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·临床实践·

伏诺拉生联合内镜下止血治疗幽门螺旋杆菌相关
十二指肠溃疡的效果及对炎性因子的影响

黄劲栋 1，张奕纯 2，林丹娜 1，叶晓丹 1

（1.汕头市中心医院内镜中心，广东 汕头 515000；2.汕头市中心医院电生理科，广东 汕头

515000）

摘要 目的：分析伏诺拉生联合内镜下止血治疗幽门螺旋杆菌（Hp）相关十二指肠溃疡的效果及对炎性因

子的影响。方法：选取 2022年 1月至 2023年 4月汕头市中心医院收治的 108例Hp相关十二指肠溃疡患者作为

研究对象，将患者根据不同的治疗方案分为试验组（n=60）与对照组（n=48）。两组均给予Hp根除治疗，对照组

联合消化内镜下注射去甲肾上腺素溶液，试验组在对照组的基础上联合口服富马酸伏诺拉生片治疗。比较两

组的治疗效果、胃泌素（GAS）、溃疡组织炎性因子［血清半胱氨酸蛋白酶⁃1（Caspase⁃1）、NOD样受体蛋白 3
（NLRP3）、白细胞介素⁃18（IL⁃18）、白细胞介素⁃1β（IL⁃1β）］、Hp根除率、Hp再感染率以及不良反应发生率。结

果：试验组的治疗有效率优于对照组，差异具有统计学意义（P<0.05）；两组治疗后的GAS水平均低于治疗前，且

试验组低于对照组，差异均具有统计学意义（P<0.05）；两组治疗后的Caspase⁃1、NLRP3、IL⁃18及 IL⁃1β水平均低

于治疗前，且试验组低于对照组，差异均具有统计学意义（P<0.05）；试验组的Hp根除率优于对照组，差异有统计

学意义（P<0.05）；两组的Hp再感染率、不良反应发生率比较差异无统计学意义（P>0.05）。结论：伏诺拉生联合

内镜下止血治疗Hp相关十二指肠溃疡具有良好效果，能够抑制胃酸分泌与调控炎性因子水平，加快患者恢复。
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Abstract Objective：To analyze the effect of Vonoprazan fumarate combined with endoscopic hemostasis on
helicobacter pylori（Hp）⁃associated duodenal ulcer and its effect on inflammatory factors.Methods：108 patients with
Hp⁃associated duodenal ulcer admitted to Shantou Central Hospital from January 2022 to April 2023 were selected as
the study objects. According to different treatment regimens，the patients were divided into experimental group（n=60）
and control group（n=48）. Both groups were given Hp eradication therapy，the control group was combined with
digestive endoscope injection of norepinephrine solution，and the experimental group was combined with oral
Vonoprazan fumarate tablet on the basis of the control group.The therapeutic effect，secretion of gastrin（GAS），ulcer
tissue inflammatory factors［Caspase⁃1，NOd⁃like receptor protein 3（NLRP3），interleukin⁃18（IL⁃18），interleukin⁃1β
（IL⁃1β）］，Hp eradication rate，Hp reinfection rate and incidence of adverse reactions were compared between the two
groups. Results：The effective rate of the experimental group was better than that of the control group，the difference
was statistically significant（P<0.05）. The levels of GAS levels in both groups after treatment were lower than before
treatment，and the experimental group was lower than the control group，the differences were statistically significant（P<
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十二指肠溃疡是由幽门螺旋杆菌（Helicobacter
pylori，Hp）感染等因素引起的疾病，多伴随有反酸、

