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长期强的松治疗对绝经前 56% 患者

骨密度的影响

梁九根 蒋宁一 徐志英 卢献平 刘幸光 陈少雄

摘要：目的 探讨长期强的松治疗对绝经前系统性红斑狼疮（56%）患者骨密度的影响。方法 "7$
例 56% 患者均为绝经前女性，年龄 "$ 8 7# 岁（平均 $9:! 岁）。正常对照 ;< 例女性，年龄 "! 8 =9 岁（平

均 $<:9 岁），排除影响骨代谢的各种急慢性疾病。应用 >?6?@AB CDE7!## 双能量 F 线骨密度仪检测

腰椎和股骨近端的骨密度值，测定血清雌二醇、雌三醇。结果 !绝经前 56% 患者骨量减少、骨质疏

松发生率分别为 7$:9GH、"7:;9H，均显著高于正常对照组（! 值均 I #:#"）；"骨质疏松和骨量减少

患者服用强的松的时间、总剂量均显著高于骨量正常患者（! 值均 I #:#"）；#绝经前患者雌二醇与正

常对照无显著差异，而雌三醇明显升高（! I #:#"）。结论 !长期服用强的松的绝经前 56% 患者骨

量减少和骨质疏松发生率均显著增高；"56% 患者骨量减少和骨质疏松的发生与使用强的松的时间

和总剂量有关；#绝经前 56% 患者雌三醇产生增多，可能对骨密度具有保护作用。
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继发性骨质疏松症是由于疾病或药物等因素诱

发的一种骨质低下和骨组织结构退化破坏为特征，

导致骨脆性增加，骨折危险性增大的骨代谢性疾病。

56% 系自身免疫性疾病，需长期服用糖皮质激素

（@)-4141OM(41(P，@4）控制病情。因此，56% 患者是骨

质疏松症的高发人群。骨质疏松如能早期发现，对

预防和减少骨折的发生，提高病人的生活质量有重

要的意义。本研究测量和分析了 "7$ 例长期服用

@4 的绝经前女性 56% 患者骨密度（WXD）情况。现

报道如下。
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! 材料和方法

!"! 研究对象

!"# 例 $%& 患者均为我院住院患者，年龄 !# ’
"( 岁，平均 #)*+ 岁，均根据 !),# 年美国风湿病学会

修订的标准确诊。正常对照 -, 例健康女性，年龄

!+ ’ .)岁，平均 #,*) 岁。

!"# 骨密度测定方法

采用美国 /010234 567"+(( 双能 8 线骨密度仪，

测量第 # ’ " 腰椎体和股骨近端的 9:6（2;4<#）。诊

断标准：依据 !))" 年 =/> 规定的骨质疏松症诊断

标准［!］，用同性别的骨量峰值减去所测得的骨量值

来衡量：9:6 小于或等于 !$6 者为正常骨量范围；

!*! $6 ’ #*" $6 者为骨量减少；大于或等于 #*+ $6
者为骨质疏松症；大于或等于 #*+ $6 同时伴骨折，

为重度骨质疏松症。

!"$ 血清雌二醇（&#）、雌三醇（&.）测定

采用意大利 930?@? 公司生产的 &#、&. 试剂盒。

血清取自卵泡期血清，其中 $%& 患者 A, 例，正常对

照 .( 例。

!"% 统计学方法

结果以均数 B 标准差表示，组间比较用 ! 检验

和方差分析。统计数据以 $C$$ 处理。

# 结果

#"! $%& 患者骨量减少和骨质疏松发生率

!"# 例 $%& 患者骨量减少者为 "#*)AD（A!;!"#，

其中包括股骨近端骨量减少者 #- 例，腰椎骨量减少

者 !. 例，两者均减少者 #! 例）。符合骨质疏松症诊

断者为 !"*-)D（#!;!"#，包括 + 例股骨头坏死）。-,
例正常对照者中，骨量减少者为 !!*+"D（);-,，其中

包括股骨近端 ! 例，腰椎 A 例，两者均减少者 # 例），

诊断为骨质疏松症者 #*+AD（#;-,）。$%& 患者骨量

减少和骨质疏松发生率均显著高于正常对照组（"
均 E (*(!）。

#"# 两组研究对象 9:6 测定值见表 !
表 ! 两组研究对象 9:6 测定值（2;4<#）

部位 $%& 组（# F !"#） 正常对照组（# F -,）

腰椎 # (*,) B (*() (*)) B (*!#
腰椎 . (*,, B (*() (*), B (*!!
腰椎 " (*,) B (*!( !*(( B (*!#
股骨颈 (*-. B (*!" (*)( B (*!+
=?GHIJ 区 (*-( B (*!# (*,A B (*!A
股骨粗隆 (*-! B (*!. (*,+ B (*!+

