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【摘要】　目的　探究我国成年男性和女性中慢性阻塞性肺疾病（COPD）与骨密度的关系。

方法　利用中国慢性病前瞻性研究第二次重复调查的数据，采用线性回归分析 COPD 及慢性阻塞性

肺疾病全球倡议（GOLD）分级与跟骨骨密度指标（宽带超声衰减、超声声速、强度指数）之间的相关

性。结果　共纳入 23 876 名研究对象，男性 COPD 患病率为 34.3%（3 130/9 125），女性 COPD 患病率为

23.2%（3 416/14 751）。以健康男、女性为参照，男、女性 COPD 患者的宽带超声衰减、超声声速、强度

指数均降低，男性对应的 β 值（95%CI）分别为-0.87（-1.37~-0.36）、-3.42（-5.42~-1.43）、 -1.53（-2.34~
-0.71），女性对应的 β 值（95%CI）分别为-0.66（-1.09~-0.23）、-2.24（-3.92~-0.55）、 -1.06（-1.71~
-0.40），男性中下降幅度更大（交互作用均 P<0.05）。GOLD 分级与宽带超声衰减、超声声速、强度指数

呈负相关，且存在线性趋势（线性趋势检验均 P<0.001）。亚组分析显示，男性年龄≥60 岁、男性低体力

活动水平者、男、女性非超重/肥胖者中 COPD 患者骨密度下降幅度更大。结论　COPD 与骨密度呈负

相关，应加强对 COPD 患者骨密度的关注，尤其应关注年龄大、体力活动水平低、非超重/肥胖的 COPD
患者。
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【Abstract】 Objective　 To investigate the relationship between chronic obstructive 
pulmonary disease (COPD) and bone mineral density (BMD) in Chinese male and female adults.
Methods　Linear regression models were used to analyze the correlations between COPD and the 
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) grade concerning bone mineral 
density indices, including broadband ultrasound attenuation, speed of sound, and stiffness index, 
based on data from the second resurvey of China Kadoorie Biobank. Results　 Among 23 876 
participants, the prevalence of COPD was 34.3% (3 130/9 125) in males and 23.2% (3 416/14 751) 
in females. Compared with healthy males and healthy females, broadband ultrasound attenuation, 
speed of sound, and stiffness index decreased in males and females with COPD, with β values 
(95%CI) of -0.87 (-1.37- -0.36), -3.42 (-5.42- -1.43) and -1.53 (-2.34- -0.71) in males and -0.66 
(-1.09- -0.23), -2.24 (-3.92- -0.55), -1.06 (-1.71- -0.40) in females, respectively. The decrease was 
greater in males than females (all P for interaction <0.05). The GOLD grade of COPD was inversely 
correlated with all the three indices in a dose-response manner (all P for trend <0.001). Subgroup 
analysis showed that patients with COPD had a greater decrease in BMD in males whose ages were ≥ 
60 years, males who were less physically active, and participants who were not overweight or obese.
Conclusions　COPD was negatively correlated with bone mineral density. More attention should be 
paid to the bone mineral density of patients with COPD, especially those with older age, less physical 
activity, or lower BMI.

【Key words】 Chronic obstructive pulmonary disease; Global Initiative for Chronic 
Obstructive Lung Disease grade; Bone mineral density
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慢 性 阻 塞 性 肺 疾 病（chronic obstructive 
pulmonary disease，COPD）是一种常见的、可预防和

