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摘 要 目的：观察双歧杆菌三联活菌胶囊辅助治疗伴有焦虑抑郁的幽门螺杆菌（Hp）阳性慢性萎缩性胃炎（CAG）的临床疗效及

安全性。方法：将伴有焦虑抑郁的Hp阳性CAG患者100例按随机数字表法分为对照组和观察组，各50例。对照组患者给予标准

三联疗法（雷贝拉唑+阿莫西林克拉维酸+左氧氟沙星）治疗；观察组患者在对照组基础上加用双歧杆菌三联活菌胶囊0.42 g，tid。

两组患者疗程均为14 d。观察两组患者临床疗效、Hp根除率及治疗前后汉密尔顿焦虑量表（HAMA）、汉密尔顿抑郁量表（HAMD）

评分，并比较不良反应发生情况。结果：观察组患者临床总有效率为 94.0％、Hp 根除率为 92.0％，明显高于对照组的 76.0％与

78.0％，差异均有统计学意义（P＜0.05）。治疗前，两组患者HAMA、HAMD评分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两

组患者HAMA、HAMD评分显著降低，且观察组评分显著低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。观察组患者不良反应发生

率为4.0％，显著低于对照组的20.0％，差异有统计学意义（P＜0.05）。结论：双歧杆菌三联活菌胶囊辅助治疗伴有焦虑抑郁的Hp阳

性CAG疗效显著，可显著提高Hp根除率，明显改善患者焦虑抑郁状态，降低不良反应发生率。

关键词 益生菌；慢性萎缩性胃炎；焦虑；抑郁；幽门螺杆菌；双歧杆菌三联活菌胶囊
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慢性萎缩性胃炎（CAG）是一种临床常见病、多发

