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【提要】 糖皮质激素性骨质疏松症（GIOP）是临床最常见的继发性骨质疏松症，重视GIOP的防

治刻不容缓。2013年中华医学会风湿病学分会制定了我国GIOP诊治专家共识。近年来，GIOP在流

行病学、评估体系和防治药物等方面取得了巨大进展。同时，鉴于糖皮质激素临床应用非常广泛，

2020年由中国医师协会风湿免疫科医师分会、中华医学会风湿病学分会、中华医学会骨质疏松和骨

矿盐疾病分会及国家皮肤与免疫疾病临床医学研究中心组成多学科团队，对既往共识进行了更新，采

用推荐意见分级的评估、制订及评价（GRADE）分级体系，对骨折风险的评估体系、分层治疗、药物转

换和维持减停，以及特殊人群防治等临床问题，给出了较为详细的循证推荐，旨在进一步加强GIOP防
治的规范性，提高以患者为中心的医疗服务质量。
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【Summary】 Glucocorticoid induced osteoporosis (GIOP) is the most common secondary
osteoporosis. The prevention and treatment of the disease need urgent attention. In 2013, the
Chinese Rheumatology Association of Chinese Medical Association proposed the Chinese consensus
on the diagnosis and treatment of GIOP. Recently, great progress was harvested in epidemiology,
fracture risk assessment and pharmaceutical therapy of GIOP. Because of the wide usage of
glucocorticoids, a multidisciplinary team has updated the consensus of GIOP under the leadership of

·标准与讨论·

DOI：10.3760/cma.j.cn112138-20201102-00914
收稿日期 2020-11-02 本文编辑 胡朝晖

引用本文：中国医师协会风湿免疫科医师分会,中华医学会风湿病学分会,中华医学会骨质疏松和骨矿

盐疾病分会 , 等 . 2020版中国糖皮质激素性骨质疏松症防治专家共识 [J]. 中华内科杂志 , 2021, 60(1):
13-21. DOI: 10.3760/cma.j.cn112138-20201102-00914.

·· 13



中华内科杂志 2021年1月第 60卷第 1期 Chin J Intern Med, January 2021, Vol. 60, No. 1

several scientific and academic committees. Applying the grading of recommendations assessment,
development and evaluation (GRADE) approach, this consensus provides detailed recommendations
for several important issues such as stratified assessment of fractures, treatments under different
stratification, conversion, maintenance and withdraw, and management of special patients. This
consensus is intended to serve as a tool for Chinese clinicians to standardize prevention and
treatment of the disease and to improve medical care for these patients.

【Key words】 Glucocorticoid induced osteoporosis; Prevention; Treatment; Consensus

骨质疏松症（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［1］。OP分为原发性和继发性，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（以下简称激素）最为常见。糖皮质激素性骨

