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儿童幽门螺杆菌免疫组化染色检测分析

徐翠１，王涛１，周平２

（淄博市第一医院 １．儿科；２．病理科，山东 淄博 ２５５２００）

摘要：目的　评价儿童幽门螺杆菌（Ｈｐ）的组织学免疫组化染色的诊断价值。方法　对我院儿科就诊的１０２例具
上消化道症状的患儿均行胃镜检查并取胃窦黏膜活检，分别经快速尿素酶（ＲＵＴ）试验及组织免疫组化染色检测
Ｈｐ；在胃镜检查前分别行１３Ｃ尿素呼气试验（１３ＣＵＢＴ）和现症感染条带（ＣＩＭ）血清学检测 Ｈｐ。以１３ＣＵＢＴ为诊
断金标准，比较免疫组化与其他两种方法的敏感性、特异性和准确性，评价免疫组化染色诊断儿童 Ｈｐ感染的价
值。结果　免疫组化染色诊断Ｈｐ感染的敏感性、特异性及准确性，与ＣＩＭ比较差异均无统计学意义，与ＲＵＴ比
较其敏感性、特异性及准确性，差异也均无统计学意义。结论　组织学免疫组化染色准确、可靠、易观察，是病理
学诊断儿童Ｈｐ现症感染有效适宜的检测方法。
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　　幽门螺杆菌（Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉ，Ｈｐ）感染与慢
性胃炎、消化性溃疡、胃黏膜相关性淋巴组织淋巴瘤

和胃癌以及许多胃肠外疾病有关［１］，已证实缺铁性

贫血和生长发育迟缓与Ｈｐ密切相关［２］。儿童是易

感人群，并以每年３％ ～１０％的速度递增［３］，至 １０
岁４０％～６０％儿童受感染。白植峰等［４］对有上消

化道症状患儿的Ｈｐ检测显示，感染率从２００４年的

３３．３％上升到 ２００８年的 ５６．１％。邹明艳等［５］对

３２５例有症状患儿的 Ｈｐ检出率为９６．３％。Ｈｐ的
检测方法包括侵入性和非侵入性两大类。侵入性方

法是通过内镜获取活体组织进行检测，包括胃黏膜

的细菌培养、组织病理学检查、快速尿素酶试验等。

以往病理学染色以ＷＳ银染色效果最佳，被称为侵
入性检测的“金标准”，但费时，且技术要求严格［５］。
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因此，本研究拟采用非侵入性１３Ｃ尿素呼气试验
（１３Ｃｕｒｅａｂｒｅａｔｈｔｅｓｔ，１３ＣＵＢＴ）、现症感染条带（ｃｕｒ
ｒｅｎｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｍａｒｋｅｒ，ＣＩＭ）和侵入性快速尿素酶
（ｒａｐｉｄｕｒｅａｓｅｔｅｓｔ，ＲＵＴ）、免疫组化染色等４种检测
方法检测Ｈｐ，来评估免疫组化染色检测儿童 Ｈｐ感
染的诊断价值。

１　资料与方法

１．１　研究对象　以２０１２年１～４月在淄博市第一
医院儿科门诊因上消化道不适就诊接受胃镜检查的

患儿作为研究对象，共纳入病例１０２例，２～１２岁，
其中男５４例，女４８例，平均（６．５±２．１）岁，检查前
１月内均未使用抗生素及抑酸制剂。
１．２　方法　所有患儿均应用４种方法检测 Ｈｐ：胃
黏膜快速尿素酶试验法、胃黏膜免疫组化、ＣＩＭ快
速检测及１３ＣＵＢＴ。
１．２．１　快速尿素酶（ＲＵＴ）试验　所有患儿均用奥
林巴斯（北京）销售服务有限公司提供的日产

ＯＬＭＰＵＳ２６０电子胃镜进行检查，并在胃窦距离幽
门５ｃｍ处钳取黏膜组织，分成 ３块，其中 １块行
ＲＵＴ试验，采用珠海市克迪科技开发有限公司提供
的Ｈｐ快速诊断试剂盒，１ｍｉｎ查看结果，颜色变为
深紫色为阳性，不变色为阴性。

１．２．２　组织学免疫组化染色　由福州迈新生物技
术开发有限公司提供试剂，该方法是通过 Ｈｐ特异
性抗体检测组织中 Ｈｐ抗原成分，阳性着色除了在
Ｈｐ菌体之外，对 Ｈｐ菌体成分亦呈阳性着色，其阳
性着色为棕褐色，与苏木精复染后的淡蓝色背景相

