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摘要： 目的　观察特立帕肽在预防绝经后骨质疏松患者腰椎融合术后椎弓根螺钉松动治疗中的作用。 方法　７２名绝经后骨
质疏松患者，诊断为腰椎退行性滑脱，随机分为 ３组：特立帕肽组（n＝２４，每日行皮下注射 ２０μｇ ｔｅｒｉｐａｒａｔｉｄｅ），双磷酸盐组（n ＝
２４，每日口服 ２畅５ｍｇ 利塞膦酸 ｒｉｓｅｄｒｏｎａｔｅ），空白对照组（n＝２４）。 所有患者均接受腰椎管减压及 １个节段后外侧融合手术，术
后 １２月运用摄片、ＣＴ、临床体检等方法判断椎弓根螺钉松动及临床疗效。 结果　术后 １２月随访时，特立帕肽组螺钉松动率：
Ｘ线摄片为 ７％，ＣＴ为 １２％；利塞膦酸组分别为 １３％和 ２５％；空白对照组为 １４％和 ２５％。 特立帕肽组椎弓根螺钉松动率明显
低于利塞膦酸组及空白对照组（P＜０畅０５），而利塞膦酸组椎弓根螺钉松动率与空白对照组无明显差别（P ＞０畅０５）。 末次随访
时三组间临床评分无显著差异（P＞０畅０５）。 结论　特立帕肽能够增强腰椎椎体松质骨及椎弓根皮质骨强度，降低螺钉松动发
生率。
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Abstract： Objective　To observe the effect of teriparatide on preventing pedicle screw loosening in postmenopausal patients with
osteoporosis after lumbar fusion．Methods　Seventy-two patients with postmenopausal osteoporosis， who were diagnosed with
degenerative spondylolisthesis， were randomly divided into three groups （n ＝２４）： the teriparatide group， the bisphosphonate group，
and the blank control group．Patients in the teriparatide group were given a subcutaneous injection of ２０ μg teriparatide per day．
Patients in the bisphosphonate group took an oral medication of ２畅５ mg risedronate per day．All the patients underwent lumbar canal
decompression and a segment posterolateral fusion surgery．At the １２th month after the surgery， the radiography， CT， clinical
examination， and other methods were used to determine the degree of pedicle screw loosening and the clinical efficacy．Results　
At the １２th month postoperative follow-up， the screw loosening rate in teriparatide group according to X-ray and CT was ７％ and
１２％， respectively．It was １３％ and ２５％ in risedronate acid group， respectively．It was １４％ and ２５％ in blank control group，
respectively．The rate of pedicle screw loosening in the teriparatide group was significantly lower than that in the risedronate group
and the blank control group （P ＜０畅０５）．No significant difference was observed between the risedronate group and the blank control
group （P ＞０畅０５）．At the last follow-up， clinical scores among the three groups showed no significant difference （P ＞０畅０５）．
Conclusion　Teriparatide can enhance the strength of the pedicle cortical bone and reduce the incidence of pedicle screw loosening．
Key words： Teriparatide； Bisphosphonates； Osteoporosis； Lumbar spondylolisthesis； Spinal fusion

　　脊柱融合是治疗腰椎滑脱最常见的手术方式，
而术后由于骨质疏松导致的椎弓根螺钉松动是最常

见的并发症之一。 理论上抗骨质疏松治疗能够有效

预 防 螺 钉 松 动 发 生， 而 目 前 双 磷 酸 盐
（Ｂｉｓｐｈｏｓｐｈｏｎａｔｅｓ ） 和甲状旁腺激素 （ Ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄ
ＰＴＨ）是抗骨质疏松的常用药物，分别通过成骨细胞
及破骨细胞产生作用。 既往研究发现，唯一获准使
用的 甲 状 旁 腺 激 素 类 药 物———特 立 帕 肽
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（ ｔｅｒｉｐａｒａｔｉｄｅ）能够促进骨折愈合，提高脊柱椎间融
合率［１］ 。 目前对于腰椎融合术后特立帕肽对螺钉
松动影响的研究未见报道，本研究旨在前瞻性观察
特立帕肽能否降低绝经后骨质疏松患者腰椎融合术

