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摘　要　目的：系统评价金天格胶囊治疗原发性骨质疏松症（ｐｒｉｍａｒｙｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＰＯＰ）的有效性和安全性。方法：以计算机检索

中国知网、万方数据库、中国生物医学文献服务系统、维普网、ＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ、ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、ＷｅｂｏｆＳｃｉｅｎｃｅ，筛选金天格胶囊治

疗ＰＯＰ的随机对照试验，试验组应用金天格胶囊或金天格胶囊联合常规疗法治疗，对照组采用常规疗法治疗。采用ＲｅｖＭａｎ５．４．１

软件对最终纳入的研究进行Ｍｅｔａ分析。结果：共纳入２５项研究，包括１项多臂试验。①针对老年性骨质疏松症（ｓｅｎｉｌｅｏｓｔｅｏｐｏｒｏ

ｓｉｓ，ＳＯＰ）有效性的分析结果。采用金天格胶囊治疗 ＳＯＰ，治疗后试验组的临床总有效率高于对照组［ＲＲ＝１．２２，９５％ＣＩ（１．０９，

１．３６），Ｐ＝０．００１］，疼痛视觉模拟量表（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）评分低于对照组［ＭＤ＝－０．５３，９５％ＣＩ（－０．７９，－０．２７），Ｐ＝

０．０００］；采用金天格胶囊联合常规疗法治疗ＳＯＰ，治疗后试验组的临床总有效率、骨密度均高于对照组［ＲＲ＝１．１９，９５％ＣＩ（１．１２，

１．２６），Ｐ＝０．０００；ＭＤ＝０．０６，９５％ＣＩ（０．０３，０．０８），Ｐ＝０．０００］。②针对绝经后骨质疏松症（ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＰＭＯＰ）有

效性的分析结果。采用金天格胶囊治疗ＰＭＯＰ，治疗后２组患者骨密度的差异无统计学意义［ＭＤ＝０．０８，９５％ＣＩ（０．００，０．１６），

Ｐ＝０．０６０］；采用金天格胶囊联合常规疗法治疗ＰＭＯＰ，治疗后试验组的临床总有效率、骨密度、血清钙水平、骨钙素水平均高于对

照组［ＲＲ＝１．１８，９５％ＣＩ（１．１０，１．２６），Ｐ＝０．０００；ＭＤ＝０．１０，９５％ＣＩ（０．０５，０．１５），Ｐ＝０．０００；ＭＤ＝０．０５，９５％ＣＩ（０．０２，０．０８），Ｐ＝

０．００１；ＭＤ＝２．１７，９５％ＣＩ（１．８０，２．５４），Ｐ＝０．０００］，疼痛 ＶＡＳ评分低于对照组［ＭＤ＝－１．８１，９５％ＣＩ（－２．６４，－０．９７），Ｐ＝

０．０００］。③针对安全性的分析结果。无证据表明金天格胶囊可导致严重不良反应。结论：现有证据表明，单独应用金天格胶囊或

在常规疗法基础上联合应用金天格胶囊治疗ＰＯＰ的疗效均优于常规疗法，而且具有较高的安全性。
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　　原发性骨质疏松症（ｐｒｉｍａｒｙｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＰＯＰ）是
一种以骨密度降低、骨组织微结构退化为特征，致使

骨强度下降，易发生骨折的一种全身性骨骼疾病，分

为绝经后骨质疏松症（ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，
ＰＭＯＰ）、老年性骨质疏松症（ｓｅｎｉｌｅｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＳＯＰ）
和特发性骨质疏松症［１－２］。骨质疏松症是一个容易

被忽视，但普遍存在的公共健康问题。据统计，我国

５０岁以上人群骨质疏松症患病率为１９．２％，６５岁以
上人群骨质疏松症患病率则高达３２．０％［３］。由骨质

疏松症导致的骨折在５５岁以上女性和６５岁以上男
性中越来越普遍［４］，而药物治疗已被证实可以有效降

低ＰＯＰ患者的骨折风险，因此对 ＰＯＰ患者进行合理
的药物治疗十分必要［５－６］。

金天格胶囊的主要成分为人工虎骨粉。作为天

然虎骨的替代品，人工虎骨粉的成分与天然虎骨基本

相同，包含丰富的微量元素、骨胶原蛋白和各种骨生

长因子，这些成分均是参与人体骨形成的重要物质，

而现代药理学研究也表明人工虎骨粉具有明显的抗

骨质疏松作用［７－８］。本文通过 Ｍｅｔａ分析对金天格胶
囊治疗 ＰＯＰ的有效性和安全性进行了评价，以期为
临床实践提供参考依据。

１　资料与方法
１．１　文献检索　计算机检索中国知网、万方数据库、
中国生物医学文献服务系统、维普网、ＣｏｃｈｒａｎｅＬｉ
ｂｒａｒｙ、ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、ＷｅｂｏｆＳｃｉｅｎｃｅ。中文检索词
包括：金天格、人工虎骨、骨质疏松、骨痿、骨痹、随机

