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　　慢性痛风性关节炎（ＣＧＡ）是痛风发展的最终阶段，由急性
痛风性关节炎迁延不愈进展而来，多合并痛风石，易造成关节

侵蚀，甚至致残［１］。ＣＧＡ除了导致局部骨质破坏，其是否会影
响全身骨代谢情况目前尚不清楚［２］。代谢性疾病与痛风容易

伴发，了解ＣＧＡ代谢性疾病发生情况，有利于 ＣＧＡ分层治疗。
本文通过分析男性ＣＧＡ患者代谢性疾病发生情况，检测其骨代
谢标志物水平变化，为ＣＧＡ分层治疗、预防骨质破坏提供依据。

对象与方法

１．对象：随机选取２０１７年１月 ～２０１９年８月于海军军医
大学第一附属医院风湿免疫科就诊的男性ＣＧＡ患者５１例作为
观察组，所有患者均符合２０１５年欧洲抗风湿病联盟（ＥＵＬＡＲ）
和美国风湿病学会（ＡＣＲ）制定的痛风分类标准［３］，且有关节炎

反复发作，合并肉眼可见的痛风石。排除标准：（１）继发性高尿
酸血症；（２）长期应用影响嘌呤代谢的药物；（３）长期使用糖皮
质激素；（４）近期应用影响骨代谢的药物；（５）合并严重脏器衰
竭；（６）合并自身免疫性疾病；（７）合并甲状腺、甲状旁腺等内分
泌疾病；（８）合并恶性肿瘤、血液系统疾病。选取同期在海军军
医大学第一附属医院体检的５１例男性健康体检者作为对照
组，对照组受试者均不合并代谢性疾病，全部经骨密度测定骨

量正常，无脆性骨折病史。其中观察组患者年龄３４～７４岁，平
均年龄（５５．６３±９．２５）岁；对照组受试者年龄３６～７３岁，平均
年龄（５３．８６±８．２９）岁，两组受试者年龄比较差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。本研究经海军军医大学第一附属
医院伦理委员会审核批准，所有受试者均签署知情同意书。

２．方法
（１）观察组患者一般资料收集：包括痛风首发年龄、痛风病

程、身高、体重、血压、血糖、血脂及伴发疾病情况（有无肥胖症、

高脂血症、高血压、糖尿病、肾结石等）。

（２）骨密度检查：采用双能 Ｘ线骨密度仪检测腰椎和髋部
骨密度值。结果判定参考ＷＨＯ推荐标准，分为骨量正常、骨量
减少和骨质疏松。

（３）血清骨代谢标志物水平及生化指标测定：所有受试者
均空腹采集外周静脉血５ｍｌ，应用电化学发光免疫分析技术检
测骨形成标志物总Ⅰ型胶原氨基端延长肽（Ｐ１ＮＰ）、骨形成标
志物骨钙素 Ｎ端中分子片段（ＮＭＩＤ）、骨吸收标志物 β胶原
降解产物（βＣＴＸ）、骨代谢调控激素甲状旁腺激素（ＰＴＨ）及骨
代谢调控激素２５羟基维生素 Ｄ［２５（ＯＨ）Ｄ］水平。应用 ＨＩＡ
ＣＨＩ７６００１２０ＥＤ生化仪检测两组患者血清尿酸（ＳＵＡ）、肌酐（Ｃｒ）、
尿素氮（ＢＵＮ）及钙（Ｃａ）、磷（Ｐ）水平。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计分析。计量

资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组间比较采用独立样本 ｔ检验；计数资料
以例数和百分比表示。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．观察组患者一般资料：观察组患者发病年龄为２１～５２岁，

平均发病年龄（３６．２２±８．０１）岁；发病病程为８～３４年，平均发
病病程（１９．４１±６．４８）年。８例（１５．６９％）伴发糖尿病，３１例
（６０．７８％）伴发高血压，１５例（２９．４１％）伴发高脂血症，１６例
（３１．３７％）伴发肥胖症，１８例（３５．２９％）伴发肾结石。１１例
（２１．５７％）骨质疏松；１５例（２９．４１％）骨量减少；２５例（４９．０２％）
骨量正常，无脆性骨折史。

２．两组受试者骨代谢标志物水平比较：观察组患者 Ｐ１ＮＰ、
βＣＴＸ、ＰＴＨ水平均高于对照组（Ｐ＜０．０１），而两组受试者
ＮＭＩＤ和２５（ＯＨ）Ｄ水平比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
见表１。

表１　两组受试者骨代谢标志物和生化指标水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
Ｐ１ＮＰ
（ｎｇ／ｍｌ）

βＣＴＸ
（ｎｇ／ｍｌ）

ＮＭＩＤ
（ｎｇ／ｍｌ）

２５（ＯＨ）Ｄ
（ｎｇ／ｍｌ）

ＰＴＨ
（ｐｇ／ｍｌ）

ＳＵＡ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｃｒ
（μｍｏｌ／Ｌ）

ＢＵＮ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｃａ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｐ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

观察组 ５１ ６８．９７±４６．４５０．７０±０．３８１４．８９±８．４９１８．８７±１２．３１４３．９８±２３．０１０．５４±０．１５１１６．１６±６５．１４８．１９±４．６９２．３０±０．１２１．２２±０．２６
对照组 ５１ ４１．１８±２１．８１０．４６±０．１８１３．７７±８．２７２０．０３±５．８７ ３３．８３±１０．７８０．３３±０．０９ ７１．６１±１３．６９５．２２±１．１９２．２８±０．１２１．２０±０．１８
ｔ值 ３．８６８ ４．０２７ ０．６７６ －０．６０７ ２．８５２ ８．５８３ ４．７７９ ４．３７９ １．１５８ ０．４６３
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ０．５０１ ０．５４６ ０．００６ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．２５０ ０．６４５

