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中药多糖调控胶质细胞改善神经炎症损伤的研究进展 
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摘  要：中枢神经系统疾病是导致残疾和死亡的重要原因，神经炎症持续激活及胶质细胞功能失衡是共同病理基础之一。多

糖作为中药重要活性成分，具有免疫调节、抗炎、抗氧化、抗凋亡及调节自噬等多重生物学活性，在阿尔茨海默病、帕金森

病、多发性硬化、抑郁症及脑缺血再灌注损伤等疾病中表现出潜在神经保护作用。现有证据表明，中药多糖可通过调控小胶

质细胞活化与极化、吞噬与病理性清除、自噬-脂滴代谢，维持星形胶质细胞稳态，并促进少突胶质细胞谱系分化及再髓鞘

化，从而改善胶质细胞异常反应及其介导的神经炎症损伤。其作用机制涉及核因子-κB（nuclear factor-κB，NF-κB）、核苷酸

结合寡聚化结构域样受体蛋白 3（nucleotide-binding oligomerization domain-like receptor protein 3，NLRP3）、磷脂酰肌醇-3-羟

激酶（phosphatidylinositol-3-hydroxykinase，PI3K）/蛋白激酶 B（protein kinase B，Akt）等信号通路。总体来看，中药多糖对

胶质细胞具有多靶点、多层次调控特征，是改善中枢神经系统疾病的重要机制基础。未来仍需加强多糖结构解析、靶点验证

及临床转化研究，为其神经保护作用的机制阐明和应用开发提供依据。 
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Research progress on traditional Chinese medicine polysaccharides for 

ameliorating neuroinflammatory injury via regulation of glial cells 
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Abstract: Central nervous system diseases are major causes of disability and death, with persistent activation of neuroinflammation 

and glial functional imbalance being one of the common pathological features. As important bioactive constituents of traditional 

Chinese medicine (TCM), TCM polysaccharides, possess multiple biological activities, including immunomodulatory, anti-

inflammatory, antioxidant, anti-apoptotic, and autophagy-regulating effects. They have shown potential neuroprotective effects in 

Alzheimer’s disease, Parkinson’s disease, multiple sclerosis, depression, cerebral ischemia-reperfusion injury, and other central nervous 

system diseases. Current evidence indicates that TCM polysaccharides can ameliorate aberrant glial responses and glia-mediated 

neuroinflammatory injury by regulating microglial activation and polarization, phagocytosis and pathological clearance, and 

autophagy-lipid droplet metabolism, maintaining astrocyte homeostasis, and promoting oligodendrocyte lineage differentiation and 

remyelination. The underlying mechanisms involve multiple signaling pathways, including nuclear factor-κB (NF-κB), nucleotide-

binding oligomerization domain-like receptor protein 3 (NLRP3), phosphatidylinositol-3-hydroxykinase (PI3K)/protein kinase B 

(Akt), etc. Overall, TCM polysaccharides exert multi-target and multi-level regulatory characteristics on glial cells, which constitutes 

an important mechanistic basis for timproving central nervous system diseases. Future studies should further strengthen polysaccharide 

structural characterization, target validation, and clinical translational research to provide evidence for elucidating its neuroprotective 

mechanism and promoting application development. 

                                         

收稿日期：2026-04-11 

基金项目：国家自然科学基金资助项目（82460951）；甘肃省科学技术厅（25JRRA934） 

作者简介：魏  星，博士研究生，研究方向为中医药防治小儿心肝系疾病。E-mail: weixing0219@163.com 

*通信作者：史正刚，教授，博士生导师，从事中医药防治小儿心肝系疾病研究。E-mail: szg@gszy.edu.cn 



 中草药 2026 年 9 月 第 57 卷 第 17 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2026 September Vol. 57 No. 17 ·7047· 

    

Key words: traditional Chinese medicine polysaccharides; glial cells; microglia; astrocytes; oligodendrocytes; neuroinflammation; 

central nervous system diseases 

 

中枢神经系统（central nervous system，CNS）

疾病是导致全球残疾和死亡的重要原因之一[1-2]。目

前，针对 CNS 疾病的药物干预主要包括自由基清

除剂、抗炎药物及抗凋亡化合物等，但副作用和耐

药性等因素限制了其长期应用[3-5]。因此，开发高效、

低毒并具有多靶点调控优势的神经保护药物已成

为神经系统疾病研究的重要方向。 

多糖作为中药活性成分的重要组成部分，近年

来因其良好的生物相容性和广泛的药理活性而受

到关注。研究表明，中药多糖具有免疫调节[6]、抗

神经炎症[7]、抗氧化应激、抗凋亡[8]、调节自噬[9]及

神经保护[10]等作用，在多种 CNS 疾病中显示出潜

在治疗价值。然而，中药多糖通常具有相对分子质

量较大、生物利用度较低等特点，其脑内作用并非

主要依赖原型多糖直接透过血脑屏障（blood‑brain 

barrier，BBB）实现。因此，阐明中药多糖如何影响

脑内病理过程是支撑其神经保护作用理论可行性

的关键问题[11]。 

既往研究多从体内脑组织药效学改变和体外

神经细胞/胶质细胞直接干预 2 方面证明中药多糖

类成分的神经保护作用[12]。以黄芪多糖（Astragalus 

polysaccharide，APS）为例，在大脑中动脉阻塞

（middle cerebral artery occlusion，MCAO）大鼠及氧

糖剥夺（oxygen‑glucose deprivation，OGD）诱导的

小胶质细胞模型中，APS 可通过调节三磷酸腺苷

（adenosine triphosphate，ATP）/嘌呤能受体 P2X7

（purinergic receptor P2X7，P2X7R）轴，改善小胶质

细胞 M1/M2 极化失衡并减轻 BBB 通透性升高，从

而发挥脑缺血损伤保护作用[13]。近年来，肠道菌群

及其代谢物为阐释中药多糖的中枢作用提供了新

的依据[11]。以茯苓多糖（Poria cocos polysaccharide，

PCP）为例，在 3×Tg-AD 小鼠中，PCP 可通过重

塑肠道菌群、增加短链脂肪酸（short-chain fatty 

acids，SCFAs）水平并改善肠屏障及 BBB 功能，减

轻神经炎症相关认知损伤[14-15]。这为中药多糖间接

调控脑内炎症和胶质细胞异常反应提供了思路。 

胶质细胞是 CNS 疾病发生发展中的主动调控

者。小胶质细胞、星形胶质细胞及少突胶质细胞不

仅参与神经元微环境维持、突触稳态和髓鞘稳态调

控，还可在病理刺激下发生活化、极化、异常吞噬

等变化，释放白细胞介素-1β（interleukin-1β，IL-1β）、

IL-6、核因子-κB（nuclear factor-κB，NF-κB）等炎

症及毒性介质，推动神经炎症持续、神经元损伤加

重和疾病进展[16-19]。因而，胶质细胞异常反应已被

认为是多种 CNS 疾病共有的重要病理环节，也是

干预疾病进展的重要潜在靶点。 

中药多糖通过调控胶质细胞功能状态、炎症信

号通路及细胞间互作而改善 CNS 疾病的研究逐渐

增多。然而，现有证据仍较为分散，不同多糖的研

究深度、疾病模型覆盖范围及作用机制阐释并不均

衡，缺乏从胶质细胞功能状态到关键信号通路再到

疾病结局为主线进行系统整合的综述。因此，本文

拟围绕中药多糖对小胶质细胞、星形胶质细胞和少

突胶质细胞的调控作用，重点总结其在胶质细胞活

化与极化、吞噬与病理性清除、自噬与脂滴代谢、

稳态支持功能及相关信号通路中的作用机制（图

1），以期为中药多糖靶向胶质细胞的基础研究与临

床转化提供参考。 

本文以“中药多糖”“胶质细胞”“小胶质细胞”

