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老年高骨转换型骨质疏松的危险因素
及康复评定

郑晓熙 1，侯建雷 2，邱晓蓉 1，石冰 1，杜培南 1，梁振昌 1，叶明轩 1，伍锦滢 1，丁一 2,3*

摘要 骨质疏松症（OP）常见于老年群体，易引发脆性骨折。高骨转换型OP的骨形成和骨吸

收过程均表现为活跃，治疗困难，缺乏有效改善骨密度（BMD）的治疗方式。以高骨转换型

OP患者为研究对象，通过治疗前的康复评定和随访研究，旨在寻找其预后的独立性影响因

素。指标包括：BMD、血清铁蛋白水平、下肢肌力的站起-坐下测试（CRT）时间、Berg平衡功

能量表（BBS）评分等。结果显示，血清铁蛋白每增加 1个单位，发生脆性骨折的风险增加

5.3%，CRT每延长 1 s，发生脆性骨折的风险增加 4.12倍，患者的铁蛋白水平越高，CRT越长，

则预后的BMD越低，而BBS每增加 1分，发生脆性骨折的风险减少 15.8%。说明铁储存水平、

下肢肌力和平衡能力是影响高骨转换型OP预后的独立性因素。
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骨质疏松症（osteoporosis，OP）是一种以骨密度

（bone mineral density, BMD）降低、骨小梁结构损

坏、骨脆性增加为特征的全身性骨骼疾病[1]。OP易
发生脆性骨折，严重影响了患者生活质量，加剧了

社会经济负担。原发性OP是OP的最主要类型，年

龄相关的退变因素为其主要危险因素之一[2-3]。随

着现代社会发展及人口老龄化趋势加剧，OP及OP
骨折已成为现阶段中国社会所面临的重大公共健

康问题之一[4-6]。

原发性 OP可分为绝经后 OP（I型）和老年性

OP（II型）。I型OP的发病机制特殊，患者的骨形成

与骨吸收反应均表现为活跃，但骨吸收活跃程度高
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于骨形成，称为高骨转换型OP。研究显示，高骨转

换型OP与绝经后雌激素缺乏之间关系密切[7]。现

阶段针对高骨转换型OP的治疗方式为补钙、补充

维生素D以及雌激素替代疗法（HRT）的综合治疗，

但临床研究却发现绝经后女性患者BMD的改善并

不显著[8]。提示高骨转换型OP可能存在其他发病

机制及危险因素。探索影响高骨转换型 OP患者

BMD的危险因素，在临床医学和预防医学层面具

有十分重要的意义。研究提示，铁代谢水平[9]、运动

水平[10]及康复干预可能是高骨转换型OP疗效和预

后的潜在影响因素之一。本研究旨在寻找高骨转

换型OP患者预后 BMD水平和发生脆性骨折的影

响因素。

1 方法

1.1 研究对象

将 2020年 8月至 2022年 1月期间在中山市石

岐苏华赞医院骨科诊断为高骨转换型OP患者作为

研究对象。纳入标准：（1）绝经后女性，BMD降低，

骨密度 T≤-2.5，符合OP诊断；（2）高骨转换型OP，
成骨标志物 I型前胶原 N-端前肽（type I procolla⁃
gen amino-terminal peptide，PINP）[11]、破骨标志物 I
型胶原 C端肽 β降解产物（β-C-terminal telopep⁃
tide of type I collagen，β-CTX）[12]均增高；（3）已签

