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摘要　目的：观察加味龟鹿养骨汤联合甲状旁腺激素对绝经后骨质疏松患者身体成分的影响。方法：选取２０１３年１月至
２０１５年１２月内蒙古医科大学附属医院收治住院的绝经后骨质疏松患者５４例，记录年龄、ＢＭＩ、病情等临床资料，根据随
机数字表法分为对照组和观察组，每组２７例，２组患者均采用甲状旁腺激素治疗，观察组在对照组的治疗基础上加用中药
汤剂加味龟鹿养骨汤，观察中医证候疗效、血清２５羟维生素 Ｄ（２５ＯＨＶＤ）水平、骨钙素（ＢＧＰ）及 βⅠ型胶原羧基端肽
（ＣＴＸ）、骨密度等指标，评价加味龟鹿养骨汤对ＰＭＯＰ患者的作用。结果：治疗后观察组有效治愈率（９６２９％）明显高于
对照组（８５１８％），差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；在治疗后，Ｌ１４、股骨颈及股骨大转子的 ＢＭＤ差异有统计学意义（Ｐ＜
００５），观察组与对照组比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００１）；治疗后 ＣＴＸ及 ＢＧＰ显著减少，２５ＯＨＶＤ水平增加，而观察
组比对照组更为明显（Ｐ＜００５）；在１２个月的随访中，观察组没有新的骨折发生，对照组２例患者出现新的骨折，包括髋
部骨折１例，桡骨远端骨折１例。结论：加味承气汤对急性重症胰腺炎患者有一定的临床疗效，可调节患者２５ＯＨＶＤ、
ＢＧＰ、ＣＴＸ水平，增加患者骨密度，有效治疗绝经后骨质疏松症患者。
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　　骨质疏松性骨折，其中女性的发病率为７５％以
上，后遗症多出现残疾，亦是老年女性一个主要的死

亡原因［１］，在我国的医疗卫生中是一个难题。虽然

在过去的２０年中，骨质疏松症的治疗方案大大扩
展，但目前能够恢复大多数患者此疾病的骨骼完整

性的药物没有被批准。目前用于治疗绝经后骨质疏

松症（ＰｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌＯｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＰＭＯＰ）的药物可
分为两类。参与骨代谢的一般有４种激素，分别是
甲状旁腺激素、血清２５羟维生素 Ｄ、降钙素及雌激
素［２］。甲状旁腺激素合成代谢剂特立帕肽，一般用

于重度骨质疏松症的患者。严重的骨质疏松症往往

需要多种药物的连续使用，但鉴于目前有效的抗骨

质疏松药物较少，而特立帕肽只能使用１８～２４个
月［３］。故中医药联合治疗骨质疏松症在长期使用上

的优势凸显。ＰＭＯＰ肾阳虚型患者表现为腰膝酸
痛、腰背冷痛、筋骨萎软；神疲乏力、精神不振、

易疲劳；畏寒怕冷、四肢发凉；小便清长、余沥不

尽、尿少或夜尿频多；听力下降或耳鸣；记忆力减

退、嗜睡、多梦、自汗等症状，ＰＭＯＰ的发生与性
激素的水平降低密切相关［４］，故中医在治疗此病证

型上予以温补肾阳，强壮筋骨之药物。本研究观察

中医药对骨质疏松症的临床效果，加味龟鹿养骨汤

联合甲状旁腺激素对绝经后骨质疏松患者身体成分

的影响。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１３年１月至２０１５年１２月
内蒙古医科大学附属医院门诊收治的绝经后骨质疏

松患者５４例，年龄５０～７５岁，均为闭经，雌激素水
平减少的自然或人为绝经女性；将选取患者按照随

机数字表法随机分为２组。对照组２７例，年龄５６～
７５岁，平均年龄（６６１±７９）岁，体质量指数（２５５
±３７）ｋｇ／ｍ２，临床骨折年龄 ＞４５岁１４例（５２％）；
观察组 ２７例，年龄 ５５～７３岁，平均年龄（６５１±
６２）岁，体质量指数（２３８±４１）ｋｇ／ｍ２，临床骨折
年龄＞４５岁１０例（３７％）。２组年龄、ＢＭＩ、病情等
一般资料比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞００５）。
具有可比性。

