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荆花胃康胶丸联合双歧杆菌四联活菌根除幽门螺杆菌

对服用抗血小板药物老年患者消化道出血的影响
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［摘　要］目的：观察荆花胃康胶丸联合双歧杆菌四联活菌根除幽门螺杆菌（ＨＰ）感染治疗对服用抗血小板药
物老年患者消化道出血的影响。方法：３２０例６０～８０岁每日服用１００ｍｇ阿司匹林、１４Ｃ尿素呼气试验（１４Ｃ
ＵＢＴ）ＨＰ阳性的老年患者均分为联合组（采用荆花胃康胶丸联合双歧杆菌四联活菌片及四联疗法）及单一组
（采用四联疗法），分别在治疗前、治疗２周时检测血清白细胞介素８（ＩＬ８）、ＩＬ１０及Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）水平，比
较治疗２周时的 ＨＰ根除率及症状缓解率、记录治疗过程中的不良反应，比较 ＨＰ阴性组（治疗后成功根除 ＨＰ
患者）和ＨＰ阳性组（根除ＨＰ治疗失败患者）随访１年的消化道出血发生率。结果：治疗２周时，联合组及单一
组患者血清ＩＬ８、ＩＬ１０及ＣＲＰ水平显著低于治疗前（Ｐ＜００５），联合组血清ＩＬ８、ＩＬ１０及ＣＲＰ水平显著低于单
一组（Ｐ＜００５）；联合组患者ＨＰ根除率（９１２５％）高于单一组（７９３８％，Ｐ＜００１），不良反应发生率（１６２５％）
低于单一组（３１８８％，Ｐ＜００１），临床症状缓解率（９０６２％）高于单一组（７３１２％，Ｐ＜００１）；ＨＰ阴性组随访１
年的消化道出血发生率（４０３％）低于ＨＰ阳性组（１２７７％，Ｐ＜００５）。结论：荆花胃康胶丸与双歧杆菌四联活
菌片联合四联疗法根除ＨＰ治疗对服用抗血小板药物、同时有ＨＰ感染的老年患者的效果优于单一四联疗法，根
除ＨＰ感染可以有效降低服用抗血小板药物老年人消化道出血的风险。
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　　老年人是各种心脑血管疾病的高发人群，也是
服用阿司匹林等抗血小板药物的集中人群，有研究

表明服用抗血小板药物虽然可防治心脑血管疾病，

但长期用药会引起患者出现消化道溃疡甚至出

血［１］。幽门螺杆菌（ＨＰ）感染是消化道黏膜损害
的独立危险因素，ＨＰ感染可增加服用小剂量阿司
匹林患者上消化道出血的风险［２－５］，ＨＰ感染还能
够刺激白细胞介素８（ＩＬ８）、ＩＬ１０及 Ｃ反应蛋白
（ＣＲＰ）等细胞因子释放入血并参与胃部疾病的发
病过程［６］。在多次全国 ＨＰ感染处理的共识中明
确指出，长期服用非甾类抗炎（ＮＳＡＩＤｓ）类药物（包
括低剂量阿司匹林）的 ＨＰ感染患者需根除 ＨＰ感
染预防消化道出血［２］。荆花胃康胶丸是一种提取

了土荆芥、水团花等有效成分的中药复方制剂，其

中的土荆芥可调理气机、调脾健胃及消肿止痛，水

团花可止血生血、活血化瘀及清热利湿，两者配伍

能达到生肌化血、止痛化瘀及理气散寒的功效，是

治疗由ＨＰ感染所引发的消化性溃疡、胃炎疾病的
现代中药［７］。本研究采用荆花胃康胶丸联合双歧

杆菌四联活菌疗法及单一四联疗法对服用抗血小

板药物的ＨＰ感染老年患者进行治疗，观察荆花胃
康胶丸联合双歧杆菌四联活菌根除服用抗血小板

药物老年患者 ＨＰ感染的效果，同时随访１年，观
察根除服用抗血小板药物老年患者 ＨＰ感染后患
者消化道出血情况。

１　资料与方法

１１　临床资料
选取２０１４年１月～２０１７年６月门诊或病房收

治的服用１００ｍｇ／ｄ阿司匹林的老年患者３２０例，
１６０例接受荆花胃康胶丸联合双歧杆菌及四联疗
法的患者作为联合组，１６０例仅接受四联疗法治疗
的患者作为单一组。联合组患者男 ８７例、女 ７３
例，６０～７９岁、中位年龄 ６７岁；单一组患者男 ９１
例、女６９例，６１～７８岁、中位年龄６９岁。两组患
者１４Ｃ尿素呼气试验（１４ＣＵＢＴ）ＨＰ阳性、ＨＰ检
测前２周未使用质子泵抑制剂或组胺 Ｈ２受体拮
抗剂；排除消化性溃疡、胃部恶性肿瘤、胃底食管静

