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基于莫西沙星和埃索美拉唑镁的三联疗法对

幽门螺旋杆菌根除效果的临床观察

王慧
（山东工商学院医院消化内科，山东 烟台 ２６４００５）

摘要：目的　评价基于莫西沙星和埃索美拉唑镁的三联疗法对初治幽门螺旋杆菌（Ｈｐ）感染的根除效果。方法　
将１２６例患者分为莫西沙星组和对照组，莫西沙星组给予莫西沙星、埃索美拉唑镁、克拉霉素；对照组给予奥美拉
唑、阿莫西林、克拉霉素，疗程均为２周。治疗结束１个月后进行内镜检查（活组织病理学检查）和快速尿素酶试
验以及１３碳／１４碳尿素酶呼气试验（１３Ｃ／１４Ｃ—ＵＢＴ），比较药物不良反应及依从性情况。结果　莫西沙星组与对照
组按意向治疗（ＩＴＴ）Ｈｐ根除率分别为７５．０％和５８．１％（Ｐ＜０．０５）；按符合方案（ＰＰ）Ｈｐ根除率分别为９２．３％和
６９．２％（Ｐ＜０．０５）。不良反应和药物依从性比较，两组差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　基于莫西沙星和
埃索美拉唑镁的三联疗法对初治Ｈｐ感染有较高根除率，药物不良反应和依从性与标准三联疗法无差异，可考虑
作为一线治疗方案。
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王慧．基于莫西沙星和埃索美拉唑镁的三联疗法对幽门螺旋杆菌根除效果的临床观察 ５３　　　 　

　　幽门螺旋杆菌（Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉ，Ｈｐ）定植于
消化道柱状上皮，与慢性胃炎、消化性溃疡、胃黏膜

相关淋巴组织淋巴瘤、胃癌等多种消化系统疾病密

切相关。有资料显示，全球的 Ｈｐ感染率已达５０％
以上［１］，而作为一个消化系统疾病患病率较高的国

家，我国人群的 Ｈｐ感染率高达５０％ ～７０％［２］。随

着Ｈｐ对抗生素耐药性的不断增强，国内外常用的
三联标准治疗方案对 Ｈｐ的根除率最低已降至
６７．２％［３］，并呈逐年下降之势。因此，探索新的根

除率高、安全可靠、依从性好的治疗方案已成为当前

推进抗Ｈｐ感染治疗的关键因素和消化内科领域的
全球性课题。本研究以目前较新的第４代喹诺酮类
抗生素和质子泵抑制剂（ｐｒｏｔｏｎｐｕｍｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ，
ＰＰＩｓ）作为Ｈｐ根除治疗的基础，旨在观察基于莫西
沙星和埃索美拉唑镁的三联疗法对初治 Ｈｐ感染患
者的根除效果，并阐释将其作为一线抗 Ｈｐ感染治
疗方案的可行性。

１　资料与方法

１．１　病例资料　选择２０１０年３月至２０１３年３月
来本院且符合本研究标准的门诊和住院患者共１２６
例（其中消化性溃疡７１例，慢性胃炎伴消化不良症
状５５例）。按照随机原则，将全部入选病例分为２
组，即莫西沙星和埃索美拉唑镁组（以下简称莫西

沙星组）与对照组，两组病例在性别、年龄、体质量、

病程等基础资料方面无统计学差异（Ｐ＞０．０５），两
组病例具体基线资料见表１。

表１　两组病例基线情况比较

　　项目 莫西沙星组

（ｎ＝６４）
对照组

（ｎ＝６２） χ２ Ｐ

病例数（男／女） ３４／３０ ３５／２７ ０．１４１０．７０８
年龄（岁） ５２．３８±９．６３５０．０４±１１．７７１．４９４０．２２４
体质量（ｋｇ） ５６．０９±８．７３５６．５４±９．０７　０．０８２０．７７４
病程（月） １８．００±２．４０１７．５０±３．１６　１．００５０．３１８

