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幽门螺杆菌感染与血清同型半胱氨酸水平及颈动脉粥样硬化的关系
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　　摘　要：目的　探讨颈动脉粥样硬化患者幽门螺杆菌（Ｈｐ）感染与颈动脉内膜中层厚度、动脉粥样硬化斑块稳定性及血清同

型半胱氨酸（Ｈｃｙ）水平的关系。方法　选取颈动脉粥样硬化患者２０６例，根据
１４Ｃ尿素呼气试验分为 Ｈｐ感染组和非 Ｈｐ感染组。

同时根据颈动脉粥样硬化程度将 Ｈｐ感染组又分为颈动脉内膜中层增厚组、稳定性斑块组和不稳定性斑块组。采用循环酶法测

定血清 Ｈｃｙ水平，分析 Ｈｐ感染和血清 Ｈｃｙ水平的相关性以及与颈动脉内膜中层厚度、颈动脉斑块稳定性的关系。结果　Ｈｐ感

染组血清 Ｈｃｙ水平和颈动脉内膜中层厚度与非 Ｈｐ感染组比较差异均有统计学意义（犘＜０．０１）。Ｈｐ感染组和非 Ｈｐ感染组颈

动脉粥样硬化类型的构成比差异有统计学意义（χ
２＝１５．９３９，犘＝０．０００３）。在 Ｈｐ感染组中，不稳定性斑块组、稳定性斑块组、颈

动脉内膜中层增厚组血清 Ｈｃｙ水平比较差异均有统计学意义（犘＜０．０１）。直线相关分析显示，Ｈｐ感染组血清 Ｈｃｙ水平与颈动

脉内膜中层厚度呈正相关（狉＝０．７３１，犘＜０．０１）。结论　Ｈｐ感染可能通过影响血液 Ｈｃｙ水平使颈动脉内膜中层增厚，并导致颈

动脉粥样硬化斑块的不稳定性增加，从而促进颈动脉粥样硬化的发生和发展。
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　　动脉粥样硬化是心脑血管疾病和周围血管疾病等重要心

血管事件的病理基础，严重危害人类健康。目前的研究表明，

幽门螺杆菌（Ｈｐ）感染后通过炎症、氧化应激反应和免疫反应

等多途径促进动脉粥样硬化的发生和发展，改变动脉粥样硬化

斑块的稳定性［１］。同型半胱氨酸（ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｒｉｎｅ，Ｈｃｙ）是一种

含硫氨基酸，是甲硫氨酸代谢的中间产物［２］。大量研究表明血

Ｈｃｙ水平的升高（高 Ｈｃｙ血症），在动脉粥样硬化和血栓栓塞

性疾病的发病机制中起着重要作用，是独立的危险因素之

一［３５］。Ｈｐ感染所致的慢性胃炎以及消化性溃疡，可能会影

响维生素Ｂ６、维生素Ｂ１２和叶酸吸收障碍，使Ｈｃｙ在体内积聚，

参与自由基形成和免疫介导，从而启动或加速动脉粥样硬化的

形成和发展［６］。本研究选取２０６例颈动脉粥样硬化患者作为

研究对象，根据１４Ｃ尿素呼气试验结果将所有患者分为 Ｈｐ感

染组和非 Ｈｐ感染组，并用彩色多普勒超声仪对所有患者的双

侧颈动脉进行检查，探讨 Ｈｐ感染与血清 Ｈｃｙ水平、颈动脉内

膜中层厚度及动脉粥样硬化斑块稳定性的关系，对颈动脉粥样

硬化临床干预和治疗具有指导意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本研究选取２０６例颈动脉粥样硬化患者作为

研究对象，男性１２５例，女性８１例，平均年龄（６２．２±１５．３）岁；
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所有患者均采用１４Ｃ尿素呼气试验检测 Ｈｐ感染情况，根据检

测结果将所有受试者分为 Ｈｐ感染组和非 Ｈｐ感染组，Ｈｐ感

染组１２３例，非 Ｈｐ感染组８３例。同时根据颈动脉粥样硬化

程度将 Ｈｐ感染组又分为颈动脉内膜中层增厚组、稳定性斑块

组和不稳定性斑块组，诊断标准参照文献［５，７］。入组标准：

（１）年龄３５～８０岁；（２）彩色多普勒超声提示有颈动脉粥样硬

化斑块形成；（３）患者及家属知情同意；（４）近４周内无感染和

服用过抗菌药物，且６个月之内未服用维生素、叶酸等影响血

清 Ｈｃｙ水平的药物。排除标准：肿瘤、免疫性疾病、消化道疾

病及肝肾疾病患者。上述各组在性别、年龄、体质量方面比较

差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

１．２　检测方法　采用
１４Ｃ尿素呼气试验检测 Ｈｐ感染情况，试

验所用仪器和试剂盒为深圳市中核海得威生物科技有限公司

产品，严格按照说明书操作步骤进行；血清 Ｈｃｙ水平采用循环

酶法进行检测，试剂盒由上海科华生物工程股份有限公司

提供。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计学分析，计

量资料以狓±狊表示，组间比较采用狋检验和方差分析；计数资

料以百分率表示，组间比较采用χ
２ 检验；Ｈｐ感染组血清 Ｈｃｙ

水平与颈动脉内膜中层厚度相关性采用直线相关分析。以

犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　Ｈｐ感染组和非 Ｈｐ感染组血清 Ｈｃｙ水平与颈动脉内膜

