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老年“双抗”患者的胃黏膜损害及其保护策略
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　　摘要　由于老年心脑血管病患者日益增多，应用双联抗血小板治疗（简称“双抗”）的老年人也越来越多，从而
使“双抗”引起的胃黏膜损害成为常见的临床问题，“双抗”患者的胃黏膜保护已成为多学科关注的热点。老年人

胃黏膜屏障退化，其所承受的损伤或侵袭因素更多、更重，故“双抗”导致的胃黏膜损害也更常见、危害更大，其胃黏

膜保护策略也与中青年患者有所不同。本文就上述内容作简要综述。
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　　随着全球人口老龄化的日益加剧，心脑血管疾
病已成为最主要的死亡原因之一。据世界卫生组

织统计，２０１２年有１７５０万人死于心脑血管疾病，占
全球死亡总数的３１％［１］。抗血小板药物已广泛应

用于心脑血管疾病的预防和治疗，尤其是双联抗血

小板治疗（ｄｕａｌａｎｔｉｐｌａｔｅｌｅｔｔｈｅｒａｐｙ，ＤＡＰＴ，阿司匹
林联合一种噻吩吡啶类药物，简称“双抗”）成为经

皮冠状动脉介入治疗（ＰＣＩ）后预防血栓形成的常规
方案［２］。但“双抗”治疗会增加消化道黏膜损伤的

风险，甚至危及生命。然而在临床工作中，“双抗”

患者的胃黏膜保护常常被忽视。因此，增强胃黏膜

保护意识、预防胃黏膜屏障损伤对服用“双抗”药物

的老年患者具有重要意义。本文就老年“双抗”患

者胃黏膜损害有关情况和保护策略进行综述，供临

床同道参考。

一、老年人胃黏膜屏障的改变

胃黏膜屏障包括黏膜前（黏液碳酸氢盐磷脂
屏障）、黏膜（上皮细胞与细胞间紧密连接）和黏膜

后（黏膜下血流）三道屏障，完整的胃黏膜有赖于胃

黏膜屏障的防御修复因素与侵袭损伤因素的平
衡。有研究［３］表明，老年人胃黏膜屏障的防御修复
机制是退化的。丙二醛作为脂质过氧化的中间产

物，常被视为衡量脂质过氧化程度的重要指标，老

年人胃窦黏膜丙二醛浓度较年轻人显著升高［４］。

Ｖｕｃｅｖｉｃ＇等［５］的研究显示，１８个月龄的 Ｗｉｓｔａｒ大鼠
胃黏膜丙二醛浓度为３个月龄者的１．２５倍，而过氧
化物歧化酶浓度仅为后者的８０％。老年胃窦黏膜
中分泌黏液的幽门腺密度降低，腺细胞中黏原颗粒

形态退化、数量减少，导致黏液分泌减少，且上皮细

胞间连接疏松［６］。老年人黏膜下血管随年龄增长

可出现内膜增厚、平滑肌细胞增生、纤维蛋白沉积

等，导致管腔狭窄，黏膜血流量减少［４］；彩色多普勒

测定胃黏膜血流发现，老年人胃黏膜血流量在贲

门、胃体、胃窦和胃角处均明显低于年轻人［７］。

二、老年人胃黏膜屏障的侵袭损伤因素
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胃酸、幽门螺杆菌（Ｈｐ）感染和非甾体消炎药
（ＮＳＡＩＤｓ）是胃黏膜屏障损伤的三个主要独立危险
因素。研究［８９］显示，绝大多数老年人胃泌酸功能

良好，胃内酸度与中青年无异。一项 ｍｅｔａ分析显
示，成年人Ｈｐ感染率随年龄增长而升高，≥６０岁者
Ｈｐ感染率达 ５８％，而 １８～３０岁者仅为 ４６％［１０］。

