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摘要：目的　探讨补充益生菌对根除慢性胃炎患者幽门螺旋杆菌（Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉ，Ｈｐ）的临床效果及其胃黏膜
病理损伤转归的影响。方法　收集２０１７年１月１日—２０１７年８月３１日在广东药科大学附属第二医院确诊的慢
性胃炎伴Ｈｐ感染患者１０４例，按随机数字表法将患者分为对照组和实验组，每组５２例，对照组患者仅根除 Ｈｐ，
实验组患者予根除Ｈｐ同时补充益生菌治疗，对比分析２组患者干预前和干预６个月后的临床症状、胃镜下胃黏
膜表现、Ｈｐ根除率以及胃黏膜病理变化（包括炎症、萎缩、肠化生和异型增生）情况。结果　根除Ｈｐ对２组患者
的临床症状和病理损伤均有不同程度的改善，但实验组患者的临床疗效和 Ｈｐ根除率优于对照组（９０．３８％ ｖｓ．
７８．８５％，Ｐ＝０．０３６；９０．３８％ ｖｓ．７５．００％，Ｐ＝０．０３８），实验组患者干预后胃黏膜病理总评分低于对照组（４．１５±
１．０２ｖｓ．５．９２±１．７５，Ｐ＜０．０５），其中胃黏膜炎症和肠化生病理改善疗效显著优于对照组（０．８７±０．１２ｖｓ．
１．４６±０．３７，Ｐ＜０．０５；１．２７±０．４５ｖｓ．１．８１±０．５８，Ｐ＜０．０５）。结论　根除幽门螺旋杆菌能使大多数慢性胃炎患
者临床获益，补充益生菌可有效提高患者的临床疗效和Ｈｐ根除率，并减轻胃黏膜的病理损伤。
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　　胃黏膜病变是一个多因素、多阶段、多基因共同参
与的病理生理过程，从正常胃黏膜慢性炎症黏膜萎
缩肠上皮化生异型增生胃癌这一上皮细胞间充质
转化（ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ，ＥＭＴ）过程为业
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界共识，在不同的阶段可能存在一种或多种损伤因素

协同作用导致胃黏膜损伤［１２］，幽门螺杆菌（Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔ
ｅｒｐｙｌｏｒｉ，Ｈｐ）感染是目前已知胃黏膜损伤因素中最主
要病因之一［３］。胃肠内菌群失调可能为 Ｈｐ在胃黏膜
上皮定植提供了条件，益生菌具有抑菌、杀菌、占位效

应以及调节免疫等作用，可协同排斥外来致病菌在胃

肠黏膜上定植以及避免胃肠黏膜损伤［４５］。本文通过
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研究根除Ｈｐ同时补充益生菌对患者的临床疗效和胃
黏膜病理损伤的影响，以探讨益生菌慢性胃炎伴 Ｈｐ
感染治疗中的应用价值。

１　资料与方法
１．１　临床资料　收集２０１７年１月１日—２０１７年８月
３１日在我院消化内科就诊按共识意见标准［６］确诊慢

性胃炎伴 Ｈｐ感染者１０４例，胃黏膜病变包含慢性炎
症、胃黏膜萎缩、肠上皮化生和异型增生。纳入标准：

①慢性胃炎诊断符合共识意见标准［６］；②合并 Ｈｐ感
染；③存在胃黏膜病变（慢性炎症、黏膜萎缩、肠上皮化
生或异型增生）。排除标准：①近１个月有饮酒或服
ＮＳＡＩＤＳ药物；②合并消化性溃疡；③合并严重心肝肾
等器官疾病；④近１个月接受过抗 Ｈｐ治疗。按随机
数字表法将患者分为对照组和实验组，每组５２例，所
有入选患者胃镜检查前 １个月均无抗幽门螺杆菌治
疗，无饮酒和服用非甾体抗炎药物史。研究经院伦理

委员会批准，所有患者均知情同意。入组患者均接受

按共识意见［６］标准的个体化抗Ｈｐ治疗，足疗程１４ｄ，
对照组仅予根除Ｈｐ治疗，实验组根除Ｈｐ同时给予双
歧三联活菌片（规格：０．５ｇ／片，内蒙古双奇药业股份
有限公司）２．０ｇ，３次／ｄ，连续治疗６个月。２组患者６
个月后评估临床症状、Ｈｐ根除率、胃镜下黏膜表现和
胃黏膜病理变化情况。

１．２　疗效观察　腹痛、腹胀、上腹不适、嗳气及解烂便
等临床症状评分和胃镜下胃黏膜充血、水肿、糜烂及萎

缩等评分均参考文献［７］标准：无症临床状记０分，轻中
重度临床症状分别记１、２、３分；胃镜下无损伤记０分，
轻中重度损伤分别记１、２、３分，最后统计治疗前后的
总积分。用尼莫地平法对患者的临床疗效进行评定，

