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阿法骨化醇联合降钙素治疗骨质疏松症的有效性
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【摘要】 目的 探讨阿法骨化醇联合降钙素治疗骨质疏松症患者的有效性。方法 选取 2017年 3月至

2019年 2月于绵阳市中心医院收治的骨质疏松症患者 160例作为研究对象，应用信封法将患者分为对照组与

观察组各80例。对照组使用阿法骨化醇进行治疗，观察组阿法骨化醇联合降钙素进行治疗。对比两组患者的

临床疗效、腰椎 L2~4与股骨颈骨密度、骨保护蛋白（OPG）与重组人骨形态发生蛋白 2（BMP-2）水平、生存质量、

Ⅰ型前胶原N端前肽（PⅠNP）与Ⅰ型胶原交联N-末端肽（NTX）水平。结果 观察组患者临床疗效的有效率为

95. 0%，高于对照组有效率 86. 3%（P<0. 05）；观察组患者腰椎 L2~4骨密度及股骨颈骨密度均比对照组高（P<
0. 05）；观察组患者的OPG、BMP-2水平分别为（268. 3±34. 6）ng/L、（81. 7±6. 9）ng/L，高于对照组的（225. 7±
31. 2）ng/L及（72. 5±6. 6）ng/L（P<0. 05）；观察组患者生存质量评分均高于对照组（P<0. 05）；观察组 PⅠNP水

平高于对照组，NTX水平低于对照组（P<0. 05）。结论 用阿法骨化醇与降钙素联合方案治疗骨质疏松症，临床

疗效显著，可有效提升患者骨密度水平，同时可提升PⅠNP、OPG与BMP-2水平，降低NTX骨代谢水平，提升患

者生活质量。
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Effectiveness of Alfacalcidol combined with Calcitonin in the treatment of osteoporosis
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【Abstract】 Objective This study was designed to investigate the efficacy of Alfacalcidol combined with Calcitonin in the
treatment of osteoporosis.Methods 160 patients with osteoporosis in Mianyang Central Hospital from March 2017 to February
2019 were selected as the research subjects，and divided into control group and observation group by envelope method. The
patients in the control group were treated with Alfacalcidol，and the patients in the observation group was treated with Alfacal⁃
cidol combined with Calcitonin. The clinical efficacy，bone mineral density of lumbar L2-4 and femoral neck，OPG and BMP-2
levels，quality of life and the levels of PⅠNP and NTX were compared between the two groups. Results The effective rate of
patients in the observation group was 95. 0%，which was higher than that in the control group（86. 3%，P < 0. 05）. Bone min⁃
eral density of lumbar L2-4 and femoral neck of the observation group were higher than those of the control group（P < 0. 05）.
OPG of the patients in the observation group was（268. 3±34. 6）ng/L and BMP-2 was（81. 7±6. 9）ng/L，which were higher
than those of the control group（225. 7±31. 2）ng/L and（72. 5±6. 6）ng/L（P < 0. 05）. Quality of life scores of the observation
group were higher than those of the control group（P < 0. 05）. The level of PⅠNP in the observation group was higher than
that in the control group，and the level of NTX was lower than that in the control group（P < 0. 05）. Conclusion The com⁃
bined regimen of Alfacalcidol and Calcitonin in the treatment of osteoporosis has significant clinical effect，which can effectively
improve the level of bone mineral density of patients，improve the levels of PⅠNP，OPG and BMP-2，reduce the level of bone
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metabolism of NTX，and improve the quality of life of patients.
【Key words】Alfacalcidol；Calcitonin；osteoporosis；bone mineral density

