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　　【
摘

　
要

】　
目的

　
观察阿托伐他汀对老年

２
型糖尿病

（Ｔ２ＤＭ）
合并骨质疏松

（ＯＰ）
患者血清血红蛋白

（Ｈｂ）、
中

性粒细胞

／
淋巴细胞比值

（ＮＬＲ）、
血小板淋巴细胞比值

（ＰＬＲ）、
骨密度

（ＢＭＤ）
及骨代谢指标的影响

。
方法

　
选取

２０２０
年

１１
月

—２０２１
年

１２
月青海大学附属医院内分泌与代谢病科收治

Ｔ２ＤＭ
合并

ＯＰ
患者

１４２
例

，
按照随机数字表法分

为对照组和观察组

，
各

７１
例

。
对照组给予唑来膦酸

（ＺＯＬ）
治疗

，
观察组行

ＺＯＬ
联合阿托伐他汀治疗

，
检测

２
组患者治

疗前后血清

Ｈｂ、ＮＬＲ、ＰＬＲ、
骨代谢指标

［
骨钙素

（ＢＧＰ）、
骨特异性碱性磷酸酶

（Ｂ-ＡＬＰ）、
血清钙

（Ｓ-Ｃａ）、Ｎ
端中段骨钙

素

（Ｎ-ＭＩＤ-ＯＴ）］、ＢＭＤ、
骨痛

ＶＡＳ
评分

，
并比较

２
组不良反应发生情况

。
结果

　
治疗

６
个月后

，
观察组血清

Ｈｂ
高于对

照组

，ＮＬＲ、ＰＬＲ
水平低于对照组

（ｔ／Ｐ＝５．２５０／＜０．００１、２．８７０／０．００２、６．９１０／０．００１）；
观察组

Ｂ-ＡＬＰ、Ｎ-ＭＩＤ-ＯＴ
低于对

照组

，ＢＧＰ
水平高于对照组

（ｔ＝７．４５０、８．６９６、１４．３７６，Ｐ
均

＜０．００１）；
观察组腰椎

（Ｌ２～４）和髋关节

ＢＭＤ
均高于对照

组

，ＶＡＳ
评分低于对照组

（ｔ／Ｐ＝２．００９／０．０３９、２．０９９／０．０１９、２１．９２１／＜０．００１）；２
组治疗期间不良反应发生率比较差异

无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。
结论

　
阿托伐他汀治疗老年

Ｔ２ＤＭ
合并

ＯＰ
患者疗效明确

，
安全性好

，
可明显降低骨痛程

度

，
提高

ＢＭＤ，
改善骨代谢指标及血清

Ｈｂ、ＮＬＲ、ＰＬＲ
水平

。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　
To observe the effects of atorvastatin on serum hemoglobin (Hb), neutrophil/lymphocyte ra

-
tio (NLR), platelet lymphocyte ratio (pLR), bone mineral density (BMD) and bone metabolism in elderly patients with type 2

diabetes mellitus (T2DM) and osteoporosis (Op).

Ｍｅｔｈｏｄｓ　
One hundred and forty two patients with T2DM combined with

Op were selected from November 2020 to December 2021 in the Department of Endocrinology and Metabolism of the Affilia

-
ted Hospital of Qinghai University. They were divided into the control group and the observation group according to the

random number table method, with 71 patients in each group. The control group was treated with zoledronic acid (ZOL), and

the observation group was treated with ZOL combined with atorvastatin. The serum Hb, NLR, pLR, bone metabolic indica

-
tors (BGp, B

-
ALp, S

-
Ca, N

-
MID

-
OT), BMD, and bone pain VAS scores of the patients in the two groups were measured

before and after treatment, and the adverse reactions in the two groups were compared.

