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自 1983 年首次报告于人类胃黏膜中分离出幽

门螺杆菌（Helicobacter pylori， H． pylori）以来， 已

证实 H． pylori 与消化性溃疡、 慢性胃炎、 胃癌及

胃黏膜相关性淋巴组织（mucosa-associated lymphoid
tissue， MALT）淋巴瘤等多种胃肠道疾病密切相关。
儿童感染 H． pylori 还可能导致生长发育迟缓、 营养

不良、 营养性缺铁性贫血（IDA）、 特发性血小板减

少性紫癜（ITP）等[1]。 H． pylori 感染最重要的年龄段

是儿童时期， 大部分成人 H． pylori 感染是在此阶

段获得。 控制儿童 H． pylori 感染不仅能保 障 儿 童

健康生长， 亦可有效降低成人时期消化性溃疡和胃

恶性肿瘤的发病率。 我国是 H． pylori 感染高发国

家， 因此， 儿科医师有必要掌握目前儿童 H． pylori
感染的现状、 临床表现、 诊断及治疗方法。

1 流行病学

据统计， 全球约有 50％的人感染 H． pylori。 感

染率在发展中国家较高， 而在发达国家较低； 同

一国家内， 城乡人口之间的总感染率也可能存在

巨大差异。 2001 — 2004 年我国的多中心流行病学

调查显示儿童 H． pylori 感染率为 25％ ～ 59％， 平

均 40％， 并以平均每年 0．5％ ～ 1％的速度递增。 但

感染的地区差异较大， 沿海经济发达地区较内陆

地区感染率低[2]。 也有研究显示我国不同地区 2006
年较 90 年代初 H． pylori 感染率下降 5％ ～28％ [3]。
近 年 国 外 有 关 流 行 病 学 调 查 显 示 ， 欧 洲 各 国 的

H． pylori 感染率为 7％ ～ 33％， 南美洲的感染率为

48％ ～ 78％， 亚洲的感染率为 37．5％ ～ 66％， 而南

非的感染率则高达 87％[4]。
感染最有可能在幼年时通过口－口或粪－口途

径传播。 已知的危险因素包括： 年龄增加、 低社

会 经 济 水 平、 居 住 条 件 拥 挤、 多 人 睡 同 一 张 床、
父母受教育程度较差、 水源污染、 家庭成员中有

感染者尤其是母亲有 H． pylori 感染 [5， 6]。 而宿主对

细菌反应、 暴露环境和 H． pylori 毒力因素共同决

定了感染者是否会发展成临床疾病。
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in pathogenesis of not only many gastrointestinal diseases， such as peptic ulcers， gastritis and gastric carcinogenesis，
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2 临床表现

2．1 复发性腹痛（recurrent abdominal pain， RAP）
RAP 定 义 为 儿 童 或 青 少 年 3 个 月 中 至 少 有 3

次不连续的腹痛发作， 严重时日常活动中断。 90％
的患儿没有明确的器质性病变， 即功能性腹痛。 在

5 ～ 15 岁的儿童中， ＞ 35％会出现 RAP[7]。 目前对

H． pylori 感 染 与 RAP 的 因 果 关 系 尚 存 在 争 议 [ 8]。
Maastricht Ⅲ共识提出对排除其他病因的儿童 RAP
可实施 H． pylori 检测和治疗 [9]。 但最新的欧洲及北

美儿科胃肠病学、 肝病学与营养学会提出对功能

性腹痛患儿不支持检测 H． pylori[10]。
2．2 慢性胃炎和消化性溃疡

已知 H． pylori 感染是儿童慢性胃炎及消化性

溃疡的重要原因。 Tam 等 [11] 研究了 43 个原发性溃

疡的中国儿童， 发现 H． pylori 阳性率占 53．5％。 根

治 H． pylori 后溃疡复发率明显降低[12]。 故消化性溃

疡合并 H． pylori 感染及明确 H． pylori 感染相关的

胃炎伴糜烂均应抗 H． pylori 治疗。
2．3 胃癌及胃 MALT 淋巴瘤

早在 1994 年世界卫生组织就将 H． pylori 定为

Ⅰ级致癌因子。 H． pylori 感染可启动一系列致病事

件， 导致萎缩性胃炎、 肠上皮化生和异型增生， 最

终发生胃癌。 成人中 H． pylori 长期感染个体发生非

贲门胃癌的危险性显著增高 [9]。 而根治 H． pylori 可

减少胃癌前病变的发生[13]。 目前已证实 H． pylori 是

胃 MALT 淋 巴 瘤 的 一 个 重 要 致 病 因 素 ， 它 在 H．
pylori 高发地区常见。 但儿童中 H． pylori 相关胃恶

性肿瘤仅有少数个案报道。 故目前无指征在无症

状 儿 童 中 筛 查 H． pylori 感 染 以 预 防 胃 恶 性 肿 瘤，
但 需 考 虑 在 有 胃 癌 家 族 史 的 儿 童 中 检 测 并 治 疗

