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【摘要】目的:探讨骨质疏松症的发生与血脂、血糖、血尿酸水平的相关性。方法:回顾性分析接受骨密度筛查的447例

患者的临床资料,依据骨密度(BMD)测量T值结果,将患者分为骨质疏松组(n=119)和非骨质疏松组(n=328)。比较两组

患者一般资料、腰椎(L1-
 

L4)BMD、尿酸(UA)、血糖(GLU)、血脂等指标水平及其与骨质疏松症的相关性。结果:两组患者

性别、L1-
 

L4 BMD、尿酸、空腹血糖、总胆固醇有统计学差异(P<0.05)。多因素Logistic回归分析提示,总胆固醇、尿酸、空腹

血糖是诱发骨质疏松的独立危险因素(P<0.05)。受试者工作特征(ROC)曲线分析显示,尿酸、空腹血糖、总胆固醇对骨质疏

松诊断有一定的预测价值,三者联合预测骨质疏松的效能较高。结论:在骨质疏松发生的风险中,总胆固醇、尿酸、空腹血糖

是独立危险因素,上述指标联合预测骨质疏松的效能较高。
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【Abstract】Objective:
 

To
 

explore
 

the
 

correlation
 

between
 

the
 

onset
 

of
 

osteoporosis
 

(OP)
 

and
 

the
 

levels
 

of
 

blood
 

lipids,

blood
 

glucose
 

and
 

serum
 

uric
 

acid.Methods:The
 

clinical
 

data
 

of
 

447
 

patients
 

who
 

came
 

to
 

our
 

hospital
 

for
 

bone
 

mineral
 

density
 

(BMD)
 

screening
 

were
 

retrospectively
 

analyzed,and
 

they
 

were
 

divided
 

into
 

osteoporosis
 

group
 

(n=119)
 

and
 

non-osteoporosis
 

group
 

(n=328)
 

according
 

to
 

the
 

results
 

of
 

BMD
 

T-value.The
 

general
 

data,lumbar
 

spine
 

(L1-
 

L4)
 

BMD,uric
 

acid
 

(UA),blood
 

glucose
 

(GLU),blood
 

lipid
 

and
 

other
 

index
 

levels
 

and
 

their
 

correlation
 

with
 

OP
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Re-
sults:There

 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

gender,L1-
 

L4 bone
 

mineral
 

density,uric
 

acid,fasting
 

blood
 

glucose,and
 

total
 

cholesterol
 

between
 

the
 

two
 

groups.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

total
 

cholesterol,uric
 

acid,fast-
ing

 

blood
 

glucose
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

OP.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

UA,fasting
 

GLU
 

and
 

total
 

cholesterol
 

had
 

certain
 

predictive
 

value
 

for
 

the
 

occurrence
 

of
 

OP,and
 

the
 

combined
 

performance
 

of
 

the
 

three
 

had
 

a
 

higher
 

efficacy.Conclusion:In
 

the
 

risk
 

of
 

OP,total
 

cholesterol,UA,and
 

fasting
 

GLU
 

are
 

independent
 

risk
 

fac-
tors,and

 

the
 

combination
 

of
 

these
 

indicators
 

has
 

a
 

higher
 

predictive
 

power
 

for
 

OP.
【Key

 