对照试验、临床观察。英文检索词包括：ｊｉｎｔｉａｎｇｅ、ａｒｔｉ
ｆｉｃｉａｌｔｉｇｅｒｂｏｎｅｐｏｗｄｅｒ、ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ、ＯＰ、ｂｏｎｅｌｏｓｓ、ｒａｎ
ｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ。根据各数据库特点，采取主题
词结合自由词的检索策略，或用上述检索词分别在主

题、关键词、摘要、题目、全文等检索项中进行综合检

索。检索时限为各数据库建库至２０２２年３月３１日。
１．２　文献筛选　由２名研究者独立筛选文献，先用
ＮｏｔｅＥｘｐｒｅｓｓ软件对文献进行管理和查重，再阅读题名

和摘要排除明显不符合要求的文献，最后对剩余文献

进行全文阅读，最终判定是否纳入，意见不一致时请

第３位研究者协助裁定。
１．２．１　文献纳入标准　①研究类型为随机对照试
验，语种不限。②研究对象为依据相关诊断标准［９－１２］

明确诊断为ＰＯＰ，且未发生骨质疏松性骨折的患者，
患者年龄、性别、种族不限。③对照组采用常规疗法，
包括应用骨健康补充剂、双膦酸盐类、激素调节类、降

钙素类、中成药等骨质疏松症指南［９－１１］推荐药物；试

验组单纯应用金天格胶囊，或在对照组常规疗法基础

上联合应用金天格胶囊。④结局指标包括临床总有
效率、骨密度、血清钙水平、骨钙素水平、疼痛视觉模

拟量表（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）评分、不良反应中
的１种。
１．２．２　文献排除标准　①无法获取全文的文献。

②存在严重错误的文献。③重复发表的文献取较早
发表的１篇，数据重复的文献取数据最全的１篇。
１．３　纳入研究数据提取和方法学质量评价　制作数
据提取表，提取第一作者姓名、发表年份、研究对象基

本信息、干预措施、疗程、结局指标等内容。２名研究
者采用Ｃｏｃｈｒａｎｅ风险偏倚评估工具对最终纳入研究
的方法学质量进行评价，意见不一致时请第３位研究
者协助裁定。依据 Ｃｏｃｈｒａｎｅ手册推荐的方法将多臂
试验转为双臂试验。

１．４　数据统计　采用ＲｅｖＭａｎ５．４．１软件进行数据统
计分析。临床总有效率以 ＲＲ作为综合效应量，骨密
度、血清钙水平、骨钙素水平、疼痛ＶＡＳ评分均以ＭＤ
作为综合效应量。若纳入合并分析的各研究之间不

存在明显异质性（Ｐ＞０．１００，Ｉ２≤５０％），则采用固定
效应模型Ｍｅｔａ分析；若纳入合并分析的各研究之间
存在明显异质性（Ｐ≤０．１００，Ｉ２＞５０％），分析其异质
性来源，进行亚组分析或敏感性分析，若经分析后异

质性仍然较大，则采用随机效应模型 Ｍｅｔａ分析。
Ｍｅｔａ分析检验水准 α＝０．０５。采用漏斗图分析发表

·６１·　　　（总１７６）　　　中医正骨２０２３年３月第３５卷第３期　ＪＴｒａｄＣｈｉｎＯｒｔｈｏｐＴｒａｕｍａ，２０２３，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．３　
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偏倚情况。

２　结　果
２．１　文献检索及筛选结果　初步检出相关文献
３８０篇，经逐层筛选后最终纳入２５篇文献。文献筛选
流程见图１。

１）３８０篇文献分别来源于中国知网（ｎ＝９０）、万方

数据库（ｎ＝１０６）、维普网（ｎ＝８４）、中国生物医学

文献数据库（ｎ＝１００）。

图１　文献筛选流程图

２．２　纳入研究的基本特征　纳入研究的基本特征见
表１。

２．３　纳入研究的方法学质量评价结果　纳入的
２５项研究均未报告样本量估算情况；在随机分组方
面，９项研究［１３－１４，１６，２３，２５，２７，２９－３０，３６］说明采用随机数字

表，１项研究［３１］采用信封法，１项研究［３７］采用分层区

组随机法，１项研究［２８］根据就诊时间随机分组，其余

研究仅提及“随机”二字；仅１项研究［３７］对盲法和随

机分配方案的隐藏进行了说明；２项研究［２４，３１］数据有

缺失，存在选择性报告的情况。纳入研究的方法学质

量评价结果见图２。
２．４　Ｍｅｔａ分析结果
２．４．１　临床总有效率　２项针对 ＳＯＰ的研究［２９，３７］，

试验组干预措施为金天格胶囊，２项研究间无明显异
质性（Ｐ＝０．２７０，Ｉ２＝１７％），固定效应模型分析结果
显示试验组临床总有效率高于对照组［ＲＲ＝１．２２，
９５％ＣＩ（１．０９，１．３６），Ｐ＝０．００１］。见图３。

