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骨质疏松症（osteoporosis，OP）现已发展为威胁

人类健康的第三大慢性疾病[1]，且尚无理想的防治方

法。骨量减少是骨质疏松早期临床状态，其最初的

临床表现一般并不明显，但若不及时治疗控制，后期

将发展为OP，严重时可出现脊柱畸形、骨痛、骨折等

临床表现[2]。流行病学调查显示，全世界OP患者超

过2亿，且其发病率还在逐年上升，已成为发病率排

名全球第七的常见病[3-5]。当前我国处于骨质疏松早

期骨量减少阶段的人群数量庞大，占50岁以上人群

的46.4%，其中女性更是达到了67.6%[6]。防控OP的

关键在于早期发现、早期评估、早期预防，在骨质疏

松早期阶段提前干预，延缓其进展为OP，意义重大。

目前西药干预骨量减少的主要手段是补充钙剂，但

存在效果缓慢、作用单一及禁忌证多等缺点[7]。临床

运用中医药治疗OP已积累了丰富的经验，且取得了

良好的治疗效果[8]，但目前尚缺乏对中医药干预骨质

疏松早期阶段的研究，尤其是临床大样本研究。

补肾活血汤为伤科著作《伤科大成》中的经典

方剂，临床治疗骨折、骨不连、骨质疏松症等疾病疗

效确切[9-11]。李志伟教授基于个人经验对原方进行

优化，去肉苁蓉、没药，引入炙黄芪、炒白术、炙甘草

创制的加味补肾活血汤，临床运用于骨量减少患者

可明显缓解其腰背疼痛等症状。本研究观察了在常

规使用碳酸钙D3片的基础上加用中药汤剂加味补肾

活血汤对肾虚血瘀型骨质疏松早期骨量减少患者骨

代谢指标及中医证候、生存质量等的影响，以期为发

挥中医药“治未病”优势早期干预OP提供依据，现报

道如下。
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摘  要  目的：观察加味补肾活血汤对肾虚血瘀型骨质疏松早期骨量减少患者骨代谢指标及中医证候、生存质量等的干

预作用。方法：将纳入本研究的90例肾虚血瘀型骨质疏松早期骨量减少患者随机分为治疗组与对照组，每组45例。对照组予

碳酸钙D3片口服治疗，配合健康宣教；治疗组在对照组治疗的基础上加用中药汤剂加味补肾活血汤口服。2组患者均连续治疗

3个月。比较2组患者治疗前后血清总Ⅰ型前胶原氨基末端肽（tPⅠNP）、β-Ⅰ型胶原交联C-末端肽（β-CTX）、25-羟基维生素

D[25-（OH）D]、骨钙素（BGP）、血钙、血磷等骨代谢指标以及中国人骨质疏松症专用生存质量量表（COQOL）评分、中医证候

评分改变情况，治疗前后检测患者肝肾功能指标以评价药物安全性，治疗后比较2组患者临床疗效。结果：治疗后治疗组血清

tPⅠNP、25-（OH）D、BGP及血钙含量均较本组治疗前明显升高（P＜0.05），β-CTX含量较本组治疗前明显降低（P＜0.05），其
中β-CTX含量明显低于同期对照组（P＜0.05），BGP含量明显高于同期对照组（P＜0.05）。治疗后2组患者COQOL评分均较本

组治疗前明显降低（P＜0.05），组间比较差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗后治疗组中医证候总分明显低于本组治疗前和对

照组治疗后（P＜0.05）。治疗后治疗组临床总有效率为77.78%，明显高于对照组的42.22%（P＜0.05）。2组患者治疗前后谷

丙转氨酶（ALT）、谷草转氨酶（AST）、肌酐清除率、碱性磷酸酶（ALP）等肝肾功能指标组内及组间比较，差异均无统计学意义

（P＞0.05）。结论：在常规干预措施基础上加用加味补肾活血汤可改善肾虚血瘀型骨质疏松早期骨量减少患者骨代谢，促进骨

形成，抑制骨吸收，提高生活质量，缓解临床症状，提高临床疗效，是一种安全可靠的骨质疏松症早期干预方案。
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1 临床资料

