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香料化合物治疗神经退行性疾病的研究进展 

于  童，周露露*，胡  静* 
（上海应用技术大学 香料香精化妆品学部，上海  201418） 

摘要：神经退行性疾病主要是由大脑神经元的损伤引起的，包括阿尔茨海默症、帕金森病、亨廷顿病等，常见

于中老年人群，给老龄化社会带来了巨大的负担。其病理涉及神经炎症、线粒体功能障碍和铁死亡等多种机制，

其中神经炎症在病症出现前就已存在，并不断恶化，加重病情。香料化合物作为小分子物质，具有穿透血脑屏

障的能力，其独特的多官能团结构能够通过抑制神经炎症来改善脑部微环境，进而发挥神经保护功能，为缓解

和治疗神经退行性疾病提供了新的可能。该文介绍了神经退行性疾病中的神经炎症；根据香料化合物的结构进

行分类，对比了不同香料化合物通过缓解神经炎症进而治疗神经退行性疾病的不同机制；最后指出了当前研究

中存在的不足与局限，为未来治疗神经退行性疾病和相关研究提供了新方案和新方向。 
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Research progress of flavor compounds on therapy of  
neurodegenerative diseases 

YU Tong, ZHOU Lulu*, HU Jing* 
（School of Perfume and Aroma Technology, Shanghai Institute of Technology, Shanghai 201418, China） 

Abstract: Neurodegenerative diseases, such as Alzheimer's disease, Parkinson's disease, and Huntington's 
disease, are primarily caused by damage to brain neurons and commonly affect middle-aged and elderly 
individuals, posing a significant burden on aging societies. The pathologies of these diseases involve 
various mechanisms including neuroinflammation, mitochondrial dysfunction, and ferroptosis, of which 
neuroinflammation is present before the onset of the disease and worsens as it progresses. Flavor compounds 
have shown potential in penetrating the blood-brain barrier due to their small size. Their unique multi- 
functional structure allows them to improve the brain microenvironment by inhibiting neuroinflammation 
and exerting a neuroprotective effect, which presents a new possibility for alleviating and treating 
neurodegenerative diseases. In this review, neuroinflammation in neurodegenerative diseases was 
introduced. Various flavor compounds were then categorized based on their chemical structures, and the 
different mechanisms in neuroinflammation alleviation were compared. Finally, the limitations and 
shortcomings in current research were discussed, which provided new directions for future therapy of 
neurodegenerative diseases and related studies. 
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神经退行性疾病（ND）主要包括阿尔茨海默症、

帕金森病和亨廷顿病，其共同特征是中枢神经系统

（CNS）中的神经元逐渐受损直至死亡，导致神经

功能逐渐恶化，并在临床上表现出不同程度的病症，

给患者及其家人带来沉重的经济和心理负担[1]。全

国第 7 次人口普查结果显示，60 岁以上的老年人口

占总人口的 18.70%，且中国人口老龄化正在迅速加

剧。鉴于 ND 患者主要集中于中老年群体，随着老

综论 
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龄化的加速，患病人数将急剧攀升，未来或突破千

万[2]。尽管多数 ND 的病因错综复杂，具体发病机

制尚未明确，但已有研究证实，ND 中的蛋白沉积

会直接危害神经细胞，进而触发神经炎症与氧化应

激反应[3]。二者不仅紧密相连，且在 ND 症状显现

前便已存在，尤为值得关注的是，它们的慢性及持

续性特点对脑部微环境产生深远影响，对神经元造

成持久性伤害，不断推动 ND 病情恶化[4-5]。 

目前，临床药物治疗 ND 的策略主要集中于症

状缓解上，然而其疗效往往有限，且可能伴随呕吐、

抑郁、心悸等不良反应。因此，ND 亟需更安全有

效的治疗方案。香料化合物大多具有多官能团结构

且相对分子质量较小，具有抗炎、抗氧化和抗菌等

多种生物活性[6-8]，比传统的临床药物展现出更低的

副作用风险，并且对血脑屏障（BBB）的穿透力更

强，预示着在治疗 ND 方面巨大的应用潜力[9]。 

本文主要综述 ND 中神经炎症的发展进程及其

影响因素，旨在深入理解该病理过程的核心机制。

通过对比不同 ND 中的神经炎症，以及神经炎症与

氧化应激的相互作用，进一步揭示 ND 中神经炎症

的广泛影响；最后，根据香料化合物的结构进行分

类讨论，论述通过缓解神经炎症治疗 ND 的香料化

合物（图 1），不仅为 ND 的治疗提供新的视角，也

为未来开发高效且安全的治疗提供新策略。 
 

 
 

