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·论著·

住院新诊断2型糖尿病患者骨密度及影响因素调查
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摘要：目的观察住院新诊断2型糖尿病(-12DM)患者骨密度(BMD)改变情况并探讨其影响因素。方法选择北京大学人

民医院新诊断T2DM患者1ll例(男性75例，女性36例)，采用双能x线骨密度仪测定患者腰椎、股骨颈及全髋BMD，按T值

不同分为2个亚组：骨量正常组(T值>一1．0sD)；骨量减少组(一2．5 sD<T值≤一1．O sD)；比较两组之间各种生化指标及

BMD的差异并进行相关性分析。结果 l、骨量减少组的年龄大于骨量正常组(P<O．05)，而体重及体重指数(BMI)低于后者

(|P分别<o．05及<o．01)。骨量减少组的稳态模型胰岛素抵抗指数取自然对数值(Ln(HoMA-IR))稍低于骨量正常组，而游

离三碘甲状腺原氨酸(FT3)高于后者，差异有统计学意义(P均<0．05)。骨量减少组合并脂肪肝的比例为51．2％，明显低于

骨量正常组合并脂肪肝的比例71．9％，差异有统计学意义(P<O．05)。2、骨量减少组的腰椎、股骨颈及全髋BMD均明显低于

骨量正常组(P均<0．01)。3、Pearson相关分析显示，腰椎骨密度与舒张压负相关(P<o．05)，与体重、空腹血糖(FBG)、Ln(

HOMA．1R)正相关(P均<O．01)。股骨颈及全髋骨密度均与年龄和高密度脂蛋白胆固醇(HDL—c)负相关，与体重、腰围、

BMI及尿酸正相关(P均<o．01)。在校正年龄、体重及BMI等影响因素后，股骨颈骨密度与HDL·c负相关(r=一o．269，P=

0．028)。结论新诊断1’2DM患者的骨密度除了与年龄及体重有关外，升高的HDL—c水平可能与骨密度降低有一定的关系。

关键词：2型糖尿病；骨密度；骨质疏松
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Abstract： 0bjective To investigate山e change of bone mineral density(BMD)and its influential factors in patients with newly

diagnosed type 2 diabetes(T2DM)． Methods 0ne hundred and eleVen patients with newly diagnosed T2DM were selected，

including 75 males and 36 females．BMD of tIle lumbar Venebrae，femoml neck，and total hip was measured using dual energy X—

ray absorptiometry(DEXA)． The patients were divided into 2 subgroups according to T score，nomal BMD gmup(T>一1．0

sD)and osteopenia group(一2．5 sD<T≤一1．0 sD)．The diff色rences of biochemical indexes and BMD between the two groups

were compared．Results 1)Age was significantly older，and weight and BMl were lower in osteopenia gmup man those in

nomal BMD gmup(P<O．05)．Ln(HOMA—IR)in osteopenia gmup was slightly lower than tllat in nomal BMD group(P<

0．05)．Free triiodothyronine(FT3)in osteopenia group was signific趾tly higher man that in no珊al BMD group(P<0．05)．The

incidence of fatty liVer in osteopenia group(51．2％)was significantly lower than that in nomal BMD group(71．9％，P<O．05)．

2)BMD of tlIe lumbar venebrae，fcmoml neck，and total hip was significantly lower in osteopenia group than that in no珊al BMD

group(P<0．01)．3)Correlation analysis showed that BMD of tlle lumbar Venebrae was negatiVely correlated witIl diastolic

pressure(P<O．05)，but was positiVely correlated with weight，FBG and Ln(HOMA—IR，P<O．01)．BMD of the fcmoral neck

and total hip was negatiVely correlated wim age and HDL—C，but was positiVely correlated with weight，waist，BMI and the senlm

uric acid(P<0．01)．After adjustInent fbr age，weight and BMI，HDL—c was negatiVely con．elated with the BMD of the f色moral

neck(r=一O．269，P=0．028)． ConcIusion Besides BMD is associated with age and body weight，increased HDL—C may be

associated with decreased BM D in newly diagnosed type 2 diabetes．

}通讯作者：纪立农，Email：jiln@bjmu．edu．cn
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糖尿病及骨质疏松症(osteoporosis，0P)均为常