注：各部位的 9:6 值 $%& 组均低于正常对照组（" E (*(!）

表 ! 显示，$%& 患者组股骨近端各部位和腰椎 #
’ " 9:6 值均较对照组明显减低，差异有非常统计

学意义（" E (*(!）。但股骨近端 9:6 值的减低程度

高于腰椎 # ’ "。表明 9:6 的减低各部位不平衡。

#"$ $%& 患者服用 K4 对 9:6 的影响

$%& 患者中，#! 例骨质疏松症和 A! 例骨量减少

者服用 K4 时间分别为（#-*"- B ,*!#）个月、（##*-, B
,*-,）个月，明显长于骨量正常者的（!!*#+ B #*!A）个

月，差异有非常显著性（" E (*(!）。服用 K4 总量分

别为（#A*+" B !(*##）2、（!,*A" B ,*!,）2，亦明显高

于骨量正常者的（-*)A B .*(+）2（" E (*(!）。表明

$%& 患者骨量减少和骨质疏松的发生与使用 K4 的

时间长短和总剂量有关。

#"% 血清 &#、&. 结果

绝经前女性 $%& 患者血清 &# 值（#+*(, B "*A.）

L<01;% 与正常对照组（#-*.+ B .*+)）L<01;% 之间比

较差异无显著性（" M (*(+）；而血清 &. 值（!*.( B
(*-)）L<01;% 明 显 高 于 正 常 对 照 组（(*+. B (*!-）

L<01;%，差异有非常显著性（" E (*(!）。

$ 讨论

因长期使用 K4 后发生骨质疏松症甚至骨坏死

已成为 影 响 $%& 患 者 的 生 存 质 量 的 一 个 重 要 因

素［#］。K4 诱发 >C 主要与下列因素有关：!K4 能够

抑制脑垂体和肾上腺的分泌功能，使脑垂体促肾上

腺皮质激素以及雌烯二酮、雌酮的产生明显减少［.］；

"K4 抑制肠道对钙的吸收，减少肾小管对钙的重吸

收；#K4 抑制成骨细胞增生，促进成骨细胞凋亡，并

能增加破骨细胞数目，使骨表面微量侵蚀增加［"］；$
对骨骼生长因子如生长激素、肿瘤生长因子等均有

明显抑制作用；%K4 可以引起肌萎缩和肌无力，而

骨外应力的减少可促进 >C 的发生。雌激素在 $%&
发病机制中的作用尚不十分清楚。动物实验表明，

K4 能够抑制鼠卵巢颗粒细胞卵泡刺激激素的活性，

雌激素的缺乏可引起骨丢失，对 K4 诱导的骨质疏松

有叠加作用［+］。

本资料结果显示长期使用 K4 的 $%& 患者骨量

减 少 发 生 率 为 "#*)AD，骨 质 疏 松 发 生 率 为

!"*-)D，均显著高于对照组（" E (*(!）。但明显低

于文献报道的 .(D ’ +(D［A］。可能是由于本资料中

的患者均为绝经前女性，其雌三醇产生增多，在一定

程度上缓解了骨质的丢失速度，使其骨质疏松发生

率较低。
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!"! 注意监测

由于 !"# 的治疗特点，特别是对骨质疏松的预

防需要更长时间，因此定期监测是必要的。我们强

调除常规体查外，至少每年作 $ 次评估治疗的利弊，

进行宫颈的防癌检查，阴道 % 超子宫内膜厚度测

定，及乳腺的检查。在治疗初期应当监测雌激素水

平，以估计用药剂量。由于结合雌激素和利维爱不

代谢为雌二醇，因此血中雌二醇基本无明显变化。

我们在用药 & ’ ( 个月后测定阴道细胞成熟度（成熟

值 )* + 表层细胞 , 中层细胞 - ./0）［1］来估计雌激

素的水平；用药后阴道细胞成熟度均有上升，但表皮

细胞比例应在 1.2以下，如过高，应当测定血 3& 水

平，根据子宫内膜厚度临床表现调整用药。用药!1
年时，相关风险可能会有增加，应告诉患者其利害关

系，医患共同重新评估 !"# 的利弊，如患者愿意，仍

可继续使用。

通过临床实践及国内外的经验，我们认为对于

更年期相关症状及骨质疏松患者，!"# 是一种有

效、经济的治疗方法，正像中华医学会妇产科分会的

《激素补充治疗临床应用指南》［0］中说的：科学、合

理、规范地应用 !"#，使我国妇女从 !"# 中获得最

大利益，承受最小程度的风险。是一个高效4价比的

医疗措施，应当提倡。为了减少其副作用，增加患者

用药的依从性，我们建议在临床上使用低剂量的

!"# 治疗同样可以收到预期的效果。
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V\3 患者股骨近端各部位 %)] 值的减低程度

高于腰椎 & ’ 1，而且包括 0 例股骨头坏死患者。表

明绝经前 V\3 患者股骨近端的骨量丢失较腰椎明

显。

有研究对 V\3 患者分成初诊（未用 ;P）组和长

期 ;P 治疗组（时间 ^ $ 年）测定骨密度，并与正常对

照组比较，发现长期服用 ;P 的 V\3 患者腰椎和股骨

近端骨密度明显低于正常人和初诊 V\3 患者（! _
./.$），而后二者之间则差异无显著性（! ^ ./.0）［&］。

本组 V\3 患者中，&$ 例 WO 和 [$ 例骨量减少者服用

;P 时间均明显长于骨量正常者，差异有非常显著性

（! 值分别 _ ./.$）。服用 ;P 总量亦分别高于骨量

正常者（! _ ./.$）。表明 V\3 患者骨量减少和骨质

疏松的发生与使用 ;P 的时间长短和总剂量有关。

总之，长期服用 ;P 的绝经前 V\3 患者存在着多

部位（尤其是股骨）的骨密度减低，提示我们在治疗

过程中有必要采取一定的防治措施。笔者建议："
在 ;P 治疗前及治疗过程中（每隔 ( ’ [ 个月）测定

%)]，以期尽早发现骨量减少，及时处理；#合理饮

食，饮食与 WO 有较密切的关系，注意均衡饮食，提

高食物中钙的摄入量，必要时补充足够的钙剂和维

生素 ] 等；$积极采用免疫抑制剂和中西医结合的

方法；尽量减少 ;P 用量或不增加 ;P 的用量，并排除

一切可能导致 WO 的危险因素。
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