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摘 要：白发症指人类个体因头发毛干中色素减退或缺失使得头发变白或变灰的生理与病理现象，黑

素细胞干细胞（MeSCs）向头发中毛母质提供分泌色素的黑素细胞以促进毛干着色，且其生理活动易受情志

刺激影响，故 MeSCs功能稳态的维持与头发色素盈亏密切相关。藏象理论是中医学体现整体医学思维的重

要组成部分，《内经》有云：肝藏血，发为血之余，肾藏精，其华在发，该二脏既与头发的生理病理表现密切相

关，其生理功能又易受情志刺激影响，故从中医肝肾藏象理论的视角探讨情志刺激影响 MeSCs 稳态变化从

而诱发白发症的相关机制，可为中西医结合治疗白发症提供新思路。
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白发二字在我国历代诗词中出现频次极高，其既

是对老者形象的侧写，也是诗人们描述“愁绪”时难以

割舍的创作情节，可见情绪异常与白发的密切关系早

已被古人洞悉。随着社会发展，生活与工作中的情绪

压力对个体的影响愈来愈大，这也进一步导致了病理

性白发症的发病率逐年攀升。近年来，随着学界对黑

素细胞干细胞（Melanocyte stem cells，MeSCs）生理功能

的深入认识，其功能稳态变化与白发症的相关性已成

为研究热点。

诸多中医典籍论述均表明头发的生理功能与病

理变化与藏象有关，且尤以肝肾藏象最为密切。故基

于中医藏象理论对白发症的现代分子生物学研究成

果进行阐释，不但能够促进中医藏象理论由现象描述

阶段迈向本质阐明，更可进一步加快中医药现代化进

程。本文以藏象理论这一中医理论的核心为基础，对

情志刺激影响MeSCs稳态变化诱发白发症展开论述。

1 白发症研究现状概述 

白发症为人类个体头顶部毛发颜色异常改变的

专有名词之一，该症可分为生理性与病理性两种类

型，老年性白发是生理性白发的典型代表[1]。而病理

性白发的病因较多，“少白头”这种民间说法就是其中

之一，即头发长成后因多种因素（非衰老）造成头发色

素生成异常或毛干中色素在短时间内消失的病理表

现。研究表明：遗传性因素、后天色素性皮肤病、营养

不良及情志因素等都是引起病理性白发症出现的原

因[2-3]，古今对白发症发病机制的认识见表1。
本文以白发症为关键词检索 2001年 1月-2021年
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1 月中国知网数据库收录的中医学及现代医学关于白

