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摘要： 目的　通过分析绝经后女性类风湿性关节炎（ＲＡ）患者骨密度与临床资料的相关性，探讨影响骨密度的相关因素。 方
法　收集 ６４例绝经后女性 ＲＡ患者一般临床资料、腰椎及股骨的平均骨密度（ＢＭＤ）、骨代谢指标、实验室检查指标，根据骨密
度分为骨质疏松组和非骨质疏松组，比较临床资料并分析可能影响骨密度的因素。 结果　６４例患者平均年龄（５８．４７ ±５．８１）
岁，平均病程 ５．５（２．０，１２．０）年。 骨质疏松比例为 ６２．５％ （４０／６４）。 骨质疏松组的绝经时间、ＥＳＲ、纤维蛋白原、ＤＡＳ２８ 高于
非骨质疏松组，绝经年龄、体重、ＢＭＩ、ＡＬＢ、ＤＭＡＲＤｓ及抗骨吸收药物使用率低于非骨质疏松组，病程 ２年以上的患者骨质疏松
发病率较高，其炎症指标亦高于同病程非骨质疏松组。 简单相关分析提示 ＢＭＤ 与绝经年龄、体重、ＢＭＩ、ＡＬＢ 正相关，与
ＤＡＳ２８负相关。 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析提示绝经年龄（ＯＲ＝４．７５０， ９５％ＣＩ∶１．３０２－１７．３２７， P ＝０．０１８）是影响绝经后女性 ＲＡ患者
ＢＭＤ的独立因素。 多重线性回归方程提示 ＢＭＤ与 ＢＭＩ正相关，与 ＤＡＳ２８负相关。 结论　绝经后 ＲＡ患者 ＢＭＤ受绝经年龄、
ＢＭＩ、ＤＡＳ２８的影响。 绝经年龄是影响绝经后女性 ＲＡ患者 ＢＭＤ的独立因素。
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Abstract： Objective　The present study is to explore the factors associated with bone mineral density （BMD） by analyzing the
correlation between BMD and clinical data in postmenopausal women with rheumatoid arthritis （RA）．Methods　The participants
were ６４ postmenopausal women with RA．General clinical data， serum levels of bone metabolism index， and clinical manifestations
were collected．BMD of the lumbar vertebrae and femur were measured using dual energy X－ray absorptiometry．The patients were
divided to osteoporotic group and non osteoporotic group according to their BMD．The data were compared and potential related
factors were analyzed．Results　The mean age of the patients was ５８．４７ ±５．８１ years and the duration of the disease was ５．５
（２．０， １２．０） years．６２．５％ （４０／６４） of patients had osteoporosis．Patients in osteoporotic group had higher ESR， fibrinogen， and
DAS２８， and longer menopausal years than those in non－osteoporotic group．They also had younger menopause age， lower body
mass index （BMI）， weight， albumin， utilization ratio of DMARDs and anti－resorptive medication．Patients with more than two
years RA duration had a higher incidence of osteoporosis， and their inflammation indexes were higher than those in non－osteoporotic
patients．Simple correlation analysis showed that BMD was positively correlated with menopause age， weight， BMI， and albumin，
but negatively correlated with DAS２８．Logistic regression showed that menopause age （OR ＝４．７５０， ９５％ CI：１．３０２ －１７．３２７， P
＝０．０１８） was an independent factor to BMD in postmenopausal women with RA．The linear regression model showed that BMD
was positively correlated with BMI but negatively correlated with DAS２８．Conclusion　BMD is associated with menopause age，
BMI， and DAS２８ in postmenopausal women with RA．Menopause age is an independent factor to BMD in postmenopausal women
with RA．
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　　类风湿关节炎（Ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ Ａｒｔｈｒｉｔｉｓ， ＲＡ）是一
种慢性炎症性、破坏性的疾病，发病高峰累及在 ４０
－６０ 岁，女性患病率是男性的 ２ 到 ３ 倍。 ＲＡ 增加
骨质疏松风险，造成关节残疾及严重的社会经济影
响［１］ 。 骨质疏松（Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ， ＯＰ）以骨强度受损、
骨折危险增加为特征，分为原发性和继发性。 绝经
是女性原发性 ＯＰ 的独立危险因素，ＲＡ 在继发性
ＯＰ病因中占重要地位［２］ 。 对于绝经后女性 ＲＡ 患
者来说，ＯＰ 发生率远大于普通人群，病程、炎症指
标、体力活动减少、糖皮质激素的使用、营养水平及
心理因素与 ＯＰ的发生关系密切［３］ 。
骨密度（Ｂｏｎｅ ｍｉｎｅｒａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ， ＢＭＤ）是目前衡

量骨质疏松的一个客观的量化指标，通过双能 Ｘ线
吸收骨密度仪（Ｄｕａｌ Ｅｎｅｒｇｙ Ｘ－ｒａｙ Ａｂｓｏｒｐｔｉｏｍｅｔｒｙ，
ＤＥＸＡ）进行骨密度测定，所得的骨密度值与正常成
人的骨量峰值比较得出 Ｔ值。 世界卫生组织根据 Ｔ
值的高低分为骨量正常、骨量减少、骨质疏松三个标
准。
本研究拟通过分析绝经后 ＲＡ 患者 ＢＭＤ 与临