署知情同意书，愿意参加随访。排除标准：（1）合

并慢性肝肾疾病；（2）合并糖尿病、甲状腺功能异

常等代谢性疾病；（3）合并血液系统疾病；（4）合

并类风湿等自身免疫性疾病；（5）肿瘤病史；（6）
40岁前行卵巢切除术；（7）曾接受糖皮质激素、降

钙素、双膦酸盐治疗者。

为保证纳入受试者在各年龄段分布的均齐性，

<65岁、65~75岁、>75岁 3个年龄段受试者按 1∶1∶1
的比例纳入。本研究已经中山市石岐苏华赞医院

（中山市康复医院）伦理委员会备案（伦理号：

210327103944373），符合《赫尔辛基宣言》的伦理要

求，所有受试者均签署了知情同意书。

1.2 OP药物治疗

所有受试者均进行OP一线药物治疗，包括：钙

剂、维生素D或衍生物、HRT。碳酸钙D3片（北京

朗迪制药有限公司，国药准字H20093675，规格：钙

0.5 g、维生素D3 5 μg），1片/d；骨化三醇软胶囊（正

大制药（青岛）有限公司，国药准字H20143141，规
格：0.5 μg），1粒/d；替勃龙片（南京欧加农制药有

限公司，国药准字H20051085，规格：2.5 mg），前 3
个月1片/d，之后0.5片/d。
1.3 随访

随访开始日期为患者入组日期，随访终点为患

者出现脆性骨折/死亡/失访/疗程满 1年之中最先

发生的事件。记录脆性骨折的部位、类型，记录随

访过程中出现的并发症。受试者在随访起点进行

BMD检测、生化检测、康复评定，在随访终点时进

行BMD检测和预后生活质量评估。所有指标均采

用双人录入的方式进行质量控制。

1.4 BMD检查

双能 X线检测 BMD是诊断 OP的金标准。采

用双能X线骨密度仪（MEDILINK，法国）检测受试

者第四腰椎椎体BMD。根据WHO标准：BMD的 T

≥−1.0为正常，2.5<T<−1.0为骨量减低，T≤−2.5为
OP。
1.5 生化检测

采集患者空腹静脉血 6 mL，以 3000 r/min速率

离心 10 min，取血清。骨转换指标：采用放射免疫

分析法测定血清 PINP、β-CTX。铁代谢指标：血清

铁蛋白，提示铁储存状态。绝经后女性的血清铁蛋

白>300 μg/L为铁蓄积。

1.6 康复评定

康复评定包括下肢肌力评定与平衡性评定。

采用站起-坐下测试（chair rising test，CRT）对受试

者的下肢肌力情况进行康复评定，CRT为受试者连

续 5次从普通座椅站立并坐下所需的总时间，下肢

肌力越好，则CRT时间越短[13]。

采用 Berg平衡功能量表（berg balance scale，
BBS）对受试者的身体平衡情况进行康复评定，BBS
包含坐位起立、无支撑直立、闭目直立、单腿直立等

14项，每项得分 0~4分，总分 56分[14]。BBS可从坐、

站、转移等方面全面评估受试者的平衡能力，BBS
得分越高，则平衡能力越好[14]。
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1.7 统计学分析

