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［摘　要］　目的　观察补肾化瘀法治疗类风湿关节炎（ＲＡ）继发骨质疏松（ＯＰ）的疗效。 方法　将６１例患者随机分为治疗

组３０例和对照组３１例。治疗组给予补肾化瘀中药加减治疗，水煎服，每日２剂。对照组给予阿法骨化醇软胶囊，每日１次，

每次０．２５μｇ；钙尔奇Ｄ片，每晚１次，每次６００ｍｇ。两组患者均以３个月为１个疗程。观察两组患者治疗前后晨僵持续时间、

关节肿胀指数（ＳＪＳ）、关节压痛指数（ＴＪＳ）、健康评价量表（ＨＡＱ）、休息痛 ＶＡＳ评分，以及骨密度（ＢＭＤ）、血沉（ＥＳＲ）和Ｃ反

应蛋白（ＣＲＰ）、血钙（Ｃａ）、血磷（Ｐ）、２５羟维生素Ｄ［２５－（ＯＨ）Ｄ］、骨钙素（ＯＣ）、Ⅰ型胶原羧基末端肽（ＣＴＸ）、类风湿因子（ＲＦ）、

血清皮质醇（ＣＯＲ）等水平。 结果　两组患者的晨僵持续时间、ＳＪＳ、ＴＪＳ、休息痛 ＶＡＳ评分、ＨＡＱ治疗后较治疗前均有明显

下降（Ｐ＜０．０１），治疗组Ｃａ、ＯＣ、２５－（ＯＨ）Ｄ治疗后较治疗前升高，Ｐ、ＲＦ治疗后较治疗前下降，差异均有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）；对照组ＥＳＲ、ＣＲＰ、Ｐ和ＣＯＲ治疗后较治疗前下降，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１）。治疗组休息痛ＶＡＳ评

分、Ｃａ、ＯＣ、ＣＯＲ、２５－（ＯＨ）Ｄ治疗后改善均优于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。 结论　补肾化瘀法可能具有提高性

腺分泌、促进成骨细胞功能的调节作用，并对ＲＡ的治疗有辅助作用。
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　　类风湿关节炎（ＲＡ）是一种全身性的自身免疫
性疾病，其特征表现为对称性、慢性、进行性多关节
炎并伴有全身多系统受累。骨质疏松（ＯＰ）是 ＲＡ

的常见并发症之一，目前对于ＲＡ继发ＯＰ的治疗
多是联合用药，在治疗ＲＡ的同时给予传统的抗ＯＰ
药物进行预防，但这些药物由于费用昂贵和副作用
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影响其在临床上广泛应用。我们采用补肾化瘀法治
疗肾虚型ＲＡ，现报道如下。

１　临床资料

１．１　诊断标准
中医诊断标准：参照文献［１］标准。①尪痹：凡关

节、肌肉、筋骨等部位发生肿胀、疼痛、僵硬、屈伸不
利，甚至关节肿大、变形、强直者。②肾阴虚型：关节
疼痛、腰膝酸软，头晕耳鸣，盗汗，失眠，舌质红，少苔，
脉数。③肾阳虚型：关节疼痛、腰膝酸冷，精神不振、
小便清长或余沥不尽，舌苔白，舌体胖大或有齿痕。

西医诊断标准：参照１９８７年美国风湿病学会修
订的诊断标准［２］，凡符合以下７项中的４项即可诊
断为ＲＡ：①晨僵持续１ｈ以上（至少６周）；②３个或

３个以上关节肿胀（至少６周）；③关节炎症对称性
（至少６周）；④腕、掌指、近端指间关节肿胀（至少６
周）；⑤典型手部的 Ｘ线改变；⑥血清类风湿因子
（ＲＦ）阳性（滴度超过正常最高值）；⑦皮下小结。

