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摘  要 

随着人口老龄化的增加，骨质疏松症的发病率逐年增加，这将导致因骨质疏松产生的骨折的发生率增加，

预计在世界各地从1990的166万年增加到2050的626万。因为相关的高发病率、死亡率和治疗成本，骨

质疏松症引起重大的公共卫生全球社会和经济负担，因此，迫切需要找到低成本效益的方法来预防骨质

疏松症的发展。红景天是我国传统药用植物，是一种天然植物酚类抗氧化剂，其药物靶点多样，对糖尿

病、高原反应、心血管疾病、恶性肿瘤等皆疗效显著。相关报导研究日益增多，但以红景天苷为研究对

象，以抗氧化为治疗靶点挖掘并阐释药物通过抗氧化机制治疗骨质疏松症状尚未见相关报导。本文通过

对多个数据库包括不限于PubMed、中国国家知识基础设施，国家科技图书馆、中国科技期刊数据库的

相关检索，旨在以抗氧化机制为靶点挖掘红景天苷改善骨质疏松的新途径，以期为后者进行下一步临床

研究做参阅。 
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Abstract 
As the population ages, the incidence of osteoporosis is increasing every year, which will lead to 
an increase in the incidence of fractures arising from osteoporosis, which is projected to increase 
from 1.66 million in 1990 to 6.26 million in 2050 worldwide. Because of the associated high mor-
bidity, mortality and treatment costs, osteoporosis causes a significant public health global social 
and economic burden; therefore, there is an urgent need to find cost-effective ways to prevent the 
development of osteoporosis. Rhodiola rosea, a traditional medicinal plant in China, is a natural 
plant phenolic antioxidant with a variety of drug targets, which is effective in diabetes mellitus, al-
titude sickness, cardiovascular diseases, and malignant tumors. Although the number of related 
studies is increasing, there is no report on the use of Rhodiola rosea glycosides as the research ob-
ject to explore and explain the antioxidant mechanism of the drug for the treatment of osteoporo-
sis through antioxidant mechanism. In this paper, we searched several databases, including PubMed, 
China National Knowledge Infrastructure, National Science and Technology Library, and China 
Science and Technology Journal Database, with the aim of exploring new ways to improve osteo-
porosis with Rhodiola rosea glycosides by using antioxidant mechanism as the target, so as to 
make reference to the latter for the next step of the clinical research. 
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1. 引言 

骨质疏松症是一种骨骼疾病，其特点是骨密度和骨质量下降，骨微结构损害，使骨脆性增加，形成

易发生骨折的状态[1]，中药对骨折和关节疾病的预防和治疗具有相对较低的成本、低风险、副作用和多

个作用靶点的特点[2]，当前，氧化应激在骨质疏松的发病机制中占据了愈发显著的地位。最新的研究揭

示，活性氧及其相关氧化产物的异常积累，能够显著扰乱骨代谢的平衡状态，进而诱发骨质疏松症的发

病。这一发现为骨质疏松的预防和治疗提供了新的视角[3]。氧化应激(OS)是指体内氧化反应与抗氧化防

御机制之间的不平衡状态，它被视为促进衰老和多种疾病发展的关键因素。在这种状态下，中性粒细胞

可能出现炎性浸润现象，并增加蛋白酶的分泌，从而导致大量氧化中间产物的生成。近年来的研究表明，

氧化应激(OS)由于身体无法有效对抗过量活性氧(ROS)而引起，可能导致免疫和代谢性疾病的发生，如高

血压、糖尿病和动脉粥样硬化等。OS 与骨质疏松症密切相关。大量研究研究表明，若一味中药或者其化

学成分同时具有抗氧化和抗骨质疏松的功效，那么此中药可能具有更广阔的应用潜力。本文通过检索相

关文献，总结红景天苷通过抗氧化应激作用抗骨质疏松机制，旨在为新型中药的研发提供一定理论依据

[4]。 

2. OS 在骨质疏松发病中的地位 

经过深入研究，一系列实验模型揭示了骨质疏松症在不同诱因下的病理表现。这些模型包括去卵巢

(OVX)小鼠，它们模拟了绝经后女性可能遭遇的骨质疏松状况；D-半乳糖(D-gal)处理的小鼠，用于模拟
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老年性骨质疏松；以及因长期暴露于糖皮质激素而导致的继发性骨质疏松小鼠。这些模型共同展示了骨

