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摘要： 目的　观察 ２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者骨质疏松与 ２５ 羟维生素 Ｄ３ （２５-ＯＨ-Ｄ３ ）的关系。 方法　
测定 １８６例 ２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者及 ６５例年龄、性别相匹配健康对照者血（Ｃａ） 、磷（Ｐ），采用酶联
免疫法测定各组血清骨特异性碱性磷酸酶（ＡＬＰ）、血清骨钙素（ＢＧＰ）、 （２５-ＯＨ-Ｄ３ ）的浓度。 结果　２
型糖尿病组 ＢＧＰ、２５-ＯＨ-Ｄ３ 浓度低于对照组，差异显著（P＜０畅０５），血清 Ｃａ、Ｐ、血浆 ＡＬＰ 浓度与对照
组之间无显著差异（P＞０畅０５）。 女型糖尿病患者骨质疏松症的发病率高于男性，女性 ＯＰ组 ＢＧＰ、２５-
ＯＨ-Ｄ３ 的浓度显著低于男性 ＯＰ组（P ＜０畅０５）。 结论　２ 型糖尿病患者 ２５-ＯＨ-Ｄ３ 的减少可影响钙、
磷代谢，从而导致骨质疏松，因此对于 ２型糖尿病患者应早期适量补充钙剂及维生素 Ｄ３ 。
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　　随着糖尿病患病率的逐年上升，糖尿病性骨质
疏松症已成为糖尿病患者生存质量下降的主要原因

之一，也是致残率最高的疾病之一。 糖尿病患者多
存在胰岛素（ ＩＮＳ）分泌绝对或明显不足，胰岛素作
用不足可通过多种途径影响骨代谢，导致糖尿病性

骨质疏松。 ２５ 羟维生素 Ｄ３ 在钙、磷的代谢及骨代
谢方面起到重要的作用，本研究通过探讨 ２５ 羟维生
素 Ｄ３ 的代谢与骨质疏松的关系，以进一步阐明糖尿
病患者骨质疏松发生的机制。

1　材料和方法
1畅1　研究对象

选取 ２００７ －２０１０ 年在我科及骨科住院的 ２ 型
糖尿病患者 １８６ 例，均符合 １９９７ 年 ＷＨＯ 诊断标
准。 其中男性 ９６ 例，女性 ９０ 例，平均年龄（６５ ±
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７畅３）岁，并取同期正常体检者 ６５ 例（男性 ３４ 例、女
性 ３１例）为对照组，平均年龄（６１ ±９畅４）岁。 采用
ＤＰＸ２Ｌ型双能 Ｘ线骨密度检测仪，测定被检个体的
骨密度（ＢＭＤ）值，并根据骨密度检测的结果，将男
女各分成骨质疏松组（ＯＰ）和非骨质疏松组（ＮＯＰ）。
所有对象无肝、肾、骨关节病及其他内分泌疾病，近
期无服用钙剂、维生素 Ｄ、雌激素及糖皮质激素史。
２组间年龄、男／女比例无显著性差异 （P＞０畅０５） 。
1畅2　方法
1畅2畅1　骨密度（ＢＭＤ）测定：采用美国 Ｌｕｎａｒ 公司
ＤＰＸ２Ｌ型双能 Ｘ线骨密度检测仪。 诊断标准：目前
我国参照 ＷＨＯ 的诊断标准，基于 ＤＰＡ、ＢＭＤ 值 ＜
同性别、同种族健康成人骨峰值不足 １ 个标准差
（ＳＤ）为正常；１ ～２畅４ ＳＤ 为骨量低下；≥２畅５ ＳＤ 为
ＯＰ。

1畅2畅2　用美国 Ｂｅｃｋｍａｎ 公司生化试剂盒，经自动
生化分析仪测定清晨空腹血钙、磷、尿素氮、肌酐。
1畅2畅3　采用酶联免疫法测定各组血清骨特异性碱
性磷酸酶（ＡＬＰ）、血清骨钙素（ＢＧＰ）、血清抗酒石酸
酸性磷酸酶（ＴＲＡＰ-５ｂ）、２５ 羟维生素 Ｄ３ （２５-ＯＨ-
Ｄ３ ）的浓度。
1畅3　统计学处理

