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摘  要 

炎症性肠病(inflammatory bowel disease, IBD)是一种以肠道持续的慢性炎症和周期性发作为特征的复

杂疾病，尽管相关研究越来越多，但其详细的发病机制至今仍未阐明。近年来，肠–脑轴在IBD发病机

制中的作用受到了广泛的关注，肠–脑轴是指由中枢神经系统和肠道构成的双向通信系统，对于维持健

康具有重要的意义。研究表明，IBD患者肠道微生物组及其代谢产物水平的改变可能通过影响肠道免疫

反应和屏障功能，进一步对中枢神经系统产生作用，参与调节患者的情绪和行为模式，而情绪作为IBD
重要的触发因素，一定程度的情绪变化可能通过激活下丘脑–垂体–肾上腺轴(HPA轴)和自主神经系统，

加剧结肠的炎症，因此通过调节肠道菌群平衡或采取心理干预措施可能改善IBD的临床症状。本文就肠

–脑轴在IBD中作用及其研究进展作一综述。 
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Abstract 
Inflammatory bowel disease (IBD) is a complex disease characterized by persistent chronic in-
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flammation and periodic flare-ups in the intestinal tract, and its detailed pathogenesis has not 
been elucidated so far, despite an increasing number of related studies. In recent years, the role of 
the gut-brain axis in the pathogenesis of IBD has received widespread attention. The gut-brain 
axis refers to a bidirectional communication system consisting of the central nervous system and 
the gut, which is important for maintaining health. Research has shown that changes in the levels 
of the gut microbiome and its metabolites in IBD patients may, through affecting intestinal im-
mune response and barrier function, further influence the central nervous system and participate 
in regulating the mood and behavioral patterns of patients. Emotions, as an important trigger for 
IBD, and a certain degree of emotional changes may exacerbate inflammation in the colon by acti-
vating the hypothalamo-pituitary-adrenal axis (HPA axis) and the autonomic nervous system. 
Therefore, regulating the balance of intestinal flora or taking psychological intervention measures 
may help improve the clinical symptoms of IBD. This article summarizes the role of the gut-brain 
axis in IBD and its research progress. 
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1. 前言 

炎症性肠病(inflammatory bowel disease, IBD)是一种以免疫异常介导的慢性炎症为特征的疾病，其病

因尚不明确[1]。随着全球城市化和生活水平的提高，UC 的发病率、患病率呈增长趋势，这可能与生活

方式、饮食习惯以及环境因素的改变有关，此外，儿童的发病率也逐年升高，对社会造成了一定的负担，

引起了广泛的关注[2] [3] [4]。现临床上主要通过使用氨基水杨酸类药物、皮质类固醇类、非甾体抗炎药

以及生物制剂等药物控制炎症、缓解症状、维持缓解状态，但其昂贵且可能出现副作用，使其可能并不

适用于所有患者[5]。因此，基于目前的形势，开发更好的补充和替代治疗手段尤为重要。 

2. 肠–脑轴的基本概念 

肠–脑轴是指一个高度复杂的由胃肠道和中枢神经系统(central nervous system, CNS)构成的双向通

讯系统[6]。CNS 包括大脑和脊髓，通过下丘脑–垂体–肾上腺(HAP)轴和自主神经系统与肠道神经系统

进行通信，从而精细调控肠道的各种功能，如肠道的运动、分泌和免疫反应[7]。胃肠道因拥有大约 2 亿

到 5 亿个神经元和神经胶质细胞而被称为人体的“第二个大脑”，这些细胞构成了肠道神经系统(enteric 
nervous system, ENS)，它们在肠道内独立地或者与 CNS 协同工作，影响着消化系统的整体功能[8]。此外，

肠道内存在 3.8*1013 个细菌，以及病毒、真菌等其他微生物群，这对维持宿主整体的生态平衡起着至关

重要的作用[6]，进一步研究发现肠道微生物不仅在局部发挥作用，还能通过神经传入回路、黏膜免疫反

应或者直接作用于大脑，从而调节焦虑、抑郁、认知和疼痛等生理和心理状态，因此，肠–脑轴这一概

念已经逐渐衍生为包括肠道微生物在内的微生物–肠–脑轴[6] [7]，这一理论为我们了解消化系统与整体

健康之间的联系提供了新的视角，极有可能为疾病治疗开辟一个新的途径。 

3. 肠–脑轴与 IBD 之间的关系 

IBD 不仅是一种局限于胃肠道的疾病，由于众多 IBD 患者常常伴有精神状态的改变[9]，有理由认为

Open Access

https://doi.org/10.12677/acm.2024.1451719
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


艾静，陈平 

 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.1451719 2554 临床医学进展 
 

IBD 与肠–脑轴之间存在紧密的联系，因此，它与肠–脑轴之间的关系日益受到重视。研究发现，在 IBD
的发生发展中，肠道炎症并非仅仅影响局部的生理功能，还有可能通过肠–脑轴作用于 CNS，触发紧张、

