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黄芪有效成分抗骨质疏松症作用机制的研究进展  

刘  路，李  凯，胡  阳，李金益，宋  敏* 

甘肃中医药大学，甘肃 兰州  730030 

摘  要：骨质疏松症（osteopopsis，OP）作为一种全身性骨病，因其高发病率已严重威胁到中老年人的健康。黄芪 Astragali 

Radix 作为补气中药经过多年的基础研究及临床应用已证实对 OP 的防治疗效显著。通过对黄芪及其有效成分防治 OP 的作

用及机制等研究现状进行系统性总结，发现黄芪具有促进骨细胞的增殖分化、雌激素样作用、调节免疫功能、抗氧化应激等

多种抗 OP 作用，能够增强骨密度，加速骨形成，减少骨破坏，维持骨稳态，同时还富含人体骨组织所需的大量微量元素，

可以增加骨矿量，预防 OP 的发生。并分析了目前中药黄芪治疗 OP 研究过程中的不足之处，为 OP 的临床治疗提供参考和

思路。 
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Research progress on anti-osteoporosis mechanism of active components in 

Astragali Radix 
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Abstract: As a systemic bone disease, osteoporosis (OP) has become a serious threat to the health of middle-aged and elderly people 

due to its high incidence. Huangqi (Astragali Radix) as a traditional Chinese medicine for replenishing qi, has been proven to be 

effective in the prevention and treatment of OP after years of basic research and clinical application. In this paper, we systematically 

summarized research status of Astragali Radix and its effective components in the prevention and treatment of OP, and find that 

Astragali Radix has various anti-OP mechanisms of action such as promoting the proliferation and differentiation of bone cells, estrogen 

expression, regulating immune function, anti-oxidative stress, etc. It can enhance bone density, accelerate bone formation, reduce bone 

destruction, maintain bone homeostasis, and is also rich in a large number of trace elements required by human bone tissue, which can 

increase bone mineral quantity and prevent the occurrence of OP. We also analyzed the shortcomings in the current research of Chinese 

herbal medicine Astragali Radix in treatment of OP, aiming to provide reference and ideas for the clinical treatment of OP. 

Key words: Astragali Radix; osteoporosis; astragalus polysaccharide; isoflavone; astragaloside; promote bone cell proliferation; 

regulating immune function; anti-oxidative stress 

骨质疏松症（osteopopsis，OP）是一种以骨量

低下、骨组织微结构损坏导致骨脆性增加，表现为

单位体积骨量降低、矿盐和基质比例减少及骨的微

观结构退化为特征易发生骨折的全身性骨病 [1]。

2018 年中国疾病控制中心调查显示，我国 50 岁以

上人群 OP 患病率为 9.2%，而 65 岁以上人群 OP 患

病率为 32.0%，占比高达 1/3[2]，严重影响人们的生
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活质量。据联合国预测，到 2050 年，除非洲外，世

界主要地区的 60 岁以上人口将占大约 1/4，同 2010

年相比，亚洲 OP 患病人数将增长 2～2.4 倍[3]，届

时中国的 OP 患者累计人数将超过 2 亿。近年来随

着中药的深入研究，中药在 OP 的防治方面疗效显

著，同时具有不良反应小、多系统、多靶点调节作

用等优势，其中黄芪 Astragali Radix 作为补气中药
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经过多年的基础研究及临床应用已被证实对 OP 的

