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原发性骨质疏松症诊疗指南 （２０２２）

中华医学会骨质疏松和骨矿盐疾病分会

概  述

定义和分类

骨质疏松症 （ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ） 是一种以骨量低
下， 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］。 ２００１ 年美国国立
卫生研究院 （Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅｓ ｏｆ Ｈｅａｌｔｈ， ＮＩＨ）
将其定义为骨强度下降和骨折风险增加为特征的

骨骼疾病［２］。 骨质疏松症可发生于任何年龄， 但
多见于绝经后女性和老年男性。 依据病因， 骨质
疏松症分为原发性和继发性两大类。 原发性骨质
疏松症包括绝经后骨质疏松症 （Ⅰ型）、 老年骨
质疏松症 （Ⅱ型） 和特发性骨质疏松症 （青少年
型）。 绝经后骨质疏松症一般发生在女性绝经后
５～１０ 年内； 老年骨质疏松症一般指 ７０ 岁以后发
生的骨质疏松； 特发性骨质疏松症主要发生在青
少年， 病因尚未明［３-４］。 继发性骨质疏松症指由
影响骨代谢的疾病或药物或其他明确病因导致的

骨质疏松。 本指南主要针对原发性骨质疏松症。
流行病学

随着我国人口老龄化加剧， 骨质疏松症患病
率快速攀升， 已成为重要的公共健康问题。 第七
次全国人口普查显示： 我国 ６０ 岁以上人口为
２． ６４亿 （约占总人口的 １８． ７％）， ６５ 岁以上人口
超过 １． ９ 亿 （约占总人口的 １３． ５％） ［５］， 是全球
老年人口最多的国家。 全国骨质疏松症流行病学
调查显示： ５０ 岁以上人群骨质疏松症患病率为
１９． ２％， 其中女性为 ３２． １％， 男性为 ６． ９％； ６５
岁以上人群骨质疏松症患病率为 ３２％， 其中女性
为 ５１． ６％， 男性为 １０． ７％［６-７］。 根据以上流行病

学资料估算， 目前我国骨质疏松症患病人数约为
９千万［６］， 其中女性约 ７千万。

骨质疏松性骨折 （或称脆性骨折） 是指受到
轻微创伤 （相当于从站立高度或更低的高度跌
倒） 即发生的骨折， 是骨质疏松症的严重后果。
骨质疏松性骨折的常见部位包括椎体、 前臂远端、
髋部、 肱骨近端和骨盆等［８］， 其中椎体骨折最为
常见。 上世纪 ９０年代北京地区基于影像学的椎体
骨折流行病学调查显示， ５０ 岁以上女性椎体骨折
患病率约为 １５％， 且患病率随增龄而渐增， ８０ 岁
以上女性椎体骨折患病率可高达 ３６． ６％［９］。 ２０１３
年北京椎体骨折研究表明， 北京地区绝经后妇女
椎体骨折的患病率与上世纪 ９０年代相似， 椎体骨
折的患病率呈稳定趋势［１０-１１］。 近期上海社区人群
椎体骨折筛查研究表明， ６０ 岁以上人群椎体骨折
患病率： 男女两性相当， 其中男性为 １７％， 女性
１７． ３％［１２］。 全国随机抽样研究表明， 我国４０岁以
上人群椎体骨折的患病率男性为 １０． ５％， 女性为
９． ５％［７］。 上海和全国的数据均提示中老年男性椎
体骨折的患病率与女性相当， 椎体骨折的防治在
男女两性同等重要。 髋部骨折是最严重的骨质疏
松性骨折， 近年来我国髋部骨折发生率呈显著上
升趋势。 １９９０—１９９２年， ５０岁以上髋部骨折发生
率男性为 ８０ ／ １０ 万， 女性为 ８３ ／ １０ 万； ２００２—
２００６年， 髋部骨折发生率增长为男性 １２９ ／ １０万
和女性 ２２９ ／ １０ 万， 分别增加了 １． ６１ 倍和 ２． ７６
倍［１３］。 唐山和安徽等地区的纵向研究也表明髋部
骨折的发生率呈上升趋势［１４-１５］。 近期源自城镇职
工和居民医保大数据分析表明， ２０１６ 年我国 ５５
岁以上髋部骨折的发生率男性为 ９９ ／ １０ 万， 女性
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为 １７７ ／ １０万； 髋部骨折总数由 ２０１２ 年的１６ ５８７
例增加到 ２０１６ 年的 ６６ ５７５ 例［１６］。 整体而言， 随
着我国人口老龄化的加重， 骨质疏松性骨折的发
生率仍处于急速增长期。

骨质疏松性骨折的危害巨大， 是老年患者致
残和致死的主要原因之一。 发生髋部骨折后 １ 年
内， ２０％患者可能死于各种并发症； 约 ５０％患者
致残， 生活质量明显下降［１７-１８］。 而且， 骨质疏松
症及骨折的医疗和护理， 还会造成沉重的家庭和
社会负担。 预计至 ２０３５年， 我国用于主要骨质疏
松性骨折 （腕部、 椎体和髋部） 的医疗费用将达
１ ３２０亿元； 而至 ２０５０ 年， 该部分医疗支出将攀
升至 １ ６３０亿元。

尽管我国骨质疏松症的患病率高， 危害极大，
但公众对骨质疏松症的知晓率及诊断率仍然很低，
分别仅为 ７． ４％和 ６． ４％； 甚至在脆性骨折发生
后， 骨质疏松症的治疗率也仅为 ３０％。 因此， 我
国骨质疏松症的防治面临患病率高， 但知晓率、
诊断率、 治疗率低 （ “一高三低” ） 的严峻挑
战［６-７］； 同时， 我国骨质疏松症诊疗水平在地区
间和城乡间尚存在明显差异［６］。

骨质疏松症发病机制

骨骼需有足够的刚度和韧性以维持其强度，
承载外力， 避免骨折。 为此， 要求骨骼具备完整
的层级结构， 包括Ⅰ型胶原的三股螺旋结构、 非
胶原蛋白及沉积于其中的羟基磷灰石。 骨骼的完
整性由不断重复、 时空偶联的骨吸收和骨形成过
程维持， 此过程称为 “骨重建”。 骨重建由成骨
细胞、 破骨细胞和骨细胞等组成的骨骼基本多细
胞单位 （ｂａｓｉｃ ｍｕｌｔｉｃｅｌｌｕｌａｒ ｕｎｉｔ， ＢＭＵ） 实施。 成
年前骨骼不断构建、 塑形和重建， 骨形成和骨吸
收的正平衡使骨量增加， 并达到骨峰值； 成年期
骨重建平衡， 维持骨量； 此后随年龄增加， 骨形
成与骨吸收呈负平衡， 骨重建失衡造成骨丢失。

力学刺激和负重有利于维持骨重建， 修复骨
骼微损伤， 避免微损伤累积和骨折。 分布于哈弗
斯管周围的骨细胞 （占骨骼细胞的 ９０％ ～ ９５％）
可感受骨骼的微损伤和力学刺激， 并直接与邻近
骨细胞， 或通过内分泌、 自分泌和旁分泌的方式

与其他骨细胞联系［１９］。 当力学刺激变化或微损伤
贯通板层骨或微管系统， 会通过影响骨细胞的信
号转导， 诱导破骨细胞前体迁移和分化。 破骨细
胞占骨骼细胞的 １％ ～ ２％， 由单核巨噬细胞前体
分化形成， 主司骨吸收。 破骨细胞生成的关键调
节步骤包括成骨细胞产生的核因子-κＢ 活化体受
体配体 （ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｃｔｉｖａｔｏｒ ｏｆ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ-κＢ ｌｉｇ-
ａｎｄ， ＲＡＮＫＬ） 与破骨细胞前体细胞上的核因子-
κＢ活化体受体 （ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｃｔｉｖａｔｏｒ ｏｆ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ-
κＢ， ＲＡＮＫ） 结合， 激活 ＮＦ-κＢ 信号通路， 促进
破骨细胞分化。 破骨细胞的增殖和分化也有赖于
成骨细胞源性的巨噬细胞集落刺激因子 （ｍａｃｒｏ-
ｐｈａｇｅ ｃｏｌｏｎｙ-ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ， Ｍ-ＣＳＦ） 与破骨细胞
上的受体相结合。 成骨细胞分泌的护骨素 （ｏｓｔｅｏｐｒｏ-
ｔｅｇｅｒｉｎ， ＯＰＧ） 与 ＲＡＮＫ竞争性结合 ＲＡＮＫＬ， 抑制
破骨细胞的生成［２０］。 骨吸收后， 成骨细胞的前体
细胞能感知转化生长因子-β１ （ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒ-β１， ＴＧＦ-β１） 的梯度变化而被募集。 成骨细
胞由间充质干细胞分化而成， 主司骨形成， 并可随
骨基质的矿化而成为包埋于骨组织中的骨细胞或停

留在骨表面的骨衬细胞。 成骨细胞分泌富含蛋白质
的骨基质， 包括Ⅰ型胶原和一些非胶原的蛋白质
（如骨钙素） 等； 再经过数周至数月， 羟基磷灰石
沉积于骨基质上完成矿化［２１］。

雌激素缺乏是原发性骨质疏松症重要的发病

机制之一［２２］。 雌激素水平降低会减弱对破骨细胞
的抑制作用， 破骨细胞的数量增加、 凋亡减少、
寿命延长， 导致骨吸收功能增强。 尽管成骨细胞
介导的骨形成亦有增加， 但不足以代偿过度骨吸
收， 骨重建活跃和失衡致使小梁骨变细或断裂，
皮质骨孔隙度增加， 导致骨强度下降。 雌激素减
少能降低骨骼对力学刺激的敏感性， 使骨骼呈现
类似于废用性骨丢失的病理变化。

老年性骨质疏松症一方面由于增龄造成骨重

建失衡， 骨吸收 ／骨形成比值升高， 导致进行性骨
丢失； 另一方面， 增龄和雌激素缺乏使免疫系统持
续低度活化， 处于促炎症状态。 炎症介质， 如肿瘤
坏死因子 α （ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ-α， ＴＮＦ-α）、 白
介素 （ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ， ＩＬ） -１、 ＩＬ-６、 ＩＬ-７、 ＩＬ-１７及前
列腺素 Ｅ２ （ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ Ｅ２， ＰＧＥ２） 均能诱导
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Ｍ-ＣＳＦ和 ＲＡＮＫＬ的表达， 刺激破骨细胞， 造成骨
量减少。 雌激素和雄激素在体内具有对抗氧化应激
的作用， 老年男性性激素结合球蛋白持续增加， 使
睾酮和雌二醇的生物利用度下降， 体内的活性氧类
堆积， 促使间充质干细胞、 成骨细胞和骨细胞凋
亡， 使骨形成减少。 老年人常见维生素 Ｄ 缺乏及
慢性负钙平衡， 导致继发性甲状旁腺功能亢进。 年
龄相关的肾上腺源性雄激素生成减少、 生长激素
（ ｇｒｏｗｔｈ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＧＨ ） -胰 岛 素 样 生 长 因 子
（ｉｎｓｕｌｉｎ-ｌｉｋｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ， ＩＧＦ） 轴功能下降、 肌少
症和体力活动减少造成骨骼负荷减少， 也会使骨吸
收增加。 此外， 随增龄和生活方式相关疾病引起的
氧化应激及糖基化增加， 使骨基质中的胶原分子发
生非酶促交联， 导致骨强度降低［２１-２２］。

近年， 国内外对原发性骨质疏松症发病机制的
研究取得了很多新进展。 细胞衰老被认为是独立于

雌激素不足导致骨质疏松的重要机制［２３-３０］。 肠道菌
群和骨免疫紊乱也参与骨质疏松的发病机制［３１-３４］。
而骨血管生成-骨吸收-骨形成偶联的三元调控理论
的提出， 也丰富了骨质疏松症的发病机制［３５］。 骨
形态发生蛋白 ９ （ ｂｏｎｅ ｍｏｒｐｈｏｇｅｎｅｔｉｃ ｐｒｏｔｅｉｎ ９，
ＢＭＰ９） ［３６］、 成骨细胞能量代谢［３７-３９］以及铁稳态在

骨质疏松症发生发展过程中均发挥了作用［４０-４２］。
骨质疏松症是复杂疾病， 是遗传和环境因素

交互作用的结果 （图 １）。 遗传因素主要影响骨骼
大小、 骨量、 骨微结构和力学特性等。 人类个体
间骨量的差异约 ５０％ ～ ８０％由遗传因素决定［４３］。
利用全基因组关联分析 （ ｇｅｎｏｍｅ-ｗｉｄｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ
ｓｔｕｄｙ， ＧＷＡＳ） 已鉴定出了近 ６００ 个基因座位与
骨密度、 骨质疏松症和骨折相关［４４］， 大约可以解
释人类 ２０％的骨密度差异［４５］。 通过 ＧＷＡＳ 发现
的具有已知功能的易感基因， 主要分布在四条骨

图 １ 原发性骨质疏松症的发病机制

ＴＮＦ-α： 肿瘤坏死因子 α； ＩＬ： 白介素； ＰＧＥ２： 前列腺素 Ｅ２； Ｍ-ＣＳＦ： 巨噬细胞集落刺激因子； ＲＡＮＫＬ： 核因
子-κＢ活化体受体配体； ＧＨ： 生长激素； ＩＧＦ： 胰岛素样生长因子； ＰＴＨ： 甲状旁腺素； ＯＰＧ： 护骨素
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代谢生物学通路上： ＷＮＴ 信号通路 （ ＬＲＰ５、
ＳＯＳＴ、 ＷＮＴ１０Ｂ、 ＷＮＴ１６、 ＳＦＲＰ１、 ＦＯＸＣ２、 ＬＲＰ４、
ＧＰＲ１７７和 ＣＴＮＮＢ１）、 ＲＡＮＫ 信号通路 （ＲＡＮＫＬ，
ＲＡＮＫ和 ＯＰＧ）、 维生素 Ｄ 信号通路 （ ＶＤＲ 和
ＤＢＰ） 和雌激素信号通路 （ ＥＳＲ１、 ＥＳＲ２ 和
ＣＹＰ１９Ａ１） ［４６-４９］。 ＧＷＡＳ 新发现的众多易感基因
有望揭示骨代谢的新生物学通路。

骨质疏松症危险因素及风险评估

骨质疏松症危险因素

骨质疏松症的危险因素是指影响骨骼健康，
造成骨量减低、 骨微结构破坏， 最终造成骨强度
下降的相关因素。 骨质疏松症危险因素分为不可
控因素和可控因素。

１． 不可控因素
包括种族、 增龄、 女性绝经、 脆性骨折家族

史等。
２． 可控因素
（１） 不健康生活方式： 体力活动少、 阳光照

射不足、 吸烟、 过量饮酒、 钙和 ／或维生素 Ｄ 缺
乏、 过量饮用含咖啡因的饮料、 营养失衡、 蛋白
质摄入过多或不足、 高钠饮食、 体重过低等。

（２） 影响骨代谢的疾病： 包括性腺功能减
退症、 糖尿病、 甲状腺功能亢进症等多种内分
泌系统疾病、 风湿免疫性疾病、 胃肠道疾病、
血液系统疾病、 神经肌肉疾病、 慢性肝肾及心
肺疾病等。

（３） 影响骨代谢的药物： 包括糖皮质激素、
质子泵抑制剂、 抗癫痫药物、 芳香化酶抑制剂、
促性腺激素释放激素类似物、 抗病毒药物、 噻唑
烷二酮类药物和过量甲状腺激素等。

骨质疏松症风险评估工具

目前较为公认的疾病风险初筛工具包括国际

骨质疏松基金会 （ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ Ｆｏｕｎ-
ｄａｔｉｏｎ， ＩＯＦ） 骨质疏松症风险一分钟测试题［５０］和

亚洲人骨质疏松症自我筛查工具 （ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ
ｓｅｌｆ-ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｔｏｏｌ ｆｏｒ Ａｓｉａｎｓ， ＯＳＴＡ） ［５１］。

１． ＩＯＦ骨质疏松症风险一分钟测试题
该测试题简单快速， 易于操作， 但仅能作为

初步筛查疾病风险， 不能用于骨质疏松症诊断，

具体测试题见附件表 Ｓ１。
２． 亚洲人骨质疏松症自我筛查工具 （ＯＳＴＡ）［５１］

计算方法是： 指数 ＝ ［体重 （ ｋｇ） －年龄
（岁） ］ ×０． ２， 结果评定见附件表 Ｓ２。 也可以通
过简图 （附件图 Ｓ１） 根据年龄和体重进行快速初
步风险评估。

ＯＳＴＡ 主要根据年龄和体重筛查骨质疏松症
的风险。 但需要指出， ＯＳＴＡ 所选用的指标过少，
其特异性不高， 需结合其他危险因素进行判断，
且仅适用于绝经后妇女。

骨质疏松性骨折危险因素及风险评估

１． 骨质疏松性骨折的危险因素
（１） 低骨密度： 绝经后骨质疏松症患者， 依

据测量部位不同， 骨密度每降低一个标准差， 骨
折风险增加 １． ５ ～ ２． ０ 倍［５２］。 荟萃分析结果显示
低骨密度可以解释约 ７０％左右的骨折风险［５３］。

（２） 既往脆性骨折史： 既往脆性骨折史可
预示今后发生骨质疏松性骨折的风险［５４-５５］ ， 既
往骨折发生次数越多， 后续发生骨折的风险越
大［５６-５７］ 。 特别是患者在初次骨折后 １ ～ ２ 年内，
发生再骨折的风险显著升高， 因此骨折发生后 １～
２年内再骨折风险被称作 “迫在眉睫的骨折风险”
（ｉｍｍｉｎｅｎｔ ｆｒａｃｔｕｒｅ ｒｉｓｋ） ［５８］， 近期骨折患者较对照
人群， 其再骨折风险增加 １． ７ ～ ４． ３ 倍［５６， ５９-６１］。 随
后骨折风险逐渐下降， 趋于平缓， 但始终高于既
往无骨折人群［５９，６２］。

