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　　[摘要]　目的:探讨四联疗法治疗幽门螺杆菌(Hp)感染合并消化性溃疡(PU)患儿对 Hp清除率、胃肠激素

水平及免疫功能影响。方法:选择2020年1月—2021年10月来我院就诊的 PU 合并 Hp感染患儿86例,按照

随机数表法,分成观察组(n=43)和对照组(n=43)。对照组采用三联疗法治疗,观察组采用四联疗法治疗。比

较治疗后2组的临床疗效、Hp清除率,记录2组主要症状改善时间,比较治疗前、后2组的胃肠激素[血浆胃泌素

(GAS)、胃动素(MTL)、肾上腺髓质素(AM)、生长抑素(SS)、降钙素基因相关肽(CGRP)]、免疫功能[CD3+ 、

CD4+ 、CD4+/CD8+ ]水平。结果:治疗后,观察组患儿的临床总有效率为93.02%,高于对照组的74.42%;治疗

后,观察组的 Hp清除率为88.37%,高于对照组的67.44%(P<0.05);观察组的上腹疼痛、反酸、腹胀改善时间

明显短于对照组(P<0.05);治疗后,2组患儿的 GAS、MTL、AM 水平均低于治疗前,且观察组低于对照组(P<
0.05),2组患儿的SS、CGRP、CD3+ 、CD4+ 、CD4+/CD8+ 水平均高于治疗前,且观察组均高于对照组(P<0.05);
治疗期间,2组不良反应发生率差异无统计学意义(P>0.05)。结论:四联疗法治疗合并 Hp感染 PU 患儿具有

较好疗效,能够有效根除 Hp,改善患儿胃肠功能,加强其免疫功能,且具有一定安全性。
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Abstract　Objective:ToexploretheeffectsofquadrupletherapyonHelicobacterpylori(Hp)clearancerate,

thelevelsofgastrointestinalhormonesandimmunefunctioninchildrenwithHpinfectionandpepticulcer(PU).
Methods:Atotalof86childrenwithPUandHpinfectiontreatedinthehospitalwereenrolledfromJanuary2020
toOctober2021.Theyweredividedintoobservationgroup(n=43)andcontrolgroup(n=43)byrandomnumber
tablemethod.Thecontrolgroupwastreatedwithtripletherapy,whileobservationgroupwastreatedwithquad-
rupletherapy.TheclinicalcurativeeffectandHpclearancerateaftertreatmentwerecomparedbetweenthetwo
groups.Theimprovementtimeofmainsymptomsinbothgroupswasrecorded.Thelevelsofgastrointestinal
hormones(plasmagastrin[GAS],motilin[MTL],adrenomedullin[AM],somatostatin[SS],calcitoningene-relat-
edpeptide[CGRP])andimmunefunction(CD3+ ,CD4+ ,CD4+/CD8+ )beforeandaftertreatmentwerecom-
paredbetweenthetwogroups.Results:Aftertreatment,totalclinicalresponserateinobservationgroupwas
higherthanthatincontrolgroup(93.02%vs.74.42%)(P<0.05).Aftertreatment,Hpclearancerateinobser-
vationgroupwashigherthanthatincontrolgroup(88.37%vs.67.44%)(P<0.05).Theimprovementtimeof
upperabdominalpain,acidrefluxandabdominaldistensioninobservationgroupwassignificantlyshorterthan
thatincontrolgroup(P<0.05).Aftertreatment,levelsofGAS,MTLandAMinbothgroupsweredecreased,

whichwerelowerinobservationgroupthancontrolgroup(P<0.05).Aftertreatment,levelsofSS,CGRP,

CD3+ ,CD4+andCD4+/CD8+inbothgroupswereincreased,whichwerehigherinobservationgroupthancontrol
group(P<0.05).Duringtreatment,therewasnosignificantdifferenceintheincidenceofadversereactionsbe-
tweenthetwogroups(P>0.05).Conclusion:Thecurativeeffectofquadrupletherapyisgoodforchildrenwith
HpinfectionandPU.ItcaneffectivelyeradicateHp,improvegastrointestinalfunctionandenhanceimmunefunc-
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tion,withcertainsafety.
Keywords　quadrupletherapy;pepticulcer;Hpinfection;Hpclearancerate;gastrointestinalhormone;im-

munefunction

　　消化性溃疡(pepticulcer,PU)是一种常见的

慢性溃疡,发作于十二指肠及胃部,由于人们的饮

食习惯的改变,近年来其发病率逐渐上升[1]。PU
临床通常表现为反胃、恶心等症状,其具有胃部穿

孔、癌变风险,需及时进行治疗,防止病情恶化[2]。
PU病因较为复杂,幽门螺杆菌(Helicobacterpy-
lori,Hp)感染是其主要致病因素之一,临床上主张

