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摘   要：肠道微生物在肠道稳态和大脑健康中发挥着举足轻重的作用。血清素是大脑的一种重

要的单胺类神经递质，90%以上在结肠肠嗜铬细胞中由色氨酸代谢转化而来，在机体发挥广泛作

用。近年来的研究表明，血清素对机体发挥的作用可能受到肠道微生物影响。肠道中某些微生物

具有产生血清素的能力，同时，微生物群及其代谢产物(如丁酸)能通过影响色氨酸羟化酶(tryptophan 

hydoxylase，TPH)活性或色氨酸代谢去向，调节机体血清素水平。反过来，血清素及其再摄取抑

制剂能够调节肠道微生物组成和功能。肠道微生物-血清素系统互作对宿主健康具有重要意义，其

互作机制还有待进一步了解和认识。本文综述了近年来肠道微生物、血清素及两者互相作用的研

究进展，为深入研究肠道微生物与血清素互作对宿主肠道与大脑健康的调控提供参考。 
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Research advances in interaction between gut microbiota and 
serotonin 
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Microbiology, Nanjing Agricultural University, National Center for International Research on Animal Gut Nutrition, 
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Abstract: Gut microbiota plays an essential role in intestinal homeostasis and brain health. Serotonin is an 

important monoamine neurotransmitter in the brain. More than 90% of serotonin is converted from 

tryptophan metabolism in colonic enterochromaffin cells and exerts system-wide regulations. Recent studies 

have demonstrated that the effects of serotonin may be affected by gut microbiota. Specific microbes in the 

gut have the ability to produce serotonin. The gut microbiota and its metabolites, such as butyric acid, can 

regulate the level of serotonin by affecting the activity of tryptophan hydoxylase or the metabolism of 

tryptophan. In turn, serotonin and serotonin reuptake inhibitors can modulate the composition and function 

of gut microbiota. The gut microbiota-serotonin interaction is of great significance to the host health, and 

the mechanism underlying the interaction remains to be elucidated. This article reviews the research 

progress on gut microbiota, serotonin, and their interaction, aiming to provide references for in-depth 

investigation on how the gut microbiota-serotonin interaction regulates gut and brain health. 

Keywords: gut microbiota; serotonin; tryptophan; gut-brain axis 

哺乳动物的胃肠道微生物组成和功能丰富

多样，与宿主健康密切相关。近年来的研究表明，

血清素对机体发挥的作用可能受到肠道微生物

影响，而血清素也能够调节肠道微生物组成和功

能。色氨酸是血清素唯一的前体物质，大量研究

表明色氨酸代谢是建立微生物-肠-脑轴联系的

关键代谢途径[1]。血清素作为一种单胺类神经递

质，具有调控情绪、精力、记忆力等作用，血清

素的缺少与抑郁症的发生密切相关 [2]。与此同

时，血清素在机体外周也发挥着广泛的生理作

用。本文综述了肠道微生物、血清素以及两者之

间相互影响的研究进展，为深入理解它们在机体

肠道稳态与大脑功能中的调节机制提供参考。 

1  肠道微生物组成及在肠-脑轴中的

作用 

动物的消化道是一个复杂多样的微生物群

落栖息地，主要包括细菌、病毒、古菌和真核

生物[3]。其中细菌占主要部分，在门水平上分为

厚壁菌门(Firmicutes)、变形菌门(Proteobacteria)、

放 线 菌 门 (Actinobacteria) 和 拟 杆 菌 门

(Bacteroidetes)等。诸多研究表明，肠道微生物

的组成受发育阶段、肠道部位和外源干预等多

种因素的影响。从婴儿时期到老年时期，肠道

微生物的组成是不断发生变化的 [4]。此外，婴

儿早期肠道微生物组成的改变与后期疾病发生

密切相关 [5]。对动物肠道微生物的研究发现，

猪小肠和大肠微生物的组成和结构大不相同，

对营养物质的代谢呈区室化特征 [6]；小肠肠腔

和肠壁不同生态位点微生物组成也不同，对氨

基酸代谢呈现差异性 [7]。抗生素干预能够改变

仔猪小肠微生物的组成，降低乳酸杆菌在回肠

的相对丰度，同时增加了链球菌(Streptococcus)