乏力、腹胀腹痛及食欲不振等症状，病情加重的情

况下会引起消化道穿孔以及消化道出血，严重威胁

患者的生命健康安全［1⁃2］。有研究表明，十二指肠溃

疡与有丝分裂原活化蛋白激酶等炎症信号通路反

应密切相关，当机体发生十二指肠溃疡时，体内的

炎性因子水平会异常升高，而炎症介质会进一步侵

蚀肠道黏膜，导致病情加重［3］。在持续受到侵蚀的

情况下，容易引起十二指肠溃疡面周围血管破裂，

导致发生消化道出血，而通过服用抑制胃酸的药

物、消化内镜注射药物等方式，能够有效达到止血

的目的［4⁃5］。伏诺拉生是一种新型的抑酸药物，具有

快速持久的抑酸效果，并且不受饮食与基因多态性

的影响，对Hp引起的相关胃肠道疾病具有较好的

治疗效果［6］。目前对于伏诺拉生应用于治疗十二指

肠溃疡的具体作用尚未明确，相关报道较少。本研

究通过分析伏诺拉生联合内镜下止血治疗Hp相关

十二指肠溃疡的效果及对炎性因子的影响，为临床

提供参考意见。

1 资料与方法

1.1 研究对象

选取 2022年 1月至 2023年 4月汕头市中心医

院收治的 108例Hp相关十二指肠溃疡患者作为研

究对象，将患者根据不同的治疗方案分为试验组 60
例以及对照组 48例。其中试验组男性 39例，女性

21例；年龄 27~62岁，平均年龄为（42.37±9.62）岁。

对照组男性 30例，女性 18例；年龄 29~66岁，平均年

龄为（42.21±9.92）岁。两组一般资料比较差异无统

计学意义（P>0.05）。纳入标准：①均符合十二指肠

溃疡的诊断标准［7］；②均确诊Hp感染阳性；③年龄≥
18周岁。排除标准：①合并其他消化道疾病者；②
近三个月存在使用抑酸药、抗生素药物治疗者；③

对本研究使用的药物存在过敏反应者。本研究已

取得患者与其家属均知情同意。

1.2 治疗方法

对照组给予Hp根除治疗，用药方案为阿莫西

林胶囊（规格：0.25 g×50粒/盒；批准文号：国药准字

H37021925；厂家：瑞阳制药有限公司）、奥美拉唑肠

溶片（规格：20 mg×21片/盒；批准文号：国药准字

H20123239；厂家：山西云鹏制药有限公司）、克拉霉

素片（规格：0.25 g×6片/盒；批准文号：国药准字

H20033513；厂家：江西汇仁药业有限公司）。阿莫

西林胶囊 1.0 g/次、奥美拉唑肠溶片 20 mg/次、克拉

霉素片 0.5 g/次，以上药物均每日两次。在Hp根除

治疗的基础上联合消化内镜下给药止血治疗，仪器

选用 GIF ⁃260型电子胃镜（日本奥林巴斯株式会

社）。在麻醉后置入胃镜，观察溃疡处。以生理盐

水灌洗充分暴露出血点，保持视野清晰。以黏膜注

射针在出血点附近注射去甲肾上腺素溶液（1∶
10 000）1.0~2.0 ml，在出血点发白以及黏膜显著隆

起时结束注射，内镜观察 5 min内无出血后退出

内镜。

试验组在对照组的基础上联合口服富马酸伏

诺拉生片（规格：20 mg×7片/盒；批准文号：国药准字

J20200011；厂家：天津武田药品有限公司）治疗，早

晚各1次，每次20 mg，持续1周。

1.3 观察指标

1.3.1 治疗效果 于治疗 1周后，比较两组的治疗

效果，具体为：①显效：内镜检查溃疡部位完全愈合

或溃疡部位缩小面积>80%，临床症状消失或基本好

转；②有效：内镜检查溃疡部位缩小面积>50%，临床

症状改善；③无效：内镜检查溃疡部位缩小面积≤
50%或溃疡面扩大，临床症状无改善甚至加重。以

（显效+有效）例数×100%表示治疗有效率［8］。
1.3.2 胃泌素（Gastrin，GAS） 于治疗前与治疗 1
周后，采集所有患者后静脉血 3 mL，以 3500 r/min离

0.05）. Serum Caspase⁃1，NLRP3，IL⁃18 and IL⁃1β levels in 2 groups after treatment were lower than before treatment，
and the experimental group was lower than the control group，the differences were statistically significant（P<0.05）. Hp
eradication rate of experimental group was better than control group，the difference was statistically significant（P<
0.05）. There was no significant difference in Hp reinfection rate and incidence of adverse reactions between the two
groups（P>0.05）. Conclusion：Vonoprazan combined with endoscopic hemostasis has good effect in the treatment of
Hp ⁃ associated duodenal ulcer，which can inhibit the secretion of gastric acid and regulate the level of inflammatory
factors，and accelerate the recovery of patients.

Key words duodenal ulcer；Vonoprazan；digestive endoscope；inflammatory factor
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心15 min（离心半径8 cm）分离获得血清标本。仪器

选用BS⁃800 M迈瑞全自动生化分析仪，以酶联免疫

吸附反应法检测GAS水平，按照试剂盒（武汉华美

生物工程有限公司）说明书进行检测操作。

1.3.3 溃疡组织炎性因子 于治疗前与治疗 1周
后，以内镜检查采取所有患者溃疡处组织液 1 ml，以
3500 r/min离心 15 min（离心半径 8 cm）分离获得上

层清液。以酶联免疫吸附反应法检测半胱氨酸蛋

白 酶 ⁃ 1（Cysteinyl aspartate specific proteinase 1，
Caspase ⁃1）、NOD样受体蛋白 3（NOD ⁃ like receptor
thermal protein domain associated protein 3，NLRP3）、