后螺钉松动的发生，进一步观察其对骨质量的影响。

1　资料和方法
1畅1　资料

２０１０年１月至２０１１ 年６月间，在淮安市第二人
民医院骨科住院接受手术的绝经后骨质疏松患者，

共 ７２名，平均年龄 ７３畅３ 岁（５５ ～８７ 岁），排除胸腰
椎椎体骨折。 本研究经医院伦理委员会批准实施，
受试者签署同意书。 术前运用双能 Ｘ 线吸收仪
（ＤＥＸＡ）测定腰椎骨密度，确诊骨质疏松。 患者有
腰痛或腿痛症状，持续至少 ３ 月，综合运用 Ｘ 线摄
片、ＣＴ、ＭＲＩ，诊断伴有椎管狭窄的腰椎退行性滑脱。
曾经接受过腰部手术者、罹患腰部肿瘤、感染及创伤
者均予以排除。 腰椎椎间融合指征：１．前后滑脱超
过 ５％；２．过屈过伸位摄片，发现超过 ３ ｍｍ 椎间移
动。

表 1　３组患者术前基本状态
Table 1　Ｂａｓｉｃ ｓｔａｔｕｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ｂｅｆｏｒｅ ｔｈｅ ｓｕｒｇｅｒｙ

组别 人数
年龄

（岁）

症状持

续时间

（年）

骨密度

比值

（％）

合并

糖尿病

使用 ＮＳＡＩＤ 术前疼痛评分

术前 术后 腰痛 ＶＡＳ 腰痛 ＯＤＩ 腿痛 ＶＡＳ
特立帕肽组 ２４  ７７ ±５ 适适畅０ ２ ee畅１ ６５ ±５ 　４  ２２ 亮９ G４ }}畅１ ±１ G畅３ ３９ ±１１ [８ mm畅３ ±２ 7畅１
利塞膦酸组 ２４  ７５ ±６ 适适畅０ ２ 崓６４ ±６ 　５  ２３ 亮９ G４ }}畅０ ±１ G畅２ ４０ ±１０ [７ mm畅９ ±２ 7畅３
空白对照组 ２４  ７６ ±４ 适适畅８ ２ ee畅１ ６５ ±４ 　４  ２４ 亮８ G４ }}畅１ ±１ G畅１ ３８ ±１２ [７ mm畅７ ±２ 7畅５
统计分析 P ＝０ ЁЁ畅５３ P ＝０ 摀摀畅４４ P ＝０ VV畅０９ P ＝０   畅１５ P ＝０ 吵吵畅２５ P ＝０ MM畅１４ P ＝０   畅１４ P ＝０ ��畅１３ P ＝０畅２４

　　注：P ＜０畅０５ 表示有统计学差异 （P ＜０畅０５ ｗａｓ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ）
1畅2　方法

所有患者接受滑脱节段椎管减压及后外侧融合

手术。 使用椎弓根螺钉及局部移植骨块作双侧关节
突融合。 移植骨块来自减压过程中截取的椎板，未
使用其他移植骨。 术后给药 ６ 月，术前不予以抗骨
质疏松处理。 根据文献资料将螺钉周围出现透亮区
定义为松动，分别于术后 ３，６，９，１２ 月摄片复查，了
解螺钉松动情况。 术后 ６月及 １２月时同时运用 ＣＴ
评估螺钉松动。 同样以螺钉周围出现透亮区定义为
松动。 在双盲状态下，３ 名同资历影像诊断医师阅
片，至少 ２名医师判断一致方确认螺钉松动。
另外，运用 ＶＡＳ（ｖｉｓｕａｌ ａｎａｌｏｇｕｅ ｓｃａｌｅ）评分判断

腰腿痛程度， 比较术前及术后 ＯＤＩ （ ｏｓｗｅｓｔｒｙ
ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ｉｎｄｅｘ）指数。
1畅3　统计学分析

使用 ＳＰＳＳ１１畅５ 统计软件，运用 Ｋｒｕｓｋａｌ-Ｗａｌｌｉｓ
检验比较 ３组的疼痛变化；单因素方差分析比较年
龄、症状持续时间、随访结果，二分类变量使用
Ｆｉｓｈｅｒ检验。 P ＜０畅０５为有统计学差异。

