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摘  要 

本报告旨在系统性地剖析童年不良经历(Adverse Childhood Experiences, ACEs)、成年期抑郁障碍与消

化系统疾病(涵盖功能性胃肠病与器质性肠病)之间错综复杂的病理生理联系。基于广泛的流行病学数据、

神经生物学机制研究及临床干预试验，本文分析揭示了早期创伤如何通过“生物嵌入”(Biological Em-
bedding)机制——特别是下丘脑–垂体–肾上腺(HPA)轴的长期异稳态(Allostasis)、肠道微生物群的生

态失调(Dysbiosis)、肠道通透性改变(“肠漏”理论)以及表观遗传修饰——将心理创伤转化为持久的生

理病理改变。研究表明，消化系统疾病不仅是ACEs的躯体化后果，更是抑郁症状持续与恶化的关键中介

因素。本报告为理解身心共病的深层机制提供了整合性视角，并强调了在消化科与精神科临床实践中实

施创伤知情护理(Trauma-Informed Care)的紧迫性与必要性。 
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Abstract 
This report aims to systematically delineate the complex pathophysiological interplay among Ad-
verse Childhood Experiences (ACEs), adult depressive disorders, and gastrointestinal disorders, en-
compassing both functional gastrointestinal disorders and organic intestinal diseases. Drawing on 
extensive epidemiological evidence, neurobiological mechanism studies, and clinical intervention 
trials, this analysis elucidates how early-life trauma can be biologically embedded through mecha-
nisms such as long-term allostatic dysregulation of the hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis, 
gut microbiota dysbiosis, increased intestinal permeability (“leaky gut”), and epigenetic modifica-
tions, thereby translating psychological trauma into enduring physiological and pathophysiological 
alterations. Evidence indicates that gastrointestinal disorders are not merely somatic sequelae of 
ACEs but also serve as critical mediators in the persistence and exacerbation of depressive symp-
toms. This report provides an integrative perspective for understanding the underlying mechanisms 
of mind-body comorbidity and underscores the urgency and necessity of implementing trauma-in-
formed care in both gastroenterological and psychiatric clinical practice. 
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1. 引言 

童年不良经历(ACEs)通常定义为在 18 岁以前发生的各种形式的虐待(身体、情感、性)、忽视(情感、

身体)以及家庭功能障碍(如父母离异、家庭暴力、药物滥用、精神疾病史等) [1] [2]。尽管 ACEs 最初作为

一个社会心理学概念被提出，但过去二十年的生物医学研究已促成了一场范式转变：ACEs 不再仅仅被视

为心理创伤的源头，而被视为一种能够重新编程人体生理系统的早期环境毒素。 
这种重新编程过程被称为“生物嵌入”(Biological Embedding)。它发生在神经系统、内分泌系统和免

疫系统发育的关键可塑性窗口期，导致了生理系统“操作范围”的永久性改变[3]。这一过程不仅塑造了

大脑的结构与功能，更深刻地影响了外周器官，尤其是被称为“第二大脑”的消化系统。 
流行病学数据显示，ACEs 与成年后的多种慢性疾病呈强烈的剂量反应关系，其中消化系统疾病与抑

郁症的共病现象尤为显著且顽固。理解这一联系的核心在于“脑–肠轴”(Gut-Brain Axis)——一条连接

中枢神经系统(CNS)与肠神经系统(ENS)的双向生化信息高速公路。本报告将深入探讨 ACEs 如何通过破

坏脑肠轴的稳态，导致“肠道渗漏”、全身性炎症和神经递质失调，从而在成年期引发难以治愈的消化

道症状和顽固性抑郁。 

2. 流行病学：剂量反应、共病风险与中介模型 

大量的人群队列研究证实，ACEs 暴露与成年期抑郁及消化系统疾病之间存在稳健且独立于其他变

量的统计学关联。这种关联并非偶然，而是表现出显著的累积效应(Cumulative Effect)，即创伤的负担越

重，疾病的风险越高。 
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2.1. 抑郁风险的倍增效应与轨迹改变 