ＮＳＡＩＤｓ是全球最常用的一类药物。据统计，全球每
年有３０００～４０００万人服用ＮＳＡＩＤｓ，老年人是退行
性骨关节病、心脑血管疾病的高发人群，因此也是

ＮＳＡＩＤｓ的主要消费者［１１］。

由此可见，老年人胃黏膜屏障的防御修复机制
是退化的，但须承受的侵袭损伤因素并没有减少，
甚至是加重的。

三、抗血小板药物损伤胃黏膜屏障的机制

阿司匹林对胃黏膜屏障的损伤机制主要是其

非选择性地抑制胃黏膜上皮细胞环氧合酶（ＣＯＸ）
活性，减少生理性前列腺素（ＰＧ）合成，而后者是调
节胃黏膜上皮更新、黏膜下血流和促进黏液分泌，

进而维持胃黏膜屏障完整性的重要生物活性因子；

其次是阿司匹林可直接进入上皮细胞，解离出Ｈ＋，干
扰硫糖蛋白合成，从而破坏胃黏膜保护屏障［１２］。以

氯吡格雷为代表的噻吩吡啶类抗血小板药物，其本身

对消化道黏膜并无直接损伤作用，但可抑制血小板

聚集和新生血管形成，导致黏膜修复障碍［１３］。孙沂

等［１４］以浓度为０．０１、０．１０、０．５０、１．００ｍｍｏｌ／Ｌ的氯吡
格雷处理胃黏膜上皮细胞株ＧＥＳ１，７２ｈ后细胞生长
抑制率分别达到１５％、２５％、６５％和８５％，凋亡率分
别为５．３％、１４．７％、５１．０％和６０．０％，提示氯吡格雷
对胃黏膜上皮增殖具有抑制作用，并存在量效关系。

阿司匹林与氯吡格雷联合应用（即“双抗”）则

有协同损伤消化道黏膜的作用。研究［１５］显示，单用

阿司匹林、单用氯吡格雷和两者联合用药时，上消

化道出血发生风险分别为未服用抗血小板药物者

的１．８０、１．１９和 ７．４０倍。张秋瓒等［１６］的研究发

现，阿司匹林、氯吡格雷和两者联合灌胃大鼠的胃

黏膜损伤发生率分别为７５％、５５％和８５％。
四、抗血小板药物相关老年人胃黏膜损伤的发

生情况

据统计，我国至少有８３２０万人需要或正在服
用抗血小板药物［１７］。抗血小板药物可增加消化道

黏膜损伤风险，即使是低剂量阿司匹林（ＬＤＡ）亦可
使上消化道黏膜损伤发生率增加２～３倍［１８］。单用

ＬＤＡ导致的消化道出血、消化道大出血、消化不良
分别为对照组的１．３１、１．５５和１．０２倍［１９］。在服用

抗血小板药物的人群中，约５０％为７５岁及以上的
老年人［２０］。消化道黏膜损伤与年龄呈正相关，８０～
８４、７０～７９和６０～６９岁阿司匹林服用者的消化性
溃疡发生率分别为 ５０～５９岁者的１．６９、１．２６和
１．０８倍［２１］。在单独服用氯吡格雷的人群中，＜７５
岁者的上消化道出血发生率为０．０３％，≥７５岁者则
达到０．０５％［２２］。消化道损伤较轻者可无任何症

状，严重者则可出现致命性大出血。服用阿司匹林

者在１２个月内易发生上消化道出血，服药第３１～
９０ｄ时上消化道出血的相对危险性最高，可达到
１５．８０［２３］。“双抗”相关消化道出血可增加死亡率，
Ａｌｌｉ等［２４］的研究显示，药物支架植入术后消化道出

血组的１个月和 １２个月死亡率分别为３．７０％和
１８．９０％，而非消化道出血组死亡率均为０。服药剂
量和疗程亦可增加消化道出血风险，每日服用阿司

匹林９２．８６～２３２．１４ｍｇ者发生消化道出血的风险
是２３．２１～６９．６４ｍｇ者的１．３４倍［２５］；ＰＣＩ术后“双
抗”治疗３０ｄ消化道出血在所有原因导致的出血中
发生率＜２０％，１年内 ＞３０％［２６］，１～２年内则高达
６１．７０％［２７］。联合用药也是消化道出血风险的高危

因素。在５０～８４岁的心脑血管疾病患者中，单独服
用ＬＤＡ、单独服用氯吡格雷和两者联合应用导致上
消化道出血的发生率分别为未服用者的１．６３、１．９０
和３．３１倍［２８］。近年来，以普拉格雷和替格瑞洛为

