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基于肠⁃脑轴的经皮耳迷走神经刺激治疗消化系统疾病的应用和展望*
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摘要　经皮耳迷走神经刺激（taVNS）是一种安全、低成本、非侵入性的迷走神经调控技术，通过刺激耳部迷走

神经调控肠⁃脑轴，在消化系统疾病治疗领域中展现出较好的临床应用前景。taVNS在消化系统疾病中发挥多维治

疗机制，包括调节自主神经平衡、激活胆碱能抗炎通路以及调控镇痛通路，三者通过肠⁃脑轴交互协同，共同构成了

多维调控网络。现有研究表明，taVNS对多种消化系统疾病，特别是功能性胃肠病具有改善症状的潜力，有望成为

一种辅助或补充治疗策略。本文就基于肠⁃脑轴的 taVNS 治疗消化系统疾病的应用和展望作一综述，系统阐述

taVNS在消化系统疾病中的机制研究进展和临床应用前景，为其临床转化提供理论依据。
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Abstract　 Transcutaneous auricular vagus nerve stimulation (taVNS) is a safe, low⁃cost, and non⁃invasive 
neuromodulation technique that regulates the gut⁃brain axis through stimulation of the auricular branch of the vagus nerve, 
showing promising clinical application prospects in the treatment of digestive system diseases. taVNS exerts 
multidimensional therapeutic mechanisms in digestive system diseases, including regulation of autonomic balance, 
activation of the cholinergic anti⁃inflammatory pathway, and modulation of analgesic pathway. These three mechanisms 
interact and synergize via the gut ⁃brain axis, collectively forming a multidimensional regulatory network. Current studies 
suggest that taVNS has the potential to improve symptoms in a variety of digestive system diseases, particularly functional 
gastrointestinal disorders, and may serve as an adjunctive or complementary therapeutic strategy. This article reviewed the 
application and perspectives of taVNS in digestive system diseases based on the gut⁃brain axis, the mechanistic research 
progress and clinical application prospects of taVNS in these conditions were systematically elaborated, aiming to offer a 
theoretical foundation for its clinical translation.
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迷走神经作为人体分布最广、功能最为复杂的颅神经，

是连接中枢神经系统与外周器官的重要桥梁，通过双向传递

信号广泛参与心血管、消化、免疫、代谢等多种生理过程的精

细调控[1]。迷走神经刺激（vagus nerve stimulation, VNS）作为

一种已被证实的神经调控技术，在癫痫、抑郁等多种疾病的

治疗中显示出明确疗效。然而，传统的植入式 VNS 因具有

创伤性、手术风险高、费用昂贵以及潜在并发症等缺点，极大

限制了临床应用范围[2]。为突破这一瓶颈，2000年加拿大学

者 Ventureyra[3]创新性地将传统针灸理论与 VNS 相结合，首

次提出经皮耳迷走神经刺激（transcutaneous auricular vagus 

nerve stimulation, taVNS）这一非侵入性替代策略，通过刺激

外耳特定区域（主要为耳甲区）的迷走神经分支，实现神经调

节效应，从而规避植入式VNS的诸多缺点。taVNS通常于耳

甲区放置电极，通过调节刺激参数选择性激活迷走神经耳

支，迄今已在癫痫、抑郁、疼痛以及部分消化系统疾病中开展

研究，显示出一定应用潜力[4⁃6]。因其具备无创、易操作、成

本低、安全性良好等优点，具有较好的临床应用前景。

迷走神经作为连接中枢神经系统与胃肠道的重要通路，

通过肠⁃脑轴在消化、情绪、内感受知觉以及免疫稳态调控中

发挥关键作用[7⁃9]。近年来，肠⁃脑轴的内涵已由传统的“神经

双向通信”进一步拓展为整合神经、内分泌、免疫以及肠道微

生物信号的多层级调控网络，其中岛叶、前扣带回、前额叶等

脑区参与内脏感觉信号的加工、情绪赋值以及认知调控，而

肠道黏膜免疫、微生物代谢产物、迷走神经传入共同参与此

DOI： 10.3969/j.issn.1008⁃7125.2025.11.008
*基金项目：广西自然科学基金（2024GXNSFBA010279）；广西医疗卫
生适宜技术开发与推广应用项目（S2023014）
#本文通信作者，Email: zhonglikun2004@126.com