发症的临床研究和基础研究类文献，共检索出相关文献

22篇；以白发症英文表达“Poliosis”与“Hair Greying”为
关键词检索 2001年 1月-2021年 1月美国家医学图书

馆国家生物技术信息中心数据库收录文献，共检索出

文献 490篇。相关结果显示：目前国内围绕白发症的

原创性研究极少，关于情志刺激与白发症发病及治疗

机制的研究尚属空白；国际上围绕本症的研究逐渐成

热点趋势，且研究方向主要围绕发色、动物模型、

MeSCs等进行。近年来，随着对哺乳动物毛发颜色病

理性改变的深入研究，MeSCs 稳态变化与黑素细胞

（Melanocytes，MC）的活动结果等被证明是白发症的深

层病变机制[16]，Nature 杂志更是于 2019年末对情绪压

力导致 MeSCs 耗竭从而诱发白发症进行了专题论

述[17]，可见围绕本症与情志刺激的研究虽尚处蓝海，但

结合情志刺激并在中医肝肾藏象理论视阈下的白发

症研究必会在不远的将来成为研究的红海。

2 “MeSCs稳态变化”含义解析 

在正常人类个体中，毛囊在生长期、退行期、休止

期统一由毛囊干细胞与 MeSCs 分别激活以产生新的

毛囊以及分化出MC，而MC在每个毛发的生长周期中

又进一步有规律的产生黑素颗粒，从而形成一个稳定

状态下的皮肤和头发的 MC 储存库[18]，在此生理过程

基础上则有正常黑发的产生，即黑素颗粒产生的关键

机制是MeSCs。

表1　白发症发病机制的古今认识

分类

传统中医学

现代医学

病因

肝肾亏虚

气血失养

阴血内耗

情志刺激

MeSCs功能稳态变化

信号通路功能异常

Tyrosinase活性下降

蛋白表达异常

先天遗传因素

氧化应激

先天免疫失调

病位

肝、肾

气、血

血

气、血、五脏

MeSCs

Notch, Wnt, MAPKs, 
cAMP等信号通路

酪氨酸酶

β -catenin, MC1-R, 
Melan-A, TYR, TRP-1, 
TRP-2等蛋白

常染色体

血液及部分脏器

黑素生成相关转录

因子MITF

发病/作用机制

肝藏血，发为血之余；肾藏精，其华在发。毛发生长有赖于气

血濡养，肝肾亏虚则会导致精血不足，故而导致濡养失司，从

而出现白发。

《诸病源侯论·白发候》有云：若血气虚，则肾气弱；肾气弱，则

骨髓枯竭，故发变白也。其具体机制总之与肝肾相关。

阴血内耗所致的白发多见于青壮年，即该类人群多见阳盛，易

生火热，从而耗伤阴血，阴血虚则生燥热，毛发失养而变白。

过度的情志刺激可导致脏腑精气阴阳失调，影响五脏气血运

行，从而导致气血失调，发失所养，最终导致白发出现。

MeSCs 在毛囊内与毛囊干细胞一同形成干细胞系统，并为毛

发色素沉着周期提供色素，交感神经会过度激活释放 NE 并

导致 MeSCs 的耗竭，进而导致黑素细胞化生无源，即其功能

的稳态变化。

Notch 信号通路在毛囊生长周期中与黑素细胞再生相关，

Wnt 信号通路与黑色素合成相关，MAPKs 通路的组成之一

p38MAPK信号通路及磷酸化的 cAMP应答元件结合蛋白（p-
CREB）都可与MITF结合以影响黑色素合成。

人体皮肤及毛发内黑色素的生成始于 L-酪氨酸通过关键

酶-酪氨酸酶（TYR）氧化成多巴醌（DQ）这一过程。

β-catenin为Wnt通路中的重要蛋白,可促进黑色素的形成。

MC1-R，Melan-A, TYR，TRP-1和TRP-2都参与黑素的生成

过程。

常可见于白化病，Hermansky-Pudlak 综合征，先天性白细胞

异常-白化病综合征，Griscelli 综合征，斑驳病等罕见/常见的

常染色体显性/隐性遗传综合征，此类疾病都可导致毛发内

黑色素减少或缺失。

冠状动脉疾病、骨质减少、甲状腺功能减退等慢性消耗性疾

病导致的全身性氧化应激，最终可影响黑色素的生成。

MITF 在黑素细胞先天免疫基因表达中起负调节作用，影响

相关蛋白的表达并干预黑素合成与转运。
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研究表明，MeSCs 储藏于毛囊隆起-亚隆起区域