床资料的相关性，探讨影响绝经后女性 ＲＡ 患者骨
密度变化的相关因素，为此类患者骨质疏松的预防、
治疗提供一定的临床依据。

1　对象与方法
1．1　病例资料

６４ 例绝经后女性 ＲＡ 患者，选自广州市第一人
民医院风湿免疫内科 ２０１２ 年 ９ 月－２０１４ 年 １ 月住
院患者，符合 １９８７ 年 ＡＣＲ［４］ 或 ２０１０ 年 ＡＣＲ／
ＥＵＬＡＲ的 ＲＡ分类标准［５］ ，年龄 ４６ －７０ 岁，平均年
龄（５８．４７ ±５．８１）岁，病程 ０．０６ －２０ 年，平均病程
５．５（２．０，１２．０）年。 绝经时间 ０．５ －１９ 年，平均绝经
时间 ７．０（３．０，１３．０）年，绝经年龄 ４４ －５８ 岁，平均
绝经年龄（５０．６８ ±３．０１）岁。 采用回顾性分析的方
法，收集临床一般资料包括年龄、身高、体重、绝经时
间、绝经年龄、病程、体重指数 （ ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ，
ＢＭＩ）、骨折史、跌倒外伤史，收集患者住院前半年的
用药记录，包括钙剂和／或维生素 Ｄ、抗骨吸收药物、
抗风湿药物（ｄｉｓｅａｓｅ－ｍｏｄｉｆｙｉｎｇ ａｎｔｉ－ｒｈｅｕｍａｔｉｃ ｄｒｕｇｓ，
ＤＭＡＲＤｓ）、生物制剂及糖皮质激素使用情况（使用
抗骨吸收药物的患者均确诊骨质疏松或骨量减

少）。 所选取病例无使用雌激素或选择性雌激素受
体调节剂如雷诺昔芬等药物史，无吸烟、饮酒史，无

严重肝肾功能损害，无长期服用雌激素、雄激素、抗
凝剂及影响骨代谢的药物史，无 Ｃｕｓｈｉｎｇ 综合征、２
型糖尿病、甲状腺及甲状旁腺疾病史，无卵巢切除及
长期卧床史。
1．2　骨代谢、检验指标、疾病活动度及健康评估

骨代谢指标：反映破骨细胞活性的骨吸收指标：
血清Ⅰ型胶原羧基端肽交联（ｃａｒｂｏｘｙ－ｔｅｌｏｐｅｐｔｉｄｅ ｏｆ
ｔｙｐｅⅠｃｏｌｌａｇｅｎ， β－ＣＴＸ），反映成骨细胞活性的骨
形成指标：Ⅰ型胶原端前胶原肽 （ｐｒｏｃｏｌｌａｇｅｎ ｔｙｐｅⅠ
Ｎ－ｔｅｒｍｉｎａｌ ｐｒｏｐｅｐｔｉｄｅ， ＰＩＮＰ）。
检验指标：血清离子钙（ｃａｌｃｉｕｍ， Ｃａ）、血清离

子磷（ｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓ， Ｐ）、血清离子钠（ｓｏｄｉｕｍ， Ｎａ）、血
清离子氯 （ ｃｈｌｏｒｉｎｅ， Ｃｌ ）、血清总碱性磷酸酶
（ａｌｋａｌｉｎｅ ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ， ＡＬＰ）、血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，
Ｈｂ），血清白蛋白（ａｌｂｕｍｉｎ， ＡＬＢ）、血清纤维蛋白原
（ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ， Ｆｉｂ）、血尿素氮 （ ｂｌｏｏｄ ｕｒｅａ ｎｉｔｒｏｇｅｎ，
ＢＵＮ）、血肌酐（ ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ， ＳＣｒ）、血清甲状旁
腺激素 （ ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＰＴＨ），血清骨钙素
（ｏｓｔｅｏｃａｌｃｉｎ， ＯＣＮ），血清雌二醇（ ｅｓｔｒａｄｉｏｌ， ｅＥ２），
类风湿因子（ ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ ｆａｃｔｏｒ， ＲＦ）、Ｃ－反应蛋白
（ Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ， ＣＲＰ ）， 血 沉 （ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ
ｓｅｄｉｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｒａｔｅ， ＥＳＲ），抗环瓜氨酸肽 （ ｃｙｃｌｉｃ
ｃｉｔｒｕｌｌｉｎａｔｅｄ ｐｅｐｔｉｄｅｓ， ＣＣＰ） 抗体、葡萄糖 ６－磷酸异
构酶（ｇｌｕｃｏｓｅ－６－ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｉｓｏｍｅｒａｓｅ， ＧＰＩ）、抗 ＲＡ３３
抗体（ａｎｔｉ ｈｎＲＮＰ Ａ２／ＲＡ３３ ａｎｔｉｂｏｄｙ）。
疾病活动度及健康评估：２８ 个关节疾病活动度

评分（Ｄｉｓｅａｓｅ Ａｃｔｉｖｉｔｙ Ｓｃｏｒｅ ｉｎ ２８ ｊｏｉｎｔｓ， ＤＡＳ２８）、健
康评价表（Ｈｅａｌｔｈ Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ Ｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ， ＨＡＱ），
通过电话联系、门诊随访等对 ＲＡ 患者进行日常生
活能力评估。
1．3　骨密度测定

