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中老年2型糖尿病患者合并骨质疏松的临床相关因素分析
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(1.右江民族医学院研究生学院,广西 百色 533000;

2.右江民族医学院附属医院,广西 百色 533000)

摘 要:目的 探讨中老年2型糖尿病(T2DM)患者合并骨质疏松的临床相关因素。方法 回顾性纳入2020年1月至

2023年8月在右江民族医学院附属医院内分泌科住院的50~90岁的T2DM患者的临床资料,根据骨密度结果分为骨

量正常组(n=213)、骨量减少组(n=317)及骨质疏松组(n=200),采用二元Logistic回归分析骨质疏松的危险因素,

利用Spearman相关性评估临床指标与腰椎T值的相关性,采用二次回归分析尿酸与腰椎骨密度(BMD)T值的非线性

趋势,并通过ROC曲线评估危险因素的诊断效能。结果 ①与骨质正常组相比较,骨量减少组的体重指数(BMI)、肌酐

(Cr)、尿酸(UA)、甘油三酯(TG)显著下降,骨质疏松组的BMI、Cr、UA、TG、血清降钙素(CT)显著下降,年龄、高密度脂

蛋白胆固醇(HDL-C)、甲状旁腺素(PTH)显著上升(P<0.05);与骨量减少组对比,骨质疏松组的BMI、TG显著下降,

年龄、HDL-C、PTH显著上升(P<0.05);②Logistic回归分析结果显示,年龄、HDL-C是中老年T2DM 患者合并骨量

异常的危险因素;BMI、UA是合并骨量异常的保护因素(P <0.05);年龄、HDL-C、PTH 是合并骨质疏松的危险因素

(P<0.05);BMI、UA是合并骨质疏松的保护因素(P<0.05);③Spearman分析表明,年龄、HDL-C、PTH与腰椎T值

呈负相关;BMI、UA、TG、CT与BMDT值呈正相关;④二次回归分析表明,随着尿酸水平的增加,腰椎T值呈现倒 U型

变化,计算尿酸值拐点,男性为421.8μmol/L、女性为358.6μmol/L(P <0.05);⑤ROC曲线分析显示,年龄、BMI、

UA、HDL-C、PTH、5项联合的 AUC为0.650、0.744、0.631、0.650、0.594、0.802(P <0.05)。结论 年龄、HDL-C、

PTH与BMDT值呈负相关,是中老年T2DM患者合并骨质疏松的危险因素,BMI、尿酸与BMDT值呈正相关,BMI、尿

酸是保护因素,其中,当男女性尿酸水平分别超过421.8μmol/L、358.6μmol/L时,其保护作用减弱。

关键词:糖尿病,2型;骨质疏松;中老年;尿酸;临床相关因素

中图分类号:R587.1   文献标识码:A   文章编号:1001-5817(2025)03-0449-09

doi:10.3969/j.issn.1001-5817.2025.03.013

Analysisofclinicalfactorsassociatedwithosteoporosisinmiddle-aged
andelderlypatientswithtype2diabetesmellitus

HUANGWei1,ZHANGQiuyi1,HUANGTianna2,YANGDawei2

(1.GraduateSchool,YoujiangMedicalUniversityforNationalities,

Baise533000,Guangxi,China;2.TheAffiliatedHospitalofYoujiang
MedicalUniversityforNationalities,Baise533000,Guangxi,China)

