
关于骨质疏松症的发
病机制与诊断标准



概   念
nn         骨质疏松症骨质疏松症((osteoporosis,OPosteoporosis,OP))是一种以低骨量和是一种以低骨量和
骨组织微结构破坏为特征，导致骨质脆性增加和易于骨组织微结构破坏为特征，导致骨质脆性增加和易于
骨折的代谢性骨病。骨折的代谢性骨病。OPOP可分为原发性和继发性两类。可分为原发性和继发性两类。
继发性者的原发病因明确，常由内分泌代谢疾病继发性者的原发病因明确，常由内分泌代谢疾病((如性如性
腺功能减退症、甲亢、甲旁亢、腺功能减退症、甲亢、甲旁亢、CushingCushing综合征、综合征、11型型
糖尿病等糖尿病等))或全身性疾病或全身性疾病((如器官移植术后、肠吸收不如器官移植术后、肠吸收不
良综合征、神经性厌食、肌营养不良症、慢性良综合征、神经性厌食、肌营养不良症、慢性  肾衰竭、肾衰竭、
骨髓纤维化、白血病、系统性红斑狼疮、营养不良症骨髓纤维化、白血病、系统性红斑狼疮、营养不良症
等等))引起。原发性者又可分为两种亚型引起。原发性者又可分为两种亚型,,即即II型和型和ⅡⅡ型。型。
II型即绝经后骨质疏松症型即绝经后骨质疏松症((postmenopausai postmenopausai 
osteoporosis,PMOPosteoporosis,PMOP))发生于绝经后女性，其中多数患发生于绝经后女性，其中多数患
者的骨转换者的骨转换((turnoverturnover))率增高，亦称高转换型率增高，亦称高转换型OPOP；；ⅡⅡ
型型((老年性老年性)OP)OP多见于多见于6060岁以上的老年人，女性的发病岁以上的老年人，女性的发病
率为男性的率为男性的22倍以上。本章主要介绍原发性骨质疏松症。倍以上。本章主要介绍原发性骨质疏松症。
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病因和发病机制
nn 　　正常成熟骨的代谢主要以骨重建形式进行。在调节　　正常成熟骨的代谢主要以骨重建形式进行。在调节
激素和局部细胞因子等的协调作用下，骨组织不断吸收激素和局部细胞因子等的协调作用下，骨组织不断吸收
旧骨，生长新骨。如此周而复始地循环进行，形成了体旧骨，生长新骨。如此周而复始地循环进行，形成了体
内骨转换的相对稳定状态。成年以后，骨转换的趋势是：内骨转换的相对稳定状态。成年以后，骨转换的趋势是：
①①随着年龄的增加，骨代谢转换率逐年下降，故骨矿密随着年龄的增加，骨代谢转换率逐年下降，故骨矿密
度度((bone mineral density,BMDbone mineral density,BMD))或骨矿含量或骨矿含量(BMC)(BMC)逐年逐年
下降。正常情况下，每年的下降。正常情况下，每年的  BMC BMC 丢失速度约丢失速度约0.5%0.5%；；②②
老年男性的老年男性的  BMC BMC 下降速率慢于老年女性，因为后者除下降速率慢于老年女性，因为后者除
老年因素外，还有雌激素缺乏因素的参与；老年因素外，还有雌激素缺乏因素的参与；③ ③ BMC BMC 的的
丢失伴有骨微结构的紊乱和破坏，当骨量丢失到一定程丢失伴有骨微结构的紊乱和破坏，当骨量丢失到一定程
度时，骨的微结构发生变化，有的结构度时，骨的微结构发生变化，有的结构((如骨小梁如骨小梁))无法无法
维持正常形态，发生骨小梁的变窄、变细、弯曲、错位维持正常形态，发生骨小梁的变窄、变细、弯曲、错位
甚至断裂甚至断裂((微损害微损害,,微骨折微骨折))。有的被全部吸收，形成空。有的被全部吸收，形成空
洞；骨皮质变薄、小梁骨数目减少，脆性增加，直至发洞；骨皮质变薄、小梁骨数目减少，脆性增加，直至发
生自发性压缩性骨折生自发性压缩性骨折((如椎体如椎体))或横断性骨折或横断性骨折((如股骨颈如股骨颈,,
挠骨远端挠骨远端))。。  
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nn 　　原发性骨质疏松症的病因和发病机制
仍未阐明。凡可使骨的净吸收增加，促进
骨微结构紊乱的因素都会促进骨质疏松症
的发生。 
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nn 　一、　一、  骨吸收及其影响因素骨吸收及其影响因素      骨吸收主要由破骨细胞骨吸收主要由破骨细胞
介导，破骨细胞在接触骨基质时被激活，分泌某些化学介导，破骨细胞在接触骨基质时被激活，分泌某些化学
物质、酶和细胞因子溶解骨基质，矿物质被游离物质、酶和细胞因子溶解骨基质，矿物质被游离  ( ( 溶溶
骨作用骨作用  ) ) 。在这一过程中，主要是成骨细胞产生多种。在这一过程中，主要是成骨细胞产生多种
细胞因子调控和终止破骨细胞的活动。另一方面，在完细胞因子调控和终止破骨细胞的活动。另一方面，在完
成局部的溶骨作用后，破骨细胞也可分泌一些细胞因子，成局部的溶骨作用后，破骨细胞也可分泌一些细胞因子，
启动成骨细胞的成骨作用。启动成骨细胞的成骨作用。  

