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微生物-肠-脑轴在运动减轻神经炎症中的作用
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摘　要 ：肠道微生物参与机体免疫，与多种疾病关系密切。研究表明，肠道微生物的多样性及其代谢物可

以通过肠 - 脑轴参与或改善神经炎症，影响脑功能。肠道微生物多样性的减少、细菌细胞壁组分增加和细

胞外囊泡分泌增多都会促进神经炎症的发生。运动有益身心健康，有规律的体育活动会对肠道微生物群的

多样性和功能、微生物代谢物以及肠道免疫屏障产生积极影响。本文对运动调节肠道内短链脂肪酸、胆汁酸、

色氨酸等细菌代谢物的产生，减少 LPS 的生成，促进抗炎因子的分泌等研究进展进行了综述，并对未来靶

向肠道微生物与神经炎症的研究方向作出了展望，为运动缓解神经炎症提供新思路和方案。
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Research progress of microbial-gut-brain axis-mediated 
alleviating neuroinflammation by exercise

WANG Shuan, YANG Zi-Yi, SONG Shi-Yu, LI Liang-Ming*, LIU Shu-Jing*
(Key Laboratory of Sports Technique, Tactics and Physical Function of General Administration of Sport of China, 

Scientific Research Center, Guangzhou Sport University, Guangzhou 510500, China)

Abstract: Gut microbiota play a crucial role in immunity and are closely associated with various diseases. Research 
indicates that the diversity of gut microbiota, along with their metabolites, can contribute to or alleviate 
neuroinflammation via the gut-brain axis, impact brain function. A decrease in gut microbial diversity, an increase in 
bacterial cell wall components, and an increase in extracellular vesicle secretion may promote neuroinflammation. 
Exercise is beneficial for both physical and mental health. Regular physical activity will have a positive impact on 
the diversity and function of intestinal microbiota, microbial metabolites and intestinal immune barrier. In this 
review, exercise regulates the production of short-chain fatty acids, bile acids, tryptophan and other metabolites in 
the gut, reduces the production of LPS, and promotes the secretion of anti-inflammatory factors. The review also 
discusses future research directions targeting intestinal microbes and neuroinflammation. This review aims to 
provide new ideas and strategies for using exercise to relieve neuroinflammation.
Key words: exercise; gut microbiota; neuroinflammation; microbiota-gut-brain axis

神经炎症是由自身免疫、先天免疫功能失调或

神经系统感染引起的，表现为细胞促炎因子、趋化

因子和神经毒性介质的生成与释放增加，以及神经

胶质细胞的激活
[1]。研究表明，神经炎症与阿尔茨

海默病 (Alzheimer's disease, AD)[2-3]、帕金森病 [1,3]、

多发性硬化症 [3]、重度抑郁症 [4] 和焦虑症 [5] 等多种

神经退行性和神经精神疾病关系密切，在这些疾病

的发生和发展过程中起关键作用。近年来，胃肠道
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与神经炎症之间的相互作用逐渐被深入研究，肠道

