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　　[摘要]　目的:比较加味三黄泻心汤联合艾司奥美拉唑、阿莫西林、枸橼酸铋钾与含克拉霉素标准四联疗法

治疗 Hp的疗效。方法:选取消化内科门诊85例经13C-尿素呼气试验(13C-UBT)证实 Hp感染并伴有相关临床症

状的患者。随机分成2组,A组予加减三黄泻心汤联合艾司奥美拉唑、阿莫西林、枸橼酸铋钾方案;B组予含克拉

霉素标准四联方案,予以 Hp根除治疗。结果:A组 Hp根除率为82.22%,B组 Hp根除率为82.50%,2组差异

无统计学意义(P>0.05)。A 组临床症状改善率为81.85%,优于 B 组(63.44%),差异有统计学意义(P<
0.05)。A组不良反应发生率为6.67%,低于B组(52.50%),差异有统计学意义(P<0.05)。结论:加味三黄泻

心汤替代传统铋剂四联艾司奥美拉唑、阿莫西林、克拉霉素及枸橼酸铋钾中克拉霉素在根除 Hp治疗方面与含克

拉霉素效果相当,并能更好地改善患者的临床症状,且不良反应发生率低,患者依从性好,特别对克拉霉素高耐药

地区 Hp的根除治疗提供了新的根除治疗方案。
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Abstract　Objective:TocomparetheefficacyofmodifiedSanhuangXiexindecoctioncombinedwithesome-
prazole,amoxicillin,Potassiumbismuthcitratewithclarithromycinstandardquadrupleregimeninthetreatment
ofHelicobacterpylori(Hp).Methods:Eighty-fourpatientswithHpinfectionconfirmedby13C-ureabreathtest
(13C-UBT)andassociatedclinicalsymptomswereselected.GroupAwastreatedwithmodifiedSanhuangXiexin
decoctioncombinedwithesomeprazole,amoxicillinandPotassiumbismuthcitrate,GroupBwastreatedwithclar-
ithromycinstandardquadrupleregimen,Hperadicationtreatmentwasgiven.Results:Hperadicationrateof
groupA(82.22%),groupB(82.50%),andthedifferencewasnotstatisticallysignificant(P>0.05).Theim-
provementrateofclinicalsymptomsingroupA(81.85%)wasbetterthanthatingroupB(63.44%),andthe
differencewasstatisticallysignificant(P<0.05).TheincidenceofadversereactionsingroupA(6.67%)waslow-
erthanthatingroupB(52.50%),andthedifferencewasstatisticallysignificant(P<0.05).Conclusion:Modified
SanhuangXiexindecoctioncanreplaceclarithromycininthestandardquadrupleregimen,whichhasthesame
effectasclarithromycinintheeradicationofHp,andcanbetterimprovetheclinicalsymptomsofpatients,with
lowincidenceofadversereactionsandgoodpatientcompliance,especiallyfortheeradicationofHpinclarithromy-
cinresistantareasTreatmentprovidesaneweradicationtreatment.
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　　研究证实,Hp与胃炎、消化性溃疡、胃癌及多

