
 

 

糖皮质激素诱导的骨质疏松诊治的专家共识 

中华医学会风湿病学分会 

 

编者按：糖皮质激素诱导的骨质疏松(GIOP)越来越受到人们的重视。中华医学会风湿病学分会经

过多次讨论，并参考国外共识，凝聚多学科专家经验和结合国情，提出了我国 GIOP诊治的专家共

识。该共识的重点在于列举了具体推荐项目及其证据水平和推荐等级，并采用 Dephi 法统计专家

认可度，这一专家共识的推出必将对促进国内 GIOP的规范诊治发挥重要作用。 

声明：本专家共识仅为对临床医师诊治糖皮质激素诱导的骨质疏松的建议，并非强制执行措施。 

骨质疏松症(osteoporosis，OP)是以骨强度(骨密度和骨质量)下降和骨折风险增高为特征的骨骼

系统疾病。骨质疏松症分为原发性和继发性二大类，后者由影响骨代谢的任何疾病和(或)药物所致，

其中药物以糖皮质激素(glucocorticoid，GC)最常见。GC 诱导的骨质疏松(glucocorticoid-induced 

osteoporosis，GIOP)是 GC 最常见的不良反应之一，严重者可致椎体、肋骨和髋部等部位骨折，极

大地影响患者的生活质量[1]。GIOP 重在早期治疗与预防，但目前 GIOP 尚未受到临床医师的重视，

防治往往不积极[2]。有研究显示，接受 GC 治疗超过 3 个月的患者中，给予预防抗骨质疏松治疗者

的比例不到 15％[3]，因此，制定适合于我国实际情况的 GIOP 诊治专家共识刻不容缓。 

1  发病机制 

GIOP 的发病机制很复杂，主要包括：①影响钙稳态：GC 通过抑制小肠对钙、磷的吸收及增

加肾脏尿钙排泄，引起继发性甲状旁腺功能亢进，进而促使破骨细胞的活化、导致骨丢失。②抑

制骨形成：长期使用 GC 可刺激破骨细胞活化、抑制成骨细胞增殖、I 型胶原和非胶原蛋白质合成，

促进成骨细胞和骨细胞凋亡。③对性激素的影响：GC 通过减少雌激素及睾酮的合成引起骨质疏松。

④其他：GC 引起的肌萎缩及肌力下降是导致患者骨折的危险因素。 

2  临床表现及特点 

    GIOP 患者的临床表现与原发性骨质疏松基本相同，不少患者早期无明显症状，骨折后经 X

线或骨密度检查才发现已有骨质疏松。典型症状包括：①疼痛：患者可有腰背痛或周身骨骼痛，

负荷增加时疼痛加重或活动受限，严重时翻身、起坐及行走困难。②脊柱变形：骨质疏松严重者

可有身高变矮、驼背、脊柱畸形和伸展受限。胸椎压缩性骨折可导致胸廓畸形，影响心肺功能；

腰椎骨折可改变腹部解剖结构，导致便秘、腹痛、腹胀、食欲减低和过早饱胀感等。③脆性骨折：

患者在低能量或非暴力情况下(如轻微跌倒或因其他日常活动)即可发生骨折，即脆性骨折。骨折常

见部位为胸椎、腰椎、髋部、桡尺骨远端和肱骨近端。发生过一次脆性骨折后，再次发生骨折的

风险明显增加。 

GIOP 的特点包括：①GC 使用初期即可发生 GIOP：GC 对骨密度的影响与使用时间相关[4]。
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骨量丢失在治疗第 1 年最明显(骨量丢失率 12％-20％)，以后每年丢失约 3％，其中骨小梁受累最