1.1  一般资料  选取2022年6月至2023年9月于江

苏省第二中医院门诊及病房招募的90例明确诊断为

肾虚血瘀型骨量减少的患者，按随机数字表法随机分

为治疗组与对照组各45例。2组患者性别、年龄、体

质量指数（BMI）、骨密度等一般资料比较，差异均无

统计学意义（P＞0.05），具有可比性，详见表1。本研

究经江苏省第二中医院伦理委员会审议通过（伦理

号：2022SEZ-043-02）。

表1  治疗组与对照组患者一般资料比较

一般资料 治疗组（n=45） 对照组（n=45） t/χ2 P
性别/例（%）

男 11（24.44） 8（17.78）
0.769 0.444

女 34（75.56） 37（82.22）

年龄（x-±s）/岁 67.60±7.38 69.18±7.95 0.976 0.332

BMI（x-±s）/（kg/m2） 23.10±3.27 22.58±3.77 -0.700 0.486

腰椎总骨密度（x-±s）/T值 -1.62±0.30 -1.61±0.34 0.260 0.796

股骨颈骨密度（x-±s）/T值 -1.63±0.28 -1.62±0.31 0.216 0.830

1.2  诊断标准

1.2.1  西医诊断标准  参照《原发性骨质疏松症

诊疗指南（2022）》[12]，基于双能X线吸收检测法

（DXA），测得-2.5＜T值＜-1.0，即可诊断为骨质疏松

早期骨量减少人群。

1.2.2  中医辨证标准  基于《中药新药临床研究指

导原则（试行）》[13]和《中医临床诊疗术语：证候部

分》[14]拟定肾虚血瘀证辨证标准。主症：腰背疼痛，

腰膝酸软，行走不利。次症：下肢抽筋，眩晕耳鸣，

神倦乏力，健忘少寐，性欲减退。舌脉：舌暗少苔，

或有瘀斑，脉细涩。主症及次症分别符合2项，参考

舌脉即可辨证。

1.3  纳入标准  符合上述西医诊断标准及中医肾虚

血瘀证辨证标准；年龄50～80岁，男女不限；既往无

骨质疏松症病史，入组前安全性指标检测未见有临

床意义的异常；自愿参加本研究并签署知情同意书。

1.4  排除标准  半年内接受过抗骨质疏松症药物

治疗的患者；正在治疗其他疾病者；有烟酒等不良

嗜好者；肝肾功能异常者；对本研究治疗药物已知

成分过敏或为过敏体质者；依从性差，不能按时服

药者；既往有诊断明确的器质性疾病或严重功能

性失常病史者；研究者认为不适合参加本次临床

研究者。

1.5  剔除标准  未依照本研究方案规定用药者；出

现严重不良反应、并发症，不适合继续参与研究者；

观察期内使用其他对骨代谢造成影响的中西药物或

疗法者；破盲或主动要求退出本研究者。

2 治疗方法

2.1  对照组  给予碳酸钙D3片（钙尔奇D，苏州惠

氏制药有限公司，国药准字H10950029）口服，每次

600 mg，每日1次。同时加强健康教育与科普宣传，

引导患者认识骨量减少的危害，指导患者养成维护

骨骼健康的生活方式。

2.2  治疗组  在对照组治疗的基础上，给予中药

汤剂加味补肾活血汤。药物组成：盐菟丝子15 g、

熟地黄15 g、枸杞子15 g、盐补骨脂10 g、盐杜仲

10 g、酒萸肉10 g、当归10 g、独活10 g、红花6 g、

蜜炙黄芪15 g、炒白术10 g、蜜炙甘草6 g。中药汤

剂由江苏省第二中医院中药房煎煮浓缩，每剂煎液

浓缩为80 mL，分装成2包。口服，每日1剂，分2

次服用。

2组患者均连续治疗3个月。

3 疗效观察

3.1  观察指标

3.1.1  骨代谢指标  治疗前后采集2组患者空腹静

脉血，离心取血清，采用电化学发光法检测血清总Ⅰ

型前胶原氨基末端肽（tPⅠNP）、β-Ⅰ型胶原交联

C-末端肽（β-CTX）、25-羟基维生素D[25-（OH）D]、

骨钙素（BGP）水平，同时检测血钙、血磷水平。

3.1.2  生活质量指标  治疗前后采用中国人骨质疏

松症专用生存质量量表（COQOL）[15]对2组患者的

生活质量进行评估，得分范围为0～64分，得分越低

代表生活质量越高。

3.1.3  中医证候评分  参考《中药新药临床研究指导

原则（试行）》[13]和《中医临床诊疗术语：证候部分》[14]