微生物群在调节肠道健康和全身免疫系统方面发挥

关键作用 [6]。肠道微生物失调是导致神经炎症的关

键因素之一 [7]。当胃肠道菌群的生态失调导致血脑

屏障 (blood brain barrier, BBB) 通透性改变时，外周

免疫细胞被募集到大脑中，引发大脑中神经炎症回

路的放大，最终导致特定的神经系统疾病
[8]。此外，

中枢神经炎症反过来又会导致肠道微生物失调。研

究表明，适当的运动可以增强机体免疫功能，调节

肠道微生物稳态，减轻神经炎症，改善小鼠的学习

和记忆功能障碍
[9] ，并缓解焦虑和抑郁状态 [10]，

对维持神经系统健康具有重要意义。免疫系统、肠

道微生物和神经炎症之间的联系凸显了肠 - 脑轴在

维持大脑健康和预防神经系统疾病方面的重要作

用
[11]。本文综述了肠道微生物如何影响神经炎症的

发生，以及运动通过调控肠道微生物减轻神经炎症

的途径。

1　微生物-肠-脑轴

1.1　微生物-肠-脑轴概述

微 生 物 - 肠 - 脑 轴 (microbiota-gut-brain axis, 
MGB) 是一个连接肠道、微生物和大脑的复杂通讯

网络，影响健康和疾病的各个方面 [12]。肠道微生物

包括细菌、古生菌、真核菌 ( 例如真菌、原生动物

和后生动物寄生虫 )，以及真核和原核病毒 ( 噬菌

体 )[13]。微生物群是调节肠 - 脑功能的关键因素，

与大脑通过多种途径相互作用，包括免疫系统、肠

道代谢物、迷走神经和肠神经系统 (enteric nervous 
system, ENS)，涉及肠脑肽，如胆囊收缩素、胃饥

饿素、瘦素、酪氨酸肽、胰高血糖素样肽、5- 羟色

胺 (5-hydroxytryptamine, 5-HT) 以及细胞因子，如

白细胞介素 -6 (interleukin-6, IL-6)[14]。肠道包含完

整的 ENS 反射回路，这些神经元在 ENS 和中枢神

经系统 (central nervous system, CNS)之间传递信息 [15]。

同时，迷走神经传入神经元表达多种肠肽受体，通

过感知肠道肽的变化，将这些胃肠道信息传递到

CNS 并产生各种反应，肠道微生物还可以调节肠道

肽的水平，从而影响迷走神经传入途径，调节肠道

稳态
[15]。

肠 - 脑之间的交流也可以通过微生物衍生的中

间代谢产物间接发生，如短链脂肪酸 (short-chain 
fatty acids, SCFAs)、胆汁酸 (BA)、色氨酸代谢物

等
[16]。这些微生物代谢产物与肠道上皮的通透性维

持有关。SCFAs 作为信号分子，其成分如丙酸盐、

丁酸盐和戊酸盐，能够抑制组蛋白去乙酰化酶活性，

促进蛋白乙酰化并影响基因转录
[17]。SCFAs 可以穿

过 BBB，抑制促炎因子分泌，影响先天免疫细胞，

减轻脑部炎症 [18]。同样地，5-HT 的变化会影响下

丘脑 -垂体 -肾上腺轴 (hypothalamic-pituitary-adrenal 
axis, HPA)。综上所述，肠 - 脑是连接胃肠道和中枢

神经系统的双向通讯网络，了解肠道生态的变化，

有助于理解多种神经系统疾病的发病机制。

1.2　肠道微生物与宿主的通讯机制

近年来，肠道微生物在 CNS 炎症中的重要作

用受到广泛关注
[19]。人体胃肠道内含有超过 100 万

亿个微生物细胞，涵盖 1 000 多种细菌，微生物数

量是人体细胞数量的 10 倍以上 [20]。微生物会由于

黏膜屏障功能障碍、细菌毒力和传染性等因素，诱

发宿主神经系统炎症。宿主可以利用模式识别受体

(PRR) 识别微生物表达的病原体相关分子模式

(PAMP)，激活免疫细胞。PRR 位于细胞表面、核

内体或细胞内，包括 Toll 样受体 (toll-like receptor, 
TLR)、c 型凝集素受体 (CLR) 和核苷酸结合寡聚结

构域 (NOD) 样受体 (NLR)[21-22]。

TLR 的激活与多种神经系统疾病的发生发展密

切相关。神经疾病患者脑组织中的 TLR，尤其是

TLR2和TLR4的表达和激活增加 [23]。最新研究发现，

肠道微生物群可能通过激活 TLR4/NF-κB 和 NLRP3
途径参与炎症性抑郁症 [24]。胶质细胞作为中枢神经

系统的免疫细胞，是神经炎症的核心参与者。激活

神经胶质细胞中的 TLR 可能会促进促炎因子和趋

化因子的产生，加剧 CNS 的组织损伤和炎症
[25-26]。

虽然TLR4信号的改变与神经毒性作用有关 [27]，

但 TLR3 激活却可以减轻 AD 模型早期的神经元损

伤 [28]。除了在神经炎症中的作用外，AD 中的 TLR
还参与 Aβ 斑块的清除 [29]。因此，TLR 在神经系统

疾病和神经炎症的发病过程中可能具有相反的作

用。综上所述，肠道微生物可能通过 TLR 参与神

经退化和神经炎症的发生发展。

2　肠道微生物与神经炎症的关系(图1)