··670



WE
I C
HA
NG
 B
IN
G 
XU
E

胃肠病学2025年第30卷第11期

过程[7⁃12]。基于这一理论框架，taVNS可能通过调节自主神经

平衡、激活胆碱能抗炎通路、影响疼痛相关中枢网络、内感受

信号处理等，对功能性胃肠病、炎症性肠病（inflammatory 
bowel disease, IBD）、胃食管反流病（gastroesophageal reflux 
disease, GERD）等多种消化系统疾病产生潜在治疗作用。本

文就基于肠⁃脑轴的 taVNS治疗消化系统疾病的应用和展望

作一综述，系统阐述 taVNS在消化系统疾病中的机制研究进

展和临床应用前景，为其临床转化提供理论依据。

一、taVNS的解剖学基础和作用机制

1. 神经解剖学基础和中枢调控通路：外耳的耳甲区是迷

走神经耳支的重要皮肤分布区域，也是 taVNS 的常用靶

点[13]。迷走神经耳支含一般躯体感觉纤维，分布于耳廓后和

外耳道的皮肤，支配外耳道和耳甲[14]。功能性磁共振成像研

究[15]证实，刺激该区域可特异性激活脑干孤束核，并进一步

投射至蓝斑、下丘脑、杏仁核、前额叶皮质等肠⁃脑轴关键枢

纽区域。这些区域在处理内脏感觉、调节情绪、胃肠运动和

神经⁃内分泌⁃免疫调控方面发挥核心作用[7,16]。因此，taVNS
通过激活迷走神经耳支⁃孤束核⁃高位中枢通路，构成了其调

控肠⁃脑轴功能，产生治疗效应的结构基础。近年研究[17⁃19]进

一步提示，肠⁃脑轴异常不仅表现为脑干⁃边缘系统⁃前额叶网

络的功能改变，还涉及与内感受知觉相关的岛叶⁃内侧前额

叶等网络连接异常。该类改变可能与功能性胃肠病患者的

症状感知放大、情绪共病以及认知偏向密切相关。另一方

面，神经免疫学研究表明，肠道微生态失衡、黏膜屏障受损以

及免疫细胞活化可通过细胞因子、代谢产物、迷走神经传入

共同影响中枢功能状态，从而形成“肠⁃免疫⁃脑”相互作用环

路[20]。因而，taVNS的作用机制不应仅理解为单纯的神经刺

激效应，更应视为对肠⁃脑轴多层级调控网络的干预。

2. 主要下游效应机制

①调节自主神经和胃肠动力：taVNS可通过增强迷走神

经背核传出活性，提高心率变异性，恢复交感⁃副交感平衡，

此可能有助于改善胃肠蠕动、排空以及结肠传输功能，是其

治疗糖尿病性胃轻瘫（diabetic gastroparesis, DGP）、功能性消

化不良（functional dyspepsia，FD）、便秘等动力障碍的重要机

制基础[5,21]。自主神经功能的改善是激活下游抗炎通路和调

节痛觉感知的重要条件之一，交感与副交感神经的平衡状态

直接影响着炎症反应强度和内脏敏感性阈值[22⁃24]。

②激活抗炎通路：taVNS的重要抗炎机制之一可能是激

活胆碱能抗炎通路。迷走神经兴奋后，末梢释放乙酰胆碱

（ACh），作用于巨噬细胞等免疫细胞上的 α7 烟碱型乙酰胆

碱受体（α7nAChR），抑制核因子⁃κB（NF⁃κB）通路，进而减少

肿瘤坏死因子⁃α（TNF⁃α）、白细胞介素⁃1β（IL⁃1β）等促炎因

子的释放[25]。此外，taVNS 也可能通过下丘脑⁃垂体⁃肾上腺

轴协同作用，共同介导全身和肠道的抗炎效应[26]。

③缓解疼痛和调控中枢神经网络：taVNS通过激活迷走

神经传入通路并投射至孤束核，进而调节岛叶、前扣带回、丘

