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摘  要 

目的：系统评价聚普瑞锌颗粒联合三联方案根除幽门螺杆菌(H. pylori、Hp)的疗效与安全性。方法：计

算机检索CNKI、Wanfang、VIP、CBM、ChiCTR数据库、PubMed、theCochranelibrary，搜集国内外

公开发表的关于聚普瑞锌颗粒根除Hp的随机对照试验(RCT)，检索时间均从建库至2021年11月。采用
RevMan 5.4软件进行Meta分析。结果：共纳入7个RCT，包含990例Hp阳性的患者。Meta分析结果显示：

① 聚普瑞锌颗粒联合三联方案在Hp的根除率(RR = 1.24, 95% CI 1.15~1.34, P < 0.00001)、临床有效率

(RR = 1.19, 95% CI 1.08~1.31, P = 0.0004)均优于单纯三联方案；聚普瑞锌颗粒联合三联方案的不良反

应发生率(RR = 0.82, 95% CI 0.52~1.29, P = 0.4)并不高于单纯三联方案。② 与铋剂四联方案相比，聚

普瑞锌颗粒联合三联方案在Hp根除率(RR = 1.08, 95% CI 0.99~1.18, P = 0.1)、临床有效率(RR = 1.09, 
95% CI 0.99~1.19, P = 0.07)、不良反应发生率(RR = 0.73, 95% CI 0.31~1.71, P = 0.47)方面，差异无统
计学意义。结论：聚普瑞锌颗粒联合三联方案能够提高Hp的根除率、临床有效率，并且不良反应的发生

率更低；与铋剂四联方案相比，聚普瑞锌颗粒联合三联方案在Hp根除率、临床有效率方面效果相当，不

良反应发生率方面并不高于剂四联方案。 
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Abstract 
Objective: To systematically evaluate the efficacy and safety of Polaprezinc combined with triple 
therapy (TR) in eradication of Hp. Methods: We electronically searched PubMed, theCochraneli-
brary, CNKI, Wanfang, VIP database, CBM, ChiCTR database from inception to November 2021, to 
collect randomized controlled trials (RCT) of Polaprezinc in combination with TR for eradication 
of Hp. Revman 5.3 software was utilized to perform the Meta-analysis. Results: A total of 7 RCT 
containing 990 patients (479 cases in the experimental group and 511 cases in the control group) 
were included. The results of meta-analysis showed that: 1) Compared with the TR, the eradica-
tion rate (RR = 1.24, 95% CI 1.15~1.34, P < 0.00001) and clinical effective rate (RR = 1.19, 95% CI 
1.08~1.31, P = 0.0004) of Hp were superior to those of the TR alone, with statistically significant 
differences; there were no significant differences between both group in incidence of adverse 
reactions (RR = 0.82, 95% CI 0.52~1.29, P = 0.4). 2) There were no significant differences in Hp 
eradication rate (RR = 1.08, 95% CI 0.99~1.18, P = 0.1), clinical effective rate (RR = 1.09, 95% CI 
0.99~1.19, P = 0.07), and incidence of adverse reactions (RR = 0.73, 95% CI 0.31~1.71, P = 0.47) 
between Polaprezinc combined with TR and bismuth-based quadruple therapy. Conclusion: The 
existing clinical evidence shows that compared with the TR, the combination of Polaprezinc and 
TR improves the Hp eradication rate, the clinical effective rate and reduces the occurrence of ad-
verse reactions. However, Polaprezinc combined with TR is not superior to bismuth-based 
quadruple therapy in the Hp eradication rate, the clinical effective rate and the occurrence of ad-
verse reactions. 
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1. 前言 

