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·短篇论著·

老年男性中长期使用质子泵抑制剂与骨微结构的

相关性研究

朱国琴１ 　 朱宏２ 　 薛冰艳１ 　 顾丹阳１ 　 吕珊３

１南京医科大学第一附属医院老年消化科 ２１００２９；２ 南京医科大学第一附属医院内镜

中心 ２１００２９；３南京医科大学第一附属医院老年内分泌科 ２１００２９
通信作者：吕珊，Ｅｍａｉｌ：ｌｖｓｈａｎ３３６６＠ １２６．ｃｏｍ

　 　 【提要】 　 探讨老年男性中长期使用质子泵抑制剂（ｐｒｏｔｏｎ ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ，ＰＰＩ）与骨密度、骨微结

构的相关性。 收集 ２０１８ 年 ６ 月—２０１９ 年 １ 月在江苏省人民医院老年医学科住院且年龄＞６０ 岁的男

性患者资料进行回顾性研究，按照 ＰＰＩ 服用情况，分为对照组（使用 ＰＰＩ 时间＜１ 周，５０ 例）和 ＰＰＩ 治
疗组（服用 ＰＰＩ 时间＞３ 个月，３０ 例）。 分析患者生化指标、骨密度及骨小梁分数。 ＰＰＩ 治疗组的体重、
白蛋白水平较对照组降低，促甲状腺素水平较对照组升高（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 ＰＰＩ 治疗组和对照组的股骨和

腰椎骨密度差异均无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５），但 ＰＰＩ 治疗组的腰椎骨小梁分数较对照组明显下降（Ｐ＜
０􀆰 ０５）。 相关性分析发现，骨小梁分数与碱性磷酸酶（ ｒ ＝ ０􀆰 ４５，Ｐ ＝ ０􀆰 ００２）、体重指数（ ｒ ＝ ０􀆰 １６４，Ｐ ＝
０􀆰 ０４５）呈正相关，与年龄呈负相关（ ｒ＝ －０􀆰 ２９１，Ｐ＝ ０􀆰 ０２５）。 多元回归分析显示，骨小梁分数与碱性磷

酸酶依然存在正相关性（β＝ ０􀆰 ４３７，Ｐ＝ ０􀆰 ０２３）。 使用 ＰＰＩ 超过 ３ 个月可明显影响骨微结构，骨微结构

较骨密度更能反映 ＰＰＩ 对骨的不良影响。
【关键词】 　 骨密度；　 质子泵抑制剂；　 骨质疏松症；　 老年人；　 骨微结构

基金项目：江苏省卫生计生委科研课题（ＢＪ１６０１３）
ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１４６３⁃２０２０１０１４⁃００８３１

Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｕｓｅ ｏｆ ｐｒｏｔｏｎ ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ａｎｄ ｍｉｃｒｏ⁃ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ｂｏｎｅ ｉｎ
ｏｌｄｅｒ ｍｅｎ
Ｚｈｕ Ｇｕｏｑｉｎ１， Ｚｈｕ Ｈｏｎｇ２， Ｘｕｅ Ｂｉｎｇｙａｎ１， Ｇｕ Ｄａｎｙａｎｇ１， Ｌｙｕ Ｓｈａｎ３

１Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｇｅｒｉａｔｒｉｃ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ， Ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｎａｎｊｉｎｇ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，
Ｎａｎｊｉｎｇ ２１００２９， Ｃｈｉｎａ； ２Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｅｎｄｏｓｃｏｐｙ Ｃｅｎｔｅｒ， Ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｎａｎｊｉｎｇ
Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｎａｎｊｉｎｇ ２１００２９， Ｃｈｉｎａ； ３Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｇｅｒｉａｔｒｉｃ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ， Ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ
Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｎａｎｊｉｎｇ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｎａｎｊｉｎｇ ２１００２９， Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： Ｌｙｕ Ｓｈａｎ， Ｅｍａｉｌ： ｌｖｓｈａｎ３３６６＠ １２６．ｃｏｍ
　 　 【Ｓｕｍｍａｒｙ】　 Ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐｒｏｔｏｎ ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ （ＰＰＩ） ｏｎ ｔｈｅ ｍｉｃｒｏ⁃ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ｂｏｎｅ ｉｎ
ｏｌｄｅｒ ｍｅｎ． Ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ ｗａｓ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｏｎ ｄａｔａ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｏｖｅｒ ｔｈｅ ａｇｅ ｏｆ ６０ ｗｈｏ ｗｅｒｅ ａｄｍｉｔｔｅｄ ｔｏ
ｔｈｅ Ｇｅｒｉａｔｒｉｃ Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｊｉａｎｇｓｕ Ｐｅｏｐｌｅ′ｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｆｒｏｍ Ｊｕｎｅ ２０１８ ｔｏ Ｊａｎｕａｒｙ ２０１９． Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ
ｉｎｔｏ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ （ｔａｋｉｎｇ ＰＰＩ ｆｏｒ ｌｅｓｓ ｔｈａｎ １ ｗｅｅｋ， ５０ ｃａｓｅｓ） ａｎｄ ＰＰＩ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ （ｔａｋｉｎｇ ＰＰＩ ｆｏｒ ｍｏｒｅ
ｔｈａｎ ３ ｍｏｎｔｈｓ， ３０ ｃａｓｅｓ） 􀆰 Ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｉｎｄｅｘｅｓ， ｂｏｎｅ ｍｉｎｅｒａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ （ ＢＭＤ） ａｎｄ ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ ｂｏｎｅ ｓｃｏｒｅ
（ＴＢＳ） ｗｅｒｅ ａｎａｌｙｚｅｄ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅ ｗｅｉｇｈｔ ａｎｄ ａｌｂｕｍｉｎ ｌｅｖｅｌ ｉｎ ｔｈｅ ＰＰＩ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ
ｗｅｒｅ ｌｏｗｅｒ， ａｎｄ ｔｈｅ ｔｈｙｒｏｔｒｏｐｉｎ ｌｅｖｅｌ ｗａｓ ｈｉｇｈｅｒ （Ｐ＜０􀆰 ０５）􀆰 Ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ｔｈｅ ＢＭＤ
ｏｆ ｆｅｍｕｒ ｏｒ ｌｕｍｂａｒ ｖｅｒｔｅｂｒａｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ （Ｐ＞０􀆰 ０５）， ｂｕｔ ｔｈｅ ＴＢＳ ｏｆ ｌｕｍｂａｒ ｖｅｒｔｅｂｒａｅ ｉｎ ｔｈｅ ＰＰＩ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０􀆰 ０５） 􀆰 Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｆｏｕｎｄ ｔｈａｔ ＴＢＳ ｗａｓ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ
ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｌｋａｌｉｎｅ ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ （ＡＬＰ） （ ｒ＝ ０􀆰 ４５， Ｐ ＝ ０􀆰 ００２） ａｎｄ ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ （ ｒ ＝ ０􀆰 １６４， Ｐ ＝
０􀆰 ０４５）， ａｎｄ ｎｅｇａｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｇｅ （ ｒ ＝ － ０􀆰 ２９１， Ｐ ＝ ０􀆰 ０２５） 􀆰 Ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｌｉｎｅａｒ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｍｏｄｅｌ
ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｓｔｉｌｌ ａ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＴＢＳ ａｎｄ ＡＬＰ （β＝ ０􀆰 ４３７， Ｐ＝ ０􀆰 ０２３）􀆰 Ｉｎ
ｔｈｅ ｅｌｄｅｒｌｙ ｍｅｎ， ｔｈｅ ｕｓｅ ｏｆ ＰＰＩ ｆｏｒ ｍｏｒｅ ｔｈａｎ ３ ｍｏｎｔｈｓ ｃａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ａｆｆｅｃｔ ｔｈｅ ｂｏｎｅ ｍｉｃｒｏ⁃ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ， ａｎｄ
ｔｈｅ ｂｏｎｅ ｍｉｃｒｏ⁃ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｃａｎ ｂｅｔｔｅｒ ｒｅｆｌｅｃｔ ｔｈｅ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＰＰＩ ｏｎ ｂｏｎｅ ｔｈａｎ ＢＭＤ．
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【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Ｂｏｎｅ ｄｅｎｓｉｔｙ；　 Ｐｒｏｔｏｎ ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ；　 Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ；　 Ａｇｅｄ；　 Ｂｏｎｅ ｍｉｃｒｏｓｔｒｕｃｔｕｒｅ
Ｆｕｎｄ ｐｒｏｇｒａｍ： Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｐｒｏｊｅｃｔ ｏｆ Ｊｉａｎｇｓｕ Ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ Ｆａｍｉｌｙ Ｐｌａｎｎｉｎｇ Ｃｏｍｍｉｓｓｉｏｎ

