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［摘要］ 　 目的　 探讨布拉氏酵母菌散（Ｓ）联合标准铋剂四联方案对幽门螺杆菌（Ｈｐ）根除率

及不良反应的影响。 方法　 纳入 ２０１９ 年 ６ 月 ～ ２０２４ 年 ３ 月在郑州大学附属洛阳中心医院门诊采

用铋剂四联方案口服治疗的 Ｈｐ 感染患者 ２４４ 例，按照不同治疗方案将其分为标准铋剂四联组（对
照组，１２０ 例）和 Ｓ 联合标准铋剂四联组（观察组，１２４ 例）。 比较两组患者一般临床资料及治疗 ２ 周

后的 Ｈｐ 根除率和不良反应发生率。 结果　 观察组患者 Ｈｐ 根除率明显高于对照组［９０． ３％ （１１２ ／
１２４）比 ７９． ２％ （９５ ／ １２０），χ２ ＝ ５． ９００，Ｐ ＝ ０． ０１５］。 两组患者不良反应发生情况比较差异均无统计

学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 结论　 在临床日常诊疗过程中，Ｓ 联合铋剂四联方案可显著提高铋剂四联方

案的 Ｈｐ 根除率，且治疗期间的不良反应发生情况未有显著变化。
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　 　 幽门螺杆菌 （Ｈｐ） 感染是消化性溃疡和胃癌的危险因

素［１］ 。 在世界范围内 Ｈｐ 感染率约为 ５０％ ，在发展中国家更为

常见，其流行率可高达 ８０％ ［２］ ，而我国感染率仅达 ４６． ７％ ［３］ 。
由于抗生素滥用、治疗方案不当、患者依从性差等因素，特别是

随着抗生素高耐药性的出现，严重影响了 Ｈｐ 的根除率［４⁃５］ 。 成

功根除 Ｈｐ 感染已成为一项全球性挑战和紧迫问题［６］ 。 随着

Ｈｐ 根除率的逐渐下降，国内的 Ｈｐ 治疗方案也随着最新临床试

验更新。 特别是在根除 Ｈｐ 过程中，益生菌及国内“４ ＋ ７”城市

药品集采的广泛应用，当下临床工作中各种 Ｈｐ 根除方案的实

际根除效果及不良反应发生率研究有待深入。 本文利用真实

世界研究的方法，初步筛选出我院 ２０１９ 年 ６ 月 ～ ２０２４ 年 ３ 月

期间门诊诊断为 Ｈｐ 感染患者 ２ ５７０ 例，按照不同治疗方案进一

步筛选出使用标准铋剂四联和布拉氏酵母菌散（Ｓ）联合标准铋

剂四联两种方案的患者 ２４４ 例，通过门诊及电话随访，分析现

实临床工作中两种方案的 Ｈｐ 根除效果及不良反应发生情况。
对象与方法

１． 对象：通过查阅门诊系统，选取 ２０１９ 年 ６ 月 ～２０２４ 年 ３ 月

初次在郑州大学附属洛阳中心医院消化内科门诊就诊的 Ｈｐ 感

染者 ２ ５７０ 例。 纳入标准：（１）均符合《第六次全国幽门螺杆菌

感染处理共识报告》 ［７］中推荐治疗的标准；（２）完成 Ｈｐ 初次根

除；（３）复查 Ｈｐ Ｃ１３呼气试验。 排除标准：（１）对于所治药物过

敏；（２）既往行 Ｈｐ 根除且失败；（３）合并严重的心脏、肝脏、肾
脏和造血系统疾病；（４）妊娠女性或精神疾病；（５）用药前 ４ ｗ

内使用益生菌、抗生素及皮质类固醇药物。 根据纳入及排除标

准进行筛查，最终纳入采用铋剂四联方案口服治疗的 Ｈｐ 感染

患者 ２４４ 例。 按照不同治疗方案，将其分为标准铋剂四联组

（对照组，１２０ 例）和 Ｓ 联合标准铋剂四联组（观察组，１２４ 例）。
本研究获得郑州大学附属洛阳中心医院伦理委员会审核批准。
　 　 ２． 方法：收集一般临床资料，包括性别、年龄、吸烟及饮酒