“星形胶质细胞”“少突胶质细胞”“神经炎症”“神

经系统疾病”为检索词，在中国知网、PubMed 等数

据库检索近 10 年相关文献。文献筛选时结合主题

相关性、多糖来源、实验模型、检测指标及机制阐

释情况进行综合判断，并优先纳入中国科学引文数

据库（CSCD）、北大核心及科学引文索引（Science 

Citation Index，SCI）来源期刊的文献。在此基础上，

本文对中药多糖调控胶质细胞改善神经炎症损伤

的研究进展进行综述。 

1  中药多糖调控胶质细胞改善神经系统疾病机制 

1.1  对小胶质细胞功能状态的调控 

1.1.1  对小胶质细胞活化与极化的调控  小胶质

细胞是 CNS 中的常驻免疫细胞，具有巨噬细胞相

似的表型特征和功能[20]，能够清除已死亡或多余细

胞，协调各种损伤造成的炎症反应并维持 CNS 的

稳态[21]，在脑的先天免疫、宿主防御和脑组织修复

中起关键作用[20-22]。正常生理条件下，小胶质细胞

以静息状态为主；而在持续性病理刺激下，其可被

激活并发生功能状态重塑，进而成为神经炎症发生

发展的关键效应细胞[23-26]。 

小胶质细胞活化后的功能状态通常被概括为 
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图 1  中药多糖调控胶质细胞改善神经炎症损伤机制 

Fig. 1  Mechanism of traditional Chinese medicine polysaccharides for ameliorating neuroinflammatory injury via 

regulation of glial cells 

促炎性 M1 型和抗炎/修复性 M2 型[27]。在病理刺激

下，小胶质细胞被激活并启动免疫反应，产生炎症分

子。M1 型极化先行于 M2 型出现[25]。M1 型可释放

NO、前列腺素 E2（prostaglandin E2，PGE2）、诱导型

一氧化氮合酶（inducible nitric oxide synthase，iNOS）、

肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）、IL-

1β、γ‑干扰素（interferon‑γ，IFN-γ）等毒性细胞因子

和促炎介质[20]，导致神经元形态改变和功能损伤[21]；

而 M2 型则主要分泌精氨酸酶 1（arginase 1，Arg1）、

IL-10、IL-4 等抗炎和修复相关因子，从而促进炎症

消退及组织修复[19,28]。因此，抑制 M1 型极化、促进

M2 型极化，已成为缓解神经炎症和干预神经系统疾

病进展的重要策略和治疗靶点[25]。 

中药多糖对小胶质细胞活化与极化状态的调

控作用受到广泛关注。不同中药多糖可通过调节炎

症信号、细胞因子，抑制小胶质细胞过度活化并纠

正其促炎偏向。例如，在 MCAO 大鼠及 OGD 诱导

永生化小胶质细胞（highly aggressively proliferating 

immortalized microglial cells，HAPI）模型中，APS

可促进小胶质细胞向 M2 型极化并发挥脑保护作

用，减轻急性缺血性脑损伤 [13] ；在脂多糖

（lipopolysaccharide，LPS）刺激的 BV2 细胞及 LPS

脑室注射小鼠海马实验中，五味子多糖抑制小胶质

细胞向 M1 型极化，从而减轻神经炎症[29]；在放射

性脑损伤诱导的 BV2 小胶质细胞炎症模型中，枸杞

多糖（Lycium barbarum polysaccharide，LBP）促进

小胶质细胞向抗炎性 M2 表型转化，并减少 NO、

IL-1β 和 TNF-α 等促炎介质产生[30]。具体研究显示，

在 LPS 诱导的 BV2 细胞模型中，LBP 可抑制小胶

质细胞活化，降低离子钙结合适配分子 1（ionized 

calcium-binding adapter molecule 1，Iba-1）、iNOS、

CD68 及 IL-6、IL-1β、TNF-α 等促炎指标含量，同

时上调 IL-10、Arg1 和 CD206 水平，提示其可通过

促进小胶质细胞由 M1 向 M2 转化[21]。在 LPS 诱导

急性炎症损伤小鼠中，LBP 可抑制海马区小胶质细

胞活化，减轻海马神经炎症并改善异常行为和认知

损伤[25]。 

除 LBP 外，APS 也具有较明确的小胶质细胞调

控作用。APS 具有抗氧化、抗炎、神经保护等药理活

性[20]。在 LPS 诱导的 BV2 小胶质细胞炎症模型中，

APS 可减轻 iNOS 和环氧合酶-2（cyclooxygenase-2，

COX-2）的基因表达上调，并抑制 NO、PGE2、TNF-

α 和 IL-1β 的产生，提示其可直接抑制小胶质细胞活

化并减轻炎症反应[20]。在 5×FAD 转基因小鼠脑组织

中，APS 同样可通过抑制小胶质细胞激活、降低神经

免疫炎症反应而改善认知功能障碍[31]。 
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在阿尔茨海默病相关模型中，太子参多糖