拟定评分标准。主症中的腰背疼痛、腰膝酸软、行走

不利按程度的无、轻、中、重分别计0、2、4、6分。次

症中的下肢抽筋、眩晕耳鸣按程度的无、轻、中、重分

别计0、1、2、3分；神志症状（神倦乏力、健忘少寐、

性欲减退）有任一种则计1分，均无则计0分。舌脉

（舌黯少苔或有瘀斑，脉细涩）按有、无分别计1、0

分。中医证候总分为上述各项得分之和，得分范围

为0～27分，得分越低代表中医证候越轻。

3.1.4  肝肾功能  治疗前后采集2组患者空腹静脉

血，检测谷丙转氨酶（ALT）、谷草转氨酶（AST）、肌

酐清除率、碱性磷酸酶（ALP）等肝肾功能指标，以

评估治疗安全性。

3.2  疗效判定标准  参照《中医病证诊断疗效标

准》[16]拟定临床疗效判定标准，于治疗后判定2组患

者临床疗效。显效：胸腰背疼痛基本消失，功能活动

正常；有效：胸腰背疼痛有所缓解，功能活动基本正

常；无效：胸腰背疼痛无缓解，功能活动欠佳。总有
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效率（%）=[（显效例数+有效例数）/总例数]×100%。

3.3  统计学方法  使用SPSS  26.0对所有数据进行

统计学处理。本研究所有计量资料均符合正态分

布，使用均值±标准差（x-±s）表示，组间比较采用

独立样本  t 检验，组内比较采用配对样本  t 检验；

计数资料使用例（%）表示，组间比较采用χ2检验。

以P＜0.05表示差异具有统计学意义。

3.4  治疗结果

3.4.1  2组患者治疗前后骨代谢指标比较  治疗前2组

患者血清tPⅠNP、β-CTX、25-（OH）D、BGP含量及血

钙、血磷水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。

治疗后治疗组患者血清tPⅠNP、25-（OH）D、BGP

及血钙水平均较本组治疗前明显升高（P＜0.05），

β-CTX水平较治疗前明显降低（P＜0.05）；对照组

治疗后血钙水平较本组治疗前明显升高（P＜0.05）。

治疗后治疗组血清β-CTX水平明显低于对照组

（P＜0.05），BGP水平明显高于对照组（P＜0.05）。

见表2。

3.4.2  2组患者治疗前后COQOL

评分、中医证候总分比较  治疗

前2组患者COQOL评分、中医证

候总分比较，差异均无统计学意

义（P＞0.05）。治疗后2组患者

COQOL评分均明显低于本组治

疗前（P＜0.05），组间比较差异

无统计学意义（P＞0.05）；治疗

后治疗组患者中医证候总分明显

低于本组治疗前和对照组治疗后

（P＜0.05）。见表3。

3.4.3  2组患者临床疗效比较  治

疗后治疗组总有效率为77.78%，明

显高于对照组的42.22%，差异有统

计学意义（P＜0.05）。见表4。

3.5  安全性评价  治疗前后2组

患者血清ALT、AST、肌酐清除

率、ALP等肝肾功能指标组内及

组间比较，差异均无统计学意义

（P＞0.05），详见表5。治疗期间

治疗组患者出现2例便秘，未停

药，1周后症状自行缓解。2组患

者未发生严重不良事件。

4 讨论

骨量减少以关节疼痛、肌肉

痉挛、乏力为主要临床表现，是OP

的前期阶段，如不加以干预，很可

能发展为OP，面临骨折风险。因此尽早干预骨量减

少，延缓骨流失，具有重要意义。骨质疏松早期骨量

减少可归属于中医学“骨痿”“骨痹”等范畴，以肾虚

血瘀为基本病机[17]。患者因肾精不足，骨髓生化无源，

骨失所养，则表现为骨软无力、骨质疏松，易于骨折；

气血运行受阻，血瘀气滞，则骨络失养，骨枯而髓减。

补肾活血汤出自《伤科大成》，是治疗肾虚血瘀

