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胃食管反流病（GERD），是由于过多的胃、十二指肠内容

物反流入食管引起的上胃肠道动力障碍性疾病。据调查，我

国有 7％～15％的人群有胃食管反流症状 [1]。因此，探索

GERD的有效治疗方法已日趋成为研究热点，其中抑制胃酸分

泌是其重要的治疗方法。奥美拉唑作为质子泵抑制剂有强大

的抑酸作用。有研究认为，奥美拉唑不同疗程治疗GERD的

临床效果不尽相同[2]。为探索奥美拉唑治疗GERD的最佳治

疗疗程，笔者选择了80例GERD患者，观察并比较其治疗4周

和6周时的疗效和安全性，以为临床治疗提供参考。

1 资料与方法
1.1 一般资料

选择 2010年 1月－2013年 12月我院收治的 GERD 患者

80例，就诊时均有反酸、烧心、反食、胸疼等 GERD 的相关症

状。经胃镜证实为GERD，胃镜诊断及分级依据《反流性食管

炎（病）诊断及治疗方案试行》[3]标准。排除食管狭窄、肿瘤、消

化性溃疡、炎症性肠病，并除外肝、胆、胰和结缔组织等疾病。

患者入组前 1个月内未服用过抑酸药及其他影响胃肠道功能

的药物。本研究方案经医院有关部门批准，所有患者或其家

属均知情同意且签署了知情同意书。

1.2 治疗方法

所有患者均给予口服奥美拉唑胶囊（浙江康恩贝公司）20

mg，bid，连服6周，并于治疗4周和6周时观察患者的临床症状

和胃镜检查结果。

1.3 临床症状评分标准及疗效判定标准

根据患者症状的严重程度及发生频率进行症状评分。根

据症状的严重程度记录为 0、1、2、3分。0分：无症状；1分：症

状轻微可以忍受；2分：介于1分和3分之间；3分：症状明显，不

能忍受，需休息和药物治疗。根据症状发生频率不同记录为

0、1、2、3分。0分：无症状；1分：症状每月发生；2分：症状每周

发生；3分：症状每天发生。症状积分＝症状严重程度评分+症

状发生频率评分。显效：症状积分减少百分率（W）＞80％；有

效：50％＜W≤80％；无效：W≤50％。总有效率＝（显效例数+
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者不良反应发生率比较差异无统计学意义。结论：奥美拉唑治疗GERD疗效与安全性均较好，且治疗6周的疗效优于治疗4周。
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有效例数）/总例数×100％。

1.4 胃镜检查积分

于治疗前及治疗 6周后 2 d内采用电子胃镜检查，观察并

记录食管炎症状的变化。胃镜分级标准[3]：0级（0分）：正常；Ⅰ

级（1分）：病变部位呈点状或条状，发红、糜烂，无融合现象；Ⅱ

级（2分）：病变部位呈条状，发红、糜烂，有融合，但非全周性；Ⅲ

级（3分）：病变部位广泛，发红、糜烂融合呈全周性，或溃疡。

1.5 统计学方法

采用统计学软件 SPSS 17.0对数据进行分析处理。计量

资料以x±s 表示，采用 t 检验；计数资料以率表示，采用χ2检

验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 治疗4周和6周时患者的临床疗效比较

分别于治疗 4周和 6周时观察患者治疗效果，结果治疗 6

周时的总有效率为95.0％，显著高于治疗4周时（70.0％），差异

有统计学意义（P＜0.05），详见表1。

表1 治疗4周和6周时患者的临床疗效比较[例（％％）]

Tab 1 Comparison of therapeutic efficacies between 4

weeks of treatment and 6 weeks of treatment[case（％％）]

