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鲑鱼降钙素联合强骨胶囊对原发性骨质疏松症患者骨代谢的影响

万 明，王康振△，高大伟，吴宇峰，林志炯，郑晓明
（广东省中山市中医院，广东中山５２８４００）

摘要：目的探讨鲑鱼降钙素联合强骨胶囊治疗原发性骨质疏松症的疗效及对骨代谢的影响。方法选取医院骨科２０１６年１月至２０１７年
６月收治的原发性骨质疏松症患者１０１例，按随机数字表法分为对照Ⅰ组（３３例，单用强骨胶囊治疗），对照Ⅱ组（３３例，单用鲑鱼降钙
素治疗），以及观察组（３５例，鲑鱼降钙素联合强骨胶囊治疗）。结果治疗后，３组患者的骨密度（ＢＭＤ）及腰背部疼痛视觉模拟评分
（ＶＡＳ）较治疗前均明显改善，且观察组较对照组改善更显著（Ｐ ＜ ０． ０５）；３组患者治疗后的血钙及碱性磷酸酶（ＡＬＰ）浓度均较治疗前明
显降低，且观察组较对照组更显著降低（Ｐ ＜ ０． ０５）；对照Ⅰ组治疗后的血骨钙素（ＯＣ）较治疗前无明显差异，观察组及对照Ⅱ组较治疗
前显著升高（Ｐ ＜ ０． ０５）；对照Ⅰ组的不良反应发生率１５． １５％，对照Ⅱ组为１２． １２％，观察组为１７． １４％，３组患者相比无明显差异
（Ｐ ＞ ０． ０５）；治疗总有效率对照Ⅰ组为７５． ７６％，对照Ⅱ组为６３． ６４％，观察组为９１． ４３％，组间比较差异显著（χ２ ＝ １１． ２３６，Ｐ ＜ ０． ０５）。
结论鲑鱼降钙素联合强骨胶囊治疗原发性骨质疏松症的疗效显著，且不会增加不良反应，值得临床推广。
关键词：鲑鱼降钙素；强骨胶囊；原发性骨质疏松症；疗效
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原发性骨质疏松症是全身性骨病，女性多于男性，
常见于绝经后妇女和老年人犤 １ 犦。目前，临床治疗药物可
分为骨吸收抑制药、促进骨形成药、其他类药物及中
药犤 ２ 犦。鲑鱼降钙素属于骨吸收抑制药，能抑制破骨细胞
的生物活性，减少破骨细胞的数目及骨量丢失。强骨胶
囊属于中药，主要成分为骨碎补总黄酮，具有提高骨强
度、抑制骨吸收、促进骨形成等功效犤 ３ 犦。本研究中观察了

鲑鱼降钙素联合强骨胶囊治疗原发性骨质疏松症的疗
效，并分析其对骨代谢的影响，现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合《原发性骨质疏松症诊疗指南
（２０１７）》的诊断标准犤 ３ 犦；无严重心、肝、肾等重要脏器疾
病；３个月内未服用过其他治疗原发性骨质疏松症的药

·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ
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注：ＢＭＤ为骨密度。