等潜在致病菌的相对丰度，可能使肠道环境更
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为脆弱和敏感[8]。 

肠道微生物在调节胃肠道运动、消化、吸

收、代谢及免疫等生理学方面都具有重要作用。

研究表明，微生物能够通过代谢、内分泌和神

经途径参与调节肠-脑轴功能[9]。例如，罗伊氏

乳杆菌(Lactobacillus reuteri)可能通过依赖迷走

神经的途径，逆转母体高脂饮食引起的后代下

丘脑室旁核中催产素水平不足的缺陷[10]；抗生

素处理引起的肠道菌群紊乱会增加脑部神经肽

Y 和血浆皮质酮激素的水平，这些因素都有可

能会降低下丘脑 CA1 区脑源性神经营养因子

(brain-derived neurotrophic factor，BDNF)的转

录水平[11]。肠道微生物能通过产生活性代谢物

质，如短链脂肪酸、色胺，影响脑肠肽和神经

递质(如血清素)合成，进一步调节大脑功能和行

为；而神经系统功能的紊乱也可能影响肠道微

生物的组成和结构[12]。近年来的研究表明，脑-

肠轴之间的这种双向调节机制，参与并影响了

许多脑肠疾病的发生，包括肠易激综合征等胃

肠疾病以及帕金森病[13]、癫痫[14]和自闭症谱系

障碍[15]等神经疾病。由此可见，微生物在维持

肠道稳态与大脑健康中发挥着重要作用。 

2  血清素研究进展 

2.1  血清素的合成及分泌 
血清素又称 5-羟色胺(5-hydroxytryptamine，

5-HT)，是中枢神经系统中一类非常重要的单胺

类神经递质，大脑产生的 5-HT 只占机体总量的

一小部分，机体约 90%的 5-HT 都是在结肠肠

嗜铬细胞(enterochromaffin cells，ECs)中合成

的。ECs 主要位于肠黏膜上皮层，通过色氨酸

羟化酶 1 (tryptophan hydoxylase，TPH1)将色氨

酸转变为 5-羟基色氨酸(5-hydroxytryptophan，

5-HTP)。5-HTP 又在 L-氨基酸脱羧酶(L-amino 

acid decarboxylase，L-AADC)的作用下转变为 

5-HT。哺乳动物中大多数色氨酸都在吲哚胺

2,3-双加氧化酶 1 (indoleamine 2,3-dioxygenase 

1，IDO1)的作用下沿着犬尿氨酸途径降解，只

有 1%的色氨酸能进入 5-HT 合成途径[16]。新生

成的 5-HT被囊泡单胺转运体 1包装成颗粒或者

小泡的形式，在受到物理和化学因素刺激下从

ECs 基底边缘附近或顶膜被分泌至固有层间隙

或肠腔。5-HT 被分泌后进入不同的作用途径  

(图 1)。5-HT 通过与附近神经纤维受体结合，

激活内源和外源性初级传入神经，或者进入血

液被血小板吸收存储参与机体循环，进一步扩

散至肠腔内刺激肠道运动，并加速结肠运输。

肠道内已发挥作用的 5-HT 在 5-HT 再摄取转运

蛋白(serotonin transporter，SERT)的协助下，进

入周围上皮细胞，被单胺氧化酶 A (monoamine 

oxidase A，MAOA)降解为 5-羟基吲哚乙酸。

SERT 是一类钠和氯偶联依赖性的转运蛋白，它

能加速 5-HT 的跨膜转运从而终止胞外 5-HT 信

号通路，主要在肠上皮细胞、血小板、肠神经

元和中枢神经细胞中表达。 

2.2  血清素的功能 
5-HT 具有广泛的生理功能，已有很多研究