史、既往病史。 治疗方案：对照组采用标准铋剂四联方案：雷贝

拉唑胶囊早晚餐前各 １０ ｍｇ，阿莫西林胶囊早晚餐后 １ ｇ，克拉霉

素片早晚餐后各 ５００ ｍｇ，胶体酒石酸铋胶囊早中晚餐前及睡前

各 １６５ ｍｇ 口服。 观察组采用 Ｓ 联合标准铋剂四联方案：在对照

组基础上联合布拉氏酵母菌散早晚餐后各 ２５０ ｍｇ 口服。 标准

铋剂四联方案中的药物均为国内“４ ＋ ７”城市药品集采。 两组

患者均治疗 １４ 天。 随访情况：以上两组均在治疗 １ 个月后复

查１３Ｃ 呼气试验，并记录 Ｈｐ 根除情况及根除过程中的不良反应

（包括腹痛、腹胀、恶心、呕吐、腹泻、头晕、便秘、口苦及口腔异

味等症状）。
３． 统计学处理：应用 ＳＰＳＳ ２７． ０ 软件进行统计分析。 符合

正态分布的计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，组间比较采用独立样本 ｔ 检
验；不符合正态分布的计量资料以 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５ ）表示，组间比较

采用秩和检验；计数资料以例数和百分比表示，组间比较采用

χ２检验。 以 Ｐ ＜ ０． ０５ 表示差异有统计学意义。
结　 　 果

１． 对照组和观察组患者一般临床资料比较：两组患者一般

临床资料比较差异均无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 见表 １。
　 　 ２． 对照组和观察组患者 Ｈｐ 根除率及不良反应情况比较：
观察组患者 Ｈｐ 根除率明显高于对照组［９０． ３％ （１１２ ／ １２４）比

７９． ２％ （９５ ／ １２０），χ２ ＝ ５． ９００，Ｐ ＝ ０． ０１５］。 两组患者不良反应

发生情况比较差异均无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 见表 ２。
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表 １　 对照组和观察组患者一般临床资料比较［例，（％ ）］

组别 例数
性别

（男 ／ 女）
年龄

（岁，􀭰ｘ ± ｓ） 吸烟 饮酒
既往病史

高血压 冠心病 糖尿病 胃炎 消化道溃疡

对照组 １２０ ６２ ／ ５８ ４２． ２ ± １． ２８１ ３１（２５． ８） １２（１０． ０） ２８（２３． ３） １０（８． ３） １６（１３． ３） ４５（３７． ５） １７（１４． ２）
观察组 １２４ ５０ ／ ７４ ４５． １ ± １． ２８１ ３６（２９． ０） １７（１３． ７） ３０（２４． ２） １２（９． ７） １７（１３． ７） ５４（４３． ５） １９（１５． ３）
χ２ ／ ｔ 值 ３． １６０ １． ５８３ ０． ３１３ ０． ８０１ ０． ０２５ ０． １３４ ０． ００７ ０． ９２５ ０． ０６５
Ｐ 值 ０． ０７５ ０． １１３ ０． ５７６ ０． ３７１ ０． ８７５ ０． ７１４ ０． ９３２ ０． ３３６ ０． ７９９

表 ２　 两组患者不良反应发生情况比较［例，（％ ）］
组别 例数 腹痛 ／ 腹胀 恶心 ／ 呕吐 头晕 ／ 头疼 便秘 腹泻 口腔异味 总不良反应

对照组 １２０ １１（９． １７） １３（１０． ８３） ０（０） 　 １（０． ８３） ３（２． ５） １０（８． ３３） ３０（２５． ００）
观察组 １２４ ７（５． ６５） ７（５． ６５） １（０． ８１） ２（１． ６１） ５（４． ０３） １２（９． ６８） ２３（１８． ５５）
χ２ 值 １． １０７ ２． １８１ ０． ９７２ ０． ３０５ ０． ４５１ ０． １３４ １． ４９３
Ｐ 值 ０． ２９３ ０． １４０ ０． ３２４ ０． ５８１ ０． ５０２ ０． ７１４ ０． ２２２

