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Abstract
AIM: To investigate the characteristics of pathological
changes in the gastric mucosa after anti-Helicobacter pylori
(H pylori ) therapy.

METHODS: The samples were obtained through electronic
gastroscope or operation and divided into two groups:
therapy group (n =32) in which the patients received standard
anti-H pylori therapy; and control group (n =25) without
anti-H pylori therapy. Histological examinations were carried
out after gastroscopic inspection or operation, half a year
and one year later.

RESULTS: H pylori in the mucous membrane of the stomach
in all 32 cases in therapy group diminished or disappeared
and pathological changes (inflammation, intestinal meta-
plasia and dysplasia) attenuated to some extent. There
were significant differences between samples at different
time points of examination (P <0.05). In all 25 cases in
group control, changes of H pylori and pathology of the
mucous membrane were not apparent. There was not a
stalistical significance between samples at different time
points of examination (P >0.05). There was significant
difference between samples of therapy and control groups
(P <0.05).

CONCLUSION: Anti-H pylori therapy has active significance
for the improvement of pathological changes in the mucous
membrane of the stomach.

Xu CL, Wang L, Zhao LH, Li J. Dynamic changes of gastric mucosal
pathology after clearance of Helicobacter pylori infection. Shijie Huaren
Xiaohua Zazhi  2004;12(5):1092-1095

摘要

目的: 探讨幽门螺杆菌(简称H pylori )在胃部感染经抗H pylori

药物治疗后 黏膜病变的病理变化规律.

方法: 应用电子胃镜或手术标本取胃黏膜行病理观察 抗

H pylori规范治疗组(n =32)和非抗 H pylori规范治疗组

(n =25)对照 间隔6 mo 1 a 随诊再次取材行胃黏膜组

织学检查 并做对比分析.

结果: 在H pylori 感染治疗组32例中胃H pylori数量减少

或消失 胃黏膜病变(炎症 肠化及异型增生)均有不同程度

的好转 各组间差异均有显著性(P <0.05). 未经抗H pylori

治疗组25 例 H pylori数量及胃黏膜病变变化不明显

无统计学意义(P >0.05). 治疗组与对照组重度病变对比分析

有统计学意义(P <0.05).

结论: 抗H pylori感染治疗对胃黏膜组织学病变的好转有着

积极的意义; 而未经系统抗H pylori治疗组胃黏膜病变有待

进一步研究.
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0   引言

近20 a来 人们对H pylori的认识逐渐深入[1-12]. 特别

是1990年以来 对H pylori的研究非常之多[13-17] 甚

至达到了胃黏膜病变必谈H pylori的境地. 国内外大量

的研究结果表明: H pylori与慢性胃炎 消化性溃疡

胃癌与黏膜相关淋巴组织淋巴瘤有着密切的关系[18-24].

口服大量抗 H pylori药物后 究竟胃黏膜有何变化

组织结构和细胞形态变化有何规律 迄今无客观指标

衡量. 目前 H pylori感染胃黏膜病变的研究基本上处于

横向阶段 为了观察H pylori感染治疗后胃黏膜病变

的变化规律 深入探讨其相关性 我们进行了随诊复

检相关患者的病理研究 并进行了纵横向比较及相关

分析.

1   材料和方法

1.1 材料 2001-2002年病理科胃镜和手术切除胃窦部胃



黏膜标本85例 其中胃镜活检标本77例 胃大部切

除标本(胃早期癌及不典型增生)8 例. 抗 H pylori治疗

组 胃黏膜H pylori阳性者45例 给予洛赛克20 mg

2次 /d 克拉霉素500 mg 2次 /d 阿莫西林500 mg

4 次 /d 连续 po 1 wk. 不能系统规范用药及未能坚持

重复黏膜活检者13例 材料完整者32例 其中男19

例 女13例; 年龄 23-72岁 平均48.9 岁; 病程最短

5 mo 最长12 a 平均病程40 mo. 未抗H pylori治疗

组 胃黏膜H pylori阳性者40例 未应用抗H pylori药

物. 复查失访者 15 例 材料完整者 25 例 男 16 例

女9例; 年龄33-70(平均49.6岁); 病程最短2 mo 最长

11 a 平均45 mo.

