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!!"摘要#!目的!探讨血清胃蛋白酶原">?>=297:?9$@A#在预测功能性消化不良";<96B27913CD=>?>=21$EF#

患者中使用质子泵抑制剂">G7B79 ><0> 29H2I2B7G=$@@J=#疗效的可行性% 方法!选择该院 #$%&/$* K#$%+/$* 诊

断为EF的患者 %$$ 例% 所有患者均接受雷贝拉唑治疗"% 次LC$#$ 0:L次#$在接受治疗前均抽取血清进行

@A

!

&@A

"

检测% 治疗 ( 周后以症状评分量表"AMNM#对研究对象进行症状评分$根据评分将研究对象分为

有效组")( 例#和无效组"(& 例#$比较两组治疗前的@A

!

&@A

"

&@A

!

L@A

"

比值"@AN#水平% @A

!

&@A

"

&

@AN与@@J=疗效相关性分析采用 M>?1G019秩相关分析% 结果!有效组治疗前的血清 @A

!

&@AN水平高于

无效组$差异有统计学意义"!O$P$)#'@A

"

水平低于无效组$差异无统计学意义"!Q$P$)#'无效组治疗前

的血清@AN异常检出率高于有效组$差异有统计学意义"!O$P$)#% M>?1G019 秩相关分析结果显示$@A

!

&

@AN与治疗后症状积分降低值呈正相关"!O$P$)#% 结论!EF患者治疗前的 @A水平对预测 @@J=治疗 EF

患者的疗效具有临床指导价值%
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!!功能性消化不良";<96B27913CD=>?>=21$EF#是一

种或一组起源于胃十二指肠区域的$以餐后饱胀感&

上腹痛或早饱等症状为主$但无消化道器质性病变$

且病因尚不十分明确的疾病(%)

% 目前研究(#)表明$

胃酸分泌异常及十二指肠酸暴露是EF发病的主要机

制之一% 质子泵抑制剂">G7B79 ><0> 29H2I2B7G=$@@J=#

能够降低壁细胞中质子泵酶"即 ^

_

/̀

_

/RT@酶#的

活性$从而抑制胃酸分泌$@@J=是治疗 EF的主要药

物$许多临床研究结果也支持 EF患者进行 @@J=治

疗$其已被纳入+中国功能性消化不良专家共识意见

"#$%) 年$上海#,

(*)

% 然而$也有研究(()表明$@@J=

可能对部分 EF患者$特别是胃酸分泌正常或降低

的患者的疗效不佳$@@J=治疗使用方案需遵循个体

化原则% 另外$由于 @@J=治疗价格昂贵$对 @@J=疗

效的评估与预测$有效筛选 @@J=治疗获益的患者$

对EF个体化治疗方案的制定有重要意义% 血清胃

蛋白酶原">?>=297:?9$@A#可反映胃黏膜及胃酸的分

泌状态% 有学者发现$^

#

受体阻滞剂在@A

!

L@A

"

比值"@AN#水平较高患者中的疗效显著优于 @AN

水平较低者"@ANO(P)#

())

% 目前$@@J=对EF患者

的疗效预测主要依靠症状的分类$但效果不佳$@A

虽在EF的辅助诊治中受到重视$但鲜有@A在@@J=

对EF患者的疗效预测方面的研究% 本研究旨在探

讨@A在预测 @@J=对 EF患者疗效的临床价值$为

该人群个体化治疗方案的制定提供参考%

@7对象与方法

@A@7研究对象7选择 #$%&/$* K#$%+/$* 在钦州市

第一人民医院就诊的 %$$ 例 EF患者为研究对象$

男 )% 例$女 (+ 例$平均年龄"(*P#( a%*P#%#岁% 纳

入标准!"%#年龄 %, K'$ 岁% "##符合罗马
#

标准

诊断(*)的EF患者"需符合以下条件!

$

早饱&上腹

痛&上腹烧灼感等反复发作'

%

症状出现
!

& 个月'

&

无肝胆胰疾病&糖尿病&肾病&结缔组织病等'

'

无

腹部手术史'

(

胃肠镜检查&消化道钡餐无消化性溃

疡&反流性食管炎&肿瘤&糜烂等上消化道器质性疾

病'

)

无酗酒及药物滥用史#% 排除标准!"%#体检

前 ( 周使用抑酸类药物及促胃肠动力药物者'"##

长期应用糖皮质激素等激素类药物者'"*#伴有急

性感染&酒精性肝病&慢性病毒性肝炎&消化道手术

史&恶性肿瘤及严重的心肺功能不全者'"(#胃肠镜

检查发现消化道器质性病变患者%

@AB7治疗方法7所有研究对象均予以药物雷贝拉

唑"四川迪康科技药业股份有限公司#治疗$口服$

% 次LC$#$ 0:L次$连续服药 ( 周%

@AC7观察指标7症状评分标准参照症状评分量表

"AMNM#

(&)

$分别对患者治疗前后症状"包括上腹

痛&早饱&饱胀不适及上腹有烧灼感等 ( 类症状#进

行评分% 每个症状的严重程度被定义为!无"$ 分#&

轻度"% 分#&中度"# 分#&重度"* 分#% 症状的严重

程度即为评估所得的总分数% 治疗后症状积分降低

值]"治疗前评分 -治疗后评分#L治疗前评分$数

值
!