采用 SPSS 16.0统计软件进行数据处理，计量

资料用均数±标准差表示，计数资料以率（%）或例

数（n）表示。采用 Spearman相关性分析进行各个

指标之间的相关性分析，采用多因素回归分析的方

法，寻找影响结局指标的独立性因素。定义双侧P

<0.05为差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 一般情况

自 2020年 8月至 2022年 1月期间，本研究共纳

入 90例OP患者，<65岁者 30例、65~75岁者 30例，

>75岁者 30例。在随访过程中，有 3例患者自然死

亡、5例搬离本市、2例发生失联，总失访率 11.1%。

在随访过程中，有 2例患者出现胃肠道不耐受，3例
患者出现下肢水肿，故而退出了本次研究。本次随

访研究的总脱落率（脱落=失访+退出）为 16.7%。

在随访终点，9例患者发生了脆性骨折，66例患者

完成了1年随访（表1）。

2.2 相关性分析

相关性分析显示，高骨转换型OP患者的年龄

与基线铁蛋白水平、脆性骨折之间具有负相关性；

高骨转换型OP患者的基线血清铁蛋白水平与BBS
呈正相关，与CRT呈负相关；BBS与发生脆性骨折

之间呈负相关性；CRT与发生脆性骨折之间呈正相

关性（表2）。

表1 受试者基线资料及随访过程一般情况

表2 高骨转换型OP患者的各临床参数之间的相关性

指标

纳入病例/例
年龄/岁

Ibm/（kg·m-2）
并发症/例
失访/例
脱落/例

脆性骨折/例
完成1年随访/例

数值

90
66.4±7.7（分布：53~87）

21.56±1.94（分布：19.00~25.30）
胃肠道不耐受 2；下肢水肿 3

自然死亡 3；搬离本市 5；失联 2
失访 10；并发症退出 5

9
66

年龄

Ibm
治疗前BMD

PINP
β-CTX
铁蛋白

BBS
CRT

年龄

1
Ibm

-0.104
1

治疗前BMD
0.0490
-0.093
1

PINP
0.084
0.032
0.000
1

β-CTX
-0.072
0.111
-0.042
-0.032
1

铁蛋白

-0.296**
0.028
0.082
-0.094
-0.099
1

BBS
-0.038
-0.023
-0.006
-0.002
0.042
0.228*
1

CRT
0.036
-0.080
0.038
-0.002
0.010
-0.377**
－0.015
1

骨折

-0.254*
0.109
0.140
-0.154
-0.003
0.199
-0.239*
0.268*

随访BMD
0.074
0.036
-0.206
-0.159
-0.081
-0.152
0.074
-0.182

注：*为P<0.05，**为P<0.01。

2.3 脆性骨折的Logistic回归

对随访结局是否发生脆性骨折与受试者年龄、

Ibm、BMD、PINP、β-CTX、铁蛋白水平、BBS和CRT等
基线数据之间进行Logistic回归，模型系数Omnibus
检验的 P<0.0001，表示模型总体有意义。Logistic
分析显示，高骨转换型OP患者基线的铁蛋白水平、

BBS和CRT是其未来发生脆性骨折的独立危险因

素。血清铁蛋白每增加 1个单位，发生脆性骨折的

风险增加 5.3%；BBS每增加 1分，发生脆性骨折的

风险减少 15.8%；CRT每延长 1 s，发生脆性骨折的

风险增加4.12倍（表3）。

2.4 随访BMD的多因素回归分析

对高骨转换型OP患者经药物治疗 1年随访时

的 BMD与年龄、Ibm、BMD、PINP、β-CTX、铁蛋白水

平、BBS和CRT等基线数据之间进行多因素回归分

析，模型拟合的 R值为 0.535（R2=0.286），说明模型

对结果的解释程度为中等。多因素回归分析显示，

高骨转换型OP患者的基线血清铁蛋白水平和CRT
是影响其预后 BMD的独立性因素，基线血清铁蛋

白水平越高，CRT越长，则预后BMD越低（表4）。
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表3 高骨转换型OP患者发生脆性骨折的Logistic回归分析