表明其对肠道和神经功能的调节作用。在肠道

层面，外周 5-HT 能广泛调节肠道功能[17]。外

源性 5-HT 以及黏膜的物理或化学刺激诱导的

内源性 5-HT 的释放，能作用于肠黏膜 5-HT3

和 5-HT1P 或 5-HT7 受体，并刺激内源性初级传

入神经元，引起结肠移行运动复合体蠕动反射。

当小鼠 5-HT 缺失或其受体被拮抗时，该蠕动反

射会减弱或消失，这表明 5-HT 在肠道蠕动反射

的生理现象中起着至关重要的作用[18]。肠道黏

膜的免疫功能是维持肠道健康的重要屏障，

5-HT 合成的异常与结直肠癌的发生发展也有

关联。在致癌物诱导的小鼠结直肠癌模型中， 
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图 1  哺乳动物肠上皮细胞 5-HT 合成及分解代谢作用途径 
Figure 1  5-HT synthesis and catabolism pathways in mammalian intestinal epithelial cells. 
 

DNA 损伤修复能力下调，通过外源补充 5-HTP

促进 5-HT 合成后，结肠隐窝 DNA 损伤修复能

力也得以恢复，进而降低结直肠癌的发生率[19]。

然而，过多的 5-HT 可能也会引起胃肠道的腹

泻。在新型冠状病毒引起的腹泻患者血液中，

5-HT 水平和促炎细胞因子白细胞介素 IL-6 呈

正相关，5-HT 水平的增加可能导致腹泻并影响

新冠患者病情的严重程度[20]。在神经功能层面，

5-HT 能影响机体情绪控制、体温调节、食欲、痛

觉等生理功能[21]。此外，5-HT 在维持神经和免疫

系统双向通讯上也发挥着重要作用[16]。许多外周

的免疫细胞，如 T 淋巴细胞、巨噬细胞、树突细

胞等可能具有产生、存储或感受 5-HT 的能力[22]。 

5-HT 能在肝脏和脂肪组织中影响能量代

谢和肥胖发生。来自肠道的 5-HT 能作用于肝脏

上的 5-HT2B 受体，减少肝细胞对葡萄糖的摄取

并促进糖异生，而抑制肠源性 5-HT 合成能通 

过肠-肝轴减少 5-HT2A 受体信号转导，改善脂肪

肝[23]。血清和肠道 5-HT 水平降低都能相互独

立地改变小鼠对葡萄糖的耐量，表明肠道源

5-HT 是肠道微生物影响宿主葡萄糖代谢的重

要信号分子[24]。脑干神经元合成的 5-HT 能通

过激活下丘脑腹内侧核神经元上的 5-HT2C受体

来促进骨骼的生长[25]，而 ECs 合成的 5-HT 能

通过调控转录因子 FOXO1 抑制骨骼的形成[26]。

这些结果也表明，虽然机体内发挥生理功能的

5-HT 能由大脑、肠道和其他局部组织合成，但

5-HT 发挥的功能不仅限于该部位。 

以秀丽隐杆线虫 (Caenorhabditis elegans)

为模型研究发现，5-HT 是调节产卵行为的关键

因子。秀丽隐杆线虫肠道微生物的代谢产物— 

2,5-二酮哌嗪(2,5-diketopiperazine，DKP)胶霉毒

素，能与 5-HT 协同诱导线虫的产卵行为；在

5-HT 的存在下，DKP 胶霉毒素通过影响与 G

蛋白偶联的 5-HT 受体—SER-1 和 SER-7，加强

5-HT 下游信号通路传导，支配产卵肌，影响线
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虫的繁殖行为 [27]。这一研究拓展了对于 5-HT