1.2 方法  胃炎患者从第1次胃镜开始取胃窦部黏膜

间隔6 mo 1 a分别再次在相同部位取胃黏膜进行病理

组织学检查. 标本均经40 g/L甲醛固定 常规脱水 透

明浸蜡处理 3 µm 厚度连续切片 捞取 2 张分别行
Giemsa染色和HE染色. 切片由同一高年资病理医师按

双盲法观察. H pylori数量: 观察胃黏膜的黏液层 表面

上皮 小凹上皮和腺管上皮表面的 H pylori分布 +:

轻度: 在一个或两个高倍视野发现数个H pylori; ++: 中

度: 半数以上高倍视野有散在H pylori或1 2个高倍视

野有成堆H pylori; +++: 重度: 在多个高倍视野均可见成

堆H pylori. 慢性炎症: 根据慢性炎症细胞密集程度和浸

润深度分级 轻度( ): 慢性炎细胞较少并局限于黏膜

浅层 不超过黏膜层的1/3. 中度( ): 慢性炎细胞较密

集 超过黏膜层的1/3 达到2/3. 重度( ): 慢性炎细胞

密集 占居黏膜全层. 萎缩: 即胃固有膜腺体不同程度的

萎缩和消失. 萎缩程度以胃固有腺体减少各1/3来计算.

轻度( ): 固有腺体数减少不超过原有腺体的1/3 大部

分腺体仍保存. 中度( ): 固有腺体数减少超过1/3 但

未超过2/3. 重度( ): 固有腺体数减少超过2/3 仅残留

少数腺体 甚至完全消失. 取材过浅者已剔除. 肠化: 肠

化部分占腺体和表面上皮总面积 1/3 以下的为轻度

( ) 1/3-2/3 的为中度( ) 2/3 以上的为重度( ). 异

型增生: 轻度( ): 发生在黏膜表面 细胞异型性小

核分裂少 罕见病理性核分裂 核的位置多位于整个细

胞的一半以下 核仁小; 重度( ): 腺体有背靠背 共

壁现象 有时见出芽 细胞异型性明显 细胞排列

不整 见复层排列 核深 核仁大 可见病理性核

分裂像. 中度( ): 介于轻度与重度之间. 以上0级表示无

此病变.

        统计学处理  两组计数资料采用χ2.

2   结果

镜检发现H pylori绝大多数仅限于黏膜上皮表面(图1)

极少位于细胞内 细胞间隙以及胃固有膜中. 抗H pylori

规范治疗32例 其H pylori数量明显减少 28例根除

根除率达87.5%. 第3次黏膜活检无重度感染者. H pylori

根除后患者上腹痛和烧心症状的频度和严重性均有好

转 无1例患者出现严重不良反应而导致治疗复查中断.

黏膜炎症和腺体萎缩情况: 黏膜炎症一般表现为慢性浅

表性炎 多部分合并急性炎(活动期) 镜检发现胃小凹

固有膜内较多的浆细胞 淋巴细胞和一些中性粒细胞

或嗜酸性粒细胞浸润(图2) 一般表面上皮和腺上皮无

明显受损 重度炎症时可见有上皮细胞的破坏 急性炎

时合并较多的中性粒细胞浸润和糜烂. 经抗H pylori治

疗组炎症明显减轻. 轻度炎症比例增加 而重度炎症比

例明显减少. 相关检验比较有明显差异(P <0.05). 腺体萎

缩情况: 表现为腺体层数减少或腺体间距增宽和固有膜

纤维致密(图3). 各检验指标比较有显著差异(P <0.05). 腺

上皮肠化及异型增生: 腺上皮肠化表现为出现杯状细胞

纹状缘 潘氏细胞和各种内分泌细胞 个别出现纤毛细

胞(图4) 在根除H pylori后活检无明显差异(P >0.05).  异

型增生表现为部分黏膜增厚 正常黏膜结构被增生性上

皮取代 腺腔不规则 部分细胞大小不一 核染色加深

排列不齐 并见异型性腺管呈囊性扩张(图5). 腺上皮异

型增生程度表达了显著的差异(P <0.05). 根除H pylori

异型增生的上皮程度减轻 部分恢复正常(表1).

        两组间对照: 就第3次黏膜活检 在重度病变的各

指标比较显示抗H pylori治疗组其炎症 腺体萎缩 腺

上皮化生及胃黏膜上皮异型增生方面比例明显低于非抗

H pylori治疗组. 二者有显著性差异(P <0.05 表 2).

