
幽门螺杆菌（Helicobacter pylori，Hp）是一种长

期定居于人体胃黏膜的革兰氏阴性、微需氧菌。根

据Hp是否产生毒素又分为 2型，Ⅰ型菌株，表达细

胞毒素相关蛋白（cytotoxin associated protein，Cag A）
和/或细胞空泡毒素（vacuolating cytotoxin，Vac A），致
病力强；Ⅱ型菌株，不表达上述毒素，致病力弱［1］。目

前临床上可通过抗体分型检测间接进行Hp菌株分

型。随着对Hp研究的不断深入，Hp被证实不仅与

慢性胃炎、消化性溃疡、胃黏膜相关淋巴组织淋巴

瘤、胃癌等消化系统疾病密切相关，还与其他多个

系统疾病有一定关联［2］。因此，根除Hp感染意义重

大。近年来，由于Hp耐药性的不断升高，标准三联

疗法的根除率已降至 80%以下［3］，而一线含铋剂四

联疗法的根除率地域差异亦较大。近期一项研究

指出我国Hp感染率高达 55.8%［4］。在Hp高感染率

及高耐药率的背景下，亟需探索出高效、低耐药、经

济、来源充足、安全的新型抗Hp方案。而目前四联

疗法的Hp根除率亦呈下降趋势；若在四联基础上

再加药物，可导致多种药物在体内代谢过程中相互

干扰而影响药效，同时由于服药种类增多，降低了

患者的依从性；若延长抗生素疗程则易引起胃肠道

菌群失调。故本研究尝试在标准四联疗法 2周后，

再以中药加质子泵抑制剂（proton pump inhibitor，
PPI）强化治疗2周，与单纯四联疗法进行对照，比较

两种方案的疗效和安全性。同时行Hp抗体分型检

测，比较不同致病力Hp菌株的根除率是否存在差异。

1 对象和方法

1.1 对象

选取 2018年 1月—2019年 10月在南京医科大

学第一附属医院消化内科门诊就诊，通过胃镜快速

尿素酶试验或 13C尿素呼气试验确诊的Hp感染初治

患者 260例。随机分为对照组和观察组。对照组

130例，男70例，女60例，年龄（44.71±13.51）岁（18~
78 岁）；观察组 130 例，男 60 例，女 70 例；年龄

（46.05±14.15）岁（18~79岁）。根据自愿原则对其中

的 215例进行Hp抗体检测，分为毒力组和低毒力

组。毒力组 153例，男 75例，女 78例；年龄（44.78±
14.31）岁（18~79岁）；低毒力组 62例，男 32例，女

30例，年龄（45.89±13.83）岁（22~78岁）。各对比组
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间性别、年龄等一般情况比较差别无统计学意义，

具有可比性。本研究经我院医学伦理委员会审核

批准，所有患者均签署知情同意书。

纳入标准：①年龄18~79岁；②所有患者均通过
13C尿素呼气试验或胃镜快速尿素酶试验证实Hp感
染；③首次接受Hp根除治疗，检查前 2周未服用抗

生素、抑酸剂及铋剂；④患者同意参加本试验并签

署知情同意书。排除标准：①妊娠及哺乳期妇女；

②存在心、肺、肝、肾等严重疾病或并发症者；③伴

精神类疾病不能配合研究者；④对本研究所用药物

过敏者；⑤有穿孔、出血或幽门梗阻等消化性溃疡

并发症的患者。终止标准：①治疗期间出现严重不

良反应，患者不能耐受；②病情加重；③治疗期间妊

娠；④失访。

1.2 方法

对照组采用阿莫西林（0.25 g/粒，珠海联邦制药

股份有限公司）1 000 mg+克拉霉素（0.5 g/片，江苏恒

瑞医药股份有限公司）500 mg+雷贝拉唑（10 mg/片，

江苏豪森药业股份有限公司）20 mg+胶体果胶铋

（50 mg/粒，山西安特生物制药股份有限公司）200 mg，
2次/d，疗程 14 d；观察组前 14 d方案同对照组，后

14 d行强化治疗，具体为：荆花胃康胶丸（80 mg/粒，

天士力制药集团股份有限公司）160 mg（3次/d）+ 养胃

颗粒（5 g/袋，正大青春宝药业有限公司）5 g（3次/d）+
艾普拉唑（5 mg/片，丽珠集团丽珠制药厂）5 mg
（2 次/d），总疗程28 d。

所有患者在停药至少 4周后再次行 13C尿素呼

气试验检测，结果为阴性表示Hp根除成功，反之为

失败。

1.3 统计学方法

采用统计学软件SPSS 25.0对数据进行统计学分

析，计量资料以均数±标准差（x ± s）表示，采用 t检验；

计数资料采用χ2检验，P≤ 0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 对照组与观察组、毒力组与低毒力组Hp根除