words】Osteoporosis;Blood
 

lipid;Blood
 

glucose;Uric
 

acid

  骨质疏松症(osteoporosis,OP)是一种由多种

原因引起的可累及全身骨骼的疾病,其主要特点是

骨密度和骨量减少,骨骼的微结构遭到破坏,使骨骼

的脆性增加,形成容易发生骨折的状态。其主要症

状包括疼痛、脊柱变形和脆性骨折[1],这些症状可能

引起日常生活中的功能障碍,甚至导致更严重的并

发症,如影响心肺功能的胸廓畸形,给患者带来巨大

的痛苦。当前随着工作压力的增大、生活节奏的加

快,人们逐渐出现少运动、喜油腻、熬夜等不健康的

生活习惯,大大增加了骨质疏松发生的风险;其次患

有影响骨骼代谢的疾病和使用影响骨骼代谢的药物

也是引起骨质疏松的诱因[2]。因此,本研究旨在探

讨骨密度与血糖、血脂及尿酸等指标在骨质疏松患

者中的表达及其与骨质疏松症的相关性。

1 资料与方法

1.1 一般资料

回顾性分析2021年2月至2021年4月四川电

力医院进行骨质疏松筛查的447名患者的病例资料

(一般资料、血清学指标)。根据(L1-
 

L4)骨密度
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(bone
 

mineral
 

density,BMD)将研究对象分成骨质

疏松组(n=119)、非骨质疏松组(n=328)。纳入标

准:(1)既往无骨质疏松病史;(2)临床资料(一般资

料、血清学检测指标)完整、真实;(3)年龄≥60岁;
(4)对本研究知情同意且签字。排除标准:(1)既往

明确诊断骨质疏松者;(2)长期使用降糖、降尿酸、调
脂、类固醇激素或免疫抑制剂等药物者;(3)有精神

类疾病、存在认知功能障碍者。本研究经医院医学

伦理委员会审核批准。

1.2 方法

(1)患者基本信息:性别、年龄(女性包括绝经年

龄)、职业(体力劳动/非体力劳动)、体质量指数

(BMI)、饮酒、饮咖啡、高血压、甲状腺疾病、慢性阻

塞性肺疾病(COPD)、L1-
 

L4 BMD。(2)血清学指

标:血肌酐(SCr)、尿素(BUN)、尿酸(UA)、甘油三

酯(TG)、总胆固醇(TC)、谷丙转氨酶(ALT)、谷草

转氨酶(AST)、血糖(Glu)。(3)BMD测定:为避免

测量误差,所有研究对象均由同一名医师使用同一

台双能X射线骨密度仪检测其L1-
 

L4 BMD。(4)血
清学检测:所有研究对象均在清晨至少空腹8

 

h后,
抽取其静脉血样本,借助生化全自动分析仪对其进

行检测。

1.3 判断标准

根据《原发性骨质疏松症诊疗指南(2022)》[3]标
准对骨质疏松症进行诊断。见表1。

表1 基于DXA测定骨密度的分类标准

诊断 T值

正常 ≥-1.0
骨量减少 -2.5~-1.0
骨质疏松 ≤-2.5
严重骨质疏松 ≤-2.5,且脆性骨折

1.4 统计学分析

采用SPSS
 

26.0软件进行数据分析。计数资

料以[n(%)]表示,组间比较用独立样本χ2 检验;
符合正态分布的计量资料以(x-±s)表示,组间比较

采用独立样本t检验,非正态分布的计量资料以[M
(P25,P75)]表示,组间比较采用秩和检验;多因素

Logistic回归分析评价总胆固醇、尿酸、空腹血糖是

否为骨质疏松发生的独立危险因素;绘制受试者工

作特征(ROC)曲线评价上述指标单独及联合预测

骨质疏松发生的效能。P<0.05为差异有统计学

意义。

2 结果

2.1 两组患者分组情况

447例研究对象中按(L1-
 

L4)T值进行分组,T

值≤-2.5 为 骨 质 疏 松 组 (n=119),发 生 率 为

26.62%。T值>-2.5为非骨质疏松组(n=328),
发生率为73.38%。

2.2 两组患者一般资料比较

两组患者性别、L1-L4 BMD有统计学差异(P<
0.05),其它一般资料(如职业、年龄、BMI、是否饮

酒、是否喝咖啡、有无高血压、甲状腺疾病、COPD)
两组患者比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。
见表2。

表2 两组患者一般资料比较
 

[M(P25,P75),n(%)]

资料 骨质疏松组(n=119)非骨质疏松组(n=328)Z/χ2值 P 值

年龄(岁) 70.00(66.00,75.00) 69.00(64.00,74.00) -1.102
 

0.271
女性绝经年龄(岁) 49.00(45.00,50.00) 49.00(48.00,51.00) -1.435

 

0.151
性别 12.334 <0.001
 男 23(19.33) 121(36.89)

 女 96(80.67) 207(63.11)
职业

 

1.786
 

0.182
 体力劳动 40(42.02) 89(27.13)

 非体力劳动 79(57.98) 239(72.87)

BMI(kg/m2) 23.73(21.92,26.12) 24.44(22.60,26.18) -1.772
 

0.076
L1-L4 BMD(g/cm2) 0.76(0.71,0.81) 0.96(0.88,1.09) -11.972 <0.001
饮酒史 100(84.03) 269(82.01)

 