脑等中枢疼痛相关脑区活动，并可能通过蓝斑核和背缝核相

关的下行抑制系统，调节伤害性感受传导，从而提高疼痛阈

值[2,5⁃6,27]。此外，taVNS 在调节内脏敏感性、胃肠功能方面具

有潜在作用，提示其可能参与肠易激综合征（IBS）等相关腹

痛的缓解机制[24]。此外，这种镇痛效应部分亦由胆碱能抗炎

通路介导，其原因在于炎症介质本身即可敏化外周和中枢痛

觉感受器[28]。因此，taVNS的抗炎作用和镇痛作用在机制上

存在重叠，并具有协同增效的潜力。但目前直接证据主要来

自动物实验和少量临床研究。

综上所述，taVNS通过“刺激⁃传入⁃中枢整合⁃多维输出”

的模式，在肠⁃脑轴的整合下，将自主神经调节、炎症免疫调

控和疼痛感知三大关键环节紧密联系，形成一个协同工作的

调控网络，构成了其在多种消化系统疾病中发挥潜在治疗作

用的综合机制基础。

二、taVNS在消化系统疾病中的应用

1. 功能性胃肠病

①FD：FD是 taVNS研究较为集中的领域，taVNS针对动

力障碍和内脏高敏感性的机制与FD病理生理高度契合。多

项临床研究为 taVNS 治疗 FD 提供了较为积极的证据。Zhu
等[29]的研究发现，与假刺激相比，taVNS能增强胃容受性，增

加正常胃慢波百分比，促进迷走神经活动，从而改善FD患者

症状。沈少英[30]的临床研究亦证实了 taVNS对 FD症状和焦

虑、抑郁情绪的显著改善作用。近期一项多中心随机对照研

究[31]显示，与假刺激相比，taVNS能显著改善 FD患者的核心

症状，包括餐后饱胀、早饱感、上腹不适等。此外，这些临床

症状的改善伴随着胃动力功能的增强以及自主神经功能的

恢复，表现为迷走神经张力升高和心率变异性指标的改善。

综上所述，taVNS 有望成为一种有前景的非药物治疗 FD 的

手段。然而，现有研究样本量普遍较小，且不同研究间电刺

激的参数（频率、强度）以及刺激时间存在显著差异，导致结

果的可比性受限，后期仍需大样本研究进一步探索。

②慢性便秘（chronic constipation, CC）：随着人口老龄化

和生活习惯改变，CC发病率逐渐升高，并成为一个重要的健

康问题，其中功能性便秘是主要类型，病理机制涉及肠道动

力异常、神经信号转导障碍、肠道菌群失调、精神心理因素、

直肠感觉损害等。既往研究表明电针治疗慢性功能性便秘

具有较好疗效。在一项涉及1 075例严重功能性便秘患者的

多中心安慰剂对照研究[32]中，与假电针相比，8周（4次/周）电

针治疗可显著增加患者每周完全自主排便次数。经皮穴位

电刺激亦被证实可通过增强副交感活动、改善直肠感觉阈值

来缓解便秘症状，且疗效持续[33]。基于这些研究基础，taVNS
在便秘中的研究亦随之展开。肖翠梅等[34]的临床研究显示，

taVNS 可改善中老年骨折患者等特定人群的便秘症状和生

活质量。因此，taVNS可能成为功能性便秘的补充治疗手段

之一，但其长期疗效和最佳刺激方案需更多高质量、大样本

随机对照研究证实。

③IBS：IBS是一种常见的功能性胃肠病，以与排便相关、

反复发作的腹痛和排便习惯改变为主要特征，临床分型包括
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腹泻型、便秘型、混合型以及未定型。IBS 的发病机制较为

