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$摘要%

!

目的
!

探讨功能性消化不良"

3H

$患者胃黏膜肥大细胞"

X2

$的改变与消化不良症状的关系%方

法
!

选择
4:;5

年
;;

月至
4:;6

年
;;

月该院
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例
3H

患者!按症状不同分为早饱组&餐后上腹胀组&上腹胀组&

上腹痛组及上腹烧灼感组!另选
;6

例无症状者作为对照组%均在胃镜检查时行胃窦&胃体黏膜活检并行免疫

组织化学染色
X2

!计数
X2

数目并观察脱颗粒情况%结果
!

胃体黏膜脱颗粒
X2

比例&

X2

脱颗粒程度餐后

上腹胀组("
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5:9=5@?9=5
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)较对照组("
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N
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4;956@=954

$
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)增加"

!
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$%胃体黏膜
X2

密度&脱颗粒
X2

比例&

X2

脱颗粒程度上腹痛组("
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$个#
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$%胃窦黏膜
X2

密度餐后上腹胀组("

;:49::@8;9::

$个#
AA
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)&上腹胀组("
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)&上腹痛组("
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$个#
AA
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)较对照组("
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AA
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)增加"
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$%结论
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胃体&

胃窦黏膜
X2

数目的变化及活化可能导致
3H

患者上腹痛&餐后腹胀等消化不良症状%

$关键词%

!

功能性消化不良'消化不良症状'肥大细胞

$中图法分类号%

!

Y8>598

$文献标识码%

!

C

$文章编号%

!

;=>;7<56<

"

4:;<

$

5476;=>7:6

D656,1+9./-96+.116),-*./?6-G66/

>

,5-1*+38+.5,)3,5-+6))5,/C08/+-*./,)C

F

5

(

6

(

-*+5

F

3

(

-.35

3>(.,1:%

;

"

Q4*T.

;

%

"

7)&+%

6

;

"

O)*/51.

S

,%

4

#

;ME+

F

:G$H+%$<

I

/:#$G<+%$+G<@<

6D

(

4ME+

F

:G$H+%$<

I

!:$1<@<

6D

"

;+,

-

,%

6

9,#1.,$:%7<#

F

,$:@

"

;+,

-

,%

6

;:::58

"

C1,%:

$

!!

%

'?5-1,+-

&

!

:?

@

6+-*A6

!

I)\(+"*&\

L

'&"&]"$)##"-'&\)(,"&_""(B

.

*

!

"

!

&\$*

.

A

!

&)A*'(B&]"$]'(

L

"*)[

L

'*&#\$A%$)*'-A'*&$"--*

#

X2

$

)[&]"

!

'&\"(&*_\&][%($&\)('-B

.

*

!

"

!

*\'

#

3H

$

9B6-9.C5

!

C&)&'-)[54

!

'7

&\"(&*_\&]3H'(B;6'*

.

A

!

&)A'&\$$)(&#)-*_"#""(#)--"B\(&]\*#"*"'#$]

"

'[&"#A%$)*',\)

!

*

.

'&

L

'*&#\$'(7

&#%A'(B

L

'*&#\$,)B

.

_]\-""(B)*$)

!.

"

\AA%()]\*&)$]"A\$'-*&'\(_'*%*"B&)'('-

.

f"&]"

e

%'(&\&

.

'(BB"7

L

#'(%-'&\)()[X2*9D658)-5

!

I]"#'&\)'(BB"

L

#"")[B"

L

#'(%-'&"BX2*\(

L

'*&#\$,)B

.

A%$)*')[3H

!

'&\"(&*

_\&]

!

)*&

!

#'(B\'-%

!!

"#',B)A\('-B\*&#"**_"#"

#

=>9;;@;696;

$

N

"#

5:9=5@?9=5

$

N

"

_]\$]\($#"'*"BA)#"

&]'(&]"$)(&#)-

L

#)%

!

%#

8:9?<@;:9:4

$

N

"#

4;956@=954

$

N

&"

&]"#"_'**&'&\*&\$'--

.

*\

L

(\[\$'(&B\[["#"($"

#

!

"

:9:8

$

9I]"

e

%'(&\&

.

