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唑来膦酸治疗原发性骨质疏松症50例的

疼痛缓解及安全性观察

·药物研究·

王利 杨毅 张学军 鲜杨 吴冀川 杨艳 包明晶 张磊 朱显军 曹旭 刘丽梅

李蓬秋

中图分类号：R58 文献标识码：A 文章编号：1006—7108(201 1)12-1092-03

摘要：目的观察静脉应用唑来膦酸治疗原发性骨质疏松症的疼痛缓解及安全性。方法 选取

2010年5月至2010年8月原发性骨质疏松症患者50例，静脉滴注唑来膦酸后，观察其疼痛缓解情

况，不良反应发生及缓解情况。结果治疗后患者疼痛情况明显缓解(92．O％)，治疗后6个月内无

新发骨折。用药后不良反应以发热为主要表现(46．O％)，患者均可耐受。结论静脉应用唑来膦酸

治疗原发性骨质疏松给药方便、依从性好、不良反应轻微，值得临床推广。
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The pain relief and safety observation of zoledronic acid for the treatment of 50 cases or primary
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Abstract：Objective To observe the pain relief and safety of intravenous infusion of zoledronic acid for the

treatment of primary osteoporosis．Methods Fifty patients with primary osteoporosis were chosen from May

2010 to August 2010．The situation of pain relief and the occurrence and amelioration of adverse effects were

observed after intravenous infusion of zoledronic acid．Results The pain was significantly relieved in

patients after the treatment(92．O％)．And no new fracture happened in 6 months after the treatment．The

main adverse reaction after medication was fever(46．0％)，but all patients could tolerate．Conclusion

The intravenous infusion of zoledronic acid for the treatment of primary osteoporosis has benefits in

convenient administration，good adherence，and minor adverse reaction．It is worthy of promotion in clinic．
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骨质疏松症是一种以低骨量和骨组织微结构破

坏为特征，导致骨质脆性增加和易于骨折的代谢性

骨病，可分为原发性和继发性两种¨-。继发性骨质

疏松症原发病因明确，常由内分泌代谢性疾病或全

身性疾病引起。原发性骨质疏松症分为绝经后骨质

疏松症和老年性骨质疏松症两种。我国骨质疏松症

患者多以原发性为主，其主要临床症状为疼痛，伴有

自主神经功能紊乱症状，严重影响人们的生活质

量旧-。目前治疗药物有性激素和选择性性激素受

体调节剂、双膦酸盐类、降钙素、甲状旁腺激素等。

其中双膦酸盐类因其临床疗效佳，副作用少临床应
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用越来越广泛。唑来膦酸由于其方便性，在我国得

到初步使用，但其临床报道不多，本研究收集了50

例原发性骨质疏松患者的资料，采用静脉滴注唑来

膦酸治疗，并对其疼痛缓解情况及安全性进行分析。

1资料与方法

1．1研究对象

选取2010年5月至2010年8月在我院内分泌

科因原发性骨质疏松症住院患者50例，其中男性5

例，女性45例，年龄47岁～89岁，平均年龄(68．45

士10．61)岁。所有患者采用美国Lunar Expert．XL

骨密度测定仪，测定腰椎1-4及左股骨骨密度，骨密

度小于等于同性别、同种族健康成人2．5个标准差

为骨质疏松"。。所有患者住院前均于门诊清晨空
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腹抽取静脉血，分离血清，测定血钙、血磷、甲状旁腺