病，临床表现为腹胀、腹痛、嗳气等消化不良症状；病理

改变以胃黏膜局部性或广泛性固有腺体萎缩、数量减少

为特征，常伴发肠上皮化生和异型增生，是公认的癌前

疾病[1]。研究发现，多数CAG患者同时伴有不同程度的

焦虑抑郁状态[2]。焦虑抑郁状态能提高患者的内脏敏感

性，降低痛觉阈值，进而加重伴有焦虑抑郁的幽门螺杆

菌（Hp）阳性CAG患者的消化不良症状。常规治疗可使

CAG的组织病理学改变好转，但焦虑抑郁状态的持续存

在使得消化不良症状未能明显改善[3]。目前CAG尚无

特效治疗方案[4]。益生菌是目前生物技术领域的研究热

点，具有维持胃肠道菌群平衡、调节机体免疫功能、改善

焦虑和认知功能等作用[5]。本研究采用双歧杆菌三联活

菌胶囊辅助治疗伴有焦虑抑郁的Hp阳性CAG患者，取

得了良好的临床疗效，现报道如下。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

纳入标准：（1）符合CAG诊断标准[6]，且合并Hp感

染者；（2）依据中国精神障碍分类与诊断标准（CC-

MD-3）诊断为焦虑抑郁[7]；（3）年龄18～70岁。

排除标准：（1）消化性溃疡、消化道肿瘤者；（2）其他

系统严重原发病者；（4）恶性肿瘤者；（3）过敏体质者；

（4）妊娠及哺乳期妇女。

1.2 研究对象

选择于 2014年 1月－2015年 12月在我院就诊的

CAG 患者 100例，按随机数字表法分为对照组和观察

组，各50例。其中，对照组患者男性26例，女性24例；年

龄 29～70岁，平均年龄（46.13±3.12）岁；病程 1～5年，

平均病程（2.21±1.40）年。观察组患者男性 27例，女性

23例；年龄 28～70岁，平均年龄（46.21±3.15）岁；病程

1～5年，平均病程（2.11±1.51）年。两组患者的性别、年

龄、病程等一般资料比较，差异均无统计学意义（P＞

0.05），具有可比性。本研究方案经医院医学伦理委员会

审批通过，患者知情同意并签署知情同意书。

1.3 治疗方法

对照组患者予标准三联疗法（雷贝拉唑钠肠溶胶囊

20 mg，bid+阿莫西林克拉维酸钾片1.0 g，bid+盐酸左氧

氟沙星胶囊 0.5 g，qd）治疗。观察组患者在对照组基础

上加用双歧杆菌三联活菌胶囊（上海上药信谊药厂有限

公司，批准文号：国药准字S10950032，规格：0.21 g）0.42

g，tid。两组患者均治疗14 d。

1.4 观察指标

（1）观察两组患者临床疗效及Hp根除情况。临床疗

效评价方法 [8]：治疗前后，对患者腹痛、腹胀、嗳气等症

状的程度及频次进行评分，无症状计0分；轻度（症状易

耐受）计 1分；中度（症状部分影响日常生活）计 2分；重

度（症状严重影响生活）计 3分。无发作计 0分；偶发（2

次/周）计 1分；常发（4次/周）计 2分；频发（6次/周）计 3

分。治疗后，症状总积分减少90％～100％为痊愈；减少

70％～＜90％为显效；减少30％～＜70％为有效；减少＜

30％为无效。总有效率＝（痊愈例数+显效例数+有效例

数）/总例数×100％。Hp根除情况评价：停药4周，采用尿

素14C呼气试验方法检测Hp感染，检测值≥100 dpm为

阳性，反之为阴性。Hp根除率＝Hp阴性例数/总例数×

100％。（2）评价两组患者治疗前后焦虑抑郁状态。采用

汉密尔顿焦虑量表（HAMA）[9]评价焦虑状态：29～56分为

严重焦虑，21～28分为明显焦虑，14～20分为焦虑，7～13

分为可能焦虑，＜7分为无焦虑。采用汉密尔顿抑郁量表

（HAMD）[9]评价抑郁状态：＞24分为重度抑郁，17～24分

为轻中度抑郁，8～16分为可能抑郁，＜8分为无抑郁。

1.5 统计学方法

采用SPSS 11.0软件对数据进行统计分析。计数资

料以例数或百分率表示，采用χ2检验；计量资料以 x±s

表示，采用 t检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者临床疗效和Hp根除率比较

ABSTRACT OBJECTIVE：To observe clinical efficacy and safety of Bifidobacterium triple viable capsules in the adjunctive

treatment of Helicobacter pylori（Hp）positive chronic atrophic gastritis（CAG）complicated with anxiety-depression. METHODS：

A total of 100 Hp positive CAG patients with anxiety-depression were divided into control group and observation group according

to random number table，with 50 cases in each group. Control group was given standard triple therapy（rabeprazole+amoxicillin

and clavulanate + levofloxacin）. Observation group was additionally given Bifidobacterium triple viable capsules 0.42 g，tid. The

treatment lasted for 14 d in both groups. Clinical efficacies，Hp eradication rates as well as HAMA and HAMD scores before and

after treatment were all observed in 2 group. The occurrence of ADR was compared. RESULTS：Total response rate of observation

group was 94.0％，and Hp eradication rate was 92.0％，which were significantly higher than 76.0％ and 78.0％ of control group，

with statistical significance（P＜0.05）. Before treatment，there was no statistical significance in HAMA and HAMD scores in 2

groups（P＞0.05）. After treatment，HAMA and HAMD scores of 2 groups were decreased significantly，the observation group was

significantly lower than the control group，with statistical significance （P＜0.05）. The incidence of ADR in observation group

（4.0％）was significantly lower than control group（20.0％），with statistical significance（P＜0.05）. CONCLUSIONS：Adjunctive

use of Bifidobacterium triple viable capsules can significantly improve Hp eradication rate，clinical symptom，anxiety and depres-

sion，while reduce the incidence of ADR.

KEYWORDS Probiotics；Chronic atrophic gastritis；Anxiety；Depression；Helicobacter pylori；Bifidobacterium triple viable capsules
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观察组患者临床总有效率为 94.0％、Hp 根除率为

