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唑来膦酸与地舒单抗在急性骨质疏松性椎体压缩性
骨折治疗中的疗效对比研究

李灼法 徐招跃 袁临益

骨质疏松性椎体压缩性骨折（osteoporotic verte⁃
bral compression fracture，OVCF）指在轻微外力甚至

没有外力下发生的骨折，是最常见的骨质疏松性骨

折[1]。全球人口持续老龄化，OVCF 发病率逐年上

升，每年影响全球超过 140 万人[2]。据统计，我国

65 周岁以上老年人约有十分之一患有骨质疏松症，

一旦发生OVCF，将对患者的生活质量带来重大影

响，这部分所带来的医疗保健问题不容忽视[3]。因

此，采取有效的治疗以及干预措施显得十分重要。

唑来膦酸是一种能增加骨密度的双膦酸盐[4]。地舒

单抗是靶向核因子κB受体因子配体的单克隆抗体。

近年来，关于唑来膦酸和地舒单抗在治疗骨质疏松

症中的疗效和安全性已有大量研究报道。然而，关

于这两种药物在治疗急性OVCF患者中的疗效比较

仍较为缺乏。因此，本次研究旨在分析唑来膦酸和

地舒单抗在急性OVCF治疗中的疗效以及安全性。

现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择 2020年 1 月至 2022年 10 月

临海市第一人民医院骨科收治的急性OVCF患者。

入选标准包括：①符合《骨质疏松性椎体骨折诊疗

与管理专家共识》中急性OVCF的诊断标准[1]；②年

龄＞50 岁；排除标准包括：①既往有代谢性骨病、系

统性红斑狼等免疫系统疾病；②合并影响治疗效果

的其他基础疾病，如低钙血症等；③近2年有使用过

影响骨代谢药物。本次研究经过医院伦理委员会

审核批准，患者或家属签署知情同意书。根据使用

药物的不同将其分成地舒单抗组（n=86）和唑来膦

酸组（n=89）。地舒单抗组中男性 42 例、女性

44 例；平均年龄（72.24±7.95）岁；体重指数（25.67±
3.23）kg/m2。唑来膦酸组中男性 43 例、女性 46 例；

平 均 年 龄（71.66 ± 7.89）岁 ；体 重 指 数（25.46 ±
3.92）kg/m2。两组一般资料比较，差异均无统计学

意义（P均＞0.05）。
1.2 方法 唑来膦酸组以唑来膦酸针剂形式给药，

每年一次，每次 5 mg，静脉滴注。地舒单抗组患者

以皮下注射地舒单抗形式给药，每6 个月一次，每次

60 mg。治疗周期均为2年。

1.3 监测指标 ①骨密度和椎体高度变化：采用双

能X线骨密度检测两组患者治疗前后腰椎（L1~4）、股

骨颈骨密度。骨折椎体前缘和骨折椎体中部的高

度分别指的是骨折椎体前缘和中部至下终板的最

短距离。②骨痛视觉模拟量表（visual analogue
scale，VAS）评分：0～10 分，分数越高代表疼痛程度

越高；Oswestry 功能障碍指数问卷表（Oswestry
dability index，ODI）：从生活自理等十个方面的问

题，客观地依据自身功能障碍情况来评分；ODI分值

越高表明功能障碍越严重。③骨转化标志物以及

代谢指标：采用国际骨质疏松基金会推荐的血清Ⅰ
型胶原氨基端延长钛（procollagen Ⅰ N- terminal
propeptide，P1NP）和 β 胶原降解产物（β-crosslaps，
β-CTX）分别作为骨形成和骨吸收的指标[5]；血清钙

水平以及 25（OH）D作为骨代谢指标。④相关不良

事件：新发OVCF以及发热、肌痛等发生情况。

1.4 统计学方法 采用SPSS 26.0统计学软件进行

数据分析。计量资料以均数±标准差（x±s）表示。

组间计量资料比较采用 t检验；计数资料比较采用χ2

检验。设P＜0.05为差异有统计学意义。
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2 结果 2.1 两组治疗前后的骨密度和锥体高度比较见表1
表1 两组治疗前后的骨密度和锥体高度比较