ACEs 是成年期重度抑郁障碍(MDD)最强效的可预防风险因素之一。不仅如此，有 ACEs 病史的抑郁

患者通常表现出更早的发病年龄、更慢性的病程以及对常规抗抑郁药物治疗的抵抗性[4]。 
一项基于 2019~2022 年行为风险因素监测系统(BRFSS)的大规模研究显示，与无 ACEs 暴露者相比，

经历 4 种及以上 ACEs 的个体，其患抑郁症的几率(Odds Ratio, OR)高达 4.87 (95% CI: 4.72~5.02) [5]。这

一惊人的数据表明，高负荷的童年创伤几乎将抑郁风险提升了近 5 倍。此外，ACEs 得分每增加 1 分，不

良健康结果的几率就增加 4%~34% [5]，呈现出清晰的线性梯度。 
更为重要的是，ACEs 不仅增加了患病风险，还改变了抑郁症状的生命轨迹。在一项针对中老年人的

纵向研究中，ACEs 与抑郁症状的恶化轨迹(如从低症状发展为中高症状，或持续高症状)密切相关。与无

ACEs 者相比，经历 4 种及以上 ACEs 的个体进入“持续中高症状”轨迹的风险增加了 7.4 倍，进入“持

续高症状”轨迹的风险更是增加了 20.2 倍[6]。这表明早期创伤设定了一个难以逃脱的心理病理基线。 

2.2. 消化系统疾病的易感性与特异性 

ACEs 同样显著增加了各类消化系统疾病的风险，涵盖了功能性疾病与器质性疾病，且这种影响在排

除当前成年期压力后依然存在。 

2.2.1. 功能性胃肠病(FGIDs/DGBI) 
功能性胃肠病(现更名为肠–脑互动障碍，DGBI)是 ACEs 最常见的躯体表现形式。 

• 功能性消化不良(Functional Dyspepsia, FD)：研究发现，暴露于 2 种或以上 ACEs 的个体，自我报告

消化不良的几率增加了 2.56 倍[7]。值得注意的是，不同类型的 ACEs 影响不同。童年虐待(而非一般

性家庭功能障碍)与消化不良的关联最为强烈。在亚型分析中，ACEs 与上腹痛综合征(Epigastric Pain 
Syndrome)和混合型症状显著相关(P < 0.001)，但与餐后不适综合征(Postprandial Distress Syndrome)关
系较弱(P = 0.095) [7]。这提示上腹痛可能更多地涉及中枢介导的疼痛敏感化，而餐后不适可能涉及外

周动力机制，前者受早期创伤影响更深。 
• 肠易激综合征(IBS)：IBS 患者报告 ACEs 的比例显著高于健康对照组(63.8% vs 48%) [8]。在儿科胃肠

专科的患者中，ACE 得分越高，被诊断为 DGBI 的可能性就越大(OR = 1.09 每增加一次经历) [9]。 

2.2.2. 炎症性肠病(IBD)与免疫介导疾病 
尽管 IBD (克罗恩病和溃疡性结肠炎)传统上被视为自身免疫性疾病，但环境应激在其中的触发作用

日益受到重视。加拿大老龄化纵向研究(CLSA)的数据显示，任何形式的虐待或家庭功能障碍均与免疫介

导的炎症性疾病(IMID)风险增加相关[10]。 
• 风险比：经历过任何形式虐待的个体，其患慢性疾病的风险均显著升高。在 IBD 患者中，报告身体虐

待、情感虐待及≥3种 ACEs 的比例高于类风湿性关节炎或多发性硬化症患者[10]。 
• 手术风险：ACEs 不仅影响发病，还影响预后。暴露于 3 种或以上 ACEs 的 IBD 患者，在过去 12 个月

内接受 IBD 相关手术的比例更高[11]，这表明创伤背景可能导致更具侵袭性的疾病表型。 

2.3. 三角关系与中介模型 

在 ACEs、抑郁与消化疾病这三者之间，因果链条并非单向，而是构成了一个复杂的三角关系。 
1) 焦虑作为关键中介：在 ACEs 与 DGBI 诊断之间，焦虑起到了高达 73%的中介作用[9]。这意味着，