表1  抗H pylori治疗组胃黏膜病变各指标对照

   H pylori a        黏膜炎症 a    黏膜萎缩 a     肠化 a  异型增生 a

H pylori

  -        +       ++     +++                 0                   0                     0         

抗(n =32) 第 1次                0       10       14       8       11       12       9       16       8       6       2       10       6       10        6       17       10       4      1

第 2次               25         3         3       1      14        10       8       19       8       3       2       12       6         9         5       17       12       3      0

第 3次               28         2         2       0      19        11       2      27       1       2       2       11       8         8         5       29         2       1      0

非抗(n =25) 第 1次                0       10         6       9        7          9       9       10       6       7       2         6        8          7         4      11         8       5      1

第 2次                0       12         8       5       11       10       4       11       7       5       2         7       9         5         4      12         7       5      1

第 3次                1         8         6     10       10          5     10       10       4       4       7         5       6         2       12      12         8       1      4

aP <0.05.
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表2  第 3次活检胃黏膜重度病变对照表 n (%)

 n   H pylori根除   炎症( )   萎缩( )   肠化( )  异型增生( )

抗 a 32     28 (87.5)       2 (6.2)       2 (6.2)      5 (15.6)        0 (0.0)

非抗 25        1 (4.0)    10 (40.0)     7 (28.0)    12 (48.0)       4 (16.0)

aP <0.05 vs 非抗.

图1  胃黏膜表面感染H pylori  Giemsa×1 000.

图 2  胃黏膜重度慢性炎HE×100.

图 3  胃黏膜腺体萎缩  HE×100.

图 4  胃黏膜腺细胞肠上皮化生HE×200.

图 5  胃黏膜腺体异型增生  HE×100.

3   讨论

我国在不同地区 不同环境 不同年龄H pylori感染

率不等 平均50%左右 H pylori 通过特异的黏附素

位于胃型上皮 目前认为是慢性胃炎的主要致病菌. 迟

晶 et al [25]研究了沙土鼠胃H pylori长期感染的病理改

变 得出H pylori长期感染引起沙土鼠胃黏膜严重炎

症 肠上皮化生及不典型增生. H pylori感染可直接引

起胃癌[26-27]. 与一般感染不同 H pylori系慢性感染过

程 罕见有自发愈合 可以存在很久 直至发生黏膜萎

缩 腺上皮肠化 其中一部分增加了异型增生 甚至癌

变的危险 其作用机制不十分清楚 很多研究试图弄清

H pylori感染在胃癌发生中的确切机制[28-29]. 我们认为

不予以抗H pylori治疗 随着时间的推移 H pylori也

必将对胃黏膜引起一系列的损害.

        我们研究的是随访患者3次胃黏膜活检 进行纵向

观察对比并横向对照比较 证实治疗以后胃黏膜变化

均有不同程度的改观. 在H pylori感染的患者中 给予

抗H pylori治疗组胃黏膜病变除肠化外 炎症 萎缩

及异型增生逐渐减轻或消失 各组间第1次与第3次比

较有显著意义(P <0.05) 对消除病变逐渐恢复正常有

着积极的意义 与刘天舒 et al [30]报道一致. 同时我们

还发现抗H pylori治疗组根除H pylori几率达87.5%

与非抗 H pylori治疗组在重度病变指标比较 炎症

萎缩 肠化和异型增生的比例两组比较有显著性差异

(P <0.05). 因此我们认为有消化道症状 H pylori阳性

患者 中度炎症以上应给予系统规范抗H pylori治疗.

        本结果显示 给予根除H pylori至少可以防止病变

的进一步加重 相当一部分可以向好的方向转化. 我国

是胃癌高发区 H pylori感染率显著高于胃癌低发区[31].

我们医务工作者迫切要解决的是采取切实可行的措施

减少胃癌的发病 并且在胃癌高危人群中进行积极的

干预 给予有效的抗H pylori治疗 我们认为在一定

程度上能够预防胃癌的发生. 当然 胃癌的发生是多因

素的 并是渐变的 可能有环境因素 饮食因素或有基

因突变的发生 尤其是胃癌形成期或进展期. 因为胃癌

不论其组织类型如何 最初都是由于胃黏膜表面上皮

(胃小凹深部细胞)或胃腺管上皮的肠上皮化生 异型增

生而最终形成癌 所以根除H pylori仍然可认为是有
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效可行的防癌措施. 同时我们还发现 非抗H pylori治

疗组炎症有所减轻 而萎缩 肠化及异型增生无明显加

重倾向 各指标间比较无统计学意义. 我们认为主要是

时间因素 而慢性活动性胃炎 萎缩 肠化 异型增

生 胃癌一般需要20 a左右 因此 不能过早地下结

论 而需要进一步长时期的追踪观察和研究.

       胃黏膜H pylori感染是一个历史长久的问题 可能

会追溯到古代[32] 我们认为 只要有消化道症状的患

者胃镜检查都建议取胃黏膜至少3块行病理组织学检

查 确定 H pylori感染与否 严重程度及炎症分类

萎缩 肠化及异型增生的病变程度 提供是否需要根除

H pylori的可靠依据 使更多的患者得到确切而有效治

疗 对提高全人口的劳动力和生活质量 延长寿命是极

为有益的.

         致谢  承蒙纪小龙教授指导.
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