质 疏 松 症（glucocorticoid‐induced osteoporosis，
GIOP）是激素最常见的不良反应之一，严重者可致

椎体、肋骨和髋骨等部位骨折，严重影响患者生活

质量［2］。GIOP重在预防与早期治疗，但目前仍未得

到临床医师的重视，防治往往不积极［3］。

2013年中华医学会风湿病学分会结合我国国

情，制定了我国GIOP诊治的专家共识，该共识的推

出对促进国内GIOP的规范诊治发挥了重要作用。

近年来，国内外学者在GIOP的流行病学、评估体系

和防治药物等领域取得了巨大进展。国内大规模

GIOP流行病学调查研究结果显示，接受激素治疗

的风湿病患者骨量减少和骨质疏松的发生率超过

80%，而约有 1/3的患者从未接受过任何规范的防

治［4‐5］。国内外经验显示，采用以骨折风险预测工

具（FRAX）为核心的骨折风险评估体系，对于GIOP
的分层防治具有重要的意义。此外，地舒单抗等新

型治疗药物的研发、药物转换和减停方案的探索，

为 GIOP的最佳防治提供了新的思路和选择。因

此，修订适合我国实际国情的GIOP防治指南刻不

容缓。

一、发病机制

激素引起骨质疏松的病理生理机制非常复杂，

主要特征是持续骨形成下降伴早期一过性骨吸收

增加［2］。

激素可直接作用于成骨细胞、破骨细胞和骨细

胞［2］。（1）激素对骨形成的影响：早期激素可降低成

骨细胞的招募，加速成骨细胞凋亡，随后持续地影

响成骨细胞的数量、合成能力，导致骨形成下降。

目前认为，激素主要是通过上调过氧化物酶体增殖

物激活受体γ受体2和抑制Wnt/β‐catenin信号通路

对成骨细胞产生上述影响［6］。（2）激素对骨吸收的

影响：激素能增加核因子‐κB受体活化因子配体

（RANKL）的生成，减少骨保护素的生成［7］，从而增

加破骨细胞的寿命、数量和活性。这种效应随着时

间的推移而减弱。（3）激素对骨细胞的影响：使用激

素早期即可导致骨细胞凋亡，影响骨小管循环，降

低骨质量。因此在骨密度尚未降低时即可能发生

骨折。激素还可以通过间接作用导致骨丢失，主要

包括性激素水平降低、甲状旁腺激素水平升高、肠

道和肾脏对钙的吸收和重吸收减少、肌量和力学敏

感性下降等［2］。

二、临床表现及特点

典型症状：（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

椎骨折可改变腹腔解剖结构，导致便秘、腹痛、腹

胀、食欲减低和过早饱胀感等。（3）脆性骨折：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［8］。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）发生骨折

即为脆性骨折。骨折常见部位为胸椎、腰椎、髋骨、

桡尺骨远端和肱骨近端。发生一次脆性骨折后，再

次骨折的风险即会明显增加。

GIOP的特点：（1）激素对骨密度的影响与使用

时长相关：激素使用初期即可发生GIOP，骨量丢失

在治疗第 1年最明显，丢失约 12%~20%，以后每年

丢失约 3%［9］。（2）激素对骨密度的影响与使用剂量

相关：激素相当于等效剂量泼尼松≤2.5 mg/d为小

剂量，>2.5 mg/d~<7.5 mg/d为中等剂量，≥7. 5 mg/d
为大剂量，超大剂量为初始激素相当于等效剂

量泼尼松≥30 mg/d或 1年内累积剂量>5 g。激素

剂量越大骨量丢失越多，无论每日大剂量抑或累积

大剂量均可增加骨折风险［10］；同时需注意激素无安

全阈值，即使小剂量激素亦可导致骨量丢失［4，11］。

（3）GIOP骨折风险增高的部位：激素对松质骨的影

响大于皮质骨，因此椎体更易发生骨折［9］。研究表

明，激素治疗 6个月，37%的患者至少有一个椎体
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的压缩性骨折，其椎体、髋骨及非椎体骨折的风险

分别是对照组的 2.60倍、1.61倍和 1.33倍［12‐13］。（4）
停用激素后骨量可部分恢复：当激素停用 6个月

后，骨密度可部分恢复，骨折风险下降；但骨丢失量

很大（超过 10%）则不能完全恢复，椎体变形和腰背

痛可持续存在［14］。（5）骨折风险与骨密度不呈线性

关系：激素不仅影响骨密度，更导致骨质量下降，故

GIOP患者在双能X线吸收仪检测中并未出现骨质

疏松时，即可能发生脆性骨折［2］。

三、共识形成

首先由来自全国大型教学医院风湿免疫科医

师检索国内外文献起草GIOP诊治共识草案，然后

提交由中华医学会风湿病学分会、中国医师协会风

湿免疫科医师分会、中华医学会骨质疏松和骨矿盐

疾病分会组成的专家组讨论，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，并对每条推荐意见进行解读，列出证据水平

