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根除幽门螺杆菌与胃食管反流病疗效间的关系研究

李常伟，古　赛△

（重庆医科大学附属第一医院消化内科　４０００１６）

编者按：ＨＰ感染是消化性溃疡、胃癌、慢性萎缩性胃炎等消化道疾病的主要致病因素。有研究指出，根除 ＨＰ可改善 ＨＰ感染相

关疾病的预后，但与之伴随的是，随着胃黏膜的萎缩状态的改善，胃酸分泌增加，从而增加了酸反流的机会，导致ＧＥＲＤ的发病率

增加。目前，国际上对根除 ＨＰ是否会加重ＧＥＲＤ的酸反流仍存在争议。本文通过比较根除 ＨＰ感染对ＧＥＲＤ患者内镜下的表

现、酸反流的症状的影响，观察到根除 ＨＰ后，不导致酸反流的增加及ＧＥＲＤ症状加重。然而，由于本文的样本量较小、观察时间

较短，根除 ＨＰ对ＧＥＲＤ的远期效果的影响、２４ｈ食管ｐＨ值的变化以及抗 ＨＰ后胃黏膜萎缩的恢复等一系列问题，仍需进一步

研究。———陈东风

　　摘　要：目的　探讨根除幽门螺杆菌（ＨＰ）与胃食管反流病（ＧＥＲＤ）疗效间的关系。方法　选取ＧＥＲＤ患者２５４例，分为非

糜烂性反流病（ＮＥＲＤ）组和糜烂性食管炎（ＥＥ）组，再进一步分为 ＨＰ阳性组、ＨＰ阴性组，ＨＰ阳性组随机分为不抗 ＨＰ治疗组和

抗 ＨＰ治疗组，抗 ＨＰ治疗组行ＨＰ根除三联疗法，不抗ＨＰ治疗组和ＨＰ阴性组仅服用雷贝拉唑（２０ｍｇ每天２次）；１０ｄ后所有

患者仅服用雷贝拉唑（２０ｍｇ每天２次）直至试验疗程２个月。试验结束时ＥＥ组行胃镜检查，所有患者均行食管酸反流测定和
１３

Ｃ呼气试验检测 ＨＰ。结果　１７９例患者完成了临床研究（ＮＥＲＤ组１１９例，其中抗 ＨＰ治疗组４７例，不抗 ＨＰ治疗组３２例，ＨＰ

阴性组４０例；ＥＥ组６０例，其中抗ＨＰ治疗组２４例，不抗ＨＰ治疗组１５例，ＨＰ阴性组２１例）。ＮＥＲＤ组中抗ＨＰ治疗组３６例患

者 ＨＰ转阴（７６．６％），ＥＥ组中抗 ＨＰ治疗组１８例 ＨＰ转阴（７５．０％）。ＮＥＲＤ组或ＥＥ组中 ＨＰ根除成功患者组分别与 ＨＰ根除

失败组、不抗 ＨＰ治疗组、ＨＰ阴性组在治疗前后症状、食管炎症和食管酸反流方面比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　根

除 ＨＰ治疗与ＧＥＲＤ疗效间没有明显相关性。
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　　胃食管反流病（ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌｒｅｆｌｕｘｄｉｓｅａｓｅ，ＧＥＲＤ）指

胃内容物反流入食管、口腔（包括喉部）或肺所致的症状和并发

症［１］，在胃镜下又分为三型，即非糜烂性反流病（ｎｏｎｅｒｏｓｉｖｅ

ｒｅｆｌｕｘｄｉｓｅａｓｅ，ＮＥＲＤ）、糜烂性食管炎（ｅｒｏｓｉｖｅｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ，ＥＥ）

