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腱骨界面损伤多见于肩袖、 前交叉韧带和跟腱
等关节活动处，其愈合过程复杂，通常可经历 ４ 个阶
段，即炎症反应期、增殖期、基质合成期、重塑期 ［１］。
近年来有研究表明， 在增殖期与基质合成期恢复纤
维软骨层的完整性对腱骨界面的愈合至关重要 ［２］。

腱骨愈合过程涉及多个方面，包括改善局部血供、减
少炎症反应， 以及促进成骨和成软骨细胞向腱骨界
面的生长等。 在此背景下，外泌体、富血小板血浆以
及干细胞等生物技术逐渐引起了广泛关注， 并在促
进腱骨愈合的临床应用中取得了显著疗效。 骨髓间
充质干细胞（ｂｏｎｅ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ，ＢＭＳＣｓ）作
为组织工程中最具发展潜力的种子细胞， 可以在诱
导下定向分化为成软骨细胞、 成骨细胞及成脂细胞
等， 并通过分泌生物活性因子促进细胞外基质的形
成和局部修复，从而促进腱骨愈合［３］。 然而，如何精
确调控 ＢＭＳＣｓ 的增殖和分化 ，仍是亟待解决的
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【摘要】 腱骨界面愈合是一个复杂的动态过程， 涉及多种细胞和分子信号通路的相互作用。 骨髓间充质干细胞
（ｂｏｎｅ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ，ＢＭＳＣｓ）具有分化为多种细胞的潜能，包括成骨细胞、成软骨细胞和脂肪细胞等，并具有
再生受损组织的潜能，是促进腱骨愈合的潜在种子细胞。 如何精确调控 ＢＭＳＣｓ 的增殖和分化来加速腱骨愈合的进程
是目前研究的热点。 中药单体可通过调控 Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ、ＢＭＰ ／ Ｓｍａｄ 等信号通路诱导 ＢＭＳＣｓ 成骨、成软骨分化而促
进腱骨愈合。 通过相关信号通路对腱骨愈合的调控作用、中药单体及其调控 ＢＭＳＣｓ 促进腱骨愈合的机制等方面的综
述，以期为促进腱骨愈合提供新的思路。
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难题。
中药单体具有多靶点、 低毒副作用和良好的生

物活性，在调控 ＢＭＳＣｓ 的增殖、分化、迁移和免疫调
节等方面有显著的作用。 目前， 针对中药单体调控
ＢＭＳＣｓ促进腱骨愈合的研究逐渐增多， 但相关机制
尚不明确。 本研究旨在对近年来中药单体调控 ＢＭ鄄
ＳＣｓ促进腱骨愈合的研究进展进行综述， 阐述中药
单体的作用机制及其在腱骨愈合中的潜在应用价

值，以期为临床应用提供理论依据。
１ 文献检索策略

本文以“中药”“中药单体”“骨髓间充质干细胞”
“腱骨愈合” 等为检索词在中国知网数据库中检索；
以 “Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ” “Ｍｏｎｏｍｅｒ” “Ｂｏｎｅ
ｍａｒｒｏｗ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ” “ＢＭＳＣｓ” “Ｔｅｎｄｏｎ
ｂｏｎｅ ｈｅａｌｉｎｇ”等为检索词在 ＰｕｂＭｅｄ 数据库中检索。
文献检索时间为 ２０１４ 年 １ 月至 ２０２４ 年 ９ 月的相关
文献，以主题词和自由词相互结合的方式检索，限定
检索文章语言种类为中文和英文。文献纳入标准：该
文献与腱骨愈合、 中药单体、 骨髓间充质干细胞相
关； 同一领域内若内容相近文章则选择最新发表在
权威杂志上的文献。排除标准：内容重复或较陈旧的
文献；不符合研究目标的文献。按照检索策略共检索
到 ５８２篇中文文献和 ４２５ 篇英文文献， 阅读标题和
摘要后初步筛选， 排除 ９８０ 篇研究目的与此文无关
的文献， 并根据文章需要手动补录 ３ 篇， 最终纳入
３０篇文献。
２ 相关信号通路对腱骨愈合的调控作用

