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伊班膦酸钠可防治肾小球疾病患者糖皮质 

激素引起的骨密度减低 

傅淑霞 张丽萍 杨林 裴华颖 李绍梅 曾文 王彦 

摘要：目的 探讨伊班膦酸钠防治肾小球疾病患者糖皮质激素(GC)所致的骨密度减低的疗效和安全 

性，观察期 1年。方法 前瞻性 自身对照研究 l6例骨量减少或骨质疏松患者，用强的松治疗半年后 

加用伊班膦酸钠，每3个月l mg，每3个月检测腰椎．～ (L )和股骨近端骨密度(双能x线骨密度仪)。 

结果 用 GC治疗半年后各部位骨丢失(13．0～70馏)mg／em ，丢失率为 1．4％ ～7．9％。加用伊班膦酸 

钠半年后L1—3和股骨粗隆骨量增加(5．2～26．2)mg／cm ，增加率为1．0％一3．6％；k、股骨颈和三角区继 

续骨丢失(0．5～6．9)ms／em2，丢失率 0．1％ ～0．8％。2／16例出现能耐受的腰背部紧缩 、酸沉和疼痛 ， 

48 h内自行缓解。结论 间断静脉用伊班磷酸钠防治肾小球疾病患者 GC所致的骨密度减低有效且 

副作用小 ，耐受性好。 
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Effect of$odiunl ibandronate injection on corticosteroid-induced reduced bone mineral density in the pa 

tients with glomerular disease FU Shuxia，ZHANG Liping，YANG Lin，et a1．The Secorwl Hospital of Hebei 

Medical University，Shijiazhuang 050000，China 

Abstract：Objective To investigate the efficacy and safety of ibandronate i njections in treatment of eortieosteroid— 

induced reduced bone mineral density(BMD)and osteoporosis in patients with glomerular disease．Methods In 

this prospective self control study，1 6 patients with established osteoporosis and reduced BMD，after receiving 

prednison for half a year were freated with intravenoas used ibandronate(Ai—Ben)，1 mg 3一monthly and examined for 

BMD at the lumbar spines(LI—k)and femoral neck by dual—energy X—ray absorptiometry every 3 months．Results 

After prednison therapy，the bone loss of every site was(13．0-70．8)ms／cm ，the rate of bone loss being 1．4％一 

7．9％．After receiving ibandronate for haft a year，the bone content of Ll 3 and femoral troehanter increased(5．2— 

26．2)mg／em ，the increasing rate being 0．1％一0．8％，but the bone content of ，femoral neck and Ward’s trian— 

gle continued losing(0．5-6．9)mS／em ，the rate of bone loss being 0．1％一0．8％ ．Two patients complained tolera— 

ble lumbodorsal straining pain，which remitted spontaneously within 48 hours．Conclusions Intermittent i
． v．iban— 

dronate injections are efficacious，well—tolerated，with rare side effeet in treatmeut of eortieosteroid—induced reduced 

BMD in patients with glomerular disease． 
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糖皮质激素(GC)是治疗 肾小球疾病患者主要 

药物，而骨质疏松是长期应用 GC的主要副作用之 

一

。 GC每 日用量≥5 mg就影响骨代谢，美国风湿病 

协会 2001年在《推荐 GC引起的骨质疏松预防和治 

疗指南》中指出，Gc每 日≥5 mg常致显著的骨丢失 

并增加骨折的危险，应该应用药物预防⋯。用维生 

素 D和(或)钙剂维持血钙浓度，在正常范围并不能 
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预防 GC所致的骨丢失l2 J，那么问断静脉应用伊班 

膦酸钠注射液(ibandronate，商品名：艾本 ，国药准字 

X20010432，河北医科大学生物医学工程中心生产) 