（３） 跌倒及其危险因素： 跌倒是骨折的独立
危险因素［６３-６４］。 我国不同地区老年人的跌倒发生
率约为 １０． ７％ ～ ２０． ６％［６５-６６］。 老年人跌倒后骨折
发生率约为 １ ／ ３［６７］。 跌倒的危险因素包括环境因
素和自身因素等［６８-６９］。 环境因素包括光线昏暗、
路面湿滑、 地面障碍物、 地毯松动、 卫生间未安
装扶手等。 自身因素包括增龄、 视觉异常、 感觉
迟钝、 缺乏运动、 平衡能力差、 步态异常、 既往
跌倒史、 维生素 Ｄ 缺乏或不足、 营养不良、 肌少
症、 神经肌肉疾病、 心脏疾病、 体位性低血压、
抑郁症、 精神和认知疾患， 以及使用某些药物
（如安眠药、 抗癫痫药和治疗精神疾病药物） 等。

（４） 其他： 除上述危险因素外， 所有可引起骨
质疏松症的危险因素均为骨折危险因素。 此外， 糖

·６７５·
中华骨质疏松和骨矿盐疾病杂志 ２０２２年 １１月第 １５卷第 ６期

ＣＨＩＮ Ｊ ＯＳＴＥＯＰＯＲＯＳ ＢＯＮＥ ＭＩＮＥＲ ＲＥＳ Ｖｏｌ． １５ Ｎｏ． ６ Ｎｏｖｅｍｂｅｒ １０， ２０２２



皮质激素、 过量饮酒［７０］等是独立于骨密度外预测骨

质疏松性骨折风险的因素。 我国流行病学调查显示，
４０岁以上人群中， 低股骨颈骨密度、 超重、 饮酒、
长程使用糖皮质激素 （＞３个月）、 从坐位到站立费
时长均是骨质疏松性骨折的危险因素； 而高龄、 体
力活动少、 握力低、 腰痛和 Ｓｈａｒｐｅｎｅｄ Ｒｏｍｂｅｒｇ 测试
阳性也是椎体骨折的危险因素［７１-７２］。

２． 骨质疏松性骨折风险评估
ＦＲＡＸ® 是世界卫生组织 （Ｗｏｒｌｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｏｒｇａ-

ｎｉｚａ-ｔｉｏｎ， ＷＨＯ） 推荐的用于评估患者未来１０年
髋部及主要骨质疏松性骨折 （椎体、 前臂、 髋部
或肱骨近端） 概率的骨折风险预测工具［７３-７５］。 该
工具的计算参数主要包括临床危险因素和 ／或股骨
颈骨密度［６６］ （附件表 Ｓ３）。

（１） ＦＲＡＸ® 评估的适应人群和流程： 具有
一个或多个骨质疏松性骨折临床危险因素且未发

生骨折的骨量减少患者， 可通过 ＦＲＡＸ® 计算未
来 １０年发生髋部骨折及主要骨质疏松性骨折的概
率。 当 ＦＲＡＸ® 评估阈值为骨折高风险患者， 建议
给予治疗［７６］。 对于骨密度未知患者， 可先采用
ＦＲＡＸ® 进行风险评估， 评估为中高风险患者， 推
荐行骨密度检测， 并将股骨颈骨密度值代入 ＦＲＡＸ
® 软件重新计算未来骨折风险， 再据此判断是否进
行治疗干预［７６］。

（２） 依据 ＦＲＡＸ® 的治疗阈值： 目前国际上
主要有三种确定 ＦＲＡＸ® 干预阈值的方式， 包括
固定阈值法［７７］、 年龄段特定干预阈值［７６］及年龄

段特定阈值 （＜７０ 岁） 与固定阈值法 （≥７０ 岁）
相结合的混合阈值法［７８］。 国内学者提出固定阈值
法可能更适用于我国绝经后女性［７９］， 并认为主要
骨质疏松性骨折概率为 ７％， 可能是我国绝经后
骨质疏松症患者有成本效益的干预阈值［８０］。 鉴于
国内流行病学数据的欠缺， 在获得更多的循证依
据前， 本指南依然建议采用国际通用的阈值， 即
ＦＲＡＸ® 预测的髋部骨折概率≥３％或任何主要骨
质疏松性骨折概率≥２０％， 为骨质疏松性骨折高
危患者， 建议给予药物治疗。

（３） ＦＲＡＸ® 的局限性： 由于针对我国骨质疏
松性骨折发病率及其影响因素的大样本流行病学研

究较少， 研究提示目前 ＦＲＡＸ® 预测结果可能低估

了国人的骨折风险［８１］。 同时， ＦＲＡＸ® 用于计算骨
折风险的危险因素并不完善， 如跌倒、 糖尿病等重
要因素未纳入其中； 此外， 没有涉及糖皮质激素的
用量及疗程， 也没有纳入可导致骨量丢失的多种其
他药物； ＦＲＡＸ® 没有考虑危险因素与骨折风险之
间的 “量效关系”， 包括既往骨折数目、 既往骨折
发生时间等。 因此， ＦＲＡＸ® 有待完善， 并期待建
立中国人群的骨折预测工具。

骨质疏松症临床表现、 影像学、
实验室检查及诊断

骨质疏松症临床表现

多数骨质疏松症患者没有明显的临床症状，
随着骨量丢失、 骨微结构破坏、 骨骼力学性能下
降及微骨折的出现等， 患者可出现腰背疼痛， 严
重者出现脊柱变形， 甚至出现骨质疏松性骨折等
严重后果。

１． 疼痛
可表现为腰背疼痛或全身骨痛， 夜间或负重

活动时加重， 可伴有肌肉痉挛、 活动受限等。
２． 脊柱变形
严重骨质疏松症患者， 因椎体压缩性骨折，

可出现身高变矮或脊柱驼背畸形等， 导致脊髓神
经受压， 或影响心肺功能及腹部脏器功能异常，
出现便秘、 腹痛、 腹胀、 食欲减退等不适。

３． 骨折
骨质疏松性骨折属于脆性骨折， 通常指在日

常生活中或受到轻微外力时发生的骨折。 骨折发
生的常见部位为椎体 （胸、 腰椎）、 髋部 （股骨
近端）、 前臂远端和肱骨近端等。 骨质疏松性骨
折发生后， 再骨折的风险显著增高。

４． 对心理状态及生活质量的影响
患者可出现焦虑、 抑郁、 恐惧、 自信心丧失

及自主生活能力下降等。
骨质疏松症影像学和实验室检查

１． 影像学检查
（１） Ｘ 线平片： Ｘ 线平片可显示骨小梁稀

疏， 但受主观因素影响较大， 并且骨量丢失达
３０％以上才在 Ｘ 线平片上有阳性发现， 因此骨量
丢失早期， 难以检出。
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Ｘ线平片是检出脆性骨折， 特别是胸、 腰椎
压缩性骨折的首选方法， 常规胸、 腰椎 Ｘ 线侧位
摄片的范围应分别包括胸 ４ 至腰 １ 和胸 １２ 至腰
５椎体。 基于胸、 腰椎侧位 Ｘ 线影像， 目前采用
Ｇｅｎａｎｔ目视半定量判定方法［８２］ （图 ２）， 椎体压
缩性骨折的程度可以分为Ⅰ、 Ⅱ、 Ⅲ度或称轻、
中、 重度。 该判定方法是依据压缩椎体最明显处
的上下高度与同一椎体后高之比； 若全椎体压缩，
则压缩最明显处的上下高度与其邻近上一椎体后

高之比。 椎体压缩性骨折的轻、 中、 重度判定标
准分别为椎体压缩 ２０％～２５％、 ２５％ ～４０％和 ４０％
以上。 对于椎体骨折程度的精确评估期待人工智
能辅助诊断系统的临床应用。

建议患者存在以下情况时 （表 １）， 行胸、 腰
椎侧位 Ｘ线影像或双能 Ｘ线吸收检测法 （ｄｕａｌ ｅｎ-
ｅｒｇｙ Ｘ-ｒａｙ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｍｅｔｒｙ， ＤＸＡ） 侧位椎体骨折评
估 （ｖｅｒｔｅｂｒａｌ ｆｒａｃｔｕｒｅ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ， ＶＦＡ）， 以了解
是否存在椎体骨折。 ＤＸＡ 进行胸、 腰椎侧位椎体
成像和脊椎 ＣＴ 侧位重建影像椎体压缩骨折的判
定也可参照上述标准。

（２） ＣＴ和 ＭＲＩ： ＣＴ和 ＭＲＩ 可更为敏感地显
示细微骨折， 且 ＭＲＩ显示骨髓早期改变和骨髓水
肿更具优势。 ＣＴ 和 ＭＲＩ 对于骨质疏松症与骨肿
瘤等多种其他骨骼疾病的鉴别诊断具有重要价值。

（３） 核医学检查： 放射性核素显像在鉴别继
发性骨质疏松症和其他骨骼疾病中具有一定优势，
甲状旁腺功能亢进、 畸形性骨炎、 骨纤维结构发
育不良、 骨软化症、 肿瘤骨转移等疾病的骨显像

具有特征性的改变。 ＰＥＴ-ＣＴ 和 ＰＥＴ-ＭＲＩ 对骨质
疏松症鉴别诊断， 尤其是排查肿瘤相关骨病， 具
有一定的应用价值。

２． 骨密度及骨测量
骨密度是指单位面积 （面积密度， ｇ ／ ｃｍ２） 或

单位体积 （体积密度， ｇ ／ ｃｍ３） 所含的骨量。 骨
密度测量技术是对被测人体骨矿含量、 骨密度和
体质成份进行无创性定量分析的方法。 常用的骨
密度测量方法有 ＤＸＡ、 定量计算机断层照相术
（ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ， ＱＣＴ）、 外周双
能 Ｘ线吸收仪 （ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｄｕａｌ ｅｎｅｒｇｙ Ｘ-ｒａｙ ａｂｓｏｒｐ-
ｔｉｏｍｅｔｒｙ， ｐＤＸＡ）、 单能 Ｘ 线骨密度 （ｓｉｎｇｌｅ Ｘ-ｒａｙ
ａｂｓｏｒｐｔｉｏｍｅｔｒｙ， ＳＸＡ）、 外周定量 ＣＴ （ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ
ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ， ｐＱＣＴ） 和定量超
声 （ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ， ＱＵＳ） 等。 目前国内、
外公认的骨质疏松症诊断标准是基于 ＤＸＡ测量的
结果， 我国已经将骨密度检测项目纳入 ４０岁以上
人群常规体检内容［８３］。

表 １ 进行椎体骨折评估的指征

符合以下任何一条， 建议行胸、 腰椎 Ｘ 线侧位影像及其骨折判定

·７０岁以上， 椎体、 全髋或股骨颈骨密度 Ｔ-值≤－１． ０

·女性 ６５～６９岁， 椎体、 全髋或股骨颈骨密度 Ｔ-值≤－１． ５

·绝经后女性及 ５０岁以上男性， 具有以下任一特殊危险因素：

 -成年期 （≥５０岁） 发生非暴力性骨折

 -较年轻时最高身高缩短≥４ ｃｍ

 -１年内身高进行性缩短≥２ ｃｍ

 -近期或正在使用长程 （＞３个月） 糖皮质激素治疗

图 ２ Ｇｅｎａｎｔ目视半定量判定椎体骨折方法

·８７５·
中华骨质疏松和骨矿盐疾病杂志 ２０２２年 １１月第 １５卷第 ６期

ＣＨＩＮ Ｊ ＯＳＴＥＯＰＯＲＯＳ ＢＯＮＥ ＭＩＮＥＲ ＲＥＳ Ｖｏｌ． １５ Ｎｏ． ６ Ｎｏｖｅｍｂｅｒ １０， ２０２２



  （１） ＤＸＡ 检测骨密度： ＤＸＡ 骨密度检测
是临床和科研最常用的骨密度测量方法， 可用
于骨质疏松症的诊断、 骨折风险性预测和药物
疗效评估， 也是流行病学研究常用的骨量评估
方法。 其主要测量部位是中轴骨， 包括： 腰椎
和股骨近端， 如果腰椎或股骨近端无法行骨密
度检测， 或对于患有甲状旁腺功能亢进症或接
受雄激素剥夺治疗前列腺癌等患者， 可以取非
优势侧桡骨远端 １ ／ ３ 处作为测量部位［８３-８４］ 。
ＤＸＡ正位腰椎测量感兴趣区包括腰椎 １-４ 及其
后方的附件结构， 故其测量结果受腰椎的退行
性改变 （如椎体和椎小关节的骨质增生硬化等）
和腹主动脉钙化等影响。 ＤＸＡ 股骨近端测量感
兴趣区分别为股骨颈、 大粗隆、 全髋部和 Ｗａｒｄｓ
三角区的骨密度， 其中用于骨质疏松症诊断感
兴趣区是股骨颈和全髋部。 ＤＸＡ 诊断标准应该
采用中国人群的数据库进行计算。 同时， 建议
对不同品牌 ＤＸＡ 仪器检测数据进行换算， 获得
标准化骨密度和 Ｔ 值等［８５］ 。 ＤＸＡ 测量结果的判
断， 详见骨质疏松症诊断部分。

（２） 定量 ＣＴ： ＱＣＴ是在 ＣＴ设备上， 应用已
知密度体模 （ ｐｈａｎｔｏｍ） 和相应测量分析软件检
测骨密度的方法。 该方法可分别测量松质骨和皮
质骨的体积密度， 可敏感反映骨质疏松症早期松
质骨的丢失状况。 ＱＣＴ 通常测量腰椎和 ／或股骨
近端的松质骨骨密度。 ＱＣＴ 测量多数在临床 ＣＴ
数据基础上进行分析， 与临床 ＣＴ 扫描结合使用。
对于肥胖、 脊柱退变或腹主动脉钙化等患者，
ＱＣＴ检测骨密度更为准确， 但国际上尚未建立统
一的 ＱＣＴ诊断标准。 ＱＣＴ用于骨质疏松症药物疗
效的评估以及预测骨质疏松性骨折的发生风险等，
尚需进一步研究。

美国放射学会 （Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｒａｄｉｏｌｏｇｙ，
ＡＣＲ） 提出， 椎体 ＱＣＴ 骨密度低于 ８０ ｍｇ ／ ｃｍ３、
介于 ８０ ～ １２０ ｍｇ ／ ｃｍ３ 和高于 １２０ ｍｇ ／ ｃｍ３ 分别相
当于 ＷＨＯ推荐骨质疏松症诊断标准中的骨质疏
松、 骨量减少和骨量正常。 我国学者对 ＱＣＴ 进行
了积极探索， 建立了国人 ＱＣＴ 正常参考数据库，
并认为上述 ＡＣＲ标准适用于中国人群骨质疏松症
的诊断［８６］。 在目前情况下， 对需要行 ＱＣＴ 测量

的受检者， 其检测结果可参照 ＡＣＲ建议或相关国
内、 外研究［８７-８８］进行评估。

（３） 外周骨密度测量： 包括 ｐＱＣＴ、 ｐＤＸＡ、
ＳＸＡ及放射吸收法 （ＲＡ） 等采用 Ｘ 线进行骨密
度测量的方法。 测量部位主要是桡骨远端、 跟骨、
指骨和胫骨远端等， 主要反映的是皮质骨骨密度。
ｐＱＣＴ还可用于评价骨微结构。 目前外周骨密度
测量尚不能用于骨质疏松症的诊断， 仅用于骨质
疏松风险人群的筛查和骨质疏松性骨折的风险

评估。
（４） 定量超声： ＱＵＳ 测量的主要是感兴趣

区 （包括软组织、 骨组织、 骨髓组织） 结构对
声波的反射和吸收所造成超声信号的衰减结果，
通常测量部位为跟骨。 检测设备具有便携性，
且无辐射， 可用于骨质疏松风险人群的筛查和
骨质疏松性骨折的风险评估， 但不能用于骨质
疏松症的诊断和药物疗效评估。 对于 ＱＵＳ 筛查
出的高危人群， 建议进一步行 ＤＸＡ测量骨密度。

（５） 骨小梁分数： 骨小梁分数 （ ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ
ｂｏｎｅ ｓｃｏｒｅ， ＴＢＳ） 是 ＤＸＡ衍生的一个新指标， 为
一种基于 ＤＸＡ图像的灰阶结构指数， 使用 ＴＢＳ
软件对 ＤＸＡ 腰椎图像进行测量， 与骨密度的数
据采集过程一致。 骨密度与 ＴＢＳ 的区别在于，
前者的算法使用灰阶值， 而后者的算法反映灰
阶之间的差异。 因此， ＴＢＳ作为骨密度的有益补
充， 提供骨密度以外的信息［８９-９０］ ， 可用于评估
骨骼微观结构。 ＴＢＳ可结合骨密度或其他临床风
险因素， 用于评估骨折风险， 也可作为 ＦＲＡＸ®
的校正因素， 提高其预测骨折风险的能力［９１-９２］ ，
但不建议将 ＴＢＳ 用于治疗药物的推荐以及对骨
吸收抑制剂疗效的监测指标［９１］ 。 由于 ＴＢＳ 最近
才引进我国， 临床研究数据很少， 其临床应用
价值尚需验证。

３． 骨质疏松症实验室检查
（１） 一般检查项目： 血常规、 尿常规、 血

沉、 肝和肾功能， 血钙、 血磷、 血碱性磷酸酶、
２５ 羟维生素 Ｄ （ ２５-ｈｙｄｒｏｘｙｖｉｔａｍｉｎ Ｄ， ２５ＯＨＤ）
和甲状旁腺素 （ ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＰＴＨ） 水
平， 以及尿钙、 尿磷和尿肌酐等。