信号通路作为细胞间信息传递的关键机制，在
腱骨愈合的各个阶段中发挥着核心调控作用。 近年
来的研究显示 ，Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ、 骨形态发生蛋白
（ｂｏｎｅ ｍｏｒｐｈｏｇｅｎｅｔｉｃ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＢＭＰ）、转化生长因子－β
（ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ－β，ＴＧＦ－β） 及 ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ
等经典信号通路，在调节细胞的增殖、分化以及细胞
外基质的合成等方面具有显著作用， 直接参与腱骨
愈合过程， 进而影响腱骨界面的结构重建与功能恢
复。因此，系统梳理上述信号通路的激活机制及其在
腱骨愈合过程中的调控作用， 对于深入理解中药单
体促进腱骨愈合的作用机制、 推动相关研究向临床
转化具有重要的理论价值。
２． １ Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ信号通路

Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路是 Ｗｎｔ 信号传导途径
中的一种， 通过 Ｗｎｔ 蛋白与 Ｆｒｉｚｚｌｅｄ 受体和低密度
脂蛋白受体 ５ ／ ６共受体结合，抑制糖原合成酶激酶－
３β（ｇｌｙｃｏｇｅｎ ｓｙｎｔｈａｓｅ ｋｉｎａｓｅ－３β，ＧＳＫ－３β）激酶的活
性， 导致 β－ｃａｔｅｎｉｎ 在细胞质中积累并转移至细胞
核，激活特定基因的转录［４］。 Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ 信号通

路在腱骨愈合过程中具有多层次调控作用， 包括促
进成骨前细胞分化、增强成骨谱系细胞的增殖、调控
成熟成骨细胞的骨基质蛋白表达，研究表明 Ｗｎｔ ／β－
ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路可促进腱骨界面的骨组织修复，增
强腱骨界面强度 ［５］。 另有研究 ［６］发现，高强度红光
ＬＥＤ照射后可激活干细胞中的 Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ 信号
通路， 进而增强细胞中碱性磷酸酶 （ａｌｋａｌｉｎｅ ｐｈｏｓ鄄
ｐｈａｔａｓｅ，ＡＬＰ）活性，促进骨钙素（ｏｓｔｅｏｃａｌｃｉｎ，ＯＣＮ）分
泌及钙化结节形成，进一步促进 ＢＭＳＣｓ 的成骨分化
与矿化过程，有利于增强腱骨组织的强度。
２． ２ ＢＭＰ信号通路

ＢＭＰ 是骨基质中的酸性糖蛋白，可调控多种细
胞的增殖、分化和凋亡。 ＢＭＰ 与其受体结合并招募
信号激酶 Ｓｍａｄ，随后启动磷酸化过程，最后使形成
的复合物易位到细胞核从而调控下游成骨基因

Ｒｕｎｘ２的表达，促进成骨分化［７］。有研究发现，使用一
种新型生物材料 ＣＳ－ＦＳ 可有效激活 ＢＭＰ ／ Ｓｍａｄ ／
Ｒｕｎｘ２ 信号通路， 进而刺激腱骨界面的多种细胞分
化并表达出多样的生物活性， 形成有利于腱骨愈合
的微环境条件［８］。另有研究［９］发现，改良的 ＢＭＰ－２化
学修饰 ｍＲＮＡ （ｃｈｅｍｉｃａｌｌｙ ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｍＲＮＡ，ｃｍＲＮＡ）
通过增强稳定性和翻译效率，可显著提高 ＢＭＰ－２ 蛋
白表达， 促进成骨分化与矿化； 进一步研究发现，
ＢＭＰ－２ ｃｍＲＮＡ 构建的转录激活基质可促进软骨样
组织生成并逐渐向矿化骨组织转化， 该研究提示
ＢＭＰ－２可对 ＢＭＳＣｓ向骨细胞、软骨细胞转化起到诱
导和促进作用，调控腱骨界面的软骨及骨组织修复，
为腱骨愈合提供了潜在可能性。
２． ３ ＴＧＦ－β信号通路

