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内容概要

　　《儿童肠道菌群：基础与临床》分3篇共24章。
第一篇为肠道菌群基础部分，分为6章，分别介绍小儿消化道的解剖生理特点、肠道菌群的形成和组
成、研究工具和方法、人类宏基因组项目、小儿肠道菌群的建立及其影响因素、肠道菌群的生物拮抗
及其在感染中的作用、肠道菌群的维持和增强肠道屏障作用、肠道菌群的免疫作用以及肠道菌群的营
养和代谢作用。
第二篇为益生菌药物部分，分为8章，分别介绍几种主要的益生菌的药理药效作用，如双歧杆菌、乳
杆菌、酪酸梭菌、布拉酵母菌、地衣芽孢杆菌和蜡样芽孢杆菌等，对益生菌的安全性和临床应用进行
介绍。
第三篇为肠道菌群临床部分，分为10章，分别介绍肠道菌群在腹泻病、坏死性小肠结肠炎（NEC）、
肠易激综合征（IBS）、抗生素相关性腹泻、炎症性肠病（IBD）、幽门螺杆菌感染、内源性感染、肝
胆疾病、过敏性疾病、代谢性疾病等领域的相关进展和益生菌的临床应用。
　　《儿童肠道菌群：基础与临床》适合微生态领域的科研人员和各级医务人员，尤其是儿科医务人
员参考。
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章节摘录

第一章  小儿肠道菌群概述第一节  小儿胃肠道解剖生理学特点哺乳动物的消化系统包括消化管和消化
腺，婴幼儿消化系统的发育在出生后已经基本完善。
消化系统的主要功能是食物的摄入、机械运动、机械消化、化学消化、分泌和吸收以及排泄等，获得
满足机体生长发育和生理活动所需营养素。
同时在维持体液的平衡、驱除有害的微生物和其他一些毒性物质等方面亦发挥着重要作用。
消化系统还具有重要的内分泌、神经和免疫功能。
足月新生儿吸吮和吞咽相互协调的动作、食管括约肌的张力、胃排空能力以及小肠的动力系统已较成
熟，为出生后的进食和喂养做好了准备。
一、食管的解剖和生理特点1.形态和位置  食管从第6颈椎水平咽部开始，中途通过上、后纵隔、膈肌
终止于胸11水平，与胃贲门相连。
其长度在出生时约11cm，逐渐延长到成人时为24～30cm，平均每年延长0.65cm。
小儿各年龄时从门齿到贲门消化管总长度的正常值见表1-1。
食管前后稍扁，管壁包括5层：黏膜、固有层、黏膜肌层、黏膜下层和肌层。
食管腔内覆有复层扁平上皮。
在解剖上食管可以分为3段及3个狭窄。
3段分别是：①颈部，从食管起始部至颈静脉切迹水平；②胸部，颈静脉切迹水平以下至膈肌以上一
段；③腹部，是指位于膈肌下进入腹腔到胃贲门相接的一段，长约1.5cm。
3个狭窄部位分别为：食管起端；食管同支气管交叉处；食管过膈处。
2.生理功能特点  食管有2个主要功能：一是推进食物和液体由口腔入胃；二是防止吞咽期间胃内容物
反流。
新生儿和婴儿的食管呈漏斗状，黏膜纤弱、腺体缺乏、弹力组织及肌层尚不发达，食管下端括约肌发
育不成熟，容易发生胃食管反流。
妊娠28周，胎儿食管括约肌的静态压力仅有4mmHg，足月儿可达18mmHg，接近成人水平。
婴儿吸奶时常吞咽过多空气以及换尿布时腹压增高，容易发生溢奶。
咽下生理一般认为有3个阶段：①自主阶段（或口内阶段）；②非自主阶段（或咽内阶段）；③食管
阶段。
当食物进入口腔后，经过咀嚼和舌的活动，使嚼碎的食物到咽部，刺激了传入感受器，咽内阶段开始
，几个非自主运动发生，即软腭关闭后鼻孔、声带关闭，会厌软骨向后向下摆动，附着在舌骨上的肌
