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摘  要 

注意力缺陷/多动障碍(attention-deficit hyperactivity disorder, ADHD)是一种常见的儿童神经发育障

碍，其最典型的症状表现为与年龄不相称的注意力不集中、多动和冲动。该病通常在儿童时期起病，会

对患儿的学业、社交和家庭生活等产生多种负面影响，如果没有适当的干预，这些负面影响可能会持续

到成年，对社会造成不良的影响。目前全球范围内青少年的患病率超过5%，并且有逐年上升趋势。近年

来新诊断的ADHD儿童越来越多，儿童ADHD仍然是一个持续且不断扩大的公共卫生问题。尽管多年来研

究者对ADHD的探索不断深入，但目前其确切的病因和发病机制尚未完全明确。近年来，微生物–肠–

脑轴研究的突破进展揭示了肠道菌群与ADHD发病机制的密切联系。而脑电图(electroencephalogram, 
EEG)作为一种无创、实时监测大脑电活动的技术，能精准捕获前额叶皮层、海马体等关键脑区的神经元

同步化放电特征，为揭示ADHD的神经生理机制提供了重要窗口。微生物、脑电变化之间的联系越来越

密切，越来越多的证据表明肠道微生物群是调节脑电变化的重要外周因素。此前的多项研究已经证实，

肠道菌群可通过脑肠轴远程调控中枢神经系统(CNS)电生理活动，但肠道菌群如何影响脑电变化，及其影

响机制，各类研究均有异质性，基于近年微生物–肠–脑轴研究的背景，此综述综合了肠道菌群改变及

脑电变化在ADHD中的现有证据，研究探讨了二者如何通过神经通路、化学代谢通路、神经炎症、小胶质

细胞极化、血脑屏障动态调节、表观遗传及神经振荡等中介机制促进ADHD的发展。未来需深化多维度

研究的整合，明确关键菌群、代谢产物、神经递质与脑电节律的调控网络，为ADHD提供兼具诊断价值与

治疗潜力的创新性方案，推动从机制研究到临床应用的跨越。 
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Abstract 
Attention-deficit hyperactivity disorder (ADHD) is a prevalent neurodevelopmental disorder in 
children, characterized by core symptoms of developmentally inappropriate inattention, hyperac-
tivity, and impulsivity. The disorder typically onsets during childhood and exerts multifaceted ad-
verse effects on affected children’s academic performance, social interactions, and family function-
ing. Without appropriate interventions, these negative impacts may persist into adulthood and in-
cur detrimental consequences to society. Currently, the global prevalence of ADHD among adoles-
cents exceeds 5%, exhibiting an upward trend year by year. In recent years, an increasing number 
of children have received new diagnoses of ADHD, rendering pediatric ADHD an ongoing and ex-
panding public health concern. Despite decades of intensive research efforts, the exact etiology and 
pathogenesis of ADHD remain incompletely elucidated. In recent years, groundbreaking advances 
in microbiome-gut-brain axis research have unveiled a close association between dysbacteriosis 
and the pathogenesis of ADHD. Electroencephalography (EEG), as a non-invasive technique for real-
time monitoring of cerebral electrical activity, can precisely capture the synchronous neuronal fir-
ing characteristics of key brain regions such as the prefrontal cortex and hippocampus. It thus 
serves as a crucial window for unraveling the neurophysiological mechanisms underlying ADHD. 
Mounting evidence indicates an increasingly tight link between intestinal flora and electroenceph-
alographic alterations, with intestinal flora emerging as a vital peripheral modulator of brain elec-
trical activity. Multiple studies have confirmed that intestinal flora can remotely regulate the elec-
trophysiological functions of the central nervous system (CNS) via the gut-brain axis. However, sub-
stantial heterogeneity exists across studies regarding the specific pathways through which intesti-
nal flora influence EEG patterns and the underlying mechanisms. Against the backdrop of recent 
advances in microbiome-gut-brain axis research, this review synthesizes the existing evidence re-
garding alterations in the gut microbiota and EEG changes in ADHD. It investigates how these two 
factors contribute to the progression of ADHD via a suite of intermediate mechanisms, including 
neural pathways, chemical metabolic pathways, neuroinflammation, microglial polarization, dy-
namic regulation of the blood-brain barrier (BBB), epigenetics, and neural oscillations. Future re-
search should deepen the integration of multi-dimensional studies, clarify the regulatory networks 
linking key gut microbial taxa, metabolites, neurotransmitters and EEG rhythms, thereby providing 
innovative strategies with both diagnostic value and therapeutic potential for ADHD, and facilitat-
ing the translation from mechanistic research to clinical application. 
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1. ADHD 患儿肠道菌群和脑电特征 

