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疼痛介质及应激激素水平的升高可能与其癌痛控制不
良相关。临床对于血清疼痛介质及应激激素水平升高的
晚期乳腺癌癌痛患者，需加强癌痛控制，而疼痛介质及
应激激素抑制药物亦可能为癌痛控制的有效辅助用药。

综上所述，盐酸氢吗啡酮静脉镇痛泵给药进行晚期
乳腺癌癌痛镇痛效果和健康改善效果良好，且与其疼痛
介质及应激反应密切相关，其疼痛介质及应激反应指标
的检测可能用于其镇痛效果和健康改善效果的评估，指
导临床干预，改善晚期乳腺癌癌痛控制效果。
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盐酸伊托必利联合奥美拉唑治疗反流性食管炎疗效及对
胃肠激素和表皮生长因子受体水平的影响

王 勇，邓 飞△

（湖北省汉川市人民医院，湖北孝感４３１６００）
摘要：目的观察盐酸伊托必利联合奥美拉唑治疗反流性食管炎（ＲＥ）的临床疗效及对血清胃泌素（ＧＡＳ）、黏膜血管活性肠肽（ＶＩＰ）和表
皮生长因子受体（ＥＧＦＲ）水平的影响。方法将医院收治的９６例ＲＥ患者随机分为治疗组和对照组，各４８例。治疗组给予盐酸伊托必利
＋奥美拉唑治疗，对照组给予盐酸伊托必利＋法莫替丁治疗，均持续２个月。结果治疗组总有效率和ＥＧＦＲ阳性率分别为９５． ８３％和
６８． ７５％，显著大于对照组的８１． ２５％和３１． ２５％（Ｐ ＜ ０． ０５）；两组ＧＡＳ水平均较治疗前上升，ＶＩＰ水平均较治疗前降低，且治疗组改变
幅度更大（Ｐ ＜ ０． ０５），两组患者各项症状评分均较治疗前降低，且治疗组降低幅度大于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）。结论盐酸伊托必利联合奥
美拉唑治疗ＲＥ疗效显著，可改善相关症状，并对ＧＡＳ和ＶＩＰ水平及ＥＧＦＲ表达有一定调节作用。
关键词：盐酸伊托必利；奥美拉唑；反流性食管炎；胃泌素；黏膜血管活性肠肽；表皮生长因子受体
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ＧＡＳ ＶＩＰ

治疗组
对照组

治疗前
５４． ３８ ± ９． ４１
５４． ４２ ± ９． ３９

治疗后
７１． １７ ± １０． ４３▲△

６４． ４５ ± １０． ８４▲

治疗前
１４． ２５ ± １． １８
１４． ２７ ± １． １９

治疗后
９． ８３ ± １． ２４▲△

１１． ３１ ± １． ４７▲
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表１ 两组患者一般资料比较（ｎ ＝ ４８）

组别
治疗组
对照组
χ２ ／ ｔ值
Ｐ值

性别
（男／女，例）
２６ ／ ２２
２８ ／ ２０
０． １６９
０． ６８１

平均年龄
（Ｘ ± ｓ，岁）
４９． ５１ ± ６． ４９
４９． ４７ ± ６． ３７
０． ０３０
０． ９７６

内镜分型
（Ａ ／ Ｂ ／ Ｃ ／ Ｄ，例）
２２ ／ １３ ／ １０ ／ ３
２０ ／ １７ ／ ８ ／ ３
０． ８５１
０． ８３７
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注：与本组治疗前比较，▲ Ｐ ＜ ０． ０５；与对照组治疗后比较，
△ Ｐ ＜ ０． ０５。表４同。