质疏松症的一个重要特征，即不同程度的氧化损伤[5]。 
虽然传统观念倾向于将雌激素缺乏视为骨质疏松症的主要发病机制，但这种解释在面对老年男性骨

质疏松症以及那些由糖尿病、内分泌紊乱、炎症和糖皮质激素等多种因素引发的继发性骨质疏松症时显

得捉襟见肘。此外，尽管激素调控治疗在某些情况下被尝试，但效果并不总是尽如人意，这进一步凸显

了我们需要对骨质疏松症的发病机制有更全面和深刻的认识[6]。OS与骨质疏松症之间的联系越来越紧密，

研究表明，老年性骨质疏松、绝经后骨质疏松和继发性骨质疏松都与 OS 有着较为明显的联系。有研究

表明，通过 APP/PS1 双转基因小鼠模型研究发现，大剂量 β-淀粉样蛋白(Aβ)聚集与 ROS 生成之间存在双

向关联，这是机体处于 Aβ相关的氧化损伤状态的重要因素之一。因此，我们提出了 Aβ相关氧化损伤的

新机制，这一发现引起了广泛关注[7]。OS 在骨质疏松症的病理生理过程中扮演着至关重要的角色。它不

仅积极促进破骨细胞的分化，进而加速骨骼的吸收过程，还显著地打破了骨形成与骨吸收之间的平衡状

态。在这种失衡的状态下，骨吸收的速度超过了骨形成的速度，最终导致了骨质疏松症的发生。OS 广泛

地参与到多种类型的骨质疏松症中，通过多个途径和靶点来影响骨代谢。破骨细胞，作为骨重建过程中

的关键细胞，其主要功能在于骨吸收。这些细胞能够向细胞外分泌盐酸和溶解酶，这些物质能够破坏并

溶解周围的骨组织，从而全面参与骨骼的重建过程。。破骨细胞本身富含线粒体可产生大量 ROS 参与

OS [8]。现有研究表明，RANKL/RANK/OPG 信号通路在破骨细胞分化和成熟过程中起着重要作用。这

一通路涉及多个方面：成骨细胞分泌 NF-κB 受体活化因子配体(RANKL)，RANKL 与破骨前体细胞表面

的 NF-κB 受体活化因子(RANK)结合，促进破骨细胞的分化和成熟。同时，护骨因子(OPG)存在于成骨细

胞表面，可以结合 RANKL，从而抑制破骨细胞的分化和成熟过程[9]。在破骨细胞的分化过程中，巨噬

细胞集落刺激因子(M-CSF)与其受体 c-Fos 的相互作用激活了关键的信号通路，起到了不可或缺的推动作

用。特别是在 ROS (活性氧)过量的环境下，M-CSF 和 RANKL (核因子 κB 受体活化剂配体)的表达水平会

显著上升，这导致了 RANKL 与 OPG (骨保护素)比值的增加，从而促进了破骨细胞的分化[10]。此外，

过量的 ROS 还会抑制成骨细胞的正常分化过程，导致 OPG 表达减少。这种变化同样会使得 RANKL/OPG
比值升高，从而间接地促进了破骨细胞的分化与成熟。这些发现为我们理解 ROS 在骨细胞平衡调节中的

作用提供了新的视角[11]。综上所述，在骨质疏松症发病机制中，OS 是一个重大危险因素，通过深入探

索其作用机制，为新药物作用靶点的发现提供理论依据，有助于更科学的解释 OS 与骨质疏松的相关性。 

3. 红景天苷的抗氧化机制的相关研究 

氧化应激已被证实在多种疾病的发病中发挥重要作用。对于众多氧化应激所致疾病，活性氧(ROS)
等自由基是疾病防治的重点和靶点。目前，具有抗氧化活性的天然产物被广泛应用于预防和治疗氧化应

激所导致的各系统疾病，如红景天植物或红景天提取物。红景天苷可通过降低活性氧(ROS)水平、维持胰

岛 β细胞存活、减轻胰岛素抵抗、减弱肝脏糖异生等多种作用机制降低血糖水平。红景天苷作用于 ROS
相关通路抑制肺动脉血管重塑、增强缺氧条件下 Na + -K + -ATPase 的活性从而减轻肺水肿，减轻高原反