92.0％，显著高于对照组的76.0％与78.0％，差异均有统

计学意义（P＜0.05），详见表1。

表1 两组患者临床疗效和Hp根除率比较

Tab 1 Comparison of clinical efficacies and Hp eradi-

cation rates between 2 groups

组别
观察组
对照组

n

50

50

痊愈，例
25

16

显效，例
15

14

有效，例
7

8

无效，例
3

12

总有效率，％
94.0＊

76.0

Hp根除率，％
92.0＊

78.0

注：与对照组比较，＊P＜0.05

Note：vs. control group，＊P＜0.05

2.2 两组患者治疗前后焦虑抑郁状态比较

治疗前，两组患者 HAMA、HAMD 评分比较，差异

均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患者HAMA、

HAMD评分均明显低于治疗前，且观察组评分明显低于

对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表2。

表2 两组患者治疗前后焦虑抑郁状态比较（x±±s，分）

Tab 2 Comparison of the status of anxiety and depres-

sion between 2 groups（x±±s，score）

组别

观察组
对照组

n

50

50

HAMA评分
治疗前

18.6±2.4

18.4±2.5

治疗后
6.8±1.2＊#

11.7±2.2＊

HAMD评分
治疗前

23.6±3.5

22.5±3.2

治疗后
7.4±1.3＊#

16.5±2.4＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.3 不良反应

治疗期间，对照组患者腹泻、腹胀、口苦、头晕等不

良反应的发生率为 20.0％，而观察组患者仅为 4.0％，差

异有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

表3 两组患者不良反应发生率比较

Tab 3 Comparison of the incidence of ADR between 2

groups

组别
观察组
对照组

n

50

50

腹泻，例
1

4

腹胀，例
1

3

口苦，例
0

1

头晕，例
0

2

发生率，％
4.0＊

20.0

注：与对照组比较，＊P＜0.05

Note：vs. control group，＊P＜0.05

3 讨论
CAG发病机制虽未完全阐明，但已知其与Hp感染、

免疫因素及遗传因素等有关[10]。Hp感染是关键的致病

因素，且定为Ⅰ类致癌因子，根除Hp治疗的必要性已得

到全世界的公认[11]。近年来，Hp对常用抗菌药物的耐药

率逐年增高，目前含抗菌药物的三联疗法对Hp根除率

逐渐下降，而感染复发率逐年升高。而且，随着使用抗

菌药物种类、时间的增加，抗菌药物导致胃肠道菌群失

调、胃肠功能紊乱等不良反应也随之增加，甚至发生抗

菌药物相关性腹泻（AAD）[12]。根除Hp可使部分患者的

消化不良症状显著改善，但仍有一些患者改善不明显，

故孤立地强调Hp感染的致病作用是不全面的，从胃肠

道微生态的角度出发也许是治疗CAG的新视角[13]。

胃肠道存在一个有多种微生物群落组成的微生态平

衡，其不仅与正常的胃肠道生理功能密切相关，而且在胃

肠道疾病的发生发展中发挥着重要作用，还能影响宿主

的精神活动和行为（包括焦虑、抑郁及认知障碍等）[14]。

胃肠道菌群紊乱时，各种微生物及其产物可引起外周免

疫激活及炎症反应，各种炎症因子通过不同的途径将炎

症信号传入中枢，激活中枢胶质细胞，促发抑郁症 [15]。

研究表明，抑郁症患者存在肠道菌群失调 [16]。研究证

实，利用细菌产生的脂多糖（LPS）腹腔注射可使实验动

物的中枢神经系统出现明显的炎症反应，进而表现抑郁

样行为[17]。 研究发现，Hp在胃内长期定植可影响胃及

十二指肠菌群的数量及分布[18]。感染Hp并有临床症状

的患者胃内定植的乳酸杆菌数量显著低于健康人群，厌

氧菌数量却显著高于健康人群[19]。而益生菌能竞争性

阻止Hp在胃内的定植[20]。益生菌指一组存在于人体皮

肤和黏膜表面的有益于宿主健康的非致病性微生物，主

要有双歧杆菌、嗜酸乳杆菌、粪肠球菌、枯草杆菌、芽孢

杆菌等[21]。国内外研究均显示，联合使用益生菌可明显

提高 Hp 的根除率，降低复发率，减少抗菌药物应用带

来的不良反应，部分缓解由Hp感染引起的胃组织损伤

等[22-23]。研究表明，不是所有的益生菌均有抗Hp作用，

目前一致认为双歧杆菌、乳酸杆菌等有较好的治疗效

果，而且多种益生菌的混合制剂较单一制剂效果好，可

能是多种菌株的应用较单一菌株更不易引起对抗菌药

物的耐药，同时各个菌株产生的抑制Hp作用可以相互

补充[24]。大多数的临床试验采用与标准疗法相同的疗

程，而研究显示，联合益生菌根除Hp时，2周左右的疗程

可达到最佳效果[25]。另有研究证实，益生菌具有改善认

知能力、缓解焦虑和抑郁症状的作用[26]。

双歧杆菌三联活菌中所含的 3种有益菌（长型双歧

杆菌、嗜酸乳杆菌、真肠球菌）可迅速到达肠道，并在其

中定植。益生菌作用的可能机制：抑制Hp黏附于胃上

皮及定植，保护黏膜屏障，分泌黏蛋白，调整宿主免疫反

应等减轻胃黏膜组织的炎症反应[27]；减少致病菌产生的

有害代谢产物和毒素，改善胃肠神经调控功能，以及胃

肠运动、感觉和分泌功能[28]；影响情绪调节系统，改善焦

虑抑郁状态[29]，等等。本研究结果显示，观察组患者的

Hp根除率明显高于对照组，而不良反应发生率明显低

于对照组；不仅临床症状的改善情况明显优于对照组，

而且焦虑抑郁状态的改善情况也明显优于对照组。

综上所述，采用双歧杆菌三联活菌胶囊辅助治疗伴

有焦虚抑郁的Hp阳性CAG疗效显著，可显著提高Hp根

除率，明显改善患者临床症状和焦虑抑郁状态，降低不

良反应发生率。由于本研究样本量较少，尚需多中心、

大样本的临床研究来进一步证实。
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