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摘 要：目的 探讨密骨颗粒治疗骨量减少的有效性及临床应用的安全性。方法 采用实用性随机对照

方法，将 6家分中心分为试验组和对照组，试验组给予密骨颗粒，对照组给予钙尔奇D，疗程为 12个月，治疗

前、治疗后 6、12月时行骨代谢、骨密度、血常规、肝肾功能等检查，并记录VAS与 SF-36评分，观察患者的不

良反应。结果 ①两组患者腰椎BMD值治疗前后无变化；试验组髋部BMD在治疗 12月时优于对照组（P <
0.05）。②两组患者骨代谢比较，PTH、β-CTX、BGP、S-Ca与治疗前比较均有上升（P < 0.05），组间比较差异

无统计学意义（P ＞ 0.05）；25-羟维生素 D（25-Hydroxyvitamin D，25-OH-D）治疗 6、12月均有下降（P <
0.05）；PINP试验组无变化，对照组在治疗后 6、12月均有下降（P < 0.05）；ALP两组治疗前后均无变化（P＞

0.05）；试验组S-P在治疗后12月时升高（P < 0.05），对照组无明显变化（P＞ 0.05）。③两组患者治疗后6、9、
12月腰痛VAS评分均下降（P < 0.05），组间比较差异均无统计学意义（P > 0.05）。试验组在治疗9、12月后患

者的 SF-36PCS及MCS功能评分高于对照组，差异有统计学意义（P < 0.05）；④两组均未出现严重不良反应。

结论 密骨颗粒可以增加髋骨骨量，减少骨量丢失，降低患者躯体疼痛，提高患者的生活质量，并且有较好的

安全性。
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骨质疏松症（osteoporosis，OP）是最常见的骨骼疾

病，是一种以骨量低，骨组织微结构损坏，导致骨脆性

增加，易发生骨折为特征的全身性骨病。随着社会老

龄化问题越来越严重，骨质疏松症病人日益增多，寻
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找有效的治疗已成为目前研究的热点。目前的研究

