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髓三脏汤治疗肝肾阴虚型绝经后骨质疏松症的临床疗效评价

黄伟东1 廖佳2 潘柄丞3 刘双华3 蔡泽鹏1 吴栓4△ 张旭桥1△

[摘要] 目的:评价髓三脏汤对肝肾阴虚型绝经后骨质疏松患者的临床疗效。方法:将72例符合纳入

标准的绝经后骨质疏松患者随机分为对照组和观察组,对照组予碳酸钙D3片、骨化三醇丸口服,观察

组在对照组基础上加用髓三脏汤口服。两组均治疗3个月,比较两组患者干预前后骨密度、骨代谢指标

及中医症候评分、疼痛评分。结果:对照组有效率为83.33%,观察组有效率为97.22%,观察组治疗效

果明显优于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。观察组改善疼痛评分和中医症候评分高于对照组,
差异有统计学意义(P<0.01)。两组治疗后观察组患者骨钙素总体上升水平高于对照组,差异有统计

学意义(P<0.05)。结论:髓三脏汤治疗绝经后骨质疏松表现出较好的临床疗效,可能存在调控骨钙

素、刺激骨形成的作用。
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ClinicalEfficacyofSuisanzangDecoctioninTreatingPost-Menopausal
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Abstract Objective:ToevaluatetheclinicalefficacyofSuisanzangdecoctionintreatingpostmenopausalosteoporosis
(PMOP)patientswithliverandkidneyYindeficiencytype.Methods:72post-menopausalosteoporosispatientswhomet
theinclusioncriteriawererandomlydividedintocontrolgroupandobservationgroup.Thecontrolgroupwasgivencalcium
carbonateD3tabletsandcalcitriolcapsulesorally,whiletheobservationgroupwasgivenSuisanzangdecoctionorallyin
additiontothecontrolgroup.Bothgroupsweretreatedfor3months.Thebonedensity,bonemetabolismindicators,tradi-
tionalChinesemedicinesyndromescores,andpainscoresbetweentwogroupsbeforeandafterinterventionwerecom-

pared.Results:Theeffectiverateofthecontrolgroupwas83.33%,whiletheeffectiverateoftheobservationgroupwas
97.22%.Thetreatmentefficacyoftheobservationgroupwas
significantlybetterthanthatofthecontrolgroup(P<0.05).
TheeffectofimprovingpainscoresandtraditionalChinesemedi-
cinesyndromescoresintheobservationgroupwasgreaterthan
thatinthecontrolgroup,withsignificantdifferences (P<
0.01).Aftertreatment,theoverallincreaseinBGPintheobser-
vationgroupwasgreaterthanthatinthecontrolgroup(P<
0.05).Conclusion:Suisanzangdecoctionshowgoodclinicaleffi-
cacyonthetreatmentofPMOP,andmayhavetheeffectsofreg-
ulatingBGPandstimulatingboneformation.
Keywords: Suisanzangdecoction;postmenopausalosteopo-
rosis;efficacyevaluation
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  绝经后女性雌激素水平下降,骨转换率升高,骨质