nn 　　    （一）（一）  妊娠和哺乳妊娠期间妊娠和哺乳妊娠期间      母体血容量增加，母体血容量增加，
钙的分布容量可增加一倍。钙、磷和其他物质完全由母钙的分布容量可增加一倍。钙、磷和其他物质完全由母
体供给体供给((来源于肠的吸收来源于肠的吸收))。如摄入不足或存在矿物质的。如摄入不足或存在矿物质的
吸收障碍，必须动用骨盐维持血钙水平，如妊娠期饮食吸收障碍，必须动用骨盐维持血钙水平，如妊娠期饮食
钙含量不足，可促进骨质疏松的发生。钙含量不足，可促进骨质疏松的发生。  

nn 　　    （二）（二）  雌激素雌激素      性激素为青春期骨儒突发生长性激素为青春期骨儒突发生长
((growth spurtgrowth spurt))的始动因子，突发生长延迟可致峰值骨的始动因子，突发生长延迟可致峰值骨
量量((peak bone mass,PBMpeak bone mass,PBM))下降。雌激素缺乏使破骨细下降。雌激素缺乏使破骨细
胞功能增强，骨丢失加速，这是胞功能增强，骨丢失加速，这是  PMOP PMOP 的主要病因。的主要病因。  

第5页,共49页，2024年2月25日，星期天



nn 　（三）　（三）  活性维生素活性维生素D [1,25(OH)D [1,25(OH)22DD33]1,25(OH)]1,25(OH)22DD33促进促进
钙结合蛋白钙结合蛋白((calcium binding protein,CaBPcalcium binding protein,CaBP))生成，增生成，增

加肠钙吸收。活性维生素加肠钙吸收。活性维生素DD缺乏缺乏((可伴有血清钙下降可伴有血清钙下降))导导
致骨盐动员加速，骨吸收增强。致骨盐动员加速，骨吸收增强。  

nn 　（四）　（四）  甲状旁腺素甲状旁腺素(PTH)(PTH)一般认为，一般认为，PTH PTH 作用于成骨作用于成骨
细胞，通过其分泌的骨吸收因子细胞，通过其分泌的骨吸收因子((如如IL-6IL-6、、IL-11IL-11等等))促促
进破骨细胞的作用。随着年龄的增加，肠钙吸收减少，进破骨细胞的作用。随着年龄的增加，肠钙吸收减少，
1,25(OH)1,25(OH)22DD33生成量下降，血生成量下降，血  PTH PTH 逐年增高，导致骨吸逐年增高，导致骨吸
收增多和骨质疏松。部分收增多和骨质疏松。部分  PMOP PMOP 患者有轻度原发性甲旁患者有轻度原发性甲旁
亢的临床表现，称为绝经后原发性甲状旁腺功能亢进症亢的临床表现，称为绝经后原发性甲状旁腺功能亢进症
((postmenopallsal primary hyperparathyroidismpostmenopallsal primary hyperparathyroidism，，  

