
!临床探讨!

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$3&$(&%/)

帕米膦酸二钠对绝经后骨质疏松血瘀证患者血管内皮
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!!

摘
!

要"目的
!

探讨帕米膦酸二钠对绝经后骨质疏松"

O.YO

#血瘀证患者血管内皮重构及血脂水平的影

响$方法
!

5&

例
O.YO

血瘀证患者随机分为两组"观察组
,-

例%对照组
,,

例#!研究在连续的
(

个月内进行!

并在每个月相同时段实施$观察组静脉滴注帕米膦酸二钠葡萄糖注射液
(&"

K

(

$

!连续
($

!共治疗
(

个月!同

时每天口服钙剂和活性维生素
R

)对照组静脉滴注等量葡萄糖注射液!也同时口服钙剂及活性维生素
R

$两组

患者分别在治疗前%治疗后第
(

个月进行疼痛%舌象评分!检测内皮素"

Z6

#%一氧化氮"

2Y

#水平及血脂各指标

变化$结果
!

观察组治疗后疼痛评分%舌象评分较治疗前明显降低"

!

$

&4&5

#)

Z6

%

2Y

水平较治疗前明显改善

"

!

$

&4&5

#)低密度脂蛋白胆固醇%三酰甘油水平降低!差异有统计学意义"

!

$

&4&5

#$对照组
Z6

%

2Y

水平与

治疗前比较!差异无统计学意义"

!

'

&4&5

#$结论
!

帕米膦酸二钠可以明显缓解
O.YO

疼痛!改善淤血情况!

可能通过抑制破骨细胞!升高
2Y

%降低
Z6

及血脂水平而发挥效应$

关键词"帕米膦酸二钠)

!

绝经)

!

骨质疏松)

!

低密度脂蛋白胆固醇)

!

内皮素)

!

一氧化氮

中图法分类号"

)'-;

文献标志码"

3

文章编号"

;'%,9:<55

"
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#
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!!

既往的研究表明#绝经后骨质疏松症$

O.YO

%患

者#不仅全身疼痛#而且还常常伴发血瘀)

;9,

*

#血管内

皮功能及血脂水平异常)

(

*

(帕米膦酸二钠为第二代

磷酸盐#治疗
O.YO

效果较好)

<9'

*

(其对
O.YO

血瘀

证患者受损内皮及异常血脂是否影响#尚不明确(笔

者运用帕米膦酸二钠葡萄糖注射液治疗
O.YO

血瘀

证患者#观察其对受损血管内皮重构及血脂水平的影

响#现报道如下(

$

!

资料与方法

$4$

!

一般资料
!

选取
,&;5

年
,

月至
,&;%

年
5

月在

广西中医药大学附属瑞康医院门诊就诊的
5&

例

O.YO

患者进行研究$获得了医院伦理委员会审核%(

按随机数字表法分组!观察组$

,-

例%#年龄
5-

&

:,

岁#平均$

%%4&S<4(

%岁&病程
<4&

个月至
,4:

年#平

均$

;,4&S&4'

%个月(对照组$

,,

例%年龄
5'

&

:&

岁#

平均$

%-4&S'45

%岁&病程
(4'

个月至
,45

年#平均

$

;(4&S;4&

%个月(两组患者年龄'病程等一般情况

比较#差异无统计学意义$

!

'

&4&5

%#具有可比性(所

有患者完善相关检查#将伴发严重基础疾病的患者剔

除本研究(纳入标准!临床症状及体征符合世界卫生

组织相关标准)

%9-

*

&舌象表现为绛红#干或光滑#少苔

或无苔#舌体呈紫黯#舌体或轻度增大#边有齿印&舌

下脉络瘀曲或怒张&脉玄涩(

$4/

!

方法

$4/4$

!

治疗方法
!

两组患者治疗方法参照文献)

<

*

进行!两组均每天口服钙剂和活性维生素
R

#观察组

在此基础上采用帕米膦酸二钠葡萄糖注射液$南京正

大天晴制药有限公司%治疗#

(&"

K

"

$

#连续
($

#共治

疗
(

个月(对照组静脉滴注等量葡萄糖注射液(所

有患者治疗期间#密切监测心'肺'肝'肾功能及生化

指标的改变#如发现异常#及时终止研究(每例患者

分别在治疗前'治疗后第
(

个月进行疼痛'舌象评分&

检测血清一氧化氮$

2Y

%'内皮素$

Z6

%及血脂水平(

$4/4/

!

Z6

'

2Y

水平检测
!

采血'抗凝#双抗体一步

夹心法酶联免疫吸附试验$

Z+X!3

%检测
Z6

'

2Y

水平

$试剂盒购自上海拜力生物科技有限公司%#同时计算

Z6

"

2Y

比值(

$4/4'

!

血脂水平检测
!

采血'抗凝#全自动生化分析

仪测定血清三酰甘油$

6P

%'总胆固醇$

67

%'高密度脂

蛋白胆固醇$

*R+9P

%'低密度脂蛋白胆固醇$

+R+9P

%

水平$试剂盒购自上海拜力生物科技有限公司%(

$4'

!

