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Abstract 
Helicobacter pylori (HP) is a gram-negative bacillus isolated from gastric antrum biopsy tissues by 
Warren and Marahall. Recent studies have shown that HP classification is associated with chronic 
gastritis, peptic ulcer, gastric cancer and gastric mucosa-associated lymphoid tissue lymphoma. 
Gastric mucosal atrophy and lesions are assessed under endoscopy. In recent years, more and 
more studies have shown the correlation of HP virulence protein classification detection factor. 
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摘  要 

幽门螺杆菌(HP)是Warren和Marahall从胃窦部活检组织中分离培养的革兰阴性杆菌。近几年的研究显

 

 

*通讯作者。 

http://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2020.102015
https://doi.org/10.12677/acm.2020.102015
http://www.hanspub.org


张鹏飞，戴光荣 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2020.102015 93 临床医学进展 
 

示HP的分型与慢性胃炎、消化性溃疡、胃癌和胃黏膜相关淋巴组织淋巴瘤这些疾病的胃黏膜病变密切相

关，在内镜下评估胃粘膜萎缩及病变，越来越多的研究显示HP毒力蛋白分型与胃肠道疾病以及胃肠道外

的疾病的精准治疗密切相关。 
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1. 前言 

幽门螺旋杆菌随着人们的认识，由 Wen 和 Warrn 发现，一直是国内外学者研究的重点[1]。随之，人

们发现 HP 感染后若不进行系统治疗，可导致长期持续的感染[2]，从而导致胃肠道疾病，我国是幽门螺

旋杆菌感染的大国，感染率高，复发率高，李兆申教授提出 HP 的分类学说被国际国内引用 40 余多次，

近几年的研究显示 HP 的分型与慢性胃炎、消化性溃疡、胃癌和胃黏膜相关淋巴组织淋巴瘤这些疾病的

胃黏膜病变密切相关，在内镜下评估胃粘膜萎缩及病变，结合以往仅检测是否有 HP 感染[3] [4]，已不符

合现代医疗的理念，同时近些年来，随着精准医疗的提出，越来越多的研究显示 HP 毒力蛋白分型与胃

肠道疾病以及胃肠道外的疾病的精准治疗密切相关，所以就最新的进展作如下综述。 

2. HP 分型与慢性胃炎的关系 

HP 是慢性胃炎、消化性溃疡的重要致病因子，其与多种上消化道疾病有关，包括非萎缩性胃炎(NAG)、
萎缩性胃炎(AG)、消化性溃疡(PU)、胃癌(GC)及黏膜相关淋巴组织淋巴瘤等[5] [6]。李慕然[7]等研究任

务 HP 感染与慢性胃炎、慢性萎缩性胃炎关系密切，尤其与胃窦、胃体均萎缩的萎缩性胃炎关系更为密

切。慢性胃炎关系率高于非萎缩性胃炎组，因此该研究认为 Hp 感染幽门螺旋杆菌。随着慢性胃炎与我

国近年来的研究慢性萎缩性胃炎 HP 阳性率高达 91.7%，同时 HP 感染的密度与慢性胃炎呈正相关，近来

国内外很多研究表明 HP 感染，特别是 HPCagA 阳性的，对反流性食管炎起保护作用[8] [9] [10]。同时

GC 组 Hp I 型感染率显著高于 CSG 组、RE 组、FD 组(P < 0.05)，PU 组、CAG 组 Hp I 型感染率高于 FD
组(P < 0.05)。结论随着胃黏膜病变的加重，Hp 感染率及 Hp I 型的感染。 

