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星形胶质细胞与抑郁症的关系及针刺干预研究进展
刘 斗，李蜀娟，张惠春，申亚男，马重兵
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【摘要】 星形胶质细胞是中枢神经系统中主要的稳态细胞，已成为针刺抗抑郁的潜在靶点。通过梳理文献，探讨星形胶质细

胞在抑郁症中的作用途径及针刺干预抑郁症的现状。多项研究发现：针刺能够改善星形胶质细胞结构损伤，调节星形胶质细

胞功能，促进神经保护因子的表达，同时抑制胶质细胞的活化与炎症反应，进而多维度地调节突触可塑性并增强抗氧化应激

能力，发挥多干预点的抗抑郁作用。这些发现有望为针刺干预抑郁症的机制研究提供参考。
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Astrocytes and depression： Advances in research on acupuncture intervention
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Abstract： Astrocytes， the primary homeostatic cells in the central nervous system， have emerged as a potential therapeutic target for acupuncture in 
combating depression. This review synthesizes existing literature to explore the mechanisms by which astrocytes contribute to depression and the 
current progress in acupuncture interventions for this disorder. Accumulating evidence reveals that acupuncture ameliorates structural impairments in 
astrocytes， modulates their functional activity， and enhances the expression of neuroprotective factors. Furthermore， acupuncture suppresses glial 
activation and inflammatory responses， thereby exerting multifaceted modulation of synaptic plasticity and augmenting antioxidant capacity. These 
effects collectively underpin acupuncture's multi-target antidepressant actions. These findings are anticipated to offer insights into the mechanistic 
studies of acupuncture in treating depression.
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抑郁症是一种严重的精神障碍，以显著、持久的情

绪低落为核心特征，其发病机制涉及遗传与环境因素

的相互作用［1］。流行病学调查［2］显示，全球抑郁症人数

约 3.22亿，约占世界总人口的 4.4%。其发病率逐年攀

升，严重影响人们的生活质量，甚至引起自杀行为，自

杀率为 10%～15%［3］。针刺可改善抑郁症状，减轻药物

不良反应，且副作用相对较小［4］。既往研究［5］多从神经

递质、神经内分泌轴、神经可塑性等角度揭示针刺干预

抑郁症机制。应激是抑郁症的主要危险性因素，可以

引发神经元和胶质细胞等变化［6］。现有研究［6］多关注

神经元的病理机制，而星形胶质细胞（astrocyte， As）是

中枢神经系统中丰富的细胞亚群，担负胶质细胞的大

部分功能，在控制涉及情绪的神经元回路中起着关键

作用。研究［7］表明，As 等胶质细胞结构损伤和功能障

碍是抑郁症的重要病理特征。针刺能够明显改善抑郁

症状，其机制可能与针刺调控和恢复As功能和结构稳

态密切相关。本文对 As 在抑郁症发病中的作用途径

及针刺干预抑郁症的机制进行总结与探讨。

1　As在抑郁症发病中的作用途径

As可能通过多种途径参与抑郁症的发病过程，且

对抑郁症损伤的反应发挥着不同作用，这些机制包括

As诱导的相关特异性结构蛋白标志物、神经营养因子

和神经递质（特别是谷氨酸摄取系统）等表达异常；此

外，As还涉及炎症反应、能量代谢的紊乱。上述提示抑

郁症中 As 相关物表达和功能的改变可能为针刺治疗

DOI：10.16305/j.1007-1334.2025.z20240818005
针 灸 疗 效 、机 制 与 转 化 研 究 专 栏

［基金项目］ 国家自然科学基金项目（82360974）；兰州市青年科

技人才创新项目（2024-QN-131）；2023年甘肃省高校青年博士支

持项目（2023QB-088）；甘肃中医药大学 2020-2021 年引进人才

科研启动基金项目（2023YJRC-01）；甘肃省针灸推拿临床医学中

心开放基金项目（ZJKF2204）
［作者简介］ 刘斗，女，硕士研究生，主要从事针灸调节效应的生

物学机制研究工作

［通信作者］ 马重兵，副教授，硕士研究生导师；E-mail： mcbrain@
126.com

··17



上海中医药杂志 2025 年第 59 卷第7 期 Shanghai J Tradit Chin Med，Vol.59，No.7，Jul. 2025  
抑郁症提供策略性研究方向。