·８５５· 临床内科杂志２０２１年８月第３８卷第８期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｊｕｌｙ２０２１，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．８



　　３．两组受试者生化指标比较：观察组患者血清 ＳＵＡ、Ｃｒ、
ＢＵＮ水平均高于对照组（Ｐ＜０．００１），而两组受试者血 Ｃａ、Ｐ水
平比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。
　　讨　　论

ＣＧＡ作为痛风的严重阶段，近年来随着中国痛风患者明显
增加，已成为临床常见的致残性关节疾病［４］。痛风在我国的发

病率为１％～３％，大多数为男性患者［５］。而ＣＧＡ尚缺乏大型流
行病学调查资料，其发病率、发病年龄、发病病程均不明确。国

外报道，从首次发作痛风到发展为 ＣＧＡ的时间约为３～４２年，
平均１１．６年［６］。本研究选取的男性 ＣＧＡ患者，发病年龄最低
为２１岁，最高为５２岁，平均年龄（３６．２２±８．０１）岁；而其发病病
程８～３４年，平均（１９．４１±６．４８）年，与国外报道一致。

本研究结果显示，男性 ＣＧＡ患者最常见的合并症为高血
压，其次为肥胖症、高脂血症和糖尿病。据美国２００７～２００８年
的ＮＨＡＮＥＳ数据报道，７０％以上痛风患者合并有高血压，５０％
合并有肥胖，２５％合并有糖尿病［７］。大部分研究认为 ＣＧＡ与
代谢性疾病关系密切［８］，加强对合并不同代谢性疾病的 ＣＧＡ
患者的分层管理，有利于改善ＣＧＡ患者的疗效和预后。

本研究还发现观察组患者ＳＵＡ水平高于对照组，提示ＣＧＡ
患者ＳＵＡ水平普遍偏高，控制不理想，是ＣＧＡ病情持续的主要
原因，需要强化持续达标治疗［９］；且反映肾功能指标的血清Ｃｒ、
ＢＵＮ也均高于对照组；还有３５．２９％的 ＣＧＡ患者合并肾结石，
提示尿酸盐晶体沉积肾脏会造成肾实质、肾盂损伤，引起尿酸

性肾病，而尿酸性肾病又加重 ＳＵＡ排泄障碍，ＳＵＡ水平持续增
高，造成恶性循环。目前研究还发现了痛风造成肾脏损伤的多

项机制，包括尿酸盐晶体诱导炎症因子释放、环氧酶系统激活、

内皮细胞功能受损、肾素血管紧张素系统活化等［１０］。

ＣＧＡ引起全身骨代谢异常甚至骨质疏松的机制目前尚无
定论。骨代谢标志物大致分为３类：一类是反映成骨细胞和破
骨细胞功能的骨转化指标，其次是调节骨代谢的激素样指标，

还有钙、磷等骨原料［１１］。骨转化指标临床监测项目较多，其中

以Ｐ１ＮＰ和βＣＴＸ最具代表性，前者反映成骨细胞的功能，后者
反映破骨细胞的功能［１２］。ＰＴＨ和２５（ＯＨ）Ｄ作为可以调节骨
代谢的指标，通过影响成骨细胞和破骨细胞功能，调节钙磷代

谢，发挥调节骨稳态的作用。骨代谢调节指标和血钙磷指标可

用来鉴别原发性骨质疏松和继发性骨质疏松。外周血骨代谢

指标可实时动态反映骨吸收、骨重建情况，了解骨破坏程度［１３］。

国内有研究结果显示，ＣＧＡ患者骨质疏松发生率明显高于
同年龄正常人，各部位骨密度明显低于同年龄正常人［１４１５］。本

研究发现男性ＣＧＡ患者易合并骨质疏松和骨量下降，骨量异常
者高达７８．４３％。本研究还发现男性 ＣＧＡ患者存在骨代谢异
常，骨形成和骨破坏均活跃，骨代谢指标 Ｐ１ＮＰ、βＣＴＸ水平均
明显高于对照组。ＮＭＩＤ也是骨形成指标之一，两组间比较差
异无统计学意义，提示ＮＭＩＤ可能不是反映成骨细胞功能的敏
感性指标。本研究中观察组患者２５（ＯＨ）Ｄ水平低于对照组，
ＰＴＨ水平高于对照组，与国外报道结果一致［１６１７］。国外研究发

现痛风患者血清１，２５二羟基维生素 Ｄ３［１，２５（ＯＨ）２Ｄ３］水平
降低，在给予降尿酸治疗后１，２５（ＯＨ）２Ｄ３水平明显增加。根
据美国２００３～２００６年的 ＮＨＡＮＥＳ数据分析，ＳＵＡ水平升高与

ＰＴＨ水平升高（定义为ＰＴＨ＞６５μｇ／ｍｌ）独立相关。动物实验结
果提示高尿酸血症通过抑制１α羟化酶导致大鼠１，２５（ＯＨ）２Ｄ３
水平降低和ＰＴＨ水平升高，与ＮＦκＢ通路活化有关。而血Ｃａ、
血Ｐ水平无明显变化提示ＳＵＡ升高可能不影响血钙磷代谢。

综上，男性ＣＧＡ患者易合并代谢性疾病，且存在骨代谢紊
乱。在临床上，需进一步观察 ＣＧＡ和代谢性疾病的伴发特点，
加强对ＣＧＡ的分层管理，密切监测其骨代谢情况，对改善 ＣＧＡ
疗效和预防骨破坏至关重要。
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