疏松的发生风险明显升高。研究表明[1]绝经后骨质疏

松症的发病率在我国逐年上升,成为威胁中老年女性

健康的重要问题。临床上多用特立帕肽及地舒单抗、
双膦酸盐类等药物治疗,而这些药物在长期应用的安

全性也存在潜在非典型骨折[2]、细胞异常增殖分化[3]、
心血管意外的风险[4]等。临床工作者迫切需要找到更

为安全的绝经后骨质疏松症长期防治方法。本课题组

基于绝经后骨质疏松症以“肝肾先天之本,脾为后天之

本”“精气血互化生髓”的观点,以六味地黄丸为底方,
加黄芪、茯苓、白术、炙甘草仿四君子汤及杜仲、骨碎补

坚实骨质,以髓三脏汤应用于骨质疏松患者中,反馈良

好。本研究统计髓三脏汤治疗绝经后骨质疏松症的临

床疗效,现报告如下。

1 研究对象和方法

1.1 研究对象

收集2022年1月至2023年1月就诊于广东省中

西医结合医院脊柱骨科,符合诊断标准的72例绝经女

性患者资料。本研究伦理批号为AF/SC-08/03.0。

1.2 诊断标准

西医诊断标准:按照世界卫生组织(WHO)制定

的骨质疏松症诊断标准[5],骨密度降低≥2.5SD为骨

质疏松症。患者若符合骨质疏松症诊断的同时伴有一

处及多处脆性骨折,则诊断为严重骨质疏松症。
中医诊断标准:参照《中医药防治原发性骨质疏松

症专家共识(2020)》[6]及《绝经后骨质疏松症(骨痿)中
医药诊疗指南》(2019年版)[7]绝经后骨质疏松症肝肾

阴虚型的中医诊断标准。主证:腰背疼痛,膝软无力,
五心烦热。次证:下肢抽筋,步履艰难,持重困难,失眠

多梦,两目干涩,耳鸣。舌象:舌红少津或有裂纹,少
苔。脉象:脉沉细数。凡具备主证2项及以上,腰背疼

痛必备,次证2项及以上,舌、脉象支持者,即可确诊为

骨质疏松症。

1.3 纳入标准

1)50~85岁的妇女,已自然绝经;2)符合骨质疏松

症西医诊断标准的原发性骨质疏松症患者;3)辨证符合

中医肝肾阴虚证型诊断标准;4)受试者具备清晰的思

维,良好的沟通能力、理解能力及依从性,可配合完成数

据采集工作;5)自愿签署知情同意书,接受治疗方案。

1.4 排除标准

1)参加其他药物临床试验的受试者;2)受试者骨

骼畸形,严重影响劳动能力;3)受试者患有椎体结核等

骨骼系统疾病;4)受试者患有影响骨密度测定的疾病,
如严重骨科手术后遗症、骨科创伤或脊柱侧弯等;5)受
试者合并肝肾功能不全、心脑血管或血液系统等严重

疾病;6)精神性疾病患者;7)肿瘤终末期患者。

1.5 脱落和剔除、终止标准

1)受试者对治疗方案配合度差,严重影响治疗效

果;2)受试者在治疗期间出现严重并发症,无法继续配

合试验要求;3)受试者主观意愿要求退出课题研究;

4)出现严重不良事件或副作用。

1.6 方法

1.6.1 治疗方法 对照组口服:碳酸钙D3片(惠氏

制药有限公司,国药准字 H10950029),1片/次,1次/

d,连续服用3个月(1个疗程)。骨化三醇胶丸(R.P.
SchererGmbH&Co.KG,国药准字0510060J2)1粒/
次,2次/d,连续服用3个月(1个疗程),共治疗1个