1.1　特异性结构蛋白标志物　胶质纤维酸性蛋白

（GFAP）和间隙连接蛋白 43（Cx43）可作为As的特异性

结构蛋白标志物［8］。GFAP 是 As上所特有的细胞骨架

蛋白，也是成体 As 中的主要中间丝蛋白，而调节抑郁

症 GFAP 异常表达有助于维持 As 形态结构的稳定，提

高患者活动能力、提升兴趣、增强快感［9］。同时，As 可
以表达间隙连接蛋白，影响突触传递和突触可塑性。

其中，Cx43是其主要亚型，内侧前额叶皮质（PFC）和海

马 As中的 Cx43功能障碍可介导抑郁样行为［10］。另有

研究［11］发现，抑制健康小鼠Cx43能够降低神经元的活

性，出现抑郁症状。上述表明抑郁症As特异性相关蛋

白标志物形态及功能发生了显著改变，抗抑郁药物或

其他手段干预后，As结构和功能得到改善，抑郁症状得

到减轻。

1.2　神经营养因子　As能够分泌多种神经营养因子，

如脑源性神经营养因子（BDNF）和其他神经营养因子

等。BDNF通过促进轴突和树突生长、重建以及突触形

成来调节神经结构可塑性，还通过突触前和突触后机

制改变突触传递来影响神经功能可塑性［12］。研究［13］证

实，抑郁大鼠 BDNF、胶质细胞源性神经营养因子和神

经生长因子表达降低，而摄入二十碳五烯酸可显著逆

转上述情况，使营养因子增加，进而促进神经元、突起

生长，影响突触可塑性，同时 BDNF能够激活特异性受

体原肌球蛋白相关激酶B（TrkB），形成一个关键的信号

传导系统（BDNF-TrkB）。这个系统不仅在应激反应和

抑郁的调节中起关键作用，而且对As功能也有重要影

响。因此，保护As和促进神经元生长可能是通过刺激

产生内源性BDNF以及激活TrkB受体化合物起到治疗

抑郁症的作用。

1.3　神经递质　慢性应激可通过诱导神经元过度释放

谷氨酸并刺激N-甲基-D-天冬氨酸受体，进一步导致As
凋亡，诱发抑郁样行为。其中，As内钙离子超载可能是

导致其损伤的重要机制［14］。研究［15］发现，抑郁小鼠内

侧PFC的As中的O连接N-乙酰氨基葡萄糖（O-GlcNAc）
转移酶（OGT）增加，应激易感性增强；敲除As中的OGT
后，虽然 Ca2+功能失常等现象依然存在，但是却具有抗