0.248
 

0.619
饮咖啡 7(5.88) 23(7.01)

 

0.178
 

0.673
高血压史 45(37.82) 141(42.99)

 

0.962
 

0.327
慢阻肺史 3(2.52) 16(4.88)

 

1.192
 

0.275
甲状腺疾病 7(5.88) 20(6.10)

 

0.007
 

0.933

2.3 两组患者血清学指标比较

骨质疏松组患者尿酸、空腹血糖、总胆固醇高于

非骨质疏松组(P<0.05),谷丙转氨酶低于非骨质

疏松组(P<0.05)。两组患者血肌酐、尿素、谷草转

氨酶、甘油三酯等指标比较,差异无统计学意义

(P>0.05)。见表3。

表3 两组患者血清学指标比较
 

[x-±s,M(P25,P75)]

指标 骨质疏松组(n=119) 非骨质疏松组(n=328)t/Z 值 P 值

尿酸(mmol/L) 345.25±68.10 310.51±66.81 4.802 <0.001
血肌酐(umol/L) 78.60(66.70,89.10) 76.10(66.80,93.10)-0.494 0.621
尿素(μmol/L) 5.57(4.60,6.55) 5.49(4.60,6.33) -0.000 1.000
甘油三酯(mmol/L) 1.54(1.16,2.02) 1.44(1.03,1.91) -1.238 0.216
总胆固醇(mmol/L) 5.88(5.17,6.53) 5.03(3.98,5.80) -6.801 <0.001
谷丙转氨酶(U/L) 15.60(12.30,21.30) 18.00(14.28,23.20)-2.801 0.005
谷草转氨酶(U/L) 21.10(18.40,24.40) 21.40(19.00,25.60)-1.172 0.241
空腹血糖(mmol/L) 5.45(5.03,6.00) 4.98(4.66,5.59) -5.251 <0.001

2.4 骨质疏松发生的多因素Logistic回归分析

将单因素分析中差异有统计学意义的性别、L1-
L4 BMD、尿酸、总胆固醇、谷丙转氨酶、空腹血糖作

为自变量,进行多因素Logistic回归分析,发现尿

酸、总胆固醇、空腹血糖是骨质疏松发生的独立危险

因素(P<0.05)。见表4及表5。
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表4 自变量赋值

自变量 自变量说明 赋值说明

骨密度 连续变量 1=>0.814,0=≤0.814
尿酸 连续变量 1=>338.5,0=≤338.5
总胆固醇 连续变量 1=>5.515,0=≤5.515
谷丙转氨酶 连续变量 1=>15.25,0=≤15.25
空腹血糖 连续变量 1=>5.00,0=≤5.00

表5 影响骨质疏松发生的多因素Logistic回归分析

项目 β 值 SE 值 Wald 值 P 值 OR(95%CI)
性别(男) 0.481 0.458 1.038 0.296 1.62(0.65~4.03)

L1-
 

L4骨密度(>0.814
 

g/cm2) 6.003 0.667 -9.001 <0.001 0.00(0.00~0.01)
尿酸(>338.5

 

mmol/L) 2.501 0.566 4.422 <0.001 12.18(4.02~36.91)
总胆固醇(>5.15

 

mmol/L) 1.318 0.434 3.068 0.002 3.75(1.61~8.74)
谷丙转氨酶(>15.25

 

mmol/L) 0.546 0.439 -1.257 0.208 0.58(0.24~1.36)
空腹血糖(>5.00

 

mmol/L)
 

1.813 0.512 3.548 <0.001 6.14(2.24~16.80)

2.5 尿酸、总胆固醇、空腹血糖预测患者骨质疏松

发生的ROC曲线分析

ROC曲线分析显示,总胆固醇、尿酸、空腹血糖

对骨质疏松有一定的预测效能,曲线下面积(AUC)
分别为:0.712、0.651、0.664。上述三项指标对骨质

疏松联合的预测效能 AUC 为0.767。见表6及

图1。

 表6 尿酸、总胆固醇、空腹血糖预测患者骨质疏松发生

的ROC曲线分析

AUC 值 SE 值 P 值 95%CI 截断值(mmol/L) 敏感度 特异度

总胆固醇 0.712 0.026 <0.0010.661~0.763 5.52 0.658 0.679
尿酸 0.651 0.030 <0.0010.592~0.709 338.50