消化性溃疡／
慢性胃炎

１７／４７ １６／４６ ０．００９０．９２３

１．１．１　入选标准　符合２００７年８月《第三次全国
Ｈｐ感染若干问题》庐山共识意见所列Ｈｐ根除适应
证［４］（本研究选择常见的消化性溃疡、慢性胃炎伴

消化不良症状两类）；内镜检查证实有关诊断；快速

尿素酶试验和（或）１３碳／１４碳尿素酶呼气试验
（１３Ｃ／１４Ｃ—ＵｒｅａＢｒｅａｔｈＴｅｓｔ，１３Ｃ／１４Ｃ—ＵＢＴ）检查阳
性；从未接受过Ｈｐ根除治疗（未使用过莫西沙星和
埃索美拉唑镁等药物）；１９～６５岁，男女不限；患者
知情同意。

１．１．２　排除标准　有胃食管反流病、消化道出血及
消化道手术史的患者；无法进行胃镜检查者；近期内

曾服用止酸和胃动力药物以及铋剂、抗生素者；妊娠

期、哺乳期及严重心、肺、肝、肾功能不全者；对本研

究治疗方案中有关药物过敏者；有消化道肿瘤病史

或近３～６个月出现消瘦、吞咽不畅、贫血、黑便等症
状，怀疑有恶性肿瘤者。此外，考虑到可能的不良反

应及药物相互作用，合并低镁血症患者或正在使用

氯吡格雷类抗凝药物的患者不纳入本研究范畴［５６］。

１．２　治疗方法
１．２．１　治疗药物　莫西沙星（德国拜耳医药保健
股份公司出品）；阿莫西林（中国珠海联邦制药股份

有限公司中山分公司出品）；埃索美拉唑镁肠溶片

（英国阿斯利康制药有限公司出品）；克拉霉素（中

国扬子江药业集团有限公司出品）；奥美拉唑（英国

阿斯利康制药有限公司出品）。

１．２．２　治疗方案　治疗前进行内镜检查以确定病
例个体在消化性溃疡和慢性胃炎方面的具体情况。

莫西沙星组分别给予埃索美拉唑镁（２０ｍｇ，早餐及
晚餐前半小时服用）、莫西沙星（４００ｍｇ，早餐后服
用）和克拉霉素（５００ｍｇ，早餐及晚餐后半小时服
用）联用；对照组分别给予奥美拉唑（２０ｍｇ，早餐及
晚餐前半小时服用）、阿莫西林（１０００ｍｇ，早餐及晚
餐后１ｈ服用）和克拉霉素（５００ｍｇ，早餐及晚餐后
半小时服用）联用。考虑到近年来 Ｈｐ对常见抗生
素耐药性的不断增加，各类治疗方案的根除率呈不

断下降的趋势，在综合各类治疗方案特点的基础上，

本研究将疗程设定为２周。
１．３　疗效评价标准　本研究设计采用内镜检查
（活组织病理学检查）和１３Ｃ／１４Ｃ—ＵＢＴ相结合的方
式，并对部分呼气试验结果临界值的患者采用复查

方法以提高评价标准的完善性和可靠性。

１．３．１　内镜检查（活组织病理学检查）和快速尿素
酶试验　疗程结束１个月后复查内镜，在内镜检查
时取部分黏膜活组织进行病理学检查并同时检测

Ｈｐ感染的情况，为提高诊断的可靠性，应在活组织
病理学检查的同时进行黏膜活组织快速尿素酶试验。

１．３．２　１３Ｃ／１４Ｃ—ＵＢＴ检测　本研究设计在疗程结
束１个月后同时进行呼气试验，试验结果呈阴性者
视为根除成功，对部分呼气试验结果呈临界值的患

者在疗程结束２个月后进行复查，试验结果呈阴性
者视为根除成功，阳性者视为Ｈｐ阳性［７］。

１．４　不良反应监测及药物依从性研究　长期或大
剂量使用ＰＰＩＳ类药物有可能导致诸如骨质疏松、缺
铁性贫血、胃肠道不适、头晕／头痛、皮肤症状等不良
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反应，此外，国内外的研究报道还提示应用 ＰＰＩＳ存
在致骨折（骨质疏松）、低镁血症风险，并可能与氯