肠道微生物群是指居住在特定部位(例如人类肠道)中的活微器官群落。肠道微生物包括细菌、真菌及
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古细菌等，而更广泛意义上的微生物组，还涵盖了这些微生物及其携带的基因和代谢产物在肠道内形成

的复杂集合[1]。作为对人体发育，尤其是儿童生长发育至关重要的“隐形器官系统”，肠道微生物群从

胚胎期便开始参与生命进程，在儿童成长至青春期的过程中，不仅深度介入生理机能完善、免疫系统成

熟等基础进程，更对大脑发育及大脑区域功能的分化与稳定产生深远影响。在众多神经精神疾病中，注

意力缺陷多动障碍(ADHD)与肠道功能的相关研究越来越受到医学界的关注。近年来一系列针对 ADHD
患儿的肠道微生态的研究发现：ADHD 患儿的肠道微生物群与健康儿童相比存在显著差异，核心特征表

现为菌群多样性异常、有益菌丰度降低和条件致病菌富集。从多样性指标来看，部分病例对照研究发现

ADHD 患儿肠道菌群的 α多样性(如 Shannon 指数、Chao 指数)显著高于健康对照组，但反映菌群均匀度

的 Simpson 指数却明显降低，提示 ADHD 患儿肠道微生物种类虽更多但其分布不均，难以形成稳定的微

生态功能网络[2]；也有少部分研究发现 ADHD 患儿的菌群 α多样性整体低于健康儿童，这种菌群多样性

的缺失同样会导致肠道微生态的调控功能受损。在特定菌属层面，差异更为明显：ADHD 患儿粪便样本

中双歧杆菌属和粪球菌属丰度显著降低，而梭菌属相对富集。双歧杆菌及粪球菌均为人体的有益菌群，

粪球菌作为重要的丁酸生产者，其丰度与 ADHD 症状严重程度呈显著负相关，表明粪球菌可能具有神经

保护作用[3]。更具说服力的是，将 ADHD 患者的粪便微生物群移植到无菌小鼠体内，可诱导小鼠出现类

似 ADHD 的行为表型，移植小鼠出现了好动、冲动、焦虑等典型的 ADHD 症状，直接证实了肠道菌群对

ADHD 相关行为的因果影响[4]。人类肠道微生物群和大脑之间存在一种双向信号传导通道，称为微生物

群–肠道–大脑轴(即脑肠轴)。肠道菌群作为“人体第二大脑”，通过复杂的双向通讯系统深刻影响大脑

发育和功能。肠道菌群及其代谢产物可通过影响神经递质合成、免疫调节和炎症反应来作用于中枢神经

系统；大脑的神经活动和应激反应也能改变肠道菌群的组成和功能[5]。在神经发育与精神疾病领域，脑

肠轴的调控作用尤为突出。ADHD 患者中胃肠道共病，如便秘、腹泻、腹痛等疾病的发生率显著高于普

通人群，这一现象不仅为脑肠轴与 ADHD 的关联提供了直接临床线索，更提示肠道微生态的稳定状态可

能是脑肠轴正常发挥调控作用的核心基础。而肠道菌群通过脑肠轴引发的中枢神经系统功能变化，最终