复杂，涉及诸如胃肠动力异常、内脏高敏感性、肠道免疫激活

和微生态改变、神经内分泌、精神心理等因素。目前，IBS的

治疗以个体化综合治疗为主，涵盖饮食和生活方式调整、药

物治疗，以及精神心理、认知和行为学干预。但综合治疗对

IBS 症状的改善难以达到令人满意的程度。研究[28,35]显示，

taVNS 能同时改善便秘型 IBS（IBS⁃C）患者的腹痛和便秘症

状，其作用机制包括激活胆碱能抗炎通路反射抑制炎症因子

（如TNF⁃α和 IL⁃6），调节肠⁃脑轴相关神经信号通路，提高直

肠感觉阈值，并改善肠道感觉功能，促进结肠传输（可能与迷

走神经活性增强相关），以及提高内脏痛觉阈值，从而协同缓

解 IBS⁃C 相关症状。Huang 等[36]采用相似原理的经皮电刺

激，发现其对 IBS⁃C患者的症状改善可持续长达 6个月，此为

taVNS 的长期疗效提供了间接旁证。综上所述，taVNS 作为

无创神经调控手段，在 IBS 治疗中展现出多靶点干预潜力。

然而，目前研究多集中于 IBS⁃C，对于其他亚型的研究相对缺

乏，且各研究间刺激参数不一，未来亟需制定标准化方案并

进一步拓展研究范围。

2. IBD：IBD 包括溃疡性结肠炎（UC）和克罗恩病（CD），

以慢性复发性肠道炎症为特征，病因涉及遗传易感性、免疫

失调、肠道菌群紊乱以及环境因素相互作用等。虽然 VNS
在 IBD 动物模型中显示出一定效果，但研究尚处于初步阶

段[37]。一项针对 22例经常规治疗未缓解的轻中度儿童和青

少年 IBD 患者的小型探索性研究[38]显示，经 14 周 taVNS 治

疗，部分患者粪钙卫蛋白水平下降，小儿克罗恩病活动指数

或小儿溃疡性结肠炎活动指数改善，其中 50%的CD患者和

33% 的 UC 患者达到临床缓解。尽管有研究[39]显示植入式

VNS对难治性CD有效，为 taVNS提供了理论支持，但需指出

的是，目前相关研究多为小样本探索性研究，整体证据等级

仍较低，尚不足以支持广泛临床推广。未来需进行高质量随

机对照试验进一步证实。

3. DGP：DGP 是一种以胃排空延迟为特征的复杂疾病，

常见于糖尿病患者，主要表现为恶心、呕吐、早饱、腹胀等症

状，其发病机制尚未完全明确，目前认为与自主神经功能紊

乱密切相关，常伴随胃电节律异常和胃动力障碍。Yin等[40]