　 　 讨　 　 论

Ｈｐ 是一种微需氧革兰阴性杆菌，是胃炎、消化性溃疡、胃
癌等消化系统疾病的主要致病菌。 在临床中发现很多患者在

感染 Ｈｐ 后会出现腹痛、腹胀、恶心、反酸等症状［２，８⁃９］ 。 因此 Ｈｐ
的早期发现与根除在临床中十分重要。 《第五次全国幽门螺杆

菌感染处理共识报告》 ［１０］ 指出铋剂四联疗法仍是国内主要推

荐方法之一。 随着 Ｈｐ 根除治疗的开展，抗生素的广泛应用伴

随着 Ｈｐ 耐药性不断升高；同时，国内集采药物全面进入医院，
在现实医疗环境中用于 Ｈｐ 根除的药物改为“４ ＋ ７”城市药品

集采药物，这些因素的影响下 Ｈｐ 根除的实际情况并不清楚。
本研究通过门诊信息系统中进行初步筛选与分析基本的

临床数据，然后对两组不同根除 Ｈｐ 药物治疗方案的人群进行

电话随访来获得 Ｈｐ 的实际根除率和药物安全性。 在本文中，
收集了洛阳地区 ２４４ 例患者进行电话随访患者抗 Ｈｐ 药物治疗

过程中的药物不良反应及 ２ 周疗程后的 Ｈｐ 根除情况，发现标

准铋剂四联方案、Ｓ 联合标准铋剂四联方案的根除率分别为

７９． ２％和 ９０． ３％ ，可以看出 Ｓ 联合标准铋剂四联方案的 Ｈｐ 根

除率明显升高。 在《２０２２ 中国幽门螺杆菌感染治疗指南》中也

提到益生菌联合铋剂四联方案能够提高 Ｈｐ 的根除率，降低腹

泻的发生率［１１］ 。 我们的随访结果与之相符，Ｓ 的应用能减轻铋

剂四联治疗方案的不良反应发生率，但没有明显统计学意义。
有多项研究报道 Ｓ 联合根除方案可以降低不良反应发生率，尤
其是对于腹泻症状的改善［１２⁃１３］ 。

抗生素的应用会导致肠道菌群紊乱，引起吸收障碍，胃肠

道感染的风险增加，影响胃肠功能。 同时质子泵抑制剂的应

用，也会降低胃蛋白酶的表达，减少肠道内营养物质的利用，增
加致病菌的表达，导致肠道菌群紊乱，进而影响胃肠功能，在临

床上会出现腹痛、腹泻等不适症状［１４］ 。 本研究也发现铋剂四

联方案疗程中患者会出现不同程度的胃肠道不良反应。 Ｓ 是一

种非致病性的真菌类益生菌，能直接抑制致病微生物的繁殖及

对黏膜细胞的侵袭。 我们发现应用 Ｓ 明显提高 Ｈｐ 的根除率，
并降低不良反应的发生率。 在一项 Ｓ 联合铋剂三联疗法对 Ｈｐ
感染根除效果的多中心随机对照研究中也表明 Ｓ 对于初次 Ｈｐ
感染具有较好的根除效果，并在症状缓解上有优势，具有良好

的耐受性和临床安全性［１５］ 。 我们认为 Ｓ 能够提高 Ｈｐ 根除率

及降低不良反应发生率的作用机制可能是：（１）调节肠道菌群

紊乱，恢复了肠道功能；（２）抑制了致病微生物的定植与繁殖，
减少胃肠道感染；（３）诱导 Ｈｐ 细胞形态学改变，修复细胞损

伤。 与既往研究不同的是我们的用药剂量为早晚各 ２５０ ｍｇ，减
轻了患者的经济负担。 本研究也存在局限性，所有患者来源均

为洛阳地区，具有一定的地域性；其次患者数量仅 ２４４ 例，样本

数量小，存在一定偏差。 总之，在现实的临床诊疗环境下，传统

的铋剂四联方案 Ｈｐ 根除率并不理想，使用 Ｓ 与铋剂四联方案

联合应用后，可显著提高 Ｈｐ 根除率。 但其是否可显著降低 Ｈｐ
根除中的不良反应仍需进一步研究。
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