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双能Ｘ线骨密度仪对乙肝及酒精性肝硬化患者的骨密度评价
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　　［摘要］　目的　比较酒精性肝硬化患者、乙肝肝硬化患者和健康对照者之间骨密度的差异。方法　采用双能Ｘ线骨密
度测定法，测定５７例酒精性肝硬化患者、６７例乙肝肝硬化患者和１７５例健康者对照者的腰椎（Ｌ１～Ｌ４）和双侧髋关节的骨密

度值，同时采集研究对象的年龄、性别、肝纤维化及肝脏功能等指标。组间差异采用独立样本ｔ检验；骨密度影响因素采用

ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。结果　酒精性肝硬化和乙肝肝硬化患者组的腰椎和髋关节骨密度值均低于健康对照组（Ｐ＜０．０５）；酒精性
肝硬化患者组的腰椎和髋关节骨密度值低于乙肝肝硬化患者组（Ｐ＜０．０５）。除乙肝病毒感染和酒精性病因外，单因素分析发

现性别、肝纤维化程度及肝功能等都和研究对象的腰椎和髋关节骨密度值相关（Ｐ＜０．０１）。进一步多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归发现，

乙肝肝硬化（ＯＲ＝１．５２１，９５％ＣＩ：１．３４２～２．３５４）和酒精性肝硬化（ＯＲ＝２．０５３，９５％ＣＩ：１．９３１～３．８５２）是患者骨密度降低的

独立危险因素。结论　肝硬化（包括酒精性和乙肝性）患者的骨密度低于健康对照组，是骨质疏松的独立危险因素。
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　　肝脏是机体的能量代谢器官，同时也具有解毒、

分泌胆汁、免疫防御和维持机体血糖、血脂、电解质

平衡等多种功能，因此，当肝脏功能受损后，机体会

出现多种异常。肝硬化晚期患者（ＣｈｉｌｄＣ级）常常

出现腹水、消化道出血、肝性脑病等并发症，引起机

体内钙磷代谢的明显异常，表现为血磷浓度升高、血

钙浓度降低，从而影响骨骼系统正常功能代谢，临床

上可出现骨质疏松（ＯＰ）、骨软化、纤维性骨炎、软组

织钙化、骨性佝偻病、骨硬化、骨滑脱、骨畸形、骨再

生障碍和病理性骨折等骨代谢异常相关疾病［１２］。
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在本研究中，我们利用双能Ｘ线骨密度仪观察乙肝

肝硬化和酒精性肝硬化患者以及健康成人的骨密度

（ｂｏｎｅｍｉｎｅｒａｌｄｅｎｓｉｔｙ，ＢＭＤ），比较不同病因肝硬化

患者的骨质变化，从而发现 ＯＰ的危险因素，为 ＯＰ
的早期预防提出合理建议。

１　资料和方法

１．１　一般资料　２０１０年１０月至２０１２年２月在第

二军医大学长海医院感染科门诊就诊的肝硬化患者

１２４例，其中男９６例，女２８例。所有患者中５７例诊

断为酒精性肝硬化，６７例诊断为乙肝后肝硬化。所

有肝硬化患者曾出现过１次以上的腹水，进行ＢＭＤ
检查时肝功能评价在Ｂ～Ｃ级（Ｃｈｉｌｄｐｕｇｈ），所有肝

硬化患者既往未因骨关节疾病到风湿科或骨科进行

就诊，其中女性患者均存在月经周期。另外，选择

体检健康的１７５例健康人群作为对照，并排除肝病

和其他慢性疾病。对照组中男性１０５例，女性７０例

（均有 月 经 周 期），年 龄 ３０～５１ 岁，平 均 年 龄

（４９．００±６．５６）岁，且经临床综合检查确定无慢性肾

病和其他影响或可疑影响ＢＭＰ的疾病。

１．２　检查方法　ＢＭＤ测定是目前诊断 ＯＰ、预测

ＯＰ性骨折以及监测 ＯＰ自然病程或药物干预疗效

的最佳定量指标。双能 Ｘ 线吸收法（ｄｕａｌｅｎｅｒｇｙ

Ｘｒａｙａｂｓｏｒｐｔｉｏｍｅｔｒｙ，ＤＸＡ）是目前国际学术界公

认的诊断 ＯＰ 的金标准，即 Ｔ 值≥ －１．０为正

常，－１．０＜Ｔ值＜－２．５为骨量低下，Ｔ值≤－２．５
为ＯＰ。检测部位：以 ＧＥＬｕｎａｒＰｒｏｄｉｇｙ型双能 Ｘ
线ＢＭＤ仪，取仰卧曲膝固定位，测量腰椎（Ｌ１～Ｌ４）