$P* 的患者被定义为治疗有效$否则定义为无

效())

'根据治疗后症状积分降低值将研究对象分为

有效组及无效组% 在患者治疗前$于清晨以分离胶

管或者促凝管采集患者空腹肘静脉血 # K( 03$室温

放置 *$ 029$取上层血清$离心机离心"# $$$ GL029$

%$ 029#后取上清标本贮存于 -#$ b冰箱中待测%

以酶联免疫吸附法".cJMR#定量检测血清@A

!

&@A

"

水平$试剂盒"批号 &$%##$P$#de#购自芬兰fJŴ JT

公司% 以深圳雷杜 N@&$$$ 全自动酶标仪对实验结

果进行检测% 并计算 @AN$以 @ANO&P$) 定义为

-异常.

('$,)

%

@AD7统计学方法7应用 M@MM%'P$ 统计软件进行数

据处理% 采用 /̀M 检验对计量资料进行正态性检

验$符合正态分布的计量资料以均数a标准差"

"

Ea;#

表示$组间比较采用成组3检验$不符合正态分布的

计量资料以中位数"X#和四分位间距"g#表示$组

间比较采用秩和检验% 计数资料以百分率"h#表示$

组间比较采用
!

# 检验% @A

!

&@A

"

&@AN与@@J=治

疗后症状积分降低值的相关性分析采用 M>?1G019

秩相关分析% !O$P$) 为差异有统计学意义%

B7结果

BA@7两组基线资料比较7本研究共纳入研究对象

%$$ 例$其中 @@J=治疗无效者 (& 例$有效者 )( 例%

两组间年龄&性别&文化程度&病程&AMNM 评分方面

比较差异无统计学意义"!Q$P$)#% 见表 %%

表 %!两组基线资料比较!'"#

"

Ea;$%

组!别 例数
性别

男 女

年龄
"岁#

文化程度

文盲 非文盲

病程
"年#

AMNM评分
"分#

无效组 (& #* #* (#P'% a%*P') # (( *P*& a%P+' ,P)# a%P+(

有效组 )( #, #& (*P&, a%#P,* * )% *P%, a%P,+ ,P'# a%P+#

3F

!

#

- $P$*( $P*&) $P$'& $P(&& $P)%'

! - $P,)( $P'%& $P',# $P&(* $P&$'

BAB7两组血清 @A

!

&@A

"

&@AN水平比较!有效

组血清@A

!

&@AN水平高于无效组$差异有统计学

意义"!O$P$)#'有效组血清 @A

"

水平低于无效

组$但差异无统计学意义"!Q$P$)#% 见表 #%

*$$#%*

dH29?=?i7<G9137;e?Vd3292613X?C2629?$e7\?0I?G#$%+$j73<0?%#$e<0I?G%%!!



表 #!两组血清@A

!

&@A

"

&@AN水平比较#X"g$

组!别 例数 @A

!

"9:L03# @A

"

"9:L03# @AN

无效组 (& )+P*%"&*P*)# %$P#%"%#P'(# )P,+"&P$%#

有效组 )( +)P$("'(P,*# %$P%$"%&P#'# 'P+#"'P''#

G - -*P)$& -$P&*( -#P+*&

! - $P$$) $P)#$ $P$$*

BAC7两组@AN异常检出率比较!无效组中@AN异

常 #,例"&$P+h#$有效组中@AN异常 ##例"($P'h#$

无效组@AN异常检出率高于有效组$差异有统计学

意义"!O$P$)#% 见表 *%

表 *!两组@AN异常检出率比较!'#h$%

组!别 例数 正常 异常

无效组 (& %,"*+P%# #,"&$P+#

有效组 )( *#")+P*# ##"($P'#

!注!

!

#

](P$#&$!]$P$()

BAD7@A

!

&@A

"

及@AN与治疗后症状积分降低值

的相关性分析结果!M>?1G019 秩相关分析结果显

示$患者治疗前 @A

!

