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血清羧化不全骨钙素水平与２型糖尿病患者
心血管危险因素的关系研究

刘彩成，蓝 剑，张 瑜

　　７１８０００陕西省榆林市第一医院绥德医院心血管内科

　　 【摘要】　目的　分析血清羧化不全骨钙素水平与２型糖尿病患者心血管危险因素的关系。方法　选择２０１３—
２０１６年榆林市第一医院绥德医院收治的２型糖尿病患者２５０例作为研究组，选取同期体检健康者３００例作为对照组。
比较两组受试者一般资料和生化检查指标，血清羧化不全骨钙素与２型糖尿病患者心血管危险因素的相关性分析采用
Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析。结果　两组受试者身高、体质量、体质指数 （ＢＭＩ）、体脂率及体力活动不足者所占比例比较，
差异均无统计学意义 （Ｐ＞００５）；研究组患者腰围、腰臀比大于对照组，收缩压、舒张压、吸烟率和饮酒率高于对照
组 （Ｐ＜００５）。研究组患者血清总胆固醇 （ＴＣ）、三酰甘油 （ＴＧ）、低密度脂蛋白 （ＬＤＬ）、ＬＤＬ／高密度脂蛋白
（ＨＤＬ）、ＴＣ／ＨＤＬ、极低密度脂蛋白 （ＶＬＤＬ）、空腹血糖 （ＦＰＧ）、空腹胰岛素 （ＦＩＮＳ）水平及胰岛素抵抗指数
（ＨＯＭＡＩＲ）高于对照组，血清ＨＤＬ和羟化不全骨钙素水平低于对照组 （Ｐ＜００５）；两组受试者血清超敏Ｃ反应蛋白
（ｈｓＣＲＰ）水平比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）。Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析结果显示，血清羧化不全骨钙素水平与２型
糖尿病患者ＢＭＩ（ｒ＝－０３０３）、体脂率 （ｒ＝－０３０７）呈负相关，与舒张压 （ｒ＝０４４８）呈正相关 （Ｐ＜００５）。结论
　血清羧化不全骨钙素水平与２型糖尿病患者ＢＭＩ、体脂率及舒张压有关。
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　　骨钙素是由成骨细胞和成牙质骨细胞合成的特殊类
型骨蛋白，成熟的骨钙素包含４９个氨基酸，人体中骨
钙素常以羧基化骨钙素和羧化不全骨钙素两种形式存

在［１－３］。羧基化骨钙素与钙离子结合可形成羟基磷灰

石，聚集于骨基质中并参与成骨过程［４］及促进破骨细胞

成熟［５］。生理学研究表明，大部分骨钙素沉积在骨基质

中，少部分骨钙素会进入血液循环，故血骨钙素水平可

作为反映成骨细胞活性及骨质矿化的特殊标志物。近年

研究发现，羧化不全骨钙素参与调节机体能量代谢，如

调节脂肪含量、促进胰岛Ｂ细胞增殖分泌胰岛素、增强
胰岛素敏感性及糖耐量等［６－７］。临床研究显示，当羧化

不全骨钙素与羧基化骨钙素比值降低时，空腹血糖

（ＦＰＧ）升高及胰岛素抵抗增加，进而导致２型糖尿病
发生风险升高［８－１０］。有研究显示，血清骨钙素水平与２
型糖尿病患者外周动脉粥样硬化密切相关［１１］。目前，

血清羧化不全骨钙素水平与心血管危险因素关系的直接

证据有限。本研究旨在分析血清羧化不全骨钙素水平与

２型糖尿病患者心血管危险因素的关系，现报道如下。
１　对象与方法
１１　纳入与排除标准
１１１　纳入标准　 （１）年龄 ＞１８岁；（２）未合并影
响骨钙素代谢的疾病，如甲状旁腺、肾脏疾病； （３）
临床资料完整。

１１２　排除标准　 （１）合并严重肝脏、肾脏、甲状旁
腺及甲状腺疾病者； （２）近期服用影响骨钙素代谢药
物者，如维生素Ｄ、双磷酸盐、皮质醇、雌激素、他莫
西非、降钙素等。