比，更易于观察，见到大量着色为阳性。

１．２．３　１３Ｃ尿素呼气试验（１３ＣＵＢＴ）　应用北京华
亘安邦科技有限公司的１３Ｃ红外光谱仪，患儿口服
河北省协和药业有限公司生产的１３Ｃ尿素散剂 １
包，服药前和服药后３０ｍｉｎ分别采集呼出的气体，
通过质谱仪检测患儿呼气中的１３ＣＣＯ２进行判断。
１．２．４　ＣＩＭ现症感染条带　采用上海安倍医疗器
械贸易有限公司提供的安速（ＡＳＳＵＲＥ）幽门螺杆菌
快速检测试剂盒，使用ＣＩＭ利用免疫层析技术检测
全血、血浆或血清中的 Ｈｐ特异抗体。该试剂盒含
有一个基于高度保守的重组抗原，故可以区分现症

感染或既往感染。患儿空腹或进食２ｈ以后采末梢
血，１５ｍｉｎ便可得到结果，现症感染带出现红色条带
阳性，否则为阴性。

１．３　诊断标准　第３次全国幽门螺杆菌感染若干
问题共识意见的 Ｈｐ感染的诊断标准［６］：①细菌培

养、尿素呼吸试验、快速尿素酶试验、使用单克隆抗

体的粪便Ｈｐ抗原检测中任一项阳性者。②Ｈｐ形
态学（涂片、免疫学染色或组织学染色）、免疫学（粪

便Ｈｐ抗原检测、血清及分泌物抗体检测）、基因检
测任二项阳性者。

１．４　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计
学分析，计数资料利用配对资料四格表及两个样本

率比较（四格表），采取 χ２检验，Ｐ＜０．０５为差异有
统计学意义。

２　结　果

在１０２例患儿中 以１３ＣＵＢＴ为诊断金标准，检
测Ｈｐ阳性６０例，阴性４２例，Ｈｐ检出率为５８．８％。
３种检测方法（具体见表１、２、３）中 ＣＩＭ的敏感性、
特异性及准确性最高，但免疫组化染色与ＣＩＭ敏感
性对比无统计学差异（Ｐ＞０．０１），特异性及准确性
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），与 ＲＵＴ的敏感性、
特异性及准确性差异比较均无统计学意义（Ｐ均 ＞
０．０５），提示免疫组化染色与其他两种方法对儿童
Ｈｐ的诊断价值相当。

以１３ＣＵＢＴ为金标准，ＣＩＭ诊断儿童 Ｈｐ阳性
５８例，检出率为５６．７％，其敏感性、特异性及准确性
分别为９１．７％、９２．９％、９２．２％（表１）。

表１　以１３ＣＵＢＴ为金标准ＣＩＭ检测结果（ｎ）

ＣＩＭ检测方法
１３ＣＵＢＴ

阳性 阴性 合计

阳性 ５５ ３ ５８

阴性 ５ ３９ ４４

合计 ６０ ４２ １０２　

　　χ２＝０．００００，Ｐ＝１．０００００。

　　ＲＵＴ诊断儿童 Ｈｐ阳性５７例，检出率５５．９％，
其敏感性、特异性及准确性分别为７８．３％、７６．２％、
８７．３％（表２）。

表２　以１３ＣＵＢＴ为金标准ＲＵＴ检测结果（ｎ）

ＲＵＴ检测
１３ＣＵＢＴ

阳性 阴性 合计

阳性 ４７ １０ ５７

阴性 １３ ３２ ４５

合计 ６０ ４２ １０２　

　　χ２＝０．１７３９，Ｐ＝０．６７６７。

　　免疫组化染色诊断儿童 Ｈｐ阳性５１例，检出率
为５０％，其敏感性、特异性及准确性分别为７５．０％、
８５．７％、７９．４％（表３）。
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表３　以１３ＣＵＢＴ为金标准免疫组化检测结果（ｎ）
病理免疫

组化染色

１３ＣＵＢＴ
阳性 阴性 合计

阳性 ４５ ６ ５１
阴性 １５ ３６ ５１
合计 ６０ ４２ １０２　

　　χ２＝３．０４７６，Ｐ＝０．０８０９。

　　免疫组化染色，色彩对比鲜明，其阳性着色为棕
褐色，与苏木精复染后的淡蓝色背景相比，易于观

察。本研究染色显示能清晰呈现腺腔、上皮细胞、胃

小凹及间质中少量的Ｈｐ（图１、２、３），间质中单个的
Ｈｐ也清晰可见（图２）。与甲苯胺蓝染色的整个蓝
色背景相比，更易观察。

图１　腺腔中的Ｈｐ（免疫组化染色，×１００）
Ａ：患者１；Ｂ：患者２。

Ｆｉｇ．１　Ｈｐｉｎｔｈｅｌｕｍｅｎｓ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇ，×１００）
Ａ：Ｐａｔｉｅｎｔ１；Ｂ：Ｐａｔｉｅｎｔ２．