（２） 骨转换生化标志物： 骨转换过程中产生
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的中间代谢产物或酶类， 称为骨转换生化标志物
（ｂｏｎｅ ｔｕｒｎｏｖｅｒ ｍａｒｋｅｒｓ， ＢＴＭｓ）。 ＢＴＭｓ 分为骨形
成标志物和骨吸收标志物， 前者反映成骨细胞活
性及骨形成状态， 后者反映破骨细胞活性及骨吸
收水平 （表 ２）。

ＢＴＭｓ不能用于骨质疏松症的诊断， 但在多
种骨骼疾病的鉴别诊断、 判断骨转换类型、 骨
折风险预测、 监测治疗依从性及药物疗效评估
等多个方面发挥重要作用［９３］ ， 原发性骨质疏松
症患者的骨转换标志物水平通常正常或轻度升

高。 如果 ＢＴＭｓ水平显著升高， 需排除高转换型
继发性骨质疏松症或其他代谢性骨病的可能性，
如甲状旁腺功能亢进症、 畸形性骨炎及恶性肿
瘤骨转移等。 在上述标志物中， 推荐血清Ⅰ型
原胶原氨基端前肽 （ ｐｒｏｃｏｌｌａｇｅｎ ｔｙｐｅ Ⅰ Ｎ-ｐｒｅ-
ｐｅｐｔｉｄｅ， Ｐ１ＮＰ） 和血清Ⅰ型胶原交联羧基末端
肽 （ Ｃ-ｔｅｒｍｉｎａｌ ｔｅｌｏｐｅｐｔｉｄｅ ｏｆ ｔｙｐｅ １ ｃｏｌｌａｇｅｎ，
ＣＴＸ） 分别为反映骨形成和骨吸收敏感性较高的
标志物。 中国人群不同年龄段的骨转换指标正
常参考范围见附件表 Ｓ４［９３-９７］ 。

骨质疏松症诊断

骨质疏松症的诊断基于详细的病史采集、 体
格检查、 骨折风险评价、 骨密度测量， 以及影像
学和实验室检查。 骨质疏松症的诊断标准是基于

ＤＸＡ骨密度和 ／或脆性骨折。
１． 基于骨密度的诊断
ＤＸＡ骨密度是目前通用的骨质疏松症诊断依

据。 对于绝经后女性、 ５０ 岁及以上男性， 建议参
照 ＷＨＯ推荐的诊断标准 （表 ３）。 ＤＸＡ测量的骨
密度通常需要转换为 Ｔ-值 （Ｔ-ｓｃｏｒｅ） 用于诊断，
Ｔ-值＝ （骨密度的实测值－同种族同性别正常青年
人峰值骨密度） ／同种族同性别正常青年人峰值
骨密度的标准差。 推荐使用骨密度 ＤＸＡ测量的中
轴骨 （腰椎 １-４、 股骨颈或全髋部） 骨密度或桡
骨远端 １ ／ ３骨密度的 Ｔ-值≤－２． ５为骨质疏松症的
诊断标准。

对于儿童、 绝经前女性和 ５０岁以下男性， 其
骨密度水平的判断建议用同种族的 Ｚ-值表示。
Ｚ-值＝ （骨密度测定值－同种族同性别同龄人骨密
度均值） ／同种族同性别同龄人骨密度标准差。
将 Ｚ-值≤－２． ０ 视为 “低于同年龄段预期范围”
或低骨量。

２． 基于脆性骨折的诊断
髋部或椎体脆性骨折， 不依赖于骨密度测定，

临床上即可诊断骨质疏松症； 肱骨近端、 骨盆或
前臂远端的脆性骨折， 且骨密度测定显示骨量减
少 （－２． ５ ＜ Ｔ-值 ＜ －１． ０）， 就可诊断骨质疏松症。
骨质疏松症诊断标准见表 ４。

表 ２ 骨转换生化标志物

骨形成标志物 骨吸收标志物

血清碱性磷酸酶

（ａｌｋａｌｉｎｅ ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ， ＡＬＰ）

空腹 ２小时尿钙 ／肌酐比值

（ｒａｔｉｏ ｏｆ ｕｒｉｎａｒｙ ｃａｌｃｉｕｍ ｔｏ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ， ＵＣａ ／ Ｃｒ）

血清骨钙素

（ｏｓｔｅｏｃａｌｃｉｎ， ＯＣ）

血清抗酒石酸酸性磷酸酶

（ｔａｒｔｒａｔｅ-ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ａｃｉｄ ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ， ＴＲＡＣＰ）

血清骨源性碱性磷酸酶

（ｂｏｎｅ ａｌｋａｌｉｎｅ ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ， ＢＡＬＰ）

血清Ⅰ型胶原交联 Ｃ-末端肽

（Ｃ-ｔｅｒｍｉｎａｌ ｔｅｌｏｐｅｐｔｉｄｅ ｏｆ ｔｙｐｅ Ⅰ ｃｏｌｌａｇｅｎ， ＣＴＸ）

血清Ⅰ型原胶原 Ｃ-端前肽

（ｐｒｏｃｏｌｌａｇｅｎ ｔｙｐｅ Ⅰ Ｃ-ｐｒｅｐｅｐｔｉｄｅ， Ｐ１ＣＰ）

尿吡啶啉

（ｕｒｉｎａｒｙ ｐｙｒｉｄｉｎｏｌｉｎｅ， Ｐｙｒ）

血清Ⅰ型原胶原 Ｎ-端前肽

（ｐｒｏｃｏｌｌａｇｅｎ ｔｙｐｅ Ⅰ Ｎ-ｐｒｅｐｅｐｔｉｄｅ， Ｐ１ＮＰ）

尿脱氧吡啶啉

（ｕｒｉｎａｒｙ ｄｅｏｘｙｐｙｒｉｄｉｎｏｌｉｎｅ， Ｄ-Ｐｙｒ）

尿Ⅰ型胶原交联 Ｎ-末端肽

（ｕｒｉｎａｒｙ Ｎ-ｔｅｒｍｉｎａｌ ｔｅｌｏｐｅｐｔｉｄｅ ｏｆ ｔｙｐｅ Ⅰ ｃｏｌｌａｇｅｎｅ， Ｕ-ＮＴＸ）

尿Ⅰ型胶原交联 Ｃ-末端肽

（ｕｒｉｎａｒｙ Ｃ-ｔｅｒｍｉｎａｌ ｔｅｌｏｐｅｐｔｉｄｅ ｏｆ ｔｙｐｅ Ⅰ ｃｏｌｌａｇｅｎ， Ｕ-ＣＴＸ）
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表 ３ 基于 ＤＸＡ测定骨密度的分类标准

诊断 Ｔ-值

正常 Ｔ-值 ≥ －１． ０

骨量减少 －２． ５ ＜ Ｔ-值 ＜ －１． ０

骨质疏松 Ｔ-值≤ －２． ５

严重骨质疏松 Ｔ-值≤ －２． ５＋脆性骨折

表 ４ 骨质疏松症诊断标准

骨质疏松症诊断标准 （符合以下三条中之一者）

·髋部或椎体脆性骨折

·ＤＸＡ测定中轴骨骨密度或桡骨远端 １ ／ ３骨密度 Ｔ-值≤－２． ５

·骨密度测量符合骨量减少 （－２． ５ ＜Ｔ-值 ＜－１． ０） ＋肱骨近端、

骨盆或前臂远端脆性骨折

骨质疏松症鉴别诊断

骨质疏松症的鉴别诊断

骨质疏松症可由多种病因所致。 在诊断原发性
骨质疏松症之前， 一定要重视和排除其他影响骨代
谢的因素， 以免发生漏诊或误诊。 需详细了解病
史， 评估可能导致骨质疏松症的各种病因、 危险因
素及药物， 特别强调部分导致继发性骨质疏松症的
疾病可能缺少特异的症状和体征， 有赖于进一步辅
助检查。 需要鉴别的病因主要包括： 影响骨代谢的
内分泌疾病 （甲状旁腺疾病、 性腺、 肾上腺、 甲状
腺疾病等）、 类风湿关节炎等自身免疫性疾病、 影
响钙和维生素 Ｄ吸收和代谢的消化道和肾脏疾病、
神经肌肉疾病、 多发性骨髓瘤等恶性疾病、 多种先
天和获得性骨代谢异常疾病以及长期服用糖皮质激

素或其他影响骨代谢药物等 （表 ５）。

表 ５ 容易造成骨质疏松症的常见疾病及药物

内分泌系统疾病

甲状旁腺功能亢进症 垂体前叶功能减退症 早绝经 （绝经年龄＜４０岁）
库欣综合征 性腺功能减退症 糖尿病 （１型和 ２型）
甲状腺功能亢进症 神经性厌食症 雄激素抵抗综合征

高钙尿症

胃肠道疾病

炎症性肠病 胃肠道旁路或其他手术 原发性胆汁性肝硬化

胰腺疾病 乳糜泻 吸收不良

血液系统疾病

多发性骨髓瘤 白血病 淋巴瘤

单克隆免疫球蛋白病 血友病 镰状细胞贫血

系统性肥大细胞增多症 珠蛋白生成障碍性贫血

风湿免疫性疾病

类风湿关节炎 系统性红斑狼疮 强直性脊柱炎

银屑病 其他风湿免疫性疾病

神经肌肉疾病

癫痫 卒中 肌萎缩

帕金森病 脊髓损伤 多发性硬化

其他疾病

慢性代谢性酸中毒 终末期肾病 器官移植后骨病

慢性阻塞性肺病 充血性心力衰竭 结节病

特发性脊柱侧凸 抑郁症 肠外营养

淀粉样变 艾滋病

药物

糖皮质激素 质子泵抑制剂 芳香化酶抑制剂

促性腺激素释放激素类似物 肿瘤化疗药 抗癫痫药

甲状腺激素 （过量） 噻唑烷二酮类胰岛素增敏剂 抗凝剂 （肝素）
抑酸剂 钠-葡萄糖协同转运蛋白 ２抑制剂 抗病毒药物 （如阿德福韦酯）
环孢霉素 Ａ 他克莫司 选择性 ５-羟色胺再摄取抑制剂
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基本检查项目

对已诊断和临床怀疑骨质疏松的患者应做以

下几项基本检查， 以助诊断和鉴别诊断， 骨质疏
松症诊疗流程见图 ３。

１． 基本实验室检查
血尿常规， 血沉、 肝和肾功能， 血钙、 磷、

碱性磷酸酶、 ２５ＯＨＤ、 ＰＴＨ、 ＢＴＭｓ、 血清蛋白电
泳； 尿钙、 磷和尿肌酐等。

原发性骨质疏松症患者通常血钙、 磷和碱性

磷酸酶值在正常范围， ＢＴＭｓ 水平也仅有轻度升
高。 如以上指标异常， 需要进一步检查， 或转至
相关专科做进一步鉴别诊断。

２． 骨骼 Ｘ线影像
根据临床症状和体征选择性进行相关部位的

骨骼 Ｘ线影像检查， 可反映骨骼的病理变化， 为
骨质疏松症的诊断和鉴别诊断提供依据。

酌情检查项目

为进一步鉴别诊断的需要， 可酌情选择以下

图 ３ 骨质疏松症诊疗流程

·２８５·
中华骨质疏松和骨矿盐疾病杂志 ２０２２年 １１月第 １５卷第 ６期

ＣＨＩＮ Ｊ ＯＳＴＥＯＰＯＲＯＳ ＢＯＮＥ ＭＩＮＥＲ ＲＥＳ Ｖｏｌ． １５ Ｎｏ． ６ Ｎｏｖｅｍｂｅｒ １０， ２０２２



检查， 如 Ｃ-反应蛋白、 性腺激素、 血清泌乳素、
甲状腺功能、 ２４小时尿游离皮质醇或小剂量地塞
米松抑制试验、 血气分析、 尿本周蛋白、 Ｍ 蛋
白、 血 ／尿轻链， 甚至放射性核素骨扫描、 骨髓穿
刺或骨活检等检查。

骨质疏松症防治

骨骼强壮是维持人体健康的关键， 骨质疏松症
的防治应贯穿于生命全过程。 骨质疏松症的主要防
治目标包括改善骨骼生长发育， 促进成年期达到理
想的峰值骨量； 维持骨量和骨质量， 预防增龄性骨
丢失； 避免跌倒和骨折。 骨质疏松症初级预防： 指
尚无骨质疏松但具有骨质疏松症危险因素者， 应防
止或延缓其发展为骨质疏松症并避免发生第一次骨

折； 骨质疏松症二级预防和治疗： 指已有骨质疏松
症或已经发生过脆性骨折， 防治目的是避免发生骨
折或再次骨折。

骨质疏松症的防治措施主要包括基础措施、
药物干预和康复治疗。

基础措施

包括调整生活方式和使用骨健康基本补充剂。
１． 调整生活方式
（１） 加强营养， 均衡膳食： 建议摄入富钙、

低盐 （５ ｇ ／ ｄ） 和适量蛋白质 （每日蛋白质摄入
量为 １． ０～１． ２ ｇ ／ ｋｇ。 日常进行抗阻训练的老年人
每日蛋白质摄入量为 １． ２ ～ １． ５ ｇ ／ ｋｇ） 的均衡膳
食［９８-９９］。 动物性食物摄入总量应争取达到平均每
日 １２０～１５０ ｇ， 推荐每日摄入牛奶 ３００～４００ ｍＬ或
蛋白质含量相当的奶制品［９８］。

（２） 充足日照： 直接暴露皮肤于阳光下接受
足够紫外线照射［１００］。 注意避免涂抹防晒霜， 但
需防止强烈阳光照射灼伤皮肤。

（３） 规律运动： 增强骨骼强度的负重运动，
包括散步、 慢跑、 太极、 瑜伽、 跳舞和打乒乓球
等活动； 增强肌肉功能的运动， 包括重量训练和
其他抵抗性运动。

（４） 戒烟、 限酒、 避免过量饮用咖啡及碳酸
饮料［７０，１０１］。

（５） 尽量避免或少用影响骨代谢的药物。
（６） 采取避免跌倒的生活措施： 如清除室内

障碍物， 使用防滑垫， 安装扶手等。
２． 骨健康基本补充剂
（１） 钙剂： 充足的钙摄入对获得理想峰值骨

量、 缓解骨丢失、 改善骨矿化和维护骨骼健康有
益。 最近发布的中国居民膳食营养素参考摄入量建
议： 中国居民中青年推荐每日钙摄入量为 ８００ ｍｇ
（元素钙）， ５０岁以上中老年、 妊娠中晚期及哺乳
期人群推荐每日摄入量为 １ ０００ ～ １ ２００ ｍｇ， 可耐
受的最高摄入量为 ２ ０００ ｍｇ［９８］。 尽可能通过膳食
摄入充足的钙， 饮食中钙摄入不足时， 可给予钙
剂补充。 每日钙摄入量包括膳食和钙补充剂中的
元素钙总量， 营养调查显示我国居民每日膳食约
摄入元素钙 ４００ ｍｇ， 故尚需补充元素钙约５００～
６００ ｍｇ ／ ｄ。 钙剂选择需考虑钙元素含量、 安全性和
有效性。 中国营养学会膳食钙参考摄入量及不同种
类钙剂中的元素钙含量见附件表 Ｓ５和 Ｓ６。 对于有高
钙血症和高尿钙患者， 应避免补充钙剂； 补充钙剂
需适量， 超大剂量补充钙剂可能增加肾结石和心血
管疾病的风险。 目前尚无充分证据表明单纯补钙可
以替代其他抗骨质疏松症药物治疗。 在骨质疏松症
防治中，钙剂应与其他药物联合使用。

（２） 维生素 Ｄ： 充足的维生素 Ｄ 可增加肠钙
吸收、 促进骨骼矿化、 保持肌力、 改善平衡和降低
跌倒风险等。 维生素 Ｄ 不足可导致继发性甲状旁
腺功能亢进， 增加骨吸收， 从而引起或加重骨质疏
松症。 首先建议接受充足的阳光照射。 对于维生素
Ｄ缺乏或不足者， 应给予维生素 Ｄ补充剂。 对于存
在维生素 Ｄ 缺乏危险因素人群， 有条件时应监测
血清 ２５ＯＨＤ和 ＰＴＨ水平以指导维生素 Ｄ 补充量。
为维持骨健康， 建议血清 ２５ＯＨＤ 水平保持在
２０ ｎｇ ／ ｍＬ （５０ ｎｍｏｌ ／ Ｌ） 以上［７７］。 对于骨质疏松症
患者， 尤其在骨质疏松症药物治疗期间， 血清
２５ＯＨＤ水平如能长期维持在 ３０ ｎｇ ／ ｍＬ 以上， 则更
为理想［１０２］， 但要注意当 ２５ＯＨＤ水平超过 １５０ ｎｇ ／ ｍＬ
时有可能出现高钙血症［１０３］。 维生素 Ｄ缺乏或不足者
可首先尝试每日口服维生素Ｄ３ １ ０００～２ ０００ ＩＵ［７７，１０４］，
对于存在肠道吸收不良或依从性较差的患者， 可考
虑使用维生素 Ｄ肌肉注射制剂［１０５］。 开始补充维生
素 Ｄ后 ２～ ３ 个月时检测血清 ２５ＯＨＤ 水平， 如上
述补充剂量仍然不能使 ２５ＯＨＤ水平达到３０ ｎｇ ／ ｍＬ
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以上， 可适当增加剂量。 肥胖患者通常需要较大
剂量。 无论是维生素 Ｄ２ 还是维生素 Ｄ３ 补充剂均
能等效地提升体内 ２５ＯＨＤ 的水平［１０６］。 使用活性
维生素 Ｄ或其类似物并不能纠正维生素 Ｄ缺乏或
不足； 同时， 不建议单次口服超大剂量普通维生
素 Ｄ的补充。