图 1  香料化合物通过抑制神经炎症治疗 ND 的示意图 
Fig. 1  Schematic diagram of flavor compounds treating ND 

by inhibiting neuroinflammation 
 

1  神经炎症 

炎症是机体的一种高度调节机制，用于对抗病

理刺激或组织损伤，从而保护机体免受损害并促进

修复[10]。在神经系统中，神经炎症通过抑制或清除

各种病原体来保护大脑，并在内源性因素（如基因

突变和蛋白质聚集）或外界环境（如感染和创伤）

的刺激下持续存在[11]。最初的刺激可能源于神经元，

随后触发小胶质细胞和星形胶质细胞之间的相互作

用，最终引起继发炎症[12-13]，持续的炎症会损伤神

经元并导致 ND。因此，神经炎症被认为是 ND 的标

志性病理特征[14-15]，而炎症主要分为慢性炎症与外

周炎症。值得注意的是，神经炎症与氧化应激之间

存在密切的相互影响，在相互加剧之下形成恶性循

环，导致微环境的恶化，进一步损伤神经元并加速

病情发展。 

1.1  慢性炎症 

慢性炎症主要是由胶质细胞引起的，这些细胞

虽然不产生电脉冲，但作为神经元的支持者与神经

元共存于 CNS 中。胶质细胞分为小胶质细胞和星形

胶质细胞。小胶质细胞作为先天免疫细胞，最早感

知病理损伤，在脑内分布广泛[16]；星形胶质细胞是

最常见的胶质细胞，其功能多样，包括维持 BBB，

调节突触活动以及清除死亡细胞等[17]。 
 

 
 

图 2  胶质细胞、星形胶质细胞的分化及二者相互作用 

Fig. 2  Differentiation and interaction of microglia and 
astrocytes 

 

在 CNS 的炎症过程中，这两种胶质细胞之间存

在着密切的相互影响，共同扮演着关键角色。当细

胞环境发生异常变化，如蛋白质异常聚集[18]或活性

氧（ROS）水平上升时[19]，小胶质细胞和星形胶质

细胞会被激活，并相互促进活化[20]，释放炎症因子

（图 2），包括肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、白细胞介

素-1β（IL-1β）和 IL-6 等。这些促炎因子进一步激

活下游的炎症通路，从而加剧整个炎症反应。若炎

症因子持续大量产生且无法有效清除，便会发生持

续性的炎症，即慢性炎症[21]。 
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1.2  外周炎症 

近期研究表明，外周器官通过迷走神经向不同

脑区传递信号并参与 ND 中的炎症反应[22]，尤其是

“微生物-肠-脑”轴（图 3）备受瞩目。这一信号通

路揭示了肠道与大脑之间复杂的神经、免疫、内分

泌和代谢信号的双向通信[23]，值得注意的是，多种

ND 均伴随着肠道微生物组成的异常变化 [24]。

SHARMA 等[25]研究指出，肠道微生物可能是通过激

活小胶质细胞的途径，间接影响神经元功能。在促炎

因子释放的同时，ROS 水平随之升高，这一连锁反

应破坏了肠道稳态，进而可能诱发 ND 病情；此外，

当肠道微生物组成出现异常时，肠道与 BBB 的通透

性也会增加，这进一步加重了炎症[26-27]。因此，肠道

微生物群也被认为是 ND 潜在的诊断和治疗靶点[28]。

这一观点为 ND 的研究和治疗开辟了新的视角和途径。 
 

 
 

图 3  ND 中微生物-肠-脑轴的影响 
Fig. 3  Influence of microbial-gut-brain axis in ND 

 

