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Abstract
In recent years, great advances have been made 
in the basic and clinical research of digestive dis-
eases by integrated Chinese and Western medi-
cine. In terms of basic research, the importance 
of cell biology is worthy of more attention. This 
article reviews the recent advances in research 
on gastrointestinal cell biology by integrated 
Chinese and Western medicine.
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摘要
近年来, 消化系统疾病在中西医结合的基础和
临床研究中取得长足进步, 就基础研究而言, 
细胞生物学的研究, 值得关注. 本文就国内外
对胃肠道细胞生物学的中西医结合研究进展
作一综述.
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0  引言

近年来, 消化系统疾病在中西医结合的基础和临

床研究中取得长足进步[1], 就基础研究而言, 细胞

生物学的研究, 值得关注. 因为细胞是生物体的

形态结构和生命活动的基本单位, 要了解消化系

统疾病的本质就必须从了解细胞开始. 细胞生物

学(cell biology)以细胞为对象, 研究并揭示诸如: 
结构与功能、基本生命活动、生长、发育、分

化、代谢、繁殖、运动和联络等生物科学的许

多基本问题. 本文现将国内外胃肠道细胞生物学

的中西医结合研究进展作一综述.

1  胃肠道上皮细胞

1.1 表面黏液细胞 表面黏液细胞(surface mucous 
cell, SMC)是胃黏膜上皮细胞, 呈柱状, 椭圆形的

核, 位于基底部; 顶部胞质充满黏原颗粒, 在HE
染色切片上着色浅淡以至透明; 细胞间有紧密

连接. 此细胞分泌含高浓度HCO3
-的不可溶性黏

液, 覆盖于上皮表面有重要保护作用. SMC不断

脱落, 由胃小凹底部的干细胞增殖补充, 3-5 d更
新一次[2]. 如果胃黏膜上皮中出现本来没有的如

肠道中的杯状细胞, 病理学称此现象为胃黏膜

上皮肠化生, 是胃癌的癌前期病变. 
1.2 吸收细胞 吸收细胞(absorptive cell, AC)是
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组成小肠黏膜上皮的主要细胞, 呈高柱状, 核
椭圆形, 位于基底部. 每个吸收细胞有微绒毛

2 000-3 000根, 微绒毛表面有一层厚0.1-0.5 μm
的细胞衣, 是消化吸收的重要部位. 胞质内有丰

富的滑面内质网, 是脂肪吸收和转运的重要场

所. 相邻细胞顶部有完善的紧密连接, 可阻止肠

腔内物质由细胞间隙进入组织, 保证选择性吸

收的进行. 除消化吸收作用外, AC也参与分泌性

免疫球蛋白A的释放过程; 十二指肠和空肠上段

的吸收细胞还向肠腔分泌肠致活酶, 可以激活

胰腺分泌的胰蛋白酶原, 使之转变为具有活性

的胰蛋白酶. 
中医学近年来对AC的研究也越来越深入. 

王秀琴等[3]用Wis tar成年♂大鼠8只, 分为对照

组、实验性脾虚组、自然恢复组和中药治疗组. 
四组动物用水合氯醛麻醉后, 经心脏灌流固定, 
取空肠制成50 μm厚的振荡切片, 按Robinson和
Karnovsky法显示Mg2+-ATPase, 然后常规电镜包