2.1　微生物多样性变化诱导神经炎症

肠道微生态失调是指肠道微生物菌群的组成、

细菌活性或菌群分布等发生改变而引起的失衡状

态 [12]。成人胃肠道中含有丰富多样的微生物群落，

包括厚壁菌门、拟杆菌门、变形菌门和放线菌门等，

而丰富多样的微生物群落又可产生数千种代谢物。

肠道微生物的多样性由多种宿主来源的可溶性因子
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调节，包括代谢物、具有抗菌活性的肽、黏蛋白和

sIgA[30-31]，这些因子可以由上皮细胞及黏膜免疫细

胞释放。ENS 可以调节肠道微生物的变化 [32]，反

过来肠道微生物及其代谢物和可溶性抗原可以提供

免疫刺激信号，调节先天和适应性免疫反应，从而

维持免疫稳态
[33]。

在神经炎症和神经退行性变的小鼠模型中可以

发现肠道微生物的多样性减少和组分被破坏。例如，

Roseburia 属、Fusicatenibacter 属、Blautia 属、厌氧

杆菌属 (Lachnospiraceae 科 ) 和 Faecalibacterium 属

(Ruminococcaceae 科 ) 在多发性硬化症 (multiple 
sclerosis, MS) 患者的样本中丰度较低，负责产生

SCFAs 的物种 ( 如丁酸单胞菌 ) 显著减少，嗜黏杆

菌 (Akkermansia muciniphila) 的 丰 度 增 加 [34]。 而

Akkermansia 是一种革兰氏阴性厌氧细菌，可以影

响肠道内丁酸盐的水平，并调节免疫反应和代谢物

种类的变化 [35]。

2.2　微生物衍生的代谢物诱导神经炎症

肠道微生物参与神经炎症的另一个关键因素是

细菌代谢物。来自肠道的共生细菌衍生的代谢物，

包括脂肪酸 (FA)、胆汁酸、色氨酸代谢物、三甲胺

N- 氧化物 (TMAO)、多酚等，均可穿过血脑屏障，

与 CNS 产生的细胞因子相互作用，改变 CNS 的免

疫反应
[36] ；这些代谢物同时激活中枢神经系统内的

胶质细胞 ( 星形胶质细胞和小胶质细胞 )，影响

CNS 炎症介质及其与神经元和少突胶质细胞的相互

作用
[36]。此外，肠道代谢物通过启动核转录因子、

核因子 κB (nuclear factor kappa B, NF-κB)，调节与

神经系统疾病相关的许多炎症过程 [37]。例如，微生

物产生的原胆汁酸浓度的增加会破坏大鼠血脑屏障

的完整性，诱导小胶质细胞极化为 M1 型，导致神

经毒性，增加神经炎症的风险
[38]。

饮食的改变也会影响肠道微生物。长期高热量

饮食可能导致肠道微生物菌群紊乱，并伴有消化道

炎症，而饱和长链脂肪酸可激活星形胶质细胞和小

胶质细胞中的 TLR4，启动神经元的炎症反应
[39]。

此外，肠道菌群失调会促进 LPS 的产生和 β- 淀粉

样蛋白 (amyloid β-protein, Aβ) 的分泌，导致肠道通

透性增加、血脑屏障受损，以及脑促炎因子的释放

增加
[40-41]。总的来说，肠道微生态失调可通过多种

途径影响大脑的免疫稳态。

2.3　微生物的细胞组分诱导神经炎症

革兰氏阴性细菌中最丰富的细胞壁成分是脂多

糖 (lipopolysaccharide, LPS)。当肠黏膜屏障及 BBB

功能受损时，LPS 等促炎因子会进入脑部
[42]。LPS

可通过与细胞膜上的 TLR4 受体结合，激活小胶质

细胞和星形胶质细胞，促进细胞炎症因子的产生，

从而诱发神经炎症
[43]。最近的研究发现，LPS 可通

过激活脑内皮细胞中的 LBP-CD14 并通过 Caspase-
4/11-GSDMD 通路破坏 BBB[44]。此外，注射 LPS
会上调 CNS 中小胶质细胞 CD14 受体的表达 [45]。