在动物实验中发现，电针可通过增强迷走神经传出活动和调

节交感⁃副交感神经平衡，改善胃电节律，并促进胃排空。

Sarosiek 等[41]的临床研究进一步表明，经皮穴位电刺激可改

善胃慢波异常，并可能通过调节中枢神经活动缓解恶心症

状，提示其作用机制可能涉及肠⁃脑轴。在此基础上，作为更

具靶向性的迷走神经调控方式，taVNS逐渐受到关注。有研

究[42]显示，taVNS在动物模型中可改善糖尿病前期相关代谢

异常，包括改善消瘦症状、降低血糖、改善胰岛素敏感性。临

床随机对照研究[43]亦证实 taVNS 可在糖耐量受损人群中改

善代谢指标。然而，研究主要聚焦于代谢调控，其结果向

DGP这一特定胃肠动力障碍的外推仍需谨慎。综合现有证

据，taVNS 可能通过调节自主神经功能和代谢相关通路，对

胃肠动力产生间接影响，从而在理论上对 DGP 具有潜在干

预价值。然而，目前相关证据多来源于动物实验和非特异性

人群研究，针对DGP患者的直接临床证据较为缺乏，其具体

疗效和作用机制尚未明确，未来研究需进一步开展以 DGP
为目标人群的大样本、高质量随机对照试验，并结合神经电

生理和影像学手段深入探讨其作用机制。同时，随着个体化

刺激参数优化和可穿戴设备的发展，taVNS在胃肠动力障碍

中的应用前景仍值得进一步评估。

4. GERD：GERD以胃内容物反流引起烧心、反酸等症状

或并发症为特征，主要发病机制包括下食管括约肌功能障

碍、食管动力异常、胃酸分泌过多、食管黏膜敏感性增高等。

虽然药物治疗（如质子泵抑制剂、H2受体拮抗剂等）和手术

治疗（如Nissen胃底折叠术）对多数患者有效，但部分患者仍

存在症状难以控制的情况。近年来，taVNS治疗反流相关疾

病逐渐受到关注。Farmer 等[44]对基于酸灌注建立的人体食

管高敏模型研究发现，经皮迷走神经刺激（tVNS）在酸刺激

过程中可预防食管高敏反应的发生，并在高敏形成后逆转

其异常感觉，证实了迷走神经调控在食管感觉异常中的重

要作用。该研究从内脏感觉调控角度为神经调控治疗提供

了重要证据。Huang等[45]对 44例咽喉反流病患者的研究发

现，taVNS 可通过调节自主神经功能，改善食管运动和情绪

状态，从而缓解咽喉反流症状。上述研究提示，taVNS/tVNS
可能通过调节自主神经功能、食管感觉以及食管运动参与

反流相关症状的改善。然而，目前关于 taVNS应用于GERD
的临床证据仍较有限，现有研究主要来自食管高敏模型和

咽喉反流人群，针对典型 GERD 患者的直接高质量随机对

照研究仍缺乏，相关临床价值尚需进一步验证。

5. 术后胃肠功能紊乱（postoperative gastrointestinal dys⁃
function, POGD）：POGD指在外科手术后（常见于各类腹部外

科手术），患者出现的胃肠道功能障碍，表现为腹胀、恶心、呕

吐、便秘、肠蠕动减弱等，严重影响患者生活质量。临床研

究[46]显示，taVNS可加速POGD的肠道功能恢复，如缩短首次

排气时间、恢复进食时间，并促进肠道蠕动。此外，一项随机

对照试验显示，低强度 taVNS能显著促进腹腔镜结直肠癌根

治术后患者的胃肠功能恢复，表现为首次排气和排便时间缩

短，同时术后肠麻痹发生率降低，且具有良好的安全性[47]。

由此可见，taVNS可改善POGD的胃肠道症状，并促进胃肠道

功能恢复，在术后管理中具有一定应用价值。但整体上该领

域的研究尚属起步阶段，需更多高质量研究验证其在不同类

型手术中的疗效和安全性，并进一步明确治疗时机以及潜在

获益人群。

6. 慢性胰腺炎（chronic pancreatitis, CP）：CP以胰腺进行

性炎症、纤维化并导致胰腺内外分泌功能不全为特征，目前

疼痛管理是其治疗难点。CP相关疼痛涉及持续性炎症、胰

管高压或梗阻以及中枢敏化等多重机制，taVNS可能通过调

节自主神经和中枢疼痛网络发挥作用，但目前直接临床证据

十分有限。Juel等[48]采用 NEMOS®装置刺激左侧耳甲区，在
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20 例 CP 患者中评价单次 60 min taVNS 联合深慢呼吸的作

