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慢性胃炎是消化系统的常见病，在我国人群中发

病率高，其发病除了受外界环境因素的刺激外，还与

个体的基因遗传差异有关。目前国内外很多研究已经

证实，环氧化酶(COX)-2 基因多态性和幽门螺杆菌

(Hp)感染与慢性胃炎的发病有关。但是关于 COX-2

基因多态性和 Hp 感染与慢性胃炎中医辨证分型的研

究却不多见。若在病证结合基础上探讨慢性胃炎 Hp

感染与中医辨证分型及基因多态性的相关性，将有利

于中医辨证分型的客观化和规范化。
1 临床资料

1.1 诊断标准 慢性胃炎西医诊断标准参照《中国

慢性胃炎共识意见》 [1]慢性胃炎诊断标准。中医诊断

标准参照 《中药新药临床研究指导原则(试行)》 [2]，

分为肝胃不和、脾胃虚弱、脾胃湿热、胃阴不足、胃

络淤血等证型。
1.2 纳入标准 符合慢性胃炎西医诊断标准；符合

慢性胃炎中医诊断标准；年龄 18～85 岁，性别不

限。
1.3 排除标准 慢性萎缩性胃炎伴重度异型增生、
上消化道出血、消化道溃疡、胃肠道肿瘤者；消化系

统器质性病变(如慢性胰腺炎、肝硬化等)，伴有心肝

肾等主要脏器严重病变、造血系统疾病以及肿瘤等患

者；孕妇及哺乳期妇女；有神经系统及精神疾病史。
1.4 一般资料 入选 400 例慢性胃炎患者，均为本

院中医科 2009～2013 年住院及部分门诊患者，男

243 例，女 157 例；年龄＜20 岁 5 例，20～60 岁

295 例，＞60 岁 100 例。
2 研究方法

2.1 一般项目 收集所有患者临床信息，包括年龄、
性别、民族、症状、个人史、职业史、既往疾病史、
家族史、吸烟史、饮食习惯、胃镜检查、Hp 感染史、
中医辨证分型等。

慢性胃炎幽门螺杆菌感染与中医辨证分型及
COX-2 基因多态性的相关性研究

马晓勇，马玉宝，楚国庆，丁玉梅，李建红，金建宁，谢晓华

宁夏医科大学总医院中医科，宁夏 银川 750004

［摘要］ 目的：研究慢性胃炎患者幽门螺杆菌（Hp） 感染与环氧化酶（COX） -2基因多态性分布及其与慢性胃炎中医辨证分
型的关系。方法：选择 400例慢性胃炎患者，中医辨证分型为肝胃不和型、脾胃虚弱型、脾胃湿热型、胃阴不足型、胃络淤血型；
通过 C13呼气试验检测患者 Hp感染情况；运用 PCR-RFLP技术检测外周血细胞中 COX-2基因启动子区-765G/C、1195G/A位点基
因多态性并进行基因分型；分析慢性胃炎 Hp感染与各中医证型与 COX-2基因表达相关性。结果：脾胃湿热型患者 Hp感染率明
显高于其他证型，与其它证型比较，差异均有显著性意义（P ＜ 0.05）。COX-2基因-765G/C、COX-2基因 1195G/A位点频率在中
医各证型中分布不同（P ＜ 0.05）。COX-2基因-765G/C位点显示，脾胃湿热型中以 GG基因型为主，脾胃虚弱型以 CC基因型为主
（P ＜ 0.05），其它各组-765G/C基因型分布差异不显著（P ＞ 0.05）；COX-2基因 1195G/A位点显示，脾胃湿热型以 AA基因型为
主，脾胃虚弱型以 GA基因型为主（P ＜ 0.05），其它各组差异不显著（P ＞ 0.05）。COX-2基因-765G/C位点在 Hp感染阳性患者中
以 GG型为主，1195G/A位点以 AA型为主（P ＜ 0.05），与脾胃湿热型基因分布呈正相关；COX-2基因-765G/C位点在 Hp感染阴
性患者中以 CC型为主，1195G/A位点以 GA型为主（P ＜ 0.05），与脾胃虚弱型基因分布呈正相关。结论：慢性胃炎 Hp感染与
COX-2启动子区-765G>C、-1195G>A基因型及慢性胃炎脾胃湿热型间关系密切。
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2.2 观察项目 所有慢性胃炎患者进行中医辨证分

