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·临床研究·

肾功能正常的男性2型糖尿病并发白蛋白尿患者骨密
度变化
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南京医科大学附属常州市第二人民医院内分泌代谢科，江苏常州213000

中图分类号：R 58 文献标识码：A 文章编号：1006—7108(2016 J 10—1293-05

摘要：目的分析男性2型糖尿病(T2DM)并发自蛋白尿但肾功能正常患者的骨密度(BMD)变化。方法本研究为回顾性

分析，纳入202例肾功能正常的男性T2DM患者和99例男性健康对照者(A组)。T2DM患者根据尿白蛋白与肌酐比值

(UACR)分为正常白蛋白尿组(B组)、微量白蛋白尿组(C组)及大量白蛋白尿组(D组)。采用双能x线吸收法(DXA)测量

所有受试者腰椎及髋部BMD值。结果B组、C组腰椎BMD较A组升高(P<0．05)；D组腰椎BMD较A有升高趋势，较B

组、c组间有降低趋势，但差异均无统计学意义(P>0．05)。大转子区(Troch)、转子间区(Inter)、髋部总体区(Total Hip)BMD

在B组、C组较A组升高(P<0．05)，在D组较A、B、C组间均有升高趋势，但差异无统计学意义(P>0．05)。股骨颈区

(Neck)、Ward三角区(Ward)BMD在4组间差异无统计学意义(P>0．05)。L。。BMD和Total Hip BMD在C较B组有升高趋

势，但差异无统计学意义(P>0．05)。结论男性T2DM患者BMD较健康人群升高，并发微量白蛋白尿时BMD可能继续升

高，出现大量白蛋白尿后腰椎BMD有回降趋势，而髋部BMD有进一步升高趋势。
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Abstract：Objective To analyze the change of bone mineral density(BMD)in male type 2 diabetes mellitus(T2DM)patients

with normal renal function complicated with albuminuria．Methods The study is a retrospective analysis，202 male T2DM patients

with normal renal function and 99 male healthy controls(group A)were enrolled．According to a urine albumin—tO—creatinine ratio

(UACR)，T2DM patients were categorized into three groups：normal albuminuria group(group B)，microalbuminuria group

(group C)and macroalbuminuria group(group D)．BMD were measured by dual energy X—ray absorptiometry(DXA)．Results

BMD of lumbar spine in group B and group C was higher than that in group A(P<0．05)，and this parameter in group D had a

non—significant fiend of higher than that in group A(P>0．05)but lower than that in group B and group C(P>0。05)．BMD of

Trochanter，Intertrochanter and Total Hip in group B and group C was higher than that in group A(P<0．05)，and this parameter

in group D had a non—significant fiend of higher than that in group A，group B and group C(P>0．05)．BMD of lumbar and Total

Hip in group C had a non—significant trend of higher than that in group B(P>0．05)．Conclusion BMD of male T2DM pafients

was higher than that of healthy population，and it may continue tO increase with appearance of‘microalbuminuria．However，BMD of

lumbar spine may begin to decrease and BMD of hip may continue tO increase after emergence of macroalbuminuria．

Key words：Type 2 diabetes mellitus；Male；Albuminuria；Bone mineral density

糖尿病肾病是2型糖尿病患者常见的慢性微血

管并发症之一。众所周知，终末期肾病(ESRD)患

}通讯作者：杜云峰，Email：andrewdyf@163．coFii

者易出现骨密度降低、骨质疏松性骨折风险增

加⋯引。然而，对于早期糖尿病肾病患者骨密度及

骨折风险的变化仍然存在争议口’41。本研究对出现

白蛋白尿但肾功能正常的男性2型糖尿病患者采用
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双能X线吸收法(DXA)测量其腰椎及左侧髋部