会在大脑的电活动中呈现出特异性特征，也就是脑电活动。作为大脑功能状态的直接可监测窗口，其节

律变化，如 δ、θ、α、β波的改变与认知、情绪、睡眠等生理过程密切相关[6]。大量研究显示，ADHD 患

者存在脑电波频率异常，典型表现为 ADHD 患者在静息状态下额叶区域的 θ波(4~7 Hz)活动显著增加，

该变化通常提示大脑发育迟缓或皮质唤醒不足。在正常神经发育过程中，θ波会随年龄增长自然减少，而

ADHD 患者持续的高 θ波活动提示其大脑皮质成熟过程可能受到了肠道菌群失衡通过脑肠轴传递的调控

信号干扰。另外，θ 波活动还与注意力维持、工作记忆等认知功能密切相关，ADHD 患者在执行注意力

相关任务时，额叶 θ活动会进一步增加，且与任务表现呈负相关，其异常活动可能直接干扰了 ADHD 患

者的注意力调控网络[7]；同时，患者前额叶的 β波(13~30 Hz)活动明显减弱，而 β波主要与大脑的兴奋、

觉醒及注意力集中状态相关，前额叶作为注意力控制和执行功能的核心脑区，该变化恰好反映了 ADHD
患者关键认知功能的缺陷[8]。此外，ADHD 患者组相较于健康对照组，在前额叶皮质及中央区表现出更

高的 δ 波功率，且升高程度与注意力缺陷、冲动行为的严重度呈正相关。这一异常反映了大脑皮质兴奋

性失衡，提示前额叶–纹状体环路的抑制性调控功能减弱。正常生理状态下 δ 波参与睡眠稳态与认知加

工的节律协调，而 ADHD 患者的 δ波过度激活会干扰 θ波、β波的正常功能，进一步加剧认知与行为缺

陷[9]。相较于 θ波、β波的明确异常，α波(8~12 Hz)在 ADHD 患者中的表现更为复杂，不同研究结果存

在一定差异。部分研究发现，ADHD 患者在静息状态下前部脑区 α波功率升高，且伴随警戒水平降低。

例如，有研究对成人 ADHD 患者进行静息态 EEG 分析，发现其前额叶和额中央区域的 α 波功率显著高

于健康对照组，且 α 波功率与患者的注意力不集中症状严重程度呈正相关[10]。这与健康个体中 α 波振

幅升高通常伴随刺激感知减弱、走神及注意力缺失的特征一致。然而，也有研究报道 ADHD 患者 α波功
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率降低或者与健康对照组无显著差异。这种矛盾的结果可能与 ADHD 患者的异质性、研究样本的差异，

如年龄、亚型、共病情况等，以及实验任务和分析方法的不同有关。近期一些研究开始关注 α 波的相位

同步性和功能连接等特征，发现 ADHD 患者在这些方面存在异常，提示 α 波活动在 ADHD 中的异常可

能不仅仅体现在功率变化上，还涉及到其在大脑网络中的同步性和整合功能受损[11]。总体来看，ADHD
的核心脑电特征为静息态慢波(δ、θ)功率升高、快波(β)相对不足、θ/β比值异常，共同指向前额叶–纹状

