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于被感染的保护因素，是降低 Ｈｐ 总体感染率的有效措施。 本文综述近年来 Ｈｐ 菌株定植及毒力特

点、宿主遗传多态性、饮食习惯、儿童及老年人可能易感的原因等，以期更新临床对于 Ｈｐ 易患因

素、保护因素的认识，为减少 Ｈｐ 感染和再感染提供理论支持。
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　 　 根除幽门螺杆菌（Ｈｐ）是防治 Ｈｐ 相关性疾病的关键措施。
在疗效日益降低的趋势之下，不断推陈出新的各种 Ｈｐ 根除方

案并未显著降低其感染率，即便是老年人也有约 ４０％的未感染

者［１⁃２］ 。 本文综述近年来 Ｈｐ 易感因素的研究进展，为保护易感

人群，降低 Ｈｐ 感染率提供理论基础。

　 　 一、Ｈｐ 拥有利于在人体内生存繁衍的生物学特性

Ｈｐ 感染者作为“传染源”，难以整体被消灭，故而人⁃人传

播的可能性持续存在［３］ 。 认识 Ｈｐ 的致病性，理解对无抗衡因

素的感染者进行根除的必要性及对家庭内全部感染的成年患

者进行根除治疗［４］ ，有利于降低总体感染率，保护易感者。
１． Ｈｐ 一旦定植，就具备了难以被宿主根除的生物学特点

Ｈｐ 是一种螺旋形、微需氧、能巧妙逃避胃酸和胃蛋白酶侵

蚀，主要定植于人胃的细菌。 Ｈｐ 拥有强大的应变能力，面对诸

如宿主免疫、抗生素和高酸环境等的攻击，能在形状上由螺旋

形转变成类球形，菌体内脂肪酸和胆固醇含量增加，具有快速

生长和抗生素耐药性，随着大规模根除治疗的开展，多重耐药

菌株日趋增多［５⁃６］ ，耐药 Ｈｐ 的传播无疑增加了“传染源”，加剧

了保护易感人群困难［７］ 。

２． Ｈｐ 的毒力因子可诱导免疫逃逸和细胞内存活

Ｈｐ 引发宿主的病理过程分为定值、免疫逃逸和致病诱导。
其最主要致病因子为 ｃａｇＡ 致病岛（ＣＡＧ⁃ＰＡＩ）、空泡细胞毒素 Ａ
（ＶａｃＡ）及外层炎性蛋白，如 ＢａｂＡ、ＳａｂＡ、ＡｌｐＡ、ＡｌｐＢ、ＨｏｐＺ 和

ＨｏｐＱ 等［８］ 。 与 ＣＡＧ⁃ＰＡＩ、ＶａｃＡ 不同，外层炎性蛋白及其变异

体主要介导 Ｈｐ 与胃上皮细胞的黏附，辅助 Ｈｐ 定植于胃黏膜。
ＣＡＧ⁃ＰＡＩ 是 Ｈｐ 毒力菌株的主要标志，是胃癌发生的一个

可预测危险因素。 ｃａｇＡ 可使宿主细胞从正常细胞转变为具“蜂
鸟”表型的细胞，使 Ｈｐ 更便于侵袭和移动［８］ 。 但并非所有的感

染者均携带 ｃａｇＡ 基因，与未携带者相比，携带 ｃａｇＡ 与更严重的

临床后果相关，如消化性溃疡和胃腺癌发生率更高。 在 ｃａｇＡ
阳性的消化性溃疡患者中，ＩＬ⁃３７ 水平显著高于 ｃａｇＡ 阴性患者，
提示 ｃａｇＡ 致病性与细胞因子有关［９］ 。 此外，ＣＡＧ⁃ＰＡＩ 的毒力

作用受到 Ｈｐ 硫基氧化还原酶 Ｈｐ０２３１ 的影响，通过干扰 Ｈｐ 外

膜蛋白 Ｑ（ＨｏｐＱ）的氧化还原状态从而改变病原体的毒性［１０］ 。
ＶａｃＡ 作为 Ｈｐ 另一个重要的毒力因子，是一种多功能的分泌毒

素，可破坏溶酶体钙通道ＭＣＯＬＮ１，导致溶酶体和自噬体功能失

调，逃脱宿主免疫反应，实现 Ｈｐ 胃内持久性存活和再定植［１１］ 。
含有 ＶａｃＡ 的 Ｈｐ 可在宿主细胞内存活，帮助 Ｈｐ 在被根除治疗

８ 周内重新定植胃腺［１２］ 。 这就使得某些患者呼气实验多次阴

性，临床判断为根治后，依然可通过免疫组化的方法检测出

Ｈｐ。 Ｈｐ 细胞内存活增加了临床上判断 Ｈｐ 是否真正被根除、或
者复发与再感染的困难。 对 ＶａｃＡ 阳性患者，可能需要多次复

查，不能一次呼气试验阴性就能作出彻底根除的诊断。
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　 　 二、遗传、环境与生活习惯对 ＨＰ 的易感性和感染率的影响