型并检测 COX-2 基因表型分布和等位基因频率，Hp

感染情况。
2.3 检测方法 通过 C13 呼气试验检测 Hp 感染情

况。抽取患者外周血作为检测样本，所有研究对象空

腹抽取静脉血标本 5 mL，然后注入含肝素抗凝剂的

真空管中混匀，-80℃冰柜保存备用。运用 PCR-

RFLP 技 术 检 测 COX-2 基 因 启 动 子 区 -765G/C、
1195G/A 位点进行基因分型。基因检测与分型由宁

夏医科大学分子医学实验室专人负责完成。
2.4 统计学方法 采用 SPSS17.0 计算机统计软件

进行统计学处理，计量数据以(x±s)表示，组间均数

比较用 t 检验；基因型频率及等位基因频率的统计分

析采用 χ2 检验。基因型与疾病的危险程度用比值比

(OR)及 95%可信区间(95% CI)来表示；多组用方差

分析，F 检验。
3 研究结果

3.1 不同中医证型 Hp感染率比较 见表 1。脾胃湿

热型患者 Hp 感染率明显高于其他证型，与其它证型

比较，差异均有显著性意义(P＜0.05)。

表1 不同中医证型 Hp 感染率比较 例

与脾胃湿热比较，①P ＜ 0.05

3.2 不同中医证型 COX基因多态性比较 见表 2。
COX-2 基因 -765G/C、COX-2 基因 1195G/A 位点

频率在中医各证型中分布不同(P＜0.05)。COX-2 基

因 -765G/C 位点显示，脾胃湿热型中以 GG 基因型

为主，脾胃虚弱型以 CC 基因型为主(P＜0.05)，其它

各 组 -765G/C 基 因 型 分 布 差 异 不 显 著 (P＞0.05)；

COX-2 基因 1195G/A 位点显示，脾胃湿热型以 AA

基因型为主，脾胃虚弱型以 GA 基因型为主(P＜

0.05)，其它各组差异不显著(P＞0.05)。
3.3 不同 Hp感染情况 COX基因多态性比较 见表

3。COX-2 基因 -765G/C 位点在 Hp 感染阳性患者

中以 GG 型为主，1195G/A 位点以 AA 型为主(P＜

0.05)，与脾胃湿热型基因分布呈正相关；COX-2 基

因 -765G/C 位点在 Hp 感染阴性患者中以 CC 型为

主，1195G/A 位点以 GA 型为主(P＜0.05)，与脾胃虚

弱型基因分布呈正相关。

表 2 不同中医证型 COX 基因多态性比较 例(%)

与脾胃湿热比较，①P ＜ 0.05；与脾胃虚弱比较，②P ＜ 0.05

表3 不同 Hp 感染情况 COX 基因多态性比较 例(%)

4 讨论

4.1 COX-2 基因多态性与慢性胃炎的相关性
COX 又称前列腺素内氧化酶还原酶，是一种双功能

酶，具有环氧化酶和过氧化氢酶活性，是催化花生四

烯酸转化为前列腺素的关键酶，在机体的生理和病理

过程中发挥作用。COX 包括 COX-1 和 COX-2 两种

异构体，它们分别有不同的基因编码。COX-2 是诱

导型酶，参与病理条件下的应急反应[3]。COX-2 表

达的调控主要在转录水平上，即细胞受到生长因子和

细胞因子等的刺激，经过信号转导，促进 COX-2 转

录，从而诱导 COX-2 的表达[4]。目前一些相关的研

究发现，COX-2 蛋白在慢性胃炎、肠组织转化和不

典型性增生均有过度表达[5]。本研究发现，COX-2

启动子区存在 -765G/C、1195G/A 单核苷酸变异，

这些变异可能与慢性胃炎发病风险相关。但需进一步

证明携带 -765G/C、1195G/A 等位基因 COX-2 表

达量。
4.2 COX-2基因多态性与 Hp感染的相关性 研究

发现，Hp 感染者的胃黏膜中 COX-2 mRNA 和蛋白

表达明显增强，根除 Hp 后 COX-2 表达下降，而且

COX-2 升高和下降水平与慢性炎症程度[6]、Hp 感染

密度[7]有关。国内外大量的研究明确证实了 COX-2

证 型

肝胃不和

脾胃虚弱

脾胃湿热

胃阴不足

胃络淤血

感染 Hp

6

16

109

6

4

未感染 Hp

26

94

91

32

16

合计

32

110

200

38

20

感染率(%)