抑郁的效果，提示As中的OGT可能与抑郁样行为直接

相关，敲除OGT可以阻断这种相关性，从而产生抗抑郁

作用。OGT调控O-GlcNAc糖基化过程，O-GlcNAc糖基

化可影响蛋白质的功能和稳定性；而谷氨酸转运蛋

白-1是一种在大脑中广泛表达的谷氨酸转运体，负责

清除突触间隙中的谷氨酸，维持神经递质的平衡。该

研究［15］表明，OGT 的缺失使谷氨酸转运蛋白 -1 的

O‑GlcNAc糖基化水平降低，谷氨酸摄取增强，进一步调

节谷氨酸能传递，减轻兴奋性毒性，从而影响抑郁样行

为。因此，调节谷氨酸摄取，维持神经递质平衡，防止

As凋亡，可能是治疗抑郁症的重要靶点。

1.4　炎症反应　As 可以通过神经血管单元与小胶质

细胞相互沟通合作，建立级联扩增免疫网络，以应对神

经炎症等带来的脑损伤［16］。抑郁小鼠小胶质细胞NOD
样受体热蛋白结构域相关蛋白 3（NLRP3）炎症小体可

通过激活神经炎症胱天蛋白酶-1（Caspase-1）通路来诱

导神经毒性 As，破坏神经系统的正常结构和功能［17］。

研究［18］发现，减少NLRP3表达，降低其介导的凋亡和炎

症反应有利于保护神经系统的正常结构、功能，且能够

预防抑郁样行为。社会隔离结合慢性不可预知温和应

激刺激后，小鼠海马内背侧齿状回As活化和促炎性细

胞因子增加；而氟柠檬酸盐干预后可抑制或减缓As代
谢速率，降低中枢促炎性细胞水平，减轻其抑郁样行

为。［19］另有研究［20］表明，Orai1通道是反应性 As形成的

重要调节因子，并控制多种促炎介质的合成和释放，在

As中起着信号中枢的作用，能影响炎症诱发的抑郁样

行为；Orai1敲除后小鼠快感缺乏和无助等抑郁样行为

得到了改善。因此，减少炎症小体表达，降低中枢促炎

性细胞因子水平，进行抗炎干预能够预防和改善抑

郁症。

1.5　能量代谢　As通过释放三磷酸腺苷（ATP）等胶质

递质，保证能量供给，来调节周围神经元的功能，使神

经元能够正常工作，应对应激变化［21］。As能够表达嘌

呤能受体，这些受体在介导大脑抑郁相关区域（如内侧

PFC、海马）的神经炎症、神经传递和突触可塑性方面发

挥着作用。ATP 可以通过与嘌呤能受体结合，促进嘌

呤核苷酸的磷酸化，参与 DNA的复制、转录等活动；嘌

呤能受体也可以通过促进 ATP 的合成和分解，维持细

胞内ATP稳定，确保能量供应和代谢平衡。［22］抑郁发作

状态下，海马和 PFC 中的 As 释放 ATP 减少［23］。Wang
等［24］发现，抑制小鼠海马As 释放ATP可导致神经功能

紊乱和抑郁样行为；外源性给予 ATP或内源性刺激 As
促进ATP释放，可在较短时间内逆转小鼠抑郁样表现。

因此，通过As调控能量代谢可能为抑郁症治疗提供新

的策略和方向。

2　针刺调节As干预抑郁症的机制

2.1　改善形态结构损伤　针刺可通过调节细胞连接蛋

白和细胞相关特异性的蛋白分子表达，改善As形态结

构损伤，发挥抗抑郁作用。姜硕等［25］发现，光镜下，抑

郁大鼠海马CA1、CA3和DG区内部分As细胞核出现固

缩，而电镜下，胞质内粗面内质网扩张，线粒体内嵴排

列稀疏、不规则；针刺治疗后，As形态、粗面内质网及线

粒体等细胞器结构损伤有所改善。细胞连接蛋白Ezrin
对 As小叶的形成和结构可塑性以及 As突触的相互作
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用至关重要。采用高分辨率形态学分析、免疫染色和

