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要"目的
!

探讨血清骨代谢物检测在多发性骨髓瘤骨病"

1T2

$的诊断和病情监测中的意义和价值%方法
!

按治疗方案

将
1T2

患者分为含硼替佐米新药治疗组"试验组$和传统化疗组如
R)2

方案"对照组$!采用电化学发光法检测两组治疗前及治

疗后
&

个月骨代谢标志物
-

,

胶原特殊序列"

-

,/0]

$'总
$

型前胶原氨基端延长肽"

8W58

$'骨钙素"

5,1W2

$和谷氨酰氨基转移酶

"

)78

$水平的变化%结果
!

试验组治疗后
-

,/0]

的浓度值明显比治疗前和对照组低"

M

%

"$"(

$!

0,8W58

'

5,1W2

的浓度值明显

比治疗前和对照组治疗后的高"

M

%

"$"(

$%对照组骨代谢相关指标比较以及试验组治疗后
)78

'钙离子比较!差异均无统计学意

义"

M

&

"$"(

$%结论
!

血清骨代谢物水平的变化可作为
12T

疗效监测和预后判断的辅助指标!

T2

方案治疗能够提高
1T2

的

疗效%

关键词"血清
$

型胶原蛋白的羧基端降解产物#

!$

型前胶原氨基端延长肽#
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端骨钙素#
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溶骨性骨损害是多发性骨髓瘤$

11

&患者主要的临床特

征之一'近年来研究认为
$

型前胶原氨基端延长肽$

8W58

&是

$

型胶原沉积的特异标志物#是直接反应成骨细胞$

UT7

&合成

骨胶原的速率#可监测
UT7

活力和骨形成#是骨形成最为特异

和敏感的指标*

#

+

'
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,

胶原特殊序列$

-

,/0]

&是最具代表性的

骨吸收标志物之一*

!

+

'而骨钙素$

5,1W2

&既是反映
UT7

活性

的敏感指标#也是反映骨形成的特异性指标*

'

+

'骨代谢标志物

的检测已经证实能反映骨转移患者的病情#对于骨转移诊断及

病情监测有重要意义*

%

+

'但在多发性骨髓瘤骨病$

1T2

&患者

中的
UT7

的活性受到抑制#即使骨髓瘤患者瘤负荷得到很好

的控制#患者的成骨也不明显'而最近有报道新药硼替佐米不

仅能促进
1T2

患者
UT7

的活性得到恢复#还能抑制破骨细

胞$

U/7

&的活性#促进成骨'为了能在临床上更好地(较早地

了解新药硼替佐米对比传统化疗药物有无成骨#笔者拟通过比

较两组治疗前及治疗
&

个月后骨代谢标志物
-

,/0]

(

0,8W58

(

5,1W2

和
)78

水平的变化#以寻找
1T2

更早期更敏感的诊

断指标#为骨病的早期干预及进一步评估药物疗效提供实验

依据'

$

!

资料与方法

$$$

!

一般资料
!

选择本院
!"#!

年
#

月至
!"#&

年
%

月就诊的

11

患者
4"

例#男
('

例#女
!:

例%年龄
%!

!

:(

岁#平均
&:

岁'所有患者均符合
11

的诊断标准*

(

+

'同时对
11

患者进

行
]

线检查#按骨质破坏分无溶骨性破坏
!4

例#小于
'

处以

下溶骨性破坏
':

例%大于等于
'

处以上溶骨性破坏
#(

例'根

据
2BKF@,.<*I+=

分期法将
11

患者按临床分组!

$

期
%#

例#

%

期
!!

例#

'

期
#:

例'将
4"

例患者按照随机数字分为试验

组和对照组各
%"

例'本研究通过本院伦理委会批准#所有患

者均签署知情同意书'两组在性别(年龄(临床分期(
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蛋白

类型上比较#差异无统计学意义$
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&#具有可比性#见表

#

'入选标准!按照国际骨髓瘤工作组及中国骨髓瘤诊治共识

诊断的
11

患者#所有患者都需要用
]

线检查检测脊髓(骨

盆(颅骨(肱骨(股骨等以了解骨质破坏情况#如果对
]

线检查

阴性者#还将进行
1SW

或
8X0,/0

检查以了解有无骨质破坏

情况及评估骨质破坏的严重程度'排除标准!$
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&血清总胆红

素(丙氨酸氨基转移酶$
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&(天门冬氨酸氨基转移酶
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&

$

!

倍正常高值'$

!

&有充血性心力衰竭病史并且左室

射血分数
%

%";

'$

'

&合并严重的慢性阻塞性肺疾病或者其他

慢性阻塞性肺疾病'$

%

&孕妇或者哺乳期妇女'$

(

&伴有严重

感染或者代谢性疾病'
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两组基线资料比较(
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仪器与试剂
!

采用德国罗氏公司
/+N<?X&"#

全自动电

化学发光免疫分析仪及配套试剂盒测定骨代谢标志物
-
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(

0,8W58

(

5,1W2

血清值'采用
/+N<?4"""

全自动生化分析仪

测定
)78

水平'

$$'

!