童年创伤首先导致了成年期的焦虑状态(如过度警觉、对躯体感觉的灾难化解释)，进而通过脑肠轴引发胃

肠症状。 
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2) 消化疾病作为抑郁的中介：最新的路径分析揭示了一个关键且常被忽视的发现：消化系统疾病实

际上是 ACEs 导致晚年抑郁症状恶化的重要中介因素。一项针对中老年人的研究发现，消化系统疾病解

释了 ACEs 对抑郁症状轨迹间接影响的 30%至 47% [6]。这意味着，童年创伤首先破坏了肠道健康，而由

此产生的慢性疼痛、炎症和生活质量下降，进一步推动了抑郁症的发展。 
3) 双向恶性循环：反之亦然，在 IBD 患者中，抑郁症状完全中介了童年创伤与疾病活动度之间的关

系[12]。这表明，创伤通过诱发抑郁情绪(如无助感、绝望感)，进而通过生理机制(如迷走神经张力降低)
加剧了肠道的炎症反应。 

3. 核心机制：脑–肠–微生物轴的系统性失调 

为了理解 ACEs 如何跨越数十年的时间跨度影响成年健康，需要深入探究“脑–肠–微生物

轴”(Microbiota-Gut-Brain Axis, MGBA)。这是一个涉及神经、内分泌、免疫和代谢途径的复杂双向调节

网络。ACEs 可能对其关键节点产生作用，从而导致系统性的功能紊乱。 

3.1. HPA 轴的终身异稳态(Life-Long Allostasis) 

下丘脑–垂体–肾上腺(HPA)轴是人体应对压力的核心系统。在婴儿期和童年早期，HPA 轴处于一

个关键的“低反应期”(Hyporesponsive Period)，通常持续到青春期前。这是一种进化的保护机制，旨在

保护发育中大脑(特别是海马体)免受高水平糖皮质激素(如皮质醇)的神经毒性影响[13]。 
然而，严重的早期压力(如母婴分离、虐待)会强行激活这一本应静默的系统。 

• 早期编程：由于新生儿期的肾上腺对促肾上腺皮质激素(ACTH)高度敏感，且糖皮质激素受体(GR)的
负反馈机制尚未成熟，这导致了皮质醇的过量和持久释放[13]。 

• 异稳态负荷：这种早期的过度暴露会导致 HPA 轴的设定点永久性漂移，形成“终身异稳态”。个体在

成年后表现为对压力刺激的夸大反应(Hyper-reactivity)或HPA轴功能的迟钝(Hypo-reactivity/Blunting)，
两者均与病理状态有关。 

• 对肠道的影响：持续升高的促肾上腺皮质激素释放因子(CRF)不仅作用于垂体，还直接作用于肠道。

肠道 CRF 受体的激活会导致肥大细胞脱颗粒、肠道通透性增加和内脏高敏感性[13]，为消化疾病埋下

伏笔。 

3.2. 肠道微生物群：可能的关键因素 

越来越多的证据表明，肠道微生物群可能是 ACEs 导致抑郁的生物学介质。这被称为“压力进入腹

部”(stress gets into the belly)假说[3]。 

3.2.1. 生态失调(Dysbiosis)的特征 
临床前模型和相关动物研究均显示，ACEs 可能会导致成年后肠道菌群构成的持久改变。 

• 多样性丧失：暴露于社会压力或母婴分离的啮齿动物，其肠道微生物的多样性和丰富度显著降低[3]。 
• 菌群结构改变：典型的变化包括拟杆菌门(Bacteroidetes)减少和厚壁菌门(Firmicutes)增加[4]。具体的属

水平变化包括： 
○ 有益菌减少：产生短链脂肪酸(SCFA)的细菌，如 Faecalibacterium prausnitzii、Oscillospira、Alistipes

显著减少。SCFA 特别是丁酸盐，对于维持肠道屏障完整性和抗炎至关重要。研究发现

Faecalibacterium prausnitzii 的丰度与抑郁症状的严重程度呈负相关[4]。 
○ 致病/炎症菌增加：与炎症相关的细菌，如 Bifidobacterium (在某些压力模型中可能异常增加或功能