显著[5]。②GC 剂量越大，骨量丢失越多：大剂量比小剂量 GC 所致的骨量丢失更显著，每日剂量

比累积剂量与骨折风险的相关性可能更高[6]。③GC 无安全阈值[6]：即使长期小剂量 GC 吸入治疗，

也可导致多部位骨量丢失[7]④停用 GC 后骨量可部分恢复：当停用 GC6 个月后，骨量 

可部分恢复，但已发生 GIOP 相关性骨折则不可逆。⑤骨折与骨密度不平行：GIOP 患者未出现严

重骨质疏松时即可发生骨折[4]。 

3  诊治共识 

3.1  共识形成过程。 

分四步进行。首先由来自全国大型教学医院风湿免疫科医师通过检索国内外文献并结合中国

实际情况起草 GIOP 诊治草案，然后将该草案提交由风湿免疫科、妇产科、内分泌科、肾内科和

药剂科 5 个学科组成的专家讨论，补充和提出修改意见，修改后的草案再次由起草成员讨论、形

成初步共识，并对每项共识进行解读，列出每项共识的证据水平和推荐等级，见表 1。最后提交由

中华医学会风湿病学分会专家进行认可度评分(采用 Dephi 法)，计算每项共识的平均认可度，并形

成共识。 

表 1 专家共识的临床证据水平和推荐等级分类标准 

证据水平 标准 推荐等级 

1 随机对照试验的荟萃分析或至少一项随机化对照试验 A(1 级证据) 

2 至少一项无随机化对照试验或至少一种类型的准试验研究 B(2 级证据或 1 级证据的推断建议) 

3 描述性研究如比较性研究、相关性研究或病例对照研究 C(3 级证据或 1/2 级证据的推断建议) 

4 专家委员会报告或共识、权威部门的临床试验 C(4 级证据或 2/3 级证据的推断建议) 

3.2  诊治共识 

专家共识包括 8 项，每一项共识的证据水平、推荐等级、认可度和 95％的可信区间及内容解

读如下。 

3.2.1  长期使用 GC 治疗的患者：在使用 GC 前及治疗过程中，建议定期行骨密度检测(证据水平

4，推荐等级 D)及骨质疏松和骨折的风险评估(证据水平 4，推荐等级 C)，认可度和 95％可信区间

分别为 0.80 和 69--91。 

任何剂量的 GC 均可加速骨质丢失和增加骨折风险，GC 治疗初始的 3个月内骨密度下降迅速，

6 个月可达高峰[8]，并可发生 GIOP 性骨折，故预计使用任何剂量 GC 的疗程超过 3 个月的患者，

在治疗前和治疗过程中均应定期检测骨密度，以了解骨密度基础值及骨质丢失速率。骨密度的复

查间隔不定，推荐 6～12 个月 1 次，主要根据骨密度基础水平、GC 剂量、基础疾病、患者年龄和

性别等情况而定。虽然 GC 对骨密度有明显负向作用，但 GIOP 性骨折风险并不能完全用骨密度降
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低来解释，其骨折风险除骨密度降低外，还包括年龄、性别、低体质量指数(BMI)(≤19kg/m
2
)、既