和推荐等级（表 1），最后由中华医学会风湿病学分

会和中华医学会骨质疏松和骨矿盐疾病分会专家

进行认可度评分（采用Dephi法），并形成本共识。

推荐意见 1：本共识适用于所有预计需≥3个月

激素治疗（任何剂量、给药途径）的成年患者GIOP
的预防和治疗（证据水平 3，推荐等级C）；GIOP的
管理原则是早期、规范防治、定期评估、病情可控的

前提下尽可能减少激素暴露（证据水平 3，推荐等

级C）。认可度93.8%（95%CI 0.89~0.99）
激素具有强大的抗炎作用，在风湿免疫病及各

大系统疾病中均有广泛的临床应用。全国大规模

GIOP流行病学调查发现［4］，接受激素治疗的风湿病

患者骨量减少和骨质疏松的发生率达 90%，其中骨

质疏松的发生率为 41.4%；44.7%的风湿病患者在

调查时激素剂量>7.5 mg/d；即使激素剂量<2.5 mg/d，
仍有 58.5%的风湿病患者存在骨质疏松。我国上

海和浙江地区风湿病患者 GIOP患病率达 39.0%，

骨量减少达 41.7%［5］。因支气管哮喘需长期小剂量

激素吸入治疗的患者，亦存在多部位骨量丢失［11］。

部分病情危重的患者更需大剂量激素冲击治疗，激

素累计剂量可能超过 5 g。因此，无论剂量如何，给

药途径如何，所有需要长疗程（≥3个月）激素治疗

的患者均需考虑防治GIOP。
激素治疗前已有骨量减少、骨质疏松或脆性骨

折病史者，应遵循中华医学会骨质疏松和骨矿盐疾

病分会制定的《原发性骨质疏松症诊疗指南》

（2017版）的治疗原则，积极进行规范治疗［8］。需注

意的是，一些疾病好发于中老年人，如类风湿关节

炎、干燥综合征等。这类患者在发病前可能已存在

骨量异常，若使用激素骨质丢失进一步加快，骨折

或再发骨折的风险显著增加。

GIOP的管理原则是早期、规范防治、定期评

估、病情可控的前提下尽可能减少激素暴露。激素

对骨重建的影响在使用初期最为显著，因此早期、

规范地给予钙剂和维生素D的补充及抗骨质疏松

治疗，可有效阻止或减少骨质丢失，预防骨质疏松

性骨折的发生。在治疗前和治疗过程中均应定期

检测骨密度，以了解骨密度基线值及骨量丢失速

率。激素是GIOP发生发展最根本的原因，因此在

风湿免疫病中应尽快加用改善病情抗风湿药

（DMARDs），尽可能减少激素剂量及缩短疗程。

推荐意见 2：建议在使用激素治疗过程中，定

期收集患者临床资料，利用骨密度、FRAX对患者

进行骨折风险分层（证据水平 2，推荐等级B）。认

可度83.8%（95%CI 0.74~0.93）
使用激素过程中需充分了解患者的临床资料，

如人种、年龄、性别、绝经、低体重指数（<19 kg/m2）、

既往脆性骨折、脆性骨折家族史、烟酒史、跌倒、激

素使用情况及原发病控制情况等。

双能 X线吸收仪是目前临床和科研最常用

的骨密度测量方法，其主要测量的部位是腰椎

（腰椎 1~4）和股骨近端，但腰椎骨密度常受到腰椎

退行性变和腹主动脉钙化等影响。其他检测方法

还包括定量CT和外周骨定量CT，可分别测量松质

骨和皮质骨的体积密度，能较早的反映GIOP早期

松质骨的骨丢失情况，亦可用于疗效评估［15］。我国

不同地区影像设备和技术存在差异，临床医师应根

表1 临床证据水平和推荐等级标准

项目

证据水平

1
2
3
4

推荐等级

A
B
C
D

标 准

随机对照试验的Meta分析或至少一项随机对照试
验研究

至少一项非随机对照试验或至少一种类型的准试
验研究

描述性研究，如比较性研究、相关性研究或病例对
照研究

专家委员会报告或共识、权威部门的临床试验

1级证据

2级证据或1级证据的推断建议

3级证据或1/2级证据的推断建议

4级证据或2/3级证据的推断建议
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据实际情况恰当选用影像技术协助诊疗。