Ｒｅｓｕｌｔｓ　
After 6 months of treat

-
ment, the serum Hb in the observation group was higher than that in the control group, and the levels of NLR and pLR were

lower than those in the control group (t/P =

－
5.250/ <0.001, 2.870/0.002, 6.910/0.001). B

-
ALp and N

-
MID

-
OT in the observation

group were lower than those in the control group, while the BGp level was higher than that in the control group (t = 7.450,

□ 8.696, 14.376, P <0.001). BMD of lumbar spine (L

2

－
4

) and hip joint in the observation group were higher than those in the con

-
□ trol group, and VAS scores were lower than those in the control group (t/P =2.009/0.039, 2.099/0.019, 21.921/ <0.001). There was

no significant difference in the incidence of adverse reactions between the two groups during treatment (P >0.05).

Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ
　

Atorvastatin has clear efficacy and good safety in the treatment of elderly T2DM patients with Op, which can significantly

reduce the degree of bone pain, increase BMD, improve bone metabolism indicators and serum Hb, NLR, pLR levels.

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　
Diabetes

，
type 2;Osteoporosis; Atorvastatin
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近年来

，
老年

２
型糖尿病

（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，
Ｔ２ＤＭ）

患者群体不断扩大

，
因而导致的心脑血管疾

病

、
糖尿病肾病

、
骨质疏松

（ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＯＰ）
等疾病不

断增多

［１-２］。ＯＰ
作为糖尿病

（ＤＭ）
的慢性并发症之

一

，
主要是由于糖

、
骨代谢之间的反馈环路异常所致

。

慢性炎性反应是

Ｔ２ＤＭ、
胰岛素抵抗及

ＯＰ
的重要发病

机制之一

，
所以对于

Ｔ２ＤＭ
合并

ＯＰ
患者

，
慢性炎性反

应在其发病中的作用更加突显

［３］。
血小板淋巴细胞

比值

（ｐｌａｔｅｌｅｔ-ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＰＬＲ）、
中性粒细胞

／
淋

巴细胞比值

（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ-ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＮＬＲ）
被认为

