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［摘　要］目的：评价含阿莫西林和铋剂的四联方案根除幽门螺杆菌（Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ）的有效性及安全性。方法：将
３００例Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感染患者随机分成５组，每组均用兰索拉唑、胶体果胶铋混悬剂，在此基础上Ａ组加用阿莫西林、
克拉霉素，Ｂ组加用阿莫西林、左氧氟沙星，Ｃ组加用阿莫西林、庆大霉素，Ｄ组加用阿莫西林、呋喃唑酮，Ｅ组加
用阿莫西林、克拉霉素；Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ组疗程１０ｄ，Ｅ组疗程１４ｄ，记录Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ根除率及不良反应，计算成本／效果
比值（Ｃ／Ｅ）。结果：Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ、Ｅ组Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ根除率分别为６５３８％（３４／５２）、７９６６％（４７／５９）、７８１８％（４３／５５）
及８６００％（４３／５０）、７４６２％（５０／６７），各组不良反应差异无统计学意义（Ｐ＞００５），Ｃ／Ｅ依次为５２５４、４３３４、
４２９２、３３２９及５５９３。结论：含阿莫西林、呋喃唑酮的铋剂四联方案治疗，对 Ｈｐｙｌｏｒｉ感染的根除率高于含阿
莫西林、克拉霉素的铋剂四联方案，兰索拉唑、铋剂、阿莫西林、呋喃唑酮方案最经济有效。
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　　幽门螺杆菌（Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉ，Ｈｐｙｌｏｒｉ）感染
与多种胃肠道疾病密切相关，此外，还涉及到许多

胃肠道外多系统多学科疾病［１］。Ｈｐｙｌｏｒｉ的世界
平均感染率超过５０％［２］。抗生素作为Ｈｐｙｌｏｒｉ根
除的关键，曾经取得瞩目的成就，但是，抗生素耐药

问题日益凸显。面对抗生素耐药的严峻形式，需要

寻找有效、经济、安全、依从性高的根除方案。目前

Ｈｐｙｌｏｒｉ对阿莫西林耐药率仍处于较低水平（０～
２７％）［３］，本次研究通过观察以阿莫西林为基础
的铋剂四联方案根除 Ｈｐｙｌｏｒｉ情况，为临床医生
选择治疗方案提供帮助。

１　资料与方法

１１　研究对象
观察２０１２年１０月 ～２０１４年９月消化科门诊

就诊Ｈｐｙｌｏｒｉ感染患者，纳入标准：（１）胃镜确诊慢
性胃炎或消化性溃疡，（２）Ｃ１３或Ｃ１４呼气试验阳性，
（３）初次治疗，（４）近３个月未因其他原因应用抗
菌素治疗，（５）无胃手术史或恶性肿瘤。排除标
准：有严重心、肝、肾系统疾病。根据以上标准，纳

入患者３００例，其中慢性胃炎２１５例，消化性溃疡
８５例，男性１４３例，女性１５７例，平均４５４７岁。
１２　药物

兰索拉唑（上海爱的发制药有限公司），胶体

果胶铋干混悬剂（湖南华纳大药厂有限公司），阿

莫西林胶囊（珠海联邦制药股份公司），克拉霉素

（江西制药有限责任公司），硫酸庆大霉素缓释片

（江西制药有限责任公司），左氧氟沙星胶囊（江西

普众药业有限公司），呋喃唑酮片为上海玉瑞生物

科技（安阳）药业有限公司产品，所有药物均为口

服。

１３　分组及用药
３００例患者随机分为５组，各组方案均用兰索

拉唑３０ｍｇ每天２次，胶体果胶铋干混悬剂１５０ｍｇ
每天３次，在此基础上Ａ组（５５例）加用阿莫西林
１０ｇ，每天２次，克拉霉素０２５ｇ、每天２次，疗程
１０ｄ；Ｂ组（６３例）加用阿莫西林１０ｇ、每天２次，
左氧氟沙星０２ｇ、每天２次，疗程１０ｄ；Ｃ组（６０
例）：加用阿莫西林 １０ｇ、每天 ２次，庆大霉素
８０ｍｇ、每天２次，疗程１０ｄ；Ｄ组（５２例）：加用阿
莫西林１０ｇ、每天２次，呋喃唑酮１００ｍｇ，每天２
次，疗程１０ｄ；Ｅ组（７０例）：加用阿莫西林１０ｇ、
每天２次，克拉霉素０２５ｇ、每天２次，疗程１４ｄ。

１４　疗效判定方法
各组完成疗程后停用抑酸药至少２周，停用抗

生素至少４周，空腹进行 Ｃ１３或 Ｃ１４呼气试验，阳性
为根除失败。

１５　观察指标　
比较不同治疗方案（Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ组）及不同疗

程（Ａ、Ｅ组）对 Ｈｐｙｌｏｒｉ的根除情况，同时观察各
组的不良反应，计算药物费用［按照本院同期的药

物收费标准计算成本／效果比（Ｃ／Ｅ）］。
１６　统计学方法

两组之间计数资料比较采用 χ２检验，按意向
治疗（ｉｎｔｅｎｔｉｏｎｔｏｔｒｅａｔ，ＩＴＴ）分析和按治疗方案
（ｐｅｒｐｒｏｔｏｃｏｌ，ＰＰ）分析计算Ｐ值，Ｐ＜００５为差异
具有统计学意义。