 

0.581 0.682
空腹血糖 0.664 0.027 <0.0010.610~0.717 5.00

 

0.778 0.515
联合预测 0.767 0.025 <0.0010.719~0.815 - 0.769 0.657

图 1 尿酸、总胆固醇、空腹血糖预测患者骨质疏松

发生的 ROC 曲线

1鄄特异度

敏
感

度
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参考线

3 讨论

骨质疏松是一类起因多元且复杂的全身性疾

病,并已成为威胁老年人健康和影响生活质量的严

重问题之一[4]。骨质疏松的发生与遗传因素、饮食

营养、体内雌激素水平、环境及其他生理因素等息息

相关。该病早期常常缺乏特征性的表现,仅出现疼

痛或疲劳感,经常会被忽略而导致病情延误。但是,
随着患者骨量不断丢失,骨骼的微结构受损,这可能

导致严重的后果,如脊椎畸形和骨折,因此,患者需

要持续接受长期的医疗管理[5]。
人体内的尿酸80%是由嘌呤代谢生成,20%从

食物中摄入,其可进一步氧化为尿囊素,尿酸大部分

经肾脏排出体外[6]。有研究[7]表明,成年男性的尿

酸水平高于同年龄段的女性,这是由于不同性别的

尿酸代谢水平不同所致。本研究发现,骨质疏松组

尿酸水平高于非骨质疏松组,Logistic回归分析显

示,尿酸是骨质疏松发生的独立危险因素。进一步

ROC曲线显示,尿酸对骨质疏松的发生具有一定的

预测效能。尿酸是机体血液中主要的抗氧化剂,其
清除血浆中自由基的能力占60%以上,正常生理含

量下的尿酸是一个强效的抗氧化物质,参与机体的

氧化还原过程,能够防止氧化应激引起的骨量流失

和骨质疏松。当人体尿酸含量超过一定水平将导致

高尿酸血症和痛风的发生,此时尿酸就转变成了骨

质疏松发生的危险因素[8]。可能机制为:首先,高尿

酸水平可能激活炎症细胞因子,通过黄嘌呤氧化酶

诱导氧化应激反应,同时激活相关的活性氧引起炎

症反应刺激破骨细胞活动,抑制成骨细胞功能,直接

损伤骨骼导致骨丢失增加[9]。其次,尿酸可能影响

骨细胞 的 活 性,促 进 骨 细 胞 的 凋 亡 或 抑 制 骨 形

成[10]。此外,尿酸过多使得尿酸盐结晶沉积在肾

脏,可抑制肾脏近端小管中1
 

α-羟化酶的活性及表

达,导致继发性甲状旁腺功能亢进,使得肠道吸收钙

能力减弱,影响骨代谢,加重尿酸相关的骨质流失并

损害骨重建,加剧骨质疏松症甚至骨折的风险[11]。
正常情况下尿酸作为酸性代谢产物,参与维持机体

的酸碱平衡,尿酸过多可能引起酸碱失衡,长期酸性

环境不利于骨骼健康[12]。同时,升高的尿酸水平可

能会直接破坏滋养骨骼的血管的内皮功能,使得血

液黏稠度增加,减缓骨骼的血液供应,从而导致骨质

疏松[13]。
本研究发现,骨质疏松组空腹血糖水平高于非

骨质疏松组,空腹血糖升高是骨质疏松发生的独立

危险因素,且对骨质疏松的发生有一定的预测价值。
其机制可能为:机体胰岛素分泌相对或绝对缺乏会

引起血糖升高,加快了骨骼基质胶原蛋白的降解,导
致骨基质形成障碍,从而使得成骨细胞数量减少、活
性降低[14]。血糖升高可诱发机体产生氧化应激、糖
基化终产物堆积及一系列炎症反应,导致血管炎性

损伤进而引起钙磷代谢异常,影响骨细胞形成。持
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续高血糖环境引起的机体氧化应激,加重血管内皮

