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幽门螺杆菌感染状态与缺铁性贫血发生关系 Ｍｅｔａ分析
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　　【摘要】　目的　探讨中国儿童幽门螺杆菌感染与缺铁性贫血（ＩＤＡ）的关系。方法　计算机检索中国知网、万

方数据库、ｐｕｂｍｅｄ数据库，收集２００４年１月１日至２０１３年１１月１日儿童幽门螺杆菌感染与ＩＤＡ关系的病例对照

研究，用 Ｍｅｔａ分析估计其综合优势比（犗犚）值和９５％可信区间（犆犐）。结果　共有５个研究纳入 Ｍｅｔａ分析。两组

采用固定效应模型的 Ｍｅｔａ分析，合并犗犚＝３．１７，９５％犆犐为３．１７（２．４１～４．１７）。结论　幽门螺杆菌感染与ＩＤＡ具

有较高的相关性，当儿童ＩＤＡ治疗效果欠佳时，可以考虑幽门螺杆菌感染，应及时进行抗感染治疗。
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　　近年来，越来越多的研究证明幽门螺杆菌（Ｈｐ）感染与血

液病有关，尤其与体内铁缺乏的缺铁性贫血（ＩＤＡ）的关系以及

治疗得到了很多关注［１３］。关于儿童中Ｈｐ感染状态和ＩＤＡ发

生关系的研究得出的结论有一定差异，为了进一步明确在中国

儿童中二者的关系，本文应用 Ｍｅｔａ分析对我国近十年有关

Ｈｐ感染状态与ＩＤＡ发生关系的研究进行了总结，为儿童ＩＤＡ

的治疗和预防提供思路策略，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　资料来源　通过计算机检索中国医学文献数据库和文献

追溯的方法，收集国内、外２００４年１月１日至２０１３年１１月１

日公开发表的关于儿童 Ｈｐ感染与ＩＤＡ 关系的文献。该研究

不包括尚未公开发表的文献，中文检索词包括：缺铁性贫血、

ＩＤＡ、幽门螺杆菌、儿童。英文检索词包括：Ｉｒｏｎｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙａｎｅ

