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Abstract
A I M :  T o i n v e s t i g a t e t h e e f f e c t  o f  t h e 
Bifidobacterium on the gut barrier function, 
intestinal flora and immunologic function in 
allergic mice.

METHODS: Forty BALB/c mice fed on the 
OVA-free diet were randomly divided into four 
groups with ten mice in each group. Mice in A 
group were sensitized by intraperitoneal injec-
tion with SEB+OVA and mice in the other three 

groups were separately induced with normal sa-
line (NS), SEB or OVA on the 0, 3rd and 9th days; 
and all of the mice were challenged by means of 
intragastric gavage with OVA on the 7th and 14th 
days. Then the natural recovery group, interven-
tion by Bifidobacterium group, intervention by 
smcta group and intervention by both Bifidobac-
terium and smcta group were set on the base of 
SEB+OVA experimental group. From the 15th 

day after sensitization, all mice were induced 
with different contents by means of intragastric 
gavage 7 times, 24 h apart. The intestinal micro-
bial flora was detected by culturing the feces. 
The serum levels of IgE, IL-4, INF-γ and diamine 
oxidase (DAO) were analyzed by ELISA. The 
mesenteric lymph nodes (MLN), homogenated 
tissues of the livers, kidneys and lungs were 
cultured to determine for bacterial translocation. 
The number of CD4+CD25+ regulatory T cells 
(CD4+CD25+ Treg cells) in spleens was measured 
using flow cytometry. 

RESULTS: The levels of IgE(A), DAO(A), IL-4 
(51.314 ± 3.785 ng/L vs 69.980 ± 9.103 ng/L, P < 
0.05) decreased significantly in Bifidobacterium 
intervention group compared with those of 
SEB+OVA group, but the INF-γ increased signif-
icantly (194.281 ± 12.144 ng/L vs 133.875 ± 33.822 
ng/L, P < 0.05). The number of CD4+CD25+ Treg 
cells increased significantly in Bifidobacterium 
intervention group (5.778% ± 0.773% vs 4.216% 
± 0.439%, P < 0.05). The numbers of Lactobacillus 
and Bifidobacterium in Bifidobacterium interven-
tion group increased significantly compared 
with those of SEB+OVA group (6.670 ± 0.443 vs 
5.654 ± 0.289, 8.611 ± 0.295 vs 7.491 ± 0.339, both 
P < 0.05). In contrast, the numbers of Escherichia 
col and Bacteroideae in Bifidobacterium interven-
tion group decreased significantly compared 
with those of SEB+OVA group (5.364 ± 0.537 vs 
6.718 ± 0.267, 7.427 ± 0.544 vs 8.606 ± 0.317, both 
P < 0.05). The frequency of bacteria translocation 
of MLNs, livers, kidneys and lungs in Bifidobacte-
rium intervention group decreased significantly 
compared with that of the SEB+OVA group 
(12.5% vs 37.5%, P < 0.05). 

www.wjgnet.com

®

■背景资料
近年来食物过敏
和相关疾病在全
球范围内迅速增
加. 有关食物过敏
领域的研究进展
迅速, 但其发病机
制还不清楚, 其治
疗策略仍是以排
除致敏食物为主, 
但 效 果 欠 佳 .  由
于益生菌如乳酸
菌、双歧杆菌等
所独有的生物学
特点和肠道黏膜
炎症反应的特异
性, 使肠道益生菌
疗法作为治疗食
物过敏的一种新
兴疗法日益受到
人们的重视.

■同行评议者
王炳元, 教授, 中
国医科大学附属
第一医院消化内
科

   



CONCLUSION: Bifidobacterium could coordinate 
the immunologic function, cure the alteration of 
intestinal flora, and protect the intestinal tract 
mucosa barrier function. 

Key Words: Food allergy; Intestinal flora; Bac-
terial translocation; Intestinal permeabil ity; 
CD4+CD25+Treg cells; Th1/Th2 cytokine
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摘要
目的: 探讨双歧杆菌在改善食物过敏动物肠
道屏障功能、调整肠道菌群结构以及对免疫
功能调节方面的作用及其机制.

