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摘要： 目的　探讨唑来膦酸在骨质疏松合并脊柱结核综合治疗中的疗效。 方法　将我科 ２０１０ 年～２０１３年收治的 ４０ 例脊柱
结核伴骨质疏松患者分为 Ａ、Ｂ两组， Ａ组 ２０ 例，为治疗组，平均年龄 ６７．４ ±５．３２ 岁，术后静脉滴注唑来膦酸 ５ｍｇ，并口服钙
尔奇 Ｄ片２片／天，持续１２个月；Ｂ组２０例，为对照组，平均年龄６５．３ ±６．５４岁。 给予口服钙尔奇 Ｄ片２片／天以及阿尔法Ｄ３
０．２５ μｇ／ｄ，持续 １２个月。 观察治疗前后两组患者股骨颈（Ｎｅｃｋ）骨密度、血沉（ＥＳＲ）、血清β－Ⅰ型胶原交联羧基末端肽（β－
ＣＴＸ）、骨特异性碱性磷酸酶（ＢＡＬＰ）以及影像学的变化情况。 结果　所有患者均顺利完成手术治疗，随访时间 １ ～２．７ 年，平
均 １．８年。 Ａ、Ｂ两组术前股骨颈（Ｎｅｃｋ）骨密度、ＥＳＲ、β－ＣＴＸ、ＢＡＬＰ 均无明显差异。 治疗后 Ａ组股骨颈（Ｎｅｃｋ）骨密度显著高
于 Ｂ组（P＜０．０５），Ａ组患者治疗后β－ＣＴＸ较术前下降明显（P＜０．０５），ＢＡＬＰ与术前比较无统计学差异（P＞０．０５）。 Ｂ组患
者β－ＣＴＸ、ＢＡＬＰ与治疗前比较无明显差异（P＞０．０５），治疗后 Ａ组β－ＣＴＸ较 Ｂ组下降明显，有统计学意义（P＜０．０５），ＢＡＬＰ
组间比较无明显差异（P＞０．０５）。 Ａ、Ｂ组治疗后 ＥＳＲ均较术前缓解明显（P＜０．０５），组间比较无明显差异（P＞０．０５）。 术后
影像学资料提示随访患者均获得Ⅰ级植骨融合，植骨融合率 １００％，末次随访时未发生断钉断棒情况，Ｂ组 ３ 例患者内固定松
动，余患者内固定位置良好，无明显内固定移位，组间比较无明显差异（P＞０．０５）。 结论　唑来膦酸在骨质疏松合并脊柱结核
的综合治疗中可取得良好的效果。
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Abstract： Objective　 To investigate the efficacy of zoledronic acid in the comprehensive treatment of osteoporosis associated
with spinal tuberculosis．Methods 　Forty cases of spinal tuberculosis in our department from ２０１０ to ２０１３ were divided into group
A and B．Twenty patients in group A， with mean age of ６７．４ ±５．３２ years old， received intravenous zoledronic acid ５mg， oral
Caltrate D ２ tablets／day for １２ months after the operation．Twenty patients in group B， as the control group with a mean age of ６５．３
±６．５４ years old， received Caltrate D ２ tablets ／day and Alpha D３ ０．２５ ug／d for １２ months．The changes of BMD， erythrocyte
sedimentation rate （ESR）， serum β－I collagen cross－linked carboxy－terminal peptide （β－CTX）， bone－specific alkaline phosphatase
（BALP）， and imaging data were observed in patients of the two groups before and after the treatment．Results　All the patients
were successfully operated．They were followed up for １－２．７ years， with an average of １．８ years．BMD of the femoral neck， ESR，
β－CTX， and BALP were not different between the two groups before the surgery．After the treatment， BMD of the femoral neck in
group A was significantly higher than that in group B （P ＜０．０５）．ESR decreased significantly in group A after the surgery （P ＜
０．０５）．BALP was constant （P ＞０．０５）．β－CTX and BALP were not different in group B after the treatment compared to those
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before the treatment （P ＞０．０５）．β－CTX decreased significantly in group A compared to that in group B （P ＞０．０５）．BALP was
not different between the groups （P ＞０．０５）．ESR was relieved in both groups after the treatment， without difference between the
groups （P ＞０．０５）．Imaging data suggested that all the patients followed obtained grade I fusion， with a fusion rate of １００％．No
broken nails or broken rods occurred at the last follow－up．Loosening of the nail occurred in ３ cases in group B．Other nails were
fixed well in position without shifting．There was no significant difference between the two groups （P ＞０．０５）．Conclusion　
Zoledronic acid has good efficacy in the comprehensive treatment of spinal tuberculosis associated with osteoporosis．
Key words： Zoledronic acid； Osteoporosis； Spinal tuberculosis

