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龙牡壮骨颗粒强筋壮骨作用综述
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摘要　本文主要对龙牡壮骨颗粒强筋壮骨的基础理论、药理药效研究以及临床应用情况进行综述，明确其作用机制和临
床疗效。同时对其安全性方面进行全面综述。
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　　龙牡壮骨颗粒由黄芪、党参、山麦冬、醋龟甲、炒
白术、山药、醋南五味子、龙骨、煅牡蛎、茯苓、大枣、

甘草、乳酸钙、炒鸡内金、维生素 Ｄ２、葡萄糖酸钙组
成，该方具有强筋壮骨、健脾和胃的作用，可用于治

疗和预防小儿佝偻病、软骨病，儿童反复呼吸道感

染，原发性骨质疏松、功能性消化不良、小儿汗症、夜

惊、发育不良等［１］。本文主要针对龙牡壮骨颗粒在

强筋壮骨方面的作用机制、临床应用及安全性方面

进行论述。

１　理论依据
《灵枢·经脉篇》中云∶“人始生，先成精，精成

而脑髓生，骨为干，脉为营，筋为刚，肉为墙，皮肤坚

而毛发长，谷入于胃，脉道以通，血气乃行。”阐述了

人体胚胎的形成过程中先天之精形成和后天气血生

化的重要作用。气、血、精是构成人体和维持人体生

命活动的基本物质，而这些基本物质的生成和代谢，

又依赖于脏腑生理功能的正常。故《理虚元鉴·治

虚有三本》记载：“治虚有三本，肺脾肾是也。肺为

五脏之天，脾为百骸之母，肾为性命之根”。中医学

认为，肾为先天之本，藏精，主骨，生髓，主生长发育。

小儿若肾精不足，则可致发育迟缓、筋骨萎软。龙牡

壮骨颗粒方中含有龟甲、牡蛎、龙骨、麦冬、五味子等

药味，通过补肾壮骨经典名方“龙骨汤”加减而来，

可达补肾壮骨、填精益髓、培元固本之功。

２　基础研究情况
２１　龙牡壮骨颗粒对骨生长的影响　成骨细胞是
骨形成的主要功能细胞，负责骨基质的合成、分泌和

矿化。小鼠颅顶前成骨细胞（ＭＣ３Ｔ３Ｅ１），具有ＡＬＰ
活性、Ｉ型胶原合成和基质钙化等成骨细胞的生物学
特性，常作为骨代谢研究的细胞模型。

周红等［１］以ＭＣ３Ｔ３Ｅ１小鼠成骨细胞株作为药
物筛选的体外模型，采用终浓度分别为１、５、１０、２５、
５０μｇ／ｍＬ的龙牡壮骨颗粒溶液进行干预，检测细胞
增殖率及不同浓度药物对细胞钙化的影响，并考察

了不同浓度药物及不同作用时间后的碱性磷酸酶

（ＡＬＰ）的活性。结果显示，与对照组比较，培养２４ｈ
后，５０μｇ／ｍＬ的龙牡壮骨颗粒溶液可显著促进细胞
增殖的作用，培养４８ｈ后，龙牡壮骨颗粒溶液在５～
５０μｇ／ｍＬ范围内增殖作用显著，培养 ７２ｈ后，５０
μｇ／ｍＬ的龙牡壮骨颗粒溶液仍能显著增强细胞增
殖。并且，ＡＬＰ的活性也得到相应的增强。茜素红
染色结果显示，不同浓度的龙牡壮骨颗粒组均可见

橘黄色至橘红色的颗粒结节，其中，１０、５０μｇ／ｍＬ药
物效果最为显著，ＶｏｎＫｏｓｓａ染色结果显示：１０、２５、
５０μｇ／ｍＬ龙牡壮骨颗粒作用后可见黑色的矿化结
节。因此，可见龙牡壮骨颗粒对成骨细胞的增殖、分

化及钙化均具有一定的促进作用。

蒋鹏，熊富良等［２３］研究结果显示，龙牡壮骨颗
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粒对大鼠的骨干重、骨灰重、骨密度均有明显的升高

