
·实验研究·

中国香港地区幽门螺杆菌毒力基因型与

十二指肠溃疡关系的研究

尹焱 张建中 王振宇 夏华向 林兆鑫

【摘要】 目的 研究幽门螺杆菌（!"）的重要毒力因子#$%&，%$’&，(%)&及插入序列*+在中国香

港地区分离菌株中的分布特征及其与十二指肠溃疡的关系。方法 采用聚合酶链反应（,-.）和

+/012)3456/1方法，对78例证实为!"感染的胃十二指肠疾病患者的胃黏膜标本直接进行检测。

结果 78例 患 者 中，9:例（:;<=>）感 染 的 !"菌 株 为#$%&?@%型，A例（B<8>）为?@$型；8A例

（A@<:>）为#$%&C@5型，B9例（9A<:>）为#$%&C8型；9例（=<A>）为混合型。9A<:>（B9／78）的患

者感染菌株为(%)&@型，8:<8>（8@／78）为(%)&8型。%$’&的阳性率为==<:>（9B／78）。结论 !"毒

力因子#$%&，%$’&和(%)&在香港菌株中的分布有自己的特点；未发现特定%$’&，#$%&和(%)&基因型

别与DE相关。
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幽门螺杆菌（’2?+=/>$=:2AH3?/A+，!"）感染导致

慢性胃炎和消化性溃疡，并且被认为是导致胃癌的

早期危险因子。虽然组织学上的胃炎在!"感染

者中普遍存在，但是只有一小部分感染者发展为溃
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疡甚至胃癌。!"的基因组具有高度的变异性，不同

菌株之间基因型的差别可能导致了感染后的不同结

果。近来有许多研究对!"基因组中的一些毒力基

因进行了分析，尽管许多研究提示#$%&?@型，%$’&
阳性和(%)&@型!"感染同消化性溃疡的发生相

关［@MB］，也有一些研究结果不支持这种关联［;］，造成

这些研究结果差异的主要原因可能是不同地区的

!"菌株之间存在较大差别。消化性溃疡的发病率

在中国香港地区比较高，不仅高于西方国家，甚至比
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中国北方地区也要高［!］，这可能与香港地区流行的