在腱骨愈合过程中，ＴＧＦ－β 信号通路扮演着重
要且复杂的调控角色。 ＴＧＦ－β 家族包括 ＴＧＦ－β１、
ＴＧＦ－β２ 及 ＴＧＦ－β３ 等多个亚型 ， 其通过经典的
Ｓｍａｄ信号通路以及非经典的 ＭＡＰＫ、ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 等通
路共同参与细胞的迁移、增殖、分化及细胞外基质的
合成调控 ［１０］。 研究发现，上调 ＴＧＦ－β 表达可激活
ＭＡＰＫ 通路中的 ｐ－ＥＲＫ１ ／ ２、ｐ－ｐ３８ 及 ｐ－ＪＮＫ 信号，
增加腱骨界面的成纤维细胞、 软骨细胞及胶原纤维
含量，促进了腱骨界面的组织重建［１１］。
２． ４ ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ信号通路

ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ 信号通路通过调节细胞增殖、分化、
凋亡以及细胞周期等过程， 参与骨与软骨组织的再
生促进腱骨界面的愈合。ＰＩ３Ｋ通过其催化亚基 ｐ１１０
将 ＰＩＰ２ 磷酸化为 ＰＩＰ３，ＰＩＰ３ 激活下游 ＡＫＴ，从而调
控多种靶基因的表达［１２］。有研究发现［１３］，神经生长因
子可通过激活 ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ 信号通路， 降低Ⅰ型胶原
和 Ｒｕｎｘ２ 表达，促进 ＢＭＳＣｓ 成软骨分化，具有修复
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腱骨界面软骨组织的潜在可能性。
３ 中药单体及其调控 ＢＭＳＣｓ促进腱骨愈合的机制

中药单体能够改善机体微环境， 促进腱骨界面
的细胞增殖、分化，本研究将临床常用于筋骨病的中
药单体进行细述，探讨其通过调控 ＢＭＳＣｓ 促进腱骨
愈合的机制。
３． １ 淫羊藿苷

淫羊藿具有补肾阳、强筋骨之效。淫羊藿苷是一
种从淫羊藿中提取的黄酮类化合物， 展现出多方面
的生物学活性，包括抑制细胞凋亡、促进 ＢＭＳＣｓ 成
骨分化和成软骨分化，及增强腱骨界面的机械性能。
３． １． １ 促进 ＢＭＳＣｓ 成骨分化和成软骨分化 淫羊

藿苷对 ＢＭＳＣｓ 的作用主要体现在其成骨和成软骨
分化上。 ＧＡＯ 等 ［１４］研究发现，淫羊藿苷在第 ４、７、
１４ 天时显著上调 ＢＭＳＣｓ 中成骨相关基因 （如 β－
ｃａｔｅｎｉｎ、Ｒｕｎｘ２）的表达，并恢复硬化蛋白对细胞增殖
和碱性磷酸酶活性的抑制作用； 提高了 ＢＭＳＣｓ 中
ＡＬＰ的含量和活性，促进了细胞内钙化结节的形成；
该研究表明淫羊藿苷通过激活 Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ 信号
通路介导 ＢＭＳＣｓ 的增殖和成骨分化，并能促进局部
骨量增加，同时，也可逆转硬化蛋白的抗成骨活性，
为淫羊藿苷促进腱骨愈合的应用研究提供了理论依

据 。 此外 ，ＺＨＡＮＧ 等 ［１５］发现 ，淫羊藿苷可以提高
ＢＭＳＣｓ 的活力和 ＡＬＰ 活性， 以剂量依赖形式激活
ＢＭＰ－２ ／ Ｓｍａｄ５ 信号通路并上调该信号通路下游基
因 Ｒｕｎｘ２的表达，显著升高了 ＯＣＮ 和骨特异性碱性
磷酸酶（ｂｏｎｅ－ｓｐｅｃｉｆｉｃ ａｌｋａｌｉｎｅ ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ，ＢＡＬＰ）表
达水平。 结果表明淫羊藿苷可诱导 ＢＭＳＣｓ成骨分化
和调节骨代谢来加速腱骨愈合。 訾慧等［１６］研究发现

淫羊藿苷衍生物淫羊藿次苷Ⅰ和淫羊藿次苷Ⅱ可通
过激活 ＢＭＰ ／ Ｓｍａｄ 信号通路，上调 Ｒｕｎｘ２ 及其下游
靶基因 Ｏｓｔｅｒｉｘ的表达，促进 ＢＭＳＣｓ成骨分化。 两者
在对 ＢＭＳＣｓ 的干预结局中均提高了 ＢＭＰ－２、ＡＬＰ、
ＯＣＮ 和Ⅰ型胶原蛋白的表达，但对 Ｏｓｔｅｒｉｘ 的作用强
度有所差异， 提示其在骨形成过程中可能通过不同
的途径发挥作用。 但两者之间调节差异的机制仍需
进一步研究。

