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　　胃溃疡（ＧＵ）是由多种因素引起的常见于中老年人的消化
性溃疡，其中幽门螺杆菌（Ｈｐ）是引起 ＧＵ的常见原因［１］。ＧＵ
患者临床症状以反酸、食欲下降为主，部分患者无明显症状，但

会出现胃穿孔或胃出血；该病进展减慢，发展为胃癌的几率不

足１％，长期患有ＧＵ会导致患者身体机能严重下降［２３］。临床

治疗ＧＵ以药物为主，通过根除Ｈｐ，抑制胃酸分泌，加快溃疡愈
合［４］。既往治疗ＧＵ多采用奥美拉唑四联疗法，虽疗效尚可，但
长期服用易使Ｈｐ产生耐药性［５］。有研究表明，瑞巴派特可抑

制Ｈｐ发育，保护胃黏膜，且不易产生耐药性［６８］，但关于两者联

合治疗ＧＵ的疗效尚未明确。基于此，本研究探讨奥美拉唑四
联疗法联合瑞巴派特对Ｈｐ阳性ＧＵ患者的治疗效果。

对象与方法

１．对象：选取２０２１年 ３月 ～２０２２年 ３月于泰康同济（武
汉）医院就诊的Ｈｐ阳性ＧＵ患者９６例。纳入标准：（１）均符合
ＧＵ诊断标准［９］，且为初治；（２）Ｈｐ阳性；（３）年龄≥１８岁。排除
标准：（１）入院前予以 ＧＵ药物治疗；（２）肝肾功能不全；（３）胃
穿孔或胃出血；（４）既往消化道手术史；（５）恶性肿瘤；（６）不耐
受本研究中使用的药物；（７）精神类疾病。按照随机数字表法将
所有患者分为对照组和联合组，每组各４８例。对照组男２８例、
女２０例，年龄２７～５７岁，平均年龄（３６．２６±４．１９）岁；病程２～
８年，平均病程（４．６２±１．２０）年；溃疡直径０．４～１．７ｃｍ，平均溃
疡直径（０．９６±０．２１）ｃｍ；溃疡部位：胃窦２６例，胃体１３例，胃
角９例。联合组男３０例、女１８例，年龄２７～５８岁，平均年龄
（３６．３４±４．５１）岁；病程２～７年，平均病程（４．２３±１．３６）年；溃
疡直径０．４～１．５ｃｍ，平均溃疡直径（０．９２±０．１８）ｃｍ；溃疡部
位：胃窦２３例，胃体１１例，胃角１４例。两组患者上述一般资料
比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。本研究经泰康同济（武
汉）医院伦理委员会审核批准，所有患者或家属均知情同意。

２．方法
（１）治疗方案：对照组采用奥美拉唑四联疗法治疗：奥美拉

唑镁肠溶片每次２０ｍｇ＋克拉霉素片每次５００ｍｇ＋枸橼酸铋钾
颗粒每次２００ｍｇ＋阿莫西林胶囊每次１ｇ口服，每日各２次。

联合组在奥美拉唑四联疗法治疗基础上，加用瑞巴派特片每次

０．１ｇ口服，每日３次。两组患者均治疗２周。
（２）观察指标：①溃疡愈合情况和 Ｈｐ根除率：溃疡愈合分

为瘢痕期、愈合期及活动期，溃疡愈合率（％）＝（总例数－活动
期例数）／总例数 ×１００％［７］。Ｈｐ根除［１０］：停药１个月后应用
１４Ｃ尿素呼气试验（１４ＣＵＢＴ）检测 Ｈｐ，如 Ｈｐ≤１００ｄｐｍ则为阴
性，表示Ｈｐ已根除。②一般临床资料，包括治疗前后炎症因子
［肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）α、ＩＬ６、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）］及胃肠激素
［生长抑素（ＳＳ）、胆囊收缩素（ＣＣＫ）、肾上腺髓质素（ＡＭ）］水
平。③临床疗效评估：根据《临床诊疗指南：消化系统疾病分
册》［１１］制定临床疗效评估标准：治愈：溃疡和临床症状、体征不

