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更年健肾汤治疗肝肾阴虚型绝经后

骨质疏松症的临床效果
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摘要　目的：探讨更年健肾汤治疗肝肾阴虚型绝经后骨质疏松症患者的临床疗效。方法：选取２０１５年０６月至２０１７年０５

月南京中医药大学附属医院诊治的肝肾阴虚型绝经后骨质疏松症患者６０例，将其按照随机数字法随机分为观察组和对

照组，２组均给予碳酸钙Ｄ３片，对照组加服仙灵骨葆胶囊，观察组加服更年健肾汤方剂，２组均以４周为１个疗程，连用４
个疗程，观察２组治疗前及治疗后患者临床症状、骨密度指标（腰椎Ｌ２－４）、骨代谢指标［骨钙素（ＯＣ）、βＣＴＸ］、性激素指
标［雌二醇（Ｅ２）、卵泡刺激生成素（ＦＳＨ）］，并对４个疗程治疗的临床疗效及治疗期间的不良反应进行评估。结果：治疗
后观察组总有效率为９３３３％，对照组的９０００％；观察组对改善烘热汗出、失眠多梦、口干咽燥等症状时疗效明显优于对
照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；治疗后２组腰椎Ｌ２－４骨密度均较治疗前显著增加（均Ｐ＜００５）；治疗后２组Ｅ２较治
疗前上升，观察组Ｅ２上升较对照组更为明显（Ｐ＜００５），２组 ＦＳＨ均较治疗后下降（Ｐ＜００５）；治疗后２组 ＯＣ升高，β
ＣＴＸ下降（Ｐ＜００５）。观察组无严重不良反应，对照组不良反应是胃脘胀痛及口苦咽痛。结论：采用更年健肾汤可以改

善绝经后骨质疏松症的临床症状，同时可改善患者骨代谢和骨密度，临床疗效好，其作用机制可能是发挥类激素雌样作

用，直接影响骨代谢水平。
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　　绝经后骨质疏松症（ＰＭＯＰ）是由于女性绝经后
雌激素降低导致骨量减少及骨组织微结构变化，严

重危害中老年妇女健康的全身代谢性疾病。据统

计，骨质疏松性骨折在女性中的发生风险约４０％，
比子宫内膜、卵巢及乳腺等部位妇科肿瘤的总和

高［１］。健康女性在围绝经期始出现骨量流失，绝经

第１年，骨丢失量３％～１０％，第２～３年，可达６％～
１４％，绝经后 ５～１０年，松质骨年丢失率为 ５％～
８％，皮质骨为１％～３％［２］，属高转换型，每１０年女
性骨质疏松增长率约２０％［３］，故绝经早期是防治骨

质疏松的关键时期，能很好地减少骨折发生，提高中

老年女性的生命质量。目前西药治疗主要为激素替

代治疗及双磷酸盐类药物等，但因乳腺癌、子宫内膜

癌、心血管疾病的高发生率及下颌骨坏死、不典型骨

折等不良反应限制了患者长期使用［４］。研究证明，

中药对ＰＭＯＰ的防治作用是公认和有效的，且尚未
发现明显的不良反应。本研究通过更年健肾汤对肝

肾阴虚型ＰＭＯＰ患者骨密度及骨代谢影响的临床观
察，探讨其可能机制，为绝经早期妇女提供了有效且

安全的防治骨质疏松的新疗法。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１５年６月至２０１７年５月
南京中医药大学附属医院妇科门诊诊治的均符合纳

入标准的绝经后骨质疏松症（ＰＭＯＰ）的患者６０例，
采用随机数字法将其随机分为对照组和观察组，每

组３０例。对照组年龄４５～６０岁，平均年龄（５４７７
±３７７）岁；病程１～７年，平均病程（２１±１７）年；
绝经年限１～１０年，平均绝经年限（３９±２４）年。
观察组年龄４５～６０岁，平均年龄（５４８０±５１６）岁；
病程１～６年，平均病程（２３±１６）年；绝经年限１
～１０年，平均绝经年限（４２±２３）年。２组在一般
资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比
性。本研究通过南京中医药大学附属医院伦理委员

会审查（伦理批件号：２０１５ＮＬ０３９０３）
１２　诊断标准　西医诊断参考 ＷＨＯ骨质疏松症
标准与２０１１年的《原发性骨质疏松症诊治指南》为
依据［５］，即金标准为骨密度测定：双能 Ｘ线吸收法
（ＤＸＡ）测定值 Ｔｓｃｏｒｅ≤２５ＳＤ以上：骨质疏松症。
中医诊断标准参考《中药新药临床研究指导原

