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摘要： 目的　研究唑来膦酸治疗老年女性骨质疏松性骨折的疗效。 方法　选择 ２００９年至 ２０１０年住院的 ６０岁以上女性长骨
骨折患者 １９２例检测 ＢＭＤ，分为治疗组和对照组，两组均在治疗骨折同时给予钙剂和骨化三醇治疗，治疗组于术后 １ ～２ｗ给
予唑来膦酸 ５ ｍｇ静脉滴注。 术后每 １２个月复查并记录腰椎部骨密度变化，同时观察术后骨折愈合情况、３ 年内再骨折率的
差异。 结果　在治疗 ３年后治疗组骨密度较对照组均有所提高，且差异有统计学意义（P ＜０畅０５）；术后 ３ 年内治疗组再骨折
率低于对照组，且差异有统计学意义（P ＜０畅０５）；在骨折愈合方面两组随访 ３月骨折均愈合良好，结果差异无统计学意义（P
＞０畅０５）。 结论　唑来膦酸可以有效降低老年女性骨质疏松性骨折患者的再骨折率、提高骨密度，且并不影响骨折愈合。
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Abstract： Objective　To study the curative effect of zoledronic acid on osteoporotic fractures in elder women．Methods　A
total of １９２ patients， aging over ６０ years， with osteoporotic fractures were enrolled and assigned into ２ groups from ２００９ to ２０１０．
Patients in both groups received Caltrate D and Calcitriol while receiving fracture treatment．Patients in the treatment group received
５ mg zoledronic acid infusion １-２ weeks after the operation．Bone mineral density （BMD） of the lumbar spine was measured using
dual-energy X-ray absorptiometry （DXA） every １２ months after the operation．Fracture healing and the rate of second fractures in ３
years were also observed．Results　The BMD in treatment group was significantly higher than in control group （P ＜０畅０５） in the
３-year treatment period．The rate of second fractures in treatment group was obviously lower than in control group， with statistical
significance （P ＜０畅０５）．And the fractures healed well in both groups within ３-month follow-up．Conclusion　Zoledronic acid can
significantly reduce the rate of second fractures， improve BMD in elderly women， with no influence in the fracture healing．
Key words： Zoledronic acid；Osteoporotic fracture；Bone mineral density；Efficacy

　　骨质疏松症（ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＯＰ）是由于人体骨代
谢异常所致的骨矿物含量减少、骨骼显微结构退变，
导致骨脆性增加，骨折危险性明显增加的一种疾
病［１］ ，随着人口老龄化社会的到来，骨质疏松症已
呈高发态势，预计至 ２０５０ 年全球 ６５ 岁以上患骨质
疏松症的人数将达 １５畅５５ 亿［２］ ，骨质疏松性骨折作
为本病最严重的并发症之一，其治疗骨折的同时还
需要治疗骨质疏松，所以比普通骨折更为复杂［３］ 。
唑来膦酸为双膦酸盐类最新的一种抗骨质疏松药

物，具有经静脉给药，不受体位限制，患者依从性好
等特点，近年来受到越来越多的关注，然而因存在影

响长骨骨折骨痂塑形，增加长骨不典型骨折和应力
性骨折等风险，在应用于骨质疏松性骨折方面仍存
在较多争议。 本研究通过对比唑来膦酸联合钙剂、
骨化三醇与单纯使用钙剂加骨化三醇的治疗老年骨

质疏松性骨折疗效差异及骨密度改善情况。

1　材料和方法
1畅1　一般资料

选取我院２００９年至２０１０年住院治疗的女性６０
岁以上长骨骨折患者，术前采用双能 Ｘ线骨密度仪
（ＤＸＡ）进行骨密度（ＢＭＤ）测定，根据 ＷＨＯ 骨质疏
松诊断标准 ＢＭＤ测量值低于峰值的 ２畅５ 个标准差
或以下定为骨质疏松。 根据以上标准纳入骨质疏松
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性骨折病例 １９２ 例，平均年龄（６８畅８ ±７畅６）岁，排除
合并内分泌、心血管、消化、血液系统疾病以及需要
长期治疗的慢性疾病以及近半年使用过影响骨代谢

的药物的病例。 根据使用唑来膦酸与否，将病例分
为治疗组和对照组两组。 其中治疗组 ９５ 例，平均年
龄（６８畅８ ±７畅６）岁，对照组 ９７ 例，平均年龄（６８畅１ ±
６畅８）岁。
1畅2　治疗方法