生理功能的认识，也为研究动物和人体内是否

存在相似的机制提供借鉴。 

3  肠道微生物调控 5-HT 水平 

3.1  特定微生物直接产生 5-HT 
对微生物进体外培养和筛选，研究人员发

现一些细菌具备产生 5-HT 的能力。从蠕虫肠道

微生物中分离出来的棒杆菌 (Corynebacterium 

sp.)等多个厌氧细菌在体外用脑心浸出液肉汤

厌氧培养的过程中能产生 5-HT[28]。摩氏摩根菌

(Morganella morganii)、蜂房哈夫尼亚菌(Hafnia 

alvei)和克雷伯氏菌 (Klebsiella pneumoniae)能

在组氨酸脱羧酶肉汤培养基中产生 5-HT[29]。该

作者在后续的研究中又发现，链球菌、乳杆菌、

乳球菌(Lactococcus)能在精氨酸脱羧酶肉汤中

产生 5-HT[30]。这些结果提供了微生物具有产生

5-HT 能力的证据，然而微生物通过何种代谢途

径发挥作用，其具体的分子机制还不明确，有

待更多研究。 

3.2  肠道微生物及其代谢产物影响 TPH

活性，调控 5-HT 合成 
肠道微生物组成复杂，如何从复杂的微生

物区系中筛选出具有特定调节功能的细菌是肠

道微生物领域研究的难点和热点。如前所述，

色氨酸氢化酶 TPH1 是机体肠道 5-HT 的限速

酶，肠道微生物的定殖与 TPH1 表达密切相关，

筛选特异性、具有 TPH1 调节能力的微生物或

代谢物也成为 5-HT 研究的热点领域。使用广谱

抗生素进行肠道微生物干预，是研究微生物与

宿主功能相关性的主要方法之一。用广谱抗生

素处理小鼠后，肠道微生物群的丰富度和多样

性显著下降，嗜铬粒蛋白 A 阳性细胞丰度无明

显变化(即 ECs 数量不变化)，但 Tph1 基因表达

量降低了[31]，表明肠道存在调节 Tph1 的因子，

而且和微生物存在关联。 

基于无菌小鼠和细胞模型的研究，提供了

机制层面的解析。和无菌小鼠相比，正常小鼠

和定殖人肠道微生物的人源化小鼠结肠黏膜

Tph1 基因表达量显著提高，而 5-HT 分解代谢

相关基因 Maoa 表达量没有差异[32]。梭菌属细

菌包含很多产芽孢菌。给无菌小鼠定殖产芽孢

菌(spore-forming bacteria)，能上调结肠 Tph1 表

达和下调血清素转运体 Slc6a4 (solute carrier 

family 6 member 4)表达，增加结肠和血液中

5-HT 的水平，进一步影响胃肠道运动和血小板

功能[33]。和无菌小鼠相比，单定殖多枝梭状芽

孢杆菌(Clostridium ramosum)能促进小鼠结肠

干细胞祖细胞向分泌 5-HT 谱系细胞分化，上调

Tph1 基因的表达，提高肠道内 5-HT 的水平[34]。

这些暗示肠道微生物来源的因素影响了 Tph1

的表达，尤其是梭菌属细菌。使用人肠嗜铬细

胞系 BON 细胞进行体外培养，研究人员发现，

微生物代谢物乙酸和丁酸能够诱导锌指转录因

子 ZBP-89 的表达，与 Tph1 基因启动子结合，

增加 BON 细胞中 Tph1 基因的表达量[32]。α-生

育酚、胆酸、脱氧胆酸、丙酸、丁酸、酪胺等

多种代谢物，能上调大鼠胰岛素瘤贴壁细胞

(RIN14B)中 Tph1 基因的表达[33]。肠道内存在多

种产丁酸的细菌，包括柔嫩梭菌 (Clostridium 

leptum)、真杆菌属 (Eubacterium)和罗氏菌属

(Roseburia)等细菌，丁酸对 Tph1 表达的调节也

为这些细菌与肠黏膜互作提供潜在途径。上述

研究表明，微生物及其代谢产物能通过调节

TPH1 的活性(图 2)，影响外周 5-HT 的生物合

成水平，调控胃肠道运动。 

近些年，已有较多研究关注益生菌干预通

过调节微生物-肠-脑轴调控机体健康。通过益生

菌调控肠道菌群平衡，可能影响大脑 5-HT 水

平。成年人口服益生菌(Lactobacillus plantarum 
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DR7) 12 周后能降低应激诱导的排便频率，增

