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基于肠道菌群探讨针刺治疗帕金森病抑郁的研究进展 
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摘要：抑郁是易被帕金森病患者忽视的早期隐匿症状，因此基于肠道菌群理论分析了帕金森病抑郁的发病机制，指出帕金森病抑郁的发病机制或许

与肠道微生物群有关，而脑肠轴也被认为是帕金森病治疗策略发展的关键切入点。分析表明，针刺常被用于改善帕金森病等神经系统疾病的脑功能

和炎症以及各种胃肠道疾病的胃肠道功能恢复，对帕金森的治疗十分关键。基于肠道菌群对帕金森病抑郁的影响，探讨了近几年针刺在治疗帕金森

病抑郁中作用的研究进展，以期为针刺治疗帕金森抑郁提供新路径。 
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抑郁是帕金森病(PD)非运动症状的典型表现之一。约 30%的 PD

患者在出现运动症状前就出现抑郁。PD 伴发重度抑郁症的患病率

为 22.9%[1]。不断有研究表明，肠道菌群与 PD 的发病机制有关，对

人们的情绪和认知功能有重要影响，脑肠轴可能是 PD 治疗的重要

靶点。针刺疗法可以改善神经系统功能，促进胃肠道功能恢复，在

治疗神经系统疾病上取得了明显进展，对 PD 的治疗行之有效[2]。基

于肠道菌群理论，探讨针刺治疗帕金森病抑郁（PD with depression，

PDD）的研究进展，以期为临床治疗提供参考。本文利用循环法于

中国知网数据库、万方数据库、pubmed 英文数据库检索近 10 年针

灸治疗帕金森基于肠道菌群的文献，检索式为：帕金森病、抑郁、

肠道菌群、针灸、脑肠轴、depression、intestinal flora、acupuncture

等。时间范围选择 2011-2021。 

1 肠道菌群与帕金森的发病机制 

有 1000 多种细菌存在于人体胃肠道内。肠道菌群可通过迷走

神经、短链脂肪酸代谢、由传入神经纤维介导的肠道激素信号、色

氨酸代谢以及免疫系统等途径影响中枢神经系统（CNS）[3]，实现菌

-肠-脑相互调节,对大脑功能产生影响。肠道菌群紊乱可损伤肠上

皮屏障，引发肠道炎症，帕金森病患者会表现出肠上皮屏障的形态

学变化，肠内促炎细胞因子数量提高，从而活化肠神经胶质细胞[4]。

肠神经胶质细胞的激活对形成肠道免疫反应有促进作用，可恢复肠

神经系统稳态和胃肠免疫稳态。 

肠道菌群失调可能会使得人体肠道上皮通透性增加，黏膜相关

淋巴组织与肠道微生物和细菌毒素接触产生脂多糖等，有可能引发

氧化应激反应以及胃肠道炎症，使α-突触蛋白大量沉积于肠神经

系统中，导致神经元衰退或死亡。大量来自于人体肠道的脂多糖既

可影响肠道内环境稳定，还可激活巨噬细胞产生破坏血脑屏障的促

炎细胞因子，导致神经损伤和炎症诱发帕金森病[5]。慢性炎症是导

致肠道高通透性和微生物生态失调的重要因素，可引起血脑屏障渗

漏，导致中枢神经系统炎症，加速神经元退化和运动缺陷，加重

PD 病情[6]。 

2 脑肠轴与帕金森病的发病机制 

在胃肠道和脑神经之间存在着复杂的通信系统，它不仅确保胃

