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Abstract
The pathogenesis of irritable bowel syndrome 
(IBS) is very complicated. At present, it is gen-
erally believed that IBS is related to infection 
and inflammation, visceral hypersensitivity, 
gastrointestinal neuro-endocrine-immune dys-
function, psychological stress, intestinal food 
allergy, and other factors. Recently, attention 
has been directed to the role of low inflamma-
tion in the pathogenesis of IBS, especially the 
relationship between mast cells and IBS. Numer-
ous studies have shown that the development of 
IBS involves abnormal alterations of mast cells. 
Mast cell degranulation leads to the release of 
many bioactive mediators that participate in the 
pathophysiological process of IBS. Abnormal al-
terations of mast cells in IBS are related not only 
to intestinal low-grade inflammation but also to 
other pathogenic factors. 
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摘要
肠易激综合征(irritable bowel syndrome, IBS)
的发病机制复杂, 目前普遍认为IBS与感染和
炎症、内脏高敏、肠道局部神经-内分泌-免
疫系统紊乱、心理压力及肠道食物过敏等多
因素有关. 近年来IBS的低度炎症更是关注的
热点, 尤其是肥大细胞与IBS的关系探讨. 多
项研究结果表明IBS肠道肥大细胞的数量及
表达存在异常, 且肥大细胞脱颗粒释放的多种
生物活性介质参与了IBS的病理生理过程. 本
文综述了IBS肠道肥大细胞异常的数量及其
表达不仅与肠低度炎症有关而且与其他发病
因素密切相关.  
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0  引言

肥大细胞是一种能贮存和分泌多种介质的免疫

细胞, 在肠道中作为一种抗原感受器, 参与了肠

黏膜的局部免疫. 肥大细胞内含有特定的胞质

颗粒, 其中贮存有炎性介质, 当遇到各种理化因

素或内源性物质的刺激时产生脱颗粒作用, 并
释放多种生物活性介质如组胺、5-羟色胺、前

列腺素、白三烯、血小板活化因子和细胞因子

等, 这些介质可引起感觉神经末梢兴奋以及发

挥信号传递等各种作用. 越来越多的研究表明, 
肥大细胞在肠易激综合征(irritable bowel syn-
drome, IBS)的发病过程中起到了重要作用, IBS
患者的肠黏膜中的肥大细胞存在异常[1-6], 抑制

了肥大细胞脱颗粒就可以减轻IBS的临床症状, 
因此对肥大细胞更加深入的认识愈发显得重要. 

®

■背景资料
肠 易 激 综 合 征
(IBS)最早由Pow-
ell于1820年报道, 
是临床上最常见
的胃肠功能紊乱
性疾病之一, 世界
各国均有发病, 且
发病率高, 患者以
中青年居多. 其特
征为持续或间歇
性发作的腹痛、
腹胀、排便习惯
改变和大便形状
改变. 由于其病因
和发病机制尚未
完全清楚, 诊断主
要依靠症状学和
排除器质性疾病.

■同行评议者
王小众, 教授, 福
建医科大学附属
协和医院消化内
科
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本文就肥大细胞与IBS关系的研究进展综述如下.

1  肥大细胞数目的改变与活化

国外学者Weston等[1]早在1993年报道过IBS患
者回肠末端黏膜固有层肥大细胞数目增多, 人
们逐渐认识到肥大细胞的改变在IBS中可能起

到重要作用, 对于IBS中肥大细胞的研究也越来

越多. 1997年杨云生等[2]分别对IBS患者及对照

组进行回盲部肥大细胞计数, 其结果比较, 发现

IBS组回盲部肥大细胞计数明显增多, 与Weston
等的研究结果相类似. 2003年王伟岸等[3]研究报

道IBS患者直肠乙状结肠交界处黏膜肥大细胞

数增多, 且肥大细胞活化比率明显增高, 肥大细

胞活化的数目与症状严重程度之间呈成正相关. 
2007年Guilarte等[4]对20例腹泻型IBS患者的研

究发现IBS患者空肠黏膜肥大细胞数目也明显

高于正常对照组, 指出IBS患者黏膜炎症指标不

仅局限在低位肠道, 高位肠道的肥大细胞增多

也介导了炎症的产生. 2008年Lee等[5]在对不同

分型的IBS患者直肠活组织标本研究中发现, 感
染后和非感染后腹泻型IBS肥大细胞均明显增

多, 而先前没有感染史的便秘型和腹泻便秘交

替型IBS患者, 直肠黏膜肥大细胞并没有明显增

多. 通过以上研究我们可以发现, 肥大细胞的异

常可能导致IBS症状的发生, 并且与IBS的亚型

和肠道的部位有一定的关系.