  Abstract: Objective Toinvestigateclinicalfactorsassociatedwithosteoporosisinmiddle-agedandelder-
lypatientswithtype2diabetesmellitus(T2DM). Methods Aretrospectiveanalysiswasconductedonclini-
caldataofT2DMpatientsaged50~90yearshospitalizedintheDepartmentofEndocrinologyattheAffiliated
HospitalofYoujiangMedicalUniversityforNationalitiesbetweenJanuary2020andAugust2023.Patients
werecategorizedintonormalbonemass(n=213),osteopenia(n=317),andosteoporosis(n=200)groups
basedonbonemineraldensity(BMD)results.Binarylogisticregressionidentifiedriskfactorsforosteoporosis.
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SpearmancorrelationanalysisevaluatedassociationsbetweenclinicalindicatorsandlumbarspineT-scores.
Quadraticregressionanalyzedthenonlinearrelationshipbetweenuricacid(UA)levelsandlumbarspineBMD
T-scores.Receiveroperatingcharacteristic(ROC)curvesassessedthediagnosticperformanceofriskfactors.
 Results ①Comparedwiththenormalbonemassgroup,theosteopeniagroupexhibitedsignificantlylower
bodymassindex(BMI),creatinine(Cr),UA,andtriglyceride(TG)levels,whiletheosteoporosisgroup
showedsignificantlyreducedBMI,Cr,UA,TG,andserumcalcitonin(CT)levels,withelevatedage,high-
densitylipoproteincholesterol(HDL-C),andparathyroidhormone(PTH)levels(P<0.05).Comparedwith
theosteopeniagroup,theosteoporosisgrouphadlowerBMIandTGlevels,withhigherage,HDL-C,and
PTHlevels(P<0.05).②LogisticregressionrevealedthatageandHDL-Cwereriskfactorsforabnormal
bonemassinmiddle-agedandelderlyT2DMpatients,whileBMIandUAwereprotectivefactors(P<0.05).
Forosteoporosis,age,HDL-C,andPTHwereriskfactors,whereasBMIandUAremainedprotective(P<
0.05).③ Spearmananalysisindicatedthatage,HDL-C,andPTH werenegativelycorrelatedwithlumbar
spineBMDT-score,whileBMI,UA,TG,andCTwerepositivelycorrelatedwithlumbarspineBMDT-
scores.④ QuadraticregressiondemonstratedaninvertedU-shapedrelationshipbetweenUAlevelsandlumbar
spineT-scores,withinflectionpointsof421.8μmol/Lformalesand358.6μmol/Lforfemales(P<0.05).
⑤ROCcurveanalysisrevealedthattheAUCvaluesforage,BMI,UA,HDL-C,PTH,andthecombined
modeloffivefactorswere0.650,0.744,0.631,0.650,0.594,and0.802,respectively(allP<0.05). Con-
clusion Age,HDL-C,andPTHarenegativelycorrelatedwithlumbarspineBMDT-scores,servingasrisk
factorsforosteoporosisinmiddle-agedandelderlyT2DMpatients.Conversely,BMIandUAarepositivelycor-
relatedwithlumbarspineBMDT-scores,actingasprotectivefactors.Notably,theprotectiveeffectsofUAdi-
minishwhenlevelsexceed421.8μmol/Linmalesand358.6μmol/Linfemales.
  Keywords: diabetesmellitus,type2;osteoporosis;middle-agedandelderly;uricacid;clinicalassociat-

edfactors

  随着我国老龄化的进程不断加快,糖尿病及其各

种并发症已然变成影响我国公共健康的关键问题之

一。骨质疏松作为与骨代谢失衡密切相关的全身性骨

病,其作为糖尿病并发症的特征日益凸显。两者均多

见于中老年人群,流行病学数据显示约有30%的糖尿

病患者合并骨质疏松[1],对社会、家庭、患者均带来了

极大的痛苦和负担。这种代谢-骨骼共病现象存在复

杂的双向病理联系,2型糖尿病(type2diabetesmelli-
tus,T2DM)患者因为受到胰岛素抵抗以及炎症反应

等诸多因素的作用,其骨矿物质的吸收会有所减少,而
且骨基质矿化也会出现问题,这就使得骨质疏松的风

险大大增加[2];骨源性细胞分泌的脂肪因子失衡会加

剧糖代谢紊乱,两者形成恶性循环。因此,深入了解中

老年T2DM患者合并骨质疏松的临床相关因素,对防

治骨质疏松具有重要意义。

1 资料和方法

1.1 一般资料 收集2020年1月至2023年8月在

右江民族医学院附属医院内分泌科住院的50~90岁

的T2DM730例。纳入标准:①符合《中国2型糖尿病

防治指南(2020年版)》中糖尿病诊断标准[3]:存在典

型糖尿病临床症状(多饮、多尿、多食及不明原因体重

下降),且符合以下血糖阈值之一:随机静脉血浆葡萄

糖≥11.1 mmol/L、空 腹 静 脉 血 浆 葡 萄 糖 ≥7.0
mmol/L、口服葡萄糖耐量试验(oralglucosetolerance
test,OGTT)2h血糖≥11.1mmol/L、糖化血红蛋白

≥6.5%。若无典型临床症状,需在非同日重复检测,
并满足上述任一血糖阈值以确认诊断;②年龄50~90
岁,其中女性为已绝经患者;③患者已行双能X线骨

密度(dual-energyX-rayabsorptiometry,DXA)检测。
排除标准:①严重器官功能衰竭;②合并糖尿病酮症酸

中毒、高渗高血糖综合征及其它糖尿病急性并发症;③
合并急性感染;④合并甲亢、甲减、甲状旁腺功能亢进、
库欣综合征等影响骨代谢疾病;⑤患有恶性肿瘤、结核

病等消耗性疾病;⑥长期服用甲状腺激素、糖皮质激

素、双胍类药物、噻唑烷二酮类药物等影响骨代谢药物

者。根据 WHO的标准[4]:骨密度T值为衡量个体骨

密度与健康人平均水平差异的数值,是诊断骨质疏松

和评估骨折风险的核心指标,T值≤-2.5为骨质疏

松,-2.5<T值<-1为骨量减少,T值≥-1为骨量

正常,将患者分为骨量正常组(213例)、骨量减少组

(317例)、骨质疏松组(200例)。本研究经右江民族医

学院医学伦理委员会批准,伦理审查号2023082001。

1.2 方法

1.2.1 临床资料收集 收集患者一般资料包括年龄、
—054—
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体质 指 数 (BMI),生 化 指 标 包 括 糖 化 血 红 蛋 白