是多种慢性疾病发生

、
进展的预测指标

［４］。
有研究表

明

，ＮＬＲ、ＰＬＲ
对

ＯＰ
有一定的预测价值

［５］。
多项研究

发现

，
贫血及血红蛋白

（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ）
水平与骨密度

（ｂｏｎｅｍｉｎｅｒａｌｄｅｎｓｉｔｙ，ＢＭＤ）、ＯＰ
存在密切的关系

［６-７］。

唑来膦酸

（ＺＯＬ）
可抑制破骨细胞活性和骨吸收

，
但其

在

Ｔ２ＤＭ
合并

ＯＰ
中疗效较低

。
阿托伐他汀是常用的

降脂药物

，
报道显示

［８］，
阿托伐他汀除可用于预防和

治疗动脉粥样硬化外

，
还可发挥促进骨形成的作用

。

故本研究旨在探讨

ＺＯＬ
联合阿托伐他汀对老年

Ｔ２ＤＭ
合并

ＯＰ
患者血清

Ｈｂ、ＮＬＲ、ＰＬＲ、
骨代谢指标的影响

及作用机制

，
现报道如下

。

１　
资料与方法

１．１　
临床资料

　
选取

２０２０
年

１１
月

—２０２１
年

１２
月青

海大学附属医院内分泌与代谢病科收治

Ｔ２ＤＭ
合并

ＯＰ
患者

１４２
例

，
按照随机数字表法分为对照组和观察

组

，
各

７１
例

。
对照组男

３１
例

，
女

４０
例

，
年龄

６０～７５
（６８．３６±６．５４）

岁

；
病程

１～４（２．４３±０．２６）
年

；
体质量

指数

（ＢＭＩ）１９～２６（２２．８７±３．７１）ｋｇ／ｍ２；
亚洲人骨

质疏松自我筛查

（ＯＳＴＡ）
指数为

２．４６±０．６５；
合并多

种糖尿病并发症

２４
例

；
高血压

１７
例

，
高脂血症

２１
例

，

冠心病

１０
例

；
有糖尿病家族史

１４
例

；
吸烟史

９
例

，
饮

酒史

６
例

。
观察组男

３４
例

，
女

３７
例

，
年龄

６０～７６
（７１．３７±７．４０）

岁

；
病程

１～４（２．３５±０．２８）
年

；ＢＭＩ
１９～２６（２２．７３±３．６５）ｋｇ／ｍ２；ＯＳＴＡ

指数为

２．４７±
０．６４；

合并多种糖尿病并发症

２５
例

；
高血压

１６
例

，
高

脂血症

２２
例

，
冠心病

９
例

；
有糖尿病家族史

１５
例

；
吸

烟史

１１
例

，
饮酒史

６
例

。２
组患者临床资料比较差异

无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），
具有可比性

。
本研究经医

院伦理委员会批准

（
审批号

ＡＦ-ＲＨＥＣ-０１３３-０１），
患者

及家属知情同意并签署知情同意书

。

１．２　
病例选择标准

　（１）
纳入标准

：①年龄≥６０岁；
②女性患者已绝经

；③符合美国糖尿病协会

（ＡＤＡ）
制

定的

２
型糖尿病相关标准

［９］，
空腹血糖

（ＦＰＧ）≥７．０
ｍｍｏｌ／Ｌ

和

／
或餐后

２ｈ
血糖

（２ｈＰＧ）≥１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ；

④符合

“
原发性骨质疏松症诊治指南

”
诊断标准

［１０］，

其

Ｌ２～４骨密度测量值均

Ｔ≤ －２．５ＳＤ。（２）排除标

准

：①合并精神疾病或癫痫病史

；②合并重要器官功能

严重异常者

；③患有影响骨代谢的疾病

，
如甲状腺

、
性

腺疾病

；④近期服用过激素类

、
钙剂

、
维生素

Ｄ
等药物

治疗者

。

１．３　
治疗方法

　
结合患者既往病史

、
现病史及检查结

果对症治疗

，
同时配合低糖饮食

、
有氧运动指导

；２
组

均给予甘精胰岛素注射液

［
赛诺菲

（
北京

）
制药有限公

司

］，
初始剂量

０．２Ｕ· ｋｇ－１·ｄ－１
皮下注射

，
睡前

１
次

；
门冬胰岛素注射液

［
诺和诺德

（
中国

）
制药有限公

司

］，
初始剂量

０．１Ｕ· ｋｇ－１·ｄ－１，３
餐前皮下注射

，

胰岛素剂量根据患者血糖水平变化每

２～３ｄ
调整

。

对照组患者联合使用唑来膦酸注射液