主要集中在骨质疏松症确诊后的干预，而对骨量减少

的治疗缺乏研究，由于骨质疏松确诊后其病情往往已

是难以逆转。因此，必须强调在不可逆、结构性损害

发生之前即在骨量减少时，早期采取措施来预防骨量

的进一步减少，缓和或制止骨质疏松的发展，具有重

要的研究意义。

为评价健腰密骨颗粒治疗骨量减少的有效性和

安全性，我们于 2015年 12月至 2018年 1月对 191例骨

量减少患者进行了实用性随机对照试验研究，现报道

如下。

1 资料与方法

1.1 诊断标准

参考中华老年学会骨质疏松委员会[1]：通过选用

双能量X线吸收检测（Dual energy X-ray, DXA）检查腰

椎 2-4、股骨颈的骨密度，进行骨量减少的筛选。标准

为：T值-1.0至-2.5之间为骨量减少。

1.2 纳入与排除标准

1.2.1 纳入标准

运用骨密度检测，T值-1.0至-2.5之间,诊断为骨

量减少患者；女性年龄 50-80岁；男性年龄 60-80岁；

过去 3个月内没有接受过任何抗骨质疏松药物治疗；

可以遵循医嘱并按时服用药物；自愿签署知情同意

书，并愿意接受随访。

1.2.2 排除标准

继发性骨质疏松症、严重心脑血管疾病/造血系统

疾病等内科疾病、肝肾功能异常（ALT、AST为正常上

限 1.5倍以上，血肌酐大于正常值上限）、过敏体质、精

神病或老年痴呆患者，以及近 6个月内接受过骨质疏

松症药物治疗（不包括补钙和维生素 D），或其他可能

影响骨钙代谢的药物者。

1.3 研究对象

研究对象来来源于 6家社区卫生服务中心，上海

市静安区彭浦新村街道社区卫生服务中心，上海市浦

东新区洋泾社区卫生服务中心，上海市浦东新区上钢

社区卫生服务中心，上海市浦东新区南码头社区卫生

服务中心，上海市宝山区大场社区卫生服务中心和上

海市青浦区中医医院。2016年 4月-7月，通过车载骨

密度检测车下社区进行骨质疏松及骨量减少筛查，共

计625例；符合纳入标准的骨量减少患者191例。该研

究方案于 2015年 8月 3日通过上海中医药大学附属龙

华龙华医院伦理委员会审核（伦理编号：2015LCSY41）。

1.4 研究方法

1.4.1 分组方法

本研究采用实用性随机对照临床研究，将 6家中

心抽签腰编为 1-6号分中心，从随机数字表[2]中的第 8
行第 33列开始，依次读取三位数作为一个随机数录于

编号下，然后将全部 6个随机数从小到大编序号（数据

相同的按先后顺序编序号），规定所编序号 1-3号为试

验组，4-6号为对照组。按照此方法，上海市静安区彭

浦新村街道社区卫生服务中心，上海市浦东新区上钢

社区卫生服务中心，上海市浦东新区南码头社区卫生

服务中心 3家分中心所入选病例为试验组；上海市浦

东新区洋泾社区卫生服务中心，上海市宝山区大场社

区卫生服务中心和上海市青浦区中医医院 3家分中心

入选病例为对照组。

1.4.2 治疗方法

试验组：密骨颗粒，由黄芪 15 g，淫羊藿 12 g，墨旱

莲 12 g，补骨脂 12 g，丹参 9 g，青风藤 9 g，牛膝 9 g。由

四川新绿色药业科技发展有限公司成免煎颗粒，剂量

3.2 g每袋，每日 2次，每次 1袋，每天 2次，疗程 12
个月。

对照组：钙尔奇D600（碳酸钙D3片，苏惠氏-百宫

制药有限公司生产，国药准字H10950029），每片含碳

酸钙 1.5 g（可提供元素钙 600 mg），维生素D3 125国际

单位。每瓶30片，每日1次，每次1片，疗程12个月。

1.4.3 观察指标及方法

（1）主要疗效指标

治疗前、治疗第 6、12月时腰部、髋部的骨密度

（Hologic公司，010-0575型骨密度仪器）。

（2）次要疗效指

①骨代谢指标：治疗前、6、12月 25-羟基维生素D
（25OHD，批号：30243306）、甲状旁腺激素（PTH，批号：

30266602）、骨钙素（BGP，批号：34013501）、总 I型胶

原氨基端延长肽（PINP，批号：29730501）、β-胶原特殊

序列（β-CTX，批号：29186201）、碱性磷酸酶（ALP，批
号：36417801）、血清磷（S-P，批号：35180801）、血清钙

（S-Ca，批号：35203101），试剂盒采用罗氏公司生产。

②疼痛及生活质量评分：记录患者治疗前、3、6、9、12
月时的腰背部疼痛VAS评分、SF-36生存质量评分。

（3）安全性指标
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治疗前、治疗第 6、12月时患者血常规、肝功能

