
前 言

大多数幽门螺杆菌（Hp）患者是在体检中发现

的，有 70% 的人感染 Hp 后没有症状，10% 的人可能

存在消化不良，10%~20% 的人可能有消化道溃疡。

很多无症状感染患者会发生 Hp相关性胃炎，尽管无
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【摘要】目的：探讨根除儿童口腔幽门螺杆菌（Hp）预防胃内Hp感染的可能性。方法：采用多中心前瞻随机研究，选取口腔

Hp阳性但胃内Hp阴性的幼儿园儿童共计427例，随机分为使用“无幽梅”牙膏组与普通牙膏组，分别接受“无幽梅”牙膏和

普通牙膏。疗程结束后，再次检测口腔Hp，将口腔Hp阳性及阴性患者各分为一组，1年后行C13呼气试验检查，分析两组

患者胃内Hp感染情况。口腔Hp检测方法采用特异度及敏感度双高的套式PCR方法。结果：随访1年，口腔Hp阴性组胃

内Hp感染率为0.51%，口腔Hp阳性组胃内Hp感染率为6.51%，两组统计差异具有显著性（P<0.01）。结论：儿童根除口腔

Hp可以降低胃内Hp感染的发生。
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Abstract: Objective To investigate the possibility of preventing gastric Helicobacter pylori (Hp) infection by eradicating oral

Hp in children. Methods A multicenter prospective randomized study was conducted on 427 kindergarten children who had

Hp positive expression in oral cavity but Hp negative expression in stomach. According to the treatment, the children were

randomly divided into two groups, namely wuyoumei toothpaste group and ordinary toothpaste group. After the completion

of treatment course, oral Hp was detected again, and according to the detection results, the children were grouped into oral Hp

positive expression group and negative expression group. One year later, C13 breath test was performed to analyze the gastric

Hp infection in two groups. In the study, oral Hp was detected by nested PCR with high specificity and high sensitivity.

Results One-year follow-up showed that the gastric Hp infection rate was 0.51% in oral Hp negative expression group and

6.51% in oral Hp positive expression group, with significant differences between two groups (P<0.01). Conclusion

Eradication of oral Hp in children can reduce the incidence of gastric Hp infection.
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症状，但胃粘膜已经发生炎症，不进行干预治疗，部

分患者在炎症基础上发生萎缩或肠上皮化生，进一

步导致低级别乃至高级别上皮内瘤变等癌前病变，

最后甚至恶变为癌。目前国际共识是，不管有没有

症状和并发症，Hp感染性胃炎都是一种传染性疾病，

一旦发现，必须根除Hp。但目前根除Hp的主要方法

为PPI联合铋剂及两种抗生素，这一方法不适用于患

儿，且不少患儿采用不规范治疗导致 Hp 耐药［1］。另

外，中国人平均Hp感染率高达 59%，其中儿童的感染

率平均为 40%，即便是无症状儿童感染率也非常高，

如四川省南充市无症状儿童Hp感染的流行病学调查

显示 Hp 阳性率为 18.16%（223/1 228）［2］。我国各地

区Hp感染率差异显著［3］。这么高的感染率和地区差

异性是因为 Hp存在于口腔中，主要传播途径为“口-

口”传播，中国口腔卫生及使用公筷习惯差异是导致

上述情况的主要原因。可否通过杀灭口腔中的Hp对

传染源和传播途径加以控制，从而降低胃内 Hp感染

率呢？本研究针对这个设想进行探讨。

1 资料与方法

1.1 一般资料

本研究选取 2019年 11月~2020年 12月间在广东

省深圳市 2 所幼儿园、广东省东莞市 2 所幼儿园、广

东省梅州市 1所幼儿园以及青海省黄南藏族自治州 2

所幼儿园就读的儿童，口腔 Hp阳性，但血清 Hp抗体

阴性并 C13呼气试验阴性儿童共计 427 例，平均年龄

（4.6±1.2）岁。将患者随机分为“无幽梅”抗 Hp 牙膏

治疗试验组与普通牙膏治疗对照组。两组患儿性

别、年龄、牙菌斑指数、父母亲口腔保健态度指数、儿

童口腔清洁能力、少数民族占比以及生活质量指数

等一般资料见表 1。两组开始治疗前各项基本状况

指标均无统计学差异（P>0.05），具有可比性。

表1 两组对象基本资料比较

Tab.1 Comparison of basic information between two groups

组别

普通牙膏组（n=213）

“无幽梅”牙膏组（n=214）

P值

性别（男/女）

112/101

112/102

>0.05

年龄/岁

4.60±1.20

4.60±1.23

>0.05

牙菌斑指数

4.43±3.32

4.45±3.42

>0.05

父母亲口腔保

健态度指数

29.78±12.88

29.67±12.56

>0.05

儿童口腔清洁

能力指数

4.28±4.45

4.19±4.53

>0.05

民族（少数民族

占比）

32.86%

33.18%

>0.05

生活质量指数

63.08±4.58

63.08±4.57

>0.05

1.2 纳入和排除标准

纳入标准：①年龄 3 周岁（含）至 6 周岁（含）儿

童，性别不限；②口腔Hp检测阳性：采用套式PCR技

术对 Hp 基因组 DNA 860 bp 片段的两套引物进行分

析，这些引物已被其他研究人员报道为高度敏感和

特异的；③血清Hp抗体阴性及C13呼气试验阴性；④1

个月内未服用抗生素。

排除标准：①对黄芩、金银花、乌梅过敏的儿童；

②不能按照要求刷牙的儿童；③不愿意参与研究的

儿童。

1.3 方法

研究对象按照 1：1比例，随机分为使用“无幽梅”