１２　研究对象　选取２０１３—２０１６年榆林市第一医院绥
德医院收治的２型糖尿病患者２５０例作为研究组，均符
合１９９９年世界卫生组织制定的２型糖尿病诊断标准，
其中男 １５６例，女 ９４例；年龄 ３３～８３岁，平均年龄
（５７７±６３）岁。选取同期体检健康者３００例作为对照
组，其中男１８８例，女１１２例；年龄３２～８０岁，平均年
龄 （５７４±６１）岁。两组受试者性别 （χ２＝０６８６）、
年龄 （ｔ＝０１１２）比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞
００５），具有可比性。本研究获得医院医学伦理委员会
审核批准，所有患者及其家属对本研究知情同意并签署

知情同意书。

１３　方法
１３１　一般资料收集方法　记录两组受试者体格检查

结果，包括身高、体质量、腰围、臀围、体脂率，并计

算体质指数 （ＢＭＩ）和腰臀比；两组受试者静坐１０ｍｉｎ
后采用欧姆龙 ＨＥＭ－７２２０电子血压计测量血压，重复
测量３次取平均值；记录两组受试者吸烟 （吸烟 ＞１０
支／ｄ）、饮酒 （饮白酒量 ＞５０ｇ／ｄ）及体力活动不足
（运动时间＜３ｄ／周且＜０５ｈ／次）情况。
１３２　生化指标检测方法　健康体检者于体检当天、２
型糖尿病患者于入院后第 ２天清晨采集空腹静脉血，
４０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，收集血清，冻存于 －７０℃环
境下。采用酶比色法检测血清总胆固醇 （ＴＣ）、三酰甘
油 （ＴＧ）、高密度脂蛋白 （ＨＤＬ）、低密度脂蛋白
（ＬＤＬ）水平，仪器为 ＥＳ－３８０全自动生化分析仪，并
计算ＬＤＬ／ＨＤＬ、ＴＣ／ＨＤＬ及极低密度脂蛋白 （ＶＬＤＬ），
其中ＶＬＤＬ＝ＴＧ／５；采用血糖仪检测 ＦＰＧ；采用酶联免
疫吸附试验 （ＥＬＩＳＡ）检测空腹胰岛素 （ＦＩＮＳ）、超敏
Ｃ反应蛋白及羧化不全骨钙素水平，并计算胰岛素抵抗
指数 （ＨＯＭＡＩＲ），ＨＯＭＡＩＲ＝ＦＩＮＳ×ＦＰＧ／２２５。
１４　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１８０统计软件进行数据处
理，计量资料以 （ｘ±ｓ）表示，采用两独立样本 ｔ检
验；计数资料分析采用 χ２检验；血清羧化不全骨钙素
水平与心血管危险因素的相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关
性分析。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　两组受试者一般资料比较　两组受试者身高、体
质量、ＢＭＩ、体脂率及体力活动不足者所占比例比较，
差异均无统计学意义 （Ｐ＞００５）；研究组患者腰围、
腰臀比大于对照组，收缩压、舒张压、吸烟率和饮酒率

高于对照组，差异均有统计学意义 （Ｐ＜００５，见表
１）。
２２　两组受试者生化指标比较　研究组患者血清 ＴＣ、
ＴＧ、ＬＤＬ、ＬＤＬ／ＨＤＬ、ＴＣ／ＨＤＬ、ＶＬＤＬ、ＦＰＧ、ＦＩＮＳ水
平及ＨＯＭＡＩＲ高于对照组，血清 ＨＤＬ和羟化不全骨钙
素水平低于对照组，差异均有统计学意义 （Ｐ＜００５）；
两组受试者血清ｈｓＣＲＰ水平比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞００５，见表２）。
２３　血清羧化不全骨钙素水平与２型糖尿病患者心血
管危险因素的相关性　Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析结果显示，
血清羧化不全骨钙素水平与２型糖尿病患者 ＢＭＩ、体脂
率呈负相关，与舒张压呈正相关 （Ｐ＜００５，见表３）。
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表１　两组受试者一般资料比较

Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

组别 例数
身高
（ｘ±ｓ，
ｃｍ）

体质量
（ｘ±ｓ，
ｋｇ）

ＢＭＩ
（ｘ±ｓ，
ｋｇ／ｍ２）

腰围
（ｘ±ｓ，
ｃｍ）

腰臀比
（ｘ±ｓ）

体脂率
（ｘ±ｓ，
％）

收缩压
（ｘ±ｓ，
ｍｍＨｇ）

舒张压
（ｘ±ｓ，
ｍｍＨｇ）

吸烟
〔ｎ（％）〕

饮酒
〔ｎ（％）〕

体力活
动不足
〔ｎ（％）〕

对照组 ３００６２２±１４７１６２１±７３２３６±４９８４３±１０８０８６±００９３１７±６４ １１８±１３ ７６±９ ８２（２７３） ７８（２６０） １６８（５６０）

研究组 ２５０６４５±１６６１６０２±９６２５１±５６９０２±１３６０９２±０１８３２４±５８ １４７±２２ ８７±１４ ９０（３６０） １１６（４６４）１３０（５２０）

ｔ（χ２）值 ０１２３ ００６９ ０６９７ ２２２４ ２１３１ ０２１４ ２１５２ ２３１４ ２０１１ａ ２１１７ａ ０１４９ａ

Ｐ值 ０８７６ ０９６４ ０５０４ ００２９ ００３４ ０７５６ ００３１ ００２５ ００４２ ００３６ ０８０７

　　注：ＢＭＩ＝体质指数；１ｍｍＨｇ＝０１３３ｋＰａ；ａ为χ２值

表２　两组受试者生化指标比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

组别 例数
ＴＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＴＧ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＨＤＬ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＬＤＬ

（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＬＤＬ／ＨＤＬ ＴＣ／ＨＤＬ ＶＬＤＬ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＦＰＧ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＦＩＮＳ
（ｍＵ／Ｌ）

ｈｓＣＲＰ
（ｎｇ／Ｌ）

羧化不
全骨钙素
（μｇ／Ｌ）

ＨＯＭＡＩＲ

对照组 ３００ ４９７±０８８ １２８±０２１ １６２±０４７ ２８５±０７２ ２３±０９ ３７±１２ ０２８±０２１ ５３±１０ １３５±６９ ２７±１１ ２５±１４ ３０±２７

研究组 ２５０ ５７５±１２１ １６１±０２７ １０７±０３８ ３３０±０８１ ３３±１６ ４９±１８ ０３４±０１８ ９５±３０ １６３±７６ ３３±３２ １４±１５ ６７±３７

ｔ值 ２６５２ ２８７６ ２７４１ ２３４１ ２３１９ ２００１ ２０１６ １２３２４ ２１６６ ０６１５ ２６０２ ２３０９

Ｐ值 ０００８ ０００５ ０００６ ００２１ ００２４ ００４７ ００４１ ＜０００１ ００３３ ０６０２ ００１２ ００２８

　　注：ＴＣ＝总胆固醇，ＴＧ＝三酰甘油，ＨＤＬ＝高密度脂蛋白，ＬＤＬ＝低密度脂蛋白，ＶＬＤＬ＝极低密度脂蛋白，ＦＰＧ＝空腹血糖，ＦＩＮＳ＝空腹胰

岛素，ｈｓＣＲＰ＝超敏Ｃ反应蛋白，ＨＯＭＡＩＲ＝胰岛素抵抗指数

表３　血清羧化不全骨钙素水平与２型糖尿病患者心血管危险因素的相关性分析

Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｓｅｒｕｍｕｎｄｅｒ－ｃａｒｂｏｘｙｌａｔｅｄｏｓｔｅｏｃａｌｃｉｎｌｅｖｅｌａｎｄｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ

ＢＭＩ 腰围 腰臀比 体脂率 收缩压 舒张压 ＴＣ
ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值
－０３０３ ００３３ －０２１１ ０１３７ －０１７８ ０２９８ －０３０７ ００４５ ００１６ ０８８６ ０４４８ ０００３ －０１７８ ０５６２