焦虑等一系列的情绪的改变，此外，心理压力和紧张焦虑的情绪也能通过肠–脑轴、HPA 轴、自主神经

系统和 ENS 反馈作用于肠道，破坏肠道屏障功能、扰乱肠道菌群平衡、引起肠道运动、分泌、免疫功能

障碍[10]，形成一个恶性循环，加剧炎症的发展。因此，理解并干预肠–脑轴这一双向的作用机制有助于

疾病的缓解，以下将分别从情绪改变、肠道微生物及其代谢产物的失调、自主神经紊乱如何影响肠–脑

轴，进而影响疾病的进展展开叙述。 

3.1. 焦虑抑郁状态和肠–脑轴 

研究发现，在 IBD 患者中，焦虑和抑郁的发生率高于一般人群，这种心理状态的改变可能与肠道炎

症直接相关[11] [12] [13] [14]。肠道炎症和 ENS 功能障碍破坏了肠道屏障的完整性，使得炎症因子和肠

道内毒素能够穿过肠–血屏障，并且这些物质可以增加血脑屏障的通透性，并增强 CNS 的免疫活动，在

这过程中神经胶质细胞会发生一些变化，进一步影响患者的大脑神经生物学和情绪状态[12] [15]。
Kornelsen J 等人的研究表明，与健康对照组相比，UC 患者的多个大脑区域的灰质体积更大，这为 UC 患

者肠–脑轴发生的变化提供了证据[16]。此外，葡聚糖硫酸钠(dextran Sulfate Sodium, DSS)诱导的结肠炎

会通过自下而上的方式引发神经炎，并且在不同大脑区域的炎症相关标记物出现显著的差异，这些差异

与大脑区域和暴露时间明显相关[5] [17]，Jiang T 等人的研究进一步证实了这一观点，他们发现在结肠炎

的早期，除结肠区域出现轻微炎症外，下丘脑视旁核区域的神经元活化也会增加，活化的下丘脑视旁核

神经元能通过激活 HPA 轴或交感神经释放调节激素，以实现自我保护[18]。因此，通过早期干预肠–脑

轴来治疗疾病对于改善 IBD 患者的情绪状态和生活质量具有重要意义，并且通过改善焦虑、抑郁、压力

等状态也可以在一定程度上阻止疾病的进展。 

3.2. 肠道微生物群及其代谢产物与肠–脑轴 

肠道微生物群及其代谢产物通过肠–脑轴作用于大脑，调节宿主的行为、情绪和认知能力[19]。研究

显示，肠道微生物群对于小鼠的社会行为发展起着至关重要的作用，无菌小鼠的应激反应较强烈，同时

表现出类抑郁症状，但通过补充益生菌或者通过粪便微生物移植，可减少应激诱导的生理和行为反应[7] 
[20]，Taft TH 等人用益生菌 EF-2001 干预 DSS 小鼠模型，可以发现直肠和海马中的炎性因子显著减少，

并且通过 NF-κB p65/XIAP 途径来预防小鼠类抑郁行为，由此证明调节肠道微生物平衡对于改善 IBD 患

者的心理状态具有积极作用[20]。此外，肠道微生物群的代谢物如短链脂肪酸、γ-氨基丁酸、谷氨酸也可

以通过肠–脑轴用作用于大脑[6] [7] [21]。临床缓解期的 UC 患者使用丁酸灌肠剂后通过微生物组转录分

析提示丁酸盐诱导了脂肪酸氧化、电子传递链和氧化应激途径中基因的差异性表达[7]。由丁酸盐、醋酸

盐、丁酸盐等组成的短链脂肪酸可以增加增加紧密连接蛋白 claudin-5 和 occludin 的产生，从而增强血脑

屏障的完整性，阻止不必要的代谢物进入人体[7] [21]。谷氨酸是一种兴奋性的神经调节剂和神经递质，

不仅作用于 ENS，还会通过血液影响 CNS，因此，谷氨酸受体的分布及功能可以影响肠道和大脑的正常

生理反应[6]。色氨酸及其代谢物对于 CNS 和 ENS 的发育极为重要，因此色氨酸及其代谢产物水平的失

调很有可能造成精神状态的改变，而肠道微生物在色氨酸代谢的过程中发挥着重要的作用，因此通过肠

道微生物群调节色氨酸的代谢可以作为 IBD 过程中的又一个靶点[22] [23]。这些证据强调了在疾病早期

调节肠道微生物及其代谢产物的重要性，这对于延缓 IBD 的进展和改善患者的整体健康状况具有潜在的

治疗效果。 
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3.3. 迷走神经与肠–脑轴 

肠–脑轴中的关键组成部分之一是自主神经系统，包括迷走神经，其已经被证明可以调节肠道的神

经反射并参与 IBD 的发生发展[24]。研究发现，完整的迷走神经可以通过胆碱能途经抵御 IBD 的发生，

胆碱能途经即指迷走神经通过释放乙酰胆碱这一神经递质来发挥抗炎的作用[24]。因此刺激迷走神经或者

补充胆碱代谢物可以利用肠–脑轴的机制来诱导抗炎反应，这不仅缓解 IBD 患者的肠道炎症，还可以改

善与疾病相关的情绪障碍[24] [25] [26] [27]。通过靶向作用于迷走神经或其释放的活性物质为 IBD 的临床

治疗开辟了新的研究方向，可以作为一种强有力的辅助手段治疗疾病，进一步提升患者的生活质量和治

疗效果。 

4. 展望 

综上所述，调节肠道微生物平衡及其代谢物水平、刺激迷走神经以及改善情绪障碍可以有效地作用

于肠–脑轴，从而改善 IBD 患者的临床症状并提升患者的生活质量。肠–脑轴作为 IBD 患者新的治疗靶

点展现出巨大的潜力和前景。尽管如此，未来仍需更大规模的前瞻性研究探索其有限性及安全性。未来

研究的重点应放在如何精确应用这些治疗方法、确定最佳的治疗疗程，以及如何最大化地利用这些手段

为患者带来益处，通过努力，研究者们有望为 IBD 患者提供更加个体化和全面的治疗，以期得到更好的

治疗效果。 
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