ｍｉａ，ＩＤＡ，Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉ，ｃｈｉｌｄｒｅｎ。

１．２　文献纳入标准　国、内外２００４年１月１日至２０１３年１１

月１日公开发表的关于儿童Ｈｐ感染与ＩＤＡ关系的文献，对照

组和观察组分组后各小组均大于或等于５例。Ｈｐ感染的标

准［４］：血清 ＨｐＩｇＧ阳性。ＩＤＡ的诊断标准
［５］：血清铁蛋白小

于１６μｇ／Ｌ、血清铁小于１０．７４μｍｏｌ／Ｌ；小于６岁儿童：血红蛋

白小于１１０ｇ／Ｌ、６～１４岁儿童小于或等于１２０ｇ／Ｌ、平均红细

胞容积（ＭＣＶ）、平均红细胞血红蛋白浓度（ＭＣＨＣ）、平均红细

胞血红蛋白含量（ＭＣＨ）均低于健康者。所纳入文献应列出优

势比（犗犚）值及９５％可信区间（犆犐），或可以根据提供的数据转

化为犗犚值及９５％犆犐。

１．３　文献排除标准　综述；重复文献；诊断标准不明确，无对

照组；未提供病例及对照来源。不能满足１．２中提到的任何

１条。

１．４　统计学方法　收集纳入文献的作者、题目、发表年份，研

究设计，研究对象来源，诊断标准等，病例和对照组例数，Ｈｐ

阳性和阴性数。双人独立查阅收集并核对。采用ＳＴＡＴＡ

１２．０软件以犗犚为效应指标，计算合并犗犚及９５％犆犐。对合并

犗犚值进行异质性检验，如检验结果差异无统计学意义，采用

固定效应模型（ＭａｎｔｅｌＨａｅｎｓｚｅｌ法），如有则采用随机效应模

型。采用不同模型分析方法评估资料的敏感性分析。发表偏

倚的识别用Ｅｇｇｅｒ检验并用漏斗图表示。

２　结　　果

２．１　纳入及排除文献的基本过程及特征　见表１。本文共检

索到１５篇，１篇设计不符合病例对照研究，１篇内容重复，６篇

内容是关于ＩＤＡ治疗的，２篇分为小组后有些例数小于５，最

后筛出５篇 Ｈｐ感染与ＩＤＡ发生关系的文献。Ｈｐ阳性组病

例达６５５例，阴性组１２０６例。

２．２　Ｈｐ感染和ＩＤＡ关系　经异质性检验χ
２＝１．９５，犘＝

０．７４５，不具有异质性，因此采用固定效应模型合并 犗犚 为

３．１７，９５％犆犐为２．４１～４．１７。总体效应检验，Ｚ＝８．２５，犘＝

０．０００，差异有统计学意义。Ｅｇｇｅｒ检验犘＝０．５５８，没有发表

偏倚。

２．３　敏感性分析　比较固定模型和随机效应模型的 Ｍｅｔａ分

析结果，采用随机效应模型估计出合并犗犚值的结果为３．２６

（９５％犆犐为２．３２～４．３５），与固定模型的结果基本一致。
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表１　纳入文献的基本特征