临床治愈：临床症状和镜下胃黏膜损伤好转或基本消

失，综合积分减少 ＞９５％；临床显效：临床症状和镜下
胃黏膜损伤明显好转，综合积分减少 ＞７０％；临床有
效：临床症状和镜下胃黏膜损伤有好转，综合积分减少

＞３０％；临床无效：临床症状和镜下胃黏膜损伤无明显
改善，甚至加重，症状积分减少 ＜３０％。总有效 ＝治
愈＋显效＋有效。
１．３　Ｈｐ检测　按新悉尼系统的要求于胃镜下取出５
块胃黏膜组织活检，标本经１０％甲醛过夜固定，脱脂
脱水，石蜡包埋，４μｍ切片。采用美兰染色检测 Ｈｐ，

光镜于切片中见深蓝色弧形或 Ｓ形细菌者视为阳性，
由２位经验丰富的病理科医师进行双盲判定。
１．４　ＨＥ染色病理评估　石蜡标本切片后常规脱蜡，
ＨＥ染色后观察胃黏膜炎症、腺体萎缩、肠上皮化生
（ＩＭ）和不典型增生（ＡＴＰ），４个维度按轻、中、重三度
分别记为１、２、３分，无则为０分，记各项目得分之和为
总分，由２位经验丰富的病理科医师进行双盲评分取
均值进行统计分析。

１．５　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１６．０统计软件分析数
据，计数资料采用率（％）表示，比较采用χ２检验，等级
资料采用秩和检验分析；计量资料采用 ｘ±ｓ表示，组
间比较采用成组 ｔ检验，组内治疗前后采用配对 ｔ检
验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２．１　临床疗效　２组患者经根除 Ｈｐ治疗后，总体临
床症状和胃镜下黏膜表现均较治疗前有不同程度的改

善，实验组在根除 Ｈｐ同时补充金双歧治疗的总有效
率明显优于对照组，临床治愈率显著升高，差异有统计

学意义（Ｚ＝２．０９７，Ｐ＝０．０３６），见表１。

表１　２组慢性胃炎伴Ｈｐ感染患者干预后
临床疗效比较［例（％）］

组别 例数 治愈 显效 有效 无效 总有效率（％）

实验组 ５２ １３（２５．００） ２０（３８．４６） １４（２６．９２） ５（９．６２） ９０．３８
对照组 ５２ ８（１５．３８） １５（２８．８５） １８（３４．６２） １１（２１．１５） ７８．８５

　　注：２组疗效比较，Ｚ＝２．０９７，Ｐ＝０．０３６。

２．２　Ｈｐ根除结果　６个月后复查 Ｈｐ显示实验组根
除Ｈｐ成功４７（９０．３８％）例，失败５（９．６２％）例，对照
组根除 Ｈｐ成功 ３９（７５．００％）例，失败 １３（２５．００％）
例，２组患者Ｈｐ（＋）根除率分别是９０．３８％、７５．００％，
实验组患者的 Ｈｐ根除率高于对照组，差异有统计学
意义（χ２＝４．３００，Ｐ＝０．０３８），结果显示补充益生菌有
助于Ｈｐ根除。
２．３　病理评分结果　根除 Ｈｐ后２组患者的胃黏膜
病理损伤减轻，显微镜下胃黏膜炎症、萎缩、肠化生和

异型增生评分均有下降，以胃黏膜炎症和肠上皮化生

效果最佳，而萎缩和异型增生稍欠佳，且实验组患者的

总体病理改善程度优于对照组，其中炎症和肠上皮化

生干预后２组间差异有统计学意义（均 Ｐ＜０．０５），见
表２。

表２　２组慢性胃炎伴Ｈｐ感染患者干预前后病理变化评分比较（ｘ±ｓ，分）

组别 例数 时间 炎症 萎缩 肠上皮化生 异型增生 总评分

实验组 ５２ 干预前 ２．２９±０．９１ １．９８±０．６８ ２．６１±０．９６ ２．０１±０．８７ ８．２３±２．９７
干预后 ０．８７±０．１２ａ １．５６±０．３９ａ １．２７±０．４５ａ １．７１±０．５９ａ ４．１５±１．０２ａ

对照组 ５２ 干预前 ２．３５±０．８５ ２．０１±０．９４ ２．５３±１．２１ １．９７±１．０３ ８．２９±２．６８
干预后 １．４６±０．３７ａｂ １．７７±０．６５ａ １．８１±０．５８ａｂ １．８２±０．６６ ５．９２±１．７５ａｂ

　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与同时间实验组比较，ｂＰ＜０．０５。

·０５７· 中华全科医学　２０１９年５月第１７卷第５期　ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｍａｙ２０１９，Ｖｏｌ１７，Ｎｏ５



