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摘要 ： 抑郁症已成为全球公共卫生的重要挑战，其高发病率和严重危害影响着人类健康。尽管现有治

疗方法多样，但抑郁症的发病机制复杂，且治疗效果有限。近期研究结果表明，肠道菌群失调可能是抑郁症

的重要危险因素之一，肠脑轴研究逐渐成为新兴治疗方向。中药多糖作为一种天然生物活性物质，因其调节

肠道菌群的作用而受到关注。中药多糖能够通过改善肠道菌群失衡，恢复菌群多样性，进而影响神经系统，

缓解抑郁症状。虽然已有研究表明中药多糖能通过调节肠道菌群发挥积极干预作用，但其具体机制尚不完全

明确。该文总结了近年来中药多糖干预抑郁症的研究进展，重点探讨了其通过调节肠道菌群在抑郁症治疗中

的潜在机制，以期为中药多糖在抗抑郁药物开发中的应用提供理论依据与实践指导。
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Abstract: Depression has become a major global public health challenge, with its high prevalence and severe 

impact posing substantial threats to human health. Although a variety of therapeutic approaches are currently 

available, the underlying mechanisms of depression are highly complex, and treatment outcomes remain suboptimal. 

Recent studies suggest that gut microbiota dysbiosis may be an important risk factor for depression, and research on 

the gut-brain axis has gradually emerged as a promising therapeutic direction. Polysaccharides from traditional 

Chinese medicine (TCM), as natural bioactive substances, have attracted increasing attention due to their regulatory 

effects on gut microbiota. These polysaccharides can alleviate depressive symptoms by restoring microbial balance 

and diversity, thereby influencing the nervous system. Although existing studies indicate that TCM polysaccharides 

exert beneficial effects on depression through modulation of gut microbiota, their precise mechanisms have not yet 

been fully elucidated. This review summarizes recent research progress on the use of TCM-derived polysaccharides 

in the intervention of depression, with a particular focus on their potential mechanisms mediated through gut 

microbiota regulation, aiming to provide theoretical support and practical guidance for their application in the 
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development of antidepressant therapies.
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抑郁症作为一种慢性复发性精神障碍，已成