方法: 无受试蛋白喂养BALB/c小鼠40只, 随
机分为4组: 分别于0、3、9 d腹腔注射生理
盐水, 金黄色葡萄球菌肠毒素B(SEB), 卵清
蛋白(OVA), SEB+OVA; 并于第7、14天给予
OVA灌胃. 在SEB+OVA致敏组的基础上设立
自然恢复组、双歧杆菌作用组、思密达作用
组、双歧杆菌+思密达共同作用组, 第15天开
始分别经灌胃给予不同的药物, 连续7 d, 每
日1次. 培养法分析粪便菌群, 检测血清二胺
氧化酶(DAO)含量, ELISA法测定血清IgE、
IL-4、INF-γ含量. 对肠系膜淋巴结(MLN)及
肝、肾、肺组织进行培养以探讨有无细菌移
位(BT)发生. 同时, 采用流式细胞术分析其脾
细胞悬液中CD4+CD25+调节性T细胞的数量
变化. 

结果: 与SEB+OVA实验组相比, 双歧杆菌作
用组小鼠血清IgE、DAO含量(A 值)、血清
IL-4(51.314±3.785 ng/L vs  69.980±9.103 
ng/L, P <0.05)含量显著降低; 血清INF-γ水平
显著升高(194.281±12.144 ng/L vs  133.875
±33.822  n g/L,  P <0.05 ) ;  脾细胞悬液中
CD4+CD25+T细胞数量显著升高(5.778%±

0.773% vs  4.216%±0.439%, P <0.05); 肠道
固有菌群中益生菌乳酸杆菌的含量(6.670±
0.443 vs  5.654±0.289, P <0.05)、双歧杆菌的
含量(8.611±0.295 vs  7.491±0.339, P <0.05)显
著升高, 条件致病菌大肠杆菌的含量(5.364±
0.537 vs  6.718±0.267, P <0.05)、类杆菌的含
量(7.427±0.544 vs  8.606±0.317, P <0.05)显著
降低; MLN及外周器官细菌移位率显著降低
(12.5% vs  37.5%, P <0.05).

结论:  双歧杆菌可以有效调节机体免疫功
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能、调整肠道菌群失调及保护肠道黏膜屏障
功能.

关键词: 食物过敏; 肠道菌群; 细菌移位; 肠通透性; 

CD4+CD25+调节性T细胞; Th1/Th2
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0  引言