类似的研究也证实，对啮齿动物血液注射高浓度

LPS 会诱导大多数脑区的小胶质细胞激活，进而导

致记忆缺陷和神经元损伤 [46]。

除了 LPS，人类神经元表达的 TLR 受体 (TLR1、
TLR2 和 TLR4) 还能识别其他细菌细胞壁成分，如

脂磷壁酸 (LTA)[47]。LTA 作为 TLR2/TLR6 的激动剂，

可激活 TLR 相关信号通路，调节炎症反应的强

度 [48]。再如，海马、前额叶皮层和小脑等区域的

神经元表达高水平的肽聚糖识别蛋白 2(PGLYRP2)
和 NOD1，使其能够识别来自革兰氏阳性和革兰氏

阴性细菌的多肽
[49]。PGLYRP2 可与细菌细胞壁切

割茎肽段结合，而 NOD1 的激活则导致促炎因子，

如 IL-1β (interleukin-1β)、TNF-α (tumor necrosis 
factor-α) 和 IL-6 的产生

[50]。

2.4　微生物的细胞外囊泡诱导神经炎症

一些研究表明，细菌细胞外囊泡 (Evs) 可释放

细菌衍生的功能分子，促进宿主和微生物的直接或

间接相互作用 [51-52]。与大多数细胞一样，细菌在其

正常生命周期中会将 40~400 nm 大小的膜囊泡释放

到细胞外环境中，这些 Evs 是由致病细菌和共生细

菌的球形双层脂蛋白构成，富含蛋白质、脂质、核酸、

代谢物 ( 如 LPS) 和毒力因子
[53-54]。LPS 和 Evs 中

的蛋白质毒力因子能够激活小胶质细胞和星形胶质

细胞，释放细胞炎症因子和趋化因子 [55-56]。研究显

示，肠道细菌来源的 Evs 能够穿过 BBB 并运输各

种分子到 CNS。虽然 LPS 被证明是导致神经炎症

和神经变性的主要原因，但另一项研究证明只有少

量游离的 LPS 能够穿过 BBB[57]。因此，推测神经

系统疾病患者 CNS 中 LPS 水平升高可能是由于 Evs
携带肠道微生物产生的 LPS 穿过 BBB 的原因 [58]。

最近的研究发现，幽门螺杆菌的外膜囊泡

(OMV) 可穿过上皮屏障进入 CNS，OMV 可以被星

形胶质细胞吸收，激活 NF-κB 信号通路，进而诱导

小鼠神经元损伤
[59]。此外，OMV 可能参与 AD 的

发病。Wei 等 [60] 从健康个体和 AD 患者的肠道微生

物群中分离出 OMV，通过尾静脉注射 OMV 进入

小鼠体内，发现两组 OMV 都能进入小鼠大脑，但
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只有来自 AD 患者的 OMV 显著破坏 BBB，并激活

小胶质细胞。进一步研究表明，OMV 能够激活星

形胶质细胞和小胶质细胞，促进海马体中炎症细胞

因子 (NF-κB、IL-1β、TNF-α) 的分泌
[60]。

值得注意的是，除了潜在的神经毒性外，Evs
在神经退行性疾病中也具有保护作用。先前的研究

表明，在肠 - 脑轴的相互作用下，源自肠道共生或

益生细菌的 Evs 可以抑制肠道炎症，调节免疫反应，

增强认知功能，减轻神经炎症
[61-63]。尽管 Evs 具有

一定的治疗效用，但还需进一步的研究来充分了解 
Evs 在神经炎症中的作用。

3　运动通过调节微生物-肠-脑轴减轻神经炎症

的途径(图2)

3.1　运动通过增加肠道微生物多样性减轻神经炎症

运动有助于促进肠道微生物的多样性和功能改

变，被认为是改善和维持大脑健康的重要手段。肠

道菌群对于维持健康的肠道生态和降低全身性炎症

至关重要。研究表明，身体活跃的个体具有更高丰

度的有益细菌和更低丰度的促炎细菌
[64]。适当的体

育活动会增加肠道厚壁菌门、阿克曼西亚菌的丰度，

并通过HPA轴影响肠 -脑的双向沟通 [65]。研究指出，

有氧运动可缓解与 AD 相关的神经炎症，具体机制

可能是运动减少肠道致病细菌 ( 如肠道异体细菌 )

