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移植肾受者的骨质疏松研究进展
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摘要：骨质疏松症是肾移植患者常见的并发症之一，严重影响到移植肾受者的生活质量，造成移植肾受者骨量减低的原因是

多方面的，其中重要的原因之一就是激素的长期应用。由于肾移植患者须合用糖皮质激素及其他免疫抑制剂以控制症状，但

其最佳剂量既可最大地控制患者病情，又可尽可能小地减少对肾移植受者骨量产生影响仍有待进一步地研究与统一。为了尽

可能地改善移植肾受者的骨量以提高其生存质量，有多项研究资料表明，维生素D与膦酸盐类药物可能会改善肾移植受者的

骨密度。
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Abstract：Osteoporosis is a common complication in renal transplantation patients．It seriously affects the quality of life in renal

allograft recipients．The cause of bone mass loss in graft recipients is various．One of the important reasons is the long—term

application of hormones．Renal transplant patients have to be treated with corticosteroids and other immunosuppressive agents to

control the symptoms．However，the optimal dose that not only can control the patient§condition，but also can reduce its influence

to bone mass in renal transplant recipients，remains to be studied and integrated．A number of research data show that both vitamin

D and bisphosphonates may improve the bone mineral density in the renal transplant recipients，resulting in improved bone mass and

the quality of life in the renal allograft recipients，
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肾移植是。肾衰竭患者有效的一种挽救生命的治