BMD，以探讨男性2型糖尿病并发早期糖尿病肾病

者的骨密度变化。

1材料和方法

1．1研究对象

1．1．1 T2DM组：2015年7月至2015年12月在我

院住院的男性T2DM患者202例(年龄40～80岁，

平均61．1±9．5岁)，均符合1999年WHO糖尿病

诊断标准，同时血肌酐在正常范围。根据即时

UACR将T2DM患者分成3组：正常白蛋白尿组(B

组)(UACR<30I山g／mg)97例；微量白蛋白尿组(C

组)(30≤UACR<299I山g／mg)80例；大量白蛋白尿

组(D组)(UACR≥3001-Lg／mg)25例。

1．1．2健康对照组(A组)：2015年7月至2015年

12月年在我院健康体检者99例(年龄40—80岁)。

经查空腹、餐后2 h血糖及HbA，。排除糖尿病。

健康对照组及所有T2DM患者均排除严重肝肾

功能损害、甲状腺疾病、甲状旁腺疾病、风湿性疾病、

服用影响骨代谢的药物史。

1．2研究方法

1．2．1由专人准确记录性别、年龄、身高、体重，计

算体质量指数(BMI)。

1．2．2 BMD测量：采用美国HOLOGIC公司生产的

EXPLORER双能x线骨密度仪，测量部位包括腰椎

L。～L。、L。4、左侧髋部[包括股骨大转子区(Troch)、

股骨转子间区(Inter)、股骨颈(Neck)、Ward三角区

(Ward)和髋部总体区(Hip)]，单位为g／era2。仪器

测量变异系数<1％。每天开机后使用质控体模进

行自检，并由专人负责测量。

1．2．3生化指标检测：空腹血糖(FPG)及餐后2 h

血糖(P2hPG)用全自动生化检测仪以葡萄糖氧化酶

法测定。血肌酐采用全自动生化检测仪测定。

HbA。。采用日本TOSOH公司全自动糖化血红蛋白

分析仪HLC．723G7以高压液相法测定。

1．2．4即时UACR检测：采用拜耳公司DCA2000+

微量白蛋白尿分析仪测定。

1．3统计学处理

对所有数据均进行正态分布检验、方差齐性检

验，均符合正态分布、方差齐性。计量资料用均数±

标准差(面4-s)表示。采用SPSSl3．0统计软件，对多

组间的比较采用单向方差分析，之后采用最小显著

差数法(LSD)对各组间进行多重比较。以P<0．05

为差异有统计学意义。

2 结果

2．1 4组间年龄、BMI比较

正常白蛋白尿组、微量白蛋白尿组、大量白蛋白

尿组和健康对照组间年龄、BMI差异无统计学意义

(P>0．05)，且各组间多重比较显示年龄、BMI在各

组间差异均无统计学意义(P>0．05)(见表1)。

表1 健康对照组及2型糖尿病组患者的年龄、BMI(元4-s)

Table 1 Age and BMI of healthy controls

and T2DM patients(i 4-s)