表１ ３组患者一般资料比较

注：与本组治疗前相比， Ｐ ＜ ０． ０５；与对照Ⅱ组同期相比，
＃ Ｐ ＜ ０． ０５；与观察组同期相比，△ Ｐ ＜ ０． ０５。表３同。

组别 ＢＭＤ（ｇ ／ ｃｍ２） 腰背部ＶＡＳ牗分牘
表２ ３组患者ＢＭＤ及腰背部ＶＡＳ比较牗 Ｘ ± ｓ 牘

对照Ⅰ组
对照Ⅱ组
观察组
Ｆ值
Ｐ值

治疗前
０． ５８ ± ０． １１
０． ５９ ± ０． ０９
０． ５７ ± ０． １０
０． ３４１
０． ７１４

治疗后
０． ７１ ± ０． ０７△

０． ６９ ± ０． ０７△

０． ７８ ± ０． １１

１０． ３４２
０． ０００

治疗前
７． ３６ ± １． ３４
７． ４１ ± １． ４１
７． ５２ ± １． ４８
０． ３９６
０． ６８２

治疗后
２． ３７ ± ０． ４１＃△

２． ０６ ± ０． ４５△

１． １２ ± ０． ３７

８６． ０８７
０． ０００

项目
性别（男／女，例）
年龄（Ｘ ± ｓ，岁）
ＢＭＤ（Ｘ ± ｓ，ｇ ／ ｃｍ２）

对照Ⅰ组牗 ｎ ＝ ３３ 牘
１４ ／ １９

５３． ７ ± ４． ２
０． ５８ ± ０． １１

对照Ⅱ组牗 ｎ ＝ ３３ 牘
１５ ／ １８

５４． ６ ± ３． ９
０． ５９ ± ０． ０９

观察组牗 ｎ ＝ ３５ 牘
１５ ／ ２０

５３． ９ ± ４． １
０． ５７ ± ０． １０

Ｆ值
１． ２４７
０． ４５３
０． ３４１

Ｐ值
０． ５２８
０． ６４１
０． ７１４

χ２值
Ｐ值

１１． ２３６
０． ０２７

注：与对照Ⅱ组相比，＃ Ｐ ＜ ０． ０５；与观察组相比，△ Ｐ ＜ ０． ０５。

组别
对照Ⅰ组（ｎ ＝ ３３）
对照Ⅱ组（ｎ ＝ ３３）
观察组（ｎ ＝ ３５）

明显好转
１９（５７． ５８）
１７（５１． ５２）
２４（９７． １４）

好转
６（１８． １８）
４（１２． １２）
８（２２． ８６）

无效
８（２４． ２４）
１２（３６． ３６）
３（８． ５７）

总有效
２５（７５． ７６）＃△
２１（６３． ６４）△
３２（９１． ４３）

表３ ３组患者临床疗效比较犤例（％）犦

物；女性患者绝经５年以上；患者及其家属签署知情同意
书，本研究经医院医学伦理委员会审批。

排除标准：甲状腺亢进、糖尿病及骨肿瘤等引起的
继发性骨质疏松症；对鲑鱼降钙素、强骨胶囊过敏。

病例选择与分组：选择医院２０１６年１月至２０１７年
６月收治的原发性骨质疏松症患者１０１例。其中，男４４例，
女５７例；年龄５３ ～ ６５岁，平均（５６． ６ ± ４． ８）岁。按随机
数字表法分为对照Ⅰ组牗 ３３例牘、对照Ⅱ组牗 ３３例牘及观
察组牗 ３５例牘，３组患者一般资料比较，差异无统计学意
义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性。详见表１。

１． ２ 方法
所有患者均卧硬板床，摄入富含钙、低盐、适量蛋白

质的食物，口服康富丽牌维Ｄ钙软胶囊（广州长生康生
物科技有限公司，国药准字Ｇ２０１００３３９，规格为每粒
１． ０ ｇ），每日１次，每次２粒。观察组患者加服强骨胶
囊（北京歧黄制药有限公司，国药准字Ｚ２００３０００７，规
格为每粒０． ２５ ｇ），每次１粒，每日３次；肌肉注射鲑
鱼降钙素注射液（桂林南药股份有限公司，国药准字
Ｈ２００１０３６１，规格为每支１ ｍＬ ∶ ５０ Ｕ），第１周每日１次、
每次５０ ～ １００ Ｕ，第２周隔日１次、每次５０ ～ １００ Ｕ，第
３ ～ １８周每周１次、每次５０ ～ １００ Ｕ。对照Ⅰ组患者服用
强骨胶囊，对照Ⅱ组患者肌肉注射鲑鱼降钙素注射液，
药物用法同观察组。３组患者均以８周为１个疗程，连
续治疗３个疗程，治疗期间不服用其他任何补肾、补钙、
镇痛或治疗骨质疏松的药物。
１． ３ 观察指标与疗效判定标准

ＢＭＤ测定：采用双能Ｘ线吸收骨密度测定仪牗深圳
迈瑞生物医疗电子股份有限公司牘测胸腰椎正位ＢＭＤ。

生化指标测定：治疗前后测定血清骨钙素牗ＯＣ 牘、血
钙、血磷浓度及碱性磷酸酶（ＡＬＰ）水平。测定尿液中尿
钙、尿羟脯氨酸（ＨＰ）、尿肌酐（Ｃｒ）浓度，并计算尿钙／ Ｃｒ、
ＨＰ ／ Ｃｒ。