为全球范围内导致失能的首要疾病之一。其核心

临床特征包括持续性情绪低落、认知功能损伤及

社会行为抑制等复杂神经精神症状。尽管抗抑郁

药物如选择性 5-羟色胺再摄取抑制剂已被广泛应

用于临床，但其疗效受限于个体差异大、起效延

迟、副作用显著及停药后复发率高等问题[1-2]。因

此，探索基于新靶点与多途径干预的抗抑郁策略

已成为当前研究的重点方向。近年来，肠-脑轴与

抑郁症的关联逐渐受到关注，肠道菌群作为该轴

心的关键调控因子，被证实与抑郁症的病理机制

密切相关。研究表明，抑郁症患者的肠道菌群多

样性显著降低，且特定菌群普氏栖粪杆菌、乳杆

菌属丰度异常与炎症因子水平升高、血脑屏障通

透性增加及神经递质代谢紊乱密切相关[3-4]。肠道

菌群通过代谢膳食纤维生成短链脂肪酸，如乙酸、

丙酸和丁酸，这些代谢产物不仅能调节宿主免疫

稳态，还可穿过血脑屏障影响中枢神经系统功能，

提示肠道菌群-肠-脑轴的动态平衡在抑郁症调控

中的重要作用[5]。中药多糖作为中药中重要的活性

成分，因其结构复杂性、多靶点作用及低毒特性，

在调节肠道菌群方面展现出独特优势。多糖是一

类由多个单糖通过糖苷键连接而成的高分子碳水

化合物，广泛存在于植物、动物和微生物中，其

分子量范围通常从数万到数千万道尔顿，结构复

杂性赋予其多样的生物活性[6]。目前，已有大量研

究证实多种中药多糖如黄芪多糖、枸杞多糖、当

归多糖等在动物模型和临床试验中表现出显著的

抗抑郁活性[7]。然而，其作用机制尚未完全阐明，

且缺乏系统性的整合分析。本文旨在综述近年来

中药多糖通过调节肠道菌群改善抑郁症的研究进

展，重点探讨其在肠-脑轴中的作用机制，以期为

中药多糖在抗抑郁药物开发中的应用提供理论依

据与实践指导。

1  中药多糖的化学特征与菌群靶向性  

中药多糖是由多个单糖分子通过糖苷键连接

形成的天然高分子碳水化合物，其分子量通常较

大，范围在数万至数千万道尔顿之间。其生物活

性与分子量、单糖组成及糖苷键类型等一级结构

密切相关[8]。分子量较大的多糖因黏度较高，可形

成类似肠黏膜层的亲水性凝胶层，与膜受体交联

以维持肠道屏障完整性，从而增强肠道屏障蛋白

的表达，保护肠道菌群稳态，可能间接发挥抗抑

郁作用[9]。由于其结构的复杂性和大分子特征，中

药多糖在消化过程中无法被宿主消化酶直接分解，

而是通过肠道微生物群的发酵作用进行代谢，产

生短链脂肪酸等代谢产物，进而影响宿主的生理

功能和免疫系统[10]。近年来的研究表明，中药多糖

能够显著调节肠道菌群的组成与多样性，促进有

益菌如双歧杆菌、乳酸杆菌增殖，抑制病原菌生

长，从而恢复肠道微生态平衡[11]。由于抑郁症与肠

道微生物失衡密切相关，中药多糖通过调节菌群

结构及其代谢产物的机制，可能是其发挥抗抑郁

作用的重要路径之一。

2  中药多糖通过菌群调控改善抑郁症的分

子机制  

2.1　调节肠道菌群稳态　

近年来的研究表明，中药多糖通过调节肠道

菌群稳态，在改善抑郁症中发挥了关键作用。一

方 面 促 进 乳 酸 杆 菌 、 双 歧 杆 菌 等 有 益 菌 的 增 殖 ，

另一方面抑制大肠杆菌、梭菌属等致病菌的扩张，

从而恢复肠道微生态平衡，并为后续代谢产物的

生成奠定基础[10]。乳酸杆菌和双歧杆菌作为维持肠

道稳态的核心有益菌，通过分泌乳酸、过氧化氢

等抗菌物质，并竞争性占据肠道黏附位点，有效

限制致病菌的定植。有研究表明，在慢性不可预

知性刺激诱导的抑郁小鼠模型中，白术多糖显著

提升了厚壁菌门与拟杆菌门的比值，并增加了乳

酸杆菌和双歧杆菌丰度，这一菌群结构的优化直

接 改 善 了 肠 道 屏 障 功 能 ， 降 低 了 病 原 菌 入 侵 风

险[12]。值得注意的是，致病菌如大肠杆菌、梭菌

属、普雷沃氏菌的过度增殖会破坏肠道稳态，引

发系统性炎症并影响神经系统功能。逍遥散多糖

通过调节肠道总菌群结构，显著提升乳酸杆菌属

的丰度，同时恢复产丁酸菌群的多样性，从而提

高肠道丁酸水平，改善血脑屏障功能并减少神经
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炎症[13]。花椒多糖则通过调节胆汁酸代谢菌群，促