判断标准
!

$

;

%视觉模拟量表$

W3!

%评分评定

疼痛改善情况(按文献要求制订评分量表#让护士

$医师回避%交予患者#患者依据自身感受#填写评分!

;

&

,

分为优#

'

,

&

5

分为良#

'

5

&

-

分为可#

'

-

分

为差($

,

%舌象评分评定血瘀改善情况(分为舌质'

舌苔'舌下脉络
(

项进行评分(各项评分相加得到的

总分为该患者的血瘀临床表现(该分数由低到高代

+
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+

检验医学与临床
,&;-

年
;&

月第
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卷第
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期
!
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表血瘀严重程度由轻到重#正常者低于
,

分#最高为

;,

分(

$41

!

统计学处理
!

采用
!O!!;:4&

统计软件进行统

计分析#计量资料采用
BS<

表示#组间比较采用
4

检

验#计数资料以率表示#组间比较采用
!

, 检验#以
!

$

&4&5

为差异有统计学意义(

/

!

结
!!

果

/4$

!

两组患者治疗前后
W3!

评分比较
!

治疗前#两

组的
W3!

评分都比较高(治疗后#观察组的
W3!

评

分明显下降#差异有统计学意义$

!

$

&4&5

%&对照组的

W3!

评分治疗前后对比#差异无统计学意义$

!

'

&4&5

%(见表
;

(

表
;

!!

两组患者治疗前后
W3!

评分比较#

BS<

%分$

组别
'

治疗前 治疗前

观察组
,- -4,(S;4(; ,4-:S;4,<

"

对照组
,, -4&'S;4:; %4,(S;45;

!!

注!同组治疗前后对比#

"

!

$

&4&5

/4/

!

两组患者治疗前后舌象评分结果比较
!

治疗

前#两组的舌象评分都比较高(观察组治疗后#舌象

评分明显降低#差异有统计学意义$

!

$

&4&5

%&对照组

治疗前后舌象评分对比#差异无统计学意义$

!

'

&4&5

%(见表
,

(

表
,

!!

两组患者治疗前后舌象评分结果比较#

BS<

%分$

组别
'

治疗前 治疗后

观察组
,- ;;45(S;4,; <4,5S&4'<

"

对照组
,, ;;4('S;4:; ;&4(,S;4(;

!!

注!同组治疗前后对比#

"

!

$

&4&5

/4'

!

两组患者治疗前后
Z6

'

2Y

及
Z6

"

2Y

比值比

较
!

治疗前后比较#观察组
Z6

'

2Y

及
Z6

"

2Y

比值

差异有统计学意义$

!

$

&4&5

%&对照组
Z6

'

2Y

水平

及
Z6

"

2Y

比值差异无统计学意义$

!

'

&4&5

%(见

表
(

(

表
(

!!

两组患者治疗前后
Z6

&

2Y

及
Z6

)

2Y

比值

!!!

比较#

BS<

$

组别
'

时间
Z6

$

1

K

"

+

%

2Y

$

1

K

"

+

%

Z6

"

2Y

比值

观察组
,-

治疗前
'<4&<S%4&( ,&4;'S,4-& (4;%S&4;(

治疗后
5;4,(S'4;-

"

((4'<S(4,-

"

;45,S&4;&

"

对照组
,,

治疗前
'(4&'S%4;5 ,;4&<S(4,, ,4::S&4&:

治疗后
5:45,S%4;5 ,,4%'S(4;( ,4';S&4;;

!!

注!同组治疗前后对比#

"

!

$

&4&5

/41

!

两组患者治疗前后血脂水平比较
!

两组患者治

疗后血脂水平较治疗前均有不同程度改善#观察组

6P

'

+R+9P

水平治疗前后比较#差异有统计学意义

$

!

$

&4&5

%(此外#治疗后两组
6P

'

67

水平比较#差

异有统计学意义$

!

$

&4&5

%(见表
<

(

表
<

!!

两组患者治疗前后血脂水平比较#

BS<

%

""0@

)

+

$

组别
'

时间
6P 67 *R+9P +R+9P

观察组
,-

治疗前
;4-<S&4'( 54(<S&4%& ;4,&S&4,: (4&-S&45;

治疗后
;4<(S&4,-

"/

<4&<S&45(

/

;4<,S&4;& ,4;,S&4,(

"

对照组
,,

治疗前
;4-5S&4%& 54,'S&4%, ;4,(S&4,- (4;&S&4';

治疗后
;4%,S&4'5 54;&S&4'( ;4,'S&4&% ,4:(S&45<

!!

注!同组治疗前后对比#

"

!

$

&4&5

&治疗后与对照组比较#

/

!

$

&4&5

'

!

讨
!!

论

'4$

!

中医对
O.YO

的认识
!

