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摘要：肾与三焦在结构与功能上密不可分，故此提出“肾⁃三焦”可能是间充质干细胞（ＭＳＣｓ）系统的本质，“肾⁃三
焦”是对 ＭＳＣｓ 系统中医属性的探讨，以肾为本源、三焦为枢机，本文旨在从“肾精为体、三焦为用”的角度诠释

ＭＳＣｓ 系统的理论内涵，ＭＳＣｓ 的形态与分布及发挥功能的物质、途径、功能均可在“肾⁃三焦”系统中得以体现，并通

过中医药理论为指导，运用ＭＳＣｓ 的现代研究技术，在 ＣＯＶＩＤ⁃１９ 等难治性疾病的应用中取得了较好的效果，对中西

医研究的结合进行了初步探索。
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　 　 间充质干细胞（ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ，ＭＳＣｓ）
是来源于胚胎发育早期中胚层的一种异质性细胞群

体，机体内的 ＭＳＣｓ 包含自胚胎发育早期及之后不

同发育阶段的干细胞及分化后代［１］。 其具有多系分
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化特性，以及平衡机体组织微环境、组织代谢及强大

的免疫调控功能，是人体微环境调节的必要细胞组

成部分，在生物治疗领域具有广泛临床应用价值。
随着对其研究的深入，有学者从不同角度提出

了 ＭＳＣｓ 的中医理论内涵，本团队认为，基于多系分

化、免疫调节、生物活性物质分泌、微环境代谢调控

等多方面的作用，“肾藏精”可能代表干细胞及其微

环境的调和状态［２］，在此基础上，结合细胞生物学、
发育生物学、结构生物学等现代研究［３］，认为三焦

为 ＭＳＣｓ 发挥作用的枢机以及存储 “激活” 状态

ＭＳＣｓ 的场所。 在中医理论中，肾与三焦在结构与功

能上密不可分，故此提出“肾⁃三焦”可能是 ＭＳＣｓ 系

统的本质，以肾为本源、三焦为枢机，本文旨在从

“肾精为体、三焦为用”的角度诠释 ＭＳＣｓ 系统的理

论内涵，对中西医研究的共通性进行初步探索。

１　 “肾⁃三焦”的理论依据

１ １　 肾内寄肾精

精，如《素问·金匮真言论》说：“夫精者，身之

本也”，是由禀受于父母的生命物质与后天水谷精

微相融合而形成的一种精华物质，是人体生命的本

原，是构成人体和维持人体生命活动的最基本物质。
其范围包括先天之精、水谷之精、生殖之精及脏腑之

精，是生命的构成本原，出生之后，则是生长发育和

生殖的物质基础。
肾为封藏之本，《素问·六节藏象论》说：“肾

者，主蛰，封藏之本，精之处也”，精得藏于肾，依赖

肾气闭藏作用和激发作用的协调，发挥其生理效应

而不无故流失。 肾精的构成是以先天之精为基础，
加之部分后天之精的充养而化成。 先天之精在胎儿

时期就贮藏于肾，是肾精的主体成分。 后天之精来

源于水谷，由脾胃化生的精微物质经脾气的传输作

用源源不断地输送到各个脏腑组织，化为脏腑之精，
在供给脏腑生理活动需要的同时，又将其剩余部分

输送于肾中，以充养肾的先天之精［４］。
１ ２　 肾与三焦相系

肾与三焦在人体部位、生理功能上均有密切联

系，《内经》就有“肾合三焦膀胱，三焦膀胱者，腠理

毫毛其应”的说法，《难经》言：“肾间动气也，……三

焦之原”，此时期不仅形成了“左肾右命门”一说，还
指出三焦根植于命门（肾）。 后世大多认可这一观

点，出现“三焦者，原气之别使也” “三焦之根，出于

肾中”“命门与三焦相表里”“肾与三焦相通”等诸多

论述，张锡纯更是提出“人之始生也，……中间一点