和Ｂａｒｒｅｔｔ食管。ＧＥＲＤ是西方国家常见的胃肠动力障碍性疾

病，在西欧和北美发病率为１０％～２０％
［２３］，但近些年来，

ＧＥＲＤ在亚太地区发病率也呈明显上升趋势
［４］。广大学者已

对幽门螺杆菌（Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉ，ＨＰ）感染是消化性溃疡、胃

癌等消化道疾病的主要致病因素达成共识，但随着广泛抗 ＨＰ

感染治疗后出现的与 ＨＰ感染相关的一些慢性胃病发病率的

下降，ＧＥＲＤ的发病率却不降反升
［５］。ＨＰ与ＧＥＲＤ的相关性

如何，根治 ＨＰ后是否有助于 ＧＥＲＤ的疗效，目前仍存在争
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议，为此，本研究旨在探讨根除 ＨＰ与ＧＥＲＤ的疗效之间的关

系，以期为ＧＥＲＤ的治疗提供循证学依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１３年９月至２０１４年４月本院门诊及住院

患者２５４例。入选标准：符合胃食管反流病问卷表（ＧＥＲＤＱ）

初筛大于或等于８分
［６７］，胃镜检查排除其他器质性胃食管疾

病者。根据参考文献［８］制定排除标准：（１）有消化性溃疡病

史；（２）各种原因明确的继发性食管炎，如放疗后的放射性食管

炎，物理化学损伤所致的食管炎；（３）严重反流病相关并发症

（如狭窄和Ｂａｒｒｅｔｔ食管等）；（４）近３个月内抗 ＨＰ治疗或应用

过非甾体类消炎药（ＮＡＳＩＤ）；（５）４周内服用过ＰＰＩ类药物；

（６）既往有腹部手术史；（７）各种心肺肝等重大疾病及妊娠；（８）

有焦虑抑郁等情感障碍等；（９）拒绝行胃镜等检查。所有患者

均签署胃镜检查及临床试验研究知情同意书。

１．２　方法

１．２．１　分组　被纳入的患者，依据胃镜结果分为ＮＥＲＤ组和

ＥＥ组，两组再各分为 ＨＰ阳性组、ＨＰ阴性组，依据随机对照

表将 ＨＰ阳性组分为不抗 ＨＰ治疗组和抗 ＨＰ治疗组。

１．２．２　治疗　（１）生活饮食等方面健康教育。（２）各组疗程为

２个月
［９１０］。抗 ＨＰ组给予 ＨＰ根除治疗（雷贝拉唑２０ｍｇ每

天２次，克拉霉素０．５ｇ每天２次，阿莫西林１ｇ每天２次）１０

ｄ，后单独服用雷贝拉唑（２０ｍｇ每天２次）至试验２个月；不抗

ＨＰ治疗组和 ＨＰ阴性组仅服用雷贝拉唑（２０ｍｇ每天２次）２

个月。

１．２．３　随访　分别于试验第２、４、６、８周时随访行症状评估；

试验结束时所有患者行食管酸反流评估，ＥＥ组行胃镜下食管

黏膜情况评估，所有患者均于疗程结束４周后行１３Ｃ呼气试验

评估 ＨＰ。

１．２．４　内镜检查评估　内镜下采用洛杉矶分级（ＬＡ）标准评

估食管黏膜病变程度。正常（０分）：食管黏膜没有破损；Ａ 级

（１分）：≥１个食管黏膜破损，长径小于５ｍｍ；Ｂ级（２分）：≥１

个食管黏膜破损，长径大于５ｍｍ，但没有融合性病变；Ｃ级（３

分）：黏膜破损有融合，但小于７５％食管周径；Ｄ级（４分）：黏膜

破损融合，至少达到７５％的食管周径。

１．２．５　食管酸反流评估　应用食管Ｐｈ测定仪测定食管酸反

流，采用ＤｅＭｅｅｓｔｅｒ评分标准进行评估（ＤｅＭｅｅｓｔｅｒ≥１４．７２分

认为食管酸暴露异常）。

１．２．６　ＨＰ评估标准　采用
１３Ｃ呼气试验和快速尿素酶试验

两种 ＨＰ检测方法，胃镜检查取距幽门约２ｃｍ内的胃黏膜组

织３块行快速尿素酶试验。两种检测方法中有一项或一项以