可治疗的疾病，其特征是持续性气流受限和呼吸道

症状。随着疾病进展，COPD 常并发心血管疾病、

骨骼肌功能障碍、骨质疏松症等［1］。有证据表明，

COPD 患者全身性炎症水平升高［2］，其中炎性细胞

因子白细胞介素（IL）-1β、IL-6 和肿瘤坏死因子-α
（TNF-α）是骨代谢和骨重塑的重要调节剂，可通过

对基质细胞的影响来调节破骨细胞生成，也可以直

接作用于破骨细胞及其前体，还可以作用于骨质疏

松症相关的信号通路［3］，导致骨密度降低。随着人

口老龄化的加剧，我国 COPD 和骨质疏松症的患病

率不断上升，带来的疾病负担也随之增加［4-5］。既

往研究发现，COPD 患者的骨质减少症和骨质疏松

症的患病率高于健康人群，骨质疏松症的患病风险

是健康人群的 2.83 倍［6］。但既往研究主要集中于

气流受限严重的 COPD 患者［7］，一般人群中 COPD
与骨密度的相关性研究较少，且结论不一致［8-10］；

COPD 相关的许多因素可以加速骨密度降低，但关

于 COPD 疾病本身对骨密度的影响研究较少。因

此 ，本 研 究 使 用 中 国 慢 性 病 前 瞻 性 研 究（China 

Kadoorie Biobank，CKB）项目第二次重复调查的数

据，探讨我国一般人群中 COPD 与骨密度的相关

性，以及 COPD 严重程度对骨密度的影响。

对象与方法

1. 研究对象：CKB 项目选定中国 10 个地区，包

括 5 个城市地区（黑龙江省哈尔滨市、山东省青岛

市、江苏省苏州市、广西壮族自治区柳州市、海南省

海口市）和 5 个农村地区（河南省辉县市、甘肃省天

水市、四川省彭州市、浙江省桐乡市、湖南省浏阳

市）［11-13］。基线调查开展于 2004 年 6 月至 2008 年

7 月，共纳入 512 726 名研究对象，随后每 4~5 年在

每个项目地区通过整群随机抽样设计抽取约 5% 的

队列成员进行重复调查。第二次重复调查开展于

2013 年 8 月至 2014 年 9 月，增加了对骨密度指标的

测量。本研究以参加第二次重复调查的 25 041 名

研究对象为基础，在分析中国成年人 COPD 与骨密

度 的 相 关 性 时 ，剔 除 1 秒 用 力 呼 气 容 积（forced 
expiratory volume in one second，FEV1）或用力肺活

量（forced vital capacity，FVC）缺 失 者（n=779）、
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FEV1/FVC>1 者（n=42）、跟骨骨密度任一数据缺失

者（n=360）、腰围和/或臀围测量缺失者（n=9），最终

纳入 23 876 名研究对象。在分析 COPD 气流受限

严重程度与骨密度的相关性时，进一步剔除基线自

报 慢 性 支 气 管 炎 或 肺 气 肿 或 肺 心 病 、且 FEV1/
FVC≥0.7 者（n=506），共纳入 23 370 名研究对象。

CKB 项目获得英国牛津大学（批准文号：025-04）和

中国 CDC 伦理委员会审查批准（批准文号：005/
2004），研究对象参与调查前均签署了知情同意书。

2. 研究内容：在第二次重复调查中由经过培训

的技术人员使用手握微型电子肺功能仪，测量研究

对象的坐位 FEV1 和 FVC，未使用支气管扩张剂。

每名研究对象记录两个合格的测定结果，取较大值

进 行 分 析 。 根 据 慢 性 阻 塞 性 肺 疾 病 全 球 倡 议

（Global Initiative for Chronic Obstructive Lung 
Disease，GOLD）标准［1］，结合我国基层 COPD 诊断

不足的现状［14］，本研究将 COPD 患病定义为 FEV1/
FVC<0.7 或基线自报患慢性支气管炎或肺气肿或

肺 心 病 。 根 据 全 球 肺 功 能 行 动（Global Lung 
Function Initiative）提 出 的 FEV1 预 计 值 计 算 公