疗程。
观察组在对照组基础上服用髓三脏汤(熟地20g、

山茱萸15g、山药15g、泽泻10g、丹皮15g、茯苓

15g、白术15g、炙甘草10g、黄芪30g、杜仲15g、骨
碎补15g),水煎服,分早晚2次饭后温服,1剂/d,连
续服用3个月(1个疗程)。共治疗1个疗程。

1.6.2 疗效判断标准 1)骨质疏松症疗效判定标准

(主要结局指标):根据《中药新药临床研究指导原则

(试行)》[8]标准,本研究疗效等级分为显效、有效、无
效,具体见表1。

表1 临床疗效等级标准

疗效等级 临床表现

显效 疼痛基本消失,髋部或腰椎骨密度增加

有效 疼痛有所缓解,未见髋部、腰椎骨密度下降

无效 治疗前后症状等各方面均无好转

  2)视觉模拟量表(VAS)评分,DXA测定髋部、腰
椎骨密度,生化指标(骨钙素(BGP)、Ⅰ型原胶原-端前

肽(PINP)、β胶联降解产物(β-CTx)),治疗前及治疗3
个月后各测量1次。

1.7 统计学方法

用SPSS25.0统计软件分析处理数据,假设检验

水平为α=0.05。计数资料以频数表示,其中四格表

资料采用 Fisherχ2 检验;计量资料进行正态分布

(Shapiro-Wilk)及方差齐性F 检验,正态分布计量资

料以x±s形式表示,组间符合正态分布的计量资料采

用独立样本t检验,方差齐行t检验,方差不齐则行t'
检验,组内治疗前后符合正态分布的计量资料采用配

对样本t检验;非正态分布的计量资料表示为平均秩

次(R)、中位数及四分位数(P25,P50,P75),组间不符合

正态分布的计量资料比较采用 Mann-WhitneyU 检

验,组内治疗前后不符合正态分布的计量资料采用配

对秩和Z检验;P<0.05差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般资料

两组患者均完成规定疗程治疗及随访,两组年龄、
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身高、体重差异均无统计学意义(P>0.05),具有可比

性,见表2。
表2 两组患者一般资料比较(n=36,x±s)

组别 年龄/岁 身高/m 体重/kg
对照组 70.00±8.513 1.53±0.050 51.50±6.03
观察组 66.08±8.513 1.52±0.053 50.40±3.09

t 1.970 0.368 0.971

P 0.053 0.714 0.335

2.2 治疗前后VAS评分比较

治疗前两组患者 VAS评分差异无统计学意义

(P>0.05),具有可比性。经 Mann-WhitneyU 检验,
治疗后对照组和观察组患者VAS评分差异有统计学

意义(P<0.05)。采用配对秩和检验,治疗后观察组

患者VAS评分相比治疗前,差异有统计学意义(P<
0.01);治疗后对照组患者 VAS评分相比治疗前,差
异有统计学意义(P<0.01),见表3。

表3 两组患者治疗前后VAS评分比较[n=36,R(P25,P50,P75),分]

组别 治疗前 治疗后 Z P
对照组 33.75(4.00,5.00,6.00) 43.94(2.00,3.00,4.00)1) -5.253 <0.001
观察组 39.25(4.00,6.00,7.00) 29.06(1.00,2.00,3.00)1)2) -5.188 <0.001
U 549.0 380.0
P 0.254 0.002

注:1)与治疗前比较,P<0.01;2)与对照组比较,P<0.05。

2.3 治疗前后中医症候评分比较

治疗前两组患者中医症候评分差异无统计学意

义(P>0.05),具有可比性。经 Mann-WhitneyU 检

验,治疗后两组患者中医症候评分差异有统计学意

义(P<0.01)。行配对秩和检验,治疗后观察组患者

中医症 候 评 分 与 治 疗 前 相 比,差 异 有 统 计 学 意 义

(P<0.01);对照组患者中医症候评分与治疗前相

比,差异有统计学意义(P<0.01),见表4。
表4 两组患者治疗前后中医症候评分比较[n=36,R(P25,P50,P75),分]

组别 治疗前 治疗后 Z P
对照组 32.46(11.00,12.00,13.00) 45.00(4.00,4.00,5.00)1) -5.260 <0.001
观察组 40.54(11.00,13.00,13.75) 28.00(2.00,3.00,4.00)1)2) -5.257 <0.001
U 502.5 342.0
P 0.095 0.010

注:1)与治疗前比较,P<0.01;2)与对照组比较,P<0.01。

2.4 治疗前后腰椎L1~4骨密度比较

治疗前两组患者腰椎L1~4骨密度值差异无统计

学意义(P>0.05),存在可比性。经独立样本t检验,
经过治疗后两组患者腰椎L1~4骨密度值差异无统计

学意义(P>0.05)。经配对样本t检验,治疗后观察组

患者腰椎L1~4骨密度值与治疗前比较,差异无统计学

意义(P>0.05);对照组患者腰椎L1~4骨密度值与治

疗前比较,差异无统计学意义(P>0.05),见表5。
表5 两组患者治疗前后腰椎L1~4骨密度

比较(n=36,x±s,g/cm2)