加肠道微生物群落的均匀度和丰富度[35]。肠道

微生物在不同分类水平上的变化与 5-HT 代谢途

径中关键酶的基因表达变化存在相关性，比如拟

杆菌门(Bacteroidetes)、拟杆菌纲(Bacteroidia)和

拟杆菌目(Bacteroidales)的丰度与 TPH2 基因表

达量呈正相关，而相关神经递质通路的变化与

人类压力和焦虑症状又具有一定联系[36]。嗜黏

蛋白阿克曼菌(Akkermansia muciniphila)是最近

备受关注的一种益生菌，它在维持肠道环境稳

态和肠道屏障完整性方面发挥重要作用[37]。给

成年小鼠口服嗜黏蛋白阿克曼菌及其释放的胞

外小泡(extracellular vesicles，EVs)，能显著增

加结肠组织和海马区中 5-HT 水平，并且能显著

增强 Tph1 基因的表达，EVs 可能通过血脑屏障

进入大脑显著增强 Tph2 基因的表达[38]。此外，

该作者还发现普氏栖粪杆菌 (Faecalibacterium 

prausnitzii)及其 EVs 在调控 5-HT 水平及相关基

因的表达方面也发挥重要作用[39]。以上研究将

益生菌对宿主健康的调控与肠道和大脑 5-HT

的变化关联起来，为有效治疗 5-HT 系统失衡而

导致的肠脑疾病提供了参考。目前对肠道细菌

胞外小泡研究还有限，其对 5-HT 的调节作用有

助于理解肠道微生物对机体健康的作用机制。  

3.3  肠道微生物影响色氨酸代谢去向，调

节机体 5-HT 水平 
肠道内合成的 5-HT 不能通过血脑屏障进

入大脑，但是胃肠道中的色氨酸却能通过血液

循环抵达大脑，调节外周 5-HT 的合成。因此，

色氨酸代谢与 5-HT 的合成存在关联。色氨酸在

胃肠道内的代谢途径主要有 3 个[40]：肠道微生物

的吲哚及其衍生物代谢途径、宿主犬尿氨酸

(kynurenine，Kyn)氧化降解途径和宿主 5-HT 合

成途径。肠道微生物对色氨酸的代谢可能与宿主

ECs 合成 5-HT 间存在一种潜在竞争关系，进而

影响机体 5-HT 水平。 

大肠微生物对色氨酸的代谢影响其在体内

的代谢去向。有研究发现，大肠微生物能够有

效影响芳香族氨基酸的代谢[41–42]，改变血液中

芳香族氨基酸的水平[42]。对人肠道微生物功能

进行分析，研究人员发现至少有 10%的人体内

肠道微生物能够表达并编码色氨酸脱羧酶，将

色氨酸脱羧为色胺，影响血液中色氨酸的水  

平[43]。使用抗生素改变猪大肠微生物组成后，

粪样中乳酸杆菌和双歧杆菌的相对丰度增加，

微生物对芳香族氨基酸的代谢增强，而对碳水

化合物的代谢减弱，导致进入血液和下丘脑中

的芳香族氨基酸的浓度减少，同时，下丘脑中

5-HT 和多巴胺的浓度也减少[44]。相反的，使用

