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调控肿瘤坏死因子及其信号通路的中药治疗
骨性关节炎的研究进展

贾子跃，张少卓*

（天津中医药大学 中药学院，天津 301617）

［摘要］ 骨性关节炎（OA），又名退行性骨性关节炎。其主要临床表现为关节疼痛、肿胀及功能障碍。随着现代社会人口

老龄化程度的加重，其发病率在全世界范围内呈逐年上升的趋势，已经成为使中老年人生活质量下降、甚至残疾的主要疾病之

一。现代医学对 OA 的研究表明，由激活的巨噬细胞和（或）滑膜细胞产生的肿瘤坏死因子-α（TNF-α），是 OA 炎症反应的始动

因子，能与多个信号传导通路协同作用，被认为是 OA 病程中促进软骨基质降解及关节软骨破坏的最重要的细胞因子和炎症

介质之一，在 OA 的病程中发挥着关键的核心作用。中医药在中医基础理论指导下，遵循以人为本、辨证论治的原则对 OA 进

行个体化治疗，具有多靶点、高疗效和低不良反应的显著优势。近年来探讨中药及其有效成分抗 OA 的具体作用机制成为研

究热点。该文阐述了 TNF-α及其信号传导通路在 OA 病程中的作用，并分析总结作用于 TNF-α及其信号传导通路的中药治疗

OA 的现代医学研究进展，旨在为中医药抗 OA 的临床治疗、基础研究及靶向药物的研发提供一定的参考依据。

［关键词］ 骨性关节炎；中药；肿瘤坏死因子；信号通路

［中图分类号］ R2-0；R22；R285.5；R284；R33 ［文献标识码］ A ［文章编号］ 1005-9903（2022）20-0250-08

［doi］ 10.13422/j.cnki.syfjx.20220909

[网络出版地址] https://kns.cnki.net/kcms/detail/11.3495.R.20220304.1456.001.html

[网络出版日期] 2022-03-08 8:49

Chinese Medicine in Treatment of Osteoarthritis by Regulating Tumor Necrosis Factor and

Signaling Pathways：A Review

JIA Ziyue，ZHANG Shaozhuo*

（School of Chinese Materia Medica，Tianjin University of Traditional Chinese Medicine，

Tianjin 301617，China）

［［Abstract］］ Osteoarthritis（OA） is also known as degenerative arthritis with prominent clinical

manifestations of joint pain，joint swelling，and loss of mobility. With the aggravation of population aging in

modern society，its incidence is increasing year by year worldwide，and it has become one of the main diseases

that reduce the quality of life of middle-aged and elderly people and even lead to disability. Modern medical

research on OA has shown that tumor necrosis factor- α（TNF- α）produced by activated macrophages and/or

synoviocytes is the initiator of OA inflammatory response and can interact with multiple signal transduction

pathways. It is considered to be one of the most important cytokines and inflammatory mediators that promote the

degradation of cartilage matrix and the destruction of articular cartilage in the course of OA，and plays a key role

in the course of OA. Under the guidance of the basic theories of traditional Chinese medicine（TCM），Chinese

medicine provides individualized treatment of OA following the principle of people-oriented， syndrome

differentiation and treatment，and has the significant advantages of multiple targets，high efficacy，and low
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toxicity. In recent years，it has become a research hotspot to explore the specific mechanism of Chinese medicine

and its active ingredients in the treatment of OA. This study described the role of TNF- α and its signal

transduction pathways in the course of OA and reviewed the modern medical research advances in Chinese

medicine acting on TNF- α and its signal transduction pathways in the treatment of OA，providing a certain

reference basis for the clinical treatment of OA，basic research，and development of targeted drugs.

