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摘要： 目的　 探讨乳腺癌患者术后 １ 年合并骨质疏松症的相关因素。 方法　 选取 ４１ 例乳腺癌术后 １ 年合并骨质疏松症患者

为骨质疏松组（ＯＰ 组），年龄 ５３ ～ ７５ 岁；５６ 例骨密度正常的乳腺癌患者为非骨质疏松组（ＮＯＰ 组），年龄 ４６ ～ ６４ 岁。 采用美国

ＧＥ 公司产的双能 Ｘ 线骨密度仪测定入组患者左侧股骨颈、腰椎 １⁃４（Ｌ１⁃４） 骨密度，并分析其与年龄、体重指数（ＢＭＩ）、生产、绝
经、绝经年限、雌激素受体（ＥＲ）、孕激素受体（ＰＲ）、人表皮生长因子受体 ２（ＨＥＲ⁃２）等的相关性。 结果　 ＯＰ 组年龄、体重指数

（ＢＭＩ）、绝经及绝经年限与 ＮＯＰ 组比较，差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５），而两组雌激素受体（ＥＲ）、孕激素受体（ＰＲ）、人表皮生

长因子受体 ２（ＨＥＲ⁃２）阳性及是否生产之间比较无明显差异（Ｐ ＞ ０ ０５）。 相关性分析显示腰椎 ＢＭＤ 与 ＢＭＩ 呈正相关，而与

年龄、绝经年限呈负相关。 结论　 乳腺癌妇女骨质疏松症患病率较高，年龄、绝经年限、ＢＭＩ 为影响骨质疏松的关键因素。
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　 　 乳腺癌在世界范围内的发病率和病死率均呈上

升趋势，且发病逐渐年轻化，严重危害女性健康［１］。
由于乳腺癌发病率高，治愈率高和生存期长，绝经前

和绝经后与治疗相关的雌激素水平下降，都会造成

骨量丢失［２］，因此，如何管理、预防、降低乳腺癌患

者骨量丢失、骨质疏松的相关问题，已经成为临床关

注的热点问题。 本研究对 ９７ 例乳腺癌患者术后 １

年进行骨密度（ＢＭＤ）测定并对其相关影响因素进

行统计分析，探讨其并发骨质疏松的危险因素。

１　 材料和方法

１ １　 一般资料

　 选取 ２０１２ 年 １ 月至 ２０１６ 年 ３ 月在广东省中

医院乳腺科门诊收治的乳腺癌患者 ９７ 例，年龄 ３５
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～ ７５ 岁，平均 ５７ ８ 岁，体重指数（ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ，
ＢＭＩ）１７ ５ ～ ３５ １，平均 ２３ ５０；绝经年限 ０ ～ ２５ 年，
平均 ９ ２ 年，内分泌口服药物治疗 ８７ 例，未行治疗

１０ 例，收集所有患者的临床和病理资料。 所有患者

均得到病理确诊，检查结果均为手术后 １ 年复查时

的结果。 排除具有可能影响骨密度和钙磷代谢疾病

的患者，排除糖皮质激素、抗癫痫药物、维生素 Ｄ 及

钙剂应用者，排除自身免疫系统疾病及急性感染者。
１ ２　 研究方法

１ ２ １　 采集所有患者的年龄（岁）、身高（ｃｍ）、体重

（ｋｇ）、乳腺癌病史、绝经（是否）及绝经年限（年）等
一般临床资料。
１ ２ ２　 所有受试者均进行 ＥＲ、ＰＲ、ＨＥＲ⁃２ 免疫组

织化学检测，免疫组织化学采用二氨基联苯氨

（ＤＢＡ）染色法，染色后 ＥＲ、ＰＲ 阳性表达为≥１０％
的肿瘤细胞核染色，ＨＥＲ⁃２ 阳性表达为≥３０％ 的肿

瘤细胞呈现完整的细胞膜染色。
１ ２ ３　 采用 Ｈｏｌｏｇｉｃ Ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ 双能 Ｘ 线骨密度仪，
测量受试者仰卧前后位腰椎（Ｌ１⁃４）、左髋的骨密度，
单位为 ｇ ／ ｃｍ２。 以随机器提供的软件内健康成年女