从而形成一个干细胞系统（见图 1）[19]，其生理功能受

释放神经递质分子去甲肾上腺素（Noradrenaline，NE）
的交感神经系统（Sympathetic nervous system，SNS）支

配，如 MeSCs 功能异常则会导致白发的出现，这个功

能异常的过程也被称为“MeSCs的稳态破坏”[4]。Zhang
等[5]的研究表明，小鼠的 SNS在应激状态下会被激活，

从而增加毛囊中 NE 的释放。NE 进一步导致 MeSCs
过度增殖并分化为 MC，最终导致了 MeSCs 稳态的破

坏以致被耗竭。而在下一个毛发生长期，该毛囊因

MeSCs的耗竭且不可逆转，故再无MC产生黑素颗粒，

毛发就会开始呈现灰色或白色。该项研究不仅在微

观层面上有效揭示了情绪压力诱发白发症的内在原

因，更是为中医藏象理论中脏腑生理功能与病理变化

可表现于外部形态结构提供了科学依据。

3 肝肾藏象与白发症发生发展密切相关 

中医藏象理论发源于我国古代，藏即藏于人体内的

脏腑，象便是脏腑表现于人体外部的生理病理征象。历

代医家在长期医疗实践活动基础上结合对人体解剖学

的认识，不断运用类比与推演等思维方式如“取象比

类”[20]，对人体内脏腑的形态、生理、病理及外在表现等

进行抽象与概括，最终形成了这一中医理论中的核心内

容[21]。肝与肾作为五脏之二，不仅与心、肺、脾是统一的

有机整体，因其二脏的生理功能与精血最为相关，且易

受情志刺激影响[22]，故从肝肾藏象理论出发对白发症的

发生发展过程进行阐述是非常有价值的。

3.1　“发为血之余”说明肝藏象与头发生理病理密切

相关　

追溯“发为血之余”理论的来源，可见元代医家滑

寿在《黄帝内经·素问》注中提到：“水出高原，故肾华

在发。发者血之余……”，即头发的盛衰荣枯皆有赖

于肝血濡养。明代医家李梴在《医学入门》中提到：

“血盛则发润，血衰则发衰。”王肯堂在《证治准绳》中

也指出：“血盛则荣于发，则须发美……”[23]。以上论述

均表明了毛发与血气之盛衰及热瘀等病理变化之间

的密切关系。故，当各种原因致使血分病变时，如血

虚、血热、血燥、血瘀、情志刺激等，均可引起各种毛发

的疾病，这其中又以头发病理变化最为显著。

若论人体之气血，则离不开肝的生理功能。肝主

疏泄调畅气机，而肝藏血则是指肝具有贮藏血液、调

节血量以及防止出血的功能。《素问·调经论》与《灵

枢·本神》中均明确提出“肝藏血”的概念[24]，《素问·五

脏生成》亦云：“故人卧血归于肝”。此外，足厥阴肝经

循行在头面部也有所分布，清代医家汪宏编著的《望

诊遵经》中有云：“经血气盛，则美而长……察知经络

之部位，可知其血气之盛衰”，此即从经络的角度辅证

了肝的生理功能与头发色泽荣枯关系紧密[25]。可见肝

主藏血，而发为血余，因此肝血充盛则可以濡养须发，

若肝血不足导致血余失养，则会导致须发枯槁，发失

所养，从而引起白发等毛发病理状态的出现。由此也

有现代研究者提出了“肝主毛发之说”[26]。

3.2　“肾其华在发”表明肾藏象与头发生理病理联系

密切　

肾藏精，精生髓，髓又可分为骨髓、脊髓、脑髓，脊

髓上通于脑，脑由髓聚。故头发之色泽荣枯与肾精联

系密切[27]。《素问·六节脏象论》有云：“肾者，主蛰，封藏

之本，精之处也；其华在发……”，即头发的生成及濡

养虽有赖于血，但根源于肾精的盈亏，肾精的盛衰变

化可通过发质、发色、发量表现出来。

王林群等[28]认为“肾其华在发”具有四条理论内

涵，分别是：头发的生脱与肾气充盈与否密切相关；图1　MeSCs与分化的MC在毛囊中的分布[19]
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“肾其华在发”的生理基础主要责之肾藏精的生理功

