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聚焦无症状幽门螺杆菌感染：内镜下表现
及相关疾病谱

尧烁意 1,2 王芬 1,2
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员，中国中西医结合学会 HP 与胃癌学组副主任委员，中国中西医

结合学会消化内镜专业委员会委员，湖南省医学会消化病学专业

委员会副主任委员。先后主持国家级、省部级科研项目10余项，科
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【提要】　幽门螺杆菌（Helicobacter pylori，HP）在人群中具有较高的感染率，部分患者会表现为无

症状感染。针对无症状感染患者是否需要进行干预的问题，本文全面总结了近年来发表的文献，结合

本团队基于人群调查的原创研究，就无症状HP感染对患者机体的影响进行了阐述，包括内镜下表现

及与相关疾病的关系。

【关键词】　幽门螺杆菌；　无症状感染；　内镜下表现；　疾病谱
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Focus on asymptomatic Helicobacter pylori infection: endoscopic manifestations and related disease 
spectrum 
Yao Shuoyi1,2, Wang Fen1,2

1 Department of Gastroenterology, The Third Xiangya Hospital of Central South University, Changsha 410013, 
China; 2 Hunan Key Laboratory of Non‑resolving Inflammation and Cancer, Changsha 410006, China
Corresponding author: Wang Fen, Email: wfen‑judy@csu.edu.cn

