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阿仑膦酸盐治疗原发性骨质疏松症的临床研究 

徐栋梁 李佛保 廖威明 万勇 黄纲 盛璞义 

摘要 目的 观察阿仓膦酸盐治疗原发性骨质疏松症患者的疗效、安全性和耐受性。方法 对照观 

察阿仓膦酸盐使用6个月前后疼痛、骨密度、血常规、血生化、副作用等方面的变化 结果 患者在3十月 

内疼痛缓解，垒身各部位骨密度上升，其中男、女性腰椎总骨密度分别上升3．i 、3．5 。副作用轻微且 

多在用药初期即可自行缓解 结论 阿仓膦酸盐治疗原发性骨质疏松症疗效好、安全、耐受性好。 
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Abstract 0bjective Investigating the effect。safety，and tolerance of a[endronate on primary os— 

teoporosis．Methods Comparing the changes in pain，bone mineral density(BMD)，blood routine test， 

blo0d biochemistry．side effects etc．before and after 6 months of administration of Mendronate．Res u1怔 

Pajn of the patients were relieved jn 8 months．BMD of major areas of total skeleton was increased． 

jn which the total lumbar BM D of male and female patients were increased by 3．1 and 3．5 ，respec— 

tively．The side effects were slight and disappeared m early stage ot administration．Conclusion Alen— 

drormte is effective，safe and well—tolerated Ln primary osteoporosis． 
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骨形成和骨吸收是骨代谢的两个基本过 

程。骨形成的相对减弱和骨吸收的相对增强导 

致骨质疏松的发生 二膦酸盐类化台物具有强 

抗骨吸收作用，新一代二膦酸盐——阿仑膦酸 

盐(Alendronate，ALN)能选择性地抑制骨再 

塑周期中破骨细胞的骨吸收作用，而对成骨细 

胞无直接的作用[1一，故 ALN抑制骨吸收而不 

抑制骨形成，可促进骨质疏松症患者的骨密度 

上升 。中国人群尚无ALN临床应用报道．故 

作者从ALN对69例患者的疗效、安全性和耐 

受性进行临床研究，报道如下。 

作者单位 510080 广州。中山医科大学甜属第一医院骨科 

l l临床资料和方法 

1．1 临床资料 

自1 997年1月至1998年1月，共观察69例原 

发性骨质疏松症患者．其中女性52例，年龄48～ 

88(平均64．89)岁，绝经年龄39～60(平均 

45．76)岁。男性17例，年龄49～70(平均61．18) 

岁。诊断标准：全身、腰椎或股骨上段任一处骨 

密度(BMD)低于正常同性别年青人 ．同时排 

除继发性骨质疏松的原因。 

1．2 研究方法 

所有患者每日服用ALN10mg，连续6个月 

每天清晨空腹，用200ml冷或温开水送服，至少 

半小时后进食。ALN使用河北制药公司提供的 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


CHINESE JOURNAL OF OSTEOPOROSIS Vo1．5 No．1 1999 

“固邦”。患者用药前后各检查一次BMD、疼痛 

(包括平卧痛、静坐痛、行走痛、负重痛等)变化、 

新发骨折、血和尿常规、谷丙转氨酶(AST)、肌 

苷(Cr)、钙(Ca)、磷(P)和碱性磷酸酶(AI P) 

等。腰椎BMD(L )、第2(L )、第3(I )和第4 

(L )BMD为必测项目；治疗前后，测正位或侧 

位 BMD应一致 ̈ 例女性及3例男性测髋部 

BMD；l例患者则加测全身(Tota1)、次全身 

(Subtot)、左右上肢(I eft and right arm)、下肢 

(Leg)、胸椎(T spine)、腰椎(L spine)、骨盆 

(Peh,is)、头(Head) 股骨颈(Neck)、粗隆间 

(Inter)、Ward’S三角(ward’s)。 

2 结果 

2．1 女性患者 

经 At N治疗6个月，RBC、PLT、AST、Cr 

及尿常规无明显变化(P>0．05)．WBC降低(P 

一 0．004)，Ca上升(P=0．010)，P下降(P= 

0．000)，ALP下降(P一0．026)。疼痛多在3个月 

以内缓解；无1例出现新骨折。腰椎骨密度上升 

3．5 (P一0 001)，股骨上段各区骨密度多增 

加．右侧股骨颈及左侧 Ward’S三角区骨密度 

下降，详见表1。 

2．2 男性患者 

ALN治疗6个月，RBC、PLT、AST、Cr及 

尿常规无明显变化(P>0．05)，WBC降低(P一 

0．039)，Ca、P、ALP变化无统计学意义的差别。 

疼痛多在3个月以内缓解；无1例出现新骨折。腰 

椎总BMD上升3．1 (P—o．000)，股骨上段各 

区BMD均增加，详见表2。 

2．3 典型病例 

×××，女，7l岁绝经后31年。腰背痛5年， 

冬春为重，睡眠中可被痛醒，驼背致季肋部与髂 

嵴相抵撞，严重影响日常生活，身高降~22em， 

第6、8、1l胸椎压缩一半左右。DEXA检查严重 

骨质疏松症。经过ALN治疗，一个月内疼痛完 

全缓解。无任何副作用。复查 BMD，除左下肢 

外．各部位BMD均上升，正位腰椎、双髋、全身 

总BMD分别上升9．84％、10．45 和2．32 。 

表1 ALN治疗前后女性患者各项观察指标变化 

( 土j) 