体环路抑制功能减弱与皮质兴奋性失衡，且与注意力、冲动等症状严重度相关。脑电图的节律特征、微

状态动态等指标可作为检测 ADHD 及其亚型细微差异的灵敏测量工具。 

2. 肠道菌群与脑电变化的相关性及其中介机制 

近年来，越来越多的证据表明肠道菌群是调节脑电变化的重要外周因素，其并非孤立存在于肠道微

环境，而是可通过脑肠轴这一调控通路，实现对中枢神经系统电生理活动的远程调控。打破了传统研究

聚焦中枢的局限，使脑肠轴介导的外周–中枢交互作用成为神经发育障碍领域的研究新方向。随着脑肠

轴调控机制研究的不断深入，ADHD 的外周调控机制也逐渐从边缘成为核心热点，为解析疾病复杂的病

理生理学过程提供了全新视角。大量临床研究与动物实验证实，ADHD 患者普遍存在特征性肠道菌群失

调，此外，益生菌靶向干预或粪菌移植实验可同步逆转 ADHD 动物模型的菌群失衡与脑电节律紊乱，进

一步提示肠道菌群与脑电变化之间可能存在因果关联，而非单纯的伴随关系。然而，肠道菌群作为外周

微生态因素，无法直接穿透血脑屏障进入中枢，其如何跨越“外周–中枢”生理界面调控神经元兴奋性

与脑电节律同步性，二者关联背后的核心中介通路、分子调控网络及各环节的协同作用机制，目前尚未

完全阐明，这也成为制约 ADHD 肠道菌群与脑电变化基础研究向临床转化的关键瓶颈。因此，系统解析

ADHD 肠道菌群与脑电变化之间的中介机制，理清迷走神经传导通路、化学代谢通路、神经炎症反应、

胶质细胞极化、血脑屏障动态调节、表观遗传修饰及神经震荡等中间环节的调节作用，不仅能填补 ADHD
在外周微生态–中枢神经电生理关联机制中的研究空白，完善疾病整体发病机制框架，更能为筛选兼具

特异性与敏感性的 ADHD 早期生物标志物、开发安全高效的微生态靶向干预方案提供重要理论支撑，对

推动 ADHD 精准诊疗发展具有重要的基础研究价值与临床转化意义。对于 ADHD 肠道菌群与脑电变化

的相关性的具体剖析，其中介机制可总结为以下： 

2.1. 迷走神经与化学代谢通路 

ADHD 患者存在特定的菌群失调，其特征通常是产短链脂肪酸的有益菌减少，而其他一些可能促炎

的细菌数量则可能发生变化。这使得短链脂肪酸水平显著降低。而短链脂肪酸对于维持肠屏障完整性、

免疫调节以及中枢神经系统的正常功能至关重要[12]。迷走神经传入纤维是肠道菌群信号传递至脑的关

键通道。迷走神经通过其投射到蓝斑核和中缝背核的纤维，调节去甲肾上腺素和 5-羟色胺的释放。这些

神经递质对维持皮层的觉醒、注意力和情绪平衡至关重要[13]。上述物质分泌不足或增多可直接刺激肠道

黏膜的迷走神经传入末梢，或通过激活肠嗜铬细胞分泌 5-羟色胺间接激活迷走神经。迷走连接的区域共

同参与调节注意力、情绪和执行功能[14]。迷走神经的活动，尤其是其迷走神经张力，通常通过心率变异

性来间接衡量。较高的迷走神经张力与更好的情绪调节、认知灵活性和社交参与能力相关。迷走神经张

力低下可能导致去甲肾上腺素释放的节律性和时效性异常，无法在需要认知努力的时刻(如学习、作业)有
效提升皮层觉醒度[15]。此外，短链脂肪酸，尤其是丙酸，能通过 G 蛋白偶联受体信号通路，上调大脑中

多巴胺和去甲肾上腺素合成关键酶的活性，短链脂肪酸缺乏直接导致这两种与注意力、动机和执行功能

密切相关的神经递质合成不足[16]。皮层觉醒度不足及神经递质异常会导致 θ/β 功率比显著升高，这是

ADHD 中常见但非特异的脑电特征[17]。ADHD 患者常存在默认模式网络活动过度且与任务正网络的抗
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拮关系异常。这意味着在需要专注完成外部任务时，默认模式网络无法被有效抑制，从而干扰注意力。

迷走神经功能不佳可能削弱其对默认模式网络的抑制性调控，加剧这种 θ 波异常，从而破坏注意力的维

持[18]。 

2.2. 神经炎症、小胶质细胞极化与血脑屏障动态调节 

在 ADHD 患儿中，肠道菌群失衡已被证实是触发和放大神经病理损伤的关键上游因素之一。肠道菌

群作为机体内环境稳态的核心调控者，其组成与丰度的异常可通过代谢产物介导、免疫通路激活等多重

途径，与遗传、环境等因素协同作用，直接或间接导致小胶质细胞从正常的监视状态过度激活为促炎的

M1 表型，而向抗炎 M2 表型的转换不足，这种极化失衡是神经炎症持续存在的核心环节[19]。激活的 M1
型小胶质细胞释放大量的促炎细胞因子，如 IL-6、TNF-α、IL-1β等。这些炎症因子会影响大脑神经递质