随着新型抗生素和疫苗的发展及其在临床上的

应用, 感染性疾病的治疗已取得巨大成功, 但是

在过去的几十年中, 过敏性疾病却呈现出明显

上升趋势[1], 食物过敏在世界上广泛存在, 食物

过敏的症状轻者仅表现为轻度不适, 如进食过

敏食物后出现呕吐、腹痛、腹泻, 严重者会发

热、呕血、便血, 重则表现为威胁生命的过敏

性休克[2]. Fuller[3]研究证实摄入益生菌例如乳酸

杆菌和双歧杆菌与预防各种过敏性疾病有关. 
相关报道提示应用益生菌在调节和控制免疫反

应方面的必要性. Herz et al [4], Kim et al [5-6]研究证

实益生菌在人和小鼠模型上均有表现出抗过敏

的作用. 在种类繁多的益生菌中双歧杆菌作为

人类正常肠道的原籍菌群, 极具研究价值. 由于

益生菌所独有的生物学特点和肠道黏膜免症反

应的特异性, 使肠道益生菌疗法作为治疗食物

过敏的一种新疗法, 日益受到重视. 益生菌可能

参与调节肠道免疫失衡, 其机制需要进一步研

究[7]. 食物过敏是以Th2极化为特征的免疫反应, 
然而, 还没有满意的方法来抑制失常的Th2型细

胞反应[8]. 抗原特异性CD4+CD25+调节性T细胞

(CD4+CD25+ regulatory T cells, CD4+CD25+ T)细
胞能够调节失衡的Th1或Th2反应[9]. 人类肠道致

敏的起始过程仍不清楚. 可能同时暴露于微生

物感染和食物抗原可以协同作用使静息型T细
胞分化为抗原特异性Th2型T细胞, 随后损害免

疫耐受而导致肠道致敏. 金黄色葡萄球菌通常

存在于人体肠道内, 许多证据表明金黄色葡萄

球菌肠毒素B(staphylococcal enterotixn B, SEB)
与过敏性疾病的发病有关[10], SEB被用作有代

表性的微生物产物; 卵清蛋白(ovalbvmin, OVA)
因具有可靠的抗原性而被认为是一种理想的食

物抗原模型, 经常用于研究食物过敏症和食物

抗原相关性炎症. 本文选用SEB+OVA共同作用

于BALB/c小鼠构建动物模型, 对其肠道菌群、

www.wjgnet.com

■研发前沿
食物过敏的发生
机制尚不清楚, 日
前的研究多集中
在Th1/Th2细胞失
衡与卫生假说、

细菌毒素及食物
蛋 白 的 共 同 作
用、口服耐受受
损等方面 .  其中 , 
CD4+CD25+调节
性T细胞作为贯穿
各个假说的线索
备受研究者的关
注.
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肠通透性进行全面评价, 探讨在食物过敏中是

否存在细菌移位现象并检测其血清IL-4、INF-γ
水平, 分析CD4+CD25+Treg细胞的变化. 使用双

歧杆菌进行干预, 探讨益生菌在改善食物过敏

动物肠道屏障功能、调整肠道菌群结构以及对

Th1/Th2免疫反应调节方面的作用及其机制. 思
密达是临床常用的治疗腹泻的肠道黏膜保护剂, 
我们将思密达和双歧杆菌联合使用, 观察两者

在保护肠道黏膜屏障功能有无协同作用.

1  材料和方法

1.1 材料 卵清蛋白(OVA, Sigma公司), 青春型双

歧杆菌(由金双歧胶囊分离, 郑州金百合生物工

程公司), 思密达蒙脱石散(博福-益普生天津制药

公司), 小鼠IgE、IL-4、INF-γ ELISA定量试剂盒

(美国ADL公司), 邻连茴香胺(O-dianisidine), 辣
根过氧化物酶(peroxidase-horseradish), 盐酸戊二

胺(cadaverine dihydrochloride), 二胺氧化酶标准

品(diamine oxidase)均为Sigma公司产品. FITC-
抗鼠CD4、PE-抗鼠CD25(美国eBioscience公司), 
SEB由郑州大学生物工程系提供, BALB/c小鼠购

于北京维通利华实验动物技术有限公司(合格证

号SCXK(京)2007-0001).
1.2 方法 
1.2.1 动物模型实验: 无受试蛋白喂养BALB/c小
鼠40只, 体质量18-22 g, ♀, 随机分为4组: 空白

对照组(A)、SEB作用组(B)、OVA作用组(C)、
SEB+OVA共同作用组(D), 每组10只. 按照文献

[11]方法进行造模, D组小鼠的致敏和激发过程

如下:取BALB/c小鼠10只, 第0、3、9天使用10 
μg SEB及20 μg OVA无菌生理盐水(NS)溶液0.2 
mL ip进行基础致敏; 于第7、14 d以OVA生理盐

水溶液0.25 mL(含OVA 20 μg)对D组小鼠进行灌

胃激发; A、B、C组小鼠(每组10只)分别以等体

积的生理盐水、SEB(10 μg)、OVA(20 μg) ip和
OVA ig, 以腹泻为造模成功标志, 如果被致敏小

鼠未出现明显腹泻, 可观察处死后小鼠的肠道

内容物, 相对于正常小鼠结肠中的球样大便, 水
样粪便亦可被视为腹泻. 第15天处死小鼠, 留取

血清标本. 
1.2.2 益生菌干预实验: 无受试蛋白喂养BALB/c
小鼠60只, 体质量18-22 g, ♀, 随机分为6组: 空
白对照组(A)、SEB+OVA实验组(D)、自然恢