则》［６］，并结合临床拟定本研究肝肾阴虚证标准如

下：主症：１）腰背疼痛；２）腰膝酸软；３）耳鸣；４）烘热
汗出。次症：１）头晕目眩；２）下肢疼痛；３）下肢痿
弱；４）口干咽燥。舌脉：舌质红，苔薄或少苔，脉细
数。主症３项＋次症２项，结合舌脉即可确诊。
１３　纳入标准　１）符合绝经后骨质疏松症肝肾阴
虚型诊断标准；２）年龄４５～６０岁之间，停经１２个月
以上妇女，有独立行为能力者；３）志愿受试，签署知
情同意书。

１４　排除标准　１）１２个月内接受过雌激素、降钙
素、双磷酸盐等其他抗骨质疏松药物治疗；２）合并有
除骨质疏松外的其他骨代谢性疾病，服用影响骨代

谢的药物；３）心、肝、脑、肾、肺和造血系统有严重疾
病者，包括恶性肿瘤的严重慢性病，肝肾功能检测异

常者；４）过敏体质者；严重畸形、残疾、丧失劳动能力
者；５）接受过放射治疗者；６）不合作者及精神病患
者。

１５　脱落与剔除标准　因故未完成或无法完成本
试验所规定的治疗及随访，作为脱落病例。

１６　治疗方法　观察组：更年健肾汤（由熟地黄１０
ｇ、淮山药１０ｇ、续断１０ｇ、杜仲１０ｇ、骨碎补１５ｇ、怀
牛膝１０ｇ、山茱萸１０ｇ、太子参１５ｇ、浮小麦３０ｇ、茯
苓１０ｇ、茯神１０ｇ、青龙齿（先）２０ｇ、钩藤后１０ｇ、莲
子心５ｇ组成），文火水煎，煎汁４００ｍＬ，１剂／ｄ，水
煎服，早晚分２次口服。对照组：仙灵骨葆胶囊（贵
州同济堂制药有限公司，国药准字 Ｚ２００２５３３７），口
服，饭前空腹服用，３粒／次，２次／ｄ。２组均给予碳
酸钙Ｄ３片（商品名：钙尔奇，惠氏制药有限公司，国
药准字Ｈ１０９５００２９），６００ｍｇ／次，２次／ｄ，均以４周为
１个疗程，连续治疗４个疗程。
１７　观察指标　１）观察２组治疗前及治疗后患者
中医临床症状：腰膝酸软、腰背疼痛、耳鸣、烘热汗

出、口干咽燥、失眠多梦等症状。２）采用双能 Ｘ线
骨密度仪 （美国 Ｈｏｌｏｇｉｃ公司）作骨密度检测
（ＢＭＤ）：检测治疗前后位腰椎 Ｌ２４及左髋关节的骨
密度。３）采用放免法法测定性激素水平（Ｅ２、ＦＳＨ）、
血钙检测：送往本院检验科检测。４）采用酶联免疫
吸附试验测定骨代谢指标（βＣＴＸ、ＯＣ）：外送至南
京市第一医院核医学科检测。５）并对治疗４个疗程
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后的临床疗效进行评估，并检测治疗期间的心、肝、

肾功能及血、尿常规，对治疗期间的不良反应进行评

估。

１８　疗效判定标准　根据《中药新药临床研究指导
原则》［６］制定。治愈：治疗后临床症状及体征基本消

失，中医证候积分减少≥９０％；显效：患者症状改善
明显，中医证候积分减少７０％～９０％；有效：患者症
状及体征好转，中医证候积分减少 ３０％～７０％；无
效：治疗后症状、体征无改善甚至加重，中医证候积

分减少３０％以下。总有效率（％）＝治愈率 ＋显效
率＋有效率。
１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２００统计软件进行
数据处理，计量资料用（珋ｘ±ｓ）表示，组间比较采用 ｔ
检验，计数资料以率表示，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　观察组总有效率为９３３３％；
对照组总有效率为 ９０００％，差异无统计学意义
（χ２＝３８４，Ｐ＞００５）。见表１。

表１　２组疗效比较（例）

组别 治愈＋显效 有效 无效

对照组（ｎ＝３０） １４ １３ ３
观察组（ｎ＝３０） １２ １６ ２

２２　２组中医临床症状比较　治疗后２组腰背疼
痛、腰膝酸软、耳鸣、烘热汗出、口干咽燥及失眠多梦

等临床症状均有改善，观察组对改善烘热汗出、失眠

多梦、口干咽燥等症状时疗效明显优于对照组，差异

有统计学意义（Ｐ＜００５），其他症状改善情况组间
比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。
２３　２组骨密度测定比较　治疗前２组骨密度比
较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），治疗后２组 Ｌ２－４
骨密度均增加，与治疗前比较，差异有统计学意义