两组患者由同一名医生行骨折切开复位内固定

术，治疗组于术后 １ ～２ｗ给予唑来膦酸（密固达， 北
京诺华制药有限公司 ） ５ ｍｇ静脉滴注，时间大于 ３
０ ｍｉｎ，１ 次／年，唑来膦酸使用前后分别给予 ０畅９％
生理盐水 ５００ ｍＬ 和 ２５０ ｍＬ 静脉滴注；骨化三醇
０畅２５ μｇ （罗盖全，上海罗氏制药有限公司），２次／ｄ
和碳酸钙 Ｄ３ （钙尔奇，辉瑞中国健康药物部），１ 次／
ｄ，口服，连续使用 ３ 年；对照组单纯使用骨化三醇
０畅２５ μｇ （罗盖全，上海罗氏制药有限公司） ２次／ｄ
和碳酸钙 Ｄ３１次／ｄ，口服，连续使用 ３年。
1畅3　评价指标

1畅3畅1　骨密度测定：分别于治疗前和治疗后 １２、
２４、３６个月测量采用双能 Ｘ线骨密度仪（ＤＸＡ）测定
腰椎的骨密度，（考虑下肢骨折骨折患者髋部骨密
度可能因活动受限而受到影响，故本研究未常规进
行髋部骨密度的测定。）
1畅3畅2　骨折愈合：分别于新鲜骨折术后 ２ｗ、１ 月、３
个月、６个月、１２ 个月摄 Ｘ 线片评价骨痂塑型及骨
折愈合情况。
1畅3畅3　再骨折率：随访两组病人术后 ３年内再次发
生骨质疏松性骨折的情况。
1畅4　统计学处理

数据采用 ＳＰＳＳ１７畅０进行统计分析，其中骨密度
值经正态性检验符合后使用 t 检验，再骨折率使用
χ２ 检验，P ＜０畅０５为差异有统计学意义。

2　结果
两组一般资料及术前腰椎部位的骨密度比较差

异无统计学意义（P ＞０畅０５）。 详见表 １。

表 1　两组一般资料比较
Table 1　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｒａｌ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ

组别 例数（例） 年龄（岁） 身高（ ｃｍ） 体质指数 术前腰椎骨密度值

治疗组（９２ 例） ９５ 0６８ 厖厖畅８ ±７ O畅６ １６７ 屯屯畅３ ±８ 棗畅７ ２３ 眄眄畅７ ±３ 贩畅７ ０ ''畅７３５ ±０ A畅１９３
对照组（９４ 例） ９７ 0６８ 厖厖畅１ ±６ O畅８ １６９ 屯屯畅４ ±７ 棗畅９ ２２ 眄眄畅９ ±３ 贩畅２ ０ ''畅７３１ ±０ A畅１８９
Ｐ值 ０ 烫烫畅０８３ ０ ��畅０６３ ０ 忖忖畅０９１ ０   畅１２１ ０ 创创畅０９３

2畅1　两组治疗前后骨密度变化情况
通过电话及门诊随访，两组患者至骨折术后服

药起开始，随访 ３６ 月。 其中治疗组失访 ２ 例，一例
因车祸死亡，一例因更换联系方式未能完成随访；对

照组有 ３例未能坚持服药而终止随访。 最终治疗组
完成随访 ９２ 例，对照组完成随访 ９４ 例。 随访结果
详见表 ２。

表 2　两组治疗前后腰椎骨密度变化情况
Table 2　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＢＭＤ ｏｆ ｔｈｅ ｌｕｍｂａｒ ｖｅｒｔｅｂｒａｅ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ

组别 治疗前 治疗后 １２ 月 治疗后 ２４ 月 治疗后 ３６ 月

治疗组（９２ 例） ０ ^̂畅７３５ ±０ x畅１９３ ０ 滗滗畅７４３ ±０ �畅２０１ ０ jj畅７５５ ±０ 剟畅１８１ ０ ��畅７６９ ±０ 破畅１６５
对照组（９４ 例） ０ ^̂畅７３１ ±０ x畅１８９ ０ 滗滗畅７３９ ±０ �畅１９３ ０ jj畅７３５ ±０ 剟畅１９２ ０ ��畅７３９ ±０ 破畅１９７
t值 ０ 腚腚畅７３４ ２ qq畅０４１ ２ 鼢鼢畅６２１ ２ 99畅８７１
P 值 ０ 腚腚畅０９３ ０ qq畅０４１ ０ 鼢鼢畅０３２ ０ 99畅０２６