埋和制片, 在H-700型电镜下观察, 结果显示, 在
黏膜吸收细胞微绒毛质膜铈离子(Ce3+)沉淀呈现

为电子密度较高的细密颗粒, 脾虚组酶反应强

度明显低于对照组, 自然恢复组酶反应高于脾

虚组而低于对照组, 中药治疗组酶反应较高, 与
对照组相似. 此结果提示: 肠黏膜AC的ATP酶活

性的降低, 使食物的消化吸收减弱. 姜洪华等对

“胃脘痛”证并诊断为脾气虚患者的线粒体超

微结构进行研究, 发现脾气虚证患者AC的线粒

体数量及结构有改变: 数量明显减少, 结构有明

显的肿胀, 变形, 嵴减少或消失, 有些线粒体甚至

有空泡形成, 为中医学脾气虚证的诊断提供了新

思路[4,5].
1.3 杯状细胞 杯状细胞(goblet cell, GC)散在分布

于柱状细胞间, 因其分泌的黏液或其前驱物质

贮存于细胞使他的形状犹如酒杯而得此名. GC
是混在黏膜上皮中的一种黏液分泌细胞, 底部

狭窄, 顶部膨大, 充满黏原颗粒, HE(苏木精-伊
红)染色为蓝色或空泡状, 常成群聚集在小血管

旁, 胞质内充满粗大的嗜碱性颗粒, 醛复红染色

呈紫色; 能分泌黏液, 有滑润上皮表面和保护上

皮的作用. 从十二指肠至回肠末端, GC数量逐渐

增多. 
G C是西医临床许多疾病的诊断依据 ,  如

Barrett's食管、溃疡性结肠炎、肠易激综合征及

阑尾杯状细胞类癌等[6-9]. 祖国医学对GC的研究

较少, 王臻楠等[10]曾从细胞增殖动力学角度探讨

清肠栓促进结肠溃疡愈合的作用机制, 结果显
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示清肠栓具有促进结肠炎大鼠结肠黏膜细胞增

殖、增加GC的数量和分泌黏液等作用, 能够促

进结肠溃疡的愈合过程.

2  胃肠道外分泌腺体细胞

2.1 主细胞 主细胞(chief cell, CC)又称胃酶细胞

(zymogenic cell), 主要分布于胃底腺底部, 是组

成胃底腺的主要细胞, 具有典型的蛋白质分泌

细胞的结构特点. 细胞呈柱状, 核圆形, 位于基

部; 胞质基部呈强嗜碱性, 顶部充满酶原颗粒, 
但在普通固定染色的标本上, 颗粒多溶失, 使该

部位呈泡沫状. 电镜下, 核周有大量粗面内质网

和发达的高尔基复合体, 顶部有许多酶原颗粒. 
CC的主要功能是分泌胃蛋白酶原. 

影响CC结构、功能及数量的因素很多, CC
也与很多疾病有关, 尤其是萎缩性胃炎[11], 中医

中药在这方面也开始投入了大量的人力物力. 
朱方石等[12]用云母单体颗粒制剂对实验性萎缩

性胃炎大鼠进行干预治疗, 观察模型大鼠胃黏

膜CC及胃黏膜病理组织学变化情况, 结果发现

云母能不同程度提高模型大鼠胃黏膜CC数, 促
进胃蛋白酶、胃酸分泌, 从而减轻胃黏膜腺体

萎缩. 周平等[13]采用Pronase-EDTA法分离大鼠

胃黏膜CC, 观察乙醇对细胞的损伤作用及丹参

提取物F对他的影响, 结果显示丹参提取物F对乙

醇诱发的胃黏膜CC损伤具有直接的细胞保护作

用, 其机制可能与减轻细胞内钙超载有关.
2.2 壁细胞 壁细胞(parietal cell, PTC)又称泌酸

细胞(oxyntic cell), 主要分布于胃底腺的峡颈

部. 此细胞体积大, 多呈圆锥形; 核圆而深染, 居
中, 可有双核; 胞质呈均质而明显的嗜酸性. 电
镜下, 胞质中有迂曲分支的细胞内分泌小管, 丰
富的线粒体和少量粗面内质网和高尔基复合体. 
PTC的主要功能为分泌盐酸, 对胃内酸碱平衡的

维持有重要作用. 胃PTC有逆250万倍梯度浓度

分泌H+的能力, 这是H+-K+-ATP酶(质子泵)作用

的结果, 又与PTC特征性形态学改变相关联. 组
胺、Ach等促分泌因子通过神经、旁分泌和内

分泌途径, 介导调节盐酸的分泌, 除通过激活环

腺苷酸(cAMP), 增加Ca2+内流来刺激泌酸外, 还
伴有离子通道的调节[14-18]. 

