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·药物研究·

唑来膦酸与阿仑膦酸钠治疗骨质疏松患者的疗效比较
及对血清25一(OH)D、BALP、BGP的影响分析
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摘要：目的 比较唑来膦酸与阿仑膦酸钠治疗骨质疏松(OP)患者的疗效及对血清25羟维生素D[25一(0H)D]、骨钙素

(BGP)、骨特异性碱性磷酸酶(BALP)的影响。方法将我院收治的82例0P患者随机分为观察组41例和对照组41例。在

钙尔奇D和骨化三醇胶丸常规治疗的基础上，观察组患者行唑来膦酸治疗，对照组患者行阿仑膦酸钠治疗。评价两组患者的

I临床治疗效果。于两组患者治疗前后检测骨密度(BMD)及血清相关骨代谢标志物，包括25-(0H)D、BGP、BALP。结果观察

组患者I临床治疗的总有效率为90．25％，对照组为80．48％，两组比较差异具有统计学意义(尸<o．05)。治疗6个月后，两组患

者的平均腰椎正位(L24)及右股骨颈BMD较治疗前均增大(P<O．05)，但治疗12个月后观察组患者腰椎正位(L24)及右股

骨颈BMD的增大幅度均高于对照组(P<0．05)。治疗12个月后，两组患者的平均25-(OH)D较治疗前均升高(P<o．05)，

BGP、BALP较治疗前均下降(P<O．05)，但观察组患者BGP、BALP两指标的下降幅度要高于对照组(P<0．05)。结论 唑来

膦酸治疗OP的临床疗效较阿仑膦酸钠显著，能有效下调BALP、BGP水平，提高患者骨密度，值得临床推广应用。

关键词：骨质疏松；唑来膦酸；阿仑膦酸钠；骨密度；骨代谢

Comparison of tlle efficacy of zoledronic acid and alendronate in the treatlnent of osteoporosis

and their influence on serum 25·(0H)D，BALP and BGP leVels
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AbsⅡact： Objective To compare me effects of zoledronic acid and alendronate sodium on bone mineral density and semm 25

hydroxyvitamin D(25(OH)D)，osteocalcin(BGP) and bone specific alkaline phosphatase(BALP) leVels in patients with

osteoporosis(C}P)．Methods 82 osteoporosis patients attending clinics of our hospital were randomly diVided to the study group

(41 cases)and the con仃ol group(41 cases)． Au patients receiVed Caltrate D and calcitriol c叩sules as routine treatment，and

patients in the study group were treated with zoledronic acid，and patients in tlIe contml gmup wereⅡ℃ated wit量l alendronate sodium．

The clinical ef艳cts of the two groups were evaluated，and in both gmups bone mineml density(BMD)and semm markers of bone

metabolism including 25(OH)D，BGP and BALP were measured before and after treatment．Results The total effective rate was

90．25％in the study group and 80．48％in the control group(P<0．05)．After six-monm of treatment，in both groups lumbar

spine(L24)and right femoral neck BMD increased significantly compared with before treatIIlent(P<0．05)．After 12 montlls of

treatment，the increase in lumbar spine(L24)and right femoral neck BMD were significantly greater in tlle study gmup tllan tlle

con仃ol group(尸<0．05)．At 12 montlls，compared with before treatment leVels，in both groups the 25(0H)D leVels increased(P

<0．05)，and the BGP and BALP leVels decreased(P<0．05)，but the decline in BGP and BALP leVels was greater in the study

group than in me contml group(尸<0．05)．Conclusion zoledronic acid was more effectiVe in me treatment osteoporosis man

alendronate sodium，significantly incfeased bone mineral density and reduced BALP and BGP leVels，suggesting it could be widely

used for me treatInent of osteoporosis．
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骨质疏松症(osteoporosis，OP)是因多种原因引

发的一组以骨量减少、骨脆性增加及骨微结构变化
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为基础病理的代谢性骨病变疾病，病人临床主要表