采用双能量 Ｘ 线骨密度仪（法国 ＤＭＳ 公司），
测量腰椎 １－４ 前后位以及左侧股骨颈、大转子、小转
子骨矿含量（ＢＭＤ），以 ｇ／ｃｍ２ 表示。 骨质疏松症判
断标准：参照中国人骨质疏松症推荐诊断标准，如有
１ 个或以上部位 ＢＭＤ 值低于正常同性别峰值 １．０
个标准差则诊断为骨量减少，低于正常同性别峰值
２．５个标准差则诊断为骨质疏松症。

取腰椎 １－４前后位以及左侧股骨颈、大转子、小
转子 ＢＭＤ的平均值，分别代表腰椎 ＢＭＤ 及左侧股
骨 ＢＭＤ，并得出对应 Ｔ 值，腰椎和股骨不同部位
ＢＭＤ对应 Ｔ值的绝对值选其最大值命名为 Ｔｍａｘ。
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1．4　统计学分析
采用 ＳＰＳＳ１１．０软件包做统计分析，正态分布数

据用均数±标准差（ x̄ ±s）表示，非正态分布数据用
中位数（四分位数间距）［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］表示，两组
间计量资料比较采用 t 检验或非参数检验；计数资
料以率表示，组间率的比较采用χ２ 检验或 Ｆｉｓｈｅｒ确
切概率法，等级资料间比较采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 秩和检
验。 关联性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关系数及 Ｓｐｅａｒｓｏｎ
秩相关系数，多项分类资料回归分析采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ 分析，多重线性回归分析采用 Ｌｉｎｅａｒ
Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ分析。 P ＜０．０５认为差异有统计学意义。

2　结果
2．1　两组临床资料比较

本研究中 ６４ 例绝经后女性 ＲＡ 患者骨质疏松
比例 ６２．５％ （４０／６４），骨量减少比例 ２８．１３％（１８／
６４），骨量正常比例 ９．３８％（６／６４）。 将患者分为骨
质疏松组（Ｔ值≤－２．５）和非骨质疏松组（Ｔ值＞－
２．５组）。 骨质疏松组的绝经时间、ＥＳＲ、纤维蛋白
原、ＤＡＳ２８、ＲＦ阳性率、ＥＳＲ阳性率高于非骨质疏松
组，而绝经年龄、体重、ＢＭＩ、ＡＬＢ低于非骨质疏松组
（表 １）。 骨质疏松组的抗骨质疏松药物使用率及
ＤＭＡＲＤＳ药物低于非骨质疏松组，糖皮质激素使用
时间、剂量两组比较无统计学意义。 病程 ２ 年以上
患者的骨质疏松发生率高于病程 ２ 年之内患者骨质
疏松的发生率，并且病程 ２ 年以上骨质疏松组
ＤＡＳ２８（６．３１ ±１．４７ ＶＳ ４．９９ ±１．１２， P ＝０．０１１）、
ＦＩＢ（３．８８ ±１．１４ ＶＳ ２．９０ ±０．５８， P ＝０．０１）显著高
于同病程非骨质疏松组；病程 ２ 年之内骨质疏松组
和非骨质疏松组之间比较，ＤＡＳ２８ 和 ＦＩＢ 两组之间
无统计学意义。
2．2　两组腰椎和股骨的 ＢＭＤ、Ｔ值及 Ｔｍａｘ比较

两组腰椎和股骨的 ＢＭＤ、Ｔ 值及 Ｔｍａｘ进行比较
均有统计学意义。 两组的椎骨 ＢＭＤ均显著高于同
组的股骨 ＢＭＤ （表 ２）。 此外，全部病例的椎骨
ＢＭＤ显著高于股骨 ＢＭＤ ［０．７３（０．６２，０．８６）， ０．６１
（０．５２，０．７６）， P ＜０．０１］。
2．3　腰椎和股骨骨密度与临床资料的相关性

以骨质疏松组和非骨质疏松组数据为基础，采
用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关系数及 Ｓｐｅａｒｓｏｎ秩相关系数分析，研
究腰椎 ＢＭＤ、股骨 ＢＭＤ与临床资料的相关性，发现
腰椎 ＢＭＤ和股骨 ＢＭＤ 均与体重、ＢＭＩ 正相关，此
外，腰椎 ＢＭＤ与 ＡＬＢ正相关，与 ＤＡＳ２８ 负相关（表
３）。 腰椎 ＢＭＤ 和股骨 ＢＭＤ正相关（ ｒ ＝０．６２８ P ＝

０．０００）。 两组腰椎 ＢＭＤ 和股骨 ＢＭＤ 与 ＰＴＨ、
ＯＣＮ、ｅＥ２、β－ＣＴＸ、ｔｏｔａｌ－ⅠＰＩＮＰ无明显相关。
2．4　绝经后女性 ＲＡ 患者骨密度的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析