　　脊柱结核是最常见的肺外结核，约占骨关节结
核的 ５０％［１］ 。 随着中国老龄社会的来临，患脊柱结
核的老年人逐渐增多，而且多合并有骨质疏松症。
骨质疏松合并脊柱结核患者术后除需继续抗骨质疏

松治疗外，还需长时间服用抗结核药物。 目前对单
纯骨质疏松或脊柱结核的研究报道较多，但对骨质
疏松合并脊柱结核的报道较少。 我们以唑来膦酸作
为治疗骨质疏松的主要药物，对其在骨质疏松合并
脊柱结核综合治疗中的疗效进行分析、研究。

1　材料和方法
1．1　临床资料

我科 ２０１０ 年 ～２０１３ 年收治的 ４０ 例骨质疏松
伴脊柱结核患者，分为 Ａ、Ｂ两组，其中 Ａ组患者 ２０
例，男９例，女 １１例，年龄 ５６ ～７４岁，平均年龄６７．４
±５．３２岁。 Ｂ 组患者 ２０ 例，男 １２ 例，女 ８ 例，年龄
５５ ～７１岁，平均年龄 ６５．３ ±６．５４ 岁。 所有患者都
经双能骨密度仪测量股骨颈骨密度，其中 Ａ、Ｂ组患
者平均骨密度分别为 ０．７４ ±０．０６、０．７３ ±０．０２ ｇ／
ｃｍ２ 。 所有患者术前均无抗骨质疏松治疗。
1．2　骨质疏松诊断标准

利用双能 Ｘ 线骨密度监测仪测量股骨颈的骨
密度，如所测骨密度值低于同性别、同种族、同地区
正常人骨峰值 ２．５个标准差（即 ＢＭＤ T值≤２．５）即
诊断为骨质疏松［２］ 。 所有患者均符合骨质疏松诊
断标准。
1．3　血生化相关指标检测

常规晨起空腹采集静脉血，利用 ＳＤ－１００法测定
患者血沉（ＥＳＲ），分别采用 ＡＬＬＳＥＩ 全自动酶免分
析仪及电化学发光免疫法测定骨特异性碱性磷酸酶

（ＢＡＬＰ）及血清 β－Ⅰ型胶原交联羧基末端肽（β－
ＣＴＸ）。
1．4　术前准备及手术

所有患者入院后均严格卧床休息，根据患者既
往服用抗结核药物史以及药敏试验结果，抗结核保
守治疗２ ～４ ｗ，注意检测患者肝肾功能、血沉以及 Ｃ

反应蛋白，同时加强营养支持治疗，积极纠正贫血及
低蛋白血症。 待患者结核中毒症状有所缓解，血沉
＜５０ ｍｍ／ｈ时依据患者病灶部位采取个体化的手术
方式。
1．5　术后处理

术后常规应用抗生素 ３ ｄ预防感染，卧床 １ ｗ，１
ｗ后支具保护下适量活动。 所有患者继续服用抗结
核药物 ９ ～１２ 个月，其中 Ａ组患者于术后 ２ ｗ 内给
予 ５ ｍｇ唑来膦酸静脉滴注一次，并注意滴注前后分
别给予氯化钠注射液水化，滴注时间不少于 １５ ｍｉｎ，
同时口服钙尔奇 Ｄ 片 ２ 片／天 （每片含维生素
Ｄ３１２５ＩＵ以及碳酸钙 １．５ ｇ），连续服用 １２ 个月。 Ｂ
组患者 ２ ｗ 后开始给予口服钙尔奇 Ｄ片 ２ 片／天以
及阿尔法 Ｄ３ ０．２５ μｇ／ｄ，连续服用 １２ 个月。
1．6　术后随访

术后 １２个月随访病人，４０ 例病人中，有 ３ 例失
访，其余 ３７ 例病人均获得随访，随访时间 １ ～２．７
年，平均 １．８年。 随访时主要观察患者临床症状，股
骨颈骨密度（ＢＭＤ）、血沉（ＥＳＲ），血清β－Ⅰ型胶原
交联羧基末端肽（β－ＣＴＸ），骨特异性碱性磷酸酶
（ＢＡＬＰ），内固定以及植骨融合情况。
1．7　统计学处理