(HbA1c)、总胆红素(TBil)、直接胆红素(DBil)、间接

胆红素(IBil)、白 蛋 白(ALB)、丙 氨 酸 氨 基 转 移 酶

(ALT)、天 冬 氨 酸 氨 基 转 移 酶(AST)、血 尿 素 氮

(BUN)、血清肌酐(Cr)、尿酸(UA)、β2-微球蛋白(β2-
MG)、胱抑素 C(CysC)、总胆固醇(TC)、甘油三酯

(TG)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋白

胆固醇(LDL-C)、血钙(Ca)、25羟基维生素 D[25
(OH)D]、CT、骨钙素(OC)、甲状旁腺激素(PTH),以
及腰椎骨密度(BMD)的T值。以上检验操作均由右

江民族医学院附属医院检验科、核医学科专业技术人

员完成。

1.2.2 统计学方法 应用SPSS27.0统计学软件分

析数据,统计指标均进行正态性检验,呈正态分布的定

量变量采用(췍x±s)表示,多组间的比较采用单因素

ANOVA分析;呈偏态分布的定量变量采用中位数

(四分位数间距)[M(P 25~P 75)]表示,多组间比较

采用Kruskal-WallisH 检验。采用Spearman相关系

数分析研究变量之间的相关性。采用二次回归分析尿

酸与腰椎骨密度T值的关系,并计算曲线拐点值。采

用单因素及多因素二元Logistic回归分析评估2型糖

尿病患者合并骨质疏松症的影响因素,绘制ROC曲

线分析相关影响因素对骨质疏松的预测价值,以P<
0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般临床资料对比 结果显示,年龄、BMI、Cr、

UA、TG、HDL-C、CT、PTH总体差异具有统计学意义

(P<0.05),而 HbA1c、TBil、DBil、IBil、ALB、ALT、

AST、BUN、β2-MG、CysC、TC、LDL-C、Ca、25(OH)

D、OC总体差异无统计学意义(P >0.05)。三组间

对比结果显示,与骨质正常组相比较,骨量减少组的

BMI、Cr、UA、TG显著下降,骨质疏松组的BMI、Cr、

UA、TG、CT显著下降,年龄、HDL-C、PTH 显著上

升,差异有统计意义(P <0.05)。与骨量减少组对

比,骨质疏松组的BMI、TG显著下降,年龄、HDL-C、

PTH显著上升,差异有统计意义(P <0.05)。见表

1。

表1 一般资料对比

项目 骨质正常(n=213) 骨量减少(n=317) 骨质疏松(n=200) H P
年龄/岁 58.00(54.00~64.00) 59.00(54.00~65.00) 63.00(57.00~69.00)ab 29.582 <0.001
BMI/(kg·m-2) 25.16(23.34~27.28) 23.88(21.87~25.71)a 22.49(19.99~24.53)ab 78.262 <0.001
HbA1c/% 9.70(7.75~11.80) 9.60(7.60~12.00) 9.75(7.63~12.10) 0.172 0.918
TBil/(μmol·L-1) 7.90(5.55~10.75) 8.30(5.70~11.40) 7.80(5.90~11.10) 1.303 0.521
DBil/(μmol·L-1) 3.40(2.40~4.50) 3.30(2.60~4.40) 3.40(2.60~4.60) 1.365 0.505
IBil/(μmol·L-1) 4.50(2.85~6.60) 4.80(3.10~7.00) 4.40(3.03~6.10) 2.073 0.355
ALB/(g·L-1) 41.00(37.95~43.55) 41.20(38.00~43.90) 39.95(36.23~43.30) 5.551 0.062
ALT/(U·L-1) 17.80(13.25~25.00) 17.00(12.00~26.00) 17.80(12.50~28.00) 0.692 0.708
AST/(U·L-1) 17.00(14.05~21.80) 17.90(14.10~22.90) 19.00(15.00~25.78) 5.468 0.065
BUN/(mmol·L-1) 5.80(4.60~7.25) 5.50(4.80~6.80) 5.90(4.60~7.70) 2.149 0.341
Cr/(μmol·L-1) 82.00(67.00~102.50) 75.00(62.00~92.00)a 71.00(58.25~94.75)a 11.012 0.004
UA/(μmol·L-1) 343.00(280.50~401.50) 301.00(246.00~381.00)a 294.00(234.25~367.50)a 24.100 <0.001