将任何一处测定部位的 ＢＭＤ对应的 Ｔ 值≤ －
２．５作为反应变量（０代表 Ｔ值≤－２．５，１ 代表 Ｔ值
＞－２．５），根据表 １、２、４，选择可能影响骨密度的因
素作为自变量，采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析方法，
分析绝经后女性 ＲＡ患者骨密度减少的原因。 自变
量依据实际临床数据和统计学要求进行分组，包括：
绝经年龄（０ 代表 ４４ －≤５０ 岁，１ 代表 ５０ －≤５８
岁）、体重（０代表≤５０ ｋｇ，１代表 ５０ －≤６０ ｋｇ，２ 代
表＞６０ ｋｇ），ＢＭＩ（０代表≤２０ ｋｇ／ｍ２ ，１ 代表 ２０ －≤
２５ ｋｇ／ｍ２ ，２代表＞２５ ｋｇ／ｍ２ ），病程（０ 代表≤２ 年，
１ 代表 ２ －≤１０ 年，２ 代表 ＞１０ 年）、Ｆｉｂ、ＥＳＲ、ＡＬＢ
（０ 代表正常，１ 代表异常升高），ＤＡＳ２８（０ 代表≤
５．１，１代表＞５．１），激素使用情况（０ 代表未使用过
激素，１代表曾使用过小剂量激素，２ 代表服用激素
≥７．５ ｍｇ大于半年）。 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，
绝经年龄（ＯＲ 值 ４．７５０，９５％ＣＩ：１．３０２ －１７．３２７，P
＝０．０１８）是绝经后女性 ＲＡ患者骨密度的独立保护
因素，回归系数为正值，说明绝经年龄越大，骨质疏
松发生率越小。 绝经年龄在 ５０ －≤５８岁的女性 ＲＡ
患者，其骨密度的优势比是绝经年龄在 ４４ －≤５０ 岁
的 ４．７５倍（表 ４）。
2．5　绝经后女性 ＲＡ 患者骨密度的多重线性回归
方程

根据表 ３、４，选择绝经年龄、ＢＭＩ、ＤＡＳ２８、ＡＬＢ
等指标作为自变量，１／腰椎 ＢＭＤ、股骨 ＢＭＤ作为反
应变量，排除存在多重共线性的自变量（ＢＭＩ 与体
重），采用多重线性回归分析，得出多重线性回归方
程（表 ５）。

3　讨论
骨质疏松是 ＲＡ 常见的临床并发症，其发生机

制与疾病活动、活动受限、糖皮质激素的大量使用及
多种炎性因子如 ＴＮＦ－α、ＩＬ－１、ＩＬ－６、ＩＬ－１１、ＩＬ－１７ 等
有关［６］ 。 在绝经后 ＲＡ 女性患者中，除了雌激素水
平下降，高龄、体力活动减少、营养水平低下等都导
致骨密度降低，增加骨质疏松发病率［３］ 。 本研究中
绝经后女性 ＲＡ 患者骨质疏松发生率 ６２．５％，显著
高于我国 ５０ －８９ 岁女性骨质疏松的发生率
（３１％）［７］ 。 本研究发现绝经年龄是影响绝经后女
性 ＲＡ 患者骨密度的独立因素，绝经年龄在 ５０ －

３０８中国骨质疏松杂志　２０１５ 年 ７ 月第 ２１ 卷第 ７ 期　Ｃｈｉｎ Ｊ Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓ， Ｊｕｌｙ ２０１５，Ｖｏｌ ２１， Ｎｏ．７



　　　
　　　

表 1　骨质疏松组与非骨质疏松组的临床资料比较｛（ x̄ ±s）、［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］｝
Table 1　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｎｏｎ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｇｒｏｕｐ．

项目
骨质疏松组

Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｇｒｏｕｐ （n ＝４０）
x̄ ±s／Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）

非骨质疏松组
Ｎｏｎ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｇｒｏｕｐ（n ＝２４）

x̄ ±s／Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）
P

年龄（岁） Ａｇｅ（ ｙｅａｒｓ） ５８ ▊▊．８８ ±６ ふ．２４ ５６ 适适．００（５４ ▊．００，５９ ▊．００）
身高（ｃｍ） Ｈｅｉｇｈｔ（ｃｍ） １５６ ：：．００（１５２ ［．５０，１５８ ｔ．００） １５７ ｓｓ．５８ ±４ ｅ．６６
体重（ｋｇ） Ｗｅｉｇｈｔ （ｋｇ） ５１ ▊▊．５０ ±６ ▊．６２* ５９ 　　．８４ ±７ Ｑ．７５ ０ ⒂⒂．０００
绝经时间（年） Ｍｅｎｏｐａｕｓｅ ｙｅａｒｓ（ｙｅａｒｓ） ８ ．．．００（３ ▊．７５，１４ Ê．００）* ３ 揶揶．００（１ ▊．５０，６ ｘ．００） ０ ⒂⒂．００３
绝经年龄（年）Ｍｅｎｏｐａｕｓｅ ａｇｅ（ ｙｅａｒｓ） ４９ ▊▊．７１ ±２ ▊．５６* ５２ 　　．８９ ±３ Ｑ．０２ ０ ⒂⒂．０００
病程（年） Ｄｉｓｅａｓｅ ｄｕｒａｔｉｏｎ（ ｙｅａｒｓ） ７ ＮＮ．７５（３ 　．３８，１５ 　．００） ４ 适适．００（２ 7．００，１０ ▊．００）
　　　病程≤２（１９／６４） ２０ ▊▊．００％（８／４０） ４５ 　　．８３％（１１／２４）