１２　诊断标准　依照 ＷＨＯ规定的骨质疏松症诊
断标准，所有患者均确诊为骨质疏松症。

１３　纳入标准　纳入标准［５］：１）主症为腰背痛或四
肢骨痛，次症为腰膝酸软、肢体麻木、形寒肢冷等肾

阳虚者；２）年龄≥５０岁，自末次月经期至少３６个月

（或子宫切除术后，ＦＳＨ水平 ＞４０Ｕ／Ｌ）；３）骨质疏
松的诊断标准参照ＷＨＯ标准，ｔ值＞－１０为正常、
－２５＜ｔ值 ＜－１０为骨量减少，ｔ值 ＜－２５为骨
质疏松；４）高骨折风险：高骨折风险定义为骨密度 Ｔ
分数≤－２５在脊柱，髋关节，或股骨颈；Ｔ分数－≤
２至少有一个骨密度的独立危险因素（５０岁后，父母
５０岁后骨折，髋部骨折，甲状腺功能亢进症史，无法
手臂抬高，无法从椅子上坐起或吸烟），或 Ｔ分数 －
≤１伴有脆性骨折史。这些条件导致在１０年内有
骨折风险。

１４　排除标准　１）治疗前有骨质疏松治疗史严重
肝肾功能不全；２）近期使用过钙剂、双磷酸盐、激素
类等影响骨质代谢的药物；３）有胃肠手术史；４）患骨
转移性肿瘤、多发性骨髓瘤、甲状腺功能亢进、维生

素Ｄ缺乏症（血清水平低于２０ｎｇ／ｍＬ），其他先天性
或后天性骨疾病，电离辐射治疗后；５）无法接受１２
个月以上随访观察。

１５　治疗方法　所有研究对象签署书面知情同意
书，同意单盲法研究治疗。２组皆使用特立帕肽注
射液２０μｇ每日皮下注射（Ｆｏｒｔｅｏ，礼来公司，印第安
纳波利斯）。观察组在特立帕肽的基础上接受加味

龟鹿养骨汤的方药：鹿角胶１２ｇ、龟板胶１２ｇ、人参３
ｇ、枸杞２０ｇ、煅龙骨３０ｇ、煅牡蛎３０ｇ、骨碎补１５ｇ、
川续断１５ｇ、黄芪３０ｇ、山药１５ｇ、茯苓１５ｇ、泽泻１５
ｇ、山茱萸１５ｇ、牡丹皮１５ｇ。若腹胀者，加佛手１５
ｇ；大便秘结，加制首乌１５ｇ、火麻仁１５ｇ；纳呆，加炒
麦芽１５ｇ、炒谷芽１５ｇ、焦山楂１５ｇ。１剂／ｄ，水煎２
次，过滤取汁４００ｍＬ，早晚分服。疗程为６个月。
１６　观察指标与评价标准　中医证候疗效：中医症
候积分变化参照《中药新药临床研究指导原则》中

“中药新药治疗原发性骨质疏松临床研究指导原

则”的标准（２００２年国家药政监督管理总局）［６］。根
据其治疗前后积分值变化情况评定，治愈：症状完全

消失；显效：症状消失，或症状积分减少≥２／３；有效：
症状减轻，积分减少≥１／３，＜２／３；无效：症状无减轻
甚或加重，积分减少 ＜１／３。治愈、显效和有效计数
率为治疗有效治愈率。

其他疗效评价：１）骨密度检查：双能 Ｘ线骨密
度仪（ＤＥＸＡ）测定治疗前和治疗后的腰椎骨密度
（Ｌ１４）和髋部（股骨颈，Ｗａｒｄ三角区、大转子）。记录
治疗前后腰椎、髋关节、股骨颈骨密度（ＢＭＤ）的变
化。２）治疗前及治疗后血清 ２５羟维生素 Ｄ水平
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（［２５（ＯＨ）２ＶｉｔＤ３］）、骨钙素 （ＢｏｎｅＧｌａｐｒｏｔｅｉｎ，
ＢＧＰ）及 βⅠ型胶原羧基端肽（Ⅰ ＴｙｐｅｏｆＣｏｌｌａｇｅｎ
ＣｔｅｒｍｉｎａｌＴｅｌｏｐｅｐＱｕｉｄｅ，ＣＴＸ）测定。３）随访：随访
１２个月，观察是否有任何新骨折发生。

不良反应变化：参照２００２年《中药新药临床研
究指导原则（试行）》判断标准［７］。观察记录是否有

恶心、呕吐、头晕等不良反应。

１７　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２２０统计软件进行
统计分析，计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，组
间比较采用ｔ检验，计数资料采用率表示，组间采用
χ２检验。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组疗效比较　经治疗后，观察组治疗有效治
愈率（９６２９％，２６／２７）明显高于对照组（８５１８％，
２３／２７），差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。
２２　２组骨密度检查结果比较　治疗前２组腰椎
及髋部间的骨密度差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。
然而，在治疗后，Ｌ１４、股骨颈及股骨大转子的 ＢＭＤ
差异有统计学意义（Ｐ＜００５），观察组与对照组比
较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表１。