肉拉喉部向上向前，使食管入口开放，食物进入食管后7～10秒，即将其送入胃内。
食管的生理活动又分为3个部分：（1）食管上端括约肌（UES）的生理活动。
食管上端括约肌位于颈5～7之间，新生儿位于自鼻孔开始7～9cm处，胎儿32周时即出现，出生后立即
有完善的功能，其长度在新生儿为0.5～1cm，成人为2～4cm。
该区的主要功能为防止吸气时食管扩张及防止呼气时胃内容物反流，休息时该括约肌关闭。
（2）食管体部的生理活动。
吞咽开始前有短暂吸气停止，食管内压力下降，食物入食管后，食管即向一定方向的收缩蠕动。
食物立即向下运行，运行速度在近端为3cm/s，中段为5cm/s，远端为2～5cm/s。
食管的收缩蠕动有3种类型：①原发蠕动，自咽下开始伴有咽部收缩和食管上段括约肌放松；②继发
蠕动，起始于食管被食团或气泡扩张时，咽部或UES区无变化，可防止胃内容物反流；③第三蠕动起
源于食管体的自发收缩，非生理性蠕动。
（3）食管下端括约肌（LES）的生理活动。
食管下端括约肌是在食管和胃间的一个高压带，其长度随年龄而逐渐增加（＜3个月的婴儿约1cm，
＜1岁为1.6cm，成人为2～4cm），食管下端括约肌压力在新生儿时期较高，随年龄增长而下降，其作
用主要是能防止胃内容物反流入食管，咽下时即松弛，使液体和食物进入胃。
食管下端括约肌的压力由3个因素决定：①壁内平滑肌；②神经控制；③激素调节。
在静息时由食管壁内平滑肌控制食管下端括约肌的压力。
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二、胃的解剖和生理特点1.胃的形态和位置  胃是消化道膨大的部分，形态和大小随着内容物的多少而
不同。
胃在大体解剖上有两壁、两缘和两口。
两壁即胃的前、后壁；两缘即胃大弯、胃小弯，小弯最低处有明显的转角称为角切迹；两口指的是幽
门和贲门（图1-1）。
胃容量在新生儿时为30～60ml，1～3个月时为90～150ml，1岁时为250～300ml，5岁时为700～850ml，
成人约为2000ml，故年龄越小每天喂养的次数越多。
哺乳后不久幽门即开放，胃内容物陆续进入十二指肠，故实际胃容量不受上述容量限制。
婴儿胃略呈水平位，当开始行走时其位置变为垂直。
胃平滑肌发育尚未完善，在充满液体食物后易使胃扩张。
由于贲门和胃底部肌张力低，幽门括约肌发育较好，故易发生幽门痉挛而出现呕吐。
胃排空时间随食物种类不同而异，稠厚含凝乳块的乳汁排空慢；水的排空时间为1.5～2小时，母乳为2
～3小时，牛乳为3～4小时；早产儿胃排空更慢，易发生胃潴留。
2.胃的组织结构  胃壁由内至外分为黏膜层、黏膜下层、肌层和浆膜层，其中黏膜层具有独特的组织学
结构。
（1）黏膜层：黏膜层进一步可以分为上皮质、固有层及黏膜肌层。
黏膜表面的上皮凹陷形成胃小凹（gastric pits），每个胃小凹处有3～5个胃腺开口。
1）黏膜上皮：黏膜上皮为单层柱状上皮细胞，与食管的复层鳞状上皮细胞分界明显。
在胃小凹底部与胃腺相连。
在光镜下，细胞顶部胞质内含有大量黏原颗粒（mucus gran-ule）。
PAS染色呈阳性反应，H-E染色时不易着色呈透明状。
上皮细胞的基本功能是分泌黏液，黏原颗粒是其前体。
分泌的黏液覆盖在黏膜表面构成胃黏膜保护屏障，以防止胃酸和蛋白酶的侵蚀。
黏膜上皮细胞的更新速度一般为72小时，由胃小凹底部和胃腺颈部的未分化细胞来补充。
2）固有层：含有大量的排列紧密的胃腺。
根据所处部位和结构不同分为胃底腺、贲门腺、幽门腺。