０ ⒂⒂．０２９　　　病程 ＞２（４５／６４） ８０ ▊▊．００％（３２／４０） ＃ ５４ 　　．１７％（１３／２４）
腰椎 Ｌｕｍｂａｒ ＢＭＤ ＢＭＤ （ｇ／ｃｍ２ ） ０ ＢＢ．６９（０ 　．６１，０ M．７６）* ０ ＫＫ．８５ ±０ ＝．１９ ０ ⒂⒂．００２
股骨 Ｆｅｍｕｒ ＢＭＤ （ｇ／ｃｍ２ ） ０ ＢＢ．５８（０ 　．５１，０ M．７１）* ０ ＫＫ．７２ ±０ ＝．１６ ０ ⒂⒂．００６
ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２ ） ２１ ▊▊．６５ ±３ ▊．０６* ２４ 　　．０６ ±２ Ｑ．６３ ０ ⒂⒂．００６
　　　ＢＭＩ＜２０（过轻） ２２ ▊▊．５０％（９／４０） ８ 　　．３３％（２／２４）
　　　２０≤ＢＭＩ＜２５（适中） ６５ 99．００％（２６／４０） ６２ 　　．５０％（１５／２４）
　　　２５≤ＢＭＩ＜３０ （过重） １０ ▊▊．００％（４／４０） ２９ －－．１７％（７／２４）
　　　ＢＭＩ≥３０ （肥胖） ２ 99．５０％（１／４０） ０（０／２４）
骨折史发生率 Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｆｒａｃｔｕｒｅ １７ ▊▊．５０％（７／４０） １２ －－．５０％（３／２４）
脊椎（包括压缩性）
Ｓｐｉｎｅ （ ｉｎｃｌｕｄｕｉｎｇ ｃｏｍｐｒｅｓｓｉｏｎ ｆｒａｃｔｕｒｅ） １２ ▊▊．５０％（５／４０） ４ 　　．１７％（１／２４）

　　　非脊椎 Ｎｏｎ ｓｐｉｎｅ ５ 99．００％（２／４０） ８ 　　．３３％（２／２４）
跌倒外伤史发生率 Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｆａｌｌ １０ ▊▊．００％（４／４０） ８ 　　．３３％（２／２４）
钙剂和／或维生素 Ｄ使用率 Ｃａｌｃｉｕｍ／ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｕｓａｇｅ ７２ 99．５０％（２９／４０） ６２ 　　．５０％（１５／２４）
抗骨吸收药物使用率 Ａｎｔｉ ｂｏｎｅ ｒｅｓｏｒｐｔｉｏｎ ｄｒｕｇ ｕｓａｇｅ ２２ ▊▊．５０％（９／４０）* ５８ 　　．３３％（１４／２４） ０ ⒂⒂．００７
　　　降钙素 Ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ １０ ▊▊．００％（４／４０） ２５ －－．００％（６／２４）
　　　二磷酸盐 Ｂｉｓｐｈｏｓｐｈｏｎａｔｅｓ １２ ▊▊．５０％（５／４０） ３３ －－．３３％（８／２４）
ＤＭＡＲＤｓ使用率 ＤＭＡＲＤｓ ｕｓａｇｅ ６５ ｝｝．００％（２６／４０）* ９１ 　　．６７％（２２／２４） ０ ⒂⒂．０１９
生物制剂使用率 Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ａｇｅｎｔｓ ｕｓａｇｅ ５ 99．００％（２／４０） ２０ －－．８３％（５／２４）
糖皮质激素使用率 Ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｕｓａｇｅ
　　　未使用 ｕｎｕｅｓｄ ４２ 99．５０％（１７／４０） ６２ 　　．５０％（１５／２４）
　　　 ＜７ ２２．５ ｍｇ小于 ６ 个月 ＜７ ＜．５ ｍｇ ｌｅｓｓ ｔｈａｎ ６ ｍｏｎｔｈ ２２ ▊▊．５０％（９／４０） ２５ －－．００％（６／２４）
　　　≥７ ２２．５ ｍｇ大于 ６ 个月
　　　≥７ ２．５ ｍｇ ｍｏｒｅ ｔｈａｎ ６ ｍｏｎｔｈｓ ３５ 99．００％（１４／４０） １２ －－．５０％（３／２４）