（
正大天晴药业

集团股份有限公司

）５ｍｇ＋
生理盐水

２５０ｍｌ
静脉滴

注

，
嘱患者多饮水

。
观察组在对照组基础上联合阿托

伐他汀钙

（
宁波科尔康美诺华药业有限公司

），
初始剂

量

１０ｍｇ／
次口服

，
每天

１
次

，
根据患者病情变化增加

用药剂量

，
但不高于

８０ｍｇ／ｄ。２
组患者均持续治疗

６
个月

。

１．４　
观测指标与方法

１．４．１　
血清

Ｈｂ、ＮＬＲ、ＰＬＲ
指标检测

：
治疗前及治疗

６
个月后

，２
组患者禁食

８ｈ
以上

，
于次日晨空腹抽取肘

静脉血

３ｍｌ。
深圳迈瑞

ＢＣ-２６００
全自动血细胞分析

仪检测血常规

，
计算

ＮＬＲ、ＰＬＲ
水平

。
采用上海希森

全自动血液体液分析仪检测

Ｈｂ
水平

。

１．４．２　
血清骨代谢指标检测

：
治疗前及治疗

６
个月

后

，２
组患者禁食

８ｈ
以上

，
于次日晨空腹抽取肘静脉

血

５ｍｌ，
及时分离血清

，－２０℃
下贮存

。
骨钙素

（ＢＧＰ）
应用美国罗氏公司提供的

ＰＯＣＨＥＥ１７０
免疫电化学发

光仪检测

，
免疫测定所需试剂盒由罗氏公司提供

，
具体

操作严格按照试剂盒说明书进行

；
骨特异性碱性磷酸

酶

（Ｂ-ＡＬＰ）、
血清钙

（Ｓ-Ｃａ）
及

Ｎ
端中段骨钙素

（Ｎ-ＭＩＤ-ＯＴ）
均采用美国贝克曼库尔特公司生产的

ＡＵ５８００
全自动生化仪进行检测

。

１．４．３　ＢＭＤ
检测

：
治疗前及治疗

６
个月后

，
运用双能

Ｘ
线

ＢＭＤ
仪

（
美国

ＮＯＲＬＡＮＤ
公司生产的

ＸＲ-３６
双能

Ｘ
线骨密度仪

）
测量

２
组患者腰椎

（Ｌ２～４）及双侧髋关

节的骨密度

。ＢＭＤ
诊断评价

：（１）
正常

：Ｔ
值≥ －１．０

标准差

（ＳＤ）；（２）
骨量减少

：－２．５ＳＤ＜Ｔ
值

＜
－１．０ＳＤ；（３）

骨质疏松

：Ｔ
值≤－２．５ＳＤ［１１］。

１．４．４　
骨痛

ＶＡＳ
评分

［１２］：
治疗前及治疗

６
个月后进

行骨痛

ＶＡＳ
评分

。ＶＡＳ
评分标准

：０
分

，
无痛

；１～３
分

，
尚可忍受的轻微疼痛

；４～６
分

，
疼痛尚可忍受

，
但
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睡眠受到影响

；７～１０
分

，
疼痛难忍

，
食欲和睡眠均受

到影响

。

１．４．５　
不良反应发生情况

：
于治疗期间记录

２
组患者

腹胀腹痛

、
便秘

、
恶心呕吐及肌肉疼痛等不良反应

。

１．５　
统计学方法

　
采用

ＳＰＳＳ２２．０
软件统计分析数

据

。
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

；
计数资料以频数或率

（％）
表示

，
组间

比较采用χ２检验

。Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义

。

２　
结

　
果

２．１　２
组治疗前后血清

Ｈｂ、ＮＬＲ、ＰＬＲ
水平比较

　
治

疗前

，２
组血清

Ｈｂ、ＮＬＲ、ＰＬＲ
水平比较

，
差异无统计

学意义

（Ｐ＞０．０５）；
治疗

６
个月后

，２
组血清

Ｈｂ
均升

高

，ＮＬＲ、ＰＬＲ
水平均下降

，
且观察组改善程度优于对

照组

（Ｐ＜０．０１），
见表

１。

　
表

１　
对照组与观察组治疗前后血清

Ｈｂ、ＮＬＲ、ＰＬＲ
水平

比较

　（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍＨｂ，ＮＬＲａｎｄＰＬＲｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎ
ｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆ-
ｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组