作者
发表

年份
题目

Ｈｐ阳性

ＩＤＡ阳性 ＩＤＡ阴性

Ｈｐ阴性

ＩＤＡ阳性 ＩＤＡ阴性
研究对象来源

黄烈平等［６］ ２００４ Ｈｐ感染与儿童缺铁性贫血相关关系的临床研究 ５８ ２２１ ４１ ５７９ 入托儿童

赵贺秋等［７］ ２００６ ＩＤＡ儿童血清 Ｈｐ抗体的检测及临床意义 ４２ １５２ ２８ ４１０ 入托儿童

吴力力［８］ ２００６ Ｈｐ感染与儿童ＩＤＡ关系的临床研究 ２７ １９ １２ ７９ 胃肠道疾病患儿

韩宇等［４］ ２００７ 儿童 Ｈｐ感染与ＩＤＡ的关系 ２３ ２１ ８ ３３ 胃肠道疾病患儿

林云碧等［３］ ２０１０ 儿童 Ｈｐ感染与ＩＤＡ的临床研究 ６６ ２６ ６ １０ 住院患儿

３　讨　　论

Ｈｐ是一种微需氧的革兰阴性菌，其尿素酶活性较高，可

分解尿素产生氨，在菌体周围形成保护层，我国自然人群的感

染率高达４０％～６０％。Ｈｐ感染是慢性胃炎／消化性溃疡、胃

癌等消化道疾病的主要病因之一，随着深入研究，Ｈｐ感染与

其他系统（如造血系统）等疾病的关系逐渐为人们所认识。感

染对机体铁的影响是近年来国内、外临床研究的热点，认为

Ｈｐ感染与ＩＤＡ之间存在一定的联系。发生机制包括以下几

个方面：（１）Ｈｐ感染可致胃液中维生素Ｃ浓度下降，影响铁吸

收；（２）Ｈｐ与机体竞争铁，Ｈｐ含有类似于铁蛋白的铁结合蛋

白，能结合红细胞亚铁血红蛋白中的铁；（３）影响铁的吸收，

Ｈｐ感染可引起胃黏膜细胞凋亡，胃酸、胃蛋白酶分泌少，食物

中的高价铁在胃中转化受到抑制；（４）加速铁的流失，Ｈｐ感染

多伴有胃肠上皮细胞功能紊乱，使元素铁从人的胃、十二指肠

黏膜中流失；（５）干扰人体内铁正常代谢，Ｈｐ细胞膜外侧发现

铁抑制蛋白，能够扰乱铁的代谢。诊断 Ｈｐ感染的方法主要

有：尿素呼吸试验、血清 Ｈｐ抗体ＩｇＧ检测、胃镜活检标本快速

检测及病理检测等。胃镜活检是一种侵入性检测方法，考虑到

儿童可能不配合，并且也有研究显示血清学 ＨｐＩｇＧ抗体是反

映机体ＩＤＡ和铁缺乏最有价值的指标
［９］。故本研究采用血清

学 ＨｐＩｇＧ抗体作为诊断标准。

铁缺乏及ＩＤＡ会影响学龄儿童的学习和认知能力发展，

表现为学习困难、智力下降、语言发育障碍和记忆力下降；还会

因为影响机体的免疫功能增加儿童患其他疾病的风险。缺铁

的原因主要包括饮食中铁摄入不足、铁剂吸收不良、慢性失血

等，其中铁摄入不足是常见原因，因此补充铁剂成为治疗ＩＤＡ

的主要方法。寻找缺铁的病因也是ＩＤＡ重要的治疗方法，临

床上大约有３０％的ＩＤＡ患者单纯铁剂治疗效果欠佳，但胃镜

检查和Ｘ线片检查未见胃肠内明显失血，这种现象在未成年

患者中尤其明显。Ｈｅｎｒｙ发现９１％的铁缺乏儿童有 Ｈｐ感染，

根除治疗 Ｈｐ与ＩＤＡ的治疗效果也有明显的关系
［１０１２］，可见

Ｈｐ感染和ＩＤＡ有密切联系，因此明确儿童 Ｈｐ的感染状态与

ＩＤＡ发生的关系具有明确病因、提高疗效甚至预防的作用。本

文利用固定模型效应对近十年儿童 Ｈｐ的感染状态与ＩＤＡ发

生关系的文献进行了定量分析。尽管张耀东等［１２］做过这方面

的分析，但是当时文献收集的截止时间为２００９年，现已４年之

后，Ｍｅｔａ分析是一种综述，有必要不断地更新。本文纳入５篇

文献中一篇９５％犆犐包括１．００，结论并不是完全肯定，更加有

必要进行样本组合。

黄烈平等［６］的研究对象为入托体检儿童，比较的是ＩＤＡ

儿童和非ＩＤＡ儿童 Ｈｐ的感染率，本文经过数据转换为 Ｈｐ阳

性组和阴性组中ＩＤＡ发生率，由于人数较多，在本研究中占的

比例（为４０．３％）也最大，其犗犚＝３．１４，得出的结论是非常肯

定的。另外本研究也进行了ＩＤＡ治疗效果和 Ｈｐ感染状态的

关系分析，抗 Ｈｐ感染治疗组血红蛋白和血清铁变化差异显

著，证明如ＩＤＡ患者 Ｈｐ阳性，抗 Ｈｐ感染治疗可以使贫血治

疗疗效更佳。赵贺秋等［７］的研究内容和方法与黄烈平等［６］的

研究相似，研究的对象也是入托儿童，筛选后分组进行治疗比

较，所占的比例为２７．２１％，得出的犗犚 值为３．３９，也与其接

近。林云碧和吴泽生［３］的研究是纳入文献中比较特殊的一篇