抗骨质疏松症药物

有效的抗骨质疏松药物治疗可以增加骨密度，
改善骨质量， 显著降低骨折的发生风险。 本指南推
荐抗骨质疏松症药物治疗的适应证 （表 ６） ［１０７］， 主
要包括以下任意一项： 经 ＤＸＡ 骨密度检查确诊为
骨质疏松症患者； 已经发生过椎体或髋部等部位脆
性骨折者； 骨量减少但具有高骨折风险的患者。

抗骨质疏松症药物按作用机制分为骨吸收抑

制剂、 骨形成促进剂、 双重作用药物、 其他机制
类药物及中成药 （表 ７）。 骨质疏松症治疗药物的
选择已逐步转为依据骨折风险分层的治疗策略，
主要包括骨折高风险和极高骨折风险者。 对于骨
折高风险者建议首选口服双膦酸盐 （如阿仑膦酸
钠、 利塞膦酸钠等）； 对于口服不耐受者可选择
唑来膦酸或地舒单抗； 对于极高骨折风险者， 初
始用药可选择： 特立帕肽、 唑来膦酸、 地舒单抗、
罗莫佐单抗或序贯治疗； 而对于髋部骨折极高风

险者， 建议优先选择唑来膦酸或地舒单抗。
硬骨抑素单克隆抗体 （ｒｏｍｏｓｏｚｕｍａｂ， 罗莫佐

单抗）， 是具有促进骨形成和抑制骨吸收双重作用
的药物， 已经在其他国家或地区上市使用， 国内正
在进行Ⅲ期临床试验， 预先纳入本指南， 临床使用
需待该药在我国获得防治骨质疏松症的适应证。

现就国家药品监督管理局 （Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｍｅｄｉｃａｌ
Ｐｒｏｄｕｃｔｓ Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ， ＮＭＰＡ） 批准的主要抗骨
质疏松症药物的特征和应用介绍如下：

１． 双膦酸盐类
双膦酸盐 （ｂｉｓｐｈｏｓｐｈｏｎａｔｅｓ） 是目前临床上应

用最为广泛的抗骨质疏松症药物， 是焦磷酸盐的稳
定类似物， 其特征为含有 Ｐ-Ｃ-Ｐ 基团， 与骨骼羟基
磷灰石具有高亲和力， 能够特异性结合到骨重建活
跃部位， 抑制破骨细胞功能， 从而抑制骨吸收。 不
同双膦酸盐抑制骨吸收的效力存在明显差别［１０８］，
因此临床上不同双膦酸盐药物的使用剂量及用法也

有所差异［１０９］。 目前用于防治骨质疏松症的双膦酸
盐类药物主要包括： 阿仑膦酸钠 （ａｌｅｎｄｒｏｎａｔｅ ｓｏｄｉ-
ｕｍ） （表 ８）、 唑来膦酸 （ｚｏｌｅｄｒｏｎｉｃ ａｃｉｄ） （表 ９）、
利塞膦酸钠 （ｒｉｓｅｄｒｏｎａｔｅ ｓｏｄｉｕｍ） （表 １０）、 伊班膦
酸钠 （ｉｂａｎｄｒｏｎａｔｅ ｓｏｄｉｕｍ） （表 １１） 和米诺膦酸
（ｍｉｎｏｄｒｏｎｉｃ ａｃｉｄ） （表 １２） 等［１１０-１１６］。

表 ６ 抗骨质疏松症药物治疗适应证

抗骨质疏松症药物治疗适应证

·发生椎体脆性骨折 （临床或无症状） 或髋部脆性骨折者

·ＤＸＡ骨密度 （腰椎、 股骨颈、 全髋部或桡骨远端 １ ／ ３） Ｔ-值≤－２． ５， 无论是否有过骨折

·骨量低下者 （骨密度： －２． ５＜Ｔ-值＜－１． ０）， 且具备以下情况之一：

 -发生过下列部位脆性骨折 （肱骨上段、 前臂远端或骨盆）

 -ＦＲＡＸ® 计算未来 １０年髋部骨折风险≥３％或任何主要骨质疏松性骨折发生风险≥２０％

ＤＸＡ： 双能 Ｘ线吸收检测法； ＦＲＡＸ： 骨折风险评估工具

表 ７ 防治骨质疏松症的主要药物

骨吸收抑制剂 骨形成促进剂 双重作用药物 其他机制类药物 中成药

双膦酸盐类

ＲＡＮＫＬ单克隆抗体

（地舒单抗）

降钙素

雌激素

ＳＥＲＭｓ

甲状旁腺素类

似物

硬骨抑素单克隆抗体

（罗莫佐单抗）

活性维生素 Ｄ 及其类似物

（阿法骨化醇、 骨化三醇、

艾地骨化醇）

维生素 Ｋ２

骨碎补总黄酮制剂

淫羊藿总黄酮制剂

人工虎骨粉制剂

中药复方制剂等

ＲＡＮＫＬ： 核因子-κＢ活化体受体配体； ＳＥＲＭｓ： 选择性雌激素受体调节剂类药物
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表 ８ 阿仑膦酸钠

阿仑膦酸钠

适应证 ＮＭＰＡ批准治疗绝经后骨质疏松症和男性骨质疏松症； ＦＤＡ还批准治疗糖皮质激素诱发的骨质疏松症 （ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｉｎ-

ｄｕｃｅｄ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ， ＧＩＯＰ）
疗效 增加骨质疏松症患者腰椎和髋部骨密度， 降低椎体、 非椎体和髋部骨折风险

用法 阿仑膦酸钠素片或肠溶片， ７０ ｍｇ ／片， 每次口服 １片， 每周 １次； １０ ｍｇ ／片， 每次口服 １片， 每日 １次

阿仑膦酸钠 Ｄ３ 片： 阿仑膦酸钠 ７０ ｍｇ ＋ 维生素 Ｄ３ ２ ８００ ＩＵ或 ５ ６００ ＩＵ的复合片剂， 每次口服 １片， 每周 １次

服用方法

 

清晨空腹服用， ２００～３００ ｍＬ白水送服， 服药后 ３０ ｍｉｎ内应保持上半身直立 （站立或坐位）， 避免平卧； ３０ ｍｉｎ 后再摄

入食物或其他药品

注意事项 胃及十二指肠溃疡、 反流性食道炎、 食道憩室者慎用

禁忌证

 

导致排空延迟的食管疾病， 例如食管狭窄或迟缓不能； 不能站立或端坐 ３０ ｍｉｎ者； 对本品任何成分过敏者； 肌酐清除

率小于 ３５ ｍＬ ／ ｍｉｎ者

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局； ＦＤＡ： 美国食品药品监督管理局

表 ９ 唑来膦酸

唑来膦酸

适应证 ＮＭＰＡ批准治疗绝经后骨质疏松症和男性骨质疏松症； ＦＤＡ还批准治疗 ＧＩＯＰ

疗效 增加骨质疏松症患者腰椎和髋部骨密度， 降低椎体、 非椎体和髋部骨折风险

用法 唑来膦酸静脉注射剂， ５ ｍｇ， 静脉滴注， 每年 １次

使用方法 静脉滴注至少 １５ ｍｉｎ以上 （建议 ０． ５～１ ｈ）， 药物使用前应充分水化

注意事项

 

低钙血症者慎用； 严重维生素 Ｄ缺乏者需注意补充足量的维生素 Ｄ； 患者在首次输注药物后可能出现一过性发热、 肌肉

关节疼痛等流感样症状， 多数在 １～３ ｄ内缓解， 可予非甾体类解热镇痛药对症处理

禁忌证 对本品或其他双膦酸盐类药物过敏者； 肌酐清除率小于 ３５ ｍＬ ／ ｍｉｎ者； 孕妇及哺乳期妇女

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局； ＦＤＡ： 美国食品药品监督管理局； ＧＩＯＰ： 糖皮质激素诱发的骨质疏松症

表 １０ 利塞膦酸钠

利塞膦酸钠

适应证 ＮＭＰＡ批准预防和治疗绝经后骨质疏松症； ＦＤＡ还批准治疗男性骨质疏松症和 ＧＩＯＰ

疗效 增加骨质疏松症患者腰椎和髋部骨密度， 降低椎体、 非椎体和髋部骨折风险

用法 利塞膦酸钠片剂， ３５ ｍｇ ／片， 每次口服 １片， 每周 １次； ５ ｍｇ ／片， 每次口服 １片， 每日 １次

使用方法 同口服阿仑膦酸钠

注意事项 胃及十二指肠溃疡、 反流性食道炎者慎用

禁忌证 同阿仑膦酸钠

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局； ＦＤＡ： 美国食品药品监督管理局； ＧＩＯＰ： 糖皮质激素诱发的骨质疏松症

表 １１ 伊班膦酸钠

伊班膦酸钠

适应证 ＮＭＰＡ批准治疗绝经后骨质疏松症

疗效 增加骨质疏松症患者腰椎和髋部骨密度， 降低椎体及非椎体骨折风险

用法

 

伊班膦酸钠静脉注射剂， １ ｍｇ ／安瓿， ２ ｍｇ加入 ２５０ ｍＬ生理盐水静脉滴注 ２ ｈ 以上， 每 ３ 个月 １ 次； 伊班膦酸钠片剂，

１５０ ｍｇ ／片， 每次口服 １片， 每月 １次

使用方法 静脉滴注药物前注意充分水化； 口服片剂服用方法同阿仑膦酸钠

注意事项 静脉注射剂同唑来膦酸； 口服剂同阿仑膦酸钠

禁忌证 静脉注射剂同唑来膦酸； 口服剂同阿仑膦酸钠

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局
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表 １２ 米诺膦酸

米诺膦酸

适应证 ＮＭＰＡ批准治疗绝经后骨质疏松症

疗效 增加骨质疏松症患者腰椎和髋部骨密度， 降低椎体及非椎体骨折风险

用法 米诺膦酸片剂， １ ｍｇ ／片， 每次口服 １片， 每日 １次

使用方法 同阿仑膦酸钠

注意事项 同阿仑膦酸钠

禁忌证 食管狭窄或迟缓不能； 不能站立或端坐至少 ３０ ｍｉｎ者； 对本品任何成分或其他双膦酸盐类药物过敏者

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局

  双膦酸盐类药物总体安全性较好， 但以下几
点值得关注：

（１） 胃肠道不良反应： 少数患者口服双膦酸
盐后可能发生轻度胃肠道反应， 包括上腹不适、
腹胀、 反酸等症状。 建议严格按照说明书的服药
方法服药， 有活动性胃及十二指肠溃疡、 反流性
食道炎、 功能性食管活动障碍者慎用。

（２） 急性期反应： 部分患者首次口服或静脉
输注双膦酸盐后可能出现一过性发热、 骨痛、 肌
痛等一过性 “类流感样” 症状， 多在用药 ３ ｄ 内
自行缓解， 症状明显者可予非甾体类解热镇痛药
对症治疗［１１７］。

（３） 肾功能损伤： 进入血液的双膦酸盐类药
物约 ６０％以原形从肾脏排泄， 对于肾功能异常的
患者， 应慎用此类药物或酌情减少药物剂量。 特
别是静脉输注的双膦酸盐类药物， 每次给药前应
检测肾功能， 肌酐清除率＜３５ ｍＬ ／ ｍｉｎ 的患者禁
用。 尽可能充分水化， 静脉输注唑来膦酸的时间
应不少于 １５ ｍｉｎ， 伊班膦酸钠不应少于 ２ ｈ。

（４） 颌骨坏死 （ｏｓｔｅｏｎｅｃｒｏｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｊａｗ， ＯＮＪ）：
双膦酸盐相关的 ＯＮＪ 罕见， 骨质疏松症患者 ＯＮＪ
的发病率仅为 ０． ００１％ ～０． ０１％， 略高于正常人群
（＜０． ００１％） ［１１１］。 超过 ９０％的 ＯＮＪ 发生于恶性肿
瘤患者应用大剂量静脉输注双膦酸盐后， 发生率
约 １％～１５％［１１８-１２０］； 也可见于存在严重口腔疾患
者， 如严重牙周病或多次牙科手术等。 对患有严
重口腔疾病或需接受牙科手术患者， 不建议使用
此类药物。 降低 ＯＮＪ 风险的措施： 在开始双膦酸
盐治疗前完成必要的口腔手术， 在拔牙后正确闭
合创面， 手术前后使用抗生素， 采用抗菌漱口液，

保持良好的口腔卫生。 已使用双膦酸盐治疗患者，
需行复杂侵入性口腔手术时， 建议暂停双膦酸盐
治疗 ３～６个月， 再实施口腔手术， 术后 ３ 个月如
无口腔特殊情况， 可恢复使用双膦酸盐类
药物［１２１］。

（５） 非典型性股骨骨折 （ａｔｙｐｉｃａｌ ｆｅｍｕｒ ｆｒａｃ-
ｔｕｒｅ， ＡＦＦ）： 即在低暴力下发生在股骨小转子到
股骨髁上之间的骨折。 ＡＦＦ 在使用双膦酸盐类药
物的患者中， 绝对风险非常低 （３． ２ ～ ５０ 例 ／ １０ 万
人年） ［１２２］。 其发生可能与应用双膦酸盐类药物疗
程时长有关， 对于应用超过 ３ 年以上的患者， 一
旦出现大腿或者腹股沟部位疼痛， 应行双侧股骨
正、 侧位 Ｘ线片检查， 明确是否存在 ＡＦＦ； 核素
骨扫描或 ＭＲＩ 均有助于 ＡＦＦ 的确诊。 一旦发生
ＡＦＦ， 应立即停用双膦酸盐等骨吸收抑制剂， 停
药后 ＡＦＦ风险迅速下降［１２３-１２６］。

２． ＲＡＮＫＬ单克隆抗体
地舒单抗（ｄｅｎｏｓｕｍａｂ） （表 １３） 是一种 ＲＡＮＫＬ

抑制剂， 为特异性 ＲＡＮＫＬ的完全人源化单克隆
抗体， 能够抑制 ＲＡＮＫＬ 与其受体 ＲＡＮＫ 结合，
减少破骨细胞形成、 功能和存活， 从而降低骨
吸收、 增加骨密度、 改善皮质骨和松质骨的强
度， 降低骨折发生风险［１２７］ 。

地舒单抗总体安全性良好， 长期应用略增加
ＯＮＪ或 ＡＦＦ的发生风险。 同时， 应注意地舒单抗
为短效作用药物， 不存在药物假期， 一旦停用，
需要序贯双膦酸盐类或其他药物， 以防止骨密度
下降或骨折风险增加［８４］。

３． 降钙素
降钙素 （ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ） 是一种钙调节激素， 能
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抑制破骨细胞的生物活性、 减少破骨细胞数量，
减少骨量丢失并增加骨量［１２８-１３１］。 降钙素的另一
作用是能有效缓解骨痛［１３２-１３３］。 目前应用于临床
的降钙素制剂有两种： 鳗鱼降钙素类似物依降钙
素 （ｅｌｃａｔｏｎｉｎ） （表 １４） 和鲑降钙素 （ｓａｌｍｏｎ ｃａｌ-
ｃｉｔｏｎｉｎ） （表 １５）。

降钙素总体安全性良好。 ２０１２年欧洲药品管理
局 （Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｍｅｄｉｃｉｎｅｓ Ａｇｅｎｃｙ， ＥＭＡ） 通过荟萃分
析发现， 长期使用 （６个月或更长时间） 鲑降钙素
口服或鼻喷剂型与恶性肿瘤风险轻微增加相关， 但
无法肯定该药物与恶性肿瘤间的确切关系［１３４］。 鉴于
鼻喷剂型鲑降钙素具有潜在增加肿瘤风险的可能，
鲑降钙素连续使用时间一般不超过 ３个月［１３５］。

４． 绝经激素 （雌激素）
大量循证医学证据表明绝经激素治疗 （ｍｅｎｏ-

ｐａｕｓａｌ ｈｏｒｍｏｎｅ ｔｈｅｒａｐｙ， ＭＨＴ） 能有效减少绝经后
妇女骨量丢失， 降低椎体、 非椎体及髋部骨折的
风险， 疗效肯定［７７］。 ＭＨＴ 方案 （表 １６） 主要包
括无子宫妇女单雌激素治疗 （ＥＴ）、 有子宫妇女
雌加孕激素治疗 （ＥＰＴ） 以及一种独特的 ＭＨＴ药
物替勃龙治疗［１３６］。

绝经妇女正确使用 ＭＨＴ， 总体安全。 以下几
点为应特别关注的安全性问题：

（１） 子宫内膜癌： 有子宫的妇女长期应用雌
激素， 缺乏孕激素， 会增加子宫内膜癌风险［１３７］。
多项研究明确阐明对有子宫妇女在补充雌激素的

表 １３ 地舒单抗

地舒单抗

适应证 ＮＭＰＡ批准用于治疗高骨折风险的绝经后骨质疏松症； ＦＤＡ还批准治疗男性骨质疏松症和 ＧＩＯＰ

疗效 增加腰椎和髋部骨密度， 降低椎体、 非椎体和髋部骨折风险

用法 地舒单抗注射剂， 每支 ６０ ｍｇ （１ ｍＬ）， 每半年皮下注射 １次， 每次 ６０ ｍｇ

注意事项

 
治疗前、 后需补充充足的钙剂和维生素 Ｄ； 主要不良反应包括低钙血症、 齿龈肿痛、 牙周感染、 深部感染 （肺炎、 蜂窝
组织炎等）、 皮疹、 皮肤瘙痒、 肌肉或骨痛等

禁忌证 低钙血症

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局； ＦＤＡ： 美国食品药品监督管理局； ＧＩＯＰ： 糖皮质激素诱发的骨质疏松症