防治卓有成效。本文旨在对黄芪及其有效成分防治

OP 的作用及机制等研究进展进行系统性总结，为

OP 的临床治疗提供参考和思路。 

1  骨质疏松的中医学认识 

OP 属于中医学“骨极”“骨枯”“骨痿”等范畴。

《素问·宣明五气篇》曰：“肾主骨。”肾为先天之本，

主骨生髓，与骨的生长、发育、衰败密切相关。《诸

病源候论·虚劳病诸候》提出：“骨极，令人酸削，

齿苦痛，手足烦疼，不可以立，不欲行动”，《素问·痿

论》也提出类似观点：“肾气热，则腰脊不举，骨枯

而髓减，发为骨痿”。同时，脾为后天之本，在体合

肉，正如《素问·五藏生成》记载：“脾主运化水谷

之精，以生养肌肉，故主肉。”故全身肌肉都依赖于

脾胃运化的水谷精微及津液的营养滋润。若先天后

天皆有所亏损则必会发生“骨极”“骨枯”“骨痿”，

因此中医学认为“脾肾亏虚”为骨质疏松的基本病

因病机，所以临床上对于 OP 的中医药治疗多以补

肾中药为主，再结合补气中药二者相辅相成。 

2  黄芪治疗 OP 的主要机制 

黄芪，药名始见于《神农本草经》，性味甘、微

温，归肺经、脾经，主要功效为补气升阳、固表止

汗等[4]。黄芪化学成分复杂，含有多糖类、黄酮类、

皂苷类、氨基酸类、黄芪碱、微量元素等，其中多

糖类、黄酮类和皂苷类化合物是黄芪的主要药效成

分[5-6]。黄芪多糖为黄芪最主要的活性成分[7]，黄酮

类衍生物则是黄芪质量评价的重要指标[8]。黄芪作

为“补气圣药”，性甘温、补纯阳，可补诸虚不足，

因此在 OP 的临床治疗中可以做到温补脾气同时兼

补肾阳虚，疗效显著[9]。 

2.1  促进成骨细胞的增殖分化 

成骨细胞是骨形成的关键细胞，对骨骼的生长

与维持起至关重要的作用，通过促进成骨细胞的增

殖分化增强骨形成是临床上治疗 OP 的常用方法[10]。

胡俊等[11]认为黄芪多糖可以促进成骨细胞的增殖、

分化，研究结果表明黄芪多糖可以上调早期成骨标

志物碱性磷酸酶（alkaline phosphatase，ALP）、Runt

相关转录因子 2（Runt-related transcription factor 2，

RUNX2）以及钙沉积标志物 I 型胶原蛋白的表达，

且呈剂量相关性。Wnt 信号通路是决定间充质干细

胞（mesenchymal stem cells，MSCs）向成骨细胞定向

分化的关键通路，Jian 等[12]发现黄芪异黄酮可以促进

小鼠骨髓基质贴壁 ST2 细胞的增殖与分化，并显著

增加 β-连环蛋白（β-catenin）的蛋白表达，而 Wnt/β-

catenin 信号通路的特异性抑制剂 Dick-kopf 相关蛋

白 1（Dick-kopf-related protein，DKK-1）则能够有效

抑制 ALP 活性和 β-catenin 的蛋白表达，证明异黄酮

可通过 Wnt/β-catenin 信号通路调节 ST2 细胞的增殖

分化，进而刺激成骨细胞分化。翟鑫祥等[13]通过建立

去卵巢大鼠模型，模拟绝经后骨质疏松大鼠，随后分

离各组大鼠 MSCs 并在黄芪多糖的诱导下进行成骨

分化，结果显示经过黄芪多糖干预后细胞中的骨形

态发生蛋白 2（bone morphogenetic protein 2，BMP2）、

骨保护素蛋白表达水平同时升高，明显促进了 MSCs

的成骨分化。Cai 等[14]将 1%、5%、10%、15%的黄

芪甲苷通过转化生长因子-β（transforming growth 

factor-β，TGF-β）/Smad 信号通路对大鼠骨髓间充质

干细胞（bone marrow mesenchymal stem cell，BMSCs）

进行干预，结果显示黄芪甲苷可促进 BMSCs 的增

殖，尤其以 1%、5%黄芪甲苷效果最为显著。王家伟

等[15]则验证了黄芪甲苷能够通过 TGF-β1/Smad2 信

号通路促进 BMSCs 的成骨分化。刘开心等[16]则基于

UPLC-Q-TOF-MS技术以骨髓抑制SD大鼠为实验对

象进行分析，发现毛蕊异黄酮以原型成分入血，而黄

芪甲苷以代谢产物入血，二者配伍可以有效促进骨

髓造血损伤修复，同时毛蕊异黄酮还能够促进大鼠

BMSCs 的增殖分化。骨钙素作为成骨细胞分化、成

熟的标志，是骨形成的重要标志，李文等[17]通过细胞

实验发现黄芪可以促进成骨分化细胞中骨钙素

mRNA 与蛋白的表达，并使钙结节形成数增加，加

强成骨细胞的成骨能力。维生素 D 同样是一种重要

的骨代谢调节激素，柴艺汇等[18]认为黄芪多糖通过

上调成骨细胞维生素D受体mRNA及蛋白的表达进

而增强成骨细胞活性是其治疗 OP 的重要机制。一项

研究表明[19]黄芪甲苷可以促进成骨细胞的细胞活

力、成骨分化和血管生成基因表达，刺激成骨和血管

生成的耦合，加速骨再生。 

黄芪促进成骨细胞增殖分化的作用机制见图 1。 

2.2  发挥雌激素样作用 

雌激素缺乏会使破骨细胞的再吸收活性升高，

却不会增加成骨细胞的活性，导致骨吸收增强，骨

稳态被打破，因而绝经后女性更易患 OP[20]。黄芪可

发挥雌激素样作用主要体现在可改善生物的免疫功

能而非改变性激素水平，Zheng 等[21]研究证明黄芪

可以发挥雌激素样作用显著改善去卵巢雌性大鼠血

清中白细胞介素-2（interleukin-2，IL-2）和 IL-8 等



 中草药 2023 年 2 月 第 54 卷 第 4 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2023 February Vol. 54 No. 4 ·1323· 

