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下肢骨折病程中骨代谢标志物水平变化的探讨

张　峰，邹　明，池继敏

（四川省骨科医院，四川成都６１００４１）

　　摘　要：目的　通过观察下肢骨折患者在住院期间和康复后血清骨钙素、碱性磷酸酶和钙水平的变化，探讨下肢骨折病程中，

骨代谢标志物水平的变化与骨折病程的关系。方法　统计该院２０１２年４～１２月收治的２６８例下肢骨折患者的临床检测结果，将

入院初始和入院３周后的骨钙素、碱性磷酸酶和钙的检测结果进行比较。再统计其中的５６例患者，在骨折愈合后返院取内固定

器材时的检测结果并与入院初始的检测数据进行比较。结果　入院３周后较刚入院时，患者骨钙素和碱性磷酸酶水平升高（犘＜

０．０５），而血清总钙的检测结果比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。愈合后患者骨钙素水平较入院初始高（犘＜０．０５），而２个检

测时间点间血清碱性磷酸酶、钙水平的比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　下肢骨折患者入院３周后血清骨钙素和碱性

磷酸酶水平升高，血清钙水平没有变化；骨折愈合后血清骨钙素水平较入院初始升高，血清碱性磷酸酶和钙的水平比较差异无统

计学意义（犘＞０．０５）。
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　　骨钙素（ＢＧＰ）是骨代谢生化标志物之一，是成骨细胞分泌

的骨蛋白，其水平与成骨细胞的活性呈正相关，可以反映骨形

成［１］。碱性磷酸酶（ＡＬＰ）广泛分布于人体各脏器器官中，其中

以肝脏为最多，其次为肾脏、骨骼、肠道和胎盘等组织。血清中

的ＡＬＰ主要来自肝脏和骨骼。生长期儿童血清中的大部分

ＡＬＰ来自成骨细胞和生长中的骨软骨细胞，少量来自肝
［２］。

机体９９％的钙以羟基磷灰石结晶的形式存在于骨骼中，其余

１％包含于细胞外液和软组织中。人体内钙的平衡调节主要依

靠甲状旁腺激素、维生素Ｄ及降钙素共同作用于骨骼、肾脏及

消化道。由上可看出血清ＢＧＰ、ＡＬＰ、钙水平与骨的形成和溶

解密切相关。患者发生骨折后，骨折愈合的过程是一个骨不断

溶解和新骨形成的过程。下肢骨骼相对于上肢骨骼较为粗大，

为了解ＢＧＰ、ＡＬＰ和钙在骨折愈合过程中的变化，本文选取本

院下肢病区收治的２６８例下肢骨折患者进行研究。现将结果

报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１２年４～１２月在本院收治的２６８例

下肢骨折的患者，其中男１４１例、女１２７例，年龄２０～４５岁，平

均２９．８岁。纳入研究的患者排除肝肾功能异常、更年期妇女

以及骨质疏松的患者，排除骨折类型复杂或合并其他部位骨折

的患者，排除服用了影响骨代谢药物的患者。２６８例患者中有

５６例患者康复后返院，重新住院取出内固定器材，这部分患者

骨折达到完全愈合。

１．２　方法　患者在入院第２天清晨（入院初始）空腹采静脉血

３ｍＬ，不抗凝，离心取血清。用罗氏Ｅ４１１电化学发光仪检测

血清ＢＧＰ含量，用日立７０８０生化仪检测血清 ＡＬＰ和钙。在

患者入院３周时同样方法采血检测ＢＧＰ、ＡＬＰ、钙。收集整理

再次入院的５６例患者第１次住院时ＢＧＰ、ＡＬＰ、钙的检测结

果，与康复后第２次入院检查时的结果比较。

１．３　统计学处理　用Ｓｔａｔｉｓｔｉｃ４．０统计学软件进行统计处理，

采用狓±狊表示，对数据进行狋检验，犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

骨折第１次入院３周后ＢＧＰ、ＡＬＰ较入院初始升高，差异

有统计学意义（犘＜０．０５），钙和入院初始相比，差异无统计学

意义（犘＞０．０５）。ＢＧＰ、ＡＬＰ、钙分组统计结果见表１。

表１　　第１次入院ＢＧＰ、ＡＬＰ、钙检测结果（狀＝２６８）

检测的时间 ＢＧＰ（ｎｇ／ｍＬ） ＡＬＰ（Ｕ／Ｌ） 钙（ｍｍｏｌ／Ｌ）

入院初始 １９．６２±８．４８ ８３．７７±１３．５９ ２．２７±０．２９

入院３周后 ２２．４０±１０．７５ ８８．５２±２０．３６ ２．３１±０．３４

　　：犘＜０．０５，与入院初始比较。

愈合后取内固定器材时与入院初始的比较，ＢＧＰ升高，差

异有统计学意义（犘＜０．０５）；ＡＬＰ、钙比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５），见表２。