１１项研究［１６，１８－２１，２３，２８，３２，３４－３６］中试验组干预措施

为金天格胶囊联合常规疗法，按 ＰＯＰ类型分为 ＰＭＯＰ
和ＳＯＰ２个亚组，２个亚组纳入的各研究间均无明显
异质性（Ｐ＝０．９３０，Ｉ２＝０％；Ｐ＝０．５９０，Ｉ２＝０％），固
定效应模型分析结果显示试验组的临床总有效率均

高于对照组［ＲＲ＝１．１８，９５％ＣＩ（１．１０，１．２６），Ｐ＝
０．０００；ＲＲ＝１．１９，９５％ＣＩ（１．１２，１．２６），Ｐ＝０．０００］。
见图４。

表１　纳入研究的基本特征

研究 分型２） 样本量／例
Ｔ３） Ｃ４）

年龄／岁
Ｔ３） Ｃ４）

干预措施

Ｔ３） Ｃ４）
疗程／
ｄ

结局

指标５）

蔡德２０１５［１３］１） ＰＭＯＰ ３２ ３２ ６０．７±７．５ ６０．７±７．５ 金天格胶囊 阿仑磷酸钠片 １８０ ①②③

ＰＭＯＰ ３４ ３２ ６０．７±７．５ ６０．７±７．５ 金天格胶囊
阿仑磷酸钠片

阿仑磷酸钠片 １８０ ①②③

符琴２０１７［１４］ ＰＭＯＰ ３３ ３３ ６６．６±１１．７ ６７．３±１１．２

金天格胶囊
碳酸钙Ｄ３片
骨化三醇胶丸
唑来膦酸注射液

碳酸钙Ｄ３片
骨化三醇胶丸
唑来膦酸注射液

３６５ ①③④

袁一峰２０１９［１５］ ＰＭＯＰ ７２ ７０ ６７±７ ６９±７ 金天格胶囊 碳酸钙Ｄ３片 ８４ ①

曹强２０１９［１６］ ＰＭＯＰ ６２ ６２ ６０．６±２．９ ６０．１±２．６ 金天格胶囊
骨化三醇软胶囊

骨化三醇软胶囊 １８０ ①③⑤

徐荣敏２０１７［１７］ ＰＭＯＰ ５０ ５０ ６１．４７±７．３８６１．９８±６．９２ 金天格胶囊
戊酸雌二醇片

戊酸雌二醇片 ３６０ ①②⑥

田峰２０１９［１８］ ＳＯＰ ６０ ６０ ６２．８３±５．６５６２．９５±５．７１ 金天格胶囊
骨化三醇软胶囊

骨化三醇软胶囊 １８０ ①③⑤

张艳２０１９［１９］ ＰＭＯＰ ４７ ４７ ５９．６±７．４ ５９．４±７．１ 金天格胶囊
利塞膦酸钠胶囊

利塞膦酸钠胶囊 １８０ ①③⑤

刘泽有２０１８［２０］ ＰＭＯＰ ７６ ７５ ５９．９６±９．２４５９．４８±９．３５ 金天格胶囊
利塞膦酸钠胶囊

利塞膦酸钠胶囊 １８０ ①③⑤⑥

·７１·　中医正骨２０２３年３月第３５卷第３期　ＪＴｒａｄＣｈｉｎＯｒｔｈｏｐＴｒａｕｍａ，２０２３，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．３　　　（总１７７）　　　
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续表１