   

炎性因子水平，而不改变血清中雌二醇、促卵泡激

素、促黄体生成素等性激素类的水平。也有研究表

明，黄芪能够显示出雌激素活性，防治因雌激素缺

乏而产生的骨丢失，维持骨稳态[22]。Park 等[23]基于

此研究进行了临床试验，受试者服用黄芪提取物异

黄酮所制成的片剂 12 周后，与对照组相比，其女性

更年期综合征自我诊断评定表评分明显降低，同样

证明了异黄酮可以发挥雌激素样作用。Li 等[24]也发

现异黄酮能够发挥雌激素样作用，对人脐静脉内皮

细胞具有双向调节作用，低浓度促进内皮细胞增殖、

高浓度则产生抑制作用。Essawy 等[25]则发现黄芪甲

苷可与雌激素受体相结合并调节相关基因表达以发

挥雌激素样作用。王吉博等[26]将雌性大鼠去势后建

立 OP 模型，分别 ig 黄芪水煎液与尼尔雌醇，同模

型组比，结果显示黄芪组、雌激素组血清 ALP、骨

钙素水平降低，同时黄芪组骨钙、骨磷含量升高，

而雌激素组仅骨磷含量升高，相较于雌激素，黄芪

能够更好地增强骨密度。Hu[27]在去卵巢大鼠模型的

动物实验中证明黄芪与雌激素补充剂戊酸雌二醇的

疗效相似，且黄芪具有低不良反应，因此临床上可

代替雌激素作为替代疗法进行使用。 

黄芪发挥雌激素样作用机制见图 2。 

 

LRP-低密度脂蛋白受体相关蛋白 

LRP-low density lipoprotein receptor related-protein 

图 1  黄芪促进成骨细胞增殖分化的作用机制 

Fig. 1  Mechanism of Astragali Radix promoting osteoblast proliferation and differentiation 

 

图 2  黄芪发挥雌激素样作用机制 

Fig. 2  Astragali Radix exerts estrogen-like mechanism of action 
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2.3  炎性调控作用 

免疫系统通过细胞因子介导生理性骨转换，会

依据机体环境变化调节骨吸收与骨形成，以保持骨

量，但在免疫抑制状态下会导致病理性的骨破坏，

使 OP 的发生率增加[28]。Shojaii 等[29]研究发现黄酮

类化合物与黄芪甲苷对注射福尔马林后诱发前爪水

肿的大鼠有明显的抗炎与镇痛作用。邵帅等[30]则将

巨噬细胞作为研究对象，用黄芪甲苷进行干预，结

果显示巨噬细胞中的 IL-1β、IL-6、肿瘤坏死因子-α

（tumor necrosis factor-α，TNF-α）水平显著降低，并

下调核因子 -κB 受体活化因子配体（ receptor 

activator for nuclear factor-κB ligand，RANKL）蛋白

与 mRNA 的表达，上调骨保护素蛋白与 mRNA 的

表达，表明黄芪甲苷可通过调节核因子-κB（nuclear 

factor-κB，NF-κB）通路抑制炎性因子产生，通过骨

保护素/RANKL/RANK 信号通路调节骨代谢。韩亚

琨等[31]则通过建立右上磨牙牙周炎模型发现，与对

照组相比，黄芪多糖可以升高血清中 IL-1β、IL-6、

TNF-α 水平，同时随着黄芪多糖剂量增加血清中

RANKL、骨保护素的水平呈下降趋势，表明黄芪多

糖通过 NF-κB 通路与骨保护素/RANKL/RANK 信

号通路分别进行炎性调控与骨代谢。Nöst 等[32]应用

UPLC-Q-TOF-MS 技术发现黄芪可抑制人组织细胞

淋巴瘤细胞中促炎因子 TNF-α 和 IL-1β 的分泌。而

Li 等[33]运用 UHPLC-Q-Exactive-MS 技术检测黄芪

多糖对免疫抑制小鼠血浆样本的影响，发现黄芪多

糖通过苯丙氨酸、酪氨酸、色氨酸生物合成以及苯

丙氨酸代谢途径对免疫功能产生影响，半胱氨酸和

蛋氨酸代谢途径参与免疫调节，柠檬酸循环回调小

鼠的免疫功能。 

黄芪通过炎性调控改善骨代谢的作用机制见

图 3。 

 