见的代谢性疾病。早在1948年Albright等⋯发现

糖尿病与骨质疏松相关，并首次提出糖尿病性骨质

疏松的概念。两者之间的联系已成为目前医学研究

热点之一。2型糖尿病发病机制复杂，同时合并多

种代谢紊乱，其引起骨代谢紊乱的机制尚不明确，在

病程不同阶段的骨量变化可能是不同的。目前对新

诊断T2DM患者的骨密度改变尚未引起广泛关注。

故本研究通过观察新诊断T2DM患者糖脂代谢生化

指标和骨密度变化，旨在探讨影响新诊断rI’2DM患

者骨密度的相关因素，以帮助早期识别和筛查新诊

断T2DM患者骨量异常的危险因素。

l对象与方法

1．1研究对象及分组

选择2009年4月至2010年12月在北京大学

人民医院内分泌科住院的新诊断T2DM患者111

例，其中男75例，女36例，平均年龄(50．5士14．4)

岁。糖尿病诊断参照世界卫生组织标准(1999年)：

空腹血糖≥7．0 mmol／L或口服葡萄糖耐量试验

(OGTT)2 h血糖≥11．1 mmol／L；需要排除妊娠糖

尿病、1型糖尿病及其他特殊类型糖尿病。排除

rI’2DM急性并发症者及肝肾功能异常者，无长期卧

床史，并排除服用影响骨代谢药物者(如类固醇激

素、维生素D及其衍生物、钙、双膦酸盐、噻唑烷二

酮类降糖药物等)。依据1998年世界卫生组织标

准，骨量正常：骨密度与健康同性别峰值骨量的比值

大于1个标准差(SD)，即T值>一1．0 sD，骨量减

少：一2．5SD<T值≤一1．0sD，骨质疏松：T值≤一

2．5sD。按照T值大小将研究对象分为骨量减少组

及骨量正常组。骨质疏松者3人，未纳入统计。脂

肪肝的诊断标准为肝脏影像学符合弥漫性脂肪肝表

现。

1．2方法

1．2．1临床资料：对人选者准确记录性别、年龄，测

身高、体重、腰围，计算体重指数(BMI)。BMI=体

重(kg)／身高的平方(m2)。并空腹行腹部超声检

查。

1．2．2生化指标测定：所有患者均于清晨6：00～

6：30空腹采血。糖化血红蛋白(HbAlc)采用高压

液相层析法测定(Premier Hb9210，Trinity Biotech)，

FT，、游离甲状腺素(FT。)、促甲状腺素(TSH)及C

肽均采用电化学发光法测定(Cobas E411)。FBG、

尿酸、甘油三酯(TG)、总胆固醇(Tc)、低密度脂蛋

白胆固醇(LDL-c)、HDL-c的测定采用美国

Beckman AU5800全自动生化分析仪测定。空腹胰

岛素(FINs)的测定采用酶联免疫法(cobas E411)。

用稳态模型评估胰岛B细胞功能(HOMA．B)和胰

岛素抵抗(HOMA．IR)嵋。。HOMA—IR=FBG×FINS／

22．5，HOMA-B(％)=FINsx20／(FBG一3．5)，其中

FBG的单位为mmol／L，FINs的单位为mIu／L。

1．2．3 BMD测定：采用美国Hologic双能X射线骨

密度仪，测量每位患者正位腰椎1-4(L。4)、左侧髋

部股骨颈及全髋的BMD，分别表示为BMDl、BMD2、

BMD3。所有测定均由同一技术员用同一台仪器完

成，每日常规作仪器质量控制。

1．3统计学处理

采用SPSSl7．0软件进行分析。正态分布计量

资料采用均数±标准差(元±s)表示；HOMA．IR、

HOMA-B(％)为非正态分布，取自然对数后用均数

±标准差(元±s)表示；两组间均数比较采用t检验：

计数资料率的比较用，检验，BMD与各指标相关

关系的判定采用Pearson相关分析和偏相关分析。

尸<0．05为差异有统计学意义。

2 结果

2．1骨量减少组和骨量正常组的临床资料和生化

指标比较

111例r112DM患者中只有3例女性合并OP，未

计入统计。骨量减少组的年龄大于骨量正常组(P

<0．05)，而体重及BMI低于后者(P分别<0．05及

<0．01)。骨量减少组的Ln(HOMA-IR)稍低于骨

量正常组，而FT3高于后者，差异有统计学意义(P

<0．05)。两组的血压、FBG、血尿酸、HbAlc、空腹

C肽、TG、TC、LDL-C、HDL-C、血钙、FT4、TSH、FINS

以及Ln(HOMA．B)，差异均无统计学意义(P均>

0．05)。见表1。骨量减少组合并脂肪肝的比例为

51．2％，明显低于骨量正常组合并脂肪肝的比例

(71．9％)，差异有统计学意义(P<0．05)。

2．2两组骨密度比较

骨量减少组的L。一。、股骨颈及全髋BMD均明显

低于骨量正常组(P均<0．01)，见表2。

2．3各临床及生化指标与BMD相关性分析

Pearson相关分析显示，腰椎骨密度与舒张压负

万方数据



主垦量堕煎塑盘查!!!!生i旦箜丝鲞筮!塑鱼些!!Q坐!￡!翌!：丛!!!!!!!!!!!!丝：堕!：!

