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骨质疏松症是一种以骨量减少、骨组织微结构损

坏，导致骨脆性增加，易发生骨折为特征的全身性骨

病。[1] 骨密度测定是通过测量骨密度来评估骨质疏松症

风险的一种方法。双能 X 线吸收测定法（DXA）是目前

在骨质疏松症诊断中应用最广的骨密度测量技术。DXA

通过测量髋部及第 1 至 4 腰椎（L 1-4）的骨密度，为临

床诊断骨质疏松症提供了“金标准”。根据世界卫生组织

（WHO）的标准，50 岁以上的男性和绝经后女性，如果

其 T 值（实际骨密度与正常人群平均峰值骨密度之差与

正常人平均骨密度标准差的比值）介于 -2.5 到 -1 之间，

则被诊断为骨量减少；如果 T 值小于或等于 -2.5，则诊

断为骨质疏松症。[1] 骨质疏松症的诊断不仅仅依赖于骨

密度测定，还需要结合详细的病史采集、体格检查、骨

折风险评价以及影像学和实验室检查。这些综合评估有

助于更准确地诊断骨质疏松症，并为患者制定个性化的

治疗方案。其中实验室检查中的骨代谢指标及雌激素水

平可对骨的形成与破坏情况做一个初步判断。

一、骨代谢指标

（一）血清钙、磷水平

钙和磷元素是组成骨组织矿物质羟基磷灰石的主要

成分，占骨无机基质 65%[2]。骨骼中的钙以羟基磷灰石的

形式存在，为骨骼提供硬度和强度。因此，钙的充足摄

入对于骨骼的正常发育和维持至关重要。研究显示，钙

摄入不足与骨质疏松发病风险增加密切相关。尤其是在

青少年和老年人群体中，钙摄入不足常常导致骨密度降

低，从而增加骨折风险。建议青少年和成人每日钙摄入

量分别为 800 毫克和 1000 毫克 [1]。磷是骨骼中最丰富的

矿物质之一，它与钙共同组成了骨骼的主要矿物质成分，

有助于维持骨骼的结构和功能。磷参与骨骼的矿化过程，

并与维生素 D 共同调节钙的吸收和代谢。磷的适量摄入

对于骨骼健康是必要的，但若摄入过高，也可能对骨健

康产生负面影响，会导致钙的吸收能力降低，进而增加

骨质疏松的风险。骨骼健康需要适当的钙磷比例。一般

来说，钙与磷的理想比例为 3：2。[3]

（二）25（OH）维生素 D

维生素 D 是一种脂溶性维生素，主要通过阳光照射

皮肤合成，亦可通过饮食摄入。在体内，维生素 D 首先

被肝脏转化为 25- 羟维生素 D（25-OH 维生素 D），这一

形式是评估体内维生素 D 水平的最佳指标。25-OH 维生

素 D 是维生素 D 代谢过程中的一个重要中介，主要发挥

如下作用：通过增加肠道对钙和磷的吸收，帮助维持体

内的钙磷平衡。通过刺激成骨细胞的增殖和活性，促进

骨基质的形成和矿化 [4]。因此，充足的维生素 D 有助于

维持骨骼密度和强度，降低骨质疏松风险。25-OH 维生

素 D 水平低下与骨密度降低、骨折风险增加密切相关。

缺乏 25-OH 维生素 D 会导致肠道对钙的吸收减少，导致

血钙水平下降。维生素 D 对骨重塑过程中的成骨细胞和

破骨细胞有直接影响。研究显示 [5-6]，25-OH 维生素 D 水
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平与骨质疏松之间存在显著关联，低水平的 25-OH 维生