淫羊藿苷的另一个重要作用是促进 ＢＭＳＣｓ 的
成软骨分化。汪健样等［１７］研究发现，淫羊藿苷的衍生
物———淫羊藿素，能够使 ＢＭＳＣｓ 中 Ｗｎｔ 信号通路相
关基因及 β－ｃａｔｅｎｉｎ ｍＲＮＡ 的表达量升高，以提高与
成软骨分化相关的基因 （如 Ｃｏｌ２、Ｓｏｘ９） 的表达，同
时，也增加Ⅱ型胶原蛋白表达量。 因此，淫羊藿素可
能激活 Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ信号通路促进 ＢＭＳＣｓ 成软骨
分化， 但是否存在其他信号通路的协同作用仍需进
一步研究。因此，淫羊藿苷及其衍生物通过激活多条

信号通路 （如 Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ、ＢＭＰ ／ Ｓｍａｄ 等） 介导
ＢＭＳＣｓ的成骨分化和成软骨分化， 不仅有助于骨质
的形成，还能促进软骨组织的修复，推动腱骨愈合
进程。
３． １． ２ 增强腱骨界面机械性能 淫羊藿苷在促进

ＢＭＳＣｓ增殖和分化的过程中， 能够提升新生组织的
矿化及纤维化程度，增强腱骨界面的机械性能。这对
于腱骨愈合至关重要， 因为腱骨界面不仅需要形成
新骨组织，还要求新生组织具备足够的机械强度，以
承受运动和负重带来的压力。研究表明，淫羊藿苷能
增加细胞中的钙化结节、 Ⅱ型胶原和糖胺聚糖的数
量［１８］。钙化结节是骨细胞分化过程中的重要标志，其
形成标志着 ＢＭＳＣｓ 向成骨细胞转化的成功，而Ⅱ型
胶原和糖胺聚糖是软骨组织和基质的重要成分，在
腱骨界面修复和功能恢复中起着关键作用。 淫羊苷
通过促进这些成分的合成， 不仅影响腱骨界面的初
步形成， 也为腱骨界面提供了必要的结构支持和力
学稳定性。
３． ２ 骨碎补黄酮及柚皮苷

骨碎补中的有效成分骨碎补黄酮和柚皮苷，不
仅能够促进 ＢＭＳＣｓ 的增殖和成骨分化，还能改善局
部血供，进一步促进腱骨愈合。
３． ２． １ 促进 ＢＭＳＣｓ 增殖和成骨分化 王军松等［１９］

研究发现， 骨碎补黄酮不仅能通过介导 Ｗｎｔ ／β－
ｃａｔｅｎｉｎ信号通路上调 Ｒｕｎｘ２的表达、促进 ＢＭＳＣｓ 成
骨分化，并且能抑制 ＰＰＡＲＧ 的表达，减弱 ＢＭＳＣｓ 成
脂分化能力；该研究还发现，骨碎补黄酮的浓度与对
ＢＭＳＣｓ 的促增殖作用之间存在一定的对数关系，在
低浓度时骨碎补黄酮对 ＢＭＳＣｓ 的促增殖作用随着
骨碎补黄酮浓度升高而增强，然而，当浓度到达一定
程度后促增殖作用趋于平稳。

此外，柚皮苷作为骨碎补的另一重要单体，也表
现出促进 ＢＭＳＣｓ增殖和成骨分化的作用。 王雷等［２０］

研究发现，柚皮苷能够改善局部血运条件，并通过激
活 Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ信号通路， 促进 ＢＭＳＣｓ 的增殖和
成骨分化； 该研究还揭示了柚皮苷在一定剂量下对
ＢＭＳＣｓ的增殖作用呈剂量依赖性， 但过高浓度会导
致细胞凋亡，显示出其具有一定的毒性作用。该研究
初步证明了柚皮苷可能通过调控 Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ 信
号通路介导 ＢＭＳＣｓ 的成骨分化，这一特性可参与到
腱骨愈合过程当中， 但仍需要进一步研究论证 ＢＭ鄄
ＳＣｓ表面是否存在柚皮苷相关受体及柚皮苷调控
Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ信号通路的发挥作用的具体机制。