应[12]。红景天苷可抑制氧化应激诱导的内皮细胞焦亡和自噬相关分子通路干预动脉粥样硬化的发生发展。

红景天可通过影响神经退行性疾病发病机制中的相关分子通路从而减轻氧化应激损伤，发挥神经保护作

用。红景天苷的抗肿瘤作用广泛，主要作用机制是抑制肿瘤细胞增殖及氧化应激。相关研究结果为进一

步使用、开发红景天提供了理论依据[13]。红景天苷可减轻 H2O2导致的氧化应激对视网膜色素上皮细胞

的影响，可降低 ROS 水平，减少细胞凋亡，可能的机制与激活 Akt/GSK-3β 信号通路有关[14]。研究表

明，50 mg/kg 的红景天苷可抑制由红藻氨酸诱导的癫痫持续状态小鼠大脑的氧化应激损伤，可能是通过

激活 AMPK/SIRT1/FoxO1 信号通路发挥保护神经作用[15]。红景天苷在生物学领域展现出了独特的功效，
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尤其是在诱导 SOD (超氧化物歧化酶)和 CAT (过氧化氢酶)基因 mRNA 表达方面。研究表明，红景天苷

能够显著增强这两种酶在线虫体内的活性。在延长自然衰老线虫寿命的实验中，红景天苷显示出了令人

瞩目的效果。通过激活 SOD 和 CAT 等关键酶类，红景天苷有助于清除体内多余的自由基，减轻氧化应

激，进而促进线虫的健康与长寿。这一发现表明其通过抗氧化机制有助于减缓衰老进程。此外，红景天

苷在 OVX (卵巢切除)大鼠的骨组织中也显示出其独特的生物活性。它可以明显降低 p-p66shc/p66shc 的含

量，同时增加 β-catenin 和 Wnt2 蛋白的表达水平，并且同时能抑制 FoxO3a 蛋白的水平[16]。这表明，红

景天苷抗骨质疏松的作用，可能通过抗氧化途径。研究表明红景天苷能够通过增加成骨细胞中的 OPG 的

含量以及减少 RANKL 的含量，来抑制破骨细胞的分化。这些发现表明红景天苷在治疗方面具有较为明

显的潜力[17]。研究指出，红景天苷有助于促进骨髓间充质干细胞(BMSC)的增殖，并增强碱性磷酸酶(ALP)
的活性以及钙化结节的形成[18]。此外，红景天苷能够提高骨细胞相关蛋白(OCN)、I 型胶原(Col I)和 Runx2
的表达。另外，它可以通过激活 PI3K/AKT 信号通路来促进骨形成[19]。红景天苷发挥抗氧化作用，作用

机制之一是调节 Nrf2/抗氧化反应元件(ARE)信号通路[20]。研究表明，红景天苷中的 Rg3 可以增加骨质

疏松大鼠的骨密度和骨矿密度，改善骨小梁参数，调节成骨细胞与破骨细胞数量的相对数量，显示出其

在防治骨质疏松的潜力，同时能提升 ALP 活性和促进骨结节的生成，对成骨细胞免受氧化损伤具有保护

作用[21]。 

4. 总结与展望 

在当前骨质疏松症的治疗策略中，尽管已经涵盖了调控激素、营养、物理、免疫和遗传等多个方面

的异常因素，但所开发的药物往往面临着成本高、疗效不尽如人意以及不良反应较大等挑战。鉴于这一

现状[22]，对于新药研发来说，深入理解骨质疏松症的发病机制显得尤为重要，这需要我们对其产生机制

有更为深刻和全面的认识。值得注意的是，OS 与骨质疏松症之间存在紧密的联系，其涉及的信号通路错

综复杂，且与衰老过程密切相关。基于此，深入研究骨质疏松症的全面作用机制将是未来研究的重要方

向之一。尽管已有部分中药及其活性成分在抗氧化和抗骨质疏松方面进行了初步研究，但当前的研究仍

相对有限，需要进一步加强深度。为了实现新的突破，我们需要扩展研究范围，持续关注新的发现，并

推动相关研究进展。考虑到抗骨质疏松药物通常需要长期使用，某些具有药用和食用双重价值的中药成

为了潜在解决方案。这些中药可以开发成药食两用的新剂型，长期食用不仅可以克服传统药物的缺点，

还符合现代健康理念，易于普及。因此，类似红景天苷的抗骨质疏松中药在市场上有着广阔的前景，值

得我们进一步探索和研究。 
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