文献，其研究对象来源于住院的儿童，发现 Ｈｐ阳性患ＩＤＡ的

风险虽然有，但是很低，犗犚＝１．９１，且９５％犆犐包含了１．００。吴

力力［８］与韩宇和张彩凤［４］单纯地对 Ｈｐ感染状态和ＩＤＡ发生

关系进行了研究，研究对象来源于胃肠道疾病患儿，犗犚值分

别为４．５８和２．６８，差异也比较大。总之，除了林云碧和吴泽

生［３］的研究，其他文献均得出ＩＤＡ的发生和 Ｈｐ感染状态具

有很大的相关性，这可能与住院儿童的身体素质基础比较复

杂，其他疾病掩盖了 Ｈｐ感染对ＩＤＡ发生的影响，有必要进一

步分类回归研究。本文发现 Ｈｐ感染阳性组发生ＩＤＡ的概率

明显高于阴性组，合并犗犚为３．１７，９５％犆犐为２．４１～４．１７，与

张耀东等［１２］的结果相似，由此可见在儿童中 Ｈｐ感染的确是

ＩＤＡ发生的危险因素。另外本研究也发现，对来自不同群体

的儿童进行研究的结果是不同的，这是偶然的，还是必然的，需

要大样本的试验研究。由于例数和文献的限制，本研究未对其

进行分组研究。本研究所纳入的文献没有异质性且没有发表

偏倚，漏斗图对称性比较好，结果具有一定的参考价值。

总之，儿童 Ｈｐ感染与ＩＤＡ发生有很大的相关性，对无法

明确的ＩＤＡ及ＩＤＡ治疗效果欠佳时应考虑可能是 Ｈｐ感染所

致，应尽快进行相关检查，及时进行抗感染治疗。同时注意卫

生，以减少 Ｈｐ感染，也有可能会减少ＩＤＡ发生率。
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个病灶出现此征。增强扫描肿块多呈明显强化，其原因是病灶

多由海绵状血管组织构成，毛细血管非常丰富。ＰＳＨ 强化特

征取决于其组织成分构成比例，血管瘤样型和乳头型成分为主

者血管密度高，增强ＣＴ表现为早期、显著强化；而实体型成分

为主者血管密度低，表现为缓慢、持续强化，强化程度较前者

低［７］。本组病例中部分ＰＳＨ呈轻、中度强化，可能与病灶内微

血管密度有关。动脉期肿块周围呈现贴边血管征，为ＰＳＨ特

征性征象，ＣＴ表现为动脉期ＰＳＨ 肿块周围出现强化的血管

影，多认为是由肿块推压周围动脉血管，产生血管聚集，并缠绕

肿块形成［８］。有报道部分ＰＳＨ与肝内血管瘤强化特点相似，

即动脉期周边强化，延时期造影剂逐渐向内扩散，直至肿瘤全

部强化，呈等密度，本组病例强化程度和方式多样，未出现类似

肝血管瘤的强化特点。国内陈本宝等［９］报道１例ＰＳＨ患者合

并肝脏多发性血管瘤，但ＰＳＨ是否和其他部位血管瘤的发生

相关有待研究。吴坚等［１０］认为ＰＳＨ除了具备常见的ＣＴ表现

外，还存在磨玻璃密度影、周围肺气肿、支气管内生长、囊性变

等表现，其少见的ＣＴ征象常导致误诊为肺癌。

３．３　ＰＳＨ的鉴别诊断　ＰＳＨ需与以下疾病鉴别：（１）周围型

肺癌，密度多低于ＰＳＨ，且较不均匀；多呈轻、中度强化，强化

程度不如ＰＳＨ；周边不规则，可见深分叶及短细毛刺，并可见

胸膜凹陷及血管集束征，远侧肺野可见阻塞性肺气肿或肺炎；

可伴纵隔及肺门淋巴结肿大。（２）结核球，边缘较清楚、规则，

内可见不规则钙化，但其有一定好发部位，且周围可见卫星病

灶，而ＰＳＨ可发生于肺内任何部位，周围无卫星灶；结核球一

般呈环状强化。（３）炎性假瘤，也表现为肺内边缘清楚的肿块，

分布无规律，但肿块密度不均，边缘不光滑，周围组织可见炎性

反应，增强扫描强化明显。（４）错构瘤，典型表现为爆米花样钙

化和脂肪密度影，强化不明显，而ＰＳＨ多为沙粒状钙化，瘤内

无脂肪密度，病灶呈均一明显强化。（５）真菌球，具有空气新月

征的ＰＳＨ病灶需与真菌球鉴别，真菌球无强化，肿块内气体影

可随体位变化而移动是其特点。

总之，ＰＳＨ临床表现缺乏特异性，诊断困难，其ＣＴ表现有

一定的特点，呈类圆形，密度偏高且均匀，边缘清楚、光滑，一般

不引起阻塞性肺气肿和阻塞性肺炎，病灶内可见空气新月征，

增强扫描明显均一强化，可见贴边血管征。如患者为中老年女

性，又具备以上ＣＴ表现，应考虑ＰＳＨ的可能，但确诊仍需病

理检查证实。
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