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摘 要: 为了探讨女性青少年性激素水平与跟骨超声骨参数的关联,以志愿者形式招募江门市某中学 12~18

岁女生共 721人,采用问卷调查方式收集一般资料并进行体格检查;采用化学发光免疫法测定总睾酮(total
testosterone, TT)、总雌二醇(total oestradiol, E2)和性激素结合球蛋白(sex hormone-binding globulin, SHBG)水平,
同时计算生物可利用睾酮(bioavailable testosterone, BioT)和生物可利用雌二醇(bioavailable oestradiol, BioE2)水
平,并使用定量超声法测定骨参数;最后,利用线性回归模型研究女性青少年中性激素水平与骨参数的关联,
并比较分析月经初潮前后关联的差异。校正混杂因素之后的结果显示,女性青少年中, TT和 BioT水平与各项
骨参数呈显著的正相关(s茁=0.078~0.100, P<0.05),并且在初潮前呈现更为显著的线性正关联(s茁=0.206~0.282,

P<0.05),初潮后则无关联。此外, SHBG与超声速度(speed of sound, SOS)呈负相关(s茁=-0.079, P<0.05)。研究结
果支持了女性青少年 T水平与高骨参数关联并在初潮前后影响不同,同时提示 SHBG对女性青春期骨结构的
改变有所影响。
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Abstract: To investigate the associations between sex hormone levels and calcaneal quantitative ultrasound
(QUS) measurements in Chinese female adolescents, a total of 721 female students were recruited as volun原
teers from a secondary school in Jiangmen, China. The basic information was collected using a questionnaire
and the physical examinations were conducted at the same time. Total testosterone (TT), total oestradiol (E2)
and sex hormone-binding globulin (SHBG) were measured by chemiluminescence immunoassay, and the bioa-
vailable testosterone (BioT) and E2 (BioE2) were calculated. Bone parameters were measured using quantita原
tive ultrasound. Linear regression model was used to analyze the associations of bone parameters with sex
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骨质疏松症是一种常见的骨代谢性疾病, 以
骨量降低和骨微结构破坏为特征, 导致骨脆性增
加, 从而增加骨折发生风险[1]。骨质疏松症的发病
率随着年龄增长而增高[2]。近年来, 随着世界老年
人口的不断增长, 骨质疏松症因其发病率高, 影
响生活质量, 并且给医疗系统带来沉重的经济负
担而日益受到临床和公共卫生界的关注。青春期

是骨量积累的重要阶段, 据估计约 40%的峰值骨
量在该时期取得[3]。研究显示, 青春期积累骨量的
多少与之后骨质流失的速度和老年患骨质疏松症

的风险息息相关[4]。因此, 在青春期获得足够的骨
量是预防骨质疏松的关键。

以往的研究表明, 性激素是影响骨骼发育的
重要因素[5], 但是目前以女性青少年为人群的研究
数量不多且意见不一。有些报道认为雌二醇(oes-
tradiol, E2)水平与女性青少年骨密度(bone mineral
density, BMD)呈正相关 [6~7], 但有的研究显示两者
并不相关[8]。同时, 睾酮(testosterone, T)作为男性青
少年骨骼发育的重要影响因素[9~10], 在女性青少年
中的数据较少, 关联尚不明确。性类固醇主要通
过性激素结合球蛋白(sex hormone-binding globu-
lin, SHBG)和白蛋白在血液中存储和运输, 由于
SHBG与 T和 E2之间结合紧密, 因此对 T和 E2
的生物可利用水平有所影响[11]。SHBG在一些中老
年女性的研究中已被证实与骨质流失相关[12],但只
有很少的研究调查了 SHBG与女性青少年 BMD
之间的关系, 而且得出的结论也不一致, 有的研
究显示两者之间呈负相关[13],有的研究则发现两者
不具有相关性[14]。
目前, 相关研究在我国女性青少年人群当中

开展更少, 数量更加有限。本研究通过探讨女性
青少年性激素水平与跟骨超声骨参数的相关性,
可为理解性激素对骨骼发育的作用提供帮助, 并

为女性青少年峰值骨量模型的建立和骨质疏松症

的预防提供参考。

1 对象与方法

1.1 研究对象

采用志愿者形式招募江门市某中学女生(共
774人)为调查对象。纳入标准: 所有签署知情同
意书的 12~18岁中学女生; 精神或认知正常; 自
愿报名且家长同意。排除标准:现患或曾患有影响
骨代谢或性激素状况的疾病(如慢性肾脏或肝脏疾
病、肿瘤、甲状腺疾病、甲状旁腺疾病等)者, 过去
或现在使用过影响骨代谢的药物者, 以及过去一
年内接受过影响性激素状态的药物(或治疗)者。
最终共 721例资料完整的学生纳入本次研究。所
有受试者均自愿参加, 其监护人均签署了知情同
意书。