)[X2*

"

&]"#'&\)'(BB"

L

#"")[B"

L

#'(%-'&"BX2*\(

L

'*&#\$,)B

.

A%$)*')[3H

!

'7

&\"(&*_\&]%

!!

"#',B)A\('-

!

'\(_"#"

#

;549::@8>9::

$*

AA

4

"#

>;95;@;59;5

$

N

"#

549?=@?966

$

N

"

_]\$]

\($#"'*"BA)#"&]'(&]"$)(&#)-

L

#)%

!

%#

<69::@559::

$*

AA

4

"#

8:9?<@;:9:4

$

N

"#

4;956@=954

$

N

$&"

&]"#"

_'**&'&\*&\$'--

.

*\

L

(\[\$'(&B\[["#"($"

#

!

"

:9:8

$

9I]"

e

%'(&\&

.

)[X2*\(

L

'*&#\$'(&#%A)[3H

!

'&\"(&*_\&]

!

)*&

!

#'(B\'-%

!!

"#',B)A\('-B\*&#"**

%#

;:49::@8;9::

$*

AA

4

&"

',B)A\('-,-)'&\(

L

%#

;;;9::@=49::

$*

AA

4

&

'(B%

!!

"#',B)A\('-

!

'\(

%#

?59::@6:9::

$*

AA

4

&

\($#"'*"BA)#"&]'(&]"$)(&#)-

L

#)%

!

%#

=>9::@4:9::

$*

AA

4

$&"

&]"#"_'**&'&\*&\$'--

.

*\

L

(\[\$'(&B\[["#"($"

#

!

"

:9:8

$

9<./+)85*./

!

2]'(

L

"*\(&]"(%A,"#)[X2*

'(B\&*'$&\+'&\)(\(,)&]

L

'*&#\$,)B

.

'(B'(&#%AA%$)*'A'

.

-"'B&)%

!!

"#',B)A\('-

!

'\('(B

!

)*&

!

#'(B\'-

',B)A\('-,-)'&\(

L

9

%

E6

F

G.1C5

&

!

[%($&\)('-B

.

*

!

"

!

*\'

(

B

.

*

!

"

!

&\$*

.

A

!

&)A*

(

A'*&$"--*

!!

消化不良通常是指上腹部出现的疼痛或不适"可

同时伴有腹胀)早饱)餐后胀满感)恶心)食欲缺乏)胃

灼热)呃逆和嗳气!消化不良可由很多食物)药物)系

统性疾病和胃肠道疾病引起!功能性消化不良#
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3H

$指无器质性疾病可解释的消化

不良症候群"目前认为其发病机制包括胃酸的不耐

受)胃排空延迟)胃容受性受损)胃高敏感性)十二指

肠功能紊乱)脑肠轴的异常)幽门螺旋杆菌#

G/

$感染

等%

;

&

!已有研究证实
3H

患者胃黏膜肥大细胞#

A'*&

$"--*

"

X2

$增多%

4

&

"

X2

脱颗粒增多%

5

&

"

X2

增多活化

释放多种介质如一氧化氮#

R1

$)血管活性肠肽

#

0T/
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87

羟色胺#

87GI

$等影响胃及十二指肠感觉和
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动力"而这些因素均与
3H

发病有关%

6

&

"但以往研究中

尚不明确
3H

患者不同消化不良症状产生的原因"本

研究旨在探讨
3H

患者不同部位胃黏膜
X2

变化与消

化不良症状的关系!

!

!

资料与方法

!9!

!

一般资料
!

选择
4:;5

年
;;

月至
4:;6

年
;;

月

本院收治的
3H

患者
54

例"按照症状不同分为早饱组

#

%K>

$)餐后上腹胀组#

%K;>

$)上腹胀组#

%K;4

$)上

腹痛组#

%K;=

$"上腹烧灼感组#

%K;;

$!另有
;6

例

无消化不良症状者作为对照组"基线资料与
3H

患者

一致"均由于发现肿瘤标记物升高或体检提示
G/

感

染等原因就诊行胃镜检查"胃镜检查未发现明显异

常"因其无临床症状而纳入对照组!入组标准'符合

罗马
0

诊断标准%

8

&诊断为
3H

患者!排除标准'患可

引起消化不良症状的系统性疾病)胃肠道疾病)肝胆

疾病者(长期服用可引起消化道不良反应的药物者(

有其他特殊病史者'非腔镜的上腹部手术史!