　
别 时间

Ｈｂ（ｇ／Ｌ） ＮＬＲ ＰＬＲ
对照组 治疗前

１２２．５８±１５．３６ ２．４５±０．５５ １０６．１２±１１．０４
（ｎ＝７１）

治疗后

１２９．７６±１３．４７ ２．２７±０．６２ ９８．１４±９．８４
观察组 治疗前

１２０．６４±１５．１９ ２．４３±０．５８ １０７．７３±１１．３２
（ｎ＝７１）

治疗后

１４１．９０±１４．０８ １．９９±０．５４ ８６．３１±１０．５５
ｔ／Ｐ

对照组内值

２．９６１／　０．００２ １．８３０／　０．０３５４．５４７／＜０．００１
ｔ／Ｐ

观察组内值

８．６４９／＜０．００１ ４．６７８／＜０．００１１１．６６４／＜０．００１
ｔ／Ｐ

治疗后组间值

５．２５０／＜０．００１ ２．８７０／　０．００２６．９１０／＜０．００１

２．２　２
组治疗前后血清骨代谢生化指标比较

　
治疗

前

，２
组血清

Ｂ-ＡＬＰ、ＢＧＰ、Ｓ-Ｃａ、Ｎ-ＭＩＤ-ＯＴ
水平比较

，

差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）；
治疗

６
个月后

，２
组

ＢＧＰ
均升高

，Ｂ-ＡＬＰ、Ｎ-ＭＩＤ-ＯＴ
水平均下降

，
且观察组

改善程度优于对照组

（Ｐ＜０．０１）；２
组

Ｓ-Ｃａ
水平比较

差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），
见表

２。
２．３　２

组治疗前后

ＢＭＤ
测定

Ｔ
值及

ＶＡＳ
评分比较

　
治疗前

，２
组腰椎

（Ｌ２～４）、髋关节

ＢＭＤ
测定

Ｔ
值及

ＶＡＳ
评分比较

，
差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）；
治疗

６
个月后

，２
组腰椎

（Ｌ２～４）、髋关节

ＢＭＤ
测定

Ｔ
值均升

高

，ＶＡＳ
评分均下降

，
且观察组改善程度优于对照组

（Ｐ＜０．０５），
见表

３。

　
表

３　
对照组与观察组治疗前后骨密度

Ｔ
值及

ＶＡＳ
评分

比较

　（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂｏｎｅｍｉｎｅｒａｌｄｅｎｓｉｔｙＴｖａｌｕｅａｎｄＶＡＳ
ｓｃｏｒｅｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ
ｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组

　
别 时间

腰椎

（Ｌ２～４） 髋关节

ＶＡＳ
评分

（
分

）

对照组 治疗前

０．６４±０．１６ ０．５９±０．０７ ６．２７±１．３５
（ｎ＝７１）

治疗后

０．６８±０．１１ ０．６４±０．０８ ４．５２±０．４５
观察组 治疗前

０．６３±０．１３ ０．５７±０．０９ ６．２４±１．２９
（ｎ＝７１）

治疗后

０．７１±０．０９ ０．６７±０．０９ ２．７７±０．５０
ｔ／Ｐ

对照组内值

２．０１４／０．０４２ ３．９６３／＜０．００１１０．３６２／＜０．００１
ｔ／Ｐ

观察组内值

４．２６３／０．０１９ ６．６２０／＜０．００１２１．１３４／＜０．００１
ｔ／Ｐ

治疗后组间值

２．００９／０．０３９ ２．０９９／　０．０１９２１．９２１／＜０．００１

２．４　２
组不良反应比较

　２
组治疗期间腹胀腹痛

、
便

秘

、
恶心呕吐

、
肌肉疼痛发生率比较

，
差异无统计学意

义

（Ｐ＞０．０５），
见表

４。

表

４　２
组治疗期间不良反应比较

　［
例

（％）］

Ｔａｂ．４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ
ｄｕｒｉｎｇｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组

　
别 例数 腹胀腹痛 便秘 恶心呕吐 肌肉疼痛

对照组

７１ ４（５．６３） ３（４．２３） １（１．４１） ０
观察组

７１ ５（７．０４） ５（７．０４） ５（１１．６３） １（１．４１）
χ２值 ０．１１９ ０．５３０ ２．７８４ １．００７
Ｐ
值

０．７３１ ０．４６７ ０．０９５ ０．３１６

表

２　
对照组与观察组治疗前后血清骨代谢生化指标比较

　（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍｂｏｎｅｍｅｔａｂｏｌｉｓｍｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｂｅｆｏｒｅａｎｄ
ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组

　
别 时间

Ｂ-ＡＬＰ（Ｕ／Ｌ） ＢＧＰ（μｇ／Ｌ） Ｓ-Ｃａ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｎ-ＭＩＤ-ＯＴ（μｇ／Ｌ）
对照组 治疗前