进次级胆汁酸转化，并抑制 TLR4/NF-κB 信号通路

的过度激活，进一步减轻肠道炎症反应[14]。在抑制

致 病 菌 的 机 制 方 面 ， 中 药 多 糖 展 现 出 多 重 策 略 。

白术多糖通过促进紧密连接蛋白表达，减少致病

菌 （如大肠杆菌） 黏附和侵袭[12]；冬虫夏草多糖则

通 过 与 致 病 菌 表 面 受 体 结 合 ， 抑 制 其 黏 附 能 力 ，

在抑郁小鼠模型中，冬虫夏草多糖显著降低了拟

杆菌科丰度，同时上调乳杆菌科丰度，从而改善

肠道菌群结构[15]。上述作用共同减少病原菌毒素的

易位，降低系统性炎症水平。

2.2　调控代谢产物　

短链脂肪酸 （short-chain fatty acids, SCFAs） 是

肠道菌群代谢中药多糖的核心产物，在肠-脑轴的

双向调控中发挥关键作用。乙酸、丙酸和丁酸三

者合计占人体结肠 SCFAs 总量的 95% 以上，其功能

不仅限于为肠上皮细胞提供能量，更通过免疫调

节、神经递质合成及代谢稳态等多维度机制影响

中 枢 神 经 系 统 功 能 。 临 床 与 动 物 模 型 研 究 表 明 ，

抑郁症患者普遍伴随肠道菌群紊乱、系统性炎症

反应增强及短链脂肪酸浓度显著降低，提示短链

脂 肪 酸 水 平 与 精 神 疾 病 的 病 理 进 程 存 在 密 切 关

联[16-17]。短链脂肪酸主要由厚壁菌门、拟杆菌门和

放线菌门中的优势菌群发酵可溶性碳水化合物生

成，其作用机制涵盖肠屏障完整性维持、免疫炎

症反应调控、神经可塑性调节及代谢稳态平衡等

层面[18]。中药多糖作为天然益生元，通过间接促进

产短链脂肪酸菌群的增殖，显著提升肠道内短链

脂肪酸水平。以慢性不可预知温和应激模型为例，

该模型通常伴随 NOD 样受体热蛋白结构域相关蛋

白 3 （NOD-like receptor thermal protein domain-

associated protein 3, NLRP3） 炎症小体的异常激活。

经茯苓多糖干预后，小鼠粪便中丁酸含量显著升

高。有机制研究表明，丁酸通过抑制 κB 抑制因子

激酶-α的磷酸化作用，稳定核因子 κB 抑制因子α，

从而阻断核转录因子-κB 的核转位及其介导的炎症

信号通路[19]。进一步研究发现，茯苓多糖还可通过

调控下游 NLRP3 炎症小体通路，降低促炎因子白

细 胞 介 素 -1β （Interleukin-1β, IL-1β） 和 IL-18 表

达水平，最终缓解神经炎症反应。另一项针对茯

苓酸性多糖的研究进一步揭示，其通过抑制 NLRP3

炎症小体激活，阻断炎症信号传导通路，从而减

轻系统性炎症并缓解神经炎症介导的抑郁表型[20]。

在其他中药多糖的研究中，黄精多糖被发现可显

著提升慢性不可预知温和应激模型小鼠肠道内丁酸水

平，有效增强肠道屏障功能并增强抗炎能力[21]。逍

遥散中的甘草多糖与茯苓多糖则通过调控肠道菌群

总量与产短链脂肪酸功能菌群的比例，以及调节

短链脂肪酸的代谢生成，展现出潜在的抗抑郁机

制。多糖干预后，优势菌群的组成与结构发生优

化，产丁酸菌属多样性显著增加，这一变化直接

关联到炎症反应的抑制[22]。桑叶多糖的作用路径则

侧重于改善肠道菌群结构，通过提升乙酸、丙酸

及正丁酸的浓度，修复受损的肠黏膜屏障，降低

促炎因子水平，最终实现肠道免疫稳态的调节与

炎症反应缓解[23]。

2.3　抑制炎症和神经递质紊乱　

大量临床与基础研究证实，抑郁症患者中枢

神 经 系 统 内 关 键 促 炎 症 细 胞 因 子 水 平 显 著 升 高 ，

其 中 肿 瘤 坏 死 因 子 -α （tumor necrosis factor-alpha, 

TNF-α） 和 IL-1β的异常升高与疾病病理机制密切

相关，同时星形胶质细胞和小胶质细胞的异常激

活加剧了神经损伤。这些炎症反应不仅对神经元

造成直接损害，还通过改变神经传递物质的代谢

如 5-羟色胺、多巴胺、去甲肾上腺素，进一步加

剧抑郁症状[24]。肠道菌群失衡是引发神经炎症的重

要因素之一，其通过引起肠道屏障破损，导致脂