腰背部疼痛视觉模拟评分（ＶＡＳ）：在纸上划一条长
１０ ｃｍ的横线，一端为０，表示无痛，另一端为１０，表示
剧痛，中间部分表示不同程度的疼痛。让患者根据自我
感觉在横线上划记号，表示疼痛的程度犤 ４ 犦。

疗效判定：显效，ＢＭＤ增加２５． ０％，骨折愈合，无新
发骨折，胸腰部无明显不适；有效，ＢＭＤ增加＜ ２５． ０％，
骨折基本愈合，无新发骨折，胸腰痛基本消失；无效，骨密

度未增加甚至降低，局部疼痛且存在畸形及功能障碍犤３ 犦。
以前两者合计为总有效。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ １９． ０统计软件分析。计量资料以均数±
标准差（Ｘ ± ｓ）表示，行Ｆ检验，两两比较采用ｑ检验
（Ｎｅｗｍａｎ － Ｋｅｕｌｓ法）；计数资料以χ２检验。检验水准
α ＝ ０． ０５，Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表４。对照Ⅰ组有恶心、胸闷、血压下
降各１例，便秘２例，发生率为１５． １５％ 牗 ５ ／ ３３ 牘；对照
Ⅱ组以上反应情况各有１例，发生率为１２． １２％ 牗４ ／ ３３牘；
观察组有恶心、便秘各２例，胸闷、血压下降各１例，发
生率为１７． １４％ 牗６ ／ ３５ 牘。３组患者不良反应发生率相比
无明显差异（χ２ ＝ ６． ３６７，Ｐ ＝ ０． １８２ ＞ ０． ０５）。

３ 讨论
中医学文献虽无骨质疏松这一说法，但有与其临床

表现相似的病症，包括骨萎、骨痹等。根据《医经精义》
“肾藏精，精生髓，髓生骨……髓在骨内，髓足则骨强”
“肾主骨，藏精，主生长，发育”等理论，中医以补肾益精、
健脾益气及活血化瘀为治疗骨质疏松症的基本疗法。

强骨胶囊主要成分为中药骨碎补提取的骨碎补总
黄酮，具有活血化瘀、壮骨、补肾、强筋及活血等功能，促
进骨细胞的分化和增殖犤 ５ 犦。降钙素属于钙调节激素，能
抑制骨吸收、减少破骨细胞的数目，减少骨丢失量，明显
缓解骨痛犤 ６ － ７ 犦，是目前临床应用较多的降钙素之一。由
于单纯降钙素治疗周期比较长，容易引起低血钙，并产
生继发性甲状旁腺功能亢进，导致骨吸收增加、骨量丢
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表４ ３组患者生化指标比较牗 Ｘ ± ｓ 牘
指标

