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［摘要］ 提出阿尔茨海默病 ( AD) 病位在脑，与肾关系最为密切; 肾精、肾气为脑髓、脑神的物质与功能
基础; 肾中精气虚损、髓海不足、神机失用为 AD 的发病根源。调控中枢神经再生是 AD 的潜在治疗方案，
而中医药在调节中枢神经再生方面具有优势。肾脑相关理论是调节 AD患者中枢神经再生的重要中医理论基
础，补精益气是促进中枢神经再生的重要方法，可为研究中医药调控 AD的中枢神经再生提供理论依据。
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阿尔茨海默病 ( Alzheimer' s disease，AD) 是
一种病因不明的进行性中枢神经系统退行性变性疾

病，是老年期最常见的痴呆类型。随着人口老龄化
的不断加速，AD的患病率逐渐升高，但目前临床
仍缺乏有效治疗措施。AD 以特定神经元进行性丧
失为病理特征，神经元的丢失是神经系统退行性病

变的主要致病因素与最终结果［1］。目前随着神经
再生研究的不断深入，刺激中枢神经再生治疗 AD
已成为极具潜力的手段。中医学肾脑相关理论认
为，肾精、肾气是脑髓、脑神的物质基础和动力源
泉［2］。中枢神经再生与中医 “脑髓”功能活动相
吻合，肾中精气亏虚是导致成人脑内神经元缺失的

病理基础。在肾脑相关理论指导下，通过补精益气
刺激脑内神经再生可能是治疗 AD的新途径。

1 肾脑相关理论与 AD

肾脑相关理论是基于历代对于肾、脑在结构联
系、物质基础、功能属性、病理生理特点等方面密
切关系的认识，在中医思维方式的影响下，被逐步

发现并加以概括的重要中医理论，对认识 AD发病
及指导 AD患者神经再生具有重要意义。
1. 1 AD病位在脑，与肾关系最为密切

AD的发生与增龄性衰老有密切的关系，其发
病率随年龄的增长而呈指数上升。中医学认为，机

体的衰老归因于肾，以肾虚渐亏为核心和根本，如

虞抟《医学正传》曰: “肾气盛则寿延，肾气衰则
寿夭”。
近事记忆障碍是 AD 的典型症状，与 《辨证

录》“人有老年而健忘者，近事不多记忆，虽人述
其前事，犹若茫然”的描述相一致，同时 《辨证
录》指出其根本原因是 “肾水之竭”，可见记忆、
智力等活动虽由脑发出，然其物质基础实由肾供

给［2］。 《灵枢·本神》曰: “肾藏精，精舍志”;
《素问·灵兰秘典论》曰: “肾者，作强之官，伎
巧出焉”，均表明肾与记忆、智慧等脑功能关系紧
密。肾虚渐亏是 AD发生的前提，临床多强调从肾
论治。流行病学调查亦证实，肾虚为 AD发病的基
础［3 － 4］。
1. 2 肾以精气为关键
肾为水火之脏，以精、气、阴、阳四者为物质

和功能基础，其中精气是体，阴阳是用，肾精、肾
气为肾阴、肾阳的物质基础，肾阴、肾阳为肾精、
肾气的功能表现［5］，肾中精、气在四者中处于核
心地位。肾所藏之精包括来自于父母的先天之精和
来自于水谷的后天之精，肾气为先天肾气、后天肾
气和肾纳入的自然清气的概称［6］。《素问·上古天
真论》曰: “女子七岁，肾气盛，齿更发长; 二七
而天癸至，任脉通，……。七七，任脉虚，太冲脉
衰少，天癸竭，地道不通，故形坏而无子也”，反
映出肾中精气的盛衰决定着人体的生、长、壮、
老、已，肾中精气具有主司人体生髓充骨、填补脑
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髓，维持机体正常生长发育和生殖，以及调节脏腑

功能等作用。
1. 3 肾精、肾气为脑髓、脑神的物质与功能基础
肾与脑在结构上通过脊髓、督脉、足太阳膀胱

经和足少阴肾经相互沟通，紧密联系，肾功能的正

常与否与脑的生理和病理息息相关。脑为髓海，为
元神之府，脑髓为体，神机为用。“肾生脑” ( 《管
子·水池》) ，脑髓、脑神的化生和充养依赖于肾
中精气。
脑髓同时受先天肾中精气和后天水谷精气的濡

养，而以肾为根本［7］。《素问·逆调论》曰: “肾
不生则髓不能满”，肾藏精，精生髓，髓通脑，肾
精在肾气的气化推动作用下化生成髓，入督脉、贯
脊、上行于脑，汇聚为脑髓，诚如 《医学衷中参
西录·医论》所言: “脑为髓海，乃聚髓处，非生
髓之处，究其本源，实由肾中真阴真阳之气，酝酿

