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双膦酸盐用于老年性骨质疏松治疗有效

性和安全性的系统评价分析

王萍萍

（青岛市即墨区人民医院，山东 青岛 266200）

【摘要】目的：评价老年性骨质疏松治疗中双膦酸盐应用的有效性与安全性。方法：从本院 2019 年 1 月至
2020 年 12 月收治老年性骨质疏松患者中选取 100 例作为本次研究对象，利用盲选法将其分为对照组（50 例，常规
药物治疗）与观察组（50 例，常规药物联合双膦酸盐药物治疗），对 2 组治疗有效情况、安全情况进行观察比较。
结果：治疗 12 个月后观察组临床总有效率 96.00%，高于对照组 84.00%（χ2=4.000，P<0.05）；疼痛评分（2.06±0.58）分，
低于对照组（4.18±0.63）分（t=17.506，P<0.05）；骨钙素（9.69±2.52）ng/mL、骨碱性磷酸酶（10.47±0.5）μg/L、
Ⅰ型胶原交联羧基端肽（0.13±0.01）μg/L，低于对照组（13.02±3.26）ng/mL、（12.12±0.84）μg/L、（0.22±0.03）
μg/L，25 羟维生素 D（37.24±6.58）μg/L，高于对照组（33.26±6.29）μg/L（t=3.092 ～ 20.125，P<0.05）；腰
椎骨密度（0.88±0.05）g/cm³、股骨颈骨密度（0.76±0.03）g/cm³，高于对照组（0.82±0.12）g/cm³、（0.71±0.04）
g/cm³（t=3.264 ～ 7.071，P<0.05）；观察组用药前后心率差异无统计学意义（P ＞ 0.05），用药后体温（37.65±0.58）℃、
心率（84.27±7.32）次 /min、C- 反应蛋白（8.36±3.29）mg/L、中性粒细胞百分比（74.03±12.25）%、肌酐（48.25±9.34）
μmol/L，高于或低于对照组（36.52±0.44）℃、（81.25±6.36）次 /min、（4.48±2.25）mg/L、（66.24±10.36）%、
（53.06±8.13）μmol/L（t=2.202 ～ 10.976，P<0.05）；不良反应发生率 16.00%，高于对照组 6.00%，但差异无统
计学意义（P ＞ 0.05）。结论：老年性骨质疏松治疗中双膦酸盐类药物的合理使用，可有效提高患者临床疗效，
促进患者骨密度、骨代谢指标水平改善，缓解患者疼痛，虽然服用药可在一定程度上引发发热、流感样症状等不
良反应，但整体安全性较高，值得在临床上推广使用。
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老年性骨质疏松又被称为“退变性骨质疏松”，是基
于年龄增长，骨细胞衰减、骨密度下降、破骨细胞增多、
骨脆性增加、骨形成失衡，引发的骨质疏松症 [1]。该病患
者多为 70岁及以上老年群体，常见腰背疼痛、骨骼疼痛、
脊柱畸形、活动受限等表现，是老年骨折危险性因素，故
对老年人身心健康、日常生活活动能力、生存质量存在严
重影响。随着我国人口老龄化问题的严峻发展，老年人数
量日渐增多，导致老年性骨质疏松发病率不断上升。据统
计我国老年性骨质疏松发病率男性达到 30%～ 60%，女性
达到 50%～ 90%，老年性骨质疏松患者中 27%以上易发
生椎体骨 [2]。因此，加强老年性骨质疏松临床研究具有非
常重要的现实意义。目前，老年性骨质疏松治疗以药物治
疗为主，通过补充钙质，改善骨密度与骨质量，降低患者
骨脆弱性。但单纯补钙，并不能很好缓解患者疼痛症状，
控制疾病进展。研究发现可应用双膦酸盐类药物抑制破骨
细胞活性，减轻骨微结构损伤，减少骨丢失，提高骨密度，
缓解骨质疏松症疼痛症状等 [3]。为深入了解双膦酸盐在老
年性骨质疏松治疗中的应用效果，积极探究科学、有效、
安全、可靠的骨质疏松症治疗药物，更好维护与保障患者
健康和安全，本研究以 100例 2019年 1月至 2020年 12月
收治患者为例进行了探究，现将结果报道如下。