采用统计软件 ＳＰＳＳ１５畅０ 处理数据，数据以均值
±标准差表示，组间比较采用 t检验。

2　结果
糖尿病组中 ＢＧＰ、２５-ＯＨ-Ｄ３ 浓度低于对照组，差

异具有统计学意义（P ＜０畅０５）；血清 Ｃａ、Ｐ、ＡＬＰ 浓度
与对照组之间无显著差异（P＞０畅０５），详见表 １。

表 1　Ｔ２ＤＭ组与对照组之间生化代谢指标的比较（珋x±s）
组别 n Ｃａ／（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｐ／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＢＧＰ／（ｎｇ／ｍＬ） ＡＬＰ／（Ｕ／Ｌ） ２５-ＯＨ-Ｄ３ ／（ｎｍｏｌ／Ｌ）
对照组 ６５ 枛２ 忖忖畅３５ ±０ 栽畅３２ １ 哪哪畅１８ ±０ 抖畅０３ ７ ΖΖ畅８７ ±１ 槝畅８６ ６４ 鞍鞍畅６ ±１０ ⅱ畅１ ２６ NN畅４ ±９  畅３２
Ｔ２ＤＭ 组 １８６ 枛２ 忖忖畅３２ ±０ 栽畅３７ １ 哪哪畅１６ ±０ 抖畅３０ ５ ΖΖ畅２４ ±１ 槝畅１４倡 ７９ ��畅３ ± ９ ⅱ畅３ １９ NN畅６ ±６  畅８７倡

　　注：与对照组比较，倡 P ＜０畅０５

　　根据骨密度检查结果及性别，将糖尿病患者分
为男性 ＯＰ组和非 ＯＰ组，女性 ＯＰ组和非 ＯＰ组，分
别测定其代谢指标。 结果各组比较血钙、磷浓度无
显著性差异；ＡＬＰ浓度在男性组比较无显著差异，女
性 ＯＰ组 ＡＬＰ浓度显著高于 ＮＯＰ组，差异有统计学

意义（P ＜０畅０５）；与性别无关，男女 ＯＰ 组的 ＢＧＰ、
２５-ＯＨ-Ｄ３ 浓度均低于 ＮＯＰ组，且低于对照组，差异
显著（P＜０畅０５），且女性 ＯＰ 组 ２５-ＯＨ-Ｄ３ 浓度显著

低于男 ＯＰ组，差异有统计学意义（P ＜０畅０５），详见
表 ２。

表 2　各组别间生化代谢指标的比较
组别 例数 Ｃａ／（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｐ／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＡＬＰ／（Ｕ／Ｌ） ＢＧＰ／（ｎｇ／ｍＬ） ２５-ＯＨ-Ｄ３ ／（ｎｍｏｌ／Ｌ）

男 ＯＰ组 ３６ D２ 弿．３６ ±０．１１ １ q．２２ ±０．２２ ７１ 弿．３ ±９．４ ４  ．９２ ±１．５２倡 １９  ．７ ±１．８５倡

男 ＮＯＰ 组 ６０ D２ 弿．３４ ±０．１２ １ q．１８ ±０．２１ ６９ 弿．７ ±７．６ ６  ．８３ ±１．８２ ２１  ．３ ±１．３５
男对照组 ３４ D２ 弿．３０ ±０．１３ １ q．２０ ±０．１９ ７０ 弿．２ ±９．３ ７  ．９２ ±１．０５ ２５  ．８ ±１．７４
女 ＯＰ组 ４７ D２ 弿．２８ ±０．１５ １ q．２５ ±０．２０ ８２ 弿．５ ±１０．１倡 ３  ．９６ ±１．４５倡 １７  ．９ ±１．７８倡倡

女 ＮＯＰ 组 ４３ D２ 弿．３３ ±０．１０ １ q．１８ ±０．２３ ７６ 弿．６ ±８．８ ６  ．２１．±１．４８ １９  ．８ ±１．６４
女对照组 ３１ D２ 弿．３２ ±０．１３ １ q．２４ ±０．１８ ７４ 弿．５ ±８．３ ７  ．８１ ±１．２２ ２６  ．８ ±１．８６

　　注：与 ＮＯＰ 组比较，倡 P ＜０畅０５；男 ＯＰ 与女 ＯＰ 比较，倡倡P ＜０畅０５

3　讨论
２ 型糖尿病与骨质疏松症是老年人群常见的代

谢性疾病，也是近年来医学界关注和讨论的热点。
目前关于糖尿病易诱发骨质疏松症的机制有如下几

点：①高血糖时，大量葡萄糖从尿液排出，渗透性利
尿作用将大量的钙、磷、镁离子排除体外，使血中浓
度降低，引起继发性的甲状旁腺功能亢进，将骨钙动
员至血液中，引起骨质疏松症。 ②胰岛素与成骨细
胞膜表面的胰岛素受体相结合，促进骨细胞内氨基