素 D 与骨密度降低以及骨折风险增加有关，25-OH 维生

素 D 的浓度低于 20 ng/mL（50 nmol/L）时，骨折风险显

著增加，尤其是在老年人群中。

（三）降钙素

降钙素（Calcitonin）是一种由甲状腺的 C 细胞分泌

的激素，主要功能是调节血钙水平，降低血液中的钙浓

度。降钙素能够直接作用于破骨细胞，抑制其活性，减

缓骨基质的降解，降低骨吸收 [7]。在骨质疏松的情况下，

骨吸收速度加快，降钙素通过抑制肾脏对钙的重吸收和

促进钙的排泄，有助于降低血钙水平。虽然降钙素主要

被视为骨吸收的抑制剂，但一些研究表明 [8]，降钙素在

一定条件下也可能促进成骨细胞的活性，促进骨基质的

合成。随着年龄的增长，降钙素的分泌可能会减少，这

可能将影响骨骼的维持与更新，增加骨质疏松的风险。

（四）骨钙素

骨钙素（osteocalcin）是一种由成骨细胞合成的小型

的、富含羧基的非胶原蛋白，约占骨基质蛋白质的 2% 至

3%，是骨骼组织的重要成分之一 [9]。骨钙素的合成需要

维生素 K 的参与，其在成骨细胞中合成后，会通过裂解

和羧化形成成熟的骨钙素。骨钙素的主要功能包括：在

骨基质中结合钙离子，对骨的矿化过程起到促进作用。

它通过调节磷酸钙的沉淀，帮助形成坚固且富有弹性的

骨架。骨钙素的浓度反映了骨形成的活跃程度。因此，

它常常被用作评估骨代谢状态的重要生物标志物。研究

表明 [10]，骨钙素水平与骨密度存在正相关关系。随着年

龄增长，尤其是在骨质疏松患者中，骨钙素的合成和释

放减少，从而导致骨密度下降。一些研究发现，低水平

的骨钙素与骨质疏松的发生有关。骨钙素通过结合钙离

子和促进骨基质的矿化功能，帮助维持骨骼的结构完整

性。在骨质疏松过程中，骨钙素合成的减少影响了骨基

质的矿化，导致骨骼强度降低。骨钙素在成骨细胞中不

仅起到矿化促进剂的作用，还可能对成骨细胞的增殖和

分化起到调节作用。研究发现，骨钙素可以促进成骨细

胞分泌其他成分，如骨形态发生蛋白（BMP）等，有助

于促进骨形成，从而在预防骨质疏松方面发挥作用。近

年来的研究还发现 [11]，骨钙素可能通过影响胰岛素敏感

性和糖代谢与骨质疏松相互关联。骨钙素可通过影响脂

肪组织的代谢和胰岛素分泌，进而影响骨代谢和石灰化

过程，提示骨钙素在参与骨质疏松的代谢调节方面可能

具有更广泛的生理意义。

（五）甲状旁腺激素

甲状旁腺激素（PTH）是一种由甲状旁腺分泌的多

肽激素，主要用于调节钙和磷的代谢。它在维持体内

钙稳态、促进钙的吸收和骨代谢方面发挥着重要作用。

PTH 通过刺激肾小管对钙的重吸收以及抑制肾小管对磷

的重吸收，提高血液中的钙浓度，同时降低磷酸盐浓度
[3]。PTH 还可以直接作用于破骨细胞，促进骨基质的降

解，释放钙和磷到血液中，这一过程有助于快速提高血

钙水平。虽然 PTH 自身不直接影响肠道吸收，但它促进

活性维生素 D 的合成，从而间接增强肠道对钙的吸收 [12]。

正常情况下，骨骼会经历一个动态的重塑过程，成骨细

胞合成骨基质和矿物质，而破骨细胞则负责骨质的吸收

与更新，新的骨组织不断形成以替代旧的骨组织。然而，

如果骨吸收过程过于活跃，就会导致骨质疏松。当 PTH

以间歇性的方式释放时，选择性地刺激成骨细胞的增生

和活性，能够促进骨生成 [13]。而如果持续高水平的 PTH

（如原发性甲状旁腺功能亢进症）则会增加骨吸收，加

速骨质流失。

（六）骨碱性磷酸酶

骨碱性磷酸酶（NALP）是一种特指成骨细胞产生的

酶，其在骨形成过程中起着重要作用。主要存在于成骨

细胞和骨基质中。其主要功能包括：水解磷酸酯，释放

出无机磷酸，这些无机磷酸与钙离子结合，促进骨基质

的矿化 [14]。在骨质疏松患者中，通常观察到骨碱性磷酸

酶水平下降，这表明骨质疏松可能与成骨细胞的活性不

足相关，导致骨形成减少，进而影响骨密度。骨碱性磷

酸酶与骨密度值呈负相关 [15]，可反映骨质疏松和骨折发

生风险。值得注意的是，采用骨碱性磷酸酶定量测定和

动态观察指标评估患者骨代谢情况时，需排除肝脏相关

疾病，避免肝脏碱性磷酸酶交叉反应的影响。

二、雌激素

雌激素是一种主要的女性性激素，主要由卵巢产生，

对多种生理过程具有重要作用，其中包括骨骼的维护与

修复，通过调节这些细胞的活性来影响骨的代谢。雌激

素可以刺激成骨细胞的增殖和功能 [16]，使其产生更多的

骨基质和矿物质，从而增强骨密度。还可以通过减少破

骨细胞的生成和活性来抑制骨吸收 [17]，能够调节破骨细

胞前体细胞的分化，抑制其向成熟破骨细胞的转变。还

可以影响骨基质中其他重要成分的合成，如胶原蛋白和

其他蛋白质，从而影响骨的结构强度与弹性。在女性进

入绝经期后，卵巢功能下降，体内雌激素水平显著降低。
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研究表明 [18]，绝经后五年内，女性的骨密度可能迅速下