尽管 Ｈｐ 的毒力因子存在，促使其在宿主中定植并存活，是
导致人群普遍易感的重要因素。 几乎全部 Ｈｐ 携带 ＶａｃＡ，但仍

有未感染者，尤其是家庭中长期共同生活者，说明 Ｈｐ 毒力因

子、宿主遗传因素、生活环境、生活习惯等均对 Ｈｐ 易感性产生

了影响。
１． 宿主不同的遗传特质，决定了对 Ｈｐ 易感性差异

基于宿主遗传基因的多态性，宿主的遗传因素在 Ｈｐ 感染

相关疾病的发生发展中极为重要。 虽然 Ｈｐ 普遍易感，但 Ｈｐ 感

染者的数量，与其最终发展成疾病的数量并不一致。 Ｔｏｌｌ 样受

体（ＴＬＲ）１、ＴＬＲ２、ＴＬＲ４、ＴＬＲ５、ＴＬＲ９、ＴＬＲ１０、ＩＬ⁃１Ｂ、ＩＬ⁃６、ＣＸＣ
趋化因子配体 ８（ＣＸＣＬ８）等参与 Ｈｐ 感染与根除过程。 ＩＬ⁃８ 的

遗传基因多态性会增加 Ｈｐ 的易感性，而肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）⁃α
的基因多态性则降低 Ｈｐ 易感性［１３⁃１５］ 。 微小 ＲＮＡ（ｍｉＲ）⁃４２９ 基

因 ｒｓ７５２１５８４ 位点多态性与 ｃａｇＡ 致病有关且增加 Ｈｐ 易感

性［１６］ 。 宿主基因多态性对 Ｈｐ 易感性和根除的作用说明宿主

对 Ｈｐ 感染存在易感性差异，但构成对 Ｈｐ 感染抵抗力的优势基

因尚待明确。
２． 儿童更容易感染 Ｈｐ
儿童 Ｈｐ 感染率低于成人。 但长期暴露于不良生活习惯

中，则是增加 Ｈｐ 感染的风险因素。 如分享牙刷和杯子、啃手

指、吃油炸食品、喝生水、吃熏腌食品、患胃病的父母等均是儿

童感染 Ｈｐ 的高危因素。 同时，发现 Ｈｐ 阳性患儿 ＩＬ⁃８、ＩＬ⁃１８ 和

干扰素（ ＩＦＮ）⁃γ 的表达水平显著增高［１７］ 。 Ｙöｒｇüç 等［１８］ 发现，
Ｈｐ 密度与 ＦＯＸＰ３ 水平呈正相关，调节性 Ｔ 细胞（Ｔｒｅｇ 细胞）在
儿童中的比例高于成人，增加了 Ｈｐ 持续感染的易感性。 Ｉｂｒａｈｉｍ
等［１９］通过检测 Ｈｐ 和隐孢子虫的 ｃｏｐｒｏ⁃ＤＮＡｓ，发现腹泻儿童

Ｈｐ 感染率（４４． ８％ ）高于非腹泻儿童（２５． ７％ ），并与肠道隐孢

子虫显著关联。 肠道寄生虫感染与 Ｈｐ 感染有何关联，二者是

否为彼此提供有利条件感染宿主，有待进一步明确。
母乳喂养能否帮助婴幼儿抵抗 Ｈｐ 感染存在争议，在经济

欠发达地区母乳喂养对婴幼儿的保护作用更为凸显［２０］ 。 也有

发现婴幼儿 Ｈｐ 感染主要在出生一年后被检出，其 Ｈｐ 感染不受

母亲血清或母乳中 Ｈｐ 状态的影响，提示母乳喂养对婴幼儿 Ｈｐ
感染的影响小［２１］ 。 无论如何，家庭聚集性是 Ｈｐ 感染的风险因

素。 及早对母亲根除治疗，可能降低婴幼儿 Ｈｐ 感染率［２２］ 。
儿童口腔 Ｈｐ 的感染率显著高于胃内 Ｈｐ 的感染率。 有研

究使用抑制 Ｈｐ 的专用牙膏清理口腔卫生，发现口腔和胃内 Ｈｐ
转阴率显著增高，且复发率降低［２３］ 。 但对儿童定期使用 Ｈｐ 专

用牙膏是否有利于降低儿童 Ｈｐ 感染率尚未定论。 无论儿童或

成年人，口腔是 Ｈｐ 的第二储存地，口腔中的牙菌斑及唾液中均

可检出 Ｈｐ，牙周炎、龋齿、牙缺失等均是 Ｈｐ 定植于胃的危险因

素，治疗该类疾病可降低 Ｈｐ 新发和复发的发生率［２４］ 。
３． 老年人伴发疾病多，对 Ｈｐ 易感性增加

老年人免疫力低下，常合并慢性疾病，如高血压、糖尿病、
冠心病、慢性阻塞性肺病、骨质疏松等，这些慢性疾病中不仅

Ｈｐ 感染率高，且感染 Ｈｐ 还是其恶化条件［２５］ 。 补充维生素 Ｄ
可增加 Ｈｐ 根除率［２６］ 。 在老年人群中，尤其是 ＞ ７５ 岁者，根除

Ｈｐ 抗衡因素增多，根除后容易再感染。 经常补充包含维生素 Ｄ
的多种维生素或许是降低高龄人群 Ｈｐ 感染的策略之一。

　 　 三、超重可能增加 Ｈｐ 易感性

体重与 Ｈｐ 易感性尚无定论。 超重（ＢＭＩ≥２５）可增加 Ｈｐ
感染风险，但也有研究认为 Ｈｐ 感染与 ＢＭＩ 无关［２７］ 。 此外，根
除 Ｈｐ 与肥胖发生率增加可能无因果关系。 基于肥胖及感染