PPHPTPPHPT))。血钙、碱性磷酸酶。血钙、碱性磷酸酶(ALP)(ALP)、骨钙素和血、骨钙素和血PTHPTH均均

升高，骨转换率加速。升高，骨转换率加速。  
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nn （五） 细胞因子 骨质疏松症患者多有 IL-1 、 

IL-6 和 TNF 增高，其中 IL-6 为一种多功能细
胞因子，作用于破骨细胞，促进其分化和活性，
刺激骨吸收。另外，随着年龄的增加，骨髓细胞
的护骨素 (osteoprotegerin,OPG) 表达能力下
降，破骨细胞生成增多，骨质丢失加速。 
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nn 　二、骨形成及其影响因素　二、骨形成及其影响因素  骨的形成主要由成骨细胞骨的形成主要由成骨细胞
介导。成骨细胞来源于骨原细胞，较成熟的成骨细胞介导。成骨细胞来源于骨原细胞，较成熟的成骨细胞
位于骨外膜的内层和骨小梁骨膜表面。在成骨过程中，位于骨外膜的内层和骨小梁骨膜表面。在成骨过程中，
向基质分泌胶原蛋白和其他基质物质，为矿物质的沉向基质分泌胶原蛋白和其他基质物质，为矿物质的沉
积提供纤维网架，类骨质被矿化为正常骨组织。积提供纤维网架，类骨质被矿化为正常骨组织。  

nn 　　出生后的骨骼逐渐发育和成熟，骨量不断增加，　　出生后的骨骼逐渐发育和成熟，骨量不断增加，
约在约在3030岁左右达到岁左右达到  PBM PBM 。青春发育期是人体骨量增加。青春发育期是人体骨量增加
最快的时期，如因各种原因导致骨髓发育和成熟障碍最快的时期，如因各种原因导致骨髓发育和成熟障碍
致致  PBM PBM 降低，成年后发生骨质疏松症的可能性增加，降低，成年后发生骨质疏松症的可能性增加，
发病年龄提前。故发病年龄提前。故  PBM PBM 越高，发生骨质疏松症的可能越高，发生骨质疏松症的可能
性越小或发生的时间越晚。因此，影响人体骨量的另性越小或发生的时间越晚。因此，影响人体骨量的另
一因素是增龄性骨丢失前的一因素是增龄性骨丢失前的  PBM PBM 。至。至  PBM PBM 年龄以后，年龄以后，
骨质疏松症的发生主要取决于骨丢失的量和速度。骨质疏松症的发生主要取决于骨丢失的量和速度。  

PBM PBM 主要由遗传因素决定，但营养、生活方式和全身主要由遗传因素决定，但营养、生活方式和全身
性疾病等对性疾病等对  PBM PBM 也有明显影响。也有明显影响。  
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nn （一）（一）  遗传因素遗传因素  

            研究发现，多种基因的表达水平和基因多态性可影研究发现，多种基因的表达水平和基因多态性可影
响响  PBM PBM 和骨转换。这些基因可能包括维生素和骨转换。这些基因可能包括维生素  D D 受体、受体、
雌激素受体、民肾上腺素能受体、糖皮质激素受体的基雌激素受体、民肾上腺素能受体、糖皮质激素受体的基
因，细胞因子和生长因子如因，细胞因子和生长因子如  TGF-βTGF-β、、  IL-6IL-6、、  IL-1IL-1、、
IGF-1IGF-1等的基因。对同卵双胞胎的研究发等的基因。对同卵双胞胎的研究发  现，遗传因素现，遗传因素
决定了决定了70%70%～～80%80%的峰值骨量。股骨颈的长度亦由遗传因的峰值骨量。股骨颈的长度亦由遗传因
素决定，前者是影响该部位骨折的重要因素。素决定，前者是影响该部位骨折的重要因素。  