作用，提示龙牡壮骨颗粒能增加佝偻病大鼠的骨干

重、骨密度、骨钙含量，维持大鼠的骨健康。此外，在

对骨钙化影响中，模型组出现少量或微量褐色小点，

钙化不明显，而龙牡壮骨颗粒组则出现较多褐色黑

点，表明龙牡壮骨颗粒能显著促进骨的钙化［４］。

２２　龙牡壮骨颗粒对血清钙等物质的影响　２５羟
基维生素Ｄ３是由无生物活性的维生素 Ｄ３在２５羟
化酶催化作用下形成的一种具有一定生物活性的化

合物，在１ɑ羟化酶的催化下生成活性更高的１，２５
（ＯＨ）２ＶｉｔＤ３，各种形式的维生素Ｄ３与维生素Ｄ结
合蛋白结合，形成结合型维生素 Ｄ。此化合物是反
应维生素 Ｄ在体内吸收的最佳指标，有研究表
明［２７］，龙牡壮骨颗粒可明显促进维生素 Ｄ的吸收，
而维生素Ｄ可以进一步促进小肠对钙、磷的吸收，升
高血钙、血磷，达到对因治疗佝偻病及原发性骨质疏

松的目的。

此外，ＡＬＰ一般存在于成骨细胞的细胞膜上，是
骨形成的生化指标，ＴＲＡＰ是由破骨细胞释放，反应
骨吸收的特征酶，两者分别负责新骨的形成和旧骨

的吸收代谢。研究表明［５，８］，龙牡壮骨颗粒可显著抑

制ＡＬＰ和ＴＲＡＰ的释放，维持血中两者的相对平衡，
能有效抑制佝偻病和骨质疏松大鼠体中异常的骨转

换和代谢。

２３　龙牡壮骨颗粒对小肠钙跨膜转运相关蛋白表
达的影响　ＣＡＴ１为钙转运蛋白，ＶＤＲ为维生素 Ｄ
受体，两者表达的上调可以促进小肠对钙和维生素

Ｄ的吸收和转运，缓解缺钙和缺维生素Ｄ的症状［２］，

达到强筋壮骨的作用。

刘秀兰等［５］的研究结果表明，相对于空白组，佝

偻病大鼠模型组的 ＣＡＴ１、ＶＤＲ表达均下调，治疗结
束后，龙牡壮骨颗粒试验组相对于模型组，ＣＡＴ１、
ＶＤＲ表达均显著上调，与模型组比较差异有统计学
意义，提示龙牡壮骨颗粒通过促进小肠对钙和维生

素Ｄ的吸收和转运，缓解佝偻病、骨质疏松症缺钙和
维生素Ｄ的症状。
２４　龙牡壮骨颗粒对免疫系统的影响　熊富良
等［３］论述了龙牡壮骨颗粒对佝偻病大鼠脾脏指数的

影响，模型组大鼠相比于正常组，脾脏指数明显下

降，治疗７５ｄ后，龙牡壮骨颗粒组对脾脏指数的提
高具有显著临床意义，而脾脏是机体最大的免疫器

官，表明该品种可显著改善由于佝偻病所致的小儿

抵抗力下降。

袁泉等［９］研究了龙牡壮骨颗粒及咀嚼片对脾虚

型小鼠免疫功能的影响，试验分为龙牡壮骨咀嚼片

高、中、低剂量组、颗粒组、黄芪煎液组及脾虚模型对

照组，连续给药１５ｄ，检测小鼠的胸腺指数、溶血素、
淋转情况，结果表明，用药各组的胸腺重量均显著升

高，与模型组比较有统计学意义；用药各组溶血素均

显著升高，与模型组比较有统计学意义；用药各组的

淋转率均显著升高，与模型组比较有统计学意义，证

明龙牡壮骨颗粒及咀嚼片均具有提高免疫力的作

用。

３　临床应用情况
３１　龙牡壮骨颗粒对小儿佝偻病的治疗作用　桂
林市第三人民医院陈燕华［１０］对２００８—２０１０年来院
并使用龙牡壮骨颗粒进行佝偻病治疗的９０例病例
进行观察，选择４个月 ～２岁在该院门诊就诊的患
者９０例，将其随机分成２组，２组的基线比较差异无
统计学意义，治疗组４８例给予龙牡壮骨颗粒，对照
组４２例给予葡萄糖酸钙和维生素 ＡＤ口服液，３０ｄ
为１个疗程，治疗２个疗程后，治疗组的总有效率为
９５８３％，对照组总有效率为７８５７％，２组比较差异
有统计学意义，表明龙牡壮骨颗粒治疗婴幼儿佝偻

病疗效确切。

张辉等［１１］选取了６０例病例，均为该院就诊患
者，随机分为２组，治疗组、对照组各３０例，治疗组
给予龙牡壮骨颗粒，对照组给予三精葡萄糖酸钙口

服液和维生素ＡＤ胶囊，治疗２个月，试验组的总有
效率为９３３％，显著高于对照组７３３３％的有效率，
差异有统计学意义，其中骨碱性磷酸酶活性 ＜２００
的，治疗组有 ２７例，占 ９０％，对照组 ２０例，占
６６６７％，具有统计学意义；林雅芬等［１２］选取了 ５８
例儿童保健院门诊病例，随机分为２组治疗组和对
照组，治疗组３０例，对照组２８例，治疗组给予龙牡
壮骨颗粒，对照组常规的维生素Ｄ加钙剂治疗，疗程
１个月，治疗结束后治疗组和对照组的总有效率都
在９５％以上，差异无统计学意义，而治疗组在增加
食欲、改善睡眠方面优于对照组。