随着细胞生物学、分子生物学和各种显微

技术的完善, PTC对胃黏膜增生分化的直接或间

接调控作用显得越来越重要. 大量研究显示, 中
药补气药、补脾药, 补气方、补脾方通过降低

PTC胞内Ca2+/CaM活性或胃PTC胃泌素受体结

www.wjgnet.com

■研发前沿
近 年 来 ,  消 化 系
统疾病在中西医
结合的基础和临
床研究中取得长
足 进 步 ,  就 基 础
研 究 而 言 ,  细 胞
生 物 学 的 研 究 , 
值得关注.



吴燕敏, 等. 胃肠道细胞生物学的中西医结合研究进展							                 1413

www.wjgnet.com

合位点数或调控PTC泌酸功能, 从而起到保护胃

黏膜, 调节胃黏膜增生分化的作用[19-22], 为相关

消化系疾病的治疗开拓了新的方法, 提供了新

的途径. 
2.3 潘氏细胞 潘氏细胞(Paneth cell, PC)是小肠

腺的特征性细胞, 常三五成群位于腺底部. 细胞

呈锥体形, 顶部胞质充满粗大嗜酸性的分泌颗

粒. 电镜下观察, 该细胞具有蛋白质分泌细胞的

特点. 
近年来研究已证实PC可分泌防御素、溶菌

酶、sIgA等多种物质, 对黏膜上皮细胞的修复、

重建具有重要作用, 对肠道微生物有杀灭作用, 
是肠黏膜屏障重要的组成基础[23-25]. PC也是一种

参与免疫反应的非免疫细胞, 其表达的NOD2、
Toll样受体9、肝癌-肠-胰腺/胰腺炎相关蛋白、

RegⅢγ、肿瘤坏死因子α、粒细胞-巨噬细胞集

落刺激因子、白介素-17等都是免疫反应的重要

成分, 而且近来有研究证实NOD2单核苷酸多态

性与克罗恩病有关[26,27]. PC还能合成金属硫蛋

白、富半胱氨酸肠蛋白、MNK蛋白、PC锌结

合蛋白等金属结合蛋白, 而且这些蛋白均匀分

布于PC表面, 提示PC直接参与金属离子的代谢, 
特别是锌的吸收、储存、转运及生物利用, 对
于抵抗重金属的毒性有重要意义[28]. PC化生常

发生于胃、大肠的炎症与肿瘤病变, 其病理意

义尚不明确, 有待于进一步研究. 该类细胞的中

西医结合研究尚未见有报道. 
2.4 颈黏液细胞和干细胞 这两种细胞也是组成

消化系腺体的重要细胞. 颈黏液细胞(mucous 
neck cell, MNC)数量较少, 位于胃底腺颈部, 常
呈楔形夹在其他细胞之间; 核扁平, 居细胞基底, 
核上方有很多黏原颗粒; 其主要作用是分泌可

溶性的酸性黏液. 胃底腺和小肠腺均可找到干

细胞(stem cell, SC), 胞体较小, 呈柱状, 通过不断

增殖、分化、向上迁移来补充腺体上方的吸收

细胞和杯状细胞, 或者分化为PC和内分泌细胞. 
近年来, MNC和SC的特性已渐被揭示, 但他们确

切的功能及调控机制尚未完全阐明, 研究他们

可对消化系黏膜病变及某些全身性疾病(癌症)
的治疗奠定一定的理论基础.