女性从绝经到发生

O.YO

是一个漫长的病理生理过程(在这一过程中#

女性,任脉虚#太冲脉衰少#天癸竭-#肾中精气由盛及

衰#特别是绝经后#肾中精气更加衰弱#骨枯髓减#无

以充养骨骼#发为,骨痿-&同时#.素问+逆调论篇第

三十四/指出!,肾者水也#髓不能满#故寒甚至骨也(

水不能胜火#病名曰骨痹#是人当挛节也-(

O.YO

表

现为骨关节疼痛#尤其是腰背部疼痛#身材变矮#肢体

软弱无力或萎废不用(由于元气虚弱#气血无以温煦

推动#久滞而瘀#故.医林改错/说道!,元气既虚#血管

无气#必停留而瘀-(一方面#肾气不足#无力推动血

行以致气虚血瘀&另一方面#肾阳不足#无以温养血脉

以致寒凝血瘀(治疗上#.素问+阴阳应象大论/指

出!,形不足者#温之以气(精不足者#补之以味-(清

代陈士铎认为,痿废之证#乃阳明火证#肾水不足以滋

之-#指明
O.YO

要采用标本兼治'补泻兼施的治疗

原则(

'4/

!

现代医学对
O.YO

的认识
!

现代研究显示#多

种细胞信号通路)

:

*及细胞分子)

;&

*参与了
O.YO

形成

与发展(其中
2Y

与
Z6

就是这些细胞信号分子之

一)

;;

*

(生理情况下#成骨细胞可以合成
2Y

#

2Y

反向

可以刺激成骨细胞增殖#新骨形成(当
2Y

低水平

时#

2Y

可以升高白细胞介素
9;

水平#诱导骨吸收&高

水平时#

2Y

则抑制破骨细胞的增殖及活性(而
Z6

通过磷脂转移的刺激使磷脂酶活化#细胞内
P#

,j流动

加强#络氨酸激酶活性增加#触发骨代谢调节(

Z6

下

调#成骨细胞增殖及新骨形成&

Z6

上调#促进破骨细

胞活跃(另一方面#

2Y

的舒血管效应#可以增加骨骼

血流#有利于骨细胞物质交换#促进骨组织新陈代谢&

Z6

则表现为收缩血管使血流量减少#加速血小板形

成#阻碍细胞物质交换#导致钙吸收障碍(

2Y

与
Z6

水平失衡#导致骨吸收增加#骨形成减少#骨吸收与骨

形成之间动态平衡失调#骨密度下降#最终导致

O.YO

形成与发展)

,

*

(

!!

血脂异常与
O.YO

的相关性研究#各家结论不

一)

;,

*

#有学者认为血脂异常与
O.YO

无关)

;(

*

#但其

+

((:,

+

检验医学与临床
,&;-

年
;&

月第
;5

卷第
;:

期
!

+#I.?$P@A1

!

YGD0I?>,&;-

!

W0@4;5

!
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他研究认为血脂异常与
O.YO

密切相关)

;<9;5

*

(由于

成骨细胞和脂肪细胞共同来自于骨髓干细胞#二者有

着相似的局部细胞因子和细胞反应)

;'

*

#血脂紊乱必然

在病理生理上影响
O.YO

的形成与发展(有学者认

为
+R+9P

偏高和
*R+9P

偏低与
O.YO

呈正相关#

但另有学者认为
67

'

+R+9P

水平与
O.YO

呈负相

关(崔双等)

;5

*认为
O.YO

与
6P

'

+R+

呈负相关#而

与
67

和
*R+

无相关性(

'4'

!

帕米膦酸二钠能纠正或调控
O.YO

血瘀证血

浆
Z6

'

2Y

'血脂水平
!

本研究表明#帕米膦酸二钠明

显改善
O.YO

患者血瘀证的一般症状#并能降低血

浆中
Z6

的水平#提高
2Y

水平#减少
Z6

"

2Y

比值#

因而降低其血管的紧张度#减轻缺血'缺氧状态#改善

内皮细胞的分泌功能#有利于血液流变性的好转#缓

解血瘀证的严重程度#促进其恢复(这是由于帕米膦

酸二钠含有
O9P9O

基团)

;%

*

#特异性地与骨转换活跃的

骨表面相结合#抑制破骨细胞活性#阻碍骨吸收#稳定

P#

,j代谢平衡#成骨细胞活跃#使
2Y

分泌增加#

Z6

下调&血流增加使血小板抑制#血脂下降(有研究标

明#帕米膦酸二钠还作用胆固醇生物合成路径的

酶000法尼基二磷酸合成酶)

;%

*

#将脂质连接到调节蛋

白上#使破骨细胞失活)

;-

*

#进而使
+R+9P

及
6P

水平

降低#降低血脂#改善血流#与本研究结果一致(

综上所述#帕米膦酸二钠不仅促进破骨细胞凋

亡'失活#修复溶骨病灶#减缓机体骨吸收和骨丢失#

改善骨质量#同时激活成骨细胞#修复受损血管内皮

细胞#重构血管内皮功能#改善血流#加快新骨

形成)

;:

*

(
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