酸的蓄积，有利于骨胶原合成和核苷酸的形成，糖尿
病患者胰岛素缺乏或功能受损，影响骨代谢，进而影
响骨的形成和转换。 ③慢性高血糖引起肾功能损害
时，影响到 １２α羟化酶的活性，使 １，２５ 二羟维生素
Ｄ３ 合成减少，影响钙的吸收。 ④糖尿病微血管病变
影响骨的血管分布，进而影响骨的重建。
本研究中 １８６ 例 Ｔ２ＤＭ患者中合并有骨质疏松

者有 ８３ 例，阳性率高达 ４４畅６％，其中男性为 ３７％、
女性为 ５２％。 这与 Ｓｃｈｗａｒｔｚ 等［１］研究所显示的 ２
型糖尿病患者骨质疏松的患病率为 ２０％ ～６０％ 结
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果类似。 且在分组比较中发现，女性 ＯＰ 组的患 ２
型糖尿病的老年女性比非糖尿病女性和男性骨质丢

失更快，骨折发生率也明显增加。 骨密度测定是目
前认为诊断骨质疏松的“金标准”，但对于早期骨质
疏松的变化却不能体现，而骨代谢指标则能早期反
映全身骨代谢变化。

Ｔ２ＤＭ患者多伴有钙、磷代谢异常。 当大量葡
萄糖从尿中排出，将大量的钙磷镁排出体外而造成
丢失过多［ ２ ］ 。 本文研究结果中 Ｔ２ＤＭ 患者血浆 Ｃａ
和 Ｐ 浓度与对照组比较无差异，可能与低钙、低磷
刺激 ＰＴＨ分泌增多溶骨作用增强，使骨中的钙磷补
充到血液中有关。 ＡＬＰ 与 ＢＧＰ 均为骨形成的特异
指标，本研究中 Ｔ２ＤＭ患者血清 ＡＬＰ 水平与对照组
比较无明显差别，这可能是糖代谢紊乱未对 ＡＬＰ产
生显著影响的缘故，也可能与它的敏感性及特异性
有关。 而 ＢＧＰ和 ２５-ＯＨ-Ｄ３水平与对照组比较呈不

同程度降低，差异有统计学意义。 且在分组中，无论
男女 ＯＰ 组 ＢＧＰ 和 ２５-ＯＨ-Ｄ３ 明显低于 ＮＯＰ 组，提
示骨质疏松的发生常伴随着骨代谢异常。 血清
ＢＧＰ水平能反映骨组织转化率和全身骨骼的代谢
活动，是骨形成的特异生化指标［３ ］ ，糖尿病患者
ＢＧＰ水平低下，说明成骨细胞活性减低，骨形成降
低，其原因可能是由于 Ｔ２ＤＭ 患者胰岛素分泌相对
或绝对不足，抑制了成骨细胞的活性，以及胰岛素促
进 １， ２５ （ＯＨ）２ Ｄ３合成和分泌 ＢＧＰ 作用降低所
致［ ４ ］ 。

在维生素 Ｄ家族中，２５-ＯＨ-Ｄ３和骨重吸收标志

物之间的存在密切的关联，且在骨形成过程中起着
重要的作用。 糖尿病患者 １-α羟化酶活性降低，１，
２５（ＯＨ） ２Ｄ３ 生成减少，致肠钙吸收减少，血钙降
低，刺激 ＰＴＨ分泌，致骨吸收亢进，骨量减少加重。
随糖尿病病程延长， 肾病进展，骨密度逐渐降低。
糖尿病肾病导致骨量丢失增多，１，２５（ＯＨ）２Ｄ３ 和骨

钙素的生成长期高血糖导致糖基化终末产物

（ＡＧＥｓ）的增多，刺激破骨细胞的骨吸收因子 ＩＬ-６、
ＴＮＦ-α的生成，使骨吸收增多［５-８］ 。 另外高糖条件下
成骨细胞和破骨细胞对 １，２５（ＯＨ）２Ｄ３ 的反应受损，
骨钙沉积和骨的形成减弱。 日本一项研究观察了
２５二羟维生素 Ｄ水平降低可能造成 ２ 型糖尿病患
者骨折危险性增高

［ ９ ］ 。 从本文研究结果提示 Ｔ２ＤＭ
患者易发生骨质疏松，２５-ＯＨ-Ｄ３ 的减少可增加骨骼

吸收，并延缓骨的形成，因此对于 Ｔ２ＤＭ患者在积极
控制血糖的情况下应早期补充钙剂及维生素 Ｄ３ 。
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