性的 Ｔ 值取值范围进行判断，根据 ＷＨＯ 诊断标准：
受检部位只要有一个或一个以上的 Ｔ 值 ≤ －
２ ５ＳＤ，诊断为骨质疏松；据此本研究将受检患者分

为骨质疏松（ＯＰ）组与非骨质疏松（非 ＯＰ）组。
１ ３　 统计学处理

统计分析用 ＳＰＳＳ １３ ０ 软件包完成。 计量资

料使用（ｘ ± ｓ） 表示。 ＯＰ 组和非 ＯＰ 组间连续变量

资料（如年龄、体重、ＢＭＩ、绝经年限） 比较采用 ｔ 检
验； 生产、绝经、内分泌治疗、ＥＲ、ＰＲ、ＨＥＲ⁃２ 等计数

资料差异性比较采用 χ２ 检验。 相关分析采用

Ｐｅａｒｓｅｎ 和 Ｓｐｅａｒｍａｎ’ ｓ 相关分析，Ｐ ＜ ０ ０５ 表示差

异有统计学意义。

２　 结果

２ １　 两组患者一般临床资料

两组患者的病例数、年龄、绝经年限、ＢＭＩ 的临

床资料，见表 １。 根据 ＷＨＯ 骨质疏松诊断标准本研

究患者骨质疏松 ４１ 例，约占 ４２ ２％ 。 骨质疏松组

（ＯＰ）年龄显著大于非骨质疏松组，绝经年限长于非

骨质疏松组，ＢＭＩ 显著低于非骨质疏松组。
２ ２　 生产、绝经、内分泌治疗对骨质疏松的影响

两组患者生产、绝经、内分泌治疗对骨质疏松的

影响，见表 ２。

表 １　 ＯＰ 组与非 ＯＰ 组一般资料比较

Ｔａｂｌｅ １ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｒａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ＯＰ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ
ｎｏｎ⁃ＯＰ ｇｒｏｕｐ

指标
非 ＯＰ 组
（ｎ ＝ ５６）

ＯＰ 组
（ｎ ＝ ４１） ｔ 值 Ｐ 值

年龄（岁） ５３ ０２ ± ５ ７１３ ６４ ２９ ± ３ ７７７∗ － １０ ９９３ ０ ０００
绝经年限（年） ４ ３５ ± ２ ５５８ １３ ９５ ± ４ ０６８∗ － １２ ６８０ ０ ０００
ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） ２４ ３５５ ± ３ ３６８０ ２２ ３４ ± ２ ６７∗ ３ １６５ ０ ０００

　 　 注： ＯＰ 组与非 ＯＰ 组比较，∗Ｐ ＜ ０ ０５

表 ２　 生产、绝经、内分泌治疗对骨质疏松的影响

Ｔａｂｌｅ ２ 　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ， ｍｅｎｏｐａｕｓｅ， ａｎｄ ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ
ｔｈｅｒａｐｙ ｏｎ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ

项目 ＯＰ 组 非 ＯＰ 组 ｃ２ Ｐ 值

生产
否
是

１
４０

４
５２ ０ ３２５ ０ ５６９

绝经
否
是

０
４１

１６
４０ １４ ０２８ ０ ０００∗

内分泌治疗
否
是

３
３８

７
４９ ０ ６８８ ０ ４０７

　 　 注： ＯＰ 组与非 ＯＰ 组比较，∗Ｐ ＜ ０ ０５

２ ３　 ＥＲ、ＰＲ、ＨＥＲ⁃２ 对骨质疏松的影响

两组患者相关实验室免疫指标见表 ３。 两组免

疫组化 ＥＲ、ＰＲ、ＨＥＲ⁃２ 比较差异无统计学意义。
表 ３　 ＥＲ、ＰＲ、ＨＥＲ⁃２ 对骨质疏松的影响

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＥＲ， ＰＲ， ａｎｄ ＨＥＲ⁃２ ｏｎ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ
项目 ＯＰ 组 非 ＯＰ 组 ｃ２ Ｐ 值