２　结果

２１　不同方案Ｈｐｙｌｏｒｉ根除率
Ａ、Ｂ、Ｃ及Ｄ组方案Ｈｐｙｌｏｒｉ的根除率如表１

所示，其中Ｄ组根除率明显高于Ａ组，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５），Ｂ组与 Ｃ组根除率高于 Ａ组，
但差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。

表１　各组Ｈｐｙｌｏｒｉ根除情况
Ｔａｂ．１　Ｈ．ｐｙｌｏｒｉｅｒａｄｉｃａｔｉｏｎｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ

ｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｈｅｒａｐｙ

组别
Ｈｐｙｌｏｒｉ
阴性 阳性

ＩＴＴ分析 ＰＰ分析

Ａ组（ｎ＝５５）３４ １８ ６３６３％（３４／５５） ６５３８％（３４／５２）
Ｂ组（ｎ＝６３）４７ １２ ７４６０％（４７／６３） ７９６６％（４７／５９）
Ｃ组（ｎ＝６０）４３ １２ ７１６６％（４３／６０） ７８１８％（４３／５５）
Ｄ组（ｎ＝５２）４３ ７ ８２６９％（４３／５２）（１）８６００％（４３／５０）（１）

（１）与Ａ组比较，Ｐ＜００５

２２　不同疗程Ｈｐｙｌｏｒｉ根除情况
含阿莫西林、克拉霉素、铋剂四联疗法的 Ａ组

（１０ｄ）与Ｅ组（１４ｄ）方案Ｈｐｙｌｏｒｉ根除率比较差
异无统计学意义（Ｐ＞００５）。见表２。

表２　不同疗程Ｈｐｙｌｏｒｉ根除情况
Ｔａｂ．２　Ｈ．ｐｙｌｏｒｉｅｒａｄｉｃａｔｉｏｎｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ

ｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｒｅａｔｍｅｎｔｃｏｕｒｓｅｓ

治疗后
Ｈｐｙｌｏｒｉ
阴性 阳性

ＩＴＴ分析 ＰＰ分析

Ａ组（ｎ＝５５）３４ １８ ６３６３％（３４／５５）　６５３８％（３４／５２）
Ｅ组（ｎ＝７０） ５０ １７ ７１４２％（５０／７０）７４６２％（５０／６７）
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２３　不良反应
治疗期间，各组不良反应主要表现有纳差、恶

心呕吐、腹泻、腹胀、口腔异味、头晕等（表３），Ａ组
３名、Ｂ组４名、Ｃ组５名、Ｄ组２名、Ｅ组３名患者
失访，其余各组患者均能耐受并完成全部治疗，停

药后不良反应逐渐消失。各组比较差异无统计学

意义（Ｐ＞００５）。

表３　各治疗组Ｈｐｙｌｏｒｉ感染患者不良反应
Ｔａｂ．３　ＡｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｏｆＨ．ｐｙｌｏｒｉｉｎｆｅｃｔｉｎｇ

ｐａｔｉｅｎｔｓｏｆｅａｃｈｇｒｏｕｐ

组合 纳差
恶心

呕吐
腹泻 腹胀 头晕

口腔

异味
总数

比例

（％）
Ａ组（ｎ＝５２） ３ ４ ２ １ ２ １２ ２３０７
Ｂ组（ｎ＝５９） ３ ４ １ １ ９ １５２５
Ｃ组（ｎ＝５５） ５ ２ １ １ ９ １６３６
Ｄ组（ｎ＝５０） ２ ４ １ ３ １０ ２０
Ｅ组（ｎ＝６７） ３ ６ ４ ３ １６ ２３８８

２４　Ｃ／Ｅ
各治疗组中 Ｄ组 Ｃ／Ｅ最低，经济效益最好。

见表４。

表４　各治疗方案成本／效果比
Ｔａｂ．４　Ｃｏｓｔ／ｅｆｆｅｃｔｒａｔｉｏｏｆｅａｃｈｔｒｅａｔｍｅｎｔｔｈｅｒｐａｙ
组别 成本（元） 效果（％） Ｃ／Ｅ

Ａ组（ｎ＝５２） ３４３５２ ６５３８ ５２５４
Ｂ组（ｎ＝５９） ３４５３２ ７９６６ ４３３４
Ｃ组（ｎ＝５５） ３３５５８ ７８１８ ４２９２
Ｄ组（ｎ＝５０） ２８６３２ ８６００ ３３２９
Ｅ组（ｎ＝６７） ４１７３５ ７４６２ ５５９３