疗方法，但尽管肾移植可以让患者的生命得以延续，

但患者须长期服用免疫抑制剂以维持生命健康[11，

因此患者的身体状况必然会受到影响，其中主要的

并发症之一就是会出现骨质疏松症陋3。。

1 肾移植后发生骨质疏松症须重视

儿童与成人移植肾患者均容易发生骨量减少与

骨质疏松[41，尤其在移植肾后的第一个半年到之后

一年半的时间段里，骨量丢失的最快，移植肾患者在

{通讯作者：王亮，Email：wangl309@sina．corn

术后3年以后，其骨密度趋于稳定”1。在移植肾后

的半年里，腰椎部位的骨密度值下降4％，股骨颈部

位的骨密度值下降3％‘61。腰椎部位的骨量在肾移

植术后多年的患者中是减少的¨1，慢性肾脏病患者

发生骨折的危险度会增高”。，移植肾受者发生骨折

的危险性比正常人群高出4倍H1，肾移植患者的骨

量减少问题是必须得到重视的。

肾移植患者腰椎骨量每年约减少1．7％，且男

性与女性肾移植患者均减少。1⋯。对于肾移植术后

的女性，尤其是绝经后女性患者，更应重视骨质疏松

问题，应积极进行治疗⋯。。骨质疏松与骨折在肾移

植术后患者中是很常见的，尤其是女性移植肾受
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者¨¨。

有研究表明，肾功能正常的移植者术后平均

7．5年的患者，骨组织改变主要表现为骨吸收增加，

而骨形成速度较慢，而且骨损伤在移植早期较严重，

当移植龄大于10年后，骨形成与吸收则接近正

常¨“。移植肾受者若伴发了骨质疏松症，会严重影

响到其生活质量，因此须重视。

2 肾移植后发生骨质疏松症的原因分析

几乎每一个肾移植患者都经历了。肾性骨病阶

段，肾性骨病是由于慢性肾衰竭而导致l，25一

(OH)：-D，缺乏和继发性甲状旁腺功能亢进而造成

的。长期存在代谢性酸中毒、激素的常规服用及性

激素相对缺乏都可以导致骨量减少[1
3。14

3。当患者

接受肾移植后，常规应用糖皮质激素药物以控制移

植肾受者的排斥反应而导致患者出现骨量的改变，

使肾移植受者容易出现骨质疏松症’15|。糖皮质激

素对骨骼存在潜在的危害性作用，即使小剂量也可

以导致服用者的骨量减低，甚至增加患者发生骨折

的危险¨⋯。

移植肾受者发生矿物质代谢及骨代谢紊乱的现

象比较常见，主要表现为骨量的减少，最终导致骨转

化降低的一系列疾病u“。在导致骨量减少的众多

因素里，移植肾的排斥反应、慢性肾功能损伤、糖皮

质激素的使用及其他类免疫抑制剂的使用是主要因

素㈨¨9【。

糖皮质激素治疗可以导致骨量的减少一⋯，主要

是由于糖皮质激素诱导的成骨细胞与骨细胞的凋

亡旧1’2 2|。肾移植术后患者停用糖皮质激素后，骨密

度有所改善，可能与患者的肾基础功能状态与骨转

化率有关。2“。尽管糖皮质激素用量维持在低剂量，

也会增加患者的骨折风险‘2“。

移植肾受者发生骨质疏松与骨折的风险比其他

正常人群要高旧5I。移植肾受者接受糖皮质激素治

疗与不接受糖皮质激素治疗的2组人群每年发生骨

折的概率分别是0．008％与0．0058％"1。与普通人

群相比，移植肾受者发生骨折的危险性是正常人群

的4．5倍‘2“2“。目前，移植肾受者怎样口服激素类

药物以取得最佳效果仍待进一步的研究’2 8I。

肾移植患者术后多服用他克莫斯和环孢素，是

一种钙调磷酸酶抑制剂，是移植肾受者最常用的免

疫抑制剂。由于他克莫斯用于治疗有相对较窄的安

全范围，因此需定期检测其血药浓度。研究发现，血

药浓度较高的患者相对于血药浓度较低的患者更容

易发生骨量减少口”⋯。环孢素可能会影响破骨细

胞的功能及骨矿物质的代谢，而逐渐出现移植后骨

量的改变∞“。而且移植肾受者多同时服用2种或2

种以上的免疫抑制剂以控制病情b“，因此移植肾受

者是容易出现骨质疏松的。

在致使移植肾受者骨量改变的多个因素里，术

后常规口服药物的治疗是主要因素。而且该类患者

发生骨质疏松症时不容忽视的，因为一旦伴发骨折，

患者的生活质量将受到较大的影响，因此需及时发

现移植肾受者是否伴有骨质疏松症，并尽早采取措

施改善患者骨量。

3 肾移植术后发生骨质疏松症的预防与治

疗

肾移植术后患者须口服药物继续维持治疗，同

时，鼓励患者进行适量的运动。医生及卫生保健系

统都应将锻炼纳入日常管理病人的范畴内。有氧运

动可以降低心血管疾病的风险，减少骨质疏松症，并

有利于减肥一“。

补钙与其他治疗方法相结合是防治骨质疏松症

的一线疗法，但最近鉴于一项主要关于钙剂补充有

可能的心血管不良效益调查结果的荟萃分析提出，

针对骨质疏松症患者是否应该补充钙剂有了相应的

争议13“。钙与维生素D补充的管理可能会增加循

环中的钙与磷的总量，这会增加骨外沉积的危险。

甚至可利用钙增加会降低血液中的PTH，这会降低

骨吸收，同时也会降低骨形成。肾功能降低的患者

补钙会增加冠状动脉钙沉积可能性，此时补钙反而

会增加危险”5‘”。。

降钙素具有抑制破骨细胞活性、减少骨丢失与

增加骨形成等作用。对于因服用糖皮质激素出现的

骨质疏松症病人，降钙素的疗效是肯定的，同时降钙

素还有镇痛的作用’3“。

依据2010年的ACR专家共识，若预期使用激

素治疗将超过3个月的绝经期女性和50岁以上的

男性患者，无论使用剂量大小及疗程长短均需给子

双膦酸盐药物干预，除低危骨折人群预期激素<7．5

mg／d_8。外。而且在应用糖皮质激素药物后监测骨

密度若出现骨量减低，即T值低于一1，就应当给予抗

骨质疏松药物治疗旧⋯。但因糖皮质激素的应用导

致的骨质疏松症的治疗，目前仍需要进一步研

究m40I。

双膦酸盐类药物可以改善绝经后妇女的骨密度

情况以及减少骨折的发生率，对服用激素导致的骨
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量减少也有作用一“⋯。阿仑膦酸钠治疗移植肾受

者继发的骨质疏松有较好的效果。4“。

维生素D与双膦酸盐类药物合用改善肾移植

患者的骨量情况有较好的效果。15’4“，而特立帕肽的

抗骨质疏松对于肾移植患者作用不明显H“。对于

肾移植患者若能进行针对性的个体治疗骨质疏松方

案，男性或女性患者的骨密度均会有所改善，并保持

相对稳定。4¨7I。当移植。肾受者接受阿伦膦酸钠治

疗1年后，腰椎和股骨颈部位的骨密度有所改善，而

在随访只服用骨化三醇的肾移植患者，在1年里其

骨密度没有明显改善。4“。

对于移植肾受者明确诊断骨质疏松症的患者，

在接受治疗的同时，应当根据病情变化或治疗方案

的选择，1年复查1次骨密度或半年复查1次骨密

度，若条件允许建议患者每3个月复查一次骨标志

物，以观察其骨代谢情况，更好地协助调整治疗方

案㈧。

4 结语

由于肾移植患者须合用糖皮质激素及其他免疫

抑制剂以控制症状，但其最佳剂量既可最大地控制

患者病情，又可尽可能小地减少对肾移植受者骨量

产生影响仍有待进一步的研究与统一。对于改善移

植肾受者的骨量的最佳药物及剂量仍有待进一步研

究。
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