2　结果
３组患者在年龄、症状持续时间、腰痛评分及腿

痛评分等方面无明显差异（P ＞０畅０５）。 既往有糖尿
病病史、围手术期使用非甾体消炎止痛药等方面无

明显差别。 组间骨密度测定值无明显差别。
末次随访时，无患者退出本研究。 术后第 １２ 月

随访发现，特立帕肽组螺钉松动率：Ｘ 线摄片为
７％，ＣＴ为１２％；利塞膦酸组分别为 １３％和２５％；空
白对照组为 １４％和 ２５％。 特立帕肽组螺钉松动率
明显低于利塞膦酸组及空白对照组（P ＜０畅０５）。 然
而，利塞膦酸组螺钉松动率与空白对照组无显著性
差异（见表 ２）。

表 2　３组患者术后椎弓根螺钉松动率比较
Table 2　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｒａｔｉｏ ｏｆ ｐｅｄｉｃｌｅ ｓｃｒｅｗ

ｌｏｏｓｅｎｉｎｇ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｓｕｒｇｅｒｙ
组别

n
（椎弓根钉数）

螺钉松动数

Ｘ线片 ＣＴ片
特立帕肽组 ９６ 创７ ЁЁ畅２９％

（７／９６ ＝０ �畅０７２９）倡

１２ pp畅５％

（１２／９６ ＝０ 热畅１２５）倡

利塞膦酸组 ９６ 创１２ 汉汉畅５０％

（１２／９６ ＝０  畅１２５）倡倡

２５％

（２４／９６ ＝０ 挝挝畅２５）倡倡

空白对照组 ９６ 创１３ 汉汉畅５４％

（１３／９６ ＝０  畅１３５４倡倡

２５％

（２４／９６ ＝０ 挝挝畅２５）倡倡

P值 倡，倡倡P ＝０ pp畅０３ 倡，倡倡P ＝０   畅０３

　　注： P ＜０畅０５ 表示有统计学差异 （ P ＜０畅０５ ｗａｓ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ
ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ）
术前 ３组间 ＶＡＳ及 ＯＤＩ 评分无明显差异（P ＞

０畅０５），术后 ３ 组疼痛评分较术前均明显改善（P ＜
０畅０１）。 而术后 １２ 月随访时发现 ３ 组间 ＶＡＳ 及
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ＯＤＩ评分又无明显差异（见表 ３）。
３组均未见切口感染、血管神经及内脏损伤等

并发症。
表 3　３组患者术后腰痛与腿痛评分比较

Table 3　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｌｏｗ ｂａｃｋ
ｐａｉｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｌｅｇ ｐａｉｎ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｓｕｒｇｅｒｙ

组别
腰痛

ＶＡＳ ＯＤＩ
腿痛

ＶＡＳ
特立帕肽组 １ 櫃櫃畅７ ±１ c畅５ １９ ±６  １ >>畅７ ±１  畅１ X畅１
利塞膦酸组 ２ 櫃櫃畅２ ±１ c畅１ ２２ ±８  １ ff畅９ ±１ 0畅１
空白对照组 ２ 櫃櫃畅１ ±１ c畅１ ２１ ±５  ２ ff畅０ ±０ 0畅９

P 值 ０ 觋觋畅１０ ０ zz畅２３ ０ 贩贩畅２０

　　注： P ＜０畅０５ 表示有统计学差异 （ P ＜０畅０５ ｗａｓ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ
ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ）

3　讨论
绝经后骨质疏松症（ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ

ＰＭＯＰ）是老年女性的一种常见病、多发病。 雌激素
水平的下降或缺乏是导致 ＰＭＯＰ的主要因素之一。
雌激素替代治疗由于其具有较多的副作用，在临床
上的长期应用中还存在着较多的禁忌症和疑虑［２］ 。
目前抗骨质疏松治疗主要通过调节成骨细胞与破骨

细胞活性发挥作用。 双磷酸盐是最广泛用于抗骨吸
收的药物，作用机制有三：在骨髓中抑制破骨细胞的
产生；在骨表面抑制破骨细胞活性；加速细胞凋亡缩
短破骨细胞寿命。 最新的抗骨质疏松药物是促骨合
成代谢因子。 目前在美国唯一应用于临床的是甲状
旁腺激素药物———特立帕肽（ ｔｅｒｉｐａｒａｔｉｄｅ）。 间歇性
给予特立帕肽通过活化成骨细胞表面受体，继而下
游信使诱导多种生长因子的产生，如胰岛素样生长
因子 １，成骨细胞活性增强，进而通过增加松质骨来
增强骨质［３］ 。
骨质疏松患者腰椎融合术后的并发症并不少

