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骨质疏松症生化诊断进展

上海第二医科大学附属瑞金医院 %& # # # & ∋(

史炜摈

对于骨质疏松
,

目前尚无有效的使之逆转的方法
,

)
∗

尿经赖氨酸糖昔 %+ ,− . ( 即葡萄糖半乳糖赖氨

早期诊断进而予以预防
,

显得尤其重要
。

生化检查反映 酸昔和半乳糖赖氨酸昔
,

其排泄与年龄呈正相关
,

同样

了整个骨代谢变化
,

对早期诊断骨质疏松症
、

预测其可 也受饮食的影响
,

灵敏性及特异性不高/0, 幻 。

能发 展 趋 向及 骨折 发 生 的危 险度 等均 有 一 定帮 1
∗

尿毗吮姆交联 %2,3 45 4! 46 7 。
38 99 :4! ; 9 (包括毗睫

助 /:, &
,
) 〕

。

现从骨形成与骨吸收两方面
,

就骨质疏松症 诺林 %2 , 3 ( 和脱氧毗吮诺林 %<一2,3 (
,

优于传统的

的生化诊断方法作一概述
。

+ = 2 测定
,

已成为最灵敏的骨吸收指标之一
,

这是两

骨形成生化指标的检测 种成熟的交联氨基酸
,

形成细胞外基质中相邻胶原链

目前常用的骨 生化指 标有
>

血清碱 性磷 酸酶 间的共价交联
,

在骨吸收时
,

以游离氨基酸或与肤结合

%? −2(
、

血清骨钙素 %≅ . 2 (
、

Α型原胶原伸展肤等
。

的形式由骨基质产生
,

进入尿液
。

其中 <一2,3 仅在骨

∀
∗

血清碱性磷酸酶 %? − 2( 包括总碱性磷酸酶和 中出现
,

特异性更高 /Β, �
,
‘。

,

“ 习
。

以往总尿 2 , >

与 < 一 2,3

骨碱性酸酶同功酶
,

其升高常见于甲旁亢
、

2ΒΧ ΔΕ 病等
,

是由反相高效液相层析技术测定的
,

但是庞杂的设备

轻微的升高尚可见于骨折愈合
、

软骨病
、

肝脏疾病等
,

限制了它的临床运用
。

现在
,

随着免疫技术的发展
,
2,3

由于它们的低灵敏性和低特异性
,

较难反映骨再建情 的抗血清 /:0 〕、 能识别游离 < 一 2, >

的单克隆抗体试剂

况图
,

即使是运用单克隆抗体试剂测定的骨 ? − 2
,

也不 及其酶联免疫吸附测定技术 %Φ −Α 9? (/:9 〕已广泛运用于

能作为诊断骨质疏松症的可靠指标川
,

临床总 ? − 2 的 临床
。

其中识别游离 < 一2 ,3

的单隆抗体与游离 2 , >
间

测定
,

只能作为排除继发性骨质疏松症的指标
。

只有 &
∗

∋ Γ的交叉反应性 %Δ3 89
9

一3Δ ΒΗ Ε4 Ι4Ε , (
。

但有关

&
∗

血清骨钙素 %骨钙蛋白 ≅ . 2(
。

是由成骨细胞合 它清除方面的资料尚嫌不足
,

尤其老年病人肾小球滤

成的非胶原蛋白
,

血清 ≅ . 2 水平与骨形成显著相关
,

过率普遍下降
,

更是一个干扰因素
。

并表现出一定的昼夜节律
,

在清晨 1 时达峰值
,

下午 ∋ ∋
∗

血清抗酒石酸酸性磷酸酶 %ϑ Κ ? 2( 部分来 自骨

时至最低点闭
,

还随月经周期发生波动圈
,

其血清水平 活动
,

自破骨细胞发生
,

也可由血细胞产生
,

骨同功酶

既能反映全部骨形成情况
,

也反映骨转换情况
,

在高转 的单克隆抗体的放射免疫检测试剂
,

可提高这一指标

换的个体中 %如绝经期的妇女 (
,

血清 ≅. 2 浓度测定是 的灵敏性 /:9 〕
。

Κ4 Η8 等 /:’〕认为此项指标测定方便
,

价格

骨丢失的良好指标 /9, ∃〕。 因而它比较适用于绝经后骨质 便宜
,

特异性尚可
,

优于尿轻脯氨酸 %+ = 2(
。

疏松症 %高转换型骨质疏松症( 的诊断
。

目前多数学者认为 /9, ∋,∃
,

卜:#Λ
,

血清骨钙素与尿毗

)
∗

∀ 型原胶原伸展肤 %Ε, Μ Δ Ν Μ 3 8 Δ 8 ::Β Χ Δ ! Δ Ν Ε Δ! 9 48 ! 咤姆 %尤其是 < 一Μ , 3 ( 是最敏感的骨代谢指标
。

ΜΔ 2Ε 记 Δ ( Α 型胶原虽然亦存在于皮肤
,

它却是矿化骨中 另外还有一些有待引入的检测指标和方法
。

如 Ο4 Ε

主要的胶原
。

在 Α型胶原形成过程中
,

前
Β
一肤链末端 ;

,

其通过对骨 . − Β
蛋白

3

一按化物的影响
,

调节骨

附着的肤链
,

由于细胞外液内切肤酶的作用
,

而被切 代谢
,

而骨质疏松症妇女 Ο4 Ε;
:
Π Ο4 Ε;

Θ

的水平普遍较

断
,

形成原胶原
,

继而才进行原胶原分子间或分子内的 低 /:9 〕。

再 比如 ;Ρ89 :Β 等 /:Δ 〕有关正常妇女与骨质疏松症

交联
。

被切下的肤链进入血液
,

是反映骨基质形成的良 妇 女细胞因子 %Η, Ε8; 4! Δ ( 及其受体拮抗剂 %如 Α− 一

好指标淤
。

:3 Β ( 循环水平的研究表明
,

骨质疏松症的妇女具有低

骨吸收生化指标的检测 Α− 一 ∀Β 水平及高 Α− 一 :ΒΠ

卜
: 3 Β

比
。

表明上述指标均

∀
∗

尿钙 表示骨钙移除
,

为常用指标之一
。

可作为骨质疏松症诊断的参考指标
。

&
∗

尿经脯氨酸 %+ =2 ( 是胶原中脯氨酸经化而 随着骨质疏松症病因研究的进一步深入
,

人们已

成
,

由胶原降解时释放
,

是胶原破坏的指标
,

不只是反 着手于该症的基因诊断方面的研究
,

如运用原位杂交

映骨退变
,

也反映肝代谢及饮食中胶原的含量
,

因此它 等分子生物学技术分析骨质疏松症相关基因的表达

并无很高的特异性 /0, Σ习 等 /:Ι 」,

目前已知 Ι < 受体 %Ο < Κ ( )
‘
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基因的差异能改变 7 Κ Τ ? 的水平
,

Ο < 受体 %Ο < Κ (基

因的变异与骨量变化有关/:9 〕,

然而 Ι < Κ 基因调节骨

密度的具体分子水平的机理尚不明了
。

生化指标检测对排除继发性骨质疏松症
、

明确骨

质疏症的病因等有很大的帮助
,

如一些骨代谢调节激

素
、

性激素的测定对骨质疏松症的分型也有参考意义
,

但对于此症的诊断及其严重程度的评估
,

价值有限
,

须

结合其它诊断手段
。
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