1.3  氧化应激与神经炎症 
氧化应激是指体内氧化与抗氧化作用之间的失

衡状态，从而导致过量的 ROS 产生。在 ND 中，尽

管氧化应激和神经炎症是 2 种不同的病理事件，但

它们之间存在着紧密联系与相互促进作用，共同构

成恶性循环[29]。首先，ROS 作为外界刺激因子，能

够改变细胞微环境，进而刺激胶质细胞释放炎症因

子；其次，ROS 进一步促进细胞内信号级联反应，

促进促炎基因的表达；最后，在持续的氧化应激状

态下，神经元突触可能受到损伤，导致功能异常。

随着炎症因子的不断释放和神经元营养逐渐丧失，

最终导致 ND 病情加剧[30]。 

氧化应激与神经炎症密切相关，还因为它们共

享某些关键信号通路[31]。例如：核因子 κB（NF-κB）

作为神经炎症中的核心信号通路，通过精细调控促

炎基因的表达，进而对炎症过程施加影响[32]。ZHOU

等[33]研究表明，在小胶质细胞 BV-2 中的 ROS 水平

升高时，会激活 NF-κB 通路，导致炎症因子释放显

著增加，从而引起神经元损伤。核相关因子 E2（Nrf2）

作为主要的解毒与防御调节因子，在抗炎、抗氧化

和其他多种细胞保护机制中起关键调节作用，能够

有效保护神经细胞免受损害[34]。CORES 等[35]研究

发现，胶质细胞中 Nrf2 表达减少时，可能同时引起

氧化应激与神经炎症，从而加速 ND 的发展。 

鉴于氧化应激与神经炎症之间错综复杂的相互

作用，在研究和治疗神经退行性疾病时，必须全面

且综合地考虑这两大因素，以制定更精准、有效的

治疗策略。 

2  神经退行性疾病 

2.1  阿尔兹海默症（AD） 
AD 是最常见的 ND，发病率随着年龄的增长而

升高，是引起痴呆的最主要原因[36]。 

在 AD 的病理过程中，神经炎症扮演着关键的

角色，这一炎症主要是由 2 种标志蛋白引起的：一

是 β-淀粉样蛋白（Aβ）组成的细胞外斑块；二是含

Tau 蛋白的细胞内神经原纤维缠结[37]。Aβ是淀粉样

前体蛋白的水解产物，具有强神经毒性；而 Tau 蛋

白是一种可溶的微管相关蛋白，具有类似朊病毒的

传播能力[38]。这两种蛋白水平上升时，会激活小胶

质细胞并促进炎症因子分泌[39]。这些炎症因子随后

激活神经毒性星形胶质细胞，最终导致神经元损伤。

AD 患者炎症标志物水平普遍升高，进一步证明了

神经炎症在 AD 发病机制中的重要作用[40]。MEGUR

等[41]指出，AD 的外周炎症主要源于肠道微生物群

的改变，这增加了肠道屏障的通透性，导致 BBB 功

能受损，从而促进神经炎症的发展、神经元丢失和

损伤，最终引发 AD 病症。 

2.2  帕金森病（PD） 
PD 又称帕金森综合症，是全球第二大 ND。其主

要病症为运动症状，包括静止性震颤、肌强直、运动

迟缓和姿势平衡障碍，还常伴有便秘、嗅觉减退和睡

眠障碍等非运动症状[42]。据预测，到 2040 年，全球

PD 患者将达到 1200 万以上，其中近一半在中国[43]。 

PD 的标志性病理特征在于黑质纹状体多巴胺

能神经元的严重丧失以及纤维状 α-突触核蛋白

（α-syn）的积累和扩散[44]，二者都与神经炎症紧密

相关。TANSEY 等[45]总结了 PD 的炎症过程：初始

阶段表现为肠道菌群失调和炎症，导致促炎因子水

平升高和 BBB 通透性增加；随后，外周 CNS 免疫

细胞浸润，最终形成神经炎症，并加剧蛋白聚集体

形成。近年来的研究揭示了 CNS 与肠道神经系统之

间的密切通信。例如：磷酸化的 α-syn 可以通过迷

走神经从肠道传输到大脑[46]；SAMPSON 等[47]将 PD
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患者的肠道微生物群移植到小鼠体内，发现小鼠在

