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低分子肝素钠联合阿仑磷酸钠治疗老年骨质疏松的临床研究
王延嗣   黄尔丹   黄常红   （厦门大学附属福州市第二医院  福建福州  350007）

摘要：目的　本研究通过观察低分子肝素钠联合阿仑磷酸钠对老年骨质疏松患者的治疗效果，为其临床应用提供依据。方法　应用回顾性

研究方法，纳入 2015 年 02 月至 2017 年 7 月在我科接受膝关节置换且符合研究要求的老年骨质疏松患者，其中男性 40 例，女性 64 例；治疗

组口服阿仑磷酸钠，同时皮下注射低分子肝素钠；对照组单纯口服阿仑磷酸钠；疗程为 3 个月。测量 2 组患者治疗前、后的总骨密度、股骨颈

和腰椎部的骨密度，测定 2 组患者血清中总结胆固醇含量，并对 2 组中总胆固醇水平高于正常值者的骨密度进行比较。结果　2 组患者治疗后

骨密度均较治疗前提高 (P ＜ 0.05)，其中股骨颈骨密度的提高，治疗组优于对照组 (P ＜ 0.05)；治疗组患者血清总胆固醇含量较治疗前降低 (P

＜ 0.05)，而对照组无明显差异 (P ＞ 0.05)。将 2 组中高总胆固醇水平高于正常值者进行对比，发现治疗组患者的总骨密度及股骨颈、腰椎骨密

度均高于对照组 (P ＜ 0.05)。结论　阿仑磷酸钠能有效治疗老年骨质疏松，低分子肝素钠可调节老年骨质疏松患者的总胆固醇水平，二者联合

对于股骨颈骨密度的提高效果优于单纯运用阿仑磷酸钠。其中，对于老年性骨质疏松伴总胆固醇水平高者，低分子肝素钠能协同阿仑磷酸钠提

高其骨密度。
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老年骨质疏松症 (senile osteoporosis,SOP) 的治疗药

