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分析用不同消化性疾病来源的幽门螺杆菌"
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#毒力基因的检测结果及其意义$方法
!

收集该院胃镜室于

$&#A

年
#

月至
$&#C

年
'

月采集的
C$1

例患者胃活检标本!分离培养
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H

!检测其携带的毒力基因!并探讨
P
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与慢性萎缩性胃炎
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3+c

#%慢性浅表性胃炎"

3"c

#%消化性溃疡"
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#的相关性$结果
!
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份胃活检标本中成功分离出
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株
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多种毒力基因!其中
8.-+F#7#

是
3"c

的危险因素!

8.-+F#7$

与

E-0+#X

)

E-0+$X

提高
<U_

的发生率!

,L

H

+X

提高十二指肠溃疡危险度$结论
!

不同消化性疾病与
P

H

感染密切相关!

,L

H

+

可

考虑作为
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H

致十二指肠溃疡的标记基因!

8.-+F#7$

与
E-0+#X

)

E-0+$X

增加了发生
<U_

的危险性$
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幽门螺杆菌$
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H

%是临床感染较高的细菌之一#也是诱发

消化性溃疡$

<U_

%'胃炎'胃癌等的重要致病因子(

#=!

)

*全球约

超过
A&@

人口感染
P

H

#而其中发生消化性疾病的比例约

$&@

*

P

H

其发病机制尚未明确#但有研究认为
P

H

与细菌基

因高度多态性#环境#以及宿主生活方式等因素密切相关(

%

)

*

基于此#本研究探讨了
P

H

与慢性萎缩性胃炎$

3+c

%'慢性浅

表性胃炎$

3"c

%'

<U_

的相关性*
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资料与方法

D?D

!

一般资料
!

收集本院胃镜室于
$&#A

年
#

月至
$&#C

年
'

月采集的
C$1

例患者胃活检标本#其中男
!&#

例#年龄
!B

)

'$

岁#平均$

A$?1'S#$?!B

%岁&女
!$'

例#年龄
%#

)
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岁#平均

$
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%岁*本研究经本院伦理委员会批准*
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!

纳入及排除标准
!

$

#

%纳入标准!未实施胃大部分切除

术#经胃黏膜活检或胃镜检查显示胃黏膜组织完整者(

A

)

&存在

消化性症状者#如消化不良'上腹部灼烧感或疼痛感'早饱感'

餐后上腹饱胀感等临床表现#可伴有嗳气'呕吐'恶心'食欲不

振等症状(

C

)

*$

$

%排除标准!已接受
P

H

根除治疗者&内镜检查

显示存在活动性出血'胃穿孔者&哺乳期或孕期患者&近
#

个月

接受抗菌药物'质子泵抑制剂'铋剂'

P

$

受体拮抗剂者&存在严

重心脏'肝脏'肾脏'呼吸系统等疾病#或其他影响本研究结果

因素者(

'

)

&同时服用非甾体抗炎药物'酗酒者&因神经系统疾病

导致不能正常交流或存在意识障碍者(

1

)

*
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!

方法

D?F?D

!

获取胃黏膜组织
!

于内镜直视下#距幽门前
!-7

处采

用灭菌活检钳取
#

块胃黏膜组织#

&?A-7Y&?A-7

#放入
&?B@

生理盐水中#在
%J

内送至实验室*

D?F?E

!

培养'鉴定细菌及其
_4+

提取
!

充分研磨胃黏膜组

织#采用无菌滴管将组织混悬液进行接种#并置于
P

H

选择性

培养基#放于湿度大于
BA@

'

!Aj

环境下#培养
',

(

B=#&

)

*选取

疑似
P

H

菌落进行镜检及革兰染色#

P

H

呈革兰阴性句号状'海

鸥状#触酶'氧化酶等试验结果为阳性(

##

)

*标本中分离出
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株
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H

#选取其中
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株提取
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%#基因型见表
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统计学处理
!

采用
"<""#1?&

软件进行数据处理及统计

分析#计数资料用例数或百分率表示#组间比较采用
!

$ 检验#

采用二元
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EFIE-

回归分析对
P

H

毒力基因与消化道疾病的

相关性进行分析#

2

$

&?&A

为差异有统计学意义*
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毒力基因检出情况
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阳性率为
!&?1#@
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A!

