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摘  要 

抑郁症是一种常见的精神疾病，病程长、复发率高，严重影响患者的生活质量。目前临床一线抗抑郁药

物存在起效慢、副作用多、有效率不高等问题，亟需探索新的治疗策略。近年来研究表明，部分抑郁症

患者存在显著的炎症特征，而微生物–肠–脑轴功能失调及其介导的神经炎症反应，被认为是抑郁症的

重要病理生理基础。针灸作为一种有效的神经调节疗法，其通过干预微生物–肠–脑轴发挥抗抑郁作用

的研究日益受到关注，是颇具前景的探索方向。本文主要综述了针灸通过调节肠道菌群与肠道屏障、抑

制外周及中枢神经炎症，进而修复海马神经可塑性的潜在作用通路及相关研究进展，以期为临床转化和

预防医学提供新思路。 
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Abstract 
Major depressive disorder (MDD) is a prevalent mental illness characterized by a prolonged course, 
high recurrence rate, and significant impairment of quality of life. Current first-line antidepressants 
suffer from delayed onset, multiple side effects, and suboptimal efficacy, underscoring the need for 
novel therapeutic strategies. Recent studies reveal prominent inflammatory features in subsets of 
MDD patients, with microbiota-gut-brain axis (MGBA) dysfunction and its mediated neuroinflam-
mation recognized as key pathophysiological mechanisms. Acupuncture, an effective neuromodu-
latory therapy, has gained attention for its antidepressant effects via MGBA intervention, represent-
ing a promising avenue. This review synthesizes the potential pathways and recent advances in ac-
upuncture’s regulation of gut microbiota and barrier integrity, suppression of peripheral and cen-
tral neuroinflammation, and restoration of hippocampal neuroplasticity, aiming to inform clinical 
translation and preventive approaches. 
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1. 引言 

抑郁症(Major Depressive Disorder, MDD)以显著而持久的情绪低落、兴趣减退和快感缺失为核心特征，

常伴有失眠、食欲改变、思维迟缓和疲劳等症状，严重时可出现自杀观念和行为。作为全球范围内致残

的首要原因，抑郁症占所有“伤残损失健康生命年”(YLD)的 7.5%以上，给社会带来了沉重的疾病负担

[1]-[3]。目前，以单胺类神经递质为靶点的药物仍是一线治疗选择，但其存在起效慢、有效率不高及不良

反应多等局限性，约有三分之一的患者治疗效果不佳，这表明经典的“单胺递质假说”无法完全解释抑

郁症复杂的病理生理过程[4] [5]。因此，从新的病理生理学视角探索抑郁症的发病机制及干预策略已成为

该领域的研究热点。 
近年来，“神经炎症假说”认为，中枢神经系统的慢性、低度炎症状态是抑郁症的核心病理特征之

一，尤其是在一个被称为“炎症性抑郁”的生物学亚型中表现更为突出[6]-[9]。“微生物–肠–脑轴”

(Microbiota-Gut-Brain Axis, MGBA)理论的兴起，则为中枢炎症的来源提供了全新的解释[10]-[14]。该理论

认为，肠道微生态失衡可通过神经、免疫、内分泌等多重途径影响中枢神经系统功能。 
针灸作为一种在中国及世界范围内广泛应用的传统疗法，其在抑郁症治疗中的有效性已得到多项高

质量 Meta 分析的证实[15]。一项发表于《美国医学会杂志网络开放版》(JAMA Network Open)的系统回顾

和 Meta 分析，共纳入 64 项随机对照试验和超过 6000 名患者，其结论证实针灸相比假性针刺能更有效地

减轻抑郁严重程度，且安全性良好[16]。多项研究显示，众多用于调理情志的关键穴位(如足三里 ST36)在
中医理论中与“脾胃”(即现代医学的消化系统)功能密切相关[17]，这与现代 MGBA 理论高度一致。初步

研究表明，针灸能够调节肠道菌群、修复肠道屏障并激活迷走神经抗炎通路[18] [19]。基于此，本文旨在
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系统阐述并论证针灸通过 MGBA 发挥抗抑郁作用的整合性机制，并结合最新临床证据探讨其潜在应用价

