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肠道味觉受体细胞及其甜味感受

王腾浩，石锦芹，秦玉梅，邓少平
（浙江工商大学 食品感官科学实验室，中国浙江 杭州 310035）

摘 要：味觉是人和动物的一种基本生理感觉， 用来识别食物的性质、调节食欲、控制摄食量. 味觉不仅仅存
在于口腔中， 同样存在于胃肠道中. 最近研究表明， 动物肠道的粘膜上存在着表达味觉受体和味觉相关因子
的细胞，调控着肠道激素如 GLP-1 和 GIP 的分泌以及糖转运体 SGLT-1 和 GLUT-2 的表达. 甜味剂的刺激影响
这些激素的分泌及载体的表达， 从而影响机体对葡萄糖的吸收和利用. 肠道味觉的研究有助于揭示肠道消化
吸收功能的调控机理， 同时为糖尿病、肥胖、代谢失调及其它饮食相关疾病的治疗提供新的切入点. 主要介绍
了肠道粘膜上的味觉受体细胞、 味觉的信号转导途径以及甜味感受对肠道激素的分泌和葡萄糖吸收的影响，

最后讨论了味觉细胞生物学的发展方向.
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Taste Cells and Sweet Gustatory Sense in the Gut
WANG Teng-hao，SHI Jin-qin，QIN Yu-mei，DENG Shao-ping
（Sensory Science Laboratory，Zhejiang Gongshang University，Hangzhou 310035，Zhejiang，China）

Abstract：Gustation is one of the human and animals’basic physiological senses，used for recognition of
the nature of diet，regulation of appetite，and control of food intake. Besides in the oral cavity，the taste
receptor cells and the taste signaling elements were discovered in the gastrointestinal tract，especially in the
enteroendocrine cells. According to the recent research works，the taste cells as well as the taste receptors
and α-gustducin were detected on the enteromucosal epithelium. Their presence in the gut could regulate
the secretion of intestinal hormones such as GLP-1 and GIP and the expression of SGLT-1 and GLUT-2，
which could also be regulated by sweetener stimulation，and accordingly absorption of glucose might be
adjusted in such ways. The study of intestinal gustatory sense conduces to elucidate the mechanism of
assimilation and absorption of glucose and to provide a novel approach to treat the patients with diet-related
diseases such as diabetes，obesity and enteral metabolic disorders. The taste receptor cells among the
enteromucosal cells，the expression of the gustatory signaling elements，the mechanism of the gustatory
signal transduction，the influence sweet gustatory sense on secretion of the intestinal hormones and the
absorption of glucose were reviewed，and the future development of gustatory cell biology were discussed.
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图1 肠腔味觉受体细胞中甜味受体、SGLT1 的表达及胃
肠激素的分泌[10]

Fig.1 Expression of sweet taste receptors and SGLT1 in
the gut enterendocrine cells and the secretion of
gastrointestinal hormones[10]

味觉是动物最基本、最原始的生理感觉之
一，从最简单的水生动物到复杂的哺乳动物以至

人类都有其独特的味觉系统，人和动物利用味觉

来识别食物的性质、调节食欲、控制摄食量. 人们
一直认为味觉仅存在于口腔中，相关的研究也主

要集中在舌头上的味觉感受器—味蕾上，主要研
究其味细胞（taste cells）的味觉感受机理、信号传
导及细胞通讯机制. 肠道一直被认为是食物消化
和吸收的器官，而对于肠道的化学感受即人们如

何感知肠道中的化合物，进而调控食欲和控制摄

食量，所知甚少. 近几年的研究表明，肠道不仅
仅是消化和吸收的器官，同时也是味觉感受器

官，其内腔粘膜上存在味觉感受器———味觉受体
细胞（taste cells of the gut）［1］. 肠道的化学感受
机制与肠道的消化吸收功能密切相关，对肠道中

味感觉的研究有助于揭示肠道消化吸收功能的

调节过程，也为糖尿病、肥胖、肠道代谢异常等饮
食相关疾病的调控提供依据［2］，是一个急需解决

的科学问题，也是近年来国际上研究的热点之一.
最近几年，味觉科学家们主要从分子和细胞

水平从口腔味觉切入到胃肠道味觉的相关研究

当中，取得了较大的成果. 浙江工商大学感官科
学实验室主要从事味觉分子细胞生物学的研究，

在本文中我们主要介绍哺乳动物肠道味觉受体

细胞、信号传导机制以及甜味刺激引起的代谢效
应等的研究进展，最后讨论了由于肠道味觉受体

细胞发现所导引的味觉生物学发展的一些可能

方向，以期引起广泛的迫切关注.