ＥＲ
阳性
阴性

３８
３

５１
５

０ ０８１ ０ ７７６

ＰＲ
阳性
阴性

２９
１２

４１
１５

０ ０７３ ０ ７８８

ＨＥＲ⁃２
阳性
阴性

３
３８

７
４９ ４ ０３６ ０ １３３

２ ４　 相关因素分析

以腰椎 ＢＭＤ 作为因变量，以年龄、体重指数

（ＢＭＩ）、生产、绝经、绝经年限、雌激素受体（ＥＲ）、孕
激素受体（ＰＲ）、人表皮生长因子受体 ２（ＨＥＲ⁃２）作
自变量，进行 Ｐｅａｒｓｅｎ 和 Ｓｐｅａｒｍａｎ’ ｓ 相关分析。 结

果显示腰椎 ＢＭＤ 与年龄、绝经年限呈负相关，与
ＢＭＩ 正相关。 如表 ４。

表 ４　 各自变量与因变量 ＢＭＤ 的相关性

Ｔａｂｌｅ ４　 Ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＢＭＤ ａｎｄ ｔｈｅ ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｖａｒｉａｂｌｅｓ

因变量
年龄
（岁）

绝经年限
（年）

ＢＭＩ
（ｋｇ ／ ｍ２）

ＢＭＤ ｒ ＝ － ０ ３０３∗ ｒ ＝ － ０ ６６８∗ ｒ ＝ ０ ２８７∗

　 　 注：各自变量与 ＢＭＤ 值相关，∗Ｐ ＜ ０ ０５；ｒ 为相关系数
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３　 讨论

３ １　 年龄对骨密度的影响

骨质疏松也称骨质疏松症（ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＯＰ）是
一种以骨量减少，骨组织的微细结构破坏，导致骨质

脆性增加和易于发生骨折的全身性疾病［３］，骨质疏

松症是一种退化性疾病，随年龄增长，患病风险增

加。 在骨质疏松的多种影响因素中，年龄为其中主

要危险因素之一［４］。 ２００３ 年至 ２００６ 年一次全国性

大规模流行病学调查显示，５０ 岁以上人群以椎体和

股骨颈骨密度值为基础的骨质疏松症总患病率女性

为 ２０ ７％ ，男性为 １４ ４％ 。 研究表明，女性骨密度

通常在 ３０ ～ ４０ 岁达峰值，４０ 岁以后随年龄增加，骨
量将以每年 ０ ２０％ ～ ０ ５０％ 的速度逐年递减［ ５，６］，
在本研究中，非骨质疏松组的年龄明显低于骨质疏