nn 　　　　BMD BMD 只是影响骨生物质量的一个方面，骨基质的质只是影响骨生物质量的一个方面，骨基质的质
和量对骨质疏松症和骨折的发生也起着重要作用。近年和量对骨质疏松症和骨折的发生也起着重要作用。近年
来，人们已开始注意到基质胶原和其他结构成分的遗传来，人们已开始注意到基质胶原和其他结构成分的遗传
差异与骨质疏松性骨折的关系的研究，其中差异与骨质疏松性骨折的关系的研究，其中II型胶原基型胶原基
因多态性可能是决定骨脆性的重要因素。因多态性可能是决定骨脆性的重要因素。  
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nn （二） 钙的摄入量   

      钙是骨矿物质中最主要的成分。钙不足必然
影响骨矿化。在骨的生长发育期和钙需要量增加
时(如妊娠、哺乳等)，摄入钙不足将影响PBM。 

nn （三） 生活方式和生活环境   

      足够的体力活动有助于提高 PBM 。成骨细
胞和骨细胞具有接受应力、负重等力学机械刺激
的接受体(acceptor)，故成年后的体力活动是刺
激骨形成的一种基本方式，而活动过少者易于发
生骨质疏松症。此外，吸烟、酗酒，高蛋白、高
盐饮食，大量饮用咖啡，维生素D 摄人不足和光
照减少等均为骨质疏松症的易发因素。长期卧床
和失重(如太空宇航员)也常导致骨质疏松症。 
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临床表现 

•  一、骨痛和肌无力

•  二、身材缩短  

•  三、骨折
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一、骨痛和肌无力

nn 　　轻者无何不适，较重患者常诉腰背疼痛或全
身骨痛。骨痛通常为弥漫性，无固定部位，检查
不能发现压痛区(点)。常于劳累或活动后加重，
负重能力下降或不能负重。四肢骨折或假部骨折
时肢体活动明显受限，局部疼痛加重，有畸形或
骨折阳性体征。 
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　二、身 材 缩 短 

nn     常见于椎体压缩性骨折，可单发或多发，有
或无诱因，患者发现或被人发现身材变矮。严重
者伴驼背，但罕有神经压迫症状和体征。骨质疏
松症患者的腰椎压缩性骨折常导致胸廓畸形，后
者可出现胸闷、气短、呼吸困难，甚至发结等表
现。肺活量、肺最大换气量下降，极易并发上呼
吸道和肺部感染。胸廓严重畸形使心排血量下降，
心血管功能障碍。 
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三、骨  折
nn     常因轻微活动或创伤而诱发，弯腰、负重、
挤压或摔倒后发生骨折。多发部位为脊柱、髋部
和前臂，其他部位亦可发生，如肋骨、盆骨、股
骨甚至锁骨和胸骨等。脊柱压缩性骨折多见于 
PMOP 患者，骨折发生后出现突发性腰痛，卧床
而取被动体位。髋部骨折以老年性骨质疏松症患
者多见，通常于摔倒或挤压后发生。骨折部位多
在股骨颈部(股骨颈骨折)。如患者长期卧床，又
加重骨质丢失。常因并发感染、心血管病或慢性
衰竭而死亡。幸存者伴活动受限，生活自理能力
明显下降或丧失。