式［15］，进一步对 COPD 患者进行气流受限的严重程

度分级，对 FEV1/FVC<0.7 的患者：FEV1≥80% 预计

值 为 GOLD-1；50% 预 计 值 ≤FEV1<80% 预 计 值 为

GOLD-2；30% 预 计 值 ≤FEV1<50% 预 计 值 为

GOLD-3；FEV1<30% 预计值为 GOLD-4。

本研究使用定量超声法评估骨密度。由经过

培训的技术人员使用 GE Achilles EXP Ⅱ定量超声

骨 密 度 仪 测 定 研 究 对 象 左 右 足 跟 骨 骨 密 度 ，在

200 kHz~1.5 MHz 频率下直接测得或计算出以下指

标［16］ ：① 宽 带 超 声 衰 减（broadband ultrasound 
attenuation）表示超声穿过足跟后的衰减，以 dB/MHz
表示，反映骨密度和骨结构；②超声声速（speed of 
sound）表示超声穿过足跟时的速度，以 m/s 表示，反

映骨质量和骨密度；③强度指数（stiffness index）=
［（0.67×宽带超声衰减）+（0.28×超声声速）-420］，

综合反映骨强度。本研究取左右足跟骨骨密度的

均值作为结局进行分析。

问卷调查内容由经过统一培训的调查员面对

面询问获得，与本研究相关的变量包括年龄、性别、

地区（10 个项目地区）、文化程度（小学及以下、中

学、大专及以上）、职业（工农业劳动者、非工农业劳

动 者 、家 务/待 业/下 岗/其 他）、家 庭 年 收 入（<
20 000、20 000~、≥50 000 元）、婚姻状况（已婚、丧

偶、离异、未婚）、吸烟状况（从不或偶尔吸烟、非因

病戒烟、每日吸烟 1~、15~、≥25 支）、饮酒状况（从不

或偶尔饮酒、戒酒、每周饮酒、每日饮酒 1~、15~、

30~、≥60 g）、钙铁锌补充剂摄入（是、否）、牛奶摄入

频 率（每 天 、4~6 d/周 、1~3 d/周 、每 月 、从 不 或 很

少）、酸奶摄入频率（每天、4~6 d/周、1~3 d/周、每

月、从不或很少）、其他乳制品摄入频率（每天、4~
6 d/周、1~3 d/周、每月、从不或很少）、体力活动水

平［代谢当量（MET）-h/d］、女性绝经状况（未绝经、

在绝经期、绝经年龄<45 岁、绝经年龄 45~49 岁、绝

经年龄≥50 岁）、自评健康状况（良好、较好、一般、

较差）。与本研究相关的体格检查指标由经过培训

的技术人员按照统一的操作流程现场测量，包括身

高、体重、腰围、臀围。体质指数（BMI）=体重（kg）/
身高（m）2，腰臀比=腰围（cm）/臀围（cm），并根据

《中国成年人超重和肥胖症预防控制指南》［17］，以

BMI（kg/m2）进行体重分类：<18.5 为低体重，18.5~
23.9 为正常体重，24.0~27.9 为超重，≥28.0 为肥胖。

3. 统计学分析：本研究分性别进行分析。采用

一般线性模型（连续变量）或 logistic 回归模型（二分

类变量），比较健康人群组和 COPD 组的研究对象

第二次重复调查时的分布特征，报告调整年龄、地

区后的均数或构成比。以 3 个骨密度指标为因变

量，以 COPD 患病状态为自变量，采用线性回归分

析 COPD 患 病 与 骨 密 度 的 相 关 性 。 以 COPD 的

GOLD 分级为自变量，其中健康人群为参照组，进

一步分析 COPD 严重程度与骨密度的相关性，评价

剂量反应关系。采用似然比方法检验性别差异是

否具有统计学意义。模型分步调整可能的混杂因

素：模型 1 调整年龄、10 个项目地区；模型 2 进一步

调整文化程度、职业、家庭年收入、婚姻状况、吸烟

状况、饮酒状况、钙铁锌补充剂摄入、牛奶摄入频

率、酸奶摄入频率、其他乳制品摄入频率、体力活动

水平、BMI、腰臀比、绝经状况（仅女性调整）、自评

健康状况。为检验效应值的稳健性，在 COPD 与骨

密度的相关性分析中，基于模型 2 进行敏感性分