松组，腰椎 ＢＭＤ 与年龄呈明显负相关关系， （ ｒ ＝ －
０ ３０３），说明年龄增长是骨质疏松症的危险因素。
３ ２　 绝经及绝经年限对骨密度的影响

女性在绝经以后，卵巢功能衰退，雌激素水平下

降，成骨细胞活性减低，骨形成和钙盐沉积减少，此
外，雌激素水平下降，使甲状旁腺激素活性增加，从
而使破骨细胞活跃，骨吸收增加，转换加快，导致骨

量的快速丢失，造成骨小梁变细，骨皮质结构破坏并

渐进性变薄，骨强度下降［ ７］。 因此，女性绝经后骨

量的丢失速度明显加快，每年的丢失率约为 １％ ～
２ ５％ ，从而引起骨密度快速降低，毛未贤等［ ８］ 研究

发现，绝经后女性腰椎骨密度明显下降，骨质疏松发

病率较绝经前明显升高，且随绝经年限延长，腰椎骨

密度呈明显下降趋势，骨质疏松发病率呈明显上升

趋势． 在本研究中，是否绝经在骨质疏松组和非骨

质疏松组之间差异有显著性意义（Ｐ ＜ ０ ０５），非骨

质疏松组的绝经年限明显低于骨质疏松组， 同时，
腰椎 ＢＭＤ 与绝经年限呈明显负相关关系 （ ｒ ＝ －
０ ６６８），说明绝经及绝经年限是骨质疏松的重要影

响因素。
３ ３　 ＢＭＩ 对骨密度的影响

研究［９］表明，骨密度与体重、身高、ＢＭＩ 呈正相

关。 其机理可能与身体重量带来的机械压力、肌肉

拉力及激素变化等几方面有关。 较高的 ＢＭＩ 可使

骨组织所承受的机械负荷加大，减少骨吸收而刺激

骨形成，从而有利于提高骨强度和骨矿物含量［１０］。
另外，高 ＢＭＩ 者外周脂肪组织中睾酮向雌二醇转化

及雄烯二酮向雌酮转化较多，雌二醇和雌酮可刺激

成骨细胞分泌胰岛素样生长因子 － １ 和胰岛素样生

长因子结合蛋白 － ３ 从而增加骨密度［ １１，１２］。 因此，
体重指数较大的人不易发生骨质疏松。 在本研究

中，ＢＭＩ 在骨质疏松组和非骨质疏松组之间差异有

统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５），同时，ＢＭＩ 与腰椎 ＢＭＤ 呈

明显正相关关系 （ ｒ ＝ ０ ２８７），说明 ＢＭＩ 是骨质疏松

的重要影响因素。
３ ４　 雌激素受体及内分泌治疗对骨密度的影响

雌激素受体（ｅｓｔｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ＥＲ），属激素受体

超家族之一，通过与其相应配体雌激素共同作用，在
人体中发挥细胞信号传导作用。 雌激素通过与雌激

素受体结合，直接调节成骨细胞的骨形成和破骨细

胞的骨吸收；同时，雌激素与其受体相结合，作用于

腺上皮，促使乳腺肿瘤的发生与发展，因此，骨密度

与乳腺癌相关机制可能是通过内源性雌激素水平影

响的［１３］，雌激素及其受体在骨质疏松和乳腺癌的发

生中有重要作用，雌激素受体作为雌激素作用的枢

纽，被认为是决定骨质疏松危险性的重要候选基

因［１４］。 本研究尝试分析乳腺癌患者 ＥＲ 阳性表达

与骨质疏松的相关性，但结果显示 ＥＲ 阳性表达与

骨质疏松的发生没有相关性，可能由于病例数限制，
或者是骨质疏松的发生与雌激素受体的不同亚型、
结构功能区或基因有关，需要以后进一步研究。

绝经后激素受体阳性的乳腺癌患者需要接受内

分泌治疗，内分泌药物（芳香化酶抑制剂 ＡＩ）的副作

用可能进一步加重骨量丢失，导致骨密度减低及骨

折发生［１５］，本研究内分泌治疗在 ＯＰ 组与非 ＯＰ 组

之间无显著差异，有可能与病例采集有关，以往研究

显示，在乳腺癌人群中，大约 ２ ／ ３ 乳腺癌患者的乳腺

癌组织中雌激素受体表达水平高于常人，本研究中

ＥＲ 阳性表达高达 ８７ 例，且患者对内分泌治疗有较

高的依从性；再者，既往 ＡＩ 对骨质的影响多是分析

治疗前后骨密度的变化，当其作为单一因素分析时，
作用可能弱化。 尽管如此，我们依然要重视 ＡＩ 治疗

对于女性乳腺癌患者骨密度的影响，无论是绝经后

或是绝经前，内分泌治疗都会降低其体内雌激素水

平，影响 ＢＭＤ，增加患者骨质疏松的发生率及骨折

风险。
综上所述，年龄增长、绝经年限延长与低 ＢＭＩ

是乳腺癌患者术后一年骨质疏松症发生的危险因

素，同时，进行内分泌治疗的患者应定期监测骨密

度，尽早对骨量丢失及骨质疏松进行干预，提高患者

生活质量。
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Ｒｅｃａｐｉｔｕｌａｔｅ， ２０１４，２０（１１）：２０７８⁃２０８０． （ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［１２］ 　 唐卓，秦爱平，赵新兰，等． 绝经后 ２ 型糖尿病患者慢性并发