表 １４ 依降钙素

依降钙素

适应证 ＮＭＰＡ批准治疗骨质疏松症及骨质疏松引起的疼痛

疗效 增加骨质疏松症患者腰椎和髋部骨密度， 降低椎体骨折风险

用法 依降钙素注射剂， ２０ Ｕ ／支， 每次肌肉注射 ２０ Ｕ， 每周 １次； 依降钙素注射剂， １０ Ｕ ／支， 每次肌肉注射 １０ Ｕ， 每周 ２次

注意事项 少数患者注射药物后可能出现面部潮红、 恶心等不良反应

禁忌证 对本品过敏者禁用

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局

表 １５ 鲑降钙素

鲑降钙素

适应证 ＮＭＰＡ批准用于预防因制动引起的急性骨丢失及创伤后痛性骨质疏松症

疗效 增加骨质疏松症患者腰椎和髋部骨密度， 降低椎体及非椎体骨折风险

用法

 
鲑降钙素鼻喷剂， ２ ｍＬ （４ ４００ ＩＵ） ／瓶， 鼻喷 ２００ ＩＵ， 每日或隔日一次
鲑降钙素注射剂， ５０ ＩＵ ／支， ５０ ＩＵ皮下或肌肉注射， 每日 １次或 １００ ＩＵ皮下或肌肉注射， 隔日 １次

注意事项 少数患者使用药物后出现面部潮红、 恶心等不良反应， 偶有过敏现象， 可按照药品说明书的要求确定是否做过敏试验

禁忌证 对鲑降钙素或本品中任何赋形剂过敏者

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局
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表 １６ 绝经激素治疗

绝经激素治疗 （雌激素、 雌＋孕激素、 替勃龙）

适应证

 

围绝经期和绝经后女性， 特别是有绝经相关症状 （如潮热、 出汗等）、 泌尿生殖道萎缩症状， 以及希望预防绝经后骨质

疏松的妇女

疗效 增加骨质疏松症患者腰椎和髋部骨密度， 降低椎体、 髋部及非椎体骨折的风险， 并明显缓解更年期症状

用法 有口服、 经皮和阴道用药等多种制剂； 激素治疗的方案、 剂量、 制剂选择及治疗期限， 应根据患者个体情况而定

注意事项

 

严格掌握实施激素治疗的适应证和禁忌证， 绝经早期开始使用 （６０岁以前或绝经不到 １０年） 受益更大； 建议使用最低

有效剂量， 定期进行 （每年） 安全性评估， 特别是乳腺和子宫

禁忌证

 

雌激素依赖性肿瘤 （乳腺癌、 子宫内膜癌）、 血栓性疾病、 不明原因阴道出血及活动性肝病和结缔组织病为绝对禁忌

证； 子宫肌瘤、 子宫内膜异位症、 有乳腺癌家族史、 胆囊疾病和垂体泌乳素瘤者酌情慎用

同时适当补充足量足疗程的孕激素， 子宫内膜癌
的风险不再增加［１３８］ 。 有子宫的妇女应用雌激素
治疗时必须联合应用孕激素［１３６，１３９］ 。

（２） 乳腺癌： 随着循证医学的进展， ＭＨＴ
与乳腺癌风险的关系日渐清晰［１４０］。 国际绝经学
会最新推荐中阐述的 ４ 点代表了激素治疗与乳腺
癌风险的观点［１４１-１４２］： ①影响乳腺癌的相关因素
很多、 很复杂。 ②与 ＭＨＴ 相关的乳腺癌风险很
低， 小于年龄、 肥胖、 吸烟等生活方式的影响。
停用 ＭＨＴ 后， 乳腺癌风险下降。 ③ＭＨＴ 与乳腺
癌风险增加主要与孕激素及其应用时间有关。 研
究表明长期 （＞７年） 单用雌激素， 乳腺癌风险不
增加或影响很小； 应用雌激素加孕激素 ５ 年后乳
腺癌风险有所增加， 其相对风险＜２， 一年的绝对
风险＜１ ／ １ ０００。 不同的孕激素对乳腺的影响不同，
与合成的孕激素相比， 微粒化黄体酮和地屈孕酮
与雌二醇联合应用， 乳腺癌的风险更低。 ④因缺
乏乳腺癌幸存者应用 ＭＨＴ的安全性研究， 乳腺癌
仍是 ＭＨＴ的禁忌证。

（３） 心血管疾病： 女性绝经后心血管疾病风
险明显增加， 表明雌激素对女性心血管有一定的
保护作用。 但这种保护作用主要体现在绝经前及
绝经早期， 随年龄增长或血管内动脉硬化斑块形
成， 这种保护作用减弱或消失。 关于 ＭＨＴ与心血
管疾病风险的最新观点是： 绝经早期开始 ＭＨＴ更
受益。 无心血管疾病高危因素的女性， ６０ 岁以前
或绝经不到 １０年开始激素治疗， 对心血管有一定
的保护作用； 但已有心血管病风险或疾病， 再开
始激素治疗， 则不再受益。

（４） 血栓： 口服雌激素轻度增加血栓风险。

血栓是激素治疗的禁忌证。 非口服雌激素因没有
肝脏首过效应， 其血栓风险相对较低。

（５） 体重增加： 雌激素为非同化激素， 常规
剂量没有增加体重的作用。 大剂量雌激素会引起
水钠潴留、 体重增加。 ＭＨＴ使用的雌激素剂量很
低， 一般不会引起水钠潴留。 此外， 雌激素对血
脂代谢、 脂肪分布及胰岛素敏感性有一定的有利
影响。

鉴于对于上述问题的考虑， 建议 ＭＨＴ 应遵
循以下原则［１３６］ ： ①有适应证、 无禁忌证 （保证
利＞弊的基础）； ②绝经早期开始用 （ ＜６０ 岁或
绝经不到 １０ 年）， 收益更大， 风险更小； ③有
子宫妇女一定加用孕激素， 尽量选择对乳腺影
响小的孕激素； ④血栓高危妇女， 如需 ＭＨＴ，
可选择非口服雌激素； ⑤仅泌尿生殖道萎缩局
部问题， 尽量局部用药治疗； ⑥应用最低有效
剂量； ⑦治疗方案个体化； ⑧坚持定期随访和
安全性监测 （尤其是乳腺和子宫）； ⑨对治疗年
限无明确限制， 是否继续用药， 应根据个体的
特点和需求及每年体检结果进行利弊评估后做

出决定。
５． 选择性雌激素受体调节剂类
选择性雌激素受体调节剂类药物 （ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ

ｅｓｔｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｍｏｄｕｌａｔｏｒｓ， ＳＥＲＭｓ） 不是雌激素，
而是与雌激素受体 （ ｅｓｔｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＥＲ） 结合
后， 在不同靶组织使 ＥＲ 空间构象发生改变， 从
而在不同组织发挥类似或拮抗雌激素的不同生物

效应。 如雷洛昔芬 （ｒａｌｏｘｉｆｅｎｅ） （表 １７）， 该药物
在骨骼与 ＥＲ 结合， 发挥类雌激素的作用， 抑制
骨吸收， 增加骨密度， 降低椎体和非椎体骨折发
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生风险； 而在乳腺和子宫， 药物则发挥拮抗雌激
素的作用， 因而不刺激乳腺和子宫， 有研究表明
该类药物能够降低雌激素受体阳性浸润性乳腺癌

的发生风险［１４３-１４５］。
雷洛昔芬总体安全性良好。 国外报告该药轻

度增加静脉栓塞的危险性， 国内尚未见类似报道。
故有静脉栓塞病史及有血栓倾向者， 如长期卧床
和久坐者禁用。 对心血管疾病高风险的绝经后女
性研究显示， 雷洛昔芬并不增加冠状动脉疾病和
卒中风险。

６． 甲状旁腺激素类似物
甲状旁腺激素类似物 （ ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄ ｈｏｒｍｏｎｅ

ａｎａｌｏｇｕｅ， ＰＴＨａ） 是促骨形成药物， 国内已上市
的特立帕肽 （ ｔｅｒｉｐａｒａｔｉｄｅ） （表 １８） 是重组人甲
状旁腺激素氨基端 １-３４ 片段 （ ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｈｕｍａｎ
ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄ ｈｏｒｍｏｎｅ １-３４， ｒｈＰＴＨ１-３４）。 间断使用
小剂量 ＰＴＨａ能刺激成骨细胞活性， 促进骨形成、
增加骨密度、 改善骨质量、 降低椎体和非椎体骨
折风险［１４６-１４７］。

特立帕肽总体安全性良好。 常见不良反应为

恶心、 眩晕等。 药物上市后临床监测未发现该药
与骨肉瘤存在因果关系［１４８-１５０］。 美国 ＦＤＡ 已于
２０２０年 １１月取消了该药物导致骨肉瘤的黑框警
示及 ２４个月的疗程限制。 我国目前特立帕肽疗程
仍限制在 ２４个月， 停药后建议序贯骨吸收抑制剂
治疗以维持或增加骨密度， 持续降低骨折发生
风险。

７． 活性维生素 Ｄ及其类似物
目前国内上市治疗骨质疏松症的活性维生素

Ｄ及其类似物 （ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ａｎａｌｏｇｕｅ） 有阿法骨化
醇 （ａｌｆａｃａｌｃｉｄｏｌ， １α羟维生素 Ｄ） （表 １９）、 骨化
三醇 （ｃａｌｃｉｔｒｉｏｌ， １， ２５ 双羟维生素 Ｄ） （表 ２０）
及艾地骨化醇 （ｅｌｄｅｃａｌｃｉｔｏｌ， ＥＬＤ） （表 ２１） ［１５１］，
艾地骨化醇为新型活性维生素 Ｄ 衍生物， 在
１，２５（ＯＨ） ２Ｄ化学结构 ２β 位引入 ３ 羟基丙氧基。
上述药物因不需要肾脏 １α 羟化酶羟化即可发挥
生理活性， 故称为活性维生素 Ｄ 及其类似物。 此
类药物更适用于老年人、 肾功能减退及 １α 羟化
酶缺乏或减少的患者， 具有提高骨密度、 减少跌
倒、 降低骨折风险的作用［１５２-１５５］。

表 １７ 雷洛昔芬

雷洛昔芬

适应证 ＮＭＰＡ批准的适应证为预防和治疗绝经后骨质疏松症

疗效 降低骨转换至女性绝经前水平， 减少骨丢失， 增加骨密度， 降低椎体和非椎体骨折风险

用法 雷洛昔芬片剂， ６０ ｍｇ ／片， 每次口服 ６０ ｍｇ， 每日 １次

注意事项 少数患者服药期间会出现潮热和下肢痉挛症状， 建议绝经 ２年以上女性服用

禁忌证

 
静脉血栓栓塞性疾病 （深静脉血栓、 肺栓塞和视网膜静脉血栓者）； 肝功能异常 （如胆汁瘀积症）； 肌酐清除率小于
３５ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 不明原因子宫出血， 以及子宫内膜癌； 对雷洛昔芬或任何赋形剂成分过敏

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局

表 １８ 特立帕肽

特立帕肽

适应证 ＮＭＰＡ批准用于治疗骨折高风险的绝经后骨质疏松症； 国外还批准用于治疗骨折高风险的男性骨质疏松症以及 ＧＩＯＰ

疗效 有效提高骨密度， 降低椎体和非椎体骨折的危险

用法 特立帕肽注射制剂， ２０ μｇ ／次， 皮下注射， 每日 １次

注意事项 少数患者注射特立帕肽后血钙水平一过性轻度升高， 多在 １６～２４ ｈ内回到基线水平； 用药期间应监测血钙水平， 防止高
钙血症的发生； 疗程不超过 ２４个月

禁忌证

 
畸形性骨炎、 骨骼疾病放射治疗史、 肿瘤骨转移及合并高钙血症； 肌酐清除率小于 ３５ ｍＬ ／ ｍｉｎ； １８岁以下的青少年和骨
骺未闭合的青少年； 对本品过敏者

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局； ＦＤＡ： 美国食品药品监督管理局； ＧＩＯＰ： 糖皮质激素诱发的骨质疏松症
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表 １９ 阿法骨化醇

阿法骨化醇

适应证 ＮＭＰＡ批准的适应证为骨质疏松症等

疗效

 

适当剂量的活性维生素 Ｄ能促进骨形成和矿化， 抑制骨吸收； 增加骨密度， 增加老年人肌肉力量和平衡能力， 减少跌

倒的发生率， 进而降低骨折风险

用法 阿法骨化醇胶丸， ０． ２５ μｇ ／粒、 ０． ５ μｇ ／粒或 １． ０ μｇ ／粒， 口服每次 ０． ２５～１． ０ μｇ， 每日 １次

注意事项 治疗期间应注意监测血钙和尿钙， 特别是同时补充钙剂者； 肾结石患者慎用

禁忌证 高钙血症者禁用

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局

表 ２０ 骨化三醇

骨化三醇

适应证 ＮＭＰＡ批准的适应证为绝经后及老年性骨质疏松症等

疗效

 
适当剂量的活性维生素 Ｄ能促进骨形成和矿化， 并抑制骨吸收； 对增加骨密度有益， 能增加老年人肌肉力量和平衡能
力， 减少跌倒的发生率， 进而降低骨折风险

用法 骨化三醇胶丸， ０． ２５ μｇ ／粒、 ０． ５ μｇ ／粒， 口服每次 ０． ２５ μｇ， 每日 １次或两次

注意事项 治疗期间注意监测血、 尿钙， 特别是同时补充钙剂者； 肾结石患者慎用

禁忌证 高钙血症者禁用

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局

表 ２１ 艾地骨化醇

艾地骨化醇

适应证 ＮＭＰＡ批准的适应证为治疗绝经后骨质疏松症

疗效 增加患者骨密度， 降低椎体和非椎体骨折风险

用法 艾地骨化醇胶囊， ０． ５０ μｇ ／粒或 ０． ７５ μｇ ／粒， 口服每次 １粒， 每日 １次

注意事项 治疗期间注意监测血钙和尿钙水平； 肾结石患者慎用

禁忌证 高钙血症； 孕妇及哺乳期患者

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局

  活性维生素 Ｄ总体安全性良好， 但应在医师
指导下使用， 服药期间不宜同时补充较大剂量的
钙剂， 并建议定期监测血钙和尿钙水平； 特别是
艾地骨化醇， 常规饮食情况下， 服药期间可不必
服用钙剂。 活性维生素 Ｄ 在治疗骨质疏松症时，
可与其他抗骨质疏松症药物联用。

８． 维生素 Ｋ类 （四烯甲萘醌）
四烯甲萘醌 （ｍｅｎａｔｅｔｒｅｎｏｎｅ） （表 ２２） 是维

生素 Ｋ２ 的一种同型物， 是 γ-羧化酶的辅酶， 在
γ-羧基谷氨酸的形成中起着重要作用。 γ-羧基谷
氨酸是骨钙素发挥正常生理功能所必须的， 具有
提高骨量的作用［１５６］。

四烯甲萘醌总体安全性良好， 上市以来没有

严重不良事件发生， 也无导致凝血功能障碍的报
道。 需要注意的是， 与华法林合用可影响抗凝药
的效果， 导致华法林抗凝作用大大减弱， 因此服
用华法林的患者禁忌使用该药物。

９． 罗莫佐单抗 （ｒｏｍｏｓｏｚｕｍａｂ）
罗莫佐单抗 （表 ２３） 是硬骨抑素单克隆抗

体， 通过抑制硬骨抑素 （ｓｃｌｅｒｏｓｔｉｎ） 的活性， 拮
抗其对骨代谢的负向调节作用， 在促进骨形成
的同时抑制骨吸收［１５７］。 美国 ＦＤＡ于 ２０１９ 年 ４ 月
批准罗莫佐单抗用于治疗具有高骨折风险或其

他抗骨质疏松症药物失败或不耐受的绝经后骨

质疏松症， 获批治疗骨质疏松症的疗程为 １２ 个
月； 同年 １１ 月 ＥＭＡ批准其上市， 用于治疗具有
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表 ２２ 四烯甲萘醌

四烯甲萘醌

适应证 ＮＭＰＡ批准的适应证为提高骨质疏松症患者的骨量

疗效 能够促进骨形成， 并有一定抑制骨吸收作用， 能够轻度增加骨质疏松症患者的骨量

用法 四烯甲萘醌胶囊， １５ ｍｇ ／粒， 每次口服 １５ ｍｇ， 每日 ３次

注意事项 主要不良反应包括胃部不适、 腹痛、 皮肤瘙痒、 水肿和转氨酶轻度升高

禁忌证 服用华法林患者

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局

表 ２３ 罗莫佐单抗

硬骨抑素单克隆抗体—罗莫佐单抗

适应证 美国 ＦＤＡ和 ＥＭＡ批准的适应证为存在骨折高风险的绝经后女性

疗效 增加骨质疏松症患者骨密度， 降低椎体及髋部骨折风险

用法 罗莫佐单抗注射剂， 规格每支 １０５ ｍｇ （１． １７ ｍＬ）， 每月使用 ２１０ ｍｇ， 皮下注射， 总疗程为 １２个月

注意事项 ＦＤＡ黑框警告： 该药可能会增加心肌梗死 （心脏病发作）、 中风和心血管疾病死亡的风险； 该药不应使用于过去一年内
有心脏病发作或中风的患者； 对其他具有心血管风险因素的患者， 应权衡治疗利弊； 如果患者在治疗过程中心脏病发
作或中风， 应立即停止使用罗莫佐单抗