并增加益生菌 ( 如阿可曼西亚菌 ) 的数量，降低了

肠道上皮屏障 (gut epithelial barrier, GEM) 通透性，

导致 LPS 在 GEM 和 BBB 处的置换减弱 [66]。在另

一项 AD 小鼠模型研究中，与对照组相比，高强度

间歇跑步运动能够改变肠道微生物，增加生成

SCFA 细菌和罗伊氏乳杆菌 ( 可产生维生素 B12) 的
丰度，从而减缓 AD 的病理进展 [67]。再如，太极拳

训练可通过降低与促炎症相关的细菌 ( 如变形杆菌 )
丰度来减轻大学生篮球运动员肠道炎症 [68]。而在肥

胖人群中，有规律的体育活动可以增加肠道微生物

多样性，从而减少全身炎症 [69]。

乳酸 (lactic acid, LA) 作为一种运动介导的能量

代谢中间产物， 其水平与微生物状态之间的相互作

用已在肥胖人群
[70] 和运动员 [71] 等不同表型中被报

道。非典型微杆菌、哈利真菌群、哈利厌氧丁酸菌、

厌氧菌和许多其他细菌种类可代谢运动产生的 LA，

并产生短链脂肪酸和其他中间体，这些中间体有助

于微生物多样性的增加和特定细菌种群在运动后期

的富集
[13]。以上表明，运动可以通过增加微生物群

的多样性或促进有益和有害细菌群落之间的平衡来

改善肠道健康，进而通过肠 - 脑轴影响神经功能。

3.2　运动通过调节微生物衍生的代谢物减轻神经炎症

3.2.1　运动对SCFAs的调节

微生物衍生的 SCFAs 被证明可以减轻神经炎

LPS (lipopolysaccharide)，脂多糖； IL-6 (interleukin-6)，白介素-6；IL-1β (interleukin-1β)，白介素-1β；TNF-α (tumor necrosis 
factor-α)，肿瘤坏死因子α；IL-17 (interleukin-17)，白介素-17

图1  肠道微生物与神经炎症之间的相互连接
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症，调节小胶质细胞的激活。尽管其具体机制尚不