研究 分型２） 样本量／例
Ｔ３） Ｃ４）

年龄／岁
Ｔ３） Ｃ４）

干预措施

Ｔ３） Ｃ４）
疗程／
ｄ

结局

指标５）

沈根明２０１９［２１］ ＳＯＰ ４６ ４６ ７５．１７±２．３８７４．２３±２．７５ 金天格胶囊
骨化三醇胶丸

骨化三醇胶丸 ９０ ①③⑤

曾明２０１６［２２］ ＰＭＯＰ ５２ ３４ ５９．１０±２．７２５９．５８±２．７２ 金天格胶囊 阿仑膦酸钠片 １８０ ①

范明宇２０１５［２３］ ＳＯＰ ５０ ５０ ６２．８５±２．２５６２．５６±２．７３ 金天格胶囊
碳酸钙Ｄ３片 碳酸钙Ｄ３片 ９０ ①⑤

郎毅２０１７［２４］ ＳＯＰ ５４ ４６ ７２．５ ７１．７
金天格胶囊

阿法骨化醇软胶囊
碳酸钙Ｄ３片

阿法骨化醇软胶囊
碳酸钙Ｄ３片 ９０ ①

詹臖雁２０１３［２５］ ＳＯＰ ３２ ２８ ５６．５±７．６ ５８．４±８．２ 金天格胶囊
碳酸钙Ｄ３片 碳酸钙Ｄ３片 １８０ ①

覃裕２０１６［２６］ ＰＭＯＰ ５６ ５６ ６２．５±５．０ ６３．６±２．１ 金天格胶囊 碳酸钙Ｄ３片 ９０ ①

戚盈杰２０１７［２７］ ＰＭＯＰ ８７ ４６ ６５．３±１０．９ ６３．６±２．１
金天格胶囊
碳酸钙Ｄ３片
阿仑膦酸钠片

碳酸钙Ｄ３片
阿仑膦酸钠片

１８０ ①②③
④⑥

黄广平２０１７［２８］ ＰＭＯＰ ８６ ８６ ５６．２±６．５ ５７．３±７．１ 金天格胶囊
碳酸钙Ｄ３片 碳酸钙Ｄ３片 ８４ ②③⑤

杨建磊２０１６［２９］ ＳＯＰ ３０ ３０ 金天格胶囊 碳酸钙Ｄ３片 ９０ ⑤

何保玉２０１５［３０］ ＳＯＰ ８０ ８０ ６４．６±８．９ ６４．６±８．９ 金天格胶囊 碳酸钙Ｄ３片 ２７０ ①③

魏立友２０１７［３１］ ＳＯＰ ３８ ３８ ６９．７５ ６９．７５ 金天格胶囊
碳酸钙片
维生素Ｄ １８０ ③④

徐迎锋２０１８［３２］ ＰＭＯＰ ３０ ３０ ６５．３２±３．３１６５．９９±３．０２ 金天格胶囊
碳酸钙Ｄ３片 碳酸钙Ｄ３片 ３０ ①④⑤

王瑞瑞２０１８［３３］ ＰＭＯＰ ３４ ３４ ６３．０±１０．８２６４．１±１０．８６ 金天格胶囊
唑来膦酸注射液

唑来膦酸注射液 １８０ ①②④⑥

刘习龙２０１６［３４］ ＳＯＰ ８４ ８３ ６３．７±７．１ ６３．２±６．６ 金天格胶囊
阿仑磷酸钠片

阿仑磷酸钠片 １８０ ①⑤

佟亚男２０２０［３５］ ＳＯＰ ５４ ５４ ６１．８８±５．４２６１．５４±５．３６ 金天格胶囊
碳酸钙Ｄ３片 碳酸钙Ｄ３片 １８０ ⑤

叶尔江·再那勒

２０１７［３６］ ＳＯＰ １００ １００ ６５．２３±１１．４２６５．７４±１１．３７ 金天格胶囊
碳酸钙Ｄ３片 碳酸钙Ｄ３片 ９０ ①③⑤

程金莲２０２１［３７］ ＳＯＰ ３５６ １１５ ６７．４８±９．１１６６．６５±８．７４ 金天格胶囊 骨疏康胶囊 １６８ ①③④⑤

注：１）为多臂试验；２）中ＰＭＯＰ为绝经后骨质疏松症，ＳＯＰ为老年性骨质疏松症；３）Ｔ为试验组；４）Ｃ为对照组；５）结局指

标中①为骨密度，②为血清钙水平，③为不良反应，④为疼痛视觉模拟量表评分，⑤为临床总有效率，⑥为骨钙素水平。

２．４．２　骨密度　６项研究［１３，１５，２２，２６，３０，３７］中试验组的

干预措施为金天格胶囊。４项针对 ＰＭＯＰ患者的研
究［１３，１５，２２，２６］间存在明显异质性（Ｐ＝０．０００，Ｉ２ ＝
９７％），随机效应模型分析结果显示２组治疗后骨密
度的差异无统计学意义［ＭＤ＝０．０８，９５％ＣＩ（０．００，
０．１６），Ｐ＝０．０６０］。见图５。其异质性可能与各研究
中常规疗法用药类别、疗程、骨密度测量方法和测量

部位的差异有关。另 ２项针对 ＳＯＰ患者的研
究［３０，３７］，因数据类型不同无法合并分析，１项研究［３０］

显示试验组治疗后的骨密度高于对照组，１项研究［３７］

显示试验组骨密度改善总有效率高于对照组。

１５项研究［１３－１４，１６－２１，２３－２４，２７，３２－３４，３６］中试验组的干

预措施为金天格胶囊联合常规疗法，按 ＰＯＰ类型分
为ＰＭＯＰ和ＳＯＰ２个亚组，２个亚组纳入的各研究间
均存在明显异质性（Ｐ＝０．０００，Ｉ２＝９１％；Ｐ＝０．０００，
Ｉ２＝８７％），随机效应模型分析结果显示试验组治疗
后的骨密度均高于对照组［ＭＤ＝０．１０，９５％ＣＩ（０．０５，
０．１５），Ｐ＝０．０００；ＭＤ＝０．０６，９５％ＣＩ（０．０３，０．０８），
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Ｐ＝０．０００］。见图６。其异质性可能与各研究中常规
疗法用药类别、疗程、骨密度测量方法和测量部位的

差异有关。另有１项研究［２５］报告了ＳＯＰ患者治疗前
后骨密度的差值，试验组患者骨密度改善幅度更大。

２．４．３　血清钙水平　１项针对 ＰＭＯＰ的研究［１３］，试

验组的干预措施为金天格胶囊，２组治疗后血清钙水
平的差异无统计学意义。５项针对 ＰＭＯＰ的研
究［１３，１７，２７－２８，３３］，试验组的干预措施为金天格胶囊联合