能；肾精可以化血，濡养毛发；督脉循行入脑络肾，即

肾、脊髓、脑髓、头发之间可能存在的通路使得肾主骨

生髓，脑为髓海，而头发附着于头皮，故肾与头发色泽

荣枯密切相关。对头发的色泽、疏密进行观察可以了

解肾气的盛衰和精血的盈亏。肾精充盛，髓海盈满，

则头发得肾精之荣养，发黑浓密有光泽，反之则肾精

虚衰，发失所养，则头发枯槁，易落变白。此外，现代

研究证实了中医“肾本质”除具有泌尿功能外，还与下

丘脑-垂体-肾上腺轴等促进激素分泌，骨骼与毛发生

长功能相关[29]，而“肾其华在发”这一理论可在肾藏精，

精生髓，脊髓上通于脑的认识基础上进一步被探查。

3.3　情志刺激，肝肾亏虚为白发症的重要诱因　

“情志”学说起源于中医“五志”和“七情”概念，是

中医学对情绪的称谓，指人在对内外情境变化做出反

应时的生理心理表现[30]。脏腑精气是产生各种情志活

动的内在生理学基础，而正常的情志活动也保证了各

脏腑正常运行。若五脏精气阴阳出现虚实变化及功

能紊乱，气血运行失调，则情志出现异常变化[31]；同样，

当外在环境剧烈变化时，非正常的情志刺激也会导致

脏腑精气阴阳失调，影响气血运行，从而产生一系列

的病理表现[32]。如《素问·举痛论》有云：“百病生于气

也，怒则气上，喜则气缓，悲则气消，怒则气下……”。

肝藏象理论中，肝主疏泄是其重要内容之一。肝疏

泄有度可以在维持自体阴阳平衡的基础上通过肝气对

肾及其他脏腑机能进行有序调节，肾精充足肝血便得到

滋养，肝血充盈，血能化精，肾精才能充盛，此即“乙癸同

源”[33]。肝的疏泄功能失常，如肝气的作用不及导致肝

气郁结证，疏泄作用太强则导致肝气上逆证[34]。故，基

于肝藏象理论可知，情志刺激是肝疏泄失常的外在原

因，而肝疏泄失常则会从多角度导致精虚血弱，即情志

刺激以致肝气虚，气不能生精以致肾精亏虚不能化生阴

血，继而阴血亏虚导致毛发失其濡养故而头发变白；且

肝气郁滞损及心脾，脾伤运化失职气血生化无源故而导

致白发的产生。正如《濒湖脉学·七方诀·二十·弱》所

言：“阳陷入阴精血弱，白头犹可少年愁”。

4 从肝肾藏象理论看情志刺激对MeSCs稳态的影响 

机体在面对内外环境刺激时，会出现应激反应。

在这一反应过程中，大脑中枢感受到外界刺激后传输

信息至下丘脑，促使其分泌促肾上腺皮质激素释放因

子，继而激发脑垂体分泌促肾上腺因子皮质激素[35]。

作为自主神经系统的主要组成部分，SNS在应激过程

中过度兴奋会引起血压上升、肾血浆流量下降并促进

释放 NE[36]。Zhang等[5]通过给 C57BL/6J小鼠施加约束

应激压力、长期不可预测应激压力、伤害感受诱发的

压力以模拟外界刺激使得小鼠产生应激状态，3 种情

绪刺激都在小鼠的 3-5轮毛囊生长周期中因 SNS过度

激活促进 NE 的释放从而导致了 MeSCs 的过度增殖-
分化-耗竭，即MeSCs的稳态破坏，最终使得实验小鼠

背部毛囊中黑素颗粒缺乏，色素缺失毛发数量显著增

加。由此可知，分析情志刺激对 MeSCs 的影响，可以

从肝肾藏象理论与应激的关系中一探究竟。

《素问·生气通天论》有云：“阴者藏精而起亟也，阳

者卫外而为固也”。这个论述说明肾所藏精气具有抵御

外邪、预防疾病发生、应变与应激的能力[37]。应变是人

体为保持稳态而随内外环境变化进行调整、适应的过

程，包含机体为维持适度稳态而做出的适应性改变，故

应激也包含在内[38]。而机体的应变能力，从广义的中医

理论来说就是正气的功能，其与肾精盛衰、肝之疏泄功

能有着密切关系，即机体的应变、应激功能是以肾精为

物质基础，以肝疏泄功能为主导作用完成的。

应激状态下，机体受到各种强烈的或有害的内外

界刺激后会出现以 SNS-肾上腺髓质和下丘脑-垂体-
肾上腺轴反应为主的非特异性防御反应[39]。急性期反

应主要以肾上腺素分泌增多为主。慢性期反应主要

以糖皮质激素（Glucocorticoid，GC）含量水平升高为

主，GC 能动员机体的能量、维持内环境的稳定，但长

期的慢性应激引起的持续高GC水平，通过神经-内分

泌-免疫网络途径，出现一系列代谢紊乱情况[40]，使得

营养匮乏，并最终导致机体衰竭。此过程中出现的衰

竭即可看作为肾精亏虚，也是因为肝之疏泄作用太

过，肾精被肝之疏泄作用调用过度所致[41]。故，情志刺

激会引发机体的应激状态，而这一状态也是中医藏象

理论中肝失疏泄，肾精亏虚的病理变化过程。肝失疏

泄导致肝藏血功能的异常，又因精血互化进一步引发

肾精虚，使得精血这两个与头发生理最为密切的物质

基础出现异常，从而使头发失其濡养，MeSCs稳态遭到

破坏，最终诱发白发症。

5 结语 

本文从传统中医学中肝肾藏象理论的视角认识
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情志刺激影响 MeSCs 生理功能的稳态变化从而诱发