值。 

2. 微生物–肠–脑轴失调在抑郁症中的病理作用 

2.1. 肠道微生态失衡与外周炎症 

微生物–肠–脑轴失调始于肠道微生态的改变。大量研究证实，抑郁症患者的肠道菌群结构呈现显

著的“失调”(Dysbiosis)特征。一项对现有研究的系统性回顾总结道，抑郁症患者的肠道菌群多样性普遍

降低，且特定菌属(如粪杆菌属)的减少与普雷沃氏菌属的增加是较为一致的发现[20]。菌群失调会直接损

害由紧密连接蛋白(如 Occludin, Claudin-5)构成的肠道屏障，导致其通透性增加，即“肠漏”(Leaky Gut) 
[21]。这使得细菌内毒素脂多糖(LPS)等炎症诱导物得以穿过受损的肠壁进入体循环，引发一种被称为“代

谢性内毒素血症”的状态[22]。LPS 作为一种强效的病原相关分子模式，能够激活外周免疫细胞(如巨噬

细胞)表面的 Toll 样受体 4 (TLR4)，进而激活下游的 NF-κB 等炎症信号通路，诱导大量促炎细胞因子释

放，最终形成持续的、低度的全身性炎症状态[23]。大规模的 Meta 分析无可辩驳地表明，抑郁症患者血

清中的多种促炎因子(如 CRP, IL-6, TNF-α)浓度均显著高于健康人群，构成了明确的“全身性炎症”特征

[24]。 
以下表 1 总结了抑郁症患者常见肠道菌群变化： 

 
Table 1. Alteration trends of common gut microbiota in patients with depression 
表 1. 抑郁症患者常见肠道菌群变化趋势 

菌群类型 变化趋势 相关机制 参考文献 

粪杆菌属(Faecalibacterium) 减少 降低短链脂肪酸产生，增加炎症 [20] [21] 

普雷沃氏菌属(Prevotella) 增加 增强 LPS 渗漏，促进代谢性内毒素血症 [20] [22] 

双歧杆菌属(Bifidobacterium) 减少 削弱肠道屏障，影响神经递质合成 [23] 

乳酸杆菌属(Lactobacillus) 变异 调控免疫响应，影响情绪行为 [24] 

2.2. 炎症信号的中枢传递与海马损害 

外周的炎症信号主要通过体液通路(循环中的细胞因子跨越或作用于血脑屏障)和神经通路(迷走神经

传入纤维感知炎症信号并上传)等途径将影响传递至大脑，诱发中枢神经炎症[25] [26]。海马体作为对压

力和炎症高度敏感的脑区，是该病理过程的核心靶区。持续的炎症微环境会抑制其成年海马神经发生

(AHN)、损害长时程增强(LTP)等突触可塑性过程，并驱动色氨酸向具有神经毒性的犬尿氨酸通路异常代

谢，最终导致神经元功能受损[9] [10]。在宏观层面，来自 ENIGMA 联盟的大样本神经影像学研究证实，

抑郁症患者存在显著的海马体积萎缩[27]，同时其海马与前额叶皮层等关键脑区的功能连接也呈现出紊

乱状态[28]。这些从肠道到大脑的人体证据链，共同确立了微生物–肠–脑轴失调在抑郁症病理中的核心

地位。 

3. 针灸对微生物–肠–脑轴的调节机制 

3.1. 调节肠道菌群与抑制全身性炎症 

针灸对微生物–肠–脑轴的干预作用已在大量动物模型中得到证实，实验研究表明电针 ST36 等穴

位能够重塑应激动物的肠道菌群结构并修复受损的肠道屏障[29] [30]。在人体研究中，虽然针对抑郁症的

直接证据尚在积累，但针灸对功能性胃肠病的调节作用已被广泛证实。一篇发表于《Cell》的权威综述系
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统阐述了肠道菌群如何与宿主相互作用，并影响健康与疾病，这为通过针灸等物理手段调节菌群以干预

全身性疾病提供了坚实的理论基础[31]。此外，一项针对类风湿性关节炎的系统评价和 Meta 分析显示，

电针能有效降低患者血清中的 TNF-α 和 IL-6 等关键促炎细胞因子水平，证实了其在人体中的抗炎效应

[32]。临床上，多项随机对照试验(RCT)和 Meta 分析显示，针灸联合药物治疗抑郁症的有效率高于单一

药物，汉密尔顿抑郁量表(HAMD)评分显著降低。例如，2024 年的一项 Meta 分析纳入 20 项 RCT 和 1376
名患者，结果显示针灸组 HAMD 评分降低更显著(RR: −1.63, P = 0.0002)，安全性更高[33]。另一项多中