张雪荣等［１３］对龙牡壮骨颗粒治疗维生素 Ｄ缺
乏性佝偻病的有效性和安全性进行研究，其选取

２０１３年５月至２０１４年１１月在湖北省中医院就诊的
门诊患者５０例，给予龙牡壮骨颗粒进行治疗，疗程８
周，期间禁止使用含钙、维生素 Ｄ的药物、保健品及
同类中药。治疗结束后，疾病疗效的显效率 ３０％，
总有效率８８％，中医症候的显效率２０％，总有效率
８８％。研究结果表明，龙牡壮骨颗粒治疗维生素 Ｄ
缺乏性佝偻病疗效确切，总有效率均在８８％，且在
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枕秃、夜惊、面色、汗症、肌肉、毛发、精神症状方面改

善明显。

３２　龙牡壮骨颗粒对骨质疏松症的治疗作用　戴
亦晖等［１４］对龙牡壮骨颗粒治疗原发性骨质疏松症

的有效性进行了研究，其选取１５８例来自沈阳军区
大连疗养院付家庄疗养区的原发性骨质疏松患者，

口服给予龙牡壮骨颗粒进行治疗，４粒／次，３次／ｄ，
疗程６个月。治疗结束后，１４４名患者的疼痛症状
明显减轻，骨密度值显著升高，由治疗前的（０５８±
０１０）提高到（０７２±０１２），治疗总有效率达
９１１０％，与治疗前比较差异有统计学意义。
４　安全性
４１　龙牡壮骨颗粒及其药材重金属研究　有文献
报道，杨颃等［１５］采用原子吸收分光光度法测定了龙

牡壮骨颗粒及其中药材中汞、铅、镉、砷等重金属的

含量，结果显示，所抽检的２０批龙牡壮骨颗粒中重
金属含量均符合药典及食品增补剂标准，可见其质

量较高，安全性较好。

４２　龙牡壮骨颗粒对性激素的影响　龙牡壮骨颗
粒在发挥临床疗效的同时，是否引起性激素水平的

改变，也是临床医生关注的重点，由尹国骁、向明

等［１６］就此方面进行了研究，结果表明，龙牡壮骨颗

粒等效剂量组与空白组比较，差异无统计学意义，高

剂量组可降低雄性小鼠的雌二醇水平，而对雌性小

鼠的激素水平无影响；等效剂量的龙牡壮骨颗粒可

显著增加雄性小鼠的骨湿重、骨干重、骨密度和骨

量，与雄性空白组对照差异有显著意义，高剂量雄性

小鼠骨干重、骨密度高于空白小鼠，差异有统计学意

义。从以上结果可以看出，治疗剂量的龙牡壮骨颗

粒可显著改善雄性小鼠骨质，且与小鼠性激素水平

无关，为龙牡壮骨颗粒在小儿人群中的安全用药提

供了科学依据。

４３　临床安全性　多篇临床应用文献对用药前后
儿童的主要体征如体温、脉搏、呼吸、血压等进行观

察，对主要的安全性指标如尿常规、便常规、心电图、

肝肾功能等进行了检查，未发现任何不良反

应［１０１１，１７］。

５　总结
龙牡壮骨颗粒方中黄芪健脾补气、升阳固表止

汗，党参、炒白术、山药、茯苓、大枣益气健脾、补血益

气共为君药，炒鸡内金消食健脾，为臣药，龙骨、牡蛎

安神镇惊、敛汗固精，五味子敛肺滋肾，生津收汗，龟

甲滋阴潜阳，益肾强骨，共为佐药，辅以麦冬、甘草以

养胃阴，调和脾胃。全方合用，脾肾双补，共奏健脾

益气，补肾益精，固表止汗，强壮筋骨之功。与中医

治疗上述疾病的机制相同。从现代药理研究机制出

发，从同一疾病的多个相关靶点对龙牡壮骨颗粒的

强筋壮骨作用进行了多方面的研究，经试验证实，龙

牡壮骨颗粒通过上调或抑制相关信号通路中的受

体、激素、细胞增殖等作用，达到治疗疾病的目的。

此外，多家医疗机构的临床试验研究也证实了龙牡

壮骨颗粒在治疗小儿佝偻病、原发性骨质疏松方面

的疗效，有效率多在９０％以上。
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