物品类众多，作为治疗和预防骨质疏松症的口服药品，二磷

酸盐类已被越来越多的患者认同和使用 [1]。该药可通过抑制

破骨细胞代谢的关键酶来抑制破骨细胞的活性，同时通过抑

制特定细胞因子的产生而抑制骨吸收 [2]，进而达到防治骨质

疏松的目的。阿仑磷酸钠为二磷酸盐类第三代药物，不良反

应更小，是目前临床应用最广泛的二磷酸类药物 [3]。低分子

肝素具有良好的抗凝血、抗血栓及抗炎等功能，同时还有抗

脂质代谢紊乱、抗氧自由基等作用 [4]。到目前为止，低分子

肝素对骨质疏松的影响尚无定论，国外有研究表明，普通肝

素有导致骨质疏松的可能，低分子量肝素导致骨质疏松的可

能性比普通肝素低很多 [5]，单一低分子肝素对骨质疏松患者

骨密度影响尚缺乏实验依据，但国内有研究表明，阿仑磷酸

钠联合低分子肝素钙能有效提高老年骨质疏松患者的骨密度，

促进骨质疏松骨折的愈合 [6]，低分子肝素钙似乎能协同阿仑

磷酸钠提高骨质疏松患者的骨密度，但是这一结果是否与低

分子肝素钙中钙离子的存在有关，需进一步研究证明。本研

究通过观察低分子肝素钠联合阿仑磷酸钠对老年骨质疏松患

者的治疗效果，为其临床应用提供依据。

1 资料与方法
1.1 一般资料

1）纳入标准：年龄在 50 岁以上，髋关节或膝关节置换

术后的患者，且符合中国老年学学会骨质疏松委员会 [7] 的诊

断标准，骨密度测量在 -2.0SD 以下 ( 包括 -2.0SD) 作为本研

究对象。2）排除标准：①严重代谢性疾病或其它疾病不适合

本次实验者；②对本实验药物存在不良反应者；③未能完成

规定治疗期限和失访者。

1.2 研究方法

采用回顾性研究方法，纳入 2015 年 02 月至 2017 年 7 月

髋膝关节我科接受膝关节置换且符合研究纳入标准的老年骨

质疏松患者，共 104 例，其中男性 40 例，女性 64 例。治疗

组 50 例，其中男性 19 例，女性 31 例，年龄 51 ～ 78 岁，平

均 68±7.1 岁，高胆固醇患者 31 例，占 62%；对照组 54 例，

其中男性 20 例，女性 34 例，年龄 50 ～ 74 岁，平均 67±6.2

岁，高胆固醇患者 36 例，占 66.7%。2 组患者在年龄、性别

及高胆固醇患者比例等一般资料对比无显著性差异，具有可

比性。治疗组口服阿仑磷酸钠 ( 国药准字 H20065637，扬子

江药业集团上海海尼药业有限公司 )，( 每日早餐前至少 30

分钟空腹用 200ml 温开水送服，10mg/1 次 /d)，同时皮下注

射低分子肝素钠 (国药准字 H20030429，齐鲁医药有限公司 )，

(5000IU/1 次 /d)；对照组单纯口服阿仑磷酸钠 ( 厂家及用法

用量同治疗组 )。疗程为 3 个月。治疗组患者用药后，需每周

到院行凝血项检验，确保低分子肝素钠的用药安全。

1.3 观察指标

采取双能量 X 线吸收骨密度仪对 2 组患者治疗前、后的

总骨密度 (bone mineral density,BMD)、股骨颈和腰椎部的

骨密度进行测量，同时测定 2 组患者治疗前后血清中总结胆

固醇含量。

1.4 实验数据处理

实验数据用 (s) 表示，实验数据用采用 SPSS18.0 软件进

行统计分析，计数资料比较采用 χ2检验，计量资料采用t检验，

不符合正态分布则采用非参数检验，以 P<0.05 为差异有统计

学意义。

2 结果
2.1 治疗前后骨密度、总胆固醇对比

治 疗 前，2 组 的 总 BMD 分 别 为 -3.46±0.87、

-3.39±0.87，(P ＞ 0.05)，总胆固醇分别为 4.96±0.58、

4.35±0.92，(P ＞ 0.05)； 治 疗 后，2 组 的 总 BMD 分 别 为

-2.41±0.53、-2.26±0.29，(P ＞ 0.05)，总胆固醇分别为

4.76±0.79、4.15±0.52，(P ＞ 0.05)；2 组治疗后总 BMD 均

显著高于治疗前 (P ＜ 0.05)，治疗组治疗后总胆固醇低于治

疗前 (P ＜ 0.05)，( 见表 1)。治疗后，治疗组股骨颈 BMD 增

长值明显高于对照组 (P ＜ 0.05)，总 BMD、腰椎 BMD 增长值

与对照组无明显差异 (P ＞ 0.05)，( 见表 2)。

表 1：2组患者治疗前后总 BMD 和胆固醇含量情况 (χ±s)

组别
治疗前 治疗后

总骨密度 总胆固醇 总骨密度 总胆固醇

对照组 -3.46±0.87 4.96±0.58 -2.41±0.531) 4.76±0.79

治疗组 -3.39±0.87 4.35±0.92 -2.26±0.291) 4.15±0.521)

注：与同一指标治疗前比较 :1)P ＜ 0.05。

2.2 2 组中高胆固醇 SOP 患者治疗 3个月后 BMD 和总胆固

醇对比

治疗前，对照组 36 例高胆固醇 SOP 患者的总 BMD 为
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表 2：2 组患者治疗 3 个月后股骨颈和腰椎部 BMD 变化比

较 (χ±s)

组别 总 BMD 股骨颈 BMD 腰椎 BMD

对照组 0.84±0.47 0.74±0.17 1.13±0.28

治疗组 0.89±0.61 1.25±0.251) 1.09±0.32

注：与对照组比较 :1) P ＜ 0.05。

-3.74±0.57，总胆固醇水平为 6.26±0.58；治疗组 31 例高

胆固醇 SOP 患者的总 BMD 为 -3.59±0.64，总胆固醇水平为

5.98±0.42，两组间总 BMD 及总胆固醇水平无明显差异 (P ＞

0.05)。治疗后，对照组 36 例高胆固醇 SOP 患者的总 BMD 为

-3.26±0.391，总胆固醇水平为 5.86±0.79；治疗组 31 例高

胆固醇 SOP 患者的总 BMD 为 -2.06±0.20，总胆固醇水平为

4.55±0.62，两组间总 BMD 无明显差异 (P ＞ 0.05)，治疗组

总胆固醇水平低于对照组 (P ＜ 0.05)。与治疗前相比，对照

组和治疗组治疗后总 BMD 值显著高于治疗前 (P ＜ 0.05)，而

治疗后治疗组的总胆固醇水平低于治疗前 (P ＜ 0.05)，( 见

表 3)。治疗 3 个月后股骨颈 BMD、腰椎 BMD 及总 BMD 的增长

值均明显高于对照组 (P ＜ 0.05)，( 见表 4)。

表 3：2组中高胆固醇 SOP 患者治疗 3个月后总 BMD 和总胆固醇情况 (χ±s)