种胃外疾病密切相关[1]。目前 Hp对克拉霉素的

耐药率呈逐年上升趋势,WHO 将需要开发新抗生

素的耐药细菌分为3个层次(关键、高优先级和中

等优先级),其中耐克拉霉素的 Hp位列高优先

级[2],本研究旨在探索出一种可以替代克拉霉素根

除 Hp的药物。三黄泻心汤出自《金匮要略》,主要

作用为清热解毒。现代研究证明,该方具抗菌、抗
炎、保护黏膜等作用[3]。本研究观察了加味三黄泻

心汤联合艾司奥美拉唑、阿莫西林、枸橼酸铋钾治

疗 Hp的疗效,现报道如下。
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1　资料与方法

1.1　临床资料

选取2019年2月—2020年9月于中国医科大

学附属盛京医院消化内科门诊就诊,胃镜检查诊断

为慢性胃炎或消化性溃疡并存在消化不良症状,
经13C-尿素呼气试验(13C-UBT)检查存在 Hp感染

的85例患者为研究对象。男40例,女45例;年龄

18~75岁。所有入选者均为初次接受正规 Hp根

除治疗。
将符合入组标准的患者随机分为 A 组 (45

例)、B组(40例),2组患者年龄、性别、地域等临床

资料比较差异无统计学意义(P>0.05),具有可比

性。见表1。

表1　2组患者临床资料比较　

组别 例数 年龄
性别

男 女

地域

城 乡

A组 45 51.08±11.73 24 21 38 7

B组 40 52.89±12.22 16 24 34 6

χ2 1.511 0.005

P 0.488 0.219 0.943

t -0.696

1.2　入选与排除标准

入选标准:①13C-UBT 检查提示 Hp感染阳

性;②胃镜检诊断为慢性胃炎或消化性溃疡并存在

消化不良症状;③年龄18~75岁;④初次接受正规

Hp根除治疗。
排除标准:①在治疗前2周内使用过抗生素、

铋剂、H2 受体拮抗剂(H2RA)和 PPI;②患有恶性

溃疡及其他恶性肿瘤;③孕妇或哺乳期妇女;④存

在其他影响本研究评价的严重疾病,如严重的肝肾

病、心脏病、精神病、严重神经官能症以及不能合作

者等;⑤对本研究所用药物过敏者。
1.3　方法

1.3.1　治疗方法　2组患者给予不同的根除 Hp
治疗方案。

A组(加味三黄泻心汤+EAB方案):艾司奥

美拉唑(Eseomeprazole,E)20mg/次+阿莫西林

(amoxicillin,A)1000 mg/次 + 枸橼酸铋钾(bis-
muthpotassiumcitrate,B)600mg/次口服。同时

加用加味三黄泻心汤(大黄、黄连、黄芩等)每日1
剂,分成2份,1份/次,冲服。

B组(EACB方案):艾司奥美拉唑20mg/次+
阿莫西林1000 mg/次+克拉霉素(Clarithromy-
cin,C)500mg/次+枸橼酸铋钾600mg/次口服。
所有药物均口服,2次/d,阿莫西林及克拉霉素为

餐后0.5h口服,其他药物均餐前0.5h口服。疗

程为14d。
1.3.2　评价方法　所有患者于治疗前、疗程结束

后4周行13C-UBT检查,根据罗马Ⅳ评分标准评价

临床症状改善率。比较各组治疗后 Hp根除率、症
状积分改善率和不良反应发生情况。
1.3.3　评价标准　①症状评分标准:主要对上腹

疼痛程度、上腹胀、反酸、嗳气、恶心5个症状进行

评分。评分标准:无症状计0分,偶有发作且程度

轻微计1分,时有发作且症状较明显计2分,频繁

发作且症状明显,以致影响日常工作及生活计3
分。对5项不适症状积分的总和进行统计。②主

要疗效指标:治疗结束后1个月(入组6周时)各组

的症状总积分改善百分率。③症状总积分改善百

分率=(治疗前分值-治疗后分值)/治疗前分值×
100%。
1.4　统计学处理

采用SPSS20.0软件进行分析,计数资料比较

采用χ2 检验,计量资料比较采用秩和检验、t检验。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　2组患者治疗后 Hp根除率比较