移植后出现了运动功能障碍。这些发现不仅强化了

“肠-脑轴”理论，也进一步证实了外周神经炎症在

PD 病理过程中的重要作用。 

2.3  亨廷顿病（HD） 
HD 亦称亨廷顿舞蹈病，是由显性遗传导致的

神经系统疾病。该病的根源在于第 4 号染色体上亨

廷素基因的异常，具体表现为编码亨廷素蛋白中多

聚谷氨酰胺片段的重复扩增，进而引发过量的亨廷

素蛋白在大脑中累积沉积[48]。这一过程最终导致脑

内神经细胞逐渐死亡，对患者的运动功能、认知能

力及精神健康造成严重损害。 

除了亨廷素蛋白的病理沉积，神经炎症也被视

为 HD 发病机制及疾病进展过程中的关键因素。

VALADAO 等[49]指出，在 HD 典型症状出现之前， 

神经炎症已经存在，并随着病程发展逐渐加剧。

ROCHA 等[50]的研究进一步地揭示了 HD 患者大脑 
 

中活化的小胶质细胞与星形胶质细胞数量显著增

多，同时伴随外周炎症因子水平的上升；此外，HD

小鼠模型肠道菌群的明显失调也进一步印证了 HD

中存在外周炎症[51]。这些发现共同强调了神经炎症

在 HD 病理机制中的重要作用。 

3  香料化合物用于 ND 治疗 

与传统药物相比，香料化合物具有更低的副作

用和更高的生物安全性，能够有效抑制炎症因子的

释放、减轻神经炎症症状，或通过清除 ROS 来降低

氧化应激水平，从而间接缓解后续的炎症反应。因

此，香料化合物被视为开发新型 ND 治疗药物的候

选。该节将根据香料化合物的结构分类，系统阐述

这些化合物在缓解神经炎症及降低氧化应激水平方

面的研究成果。此外，为了更全面地评估其效用，

对比不同研究的给药方式、给药剂量、实验模型以

及各自独特的作用机制，结果见表 1。 

表 1  香料化合物用于 ND 治疗 
Table 1  Flavor compounds for therapy of ND 

类别 名称 病症 作用机制 作用对象 途径 剂量/(mg/kg) 文献

酚类 丁香酚 AD、PD 通过抗氧化减轻线粒体功能障碍 AD、PD 小鼠 口服 25~100 [52]

  AD 胶质细胞活化↓，TNF-α、IL-1β和 IL-6↓ AD 小鼠 口服 10、30 [53]

 
百里香酚 PD 胶质细胞活化↓，TNF-α、IL-1β和 IL-6↓，谷胱甘肽（GSH）、

过氧化氢酶（CAT）和超氧化歧化酶（SOD）↑，诱导型一氧
化氮合酶（iNOS）和环氧化酶 2（COX-2）↓ 

PD 大鼠 注射 50 [54]

 

 PD Toll 样受体 4 和糖原合成酶激酶-3β↓，Nrf2/血红素氧合酶 1 
↑；TNF-α、IL-1β、caspase-1 和 NOD 样受体热蛋白结构域相
关蛋白 3↓ 

PD 大鼠 注射 30 [55]

 
香兰素 HD 调节褪黑素受体，激活 G 蛋白偶联受体 GSH，CAT 和 SOD

↑，丙二醛（MDA）↓ 
HD 大鼠 注射 10 [56]

  AD、PD NF-κB 磷酸化↓，BV-2 活性↓；NO、IL-1β、IL-6 和 TNF-α↓ BV-2 细胞 \ 100~400a [57]

酸类 香草酸 HD 抑制 IκB 激酶-NF-κB 通路，TNF-α和 IL-6↓ HD 小鼠 注射 25~100 [58]

  AD 缓解长期氧化应激，MDA↓ AD 大鼠 注射 50 [59]

  PD 泛素蛋白连接酶↑，富亮氨酸重复激酶 2↓ SH-SY5Y 细胞 \ 300a [60]

 咖啡酸 PD 小胶质细胞活化↓，TNF-α、IL-1β、COX-2 和 iNOS↓ PD 小鼠 注射 2.5~10 [61]

  AD Nrf2↑，TNF-α、IL-1β、ROS 和脂质过氧化↓ AD 小鼠 口服 50 [62]

 
迷迭香酸 PD miR-155-5p↓，IL-1β、IL-6、TNF-α和 MDA↓，GSH、CAT

和 SOD↑ 
PD 小鼠 注射 16 [63]

  AD TNF-α、IL-6 和 caspase-3↓ AD 小鼠 注射 0.5、1 [64]

  AD MDA、NO、IL-1β、IL-6 和 TNF-α↓ AD 小鼠 注射 25、50 [65]

 
菊苣酸 AD NF-κB↓，IL-1β、IL-6 和 TNF-α↓ AD 小鼠 口服 质 量 分 数

0.05%饮用水

[66]

  PD 调节肠道微生物群，抑制整个脑肠轴炎症 PD 小鼠 口服 40 [67]