玉米淀粉灌注增加大肠的碳水化合物底物浓

度，能够减少微生物对芳香族氨基酸的代谢，

增加进入血液和下丘脑的芳香族氨基酸，增加

下丘脑多巴胺和 5-HT 的合成[45]。这些结果提

示，大肠微生物的碳水化合物代谢和氨基酸代

谢与大脑神经递质的合成密切相关，尤其是色

氨酸代谢。 

色氨酸的代谢去向参与调节疾病的发展过

程。与正常小鼠相比，系统性红斑狼疮易感小

鼠粪样中普雷沃菌属(Prevotella)、帕拉普氏菌

属(Paraprevotella)和乳酸杆菌属的相对丰度显

著增加，体内的色氨酸代谢发生了显著变化，主

要表现为血清中色氨酸和 5-HT 水平下调、犬尿

氨酸的水平显著上调。该研究表明，肠道微生物

结构的变化可能会阻碍利用色氨酸合成 5-HT 的

代谢途径，进而合成更多的 Kyn[46]。Kyn 能激活

人类 CD4+T 细胞中的哺乳动物雷帕霉素靶蛋白

C1 (mammalian target of rapamycin complex 1，

mTORC1)[47]，被激活的 mTORC1 能促进 CD4+T  
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细胞产生大量能与自身抗原结合的高亲和力抗

体[48]，进一步诱导系统性红斑狼疮病的发生。

此外，有研究发现抑郁症患者机体内 Kyn 水平

升高，而 5-HT 水平降低[35]。这可能是因为特定

菌群Blautia与色氨酸-2,3-双加氧酶(tryptophan-2,3- 

dioxygenase，TDO)的表达有关，而 TDO 能与

TPH2 竞争大脑中的色氨酸转化为 Kyn。因此，

微生物除了能直接生成 5-HT 和调控合成 5-HT

所需的酶表达之外，还能通过影响其前体物质

色氨酸代谢来间接调控机体 5-HT 水平(图 2)。

这些研究将肠道微生物、色氨酸代谢和机体免

疫系统紧密联系在一起，拓宽了关于色氨酸代

谢去向与疾病发生机制的认识。 

4  5-HT 及其再摄取抑制剂对肠道微

生物组成和功能的影响 

肠道微生物及其代谢产物在调控机体

5-HT 水平上发挥着重要作用，鉴于肠道微生物

与大脑双向互作的机制，5-HT 能否调控肠道微

生物组成和功能也引起更多关注。然而，如何从

复杂多样的肠道微生物中筛选出能够响应 5-HT 
 
 

 
 
 

图 2  肠道微生物及其代谢产物调控机体 5-HT

水平 
Figure 2  Intestinal microbiota and their 
metabolites regulate 5-HT levels in the body. 

的特定菌群是当前研究的一大难点。基于去甲

肾上腺素对屎肠球菌 (Enterococcus faecium) 