动气，似有脂膜绕护”，认为三焦根植于肾中且通过

命门相系［５］。
１ ３　 肾精靠三焦气化发挥功能

基于上述中医学整体观念来看，肾与三焦影响

广泛，二者功能的发挥主要依赖于三焦气化这一生

理变化。 三焦是全身水液上下输布运行的通道，且
水液的代谢作用依赖于三焦的气化功能来实施［６］，
三焦气化，不仅包括对水液代谢协调平衡作用，更对

五脏六腑均能起到调控作用，肾为先天之本，主蛰藏

精，精化气，气分阴阳，均赖三焦气化濡养五脏六腑

调节营卫、经络、内外。 上述贮藏之肾精由静而动的

化生和输布，均不离三焦气化的升降运动，故三焦气

化是“肾⁃三焦”输布肾精的实现途径。

２　 间充质干细胞系统的分布、形态和生理

特性

　 　 本团队提出了 ＭＳＣｓ 系统的理论概念，指出

ＭＳＣｓ 是一个复杂混合的细胞群体，包含了源自胚胎

不同发育胚层和整个生长发育过程 ＭＳＣｓ，它们通过

三胚层多谱系分化、调控组织微环境及代谢平衡、调
控免疫 ３ 大功能方式来维持组织更新、代谢、损伤修

复和免疫平衡［７⁃８］。 ＭＳＣｓ 分布在周身结缔组织中，
即间充质组织内藏 ＭＳＣｓ，ＭＳＣｓ 靠周围的间充质组

织发挥作用［９］。
２ １　 ＭＳＣｓ 系统的分化作用

ＭＳＣｓ 具有分化成多种细胞类型的潜能，既可以

分化成中胚层的脂肪细胞、骨细胞、软骨细胞、肌肉

细胞和组织间连接细胞，也可以分化成为内胚层的

肺细胞和肠道上皮细胞等，以及外胚层的表皮［１０］，
并广泛分布在腔隙及结缔组织中发挥作用，与周围

微环境发生作用。 能够承担组织再生、修复、免疫调

节、因子释放以及 ＡＴＰ 供能等。
２ ２　 ＭＳＣｓ 的生物信号释放

ＭＳＣｓ 旁分泌作用可以产生大量的可溶性细胞

因子、趋化因子和生长因子等促进组织损伤的修复，
通常被认为是 ＭＳＣｓ 参与组织损伤修复的主要机

制，ＭＳＣｓ 还通过产生膜结合的小分子蛋白发挥作

用，如整合素家族蛋白和黏附分子等，包括旁分泌因

７４
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子和膜结合的小分子蛋白在内的大量生物活性物质

协同作用形成一个综合的复杂调控网络，可激活靶

细胞内多条信号通路［１１⁃１３］。
２ ３　 ＭＳＣｓ 的免疫调控等其他作用

ＭＳＣｓ 可产生多种免疫调节因子，不仅参与免疫

反应的调控，而且还参与炎性反应的应答和组织损

伤修复等多个生物学进程［１４⁃１５］。 如血管新生、抗凋

亡、抗氧化、抗纤维化作用等，如急性肾损伤模型的

研究中发现，血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）基因修饰的 ＭＳＣｓ 通过促进微

循环，可显著抑制细胞凋亡并促进正常细胞的

增殖［１６］。

３　 “肾⁃三焦”系统为 ＭＳＣｓ 系统发挥作用的

本质

　 　 ＭＳＣｓ 系统是以调控组织微环境及代谢平衡、免
疫三大功能方式来维持组织更新、代谢、损伤修复和

免疫平衡的，ＭＳＣｓ 发挥功能的物质、途径、功能均与

“肾⁃三焦”相互印证，具体体现在：与津液输布相吻

合的生物活性物质和胞外囊泡释放；与三焦气化类

似的表观遗传调控；与主持元气相关的免疫调控、血
管新生、抗凋亡、抗氧化、抗纤维化作用等。 ＭＳＣｓ 系
统的分布和形态规律的中医内涵可概括为肾精为

“体”，即以肾精为本源物质，藏而不露；三焦为

“用”，即通过三焦的气化功能、通路作用，实现精、
气、血、津液的生化、输布与代谢。
３ １　 间充质干细胞以肾精形式储备

精一般以液态贮于脏腑之中或流动于脏腑之

间，以肾精最为原始，化气分阴阳以资五脏六腑。