代表的新型抗血小板药物的出现，明显降低了心脑

血管疾病患者血栓形成的风险，但其消化道出血风

险也进一步升高。与阿司匹林联合氯吡格雷相比，

阿司匹林联合普拉格雷或替格瑞洛导致胃肠道出

血的发生率分别升高４６％和３２％［２９］。

五、老年“双抗”患者的胃黏膜保护策略

由于老年人存在前述特殊因素，一旦出现消化

道黏膜损伤，后果十分严重。故老年“双抗”患者胃

黏膜损伤的预防尤为重要。

１．合理应用抗血小板药物、ＮＳＡＩＤｓ等药物：我
国多项有关抗血小板药物的应用指南均明确提出

了该类药物应用的指征、剂量和疗程［２，３０］，但抗血小

板药物应用不规范的现象仍然存在。目前在临床

上，既有应用不足、剂量不达标等情况［３１３２］，也存在

超适应证、超疗程用药的情况。临床医师应综合评

估老年“双抗”患者潜在的消化道出血风险，加强对
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抗血小板药物应用的有关指南和共识的学习，严格

把握抗血小板药物的应用指征、剂量和疗程，并定

期随访。一项ｍｅｔａ分析显示，冠心病患者 ＰＣＩ术后
短疗程（≤１２个月）“双抗”治疗与长疗程（＞１２个
月）相比，总死亡率和主要出血风险均降低［３３］。有

关共识指出，ＰＣＩ术后１２个月内应行“双抗”治疗，
１２个月后单用阿司匹林的疗效优于“双抗”［３４］。已
服用“双抗”的老年患者，无论是单独使用选择性

ＣＯＸ２抑制剂，还是应用非选择性 ＮＳＡＩＤｓ联合质
子泵抑制剂（ＰＰＩｓ），均会增加消化道出血风险，选择
性ＣＯＸ２抑制剂联合 ＰＰＩｓ则是最安全的方案［３５］。

“三联抗”（“双抗”联合抗凝药）的所谓最佳抗栓策

略尚缺乏临床证据，但可以肯定的是，该方案会增

加出血风险。因此，应慎重选择抗凝、抗血小板药

物的种类、剂量和疗程，尽量缩短联合治疗时间，并

预防性给予ＰＰＩｓ［３６］。
２．根除Ｈｐ：Ｈｐ感染会增加长期服用抗血小板

药物者胃黏膜损伤的风险［３７］。因此，根除 Ｈｐ是预
防“双抗”患者胃黏膜损伤的一项重要策略。Ｃｈａｎ
等［３８］将既往消化性溃疡出血、现溃疡已愈合且继续

服用ＬＤＡ的患者分为 Ｈｐ阳性组和 Ｈｐ阴性组，阳
性组行根除 Ｈｐ治疗，除菌成功后与 Ｈｐ阴性组、无
溃疡史且初次服用ＬＤＡ（无论有无Ｈｐ感染）的患者
进行比较，随访１０年发现：三组人群消化性溃疡出
血死亡率分别为０％，０％和０．２０％。刘静等［３７］对

１４８２例ＰＣＩ术后服用 ＬＤＡ的患者随访１年发现，
根除Ｈｐ组患者消化道出血发生率为１．８０％，而未
根除Ｈｐ组出血率达到５．２０％。因此，我国《第五次
全国幽门螺杆菌感染处理共识报告》提出，Ｈｐ阳性
者在长期服用阿司匹林前应行根除治疗，并推荐采