（ALT、AST）、肾功能（BUN、Cr）。

1.5 统计学方法

应用 SPSS 21.0软件进行统计分析，按统计指导原

则，采用全分析集（Full analysis set, FAS）和符合方案

集（Per protocol set, PPS）进行统计分析。对于基线特

征及主要疗效指标变量选用FAS和PPS。对一般情况

等计数资料采用描述性统计、χ2检验；计量质料满足正

态分布和方差齐性采用 t检验；不满足正态分布或方

差齐性采用Wilcoxon符号检验。

2 结果

2.1 临床流程图

两组共纳入符合方案的原发性骨质疏松早期骨

量减少 191例，试验组 118例，对照组 73例；第 6月随

访，试验组脱落 4例；对照组共脱落 0例，第 12月随访，

试验组失访 7例，对照组失访 3例，最后纳入统计的病

例为对照组111例，对照组为70例（图1）。

2.2 基线资料

两组患者性别、年龄、BMI、骨密度、治疗前背部疼

痛VAS评分、SF-36生活质量评分（MCS）比较差异均

无统计学意义（P＞ 0.05），基线一致（表1）。

2.3 两组治疗前后骨密度比较

两组腰椎BMD值在治疗前、治疗后 6、12月时，前

后比较无差异，组间比较无差异（P > 0.05）。两组髋

部BMD值，试验组在6月时提升3.32%，12月时较基线

时提高 2.84%，但差异无统计学意义（P > 0.05）；对照

组在治疗后 6月时与治疗前无明显变化，治疗后 12月
时与治疗前比较明显下降，差异有统计学意义（P <
0.05）；试验组髋部骨密度在治疗后 12月时优于对照

组，差异有统计学意义（P < 0.05）（表2）。

2.4 两组治疗前后骨代谢指标比较

两组患者 25-羟基维生素D治疗后 6和 12月均下

降，与治疗前比较差异有统计学意义（P < 0.05）；组间

比较，治疗后 6月时试验组低于对照组（P < 0.05），治

疗后 12月两组间比较无差异。两组患者甲状旁腺激

素（PTH）、β-胶原特殊序列（β-CTX）、骨钙素（BGP）、

血钙（S-Ca）治疗后 6月和治疗后 12月均有明显上升，

与治疗前比较差异有统计学意义（P<0.05），不同时间

点组间比较无差异。试验组总 I型胶原氨基端延长肽

（PINP）水平在治疗前后无变化，对照组在治疗后 6、12
月与治疗前比较均明显下降，且差异有统计学意义（P <
0.05）；组间比较，治疗后 6月时试验组高于对照组

（P < 0.05），治疗后 12月两组间比较无差异。两组患

者碱性磷酸酶（ALP）在治疗前后无明显变化。试验组

图1 受试者临床流程图

表2 两组患者腰椎、髋部骨密度变化情况

腰椎BMD

腰椎T值

髋部BMD

髋部T值

组别

试验组

对照组

试验组

对照组

试验组

对照组

试验组

对照组

治疗前

0.881 ± 0.08
0.894 ± 0.10
-1.53 ± 0.71
-1.50 ± 0.81
0.739 ± 0.27
0.802 ± 0.08
-1.37 ± 0.69
-1.23 ± 0.59

治疗后6月

0.869 ± 0.08
0.874 ± 0.12
-1.70 ± 0.65
-1.68 ± 1.05
0.764 ± 0.09
0.803 ± 0.09
-1.48 ± 0.67
-1.27 ± 0.63

治疗后12月

0.865 ± 0.11
0.865 ± 0.13
-1.71 ± 0.99
-1.72 ± 1.05
0.760 ± 0.10Δ
0.556 ± 0.18 *
-1.53 ± 0.65Δ
-2.06 ± 1.02*

注：与治疗前相比，*P < 0.05;两组间相比，ΔP < 0.05.

表1 受试者基线特征

基线特征

性别（女/男）

年龄（年）

绝经时间（年）

BMI指数

腰椎BMD
腰椎T值

髋部BMD
髋部T值

VAS评分

SF-36（PCS）
SF-36（MCS）

试验组（n = 118）
96/22

66.45 ± 6.75
16.52 ± 6.34
24.34 ± 3.28
0.881 ± 0.08
-1.53 ± 0.71
0.739 ± 0.27
-1.37 ± 0.69
3.52 ± 2.17
43.77 ± 8.42
45.92 ± 8.17

对照组（n = 73）
54/19

64.51 ± 7.29
15.12 ± 7.22
23.94 ± 2.52
0.894 ± 0.10
-1.50 ± 0.81
0.802 ± 0.08
-1.23 ± 0.59
3.49 ± 2.65
44.30 ± 7.42
44.07 ± 7.18

P值

0.227
0.06
0.56
0.378
0.78
0.72
0.05
0.06
0.843
0.969
0.955
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血磷在治疗 12月后稍有升高，与治疗前比较差异有统

计学意义（P < 0.05），对照组血磷在治疗前后无变

化（表3）。

2.5 两组治疗前后VAS评分比较

经治疗后，两组患者腰背部疼痛在治疗后 3月与

治疗前无明显差异（P > 0.05）。两组患者治疗后 6、9、
12月与治疗前比较，腰背部疼痛均有所下降（P <

0.05）。两组患者不同时间点VAS评分比较差异均无

统计学意义（P > 0.05）（表4）。

2.6 两组SF-36评分比较

在患者的生活质量评分生理功能（PCS）改变方

面，试验组患者PCS评分在治疗后 6、9、12月与治疗前

比较明显提高，对照组患者的PCS评分在治疗后 9、12
月与治疗前比较明显提高，差异有统计学意义（P <
0.05）。两组间比较，在治疗 9月、12月后患者的 PCS
改变量，试验组高于对照组，差异有统计学意义（P <
0.05）（表5-1）。