3  胃肠道内分泌细胞

3.1 生长抑素细胞和胃泌素细胞 生长抑素细胞

简称D细胞, 胃泌素细胞简称G细胞, 均为存在于

胃窦和十二指肠黏膜的内分泌细胞, 他们大多

单个夹于其他上皮细胞之间, 呈不规则的锥体

形; 胞质中含一些粗面内质网和高尔基复合体; 
最显著的形态特点是底部胞质中含大量分泌颗

粒, 故又称基底颗粒细胞. 
G、D细胞在功能上相互约束、相互协调, 

共同维持胃肠道的正常生理功能. 先前大量研

究发现慢性胃炎随着组织萎缩程度的加重, G、

D细胞有逐渐减少的趋势, 特别在肠化生的胃炎

更明显. 葛振华等[29]利用免疫细胞化学和原位杂

交技术探讨了G、D细胞与肠化生的关系, 结果

显示G细胞、D细胞的减少或缺如与胃黏膜肠化

生的发生发展有着紧密的联系. 中医中药对慢

性胃炎及胃黏膜肠化生的治疗有着很好的疗效, 
我们课题组就是运用了中医论治的原理, 结合

现代中药药理和内镜病理, 摸索出了一系列治

疗方案, 并取得了很好的临床治疗效果[30], 但中

药对G、D细胞的主要作用机制都是调整他们的

数量, 或改变他们的超微结构, 进而改善胃黏膜

炎症反应, 促进腺体及内(旁)分泌细胞再生, 改
善胃肠激素对胃功能的调节[31,32]. 
3.2 肠嗜铬细胞 胃肠道黏膜没有神经纤维分布, 
肠嗜铬细胞(enterochromaffin cells, EC)合成并储

存机体大部分5-HT, 胚胎发育来自神经外胚层, 
与神经细胞有许多相似之处, 其顶部突向肠腔, 
暴露于肠内容物中, 有微绒毛增加表面积, 起机

械、化学换能器作用, 受刺激后EC去极化, 导致

Ca2+内流, 通过胞吐作用将5-HT释放入腺腔和黏

膜固有层. EC释放的5-HT通过与相关受体结合, 
调控胃肠道感觉、分泌及运动功能. 具体作用

方式有以下3种: (1)通过5-HT受体直接作用于上

皮细胞或平滑肌产生分泌及运动[33]; (2)通过作

用于内源性传入神经(IPANs)及中间神经元, 产
生并调节分泌、蠕动反射[34,35]; (3)通过作用于外

源性传入神经突触后膜上的5-HT3受体, 将感觉

信号传入中枢神经系统[36]. 
祖国医学也对E C进行了大量的研究 :  桂 

林[37]利用大黄建立大鼠泻剂结肠模型, 并对大鼠

胃肠道EC的数量及形态进行观察发现, 大黄是

破坏EC的释放平衡, 导致5-HT释放增加, 而产生

泻下作用. 但是长期应用大黄所致的泻剂结肠, 
不是由于EC破坏, 数量下降, 合成的5-HT不足, 
而是EC对刺激逐渐耐受, 5-HT释放相对减少, 不
足以维持胃肠道正常运动及分泌所致. 另外有

学者研究发现加味痛泻要方可通过抑制EC的异

常增生, 调节5-HT的分泌而使腹泻型肠易激综

合征得以治疗[38]. 
除了以上3类细胞以外, 在胃肠道上皮和腺

■相关报道
朱方石等用云母
单体颗粒制剂对
实验性萎缩性胃
炎大鼠进行干预
治疗, 观察模型大
鼠胃黏膜CC及胃
黏膜病理组织学
变化情况, 结果发
现云母能不同程
度提高模型大鼠
胃黏膜CC数 ,  促
进胃蛋白酶、胃
酸分泌, 从而减轻
胃黏膜腺体萎缩.
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体中散布着40余种内分泌细胞, 除上述细胞外

还有如ECL、I、PP细胞等, 他们在某种意义上

使胃肠道成为人体最大、最复杂的内分泌器官. 
在HE染色切片上, 胃肠内分泌细胞不易辨认, 目
前主要用免疫组织化学方法显示这些细胞. 这
类细胞绝大多数具有面向管腔的游离面, 称开

放型, 通过管腔内食物和pH等化学信息的改变

而引起其内分泌活动的变化; 少数细胞被相邻

细胞覆盖而未露出腔面, 称封闭型, 主要受胃肠

运动的机械刺激或其他激素的调节而改变其内

分泌状态. 他们分泌的激素主要通过血液循环

运送至靶细胞或以旁分泌方式调节靶细胞的生

理功能而起到协调胃肠道的消化吸收, 以及调

节其他器官的生理活动的作用.