证的经典名方。脾主运化水谷精微，化生气血以滋

养先天，故李志伟教授在补肾活血方原方基础上去

碍脾胃运化之肉苁蓉、没药，加蜜炙黄芪、炒白术益

气健脾，同时辅以炙甘草缓急止痛、调和诸药，创制

了加味补肾活血汤。方中以盐菟丝子补肾填精为

君；熟地黄、枸杞子、盐补骨脂、盐杜仲、酒萸肉辅

助君药加强补肾之功，且具强筋健骨之效，共为臣；

当归、独活、红花活血祛瘀、通络止痛，蜜炙黄芪、炒

白术益气健脾、补虚扶正，共为佐；蜜炙甘草调和诸

药为使。诸药合用，共奏补肾健脾活血之功，可调节

表2  治疗组与对照组患者治疗前后骨代谢指标比较（x-±s）

指标
治疗组（n=45） 对照组（n=45）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

tPⅠNP/（ng/mL） 59.02±31.57 61.72±26.63* 58.22±23.28 58.09±17.75

β-CTX/（ng/L） 497.34±278.74 380.60±178.26*# 489.51±286.00 479.77±261.96

25-（OH）D/（ng/mL） 43.17±18.80 46.80±14.90* 48.91±21.53 50.76±17.66

BGP/（ng/mL） 13.72±5.14 14.43±4.59*# 13.31±5.30 12.59±4.04*

血钙/（mmol/L） 2.29±0.12 2.32±0.12* 2.33±0.12 2.35±0.10*

血磷/（mmol/L） 1.11±0.22 1.09±0.20 1.09±0.16 1.07±0.15

注：与本组治疗前比较，*P＜0.05；与对照组治疗后比较，#P＜0.05。

表3  治疗组与对照组患者治疗前后COQOL评分及中医证候总分比较（x-±s）    单位：分

指标
治疗组（n=45） 对照组（n=45）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

COQOL评分 34.10±3.97 32.74±4.27* 33.04±3.10 32.49±3.78*

中医证候总分 14.56±3.01 11.58±2.94*# 14.44±2.46 14.02±2.29

    注：与本组治疗前比较，*P＜0.05；与对照组治疗后比较，#P＜0.05。

表4  治疗组与对照组患者临床疗效比较

组别 例数 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/％

治疗组 45 13 22 10 77.78#

对照组 45 6 13 26 42.22

    注：与对照组比较，#P＜0.05。

表5  治疗组与对照组患者治疗前后肝肾功能指标比较（x-±s）

指标
治疗组（n=45） 对照组（n=45）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

ALT/（U/L） 19.62±16.29 20.13±13.31 17.31±10.30 17.29±7.66

AST/（U/L） 23.73±11.85 21.44±10.29 21.64±7.56 21.09±7.87

肌酐清除率/（mL/min） 91.97±15.24 93.92±13.62 90.55±14.18 91.42±14.90

ALP/（U/L） 91.51±33.06 91.87±25.80 92.11±38.11 88.47±31.24
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骨代谢，提高骨密度，促进骨折的愈合，减轻疼痛、肿