（ＢＪ１６０１３）
ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１４６３⁃２０２０１０１４⁃００８３１

　 　 质子泵抑制剂（ｐｒｏｔｏｎ ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ，ＰＰＩ）由于具有强

效的抑酸效果，被广泛应用于消化性溃疡、胃食管反流等疾

病并获得良好的效果。 老年患者是接受中长期 ＰＰＩ 治疗的

主要人群，由于老年人更容易存在消化不良、慢性胃炎、胃食

管反流等消化系统疾病或因为心脑血管疾病长期口服阿司

匹林等原因，往往会被长期处方 ＰＰＩ［１］ 。 越来越多的数据表

明，中长期持续服用 ＰＰＩ 可能带来不可忽视的安全性问

题［２⁃３］ 。 由于 ＰＰＩ 的使用对于骨代谢的影响相对隐匿和缓

慢，传统骨密度测定往往难以真实和及时地反映其细微变

化，并且骨密度反映的只是骨矿含量的整体数据，并不能体

现骨微结构及骨几何形状，仅仅依靠骨量不能更好地预测骨

折风险。 骨小梁分数是在进行骨密度检查的同时，通过分析

骨扫描图像的灰度变异水平，得到骨微结构的参数，从而评

价骨微结构的水平，提供独立于骨密度的骨质量信息［４］ 。
本文旨在研究江苏地区老年男性接受中长期 ＰＰＩ 对骨

密度、骨微结构的影响，分析 ＰＰＩ 与骨代谢的关系，为临床上

ＰＰＩ 治疗及副作用监测提供合理化策略。
一、对象与方法

１．研究对象：回顾性分析 ２０１８ 年 ６ 月—２０１９ 年 １ 月在

南京医科大学第一附属医院老年消化科住院的 ６０ 岁以上男

性患者资料。 入组标准：（１） 有自主活动能力，一般情况良

好者；（２）血浆皮质醇和钙、磷水平正常，甲状腺及甲状旁腺

功能正常，空腹血糖＜７􀆰 ０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ。 排除标准：（１）接受过抗

骨质疏松症治疗，存在自身免疫性疾病、骨骼肌肉疾病、甲状

腺功能异常者；（２）合并严重心、肝、肾功能损害或存在肿

瘤、严重感染等疾病者；（３） 近期曾行手术或受过严重外伤

者；（４）无自主活动能力，合并精神疾病者；（５）服用性激素、
糖皮质激素、甲状腺激素、抗癫痫药物、抗抑郁药物等影响肌

肉代谢药物者。 根据患者服用 ＰＰＩ 的情况分为对照组（使用

ＰＰＩ 时间＜１ 周）及 ＰＰＩ 治疗组（使用 ＰＰＩ 时间＞３ 个月）。
２．临床指标收集：记录患者身高、体重、白蛋白、糖化血

红蛋白、葡萄糖、甘油三酯、胆固醇、低密度脂蛋白、高密度脂

蛋白等指标。 批间变异系数和批内变异系数均＜１０％。
３．骨密度检测：采用骨密度双能 Ｘ 线吸收仪（ｄｕａｌ ｅｎｅｒｇｙ

Ｘ⁃ｒａｙ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｍｅｔｒｙ，ＤＸＡ，美国 Ｈｏｌｏｇｉｃ 公司）测定患者股骨

及腰椎（Ｌ１～ Ｌ４）骨密度，所有扫描使用相同的软件（Ｈｏｌｏｇｉｃ
Ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ Ｗ）处理和自动分析。 该方法测定人体骨密度的精

确度变异系数＜０􀆰 ５％。
４．骨小梁分数检测：采用 ＴＢＳ ｉＮｓｉｇｈｔ 软件（法国 Ｍｅｄ⁃

Ｉｍａｐｓ 公司，版本２．０．０．１），每个腰椎 ＤＸＡ 图像上传到 ＴＢＳ
ｉＮｓｉｇｈｔ 软件后与腰椎骨密度相同的区域进行计算评估，腰椎

骨小梁分数是 Ｌ１～ Ｌ４ 测量值的平均值。

５．统计学方法：结果采用 ＳＰＳＳ １１􀆰 ５ 软件进行统计处理，
Ｋｏｌｍｏｇｏｒｏｖ⁃Ｓｍｉｍｏｖ 检验分析计量资料是否符合正态分布，
符合正态分布的计量资料用 Ｍｅａｎ±ＳＤ 表示，两组间比较应