上为阳性则定 ＨＰ（＋），均为阴性测定 ＨＰ（－）。

１．２．７　症状评估　症状评分标准采用ＧＥＲＤＱ，４个相关因素

（烧心、反流、症状影响睡眠、症状需用药物缓解）在过去１周内

不出现（０分），有１ｄ出现（１分），２～３ｄ出现（２分），４～７ｄ出

现（３分）；２个反流负相关症状（上腹痛、恶心）评分标准与之相

反。两者评分之和即为症状总评分，评分０～１８分。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行数据处理，计量

资料以狓±狊表示，采用狋检验，以犘＜０．０５（双侧）为差异有统

计学意义。

２　结　　果

２．１　一般情况　纳入试验患者共２５４例，ＮＥＲＤ组１８５例，１３

例患者因自觉症状明显好转未完成疗程自行停药，６例患者因

恶心、纳差加重自行停药，４５例患者不愿复查胃镜而脱失，治

疗期间发现高血压、糖尿病而退出试验共２例；ＥＥ组６９例，２

例患者因烧心好转不明显自行退出试验，７例患者不愿复查胃

镜而脱失。共１７９例患者完成了临床研究（ＮＥＲＤ组１１９例，

其中抗 ＨＰ组４７例，不抗 ＨＰ组３２例，ＨＰ阴性组４０例；ＥＥ

组６０例，其中抗ＨＰ组２４例，不抗ＨＰ组１５例，ＨＰ阴性组２１

例），各组患者在年龄、性别、饮食及体质量指数等方面均有可

比性（犘＞０．０５）。

２．２　ＨＰ根除情况　ＮＥＲＤ组抗ＨＰ治疗中３６例（７６．６％）根

除 ＨＰ成功，ＥＥ组抗 ＨＰ治疗中１８例（７５．０％）根除 ＨＰ

成功。

２．３　症状改变情况　见表１、２。

２．４　食管酸反流评估比较　见表３、４。

２．５　食管黏膜病变情况比较　见表５。

表１　　ＮＥＲＤ组治疗前后症状评分情况（狓±狊，分）

时间 ＨＰ根除成功组（狀＝３６） ＨＰ根除失败组（狀＝１１） 不抗 ＨＰ治疗组（狀＝３２） ＨＰ阴性组（狀＝４０）

治疗前 １０．４２±２．２９ １１．２７±２．８０ １０．６３±２．２８ １１．１０±２．７２

治疗后 ４．３１±１．７７ａ ３．９１±１．３０ａｂ ３．９４±１．５２ａｂ ３．９５±１．５８ａｂ

　　ａ：犘＜０．０５，与治疗前比较；ｂ：犘＞０．０５，与治疗后 ＨＰ根除成功组比较。

表２　　ＥＥ组治疗前后症状评分情况（狓±狊，分）

时间 ＨＰ根除成功组 （狀＝１８） ＨＰ根除失败组（狀＝６） 不抗 ＨＰ治疗组 （狀＝１５） ＨＰ阴性组（狀＝２１）

治疗前 １０．３９±２．６６ １１．３３±２．５０ １０．６７±２．９２ １１．１０±２．７６

治疗后 ４．５６±１．７２ａ ３．３３±１．９７ａｂ ４．００±２．００ａｂ ４．４３±２．２５ａｂ

　　ａ：犘＜０．０５，与治疗前比较；ｂ：犘＞０．０５，与治疗后 ＨＰ根除成功组比较。

表３　　ＮＥＲＤ组治疗前后酸反流积分情况（狓±狊，分）

时间 ＨＰ根除成功组（狀＝３６） ＨＰ根除失败组（狀＝１１） 不抗 ＨＰ治疗组（狀＝３２） ＨＰ阴性组（狀＝４０）

治疗前 ３３．９９±１７．４４ ２９．６３±１０．００ ３５．９９±１５．４２ ３６．１９±１３．５０

治疗后 １０．９３±６．９６ａ ９．０８±４．５５ａｂ ９．５７±６．５０ａｂ １１．２５±５．８０ａｂ

　　ａ：犘＜０．０５，与治疗前比较；ｂ：犘＞０．０５，与治疗后 ＨＰ根除成功组比较。
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表４　　ＥＥ组治疗前后酸反流积分情况（狓±狊，分）