Sholl分析发现，针刺还可以防止慢性应激诱发的As萎
缩，增加细胞连接蛋白Ezrin与As分支交叉数、长度［26］。

此外，抑郁大鼠海马中GFAP含量降低，PFC中GFAP含

量增高；针刺可通过增加抑郁大鼠海马 As 中 GFAP 含

量，降低 PFC 的 As 中 GFAP 含量，维持胶质细胞功能，

改善脑区细胞形态达到抗抑郁的作用。［27］

2.2　保护神经　针刺能够增加As神经营养因子表达、

保护神经和促进神经再生，进而达到抗抑郁目的。李

想等［28］通过研究发现，抑郁状态下 BDNF表达降低，中

枢神经系统内神经营养因子主要来源于 As，针刺能够

增加抑郁大鼠BDNF营养因子表达，促进神经再生。针

刺还可以有效防止胶质细胞的激活，发挥保护神经作

用与促进神经再生作用，共同维护神经系统健康［29］。

碱性成纤维细胞生长因子 2（FGF2）是主要由脑内As分
泌的神经营养因子，其为高效的 As 丝裂原，可以调节

As增殖、迁移、分化和存活［30］。抑郁大鼠海马 FGF2水

平下降，针刺可通过上调 FGF2表达水平，进而促进 As
增殖率恢复到正常水平，有助于改善 As 的病理改

变［30］。此外，蒙医针刺可靶向调控BDNF，增加海马、中

缝核BDNF mRNA表达，通过上调基于BDNF的信号通

路表达来减轻大鼠抑郁样行为［31］。

2.3　抑制胶质细胞活化　针刺可能通过抑制 As 活化

来达到抗抑郁目的。小胶质细胞是介导神经炎症反应

的主要效应细胞，其过度活化后会介导 As 的活化，进

而产生促炎性细胞因子，参与抑郁症的发病［32］。研

究［19］证实，炎症反应分化可产生 A1型反应性 As，释放

神经毒性物质，抑制该细胞的激活可有效缓解抑郁样

行为。与抑郁症有关的神经性疼痛常伴随负面情绪，

研究［33］报道，针刺能够缓解慢性收缩损伤诱导杏仁核

中的As活化，继而影响小胶质细胞活化。这是由于两

种胶质细胞之间存在协同作用，As的活化通常也会促

进小胶质细胞的活化［34］。研究［35］发现，抑郁大鼠海马

各亚区内小胶质细胞总数量、活化小胶质细胞的密度

和比例增加。针刺可以减少海马齿状回亚颗粒区小胶

质细胞活化，减少炎症小体NLRP3表达阳性率，降低其

中 Caspase-1的相对表达量，进而达到改善抑郁症状与

提升学习记忆能力的作用［18］。因此，针刺治疗抑郁症

可能与进一步抑制As活化有关。

2.4　抑制炎症反应　针刺可抑制促炎性细胞因子释

放，调节As标志物；还可兴奋抗炎因子，改善其失衡状

态，进而达到治疗抑郁症的目的。As是神经炎症的关

键介质［36］。抑郁症患者白细胞介素（IL）-1、IL-6和肿瘤

坏死因子-α（TNF-α）等促炎性细胞因子水平通常升高，

As可以分泌这些炎症因子并对其作出反应，As介导的

神经炎症过程是促进抑郁病理过程发展的关键［37］。应

激会影响 As 功能，不仅导致神经元焦亡，还会引发由

炎症小体引起的As焦亡，即程序性死亡［21］。针刺可改

善抑郁大鼠的蔗糖偏好和活动量，降低血清促炎性细

胞因子水平，使机体炎症反应减弱［38］。针刺可通过减

轻 NLRP3介导的抑郁大鼠海马细胞焦亡和炎症，降低

细胞炎症因子水平，增加As标志物GFAP表达，发挥保

护神经胶质细胞、抗抑郁作用［39］。此外，研究［40］发现，

针刺可以增加抗炎因子转化生长因子-β1水平，缓解抑

郁症患者的症状，这表明针刺可能通过下调促炎性细

胞因子和上调抗炎细胞因子来调节外周炎症反应发挥

抗抑郁作用。针刺作为一种非侵入性迷走神经刺激术

（VNS），可能是抑郁症炎症反应的潜在治疗方法。

2.5　调节突触可塑性　针刺治疗抑郁症通过调节 As
有利于突触形成，改善突触可塑性损伤，促进突触可塑

性而达到抗抑郁目的，两个神经元和一个As之间的结

构被称为三方突触，即As是突触的一部分［41］。突触可

塑性的调节体现在多个机制上。雷帕霉素靶蛋白复合