１０６．３１±３３．２６ ４６．２２±５．５７ ２．５５±０．１１ １５．４６±３．０７
（ｎ＝７１）

治疗后

９１．０４±２２．０３ ５０．３８±７．１５ ２．５４±０．０９ １２．７２±２．１５
观察组 治疗前

１０４．５０±３０．７４ ４７．１２±６．０２ ２．５２±０．１３ １５．６８±２．８９
（ｎ＝７１）

治疗后

６５．７８±１８．１９ ６７．２５±６．８３ ２．５３±０．０７ ９．４１±２．３８
ｔ／Ｐ

对照组内值

３．２２５／　０．００１ ３．８６７／＜０．００１ ０．５９３／０．２７７ ６．１６０／＜０．００１
ｔ／Ｐ

观察组内值

９．１３４／＜０．００１ １８．６３０／＜０．００１ ０．５７１／０．２８５ １４．１１２／＜０．００１
ｔ／Ｐ

治疗后组间值

７．４５０／＜０．００１ １４．３７６／＜０．００１ ０．７３９／０．２３１ ８．６９６／＜０．００１

　　
注

：Ｂ-ＡＬＰ．
骨特异性碱性磷酸酶

；ＢＧＰ．
骨钙素

；Ｓ-Ｃａ．
血清钙

；Ｎ-ＭＩＤ-ＯＴ．Ｎ
端中段骨钙素

·４４２１·
疑难病杂志

２０２２
年

１２
月第

２１
卷第

１２
期

　ＣｈｉｎＪＤｉｆｆｉｃａｎｄＣｏｍｐｌＣａｓ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０２２，Ｖｏｌ．２１，Ｎｏ．１２