时间 ＨＰ根除成功组（狀＝１８） ＨＰ根除失败组（狀＝６） 不抗 ＨＰ治疗组（狀＝１５） ＨＰ阴性组（狀＝２１）

治疗前 ３１．５４±１１．８３ ３０．１７±１０．７４ ３０．７８±１０．７０ ３２．４８±９．３７

治疗后 １０．４０±４．５１ａ ９．３８±２．２０ａｂ １１．５０±５．４０ａｂ ９．９７±３．９８ａｂ

　　ａ：犘＜０．０５，与治疗前比较；ｂ：犘＞０．０５，与治疗后 ＨＰ根除成功组比较。

表５　　ＥＥ组治疗前后食管黏膜病变评分情况（狓±狊，分）

时间 ＨＰ根除成功组（狀＝１８） ＨＰ根除失败组（狀＝６） 不抗 ＨＰ治疗组（狀＝１５） ＨＰ阴性组（狀＝２１）

治疗前 ２．１１±０．９７ １．６７±０．５２ ２．４０±０．６３ ２．３３±０．７３

治疗后 ０．２２±０．５５ａ ０．１７±０．４１ａｂ ０．３３±０．６２ａｂ ０．３８±０．５９ａｂ

　　ａ：犘＜０．０５，与治疗前比较；ｂ：犘＞０．０５，与治疗后 ＨＰ根除成功组比较。

３　讨　　论

近年来由于我国饮食、生活习惯等变化，ＧＥＲＤ发病率呈

上升趋势［１１］。该病是上消化道动力障碍性疾病，是长期胃内

容物反流造成局部炎症性病损，从而产生反酸、烧心、胸骨后烧

灼痛、吞咽困难及呛咳等症状；其病因及发病机制尚未完全明

确，包括多种病因引起的抗反流屏障减弱、食管清除力下降、组

织抵抗力下降、胃排空延迟等。ＨＰ感染与ＧＥＲＤ的关系一直

存在争议［１２］。北欧学者Ｎｏｒｄｅｎｓｔｅｄｔ等
［１３］发表的一篇基于一

般人群的研究表明，ＨＰ感染与ＧＥＲＤ症状无明显关系。２０１１

年ｓａａｄ等
［１４］纳入１０篇随机对照试验进行 Ｍｅｔａ分析，从临床

症状和内镜表现等角度统计分析，支持根治 ＨＰ不会对ＧＥＲＤ

产生影响。而２０１２年Ａｓｈｋｔｏｒａｂ等
［１５］发表的一篇对２０２０例

患者进行的临床研究表明，ＨＰ感染与 ＧＥＲＤ存在负相关，提

示 ＨＰ对食管可能具有保护作用。因此，ＨＰ感染同ＧＥＲＤ之

间的关系悬而未决。

本研究发现，ＨＰ感染的ＧＥＲＤ患者给予根除 ＨＰ治疗与

不采取根除治疗组在临床症状、食管黏膜炎症和酸反流评分方

面均未显示有明显的差异，ＨＰ根除成功的患者组也未在临床

症状、食管黏膜炎症和酸反流评分方面显示出与其他患者组的

显著差异，因此，根除 ＨＰ并不一定作为治疗ＧＥＲＤ的必要手

段，而抑酸治疗则能明显改善ＧＥＲＤ患者的症状、食管黏膜损

害及降低食管酸反流。由于本试验研究病例数尚不足，观察时

间也有限，对根治 ＨＰ后对 ＧＥＲＤ的长远效果及复发率有无

影响尚需进一步研究证实。
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