复组(E)、双歧杆菌作用组(F)、思密达作用组

(G)、双歧杆菌思密达共同作用组(H), 每组10只. 
E、F、G、H组按照D组的方法造模, 造模成功

后分别予以含以下试剂的溶液0.4 mL ig: 生理盐

水、双歧杆菌1×1011 CFU/L、思密达0.6 g/kg、
双歧杆菌1×1011 CFU/L+思密达0.6 g/kg, 每天1
次, 共7 d, 第8天处死动物, 留取血清标本. 益生

菌实验与动物模型实验同时进行, 可不设空白

对照组(A)、SEB+OVA共同作用组(D)两组对照. 
1.2.3  血清I g E、I L-4、I N F-γ、二胺氧化酶

(DAO)测定: 造模第15天, 摘眼球取血并处死小

鼠. 全血37℃静止1 h后, 4℃低温离心取血清. 按
试剂盒说明进行血清总IgE、IL-4、INF-γ测定, 
于酶标仪450 nm处读出A值. 取血清按照黎君有 
et al [12]方法使用分光光度计进行血清DAO测定, 
436 nm处读出吸光度A值.
1.2.4  流式细胞仪测定脾脏单个核细胞悬液: 
CD4+CD25+T细胞: 无菌取脾, 置于缚有200目
筛网的平皿上细细剪碎, 以预冷的Hank's液收

集细胞, 1500 r/min 10 min离心, 弃上清. 取Tris-
NHCl4溶液3 mL吹匀细胞, 静置5 min裂解红细

胞, 加入PBS缓冲液至10 mL, 1500 r/min 10 min, 
弃上清. PBS液洗涤3次, 使用含100 mL/L胎牛血

清的RPMI 1640培养液重悬细胞. 调整细胞浓度

至(1-2)×106/L. 将FITC-抗鼠CD4 0.2 μL、PE-
抗鼠CD25 0.25 μL加入流式样管底部, 加入500 
μL(细胞总数为5×105-1×106)细胞悬液混匀, 避
光静置30 min后1 mL PBS洗涤2次, 500 μL PBS
重悬细胞上机检测. 
1.2.5 粪便菌群分析: 造模第15天, 取小鼠新鲜粪

便, 制成101-106稀释倍数的混悬液. 分别接种于

相应的培养基上培养大肠杆菌(伊红美兰培养

基)、类杆菌(Bds培养基)、乳酸杆菌(Lbs培养

基)、双歧杆菌(Blb培养基). 大肠杆菌需氧培养

24 h, 其余三菌置于厌氧罐中厌氧培养48 h. 根据

菌落形态、涂片分析及耐氧实验结果计算各个

菌种每克粪便中菌落形成单位(CFU/g) . 
1.2.6 细菌移位研究: 小鼠处死后以750 mL/L
乙醇浸泡1 h, 于超净台内无菌取肠系膜淋巴结

(mesenteric lymph node, MLN)、肝脏、肾脏、

肺脏于增菌液中分别进行培养. 需氧35℃ 24 h后
或厌氧48 h后观察是否有细菌生长. 增菌阳性标

本进行涂片观察并分别接种于伊红美兰平板及

厌氧基础平板上培养, 24 h或48 h后观察并涂片

鉴定. 有大肠杆菌(G-兼性厌氧菌)及类杆菌(G-专

性厌氧菌)生长者记为阳性. 移位率 = 阳性器官

个数/(小鼠个数×4).
统计学处理 实验结果采用SPSS l3.0统计

软件包分析. 组间均数比较选用单因素方差分

■相关报道
Hirofumi et al 研
究表明过敏小鼠
Th1/Th2异常偏向
Th2漂移. 喻晓辉 
et al 认为, 益生菌
能通过调节机体
的免疫应答, 使免
疫系统处于一个
健康和稳定的状
态, 抑制过敏的发
生.有研究者证实
在哮喘等过敏性
疾病的动物模型
中. CD4+CD25+T
细胞的数量显著
下 降 .  诱 导 口 服
耐受失败的牛奶
过敏儿童的外周
血单个核细胞中
CD4+CD25+T细胞
的数量显著降低.
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析, 移位率的比较采用行×列表χ2检验. 采用α = 
0.05为假设检验标准.