常规疗法，各研究间无明显异质性（Ｐ＝０．９６０，Ｉ２＝
０％），固定效应模型分析结果显示试验组治疗后的血

清钙水平高于对照组［ＭＤ＝０．０５，９５％ＣＩ（０．０２，
０．０８），Ｐ＝０．００１］。见图７。
２．４．４　 骨钙素水平 　４项针对 ＰＭＯＰ的研
究［１７，２０，２７，３３］，试验组的干预措施为金天格胶囊联合常

规疗法，各研究间存在明显异质性（Ｐ＝０．０００，Ｉ２＝
９９％）。敏感性分析后剔除 １项研究［２０］，最终纳入

３项研究［１７，２７，３３］，各研究间无明显异质性（Ｐ＝０．２８０，
Ｉ２＝２１％），固定效应模型分析结果显示试验组患者
治疗后的骨钙素水平高于对照组［ＭＤ＝２．１７，９５％ＣＩ
（１．８０，２．５４），Ｐ＝０．０００］。见图８。

图２　纳入研究的方法学质量评价结果

图３　临床总有效率的Ｍｅｔａ分析森林图（金天格胶囊ｖｓ常规疗法）
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图４　临床总有效率的Ｍｅｔａ分析森林图（金天格胶囊联合常规疗法ｖｓ常规疗法）

图５　治疗后骨密度的Ｍｅｔａ分析森林图（金天格胶囊ｖｓ常规疗法）

图６　治疗后骨密度的Ｍｅｔａ分析森林图（金天格胶囊联合常规疗法ｖｓ常规疗法）
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２．４．５　疼痛ＶＡＳ评分　２项针对 ＳＯＰ的研究［３１，３７］，

试验组的干预措施为金天格胶囊，２项研究间无明显
异质性（Ｐ＝０．４００，Ｉ２＝０％），固定效应模型分析结果
显示试验组治疗后的疼痛 ＶＡＳ评分低于对照组
［ＭＤ＝－０．５３，９５％ＣＩ（－０．７９，－０．２７），Ｐ＝０．０００］。见
图９。
４项针对 ＰＭＯＰ的研究［１４，２７，３２－３３］，试验组的干预

措施为金天格胶囊联合常规疗法，各研究间存在明显

异质性（Ｐ＝０．０００，Ｉ２＝９３％），随机效应模型分析结
果显示试验组治疗前后的疼痛 ＶＡＳ评分低于对照组
［ＭＤ＝－１．８１，９５％ＣＩ（－２．６４，－０．９７），Ｐ＝０．０００］。异
质性可能与常规疗法用药类别和用药疗程的差异有

关。见图１０。
２．４．６　不良反应　１３项研究报告了不良反应发生
情况，不良反应包括口干、便秘、咽痛、消化不良等，症

状多在停药后自行缓解或对症治疗后消失，未见严重

不良反应［１３－１４，１６，１８－２１，２７－２８，３０－３１，３６－３７］。

２．５　发表偏倚分析结果　针对结局指标包括骨密度
的１５项研究［１３－１４，１６－２１，２３－２４，２７，３２－３４，３６］（试验组干预措

施为金天格胶囊联合常规疗法）进行发表偏倚分析，

漏斗图双侧分布不对称（图１１），提示可能存在发表
偏倚，其原因可能与个别研究方法学质量偏低、样本

量少以及入选文献均为中文文献有关。

图７　治疗后血清钙水平的Ｍｅｔａ分析森林图（金天格胶囊联合常规疗法ｖｓ常规疗法）

图８　治疗后骨钙素水平的Ｍｅｔａ分析森林图（金天格胶囊联合常规疗法ｖｓ常规疗法）

图９　治疗后疼痛视觉模拟量表评分的Ｍｅｔａ分析森林图（金天格胶囊ｖｓ常规疗法）

图１０　治疗后疼痛视觉模拟量表评分的Ｍｅｔａ分析森林图（金天格胶囊联合常规疗法ｖｓ常规疗法）
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◇对应研究纳入的是老年性骨质疏松患者；

对应研究纳入的是绝经后骨质疏松症患者。

图１１　发表偏倚漏斗图

３　讨　论
ＰＯＰ属中医学“骨痿”“骨痹”范畴，其发生与肾

密切相关［３８－３９］。中医学理论认为，肾藏精，主骨生

髓，肾精亏虚则骨失所养，导致骨骼脆弱乏力，引发骨

痿［４０］。肾中精气可以化髓充骨，推动和滋养骨骼的

生长发育，肾精盛衰决定了骨的强弱。现代医学研究

也表明，中医“肾－精－髓－骨”的内在体系具有确切的
物质基础和对应的微观调控机制［４１－４２］。《中医药防

治原发性骨质疏松症专家共识（２０２０）》也指出，ＰＯＰ
以肾精亏虚、骨枯髓减为本，补肾益精在其治疗中尤

为重要［１１］。补肾法通过补充肾精激发“阳化气”功

能，进而改善“阴成形”能力，以促进骨再生，恢复丢失

的骨量［４３］。高城翰等［４４］的研究表明，补肾法能明显

提高ＰＭＯＰ模型大鼠的骨密度，且能够通过调节骨保
护素－核转录因子受体激活因子－核转录因子受体激
活因子配体信号通路来发挥抗骨质疏松作用。

虎骨味甘、辛，性温，归肝、肾经，具有补益肾精、

强筋健骨、祛风定痛的功效，常被用于“骨痿”“骨痹”