［［Keywords］］ osteoarthritis；Chinese medicine；tumor necrosis factor；signaling pathway

骨性关节炎（OA）是以软骨细胞凋亡、关节软骨

被破坏、细胞外基质合成和分解代谢失衡、滑膜的

炎性改变和软骨下骨的改变等为主要特点的慢性

骨科退行性疾病，以关节的疼痛、肿胀及功能障碍

等为主要临床表现［1-2］。中国健康与养老追踪调查

数据库的研究结果显示，OA 好发于中老年人群，65

岁以上的人群 50% 以上都患有此病。OA 引发关节

症状的同时，还会增加心血管事件的发生率，症状

性膝骨关节炎（KOA）被认为可增加全因死亡率近 1

倍。当前对于 OA 的治疗，西药主要采用口服非甾

体类抗炎药、糖皮质激素、阿片类镇痛药等维持治

疗［2］，长期用药逐渐产生明显的不良反应，有些患者

难以耐受；而中医药在中医基础理论指导下，遵循

以人为本、辨证论治的原则进行个体化治疗。多年

来众多临床试验研究和荟萃分析［3-10］表明中药治疗

具有疗效较好且不良反应较小的优势。但是，中药

作为一种天然药物，其成分复杂、靶点广泛，如何从

现代医学的角度更好地阐释中药有效成分及作用

机制是目前中药发展亟待解决的核心问题之一。

在 OA 的病程发展过程中，体内广泛的细胞因

子之间相互联系、协同作用，形成了复杂的细胞因

子网络，肿瘤坏死因子（TNF）则是细胞因子网络中

的核心部分，被认为是 OA 病程中促进软骨基质降

解及关节软骨破坏的最重要的细胞因子和炎症介

质之一［11］。因此，中药调控 TNF-α治疗 OA 的机制

研究，对于发挥中药治疗 OA 的优势具有重要意义。

1 TNF-α及其信号通路

TNF 的研究始于诱导肿瘤细胞坏死或凋亡，

1975 年 CASWELL 等［12］发现注射卡介苗后的小鼠

经内毒素或脂多糖处理，其血清中会产生一种对正

常细胞无毒性、但能使小鼠肿瘤发生坏死的活性因

子，这种细胞因子即称为肿瘤坏死因子。此后，有

学者分离并鉴定了 TNF-α与 TNF-β［13-14］，把活化的

巨噬细胞、单核细胞和 T 细胞产生 TNF 称为 TNF-α，

而把活化的 T 细胞和自然杀伤细胞（NK 细胞）产生

的淋巴毒素称为 TNF-β。TNF-α、TNF-β通过细胞

表面相同的受体传递信号，其生物学效应基本相

似。目前对于 TNF-α的研究较为深入，一般文献中

的 TNF 多指 TNF-α。

TNF-α主要由激活的巨噬细胞产生，其次也可

以由淋巴细胞、平滑肌细胞、内皮细胞等多种细胞

产生。生理条件下，TNF-α蛋白结构一般以二聚体、

三聚体和五聚体形式存在，同源的三聚体是 TNF-α

具有生物活性的天然形式［15］。

正 常 情 况 下 ，巨 噬 细 胞 仅 含 有 少 量 TNF- α

mRNA，脂多糖、免疫复合物和感染等多种因素的刺

激，能快速引起 TNF-α的表达和释放。TNF-α有 1

型受体（TNFR1）和 2 型受体（TNFR2）两种，几乎所

有细胞都表达 TNFR1，而 TNFR2 主要表达于免疫

细胞和血管内皮细胞。TNF-α通过结合 TNFR1 和

TNFR2，激活几种信号通路，包括 c-Jun 氨基末端激

酶（JNK）、分泌型糖蛋白（Wnt）/β -连环蛋白（Wnt/

β -catenin）、p38 丝裂原活化蛋白激酶（p38 MAPK）
通路和最重要的核转录因子-κB（NF-κB）信号通路，

产生广泛的生物学效应［16］。

在 NF-κB 信号通路的激活过程中，有一系列蛋

白如 TNFR 相关因子（TRAF）、NF-κB 抑制蛋白 α

（IκBα）和 Fas 相关死亡结构域蛋白（FADD）等参与

作用，促进一系列生长、分化、抗凋亡相关基因的表

达。NF-κB 也可介导几种炎症基因的表达，例如诱

导型一氧化氮合酶（iNOS）、环氧化酶 -2（COX-2）和
趋化因子的基因，并且还有助于诱导基质金属蛋白

酶（MMP）-1、MMP-9、MMP-13 等的产生［17］，也能反

馈性地调节包括 TNF-α在内的多种炎症介质［18］。

另外，细胞膜上 TNFR1 在与活性形式的 TNF-α

结合后，还可以招募凋亡相关蛋白 FADD 和胱天蛋

白酶-8/10（Caspases-8/10）前体，进而激活 Caspase 等

凋亡级联反应，引发细胞凋亡［19］。而 TNFR2 在心肌

梗死后的心肌修复［20］、保护中枢神经［21］、维持调节

性 T 细胞功能［22］中发挥重要作用，在机体天然免疫

及组织保护中起重要作用。最新的研究发现，游离

型 TNF- α（solTNF- α）和 膜 结 合/跨 膜 型 TNF- α

（tmTNF-α）介导不同的生理和病理作用，solTNF-α

主要是通过 TNFR1 在炎症中发挥重要作用，而
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tmTNF-α主要通过 TNFR2 在维持机体天然免疫中