白细胞介素⁃18（Interleukin⁃18，IL⁃18）、白细胞介素⁃
1β（Interleukin⁃1β，IL⁃1β）水平，按照试剂盒（武汉华

美生物工程有限公司）说明书进行检测操作。

1.3.4 Hp检测 于治疗 1个月及 3个月后，对所有

患者进行Hp检测。患者在完成口腔清洁后，服用

稳定核素 13 C标记的底物胶囊（规格：75 mg/粒；批

准文号：国药准字H20110130；厂家：深圳市中核海

得威生物科技有限公司）1粒。患者在服用胶囊

20 min后进行呼气试验，以YH04 E型Hp检测仪（安

徽养和医疗器械设备有限公司）检测呼气样本。检

测值≥4.0提示Hp感染阳性［9］。比较两组的治疗 1
个月Hp根除率以及治疗3个月Hp再感染率。

1.3.5 不良反应 于治疗 1周后，统计比较两组头

晕头痛、呕吐腹泻、皮疹红肿及心率异常等不良反

应发生情况。

1.4 统计学方法

以 SPSS 21.0统计学软件分析相关数据，正态分

布的计量数据以 x ± s表示，行 t检验；偏态分布的计

量数据以M（Q25，Q75）表示；计数数据以百分比表示，

行χ2检验，以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组治疗效果比较

试验组的治疗有效率为 96.67%，对照组为

81.25%，试验组优于对照组，差异具有统计学意义

（P<0.05））。见表1。

2.2 两组胃激素水平比较

两组治疗前的GAS比较差异无统计学意义（P>
0.05）；两组治疗后的GAS均低于治疗前，且试验组

低于对照组，差异均具有统计学意义（P<0.05）。

见表2。

2.3 两组溃疡组织炎性因子水平比较

两组治疗前的 Caspase⁃1、NLRP3、IL⁃18及 IL⁃
1β水平比较差异无统计学意义（P>0.05）；两组治疗

后的 Caspase⁃1、NLRP3、IL⁃18及 IL⁃1β水平均低于

治疗前，且试验组低于对照组，差异均具有统计学

意义（P<0.05）。见表3。
2.4 两组Hp根除率与Hp再复发率比较

试验组治疗后的Hp根除率为 90.00%，对照组

治疗后的Hp根除率为 75.00%，两组比较差异有统

计学意义（P<0.05）；试验组治疗后的Hp再复发率为

组别

试验组

对照组

χ2值
P值

例数

60
48

显效

24（40.00）
13（27.08）

-
-

有效

34（56.67）
26（54.17）

-
-

无效

2（3.33）
9（18.75）

-
-

总有效

58（96.67）
39（81.25）
5.005
0.025

表1 两组治疗效果比较［n（%）］

组别

试验组

对照组

t值
P值

例数

60
48

GAS
治疗前

103.46±19.87
104.53±20.61

0.274
0.785

治疗后

51.18±8.34a
79.76±11.77a
14.748
<0.001

表2 两组胃激素水平比较（pg/mL，x± s）

注：与治疗前相比，aP<0.05。

组别

试验组

对照组

t值
P值

例数

60
48

Caspase⁃1（ng/mL）
治疗前

26.37±4.42
26.13±4.36
0.282
0.778

治疗后

15.39±3.24a
19.76±3.57a
6.656
<0.001

NLRP3（ng/mL）
治疗前

9.43±1.36
9.38±1.39
0.188
0.851

治疗后

6.26±1.13a
7.74±1.22a
6.528
<0.001

IL⁃18（pg/mL）
治疗前

334.87±47.63
331.06±46.81

0.416
0.678

治疗后

242.18±34.82a
284.33±38.47a

5.966
<0.001

IL⁃1β（pg/mL）
治疗前

58.92±9.38
59.53±9.61
0.332
0.740

治疗后

39.67±6.84a
46.36±7.08a
4.973
<0.001

表3 两组溃疡组织炎性因子水平比较（x± s）

注：与治疗前相比，aP<0.05。
43



广州医科大学学报 2024，52（3）

1.67%，对照组治疗后的Hp再复发率为 12.50%，两

组比较差异无统计学意义（P>0.05）。见表4。

2.5 两组不良反应发生率比较

试验组治疗后的不良反应发生率为 8.33%，对

照组治疗后的不良反应发生率为 6.25%，两组比较

差异无统计学意义（P>0.05）。见表5。