改变)、Roseburia 以及 Parabacteroides 的水平发生改变。在抑郁模型中，Bacteroides 和 Clostridiales
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的丰度常与皮质醇反应相关[3]。 
• 青春期窗口：青春期是菌群发育的另一个关键期。在这一时期遭受压力(如 LPS 暴露)会导致菌群发生

显著的性别特异性改变，雄性小鼠表现出更大的菌群多样性丧失和焦虑行为[14]。 

3.2.2. 机制：微生物如何影响大脑 
菌群失调可能通过多种途径影响大脑功能： 
1. 代谢产物：SCFA 减少意味着大脑缺乏关键的能量底物和表观遗传调节剂。 
2. 神经递质合成：肠道细菌参与合成 90%以上的 5-羟色胺(5-HT)以及多巴胺、GABA 等神经递质。

菌群失调直接干扰这些情绪调节物质的产生[15]。 
3. 迷走神经：某些细菌(如乳酸杆菌)通过迷走神经直接向大脑发送信号。压力导致的菌群改变可能

减弱这种有益的神经传导。 

3.3. “肠漏”与系统性炎症：从肠道到大脑的桥梁 

HPA 轴的过度激活和菌群失调共同导致了一个关键病理过程：肠道通透性增加，俗称“肠漏”(Leaky 
Gut) [15]。 

3.3.1. 生理过程 
压力激素(如 CRF)和促炎因子直接破坏肠上皮细胞间的紧密连接蛋白(如 Occludin, ZO-1)。当屏障受损

时，肠腔内的细菌内毒素——主要是革兰氏阴性菌细胞壁成分脂多糖(LPS)——会发生移位(Translocation)，
进入血液循环。 

3.3.2. 免疫激活与神经炎症 
免疫系统识别出 LPS 后，会通过 Toll 样受体 4 (TLR4)触发全身性的低度炎症反应，释放促炎细胞因

子(如 IL-6，TNF-α) [16]。 
• 全身性炎症：研究证实，高 ACEs 暴露(≥3 次)的女性，其血清中的肠道通透性标志物(如 LBP:sCD14

比率)显著升高，且伴随着更高的 TNF-α 水平[16]。这为“ACEs→肠漏→炎症”这一病理路径提供了

确凿的人体证据。 
• 神经炎症：这些外周细胞因子能够穿过血脑屏障，或通过迷走神经传入，激活大脑中的小胶质细胞

(Microglia)。激活的小胶质细胞会释放神经毒性物质，干扰突触可塑性，减少神经营养因子(如 BDNF)
的合成，并改变神经递质代谢(如将色氨酸代谢转向犬尿氨酸途径，减少 5-HT 合成)。这一过程直接导

致抑郁症状，如快感缺失、疲劳和认知迟缓[15] [17]。 

4. 表观遗传学：基因与环境的交互 

为什么有些人在经历创伤后能保持健康，而另一些人则患病？表观遗传学提供了一种可能的解释。

它是指在不改变 DNA 序列的情况下，通过化学修饰(如 DNA 甲基化)调控基因表达的过程，是环境信号

转化为基因组反应的界面。 

4.1. NR3C1 与糖皮质激素受体 

最为人熟知的表观遗传改变发生在编码糖皮质激素受体(GR)的 NR3C1 基因上。 
• 甲基化机制：研究表明，童年创伤(尤其是虐待)与 NR3C1 基因启动子区域(特别是外显子 1F)的 CpG

位点甲基化水平增加有关[18]。甲基化通常会抑制基因表达。 
• 功能后果：高甲基化导致海马体中 GR 的表达减少。海马体是负责关闭 HPA 轴应激反应的关键脑区。
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GR 数量减少意味着大脑对皮质醇的负反馈调节能力下降。结果是，个体在面对轻微压力时，HPA 轴