白发症，认为情志刺激诱发的白发症病机多为肝失疏

泄与肝肾亏虚，即情志刺激影响五脏气机造成精、气、

血失常/亏虚从而导致发失濡养，其病变根源在肝肾，

病变表现在头发。进一步结合现代医学有关应激、

MeSCs变化稳态等前沿研究结果，发现情志刺激诱发白

发症可从情志刺激使得MeSCs稳态发生变化，造成其过

度增殖-分化-最终耗竭从而使得毛囊在下一个生长周

期无法产生黑素细胞故出现白发的角度来认识，因情志

刺激使得机体产生应激反应，而应激概念在中医学中与

肝疏泄失常关系密切，故肝疏泄失常导致的肝血亏虚及

肾精虚等病理变化与MeSCs稳态变化相关。

虽传统中医学与现代医学对白发症皆有各自的

认识，但国内中医医家对白发症的发病机制研究多停

留在现象描述阶段且少见发文。回归治疗，虽不同医

家依据辩证结果有不同的治疗手段，但治法多以中药

滋补肝肾为主且治疗时长与康复标准等并不统一。

故基于传统中医学中的肝肾藏象理论及 MeSCs 稳态

变化等现代研究成果制订白发症中医药防治专家共

识或标准已迫在眉睫。综上，将来对白发症的研究可

从肝肾藏象的特点入手，对情志刺激影响MeSCs稳态

变化的过程从另一个角度进行探查，即从肝疏泄失

常、肾精亏虚等角度认识该症的发病机制；从补益肝

肾、调畅气机的角度探查是否可以通过干预机体的应

激反应与MeSCs的过度增殖-分化-耗竭过程，维持其

功能稳态以防止白发的产生。如此不但有利于阐明

中医藏象理论本质，更可为白发症中医药防治专家共

识的制订及中西医结合治疗白发症提供新思路。
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Mechanism of Emotional Stimulation Affecting Steady State Changes of MeSCs and Inducing Poliosis 

in the View of Liver and Kidney Visceral Manifestation

Mu Xiangyu1, Gao Dongmei1, Guo Yinghui1, Wang Jieqiong2, Gao Mingzhou3, 
Wang Changlin1, Zhang Shouliang4, Qiao Mingqi1

(1. College of Traditional Chinese Medicine,Shandong University of Traditional Chinese Medicine, Jinan 250355, 
China；2. College of Pharmacy, Shandong University of Traditional Chinese Medicine, Jinan 250355, China；

3. College of Innovative Research Institute of Traditional Chinese Medicine，Shandong University of 
Traditional Chinese Medicine, Jinan 250355, China；4. Jinan Qingzhenmei Traditional 

Chinese Medicine Technology Co., Ltd, Jinan ,250355)

Abstract: Poliosis refers to the physiological or pathological phenomenon that human individual hair becomes white or 
grayed out due to the hypopigmentation or deficiency in the hair shaft. melanocyte stem cells (MeSCs) provide pigment-
secreting melanocytes (MC) to the hair stroma to promote the coloration of the hair shaft. The maintenance of steady state 
is closely related to the profit and loss of hair pigment. Emotional stimulation is one of the causes that induce 
pathological poliosis by destroying the steady state. According to the visceral manifestation theory of traditional Chinese 
medicine, the liver stores blood, and the kidney stores essence in addition to blood in hair, which is also rich in hair. 
These two zang organs are vulnerable to emotional stimulation. Therefore, the related mechanism of emotional 
stimulation affecting the steady-state changes of MeSCs and inducing poliosis was explored based on the liver and 
kidney visceral manifestation theory of traditional Chinese medicine, which would provide new ideas for the treatment of 
poliosis by the combination of traditional Chinese medicine and western medicine.
Keywords: Liver visceral manifestation, kidney visceral manifestation, Poliosis, Emotional stimulation, Melanocyte stem 
cells (MeSCs)
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