用独立样本 ｔ 检验；骨密度、骨小梁分数与各变量间相关性

采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析；多因素分析采用多元回归分析。 Ｐ＜
０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

二、结果

１．一般情况：共纳入 ８０ 例住院老年男性患者，对照组 ５０
例，ＰＰＩ 治疗组 ３０ 例。 治疗组接受 ＰＰＩ 治疗的原因为：胃食

管反流病 １７ 例，拮抗口服阿司匹林引起的腹部不适 ５ 例，慢
性胃炎伴糜烂 ３ 例，十二指肠溃疡 ３ 例，胃溃疡 ２ 例。 患者

均进行生化指标检测，与对照组相比，ＰＰＩ 治疗组的体重、白
蛋白水平较对照组降低，促甲状腺素水平较对照组升高，其
他指标差异均无统计学意义（表 １）。

２．骨密度、骨小梁分数比较：两组患者均进行股骨和腰

椎的骨密度检测和腰椎的骨微结构计算，股骨及腰椎骨密度

组间差异均无统计学意义，但是 ＰＰＩ 治疗组的腰椎骨小梁分

数较对照组明显下降（表 ２）。
３．骨密度、骨小梁分数与临床指标的相关性分析：骨密

度与体重指数、低密度脂蛋白呈正相关，与碱性磷酸酶、血
糖、促甲状腺素等无相关性；骨小梁分数与碱性磷酸酶呈正

相关，另外还与体重指数、胆固醇、白蛋白及促甲状腺素呈正

相关，与年龄呈负相关（表 ３）。
４．骨小梁分数的多元回归分析：考虑到年龄、体重指数、

白蛋白、血脂等对老年骨质疏松的影响，进一步行多元回归

分析，在校正了年龄、体重指数、白蛋白、血脂等影响骨密度

和骨微结构的因素之后，骨小梁分数与年龄存在负相关性，
与体重指数、白蛋白、碱性磷酸酶存在正相关性（表 ４）。

讨论　 从 ２０ 世纪 ８０ 年代至今，ＰＰＩ 应用于临床超过 ３０
年并展现出良好的短期安全性特点［５］ ，大量各年龄段人群

在连续或者长期服用该药中获益，但随之而来的 ＰＰＩ 滥用现

象逐步显现。 长期使用 ＰＰＩ 可能通过改变胃肠道微生态、影
响维生素和金属离子吸收、反馈性高胃泌素血症、增加特殊

细菌感染率、骨质和钙代谢失调、肾小管功能改变等途径对

人体形成缓慢或潜在的影响。 由此所造成的胃肠道细菌过

度繁殖［６⁃７］ 、低镁血症［８］ 、钙缺失和骨密度下降［９］ 、维生素缺

乏、缺铁性和营养性贫血［１０⁃１１］ 等也时有报道。 老年患者由

于生理特征等因素决定了骨质疏松是其高发状态，更易受到

额外的钙吸收障碍影响。 研究证实，在老年人群和绝经期妇

女中，ＰＰＩ 使用与骨密度下降和骨折发生密切相关［１２］ 。
骨质疏松症是一种以骨量降低、骨微结构破坏、骨脆性

增加、骨折风险增加为特征的全身性骨骼疾病，也是老年人
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表 １　 纳入研究的 ８０ 例患者一般临床资料（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

