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地黄饮子与阿仑膦酸钠治疗原发性骨质疏松症的

病例对照研究
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【摘要】 目的： 研究并对比分析服用中药汤剂地黄饮子与口服阿仑膦酸钠治疗原发性骨质疏松症的临床疗效差
异。方法：回顾自 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１７ 年 １２ 月骨质疏松专科门诊就诊的患者，筛选口服地黄饮子及阿仑膦酸钠规律用
药满 １ 年以上的原发性骨质疏松患者 ７２ 例作为观察对象， 将其分成两组， 即试验组和对照组。 试验组 ３６ 例，男
１４ 例，女 ２２ 例；年龄（６３．９７±３．７０）岁；服用中药汤剂地黄饮子，每次 １ 剂，早晚各 １ 次，每周 ２ 次。 对照组 ３６ 例，男
１６ 例，女 ２０ 例；年龄（６３．３６±３．０７）岁；口服阿仑膦酸钠 ７０ ｍｇ，每周 １ 次。两组患者抗骨质疏松的基础治疗不变（每日口
服碳酸钙 Ｄ３ 片 ６００ ｍｇ ／ ｄ，以及骨化三醇胶丸 ０．５ μｇ ／ ｄ）。 采用双能 Ｘ 线骨密度仪检测两组患者治疗前和治疗 １ 年后
的股骨颈骨密度、腰椎骨密度，检测两组患者治疗前和治疗 １ 年后的血清Ⅰ型胶原 Ｃ 末端肽（β－ＣＴＸ）及血清硬骨素
（ＳＯＳＴ）含量并进行统计分析。 结果：抗骨质疏松治疗前两组患者的年龄、骨密度、ＳＯＳＴ 与 β－ＣＴＸ 基线值比较，差异均
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。 两组患者在接受抗骨质疏松治疗 １ 年后，股骨颈及腰椎骨密度均较治疗前增加，差异均有统
计学意义（Ｐ＜０．００１）。 血清 β－ＣＴＸ 检测值均较治疗前明显降低，ｔ 值分别为 ５２．００２ 和 ５０．０７１；血清 ＳＯＳＴ 值均较治疗前
增加，ｔ 值分别为－２９．２４２ 和－３０．８０７，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．００１）。 比较两组患者治疗后股骨颈和腰椎骨密度，Ｐ 值
分别为 ０．２９４ 和 ０．４７８，差异无统计学意义。 两组患者接受治疗后的血清 β－ＣＴＸ 值比较，Ｐ＝０．９０８；两组患者治疗后的
血清 ＳＯＳＴ 值比较，Ｐ＝０．８８８，差异无统计学意义。 结论：将传统中药地黄饮子用于治疗骨质疏松，研究发现其与阿仑膦
酸钠均有较好的疗效，地黄饮子可作为治疗原发性骨质疏松症的中药选择。
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原发性骨质疏松症是一种以骨量低下、 骨小梁
的超微结构退变破坏从而引起骨的脆性增加、 易于
发生骨折的全身性骨病［１］。 阿仑膦酸钠作为双膦酸
盐类药物的代表， 已是骨质疏松症预防和治疗的一
线药物，其临床疗效确切，已得到广泛使用［２］。 传统
中医理论认为骨质疏松症属于“骨萎”的范畴，主要
致病因素为血瘀、脾虚、肾虚等。 《圣济总录》详细记
载了地黄饮的功能主治，《黄帝素问·宣明论方》在原
方的基础上加入了少许薄荷，名为“地黄饮子”。已有
基础研究证实地黄饮子可通过抑制破骨细胞， 改善
骨小梁的形态，从而增加骨量，达到防治骨质疏松的
作用［３］。 本研究对比分析传统中药地黄饮子与阿仑
膦酸钠在治疗原发性骨质疏松症的疗效差异， 以进
一步阐明中药地黄饮子在治疗原发性骨质疏松症方

面的优势， 为临床上采用中药治疗骨质疏松症提供
参考。
１ 资料与方法

１． １ 一般资料

回顾自 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１７ 年 １２ 月在我院骨
质疏松专科门诊就诊的患者， 筛选口服地黄饮子及
阿仑膦酸钠规律用药满 １ 年以上的原发性骨质疏松
患者 ７２ 例作为观察对象，将其分成两组，即试验组
和对照组。 试验组 ３６ 例，男 １４ 例，女 ２２ 例；年龄
（６３．９７±３．７０）岁。对照组 ３６例，男 １６例，女 ２０例；年
龄（６３．３６±３．０７）岁。 平均随访时间 １ 年以上。 两组患
者治疗前的基线数据比较，差异无统计学意义，具有
可比性（表 １）。 本研究已通过我院伦理委员会批准
（伦理批号：ＸＭＳＢ２０１６０３９）。