世界卫生组织推荐的 FRAX，根据患者的临床

危险因素和股骨颈骨密度建立模型，评估患者未来

10年髋骨骨折和主要骨质疏松性骨折（椎体、前

臂、髋骨或肩部）的概率（http//www.sheeffield.ac.uk/
FRAX/tool. aspx？country=2），适用于一个或多个风

险因素但未发生骨折的骨量减少者［16］，因此 FRAX
是最适合GIOP的评估工具。但 FRAX亦有一定的

局限性，首先，FRAX未考虑激素剂量和使用时长，

易低估有潜在GIOP患者的骨折风险。因此，当泼

尼松>7.5 mg/d时，需将 FRAX预测骨折风险增至

1.15倍，可获得主要骨质疏松性骨折风险，增至

1.2倍可获得髋骨骨折风险。其次，FRAX还不适用

于 40岁以下患者的风险评估。因此需要采用综合

评估法（表2）对GIOP骨折发生风险进行分层，该方

法已获得国际的普遍认可［10，17］。此外，由于 FRAX
未考虑椎体骨密度、跌倒等因素，亦可能低估了某

些人群的骨折风险，这些问题在原发性骨质疏松症

中同样存在。已有一些研究尝试利用腰椎骨密度、

松质骨评分、髋骨轴长等对FRAX做出修正［18］。

推荐意见 3：建议骨折风险的初始评估在开始

激素治疗的 6个月内进行，持续接受激素治疗者应

每 12个月进行 1次再评估（证据水平 3，推荐等

级C）。认可度83.8%（95%CI 0.78~0.90）
≥40岁成人患者，应在开始激素治疗的 6个月

内行 FRAX（使用激素剂量校正）和骨密度检查，进

行骨折风险的初始评估（图 1），每 12个月进行 1次
骨折风险再评估。<40岁成人患者，若存在高度骨

折风险、既往有骨质疏松性骨折或其他有意义的骨

质疏松风险因素，应在开始激素治疗的 6个月内行

骨密度检查，进行骨折风险的初始评估（图 1），每

12个月进行1次骨折风险再评估（图2）。

推荐意见 4：建议所有使用激素疗程≥3个月

者，调整生活方式（证据水平 3，推荐等级C）；每日

补充元素钙（1 000~1 200 mg）、维生素D（600~800
IU）或活性维生素D（证据水平 1，推荐等级A）。认

可度89.2%（95%CI 0.81~0.98）
调整生活方式包括均衡饮食、体重维持在推荐

范围内、戒烟、常规承重或对抗性训练、限制酒精摄

入、适当接受阳光照射和防止跌倒。研究显示，体

重 指 数 是 GIOP 的 独 立 保 护 因 素（OR 值 为

0.860）［19］，建议摄入富含钙、低盐和适量蛋白质的

均衡膳食，推荐每日蛋白质摄入量为 0.8~1.0 g/kg
体重，并每天摄入牛奶 300 ml或相当量的奶制

品［20］。吸烟是预测骨质疏松的最重要的行为危险

因素，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［21］。适量饮酒可增加骨密度，

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［22］，但过量饮酒（乙醇摄入量≥3单
表2 接受糖皮质激素（激素）治疗患者骨质疏松性骨折风险分层［10］