析：分别剔除哮喘患者（n=236），或剔除糖尿病患者

（n=2 295），或进一步调整茶、咖啡、鸡蛋的摄入以

及自报患有哮喘，或进一步调整是否接受 COPD 治

疗［因肺病住院、为缓解呼吸困难服用抗生素（消炎

药）、口服用固醇类药物、注射用固醇类药物、因肺

病进行家庭氧疗，有任何一项即为接受过 COPD 治

疗］。为探讨年龄（<60 岁，≥60 岁）、吸烟状况（是、

否）、饮酒状况（是、否）、体力活动水平（按中位数分

层，低水平体力活动为<14.62 MET-h/d、高水平体
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力 活 动 为 ≥14.62 MET-h/d）、钙 铁 锌 补 充 剂 摄 入

（是、否）、超重/肥胖（是、否）对 COPD 与骨密度的相

关性有无效应修饰作用，基于模型 2 对上述因素进

行分层分析，采用似然比检验比较有、无交互项的

模型是否存在统计学差异。使用 BH 方法计算错误

发现率（false discovery rate，FDR）［18］，对交互作用

P 值进行 FDR 校正。采用 Stata 15.0 软件进行统计

学分析，双侧检验，检验水准 α=0.05。

结 果

1. 基本特征：本研究共纳入 CKB 项目第二次

重复调查的 23 876 人，年龄为（58.8±10.1）岁，女性

占 61.8%（14 751/23 876），城 市 居 民 占 43.1%
（10 293/23 876）。 男 性 中 COPD 患 者 占 34.3%
（3 130/9 125），其中包括FEV1/FVC<0.7者（2 959人，

94.54%）、基 线 自 报 慢 性 支 气 管 炎 患 者（420 人 ，

13.42%）、肺气肿患者（110 人，3.51%）、肺心病患者

（19 人，0.61%）；女性中 COPD 患者占 23.2%（3 416/
14 751），其 中 包 括 FEV1/FVC<0.7 者（3 081 人 ，

90.19%）、基 线 自 报 慢 性 支 气 管 炎 患 者（577 人 ，

16.89%）、肺气肿患者（54 人，1.58%）、肺心病患者

（14 人，0.41%）。与健康男性相比，男性 COPD 患者

年龄较大，工农业劳动者、吸烟、钙铁锌补充剂摄

入、自评健康状况较差的比例较高、体力活动水平

较高，城市、中学及以上文化程度、家庭年收入≥

20 000 元、已婚、饮酒比例较低、BMI 较低。女性的

基本特征分布与男性相似，但女性中 COPD 组的饮

酒者和已绝经者比例较高，钙铁锌补充剂摄入者比

例无明显差别。见表 1。

2. COPD 与骨密度的相关性：调整潜在的混杂

因素后，以健康男、女性为参照，男、女性 COPD 患

者的宽带超声衰减、超声声速、强度指数均降低，男

性 对 应 的 β 值（95%CI）分 别 为 -0.87（ -1.37~ 
-0.36）、-3.42（-5.42~-1.43）、-1.53（-2.34~-0.71），

女 性 对 应 的 β 值（95%CI）分 别 为 -0.66（-1.09~ 
-0.23）、-2.24（-3.92~-0.55）、-1.06（-1.71~-0.40），

男性中下降幅度更大（交互作用均 P<0.05）。见表

2。上述结果在剔除哮喘患者或剔除糖尿病患者或

额外调整其他因素后，两者的相关性在敏感性分析

中未发生明显变化（结果未展示）。

进一步对 COPD 患者气流受限严重程度分级，

分析结果与上述结果保持一致，且呈线性趋势（线

性趋势检验均 P<0.001），见图 1。与健康人群相

比，男性 GOLD-4 组宽带超声衰减、超声声速、强度

指 数 对 应 的 β 值（95%CI）分 别 为 -2.25（-4.31~ 
-0.19）、-7.42（-15.53~0.69）、-3.56（-6.87~-0.25），