所有数据利用 ＳＰＳＳ软件进行分析，结果用 x̄±s
表示，利用 t检验进行数据整理和统计，以 P＜０．０５
为差异有统计学意义。

2　结果
2．1　临床资料

所有患者均顺利完成手术，未出现相应并发症
及意外。 其中 Ａ组有 ３例患者于注射唑来膦酸后 １
～３ ｄ 出现发热、头痛等症状，体温最高可达
３８．９℃，经对症处理后症状缓解。 Ｂ 组患者无不适
反应。 ４０例患者中 ３ 例失访，其余 ３７ 例患者均获
得随访，术后无结核复发病例。
2．2　实验室指标变化

术前 Ａ、Ｂ 组间股骨颈（Ｎｅｃｋ）骨密度、β－ＣＴＸ、
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ＢＬＡＰ、ＥＳＲ比较均无明显统计学差异（P ＞０．０５）。
Ａ组治疗后股骨颈骨密度显著提高，β－ＣＴＸ 及 ＥＳＲ
较术前下降明显，与术前比较均有统计学意义（P＜
０．０５），ＢＬＡＰ较术前下降平缓，与术前比较无明显
统计学意义（P ＞０．０５）。 Ｂ 组治疗后股骨颈骨密
度、β－ＣＴＸ、ＢＬＡＰ 较术前无明显变化，与术前比较无

明显统计学意义（P＞０．０５），ＥＳＲ 较术前下降明显，
与术前比较有明显统计学意义（P＜０．０５）。 治疗后
Ａ组股骨颈骨密度较 Ｂ组有显提高，Ａ组β－ＣＴＸ较
Ｂ组下降明显，组间比较有显著统计学意义（P ＜
０．０５），ＢＬＡＰ 及 ＥＳＲ 组间比较无明显统计学意义
（P＞０．０５）。

表 1　两组患者用药前后实验室指标
Table 1　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别

治疗前 治疗后

Ｎｅｃｋ
ｇ／ｃｍ２  

β－ＣＴＸ
ｎｇ／ｍＬ

ＢＬＡＰ
ｎｇ／ｍＬ

ＥＳＲ
ｍｍ／ｈ

Ｎｅｃｋ
ｇ／ｃｍ２ ˙

β－ＣＴＸ
ｎｇ／ｍＬ

ＢＬＡＰ
ｎｇ／ｍＬ

ＥＳＲ
ｍｍ／ｈ

Ａ ０．７４ ±０ Ú．０６ ０ >>．５７ ±０ 0．２４ １９ êê．４３ ±８ Ç．６９ ７６ ‚‚．０ ±２８ ‘．１ ０ ◊◊．８０ ±０ …．０３△ ０   ．２５ ±０  ．０９△ １７ gg．７９ ±４ Y．４３▲ ４ ““．９４ ±２ ƒ．８６△

Ｂ ０．７３ ±０ Ú．０２* ０ >>．５６ ±０ 0．２６* １８ êê．６７ ±７ Ç．５９* ７６ ∫∫．８５ ±２７ ‘．３６* ０ ◊◊．７４ ±０ …．０４※▲ ０   ．４９ ±０  ．０７※▲ １６ gg．８８ ±５ Y．３２*▲ ５ ““．１１ ±２ ƒ．５４*△

　　注：组间比较，*P＞０．０５；组间比较，※P ＜０．０５；治疗前后组内比较，▲P ＞０．０５；治疗前后组内比较，△P ＜０．０５

2．3　影像学指标
术后影像学资料提示 ３７ 例患者均获得Ⅰ级植

骨融合，植骨融合率 １００％，末次随访时未发生断钉
断棒情况。 Ａ组患者内固定位置良好，无明显内固
定移位。 Ｂ组有 ３ 例患者内固定松动，给予行手术
取出内固定装置，组间比较无明显差异（P＞０．０５）。

3　讨论
脊柱结核在全球发生率显著提高，我国人口密

度大，流动人口多，使得脊柱结核在我国的发病率升
高的更为明显。 而当前，我国老龄人口逐年增多，骨
质疏松伴脊柱结核的发病率也直线上升。 骨质疏松
以骨强度降低和骨微结构改变为特征，脊柱结核在
造成骨破坏的同时也可加重脊柱疏松程度，两种疾
病合并将对椎体产生严重的破坏。 虽然药物保守治
疗是脊柱结核治疗的基础，但是手术可以缩短治愈
时间，减少并发症的发生，尤其是对于合并脊髓以及
神经损伤的复杂脊柱结核，手术的优势更加突
出［３］ 。 骨质疏松和骨结核对椎体造成破坏，使骨的
脆性和空隙增加，机械性能下降，对内固定的长久稳
定性造成灾难性的影响［４］ 。 所以对骨质疏松合并
脊柱结核的患者在抗结核综合治疗的基础上联合抗

