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抑郁症是一种心境障碍，严重影响患者的生活

质量。2021 年的调查研究显示，中国成人抑郁障碍

终生患病率为 6.8%，其中抑郁症为 3.4%，心境恶劣

障碍为1.4%，未特定型抑郁障碍为3.2%［1］。预计到

2030年，抑郁障碍将成为全球疾病负担的主要原因［2］。

抑郁症的患病率、自残率及自杀率较高，需要得到

更多的关注［3］。然而目前抑郁症的发病机制尚不清

楚。研究表明，肠道菌群与抑郁症的发病机制密切

相关［4］。脑 - 肠轴可使胃肠道与神经中枢系统相互

连接，进行信号传导［5］。活性多糖广泛存在于天然

产物中，是一类具有抗感染、抗氧化、调节机体免疫

等多种生理活性功能的生物大分子［6］。目前多糖在

肠道菌群的调控方面已有大量研究。研究表明，肠

道菌群结构破坏会导致多种疾病的发生，多糖作为

益生元可以通过调节肠道菌群及其生理环境来改善

机体生理状态，因此通过调节肠道菌群进行治疗脑
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【摘要】 抑郁症是一种具有高发病率、高复发率、高自杀率特点的慢性心境障碍。多糖在生物体

肠道中具有维持菌群失衡、肠道屏障完整性的重要功能，在肠道菌群的稳态调节中具有重要的作用，且

在生物体生命活动过程中占有重要地位。肠道菌群可以通过脑 - 肠轴影响抑郁症的发生发展。本文综

述肠道菌群与多糖的相互作用、肠道菌群在脑 - 肠轴中的作用，探讨多糖调控肠道菌群在抑郁症发病机

制中的作用，以期为防治抑郁症提供参考依据。
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部相关疾病可能会成为新的治疗方法［7］。本文综述