女 性 对 应 的 β 值（95%CI）分 别 为 -3.75（-5.99~ 
-1.51）、-8.79（-17.60~0.02）、-4.94（-8.36~-1.52）。

男 性 中 ，年 龄 、体 力 活 动 水 平 、超 重/肥 胖 对

COPD 与骨密度指标相关性存在效应修饰作用。

与<60 岁组相比，≥60 岁组中 COPD 患者骨密度下

表 1 研究对象的基本特征分布

类    别
人数

年龄（岁）

城市

中学及以上文化程度

工农业劳动者

家庭年收入≥20 000 元

已婚

吸烟

饮酒

体力活动水平（MET-h/d）
BMI（kg/m2）
腰臀比（%）

钙铁锌补充剂摄入

女性已绝经

自评健康状况差

男性（n=9 125）
健康

5 995（65.7）
57.3

2 818（47.5）
3 852（59.3）
2 835（45.8）
5 018（81.7）
5 629（92.9）
4 559（75.3）
4 071（65.7）

19.1
24.3

0.9
2 818（14.2）

-
544（9.4）

慢性阻塞性肺疾病

3 130（34.3）
63.6

1 122（34.9）
1 404（54.3）
1 459（49.4）
2 354（79.3）
2 780（91.2）
2 531（82.0）
1 901（65.0）

19.6
23.4

0.9
1 122（15.0）

-
390（11.8）

女性（n=14 751）
健康

11 335（76.8）
57.0

5 093（45.6）
5 156（42.5）
3 732（32.3）
9 099（79.0）
9 827（84.9）

299（3.2）
2 105（18.1）

17.8
24.4

0.9
5 093（21.6）
8 307（76.1）
1 428（13.0）

慢性阻塞性肺疾病

3 416（23.2）
62.7

1 260（34.8）
1 041（40.0）
1 103（34.5）
2 460（76.4）
2 643（83.5）

214（4.1）
586（18.8）

17.9
24.0

0.9
1 260（21.6）
2 925（76.5）

579（15.3）
注：括号外数据为人数，括号内数据为构成比（%）；除年龄、地区外，其余各项数据均同时调整年龄（连续变量）和项目地区；MET：代谢当量
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降幅度更大（宽带超声衰减、超声声速、强度指数

FDR 校正的交互作用 P 值分别为<0.001、0.005、<
0.001）；与高体力活动水平组相比，低体力活动水

平组的下降幅度更大（超声声速、强度指数中 FDR
校正的交互作用 P 值分别为 0.005、0.006）；与超重/
肥胖组相比，非超重/肥胖组的下降幅度更大（宽带