β2-MG/(mg·L-1) 2.19(1.73~3.12) 2.15(1.76~2.92) 2.20(1.69~3.27) 0.375 0.829
CysC/(mg·L-1) 1.07(0.93~1.40) 1.04(0.91~1.31) 1.05(0.88~1.44) 1.398 0.497
TC/(mmol·L-1) 4.64(3.85~5.45) 4.56(3.78~5.42) 4.32(3.63~5.39) 3.839 0.147
TG/(mmol·L-1) 1.64(1.14~2.86) 1.51(1.07~2.42)a 1.27(0.93~1.88)ab 26.833 <0.001
HDL-C/(mmol·L-1) 1.00(0.83~1.19) 1.03(0.88~1.27) 1.16(0.94~1.42)ab 29.010 <0.001
LDL-C/(mmol·L-1) 2.89(2.21~3.71) 2.88(2.12~3.70) 2.70(2.10~3.56) 2.264 0.322
Ca/(mmol·L-1) 2.24(2.14~2.33) 2.23(2.15~2.33) 2.23(2.12~2.34) 0.460 0.794
25(OH)D/(ng·mL-1) 27.38(20.71~35.83) 28.16(21.91~35.14) 26.37(18.70~34.58) 3.736 0.154
CT/(pg·mL-1) 4.14(2.00~7.24) 3.38(2.00~6.58) 2.98(2.00~5.24)a 7.443 0.024
OC/(ng·mL-1) 13.75(6.79~18.98) 16.10(7.27~20.91) 16.25(7.16~22.16) 4.796 0.091
PTH/(pg·mL-1) 32.73(22.58~49.48) 32.10(23.89~43.97) 38.13(28.06~54.81)ab 18.887 <0.001

 注:①表内计量资料数据以 M(P25~P75)表示。②与骨质正常组比较,a:P<0.05;与骨量减少组比较,b:P<0.05。

2.2 T2DM 患者合并骨量异常的二元Logistic回归

分析 将骨量减少组和骨质疏松组定为骨量异常组,
以是否出现骨量异常(否=0,是=1)作为因变量,将具

有统计学差异的指标:年龄、BMI、Cr、UA、TG、HDL-

C、CT、PTH(P<0.05),作为自变量行单因素Logis-
tic回归分析,结果显示年龄(OR =1.040)、HDL-C
(OR =2.409)是T2DM 患者合并骨量异常的危险因

素(P <0.05);BMI(OR =0.826)、UA(OR =
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0.997)、TG(OR =0.948)、CT(OR =0.970)是

T2DM患者合并骨量异常的保护因素(P<0.05),见
表2。将年龄、BMI、UA、TG、HDL-C、CT行多因素

Logistic回归分析,结果显示,年龄(OR =1.038)是

T2DM 患者合并骨量异常的危险因素(P <0.05);

BMI(OR=0.845)、UA(OR=0.998)是T2DM患者

合并骨量异常的保护因素(P<0.05)。见表3。

表2 T2DM患者发生骨量异常的单因素Logistic回归分析

项目 B SE Waldχ2 P OR 95%CI

年龄/岁 0.039 0.011 11.718 <0.001 1.040 1.017~1.063
BMI/(kg·m-2) -0.192 0.026 53.793 <0.001 0.826 0.784~0.869
Cr/(μmol·L-1) -0.001 0.001 0.283 0.595 0.999 0.997~1.002
UA/(μmol·L-1) -0.003 0.001 15.749 <0.001 0.997 0.995~0.998
TG/(mmol·L-1) -0.053 0.026 4.335 0.037 0.948 0.902~0.997
HDL-C/(mmol·L-1) 0.879 0.258 11.619 <0.001 2.409 1.453~3.994
CT/(pg·mL-1) -0.031 0.015 4.041 0.044 0.970 0.941~0.999
PTH/(pg·mL-1) 0.002 0.002 1.013 0.314 1.002 0.998~1.007

 注:P<0.05差异具有统计学意义;OR 值>1为危险因素,OR 值<1为保护因素。

表3 T2DM患者发生骨量异常的多因素Logistic回归分析

项目 B SE Waldχ2 P OR 95%CI

年龄/岁 0.037 0.011 9.516 0.002 1.038 1.014~1.063
BMI/(kg·m-2) -0.169 0.027 39.501 <0.001 0.845 0.802~0.890
UA/(μmol·L-1) -0.002 0.001 6.228 0.013 0.998 0.996~1.000
TG/(mmol·L-1) -0.002 0.023 0.007 0.932 0.998 0.954~1.045
HDL-C/(mmol·L-1) 0.507 0.297 2.967 0.085 1.660 0.933~2.955
CT/(pg·mL-1) -0.014 0.017 0.732 0.392 0.986 0.954~1.019