往脆性骨折史、父母髋部骨折、吸烟、过量饮酒、跌倒、引起继发性骨质疏松的疾 

病(如类风湿关节炎)等。评估骨折风险[可参考骨折预测简单工具(FRAX)]是诊治GIOP重要的一步，

是近年来诊治 GIOP 最大的进展之一。 

3.2.2  GC 无安全剂量，任何剂量的 GC 都可能诱导骨质疏松：建议在尽量控制病情的前提下，尽

可能减少 GC 使用剂量和时间(证据水平 3，推荐等级 C)，认可度和 95％可信区间分别为 0.91 和

84-97。 

服泼尼松 2.5～7.5 mg/d 患者的髋部骨折风险增加 77％[9]；口服泼尼松 10mg/d 以上连续超过

90d 的患者，髋部和椎体骨折的风险分别增加 7 倍和 17 倍，而停用泼尼松后，骨折风险明显下降

[10]。即使每日给予 800μg、持续 6 年的 GC 吸入治疗，也可导致患者多部位的骨量丢失[7]。除与

GC 的剂量有关外，骨量丢失还与 GC 使用疗程有关[10]。服用 GC 超过 5 年的 RA 患者的骨折发生

率为 33％[11]。目前多数学者认为，即使用生理剂量的 GC 也可引起骨量减少，不存在所谓的“安

全剂量"，剂量越大，骨量丢失越多，故在有效控制病情条件下，尽可能降低 GC 的使用剂量和疗

程。 

3.2.3  预期使用 GC 超过 3 个月的患者：无论使用 GC 量的多少，建议给予生活方式的干预，包

括戒烟、避免过量饮酒、适当接受阳光照射、适量运动和防止跌倒(证据水平 3，推荐等级 C)，认

可度和 95％可信区间分别为 0.84 和 76-92。 

吸烟是骨质疏松的危险因素。长期或重度吸烟的 40 岁以上女性患骨质疏松的可能性明显高于

不吸烟者[12]；吸烟可降低骨密度及跟骨超声骨量评分[13]；女性吸烟是预测腰椎和股骨骨密度最重

要的行为因素[14]；戒烟可增加绝经后女性股骨粗隆及髋骨的骨密度，并可使骨碱性磷酸酶水平增

高[15]。吸烟主要通过影响雌激素、钙和维生素 D 的代谢导致骨量丢失与骨折[16]，但尚不清楚烟草

中哪种成分发挥这种作用。每周饮酒 1～3 杯的老年女性股骨和腰椎骨密度明显高于不饮酒者[17]，

适量饮酒可增加骨密度，但过量饮酒(每天饮酒>2 杯)是骨质疏松重要的危险因素[13，18]。适量运动

可增加骨膜下骨沉积，并可增加髋骨及股骨的骨密度，对预防骨质疏松有益[13,19]。日照水平可间

接影响体内骨代谢[20]，阳光中所含的紫外线照射到人体皮肤内的 7-脱氢胆固醇，经光化学作用转

化为维生素 D，有助于钙元素的吸收。女性骨折的主要危险因素中包含反复跌倒，故防止跌倒也

很重要[21]。 

3.2.4  对于预期使用 GC 超过 3 个月的患者：无论使用 GC 量的多少，建议开始同时给予补充钙

剂和普通或活性维生素 D(证据水平 1，推荐等级 A)，认可度和 95％可信区间分别为 0.87 和 79-95。 

系统评价显示，与未治疗或单用钙剂相比，联合用普通或活性维生素 D 和钙剂对防治 GIOP

有更好的疗效[22]。因此，建议长期接受 GC 治疗的患者，联合使用普通或活性维生素 D 和钙剂防
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治 GIOP，每日摄入钙元素和维生素 D 总量(包括食物来源)分别为 1200～1500mg 和 800～1000U。