的代谢，例如改变多巴胺能通路的神经传递，并干扰前额叶皮层区域的成熟，从而影响个体的认知功能

[20]。其可直接影响神经元网络的兴奋与抑制平衡。神经炎症反应可以通过诱导神经胶质细胞异常增生，

释放免疫信号，诱导突触消除或突触可塑性功能失调。有研究发现 ADHD 患者大脑背外侧前额叶皮层和

眶额叶皮层区域的小胶质细胞信号被显著激活，且症状严重程度与活化水平呈正相关[21]。肠道菌群介导

的神经炎症与过度自噬，还是导致血脑屏障结构和功能损伤的重要诱因。ADHD 模型大鼠的前额叶皮层

和海马体中，紧密连接蛋白，如 ZO-1 和 occludin 的表达下降，且与症状严重程度，如多动、冲动等呈负

相关[22]。血脑屏障通透性增加后，可能允许外周炎症因子更易进入中枢，促炎因子(如 IL-6)会影响多巴

胺等神经递质的代谢，并干扰前额叶皮层的成熟，正向放大神经炎症反应，导致神经损害，影响认知功

能[23]。肠道菌群失衡还会通过调控氧化应激反应，间接参与 ADHD 的神经病理过程。ADHD 患儿常存

在过度氧化应激，表现为总抗氧化能力、过氧化氢酶和谷胱甘肽水平较低，而总氧化状态和氧化应激指

数较高[24]。大脑中过量的活性氧会破坏 DNA、蛋白质和脂质的分子结构，从而导致神经炎症反应失调，

诱导细胞死亡和神经元进行性损伤。有益菌群减少导致其产生的抗氧化物质不足，同时致病菌过度生长

产生的内毒素会诱导活性氧(ROS)大量生成，加重神经炎症反应[25]。血脑屏障破坏导致的神经网络微环

境变化会干扰正常的神经可塑性过程。当神经可塑性受损，特别是抑制性中间神经元的功能和网络连接

异常时，会破坏大脑皮层的兴奋–抑制平衡[22]。ADHD 患儿的肠道菌群失衡可通过“免疫激活–神经炎

症–血脑屏障破坏–氧化应激”的多级调控通路，与小胶质细胞极化失衡、神经递质紊乱等病理机制相

互作用，共同破坏大脑神经网络的 E-I 平衡，增加兴奋性神经元过度激活，最终表现出 ADHD 的核心临

床症状[19]。 

2.3. 表观遗传调控与神经震荡 

环境因素(如压力、感染、营养)可以通过表观遗传机制影响基因表达[26]。ADHD 患者普遍存在肠道

菌群结构异常，这种菌群失调可通过调控表观遗传修饰影响神经相关基因表达，形成“菌群–表观遗传

–神经功能”的调控轴[27]。有研究表明，ADHD 患者外周组织中，与神经递质系统、神经发育和突触功

能相关的基因存在差异性的 DNA 甲基化模式[28]，例如，ADHD 患者肠道中短链脂肪酸，如丁酸、丙酸

产量下降，而丁酸作为强效组蛋白去乙酰化酶抑制剂，其水平降低会导致组蛋白乙酰化修饰异常，改变

染色质结构对转录因子的可及性。高甲基化通常抑制基因表达，而低甲基化则促进表达。这种菌群调控

的甲基化差异可能直接参与 ADHD 相关基因的表达调控。肠道菌群对表观遗传修饰的调控还延伸至组蛋

白修饰和非编码 RNA 网络。组蛋白修饰如乙酰化、甲基化、磷酸化等，通过改变染色质结构来调控基因

的可及性[29]。非编码 RNA，如 microRNAs，肠道菌群组成变化可显著改变宿主 miRNA 表达谱，例如益

生菌干预可通过下调 miR-144 表达改善肠屏障功能，而 ADHD 患者中菌群失调介导的 miRNA 异常，如
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某些 microRNAs 表达上调，可通过与靶基因 mRNA 结合抑制其翻译或促进其降解，精细调控神经功能