A.胃底腺：广泛分布于胃底和胃体处。
为分支管状腺，一般分为3段：峡部、颈部和底部。
主要由壁细胞、主细胞、颈黏液细胞和内分泌细胞组成（图1-2）。
壁细胞（parietal cell）：又称盐酸细胞（oxyntic cell）。
主要分布于胃腺的峡部和颈部，其主要功能是合成及分泌盐酸。
主细胞（chiefcell）：又称胃酶细胞（zymogenic cell）。
分布于腺体的底部，是生产与分泌胃蛋白酶的场所。
颈黏液细胞（neckmucus cell）：位于腺体的颈部，其内充满PAS染色阳性的黏原颗粒，细胞分泌的黏
液含有酸性黏多糖。
颈黏液细胞具有再生能力，当胃黏膜受损时可分裂增殖，向上修复表皮，向下形成腺体。
内分泌细胞（en-terendocrine cell）：分散于腺体内，细胞底部有分泌颗粒，其中内含物由细胞的底面
和侧面释放。
其作用方式常有3种：①经典的内分泌作用；②旁分泌作用（paracrine action）；③神经内分泌作用
（neuroendocrine action）。
胃肠道激素有两大类。
一类是胺类激素，包括5-羟色胺（serotonin）、组胺（histamine）、多巴胺（dopamine）。
另一类是肽类激素，包括促胃液素（gastrin）、生长抑素（somatostatin）、血管活性肠肽（vasoactive
intestinal polypeptide，VIP）、胰高血糖素（glucagon）和促胃液素释放肽（gastrin-releasing peptide
，GRP）。
有关APUD细胞的概念。
APUD特指这样一类内分泌细胞：它们具有能摄取胺前体，将其脱去羧基而变为活性胺的能力，这样
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的一类细胞统称为APUD细胞。
近年来又扩大了APUD细胞的概念，认为凡是具有分泌肽类和（或）胺类活性物质的内分泌细胞均
为APUD细胞，它们共同组成了APUD系统。
B.贲门腺：分布于贲门处，食管与胃连接处以下1～3cm，为分支管状黏液腺，主要为黏液细胞，有少
量的壁细胞、主细胞和内分泌细胞。
C.幽门腺：分布于幽门处，呈单管状或分支管状。
有大量G细胞。
分泌碱性黏液。
3）黏膜肌层：黏膜肌层由2～10层平滑肌纤维构成，每隔一定距离黏膜肌层向黏膜腺体发出少量肌肉
纤维，肌纤维收缩有利于腺体分泌物的排出。
（2）黏膜下层：由疏松的结缔组织构成，内含胶原纤维束、弹力纤维、血管淋巴管和黏膜下神经丛
。
（3）肌层：分为内斜、中环、外纵3层肌肉。
（4）浆膜层：为疏松的结缔组织，内含血管、淋巴管和神经纤维。
浆膜与腹膜和网膜相连。
3.胃的生理功能  胃具有以下3种功能：储存摄入的食物；将食物进行混合和研磨，形成半液体状的食
糜；调节食糜进入十二指肠的速度。
早产儿的胃排空较足月儿慢，妊娠32～39周的新生儿则能够适应能量密度的增加而降低胃的排空速率
，渗透压的变化值在279～448mmol/L等的配方奶粉不会改变胃的排空速率。
根据胃的电生理及功能不同，将胃分为两部分。
①头区（proximal stomach）：包括贲门、胃底及近端胃体的1/3；②尾区（distal stomach）：包括胃体
远端的2/3和幽门部。
（1）头区的功能：①储存摄入的食物；②控制液体的排出。
头区对固体食物的排空调节几乎不存在。
（2）尾区的功能：①混合及研磨食物；②控制固体食物的排空。