相关，与体重、FBG、Ln(HOMA．IR)正相关。股骨颈

及全髋骨密度均与年龄及HDL．C负相关，与体重、

腰围、BMI及尿酸正相关，结果见表3、4。偏相关分

323

析显示，在校正年龄、体重及BMI等影响因素后，股

骨颈骨密度与HDL-C负相关(r=一0．269，P=

0．028)。

表l两组的临床资料和生化指标的比较(i±s)

Table l Comparison of clinical characteristics between the two groups(元土s)

组别 例数 慧
(group) (cases) ‘置’

Age

腰围

(cm)

waisl
篇篇h煮燃。黼船。品。，：嚣 ct缈c一出Ⅲ毗销嚣’0翼‰。‘篡掣。

BMI
⋯。⋯⋯⋯ ⋯。～“

组另4(gmup) 例数(cases) BMDl BMD2 BMD3

注：与骨量正常组比较，’P<O．0l。

Note：Compared with the no珊al bone mass gm“p，‘P<0．0l

表3 BMDl与各临床指标相关性分析

Table 3 Correlafion between BMDl and related

clinical indexes

3 讨论

，I’2DM是全身代谢性疾病，糖尿病及其所致代

谢紊乱可影响骨代谢过程，导致代谢性骨病如糖尿

病性骨质疏松。越来越多的研究表明：糖尿病影响

骨转换及骨骼的完整性，但具体机制尚不明确。

表4 BMD2及BMD3与各临床指标相关性分析

Table 4 Correlation between BMD2．BMD3

and related clinical indexes

本研究共纳入111例新诊断他DM，只有3例

合并OP，明显低于其他研究的骨质疏松患病
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率∞’41，与本研究人选病例的平均年龄偏小有关。

