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骨质疏松症（osteoporosis，OP）是老年人，尤其是绝经后

老年妇女的一种常见病。脑卒中患者因长期卧床和运动障

碍可引起不同程度的骨质疏松症[1]，偏瘫侧尤为明显，而且脑

卒中患者较正常人更易摔倒，导致骨折发生率也明显增高。

据Watanabe 报道83例脑卒中患者40%合并骨质疏松，脑

卒中后股骨颈骨折达30%，髋关节骨折发生的危险性比一般

人群高4倍 。因此，采取有效的治疗措施防止脑卒中后骨

质疏松症的发生和发展，降低脑卒中患者骨折的发生率，提

高生存质量具有重要意义。据国内外最新研究发现，运动疗

法和作业疗法为主的神经肌肉促进术通过上调瘦素水平促

进骨化细胞增殖、分化同时抑制破骨细胞的生成，而有效防

止骨质疏松症是脑卒中后偏瘫患者最有效和标准的康复治

疗措施，及早应用能够降低骨折的发生率。本文就神经肌肉

促进术治疗脑卒中后偏瘫侧肢体骨质疏松症的研究现状作

一综述。

1 骨质疏松症

1996年国际骨质疏松症会议把OP定义为：低骨量、骨显

微结构破坏，引起骨的脆性增加从而易骨折。

目前，OP诊断主要依靠骨密度（bone mineral density，

BMD)测量[2]，双能X线吸收法（DEXA）所测定的BMD值是

WHO确认的用于诊断OP的金标准。OP在临床上主要分为

原发性和继发性两大类。废用性骨质疏松是继发性骨质疏

松中的最常见类型，它是多种原因引起骨骼承受的应力减

少，导致骨吸收、骨形成脱偶联——骨吸收大于骨形成，出现

低骨量及骨组织微结构退变为特征的一种骨骼疾病，脑卒中

导致的肢体偏瘫是废用性骨质疏松发生的主要原因。

1.1 骨质疏松症与脑卒中

一般认为脑卒中患者偏瘫1个月后就可出现骨密度和

骨量减少的表现，偏瘫和卧床时间越长，这种改变就越明显，

在6个月左右达到高峰。国内有研究发现[3]，脑卒中后偏瘫

患者在发病2个月时骨质疏松症患病率为6.7%，3—6个月为

46.9%，6—10个月骨量丢失无明显进展。王晓玲[4]选择了

136例脑卒中后偏瘫患者作为观察组，118例健康体检的正

常人作为对照组，采用DEXA测定观察组患侧、健侧肢体和

对照组双侧肢体，结果显示观察组的患侧股骨颈、大转子和

Ward三角的骨密度值明显低于对照组和健侧（P＜0.05—

0.01），而且患侧肢体运动能力越差、病程越长、ADL能力越

差，骨密度越低。提示脑卒中后容易并发骨质疏松症[5]，而且

偏瘫患者的骨量减低与运动和活动能力密切相关[6]，后两者
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可给骨骼带来持续的机械负荷，引起骨量增加，对治疗脑卒