（Pseudostellaria heterophylla polysaccharide，PH-PS）

和石斛多糖（Dendrobium officinale polysaccharides，

DOP）体现了中药多糖对胶质细胞表型转换及 β-淀

粉样蛋白（amyloid β-protein，Aβ）稳态的调节作用。

PH-PS 可抑制 5×FAD 小鼠脑组织中小胶质细胞和

星形胶质细胞的过度活化，并推动 M1 向 M2、A1 向

A2 转化，从而减轻反应性胶质增生[32]；DOP 可在

SAMP8 小鼠海马组织中抑制小胶质细胞异常活化，

并在 Aβ42刺激的小胶质细胞 BV2 中，促进 M1 转向

M2，降低促炎因子水平，增强 BV2 细胞对 Aβ 的吞

噬与降解能力，并上调脑啡肽酶（neprilysin，NEP）

和胰岛素降解酶（insulin-degrading enzyme，IDE）[33]。 

此外，部分中药多糖对小胶质细胞活化与极化

的调控还涉及代谢重编程和细胞行为改变。在 LPS

诱导 BV2 小胶质细胞糖酵解重编程模型中，珠子参

多糖（Panax japonicus var. major polysaccharides，

PJPS）可降低乳酸外排，并减少 TNF-α、IL-1β 等促

炎细胞因子释放，提示其可通过调节能量代谢改善

小胶质细胞免疫炎症极化[34]。灵芝多糖（Ganoderma 

lucidum polysaccharides，GLP）则可在 LPS 和 Aβ42

刺激的小胶质细胞及斑马鱼脑内模型中，下调 IL-

1β、IL-6、iNOS 等促炎指标含量，促进转化生长因

子-β（transforming growth factor-β，TGF-β）表达，

并抑制单核细胞趋化蛋白-1（monocyte chemoattractant 

protein-1，MCP-1）相关细胞迁移和炎症形态改变[35]。 

1.1.2  对小胶质细胞吞噬与病理性清除的调控  

小胶质细胞吞噬是维持 CNS 稳态的重要功能之一。

其中，M1 型可产生一氧化氮合酶、过氧化物酶和

烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸（nicotinamide adenine 

dinucleotide phosphate，NADPH）氧化酶，进而生成

活性氧（reactive oxygen species，ROS）和活性氮类

物质，以清除病原体和感染细胞。相较之下，M2 型

主要表达 IL-4、IL-10、IL-13、TGF-β、胰岛素样生

长因子-1（insulin-like growth factor-1，IGF-1）等抗

炎/营养因子及组织重塑相关基因，对炎症消退、细

胞碎片清除和组织修复具有重要作用[36]。另外，M2

型还可进一步分为 M2a 和 M2c 这 2 种亚型，M2a

主要与炎症消退和细胞碎片清除有关，M2c 主要与

组织重塑和基质沉积有关[36]。 

小胶质细胞吞噬具有双重性。生理状态下可

清除死亡细胞、细胞碎片和多余突触以维持脑内

稳态[35]。而在持续炎症或 Aβ 等病理刺激下，过度

吞噬受损神经元和突触则可能转化为病理性清除，

并参与阿尔茨海默病、帕金森病等神经退行性疾病

进展[37-38]。小胶质细胞的吞噬和突触修剪主要受

“eat-me signals”及相关受体调控。其中，磷脂酰丝

氨酸（phosphatidylserine，PS）暴露和补体沉积是最

经典的促吞噬信号。PS 可被小胶质细胞直接识别，

也可通过乳脂球表皮生长因子Ⅷ、生长停滞特异

性蛋白 6（growth arrest-specific protein 6，Gas6）和

S 蛋白等桥接分子，与吞噬细胞受体 Tyro3/Axl/Mer

受体酪氨酸激酶家族（ Tyro3/Axl/Mer receptor 

tyrosine kinase family，TAM）家族受体结合，从而

促进吞噬[36]。另外，β-葡聚糖受体 Clec7a 也参与发

育早期小胶质细胞对少突胶质细胞的吞噬[39]。补体

系统中，C1q/C3 与小胶质细胞表面 CR3 结合，介

导发育期突触修剪[36]。而在 AD 模型中，Aβ 寡聚

体可诱导补体成分 C1q/C3 异常沉积，导致过度突

触清除和早期认知功能下降[40]。此外，髓系细胞触

发受体 2（triggering receptor expressed on myeloid 

cells 2，TREM2）也参与突触修饰、碎片清除和小

胶质细胞代谢维持[41]，其缺失也会导致小胶质细胞

吞噬、增殖和清除髓磷脂碎片能力下降，加剧疾病

相关功能失衡[42]。 

研究表明，GLP 不仅可抑制小胶质细胞介导的

神经炎症，还能调节其迁移、形态和吞噬等行为学。

在 LPS 或 Aβ42 刺激的小胶质细胞中，GLP 可下调

IL-1β、IL-6、iNOS 等促炎因子，促进 TGF-β 表达，

并降低炎症或增强 Aβ 诱导的吞噬[35]。尤其在 Aβ

模型中，GLP 可下调与补体介导吞噬和突触损失相

关的 C1q 表达，提示其可减轻 Aβ 相关异常吞噬及

病理性突触清除[35]。此外，在斑马鱼体内，GLP 可

降低活化小胶质细胞胞体大小和吞噬概率，而对静

息状态下的分支扫描行为影响较小，说明其更可能

是选择性抑制病理性活化小胶质细胞，而不是全面

压制其基础监视功能[35]。 

与 GLP 主要抑制异常吞噬和病理性清除不同，

DOP 可在抗炎的同时恢复小胶质细胞对 Aβ 的有效

清除能力。在 Aβ42刺激的 BV2 细胞中，DOP 可促

进 M1 向 M2 表型转化，降低 IL-1β、TNF-α、IL-6

等促炎因子水平，升高 Arg-1、IL-4、IL-10 等抗炎

因子水平，并增强 BV2 细胞对 Aβ 的吞噬与降解能

力，上调 NEP 和 IDE，提示其可改善小胶质细胞维

持脑内 Aβ 稳态的能力[33]。 

1.1.3  对小胶质细胞自噬-脂滴代谢的调控  小胶质
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细胞自噬与脂滴（lipid droplets，LDs）代谢稳态是维

