
中医杂志 2022年 6月第 63卷第 11期 Journal of Traditional Chinese Medicine，2022，Vol. 63，No. 11

从“津液”学说探讨黏蛋白5AC
与幽门螺杆菌黏附的关系

张泰 1，张北华 2，马祥雪 2，王凤云 2，唐旭东 3✉

1. 中国中医科学院研究生院，北京市东城区东直门内南小街 16号，100700；2. 中国中医科学院西苑医院；3. 中国中医科

学院

［摘要］ 幽门螺杆菌 （Hp） 长期慢性感染能够诱发胃黏膜炎症，与胃炎、消化性溃疡和胃癌的发生、发展

密切相关。通过分析黏蛋白 5AC（MUC5AC） 与Hp黏附的关系，认为Hp具有“湿热”性质，可消灼具有

“津液”属性的MUC5AC，降低其表达量，从而发生胃内定植。初步提出在中医药抑制Hp黏附中，应扶正以

祛邪，重视养阴清热法的运用，以甘淡、甘寒之药，滋补脾胃之阴，从而化生津液。
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幽门螺杆菌 （helicobacter pylori，Hp） 是一种

革兰阴性螺旋形微生物，能够定植在人类胃黏膜上

皮细胞上，诱发胃黏膜慢性炎症，导致Hp相关性

胃炎 （Hp-associated gastritis，HPAG），如不及时

治疗，可能发展为胃癌［1］。国内外治疗HPAG多采

用以抗菌、抑制胃酸分泌、保护胃黏膜为基础的三

联或四联疗法，但不能从根本上改善胃内微环境，

且抗生素容易刺激胃肠道，产生恶心、胃痛等不

适，甚至会引起抗生素相关性胃肠道菌群失调，造

成Hp高耐药性和再感染［2-3］。中医药在HPAG的治

疗中，不仅强调祛邪（抑菌或杀菌），还重视扶正，

即增强胃黏膜的防御功能，改善胃内微环境，调节

免疫反应，抑制炎症因子的释放，具有一定治疗

优势［4］。

在胃内定植是Hp致病的前提，而黏附则是定

植的关键［5］。抑制Hp黏附或使Hp脱黏附，可将

HPAG治疗关口前移。研究［6-9］ 表明，胃黏蛋白

5AC（MUC5AC）是胃黏液层的主要成分，Hp可通

过降低MUC5AC的表达量，导致保护性黏液屏障

溶解，从而黏附于上皮细胞，发生胃内定植。本文

基于津液学说，探讨MUC5AC与Hp黏附的关系，

以期为HPAG早期治疗融入中医理念，发挥中医药

优势。

1 MUC5AC与Hp黏附的关系

覆盖于胃黏膜表面的胃黏液层主要由黏液细胞

分泌的高糖基化黏蛋白组成，可保护胃黏膜免受细

菌侵袭以及胃蛋白酶和盐酸的毒性作用［10］。研

究［11］表明，不完全型肠化生向完全型肠化生进展

过程中，表达于正常胃小凹上皮表面的胃型黏蛋白

MUC5AC表达量逐渐减少。另外，与非癌组织相

比，胃癌组织中MUC5AC mRNA表达量明显降低，

且中分化癌或低分化癌中表达量显著高于高分化

癌，因此，MUC5AC表达量的降低或缺失是胃癌预

后不良的生物学标志［12-14］。

Hp感染被认为是胃癌发生、发展最重要的危

险因素［14］。有研究［15-16］发现，大部分Hp分布在胃

小凹分泌的黏液层中，仅少量Hp可在胃腺体深处

定植。胃黏液层中黏蛋白的聚糖结构可与Hp表达

的黏附素结合，从而影响Hp的毒力表达以及增殖

能力［17］。具体而言，MUC5AC通过 Lewis B抗原和

N糖基化蛋白抗原结构，分别与Hp的血型抗原结

合黏附素（BabA）和N-乙酰氨基乳糖特异性黏附

素（LabA）相互作用并截留细菌，阻止Hp与表达

同一血型O-聚糖的黏膜表面上皮细胞直接接触［18］。

因此，MUC5AC是保护胃黏膜、阻碍Hp在胃内定
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植的第一道防线。