清楚，但有研究指出 SCFAs 可能通过影响小胶质细

胞中 α- 突触核蛋白诱导的神经炎症和 ROS/RNS 水

平来发挥作用，在帕金森病的发病和治疗中具有潜

在作用。研究表明，体育锻炼可增加 SCFAs 的浓度，

特别是丁酸盐和丙酸盐，持续运动或急性运动刺激

SCFAs 的产生，SCFAs 通过特定的单羧酸转运体穿

过 BBB 直接作用于下丘脑
[72]，为脑小胶质细胞提

供能量并发挥神经保护作用 [73]。

丁酸盐作为 SCFAs 的成分之一，可刺激不同

脑区的神经细胞增殖，诱导小鼠神经发生 [74]，减轻

肥胖诱导的下丘脑炎症和减少小胶质细胞激活 [75]，

缓解小鼠化疗药物诱导的抑郁和焦虑状态 [76]。丁酸

盐补充剂可以通过抑制 GPR109A/PPAR-γ/TLR4-
NF-κB 通路减轻小胶质细胞介导的神经炎症，调节

微生物 -肠 -脑轴，改善慢性酒精性中枢神经损伤
[77]。

近年研究发现，线粒体可能是丁酸盐作用的潜在靶

点，丁酸盐能够维持小鼠海马线粒体功能，减少氧

化应激，抑制神经元损伤
[78]，这些都可能与丁酸盐

的神经保护和抗炎作用有关。然而，也有研究表明，

微生物来源的短链脂肪酸可能会损害小胶质细胞的

正常功能
[79]，但具体原因尚不清楚。

3.2.2　运动对色氨酸的调节

色氨酸 (TRP) 是一种从食物中获得的必需氨基

酸，是血清素、5-HT、犬尿氨酸、吲哚及其衍生物

的前体，在神经功能调节中起着重要作用 [80]。

大部分TRP通过犬尿氨酸途径代谢，色氨酸2-3
双加氧酶 (TDO)、吲哚胺 2-3 双加氧酶 (IDO) 1 和

IDO2 是负责将 TRP 代谢为犬尿氨酸的酶。IDO1
存在于肠道和其他器官。正常情况下，TDO 介导

TRP 转化为犬尿氨酸；IDO1 由 IFN-γ 诱导，并由

肠道微生物群调节。TRP 代谢为犬尿氨酸后具有免

疫调节功能。此外，部分 TRP 可被代谢成其他芳

烃受体 (AHR) 配体，AHR 信号通路与 Treg 和 1 型

调节性 T 细胞 ( 可分泌 IL-10 等抗炎因子 ) 的产生

有关。

最近的研究发现，小鼠的自愿跑步运动可以重

塑肠道微生物多样性，平衡肠道 TRP 代谢，并促

进 TRP 在血液中的运输，增加海马体和脑干中血

清素和 5-HT 水平
[81]。血清素作为一种神经递质类

似物，主要由肠道嗜铬细胞 (ECC) 释放，血清素可

直接影响 ENS 和迷走神经传递的肠 - 脑信号，参与

中枢神经传递和肠道生理功能
[82]，运动可以增加血

清素的释放 [83]。5-HT 是血清素的主要成分，它的

缺乏与抑郁症相关，抑郁症的发病机制与氧化应

激和神经炎症有关 [84]。因此，推测 TRP 及其代谢

衍生物可能在减轻氧化应激或神经炎症中发挥有益

作用。

3.2.3　运动对胆汁酸的调节

研究表明，肠道胆汁酸 (BA) 在减轻神经炎症

过程中起着重要作用 [85]。BA 是在肝脏中产生的胆

固醇衍生类固醇。在小肠中，微生物产生的酶可以

转化肝脏产生的初级胆汁酸，产生不同的次级胆汁

酸池，经过加工的 BA 被肠细胞吸收，主要到达肝

脏
[86]。BA 受体在机体各器官组织中普遍表达，特

别是核法氏体 X 受体和细胞表面 G 蛋白偶联的胆

汁酸受体 1 在 CNS 的胶质细胞和脉络丛膜中广泛

表达
[86]。体外研究已证实，补充 BA 有益于神经炎

症，熊去氧胆酸 (UDCA) 是一种促进 BA 分泌的药

物，UDCA可抑制LPS诱导的TNF-α和ROS增加 [87]。

研究发现，耐力和阻力运动会短暂降低血浆的 BA
水平，2 周的跑轮运动能够降低小鼠粪便胆汁酸水

平
[88]。而另一项研究表明，小鼠 12 周的跑轮运动

可增加血浆胆汁酸和粪便胆汁酸的分泌 [89]。由此表

明，运动对 BA 的不同影响可能与运动时间有关，

同时可能通过增强小鼠全身的胆固醇周转 [88] 来促

进 BA 的分泌。

3.3　运动通过调节微生物的细胞组分减轻神经炎症

肠道微生态失调会损害肠道上皮屏障，导致

LPS 易位到血液中，诱发机体内毒素血症和全身慢

性炎症反应。由特定肠道微生物代谢产生的 LPS 可

通过刺激 TLR 激活 NF-κB，触发炎症细胞因子

的产生。革兰氏阴性菌感染或肠道微生物代谢产

生的 LPS 可激活细胞膜上 TLR4 和 TLR5 受体，导

致 BBB 炎症性破坏。研究发现，运动可抑制高脂

饮食大鼠肝脏、脂肪和肌肉中 TLR4 信号通路 [90]，

改善肠道内脂代谢，降低 LPS 水平。肠道 LPS 的

减少可降低肠道黏膜屏障和 BBB 的通透性 [91]。以

上表明，运动可通过减少 LPS 的产生来维持肠道和

神经健康。

3.4　运动调节肠道免疫改善神经炎症

免疫系统在肠道微生物与大脑之间具有重要的

通讯作用，肠道免疫功能与肠道微生物密切相关。

肠道免疫细胞和肠道微生物可通过微生物相关分子

模式 (microbial-associated molecular patterns, MAMP)
与树突细胞上的 TLRs 相互作用，肠道微生物触

发的免疫反应会改变神经递质代谢和神经炎症过

程
[92]，如免疫细胞释放的促炎细胞因子可以激活迷
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走神经传入途径，影响不同脑区。