幽门螺杆菌（Helicobacter pylori，HP）是一种革

兰阴性细菌，主要定植于胃黏膜，感染之后患者可

产生萎缩性胃炎、消化性溃疡以及胃癌等相关疾

病［1］。患者多在儿童时期感染HP［2］，部分成年后可

自行清除，部分感染可能会持续终生。现有的研究

认为 HP 感染的临床表现与毒力因子、不同地区菌

株的差异、气候、宿主免疫系统和遗传多态性、肠道

菌群、饮食以及用药史等有关［3‑4］。在中国流行的

HP 菌株大多数带有 CagA 毒力因子，致病性强，与

非洲相比，中国的HP感染率较低，胃癌发病率却更

高［3］。在一项针对我国健康家庭的调查中，调查人

群的HP感染率为54.27%，其中78.28%感染的是毒

性强的 I型菌株（CagA+，VacA+菌株）［5］。我们团队

之前的一项研究发现，无消化系统症状人群和有症

状人群的HP感染率相似（28.20%比 25.90%）；无症

状人群中，HP 阳性患者发生消化性溃疡以及萎缩

性胃炎等疾病的风险显著高于HP阴性患者［6］。因

此，对于无症状HP感染者而言，仍应该进行相应内

镜检查及积极的治疗。本文结合近年来发表的文

献，对无症状 HP 感染的内镜下表现及相关疾病谱

的研究现状进行总结。

一、无症状HP感染者及其内镜下表现

并不是所有HP感染者都会表现出症状。我们

之前的研究发现有 18.73% 的 HP 感染患者表现为

无症状［6］。上海进行的一项针对无症状人群的内

镜筛查发现，有 44% 的患者感染了 HP［7］。深圳的

一项研究发现，健康受试者中仍有 35.0% 的 HP 感

染率［8］。山东一项基于家庭的队列研究更是发现

71.9% 的 HP 感染者表现为无症状［9］。我国另一项

多中心研究发现无症状参与者的总体HP感染率为

41.7%［10］。国外的研究同样也有类似的发现：对黎

巴嫩健康人群的调查显示，23% 的无症状受试者

HP 呈阳性［11］；一项面向 6~9 岁健康阿拉伯儿童的

研究发现，57%的参与者HP呈阳性［12］；进一步的研

究还发现健康人群中 HP 感染与住宅拥挤指数（平

均每个房间居住人数）、职业、吸烟、社会经济地位、

年龄、肥胖、空腹血糖升高以及白蛋白降低等因素

有关［8，11‑12］。

在慢性胃炎、消化性溃疡等疾病中，有部分患

者表现为无症状［13‑14］。早期胃癌的症状往往也不

明显，常常在晚期才被诊断出来［15‑16］。根据我们的

调查数据，接受胃镜检查的人群中有 20.63% 的胃

溃疡患者、16.85%的十二指肠溃疡患者、19.51%的

复合性溃疡患者以及 16.59%的萎缩性胃炎患者表

现为无症状［6］。上海的一项研究在无症状参与者

中进行内镜筛查，发现 9.1%有消化性溃疡、0.5%有

胃癌，进行病理检查的患者中 67.4% 有萎缩性胃

炎、27.4% 有肠化［7］。我国一项包括多个地区的多

中心横断面研究发现，无症状参与者接受胃镜检查

后，有 14.5% 和 17.3% 的参与者显示萎缩性胃炎和

肠化，2.5% 的参与者有严重的萎缩性胃炎［10］。因

此，无症状患者在内镜下仍然有可能检查出病变。

我们之前基于人群的调查研究发现无症状HP
感染者的胃镜下疾病检出率与有症状感染者差异

无统计学意义，胃溃疡（无症状 17.0%，有症状

12.7%）、十二指肠溃疡（无症状 12.1%，有症状

11.3%）、复合性溃疡（无症状 9.9%，有症状 8.2%）以

及萎缩性胃炎（无症状 14.9%，有症状 14.5%）的发

病率相当（P>0.05）［6］。其他团队的一项研究对 4例

HP 感染的儿童进行了内镜评估，其中 3 例有上腹

痛相关症状，1 例无典型症状，结果发现患儿均有

慢性胃炎［17］。另一项针对成人的研究也得到了类

似的结果，经胃镜检查，10 例无症状 HP 感染者中

9例有慢性活动性胃炎，1例有慢性非活动性胃炎，

而 11例有症状感染者中，慢性活动性胃炎 8例，慢

性非活动性胃炎 1 例，慢性胃炎伴肠化 2 例［18］。由

此可以看出，无症状 HP 感染者的胃镜下病变检出

率与有症状感染者相似，不能认为无症状 HP 感染

就不需要根除治疗。

我们的数据还表明，在接受内镜检查的无症状

患者中，HP 阳性人群较阴性人群胃溃疡（阳性

17.0%，阴性 4.2%）、十二指肠溃疡（阳性 12.1%，阴

性 3.9%）、复合性溃疡（阳性 9.9%，阴性 0.6%）及萎

缩性胃炎（阳性 14.9%，阴性 3.9%）发生率明显升

高［6］。对于无症状患者而言，HP 感染仍然是癌前

病变（萎缩性胃炎、肠化、不典型增生）以及胃肿瘤
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发生的重要危险因素［7，10，19］。