牙膏试验组与使用普通牙膏对照组。试验组和对照

组每天早晚各刷牙 1次，每次不少于 3 min，连续 3个

月，疗程结束后采用套式 PCR 技术对 Hp 基因组

DNA 860 bp 片段的两套引物进行分析。口腔 Hp 根

除率是指疗程结束后，套式 PCR复查口腔Hp阴性所

占的比例。之后，重新分组，将口腔Hp阳性及阴性的

患者各分为一组，分别为口腔Hp阳性组及口腔Hp阴

性组，1 年后，行 C13呼气试验检查，分析两组患者胃

内Hp感染情况。

1.4 质量控制

为防止偏倚的发生：①严格执行随机双盲试验，

分组符合均衡性检验标准；②两种牙膏均由广东医

创时代科技发展有限公司赠送，普通牙膏除未添加 3

种天然药物外，其余包括外包装、膏体成分、膏质色

泽与“无幽梅”牙膏保持一致；③采用儿童圆弧刷牙

法：刷前牙时上下牙齿相对，选择直径较细的小头软

毛牙刷（由广东医创时代科技发展有限公司赠送），

放在上颌最后一颗磨牙的颊侧，以圆弧的动作从上

颌牙龈拖拉到下颌牙龈。

1.5 统计学方法

运用 SPSS 22.0 进行数据分析。计量资料用均

数±标准差描述，采用成组 t检验；计数资料采用卡方

检验。P<0.05认为差异具有统计学意义。

2 结 果

2.1 使用“无幽梅”牙膏的试验组与使用普通牙膏的

对照组口腔Hp根除率比较

3个月疗程结束后，普通牙膏组未完成试验12人，

口腔Hp根除例数25例，根除率为12.43%（25/201）。“无

幽梅”牙膏组未完成试验11人，口腔Hp根除例数为192
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例，根除率为94.58%（192/203），两组牙膏口腔Hp根除

率比较差异具有统计学意义（P<0.01）。

2.2 口腔Hp阳性组与口腔Hp阴性组胃内Hp感染率

比较

口腔Hp阴性组合计 217人，口腔Hp阳性组合计

187人。1年后口腔Hp阴性组未进行C13呼气试验 21

人，未完成试验率为 9.68%（21/217），经 C13呼气试验

证实胃内Hp阳性患者 1人，感染率为 0.51%（1/196）；

口腔Hp阳性组失访 18人，失访率为 9.63%（18/187），

经 C13呼气试验证实胃内 Hp 阳性患者 11 人，感染率

为 6.51%（11/169）。两组胃内 Hp 感染率具有统计学

差异（P<0.01）。

3 讨 论

口腔内存在 Hp 且与多种口腔疾病密切相关［4］。

Leimola-Virtanen 等［5］对发生在颊粘膜（11 例）、唇粘

膜（6例）、唇沟处粘膜（4例）、舌部（4例）、颊侧附着龈

（2 例）以及腭侧牙龈（2 例）共 29 例口腔溃疡作活体

检查，病程 1月~10年不等，粘膜损害表现为周围绕以

苔藓样改变的溃疡 16例，单个萎缩性溃疡者 7例，阿

弗它溃疡 6 例，所有活检标本均行 Hp DNA 原位检

测，其中 6例Hp DNA阳性，Hp DNA定位于溃疡的表

面或靠近溃疡面的上皮细胞中，甚至在肉芽组织中

亦见到Hp DNA，且发现Hp DNA阳性的溃疡均位于

颊粘膜，由此可见口腔溃疡的发生可能与 Hp感染相

关。Desai 等［6］对牙菌斑和胃中 Hp 的相关性研究发

现，24例消化不良患者的Hp检测，牙菌斑为 98%，胃

体部为 70%，胃窦部为 67%，抗 Hp治疗后，患者胃粘

膜中 Hp均根除，而牙菌斑中则持续存在，故 Hp再感

染可能来源于牙菌斑中的Hp。Shames等［7］研究发现

牙菌斑中的 Hp酶切图谱与胃粘膜标本中一致，证实

不同部位感染相同菌株的Hp。Schein等［8］发现Hp的

自然“居住地”是牙周袋，这样一个良好的微需氧环

境适合 Hp生存。Shimada等［9］用 PCR检测胃炎患者

唾液中的Hp，结果发现阳性率为 24.3%，说明口腔是

Hp 的一个寄居部位。上述研究提供了以下科学论

据，包括口腔内存在 Hp，Hp 可存在口腔粘膜、牙菌

斑、牙周袋以及唾液中，口腔Hp与多种口腔疾病密切

相关，口腔Hp与胃内Hp同源，根除胃内Hp的方法不

能根除口腔 Hp。但可否通过根除口腔 Hp 降低胃内

Hp感染率，如果可能，将有重要意义，特别是针对儿

童胃内 Hp感染的预防有重要意义。Hp被列为一类

致癌因子，其重要原因之一就是儿童期感染Hp，导致

Hp 长期存在于人体内，进而有发生胃癌的可能性。

事实上，Berkowicz等［10］研究某个弱智学校学员的Hp

感染率，该校学员通过“口-口”传播Hp相关疾病的机

率很高，对该校的进一步调查发现学员血清中Hp抗体

阳性率达 60%~80%。因此根除口腔 Hp 可能是防止

胃 Hp感染的重要措施。为此，本研究从儿童角度出

发，采用前瞻随机研究，口腔Hp阳性及阴性儿童随访

1 年，结果表明胃内感染率存在统计学差异。其次，

本研究再次证实“无幽梅”中药牙膏根除口腔Hp的可

行性，也为挖掘中国传统医学，从中医药角度出发研

制抗Hp方法提供了全新思路［11］，更为重要的是本研

究为从儿童出发预防Hp感染提供了新手段。
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