指标 ＰＰＩ 治疗组 对照组 ｔ 值 Ｐ 值

例数 ３０ ５０
年龄（岁） ６９􀆰 ３８±８􀆰 ４３ ７０􀆰 ０８±７􀆰 １５ ０􀆰 ２９６ ０􀆰 ７６７
身高（ｃｍ） １６７􀆰 ６５±８􀆰 ７１ １６９􀆰 ７０±６􀆰 ７２ １􀆰 ５１０ ０􀆰 ０８２
体重（ｋｇ） ６４􀆰 ８１±１１􀆰 ４１ ６９􀆰 ５３±１０􀆰 ３９ ２􀆰 １２７ ０􀆰 ０３６
体重指数（ｋｇ ／ ｍ２） ２３􀆰 ２３±３􀆰 ２１ ２４􀆰 ０９±２􀆰 ４９ ０􀆰 ９３７ ０􀆰 ３５２
糖化血红蛋白（％） ６􀆰 ０２±０􀆰 ７４ ６􀆰 ０１±０􀆰 ６２ ０􀆰 ０８２ ０􀆰 ９３４
空腹血糖（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ５􀆰 ４０±１􀆰 ０５ ５􀆰 ８０±０􀆰 ９８ １􀆰 ５３２ ０􀆰 １３０
胆固醇（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ４􀆰 ９８±１􀆰 ０７ ４􀆰 ５８±１􀆰 ０９ １􀆰 ４７８ ０􀆰 １４３
甘油三酯（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １􀆰 ８１±０􀆰 ９５ １􀆰 ４９±０􀆰 ９２ １􀆰 ３７７ ０􀆰 １７３
高密度脂蛋白胆固醇（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １􀆰 １４±０􀆰 ２３ １􀆰 ２０±０􀆰 ２６ ０􀆰 ８７６ ０􀆰 ３８４
低密度脂蛋白胆固醇（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ３􀆰 １８±０􀆰 ８５ ２􀆰 ８９±０􀆰 ７８ １􀆰 ４５２ ０􀆰 １５１
白蛋白（ｇ ／ Ｌ） ３８􀆰 ８７±３􀆰 ６３ ４２􀆰 ２９±４􀆰 ９１ ３􀆰 ４００ ０􀆰 ００１
尿酸（μｍｏｌ ／ Ｌ） ３３６􀆰 ６７±９９􀆰 ６７ ３５４􀆰 １±８２􀆰 ９ ０􀆰 ７７８ ０􀆰 ４４０
促甲状腺素（ｍＩＵ ／ Ｌ） ３􀆰 ７５±１􀆰 ４３ ２􀆰 ４７±１􀆰 ５２ ２􀆰 ９３７ ０􀆰 ００４
碱性磷酸酶（Ｕ ／ Ｌ） ７９􀆰 ９２±２２􀆰 ９７ ９９􀆰 ９２±１５􀆰 ９７ １􀆰 ８２３ ０􀆰 ０６１
　 　 注：ＰＰＩ 指质子泵抑制剂；对照组使用 ＰＰＩ 时间＜１ 周；ＰＰＩ 治疗组使用 ＰＰＩ 时间＞３ 个月

表 ２　 ２ 组的骨密度和骨小梁分数比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
股骨骨密度
（ｇ ／ ｃｍ２）

腰椎骨密度
（ｇ ／ ｃｍ２）

腰椎骨
小梁分数

ＰＰＩ 治疗组 ３０ ０􀆰 ６８±０􀆰 １７ ０􀆰 ９５±０􀆰 ２６ １􀆰 １５±０􀆰 １０

对照组 ５０ ０􀆰 ７３±０􀆰 １７ １􀆰 ０２±０􀆰 １８ １􀆰 ３０±０􀆰 ０９

ｔ 值 １􀆰 ０６４ １􀆰 ３７２ ８􀆰 ２４４

Ｐ 值 ０􀆰 ２９１ ０􀆰 １７５ ０􀆰 ００８
　 　 注：ＰＰＩ 指质子泵抑制剂；对照组使用 ＰＰＩ 时间＜１ 周；ＰＰＩ 治疗
组使用 ＰＰＩ 时间＞３ 个月

表 ３　 骨密度、骨小梁分数与临床指标的相关性分析

　 指标

与骨密度的
相关性

与骨小梁分数
的相关性

ｒ Ｐ 值 ｒ Ｐ 值

年龄（岁） －０􀆰 ０３２ ０􀆰 ４１２ －０􀆰 ２９１ ０􀆰 ０２５

体重指数（ｋｇ ／ ｍ２） ０􀆰 １７８ ０􀆰 ０４９ ０􀆰 １６４ ０􀆰 ０４５

糖化血红蛋白（％） －０􀆰 １３９ ０􀆰 ２３１ －０􀆰 ２０９ ０􀆰 １３１

空腹血糖（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） －０􀆰 ０５２ ０􀆰 ８１１ －０􀆰 ０４８ ０􀆰 ７２２

胆固醇（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ０􀆰 １３２ ０􀆰 １３４ ０􀆰 ３８２ ０􀆰 ０１４

甘油三酯（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） －０􀆰 ２３２ ０􀆰 １８９ －０􀆰 １１３ ０􀆰 ３９９