中后骨质疏松症有重要的作用。

关于脑卒中后骨质疏松症的发病机制，目前研究观点比

较一致：偏瘫后骨量丢失是一种局部因素和全身因素综合影

响的结果[7]。研究表明制动是引起骨质疏松症最主要的影响

因素，废用对骨量的影响非常明显[8]，从大量临床研究中我们

观察到，力学对偏瘫患者肢体骨生长、塑建、重建及骨量的影

响。骨量的多少与运动有密切关系，长期卧床或肢体运动障

碍的患者，骨量呈进行性减少，说明骨量的多少与骨骼本身

所受的机械应力成正比，机械应力越大，骨量就越多。脑卒

中患者的肢体无力和瘫痪可导致运动减少，骨组织失去了机

械应力的作用，骨细胞活性增强，骨组织易被吸收，从而导致

骨质疏松症的发生。此外，脑卒中患者由于胃肠道功能紊乱

导致VitD、钙、磷吸收减少，同时应激引起的体内儿茶酚胺增

加促使游离脂肪酸的增高，螯合镁离子降低血清镁离子水

平，血清钙和镁水平的降低刺激甲状旁腺激素分泌增加，破

坏骨形成与骨吸收的平衡，破骨活性增强，长期下去引起骨

钙质的减少，发生骨质疏松症。而且VitD的缺乏引起钙、磷

代谢障碍，钙盐不能正常沉积于骨骼，影响骨骼生长、钙化。

近几年来研究发现，脑梗死过程中的白细胞介素6（IL-6）、肿

瘤坏死因子α(TNF-α)及反射性交感神经营养不良均可导

致骨吸收增强，骨矿物质溶解，加速骨质疏松症的发生。

1.2 骨质疏松症与瘦素

瘦素（leptin，LP）是由LP基因(位于人类染色体7-q32)编

码的由167个氨基酸组成的一种分泌型蛋白质，主要由白色

脂肪组织产生，此外棕色脂肪、骨髂肌、胃黏膜、骨和软骨组

织等均可分泌LP。LP与体内脂肪含量成正比，同时受胰岛

素、糖皮质激素、甲状腺激素、性激素、生长激素等多种因素

的调节，发挥其生理功能。研究发现LP作用不仅限于中枢

神经系统，其受体已被发现广泛存在于包括下丘脑、肝脏、

肾、肾上腺、骨髓、肌肉、骨、脂肪等多种人体组织细胞中，提

示LP有参与多种代谢调节的潜能。

在瘦素与脑血管病之间关联的研究方面，20世纪90年

代末欧洲研究就提出高水平瘦素为脑出血的危险因素，现代

研究发现，瘦素与诸多脑血管疾病危险因素密切，但是关于

瘦素在脑血管病中的调控作用及具体机制尚不完全清楚。

细胞系研究与动物实验已经证明，瘦素在急性炎症过程中起

重要作用,作为炎症介质网络中的一种因子,具有抑制炎症的

作用。陈国芳等[9]研究LP水平在急性脑梗死后持续升高，机

制可能是急性脑梗死后脑血管持续处于栓塞状态，与体内其

他炎症因子释放的相互作用，使LP维持在较高水平，激活交

感神经系统，抑制胰岛素的分泌，升高血脂水平，促进血栓形

成，从而可能在急性脑梗死发病过程中起到一定的加剧作

用。但是研究证明，当瘦素浓度低于10μg/L，瘦素不促进血

小板聚集，当瘦素浓度在50—100μg/L，瘦素对血小板聚集

作用呈浓度依赖性。茅新蕾等[10]研究发现，男女脑梗死患者

瘦素水平均较对照组升高，然而在动脉粥样硬化性血栓性脑

梗死和腔隙性脑梗死患者中差异均无显著性意义，即使校正

后依然无显著差异。Dicou等[11]研究发现，瘦素能减轻N-甲

基-D-天冬氨酸对大鼠皮质神经元的兴奋性毒性作用，具有

神经元保护作用。总之，关于瘦素水平对脑血管病的影响各

方面研究结果不尽一致，瘦素加剧脑血管病的作用并不完全

明确，并且与瘦素升高浓度有关。

然而，研究显示LP对骨质疏松有保护作用，Scafiano等[12]