持 CNS 微环境稳定的重要环节。小胶质细胞 LDs 主

要由磷脂构成，其次为甘油脂和胆固醇酯[43]，LDs 积

聚已被视为神经炎症的重要结构特征之一[44]。自噬

参与受损细胞器、有毒聚集物的清除及 LDs 降解过

程。自噬受损可导致病理性 LDs 积聚，并与糖尿病

相关认知障碍、卒中、阿尔茨海默病等神经系统疾

病相关[44]。在病理条件刺激下，LDs 积聚型小胶质

细胞通常表现出吞噬功能受损、ROS 过量产生以及

促炎因子释放增加等特征，形成炎症微环境诱导

LDs 积聚，从而放大神经炎症反应，并影响髓鞘碎

片清除、组织修复及髓鞘再生[44]。 

基于此，中药多糖通过调节小胶质细胞自噬-脂

滴代谢发挥神经保护作用逐渐受到关注。研究表

明，多发性硬化 /实验性自身免疫性脑脊髓炎

（ multiple sclerosis/experimental autoimmune 

encephalomyelitis，MS/EAE）中小胶质细胞 LDs 异

常堆积可放大神经炎症，而 LDs 清除主要依赖脂解

和 LDs 自噬[43-45]。在 EAE 小鼠及体外小胶质细胞

模型中，APS 可增强小胶质细胞自噬通量、促进 LDs

自噬并清除异常积累的 LDs，从而减轻 EAE 小鼠

神经炎症[44]。具体结果显示，APS 干预后，EAE 小

鼠脑内脂滴包被蛋白 2（perilipin 2，Plin2）表达下

降，小胶质细胞内 LDs 数量、体积及 LDs 积累型小

胶质细胞比例均明显减少，并同时抑制 TNF-α、IL-

1α、IL-6 的表达与释放；而体外实验亦显示，APS

可增强微管相关蛋白 1 轻链 3（microtubule-

associated protein 1 light chain 3，LC3）与 LDs 共定

位并恢复 LDs 自噬[44,46]。 

除直接作用于“自噬-LDs 代谢轴”外，中药多糖

还可通过广义的自噬调节保护受损小胶质细胞。在双

相脉冲电流诱导的小胶质细胞 BV2 损伤模型中，LBP

预处理可减轻细胞形态异常、坏死和凋亡，降低半胱

氨酸天冬氨酸蛋白酶-3（cystein-asparate protease-3，

Caspase-3）/7 活性，并缓解炎症活化和氧化应激[47]。

表现为维持 LC3B 的表达和定位稳定，上调自噬相关

基因 5（autophagy-related gene 5，Atg5）、自噬相关蛋

白 Beclin-1（Beclin-1 protein，Beclin-1）、LC3B 表达，

下调 p62 表达，恢复受损小胶质细胞的自噬水平并促

进自噬通路运行。同时部分恢复过氧化氢酶（catalase，

CAT），抑制 iNOS 和溶酶体相关膜蛋白/巨噬细胞标

志物 ED1（ lysosomal-associated membrane protein/ 

macrophage marker ED1，ED1）表达，从而减轻损伤

性炎症反应[47]。 

1.1.4  小结  综上，中药多糖对小胶质细胞功能状

态的调控可归纳为调节炎症表型、清除功能重塑和

改善代谢稳态 3 个方面。其可通过调节 M1/M2 极

化平衡，减少促炎介质释放；通过改善 Aβ 清除、

异常吞噬及病理性突触清除，维持小胶质细胞清除

功能；并通过调节自噬-LDs 代谢，减轻代谢失衡所

导致的炎症放大。 

1.2  对星形胶质细胞稳态与支持功能的调控 

星形胶质细胞是 CNS 中数量最多、分布最广

的胶质细胞，在神经稳态维持、神经元支持和脑内

代谢清除中发挥关键作用。其可通过分泌细胞因子

和神经营养因子调节免疫反应，参与神经元发育与

分化、氨基酸转运、糖代谢及血脑屏障结构和功能

维持[48-49]。同时，作为类淋巴系统的重要组成部分，

星形胶质细胞还可促进脑实质代谢废物和毒性物

质清除[50]，其氧化损伤和功能失衡与多种神经系统

疾病密切相关[51-52]。 

星形胶质细胞在神经系统疾病中具有双重作

用，既可在病理刺激下产生细胞毒性介质并加重神

经元损伤，又可分泌神经营养和保护性因子以促进

组织和功能恢复[53]。反应性星形胶质细胞通常分为

促炎/神经毒性的A1型和神经保护/修复的A2型[54]。

A1 型可分泌 TNF-α、IL-1α、C1q 等因子，加重神

经炎症、破坏突触可塑性并促进神经元损伤[55-56]；

A2 型主要通过释放神经营养因子发挥保护作用[57]。

更重要的是，小胶质细胞的核苷酸结合寡聚化结构

域样受体蛋白 3（nucleotide-binding oligomerization 

domain-like receptor protein 3，NLRP3）通路可通过

NF-κB 和 Caspase-1 激活，诱导 A1 型星形胶质细胞

形成[58]；而 A1 型分泌的 C3 又反向激活小胶质细

胞，形成持续的炎症正反馈[57,59]。因此，星形胶质

细胞功能失衡及其与小胶质细胞的异常串话可能是

CNS 疾病及中药多糖干预的重要切入点。 

研究表明，中药多糖对星形胶质细胞的调控主

要体现在保护细胞存活、减轻氧化应激以及维持代

谢 /自噬稳态。在帕金森病模型中，当归多糖

（Angelica sinensis polysaccharide，ASP）可减少 1-

甲基-4-苯基吡啶离子（1-methyl-4-phenylpyridinium 

ion，MPP+）诱导的星形胶质细胞凋亡，并缓解小鼠

运动障碍，提示其可通过改善星形胶质细胞存活状

态发挥神经保护作用[49]。在 H2O2 诱导的星形胶质

细胞氧化损伤模型中，羊栖菜多糖（Sargassum 
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fusiforme polysaccharides，SFPS）可通过上调星形胶