高密度脂蛋白胆固醇（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ０􀆰 ２０１ ０􀆰 １０３ ０􀆰 １０１ ０􀆰 １４３

低密度脂蛋白胆固醇（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ０􀆰 ２０９ ０􀆰 ０３１ ０􀆰 １０９ ０􀆰 １３２

白蛋白（ｇ ／ Ｌ） ０􀆰 ０９５ ０􀆰 １２７ ０􀆰 ２９５ ０􀆰 ０２７

尿酸（μｍｏｌ ／ Ｌ） ０􀆰 ２０７ ０􀆰 ３１８ ０􀆰 １０７ ０􀆰 ４３１

促甲状腺素（ｍＩＵ ／ Ｌ） ０􀆰 ０８３ ０􀆰 １２１ ０􀆰 ２８３ ０􀆰 ０３１

碱性磷酸酶（Ｕ ／ Ｌ） ０􀆰 １５２ ０􀆰 ０８２ ０􀆰 ４５０ ０􀆰 ００２
　 　

的高发病。 临床上以骨密度测定作为评判骨质疏松的重要

依据［１３］ 。 但是，骨密度仅仅反映骨的二维结构，受骨形状的

影响。 而且许多研究者通过对骨结构力学性能的研究，提出

骨质疏松除了骨量下降外，其骨组织内部结构也发生损害，

表 ４　 骨小梁分数的多元回归分析

因素 标准化 β ｔ 值 Ｐ 值

年龄（岁） －０􀆰 １６１ －３􀆰 ８１７ ０􀆰 ００２

体重指数（ｋｇ ／ ｍ２） ０􀆰 １６３ ２􀆰 ２５６ ０􀆰 ０２４

空腹血糖（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） －０􀆰 １３２ －１􀆰 ９３５ １􀆰 ０６１

胆固醇 （ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ０􀆰 ３１７ １􀆰 １５５ ０􀆰 ９１４

低密度脂蛋白胆固醇（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ０􀆰 ０３８ １􀆰 ２６６ ０􀆰 ２２５

白蛋白（ｇ ／ Ｌ） ０􀆰 １４３ ２􀆰 ５７７ ０􀆰 ０１５

促甲状腺素（ｍＩＵ ／ Ｌ） ０􀆰 １１８ １􀆰 ４１２ ０􀆰 １４３

碱性磷酸酶（Ｕ ／ Ｌ） ０􀆰 ４３７ １􀆰 ７９６ ０􀆰 ０２３
　 　

其中以骨微结构最为重要，它是骨脆性的决定因素［１４］ ，骨量

与骨微结构的结合能更好地了解骨强度信息。 长期以来，骨
微结构仅能通过离体骨组织的微型 ＣＴ 及病理学检查进行

测定，新发展的高分辨 ＣＴ 及高分辨 ＭＲＩ 虽能用于活体人

群，却存在设备要求高、费用昂贵、分析复杂、辐射剂量大、检
查时间长等不足［１５］ 。 骨小梁分数是近年来由法国开发的一

种新型骨强度指标，通过分析从脊柱 ＤＸＡ 图像中提取的灰

度变异水平，间接对骨小梁数量、间隙大小等骨微结构进行

评分，可独立于骨密度之外预测骨折风险［１６⁃１７］ 。
本研究对中长期使用 ＰＰＩ 的 ６０ 岁以上老年人进行骨密

度及骨结构的检测，结果发现，ＰＰＩ 治疗组的体重、白蛋白水

平较对照组降低，促甲状腺素水平较对照组升高。 ＰＰＩ 治疗

组和对照组相比无论是股骨还是腰椎，骨密度差异都无统计

学意义，但是 ＰＰＩ 治疗组的腰椎骨微结构较对照组明显下

降。 并且，相关性分析发现，骨小梁分数与作为骨形成的重

要指标碱性磷酸酶呈正相关，还与年龄呈负相关，与体重指

数呈正相关。 多元回归分析在校正了年龄、体重指数、白蛋

白、血脂这些因素之后，骨小梁分数与碱性磷酸酶依然存在

正相关性。 上述结果提示，使用 ＰＰＩ 与影响骨微结构密切相

—８３８— 中华消化内镜杂志 ２０２１ 年 １０ 月第 ３８ 卷第 １０ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｇ Ｅｎｄｏｓｃ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０２１，Ｖｏｌ． ３８，Ｎｏ．１０