2  肥大细胞与感染及炎症的关系

近些年来, 越来越多的学者报道IBS与肠道感染

和炎症相关[7-9], 大约有30%患者在患IBS之前有

急性肠炎的病史[10]. Neal等[11]对544例急性胃肠

炎患者进行随访观察, 发现感染后6 mo肠功能紊

乱的发生率为25%, 高于对照组. 部分被肠道病

毒、细菌或寄生虫感染的患者, 在病原体已经

消除及黏膜炎症消退后, 可发生IBS的症状, 对
此称之为感染后IBS(post-infective IBS, PI-IBS). 
自PI-IBS的概念提出后, 现在已被大多数学者所

接受, 有研究表明, PI-IBS患者肠黏膜肥大细胞

增多更明显[12-14]. 由于肠道感染和炎症激活了肥

大细胞, 促使其释放了组胺、前列腺素、五羟色

胺、白三烯等引发肠道的高敏状态[15,16], 产生了

一系列胃肠道不适症状. 
然而尚有研究表明仅有1/3的IBS患者有急

性肠道感染史, 而另外2/3无急性肠道感染史的

IBS患者亦表现肥大细胞增多, 考虑与其他因素

有关. 尤其值得重视的是肠道内, 特别是大肠内

存在的大量微生物, 由于肠黏膜有丰富的淋巴

组织, 这些微生物不断刺激淋巴细胞使之活化, 
有学者称之为生理性炎症. 尚有研究表明IBS
患者小肠内存在细菌过度增长现象[17,18], Pe r-
alta等[19]对97例IBS患者进行了乳果糖呼气试验

(breath test with lactulose, BTLact), 阳性率55.6%, 
表明小肠内细菌过度增长, 经过对BTLact阳性

的患者用利福昔明治疗3 wk后, 约50%转阴, 且
相关症状也明显减轻, 提示小肠内细菌的过度

增长也可能是IBS致病的一个危险因素, 至于小

肠内细菌过度增长与肠黏膜肥大细胞增多之间

的相关性, 尚有待于进一步研究论证. 总之, 肠
道内各种复杂繁多的微生物的长期持续性刺激

可能是导致IBS患者肠黏膜肥大细胞增多和活

化的一个重要原因.

3  肥大细胞与内脏高敏及肠道局部神经-内分

泌-免疫系统的关系

肥大细胞是神经免疫轴的固有成分, 电镜下可

见肥大细胞与含神经肽P物质和降钙类基因相

关肽等感觉神经纤维密切相连, 而这些神经肽

参与疼痛的病理生理过程, 并诱发肥大细胞脱

颗粒[20], 因此, 推测肥大细胞与IBS的内脏高敏

状态关系密切, Park等[21]证实了在腹泻型IBS患
者中, 在一定范围内肥大细胞的数目与内脏敏

感程度成正相关. 王利华等[22]研究也发现IBS组
和对照组患者肠黏膜内多数肥大细胞与神经纤

维紧邻, 且IBS组肠黏膜内肥大细胞数量增多

及其周围神经肽(神经元特异性烯醇化酶、P物
质、降钙素基因相关肽、五羟色胺)表达增强. 
多项研究已表明IBS是肠道局部神经-内分泌-免
疫系统紊乱导致的肠道动力性疾病, 而肥大细

胞是这个复杂体系中的一个重要节点, 起到信

息调控的作用. 肠道激活状态的肥大细胞可能

在IBS中所表现的以动力改变、感觉异常为特

征的内脏高敏感性的病理生理过程中起到关键

性作用; 肥大细胞将刺激的免疫反应信息传达

到神经系统, 并接受神经系统的调控, 反馈靶器

官产生免疫应答[22,23].

4  肥大细胞与心理压力的关系

心理因素一直被人们认为是IBS的一种发病因

素, 在IBS的发病中不容忽视. 近年来Guilarte等[4]

研究发现腹泻型IBS患者表现更高的心理压力, 
同时伴有空肠黏膜显示肥大细胞数目显著增加, 
空肠液里发现肥大细胞活化的标志物类胰蛋白

酶含量明显高于健康对照组, 提出IBS是一种

伴有空肠黏膜肥大细胞增殖活化的心理压力相

■研发前沿
越来越多的观点
支 持 I B S 肠 道 存
在 低 度 炎 症 ,  而
肥 大 细 胞 与 I B S
之间的联系逐渐
成为研究的热点
之一.