注：A组：健康对照组；B组：正常自蛋白尿组；C组：微量白蛋白

尿组；D组：大量白蛋白尿组。4组间年龄及BMI多重比较，P>0．05

Note：Group A：healthy controls；Group B：normal albuminuria

group；Group C：microalbuminuria group；Group D：macroalbuminuria

group．Multiple comparison of age and BMI among the four groups，P>

0．05

2．2 4组间腰椎BMD比较

4组间L。、L：、L，、L。、L。4BMD差异有统计学意

义(P<0．05)(见表2)。进一步行组间多重比较，

其中正常白蛋白尿组、微量白蛋白尿组与健康对照

组比较L。、L：、L，、L。、L。4BMD均升高，且差异有统

计学意义(P<0．05)，微量白蛋白尿组较正常白蛋

白尿组略升高，但差异无统计学意义(P>0．05)。

大量白蛋白尿组与健康对照组比较L。、L2、L，、L。、

L，4BMD均有升高趋势，但差异无统计学意义(P>

0．05)；与正常白蛋白尿组、微量白蛋白尿组间比较

L。、L：、L3、L。、L1．4BMD均有降低趋势，但差异无统计

学意义(P>0．05)。

2．3 4组间髋部BMD比较

4组间Troch、Inter、Total Hip BMD差异有统计

学意义(P<0．05)(见表2)。进一步行组间多重比

较，正常白蛋白尿组、微量白蛋白尿组与健康对照组

比较Troch、Inter、Total Hip BMD均升高，且差异有

统计学意义(P<0．05)，微量白蛋白尿组较正常白

蛋白尿组略升高，但差异无统计学意义(P>0．05)。

大量白蛋白尿组与健康对照组比较Troch、Inter、

Total Hip BMD均有升高趋势，但差异无统计学意义

(P>0．05)；与正常自蛋白尿组、微量白蛋白尿组
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间比较仍有升高趋势，但差异无统计学意义(P> (P>0．05)(见表2)。

0．05)。4组间Neck、Ward BMD差异无统计学意义

表2健康对照组和2型糖尿病患者腰椎骨密度(g／cm2，i±s)

Table 2 The lumbar spine BMD of heahhy controls and T2DM patients(s／cm2，i±s)

组另4(Group)Lumbar 1(LI)Lumbar2(L2)Lumbar 3(L3)Lumbar4(L4)Lumbarl一4(Li．s)

注：A组：健康对照组；B组：正常自蛋白尿组；c组：微量白蛋白尿组；D组：大量自蛋白尿组。a：与健康对照组比较，P<0．05

Note：Group A：healthy controls；Group B：normal albuminuria group；Group C：microalbuminuria group；Group D：macroalbuminuria group，a：∞

healthy controls，P<0．05

表3健康对照及2型糖尿病患者髋部各区骨密度(s／cm2，i±s)

Table 3 The hip BMD of healthy controls and T2DM patients(g／cm2，哥±s)

注：A组：健康对照组；B组：正常白蛋白尿组；C组：微量白蛋白尿组；D组：大量白蛋白尿组。a：与健康对照组比较，P<0．05

Note：Group A：healthy controls；Group B：normal albuminuria group；Group C：microalbuminuria group；Group D：macroalbuminuria group．a：口5