2  结果

2.1 血清总IgE(A )和DAO(A )测定 正常对照组小

鼠的平均IgE为0.426±0.249, SEB+OVA实验组

的平均IgE为0.634±0.220, SEB+OVA实验组较

其他3组对照的平均IgE明显升高, 与正常对照组

相比组间有显著性差异(P  = 0.044), 双歧杆菌治

疗后, 血清总IgE明显下降(P = 0.035, 表1). DAO
是一种具有高度活性的细胞内酶, 存在于哺乳

类动物的黏膜或绒毛上层, 当小肠黏膜机械屏

障受损导致通透性增高时, DAO将释放入血导

致外周血中DAO含量升高. 正常对照组小鼠的

平均DAO为0.145±9.462E-02, SEB+OVA实验

组的平均DAO为0.385±0.186, SEB+OVA实验

组较其他3组对照的平均DAO明显升高, 与正常

对照组相比组间有显著性差异(P = 0.000), 经双

歧杆菌治疗后, 血清DAO含量(A值)明显下降(P 
= 0.035); 双歧杆菌+思密达组IgE、DAO水平与

双歧杆菌组无明显差异(表1).
2.2 脾脏单个核细胞悬液CD4+CD25+Treg细胞 
流式细胞仪测定各组小鼠CD4+CD25+ T细胞占

脾脏单个核细胞的百分比, SEB+OVA实验组较

其他3组对照的CD4+CD25+T细胞水平明显降低, 
与正常对照组相比组间有显著性差异(4.216%
±0.439% vs  5.969%±0.469%, P = 0.000, 图1), 
经双歧杆菌治疗后CD4+CD25+T细胞水平明显

升高(5.778%±0.773% vs  4.216%±0.439%, P = 
0.000); 双歧杆菌+思密达组CD4+CD25+T细胞水

平与双歧杆菌组无明显差异(表1).
2.3 Th1/Th2测定 血清IL-4(ng/L)水平: 正常对照

组小鼠的平均IL-4为45.877±2.804, SEB+OVA
实验组的平均IL-4为69.980±9.103, SEB+OVA
实验组较其他3组对照的平均IL-4明显升高, 与
正常对照组相比组间有显著性差异(P  = 0.000), 
经双歧杆菌治疗后, 血清IL-4含量明显下降(P  = 
0.000, 表2); 血清INF-γ(ng/L)水平正常对照组小

鼠的平均INF-γ为204.018±32.031, SEB+OVA实

验组的平均INF-γ为133.875±33.822, SEB+OVA
实验组较其他3组对照的平均INF-γ明显下降, 与
正常对照组相比组间有显著性差异(P = 0.000), 
经双歧杆菌治疗后, 血清INF-γ含量明显升高(P 
= 0.000); 双歧杆菌+思密达组IL-4、INF-γ水平

与双歧杆菌组无明显差异(表2).
2.4 粪便菌群分析 SEB+OVA实验组大肠杆菌(P  
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表  1  双歧杆菌治疗及对照组小鼠血清IgE、DAO; CD4+CD25+ T细胞比较 (mean±SD, n  = 10)

     
分组            		          IgE(A )		             DAO(A )	               CD4+CD25+ T细胞(%)

正常对照组		  0.426±0.249ce	     0.145±9.462E-02ce	 5.969±0.469ce

实验组			   0.634±0.220a	     0.385±0.186a		  4.216±0.439a

自然恢复组		  0.629±0.196a	     0.344±0.106a		  4.752±0.875a

双歧杆菌组		  0.440±0.126ce	     0.157±7.126E-02ce	 5.778±0.773ce

思密达组			   0.624±0.122a	     0.150±5.984E-02ce	 4.933±0.738a

双歧杆菌+思密达组		 0.431±0.247ce	     0.137±7.883E-02ce	 5.869±1.793ce

aP<0.05 vs  正常对照组; cP<0.05 vs  实验组; eP<0.05 vs  自然恢复组.