3. HP 分型消化性溃疡的关系 

电子胃十二指肠镜明确诊断的上消化道疾病(慢性胃炎、消化性溃疡、胃癌)患者 120 例(2 月内均未使用

过抗生素、铋剂及质子泵抑制剂)，采用免疫印迹法检测患者血清中 HP 抗体。提示：慢性浅表性胃炎、慢

性萎缩性胃炎、胃溃疡、十二指肠溃疡、胃癌 HP 感染率无显著性差异，HP I 型抗体阳性百分率随着慢性浅

表性胃炎、慢性萎缩性胃炎、胃溃疡、十二指肠溃疡、胃癌的排列次序呈逐渐增高趋势。故可以发现上消化

道疾病的发生与感染 HP 的毒力菌株有关，采用免疫印迹法血清 HP 分型测定对消化性溃疡程度的判断、预

后及诊疗有重要的指导意义[11]。中国海军军医大学附属长海医院消化科李兆申教授等筛选出 HP 的重要致

病因子 VacA 和 CagA，同时证明了 CagA 是导致消化性溃疡发生的关键因子李兆申研究小组提出 HP 分类学

说，认为 HP 菌株分为有毒菌株(VacA、CagA 阳性)和无毒株(VacA、CagA 阴性) [12]。HP 的细胞毒素相关
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基因 A (CagA)和空泡变性细胞毒素 A (VacA)血清抗体检测，亦可用于 HP 筛查，对 HP 毒力阳性的菌株更推

荐根除。同时证明了 CagA 是导致消化性溃疡发生的关键因子，研究小组发现 HP 中国菌株的 CagA、VacA
和致岛病毒阳性率高、毒力强，阐明了 HP 的“中国特色”。针对每一个体，HP 感染后的转归取决于 HP
毒力因子和宿主的遗传背景(并非所有的 HP 都致病) [13]。在 HP 的毒力因子中，CagA 和 VacA 是目前被认

为最重要的。CagA 等特异性抗原的抗体水平相对稳定，不受感染和治疗的影响更易于检测[14]。 

4. HP 毒力分型与胃癌的关系 

胃癌关系 1994 年 WHO/IARC 将幽门螺旋杆菌定位 I 类生物致癌因子，并明确为胃癌的危险因素，

这与流行病学研究显示相同，HP 是全球感染率最高的细菌之一[15] [16]。同时人们研究发现 HP 非常顽

固，自然清除率极低，一旦感染 HP 后若不进行治疗，几乎终身处于持续感染状态，Correa 和魏华等共

同认为 HP 感染时炎症会引起慢性浅表性炎症，进一步发展为多灶性萎缩性胃炎，进而进展为肠上皮化

生，乃至胃癌。CagA 阳性菌株与胃癌的发生有密切的关系[17]最新研究发现 HP 重复感染率、再感染率

很高，而我国 HP 的感染率高达 30%~60%，HP 生物学性状毒力的不均一性，感染相关疾病诊断依赖单

纯的感染确诊是不够的，需要深入评价感染菌株的毒力及致病风险，同时需与其他疾病是否存在关联相

鉴别。那些感染了表达 CagA 一个致病岛标志物的 HP 患者，更容易胃癌。HP 的重要致病因子 VacA 和

CagA，是胃癌发生的重要危险因素，HP 具有尿素酶、CagA 和 VacA 等多种致病因子，目前研究最广泛

的主要是 CagA 和 VacA。CagA 是 coc 致病岛(PAI)上基因编码的产物，其可通过Ⅳ型分泌系统注入胃上

皮细胞内，破坏顶端连接，干扰上皮细胞分化，使上皮细胞失去极性及细胞黏附性，并且可以导致胃黏

膜细胞产生白介素 8、激活核因子(NF)和重塑细胞骨架等改变，导致广泛的组织炎症，引起上皮细胞改变、

增殖及萎缩，进一步发展至胃癌[18]慢性胃炎组 5 种抗体感染阳性率与胃肠道肿瘤组。经过比较可知，与

健康体检组相比，慢性胃炎组、消化性溃疡组、消化道肿瘤组在 CagA 抗体、Hsp60 抗体和 RdxA 抗体检

测的阳性率上差异显著(P < 0.05)，VacA 抗体、Ure 抗体检测的阳性率上差异不显著(P > 0.05)；消化道肿

瘤组的 Hsp60 抗体阳性率明显高于其他 4 组(P < 0.05)。故可以发现不同消化系统疾病幽门螺旋杆菌抗体

普存在一定的差异，幽门螺旋杆菌感染后不同抗体的产生与其引发的疾病种类有关。 

5. HP 毒力分型与胃肠外疾病的关系 

原发性高血压(EH)是一种以体循环动脉压升高为主要表现，且呈持续进展的心血管综合征。Amrani 
等研究表明对于原发性高血压患者来说，患者幽门螺杆菌感染与临床发病存在一定的相关性[16]。国内也