现为腰背疼痛、身长缩短、驼背及骨折并发症。近年

来，随着我国人口老龄化趋势的日益加剧，OP的发

病率日趋上升；据最新的调查统计数据显示，我国

60岁以上人群中OP的发病率高达56％，已成为威

胁老年人群生活质量的重要疾病因素⋯。目前，OP

的临床治疗仍以药物治疗为主，且随着临床医学对

该病发病机制研究的不断深入及新型抗骨质疏松药

物的不断研发，OP的系统治疗已日趋成熟。阿仑膦

酸钠作为骨代谢调节剂，是目前为止治疗OP应用

历史最长的药物之一，其药理、作用机制、药物有效

性及安全性已有充足的循证医学依据；而唑来膦酸

则是第三代双磷酸药物，也是目前药理活性最强的

双磷酸盐，已有较多文献研究报道证实唑来膦酸在

OP的防治中取得了显著的效果。鉴于此，为对比分

析二者在OP临床治疗中的应用疗效，本文以我院

收治的82例OP病人为研究对象，分组分别予以唑

来膦酸、阿仑膦酸钠治疗，现对比报告如下。

1资料与方法

1．1 临床资料

选择我院2013年1月一2014年12月期间收治

的82例OP病人为研究对象，诊断标准参照《中国

人骨质疏松症建议诊断标准(第二稿)》‘21，患者I临

床主要表现为腰背疼痛、髋膝疼痛等。病例排除标

准：(1)观察期间服用过对骨代谢造成影响的药物

者；(2)继发性骨质疏松者；(3)合并肿瘤疾病或代

谢性疾病者；(4)合并严重心血管疾病者。采用随

机数字表法将本组82例病人分为2组，即观察组

41例和对照组41例。观察组男19例，女22例，年

龄60～83岁，平均(69．24±10．43)岁，病程3～23

年，平均(6．16±2．45)年；对照组男18例，女23例，

年龄60～82岁，平均(68．55±9．82)岁，病程3—24

年，平均(6．36±2．27)年。在性别、年龄、病程等一

般资料比较上，2组差异无显著性(P>0．05)，具有

可比性。

1．2方法

2组病人均行常规药物治疗，包括：(1)钙尔奇

D(碳酸钙D3片，生产厂家：惠氏制药有限公司；国

药准字：H10950029)，于中餐和晚餐前予以口服，1

片／次，2次／d，600 mg／片；(2)骨化三醇胶丸(罗盖

全，生产厂家：上海罗氏制药有限公司；国药准字：

J20100056)，口服，1粒／次，1次／d。

观察组41例病人在常规治疗的基础上行唑来

膦酸治疗，即于100 ml的0．9％氯化钠溶液中加入

5mg的唑来膦酸盐(生产厂家：国药集团国瑞药业有

限公司；国药准字：H20041955)，予以患者静脉输

注，1次／年，输注时间≥15min；对照组41例病人在

常规治疗的基础上行阿仑膦酸钠治疗，即予以患者

阿仑膦酸钠(生产厂家：万特制药(海南)有限公司；

国药准字：H20083481)口服，70 mg／次，1次／周。

1．3观察指标

1．3．1临床治疗效果：于2组患者治疗前及治疗6

个月后，采用视觉模拟评分法(visual analogue scale／

score，VAS)评估患者静息性腰背痛、翻身痛、前屈后

伸痛等疼痛程度，根据评估结果予以临床治疗效果

评价，评价标准为：优：治疗后患者VAS评分下降≥

80％；良：VAS评分下降60％～79％；好：VAS评分

下降40％一59％；差：VAS评分下降≤39％¨1。临

床治疗总有效率=优率+良率。

1．3．2骨密度：于2组患者治疗前、治疗6个月后

及12个月后，采用Dpx—MD型双能x射线测量仪

(美国Madison公司生产)分别对患者的腰椎正位

(L24)和右股骨颈的骨密度(BMD)进行测量，每部

位测量取2次测量均值。

1．3．3 骨代谢标志物：于2组患者治疗前及治疗

12个月后，采集患者空腹静脉血，予以离心分离血

清后，分别对患者的相关骨代谢标志物进行检测，包

括血清25羟维生素D(25．(OH)D)、骨钙素

(BGP)、骨特异性碱性磷酸酶(BALP)。其中，25．

(OH)D的检测采用罗氏全自动电化学发光免疫分

析法，BGP的检测采用放射免疫法(RIA)，BALP的

检测采用ALISEI全自动酶免分析仪检测。41。

1．4统计学方法

采用sPss20．0统计软件，计数检测数据以率的

形式表示，计数资料比较用疋2检验；计量检测数据

标准差用(元±s)表示，用t检验组间两均数的比较，

P<0．05提示有统计学意义上的差异。

2 结果

2．1临床治疗效果(表1)

从表1可以看出，观察组患者临床治疗总有效

率为90．25％，对照组为80．48％，2组比较，差异具

有统计学意义(P<0．05)。

2．2骨密度(表2)

从表2可以看出，治疗前2组患者的平均腰椎

正位(L2-4)及右股骨颈BMD比较，差异均无统计

学意义(P>0．05)；治疗6个月后，2组患者的平均
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表1两组患者临床治疗效果对比(n／％)

Table 1 Comparison of the clinical treatment effbcts between the two gIDups(n／％)

1037

注：与对照组比较，‘P<O．05。

表2两组患者治疗前后腰椎正位(L2_4)及右股骨颈BMD对比(g／cm2，牙±s)

Table 2 Comparison of before and after treatment lumbar spine(L2-4)and right femoral neck BMD

in山e two groups(g／cm2，孟±s)

注：与对照组比较，’P<O．05。

腰椎正位(L24)及右股骨颈BMD较治疗前均增大 (P<0．05)。

(P<0．05)，但治疗12个月后观察组患者腰椎正位 2．3血清骨代谢指标(表3)

(L24)及右股骨颈BMD的增大幅度均高于对照组

表3两组患者治疗前后血清骨代谢指标对比(ng／ml，元±s)

TabIe 3 Comparison of senJm bone metabolism indexes befbre and after treatment in the two groups(ng／ml，面±s)