心 RCT 证实，电针结合西药可显著调节肠道菌群多样性，降低复发率，同时改善炎症标志物水平[34]。 

3.2. 激活迷走神经通路 

迷走神经是连接肠道与大脑、介导针灸效应的关键神经通路。一项发表于《Nature》的里程碑式研究，

利用先进的神经示踪技术，清晰地揭示了刺激后肢特定穴位(与足三里区域相关)能够驱动“迷走–肾上

腺”抗炎轴的特定神经解剖学通路[18]。其核心机制在于激活了“胆碱能抗炎通路”(CAP)。一篇发表于

《Nature Medicine》的研究进一步揭示，电针能够通过激活迷走神经，并依赖多巴胺信号来抑制全身性炎

症反应，为针灸的抗炎效应提供了清晰的神经–免疫通路基础[35]。在人体中，心率变异性(HRV)是评估

迷走神经张力的可靠指标。一项涵盖 22 项 RCT 的系统评价和 Meta 分析证实，针灸能够显著提高多种疾

病状态下患者的 HRV，表明其对人体迷走神经具有明确的激活效应[36]。临床证据显示，耳针作为迷走

神经刺激的一种形式，在 2023 年的一项 RCT 中，针对 74 名抑郁患者，特定耳针组在 3 个月随访时症状

缓解率达 46% (对照组 13%，P = 0.02)，且安全性良好[37]。 

3.3. 肠道菌群研究结果不一致性的讨论与分析 

值得注意的是，尽管抑郁症与肠道菌群失调的相关性已成为共识，但在具体的菌群变化上，不同研

究的结果常不一致。例如，关于厚壁菌门与拟杆菌门的比例变化在不同研究中就存在争议。这种不一致

性并非简单的对错问题，而反映了该领域研究的内在复杂性。其主要原因可归结为：(1) 抑郁症本身的临

床异质性，不同亚型、病程及用药史均可能导致菌群特征不同，特别是抗抑郁药物本身就能显著改变肠

道菌群[38]；(2) 宿主个体与环境因素的巨大影响，如饮食习惯是塑造菌群结构最强有力的因素之一[39]，
不同研究人群的饮食差异可能是导致结果矛盾的重要原因；(3) 研究方法学的技术性差异，从样本处理到

测序技术再到生物信息学分析流程的任何不同，都可能影响最终结果[39]。因此，在解读现有文献时，必

须以批判性的眼光审视其研究设计与人群特征，未来的研究迫切需要更大样本、标准化的多中心研究来

澄清这些问题。 

4. 针灸对海马的神经修复作用 

4.1. 动物模型中的微观机制 

针灸对外周的调节最终汇聚于对中枢的修复。动物实验揭示，针灸能够通过抑制海马区小胶质细胞

的过度激活和 NLRP3 炎症小体(一种关键的胞内炎症复合体)等炎症通路的活性，来净化海马的免疫微环

境[40] [41]。在此基础上，针灸能够显著上调作为核心神经营养因子的脑源性神经营养因子(BDNF)的表

达，促进成年海马神经发生，并纠正失衡的犬尿氨酸代谢通路，从多个层面促进神经可塑性的恢复[42]-
[44]。 

4.2. 人体神经影像学证据 

这些在动物模型中观察到的微观修复过程，最终在抑郁症患者的大脑中宏观地体现为可测量的脑网
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络功能改善。这部分的人体神经影像学研究，为针灸的抗抑郁效应提供了最客观、最直接的临床证据。 
最新的临床随机对照试验(RCT)为针灸的神经环路调节机制提供了具体的支持。例如，2024 年的一