图 3  黄芪通过炎性调控改善骨代谢的作用机制 

Fig. 3  Mechanism of Astragali Radix improving bone metabolism by inflammatory regulation 

2.4  抗氧化应激作用 

氧化应激是影响骨重塑的重要因素，它会使细

胞氧化还原平衡转向氧化失衡，从而加速功能和结

构重塑，降低骨密度，增加发生 OP 的风险[34]。线粒

体氧化与磷酸化是细胞中能量的主要来源，线粒体

电子转移活动时会产生活性氧，而活性氧的增加会

导致线粒体 DNA 发生突变并破坏线粒体成分，因此

线粒体具有复杂的抗氧化防御系统，当生物系统中

氧化剂和抗氧化能力之间的稳态平衡受到干扰时，

就会发生氧化应激[35]。超氧阴离子是大多数活性氧

的前体，是氧化链反应的主要介质，通过自发歧化或

超氧化物歧化酶的催化反应产生过氧化氢（H2O2），

使线粒体生物分子遭受氧化损伤。Li 等[36]研究表明，

黄芪多糖不仅可以预防线粒体中的脂质过氧化，还

可以清除超氧阴离子与 H2O2活性，并增强抗氧化酶

的活性，能够有效降低活性氧并增强线粒体的功能。

Wu 等[37]发现黄芪甲苷通过激活核因子 E2 相关因子

2（nuclear factor erythroid 2-related factor 2，Nrf2）/血

红素加氧酶-1（heme oxygenase-1，HO-1）通路减少

细胞内活性氧的产生，避免氧化损伤。叉头框蛋白 O

（forkhead box class O proteins，FoxOs）转录因子是影

响成骨细胞氧化还原平衡和骨骼稳态的关键因素。

成鹏等[38]通过动物实验发现黄芪甲苷能抑制去卵巢

大鼠的 FoxO3a 蛋白表达水平，同时上调 β-catenin 和
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Wnt2 蛋白表达，证明了黄芪甲苷通过激活

FoxO3a/Wnt2/β-catenin 信号通路有效抑制氧化应激

诱导的 OP。Ou 等[39]实验结果表明黄芪多糖在抑制

去卵巢大鼠 FoxO3a mRNA 表达的同时，上调 β-

catenin、Wnt2 mRNA 表达，验证了黄芪多糖调控氧

化应激诱导的 OP 也是通过 FoxO3a/Wnt2/β-catenin

信号通路完成的。 

黄芪抗氧化应激的作用机制见图 4。 

2.5  提高微量元素含量 

人体中常见的微量元素，如锌、铜、镁、铁、

锰、钙等可以增强骨密度[40]，而 OP 患者骨组织中

的微量元素含量明显低于正常人[41]。白雯静等[42]测

定黄芪原药材及饮片中多种微量元素的含量，发现

黄芪中含量最多的微量元素为钠、镁、铝、钾、钙、

铁。Butkutė 等[43]将黄芪细分为根、茎、叶，进一步

验证黄芪中微量元素的含量，结果表明叶中的钙、

镁、铁的含量高于根和茎，根中钾、磷、锌的含量

高于叶和茎，而茎的微量元素含量是最低的，这为

黄芪在临床诊疗中的取材与应用提供了思路。 

黄芪所含可增强骨密度的微量元素见图 5。 
 

 

图 4  黄芪抗氧化应激的作用机制 

Fig. 4  Mechanism of Astragali Radix against oxidative stress 

 