率的比较

对照组Hp根除率为81.54%，观察组Hp根除率

为87.69%，两组根除率比较差异无统计学意义（P >
0.05，表1）；在行Hp抗体分型检测的215例患者中，

Ⅰ型菌株占 71.16%，Ⅱ型菌株占 28.84%。其中，毒

力组Hp 根除率为 85.62%；低毒力组Hp根除率为

83.87%，两组根除率比较差异无统计学意义（P >
0.05，表1）。

表1 各组间Hp根除率比较

组别

对照组

观察组

毒力组

低毒力组

例数

130
130
153
062

Hp阳性［n（%）］

24（18.46）
16（12.31）
22（14.38）
10（16.13）

Hp阴性［n（%）］

106（81.54）
114（87.69）
131（85.62）
052（83.87）

Hp根除率（%）

81.54
87.69
85.62
83.87

χ2值

1.891

0.107

P值

0.169

0.744

2.2 对照组与观察组不良反应发生率的比较

治疗过程中的不良反应主要有恶心、口苦、腹

痛、腹泻、头晕、头痛、皮疹等，对照组有12例出现不

良反应，其中恶心 3例，口苦、腹痛、腹泻各 2例，头

晕、头痛及皮疹各 1例，不良反应发生率为 9.23%；

观察组有10例出现不良反应，其中腹痛3例，恶心、

腹泻各2例，口苦、头痛、皮疹各1例，不良反应发生

率为 7.69%。以上不良反应均症状轻微，患者能耐

受，停药后未予处理自行消失。两组不良反应发生

率比较差异无统计学意义（P > 0.05，表2）。
3 讨 论

我国是Hp感染大国，其感染率超过 50%，主要

与我国的饮食、生活等习惯密切相关。人体一旦感

染Hp，机体很难自行清除，长期的慢性感染可增加

胃癌的发生风险。2015年京都共识将Hp感染相关

胃炎定义为感染性疾病，建议对所有Hp阳性患者

进行根除治疗，除非存在抗衡因素［5］。而随着Hp耐
药性的产生，传统的标准三联疗法已不再适用，为

进一步提高Hp根除率，学者们又提出了含铋剂四

联疗法、序贯疗法、伴同疗法、混合疗法等多种抗Hp
方案，但研究结果各异。因此，不少学者开始将研究

方向转向中医中药的特色治疗。目前越来越多的文

表2 对照组与观察组不良反应发生率的比较

恶心

口苦

5
3

腹痛

腹泻

4
5

头晕

头痛

2
1

皮疹

1
1

合计

（例）

12
10

发生率

（%）

9.23
7.69

组别

对照组（n=130）
观察组（n=130）

不良反应（例）

χ2=0.199，P=0.656。
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献报道中药治疗在根除Hp感染中有重要作用［6-8］。