图２　腺腔及间质中的Ｈｐ（免疫组化染色，×１００）
Ａ：患者１；Ｂ：患者２。

Ｆｉｇ．２　Ｈｐｉｎｔｈｅｌｕｍｅｎｓａｎｄｓｔｒｏｍａ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇ，×１００）
Ａ：Ｐａｔｉｅｎｔ１；Ｂ：Ｐａｔｉｅｎｔ２．

图３　上皮细胞表面、胃小凹及腺腔中的 Ｈｐ（免疫组化染
色，×１００）

Ｆｉｇ．３　Ｈｐｉｎｔｈｅｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓｕｒｆａｃｅ，ｇａｓｔｒｉｃｐｉｔａｎｄｌｕｍｅｎｓ
（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇ，×１００）

３　讨　论

组织切片染色是将胃黏膜标本经乙醇固定、石

蜡包埋、切片染色，在显微镜下观察组织切片上的

Ｈｐ形态特点以及分布特征，可正确诊断有无 Ｈｐ感
染，是临床上最常用的一项Ｈｐ诊断的“金标准”［７］，
在临床抗 Ｈｐ感染和治疗效果评价上得以充分应
用。组织学诊断 Ｈｐ的优点是可以同时进行胃黏膜
的病理学诊断，有革兰染色法、ＨＥ染色法、ＷＳ银
染色、Ｇｉｅｍｓａ染色法、亚甲蓝染色等。其中 ＷＳ银
染色效果最佳，细菌清晰易辨，但费时且需一定技

术。新型改良 ＷＳ银染法与传统 ＷＳ银染法比
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较，试剂配制简便，组织着色牢固稳定，但检测 Ｈｐ
的效果相近［８］，难以判断球状 Ｈｐ及胃上皮间质中
的Ｈｐ。而免疫组化法除了能够轻易观察到黏膜表
面及小凹腺腔中的Ｈｐ，还可以观察到间质中及上皮
细胞内的Ｈｐ菌体及变形的 Ｈｐ非菌体的 Ｈｐ成分，
具有较强的敏感性和特异性，Ｈｐ阳性检出率高，结
果准确、可靠且稳定，即使 Ｈｐ含量很少，甚至是单
个也能被清晰显示出来［９］。沙莉等［１０］研究发现免

疫组化染色可以更好地反映 Ｈｐ在胃黏膜组织中的
感染状态，其敏感性要高于银染法，有助于在其致病

机制上，特别是球状 Ｈｐ感染的意义上做进一步的
研究；而且证实 ＨＥ染色也不具有特异性，较少量
Ｈｐ感染时较易漏诊。蔡正凤［１１］对甲苯胺蓝染色与

ＨＥ染色、ＷＳ银染等染色方法进行了比较发现：Ｗ
Ｓ银染色时间长，常出现银颗粒沉淀物，影响观察。
且碱性品红染色菌体和背景均呈鲜红色，镜检时容

易导致视力疲劳。ＨＥ染色较淡，不仅观察困难而
且经常容易漏诊，且过程复杂。甲苯胺蓝染色操作

相对简便，时间短，染液配制简单，Ｈｐ着色稳定鲜
明，菌体形态清晰，在显微镜下易于观察。有研究通

过改良亚甲蓝染色法观察Ｈｐ，在黏液层下方靠近黏
膜细胞的表面才容易找到，而 Ｈｐ的形态发生变化，
需仔细认真观察方能看到，因此容易漏诊［１２］。对黄

敬等［１３］利用改良 Ｇｉｅｍｓａ染色观察 Ｈｐ发现仅凭形
态特征难以鉴定。另外，在胃癌或低胃酸患者组织

检测时，其他相似形态的细菌有可能被误诊为 Ｈｐ，
此时需要应用免疫组化染色加以辨认［１４］。

本研究采用福州迈新生物技术开发有限公司提

供试剂进行免疫组化染色，保存时间长，可反复使

用。其敏感性相对其他研究也较低，考虑与取材部

位和数量有关。因受 Ｈｐ在胃内呈灶性分布影响，
国内外没有统一取材标准，有研究提倡取材多达１２
块。杨文义等［１５］研究发现，胃窦黏膜检出率明显高

于胃体黏膜检出率，提倡胃窦加病变部位两个部位联

合取材。为提高阳性率可考虑胃窦和病变部位多块

取材。

组织学免疫组化染色准确，可靠，技术简单，易

长时间保存，更易观察，在病理组织学染色中是有效

适宜的检测方法，可作为病理学诊断儿童 Ｈｐ现症
感染的首选检测手段。
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