在患者的生活质量评分心理功能（MCS）改变方

面，试验组患者MCS评分在治疗后6、9、12月与治疗前

比较明显提高。对照组患者的MCS评分在治疗后 9、
12月与治疗前比较明显提高，差异有统计学意义（P<
0.05）。两组间比较，在治疗 9、12月后患者的MCS改
变量，试验组高于对照组，差异有统计学意义（P<
0.05）（表5-2）。

2.7 安全性评价

试验组有 4例第一次服药后感觉胃部不适感，恶

心但未呕吐，嘱咐患者服中药冲剂与温开水漱口后，

患者未再次出现不适反应，未退出试验。对照组有 6
例患者诉开始服药后第 1、2天出现胃脘部隐痛，轻度

恶心，6例患者均曾有慢性萎缩性胃炎病史，后症状缓

解，未退出试验。试验组有 5例出现肝功能ALT水平

增高，对照组 7例ALT水平增高，但都排除与本次服药

表3 两组患者骨代谢指标变化情况

25（OH）D

PTH

β-CTx

PINP

BGP

ALP

S-P

S-Ca

组别

试验组

对照组

试验组

对照组

试验组

对照组

试验组

对照组

试验组

对照组

试验组

对照组

试验组

对照组

试验组

对照组

治疗前

23.98 ± 9.61
23.92 ± 8.00
2.98 ± 1.53
2.68 ± 0.97
0.295 ± 0.16
0.220 ± 0.09
45.24 ± 16.10
48.69 ± 18.03
14.41 ± 4.98
13.92 ± 5.00
74.43 ± 18.98
76.67 ± 22.14
1.12 ± 0.15
1.14 ± 0.17
2.265 ± 0.11
2.260 ± 0.09

治疗后6月

20.35 ± 6.12*Δ
23.04 ± 6.21
4.13 ± 1.51*
3.70 ± 1.15*
0.390 ± 0.20*
0.369 ± 0.19*
46.56 ± 17.93Δ
40.05 ± 14.67*
17.48 ± 6.24*
16.96 ± 5.84*
73.88 ± 17.21
70.68 ± 17.14
1.08 ± 0.14
1.09 ± 0.15
2.345 ± 0.12*
2.378 ±0.09*

治疗后12月

18.25 ± 6.37*
19.19 ± 6.47*
4.03 ± 1.58*
4.26 ± 1.36*
0.394 ± 0.18*
0.376 ± 0.18*
42.79 ± 18.79
43.61 ± 17.75*
15.72 ± 5.55*
16.29 ± 7.09*
76.21 ± 23.91
73.33 ± 24.85
1.18 ± 0.15**
1.18 ± 0.14
2.348 ± 0.09*
2.345 ± 0.08*

注：与治疗前相比，*P < 0.05;两组间相比，ΔP < 0.05.

表4 两组患者治疗前后VAS评分比较（Median(Q1-Q3）

试验组

对照组

Z

P

治疗前

3.00
(2.00-4.625)

3.00
(1.00-6.00)
-0.22
0.86

治疗后3月

3.00
(1.95-4.00)
2.80

(1.00-4.00)
-0.20
0.84

治疗后6月

2.15
(1.20-3.175)*

2.00
(0.90-3.00)*
-1.64
0.10

治疗后9月

1.70
(0.60-2.30)*

2.00
(0.00-3.00)*
-0.04
0.97

治疗后12月

1.00
(0.30-1.80)*

1.00
(0.00-2.00)*
-1.72
0.09

注：与治疗前相比，*P < 0.05.
表5-1 两组治疗前后SF-36评分生理功能PCS评分比较（Median(Q1-Q3）

PCS
试验组

对照组

Z

P

治疗前

63.375
(44.25-76.875)

72.25
(50.875-86.50)

7.34
0.01

治疗后3月

66.00
(47.125-79.813)

73.50
(52.00-86.50)

6.72
0.01

治疗后6月

76.375
(58.00-83.69)*

80.25
(51.00-87.875)