醇类 芳樟醇 AD Aβ诱导氧化应激↓，TNF-α、IL-1β和 NO↓，胶质增生↓ AD 大鼠 注射 50、100 [68]

其他 芳姜黄酮 PD 胶质细胞活化↓，Nrf2↑ BV-2 细胞 \ 20a [69]

  AD NF-κB、JNK 和 p38 MAPK↓ BV-2 细胞 \ 5、10、20a [70]

  AD 胶质细胞活化↓，TLR4 阻断炎症 BV-2 细胞 \ 5、10、20a [71]

    AD 小鼠 注射 50、100  

 肉桂醛 AD MAPK 激酶 1-细胞外调节蛋白激酶↓ AD 小鼠 口服 50 [72]

    BV-2 细胞 \ 10a  

 香豆素 AD Aβ 聚集↓ 乙酰胆碱溶液 \ 10a [73]

注：↑代表上升；↓代表下降；a 的单位为 μmol/L；\为共培养。 
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3.1  酚类化合物 

丁香酚、百里香酚和香兰素等酚类香料化合物

一般具有良好的 ROS 清除能力，其活性主要源于酚

羟基。ROS 的未成对电子非常活跃且不稳定，容易

攻击细胞，导致氧化损伤，而酚羟基可以给自由基

提供电子，使其转化为稳定的分子，从而清除体内

的自由基。同时，酚类化合物能够上调 CAT 和 SOD

等酶活性，进而减轻氧化应激水平。此外，酚类化

合物还能够通过调控 NF-κB 和丝裂原活化蛋白激酶

（MAPK）等相关信号通路来有效抑制炎症因子的

分泌，从而降低神经元细胞的损伤，最终减轻 ND

症状。 

丁香酚（图 4a）天然存在于丁香油、罗勒油和

肉桂油等精油中，具有浓郁的丁香和辛香香气。

PHUKAN 等[52]研究表明，口服丁香酚的用量一般为

25~100 mg/kg，尽管生物利用度较低，但该化合物

具有良好的 BBB 通透性，且毒性较低。JUNG 等[53]

指出，将 10 或 30 mg/kg 丁香酚通过灌胃模拟口服，

对小鼠脑部组织分析后得知，被激活的小胶质细胞

与星型胶质细胞数量明显减少，炎症因子 TNF-α、

IL-1β 和 IL-6 水平明显下降。随后，该团队采用 Y

迷宫和 Morris 水迷宫实验评估小鼠的认知功能，结果

表明，口服丁香酚有效减轻了 AD 小鼠的记忆障碍。 

百里香酚（图 4b）是一种常见于百里香油、牛

至油和罗勒油的化合物，具有辛香气。百里香酚不

仅能有效降低炎症因子水平，还能调节细胞信号通

路。JAVED 等[54]将百里香酚静脉注射给 PD 大鼠，

结果显示，百里香酚能够有效抑制小胶质细胞与星

型胶质细胞的激活，降低 TNF-α、IL-1β 和 IL-6 的

表达水平；抑制脂质过氧化，恢复 GSH 水平，提高

CAT 和 SOD 活性，进而降低氧化应激水平。此外，

百里香酚还能抑制炎症酶介质如 iNOS 和 COX-2 的

表达，从而保护多巴胺能神经元，并有效缓解 PD

的运动症状。ABU-ELFOTUH 等[55]指出，百里香酚

是通过抑制 Toll 样受体 4 和糖原合成酶激酶-3β，激

活 Nrf2/血红素氧合酶 1，降低细胞凋亡剪切酶-1 和

NOD 样受体热蛋白结构域相关蛋白 3 水平来阻止氧

化应激和神经炎症。此研究不仅证实了百里香酚能

够改善 PD 小鼠的运动能力，还指出小鼠的认知水

平也有所恢复，表明百里香酚有治疗 AD 的潜力。 

香兰素（图 4c）天然存在于香荚兰豆荚，丁香

油和多种香脂中，具有强烈而独特的香荚兰豆香气，

整体呈甜香且带有奶香味。研究表明[56]，香兰素通

过调节褪黑素受体，并激活 G 蛋白偶联受体降低脂

质过氧化，提高 GSH 和 SOD 活性，发挥抗炎、抗氧

化等神经保护作用，有效缓解 HD 症状；KIM 等[57]