质细胞中 miR-29b-5p/水通道蛋白 9（aquaporin 9，

AQP9）的表达，减轻氧化应激和细胞凋亡[52]。此外，

在缺氧/复氧（H/R）诱导的星形胶质细胞损伤模型

中，DOP 可提高星形胶质细胞的存活率，降低凋亡

率和氧化应激水平，并调节腺苷酸活化蛋白激酶/ 

Unc-51 样自噬激活激酶 1（adenosine monophosphate- 

activated protein kinase/Unc-51-like autophagy 

activating kinase 1，AMPK/ULK1）/Beclin-1 水平及

LC3I/LC3II 转化，抑制异常自噬，减轻星形胶质细

胞损伤[60]。 

在某些病理背景下，中药多糖对星形胶质细胞

的调控还涉及小胶质细胞与星形胶质细胞串话及

上游神经内分泌异常。以慢性不可预测温和应激

（chronic unpredictable mild stress，CUMS）抑郁小鼠

模型为例，延胡索多糖（ Corydalis yanhusuo 

polysaccharides，CYP）可在海马组织中纠正下丘脑‑ 

垂体‑肾上腺轴（hypothalamic‑pituitary‑adrenal axis，

HPA）过度激活，下调 Iba-1、CD68 及 IL-1β、IL-

18、NLRP3、Caspase-1 等炎症相关指标含量，抑制

小胶质细胞促炎活化，从而减少 A1 型星形胶质细

胞形成并促进 S100 钙结合蛋白 A10（S100 calcium-

binding protein A10，S100A10）标记的保护性 A2 型

恢复[57]。结合外源皮质酮（corticosterone，CORT）

干预可逆转上述结果，说明 CYP 对星形胶质细胞

的保护作用依赖于 HPA 轴介导的小胶质细胞与星

形胶质细胞串话调控[57]。 

此外，中药多糖对星形胶质细胞的调控具有一

定环境依赖性。在 1 型单纯疱疹病毒（herpes simplex 

virus‑1，HSV-1）感染中，还可能通过增强星形胶质

细胞免疫功能发挥保护作用。在 HSV-1 感染的星形

胶质细胞模型中，APS 可通过上调 Toll 样受体 3

（Toll-like receptor 3，TLR3）表达和 NF-κB 活化，

调节 TNF-α 和 IL-6 分泌，增强星形胶质细胞的先

天免疫应答，从而发挥保护作用[61]。而在 1-甲基-4-

苯基-1,2,3,6-四氢吡啶（1-methyl-4-phenyl-1,2,3,6-

tetrahydropyridine，MPTP）诱导的帕金森小鼠及星

形胶质细胞模型中，霍山石斛多糖（Dendrobium 

huoshanense polysaccharide，DHP）则可通过激活核

因子 E2 相关因子 2（nuclear factor erythroid-2-related 

factor 2，Nrf2）/血红素氧合酶-1（heme oxygenase-

1，HO-1）通路，增加衰老相关保护蛋白核纤层蛋

白 B1（Lamin B1）表达，降低 IL-6、IL-1β 及 p16

细胞周期蛋白依赖性激酶抑制剂 4a（ cyclin-

dependent kinase inhibitor 4a，INK4a）、基质金属蛋

白酶 3（matrix metalloproteinase 3，MMP3）等衰老/ 

炎症相关指标，并提高细胞活力、端粒酶活性，减

少 β-半乳糖苷酶（β-galactosidase，β-Gal）阳性细胞，

改善星形胶质细胞衰老并减轻神经元损伤[53]。 

综上，中药多糖对星形胶质细胞的调控主要体

现在防止细胞损伤、调节反应性表型和改善胶质细

胞互作 3 个方面。其可减轻氧化应激、凋亡及异常

自噬，维持星形胶质细胞存活和代谢稳态；同时通

过调节 A1/A2 表型转换及小胶质细胞-星形胶质细

胞串话，减少炎症信号持续放大。 

1.3  对少突胶质细胞谱系与髓鞘稳态的调控 

少突胶质细胞谱系发育与髓鞘稳态维持是

CNS 结构和功能完整性的关键基础。少突胶质细胞

由少突胶质前体细胞（oligodendrocyte precursor 

cells，OPCs）分化而来，不仅在发育期负责髓鞘形

成，在成年后仍持续参与新髓鞘生成及疾病状态下

的再髓鞘化。由少突胶质细胞形成的髓鞘对于轴突

快速传导、神经元存活及神经环路稳定具有重要意

义。研究表明，髓鞘形成具有明显可塑性，其调控

涉及单个少突胶质细胞形成髓鞘的数量、长度和定

位等多个层面，而这些过程依赖多种分子网络的精

细协调，因此少突胶质细胞谱系失衡与髓鞘稳态破

坏已被认为是 CNS 疾病的重要病理环节[62]。 

在脱髓鞘疾病中，少突胶质细胞谱系异常尤具

病理意义。少突胶质细胞是 CNS 中唯一形成髓鞘

的细胞，其死亡是脱髓鞘的核心环节；而成熟少突

胶质细胞属于终末分化细胞，再髓鞘化所需的新

细胞主要依赖 OPCs 或神经干细胞（neural stem 

cells，NSCs）向少突胶质细胞方向分化补充[63]。

以 MS 为例，疾病早期 OPCs 尚可在炎症刺激下增

殖并分化为少突胶质细胞，但随着病程进展，其分

化能力逐渐受限，导致新髓鞘形成不足和再髓鞘

化不完全[64]。此外，NSCs 可分化为少突胶质细胞、

星形胶质细胞和神经元，而在 MS 等炎症环境中，

星形胶质细胞往往更易释放多种促炎因子，因此，

促进 NSCs 或 OPCs 向少突胶质细胞分化，被认为

是增强髓鞘再生和改善脱髓鞘疾病的重要策略[64]。 

近年来，少突胶质细胞谱系分化和髓鞘再生也

成为中药多糖发挥神经保护作用的重要研究方向。

在铜腙诱导的脱髓鞘小鼠模型中，APS 可缓解神经

功能障碍并促进髓鞘再生，其作用与诱导 NSCs 向
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少突胶质细胞分化有关；同时，该现象也在体外

C17.2 神经干细胞分化模型中得到验证[64]。此外，

在 EAE 小鼠模型中，APS 可减轻临床症状和脱髓

鞘损伤，增加髓鞘碱性蛋白（myelin basic protein，

MBP）表达并改善髓鞘密度，同时促进室下区

（subventricular zone，SVZ）区 NSCs 向少突胶质细

胞分化[65]。在 EAE 小鼠 SVZ 区，APS 可减少脑内

CD8+ T 细胞浸润并下调 IL-1β、TNF-α 和 IFN-γ 等

炎症因子表达；体外研究进一步表明，APS 可通过

抑制髓鞘少突胶质细胞糖蛋白 35-55 肽段（myelin 

oligodendrocyte glycoprotein 35-55 peptide，MOG35-

55）特异性 CD8+ T 细胞分泌 IFN-γ，解除其对 NSCs

向少突胶质细胞分化的抑制作用，从而促进少突胶

质发生和再髓鞘化[65]。 

除直接促进少突胶质细胞谱系分化和再髓鞘

化外，部分中药多糖还可通过改善炎症性脱髓鞘微

环境发挥髓鞘保护作用。人参酸性多糖可在复发缓

解型 EAE 小鼠中减少 CNS 内 CD4+ T 细胞和

CD11b+巨噬细胞浸润，抑制蛋白脂质蛋白 139-151

肽段（proteolipid protein 139-151 peptide，PLP139-

151）特异性 T 细胞增殖及 IFN-γ、IL-17、TNF-α 释

放，减轻脊髓脱髓鞘和轴突损伤[66]。墨旱莲多糖

（EAP20-1）可在 MOG35-55 诱导的 EAE 小鼠中下

调 IL-17、IL-22 和维甲酸相关孤儿受体 γt（RAR-

related orphan receptor gamma t，RORγt）表达，抑

制自身反应性 T 细胞增殖及 Th17 细胞分化，减轻

炎症浸润和脱髓鞘损伤[67]。EAE 相关研究提示，中

药多糖还可通过调节 CNS 免疫细胞浸润和炎症性

脱髓鞘微环境间接参与髓鞘保护与修复，这为从少

突胶质细胞及髓鞘稳态角度阐释中药多糖的神经

保护作用提供了新的研究切入点。 

综上，中药多糖对少突胶质细胞谱系与髓鞘稳

态的调控主要体现在补充细胞来源、修复髓鞘结构

和改善炎症环境 3 个方面。其可促进 NSCs 或 OPCs

向少突胶质细胞方向分化，增加 MBP 等髓鞘相关

蛋白表达，减轻脱髓鞘损伤并促进再髓鞘化；同时

可通过降低炎症因子和免疫细胞浸润，为少突胶质

细胞分化和髓鞘修复提供有利微环境。 

2  中药多糖调控胶质细胞涉及的相关信号通路 

2.1  NF-κB 炎症相关通路 

NF-κB炎症相关通路是调控胶质细胞介导神经

炎症反应的核心信号网络之一[68-69]。TLR4 在小胶

质细胞表面亦呈高表达状态[68,70]。当TLR4识别LPS

等病原相关分子后，可通过 MyD88 激活，促进 NF-

κB 信号通路活化。在促炎刺激下，IκB 发生磷酸化

并随后降解，从而使 NF-κB 释放并转位入核，启动

iNOS、COX-2、TNF-α、IL-1β 等促炎基因转录[20,71]。

因此，TLR4/髓样分化蛋白 88（myeloid differentiation 

primary response protein 88，MyD88）/NF-κB 及其相

关的 IB 磷酸激酶 β（IκB kinase β，IKKβ）/NF-Bα

抑制蛋白（inhibitory of NF-κBα，IκBα）/NF-κB 级

联，是胶质细胞炎症激活的重要分子基础，也是中

药多糖发挥抗神经炎症作用的重要靶点。 

已有研究表明，中药多糖可通过抑制NF-κB炎

症信号而减轻胶质细胞介导的神经炎症。以 APS

为例，其可在蛛网膜下腔出血后海马损伤及 LPS诱

导的 BV2 小胶质细胞炎症模型中，抑制 TLR4/NF-

κB 信号活化，减少 IL-1β、IL-6、TNF-α、IFN-γ、

MCP-1、NO 和 PGE2 等炎症因子和促炎介质释放，

并下调 iNOS、COX-2 表达[20]。机制上，APS 可抑

制 IκB 降解并阻断 NF-κB 激活，同时选择性下调

磷酸化蛋白质激酶 B（phosphorylated protein kinase 

B，p-PKB）水平，但对丝裂原活化蛋白激酶

（mitogen-activated protein kinase，MAPK）磷酸化

无明显抑制作用，提示其抗炎效应主要与阻断 NF-

κB 和 PKB 信号有关[20]。 

在脑缺血-再灌注相关神经炎症中，APS 对

TLR4/NF-κB 通路的调控作用也得到了进一步证

实。研究显示，在氧糖剥夺/复氧（OGD/R）诱导的

BV2 细胞模型中，APS 可下调 TLR4 和 NF-κB p65

表达，抑制 NF-κB p65 核转位，从而减轻小胶质细

胞炎症损伤[68,72-73]。在 LPS 构建 TLR4/NF-κB 通路

激活模型中，APS 可抑制 TLR4/NF-κB 通路，逆转

小胶质细胞 M1 极化，促进其向抗炎性 M2 表型转

化，并提高 IL-10水平[68,74]。此外，APS可抑制MAPK/ 

NF-κB 信号通路关键激酶的磷酸化，包括氨基末端

激酶（jun kinase，JNK）1/2、细胞外信号调节激酶

（extracellular signal-regulated kinase，ERK）1/2、p38-

MAPK、IκBα 和 NF-κB，并降低小鼠海马和皮层中

IL-1β、TNF-α、IL-6 等促炎因子水平，从而减轻胶

质细胞介导的 CNS 炎症反应[16]。 

除 APS 外，LBP、远志多糖（Polygala tenuifolia 

polysaccharide， PTP）和沙棘多糖（Hippophae 

rhamnoides polysaccharide，HRP）等中药多糖也可

通过调控 NF-κB 相关通路减轻胶质细胞介导的神

经炎症。在放射或 LPS 诱导的 BV2 细胞炎症模型
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中，LBP 可抑制 IKKβ/IκBα/NF-κB 或 TLR4/NF-κB