运动可通过调节肠道免疫功能，改善神经功能。

动物研究表明，42 d 的自主运动可以下调肠道内

促炎因子白介素 -1β/23 (interleukin-1β/23, IL-1β/23)、
IDO1 和 TNF-α 的表达，从而改善肠道炎症 [93]。跑

轮运动可以重塑小鼠肠道微生物生态平衡，降低血

液和关节滑液中的 LPS 水平以及 TLR4 的表达，改

善肠道屏障通透性，缓解全身性慢性炎症和骨关节

炎 (OA)[91]。再如，16 周的游泳运动可促进小鼠肠

道免疫球蛋白 A (immunoglobulin A, IgA) 的生成 [94]。

运动诱导的肠道 IgA 水平升高可增强小鼠对肠道病

原体感染的抵抗力，并促进肠道微生物群的定植，

进而改善肠道微生物的组成
[95]。来源于肠道、产生

IL-10 和 IgA 的调节性浆细胞最近被证明可以从肠

道排出以抑制 CNS 的炎症 [96]。此外，运动训练能

促进回肠病变的恢复，降低肠道炎症因子的基因表

达，并显著改善小鼠肠道菌群的组成和结构 [97]。运

动干预还增加了肠道淋巴细胞中的关键抗氧化酶过

氧化氢酶 (catalase, CAT) 和谷胱甘肽过氧化物酶

(glutathione peroxidase, GSH-Px)、IL-10 和抗凋亡蛋

白 Bcl-2 的表达，同时降低促炎因子 TNF-α、IL-17
和促凋亡蛋白 Caspase-3/7 的水平，缓解肠道炎症，

改善肠道微生物的寄居环境
[98]。以上表明，运动

除了通过调节肠道微生物的多样性、代谢物、细胞

组分等影响神经炎症的发展，还能调节肠道免疫系

统，减轻神经炎症。

然而，部分研究指出，高强度运动可能引发肠

道综合征 (GIS)，高强度训练
[99] 和耐力运动可能促

进肠道损伤，导致氧化应激和炎症过程，以及肠道

屏障受损等多种症状，表现为炎症因子 TNF-α、
IL-6 浓度升高，IL-10 浓度降低

[100]。因此，未来有

必要进一步研究不同运动强度和方式对肠道功能的

影响。总之，运动可通过调节肠道相关炎症介质和

多种微生物之间的双向关系，影响肠道免疫功能，

并通过肠 - 脑轴的连接缓解神经炎症。

4　结论与展望

肠道微生物群在维持肠道和神经系统健康中起

着重要作用。肠道生态系统失调会导致肠道微生物

群的功能改变，进而通过肠 - 脑轴影响神经免疫反

应 ( 图 1)。体育锻炼、肠道微生物群和神经炎症之

间的调节是一个动态过程。有效的运动可以通过影

响肠道微生物的多样性和功能，减轻神经炎症 ( 图
2)。尽管肠道微生物与神经保护之间的关系逐渐被

LPS (lipopolysaccharide)，脂多糖；IgA (immunoglobulin A)，免疫球蛋白A；IL-10，(interleukin-10)，白介素-10；IL-6 
(interleukin-6)，白介素-6；IL-1β (interleukin-1β)，白介素-1β；TNF-α (tumor necrosis factor-α)，肿瘤坏死因子α；IL-17 
(interleukin-17)，白介素-17。 

图2  运动调节肠道微生物代谢减轻神经炎症
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认识和重视，但仍然面临着诸多挑战。肠道微生物

本身的复杂性以及个体之间的差异性，使得研究和

应用面临一定困难。机制研究的不全面性也限制了

对其深入理解和有效应用。此外，不同的运动强度

和运动方式对肠道微生物组成的影响仍然需要进一

步研究。随着科学技术的不断发展和研究的不断深

入，肠道微生物在神经保护领域应用的前景是充满

希望的。未来，我们期望通过体育运动更加精准地

调节肠道微生物，为预防和治疗与神经炎症相关的

神经系统疾病带来新的突破和进步。
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