4  其他

4.1 肠上皮内淋巴细胞 肠上皮内淋巴细胞(intes-
tinal intraepithelial lymphocytes, iIEL)指位于消

化系肠上皮基膜上方、绒毛上皮细胞之间的一

些表型及功能异质的淋巴细胞, 是庞大的T细胞

(CD3+)群体. 其形态不规则, 细胞膜着色深, 胞质

内除一般细胞器外, 常见颗粒状物. iIEL与相邻

上皮细胞及基底膜之间未见桥粒及其他连接形

式, 可随肠上皮脱落到肠腔内, 其生命很短, 只
有3-4 d. 正常成人每100个肠上皮细胞间有6-40
个i IEL, 其中90%以上是CD3+ T细胞, 主要为

CD3+CD8+ T细胞, 且多为TCRγδ T细胞, 此细胞

对肠上皮部位有特殊的趋向性, 这种特殊的组

织定位与TCR+ iIEL表达独特的黏附分子-整合

素αEβ7密切相关. iIEL在肠道免疫屏障中占有

特殊地位[39], 活化后可分泌大量的Th1、Th2型
等细胞因子, 并具有强大的细胞毒活性[40]. 

i IEL与人类炎性肠道疾病(inf lammatory 
bowel disease, IBD)密切相关. 以前有大量研究发

现, IBD与肠黏膜固有层CD4+ T细胞的增殖反应

降低有关, 具体表现在对TCR/CD3的增殖信号

反应下降, 而CD2/CD28的辅助信号途径受到保

护. 近来, 又有张玉萍等[41]学者研究发现大承气

颗粒药物血清能通过增加iIEL[Ca2+]i, 显著刺激

iIEL增殖, 对维护肠免疫屏障有重要意义, 为治

疗IBD提供了新的思路. 
4.2 Cajal间质细胞 Cajal间质细胞(interstitial cells 
of Cajal, ICC)是分布在消化系自主神经末梢和

平滑肌细胞之间的一类特殊细胞, 目前认为他

是胃肠运动的起搏细胞并介导神经递质的传递. 
这些细胞表达酪氨酸激酶受体(c-Kit), 并以干细

胞因子(stem cell factor, SCF)为配体, 其生长发

育和表型的维持有赖于SCF与KIT的结合发挥

的信号传导作用. ICC胞体呈纺锤形或圆形, 发
出细长的细胞突起, 突起与平滑肌细胞及自主

神经形成广泛的联系, 组成“功能元件”. 按
ICC分布的部位不同可分为: 黏膜下ICC、肌间

ICC、肌内ICC和深层肌丛ICC四类, 但有人认

为神经丛内的c-Kit阳性的ICC并非ICC-DMP而
是ICC-IM[42]. 在电镜下, ICC的特征可以概括为

以下几个特点: (1)线粒体的数量多, 体积大; (2)
大量中间丝; (3)缺乏肌动纤维; (4)有胞膜小凹; 
(5)ICC间3级神经纤维间有突触样结构; (6)发育