超声衰减中 FDR 校正的交互作用 P 值为 0.031）。

在女性中，仅超重/肥胖对 COPD 与宽带超声衰减的

相关性存在效应修饰作用，与超重/肥胖者相比，非

超重/肥胖者中的下降幅度更大（FDR 校正的交互

作用 P 值为 0.004）。见表 3。

讨 论

本研究结果显示，我国成年男性和女性中，

COPD 患者的骨密度水平低于健康成年人，男性中

下降幅度更大；且 COPD 患者气流受限严重程度越

高，骨密度水平越低。亚组分析显示，男性年龄≥
60 岁、男性低体力活动水平者、非超重/肥胖者中

COPD 患者骨密度的下降幅度更大。

本研究调整了已知的骨质疏松症的危险因素

后，COPD 患病、GOLD 分级与骨密度呈负相关，提

示 COPD 对骨密度可能具有疾病特异性影响。既

往大部分研究是以骨密度定义的骨质疏松症或骨

质减少症为结局，结论与本研究相似［19-21］，但其中

许多研究在前往医院接受治疗的中重度气流受限

患者中开展，而不是一般人群。一项基于第三次美

国国家营养与健康调查的研究显示，气流受限者骨

质疏松症的患病风险是非气流受限者的 1.9 倍，且

该风险随气流受限严重程度的增加而增加，但在最

轻等级中不显著［9］，与本研究结论一致，提示气流

受限严重的患者骨质疏松症和骨质减少症的患病

风险更大。另有一项来自挪威的以骨密度 Z 值为

结局的研究得到类似结论［10］。

COPD 与骨密度间相关性的机制尚不明确，目

前 较 多 的 解 释 是 COPD 导 致 的 全 身 性 炎 症［22］。

COPD 患 者 炎 症 标 志 物 如 TNF- α、C 反 应 蛋 白 、

IL-6 等的血清浓度高于健康人群，同时这些标志物

在骨质疏松症患者中的水平也较高［23］。炎性细胞

因子会引起 OPG-RANK-RANKL、Wnt-β-catenin 信

号通路紊乱［24］，导致骨形成减少和骨吸收增加，进

而导致骨密度降低。此外，维生素 D 缺乏、皮质类

固醇的使用也是可能的原因［22］。

本研究发现男性 COPD 患者骨密度下降更明

表 2 慢性阻塞性肺疾病与骨密度的相关性分析

类别

宽带超声衰减

 模型 1
 模型 2
超声声速

 模型 1
 模型 2
强度指数

 模型 1
 模型 2

男性

-1.63（-2.14~-1.11）
-0.87（-1.37~-0.36）

-4.50（-6.47~-2.53）
-3.42（-5.42~-1.43）

-2.33（-3.15~-1.52）
-1.53（-2.34~-0.71）

女性

-1.06（-1.50~-0.62）
-0.66（-1.09~-0.23）

-2.52（-4.20~-0.84）
-2.24（-3.92~-0.55）

-1.40（-2.07~-0.74）
-1.06（-1.71~-0.40）

交互
作用
P 值

<0.001
<0.001

<0.001
0.009

<0.001
<0.001

注：以健康人群为对照，表中分性别展示了慢性阻塞性肺疾病

组的 β 值及 95%CI；模型 1：调整年龄、地区；模型 2：在模型 1 基础上

进一步调整文化程度、职业、家庭年收入、婚姻状况、吸烟状况、饮

酒状况、钙铁锌补充剂摄入、牛奶摄入、酸奶摄入、其他乳制品摄

入、体力活动水平、BMI、腰臀比、自评健康状况，女性中增加调整绝

经状况；采用似然比检验比较有交互项模型与无交互项模型，并对

交互作用 P 值进行错误发现率校正

注：模型调整变量同表 2 模型 2。在男性和女性中，宽带超

声衰减、超声声速、强度指数均存在线性趋势（线性趋势检验均

P<0.001）；性别交互作用 P 值（错误发现率校正）分别为<0.001、

0.006、<0.001
图 1　慢性阻塞性肺疾病全球倡议（GOLD）分级

与骨密度的相关性
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显。既往关于不同性别中 COPD
与骨密度的相关性分析较少且结