结果显示,2组患者根除率相当,差异无统计

学意义(P>0.05)。见表2。

表2　2组患者治疗后Hp根除情况比较

组别 例数 根除成功/例 根除率/%

A组 45 37 82.22

B组 40 33 82.50

χ2 0.001

P 0.973

2.2　2组患者治疗前后症状改善情况比较

①2组患者治疗前症状评分差异无统计学意

义(P>0.05);②2组患者治疗6周后症状评分均

低于治疗前症状评分(P<0.05);③治疗6周后,A
组症状改善率明显优于B组(P<0.05)。见表3、
表4。

表3　2组患者治疗前后症状评分 　

组别 例数
上腹痛

治疗前 治疗后

上腹胀

治疗前 治疗后

反酸

治疗前 治疗后

嗳气

治疗前 治疗后

恶心

治疗前 治疗后

A组 45 50 8 68 14 38 4 35 7 7 0
B组 40 51 22 44 20 33 12 33 15 8 3
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表4　2组患者治疗前后症状总积分改善情况比较 ■x±s

组别 例数 治疗前评分/分 治疗6周后评分/分 治疗后症状改善率%
A组 45 4.40±2.44 0.73±0.99 81.85±25.81
B组 40 4.23±2.34 1.88±1.94 63.44±34.39
Z -0.280 -2.574 -2.576
P 0.779 0.01 0.01

