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随着全球老龄化问题逐渐加重，糖尿病的患病

率呈逐年上升趋势，全世界约有4.22亿糖尿病患者，

其带来的各种并发症是导致患者全因死亡的主要原

因，据统计，全球每年约 160万患者死于该病[1]。而
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【摘要】 目的 研究糖尿病与髋部骨折的相关性，对所有已获得的数据进行系统综述和Meta分析，

评价糖尿病是否增加髋部骨折的发生风险。方法 依据Meta分析要求，对维普、万方、Springer、Science

Direct、CBM、PubMed、Embase、Cochrane、Library、和Web of science数据库CBM、CNKI、Embase、中国科

技论文统计与分析网、专利数据库等中英文数据库等进行检索，严格评价纳入糖尿病患者与一般人群发生

髋部骨折的对照实验研究文献，并收录有效的相关数据资料，检索年限从2018年1月1日至今。分别采用

NOS文献质量评价标准对符合纳入排除标准的文献进行质量评价；采用Q检验和 I2统计量检验对纳入文

献进行异质性研究及 leave one out的敏感性分析；采用Egger's检验和Begg's检验评价纳入文献的发表偏

倚。结果 最终纳入29篇文献，受试者共计8 453 193例，6 430 654例一般人群中发生髋部骨折110 752例，

2 022 539例糖尿病患者中发生髋部骨折33 954例。经Meta分析得出糖尿病患者的髋部骨折风险高于非糖

尿病患者（OR=1.507，95% CI：1.238，1.834，Z=4.09，P＜0.1）。结论 糖尿病可增加患者髋部骨折发生风险。
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【Abstract】 Objective To investigate the correlation between diabetes and hip fracture, and to sys-

tematically review and analyze all available data to evaluate whether diabetes mellitus increases the risk of

hip fracture. Methods According to the requirements of Meta analysis, we have a wide range of products

and services, including Vip, Wanfang, Springer, Science Direct, CBM, PubMed, Embase, Cochrane, Library,

and Web of Chinese and English databases such as CBM, CNKI, EMBASE, China Statistical and Analytical

Network of Scientific and Technological Papers, Patent Database, etc. The literatures of controlled experi-

mental studies on hip fracture in diabetic patients and the general population were strictly evaluated and valid

relevant data were included. The retrieval period was from January 1,2018 to the present. NOS literature

quality assessment criteria were used to evaluate the quality of literatures that met the inclusion and exclu-

sion criteria. Q test and I2 statistic test were used to study the heterogeneity of the included literatures and sen-

sitivity analysis of leave one out. Egger's test and Begg's test were used to evaluate the publication bias of the

included literatures. Results A total of 29 studies were included, including 8,453 193,subjects. There were

6,430,654 subjects from the general population, 110,752 patients with hip fracture, 2,022,539 patients with

diabetes, and 33,954 patients with hip fracture. Diabetic patients had a higher risk of hip fracture than non-di-

abetic patients (OR=1.507, 95% CI: 1.238, 1.834, Z=4.09, P<0.1). Conclusion Meta-analysis shows that di-

abetes may increase the risk of hip fracture.
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糖尿病带来的骨折风险也受到越来越多的关注，髋