NCIMB 10415 活性影响的相关研究，Scardaci

等 [49]发现，在体外培养时用不同浓度的 5-HT

处理该菌能影响其益生潜力。其中，50 μmol/L

的 5-HT 能显著改善该菌的生长效率、自动聚集

性、耐胆盐性、生物膜形成能力和抗生素敏感

性等多项生理学特性。蛋白质组学的数据表明，

用 5-HT 处理后的屎肠球菌能高表达一种与

DNA 结合的调节蛋白 VicR，与它相关的跨膜受

体蛋白 VicK 能感受 5-HT，两者相辅相成使得

该菌能感知外界环境的变化并作出反应。该研

究通过体外试验，揭示了适宜浓度的 5-HT 能影

响肠道微生物对环境的适应力，也为益生菌更

好地在复杂多变的肠道环境内定殖提供了一定

的参考和借鉴意义。Kwon 等发现[50]，Tph1–/–

和 Tph1+/–基因敲除小鼠肠道内 5-HT 水平不同，

肠道微生物的组成也存在差异。增加肠道内

ECs分泌的 5-HT能抑制肠上皮细胞产生 β-防御

素，改变肠道微生物的组成与结构。其中，Tph1–/–

小鼠肠道内拟杆菌门、厚壁菌门和变形菌门的

相对丰度都显著增加。该研究表明了肠源性

5-HT 能影响小鼠肠道微生物的组成。微生物这

种能够感应肠道内 5-HT 水平变化并作出反应

的能力表明，肠道菌群可能存在或者能够表达

某种能接收 5-HT 信号的受体。 

氟西汀是一种常用的抗抑郁药物，属于选

择性 5-HT 再摄取抑制剂，能抑制 5-HT 再摄取

来维持突触间隙中 5-HT 的水平[51]。口服氟西

汀或者 5-HT 能够降低肠道 SERT 表达，增加肠

道产芽孢菌的相对丰度[52]。在这些芽孢杆菌中，

血尿杆菌(Turicibacter sanguinis)能表达一种钠

依赖性神经递质转运蛋白，这种蛋白质在序列

和结构上与哺乳动物的 SERT 具有 34%的同源

性，能起到感受并转运 5-HT 的作用[52]。除了
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钠依赖性神经递质转运蛋白，5-HT 还能被某些

细菌细胞膜结合组氨酸传感器激酶(membrane- 

bound histidine sensor kinase，HKs)上的 CpxA

受体所感应，并诱导其去磷酸化，降低细菌毒

力基因的表达。有研究表明，通过口服氟西汀

或遗传手段抑制 SERT 来增加小鼠 5-HT 水平，

能降低肠出血性大肠杆菌(enterohemorrhagic E. 

coli，EHEC)和柠檬酸杆菌(Citrobacter rodentium)

病原体的毒力。此外，CpxA 受体也存在于沙门氏

菌(Salmonella)和耶尔森菌(Yersinia enterocolytica)

等肠道病原体的 HKs 上[53]。以上研究从分子层

面解释了肠道源的 5-HT 能在体内被某些特定

的肠道微生物群所感受，进而影响肠道微生物

的活性，参与调节肠道稳态和机体健康。 

口服氟西汀能够显著改变肠道微生物组

成。Zhang 等[54]发现，给慢性不可预测轻度应

激诱导的抑郁大鼠口服氟西汀会改变其肠道微

生物的组成和功能。氟西汀连续口服 6 周以后，

大鼠肠道内拟杆菌门相对丰度增加，厚壁菌门

相对丰度降低，厚壁菌门/拟杆菌门比例降低。

研究表明，自闭症谱系障碍患者肠道内厚壁菌

门/拟杆菌门比例升高[55]，因此该比率的降低可

能与抑郁状况的改善有关。口服氟西汀的抑郁

大鼠体内碳水化合物代谢、信号转导和膜转运

等途径被显著下调，这可能是因为抑郁大鼠具

有更大的能量需求，而服药后能缓解这一需求。

此外，口服氟西汀还会影响大鼠对抗生素的耐

药性，如对氨基糖苷类耐药性增强、对四环素

类耐药性降低。肠道微生物的变化，为评估氟

西汀类抗抑郁药物对机体肠道环境的影响提供

了一个有效的评判指标。 

5  小结与展望 

肠道微生物在肠-脑轴中发挥着重要作用。

5-HT 作为连接肠道微生物和大脑的一种重要

信号分子，在调控神经系统和胃肠道功能方面

都具有重要作用。此外，5-HT 在调控机体脂代

谢和免疫系统等方面也起着重要作用。迄今，

有较多研究证明肠道微生物能直接或间接在

ECs 合成 5-HT 的过程中发挥作用，但 5-HT 对

肠道微生物影响的相关研究仍较少。肠道微生

物群与宿主的 5-HT 系统能双向传递信号，共同

维护肠道稳态与机体健康。因此，需要更多的

研究以深入解析肠道微生物与 5-HT 互作的机

制，如通过人为干预肠道微生物调节宿主 5-HT

合成，或者通过药物影响机体 5-HT 的合成与分

解进而调控特定肠道微生物群，能够为治疗肠

道微生物紊乱相关的神经和胃肠疾病提供新的

思路。 
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