"8

;

]$P*$'$!]$P$$##&@AN

"8

;

]$P(,$$!]$P$$$#与治疗后症状积分降低值呈

正相关"!O$P$)#'@A

"

与治疗后症状积分降低值

无显著相关"8

;

]$P%%#$!]$P##&#%

C7讨论

CA@7近年来$EF在国内外的发病率处于较高水平(+)

$

但其发生机制尚不清楚% 有动物研究(%$)发现$十二

指肠酸化可增高大鼠对胃扩张的敏感性$引起消化

不良症状% 另外$有研究(%%)发现 EF患者自发性酸

暴露时间越长$其消化不良症状积分越高% 虽部分

EF患者的胃酸分泌水平较正常人增高$但也有部分

EF患者的胃酸水平与健康者相比并无明显差异$甚

至低于正常人$高胃酸仅是 EF的发病机制之一%

因此$对于非胃酸增高的EF的患者$@@J=治疗不一

定能使患者获益(%#)

% 目前$使用@@J=治疗的EF病

例每年都在增加$这导致了不必要的医疗费用增加

以及患者肠内菌群失调等问题(%*)

% 应遵循个体化

原则来选择适用@@J=的EF患者进行治疗%

CAB7目前$判断@F患者是否需要接受@@J=治疗倾

向于依靠罗马
#

标准对 EF的分型$但其使用标准

最终主要依据患者的临床症状$而不是实际的胃酸

分泌情况$对于用药的指导意义有限(%()

% 因此$了

解患者的胃酸分泌情况对选择 @@J=治疗具有重要

意义% 但是$胃酸检测的费用高$且操作具有侵入

性$应用范围窄% @A

!

是反映胃泌酸腺细胞功能的

指标$而 @A

"

与胃底黏膜病变的相关性大$其升降

水平与胃底腺管萎缩&胃上皮化生或假幽门腺化生&

异性增殖有关(%))

% 研究(%&)表明$@A

!

含量随胃酸

分泌增加而增加$而胃酸分泌减少时$@A

!

水平降

低$@A

"

水平升高% @A的检测费用较低$正逐渐应

用于胃黏膜状态及胃酸分泌的检测(%')

%

CAC7有研究(%,)表明$腹痛型 EF患者的血清 @A

!

水平较腹胀及上腹不适型 EF患者高% 也有国内研

究(%+$#$)显示$@A可以预测和反映@@J=的治疗效果$

随着@@J=治疗时间的延长$患者胃酸水平及 @A

!

水平均呈逐步递减的趋势% MH19等(#%)对 &$ 例使用

低剂量阿司匹林预防冠心病的患者进行临床研究$

发现@A

!

&@AN升高与胃酸主导胃黏膜损害风险

密切相关$提示了积极抑酸的必要性$@A

!

水平可

作为判断患者是否需要接受抑酸治疗的一项指标%

与上述研究相似$本研究发现@@J=治疗有效组@A

!

&

@AN水平高于无效组$M>?1G019 秩相关分析结果显

示$@A

!

"8

;

]$P*$'$!]$P$$##&@AN"8

;

]$P(,$$!]

$P$$$#与治疗后症状积分降低值呈正相关"!O$P$)#$

提示患者的 @A

!

&@AN水平越高则越可能从 @@J=

治疗中获益% 这可能是由于 @A

!

&@AN升高与胃

酸分泌较高有关$而@@J=作为强抑酸剂针对病因进

行治疗$使患者获得良好的治疗效果% 另外$本研究

结果显示$@@J=治疗有效组与无效组之间的@A

"

水

平差异无统计学意义"!]$P)#$#$这可能是因为

@A

"

并非由泌酸细胞分泌$其主要反映胃黏膜萎缩

程度$与胃酸分泌关联较小% 但是$ 1̀V10<G1等(##)

的研究结果发现$对于合并幽门螺旋杆菌"H?3267I16B?G

>D37G2$ >̂#感染的EF患者$@A

"

水平较低者可因 >̂

治疗而获益$治疗后患者的 @A

"

水平升高$而 @@J=

是根除 >̂的主要药物之一$因此$对于 @A

"

是否

能用于指导EF患者接受@@J=用药方案仍需进一步

的研究%

CAD787=H2[1V1等())研究发现$在 %* 例 @AN

!

(P)

的EF患者中$有 %$ 例"''h#对抑制胃酸治疗有

效$而@AN

#

*P$ 的 , 例EF患者中只有 % 例"%*h#

在抑酸治疗中获益% 在日本和欧美地区$@AN

#

(P)

被用于诊断广泛萎缩性胃炎及胃酸分泌减少$而我

国学者一般采用 @AN

#

&P$) 作为诊断的界值('$,)

%

本研究以 @AN

#

&P$) 作为 @AN异常的诊断界值$

结果发现$@@J=治疗无效组中@AN异常的检出率显

著高于有效组"&$P+h \=($P'h$!]$P$()#$提示

@AN

!

&P$) 的患者更可能在@@J=治疗中获益%

综上所述$@A对@@J=治疗在EF患者中的疗效

*%$#%*
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预测具有一定的临床指导价值$但是由于 EF发病

机制复杂$其是否能够准确指导 EF患者的用药方

案仍需进一步的研究%
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