幽门螺杆菌(H. pylori, Hp)是一种革兰阴性杆菌，附着在胃黏膜上皮中，Hp 长期存在，可能会引发胃

癌。据报告，全世界约有 50%的人口感染过 Hp [1]。Hp 的感染与慢性胃炎(Chronic gastritis, CG)、消化性

溃疡(Peptic ulcer, PU)、胃腺癌、粘膜相关淋巴组织(Mucosa-associated lymphoid tissue, MALT)淋巴瘤等许

多疾病都有密切的联系。由于抗生素的过度使用及耐药率增加密不可分，曾经的一线治疗方案——标准

三联疗法(Triple therapy, TR)对 Hp 的根除效果已经远不如从前。目前我国 Hp 根除的首选方案是铋剂四联

疗法，但铋剂的使用具有局限性，因为铋离子具有肾毒性和神经毒性[2]，使此方案的使用受到了一定的

限制。近年来国内外越来越多的研究证实，聚普瑞锌作为一种新型的胃黏膜保护剂，不仅能够抗炎、抗

氧化[3]，还能抑制 Hp 的菌脲酶活性及增殖[4]，在根除 Hp 中具有重要的作用。但国内外均缺乏相关的

循证医学证据。因此，本研究旨在运用 Meta 分析的方法对聚普瑞锌颗粒联合 TR 方案根除 Hp 的疗效和

安全性进行综合评价，以期从循证医学角度为临床治疗提供帮助。 
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2. 资料与方法 

2.1. 纳入与排除标准 

2.1.1. 研究类型 
RCT。 

2.1.2. 研究对象 
经 13C/14C 尿素呼气试验、快速尿素酶试验、组织学检查和 Hp 培养中一项或多项阳性的初诊患者。

且患者之前未进行 Hp 根除治疗，近 1 月内未服用相关治疗药物。 

2.1.3. 干预措施实验组 
聚普瑞锌颗粒联合 TR 方案。对照组：与实验组用法相同的 TR 或铋剂四联方案。TR 指 PPIs 联合 2

种抗生素[2]。 

2.1.4. 结局指标 Hp 根除判断标准 
停药 4~8 周后重复 13C 或 14C 尿素呼吸试验，Hp 阴性为 Hp 根除成功，阳性为失败。根除率基于遵

循治疗方案(PP)分析。临床有效性判定标准：根据胃黏膜的变化评估[5]；不良反应发生率。 

2.1.5. 排除标准 
1) 会议摘要、Meta 分析、综述等非 RCT 或 CCT 的文献。 
2) 近 1 个月内质子泵抑制剂用药史;合并其他消化系统疾病或既往消化系统、腹部手术史；心、肺、

肝、肾等重要器官功能障碍;恶性肿瘤；酒精、药物依赖史。 

2.2. 文献检索策略 

以“聚普瑞锌、polaprezinc、zinc L-carnosine、幽门螺杆菌、幽门螺杆菌感染、Helicobacter pylori、
Helicobacter nemestrinae、Campylobacter pylori”为检索词，计算机检索 CNKI、Wanfang、VIP 数据库、

CBM、ChiCTR 数据库、PubMed、theCochranelibrary，搜集聚普瑞锌根除 Hp 的 RCT，检索时间均从建

库至 2021 年 11 月。以 PubMed 为例，((“Helicobacter pylori” [Mesh]) OR ((((Helicobacter nemestrinae) OR 
(Campylobacter pylori)) OR (Campylobacter pylori subsp. pylori)) OR (Campylobacter pyloridis))) AND 
((“polaprezinc” [Supplementary Concept]) OR ((((((((zinc L-carnosine) OR (AHZ-zinc)) OR (zinc 
N-(3-aminopropionyl)histidine)) OR (zinc L-carnosine complex)) OR (zinc carnosine)) OR (be-
ta-alanyl-L-histidinato zinc)) OR (Z 103)) OR (Z-103)))。 