组别

唑来膦酸组 治疗前

治疗后

地舒单抗组 治疗前

治疗后

骨密度/g/cm2

腰椎（L1~4）

0.83±0.17
0.90±0.29*#

0.83±0.19
0.96±0.32*

股骨颈

0.76±0.03
0.86±0.10*#

0.72±0.02
0.91±0.08*

骨折椎体高度变化/％
椎体前缘

51.50±12.50
83.50±11.61*
52.50±10.30
85.60±12.41*

椎体中部

68.30±11.30
82.90± 9.60*
56.28±11.10
87.90±20.70*

注：*：与同组治疗前比较，P＜0.05；#：与地舒单抗组治疗后比较，P＜0.05。
由表1可见，治疗前，两组患者的腰椎（L1~4）、股

骨颈骨密度值和椎体前缘、椎体中部高度比较，差

异均无统计学意义（t分别=-0.76、0.24、1.23、1.30，P
均＞0.05）。治疗后，两组患者的腰椎（L1~4）和股骨

颈的骨密度和椎体前缘、椎体中部的高度均高于治

疗前，差异均有统计学意义（t分别=-4.58、-8.90、
-6.24、-5.70；-63.98、-59.19、-24.81、-12.29，P均＜

0.05），且唑来膦酸组治疗后的腰椎（L1~4）和股骨颈

的骨密度均低于地舒单抗组，差异均有统计学意义

（t分别=7.35、6.12，P均＜0.05），但两组治疗后的椎

体前缘、椎体中部高度比较，差异均无统计学意义

（t分别=1.44、1.36，P均＞0.05）。
2.2 两组治疗前后的VAS和ODI评分比较见表2

由表2可见，治疗前，两组患者的VAS和ODI评
分比较，差异均无统计学意义（t分别=1.64、1.10，P

均＞0.05）。治疗后，两组患者的VAS评分和ODI评
分均明显低于治疗前，差异均有统计学意义（t分别=
37.00、40.25、45.93、43.98，P均＜0.05），但两组治疗