体 1（mTORC1）可介导突触蛋白的修复与合成。研

究［42］发现，针刺可通过上调 BDNF/mTORC1通路蛋白，

促进突触后致密蛋白 95、突触蛋白Ⅰ等突触相关蛋白

的表达，增加树突棘密度，调节突触可塑性，进而减轻

大鼠抑郁症状。As 可分泌 BDNF 与神经元相互作用，

进而调节抑郁症状态下的突触可塑性异常［43］。研究［44］

报道针刺抗抑郁作用可能通过上调关键脑区海马中

α‑氨基-3-羟基-5-甲基-4-异恶唑-丙酸受体亚基中谷氨

酸受体 1和 2的表达，促进神经突触可塑性。且针刺能

够降低杏仁核和血清中的 IL-6、TNF-α和 IL-1β水平，影

响杏仁核神经元突触可塑性，降低抑郁大鼠杏仁核中

小胶质细胞、As的活性，可能进一步减轻小胶质细胞和

As 修剪突触，致使突触含量升高，改善大鼠抑郁样行

为［32，45］。ATP 是脑内重要能量来源，参与 As 与神经元

之间的信号传递，并调节突触可塑性。针刺能够增强

As 中 ATP 的释放，调控能量代谢，改善 As 超微结构损

伤，进而促进突触传递［46］。

2.6　抗氧化应激　针刺可以减少活性氧自由基以减轻

损害，增加抗氧化剂以减缓氧化过程，从而达到抗抑郁

目的。活性氧自由基在脑组织内堆积，会破坏蛋白质

和核酸，引发一系列反应，导致神经元死亡［47］。研究［48］

表明，针刺可通过减少活性氧自由基和过氧化氢（氧化

应激产物）的水平，增加核因子E2相关因子 2信号通路

内抗氧化酶的表达，以避免神经元凋亡，减轻抑郁大鼠

海马氧化应激。谷胱甘肽（GSH）是抗氧化剂，对于减

轻活性氧自由基升级危害和避免炎症相关的细胞损伤

必不可少。As中含有大量的 GSH，并可向周围邻近的

神经元提供前体物质用于合成 GSH，从而提高神经元

抗氧化应激刺激的能力［49］。另有报道［50］指出，抑郁大
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鼠海马体中 GSH 等表达水平降低，而针刺治疗可以逆

转上述情况，这对抗氧化保护至关重要，表明针刺通过

调节氧化应激来达到减轻温和应激诱导的大鼠抑郁样

行为的目的。

3　小结

As不仅为神经元提供支持，其发挥功能的途径更

是多样化，涉及调节神经系统可塑性以及协调认知过

程的全脑回路活动等多个方面。As相关特异性结构蛋

白标志物、神经营养因子和神经递质（特别是谷氨酸摄

取）表达异常，以及炎症反应、能量代谢等功能障碍在

抑郁症的发生中具有重要作用。针刺能够减轻 As 结
构损伤、改善As功能、促进神经保护因子的表达，同时

抑制胶质细胞的活化与炎症反应，进而多维度地调节

突触可塑性并增强抗氧化应激能力，发挥多干预点的

抗抑郁作用。综上，As可以作为抑郁症治疗的潜在靶

点，为针刺干预抑郁症的治疗提供重要帮助。

目前，As在抑郁症病理中的作用及针刺干预抑郁

症的研究取得了一定的成果，但仍存在一些不足之处。

①从抑郁症发病与As相关标志物角度出发，抑郁症As
相关标志物具体作用机制尚未完全阐明，缺乏系统性

研究。②从针刺调控 As 介导单胺类递质受体角度出

发，As能够表达多种类型的单胺递质受体，现有研究多

从针刺调控抑郁大鼠神经元单胺类递质受体表达角度

开展，而对 As 关注度较低，研究较少。③从针刺调节

As活性角度出发，在抑郁症中，As的活性会发生转变，

产生不同的效果；针刺具有双向调节作用［51］，当机体功

能亢进或抑制时，针刺既能抑制机体功能，也能发挥促

进作用，这提示在抑郁症中如何抑制As的消极作用而

发挥积极作用值得研究。④从针刺调节 As 和神经元

功能角度出发，As和神经元相互作用会影响能量代谢、

神经炎症等与抑郁症的关系，但目前鲜有针刺对其影

响的研究。以上问题尚有待今后进一步深入研究。
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