1 资料及方法

1.1 资料
本次共纳入研究对象 100例，均为 2019年 1月至

2020年 12月在本院接受治疗的老年性骨质疏松患者。采

用盲选法将其分为 2组：（1）对照组 50例，女性 28例
（56.00%），男性 22例（44.00%）；年龄范围 70～ 94
（80.06±3.33）岁；体重指数20～26（23.32±1.54）kg/㎡。（2）
观察组 50例，女性 30例（60.00%），男性 20例（40.00%）；
年龄范围 70～ 95（80.08±3.49）岁；体重指数 20～ 25
（23.31±1.48）kg/㎡。统计分析 2组一般资料差异无统计
学意义（P＞ 0.05）。

纳入标准：（1）骨质疏松症确诊（参照《中国老年
骨质疏松诊疗指南 (2018)》相关标准 [4]）；（2）年龄≥ 70
岁；（3）总髋或L2-4腰椎骨密度 t值≤-2.5标准差；（4）
知情状态下签署《知情同意书》；（5）智力正常，不存在
语言沟通障碍。

排除标准：（1）对双膦酸盐类药物过敏；（2）合并
甲状腺疾病、恶性肿瘤疾病、骨折疾病、其他因素引发骨
代谢疾病等；（3）心脏、肝脏、肾脏等重要器官功能不全；
（4）治疗前接受糖皮质激素类药物、肝素类药物等治疗；
（5）遵医行为较差。

1.2 方法
对照组给予常规药物治疗，如口服惠氏制药有限公司

生产碳酸钙 D3片（国药准字 H10950029），每日 1次，
每次 1片（含 600mg 钙，125U 维生素 D3）；

观察组在对照组基础上增加双膦酸盐类药物治疗。
例如：静脉滴注（4mg 药物稀释于 100ml 生理盐水中）正
大天晴药业集团股份有限公司生产的唑来膦酸注射液（国
药准字 H20041346），每 4周一次，每次静滴时间控制在
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15min 以上。或口服石药集团欧意药业有限公司生产阿仑
膦酸钠片（国药准字H20061303），每次 70mg， 每周 1次。
或一次性静脉滴注（1～ 4mg 药物稀释于 500～ 750ml 生
理盐水中）河北医科大学生物医学工程中心生产的伊班膦
酸钠注射液（国药准字H20010432），静滴时间控制在 4h
以上。或口服正大天晴药业集团股份有限公司生产依替膦
酸二钠片（国药准字H10970034），每次 0.2g，每日 2次，
连续服用 2周后停药 11周为 1周期。

2组患者治疗 12个月后评价临床治疗效果。

1.3 观察指标
1.3.1 临床疗效
显效：老年性骨质疏松症状完全消失；有效：症状

与体征大幅度改善，疼痛评分减少率达到 70%以上，日
常生活不受限；无效：没有达到上述指标或病情加重； 
总有效率 =x。
1.3.2 疼痛情况
采用 VAS 疼痛评量表评价治疗前后 2组研究对象疼痛

程度，总分 0～ 10分，分数越高说明疼痛越严重 [5]。
1.3.3 骨代谢指标
治疗前后采集 2组患者外周静脉血标本，利用酵素免

疫分析法测定骨钙素（BGP）、骨碱性磷酸酶 (BALP)、25
羟维生素 D、Ⅰ型胶原交联羧基端肽 (CTX- Ⅰ ) 等水平。
1.3.4 骨密度
利用 OsteoSysEXA3000双能 X射线骨密度仪测定治疗

前后 2组患者腰椎与股骨颈骨密度。
1.3.5 体征与生化指标
测定并记录观察组患者用药前与用药后 24h 体温、心

率、C-反应蛋白、中性粒细胞百分比、肌酐等变化情况。
1.3.6 不良反应
统计 2组患者用药后发热、肌肉酸痛、流感样症状、

胃肠道反应以及其他不良反应发生率。

1.4 统计学方法
用 SPSS26.0软件进行统计学分析，计量资料用（均

数 x±标准差 s）表示，用 t检验；计数资料用数（n）、
率（%）表示，用 χ2检验；以 P＜0.05表示差异有统计学 
意义。

2 结果

2.1 临床疗效
观察组总有效率 96.00%，对照组总有效率 84.00%，

观察组更高，P＜0.05。见表 1。
表 1 两组临床疗效比较 [n（%）]