１．２　纳入和排除标准
纳入标准：①符合以上诊断标准，且辨证属肾阴

虚型或肾阳虚型；②病程≤２年；③强的松用量≤
１０ｍｇ／ｄ；④患者知情同意。

排除标准：①有严重心、肝、肾等重要脏器和血
液、内分泌系统病变及病史者；②孕妇、哺乳期妇女；

③４周内关节腔内接受过皮质类固醇治疗者；④对
中药过敏者。

１．３　一般资料
选择２００８年７月至２００９年６月上海市光华中

西医结合医院ＲＡ内科诊治的ＲＡ患者，符合纳入
标准的患者共６１例，男１３例，女４８例。由随机种
子数生成随机数字表，将６１例患者以１∶１比例分
配至治疗组和对照组。治疗组３０例，其中男８例，
女２２例，年龄２４～６３岁，平均（５０．４０±９．１９）岁；病
程０．２～１．５年，平均（１．１５±０．６１）年。对照组３１
例，其中男５例，女２６例，年龄２７～８２岁，平均
（５７．２８±１１．３９）岁；病程０．３～２．０年，平均（１．００±
０．６０）年。两组患者性别、年龄、病程比较差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。

２　方法

２．１　治疗方法
治疗组：以补肾化瘀法为治则，肾阴虚型治疗药

物主要由熟地黄１５ｇ、山茱萸１２ｇ、杜仲１２ｇ、续断

１０ｇ、补骨脂１５ｇ、当归１０ｇ、川牛膝１５ｇ、地龙１０ｇ等
组成，水煎服，每日１剂，分２次服；肾阳虚型治疗药

物主要由附子１０ｇ、仙茅３０ｇ、巴戟天１５ｇ、淫羊藿

１２ｇ、当归１０ｇ、全蝎２ｇ等组成，水煎服，每日１剂，
分２次服。

对照组：给予阿法骨化醇软胶囊（昆明贝克诺顿
制药 有 限 公 司 生 产，每 粒 ０．２５μｇ，国 药 准 字

Ｊ２００８００７５），每日１次，每次０．２５μｇ；钙尔奇 Ｄ片
（惠氏制药有限公司生产，每片６００ｍｇ，国药准字

Ｈ１０９５００２９）每晚１次，每次６００ｍｇ。
两组患者均以３个月为１个疗程。

２．２　观察指标和方法

２．２．１　晨僵持续时间　由患者记录早晨醒来时出
现关节僵硬至消失的时间。

２．２．２　关节压痛指数（ＴＪＳ）　记录压痛的关节数
（以２８个关节计数：１０个近端指间关节，１０个掌指
关节，２个腕关节，２个肘关节，２个肩关节，２个膝关
节），并按下列标准记录压痛程度，最后相加得出

ＴＪＳ：０＝无压痛，重压或做最大被动活动时无疼痛；

１＝轻度压痛，在关节边缘或触及韧带时重压，患者
称有压痛，被动活动不受限；２＝中度压痛，重压患者
称有压痛，且皱眉表示不适，被动活动轻度受限；３＝
重度压痛，重压患者称有压痛，且退缩逃脱，被动活
动严重受限。

２．２．３　关节肿胀指数（ＳＪＳ）　记录肿胀关节数（２８
个关节计数同上），并按下列标准记录关节肿胀程
度，最后相加得出ＳＪＳ：０＝无肿胀；１＝软组织肿胀；

２＝软组织肿胀伴有关节积液。

２．２．４　休息痛ＶＡＳ评分［３］　采用１０ｃｍ目视模拟
标尺法，由患者指出疼痛程度。

２．２．５　健康评价量表（ＨＡＱ）［３］　试验前后由患者
对自己日常的生活能力包括穿衣、站立、吃喝、行走、
卫生、抓握等２０项指标进行评估。评估分４级：０＝
无困难；１＝有些困难；２＝很困难；３＝不能进行。

２．２．６　骨密度（ＢＭＤ）　参照中国人ＯＰ推荐诊断
标准［４］，如有１个或１个以上部位ＢＭＤ值低于正
常同性别峰值１个标准差则诊断为骨量减少，低于
正常同性别峰值２个标准差则诊断为ＯＰ。