（Ｐ＜００５），组间比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）。见表２。

表２　２组骨密度测定比较（珋ｘ±ｓ，ｇ／ｃｍ２）

组别 Ｌ２－４骨密度（ｇ／ｃｍ２） ｔ

对照组（ｎ＝３０）
　治疗前 ０７２４±００５３ －２９４±０４９
　治疗后 ０７７９±００４９ －２４２±０４７

观察组（ｎ＝３０）
　治疗前 ０７２７±００４５ －２９１±０４２
　治疗后 ０７６０±００４２ －２５２±０３２

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５

２４　２组性激素比较　治疗前２组 Ｅ２、ＦＳＨ比较，

差异无统计学意义（Ｐ＞００５），治疗后２组 Ｅ２均升
高，与治疗前比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），
且观察组明显优于对照组（Ｐ＜００５）；治疗后２组
ＦＳＨ均下降，与治疗前比较，差异有统计学意义（Ｐ
＜００５）。见表３。

表３　２组性激素比较（珋ｘ±ｓ）

组别 Ｅ２（ｐｍｏｌ／Ｌ） ＦＳＨ（ＩＵ／Ｌ）

对照组（ｎ＝３０）
　治疗前 ２２５５±９１１ ５９３７±２１６５
　治疗后 ２７８７±１１１７ ４８１３±２１５８

观察组（ｎ＝３０）
　治疗前 ２２４９±８７５ ５９７７±２５０２
　治疗后 ３３０６±８６２△ ４６５７±２３８７

　　注：与本组治疗比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜

００５

２５　２组骨代谢指标ＯＣ、βＣＴＸ比较　２组治疗前
ＯＣ、βＣＴＸ比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），治
疗后２组ＯＣ较治疗前升高（Ｐ＜００５），βＣＴＸ较治
疗前降低（Ｐ＜００５），与对照组比较，差异无统计学
意义（Ｐ＞００５）。见表４。

表４　治疗前后骨代谢比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＯＣ（μｇ／Ｌ） βＣＴＸ（ｎｇ／Ｌ）

对照组（ｎ＝３０）
　治疗前 １９９２±４９６ ３７６６７±１５５２５
　治疗后 ２２５３±４６７ ２９０５２±１４３４２

观察组（ｎ＝３０）
　治疗前 １９５６±４４１ ３７５０３±１４４５３
　治疗后 ２１９５±４５３ ３０２８４±１３３３５

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５

２６　２组不良反应比较　治疗期间观察组无严重
不良反应，对照组中５例胃脘胀痛明显，４例出现口
苦咽痛，对症处理后症状缓解。

３　讨论
ＰＭＯＰ是严重危害中老年妇女健康的常见疾

病，其主要病因与体内雌激素水平降低密切相关，雌

激素降低可通过自身调节机制、旁分泌机制及相关

的免疫功能导致骨吸收骨形成偶联机制失衡，最终
使骨重建改变［７８］，发生 ＰＭＯＰ。中医学将 ＰＭＯＰ归
于“骨痿”“骨痹”“骨枯”“骨极”等疾病［９］，骨痿是

核心病机［１０］，其发生与肾、心、肝、脾等脏腑功能失

常有关，根据中医基础理论，辨虚实、阴阳、气血、脏

腑，运用德尔菲法及集成专家共识会议专家对其证

型分类的意见，分为５个证型标准［１１］：气血两虚、肾

精不足、脾肾阳虚、肝肾阴虚、肾虚瘀滞；而中医药共

识［１２］中采用“病证结合”，将该病分为６个常见证型
进行辨证论治，具体为：肾阳虚证、脾肾阳虚证、肝肾
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阴虚证、肾虚血瘀证、脾胃虚弱证及血瘀气滞证。绝