见，椎体压缩性骨折及椎弓根螺钉松动是最常见的
并发症。 体外试验证实螺钉松动及拔出强度与骨质
量相关。 通过改变螺钉形状或联合运用骨水泥
（ＰＭＭＡ）可以增强螺钉锚定力量，增粗螺钉比普通
螺钉的抗拔出强度更强。 在临床报道中可见，运用
较粗的椎弓根螺钉可以降低螺钉松动风险，获得更
高的固定强度，临床疗效更佳。 另一方面，联合应用
骨水泥的加粗型螺钉在治疗骨质疏松性腰椎退变

时，疗效更佳。 然而，这些方法都有其缺点，主要包
括螺钉断裂风险，神经损伤，血管内脏损伤，骨水泥
渗漏等［４］ 。
既往研究证实口服双磷酸盐或间断注射甲状旁

腺素能够增强骨质量，降低骨质疏松性椎体骨折发
生。 动物实验支持在腰椎融合术后使用特立帕肽；
在多宗动物实验中，特立帕肽治疗明显改善了腰椎
椎间融合率，通过融合骨块微结构分析发现其能够
增强骨质量［５-６］ 。 另有研究发现特立帕肽能够增加
人的松质骨密度以及皮质骨厚度，进一步证实甲状
旁腺激素对骨重建具有潜在的促进骨合成作用［７-８］ 。
目前尚未见特立帕肽对脊柱融合术后骨强度影响的

报道。 本研究旨在通过观察特立帕肽对腰椎后外侧
融合术后螺钉松动的影响间接说明其对骨强度的影

响，患者腰椎融合术后行 ６ 月皮下注射特立帕肽治
疗，较口服利塞膦酸及空白对照组明显降低螺钉松
动的发生率，进而推断与椎体及椎弓根皮质骨质量
增强有关。
目前仅有 １篇临床前瞻性报道［９］ ，４０ 名骨质疏

松患者接受了一个节段腰椎椎间融合，随机分为阿
仑膦酸钠组及空白对照组，两组椎间融合率分别为
９５％及 ６５％，然而该研究只观察了融合率及骨量，
而没有仔细分析骨质量。 本研究中，双磷酸盐组螺
钉松动率与空白对照组无明显差异，双磷酸盐轻度
改善了骨小梁的微结构，对皮质骨的影响较小。
Ｓａｉｔｏ等［１０］对髂嵴活检的结果分析显示，阿仑膦酸钠
能明显降低皮质骨的空隙，利塞膦酸无此效应。
Ｊａｋｏｂ等［１１］比较了特立帕肽与阿仑膦酸钠对骨质量

的影响，两者均能提高骨密度与骨小梁骨强度，但特
立帕肽的作用是阿仑膦酸钠的 ５ ～１２ 倍。 本研究
中，未发现利塞膦酸能够降低椎弓根螺钉松动率，双
磷酸钠对骨质量的影响似乎太小。

Ｋｏｏ等［１２］发现 ３６％的患者出现了融合节段的假
关节形成，但这些患者的临床症状却不明显。 一些作
者认为脊柱融合程度与临床症状并不呈正相关。 本
研究尽管发现特立帕肽能够明显降低脊柱融合术后

椎弓根螺钉松动的发生，但末次随访未发现三组在
ＶＡＳ及 ＯＤＩ评分上的显著差异，与前述结论一致。
总之，本研究通过观察绝经后骨质疏松患者腰

椎后外侧融合术后行皮下注射特立帕肽、口服双磷
酸盐等干预后 Ｘ 线片及 ＣＴ 等资料，发现特立帕肽
能够明显降低椎弓根螺钉松动的发生，有效增加骨
量，提高松质骨及皮质骨的骨质量，进而有助于预防
融合失败的发生。 当然，本研究也有一些不足之处，
例如，样本量不够大，随访时间短，未评估术后腰椎
骨密度以及对术者未做到盲法等，需在进一步的研
究中予以改进。
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