二、对无症状人群进行 HP 检测和内镜筛查有

助于相关疾病的早期诊疗

针对无症状人群的 HP 筛查可以有效防控 HP
感染相关疾病。一项针对我国 18岁以上无症状人

群队列的数据模型研究，分别对受试者采用基于家

庭的HP感染防控策略（若父母有感染，则对子女进

行HP筛查，阳性者接受治疗）、筛查加治疗策略（无

论父母感染情况如何都对子女进行 HP 筛查，阳性

者接受治疗）以及无筛查策略（无论父母感染情况

如何都不对子女进行HP筛查，子女均不接受治疗，

阳性父母接受治疗），结果表明，与无筛查策略相

比，基于家庭的防控策略和筛查加治疗策略均能减

少胃癌的发生；基于家庭的策略成本更低，但筛查

加治疗策略降低的胃癌病例数和死亡数比基于家

庭的策略更多；对于 18岁以上的人群，筛查年龄越

早越具有成本效益［20］。山东的一项研究以家庭为

基础进行了HP筛查并对阳性患者提出了进一步检

查和治疗的建议，然而依从性较低，“无症状”是大

部分患者未接受建议的原因。此外，居住地区、家

庭收入等也会影响对建议的依从性［9］。这也反映

了参与者对于HP危害的认识不足。

当发生癌前病变（萎缩或肠化）之后，即使根除

HP后也会有较高的胃癌发生风险［21］，因此感染HP
后应尽早进行根除治疗。对感染HP的人群进行根

除治疗，可以显著降低胃癌的发病风险以及因胃癌

导致的死亡率［21］。我国一项针对无症状HP感染者

的队列研究显示，经过 26.5年的随访，HP治疗组的

胃癌发病率低于未治疗组，基线时未发生癌前病变

以及无消化不良症状的患者胃癌发病风险降低更

显著［22］。由于短期抗菌治疗可以根除 HP 感染，因

此在无症状个体中及时发现和治疗HP感染可以显

著减轻我国的经济和医疗负担［8］。

我们通过基于人群的调查数据，利用受试者工

作特征曲线分析发现，在无症状人群中，通过年龄

预测萎缩性胃炎发生的最佳截断值为 54.5 岁（图

1），进一步分析发现，55岁及以上患者萎缩性胃炎

发病率显著高于 55 岁以下的患者（P<0.05），其中

当患者年龄从 35 岁以下年龄段升高到 35~<45 岁

年龄段时，发病率增长最多，其次是从 45~<55岁升

高到 55~<65岁的增长幅度（图 2）。考虑到 35岁以

下以及 35~<45 岁年龄段萎缩性胃炎发病率较低，

当患者年龄超过 55 岁之后，萎缩性胃炎发病率的

升高应当引起重视。韩国指南建议对 40~75 岁的

无症状成年人进行两年一次的筛查（X线或内镜检

查）［21］，因此，韩国超过50%的胃癌在早期被诊断出

来，而在西方国家和中国，这一比例不到 10%。“没

有症状”是受访者不愿接受内镜检查的主要原因之

一。这使得我国胃癌的早期诊断受到影响［23］。在

我国，对无症状患者主要进行机会性筛查，筛查率

较低［23］。中国患者往往只在疾病发展到比较严重

的程度以及一定的鼓励措施下（例如免费检查）才

有较高的内镜筛查意愿。内镜检查的不适感也是

影响筛查工作的重要原因，未来应该加强患者教育

强调内镜检查在早期发现胃癌方面的有效性以及

开发其他筛查方法，来提高公众的筛查意愿［23］。

三、HP无症状感染对机体的影响

智利的一项针对健康儿童的研究发现，HP 感

染的患儿更容易在体格检查中发现上腹部触痛，且

胃蛋白酶原（pepsinogen，PG）Ⅱ的水平升高［17］。这

表明无症状 HP 感染患儿的胃功能也会发生损害，

以及对于无症状患者也要重视体格检查中发现的

图1 无症状患者年龄预测萎缩性胃炎的受试者工作特征曲线

图2 无症状患者不同年龄段萎缩性胃炎的发病率
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异常体征。对于无症状 HP 感染的学龄儿童，相比