■相关报道
Peralta等在对97
例 I B S 患 者 进 行
乳果糖呼气试验
中发现, 约55.6% 
IBS患者存在小肠
内细菌过度增长
现象, 小肠内细菌
过度增长可能是
IBS致病的一个危
险因素. 
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关的肠功能紊乱疾病. 最近Kim等[24]报道, 在心

理压力介导下, 大鼠结肠黏膜肥大细胞数目显

著高于无压力组, 促肾上腺皮质激素释放因子

(corticotrophin-releasing factor, CRF)拮抗剂处理

组肥大细胞数目明显低于生理盐水处理组, 提
出压力可通过改变CRF的表达, 进而影响肥大细

胞数目. 人们已发现IBS患者肠神经纤维与活化

的肥大细胞紧密毗邻[25], 是否是中枢致敏, 焦虑

等不良情绪通过神经纤维将信号传导至肥大细

胞引起脱颗粒进而引起IBS症状, 这种假设可以

解释IBS与心理压力的关系[26], 但需要更多的研

究来论证.

5  肥大细胞与肠道食物过敏的关系

临床工作中, 我们发现进食某些特定食物可诱

发或加重IBS症状, 食物过敏可能是IBS的机制

之一. 目前有关IBS患者血清食物特异性抗体

IgE和IgG的研究, 国内鲜见报道, 国外有少量报

道, 结论也并不一致, 食物过敏导致IBS尚存在

争议. Shanahan等[27]报道IgG介导的食物迟发过

敏反应在IBS中有重要作用, 杨崇美等[28]研究发

现腹泻型IBS IgE和IgG抗体阳性率均高于健康

对照组, 便秘型IBS IgG抗体阳性率高于健康对

照组, 食物诱导的腹泻型IBS与便秘型IBS发病

机制可能存在差异. IgE介导的是速发型过敏反

应, 主要是通过与肥大细胞膜表面的IgE受体交

联, 导致肥大细胞脱颗粒, 表现出一系列临床症

状, 已在体内外实验中得到证实[26,29]. IgG介导的

食物过敏反应由多种食物引发, 症状比较隐秘, 
一般在过敏食物摄入24 h至几天后发作, 患者对

症状与饮食的关系难以做出判断. 在由食物诱

发的IBS中, 肥大细胞所产生的效应, 是否腹泻

型IBS大于便秘型IBS, 尚需进一步研究.

6  结论

肥大细胞在IBS患者肠黏膜中数量及表达的异

常, 为人们研究IBS的发病机制提供了一个新的

切入点. 肥大细胞在IBS发病中的作用, 主要是

通过脱颗粒产生的多种生物介质参与了各项发

病机制的调控. 然而, 目前各种新型肥大细胞稳

定剂的研制开发将为缓解IBS症状提供有效的

治疗药物[30,31]. 随着电镜技术和分子生物化学的

发展, 对肥大细胞形态学和释放的活性介质的

研究已取得了一定进展, 但是肥大细胞中含有

的生物介质种类繁多, 产生的生物学效应也不

尽相同, 因此对人们的研究工作提出了更高的

要求. 尤其是肥大细胞与精神-神经-内分泌-免
疫系统的联系将是我们以后研究的重点和难点.
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《世界华人消化杂志》入选北京大学图书馆
2008 年版《中文核心期刊要目总览》 

本刊讯 《中文核心期刊要目总览》(2008年版)采用了被索量、被摘量、被引量、他引量、被摘率、影响因

子、获国家奖或被国内外重要检索工具收录、基金论文比、Web下载量等9个评价指标, 选作评价指标统计源

的数据库及文摘刊物达80余种, 统计文献量达32 400余万篇次(2003-2005年), 涉及期刊12 400余种. 本版还加大

了专家评审力度, 5 500多位学科专家参加了核心期刊评审工作. 经过定量评价和定性评审, 从我国正在出版的

中文期刊中评选出1 980余种核心期刊, 分属七大编73个学科类目. 《世界华人消化杂志》入选本版核心期刊

库(见R5内科学类核心期刊表, 第66页). (编辑部主任: 李军亮 2010-01-08)

■同行评价
本文内容全面, 有
助于IBS的临床诊
断与治疗.