1.2 研究方法

本研究采取横断面调查的方法, 抽样方法为
方便抽样。

1.3 问卷调查

问卷调查以班级为单位, 由经过统一培训的
调查员面对面辅导学生填写, 收集研究对象的一
般人口学资料、既往病史、家族疾病史等信息。采用

《儿童休闲活动调查问卷》(Children’s Leisure Ac原
tivities Study Survey-Chinese edition)[15]调查学生的
体力活动和闲暇活动情况, 并根据活动类型、持
续时间以及每项活动的标准能量消耗计算个体的

总体力活动能量代谢当量(metabolic equivalent,
MET)。该问卷已被国内外多项同类研究采用, 并
在我国已经过信度和效度评价, 结果显示信度较
好且效度较高[16]。
1.4 体格检查

由经过严格培训的临床医生或研究人员采用

hormone levels. Furthermore, the difference between the associations of sex hormones and bone parameters
before and after menarche was detected. After adjusting the confounding factors, results showed that TT and
BioT were positively associated with bone parameters in female adolescents (s茁=0.078~0.100, P<0.05). In fe-
male adolescents, T was significantly related to bone parameters before menarche (s茁=0.206~0.282, P<0.05)
but not post-menarche (P>0.05). SHBG was found to be inversely associated with speed of sound (SOS) (s茁=
-0.079, P<0.05). The results supported that T was a positive predictor for bone parameters before menarche
but not post-menarche, and SHBG could have influence on bone architecture in female adolescents.
Key words: osteoporosis; bone mineral density; sex hormone; testosterone; sex hormone-binding globulin;
adolescents

（Life Science Research，2020，24（3）：208耀213）
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统一方法测量身高、体重, 并计算体重指数(body
mass index, BMI), BMI=体重(kg)/身高(m)的平方。
身高的测量读数精确到 0.1 cm, 体重的测量读数
精确到 0.1 kg。所有指标测量两次, 取平均值。
1.5 生化指标检测

采集血液之前禁食 12 h到 14 h, 次日早晨保
持空腹采集血液约 3 mL, 分离血清后置于-80 益
超低温冰箱保存。所有已经历初潮女生的采血工

作均在月经周期开始后的 2~5 d完成。采用西门
子 Centaur XP型全自动免疫分析仪(马萨诸塞州,
美国)通过化学发光法测定血清 T、E2及 SHBG水
平, 并采用商用试剂盒(富士胶片和光纯药株式会
社, 日本)通过溴甲酚绿法测定白蛋白水平。基于
样本重测结果(n=20), 所有测定变异系数在 5%以
内。通过 Vermeulen公式[17]计算出生物可利用睾
酮(bioavailable testosterone, BioT)和生物可利用雌
二醇(bioavailable oestradiol, BioE2)水平。
1.6 定量超声法测量骨参数

采用美国 Hologic公司生产的 Sahara Clinical
Bone Sonometer 测量调查对象右脚跟骨骨参数,
结果指标包括振幅超声衰减系数(broadband ultra-
sound attenuation, BUA)和超声速度(speed of sound,
SOS)。BUA能很好地反映骨骼的矿物质含量, 且
与双能 X射线骨密度仪(Dual Energy X-ray Absorp-
tiometry, DEXA)测定的 BMD关联性强, 而 SOS反
映了骨骼的弹性和微观结构[18]。根据以上两种指
标计算硬度指数(stiffness index, SI), SI=(0.67伊BUA+
0.28伊SOS)-420。所有测量均由经过严格培训的技
术人员统一执行。BUA和 SOS的变异系数分别为
2.3%和 0.2% (n=20)。
1.7 统计分析

采用 SPSS 23.0软件进行统计学分析。正态
分布资料用均值依标准差(x依s)描述, 偏态分布资
料用中位数和四分位间距描述。采用两种线性回

归模型分析性激素水平对骨参数的影响。模型 1
包括所研究的性激素水平; 模型 2包括所研究的
性激素水平和各项混杂因素。模型 2中调整的混
杂因素包括年龄、身高、体重、是否初潮和体力活