组别 治疗前 治疗后 t P
对照组 0.714±0.099 0.715±0.097 0.500 0.198
观察组 0.760±0.098 0.765±0.090 1.314 0.620

t 1.981 2.266
P 0.782 0.434

2.5 治疗前后髋部骨密度

治疗前两组患者髋部骨密度值差异无统计学意义

(P>0.05),存在可比性。经独立样本t检验,治疗后

两组 患 者 髋 部 骨 密 度 值 差 异 无 统 计 学 意 义(P>
0.05)。经配对样本t检验,治疗后观察组患者髋部骨

密度值与治疗前比较,差异无统计学意义(P>0.05);

对照组患者髋部骨密度值与治疗前比较,差异无统计

学意义(P>0.05),见表6。
表6 两组患者治疗前后髋部骨密度比较

(n=36,x±s,g/cm2)

组别 治疗前 治疗后 t P
对照组 0.622±0.097 0.624±0.087 0.433 0.107
观察组 0.642±0.103 0.653±0.089 1.652 0.668

t 0.849 1.375
P 0.847 0.914

2.6 治疗前后骨代谢指标比较

1)治疗前后骨钙素:治疗前两组患者骨钙素差异

无统计学意义(P>0.05),具有可比性。行 Mann-
WhitneyU 检验,治疗后对照组和观察组患者骨钙素

差异有统计学意义(P<0.01)。行配对秩和检验,治
疗后观察组患者骨钙素相较于治疗前,差异有统计学

意义(P<0.01);对照组患者骨钙素相较于治疗前,差
异无统计学意义(P>0.05),见表7。

  2)治疗前后PINP:治疗前对照组和观察组患者

PINP相比差异无统计学意义(P>0.05),存在可比

性。行 Mann-WhitneyU 检验,治疗后对照组和观察

组患者PINP比较差异无统计学意义(P>0.05)。行

配对秩和检验,治疗后观察组患者PINP与治疗前对
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表7 两组患者治疗前后骨钙素指标比较[n=36,R(P25,P50,P75),ng/mL]

组别 治疗前 治疗后 Z P
对照组 37.04(9.358,13.590,20.755) 28.10(11.230,14.320,19.683) -1.665 0.096
观察组 35.96(8.620,13.445,19.893) 44.90(18.088,21.275,24.803)1)2) -3.095 0.002
U 628.5 345.5
P 0.826 0.001

注:1)与对照组比较,P<0.01;2)与治疗前比较,P<0.01。

比,差异无统计学意义(P>0.05);对照组患者PINP
与治疗前对比,差异也无统计学意义(P>0.05),见

表8。

  3)治疗前后β-CTx:治疗前两组患者β-CTx比较

表8 两组患者治疗前后PINP指标比较[n=36,R(P25,P50,P75),ng/mL]

组别 治疗前 治疗后 Z P
对照组 38.44(32.730,53.640,75.895) 38.94(34.020,50.210,66.835) -0.556 0.578
观察组 34.56(32.445,46.420,61.613) 34.06(32.810,43.910,64.743) -1.398 0.162
U 578.0 560.0
P 0.430 0.322

差异无 统 计 学 意 义(P>0.05),具 有 可 比 性。行

Mann-WhitneyU 检验,治疗后对照组和观察组患者

β-CTx比较差异有统计学意义(P<0.05)。经配对

秩和检验,治疗后观察组患者β-CTx与治疗前比较,

差异无统计学意义(P>0.05);对照组患者β-CTx值

与治疗前比较,差异无统计学意义(P>0.05),见
表9。

2.7 疗效结局评价

表9 两组患者治疗前后β-CTx指标比较[n=36,R(P25,P50,P75),ng/mL]

组别 治疗前 治疗后 Z P
对照组 39.74(0.237,0.473,0.776) 41.46(0.257,0.531,0.768) -0.416 0.677
观察组 33.26(0.198,0.336,0.536) 31.54(0.224,0.321,0.623)1) -1.100 0.271
U 531.5 469.5
P 0.189 0.044