肠道菌群与多糖的相互作用、肠道菌群在脑 - 肠轴

中的作用及多糖调控肠道菌群改善抑郁症，探讨多

糖调控肠道菌群在抑郁症发病机制中的作用，以期

为防治抑郁症提供新的诊疗方法。

一、肠道菌群概述

肠道菌群是寄生在宿主体内数量最大的微生物

菌群，包含大量真菌、细菌、病毒等，与人体形成一种

复杂的共生关系，可通过多种方式与宿主相互作用，

参与调节人体免疫系统［8］。随着人类微生物组计

划和人类肠道宏基因组学的发展，肠道菌群被视为 

一种新的多细胞“器官”，已成为许多研究领域的研

究热点。既往研究表明，肠道菌群在维持宿主各种

生命活动动态平衡中占有重要地位，包含肠道生理

学、代谢功能、免疫功能及炎性过程［9-11］。相关研

究表明，肠道菌群与抑郁症、精神分裂症、PD 等精

神神经疾病的发生相关［12］。

二、肠道菌群与抑郁症之间的联系

研究表明，神经递质的分泌失调、炎性细胞因

子及神经分泌通路的改变，均与抑郁症的发病有着

密不可分的关系［13-14］。基于肠道微生态与宿主之

间复杂的机制联系提出肠道菌群假说，认为肠道菌

群 - 脑 - 肠轴功能障碍是抑郁症发病的病理基础，

可直接或间接影响抑郁症的发生及发展，因此，调

控肠道微生态的平衡与稳定是可能有效防治抑郁症

一种治疗方法。经过不断对肠道菌群与大脑的相互

影响的探索，已证实调节肠道菌群的结构可有效延

缓抑郁症的发生发展［15］。

1. 肠道菌群与抑郁症的相互影响：抑郁症患者

肠道微生物组成与健康对照组比较，差异有统计学

意义［16］，抑郁症患者肠道微生物多样性呈显著下降

趋势，如双歧杆菌、粪杆菌和乳酸杆菌等处于较低

水平，变形杆菌和拟杆菌处于较高水平［17］，抑郁症

患者体内有害微生物显著增加［16］。另有研究同时

将抑郁症患者与健康人的粪便移植到无菌小鼠肠道

中，发现接受抑郁症患者粪便的小鼠出现明显抑郁

行为，表明肠道菌群的改变会改变小鼠体内的代谢，

从而诱导抑郁症的发生［18］。抑郁症的生理和心理

症状因肠道菌群结构的改变而发生变化，从而进一

步证明了肠道菌群可参与调节抑郁症的发病进程。

2. 肠道微生物紊乱提高抑郁症的易感性：有研

究发现使用抗菌药物进行抗感染治疗时，抗菌药物

在杀灭病原体的同时还会对肠道益生菌的稳态产生

影响，改变肠道菌群的结构，对脑 - 肠轴的内在联系

产生影响，增加各种疾病的发病率［19］。使用抗菌药

物进行抗感染治疗时，其使用剂量、时间与诱发抑

郁症及其他精神类疾病的发生呈正相关［20］。此外，

饮食是影响肠道微生态结构的重要因素。研究显示，

不良饮食会对肠道菌群的稳态产生影响，导致抑郁

症的发病率升高［21］，提示不良饮食可改变肠道微生

态环境诱发抑郁症的发生，这可能与脑 - 肠轴功能

障碍有关［22］。因此使用抗菌药物及不良饮食均能

改变肠道微生态环境，诱导抑郁症的发生［23］。

三、肠道菌群在脑 - 肠轴中的作用

肠道微生物主要通过神经内分泌、神经免疫

机制在中枢神经系统调控过程中起重要作用［24］。

微 生 物 来 源 的 短 链 脂 肪 酸（short chain fatty acids，

SCFAs）、色氨酸代谢物和胆酸作为肠道微生物与中

枢神经系统通讯的枢纽，其将信号传递到肠嗜铬细

胞和肠内分泌细胞，诱导肠道激素分泌，同时通过

迷走神经和体循环将信号传递给大脑［25］。肠道微

生物可通过体内循环的血液间接影响下丘脑 - 垂

体-肾上腺（the hypothalamic-pituitary-adrenal， HPA）轴，

HPA轴与一些神经精神类疾病的发生关系密切［26］。

研究表明，肠道微生物可以通过脑 - 肠轴影响大脑

发育和功能［27］。另有研究发现，多发性硬化发生受

肠道中作用于脑细胞共生微生物的影响［28］。

四、肠道微生物与多糖的相互作用

研究发现一些肠道微生物可通过发酵多糖提供碳

源，促进肠道微生物产生大量代谢产物，如SCFAs［29］。

SCFAs 是由小羟链和羟酸部分组成，有研究发现

SCFAs 对抑郁症、PD 有治疗作用［30-31］。多糖多由

日常饮食而获得，对肠道菌群稳态具有重要的调节

作用［32］。人体体内由于缺乏相对应的酶，某些人体

特需的碳水化合物不能被肠道消化吸收，此时，部分

多糖可作为肠道微生物的能量来源，从而对肠道菌

群的生长产生影响，并能对其内在结构进行塑造［10］。

此外，多糖还能促进肠道微生物代谢产物的产生，

从而改善肠道微生态［32］。Jung 等［33］将富含灰叶多

糖的饲料给予大鼠，大鼠肠道菌群的结构得到了明

显的改善。另有研究发现，对高脂饮食小鼠使用灵

芝多糖，可改善其紊乱的肠道菌群结构，同时增加

小鼠肠道球菌的丰度［34］。

五、多糖与肠道菌群相互作用改善抑郁症

据统计全球每年都会有大量抑郁症患者发病并

接受抑郁症治疗，但疗效并不明显，且具有较高的

复发率［35］。抑郁症的发病机制较为复杂，抑郁症的

发病与精神状态、生活环境、遗传及身体健康状态
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相关［36］。大量证据表明炎症在抑郁症的病理生理