起重要作用［13］。

过量的 TNF-α除引起其信号通路传导异常外，

还能通过结合内皮细胞产生过氧化物阴离子，促进

内皮细胞分泌白细胞介素 -1（IL-1）、IL-8 和粒细胞 -

巨噬细胞集落刺激因子等炎性因子，并增加中性粒

细胞在内皮细胞上黏附，进而刺激机体局部发生炎

症反应；同时 TNF-α通过刺激单核细胞和巨噬细胞

释放 IL-1、IL-8，激发了炎症的连锁反应，使炎症发

展扩大［23-24］。

由此可见，TNF-α具有多种生物活性，能与其他

多种细胞因子共同作用参与炎症反应，他在 OA 发

生、发展过程中的作用，值得进一步的研究和探索。

2 TNF-α与 OA

OA 的发病机制目前尚未明确。众多研究已经

证实，OA 患者血浆及关节液中 TNF-α水平明显高

于正常人群，且关节液中 TNF-α水平与 OA 病变程

度呈正相关［25］。一些易感因素（如年龄、性别、肥胖

等）可以通过调控相关炎症因子、激活诱导 OA 的分

子信号机制，广泛参与 OA 的发生、发展过程。

2.1 TNF-α对 OA 炎症反应的作用 在 OA 病程

中，滑膜炎能够加剧软骨破坏，加快 OA 的发展；而
TNF-α在滑膜炎的发生中具有关键作用［26］。既往

研究表明，胶原诱导性关节炎模型中，阻断 TNF-α

的信号传导能使滑膜炎症显著降低［27］。在关节细

胞中，TNF 通过诱导促炎细胞因子如 IL-6［28］，趋化

因子如 IL-8［29］和单核细胞趋化蛋白 -1［30］，放大和延

续 OA 的炎症反应。TNF 也刺激产生许多其他与

OA 病理有关的炎症细胞因子。例如，用这些细胞

因子处理软骨细胞会上调 iNOS、可溶性磷脂酶 A2、

COX-2 和微粒体前列腺素 E 合酶 -1 的基因的表达，

并且还刺激 NO 和前列腺素 E2（PGE2）的释放，加剧

炎症反应［16］。

2.2 TNF-α 对软骨合成代谢和分解代谢的影响

研究表明 TNF 通过抑制软骨细胞的合成代谢活

动减少主要细胞外基质成分的合成［31］。其能抑制

软骨细胞中蛋白多糖、连接蛋白和Ⅱ型胶原蛋白的

合成，从而破坏关节软骨结构［31-32］。此外，TNF 还刺

激软骨细胞释放多种蛋白水解酶，包括 MMP-1、

MMP-3 和 MMP-13［33-34］。这 3 种蛋白酶是软骨破坏

的关键酶类。

ZHAO 等［35］的研究显示，OA 病程中关节软骨

的破坏，是 TNF-α与其介导的 β-catenin 信号通路共

同作用的结果；GOLDRING 等［36］研究认为，在 OA

的病理过程中，NF-κB 可被 TNF-α等激活；NF-κB 的

持续激活能导致其他多种调节转录因子的激活，使

得 MMP-13 高表达，从而破坏关节软骨的结构。