信号通路活化，降低 p65磷酸化及核转位，减少NO、

IL-1β 和 TNF-α 等促炎介质水平，并促进小胶质细

胞由 M1 型向 M2 型转化[21]。类似地，PTP 可通过

抑制 TLR4/MyD88/NF-κB 信号通路，下调 TNF-α、

IL-6、IL-1β、COX-2 和 iNOS 等促炎介质表达，减

轻 BV2 小胶质细胞及原代皮层神经元的神经炎症

损伤[75]。HRP 则可逆转高脂饮食小鼠脑组织中 NF-

κB 磷酸化及 Iba-1、iNOS 表达升高，降低 IL-1β、

IL-6 和 COX-2 mRNA 水平，从而减轻神经炎症并

改善认知功能障碍[76]。 

2.2  NLRP3 炎症小体相关通路 

NLRP3 炎症小体是 CNS 疾病和小胶质细胞炎

症研究中最受关注的类型之一[77-78]。当 NLRP3 炎

症小体受到刺激后，NLRP3 可与凋亡相关斑点样蛋

白（apoptosis-associated speck-like protein containing 

a CARD，ASC）结合并形成稳定复合物，进一步激

活 Caspase-1，后者促使前体 IL-1β 和 IL-18 裂解为

成熟形式，从而放大炎症反应[79-80]。因此，靶向调

控 NLRP3 炎症小体活化被认为延缓神经炎症进展

的潜在策略[77,81]。 

在小胶质细胞中，NLRP3 炎症小体的激活通常与

上游TLR4/MyD88/NF-κB 炎症信号密切相关。LPS 与

TLR4 结合后，可通过 MyD88 激活 NF-κB 信号，并

将危险信号传递至 NOD 样受体，从而诱导 NLRP3 炎

症小体活化，从而放大神经炎症并推动神经退行性疾

病进展[24,80]。因此，NLRP3 炎症小体既是连接危险信

号识别与炎症因子释放的重要枢纽，也是中药多糖干

预小胶质细胞炎症反应的潜在靶点。 

已有研究表明，LBP 可促进小胶质细胞向 M2

抗炎表型极化，并抑制 LPS 诱导的 NLRP3 炎症小

体活化[24-25]。在 BV2 细胞中，LBP 可下调 NLRP3、

ASC 和 Caspase-1 表达，同时降低 IL-18、IL-1β 和

TNF-α 等炎症因子水平，提示 LBP 不仅能够抑制炎

症小体本身的激活，还可减少炎症因子释放，从而

减轻小胶质细胞介导的神经炎症[24]。 

2.3  信号素 4D-丛状蛋白 B2 通路（semaphorin 4D-

plexin B2 signaling pathway，Sema4D-PlexinB2）

介导的胶质细胞互作通路 

星形胶质细胞和小胶质细胞在 CNS 中的发育、

组织修复和稳态维持中发挥关键作用，其异常激活

及相互作用失衡同样参与多种神经系统疾病的发

生发展[17-18,54]。特别是 MS 及其 EAE 模型中，环境

化学物质、微生物代谢产物以及细胞间相互作用均

可调控星形胶质细胞和小胶质细胞的促疾病应答。

尽管二者之间的串话在 MS 及其他神经系统疾病病

理中具有重要作用，但介导这一过程的相关靶向干

预策略也较为有限[57-58,82]。 

研究表明，Sema4D-PlexinB2 是小胶质细胞与

星形胶质细胞串话的重要分子轴，并在 EAE 及 MS

等中枢炎症性疾病中增强[82]。其主要模式为小胶质

细胞高表达 Sema4D 与星形胶质细胞高表达

PlexinB2 结合，激活星形胶质细胞促炎程序，上调

诱导型一氧化氮合酶 2（nitric oxide synthase 2， 

iNOS2）、IL-1β 等炎症因子表达，从而形成小胶质

细胞向星形胶质细胞传递炎症信号并放大 CNS 炎

症的异常串话过程。RNA 条形码辅助互作检测测序

技 术 （ RNA barcode identification of cell-cell 

interactions sequencing，RABID-seq）及组织验证显

示，在 EAE 小鼠及 MS 患者病灶组织中，Sema4D-

PlexinB2 的表达上调，敲低 Sema4D 或 PlexinB2 均

可减轻 EAE 并抑制星形胶质细胞炎症反应[82]。进

一步研究发现，在 EAE 小鼠模型及小胶质细胞-星

形胶质细胞体外共培养模型中，APS 可抑制

Sema4D-PlexinB2 通路，减少多发性硬化相关炎症

性小胶质细胞（ microglia inflamed in multiple 

sclerosis，MIMS）与多发性硬化相关炎症性星形胶

质细胞（astrocytes inflamed in multiple sclerosis，

AIMS）的形成及其互作所致炎症因子和神经毒性

因子升高，从而调控小胶质细胞与星形胶质细胞异

常串话并减轻 EAE 相关神经炎症[83]。 

2.4  O-GlcNAc 相关代谢调控通路 

O-连接 N-乙酰葡糖胺修饰（ O-linked N-

acetylglucosamine modification，O-GlcNAc）是一由

O-GlcNAc 转移酶（O-GlcNAc transferase，OGT）和

O-GlcNAc 糖苷酶（O-GlcNAcase，OGA）动态调控

的重要翻译后修饰，参与代谢调节、损伤应答及细

胞信号转导等[84-87]。研究表明，OGT 介导的 O-

GlcNAc可在缺血/再灌注（ischemia/reperfusion，I/R）

损伤中减轻氧化应激和炎症损伤[84,88]。鉴于小胶质

细胞 M1/M2 表型转换在脑 I/R 神经炎症和组织修

复中具有关键作用，围绕 OGT/OGA 介导的 O-

GlcNAc 可能成为调控小胶质细胞功能状态并干预

脑 I/R 损伤的新方向。 

研究发现，在 MCAO 大鼠及 OGD/R 诱导的

BV2 小胶质细胞模型中，APS 可与 OGT 的 ALA-
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896 位点结合，并通过上调 OGT 并下调 OGA，提

