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由于越来越长的预期寿命以及不健康的饮食习惯，认知减退的现象愈演愈烈，其中高盐饮食(HSD)与认知障碍有关。

在小鼠模型中，过量盐摄入会损害记忆功能，但其对肠道微生物群的影响仍未得到充分研究。

微生物-肠道-大脑轴是调节认知功能的关键。此外，越来越多的证据支持微生物群在认知障碍中的作用和特定微生

物群在记忆功能中的作用。

在这项研究中，我们探讨了肠道微生物群、高盐饮食、突触和记忆功能之间的关系。

引言

高盐饮食通过肠道微生物群和丁酸盐诱导小鼠突触丧失和记忆障碍



结果

饲喂HSD的小鼠表现出认知障碍和较低的突触蛋白表达

(A)Y迷宫试验的自发改变率

(B) 新异物体识别实验中识别轨迹的探索时间百分

比

(C) 海马中SYP和SYN1 mRNA水平的变化

与NSD组相比，HSD组显示:

✓ Y迷宫中连续自发交替行为减少

✓ 新异物体识别实验中识别轨迹的探索时间减少

✓ 海马中SYP和SYN1 mRNA水平降低



结果

HSD通过影响肠道菌群的组成和短链脂肪酸的产生，损害记忆和突触

(F)在门水平上的前10个肠道微生物群的概况

(G, H) 通过气相色谱-质谱(GC‐MS)从粪便样本中测定

丁酸和丙酸的水平

与NSD组相比，HSD组显示:

✓ 拟杆菌门减少。

✓ 不同的菌群种属组成，如葡萄球菌属和肠杆菌属。

✓ 显著降低了病毒双歧杆菌属和约氏乳杆菌属的丰度，显著增加了啮齿肠杆菌属、木糖葡萄球菌属和粪便

副腺杆菌属的丰度。

✓ 丁酸和丙酸水平降低。



结果
来自HSD的肠道微生物群会损害记忆和突触

(E) Y迷宫试验的自发改变率

(F) 新异物体识别实验中识别轨迹的探索时间

百分比

(H) 小鼠海马组织SYP和SYN1蛋白水平的变化

与rNSD组比较，rHSD组显示:

✓ Y迷宫中连续自发交替行为减少

✓ 新异物体识别实验中识别轨迹的探索时间减少

✓ SYP和SYN1蛋白水平降低

rNSD 小鼠: 小鼠接受NSD喂养小鼠的粪便样
本
rHSD 小鼠: 小鼠接受HSD喂养小鼠的粪便样
本



结果
HSD小鼠的微生物群广泛改变了脑转录组

(A)差异表达基因的火山图。rHSD组与rNSD组deg的

折叠变化(x轴)和p值(y轴)比较。绿色-下调,红色-上调

(B) 与rNSD小鼠相比，rHSD小鼠脑组织中KEGG通

路相关基因显著上调和下调

✓ 共有489个基因在rHSD和rNSD小鼠之间显著差异表达(DEGs)，其

中上调基因197个，下调基因292个

✓ 在rHSD小鼠脑中，PI3K/Akt信号通路明显失调

(A) (B) 



结果
丁酸盐部分逆转HSD引起的记忆损伤

(B) 新异物体识别实验中识别轨迹的探索时间百分比

(D) 小鼠海马SYN1 mRNA相对表达量的变化

✓ 添加丁酸盐可部分抑制高盐饮食引起的记忆

损伤

✓ 与单纯HSD喂养的小鼠相比，丁酸盐喂养的

HSD小鼠中SYN1的mRNA表达显著增加

NSD + NaB: 饮用水中添加20 mg/kg丁酸钠(S817488, 

Macklin)的NSD 

HSD + NaB: 饮用水中含有20 mg/kg NaB (S817488, Macklin)

的HSD 



总结
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➢ 高盐饮食(HSD)喂养的小鼠通过改变肠道菌群组成和短链脂肪

酸的产生，表现出认知障碍和较低的突触蛋白表达

➢ HSD喂养小鼠的肠道微生物群损害小鼠的记忆和突触

➢ 丁酸盐可部分逆转HSD喂养小鼠的记忆损伤

本研究提示肠道菌群的 组 成和丁酸盐的产生在突触丧失和记忆障
碍中的重要作用，本研究主要从以下几个方面进行论证:

https://doi.org/10.1002/imt2.97
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