ＴＧ ＬＤＬ ＨＤＬ ＬＤＬ／ＨＤＬ ＴＣ／ＨＤＬ ＦＰＧ ＦＩＮＳ ＨＯＭＡＩＲ
ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值
－０２１１ ０４３７ －０１２６ ０６７２ ０１１５ ０６６４ －０１０１ ０６８６ －０１４４ ０５５９ －０２８３ ００７６ －０１５６ ０５６２ －０１８２ ０４１４

３　讨论
骨钙素是一种维生素 Ｋ和维生素 Ｄ依赖性钙结合

蛋白，主要包括羟化不全骨钙素和羟化骨钙素两种形

式，在酸性环境下，羟化骨钙素脱羧形成羟化不全骨钙

素。临床研究显示，糖尿病患者骨钙素水平明显降低，

提示高血糖可能会抑制骨钙素合成［１２－１４］；可能机制为

高血糖抑制胰岛素分泌，导致成骨细胞表达的胰岛素受

体结合能力减弱，从而降低成骨细胞数量并减弱其功

能，导致骨钙素合成减少［１５］。动物实验表明，敲除骨

钙素基因的小鼠会发生肥胖、ＴＧ水平升高、糖耐量受
损、胰岛素分泌减少、胰岛素敏感性降低；分析原因可

能为低水平骨钙素会导致脂肪细胞中脂联素过度表达，

进而引起脂肪堆积［４］。本研究结果显示，２型糖尿病患
者血清羟化不全骨钙素水平低于健康人群，与其他研究

结果相一致［１２－１４］。

动物实验表明，骨钙素主要以羧化不全骨钙素形式

发挥生物学作用［４］；但临床对人体内骨钙素生物活性形

式持有不同观点，ＩＫＩ等［１２］研究认为与糖代谢指标及胰

岛素抵抗相关的骨钙素是羧化不全骨钙素。ＳＡＩＥＥＭ
等［１６］研究显示，血清骨钙素水平与代谢综合征患者

ＢＭＩ、腰围、ＴＧ呈负相关；ＦＥＲＭＡＮＤＥＺＲＥＡＬ等［１７］研

究显示，肥胖患者通过减轻体质量可提高血清骨钙素水

平，控制饮食、加强运动后，血清骨钙素水平与 ＴＧ呈
负相关。ＹＡＮＧ等［１８］研究显示，骨钙素水平与绝经后代

谢综合征患者血压密切相关。刘桂莉等［１９］研究表明，

骨钙素水平不仅与肥胖、糖代谢有关，还与血压有关。

本研究结果显示，血清羧化不全骨钙素水平与２型糖尿
病患者ＢＭＩ、体脂率呈负相关，与舒张压呈正相关；分
析原因为ＢＭＩ和体脂率升高的２型糖尿病患者体内脂肪
组织含量增加，一方面会影响糖代谢、抑制胰岛素分

泌，另一方面会降低成骨细胞对胰岛素的敏感性，从而

导致羟化不全骨钙素水平降低。舒张压升高、外周血管

阻力增大可引起血管及内皮细胞神经 －炎性因子应答，
从而调节胰岛素及其相关因子合成，进而影响羟化不全

骨钙素水平。本研究结果还显示，血清羟化不全骨钙素

水平与血脂指标间无直线相关关系，与 ＳＡＩＥＥＭ等［１６］、
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ＦＥＲＭＡＮＤＥＺＲＥＡＬ等［１７］研究结果不一致，分析其原因

可能与研究对象选取标准不同有关。

综上所述，血清羧化不全骨钙素与２型糖尿病患者
ＢＭＩ、体脂率及舒张压有关，但血清羧化不全骨钙素调
节能量及血压的具体作用机制仍需进一步研究证实。

作者贡献：刘彩成进行试验设计与实施、资料收集

整理、撰写论文、成文并对文章负责；蓝剑、张瑜进行

试验实施、评估、资料收集；刘彩成进行质量控制及

审校。
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