骨质疏松治疗是必要的。
唑来膦酸是双膦酸盐类的第 ３ 代代表药物，主

要通过抑制甲羟戊酸通路，减少破骨细胞细胞活性
来抑制骨吸收［５］ ，是目前药理作用最强的双膦酸盐
类药物。 唑来膦酸每年只需静脉注射 １ 次，药物依
从性高，重点解决了骨质疏松治疗中需长期服药，药
物依从性差的问题。 有研究证明，每年 １ 次注射唑
来膦酸，连续 ３年，脊柱骨折发生率降低了 ７０％，髋

部骨折降低 ４０％，总的骨折发生率降低 ２４％［６］ 。 遵
循骨质疏松宜联合用药的原则，同时每天口服钙尔
奇 Ｄ ２ 片 （每片含维生素 Ｄ３１２５ｉｕ 以及碳酸钙
１．５ｇ），通过补充钙剂减缓骨量的丢失，维生素 Ｄ 则
有利于钙的吸收同时减少钙的排泄［７］ 。 本研究中，
注射唑来膦酸药物组病人的骨密度显著提高，较口
服钙尔奇 Ｄ片及阿尔法 Ｄ３ 组骨密度升高明显，证
明唑来膦酸对骨密度的提升效果远远大于常规抗骨

质疏松治疗。 随着手术技术的进步，内固定器械的
完美应用，为脊柱稳定性提供了较好的保证，病人术
后卧床时间大大缩短，尽早的下地活动也为改善骨
质疏松状况提供了必要的保证。
本研究中，随访结果显示，Ａ组患者骨密度较术

前有显著提高，与术前比较有明显差异，证明唑来膦
酸可明显提高患者骨密度，同时联合应用抗结核药
物对疗效无明显影响。 在脊柱内固定系统中，椎体
螺钉是内固定稳定的基础，有研究证明骨密度与椎
弓根螺钉的稳定性成正相关［８］ 。 有学者通过骨水
泥加强螺钉钉道，或者增加螺钉直径，但是未从根本
上解决骨质疏松引起的螺钉松动。 通过积极的抗骨
质疏松治疗，两组术后复查影像学资料提示 Ａ组患
者较 Ｂ 组患者内固定位置好，证明唑来膦酸明显的
提高了骨质疏松患者的骨密度，为椎体螺钉提供了
足够的把持力。 两组术后的血沉均较术前显著下
降，证明抗结核有效，而组间比较则无明显差异，提
示唑来膦酸对抗结核治疗无药物影响。 Ａ组患者术
后骨代谢指标骨特异性碱性磷酸酶（ＢＬＡＰ）较术前
平稳下降，与术前比较无明显统计学意义 （P ＞
０．０５），而骨吸收标志物血清 β－Ⅰ型胶原交联羧基
　　 （下转第 ２２７页）

２２２ 中国骨质疏松杂志　２０１５ 年 ２ 月第 ２１ 卷第 ２ 期　Ｃｈｉｎ Ｊ Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓ， Ｆｅｂｒｕａｒｙ ２０１５，Ｖｏｌ ２１， Ｎｏ．２



２００７．４３４．（ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）
［ ５ ］　吴俊哲，周兴茂，郑臣校．二仙汤治疗原发性骨质疏松症临床

观察［ Ｊ］．新中医，２０１０，４２（２）：２５－２６．

Ｗｕ ＪＺ，Ｚｈｏｕ ＸＭ，Ｚｈｅｎｇ ＣＸ．Ｅｒｘｉａｎ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆ ｐｒｉｍａｒｙ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ［ Ｊ］．Ｎｅｗ Ｃｈｉｎｅｓｅ
Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１０，４２（２）：２５－２６．（ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［ ６ ］　Ｒｏｂｅｒｔｓ Ｄ， Ｌｅｅ Ｗ， Ｃｕｎｅｏ ＲＣ，ｅｔ ａｌ．Ｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｂｏｎｅ
ｔｕｒｎｏｖｅｒ ａｆｔｅｒ ａｃｕｔｅ ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ ｉｎｊｕｒｙ ［ Ｊ］．Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ
Ｍｅｔａｂ，１９９８，８３（２）：４１５－４２２．