多糖等内毒素进入血液循环，激活中枢神经系统

的小胶质细胞，从而触发全身性和中枢神经系统

的炎症反应[25]。中药多糖通过调节肠道菌群和免疫

系统，显著抑制神经炎症反应，缓解抑郁症症状。

有研究表明，特定中药多糖能够通过富集益生菌、

调节肠道微生态，抑制促炎细菌的增殖，恢复肠

道屏障功能，减少脂多糖的渗透。杜仲多糖通过

增加乳酸杆菌的丰度、抑制促炎菌 （如大肠杆菌）

的生长，显著降低血清中脂多糖水平，减轻神经

炎症反应，并抑制小胶质细胞在海马区的异常活

化[26]。灵芝多糖通过 TLR4/MyD88/NF-κB 通路在降

低脂多糖激活的 BV2 细胞中促炎因子 IL-6、TNF-α
水平方面表现出显著疗效[27]。沙棘多糖通过调整肠

道菌群结构，修复肠道屏障功能，有效减少脂多

糖向中枢的渗漏，进一步减轻神经炎症[28]。

抑郁症的发生与慢性炎症密切相关，肠道菌

群失调会导致炎症因子的过度释放，从而加重抑
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郁症状。中药多糖通过调节肠道微生物群降低系

统性炎症反应，改善抑郁症状。有研究指出，花

椒多糖能够有效改善葡聚糖硫酸钠诱导的炎症小

鼠肠道菌群失调及短链脂肪酸和胆汁酸的代谢紊

乱，促进肠道辅助性 T 细胞 17 与调节性 T 细胞稳态

的恢复。值得注意的是，花椒多糖通过抑制 TLR4/

NF-κB 信 号 通 路 ， 减 少 脑 内 IL-1β、 IL-6 表 达 水

平，进而改善抑郁样行为[14]。此外，肉苁蓉多糖也

被发现可通过维护辅助性 T 细胞 17 与调节性 T 细胞

平衡和调节肠道免疫，显著改善抑郁症状，并且

其 通 过 增 加 短 链 脂 肪 酸 含 量 ， 维 持 肠 道 的 稳 态 ，

进而影响氨基酸代谢，促进 5-羟色胺等神经递质

合成[29]。经羧甲基化修饰的茯苓多糖可靶向调节肠

道微生态，通过重塑肠道菌群组成，显著抑制肠

源性促抑郁代谢物及神经递质紊乱，同时下调抑

郁症关键炎症因子 IL-6、IL-2 表达水平，从而阻

遏亚慢性应激诱导的抑郁样行为[30]。银杏叶水提物

中的多糖成分可有效缓解小鼠的焦虑样行为，并

提升其海马体、皮质前额叶和嗅球区域的血清素

与多巴胺含量，减轻应激引发的抑郁样症状。该

成分的抗抑郁效果与帕罗西汀相当，并能改善抑

郁状态伴随的肠道菌群紊乱，其抗抑郁作用与纠

正肠道菌群失衡、增加乳酸杆菌相对丰度密切相

关[31]。还有研究表明，黄精多糖通过调节肠道微生

物并改善肠道通透性，促进了 5-羟色胺的合成，

从而减轻抑郁样行为[20]。

3  展望 

中药多糖在改善抑郁症方面的研究逐渐引起

了广泛关注，尤其是其通过调节肠道菌群的作用

机制，展现出良好的应用前景。随着多糖药性机

理的逐渐完善，制备药剂和相关功能性产品也有

了更多参考依据。本文综述了中药多糖调节肠道

菌群发挥抗抑郁作用的机制，显示出多糖抗抑郁

具有广阔前景。中药多糖为研发高效、低毒的抗

抑郁新药提供了重要途径，而探究多糖与菌群相

互作用对于研究抑郁症发病机制和抗抑郁新药靶

点具有深远意义。未来的研究应进一步深化以下

几 个 方 向 ： 一 是 加 强 中 药 多 糖 作 用 机 制 的 研 究 ，

特别是其在肠道菌群、神经内分泌系统与免疫反

应中的复杂作用；二是通过多中心、大规模临床

试验评估中药多糖在不同抑郁症亚型患者中的疗

效与安全性；三是推动中药多糖的标准化生产和

质 量 控 制 ， 确 保 其 在 临 床 中 的 一 致 性 和 可 控 性 ；

四是探索中药多糖与传统抗抑郁药物的联合应用，

以期为抑郁症患者提供个性化的治疗方案。中药

多糖通过多维度的机制干预，尤其是通过调节肠

道菌群、免疫系统及神经内分泌通路，为抑郁症

的治疗提供了新思路。随着研究的不断深入和临

床数据的积累，中药多糖有望成为抑郁症治疗的

有效补充，为临床提供更多治疗选择。
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