中层厚度比较　见表１。

表１　　Ｈｐ感染组和非 Ｈｐ感染组血清 Ｈｃｙ水平与

　　颈动脉内膜中层厚度比较（狓±狊）

组别 狀 Ｈｃｙ（μｍｏｌ／Ｌ） 颈动脉内膜中层厚度（ｍｍ）

Ｈｐ感染组 １２３ ２７．３５±５．２１ １．３８±０．２３

非 Ｈｐ感染组 ８３ １６．５５±５．８６ １．２９±０．２５

狋 １３．８７３ ２．６５９

犘 ＜０．０１ ＜０．０１

２．２　Ｈｐ感染组和非 Ｈｐ感染组颈动脉粥样硬化类型比较　

Ｈｐ感染组和非 Ｈｐ感染组颈动脉粥样硬化类型的构成比差异

有统计学意义（χ
２＝１５．９３９，犘＝０．０００３），见表２。

表２　　Ｈｐ感染组和非 Ｈｐ感染组颈动脉粥样

　　　硬化类型比较［狀（％）］

组别 狀 颈动脉内膜中层增厚 稳定性斑块 不稳定性斑块

Ｈｐ感染组 １２３ ９（７．３２） ６１（４９．５９） ５３（４３．０９）

非 Ｈｐ感染组 ８３ ２２（２６．５１） ３９（４６．９８） ２２（２６．５１）

２．３　Ｈｐ感染组中不同颈动脉粥样硬化程度患者血清 Ｈｃｙ水

平比较　见表３。

表３　　ＨＰ感染组中不同颈动脉粥样硬化程度患者血清

　　　　　Ｈｃｙ水平的比较（狓±狊）

组别 狀 Ｈｃｙ（μｍｏｌ／Ｌ）

颈动脉内膜中层增厚组 ９ １３．４３±６．１６★

稳定性斑块组 ６１ ２５．３５±５．９７▲

不稳定性斑块组 ５３ ３０．８１±６．５３★▲

　　★：犘＜０．０１，与稳定性斑块组比较；▲：犘＜０．０１，与颈动脉内膜中

层增厚组比较。

２．４　相关性分析结果　直线相关分析显示，Ｈｐ感染组血清

Ｈｃｙ水平与颈动脉内膜中层厚度呈正相关（狉＝０．７３１，犘＜

０．０１）。

３　讨　　论

颈动脉粥样硬化是全身动脉粥样硬化的局部表现，与脑血

管疾病的关系密切，已被认为是观察全身动脉硬化的窗口。目

前的研究表明，Ｈｐ感染后通过炎症、氧化应激反应和免疫反

应等多途径促进动脉粥样硬化的发生和发展，改变动脉粥样硬

化斑块的稳定性［８］。Ｔｏｌｓｔｒｕｐ等
［９］对动脉粥样硬化斑块进行

了研究，在斑块中检测到 ＨｐＤＮＡ，推测 Ｈｐ感染后通过浸润

在巨噬细胞中到达动脉壁，进而引起血管炎症的发生，并可能

诱导血管内皮损伤，最终促使动脉粥样硬化斑块的形成。颈动

脉内膜中层厚度与缺血性脑血管和心血管事件密切相关，是动

脉粥样硬化的重要评价指标［１０１１］。本研究结果显示，Ｈｐ感染

组颈动脉内膜中层厚度高于非 Ｈｐ感染组。本研究结果同时

显示，Ｈｐ感染组和非 Ｈｐ感染组颈动脉粥样硬化类型的构成

比差异有统计学意义（χ
２＝１５．９３９，犘＝０．０００３），在 Ｈｐ感染

组中不稳定性斑块患者占４３．０９％，非 Ｈｐ感染组中不稳定性

斑块患者仅占２６．５１％，提示 Ｈｐ感染能增加患颈动脉粥样硬

化的危险性，以及使颈动脉粥样硬化斑块的不稳定性增加。

近年来许多临床研究表明，血清 Ｈｃｙ水平升高与动脉粥

样硬化及脑梗死密切相关［１２１３］。长期 Ｈｐ感染能引起胃部炎

症导致壁细胞损伤，损伤后的壁细胞作为自身抗原刺激机体的

免疫系统产生相关的壁细胞抗体和内因子抗体，最终导致壁细

胞数量减少及维生素Ｂ１２和叶酸吸收不良。叶酸水平不足，能

够抑制甲硫氨酸合成酶的活性，使５甲基四氢叶酸的甲基化

作用丧失，促进 Ｈｃｙ在体内异常积聚，导致高 Ｈｃｙ血症
［１４１５］。

血液中 Ｈｃｙ水平升高引起血管内皮细胞损伤，导致血管内皮

细胞功能减退，同时刺激血管平滑肌细胞异常增殖和迁移，促

进脂质代谢紊乱，诱导氧化应激及炎症，加速动脉粥样硬化的

发生和发展。本研究结果显示，Ｈｐ感染组血清 Ｈｃｙ水平明显

高于非 Ｈｐ感染组；在 Ｈｐ感染组中，不稳定性斑块组、稳定性

斑块组、颈动脉内膜中层增厚组血清 Ｈｃｙ水平比较差异均有

统计学意义（犘＜０．０１）；直线相关分析显示，Ｈｐ感染组血清

Ｈｃｙ水平与颈动脉内膜中层厚度呈正相关（狉＝０．７３１，犘＜

０．０１）。上述研究结果提示，Ｈｐ感染可能通过影响血液 Ｈｃｙ

水平使颈动脉内膜中层增厚，并导致颈动脉粥样硬化斑块的不