A B

图  1  正常对照组、SEB+OVA及双歧杆菌组小鼠脾细胞悬液CD4+CD25+ T细胞的表达. A: 正常对照组; B: SEB+OVA组; C: 双

歧杆菌组.
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C■创新盘点
本文探讨微生物
产物和食物抗原
协同作用损害肠
道免疫耐受和诱
导肠道高敏感性
的分子机制, 即微
生物产生的SEB
和食物抗原OVA
交互作用于机体
的免疫系统, 抑制
免疫耐受从而有
益于Th2细胞的分
化. 
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= 0.000)和类杆菌(P = 0.000)Log10CFU/g较正常

对照组的平均值明显升高, 与正常对照组相比

组间有显著性差异; SEB+OVA实验组双歧杆菌

(P = 0.000)和乳酸杆菌(P = 0.000)的Log10CFU/g
较正常对照组的平均值明显下降, 与正常对照

组相比组间有显著性差异(图2); 经双歧杆菌治

疗后, 大肠杆菌(P = 0.000)和类杆菌(P = 0.000)
的Log10CFU/g均明显下降, 双歧杆菌(P = 0.000)
和乳酸杆菌(P = 0.000)Log10CFU/g均明显回升; 
双歧杆菌+思密达组大肠杆菌、类杆菌、乳酸

杆菌、双歧杆菌Log10CFU/g水平与双歧杆菌组

无明显差异(表3).
2.5 细菌移位 MLN及肝、肺、肾培养显示实验

组与对照组小鼠均有BT现象发生, 但实验组细

菌移位率显著高于空白对照组(P = 0.001, 表4). 
双歧杆菌及思密达治疗后, 实验组移位率降低(P 
= 0.001); 双歧杆菌+思密达组移位率与双歧杆

菌组无明显差异(表4).

3  讨论

食物过敏症和相关疾病在全球范围内迅速增

加[13], 大约4%-8%的儿童和1%-2%的成年人对

食物抗原具有IgE介导的高反应性[14]. “卫生假

设”(hygiene hypothesis)提出幼年时期过少暴露

于细菌和病毒等病原体导致对Th1细胞克隆的

不充分刺激, 从而不能与Th2细胞克隆的扩增相

表  3  双歧杆菌作用组及对照组小鼠肠道菌群比较 (mean±SD, n  = 10, Log10CFU/g)

     
分组            	      大肠杆菌	        类杆菌	    双歧杆菌	      乳酸杆菌

正常对照组	 5.368±0.329ce	 7.518±0.326ce	 8.706±0.153ce	     6.649±0.231ce

实验组		  6.718±0.267ae	 8.606±0.317ae	 7.491±0.339ae	     5.654±0.289ae

自然恢复组	 5.876±0.491ac	 8.053±0.340ac	 7.745±0.334ac	     6.277±0.396ac

双歧杆菌组	 5.364±0.537ce	 7.427±0.544ce	 8.611±0.295ce	     6.670±0.443ce

思密达组		  5.465±0.282ce	 7.576±0.318ce	 8.568±0.280ce	     6.639±0.355ce

双歧杆菌+思密达	 5.392±0.494ce	 7.599±0.376ce 	 8.598±0.340ce	     6.691±0.336ce

aP<0.05 vs  正常对照组; cP<0.05 vs  实验组; eP<0.05 vs  自然恢复组.