肠道稳态的维持，而且对认知功能有多种影响，这种整合被称为脑

肠轴。人体通过脑肠轴的双向通路调节脑肠功能，称之为脑肠互动，

肠道微生物群在这个过程中起主要作用。肠脑通讯的机制包括神经

反射、免疫以及内分泌介质等。大脑可通过免疫细胞、肠嗜铬细胞

释放的相关信号影响菌群致失调。同理肠道菌群也可通过脑肠轴调

控 CNS，改变脑的功能[7]。脑肠肽在胃肠消化道和 CNS 均有分布，

肠道菌群利用脑肠肽通过自分泌、旁分泌、神经内分泌等方式间接

调节 CNS。CNS 通过脑肠轴再次传输信号以此调节胃肠道功能[8]。

由此便知，肠道菌群和脑肠肽共同参与调节脑-肠轴这一信号路径。 

3 肠道菌群和帕金森抑郁 

肠道分布着数量庞大、种类繁多的菌群物种。肠道菌群在人体

内形成稳定的整体内环境，当稳态发生改变时,就会发生相应的疾病
[9]。肠道菌群产生代谢物和肠道内分泌因子，发挥免疫调节作用，

同时调节肠道和大脑通路中迷走神经，并影响人类和动物大脑的功

能[10]，对 PDD 的治疗和预防发挥重要作用。 

肠道微生物与肠上皮屏障相互作用，促使肠上皮细胞和肠嗜铬

细胞分泌 5-羟色胺等化学物质(5-hydroxytryptamine,5-HT),通过循

环系统流入大脑，对 CNS 产生影响[11]。而经证实，抑郁症的发生，

正是与神经中枢内由肠嗜铬细胞合成分泌而来的５-羟色胺等神经

递质失调密切相关[12]。 

最新的有关抑郁发病机制的研究表明,肠道菌群失衡可能在这

种疾病中起主要作用。在动物模型中，乳杆菌可逆转抑郁症状[13]。

研究人员设立抑郁症微生物群组和健康微生物群组探究引发抑郁

的机制，其中抑郁微生物组促炎因子显著升高，而抗炎因子显著降

低[14]。提示肠道菌群紊乱可能通过引起炎症反应继而引发抑郁。李

炳翰等[15]发现 PDD 小鼠存在肠道菌群异常，梭状芽孢杆菌、醋杆菌、

葡糖杆菌明显高于其他组。认为肠道菌群异常可能与 PDD 的发生

相关。而益生菌可改善 PDD 小鼠肠道菌群失衡，并可抑制炎性因

子的表达，减少免疫炎症反应，改善 PDD 病情。 

4 针刺对肠道菌群的影响 

有研究证明，针刺能修复肠道益生菌的多样性并且其增强活

性，降低致病菌的生长繁殖能力，改善肠道环境[16]。李中正等[17]研

究发现，电针促进恢复 PD 模型小鼠肠道菌群多样性，可能是通过

调节肠道菌群多样性来缓解 PD 小鼠的运动功能障碍。研究发现丁

酸单胞菌属与 PD 小鼠的运动功能呈正相关，且有助于焦虑缓解，

提示针刺增强运动和焦虑缓解的作用与 PD 小鼠肠道微生物群中丁

酸单胞菌数量增加有关[18]。赵颖倩[19]观察到针刺可以干预 1-甲基

-4-苯基-1,2,3,6-四氢吡啶（MPTP）诱导的 PD 模型小鼠改善其部

分非运动症状和运动症状，认为针刺可能通过调控肠道菌群、降低

酪氨酸羟化酶、胶质纤维酸性蛋白的表达以及胃肠道炎症因子的表

达发挥作用。宋蕙杉等[20]发现“调神畅志法”针刺能够使帕金森病

伴发抑郁患者肠道菌群的丰富度、均匀度及菌种占比恢复,“调神畅
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志法”针刺可通过调节肠道微生物的代谢对帕金森抑郁患者发挥良