2.3. 文献筛选、资料提取及偏倚风险评价 

由 2 名研究者提取表格，独自筛选文献、提取资料。提取的资料包括：纳入研究、样本量、基础疾

病、实验组和对照组治疗方案、疗程、所关注的结局指标和风险偏倚评价的关键要素等。风险偏倚采用

Cochrane 系统评价员手册推荐的 RCT 偏倚风险评估工具进行评价。有争议时通过讨论解决或征求第三方

研究者的意见。 

2.4. 统计学分析 

采用 RevMan 5.4 软件进行 Meta 分析。检验水准设为 α = 0.05。本研究二分类变量以相对危险度(risk 
ratio, RR)为效应分析统计量，95% CI 为疗效统计量。采用χ2检验进行异质性检验，检验水准为 α = 0.1，
运用 I2定量评估异质性。若各研究间存在统计学异质性(I2 > 50%, P < 0.1)，在排除明显的临床异质性后，
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采用随机效应(REM)进行合并分析，同时进一步分析异质性的来源。运用敏感性分析进一步验证结果的

稳定性。若纳入 Meta 分析的研究数 ≥ 10 个，采用漏斗图检测发表偏倚。 

3. 结果 

3.1. 文献检索及筛选结果 

共检索到 38 篇文献，其中英文文献 21 篇(PubMed 17 篇，Cochranelibrary 4 篇)，中文文献 17 篇(CNKI 
4 篇，Wanfang 5 篇，VIP 3 篇、CBM 3 篇、ChiCTR 2 篇)。经筛选后，最终纳入 7 个 RCT [4] [6]-[11]。
详细筛选流程见图 1。 

3.2. 纳入研究的基本特征 

纳入全世界 1999~2021 年间发表的 7 个 RCT，共 990 例患者，其中实验组为 479 例，对照组为 511
例。样本量最大为 207 例，最小为 66 例。7 个研究均报告基线，如年龄、性别、随访时间等，均无统计