Ｈｐ 等都是代谢综合征的危险因素，而代谢综合征可增加 Ｈｐ 感

染风险，提示超重可能不利于 Ｈｐ 感染的预防。

　 　 四、饮食习惯是决定 Ｈｐ 易感性的一个重要因素

Ｐｅｎｇ 等［２８］发现 Ｈｐ 和高脂饮食（ＨＦＤ）的联合作用导致小鼠

肠道微生物菌群的紊乱更明显，更易受到抗生素破坏。 Ｈｐ 感染

改变了肠道微生物群和代谢物，并因 ＨＦＤ 而加重了这种效应。
１． 某些膳食因子具有抗 Ｈｐ 的活性

何种饮食易引起 Ｈｐ 传播尚需更多的研究。 益生菌、绿茶、
甘草、蜂蜜 ／蜂胶和西兰花均是抗 Ｈｐ 感染的有利因素。 Ｂｏｙａｎｏｖａ
等［２９］发现每周饮用蜂蜜≥１ 天的患者 Ｈｐ 阳性率（５０． ６％ ）低于

其余患者（７０． ８％ ），每周饮用绿茶 ／红茶≥１ 天的患者 Ｈｐ 阳性

率（４５． ２％ ）低于酸奶、大蒜食用者（６４． ８％ ）。 每日 ２ 次饮用蔓

越莓汁可增强对 Ｈｐ 感染的抑制作用［３０］ 。 然而，一项小样本的

研究发现 Ｈｐ 感染与鱼类、水果、豆类、蜂蜜、香料、肉类、牛奶和

奶制品、绿茶、葡萄酒均无关［３１］ 。
２． 辣椒素、胡椒碱、姜黄素、大蒜素等可能有助于降低 Ｈｐ

感染率

在 Ｈｐ 感染性胃炎小鼠中，辣椒素、胡椒碱及姜黄素均以剂

量依赖的方式抑制 Ｈｐ 的集落形成。 其中，姜黄素效果最

强［３２］ 。 Ｓｏｎｇ 等［３３］发现生姜提取物 ＧＧＥ０３ 不仅抑制 Ｈｐ 的生

长，还能减轻 Ｈｐ 引起的炎症反应。 葱蒜类食物中含有的主要

物质是大蒜素，Ｓｉ 等［３４］发现大蒜素具有抗 Ｈｐ 感染的活性。 黑

米提取物（ＢＲＥ）抑制 Ｈｐ 毒力蛋白的生物合成，抑制定植而减

少感染，减少 Ｈｐ 感染细胞的凋亡，且对 Ｈｐ 相关胃肠病有

益［３５］ 。 蔬菜提取物（西兰花芽、姜黄素、牛蒡复合物和美洲黑

菜）、微量元素（维生素 Ｃ、维生素 Ｅ）单独的拮抗 Ｈｐ 作用不明

显，但可增加根除治疗的疗效［３６］ 。 尽管常用的调味品，或者某

些蔬菜有可能对 Ｈｐ 具备拮抗作用，仍需更多的分子机制研究

支持。 目前尚不能证实大蒜、辣椒、姜等可降低 Ｈｐ 感染率［３７］ 。
３． 其他饮食习惯、吸烟与饮酒对 Ｈｐ 感染尚无定论

高盐饮食、发酵或熏制的食物、经常外出就餐、与 Ｈｐ 感染

者共用餐具等均可增加 Ｈｐ 的感染风险［３８］ 。 减少红肉类摄入

可降低 Ｈｐ 感染［３９］ 。 Ｗａｎｇ 等［４０］发现饮酒者比非饮酒者 Ｈｐ 感

染率高。 与之相反，有学者认为，中等度饮酒有助于降低 Ｈｐ 感

染率［４１］ 。 而且，吸烟、饮酒对 Ｈｐ 感染存在性别差异，男性为危

险因素，而女性为保护因素［４２］ 。 无论如何，通过吸烟或饮酒降

低 Ｈｐ 感染率不可取。 清洁的水源、饮用加热水均有利于降低

Ｈｐ 感染率［４３］ 。

　 　 五、小结

完全依赖根除治疗降低 Ｈｐ 的感染率有着难以克服的局限
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性。 饮用清洁加热过的水、饮用红茶或绿茶、戒烟限酒、饭前便

后洗手、注重口腔卫生、多食用蔬菜、低盐低脂饮食、老年人补

充维生素 Ｄ、保持正常体重、及时治疗家庭 Ｈｐ 感染等多种措

施，有利于进一步降低 Ｈｐ 再感染和总体感染率。
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