 注:P<0.05差异具有统计学意义;OR 值>1为危险因素,OR 值<1为保护因素。

2.3 T2DM 患者合并骨质疏松二元Logistic回归分

析 在骨量正常组和骨质疏松组中以是否出现骨质疏

松(否=0,是=1)作为因变量,将具有统计学差异的指

标作为自变量,对年龄、BMI、Cr、UA、TG、HDL-C、

CT、PTH作为自变量行单因素Logistic回归分析,结
果显示年龄(OR =1.071)、HDL-C(OR =4.291)、

PTH(OR =1.009)是T2DM患者合并骨质疏松的危

险因素(P<0.05);BMI(OR =0.752)、UA(OR =
0.996)、TG(OR =0.763)、CT(OR =0.953)是

T2DM 患者合并骨质疏松的保护因素(P <0.05)。
见表4。将年龄、BMI、UA、TG、HDL-C、CT、PTH 行

多因素Logistic回归分析,结果显示,结果显示年龄

(OR =1.076)、HDL-C(OR =2.173)、PTH(OR =
1.011)是T2DM患者合并骨质疏松的危险因素(P<
0.05);BMI(OR =0.769)、UA(OR =0.997)是

T2DM 患者合并骨质疏松的保护因素(P <0.05)。
见表5。

表4 T2DM患者发生骨质疏松的单因素Logistic回归分析

项目 B SE Waldχ2 P OR 95%CI

年龄/岁 0.068 0.014 24.636 <0.001 1.071 1.042~1.100
BMI/(kg·m-2) -0.285 0.037 59.210 <0.001 0.752 0.699~0.809
Cr/(μmol·L-1) 0.001 0.001 0.343 0.558 1.001 0.998~1.004
UA/(μmol·L-1) -0.004 0.001 15.039 <0.001 0.996 0.994~0.998
TG/(mmol·L-1) -0.271 0.077 12.412 <0.001 0.763 0.656~0.887
HDL-C/(mmol·L-1) 1.457 0.313 21.598 <0.001 4.291 2.322~7.932
CT/(pg·mL-1) -0.048 0.021 5.317 0.021 0.953 0.915~0.993
PTH/(pg·mL-1) 0.009 0.004 6.421 0.011 1.009 1.002~1.016

 注:P<0.05差异具有统计学意义;OR 值>1为危险因素,OR 值<1为保护因素。
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表5 T2DM患者发生骨质疏松的多因素Logistic回归分析

项目 B SE Waldχ2 P OR 95%CI

年龄/岁 0.073 0.016 20.395 <0.001 1.076 1.042~1.111
BMI/(kg·m-2) -0.262 0.041 41.224 <0.001 0.769 0.710~0.834
UA/(μmol·L-1) -0.003 0.001 5.158 0.023 0.997 0.994~1.000
TG/(mmol·L-1) -0.027 0.065 0.172 0.678 0.973 0.856~1.106
HDL-C/(mmol·L-1) 0.776 0.378 4.218 0.040 2.173 1.036~4.558
CT/(pg·mL-1) -0.035 0.024 2.082 0.149 0.966 0.921~1.013
PTH/(pg·mL-1) 0.011 0.005 6.201 0.013 1.011 1.002~1.021

 注:P<0.05差异具有统计学意义;OR 值>1为危险因素,OR 值<1为保护因素。

2.4 T2DM 患者临床指标与腰椎骨密度 T 值的

Spearman相关系数分析 对年龄、BMI、UA、TG、

HDL-C、CT、PTH 与BMDT值行Spearman相关性

分析,结果显示年龄、HDL-C、PTH 与腰椎 T值呈负

相关(P<0.05);BMI、UA、TG、CT与BMDT值呈

正相关(P<0.05)。见表6。

2.5 尿酸与BMDT值的二次回归分析 以尿酸以

及尿酸的平方作为自变量,以BMDT值作为因变量,
分别对男性组和女性组行二次回归分析,发现尿酸水

平与腰椎T值之间存在显著的二次关系,在男性组中

UA(B=0.012,P<0.001)、UA2(B=-0.000014,

P<0.05),女性组中 UA(B =0.011,P <0.001)、

UA2(B=-0.000016,P<0.001),二次回归模型表

明,随着尿酸水平的增加,两组的腰椎T值呈现倒 U

型变化,计算尿酸值拐点分别为421.8μmol/L、358.6

μmol/L,尿酸水平超过该值时,尿酸对中老年T2DM
合并骨质疏松的保护作用降低。见表7、表8。

表6 临床相关指标与腰椎骨密度T值相关性分析

项目
腰椎骨密度T值

rs P

年龄/岁 -0.219 <0.001
BMI/(kg·m-2) 0.337 <0.001
UA/(μmol·L-1) 0.178 <0.001
TG/(mmol·L-1) 0.192 <0.001
HDL-C/(mmol·L-1) -0.183 <0.001
CT/(pg·mL-1) 0.113 0.002
PTH/(pg·mL-1) -0.110 0.003