化合而成，缘督脉上升而贯注于脑”。亦即叶子雨
《伏气解》所谓: “脑髓即由肾气从督上滋”。肾精
得肾气激发，则不断上行润养脑髓，肾气的强健、
肾精的充盈与脑髓发育之健旺有密切关系［8］。
脑主神明，为精神活动的枢纽，脑髓内寓元

神，脑神统御五脏神［9］，而脑神的产生植根于肾

精、肾气。《素问·阴阳应象大论》曰: “精化为
气”，《素问病机气宜保命集》谓: “气化则精生”，
精可化气，气可化精，精气生神，精气养神，因

此，“肾受精气故神生焉” ( 《体仁汇编》) 。《医学
心悟》曰: “肾主智，肾虚则智不足，故喜忘其前
言”，唐容川《中西医汇通医经精义》亦曰: “事
物之所以不忘，赖此记性，记在何处，则在肾

经”。正因为肾精、肾气化生脑髓，上通于脑，以
成脑神之用，故使人聪颖智慧。肾精、肾气化髓充
脑养神的过程是气化作用的结果，气化是生理活动

之源，气化生于肾，主宰于脑［10］。肾中精气旺盛，
上通于脑则脑髓充盈、神机灵活，若老年人肾气渐
衰，精亏于下，通脑不足，则髓海空虚，元神失

养、神机失用，而渐致痴呆。

2 中枢神经再生是减缓 AD的新策略

中枢神经再生的研究与发展为 AD的治疗开拓
了广阔的前景。现代医学认为，AD 主要病理学特
征为老年斑、神经原纤维缠结，以及由此触发的神
经元进行性变性、坏死。神经元为脑的主要成分，
也是大脑产生功能的基本物质基础［11］。有学者提
出，神经退行性病变过程的实质是内源性神经再生

失败的过程［12］。神经再生无疑是神经损伤或坏死
后结构重建和功能恢复的基础，促进神经再生或提

高新生神经元功能将成为减缓 AD 进展的潜在治疗
策略。
目前中枢神经再生研究集中在诱导神经干细胞

增殖分化与调控神经再生微环境两方面，主要有外

源性和内源性两种途径。外源性途径以干细胞移植
为热点。干细胞具有自我复制能力和多向分化潜
能，体内外均可增殖并经诱导分化出神经元，从而

补充 AD患者缺损的神经元，为 AD 的治疗提供了
新思路。但干细胞移植治疗 AD的疗效及安全性存
在诸多问题，目前大多数研究仅限于动物模型，应

用于临床仍面临很大的挑战。内源性途径受多种诱
导因子和细胞信号通路的调控，如神经营养因子、
神经递质、激素、蛋白激酶等，以及 Wnt、Notch、
EＲK等通路。这些因素动态地影响神经再生的不
同阶段。中药具有多组分、多靶点、多途径、不良
反应较少等特点，在促进神经再生方面具有独特

优势。

3 肾脑相关理论是调节中枢神经再生的理论基础

有研究认为，肾精与干细胞来源相同、分布相
似，“肾藏精”功能与干细胞特性相近，将传统中
医学“肾藏精”理论与现代干细胞理论相结合，
可为从肾脑相关理论探讨 AD 的中枢神经再生奠定
一定的理论基础［13］。脑髓是脑的最基本物质，是
智能和记忆的物质基础，而中医学范畴的 “脑髓”
涵盖神经干细胞、神经祖细胞、神经元、神经胶质
细胞、基质细胞、胞外基质等脑内基本结构和功能
单位［14］。脑髓的功能活动与神经干细胞增殖、迁
移、分化、发育及中枢神经再生等基本机制相吻
合［15］。肾中精气是人体生长发育和生殖能力的主
宰，中医学虽无 “中枢神经再生”这一称谓，但
是中枢神经再生属生长发育和生殖的范畴，这一点

与肾中精气的关联极为紧密。 《素问·生气通天
论》曰: “生之本，本于阴阳”; 明代张景岳曰:
“生化之机，则阳先阴后，阳施阴受”。中医理论
认为，神经再生是“阳化气，阴成形” ( 《素问·
阴阳应象大论》) 的过程［16］，中枢神经再生即精气
生髓养神在细胞层次的反映。肾精是中枢神经再生
的物质基础，肾气是中枢神经再生的动力来源。

4 补益精气是促进中枢神经再生的重要方法

肾以精气为核心，肾中精气为中枢神经再生的

物质基础和动力源泉，故补益精气是促进中枢神经
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再生的重要方法。肾为封藏之本，脾胃为后天之
本，在人体出生后肾中精气有赖于脾胃所运化的水

谷精微的充养化生方可保持充盛，进而化髓生神。
如李东垣《脾胃论·省言箴》所云: “气乃神之
祖，精乃气之子，气者，精神之根蒂也”; “积气
以成精，积精以全神”。在治法上，根据 “治病必
求于本”“缓则治其本”及 《景岳全书》“善治精
者，能使精中生气; 善治气者，能使气中生精”
的原则，除了立足先天的补肾填精益髓之外，亦应