骨折风险分层

高度

中度

低度

若激素剂量>7.5 mg/d，需将FRAX预测骨折风险增至1.15倍可获得主要骨质疏松性骨折风险，增至1.2倍可获得髋骨骨折风险

年龄≥40岁
（1）既往有骨质疏松性骨折史，或

全髋或腰椎骨密度T值≤-2.5（年龄≥50岁男性及绝经后女性）
（2）采用FRAX（使用激素剂量校正）预测接受激素治疗患者10年的

主要骨质疏松性骨折风险≥20%
（3）采用FRAX（使用激素剂量校正）预测接受激素治疗患者10年的

髋骨骨折风险≥3%
（1）采用FRAX（使用激素剂量校正）预测接受激素治疗患者10年的

主要骨质疏松性骨折风险10%~19%
（2）采用FRAX（使用激素剂量校正）预测接受激素治疗患者10年的

髋骨骨折风险1%~3%
（1）采用FRAX（使用激素剂量校正）预测接受激素治疗患者10年的

主要骨质疏松性骨折风险<10%
（2）采用FRAX（使用激素剂量校正）预测接受激素治疗患者10年的

髋骨骨折风险≤1%

年龄<40岁
既往有骨质疏松性骨折史

髋骨或椎体骨密度Z值<-3
或快速骨量丢失（1年内髋骨或椎体骨量丢

失≥10%）
及激素剂量≥7.5 mg/d使用≥6个月

除使用激素外无任何风险因素

注：FRAX为骨折风险评估工具；糖皮质激素剂量相当于等效剂量的泼尼松

骨折风险评估

（开始糖皮质激素治疗的 6个月

内进行）

<40岁成人 ≥40岁成人

有骨质疏松性骨折病史或其

他严重骨质疏松危险因素

在糖皮质激素治疗的 6个月

内行糖皮质激素校正的骨折

风险评估和骨密度检测

无需骨密度检测 在糖皮质激素治

疗的 6个月内行

骨密度检测

否 是

图1 接受糖皮质激素治疗患者骨折风险的初始评估

·· 16



中华内科杂志 2021年1月第 60卷第 1期 Chin J Intern Med, January 2021, Vol. 60, No. 1

位/d）是骨质疏松重要的危险因素［10，23］。适量的负

重运动可增加骨膜下骨沉积，提高皮质骨面积和强

度，对预防骨质疏松有益［24］。日照水平可间接影响

体内骨代谢［25］，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。长期接受激素治疗可

能导致肌肉萎缩、平衡能力下降，跌倒风险增加，而

反复跌倒是骨折的独立危险因素，故从环境因素和

自身因素方面防止跌倒非常重要［26］。

系统评价显示，与未治疗或单用钙剂比，联合

普通或活性维生素 D对防治 GIOP有更好的疗

效［27］。因此建议长期接受激素治疗者，联合使用钙

剂和维生素D防治GIOP。考虑接受激素治疗者尿

钙增加，故调整推荐剂量，建议每日摄入钙元素

1 000~1 200 mg，维生素 D总量（包括食物来源）

600~800 IU，并维持 25羟维生素 D水平≥20 μg/L。
与普通维生素D比，活性维生素D可能更适于老年

人、肾功能不全及 l‐羟化酶缺乏者，并具有免疫调

节和抗跌倒作用（增加肌力和平衡能力）［28‐29］。活

性维生素D包括 1，25双羟维生素D3（骨化三醇）

和 l‐羟基维生素D（阿法骨化醇），前者无需经肝脏

和肾脏羟化酶羟化即有活性，推荐剂量为 0.25~
0.5 μg/d，后者经 25‐羟化酶羟化为 1，25双羟维生

素 D3后具有生物活性，推荐剂量为 0.5~1.0 μg/d。