注：**为P<0.01。

3 讨论

3.1 高骨转换型OP的骨代谢

人体的成骨细胞和破骨细胞通过“偶联”机制，

维持着骨形成与骨吸收的动态平衡，这一过程称为

骨代谢。骨代谢使骨组织具有一定的可塑性，可因

外界因素的改变而发生结构重建。

PINP和β-CTX是骨代谢的特异性标志物。骨

组织有机成分 90%以上为 I型胶原，由前胶原蛋白

经特异性蛋白酶切割生成，此过程的另一个产物为

PINP，因此 PINP可反映成骨细胞活性及骨形成的

速率[11]。当骨组织分解时，I型胶原经水解形成β-
CTX，因此β-CTX是反应破骨细胞活性和骨吸收的

标志物[12]。高骨转换型OP患者的PINP和β-CTX均

增高，说明骨形成和骨吸收均处于活跃状态，但骨

吸收程度大于骨形成，最终结果是骨代谢水平处于

负平衡的状态[15]，BMD显著低于同年龄段健康人群。

高骨转换型OP早期大多无症状，部分患者可

出现疼痛、驼背、身高变矮等症状，后期可发生脊

椎、桡骨远端、股骨颈等部位的脆性骨折[16]。本研

究将脆性骨折和预后 BMD作为高骨转换型OP的
结局指标。

3.2 铁蛋白与高骨转换型OP预后

本研究发现，人体的铁储存水平是影响高骨转

换型OP未来是否发生脆性骨折及预后 BMD水平

的独立性因素。Logistic分析显示，高骨转换型OP
患者的血清铁蛋白每增加 1 μg/L，发生脆性骨折的

风险将增加 5.3%，多因素回归分析显示，高骨转换

型OP患者的血清铁蛋白水平越高，则预后BMD越

低。血清铁蛋白是体内含铁最丰富的一种蛋白质，

血清铁蛋白水平是判断铁储存水平的重要指标。

周颖昊等[17]研究发现，围绝经期 OP患者的血清

PINP、β-CTX水平增高，而铁调素水平降低，利用

血清铁调素诊断OP的诊断效能为 0.855，铁调素对

铁储存水平发挥负性调节作用，说明机体的铁储存

状态与高骨转换型OP的骨代谢情况密切相关。与

本研究结果类似，张文韬等[18]的研究也发现铁蓄积

或铁过载是发生绝经后OP的独立性危险因素。血

清铁蛋白增高说明机体的铁储存水平整体性增高，

可伴随骨组织中铁含量增高的发生，可能会影响骨

代谢，导致BMD降低，进而引发脆性骨折。研究发

现，血清铁蛋白水平增加可致使骨量下降，引发骨

折不愈合[19]，而发生股骨颈脆性骨折的围绝经期

OP患者的股骨头中的铁含量显著增加，提示骨组

织的铁储存水平增高可能是脆性骨折的危险

因素[20]。本研究进一步肯定了既往研究的推测，发

现高骨转换型 OP患者的血清铁蛋白水平是影响

其预后的危险因素之一，血清铁蛋白水平越高，则

铁蛋白

BBS
CRT

常数

0.520
－0.172
1.635

标准误

0.019
0.067
0.618

P值

0.008**
0.010**
0.008**

OR值

1.053
0.842
5.128

OR值95%置信区间

1.014~1.094
0.739~0.960
1.527~17.222

表4 高骨转换型OP患者预后BMD的多因素回归分析

年龄

Ibm
治疗前BMD

PINP
β-CTX
铁蛋白

BBS
CRT

常数

0.003
-0.002
-0.052
-0.002
-0.388
-0.001
0.003
-0.042

标准误

0.004
0.010
0.037
0.002
0.259
0.000
0.001
0.012

t值

0.691
-0.153
-1.407
-1.123
-1.499
-3.657
2.253
-3.663

P值

0.492
0.879
0.165
0.266
0.139
0.001**
0.028
0.001**

方差膨胀因子

1.117
1.151
1.098
1.076
1.777
1.315
1.471
1.117

注：**为P<0.01。
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患者治疗后的 BMD越低、发生脆性骨折的风险