ＭＳＣｓ 具有多系分化的潜能，可以分化为血管内皮细

胞、消化道上皮细胞、肺细胞、肠道上皮细胞、肌肉细

胞等，更具备成脂、成骨和成软骨等能力。 《灵枢·
经脉》云：“人始生，先成精。” 《素问·阴阳应象大

论》亦载“肾主骨生髓”，提示“肾精”具有元初、生成

其他物质的特点。 因此，在“生成性”这个意义上，
肾精为先天之精，可“化血”、“化气”及“滋五脏六腑

阴阳”，是机体物质基础的本源，由此可见“肾精”可
能为间充质系统的生物本质，为贮存的体现［１７］。
３ ２　 间充质干细胞以三焦枢机通行

人体几乎所有的组织都含有 ＭＳＣｓ，多种组织和

器官中 ＭＳＣｓ 含量丰富，包括皮肤真皮层、胃肠道、

肺部、泌尿系统、血管以及骨髓、脂肪、牙髓、脐带和

胎盘等几乎所有器官和组织的黏膜，而三焦可分为

人体上中下 ３ 个部分，包括上焦（心肺、头面和上

肢）、中焦（脾胃和肝胆）、下焦（大肠、小肠、肾、膀
胱、女子胞、精室、下肢），二者形态分布十分吻合。
若因机体需要，在特定信号和局部微环境的刺激下

通过调控基因的差异性表达，实现分化或是释放生

物活性物质，发挥调节代谢、修复损伤和平衡免疫的

功能时，在三焦气化之下，伏藏之肾精及五脏阴阳充

分调动，可通过三焦这一枢机通路进行物质交换，随
气之升降出入而转化输布，濡养周身，使有名无形的

“动态”三焦发挥作用，然无论静动，皆根于肾精的

闭藏与肾气的激发。
３ ３　 ＭＳＣｓ 系统作用与三焦气化的同理性

“肾⁃三焦”是对 ＭＳＣｓ 系统中医属性的分析，
“肾⁃三焦”的物质基础是肾精的贮存，发挥途径是

以三焦气化而发生“主持诸气”为主，从而发挥肾

精的作用。 元气根于肾，由肾精化生，依赖后天之

精气不断滋养，通过三焦布达全身，从而化生五脏

六腑之气而发挥各自功能；只有肾精充盈，肾阳蒸

腾气化有度，元气才能充沛；只有三焦通畅，升降

出入条达，元气才能得以布散，气化才得以完成；
若肾精亏虚，三焦不畅或衰退，则会有元气亏虚之

象。 ＭＳＣｓ 系统的运行，一方面依赖三焦发挥机体

组织支架网络所构成的支持和通路系统，一方面

根植于肾精、肾气发挥储备、封藏和充养功能，其
中，通路系统（三焦）为功能系统（肾）提供稳定的

内环境和精微物质运行的通路，该系统运行无虞

方能实现“正气存内，邪不可干”。

４　 基于“肾⁃三焦”的 ＭＳＣｓ 治疗策略

基于对二者分布、形态和功能的思考与讨论，以
中医视角，疾病的本质即正虚邪实，中医扶正祛邪与

ＭＳＣｓ 的调节功能具有异曲同工之处［１８］，项目组将

ＭＳＣｓ 的治疗策略与中医药治则治法相结合运用于

正虚为主、正虚邪实性疾病。 若该系统运行失常，
ＭＳＣｓ 系统则动员肾精肾气，分上中下三焦部位发挥

功能，上焦以畅为要，中焦以顺为衡，下焦以平

为期［１９］。
４ １　 ＭＳＣｓ 系统的三焦辨治及临床应用

上焦以畅为要，通达全身，ＭＳＣｓ 主要治疗心肺

８４



张晓彤　 以“肾⁃三焦”系统诠释间充质干细胞实质

疾病及全身血管相关病变，肾精肾气经三焦布散于

上焦，滋养宗气，使心肺气血周流，ＭＳＣｓ 所分泌的细

胞因子，经三焦进入脉道成为血液的组成部分，随血

液运动于周身。 如以人 ＭＳＣｓ 治疗 ＣＯＶＩＤ⁃１９，该病

以邪气侵袭上焦之肺、日久正虚紧随为纲［２０］，ＭＳＣｓ
通过三焦气化作用发挥扶正祛邪的功效，在以脐带

间充质干细胞 （ ｕｍｂｉｌｉｃａｌ ｃｏｒｄ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ
ｃｅｌｌｓ， ＵＣ⁃ＭＳＣｓ）辅助治疗 ＣＯＶＩＤ⁃１９，发现 ＭＳＣｓ 输