"

#'$

%#故
8.-+7#

与
8.-+7$

呈互补关

系&

E-0+

基因阳性率为
B'?C'@
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#C1
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#'$

%#

E-0+#X

基因型
#$B

例$

'A?&&@

%#

E-0+$X

基因型
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例#检出率为
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阳性率为
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毒力基因型及引物序列

基因 引物序列$

Ab

&

!b

% 片段大小$

M

H

%

-.

>

+ a 22c22c33c32222c32323 %&&

\ ++2+3+33++3c33233++c

8.-+F# a 32c322c++2c3c33+++3 $A1

\ +2cc+++2+ 3++3+++3+3+3

8.-+F$ a 32c322c++2c3c33+++3 $1C

\ +2cc+++2+ 3++3+++3+3+3

8.-+7# a c3c23++++2++2233++cc AC'

\ 3++232c233++23++c3c+c

8.-+7$ a c3c23++++2++2233++cc C%$

\ 3++232c233++23++c3c+c

,L

H

+ a 22+++2+323223322+2 ++c #1!B

\ +2c+c2232+22++3+c

E-0+# a 32+2+c33+"2d23222c3+ $%'

\ c2c22222++33+++c2+23

E-0+$ a 22a3332+2 22232+c2+cc2 $$B

"

!!%

\ c22ccc2+2 +23+3++222+2

9L[" a 3+3+2cc+3+2c332+c332 $C#

\ 32c2c3c333232+++c2c2

6E

H

+ a 22+c3c232+c3c2232c33 A#B

\ 3c3cc+++cc++3ccc2222
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临床分离菌株的毒力基因检出情况分析

毒力基因 检出例数$

-

% 检出率$
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F#F$ & &?&&

!
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!
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!
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!

F#7# A! !&?1#

!

F#7$ ##B CB?#B

!

F$7# & &?&&

!

F$7$ & &?&&
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H

+

!

,L

H

+` ##A CC?1C

!

,L

H

+X A' !!?#%

E-0+

!

E-0+#X #$B 'A?&&

!

E-0+$X 1& %C?A&

!

E-0+#X

"

E-0+$̀ 1C A&?&
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临床分离菌株的毒力基因检出情况分析

毒力基因 检出例数$

-

% 检出率$

@

%

!

E-0+#̀

"

E-0+$X !B $$?C'

!

E-0+#X

"

E-0+$X %# $!?1%

!

E-0+#̀

"

E-0+$̀ ' %?&'

9L["

!

9L["̀ & &?&&

!

9L["X #'$ #&&?&&

6E

H

+

!

6E

H

+` & &?&&

!

6E

H

+X #'$ #&&?&&

E?E

!

临床特征与
P

H

毒力基因型相关性
!

通过二元
)6

>

EFIE-

回归分析结果显示#比较
3+c

与
3"c

发生时#

E-0+#X

"

E-0+$X

为
3"c

的危险因素$

KPW&?#&1

#

BA@:.

为
&?&$&

)

&?AB1

%&在对比
<U_

'

3"c

发生时#

8.-+F#7#

"

E-0+$

为
3"c

的危险因素$

KPW&?&B'

#

BA@:.

为
&?&##

)

&?B#A

%#

8.-+

F#7#

为
3"c

的危险因素$

KPW&?&1B

#

BA@:.

为
&?&#C

)

&?%B'

%#随
8.-+F#7$

的出现
<U_

危险度上升$

KPW##?%$%

#

BA@:.

为
$?&#!

)

$#?C'C

%&比较
<U_

与
3+c

发生时#

8.-+

F#7$

是
<U_

的危险因素$

KPW!?C$#

#

BA@:.

为
#?&AB

)

#$?%A$

%#

8.-+F#7#

与之相反&

8.-+F#7$

与
E-0+$

同时存在

明显提高了
<U_

的发生率$

KPW!?1%#

#

BA@:.

为
#?!$'

)

##?&$1

%&

E-0+#

与
E-0+$

同时出现#增加了
<U_

的危险度

$

KPW%?%'1

#

BA@:.

