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摘要：目的探讨骨代谢标志物对预测绝经后骨质疏松患者合并腰椎骨折风险的诊断价值。方法 采用双能x线骨密度

仪、酶联免疫检测法(ELIsA)和速率法对70例绝经后骨质疏松症腰椎无骨折患者和70例绝经后骨质疏松症腰椎骨折患者的

髋部及腰椎骨密度、各项骨代谢生化指标进行检测，并分析骨代谢生化指标的变化与骨质疏松症、骨质疏松性腰椎骨折之间

的相关性。结果绝经后骨质疏松性腰椎骨折的发生风险与年龄、体重、身高、体重指数、骨密度等一般指标和骨钙素N端中

分子片段(N—MID osteocalcin，N—MID)、骨碱性磷酸酶(bone alkaline phospha，BAP)、钙离子(calcium ionic，ca“)、骨吸收标志物

B—I型胶原羧基端肽(p—c—terminaltelopeptide of‘ype I collagen，p—cTx)等生化指标之间无关联，而与血清I型原胶原氨基端延

长肽(propeptide oftype I proc011agen，PINP)、抗酒石酸酸性磷酸酶5b(TRAP一5b)和25一羟维生素D(25一hydroxy vitamin，25一

(0H)D)之间存在显著相关性(P=0．002、0．007、O．001)，其中与PINP、TRAP一5b呈正相关，与25一(OH)D呈负相关。结论

绝经后女性血清PINP、TRAP一5b和25．(0H)D与骨质疏松性骨折的发生存在显著的相关性，骨代谢标志物与骨密度的联合检

测对预测绝经后骨质疏松腰椎骨折具有一定的临床意义。
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Abstract： Objective To investigate the correlation between biochemical markers of bone metabolism and osteoporotic lumbar

vertebrae fracmres in postmenopausal women． Methods Bone mineral density (BMD) and biochemical indicators of bone

metabolism were measured using dual energy X—ray absorptiometry， ELISA， and ratemethod in 70 postmenopausal osteoporotic

patients witll 1umbar venebral fractures and in 70 patients without fractures． The correlation between biochemical markers of bone

metaboIism and Osteoporosis and osteopOrotic Iumbar fractufes were analyzed． Results The risk of postmenopausal osteopomtic

lumbar fractures was not associated with general indices(such as age，weight，he培ht，body mass index， and BMD，etc．) and

cenain biochemical parameters (such as N—MID， BAP， Ca2+， and p—CTx)． There was a posmVe correlation between tlle

occun．ence of osteopomtic fracture and the serum levels of PINP and TRAP一5b(P=O．002，0．007，respectiVely)． There was a

negative correlation between the occurrence of osteoporotic fracture and 25·(0H)D(P=O．00 1)． Conclusion The semm PINP，

TRAP-5b，and 25一(OH)D have significant correlation with the occurrence of osteoporotic fracture in postmenopausal women．The

combined detection of bone metabolic markers and BMD js of clinical signif：icance in the prcdiction of lumbar fractures in

postmenopausal OsteOporosis．
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}通讯作者：曲志国，Email：rez823@163．com
骨质疏松症(oste叩orosis，OP)是以骨量减少、

骨微结构退化为特征，致使骨的脆性增加、强度下
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降，从而易于发生骨折的全身性代谢性骨骼疾