　　结果显示，在治疗前骨密度相比无统计学差异
的情况下，分别于治疗后 １２ 月，２４ 月，３６ 月测量两
组患者腰椎骨密度，结果显示治疗组骨密度较对照
组增加，且差异有统计学意义（P ＜０畅０５）。 而对照
组骨密度改善较治疗前改变不明显，差异无统计学
意义（P ＞０畅０５）。
2畅2　两组术后骨折愈合情况及再骨折率的比较

入组患者于骨折术后 ２ｗ、１ 月、３ 个月、６ 个
月、１２ 个月检查普通 Ｘ 光或螺旋 ＣＴ，结果在骨痂
形成及塑型过程中均无差异；其中治疗组与对照
组均未出现骨折延迟愈合或不愈合。 术后 ３ 年内
再骨折率治疗组 １畅０８％低于对照组 ３畅１９％（χ２ ＝
１９畅３，P ＜０畅０５），差异有统计学意义。 结果详见
表 ３。
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表 3　两组随访三年再次出现骨质疏松性骨折
发生概率（及例数）

Table 3　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ａｎｄ ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ
ｏｆ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｔｉｃ ｒｅｆｒａｃｔｕｒｅｓ ｉｎ ３-ｙｅａｒ ｆｏｌｌｏｗ-ｕｐ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ

１２ 月 ２４ 月 ３６ 月

治疗组（９２ 例） １ ゥゥ畅０８％（１） １ 沣沣畅０８％（１） １   畅０８％（１）
对照组（９４ 例） １ ゥゥ畅０６％（１） １ 沣沣畅０６％（１） ３   畅１９％（３）
Ｘ２  ０ ��畅５３２ ０ ==畅５３２ １９ 抖抖畅３
Ｐ值 ０ ��畅６１３ ０ ==畅６１３ ０ zz畅０１３

3　讨论
双膦酸盐预防及治疗骨质疏松症疗效肯定，但

治疗骨质疏松性骨折尚存在争议。 迄今为止，双膦
酸盐是骨质疏松治疗循证医学研究最全面、临床应
用最广泛的抗骨吸收类药物［４］ 。 Ｗｉｄｌｅｒ 等通过研
究［５-９］证明，双膦酸盐可以有效的促进破骨细胞调
亡，提高骨密度，并且证实其可以有效预防骨丢失、
增加骨密度、降低骨转换指标、减低新发骨折或骨折
后再发骨折的风险，且以唑来膦酸效果最佳。 本研
究考虑下肢骨折可能对髋部骨密度造成影响，故所
测骨密度均选择腰椎部位，结果提示用药后骨密度
腰椎部骨密度较对照组有所提高，同时观察到对照
组，即单纯使用骨质疏松基础用药患者腰椎骨密度
较治疗前无明显改善，说明单纯应用骨质疏松基础
用药治疗严重骨质疏松疗效欠佳。
唑来膦酸对骨折愈合的影响、增加长骨不典型

骨折及应力性骨折的风险一直备受关注。 动物实验
研究［１０，１１］证实其他双膦酸盐（伊卡膦酸钠）对大鼠
非骨质疏松性骨折愈合有延迟作用，虽然最终骨折
处会愈合；另外 １ 项大型队列研究观察了纳入的
１９７３１例平均年龄近 ８０ 岁的白种人骨折不愈合情
况，结果显示，虽然骨折不愈合少见，发生率仅为 １／
２５０，但口服双膦酸盐组骨折不愈合率较对照组几乎
高了 １ 倍［１２］ ；而 Ｈｏｒｉｚｏｎ 等［１３］通过随机对照试验，
纳入了 ２３个国家的 ２１２７ 例 ＞５０ 岁的髋部骨折患
者，结果却证实使用唑来膦酸与否以与骨折愈合无
关，也不会增加骨折延迟愈合风险。 本研究通过 ３
年随访同样得出使用唑来膦酸后骨折愈合未受到影

响，同时发现用药后再次骨折概率的下降，研究并未
观察到不典型骨折及应力性骨折的发生，可能与纳
入样本量较少，观察时间相对较短有关，因此尚需纳
入样本量更大的多中心 ＲＣＴ 实验来得出更为准确
可靠的结果。

由于唑来膦酸使用时急性期并发症的存在，加
之使用后患者短期内无法深切感受骨密度提高所带

来的益处，很多患者仍单纯使用骨质疏松基础用药
而拒接接受使用唑来膦酸治疗；但鉴于急性期并发
症相对较轻、非典型骨折等并发症非常罕见，而骨质
疏松性骨折本身存在巨大的风险，因此，我们建议更
多骨质疏松性骨折患者可以接受正规的抗骨质疏松

治疗，走出骨折术后单纯使用骨质疏松基础用药治
疗骨质疏松性骨折的误区。
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