有研究发现 EH 可能与 HP 感染有关[19]。Vahdat 等通过进行相关病原抗体检测发现，HP 感染与 EH 发

病呈正相关[20]。Rasmi 等选取冠状动脉微循环病变患者和健康对照组各选取 60 例，用 ELISA 方法检测

HP 细胞毒素相关基因 A (CagA)。结果显示患者 HpCagA(+)率显著高于健康对照者，因此认为 HpCagA(+)
在 HP 慢性感染的过程中对冠状动脉微循环病变的发病或在冠状动脉微循环病变发病时起触发作用[21]。
杨光等研究表明，原发性高血压患者的 HP 感染率水平较高，患者的 C-反应蛋白水平高于健康人群，给

予抗 HP 感染治疗后患者的 C-反应蛋白水平显著低于治疗前[22]。同时 HP 感染与 DM 的关系是当前研究

热点，有研究显示 T1DM 患者 HP 感染率升高[23] [24]，也有研究表明 HP 感染与 T1DM 无关[25] [26]。
来自 2016 年的 Meta 分析表明 HP 感染与 1 型糖尿病的发生存在相关性[27]。研究显示 HP 感染可显著增

加 T2DM 的发病率，随着对 T2DM 的深入研究发现炎症和 T2DM 有非常密切的关系，而且 HP 感染引起

的慢性炎性反应可能通过引起胰岛素抵抗(IR)和胰岛 B 细胞凋亡而导致 T2DM，并且 HP 感染与 IR 之间

可能存在正相关性[28] [29]。近年来研究显示 HUA 与 HP 感染的发生率不断上升，并且 HP 感染与 MS
可能存在一定的相关性[30]。2017 年研究同时对 HUA 合并 HP 感染与 MS 的患病情况进行分析，结果显
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示，HUA、HP 感染均可导致 MS 患病风险增加，两者同时存在加重胰岛素抵抗以及血管内皮损伤，HUA、

HP 感染可能是 MS 的危险因素[31]。最新研究表明 HP 感染是与动脉粥样硬化密切相关的感染因素之一，

HP 感染通过影响脂质代谢降低高密度脂蛋白(HDL-C)水平，并升高总胆固醇(TC)、低密度脂蛋白(LDL-C)
和甘油三酯(TG)水平，促进动脉粥样硬化[32]。Papamichael 等研究发现，HP 感染可以导致患者血中 TC、
LDL、TG 增高，血清 HP 抗体阳性患者的血脂水平明显高于 HP 抗体阴性患者[33]。Ando 等研究显示，

285 例进行 13C-尿素呼气试验患者，将 Hp 阳性患者作为观察组(106 例)，将 Hp 阴性患者作为对照组(179
例)，分别对两组患者进行甘油三酯检测，对两组患者高甘油三酯血症发生情况及观察组中不同病程患者

的高甘油三酯血症发生情况进行比较。结果检查发现，两组中共有高甘油三酯血症患者 51 例，发生率为

17.89% (51/285)。观察组中有高甘油三酯血症患者 27 例，发生率为 25.47%；对照组中有高甘油三酯血症

患者 24 例，发生率为 13.41%；观察组患者高甘油三酯血症发生率明显高于对照组，差异具有统计学意

义(P < 0.05)。观察组中病程 < 3 年患者为 34 例，高甘油三酯血症患者 7 例(20.59%)；中病程 ≥ 3 年患者

为 72 例，高甘油三酯血症患者 20 例(27.78%)；观察组中不同病程患者高甘油三酯血症发生率比较差异

无统计学意义(P > 0.05)。结论 Hp 感染与高甘油三酯血症具有一定关系，根除 HP 后患者血清中的 HDL-C
水平显著升高，TG 和 LDL-C 水平则明显降低[34] [35]。 

6. 展望 

综上所述，结合目前的研究成果，最新研究发现 I 型 HP 比 II 型 HP 更易导致慢性胃炎以及胃溃疡胃

黏膜病变的进展，不是所有的幽门螺旋杆菌都具有相同的致病性，越来越多的研究显示，幽门螺旋杆菌

对人体具有一定的保护作用，没必要实施全民根除，相信随着我国幽门螺旋杆菌分型的研究，结合我国

国情，我国是幽门螺旋杆菌感染大国，以实施个性化精准治疗，依赖于免疫印迹法对 HP 的分型，有助

于评估HP根除的必要性。即使目前的研究数据还不足以彻底地证实HP的毒力分型对根除HP的必要性，

但结合最新的研究，我们会发现幽门螺旋杆菌更精确的分型，可为我国乃至全世界人民创造更好的指南。 
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