方法
!

清晨空腹抽取静脉血
%I7

#置于无抗凝剂的真空

管中#避免溶血#取血后常温下静置
!D

#

#(""K
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#离心
#"

IF=

#分离血清备用'$

#

&试验组!含硼替佐米新药治疗方案$如
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!硼替佐米
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&对照组!
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方
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天'且两组患者在治疗前均使用二膦酸盐类药物如唑来膦酸'

)
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检验医学与临床
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鉴于既往文献报道传统化疗药物对
1T2

无成骨作用#而能抑

制
U/7

的活性二膦酸盐类药物如唑来膦酸#对
1T2

的成骨

作用也不明显#所以所选的两组方案可剔除传统化疗药物及二

膦酸盐类药物的影响'同时又将这二组分别按治疗前及治疗

&

个月后分组'

$$1

!

统计学处理
!

采用
.8..#3$"

统计软件分析#计量资料

以
P_=

表示'两组间比较采用
D

检验#计量资料用相对数表

示采用同组内
!

! 检验'

M

%

"$"(

为差异有统计学意义'

/

!

结
!!

果

/$$

!

两组治疗前后骨代谢相关指标的比较
!

试验组治疗后
-

,
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水平明显比治疗前和对照组低$

M

%

"$"(
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0,8W58

(

5,

1W2

水平明显比治疗前和对照组治疗后的高$

M

%

"$"(

&'对

照组骨代谢相关指标比较及试验组治疗后
)78

(钙离子比较#

差异均无计学意义$

M

&
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&#见表
!

'
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两组治疗前后骨代谢相关指标的比较#
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对照组 治疗前
%" !4$4%_#'$&( "$("#_"$#&( #($&_4$43 :4$#4_#!$'3 !$(!_"$'4

治疗
&

个月后
%" !3$"#_#!$'% "$%:3_"$#%" #:$&"_&$33 :&$#4_#!$'% !$'3_"$%:

试验组 治疗前
%" !4$34_#'$'% "$("(_"$#&% #($("_3$:! :4$(4_#'$&3 !$('_"$!4

治疗
&

个月后
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注!与治疗前比较#
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%与对照组治疗后比较#
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讨
!!
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11

为浆细胞恶性增殖的老年性疾病#溶骨性骨质破坏

是
11

骨病的主要表现*

&

+

#而
1T2

是影响骨髓瘤患者生存质

量及预后的重要因素*

:

+

#然而临床在治疗上只重视化疗治疗原

发病#而忽视了
1T2

的干预'溶骨性病变的发生和发展主要

是由于
11

细胞刺激下
U/7

的形成和活化#从而导致骨吸收

功能增强'同时#

U/7

的活化伴随有
UT7

功能的削弱或缺

失#最终共同导致正常重塑的失衡*

4,3

+

'因此
1T2

是由于

U/7

引起的骨重吸收增加而
UT7

引起的新骨形成受抑所致'

$

型胶原占骨基质
3";

以上#是唯一存在于骨和软骨中

的胶原类型#

-

,/0]

是骨吸收的特异和稳定标志物#当
U/7

活

性增强时#

$

型胶原降解也增高#相应的
-

,/0]

水平也升高'

$

型前胶原在
UT7

中合成#其氨基端的伸长肽
0,8W58

在血

清中的水平反映了成骨合成骨胶原的能力#是监测
UT7

活力

和骨形成的特异指标*

#"

+

'本研究分别比较含硼替佐米新药治

疗组和传统化疗组治疗前后骨代谢指标的变化#结果显示含硼

替佐米新药治疗组治疗后
-

,/0]

的水平明显比治疗前和传统

化疗组治疗后的低$

M

%

"$"(

&#提示骨丢失速率下降#说明含

硼替佐米新药治疗
11

患者#

11

患者的异常骨的吸收功能

有所改善#与国外学者
0@K

J

+?

等*

##

+

(国内彭凤平等*

#!

+研究一

致%

0,8W58

(

5,1W2

的浓度值明显比治疗前和传统化疗组治

疗后的高$

M

%

"$"(

&#传统化疗组治疗前后骨代谢相关指标比

较#差异无统计学意义$

M

&

"$"(

&#提示通过含硼替佐米新药

治疗可降低
11

瘤负荷#抑制
U/7

的活性#促进
UT7

的活性

恢复#使破骨与成骨的失衡得到改善'

1+K@**F

等*

#'

+亦证实硼

替佐米能够降低
U/7

的数量#增加
UT7

的数量#提高骨密度#

有效缓解骨量丢失'可见含硼替佐米新药可以有效改善
11

患者骨代谢指标'

综上所述#说明含硼替佐米新药组治疗能够提高
1T2

的

疗效#血清骨代谢物水平的变化可作为
1T2

疗效监测和预后

判断的辅助指标'
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