无法及时关闭，导致应激反应延长和皮质醇水平持续升高。这种“高反应性”不仅是抑郁症的生物学

特征，也是 IBS 患者内脏高敏感性(Visceral Hypersensitivity)的基础[13]。 

4.2. FKBP5 与压力敏感性调节 

另一个关键基因是 FKBP5，它编码一种伴侣蛋白，该蛋白与 GR 结合并降低其对皮质醇的亲和力，

从而调节应激反应的敏感度。 
• 去甲基化与过度激活：与 NR3C1 相反，童年创伤可导致 FKBP5 基因特定位点(如内含子 7)的去甲基

化，这会导致该基因转录增加[19]。 
• 阻碍负反馈：FKBP5 蛋白水平升高会进一步阻碍 GR 核转位和功能，导致 HPA 轴的负反馈受损。这

解释了为何创伤幸存者在成年后常常处于长期的生理唤醒状态(Hyperarousal)，表现为焦虑、失眠以及

肠道动力亢进。 

4.3. 代际传递的可能性 

表观遗传修饰不仅影响个体本身，还可能通过生殖细胞传递给后代。动物研究显示，受压力的亲代

及其后代即使未直接暴露于压力，也会表现出类似的 HPA 轴异常和焦虑行为，这提示了创伤通过表观遗

传机制跨代遗传的可能性，虽然人类证据尚在积累中[20]。 

5. 具体消化系统疾病的病理生理学联系 

ACEs 对消化系统的影响不分功能性与器质性，其对各类胃肠疾病均有病理性影响。 

5.1. 功能性胃肠病(FGIDs/DGBI) 

功能性胃肠病是 ACEs 最直接的临床后果。 
• 内脏高敏感性(Visceral Hypersensitivity)：这是 IBS 的核心病理特征。早期压力通过改变肠神经系统

(ENS)的可塑性，导致痛觉神经回路的异常发育。动物模型显示，新生期母婴分离会导致成年后对结

直肠扩张的痛觉阈值显著降低[13]。这意味着患者感知到的不仅仅是生理性不适，而是放大的疼痛信

号。 
• 动力异常：早期压力导致结肠动力亢进和胃排空延迟。成年大鼠在遭受早期压力后，面对心理应激时

表现出更多的粪便排出量，这模拟了 IBS 的腹泻症状[13]。 
• 心理因素的驱动：抑郁和焦虑是 IBS 症状严重程度的强预测因子。ACEs 患者往往伴随述情障碍

(Alexithymia)和对躯体信号的灾难化解释，这进一步放大了脑肠轴的异常信号传递。 

5.2. 炎症性肠病(IBD) 

虽然 IBD 具有明确的组织病理学改变，但 ACEs 在其病程中扮演着重要角色。 
• 应激诱导复发：抑郁在创伤与 IBD 活动度之间起完全中介作用[12]。这意味着，创伤本身并不直接导

致溃疡加重，而是通过诱发抑郁情绪，改变了免疫调节功能(如迷走神经抗炎通路受抑，胆碱能抗炎作

用减弱)，从而加剧炎症。 
• 心理韧性的缺失：严重的童年创伤会阻碍心理韧性(Resilience)的发展。在 IBD 患者中，低韧性与高抑

郁症状紧密相关。研究发现，IBD 患者向他人倾诉创伤经历(Confiding)的比例显著低于健康对照组(OR 
1.09) [21]。这种情感抑制可能通过增加心理生理压力负荷(Allostatic Load)而恶化病情，导致频繁复发

和手术需求增加。 
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6. 性别差异 

流行病学数据显示，女性在 ACEs 后的抑郁和自身免疫/消化疾病发病率上均高于男性。这并非仅仅

是社会文化因素所致，其背后存在深刻的生物学基础。 

6.1. 青春期的敏感性 

青春期是大脑和生殖系统发育的第二个关键窗口期，也是 HPA 轴和性腺轴(HPG 轴)交互作用建立的

时期。研究发现，青春期遭受压力对雌性大脑的影响不同于雄性。例如，青春期暴露于 LPS (模拟细菌感

染)会导致雌性小鼠成年后出现持久的抑郁样行为，而雄性则更多表现为焦虑样行为[14]。 

6.2. 激素与微生物的交互(Microgenderome) 

性激素(如雌激素、睾酮)与肠道微生物群之间存在双向调节，这被称为“Microgenderome”。 
• 雌激素调节：雌激素可以调节肠道屏障的完整性。ACEs 可能通过干扰 HPG 轴，改变性激素水平，进