用含铋剂四联方案（铋剂＋ＰＰＩ＋２种抗菌药物），疗
程１０～１４ｄ，老年人以１０ｄ为宜［３９］。

３．联用ＰＰＩｓ：阿司匹林的胃黏膜损害与胃内Ｈ＋

浓度呈正相关［４０］，联用ＰＰＩｓ可显著降低阿司匹林或
氯吡格雷所致的上消化道出血风险［３６，４０］。一项随机

对照试验研究显示，ＤＡＰＴ联合ＰＰＩｓ可使患者的消化
道黏膜损伤发生率由１．３０％降至０．７０％，且不增加
全因死亡率和心血管不良事件发生风险［４１］。为此，

国内外有关专家共识均提出：高龄、消化道出血和溃

疡病史、Ｈｐ感染、联合应用抗凝药、联合其他ＮＳＡＩＤｓ
或糖皮质激素是消化道黏膜损伤的主要危险因

素［２，３０，４２］，具备这些因素的高危人群准备服用抗血

小板药物时，应预防性使用 ＰＰＩｓ或 Ｈ２受体拮抗剂
（Ｈ２ＲＡ）

［３０，４３４４］。但是，临床上服用阿司匹林的患者

中仅有３．４６％同时服用预防消化道损伤药物，其中联
合应用ＰＰＩｓ者占２．８２％，联合Ｈ２ＲＡ者占０．１２％

［４５］。

ＰＰＩｓ是一类强效抑酸药物，通过抑制 Ｈ＋Ｋ＋
ＡＴＰ酶活性抑制胃酸分泌，临床上常用的包括奥美
拉唑、兰索拉唑、雷贝拉唑、泮托拉唑和埃索美拉

唑。氯吡格雷是前体药，须经ＣＹＰ２Ｃ１９代谢生成具
有抗血小板作用的活性成分，因此如与同样需经

ＣＹＰ２Ｃ１９代谢的ＰＰＩｓ联用，将产生竞争性抑制，削
弱氯吡格雷的抗血小板作用，增加心血管事件发生风

险［４６］。但在常用的５种ＰＰＩｓ中，泮托拉唑存在Ⅱ相
代谢、雷贝拉唑存在非酶代谢，对ＣＹＰ２Ｃ１９竞争性抑
制作用小，依赖性较低，故正在服用氯吡格雷的患者

联用ＰＰＩｓ时，宜优先选用泮托拉唑或雷贝拉唑［４７］；如

服用非前体性质的噻吩吡啶类抗血小板药如替格瑞

洛，则可选择任一种ＰＰＩｓ。泮托拉唑４０ｍｇ／ｄ或雷贝
拉唑１０ｍｇ／ｄ可使胃内ｐＨ达到３～４，且ｐＨ＞４的时
间超过１２ｈ［４８］。老年人联用ＰＰＩｓ的剂量与中青年人
相当，即各种 ＰＰＩｓ的标准剂量：奥美拉唑２０ｍｇ／ｄ、
兰索拉唑 ３０ｍｇ／ｄ、雷贝拉唑 １０ｍｇ／ｄ、泮托拉唑
４０ｍｇ／ｄ和埃索美拉唑 ２０ｍｇ／ｄ，宜在早餐前 ３０～
６０ｍｉｎ服用［４７］，服用ＰＰＩｓ的疗程与所用“双抗”药物
相同。近年来，ＰＰＩｓ存在骨质疏松症和骨折、胃底腺
息肉、肺炎、肠道感染、缺铁性贫血等潜在不良反应

的报道越来越多，因此临床上应尽量避免大剂量应

用，以标准剂量为宜，并定期监测相关指标，将潜在

不良反应风险降至最低［４７］。

尽管有共识提出，“双抗”患者也可联用 Ｈ２ＲＡ
（作为次选）或联用 ＰＰＩｓ６个月后改用 Ｈ２ＲＡ或间
断服用ＰＰＩｓ［３６，４４］，但考虑到老年人胃黏膜屏障已有
退化，且Ｈ２ＲＡ的抑酸作用较弱，笔者认为老年“双
抗”患者的胃黏膜保护仍以联用标准剂量 ＰＰＩｓ为
宜。胃黏膜保护剂对老年“双抗”患者的胃黏膜保

护作用较差，远不及 ＰＰＩｓ［４９］，但与 ＰＰＩｓ联用的效果
仍需更多临床研究予以证实。
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ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｅｖｅｎｔｓ［Ｊ］．ＢＭＣ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２０１４，
１４：２０５

２２　ＬｉｎＣＣ，ＨｕＨＹ，ＬｕｏＪＣ，ｅｔａｌ．Ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｏｆ
ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｂｌｅｅｄｉｎｇｉｎｃｌｏｐｉｄｏｇｒｅｌｕｓｅｒｓ：ａｎａｔｉｏｎｗｉｄｅ
ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｂａｓｅｄｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＡｌｉｍｅｎｔＰｈａｒｍａｃｏｌＴｈｅｒ，
２０１３，３８（９）：１１１９１１２８．

２３　ＬａｎａｓＡ，ＧａｒｃíａＲｏｄｒíｇｕｅｚＬＡ，ＡｒｒｏｙｏＭＴ，ｅｔａｌ；
ＡｓｏｃｉａｃｉóｎＥｓｐａｏｌａｄｅＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇíａ．Ｒｉｓｋｏｆｕｐｐｅｒ
ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｕｌｃｅｒｂｌｅｅｄｉｎｇａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｓｅｌｅｃｔｉｖｅ
ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ２ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ，ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌｎｏｎａｓｐｉｒｉｎｎｏｎ
ｓｔｅｒｏｉｄａｌａｎｔｉｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｄｒｕｇｓ，ａｓｐｉｒｉｎａｎｄｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ
［Ｊ］．Ｇｕｔ，２００６，５５（１２）：１７３１１７３８．