的治疗。金天格胶囊作为虎骨的替代品，亦具与有虎

骨类似的功效，可用以治疗骨质疏松症［４５］。研究发

现，金天格胶囊可能是通过调节沉默信息调节因子

１－Ｒｕｎｔ相关转录因子２信号通路，发挥抗骨质疏松作
用［４６］。相关代谢组学分析表明，金天格胶囊可通过

调控维生素Ｂ６代谢和色氨酸代谢发挥抗骨质疏松作
用［４７］。目前，金天格胶囊已被多个骨质疏松症诊疗

指南推荐使用［４８－５１］。

骨密度是反映骨量变化的客观指标，血清钙水平

是反映骨代谢的重要指标之一，骨钙素水平是反映骨

形成的特异性生化指标，疼痛 ＶＡＳ评分可以反映骨
质疏松症患者的疼痛程度［５２－５４］。本研究从临床总有

效率、骨密度、血清钙水平、骨钙素水平和疼痛 ＶＡＳ

评分５个方面系统评价了金天格胶囊治疗 ＰＯＰ的有
效性。依据 Ｍｅｔａ分析结果，金天格胶囊治疗 ＰＯＰ疗
效确切，在常规治疗基础上联合应用金天格胶囊能明

显提高临床总有效率，联合疗法在改善骨密度、血清

钙水平、骨钙素水平及缓解疼痛等方面优于单纯常规

疗法。以上结论是基于金天格胶囊连续使用１个月
至１年的研究数据得出的。在应用金天格胶囊治疗
ＰＯＰ的有效性方面仍有一些问题值得进一步研究，如
远期疗效、疗程与疗效的关系、停药后疗效持续时

间等。

本研究中纳入的１３项研究报告了应用金天格胶
囊治疗ＰＯＰ的不良反应发生情况。这些研究所报告
的不良反应均较轻微且发生率较低，症状多在停药后

自行缓解或对症治疗后消失，未见严重不良反应，提

示金天格胶囊治疗 ＰＯＰ的安全性良好。临床使用金
天格胶囊时应遵循中医辨证论治原则，以减少不良反

应，同时应对相关的不良反应做到标准化监测和规范

记录，以进一步验证其安全性。

本研究的局限性包括：①各研究纳入患者的年龄
范围存在差异、疗程不统一，可能会增加评价指标的

异质性，对分析结果产生影响。②１３项研究未报告
具体随机分组方法，仅１项研究报告了随机分配方案
的隐藏情况，因此无法判断随机分组的充分性。③仅
１项研究对盲法实施情况进行了说明，因此不能排除
存在选择偏倚、实施偏倚、测量偏倚的可能。④部分
研究样本量过少，导致一些观察指标不稳定，检验效

能偏低。⑤漏斗图分布不对称，说明存在一定的发表
偏倚。

现有证据表明，单独应用金天格胶囊或在常规疗

法基础上联合应用金天格胶囊治疗 ＰＯＰ的疗效均优
于常规疗法，而且具有较高的安全性。临床治疗 ＰＯＰ
时可考虑使用金天格胶囊。但现有研究的质量整体

不高，今后仍需要开展更多大样本、多中心、高质量的

随机对照试验，重视对远期疗效和不良反应的观察，

探讨疗程与疗效之间的关系，进一步验证金天格胶囊

治疗ＰＯＰ的有效性和安全性。
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学科组．中国人骨质疏松症诊断标准专家共识（第三