吡格雷存在药物相互作用［８］。因此，在本治疗方案

实施期间，需要对入选病例进行严密的不良反应监

测，以对可能出现的各类不良反应进行及时有效的

处置。在本研究中，设计采用定期随访的方法反馈

不良反应的发生、发展状况，随访方式为间隔１周问
卷调查，问卷由某三级医院消化内科医师与笔者共

同设计，问卷内容涉及患者近期用药情况调查并对

ＰＰＩＳ类药物使用过程中所有可能出现的各类不良
反应进行自主排查。同时，需要定期进行相关化验

检查（如血镁、骨密度、血常规等）。对于药物依从

性的研究，则需将因不良反应停药、服药时间错误、

其他药物影响等因素考虑在内，一并加以统计。

１．５　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ１８．０软件。疗效比
较采用意向治疗（ｉｎｔｅｎｔｉｏｎｔｏｔｒｅａｔ，ＩＴＴ）和符合方案
（ｐｅｒｐｒｏｔｏｃｏｌ，ＰＰ）分析两种方法。计量资料用 珋ｘ±ｓ
表示，计数资料用数量和百分比（率）表示，两组计

量资料的比较采用ｔ检验。计数资料和率（Ｈｐ根除

率）的比较采用卡方检验或校正卡方检验，以 Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　Ｈｐ根除率疗效比较
２．１．１　治疗结束后各组病例 Ｈｐ根除率　莫西沙
星组在药物治疗结束后进行随访评价时８例失访，
对照组５例失访。各组病例在治疗结束 ２个月后
（治疗结束１个月后，呼气试验结果呈临界值的患
者需间隔１个月后再次进行复查），莫西沙星组阴
性４８例，对照组阴性３６例，按 ＩＴＴ分析，莫西沙星
组和对照组 Ｈｐ根除率分别为 ７５．０％（４８／６４）和
５８．１％（３６／６２），差异有统计学意义（ａχ２＝４．０６５，
Ｐ＝０．０４４）；按ＰＰ分析的莫西沙星组和对照组的Ｈｐ
根除率分别为 ９２．３％（４８／５２）和 ６９．２％（３６／５２），
差异有统计学意义（ｂχ２＝８．９１４，Ｐ＝０．００３），见
表２。

表２　治疗结束后各组病例Ｈｐ根除率
　　　组别 ＩＴＴ例数 ＰＰ例数 根除例数 根除率（ＩＴＴａ，％） 根除率（ＰＰｂ，％）
莫西沙星组（ｎ＝６４） ５６ ５２ ４８ ７５．０（４８／６４） ９２．３（４８／５２）
对照组（ｎ＝６２） ５７ ５２ ３７ ５８．１（３６／６２） ６９．２（３６／５２）

　　ａχ２＝４．０６５，Ｐ＝０．０４４；ｂχ２＝８．９１４，Ｐ＝０．００３。

２．１．２　治疗结束后各组病例中消化性溃疡患者Ｈｐ
根除率　各组病例在治疗结束２个月后，其中莫西
沙星组和对照组消化性溃疡患者（莫西沙星组 １７
例，其中失访３例，药物部分依从者２例；对照组１６
例，其中失访２例，药物部分依从者３例）按 ＩＴＴ分

析Ｈｐ根除率分别为６４．７％和３７．５％，差异无统计
学意义（ａχ２＝２．４４３，Ｐ＝０．１１８）；按 ＰＰ分析的 Ｈｐ
根除率分别为９１．７％和５４．５％，差异有统计学意义
（ｂχ２＝４．１０２，Ｐ＝０．０４３，见表３）。

表３　治疗结束后各组病例中消化性溃疡患者Ｈｐ根除率
　　　组别 ＩＴＴ例数 ＰＰ例数 根除例数 根除率（ＩＴＴａ，％） 根除率（ＰＰｂ，％）
莫西沙星组（ｎ＝１７） １４ １２ １１ ６４．７（１１／１７） ９１．７（１１／１２）
对照组（ｎ＝１６） １４ １１ ６ ３７．５（６／１６）　 ５４．５（６／１１）　

　　ａχ２＝２．４４３，Ｐ＝０．１１８；ｂχ２＝４．１０２，Ｐ＝０．０４３。

２．１．３　治疗结束后各组病例中慢性胃炎伴消化不
良症状患者Ｈｐ根除率　各组病例在治疗结束２个
月后，其中莫西沙星组和对照组慢性胃炎伴消化不

良症状患者（莫西沙星组４７例，其中失访５例，药物

部分依从者２例；对照组４６例，其中失访３例，药物
部分依从者２例）按ＩＴＴ和ＰＰ分析的Ｈｐ根除率差
异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５，见表４）。