能不能有效地防止 GC所致的骨丢失?该药耐受性 

如何?为此，我们前瞻性自身对照研究了16例原发 

性肾小球疾病伴骨矿含量减低或骨质疏松患者，用 

GC治疗半年后加用伊班膦酸钠(国内首用)，每 3个 

月 1 mg，随访 1年，观察其防止骨丢失的疗效和副作 

用 
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1 材料和方法 

1．1 病例选择 

2001年 10月至 2003年 4月问，在我科住院经 

临床和肾活检病理确诊的原发性肾小球疾病患者 16 

例(IgA肾病 5例，微小病变 4例，系膜增生性肾炎 3 

例，局灶节段性肾小球肾炎和膜性肾病各 2例)，均 

为需用 GC治疗且肾功能正常，基础骨密度值至少 

一 个部位存在骨量减少或骨质疏松者，其中男性 13 

例，女性 3例，年龄 36±16(19～65)岁。详实记录患 

者病程、身高、体重，计算体质量指数(BMI)、用 GC 

(按等效强的松量)累计剂量及用药时间。除外甲状 

旁腺功能亢进、糖尿病、制动、特殊职业(运动员、地 

铁工人)、长期择食、应用他汀类药物、噻嗪类利尿 

剂、维生素 D和二磷酸盐类药物及体质量指数 >30 

或 <23者。 

1．2 方法 

1．2．1 给药方案：患者均口服强的松或甲基强的松 

龙，诱导缓解期每公斤体重每天 0．8～1 mg(甲基强 

的松龙0．64～0．8 mg)，持续用药 8～12周，然后缓慢 

减量维持，12个月随访结束时强的松用量 >5 mg／d。 

用强的松半年后加用伊班膦酸钠 1 mg加入 0．9％氯 

化钠溶液 200 ml内静脉注射 ，每 3个月 1次。患者 

出院后每2～6周定期门诊随访，专人负责。鼓励所 

有患者高钙饮食，尽 可能喝牛奶、晒太阳和适当运 

动，避免跌倒而造成骨折。 

1．2．2 根据用药时问将患者分为 5组 ：A组为用药 

前基础状况，B组为用强的松 3个月，c组为用强的 

松 6个月并第 1次用伊班膦酸钠，D组为用强的松 9 

个月第2次用伊班膦酸钠，E组为用强的松 12个月， 

用伊班膦酸钠后 6个月。 

1．2．3 骨密度测定：用药前、用药后每 3个月同时 

检测腰椎 ．4(L ．4)和股骨近端骨密度(双能 x线骨密 

度仪，DPX6843)。按照 WHO标准：骨密度减少 1～ 
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2．5个标准差以上(T<一2．5)为骨质疏松。 

1．2．4 患者每 2～6周检测血钙，根据血钙浓度调 

整维生素 D和(或)钙剂的用量，维持血钙浓度在正 

常范围(2～3 mmol／L)。 

1．3 统计学处理：观察数据用均数 ±标准差或构成 

比表示，多组问参数的比较采用双向方差分析，两组 

问参数比较采用 t检验。用 SPSS 10．0软件进行数 

据统计处理，P<0．05为差异有显著性。 

2 结果 

2．1 患者一般情况：平均身高(163．4±5．9)cm，体 

重(67．1±9．8)kg，体质量指数 (25．1±3．3)。用 GC 

前尿蛋白排泄量(7．21±1．68)g／24 h；血浆 白蛋白 

(28．6--I-2．8)g／L；血钙浓度(2．18±0．12)mmol／I ，其 

中 10例(62．5％)血钙浓度低于 2 mmol／L，加用维牛 

素 D和钙制剂 1周内恢复正常。随访结束时完全缓 

解(尿蛋白排泄量 <0．3 g／24 h，血生化恢复正常)14 

例，部分缓解(尿蛋白排泄量下降一半以上，血 化 

基本恢复正常)2例，GC累计用量(9．8--I-1．6)g。 

2．2 各组骨密度变化：用 GC治疗、 年后各部位骨 

丢失 13．0～70．8 mg／cm ，其中腰椎骨丢失 57．6～ 

70．8 mg／cm2
，丢失率为 5．7％～7．9％；高于股骨近端 

骨丢失 13．0～21．9 mg／cm ，丢失卒 1．4％ ～3．0％。 

见表 1、2。在按疗程继续应用强的松的情况下加用 

伊班膦酸钠治疗 ，半年后大多数部位(L 和股骨粗 

隆)骨量增加(5．2～26．2)m cm2，增加率为 1．0％～ 

3．6％；L4、股骨三角和股骨颈继续坩丢失(0．5～6．9) 

mg／crtl2
，但骨丢失速率明显减慢至 0．1％ ～0．8％。 

表 1、3。相同部位不同药物治疗后骨密度值无论 

减少或是增加的差异均无统计学意义。见表 1。刖 

GC治疗前，4例(25％)病人至少一个部位骨质疏松 ， 

12例(75％)存在不同程度的骨量减少；用 GC治疗 

半年后，8例(50％)骨质疏松加用伊班膦酸钠治疗 ， 

半年后大部分部位骨量增加，4／8例骨质疏松改善 

2．49个标准差 (T： 一1—·2．49)为骨量减少，低于 为骨量减少
。 见表 4。 

表 1 各组各部位 BMD值(Illg／CIll ) 