好的治疗作用。针刺还可通过调节饮食诱导模型的代谢平衡和肠道

微生物组成来缓解腹部肥胖[21]，并可调节三硝苯磺酸诱导的肠易激

综合征模型的炎症细胞因子和肠道微生物失调[22]。王旒靖等[23]通过

实验观察针刺百会、中脘、足三里对应激性胃溃疡大鼠肠道菌群的

作用，实验表明，针刺能有效改善胃黏膜损伤，并且其机制与恢复

肠道菌群稳态、提高肠道菌群的多样性有关。 

5 针灸对帕金森病抑郁的影响 

针刺可通过调节自主神经系统、神经递质、多巴胺能神经元系

统、免疫系统等多种途径治疗 PDD 患者。针刺可通过抗氧化应激

机制保护神经元，促进其释放多巴胺，有效治疗 PDD。Han[24]研究

发现，电针能减少 PD 模型小鼠存在于中脑黑质中的多巴胺能神经

元的损失，能够改善 PD 小鼠的部分行为缺陷，其认为可能是通过

调节肠道微生物群和抑制炎症实现的。郭小轩等[25]认为针灸可使紊

乱的肠道菌群及免疫炎性反应得到动态平衡，以此治疗抑郁症。针

刺可通过抑制神经炎症保护多巴胺能神经元，也通过抑制细胞凋亡

的激活参与此过程，这可能有助于治疗 PD 小鼠运动障碍和共病焦

虑。鉴于肠道菌群在免疫系统中的影响，针灸的抗炎作用可能通过

肠道菌群的免疫调节作用在神经保护作用中发挥关键作用。在临床

实践中，发现针刺治疗可以显著减轻 PDD 的临床症状，对神经系

统疾病效果显著，能够调和气血、扶正祛邪。 

研究发现[26],针刺可调节 5-羟色胺的含量起到治疗效果。5-HT，

又名血清素，是一种脑神经递质，肠道微生物和肠上皮屏障相互作

用，促使肠上皮细胞和肠嗜铬细胞分泌 5-羟色胺等化学物质,通过

循环系统流入大脑，从而影响 CNS[27]。而 5-羟色胺其与抑郁和焦虑

等导致的神经精神疾病的发展有关。刘月露[28]通过实验研究证明，

电针足三里可明显降低模型组大鼠胃肠及血、下丘脑和脊髓中

5-HT 的含量。 

此外，许多动物实验都发现针刺能通过调节机体氧化应激反应

以此来减少细胞凋亡，调控自噬机制诱导清除α-突触核蛋白、减

少炎症的损害、调节神经递质等治疗 PD 症状[29]。针刺能增加脑内

的超氧化物歧化酶（SOD）[30]、谷胱甘肽（GSH）、谷胱甘肽过氧化

物酶（GSH-PX）等物质的含量，从而提高其消除自由基的功用，

减少脑内过氧化脂质（LPO）含量，阻碍氧化应激反应；能减少黑

质中胶质纤维酸性蛋白（GFAP），抑制肿瘤坏死因子-a（TNF-a）、

白细胞介素-6（IL-6），阻碍高迁移率组蛋白（HMGB1）的表达及

神经炎症的发展进程，减缓神经元变性[31]；能提高黑质区 B 细胞淋

巴瘤-2 蛋白（Bcl-２）的表达，调节磷脂酰肌醇三羟基激酶（PI3K）

的水平来对抗细胞凋亡等[32]。 

针刺能够促进经络在该部位的代谢和循环，是最有前景的无创

治疗方法，从中医的角度来看，针刺促进气机循环，疏通血管或淋

巴管中的血块，恢复经络的流通。从西医学的角度来解释经络系统

十分艰难;然而在之前的研究中发现，在某种程度上经络系统的阴阳

理论与自主神经系统(迷走交感神经系统)是相通的[33][34]。与之前提到

的肠道菌群可通过许多途径迷走神经等对 CNS 产生影响,从而实现

肠道和大脑的相互调节,对大脑的功能产生影响的论述相契合。 

6 总结与展望 

针灸有着千年历史，经过几千年的临床实践，在许多疾病上都

取得确切的临床治疗效果，得到人们的认可。针刺能修复肠道益生

菌的多样性并且其增强活性，降低致病菌的生长繁殖能力，改善肠

道环境，起到治疗 PDD 的效果。脑-肠轴是中枢神经和肠道神经相

互联系的通路，大脑可释放相关信号影响肠道菌群致其失调，肠道

菌群可通过脑肠轴影响大脑的功能。 

目前，针灸治疗 PDD 疗效确切，但研究仍存在些许不足之处：

临床治疗中缺乏统一针对 PDD 的系统选穴配穴方案；针刺治疗 PDD

多重视穴位而常常忽略手法，手法应用得当，针刺将取得更好的疗

效；虽然已知针刺治疗 PDD 疗效确切，但治疗机理仍不明确，缺

乏直接的机制。后应着眼于针灸如何调节肠道菌群，如何通过脑肠

轴参与治疗疾病，明确作用机制，早日为 PDD 患者解除病痛。 
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