healthy controls，P<0．05

3讨论

本研究中男性T2DM正常蛋白尿组腰椎BMD

及髋部(Troch、Inter、Total Hip)BMD均较健康对照

组升高。髋部Neck BMD较正常对照组亦升高，但

差异无统计学意义(P=0．23)。本研究结果与Ma

针对T2DM与BMD相关性的Meta分析结果一致。

这项包含9项病例对照研究和6项横断面研究(总

共3437例T2DM患者和19139例正常对照者)的

Meta分析发现T2DM患者的腰椎、髋部、股骨颈

BMD较非糖尿病对照者升高25％一50％SD¨。。

Leidig．Bruckner等¨o研究也表明T2DM患者腰椎及

股骨颈BMD较以正常人群为基础的对照组升高。

一项针对中国大陆女性的研究发现女性T2DM患者

腰椎BMD也较非糖尿病女性升高一1。然而目前

T2DM患者骨密度变化仍然存在争议，也有一些研

究显示T2DM患者骨密度较非糖尿病者降低或无差

异㈣1。
本研究中T2DM微量白蛋白尿组腰椎BMD及

髋部各区BMD均较健康对照组升高。祝捷等¨纠也

发现T2DM微量白蛋白尿者腰椎BMD较无糖尿病

者增高，主要见于绝经后女性(P<0．05)；在男性

有升高趋势，但差异无统计学意义(P>0．05)。然

而国内也有研究显示T2DM微量白蛋白尿者腰椎及

髋部BMD较无糖尿病者有下降趋势，但差异均无统

计学意义(P>0．05)¨3’14 J，且研究人群均为老年，平

均年龄高于本研究(69．2±6．8岁燃61。1±9．5

岁)。本研究中T2DM微量白蛋白尿组腰椎BMD

及髋部各区BMD较T2DM正常蛋白尿组也均有轻

度升高趋势。国内一些研究显示T2DM微量白蛋白

尿者腰椎、髋部骨密度较T2DM正常蛋白尿者可有

升高或降低趋势，但差异均无统计学意义(P>

0．05)ois]。同时上述国内研究均存在研究例数较少

的问题。国外关于T2DM微量白蛋白尿者BMD变

化的研究较少。Chung等。1钊研究发现韩国绝经后

T2DM女性微量白蛋白尿与椎体骨折风险正相关，

但未分析微量白蛋白尿与BMD的关系。而Lee

等Ⅲ。研究显示韩国绝经后T2DM女性UACR与腰

椎及股骨BMD无相关性。

本研究中T2DM大量蛋白尿组腰椎BMD较正
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常白蛋白尿和微量白蛋白尿呈降低趋势，与国内相

关研究类似¨3’”1；但T2DM大量蛋白尿组腰椎BMD

仍高于健康对照，而髋部BMD较健康对照、正常白

蛋白尿、微量白蛋白尿组均呈现升高趋势，则与国内

相关研究不一致Ⅲ’”1。国外关于T2DM大量白蛋

白尿与BMD的关系研究也较少，一项针对土耳其绝

经后T2DM女性的研究提示大量白蛋白尿仅与股骨

颈BMD呈负相关¨1。

本研究显示肾功能正常的男性T2DM患者随着

白蛋白尿的出现、加重，腰椎BMD呈现先升高、后降

低的趋势，在微量白蛋白尿期达到高峰；而髋部

BMD呈现持续升高的趋势，在大量白蛋白尿期达到

高峰(见图1)。2013年韩国一项以城市居民为对

象的研究¨8J发现eGFR与腰椎BMD呈负相关，这

在一定程度上印证了本研究结果。虽然一些研究显

示UACR与男性BMD无相关性或负相关，但这些研

究的研究对象不是T2DM患者或仅包括极少数

T2DM患者"’博川。考虑到T2DM的复杂性，其

BMD与UACR的关系可能较非糖尿病患者大相径

庭。糖尿病视网膜病变与糖尿病肾病常相伴发生，

关系密切。国内外糖尿病肾病诊断指南中都将合并

糖尿病视网膜病变作为一条重要的诊断依据。2016

年韩国一项针对糖尿病视网膜病变患者的研究"叫

显示，男性糖尿病视网膜病变患者的腰椎、髋部及股

骨颈BMD较无视网膜病变糖尿病患者未见降低。

而国内周一军等一1。研究发现老年T2DM合并视网

膜病变患者的腰椎BMD显著高于无视网膜病变糖

尿病患者和健康人群，这也从糖尿病微血管并发症

的角度佐证了本研究的研究结果。目前大多数研究

支持T2DM患者BMD较正常人升高，ESRD患者

BMD显著降低。结合本研究结果，我们推测在男性

T2DM并发糖尿病肾病的进程中，BMD在糖尿病肾

病早期仍继续升高，而到糖尿病肾病晚期BMD逐渐

下降，BMD呈现出“先升后降”的趋势。该BMD变

化趋势的证实需要进一步行多中心、大样本的研究。

健康对照health 5 l卜常【=j蛋[|_}j之 微昆[J蛋[』联 大最[j蛋[J占j{
COIIII‘、l、 ¨'1I¨1。{l。ll J1H111III¨rI。l IIIIc【11。llb rimIllIlll。1 111‘1LI‘、。1IllllIllIII LIIl。l

图1男性2型糖尿病并发白蛋白尿骨密度变化

Fig．1 Chang of BMD in male T2DM patients complicated with albuminurial

本研究的不足之处在于大量白蛋白尿组例数较

少，可能导致此组数据分析偏差。这也可能是本研

究中腰椎和髋部BMD在大量蛋白尿组变化趋势不

同的原因。

综上所述，本研究提示男性T2DM患者BMD高

于健康人群，在出现微量白蛋白尿后BMD有进一步

升高趋势，发展至出现大量蛋白尿但肾功能正常阶

段，腰椎BMD呈回降趋势，髋部BMD呈继续升高趋

势。
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