骨密度；取左下肢内旋位，测量股骨上端包括股骨颈

（Ｎｅｃｋ）及大转子（Ｔｒｏｃｈ）、股骨干的骨密度，计算出

全髋骨密度。扫描时避开骨折、压缩变形、外科夹附

近、受损椎骨和人工髋关节置换术的部位。比较患

者和健康对照者股骨（颈、大粗隆、股骨干）的ＢＭＤ，

评价ＯＰ情况。并详细记录每位受检者性别、年龄、

身高、体质量、吸烟、饮酒、住址等资料，并抽血获得

研究对象的肝功能指标。

１．３　统计学处理　所有数据采用ＳＰＳＳ１９．０统计

软件进行分析，计量资料用珚ｘ±ｓ表示，比较肝硬化

组（分酒精性肝硬化和乙肝肝硬化）和健康对照组之

间的差异，采用独立样本均数ｔ检验，并用ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归模型分析影响ＢＭＤ的主要影响因素。检验水

准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　各组临床及生化指标比较　本研究共纳入１２４
例肝硬化和１７５例健康对照，各组的性别比例、年

龄、吸烟及肝功能指标总结如表１。统计分析显示，

年龄、体质指数和吸烟在３组之间差异无统计学意

义；总胆红素（ＴＢＩＬ）和血小板（ＰＬＴ）在２个肝硬化

组之间差异无统计学意义，但与健康对照比较差异

有统计学意义（Ｐ＜０．００１）；谷丙转氨酶（ＡＬＴ）、谷

酰转肽酶（ＧＧＴ）和碱性磷酸酶等肝功能指标在健康

对照、乙肝后肝硬化和酒精性肝硬化组之间依次升

高，而ＡＳＴ在健康对照组、酒精性肝硬化组和乙肝

后肝硬化组依次升高。

２．２　不同病因肝硬化组ＢＭＤ比较　腰椎骨密度比

较发现，健康对照组ＢＭＤ（１．０８９±０．１２５）分别高于酒

精性肝硬化组（０．６７５±０．１２５，Ｐ＜０．０５）和乙肝肝硬

化组（０．９８６±０．２１３，Ｐ＜０．０５），且酒精性肝硬化组

的骨密度低于乙肝肝硬化组 （Ｐ＜０．０５）。相关性分析

显示，腰椎骨密度测量和髋骨骨密度测量在３组间紧

密相关，皮尔松相关系数为０．９６０（Ｐ＜０．０１）。髋骨骨

密度在３组间比较得到相似的结论，即健康对照组髋

骨骨密度（１．０９０±０．３５１）分别高于酒精性肝硬化组

（０．６７３±０．１２４，Ｐ＜０．０１）和 乙肝肝硬化组（０．９１２±

０．１２３，Ｐ＜０．０５），且酒精性肝硬化组的髋骨骨密度低

于乙肝肝硬化组（Ｐ＜０．０１）。

２．３　ＢＭＤ降低危险因素的单因素分析　根据ＢＭＤ
值将研究对象分成３类：正常、骨量低下和ＯＰ，然后用

单因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归对年龄、性别、吸烟、饮酒、肝脏功

能、肝纤维化、肝硬化病因等临床指标对ＢＭＤ的影响

进行有序多分类ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。结果发现，年龄、

性别等指标均可影响ＢＭＤ分组。见表２。

２．４　ＢＭＤ降低危险因素的多因素分析　将上述单

因素分析有意义的危险因素指标及肝硬化病因输入

多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型，发现乙肝肝硬化和酒精性

肝硬化均为ＢＭＤ降低的独立危险因素。见表２。

３　讨　论

肝硬化患者临床上主要关注在肝硬化及其相关

并发症的治疗方面，对于骨质代谢情况关注较少［３］。

尽管肝硬化患者在门诊就诊时经常诉腰背部酸痛和
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表１　酒精性肝硬化、乙肝肝硬化、健康对照组基本信息比较