通过调查100例绝经后妇女和37名男性，发现LP与骨密度

相关，校正骨密度后瘦素与骨形成呈正相关，提示LP有提高

骨密度的作用。有可能的机制[13—16]：①LP在中枢对骨组织有

抑制骨形成的作用，并且这种作用是通过中枢神经系统介导

的。②LP在外周有强烈促进骨形成的作用：LP呈剂量、时间

依赖性地提高碱性磷酸酶（ALP）、I型胶原及骨钙素（BGP）的

mRNA与蛋白质水平；LP能促进胶原合成，可刺激骨化细胞

的增殖、分化，保护分化成熟的骨化细胞，使之凋亡减少，并

促使骨化细胞转化为骨细胞；另外LP能增加人类骨髓基质

细胞中的护骨素水平，从而抑制破骨细胞的生成。而且，LP

还能诱导人类单核细胞IL-1受体拮抗剂的表达和分泌，因

此阻断了IL-1介导的骨转换增加，减少骨量丢失。③由于

LP主要由骨髓中脂肪细胞和骨组织细胞自身产生，因此其

在骨组织环境中局部浓度较高，LP的外周局部作用可能占

主导地位。而且LP全身给药后对成骨细胞和骨形成的作用

也说明了其外周作用的直接性。此外，由于脂肪量与骨密度

成正比，产生LP较多的高脂肪机体并未出现中枢调节下的

骨量下降，说明与中枢间接抑制骨量作用相比，LP对成骨细

胞的直接调节更主要，对骨量起到保护的作用。

1.3 治疗概况

1.3.1 药物治疗：骨质疏松的药物治疗文献报道很多,但由

于长期药物治疗有一定的副作用,如长期服用钙及VitD3可

能引起高钙血症,导致关节周围钙化、肾结石、动脉粥样硬

化；长期使用过雌激素治疗可使子宫内膜增生、乳腺癌的发

生率增加，而且冠心病、脑卒中和肺栓塞危险均有增加。

1.3.2 物理治疗：包括磁疗、光疗如紫外线照射、日光治疗、

高频电疗等,因能消炎止痛、促进成骨,在缓解骨质疏松患者

的疼痛、改善骨密度方面有一定效果。

1.3.3 高压氧治疗：近年来研究显示,高压氧对骨折愈合、提

高骨密度有一定作用。有研究发现，一定浓度、时间的高压

氧对去势雌鼠骨丢失有所改善。

1.3.4 运动疗法和作业疗法：以运动疗法和作业疗法为主的

神经肌肉促进术对脑卒中后偏瘫患者能有效减轻疼痛，降低

骨折发生率，显著提高患者生存质量。
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2 神经肌肉促进术

神经肌肉促进术是通过刺激人体本体感受器，激活和募

集最大数量的运动肌纤维参与活动，促进瘫痪肌肉收缩，同

时调整感觉神经的兴奋性以改变肌肉的张力，缓解肌痉挛。

徐洁等[17]研究了以神经肌肉促进术为主的综合康复治疗对

脑卒中患者骨密度的影响，选取脑卒中偏瘫患者76例，其中

接受综合性康复治疗46例，未接受者30例，并有50例正常

对照者。综合康复治疗组发病3月内在正确康复指导下鼓

励患者循序渐进由被动到主动地进行肢体康复训练，尽可能

地发挥患肢的功能，内容贴近日常生活需要。结果显示综合

性康复指导组病程1年时骨密度水平明显高于未接受康复

指导组(P<0.05)。与正常对照组比较综合性康复指导组病程

1年时骨密度水平无明显下降(P>0.05)。而未接受康复指导

组病程1年时骨密度水平明显下降(P<0.01)。从而看出以神

经肌肉促进术为主的综合康复治疗可明显改善脑卒中患者

骨密度下降水平，提高了患者生存质量。李舜等[18]研究通过

早期肢体运动疗法对偏瘫后并发废用性骨质疏松症患者进

行治疗,并与无干预组进行对照研究，4周后初步结果显示，

干预组与对照组比较，局部BMD明显改善。提示运动疗法

可以减少废用型骨质流失，对骨量的恢复有明显作用。高强

等[19]研究显示，脑卒中患者早期给予运动治疗辅以针刺疗法

可明显改善偏瘫侧肢体的运动功能，提示神经肌肉促进术可

以明显增加偏瘫侧肌力，改善肌无力，对防止肌萎缩、治疗脑

卒中后骨质疏松症有重要研究意义。

2.1 治疗骨质疏松症的机制

脂肪量是影响BMD的重要因素[20—21]，陈燕等[22]研究显

示，BMD与人体脂肪量成正相关，但是脂肪量是如何影响

BMD的机制尚不确定。有研究显示机体的体脂含量是影响

LP的主要因素，LP与体脂含量成正相关，提示将BMD、LP、

体脂含量三者联系起来，对脑卒中后骨质疏松症的预防和治

疗研究有重要意义。推测可能体脂含量通过影响LP水平从

而影响BMD[23]，具体机制有待进一步研究。然而神经肌肉促

进术可以最大程度地减少患者肌肉萎缩，提高患者体脂含量

从而提高LP含量，达到保护骨质疏松症的作用[24—25]。

在脑卒中后骨质疏松发病机制中,非机械因素(如钙、磷、

激素、代谢等)并非是最主要的,而在神经系统调控下的肌肉

质量(包括肌块质量和肌力)是决定骨强度(包括骨量和骨结

构)的重要因素[26]。运动主要通过肌肉收缩力对骨产生机械应

力刺激,而这种应力对骨的改变、生长发育起着重要的调节作

用，可导致骨组织的特异性变形,使骨产生功能适应性变化，导

致骨细胞、成骨细胞均受到刺激，促进了骨的形成[27]。关于具

体机制，现在研究认为运动或机械负荷对骨产生的应力导致

骨组织发生应变,引起骨间质内液流动增加,产生流动电压，