注:1)与对照组比较,P<0.05。

  对照组和观察组患者治疗疗效比较,观察组有效

率为83.33%,治疗组有效率为97.22%,经卡方检验

两组患者间差异有统计学意义(P<0.05)。
治疗后,观察组显效10例,有效25例,无效1例;

对照组显效2例,有效28例,无效6例。观察组与对

照组患者疗效比较差异有统计学意义(P<0.05)。观

察组患者总有效率达97.2%,对照组总有效率为

83.3%,经Fisherχ2 检验,观察组患者的总有效率优

于对照组,差异有统计学意义(P<0.01),见表10。
表10 两组患者治疗后临床疗效评价比较(n=36,例)

组别 显效 有效 无效 有效率/%
对照组 2 28 6 83.3
观察组 10 25 1 97.2

2.8 药物不良反应

观察组服药过程中出现1例大便次数增多,1例

口干症状,对照组出现1例口干加重症状,继续服药未

见其他明显不适。

3 讨论

补肾、健脾、柔肝、化瘀一直是“骨痿”“骨痹”的重

要治疗原则,但既往研究多强调肝脾肾各自脏腑功能

失调而起病,未明确提出肝脾肾三脏之间的密切联系

及相互影响。岭南名医丘青中教授从中医学整体观念

出发,在肾藏精主骨生髓、肝藏血主筋、脾主运化合肉

的基础上,提出了“肝-脾-肾”三脏一体辨证理论。该

理论囊括了“肝-脾-肾”三脏一体辨证模式与“骨三脏”
“筋三脏”辨证模式[9]。临床应用三脏一体辨证理论治

疗膝骨关节炎具有明显疗效[10]。在对骨质疏松症的

相关研究中,丘青中教授认为骨质疏松症大多因为先

天禀赋不足或后天失养导致脾肾两虚,不能濡养骨髓,
进而导致髓空骨枯而发病,这涉及多器官、多脏腑,与
肾虚、脾虚、肝虚、血瘀等因素相关,其中主要病因为肾

虚,重要原因为脾虚,关键因素为肝虚,促进因素为血

瘀[11-12]。在临床中,运用“三脏一体”辨证理论拟定坚

骨汤治疗髋部脆性骨折术后患者,能抑制骨吸收,延缓

患者骨密度下降,防治骨质疏松症[13]。吴栓在继承丘

青中教授学术思想的同时,认为“髓枯”是造成绝经后

骨质疏松症的核心病机,并进一步提出“精气血生髓”
三源同治的观点,而精气血的正常化生正是依赖于肾

脾肝三脏协调合作,是“三脏一体”辨证理论体系的再

延伸。髓三脏汤以六味地黄丸为底方,熟地、山茱萸、
山药三补滋养肝肾之阴,配伍泽泻、牡丹皮、茯苓利水

疏肝,又防止过补而滋腻。方中茯苓、白术、炙甘草、黄
芪则是仿四君子之义,健运脾气,一方面是补充精血生
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髓之效,另一方面则是防止疾病的进一步发展。其中