时间
治疗4周时
治疗6周时

n

80

80

显效
44（55.0）

68（85.0）

有效
12（15.0）

8（10.0）

无效
24（30.0）

4（5.0）

总有效率，％
70.0

95.0

2.2 治疗前后患者烧心和反酸的症状积分比较

治疗4周、6周时，患者的烧心、反酸症状积分均显著低于

治疗前，且治疗 6周时显著优于治疗 4周时，差异均有统计学

意义（P＜0.05），详见表2。

表2 治疗前后患者烧心和反酸的症状积分比较（分，x±s）

Tab 2 Comparison of the symptom score of acid reflux

and heartburn before and after treatment（score，x±s）

症状
烧心
反酸

n

80

80

治疗前
2.56±0.66

1.97±0.57

治疗4周时
1.21±0.31＊

1.19±0.38＊

治疗6周时
0.13±0.02＊#

0.03±0.00＊#

与治疗前比较：＊P＜0.05；与治疗4周时比较：#P＜0.05

vs. before treatment：＊ P＜0.05；vs. after 4 weeks treatment：#P＜

0.05

2.3 治疗前后患者胃镜积分变化

经胃镜检查，治疗6周时的胃镜积分改善情况显著优于治

疗4周和治疗前，差异有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

表3 治疗前后患者胃镜积分变化[例（％％）]

Tab 3 Changes of gastroscopy score before and after treat-

ment[case（％％）]