"#菌株的基因型特点有关。因而，本研究调查了

"#的主要毒力基因$%&’，&%(’和)&*’以及插入序

列+,!-.和+,!-!在香港菌株中的分布，同时对于

这些基因的不同型别与十二指肠溃疡（/0）的关系

进行了分析。

材料与方法

12患者标本：共选取34例到香港玛丽医院就诊

的胃十二指肠疾病患者（均为香港本地居民），其中

诊断为/0患者56例，非溃疡性消化不良（70/）

患者58例，平均年龄6!2!岁。通过细菌培养，915呼

气试验以及组织学检验证实"#感染（其中任何一

项阳性即认为"#阳性）。通过胃镜检查在胃窦和

胃体部各采取一块黏膜，置保存液中:8-;保存待

检。

42"#基因组/7’的制备及特异性聚合酶链

反应（<9=）：采用>+’%?#@)AAB*C)D（>)%(*E，德

国）直接从胃黏膜提取"#的基因组/7’，:4-;
保存备用。$%&’，&%(’和)&*’基因的分型引物以及

检测 插 入 序 列+,!-.和+,!-!的 引 物 参 照 文 献

［5，.，3，8］。<9=反应条件为：F6;预变 性18-A，

F6;变性!-A，.4;退火!-A，34;延伸!-A，共5-
个循环。对于<9=结果为&%(’阴性的标本参照

<%E等［F］进行了,GBDH*IEJKGD检测。

52统计分析：对各个基因的分型结果以及不同

基因型与消化性溃疡的关系进行!4检验，!!-2-.
认为具有统计学意义。

结 果

12$%&’、&%(’和)&*’基因分布：所有34例患

者感染的"#经<9=检测均为$%&’A1型，其中!F
例（F.28L）为$%&’基因亚型A1&，5例（624L）为亚

型A1%。$%&’A4型仅见于5例（624L）同时还感染

有$%&’A1&型"#的患者（图1M’1）。对$%&’基因

的?区进行检测发现，45例（512FL）为$%&’?1J，

6!例（!52FL）为$%&’?4。另外有5例（625L）既

检测出?1J又检测出?4特异性片段（图1M’4%，

’4J）。这些 香 港 菌 株 中 未 发 现$%&’亚 型A1J或

?1%。在这些患者中共有!例（825L）表现为多种

$%&’基因型，提示可能为混合感染（表1）。同70/
（4／58，.25L）相比，多种基因型"#菌株混合感染

似乎在/0患者（6／56，1128L）中更常见，但是这种

差别无显著性（!4N-254，!"-2-.）。特异性<9=
检测结果显示&%(’基因阳性率为882FL（图1MO），

<9=结果为阴性的标本经,GBDH*IEJKGD证实确实

为&%(’阴 性。6!例（!52FL）为)&*’1型，41例

（4F24L）为)&*’4型（图1M9），另外有4例表现为

)&*’1和)&*’4混合型，5例)&*’阴性。插入序列

+,!-.和+,!-!在这些菌株中均未检出。

’12使用引物P’1MQ和P’1M=检测$%&’A1、$%&’A4亚型；

’4%2使用引物P’?MQ和P’?M=检测$%&’?1J亚型；’4J2使用引

物P’6MQ和P’6M=检测$%&’?4亚型；O2使用引物Q1和O1检测

&%(’基因；92使用引物)&*’1Q和)&*’1=检测)&*’1、)&*’4Q和)&*’
4=检测)&*’4型；R2.-J#/7’分子量标准（箭头所指为5.-J#
片段）

图! 幽门螺杆菌毒力基因特异性<9=反应结果

42不同基因型之间的关系：&%(’基因是否阳性

与)&*’基因型别无关，在6!例)&*’1型中&%(’的
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阳性率为!"#$%，而在&’例()*+&型中为,-#&%
（!&.$#/0，!.$#--）。由于在这"&例患者中没有