注：组问比较 F=0．078～1．284，P=0．284～0．989；各均数问比较 P 

2．3 患者骨质疏松的临床表现和对伊班膦酸钠的 

耐受性：6／16例(37．5％)无骨质疏松的相关症状； 

0．059～0．99l 

10／16例(62．5％)表现为腰背酸痛；2例用伊班膦酸 

钠分别于2、4 h后出现腰背部紧缩、酸沉和疼痛但 
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表2 用伊班膦酸钠前各组骨丢失率(％) 表3 用伊班膦酸钠后各组 BMD增加率(％) 

组别 Ll 

A O．O O．O 

B 3．0 3．7 

C 7．9 6．8 

粗隆 

0．0 

2．2 

3 6 

表4 用强的松和伊班膦酸钠前、后各组各部位骨质疏松和 BMD减低的例数 

组别 

A 

C 

E 

BMD BMD减低 

2 8 

5 8 

6 8 

BMD BMD减低 

l 6 

5 7 

5 7 

BMD 

l 

5 

5 

Lu 股骨颈 i角 粗降 

BMD减低 BMD BMD减低 BMD BMD减低 

0 8 

l 5 

0 9 

BMD BMD减低 

0 4 

O 2 

0 3 

能耐受，不伴发热，36和48 h后症状 自行消失；1例 

用伊班膦酸钠后伴恶心，72 h后消失；用药 3周内 

6／10例腰背酸痛消失，2例明显减轻，2例无改善。 

3 讨论 

GC抑制十二指肠跨膜钙转运载体的活性及钙 

结合蛋白的合成，并使黏膜结合部位 1，25一(OH)2D3 

降解加速，使肠道净钙吸收减少；通过阻碍肾小管钙 

重吸收的多个位点，使钙负平衡而继发甲状旁腺功 

能亢进至骨吸收增加促进骨质疏松l3 J。GC抑制骨 

胶原合成，减少骨保护素和骨钙素的生成l4 J，抑制原 

始骨细胞增生和成骨细胞活性，促进成骨细胞的凋 

亡，增加破骨细胞的生成并促进其活性 ，减少骨形成 

增加骨吸收，使骨的强度和硬度下降。吸人 GC同 

样致骨丢失，且与 GC用量有关 j。我们既往的研 

究显示：体质量指数和年龄是影响 BMD的主要因 

素l6 J，肾小球疾病患者用 GC治疗的头 4个月骨矿 

丢失不明显，7个月之后骨丢失率明显加快；GC累 

计剂量越大，用药时问越长则骨丢失量越大，与肾小 

球疾病的病理类型无关；用药前骨密度正常或降低 

的患者用 Gc后骨丢失率基本相当_2 J。伊班膦酸 

钠属第 3代二磷酸盐类药物，通过抑制破骨细胞的 

生成、功能并缩短其寿命而抑制骨吸收，预防和恢复 

GC引起的骨丢失，降低骨转运率；但不能完全抑制 

骨重建，不影响已经降低的成骨细胞活性l8 J。伊班 

膦酸钠能防止肾移植患者腰椎和股骨近端骨密度减 

低l9 J。本组患者自身前 、后对照研究显示 ，用维生素 

D和(或)钙制剂维持血钙浓度在正常范围，并不能 

防止 GC所致的骨密度降低，且以腰椎骨矿含量丢 

失更突出；用 GC后各部位骨密度有不同程度下降， 

继续用GC同时加用伊班膦酸钠后虽然 GC累计剂 

量增大，用药时间延长但骨矿丢失速率明显降低，大 

多数部位骨密度增加。用伊班膦酸钠后有2例患者 

出现一过性腰背部紧缩、酸沉和疼痛但能耐受，短时 

问内自行消失。说明伊班膦酸钠间断静脉应用对防 

治肾小球疾病患者糖皮质激素所致的骨密度减低有 

效、副作用小，耐受性好，与 Ringe结果相 同[1o,11]。 

本研究例数相对较少，有待今后增加数量和随机、对 

照研究。 
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