时间
治疗前
治疗4周时
治疗6周时

0级
0

29（36.3）

64（80.0）＊

Ⅰ级
30（37.5）

19（23.6）

8（10.0）＊

Ⅱ级
44（55.0）

29（36.3）

8（10.0）＊

Ⅲ级
6（7.5）

3（3.8）

0＊

与治疗前、治疗4周时比较：＊P＜0.05

vs. before treatment、after 4 weeks treatment：＊P＜0.05

2.4 不良反应

治疗 4周后，不良反应表现为轻微恶心 9例，上腹痛 4例，

轻度皮疹 1例，上述发生不良反应患者均未给予任何对症处

理，不良反应发生率为17.5％；继续治疗2周后，新增加轻微恶

心者1例和轻度皮疹者2例，1例腹痛症状消失，不良反应发生

率为 20.0％；两组不良反应发生率比较，差异无统计学意义

（P＞0.05）。停止用药后以上各不良反应均消失。

3 讨论
GERD是消化系统常见的疾病之一，属于消化道动力性障

碍性疾病，主要是指下食管括约肌功能障碍引起胃、十二指肠

内容物反流而导致的一系列慢性症状和食管黏膜损害。西方

国家患病率为 10％～20％，我国患病率北京、上海为 5％～

10％。近年来其发病率逐渐升高，严重影响患者的生活质量，

GERD主要的致病因素有吸烟、饮酒、感染、胃酸分泌过多等。

根据内镜所见可分为反流性食管炎和非糜烂性病，治疗GERD

最主要的方法是抑制胃酸分泌与抗反流。在临床上抑制胃酸

分泌及提高食道下端括约肌功能、增加胃的正向蠕动是治疗

GERD的关键所在[4]。

一般认为，胃内 pH＝4.0时，反流的胃液对食管黏膜尚无

侵袭力，这是胃液是否存在伤害力的临界点[5]。大量研究证

明，胃内 pH＜4的胃液含有活性胃蛋白酶，可引起反流症状，

损伤黏膜，故维持胃内 pH＞4.0是治疗GERD有效的关键[6]。

大量研究已证实，采用质子泵抑制剂抑制胃酸分泌是当前治

疗GERD的主要手段[7]。质子泵抑制剂在抑制24 h胃酸分泌，

减少食管酸暴露、缓解反流症状及促进损伤胃肠黏膜愈合方

面均明显优于 H2受体拮抗药，因而被临床广泛应用于治疗

GERD[8]。质子泵抑制剂抑制胃酸分泌的作用强，且作用时间

长，维持作用可达24 h，能有效缓解GERD症状、治愈炎症及预

防复发，对幽门螺杆菌（Hp）也有一定的清除作用，有利于食管

黏膜的愈合。

奥美拉唑属于苯丙咪唑的衍生物，是第一代质子泵抑制

剂，能够对胃酸分泌的最终环节——质子泵发挥特异选择性

和持久的抑制作用[9]。奥美拉唑通过高选择性的作用机制降

低胃酸的分泌，其选择性抑制壁细胞膜H+-K+-ATP酶活性，从

而抑制基础胃酸的分泌以及组胺、乙酰胆碱、胃泌素和食物刺

激引起的酸分泌，并且能够减少胃内容量，有效地缓解患者的

临床症状。奥美拉唑作用时间长，使胃内 pH＞4的时间得到

延长，与H2受体拮抗药比较，其抑酸作用强且持续时间长、特

异性高、缓解症状快[10]，并能达到90％以上的镜下治愈率。在

治愈胃肠道糜烂及缓解症状方面都显著优于H2受体拮抗药。

此外，奥美拉唑对胃酸分泌的抑制是可逆的，对胃蛋白酶的分

泌也无直接影响。

本研究对 80例GERD患者予以奥美拉唑连续治疗，并对

治疗 4周时及 6周时患者的临床症状积分情况进行比较。结

果，治疗4周、6周时，患者的反酸、烧心症状积分显著低于治疗

前，且治疗6周显著优于治疗4周，差异有统计学意义。治疗6

周的总有效率（95％）亦显著优于治疗4周（70.0％），差异有统

计学意义。经胃镜检查发现，治疗6周时的胃镜积分改善情况

显著优于治疗4周和治疗前，差异有统计学意义。此结论与杨

日芳 [11]的研究结果大体一致。有研究表明，奥美拉唑治疗

GERD超过 6周，症状积分无显著改变，临床有效率变化也无

统计学差异，且随着疗程的增加，患者出现的不良反应逐渐增

多。因此，6周为奥美拉唑治疗GERD的最佳疗程[12]。

综上所述，奥美拉唑治疗GERD疗效较好，且治疗 6周疗

效显著优于治疗4周。由于纳入观察的样本量较小，此结论有

待大样本、多中心研究进一步验证。
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氯吡格雷（Clopidogrel）是目前世界上处方量最多的药物

之一，在所有急性冠状动脉综合征（ACS）和接受经皮冠状动脉

介入（PCI）支架治疗的患者中，联合应用阿司匹林与氯吡格雷

抗凝已成为标准治疗方案。但是，氯吡格雷的治疗反应在不

同患者间存在巨大差异。有不少研究表明，这可能与患者间

不同的遗传背景相关，其中细胞色素P450代谢酶（CYP）2C19亚
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摘 要 目的：探讨影响我国北方汉族冠心病人群氯吡格雷抵抗的相关影响因素。方法：选择425例首次行经皮冠状动脉介入术

的患者，根据血小板聚集率结果将患者分为氯吡格雷抵抗（CRG）组和氯吡格雷敏感（CSG）组。检测其基因型，分析其CYP2C19*2等

位基因携带状态，并分析血小板聚集率等实验室指标和冠心病易感指标等与其是否发生氯吡格雷抵抗的相关性。结果：CYP2C19

基因G681A突变携带者（GA、AA）在CRG组与CSG组的分布率分别为64.4％和33.1％，携带突变基因与否在两组间的分布比较

差异具有统计学意义（P＜0.000 1），而其他非遗传性指标在两组间比较差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：CYP2C19*2等位基

因的携带与氯吡格雷抵抗有显著的相关性，G681A突变基因的携带是导致氯吡格雷抵抗的危险因素，其他非遗传因素与氯吡格雷

抵抗的关联不大。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the related influential factors of clopidogrel resistance in northern Han Chinese with

coronary heart disease. METHODS：425 northern Han Chinese patients uncerwent first percutaneous coronary intervention were cho-

sen and divided into clopidogrel resistance group（CRG）and clopidogrel sensitivity group（CSG）according to platelet aggregation

rate. Genotypes of them were detected，and the carry of CYP2C19*2 allele was analyzed；the relevance of biochemical index as

platelet aggregation rate and susceptibility index of coronary heart disease with clopidogrel resistance were compared. RESULTS：

The frequency of CYP2C19 gene G861A mutation carriers（GA，AA） in CRG and CSG were 64.4％ and 33.1％，respectively；

there was statistical significance（P＜0.000 1）. The nongenetic factors showed no statistical difference between 2 groups（P＞0.05）.

CONCLUSIONS：The carry of CYP2C19*2 allele is significant relevant with the occurrence of clopidogrel resistance，and G681A

mutation is a predictor for clopidogrel resistance. Other nongenetic factors show no significant effect on clopidogrel resistance.
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