表7 男性组尿酸与腰椎骨密度T值的二次回归分析

项目 B SE t P 95%CI

常数项 -3.690 0.704 -5.238 <0.001 -5.074~-2.305
UA/(μmol·L-1) 0.012 0.004 2.879 0.004 0.004~0.020
UA2/(μmol·L-1) -0.000014 0.000006 -2.401 0.017 -0.000025~-0.000002

 模型摘要:R2=0.036,调整R2=0.031,F=7.902,P<0.001。

表8 女性组尿酸与腰椎骨密度T值的二次回归分析

项目 B SE t P 95%CI

常数项 -3.926 0.604 -6.501 <0.001 -5.115~-2.738
UA/(μmol·L-1) 0.011 0.004 3.029 0.003 0.004~0.019
UA2/(μmol·L-1) -0.000016 0.000006 -2.827 0.005 -0.000027~-0.000005

 模型摘要:R2=0.032,调整R2=0.026,F=4.916,P=0.008。

2.6 ROC曲线分析相关因素诊断骨质疏松价值 将

年龄、BMI、UA、HDL-C、PTH 以 及 这5项 联 合 行

ROC 曲 线 分 析,结 果 显 示 年 龄 的 AUC 为 0.650
(95%CI:0.597~0.703),最佳截断值为60.50,预测

骨质疏松的敏感度为61%,特异度为63.4%;BMI的

AUC为0.744(95%CI:0.696~0.791),最佳截断值

为23.85,预测骨质疏松的敏感度为68.5%,特异度为

69.5%;UA 的 AUC 为0.631(95%CI:0.577~
0.686),最佳截断值为309.5,预测骨质疏松的敏感度

为60%,特异度为67.1%;HDL-C的 AUC为0.650
(95%CI:0.597~0.702),最佳截断值为1.12,预测

骨质疏松的敏感度为59%,特异度为66.2%;PTH的

AUC为0.594(95%CI:0.539~0.648),最佳截断值

为40.95,预测骨质疏松的敏感度为48%,特异度为
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69.5%;5项联合的AUC为0.802(95%CI:0.760~
0.843),最佳截断值为0.54,预测骨质疏松的敏感度

为66.5%,特 异 度 为79.3%。5项 指 标 联 合 检 测

T2DM患者合并骨质疏松的价值更高。见表9、图1。

表9 ROC曲线评估年龄、BMI、UA、HDL-C、PTH及联合预测骨质疏松的诊断价值

项目 AUC 截断值 灵敏度 特异度 标准误 P 95%CI

年龄/岁 0.650 60.50 0.610 0.634 0.027 <0.001 0.597~0.703
BMI/(kg·m-2) 0.744 23.85 0.685 0.695 0.024 <0.001 0.696~0.791
UA/(μmol·L-1) 0.631 309.50 0.600 0.671 0.028 <0.001 0.577~0.686
HDL-C/(mmol·L-1) 0.650 1.120 0.590 0.662 0.027 <0.001 0.597~0.702
PTH/(pg·mL-1) 0.594 40.95 0.480 0.695 0.028 0.001 0.539~0.648
5项联合 0.802 0.540 0.665 0.793 0.021 <0.001 0.760~0.843