指 标 例数 治疗前 治疗后 

注：BMD单位=g，c Ll1。，与治疗前比．*P<0．05、**P< 

0．Ol，表2同 

表2 ALN治疗前后男性患者各项观察指标变化 

( 士5) 

指标 例数 治疗前 治疗后 

l7 4．74士0．7l 4 64 士0．65 

l7 8．83士2 62 7．78 士1．92 

17 232．53士129．40 207．27 士88．36 

17 29 ZO：f20．24 32 53 士l8．65 

l7 94 O7：￡31．24 85．O0 士16 42 

l7 2 鹅 ±0．10 2．37 士0．12 

l7 1．2l士0 l7 1．10 土0 1 7 

l7 88．60土l8．60 76．O0 土43 15 

l7 0 635土0．102 0 655士0 1O2 

17 O．570士吼 106 0 59l士0．1O2 

17 0．610士0．101 0 612士0．102 

17 0．720士0．148 0．737士0 148 

3 O 557±0 030 0．606土0 040‘ 

3 0．530±0．040 0．556士0，028 

3 0 362士0．040 0 403士0 094 

3 0．357士0．043 0．379±0 0】8 

3 0．748土0．039 0．776士0 047‘ 

3 0．749土0．093 0．786士0 097‘ 

注 BMD单位 g．／cm 

3 讨论 

3．1 ALN增加BMD的作用 

ALN是一种氨基二膦酸盐，以其强效的抗 

骨吸收作用用于骨质疏松的治疗。低剂量(1．0 

～ 5．0rag／d)即可产生量效关系，连续2年服药， 

．． 

≯  
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患者腰椎 BMD增加O．65 ～5．67 ，四肢及 

全身BMD亦有增加口 。每天用量20rag．6个月 

后．骨转换率均明显降低，腰推 BMD增加 

3．7 ．股骨BMD得到保持，短期应用ALN即 

出现显著疗 。Hirsch 等提出．腰椎骨 

BMD的变化是初步疗效的标志，全身和股骨 

BMD的变化是进一步疗效的标志。本研究中， 

使用的剂量是每天10rag，男女性患者除腰椎 

BMD明显增加外，全身及股骨上段BMD亦有 

增加。将腰椎骨 BMD增加作为第一个终点 

(Primary endpoint)，全身和股骨BMD上升作 

为第二个终点(second endpoint)为标准来评 

价，ALN每天用10mg剂量对中国人群是恰当 

的．疗效既可靠且稳定，能达到治疗的目的。使 

用相同的剂量，女性比男性疗效相对显著 目 

前，抗骨质疏松的药物较多，但能促进大多数患 

者的多部位骨密度上升的药物不多，ALN的疗 

效是最强的。 

3．2 ALN对骨代谢的影响 

Harris 的研究表明，服用ALN一个月． 

患者骨吸收代谢即受到明显抑制，第3～6q"月 

达到最大程度；同期内，骨形成的标志物如血清 

骨钙素和碱性磷酸酶亦下降。这种骨代谢的变 

化与骨吸收被抑制，骨丢失减少甚至停止的机 

制是一致的。本研究男女性患者血清碱性磷酸 

酶均下降。本研究中尚显示白细胞降低、男女性 

血钙、血磷变化的不同趋势均有待进一步研究。 

3．3 应用ALN的安全性和耐受性 

应用ALN半年，患者表现的副作用不多， 

亦不严重。多为服药初期轻度恶心，两周后．既 

使不停药．恶心症状多可自动消失。便秘、皮疹、 

头晕亦多为轻度，用药初期出现并在短期内消 

除，除便秘在服药3个月内尚可见外，其他副作 

用均在1个月内自行消失。这些便秘者常为老人 

习惯性者，有些在服药前即存在，有些在服药后 

略有加重。增加饮水量和进食蔬菜水果即可缓 

解 所以，每天服用10mgALN是安全的、可耐 

受的。 
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骨材料力学特性主要受骨的多孔性，胶原 

排列走向，矿盐质量等因素的影响，本实验中尽 

管骨结构力学指标发生显著性变化，但其材料 

力学指标无明显改变，究其原因，主要是与骨矿 

盐质量、骨胶原纤维走向和多孔性无明显变化 

有关。 

结论：三点弯曲力学实验中，在一定范围内 

提高加载速度，主要影响骨结构力学特性，而对 

骨材料力学特性无明显影响。 
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