胀等[18]。鉴于骨量减少为慢性疾病，患者服药周期

相对较长，传统水煎剂在保存和使用方面存在一些

不便，故而采用浓煎剂的形式，在提高便捷性和延长

储存时间的同时，使疗效也得到增强，且对脾胃影响

小，更易被老年患者接受[19]。本研究结果表明，单纯

使用碳酸钙D3片治疗的对照组治疗后中医证候无明

显改善，但加用加味补肾活血汤的治疗组治疗后中

医证候得到显著改善，程度明显优于对照组。

现代药理学研究发现，补肾活血汤可通过多

种生物学过程以及多信号通路参与治疗OP的过

程。补肾活血汤能够显著提高血管内皮生长因子

（VEGF）mRNA表达量和蛋白表达水平，从而促进

骨髓间充质干细胞的增殖和分化，增加骨钙蛋白和

新生血管的数量，发挥抗OP的作用[20]。另有研究

发现，通过上调Runx2及Osx蛋白表达，逆转慢病毒

介导的Runx2基因沉默效应，补肾活血汤能够促进

骨细胞分化，从而提高骨密度水平[21]。此外，动物

研究表明，补肾活血汤可能通过抑制TLR4/MyD88/

NF-κB轴来减少炎症因子白细胞介素（IL）-6、

IL-1β、肿瘤坏死因子（TNF）-α的表达，调控免疫

与炎症反应，促进骨形成，减少骨量的丢失，从而发

挥治疗骨质疏松症的作用[22]。

近年来，骨代谢生化指标检测技术已经成为预

测骨折风险及抗骨质疏松疗效评价中不可缺少的技

术手段[23]。tPⅠNP、BGP作为常用骨形成标志物，其

浓度升高分别提示骨转换速率和骨形成速率加快；

β-CTX为常用的骨吸收标志物，反映溶骨性变化，与

骨重吸收程度呈高度正相关；25-（OH）D、血钙、血

磷分别为反映维生素D代谢和钙磷代谢的最好指标，

与骨骼矿化息息相关。本研究结果表明，在碳酸钙

D3片干预的基础上加用中药汤剂加味补肾活血汤，

可显著增加骨量减少患者血清tPⅠNP、25-（OH）D、

BGP及血钙水平，显著降低患者血清β-CTX水平，

对β-CTX、BGP指标的改善明显优于单用碳酸钙D3

片的对照组。说明加味补肾活血汤能有效刺激骨形

成，对抗骨吸收，改善骨代谢，使患者的骨转换向良

性发展，处于良好的骨矿化状态。

综上，在碳酸钙D3片基础上加用中药汤剂加味

补肾活血汤可改善骨质疏松早期骨量减少患者的骨代

谢指标和临床症状，从而延缓骨质疏松的进展，提高生

活质量，且未见明显的不良反应，也未见对肝肾功能的

不良影响。这一结果展现了中医药“治未病”理念在骨

质疏松防治中的可行性，为预防OP提供了一种安全有

效的中医药方案。但本研究也存在很多不足之处，如

因观察周期较短，无法观察到最直观的骨密度变化，以

及受实验设计和经费影响纳入样本量受限等，后续我

们将进行更长周期、更大样本的临床研究和相关作用

机制的基础研究，以期为临床推广提供更多科学依据。
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衰弱综合征是指由于年龄的增大，多个生理系

统逐渐衰退导致生理储备功能下降和抗应激能力

降低，引起的一系列不良健康状态[1]，在老年人中

较为常见。老年衰弱综合征可增加老年人跌倒、伤

残事故等不良事件的发生，对身心健康造成严重不

良影响，进而增加死亡风险[2-3]。有研究表明，全球

社区60岁以上老人衰弱综合征的发生率在13.6%

以上[4]。因此，预防和治疗老年衰弱综合征尤为重

要。中医认为，老年衰弱综合征病因责之气、血、

阴、阳亏虚及五脏亏损，尤以肾虚为甚，临床常见证

型为肾气虚证、肾精亏虚证，病机为肾气、肾精生化

失源，精气不足，久虚致衰，故防治老年衰弱征的关

键在于补肾益精。“补肾还精方”是上海市名中医

林水淼教授经验方“还精煎”的精简优化方，功效

为补肾益精[5]。本研究观察了补肾还精方对肾气虚

证、肾精亏虚证老年衰弱综合征患者Fried衰弱表型

（FP）量表评分、衰弱分期、肌肉功能等的影响，并

与安慰剂对照组进行疗效比较，现报道如下。

“补肾还精方”治疗老年衰弱综合征 47 例临床研究

孙 粼  陈 川  陈久林  吴蓓玲  齐 真  赵红彬

（上海市中医老年医学研究所，上海 200031）

摘  要  目的：观察自拟补肾还精方治疗老年衰弱综合征肾气虚证、肾精亏虚证的临床疗效。方法：将100例老年衰

弱综合征肾气虚证、肾精亏虚证患者随机分为治疗组与对照组，每组50例，治疗组最终完成47例，对照组最终完成48例。

治疗组予补肾还精方颗粒剂口服，对照组予含5%补肾还精方成分的安慰剂颗粒口服，2组疗程均为12周。观察并比较2
组患者治疗前后Fried衰弱表型（FP）量表评分、衰弱分期、肌肉功能（步行速度、握力）、中医证候积分等变化情况，并评估

临床疗效。结果：治疗后治疗组患者FP量表评分、中医证候积分（主症积分、次症积分、总积分）均较本组治疗前明显降低

（P＜0.05），且明显低于同期对照组（P＜0.05）。根据衰弱分期，治疗后治疗组出现衰弱（包括衰弱前期、衰弱期）的例数占

比为48.94%，明显低于本组治疗前的100%和对照组治疗后的93.75%（P＜0.05）。治疗后治疗组患者步行速度、握力等肌

肉功能指标均较本组治疗前明显升高（P＜0.05），且明显高于同期对照组（P＜0.05）。治疗后治疗组中医证候总有效率为

89.36%，明显高于对照组的14.58%（P＜0.05）。2组患者在治疗过程中均未发生恶心呕吐、腹泻、皮疹等明显的不良事件，

血常规、肝肾功能等指标均未出现异常。结论：补肾还精方能显著改善肾气虚证、肾精亏虚证老年衰弱综合征患者的衰弱

症状，改善肌肉功能，临床疗效显著，且安全性高，值得进一步研究。

关键词  衰弱综合征；老年人群；补肾还精方；肾精亏虚证；肾气虚证；肌肉功能
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