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从肾论治骨转移的中医研究进展∗
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［摘 要］通过搜集整理近五年文献，从肾论治骨转移的中医理论、临床及实验研究进展进行综述，并对

研究现状提出建议，以期为骨转移的中医临床治疗提供参考。

［关键词］肾；骨转移；中医；研究进展；文献综述

［中图分类号］ R273 ［文献标识码］ A ［文章编号］ 2096-9600（2022）10-0129-04

TCM Research Progress of Treating Osseous Metastasis by Kidney

ZHANG Xuewei1, YUAN Jingjing2, WANG Ruiping2△

1 The Second Affiliated Hospital of Nanjing University of TCM, Nanjing 210029, China;
2 Affiliated Hospital of Nanjing University of TCM

AbstractAbstract By collecting the literature in the recent five years, TCM theory, clinical and experimental

research progress of treating bone metastasis by kidney were reviewed, and the suggestions about the research

status were raised, in order to provide the referene for TCM clinical therapy of osseous metastasis.
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骨是仅次于肝、肺的最常见的恶性肿瘤转移

部位［1-2］，其转移通常发生于乳腺癌、肺癌、前列腺

癌、甲状腺癌和肾癌，而在其他实体瘤，如黑色素

瘤、胃肠道肿瘤、头颈部肿瘤中的发生率也在逐步

上升［3］。骨转移引发的癌痛及骨相关事件不仅对

患者造成严重的身心打击［4］，而且成为晚期肿瘤

患者的重要死因。现代医学多采用放化疗、靶向

治疗、双磷酸盐类药物等对抗骨转移，或使用手

术、止痛药等对症治疗，但通常难以取得理想疗

效。近年来，大量临床和实验研究证实中医药可

抗骨转移、缓解骨痛、提高患者生存质量、延长生

存时间等［5］，其中以肾虚为基础，以补肾为主要治

疗原则的理论逐渐发展，并获得较大进展。

1 骨转移病机及治则

现代医学对于肿瘤的发生发展提出了新的理

论，即“种子-土壤”学说，种子即癌症基因或癌细

胞，土壤即肿瘤微环境［6］。研究发现，微环境是由

癌细胞和其周围的基质相互作用而形成的［7-9］，能

够诱导肿瘤的发生、发展、复发和转移［10］。由于微

环境的改变激活原位基因，就像种子找到适合的

土壤，癌基因便在“土壤”的滋养下成长，生成癌

肿，又由于其他靶器官靶组织环境的变化，诱导

“种子”侵袭、转移。骨转移正是由于多种机制作

用下发生骨微环境改变，出现骨形成与吸收的失

衡，为“种子”提供适宜的生长“土壤”，从而使得癌

细胞在此处增殖［11-12］。此学说与中医“邪之所凑，

其气必虚”理论不谋而合，中医认为癌病的形成源

于人体正气不足，气滞、痰浊、瘀血内生，形成所谓

的适合“种子”生长的“恶性土壤”，从而诱发癌毒。

同样转移病灶的产生也离不开“正虚邪实”的基本

病机，由于转移部位虚损，癌毒易流注于此处。《医

学入门》曰：“肾主骨，劳伤肾水，不能荣骨而为肿

曰骨瘤。”［13］《灵枢·刺节真邪》篇对“骨疽”叙述为

“虚邪之入于身也深，寒与热相搏，久留而内着，寒

胜其热，则骨疼肉枯……有所结，深中骨，气因于

骨，骨与气并，日以益大，则为骨疽。”［14］由此可见，

骨为肾之合，骨之生长发育均赖于肾精濡养，若肾

虚髓空，无力养骨，恰逢癌病已患，便易被癌毒觊

夺，形成骨转移。癌毒占据后不断耗伤局部气血，

使得已虚之肾精愈亏，骨失养而筋不强，则易发生

病理性骨折、肢体瘫痪等；痰浊、瘀血、癌毒阻滞经

络，肾虚而不荣作痛，邪壅而不通作痛，均发为

骨痛。

刘伟胜教授根据“肾主骨生髓”观点提出骨转

移病机在于肾精不足，治疗重点在于益肾填髓，遣

方用药以补骨脂、淫羊藿、续断、杜仲等温肾阳、强

筋骨，以菟丝子、女贞子、墨旱莲、生地黄等滋肾

阴、益肾精［15］，并强调在易发生骨转移的恶性肿瘤

早中期应酌情使用补肾之品，达到预防的目的，若

是等到骨转移灶形成，则肾虚已甚，骨骼筋脉损伤
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已成，肿块局部痰瘀壅滞，气血不行，药剂难达病