荆花胃康胶丸属于抗Hp治疗中研究较多的中

药，是由土荆芥和水团花中提取的挥发油按一定比

例组成的复方制剂，具有理气散寒、清热化瘀等功

效。罗登攀等［9］的一项对照研究表明，在铋剂四联

疗法基础上加用荆花胃康胶丸能更好地缓解患者

的消化道症状，但根除率较标准四联疗法无显著提

高。杨琼等［6］研究指出，铋剂四联疗法联合荆花胃

康胶丸可显著提高患者Hp根除率，并改善患者不

适症状。另有Meta分析表明［10］，荆花胃康胶丸联合

三联疗法具有与四联疗法相当的根除率，且在改善

消化道症状方面优于四联疗法；而荆花胃康胶丸联

合四联疗法与单纯四联疗法相比，对根除Hp疗效

更佳，且不良反应少。因此，荆花胃康胶丸在提高

Hp根除率、改善症状方面具有一定优势。

养胃颗粒是由黄芪、党参、白芍、山药、乌梅、甘

草等成分研制成的中药制剂，具有养脾健胃、理气

和中等作用。现代药理学研究表明，养胃颗粒具有

抑制胃酸分泌、增强免疫力、抗炎、抗溃疡、促进胃

黏膜修复等功效［11-12］。陆续有研究发现其在根除

Hp方面有一定的疗效，赵晶凤等［13］比较了养胃颗粒

联合四联疗法与单纯四联疗法治疗Hp阳性慢性萎

缩性胃炎（chronic atrophic gastritis，CAG）的疗效，结

果表明联合养胃颗粒不仅能够提高Hp根除率，还

可促进血清胃泌素的分泌，降低内皮素表达以及提

高 PGI/PGII比值，对Hp阳性CAG疗效显著。严学

义［7］的一项对照研究显示，养胃颗粒联合三联疗法

可显著提高Hp根除率，并增加症状缓解率，且无不

良反应发生。

艾普拉唑是新一代 PPI，其结构属于苯并咪唑

类，又名 IY⁃81149。实验表明CYP3A4在艾普拉唑

代谢中起主要作用［14］，而CYP2C19基因多态性对该

药的代谢没有显著影响，因此疗效无个体差异。与

同类PPI相比，艾普拉唑具有更长的半衰期，使其药

效维持时间更久［15］。研究证实艾普拉唑在治疗消

化性溃疡、胃食管反流病及Hp感染等疾病中均取

得了良好的疗效，并且在等同药效下，艾普拉唑所

用剂量更少，具有较好的应用前景［16-18］。

为进一步证实上述中药联合 PPI在抗Hp治疗

中的作用，本研究在标准含铋剂四联方案治疗 14 d
后，再联合荆花胃康胶丸+养胃颗粒+艾普拉唑进行

强化治疗14 d，并与单纯含铋剂四联疗法进行比较，

结果显示两组根除率分别为 87.69%和 81.54%（P >
0.05），二者差异无统计学意义，表明在四联疗法后

再行强化治疗对Hp根除率的提高不明显。考虑可

能与以下因素相关：①与Hp耐药有关。已知抗生

素为抗Hp治疗中的关键药物，抗生素耐药也是杀

菌失败的主要原因，据报道克拉霉素的耐药率20%
~50%［19］，由此导致Hp根除率的下降。②与加用中

药的时间有关。本研究在四联疗法结束后，再应用

荆花胃康胶丸+养胃颗粒+艾普拉唑进行强化治疗，

在后续2周治疗中，由于没有抗生素的维持，从而影

响Hp的根除率。③与患者依从性有关。Hp根除率

在很大程度上与是否规范用药有关，即与患者的依

从性密切相关。标准含铋剂四联方案只需服用4种
药物，疗程14 d；而本研究疗程延长至28 d，可能会降

低患者的依从性，从而影响最终结果。此外，本研究

显示两组不良反应率差异无统计学意义，即强化治疗

不增加患者的不良反应发生率，是相对安全的。

针对不同致病力Hp菌株的根除率是否存在差

异，日本的一项研究发现Cag A阳性患者的Hp根除

率高于Cag A阴性患者［20］，而另有研究则得出相反的

结论［21］。在本研究选取的 215例患者中，Ⅰ型菌株

检出 153例（71.16%），Ⅱ菌株检出 62例（28.84%），

在一定程度上反映了本地区人群感染Hp菌株的特

点；两组的根除率分别为 85.62%和 83.87%，差异无

统计学意义，表明不同致病力Hp菌株的根除率无

明显差异。通过搜索近年发表的相关文献，类似研

究较少。因此，Ⅰ型与Ⅱ型Hp菌株的根除率差异

尚无定论，还需多中心、大规模前瞻性研究证实。

综上所述，在含铋剂四联疗法基础上再进行强

化治疗2周对Hp根除率提高不显著，但不良反应率

无明显增加，具有一定的安全性，其临床应用价值

有待进一步研究；通过Hp抗体分型检测可将Hp分
为Ⅰ型菌株与Ⅱ型菌株，但不同致病菌株的根除率

在本研究中未显示出统计学上的差异。因此，Hp抗
体分型检测对于临床抗菌治疗用药无明显指导意

义，同时从经济角度考虑，不推荐作为Hp感染诊疗

的常规手段。
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