１． ２ 病例选择

１． ２． １ 纳入标准 年龄 ５０～７５岁，其中男性＞６０岁，
女性＞５５ 岁；符合原发性骨质疏松症的诊断；股骨颈
以及腰椎的骨密度测量值＜－２．５ ＳＤ； 自愿接受临床
试验并签署知情同意者。
１． ２． ２ 排除标准 （１）近半年来使用过可能导致骨
代谢指标受影响的药物者，如钙剂、骨化三醇、糖皮
质激素、甲状旁腺激素、双磷酸盐等。 （２）患有影响骨
转换的继发性骨质疏松相关疾病，如糖尿病、甲状腺
功能亢进、甲状旁腺功能亢进、多发性骨髓瘤、原发
及转移性骨肿瘤等疾病。 （３）不愿意配合足疗程的抗
骨质疏松治疗，或严重基础疾病、精神疾病者。
１． ３ 治疗方法

两组患者基础治疗方案相同， 口服碳酸钙 Ｄ３
片 ６００ ｍｇ（惠氏制药），每日 １次；口服骨化三醇胶丸
（罗氏制药），每次 ０．２５ μｇ，每日 ２ 次。 试验组：患者
服用传统中药地黄饮子，方剂组成为熟地黄 １２ ｇ，巴
戟天 １５ ｇ，山茱萸 １５ ｇ，肉苁蓉 １５ ｇ，附子（炮）９ ｇ，五
味子 １５ ｇ，肉桂 ９ ｇ，白茯苓 １５ ｇ，麦门冬 １５ ｇ，远志
１５ ｇ，石菖蒲 １５ ｇ。水煎服，每次 １剂，早晚各 １次，每
周 ２次。 对照组：口服阿仑膦酸钠（默沙东制药），每
次 ７０ ｍｇ，每周 １次。 两组患者服药周期均为 １年。
１． ４ 观察指标与方法

１． ４． １ 骨密度检测 采用双能 Ｘ 线吸收检测骨密
度仪（美国 ＧＥ 公司）对入组的患者进行基线和治疗
１ 年后的骨密度测定，检测部位为股骨颈和腰椎。
１． ４． ２ 血液相关指标检测 检测所有患者在治疗

前和治疗 １ 年后的血清 Ｉ 型胶原 Ｃ 末端肽（β－ＣＴＸ）

Ｔｈｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＳＯＳＴ ｗａｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ． Ｔｈｅ ｔ ｖａｌｕｅｓ ｗｅｒｅ －２９．２４２ ａｎｄ －３０．８０７ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ． Ｔｈｅ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｗｅｒｅ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ （Ｐ＜０．００１）． ＢＭＤ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｍｏｒａｌ ｎｅｃｋ ａｎｄ ｌｕｍｂａｒ ｓｐｉｎｅ ｗａｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ． Ｔｈｅ Ｐ ｖａｌｕｅｓ ｗｅｒｅ ０．２９４ ａｎｄ ０．４７８ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ． Ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｗａｓ ｎｏｔ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ （Ｐ＞
０．０５）． Ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ｂｅｔａ－ＣＴＸ ｖａｌｕｅｓ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ． Ｔｈｅ Ｐ ｖａｌｕｅ ｗａｓ ０．９０８． Ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ
ＳＯＳＴ ｖａｌｕｅｓ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ． Ｔｈｅ Ｐ ｖａｌｕｅ ｗａｓ ０．８８８． Ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｗａｓ ｎｏｔ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ （Ｐ＞０．０５）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ，ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ＤＨＤ ｉｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｔｒｅａｔ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ． Ｉｔ ｉｓ ｆｏｕｎｄ ｔｈａｔ
ＤＨＤ ａｎｄ ａｌｅｎｄｒｏｎａｔｅ ｈａｖｅ ａ ｇｏｏｄ ｅｆｆｅｃｔ． Ｔｈｅ ＤＨＤ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｄ ａｓ ａ ｃｈｏｉｃｅ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｐｒｉｍａｒｙ
ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ．
ＫＥＹＷＯＲＤＳ Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ； Ｐｈｙｔｏｔｈｅｒａｐｙ； Ｂｏｎｅ ｄｅｎｓｉｔｙ； Ｃａｓｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｔｕｄｉｅｓ

表 １ 两组骨质疏松症患者治疗前临床资料比较（x軃±ｓ）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｒａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ

ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ（x軃±ｓ）

组别 例数 年龄（岁） 股骨颈骨密度（ｇ ／ ｃｍ３） 腰椎骨密度（ｇ ／ ｃｍ３） 血清 β－ＣＴＸ（ｐｇ ／ ｍｌ） ＳＯＳＴ（ｎｇ ／ ｍｌ）

试验组 ３６ ６３．９７±３．７０ ０．６８９±０．０５９ ０．８０７±０．０７８ ３４７．６７±５３．５１ ３．５１±０．６６

对照组 ３６ ６３．３６±３．０７ ０．６８５±０．０６１ ０．７９８±０．０８９ ３３７．６９±５３．４６ ３．４１±０．６７

ｔ 值 ０．７６３ ０．２０９ ０．４４６ ０．７９１ ０．６７５

Ｐ 值 ０．４４８ ０．８３５ ０．６４３ ０．４３２ ０．５０２
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表 ２ 两组骨质疏松症患者治疗前后各项指标比较（x軃±ｓ）
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｉｎｄｅｘｅｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ（x軃±ｓ）

注： 与治疗前比较，ａ１ｔ＝－９．３０２，Ｐ＜０．００１；ａ２ｔ＝－３０．８２８，Ｐ＜０．００１；ａ３ｔ＝５２．００２，Ｐ＜０．００１；ａ４ｔ＝－２９．２４２，Ｐ＜０．００１；ｂ１ｔ＝－９．１９４，Ｐ＜０．００１；ｂ２ｔ＝－９．１９４，Ｐ＜０．００１；
ｂ３ｔ＝５０．０７１，Ｐ＜０．００１；ｂ４ｔ＝－３０．８０７，Ｐ＜０．００１
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｒｅｓｕｌｔｓ，ａ１ｔ＝－９．３０２，Ｐ＜０．００１；ａ２ｔ＝－３０．８２８，Ｐ＜０．００１；ａ３ｔ＝５２．００２，Ｐ＜０．００１；ａ４ｔ＝－２９．２４２，Ｐ＜０．００１；ｂ１ｔ＝－９．１９４，Ｐ＜０．００１；
ｂ２ｔ＝－９．１９４，Ｐ＜０．００１；ｂ３ｔ＝５０．０７１，Ｐ＜０．００１；ｂ４ｔ＝－３０．８０７，Ｐ＜０．００１

和血清硬骨素（ｓｃｌｅｒｏｓｔｉｎ，ＳＯＳＴ）等指标的变化。
１． ５ 统计学处理

采用 ＳＰＳＳ ２４．０统计软件进行分析，本研究资料
属于正态分布的定量资料， 患者接受地黄饮子及阿
仑膦酸钠治疗前后的骨密度及血清 β－ＣＴＸ、ＳＯＳＴ
等指标的比较采用配对设计定量资料的 ｔ 检验，两
组治疗后疗效比较采用成组设计定量资料的 ｔ 检
验。 检验水准 α 值取双侧 ０．０５，以 Ｐ＜０．０５ 为差异有
统计学意义。
２ 结果

所有患者治疗并随访 １ 年， 由于患者主要是附
近的常住居民，用药及随访的依从性很好，同时笔者
建立了微信群及电话、电子邮件等回访机制，做到了
良好的随访，无失访病例。
２． １ 两组患者治疗前后骨密度比较

两组患者经过为期 １ 年的抗骨质疏松治疗后股
骨颈骨密度、腰椎骨密度均较治疗前增加，但治疗后
两组股骨颈骨密度、 腰椎骨密度比较差异均无统计
学意义（表 ２）。
２． ２ 两组患者治疗前后血清 β－ＣＴＸ 及 ＳＯＳＴ 检测
值比较

两组患者经过为期 １ 年的抗骨质疏松治疗后血
清 β－ＣＴＸ 及 ＳＯＳＴ 检测值均较治疗前明显降低，但
治疗后两组 β－ＣＴＸ 及 ＳＯＳＴ 检测值比较差异均无
统计学意义（表 ２）。
３ 讨论

随着中国人口老龄化日益加重， 原发性骨质疏
松症患者的数量正逐年上升， 而骨质疏松症导致的
并发症严重威胁了老年人的生活质量及预期寿命，
临床治疗的主要目的是缓解疼痛， 预防骨质疏松性
骨折的发生，提高患者的生存质量［４］。

阿仑膦酸钠作为口服双膦酸盐类药物已是公认

的抗骨质疏松治疗一线药物 ［５］，在临床上得到了广

泛的应用。该药通过作用于破骨细胞，抑制破骨细胞
的形成与活化等途径达到抑制骨吸收的作用， 从而
升高骨密度，有效缓解骨质疏松患者的临床症状，降
低骨质疏松性骨折的发生风险［６－８］。 有研究表明，无
论是男性还是女性人群， 口服阿仑膦酸钠治疗均能
显著提高骨密度，有利于降低骨折的风险［９－１０］。 基础
实验研究证实， 阿仑膦酸钠在抑制破骨细胞的同时
还有促进成骨细胞的分化的作用， 加强碱性磷酸酶
的活性， 上调骨形成蛋白 （ｂｏｎｅ ｍｏｒｐｈｏｇｅｎｅｔｉｃ ｐｒｏ鄄
ｔｅｉｎ，ＢＭＰ－２）的表达，从而促进骨钙素和Ⅰ型胶原的
形成［１１－１３］。