骨质疏松症属于全身性骨骼系统疾病，是以单位

体积内骨量减少为表现特点的骨病［1］。骨质疏松症

在老年人群中较为常见，尤其是绝经后的女性居多，

临床表现主要为腰背部疼痛或者周身性疼痛等［2］。

主要病理特征为骨微结构损坏、骨量低下，其致病机

制为人体骨代谢异常，骨中矿物质含量降低、骨微结

构发生退变，致使骨密度降低、骨脆性加大，进而骨折

的危险性加大。临床骨质疏松症治疗的主要目的是

防止患者发生骨折或二次骨折，主要治疗策略为缓解

患者疼痛程度，提升其骨量等，临床多用维生素D及

其类似物治疗［3］。近年来，多家医院将阿法骨化醇联

合降钙素方案应用于骨质疏松症患者的治疗中，本文

进行相关研究，现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 资料

选取2017年3月至2019 年2月于绵阳市中心医

院收治的骨质疏松症患者160例作为研究对象，应用

信封法分为对照组与观察组，每组各 80例。对照组

男性 36例，女性 44例；年龄 58～77岁，平均年龄

（68. 9±1. 6）岁；病程1～8年，平均病程（4. 3±1. 4）年；

患者体质量 46～76 kg，平均体质量（61. 7±1. 3）kg。
观察组男性38例，女性42例；年龄56～77岁，平均年龄

（68. 6±1. 4）岁；病程1～9年，平均病程（5. 2±1. 1）年；

患者体质量47～76 kg，平均体质量（61. 9±1. 5）kg。两

组患者一般情况差异无统计学意义（P>0. 05），具有

可比性。

纳入标准：①已完成医学检测，诊断结果与中国

骨质疏松协会骨质疏松症诊断标准相符［4］；②骨密度

（bone mineral density，BMD）值至少低于成人骨峰

均值 2. 5个标准差［5］；③非继发性骨质疏松症者。排

除标准：①患有严重并发症；②肝肾功能障碍、免疫系

统功能障碍者；③恶性肿瘤者；④急性感染性疾病者；

⑤抗凝剂、甲状腺素及糖皮质激素使用者；⑥对本研

究所涉药物存在禁忌证者；⑦中途退出本研究者［6］。

本研究经该院伦理委员会批准，且患者及家属均知情

同意，自愿参与。

1. 2 方法

1. 2. 1 治疗方法 对照组使用阿法骨化醇（生产厂

家：南通华山药业有限公司；批准文号：国药准字

H20000065）治疗：饭前口服，用药后半小时内不能进

食，每次2粒，每日1次。1个月为1个疗程，连续6个
疗程。观察组使用阿法骨化醇联合降钙素（生产厂

家：成都力思特制药股份有限公司；批准文号：国药准

字H20113403）治疗，阿法骨化醇用量及方法同对照

组。降钙素肌内注射，每次50 IU，每日1次，持续2周
后改为隔日1次，每次50 IU，持续30 d后改为2次/周，

每次50 IU，连续治疗6个月［7］。两组患者均在治疗期

间进行运动与饮食干预，均嘱其多食用豆制品与乳制

品，补充蛋白质，饮食低盐低脂，禁止碳酸类饮料，结

合身体恢复状况进行适当的运动［8］。

1. 2. 2 观察指标 ①临床疗效。完全缓解：0度疼

痛；显效：Ⅰ度疼痛，疼痛表现症状减轻，对患者的日

常生活产生影响；有效：Ⅱ级疼痛，疼痛减轻，但仍存

在明显的自觉疼痛，影响正常的休息、生活；无效：病

情没有变化甚至疼痛等加剧［9］。②腰椎L2~4与股骨颈骨

密度。治疗前及治疗 6个月后，测量两组患者腰椎正

位、股骨颈的骨密度，应用双能X线吸收测量法进行，连续

2次，取平均数。③骨保护蛋白（osteoprotegerin，OPG）
及重组人骨形态发生蛋白2（recombinant human bone
morphogenetic protein 2，BMP-2）水平。于治疗前

