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幽门螺杆菌（Hp）是消化性溃疡和慢性胃炎的主要

致病因子，其与胃黏膜和胃癌相关淋巴组织淋巴瘤的发

生有一定的相关性。近年来已有研究指出，Hp与慢性

特发性血小板减少性紫癜和不明原因的缺铁性贫血的

发生也有相关性 [1-2]。目前，临床常使用质子泵抑制剂

（PPIs）+阿莫西林+克拉霉素的常规三联疗法对Hp阳性

的消化道溃疡患者进行治疗，但是Hp根除率并未达到

令人满意的效果，且随着抗菌药物滥用现象的加重，Hp

的根除难度也逐渐增大[3-4]。有研究指出，铋剂能够提高

Hp对抗菌药物的敏感性[5]。因此，本研究观察了在常规

三联疗法的基础上加用铋剂组成的四联疗法治疗Hp阳

性消化道溃疡的疗效和安全性，以期为临床提供参考。

1 资料与方法

1.1 研究对象

选择 2015年 1月－2016年 1月我院收治的 96例经
13C尿素呼气试验（13C-UBT）检查Hp为阳性的消化道溃

疡患者，采用随机数字表法将其分为对照组和观察组，

每组 48例。观察组男性 22例，女性 26例；年龄 25～49

岁 ，平 均（32.41 ± 5.18）岁 ；病 程 1～17 个 月 ，平 均

（11.48±3.97）个月。对照组男性24例，女性24例；年龄

26～47岁，平均（31.85±4.97）岁；病程1～18个月，平均

（11.84±3.84）个月。两组患者性别、年龄等基本资料比

较差异无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。本研究

方案经医院医学伦理委员会审核通过，所有患者均签署

了知情同意书。
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摘 要 目的：比较常规三联与四联疗法治疗幽门螺杆菌（Hp）阳性消化道溃疡的疗效和安全性。方法：96例Hp阳性消化道溃疡

患者随机分为对照组（48例）和观察组（48例）。观察组患者给予雷贝拉唑肠溶片10 mg/次，2次/d+阿莫西林胶囊1.0 g/次，2次/d+

克拉霉素胶囊0.5 g/次，2次/d+枸橼酸铋钾颗粒220 mg/d，2次/d。对照组患者给予雷贝拉唑肠溶片10 mg/次，2次/d+阿莫西林胶囊

1.0 g/次，2次/d+克拉霉素胶囊0.5 g/次，2次/d。两组疗程均为14 d。比较两组患者Hp根除情况，临床症状改善情况，溃疡愈合情

况和不良反应发生情况。结果：观察组患者Hp根除率、临床症状改善率、溃疡愈合率显著高于对照组，差异均有统计学意义（P＜

0.05）。两组患者不良反应总发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：常规四联疗法在提高Hp根除率，改善患者临床症

状和溃疡愈合情况方面优于常规三联疗法，两者安全性相当。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To compare the efficacy and safety of conventional triple/quadruple therapy for patients with Hp posi-

tive in the digestive tract ulcer. METHODS：96 patients with Hp infection in the digestive tract ulcer were randomly divided into

control group（48 cases）and observation group（48 cases）. Observation group received Rabeprazole enteric-coated tablet 10 mg/

times，twice/d + Amoxicillin capsule 1.0 g/times，twice/d+Clarithromycin capsule 0.5 g/times，twice/d +Bismuth potassium citrate

capsule 220 mg/d，twice/d. Control group received Rabeprazole enteric-coated tablet 10 mg/times，twice/d + Amoxicillin capsule

1.0 g/times，twice/d + Clarithromycin capsule 0.5 g/times，twice/d. They treated for 14 d. Hp eradication，improvement of clinical

symptoms，ulcer healing and the incidence of adverse reactions in 2 groups were compared. RESULTS：The Hp eradication rate，to-

tal effective rate of the improvement of clinical symptoms and total effective rate of ulcer healing in observation group were signifi-

cantly higher than control group，with statistical significance（P＜0.05）. And there was no significant difference in the total inci-

dence of adverse reactions in 2 groups（P＞0.05）. CONCLUSIONS：The efficacy of conventional quadruple therapy is superior to

conventional triple therapy in the treatment of Hp infection in the digestive tract ulcer，which can improve Hp eradication rate，clin-

ical symptoms and ulcer healing，with similar safety.
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纳入标准：（1）经临床诊断为Hp阳性的消化道溃疡