表２　　５６例患者愈合后与骨折入院初始ＢＧＰ、ＡＬＰ、

　　　钙检测结果（狀＝５６）

检测时间 ＢＧＰ（ｎｇ／ｍＬ） ＡＬＰ（Ｕ／Ｌ） 钙（ｍｍｏｌ／Ｌ）

入院初始 ２１．７６±６．４８ ８６．８１±１０．２８ ２．３０±０．１７

愈合后 ２５．９２±１１．６１＃ ８９．２２±１３．６３ ２．２５±０．２７

　　＃：犘＜０．０５，与入院初始比较。

３　讨　　论

骨的功能是为肌肉收缩提供附着处及保护内脏等重要的

生命器官。一般认为骨在细胞水平上是不活跃的，事实上骨的

细胞在不停地进行着细胞代谢，不仅骨的细胞之间会相互作

用，还存在骨髓中的红细胞生成细胞、基质细胞相互作用，以进

行骨的改建和重建。有两种细胞在骨代谢中起着重要的作用，

一种是吸收骨基质的破骨细胞，另一种是合成骨基质的成骨细

胞。ＢＧＰ是骨形成的标志物，是成骨细胞合成并分泌的，比较

稳定，不受骨吸收因素的影响。通过血清ＢＧＰ可以了解成骨

细胞，特别是新形成的成骨细胞的活动状态［３］。患者发生骨折

后，在骨折愈合的过程中，骨折断端的骨细胞、破损的骨膜和周
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围细胞发生坏死，破骨细胞清除残留死骨，成骨细胞形成新骨，

整个愈合过程中，成骨细胞和破骨细胞都参与其中。ＢＧＰ反

应的是成骨细胞的活动状态，因此在骨折愈合的过程中，ＢＧＰ

会升高。患者骨折愈合后ＢＧＰ水平仍然较骨折初始的时候

高，这与骨折断端新合成的骨质仍处于高的骨吸收和骨形成有

关。这个状态会持续多长时间，以后会不会回到初始水平，还

有待进一步研究。

ＡＬＰ在人体各个脏器器官中分布广泛，有６种同工酶，本

研究中检测的ＡＬＰ是总的ＡＬＰ的活性。血清中的ＡＬＰ主要

来自于肝脏和骨骼，还有些来自于小肠绒毛上皮与成纤维细

胞、还有来自于胎盘及癌细胞。在肝脏和骨骼发生病变时

ＡＬＰ均会有不同程度的升高。在骨折的愈合过程中，随着骨

溶解和新骨形成，ＡＬＰ的活性会有一定程度的升高。骨折完

全愈合后ＡＬＰ的水平会恢复至初始状态。人体内９９％的钙

以羟基磷灰石结晶的形式存在于骨骼中，其余１％包含于细胞

外液和软组织中。血液中的钙有非扩散性钙及扩散性钙两部

分。非扩散性钙与蛋白质结合，约占血浆总钙的４０％～５０％；

扩散性钙主要为离子钙；还有小部分的钙盐、如柠檬酸钙，其他

有机酸钙盐及碳酸氢钙等。非扩散性钙与扩散性钙受 Ｈ＋浓

度和 ＨＣＯ３
－浓度的影响，在生理状态下保持平衡。骨折愈合

过程中，入院３周和入院初始的血清总钙浓度有变化，但是变

化比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

在日常的临床检验中，ＢＧＰ主要用于骨质疏松的诊断和

疗效的判断［４］。临床医师经常发现部分骨折患者的ＢＧＰ浓度

超出正常参考范围，但是患者的骨密度检查和病理报告又没有

提示有骨质疏松。这个时候就应该考虑骨折对ＢＧＰ水平的

影响。

骨折病程中一般在第３周为原始骨痂形成期，这个时期有

大量的骨痂形成，但是骨折还是未完全愈合，骨折完全愈合一

般需要８～１２周的时间。但由于骨折患者一般在术后四周内就

出院，康复后再返院取出内固定器材，有一部分患者在康复后，

在其他医院取内固定器材，所以本文仅仅统计了患者入院第３

周的检测结果，和部分返院取内固定器材的患者的结果。本文

仅仅探讨了下肢骨折病程中的第３周的原始骨痂形成期和愈合

后的变化，如果要了解整个下肢骨折的愈合过程中这些指标的

变化，以及这些指标对愈合的影响，还需要进一步进行研究。
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性，实现同一实验室不同检测系统检测结果的可比性与一致性