及治疗后 3个月，应用酶联免疫吸附法测定。④生存

质量（quality of life，QOL）。治疗前及治疗后6个月，

应用健康状况调查问卷测评，包括精神与躯体 2个方

面。精神健康包含情感职能、心理健康、社会功能、活

力 4个维度，躯体健康包括疼痛、总体健康、生理功能

与睡眠状态4个维度，各维度满分100分，评分越高健

康状况越好。⑤Ⅰ型前胶原N端前肽（typeⅠprocol⁃
lagen N-termina lpropeptide，PⅠNP）与Ⅰ型胶原交

联N-末端肽（cross-linked N-telopeptide of typeⅠ
collagen，NTX）水平。治疗前后采用双抗体夹心化学

发光法检测 PⅠNP水平，留取晨尿，通过酶联免疫吸

附试验检测NTX水平。
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1. 3 统计学方法

应用 SPSS 18. 0软件进行分析，计数资料以百分

比表示，组间比较采用χ2检验；计量资料以均数±标准

差表示，组间比较采用 t检验。以P<0. 05表示差异有

统计学意义。

2 结果

2. 1 两组患者临床疗效对比

经治疗，观察组患者的临床疗效有效率为95. 0%，

高于对照组的86. 3%（P<0. 05）。见表1。
2. 2 两组患者腰椎L2~4与股骨颈骨密度对比

观察组患者的腰椎 L2~4骨密度及股骨颈骨密度均

比对照组高（均P<0. 05）。见表2。
2. 3 两组患者OPG与BMP-2水平对比

观察组患者的OPG与 BMP-2水平均高于对照

组（均P<0. 05）。见表3。
2. 4 两组患者生存质量评分对比

观察组患者的生存质量评分均高于对照组（均 P
<0. 05）。见表4。
2. 5 两组患者PⅠNP与NTX水平对比

治疗前两组患者的 PⅠNP与NTX水平差异无统

计学意义（P>0. 05），经治疗观察组患者PⅠNP水平高

于对照组，NTX水平低于对照组（P<0. 05）。见表5。

3 讨论

骨质疏松症为代谢性骨病变疾病，患者在患病早

期进行钙、维生素D摄入后，可有效预防相关并发症

的发生［10］。老年人群为骨质疏松症的多发群体，此种

疾病已对我国人民公共健康产生重大影响，因此对骨

质疏松症进行早期预防、治疗具有重要意义［11］。在药

表1 两组患者临床疗效对比［n（%）］

组别

对照组

观察组

χ2值
P值

总

例数

80
80

完全缓解

32（40.0）
48（60.0）
7.326
<0.05

显效

20（25.0）
16（20.0）
5.105
<0.05

有效

17（21.3）
12（15.0）
5.218
<0.05

无效

11（13.8）
4（5.0）
6.329
<0.05

总有效

率（%）
86.3
95.0
7.258
<0.05

表2 两组患者腰椎L2~4与股骨颈骨密度对比（g/cm2，x̄ ± s）

组别

对照组

观察组

t值
P值

例数

80
80

腰椎L2
治疗前

0.64±0.15
0.63±0.14
1.230
>0.05

治疗后

0.71±0.12
0.82±0.11
16.266
<0.05

腰椎L3
治疗前

0.66±0.13
0.67±0.14
1.178
>0.05

治疗后

0.78±0.24
0.83±0.26
17.113
<0.05

腰椎L4
治疗前

0.68±0.23
0.66±0.21
1.014
>0.05

治疗后

0.79±0.14
0.86±0.13
17.326
<0.05

股骨颈

治疗前

0.64±0.13
0.65±0.12
1.124
>0.05

治疗后

0.73±0.11
0.82±0.12
18.663
<0.05

表3 两组患者OPG与BMP-2水平对比（ng/L，x̄ ± s）

组别

对照组

观察组

t值
P值

例数

80
80

OPG
治疗前

198.0±36.2
196.2±36.3
0.297
>0.05

治疗后

225.7±31.2
268.3±34.6
8.211
<0.05

BMP-2
治疗前

66.3±5.1
66.4±5.2
0.124
>0.05

治疗后

72.5±6.6
81.7±6.9
8.618
<0.05

注：OPG表示骨保护蛋白；BMP-2表示重组人骨形态发生蛋白2

表4 两组患者生存质量评分对比（分，x̄ ± s）

组别

对照组

观察组

t值
P值

例数

80
80

精神健康

情感职能

64.6±3.7
82.5±3.5
1.118
>0.05

心理健康

66.3±3.7
75.8±3.6
17.632
<0.05

社会功能

65.7±2.6
70.2±3.6
1.214
>0.05

活力

60.1±3.6
77.4±2.9
18.165
<0.05

躯体健康

疼痛

59.6±3.3
65.2±3.6
1.228
>0.05

总体健康

72.2±2.9
81.2±3.2
19.335
<0.05

生理功能

66.2±2.3
74.6±3.2
1.745
>0.05

生理职能

67.5±2.3
74.6±4.2
19.628
<0.05
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物治疗方案中，钙补充剂为骨质疏松症预防的基础性

