
Nature：科学家在小鼠机体中识别出肠道菌群和社交行为之间的神经关联
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动物之间的社会互动介导着基本的行为，包括交配、养育和防御。而肠道微生物群有助于促进小鼠的社会活动，但调节这种复杂行为的肠道-大脑关联

及其背后潜在的神经基础，研究人员并不清楚。近日，一篇发表在国际杂志Nature上题为“Microbiota regulate social behaviour via stress

response neurons in the brain”的研究报告中，来自加州理工学院等机构的科学家们通过研究在小鼠机体中识别出了肠道菌群和社会行为之间的神经

关联；研究人员发现，生活在小鼠肠道中的细菌群落对于小鼠表现出正常的社会行为至关重要；而被培育出的无菌且没有肠道微生物组的小鼠则会表现

出不同的反社会行为，比如会避开陌生的小鼠而不是与其互动，那么肠道菌群如何影响动物的行为呢？换句话说，从肠道菌群到大脑再到行为改变，在

分子和细胞水平上到底发生着怎样的事件链？ 

图片来源：https://www.nature.com/articles/s41586-021-03669-y

 

这篇研究报告中，研究人员识别出了一种特殊的神经回路，其会被肠道菌群直接影响，随后对缺乏肠道微生物组的小鼠的反社会行为所“负责”，而将

有健康肠道微生物组的小鼠机体的粪便移植到无菌小鼠体内则就能足以改变这些神经元的活性，并改善小鼠机体的社会行为。随后研究人员识别出了能

够增加小鼠这种社交能力的特定细菌群落。

 

识别出肠道菌群、神经元和整个有机体健康效应之间的相互作用或许是一条非常重要的调查路线，未来或有望帮助改善机体的社会缺陷，比如机体中出

现的那些与抑郁症和自闭症同时出现的缺陷。目前治疗这些类型问题的策略包括开药，比如抗抑郁药物和抗焦虑药物等。然而，研究人员很难让这些药

物以正确的浓度进入到合适的大脑区域，而且大部分药物最终会在机体中消失；因此，理解脑肠轴之间的关联或能提供一定的证据，即通过治疗肠道微

生物组可以间接改善机体的神经性精神障碍，而肠道菌群要比大脑更加容易进行药物治疗。 

 

有研究表明，在化学层面上，无菌小鼠机体的激素皮质脂酮的水平要高于携带健康微生物组的小鼠，因此研究人员旨在识别出哪些神经元既会受到皮质

脂酮的影响，且又在机体的社会行为中扮演着关键角色。研究者Mazmanian说道，通过改变小鼠机体的肠道微生物组，我们就能改变皮质脂酮的水

平，而且更少的微生物组就意味着更多的压力激素；体内有很多神经元（糖皮质激素受体阳性神经元）会对皮质脂酮产生反应，而且研究人员想知道哪

些细胞群和大脑区域会对无菌小鼠体内社会行为的改变“负责”？在确定了大脑中涉及压力控制的多个神经元亚群后，研究人员利用化学和遗传工具来

人工阻断皮质脂酮激活机体中没有携带微生物组的小鼠机体的神经元细胞，尽管缺少肠道微生物组，但这些小鼠依然能展现出更为正常的社会行为，因

为其神经元对压力激素并没有反应。 
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图片中展示的是当缺乏肠道微生物组时小鼠机体和大脑所发生的一系列改变。

图片来源：Wu, WL., et al.Nature (2021).doi：10.1038/s41586-021-03669-y

 

那么到底是什么问题首先导致了皮质脂酮水平的增加？为了解决这一问题，研究人员将携带正常肠道菌群的野生型小鼠机体的粪便移植到无菌小鼠体

内，随后这些小鼠就展现出了皮质脂酮水平的下降以及较为正常的社会行为。随后，研究人员系统性地识别出介导这种改善的特定细菌群落，即粪肠球

菌，被粪肠球菌定植的无菌小鼠会表现出社会行为的改善以及皮质脂酮水平的下降，而粪肠球菌所介导的这种改善背后的机制或许是未来研究的重点。

研究者表示，有研究表明，肠道微生物组会影响小鼠机体的复杂行为，比如社交能力，而此前研究人员并未发现介导微生物组影响机体行为背后的神经

回路；而本文研究加强了科学家们对脑肠轴关联的认识，而且从概念上来讲，相关研究结果为探索人类的类似影响也奠定了一定的基础。该研究未来的

方向包括深入仔细研究宿主和菌群之间的关联，并识别出由肠道菌群所产生的分子信号，以及阐明这些信号影响宿主行为的分子机制。

 

综上，本文研究结果表明，特定的肠道菌群会抑制下丘脑-垂体-肾上腺皮质(hypothalamus pituitary adrenal，HPA)轴的激活，同时还表明机体肠道

微生物组会通过介导大脑中的压力反应的离散神经元回路来影响机体的社会行为。 

 

 

来源：生物谷
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