而影响肠道菌群的构成。 
• 菌群差异：某些拟杆菌科细菌在雄性中更为丰富，而这种性别差异在遭受早期压力后可能会被扰乱。

研究表明，去势后的雄性小鼠其菌群结构趋向于雌性，这提示性激素在维持菌群性别二态性中的作用

[14]。女性 ACEs 幸存者可能由于激素波动的叠加效应，对压力诱导的菌群失调更为敏感，从而更易

患上 IBS 和自身免疫性疾病。 

7. 心理与社会中介因素 

在生物学机制之外，心理和社会因素在 ACEs 向疾病转化的过程中起到了关键的中介或缓冲作用。 

7.1. 心理韧性(Resilience) 

心理韧性被定义为从逆境中恢复的能力。研究发现，心理韧性在 ACEs 与成年期精神病理之间起调

节作用。高韧性个体即使经历创伤，也能通过有效的应对策略(如认知重评)减轻 HPA 轴的过度激活。然

而，ACEs 本身会破坏韧性的建立，导致患者采用适应不良的应对方式(如回避、反刍)，这反过来加剧了

抑郁和躯体症状[21]。 

7.2. 社会经济地位(SES)与健康行为 

ACEs 常与低社会经济地位(SES)共存，且可能通过 SES 影响健康。 
• SES 中介：较低的收入和教育水平本身就是慢性压力的来源，且限制了获得优质医疗和营养资源的能

力。研究显示，社会经济不平等中介了 ACEs 与糖尿病、残疾和心血管疾病之间关联的 5%以上[5]。 
• 健康风险行为：为了应对创伤带来的痛苦，个体常采取吸烟、酗酒、药物滥用或不健康饮食(高糖高脂)作

为“自我治疗”。这些行为直接损害肠道屏障，改变菌群结构，成为连接 ACEs 与消化疾病的行为路径。 

8. 临床启示与治疗策略：创伤知情护理 

鉴于 ACEs、抑郁与消化疾病之间根深蒂固的生物学联系，传统的“头痛医头，脚痛医脚”的分科诊

疗模式显得捉襟见肘。消化科医生必须认识到，难治性 IBS 或频繁复发的 IBD 背后，可能隐藏着未被识

别的创伤史。 

8.1. 创伤知情护理(Trauma-Informed Care, TIC) 

在消化科临床实践中，引入创伤知情护理理念具有重要意义。TIC 并非一种具体的治疗技术，而是
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一种强调在诊疗全过程中识别、理解并回应创伤长期影响的综合性临床框架。将心理社会因素纳入消化

系统疾病的整体管理策略具有现实必要性。它要求医生在诊疗过程中时刻考虑到创伤对患者生理和心理

的深远影响。 
• 筛查与验证：在具体实施层面，可考虑在门诊评估过程中融入简短且经过验证的创伤筛查工具，以提

高对潜在创伤暴露的识别率，同时避免过度增加问诊负担。提问方式宜采用开放式、非威胁性语言，

以减少患者的不适感和防御反应。此外，当患者主动披露创伤经历时，医务人员采用支持性、非评判

性的回应方式，有助于降低羞耻感并增强医患信任。在消化科问诊中，适时、温和地询问创伤史(如使

用“过去是否有过让您感到极度不安全的经历？”而非直接询问“是否被虐待”)至关重要。验证患

者的痛苦，向其解释“脑–肠轴”机制，可以极大地减轻患者的羞耻感和对症状的灾难化思维[22]。 
• 建立安全感：对于有创伤史的患者，侵入性检查(如结肠镜)可能会触发创伤再体验(Re-traumatization)。