 注:AUC>0.5为具有预测价值;P<0.05差异具有统计学意义。

图1 ROC曲线评估年龄、BMI、UA、HDL-C、

PTH及联合预测骨质疏松的诊断价值

3 讨论

糖尿病属于全球性的公共健康领域的问题,2021
年国际糖尿病联盟(IDF)据相关数据表明,全世界范

围内患有糖尿病的人数超过了5亿,换而言之,世界上

有超过10.5%的成年人罹患这种疾病[5]。T2DM 是

最常见的糖尿病类型,且患病的人数在未来还会持续

不断地呈上升的态势。骨质疏松是老年人常见的骨骼

疾病之一,骨质疏松患者骨质量受损、骨量下降,约半

数的老年糖尿病患者合并不同程度的骨质疏松,同时

由于存在低血糖的情况,再加上肌肉减少症以及步态

不稳等问题,使得这些患者跌倒的风险大大增加,骨折

的风险高于非糖尿病患者。骨折后更容易出现延迟愈

合、继发感染、失能致残等并发症,延长住院时间,增加

经济负担[6]。年龄是影响骨密度的重要因素,随着年

龄的增长,骨代谢发生显著变化,骨质疏松的发生率逐

渐增加[7],这与本研究结果一致,年龄是中老年T2DM
患者合并骨质疏松的危险因素。一项荟萃分析[8]显

示,60岁以上的老年人群骨质疏松患病率为40.1%,
明显多于60岁以下人群。在慢性病、衰老以及各种机

械、药物(如糖皮质激素)的情况下,骨重塑会加速并伴

随骨质的流失[9]。因此,随着年龄的增长,骨质流失更

加明显,骨质疏松的发生概率也更高。
本研究发现,BMI为合并骨质疏松的保护因素,

BMI是评估体重与身高关系的重要指标,是评估个体

肥胖或瘦弱程度的常用指标。早期的研究报道[10]就

已经表明BMI和BMD之间存在正相关,较高的BMI
对骨质起保护作用。一方面,更高的BMI会增加骨骼

的机械负荷,骨骼会通过增加骨形成来适应这种负

荷[11]。相反,过低BMI可能伴随着营养不良、代谢缓

慢等因素,这对骨细胞的增殖、分化产生不利影响,导
致骨质疏松发生风险增加[12]。这些研究结果与本研

究一致。然而,这种代偿性的骨量增加可能并不持久,
长远来看,过高BMI常伴随胰岛素抵抗的加重以及某

些慢性炎症反应,这可能对骨代谢产生不利影响。研

究发现[13],肥胖指标与BMD呈显著负相关,脂肪组织

可能通过炎症因子、代谢紊乱(如高瘦素、低脂联素)及
激素变化(雌激素分泌差异)损害骨代谢。因此,在避

免出现肥胖(BMI>30kg/m2)的前提下保持更高的

BMI可以降低骨质疏松的风险[14]。目前对于 HDL-C
与骨密度的关系仍存在争议,研究[15]显示,在美国成

年人中,HDL-C水平相对较高的个体,其BMD同样也

处于较高的状态。一项横断面分析发现 HDL-C与

BMD呈正相关[16]。然而,ZHANGQ 等[17]观察到,

HDL-C与中国女性的腰椎BMD呈负相关。一项Me-
ta分析显示骨质疏松患者的 HDL-C升高[18]。本研究

发现,在50~90岁的T2DM 患者中,HDL-C水平与

骨密度呈显著负相关,并且HDL-C是骨质疏松的危险

因素。成骨细胞、软骨细胞和脂肪细胞都起源于一个

共同的前体细胞,即间充质干细胞,分化方向受 Wnt/

β-catenin信号通路控制,当该通路受阻时,骨髓基质细

胞往往会朝着分化成脂肪细胞的方向发展,而这种机

制恰恰构成了脂质代谢和骨代谢相互依赖存在的基

础[19]。HDL-C通过刺激减少成骨细胞数量的分子机
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制来降低BMD[20]。HDL-C中包含的一些载脂蛋白会

影响脂肪组织和骨骼,骨髓脂肪细胞的增加也会使骨

骼的成骨功能恶化,从而影响接骨过程[21]。一项关于

间充质干细胞分化的研究显示,特异性羟基甾醇可以

刺激间充质干细胞的成骨分化,而 HDL-C可以清除

外周组织中的羟基甾醇,这意味着高HDL-C水平或许

并不利于成骨分化[22]。PTH是调控骨代谢的重要激

素,其作用既复杂又多样。一方面,PTH 能够促进成

骨细胞的增殖,并刺激它们分泌多种促进骨生成的因

子,从而加速新骨形成;另一方面,PTH还能诱导破骨

细胞的分化,并增强现有破骨细胞的骨溶解活性,从而

在调节血钙平衡的同时促 进 骨 吸 收[23-24]。研 究 显

示[25],T2DM患者中,血清PTH水平明显升高,PTH
水平与骨密度呈现出明显的负相关关系[23],在T2DM
合并骨质疏松的群体中,PTH水平更高于非骨质疏松