与普通维生素 D 相比，活性维生素 D 可能更适于老年人、肾功能不全及 1α-羟化酶缺乏者，并还

有免疫调节和抗跌倒作用(增加肌力和平衡能力)
[23]。活性维生素 D 包括 1，25 双羟维生素 D3(骨化

三醇)和 lα 羟基维生素 D3(α-骨化醇)，前者不需经肝脏和肾脏羟化酶羟化即有活性，推荐剂量为

0.25～0.5μg/d，后者经 25-羟化酶羟化为 1，25 双羟维生素 D3后即具生物活性， 

推荐剂量为 0.5～1.0μg／d。 

3.2.5  对于服用 GC 前无骨质疏松的患者：若存在任一项骨折风险因素(或用 FRAX 评估为低骨折

风险)，使用 GC 量≥7.5 mg/d 且超过 3 个月，推荐给予调整生活方式、补充钙剂和普通或活性维

生素 D，并加用双膦酸盐治疗(证据水平 1，推荐等级 A)，认可度和 95％可信区间分别为 0.83 和

73--93。 

3.2.6  对于服用 GC 前无骨质疏松，存在 2 项或 2 项以上骨折风险因素(如用 FRAX 评估为中或高

骨折风险)的患者：无论 GC 使用任何剂量及时间，建议调整生活方式、补充钙剂和普通或活性维

生素 D，并加用双膦酸盐治疗(证据水平 1，推荐等级 A)，认可度和 95％可信区间分别为 0.82 和

7l-93。 

应非常重视 GC 治疗前的骨折危险因素评估，危险因素越高，防治应越积极。国外普遍采用

FRAX(http://www.shef.ac.uk/FRAX/.)工具评估患者未来十年的骨折风险，按照低、中、高危险程度

对患者进行分类干预，主要适于未发生过骨折又有低骨量的 50 岁以上男性和绝经后女性患者(T

值>-2.5)。该工具的计算参数包括股骨颈骨密度(也可由全髋骨密度取代，不建议用非髋部位骨密

度)和临床危险因素。在无骨密度测定条件时，也可仅用 BMI 和临床危险因素进行计算。纳入 FRAX

评估的骨折危险因素为年龄>50 岁、性别、低骨密度、低 BMI(≤19kg/m
2
)、既往脆性骨折史(尤其

是髋部、尺桡骨远端及椎体骨折史)、父母髋骨骨折史、GC 治疗(任何剂量，口服 

3 个月以上)、吸烟、过量饮酒、合并其他引起继发性骨质疏松的疾病(如类风湿关节炎)。应用 FRAX

有如下局限性[24]：①不适于临床上已有骨质疏松(T 值<-2.5)或已发生脆性骨折者。②存在地区和人

种的差异：虽然 FRAX 骨折相关危险因素的确定来自全球多个独立大样本的前瞻性研究和荟萃分

析，但计算模型还需有相应国家人群的骨折发生率和人群病死率的流行病学资料。我国缺乏关于

骨折发生率的大规模流行病学资料，故只能借用我国局部地区的流行病学资料，普遍应用时可能

存在偏差；③FRAX 中未充分考虑 GC 使用的剂量和疗程：FRAX 以 GC2.5～7.5mg 为标准来计算

10 年骨折风险，对于服用高剂量和低剂量者，结果可能会低估或高估。 

对于服用 GC 前无骨质疏松的患者，以下两种情况均应给予调整生活方式、补充钙剂和维生

素 D，并加用双膦酸盐治疗：①存在任一项骨折风险因素(如用 FRAX 评估为低骨折风险)，使用

GC 量≥7.5mg/d≥3 个月；②存在 2 项或 2 项以上骨折危险因素，无论 GC 使用任何剂量及时间。
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双膦酸盐通过与骨骼中羟磷灰石结晶结合，抑制结晶吸收、聚集和骨形成，同时促进破骨细胞凋