1 肠道味觉受体细胞

26年前，Newson B 等 ［3］用电镜观察大鼠回

肠，发现在小肠腺窝基底膜下有粘膜下层神经元

类似细胞，这些细胞具有类似树突的功能，经常

与附近粘膜下神经丛进行交流，此外存在于粘膜

上皮中的透明细胞（Clear cells），其形态类似于
味蕾中的味细胞，间或与粘膜下层神经丛交流，

该透明细胞与粘膜下神经元样细胞可能行使着

一种特殊的识别功能，进而提出胃肠道中含有能

探测营养物质的“味”细胞.
肠内分泌细胞是肠腔粘膜上特化上皮细胞，

被认为是肠腔内的初级化学感受器，通过分泌激

素和神经递质激活相应的靶细胞和神经通路，进

而响应肠腔内容物［4］. 最近，Egan JM等［5］认为肠

道内存在味觉受体细胞，通过味觉信号转导和信

息传递来感受肠道内含物. Sternini C 等［1］证明，

肠道中的味觉受体细胞存在于肠腔粘膜上，是特

化的上皮细胞（K、L型内分泌细胞），它们表达味
觉受体及味觉信号分子，并具有调节胃肠道和食

物摄取的功能.
1.1 味觉受体
目前已经确定的哺乳动物的味觉受体基因家

族有两个 ［6，7］：味觉受体第一家族（taste receptor
family 1 members，T1Rs）和味觉受体第二家族
（taste receptor family 2 members，T2Rs）. 其中
T1Rs家族由 T1R1、T1R2和 T1R3 3个基因组成，
它们以异源二聚体的形式发挥作用：T1R1 和
T1R3结合形成甜味受体，T1R2 和 T1R3一起作
为鲜味受体. 而 T2Rs是苦味受体. 他们都属于
G蛋白偶联受体（GPCR）超家族.
甜味受体不仅在口腔味觉中存在，同样存在

于肠道系统中［8，9］. Dyer J等［9］用 RT-PCR（reverse
transcription-PCR）、实时 PCR（real time-PCR）和蛋
白质分子印迹技术从 mRNA 和蛋白质水平证明
了小肠粘膜细胞上存在甜味受体. 他们发现在
CD-1 小鼠的小肠粘膜上有甜味受体 T1R2 和
TIR3的二聚体表达（图 1），表达水平以空肠段
高于近端和末端小肠，在小鼠肠内分泌细胞系

STC-1中也有 T1R受体家族的表达，但在吸收性
肠上皮细胞系 CaCo2-TC7、IEC-6 和 FHs74Int 中
均未检测到甜味受体的表达. 甜味受体的表达水
平不仅在小肠从近端到末端的方向上存在差异，

在小肠腺窝—绒毛轴上的表达也有差异，都以绒
毛处表达较高，腺窝处表达较少.

不仅甜味受体在肠道系统中被发现，肠道中

同时还存在苦味受体和鲜味受体［11~14］. Wu S V
等［11，12］的研究用 RT-PCR技术证明苦味受体 T2Rs

SGLT1

T1R2+
T1R3

glucose

enterocyte

enteroendocrine
GLP-1
GIP
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在小鼠肠道内分泌细胞中选择性表达. 当用苦味
剂如苯甲地那铵或苯基硫脲刺激 STC-1细胞时，
胞内 Ca2+浓度会迅速上升. Bezen觭on C等［13］研究

证实肠道内同样存在 T1R1 / T1R3二聚体和鲜味
相关因子的表达.
1.2 味觉信号分子

Gustducin 是一种味觉特异 G蛋白，在哺乳
动物的口腔味觉细胞里都有表达. Gustducin 和
其它 G蛋白一样，由 3个亚基组成，分别为 α-
gustducin（Gα-gust），β3 和 γ13. Gustducin 与 3
种味觉受体 T2Rs、T1R2+T1R3、T1R1+TIR3 均存
在部分共表达［15］. 1996年 H觟fer D 等［16］的研究表

明，在大鼠十二指肠、结肠粘膜表面有 Gα-gust阳性

表达的上皮细胞，从此揭开了肠道味蛋白的研究

的新篇章. 后来相继报道 Gα-gust不仅存在肠道里，

还存在于胃和胰腺细胞中［11，16］. 研究者们在小鼠
的肠道粘膜上发现 mRNA编码的 Gα-gust，并通过原

位杂交实验进行了证实［13，17］. 同时，研究者发现
了在小肠的粘膜内分泌细胞上还存在味觉信号转

导相关的蛋白 Transducin的 α亚基 2（Gαt-2）［11，12］，

但他们发现其分泌细胞和表达 Gα-gust的分泌细胞

形态和分布各不相同，并认为它们可能由不同类

型的分泌细胞所表达.
另外两种和苦、甜、鲜味转导途径相关的信

号分子磷脂酶 C-β2（phospholipase C-β2，PL C-
β2）和瞬时受体势离子通道 M5（transient receptor
potential ion channel M5， TRPM5）在肠内分泌细
胞系 STC-1 中也得到表达 ［11，18］. Margolskee RF
等［17］研究表明，在肠内分泌细胞系 GLUTag中同
样表达味觉相关因子，包括 T1R2，T1R3和 Gα-gust.
另外，在人的肠道内分泌细胞系中（包括 HuTu-
80和 NCI-H716）发现了 Gα-gust、T1Rs和 TRPM5的
共表达［6］.