组别
治疗前 治疗后

总骨密度 总胆固醇 总骨密度 总胆固醇

对照组 -3.74±0.57 6.26±0.58 -3.26±0.391) 5.86±0.79

治疗组 -3.59±0.64 5.98±0.42 -2.06±0.201) 4.55±0.621)2)

注：与同一指标治疗前比较 :1)P ＜ 0.05；与对照组比较 :2)P ＜ 0.05。

表 4：2 组中高胆固醇 SOP 患者治 3 个月后 BMD 变化情况

比较 (χ±s)

组别 股骨颈 BMD 腰椎 BMD 总 BMD

对照组 0.65±0.23 0.83±0.17 0.81±0.18

治疗组 1.45±0.111) 1.29±0.141) 1.27±0.131)

注：与对照组比较 :1)P ＜ 0.05。

3 讨论
骨质疏松主要表现为骨量下降及骨小梁稀疏等骨骼变化，

临床常表现为骨痛。老年人骨质疏松与机体骨吸收和骨形成

代谢失衡有关，抑制骨吸收能有效增加骨量，使骨密度增加。

阿仑磷酸钠可通过抑制破骨细胞的活性减少骨吸收，从而增加

骨密度，为临床防治骨质疏松的常用药。性激素水平下降是

老年骨质疏松发病的重要原因之一，性激素水平的下降会使

机体脂质代谢紊乱，血液出现高凝状态，血液流变学发生改

变 [8]。同时机体随年龄的增长，各器官、组织及细胞形态退化，

功能降低，微血管对缺氧的代偿能力下降，自由基清除率减退，

微循环障碍亦随之加重 [9]。骨的微循环和血流变功能失衡，

导致骨细胞代谢发生紊乱，不利于细胞进行物质交换，血液

中的钙及营养物质不能正常的通过哈佛系统进入骨骼，进而

导致骨骼失养，脆性增加，发生骨质疏松症 [10]。有研究证实

通过改变骨质疏松大鼠异常血液流变，改善全血中切粘度，

可提高骨矿含量和骨密度 [11]；同时有研究表明改变全血血液

流变能有效治疗骨质疏松症。低分子肝素能有效提高改善机

体血液流变学状态 [12]；调节机体脂质代谢，纠正肾衰末期长

期血透患者的高脂血症 [13]。动物实验表明，低分子肝素能显

著降低高胆固醇血症小鼠的胆固醇水平 [14]。低分子肝素可改

善老年人血液的高凝状态，但其能否通过改变老年人血液的

高粘滞状态而提 SOP 患者的骨密度需要进一步验证。

本研究对照组选用临床常用药阿仑磷酸钠口服，治疗组

在此基础上同时给予低分子肝素钠皮下注射，结果发现：对照

组与治疗组治疗 3 个月后患者的骨密度较治疗前均提高 (P ＜

0.05)，( 见表 1)，并且治疗组股骨颈 BMD 提高值明显高于对

照组 (P ＜ 0.05)，( 见表 2)，同时治疗组患者血清中总胆固

醇含量较治疗前降低，而对照组治疗前后血清中总胆固醇含

量无明显变化 (P ＜ 0.05)，( 见表 1)。将 2 组中总胆固醇水

平高于正常值者进行对比，发现对照组与治疗组均能提高高

胆固醇 SOP 患者的骨密度，且治疗组能降低高胆固醇 SOP 患

者的血清胆固醇含量 (P ＜ 0.05)，( 见表 3)，而对照组这一

作用不明显。治疗 3 个月后，治疗组中高胆固醇 SOP 患者的

总骨密度及股骨颈、腰椎骨密度均高于对照组 (P ＜ 0.05)，(

见表 4)。

本实验表明：阿仑磷酸钠能有效治疗老年骨质疏松，低

分子肝素钠可调节老年性骨质疏松患者的总胆固醇水平，低

分子肝素钠联合阿伦磷酸钠增加股骨颈的骨密度的作用强于

单用阿伦磷酸钠；对于高胆固醇 SOP 患者，低分子肝素钠联

合阿伦磷酸钠提高股骨颈 BMD、腰椎 BMD 及总骨密度的作用均

强于单用阿伦磷酸钠，即低分子肝素钠能协同阿磷酸钠提高

高胆固醇 SOP 患者的骨密度。
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