一项骨化三醇防治 GIOP的随机临

床试验显示，骨化三醇对提高GIOP
患者腰椎骨密度优于普通维生素

D［30］；另一项观察性研究则发现，长

期激素治疗的肾病患者，阿法骨化

醇联合钙剂提高腰椎、股骨颈骨密

度和降低椎体骨折率均明显优于普

通维生素D联合钙剂［31］。

推荐意见 5：在GIOP初始治疗

中，评估为低度骨折风险者，建议调

整生活方式，补充钙剂和维生素D；
评估为中、高度骨折风险者，除补充

钙剂和维生素 D及调整生活方式

外，可选择双膦酸盐、特立帕肽、地

舒单抗、雷洛昔芬（限绝经后）、降钙

素（限 3个月）等（证据水平 1，推荐

等级 A）。认可度 83.1%（95%CI
0.70~0.96）

双膦酸盐是目前治疗 GIOP的

一线用药。双膦酸盐（口服或静脉）

与骨骼羟磷灰石的亲和力高，能特异性结合到骨重

建活跃的骨表面，抑制破骨细胞功能，从而抑制骨

吸收。系统研究证实，双膦酸盐可显著提高GIOP
患者腰椎及股骨近端骨密度，24个月后椎体骨折

发生率显著下降 6.1%，优于单纯补充钙剂和维生

素D［32］。然而，在我国长期使用激素治疗的风湿病

患者中，双膦酸盐的使用率仅为4%［4］。

特立帕肽属于甲状旁腺素类似物（PTHa），是

当前促骨形成的代表性药物。间断使用小剂量甲

状旁腺素类似物能刺激成骨细胞活性，促进骨形

成，增加骨密度，改善骨质量，降低椎体和非椎体骨

折的发生风险［33‐34］。一般认为，特立帕肽治疗 1.5~
2年，停药后序贯抗骨吸收药物以维持或增加骨

密度。

地舒单抗是特异性RANKL完全人源化单克隆

抗体，能抑制 RANKL与核因子‐κB受体活化因子

（RANK）结合，减少破骨细胞形成、功能和存活，从

而降低骨吸收、增加骨量、改善皮质骨或松质骨的

强度［35］。一项地舒单抗治疗GIOP的随机双盲双模

拟的临床试验结果显示，24个月治疗后地舒单抗

组患者腰椎和髋骨骨密度的增加优于利塞膦酸钠

组（6.2%比 1.7%，P<0.001；3.1%比 0，P<0.001），而

降低骨折发生率不劣于利塞膦酸钠组（8.8% 比

9.1%）［36］。由于RANKL在免疫系统中亦发挥一定

骨折风险的再评估

（每12个月进行1次）

<40岁成人

（1）有OP骨折病史，或

（2）髋骨或脊椎Z值<-3，或
（3）髋骨或脊椎骨密度丢

失>10%/年，或

（4）超大剂量的激素，或

（5）其他OP危险因素

≥40岁成人

从未进行OP治疗，

每 12个月进行 1次
FRAX和骨密度检

测（如高剂量激素或

既往有OP骨折史，

骨密度检测应提前）

OP治疗完成，

每 12个月检测

骨密度

OP治疗中

（1）超大剂量激素，或

（2）开始OP治疗至少 18个月后

有OP骨折病史，或

（3）服药依从性差或吸收率差，或

（4）其他OP危险因素
无需骨密度

检测

无论治疗与

否每 12个月

检测 1 次骨

密度 无需骨密度

检测

每 12个月检

测1次骨密度

否 是

否 是

注：OP为骨质疏松症；FRAX为骨折风险评估工具

图2 接受糖皮质激素（激素）治疗患者骨折风险的再评估
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作用，且目前尚无免疫抑制患者使用的安全性数