H． pylori， 尤其是胃癌患者的一级亲属[9，10]。
2．4 胃 食 管 反 流 （ gastroesophageal reflux disease，
GERD）

GERD 与 H． pylori 感染的关系目前仍有争议。
以往认为 H． pylori 感染者 GERD 比例较少， 根治

H． pylori 后 GERD 发病率有增高。 Abdollahi 等[14] 研

究也证实 GERD 患儿 H． pylori 感染率明显低于无

GERD 者（15％ 对 26％）。 但也有研究提示， H． pylori
感 染 与 GERD 的 发 生 及 其 严 重 性 无 正 相 关 性 [15]。
2007 年 Maastricht Ⅲ共 识 则 提 出 根 除 H． pylori 不

会 引 起 GERD， 也 不 会 加 重 未 经 治 疗 的 以 及 正 在

接受质子泵抑制剂（PPI）维持治疗的 GERD 患者的

症状 [9]。 Moon 等 [16] 的研究则发现 H． pylori 阳性组

GERD 的 发 生 率 高 于 H． pylori 阴 性 组 。 所 以 对

GERD 患者行 H． pylori 筛查需要更多研究， 目前不

予推荐。
2．5 胃肠道外表现

已有多项研究发现儿童 H． pylori 感染与许多

肠 外 疾 病 相 关， 比 如 IDA、 ITP 和 身 材 矮 小 [17－19]。
Maastricht Ⅲ共识推荐对难治性 IDA 和不明原因的

慢性 ITP 患者检测和根除 H． pylori 感染 [9]。 但以上

胃肠道外疾病与 H． pylori 的关系目前仍有一定争

议[1，20－22]。

3 诊断方法

儿童中 H． pylori 感染的诊断方法主要分为侵

入性和非侵入性两大类。 侵入性诊断检测主要是

在胃镜下取胃黏膜行快速尿素酶试验（rapid urease
test， RUT）、 活检 Giemsa 染色、 细菌培养、 聚合

酶 链 反 应 （ polymerase chain reaction， PCR） 、 荧

光 原 位 杂 交 （ fluorescence in situ hybridization，
FISH）。 非侵入性诊断检测包括： 13C－尿素呼气试

验（ 13C-urea breath test， 13C-UBT）； 粪 便 抗 原 试 验

（stool antigen tests， SAT）； 免 疫 学 试 验。 Guarner
等 [23] 回顾 1999 年 — 2009 年间各项关于诊断儿童

H． pylori 感染的方法， 认为各项 H． pylori 检测手段

均有其各自的优势和局限性。 胃黏膜组织 H． pylori
培 养 是 唯 一 具 有 100％特 异 度 的 方 法， 但 其 敏 感

性低， 故当其阴度时， 需至少 2 项其他检测同时

阳性或阴性， 才可确定有或无 H． pylori 感染。 13C-
UBT 和粪便单克隆 SAT 是 H． pylori 根治后随访的

最佳方法。 而 4 周内用抗生素或铋剂， 及 2 周内

曾 用 PPI， 均 可 能 使 上 述 检 测（免 疫 学 检 测 除 外）
结果出现假阴性[10]。

内镜黏膜病理检查是唯一能确诊 H． pylori 感

染的同时判断其损伤程度的方法， 还能发现其他

引 起 症 状 的 原 因。 胃 镜 下 取 得 胃 黏 膜 进 行 RUT、
组织学检查， 其灵敏度和特异度均高 [23]。 因为 H．
pylori 在胃黏膜不同部位分布不均， 所以建议在胃

窦、 胃体、 贲门多点采样以减少假阴性概率。 此

外黏膜细菌培养可明确 H． pylori 对抗菌药物的耐

药性， 以指导治疗。 然而， 由于内镜检查较昂贵，
有导致穿孔、 吸入性肺炎、 窒息等风险， 而且给

儿童做检查前要给予镇静剂或麻醉剂， 故并不适用

于仅为检出 H． pylori 感染及 H． pylori 根治后随访。
胃黏膜标本利用 PCR 或 FISH 方法可快速检测

H． pylori， 其灵敏度、 特异度均高， 还可用于抗生素
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耐药突变菌株的鉴定。 PCR 能够在 20％组织学检