0.56
0.45

治疗后9月

93.00
(83.625-96.75) *

89.00
(83.25-92.875) *

4.49
0.03

治疗后12月

85.00
(78.38-92.13)*

84.25
(60.13-91.63) *

5.20
0.02

注：与治疗前相比，*P < 0.5.
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相关。试验组和对照组未出现严重不良事件发生。

3 讨论

随着人口老龄化社会的到来，骨质疏松及骨量减

少研究成为热的。2018年 10月国家卫生健康委员会

发布的中国骨质疏松症流行病学调查显示[3]，50岁以

上中国女性骨质疏松患病率为 32.1%，65岁女性为

51.6%，同时显示我国骨量减少人群庞大，50岁以上骨

量减少率为 46.4%，未患骨质疏松的 50岁以上女性骨

量减少率更是达到了 67.6%，是骨质疏松症的高危人

群。目前国内外研究多集中在骨质疏松症，而对骨量

减少人群的干预治疗较少，因此基于中医“治未病”理

论，对骨量减少人群采取及时有效的防控措施，预防

和延缓骨质疏松症的发生，具有重要意义。

骨质疏松症归属于中医“骨痿”、“骨痹”范畴。《医

经精义》：“肾藏精，精生髓，髓生骨，故骨者肾之所合

也”。《素问·上古天真论》通过女子七七、男子八八的

生理特性阐述了人的年龄与肾精盛衰的关系，由渐渐

充盛到缓缓亏虚，揭示生、长、壮、老、已是生命轴的演

变规律。现代研究也证明，人的骨量随年龄变化的规

律与中医学“肾主骨”理论相符合[4]。密骨颗粒是上海

中医药大学终身教授施杞根据“肾主骨”的理论及临

床实践，利用补肾填精法治疗骨质疏松症的临床验

方[5]，该方以黄芪、淫羊藿为君药；墨旱莲、补骨脂为臣

药；青风藤、丹参为佐药；怀牛膝为使药，全方配伍具

有益气补肾、化瘀通络、强筋壮骨之功 [6]。前期基础研

究显示密骨方能够作用于成骨细胞，促进骨形态发生

蛋白（BMP-7）、骨钙素（OC）、骨髓间充质干细胞

（BMSCs）的表达[7]，增加椎体骨小梁数目和厚度[8]，同

时抑制破骨细胞的活性，降低骨吸收，延缓减少骨量

的丢失，最终起到防治骨质疏松的作用[9]。

本临床试验结果显示，服用密骨颗粒的骨量减少

患者在6月、12月时腰部骨密度变化不明显，髋部骨密

度在 6月时提升 3.32%，12月时较基线提高 2.84%，而

单纯服用钙尔奇D者髋部骨密度在 12月时明显下降；

骨转化指标方面，两组患者骨吸收标志物血清 I型胶

原交联羧基末端肽（β-CTX）均呈上升趋势，钙尔奇D
组患者骨形成标志物血清 I型原胶原氨基端前肽

（PINP）明显下降，处于骨代谢的负平衡状态，而密骨

颗粒组患者PINP水平基本维持不变，另一种骨形成标

志物骨钙素（BGP）水平明显上升，这与两者对髋部骨

密度影响的差异是相符合的。在临床症状的改善情

况方面，两者患者在服药 6月后腰背部的疼痛评分开

始下降，在12月时仍存在下降趋势；密骨颗粒组患者6
月后在躯体和心理健康方面均优于钙尔奇D组患者。

针对骨量减少人群，目前指南推荐包括补充钙

剂、维生素D和调整生活方式等措施来防治骨质疏松

及脆性骨折的发生[10]。本研究是第一次采用多中心、

阳性药对照临床试验，通过 1年时间内骨密度、骨代谢

指标、生化指标以及临床症状的变化，证明单独使用

中药复方治疗骨量减少患者的临床有效性和安全性。

在同类型的研究中，王和鸣[11]、谢雁鸣[12]等报道服用强

骨胶囊 3个月骨量减少患者，能有效的减低患者骨痛，

改善患者的下肢抽筋无力、畏寒肢冷、目眩、夜尿频多

等中医证候，总有效率 91.80%，但对腰部、股骨颈和髋

部的骨密度均无明显变化；另一项服用强骨胶囊 12周
治疗 1043例骨量减少患者的大开放性试验中[13]，也出

现了类似的结果；与本研究不同的是，这些研究的中

药持续干预时间均未超过 6个月，也没有反映骨代谢

敏感性标志物PINP、β-CTX的变化情况。

目前中药复方治疗骨质疏松症或者骨量减少研

究均显示具有改善患者临床症状的作用，但骨密度反

应并不一致，这可能与中药复杂的多器官、多靶点作

用机制相关。本研究结果显示中药干预后髋部骨密

度在 6月时出现逆转趋势，提升 3.32%，12月时有所回

落，但较基线时提高 2.84%，这与一项常规剂量仙灵骨

表5-2 两组治疗前后SF-36评分心理功能MCS评分比较（Median(Q1-Q3）

MCS
试验组

对照组

Z

P

治疗前

71.15
(55.43-78.43)

68.50
(60.67-73.81)

0.43
0.51

治疗后3 m
71.375

(57.75-80.00)
69.50

(61.17-75.69)
0.30
0.58

治疗后6 m
84.06

(70.56-89.81) *
76.88

(67.77-81.81)
10.75
0.00

治疗后9 m
92.63

(86.75-94.30) *
88.31

(80.13-93.70)*
11.70
0.00

治疗后12 m
88.00

(82.56-92.13) *
81.50

(73.38-92.88)*
5.35
0.02

注：与治疗前相比，*P < 0.05.
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葆治疗原发性骨质疏松症的多中心、随机对照、安慰