良好的粗、滑面内质网; (7)与平滑肌形成缝隙

连接. 
近年来研究发现ICC与许多胃肠动力障碍

性疾病有关, 如(1)糖尿病性胃轻瘫: 动物实验发

现, ICC的超微结构发生了显著的变化, 胞质溶

解, 线粒体肿胀、空泡样变, 细胞内细胞器减少, 
ICC之间及其与神经末梢和与平滑肌细胞之间

的连接显著减少、结构显著破坏, 连接松散, 这
些形态学的变化必定会影响其功能的发挥, 这
也很可能是糖尿病胃轻瘫的发病原因[43]. (2)贲
门失弛缓症: 食管下段括约肌处ICC明显减少, 
ICC与神经末梢膨体的密切接触消失, 胞内线

粒体、光面内质网数目减少[42]. (3)慢传输型便

秘: 结肠肠壁各类型的ICC均有减少, 分布不均

匀, ICC细胞体积减小, 突起连接杂乱[44,45]. ICC
还与婴儿增生性幽门狭窄、溃疡性结肠炎、局

限性肠炎、先天性巨结肠、Chagasic巨结肠、

Hirschsprung病和假性肠梗阻等消化系统疾病有

关. 近年来又有学者用组织病理学、免疫组织

化学等方法研究发现ICC可能与胃肠道某些肿

瘤有关[46].

5  结论

胃肠道细胞各司所职, 相互作用, 相互影响, 是
胃肠道能进行正常生命活动的基本单位, 但同

时他们的异常活动、结构及数量的改变等因素

也是胃肠道疾病发生的根本原因, 只有对他们

进行深入研究, 才能从本质上揭示胃肠道的奥

秘, 才是征服胃肠道疾病的关键. 但是目前对胃

肠道细胞的研究还停留在细胞结构及数量的改

变, 蛋白质、分子及基因水平的深入研究可能

是一个新的研究方向. 在治疗方面, 若能将中西

医结合起来, 直接作用于胃肠道疾病的本质-胃
肠道细胞, 相互取长补短、发挥各自的优势, 达

■应用要点
在治疗方面, 若能
将中西医结合起
来, 直接作用于胃
肠道疾病的本质-
胃肠道细胞, 相互
取长补短、发挥
各自的优势, 达到
既源于中西医学
又高于中西医学
的治病效果, 可能
是一条治疗消化
系疾病的新途径.
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到既源于中西医学又高于中西医学的治病效果, 
可能是一条治疗消化系疾病的新途径. 
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汤姆森 - 路透公布 2008 年WJG 影响因子 2.081

本刊讯 据汤姆森-路透科技信息集团2009-06-19发布《期刊引证报告》(Journal Citation Reports )的统计结果: 

World Journal of Gastroenterology (WJG )的总被引次数(TC): 10 822; 影响因子(IF): 2.081; 即年指数: 0.274; 论文

数量: 1112; 半衰期: 3.1; 特征因子(EF): 0.05006. 特征因子这个指标是今年期刊引证报告里新加的一个指标. 与

影响因子不同的是, 这个指标不仅考察了引文的数量, 而且考虑了施引期刊的影响力, 即: 某期刊如果越多地

被高影响力的期刊引用, 则该期刊的影响力也越高. 正如Google考虑超链接的来源, 特征因子也充分考虑引文

的来源, 并在计算中赋予不同施引期刊的引文以不同的权重. 特征因子分值的计算基于过去5年中期刊发表的

论文在期刊引证报告统计当年的被引用情况. 与影响因子比较, 期刊特征因子分值的优点主要有: (1)特征因子

考虑了期刊论文发表后5年的引用时段, 而影响因子只统计了2年的引文时段, 后者不能客观地反映期刊论文的

引用高峰年份; (2)特征因子对期刊引证的统计包括自然科学和社会科学, 更为全面、完整; (3)特征因子的计算

扣除了期刊的自引; (4)特征因子的计算基于随机的引文链接, 通过特征因子分值可以较为合理地测度科研人

员用于阅读不同期刊的时间. 在55种国际胃肠病学和肝病学期刊中, WJG的EF, TC和IF分别名列第6, 9, 32位. 

(WJG编辑部主任: 程剑侠 2009-06-19)