所，而使疗效减半。王祥麒教授认为，肿瘤骨转移

主要病机是本虚标实，本为肾虚，标为痰瘀寒毒，

且肾虚多兼脾胃亏虚，因此应益肾与补脾同用，使

先后天相资。此外，王祥麒教授提出，阴阳虚损存

在先后顺序，即阴虚在前，阳虚为后，最后发展为

阴阳两虚。在方剂的选择上应以六味地黄丸为基

础，滋补肝肾，并灵活配伍补阳、益阴药，意在阴中

求阳，以阳助阴［16］。曹建雄教授强调肝肾同补，他

认为中老年人易发生骨转移，是由于年老而阴气

自半，阴气者多为肝肾之阴，乙癸同源，精血同生，

因此当重视补肝、益肾相结合［17］。徐振晔教授认

为，扶正除了补肾强骨，还应配合益气养血，并辨

证运用化痰浊、袪瘀血、抗癌毒等治法。经过多年

临床经验总结出骨痛灵方，用于骨转移患者，常常

效如桴鼓。徐教授还重视辨病，根据原发癌不同

的病理特征，在补肾基础上采用其他不同的治法。

如肺癌骨转移患者以脾肺气虚、肺肾两亏多见，依

据培土生金和金水相生原则，治法应侧重对肺脾

肾三脏的补益；而乳腺癌及肝癌骨转移的患者多

以肝气郁结、肝肾阴亏为主要病机，故治疗时多用

疏肝理气、滋补肝肾之品［18-19］。

由此可见，从古至今医家们对于骨转移病机

的理解基本一致，即本虚标实，以肾虚为本，痰、

瘀、毒等为标。因此治疗时既要重视对肾的补益，

分清肾之阴阳虚损偏重，又要将阴阳整体看待，并

结合调补肺脾肝等其他脏腑，以肝血养肾精，以脾

气助肾气，以肺阴滋肾阴，同时用分病论治的思

想，对不同的肿瘤骨转移辨证论治。

2 从肾论治骨转移临床研究

倪雪莉等［20］将古方圣愈汤加味（全方脾肾双

补，气血精共养）联合大分割放疗应用于骨转移患

者，结果圣愈汤联合大分割放疗可有效缓解患者

疼痛，改善临床症状，提高生活质量。

OPG-RANKL-RANK信号系统是调节骨代谢的

关键途径［21-22］，核因子 κB 受体活化因子配体

（receptor activator of NF-κB ligand，RANKL）

能增强肿瘤细胞侵袭力与迁移力，因此成为研究

骨转移的一条重要信号通路。独活寄生汤源于孙

思邈的《备急千金要方》，能够补肝肾气血、除风湿

止痛，现代药理研究表明其具有抗炎、镇痛、镇静、

解热作用［23］，常用于治疗风湿、类风湿、腰椎间盘

突出等骨相关疾病［24-25］。吴衍伟等［26］选取乳腺癌

骨转移患者，治疗组在西医常规治疗基础上以独

活寄生汤口服，检测患者的外周血骨保护素

（osteoprotegerin，OPG）和RANKL浓度，并记录骨

相关事件的发生情况和生命质量状况。结果显示

采用中药干预的患者OPG表达上调，RANKL浓度下

降，骨相关事件发生率及生命质量较对照组均有

明显优势。

王立芳等［27］研究表明，徐振晔教授经验方骨

痛灵联合肺岩宁方治疗肺癌骨转移患者，治疗组

在提高镇痛疗效和生存质量、体力状况及改善血

清钙、碱性磷酸酶方面优势明显。方中以淫羊藿

为君药，可补肾阳、强筋骨，以骨碎补加强君药益

肾强骨之效，药理研究证实淫羊藿具有抗肿瘤、抗

炎、提高免疫力等作用［28-29］。毛昀等［30］基于网络

药理学方法分析淫羊藿治疗乳腺癌骨转移的作用

靶点及通路，发现淫羊藿苷能够促进OPG分泌，下

调RANK/OPG比值，进而抑制破骨形成［31］。骨碎补

总黄酮也是通过调控OPG-RANKL-RANK信号系统

来发挥抗骨转移、保护骨组织的作用［32］。岳伟

等［33］以滋肾壮骨方治疗乳腺癌骨转移，结果治疗

组疼痛缓解率及病灶缓解率显著高于对照组。方

中以熟地黄、龟甲为君，滋补肝肾、填精益髓，另有

杜仲、补骨脂、续断加强滋肾补肾之力。

除汤药治疗外，中医其他疗法亦在骨转移治

疗中显现出重要价值。边双林［34］通过广泛收集针

灸治疗癌痛的相关临床试验文献，并进行Meta分

析，总结出临床选穴规律，其中骨肿瘤癌痛最常用

的穴位有阿是穴、肾俞、悬钟、合谷、足三里、太溪、

水泉、丘墟、夹脊穴、大杼、阳陵泉和内关，阿是穴

和肾俞占总频次28.1%。太溪、水泉归属肾经，肾

俞为肾之背腧穴，悬钟、大杼、阳陵泉分别为八会

穴之髓会、骨会、筋会。遵循“骨病治肾”的原则，

运用穴位注射、火针等疗法，可缩短起效时间，延

长镇痛时长，提高镇痛有效率。

曹宏文等［35］采用汤针联合的方式治疗前列腺

癌骨转移，中药选用芪凌方，以黄芪补气，以熟地

黄益肾，配伍化痰散结之品；针刺主穴选取足三里

和关元穴，其中关元穴属任脉，与肾相关，多用于

治疗生殖泌尿系统疾患，与足三里配合使用达到

益肾固本、调和气血的效果。结果证实汤针联合

治疗的患者获益更大，并大大降低了使用止痛药

物的不良反应与成瘾风险。除了与足三里配穴，

关元穴还常常联合命门穴，两穴一前一后，一任一

督，一阴一阳，调平阴阳、益肾养精、固摄元气，临

床上用于腰骶部骨转移癌痛的治疗，每获良效［36］。

3 从肾论治骨转移实验研究

姚勇伟等［37］选取基质金属蛋白酶1（matrix
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metalloproteinase，MMP-1）、骨 涎 蛋 白（bone