论不一致。一项年龄匹配的病例

对照研究显示，男性中 COPD 患

者的骨密度低于对照组，而女性

中该差异无统计学意义［7］。美国

的一项研究显示，调整潜在混杂

因素后，气流受限与骨质疏松症

之间的相关性无性别差异［9］。不

同研究结论之间的差异可能与研

究对象的特征以及混杂因素的控

制不同有关，如种族、年龄、BMI、
维生素 D 摄入、糖皮质激素使用

等。因此，两者之间的相关性是

否存在性别差异，还需要更高质

量的前瞻性研究进行证实。然

而，男性中 COPD 患病率较高，且

男性一般不会进行骨密度的常规

检测，造成男性 COPD 患者骨质

疏松症的诊断和治疗不足［25］。因

此，建议重视男性 COPD 患者的

骨密度水平，及时评估其骨质疏

松症的患病风险。

本研究结果显示，男性中年

龄与 COPD 存在交互作用，年龄

大的男性中 COPD 与骨密度指标

呈负相关，未在低年龄组的男性

中发现此关系，可能是因为衰老

也会引起慢性低度炎症［26］，从而

与 COPD 产生协同的交互作用。

提示老年男性应定期体检，关注

肺部疾病和骨骼健康。此外，男

性低体力活动水平者中下降幅度

更大。可能因为体力活动缺乏会

导致肌肉力量下降，包括呼吸肌

组织的强度和肺活量，加速呼吸

衰退［27］，进一步导致体力活动降

低，形成恶性循环。规律的体力

活 动 具 有 长 期 的 全 身 抗 炎 作

用［28］，在 一 定 程 度 上 抵 消 COPD
导致的炎症水平升高，提示体力

活动可能减少 COPD 对骨密度下

降的影响，强调了体力活动在骨

骼健康方面的重要性。因此对于

表 3 慢性阻塞性肺疾病与骨密度相关性的分层分析

类别

宽带超声衰减

 年龄组（岁）

  <60
  ≥60
 吸烟

  否

  是

 饮酒

  否

  是

 体力活动水平

  低

  高

 超重/肥胖

  否

  是

超声声速

 年龄组（岁）

  <60
  ≥60
 吸烟

  否

  是

 饮酒

  否

  是

 体力活动水平

  低

  高

 超重/肥胖

  否

  是

强度指数

 年龄组（岁）

  <60
  ≥60
 吸烟

  否

  是

 饮酒

  否

  是

 体力活动水平

  低

  高

 超重/肥胖

  否

  是

男性

β 值（95%CI）

0.14（-0.60~0.88）
-1.95（-2.63~-1.26）

-1.55（-2.69~-0.40）
-0.72（-1.28~-0.15）

-0.84（-1.71~0.03）
-0.89（-1.51~-0.26）

-1.28（-1.99~-0.57）
-0.38（-1.11~0.34）

-1.30（-2.00~-0.60）
-0.53（-1.28~0.22）

-1.52（-4.45~1.40）
-6.85（-9.55~-4.15）

-5.09（-9.88~-0.29）
-3.43（-5.60~-1.26）

-2.58（-6.09~0.94）
-3.91（-6.32~-1.50）

-6.01（-8.83~-3.20）
-0.53（-3.35~2.29）

-4.11（-6.81~-1.42）
-3.21（-6.18~-0.25）

-0.33（-1.52~0.86）
-3.20（-4.31~-2.09）

-2.44（-4.37~-0.52）
-1.43（-2.32~-0.54）

-1.28（-2.70~0.14）
-1.68（-2.67~-0.69）

-2.52（-3.67~-1.37）
-0.40（-1.55~0.75）

-2.01（-3.11~-0.91）
-1.25（-2.46~-0.03）

交互作用 P 值

<0.001

0.258

0.517

0.083

0.031

0.005

0.258

0.817

0.005

0.267

<0.001

0.210

0.734

0.006

0.103

女性

β 值（95%CI）

-0.84（-1.52~-0.17）
-1.35（-1.90~-0.80）

-0.62（-1.06~-0.18）
-0.85（-3.01~1.30）

-0.69（-1.16~-0.21）
-0.64（-1.66~0.37）

-0.54（-1.12~0.05）
-0.73（-1.37~-0.10）

-1.17（-1.78~-0.56）