２４　ＡｌｌｉＯ，ＳｍｉｔｈＣ，ＨｏｆｆｍａｎＭ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ，ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ，
ａｎｄｏｕｔｃｏｍｅｓｏｆｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｂｌｅｅｄｉｎｇｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｏｎｄｕａｌ
ａｎｔｉｐｌａｔｅｌｅｔｔｈｅｒａｐｙｗｉｔｈａｓｐｉｒｉｎａｎｄｃｌｏｐｉｄｏｇｒｅｌ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎ
Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２０１１，４５（５）：４１０４１４．

２５　ＨｕａｎｇＥＳ，ＳｔｒａｔｅＬＬ，ＨｏＷＷ，ｅｔａｌ．Ｌｏｎｇｔｅｒｍｕｓｅｏｆ
ａｓｐｉｒｉｎａｎｄｔｈｅｒｉｓｋｏｆｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｂｌｅｅｄｉｎｇ［Ｊ］．ＡｍＪ
Ｍｅｄ，２０１１，１２４（５）：４２６４３３．

２６　ＫｏｓｋｉｎａｓＫＣ，ＲｂｅｒＬ，ＺａｎｃｈｉｎＴ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｉｍｐａｃｔ
ｏｆ ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｂｌｅｅｄｉｎｇ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ
ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓｃｏｒｏｎａｒｙｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＣｉｒｃＣａｒｄｉｏｖａｓｃ
Ｉｎｔｅｒｖ，２０１５，８（５）．ｐｉｉ：ｅ００２０５３．
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２７　ＧéｎéｒｅｕｘＰ， Ｇｉｕｓｔｉｎｏ Ｇ， ＷｉｔｚｅｎｂｉｃｈｌｅｒＢ， ｅｔａｌ．
Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ， Ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ， ａｎｄ ＩｍｐａｃｔｏｆＰｏｓｔＤｉｓｃｈａｒｇｅ
ＢｌｅｅｄｉｎｇＡｆｔｅｒＰｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓＣｏｒｏｎａｒｙＩｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｊ
ＡｍＣｏｌｌＣａｒｄｉｏｌ，２０１５，６６（９）：１０３６１０４５．

２８　ＣｅａＳｏｒｉａｎｏＬ，ＲｏｄｒíｇｕｅｚＬＡ．ＲｉｓｋｏｆＵｐｐｅｒＧａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ
ＢｌｅｅｄｉｎｇｉｎａＣｏｈｏｒｔｏｆＮｅｗＵｓｅｒｓｏｆＬｏｗＤｏｓｅＡＳＡｆｏｒ
ＳｅｃｏｎｄａｒｙＰｒｅｖｅｎｔｉｏｎｏｆＣａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒＯｕｔｃｏｍｅｓ［Ｊ］．
ＦｒｏｎｔＰｈａｒｍａｃｏｌ，２０１０，１：１２６１３４．

２９　ＤｉＭｉｎｎｏＡ，ＳｐａｄａｒｅｌｌａＧ，ＰｒｉｓｃｏＤ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｔｈｒｏｍｂｏｔｉｃ
ｄｒｕｇｓ， ｐａｔｉｅｎｔ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ， ａｎｄ ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ
ｂｌｅｅｄｉｎｇ：Ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎａｎｄａｒｅａｓｏｆｒｅｓｅａｒｃｈ［Ｊ］．
ＢｌｏｏｄＲｅｖ，２０１５，２９（５）：３３５３４３．

３０　中华医学会老年医学分会；《中华内科杂志》编辑委员
会；《中华老年医学杂志》编辑委员会．阿司匹林在动
脉粥样硬化性心血管疾病中的临床应用：中国专家共

识 （２０１６）［Ｊ］．中华内科杂志，２０１７，５６（１）：６８８０．
３１　郭一洁．老年患者抗血小板药物规范化应用现状及影响

因素研究［Ｄ］．北京：中国人民解放军总医院，２０１６．
３２　刘军，赵冬，刘静，等．阿司匹林在冠心病二级预防中的

应用现况［Ｊ］．中华内科杂志，２００９，４８（１０）：８０９８１３．
３３　朱玉菡，沈晓旭，江其敏，等．经皮冠状动脉介入术后≤
１２个月与

!