动。采用双侧检验, 检验水准 琢=0.05。
2 结果

2.1 一般情况

本研究通过招募来自江门市某中学的女性学

生, 共收集 774例样本资料。剔除不符合纳入标

准的、资料不完整的和生化指标缺失的样本后, 共
721例完整样本纳入本次研究。研究对象的基本
情况如表 1所示, 平均年龄 14.98依1.46 岁, BMI
为 19.18依2.89 kg/m2, 体力活动中位数(四分位间
距)为 16.73 (12.13, 24.74) MET·h/d。生化指标方
面, T与 BioT的平均水平分别为 0.49依0.29 ng/mL
与 0.20依0.16 ng/mL, E2与 BioE2的平均水平分别
为 70.15依41.55 pg/mL与 48.26依31.68 pg/mL, SHBG
的平均水平为 44.76依19.45 nmol/L。骨参数方面,
BUA、SOS与 SI的平均水平分别为 70.98依18.08 dB/
MHz、1 562.84依25.71 m/s与 65.15依17.70。

2.2 性激素水平与骨参数的关联分析

采用两种线性回归模型分析性激素水平与骨

参数的关联, 模型 2 中调整的混杂因素包括年
龄、身高、体重、是否初潮和体力活动, 结果见表
2。模型 1中, 随着总睾酮(total testosterone, TT)水
平的增高, BUA和 SI呈增加趋势, s茁分别为0.101
和 0.098 (P<0.01);随着BioT水平的增高, BUA、SOS、
SI均呈增加趋势, s茁分别为 0.123、0.084和 0.118
(P<0.05); SHBG 与 BUA、SOS、SI 均呈负相关 , s茁
分别为-0.111、-0.077和-0.107 (P<0.05)。模型 2
中, 随着 TT水平的增高, BUA和 SI也均呈增加
趋势, s茁分别为 0.078和 0.083 (P<0.05); BioT水平

表 1 研究对象的一般情况
Table 1 Basic characteristics of studied subjects

注: 数据表示为均值依标准差(x依s)或者中位数(四分位间距)
即 M (P25~P75); BMI, 体重指数; BUA, 振幅超声衰减系数;
SOS, 超声速度; SI, 硬度指数; T, 睾酮; E2, 雌二醇; SHBG,
性激素结合球蛋白; MET, 代谢当量。
Notes: Data are presented as mean 依 standard deviation (x依s)
or median and interquartile range; BMI, body mass index;
BUA, broadband ultrasound attenuation; SOS, speed of sound;
SI, stiffness index; T, testosterone; E2, oestradiol; SHBG, sex
hormone-binding globulin; MET, metabolic equivalent.

Variable
Age (years)
Height (m)
Weight (kg)
BMI (kg/m2)
Physical activity (MET·h/d)
T (ng/mL)
BioT (ng/mL)
E2 (pg/mL)
BioE2 (pg/mL)
SHBG (nmol/L)
BUA (dB/MHz)
SOS (m/s)
SI

Value
x依s/M (P25~P75)

14.98依1.46
1.58依0.06

47.75依8.48
19.18依2.89

16.73 (12.13, 24.74)
0.49依0.29
0.20依0.16

70.15依41.55
48.26依31.68
44.76依19.45
70.98依18.08

1 562.84依25.71
65.15依17.70

(n=721)
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表 4 初潮后研究对象性激素水平与骨参数的关联分析结果
Table 4 Association results between sex hormones and bone parameters in subjects after menarche

也与 BUA、SOS、SI均呈正相关, s茁分别为 0.092、
0.091和 0.100 (P<0.05);而 SHBG只与 SOS呈负相
关(s茁=-0.079, P<0.05)。
2.3 初潮前后性激素水平与骨参数的关联

以是否经历初潮进行分层, 进一步研究女性
青少年性激素水平与骨参数的关联。

针对初潮前的 113名女性青少年的性激素水
平与骨参数关联度的线性回归分析结果见表 3。
模型 1中,随着 TT水平的增高, BUA、SOS、SI均呈
增加趋势, s茁分别为 0.300、0.218和 0.296 (P<0.05);
BioT水平亦与 BUA、SOS、SI均呈正相关, s茁分别
为 0.322、0.245和 0.321 (P<0.05);而 SHBG只与 SI
呈负相关(s茁=-0.203, P<0.05)。模型 2中, TT水平与

BUA、SOS、SI均为正关联, s茁分别为 0.250、0.206
和 0.255 (P<0.05); BioT水平同样与 3项指标为正
关联, s茁依次为 0.271、0.238和 0.282 (P<0.05); 而
SHBG 与 BUA、SOS、SI 的关联均无统计学意义
(P>0.05)。
针对初潮后的女性青少年的关联分析结果见

表 4, 只有 SHBG在模型 1 中与 BUA 和 SI 呈负
相关, s茁分别为-0.091和-0.087 (P<0.05), 其他性
激素水平与 BUA、SOS、SI的关联均无统计学意义
(P>0.05)。
3 讨论