图 5  黄芪所含可增强骨密度的微量元素 

Fig. 5  Trace elements with enhancing bone density in 

Astragali Radix contains 

3  结语与展望 

我国正在步入人口老龄化，OP 引发的健康问题

日益严峻，因此应用中药所具有的独特优势治疗 OP

势在必行[44-45]。大量研究表明黄芪具有促进骨细胞

的增殖分化、代替雌激素表达、调节免疫功能、抗

氧化应激等多种抗 OP 作用机制，能够增强骨密度，

加速骨形成，减少骨破坏，维持骨稳态，同时还富

含人体骨组织所需的大量微量元素，可以增加骨矿

量，预防 OP 的发生[46]。黄芪抗 OP 的主要成分及

作用机制见表 1。 

黄芪多糖（图 6）是黄芪最主要的活性成分，不

仅可以直接促进骨细胞的增殖分化，还能够上调维

生素 D 的表达间接促进骨细胞的增殖分化，并且通

过抑制炎性因子与氧化应激来降低 OP 的发生率。

黄酮类衍生物作为黄芪质量评价指标，由于其种类

繁多，因此多以其具有代表性的标志物异黄酮（图

6）为研究对象，与之类似，皂苷化合物也多通过黄

芪甲苷进行研究。异黄酮与黄芪甲苷均可促进骨细

胞的增殖分化，并具有雌激素样作用、免疫调控作

用，但后者所具有的抗氧化应激作用是前者尚未研

究发现的。黄芪在治疗 OP 过程中起到重要的作用， 
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表 1  黄芪抗 OP 的主要成分及作用机制 

Table 1  Main components of Astragali Radix against OP and their action mechanism 

成分/微量元素 作用机制 

黄芪多糖 促进成骨细胞的增殖分化，上调 ALP、Runx2、I 型胶原蛋白表达 

 促进了 MSCs 的成骨分化，上调 BMP2、骨保护素蛋白表达 

 增强成骨细胞活性，上调维生素 D 受体 mRNA 及蛋白的表达 

 炎性调控与骨代谢，上调 IL-1β、IL-6、TNF-α 表达，下调 RANKL、骨保护素表达 

 通过苯丙氨酸、酪氨酸、色氨酸生物合成以及苯丙氨酸代谢途径对免疫功能产生影响，半胱氨酸

和蛋氨酸代谢途径参与免疫调节，柠檬酸循环回调小鼠的免疫功能 

 抗氧化应激，预防线粒体中的脂质过氧化，还可以清除超氧阴离子与 H2O2 活性，降低活性氧 

 抗氧化应激，抑制 FoxO3a mRNA 表达，上调 β-catenin、Wnt2 mRNA 表达 

异黄酮 促进 ST2 细胞的增殖与分化，上调 β-catenin 蛋白表达 

 促进骨髓造血损伤修复，促进 BMSCs 增殖分化 

 发挥雌激素样作用，对人脐静脉内皮细胞进行双向调节：低浓度促进内皮细胞增殖，高浓度则产

生抑制作用 

 炎性调控；抑制 IL-1β 分泌 

黄芪甲苷 激活 TGF-β/Smad 信号通路促进 BMSCs 的增殖分化 

 促进骨髓造血损伤修复 

 促成骨细胞的细胞活力、成骨分化和血管生成基因表达，加速骨再生 

 发挥雌激素样作用 

 炎性调控与骨代谢，下调 IL-1β、IL-6、TNF-α 表达，下调 RANKL 表达，上调骨保护素表达炎性

调控；抑制 TNF-α 分泌 

 抗氧化应激，激活 Nrf2/HO-1 通路减少细胞内活性氧 

 抗氧化应激，抑制 FoxO3a 蛋白表达，上调 β-catenin 和 Wnt2 蛋白表达 

Na、Mg、Al、K、Ca、

Fe、P、Zn 等 

增强骨密度 

 

图 6  黄芪多糖、异黄酮、黄芪甲苷化学结构 

Fig. 6  Chemical structures of polysaccharide, isoflavone and astragaloside in Astragali Radix 

临床疗效也深受广大专家及学者的认可，为解决当

前的公共健康问题找到了一条有效途径。 

随着中医药现代化的进步与发展，黄芪治疗 OP

的研究也愈发深入，但在研究中仍存在一些问题：

首先，黄芪治疗 OP 的研究以基础研究为主，临床

研究相对缺乏，且多为含有黄芪的组方研究，不能

全面、系统地阐明黄芪治疗 OP 的作用机制；其次，

黄芪的质量难以评估及控制，药用价值无法被完整

地了解与认知。而黄芪单味中药临床研究不足的重

要原因，在于难以准确评估与控制的黄芪质量，因

此在今后的研究中可以通过分子生物学、多组学研

究、药动学等方法相辅相成，更好地解析黄芪的复

杂成分与作用，从而为黄芪的临床研究提供更加准

确的理论支持，能够更加精准地对黄芪的临床作用
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机制进行研究与探讨，实现全方位探索黄芪治疗 OP

的作用机制，提高 OP 的临床疗效。 
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