本研究结果证实口服阿仑膦酸钠每周 ７０ ｍｇ 的
抗骨质疏松治疗维持 １ 年后， 患者股骨颈和腰椎的
骨密度均较治疗前得到了有效的提升， 反映骨吸收
活动的骨代谢指标 β－ＣＴＸ 较治疗前明显下降，硬骨
素也较基线数值增加， 研究数据也进一步说明了阿
仑膦酸钠对破骨细胞有显著的抑制作用。

地黄饮子出自古代著名的医家刘完素的《黄帝
素问宣明论方》，该药具有补肾阳、滋肾阴、化痰开窍
等作用。 近些年来随着我国中医药研究的不断深入
与拓展，地黄饮子在循环系统、神经系统、内分泌系
统、骨科、老年科等疾病领域有着广泛研究与临床应
用。 经过国内专家学者大量的临床观察和实验研究
证实地黄饮子对全身多系统各个器官的多种疾病都

有确切的临床疗效， 目前在中医临床的应用范围已
完全超越古籍所记载的传统治疗范围， 有学者通过
基础实验观察地黄饮子汤药对去势大鼠造模骨质疏

松模型的骨密度、骨代谢指标、生物力学指标及股骨
形态学的变化， 结果表明地黄饮子可以使骨质疏松
模型的骨小梁数量增多、增宽且排列非常规则［１４－１６］。
这些研究结果也证实了地黄饮子能够提高绝经后骨

质疏松模型的骨密度值，抑制骨吸收，促进骨形成。
本研究给予患者服用地黄饮子， 经过为期 １ 年

组别 例数
股骨颈骨密度（ｇ ／ ｃｍ３） 腰椎骨密度（ｇ ／ ｃｍ３） β－ＣＴＸ（ｐｇ ／ ｍｌ） ＳＯＳＴ（ｎｇ ／ ｍｌ）

治疗前 治疗前 治疗前 治疗前 治疗后

试验组 ３６ ０．６８９±０．０５９ ０．７００±０．０６４ａ１ ０．８０７±０．０７８ ０．８６７±０．００８ａ２ ３４７．６７±５３．５１ ５９．１７±２１．３０ａ３ ３．５１±０．６６ ５．５３±０．９５ａ４

对照组 ３６ ０．６８５±０．０６１ ０．７１５±０．０６０ｂ１ ０．７９８±０．０８９ ０．８５４±０．０７９ｂ２ ３３７．６９±５３．４６ ５９．７５±２１．１９ｂ３ ３．４１±０．６７ ５．５０±０．９６

ｔ 值 ０．２０９ －１．０５８ ０．４４６ －０．７１３ ０．７９１ －０．１１６ ０．６７５ －０．１４２

Ｐ 值 ０．８３５ ０．２９４ ０．６４３ ０．４７８ ０．４３２ ０．９０８ ０．５０２ ０．８８８

治疗后 治疗后 治疗后
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的抗骨质疏松治疗， 研究结果证实传统中药地黄饮
子能较治疗前显著提高患者股骨颈和腰椎的骨密

度，骨代谢指标 β－ＣＴＸ 较治疗前明显下降，硬骨素
较前明显升高。 这些研究数据也进一步说明了地黄
饮子对原发性骨质疏松症患者破骨细胞的抑制作用

较明显，同时具有一定的成骨作用。通过比较两组患
者治疗前、后各指标的差值，笔者发现地黄饮子与阿
仑膦酸钠在治疗原发性骨质疏松方面的疗效并无显

著差异。 地黄饮子组方中使用的中草药具有资源丰
富、价格低廉、疗效肯定等优势，应用在治疗原发性
骨质疏松症方面或许会有良好的应用前景。

综上所述， 阿仑膦酸钠作为抗骨质疏松的一线
经典药物， 临床疗效和长期随访结果均非常稳定可
靠， 而药物价格及部分副作用可能会影响一部分患
者的用药依从性。传统中药地黄饮子，已经在全身各
系统多领域的疾病治疗方面发挥了良好的功效，研
究结果也证实了其在原发性骨质疏松症方面具备的

优势，但长期用药及随访数据还需要大样本、多中心
的随机对照临床研究来验证， 这些还有待进一步的
深入研究。
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