脉曲张或急性胃黏膜病变患者，排除合用激素、其

他ＮＳＡＩＤｓ等药物及对本研究中所用药物过敏患
者，排除伴有血液系统疾病、神志不清、严重肝肾功

能损害及心力衰竭等疾病患者。两组患者年龄、性
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别等基础资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），具有可比性。
１２　治疗方法

联合组患者采用荆花胃康胶丸联合双歧杆菌及

四联疗法进行治疗，四联疗法为艾司奥美拉唑肠溶

片（阿斯利康制药有限公司，国药准字 Ｈ２００４６３７９）
２０ｍｇ（２次／ｄ）、克拉霉素（广州柏赛罗药业有限公
司，国药准字Ｈ２００５１６６１）５００ｍｇ（２次／ｄ）、阿莫西林
（吉林敖东药业集团有限公司，批准文号Ｈ２１０２１２７４）
１０００ｍｇ（２次／ｄ）及胶体果胶铋（山西捷东安特生
物制药有限公司，国药准字 Ｈ２００５８４７６）２００ｍｇ
（２次／ｄ）；荆花胃康胶丸（天津天力士医药集团股
份有限公司，国药准字 Ｚ１０９７００６７）１６０ｍｇ（３次／
ｄ）及双歧杆菌四联活菌片（杭州远大生物制药有
限公司，国药准字２００６００１０）１５ｇ（３次／ｄ）治疗，
联合口服用药两周。单一组仅给予四联疗法，药物

使用及疗程与联合组相同。

１３　观察指标
（１）采集所有患者治疗前及治疗２周时清晨

空腹外周静脉血，采用酶联免疫吸附试验测定血清

ＩＬ８、ＩＬ１０及 ＣＲＰ水平。（２）记录治疗期间两组
患者恶心呕吐、腹泻、头晕、味觉紊乱等不良反应的

发生情况。（３）采用视觉模拟评分法评估腹胀、腹

痛、嗳气、反酸烧心及早饱等临床症状［８］，治疗后

评分低于治疗前为症状缓解，治疗后评分无变化或

升高为症状未缓解。（４）两组患者停药１个月后
复查１４ＣＵＢＴ＜１００ｄｍｐ／ｍｍｏＬＣＯ２判为 ＨＰ根除
成功，计算 ＨＰ根除率，ＨＰ根除率 ＝ＨＰ根除成功
例数／总例数×１００％ 。所有患者随访１年，比较
ＨＰ阴性组（治疗后成功根除 ＨＰ患者）和 ＨＰ阳性
组（根除ＨＰ治疗失败患者）的消化道出血发生率。
１４　统计学处理

数据采用ＳＰＳＳ１７０软件进行统计学处理，计
数资料用百分比（％）表示，数据比较采用χ２检验；
计量资料用（ｘ±ｓ）表示，数据比较用 ｔ检验，检验
水准设定为α＝００５，以Ｐ＜００５表示差异有统计
学意义。

２　结果

２１　血清ＩＬ８、ＩＬ１０及ＣＲＰ水平
治疗两周时，两组患者血清ＩＬ８、ＩＬ１０及ＣＲＰ

水显著低于治疗前，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）；治疗后联合组患者血清 ＩＬ８、ＩＬ１０及 ＣＲＰ
水平显著低于单一组，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见表１。

表１　各组ＨＰ感染患者治疗前后血清ＩＬ８、ＩＬ１０及ＣＲＰ水平（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．１　ＳｅｒｕｍＩＬ８，ＩＬ１０ａｎｄＣＲＰｌｅｖｅｌｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＨＰｉｎｆｅｃｔｉｏｎｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