ＳＵＮ 等 ［２１］研究发现，骨碎补黄酮能够显著升高
血清中 ＢＭＰ－２ 的含量，增强 ＢＭＳＣｓ 中 Ｓｍａｄ 磷酸化
水平，促进 ＢＭＳＣｓ的增殖，并显著提高 ＡＬＰ活性；体
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外试验发现，在含有骨碎补黄酮的血清诱导下，ＢＭ鄄
ＳＣ有效大量增殖， 并且 ＡＬＰ活性在诱导第 １０ 天时
达到峰值，第 ２１ 天时产生钙化结节的数量最多。 根
据上述研究可知， 骨碎补黄酮可通过激活 ＢＭＰ－２ ／
Ｓｍａｄ 信号通路诱导 ＢＭＳＣｓ 成骨分化。 但高浓度的
骨碎补黄酮反而会造成 ＢＭＳＣｓ 的萎缩和凋亡，因
此， 确定合适的骨碎补黄酮浓度将对腱骨愈合提供
更佳的指导基础。

综上，骨碎补黄酮、柚皮苷通过 Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ
和 ＢＭＰ－２ ／ Ｓｍａｄ 信号通路在不同浓度下促进 ＢＭ鄄
ＳＣｓ 的增殖和成骨分化， 在腱骨愈合领域具有潜在
研究价值，但需要进一步优化剂量和机制研究。
３． ２． ２ 改善局部血供 骨碎补黄酮和柚皮苷可调

控 ＢＭＳＣｓ 分泌血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅ鄄
ｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）， 刺激血管内皮细胞的增殖
和迁移，从而促进血管生成［２２］。 ＶＥＧＦ作为一种重要
的促血管生成因子， 在调节血管的发育和修复中发
挥着核心作用，改善腱骨界面的血供，促进细胞的生
长和分化，加速愈合过程。 此外，足够的血供还能够
有效清除炎症介质，减少瘢痕形成，进一步优化愈合
环境，有利于腱骨界面组织的恢复。这一机制为临床
治疗腱骨损伤提供了新的思路， 表明骨碎补黄酮和
柚皮苷不仅在促进骨组织修复方面具有潜力， 还能
通过改善血供， 增强腱骨愈合过程中的多种生物学
效应。
３． ３ 三七总皂苷

三七具有散瘀止血、消肿定痛之功效，三七总皂
苷为三七中提取的一类活性单体成分，具有抗炎、抗
氧化、促进血管生成等作用。 在调控 ＢＭＳＣｓ 促进腱
骨愈合过程中，其作用主要体现在促进 ＢＭＳＣｓ 的增
殖和成骨分化。

三七总皂苷在促进腱骨愈合的过程中， 发挥着
促进 ＢＭＳＣｓ增殖和成骨分化的关键作用。 ＬＩＵ等［２３］

研究发现，三七总皂苷能显著上调 ＢＭＳＣｓ 中 Ｒｕｎｘ２
和 ＡＬＰ的表达，提示三七总皂苷能够促进 ＢＭＳＣｓ的
成骨分化； 研究进一步揭示， 三七总皂苷能抑制
ＰＰＭ１Ａ 对 Ｓｍａｄ 去磷酸化作用， 增强 ＴＧＦ－β ／ Ｓｍａｄ
通路信号传导，从而促进 ＢＭＳＣｓ 向腱骨损伤界面迁
移，并发挥成骨分化功能。这一发现为三七总皂苷在
腱骨愈合中的应用提供了理论依据。 唐弈遥等［２４］研

究发现三七总皂苷能显著提高 ＢＭＳＣｓ 中 ＴＧＦ－β 的
ｍＲＮＡ 表达水平，并且钙化结节数量明显增加，表明
其促进了 ＢＭＳＣｓ 的成骨分化。 然而，三七总皂苷对
ＢＭＳＣｓ增殖的影响并不显著， 提示其主要通过促进
ＢＭＳＣｓ成骨分化而非增殖作用， 来加速腱骨界面骨
组织的修复。因此，三七总皂苷在促进腱骨愈合方面