ＰＩＮＰ（１５ －５９ ｎｇ／ｍｌ） ５４ ▊▊．２６ ±３１ ▊．５７ ４５ 揶揶．８（３６ ▊．６１，６０ ▊．５３）
β－ＣＴＸ （０ －０ ▊▊．５６ ｎｇ／ｍｌ） ０ ▊▊．６１ ±０ ▊．１８ ０ ＫＫ．５０ ±０ ＝．２２
Ｃａ （２ －２ 　　．６ ｍｍｏｌ／Ｌ） ２ ｂｂ．２２（２ ３．１１，２ ▊．２８） ２ ＫＫ．２１ ±０ ＝．１３
Ｐ （０ ｄｄ．９６ －１ Ｖ．６２ ｍｍｏｌ／Ｌ） １ ▊▊．２２ ±０ ▊．１９ １ ＫＫ．２５ ±０ ＝．２６
Ｎａ （１３６ －１４５ ｍｍｏｌ／Ｌ） １４１ ：：．７５（１３８ ［．９０，１４３ ｔ．１５） １４２ ｓｓ．１３ ±１ ｅ．７８
Ｃｌ （９６ －１０８ ｍｍｏｌ／Ｌ） １０３ ▊▊．４７ ±３ ▊．４９ １０５ ｓｓ．３２ ±２ ｅ．８４
ＡＬＰ （３６ －１１５Ｕ／Ｌ） ８７ ：：．００（６８ ３．７５，１０６ Ｌ．２５） ７９ ＫＫ．００ ±１９ ｅ．２９
Ｈｂ （１１０ －１５０ ｇ／Ｌ） １１２ ：：．５０（１０４ ［．５０，１２０ ｔ．００） １１１ 　　．３２ ±１２ ｙ．５２
ＡＬＢ （３４ －５４ ｇ／Ｌ） ３２ ▊▊．３７ ±４ ▊．２０* ３５ 　　．００ ±４ Ｑ．３１ ０ ⒂⒂．００９
Ｆｉｂ （２ －４ ｇ／Ｌ） ３ ▊▊．９９ ±１ ▊．１９* ３ ＫＫ．０４ ±０ ＝．７１ ０ ⒂⒂．００２
ＢＵＮ （２ ⒂⒂．９ －７ 9．１ ｍｍｏｌ／Ｌ） ４ ｂｂ．７５（４ ３．０８，６ ▊．０３） ５ ＫＫ．３５ ±１ ＝．６２
ＳＣｒ （４０ －１４０ ｍｍｏｌ／Ｌ） ６１ ▊▊．８１ ±２１ ▊．０７ ６３ 适适．９０（５３ ▊．４０，６９ ▊．００）
ＰＴＨ （１５ －６５ ｐｇ／ｍｌ） ３４ ＮＮ．８４（３０ Ｇ．５９，４８ ８．１７） ３９ 适适．４９（２４ ▊．５９，５２ ▊．２２）
ＯＣＮ （１３ －４６） ２９ ▊▊．６０ ±８ ふ．３３ ３１ ＫＫ．３６ ±１３ ｅ．８７
ｅＥ２ （０ －１１８ ｐｍｏｌ／Ｌ） ６９ ＮＮ．５３（４３ Ｇ．３１，９９ ８．９４） ７３ ▊▊．８０（４３ ▊．３１，１２９ 热．９９）
ＲＦ阳性率（ ＞１５ＩＵ／ｍｌ）ＲＦ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｒａｔｅ（ ＞１５ＩＵ／ｍｌ） ９０ ｝｝．００％（３６／４０）* ５８ 　　．３３％（１４／２４） ０ ⒂⒂．００５
ＲＦ数值 ＲＦ ｖａｌｕｅ １４４ ＮＮ．５０（７４ Ｇ．９０，２８８ ｀．２５） １４２ 适适．００（１０ ▊．８０，３３５ M．００）
ＣＲＰ阳性率（ ＞６ ｍｇ／Ｌ） ＣＲＰ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｒａｔｅ （ ＞６ ｍｇ／Ｌ） ６７ 99．５０％（２７／４０） ５０ 　　．００％（１２／２４）
ＣＲＰ数值 ＣＲＰ ｖａｌｕｅ １３ ｂｂ．０５（５ ３．０３，３８ ＄．７３） ９ 揶揶．０６（４ ▊．３６，１９ ▊．４）
ＥＳＲ 阳性率（ ＞２０ ｍｍ／ｈ） ＥＳＲ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｒａｔｅ （ ＞２０ ｍｍ／ｈ） ７７ ｝｝．５０％（３１／４０）* ５０ 　　．００％（１２／２４） ０ ⒂⒂．０２３
ＥＳＲ 数值 ＥＳＲ ｖａｌｕｅ ５７ ．．．００（２７ ˊ．２５，９７ 　．５０）* ３０ 适适．００（２０ ▊．００，５３ ▊．００） ０ ⒂⒂．０１１
ＧＰＩ阳性率 ＧＰＩ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｒａｔｅ ３５ 99．００％（１４／４０） ２９ －－．１７％（７／２４）
抗 ＲＡ３３ 抗体阳性率 Ａｎｔｉ ＲＡ３３ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｒａｔｅ １０ ▊▊．００％（４／４０） ２５ －－．００％（６／２４）
ＤＡＳ２８ ▊６ ▊▊．３０ ±１ ▊．３９* ５ 　　．３８ ±１ Ｑ．２ ０ ▊▊．０２
ＨＡＱ １ ▊▊．５１ ±０ ▊．３５ １ ＫＫ．３２ ±０ ＝．４２
失访率 Ｌｏｓｔ ｒａｔｅ １７ ▊▊．５０％（７／４０） １２ －－．５０％（３／２４）