!9"

!

方法

!9"9!

!

问卷调查
!

胃镜检查前进行问卷调查"调查

内容包括基本信息)既往疾病及用药史)既往胃镜检

查及
G/

感染情况)胃肠症状调查!

!9"9"

!

胃镜检查
!

胃镜检查时"对胃黏膜体部及窦

部进行活检"活检标本固定脱水石蜡包埋切片"进行

常规苏木素
7

伊红#

GJ

$染色"常规
GJ

染色图片的观

察由病理科同一位医生进行!

!9"9#

!

免疫组织化学方法#

TG2

$检测
X2

!

试剂'鼠

抗人肥大细胞类胰蛋白酶单克隆抗体购自英国
C,7

$'A

公司"二抗购自福州迈新公司!操作过程'胃镜

下胃黏膜活检后甲醛固定"石蜡包埋切片"留存标本!

TG2

染色采用
J(+\*\)(

方法"脱蜡后进行高压锅热抗

原修复"抗原修复结束后一抗室温孵育
;]

"磷酸盐缓

冲液#

/FD

$冲洗"二抗室温孵育
;8A\(

"

/FD

冲洗"二

氨基联苯胺#

HCF

$显色
4A\(

"冲洗"苏木素复染!光

镜下观察其形态并计数"高倍镜#

i6::

$下每片连续

视野计数
4::

个"结果以个*
AA

4 表示!脱颗粒大于

8:N

者为完全脱颗粒"

;:N

!

8:N

者为部分脱颗

粒%

=

&

!以个*
AA

4 表示
X2

的密度"脱颗粒细胞数*所

有计数细胞
i;::N

表示脱颗粒细胞的百分比"#完全

脱颗粒
X2

数
i:9>8l

部分脱颗粒细胞数
i:948

$*

所有计数细胞
i;::N

表示
X2

的脱颗粒程度!

!9#

!

统计学处理
!

数据采用
D/DD449:

进行统计学

分析"计量资料以
"@#

表示"组间比较采用
$

检验#方

差齐性$或校正
$

检验#方差不齐$"以
!

"

:9:8

为差

异有统计学意义!

"

!

结
!!!

果

"9!

!

显微镜下
X2

观察情况
!

X2

位于胃黏膜固有

层腺体之间"呈棕黑色椭圆形"细胞体积较大"部分

X2

呈梭形为侧切面的
X2

"活化的
X2

边缘不齐"细

胞周围可见棕黑色细小或粗大的颗粒"见图
;

!

图
;
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显微镜下胃黏膜
TG2

染色
X2

!
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胃体黏膜
X2

与症状的关系
!

比较
3H

患者各

症状组与对照组患者胃体黏膜
X2

数目)脱颗粒情

况"除早饱组外各组较对照组胃体黏膜
X2

密度均增

加"各组胃体黏膜脱颗粒
X2

比例)

X2

脱颗粒程度较

对照组均增加!其中胃体黏膜脱颗粒
X2

比例)

X2

脱颗粒程度餐后上腹胀组较对照组增加#

$KO598:<

)

O59;=<

"

!K:9::4

)

:9::6

$(胃体黏膜
X2

密度)脱颗

粒
X2

比例)

X2

脱颗粒程度上腹痛组较对照组增加

#

$KO49>6:

)

O69=:>

)

O59<48

"

!K:9:;;

)

:9:::

)

:9::;

$"见表
;

)图
4

!

表
;

!!

各组对象胃体黏膜
X2

比较!

"@#

"

组别
%

X2

密度

#个*
AA

4

$

脱颗粒
X2

比例#

N

$

X2

脱颗粒

程度#

N

$

早饱组
> >89::@549:: =49<4@;>9=> 4<9>5@;:96>

餐后上腹胀组
;> ?59::@5=9::

=>9;;@;696;

'

5:9=5@?9=5

'

上腹胀组
;4 ;;=9::@=>9:: =594>@;<9?4 4<9??@;;968

上腹痛组
;=

;549::@8>9::

,

>;95;@;59;5

'

549?=@?966

'

上腹烧灼感组
;; ;;59::@6<9:: 8>9<:@;?9<> 4=985@;4946

对照组
;6 <69::@559:: 8:9?<@;:9:4 4;956@=954
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'

'

!