NF-κβ信号通路在 OA 发生发展过程中，广泛参与

关节软骨、滑膜和软骨下骨的病理改变，尤以关节

软骨的破坏为其核心环节［16］。OA 炎症反应过程中

产生的 NO 和 PGE2，通过增强 MMPs的产生和激活、

抑制合成代谢大分子（如胶原蛋白和蛋白多糖）的
合成、抑制白细胞介素 -1 受体拮抗蛋白（IL-1RA）的
产生和促进软骨细胞凋亡来促进关节炎症和破

坏［37］。TNF 还诱导产生 NO 和超氧阴离子等活性氧

（ROS），进而产生过氧化氢、过氧亚硝酸盐和羟基自

由基，促进软骨降解［38］。此外，TNF 下调清除 ROS

的抗氧化酶表达 ，这些酶包括超氧化物歧化酶

（SOD）、过氧化氢酶和谷胱甘肽过氧化物酶，从而

加速 ROS 对软骨的破坏作用［39］。

总之，较多实验证明，TNF 能与多条信号传导

通路协同作用，导致滑膜炎症、促进关节软骨基质

的分解和加剧关节软骨的破坏等，在 OA 病程发展

中起到了重要的核心作用。因此，以 TNF-α为治疗

靶点成为了目前防治 OA 的研究热点。

3 针对 TNF-α的 OA现代医学治疗

目前针对 TNF-α临床应用较广泛的抑制剂多

为抗 TNF 单克隆抗体，包括依那西普（Enbrel）、英夫

利昔单抗（Infliximab）、阿达木单抗（Adalimumab）、
赛 妥 珠 单 抗（Certolizumab）和 戈 利 木 单 抗

（Golimumab），大多用于类风湿关节炎及银屑病等

的治疗；尽管临床前证据确定了 OA 中 TNF-α的致

炎作用和软骨破坏效应，但使用抗 TNF 单克隆抗体

的现代医学治疗方案对 OA 的效果并不明确，临床

研究也十分有限。在一项涉及 10 名糜烂性手部 OA

患者的临床试验中，关节内注射英夫利昔单抗的耐

受性良好，并在随访 1 年时减轻了 OA 症状［40］；但也

有评估阿达木单抗治疗难治性手部 OA 的临床试验

表明，两次皮下注射阿达木单抗治疗组疗效与安慰

剂组差异无统计学意义，未能证明阿达木单抗对手

部 OA 有任何临床情况的改善［41］。

4 中药调控 TNF-α治疗 OA

4.1 单味中药及其有效提取物 牛膝中的主要活

性成分牛膝总皂苷，可作用于 T 细胞受体、TNF、

IL-17 等信号通路，减轻或阻止 OA 病程发展［42-43］。

牛膝中的山柰酚能够抑制 IκBα 的磷酸化、阻止

NF-κB p65 进入细胞核内，抑制 NF-κB 通路，减少大

鼠 OA 软骨细胞中 TNF-α等炎症因子的产生和释
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放［44-45］。卢伟达等［46］认为，牛膝中的蜕皮甾酮可能