是当前实验室质量管理评审活动的重要内容［６］，也是实现量值

溯源和检测结果可比性的重要途径［７］，更有利于不同级别医院

检验结果互认制度的推广应用。

ＩＳＯ１５１８９文件指出：“同样的检验应用不同的程序或设

备时，应有确切机制以验证在整个临床适用区间内检验结果的

可比性”，同时文件明确要求：“分析系统应具有完整性和有效

性，实验室应使用与分析系统相适应的试剂、校准品、质控品和

消耗品等，并应能提供测定结果的溯源性”［７］。因此对不同化

学发光免疫分析的检测系统进行比对以了解各检测项目结果

的可比性和偏倚评估是非常必要的［８］。

国内有研究人员对ＴＳＨ 检测项目在不同检测系统间的

比对分析采用了计算医学决定水平处的相对误差的方法，并对

临床可接受性、可比性进行了判断，对偏倚进行了评估［９１０］。

尽管在整个分析测量范围内具有恒定的不精密度（均匀的离散

度）的方法很少，但笔者认为如果所取数据范围上限和下限的

标准差之间差异有统计学意义（犘＜０．０５）（３∶１或更大）时，对

不具有均匀离散度的分析应采取分部残差法计算各部的预期

偏倚及偏倚的标准差。本实验根据 ＥＰ９Ａ２文件要求，对

Ｅ６０１和Ｅ４１１两台仪器进行了比对分析和偏倚评估，实验结果

表明：同一样本在使用不同检测系统相同检测原理时其检测结

果具有可比性，符合临床要求。

综上所述，在保证检测系统精密度和准确性的前提下，建

立起各检测系统规范化的长效比对机制，对实现不同检测系统

间检测结果的一致性和可比性具有重要意义。同时，使实验室

对检测结果的偏倚有了明确的了解和准确的评估管理依据，保

证了检测结果的准确性和同一实验室在检测同一项目时结果

的延续性［１１］。

参考文献

［１］ 王治国，李小鹏，武平原．临床检验室内质量控制数据实验室间比

对［Ｊ］．中华检验医学杂志，２００４，２７（１０）：７０１７０２．

［２］ 中国合格评定国家认可委员会．ＩＳＯ１５１８９：医学实验室质量和能

力认可准则［Ｓ］．北京：中国合格评定国家认可委员会，２００６．

［３］ ＴｈｅＮａｔｉｏｎａｌＣｏｍｍｉｔｔｅｅｆｏｒＣｌｉｎｉｃａｌＬａｂｏｒａｔｏｒｙＳｔａｎｄａｒｄｓ．ＥＰ９

Ａ２Ｍｅｔｈｏｄｃｏｍｐａｒｉｓｏｎａｎｄｂｉａｓｅｓｔｉｍａｔｉｏｎｕｓｉｎｇｐａｔｉｅｎｔｓａｍｐｌｅｓ

［Ｓ］．Ｗａｎｙｅ：ＰＡ，ＮＣＣＬＳ，２００２．

［４］ 冯仁丰．临床检验管理技术基础［Ｍ］．上海：上海科学文献出版

社，２００３：５８．

［５］ 王治国．临床检验质量控制技术［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，

２００４：３８５４．

［６］ 朱晨光，黄伟华，李明．浅谈实验室管理体系的管理评审控制环节

［Ｊ］．中国卫生检验杂志，２００８，１８（１）：１５１１５２．

［７］ 魏昊，丛玉隆．医学实验室质量管理与认可指南［Ｍ］．北京：中国

计量出版社，２００４：７２９３．

［８］ 林向阳，王忠永，周武，等．不同检测系统甲胎蛋白测定结果的可

比性及偏倚评估研究［Ｊ］．中华检验医学杂志，２００８，３１（８）：９０８

９０９．

［９］ 秦辛玲，黄立伟，石青峰，等．罗氏Ｅ１７０与Ｅ６０１检测系统间甲状

腺激素测定结果的偏倚分析及可比性研究［Ｊ］．现代检验医学杂

志，２０１０，２５（４）：１０９１１１．

［１０］蔡新，余清，杨丽，等．血清甲胎蛋白在两个免疫分析系统间检测

的比对评估［Ｊ］．数理医药学杂志，２００８，２１（２）：１６９１７３．

［１１］马冬红，陆汉魁，高云朝，等．血清促甲状腺素免疫检测技术［Ｊ］．

上海交通大学学报：医学版，２０１０，３０（３）：３５６．

（收稿日期：２０１３１２０８）

·８６３· 国际检验医学杂志２０１４年２月第３５卷第３期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．３