炎性因子
单一组

治疗前 治疗后

联合组

治疗前 治疗后

ＩＬ８（ｎｇ／Ｌ） １２８０４±１１１８（１） １０２２６±９３３ １２７４７±１０６２（１） ８５６９±７３５（２）

ＩＬ１０（ｎｇ／Ｌ） １０９６８±１０５２（１） ８４３９±８８５ １１０６４±９１７（１） ６５７２±８４１（２）

ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） １７０６±５０２（１） 　５４７±１６３ １６６４±４２５（１） ３３８±１３４（２）

（１）与同组治疗后比较，Ｐ＜００５；（２）与单一组治疗后比较，Ｐ＜００５

２２　ＨＰ根除率
经过两周的治疗，联合组１４６例患者 ＨＰ根除

成功，ＨＰ根除率为 ９１２５％，单一组 １２７例患者
ＨＰ根除成功，ＨＰ根除率为７９３８％，联合组ＨＰ根
除率高于单一组，差异有统计学意义（χ２＝９００３，Ｐ
＝０００３）。
２３　不良反应及症状缓解

治疗过程中，联合组和单一组患者分别有２６
例和５１例发生不良反应，联合组不良反应发生率
（１６２５％）低于单一组（３１８８％），差异有统计学
意义（χ２＝１０６８９，Ｐ＝０００１），见表２；治疗后联合
组患者临床症状缓解１４５例，单一组患者临床症状
缓解１１７例，联合组症状缓解率（９０６２％）高于单

一组（７３１２％），差异有统计学意义χ２＝１６５１０，Ｐ
＝００００）。

表２　两组患者的不良反应（ｎ，％）
Ｔａｂ．２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｒａｔｅｓ
ｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓｄｕｒｉｎｇｔｒｅａｔｍｅｎｔ

不良反应 联合组（ｎ＝１６０） 单一组（ｎ＝１６０）

恶心呕吐 １０（６２５） ２２（１３７５）

腹泻 ６（３７５） １４（８７５）

头晕 ８（５００） １０（６２５）

味觉紊乱 ２（１２５） ５（３１３）

合计 ２６（１６２５） ５１（３１８８）（１）

（１）与联合组比较，Ｐ＜００１
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２４　消化道出血
所有患者随访 １年，２７３例 ＨＰ阴性组患者

中，发生消化道出血１１例（４０３％），４７例 ＨＰ阳
性组患者中，发生消化道出血６例（１２７７％），ＨＰ
阴性组消化道出血发生率低于ＨＰ阳性组，差异有
统计学意义（χ２＝６０８４，Ｐ＜００５）。