禁忌证 对药物活性成分过敏； 低钙血症； 有心肌梗死或中风史

ＦＤＡ： 美国食品药品监督管理局； ＥＭＡ： 欧洲药品管理局

高骨折风险， 且无心肌梗死或中风病史的绝经后
骨质疏松症患者。 我国尚未上市， 正在进行Ⅲ期
临床试验。

罗莫佐单抗总体安全性良好［１５７］ 。 使用时要
注意监测心脏不良事件［１５８］ ； 注意过敏反应： 如
血管性水肿、 多形性红斑、 皮炎、 皮疹和荨麻
疹等， 若发生应立即停药， 并给予抗过敏治疗；
在该药治疗期间， 应补充充足的钙剂和维生
素 Ｄ。

中医中药治疗

按骨质疏松症的发病机制和临床表现， 中
医学中相近的病症有骨痿或骨痹。 骨痿， 是指
没有明显的疼痛表现， 或仅感觉腰背酸软无力
的患者 （ “腰背不举， 骨枯而髓减” ）， 虚证居
多； 骨痹， 症见 “腰背疼痛或全身骨痛， 伴身
重、 四肢沉重难举” 的患者， 常有瘀血阻络、
损及筋骨， 故虚实夹杂为多。 根据虚则补之，
中医学常按 “肾主骨”、 “肝主筋”、 “脾主肌
肉” 而补之； 依 “不通则痛” 或 “不荣则痛”
的理论， 以补益肝肾、 健脾益气、 活血祛瘀为
基本治法攻补兼施。 所用药物中有效成分较明

确的中成药有骨碎补总黄酮［１５９］ 、 淫羊藿总黄
酮［１６０］和人工虎骨粉［１６１-１６２］ ； 中药复方制剂主要
有以补益为主的仙灵骨葆胶囊［１６３-１６４］ 、 左归
丸［１６５］ ； 攻补兼施的芪骨胶囊［１６６］ 、 骨疏康胶
囊［１６７］ 。 中成药治疗骨质疏松症 （表 ２４） 具有
治病求本兼改善临床症状的作用， 应在中医学
理论指导下使用， 适应证、 用法和注意事项请
参阅药品说明书［１６８］ 。

使用抗骨质疏松症药物临床关注问题

１． 关于根据骨折风险分层选择治疗药物
骨质疏松症主要治疗目标是降低骨折发生风

险， 目前骨质疏松症的药物治疗已逐步转为依据
骨折风险分层的治疗策略。 可参考以下情况对骨
质疏松症患者进行骨折风险分层， 以选择治疗骨
质疏松症的药物。

符合骨质疏松症诊断的患者均属于骨折高风

险者， 初始药物可选择阿仑膦酸钠、 利塞膦酸钠
等； 若口服药物不耐受， 可选择唑来膦酸或地舒
单抗等［７７］。

骨质疏松症患者合并以下任意一条危险因素，
均属于极高骨折风险者［７７］。 危险因素包括： （１） 近
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表 ２４ 治疗骨质疏松症的中成药

药品名 适应证 功效 不良反应 注意事项

骨碎补总黄酮

制剂

ＮＭＰＡ 批准治疗原
发性骨质疏松症、
骨量减少

补 肾、 强 骨、
止痛

偶见口干， 便秘 忌辛辣、 生冷、 油腻食物； 感冒发热患
者不宜服用； 医师指导下服用

淫羊藿总黄酮

制剂

ＮＭＰＡ批准治疗骨
质疏松症

滋补肝肾、 活
血通络、 强筋
壮骨

尚不明确 忌食生冷、 油腻食物； 感冒时不宜服用；
医师指导下服用； 孕妇禁用

人工虎骨粉制剂 ＮＭＰＡ批准用于骨质
疏松症患者症状的

改善

健骨 偶见服药后口干 服药期间多饮水

仙灵骨葆胶囊 ＮＭＰＡ批准用于骨质
疏松症和骨折等

滋补肝肾、 接
骨续筋、 强身
健骨

皮疹、 瘙痒等； 胃肠道反
应； 肝功能异常； 乏力、
外周水肿等

有肝病史或肝功异常者禁用； 对本品过
敏者禁用， 过敏体质者慎用； 重症感冒
期间不宜服用； 避免与有肝毒性的药物
联合用药， 且用药期间应定期监测肝
功能

芪骨胶囊 ＮＭＰＡ 批准用于女
性 绝 经 后 骨 质 疏

松症

滋养肝肾、 强
筋健骨

少见腹痛、 腹泻、 便秘等
胃肠道反应； 少见多汗、
口干、 皮肤瘙痒、 口腔溃
疡等； 偶见肝肾功能异常

肝肾功能不全者禁用； 对本品过敏者禁
用， 阴虚火旺慎用； 用药期间应定期监
测肝、 肾功能

骨疏康胶囊 ＮＭＰＡ批准用于原
发性骨质疏松症

补肾益气、 活
血壮骨

个别患者上腹部不适 忌食辛辣、 生冷、 油腻食物； 发热患者
暂停使用； 对本品过敏者禁用， 过敏体
质者慎用

左归丸 ＮＭＰＡ 批准用于真
阴不足， 腰膝酸软、
盗汗、 神疲、 口燥

滋肾补阴 偶见轻度皮肤瘙痒 孕妇忌服， 儿童禁用； 忌油腻食物； 对
本品过敏者禁用， 过敏体质者慎用

ＮＭＰＡ： 国家药品监督管理局

期发生脆性骨折 （特别是 ２４ 个月内发生的脆性
骨折）； （２） 接受抗骨质疏松症药物治疗期间仍
发生骨折； （３） 多发性脆性骨折 （包括椎体、 髋
部、 肱骨近端或桡骨远端等）； （４） 正在使用可
导致骨骼损害的药物如高剂量糖皮质激素 （≥
７． ５ ｍｇ ／ ｄ泼尼松龙超过 ３ 个月） 等； （５） ＤＸＡ
测量骨密度 Ｔ-值＜－３． ０； （６） 高跌倒风险或伴有
慢性疾病导致跌倒史； （７） ＦＲＡＸ® 计算未来 １０
年主要骨质疏松骨折风险＞３０％或髋部骨折风险＞
４． ５％。 对于极高骨折风险的患者， 初始药物可选
择特立帕肽、 唑来膦酸、 地舒单抗、 罗莫佐单
抗［７７］。 对于髋部骨折极高风险患者， 建议优先选
择唑来膦酸或地舒单抗。

２． 关于抗骨质疏松症药物疗程的建议
抗骨质疏松症药物疗程应个体化、 长期化，

所有治疗至少应坚持 １ 年， 在治疗前和停药前都
须全面评估骨质疏松性骨折的发生风险， 并对患

者进行骨折风险分层管理［１６９］。
双膦酸盐类药物半衰期长， 作用持久。 口服

双膦酸盐类药物治疗的患者， 在药物治疗 ５年后，
若骨折风险不高 （如全髋部或股骨颈骨密度 Ｔ-值
＞－２． ５且治疗期间未再发生骨折）， 可考虑进入药
物假期； 若骨折风险仍高， 则治疗可适当延长至
１０年； 对于极高骨折风险患者， 可以酌情延长治
疗时间， 然后再考虑是否进入药物假期［１７０-１７１］。

对于唑来膦酸， 高骨折风险患者治疗 ３ 年，
若骨折转为低风险 （如全髋部或股骨颈骨密度
Ｔ-值＞－２． ５且治疗期间未再发生骨折）， 可考虑进
入药物假期； 若极高骨折风险患者， 可持续治疗
６年， 再酌情考虑进入药物假期［１７２-１７４］。 若双膦酸
盐类药物治疗已达到最大疗程， 但患者骨折风险
依然很高， 可给予其他机制类抗骨质疏松症药物
序贯治疗， 如特立帕肽或罗莫佐单抗。

关于药物假期， 仅适用于双膦酸盐药物， 是
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为了减少双膦酸盐类药物长期应用可能出现的潜

在不良反应， 如 ＡＦＦ 或 ＯＮＪ。 药物假期的选择与
否要根据双膦酸盐类药物治疗的获益与风险比。
如果口服双膦酸盐类药物治疗 ５ 年后或静脉双膦
酸盐类药物治疗 ３ 年后， 经评估骨密度改善或低
骨折风险的骨质疏松患者， 可考虑停药一段时间
（１～３年） ［１７５］。

尽管药物假期迄今缺乏循证医学的大样本

研究证据， 真实世界的获益与风险尚待进一步
研究［１７６］ ， 但实施双膦酸盐类药物治疗药物假
期， 要关注其可能出现的风险［１７７］ ： 双膦酸盐类
药物治疗进入药物假期的患者随着停药时间的

延长， 可能出现骨密度下降、 ＢＴＭｓ 上升、 骨折
风险增加。 所以， 若处于药物假期的患者， 出
现骨密度降低超过 ＤＸＡ 测量的最小有意义变化
值 （ ｌｅａｓｔ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｃｈａｎｇｅ， ＬＳＣ）、 ＢＴＭｓ 水平较
前明显升高， 股骨颈骨密度 Ｔ-值≤－２． ５， 或发
生新的脆性骨折， 提示患者骨折风险升高， 建
议结束药物假期， 重启抗骨质疏松症药物治
疗［７７］ ， 可以恢复使用双膦酸盐类药物或其他抗
骨质疏松症药物［１７８-１７９］ 。

除双膦酸盐类药物以外， 其他抗骨质疏松药
物均无药物假期。 地舒单抗治疗 ５ ～ １０ 年后应重
新评估骨折风险， 对于仍然处于高骨折风险的患
者， 可序贯其他抗骨质疏松药物或继续地舒单抗
治疗［１８０］。 特立帕肽目前批准疗程不超过 ２４ 个
月； 罗莫佐单抗批准疗程为 １２个月， 上述药物均
为短效作用药物， 疗程结束或停药后， 须开启序
贯治疗［１６９］。

３． 关于抗骨质疏松症药物的联合和序贯治疗
骨质疏松症属于患病率高、 危害严重的慢性

疾病， 需要采取多种有效药物进行长期的联合或
序贯治疗， 以增加骨密度， 降低骨折风险［１８１］。
治疗过程中， 应关注药物的治疗获益和潜在不良
反应； 对于不同作用机制的药物是否能够联合使
用， 取决于循证医学证据， 还应充分考虑药物经
济学的影响［１８２］。 此外， 治疗方案须根据患者骨
折风险分层、 临床情况进行个体化选择。

（１） 联合治疗方案 （附件表 Ｓ７）： 钙剂与维
生素 Ｄ作为基础治疗药物， 可以与骨吸收抑制剂

或骨形成促进剂联合使用。
不建议联合使用相同作用机制的抗骨质疏松

症药物； 如果使用降钙素以缓解疼痛， 可短期与
其他抗骨质疏松症药物联合使用。

阿仑膦酸钠与特立帕肽联合治疗绝经后骨质

疏松症患者， 并未获得较特立帕肽单药治疗更多
获益， 不建议这两类药物联合使用［１８３］。

唑来膦酸与特立帕肽联合治疗一年， 较单药
治疗， 显著增加腰椎和髋部骨密度， 但鉴于治疗
成本与获益， 该联合治疗方案建议酌情用于骨折
极高风险患者［１８４］。

地舒单抗与特立帕肽联合治疗一年， 可增加
腰椎和髋部骨密度， 髋部骨密度增加尤为显著，
但目前缺乏骨折风险降低的证据， 鉴于治疗成本
与获益以及未知的潜在不良反应， 该联合治疗方
案建议酌情用于骨折极高风险患者［１８５］。

（２） 序贯治疗方案： 骨质疏松症的长期药
物序贯治疗不仅有助于有效增加骨密度， 持续
降低骨折风险， 而且有显著的药物经济学价
值［１６９，１８２，１８６-１８９］。 特别是如下情况要考虑药物序贯
治疗： ①某些骨吸收抑制剂治疗失效、 疗程过长
或存在不良反应时； ②骨形成促进剂 （ＰＴＨ 类似
物等） 的推荐疗程已到， 但患者骨折风险仍高，
需后续继续治疗者； ③特立帕肽或地舒单抗等短
效作用药物停药之后， 须维持治疗效果者。

不同作用机制药物的序贯治疗 （附件表
Ｓ８）： ①特立帕肽序贯双膦酸盐类药物或地舒单
抗治疗， 可有效增加骨密度［１８６，１９０］ ， 降低骨折风
险， 是较为合适的序贯治疗模式。 ②地舒单抗
序贯特立帕肽， 腰椎骨密度短期 （半年） 下降，
股骨颈和全髋部骨密度 １ 年之内持续下降， 之
后骨密度逐渐增加［１８３］ 。 鉴于骨密度变化趋势所
示， 此种序贯模式尚待商榷， 可酌情用于骨吸
收抑制剂使用时间过长， ＯＮＪ 或 ＡＦＦ 风险较高
患者的备选方案； 或因骨吸收抑制剂长期使用，
已出现 ＯＮＪ或 ＡＦＦ 且仍处于骨折极高风险患者
的替代治疗方案。 ③双重作用药物罗莫佐单抗序
贯双膦酸盐类药物或地舒单抗， 可有效维持或提
高腰椎和髋部骨密度， 降低椎体和非椎体骨折风
险［１９１］。 是较为合适的序贯治疗模式。 ④特立帕
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肽联合地舒单抗治疗后， 序贯唑来膦酸治疗， 可
以明显增加股骨颈和全髋部骨密度［１９２］。 考虑治
疗的成本与获益， 此治疗方案适用于骨折极高风
险患者的序贯治疗。

相同作用机制药物的序贯治疗 （附件表 Ｓ９）：
①口服阿仑膦酸钠序贯唑来膦酸或者地舒单抗治
疗， 均可有效增加腰椎和全髋部骨密度； 地舒单
抗增加骨密度作用更明显， 但无降低骨折风险的
对比数据［１９３-１９４］。 此种序贯方式建议酌情用于口
服双膦酸盐类药物无法耐受或者效果不佳的高骨

折或极高骨折风险患者。 ②地舒单抗序贯唑来膦
酸， 此治疗方案适用于地舒单抗不适当停药或者
患者主观要求停药时的挽救方案， 可极大程度避
免因地舒单抗停药导致的骨量快速丢失及骨折风

险升高［１９５］。
４． 关于骨质疏松性骨折围手术期及再骨折预

防的临床措施

骨质疏松性骨折发生的病理基础是骨质疏松，
因此积极给予抗骨质疏松症药物治疗， 包括骨吸
收抑制剂或骨形成促进剂等［１９６-１９９］， 是预防首次
骨质疏松性骨折及再骨折发生的重要措施。 迄今
充足证据表明使用常规剂量的抗骨吸收药物， 包
括双膦酸盐类药物 （口服或静脉） 或地舒单抗
等， 对骨折愈合无明显不良影响［１９６，２００-２０１］。

对于骨质疏松性椎体压缩骨折 （ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ
ｖｅｒｔｅｂｒａｌ ｃｏｍｐｒｅｓｓｉｏｎ ｆｒａｃｔｕｒｅ， ＯＶＣＦ） 发生后治疗
方式的选择， 诸多学术机构发布的指南或共识
一致强调抗骨质疏松症药物等保守治疗的重要

性［８４，２０２-２０７］ 。 经皮椎体后凸成形术 （ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ
ｋｙｐｈｏｐｌａｓｔｙ， ＰＫＰ） 和经皮穿刺椎体成形术 （ｐｅｒ-
ｃｕｔａｎｅ-ｏｕｓ ｖｅｒｔｅｂｒｏｐｌａｓｔｙ， ＰＶＰ） 均属于经皮椎体
强化术 （ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｖｅｒｔｅｂｒａｌ ａｕｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ， ＰＶＡ），
是目前首选的微创手术治疗方法。 中国专家共识
或指南提出 ＯＶＣＦ选择 ＰＶＡ应严格掌握如下适应
证［２０５-２０７］： 非手术治疗无效， 疼痛严重； 椎体骨
折不愈合或椎体内部囊性变、 椎体坏死； 不宜长
时间卧床或高龄患者。 总之， ＯＶＣＦ 微创手术治
疗在国内应用较广泛， 是否增加术后再骨折的发
生率尚待证实， 但尽早开始抗骨质疏松症药物治
疗是预防椎体再骨折的关键已成为共识［２０５-２０７］。

建议开展骨质疏松性骨折后再骨折防治工

作， ＩＯＦ推荐开展骨折联络服务 （ ｆｒａｃｔｕｒｅ ｌｉａｉｓｏｎ
ｓｅｒｖｉｃｅ， ＦＬＳ） 管理项目［２０８-２１０］， 促进多学科联合
诊治和管理骨质疏松性骨折患者， 及时规范使用
抗骨质疏松症药物， 以降低再发骨折的风险。 中
华医学会骨质疏松和骨矿盐疾病分会联合中华医

学会骨科学分会发表了 《骨质疏松性骨折后再骨
折防治专家共识》， 均对 “再骨折预防的临床应
对” 提出了具体工作内容［２１１］， 主要包括： 医院
逐步形成 “再骨折防治” 团队， 管理骨折患者；
开展跌倒风险评估； 制定骨质疏松症治疗和随访
方案、 康复锻炼计划， 以及开展再骨折防治的科
普教育。

５． 关于抗骨质疏松症药物治疗期间的监测
骨质疏松症的治疗是一个长期的过程， 在接

受治疗期间应对如下情况进行监测： 疗效、 钙和
维生素 Ｄ摄入是否充足、 药物不良反应， 以及对
治疗的依从性和新出现的可能改变治疗预期效果

的共患病［８３，２１１］。 抗骨质疏松症药物治疗目的是缓
解骨痛等症状， 提高骨强度， 降低骨折风险。 临
床上， 对疗效的监测受限于缺少直接检测 “骨强
度” 的临床工具， 目前可使用替代指标监测疗
效， 如骨密度和 ＢＴＭｓ及脊椎影像学检查等。