２．２．７　实验室指标　治疗前后检测血沉（ＥＳＲ，采
用魏氏法、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ，采用定量法、ＲＦ（采用
胶乳凝集试验，阳性者应测最高滴度）。

治疗后检测血钙（Ｃａ）、血磷（Ｐ）、２５羟维生素Ｄ
［２５－（ＯＨ）Ｄ］、骨钙素（ＯＣ）、Ⅰ型胶原羧基末端肽
（ＣＴＸ）、血清皮质醇（ＣＯＲ）。

治疗前后检测血常规、尿常规、肝肾功能。
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２．３　统计学方法
采用ＳＰＳＳ　１４．０统计软件进行处理，计量资料

用均数±标准差（珚ｘ±ｓ）表示，比较采用ｔ检验。

３　结果
因失访两组均脱落３例，共５５例完成治疗。

３．１　两组患者治疗前后临床症状和体征比较
表１示，两组患者的晨僵持续时间、ＴＪＳ、ＳＪＳ、

休息痛ＶＡＳ评分、ＨＡＱ治疗后较治疗前均有明显
下降（Ｐ＜０．０１）；两组治疗前后差值比较，仅治疗组
休息痛ＶＡＳ评分差值与对照组比较差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０１），其余指标差值比较差异均无统计
学意义（Ｐ＞０．０５）。

３．２　两组患者治疗前后ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ水平比较
表２示，治疗组ＥＳＲ、ＣＲＰ治疗后较治疗前下

降但差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），ＲＦ治疗后较治
疗前下降，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。对照组

ＥＳＲ、ＣＲＰ治疗后较治疗前下降，差异有统计学意
义（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１），ＲＦ治疗后较治疗前下

降，但差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。两组 ＥＳＲ、

ＣＲＰ、ＲＦ水平治疗前后差值比较差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５）。

３．３　两组患者治疗前后 Ｃａ、Ｐ、２５－（ＯＨ）Ｄ、ＯＣ、

ＣＴＸ、ＢＭＤ及ＣＯＲ比较
表３示，治疗组Ｃａ、ＯＣ、２５－（ＯＨ）Ｄ治疗后均

较治疗前升高，Ｐ治疗后较治疗前下降，差异均有统
计学意义（Ｐ＜０．０５）。对照组Ｐ和ＣＯＲ治疗后较
治疗前下降，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜
０．０１）；治疗组Ｃａ、ＯＣ、ＣＯＲ、２５－（ＯＨ）Ｄ治疗前后
差值均优于对照组（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１）。

３．４　不良反应
两组患者治疗前后血常规、肝功能、肾功能差异

无统计学意义（Ｐ＞０．０５），未发现明显不良反应。

４　讨论
在挪威首都的奥斯陆３９４例女性ＲＡ患者中，

诊断为ＯＰ的比例达到了正常人群的两倍；而在男
性ＲＡ患者中间所作的调查，结果也很类似［５］，男性

表１　两组患者治疗前后晨僵时间、ＴＪＳ、ＳＪＳ、休息痛ＶＡＳ及 ＨＡＱ比较（珚ｘ±ｓ）

组别 时间 例数 晨僵持续时间（ｍｉｎ） 　　ＴＪＳ 　　ＳＪＳ
休息痛ＶＡＳ评分
　　　（分）

ＨＡＱ（分）

治疗组 治疗前 ３０　 ７０．０１±５４．５４　 １３．２９±７．７５　 ６．７０±４．７５　 ６２．９６±１６．６０　 ０．４３±０．３２
治疗后 ２７　 ８．８９±７．５１＊ ３．０７±３．２４＊ ０．９２±１．３３＊ １４．０７±９．７１＊ ０．０７±０．０７＊