注：与对照组比较，’P<0．05。

从表3可以看出，治疗前2组患者的平均血清

25．(OH)D、BGP、BALP指标值比较，差异均无统计

学意义(P>0．05)；治疗12个月后，2组患者的平均

25．(OH)D较治疗前均升高(P<0．05)，BGP、BALP

较治疗前均下降(P<0．05)，但观察组患者BGP、

BALP两指标的下降幅度要高于对照组(P<0．05)。

3 讨论

目前，0P临床治疗的主要原则在于缓解病人骨

痛症状，提高骨量，预防骨折，改善病人生存质量。

在长期的临床实践中，阿仑膦酸钠作为双磷酸盐药

物，为防治OP的经典药物，其主要作用机理在于对

破骨细胞的活性及合成产生抑制作用，以控制致疼

因子及炎症介质的释放，在缓解骨痛症状的同时提

高骨量。而唑来膦酸同样属于双磷酸盐药物范畴，

因而与阿仑膦酸钠有着相似的药理基础，但医学实

践证实唑来膦酸的药理活性比阿仑膦酸钠更强，因

此在OP的防治治疗中或可取得更加的疗效"1。为

对比二者在OP临床治疗中的应用效果，为临床合

理用药提供参考依据，本研究采用病例对照研究的

方法，在常规治疗的基础上，观察组病人行唑来膦酸

治疗，对照组病人行阿仑膦酸钠治疗，结果显示：

(1)唑来膦酸治疗0P的疗效优于阿仑膦酸钠。本

研究结果显示，观察组患者临床治疗总有效率为

90．25％，对照组为80．48％，观察组患者的临床治

疗效果优于对照组。唑来膦酸作为二磷酸化合物，

不仅能够对骨组织产生特异性作用，更能够在破骨

细胞周围进行选择性聚集，对破骨细胞的活性及合

成产生抑制，并促使其凋亡，对骨溶解病变进行逆

转，最终使破骨细胞的数量减少，起到缓解骨痛的作

用’61。虽与阿仑膦酸钠作用机理相似，但唑来膦酸

作为第三代双磷酸药物，药理学证实，其抑制骨吸收

的能力为第二代药物的100倍，活性更是第一代双

膦酸盐的2000倍"1，因此，在临床疗效上唑来膦酸

优于阿仑膦酸钠，更能有效改善患者骨痛症状。

(2)唑来膦酸对OP患者骨密度的提高效果优于阿

仑膦酸钠。本研究结果显示，治疗6个月后，2组病

人的平均腰椎正位(L2_4)及右股骨颈BMD较治疗

万方数据
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前均增大，但治疗12个月后观察组患者腰椎正位

(L24)及右股骨颈BMD的增大幅度均高于对照

组。唑来膦酸主要作用于成骨细胞，能够有效抑制

破骨细胞对成骨细胞的刺激，阻碍破骨细胞介导的

骨吸收，对溶骨性病灶进行修复，缓解骨吸收和骨丢

失，发挥增加骨量，提高骨密度的效果。相关研究报

道证实，与安慰剂比较，患有骨质疏松症的病人，一

年静脉滴注唑来膦酸一次可使以后任何形式的骨折

发生风险降低35％¨1。凌泽瑶等‘91通过比较唑来

膦酸与阿仑膦酸钠治疗绝经后妇女OP的疗效，结

果显示治疗24个月后，唑来膦酸组与阿仑膦酸钠组

患者腰椎L1—4、全胯和股骨颈部位的BMD均提高，

但唑来膦酸组患者在腰椎L1_4、全胯等2个部位的

BMD值增加幅度显著大于阿伦磷酸组。因此，唑来

膦酸对OP患者骨密度的提高效果优于阿仑膦酸

钠，本研究结果与文献报道一致。(3)唑来膦酸治

疗OP对患者骨代谢指标的改善效果优于阿仑膦酸

钠。本研究结果显示，治疗12个月后，2组病人的

平均25．(OH)D较治疗前均升高，BGP、BALP较治

疗前均下降，但观察组患者BGP、BALP两指标的下

降幅度要高于对照组。其中，血清BGP是由成骨细

胞分泌的一种活性多肽，是反映新形成的成骨细胞

活动状态的重要指标，在调节骨代谢中起重要作用。

其指标水平的下降，提示成骨细胞活性的减弱，细胞

合成活动停止，胞浆减少，成为骨细胞¨0|。而骨细

胞能够促进新的基质的产生，维持骨吸收和骨形成

处于平衡状态，对防治OP具有重要的意义。BALP

主要由成骨细胞合成，同样是反映骨形成的重要指

标，而本研究中，唑来膦酸治疗下患者BGP、BALP

的下降幅度大于阿仑膦酸钠，主要是因为唑来膦酸

能够选择性地作用于成骨细胞，降低破骨细胞对骨

骼表面的吸附能力，进而促进破骨细胞凋亡，以抑制

骨吸收，下调BGP及BALP水平，防止OP¨。”。。

综上，唑来膦酸治疗OP的临床治疗较阿仑膦

酸钠显著，能有效下调BALP、BGP水平，提高患者

骨密度，值得临床推广应用。
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