未治疗组，接受根除治疗组的 PGⅠ和 PGⅡ水平显

著降低，且无明显不良反应［24］。说明无症状 HP 感

染的学龄儿童接受根除治疗可以有效逆转胃损伤，

且安全性良好。在成年无症状感染者中，同一病理

情况下，HP阳性组胃蛋白酶原比（pepsinogen ratio，
PGR）（PGⅠ与PGⅡ比值）降低。比较非萎缩组、轻

度萎缩组、重度萎缩组和胃癌组，PGR 值随病变等

级的增加而逐渐降低［10］。HP感染在无症状受试者

中还可引发促癌表观遗传改变且可被不良的生活

方式（如吸烟、饮酒）放大［19］。这也进一步说明无症

状感染者的胃功能也会受到损害，发生萎缩性胃炎

和胃癌的风险显著升高。

除了胃肠道疾病之外，无症状 HP 感染同样也

会增加其他疾病发生的风险。一项由无症状参与

者组成的队列研究发现，HP 感染与较高的心血管

疾病发生风险有关，其可能机制包括代谢异常、亚

临床炎症以及肠道菌群紊乱等［25］。无症状人群中

HP感染与空腹血糖升高和白蛋白降低有关。有研

究显示HP感染导致的慢性炎症与胰岛素抵抗和糖

尿病密切相关［8］。HP感染与血清白蛋白负相关的

机制可能包括HP引起的胃功能障碍导致氨基酸吸

收不良，以及感染导致肝脏合成其他蛋白质增加，

使白蛋白合成减少［8］。这些证据也提示对于无症

状HP感染者，其身体正常机能也会受到影响，增加

胃外疾病的风险。

四、无症状HP感染者胃肠道菌群发生变化

一项研究发现，无论有无临床症状，HP感染者

的胃部菌群组成和功能均发生显著变化，其中厚壁

菌门/拟杆菌门的比值下降［18］，且这种胃内菌群的

失调在无症状与有症状患者中差异无统计学意

义［18，26］。普雷沃菌（Prevotella copri）检出率在 HP感

染的健康儿童中显著升高。普雷沃菌属于免疫相

关细菌，与糖尿病、心脏代谢风险以及各种炎症性

疾病和炎症指标呈正相关。因此，HP 阳性儿童体

内普雷沃菌的富集可能与肠道免疫环境的变化有

关［12］。这提示我们无症状HP感染仍然会导致宿主

免疫状态的变化。

对无症状 HP 感染者的菌群功能分析显示，菌

群免疫功能发生变化的原因可能在于菌群代谢功

能的变化。无症状HP感染者的菌群在脂多糖和聚

糖生物合成和代谢等途径，以及抗原加工和递呈、

Th17细胞分化、IL‑17信号传导和NOD样受体信号

传导等免疫途径方面显著增加，脂多糖能通过上述

途径积极参与免疫应答，聚糖也是调节T细胞功能

的关键分子［27］。除了糖类代谢之外，HP 感染患者

的菌群在无症状和有症状情况下都显示出蛋白质

消化吸收下降、初级胆汁酸生物合成和次级胆汁酸

生物合成以及脂肪酸降解减弱，而脂肪酸生物合成

和叶酸生物合成增强［18］。这也提示无症状HP感染

在相关代谢疾病中具有潜在作用。

五、机体无症状HP感染的免疫机制研究

前文中提到无症状HP感染可通过影响胃肠道

菌群而影响机体的免疫应答。HP有多种逃避免疫

系统的机制，例如进入细胞内生存、改变巨噬细胞

和树突状细胞功能、诱导抗炎因子分泌、刺激 Treg
细胞发育等，使得HP引发的免疫反应减弱，导致无

症状和持续感染［4］。

免疫细胞的组成方面，在无症状 HP 个体的胃

黏膜中，NKp44+ 2型固有淋巴细胞比例高度增加。

此外，CD11c+骨髓细胞和活化的 CD4+ T 细胞和 B
细胞也增加，其中 B 细胞发生活化，进入高度增殖

的生发中心阶段和浆母细胞成熟阶段，这与胃固有

层内三级淋巴结构的存在相关［27］。HP感染组织中

CD8+细胞毒性T细胞和CD4+ T细胞之间的平衡发

生改变。滤泡辅助 T 细胞（Tfh 细胞）的比例增加，

与感染组织中检测到的生发中心 B 细胞比例增加

一致。Tfh程序激活不会受损，而是与Tregs的免疫

抑制功能共存，Tregs与HP逃避免疫介导的清除机

制有关。这些结果表示免疫抑制环境和 B 细胞扩

增建立平衡可能参与了无症状HP感染的形成［27］。

六、总结

无症状人群中 HP 的感染率依然很高，且无论

有无症状，HP 感染患者胃镜下疾病检出情况均相

似。HP 的无症状感染会对机体产生影响，包括胃

功能、代谢以及胃肠道菌群等，同样会使相关疾病

如萎缩性胃炎、胃癌等的发病风险升高。因此，无

症状HP感染者仍然需要进行根除治疗以预防相关

疾病。建议对无症状人群进行HP检测以及内镜筛

查，有助于相关疾病的早诊断与早治疗。我们的数

据提示，55 岁及以上无症状人群罹患萎缩性胃炎

的风险显著增加，值得关注。
利益冲突 所有作者声明不存在利益冲突
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