着眼后天，补气生精以养髓［17］。补益精气可激活
内源性神经干细胞增殖、分化，改善神经生长微环
境，如调控神经营养因子类物质的表达，以及抑制

损伤神经元的凋亡等，以达到补益脑髓、促进神经
再生的作用。黄芪、人参等补气药［18］及益精填髓
治法［19］在治疗 AD 中药复方中的高频使用，从临
床实践方面证明了补益精气治法的重要意义。

AD病机离不开本虚标实，标实表现为痰凝、
血瘀、毒损［7］的互为因果，与神明受损有关，故
在治本的基础上亦应兼顾化痰开窍、活血化瘀、解
毒通络等治法，减轻标实对神经元的抑制、损害等
不良影响，保护神经元。

5 补肾益气中药可调控中枢神经再生

研究显示，补肾中药何首乌单体二苯乙烯苷可

抑制 Aβ25 － 35 对神经干细胞的损伤，具有促进神
经干细胞向神经元分化的作用［20］。龟甲含药血清
能够上调骨髓间充质干细胞，促进其增殖［21］; 成

年大鼠骨髓间充质干细胞受龟甲含药血清诱导后可

定向分化为神经元［22］。淫羊藿的主要有效成分之
一淫羊藿苷能增加内源性脑源性神经营养因子的表

达，刺激 Tg2576 模式小鼠海马齿状回神经再生，
改善该模式小鼠空间学习记忆能力［23］。另有研究
发现，益气中药人参的有效成分人参皂苷 Ｒg1 可
显著促进神经细胞的增殖，上调表达和分泌胶质细

胞源性神经营养因子、脑源性神经营养因子、神经
生长因子［24］。黄芪皂苷能促进体外培养的神经干
细胞形成突起、生长，使其定向分化为神经元［25］;
黄芪甲苷能促进海马区神经干细胞增殖、分化，上
调神经生长因子 mＲNA 表达［26］。基于肾虚为本、
痰瘀为标病机特点拟定的益肾化浊方 ( 女贞子、
淫羊藿、补骨脂、炙黄芪、石菖蒲、川芎) 可能
通过增加 AD 模型大鼠海马区 ngn1 基因表达，促
进神经元再生，进而改善其学习记忆功能，其组分

也具有促进神经干细胞增殖并诱导其向神经元分化

的作用［27］。补肾益智方 ( 蛇床子、女贞子、枸杞
子、人参、制首乌等) 可呈剂量依赖性改善认知
功能障碍小鼠的脑源性神经营养因子、神经胶质纤
维酸性蛋白、尼氏体和生长相关蛋白 43，促进其
海马区神经再生［28］。以上研究结果从实验研究角
度验证了肾脑理论与中枢神经再生的密切关系，证

实了补肾益气中药及其复方在中医药治疗 AD 中所
处的重要地位。
综上，肾之精气与脑之髓神是肾脑相关的基本

环节，中枢神经元及其再生与中医学脑髓、脑神息
息相关。肾之精气亏虚导致脑髓消减、神机失用是
AD的发病基础，特定神经元进行性丧失为 AD 的
主要病理特征，肾之精气是 AD中枢神经再生的物
质基础与动力源泉，补精益气是促进 AD中枢神经
再生的重要方法。临床和实验研究证实了补精益气
中药及其复方调控中枢神经再生治疗 AD 的重要作
用，但不同补肾益气中药的作用存在较大差别，有

待进一步研究。
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Central Nervous System Ｒegeneration of Patients with Alzheimer's Disease: Based on the Kidney-brain Ｒelat-
ed Theory
ZHANG Shuai，WEI Yun，LI Hao
( Xiyuan Hospital，China Academy of Chinese Medical Sciences，Beijing，100091)

ABSTＲACT The authors put forward that the disease location of Alzheimer's disease ( AD) is at the brain，which
closely related to the kidney． The kidney essence and kidney-qi are the material and functional basis of brain marrow
and brain spirit． Essence and Qi in kidney deficiency，deficiency of marrow-reservoir and spiritual mechanism dys-
function are the root cause of AD． Ｒegulating regeneration of central nervous system is the potential therapeutic regi-
men of AD，while Chinese medicine has advantages in regulating regeneration of central nervous． Kidney-brain related
theory is the important Chinese medicine theoretical basis for regulating regeneration of central nervous of AD patients;
and tonifying essence and benefiting Qi is important methods for promoting central nervous regeneration，which may
provide theoretical base for research of Chinese medicine regulating the regeneration of central nervous of AD．
Keywords Alzheimer' s disease; kidney-brain related theory; regeneration of central nervous; kidney essence;
kidney-qi; brain marrow; brain spirit
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