高O-GlcNAc水平，从而抑制M1型相关指标 iNOS、

CD16 以及炎症因子 TNF-α、IL-1β、IL-6 等 M1 型

表达；上调 Arg-1 和 CD206 等 M2 型表达，促进小

胶质细胞向 M2 型极化并减轻脑 I/R 炎症损伤[84]。

敲低 OGT 可逆转 APS 对 M2 极化和抗炎作用的改

善效应，提示 APS 主要通过增强 OGT 介导的 O-

GlcNAc 来调控小胶质细胞表型转换[84]。 

2.5  磷脂酰肌醇-3-羟激酶（phosphatidylinositol-3-

hydroxykinase，PI3K）/蛋白激酶 B（protein kinase 

B，Akt）相关通路 

PI3K/Akt 信号通路是调控细胞存活、代谢和突

触可塑性的重要胞内网络，在神经元生长、分化及

凋亡等过程发挥关键作用[51,89]。在阿尔茨海默病等

神经退行性疾病中，该通路还与 Aβ 沉积、tau 蛋白

过度磷酸化、神经元损伤及突触可塑性异常密切相

关，其活化可缓解 Aβ 的神经毒性损伤[51,90-91]。同

时，PI3K/Akt 及其下游哺乳动物雷帕霉素靶蛋白

（mammalian target of rapamycin，mTOR）、缺氧反应

因子-1α（hypoxia-inducible factor-1α，HIF-1α）等分

子也参与小胶质细胞的活化、吞噬功能、炎症反应

和免疫耐受，以及星形胶质细胞的表型转换和炎症

介质表达，因此是连接神经炎症、胶质细胞异常激

活和疾病进展的重要信号轴[51,92]。 

多种中药多糖可通过 PI3K/Akt 相关通路调节

胶质细胞功能状态。其中，在淀粉样前体蛋白/早老

素 1 双转基因小鼠模型（ amyloid precursor 

protein/presenilin-1 double transgenic mouse model，

APP/PS1）转基因小鼠中，LBP 可显著上调脑内

PI3K、p-Akt/Akt 及 p-mTOR/mTOR 蛋白表达，减

轻 Aβ 沉积、tau 蛋白过度磷酸化和神经炎症，并可

能通过激活 PI3K/Akt 通路调节星形胶质细胞亚群

转换及表型表达，从而改善脑内炎症微环境和突触

损伤[51,91]。与 LBP 主要偏向调节星形胶质细胞和整

体脑内病理环境不同，龙眼肉多糖（Longan Arillus 

polysaccharides ， LAPs ） 更 侧 重 于 通 过 激 活

PI3K/Akt/mTOR/HIF-1α 通路改善小胶质细胞免疫

耐受和吞噬障碍。在 Aβ 诱导耐受的 BV2 细胞中，

LAPs 可激活 PI3K/Akt/mTOR/HIF-1α 通路，改善线

粒体膜电位和细胞增殖，并增强 Aβ 吞噬功能[92]。 

除调节吞噬和免疫耐受外，PI3K/Akt 相关通路

还参与小胶质细胞炎症活化。 APS 可通过

PI3K/Akt/mTOR 通路抑制 ROS 生成、促进自噬、

稳定线粒体功能，并抑制 PKB 磷酸化及 NF-κB 核

转位，从而减轻小胶质细胞活化[31]。石菖蒲多糖

（Acorus tatarinowii polysaccharide，ATP）则可同时

调控 PI3K/Akt 和 TLR4/MyD88/NF-κB 信号，降低

TNF-α、IL-6、IL-1β、COX-2 和 iNOS 水平，减轻

BV2 细胞过度活化[7]。结果提示，PI3K/Akt 与 NF-

κB 存在明显交叉，中药多糖可能通过通路协同调节

来发挥抗神经炎症作用。 

2.6  其他通路 

除上述主干信号轴外，ATP/P2X7R 和音猬因子

（sonic hedgehog，SHH）等通路也可作为中药多糖调

控胶质细胞的重要补充机制。在 OGD 诱导的 HAPI

小胶质细胞和 MCAO 大鼠模型中，APS 可促进 ATP

降解、升高 ADP 水平，抑制 P2X7R 表达，纠正小胶

质细胞 M1/M2 极化失衡，并降低 MMP-9 表达和

BBB 通透性，从而缓解急性缺血性脑损伤[13]。此外，

在铜腙诱导的脱髓鞘模型中，APS 可激活 SHH 通

路，上调 SHH、Smo 和 Gli1 并下调 Ptch1，促进神

经干细胞向少突胶质细胞方向分化和再髓鞘化，提

示其可能通过调控分化相关通路促进髓鞘修复[64]。 

2.7  小结 

综上，中药多糖对胶质细胞相关信号通路的调

控主要涉及炎症反应、细胞互作、代谢修饰和髓鞘

修复等层面。NF-κB、NLRP3 及 ATP/P2X7R 等通

路主要参与胶质细胞炎症启动与放大；Sema4D-

PlexinB2 通路主要介导小胶质细胞-星形胶质细胞

异常互作；O-GlcNAc 和 PI3K/Akt 相关通路与胶质

细胞代谢状态、表型转换和细胞存活密切相关；

SHH 通路则参与少突胶质发生和再髓鞘化。 

3  结语与展望 

胶质细胞异常反应是多种 CNS 疾病的重要共

同病理基础，而中药多糖可通过多靶点、多通路方

式调控胶质细胞功能。其作用不仅包括抑制小胶质

细胞过度活化、纠正促炎偏向、调节异常吞噬与病

理性清除及自噬-脂滴代谢等，还包括维持星形胶质

细胞稳态、减轻氧化应激及病理性 A1 形成，并通

过调节小胶质细胞-星形胶质细胞串话改善炎症微

环境。同时，中药多糖还可通过促进少突胶质细胞

谱系分化和再髓鞘化，从而参与髓鞘稳态和神经环

路重建。上述作用主要涉及 NF-κB、NLRP3、

Sema4D-PlexinB2 、 O-GlcNAc 、 PI3K/Akt 以 及

ATP/P2X7R、SHH 等信号通路。中药多糖调控胶质

细胞改善不同神经系统疾病的总结见表 1。 
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表 1  中药多糖调控胶质细胞改善不同神经系统疾病汇总 

Table 1  Summary of traditional Chinese medicine polysaccharides for ameliorating different neurological diseases via 