稿·２０１４版）［Ｊ］．中国骨质疏松杂志，２０１４，２０（９）：

１００７－１０１０．

［１０］中华医学会骨质疏松和骨矿盐疾病分会．原发性骨质疏

松症诊疗指南（２０１７）［Ｊ］．中国骨质疏松杂志，２０１９，

１０（５）：２８１－３０９．

［１１］中国老年学和老年医学学会骨质疏松分会中医药专家委员

会．中医药防治原发性骨质疏松症专家共识（２０２０）［Ｊ］．中

国骨质疏松杂志，２０２０，２６（１２）：１７１７－１７２５．

［１２］中国老年学学会骨质疏松委员会中医药与骨病学科组．

中医药防治原发性骨质疏松症专家共识（２０１５）［Ｊ］．中

国骨质疏松杂志，２０１５，２１（９）：１０２３－１０２８．

［１３］蔡德，林志绣，黄志华，等．阿仑磷酸钠联合金天格胶囊

治疗绝经后骨质疏松临床观察［Ｊ］．中国药师，２０１５，

１８（８）：１３５２－１３５４．

［１４］符琴，贾利平，刘玉珠，等．唑来膦酸注射液联合金天格

胶囊治疗绝经后骨质疏松症的临床观察［Ｊ］．中国药房，

２０１７，２８（２）：２３６－２３９．

［１５］袁一峰，黄小生，杨依然，等．金天格胶囊对原发Ⅰ型骨

质疏松症患者下肢功能的影响［Ｊ］．中国中医骨伤科杂

志，２０１９，２７（８）：２４－２７．

［１６］曹强，常宝生，段明明，等．金天格胶囊联合阿法骨化醇

软胶囊治疗绝经后骨质疏松症的临床研究［Ｊ］．现代药

物与临床，２０１９，３４（１１）：３３５２－３３５７．

［１７］徐荣敏，陈国军，洪明飞，等．金天格胶囊联合雌激素治

疗对绝经后骨质疏松患者骨密度和骨代谢的影响［Ｊ］．

中国妇幼保健，２０１７，３２（９）：１９４０－１９４３．

［１８］田峰，汪华．金天格胶囊联合骨化三醇治疗骨质疏松的

临床研究［Ｊ］．现代药物与临床，２０１９，３４（１２）：３７２０－

３７２３．

［１９］张艳，王俊利，郭琪．金天格胶囊联合利塞膦酸钠治疗绝

经后骨质疏松的临床研究［Ｊ］．贵州医药，２０１９，４３（４）：

５６４－５６６．

［２０］刘泽有，杨金玲，王在红，等．金天格胶囊联合利塞膦酸

钠治疗绝经后骨质疏松的临床研究［Ｊ］．现代药物与临

床，２０１８，３３（１）：１３９－１４２．

［２１］沈根明，丁晓洁，姜建平．金天格胶囊联合罗盖全治疗骨

质疏松症临床研究［Ｊ］．新中医，２０１９，５１（９）：１６５－１６７．

［２２］曾明，卢培，杨冰，等．金天格胶囊在绝经后骨质疏松症

的治疗效果分析［Ｊ］．中国骨质疏松杂志，２０１６，２２（４）：

４８０－４８２．

［２３］范明宇，周少怀，李宏亮，等．金天格胶囊在治疗骨质疏

松中的疗效观察［Ｊ］．中国骨质疏松杂志，２０１５，２１（１１）：

１３７４－１３７５．

［２４］郎毅，融恺，周瑜博，等．金天格胶囊治疗骨质疏松症的

临床疗效观察［Ｃ］．合肥：世界中医药大会第三届夏季

峰会暨大健康博览会论文集，２０１７．

［２５］詹臖雁，王东岩．金天格胶囊治疗骨质疏松症的临床效

果［Ｊ］．青岛大学医学院学报，２０１３，４９（６）：５５０－５５１．

［２６］覃裕，邱冰，朱思刚，等．金天格胶囊治疗绝经后骨质疏

松症的临床观察［Ｊ］．黔南民族医专学报，２０１６，２９（１）：

１９－２３．

［２７］戚盈杰，蔡俊，光磊，等．金天格胶囊治疗绝经后骨质疏

松的临床效果及作用机制［Ｊ］．中华内分泌外科杂志，

２０１７，１１（５）：４０４－４０８．

［２８］黄广平，陈民，刘向前，等．金天格胶囊治疗绝经后骨质

疏松症的临床观察［Ｊ］．中药材，２０１７，４０（４）：９７０－９７２．

［２９］杨建磊，高鑫，李基新．金天格胶囊治疗老年骨质疏松症

的临床疗效探讨［Ｊ］．海峡药学，２０１６，２８（１０）：１８８－

１８９．

［３０］何保玉，滕涛，刘宝戈，等．金天格胶囊治疗原发性骨质

疏松症的临床疗效观察［Ｊ］．中国骨质疏松杂志，２０１５，

２１（２）：１６８－１７４．

［３１］魏立友，张宏伟．人工虎骨粉对老年骨质疏松性腰背疼

痛的作用［Ｊ］．中国骨质疏松杂志，２０１７，２３（１１）：１４９２－

１４９４．
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［３２］徐迎锋，杨煜珂．人工虎骨粉治疗绝经后骨质疏松症的