部骨折被称为人生最后一次骨折，骨折后1个月和1

年后的病死率高达5～10%和30%[2]。大量研究表明

由于各种糖尿病相关治疗药物会影响骨骼发育，其

相关慢性并发症也会增加患者的骨折风险[3-4]，与非

糖尿病患者相比，糖尿病患者发生髋部骨折的死亡

率更高。我国Guo等[5]研究发现，在 60岁以上人群

中，2型糖尿病患者的骨折发生率为7.3%，而普通人

群仅为 5.2%。德国Stumpf等[6]研究发现，青少年发

病的Ι型糖尿病患者的骨折发生率是健康对照组的

2 倍，且与较高的年龄及糖化血红蛋白水平相关。

但不同文献中报道的糖尿病患者发生骨折的风险与

一般人群相比，得出的危险度各不相同，目前尚无统

一结论。因此，本研究将 2018年 1月 1日至今的糖

尿病与一般人群发生髋部骨折风险的病例对照研究

文章进行系统综述和meta分析，目的是：（1）评价有

关糖尿病增加骨折风险的临床证据；（2）提供一篇总

结当前糖尿病与一般人群发生髋部骨折风险对比的

证据性文章；（3）为临床工作提供数据支持。

资料与方法

一、检索策略

本文严格遵循PLCOS原则和MOOSE指南，全

面检索维普、万方、Springer、Science Direct、CBM、

PubMed、Embase、Cochrane、Library、和 Web of sci-

ence数据库CBM、CNKI、Embase、中国科技论文统

计与分析网、专利数据库等中英文数据库。中文主

题检索词为糖尿病、髋部骨折、骨折。英文检索词为

Diabetes、Hip fracture、Fracture等。检索时间从建库

至今符合纳入标准的全部有关研究，不设语言限

制。以 PubMed 为例，具体检索策略为("Diabetes"

[Mesh]) AND "Hip fracture"[Mesh]) OR ("Diabetes"

[Mesh]) AND "Fracture"[Mesh])("Diabetes"[Title/Ab-

stract]) AND ("Hip fracture" [Title/Abstract]) OR

("Diabetes" [Title/Abstract]) AND ("Fracture" [Title/

Abstract])。为避免出现遗漏，我们手工检索了研究

纳入的参考文献。

二、纳入和排除标准

纳入标准：（1）研究对象：病例组为一般人群，对

照组为糖尿病患者，经临床体格检查结合影像学明

确诊断糖尿病及髋部骨折；（2）研究类型：随机对照

实验、病例系列研究、非随机病例对照研究，语种不

限；（3）结局指标为是否发生髋部骨折。

排除标准：（1）对糖尿病定义不清楚的文章；（2）

重复发表文献；（3）未分别提供病例组和对照组样本

量及髋部骨折数据；（4）结局数据不清楚、不完整或

缺失的文章；（5）以评论、病例报告、指导意见、致编

辑信函、动物研究或会议文摘等方式进行的研究。

三、数据提取与质量评估

分别由两名研究人员单独提取相关数据，以结

果一致为准，若在分析过程中遇到分歧，则与本课题

组无关的高年资医师共同商议后裁决。每个被纳入

的研究中均需提取以下数据：第一作者、发表年份、

国别、年龄、随访时间、病例组和对照组样本量和髋

部骨折数据等。采用纽卡斯尔 -渥太华量表（the

Newcastle-Ottawa Scale，NOS）对纳入文献进行质量

评价，NOS评分的满分为 10分，总分在 6 分以上则

认为是高质量研究，即可纳入本研究，若NOS评分

低于6分则排除在研究范围之列。对于文内表述不

详的数据，将联系文章的通讯作者，以获取相关细

节。本研究尚无需要联系通讯作者的文章。

四、统计学分析

采用Stata 13.0软件（Statacorp Ip，美国）进行数

据的统计和分析，对所有纳入文献进行 HWE 检

验。采用Stata 11.0进行统计分析。采用比值比OR

及其 95% CI为效应分析统计量。采用Q检验和 I2

统计量检验对纳入文献进行异质性研究。若 P＞

0.10，I2＜50%，则认为不存在异质性，选择固定效应

模型；若P＜0.10，I2＞50%，则认为存在异质性，选择

随机效应模型。若本研究存在异质性，则采用 leave

one out的敏感性分析判断结果的稳定性。最后采

用Egger's检验和Begg's检验评价纳入文献的发表

偏倚。若 Egger's 检验 P＞0.05 或 Begg's 检验 P＞

0.05，则说明原始文献不存在发表偏移，检验水准α
值取双侧0.05。

结 果

一、文献筛选流程与结果

通过计算机检索共发现 2 993篇，手工检索出

参考文献 23篇，共计 3 016篇。经Mendeley查重后

剩余文献2 517篇，阅读全文后排除仅有摘要、缺少

对照组、小样本、特殊人群、综述等明显不符合纳入

排除标准的文献，剩余 1 190篇，排除诊断不明确、

糖尿病和髋部骨折患者数据模糊、缺失或不全等文
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献，剩余 211篇，阅读文献后进一步筛查，最终剩余