越高。

3.3 下肢肌力与高骨转换型OP预后

本研究发现，高骨转换型OP患者的下肢肌力

是影响患者预后脆性骨折的发生及BMD水平的独

立性因素。Logistic分析显示，高骨转换型OP患者

的 CRT每延长 1 s，发生脆性骨折的风险增加 4.12
倍，多因素回归分析显示，高骨转换型 OP患者的

CRT越长，则预后BMD越低。

下肢肌力有利于维持 BMD，抑制骨量丢失。

研究发现，运动训练有维持骨量、改善 BMD的作

用[21-22]，可以用于预防和治疗OP[23-24]。对OP患者进

行肌力训练后，其血清 PINP增高，β-CTX降低，

BMD显著提高[25]，说明OP患者的肌力可促进骨合

成，抑制骨吸收，提高预后的BMD。骨组织具有一

定的可塑性，良好的下肢肌力可能有利于维持骨代

谢的正平衡，从而抑制骨量丢失，反之，较差的肌力

水平可能会加速骨量丢失，不利于OP药物治疗的

疗效，患者预后BMD依旧较低。另一方面，较差的

下肢肌力水平会增加跌倒风险，使OP患者更倾向

于发生骨折[26]。下肢肌力属于OP患者康复评定中

的重要内容。OP患者常由于疼痛、担心摔倒等原

因而限制运动，导致肌力下降。本研究发现，下肢

肌力下降不利于高骨转换型 OP患者的预后，其

BMD降低、发生脆性骨折的风险将增加，提示下肢

肌力康复评定及康复介入对高骨转换型OP患者预

后的重要性。

3.4 平衡能力与骨折风险

本研究发现，高骨转换型OP患者的平衡能力

是其预后是否发生脆性骨折的独立性因素，Logis⁃
tic分析显示，高骨转换型OP患者的 BBS每增加 1
分，发生脆性骨折的风险将减少 15.8%。跌倒是导

致 OP患者发生脆性骨折的重要原因，研究显示，

OP患者的平衡能力及下肢肌力的下降均为导致跌

倒发生的主要因素[26]。

平衡能力属于OP患者康复评定中的另一项重

要内容。OP患者的年龄往往较大，本身平衡能力

就有所降低，加之常由于疼痛、担心摔倒等原因而

限制运动，核心肌肉的力量不足，导致躯体平衡能

力及稳定性下降。研究发现，腰背部核心肌力训练

可显著提高OP患者的平衡功能和 BMD[25]，降低患

者发生跌倒的概率[3]，是一种有效的康复干预方案。

本研究说明，良好的平衡能力是避免高骨转换型

OP患者发生脆性骨折的保护性因素，提示平衡能

力的康复评定与康复训练对高骨转换型OP患者预

后具有重要的指导意义。

3.5 局限性

本研究尚存在不足之处。第一，本研究的样本

量有限，共纳入 90例OP患者，因此仅为初步研究

的结果，并未达到人群流行病研究的水平。第二，

本研究的随访时间为 1年，仅为高骨转换型OP患
者经治疗的短期预后发生脆性骨折的危险因素的

分析。未来仍需开展更多大样本、多中心，远期随

访的纵向临床研究，以进一步明确高骨转换型OP
患者预后发生脆性骨折的危险因素和保护因素。

4 结论

本研究的依托单位位于中山市，地处港澳大湾

区中心，经济发达，社会老龄化严重，高骨转换型

OP的发病率较高。本研究发现，人体的铁储存水

平、下肢肌力、平衡能力是影响高骨转换型OP预后

的独立性因素，血清铁蛋白每增加 1个单位，发生

脆性骨折的风险增加5.3%，CRT每延长1 s，发生脆

性骨折的风险增加4.12倍，患者的血清铁蛋白水平

越高、CRT越长，则预后的 BMD越低，而高骨转换

型OP患者的BBS是避免其发生脆性骨折的保护性

因素，BBS每增加 1分，发生脆性骨折的风险减少

15.8%。提示铁代谢紊乱、下肢肌力和平衡能力的

康复评定与康复训练可能是未来治疗高骨转换型

OP的新靶点。
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Risk factors and rehabilitation assessment of elderly high bone

turnover osteoporosis

AbstractAbstract Osteoporosis (OP) is common in the elderly population and can easily lead to brittle fractures. The bone formation
and bone resorption processes of high bone turnover OP are both active, making treatment difficult and lacking effective
treatment methods to improve bone density (BMD). This study focuses on patients with high bone turnover type OP and aims to
identify independent prognostic factors through rehabilitation assessment and follow-up studies before treatment. The indicators
include BMD, serum ferritin level, standing sit test (CRT) time for lower limb muscle strength, Berg balance function scale (BBS)
score, etc. The results show that for every 1 unit increase in serum ferritin, the risk of brittle fracture is increased by 5.3%. For
every 1 second extension of CRT, the risk of brittle fracture is increased by 4.12 times. The higher the patient's ferritin level and
the longer the CRT, the lower the prognosis of BMD. However, for every 1 point increase in BBS, the risk of brittle fracture is
decreased by 15.8%. The iron storage level, lower limb muscle strength, and balance ability are mutually independent factors
that affect the prognosis of high bone turnover type OP.
KeywordsKeywords osteoporosis; high conversion type osteoporosis; fragile fracture; bone density; serum ferritin; lower limb muscle
strength; balance ability; prognosis of osteoporosis ●
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