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基于“肾 - 精 - 髓 - 骨”理论体系探讨“补肾”
在治疗膝骨关节炎中的作用

叶倩云1 朱晓峰1 杨 丽2 张荣华2，3

摘要 本文基于“肾 - 精 - 髓 - 骨”关系链阐释了“肾”与软骨的关系，重点解析了“补肾”法治

疗膝骨关节炎的机制：一方面“肾藏精、生髓”，干细胞及其组织微环境作为“精”“髓”在细胞层面的体

现，受到“肾”的调控，“补肾”法通过提高干细胞活性，改善局部微环境，可以促使受损的软骨组织再生；

另一方面“肾主骨”，“肾”在机体生长发育及衰老的过程中处于决定性地位，“补肾”法通过延缓细胞衰老，

抑制细胞凋亡，起到对抗衰老，延缓软骨退化的作用。
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ABSTRACT The relationship between "Shen" and cartilage was explained in this article based on the 
relationship chain of "Shen-essence-marrow-bone"， focusing on the mechanism of "Shen-tonifying" in treating 
KOA： "Shen stores essence and produces marrow"， stem cells and the microenvironment are the embodiment of 
"essence" and "marrow" at the cellular level， which is regulated by "Shen". "Shen-tonifying" method improves the 
activities of stem cells and improves the local microenvironment， promotes the regeneration of damaged cartilage 
tissues. On the other hand， "Shen governs the bone" and "Shen" plays a decisive role in the body's growth， 
development， and aging process. "Shen-tonifying" method delays cell senescence， inhibits cell apoptosis， thus 
playing roles in fighting against ageing and delaying cartilage degradation.
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“肾藏精”“精生髓”“髓养骨”“肾主骨生髓”是

“肾 - 精 - 髓 - 骨”理论体系的核心内容，也是肾藏

象理论的重要组成部分，在指导膝骨关节炎（knee 
osteoarthritis，KOA）的治疗中发挥了重要作用 [1]。

软骨磨损是 KOA 的主要病理表现之一，临床及基础

研究证实补肾中药具有软骨修复作用 [2-4]。软骨虽与

骨组织不同，但中医学理论并未将二者割裂开来，而

是将软骨作为骨骼系统特殊的、不可或缺的组成部 
分 [5]。那么“肾”与“软骨”有何内在联系呢？补肾

中药又是如何促使软骨修复、改善关节退化的呢？笔

者从干细胞及其组织微环境的角度，对上述问题进行

详细梳理。

1 肾藏精、生髓，为软骨组织修复提供“种子”

和“土壤”

1.1 从“体 - 象 - 用”的角度分析“精”“髓”

的现代生物学基础 “体 - 象 - 用”是现代中医藏象

理论的研究架构 [6]，“体”指脏腑组织器官这些实体

或系统，“用”指实体的功用，“象”主要指表现于

外的生理病理现象 [7]。中医学有诸多对于“精”“髓”

的论述，如《素问 · 金匮真言论》提出“夫精者，身

之本也”，《灵枢 · 经脉》认为“人始生，先成精，精

成而脑髓生，骨为干，脉为营，筋为刚，肉为墙，皮
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肤坚而毛发长”，都是从“用”和“象”的角度阐释

了“精”“髓”在促进人体生长发育、濡养脏腑器官

和形体官窍、维持正常生命活动中的重要作用，但对

于“体”的描述则是宽泛模糊的。随着干细胞技术的

进展，“精”“髓”有关“体”的研究打开了新局面，

干细胞或许可作为“精”“髓”的物质载体 [8]。

从来源看，“两神相搏，合而成形，常先身生，

是谓精”[9]，先天之精是生命的起源，是构成人体的

最基本物质，这与胚胎干细胞类似 [8]。胚胎干细胞来

源于受精卵，随着不断分化，形成机体各组织器官，

是生命最原始的形态 [10]。

从功能看，“精”“髓”的主要功能几乎都可以从

干细胞特性中得到体现。“精”分藏于脏腑之中，则为

脏腑之精，藏于骨腔则为“髓”[11]，既具有支撑和发

挥各脏腑、组织生理功能的作用，又具有濡养和滋润

五脏六腑、形体官窍的功能。此外，“精”还可以化

生气、血、津、液等维持基本生命活动的精微物质 [7]。 
这也与干细胞性能相吻合。胚胎干细胞是一种“全能”