注能够有效减轻炎性反应，维持特异性抗体［２１⁃２２］，
并在肺损伤小鼠模型中， 发现 ＭＳＣｓ 通过上调

ｋｉｎｄｌｉｎ⁃３ 信号维持免疫稳态以改善 ＣＯＶＩＤ⁃１９ 预

后［２３］。 中焦以顺为衡，主要适用于免疫性疾病，团
队应用 ＭＳＣｓ 衍生的外泌体促进肠上皮再生治疗小

鼠炎症性肠病［２４］，此时肾精肾气经三焦布散，滋养

营气，一方面使水谷精微中富有营养的物质，化生血

液，与血共行脉中，营养全身；另一方面其贯通上下、
调节气机，以致升降出入有度，发挥 ＭＳＣｓ 系统调节

免疫平衡的作用。 下焦以平为期，主要发挥修复再

生作用，以治疗损伤和衰老相关疾病，先天肾精化生

元气，推动人体的生长和发育，且温煦与激发各个脏

腑、经络等组织器官的生理活动，团队以同种异体骨

髓间充质基质干细胞移植治疗耐药性原发性胆汁性

肝硬化患者，治疗后患者血清 ＡＬＴ、ＡＳＴ、γ⁃ＧＴ 和

ＩｇＭ 水平较基线明显下降［２５］，即发挥了 ＭＳＣｓ 的修

复、更新和再生作用，达到阴平阳秘的状态。
若疾病无明确一焦，亦可三焦共同施治，本团队

研究发现银屑病患者 ＡＭＳＣｓ 对 Ｔｈ１７ ／ Ｔｒｅｇ 平衡的

调节能力较健康人 ＡＭＳＣｓ 减弱［２６］，及健康 ＡＭＳＣｓ

能改善角质形成细胞炎性反应模型的炎性因子水

平［２７］。 上述研究以 ＭＳＣｓ 治疗银屑病，即是考虑肺

主皮毛从上焦，日久及肾从下焦，根据其正邪交织、
虚实夹杂的病机特点［２８］，发挥 ＭＳＣｓ 温阳益气

之功。
４ ２　 补肾及益气中药对 ＭＳＣｓ 系统的调控

当 ＭＳＣｓ 系统出现异常，中药能够通过多种机

制调控 ＭＳＣｓ 的增殖、分化、旁分泌、迁移等，以实现

“肾⁃三焦”对疾病状态的 ＭＳＣｓ 系统的调控作用。
研究发现补肾类中药单体桃叶珊瑚苷和清热解毒中

药单体射干苷可显著抑制 ＬＰＳ 诱导的脂肪间充质

干细 胞 （ ａｄｉｐｏｓｅ ｄｅｒｉｖｅｄ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ，
ＡＤ⁃ＭＳＣｓ）的炎性反应［２９］，补气药单体黄芪甲苷可

促进 ＡＤ⁃ＭＳＣｓ 增殖，且以黄芪甲苷干预银屑病

ＡＤ⁃ＭＳＣｓ时，ＴＬＲ３、ＴＬＲ４ 的上调具有显著差异［２７］。
黄芪甲苷处理后的 ＡＤ⁃ＭＳＣｓ 更好地保护和激活了

紫外线作用诱导的衰老真皮成纤维细胞，更显著抑

制光老化成纤维细胞中 ＭＭＰ１ 蛋白的表达，提高

ＰＣ⁃Ｉ 蛋白的表达，以及下调 Ｐ５３ 蛋白表达水平。 黄

芪甲苷处理后的 ＡＤ⁃ＭＳＣｓ 具有更强的减少光老化

模型小鼠背部皮肤的皱纹，增加皮肤弹性，更显著增

加裸鼠真皮厚度、胶原含量和微血管密度［３０］。

５　 小结

“肾⁃三焦” 是对 ＭＳＣｓ 系统中医属性的探讨，
“肾⁃三焦”的物质基础为肾精的贮存，发挥途径是

以与三焦气化为主，形成“肾精为体、三焦为用”的

ＭＳＣｓ 系统理论内涵和治疗策略。
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