表  4  双歧杆菌作用组及对照组小鼠细菌移位比较

     
	  

 MLN    肝   肾    肺
  细菌移位  

器官数  移位率(%)
		                     器官数

正常对照组    2     0    0     1         3          40          7.5ce           

实验组           8g    2    2     3       15          40        37.5a

自然恢复组    7     1    1     2       11          40        27.5a

双歧杆菌组    3     1    0     1         5          40        12.5ce

思密达组	       1     1    0     1         3          40          7.5ce

双歧杆菌+      0      0    0     1         1          40          2.5ce

思密达组

aP<0.05 vs  正常对照组; cP<0.05 vs  实验组; eP<0.05 vs  自然恢

复组; gP<0.05 vs  同组肝、肾、肺.
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图  2  食物过敏小鼠肠道菌群变化示意图. 
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表  2  双歧杆菌治疗及对照组小鼠IL-4 、INF-γ比较 (mean±SD, n  = 10)

     
分组            		  IL-4(ng/L)			   INF-γ(ng/L)	              IL-4/INF-γ

正常对照组	            45.877±2.804ce	            204.018±32.031ce		  0.225

实验组		             69.980±9.103ae	            133.875±33.822ae		  0.526

自然恢复组	            63.955±7.189ac	            161.950±21.768ac		  0.395

双歧杆菌组	            51.314±3.785ce	            194.281±12.144ce		  0.264

思密达组		             62.423±6.964ac	            169.734±17.218ac		  0.368

双歧杆菌+思密达组	           50.821±4.749ce	            197.786±19.190ce		  0.257

aP<0.05 vs  正常对照组; cP<0.05 vs  实验组; eP<0.05 vs  自然恢复组.

■应用要点
双歧杆菌可以有
效治疗食物过敏, 
其与思密达联合
使用没有意义, 提
示在临床实践中, 
可以使用益生菌
治疗食物过敏.
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平衡, 最终导致一种敏感症易患体质[15]. 最近几