研究表明，香兰素主要通过抑制 MAPK 和 NF-κB 的

磷酸化，减轻脂多糖刺激引起的小胶质细胞模型

（BV-2）活化而产生的炎症，从而保护神经元，对

AD 和 PD 具有潜在的治疗效果。 
 

 
 

a—丁香酚；b—百里香酚；c—香兰素 

图 4  用于 ND 治疗的酚类化合物结构式 
Fig. 4  Structural formula of phenolic compounds for therapy 

of ND 
 

3.2  酸类化合物 

香草酸、肉桂酸、咖啡酸等酸类香料化合物通

常含有不饱和键（如双键、三键和苯环）的共轭体

系，这些共轭体系能够分散电子，增强与自由基的

反应能力，从而表现出优异的抗氧化性能。同时，

部分酸类化合物还带有酚羟基，使其抗氧化性能更

强。除了能够清除 ROS 和提高相关酶活性外，酸类

化合物还可以通过抑制炎症相关酶活性（如环氧合

酶、脂氧合酶等）和调节炎症相关的信号通路（如

Nrf2 和 NF-κB）来减少炎症介质的生成。行为学实

验结果显示，酸类化合物使 AD 动物模型的记忆障

碍和 PD 动物模型的运动障碍均得到显著恢复。 

香草酸（图 5a）是香兰素的氧化形式，具有奶

香味，能够有效清除 ROS，减轻随后的炎症反应。

BAINS 等 [58]通过注射给药发现，香草酸通过抑制

IκB 激酶-NF-κB 通路，显著减少 TNF-α和 IL-6 的分

泌，进而减轻神经炎症，并降低氧化应激水平，有

效地缓解了 HD 小鼠的症状。在注射 Aβ的雄性大鼠

上，香草酸展现出神经保护作用，血清中的 MDA

水平明显下降，有效地抑制了 Aβ 介导的长期氧化

应激 [59]。MEI 等 [74]的工作表明，香草酸通过提升

SOD 活性和降低 ROS 水平，减轻了细胞内的氧化

应激。另外，香草酸在调节神经元线粒体功能中具

有重要的作用，通过激活泛素蛋白连接酶活性和抑

制富亮氨酸重复激酶 2 的表达来诱导神经元分化[60]。 

肉桂酸（图 5b）存在于桂皮油、苏合香脂和秘

鲁香脂中，具有轻微的桂皮香气。肉桂酸主要通过

降低炎症因子水平来抑制神经炎症。ZHUO 等[75]研

究表明，小鼠口服肉桂酸后脑部 IL-6 和 TNF-α的分

泌明显下降。另外，肉桂酸通过恢复纹状体神经递

质并抑制 α-syn 的淀粉样转化，减少炎症因子的产

生，从而恢复 PD 小鼠的运动能力[76-77]。 

咖啡酸（图 5c）作为一种羟基肉桂酸，具有一

定辛香气。研究表明，咖啡酸能有效降低 PD 小鼠

脑部 TNF-α 和 IL-1β 水平，并下调 COX-2、iNOS

和 NF-κB 表达[61]。此外，对 AD 小鼠的研究表明，

口服咖啡酸能够通过调控 Nrf2 的信号通路来降低
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TNF-α和 IL-1β水平，同时下调 ROS 及脂质过氧化

水平，从而有效改善记忆障碍[62]。 
 

 
 

a—香草酸；b—肉桂酸；c—咖啡酸；d—迷迭香酸；e—菊苣酸 

图 5  用于 ND 治疗的酸类化合物结构式 
Fig. 5  Structural formula of acid compounds for therapy of ND 

 

迷迭香酸（图 5d）广泛存在于多种植物中，具

有独特的清凉草本香气。迷迭香酸能够通过多种途

径有效治疗 ND。例如：LYU 等[63]将迷迭香酸注射

到 PD 小鼠脑侧室，结果表明，迷迭香酸能够抑制

miR-155-5p 的表达，减少 IL-1β、IL-6 和 TNF-α 的

分泌，降低 MDA 含量，并提高 GSH、SOD 和 CAT

活性，通过多重途径共同保护神经细胞。在 AD 小

鼠模型中，迷迭香酸不仅能降低 TNF-α和 IL-6 的水

平，还能降低了 Caspase-3 的水平，进而有效改善了

炎症[64]。迷迭香酸还展现出神经保护和刺激神经再

生的潜力[78]。HASSANZADEH-TAHERI 等[65]研究

结果进一步证明了迷迭香酸的抗炎功效，其不仅能

有效降低 IL-1β、IL-6 和 TNF-α 的水平，还能显著

降低 MDA 和一氧化氮（NO）的含量。小鼠在给药

后神经元数目明显提升，Y-型迷宫实验结果也表明，

小鼠记忆障碍得到缓解。 

菊苣酸（图 5e）天然存在于菊苣和紫锥菊中，

具有独特的苦、甜味，其 BBB 穿透能力较强，口服

同样有效，并展现出抑制外周炎症的作用。LIU 等[66]