29篇文章，并进行质量评价，具体筛选流程与结果

见图1。

二、纳入文献的基本特征

最终纳入的29篇文献中包括中国、美国、荷兰、

奥地利、挪威、澳大利亚、韩国、新加坡、加拿大、西班

牙、瑞典等国家。受试者共计 8 453 193例，其中一

般人群6 430 654例，发生髋部骨折110 752例；糖尿

病患者2 022 539例，发生髋部骨折33 954例。所有

纳入文献的NOS评分均大于6分，见表1。

通过 Pubmed、Embase 和 The Cochrane

Library数据库获取文献2 993篇
手工检索期刊及参考文

献获取文献23篇

查重后剩余2 517篇

阅读全文初筛后剩余1 190篇

排除仅有摘要，

缺失对照组，小

样本，特殊人群，

综述

阅读全文后复筛剩余211篇

排除诊断不明确、糖尿

病和髋部骨折患者数

据模糊、缺失或不全的

文献 最终剩余29篇

图1 文献检索与筛选流程图

表1 纳入文献的基本特征

作者

Ahmed

Berry

Chen

de Liefde

Dobnig

Forsen

Gerber

Hamilton

Ivers

Janghorbani

Kim

Koh

Lee

Leslie

Leslie

Majumdar

Lipscombe

Martinez-Laguna

Reyes

Meyer

Nicodemus

Poor

Schwarts

Segal

Strotmeyer

Wallander

Jung

Keegan

Oei

注：NA表示没有获取相关数据

国别

Norway

USA

Taiwan

Netherlands

Austria

Norway

USA

Australia

Australia

USA

Korea

Singapore

USA

Canada,Manitoba

Canada,Manitoba

Canada,Manitoba

Canada

Spain

Spain

Norway

USA

USA

USA

Israel

USA

Sweden

Korea

USA

Nether-lands

年份

2006

2017

2008

2005

2006

1999

2013

2017

2001

2006

2017

2010

2018

2007

2014

2016

2007

2015

2014

1993

2001

1995

2001

2009

2001

2017

2012

2002

2013

随访时间（年）

6

1.8

6

5.2

2

9

21

12.9

5

19

6

12.2

NA

NA

6

7

6.1

2.63

2.99

10.9

9.5

23

9.4

1

10.9

1.3

5.7

5

12

一般人群

骨折患者

209

10990

12479

671

29

1533

1598

328

192

1255

1571

981

7575

15656

428

1109

14684

776

1302

205

452

212

2576

112

269

30014

61

2443

1042

总人数

27159

419668

969821

6655

1664

35444

3808

6450

3654

109983

51330

63154

2798309

318776

62413

57938

598812

171931

186171

52313

32089

464

9654

238

3506

428305

2282

4528

4135

糖尿病患者

骨折患者

40

3563

7741

100

81

110

306

96

59

143

245

232

3601

1686

680

279

7583

444

416

7

43

20

48

30

65

6118

20

172

26

总人数

455

119490

484787

792

583

1850

559

1291

216

8640

17110

5668

900402

82094

6455

8840

197412

58483

36865

298

1729

42

657

41

918

84702

1268

472

420

NOS评分

7

10

9

8

8

7

7

6

8

8

8

9

7

7

6

6

7