剂临床研究结果相似[14]（6 月时腰椎骨密度提升

2.11%，12月时提升 1.1%），但两组均没有达到统计学

显著差异的水平。这与我们在密骨方及其拆方临床

前动物研究中显著提高骨量的结果存在明显差异[7,8]，

其可能的原因包括人群性别及治疗时机等因素。我

们招募的 118例患者中，包括 22例男性患者，人群平

均年龄为 66.45岁，其中女性平均绝经时间为 15.8年；

而在动物实验中，中药的干预往往在大鼠去势造模后

不久便开始进行。有学者提出，对于骨质疏松而言，

在绝经后的 5-10年骨量快速丢失期防治更容易，而不

是去扭转已经丢失的骨量，我们事后经过亚组分析也

表明密骨颗粒对绝经时间较短的女性患者更有效，这

说明密骨颗粒的治疗时机有待进一步研究。这也意

味着含有选择性雌激素受体的中草药及复方（如淫羊

藿），对绝经后第一个 10年内的骨量减少或者骨质疏

松人群更加有效，早期绝经后女性的预防性试验有待

未来探索。另外一个不可忽视的原因可能来源于钙

剂和维生素D的影响，虽然维生素D补充是否有利于

提高骨密度、降低骨折风险尚存争论[15,16]，但多数文献

或指南支持维生素D和钙剂联合补充有利于骨质疏

松的防治，为了维持骨的正常功能，血清 25－羟维生

素 D水平不能低于 20 ng·mL-1[17,18]。中国老年学学会

骨质疏松委员会建议[19]，维生素D缺乏的骨量减少患

者，应补充足够剂量的维生素D，使 25OHD水平达到

50 nmol·L-1以上；本研究过程中，密骨颗粒或钙尔奇D
组患者血清 25OHD始终维持在 20 nmol·L-1水平，也可

能是影响骨量提高的因素。因此中药复方联合钙剂

及足量维生素D的干预方案有待积极探索。

我们亦注意到本研究的局限性，为了保证患者的

依从性，我们采用的是一种实用性随机对照的试验方

法，即将 6个研究中心的治疗方案进行了随机化，而非

对每例入组的患者进行随机分组，两组患者的样本量

亦存在一定差异。对照组有 1家研究中心来源于郊

区，城区与郊区人群文化背景、饮食习惯等个体差异

对结果的影响有待探索；密骨颗粒中含有的淫羊藿成

分，但本研究雌激素依赖性器官（乳房及子宫）未纳入

安全性观察指标；研究人群为老年性骨量减少人群，

而非绝经后 10年内的女性人群；为期 1年的随访很难

解释密骨颗粒干预初期骨密度增加而后期骨密度降

低现象。

综上所述，服用密骨颗粒 6月和 12月时可以增加

髋部骨密度，降低骨流失，降低躯体疼痛，改善骨量减

少人群的生活质量和临床症状，防治骨质疏松的发

生，体现了中医药未病先防的思想。通过对骨密度及

骨转换指标分析，使用中药联合钙剂和维生素D的综

合治疗方案，可能更有利于骨量减少患者骨密度的保

持与恢复，从而降低骨质疏松及骨折的风险。未来的

研究可以进一步设置严格的研究对象（绝经后早期 3-
5年内），更长的干预周期（1-3年），配合健康管理（抗

阻力及负重锻炼方法）等，将雌激素依赖性器官（乳房

及子宫）的变化设为安全性指标，以骨质疏松性及骨

折作为预防的研究终点，为骨量减少提供更科学、更有

效的研究方案，最终防止骨质疏松及骨折的发生。
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A Pragmatic Multi-Centered Randomized Controlled Trial: Intervention of Osteopenia with the Use of Migu

Granule Based on the Theory of“Preventive Treatment of Disease”in Chinese Medicine

Xu Jinhai1, Wang Guodong1, Ye Jie1, Ma Chuanfeng1, Xia Ye1, Shen Qixing1, Mei Yinan1, Fang Yabei3, Wang
Shengbao4, Fan Chunlan5, Wang Yi6, Dong Yi7, Wang Yongjun8, Mo Wen1,2, Shi Qi1,2

(1. Longhua Hospital, Shanghai University of Traditional Chinese Medicine, Shanghai 200032, China;
2. Institute of Spine Disease, Shanghai University of Traditional Chinese Medicine, Shanghai 200032, China;
3. Qingpu District TCM Hospital, Shanghai 201700, China; 4. Pengpu New Village Community Health Service
Center, Shanghai 200040, China; 5. Pudong New District Shanggang Community Health Service Center,
Shanghai 201315, China; 6. Pudong New District Nan Matou Community Health Service Center, Shanghai
201204, China; 7. Pudong New District Yangjing Community Health Service Center, Shanghai 200135, China;