表１　２组治疗前后骨密度检查结果（珋ｘ±ｓ，ｇ／ｃｍ２）

组别
腰椎骨

（Ｌ１４）
股骨颈 大转子

对照组（ｎ＝２７）
　治疗前 ０８２±０１１ ０６４±００６ ０５２±０１０
　治疗后 ０８３±０１２ ０７０±０１０ ０５７±００９

观察组（ｎ＝２７）
　治疗前 ０８６±０１０ ０６３±００９ ０５２±０１０
　治疗后 ０８９±０１６△ ０７６±０１４△ ０６０±０１４△

　　注：与同组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜

００５

２３　２组血清学指标及不良事件比较　２组治疗前
２５ＯＨＶＤ、ＢＧＰ、ＣＴＸ差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）。治疗后 ＣＴＸ及 ＢＧＰ显著减少，２５ＯＨＶＤ
水平增加，而观察组比对照组变化更为明显（Ｐ＜
００５）。见表２。

表２　２组ＰＭＯＰ治疗前后血清学指标
及不良事件（珋ｘ±ｓ，ｎｇ／ｍＬ）

组别 ２５ＯＨＶＤ ＢＧＰ ＣＴＸ

对照组（ｎ＝２７）
　治疗前 ３２２±８５ ４６３±２６１ ０３４±０１５
　治疗后 ４６６±７４ ２３７±２１３ ０３０±０１２
观察组（ｎ＝２７）
　治疗前 ０３０±０１２ ４３９±２０２ ０４１±０２２
　治疗后 ５４３±１０３△ １８５±２３７△ ０２３±０１９△

　　注：与同组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜

００５

　　在１２个月的不良事件（ＭＡＣＥ）的随访中，观察
组没有新的骨折发生，对照组２例患者出现新的骨
折，包括髋部骨折１例，桡骨远端骨折１例。
３　讨论

本研究对ＰＭＯＰ患者采用中西医结合治疗的方
法。在西医传统治疗中，患者接受了甲状旁腺激素

治疗，伴肾阳虚者予加味龟鹿养骨汤。本研究证明，

特立帕肽结合中药治疗ＰＭＯＰ有很大的优势。值得
注意的是，这种治疗方案下的骨代谢的刺激比单用

特立帕肽更大，ＣＴＸ及ＢＧＰ显著减少，２５ＯＨＶＤ水
平增加。特立帕肽这一机制可能是特立帕肽刺激患

者大量休眠人ＲＡＮＫＬ抑制破骨细胞前体，大幅增加
绝经妇女的 ＢＭＤ［８］，应该注意的是，同时使用特立
帕肽及中药治疗后治疗妇女的 ＢＭＤ得到明显的改
善。同样值得一提的是，治疗２４周的ＢＭＤ变化在
髋关节和股骨颈更为显著，两测量部位的骨皮质的

比例最高。已被证明骨密度是一个可靠的，骨质疏

松症药物治疗患者的抗骨折疗效的预测指标。本研

究有几个局限性。首先，研究的规模较小，治疗方

案较为单一。再者，骨密度不是唯一的金标准，故

通过检测血液 ２５ＯＨＶＤ、ＢＧＰ、ＣＴＸ的变化，可
间接反映骨骼代谢的状况［９１１］，研究显示经治疗后

患者２５ＯＨＶＤ、ＢＧＰ、ＣＴＸ得以改善，防治骨质
疏松有效。

这些颗粒剂由鹿角胶，龟板胶，人参，枸杞子，煅

龙骨，煅牡蛎，骨碎补，续断，黄芪，山药，茯苓，泽泻，

山茱萸，牡丹皮组成，有补益肾阳的作用。实验研究

表明，骨碎补可增加骨密度，调节降钙素、甲状旁腺

素等［１２］，促进骨形成，降低骨吸收；续断对 ＰＭＯＰ患
者有较好的疗效［１３］；黄芪总黄酮可增加骨质疏松大

鼠的ＢＭＤ［１４］，亦可防治大鼠的骨质疏松症。此研究
示加味龟鹿养骨汤可调节患者 ２５ＯＨＶＤ、ＢＧＰ、
ＣＴＸ水平，增加患者骨密度，治疗 ＰＭＯＰ患者有效。
绝经后的妇女，雌激素下降，因此增加骨转换，故临

床上在骨质疏松患者开始治疗之前考虑这些因素，

可建议补充激素药物［１５］。
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