表３ 两组患者ＧＡＳ及ＶＩＰ水平比较（Ｘ ± ｓ，ｐｇ ／ ｍＬ，ｎ ＝ ４８）

组别

反流性食管炎（ＲＥ）指胃、十二指肠内容物反流入
食管引起的食管糜烂、溃疡等炎症性病变，与年龄、体质
量、烟酒史等因素有关，可引起胸骨后及上腹痛、烧灼样
不适或烧心等症状，严重时可引起永久性吞咽困难、出
血等症状犤 １ 犦，影响患者身体健康和生活质量。相关研究
显示，食管蠕动能力和食管黏膜保护性屏障功能减退是
导致该疾病的主要机制犤 ２ 犦。临床多采用盐酸伊托必利、
西沙必利等胃肠促动力药促进食管、胃、十二指肠蠕动
来加快酸性反流物排出犤 ３ 犦，同时采用奥美拉唑、法莫替
丁、氢氧化铝等药物抑制胃酸分泌犤 ４ 犦，以避免积聚的酸
性反流物及反流物表面胃酸对食管的腐蚀。奥美拉唑相
对于法莫替丁具有更持久及强效的抑酸作用犤 ５ 犦。本研究
中应用盐酸伊托必利联合奥美拉唑治疗ＲＥ，并观察其
临床疗效及对血清胃泌素、黏膜血管活性肠肽、表皮生
长因子受体水平的影响，现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合ＲＥ诊断标准犤 ６ 犦，并经胃镜确诊；存
在不同程度反食、反酸、烧灼感等症状。

排除标准：合并恶性肿瘤及严重心、肝、肾功能不
全；胃、十二指肠溃疡等其他消化系统疾病；对本研究作
用药物过敏；精神智力障碍。

病例选择与分组：选取２０１５年１月至２０１７年２月
我院收治的ＲＥ患者９６例，按随机数字表法分为治疗
组和对照组，各４８例。两组患者一般资料比较，差异无
统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性。详见表１。

１． ２ 方法
治疗组患者口服盐酸伊托必利片（成都恒瑞制药有

限公司，国药准字Ｈ２００３０３８９，规格为每片５０ ｍｇ），
每次５０ ｍｇ，每日３次；口服奥美拉唑肠溶片（江苏联环

药业股份有限公司，国药准字Ｈ１０９８０２６７，规格为每片
２０ ｍｇ），每次２０ ｍｇ，每日２次。对照组患者口服盐酸伊
托必利片，每次５ ｍｇ，每日３次；口服法莫替丁片（湖南
迪诺制药有限公司，国药准字Ｈ４３０２０６６７，规格为每片
２０ ｍｇ），每次２０ ｍｇ，每日２次，两组均持续治疗２个月。
１． ３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：采用二步法检测表皮生长因子受体
（ＥＧＦＲ）表达情况，显色剂染色显棕黄色的细胞质或细
胞膜为阳性表达，阳性细胞不低于２５％记录为阳性。采
用酶联免疫吸附试验牗 ＥＬＩＳＡ牘法检测血清胃泌素
（ＧＡＳ）、黏膜血管活性肠肽（ＶＩＰ），试剂盒均购自上海双
赢生物科技有限公司。

症状评分犤 ７ 犦：包括烧灼感、反酸、反食３个方面，由
轻到重分别计０ ～ ３分，评分越高表示症状越严重。

疗效判定标准犤 ８ 犦：显效为症状总积分降低不低于
８０％；有效为５０％≤症状总积分降低＜ ８０％；无效为症
状总积分降低低于５０％。总有效＝显效＋有效。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ ２０． ０统计学软件分析。计量资料以均数±
标准差（Ｘ ± ｓ）表示，行ｔ检验；计数资料以率表示，行
χ２检验。Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表４。
表２ 两组疗效及ＥＧＦＲ阳性表达情况比较犤例（％ 牘，ｎ ＝ ４８ 犦
组别
治疗组
对照组
χ２值
Ｐ值