9

9

8

9

10

6

6

6

8

8

7

7
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三、结局指标分析

对纳入的29篇文献进行骨折发生率统计，图中

分析显示Chi2=5274.25，I2=99.5%，P＜0.1，提示所纳

入文献存在异质性，采取随机效应模型进行分析，并

进行效应量合并，OR=1.507，95% CI：1.238，1.834，

Z=4.090，P＜0.1，结果显示糖尿病患者的髋部骨折风

险高于非糖尿病患者，差异有统计学意义，见图2。

四、敏感性分析

本研究存在异质性，为保证结果的可靠性，我们

进行了敏感性分析。经 leave one out的敏感性分析

方法，合并其余研究的OR值，糖尿病与髋部骨折发

生风险的相关性分析结果如图 3，提示剔除任何一

篇文章的OR值均大于 1，说明该Meta分析的结果

非常稳定可靠。

五、风险偏倚评估

所有纳入的研究均进行 Begg’s 检验，得出

Pr＞｜Z｜=0.925＞0.05。此外，Egger 检验结果显

示 t=0.680，P=0.505＞0.05，均提示不存在发表偏倚，

见图4。

讨 论

一、糖尿病患者的髋部骨折风险增高

Ι型糖尿病患者发病早，存在高血糖、胰岛素绝

对不足和自身免疫损害等造成患者成骨功能减退的

诸多因素[36]。Shah等[37]进行的Meta分析得出，与正常

人相比，Ι型糖尿病患者的腰椎骨密度下降0.035 g/cm2，

股骨颈骨密度下降0.055 g/cm2。另有研究发现，Ι型
糖尿病患者的髋部骨折风险是非糖尿病患者的4～

6倍[38]。Ⅱ型糖尿病患者的骨量相对较高，但与一般

人群相比，仍存在较高的骨折风险，尤其是髋部骨

折。一项针对绝经后妇女的Ⅱ型糖尿病患者研究发

现，随访11年期间新发髋部骨折的风险是非糖尿病患者

的1.7倍，且骨折风险随病程延长呈逐年上升趋势[39]。

本研究亦发现糖尿病患者发生髋部骨折的风险

是非糖尿病患者的1.507（1.238～1.834）倍。值得注

意的是，Ⅱ型糖尿病患者的髋部骨折多在高骨密度

状态下发生[40-41]，从而容易导致医生低估患者发生髋

部骨折的风险。Ⅱ型糖尿病患者的骨质量受损是导

图2 糖尿病与髋部骨折相关性的Meta分析森林图 图3

糖尿病与髋部骨折发生风险相关性的敏感性分析图 图4

糖尿病与髋部骨折发生风险相关性分析的发表偏倚漏

斗图

② ③

④
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致其髋部骨折风险增高的主要内因，而此类患者的

易跌倒、视力模糊、平衡及反应能力减退等糖尿病并

发症是导致其易发生跌倒性骨折的重要外因。

二、糖尿病患者的骨折风险管理

老年髋部骨折患者的年死亡率高达 26%，而合

并糖尿病患者发生髋部骨折后其死亡率则更高[42-43]。

因此，加强防治糖尿病患者发生髋部骨折的风险，可

有效降低我国糖尿病患者的死亡率。实施糖尿病的

规范化治疗、扩大宣教，使膳食热量、蛋白质、脂肪来

源从动物转向植物，增加体力活动，维持心理健康，

提高糖尿病的警惕性、检测手段和发现率，通过糖尿

病教育与心理治疗、饮食治疗、运动治疗、药物治疗以及

糖尿病监测等手段，保障我国庞大的糖尿病人群的健

康、生活质量、以及家庭和社会负担，但我国目前防治糖

尿病患者发生髋部骨折的现状并不理想[43-45]。

降低糖尿病患者发生髋部骨折的风险，首先应

将患者的血糖控制在理想状态，做到平稳降糖的全

面综合管理，防止胰岛素应用导致的低血糖引起骨

折的风险增加；同时应注意防治糖尿病患者骨质量

下降导致的骨质疏松，服用降糖药时，应尽量选择

具有骨保护或不影响骨代谢的药物；最后，倡导健

康的生活方式，建议糖尿病患者均衡饮食、适度运

动、改变生活方式，补充足够的钙和维生素D，必要

时给予双磷酸盐等抗骨质疏松类药物。此外，在增

加体力活动的同时，应注意调控进食量和胰岛素的

剂量[46]。

三、本研究不足与展望

本研究存在以下不足之处，本研究根据纳入排

除标准严格筛选了2018年至今的所有相关文献，全

力排除所有可能造成全文异质性的文献，但由于无

法对纳入文献中的糖尿病分型、性别、年龄等情况进

行细致划分，仍存在一定的异质性，但经过全面的发

表偏倚评估和敏感性分析后，提示本研究结果较为

可靠。总之，本研究提示糖尿病患者发生髋部骨折

风险增高，尚需进一步长时间、大样本的前瞻性随机

对照研究进行深入分析。
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