2.3　2组患者治疗期间不良反应发生情况

A组出现恶心、口苦、便秘的患者各1例,不良

反应发生率为6.67%(3/45)。B组11例患者出现

口苦,4例患者出现便秘,3例患者出现恶心,2例

患者出现头痛及腹泻,1例患者腹痛症状较前略加

重,不良反应发生率为52.50%(21/40);2组患者

间不良反应发生率差异有统计学意义(P<0.05)。
2组患者不良反应症状轻微,可以耐受,继续服药

后上述症状未加重,停药后上述症状均减轻。
3　讨论

《第五次全国幽门螺杆菌感染处理共识报告》
中推荐铋剂四联疗法为 Hp根除治疗首选方案,在
可以用于 Hp根除治疗的抗生素中,Hp对甲硝唑

的耐药率为40%~70%,对左氧氟沙星的耐药率

为20%~50%,虽然对呋喃唑酮及四环素的耐药

率低,但是其不良反应较大,因此,克拉霉素在根除

Hp的治疗中仍作为最主要的抗生素之一[4]。然

而,我国不同地区多项研究表明,Hp对克拉霉素的

耐药率呈逐年上升趋势[5-7]。随着 Hp对克拉霉素

耐药率的增加,含克拉霉素铋剂四联疗法对 Hp的

根除率也 在 下 降[8-10]。在 克 拉 霉 素 耐 药 率 高 达

15%~20%的地区,Hp的耐药检测十分重要。宋

函憶等[11]对 Hp根除治疗失败1次的患者行耐药

检测,发现 Hp对克拉霉素的耐药率高达83.1%,
通过耐药检测后给予个体化治疗对 Hp的根除率

明显高于经验性治疗。但是,由于耐药检测的特殊

性,在实际临床工作中的开展有一定局限,我们的

研究旨在为克拉霉素高耐药地区提供一种可以替

代传统四联疗法的 Hp根除治疗方案。
克拉霉素不仅耐药率逐年升高,其不良反应发

生率也相对较高,主要是消化道反应,表现为腹痛、
腹泻、恶心、消化不良等,严重影响患者的依从性。
此外,尚有一些严重不良反应发生,国外关于克拉

霉素不良反应有诸多案例报道。Lee等[12]报道了

2例接受克拉霉素治疗后出现 QT 延长和尖端扭

转性心动过速。Abouesh等[13]报道了6例患者应

用克拉霉素后出现躁狂症。Fox等[14]报道了1例

患者应用克拉霉素导致急 性 肝 损 害。Gangemi
等[15]报道了应用克拉霉素发生超敏反应,致呼吸

困难、支气管痉挛的病例。我国亦有此类报道。王

莞英等[16]报道了1例患者应用克拉霉素出现剥脱

性皮炎。牟海娟等[17]报道了1例患者应用克拉霉

素出现药物性肝炎。本研究中,我们发现含克拉霉

素铋剂四联组有11例患者出现口苦,4例患者出

现便秘,3例患者出现恶心,2例患者出现头痛及腹

泻,1例患者腹痛症状较前略加重,而加味三黄泻

心汤替代克拉霉素组的不良反应则明显少于前者。
三黄泻心汤为临床经典方剂,由黄连、黄岑、大

黄三味药组成,其抗菌活性与化学成分有关[18]。
高峰等[19]发现黄芩素、小檗碱、大黄酸、大黄素能

够降低阿莫西林的最小抑菌浓度,显著增加对 Hp
的抗菌活性。本课题组的一项体外研究发现,黄
连、大黄及黄岑的联合用药对 Hp的抑制有相加及

协同作用[20]。黄衍强等[21]发现大黄素、黄连素、黄
芩苷对多重耐药的 Hp有抑制作用。此外,尚有研

究发现黄连碱在酸性环境中仍可有效抑制 Hp[22]。
复方配伍是中医遣方用药以达“增效减毒”的核心

指导思想,目前关于三黄泻心汤临床应用的不良反

应鲜有报道[23]。综上所述,三黄泻心汤应用于抗

Hp治疗,可以提高抗菌疗效,减少耐药性及不

良反应。
目前除了诸多关于三黄泻心汤主要成分的体

外研究,尚有相关临床研究证实三黄泻心汤中的成

分有助于根除 Hp。王革丽等[24]研究发现中成药

大黄、黄连加标准三联对 Hp的根除率与含铋剂四

联相当,其根除率及临床症状改善率均明显高于标

准三联。竺洪冬[25]发现 Hp阳性慢性胃炎患者在

接受西药治疗期间,配合三黄泻心汤药物的应用可

有效提升患者用药有效率、Hp根除率以及症状改

善率。马天恒等(2011)发现三联疗法联合黄连素

应用能提高 Hp根除率,不良反应轻微。本研究

中,我们对三黄泻心汤加以改良,增加改善消化不

良症状及保护胃黏膜功效的药物,组成加味三黄泻

心汤。方剂中,延胡索、白芍、陈皮、砂仁为君药,以
疏肝解郁;黄连、黄芩、大黄为臣药,消热燥湿,抑杀

Hp;炒白术、焦山楂、炒鸡内金为佐药,以消食健

脾,增加胃动力,改善患者腹胀、嗳气等症状;炙甘

草为使药,调和诸药,并益气健脾。现代药理研究

表明,延胡索对胃溃疡治疗有较好的临床效果[26];
白芍和炙甘草均有抗炎作用[27-28]。以上药物相辅

相成,在抗 Hp的同时,增加了胃动力,改善了临床

症状,不良反应减少。
本课题组在前期完成了加味三黄泻心汤联合

标准三联疗法与传统铋剂四联疗法的对比,结果显
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示,两者对 Hp的根除率相当,前者的临床症状改

善率明显优于后者[29]。加味三黄泻心汤替代铋剂

四联中克拉霉素对 Hp根除疗效的临床研究笔者

尚未见报道。本研究中,从对 Hp的根除率方面分

析,加味三黄泻心汤+EAB方案与 EACB方案相

当,差异无统计学意义(P>0.05)。从消化不良症

状的改善率方面,加味三黄泻心汤+EAB方案明

显优 于 EACB 方 案,差 异 有 统 计 学 意 义 (P <
0.05)。从不良反应方面,加味三黄泻心汤+EAB
方案明显低于EACB方案(P<0.05)。

因此,我们以加味三黄泻心汤替代传统铋剂四

联艾司奥美拉唑、阿莫西林、克拉霉素及枸橼酸铋钾

中克拉霉素在根除 Hp治疗方面与含克拉霉素效果

相当,并能更好地改善患者的临床症状,且不良反应

发生率低,患者依从性好,特别对克拉霉素高耐药地

区 Hp的根除治疗提供了新的根除治疗方案。
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