3 讨论

十二指肠溃疡是消化道溃疡的主要类型，其发

病机制同长期不良饮食、胃酸与胃蛋白酶侵袭以及

Hp感染等因素相关，且主要与Hp感染相关，其治疗

方法为服用质子泵抑制剂等药物抑制胃酸过度分

泌，从而减少对十二指肠黏膜组织的侵蚀［10］。相关

研究指出，在使用消化内镜治疗消化性溃疡引起的

十二指肠出血后，联合使用抑酸药物，对止血效果

更佳，而且可以减少短期消化道再出血的发生［11］。
因此，相关药物联合内镜治疗Hp相关十二指肠溃

疡可能具有良好的效果。

本研究结果显示，试验组的治疗有效率、Hp根
除率均优于对照组，提示伏诺拉生联合内镜下止血

治疗，有利于止血与根除Hp感染，提高Hp相关十

二指肠溃疡的效果。伏诺拉生属于钾离子竞争性

酸抑制剂的类型之一，能够通过竞争性阻断氢钾

ATP酶的相关活性因子表达来抑制胃酸分泌，其抑

酸效果优于传统的质子泵抑制剂，而且其药物反应

的个体差异性较小，能够发挥较好的药物作用［12⁃13］。
谢婷等［14］研究指出，伏诺拉生在酸性环境中仍然能

保持较好的生物活性与稳定性，能够稳定持久地提

高胃肠道的 pH值，并维持在接近中性水平，从而提

高根除Hp感染的可能性。许文涛等［15］在报道中提

到，伏诺拉生对治疗Hp阳性引起的消化性溃疡具

有较好的效果，能够有效促进溃疡面愈合以及预防

溃疡复发。本研究中，在消化内镜完成止血后，伏

诺拉生能够抑制胃酸分泌以及降低Hp感染，减少

对十二指肠黏膜组织的侵蚀，进而促进十二指肠溃

疡愈合。GAS是一种重要的胃肠激素，能够促进胃

酸分泌，破坏胃肠道黏膜的屏障保护作用，并且可

以贾总局部炎性反应，促使消化性溃疡疾病的发生

发展进程［16］。本研究结果显示，试验组的GAS低于

对照组，提示伏诺拉生联合内镜止血治疗能够有效

改善十二指肠溃疡患者的胃肠激素水平以及抑制

胃酸分泌，从而减轻对患者胃肠黏膜的侵蚀，加快

溃疡面的愈合过程。

炎性反应与消化道溃疡疾病密切相关，体内炎

性因子水平升高，会诱导机体出现剧烈炎症反应，

导致胃肠道黏膜持续受到侵蚀损害，从而引发胃肠

道溃疡性疾病［17］。细胞焦亡是特殊的促炎症程序

性细胞死亡过程，其主要通过诱导细胞内NLRP3炎
性小体活化促进Caspase⁃1前体形式水解，从而促使

强力促炎因子 IL⁃1β和 IL⁃18从前体形式转化为成

熟的炎性因子分泌至细胞外，导致细胞焦亡的发

生［18］。邱波等［19］研究指出，NLRP3炎症小体通过活

化 caspase⁃1释放促炎因子 IL⁃1β和 IL⁃18，促使炎症

细胞浸润及炎症反应发生，进而持续破坏肠黏膜组

织，抑制NLRP3等相关炎性因子的表达能够减少对

肠道黏膜组织的损伤，促进肠道屏障功能恢复。马

原等［20］研究表明，伏诺拉生能够降低复发性反流性

食管炎患者体内的炎性因子水平，提高治疗效果并

加快患者的康复。本研究结果显示，试验组的

Caspase⁃1、NLRP3、IL⁃18及 IL⁃1β水平均低于对照

组。这可能是因为伏诺拉生联合内镜止血通过下

调NLRP3 /Caspase⁃1信号通路相关炎性因子水平的

表达，降低十二指肠溃疡患者体内的炎症反应，从

而减少炎性因子及其介质对胃肠黏膜持续侵蚀，促

进溃疡面恢复。本研究结果显示，两组的不良反应

发生率比较差异无统计学意义，均没有出现严重不

组别

试验组

对照组

χ2值
P值

例数

60
48

Hp根除率

54（90.00）
36（75.00）

4.320
0.037

Hp再复发率

1（1.67）
6（12.50）
3.531
0.060

表4 两组Hp根除率与Hp再复发率比较［n（%）］

组别

试验组

对照组

χ2值
P值

例数

60
48

头晕头痛

2（3.33）
1（2.08）
-
-

呕吐腹泻

2（3.33）
1（2.08）
-
-

皮疹红肿

1（1.67）
1（2.08）
-
-

心率异常

0（0.00）
0（0.00）
-
-

合计

5（8.33）
3（6.25）
0.002
0.967

表5 两组不良反应发生率比较［n（%）］
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良反应，提示伏诺拉生对于治疗十二指肠溃疡具有

良好的用药安全性。

综上所述，伏诺拉生联合内镜下止血治疗十二

指肠溃疡具有良好效果，能够抑制胃酸分泌与调控

炎性因子水平，加快患者恢复。
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