本研究分析了女性青少年中各项性激素水平

表 2 性激素水平与骨参数的关联分析结果
Table 2 Association results between sex hormones and bone parameters

注: 关联分析采用线性回归模型, 模型 2调整的混杂因素包括年龄、身高、体重、是否初潮和体力活动; BUA, 振幅超声衰
减系数; SOS, 超声速度; SI, 硬度指数; T, 睾酮; E2, 雌二醇; SHBG, 性激素结合球蛋白; s茁: 标准化偏回归系数; *, P<0.05;
**, P<0.01。表 3和表 4注释相同。
Notes: The associations between sex hormones and bone parameters were detected using linear regression analysis. Model 2 was
adjusted for age, height, weight, menarcheal status and physical activity. BUA, broadband ultrasound attenuation; SOS, speed of
sound; SI, stiffness index; T, testosterone; E2, oestradiol; SHBG, sex hormone binding-globulin; s茁, standardized regression co原
efficient; *, P<0.05; **, P<0.01. These are the same in the following Tables 3 and 4.

Total T
BioT
Total E2
BioE2
SHBG

s茁
**
**

-0.009
0.013

P

0.818
0.730

**

s茁
*
*

-0.055
-0.041
-0.056

P

0.136
0.262
0.156

s茁
0.072

*

-0.010
0.007

*

P
0.054
0.793
0.856

s茁
0.074

*

-0.028
-0.012

*

P
0.051
0.455
0.761

s茁
**
**

-0.010
0.012

**

P

0.792
0.757

s茁
*
*

-0.049
-0.033
-0.070

P

0.191
0.381
0.064

Model 1 Model 2 Model 1 Model 2 Model 1 Model 2
BUA (dB/MHz) SOS (m/s) SI

表 3 初潮前研究对象性激素水平与骨参数的关联分析结果
Table 3 Association results between sex hormones and bone parameters in subjects before menarche

Total T
BioT
Total E2
BioE2
SHBG

s茁
*

**

0.120
0.176

-0.193

P

0.232
0.079
0.053

s茁
**
**

0.042
0.095

-0.167

P

0.659
0.317
0.075

s茁
*
*

0.107
0.169

-0.176

P

0.289
0.092
0.079

s茁
*
*

0.069
0.139

-0.185

P

0.504
0.181
0.071

s茁
**
**

0.125
0.188

*

P

0.213
0.060

s茁
**
**

0.055
0.119

-0.187

P

0.569
0.223
0.051

Model 1 Model 2 Model 1 Model 2 Model 1 Model 2
BUA (dB/MHz) SOS (m/s) SI

Total T
BioT
Total E2
BioE2
SHBG

s茁
0.040
0.064

-0.009
0.013

*

P
0.320
0.112
0.818
0.730

s茁
0.004
0.013

-0.047
-0.034
-0.049

P
0.924
0.751
0.200
0.363
0.234

s茁
0.035
0.029

-0.010
0.007

-0.063

P
0.383
0.474
0.793
0.856
0.118

s茁
0.042
0.041

-0.030
-0.014
-0.070

P
0.295
0.325
0.426
0.717
0.092

s茁
0.041
0.060

-0.010
0.012

*

P
0.303
0.134
0.792
0.757

s茁
0.015
0.026

-0.045
-0.029
-0.062

P
0.717
0.534
0.235
0.448
0.135

Model 1 Model 2 Model 1 Model 2 Model 1 Model 2
BUA (dB/MHz) SOS (m/s) SI
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与骨参数之间的关联, 并以是否经历初潮对研究
对象进行了分层, 进一步分析女性青少年中性激
素水平对骨参数的影响在初潮前后的差异。结果

显示在女性青少年中, T与 BioT水平与高骨参数
相关, SHBG与骨参数负相关, 但在校正混杂因素
后 SHBG只与 SOS负相关。分层分析显示, 在女
性青少年中, T在初潮前对骨形成有很强的促进
作用, 在初潮后则未显示出显著关联。
3.1 女性青少年 T水平与骨表型的关系
既往研究表明 T水平与骨量相关,但多数是在

男性人群中进行的研究[5]。目前, 在女性青少年中
的研究结果并不一致,部分研究报道了正相关[6, 19],
而一些研究认为两者之间没有联系[7, 10], 也有研究
提出 T与骨总横截面积、骨膜周长呈正相关,而与
BMD呈负相关[14]。本研究结果显示, 在女性青少
年中 BioT 水平与 BUA、SOS、SI 均呈正相关 , TT
水平与 BUA、SI均呈正关联(表 2)。Xu等[19]在相同
年龄段的女性人群的研究中发现, T对骨骼发育
具有重要的促进作用。这些结果提示 T不只是在
男性中有作用, 在女性青少年中也同样能够影响
骨骼发育, 提高骨量水平。既往研究认为, T能通
过受体作用于软骨细胞和骨细胞并产生相应的生