根除 Hp,从而降低 PU 的复发率[3]。传统采用以

奥美拉唑为主的三联治疗,但长期用药会增加患儿

对抗菌药物的耐药性,疗效受到一定限制,因此需

合理选择药物高效治疗合并 Hp感染患儿,从而根

除 Hp[4]。铋剂及质子泵抑制剂能有效改善胃酸分

泌及根治 Hp感染,因而本文采用以奥美拉唑及果

胶铋为主的四联疗法治疗合并 Hp感染的 PU 患

儿,探究其对 Hp清除率、创面愈合及肠黏膜屏障

功能的影响,为临床治疗PU 合并 Hp感染提供一

定参考,现报告如下。
1　资料与方法

1.1　研究对象

选择2020年1月—2021年10月来我院就诊

的PU合并 Hp感染患儿86例,按照随机数表法分

成观察组(n=43)和对照组(n=43)。观察组男23
例,女 20 例;年 龄 (9.18±2.03)岁;平 均 病 程

(3.26±0.94)个月;胃溃疡13例,十二指肠溃疡30
例。对照组男21例,女22例;年龄(9.53±2.47)
岁;平均病程(3.54±0.89)个月;胃溃疡15例,十
二指肠溃疡28例。2组患儿的一般资料比较,差
异均无统计学意义(P>0.05),具有可比性。
1.2　病例纳入及排除标准

纳入标准:①符合PU[5]诊断标准,且经胃镜及

X线钡餐等确诊;②14C呼气证实为 Hp阳性;③患

儿家属均知情并同意参与本研究。排除标准:①治

疗前使用过质子泵抑制剂患儿;②既往存在胃肠手

术史患儿;③伴有其他恶性肿瘤或心、肝、肺等重大

疾病患儿;④对本研究药物过敏患儿。
1.3　治疗方法

2组患儿入院后,均进行止血等方法,对照组

采用三联疗法,口服克拉霉素1片/次,2次/d;奥
美拉唑,1片/次,2次/d;阿莫西林20~40mg/kg,
3次/d。观察组采用四联疗法进行治疗,奥美拉

唑、阿莫西林及克拉霉素的用法同对照组,同时采

用果胶铋100mg/次,3次/d,餐前1h服用。2组

均治疗2周。
1.4　观察指标

1.4.1　2组 Hp清除率　采用14C尿素呼吸法检

测患儿 Hp清除情况,结果阴性即为 Hp已根除,
比较治疗后2组清除率。
1.4.2　2组上腹疼痛、反酸、腹胀改善时间　记录

2组主要症状改善时间,记录患儿的上腹疼痛、反
酸、腹胀改善时间。
1.4.3　2 组胃肠激素水平 　 抽取患儿 静 脉 血

2mL,用放射免疫法测定血浆胃泌素 (gastrin,
GAS)、胃 动 素 (Motilin,MTL)、肾 上 腺 髓 质 素

(Adrenomedullin,AM)、生长抑素(Somatostatin,
SS)、降钙素基因相关肽(Calcitoningene-related
peptide,CGRP)水平。比较治疗前、后2组胃肠激

素水平。
1.4.4　2组患儿 T 细胞亚群水平　应用 EPICS-
XL型流式细胞仪以间接免疫荧光检测外周血 T
淋巴细胞亚群中CD3+ 、CD4+ 、CD8+ 的百分率,并
计算 CD4+/CD8+ ,试剂盒购自武汉生物制品研

究所。比较2组患儿 T细胞亚群水平。
1.4.5　2组不良反应　比较治疗期间,2组患儿不

良反应发生情况。
1.5　疗效判定

治疗后,观察患儿的临床疗效[6]:①痊愈:临床

症状基本消失,溃疡处症状消失或转为瘢痕面;
②好转:临床症状有所改善,溃疡面积缩小≥50%;
③无效:临床症状无明显改善,溃疡面积缩小<
50%。
1.6　统计学方法