学意义，具有可比性。研究对象均为 18~80 岁的成年人。对照组中有 5 个研究采用 TR 根除方案，2 个研

究[10] [11]采用铋剂四联根除方案。治疗疗程为 7~30 天。基本特征详见表 1。 
 

 
Figure 1. Literature screening flow chart 
图 1. 文献筛选流程图 

 
Table 1. Basic characteristics of studies 
表 1. 纳入研究的基本特征 

纳入研究 例数
(T/C) 基础病 实验组 对照组 疗程/d 结局 

指标 

H.KASHIMURA 
1999 [4] 35/31 PU 

聚普瑞锌 150 mgbid + 兰索拉唑

30 mg + 阿莫西林 500 mg + 克拉

霉素 400 mg 

兰索拉唑 30 mg + 阿莫西林 500 mg 
+ 克拉霉素 400 mg 

7 ①③ 

Hajime Isomot 
2005 [6] 53/53 PU 

聚普瑞锌 150 mgbid + 雷贝拉唑

10 mg + 阿莫西林 750 mg + 克拉

霉素 200 mg 

雷贝拉唑 10 mg + 阿莫西林 750 mg 
+ 克拉霉素 200 mg 

7 ①②③ 
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Continued 

Tanbei 2017 [7] 106/101 CG 
聚普瑞锌 75 mgbid + 奥美拉唑 20 

mg + 阿莫西林 1 g + 克拉霉素
0.5 g 

奥美拉唑 20 mg + 阿莫西林 1 g + 
克拉霉素 0.5 g 

14 ①③ 

何春生 2018 [8] 106/96 CG 
聚普瑞锌 75 mgbid + 奥美拉唑 20 

mg + 阿莫西林 1 g + 克拉霉素
0.5 g 

奥美拉唑 20 mg + 阿莫西林 1 g + 
克拉霉素 0.5 g 

14 ①②③ 

危柳柳 2020 [9] 43/43 PU 
聚普瑞锌 75 mgbid + 埃索美拉唑

20 mg ++ 阿莫西林 1 g + 呋喃唑

酮 0.1 g 

埃索美拉唑 20 mg ++ 阿莫西林 1 g 
+ 呋喃唑酮 0.1 g 

14 ①②③ 

李华伟 2021 [10] 84/83 / 
聚普瑞锌 75 mgbid + 埃索美拉唑

20 mg ++ 阿莫西林 1 g + 呋喃唑

酮 0.1 g 

埃索美拉唑 20 mg ++ 阿莫西林 1 g 
+ 呋喃唑酮 0.1 g + 胶体果胶铋 150 

mg 
30 ①②③ 

陈恳 2021 [11] 52/52/ 
52 

CG + 
PU 

聚普瑞锌 75 mgbid + 雷贝拉唑 20 
mg + 阿莫西林 1 g + 克拉霉素

0.5 g 

雷贝拉唑 20 mg + 阿莫西林 1 g + 
克拉霉素 0.5 g 

雷贝拉唑 20 mg + 阿莫西林 1 g + 
克拉霉素 0.5 g + 枸橼酸铋钾 0.6 g 

14 ①②③ 

注：T：实验组；C：对照组；结局指标：① Hp 的根除率；② 临床有效率；③ 不良反应发生率。 

3.3. 风险偏倚评价 

对纳入文献的质量方法学评估。纳入的 7 篇文献均提到了“随机”，仅有 1 篇[4]未明确提及随机方

法，属高风险偏倚，其余均描述了具体的随机方法，如随机数字法、抽签法，属低风险偏倚。所有研究

均未提及“分配隐藏”、“实施性偏倚”，属高风险偏倚。仅有 1 篇[4]提及“检出偏倚”，其余 6 篇为

高风险偏倚。有 2 篇[6] [7]文献提及病例退出，但均说明了对退出病例的具体处理方法，且对总的结果影

响不大，其余文献结局资料完整，均无选择性报告结局，因此均为低风险偏倚。7 篇文献均不清楚是否

存在其他偏倚，属高风险偏倚。具体见图 2。 

3.4. Meta 分析结果 

3.4.1. 聚普瑞锌颗粒 + TR 与 TR 
Hp 的根除率本次研究纳入的 6 篇[4] [6] [7] [8] [9] [11]文献经过一致性检验，I2 = 13% < 50%，且 Q

检验的 P = 0.33 > 0.1，提示本次研究选择的文献之间的异质性不具有统计学意义，可以选择 FEM 进行

Meta 分析。6 个研究汇总的 RR 值为 1.24，95% CI 为 1.15~1.34，且具有统计学意义，Z = 5.73，P < 0.00001，
提示聚普瑞锌颗粒 + TR 方案根除 Hp 效果是优于 TR 方案的，具体情况见图 3。 

 

 

https://doi.org/10.12677/acm.2022.123266


邹珂，褚传莲 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.123266 1851 临床医学进展 
 

 
Figure 2. Bias risk assessment chart 
图 2. 偏倚风险评估图 

 

 
Figure 3. Meta-analysis of Hp eradication rate between TR and combination of Polaprezinc and TR 
图 3. 聚普瑞锌颗粒 + TR 与 TR Hp 的根除率的 Meta 分析 

 
临床有效率纳入的 4 篇[6] [8] [9] [11]文献经过异质性检验，Q 检验的 P = 0.05 < 0.1，且 I2 = 63% > 

50%，提示本次研究选择的文献之间存在异质性，且具有统计学意义。对 4 篇文献逐一进行敏感性分析，

发现其中 1 篇[11]对异质性的影响较大，去掉该研究后，再次进行异质性分析，余下 3 篇文献不存在异质

性(Q 检验 P = 0.37 > 0.1，且 I2 = 1% < 50%)，排除 1 篇后采用 FEM 进行 Meta 分析。3 个研究汇总的 RR
值为 1.19，95% CI 为 1.08~1.31，且具有统计学意义，Z = 3.52，P = 0.0004 < 0.1，提示聚普瑞锌颗粒 + TR
方案的临床有效率优于 TR 方案，具体情况见图 4。 

 