　　*：与非骨质疏松组比较，P ＜０．０５；＃：与骨质疏松组病程≤２ 年比较，P ＜０．０５。
* ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｎｏｎ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｇｒｏｕｐ， P ＜０．０５；＃ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｇｒｏｕｐ ｉｎ ２ ｙｅａｒｓ ｄｕｒａｔｉｏｎ， P ＜０．０５．
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表 2　骨质疏松组与非骨质疏松组腰椎骨密度、股骨骨密度、Ｔ值和 Ｔｍａｘ比较
Table 2　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＢＭＤ， Ｔ ｖａｌｕｅｓ， ａｎｄ Ｔｍａｘｖａｌｕｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｌｕｍｂａｒ ｖｅｒｔｅｂｒａｅ ａｎｄ ｆｅｍｕｒ ｂｅｔｗｅｅｎ

ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｎｏｎ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｇｒｏｕｐ
ＢＭＤ

x̄ ±s／Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）
Ｔ 值

x̄ ±s／Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）
Ｔｍａｘ

x̄ ±s／Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）
椎骨 Ｌｕｍｂａｒ 股骨 Ｆｅｍｕｒ 椎骨 Ｌｕｍｂａｒ 股骨 Ｆｅｍｕｒ 椎骨 Ｌｕｍｂａｒ 股骨 Ｆｅｍｕｒ

骨质疏松
Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｇｒｏｕｐ （ n ＝４０） ０ 弿弿．６９（０ ，．６１，０ ▊．７６）*＃ ０ ＧＧ．５８（０ ▊．５１，０ ｛．７１）* －２ ａａ．６８ ±０ 　．８２* －２ ▊▊．６５（ －３ ［．２０， －２ 　．３０）* －３ ▊▊．４６ ±０ ｋ．８２* －３ ＤＤ．１８ ±０ ▊．８６*

非骨质疏松
Ｎｏｎ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｇｒｏｕｐ（ ｎ ＝２４） ０ ▊▊．８５ ±０ ▊．１８＃ ０ ▊▊．７２ ±０ ｋ．１６ －１ 　　．００（ －１ ▊．４０，０ ▊．２０） －０ （（．８０ ±１ 揶．０５ －１ ａａ．４０（ －１ ＜．９０，０ ⒂．１０） －１ ÊÊ．６０（ －２ 怂．００，０ ｂ．１０）

　　*：与非骨质疏松组比较，P ＜０．０１；＃：两组椎骨 ＢＭＤ 与同组股骨 ＢＭＤ比较，P ＜０．０１。
*：ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｎｏｎ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｇｒｏｕｐ， P ＜０．０１；＃： Ｌｕｍｂａｒ ＢＭＤ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｆｅｍｕｒ ＢＭＤ ｉｎ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｇｒｏｕｐ， P ＜０．０１．

表 3　腰椎和股骨骨密度与临床资料的相关性
Table 3　Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ＢＭＤ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ

变量
腰椎 ＢＭＤ ｒ（P）
Ｌｕｍｂｅｒ ＢＭＤ ｒ（P）

股骨 ＢＭＤ ｒ（P）
Ｆｅｍｕｒ ＢＭＤ ｒ（P）

绝经年龄
Ｍｅｎｏｐａｕｓｅ ａｇｅ ０ ｙｙ．３３４（０ ｒ．０１４） ０ ＧＧ．３３１（０ ＠．０１５）

ＢＭＩ ０ ｙｙ．４６４（０ ｒ．０００） ０ ＧＧ．３３２（０ ＠．０１５）
体重 ０ ｙｙ．３９９（０ ｒ．００３） ０ ＧＧ．３０５（０ ＠．０２６）
ＡＬＢ ０ ｙｙ．２８６（０ ｒ．０３８） —
ＤＡＳ２８ 　－０ ．３０３（０ 7．０２７） —

表 4　绝经后女性 ＲＡ患者骨密度的多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
Table 4　Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ＢＭＤ ａｍｏｎｇ ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ＲＡ．

Ｂ 回归系数 ＳＥ P ＯＲ ９５ ％％．０％ＣＩ
ｌｏｗｅｒ ｕｐｐｅｒ

绝经年龄（５０ －≤５８）
Ｍｅｎｏｐａｕｓｅ ａｇｅ （５０ －≤５８） ｙｅａｒｓ １ ψψ．５５８ ０ ▊▊．６６０ ０ ЖЖ．０１８ ４ ▊▊．７５０ １ ▊▊．３０２ １７ ＣＣ．３２７

Ｃｏｎｓｔａｎｔ －１．５５８ ０ ▊▊．５５０ ０ ЖЖ．００５ ０ ▊▊．２１１

表 5　绝经后女性 ＲＡ患者骨密度的多重线性回归方程
Table 5　Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｅｑｕａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＢＭＤ ａｍｏｎｇ ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ＲＡ

线性回归方程

Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｅｑｕａｔｉｏｎｓ Ｒ Ｒ２ ａｄｊｕｓｔｅｄ P

腰椎 Ｌｕｍｂｅｒ ＢＭＤ ＝１／［１ ＋＋．８９１ －０ Ｅ．０３７ ×（ＢＭＩ） ＋０ ▊．０５５ ×（ＤＡＳ２８）］ ０ ▊▊．４８９ ０ ＾^．２０９ ０ ／／．００１
股骨 Ｆｅｍｕｒ ＢＭＤ ＝０ ▊▊．２７５ ＋０ 7．０１６ ×（ＢＭＩ） ０ ▊▊．３４１ ０ ＾^．０９９ ０ ／／．０１３