黄芪乃大补元气,壮骨长肉,更为契合绝经后骨质疏松

症的病理特征;杜仲、骨碎补更有坚实骨质的功效[14]。
绝经后骨质疏松症治疗周期长,目前治疗的目标

主要单一集中在降低骨折风险,许多患者的自觉症状

未得到改善,一定程度上降低了患者的依从性。本研

究从患者角度出发,重视其自觉症状的改善,从疼痛、
症候积分评估治疗的效果。本研究表明髓三脏汤联合

常规补钙治疗在缓解腰背部疼痛效果明显,相较于常

规补钙治疗疗效更优。中医对疼痛的认识基于在“不
通则痛、不荣则痛”的基本原则,现代医家们在临床实

践中总结认为:绝经后骨质疏松症的疼痛发作主要是

由于肾精的亏虚、气血虚损,由此还可以导致气血不

畅,进一步产生瘀血、痰浊等病理产物。髓三脏汤兼顾

“不荣”“不通”两面,既强筋壮骨,又疏利肝气,能有效

缓解疼痛。现代医学对于骨质疏松性疼痛的认识主要

是集中在炎症反应、心理因素的影响,与中枢感受器和

骨吸收过亢相关。从各单药的研究来看,髓三脏汤中

茯苓[15]、白术[16]、炙甘草[17]等有着良好的抗炎作用,
对骨代谢的调节具有相关性,可以有效治疗骨质疏松

性的慢性疼痛。
研究表明髓三脏汤联合常规补钙治疗在缓解患

者自觉症状方面相较于常规补钙治疗疗效更优。中

医症候评分包括2个主证:腰膝酸痛、手足心热,7个

次证:下肢抽筋、驼背弯腰、两目干涩、形体消瘦、眩
晕耳鸣、潮热盗汗、失眠多梦。髓三脏汤合六味地黄

丸与四君子汤之精要,功用在于滋养肝肾之阴,调补

脾胃之气,针对手足心热、目涩、潮热盗汗、失眠等阴

虚典型证候改善明显;下肢抽筋、消瘦与阴液耗损相

关,水谷精微也是阴液的重要补充来源,健运脾气十

分重要,同时脾主肉,补养脾胃也能增强肌肉力量,
能有效缓解症状。

临床发现髓三脏汤对部分绝经后骨质疏松症患者

腰椎、髋部骨密度有一定提升作用,受限于研究时长,
未能随访患者半年甚至更长时间后的骨密度情况,该
研究结果表明,髓三脏汤对骨密度的提升并不具有统

计学意义,仍待进一步研究。进一步通过骨代谢指标

初步探究髓三脏汤治疗绝经后骨质疏松的作用机制。
骨钙素能反映骨形成速率,其参与骨吸收的调节,更关

键的是也在基质矿化及成骨细胞分化过程中扮演重要

角色,与骨转换密切相关。骨钙素的作用是维持骨的

正常矿化速率,抑制软骨的矿化速率和骨异常羟磷灰

石结晶形成。PINP是反映骨形成的指标,敏感性和

特异性较高,且不易受到激素影响,主要反映代谢性骨

病和肾功能不全等方面。β-CTx是骨吸收的重要指

标,与α-CTx为同型异构体结构。CTx是体现破骨细

胞骨吸收活性的标志物,CTx水平随着破骨细胞活性

增高而增高,在监测代谢性骨病方面具 有 重 要 意

义[18]。从本研究来看,髓三脏汤治疗3个月后骨钙素

水平较治疗前上升,优于对照组治疗水平,PINP、β-
CTx两组治疗前后有下降趋势,但未观察到有统计学

意义。髓三脏汤可能存在调控骨钙素、刺激骨形成的

作用,值得进一步研究。
然而受限于时间、人力等因素,未能进行多中心、

大样本量的临床研究,髓三脏汤治疗绝经后骨质疏松

症的长期疗效仍待进一步检验。对于中药复方的用量

比例等也未进一步细化研究,仍应进行更为科学合理

的基础实验研究。
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识[13-15]。清宫正骨手法还具有促进血液循环的作用,
通过手法的刺激,可以增加腰部的血流量,帮助消除炎

症,加速组织修复,对于缓解疼痛和促进康复具有积极

作用。同时,血液循环的改善也有助于提高身体的整

体健康状况,增强患者的体质,促进身体功能恢复。本

研究通过清宫正骨手法干预,患者身体左旋、右旋、前
屈、后伸、左侧屈、右侧屈角度明显增加,提示清宫正骨

手法显著改善了气滞血瘀型慢性非特异性腰痛患者身

体尤其是腰椎的活动能力和活动范围。在恢复速度

上,清宫正骨手法往往比药物治疗更快,由于其非药

物、非侵入性的特点,患者在治疗过程中可以立即感受

到身体的变化,减少了药物的依赖,提高了康复效率。
综上所述,清宫正骨手法治疗气滞血瘀型慢性

非特异性腰痛可显著改善中医证候评分,改善患者

步态稳定性、连贯性及关节功能,促进身体活动能力

恢复。
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