稳定性增加，从而促进颈动脉粥样硬化的发生和发展。

综上所述，临床对颈动脉粥样硬化合并 Ｈｐ感染的患者定

期检测血清 Ｈｃｙ水平，具有评估预后、指导治疗、降低致残率

的积极意义。
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有统计学意义。

２　结　　果

病例组 ＭＢＬ浓度高于对照组（狋＝７．０９７，犘＜０．０１）。病例

组中高载量组 ＭＢＬ浓度与对照组比较差异有统计学意义（狋＝

７．１７９，犘＜０．０１），低载量组 ＭＢＬ浓度与对照组比较差异有统计

学意义（狋＝４．４０４，犘＜０．０１）；高载量组 ＭＢＬ浓度与低载量组比

较，差异无统计学意义（狋＝１．６９９，犘＞０．０５）。见表１。

表１　　各组 ＭＢＬ浓度比较（狓±狊）

组别 狀 ＭＢＬ（ｍｇ／Ｌ）

对照组 １５０ ３．１０７±１．６８６

病例组 ２５０ ５．４１５±２．４５０

　低载量组 １４５ ４．９８５±２．６３３

　高载量组 １０５ ５．７３１±２．３７７

　　：犘＜０．０１，与对照组比较。

３　讨　　论

ＭＢＬ是钙离子依赖型凝集素家族成员之一，它可以选择

性识别病原表面的甘露聚糖和 Ｎ乙酰葡萄糖，与多种微生物

和变异细胞表面结合，通过凝集素途径激活补体系统，直接发

挥吞噬作用，并可与病毒结合，中和病毒并抑制其复制扩散，通

过这些作用以达到保护宿主抵御各种病原微生物的功效。张

影等［１７］研究表明，ＭＢＬ以钙离子依赖方式通过糖基识别区直

接结合 ＨＢＶ表面抗原（ＨＢｓＡｇ），并激活补体系统，从而参与

ＨＢＶ的抑制与清除。其他研究也表明 ＨＢＶ感染患者治疗结

果与 ＭＢＬ浓度及基因有很大程度的相关性
［１８１９］。

本研究结果显示，病例组 ＭＢＬ浓度高于对照组，说明病

例组 ＭＢＬ浓度升高与肝脏受损程度有关，血清 ＭＢＬ浓度值

可初步反映 ＨＢＶ感染导致的慢性病理状态；病例组中高载量

组 ＭＢＬ浓度与对照组比较差异有统计学意义（狋＝７．１７９，犘＜

０．０１），低载量组 ＭＢＬ浓度与对照组比较差异有统计学意义

（狋＝４．４０４，犘＜０．０１），提示随着 ＨＢＶＤＮＡ复制水平的升高，

ＭＢＬ浓度也相应升高，表明机体感染 ＨＢＶ后 ＭＢＬ参与了机

体免疫防御及监视。因此，检测 ＨＢＶ感染患者血清 ＭＢＬ浓

度的变化对了解病情、观察疗效和探讨其发病机制有重要的临

床价值。
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ｔｉｏｎｂａｓｅｄｃｏｈｏｒｔｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＡｒｃｈＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，２００９，１６９（６）：６０３

６０９．

［１０］刘洪．氨氯地平联合应用阿托伐他汀钙对高血压患者颈动脉内膜

中层厚度的影响［Ｊ］．现代预防医学，２０１１，３８（１３）：２６２４２６２５．

［１１］姚海丹．高血压患者血压水平与颈动脉内膜中层厚度的关系［Ｊ］．

淮海医药，２０１１，２９（５）：４２７４２８．
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ｔｅｒｎＭｅｄＲｅｖ，２００９，１４（１）：１４３５．

［１３］常娜，鲁广秀，张建磊．同型半胱氨酸与动脉粥样硬化型急性脑梗

死患者颈动脉粥样硬化的相关性［Ｊ］．实用医学杂志，２０１３，２９

（１）：６９７０．
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ａｒｔｅｒｙｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＰａｋＪＰｈａｒｍＳｃｉ，２０１１，２４（２）：９５１０１．

［１５］何海英．幽门螺杆菌感染对冠心病患者冠状动脉狭窄与血清同型
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