药品，有益于机体骨骼健康，但在减少骨折发生率方

面的作用极其微弱。钙在与蛋白结合的情况下才能

被小肠吸收，同时钙与蛋白的结合受到1，25-二羟基

维生素D3的调控［12］。

阿法骨化醇属于二磷酸盐类药物，是维生素D3的

活性形式，在肝微粒体羟化酶以及还原型辅酶Ⅰ的催

化作用下生成25-羟基维生素D3，再经肾线粒体羟化

酶催化生成1，25-二羟基维生素D3，在骨组织与肠道

内广泛分布，对肠道钙、磷吸收起到促进作用，同时能

促进肾小管对钙进行吸收［13］。降钙素是内源性32肽
激素，能够调节钙代谢，由甲状腺旁细胞分泌，是钙代

谢调节的重要激素，能强烈抑制骨吸收，对破骨细胞

的活性起到抑制作用，避免破骨细胞出现增殖反应，

减少骨吸收、抑制破骨细胞活力，对骨质疏松疾病起

到止痛效果。鲑鱼降钙素的骨代谢活性最强，能有效

调节钙代谢水平，抑制甲状旁腺激素分泌，通过与破

骨细胞表面的降钙素受体结体后，抑制破骨细胞功能

及成熟，降低骨钙丢失，刺激成骨细胞的形成［14］。

本研究中，观察组应用阿法骨化醇联合降钙素治

疗后，临床疗效优于对照组，同时观察组患者的腰椎

L2~4骨密度及股骨颈骨密度均比对照组高，且观察组

患者的生存质量评分也高于对照组（P<0. 05），提示

阿法骨化醇联合降钙素治疗可提升骨质疏松症患者

的临床疗效，并且改善其骨密度水平，促进患者生存

质量提高。分析原因可能为：阿法骨化醇联合降钙素

对骨质疏松症患者进行治疗，2种药品可发挥协同功

效，其中降钙素抑制了骨吸收亢进功能，增加了肠钙

吸收量，抑制破骨细胞增殖及活性后产生了镇痛作

用［15］。不仅如此，鲑鱼降钙素对中枢神经发挥抑制作

用，通过有效降低疼痛感，进而提升生存质量。阿法

骨化醇在机体的骨组织、肠道内广泛分布，不仅可以

加快钙、磷吸收，而且还可抑制甲状旁腺激素分泌，调

节骨代谢，促进破骨细胞、骨细胞的合成，促使骨重

建［16］。同时，降钙素可抑制骨吸收亢进功能，促使肠

钙有效吸收，对破骨细胞活性、增值反应进行长期抑

制，对钙代谢进行有效调节，可以对破骨细胞成熟、甲

状旁腺激素分泌进行抑制，抗骨吸收［17］。

OPG为分泌型糖蛋白，在人体骨组织中能对破

骨细胞进行负性调节，抑制破骨细胞前体分化，使成

熟的破骨细胞加速凋亡［18］。BMP-2具有能够促进骨

细胞增殖，对骨组织细胞微结构损伤进行修复的作

用［19］。PⅠNP则可反映成骨细胞合成骨胶原的能力，

NTX能够反映骨吸收情况［20-21］。本研究中，观察组患

者应用阿法骨化醇联合降钙素治疗后，其OPG与

BMP-2水平均高于对照组，同时观察组患者的PⅠNP
水平也高于对照组，而NTX水平则低于对照组（P<
0. 05）。说明观察组联合治疗方案能够显著上调

OPG、BMP-2及PⅠNP水平，降低NTX、骨代谢水平，

加快骨形成，提高骨量，修复骨损伤。分析原因可能

是：阿法骨化醇被机体吸收后，会在肝脏内迅速转化

为二羟基维生素D3，使机体中二羟基维生素D3水平

提升，促进肠道负钙的吸收，促使骨矿化，并降低血浆

甲状旁腺激素水平，抑制骨钙消溶，缓解因内分泌变

化造成的肠道钙吸收障碍而诱发的骨质疏松症。再

配合降钙素进行治疗，在骨骼代谢中发挥重要作用，

可抑制破骨细胞的增殖，影响破骨细胞功能活性，阻

碍骨吸收，从而促进OPG、BMP-2、PⅠNP与NTX水

平改善。

综上所述，用阿法骨化醇与降钙素联合方案治疗

骨质疏松症，临床疗效显著，可有效提升患者骨密度

水平、OPG与BMP-2水平，从而提升患者生活质量，

应用效果理想。
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