再出现；有效：溃疡面积减少量≥５０％，临床症状、体征显著缓
解；无效：溃疡面积减少量 ＜５０％，临床症状、体征无缓解。总
有效率（％）＝（总例数 －无效例数）／总例数 ×１００％。④记录
治疗期间不良反应发生情况。

３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２０．０软件进行统计分析。符合
正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，组间比较采用 ｔ检验；计数
资料以例和百分比表示，组间比较采用 χ２检验。以 Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

结　　果
１．两组患者临床疗效比较：治疗２周后，联合组治愈３１例、

有效１３例、无效４例，总有效率为９１．６７％；对照组治愈１９例、
有效１７例、无效１２例，总有效率为７５．００％。联合组患者总有
效率高于对照组（Ｐ＜０．０５）。
２．两组患者溃疡愈合和Ｈｐ根除情况比较：治疗２周后，联

合组患者溃疡愈合率和 Ｈｐ根除率均高于对照组（Ｐ＜０．０５）。
见表１。
　　３．两组患者治疗前后炎症因子及胃肠激素水平比较：治疗
前两组患者炎症因子及胃肠激素水平比较差异均无统计学意

表１　两组患者溃疡愈合和Ｈｐ根除情况比较［例，（％）］

组别 例数 溃疡愈合 Ｈｐ根除

对照组 ４８ ３８（７９．１７） ３４（７０．８３）
联合组 ４８ ４６（９５．８３） ４３（８９．５８）

χ２值 ６．０９５ ５．３１５
Ｐ值 ０．０１４ ０．０２１
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表２　两组患者炎症因子及胃肠激素水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ＴＮＦα（ｎｇ／Ｌ） ＩＬ６（μｇ／Ｌ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＳＳ（ｐｇ／ｍｌ） ＣＣＫ（ｎｇ／Ｌ） ＡＭ（ｐｇ／ｍｌ）

对照组
治疗前 ４８ ３．５１±０．２４ ２３．８３±４．３９ ４．４１±０．５２ ８．６４±１．８１ １９．０３±３．１２ ６８．７６±１０．９１
治疗后 ４８ ２．６４±０．４３ａ １３．７８±２．５３ａ ２．４２±０．３６ａ １０．３１±２．３０ａ １６．８６±３．４５ａ ５４．６３±８．２８ａ

联合组
治疗前 ４８ ３．３２±０．４５ ２３．７６±４．２１ ４．５３±０．４７ ８．３４±１．５６ １８．７９±３．５９ ６８．２９±１０．２４
治疗后 ４８ １．１７±０．２７ａｂ ９．５５±２．３０ａｂ １．１６±０．１３ａｂ １５．４９±２．６１ａｂ １３．２５±２．３１ａｂ ４７．４４±７．４６ａｂ

　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与同期对照组比较，ｂＰ＜０．０５

义（Ｐ＞０．０５）。治疗２周后，两组患者 ＴＮＦα、ＩＬ６、ＣＲＰ、ＣＣＫ
及ＡＭ水平均低于同组治疗前，ＳＳ水平高于同组治疗前；治疗
后联合组患者 ＴＮＦα、ＩＬ６、ＣＲＰ、ＣＣＫ及 ＡＭ水平均低于同期
对照组，ＳＳ水平高于同期对照组（Ｐ＜０．０５）。见表２。
　　４．两组患者药物不良反应情况比较：治疗期间，联合组患
者出现便秘１例、头晕头痛１例、腹胀腹泻３例、恶心呕吐１例，
不良反应发生率１２．５０％；对照组患者出现头晕头痛１例、腹泻
腹胀２例、恶心呕吐１例，不良反应发生率为８．３３％。两组患
者药物不良反应发生率比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