细胞硬化,对破骨细胞和成骨细胞均产生影响[15]。
碱性磷酸酶(ALP)是由肝脏和骨骼合成的膜结合

蛋白,在骨形成期间活跃的成骨细胞会释放较高浓

度的ALP。有研究[16]发现,高糖环境下可使 ALP
活性受到抑制,阻碍成骨细胞合成及增殖。PINP
是由成骨细胞分泌的代谢产物,可反应骨形成的活

跃程度。长期处于高血糖环境下成骨细胞增殖受到

抑制,PINP合成减少[17]。β-CTX能反映骨吸收的

情况,该指标升高是骨质疏松发生的危险因素[18]。
有对糖尿病患者的研究[19]发现,骨质疏松组ALP、

PINP水平明显低于骨量减少组,而骨质疏松组β-
CTX水平明显高于骨量减少组,考虑骨质疏松发病

可能与高血糖环境下上述骨代谢指标紊乱相关。2
型糖尿病患者体内胰岛素相对不足,会使成骨细胞

分化能力下降,增加骨质疏松发生风险。且胰岛素

在骨矿化效应中也有一定作用,可促进钙吸收及骨

矿化,当机体胰岛素分泌不足或无法有效利用胰岛

素时,就会对骨代谢产生影响,增加骨质疏松风

险[20]。随着血糖升高病程的延长,体内代谢紊乱,
肾糖阈下降,尿酸清除率下降,加之血糖升高产生大

量糖基化代谢产物,促进体内氧化应激,使得膜脂质

过氧化增强,引起血尿代偿性增高,从而引起骨质疏

松[21]。本研究发现,总胆固醇与骨质疏松的发生具

有相关性。根据Logistic回归分析显示,总胆固醇

是骨质疏松发生的独立危险因素,进一步的 ROC
曲线显示,总胆固醇对骨质疏松的发生具有一定的

预测效能。Yamaguchi等[22]研究发现血脂对骨质

疏松的发生具有一定的影响。存在于骨髓中的间充

质干细胞是一类具有多向分化潜能的细胞,其能分

化为软骨细胞、骨细胞和脂肪细胞等,脂类代谢的紊

乱可能引起关键信号通路阻滞从而影响骨细胞分化

成熟。血脂水平的变化对骨代谢相关激素(如甲状

腺激素和甲状旁腺激素)水平会产生间接影响,激素

水平的变化会影响成骨细胞和破骨细胞的活性,从
而影响骨密度[23]。有研究[24]发现,胆固醇对细胞

有毒性作用,能诱发氧化应激反应,氧化应激会损伤

成骨细胞抑制其活性,同时促进破骨细胞的生成和

活性,进而导致骨密度下降。良好的血循环可为骨

组织的生长运送营养素和激素,然而胆固醇含量的

升高会诱发动脉粥样硬化和血管钙化,引起循环障

碍,从而影响骨骼的生长[25]。同时高水平的胆固醇

会促进机体内炎性反应的发生,其会促进骨吸收细

胞的活性,加速骨组织的分解,还会抑制骨形成细胞

的活性,进而引起骨密度下降[26]。血脂中的脂肪组

织能释放瘦素,其直接作用于人体骨骼肌,通过神经

来维持骨代谢的正常进行[27]。一项对骨质疏松患

者发生椎体压缩性骨折的研究[28]发现,骨质疏松患

者血脂水平异常升高后,瘦素的分泌会发生紊乱,进
而导致骨折处新生骨的有机物含量下降,基质退化,
骨代谢速度减慢,骨折愈合速度受到影响,最终导致

延迟愈合甚至不愈合。有动物实验研究[29]发现,大
鼠血管周围的基质中存在未成熟的成骨细胞,骨质

疏松大鼠的骨骼及血管壁中均发现了脂质的沉积,
沉积的脂质会抑制成骨细胞分化。氧化脂质会引起

内皮单核细胞趋化因子和巨噬细胞集落细胞刺激因

子的表达,诱导破骨细胞前体细胞分化促进骨吸收。
也有临床研究发现降血脂药物可减少骨质疏松性骨

折的发生。
综上,在骨质疏松发生的风险中,总胆固醇、尿

酸、空腹血糖是独立危险因素,上述指标联合预测骨

质疏松发生的效能较高。对于发现总胆固醇、血糖、
尿酸升高的人群应加强管理,早期预防及干预,延缓

骨质疏松的发生及发展。
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