激素(PTH)。血钙、血磷测定采用日空7080全自动

生化分析仪，试剂由美国乐氏公司提供。PTH测定

用化学发光分析法，药盒由北京原子能科学研究院

同位素研究所提供，批内变异系数小于5％，批间变

异系数小于10％。血钙2．01—2．58mmol／L，平均

(2．39±0．13)mmol／L。血磷0．78～1．38 mmol／L，

平均(1．04土0．17)mmol／L。PTHll．60～68．70pg／

ml，平均(41．98±15．95)pg／ml。患者血钙、血磷、

PTH均正常，可排除继发性骨质疏松。50例患者中

23例因骨质疏松导致椎体、髋部、肋骨、尺桡骨远

端、肱骨近端等处骨折，其中仅一处骨折9人，两处

骨折5人，三处及以上骨折4人。骨折摄片采用美

国柯达公司生产的x线摄影系统(DR7500)。住院

前门诊均已排除6个月内用过影响骨代谢药物及肝

肾功能不全患者。

1．2方法

唑来膦酸注射液5mg／100ml(密固达，诺华制药

有限公司生产)以30ml／h恒定速度静脉滴注。给

药前后分别静脉滴注加入19葡萄糖酸钙注射液的

250ml生理盐水进行充分水化。全部患者用药前后

均口服钙尔奇D 0．6 2／d及阿法骨化醇软胶囊

0．25Ixg 2／d，未给予其他影响骨代谢药物。

1．3疼痛缓解情况及安全性评价

患者疼痛缓解情况采用改良的Macnab疗效评

定标准H1：优为症状完全消失，恢复原来的工作和

生活；良为有稍微症状，活动轻度受限，对工作生活

无影响；可为症状减轻，活动受限，影响正常工作和

生活；差为治疗前后无差别，甚至加重。药物安全性

评价：根据用药后不良反应发生情况及缓解状况，心

电图、肝功能、。肾功能前后变化。

2 结果

2．1疼痛缓解情况

50例患者治疗后46例(92．0％)疼痛缓解，

42．0％半月内缓解，具体时间见表1；18例

(36．0％)患者疼痛完全缓解，具体情况见表2。

表1患者疼痛缓解时间

2．2安全性指标

50例患者用药后21例(42．0％)未出现不良反

应，余出现发热、肌痛、头晕头痛、乏力等不良反应，

以发热最常见，共23例(46．O％)，体温波动于

38．0。C～39．5℃。所有不良反应均于输注后第2天

发生，第3天缓解；所有不良反应均可耐受。治疗后

6月复查心电图、肝功能、肾功能均无异常。

表2患者疼痛缓解情况

3 讨论

双膦酸盐与钙盐结晶有很强的亲和力，易沉积

于骨骼；可抑制骨表面破骨细胞的形成和活化，从

而抑制骨吸收，是目前国际上防治骨质疏松症的一

线药物”o。唑来膦酸是第3代最强有力的含氮双膦

酸盐之一。唑来膦酸能使骨转换生化指标显著降

低，骨密度显著增加，除可在给药后迅速分布到骨

组织外，还因具对法呢焦磷酸盐合成酶的高度亲和

力及对骨矿物的强力亲和性，表现出作用强、显效快

和作用时间长的显著优点∞1。据报道，目前口服双

膦酸盐类药物治疗的1年持续用药率仅在18％～

78％o71，而患者的依从性是双膦酸盐类药物治疗成

功的关键¨1，唑来膦酸单次滴注，能够提供双膦酸

药物治疗的全年依从性。

骨质疏松症最严重的并发症是骨折，严重影响

患者生活质量。唑来膦酸是经美国和欧盟批准唯一

一年滴注一次、降低关键部位骨质疏松骨折风险的

治疗药物。研究发现唑来膦酸治疗3年间能较安慰

剂减少骨质疏松症妇女70％的椎骨骨折和41％的

髋部骨折的风险，可显著降低非椎骨骨折、任何临床

骨折、多次椎骨骨折和身高降低的发生率一。。此

外，唑来膦酸是唯一被证实能降低近期骨折患者再

发骨折风险和全因死亡率(死亡率下降28％)的治

疗药物¨0|。本研究发现所有患者滴注后6月内未

再出现骨质疏松引起的骨折，生活质量均有所提高。

骨质疏松症最常见的临床症状为疼痛。研究发

现阿仑膦酸盐治疗骨质疏松症疼痛缓解有效率为

87％¨1I，降钙素治疗骨质疏松症疼痛缓解有效率为

78．3％¨2|。本研究发现滴注唑来膦酸后92．0％的

患者于6月内疼痛有所缓解，与既往研究类似，说明

唑来膦酸治疗骨质疏松有效性高于阿仑膦酸盐和降

钙素。

使用唑来膦酸后多出现急性上呼吸道感染样不

良反应。本研究50例患者治疗后23例患者出现发

热，但均为一过性，且均可耐受。所有治疗患者均未
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出现严重不良反应，如脏器功能损害、过敏等；且治

疗六个月后复查心电图、肝功能、肾功能，均无明显

变化。说明唑来膦酸近期及远期的不良反应均较

小。而阿仑膦酸盐和降钙素多出现恶心呕吐、食道

炎等严重消化道不良反应，患者耐受性差。故唑来

膦酸较小的不良反应使患者有更好的治疗依从性。

总之，静脉应用唑来膦酸治疗原发性骨质疏松

症是一种给药方便、依从性好、安全性高、起效快、疗

效优的治疗方法，值得临床推广p]。唑来膦酸对骨

质疏松症长期获益情况目前报道不多，本研究观察

时间也仅为6个月，目前仍在进一步随访。
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