的作用主要体现在调节 ＴＧＦ－β 的表达和激活 Ｓｍａｄ
信号通路，以促进 ＢＭＳＣｓ 的成骨分化，改善腱骨界
面的骨质修复， 从而有助于腱骨愈合过程的顺利进
行。 上述研究为三七总皂苷作为治疗腱骨损伤的新
型药物提供了理论依据， 并为其临床应用提供了潜
在的治疗方向。 然而，三七总皂苷在促进 ＢＭＳＣｓ 成
骨分化以加速腱骨愈合过程中是否还作用于其他信

号通路，以及其剂量和治疗时机等问题，仍需进一步
研究。
３． ４ 补骨脂素

补骨脂是一味具有补肾助阳功效的中药， 而补
骨脂素是从中提取的活性单体成分。 在腱骨愈合的
过程中，补骨脂素通过激活多个信号通路，调控 ＢＭ鄄
ＳＣｓ的增殖和成骨分化，展现了显著的治疗潜力。

王成龙等 ［２５］研究发现，补骨脂素能够显著提高
ＢＭＳＣｓ中 Ｗｎｔ１和 Ｗｎｔ４ 的表达， 尤其对 Ｗｎｔ４ 的提
升作用更为明显， 且伴随 β－ｃａｔｅｎｉｎ 表达量的提高。
此外 ， 补骨脂素能够逆转环磷酰胺对成骨基因
Ｒｕｎｘ２ 和细胞增殖相关蛋白（ＣｙｃｌｉｎＤ１）表达的抑制
作用，提高 ＢＭＳＣｓ中骨保护素 ｍＲＮＡ 的表达量。 表
明补骨脂素可通过激活 Ｗｎｔ４ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路，
促进 ＢＭＳＣｓ 增殖和成骨分化，抑制破骨作用，促进
腱骨愈合。 韩宇等 ［２６］研究发现，补骨脂素可提高
ＢＭＳＣｓ 中 Ｈｅｄｇｅｈｏｇ 信号通路的启动蛋白 Ｓｈｈ 和核
内转录促进因子 Ｇｌｉ１ 的表达量，下调该通路的目的
基因 Ｐｔｃｈ１ ｍＲＮＡ 及其蛋白质表达， 其中，Ｓｈｈ 是
Ｈｅｄｇｅｈｏｇ 信号通路的关键启动因子，Ｇｌｉ１ 则是该通
路激活程度的标志物。 该研究提示补骨脂素可通过
介导 Ｈｅｄｇｅｈｏｇ 信号通路调控 ＢＭＳＣｓ 的增殖和成骨
分化来影响腱骨愈合。

以上研究表明， 补骨脂素通过激活 Ｗｎｔ４ ／β－
ｃａｔｅｎｉｎ 和 Ｈｅｄｇｅｈｏｇ 信号通路，调控 ＢＭＳＣｓ 的增殖、
成骨分化以促进腱骨愈合中的骨生成过程， 同时抑
制破骨作用，维持骨的稳态。补骨脂素的这些作用使
其在腱骨愈合中展现了巨大的应用潜力， 能够为腱
骨修复提供良好的生物学基础，加速腱骨愈合的过程。
３． ５ 其他中药单体