≤５８ 岁的骨密度优势比是绝经年龄在 ４４ －≤５０ 岁
的骨密度的 ４．７５ 倍。 早期有报道提出雌激素缺乏
和老龄导致绝经后的快速骨质流失，而提早出现的
更年期和绝经前雌激素缺乏更加速骨质疏松的发

生［８］ 。 本研究中骨质疏松组患者绝经年龄均数
４９．７１岁，低于非骨质疏松患者（５２．８９ 岁），且绝经
时间较长，其绝经年龄的提前可能与服用抗风湿药
物、激素等因素有关。
　　本研究中骨质疏松患者的 ＥＳＲ、ＤＡＳ２８ 及 Ｆｉｂ
较高，体重、ＢＭＩ和白蛋白较低，多重线性回归方程

发现骨密度与 ＤＡＳ２８ 负相关，与 ＢＭＩ 正相关，提示
绝经后 ＲＡ患者的炎性指标和营养水平与骨密度密
切相关。 Ｆｉｂ 属于急性期反应蛋白，既往文献报道
大部分 ＲＡ 患者血浆 Ｆｉｂ 明显增高，并且与 ＥＳＲ、
ＣＲＰ相关［９］ 。 ＥＳＲ、ＤＡＳ２８、Ｆｉｂ 反映 ＲＡ 疾病活动。
在疾病活动期间，滑膜液中的炎症因子如 ＴＮＦ－α、ＩＬ
－１α、ＩＬ －１β、ＩＬ－６、ＩＬ－１７ 等生成增多，一方面诱导滑
膜组织中的单核／巨噬细胞分化成破骨细胞增加局
部骨吸收［６］ ，另一方面释放到血液通过调节骨保护
素、细胞核因子κｂ受体活化因子（ＲＡＮＫ）及细胞核
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因子 κｂ 受体活化因子配体 （ＲＡＮＫＬ）所形成的
ＯＰＧ／ＲＡＮＫＬ／ＲＡＮＫ 环路信号传导影响全身骨代
谢，从而加重局部及全身的骨量丢失［１０］ 。 本研究中
病程 ２ 年以上患者的骨质疏松发生率较高，并且
ＤＡＳ２８、Ｆｉｂ等炎性指标在 ＲＡ长病程的骨质疏松病
人中更加突出，提示 ＲＡ 患者的骨质疏松与疾病的
活动程度及病程密切相关。 除了 ＲＡ 疾病活动，年
龄增加、体力活动减少、糖皮质激素的大量及不规范
使用和营养水平低下等多种原因导致患者 ＢＭＩ、体
重和 ＡＬＢ 等指标下降。 ＢＭＩ 的适中范围在 ２０ －２５
ｋｇ／ｍ２ ，本研究中共有 １１ 例患者 ＢＭＩ 小于 ２０ ｋｇ／
ｍ２ ，骨质疏松组占 ８１．８２％ （９／１１）。 既往多项研究
发现 ＲＡ合并骨质疏松患者的 ＢＭＩ低于 ＲＡ非骨质
疏松患者［１１， １２］ ，２０１３ 年日本学者对 ９０００ 余例 ＲＡ
患者髋部骨折发生率的危险因素进行前瞻性队列研

究，发现低 ＢＭＩ与髋部骨折的发生相关［１３］ 。
本研究未发现骨质疏松与激素使用相关，可能与

本研究中部分病例疾病高度活动、激素治疗剂量小及
使用时间短有关，与既往研究结论相合［１２， １４］ 。 骨质
疏松组的抗骨质疏松药物及 ＤＭＡＲＤＳ药物使用率低
于非骨质疏松组，原因可能与患者既往未规范治疗及
不规律就诊、服药有关。 骨代谢指标与骨密度无统计
学意义，不排除与入选病例多为低骨量患者有关，提
示疾病早期骨代谢指标的检查对预测骨量减少可能

更有临床意义。 本研究结果提示股骨较椎骨更易发
生骨量丢失，但原因未明，尚需进一步研究证实。 有
研究报道长期使用激素的 ＲＡ患者中只有不到 ４０％
接受了骨密度检查［１５］ ，进一步加强ＲＡ患者骨密度的
监测有利于骨质疏松的提早诊治。
总之，本研究发现绝经后 ＲＡ 患者骨密度受绝

经年龄、ＢＭＩ、ＤＡＳ２８的影响。 绝经年龄是影响绝经
后女性 ＲＡ患者骨密度的独立因素。 一方面，ＲＡ患
者绝经年龄的提前加速骨质流失，另一方面，ＲＡ 病
情活动未控制，持续破坏骨质，此外，病程、年龄增
加、体力活动减少、糖皮质激素大量及不规范使用、
营养水平低下等诸多因素，均导致绝经后女性 ＲＡ
患者骨密度降低。 因此，对于绝经后女性 ＲＡ患者，
积极治疗原发病，控制病情活动，保持正常的 ＢＭＩ，
定期监测骨密度，有助于保护骨质，减少骨质疏松的
发病率。
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