为
#?$#C

)

#C?%!B

%&比较
<U_

不同类型

$十二指肠溃疡'胃溃疡'胃十二指肠复合溃疡%发生时#

,L

H

+

X

的感染提高十二指肠溃疡危险度$

KPW$?'BB

#

BA@:.

为

#?&#C

)

C?A##

%*
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据世界卫生组织$

]PV

%统计数据显示#自然人群
P

H

的

感染率处于比较高的水平*全世界约有超过
!&

亿以上的人口

感染
P

H

#其中感染后出现不同程度消化性疾病的人群比例约

占
$&@

*

P

H

致病机制复杂#针对其研究尚处于初级阶段#目

前临床中仍未有确切的结论*感染
P

H

后是否出现临床消化

症状不仅同感染人群的遗传基因'生活习惯和环境密切相关#

还与
P

H

病毒基因毒力多态性所导致的不同菌株差异性关系

密切*

P

H

属于微厌氧革兰阴性菌#形状呈螺旋形'

"

形及弧形

等#能够在人体胃黏膜中定植和生存#是目前证实唯一在人体

胃部器官中生存的微生物种类*

P

H

对于生长条件的要求非

常苛刻#需要寄生在胃黏膜表面的黏液膜上皮这样相对中性的

环境中才能生存*研究发现#

P

H

会通过在人体胃黏膜内释放

蛋白酶'细胞毒素及磷脂酶等物质造成人体胃部组织的病理变

化#从而增加淋巴增生性胃淋巴瘤'

c+c

'

c"c

'

<U_

等的发病

风险#最终导致胃癌#危及生命*

近些年来#

P

H

感染后临床表现多样化#且具有较高的致

病性已得到临床高度重视(

#$

)

*大量临床实践显示#环境'宿主

等因素在一定程度上影响着
<U_

'慢性活动性胃炎等疾病的

发生及严重程度#且与
P

H

各种毒力因子的遗传多样性有

关(

#!=#%

)

*故对
P

H

毒力基因进行合理检测#并对不同消化性疾

病与基因组合或基因型的相关性实施分析#有助于预测临床疾

病的风险及判定预后(

#A

)

*

研究显示#不同致病性
P

H

的毒力及结构也存在较大差

异*本研究从胃活检标本中分离出
$#%

株
P

H

#携带
-.

>

+

'
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+
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+
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-+

'

,L

H

+

'

E-0+

'

6E

H

+

'

9L["

多种毒力基因(

#C=#'

)

*其中
-.

>

+

基

因可作为影响
P

H

感染结局的标记因子#其编码的
-.

>

+

蛋白

属于致癌蛋白之一#在
P

H

致病机制中发挥着重要作用(

#1

)

*

8.-+

可延缓胃上皮修复#导致胃黏膜受损#且对胃上皮细胞可

产生直接毒性作用#在所有
P

H

中均存在其编码基因
8.-+

#而

只有一半的菌株存在
8.-+

蛋白胨表达(

#B

)

*

6E

H

+

与细菌定植

密度'

P

H

感染后临床症状'高含量白细胞介素
=1

$

*)=1

%水平'

严重中性粒细胞浸润等有关(
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)

*

E-0+

编码基因分为
$

个等位

基因#包括
E-0+#

'
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#在胃黏膜上皮细胞与
P

H

接触后

E-0+#

基因会出现上调表达(
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*

9L["

与形成
P

H

特异性生物

膜有高度相关性*本研究结果发现#

B'?C'@

的
P

H

分离株携

带了
-.

>

+

基因#得出
P

H

的致病性及毒力差异可能不是携带

毒力基因的累加而导致*

8.-+F#7#

是
3"c

的危险因素#

8.=

-+F#7$

与
E-0+#X

"

E-0+$X

会增高
<U_

的发生率#

,L

H

+X

会提高十二指肠溃疡危险度*与樊艳华等(

$$

)研究结果相似#

充分证实检测
P

H

毒力基因型有利于为诊断相关疾病'判定幽

门杆菌分型提供依据*

综上所述#不同消化性疾病与
P

H

感染呈密切相关#

,L

H

+

可考虑作为
P

H

致十二指肠溃疡的标记基因#

8.-+F#7$

与

E-0+#X

"

E-0+$X

增加了
<U_

的危险性*
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