 
Figure 4. Meta-analysis of clinical effective rate between TR and combination of Polaprezinc and TR 
图 4. 聚普瑞锌颗粒 + TR 与 TR 临床有效率的 Meta 分析 
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不良反应发生率本次研究纳入的 6 篇[4] [6] [7] [8] [9] [11]文献经过一致性检验，I2 = 0 < 50%，且 Q
检验的 P = 0.93 > 0.1，提示本次研究选择的文献之间的异质性不具有统计学意义，可以选择 FEM 进行

Meta 分析。6 个研究汇总的 RR 值为 0.82，95% CI 为 0.52~1.29，Z = 0.85，P = 0.4 > 0.05，无统计学意义。

提示聚普瑞锌颗粒 + TR 方案根除 Hp 与 TR 方案在安全性上差别不大，无明显副作用。具体情况见图 5。 
 

 
Figure 5. Meta-analysis of occurrence of adverse reactions between TR and combination of Polaprezinc and TR 
图 5. 聚普瑞锌颗粒 + TR 与 TR 不良反应发生率的 Meta 分析 

3.4.2. 聚普瑞锌颗粒 + TR 与铋剂四联 
Hp 的根除率 本次研究纳入的 2 篇[10] [11]文献经过一致性检验，I2 = 0 < 50%，且 Q 检验的 P = 0.52 > 

0.1，提示本次研究选择的文献之间的异质性不具有统计学意义，可以选择 FEM 进行 Meta 分析。2 个研

究汇总的 RR 值为 1.08，95% CI 为 0.99~1.18，Z = 1.65，P = 0.1 > 0.05，不具有统计学意义。提示聚普瑞

锌颗粒 + TR 方案与铋剂四联方案根除 Hp 效果相当，具体情况见图 6。 
 

 
Figure 6. Meta-analysis of Hp eradication rate between bismuth-based quadruple therapy and combination of Po-
laprezinc and TR 
图 6. 聚普瑞锌颗粒 + TR 与铋剂四联 Hp 的根除率的 Meta 
 
临床有效率本次研究纳入的 2 篇[10] [11]文献经过一致性检验，I2 = 0 < 50%，且 Q 检验的 P = 0.52 > 

0.1，提示本次研究选择的文献之间的异质性不具有统计学意义，可以选择 FEM 进行 Meta 分析。2 个研

究汇总的 RR 值为 1.09，95% CI 为 0.99~1.19，Z = 1.84，P = 0.07 > 0.05，不具有统计学意义。提示聚普

瑞锌颗粒 + TR 方案与铋剂四联方案的临床有效率效果相当，具体情况见图 7。 
 

 
Figure 7. Meta-analysis of clinical effective rate between bismuth-based quadruple therapy and combination of 
Polaprezinc and TR 
图 7. 聚普瑞锌颗粒 + TR 与铋剂四联临床有效率的 Meta 分析 
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不良反应发生率本次研究纳入的 2 篇[10] [11]文献经过一致性检验，I2 = 0 < 50%，且Q 检验的 P = 0.43 > 
0.1，提示本次研究选择的文献之间的异质性不具有统计学意义，可以选择 FEM 进行 Meta 分析。2 个研

究汇总的 RR 值为 0.73，95% CI 为 0.31~1.71，Z = 0.73，P = 0.47 > 0.05，不具有统计学意义。提示聚普

瑞锌颗粒+TR 方案与铋剂四联方案的不良反应发生率相当，较为安全。具体情况见图 8。 
 

 
Figure 8. Meta-analysis of occurrence of adverse reactions between bismuth-based quadruple therapy and combination of 
Polaprezinc and TR 
图 8. 聚普瑞锌颗粒 + TR 与铋剂四联不良反应发生率的 Meta 分析 

