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 摘要! 本文主要综述了国内研究中丹参对于骨折愈合中各方面的影响。丹参在骨折愈合过程中能够明显改

善骨折处局部血液供应, 对各种与修复有关的细胞的作用亦有利于它们更好地修复骨创伤,对骨折愈合过程中所需的

各种微量元素有着积极的影响,在生物力学方面的研究表明可提高骨折断端的强度。本综述以期进一步探讨丹参药

理作用的机制, 使之更好地应用于临床。
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丹参为唇形科植物丹参 ( Salv ia m iltiorrh iza Bg e)的干燥根

茎, 作为活血化瘀的首选中药,被广泛地用于各种骨折及外伤

治疗中。丹参的活性成分主要分为脂溶性和水溶性 2类, 其

脂溶性成分主要是丹参酮、隐丹参酮、丹参酮∀ A等 [ 1]。近年

来国内外对丹参及其同属植物的脂溶性成分进行了大量的研

究, 仅从丹参中分离的二萜醌类化合物就有 40多种。丹参的

水溶性成分则主要是丹参素,原儿茶醛, 迷迭香酸,紫草酸, 丹

酚酸 A、B、C、D、E、F、G等 [ 2]。

1 改善局部血液循环

局部血液供应是影响骨组织修复的一个重要因素,而丹

参作为中药中活血化瘀的常用药也被较早地进行了研究。丹

参具有改善骨折处血液循环的作用, 改善骨折处血液循环的

途径是多种多样的。并且, 丹参对于骨折后骨折处新生毛细

血管生长的促进作用是持续的、广泛的, 从而使骨折后软、硬

组织血流量明显增加而使骨折愈合时间明显缩短 [ 3]。

2 对骨折愈合中相关细胞的影响

2 1 成骨细胞 丹参有促进成骨细胞样细胞发育、生长的作

用, 能使成骨细胞样细胞提前出现伪足伸缩运动和胞外吐作

用, 从而使丹参组形成的骨小结节及骨小块在数量和体积上

明显大于对照组 [ 4]。丹参还能通过抑制骨吸收, 促进成骨细

胞功能 [ 5] , 促进骨基质合成。此外, 丹参有明显增强体外培

养分化晚期的克隆化成骨细胞株细胞内碱性磷酸酶活性的作

用,改善成骨细胞功能 [ 6]。

2 2 软骨细胞 丹参注射液可调节软骨细胞的合成代谢, 促

进软骨细胞的增殖 [ 7]。在对鸡胚胎股骨器官培养生长的实

验研究中证明丹参不仅能促进软骨细胞增殖, 甚至可促进成

软骨细胞发育成熟为软骨细胞 [ 8]。

2 3 成纤维细胞 成纤维细胞在骨折愈合中有重要的成骨

作用。成纤维细胞由间充质细胞分化而成, 可参与纤维骨痂

形成,同时其自身也能形成骨痂及骨组织。在骨折∀期愈合

过程中,骨折血肿经机化而形成大量纤维骨痂,成纤维细胞可

使纤维骨痂逐步演变成为骨性骨痂 [ 9]。丹参对成纤维细胞

有促增殖、促分化、增加其功能活性的作用, 并能促进已向成

骨表型发生转化的成纤维细胞的成骨作用 [ 10]。

2 4 破骨细胞 骨折愈合过程是一个既有新骨形成, 又有死

骨吸收的过程,骨的塑形改建是成骨细胞与破骨细胞共同活

动的结果。骨折愈合若仅依靠成骨作用无法达到真正的愈

合,只有破骨细胞将多余骨痂吸收掉,才能使改建顺利进行。

丹参可使骨小梁周围出现成团的破骨细胞, 胞质内有多量肿

胀的线粒体和空泡, 空泡内可观察到针状钙化骨组织 [11]。在

离体状态下观察丹参注射液对离体破骨细胞的作用可发现当

丹参浓度不低于 0 01 mg /m l时对破骨细胞起抑制作用 [ 12]。

另有研究表明丹参可抑制破骨母细胞向成熟破骨细胞的转

化 [ 13]。