表４　治疗结束后各组病例中慢性胃炎伴消化不良症状患者Ｈｐ根除率
　　　组别 ＩＴＴ例数 ＰＰ例数 根除例数 根除率（ＩＴＴａ，％） 根除率（ＰＰｂ，％）
莫西沙星组（ｎ＝４７） ４２ ４０ ３７ ７８．７（３７／４７） ９２．５（３７／４０）
对照组（ｎ＝４６） ４３ ４１ ２７ ５８．７（２７／４６） ６５．９（２７／４１）

　　ａχ２＝４．３４５，Ｐ＝０．０３７；ｂχ２＝８．６６９，Ｐ＝０．００３。

２．２　不良反应和药物依从性
２．２．１　不良反应　在治疗期间，两组病例检测到的

不良反应情况为：莫西沙星组出现不良反应 ３例
（４．６８％，包括腹痛／腹泻２例，胀气１例），对照组
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出现不良反应５例（８．０６％，包括腹痛／腹泻１例，便
秘２例，胀气１例，皮肤症状１例），未检测到低镁血
症等其他不良反应出现。在不良反应发生情况方面

莫西沙星组与对照组比较，差异无统计学意义（χ２＝
０．６０４，Ｐ＝０．４３７）。
２．２．２　药物依从性　在治疗期间，莫西沙星组中２
例因腹痛／腹泻停药，２例加服其他药物（含中药），
对照组中３例因腹痛／腹泻停药，２例服药时间错
误。在药物依从性方面两组患者比较，差异无统计

学意义（χ２＝０．１０２，Ｐ＝０．７４９）。

３　讨　论

作为治疗消化性溃疡、慢性胃炎、胃癌等消化系

统疾病的重要环节，Ｈｐ的根除治疗得到了普遍应
用，但随之而来的是Ｈｐ耐药性的显著增强。Ｈｐ对
抗生素耐药性的增强已经成为根除治疗失败的最直

接因素，这也使得探索新的根除治疗方案和对 Ｈｐ
耐药性的研究成为当前推进 Ｈｐ感染治疗的热点研
究方向。随着一些抗菌谱更广、生物利用度更高的

新型抗生素和抑酸作用更强的新一代 ＰＰＩＳ类药物
的出现，临床上长期以来广泛应用的ＰＰＩＳ加两种抗
生素的三联疗法有可能走出低谷，焕发出新的活力。

Ｈｐ对各类抗生素的耐药性在分子机制上是由
于Ｈｐ的基因组具有高度的可塑性，进而拥有高突
变率和自由重组的能力（基因组突变）［９］，这是 Ｈｐ
对各类常用抗生素产生耐药性的最根本原因所在。

而莫西沙星作为较新研发的喹诺酮类抗生素，在化

学结构上也具有其特有的优势，其双环８位上的甲
氧基使其具有优化的分子结构，同时进一步增强了

其对细菌的亲和力和对细菌细胞膜的穿透破坏能

力［１０］，能够有力抑制细菌的Ⅱ型拓扑异构酶，这就
使得莫西沙星具有优异的抗菌活性，抗菌谱更加广

泛，对Ｈｐ的敏感性也更高（已有报道显示，有体外
实验表明，莫西沙星对 Ｈｐ的敏感性与左氧氟沙星
相同，其耐药率可低至仅５．６％［１１］）。在生物利用

度方面，口服莫西沙星可达９０％（绝对生物利用度
总值可达 ９１％），血浆消除半衰期也长达 １１．４～
１５．６ｈ（平均１２ｈ）［１２］，且对其他常见抗生素如β内
酰胺类、大环内酯类等不会产生交叉耐药性。需要