亡，从而治疗骨质疏松。多项随机对照试验证实，双膦酸盐可显著提高服用 GC 患者腰椎及股骨

近端骨量，并降低椎体骨折发生率，故双膦酸盐是治疗 GIOP 的一线用药。关于目前可用的双膦

酸盐种类、适应证、疗效及用法详见表 2。 

表 2 可用于治疗 GIOP 的双膦酸盐类 

项目 适应症 疗效 用法 注意 

阿仑膦酸钠[25] 已被国家食品与药品监督

管理局（SFDA）批准治疗

绝经后骨质疏松症、男性

骨质疏松症和 GIOP 

显著增加腰椎和髋部

骨密度、显著降低椎体

及非椎体骨折风险 

70mg，每周 1 次或 10mg，每日 1 次口服；建

议空腹服药，用 200-300ml 白开水送服，服药

后 30min 内不平卧，保持直立位，避免进食任

何饮料、食物和药物 

胃及十二指肠溃

疡、反流性食管炎

者慎用，肌酐清除

率<35ml/min 禁用 

依替膦酸钠[26] 已被 SFDA 批准治疗原发

性骨质疏松症、绝经后骨

质疏松症和药物引起的骨

质疏松 

增加腰椎和髋部骨密

度、降低椎体骨折风险 

间歇周期性给药，两餐间口服 0.2g，每日 2 次，

服药 2 周，停药 10 周，每 3 个月为 1 个疗程，

停药期间补充钙剂及维生素 D3。服药 2h 内避

免进高钙食物及含矿物质的维生素或抗酸药 

肾功能损害、孕妇

及哺乳期妇女慎用 

伊班膦酸钠 已被 SFDA 批准治疗绝经

后骨质疏松症症 

增加腰椎和髋部骨密

度、降低椎体及非椎体

骨折风险 

2mg 入 250ml0.9%氯化钠注射液，每 3 个月 1

次静脉滴注（2h 以上） 

肌 酐 清 除 率

<35ml/min 禁用 

利噻膦酸钠[27] 已被 SFDA 批准治疗绝经

后骨质疏松症和 GIOP 

增加腰椎和髋部骨密

度、降低椎体及非椎体

骨折风险 

5mg，每日 1 次或 35mg，每周 1 次口服，服法

同阿仑膦酸钠 

胃及十二指肠溃

疡、反流性食管炎

者慎用 

唑来膦酸钠[28] 已被 SFDA 批准治疗绝经

后骨质疏松症症 

显著增加腰椎和髋部

骨密度、降低椎体及非

椎体骨折风险 

5mg 入 250ml0.9%氯化钠注射液，静脉滴注至

少 15min 以上。每年 1 次 

肌 酐 清 除 率

<35ml/min 禁用 

3.2.7  使用 GC 前已有骨量减少、骨质疏松和(或)脆性骨折的患者：在排除继发因素后，建议按原

发性骨质疏松的治疗原则进行规范治疗(证据水平 4，推荐等级 C)，认可度和 95％可信区间分别为

0.87 和 81-94。 

不同性别、不同年龄的患者均有可能因病情需要而接受 GC 治疗，在使用 GC 前，应仔细询

问病史、查体及做骨质疏松的相关筛查，对已有骨质疏松、骨量减少和(或)脆性骨折的患者，需进

行一些必要的检查，证实或排除继发性骨质疏松症(见表 3)。对于原发性骨质疏松症患者应按其治

疗原则进行规范治疗，避免使用 GC 后进一步使骨质疏松加重，而使骨折或再发骨折的风险增高。 

3.2.8  在 GIOP 治疗用药过程中，除定期监测骨密度外，推荐监测药物可能出现的不良反应并作

相应处理：证据水平 4，推荐等级 D，认可度和 95％，可信区间分别为 0.82 和 71-93。 

防治 GIOP 的主要药物有钙剂、维生素 D(或活性维生素 D 及其类似物)和双膦酸盐。钙剂的主

要不良反应是胃肠道反应和便秘等，当出现这些不良反应时，可改换为其他剂型。长期用活性维

生素 D 及其类似物应定期监测血钙和尿钙水平。双膦酸盐总体安全性较好，但应监测以下情况：

①胃肠道反应：应严格按药物说明服用，并慎用于活动性胃十二指肠溃疡及反流性食管炎者。②
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一过性发热、骨痛和肌痛等类流感样症状：多见于静脉滴注含氮双膦酸盐者，症状明显者可用非

甾体抗炎药或解热止痛药对症处理。③肾功能：有肾功能异常者应慎用或酌情减少药量，特别是

静脉用双膦酸盐者。肌酐清除率<35 ml/min 禁用。④关注颌骨坏死：双膦酸盐相关颌骨坏死主要

发生于已有严重牙周病或多次牙科手术的骨髓瘤、乳腺癌及前列腺癌化疗患者，而在骨质疏松患

者的发生率并未因服用双膦酸盐而增高，因此，对有严重牙周病或需行多次牙科手术者不建议新

加用双膦酸盐或至少停用双膦酸盐 3 个月。 

表 3 诊断原发性骨质疏松前应排除的疾病及相关检查 

检查项目 排除的疾病 

血常规、红细胞沉降率 贫血、单克隆兵种球蛋白血症 

肌酐、尿素氮及估算的肾小球滤过率 慢性肾病 

钙、磷、碱性磷酸酶、白蛋白 原发性甲状旁腺功能亢进、肿瘤、骨软化症及 Paget 病 

肝功能 慢性肝病及酒精性肝病 

雌激素、雄激素、黄体生成素和卵泡刺激素 性功能低下 

抗组织谷氨酰胺转移酶 IgA 抗体或抗肌内膜 IgA 抗体 麦胶性肠病（乳糜泻） 

免疫球蛋白、本周蛋白、血清游离轻链 单克隆丙种球蛋白血症 

血清 25-羟维生素 D 维生素 D 缺乏症 

血清促甲状腺激素 甲状腺功能亢进症 

3.3  GIOP 诊治流程（见图 1）。 
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