病‘1 o。绝经后妇女由于雌激素的缺乏，导致骨吸收

和骨重建的稳态平衡遭到破坏忙’，因而易受骨质疏

松症甚至与其伴随的骨折的困扰。目前，临床中通

常采用骨密度(bone mineral density，BMD)和多种骨

代谢生化指标联合检测的方法作为预测及诊断骨质

疏松性骨折的手段。骨密度是骨质疏松的诊断标准

之一。31，但其缺憾是不适合短期随访监测。骨代谢

生化指标可在短期内反映骨改变，即骨吸收和骨形

成的动态水平，全面监测骨代谢状况，因而对预测骨

质疏松症骨折风险和评估药物治疗疗效具有重要参

考意义Ho。本研究旨在分析骨代谢生化标志物与

绝经后骨质疏松症骨折的相关性，为骨质疏松性腰

椎骨折的预防与治疗提供一定的参考依据。

1资料和方法

1．1研究对象

随机选取四平中心医院2011年2月至2013年

6月骨伤科收治的70例绝经后骨质疏松症腰椎骨

折女性患者作为观察组，并选择同期收治的70例绝

经后骨质疏松症腰椎无骨折女性患者作为对照组，

两组患者平均年龄分别为(64．57±4．65)岁和

(62．34±4．11)岁，对相关数据进行比较统计。研

究对象的纳入标准为：①所患均为非继发性骨质疏

松症并且无影响骨代谢的疾病，如糖尿病、甲状旁腺

功能亢进等；②所有患者均签署知情同意书；③本研

究获本院伦理医学委员会许可并在其监督下进行。

排除标准：①长期使用影响骨代谢的药物史，如甲状

旁腺素、降钙素、激素等；②严重肝、肾、心、脑血管系

统等疾病；③免疫功能异常者；④肿瘤患者；⑤妊娠

期妇女；⑥精神疾病患者。

1．2诊断标准

根据世界卫生组织(WH0)发布的骨质疏松症

诊断标准，绝经后骨质疏松症是指其骨密度T值≤

一2．5SD。在此基础上属于自然绝经，非外力所导

致的经腰椎x线诊断为腰椎压缩性骨折的症状，笔

者将其判定为绝经后骨质疏松性腰椎骨折。

1．3研究方法

1．3．1 骨密度测定：采用美国Lunar公司生产的

DPx．MD型双能x线骨密度检测仪对患者的髋部、

椎体骨密度进行检测，数据以均值±标准差表示。

1．3．2 血清骨代谢指标测定：所有研究对象需空腹

12 h以上，于清晨抽取静脉血10 ml，采用酶联免疫

检测法(ELIsA)测定受试者血清I型原胶原氨基端

90l

延长肽(pmpeptide oftype I procollagen，PINP)、骨吸

收标志物B—I型胶原羧基端肽(D—C_ferminal

telopeptide of type I collagen，B·cTx)、骨钙素N端中

分子片段(N—MID osteocalcin，N—MID)、抗酒石酸酸

性磷酸酶5b(TRAP-5b)及25一羟维生素D[25一

hydroxy vitamin，25一(OH)D]的浓度水平，血清的骨

碱性磷酸酶(bone alkaline phospha，BAP)的浓度采

用骨特异性碱性磷酸酶酶联免疫法试测定，血清钙

离子(calcium ionic，Ca“)浓度则采用速率法进行检

测，上述检测试剂盒及仪器分别由广州固康生物科

技公司、英国IDs公司及美国罗氏公司提供。

1．4统计学分析

应用SPSS 13．O软件进行统计并分析，数据以

均数±标准差(孟±s)表示，然后采用￡检验分析对

组间差异进行比较，并运用Logistic回归模型分析骨

密度、骨代谢指标与绝经后骨质疏松性腰椎骨折之

间的相关性，P<0．05认为差异具有统计学意义。

2 结果

2。1一般情况比较

分别收集两组患者的年龄、身高、体重等基本数

据并进行比较，发现对照组与观察组的年龄、身高、

体重及体质指数(body mass index，BMI)均较为接

近，即两组数据之间差异无统计学意义(P>0．05)。

2．2骨密度比较

通过检测两组患者腰椎及髋部骨密度并统计比

较，发现观察组与对照组两部位的骨密度差异均不

存在统计学意义(P=0．123、0．175)，即腰椎、髋部

骨密度的变化与骨质疏松性骨折的发生风险之间并

无相关性，见表l。

表l 观察组与对照组腰椎及髋部骨密度比较

及其与腰椎骨折的相关性分析

Table 1 Comparison of bone mineral density of the

lumbar vertebrae and hiD between the observation

group and the control group and its correlation

wjth the lllmbar vertebra】ftacture

2．3 观察组与对照组骨代谢生化指标比较

通过对观察组与对照组血清中各项骨代谢生化

指标的检测，发现两组患者的3项代谢指标PINP、

B—CTX、TRAP一5b与25-(0H)D的浓度存在明显的
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差异，且差异具有统计学意义(P<0．05)，而N-

MID、BAP、Ca2+的浓度水平则较为接近，即差异无

统计学意义(P>0．05)。运用Logistic逐步多元回

归模型分析后显示，绝经后骨质疏松性腰椎骨折的

发生与血清PINP、TRAP-5b的浓度呈正相关，与25一

(0H)D的浓度呈负相关，而与B—cTx的变化则没有

明显的相关性。即PINP、TRAP一5b越高，25一(0H)D

越低，发生骨质疏松性腰椎骨折的危险性越大。见

表2。

表2观察组与对照组骨代谢生化指标比较及其与腰椎骨折的相关性分析

Table 2 Comparison of biochemical indexes of bone metabolism between observation group and control group and