降 10% 至 20%。这段时期，因雌激素水平的降低，骨吸

收速度显著加快，而骨生成的能力下降，从而导致骨量

减少，最终增加骨质疏松的风险。

三、骨代谢指标与雌激素水平的临床应用

定期监测血钙和磷水平有助于及时发现矿物质代谢

紊乱 [1]，从而指导膳食调整和治疗。为维持合理的钙磷

水平，建议摄入多样化的饮食，包括乳制品、青菜、坚

果和全谷物等富含钙和磷的食物。此外，避免摄入过多

的高磷食物（如加工食品、碳酸饮料和快餐），以维持健

康的矿物质比例。对于钙磷水平不足的人群，可以考虑

适当补充钙和磷的营养补剂。但在使用补充剂时，应避

免过量引起的负面效应。定期监测 25-OH 维生素 D 水平

有助于评估骨质疏松的风险。通常建议成人每日补充 800

至 2000 IU（国际单位）的维生素 D，具体剂量应根据个

体的生活方式、饮食和日照条件调整 [1]。在补充维生素

D 的过程中，应定期检测 25-OH 维生素 D 水平，以确保

其保持在适宜范围 [8]（一般目标为 30 ng/mL 以上）并评

估骨密度变化。临床试验表明 [7-8]，降钙素能够有效降低

骨折风险，尤其是在已经发生过骨折或骨质疏松高危人

群中，可以与其他抗骨质疏松药物联合使用，如双膦酸

盐和选择性雌激素受体调节剂，能够进一步增强骨密度

增加和骨折风险降低的效果。尽管降钙素在治疗骨质疏

松方面显示出一定的疗效，但在使用过程中仍需注意以

下几点：降钙素的疗效因个体差异而异，治疗方案需要

根据患者的具体情况进行调整；部分患者在使用降钙素

时可能会经出现一些副作用，如恶心、面部潮红和过敏

反应等，因此在使用时需谨慎监测。对于降钙素的长期

使用效果尚需进一步研究，目前的临床证据仍在积累中。

随着对降钙素机制研究的深入，未来可能会发展出更有

效的治疗手段，改善骨质疏松患者的生活质量。治疗骨

质疏松的药物（如双膦酸盐、雌激素等）对骨代谢的影

响可以通过监测骨钙素水平变化来评估 [9-11]。这对于调

整治疗方案和评估长期治疗效果具有重要意义。维生素

K 对骨钙素的合成至关重要，适量的维生素 K 补充可能

有助于提高骨钙素水平，从而支持骨密度的维持。未来，

可能会有针对骨钙素信号通路的特异性药物研发，以提

高骨钙素的合成和功能，从而为骨质疏松患者提供新的

治疗选择。临床上开始应用合成的甲状旁腺激素（如地

帕鲁肽）用于治疗骨质疏松 [12-13]，PTH 类药物能够促进

成骨细胞的数量和活性，增加骨量，改善骨密度，降低

骨折风险。这类药物并不单纯通过抑制骨吸收来减少骨

质流失，而是通过刺激骨生成来改善骨质量，并在一定

程度上修复骨微结构，使用合成的 PTH 类药物能够有效

减少骨折发生率，并提高骨密度。PTH 类药物有可能引

起恶心、头痛、晕厥和长期使用可能导致石灰化等副作

用，因此在使用时需密切监测。治疗过程中应定期进行

骨密度检查，监测骨质量变化，适时调整治疗方案。在

骨质疏松治疗中，骨碱性磷酸酶的变化可以反映治疗效

果 [14-15]，协助医生调整治疗方案。未来的研究方向可能

包括：深入研究骨碱性磷酸酶在骨形成及其与其他代谢

途径的相互作用，帮助揭示骨质疏松的发生机制。结合

基因组学和蛋白质组学，开发出靶向骨质疏松的新型生

物标志物，提高早期诊断和治疗的精准性。开展大规模

临床试验，评估不同治疗方法对骨碱性磷酸酶水平的影

响，进一步探讨其在骨质疏松管理中的应用。为了应对

因雌激素水平下降而导致的骨质疏松，临床上通常通过

补充雌激素 [16-18]，帮助提高骨密度和降低骨折风险。然

而，激素替代疗法（HRT）不是适合每个人的治疗方案。

雌激素水平与骨质疏松之间存在密切的关系。保持正常

的雌激素水平，对女性群体，尤其是更年期后的女性来

说，至关重要。通过合理的生活方式、适当的营养摄入

及必要的医学干预，可以有效地预防和治疗骨质疏松，

促进女性的骨骼健康。

四、小结与展望

骨代谢标志物作为无创性检查方法，在代谢性骨病

的治疗中占有重要地位，虽不可作为评价骨质疏松的诊

断标准，但若将其作为骨密度检测基础上的辅助诊断方

法，可更全面了解骨质疏松患者骨组织新陈代谢情况，

对于骨代谢状态评价、骨质疏松诊断分型、抗骨质疏松

药物疗效评价及预后病情有更为准确地评估和预测，真

正实现临床个体化精准治疗。随着监测技术方法的日益

发展，以及相关研究的不断深入，骨代谢标志将会成为

骨质疏松症治疗和骨折风险评估的有力工具。
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