18.8①

14.5①

54.5

15.8①

20.0①

基因型

-765G/C 位点

GG

GC

CC

1195G/A 位点

GG

GA

AA

肝胃不和

32

10(31.3)①

13(40.6)

9(28.1)②

12(37.5)

10(31.3)②

10(31.3)①

脾胃虚弱

110

18(16.4)①

22(20.0)

70(63.6)

17(15.5)

74(67.3)

19(17.3)①

脾胃湿热

200

180(90.0)

12(6.0)

8(4.0)②

28(14.0)

32(16.0)②

140(70.0)

胃阴不足

38

14(36.8)①

12(31.6)

12(31.6)②

12(31.6)

16(42.1)②

10(26.3)①

胃络淤血

20

6(30.0)①

7(35.0)

7(35.0)②

5(25.0)

8(40.0)②

7(35.0)①

Hp

Hp 阳性

Hp 阴性

n

141

259

GG

100(70.9)

50(19.3)

GC

20(14.2)

68(26.3)

CC

21(14.9)

141(54.4)

GG

23(16.3)

72(27.8)

GA

25(17.7)

122(47.1)

AA

93(66.0)

65(25.1)

-765G/C 位点 1195G/A 位点
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基因的过度表达与慢性胃炎发病密切相关[8]。本研究

发现，Hp 感染阳性慢性胃炎患者在 COX-2 基因

-765G/C 以 GG 型分布为主，在 COX-2 基因 1195

以 AA 型分布为主；Hp 感染阴性慢性胃炎在 COX-2

基因 -765G/C 中以 GA 型分布为主。提示 Hp 感染

与 COX-2 基因变异有关。
4.3 COX-2 基因多态性与慢性胃炎中医证型的相
关性 证作为机体对致病因素作出反应后所处的一种

功能状态，与致病因素性质及强弱有关，即中医学所

谓同病异证、异病同证。基因组学认为，基因表达差

异及基因序列多态性决定个体差异，个体体质多样性

决定了个体对内外环境的影响，从而表现出各种证的

差异性，所以笔者认为基因多态性与中医证侯之间存

在必然联系。本课题组研究结果显示，COX-2 基因 -

765G>C、-1195G>A 基因型和等位基因频率分布在

不同中医辨证分型的慢性胃炎中明显不同，其中脾胃

湿热证和脾胃虚弱证慢性胃炎患者携带 COX-2 基因

-765GG+GC、-1195AA 基因型明显多于其他中医

证型的患者。脾胃湿热证与 COX-2 变化呈正相关，

提示 COX-2 变化可能是中医脾胃虚实证候的分子生

物学基础之一，通过 COX-2 基因多态性检测，为慢

性胃炎中医辨证分型及虚实证提供了理论依据。基因

变异可能是慢性胃炎中医虚实证发生过程的重要遗传

因素；COX-2 基因 -765G/C 位点 GG、CC 基因频

率可能与慢性胃炎虚实辨证相关，也为同病异证和异

病同证提供了理论依据。
4.4 慢性胃炎 Hp感染与中医各证型相关性 本课

题组研究发现，在中医各证型中脾胃湿热证患者与

Hp 感染密切相关，脾胃湿热证的 Hp 阳性感染率显

著高于其他 4 组(P＜0.05)。提示 Hp 感染是形成慢性

胃炎脾胃湿热证主要病因之一。Hp 感染阳性慢性胃

炎在 COX-2 基因 -765 中以 GG 型分布为主，在

COX-2 基因 1195 基因型中以 AA 型分布为主，这

与慢性胃炎脾胃湿热型基因分布呈正相关；Hp 感染

阴性慢性胃炎在 COX-2 基因 -765 中以 CC 型分布

为主，在 COX-2 基因 1195 基因型中以 GA 型分布

为主，这与慢性胃炎脾胃虚弱型基因分布呈正相关。
Hp 类似于中医学“湿热”邪气，提示“证”、“菌”
之间存在一定联系。

综 上 所 述 ， 笔 者 研 究 了 慢 性 胃 炎 Hp 感 染 与

COX-2 启动子区 -765G>C、-1195G>A 基因型及

慢性胃炎中医辨证分型间的关系，其可能会对慢性胃

炎的早期预防和干预治疗，及提高人民群众的健康水

平具有一定的社会意义。
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