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3 对骨折愈合中细胞外基质蛋白作用

3 1 胶原 胶原组包括至少 15种胶原, 其结构和功能有很

大差异, 在骨折愈合不同时期, 各种胶原相继表达。骨折愈合

后的骨痂几何性质与材料性能与各胶原的不同表达相关。

在骨折愈合的实验观察中发现丹参组的胶原性物质

( S irius R ed染色阳性 )明显多于对照组 [ 4]。 2000年, 史炜镔

等 [ 14]证明了丹参有效部位能调节骨折愈合中有关前胶原基

因的表达, 以促进骨折愈合,并且作者预测此作用可能与其对

TGF 1基因表达的调控有关。

3 2 骨基质 骨组织不同于其他结缔组织的一个特征就是

坚硬性, 这是由于基质钙化所致。丹参则能促进骨基质合

成 [ 4]。另外, 丹参制剂可以增强骨基质胶的成骨活性, 能使

骨痂出现及骨性连接时间较单独使用骨基质胶提前 2~ 4周,

而且发现前者成骨效果明显优于后者 [ 15]。

4 微量元素

骨折愈合是机体一种特殊的再生修复过程,骨折愈合过

程中成骨细胞起主要和决定性作用,现在认为除此之外, 还需

要许多物质的参与, 其中包括多种微量元素。

丹参对骨折愈合过程中所需的各种微量元素有积极的影

响, 但最主要是对锌、铜、钙的影响。丹参可提高骨折愈合中

血清锌及骨痂中锌的含量,提高骨痂中锌铜比值 [ 16] , 以加速

骨痂组织生长和钙化过程。同时降低骨折断端邻近骨组织中

锌的含量 [ 17] ,加强骨折断端邻近骨组织中锌的动员而促进骨

折愈合。

另外, 丹参可促进骨折相应部位的钙沉积, 丹参注射液可

以把骨折邻近更多的钙动员起来, 沉积到骨折部位以促进骨

折愈合, 复方丹参滴丸加维生素 D3可使骨组织钙含量明显增

加 [ 18]。还有研究表明丹参可影响修复中骨组织的钙磷比

值 [ 19]。

5 生物力学

丹参可以提高大鼠骨折愈合后断端力学强度 [20]。近年来

在对丹参有效部位 (丹参 9403)的研究中也发现丹参 9403具

有提高骨折愈合后断端强度的作用 [21]。对于手术中植入丹参

缓释剂,有数据显示可增强骨折愈合端抗折力递,并且在骨折

局部使用丹参缓释剂对骨折愈合具有一定的促进作用 [ 22]。

骨折的愈合是一个复杂的过程, 涉及组织学、生物学、内

分泌学及生物力学等相关学科。传统中医学历来强调 #活血

化瘀∃是骨折治疗的重要环节, 因而丹参被广泛地用于各种

骨折及外伤治疗中。现代研究成果证明了丹参的作用贯穿骨

折生长、钙化、改建的整个过程, 而不仅仅是 #活血化瘀 ∃、促
进血肿吸收。丹参可改善局部血液循环, 影响骨折愈合中各

种相关细胞及细胞外各种基质蛋白, 同时对微量元素等都有

一定的作用。目前丹参促进骨折愈合的研究在某些领域已进

展至基因层面。但对于丹参有效成分促进骨折愈合的研究比

较少, 因丹参中成分驳杂,对丹参中哪些成分对骨折愈合有何

种影响, 现在仍缺乏相应的研究。在一些领域, 如丹参在骨折

过程中对破骨细胞的影响, 现有研究结果似乎还比较模糊, 其

对骨折愈合的影响尚有争论之处。另外, 丹参对影响骨折愈

合因素研究还可扩展, 早期研究多侧重于丹参对血液流变性、

血小板功能、红细胞功能、血栓形成等方面的影响, 近期研究

已扩展不少,包括丹参对骨折愈合中相关细胞功能、细胞外基

质蛋白影响等。预期今后丹参的研究会在分子水平及基因层

面继续扩展, 使其临床应用更为广泛。
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