2 肠道味觉受体细胞的信号转导机制

动物的口腔味觉系统能够识别苦、甜、酸、咸、
鲜 5种基本味觉. 肠道内存在着苦、甜、鲜 3种味
觉受体和相关味觉信号分子，酸味和咸味受体还

有待发现. 味觉受体和味质（tastant）结合后，会
导致味觉细胞的细胞膜去极化和神经递质的释

放. 通过这种方式，味觉受体细胞将感受到的化
学信号转化为电信号在神经系统中传递和加工，

最后反馈到肠道系统来调控消化吸收过程. 但对
于肠道味觉受体 T1Rs，T2Rs 及味觉相关因子

gustducin，PLC β2 和 TRPM5 是如何协调进行信
号转导还没有完全研究清楚［19］.
味觉物质多种多样，且分子结构无共性，因

此味觉物质的信号转导机制也应该是多样的 .
Dyer J等［9］认为，肠道味觉受体细胞可能存在不

同但又相互依赖的信号转导模式（图 2）.
2.1 GPCR-Gs-cAMP途径
味质与相应受体（T1Rs / T2Rs）结合，活化

Gα-gust，从而激活胞内的腺苷酸环化酶（adenylate
cyclase，AC），产生 cAMP，导致胞内 cAMP 浓度
上升，从而激活蛋白激酶 A（protein kinase A，
PKA），PKA磷酸化修饰 K+通道，从而关闭 K+通

道，抑制 K+外流，引起味细胞膜的去极化，然后

开启 L 型电压依赖性 Ca2 +离子通道（L-type
voltage-sensitive Ca2+ channel ，L-VSCCs），导致胞
外 Ca2+内流，胞质内游离的 Ca2+浓度（[Ca2+]i）上
升，引起神经递质释放［18，20］.
2.2 GPCR-Gα /Gβγ-IP3途径
当味质和味觉受体结合后，激活 α-gustducin-

Gβ3-Gγ13三聚体，释放 Gustducin的 βγ亚基二聚
体，该二聚体使 PLCβ2 活化，从而激活磷酸肌醇
途径，这使得质膜上的 4，5-二磷酸磷脂酰肌醇
（PIP2）水解成 1，4，5-三磷酸肌醇（IP3）和二酯酰
甘油（diacylglycerol，DAG）. IP3的增多导致胞内
钙库膜上的 IP3-门控 Ca2+离子通道开放，储备的
Ca2+释放，[Ca2+]i上升，激活 TRPM5，从而促进膜
的去极化. DAG 则激活蛋白激酶 C（protein ki
nase C，PKC）和蛋白激酶 D（protein kinase D，
PKD），它们通过磷酸化修饰 K+通道，关闭 K+通

道，从而引起味细胞膜的去极化和神经递质的

释放［21，22］.
上述两途径虽有诸多不同之处，但两者均能

引起细胞膜的去极化和[Ca2+]i的增加. 肠道上的
味觉信号转导途径尚未研究清楚，但是相关研究

证实了上述细胞信号转导途径是存在的. 当用苦
味物质（苯酸苄铵酰胺，DB）刺激 STC-1的时候可
引起[Ca2+]i的升高［12］，且这种 Ca2+的内流是 Na+依
赖型的［18］，在其它肠道内分泌细胞中也存在相同

的现象［22］. 值得注意的是，Chen M C 等研究发
现苦味信号转导过程中存在着 PKC负反馈回路，
当苦味物质和受体结合后，味觉受体细胞通过负

反馈抑制更多苦味物质和受体的结合（如图 2虚
线所示），从而保护肠道系统，这很可能是肠道系

统在长期进化过程中形成的一种自我保护机制.
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图 2 肠腔味觉受体细胞的信号传导过程[23]

Fig.2 Tastant-induced signaling transduction in an taste cell of the gut[23]

Tastants（bitter and sweet agonists）

T1Rs,T2Rs

PLCβ2 PIP2

IP3

TRPM5
Na+

Tastants

Depolarization

L-typeVSCCs

Ca2+influx

Gαgust+ βγ

[Ca2+]i

DAG

PKC PKD

GI peptide
release

3 肠道的甜味效应

肠道通过味觉受体细胞感受肠腔内容物，激

活小肠—大脑神经通路，从而调控食物摄取. 甜味
剂刺激肠道味觉细胞时，引起[Ca2+]i的升高，同时
释放胃肠激素包括胆囊收缩素（cholecystokinin，
CCK），胰腺多肽 YY（peptide YY，PYY）和肠促胰
岛素（Glucagon-like peptide-1，GLP-1），同时激活
迷走神经和相应的靶细胞（如激活胰腺的 β细胞
释放胰岛素）［4，24］，引起相应的生理生化反应.