尾区的蠕动与固体食物的排空有直接的关系。
（3）胃运动的调节1）胃平滑肌的电活动：胃平滑肌的静息电位为55～60mV。
在尾区静电位上可以记录到一种自发的缓慢的节律性除极，每分钟3次，这种变化称为慢波（slow wave
），起自胃大弯的中部向胃远端扩布。
在正常情况下峰电位只在慢波周期中发生，有了动作电位才能触发肌肉的收缩。
在头区缺乏峰电位，所以它的运动受自身活动的影响较少，更多地依赖于外来的因素控制。
2）神经系统对胃运动的调节：通过中枢神经系统和胃壁内神经丛起作用，其传出神经纤维为交感性
或副交感性。
交感性神经纤维末梢释放去甲肾上腺素，对胃的运动起抑制作用，在正常情况下这种作用较弱。
迷走神经（副交感性）纤维末梢分为兴奋性纤维释放乙酰胆碱，加强胃的运动和抑制性纤维释放物可
能是嘌呤类或肽类物质，使胃壁扩张。
头区运动主要受迷走神经纤维的调节控制，促使液体排空；而尾区受迷走神经兴奋性纤维的调节，形
成固体食物的排空。
3）激素对胃运动的调节：目前有关激素对胃运动调节的机制尚不清楚，但有试验表明对头区运动有
兴奋作用的物质为神经加压素（neurotensin）和胃动素（motolin）；抑制性激素在生理水平上有促胃
液素、胆囊收缩素（cholecystokinin，CCK），在实验室内观察到有生长抑素（somatostatin）、雌激素
（estrogen）、血管活性肠肽（vasoactive intestinalpoly peptide，VIP）和抑胃肽（gastrointest inalinhibitory
peptide，GIP）。
对尾区运动有兴奋作用的激素有胆囊收缩素、促胃液素、促胃液素释放肽又称蛙皮素和胃动素；抑制
性激素有VIP、GIP和雌激素。
食物中的色氨酸是唯一起抑制作用的氨基酸。
增加十二指肠内脂肪酸的含量，特别是10～14个碳链长的脂肪酸可以降低胃的排空。
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在早产儿中，可以观察到热量的高低对胃运动的影响。
高热量的奶粉降低了胃排空的速度，但进入小肠的热量却增加了。
4.胃的分泌（1）胃酸的分泌：胃酸的主要成分是盐酸，壁细胞是合成、分泌盐酸的场所。
盐酸的主要功能有：①使胃液呈酸性反应，pH在0.9～1.5；②能激活胃蛋白酶原，形成具有活性的胃
蛋白酶；③能杀灭随食物进入胃的细菌；④进入小肠后能促进胰酶和胆汁的分泌；⑤能促进铁和钙的
吸收。
在成人每天胃酸的分泌量为1.5～2.0L，其含量通常以单位时间内分泌盐酸的摩尔数（mmol/h）表示。
正常人空腹时盐酸排出量（基础排酸量）为0～5mmol/h，最大量可达20～25mmol/h。
有关儿童的研究不多，有试验表明新生儿出生后立即吸净羊水，测得胃液的pH为5.5～7.0，随后的7
～10天胃酸分泌达到高峰，生后2～3个月达到成人水平。
不同年龄胃酸的分泌量见表1-2有关胃酸分泌的调节机制主要包括两种。
①神经调节：味觉、视觉及嗅觉等神经活动均可激发兴奋或抑制中枢神经系统，从而调节胃酸的分泌
；②激素调节：壁细胞表面有3种受体―――乙酰胆碱、促胃液素和组胺。
进食后可直接或间接经由这3种受体，通过神经内分泌、内分泌及旁分泌作用，引起细胞内一些生化
反应，最终作用于质子泵而引起泌酸增加。
进食后胃酸分泌的调节：头期（cephalic phase）是由进食动作引起的。
通过味觉、视觉及嗅觉等神经活动引起的条件反射，及咀嚼、吞咽时刺激机械或化学感受器引起的非