-0.23（-0.85~0.39）

-3.48（-6.39~-0.57）
-4.43（-6.19~-2.67）

-2.35（-4.09~-0.61）
1.33（-4.17~6.84）

-2.39（-4.25~-0.53）
-1.89（-5.88~2.11）

-1.66（-3.68~0.36）
-2.90（-5.65~-0.15）

-3.42（-5.73~-1.12）
-1.19（-3.66~1.28）

-1.53（-2.63~-0.43）
-2.13（-2.88~-1.38）

-1.07（-1.74~-0.39）
-0.20（-2.78~2.39）

-1.12（-1.85~-0.40）
-0.95（-2.51~0.61）

-0.82（-1.65~0.02）
-1.29（-2.32~-0.27）

-1.73（-2.63~-0.83）
-0.48（-1.44~0.48）

交互作用 P 值

0.128

0.405

0.817

0.917

0.004

0.713

0.817

0.789

0.750

0.709

0.328

0.817

0.788

0.788

0.112

注：模型调整年龄、地区、文化程度、职业、家庭年收入、婚姻状况、吸烟状况、饮酒状况、

钙铁锌补充剂摄入、牛奶摄入、酸奶摄入、其他乳制品摄入、体力活动水平、BMI、腰臀比、自

评健康状况，女性中增加调整绝经状况（不调整分层变量）；采用似然比检验比较有交互项模

型与无交互项模型，并对交互作用 P 值进行错误发现率校正
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COPD 患者，尤其是男性 COPD 患者，可以通过肺康

复训练改善呼吸困难和运动耐量，加强耐力训练和

力量训练，如游泳、散步、骑自行车［29］，提高体力活

动水平，控制 COPD 对骨密度的影响。本研究显

示，男性和女性非超重/肥胖者中下降幅度更大，但

仅宽带超声衰减中该效应修饰作用有统计学意义。

荷 兰 一 项 研 究 发 现 ，与 非 肥 胖 组 相 比 ，肥 胖 组

COPD 患者骨质疏松症的发病率较低［30］。研究显

示 COPD 患者全身性炎症水平升高，低体重可加剧

其全身性炎症［31］，同时可改变维持骨细胞代谢的激

素水平及骨转换率［32］，降低促进骨骼形成的机械负

荷，导致 COPD 患者骨密度进一步降低。此外，约

35%~60% 的中重度 COPD 患者 BMI 较低［33］，提示

BMI 较低的 COPD 患者病情较重。在日常实践中，

鉴于 BMI 较低对 COPD 患者骨密度的负面影响，应

加强对非超重/肥胖的 COPD 患者骨密度的关注，但

不建议盲目增重，避免高血压、糖尿病等合并症的

发病率升高［30］。

与既往研究相比，本研究的研究对象来自中国

一般人群，且样本量相对较大，可以进一步研究不

同特征人群中的相关性；本研究包含较多的人口学

特征、生活方式等信息，尽可能控制已知混杂因素；

肺功能指标、骨密度指标均为客观测量结果，减少

信息偏倚。本研究存在局限性。第一，本研究属于

横断面研究，无法判断因果，只能提示 COPD 与骨

密度的相关性；第二，本研究使用定量超声法测量

跟骨骨密度，而非通常使用的双能 X 线吸收测定

法，但定量超声法是其真实、可靠的替代方法，测量

结果与双能 X 线吸收测定法测量的骨密度高度相

关，且易操作、成本低、无辐射［34］；第三，本研究未对

气流受限者使用支气管扩张剂，因此 COPD 患者中

的少数个体可能为哮喘患者，但在敏感性分析中剔

除自报哮喘的患者后，结果无明显变化；第四，本研

究 未 收 集 炎 症 因 子 信 息 ，未 能 探 究 慢 性 炎 症 在

COPD 与骨密度相关性中的作用。

本研究使用 CKB 项目第二次重复调查的数据

进行分析，发现我国成年男性和女性中，COPD 患

者的骨密度水平低于健康成年人，且老年男性、体

力活动水平较低的男性、非超重/肥胖患者中 COPD
患者骨密度下降幅度更大。研究结果提示中国

COPD 患者管理中，特别是老年男性和体重正常的

患者中，应定期进行骨密度检查，以便及早发现、诊

断骨质疏松症，及时干预。同时，COPD 患者应注

意保持适当的体力活动水平，降低 COPD 对骨密度

的影响。
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