后的VAS评分和ODI评分比较，差异均无统计学意

义（t分别=-0.29、0.25，P均＞0.05）。
表2 两组治疗前后的VAS和ODI评分比较/分

组别

唑来膦酸组

地舒单抗组

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

VAS评分

6.35±1.05
2.95±1.23*
6.98±0.95
2.25±1.14*

ODI评分

78.34±10.32
23.45± 4.35*
76.45±11.24
24.37± 5.36*

注：*：与同组治疗前比较，P＜0.05。
2.3 两组治疗前后的骨转化标志物以及代谢指标

比较见表3
表3 两组治疗前后的骨转化标志物以及代谢指标比较

组别

唑来膦酸组 治疗前

治疗后

地舒单抗组 治疗前

治疗后

血清钙/mmol/L
2.45±0.12
2.24±0.45
2.35±0.24
2.37±0.21

25（OH）D/ng/mL
17.24±1.57
25.35±1.45*
17.10±1.04
25.56±2.10*

β-CTX/ng/mL
0.78±0.44
0.33±0.35*#

0.80±0.60
0.26±0.44*

P1NP/ng/mL
51.08±4.26
36.39±3.49*
51.24±4.24
37.12±2.82*

注：*：与同组治疗前比较，P＜0.05；#：与地舒单抗组治疗后比较，P＜0.05。
由表3可见，治疗前，两组的血清钙、25（OH）D、

β-CTX、P1NP水平比较，差异均无统计学意义（t分

别=1.26、0.32、0.07、0.03，P均＞0.05）。治疗后，两

组患者的 25（OH）D 水平均高于治疗前，β-CTX、

P1NP水平均低于治疗前，差异均有统计学意义（t分

别=-3.18、5.59、6.73；-3.98、5.99、6.89，P均＜0.05），

两组治疗前后的血清钙水平比较，差异均无统计学

意义（t分别=1.13、1.52，P均＞0.05）。
唑来膦酸组治疗后的β-CTX水平高于地舒单

抗组，差异有统计学意义（t=-8.57，P＜0.05），而两组

治疗后血清钙、25（OH）D、P1NP水平比较，差异均无

统计学意义（t分别=1.40、0.16、0.32，P均＞0.05）。
2.4 两组不良事件发生率比较 唑来膦酸组中发

生发热 2 例、头疼 1 例、肌痛 1 例、骨痛 1 例、新发

OVCF 3 例，不良反应总发生率为8.99％；地舒单抗

组中发生发热 1 例、头疼 1 例、新发OVCF 2 例，不

良反应总发生率为 4.65％。两组患者总不良反应

发生率比较，差异无统计学意义（χ2=0.34，P＞

0.05）。两组患者在整个用药期间均无药物所致

的严重不良事件发生。
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3 讨论

OVCF是迄今为止最为普遍的脆性骨折。据报

道，发生过OVCF的患者再发骨折的风险是首次骨

折的 3倍，因此OVCF成为老年患者致死致残的常

见原因之一[6，7]。既往研究表明，高龄、饮食习惯、日

光照射不足、运动量少、绝经等均有可能引起骨质

疏松[8]。唑来膦酸和地舒单抗都是目前指南推荐的

抗骨质疏松药物，二者均可改善骨质量，降低骨折

发生率，但是二者对OVCF真实世界患者的获益以

及风险尚待进一步研究。

指南明确指出应以尽快缓解疼痛，恢复患者活

动功能为治疗OVCF的主要原则[1]。本次研究结果

显示，治疗2年后，两组患者的VAS和ODI评分较治

疗前均明显降低，提示地舒单抗和唑来膦酸两种药

物对减轻患者疼痛以及功能恢复上均有较好的

疗效。另外，本次研究结果显示，两组患者的腰

椎（L1~4）和股骨颈的骨密度和椎体前缘、中部的

高度均高于治疗前，且 25（OH）D水平均高于治疗

前，β-CTX、P1NP水平均低于治疗前（P均＜0.05），

且唑来膦酸组治疗后的腰椎（L1~4）和股骨颈的骨密

度均低于地舒单抗组，β-CTX水平高于地舒单抗组

（P均＜0.05），表明唑来膦酸组和地舒单抗组均能有

效地提高OVCF患者的骨密度以及骨代谢，与唑来

膦酸相比，地舒单抗更能显著提高OVCF患者的骨

密度，以及降低β-CTX水平，这一结果与以往的研

究结果相一致[9]。地舒单抗是一种全人源 IgG2单克

隆抗体，可通过选择性靶向核因子κB配体（receptor
activator of nuclear factor-κB ligand，RANKL）的受体

激活剂来减少骨吸收并增加骨密度，RANKL是骨吸

收的重要中介，地舒单抗可与RANKL结合，导致破

骨细胞不能活化，从而抑制骨吸收，并提高骨密度，

从而降低血清β-CTX水平，进而降低患者骨折的风

险[10,11]。Baron等[12]认为二者的主要药理学差异在于

药物在骨骼内的分布以及对其前体和成熟破骨细

胞的影响，这也可以解释它们在骨吸收减少程度和

速度的差异。在一项国外的随机、安慰剂对照试验

中，与安慰剂组相比，地舒单抗显著降低了治疗3年

后绝经骨质疏松症女性新发影像学椎体骨折、非椎

体骨折和髋部骨折的风险[13]。且与安慰剂组患者相

比，在不良事件、严重不良事件或因严重不良事件

而停止研究治疗的发生率方面没有显著差异，均提

示地舒单抗的耐受性良好[11,14]。地舒单抗的不良反

应除了过敏、感染等，还需要注意其导致的低钙血

症，发病率达3.9％，在多变量分析中发现，其发生与

注射次数无关，肾功能不全、没有使用过双膦酸盐

质级以及在初始剂量时没有使用钙剂或者维生素

D与之发生有关[14,15]。在韩国的一项对骨质疏松症

的绝经后妇女人群回顾性分析中，地舒单抗组 2年

随访时的骨密度相对于基线的变化更显著，且降低

β-CTX的幅度更大，尽管如此，但在比较二者降低

骨折风险方面，地舒单抗并不优于唑来膦酸[16]，与本

次研究发现的不良反应结局一致。本次研究结果

发现患者出现骨痛、肌肉疼痛等类流感症状主要是

双膦酸盐引起，且大部分患者经过常规对症治疗后

即可缓解，并未出现严重的不良反应事件。另外，

本次研究显示两组患者治疗后 25（OH）D均与治疗

前无差异，考虑和治疗期间两组患者均补充了钙剂

和维生素D有关。

综上所述，地舒单抗和唑来膦酸均能提高

OVCF患者的骨密度和椎体高度，对骨代谢以及患

者生活质量均有明显的改善，且安全性高，值得临

床推广。但本次研究样本量较小、观察时间较短，

因此，仍需大样本、随机对照以及长期随访来进一

步验证。未来的研究可以进一步探讨这两种药物

在不同患者群体中的疗效差异，以及与其他抗骨质

疏松药物的联合使用效果。
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