调控与细胞代谢有关的旁分泌因子的合成,从而引起前列腺

素的释放,促进成骨细胞的生成以及新的骨基质的合成，同

时还可以促进骨合成NO、IGF等相关因子增多，促进成骨细

胞增殖、分化同时抑制破骨细胞的生成，使骨量增加；另一方

面，应力刺激引起的骨间质内液流动，引起骨组织的电动力

学作用而产生负电压易于结合阳性钙离子，使胶原和羟磷灰

石等有机质和无机盐按同等比例促进骨形成，防止骨质疏松

症的发生、发展。同时实验证明，施加于体外成骨细胞的机

械应力可导致DNA合成的增加,从而增加了DNA的表达产

物——胶原蛋白的合成,提高了骨质的水平,引起骨密致增

厚、骨物理性能提高、骨干变粗等骨骼结构、功能良性改变，

使骨的形成率大大提高。

适当的系统运动训练能促进血液循环和体液调节，提高

营养供给，加速代谢产物排泄，提高了骨细胞活性，促进骨形

成，同时保持骨内局部环境中性，抑制骨吸收，从而增加了骨

密度；血液循环和体液调节的改善促进了钙、磷等元素的吸

收利用[28]，促进血钙向骨内输送及破骨细胞向成骨细胞转

变，从而增加了骨的物理强度和坚固性，增加了骨密度，此外

运动在增加骨质的同时，也提高了需钙阈值即对钙的需求

量，促进钙的吸收。内分泌在维持骨骼正常代谢方面起着十

分重要的作用,主要是可以促进骨的蛋白质合成,使骨基质总

量增加,基质增加又有利于钙化。适当的运动可以促进睾酮

和雌激素的分泌，从而促进骨代谢，促进钙的沉积，增加骨密

度。此外，运动可增加肌肉强度、协调性和平衡性，增强机体

的灵活性、稳定性[29]，减少了脑卒中后跌倒的机会，从而减少

骨折等引起继发性骨质疏松的危险。

2.2 神经肌肉促进术的方法

在常规药物治疗的基础上，康复介入在患者生命体征稳

定24h后进行。采用以Bobath技术为主的神经肌肉促进技

术进行患肢运动训练，包括良肢位的摆放，被动关节活动的

维持和改变，床上翻身平移等体位变化训练，上下肢运动功

能训练，从坐到站等基本活动动作训练、平衡训练、步行训

练、步态矫正训练等。运动治疗采用循序渐进、从被动到主

动、“一对一”的方式。训练时间和程度根据每位患者情况而

定。一般每次30—40min，每天1—2次。

2.2.1 运动疗法:主要以Bobath技术为框架,结合运动再学

习、Rood技术及语言诱导等综合治疗。运动治疗遵循循序

渐进的方式进行：第一次治疗以康复宣教、被动关节活动度

的维持和改善、良肢位摆放、床上小运动量的运动为主；以后

每次治疗根据患者情况逐渐增加运动量并逐渐进行坐位、站

位等训练。按研究对象的功能评价(弛缓期、痉挛期和恢复

期)分别进行个体化的主动训练。具体内容包括：①正确体

位的设计、摆放及在日常生活中的强化(饮食、梳洗、如厕等

的正确体位的具体化)；②体位变换、转移训练(利用可调床、

起立床等进行体位变化训练)；③上下肢随意运动的易化训
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练；④上下肢的负重训练；⑤上下肢分离运动的诱发、易化、

强化训练及上下肢的控制训练。

2.2.2 作业疗法：是通过设计及利用治疗活动来提高卒中患

者在生活自理、工作及闲暇活动中的独立能力，是有目的、有

针对性地从日常生活活动中选择一些作业,给患者进行练习,

以缓解症状和改善功能的一种治疗方法。相比运动疗法着

眼于肢体的运动功能障碍，作业治疗则着眼于能力障碍,以

处理日常生活活动为中心[30]，训练患者在生活中减少对外界

的依赖最终适应日常生活,并能独立完成洗漱、梳头、洗衣服

及转移等活动,为回归家庭及社会奠定基础[31]。

研究发现脑卒中后在运动疗法基础上，及早进行作业疗

法，其疗效显著。作业疗法要循序渐进,持之以恒,治疗量由

小到大,动作从简单到复杂,从患者最习惯的动作逐渐过渡到

新的动作，实行“一对一”方式[32]，主要内容：①弛缓期选择增

强肌力、减轻疼痛，增强肩关节稳定性的作业；②痉挛期选择

改善肌力、肌张力及关节活动范围的作业；③恢复期采用增

强协调能力、增强耐力、改善手指精细功能的作业；④日常生

活活动（ADL）能力训练，结合日常生活，改善整体功能；⑤提

高感知觉功能的作业训练，包括视听触温训练、位置觉训练、

认物辨别训练以及记忆、理解、表达力训练；⑥改善心态平衡

的作业训练，如书法、插花、下棋、球类、游戏、编织、看电视等

可调节患者的心情，陶冶情操，形成积极乐观的人生态度。

3 小结

在诸多因素中运动对OP的影响因素最大，制动和失重

可以很早地加快骨质流失，废用是引发OP最积极的因素。

脑卒中患者由于卒中后运动减少，钙磷镁离子代谢异常和甲

状腺激素增加，VitD缺乏，细胞因子等一系列原因骨矿含量

进行性减少，0P患者明显增加，并与病程呈正相关。在运动

疗法基础上给予早期系统作业疗法在相当程度上通过上调

血清瘦素水平从根本上阻止骨质疏松症的发生、发展，达到

全面康复的目的，随着对瘦素研究的逐渐深入，有望在脑卒

中后骨质疏松症治疗方面取得新的进展。
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