查 阴 性 的 慢 性 胃 炎 患 者 的 胃 活 组 织 中 检 测 出 H．
pylori[24]。 但 Lottspeich 等 [25] 的研究发现， 大便 PCR
方 法 检 测 的 特 异 性 为 100％ ， 其 敏 感 性 仅 63％。
FISH 方法快速检测 H． pylori 克拉霉素耐药突变的敏

感度和特异度均达到 100％[26]。
13C-UBT 是诊断 H． pylori 感染首选的无创性检

查。 研 究 显 示 UBT 的 诊 断 准 确 度和 灵 敏 度均 高，
是一项准确、 实用且易开展的检测方法[23]。 但 6 岁

以下儿童因为对检查过程配合不佳， 所以阳性率

偏低。 既往亦有采用 14C-UBT 来检测 H． pylori， 但

由于 14C 有微量放射性， 儿童中不宜使用。
SAT 包括运用建立在单克隆或多克隆抗体基础

上 的 酶 联 免 疫 分 析 法（enzyme immunoassay， EIA）
或 免 疫 层 析 法 （ immunochromatographic test， ICT）
检测大便 H． pylori 抗原。 SAT 是唯一一项诊断准确

性不受年龄影响的无创性检测方法， ICT 的准确性

较 EIA 法低[10]。 EIA 法单克隆试验在治疗前后的灵

敏 度 85．5％ ～ 90．8％， 特 异 度 91．0％ ～ 97．6％ [27]。
但多克隆试验的灵敏度、 特异度相对较差。 H． pylori
粪检比 UBT 更经济， 实施更方便。 标本在室温保存

5 天或冷冻保存数月至数年， 不影响检验结果[10]。
抗体试验主要是对血清、 全血、 尿液或唾液

中存在的 H． pylori 特 异 性 IgM、 IgA、 IgG 抗 体 进

行检测。 典型情况下， 患者在感染 H． pylori 后的

第 21 天左右产生 IgG 抗体， 在 H． pylori 被根除后

仍可保持数年之久。 血清学 H． pylori-IgA、 IgG 抗

体检测诊断灵敏度和特异度均较低， ＜ 6 岁儿童中

则 更 低 [10]。 而 血 清 H． pylori-IgM 抗 体 的 灵 敏 度 仅

6．8％ [28]。 故血清学抗体检测并不推荐作为儿童 H．
pylori 的诊断及 H． pylori 根治的疗效判断。 但是，
如近期曾用抗生素或 PPI 治疗， 或患有出血性溃