患者（初次检查）；（2）治疗前4周及治疗停药后4周内未

使用H2受体拮抗药、PPIs、胃黏膜保护剂、铋剂、益生菌

和抗菌药物；（3）治疗前2周内未服用非甾体抗炎药；（4）

经胃镜检查未发现幽门梗阻、出血、穿孔等并发症；（5）

无消化系统手术史；（6）自愿参加。排除标准：（1）合并

复发性溃疡和癌性溃疡患者；（2）妊娠或哺乳期妇女；

（3）合并严重的心、肝、肾、肺功能障碍患者；（4）合并免

疫系统疾病患者；（5）严重的精神疾病患者。退出标准：

（1）病情恶化的患者；（2）主动要求退出研究的患者；（3）

出现严重不良事件的患者；（4）研究期间服用了其他药

物的患者。

1.3 治疗方法

观察组患者采用雷贝拉唑+阿莫西林+克拉霉素+枸

橼酸铋钾四联疗法：雷贝拉唑肠溶片（江苏豪森药业集

团有限公司，规格：10 mg/粒，批准文号：国药准字

H20052136）10 mg/次，2次/d；阿莫西林胶囊（上海信谊

万象药业股份有限公司，规格：0.25 g，批准文号：国药准

字H31020362）1.0 g/次，2次/d；克拉霉素胶囊（上海中华

药业有限公司，规格：0.25 g，批准文号：国药准字

H20000090）0.5 g/次，2次/d；枸橼酸铋钾颗粒（湖南国华

制药有限公司，规格：110 mg，批准文号：国药准字

H43020409）220 mg/d，2次/d。对照组患者采用雷贝拉

唑+阿莫西林+克拉霉素三联疗法：雷贝拉唑肠溶片 10

mg/次，2次/d；阿莫西林胶囊1.0 g/次，2次/d；克拉霉素胶

囊0.5 g/次，2次/d。两组疗程均为14 d。

1.4 观察指标与疗效判定标准

比较两组患者Hp根除情况、临床症状改善情况、溃

疡愈合情况和不良反应发生情况。Hp根除标准[6]：治疗

结束4周后，13C-UBT阴性或者基于胃体、胃窦两部位取

材后快速尿素酶试验（RUT）均为阴性，符合二者中任一

条均可认为Hp根除。临床症状[7]：发酸、烧心、胃痛、口

臭等临床症状完全消失为症状消失；发酸、烧心、胃痛、

口臭等临床症状较治疗前显著减轻为症状减轻；发酸、

烧心、胃痛、口臭等临床症状无显著变化甚至加重为无

效。溃疡愈合情况[8]：溃疡灶周围炎性反应完全消失且

溃疡面完全愈合为痊愈；治疗后4周进行复查，溃疡灶面

积缩小≤100％为好转；溃疡灶面积无显著变化甚至增

大为无效。不良反应 [9]：主要观察腹泻、腹胀、皮疹、口

干、口苦、食欲减退、头晕、乏力、恶心等发生情况。Hp

根除率＝阴性例数/总例数×100％；临床症状改善率＝

（症状消失例数+症状减轻例数）/总例数×100％；溃疡愈

合率＝（愈合例数+好转例数）/总例数×100％。

1.5 统计学方法

采用SPSS 19.0统计软件进行数据处理和分析。计

数资料以率表示，采用χ2检验；计量资料以 x±s表示，采

用 t检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者Hp根除情况比较

观察组患者Hp根除率显著高于对照组，差异有统

计学意义（P＜0.05），详见表1。

表1 两组患者Hp根除情况比较（例）

Tab 1 Comparison of Hp eradication between 2 gro-

ups（case）

组别
观察组
对照组
χ2

P

n

48

48

阴性
44

35

阳性
4

13

Hp根除率，％
91.66

72.91

6.632

0.024

2.2 两组患者临床症状改善情况比较

观察组患者临床症状改善率显著高于对照组，差异

有统计学意义（P＜0.05），详见表2。

表2 两组患者临床症状改善情况比较[例（％）]

Tab 2 Comparison of the improvement of clinical sy-

mptoms between 2 groups [case（％）]

组别
观察组
对照组
χ2

P

n

48

48

症状消失
29（60.41）

15（31.25）

症状减轻
14（29.16）

13（27.08）

无效
5（10.43）

20（41.67）

临床症状改善率，％
89.57

58.33

4.856

0.041

2.3 两组患者溃疡愈合情况比较

观察组患者溃疡愈合率显著高于对照组，差异有统

计学意义（P＜0.05），详见表3。

表3 两组患者溃疡愈合情况比较[例（％）]

Tab 3 Comparison of ulcer healing between 2 groups

[case（％）]