sialoprotein，BSP）、骨桥蛋白（osteopontin，

OPN）表达水平作为观测指标，用人乳腺癌细胞株

培养的癌细胞液造模，并予以补肾培元为治则的

大补元煎灌胃，治疗42天后进行ECT检查及血清

MMP-1、BSP、OPN含量检测，结果显示，骨转移率治

疗组明显低于模型组，骨质破坏程度也较模型组

低，且血清OPN、MMP-1和BSP均显著下降，证实大

补元煎可通过降低MMP-1、BSP、OPN高表达，抑制

OPG-RANKL-RANK系统，从而保护骨组织免受癌细

胞侵袭转移和破坏。

研究表明，多种生长因子及相关蛋白的分泌

与合成为骨转移、骨破环的形成创造条件［38］，其中

转化生长因子 β（Transforming growth factor

beta，TGF- β）、PTHrP、BSP 都扮演着重要角色。

TGF-β具有维持成骨与破骨动态平衡的作用，其

在肿瘤的生长发展过程中起到双重作用，既抑癌

又助癌，它可以通过诱导骨微环境改变，引起肿瘤

细胞的侵袭增殖［39］，而PTHrP与TGF-β之间存在相

互诱导的作用。因此李伟明等［40］通过检测乳腺癌

骨转移模型小鼠的PTHrP、TGF-β及BSP水平，评估

益肾化痰方对骨转移的疗效，并分析其作用机制。

益肾化痰方由熟地黄、杜仲、怀牛膝、桑寄生、白芍

等组成。药理研究证实，熟地黄可促进成骨细胞

增殖与分化［41］；杜仲所含的苯丙素类、萜类、黄酮

类等成分可改善维生素D代谢、抗氧化、促进骨发

育［42-43］；牛膝能够改善骨小梁微结构、降低血清骨

转换标志物水平［44］；桑寄生和白芍均具有抗炎镇

痛作用［45-46］。实验结果显示采用激素模拟肾虚证

型的小鼠更易出现PTHrP、TGF-β、BSP的强阳性，

但经过益肾化痰方的治疗后，阳性水平明显改善，

从而证明了骨转移与肾虚密切相关，中医运用益

肾化痰法治疗可有效抗肿瘤、抗转移、提高免疫水

平，益肾化痰方在临床研究中也得到了疗效证

实［47-48］。同样，赵凌艳等［49］在利用补肾散结方作

用于肺癌骨转移小鼠模型的实验中得出相同结

论，以补肾为治则的汤药可以有效降低小鼠的

PTHrP、TGF-β1蛋白表达水平。

骨转移机制还与多条生物学轴相关，其中

SDF-1/CXCR4生物学轴就是通过发挥趋化作用、

改变骨转移灶微环境、介导癌细胞黏附、促进肿瘤

骨内生长等方式诱导骨转移的发生发展［41］，因此

阻断该生物学轴可以达到降低肿瘤细胞侵袭骨组

织的风险。林荔钦等［50］研究表明，归经为肾经的

药物有明显的骨质保护作用，影像学评分和CXCR4

蛋白表达水平均较模型组显著下降，而归肝、肺两

经药无类似作用。

各项实验研究在明确骨转移形成机制基础

上，通过观察补肾方药在与骨转移相关靶点、通路

中的作用，明确其疗效及作用机制，为“从肾论治

骨转移”的可行性和有效性提供证据。

4 小结

综上所述，中医利用脏腑辨证分析骨转移当

归属于肾，因此提出从肾论治，理法指导方药，以

补肾益精、强筋健骨为主效的方剂、药物逐渐被用

于临床与实验研究，各项阳性结果均为此辨治思

路提供有力依据。但现阶段研究仍存在诸多问题

亟待解决：1）目前大多数方药研究仅局限于对单

个或几个相关蛋白、因子的研究，作用机制分析较

为单一局限，应建立“药物-成分-靶点-信号通路”

完整的网络药理学研究模式，将研究从宏观发展

到微观再推进到宏观，更好地阐释中医药从肾论

治骨转移药物作用机制；2）缺乏相关中药制剂的

研究，今后应加强中药制剂开发，增加临床应用的

便捷性和可行性；3）理论研究与临床研究联系不

紧密，应在理论研究、临床研究、实验研究的基础

上，制定出规范性指南，以指导临床遣方用药。
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