（１） 治疗依从性监测： 依从性差是骨质疏松
症治疗中普遍存在的问题， 提高依从性是防治骨
质疏松症， 降低骨质疏松性骨折所面临的挑战。
由于患者对疾病造成健康威胁的认知度低， 坚持
治疗的积极性不够， 治疗时间愈久， 愈易忽视，
依从性越低， 直接影响骨质疏松症的治疗效果。

提高骨质疏松症治疗的依从性需要有效的医

患沟通， 密切地监测， 及早发现存在的问题。 树
立有效治疗可降低骨折风险的信念， 有助于维持
患者良好的依从性； 及时告知患者 ＢＴＭｓ 和骨密
度检测结果， 并解释其与骨折风险下降相关， 可
鼓励患者坚持治疗； 应用简便的治疗方案也有助
于改善依从性［２１２-２１３］。

（２） 骨密度在疗效监测中的作用： 尽管抗骨
质疏松症药物的长期抗骨折效力是否取决于其增

加和维持骨密度的能力仍存有争议［２１４］， 但临床
试验研究已经广泛采用 ＤＸＡ检测骨密度作为疗效
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判断的替代指标。 连续检测骨密度已经成为临床
实践中监测疗效的重要手段［８４，２０４，２１５］。 值得注意
的是， 使用抗骨吸收药物治疗时， 骨密度的增加
仅能解释部分骨吸收抑制剂治疗相关的骨折风险

下降［２１６-２１７］， 早期监测骨密度的变化对预测抗骨
吸收药物治疗反应的价值有限， 建议骨吸收抑制
剂治疗至少持续 １ 年再行骨密度检测更为合适。
对于促骨形成药物治疗， 骨密度的增加与临床骨
折风险的下降密切相关［２１８］。 骨密度的增加不但
取决于所使用的药物， 而且与 ＤＸＡ检测中所采取
的严格标准化质控有关［２０４］。

在治疗期间精确地发现骨密度变化， 要求其
变化大于测定的精确度误差 （ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ ｅｒｒｏｒ）， 从
严格的统计学观点看， 需监测 ９５％置信区间的
ＬＳＣ， 骨密度的变化值至少应为精确度误差的
２． ７７倍［２１９］， 为了将精确度误差降至最低， 连续
骨密度测量最好在同一台仪器由同一技术员实施。
如何评估精确度误差和计算 ＬＳＣ 可参见国际临床
骨密度测量学会 （ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｆｏｒ Ｃｌｉｎｉｃａｌ
Ｄｅｎｓｉｔｏｍｅｔｒｙ， ＩＳＣＤ） 官方网站 （ｗｗｗ． ＩＳＣＤ． ｏｒｇ）。
美国国家骨质疏松基金会 （Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ
Ｆｏｕｎｄ-ａｔｉｏｎ， ＮＯＦ） 和 ＩＳＣＤ均推荐骨密度测量为
治疗的常规监测指标［１０７，２２０］。 ＮＯＦ 建议每 ２ 年进
行 １次重复测量骨密度［１０７］， ＩＳＣＤ 提倡首次随访
测定应在启动治疗或改变治疗后 １ 年进行。 本指
南推荐在药物首次治疗或改变治疗后每年重复骨

密度测量， 以监测疗效。
（３） 骨转换生化标志物在治疗监测中的作用：

在抗骨质疏松症药物治疗中， ＢＴＭｓ 的变化明显早
于骨密度。 当用强效的抗骨吸收治疗时， ＢＴＭｓ 快
速下降， 并于几个月内降至较低平台期［２２１］， 这种
ＢＴＭｓ短期的下降与后续持久的骨密度变化和骨折
风险的下降相关［２２２-２２３］， 而对促骨形成药物如特立
帕肽， 早期的骨形成标志物的升高预示着随后骨密
度增加［２１８］。 监测中当患者 ＢＴＭｓ 的变化超过 ＬＳＣ
时， 才具临床意义［９３，２２４］。 为避免 ＢＴＭｓ 检测差异，
建议禁食 １２ ｈ， 于晨起空腹检测。 若治疗期间需多
次随访采集标本， 建议尽量与第一次采集标本时间
相同， 并在同一实验室检测。 建议在使用抗骨质疏
松症药物治疗前检测 ＢＴＭｓ的基线水平， 在药物治

疗后每隔 ３ ～ ６ 个月检测患者 ＢＴＭｓ 水平， 以了解
ＢＴＭｓ的变化， 判断药物治疗效果及患者对治疗的
依从性， 以便进一步调整治疗方案［９６］。

（４） 脊椎影像学检查： 每年进行精确的身高
测定对于判断骨质疏松症治疗疗效是非常重要的。
当患者身高缩短 ２ ｃｍ以上， 无论是急性还是渐进
性， 均应进行脊椎 Ｘ 线影像学检查 （主要是胸、
腰椎 Ｘ线正侧位摄片）， 以明确是否有新发椎体
骨折发生［８３］。 在为明确是否有椎体骨折而行首次
脊椎影像学检查后， 若再次出现提示有新发椎体
骨折的状况， 如身高变矮、 出现新的腰背痛、 形
体变化或在胸部 Ｘ线检查时偶然发现新的脊椎畸
形， 应再次进行相应的脊椎影像学检查。 若患者
考虑短暂停药 （或药物假期）， 应重复进行脊椎
影像学检查以明确有无新发椎体骨折； 若治疗期
间仍有新发椎体骨折， 则表明需要更强的治疗或
继续治疗， 而不是考虑停药［８３］。

康复治疗

针对骨质疏松症的康复治疗主要包括运动疗

法、 物理因子治疗、 作业疗法及康复工程等。
１． 运动疗法
运动疗法简单实用， 不但可增强肌力与肌耐

力， 改善平衡、 协调性与步行能力， 而且可改善
骨密度、 维持骨结构， 降低跌倒与脆性骨折的发
生风险等。 运动疗法需遵循个体化、 循序渐进、
长期坚持的原则［２２５］。

治疗性运动包括有氧运动 （包括慢跑、 游
泳、 太极、 五禽戏、 八段锦和普拉提等）、 抗阻
运动 （包括举重、 下蹲、 俯卧撑和引体向上等）、
冲击性运动 （如体操、 跳绳）、 振动运动 （如全
身振动训练） 等［２２６-２３０］。

高强度抗阻训练联合冲击性训练 （ｈｉｇｈ-ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ
ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ａｎｄ ｉｍｐａｃｔ ｔｒａｉｎｉｎｇ， ＨｉＲＩＴ） 能有效增加低
骨量或骨质疏松症患者的骨密度， 降低骨折风险，
而且安全有效， 耐受性好。 为了确保安全， ＨｉＲＩＴ
训练项目必须在专业人士 （运动科学家或物理治疗
师） 的严格指导下进行， 每周 ２ 次， 每次 ３０ ｍｉｎ，
为期 ８个月， 且第 １个月以自重训练和低强度的负
荷训练过渡为主， 重点学习 ＨｉＲＩＴ训练的动作模式。
抗阻力量训练主要包括硬拉、 肩部推举及深蹲， ５组
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重复 ５次， 强度在 ８０％～８５％一个最大重复值 （ｒｅｐｅ-
ｔｉｔｉｏｎ ｍａｘｉｍｕｍ， ＲＭ）［２３１-２３６］。 冲击性训练主要以跳跃
练习为主。 该训练方法需要在专业人员指导下进行。
在没有专业人士指导的情况下， 建议根据个人的身
体状况， 采用中等强度的运动方案为主。

骨质疏松性骨折早期应在保证骨折断端稳定

性的前提下， 加强骨折邻近关节被动运动 （如关
节屈伸等） 及骨折周围肌肉的等长收缩训练等，
以预防肺部感染、 关节挛缩、 肌肉萎缩及废用性
骨质疏松； 后期应以主动运动、 渐进性抗阻运动
及平衡协调与核心肌力训练为主。

２． 物理因子治疗
脉冲电磁场、 体外冲击波、 紫外线等物理因

子治疗可增加骨量［２３７-２３９］； 超短波、 微波、 经皮
神经电刺激、 中频脉冲等治疗可减轻疼痛； 对骨
质疏松性骨折或者骨折延迟愈合可选择低强度脉

冲超声波、 体外冲击波等治疗以促进骨折愈
合［２４０-２４１］。 神经肌肉电刺激、 针灸等治疗可增强
肌力、 促进神经修复， 改善肢体功能。 联合治疗
方式与治疗剂量需依据患者病情与自身耐受程度

选择。
３． 作业疗法
作业疗法以针对骨质疏松症患者的康复宣教

为主， 包括指导患者正确的姿势， 改变不良生活
习惯， 提高安全性。 作业疗法还可分散患者注意
力， 减少对疼痛的关注， 缓解由骨质疏松症引起
的焦虑、 抑郁等不利情绪。

４． 康复工程
在创新康复医疗服务模式下， 应积极推动康

复医疗与康复辅助器具配置服务衔接融合。 行动
不便、 跌倒高风险者可选用拐杖、 助行架、 髋部
保护器等辅助器具， 建议佩戴防跌倒手表 （如
ＷＡＴＣＨ数字系列等）， 以提高行动能力， 减少跌
倒及骨折的发生。 急性或亚急性骨质疏松性椎体
骨折的患者可使用脊柱支架， 以缓解疼痛， 矫正
姿势， 预防再次骨折等。 应对不安全的环境进行
适当改造， 如将楼梯改为坡道、 卫生间增加扶手
等， 以减少跌倒发生风险。 健全康复医疗服务体
系， 开展社区内健康教育， 骨科康复医疗团队定

期随访［２４２-２４３］， 以及加强康复医疗人才培养和队
伍建设， 培养协调员专门介入高骨折风险的骨质
疏松症患者管理， 将有助于骨质疏松症患者的康
复管理［２４４］。

分级诊疗

骨质疏松症的分级诊疗， 即按照疾病的轻、
重、 缓、 急及治疗难易程度进行分级， 不同级别
的医疗机构承担不同疾病状况的治疗， 实现基层
首诊和双向转诊， 以有效利用卫生资源， 做好骨
质疏松症的防控和管理， 同时提高医疗卫生机构
开展骨质疏松症预防控制的能力［８３，２４５］。 近年国内
对此进行了积极的实践和实质性推进［２４６-２５０］。

１． 骨质疏松症分级诊疗服务目标
以基层首诊、 双向转诊、 急慢分治、 上下

联动作为骨质疏松症分级诊疗的基本诊疗模式，
逐步实现不同级别、 不同类别医疗机构之间的
有序转诊。 指导患者合理就医、 规范治疗， 从
而降低骨质疏松症及骨质疏松性骨折的发病率

及其所致的死亡率。
２． 不同医疗机构骨质疏松症分级诊疗流程

及分工

分级诊疗流程如图 ４ 所示， 各级医疗机构在
骨质疏松症诊疗中分工如下：

一级医院： 乡镇卫生院、 村卫生室、 社区卫
生服务机构等基层医疗卫生机构， 通过建立居民
健康档案、 组织居民健康检查等多种方式开展骨
质疏松症高危人群筛查， 登记确诊的骨质疏松症
患者。 开展社区人群骨质疏松症及相关危险因素
的健康教育； 开展患者随访、 基本治疗及康复治
疗； 对诊断不明者、 严重并发症者及时转往上级
医院诊疗。

二级医院： 负责骨质疏松症临床初步诊断，
按照诊疗指南、 制定个体化治疗方案； 诊断不明
及重症者尽快转诊到三级医院诊治， 对病情稳定
者进行随诊。

三级医院： 负责骨质疏松症确诊， 根据需要
完善相关检查， 明确病因。 开展综合及规范的治
疗。 治疗后病情稳定者可以转诊到一、 二级医疗
机构进行后续治疗、 随访及康复。
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图 ４ 骨质疏松症分级诊疗流程

附件：

表 Ｓ１ 国际骨质疏松基金会 （ＩＯＦ） 骨质疏松症风险一分钟测试题

问题 回答

是否实际年龄超过 ６０岁 （女性） ／ ７０岁 （男性）？ 是 否

５０岁之后是否有骨折史 是 否

是否体质量过轻 （ＢＭＩ值少于 １９ ｋｇ ／ ｍ２）？ 是 否

是否于 ４０岁后身高减少超过 ４ ｃｍ？ 是 否

父母任何一方是否有髋部骨折史？ 是 否

是否存在以下任一情况： 类风湿关节炎、 消化道疾病 （炎症性肠病、 乳糜泻）、 糖尿病、 慢性肾脏病、 甲状腺

或甲状旁腺疾病 （甲状腺或甲状旁腺功能亢进）、 肺病 （慢性阻塞性肺病）、 长时间制动、 艾滋病 （ＨＩＶ）？

是 否

 

是否接受过以下药物治疗： 曾服用类固醇激素 （如持续服用泼尼松 ３个月及以上）、 噻唑烷二酮类药物、 器官移

植术后免疫抑制剂、 抗抑郁药物、 抗惊厥药物、 抗癫痫药？

是 否

 

女士回答： 是否存在以下任一情况： 乳腺癌、 接受芳香化酶抑制剂治疗乳腺癌、 早绝经、 不正常闭经、 卵巢切

除或由于性腺功能减退导致低雌激素水平？

是 否

 

男士回答： 是否存在以下任一情况： 前列腺癌、 接受雄激素剥夺治疗前列腺癌、 低睾酮 （性腺功能减退）、 是否 是 否

过量饮酒 （每天超过 ３个单位） 和 ／或是否目前吸烟？

结果判断

 

上述问题， 只要其中有一题回答结果为 “是”， 提示存在骨质疏松症的风险， 并建议进行骨密度检查或 ＦＲＡＸ®

风险评估

ＢＭＩ： 体质量指数； ＦＲＡＸ® ： 骨折风险评估工具

表 Ｓ２ ＯＳＴＡ指数评价骨质疏松症风险级别

风险级别  ＯＳＴＡ指数

低 ＞－１

中 －１～ －４

高 ＜－４

ＯＳＴＡ： 亚洲人骨质疏松症自我筛查工具
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表 Ｓ３ ＦＲＡＸ® 计算依据的主要临床危险因素、 骨密度值及结果判断

危险因素 解释

年龄 模型计算年龄是 ４０～９０岁

性别 选择男性或女性

体重 填写单位是 ｋｇ

身高 填写单位是 ｃｍ

既往骨折史 指成年期自然发生或轻微外力下发生的骨折， 选择是与否

父母髋部骨折史 选择是与否

吸烟 根据患者现在是否吸烟， 选择是与否

糖皮质激素 若患者正在接受糖皮质激素治疗或接受过相当于泼尼松＞５ ｍｇ ／ ｄ超过 ３个月， 选择是

类风湿关节炎 选择是与否

继发性骨质疏松 如果患者具有与骨质疏松症密切关联的疾病， 选择是
包括 １型糖尿病、 成骨不全症、 未治疗的甲状腺功能亢进症、 性腺功能减退症或早绝经 （ ＜４５岁）、 慢性营养不良
或吸收不良、 慢性肝病等

过量饮酒 酒精摄入量大于等于 ３单位 ／ ｄ为过量饮酒
１单位相当于 ８～１０ ｇ乙醇， 约 ２８５ ｍＬ啤酒， １２０ ｍＬ葡萄酒， ３０ ｍＬ烈性酒

骨密度 先选择测量骨密度的仪器， 然后填写股骨颈骨密度的实际测量值 （ｇ ／ ｃｍ２）， 若患者没有测量骨密度， 可以不填此项

结果判断 ＦＲＡＸ® 预测的髋部骨折可能性≥３％或任何主要骨质疏松性骨折可能性≥２０％， 为骨质疏松性骨折高危患者， 建议
给予治疗； ＦＲＡＸ® 预测的任何主要骨质疏松性骨折可能性为 １０％～２０％， 为骨质疏松性骨折中风险； ＦＲＡＸ® 预测
的任何主要骨质疏松性骨折可能性为＜１０％， 为骨质疏松性骨折低风险

ＦＲＡＸ® ： 骨折风险评估工具

表 Ｓ４ 主要骨转换生化指标正常参考值

指标 国家 男性 女性 方法 发表单位

Ｐ１ＮＰ 中国 １７． ８３～８８． ７７ ｎｇ ／ ｍＬ
（３０～４４岁绝经前）

罗氏电化学发光法 四川大学华西医院

１６． ８９～６５． ４９ ｎｇ ／ ｍＬ
（３５～４５岁）

１３． ７２～５８． ６７ ｎｇ ／ ｍＬ
（３５～４５岁）

罗氏电化学发光法 上海交大附属第六

人民医院

２０． ２９～１１０． ５３ ｎｇ ／ ｍＬ
（３０～５０岁）

１７． １０～１０２． １５ ｎｇ ／ ｍＬ
（３０岁至绝经前）

罗氏电化学发光法 北京协和医院

西方国家 １６． ３～７８． ２ ｎｇ ／ ｍＬ
（３０～３９岁）

罗氏自动分析仪 谢菲尔德大学等

ＣＴＸ 中国 ０． ０４～０． ６７ ｎｇ ／ ｍＬ
（３０～４４岁绝经前）

酶联免疫吸附法 四川大学华西医院

０． １００～０． ６１２ ｎｇ ／ ｍＬ
（３５～４５岁）

０． １１２～０． ４９７ ｎｇ ／ ｍＬ
（３５～４５岁）

罗氏电化学发光法 上海交大附属第六

人民医院

０． １１～０． ８３ ｎｇ ／ ｍＬ
（３０～５０岁）

０． ０８～０． ７２ ｎｇ ／ ｍＬ
（３０岁至绝经前）

罗氏电化学发光法 北京协和医院

西方国家 ０． １１４～０． ６２８ ｎｇ ／ ｍＬ
（３０～３９岁）

罗氏自动分析仪 谢菲尔德大学等

ＯＣ 中国 ５． ５８～２８． ６２ ｎｇ ／ ｍＬ
（３５～４５岁）

４． ９１～２２． ３１ ｎｇ ／ ｍＬ
（３５～４５岁）

罗氏电化学发光法 上海交大附属第六

人民医院

Ｐ１ＮＰ： Ⅰ型原胶原 Ｎ-端前肽； ＣＴＸ： Ⅰ型胶原交联 Ｃ-末端肽； ＯＣ： 骨钙素
引自中华医学会骨质疏松和骨矿盐疾病分会 ． 骨转换生化标志物临床应用指南 ． 中华骨质疏松和骨矿盐疾病杂志， ２０２１， １４： ３２１-３３６．
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表 Ｓ５ 中国营养学会膳食钙参考摄入量