研究发现，将菊苣酸添加到小鼠的饮水中，能够抑

制 NF-κB 通路，从而防止淀粉样物质的形成，减少

IL-1β、IL-6 和 TNF-α炎症因子的分泌及抑制系统性

炎症诱导的记忆障碍，展现出治疗 AD 的潜力。

WANG 等[67]研究揭示，菊苣酸能够通过调节肠道微

生物群，抑制整个脑肠轴炎症，增加了纹状体脑源

性神经营养因子、多巴胺和 5-羟吲哚乙酸的含量，

同时能有效下调 PD 小鼠的 IL-17、干扰素-γ和转化

生长因子-β的水平。 

3.3  醇类化合物 

醇类化合物中的羟基能够作为氢原子供体，与

自由基（如超氧阴离子自由基、羟自由基等）反应，

从而终止自由基链式反应，减少氧化应激对神经元

的损伤。此外，醇类化合物能够调节多种细胞保护

相关的信号通路，如 MAPK、NF-κB 和 c-Jun 氨基

末端激酶（JNK）等，保护神经元，达到治疗 ND

的目的。 

法尼醇（图 6a）又名金合欢醇，天然存在于桂

皮、依兰、玫瑰草和麝葵籽等植物中，具有淡淡的

柠檬香味。法尼醇通过下调 TNF-α 的表达和减弱免

疫反应来共同减轻神经炎症[79]；通过抑制 PARIS 的

转录，可上调 PGC-1α的表达、保护神经元线粒体，

发挥治疗 PD 的作用[80]。 

香紫苏醇（图 6b）是从天然香紫苏的茎叶中萃

取出的白色结晶粉末，具有微弱的琥珀香气，其香

气细腻、扩散性强且持久。HAN 等[81]研究表明，香

紫苏醇通过介导 MAPK/NF-κB信号通路抑制炎症反

应。此外，香紫苏醇展现出低毒性和良好的生物利

用度，通过维持钙离子稳态保护 DA 神经元，并恢

复小鼠运动能力[82]。 

芳樟醇（图 6c）存在于多种芳香植物中，具有

清新而新鲜的花香，香气类似铃兰。YUAN 等[68]研

究表明，芳樟醇能够降低 AD 大鼠大脑中 Aβ诱导的

氧化应激和炎症反应，TNF-α、IL-1β和 NO 水平明

显下降，胶质增生减少，AD 症状明显缓解。 
 

 
 

a—法尼醇；b—香紫苏醇；c—芳樟醇 

图 6  用于 ND 治疗的醇类化合物结构式 
Fig. 6  Structural formula of alcohol compounds for therapy 

of ND  
 

3.4  其他化合物 

除以上化合物外，还有部分香料具有良好的 ND

治疗效果，其中主要包括黄酮类或醛类化合物，在

此合并说明。其神经保护作用主要是通过调节相关

的信号通路（如 NF-κB、Nrf2 和 JNK 等），有效抑

制胶质细胞活化，从而减少炎症因子分泌，减轻神

经炎症。 

芳姜黄酮（图 7a）是从姜黄中提取的姜黄油主

要成分，具有辛香及一定的苦味，抗炎活性强[83-84]，

具有神经元保护功能[85]。HORI 等[69]研究表明，芳

姜黄酮及其类似物在细胞层面上可以抑制 BV-2 细

胞炎症，具有治疗 PD 的潜力。PARK 等[70]研究表

明，芳姜黄酮通过抑制 NF-κB、JNK 和 p38 MAPK

信号通路，减轻 Aβ 诱导的炎症，展示出作为 AD

潜在治疗手段的前景。此外，CHEN 等[71]研究表明，

口服芳姜黄酮能够抑制小胶质细胞的活化，进而减

少 TNF-α 和 IL-1β 分泌。行为学实验结果显示，小

鼠运动时的停留时间明显减少，逃避潜伏期明显降



·2104· 精 细 化 工  FINE CHEMICALS 第 42 卷 

 