采用SPSS20.0统计学软件进行统计分析,计

量资料以■X±S 表示,采用t检验;计数资料以例

(%)表示,采用χ2 检验,以P<0.05为差异有统

计学意义。
2　结果

2.1　2组临床疗效比较

经治疗 后,观 察 组 患 儿 的 临 床 总 有 效 率 为

93.02%,高于对照组的74.42%(χ2=5.460,P<
0.05),见表1。

表1　2组临床疗效比较 例

组别 例数 痊愈 好转 无效 总有效率/%
观察组 43 27 13 3 93.021)

对照组 43 20 12 11 74.42

　　与对照组比较,1)P<0.05。

2.2　2组 Hp清除率比较

治疗后,观察组的 Hp清除率为88.37%,高于

对照组的67.44%(χ2=5.472,P<0.05),见表2。
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表2　2组Hp清除率比较 例

组别 例数 Hp阳性 Hp阴性 Hp清除率/%
观察组 43 5 38 88.371)

对照组 43 14 29 67.44

　　与对照组比较,1)P<0.05。

2.3　2组主要症状改善时间比较

治疗后,观察组的上腹疼痛、反酸、腹胀改善时

间明显短于对照组(t=6.681、4.968、10.416,P<
0.05),见表3。
2.4　2组胃肠激素水平比较

治疗后,2组患儿的 GAS、MTL、AM 水平均

较治疗前下降,差异有统计学意义(P<0.05),且
观察组低于对照组(P<0.05);2组患儿的 SS、
CGRP水平均较治疗前升高(P<0.05),且观察组

高于对照组(P<0.05),见表4。
2.5　2组免疫功能比较

治疗后,2组的 CD3+ 、CD4+ 、CD4+/CD8+ 水

平均高于治疗前(P<0.05),且观察组均高于对照

组(P<0.05),见表5。
2.6　2组不良反应情况

治疗期间,2组不良反应发生率比较,差异无

统计学意义(P>0.05),见表6。

表3　2组主要症状改善时间比较 d,■X±S

组别 例数 上腹疼痛 反酸 腹胀

观察组 43 3.56±0.841) 5.23±1.261) 2.05±0.611)

对照组 43 4.93±1.05 6.72±1.51 3.83±0.94

　　与对照组比较,1)P<0.05。

表4　2组胃肠激素水平比较 pg/mL,■X±S

组别　 例数 时间 GAS MTL AM SS CGRP

观察组 43
治疗前 129.06±27.11 520.23±43.24 113.08±21.34 7.53±1.48 3.27±0.75
治疗后 54.29±14.061)2)316.51±31.271)2) 44.39±10.511)2) 12.11±1.641)2) 16.52±1.491)2)

对照组 43
治疗前 129.41±27.35 519.48±42.33 112.56±21.03 7.69±1.07 3.58±0.86
治疗后 76.24±15.021) 376.17±35.451) 60.74±14.621) 10.52±1.391) 10.93±1.041)

　　与同组治疗前比较,1)P<0.05;与对照组比较,2)P<0.05。

表5　2组免疫功能比较 ■X±S

组别　 例数 时间 CD3+/% CD4+/% CD4+/CD8+

观察组 43
治疗前 48.14±5.09 28.43±2.31 0.97±0.22
治疗后 61.83±6.741)2) 39.22±3.451)2) 1.51±0.361)2)

对照组 43
治疗前 48.96±5.13 27.84±2.67 0.95±0.24
治疗后 52.15±6.771) 32.14±3.521) 1.28±0.311)