除上述几种中药单体外，黄芩苷、梓醇等中药成
分也在促进 ＢＭＳＣｓ 增殖、成骨分化及血管生成方面
展现了积极作用。 黄芩苷是黄芩中提取的黄酮类活
性物，具有抗炎、抗氧化作用。 在调控 ＢＭＳＣｓ促进腱
骨愈合过程中，其主要发挥促进 ＢＭＳＣｓ 增殖和成骨
分化、促进血管生成的作用。 李晨睿等［２７］研究发现，
黄芩苷能够显著提高大鼠 ＢＭＳＣｓ 中 Ｗｎｔ１０ａ 和
ＬＥＦ１ ｍＲＮＡ 表达，增加 β－ｃａｔｅｎｉｎ 的基因表达量，促
进 ＢＭＳＣｓ的成骨分化。 同时，黄芩苷通过激活 Ｗｎｔ ／
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β－ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路， 增加 ＢＭＳＣｓ 中钙化结节的面
积和数量，推动钙化过程，随着浓度的升高，成骨分
化的作用逐渐加强 。 然而 ，当黄芩苷浓度达到
５０ μｍｏｌ·Ｌ－１时，成骨分化的作用开始趋于平稳。 该
研究提示黄芩苷可通过激活 Ｗｎｔ ／β－ｃａｔｅｎｉｎ 信号通
路促进 ＢＭＳＣｓ 的成骨分化，其效应可随黄芩苷浓度
变化， 但黄芩苷在腱骨愈合过程中通过 Ｗｎｔ ／β－
ｃａｔｅｎｉｎ信号通路发挥作用的机制和剂量仍需要进一
步研究， 并需要更多的相关研究来证明黄芩苷对于
腱骨愈合的效果。翟晓艳等［２８］研究发现，黄芩苷能够
显著促进 ＢＭＳＣｓ分泌血管生成因子，如 ＶＥＧＦ、成纤
维细胞生长因子 ２ （ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒｓ，ＦＧＦ２）、
细胞因子样蛋白 １（ｃｙｔｏｋｉｎｅ－ｌｉｋｅ ｐｒｏｔｅｉｎ １，ＣＹＴＬ１），
其中 ＶＥＧＦ 的分泌量显著增加， 该作用进一步增强
了 ＢＭＳＣｓ 的血管新生能力。 因此，黄芩苷不仅在成
骨分化中发挥重要作用， 还能够改善腱骨愈合区域
的血供，进一步加速愈合过程。

梓醇是由女贞子等中药中提取的单体成分，具
有促进 ＢＭＳＣｓ成骨分化的显著作用。 赖满香等［２９］研

究发现，梓醇能够显著提高 ＢＭＳＣｓ 分化过程中 ＡＬＰ
水平和钙化结节数目，并且可分别上调 Ｈｅｄｇｅｈｏｇ 信
号通路中启动因子 Ｓｈｈ 和核内转录因子 Ｇｌｉ１ 的表
达。结果表明梓醇可通过激活 Ｈｅｄｇｅｈｏｇ信号通路促
进 ＢＭＳＣｓ 成骨分化进程，为腱骨愈合的治疗选择提
供了新的实验理论基础。

川续断具有补肝肾、强筋骨、续折伤的功效，川
续断皂苷是川续断中提取的活性单体成分， 可能从
调控 ＢＭＳＣｓ 成骨分化的机制上发挥促进腱骨愈合
的作用。黄媛等［３０］研究发现，川续断皂苷Ⅵ处理大鼠
ＢＭＳＣｓ 后，成骨细胞数量明显增加，并且 ＯＣＮ 表达
量和 ＡＬＰ活性均有升高， 而在加入 ｃ－Ｊｕｎ氨基末端
激酶 （ｃ－Ｊｕｎ Ｎ－ｔｅｒｍｉｎａｌ Ｋｉｎａｓｅ，ＪＮＫ） 的抑制剂后
ＢＭＳＣｓ 中 ＡＬＰ 活性明显降低、 成骨分化进程受阻。
由此可以推测 ＪＮＫ 信号通路的激活是川续断皂苷
Ⅵ促进 ＢＭＳＣ 成骨分化的机制之一， 尽管该研究为
川续断皂苷促进腱骨愈合的作用提供了初步证据，
但仍需更多实验数据验证其机制和临床应用前景。
４ 总结和展望

中药单体促进腱骨愈合可通过多种机制协同作

用， 主要体现在促进 ＢＭＳＣｓ 的增殖与成骨分化，改
善局部血供以及抑制炎症反应等方面。 尽管上述研
究为中药单体在腱骨愈合中的应用提供了理论支

持，但仍存在不足之处。 首先，研究多集中在体外试
验和动物模型，临床验证较少；因此，需要更多的临
床试验以验证这些中药成分的安全性和有效性。 其
次， 虽然部分中药单体通过特定信号通路调控 ＢＭ鄄

ＳＣｓ 促进腱骨愈合， 但不同信号通路之间的相互作
用、最佳治疗剂量以及治疗时机等仍需进一步探讨。
未来可从以下几个方面进行拓展：首先，加强对中药
单体在腱骨愈合中多通路联合调控机制的研究，以
进一步优化治疗方案；其次，开展更多临床研究，验
证中药单体在腱骨愈合中的临床疗效和安全性；最
后，探索中药单体与现代生物技术的联合应用，为腱
骨愈合提供更加全面和有效的治疗方法。
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