关。 老年患者长期接受 ＰＰＩ 治疗的原因均为高胃酸分泌相

关疾病，本研究治疗组中患者主要以胃食管反流病、消化性

溃疡以及药物相关性胃炎为主。 复习文献认为此类疾病与

骨代谢障碍以及骨质疏松缺乏明显相关性［１８］ ，但采用抑制

酸分泌的治疗策略能影响到食物中钙离子的游离与

吸收［１９］ 。
本研究尚存在很多不足之处，比如临床样本量偏少，仅

仅局限于骨密度、骨结构，未进一步研究成骨细胞、破骨细胞

活性的特异性指标，缺乏详细的临床信息，比如影响骨密度

及骨结构的饮食、运动信息，这些均需进一步的研究和补充。
综上所述，本研究发现，在江苏老年男性人群中，使用

ＰＰＩ 超过 ３ 个月可明显影响骨微结构，骨微结构较骨密度更

能反映 ＰＰＩ 对骨的不良影响。
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ｔｈｅｒａｐｙ ａｎｄ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｈａｒｍ［Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ
Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｏｂｅｓ， ２０１４， ２１ （ １ ）： ３⁃８． ＤＯＩ： １０． １０９７ ／
ＭＥＤ．００００００００００００００３１．

［１６］ 　 Ｄｉｎｇ Ｊ， Ｈｅｌｌｅｒ ＤＡ， Ａｈｅｒｎ ＦＭ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｐｒｏｔｏｎ ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ａｄｈｅｒｅｎｃｅ ａｎｄ ｆｒａｃｔｕｒｅ ｒｉｓｋ ｉｎ ｔｈｅ ｅｌｄｅｒｌｙ
［Ｊ］ ． Ｃａｌｃｉｆ Ｔｉｓｓｕｅ Ｉｎｔ， ２０１４，９４（６）：５９７⁃６０７． ＤＯＩ： １０．１００７ ／
ｓ００２２３⁃０１４⁃９８５５⁃６．

［１７］ 　 Ｂｌａｃｋ ＤＭ， Ｒｏｓｅｎ ＣＪ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒａｃｔｉｃｅ． Ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｏｓｔｅｏｐｏ⁃
ｒｏｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ， ２０１６，３７４ （ ３）：２５４⁃２６２． ＤＯＩ： １０．
１０５６ ／ ＮＥＪＭｃｐ１５１３７２４．

［１８］ 　 Ｈａｎｓ Ｄ， Ｂａｒｔｈｅ Ｎ， Ｂｏｕｔｒｏｙ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｒａ⁃
ｂｅｃｕｌａｒ ｂｏｎｅ ｓｃｏｒｅ， ｍｅａｓｕｒｅｄ ｕｓｉｎｇ ａｎｔｅｒｏｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｄｕａｌ⁃ｅｎｅｒｇｙ
Ｘ⁃ｒａｙａｂｓｏｒｐｔｉｏｍｅｔｒｙ ａｃｑｕｉｓｉｔｉｏｎ， ａｎｄ ３⁃ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ
ｂｏｎｅ ｍｉｃｒｏａｒｃｈｉｔｅｃｔｕｒｅ： ａｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｓｔｕｄｙ ｏｎ ｈｕｍａｎ ｃａｄａｖｅｒ
ｖｅｒｔｅｂｒａｅ［Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｄｅｎｓｉｔｏｍ， ２０１１，１４（３）：３０２⁃３１２． ＤＯＩ： １０．
１０１６ ／ ｊ．ｊｏｃｄ􀆰 ２０１１􀆰 ０５􀆰 ００５．

［１９］ 　 Ｃｏｒｔｅｔ Ｂ， Ｃｏｌｉｎ Ｄ， Ｄｕｂｏｉｓ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｍｅｔｈｏｄｓ ｆｏｒ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ａ⁃
ｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ ｂｏｎｅ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ［ Ｊ］ ． Ｒｅｖ Ｒｈｕｍ Ｅｎｇｌ Ｅｄ，
１９９５，６２（１１）：７８１⁃７９３．

（收稿日期：２０２０⁃１０⁃１４）

（本文编辑：朱悦）

—９３８—中华消化内镜杂志 ２０２１ 年 １０ 月第 ３８ 卷第 １０ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｇ Ｅｎｄｏｓｃ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０２１，Ｖｏｌ． ３８，Ｎｏ．１０