机制中起着重要作用。既往对抑郁症自杀者尸检脑

样本进行的研究表明，炎性细胞因子的基因表达率

升高［37］。此外，向非抑郁个体中给炎性细胞因子（例

如干扰素-α）或细菌内毒素脂质糖会导致炎性反应

和抑郁症状。目前对于抑郁症的治疗多采用药物、

电休克及心理治疗等方式。但是对于抑郁样症状只

是得到缓解，且一些患者难以忍受治疗过程［38］。因

此，临床工作者及患者迫切需要找一种有效且不良

反应较少的治疗方案。

肠道菌群可通过脑 - 肠轴与中枢神经系统进行

联系，干预抑郁症的发病进程。肠道菌群结构多由

饮食进行调节，且不同饮食会对菌群结构产生不同

的影响，其中多糖具有易获取、危害小及菌群调控

明显等优点受到关注［39］。研究表明，多糖具有抗感

染、促进SCFAs的产生、逆转肠道菌群失调及维持肠

道屏障完整的能力，从而起到防治抑郁症的作用［40］。

膳食纤维作为一种独特的植物多糖，可以有效

地调节肠道菌群失调，其在协调宿主 - 微生物群交

流中的重要作用已被证实。膳食纤维干预改善肠道

微生物群失衡，为抑郁症的预防和治疗提供了新的

靶点。然而，与药物治疗相比，膳食纤维干预并没

有针对性。希望更多的研究集中在从脑 - 肠轴的角

度来研究特定饮食干预减轻或预防精神疾病症状的

机制［41］。一项针对抑郁症小鼠的实验结果显示，小

鼠体内肠道微生态平衡严重失调，且小鼠海马体及

血清中促炎细胞因子呈高水平状态［42］，从秋葵植物

中提取的多糖作为重要的沟通介子，在小鼠中发现

SCFAs 显著增加，对肠道菌群的稳态具有较好的恢

复作用［43］，对抗抑郁样症状产生积极影响。

通过植物提出多糖对肠道菌群进行调节，将有

助于增强肠黏膜屏障的完整性、减少肠道炎性反应

及维持肠道免疫功能，从而起到防治抑郁症目的。

研究表明，白芍可以调节NF-κB/NLRP 3免疫途径和

IL-23/IL-17信号传导途径，从而发挥抗感染活性［44］。

研究表明，芍药多糖可通过调节肠道菌群的稳态，

抑制 NLRP3 炎性小体的过度激活和炎性因子的表

达，减轻结肠黏膜损伤，从而改善抑郁样行为和神

经递质的释放能力［45］。另有研究表明，痛泻要方中

性多糖（TXYF-NP）可以通过调节结肠菌群和上调乳

杆菌和拟杆菌的相对丰度恢复胆汁酸代谢紊乱来抑

制由慢性不可预知应激（chronic unpredicate stress，

CUS）诱导的抑郁样行为［46］。枸杞糖肽是一种从枸

杞多糖中分离出来的免疫活性成分的复合物，实验

研究表明枸杞多糖糖蛋白可以减少抑郁和焦虑行

为，并可能通过预防外侧缰核的异常神经元活性和

微胶质活化来作用［47］。

六、总结与展望

抑郁症是一种以慢性、复发和危及生命的症状

为特征的情感性精神障碍，对人类健康构成重大危

害，并带来严重的经济和医疗负担。尽管临床上的

抗抑郁药物（如氟西汀和帕罗西汀）显示出积极的疗

效，但睡眠障碍、认知缺陷和冷漠等不良反应不容

忽视。目前，开发更有效、不良反应少的新型抗抑

郁药物的需求尚未得到满足。肠道微生物代谢产

物可通过脑 - 肠轴作用于神经中枢系统改善大脑功

能。多糖作为饮食物中常见的成分，在调节肠道微

生物稳态、促进肠道菌群代谢物的产生具有重要的

作用。多糖可以有效调节肠道菌群稳态，减少肠道

炎性反应及防止肠道菌群的流失，改善抑郁样症状，

相比传统疗法具有更方便、更安全、更容易接受的

新方案，为抑郁症的治疗提供了新的角度。但是通

过多糖调节肠道菌群中抑郁症相关微生物、改善菌

群结构产生有益代谢产物，进而干预抑郁症的发病

进程，还需深入研究，以确保此方法的有效性。
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本刊文稿中缩略语的书写要求

在本刊发表的学术论文中，已被公知公认的缩略语在正文中可以不加注释直接使用（表1）；不常用的和

尚未被公知公认的缩略语以及原词过长、在文中多次出现者，若为中文可于文中第1次出现时写明全称，在

圆括号内写出缩略语，如：流行性脑脊髓膜炎（流脑）；若为外文可于文中第1次出现时写出中文全称，在圆括

号内写出外文全称及其缩略语，如：阿尔茨海默病（Alzheimer disease， AD）。若该缩略语已经公知，也可不注

出其英文全称。不超过4个汉字的名词不宜使用缩略语，以免影响论文的可读性。西文缩略语不得拆开转行。

表1　《神经疾病与精神卫生》杂志常用缩略语

缩略语 中文全称 缩略语 中文全称 缩略语 中文全称

CNS 中枢神经系统 AD 老年痴呆症 ( 阿尔茨海默病 ) GABA γ- 氨基丁酸

IL 白细胞介素 CT 电子计算机体层扫描 PD 帕金森病

MRI 磁共振成像 BDNF 脑源性神经营养因子 DSA 数字减影血管造影

PCR 聚合酶链式反应 ELISA 酶联免疫吸附剂测定 PET 正电子发射计算机断层显像

SOD 超氧化物歧化酶 NIHSS 美国国立卫生研究院卒中评分 CRP C 反应蛋白

MMSE 简易精神状态检查 WHO 世界卫生组织 TIA 短暂性脑缺血发作

TNF 肿瘤坏死因子 PANSS 阳性与阴性症状量表 HAMD 汉密尔顿抑郁量表

HAMA 汉密尔顿焦虑量表 SSRIs 选择性 5- 羟色胺再摄取抑制剂 rTMS 重复经颅磁刺激

5-HT 5- 羟色胺 ICD-10 国际疾病分类第十版 MoCA 蒙特利尔认知评估量表

PTSD 创伤后应激障碍 CCMD 中国精神障碍分类与诊断标准 DSM 美国精神障碍诊断与统计手册