　　与同组治疗前比较,1)P<0.05;与对照组比较,2)P<0.05。

表6　2组不良反应情况比较 例

组别　 例数 恶心 胃肠道反应 腹胀 皮疹
不良反应

发生率/%
观察组 43 2 1 2 1 13.95
对照组 43 3 2 1 1 16.28

3　讨论

3.1　合并 Hp感染PU患儿治疗的现状

PU会导致患儿腹胀腹泻、食欲不振、恶心呕吐

等,需及时进行治疗,防止患儿病情恶化,发展成大

出血或癌症[7]。而 Hp被认为是 PU 感染及复发

的重要原因之一,研究表明PU 患儿的 Hp阳性检

出率可达66.7%,因此根除 Hp治疗是治疗PU 的

基础治疗[8-9]。目前临床治疗以质子泵抑制剂及铋

制剂为主进行三联治疗,奥美拉唑是常见质子泵抑

制剂,联合阿莫西林及克拉霉素治疗,具有较好的

抑菌、缓解疼痛、促进溃疡愈合效果,但是对于 Hp

根治效果不够理想[10]。而果胶铋是胃黏膜隔离

剂,能 在 胃 酸 中 形 成 高 黏 度 溶 胶,保 护 受 损

细胞[11]。
3.2　四联疗法治疗合并 Hp感染PU患儿的疗效

PU 患儿溃疡愈合需要黏膜修复,本研究中治

疗后,观察组患儿的临床总有效率为93.02%,高
于对照组的74.42%,同时观察组的上腹疼痛、反
酸、腹胀改善时间明显较对照组短,说明采用四联

疗法能够有效改善患儿症状,促进创面愈合,疗效

好。阿莫西林是临床常见半合成青霉素,有效消

炎,对大多数病菌具有抑制作用[12]。克拉霉素是

新型大环内酯类药物,对胃酸稳定,具有较好的抑

菌、杀菌效果[13]。奥美拉唑具有良好的靶位专一

点,可抑制胃酸分泌,缓解患儿症状[14];果胶铋能

够在胃肠液中形成胶体性极好的溶胶,保护胃肠黏

膜,同时刺激表皮生长因子的产生,有利于患儿溃

疡面愈合[15]。四种药物联合使用,有效改善患儿
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症状,促进创面愈合。Hp能产生尿素酶、细胞毒素

等引发炎症从而破坏胃黏膜,Hp与胃炎、PU 及胃

癌等疾病发展均相关,因此根除 Hp在治疗PU 中

尤为重要[16]。本研究治疗后,观察组的 Hp清除率

为88.37%,高于对照组的67.44%,说明四联法治

疗能够提高合并 Hp感染PU患儿 Hp根除率。阿

莫西林对 Hp的细胞膜具有较好的穿透作用,奥美

拉唑能够促进感染细胞凋亡,果胶铋能够沉积于

Hp的细胞壁,导致细胞壁破裂,4种药物联合使

用,有效提高 Hp根除率[17-18]。
3.3　四联疗法对合并 Hp感染PU 患儿胃肠功能

影响

消化道运动与胃肠激素有密切关系,GAS能

刺激胃酸分泌,MTL能诱发胃强烈收缩、增加下食

管括约肌压力,而 Hp感染会促进 MTL的释放;
AM 能拮抗内皮素的血管收缩;SS由胃肠黏膜的

D细胞分泌,是抑制 GAS及胃酸分泌的重要激素,
CGRP能与受体结合,对胃酸分泌及胃肠运动起到

双重抑制作用[19-20]。本研究治疗后,观察组 GAS、
MTL、AM 水平低于对照组,2组患儿的SS、CGRP
水平均升高,且观察组高于对照组,说明四联法治

疗能够改善合并 Hp感染 PU 患儿的胃肠功能。
果胶铋能形成稳定胶体,与溃疡面有较强亲和力,
从而保护胃黏膜,并能发挥直接杀灭 Hp作用,4种

药物共同作用,有效改善患儿的胃肠功能[21]。
3.4　四联疗法对合并 Hp感染PU 患儿免疫功能

影响

正常情况下,CD4+ 与 CD8+ 相互制约,CD4+/
CD8+ 维持着动态平衡,以保障机体的免疫功能稳

定[22]。研究表明PU 的发展与机体的免疫功能障

碍相关,主要是由于 PU 会影响机体腹膜防御功

能,同时 Hp感染后,抑制人 T淋巴生长及其功能,
尤其是儿童本身机体处于生长期,患病使其细胞免

疫功能处于相对抑制状态[23-24]。本研究中治疗后

观察组的 CD3+ 、CD4+ 、CD4+/CD8+ 水平均高于

对照组,说明四联疗法能够有效增强患儿的免疫功

能。克拉霉素能够降低 Hp的耐药性,阿莫西林的

吸收较好,果胶铋具有较高的稳定性,与抗菌药联

用能够强化抗菌药物活性,奥美拉唑能为抗菌药发

挥抗菌作用创造更稳定的pH 环境,4种药物联合

使用有效根除 Hp,减轻PU对患儿机体刺激,同时

有效加强患儿免疫功能[25]。治疗期间,2组不良反

应发生率比较,差异无统计学意义,说明四联疗法

不会增加不良反应发生率。
综上所述,四联疗法治疗合并 Hp感染PU 患

儿具有较好疗效,能够有效根除 Hp,改善患儿胃肠

功能,加强其免疫功能,且具有一定安全性。
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