regulation of glial cells 

中药多糖 疾病/模型 胶质细胞 关键机制/信号通路 主要作用 文献 

黄芪多糖 炎症模型：LPS 诱导神经炎症小鼠、LPS 诱导BV2

细胞；AD 模型：5×FAD 小鼠；脑缺血模型：

脑 I/R、MCAO 大鼠、OGD/OGD-R 诱导BV2 或

HAPI 细胞；EAE/MS 相关模型：EAE 小鼠、炎

症刺激 BV2/HMC3 细胞、小胶质细胞-星形胶质

细胞共培养、NSCs/CD8+T 细胞模型；感染模型：

HSV-1 感染星形胶质细胞；脱髓鞘模型：铜腙诱

导脱髓鞘模型 

小胶质细胞、

星形胶质

细胞、少突

胶质细胞 

MAPK/NF-κB、TLR4/NF-κB、

NF-κB/PKB、ATP/ P2X7R、

O-GlcNAc、Plin2/LC3 相关

脂 滴 自 噬 、 Sema4D-

PlexinB2 、 TLR3/NF-κB 、

SHH、CD8+ T 细胞/IFN-γ 

抑制小胶质细胞促炎活化和炎症因

子释放，促进 M2 极化，减轻脑缺

血损伤和 BBB 损伤，增强 O-

GlcNAc 修饰，减少病理性脂滴积

累，调控小胶质细胞-星形胶质细

胞异常串话，增强星形胶质细胞

抗感染应答，并促进少突胶质发

生和再髓鞘化 

13,16,20,3

1,44,61,

64-65, 

68,83-

84 

枸杞多糖 炎症模型：LPS 诱导急性炎症小鼠、LPS 刺激

BV2 细胞；放射损伤模型：放射性脑损伤、放

射诱导 BV2 细胞；AD 模型：APP/PS1 小鼠；

细胞损伤模型：双相脉冲电流诱导 BV-2 损伤

模型 

小胶质细胞、

星形胶质

细胞 

IKKβ/IκBα/NF-κB、TLR4/NF- κB、

NLRP3/ASC/Caspase-1 、 PI3K/ 

Akt/mTOR、Atg5/Beclin-1/LC3B/ 

p62、M1/M2和A1/A2表型标志 

抑制小胶质细胞促炎活化，促进 M1

向 M2 转化，抑制 NLRP3 炎症小

体激活，恢复受损小胶质细胞自

噬水平，并调节星形胶质细胞表

型和脑内炎症微环境 

21,24-25, 

30,47, 

51 

太子参多糖 AD 模型：5×FAD 小鼠 小胶质细胞、

星形胶质

细胞 

外周炎症、M1/M2 和 A1/A2 胶质

细胞极化； Iba1 、 GFAP 、

CD11b 、 iNOS 、 Arg1 、

CD206、C3、TGF-β、S100A10 

抑制小胶质细胞和星形胶质细胞过

度活化，推动 M1 向 M2、A1 向

A2 保护性表型转化，减少 Aβ 沉

积并改善认知功能 

32 

铁皮石斛 

多糖 

AD 模型：SAMP8 小鼠、Aβ42 刺激 BV2 细胞；

缺氧/复氧损伤模型：H/R 诱导星形胶质细胞

损伤模型 

小胶质细胞、

星形胶质

细胞 

M1/M2 极化、Aβ 吞噬/降解、

NEP/IDE、AMPK/ULK1 相

关 自 噬 、 LC3Ⅰ/LC3Ⅱ 、

MDA/SOD 

促进小胶质细胞由 M1 向 M2 转化，

增强 Aβ 吞噬与降解能力，改善

AD 样认知损伤；同时抑制 H/R 诱

导的星形胶质细胞异常自噬、氧

化应激和凋亡 

33,60 

霍山石斛 

多糖 

PD 模型：MPTP 诱导 PD 小鼠；MPP+诱导星形

胶质细胞 

星形胶质 

细胞 

Nrf2/HO-1 、 Keap1 、 Lamin 

B1、p16INK4a、MMP3 

改善星形胶质细胞衰老，降低炎症和

衰老相关指标，减轻神经元损伤 

53 

灵芝多糖 炎症/AD 相关模型：LPS 刺激 BV2 细胞；Aβ42

刺激原代小胶质细胞；AD 相关神经炎症 

小胶质细胞 炎症调控、MCP-1 相关迁移、

C1q 相关异常吞噬和突触清

除、吞噬比例和形态学改变 

抑制病理性活化小胶质细胞，减少

促炎因子释放、迁移和异常吞噬，

降低 Aβ 相关补体介导的病理性

突触清除 

35 

延胡索多糖 抑郁模型：CUMS 抑郁小鼠 小胶质细胞、

星形胶质 

细胞 

HPA 轴、NLRP3/Caspase-1 炎症

轴、A1/A2 星形胶质细胞转

化；ACTH、CRH、CORT、

Iba-1、CD68、C3、S100A10、

NeuN、SYP、PSD95 

抑制小胶质细胞促炎活化和 A1 型

星形胶质细胞形成，促进 A2 样保

护性表型恢复，减轻海马炎症、突

触损伤和抑郁样行为 

57 

当归多糖 PD 模型：PD 模型小鼠；MPP+诱导模型 星形胶质 

细胞 

抑制星形胶质细胞凋亡 改善星形胶质细胞存活并缓解运动

障碍 

49 

羊栖菜多糖 氧化损伤模型：H2O2 诱导星形胶质细胞氧化损

伤模型 

星形胶质 

细胞 

miR-29b-5p/AQP9、氧化应激 保护星形胶质细胞免受氧化损伤，

减轻凋亡 

52 

龙眼肉多糖 AD 相关模型：β 诱导耐受 BV2 细胞 小胶质细胞 PI3K/Akt/mTOR/HIF-1α、线粒

体膜电位、Aβ 吞噬 

改善小胶质细胞免疫耐受和吞噬障

碍，增强 Aβ 清除能力 

92 

珠子参多糖 炎症代谢模型：LPS 诱导 BV2 细胞糖酵解重编

程模型 

小胶质细胞 免疫代谢、糖酵解重编程、乳

酸、TNF-α、IL-1β 

降低乳酸外排和促炎因子释放，改善

炎症微环境下小胶质细胞代谢状态 

34 

远志多糖 炎症损伤模型：LPS 损伤 BV2 细胞；原代皮层

神经元炎症模型 

小胶质细胞 TLR4/MyD88/NF-κB 抑制胶质细胞介导的神经炎症 75 

沙棘多糖 代谢相关炎症模型：高脂饮食小鼠脑组织 小胶质细胞 NF-κB 、 Iba-1 、 iNOS 、 IL-

1β、IL-6、COX-2 

抑制小胶质细胞炎症活化，减轻神

经炎症并改善认知功能障碍 

76 

石菖蒲多糖 炎症模型：LPS 诱导 BV2 小胶质细胞炎症模型 小胶质细胞 TLR4/MyD88/NF-κB ； PI3K/ 

Akt、TNF-α、IL-6、IL-1β、

COX-2、iNOS 

抑制 LPS 诱导的小胶质细胞过度激

活，减轻神经炎症反应 

7 
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然而，当前中药多糖调控胶质细胞改善 CNS 疾

病的研究仍存在证据不均衡的问题。首先，现有研

究所涉及的中药多糖种类仍相对有限，主要集中于

黄芪多糖、枸杞多糖等少数成分，其他多糖多停留

于单一模型或个别报道。其次，疾病谱多聚焦于阿

尔茨海默病、多发性硬化/EAE、脑缺血再灌注损伤

及抑郁模型，对帕金森病、癫痫、创伤性脑损伤等

其他神经系统疾病研究关注不足。此外，当前证据

主要来源于细胞实验和动物模型，临床样本验证和

临床研究明显不足，这在一定程度上限制了其转化

价值。临床已有少量中药多糖相关随机对照研究提

供了初步依据。以枸杞多糖为例，每日 300 mg 连续

干预 6 周可降低青少年阈下抑郁患者 24 项汉密尔

顿抑郁量表（hamilton depression rating scale-24，

HAMD-24）评分，并具有较好耐受性[93]；后续研究

进一步发现，其可降低外周 IL-17A 水平，提示其抗

抑郁效应可能与外周免疫炎症调节有关[94]。然而，

现有研究样本量较小、疾病类型有限，且尚未直接

检测脑内胶质细胞功能变化。未来仍需结合脑脊液

标志物、神经影像学、外周免疫指标及长期随访研

究，进一步验证中药多糖调控人体中枢胶质细胞的

临床可行性。 

此外，现有研究在机制层面也仍存在若干局

限。首先，不同通路之间存在广泛交叉与串联，如

NF-κB 与 NLRP3、PI3K/Akt 与 NF-κB、胶质细胞互

作通路与炎症放大通路之间并非彼此孤立，但多数

研究仍集中于单通路、单节点验证，尚缺乏对整体

调控网络的系统解析。其次，中药多糖结构复杂，

其相对分子质量、单糖组成、支链构象、取代基及

提取纯化工艺差异均可能影响其活性，但目前关于

结构与活性关系的研究仍明显不足，其直接靶点、

关键受体及决定性下游分子仍未完全明确。未来应

结合中药多糖结构解析、多组学、空间转录组、单

细胞测序和谱系追踪等技术，系统揭示其对胶质细

胞异质性和细胞间互作的调控机制，并建立统一评

价体系，加强临床前与临床连续研究。总体而言，

中药多糖调控胶质细胞改善 CNS 疾病具有良好研

究前景，但仍需更加系统、深入和规范的研究支撑。 
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