会通过抑制 NF-κB p65 的磷酸化发挥抗凋亡和抗炎

作用。

淫羊藿苷和淫羊藿总黄酮是淫羊藿的两种主

要有效成分。章晓云等［47］基于网络药理学和蛋白

模块分析，指出淫羊藿有效成分能作用于白介素受

体信号通路、TNF 信号通路、Toll 样受体（TLR）信号

通路、NF-κB 信号通路等，以多通路、多靶点协同作

用干预 OA 的病理过程。吴迎春等［48］在 OA 临床研

究中发现经淫羊藿苷干预后，与对照组比较，治疗

组的血清 IL-1β和 TNF-α水平明显降低。秦丰伟

等［49］研究也说明了骨髓间充质干细胞经淫羊藿苷

干预后，其抑制促炎细胞因子 IL-1、TNF-α和促进抗

炎细胞因子 IL-10 产生的活性有很大程度的提高。

余永林等［50］研究发现，用淫羊藿甙干预脂肪间充质

干细胞可降低关节腔内 NO、IL-1 与 TNF-α等炎症

因子水平，作用机制可能与通过降低 TLR4、髓样分

化因子 88（MyD88）、TRAF6 和 NF-κB p65 蛋白表

达，调节 TLR4/NF-κB 信号通路有关。MI 等［51］研究

发现 TNF-α对软骨细胞的负面影响可以通过淫羊

藿苷部分阻断，且淫羊藿苷可以通过抑制 TNF-α刺

激的 NF-κB p65 核易位和 IκBα 蛋白降解来减少

NF-κB 的激活，从而抑制 TNF 对 NF-κB 信号通路的

正反馈作用。金剑飞等［52］发现淫羊藿总黄酮能够

下 调 KOA 大 鼠 血 清 中 和 关 节 滑 膜 组 织 中 IL-6、

IL-1β和 TNF-α的表达水平，显著抑制 KOA 大鼠滑

膜组织中 p-IκB-α/IκB-α和 p-NF-κB p65/NF-κB p65

的表达，表明其作用机制与抑制 NF-κB 信号通路活

化有关。

当归的两种成分，即阿魏酸和蒿本内酯在 OA

的防治过程中起着重要的保护作用。CHEN 等［53］提

出阿魏酸可通过降低软骨细胞的 IL-1β、TNF-α、

MMP-1、MMP-13 的表达，起到保护关节软骨的作

用。ZHOU 等［54］的实验表明，蒿本内酯可能通过抑

制 PI3K/Akt通路对 NF-κB 的活化，在基因水平上抑

制了 PGE2、TNF‑α和 IL‑6 等炎症因子的过度分泌，

起到减轻软骨细胞炎症的作用。郭光鑫等［55］的网

络药理学分析指出，谷甾醇和豆甾醇是当归的重要

活性成分，能抑制 NF-κB 信号通路的活化。 YIN

等［56］的研究指出谷甾醇能通过抑制 TLR4 的表达，

同时激活 IκB 的表达，协同调控 NF-κB 的过度激活，

进而降低大鼠 TNF-α、IL-1β和 IL-6 水平，减轻大鼠

的炎症反应。GABAY 等［57］研究了豆甾醇对 OA 的

作用，指出豆甾醇能在一定程度上拮抗 IL-1β对

NF-κB 信号通路的活化。HE 等［58］的研究则表明当