年龄段 膳食钙参考摄入量 （ｍｇ ／ ｄ）

＜６月 ２００

７～１２月 ２５０

１～３岁 ６００

４～６岁 ８００

７～１０岁 １ ０００

１１～１３岁 １ ２００

１４～１７岁 １ ０００

１８～４９岁 ８００

＞５０岁 １ ０００

孕早期 ８００

孕中晚期、 哺乳期 １ ０００

引自中国居民膳食营养素参考摄入量速查手册． 中国标准出版
社， ２０１４．

表 Ｓ６ 不同钙剂元素钙含量

化学名 元素钙含量 （％）

碳酸钙 ４０． ００

磷酸钙 ３８． ７６

氯化钙 ３６． ００

醋酸钙 ２５． ３４

枸橼酸钙 ２１． ００

乳酸钙 １８． ３７

葡萄糖酸钙 ９． ３０

表 Ｓ７ 抗骨质疏松症药物联合治疗方案

药物联合 推荐

阿仑膦酸钠 ＋ 特立帕肽 否

唑来膦酸 ＋ 特立帕肽 是 （酌情）

地舒单抗 ＋ 特立帕肽 是 （酌情）

表 Ｓ８ 不同作用机制抗骨质疏松症药物

序贯治疗方案

不同机制药物序贯 推荐

特立帕肽→唑来膦酸 是

特立帕肽→地舒单抗 是

罗莫佐单抗→唑来膦酸 是

罗莫佐单抗→地舒单抗 是

表 Ｓ９ 相同作用机制抗骨质疏松症药物

序贯治疗方案

相同机制药物序贯 推荐

阿仑膦酸钠→唑来膦酸 是

阿仑膦酸钠→地舒单抗 是

地舒单抗→唑来膦酸 是

图 Ｓ１ 年龄、 体质量与骨质疏松风险级别的关系 （ＯＳＴＡ）
ＯＳＴＡ： 亚洲人骨质疏松症自我筛查工具
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  利益冲突声明： 参与本指南撰写的所有成员

不存在利益冲突
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［１４８］ Ｖａｈｌｅ ＪＬ， Ｌｏｎｇ ＧＧ， Ｓａｎｄｕｓｋｙ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｂｏｎｅ ｎｅｏ-

ｐｌａｓｍｓ ｉｎ Ｆ３４４ ｒａｔｓ ｇｉｖｅｎ ｔｅｒｉｐａｒａｔｉｄｅ ［ ｒｈＰＴＨ （１-
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ｖｅｒｓｕｓ ａｌｆａｃａｌｃｉｄｏｌ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｐｏｓｔｍ-
ｅｎｏｐａｕｓａｌ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ： ａ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ，
ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ， ｄｏｕｂｌｅ-ｂｌｉｎｄｅｄ， ｄｏｕｂｌｅ-ｄｕｍｍｙ， ｐｏｓｉｔｉｖｅ
ｄｒｕｇ-ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ ［ Ｊ］． Ｃｌｉｎ Ｉｎｔｅｒｖ Ａｇｉｎｇ，
２０１４， ９： １２１-１２７．

［１５７］ Ｃｏｓｍａｎ Ｆ， Ｃｒｉｔｔｅｎｄｅｎ ＤＢ， Ａｄａｃｈｉ ＪＤ， ｅｔ ａｌ． Ｒｏ-
ｍｏｓｏｚｕｍａｂｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ
ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ［ Ｊ ］． Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ， ２０１６， ３７５：

·６０６·
中华骨质疏松和骨矿盐疾病杂志 ２０２２年 １１月第 １５卷第 ６期

ＣＨＩＮ Ｊ ＯＳＴＥＯＰＯＲＯＳ ＢＯＮＥ ＭＩＮＥＲ ＲＥＳ Ｖｏｌ． １５ Ｎｏ． ６ Ｎｏｖｅｍｂｅｒ １０， ２０２２



１５３２-１５４３．
［１５８］ Ｆｉｘｅｎ Ｃ， Ｔｕｎｏａ Ｊ． Ｒｏｍｏｓｏｚｕｍａｂ： ａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ

ｅｆｆｉｃａｃｙ， ｓａｆｅｔｙ， ａｎｄ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｒｉｓｋ ［ Ｊ］． Ｃｕｒｒ
Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓ Ｒｅｐ， ２０２１， １９： １５-２２．

［１５９］ 季晶俊， 陈晓宏， 庞辉群， 等． 强骨胶囊干预老年
低骨量患者的临床疗效 ［ Ｊ］． 中国中医骨伤科杂
志， ２０１５， ２３： ３０-３２．

［１６０］ 寿折星， 沈霖， 杨艳萍， 等． 淫羊藿总黄酮治疗原
发性骨质疏松症患者骨密度和骨代谢指标的变化

［Ｊ］． 中国组织工程研究与临床康复， ２００９， １３：
２１９１-２１９５．

［１６１］ 戚盈杰， 蔡俊， 光磊， 等． 金天格胶囊治疗绝经后
骨质疏松的临床效果及作用机制 ［ Ｊ］． 中华内分
泌外科杂志， ２０１７， １１： ４０４-４０８．

［１６２］ 甘强， 谭祖建， 周明全， 等． 金天格胶囊在预防绝
经后女性了骨质疏松性骨折中的作用 ［ Ｊ］． 中国
骨质疏松杂志， ２０１５， ２１： １４９８-１５００．

［１６３］ 张秀珍， 韩峻峰， 钱国峰， 等． 仙灵骨葆对 ＰＭＯ
骨密度及 ＩＬ-６、 ＴＮＦ-α、 ＩＧＦ-Ｉ 的影响 ［ Ｊ］． 中国
骨质疏松杂志， ２００４， ０１： ９９-１０２．

［１６４］ 周利， 杨莎莎， 苏亚平， 等． 仙灵骨葆胶囊对老年
胸腰椎压缩性骨折的作用 ［ Ｊ］． 中国中西医结合
外科杂志， ２０１８， ２４： ５７７-５８１．

［１６５］ 刘玉林， 杨国进， 付文举， 等． 左归丸联合阿法骨
化醇、 替勃龙对绝经后骨质疏松症患者骨密度及
内分泌激素的影响 ［ Ｊ］． 现代中西医结合杂志，
２０１９， ２８： ４９０-４９３．

［１６６］ 周敏， 李国文， 王翔， 等． 密骨胶囊延缓原发性骨
质疏松症病人骨量丢失的随机对照研究 ［ Ｊ］． 中
国新药与临床杂志， ２００９， ２８： ５０９-５１２．

［１６７］ 从飞， 刘建， 范金柱， 等． 骨疏康胶囊联合骨化三
醇和阿仑膦酸钠治疗骨质疏松的临床研究 ［ Ｊ］．
现代药物与临床， ２０１６， ３１： １３９５-１３９８．

［１６８］ 《中成药治疗优势病种临床应用指南》 标准化项
目组， 詹红生， 章振林． 中成药治疗骨质疏松症临
床应用指南 （２０２１年） ［ Ｊ］． 中国中西医结合杂
志， ２０２２， ４２： ３９３-４０４．

［１６９］ 李梅， 章振林， 夏维波． 骨质疏松症药物治疗的
必由之路： 长程序贯治疗 ［Ｊ］． 中华骨质疏松和
骨矿盐疾病杂志， ２０２１， １４： ４４１-４４６．

［１７０］ Ａｄｌｅｒ ＲＡ， Ｅｌ-Ｈａｊｊ Ｆｕｌｅｉｈａｎ Ｇ， Ｂａｕｅｒ ＤＣ， ｅｔ ａｌ．
Ｍａｎａｇｉｎｇ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｏｎ ｌｏｎｇ-ｔｅｒｍ ｂｉ-
ｓｐｈｏｓｐｈｏｎａｔｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ： ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ａ ｔａｓｋ ｆｏｒｃｅ ｏｆ ｔｈｅ
Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｆｏｒ Ｂｏｎｅ ａｎｄ Ｍｉｎｅｒａｌ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

［Ｊ］． Ｊ Ｂｏｎｅ Ｍｉｎｅｒ Ｒｅｓ， ２０１６， ３１： １６-３５．
［１７１］ Ｓｃｈｗａｒｔｚ ＡＶ， Ｂａｕｅｒ ＤＣ， Ｃｕｍｍｉｎｇｓ ＳＲ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉ-

ｃａｃｙ ｏｆ ｃｏｎｔｉｎｕｅｄ ａｌｅｎｄｒｏｎａｔｅ ｆｏｒ ｆｒａｃｔｕｒｅｓ ｉｎ ｗｏｍｅｎ
ｗｉｔｈ ａｎｄ ｗｉｔｈｏｕｔ ｐｒｅｖａｌｅｎｔ ｖｅｒｔｅｂｒａｌ ｆｒａｃｔｕｒｅ： ｔｈｅ
ＦＬＥＸ ｔｒｉａｌ ［ Ｊ ］． Ｊ Ｂｏｎｅ Ｍｉｎｅｒ Ｒｅｓ， ２０１０， ２５：
９７６-９８２．

［１７２］ Ｃｏｓｍａｎ Ｆ， Ｃａｕｌｅｙ ＪＡ， Ｅａｓｔｅｌｌ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅａｓｓｅｓｓ-
ｍｅｎｔ ｏｆ ｆｒａｃｔｕｒｅ ｒｉｓｋ ｉｎ ｗｏｍｅｎ ａｆｔｅｒ ３ ｙｅａｒｓ ｏｆ ｔｒｅａｔ-
ｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｚｏｌｅｄｒｏｎｉｃ ａｃｉｄ： ｗｈｅｎ ｉｓ ｉｔ ｒｅａｓｏｎａｂｌｅ
ｔｏ ｄｉｓｃｏｎｔｉｎｕｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ？ ［ Ｊ ］． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ
Ｍｅｔａｂ， ２０１４， ９９： ４５４６-４５５４．

［１７３］ Ｂｌａｃｋ ＤＭ， Ｒｅｉｄ ＩＲ， Ｃａｕｌｅｙ ＪＡ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ６
ｖｅｒｓｕｓ ９ ｙｅａｒｓ ｏｆ ｚｏｌｅｄｒｏｎｉｃ ａｃｉｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ ｏｓｔｅｏｐｏ-
ｒｏｓｉｓ： ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｓｅｃｏｎｄ ｅｘｔｅｎｓｉｏｎ ｔｏ ｔｈｅ
ＨＯＲＩＺＯＮ-Ｐｉｖｏｔａｌ Ｆｒａｃｔｕｒｅ Ｔｒｉａｌ （ＰＦＴ） ［Ｊ］． Ｊ Ｂｏｎｅ
Ｍｉｎｅｒ Ｒｅｓ， ２０１５， ３０： ９３４-９４４．

［１７４］ Ｂｌａｃｋ ＤＭ， Ｒｅｉｄ ＩＲ， Ｂｏｏｎｅｎ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ３
ｖｅｒｓｕｓ ６ ｙｅａｒｓ ｏｆ ｚｏｌｅｄｒｏｎｉｃ ａｃｉｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｏｓｔｅｏｐｏ-
ｒｏｓｉｓ： ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｅｘｔｅｎｓｉｏｎ ｔｏ ｔｈｅ ＨＯＲＩＺＯＮ-
Ｐｉｖｏｔａｌ Ｆｒａｃｔｕｒｅ Ｔｒｉａｌ （ ＰＦＴ） ［ Ｊ］． Ｊ Ｂｏｎｅ Ｍｉｎｅｒ
Ｒｅｓ， ２０１２， ２７： ２４３-２５４．

［１７５］ Ｗａｔｔｓ ＮＢ， Ｄｉａｂ ＤＬ． Ｌｏｎｇ-ｔｅｒｍ ｕｓｅ ｏｆ ｂｉｓｐｈｏｓｐｈｏ-
ｎａｔｅｓ ｉｎ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ［ Ｊ］． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂ，
２０１０， ９５： １５５５-１５６５．

［１７６］ 林华， 夏维波． 双膦酸盐治疗骨质疏松症的依从
性管理和药物假期选择 ［ Ｊ］． 中华骨质疏松和骨
矿盐疾病杂志， ２０２０， １３： １０３-１０９．

［１７７］ 林华， 汪青． 骨质疏松症治疗药物假期的选择与
利弊 ［Ｊ］． 中华医学杂志， ２０２０， １００： １６０１-１６０４．

［１７８］ Ｎａｙａｋ Ｓ， Ｇｒｅｅｎｓｐａｎ ＳＬ． Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ-
ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｂｉｓｐｈｏｓｐｈｏｎａｔｅ ｄｒｕｇ ｈｏｌｉｄａｙｓ ｏｎ
ｂｏｎｅ ｍｉｎｅｒａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ａｎｄ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｆｒａｃｔｕｒｅ ｒｉｓｋ ［Ｊ］．
Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓ Ｉｎｔ， ２０１９， ３０： ７０５-７２０．

［１７９］ Ａｎａｇｎｏｓｔｉｓ Ｐ， Ｐａｓｃｈｏｕ ＳＡ， Ｋｅｎａｎｉｄｉｓ Ｅ， ｅｔ ａｌ．
“Ｈｏｌｉｄａｙｓ ” ｆｏｒ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ｄｒｕｇｓ： Ａ ｃａｓｅ-ｂａｓｅｄ
ａｐｐｒｏａｃｈ ［ Ｊ ］． Ｃａｓｅ Ｒｅｐ Ｗｏｍｅｎｓ Ｈｅａｌｔｈ， ２０１９，
２３： ｅ００１２７．

［１８０］ 中华医学会骨质疏松和骨矿盐疾病分会． 地舒单
抗在骨质疏松症临床合理用药的中国专家建议

［Ｊ］． 中华骨质疏松和骨矿盐疾病杂志， ２０２０， １３：
４９９-５０８．

［１８１］ Ｓｉｕ Ａ， Ａｌｌｏｒｅ Ｈ， Ｂｒｏｗｎ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｎａｔｉｏｎａｌ ｉｎｓｔｉｔｕｔｅｓ
ｏｆ ｈｅａｌｔｈ ｐａｔｈｗａｙｓ ｔｏ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｗｏｒｋｓｈｏｐ： ｒｅｓｅａｒｃｈ
ｇａｐｓ ｆｏｒ ｌｏｎｇ-ｔｅｒｍ ｄｒｕｇ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ ｆｏｒ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｆｒａｃ-
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ｄｅｎｏｓｕｍａｂ， ａｌｏｎｅ ｏｒ ｃｏｍｂｉｎｅｄ， ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｏｓｔ-
ｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ： ｔｈｅ ＤＡＴＡ ｓｔｕｄｙ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ
ｔｒｉａｌ ［Ｊ］． Ｌａｎｃｅｔ， ２０１３， ３８２： ５０-５６．

［１８６］ Ｌｅｄｅｒ ＢＺ， Ｔｓａｉ ＪＮ， Ｕｉｈｌｅｉｎ ＡＶ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｎｏｓｕｍａｂ
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［２４３］ Ｎｏｏｒｄｉｎ Ｓ， Ａｌｌａｎａ Ｓ， Ｍａｓｒｉ ＢＡ． Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｉｎｇ ａ
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５４： ３２８-３３２．

［２４４］ Ｏｓａｋｉ Ｍ， Ｏｋｕｄａ Ｒ， Ｓａｅｋｉ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｏｆ ｃｏ-
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Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓ Ｉｎｔ， ２０２１， ３２： ４９５-５０３．

［２４５］ 国务院办公厅．国务院办公厅关于推进分级诊疗制度
建设的指导意见 ［ＥＢ／ ＯＬ］． ｈｔｔｐ：／ ／ ｗｗｗ． ｇｏｖ． ｃｎ ／
ｚｈｅｎｇｃｅ ／ ｃｏｎｔｅｎｔ ／ ２０１５-０９／ １１／ ｃｏｎｔｅｎｔ_ １０１５８． ｈｔｍ．

［２４６］ 章振林， 夏维波， 汪纯， 等． 原发性骨质疏松症社
区诊疗指导原则 ［Ｊ］． 中华骨质疏松和骨矿盐疾
病杂志， ２０１９， １２： １-１０．

［２４７］ 杨菁， 滕斌， 王泰蓉． 家庭医生制度下对社区骨质
疏松症患者签约管理的探索与观察 ［ Ｊ］． 中华全
科医学， ２０２０， １８： １１６１-１１６４．

［２４８］ 章振林， 夏维波， 金小岚， 等． 骨质疏松诊治进展
及分级诊疗制度之讨论 ［Ｊ］． 中国实用内科杂志，
２０１６， ３６： ９２８-９３４．

［２４９］ 周鹏， 杨蓝， 薛斌， 等． 基于双向转诊模式构建
社区骨质疏松症防治路径及其意义研究 ［ Ｊ］． 中
国全科医学， ２０２０， ２３： ５８５-５９２．

［２５０］ 杨涛， 聂子淮， 黄雷， 等． 基于 ＥＨＲ 对骨质疏松
分级诊疗管理模式的探索与实践 ［ Ｊ］． 中国初级
卫生保健， ２０２０， ３４： ３７-４０．

（收稿日期： ２０２２-１１-０１）
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