［ ７ ］　费联成．１，２５－二羟基维生素 Ｄ３ 治疗脊髓损伤并发慢性骨质
疏松的疗效［ Ｊ］．现代实用医学，２０１２，２４（７）：７６６－７６７．

Ｆｅｉ ＬＣ．Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ １，２５－ｔｗｏ ｈｙｄｒｏｘｙ Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ３ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ ｉｎｊｕｒｙ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ［ Ｊ ］．
Ｍｏｄｅｒｎ Ｐｒａｃｔｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ．２０１２， ２４ （ ７ ）： ７６６－７６７． （ ｉｎ
Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［ ８ ］　Ｓｈｉｍｉｓｈｉ Ａ， Ｔａｋｅｄｎ Ｓ， Ｍａｓａｋｉ Ｔ， ｅｔ ａｌ．Ａｌｆｎｃａｌｃｉｄｏｌ ｉｎｈｉｂｉｔｓ
ｂｏｎｅ ｒｅｓｏｒｐｔｉｏｎ ａｎｄ ｒａｔｓ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｓ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｉｎ ａｎ ｏｖａｒｉｅｃｉｃｍｉｅｄ

ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ： ｄｉｓｔｉｍｃｔ ｆｒｏｍ ｅｓｔｒｏｇｅｎ ［ Ｊ ］． Ｊ Ｂｏｎｅ
Ｍｉｎｅｒ Ｒｅｓ，２０００，１５： ７０－７９．

［ ９ ］　Ｖｉｒｐｉ Ｅ Ｋｅｍｉａ， Ｍｅｒｊａ ＵＭ Ｋäｒｋｋäｉｎｅｎ， Ｃｈｒｉｓｔｅｌ ＪＥ Ｌａｍｂｅｒｇ－
Ａｌｌａｒｄｔ．Ｈｉｇｈ ｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓ ｉｎｔａｋｅｓ ａｃｕｔｅｌｙ ａｎｄ ｎｅｇａｔｉｖｅｌｙ ａｆｆｅｃｔ Ｃａ
ａｎｄ ｂｏｎｅ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｉｎ ａ ｄｏｓｅ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｍａｎｎｅｒ ｉｎ ｈｅａｌｔｈｙ
ｙｏｕｎｇ ｆｅｍａｌｅｓ［ Ｊ］．Ｂｒｉｔｉｓｈ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，２００６，９６ （０３）：
５４５－５５２．

［１０］　卢旻鹏，权正学，刘渤．脊髓损伤动物模型的制备及评价［ Ｊ］．
颈腰痛杂志，２００８，２９（５）：４８０－４８３．

Ｌｕ ＭＰ，Ｑｕａｎ ＺＸ，Ｌｉｕ Ｂ．Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｉｍａｌ
ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ ｉｎｊｕｒｙ ［ Ｊ］．Ｊ ｃｅｒｖｉｃｏｄｙｎｉａ ｌｕｍｂｏｄｙｎｉａ，
２００８，２９（５）：４８０－４８３．（ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［１１］　Ｍｉｃｈｅｌｅ Ｄ Ｂａｓｓｏ， Ｍｉｃｈａｅｌ Ｓ Ｂｅａｔｔｉｅ， Ｊａｃｑｕｅｌｉｎｅ Ｃ Ｂｒｅｓｎａｈａｎ．Ａ
ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ａｎｄ ｒｅｌｉａｂｌｅ ｌｏｃｏｍｏｔｏｒ ｒａｔｉｎｇ ｓｃａｌｅ ｆｏｒ ｏｐｅｎ ｆｉｅｌｄ ｔｅｓｔｉｎｇ
ｉｎ ｒａｔｓ［ Ｊ］．Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｎｅｕｒｏｔｒａｕｍａ，１９９５， １２（１）： １－２１．

（收稿日期： ２０１４－１２－１０）

（上接第 ２２２页）
末端肽（β－ＣＴＸ）下降明显，与术前比较有明显统计
学意义（P＜０．０５），表明唑来膦酸对破骨细胞活性
具有明显抑制作用，并且可持续作用 １２ 个月，大大
减少了骨量的丢失［９］ 。 两组术后神经功能改善情
况以及植骨融合情况组间比较则无明显差异，证明
积极的抗骨质疏松治疗联合个体化的手术方式选

择，对骨质疏松合并脊柱结核患者可取得良好的效
果。 但是本研究病例较少，评价指标少，随访时间
短，可能存在选择偏奇，尚需大样本，中长期随访的
进一步研究。
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