患者[26]。这些与本研究结果一致。生理状态下的

PTH以间歇性分泌的方式发挥作用,可以促使成骨细

胞分泌RANKL,间接激活破骨细胞,从而维持骨代谢

的平衡,因此被应用于骨质疏松的治疗[27],但若PTH
水平持续升高,会使骨转换率加快,骨吸收大于骨形

成,最终导致骨量减少并加速骨质疏松的进程。临床

常将钙剂与维生素D作为基础干预措施,纠正钙磷代

谢紊乱、抑制PTH过度分泌,协同维持骨代谢稳态,进
而降低骨质疏松发生风险。

本研究发现,骨量异常患者的 UA明显下降,UA
与BMDT值呈正相关,UA是中老年T2DM 患者出

现骨质疏松的一个保护因素。研究表明[28],UA水平

与T2DM患者的骨质疏松风险之间存在一定的负相

关关系。UA水平与骨密度之间存在正相关,随着UA
的升高,骨质疏松的风险明显降低[29]。一项 Meta分

析表明[30],在男性患者中,较高的 UA 水平可能与

T2DM患者较好的骨矿物密度相关,较高的血 UA水

平可能对骨代谢产生积极作用。研究发现[31],在绝经

女性患者中,UA水平与骨密度之间存在正相关,UA
保持正常偏高的范围,可以降低骨质疏松的风险。这

些研究均表明 UA在骨质流失中起到保护作用,这与

本研究结果一致。探索其原因,UA作为嘌呤代谢的

终产物,常常与高 UA血症、痛风等疾病相关,但 UA
在血浆中,却是一种天然的抗氧化剂,发挥着清除超氧

化物阴离子、氢自由基和过氧亚硝酸盐等自由基的作

用,从而降低体内氧化应激的水平[32]。氧化应激指的

是体内自由基等有害物质的产生超过了抗氧化系统的

清除能力,从而导致细胞和组织损伤[33]。氧化应激能

够通过直接作用于骨代谢细胞,特别是成骨细胞和破

骨细胞,来影响骨的代谢平衡。活性氧(ROS)诱导成

骨细胞和骨细胞的凋亡,不但促进破骨细胞的生成,还

抑制了矿化和成骨过程。过度的骨细胞凋亡与氧化应

激密切相关,导致成骨与破骨过程之间的失衡,从而加

剧骨重塑和骨流失[34]。氧化应激通过激活破骨细胞、
抑制成骨细胞功能等途径,打破骨代谢的平衡,增加骨

吸收和减少骨生成,从而加剧骨质疏松的发生。UA
作为一种天然的抗氧化剂,可能通过抵抗氧化应激和

促进骨代谢,帮助提高骨矿物密度并降低骨质疏松的

风险,较高的UA水平对老年T2DM 男性的骨健康有

潜在的保护作用[35]。此外,研究还发现 UA与25-羟
基维生素D3呈正相关,这表明血 UA的抗氧化特性

还可能通过提高活性维生素D水平来发挥保护骨密度

的作用[36]。因此,UA的抗氧化应激、减轻氧化应激对

机体的损伤的作用,可能是保护T2DM 患者骨丢失过

程中的一个关键因素。然而,当前关于 UA与骨代谢

关系的研究尚存在争议,研究指出[37],UA在不同水平

下对骨代谢的影响具有双向性,在生理浓度下具有抗

氧化作用,能够保护骨密度,在高浓度时则通过促进氧

化应激和炎症反应,增加骨质疏松的风险。需要注意

的是,UA在体内主要以两种形式存在:溶解型UA和

UA晶体,溶解型UA是血液中最常见的形式,主要存

在于血浆中,并以UA盐的形式存在,通常为UA的钠

盐。它是血液中最重要的抗氧化剂之一,能够中和自

由基,减少氧化应激对组织的损害。溶解型 UA在生

理pH 值下处于溶解状态,并在血液循环中发挥重要

的生物学作用。当 UA浓度过高时,溶解型 UA会开

始析出,形成 UA晶体,UA晶体通常被免疫系统识

别,激活免疫反应,产生炎症症状[38],诱发胰岛素抵抗

及慢性肾病,增加骨质疏松风险,此外,高 UA还增加

冠心病、脑卒中等心血管事件的发生率,严重威胁患者

健康。因此本研究对性别分组后进一步行二次回归分

析发现,在中老年T2DM 患者中,UA与腰椎T值呈

一个倒U型的曲线关系,这也提示UA对骨代谢可能

存在双向关系,本研究计算出男性和女性 UA值拐点

分别为421.8μmol/L、358.6μmol/L,当超出这一界

限值时,UA带来的炎症反应对骨代谢产生不利影响,
甚至引起骨质疏松。

综上所述,年龄、HDL-C、PTH与BMDT值呈负

相关,是中老年 T2DM 患者合并骨质疏松的危险因

素,BMI、UA与BMDT值呈正相关,BMI、UA是保护

因素,对骨质疏松的诊断有一定预测价值。此外,中老

年T2DM 患者维持较高的 UA 水平且男性不超过

421.8μmol/L、女性不超过358.6μmol/L可更好地

预防骨质疏松的发生。本研究仍存在一些不足,首先,
本研究未涉及糖尿病病程、吸烟史、饮酒史、糖尿病微

血管并发症等因素,相关因素分析不够;其次,本研究

纳入的 对 象 主 要 分 布 在 桂 西 地 区 的50~90岁 的
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T2DM患者,且未对患者年龄进一步分层分析,可能影

响结果普适性、掩盖不同年龄段的差异,今后需要更大

样本以及多中心研究进一步对研究结果进行证实。
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