差值 ６１．１２±５３．３７　 １０．２２±６．７０　 ５．７８±４．３９　 ４８．８９±１８．６７△ ０．３６±０．３１
对照组 治疗前 ３１　 ９５．８２±１００．５０　 １６．３９±１２．１７　 １２．０３±１２．８０　 ６１．０７±１９．１２　 ０．６１±０．３６

治疗后 ２８　 ３０．３９±２２．９６＊ ８．００±８．５８＊ ４．４６±８．５１＊ ３４．８２±１６．１８＊ ０．３５±０．２３＊

差值 ６５．４３±８０．７４　 ８．４０±７．５０　 ７．５７±９．２７　 ２５．９０±１５．０３　 ０．２６±０．２７

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０１；与对照组差值比较，△Ｐ＜０．０１

表２　两组患者治疗前后ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ水平比较（珚ｘ±ｓ）

组别 时间 例数 ＥＳＲ（ｍｍ／ｈ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＲＦ（ＩＵ／ｍｌ）　　

治疗组 治疗前 ３０　 ２２．０４±２１．６０　 ８．８５±１２．４２　 １６０．６５±２５４．６４
治疗后 ２７　 １７．７４±１７．３０　 ４．６０±４．３２　 １３３．８８±２０８．８０＊

差值 ４．２９±１１．４６　 ４．２５±１０．０４　 ５．７８±４．３９
对照组 治疗前 ３１　 ４３．４３±２７．１３　 ２１．１１±３０．７３　 １８０．６１±３９８．８３

治疗后 ２８　 ３１．７１±２０．１６＊＊ １１．２３±９．５２＊ １７６．６９±３７１．０４
差值 １１．７１±２２．０２　 ８．４０±７．５０　 ７．５７±９．２７

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０５，＊＊Ｐ＜０．０１

表３　两组患者治疗前后Ｃａ、Ｐ、２５－（ＯＨ）Ｄ、ＯＣ、ＣＴＸ、ＢＭＤ及ＣＯＲ比较（珚ｘ±ｓ）

组别 时间 例数 Ｃａ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｐ（ｍｍｏｌ／Ｌ）
２５－（ＯＨ）Ｄ　
（ｎｍｏｌ／Ｌ）　

ＯＣ（ｎｇ／ｍｌ）　 ＣＴＸ（ｎｇ／ｍｌ） 　ＢＭＤ　 ＣＯＲ（ｎｍｏｌ／Ｌ）

治疗组 治疗前 ３０　２．１８±０．１４　 １．１３±０．１６　 ４３．４９±１９．０４　 ２１．６４±１０．５８　 ０．３７±０．３１ －０．３７±０．９１　３４０．０３±１４９．２７
治疗后 ２７　２．２６±０．０８＊ １．０４±０．２２＊ ５０．６４±１７．７６＊ ２６．５３±１２．５３＊ ０．３１±０．２４ －０．１７±０．９２　３７９．０９±１６８．７４
差值 ０．０７±０．１６△ ０．０９±０．１８　 ７．１５±１４．４９△△ ４．８９±４．１９△△ ０．０５±０．１４　 ０．１４±０．４６　 ３９．０６±１４３．５４△△

对照组 治疗前 ３１　２．１８±０．１１　 １．１６±０．１７　 ５１．４６±２３．５０　 ２１．５０±１０．３１　 ０．４９±０．２９ －０．９２±１．００　３０７．７７±１６８．４５
治疗后 ２８　２．１７±０．１１　 １．１０±０．１５＊ ４８．８２±２１．３５　 ２２．２４±８．９９　 ０．４９±０．２９ －０．９１±１．０９　２５４．６４±１３３．８７＊＊

差值 ０．０１±０．１０　 ０．０７±０．１３　 ２．６４±７．７３　 ０．７５±５．００　 ０．００４±０．１４　 ０．００４±０．３３　 ５３．１３±６２．０６

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０５＊＊Ｐ＜０．０１；与对照组差值比较，△Ｐ＜０．０５，△△Ｐ＜０．０１
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ＲＡ患者的股骨颈和腰椎的ＢＭＤ下降，与正常人比
较差异也具有统计学意义。而国内的调查［６－８］，也
显示出了同样的结果，不管是男性女性，ＲＡ患者的