"

:9:;

"

,

'

!

"

:9:8

"与对照组比较

!!

C

'餐后上腹胀组(

F

'上腹痛组(

2

'对照组

图
4

!!

部分患者胃体黏膜
TG2

染色
X2

形态!
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!!

C

'早饱组(

F

'上腹痛组(

2

'对照组

图
5

!!

部分患者胃窦黏膜
TG2

染色
X2

形态!

i6::

"

"9#

!

胃窦黏膜
X2

与症状的关系
!

比较
3H

患者各

消化不良症状组与对照组患者胃窦黏膜
X2

数目)脱

颗粒情况"胃窦黏膜脱颗粒
X2

比例早饱组较对照组

减少#

$K495:<

"

!K:9:54

$!胃窦黏膜
X2

密度餐后

上腹胀组)上腹胀组)上腹痛组较对照组增加"差异均

有统计学意义#

$KO4985>

)

O494?>

)

O49;46

"

!K

:9:;?

)

:9:5?

)

:9:65

$"见表
4

)图
5

!

表
4

!!

各组对象胃窦黏膜
X2

比较!

"@#

"

组别
%

X2

密度

#个*
AA

4

$

脱颗粒
X2

比例#

N

$

X2

脱颗粒

程度#

N

$

早饱组
> ?:9::@4?9:: 5;9;4@469<?

'

;89=5@;49>5

餐后上腹胀组
;> ;:49::@8;9::

'

6:9<:@489=6 4:9;:@;596=

上腹胀组
;4 ;;;9::@=49::

'

8:9;;@44986 4596;@;495;

上腹痛组
;= ?59::@6:9::

'

6<9;4@469:: 449=8@;59::

上腹烧灼感组
;; <=9::@4?9:: 689?8@469>5 4;9?4@;59=8

对照组
;6 =>9::@4:9:: 8<96;@489<6 4<988@;8984
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'

'

!

"

:9:8

"与对照组比较

#

!

讨
!!

论

!!

3H

发病机制多元化"其症状表现多样!根据罗

马
0

的诊断标准"

3H

分为
4

个亚型"餐后不适综合征

#

!

#'(B\'-B\*&#"***

.

(B#)A"

"

/HD

$和上腹痛综合征

#

"

!

\

L

'*&#\$

!

'\(*

.

(B#)A"

"

J/D

$!

/HD

的主要表现

为早饱及餐后饱胀感"而
J/D

主要为位于上腹部的疼

痛或烧灼感%

8

&

!多数学者认为
3H

不同亚型的病理)

生理学机制不尽相同"但目前尚无统一定论!以往的

研究显示"

/HD

#相当于罗马
"

动力障碍样消化不良$

多以胃窦运动障碍"胃排空延迟为主要表现"而
J/D

#相当于罗马
"

溃疡样消化不良$则胃排空正常"以胃

底容受性扩张功能异常及内脏高敏感为主要机制%

>

&

"

不同类型
3H

的病理)生理学有差异!但亦有研究从

宏观的角度通过
3H

症状量表)固体胃排空试验)多导

联胃电图)自主神经功能检测)液体负荷试验同步胃

内压测定)心理评定等多方面评估得出结论"

5

种分型

#

/HD

)

J/D

)混合型$的
3H

相关病理)生理机制比较"

差异无统计学意义#

!

#

:9:8

$

%

<

&

!

X2

脱颗粒导致躯体)内脏感觉阈下降!组织

X2

活化常见的临床表现是疼痛%

?

&

!胃肠道内
X2

是

免疫系统的哨兵"会对广泛的外界刺激作出反应"包

括过敏原)细菌)寄生虫)神经肽及压力!