条件反射，作用于中枢神经系统，迷走神经是传出神经，其节后纤维释放乙酰胆碱增加胃酸分泌。
另外可直接作用于G细胞，促使G细胞释放促胃液素使胃酸分泌增加。
所以这一过程是神经-体液调节的过程，分泌量占总量的30%～50%。
胃期（gastric phase），这一时期主要是胃内容物对胃的刺激引起的，通过以下几方面进行调节：扩张
刺激胃底、胃体的感受器，通过迷走神经长反射和壁内神经丛的短反射引起胃腺分泌；扩张刺激胃窦
部，通过壁内神经丛作用于G细胞和蛋白质、氨基酸等化学成分直接作用于G细胞引起促胃液素的释
放而增加胃酸的分泌，分泌量占总量的40%～50%。
肠期（intestinal phase），胃排空进入小肠的食物机械或化学性地作用于小肠黏膜，引起“激素”释放
，使胃酸分泌增加。
胃分泌的抑制性调节物主要有盐酸、脂肪酸及十二指肠内的高张性溶液。
总之，胃酸分泌的调节是一极其复杂的过程，受神经系统、体液因素等多方面的影响，许多问题有待
进一步研究。
（2）胃蛋白酶原：胃蛋白酶原（pepsinogen）是由主细胞合成、分泌的，不具有活性的酶原储存在细
胞的顶部，分泌入胃腔的胃蛋白酶原在胃酸的作用下，分离出一小分子的多肽形成具有活性的胃蛋白
酶。
胃蛋白酶能水解蛋白质为胨，以及少量的多肽和氨基酸，其最适合的pH为2，当pH大于6时，胃蛋白
酶失去活性。
（3）促胃液素：促胃液素（gastrin）是由胃窦部的G细胞分泌的激素，是引起胃酸分泌的兴奋性激素
。
增加促胃液素分泌有两种神经作用：①乙酰胆碱能神经纤维通过抑制生长抑素而间接刺激促胃液素的
分泌；②非胆碱能神经纤维通过释放促胃液素释放肽（GRP），引起G细胞的增生而分泌增加。
引起促胃液素分泌抑制的激素有生长抑素、胰泌素、神经加压素、GIP和前列腺素E。
胃膨胀对促胃液素分泌的影响，轻度扩张时，通过VIP神经元释放生长抑素及前列腺素E抑制促胃液素
分泌；高度扩张时，通过兴奋胆碱能神经元引起分泌增加。
促胃液素对盐酸分泌的调节作用，是通过血液循环与壁细胞表面的受体结合，动员细胞内的钙离子作
为第二信使而引起盐酸分泌增加。
（4）内因子：内因子是由壁细胞分泌的，与维生素B12吸收有关的蛋白质，其分子质量为6万Da。
通过放射免疫技术证明孕11周时胎儿即可分泌内因子。
（5）黏液：胃的黏液是由胃黏膜上皮细胞、颈黏液细胞分泌的，其主要成分为糖蛋白，具有黏滞性
和形成凝胶的特征，其厚度为181～550μm，覆盖在胃黏膜上。
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黏液与其细胞分泌的碳酸氢盐共同形成黏液-碳酸氢盐屏障，通过碳酸氢盐与氢离子中和，能阻挡氢离
子向细胞层回渗，保护胃黏膜的完整性。
三、小肠与大肠的解剖和生理特点小肠和大肠是消化道中最长的部分，其上端起自幽门，下端达直肠
、肛门。
小儿肠管的长度随年龄而异，新生儿肠管的长度为身长的7～8倍，婴儿为6倍，而成人肠管总长度仅为
身长的4.5倍。
小肠和大肠的主要功能为对各种营养素的消化、吸收，对液体和电解质的吸收、转运，以及各种重要
的免疫和屏障功能。
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《儿童肠道菌群:基础与临床》适合微生态领域的科研人员和各级医务人员，尤其是儿科医务人员参考
。
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