细胞，可以分化成所有类型的细胞，且携带生物体的

全套遗传信息，对人体成长发育起决定作用。而存在

于组织器官中的成体干细胞也具有自我复制和多分化

潜力，具有维持组织器官的正常功能或在损伤情况下

进行再生修复的作用 [12]。

从病理看，肾脏所藏的精气与衰老直接相关，

《内经》指出“年四十而阴气自半”，随着年龄增

长，肾中精气逐渐衰退，随之而来的是生育能力下

降，脏腑功能衰减，肢体协调、活动能力变差。并且

生命科学研究证实机体的衰老实际上是干细胞的衰 
老 [8]，随着年龄增加，干细胞的数量逐渐减少，增殖

能力下降，导致组织器官形态改变、功能紊乱，机体

也随之而走向衰老。

综上，基于体 - 象 - 用的思维结构，采用取类

比象的方法进行演绎推理：干细胞及其组织微环境是

“精”“髓”的物质基础 [13]，其中，胚胎干细胞属于“先

天之精”的范畴，各种成体干细胞依据所处的部位以

及所发挥的作用分属于“脏腑之精”和“髓”的范畴。

1.2 从“精生髓，髓养骨”的角度分析“肾”

与软骨的关系 关节软骨与人体其他组织结构一样，

都来源于父母所授的先天之精，而不同的是，除了最

深层和内缘有少量邻近血管滋养外，大部分软骨组织

内并无血管和神经分布，这意味着软骨损伤之后自行

修复能力有限。因此，软骨组织的先天储备和后天修

复尤为重要。而《素问 ·六节藏象论》云：“肾者主蛰，

封藏之本，精之处也”，《素问·生气通天论》又说：“阴

者藏精而起亟也”，明确指出了“肾”有贮藏精气和

调控精气的功能，一方面，肾中所藏之精是软骨生成

的关键性物质基础，另一方面在软骨损伤的情况下，

“肾”又起到应变和调节的作用。

“肾精生骨髓”“夫骨者，肾之余，髓者，精之

所充也，肾水流行，则髓满而骨强”，这两句话描述

了“肾”通过“精”“髓”滋养“骨”的生理过程，

其延伸涵义有二：一是干细胞及其组织微环境作为

“精”“髓”在细胞层次的体现，具有修复受损软骨的

作用，干细胞相当于软骨再生修复的“种子”，干细

胞微环境则是再生修复的“土壤”[13]；二是“肾”可

以调控干细胞及相关的一系列生物活性物质，“补肾”

法可促进干细胞增殖分化，在关节软骨修复中意义重

大。这两点可在以下研究中得以证实。

目前间充质干细胞因为来源广泛、增殖能力强、

良好的软骨分化潜能等诸多优势，成为给软骨修复带

来新希望的“明星”细胞 [14]，在提供适当的微环境

和生物活性因子的条件下，不论来源于脂肪、滑膜、

还是骨髓，都可以实现成软骨分化 [15]。其中通过骨

髓或脂肪来源的间充质干细胞移植实现膝关节软骨组

织修复的有效性和安全性已经在一系列小范围初步的

临床试验中得到确证 [16-19]，而利用各种生物材料实现

这些间充质干细胞向软骨缺损部位的递送从而治疗膝

骨关节炎更是成为研究热点 [20-22]。近来，诱导多能干

细胞也显示出在软骨修复方面的应用前景 [23]。此外，

干细胞组织微环境对于关节软骨的修复也十分重要。

将骨髓间充质干细胞移植到软骨缺损部位之后，会形

成一个靶向修复系统，通过释放促合成、增殖和再生

的细胞因子营养软骨，改善软骨病变，也通过释放趋

化因子，促使内源性干细胞进入软骨病灶参与再生修

复 [24]，而且，间充质干细胞还具有旁分泌功能，其

分泌的外泌体被证实具有抗炎、免疫调节及促进软骨

修复和再生等作用 [25, 26]。

《张氏医通》：“膝为筋之府，……膝痛无有不因

肝肾虚者”[27]，临床上补肾中药广泛用于 KOA 的治

疗，且取得良好的疗效 [28-31]，这可能与补肾中药促使

干细胞增殖、迁移及成软骨分化的机制相关。研究表

明，补肾方剂如六味地黄丸、肾气丸、左归丸、右归

丸，单味补肾中药如何首乌、黄精、菟丝子，中药单

体如巴戟天多糖、淫羊藿苷均可提高骨髓间充质干细

胞活性，促其增殖 [32, 33]，且起到细胞保护作用，抑制

凋亡 [34]。其中左归丸和淫羊藿苷还有明确的促干细

胞迁移和成软骨分化作用 [35, 36]。并且，补肾中药淫羊

藿有效成分单体淫羊藿苷、补骨脂有效成分单体补骨
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脂素、女贞子有效成分单体齐墩果酸、何首乌有效成