第14页,共49页，2024年2月25日，星期天



诊断与鉴别诊断 

•　一、诊断方法和标准

•  二、骨代谢转换率评价

•  三、鉴别诊断
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一、诊断方法和标准

nn     详细的病史和体检是临床诊断的基本依据，
但骨质疏松症的确诊有赖于X线照片检查或 BMD 

测定。根据BMC(或BMD)测定结果,可根据WHO1994

年的诊断标准确定是低骨量〔低于同性别峰值骨
量的1个标准差(SD)以上但小于2.5SD〕、骨质疏
松(低于峰值骨量的2.5SD以上)或严重骨质疏松
(骨质疏松伴一处或多处自发性骨折)，然后确定
是原发性或继发性骨质疏松。 
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我国的诊断标准（试行标准）
nn         由刘忠厚教授为组长的骨质疏松症诊断标准学科组，已经推由刘忠厚教授为组长的骨质疏松症诊断标准学科组，已经推

出了中国人原发性骨质疏松症诊断的试行标准。主要适用于女性出了中国人原发性骨质疏松症诊断的试行标准。主要适用于女性
成人男性可参照执行。标准的制定是参考世界卫生组织（成人男性可参照执行。标准的制定是参考世界卫生组织（WHOWHO））
制定的骨质疏松症的诊断标准，结合我国的实际情况，以种族、制定的骨质疏松症的诊断标准，结合我国的实际情况，以种族、
性别、地区的峰值骨量（均值为性别、地区的峰值骨量（均值为MM）为依据。现介绍如下（其中）为依据。现介绍如下（其中
““>”>”表示大于，表示大于，““-”-”表示减号）。表示减号）。

nn         >M-1SD>M-1SD表示骨量正常；表示骨量正常；M-1SD-2SDM-1SD-2SD表示骨量减少；表示骨量减少；M-2SDM-2SD表明表明
患有骨质疏松症（根据诊治的要求分为轻、中二级）；患有骨质疏松症（根据诊治的要求分为轻、中二级）；M-2SDM-2SD伴伴
有一处或多处骨折，为严重骨质疏松症。有一处或多处骨折，为严重骨质疏松症。

nn         参考日本参考日本19961996年改动版的标准，自己没有作峰值骨密度调查年改动版的标准，自己没有作峰值骨密度调查
或者自己虽然作了一些调查，但不方便使用或者自己虽然作了一些调查，但不方便使用SDSD时，就可用骨量丢时，就可用骨量丢
失百分率（失百分率（%%）的诊断方法。诊断标准如下：）的诊断方法。诊断标准如下：

nn         >M-12%>M-12%表示骨量正常；表示骨量正常；M-13%M-13%～～24%24%表示骨量减少；表示骨量减少；M-25%M-25%表表
明患有骨质疏松症（根据诊治的要求分为轻、中二级）；明患有骨质疏松症（根据诊治的要求分为轻、中二级）；M-25%M-25%
伴有一处或多处骨折，为严重骨质疏松症。伴有一处或多处骨折，为严重骨质疏松症。

nn         注：用注：用SDSD表示的诊断标准适用于腰椎，而判定腰椎以外的部表示的诊断标准适用于腰椎，而判定腰椎以外的部
位位((如桡骨、第二掌骨、股骨颈、跟骨如桡骨、第二掌骨、股骨颈、跟骨))时时,,还需要变动。用百分还需要变动。用百分
率法表示比用率法表示比用SDSD表示容易理解表示容易理解,,而且运用简便而且运用简便,,各部位标准一样。各部位标准一样。
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二、骨代谢转换率评价
nn         原发性骨质疏松症的分型并不困难，在多数情况下原发性骨质疏松症的分型并不困难，在多数情况下
，，  PMOP PMOP 早期早期(5(5年年))为高转换型，而老年性者多为低转为高转换型，而老年性者多为低转
换型。如病因复杂且有多种因素参与发病时，单凭临床换型。如病因复杂且有多种因素参与发病时，单凭临床
资料难以确定其转换类型，此时应根据骨转换的生化标资料难以确定其转换类型，此时应根据骨转换的生化标
志物测定结果来判断，高和低转换型骨质疏松症的生化志物测定结果来判断，高和低转换型骨质疏松症的生化
特点见下表。特点见下表。  