X2

通过释

放多种神经递质作用于肠神经)感觉传入神经导致胃

肠道感觉运动功能障碍%

;:7;;

&

!有学者研究发现"胃黏

膜
X2

增多活化释放多种介质导致躯体)内脏感觉阈

下降"释放
87GI

作用于初级传入神经末梢上的
87

GI;C

受体产生效应(

87GI

作用于钙基因相关肽阳

性神经纤维末梢
87GI5

受体又引起钙基因相关肽释

放"胃黏膜
X2

合成
87GI

增加和受体表达增强与胃

机械性扩张过敏有关%

;4

&

!另外
X2

释放介质
R1

)白

三烯等可使胃肠道肾上腺素能受体数目改变"

'

受体

增多"

(

受体减少"导致平滑肌松弛和胃排空延迟"这

些因素均与
3H

发病有关!

有学者曾以罗马
"

诊断标准对
56

例
3H

患者进

行研究"发现溃疡型)动力障碍型)非特异型之间
X2

数目差异有统计学意义#

!

"

:9:8

$"

X2

数目以动力

障碍型最高"非特异型最低%

;5

&

!陈海山等%

;6

&根据罗

马
0

标准分型对
3H

患者进行研究"发现
3H

患者胃

黏膜
X2

数目增加"而在
/HD

)

J/D

组间差异无统计

学意义#

!

#

:9:8

$"但该研究并未对胃体或胃窦黏膜

组织
X2

情况进行分别的研究!且罗马
0

标准不同

3H

分型为一组症状组合"不同症状可能形成的机制

不同"研究
X2

与不同消化不良症状间相关性可能更

清晰地明确
3H

的发病机制!已有研究证实部分感觉

过敏
3H

患者近端胃黏膜
X2

增多%

;8

&

"

3H

症状可来

源于对胃扩张刺激或化学物质刺激的高敏感性"该研

究中并未对
3H

进行分型"未研究
X2

与某一消化不

良症状的关系"不能明确不同症状产生机制的差别!

本研究将胃体与胃窦分别进行分析"有上腹痛症状的

患者胃体黏膜
X2

数目)脱颗粒情况均明显增加"胃

窦黏膜
X2

数目明显增加"提示无论是胃体或是胃窦

黏膜
X2

及其脱颗粒的增加均可能导致内脏痛阈下

降"痛觉过敏!作者前期研究证实
/HD

型
3H

患者胃

排空延迟%

>

&

"本研究发现餐后上腹胀组胃体黏膜
X2

脱颗粒明显增加"胃窦黏膜内
X2

数目增加"提示胃

体)胃窦黏膜
X2

变化均可能导致胃动力的改变!目

前认为胃电活动的起搏点在胃体大弯侧"机械性运动

随胃电活动产生"推测胃体黏膜
X2

与胃部疼痛)动

力等均有相关性"这可能是通过释放不同的细胞因子

或不同的受体激活而介导!本研究结果显示早饱组

胃窦黏膜脱颗粒
X2

的比例较对照组明显下降#

!

"

:9:8

$"其可能原因是脱颗粒
X2

均为人为判定"显微

?=;6
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期



镜下
X2

因染色过程中各种原因造成变形等均可能

造成脱颗粒情况判定的不准确"因此本研究认为
X2

数目提示的意义更为可靠!

综上所述"

X2

活化后脱颗粒"可能释放
87GI

)

白细胞介素)白三烯)

/

物质等多种介质"其中
87GI

作用于不同受体可引起不同效应!本研究结果显示"

胃黏膜
X2

数目及活化程度增加可能导致胃黏膜高

敏感"餐后腹胀症状与胃黏膜
X2

改变有关"并无直

接证据证实
X2

改变与胃排空延迟相关"而餐后不适

症状的产生机制较为复杂"可能与胃排空延迟)近端

胃容受性)胃黏膜敏感性均相关"提示
X2

及其脱颗

粒可能通过不同细胞因子或作用于不同靶细胞受体

而产生不同的效应"进一步研究可行
3H

患者胃黏膜

内
87GI

水平测定)胃黏膜细胞
87GI

受体密度)不同

87GI

受体类型测定等研究"或许能更好地诠释不同

症状
3H

患者的发病机制"更好地指导临床治疗!
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