因此，在诊疗决策过程中加强知情沟通、共享决策以及增强患者对流程的可预测性和控制感，可能有

助于提升依从性并减少心理负担。将情绪评估与行为干预策略纳入慢性消化系统疾病的综合管理模式，

或可为高风险中老年人群带来长期获益。 

8.2. 综合治疗策略 

针对脑–肠–微生物轴的各个环节，需要采取多维度的干预措施。 

8.2.1. 心理与行为干预 
• 协作护理模式：临床证据表明，采用协作性创伤知情护理(CTIC)模式治疗共病抑郁和 IBS 的患者效果

显著。在一项为期 6 个月的研究中，CTIC 组的抑郁评分(SCL-20)从基线的 17.1 降至 8.9，而常规治疗

组仅从 17.3 降至 12.2。CTIC 组的缓解率达到 54%，显著高于对照组的 34% [23]。这证明了整合护理

的优越性。 
• 脑–肠行为疗法(BGBT)：认知行为疗法(CBT)和肠道催眠疗法已被证明能有效改善 IBS 症状。这些疗

法通过重塑中枢神经对内脏信号的加工处理，打断“症状–焦虑–症状加重”的恶性循环[22]。 

8.2.2. 微生物与营养干预 
• 精神益生菌(Psychobiotics)：补充特定的益生菌(如双歧杆菌、乳酸杆菌)或益生元可能有助于修复肠道

屏障，减轻 HPA 轴的过度反应，从而缓解抑郁症状。 
• 饮食干预：富含 Omega-3 脂肪酸的饮食被证明能缓冲压力对菌群的负面影响，减少炎症反应。对于

ACEs 幸存者，抗炎饮食可能是一种基础性的辅助治疗手段[3]。 

9. 现有研究的局限性与方法学反思 

尽管近年来关于童年不良经历(ACEs)、抑郁与消化系统疾病之间关系的研究迅速增长，并逐渐形成

以脑–肠–微生物轴为核心的整合模型，但现有证据体系仍存在若干重要局限，值得审慎解读。目前大

多数研究仍以横断面设计或回顾性队列为主，依赖成年期对童年创伤的自我报告。这种设计虽然能够揭

示稳定的统计学关联，但难以建立明确的因果链条。首先，回忆偏倚(recall bias)可能导致 ACEs 暴露程度

被高估或低估，尤其是在抑郁状态下，负性记忆提取倾向可能强化创伤报告。 
其次，现有中介模型多基于结构方程或路径分析，虽揭示潜在机制，但仍属于统计学推断，而非生

物学因果验证。换言之，“ACEs→HPA 轴改变→肠漏→炎症→抑郁”的链条在理论上高度整合，但在人

类研究中尚缺乏真正的纵向机制追踪与多时间点生物标志物验证。 
总体而言，当前研究已经成功构建了一个高度整合的理论框架，将心理创伤、生物嵌入机制与消化
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系统疾病联系起来。然而，该领域仍处于从“相关性证据积累”向“机制验证与干预验证”过渡的阶段。

未来研究可能需要：建立前瞻性、多时间点的纵向队列；同时采集心理指标、微生物组、炎症因子与表

观遗传数据；发展标准化 ACEs 测量体系；设计靶向脑–肠–微生物轴的随机对照干预试验。只有在机

制闭环被严谨验证后，创伤知情护理与精神益生菌等策略，才能真正进入循证医学的核心框架。 

10. 结论与展望 

童年不良经历(ACEs)不仅仅是一段糟糕的记忆，它们通过生物嵌入机制，一定程度影响了 HPA 轴的

反馈回路，肠道微生物群落，甚至包括免疫细胞的基因。 
本报告的分析得出以下核心结论： 
1) ACEs 是共病的根源：早期创伤显著增加了成年期抑郁和消化系统疾病的风险，呈现强烈的剂量

反应关系，并且这种影响具有代际传递的潜在风险。 
2) 双向中介机制：抑郁不仅仅是精神疾病，它通过生理机制加剧肠道炎症；反之，消化疾病导致的

慢性炎症和微生态失调也是维持抑郁状态的关键推手。二者互为因果，共同构成了创伤后的身心综合征。 
3) 肠道微生物是关键环节：菌群失调和“肠漏”是连接心理压力与生理疾病的生物学桥梁，为未来

的治疗提供了新的靶点(如“精神益生菌”)。 
4) 治疗模式的变革：临床实践必须打破身心二元论的局限。整合了心理治疗、药物治疗和生活方式

干预的创伤知情护理模式，是打破这一恶性循环的最佳途径。 
未来的研究应进一步聚焦于特定的益生菌菌株如何修复受损的应激反应系统，以及表观遗传逆转药

物在消除“创伤疤痕”方面的潜力。对于临床医生而言，看见患者症状背后的创伤故事，可能是治愈这

复杂的肠–脑纠葛的第一步。 
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