组别 n 显著 有效 无效 总有效率
观察组 50 24（48.00） 24（48.00） 2（4.00） 48（96.00）
对照组 50 18（36.00） 24（48.00） 8（16.00） 42（84.00）

χ2 4.000
P 0.046

2.2 疼痛情况
治疗前 2组疼痛程度差异无统计学意义（P＜0.05）；

治疗后疼痛情况均得到缓解，且观察组缓解程度更大，
VAS 评分明显高于对照组（P＜0.05）。见表 2。

2.3 骨代谢指标水平
治疗前 2组血清骨代谢指标水平差异无统计学意义

（P＞ 0.05）；治疗后 2组各指标水平均得到改善，相
对而言观察组改善效果更佳，即 25-(OH)D 水平高于对照
组，BGP、CTX- Ⅰ、BALP 水平低于对照组（P＜0.05）。 
见表 3。

表 2 两组 VAS 评分比较 [（x±s），分 ]
组别 n 治疗前 治疗后 t P

观察组 50 7.57±1.44 2.06±0.58 25.087 0.000

对照组 50 7.59±1.52 4.18±0.63 14.655 0.000

t 0.068 17.506

P 0.946 0.000

表 3 两组骨代谢指标水平比较（x±s）

组别
BGP（ng/mL） BALP（μg/L） 25-(OH)D（μg/L） CTX- Ⅰ（μg/L）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

观察组（n=50） 15.29±3.24 9.69±2.52& 15.99±0.25 10.47±0.58& 23.41±4.87 37.24±6.58& 0.42±0.02 0.13±0.01&

对照组（n=50） 15.32±3.08 13.02±3.26& 15.98±0.23 12.12±0.84& 23.44±4.77 33.26±6.29& 0.41±0.05 0.22±0.03&

t 0.047 5.715 0.208 11.430 0.031 3.092 1.313 20.125

P 0.962 0.000 0.836 0.000 0.975 0.003 0.192 0.000

注：与本组治疗前比较，&P＜0.05，下同。

2.4 骨密度改善情况
治疗前 2组骨密度差异无统计学意义（P＞ 0.05）；

治疗后 2组骨密度增多，且和对照组比较，观察组腰椎、
股骨颈骨密度值更高（P＜0.05），见表 4。

表 4 两组骨密度比较 [（x±s），g/cm³]

组别 n
腰椎

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

观察组 50 0.77±0.12 0.88±0.05& 0.64±0.04 0.76±0.03&

对照组 50 0.76±0.11 0.82±0.12& 0.63±0.02 0.71±0.04&

t 0.434 3.264 1.581 7.071

P 0.665 0.002 0.117 0.000

2.5 观察组用药前后体征与生化指标水平变化情况
50例观察组研究对象用药后体温、心率、CRPC- 反应

蛋白、中性粒细胞百分比、肌酐等指标发生一定改变，与
治疗前比较 P＜0.05。见表 5。
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表 5 观察组用药前后体征与生化指标水平变化情况（x±s）
组别 体温（℃） 心率（次 /min） C- 反应蛋白（mg/L） 中性粒细胞百分比（%） 肌酐（μmol/L）