Ｔａｂ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｄｅｍｏｇｒａｐｈｉｃａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓａｍｏｎｇｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈａｌｃｏｈｏｌｉｃｌｉｖｅｒｃｉｒｒｈｏｓｉｓ，ＨＢＶｒｅｌａｔｅｄｌｉｖｅｒｃｉｒｒｈｏｓｉｓ，ａｎｄｈｅａｌｔｈｙｃｏｎｔｒｏｌｓ

Ｉｎｄｅｘ
Ａｌｃｏｈｏｌｉｃｃｉｒｒｈｏｓｉｓ

（ｎ＝５７）

ＨＢＶｒｅｌａｔｅｄｃｉｒｒｈｏｓｉｓ

（ｎ＝６７）

Ｈｅａｌｔｈｙｃｏｎｔｒｏｌｓ

（ｎ＝１７５）
Ｐｖａｌｕｅ

Ｍａｌｅ／ｆｅｍａｌｅｎ／ｎ ４５／１２ ５１／１６ １０５／７０ ＜０．００１

Ａｇｅ（ｙｅａｒ），珚ｘ±ｓ ４８．２８±５．８２ ４６．３６±７．８２ ４９．００±６．５６ ＞０．０５０

ＢＭＩ（ｋｇ·ｍ－２），ｍｅｄｉａｎ（Ｑ１Ｑ３） ２６．５（１９．２３８．７） ２５．６（１８．５４０．２） ２７．０（１９．９４０．８） ＞０．０５０

Ｓｍｏｋｉｎｇ（ｙｅｓ／ｎｏ）ｎ／ｎ ３８／１９ ２５／４２ ３５／１４０ ＞０．０５０

ＴＢＩＬｃＢ／（μｍｏｌ·Ｌ－１），珚ｘ±ｓ ４８．０２６±１２．８ ５０．２３±１８．９５ ２０．１２±１１．２３ ＜０．００１

ＰＬＴ（×１０１２／Ｌ），珚ｘ±ｓ ９３．６２±２６．４９ ８５．８８±３０．５６ １２３．５６±８７．６８ ＜０．００１

ＡＳＴｚＢ／（ＩＵ·Ｌ－１），ｍｅｄｉａｎ（Ｑ１Ｑ３） ３４．８（１６８１） ５１．４（２４１８０） ２６（２４１８０） ＜０．００１

ＡＬＴｚＢ／（ＩＵ·Ｌ－１），ｍｅｄｉａｎ（Ｑ１Ｑ３） ４２．９（１５１３２） ３７．０（１１１１１） １２．４（８９６） ＜０．００１

ＧＧＴｚＢ／（ＩＵ·Ｌ－１），ｍｅｄｉａｎ（Ｑ１Ｑ３） １９３．２（２３７８５） ６６．５（１９２５５） ２１．４（１２３８） ＜０．００１

ＡＬＰｚＢ／（ＩＵ·Ｌ－１），ｍｅｄｉａｎ（Ｑ１Ｑ３） １１２．３（３６２４５） ７４．３（４８１２２） １９．４（１１８９） ＜０．００１

Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎａｍｏｎｇｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ；ＢＭＩ：Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ；ＴＢＩＬ：Ｔｏｔａｌｂｉｌｉｒｕｂｉｎ；ＰＬＴ：Ｂｌｏｏｄｐｌａｔｅｌｅｔ；ＡＳＴ：Ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓ

ｆｅｒａｓｅ；ＡＬＴ：Ａｌａｎｉｎｅｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅ；ＧＧＴ：Ｇａｍｍａｇｌｕｔａｍｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ；ＡＬＰ：Ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ；ＨＢＶ：ＨｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓ

表２　ＢＭＤ降低影响因素的单因素和多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型分析

Ｔａｂ２　Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅａｎｄｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅｌｏｇｉｓｔｉｃａｎａｌｙｓｉｓｏｆｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｏｆｒｅｄｕｃｅｄｂｏｎｅｍｉｎｅｒａｌｄｅｎｓｉｔｙ

Ｉｎｄｅｘ
Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓ

ＯＲ（９５％ＣＩ） Ｐｖａｌｕｅ

Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓ

ＯＲ（９５％ＣＩ） Ｐｖａｌｕｅ

Ａｇｅ １．２１５（１．１１５１．９１８） ０．０４０ １．２１５（１．１２５１．７１６） ０．０３２

Ｆｅｍａｌｅｖｓｍａｌｅ １．３２５（１．２１５１．５１０） ０．００９ １．４２５（１．２０７１．５６３） ０．０１３

Ｓｍｏｋｉｎｇ １．０１２（０．９８７１．０２１） ０．５０５ １．００２（０．９６７１．０３４） ０．４０９

ＢＭＩ ０．８９７（０．７３４１．２３１） ０．８０５ ０．９８７（０．８３９１．１３９） ０．４１５

ＡＳＴ １．０１５（０．８２１１．３４５） ０．６０５ １．０１２（０．８６７１．２９５） ０．３１５

ＡＬＴ １．２１１（０．７８９１．３２４） ０．４０５ １．２０８（０．８６９１．２２６） ０．３８５

ＧＧＴ １．２３４（０．９６７１．９２１） ０．５１５ １．１１９（０．８６９１．４２６） ０．５３４

ＡＬＰ ０．８９７（０．８８７１．５２６） ０．５２５ ０．８９９（０．８２７１．４２６） ０．４６５

Ｃｉｒｒｈｏｓｉｓ

　Ｎｏ １（Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ） １（Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ）

　Ａｌｃｏｈｏｌｉｃ １．５７９（１．３８７１．９２７） ０．００４ ２．０５３（１．９３１３．８５２） ０．０１２

　ＨＢＶｒｅｌａｔｅｄ １．３２８（１．２９８１．７３８） ０．００６ １．５２１（１．３４２２．３５４） ０．００７

ＢＭＩ：Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ；ＡＳＴ：Ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ；ＡＬＴ：Ａｌａｎｉｎｅｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅ；ＧＧＴ：Ｇａｍｍａｇｌｕｔａｍｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ；

ＡＬＰ：Ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ；ＯＲ：Ｏｄｄｒａｔｉｏ；ＣＩ：Ｃｏｎｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ；ＨＢＶ：ＨｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓ

肌肉酸痛，但医生有时会忽略这方面的检查。部分

患者尤其是长期口服阿德福韦酯的乙肝患者，当血

钙磷出现异常时，有经验的临床医师才会考虑到是

否存在ＢＭＤ降低相关的疾病，此时往往发现很明

显的骨质代谢异常。因此，对于肝硬化患者尽早进

行ＯＰ的评估很重要［４］。

ＤＸＡ具有精确度高、射线剂量低和图像清晰等

优点，可准确定位，测量范围广，可作全身或任意兴

趣部位测量，可采用任意扫描角度进行形态学和骨

矿含量的结合诊断，免去变换患者体位的麻烦，被称

为诊断ＯＰ的“金标准”。利用ＤＸＡ可准确反映肝

硬化患者的骨代谢状况，对存在骨质代谢障碍的患

者给予及时的治疗。ＤＸＡ可用于对ＯＰ进行更早、

更有效的诊断、预测和预防，及时将其引起的骨量减

少或ＯＰ逆转，改善患者的预后。同时也可以作为

治疗结果的评价手段［５］。

ＯＰ一般发生在慢性肝病的中晚期，除肝病本身

的症状外，轻度ＯＰ可无临床症状，等到症状出现后

治疗效果就较差，故早期预防是关键。据不同文献

报道，慢性肝病合并ＯＰ的发生率为１２％～５５％［６］，

本研究显示肝硬化组 ＢＭＤ为０．７５６±０．１１３（股

骨），与健康成人１．０８９±０．１２５相比有明显降低。
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肝硬化患者的ＢＭＤ降低原因是多方面的，与外源