３　讨论

近年来，随着人们生活水平提高、生活方式改

变及人口老龄化不断加剧，心脑血管疾病的发生率

呈现出不断上升趋势，目前环氧酶抑制剂（阿司匹

林）、血小板二磷酸腺苷（ＡＤＰ）Ｐ２Ｙ１２受体拮抗剂
（氯吡格类、普拉格雷、噻氯匹定）等抗血小板治疗

药物已广泛应用临床患者治疗，且治疗效果肯定，

但在抗血小板治疗的同时也增大了患者发生消化

道出血的风险。ＨＰ是消化性溃疡、胃炎及胃癌等
上消化道疾病的主要生物性致病因素，张文海

等［６］研究显示ＨＰ反复和持续感染，不仅可引发多
种消化系统疾病，且可升高血清炎性因子及血脂水

平，促进动脉粥样硬化的进程，与心脑血管疾病发

生、发展密切相关。随着近年来 ＨＰ对抗生素耐药
性的增加，《第五次全国幽门螺杆菌感染处理共识

报告》指出中药或中药成分可用于 ＨＰ根除治
疗［８］，使得中医或中西医结合将成为根除治疗 ＨＰ
的新的治疗方法和路径。

考虑老年患者机体抵抗力较差并且对治疗药

物更为敏感，长期大量应用抗菌药物治疗可能会带

来一系列不良反应，进而影响患者生活质量。药理

学研究显示荆花胃康胶丸具有抑制幽门螺杆菌生

长繁殖和胃酸分泌、增强胃动力、降低胃蛋白酶活

性及修复胃黏膜上皮等作用，且与抗菌药物联用有

协同抗菌作用，对各种原因所诱发的胃或十二指肠

溃疡均有良好的保护作用［９－１０］，明显改善患者反

酸、腹胀、嗳气等临床症状。人类多种疾病的发生

和发展与机体微生物菌群失调密切相关，微生态制

剂因其不产生抗性、无副作用、无残留等特性，在调

节机体正常菌群平衡中得到越来越广泛重视和应

用［１１］。王韶华等［１２］研究显示，益生菌在 ＨＰ根除
过程中能提高三联方案的根除率，且能减少患者胃

肠道不良反应。慢性胃炎是一种炎症反应性疾病，

ＨＰ感染能够刺激多种细胞因子释放并参与发病
过程。ＩＬ８属多元性、多功能性质细胞因子，能启
动及促进炎症反应。胃黏膜局部 ＩＬ８主要来源于

胃黏膜上皮细胞，同时作为抵御外来病原体接触机

体的第一道屏障，ＨＰ一旦侵入机体便可诱发胃上
皮细胞大量分泌ＩＬ８。ＩＬ１０则是人体一项重要细
胞因子，能够对免疫起到调节作用，其能够抗炎，并

且有利于抑制促炎介质的产生并抑制其活性，和抗

炎介质之间存在协同关系，内源性 ＩＬ１０可参与下
调与 ＨＰ有关的慢性胃炎患者体内炎性反应。
ＣＲＰ属于急性时相类型反应蛋白，在正常情况下，
人体含量极低，一旦发生炎症以及损伤或者肿瘤等

情况时，其水平会急速上升。本文研究结果显示，

四联疗法患者临床症状缓解率为７３１３％，ＨＰ根
除率为７９３８％，加用益生菌和荆花胃康胶丸后患
者ＨＰ根除率和临床症状缓解率均有显著提高，且
可显著降低患者血清 ＩＬ８、ＩＬ１０及 ＣＲＰ水平，表
明治疗过程中应用益生菌和荆花胃康胶丸可提高

ＨＰ根除率和改善患者临床症状，减轻机体炎症反
应。双歧杆菌四联活菌片是一种含需氧菌和厌氧

菌的复方微生态制剂，主要成分为粪肠球菌、嗜酸

乳杆菌、蜡样芽胞杆菌和婴儿双歧杆菌，可形成生

物屏障而抑制 ＨＰ在胃、肠道黏膜的黏附、定植和
入侵。嗜酸乳杆菌、粪肠球菌、婴儿双歧杆菌为肠

道内原籍菌，其分解糖类过程中可产生乳酸、乙酸

而降低胃、肠道内环境 ｐＨ，进而抑制病原菌的生
长，达到维持菌群平衡和保护胃、肠道黏膜的治疗

作用；蜡样芽胞杆菌是一种兼性厌氧菌，其生长繁

殖过程中可消耗Ｏ２创造厌氧环境，促进胃、肠道内
原籍菌群的生长［１３－１４］，因而双歧杆菌四联活菌片

中四种菌株生长过程中具有一定的协同作用。曹

少红等［１５］研究显示，双歧杆菌四联活菌片联合四

联疗法可提高患者幽门螺杆菌根除率，改善其临床

症状，降低腹泻、腹胀及腹痛等消化道不良反应的

发生率，本研究结果与之相符。老年患者由于年龄

较大，机体抵抗力较差，因而对治疗过程中胃肠道

不适较为敏感，而治疗过程中出现的不良反应也在

很大程度上影响患者治疗的依从性。本研究联合

组接受荆花胃康胶丸联合双歧杆菌四联活菌片及

四联疗法抗ＨＰ治疗可明显减少患者恶心呕吐、腹
泻、头晕及味觉紊乱等不良反应发生率，提高其治

疗依从性，减少了消化道出血风险，与许英铭等［１６］

研究结果基本一致。

综上，建议老年人在服用抗血小板药物前需常

规检测ＨＰ，如 ＨＰ阳性需进行获益 －风险综合评
估并进行个体化处理，选择合适的 ＨＰ方案给予根
除，阻止胃黏膜损伤进展，减轻抗血小板聚集治疗
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药物对胃、肠道黏膜的破坏，改善黏膜炎症，稳定或

促进胃、肠道黏膜功能，降低消化道出血发生率，尽

可能避免因消化道不适症状中断服用抗血小板药

物所致心脑血管并发症的风险。
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ｇｅｓｔｉｏｎ，２０１１，８４（２）：１０２－１１３．