显效
２９（６０． ４２）
１８（３７． ５０）
５． ０４４

０． ０２５

有效
１７（３５． ４２）
２１（４３． ７５）
０． ６９７

０． ４０４

无效
２（４． １７）
９（１８． ７５）
５． ０３１

０． ０２５

总有效
４６（９５． ８３）
３９（８１． ２５）
５． ０３１

０． ０２５

ＥＧＦＲ阳性
３３（６８． ７５）
１５（３１． ２５）
１３． ５００

０． ０００
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烧灼感 反酸 反食

治疗组
对照组

治疗前
２． ４３ ± １． １４
２． ４６ ± １． １３

治疗后
０． ５８ ± ０． ４２▲△

０． ８３ ± ０． ２４▲

治疗前
２． ５６ ± １． １８
２． ５７ ± １． １６

治疗后
０． ５６ ± ０． ４５▲△

０． ９８ ± ０． １１▲

治疗前
２． ５２ ± １． １５
２． ５３ ± １． １３

治疗后
０． ５９ ± ０． ４４▲△

０． ８６ ± ０． ２３▲

表４ 两组患者症状改善情况比较（Ｘ ± ｓ，分，ｎ ＝ ４８）

组别

３ 讨论
正常人餐时或餐后常存在生理性胃食管反流现象，

并无任何临床症状。食管下端括约肌通过收缩反射于食
管胃交界线上３ ～ ５ ｃｍ范围内形成高压区，以防止胃内
容物反流入食管，收缩压过低或腹内压过高时将引起胃
内容物反流犤 ９ 犦。食管鳞状上皮细胞角化表层也可防止
Ｈ ＋渗入，但十二指肠功能失常和食管酸廓清功能障碍
时，胃酸、胃蛋白酶、胆酸、胰液和溶血性卵磷脂等物质
反流入食管将侵蚀食管上皮细胞角化表层犤 １０ 犦，进而损
坏食管组织，引起ＲＥ。同时，食管黏膜抗反流屏障功能
损害导致食管上皮细胞增生和修复能力减退，也可引起
ＲＥ犤１１ 犦。因此，应重视对ＲＥ患者的胃内容物排出功能和
反流物强腐蚀性的改善。

盐酸伊托必利可通过拮抗多巴胺对胃十二指肠运
动的抑制，并可通过刺激内源性乙酰胆碱释放并抑制其
水解而增强胃和十二指肠运动犤 １２ 犦，促进胃排空。奥美拉
唑为脂溶性弱碱性药物，易浓集于酸性环境中，特异性
分布于胃黏膜细胞壁的分泌小管中，并在此高酸性环境
下转为亚磺酰胺的活性方式，通过二硫键与壁细胞分泌
膜中的质子泵巯基不可逆结合抑制质子泵活性犤 １３ 犦，达
到阻断胃酸分泌的目的。且奥美拉唑相对于法莫替丁、
甲氰咪胍等组胺Ｈ２受体阻滞药，具有更强、更持久的疗
效犤 １４ 犦。此外，盐酸伊托必利联合奥美拉唑疗法可促进具
有酪氨酸激酶活性的ＥＧＦＲ阳性表达犤 １５ 犦，从而发挥
抑制胃酸分泌、促使胃肠黏膜修复与增殖的作用。王薇
等犤 １６ 犦研究发现，盐酸伊托必利联合奥美拉唑还可促进
胃窦及十二指肠黏膜开放型Ｇ细胞中ＧＡＳ的分泌，从
而发挥保护胃肠黏膜、增强胃肠黏膜保护因子和促进胃
肠道的分泌功能等作用；同时，还可通过提高幽门泵的
活动使幽门扩张，对促进胃排空有一定帮助。袁增犤 １７ 犦还
发现，ＶＩＰ为肠神经系统中的主要抑制性肽能神经递
质，可通过引起食管下括约肌松弛导致食管下括约肌运
动功能障碍，盐酸伊托必利联合奥美拉唑可降低血清中
ＶＩＰ水平，对改善食管下括约肌收缩功能有一定帮助。
本研究结果显示，治疗组疗效、ＥＧＦＲ表达、ＧＡＳ及ＶＩＰ
水平和相关症状改善情况均优于对照组。

综上所述，盐酸伊托必利联合奥美拉唑治疗ＲＥ，可
通过增强胃和十二指肠运动促进胃排空，并可通过抑制
质子泵活性阻断胃酸分泌，对于调节胃肠激素水平、促
进受损黏膜修复、改善相应症状有一定帮助。
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