１２个月双联抗血小板治疗的Ｍｅｔａ分析［Ｊ］．
中国循证心血管医学杂志，２０１７，９（６）：６５０６５４．

３４　ＧｕｙａｔｔＧＨ，ＡｋｌＥＡ，ＣｒｏｗｔｈｅｒＭ，ｅｔａｌ；ＡｍｅｒｉｃａｎＣｏｌｌｅｇｅ
ｏｆＣｈｅｓｔＰｈｙｓｉｃｉａｎｓＡｎｔｉｔｈｒｏｍｂｏｔｉｃＴｈｅｒａｐｙａｎｄＰｒｅｖｅｎｔｉｏｎ
ｏｆＴｈｒｏｍｂｏｓｉｓＰａｎｅｌ．Ｅｘｅｃｕｔｉｖｅｓｕｍｍａｒｙ：Ａｎｔｉｔｈｒｏｍｂｏｔｉｃ
ＴｈｅｒａｐｙａｎｄＰｒｅｖｅｎｔｉｏｎｏｆＴｈｒｏｍｂｏｓｉｓ，９ｔｈｅｄ：Ａｍｅｒｉｃａｎ
Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆＣｈｅｓｔＰｈｙｓｉｃｉａｎｓ ＥｖｉｄｅｎｃｅＢａｓｅｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ
ＰｒａｃｔｉｃｅＧｕｉｄｅｌｉｎｅｓ［Ｊ］．Ｃｈｅｓｔ，２０１２，１４１（２Ｓｕｐｐｌ）：
７Ｓ４７Ｓ．

３５　周丽雅，张静．亚太地区非静脉曲张性上消化道出血专
家共识意见解读 （五）：非甾体类消炎药、阿司匹林和

氯吡格雷的使用及不良胃肠道事件的预防［Ｊ］．中华消
化杂志，２０１２，３２（３）：１４８１４９．

３６　抗栓治疗消化道损伤防治专家组．抗栓治疗消化道损
伤防治中国专家建议 （２０１６·北京）［Ｊ］．中华内科杂
志，２０１６，５５（７）：５６４５６７．

３７　刘静，张铁亮，戴远辉，等．幽门螺杆菌感染与经皮冠状
动脉介入治疗术后抗血小板治疗诱发上消化道出血的关

系［Ｊ］．中国循环杂志，２０１６，３１（１１）：１０６０１０６３．
３８　ＣｈａｎＦＫ， ＣｈｉｎｇＪＹ， Ｓｕｅｎ ＢＹ， ｅｔａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆ

Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉｉｎｆｅｃｔｉｏｎｏｎｌｏｎｇｔｅｒｍ ｒｉｓｋｏｆｐｅｐｔｉｃ
ｕｌｃｅｒｂｌｅｅｄｉｎｇｉｎｌｏｗｄｏｓｅａｓｐｉｒｉｎｕｓｅｒｓ［Ｊ］．Ｇａｓｔｒｏ
ｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，２０１３，１４４（３）：５２８５３５．

３９　中华医学会消化病学分会幽门螺杆菌和消化性溃疡学

组；全国幽门螺杆菌研究协作组；刘文忠，谢勇，陆

红，等．第五次全国幽门螺杆菌感染处理共识报告
［Ｊ］．胃肠病学，２０１７，２２（６）：３４６３６０．

４０　ＳｕｇｉｍｏｔｏＭ，ＮｉｓｈｉｎｏＭ，ＫｏｄａｉｒａＣ，ｅｔａｌ．Ｉｍｐａｃｔｏｆａｃｉｄ
ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｎｅｓｏｐｈａｇｅａｌｍｕｃｏｓａｌｉｎｊｕｒｙｉｎｄｕｃｅｄｂｙｌｏｗ
ｄｏｓｅａｓｐｉｒｉｎ［Ｊ］．Ｄｉｇｅｓｔｉｏｎ，２０１２，８５（１）：９１７．

４１　ＶａｄｕｇａｎａｔｈａｎＭ，ＢｈａｔｔＤＬ，ＣｒｙｅｒＢＬ，ｅｔａｌ．ＰｒｏｔｏｎＰｕｍｐ
ＩｎｈｉｂｉｔｏｒｓＲｅｄｕｃｅＧａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌＥｖｅｎｔｓＲｅｇａｒｄｌｅｓｓｏｆ
ＡｓｐｉｒｉｎＤｏｓｅｉｎ ＰａｔｉｅｎｔｓＲｅｑｕｉｒｉｎｇＤｕａｌＡｎｔｉｐｌａｔｅｌｅｔ
Ｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．ＪＡｍ ＣｏｌｌＣａｒｄｉｏｌ，２０１６，６７（１４）：
１６６１１６７１．