据，因此免疫抑制患者还需谨慎使用。此外，该药

物成本‐收益比过高，也大大限制了其临床使用。

雷洛昔芬是一种选择性雌激素受体调节剂，在

子宫和乳腺组织呈现拮抗雌激素的作用，而在骨组

织具有拟雌激素的作用，因此雷洛昔芬能预防骨丢

失，主要用于绝经后女性骨质疏松的防治。一项雷

洛昔芬治疗GIOP的临床试验提示，雷洛昔芬可使

GIOP患者椎体骨折发生率下降 4.5%，虽无统计学

意义，但在其他抗骨质疏松药物存在禁忌时，亦可

考虑使用雷洛昔芬防治GIOP［37］。
降钙素是一种钙调节激素，能减少破骨细胞数

量，抑制破骨细胞功能，减少骨丢失并增加骨量。

其突出特点是能明显缓解骨痛，对OP及其骨折引

起的骨痛有效。系统回顾提示，与单纯补钙和维生

素D比，加用降钙素可提高腰椎骨密度 2.8%，但在

降低骨折风险上无明显受益［38］。降钙素有鲑降钙

素和鳗鱼降钙素两种，疗程根据病情及患者的其他

条件而定，鲑降钙素连续使用时间一般不超过

3个月。

对低骨折风险者，因证据水平低，暂不推荐除

摄入钙剂和（活性）维生素D及生活方式调整外，加

用其他抗骨质疏松药物治疗。对中高骨折风险者，

除摄入钙剂和（活性）维生素D及调整生活方式外，

应首选口服或静脉双膦酸盐治疗；如双膦酸盐治疗

不能耐受，可选择特立帕肽、地舒单抗、雷洛昔芬。

其中高骨折风险者，强烈推荐在摄入钙剂和（活性）

维生素D及生活方式调整外，加用双膦酸盐治疗。

上述治疗过程中，如存在骨质疏松引起的疼痛，可

选择降钙素缓解疼痛，不推荐仅使用降钙素防治

GIOP。
推荐意见 6：特殊人群（如育龄期女性、接受超

大剂量激素治疗者及器官移植者）应根据年龄、风

险分层选择GIOP预防和治疗策略（证据水平 4，推
荐等级D）。认可度87.7%（95%CI 0.80~0.96）

对育龄期女性，妊娠期间仅推荐口服钙剂和

（活性）维生素D；而无妊娠计划且使用有效避孕措

施或无性活动者，如果评估为中、高骨折风险，则推

荐除使用钙剂和（活性）维生素D外，优先选择口服

双膦酸盐［39］，若存在禁忌证不能口服双膦酸盐，则

选择特立帕肽；而静脉双膦酸盐和地舒单抗具有妊

娠期潜在致畸风险［40］，目前缺乏安全性数据，故仅

在高风险患者中推荐。

接受超大剂量激素（初始泼尼松≥30 mg/d或等

效剂量，累积量每年>5 g）治疗的成人患者，推荐双

膦酸盐治疗优于单独使用钙剂和（活性）维生素D，
也优于特立帕肽或地舒单抗。若不宜使用双膦酸

盐治疗，可根据患者的年龄，按照推荐意见 5进行

选择。

器官移植成人患者因使用多种免疫抑制剂，如

同时使用地舒单抗可能导致感染加重，故目前暂不

推荐使用地舒单抗。

推荐意见 7：在GIOP随访治疗中，GIOP初始

治疗效果不佳时，应换为其他抗骨质疏松药物；只

有停止激素治疗且骨折风险再评估为低风险者，才

可停用抗骨质疏松药物（证据水平 1，推荐等级A）。
认可度84.6%（95%CI 0.72~0.97）

仍持续激素治疗的成年患者，双膦酸盐治疗≥
18个月后发生骨折，或骨密度显著下降（≥10%/
年），条件性推荐在钙剂和（活性）维生素D基础上

换用其他种类的抗骨质疏松药物（特立帕肽、地舒

单抗，若口服双膦酸盐不耐受或药物依从性差可考

虑使用静脉双膦酸盐）［41］。

已停止激素治疗的成年患者，经评估为低度骨

折风险，推荐停用抗骨质疏松药物，继续钙剂和（活

性）维生素D治疗；经评估为中度骨折风险，推荐继

续使用抗骨质疏松药物，因为治疗后骨折的风险更

低，其收益大于药物的潜在危害；经评估为高度骨

折风险，则强烈推荐在使用钙剂和维生素D外加用

抗骨质疏松药物。

推荐意见 8：在GIOP治疗过程中，除定期监测

骨密度和利用FRAX评估骨折风险外，推荐监测药

物可能出现的不良反应并做相应处理（证据水平

3，推 荐 等 级 C）。 认 可 度 87.7%（95%CI
0.80~0.96）

目前国内上市的防治 GIOP的主要药物有钙

剂、维生素 D、活性维生素 D及其类似物、双膦酸

盐、特立帕肽、地舒单抗、雷洛昔芬和降钙素。

钙剂的主要不良反应是胃肠道反应和便秘等，

出现时可换为其他剂型的钙剂。长期用维生素D、
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）一过性发热、骨痛和肌痛等类似流行性感冒样

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）
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肾功能：有肾功能异常者应慎用或

酌情减少药量，肌酐清除率<35 ml/
min禁用。（4）颌骨坏死：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。（5）非典型股骨骨折：