ＢＭＤ均有不同程度的下降。因此，对于 ＲＡ并发

ＯＰ的治疗过程中，在疾病的最早期就应该引起足
够的重视，而控制 ＲＡ的活动，也可以有效的降低

ＲＡ患者ＢＭＤ的降低。
中医学将ＯＰ归属于骨痿、骨枯、骨痹的范围。

《黄帝内经》云：“肾主骨髓、有骨痿者、补肾法治之”。
这也与肾主骨，肾藏精，精生髓，髓藏于骨中，滋养骨
骼相符合，所以肾虚是发生 ＯＰ的重要原因［９］。中
医学所指的“肾”包括了多种内分泌腺及肾脏的部分
功能，与骨均有多种密切的联系。如垂体的生长激
素促进成骨细胞增多，胶原和硫酸软骨素沉积等；性
腺中睾丸酮促进蛋白合成，有利骨折愈合，雌激紊使
骨骺端闭合等。应用补肾药后，可通过激素对骨的
生长发育起作用，可改善骨髓的微循环，可增强机体
的免疫功能，可增强多脏腑的生理功能，通过补益肾
阴肾阳在ＯＰ的防治中起得了较好的疗效［１０］。

中医肾虚证的本质是整体功能低下和失调，免
疫功能低下，下丘脑－垂体－性腺轴功能减退，性激
素水平下降，引起骨功能下降，骨量减少，发生ＯＰ。
而某些补肾中药可抑制或纠正下丘脑－垂体－性腺
轴功能减退的发生，减慢衰老过程，可治疗和预防

ＯＰ［１１］。淫羊藿是补肾壮阳药，《本草备要》谓其有
“补命门，益精气，坚筋骨”的作用。有研究［１２］提示
淫羊藿提取液能抑制骨吸收，促进骨形成，防治激素
所致的ＯＰ。《神农本草经》记载杜仲“主腰脊痛，补
中，益精气，坚筋骨”。李亚平［１３］发现杜仲叶具有类
激素作用，能增进大鼠骨髓生成和增加其骨质强度，
可作为抗ＯＰ药物进一步开发。故本次临床观察采
用补肾祛瘀法干预早期ＲＡ患者，选用熟地黄，山茱
萸、杜仲、续断、淫羊藿、补骨脂、龟胶、附子、仙茅、巴
戟天、五味子等，重在补肾（温阳、滋阴）祛瘀，健筋
骨，兼顾调节肾的阴阳平衡，达到补肾壮骨之功效。
观察结果发现，治疗组的Ｃａ、ＯＣ、２５－（ＯＨ）Ｄ值升
高（Ｐ＜０．０５），临床症状、晨僵持续时间、ＴＪＳ、ＳＪＳ、
休息痛ＶＡＳ评分、ＨＡＱ及ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ均有改
善（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１），Ｐ降低（Ｐ＜０．０５）。治疗
组的Ｃａ、ＯＣ、ＣＯＲ、２５－（ＯＨ）Ｄ提高均优于对照组
（Ｐ＜０．０５），休息痛 ＶＡＳ评分降低与对照组有差
异，显示本组方可能具有提高性腺分泌、促进成骨细
胞功能的调节作用，提高血Ｃａ浓度，调节Ｃａ代谢

促进Ｃａ吸收和利用的作用，并对ＲＡ的治疗有辅助
作用，可改善关节肿痛及晨僵。

本研究进一步验证，肾虚是发生ＯＰ的关键，肾
虚时机体免疫力减弱，内分泌功能紊乱，可能造成微
量元素减少，骨骼脆弱。补肾类中药具有性激素类
的作用，可增加成骨细胞的活性，调节机体内环境微
量元素的平衡，达到促进骨矿物质在骨中的沉积作
用。且中药治疗效果确切，无明显的不良反应。
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