DB刺激 STC-1时，细胞通过开启 L-VSCCs
增加[Ca2+]i来释放 CCK，CCK作用于迷走神经终
端，然后通过神经系统把信号传递给食欲中枢，

产生过饱信号来终止摄食［18］. 而用甜味剂（天然
甜味剂或人工甜味剂）刺激肠道甜味受体细胞，

引起[Ca2+]i的增加，并增加 GLP-1、葡萄糖依赖型胰
岛素（Glucose-dependent insulinotropic polypeptide，
GIP）、Na +依 赖 型 葡 萄 糖 转 运 子 （Sodium
dependent glucose transporter-1，SGLT-1）、葡萄糖
转运子 GLUT-2及其它肠道激素的释放，进而影
响胰岛素的分泌来调节血糖浓度、营养素的吸收
及其它肠道功能［5，25，26］.
对正常小鼠而言，其口腔甜味偏好具有可塑

性，即甜味物质刺激可提高味蛋白和相关因子的

表达水平. 有研究表明，用甜味剂（天然甜味剂和
人工甜味剂）刺激野生型小鼠肠道内分泌细胞，介

导糖类物质吸收的 SGLT-1和 GLUT-2的表达量都

随着的甜味剂含量增加而显著提高［17，25，27］. 基因
敲除实验显示，高糖膳食（营养型蔗糖或非营养

型三氯蔗糖）下 Gα-gust和 T1R3遗传缺失型小鼠的
SGLT-1表达水平与低糖膳食无异，都与低糖膳食
下野生型小鼠 SGLT-11的表达水平相当［17］. Egan
JM等［5］ 的研究表明，Gα-gust缺失型小鼠 GLP-1和
胰岛素的分泌量明显减少，影响机体血糖浓度.
以上实验表明，高糖膳食状况可以促进肠道

中味觉受体及偶联蛋白的表达，味觉受体及偶联

蛋白表达水平的提高影响着与糖代谢关联的胰

岛素、肠促胰岛素 GLP-1和 GIP及葡萄糖转运子
SGLT1-1和 GLUT-2的表达，由此影响着葡萄糖
在体内的吸收和利用. 对肠道味觉的研究有助于
揭示肠道消化吸收功能的调控机理，为肥胖、Ⅱ
型糖尿病、代谢紊乱以及其它饮食相关疾病的治
疗提供新的解决途径.

4 小结与展望

肠道系统味觉受体细胞受到味质刺激后，经

过细胞信号转导后，释放激素（如 GLP-1）和神经
递质（如 5-HT）作用于靶细胞和迷走神经后，激
活味觉神经传入纤维，将味觉信号传入神经中枢

进行加工处理，最后把信息反馈到肠道细胞，进

而调控肠道生理功能如胃肠蠕动、胃肠激素分
泌、胰液胆汁分泌等，进而调控一系列相关的生
理活动，包括食物摄入、胃肠细胞增殖调节、胃排
空、胆囊收缩、小肠蠕动等［28~31］（图 2）. 但具体的
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信号传递途径还有待进一步研究.
从发育生物学角度，味感觉作为一类化学感

觉，从舌头一直延伸到胃肠道，应该是从原始的

趋化性中演化形成的，生物体为了适应外部环境

与体内环境的复杂化与精密的代谢调控，从原始

的化学感觉细胞分化出舌面味蕾细胞及胃肠道

味细胞来执行不同的功能，胃肠味觉感受器 、口
腔味觉感受器和感觉神经系统共同构成人类和

哺乳动物的味觉系统. 而口腔和胃肠道中味觉
相关因子表达之间的关联性及两者的信息如何

在神经中枢中进行加工整合，我们还知之甚少，

将成为味觉生物学的研究热点之一.
肠道中味觉对营养物质的消化吸收的调控

机制的研究，有助于我们重新评估食品中人工甜

味剂的使用对糖代谢的影响，为糖代谢相关疾病

如Ⅱ型糖尿病、肥胖、肠道代谢紊乱等糖代谢失
衡疾病的发生与治疗提供新的认识途径；同时也

为食品新产品的开发，为婴幼儿、老年人、运动员
等特殊人群的科学合理营养，提供有价值的理论

指导. 肠道味觉细胞生物学是感官科学、基础生
理学、营养科学、食品科学等基础研究的一个有
趣的学科交叉，展现了一个非常诱人的发展前

景，不断刺激着人们科学探索的激情和欲望.
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