３　讨　论
　　Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感染隐匿是胃炎慢性化的主因，Ｈｐ穿透
胃黏液层定植于胃上皮细胞，并分泌尿素酶水解尿素

产氨进行自我保护，Ｈｐ介导胃上皮细胞表达Ｃｏｘ２，并
分泌细胞毒素（ＶａｃＡ、ｃａｇＡ）诱导胃上皮细胞发生免疫
反应，释放炎症介质（ＩＬ６、ＩＬ８、ＮＦＫＢ等）、氧自由基
和免疫反应物质［１，８］，并且 ＣａｇＡ可诱导胃上皮细胞内
βＣａｔ磷酸化降低和分布异常，这些为胃上皮细胞损伤
后慢性炎症萎缩肠上皮化生异型增生癌变等一系
列ＥＭＴ转化创造了条件［２，９］。Ｈｐ作为胃癌发生的Ⅰ
级致癌因子已为业界广泛认可，现有研究显示根除Ｈｐ
对患者是获益的［１０１１］。本研究显示根除 Ｈｐ后２组患
者分别有９０．３８％和７８．８５％的人群临床疗效得到改
善，这与笔者前期报道一致［１１］，病理结果显示２组患
者根除Ｈｐ后的评分均下降，提示Ｈｐ在胃黏膜慢性损
伤过程起重要作用。根除Ｈｐ从源头阻断 ＶａｃＡ和 ｃａ
ｇＡ分泌，减少胃黏膜中 Ｃｏｘ２表达，可有效预防或阻
断胃黏膜慢性炎症及其衍生的癌前病变（肠上皮化生

和异型增生），最终减少胃癌的发生［９］。

益生菌通过占位效应、抑菌或杀菌清除外源性致病

菌、减少胃肠源性毒素产生，并促进营养物质消化吸收

和维生素合成，同时调节机体炎症和免疫反应［１２１３］。据

报道，双歧杆菌具有保护胃肠黏膜屏障、调节炎症反应

和免疫功能等作用，并且分泌热稳定蛋白可抑菌和杀

菌［５，１４］；嗜热链球菌能抑制外来细菌生长，调节炎症反

应并下调炎症介质ＩＬ６的表达，保加利亚乳杆菌具有产
酸、抑菌、杀菌、抗癌和活化免疫功能等作用，能抑制外

来菌群定植［１５１６］。本研究应用金双歧（含双歧杆菌、保

加利亚乳杆菌和嗜热链球菌）联合标准抗Ｈｐ方案结果
显示实验组 Ｈｐ根除率显著高于对照组（９０．３８％ ｖｓ．
７５．００％），这与笔者前期报道一致［１１，１７］，提示金双歧可

能具有抑制和杀灭Ｈｐ的作用。病理结果显示实验组患
者胃黏膜炎症、萎缩、肠上皮化生和异型增生多维度总

评分低于对照组，其中炎症和肠上皮化生分项评分与对

照组比较差异显著，据此，笔者认为益生菌能有效协助

改善甚至部分逆转Ｈｐ相关性胃黏膜损伤。
综上所述，根除 Ｈｐ能使大多数慢性胃炎患者的

临床获益，胃黏膜病理损伤减轻。补充益生菌可提高

慢性胃炎患者的Ｈｐ根除率［４］，减轻胃黏膜病理损伤，

尤其是炎症和肠上皮化生（均Ｐ＜０．０５）。本实验结果
显示抗Ｈｐ联合补充益生菌治疗慢性胃炎能减轻或部
分逆转胃黏膜病理损伤改变，从而阻断 ＥＭＴ和改善
预后。
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ＰａｃＪＣａｎｃｅｒＰｒｅｖ，２０１５，１６（１２）：４８８５４８９０．

［１６］　ＭＡＫＩＮＯＳ，ＳＡＴＯＡ，ＧＯＴＯＡ，ｅｔａｌ．Ｅｎｈａｎｃｅｄｎａｔｕｒａｌｋｉｌｌｅｒｃｅｌｌ

ａｃｔｉｖａｔｉｏｎｂｙｅｘｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓｄｅｒｉｖｅｄｆｒｏｍｙｏｇｕｒｔｆｅｒｍｅｎｔｅｄｗｉｔｈ

Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓｄｅｌｂｒｕｅｃｋｉｉｓｓｐ．ｂｕｌｇａｒｉｃｕｓＯＬＬ１０７３Ｒ１［Ｊ］．ＪＤａｉｒｙ

Ｓｃｉ，２０１６，９９（２）：９１５９２３．

［１７］　彭卫斌，容海鹰，杨元生，等．不同添加时间、疗程及剂量益生菌

根除幽门螺杆菌的临床疗效［Ｊ］．实用医学杂志，２０１７，３３（３）：

３９５３９８．

　　　（本文编辑：陈子康） 收稿日期：２０１８０５１１
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