但本研究中合并骨量减少的患者比例为38．7％，提

示初诊2型糖尿病中近2／5的患者已经是骨质疏松

的高危人群，对该人群进行早期筛查骨密度非常重

要。

骨质疏松症与增龄和低体重密切相关。本研究

也发现骨量减少组的年龄大于骨量正常组，而体重

及BMI均低于后者，相关分析显示各部位骨密度均

与体重正相关。其机制可能与以下因素有关(1)机

械负荷因素‘51：骨骼承重负荷不同引起BMD的差

别，力学变化决定骨的形态和构筑；(2)激素因

素‘61：体胖者绝经后相对多的雌激素转换。(3)营

养因素‘71：体重反映机体的营养状况，不良的营养

状况直接影响骨重建。

HDL-C与骨质疏松的关系存在一定的争议，各

家报道不一。Yamaguchi等坤1研究发现绝经后女性

血浆HDL-c水平与骨密度呈明显正相关。Hyder

等一。研究显示HDL—C水平与绝经前后女性骨密度

无关，不能把低HDL—c血症作为骨质疏松的高危因

素。韩国一项对绝经后妇女平均随访7．1年的研究

发现，腰椎骨密度与HDL．C水平无关，股骨颈骨密

度在随访之初与HDL-c呈较弱的正相关关系，但随

访结束时及随访期间骨密度的变化均与HDL．C无

关¨⋯。本研究发现新诊断2型糖尿病患者的HDL—

C升高可能与骨密度降低有关，与国内林东平的报

道⋯1一致，后者发现中青年糖尿病患者HDL．C增

加可能与骨密度降低有一定的关系。“¨21对中国

790名绝经后妇女的研究发现，HDL-c水平较高者

的骨质疏松症患病率高于HDL．C水平低者，校正年

龄、绝经年限、BMI等因素后，高HDL—c水平与骨质

疏松正相关，提示高HDL．c是心血管疾病的保护因

子，但同时可能是骨质疏松的危险因子。由于骨密

度及HDL—C水平均受种族、遗传、性别、年龄及绝经

状态的影响‘1“，所以不同的研究由于研究背景、种

族、研究人群和疾病状态不同，很难取得一致的结

果。基础研究发现，HDL-c对成骨细胞及破骨细胞

均有直接的作用，其中涉及复杂的分子机制：

Brodeur。1钊等的研究显示LDL．C的氧化可导致成骨

细胞凋亡增加和骨形成的降低，而HDL—C可阻止该

效应。HDL—C还可协助破骨细胞清除胆固醇，导致

破骨细胞的凋亡。1“。另一方面，HDL．C颗粒由蛋白

质、可溶性维生素(包括维生素E和K等)及甾体酯

构成。体外实验发现维生素E可抑制早期成骨细

胞的成熟¨6I。HDL—c可能通过转运相关的物质至

骨微环境，从而参与骨吸收和骨形成的调节‘13|。

非酒精性脂肪性肝病及糖尿病是共存疾病，二

者有发病的“共同土壤”，即胰岛素抵抗。本研究发

现，较之于骨量正常者，低骨量者的体重偏轻，脂肪

肝的发生率更低，Ln(HOMA—IR)也更低，这些其实

都反映出骨量减低者的胰岛素抵抗程度较轻。胰岛

素抵抗与骨密度的关系是目前的研究热点。胰岛素

通过骨细胞表面的胰岛素受体发挥成骨作用，并能

促进骨胶原组织合成。还可以通过抑制环磷酸腺苷

(c．AMP)的合成而减少骨吸收，同时抑制高血糖对

成骨细胞成熟和分化的毒性作用Ⅲ。。shin’1驯采用

胰岛素抵抗指数稳态模型评估法，调查了韩国3113

名健康男性胰岛素抵抗与骨密度的关系，发现胰岛

素抵抗程度较轻时，空腹胰岛素与骨密度正相关，而

随着胰岛素抵抗程度加重，空腹胰岛素与骨密度负

相关。多元回归分析显示HOMA—IR指数较高者发

生骨质疏松或骨量减少的风险增加。Arikan‘1叫等对

59例T2DM研究发现，长期严重的胰岛素抵抗对骨

密度有负性影响，高胰岛素血症与低骨量相关。一

项关于老年rr2DM男性患者的研究¨0|，对腰椎及

股骨颈骨密度进行为期2年的随访观察，结果提示

体内胰岛素水平下降和胰岛素敏感性降低是rI'2DM

患者发生骨质疏松的重要原因。本研究在新诊断

T2DM人群中发现骨量减少组的Ln(HOMA．IR)稍

低于骨量正常组，相关分析提示腰椎骨密度与Ln

(HOMA—IR)存在正相关，提示HOMA-IR指数较高

者发生骨量减少的风险减少。可能的解释是，新诊

断2型糖尿病患者的特点是病程短，胰岛分泌功能

尚可，而胰岛素抵抗突出，表现为胰岛素相对不足、

高胰岛素血症，大量胰岛素作用于成骨细胞，促进成

骨细胞代谢，从而在一定程度上增加骨形成。该结

果尚需扩大样本量进一步证实。

本研究发现骨量减少组的FT，高于骨量正常

组，差异有统计学意义，未见有类似的报导，还需大

样本研究进一步证实。甲状腺激素对骨骼的生长及

维持成人骨骼结构和强度起着关键作用，但其细胞

和分子机制并不完全清楚。很多研究发现甲状腺激

素参与骨转换的调节。三碘甲状腺原氨酸(L)、甲

状腺素(T。)可通过自分泌及旁分泌的机制参与调

节成骨细胞的分化和功能，还可以通过调节骨保护

素(osteopmtege“n，OPG)来间接调节破骨细胞活

性旧“。FT3及FT4水平无论是缺乏还是过多，都可

引起骨组织损害旧“。FT3是否与他DM患者OP发

生有关，还需进一步深入研究。

万方数据
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综上所述，新诊断T2DM人群中有部分患者已

存在骨量减少，应对该人群早期筛查骨密度，以便早

发现、早治疗骨质疏松的高危个体，预防骨质疏松所

造成的骨折和畸形。新诊断他DM患者骨密度与多

种因素有关，除了年龄及体重以外，本研究发现

HDL．c升高可能与骨密度降低有一定的关系。

T2DM患者多合并脂代谢紊乱，在调脂治疗中要注

意HDL．C水平对骨密度的影响。另外，对胰岛素抵

抗及FT3与骨代谢及骨质疏松的关系尚需进一步

研究。
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