归 中 的 前 胡 素（DE）能 抑 制 OA 小 鼠 PGE2、IL-6、

TNF-α、COX-2、NO 及 iNOS 表达，且呈剂量依赖性；
分子对接结果表明，DE 与 PI3K 的抑制靶点高度亲

和 ，其 机 制 可 能 与 抑 制 IL-1β 介 导 的 PI3K/Akt/

NF-κB 轴异常兴奋有关。

SHI 等［59］采 用 网 络 药 理 学 分 析 了 丹 参 治 疗

KOA 的分子机制，提出丹参的主要有效成分包括木

犀草素、丹参酮类等，能通过调节前列腺素内过氧

化物合酶 2、MAPK1、表皮生长因子受体、Caspase-3

等蛋白的表达，间接调节 TNF、IL-17 和低氧诱导因

子 -1 等信号通路，起到促进软骨细胞增殖、改善微

循环、清除自由基和抑制炎症因子的作用。 FEI

等［60］发现木犀草素能够抑制大鼠软骨细胞 NF-κB

的磷酸化以及显著降低 TNF-α、NO 和 PGE2的产生。

TANG 等［61］的研究显示，隐丹参酮能有效抑制巨噬

细胞 TNF-α的产生，其机制可能与阻断 MAPK 信号

通路的磷酸化，以及抑制 IκBα降解和 NF-κB p65 易

位进入细胞核来阻止 NF-κB 的激活有关。洪瑛

等［62］发现丹参酮ⅡA 抑制 IL-1β对 NF-κB 信号通路

激活作用，抑制 TNF 的释放和 TRAF6 的表达，增强

软骨细胞的代偿能力，缓解 TNF-α大量释放引起的

软骨细胞损伤，从而保护关节软骨。此外丹参酮还

可以通过提高软骨细胞 SOD 活性，抑制 iNOS 活性，

对抗氧自由基对关节软骨细胞的破坏作用，减轻 IL-

1β和 TNF-α对软骨细胞的破坏［63］。

陈辉文［64］研究补骨脂中活性成分新补骨脂异

黄酮的抑制破骨细胞分化的作用，研究了新补骨脂

异黄酮对 RAW264.7 细胞中核转录因子 -κB 激活因

子受体（RANK）与 TRAF6 之间相互作用的影响。

结果说明，新补骨脂异黄酮能有效抑制 RANK 对

TRAF6 的募集，抑制 NF-κB、MAPKs、蛋白激酶 B

（Akt）和钙离子通路的激活，从而抑制破骨细胞分

化（表 1）。
4.2 复方中药制剂 当前，OA 的中药内服治疗方

案大多是根据临床分期、辨证分型选用传统经验方

及其化裁方和名家验方等，使用复方中草药进行个

体化用药［65］。独活寄生汤是近年来广泛用于治疗

肝肾亏虚型 OA 的经典方药，该方出自《备急千金药

方》。现代药理学研究表明，独活寄生汤能够延缓

软骨退变，抑制软骨细胞凋亡的途径，明显改善

KOA 患者的临床症状［66］。陈后煌等［67］指出独活寄

生汤能明显减少大鼠软骨细胞 IL-1β和 TNF-α表

达，认为其治疗 OA 的可能分子机制与降低异常升
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高的 IL-1β和 TNF-α等的水平有关。许丽梅等［68］发