its correlation with the lumbar vertebral ftacture

注：两组患者的PINP、B-cTx、TRAP-5b、25一(0H)D浓度差异具有统计学意义，P<O．05。

3 讨论

骨折的发生与骨密度的变化有着密切的关系，

骨密度越低，发生骨折的危险性就越大。一般情况

下，女性的骨密度较同年龄段的男性而言明显偏低，

且在女性绝经后，由于内源性雌激素的分泌减少，导

致骨重塑增加，因而使得骨形成和骨吸收之间的平

衡被打破，这就又增加了发生骨质疏松性骨折的

风险。

诸多研究表明，骨密度测定是目前诊断骨质疏

松症、预测骨质疏松性骨折、监测自然病程及评价相

关药物疗效的重要指标。且BMD每下降1个SD，

罹患骨质疏松性骨折的几率便会增加1．5～3．o

倍。5⋯。骨质疏松的诊断以BMD为基础，但由于其

不能反映短期内骨改变的局限性，所以完全依靠

BMD来预测骨折绝对风险还是会有失偏颇，因而需

综合各方面的指标变化才能提升对骨折预测的准确

率。相较于BMD，骨代谢标志物可以较为敏感地反

映出短期内患者体内的骨代谢情况"“。。骨组织一

直处于不断的新陈代谢中，它通过监控骨形成率与

骨吸收率之间的动态平衡是否发生变化，提高了预

测骨折的灵敏性及特异性。目前用于评估骨质疏松

性骨折风险的骨生化指标有多种，如PINP、B—CTx、

N—MID、25．(OH)D、TRAP一5b等，其中PINP、N—MID

是与骨形成有关的生化指标，B—cTx、TRAP一5b、25-

(OH)D是与骨吸收有关的生化指标。PINP、TRAP-

5b是最具代表性的反映骨形成和骨吸收的简便、快

速、特异的生化指标。PINP在血液中的浓度主要反

映了I型胶原的合成速度和骨转换情况，PINP水平

升高表示I型胶原合成速度和骨转换加快，是反映

骨形成的特异与灵敏指标∽。。TRAP是一种由破骨

细胞分泌的酸性磷酸酶的同工酶，在血清中表现为

活性的TRAP．5b和无活性的TRAP．5a，TRAP一5b能

直接反映人体骨吸收和骨细胞活跃状态‘1⋯。N．

MID是骨钙素N端中分子片段，可直接反映骨形成

的状况⋯o。血清骨特异性碱磷酶由成骨细胞产生，

是成骨细胞成熟和具有活性的标志‘1⋯。钙是骨质

形成的必需元素，支持骨组织的发育和形成。25．

(OH)D通过促进破骨细胞的前体细胞向成熟细胞

分化，进而促进骨吸收¨⋯。综上所述，多种骨代谢

生化指标的检测可以在微观水平上对骨质疏松性骨

折的预测提供重要的参考价值。

本研究结果显示，绝经后骨质疏松症腰椎骨折

女性与骨质疏松症无腰椎骨折女性相比，虽然两组

的髋部、腰椎骨密度均处于较低的水平，但组间的骨

密度差异并无统计学意义(P=0．123、0．175)。说

明骨密度虽然是骨质疏松症的重要检测标准之一，

但是仍然不足以预测发生骨质疏松性骨折的风险。

这一结果与wilkin的研究一致，即骨密度的变化与

骨折危险性变化相关性较差，两者之间的关系不易

被预测。此外，Easteu的研究显示，即使骨密度处于

相同的水平，骨折发生的危险性依然与妇女的年龄

成正比¨“。

通过对观察组与对照组各项骨代谢生化指标的

比较可以发现，绝经后发生骨质疏松性腰椎骨折与

无骨折的患者相比，其血清内的PINP、B．CTx、

TRAP一5b浓度水平差异具有统计学意义(P=

0．002、0．001、0．007)，反映绝经后发生骨质疏松性

腰椎骨折女性的骨转换更快，骨细胞活动更强。同

时还发现绝经后腰椎骨折的发生风险与PINP、
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TRAP-5b呈正相关关系，与B—CTx则无明显的关联

性，而且TRAP．5b的相关系数大于PINP。主要原因

是骨形成的增加继发于骨吸收的增加，而且骨吸收

的速度大于骨形成的速度，因此随着PINP、TRAP一

5b水平的增加，绝经后发生骨质疏松性腰椎骨折的

可能性也会相应增加。邓咏梅等H1研究发现PINP

与骨密度呈显著负相关，进一步证实了PINP增加

可导致骨折风险增大。此外，根据对血清25一(0H)

D、N．MID、BAP以及ca“的浓度比较显示，腰椎骨

折的发生风险与血清中25一(OH)D的浓度变化呈负

相关，但其与血清N—MID、BAP以及Ca“的变化则

无明显的关联。

研究结果显示两组患者的N—MID总体水平均

处于较低的水平，这可能是因为老年患者成骨细胞

的功能减弱，而观察组患者的N—MID略有升高，这

说明骨折发生后成骨细胞的获得增强。有研究显

示，BAP在骨折人群与健康人群中的含量具有较大

的差异，但由表2的数据可见，观察组与对照组的水

平较为接近，说明仅骨质疏松症就能导致较高的骨

转换状态。血清25一(0H)D含量虽易受很多因素

影响，但其与绝经后骨质疏松性腰椎骨折仍有显著

的相关关系。上述发生在骨质疏松性腰椎骨折中的

某些骨代谢指标的变化较为明显，应对其他部位骨

折发生风险的预测也有相当的价值。

综上所述，骨密度虽然是预测骨折危险性的重

要指标，但仅以此单一指标进行预测仍有一定的局

限性。因此在临床实践中，对绝经后骨质疏松性骨

折的预测应联合各项相关骨代谢生化指标的变化进

行分析，才能更好地提升预测的准确性和敏感

度。1“，并据此提前干预与引导，以达到降低骨折发

生风险的目的。
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