2 Hp黏附的中医学认识

中医学将Hp归于病因学中的“湿热毒邪”范

畴，认为其具有黏附、燔灼的特性［19］。目前，针

对Hp黏附过程的病机理论阐述较少，多以“湿热

胶结”概述该过程［20］。但“湿热胶结”并不能完

全阐释Hp的黏附过程。病机是机体对于致病因素

侵袭产生的最基本病变反应，是邪正双方相互作用

的结果。黏附也是细菌与宿主双方交互的过程，

Hp具有湿与热的双重性质［21］，但“湿热”只是Hp
的固有病邪特点，缺少对于正气方面的考虑，只强

调了外邪（Hp）在病机演变中充当的角色。

《素问·刺法论篇》曰：“正气存内，邪不可

干。”Hp黏附致炎的过程中，正气是主要因素，邪

气是重要条件。正气充足，脾胃气旺，Hp不易染

袭，故不发病。若脾胃亏虚，无力御邪，则Hp伏
着于胃而致病。此过程强调宿主（正气）的状态，

脾胃受损则水湿不运，水湿内蕴又碍脾之运化，如

是湿邪日增而脾气愈虚。湿邪日久化热形成湿热，

内部湿热引动湿热毒邪，二者相兼为患，发生Hp
黏附致炎。“正虚”后“邪凑”的观点也与宿主遗

传易感性在Hp黏附致炎过程中发挥着重要作用的

结论相一致。研究表明，白细胞介素 1β（IL-1β）
基因多态性与Hp黏附具有协同作用，影响胃癌前

病变的发生、发展过程［22］；IL-8-251T/A基因型可

增加 Hp感染风险，与胃癌前病变的发生密切相

关［23］。因此，毒邪内犯、正虚邪实为HP黏附致炎

的基本病机，脾胃虚损、正气不足为发病之本，湿

热为致病之标，终成本虚标实。

3 从津液学说探析MUC5AC在Hp黏附中的防御机制

3. 1 MUC5AC与津液关系密切

津液是机体内一切正常水液的总称，包括脏腑

组织器官的内在液体和脏腑组织器官的正常分泌

液，MUC5AC作为胃上皮细胞分泌的黏蛋白，应当

归属于“津液”范畴［24-25］。在生成上，《读医随

笔·燥湿同形同病》载：“水之入胃，其精微洒陈

于脏腑经脉，而为津液”，认为津液源于水谷，主

要通过脾、胃、小肠、大肠等的消化、吸收功能而

生成。因此，津液的生成与消化道密切相关。从分

布方面讲，MUC5AC在胃肠道内广泛分布，从胃向

下到近端结肠中均有表达，该现象与“小肠主津”