３　
讨

　
论

　　
近年来

，
全球

ＤＭ
患者累计超过

１．５
亿人

，
在发达

国家

ＤＭ
已成为第三大非传染性疾病

［１３］。ＯＰ
是老年

Ｔ２ＤＭ
患者常见合并症之一

，
其发病与年龄

、
血糖水

平

、
运动异常等因素有关

［１４-１５］。
李翔等

［１６］
研究发现

，

与健康同龄正常人比较

，
老年男性

Ｔ２ＤＭ
并发

ＯＰ
及

骨量减少占比分别为

２８．６％、２１．９％。Ｎｏｔａｒｎｉｃｏｌａ
等

［１７］
调查发现

，２１．１％
的

Ｔ２ＤＭ
伴发

ＯＰ
性骨折

。
可

能是由于长期处在血糖升高的环境可引起成骨细胞发

生氧化应激反应

，
增加细胞凋亡率

，
骨质代谢失去平

衡

，
破骨细胞活性增强

，
加快骨组织溶解吸收速率

，
最

终诱发

ＯＰ。Ｂ-ＡＬＰ
及

Ｎ-ＭＩＤ-ＯＴ
均是由成骨细胞生

成的特异性代谢指标

［１８］。ＢＧＰ
是成骨细胞合成

、
分泌

的一种特异非胶原骨基质蛋白

，
亦是成骨细胞的功能

敏感标志物

［１９］。
本研究显示

，
治疗

６
个月后

，
观察组

Ｂ-ＡＬＰ、Ｎ-ＭＩＤ-ＯＴ、ＢＧＰ
水平改善均优于对照组

（Ｐ＜
０．０１），

表明唑来膦酸联合阿托伐他汀钙能够有效改

善骨代谢标志物水平

，
从而抑制破骨细胞的活性

，
减少

骨吸收

。
分析可能是由于唑来膦酸可增加骨量

、
抑制

骨吸收

，
同时可抑制破骨细胞活性

，
给药后可快速分布

到骨组织

，
并被破骨细胞充分摄取

。
而阿托伐他汀钙

除降脂作用外

，
还可特异性增加骨细胞中重组人骨形

态发生蛋白

-２
因子转录

，
刺激其表达

，
并激活骨细胞

，

增加骨合成速率

，
从而有效延缓

ＯＰ
进展

。
李慧等

［２０］

研究显示

，
对老年

ＯＰ
患者给予阿托伐他汀钙治疗后

，

患者骨密度与骨钙素水平提高

，
且用药安全性高

。
二

者结合后可协同增效

，
增加对破骨细胞活性的抑制效

果

，
促使成骨细胞与破骨细胞实现新的平衡

。
有学者

指出

，Ｓ-Ｃａ
可在一定程度上反映

ＯＰ
患者骨转化的过

程

，
但有报道显示其对

ＯＰ
患者的疗效评估缺乏特异

性

［２１］，
这与本研究结果一致

。
同时

，
治疗

６
个月后

，
观

察组患者的

ＢＭＤ
改善情况优于对照组

，ＶＡＳ
评分低

于对照组

。
观察组治疗期间未见新发骨折

，
对照组中

有

１
例出现右侧下肢骨折

。２
组治疗期间不良反应比

较差异无统计学意义

，
且经对症处理后症状消失

，
表明

在唑来膦酸治疗基础上

，
联合阿托伐他汀可改善

Ｔ２ＤＭ
患者

ＯＰ
情况

，
降低骨折风险

。
另一方面

，
本研

究中

，
联合用药方式可增加

ＢＭＤ
水平

，
减少骨量丢失

，

提高临床疗效的同时可确保用药安全性

。

　　
贫血是临床常见病

，６０
岁以上群体高发

，
患病率

约为

２０％［２２］。
沈莺等

［２３］
研究显示

，
贫血对于骨代谢

有较大影响

，
可导致

ＢＭＤ
降低

，
增加骨质疏松的风险

。

修双玲等

［２４］
对老年

Ｔ２ＤＭ
患者的研究显示

，Ｈｂ
水平

与骨质疏松呈显著正相关

。ＮＬＲ、ＰＬＲ
为反映机体炎

性反应的重要指标

，
中性粒细胞可分泌

ＲＡＮＫＬ
引起

破骨细胞活性增加

，
加快骨吸收进程

，
抑制分泌护骨

素

，
降低骨量

［２５］。Ｂ
淋巴细胞可生成转化生长因子

-β
刺激破骨细胞凋亡

，
加速护骨素分泌

，
并与

ＲＡＮＫＬ
竞

争性结合

，
阻断其对破骨细胞的活性激活作用

，
防止骨

量减少

。
以往虽有关于

Ｈｂ、ＮＬＲ、ＰＬＲ
与

ＯＰ
的关系报

道

，
但对于药物治疗前后上述指标的变化尚无报道

，
药

物是否通过影响该指标而发挥骨质疏松的作用有待探

讨

，
本研究创新将上述指标纳入观察

，
结果显示

，
治疗

６
个月后

，
观察组患者血清

Ｈｂ
水平高于对照组

，
血清

ＰＬＲ、ＮＬＲ
水平均低于对照组

，
表明阿托伐他汀联合唑

来膦酸可能是通过影响

Ｈｂ
水平及炎性反应而影响骨

代谢及骨骼系统

，
从而发挥抑制骨吸收

、
改善骨质量的

作用

。
进一步证实了

Ｔ２ＤＭ
患者

ＯＰ
的发生与

ＮＬＲ、
ＰＬＲ

存在相关性

，
这与冯红红

［２６］
报道结果一致

。
而阿

托伐他汀钙改善患者贫血

，
可能与阿托伐他汀钙能够

与

ＨＭＧ-ＣｏＡ
还原酶竞争

，
降低体内的脂类成分

，
进而

影响单核细胞黏附功能

，
从分子水平上影响内皮细胞

作用机制

，
降低血清炎性分子

，
进而改善患者贫血症

状

；
同时阿托伐他汀钙还可发挥抗血小板活化因子

、
清

除自由基

、
血管保护等作用

。

　　
综上所述

，
在临床中对老年

Ｔ２ＤＭ
合并

ＯＰ
患者

可采用唑来膦酸联合阿托伐他汀钙治疗

，
其治疗效果

理想

，
安全性高

，
可明显降低骨痛程度

，
提高骨密度

，
改

善骨代谢指标及血清

Ｈｂ、ＮＬＲ、ＰＬＲ
水平

，
值得临床推

广和应用

。
但由于本研究所收集的样本量较少

，
且为

单中心研究
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步加大样本量
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采取多中心形式展开研究

。
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陆飞宇
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李剑侠

，
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靶向

ＦｏｘＯ３ａ
抑制细胞自噬

在脑出血模型大鼠中的神经保护作用

［Ｊ］．
脑与神经疾病杂志
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库洪彬
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动脉瘤性蛛网膜下腔出血病人血清
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水平变化及其与病人预后的关系
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中国临床
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