长期使用双膦酸盐者（中位治疗时

间 7年）非典型股骨骨折风险轻微

增加（3.2~50例/10万人年）。

患者对特立帕肽的总体耐受性

良好。临床常见的不良反应为恶

心、肢体疼痛、头痛和眩晕。特立帕

肽治疗时间不宜超过 24个月，停药

后应序贯使用抗骨吸收药物治疗，

以维持或增加骨密度，持续降低骨

折风险。该药上市后的 7年随访监

测未发现其与骨肉瘤存在因果

关系。

地舒单抗的主要不良反应是低

钙血症，亦可能引起严重感染，包括

膀胱炎、上呼吸道感染、肺炎、皮肤

蜂窝组织炎等，这可能与RANKL在
免疫系统中的作用有关。长期应用

可能会过度抑制骨吸收，出现下颌

骨坏死或非典型性股骨骨折。其他

不良反应包括皮疹、皮肤瘙痒、肌肉

或骨痛等。

雷洛昔芬总体安全性良好。国外研究报道该

药轻度增加静脉栓塞的危险性，故有静脉栓塞病史

及有血栓倾向者，如长期卧床和久坐者禁用。肝肾

功能减退、子宫出血及过敏者亦应禁用。少数患者

服药期间会出现潮热和下肢痉挛症状。

降钙素总体安全性良好，少数患者使用后出现

面部潮红、恶心等不良反应，偶有过敏现象。

GIOP评估及防治流程图见图3。
专家共识工作组名单（按姓氏汉语拼音排序）：陈盛（上

海交通大学医学院附属仁济医院风湿免疫科）；董凌莉（华

中科技大学同济医学院附属同济医院风湿免疫科）；何东仪

（上海市光华中西医结合医院风湿病科）；何岚（西安交通大

学第一附属医院风湿免疫科）；侯建明（福建省立医院内分

泌科）；金小岚（解放军西部战区总医院内分泌科）；冷晓梅

（中国医学科学院 北京协和医学院 北京协和医院风湿免疫

科）；李梅（中国医学科学院 北京协和医学院 北京协和医院

内分泌科）；李梦涛（中国医学科学院 北京协和医学院 北京

协和医院风湿免疫科）；林华（南京大学医学院附属南京鼓

楼医院骨科）；林禾（福建省人民医院风湿免疫科）；林进（浙

江大学医学院附属第一医院风湿免疫科）；刘建民（上海交

通大学医学院附属瑞金医院内分泌代谢病科）；刘毅（四川

大学华西医院风湿免疫科）；戚务芳（天津市第一中心医院

风湿免疫科）；王友莲（江西省人民医院风湿免疫科）；武剑

（苏州大学附属第一医院风湿免疫科）；肖卫国（中国医科大

学附属第一医院风湿免疫科）；谢忠建（中南大学湘雅二医

院代谢内分泌科）；徐又佳（苏州大学附属第二医院骨外

科）；苏茵（北京大学人民医院风湿免疫科）；杨程德（上海交

通大学医学院附属瑞金医院风湿免疫科）；游利（上海市第

一人民医院内分泌代谢科）；岳华（上海交通大学第六人民

医院骨质疏松和骨病专科）；曾小峰（中国医学科学院 北京

协和医学院 北京协和医院风湿免疫科）；赵东宝（海军军医

大学第一附属医院风湿免疫科）；赵岩（中国医学科学院 北

京协和医学院 北京协和医院风湿免疫科）；张缪佳（江苏省

人民医院风湿免疫科）；张学武（北京大学人民医院风湿免

疫科）；章振林（上海交通大学第六人民医院骨质疏松和骨

接受激素治疗患者

（预计疗程≥3个月）

尚无骨量减少或骨质疏松且无

脆性骨折病史

已有骨量减少或骨质疏松或有

脆性骨折病史

调整生活方式

补充钙和（活性）维生素D
按原发性骨质疏松治疗

尽量减少激素剂量及缩短疗程

定期检测和评估

GIOP初始评估

（6个月内，图1）

低度骨折风险 中、高度骨折风险

继续补充钙和

（活性）维生素D
加用双膦酸盐类药物、特立帕

肽、地舒单抗、雷洛昔芬（绝经

后）、降钙素（限3个月）等

GIOP再评估

（每12个月1次，图2）

已停用激素

低度骨折风险

已停用激素

中、高度骨折风险

未停用激素

GIOP初始治疗效果不佳

补充钙和（活性）

维生素D
补充钙和（活性）维生

素D抗骨质疏松治疗

转换为其他抗

骨质疏松药物

GIOP再评估

（每12个月1次，图2）
图3 糖皮质激素（激素）性骨质疏松症（GIOP）评估及防治流程图
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病专科）；夏维波（中国医学科学院 北京协和医学院 北京协

和医院内分泌科）

总执笔：赵东宝（海军军医大学第一附属医院风湿免疫科）

工作秘书：高洁（海军军医大学第一附属医院风湿免疫科）；

高颖（海军军医大学第一附属医院风湿免疫科）
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·读者·作者·编者·

什么样的临床研究需要注册

目前，临床研究注册的要求是，前瞻性随机对照研究必须在研究开始前注册，观察性研究目前尚无统一要求，但有需要注

册的趋势。该规定自 2004年开始实行，但我国学者在临床研究注册方面的意识较薄弱，须进一步加强。国际认可的临床研究

注册网站均为免费注册，美国、澳大利亚、英国、日本及中国均有国际认可的注册网站。

WHO国际临床试验注册平台一级注册机构：澳大利亚-新西兰注册中心（ANCTR）、中国临床试验注册中心（ChiCTR）、印

度临床试验注册中心（CTRIndia）、英国 ISRCTN、伊朗临床试验注册中心（IranCTR）、斯里兰卡临床试验注册中心（SLCTR）、荷

兰临床试验注册中心（NLCTR）、德国临床试验注册中心（GCTR）、日本临床试验注册协作网（JRCTR）、美国临床试验注册

中心（ClinicalTrial.gov）、泛非临床试验注册中心（PACTR）、拉美临床试验注册中心（LACTR）等。

我国一级注册机构是中国临床试验注册中心（www.chictr.org）。2005年 10月中国临床试验注册中心开始正式接受临床试

验注册。要求：所有在人体中和采用取自人体的标本进行的研究，包括各种干预措施的疗效和安全性的有对照或无对照试验

（如随机对照试验、病例-对照研究、队列研究及非对照研究）、预后研究、病因学研究以及包括各种诊断技术、试剂、设备的诊断

性试验，均需注册并公告。中国临床试验注册中心为非营利机构，一律免费注册。具体的注册程序请登录我国的一级注册机

构网站（http://www.chictr.org/cn/registry.aspx）见详细介绍。
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