分单体二苯乙烯苷均能够使间充质干细胞骨形态发生

蛋白 2（bone morphogenetic protein-2，BMP2）基

因及蛋白表达水平升高 [37]，BMP2 不仅可以诱导特

定的间充质干细胞分化为软骨细胞，还可以促进软骨

细胞基质的合成 [38]。

1.3 从“精血同源，血荣筋骨”的角度分析“肾”

与软骨的关系 广义上，“精”有“精华”“精微”之

意，《读医随笔 ·气血精神论》指出“精有四：曰精也，

曰血也，曰津也，曰液也”，精、血、津、液可以统

称为“精”，从这个角度出发，“精血同源”意指人体

内一切精微物质密切相关，相互资生、相互为用、相

互转化 [39]。而“肾者，主蛰，封藏之本，精之处也”[40]，

“肾”对全身精、血、津、液有着调控作用。关节软

骨周边仅有少量血管，主要依靠关节腔内的滑液提供

养分，《灵枢 · 决气》曰：“谷入，气满淖泽，注于骨，

骨属屈伸……是谓液”，只有肾气充盛，精血充盈，

软骨才得以濡养，关节才得以正常屈伸。

维持关节软骨形态稳定、功能正常，除了要有

足量的关节液、血液之外，还要保障关节液、血液的

自由流动以便在关节腔与软骨基质之间进行营养物质

交换。而 KOA 患者中，存在骨内高压及骨内静脉瘀

滞的病理表现 [41]，软骨组织长期处于缺血缺氧状态，

不利于“补肾”作用的发挥。因此，在“补肾”的基

础上辅以“活血”，可以明显改善 KOA 患者的临床症

状，提高生活质量 [42-44]。

从干细胞的角度来讲，通过“补肾”可以“动员”

更多的干细胞参与软骨修复，为组织再生提供“种子”

细胞；而通过“活血”恰恰就像为“种子”提供了良

好的“土壤”，一方面改善局部循环，调节了软骨组

织微环境，保证干细胞迁移、动员和循环畅通无阻 [8]，

另一方面，起到免疫调节作用，通过抑制炎症因子和

金属基质蛋白酶的分泌 [45, 46]，减少炎症对干细胞增殖

分化的干扰，抑制细胞外基质降解，使得“补肾”功

效发挥到最大。

2 肾主骨，“补肾”是延缓软骨退化的关键一环

《素问 · 上古天真论》描述了随着肾气积蓄到达

极盛然后又逐渐衰减直至完全衰惫的过程中，机体

由生长、发育到发生退化、衰老的历程，“肾”对于

生、长、壮、老、已有着决定性的作用。补肾具有的

抗衰老、延缓软骨退化的作用已在诸多研究中得以证 
实 [47, 48]，肾气充盛、肾精充沛，则关节得养、骨髓得

充，因而骨骼强健、软骨完整，机体运动自如。

反应到细胞层面上，机体的衰老是细胞增殖和

凋亡的不平衡，当细胞更新速度低于衰老速度时，组

织器官得不到修复而生理功能逐渐衰退，即表现为机

体衰老。而干细胞是形成机体和各器官组织的原始细

胞，且在修复和再生中起到关键性作用，从某种意义

上来说，机体的衰老是干细胞的耗竭 [49]——干细胞

形态改变，数量剧减，分化迁移的能力下降，不再能

够满足机体正常新陈代谢的需要 [50]。然而，人们发现，

“补肾”可以显著提高干细胞活性，对抗衰老。补肾

中药淫羊藿通过激活内源性干细胞使 24 月龄的老年

大鼠包括下丘脑、垂体、肾上腺、脾淋巴细胞、骨髓、

肝脏、肾脏在内的 7 个重要组织逆转到 8~13 月龄 [51]。

补肾代表方剂左归丸、健骨二仙丸、六味地黄丸、金

匮肾气丸可提高衰老的骨髓间充质干细胞的增殖能

力，抑制其凋亡 [43，52]。补肾化瘀生新方可下调衰老

关键基因，降低衰老骨髓间充质干细胞的 β- 半乳糖

苷酶活性、端粒酶活性，提高增殖率、群体倍增时间、

G0/G1 期，延缓细胞衰老 [47，53]。“补肾”为退行性疾

病的治疗提供了一个新的思路。

3 小结

“补肾”法治疗 KOA的优势主要体现在两个方面：

一是可以调节局部微环境，促进软骨组织再生和修

复；二是可以改善机体代谢，减少损伤，延缓关节退

变。而这些又是基于“肾 - 精 - 髓 - 骨”关系链发挥

作用的。笔者以干细胞及其组织微环境为切入点，解

析了“肾 - 精 - 髓 - 骨”理论体系及“补肾”对于膝

骨关节炎的治疗价值，期望能为中医药治疗退行性骨

关节病提供理论支撑，为中医药抗衰老的机制研究提

供新的思路。
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