“大肠主液”理论一致［26］。从功能方面讲，《医

述·脏腑》曰：“胃之有阳气……即胃中所禀之性，

犹夫火之云热也”，胃底腺分泌的胃酸和蛋白酶，

体阴而用阳，可腐熟水谷，具有胃阳的特点，而高

度糖基化黏蛋白可润滑胃黏膜上皮，并防止细胞蛋

白质主干被酸性消化液所降解［27］。诚如《四圣心

源》所言：“胃以阳体而含阴精，阴静则降”，胃为

阳土，易阳亢而燥热，得津液濡润而安，MUC5AC
滋养、润滑和保护胃黏膜，故具有胃阴的属性。综

上，MUC5AC可归于“津液”范畴。确切来讲，属

于分泌型黏蛋白的MUC5AC呈凝胶状，与形状稠

厚、流动性小，渗入灌注于脏腑，具有濡养作用的

“液”关系更为密切。

为了达到适宜生存的生态位，Hp必须突破胃

黏液层后定植于胃上皮细胞。MUC5AC作为胃黏液

层的主要成分，可将Hp截留并包埋在黏液层内，

致使Hp无法直接接触黏膜表面上皮细胞，从而发

挥防御作用。正气是人体功能活动的统称，包括正

常生理功能及各种维护健康的能力，正气的充盛取

决于精血津液等物质的充足以及脏腑形质和功能的

完备。津液是维持人体生命活动的基本物质之一，

属于正气的组成部分，故能直接抗御邪气，驱邪外

出，防止邪气侵袭机体［28］。因此，MUC5AC截留

Hp，保护黏膜上皮细胞的作用与津液抗病御邪的

作用相似。

综上，从MUC5AC的生成、分布及功能而言，

其具有“津液”属性，可濡润、滋养胃腔及肠腑，并

发挥抗御外邪的作用，保护脾胃免受外邪的侵袭。

3. 2 从津液学说探析MUC5AC表达的下调

研究［29］表明，Hp阳性的胃癌前病变及胃癌病

灶组织中MUC5AC的表达量低于Hp感染阴性组，

Hp可通过尿素酶毒性因子的介导下调MUC5AC基

因的转录，从而降低MUC5AC的表达量［30］。Hp的
黏附特性与湿邪黏滞的致病特点相符［31］。如前所

述，MUC5AC与“液”更为贴合。《类经·藏象类》

言：“津液本为同类，然亦有阴阳之分。盖津者，

液之清者也；液者，津之浊者也。津为汗而走腠

理，故为阳；液注骨而补脑髓，故属阴”，认为津

为阳，液属阴。Hp具有湿邪特性，而湿为阴邪，

其性秽浊，黏滞而缠绵。因此，Hp易与属性为

“液”的MUC5AC同气相求，而附着于内。BabA-

Lewis B和 LabA-LacdiNAc介导的“黏附素-受体”

机制可能是该理论的内涵。

黏附于MUC5AC后，Hp与宿主相互作用导致

MUC5AC表达下调，实质上是“邪正相搏”的过

程。Hp作为外邪，性质特殊，除具有湿邪特点外，
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还具有热邪的性质。《素问·气交变大论篇》言：

“南方生热，热生火……其令热，其变销烁，其灾

燔焫”，表明火、热皆属阳，异名而同类，热性弥

散，火性结聚。热 （火） 邪“燔灼升腾，伤津耗

气”的性质赋予Hp消灼煎熬津液、耗伤阴气的致

病特点。湿热毒邪 （Hp） 为抵抗津液的御邪作用

而热淫于内，损伤MUC5AC的形质并扰乱其功能，

表现为 MUC5AC表达的下调。有研究［32］ 发现，

MUC5AC表达量与Hp感染呈负相关关系，脾气虚

型Hp阳性患者MUC5AC表达量最低，认为外邪侵

袭，损伤脾胃津液，故见MUC5AC表达下降，感

邪越重，正伤越重。

4 基于津液理论对Hp黏附辨证与治疗的思考

一项包含 11项研究的Meta分析［33］显示，Hp
通过减少MUC5AC的表达，有利于其在黏液层的

游动和在胃上皮细胞上的定植。中医学将Hp归属

于“湿热毒邪”范畴，形成了以“清热祛湿解毒”

为主的治疗体系。但该体系对于Hp黏附阶段的治

疗仍有不足。Hp与MUC5AC的相互作用对于Hp的
胃内定植至关重要。MUC5AC作为“津液”，与外

邪 （Hp） 相互斗争，表现出邪正相搏之态。治疗

应重视扶正以祛邪，在健脾和胃、补中益气的基础

上，尤当重视养阴清热法的运用，遵循“救津液”

“存津液”“甘守津还”的原则，以甘淡、甘寒之药

滋补脾胃之阴，从而化生津液。另有研究表明，脾

虚证大鼠胃黏膜MUC5AC表达量显著下调，胃黏

液屏障防御功能降低，从而导致慢性胃病的发生，

经补中益气汤［34］或四君子汤［35］干预后，大鼠胃黏

膜MUC5AC表达量明显增加，胃黏液屏障防御功

能得到改善。另外，以健脾清热化瘀［36］或养阴清

热通络法［37］证治胃癌前病变患者疗效显著，可上

调MUC5AC的表达量，恢复胃黏液屏障保护功能，

有效根除Hp。因此，清热育阴佐以化瘀通络可能

通过促进胃小凹上皮细胞分泌MUC5AC阻碍Hp的
胃内定植。

5 小结与展望

《全国中西医整合治疗幽门螺杆菌相关“病-

证”共识》［4］提出Hp感染的非抗生素疗法，其中

包括如何运用中医药影响Hp在胃内的黏附、定植。

对此，我们认为，在干预Hp黏附阶段，不仅要重

视以祛邪为主的“清热祛湿解毒”治法的应用，更

应重视扶正以祛邪，以改善胃内微环境，恢复胃黏

膜屏障功能，阻断Hp所引起的病理变化。本文结

合国内外研究，从津液学说探讨了MUC5AC在Hp
黏附中的作用，分析了MUC5AC保护特性，并针

对Hp的黏附过程，提出了相应的治则与治法，但

其有效性尚需要更多深入细致的基础与临床研究予

以证实。
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