［２］李忠明，夏平达，周琴．幽门螺杆菌感染与冠心病患
者上消化道出血的相关性研究［Ｊ］．中华医院感染学
杂志，２０１５，２５（１０）：２１８８－２１９０．

［３］王涛，徐炳欣，吴斌．根除幽门螺杆菌对老年心血管疾
病患者长期服用小剂量阿司匹林所致消化道出血的

影响［Ｊ］．慢性病学杂志，２０１８，１９（４）：３９１－３９３．
［４］ＭＥＬＴＺＥＲＡＣ，ＷＩＮＴＥＲＬＥ，ＫＵＬＩＥＰ，ｅｔａｌ．Ｔｒｅａｔｉｎｇ

ｇａｓｔｒｉｔｉｓ，ｐｅｐｔｉｃｕｌｃｅｒｄｉｓｅａｓｅ，ａｎｄｄｙｓｐｅｐｓｉａｉｎｔｈｅｅｍｅｒ
ｇｅｎｃｙｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ：ｔｈｅｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙａｎｄｐａｔｉｅｎｔｒｅｐｏｒｔｅｄｏｕｔ
ｃｏｍｅｓｏｆｔｅｓｔｉｎｇａｎｄｔｒｅａｔｉｎｇｆｏｒｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉｉｎｆｅｃ
ｔｉｏｎ［Ｊ］．ＡｎｎＥｍｅｒｇＭｅｄ，２０１５，６６（２）：１３１－１３９．

［５］杨湛南，方文，黄茜．幽门螺杆菌感染对冠心病患者抗
血小板治疗后上消化道出血的影响［Ｊ］．贵州医科大
学学报，２０１７，４２（９）：１０５０－１０５４．

［６］张文海，梁艳平，杨建，等．幽门螺杆菌感染与老年高血
压患者新发心脑血管疾病的相关性研究［Ｊ］．中华医
院感染学杂志，２０１６，２６（２４）：５６０４－５６０６．

［７］成虹，胡伏莲，盛剑秋，等．荆花胃康胶丸联合含呋喃唑
酮三联或四联疗法补救治疗幽门螺杆菌感染的多中

心随机对照研究［Ｊ］．中华医学杂志，２０１６，９６（４０）：
３２０６－３２１２．

［８］张霖．序贯疗法与三联疗法根除幽门螺杆菌的临床疗
效对比［Ｊ］．临床消化病杂志，２０１５，２７（５）：２６２－２６５．

［９］刘文忠，谢勇，陆红，等．第五次全国幽门螺杆菌感染处
理共识报告［Ｊ］．中华内科杂志，２０１７，５６（７）：５３２
－５４５．

［１０］陶海燕，陆燕，黄晓宇．荆花胃康胶丸治疗 ＨＰ阳性慢
性胃炎临床观察［Ｊ］．陕西中医，２０１７，３８（２）：１５９
－１６０．

［１１］黄灿，程晟，沈素．微生态制剂及其临床应用研究进展
［Ｊ］．中国医院用药评价与分析，２０１５，１５（４）：４４０
－４４２．

［１２］王韶华，刘刚，郑复鹏．益生菌在根除幽门螺杆菌治疗
中作用的探讨［Ｊ］．临床内科杂志，２０１５，３２（１０）：６８５
－６８７．

［１３］杨文伟，潘珍红．双歧杆菌四联活菌片对肠易激综合
征患者血清Ｐ物质和神经肽 Ｙ水平的影响疗效观察
［Ｊ］．中国药师，２０１５，１８（５）：７９４－７９６．

［１４］李雪龙，付喜爱，闫天文，等．双歧杆菌四联活菌片体
外生物拮抗作用的研究［Ｊ］．中国微生态学杂志，
２０１８，３０（２）：１６４－１６７，１８８．

［１５］曹少红，李敏．益生菌预处理联合四联疗法对根除幽
门螺杆菌的效果观察［Ｊ］．安徽医药，２０１８，２２（５）：
９８３－９８５．

［１６］许英铭，林举辉，梁心慧，等．荆花胃康胶丸四联疗法
治疗慢性胃炎及根除幽门螺杆菌的疗效观察［Ｊ］．内
科及危重症杂志，２０１６，２２（１）：４１－４２．

（２０１８－１２－０９收稿，２０１９－０２－２８修回）
中文编辑：吴昌学；英文编辑：乐　萍
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