相关基因表达网络[30]。这些表观遗传变化可能影响 ADHD 相关的关键基因，例如多巴胺系统基因，多

巴胺受体 D4、多巴胺转运体等。ADHD 患者肠道中肠球菌属丰度升高可能通过表观遗传途径干扰多巴胺

相关功能，而菌群调控的 DRD4 和 DAT1 基因甲基化状态改变，可直接影响其表达水平，进而调节突触

间隙多巴胺的浓度和信号持续时间，影响前额叶皮层的功能[31]。其次还有 GABA 能系统基因，GABA
是大脑主要的抑制性神经递质。其相关基因(如 GAD1，谷氨酸脱羧酶)的表观遗传失调可能导致抑制性神

经传递功能减弱[32]。去甲肾上腺素系统基因、离子通道基因、神经营养因子基因等。上述基因表达的改

变会进一步影响神经微环路的功能。比如兴奋–抑制平衡破坏、丘脑–皮层节律起搏器失调、皮层–纹

状体–丘脑–皮层回路功能异常等。神经网络同步性的异常最终会体现在宏观的脑电记录上，并与 ADHD
的核心症状相关联。总而言之，当前现有的研究表明，ADHD 中的表观遗传调控可能作为一个关键的分

子界面，整合了遗传风险和环境因素，而肠道菌群则是连接环境刺激与表观遗传调控的核心枢纽，菌群

通过代谢产物调控 DNA 甲基化、组蛋白修饰及非编码 RNA 表达，影响神经递质系统、离子通道、突触

可塑性相关基因的表达，导致神经微环路功能异常，进而引发大脑神经振荡的异常。 

3. 目前研究的挑战与展望 

目前，在 ADHD 研究中确立“肠道菌群–脑电活动”之间的因果关系面临着多重、交织的复杂挑战。

其核心挑战主要来源于 ADHD 疾病本身的临床与生物学异质性，以及肠–脑轴通路的复杂双向性。ADHD
并非单一疾病，其具有不同临床亚型，如注意力缺陷型、多动冲动型、混合型，是一种具有多种潜在神

经电生理机制的综合征。并且 ADHD 常与焦虑、抑郁、对立违抗障碍、学习障碍等疾病共存。目前的研

究多基于横断面关联，能发现 ADHD 患者与健康对照在菌群组成和脑电指标上的差异，但是很难区分因

果关系；在研究方法上，微生物组测序与脑电测量均存在技术局限，动物模型外推价值有限，虽然无菌

动物、菌群移植研究能提供因果证据，但小鼠的 ADHD 样行为模型无法完全模拟人类 ADHD 复杂的认

知情感维度。目前动物实验已构建了因果与机制假设，但是临床研究还处于验证这些假设的早期阶段，

两者之间存在关键的转换困难。未来的研究需通过前瞻性纵向队列，精细化患者亚分型并结合动物模型

和人体精密干预实验，收集多组学样本进行机制研究，才能跨越从相关到因果的鸿沟，为理解 ADHD 病

理机制及开发新干预策略提供坚实科学基础。 
综上所述，ADHD 作为一种复杂的神经发育障碍，其肠道菌群呈现出多样性降低和特定菌属异常的

特征，这些菌群的改变通过神经、免疫和代谢通路对脑电活动产生影响，从而导致神经递质失衡和神经

炎症，进一步引发或加重 ADHD 的核心症状。在基础研究层面，解析菌群–脑电相关性有助于阐明 ADHD
的肠脑对话机制；在临床应用层面，脑电指标可作为评估菌群靶向治疗效果的客观生物标志物。未来，

随着研究的深入，我们有望通过调节肠道菌群来改善 ADHD 患者的症状，为 ADHD 的治疗开辟新的途

径。目前大多数研究只能表明肠道菌群与脑电变化之间存在关联，但难以确定两者之间的因果关系。肠

道菌群的改变究竟是ADHD的病因还是结果，或者是其他未知因素共同作用的结果，仍有待进一步探索。

尽管当前研究存在局限，但随着多学科融合、纵向研究以及个性化治疗研究的深入开展，我们坚信未来

能够更全面、深入地揭示 ADHD 的发病机制，为患者提供更有效的治疗手段。 
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