症与骨质疏松症关系临床研究． 现代生物医学进展，２０１３，１３
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Ｔａｎｇ Ｚ， Ｑｉｎ ＡＰ， Ｚｈａｏ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｈｒｏｎｉｃ
ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ａｍｏｎｇ ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ
ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ． Ｍｅｌｌｉｔｕｓ Ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ Ｍｏｄｅｒｎ Ｂｉｏｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１３，１３
（１５）：２９５５⁃２９５８． （ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［１３］ 　 Ｈｕｌｋａ ＢＳ， Ｍｏｏｒｍａｎ ＰＧ． Ｂｒｅａｓｔ Ｃａｎｃｅｒ： ｈｏｒｍｏｎｅｓ ａｎｄ ｏｔｈｅｒ
ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ． Ｍａｔｕｒｉｔａｓ，２００８，６１ （１⁃２）：２０３⁃２１３．

［１４］ 　 Ｓｌｅｍｅｎｄａ ＣＷ， Ｔｕｒｎｅｒ ＣＨ， Ｐｅａｃｏｃｋ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｇｅｎｅｔｉｃｓ ｏｆ
ｐｒｏｘｉｍａｌ ｆｅｍｕｒ ｇｅｏｍｅｔｒｙ， ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｂｏｎｅ ｍａｓｓ ａｎｄ ｂｏｎｅ
ｍｉｎｅｒａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ． Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓ Ｉｎｔ，１９９６，６（２）：１７８⁃１８２．

［１５］ 　 Ｂｒｙｃｅ Ｊ， Ｂａｕｅｒ Ｍ， Ｈａｄｊｉ Ｐ． Ａｒｏｍａｔａｓｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｂｏｎｅ
ｌｏｓｓ． Ｏｎｃｏｌ Ｎｕｒｓ Ｆｏｒｕｍ，２０１１，３８（３）：２７３⁃２７６．

（收稿日期： ２０１７⁃０１⁃１２，修回日期：２０１７⁃０４⁃０３）
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ｆｒａｃｔｕｒｅ ｓｕｒｇｅｒｙ． Ａｍ Ｊ Ｏｒｔｈｏｐ （Ｂｅｌｌｅ Ｍｅａｄ ＮＪ），２０１３，４２（１２）：
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ｓｐｉｎｅ ａｒｔｉｃｌｅｓ． Ｅｕｒ． Ｓｐｉｎｅ Ｊ，２０１２，２１（１０）：２０５９⁃２０６９．
［１１］ 　 Ｊｅｓｓｏｐ ＨＬ， Ｒａｗｌｉｎｓｏｎ ＳＣ， Ｐｉｔｓｉｌｌｉｄｅｓ ＡＡ， ｅｔ ａｌ． Ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ

ｓｔｒａｉｎ ａｎｄ ｆｌｕｉｄ ｍｏｖｅｍｅｎｔ ｂｏｔｈ ａｃｔｉｖａｔｅ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｒｅｇｕｌａｔｅｄ
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ｐａｔｈｗａｙｓ． Ｂｏｎｅ， ２００２， ３１（１）： １８６⁃１９４．

［１２］ 　 Ｌｉ Ｐ， Ｍａ ＹＣ， Ｓｈｅｎｇ ＸＹ， ｅｔ ａｌ． Ｃｙｃｌｉｃ ｆｌｕｉｄ ｓｈｅａｒ ｓｔｒｅｓｓ
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［１３］ 　 Ｚｈａｏ ＬＧ， Ｃｈｅｎ ＳＬ， Ｔｅｎｇ ＹＪ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ＭＥＫ５ ／ ＥＲＫ５ ｐａｔｈｗａｙ
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Ｃｏｎｎｅｃｔ Ｔｉｓｓｕｅ Ｒｅｓ， ２０１４， ５５（２）： ９６⁃１０２．

［１４］ 　 Ｌｉ Ｘ， Ｏｍｉｎｓｋｙ ＭＳ， Ｎｉｕ ＱＴ， ｅｔ ａｌ． Ｔａｒｇｅｔｅｄ ｄｅｌｅｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ
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