发现12)+3&型，因而不能确定)24+存在状态及

()*+类型与12)+基因类型的关联。

表! 幽门螺杆菌毒力因子12)+、()*+和)24+
基因分型检测结果

基因型
临床分型结果

56（"./7） 865（"./!）

合计
（"."&）

12)+
3’2／9’: $（$） ’（&#0） ’（’#7）

3’2／9& $（$） &（-#/） &（&#!）

3’)／9’: ,（&0#-） ’&（/’#0） &’（&,#&）

3’)／9& &’（0’#!） &’（--#/） 7&（-!#/）

;<=>(?=* 7（’’#"） &（-#&） 0（!#/）

()*+
()*+’ &/（0"#0） &/（0$#-） 70（0/#,）

()*+& "（&$#0） ’7（/0#!） &’（&,#&）

()*+@ &（-#,） ’（&#"） /（7#’）

()*+’A()*+& &（-#,） $（$） &（&#!）

)24+
)24+A /$（!!#&） /7（!,#-） 07（!!#,）

)24+@ 7（’’#!） 7（’$#-） !（’’#’）

注：括号内数据为基因分型百分率

/#不同基因型别与56的关系：由于在这"&例

患者感染的B?中没有发现单一的12)+3&型（有/
例感 染 了 此 类 型 的 患 者 同 时 还 带 有 其 他 类 型 的

B?），因 而 不 能 确 定12)+3’型 与 56 的 关 联。

12)+9基 因 型 别 与 56 没 有 显 著 的 关 联（!!
$#$-）。)24+基因的阳性率在56和865患者中

差异无显著性（分别为!!#&%和!,#-%，!&.$，!.
’）。同样，56的发病率在()*+’型和()*+&型患者

之间差异无显著性（分别为-$#$%和//#/%，!&.
’#0&，!.$#&$）（表’）。

讨 论

本研究结果表明，所有这些患者感染的B?菌

株均为12)+3’型，而其中绝大部分（,0%）菌株为

3’)亚型（图&C+）。D2)+3’)型是一种新的独特的

12)+3基因亚型，只存在于亚洲东部分离的菌株当

中［’，-，’$］。12)+3’:亚型存在于几乎所有中美洲和

南美洲菌株当中［’’］，而在这些香港菌株中未发现

3’:亚型，进一步证实了B?基因型的地理分布差

异。有趣的是，本研究发现0"%的香港菌株为12)+
9&亚型，显著高于日本和韩国（"-%）而稍低于中

国台湾和大陆（均为!-%）［-，’&，’/］，提示这些中国菌

株之间具有更紧密的关系。

本研究首次根据毒力因子)24+、12)+及()*+

的分布不同对我国香港地区分离的B?进行了比较

全面的基因分型，并考察了不同基因型与56的关

联。研究结果表明B?毒力因子12)+、)24+和()*+
在香港菌株中的分布有自己的特点；未发现特定

)24+、12)+和()*+基因型别与56相关。

本研究采用胃黏膜标本直接进行特异性EFG
反应检测B?的毒力基因，这样可以不经过冗长的

细菌分离培养过程而确定所感染B?的基因型别，

并且结果同检测分离培养的B?菌株一样可靠［/］。

这种方法由于具有简便易行的特点，特别适合在不

能进行细菌培养的条件下使用。

西方国家的研究显示12)+3’／)24+A基因型与

56有显著的相关关系［’’］，而本研究中各毒力基因

类型在56和865病人中的分布差异没有显著

性，没有发现B?的特定基因类型与56具有相关

关系，在其他亚洲国家进行的研究也得到了相似的

结果［-，"，’&］。考虑到B?基因组的高度变异性及在

不同地理位置菌株的差别，B?的特定毒力基因类型

与56的相关关系还需要进一步的研究。以西方国

家菌株为基础的研究结果在香港以及亚洲东部等地

并不适用，不能作为这些地区B?相关疾病的防治

依据，而以本地区菌株为基础开展相关研究，对于幽

门螺杆菌病的预防控制则很有必要。
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徐州市8<<V!6778年艾滋病病毒高危人群

血清学监测分析

杨晋川 杨喜玲

现将对徐州市;6例艾滋病病毒（L0[）感染者的血清学

监测结果报道如下。

82材料与方法："血清标本来自我市8<<V!6778年

L0[高危人群（输血／献血员、戒毒人员、涉外宾馆服务员、因

卖淫嫖娼被劳教人员、性病门诊和医院就诊患者、L0[感染

者家属、自愿匿名检测等）监测，共计6I66份血清标本。#
尿液标本来自6778年本市某些L0[感染者的乡镇V!I7岁

健康人群，共计;;6W份。$检测方法：用L0[8\6抗体检测

QD0YT试剂盒进行初筛，初筛阳性标本，送江苏省L0[抗体

检测确认中心实验室，再用蛋白免疫印迹方法（N4）进行确

认。血 清 标 本 初 筛 用 的 L0[8\6抗 体 试 剂 盒 为 阿 克 苏

（TBK]=O]4QD）公司生产；尿液标本初筛用的L0[=8抗体

试剂盒为卡里普特生物医学（+,-&’%"4*$@"1*.,-+$5’$5%*$#）

公司生产。均在有效期内使用，并按试剂盒说明书操作。

62结果：";6例L0[感染者的分布情况：人群和年度分

布见表8。地域分布：;6例L0[感染者中，本地人占67例

（I62V7̂ ），与 本 地 接 壤 周 边 地 区（ 河 南、安 徽 省）87例

（;826V̂ ），6例为外来人口，占I26V̂ 。#感染方式：输血／

献血人员69例（9>2V̂ ）、吸毒人员6例（I26V̂ ）、L0[感染

者家属6例（I26V̂ ）。$确认结果：;6例L0[=8型抗体阳

性，用N4方法确认，带型结果均为!J8I7、!J867、JII、JVV、

JV8、!JW8、J;<、J;8、J6W、J8>。

作者单位：66877;徐州市疾病预防控制中心

表! 徐州市8<<V!6778年;6例L0[感染者分布特征

年份 检测对象

抗=L0[
检测
份数

阳性
份数

阳性率
（^）

8<<V 献血、吸毒等 ;77 6 I2II
8<<I 献血、涉外宾馆服务员等 ;77 7 7277
8<<> 献血、卖淫嫖娼等 ;<6 ; 72>I
8<<9 献血、吸毒、L0[感染者家属等 6II > 62I;
8<<< 输血／献血、吸毒、L0[感染者家属等 ;I< < 62W;
6777 献血等 W6I V 828>

6778
输血／献血、医院就诊、L0[感染

者的乡镇人群等 ;9<; I 728V

合计 V<WI ;6 72VW

;2讨论："分析结果显示，;6例L0[感染者中，男性6>
例，占9W269̂ ；女性V例，占8V2I6̂ 。以67!W7岁的青壮

年居多，属于L0[传播的重要时期———“性活跃期”。因此，

除加强艾滋病知识的普及宣传外，应针对性的采取预防措

施。在性活跃人群中推广使用安全套，对L0[感染者及其

配偶、亲属等提供必要的指导和帮助。#通过对我市L0[
感染状况分析，经血液途径传播扩散L0[是徐州市的主要

特点。在;6例L0[感染者中，有6W例曾有献血史、W例曾

有输血史，输血史均在V年以上。这表明职业献血引起L0[
血源性播散后果十分严重，因而严把输血／献血关是切断

L0[传播的主要手段之一。
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