低，表明小鼠记忆障碍有所缓解。进一步的体外研

究发现，芳姜黄酮通过靶向 TLR4 调控下游信号，

降低 BV-2 释放的炎症因子水平。 

肉桂醛（图 7b）具有温和且持久的辛香气息。

FU 等[72]研究表明，肉桂醛通过抑制 MAPK 激酶 1-

细胞外调节蛋白激酶信号通路减轻 BV-2 的活化，从

而减轻神经炎症。 

香豆素（图 7c）具有黑香豆的浓重香味，伴有

甜香和巧克力味，留香持久。研究证明，香豆素及

其 衍 生 物 具 有 抗 氧 化 和 抗 炎 作 用 [86] ，

HAMULAKOVA 等 [73]研究还证明了香豆素可以抑

制 Aβ 的聚集，并且可螯合铜离子和铁离子，抑制

ROS 的产生，降低氧化应激水平。 
 

 
 

a—芳姜黄酮；b—肉桂醛；c—香豆素 

图 7  用于 ND 治疗的其他类化合物结构式 
Fig. 7  Structural formula of other compounds for therapy of ND 

 

4  结束语与展望 

ND 多发于中老年人群，随着老龄人口的激增，

患病人数将突破千万。虽然不同 ND 的症状不同，

但它们存在诸多共同点，都源于脑部神经元受损。

且 ND 病因复杂，早期症状较为隐匿，发病前无法

有效诊断。神经炎症在其中影响深远，不仅脑部炎

症对神经元造成损伤，肠道炎症也会加重病情。这

些特点使得 ND 病程普遍较长，且目前临床治疗尚

无根治之法。上述研究能够证实香料化合物可通过

多条信号通路阻断炎症发展，降低炎症因子和活性

氧的水平，从而有效缓解 ND 的相关症状。此外，

香料化合物作为小分子，具有更强的穿透能力，即

使口服也能有效穿过 BBB。相较于传统药物，香料

化合物多来源于天然，具备更好的生物相容性、更

小的副作用和更高的安全性。 

尽管已有研究证明香料化合物能够抑制神经炎

症并改善 ND 症状，但不同研究之间的条件差异显

著，例如：给药途径、剂量以及使用的动物或细胞

模型各不相同，导致不同香料和 ND 模型的治疗效

果难以直接比较，该方面的临床研究目前尚处于空

白状态，尚未有充分的临床数据或研究结果来支持

或验证相关理论和应用。而鼻腔给药因其非侵入性

优势近年来受到广泛关注。通过滴鼻或鼻腔吸入易

挥发的香料化合物，经三叉神经在短时间内到达大

脑中枢神经。相较于传统的口服或注射方式，鼻腔

给药吸收更快、操作更佳简便，不需要复杂的设备

和环境，易于在家中进行自我护理。牛利华等[87]研

究表明，吸入薰衣草后，小鼠的运动能力有效恢复，

表明香料化合物通过鼻腔给药具有治疗 ND 的潜

力。综上，未来需要更多的研究和临床实验来填补

这些空白，以进一步探索其潜在的临床价值和应用

前景。 

另一方面，香料化合物易氧化，水溶性差和靶

向性差的特点给实际应用带来了挑战。目前的研究

多聚焦于引入递送体系来解决以上问题，主要包括

脂质体[88-89]、多聚体[90]、无机载体[91]、生物来源载

体[92]和无载体[93]等，这些递送体系能够有效提高香

料的稳定性及其在病灶上的积累，并且部分体系还

具有控释、缓释功能[94]，在进一步降低细胞毒性的

同时提高治疗效果。虽然香料递送体系已受到广泛

关注，但目前研究主要集中在食品加香和抗菌等领

域，用于 ND 治疗的研究仍有限[95]。随着研究的不

断深入，如何开发更安全、稳定且高效的香料递送

体系已成为新趋势。 

展望未来，仍需从以下方面进一步加深研究：

首先，筛选出具有治疗效果的香料化合物，并进一

步明确其作用机制，如通过分子对接等计算技术确

定作用信号通路；其次，控制单因素，对比不同给

药方式和剂量的治疗效果，确定最佳方式及剂量。

在上述基础上，开发针对神经炎症与氧化应激反应

的靶向疗法，并探索安全有效的香料化合物递送体

系，保护神经细胞免受损害，在实现高效治疗的同

时将副作用降到最低。 
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