组别
观察组
对照组
χ2

P

n

48

48

愈合
25（52.08）

14（29.16）

好转
17（35.41）

13（27.08）

无效
6（12.51）

21（43.76）

溃疡愈合率，％
87.49

56.24

5.365

0.037

2.4 两组患者不良反应发生情况比较

治疗期间两组患者仅出现了腹泻、腹胀、恶心等临

床常见不良反应，且治疗后1周内不良反应均自行消退，

对患者无严重影响。两组患者不良反应总发生率比较，

差异无统计学意义（P＞0.05），详见表4。

表4 两组患者不良反应发生情况比较[例（％）]

Tab 4 Comparison of the incidence of adverse reac-

tions between 2 groups [case（％）]

组别

观察组
对照组
χ2

P

n

48

48

腹泻

1（2.08）

2（4.16）

腹胀

1（2.08）

1（2.08）

皮疹

1（2.08）

0（0）

口干、
口苦
0（0）

1（2.08）

食欲
减退
0（0）

1（2.08）

头晕、
乏力

1（2.08）

0（0）

恶心

0（0）

1（2.08）

总发生
率，％

8.32

12.48

2.987

0.059

3 讨论
Hp 在消化道溃疡的发生和发展中有重要作用，因

此临床对消化道溃疡治疗的重要措施是根除Hp [10]。目

前，临床上常将PPIs加两种抗菌药物治疗作为根除Hp

的一线治疗方案，但是随着近年来Hp对抗菌药物耐药
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菌株的增加，Hp根除效果逐渐下降。有研究指出，导致

Hp根除治疗失败的主要原因之一为Hp对克拉霉素、甲

硝唑等的耐药性不断上升[11]。已有研究显示，Hp在我国

对甲硝唑的耐药率约为75.6％，对克拉霉素的耐药率约

为 27.6％，约 86.1％对克拉霉素有耐药性的对甲硝唑也

有耐药性[12]。

本研究中给予 Hp 阳性的消化道溃疡患者雷贝拉

唑+阿莫西林+克拉霉素+枸橼酸铋钾四联疗法，并与传

统三联疗法的临床疗效进行比较。结果显示，观察组患

者Hp根除率、临床症状改善率、溃疡愈合率显著高于对

照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。这说明常规三联

疗法基础上加用枸橼酸铋钾治疗Hp阳性消化道溃疡临

床疗效较好，可以显著提高Hp根除率。这是由于枸橼

酸铋钾属于铋剂，在胃酸的作用下，其能够络合蛋白质

形成一层保护膜将溃疡面覆盖，进而防止胃酸、胃蛋白

酶和食物等对溃疡面产生刺激[13]。其次，铋剂能够降低

胃蛋白酶的消化活性，与胃蛋白酶、表皮生长因子等结

合形成复合物聚集在溃疡表面，该复合物不仅对溃疡面

的愈合有促进作用，同时还能促进机体分泌碳酸氢盐和

前列腺素，增强黏膜屏障的保护作用，且能够抑制Hp产

生的尿激酶、蛋白酶、磷酸酶的活性，防止黏液层被降

解 [14-15]。因此，四联疗法更能够充分发挥PPIs对胃酸分

泌的抑制作用，通过铋剂促进黏膜修复，联合抗菌药物

对Hp进行根除，从各个方面对Hp阳性的消化道溃疡患

者进行治疗，从而提高了临床疗效。安全性方面，治疗

期间两组患者仅出现了腹泻、腹胀、恶心等临床常见不

良反应，且治疗后1周内不良反应均自行消退，对患者无

严重影响。两组患者不良反应总发生率比较，差异无统

计学意义（P＞0.05），这说明在常规三联疗法的基础上

加用铋剂不会增加不良反应的发生，安全性较好。铋剂

相关的常见不良反应主要为胃肠道系统不良反应，如腹

痛、腹泻、黑便和厌食、恶心呕吐、口腔金属味、便秘等，

其次为头晕、头痛等神经系统不良反应以及皮疹、皮肤

瘙痒、肝功能异常等，临床使用应注意。还有研究指出，

使用铋剂的时间超过 2个月、使用量超过正常剂量的 2

倍可引起神经毒性等严重不良反应。因此，临床对需要

长期使用铋剂的患者尤其要注意观察[16]。此外，有研究

指出四联疗法+铋剂延长治疗可能会提高临床疗效[17]，

本研究中并未进行深入研究，但这一观点为后期根除

Hp提供了新思路。

综上所述，常规四联疗法治疗Hp阳性消化道溃疡

疗效优于常规三联疗法，可以提高Hp根除率，改善患者

临床症状和溃疡愈合情况，安全性两者相当。
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