疡 [29] 和低细菌密度的疾病（胃黏膜广泛萎缩 [30] 和胃

MALT 淋巴瘤 [31]）， 可能使 RUT、 组织学检查、 培

养、 13C-UBT、 SAT 等检查产生假阴性结果， 抗体

检测可不受影响。

4 治疗

H． pylori 根除治疗指征： 消化性溃疡、 MALT
淋巴瘤和慢性胃炎伴胃黏膜糜烂、 萎缩必须根治。
以下情况支持给予根治但非必须： 慢性胃炎伴消

化不良症状、 计划长期服用非甾体类抗炎药、 不

明 原 因 的 IDA 或 难 治 性 ITP、 个 人 要 求 治 疗。 对

无症状或症状轻微的儿童， 并不主张为了预防成

人期 H． pylori 相关并发症而进行根除治疗[9，32]。
H． pylori 根除治疗分为以 PPI 为基础和以铋剂

为基础的两类。 通常情况下， 是在 PPI 或铋剂的基

础上加克拉霉素、 阿莫西林、 甲硝唑（或替硝唑）中

的 2 种， 组 成 三 联 疗 法（可 用 呋 喃 唑 酮 替 代 甲 硝

唑）， 必要时可采用四联疗法（胶体次枸椽酸铋 ＋
PPI ＋ 2 种抗生素）。 有资料显示， 成人长期、 大剂

量应用铋剂可对脑部和肾脏造成损害（如脑病、 肾

功能衰竭）。 因此， 儿童应严格掌握剂量和疗程，
不推荐首选。 Maastricht Ⅲ共识推荐 H． pylori 首选

治疗方案为以 PPI 为基础的三联治疗 7 ～ 14 天 [9]。
总体上， 14 天疗程的根除率要高于 7 天 [33]， 但疗

程选择要综合考虑费用、 依从性及不良反应。 近

年提出的序贯疗法， 即先采用 PPI ＋ 阿莫西林治疗

5 天， 之后换用 PPI ＋ 克拉霉素 ＋ 替硝唑（或呋喃

唑酮）继续治疗 5 天。 研究提示其根除率较传统的

三联疗法高， 而不良反应的发生率与传统疗法无

明显差异[33]。 故欧洲儿科胃肠病、 肝病与营养学会

（ESPGHAN）和北美儿科胃肠病、 肝病及营养协会

（NASPGHAN） 推荐序贯治疗也可作为 H． pylori 根

治的一线方案[10]。
近年投入临床的新一代 PPI， 如埃索美拉唑为

奥美拉唑的 S 异构体， 在同等剂量情况下， 其抑

制胃壁细胞分泌胃酸的能力较第 1 代 PPI 更强， 起

效更快， 持续时间也更长， 而不良反应并未增加。
有研究采用埃索美拉唑， 联合阿莫西林、 克拉霉

素（或甲硝唑）三联 7 天方案治疗儿童 H． pylori 感

染， 结果显示其根除率 ＞ 90％， 除胃肠道反应外，
未见其他明显不良反应[34]。

通常 H． pylori 对阿莫西林、 呋喃唑酮和铋剂

很少产生耐药性， 而对克拉霉素和硝基咪唑类则易

产生耐药性。 我国 2006 年的一项多中心大规模流

行病学调查结果表明， H． pylori 对甲硝唑的耐药率

为 73．3％ （50％ ～ 100％）， 对克拉霉素的耐药率为

23．9％ （0％ ～ 40％）， 对阿莫西林的耐药率仍然较

低（0％ ～ 2．7％） [2]。 而且不同国家和地区 H． pylori
菌株对不同药物的耐药性不同， 所以各地区应定

期 对 本 地 区 H． pylori 耐 药 性 进 行 流 行 病 学 调 查，
以指导临床治疗。 当本地区儿童对克拉霉素耐药

率高于 20％时， 在决定用以克拉霉素为基础的三

联抗 H． pylori 治疗前， 必须行药物敏感试验[10]。 克

拉霉素耐药对序贯治疗的根治率也有一定影响 [35]。
同时部分成人使用的二线药物（如四环素、 环丙沙

星等）都被禁止或尚未被批准用于儿童， 因此儿童
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可选择的抗生素和治疗方案较为有限。 故更应注

意首次治疗的规范化， 根据当地 H． pylori 不同药

物的耐药性或患儿药敏试验选择根治方案， 提高

首次治疗的根除率， 以减少耐药菌株的出现和传

播， 同时应加强卫生宣教， 预防再次感染。
对于难治性 H． pylori 感染， 可结合药敏试验

选 择 抗 生 素； 调 整 治 疗 方 案， 如 采 用 序 贯 治 疗、
四联疗法， 或增加药物剂量、 延长疗程； 对受到

感染的父母或家庭成员进行同步治疗， 改变共用

餐具等生活习惯， 可预防再感染； 反复多次治疗

仍失败者， 可酌情停药 3 ～ 6 个月， 待细菌繁殖活

跃后再行治疗[32]。
此外， 益生菌作为 H． pylori 根治方案的辅助

药物已受到越来越多的重视。 体外实验已证明乳酸

杆菌、 芽孢杆菌等均有抑制 H． pylori 生长的作用[36]。
虽然目前的研究对于益生菌能否提高 H． pylori 的根

治率尚有争议 [36， 37]。 但是其确实可以减少 H． pylori
相关消化不良 [38]， 减少抗生素不良反应 [37]。 益生菌

能减少 H． pylori 密度和减轻胃炎程度， 有助于减

少今后相关并发症的风险 [39]。 而 且 益 生 菌 可 以 抑

制 H． pylori 黏附于胃黏膜上皮细胞， 从而防止其

定植， 尤其是在年幼儿童或有 H． pylori 再感染高

风险的患儿 [40]。 但在 H． pylori 根治中适合应用何种

益生菌及其剂量、 疗程， 还需要进一步研究明确。
在根除治疗方案结束至少 4 ～ 8 周后， 符合三

项之一者可认为 H． pylori 已根除： 13C-UBT 阴性，
H． pylori SA 检测（单克隆法）阴性， 胃窦、 胃体两

个部位取材的组织快速尿素酶试验（RUT） 均为阴

性。 复查时应首选非侵入性检测[9]。
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