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对胚胎肠上皮的组织发生机制的研究，不仅有 

利于我们更深入地认识肠正常形态结构的发生．而 

且有利于我们对肠狭窄或闭镀等畸形的研究。早在 

本世纪初，就有关于脊椎动物胚胎小肠发生的光镜 

形态观察的报道。六十年代随电镜技术的发展．已 

有从超微结构水平研究胚胎肠上皮的组织发生．但 

这些均限于形态结构方面的观察。八十年代初．随 

器官培养与组织培养技术的提高，已有人在体内， 

外条件下研究胚胎肠上皮的组织发生机制。目前， 

多认为胚胎肠上皮的组织发生与肠上皮外间充质 

的作用和肠上皮细胞的增殖及细胞凋亡有关。但迄 

今．胚胎肠上皮的组织发生的机制仍不够清楚，现 

就其胚胎肠上皮的组织发生机制研究现状综述如 

下： 

1 肠上皮的组织发生，分化与问充质 
的关系 

已有文献报道胚胎期肠的组织发生可能与间 

克质(mesenchyme)的作用有关“ 。在胚胎发育过 

程中．组织之间空间位置的改变可影响彼邻组织结 

构的发生。 

1．1 Sbarbati 于1982年对小鼠胚胎肠上皮及问 

充质的定量观测结果表明．随胎龄的增加，肠上皮 

面积的增加速度比肠壁问充质面积的增加速度快． 

因而认为肠上皮与问充质存在相互作用力，两者生 

长速率的改变会导致作用力的变化。肠绒毛的形成 

正是这种力学作用的结果。 

1．2 体外组织培养的结果也显示问充质有诱导肠 

的组织发生的作用。Stallmach ．Kendinger“ 等 
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将大鼠胚胎肠的上皮与间充质在体外共同培养，结 

果肠上皮与体内生长相似．出现皱褶(fold)，绒毛及 

肠隐窝样结构，细胞间亦出现紧密连接．肠上皮分 

化为四种类型的细胞。但单纯肠上皮细胞培养则无 

类似结构出现。Quaroni 在单纯肠上皮细胞培养 

时，见其碱性磷酸酶，乳糖酶以及麦芽糖酶等酶的 

活性均低．显示细胞分化不足。若将胚胎肠上皮与 

胃壁间充质一并培养。亦未见肠粘膜内分泌细胞分 

化 。 

1,3 目前认为胚胎肠上皮与间充质问的相互作用 

与多种因素有关。除上皮细胞与间充质细胞间直接 

作用外，也与基膜成分、激素、多种生长因子以及细 

胞间质(matr~x)内的多糖化合物等成分有关。如腱 

生蛋白(tenascin)和基膜内的Ⅳ型胶原蛋白分子 

大 鼠胚胎结肠上皮在含细胞松驰素D(cytocha1． 

asin D)的介质中培养，其结肠上皮皱褶形成受阻， 

复层上皮向单层上皮的转变不完全，认为紧邻上皮 

的间充质细胞内的肌动蛋 白丝可影响结肠上皮皱 

褶的形成 。激素及生长因子对胚胎肠上皮的作用 

报道不一。有人认为生长因子可促进胚胎肠上皮细 

胞的增殖或具有潜在的促有分裂作用，影响胚胎肠 

上皮的生长及分化，如表皮生长因子(EGF)和转化 

生长因子一 (TGF— )等 。地塞米松可能直接 

影响第l7天小鼠胚胎十二指肠吸收细胞及杯状细 

胞的分化成熟“ “ 。但Quaroni 则认为人胎结肠 

上皮细胞增殖与分化不受氢化可的松的影响。 

2 肠的组织发生与上皮细胞增殖，细 
胞凋亡之问的关系 

自1972~Kerr提出细胞凋亡(ap0ptoBi8)的概 
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念后，发育生物学家及免疫学家们已在胚胎发生、 

发育以及免疫细胞增殖分化过程中观察到细胞凋 

亡这种特殊的细胞死亡方式“ 。细胞分裂增殖和细 

胞凋亡之间的动态平衡维持组织细胞群落的稳定． 

维持机体的正常发育和自身稳定。 

2．1 细胞分裂增殖，上皮层增厚，上皮变为复层， 

肠原发腔(primary cavity)变小或 闭塞 ：复层上 

内的细胞同出现次级腔(secondary cavity)，并与 

原发腔相 通融合 均是肠绒毛形成的基础 。 

Toyota等“ 观察了大鼠胚胎肠上皮的组织发生． 

见细胞分裂轴与腔表面垂直，表明细胞分裂补充腔 

扩大所需的细胞膜表面积，认为原发腔及次级腔的 

扩大与细胞分裂增殖有关。但Yamamoto等“ 则 

认为次级腔的扩大可能是由腔面细胞胞质内的高 

尔基器小泡与细胞膜融合增大腔面的膜表面积来 

实现的．其融合过程可能涉及细胞骨架尤其是微丝 

的作用。 

2．2 早在十九世纪末就有人报道胚胎肠发育过程 

中肠上皮细胞中有颗粒状的包含物，被称为胎粪小 

体(meconium corpscle1。八十年代通过对大鼠和 

人胚胎结肠发生的电镜观察，揭示了胎类小体实属 

肠上皮细胞凋 亡崩解后所形成膜被的凋亡小 

体(apoptotic bodies)．可被毗邻的上皮细胞吞噬 

或脱人肠腔内 。胚胎发育至一定阶段．腔表面 

的上皮细胞核固缩浓染，细胞退变脱落“ 。原发腔 

和次级腔的扩大．肠绒毛的形成以及复层上皮向单 

层上皮的转变过程中均依赖于细胞凋亡。但也有人 

认为细胞凋亡在结肠上皮的组织发生中意义不大 

2．3 目前就细胞凋亡启动因素的研究较多，但认 

识不一。现多数来自肿瘤细胞和免疫细胞的研究结 

果，认为与原癌基因的表达，生长因子及激素等因 

素有关。将原癌基因C—myc，c—I-Is—ras转染第 

l4天大鼠胚胎细胞(REC)后，在放射诱导下，带有 

C—myc或C—Ha—ras和C—mvc的REC凋亡数 

量增加．而仅带c—Ha—ras和c—myc的REC有抗 

放射诱导的细胞凋亡的作用 。 

综上所述，有关胚胎肠的组织发生的形态观察 

报道不少。对胚胎肠的组织发生的影响因素虽有一 

定认识，但仍不够明．尤其是肠上皮细胞在胚胎发 

生中的增殖及凋亡机制并不清楚。为了深入地探讨 

先天性肠狭窄或闭锁的发生机理，有必要进行定量 

分析和从分子水平去认识胚胎肠的正常组织发生 

机制 
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