用，结果显示其对疼痛敏感性或胃十二指肠动力度并不具有

明确改善作用。由于该研究样本量较小、仅观察单次干预，

且 taVNS 与深慢呼吸联合实施，尚不能据此评价重复疗程

taVNS的长期治疗效果。现阶段证据不足以支持 taVNS用于

CP疼痛治疗，未来仍需采用规范假刺激、重复疗程以及长期

随访设计的研究进一步验证。

总体来看，在不同消化系统疾病中 taVNS的研究证据呈

现明显不均衡。在功能性胃肠病中的证据相对充分，而在

DGP、IBD、POGD以及CP中仍以探索性研究为主，未来需进

一步提升研究质量并明确适应证，从而更清晰地总结 taVNS
在不同消化系统疾病中的主要作用机制、研究类型和临床转

化难点。相关证据归纳结果见表1。
三、taVNS的安全性

总体而言，现有研究提示 taVNS具有较好的安全性和耐

受性。一项系统性评价和 meta 分析纳入 177 项研究、6 322
例受试者，未发现 taVNS与对照组不良事件风险存在显著差

异；常见不良反应主要为短暂的耳部疼痛、头痛以及刺痛感，

多为轻度并可自行缓解[49]。另一项纳入抑郁障碍随机对照

试验的系统性回顾和meta分析亦未发现明显严重安全性信

号[50]。但现有研究的刺激参数、疗程以及不良事件监测方式

不一致，消化系统疾病患者长期、重复或居家使用 taVNS 的

安全性仍需在大样本研究中进一步评价。

四、结语和展望

taVNS 作为一种新兴的非药物、非侵入性治疗手段，在

消化系统疾病治疗中展现出一定的应用潜力。现有研究提

示，taVNS 在 FD、IBS⁃C、POGD 等疾病中显示出较为积极的

结果，而在 IBD、DGP 和 CP 等领域仍主要为小样本、间接或

阴性证据，尚不足以支持常规临床应用。未来研究应着重

于：①开展大样本、多中心随机对照试验，提供高级别证据；

②系统优化并统一刺激参数，解决参数标准化这一核心瓶颈

问题，建立标准化治疗方案；③利用神经影像学、生物学标志

物等技术深入揭示其作用机制，并探索用于指导个体化治疗

的预测性生物学标志物；④探索基于患者病理生理特征（如

炎症水平、自主神经功能状态、影像学表型）的个体化治疗策

略，实现从“一刀切”到“量体裁衣”的转变；⑤开展卫生经济

学研究，评估其成本效益，并推动智能化设备的研发，以提高

患者依从性和治疗可及性；⑥评估其长期疗效、安全性以及

在不同人群中的适用性。

与传统药物或侵入性治疗相比，taVNS 具有无创、可重

复、可穿戴、操作便捷、适用于居家治疗等独特优势，使其在

慢性消化系统疾病长期管理中具有重要潜在价值。随着研

究的不断推进，taVNS有望成为消化系统疾病综合治疗的重

要组成部分，为消化系统疾病的综合管理提供新思路。
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表 1　经皮耳迷走神经刺激在消化系统疾病中的应用和证据等级

疾病

FD

CC

IBS（以 IBS⁃C
为主）

IBD

DGP

GERD

POGD

CP

主要作用机制

增强迷走神经活性，改善胃容受
性和胃电节律，调节肠⁃脑轴

增强副交感神经活性，改善肠道
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可能通过调节自主神经功能和
食管动力影响反流症状

可能通过增强迷走神经活性促
进胃肠蠕动恢复

调节自主神经和中枢疼痛网络
（理论）

研究类型

小样本RCT、临床研究

小样本临床研究、间接
证据（EA/TEA）
小样本RCT、临床研究

小样本探索性研究、动
物实验

动物实验和小样本人群
研究的间接证据

间接证据、小样本临床
研究、机制研究

小样本RCT、临床研究

小样本随机、假刺激对
照交叉研究（阴性）

主要研究结论

可改善消化不良症状和自
主神经功能

可改善排便频率和便秘症
状

可改善腹痛、便秘症状（主
要见于 IBS⁃C）
部分患者炎症指标改善
（探索性研究）

可能改善症状和代谢相关
指标

可能改善反流症状和食管
高敏感性（证据有限）

可能缩短排气/排便时间
并促进恢复

未显示能改善疼痛敏感性
或胃十二指肠动力

证据等级

★★★☆

★★☆

★★☆

★★

★★☆

★★☆

★★☆

★★

临床转化难点

样本量小；刺激参数不统一；
长期疗效不足

直接证据不足；缺乏高质量
RCT；机制尚不明确

研究集中于 IBS⁃C；参数差异
大；不同亚型证据不足

样本量极小；缺乏 RCT；人群
异质性大

缺乏专门 RCT；疗效指标不统
一；机制仍需明确

缺乏高质量 RCT；疗效评价标
准不统一

手术类型差异大；最佳干预时
机不明确
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注：FD为功能性消化不良；RCT为随机对照试验；CC为慢性便秘；EA为电针；TEA为经皮穴位电刺激；IBS为肠易激综合征；IBS⁃C为便秘型
IBS；IBD为炎症性肠病；DGP为糖尿病性胃轻瘫；GERD为胃食管反流病；POGD为术后胃肠功能紊乱；CP为慢性胰腺炎；证据等级根据研究设
计类型、样本量、结果一致性和证据直接性进行综合判断，仅用于综述性归纳，不等同于正式 GRADE 分级：★★★★为多中心高质量 RCT；
★★★☆为中等质量RCT或较一致临床研究；★★★为小样本RCT或较一致临床研究；★★☆为小样本研究或间接证据；★★为探索性研究
或动物实验为主
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