性维生素 Ｄ和钙吸收障碍、炎性介质激活破骨细

胞、性腺功能减退等有关。而且ＢＭＤ降低的程度

与肝脏功能有关，ｐｕｇｈＣ级组较Ｂ级组发生率为

高，Ｂ级组较Ａ级组发生率为高，表明ＢＭＤ减小与

肝硬化患者肝功能损害程度成正比。

Ｇｉｏｕｌｅｍｅ等［７］对８３例不同类型肝硬化患者进

行研究，发现病例组 ＯＰ的患病率（３１．３％）高于正

常对照组（１６％），且引起 ＯＰ的原因及骨量减少的

程度与肝病的严重程度有关，而与肝病的类型无关。

而该研究发现不同类型的肝硬化对骨质的影响不

同，酒精性的作用比乙型肝炎病毒更大。长期过量

饮酒能引发酒精性肝病，包括脂肪肝、酒精性肝硬化

等。酒精对肝脏具有直接的毒害作用，导致肝脏合

成蛋白能力下降，影响骨代谢过程中骨基质胶原蛋

白的合成［８］。有文献［９１０］认为，长期过量饮酒在没

有发生肝硬化之前就已经发生ＯＰ，如果患者合并肝

硬化，则会加重骨量丢失。酒精可通过４条途径导

致ＯＰ：（１）酒精通过作用于 ＭＳＣｓ（ｍｙｅｌｏｉｄｓｕｐ

ｐｒｅｓｓｏｒｃｅｌｌｓ）使 ＰＰＡＲ （ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒ

ａｃｔｉｖａｔｅｄｒｅｃｅｐｔｏｒｇａｍｍａ）、ＬＰＬ （ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｌｉ

ｐａｓｅ）等成脂分化的关键性基因的表达增加，ｏｓｔｅｏｌ

ｃｉｎ和ＡＬＰ等成骨相关基因表达下降，促进 ＭＳＣｓ
向脂肪细胞分化同时抑制其向成骨细胞分化并 从

而促进 ＯＰ 的形成。（２）酒清作用于成骨细胞

ＡＬＰ、ｃｏｌｌａｇｅｎｔｙｐｅⅠ、ｏｓｔｅｏｌｃｉｎ的表达。（３）作用

于破骨细胞，０．００１％～０．１％浓度酒精可增加破骨

细胞的ＩＬ１、ＩＬ６的表达量，加强骨转化。（４）还可

以通过导致蛋白质低谢紊乱、肝功能障碍、内分泌异

常等途径促进ＯＰ的发生。酒精在活体内的特定或

相关代谢产物如乙醛等亦被认为具有毒性，可以直

接作用于骨骼系统［６］，但是具体的分子生物学途径

还有待进一步阐明。

随着临床诊断和治疗水平的提高，慢性肝病患

者的生存期延长，而肝硬化患者 ＯＰ患病率也在逐

年上升，因此早期诊断和治疗显得尤为重要。近年

来在肝硬化性ＯＰ的病因研究方面，钙－ＶＦＨ－维

生素Ｄ轴异常的研究减少。而调节骨构塑和骨重

建的生长因子和细胞因子，如ＢＧＰ（ｂｏｎｅｇａｌｐｒｏ

ｔｅｉｎ）、ＲＡＮＫ／ＯＰＧ （ｔｈｅｒｅｃｅｐｔｏｒａｃｔｉｖａｔｏｒｏｆｎｕ

ｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒｋａｐｐａＢ／ｏｓｔｅｏｐｒｏｔｅｇｅｒｉｎ）、瘦素等，及

ＶＤＲＧ多态性、ｓＴＮＦＲ等基因因素在肝硬化性ＯＰ
发病中的作用受到越来越多的关注，更加深入地研

究这些因素的致病机制将有助于疾病的防治。此

外，在肝硬化性 ＯＰ的影像学研究进展方面，ＤＸＡ
无疑扮演着一个重要的角色，其在肝硬化性 ＯＰ诊

断以及治疗后评价的作用会越来越大。
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