8. Baoshan District Dachang Community Health Service Center, Shanghai 201900, China)

Abstract: Objective To evaluate the effectiveness and side-effect of treatment with Migu Granules for treatment of
osteopenia. Methods The 6 clinical centers were divided into a treatment group (n=118) and a control group (n=73). The
patients in the treatment group were treated with Migu Granule. Calcium D 600 was used in the control group. Patients
received intervention for 6-months, and follow-up were conducted every 3 months and changes in VAS, SF-36 were
recorded. Tests for changes in Bone Mass Density (BMD), bone metabolism indicators, blood routine test, liver and
kidney function were carried out on the 6th,12th month into intervention. Results ①There was no change in lumbar spine
BMD before and after treatment in the 2 groups. The hip BMD in the treatment group was higher than that in the control
group at 12 months after treatment (P < 0.05). ② PTH, beta-CTX, BGP and S-Ca in the 2 groups increased in 6 months
and 12 months after treatment (P < 0.05), but there was no significant difference between the 2 groups at different time
points (P > 0.05); 25-hydroxyvitamin D decreased in 6 months and 12 months after treatment (P < 0.05); PINP in the
treatment group was not significantly changed, while that in the control group was significantly decreased in 6 months
and 12 months after treatment (P < 0.05); ALP in the 2 groups had no change before and after treatment (P > 0.05); S-P
in the treatment group increased in 12 months after treatment (P < 0.05), while that in the control group had no
significant change (P > 0.05). ③The VAS scores of lumbar back pain in the 2 groups decreased after treatment in 6, 9
and 12 months (P < 0.05), but there was no significant difference between the 2 groups at different time points (P >
0.05). SF-36 PCS and MCS in the treatment group were higher than those in the control group after 9 and 12 months
treatment (P < 0.05). ④No serious adverse reactions occurred in the 2 groups. Conclusion Migu Granule can prevent the
loss of bone mass in patients with osteopenia, improve physical pain and improve the quality of life, and has better safety.
Keywords: Osteopenia, Migu Granule, Practical randomized control, Clinical research

7



XXXX 第XX卷 第XX期 ★Vol. XX No.XX

〔Modernization of Traditional Chinese Medicine and Materia Materia-World Science and Technology〕

（责任编辑：周阿剑，责任译审：邹建华）

8