４２　ＶａｌｌｕｒｕｐａｌｌｉＮＧ，ＧｏｌｄｈａｂｅｒＳＺ．Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ
ｏｆｄｕａｌａｎｔｉｐｌａｔｅｌｅｔｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，２００６，１１３
（１２）：ｅ６５５ｅ６５８．

４３　中国老年学学会心脑血管病专业委员会；中国康复医
学会心脑血管病专业委员会．稳定性冠心病口服抗血
小板药物治疗中国专家共识［Ｊ］．中华心血管病杂志，
２０１６，４４（２）：１０４１１１．

４４　抗血小板药物消化道损伤的预防和治疗中国专家共识
组．抗血小板药物消化道损伤的预防和治疗中国专家
共识 （２０１２更新版）［Ｊ］．中华内科杂志，２０１３，５２
（３）：２６４２７０．

４５　ＺｈｕＬＬ，ＸｕＬＣ，ＣｈｅｎＹ，ｅｔａｌ．Ｐｏｏｒａｗａｒｅｎｅｓｓｏｆ
ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ ａｓｐｉｒｉｎｉｎｄｕｃｅｄ ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｉｎｊｕｒｙ ｗｉｔｈ
ｃｏｍｂｉｎｅｄｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｍｅｄｉｃａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＷｏｒｌｄＪＧａｓｔｒｏ
ｅｎｔｅｒｏｌ，２０１２，１８（２４）：３１６７３１７２．

４６　ＺｏｕＤ，ＧｏｈＫＬ．ＥａｓｔＡｓｉａｎｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｏｎｔｈｅｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ
ｂｅｔｗｅｅｎｐｒｏｔｏｎｐｕｍｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓａｎｄｃｌｏｐｉｄｏｇｒｅｌ［Ｊ］．Ｊ
ＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌＨｅｐａｔｏｌ，２０１７，３２（６）：１１５２１１５９．

４７　中华医学会老年医学分会《中华老年医学杂志》编辑委
员会．老年人质子泵抑制剂合理应用专家共识［Ｊ］．中
华老年医学杂志，２０１５，３４（１０）：１０４５１０５２．

４８　ＳｈｉｍａｔａｎｉＴ，ＩｎｏｕｅＭ，ＫｕｒｏｉｗａＴ，ｅｔａｌ．Ａｃｉｄｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅ
ｅｆｆｉｃａｃｙｏｆａｒｅｄｕｃｅｄｄｏｓａｇｅｏｆｒａｂｅｐｒａｚｏｌｅ：ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆ
１０ｍｇｔｗｉｃｅｄａｉｌｙｒａｂｅｐｒａｚｏｌｅｗｉｔｈ２０ｍｇｔｗｉｃｅｄａｉｌｙ
ｒａｂｅｐｒａｚｏｌｅ，３０ｍｇｔｗｉｃｅｄａｉｌｙｌａｎｓｏｐｒａｚｏｌｅ，ａｎｄ２０ｍｇ
ｔｗｉｃｅｄａｉｌｙｏｍｅｐｒａｚｏｌｅｂｙ２４ｈｒｉｎｔｒａｇａｓｔｒｉｃｐＨｍｅｔｒｙ［Ｊ］．
ＤｉｇＤｉｓＳｃｉ，２００５，５０（７）：１２０２１２０６．

４９　ＳａｎｕｋｉＴ，ＦｕｊｉｔａＴ，ＫｕｔｓｕｍｉＨ，ｅｔａｌ；ＣａｒｅＳｔｕｄｙＧｒｏｕｐ．
Ｒａｂｅｐｒａｚｏｌｅｒｅｄｕｃｅｓｔｈｅｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｒｉｓｋｏｆｐｅｐｔｉｃｕｌｃｅｒｓ
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｌｏｗｄｏｓｅ ａｓｐｉｒｉｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｏｒｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ：ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄａｃｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＪＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，
２０１２，４７（１１）：１１８６１１９７．

（２０１７１２２５收稿）
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