3.4.3. 敏感性分析和发表偏倚 
为进一步验证结果的稳定性，针对“聚普瑞锌颗粒 + TR 与 TR”的所有结局指标，采用逐一剔除单

个研究合并剩下研究的方法重新进行 Meta 分析，显示结果均无明显改变，表明本研究结果较为稳健可靠。 

4. 讨论 

Hp 能适应胃内极端酸性环境，利用其鞭毛的运动作用粘附在宿主胃上皮上，分泌的毒力因子可以改

变宿主细胞的信号传导、免疫活性，诱导细胞凋亡。在世界范围内，Hp 感染被认为是引起 CG、PU 及其

并发症和胃癌最重要的致病因素。根除 Hp 不仅能够阻止黏膜损伤，减轻粘膜炎症，也能够降低患胃癌

的风险，促进人体健康。 
聚普瑞锌是一种由 L-肌肽和锌组成的复合螯合剂，现已作为胃黏膜保护剂广泛用于 PU 的治疗中。

聚普瑞锌具有抗炎和抗氧化的作用[3]，不仅能直接促进创口愈合，还能减少愈合后期纤维瘢痕的形成

[12]。聚普瑞锌可以特异性粘附至溃疡部位，通过诱导热休克蛋白(HSP)的表达来改善胃黏膜的损伤[13]。
HSP 的表达对胃黏膜有保护作用[14]。另外，聚普瑞锌还可以通过降低炎症因子的水平，促进生长因子

和抗氧化酶的产生来保护胃黏膜[15]。有研究表明，聚普瑞锌可以抑制 Hp 的菌脲酶活性及增殖[4]，在根

除 Hp 中具有重要的作用。人体摄入的聚普瑞锌，在体内被分解为锌和 L-肌肽，L-肌肽进一步代谢为 L-
组氨酸和β-氨基酸后被内源性代谢系统吸收代谢，锌主要通过粪便和尿液排出。目前聚普瑞锌颗粒的推

荐摄入剂量多为 150 mg/d，属于安全剂量，不会因锌摄入过多而导致铜缺乏症。 
本研究共纳入了 1999 年~2021 年间的 7 个 RCT，共 990 例患者。Meta 分析结果显示，与 TR 方案相

比，聚普瑞锌颗粒联合 TR 方案在 Hp 根除率、临床有效率上效果更佳，说明对于 Hp 相关性 CG 和 PU
的患者，聚普瑞锌颗粒联合 TR 方案有助于提高 Hp 的根除率，促进溃疡的愈合，且不良反应发生率无明

显增加，这表明聚普瑞锌颗粒联合 TR 方案根除 Hp 副作用较小，安全性好。另外，本研究发现聚普瑞锌

颗粒联合 TR 方案在 Hp 根除率、临床有效率及不良反应发生率方面与铋剂四联疗法效果相当，这可以提

示，对于无法获得铋剂或有铋剂禁忌症(如肾功能不全)的患者，聚普瑞锌颗粒是很好的替代药物。 
本研究存在以下局限性：① 纳入的 7 篇研究均未提及分配隐藏的实施情况，且存在盲法不明等多种

潜在偏倚，不利于随机化方案的质量评估；② 在“不良反应发生率”这一指标上，仅有 2 篇纳入研究将

不良反应按“严重”和“轻度”分类，其余研究并未说明，这可能会掩盖某些严重的药物不良反应，影
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响结果的可靠性，未来的研究中对此结局指标应单独解释；③ 纳入的 7 篇研究的疗程不一，大部分研究

的疗程为 14 天，随访时间多为 Hp 根除治疗后 1 月，而 CG、PU 的推荐治疗疗程多为 1 个月以上[16]；
④ 以铋剂四联方案作为对照组的研究只有 2 篇，数量偏少，且样本量均较小，使得聚普瑞锌颗粒联合

TR 方案与铋剂四联方案比较的结果不肯定。 
现有临床证据证明，与 TR 相比，聚普瑞锌颗粒联合 TR 方案可以提高 Hp 的根除率，促进溃疡的愈

合；而聚普瑞锌颗粒联合 TR 方案在 Hp 的根除率、临床有效率、不良反应发生率方面并不优于铋剂四联

方案。因此上述结论还需要更多高质量、多中心、大样本的 RCT 来加以验证。 
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