高转换型高转换型 低转换型低转换型

      骨形成指标骨形成指标

                  血碱性磷酸酶血碱性磷酸酶 ↑↑，，→→ →→

                  血骨钙素血骨钙素 ↑↑ →→

                  血血11型胶原羧基前肽型胶原羧基前肽 ↑ ↑ ↓↓，，→→

      骨吸收指标骨吸收指标

                  血抗酒石酸酸性磷酸酶血抗酒石酸酸性磷酸酶 ↑↑ ↓↓，，→→

                  尿吡啶啉和脱氧吡啶啉尿吡啶啉和脱氧吡啶啉 ↑↑ →→

                  尿钙尿钙//尿肌酐比值尿肌酐比值 ↑↑ →→第18页,共49页，2024年2月25日，星期天



三、鉴 别 诊 断

nn     通常采用排他法进行鉴别。原发性骨质疏
松症的诊断必须排除各种继发性可能后，方可
成立。 

nn （一） 内分泌性骨质疏松症

nn （二） 血液系统疾病       

nn （三） 结缔组织疾病

nn （四） 其他继发性骨质疏松症
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nn   （一） 内分泌性骨质疏松症   根据需要，选
择必要的生化或特殊检查逐一排除。甲旁亢者的
骨儒改变主要为纤维囊性骨炎，早期可仅表现为
低骨量或骨质疏松症，测定血 PTH 、血钙和血
磷一般可予鉴别，如仍有困难可行特殊影像学检
查或动态试验。其他内分泌疾病均因本身的原发
病表现较明显，鉴别不难。 

nn 　（二） 血液系统疾病   血液系统肿瘤的骨损
害有时可酷似甲旁亢，此时有赖于血 PTH 、相
关蛋白(PTHrP)和肿瘤特异标志物等鉴别。 
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nn  （三） 结缔组织疾病   成骨不全的骨损害特
征是骨脆性增加，多数是由于 I 型胶原基因缺
陷所致，其临床表现依缺陷的类型和程度而异，
轻者可仅表现为骨质疏松而无明显骨折，必要时
要借助 X 线照片、生化标志物测定或 I 型胶原
蛋白基因突变分析鉴别。

nn  （四） 其他继发性骨质疏松症（略） 

nn     在临床上，有时原发性和继发性骨质疏松症
也可同时或先后存在，如多数老年人可能两者并
存！！！
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容易引起骨质疏松症的疾病

nn 一、甲状腺功能亢进症一、甲状腺功能亢进症

nn 二、甲状腺功能减退症二、甲状腺功能减退症

nn 三、甲状旁腺功能亢进症三、甲状旁腺功能亢进症

nn 四、糖尿病四、糖尿病

nn 五、药物引起五、药物引起

nn 六、皮质醇增多症六、皮质醇增多症

nn 七、肾脏疾病七、肾脏疾病

nn 八、营养不良症八、营养不良症    

nn 九、肢端肥大症九、肢端肥大症

nn 十、废用性十、废用性

第22页,共49页，2024年2月25日，星期天



一、皮质醇增多症

nn     皮质醇增多症临床上又称为库欣综合征，
也可称为柯兴综合征。是由于肾上腺皮质长期
过量分泌以皮质醇为主糖皮质激素而引起的一
个症候群其病因比较复杂任何年龄均可发病。
以25～45岁多见。女性比男性约3～8:1，

nn     临床以满月脸、向心性肥胖、高血压、多
血质、皮肤紫纹及骨质疏松等为特征。

nn     1932年便有人认为，患有库欣综合征的病
人易出现骨质疏松，其中以内源性皮质醇增多
症引起的骨质疏松症多见。
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临 床 表 现 ⑴

nn  1. 症  状

   ⑴向心性肥胖；    ⑵糖耐量减低和糖尿病；

   ⑶高血压和低血钾；⑷负氮平衡引发的症状；

   ⑸精神症状；      ⑹生长激素分泌减少；

   ⑺影响性腺功能；  ⑻影响造血及血液系统；

   ⑼易合并感染；    ⑽合并高尿钙和肾结石；

   ⑾眼部症状；      ⑿特殊表现。
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