指出的是，莫西沙星服用可不受进食的影响，且服用

方便（每日１次），其药物依从性水平与本研究选择
较高依从性药物（与标准治疗方案相比较）的要求

亦相吻合。与之联合的埃索美拉唑镁，亦属于较新

型的新一代ＰＰＩＳ类药物，是目前惟一投放临床使用

的单一Ｓ型光学异构体的ＰＰＩＳ，在药动学方面拥有
较为明显的优势，服用后肝脏首次通过代谢率更低，

血浆清除率更为缓慢，实现了持久且水平较高的血

药浓度，从而拥有较之以往更为强大的抑酸能力。

有研究表明，埃索美拉唑镁半衰期可延长 ２ｈ以
上［１３］，抑酸作用强于雷贝拉１０％～１５％［１４］，可以有

效提高胃内ｐＨ值。因此，相对而言，基于莫西沙星
和埃索美拉唑镁的三联方案将拥有对 Ｈｐ感染更高
的根除率。在本研究中，该方案的根除率可达

９２．３％（其中消化性溃疡患者的根除率为９１．７％，
慢性胃炎伴消化不良患者的根除率为９２．５％），高
于使用标准治疗方案的对照组（根除率为６９．２％，
其中消化性溃疡患者的根除率为５４．５％，慢性胃炎
伴消化不良患者的根除率为６５．９％），本研究的这
一结果，也与ＭａａｓｔｒｉｃｈｔⅢ共识（２００５年３月欧洲幽
门螺杆菌研究小组第 ３次 Ｍａａｓｔｒｉｃｈｔ共识会议通
过）中对治疗方案根除率＞８０％的要求［１５］吻合。

在诸多Ｈｐ根除治疗方案中，影响根除率的另
一个重要因素是治疗药物的安全性和依从性。如果

治疗药物出现不良反应的概率高，依从性差，也必然

导致根除率的下降，同时还在一定程度上导致了菌

株耐药性的提高。目前，在各类 Ｈｐ根除治疗方案
中，影响药物依从性的常见因素包括治疗方案包含

的药物品种较多、药物不良反应较大、治疗方案复

杂、药物经济性差、药物服用不方便等。在本研究

中，基于莫西沙星和埃索美拉唑镁的三联方案不良

反应发生情况与采用标准治疗方案的对照组相比，

差异无统计学意义（Ｐ＝０．４３７），但不良反应发生率
要低（４．６８％＜８．０６％）。在药物依从性方面，莫西
沙星组与对照组相比，差异亦无统计学意义（Ｐ＝
０．７４９）。本研究结果表明，基于莫西沙星和埃索美
拉唑镁的三联方案在依从性和安全性方面与传统的

标准三联治疗方案无异，从本研究的实验结果来看，

由于本方案的样本数量依然较小，如果在本方案基

础上进行大样本的临床实验，相关治疗药物的依从

性和安全性可能会有更好的表现。这同时也说明，

基于莫西沙星和埃索美拉唑镁的三联疗法可以考虑

作为一线治疗方案。

莫西沙星和埃索美拉唑镁作为较新研发的喹诺

酮类抗生素和ＰＰＩＳ类药物，对 Ｈｐ感染的敏感度较
高，为了进一步发掘其在抗 Ｈｐ感染方面的潜力，加
快其大规模投放临床使用的进程，还应对其进行深

入的成本－效果分析（现有的部分资料表明，莫西
沙星和埃索美拉唑镁价格相对昂贵，经济性较

差［１６］）并降低药物使用成本，进一步优化其成本 －
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效果比。另外，在本研究中，从完善实验设计的角度

来讲，由于本研究存在样本数量偏低的局限，为了进

一步完善对基于莫西沙星和埃索美拉唑镁的三联方

案治疗作用的评价，在此基础之上进行多中心、大样

本的随机对照临床实验亦是必要的。
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医学期刊中常用的统计学符号

按ＧＢ３３５８８２《统计学名词及符号》的有关规定，统计学符号一律采用斜体书写。ａ．样本的算术平均数
用英文小写ｘ；中位数用Ｍ。ｂ．标准差用英文小写ｓ，标准误用英文小写ｓｘ。ｃ．ｔ检验用英文小写ｔ。ｄ．Ｆ检
验用英文大写Ｆ。ｅ．卡方检验用希文小写χ２。ｆ．相关系数用英文小写ｒ。ｇ．自由度用希文小写υ。ｈ．概率
用英文大写Ｐ。

（本刊编辑部）