现独活寄生汤组 NF-κB 蛋白核转位情况低于模型

组，提出独活寄生汤可通过抑制 NF-κB 蛋白核转

位，抑制 NF-κB 信号通路的激活，减少 IL-1β、TNF-α

的表达，抑制 MMPs 的生成，从而减轻软骨细胞炎

症反应。吴广文等［69］采用独活寄生汤含药血清干

预退变软骨细胞模型后，iNOS、TNF-α和 IL-6 含量

均降低；TRL4、MyD88、TRAF6、NF-κB p65 mRNA

及蛋白表达量均明显下降。因此，提出独活寄生汤

含药血清可能通过调节 TLR4、MyD88、TRAF6 来调

控 NF-κB 信号通路表达，从而减少 iNOS、TNF-α和

IL-6 表达，抑制 OA 炎症反应。杜津莉等［70］研究表

明独活寄生汤含药血清能减少 OA 大鼠滑膜细胞

TNF-α表达，并呈剂量依赖性；能使脂氧素 A4 表达

水平升高，AP-1、p-AP-1、JNK 及 p-JNK 表达水平下

降，提示独活寄生汤含药血清可降低 TNF-α等炎症

因子表达，其作用机制可能与提高滑膜细胞脂氧素

A4 表达，抑制 JNK、AP-1 及其磷酸化通路有关。

痹祺胶囊由马钱子、党参、丹参、白术、茯苓、川

芎、三七、地龙、甘草、牛膝 10 味中药组成，主要用于

OA 等中医“痹症”范畴疾病的治疗，多年以来，其临

床疗效得到了广泛的认可。金钟浦［71］对 80 例 OA

患者进行关节腔注射药物疗效观察，对照组单用玻

璃酸钠，观察组给予痹祺胶囊联合玻璃酸钠治疗。

结果表明，观察组总有效率明显较对照组高，两组

IL-1、TNF-α、MMP-3 水平均低于治疗前，且观察组

明显低于对照组。现代药理研究表明，痹祺胶囊具

有抗炎、镇痛以及改善动脉血流、调节骨胶原代谢、

促进软骨修复等作用［72］。刘丽娟等［73］通过研究痹

祺胶囊水、石油醚和正丁醇的提取物对脂多糖诱导

的 RAW264.7 细胞模型的抗炎作用，指出 3 种提取

物均能显著抑制 RAW264.7 细胞分泌 NO 和 TNF-α，

其中水提取物的抑制作用最强，且剂量依赖性最

显著。

陶帅［74］研究结果显示补肾活血方显著抑制软

骨细胞 TRAF3 蛋白及其 mRNA 的相对表达，推测该

方通过 TRAF3 抑制 Akt/mTOR 信号通路，进而增强

软骨细胞自噬反应起到保护软骨的作用。

5 结语和展望

骨性关节炎病因复杂，临床上缺乏有效的治疗

手段和方法。目前西医针对 OA 的用药治疗多为对

症治疗，且不良反应较大、用药周期较长、价格昂

贵，患者耐受性较差。这使得中医辨证论治的疗法

越来越受重视，但是，中医药治疗 OA 的研究主要集

中于临床疗效，对其有效成分、作用靶点及分子机

制等深入的现代中药药理学研究仍然不足。在中

医看来，不同证型的 OA 之间存在明显差异，各个证

型的 OA 患者 TNF 的表达水平、诱导机制等方面也

不尽相同。研究并找出中药治疗 OA 与 TNF 的内在

规律，将中药用药上升到现代医学角度，对于更好

表 1 单味中药调控 TNF治疗 OA作用

Table 1 Therapeutic effect of single Chinese herbal medicine on OA by regulating TNF

单味中药

牛膝

淫羊藿

当归

丹参

补骨脂

有效成分

牛膝总皂苷

山柰酚

蜕皮甾酮

淫羊藿苷

淫羊藿总黄酮

阿魏酸

蒿本内酯

谷甾醇

豆甾醇

前胡素

木犀草素

丹参酮ⅡA

隐丹参酮

丹参酮

新补骨脂异黄酮

突出生物学效应

抗骨质疏松、免疫调节、软骨修复

抑制破骨细胞、促进成骨细胞生长

加快血液流速，降低红细胞的聚

集，缓解炎症部位局部的微循环障碍

和微血管渗出

促进软骨细胞增殖、改善微循环、

清除自由基、抑制炎症因子

抑制破骨细胞分化

信号通路及相关介质

作用于 T 细胞受体、TNF、IL-17 等信号通路

抑制 NF-κB 信号通路

抑制 NF-κB p65

作用于白细胞介素受体信号通路、TNF 信号通路、TLR4/NF-κB 信号通路

抑制 NF-κB 信号通路，IL-6、IL-1β、TNF-α

抑制 IL-1β、TNF-α、MMP-1、MMP-13 相关信号通路

抑制 PI3K/Akt/NF-κB，PGE2、TNF-α和 IL-6 等

抑制 TLR4/NF-κB 信号通路，TNF-α、IL-1β和 IL-6

抑制 NF-κB 信号通路

抑制 PI3K/Akt/NF-κB

抑制 NF-κB 信号通路，TNF-α、NO、PGE2

抑制 NF-κB 信号通路，TNF 和 TRAF6

抑制 MAPK、NF-κB 信号通路，TNF-α

抑制 iNOS，提高 SOD 活性

抑制 RANK 对 TRAF6 的募集，NF-κB、MAPKs、Akt和钙离子通路
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的发挥中医中药治疗 OA 的优势有重要意义。未来

的研究如果能对中药治疗 OA 的作用机制有更深层

次、更详尽的认识，将会为中药治疗 OA 的临床应用

和开发新的中药制剂提供支持。
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