项多中心 RCT 针对 120 名重度抑郁患者，使用皮内针结合 SSRI 治疗 6 周，结果显示治疗组 HAMD 评分

下降 9.6 分(对照组 4.8 分，P < 0.05)，其 fMRI 结果还揭示了纹状体功能连接的显著减少，这提示针灸可

能通过调节多巴胺和 5-HT 等神经递质系统，来修复与海马功能密切相关的奖赏与动机回路[37]。一项基

于微生物–肠–脑轴理论的临床研究观察到，调神针法对卒中后抑郁患者的疗效达 85%以上，同时改善

了肠道症状和炎症标志物水平，并增加有益菌丰度，提升 5-HT 和 BDNF 水平[45]。然而，当前临床研究

的局限包括样本量小、标准化不足和长期随访缺失，未来需开展更大规模的多中心试验以验证其疗效[46]-
[49]。 

5. 针灸干预的异质性：对机制研究的挑战与启示 

尽管大量研究证实了针灸对“菌群–肠–脑轴”及中枢神经系统的调节潜力，但必须正视的是，针

灸干预本身是一个高度复杂和异质性的过程。刺激参数的差异和穴位特异性的争议是导致不同研究结果

不一致甚至矛盾的关键因素，也是当前机制研究面临的核心挑战。 

5.1. 动物模型中的微观机制 

针灸并非一种单一的刺激模式，其生物学效应高度依赖于具体的刺激参数，尤其是在电针(EA)中，

频率、强度和波形等变量对神经通路的激活和神经递质的释放具有决定性影响。Han J. S.教授[50]的开创

性研究系统地揭示了不同频率电针的差异化效应。一篇发表于顶级麻醉学期刊《Anesthesiology》的权威

综述，系统性地总结了这一原理：低频(2~15 Hz)电针主要促进脑啡肽和内啡肽的释放，而高频(100 Hz)电
针则主要促进强啡肽的释放，它们分别作用于 μ/δ-阿片受体和 κ-阿片受体，从而激活了不同的中枢神经

化学通路[51]。 
这一原理清晰地展示了不同的电针频率能够招募和激活截然不同的神经化学系统。因此，当我们在

综述不同抑郁症研究时，若不考虑其具体的刺激参数，而笼统地将结果归因于“针灸”，可能会导致对

机制的误读。例如，某研究发现针灸主要影响了阿片系统，而另一研究发现其主要影响了 5-HT 系统，这

种差异可能并非源于机制本身的矛盾，而仅仅是刺激频率不同所致。未来的综述和 Meta 分析迫切需要对

纳入研究的刺激参数进行亚组分析，而原创性研究则应更清晰地报告并论证其选择特定参数的理论依据。 

5.2. 穴位特异性的复杂性与神经解剖学基础 

“穴位特异性”，即刺激特定穴位产生特定效应，是针灸理论的核心，也是现代科学验证的难点。

尽管本文聚焦于足三里(ST36)等与消化系统相关的穴位，但临床实践中常采用复杂的穴位配伍。不同穴

位或穴位组合是否通过“菌群–肠–脑轴”产生协同或拮抗效应、其背后的神经科学基础是什么？ 
近年来，利用现代神经科学技术的研究为理解穴位特异性提供了新的线索。一项发表于《Nature》的

里程碑式研究，利用病毒示踪等技术，精确地描绘了刺激后肢特定区域(包含 ST36)能够通过特定的“脊

髓–迷走–肾上腺”神经通路来驱动全身性抗炎反应，而刺激腹部穴位则激活了不同的通路[52]。这为“刺

激不同身体部位的穴位产生不同内脏调节效应”的理论提供了坚实的神经解剖学证据。然而，另一方面，

功能性磁共振成像(fMRI)研究也发现，刺激不同经络的穴位(如 ST36 与光明穴 GB37)虽然能激活一些特

异性的脑区，但也会共同激活一个广泛的、与感觉和情绪处理相关的脑网络[53]。 
这种“特异性与共存性并存”的现象提示我们，穴位特异性可能并非一个“全或无”的概念。对于调

节“菌群–肠–脑轴”而言，ST36 等特定穴位可能因其独特的神经支配而具有更强的靶向性，但这并不
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排斥其他穴位通过调节中枢情绪状态等“自上而下”的通路，间接对肠–脑轴产生影响。因此，批判性

地看待穴位特异性，承认其复杂性，并从神经解剖学的角度进行探讨，是深化针灸机制研究的必由之路。 

6. 不足及展望 

本文系统阐述了针灸通过调节微生物–肠–脑轴发挥抗抑郁作用的整合性机制。然而，当前研究仍

存在从动物到人体的“转化鸿沟”、穴位特异性及参数效应机制不明等局限，亟待更高质量的研究来阐

明。 

未来的研究应朝着更整合、系统、精准的方向发展。首先，应构建包含微生物–肠–脑轴、“HPA
轴”[39]和“中枢神经递质系统”[42]的整合性网络模型，利用系统生物学方法探讨针灸的多系统调节效

应。其次，应大力开展设计严谨的多模态、纵向的人体临床研究，同步采集多组学数据和神经影像数据，

在人体中验证本文提出的理论假说。再者，应致力于精准治疗，探索利用肠道菌群或炎症标志物等生物

指标，来预测针灸疗效，指导个体化治疗方案。最后，本综述揭示的针灸调节作用，也为其在抑郁症预

防和精神健康促进中的应用提供了新思路。对于长期暴露于高应激环境下的高危人群，定期的针灸干预

是否能通过维持肠道微生态的稳健性(Resilience)，从而增强其对精神压力的抵抗力，降低抑郁症的发病

风险？这一从“治疗医学”向“预防医学”的视角转变，可能更能体现针灸“治未病”的传统思想精髓

[34] [54]。 
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