物学效应[10],同时 T也对人体破骨细胞的形成和骨
吸收有直接和间接的抑制作用[20]。
在以往的研究当中, T水平与骨量的正关联

往往是在青春期早期的女性中发现的。Csakvary
等[6]在 133名女性青少年中发现 T水平与总 BMD
和腰椎 BMD呈正相关,但该现象发现于 Tanner玉
期, 处于 Tanner域~郁期的研究对象中并无此关
联。本研究发现在初潮前的青少年女性当中, T水
平与骨参数呈现显著的正相关, 而在初潮后未发
现 T水平与任何结果指标相关。这些结果表明 T
对女性青少年骨骼的影响可能是非线性的, 以初
潮时间为分界线, T在青春期早期对女性骨量积
累有显著的促进作用, 在青春期晚期则没有这种
影响。可能原因为在初潮后, T促进骨骼生长的作
用被雌激素诱导的骺板闭合[21]所抑制, 尽管如此,
T对青少年女性的骨骼发育和生长情况仍起到很
大的作用[19]。
3.2 女性青少年 E2水平与骨表型的关系
在成年女性中, 关于性激素与骨量之间的研

究较多[11, 22], 这些研究结果表明高水平的 E2与中
老年女性骨量呈正相关, 并且是骨质疏松性骨折
的保护因素。但是, 在女性青少年人群里 E2对骨

量影响的研究相对较少。一项关于 9~15岁青少
年女性肌量、激素水平与 BMD关系的研究显示, E2
水平与 BMD不相关[8]。本研究亦未发现青少年女
性 E2水平与骨参数相关。在此之前, 多项在老年
人群中的研究显示, E2对 BMD的作用存在一个
阈值水平, E2对 BMD的显著作用只存在于阈值
上下的其中一侧[23~24],研究还提示同样的现象可能
也在青少年人群中存在。遗憾的是, 在本研究的
人群中未能发现类似现象, 考虑到与以往的一些
研究相比, 我们的研究人群 E2水平相对较高, 推
测可能是因为本研究大部分研究对象的 E2水平
处于阈值之上, 所以观察不到 E2水平与骨参数
的关联。

3.3 女性青少年 SHBG水平与骨表型的关系
SHBG是一种由肝脏产生并释放的具有高亲

和力的结合蛋白, 是运输性激素的载体之一。本
研究发现 SHBG与青少年女性的骨参数呈负相
关,但在校正混杂因素之后只与 SOS负相关(表2)。
以往研究认为 SHBG可以调节性激素的代谢和生
物可利用水平,从而间接对骨骼产生影响[6]。因此,
SHBG与骨参数负相关的可能原因是, SHBG 水
平的升高会限制 T的生物活性[25],这也与本研究中
比起 TT水平, BioT水平与骨参数关联更加显著
的结果相符合。另外, SOS是可以反映骨骼结构的
指标[18]。Wang等[7, 14]在 258名青少年女性当中发
现 SHBG与骨皮质比例以及厚度呈负相关。这些
结果提示 SHBG对青春期女性骨骼结构的改变有
所影响。

本研究同时存在一些缺点和不足。第一,本研
究中骨参数的测量采用的是定量超声法而非金标

准 DEXA。然而, 既往在不同人群中的许多研究显
示,这两种测量方法的结果具有很强的相关性[26~27]。
其中, 在青少年人群中的相关性约为 70%[28~29]。此
外, 定量超声法具有无辐射和便携性的优点, 更
适宜在健康青少年人群的现场调查中使用; 第二,
本研究仅采用了超声骨参数作为测量指标, 并未
检测血清中相关骨代谢指标。其实, 既往一些血
清性激素与骨代谢指标的关联研究也支持了本研

究结果,例如: Hannemann等[30]报道 TT水平与骨形
成指标骨钙素呈正关联, Chapurlat等[31]发现 SHBG
水平与骨吸收指标血清 I型胶原 C-末端肽呈正
相关; 第三, 本研究为横断面研究, 不能提供因果
关联信息。本研究提示在探讨女性青少年骨骼发

育影响因素时, 要重视对性激素尤其是 T水平的
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评估。但如果要为我国女性青少年峰值骨量模型

的建立提供更为确切的依据, 还需要在未来进行
更多的前瞻性研究。
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