经早期易处于“阴常不足，阳常有余”的状态，以肝

肾阴虚为主，本着标本兼治的原则，治疗ＰＭＯＰ肝肾
阴虚证当从肝肾辨证论治，目前滋补肝肾法治疗绝

经后女骨质疏松症在临床上疗效明确。

仙灵骨葆胶囊主要由淫羊藿、续断、丹参、知母、

地黄、补骨脂等药组成，具有补益肝肾、通络活血、壮

骨强筋之功效，常用于治疗骨质疏松症［１３］，作为防

治骨质疏松症的首选药物入选２０１２年版《国家基本
药物目录》［１４］。其主要活性成分为淫羊藿，淫羊藿

含有黄酮类成分，可发挥弱雌激素作用，从而有效地

缓解血管舒缩症状，改善患者潮热盗汗等围绝经期

表现［１５］，并可促进骨髓间充质干细胞向成骨细胞分

化［１６］。临床观察发现仙灵骨葆胶囊可以通过增加

ＯＣ浓度和降低ＣＴＸ１调节骨转化，从而改善骨质疏
松患者症状，明显改善患者骨密度，显著降低血清

βＣＴＸ水平、升高血清ＢＧＰ水平［１７１８］。本研究证明

其可改善ＰＭＯＰ患者的临床症状、骨密度及骨代谢，
疗效满意，临床总有效率为９０００％。

更年健肾汤是导师结合数十年的临床经验，由

熟地黄、淮山药、山茱萸、骨碎补、续断、怀牛膝、杜

仲、钩藤、茯苓、茯神、太子参、浮小麦、龙齿、莲子心

等药物组成，方中用熟地黄滋阴补肾，填精益髓；山

药补益脾阴，固肾；山茱萸补养肝肾，涩精，三药合

用，并补肝脾肾三阴，称“三补”［１９］；骨碎补补肾强

骨，疗伤止痛；杜仲、续断、牛膝补肝肾，强筋骨；茯苓

健脾渗湿，助山药益脾，与茯神合用宁心安神；太子

参补气健脾，气阴双补；莲子心加强清心安神，交济

心肾作用；钩藤清心肝而安神魄；浮小麦能养心安

神、止汗，佐龙齿、莲子心加强清心安神之效。绝经

前后诸证发病的主要原因是肾阴虚癸水过少，致肾

阴阳失调，影响肝、心、脾，上现心肝火旺、下伴脾肾

虚，出现心肾子宫轴的失调，导致诸证发生［２０］。全

方在肝、脾、肾三阴并补基础上，佐以助阳，使绝经后

体内阴阳达到新的平衡；同时兼顾宁心安神，使心肾

得交，水火得济，髓海得养，骨骼坚固。本研究结果

显示，更年健肾汤对肝肾阴虚ＰＭＯＰ患者疗效显著，
总有效率达 ９３３３％，在改善骨密度及骨代谢方面
均有良好疗效，与仙灵骨葆胶囊的疗效比较差异无

统计学意义，说明两者疗效相当，但在提高Ｅ２水平，
改善烘热汗出、失眠多梦、口干咽燥等绝经综合征症

状方面，更年健肾汤有明显优势，并无明显不良反

应。

综上所述，骨钙素（ＯＣ）是反映骨形成的特异、

灵敏、可靠的指标，测定血清中 ＯＣ的水平对 ＰＭＯＰ
的早期诊断、评价骨形成及转换有重大的临床意

义［２１］。βＣＴＸ是骨吸收标志物，目前 ＩＯＦ及国际临
床化学和实验医学联合会推荐，是评价破骨细胞活

性和骨吸收最有价值的方法之一，可预测骨折危险

性，其水平升高，骨折风险上升，具有很好的应用前

景［２２］。更年健肾汤通过发挥类雌激素样作用，调节

ＨＰＯ轴功能，直接增加 ＯＣ水平及降低 βＣＴＸ调
节骨转换，从而起到抗骨质疏松作用。但临床部分

纳入样本量较小，且未进行长期随访，评价远期疗

效。今后将采用多中心、大样本、随机对照的临床试

验，并进行跟踪随访，就更年健肾汤治疗绝经后骨质

疏松症的有效性及安全性进行短期及远期的评价，

以提高试验结果的可信度。
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３７７１３７８０．

［２２］ＣｉｖｉｔｅｌｌｉＲ，ＡｒｍａｍｅｎｔｏＶｉｌｌａｒｅａｌＲ，ＮａｐｏｌｉＮ．Ｂｏｎｅｔｕｒｎｏｖｅｒｍａｒｋ

ｅｒｓ：ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇｔｈｅｉｒｖａｌｕｅｉｎｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅ

［Ｊ］．ＯｓｔｅｏｐｏｒｏｓＩｎｔ，２００９，２０（６）：８４３８５１．

（２０１７－１０－１１收稿　责任编辑：杨觉雄）

·６９８· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ａｐｒｉｌ２０１８，Ｖｏｌ．１３，Ｎｏ．４