用药后（n=50） 37.65±0.58 84.27±7.32 8.36±3.29 74.03±12.25 48.25±9.34

用药前（n=50） 36.52±0.44 81.25±6.36 4.48±2.25 66.24±10.36 53.06±8.13

t 10.976 2.202 6.883 3.433 2.747

P 0.000 0.030 0.000 0.001 0.007

2.6 不良反应发生情况
2组均有不良反应发生，但皆属于轻症，经及时对症

处理均好转；观察组总发生率 16.00%，较对照组 6.00%高，
但 2组差异无统计学意义（P＞ 0.05）。

表 6 两组患者治疗期间不良反应发生率比较 [n（%）]
组别 n 发热 肌肉酸痛 流感样症状 胃肠道反应 其他 合计

观察组 50 2（4.00） 2（4.00） 2（4.00） 1（2.00） 1（2.00） 8（16.00）

对照组 50 1（2.00） 0（0.00） 0（0.00） 1（2.00） 1（2.00） 3（6.00）

χ2 2.554

P 0.110

3 讨论
面对老年性骨质疏松患者数量的不断增多，有必要积

极探寻老年性骨质疏松治疗方法，以不断促进老年性骨质
疏松治疗安全性、有效性提高，有效控制疾病进展，改善
患者病情，降低老年性骨质疏松对患者身心健康、生命安全、
生存质量的不利影响。文献资料表示，老年性骨质疏松常
规治疗以钙质补充为主，常用药物为碳酸钙 D3片；碳酸
钙 D3片作为钙与维生素复合制剂，能够补充机体所需营
养物质，维持细胞 -神经 -肌肉 -骨骼系统正常功能，促
进骨质形成，抑制破骨细胞吸收，从而预防和治疗老年性
骨质疏松 [6]。但单纯用药并不能很好改善患者症状，提高
患者骨密度。这就需要探寻更加高效、安全疗法，维护患
者健康安全。

忽晓鹏、吕伟、赵鑫 [6] 等学者将双膦酸盐类药物应用
到骨质疏松治疗中，发现接受双膦酸盐类药物治疗患者疼
痛缓解率达到 40%，由常规治疗的 20%提高了 20个百分
点，同时患者腰椎骨密度、股骨颈骨密度、大转子骨密度
均提高，分别达到（0.95±0.13）g/cm³、（0.65±0.12）g/
cm³、（0.76±0.12）g/cm³，仅 6例患者出现轻度恶心、畏
寒等不良反应；认为双膦酸盐类药物适用于骨质疏松症治
疗，能够在一定程度上改善患者骨密度，缓解患者骨疼痛，
且不会带来严重不良反应，能够在保证用药安全的同时促
进临床治疗有效性提高。

双膦酸盐是一种用于治疗各类骨疾患、钙代谢性疾病
新型药物，可特异性结合骨羟磷灰石，抑制破骨细胞活性，
降低破骨细胞对骨发育、修复、重建的影响，从而促进骨
质疏松患者骨质量、骨密度提高 [7]。同时双膦酸盐能够在
一定程度上改变破骨细胞微结构，让其作用得不到发挥，
从而在一定程度上促进骨细胞生产与修复，改善骨质疏松
患者症状，控制骨质疏松进展。此外，双膦酸盐对溶酶体酶、
焦磷酸酶、前列腺素等在骨基质上的吸附，干扰破骨细胞
吸收，防止骨丢失。随着近些年双磷酸盐研究的不断深入，
已形成依替膦酸钠、阿仑膦酸钠利塞膦酸钠、伊班膦酸钠、
唑来膦酸等多种药物，可满足不同骨质疏松患者药物治疗
要求。本研究根据患者实际情况合理选择双磷酸盐类药物
进行治疗，结果显示：双磷酸盐类药物应用下患者疼痛评
分大幅度下降，骨密度、骨代谢指标水平明显改善，临床
治疗总有效率达到 96.00%，说明双磷酸盐的合理应用利于

老年性骨质疏松患者治疗有效性提高。研究表示双磷酸盐
处在骨组织内分布外，也可在肝脏、脾脏等其他组织中分
布，使患者用药后产生发热、呕吐、恶心、头晕、腹泻、
流感样症状、头晕、皮疹、心悸等不良反应，故治疗期间
应做好用药后监护工作，减少不良反应发生率[8]。本研究中，
观察组患者用药后体温、心率、肌酐等指标水平较用药后
发生改变，不良反应发生率所有提高，但不良反应总发生
率与常规治疗比较差异无统计学意义，说明双磷酸盐应用
整体处于安全水平。

综上所述，老年性骨质疏松是老年人常见骨病，在补
钙治疗的同时运用双膦酸盐能够进一步提高临床疗效，缓
解患者疼痛症状，促进患者骨密度、骨质量提高，但用药
期间应加强不良反应防控力度，以在保证用药有效性的同
时，提高用药安全性、可靠性，促进患者生活质量提升。
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