３　讨论

ＭａａｓｔｒｉｃｈｔＩＶ／Ｆｌｏｒｅｎｃｅ国际共识会议以及第
四次全国幽门螺杆菌感染处理共识报告均推荐使

用铋剂四联方案根除 Ｈｐｙｌｏｒｉ［４－５］。呋喃唑酮为
Ｈｐｙｌｏｒｉ的敏感抗生素，浙江地区 Ｈｐｙｌｏｒｉ对呋喃
唑酮的实验室耐药率仅有０３％［６］。本研究阿莫

西林－呋喃唑酮组Ｈｐｙｌｏｒｉ根除率高达到８６％，与
ＧｈａｄｉｒＭＲ等［７］的研究相似（８５３％），不良反应主
要为纳差、恶心和一些过敏反应等，超剂量使用

（一日超过０４ｇ或总量超过３ｇ）可引发多发性神
经炎。本研究中使用呋喃唑酮组并没有发生多发

性神经炎，而纳差、恶心、腹胀等不良反应在停药后

症状逐渐消失，因此在规定剂量范围内使用呋喃唑

酮，是比较安全的，且价格便宜，药源充足，值得推

荐使用。

左氧氟沙星为第三代喹诺酮类药物。有研究

显示，含左氧氟沙星的三联疗法的 Ｈｐｙｌｏｒｉ根除率
为７４％ ～９６％［８］。贵阳地区 Ｈｐｙｌｏｒｉ对左氧氟沙
星实验室耐药率由２００９年的３３３％上升到２０１２
年的４６８％［９－１０］，４５岁以下患者耐药率２６％，４５
岁以上患者耐药率 １９１％［１１］，不同地区、不同时

间、不同年龄耐药率均有差异。本研究中，阿莫西

林－左氧氟沙星对 Ｈｐｙｌｏｒｉ的根除率为７９６６％，
耐受性好。莫西沙星、加替沙星等喹诺酮类药物也

可供选择。在ＤｉＣａｒｏ、Ｓａｃｃｏ等［１２－１３］的研究中，含

莫西沙星的根除方案对 Ｈｐｙｌｏｒｉ的根除率达到
９０％以上。ＧｒａｈａｍＤＹ等［１４］的研究中加替沙星对

Ｈｐｙｌｏｒｉ的根除率达到８６７％。莫西沙星、加替沙
星根除率高，副作用较左氧氟沙星小，但价格比较

昂贵，是否将其作为根除 Ｈｐｙｌｏｒｉ的一线药物值
得商榷。

克拉霉素是根除 Ｈｐｙｌｏｒｉ的常用抗生素。贵
州省２００７－２００９年Ｈｐｙｌｏｒｉ对克拉霉素的实验室
耐药率为３０％［１０］，而２０１２－２０１３年的实验室耐药
率仅为８５％［１１］。本次调查中，阿莫西林、克拉霉

素组１０ｄ和１４ｄ根除率均低于呋喃唑酮、左氧氟
沙星、庆大霉素组，与目前本地区克拉霉素实验室

耐药率不相符，但是，实验室耐药率检测是在菌株

培养后在体外进行药敏试验，而人体胃内的特殊环

境，胃内的高酸性、胃壁黏液层、食物作用以及胃体

蠕动等作用，势必会对抗生素疗效产生影响，临床

根除方案耐药率不一定与实验室数据完全相符。

鉴于本次研究中阿莫西林、克拉霉素铋剂四联方案

对Ｈｐｙｌｏｒｉ的根除率较低，选择使用时需要慎重。
庆大霉素多作为根除 Ｈｐｙｌｏｒｉ的二线药物，

对根除 Ｈｐｙｌｏｒｉ有一定优势［８，１５－１６］，贵阳地区

Ｈｐｙｌｏｒｉ对 庆 大 霉 素 的 实 验 室 耐 药 率 为
１３３％［１０］。本次调查庆大霉素联合含阿莫西林及

铋剂四联方案对Ｈｐｙｌｏｒｉ的根除率为７８１８％。庆
大霉素口服后在胃肠道可以达到很高的浓度，极少

被吸收，以药物原型排出体外，正确使用是比较安

全的。

经过本研究，目前对本地区的铋剂四联方案根

除Ｈｐｙｌｏｒｉ的情况有了一定的了解，但是 Ｈｐｙｌｏｒｉ
的耐药情况会随着时间变化而变化，因此，相关研

究仍要继续，时时掌握 Ｈｐｙｌｏｒｉ的耐药情况，以便
指导临床治疗。
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　　ＣＴ扫描方法具有非侵袭，并对同一样本可重
复测量，利用ＣＴ影像测得的颅腔内ＣＳＦ体积可避
免因解剖方法产生的一些人为干扰，可以更好的实

现活体资料的获取。性别因素在基础及临床研究

中应予以重视。就神经系统疾病而言，基于颅腔内

ＣＳＦ含量的性别差异，是否应该在临床工作中针对
不同性别做出不同的医疗处理，仍是一个需进一步

探讨的问题。
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