ＯＣ牗μｇ ／ Ｌ 牘

血钙牗ｍｍｏｌ ／ Ｌ 牘

血磷牗ｍｍｏｌ ／ Ｌ 牘

ＡＬＰ（Ｕ ／ Ｌ）

尿钙／ Ｃｒ

ＨＰ ／ Ｃｒ

时间
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后

对照Ⅰ组牗 ｎ ＝ ３３ 牘
７． ４６ ± ３． ２１
８． １９ ± ３． ８５＃△

２． ３４ ± ０． ２４
１． ９２ ± ０． １８△

１． １６ ± ０． ２１
１． ２１ ± ０． ２３

１０９． ２３ ± １４． ６１
９５． ６６ ± ２１． ３２＃△

０． ５９ ± ０． ２３
０． ５１ ± ０． ２１
３． ２２ ± １． ２５
２． ７１ ± ０． ２３＃△

对照Ⅱ组牗 ｎ ＝ ３３ 牘
７． ４８ ± ３． ６１
８． ６９ ± ３． ５２△

２． ３１ ± ０． ２７
２． ０４ ± ０． ３１△

１． １５ ± ０． ２１
１． １９ ± ０． １９

１０９． ３３ ± １３． ９８
９９． １４ ± ２４． ６１△

０． ５３ ± ０． ２８
０． ５０ ± ０． ２７
３． １３ ± １． １８
２． ８９ ± ０． ９４△

观察组牗 ｎ ＝ ３５ 牘
７． ３６ ± ３． ６８
１０． ６１ ± ４． １５

２． ３９ ± ０． ３３
１． ７４ ± ０． ３５

１． １６ ± ０． ２４
１． ２３ ± ０． ２６

１１２． ３１ ± １５． ２１
８９． ３８ ± ２１． ４１

０． ６２ ± ０． ２７
０． ４９ ± ０． ３２
３． ０７ ± １． １１
２． ０４ ± ０． ７９

Ｆ值
０． ３２５
１１． ５２３
１． ３２７
１５． ６０４
０． ２６８
０． ３４７
０． ４８７
１７． １２３
２． ７１４
０． ３１９
１． ８５９
１２． ３６９

Ｐ值
０． ７２４
０． ０００
０． ４１６
０． ０００
０． ７８７
０． ６９７
０． ６６４
０． ０００
０． ２６１
０． ８９４
０． ３５１
０． ０００

失，而且长期不间歇使用降钙素会产生逃逸现象和药
物抵抗犤 ８ 犦。本研究中将鲑鱼降钙素和强骨胶囊联用，以
期增强原发性骨质疏松症的疗效，减少降钙素的长期
用量。

本研究结果显示，与治疗前比较，３组患者治疗后
ＢＭＤ均明显升高，腰背部ＶＡＳ均明显降低，血钙及
ＡＬＰ浓度均明显降低，观察组治疗后上述指标较对照Ⅰ
组和对照Ⅱ组同期改善更显著。提示强骨胶囊和鲑鱼降
钙素联用时，能显著提高成骨作用，抑制骨吸收，且具备
了降钙素有效缓解骨痛的优点，同时鲑鱼降钙素缓解骨
痛的功效可能优于强骨胶囊，故对照Ⅱ组治疗后的腰背
部ＶＡＳ低于对照Ⅰ组同期。对照Ⅰ组治疗后的ＯＣ水平
较治疗前无明显差异，观察组及对照Ⅱ组的ＯＣ水平均
较治疗前显著升高，对照Ⅰ组及观察组治疗后的ＨＰ ／ Ｃｒ
均较治疗前明显降低，对照Ⅱ组降低不明显，提示强骨
胶囊的促成骨、抑制骨吸收的作用可能强于鲑鱼降钙
素，但由于鲑鱼降钙素直接增加外源性降钙素，对照Ⅱ组
的ＯＣ水平较治疗前显著升高。联用强骨胶囊和鲑鱼降
钙素治疗，能产生“１ ＋ １ ＞ ２”的效果，不仅明显增加ＯＣ
水平，还能有效抑制骨吸收，降低ＨＰ ／ Ｃｒ。值得注意的
是，３组患者治疗后的血磷及尿钙／ Ｃｒ较治疗前均无显
著变化，可能是由于病程较长，肾小管对降钙素敏感性
降低，即使增加了降钙素，钙的重吸收作用改善也不明
显，故尿钙降低不显著。

有报道称，部分患者使用鲑鱼降钙素后会出现面部
潮红、恶心等不良反应犤 ９ 犦，服用强骨胶囊偶见口干、便秘
等不良反应犤 １０ 犦。本研究中，各组不良反应发生率结果提
示，虽然将鲑鱼降钙素和强骨胶囊联用，但并未增加不
良反应，联用治疗在一定程度上是安全的。３组患者治
疗总有效率差异显著，提示联用鲑鱼降钙素和强骨胶
囊的疗效优于单用强骨胶囊，疗效最差的是单用鲑鱼
降钙素。

综上所述，鲑鱼降钙素联合强骨胶囊治疗原发性骨
质疏松症不仅能刺激成骨细胞增殖，有效促进成骨，抑
制骨吸收，还能显著缓解骨疼痛，且不会增加不良反应
发生率，值得临床推广。
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