年有关食物过敏领域的研究进展迅速, 一般认

为, 口服耐受的打破或诱导口服耐受失败会导

致食物过敏, 口服耐受状态与肠上皮细胞的各

组成部分的完整性、树突状细胞(dendritic cell, 
DC)的提呈作用、CD4+CD25+Treg细胞的作用

等因素密切相关[16]. 我们前期研究发现SEB在食

物过敏反应中发挥重要作用[17], SEB在免疫调控

过程中发挥多方面作用: SEB是一种超抗原, 它
可以强有力地诱导能表达特异性TCR Vβ链的T
细胞活化增殖和产生细胞因子. 由于益生菌所

独有的生物学特点和肠道黏膜炎症反应的特异

性, 使肠道益生菌疗法作为治疗食物过敏的一

种新兴疗法日益受到人们的重视. 
本研究显示食物过敏小鼠肠道内正常菌

群发生明显改变, 条件致病菌大肠杆菌、类杆

菌的数量高于空白对照组小鼠, 益生菌双歧杆

菌、乳酸杆菌数量的则明显减少. 经双歧杆菌

治疗后, 肠道内条件致病菌数量下降, 益生菌

明显回升. 益生菌可以通过占位效应、营养竞

争及其分泌的各种代谢产物及细菌素等抑制条

件致病菌的过度生长及外来致病菌的入侵, 维
持肠道益生菌生长优势, 维持肠道的微生态平

衡[18]. 致敏组小鼠血清DAO结果增高提示FA小

鼠小肠通透性增高, 肠道屏障遭到破坏. 研究发

现, 当肠黏膜屏障被破坏, 上皮通透性增高时, 
食物抗原的经上皮转运会明显加强, 肠道免疫

系统对微生物产物和食物大分子抗原摄取增

多, 这样会加剧机体对食物抗原的Th2极化, 发
生食物过敏[19]. 通过对MLN、肝脏、肾脏、肺

脏的细菌培养, 本研究证实了食物过敏过程中

细菌移位的存在, MLN更易发生细菌移位. 本
实验同时表明, 双歧杆菌能有效治疗细菌移位

的发生发展, 说明双歧杆菌能帮助机体清除细

菌及毒素.
致敏组小鼠血清I L-4升高、I F N-γ降低 , 

IL-4/IFN-γ比值升高, 说明食物过敏以Th2型细

胞占优势, 食物过敏时Th2型细胞活化增加, 产
生高水平IL-4, 进而诱导B细胞生成大量sIgE, 并
诱发机体产生过敏性炎症反应. 研究[20]发现牛

奶过敏儿童血CD4+T细胞数量与对照组无差异, 
而产生INF-γ的CD4+ T细胞数量明显减少, 提示

在牛奶过敏儿童中CD4+ T细胞表达INF-γ功能低

下; 表明机体对食物或环境中的过敏原发生Th2
型反应时, 易发生过敏症, 本研究结果与之接近. 
本实验发现, 双歧杆菌能有效降低血清IL-4, 抑
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制增强的Th2反应.
C D4+C D25+T细胞是具有免疫抑制功能

的T细胞亚群 ,  在维持机体内环境的稳定、

抗感染、诱导移植耐受及自身免疫性疾病等

方面发挥重要作用 [21].  本研究发现致敏小鼠

CD4+CD25+T细胞数量显著低于对照组, 证实

了CD4+CD25+T细胞的下降有可能打破口服耐

受或诱导口服耐受失败, 诱发食物过敏. 体外

实验和动物疾病模型均证实, CD4+CD25+T可
抑制初始T细胞向T h2型分化 [22]. 过敏症患者

CD4+CD25+ T细胞的这种抑制作用大大降低[23].
食物过敏时肠道菌群紊乱、肠道屏障功能

受损、Th2反应增强, 经双歧杆菌治疗, 上述现

象得到有效纠正, 提示我们可以使用益生菌治

疗食物过敏. 根据我们前期研究, 食物过敏小鼠

存在肠道菌群失调与肠道通透性增高并存的现

象[24], 本文中我们将双歧杆菌及思密达联合使

用, 结果表明两者均能有效保护肠道屏障功能, 
预防及治疗细菌移位, 并减轻食物过敏引起的

腹泻等肠道症状, 但两者联合与单独使用双歧

杆菌, 小鼠的肠道菌群、细菌移位现象及相关

免疫学指标无明显差异, 表明双歧杆菌和思密

达之间无协同作用. 结果提示我们应用双歧杆

菌可以有效治疗食物过敏, 二者联合使用没有

应用意义.
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世界华人消化杂志名词术语标准

本刊讯 本刊名词术语一律标准化, 前后统一, 如原词过长且多次出现者, 可于首次出现时写出全称加括号内

注简称, 以后直接用简称. 医学名词以全国自然科学名词审定委员会公布的《生理学名词》、《生物化学名词

与生物物理学名词》、《化学名词》、《植物学名词》、《人体解剖学名词》、《细胞生物学名词》及《医

学名词》系列为准, 药名以《中华人民共和国药典》和卫生部药典委员会编的《药名词汇》为准, 国家食品药

品监督管理局批准的新药, 采用批准的药名; 创新性新药, 请参照我国药典委员会的“命名原则”, 新译名词应

附外文. 公认习用缩略语可直接应用(建议第一次也写出全称), 如ALT, AST, mAb, WBC, RBC, Hb, T, P, R, BP, 

PU, GU, DU, ACTH, DNA, LD50, HBsAg, HCV RNA, AFP, CEA, ECG, IgG, IgA, IgM, TCM, RIA, ELISA, PCR, 

CT, MRI等. 为减少排印错误, 外文、阿拉伯数字、标点符号必须正确打印在A4纸上. 中医药名词英译要遵循

以下原则: (1)有对等词者, 直接采用原有英语词, 如中风stroke, 发热fever; (2)有对应词者应根据上下文合理选

用原英语词, 如八法eight principal methods; (3)英语中没有对等词或相应词者, 宜用汉语拼音, 如阴yin, 阳yang, 

阴阳学说yinyangology, 人中renzhong, 气功qigong; 汉语拼音要以词为单位分写, 如weixibao nizhuanwan(胃细胞

逆转丸), guizhitang(桂枝汤). 通常应小写. (常务副总编辑: 张海宁 2009-04-18)