临床效果及作用机制探讨［Ｊ］．北方药学，２０１８，１５（１１）：

９８－９９．

［３３］王瑞瑞．唑来膦酸注射液联合金天格胶囊治疗绝经后骨

质疏松症疗效分析［Ｊ］．医学信息，２０１８，３１（１７）：１３２－

１３４．

［３４］刘习龙．中西医结合治疗原发性骨质疏松的疗效观察［Ｊ］．

中西医结合心血管病电子杂志，２０１６，４（１８）：１６９．

［３５］佟亚男，卫陈刚．金天格胶囊治疗原发性骨质疏松症的

临床疗效观察［Ｊ］．医学美学美容，２０２０，２９（１９）：１０３．

［３６］叶尔江·再那勒，汪川．金天格胶囊治疗原发性骨质疏

松症的临床效果研究［Ｊ］．中国医学创新，２０１７，１４（２７）：

１２３－１２５．

［３７］程金莲，张翔，潘汉升，等．金天格胶囊治疗原发性骨质

疏松症前瞻性多中心随机双盲对照临床试验［Ｊ］．中华

中医药学刊，２０２１，３９（１）：３６－４１．

［３８］梁文娜，李西海，李灿东．绝经后骨质疏松的核心病

机———骨痿［Ｊ］．中国老年学杂志，２０１５（１８）：５３３３－

５３３５．

［３９］游翔宇，王想福，叶丙霖，等．补肾活血药治疗骨质疏松

症的研究进展［Ｊ］．中医正骨，２０２１，３３（３）：５６－５７．

［４０］辛华，谢晚晴，蒋宁，等．基于人类全基因表达谱技术对

“肾精亏虚证”原发性骨质疏松患者差异基因表达分

析［Ｊ］．中国骨质疏松杂志，２０１８，２４（９）：１１８０－１１８５．

［４１］赖满香，廖利平，谭玮璐，等．“肾精－骨质疏松－骨髓间

充质干细胞”理论探讨［Ｊ］．中医杂志，２０１８，５９（２）：

１００－１０３．

［４２］乔小万，邓强，李中锋，等．基于“肾虚髓枯”理论探讨骨

质疏松症的病机及中药治疗［Ｊ］．中国骨质疏松杂志，

２０２２，２８（５）：７６０－７６５．

［４３］余富勇，余翔，乡晓岚，等．补肾法促干细胞归巢在骨质

疏松中的应用［Ｊ］．中国骨质疏松杂志，２０２１，２７（１１）：

１７１１－１７１６．

［４４］高城翰，刘晓炜，关雪峰．补肾法对去卵巢大鼠 ＯＰＧ／

ＲＡＮＫ／ＲＡＮＫＬ信号通路影响的 Ｍｅｔａ分析［Ｊ］．中国实

验方剂学杂志，２０２１，２７（２０）：１７２－１７９．

［４５］朱君莲，宋鹏程．金天格胶囊配合依降钙素治疗膝骨性

关节炎合并骨质疏松症的临床疗效观察［Ｊ］．中国骨质

疏松杂志，２０１６，２２（５）：６０９－６１３．

［４６］邹毅，冷华伟，桂鹏，等．人工虎骨粉对去卵巢大鼠骨组

织中Ｓｉｒｔ１／Ｒｕｎｘ２信号通路的影响［Ｊ］．中国骨质疏松杂

志，２０２０，２６（８）：１１４２－１１４６．

［４７］方颖琪，沈邁，张奇，等．ＵＰＬＣ－Ｑ－ＴＯＦ－ＭＳ代谢组学探

讨金天格胶囊防治骨质疏松症的机制［Ｊ］．中国骨质疏

松杂志，２０２２，２８（６）：８４８－８５６．

［４８］《中成药治疗优势病种临床应用指南》标准化项目组．中

成药治疗骨质疏松症临床应用指南（２０２１年）［Ｊ］．中国

中西医结合杂志，２０２２，４２（４）：３９３－４０４．

［４９］中华中医药学会．绝经后骨质疏松症（骨痿）中医药诊疗

指南（２０１９年版）［Ｊ］．中医正骨，２０２０，３２（２）：１－１３．

［５０］《中国老年骨质疏松症诊疗指南》（２０１８）工作组，中国

老年学和老年医学学会骨质疏松分会．中国老年骨质疏

松症诊疗指南（２０１８）［Ｊ］．中国骨质疏松杂志，２０１８，

２４（１２）：１５４１－１５６７．

［５１］中华中医药学会．骨质疏松性骨折中医诊疗指南［Ｊ］．中

医正骨，２０２３，３５（１）：１－９．

［５２］邓叶龙，孔令俊，刘朝晖，等．太极拳锻炼防治骨质疏松

症的Ｍｅｔａ分析［Ｊ］．中医正骨，２０２１，３３（２）：４４－５０．

［５３］张炳坤，张喜善．骨代谢标志物在骨质疏松症诊治中的

应用［Ｊ］．中国矫形外科杂志，２０２２，３０（１６）：１４８３－

１４８６．

［５４］ＣＨＯＰＩＮＦ，ＢＩＶＥＲＥ，ＦＵＮＣＫ－ＢＲＥＮＴＡＮＯＴ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｇ

ｎｏｓｔｉｃｉｎｔｅｒｅｓｔｏｆｂｏｎｅｔｕｒｎｏｖｅｒｍａｒｋｅｒｓｉｎｔｈｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔ

ｏｆｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ［Ｊ］．ＪｏｉｎｔＢｏｎｅＳｐｉｎｅ，２０１２，

７９（１）：２６－３１．

（收稿日期：２０２２－０８－１５　本文编辑：李晓乐）
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