讨　　论
Ｈｐ是ＧＵ的主要致病因素，患者胃黏膜上皮细胞脱落坏

死，在胃黏膜形成溃疡面，由于 Ｈｐ的持续作用，胃黏膜不断被
破坏，且胃黏膜受损，使得 Ｈｐ更易根植于胃黏膜，产生恶性循
环，导致溃疡面迁徙不愈［１２］。ＧＵ比十二指肠溃疡更为严重，
进一步可引起胃穿孔或胃出血，甚至还有癌变风险，因此，寻找

有效的治疗方案至关重要［１３］。临床治疗 ＧＵ一般采用质子泵
抑制剂＋抗生素，并由此形成三联疗法、四联疗法［１４］。奥美拉

唑具有较强的生物作用，作为第一代质子泵抑制剂，可发挥特

异性靶向作用，快速抑制胃酸分泌；此外，其为脂溶性弱碱，在

酸性环境中转化为活性形式，可降低胃内酸度，从而为抗生素

的药效发挥创造有利环境，协同根除Ｈｐ［１５１６］。但有研究显示，
奥美拉唑四联疗法的反复使用会导致 Ｈｐ的耐药性增强，且还
会有Ｈｐ变异风险，影响溃疡治疗效果［１７１８］。

有研究认为，ＧＵ的治疗不仅要根除 Ｈｐ，促进溃疡面愈合，
还应当发挥黏膜屏障保护作用［１９］。瑞巴派特可调节相关酶的

表达，加快前列腺素 Ｅ２（ＰＧＥ２）的分泌，从而保护胃黏膜，还可

抑制Ｈｐ感染，不易使Ｈｐ产生耐药性［２０］。本研究发现，治疗后

联合组总有效率、溃疡愈合率和Ｈｐ根除率均显著高于对照组，
说明奥美拉唑四联疗法联合瑞巴派特治疗可改善临床疗效，提

高溃疡愈合和Ｈｐ根除效果。瑞巴派特在 ＧＵ中的作用机制如
下：（１）介导氧化反应，清除氧自由基，避免胃黏膜由于氧化应
激反应受损；（２）增强ＰＧＥ２的表达，增加胃黏膜血流灌注，促进
胃黏膜上皮细胞修复，从而加快溃疡愈合；（３）促进碱性黏液大
量分泌，从而中和胃酸，抑制胃酸过多；（４）具有黏附性，可与
Ｈｐ拮抗竞争，降低Ｈｐ在胃黏膜的附着点，提高 Ｈｐ清除效率。
Ｈｐ黏附于胃黏膜，可促进中性粒细胞活化，使得 ＴＮＦα、ＩＬ６
和ＣＲＰ等炎症因子大量分泌，加重溃疡。本研究发现，治疗后
联合组炎症因子水平低于同期对照组，提示瑞巴派特治疗能抑

制炎症反应。瑞巴派特可促进一氧化氮合酶基因的表达，降低

中性粒细胞活性，从而避免炎症因子大量产生，抑制炎症反应。

ＳＳ可调节胃泌素，其水平下降会加重溃疡；ＣＣＫ可促进胃酸分
泌；ＡＭ能抑制内皮素的血管收缩功能，影响溃疡愈合。本研究

还发现，治疗后联合组ＳＳ水平高于同期对照组，ＣＣＫ和 ＡＭ水
平低于同期对照组，证实瑞巴派特可调节胃肠激素水平。瑞巴

派特可促进ＰＧＥ２和蛋白合成，提高胃肠动力，间接调节胃肠激
素水平。治疗期间，两组药物不良反应发生情况比较差异无统

计学意义且不良反应发生率较低，提示瑞巴派特治疗安全性好。

综上所述，对于Ｈｐ阳性ＧＵ患者，采用奥美拉唑四联疗法
联合瑞巴派特治疗方案，不仅能改善临床疗效，提高溃疡愈合

和Ｈｐ根除效果，还可改善炎症因子和胃肠激素水平，且安全性
好，适宜推广。
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