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质子泵抑制剂不同用药时长对胃食管反流病疗效的影响 

宋杨 

（浙江中医药大学 310053） 
 

摘要：目的：分析不同质子泵抑制剂（PPI）治疗时长对胃食管反流病（GERD）的疗效、用药不良反应以及患者生存质量的影响。方法：选取本院

2020 年 9 月-2021 年 9 月收治的 GERD 患者 80 例，根据疾病类型分为反流性食管炎（RE）组与非糜烂性反流病（NERD）组，均给予 PPI 进行治疗，

分别在治疗 4 周、8 周、12 周时进行疗效评价分析，比较治疗前后患者焦虑状态、抑郁状态、睡眠障碍情况，比较患者不良反应发生情况，并对影

响临床疗效进行亚组分析。结果：在 GERD 治疗中，PPI8 周疗效明显优于 4 周效果，且 RE 组疗效优于 NERD 组，差异具有统计学意义（P<0.05）, PPI12
周疗效较 8 周有所提高，但差异不具有统计学意义（P>0.05）, PPI12 周的不良反应发生率明显高于 4 周和 8 周，其差异显著具有统计学意义（P<0.05）,4
周与 8 周的 PPI 不良反应发生率无统计学差异（P>0.05）, ,4 周与 8 周的 PPI 治疗后生存质量明显优于治疗前，PPI8 周、12 周的疗效评估中，RE 组要

优于 NERD 组，具有统计学差异（P<0.05）。睡眠障碍、焦虑抑郁状态可影响 PPI 的治疗效果。结论： 相比于 NERD，PPI 对 RE 的疗效更显著，其中 8
周的 PPI 疗效较优，且不良反应少，同时可改善患者生存质量，治疗期间应多关注患者的精神状态。 
关键词：PPI；用药时长；GERD；疗效；生存质量； 

 

胃食管反流病（GERD）是临床常见的消化科疾病，具有较高

的发病率且反复发作，其特点是胃、十二指肠内容物反流至食管而

引起反酸、烧心、胸骨后疼痛等症状[1]。长期的不适症状，给患者

带来了很大的痛苦，尤其是有夜间症状的患者，其工作、生活和心

理会受到很大的影响。有研究显示精神心理因素也是增加食管内脏

敏感性的重要因素，在紧张的状态下可导致胃酸分泌的增加，从而

加重病情[2]。目前临床治疗上主要以质子泵抑制剂（PPI）为主要治

疗方法，其通过 CYP2C19 和 CYP3A4 同工酶代谢;它们的活性受外

源性和内源性(药物遗传)因素的影响,具有较强的抑制胃酸分泌的作

用，被广泛用于治疗胃食管反流病  以及其他与酸有关的疾病[3]。 

但仍旧有部分患者治疗效果并不理想，且由于用药时长没有明确的

标准，大量以及过量使用，也引起不良反应的发生，所以合理安全

用药是目前治疗所关注的问题。本组研究对 PPI 治疗 GERD 的不同

用药时长进行对比分析，为临床治疗时长提供可靠依据。 

1 资料与方法： 

1.1 临床资料：选取本院 2020 年 9 月-2021 年 9 月收治的 GERD

患者 80 例，根据疾病类型分为反流性食管炎（RE）组与非糜烂性

反流病（NERD）组，其中 RE 组 40 例，男 18 例，女 22 例，年龄

21-72 岁，平均年龄 45.6±10.3 岁，研究组 40 例，男 15 例，女 25

例，年龄 20-70 岁，平均年龄 45.4±10.5 岁。RE 入选标准：有典

型 RE 烧心和反流症状的患者，持续 1 个月以上，且每周发作 3 次

以上，内镜检查有明显反流性食管炎；NERD 入选标准：有典型

GERD 的胃灼热感或胸痛患者，胃镜检查食管粘膜无破损，反流性

疾病问卷分数≥12 分。排除标准：有消化道肿瘤者，有胃、食管手

术史，有其他脏器功能不全者，不能够接受胃镜检查以及 PPI 治疗

者，无法配合研究者等。所有患者均签署知情同意书，两组患者其

年龄、性别之间差异不具有统计数学意义（P>0.05）,可以进行比较。 

1.2 方法：两组患者均给予奥美拉唑肠溶胶囊（浙江金华康恩

贝生物制药公司，国药准字：H19991118，规格：20mg 进行治疗，

用法：每 20mg 口服 每日两次 早晚餐前半小时，分别在治疗 4 周、

8 周、12 周时进行临床疗效分析，并进行比较。 

1.3 观察指标：所有患者均进行临床疗效评判，生存质量评估

以匹兹堡睡眠质量指数量表（PSQI）和综合医院焦虑抑郁量表

（HADS）评分进行比较，并进行不良反应统计比较，以及影响 PPI

治疗因素分析。 

1.4 评价标准：①疗效评价[4]：根据症状评分标准进行评价，无

症状为 0 分，在提示下可意识到症状存在，但可忍受为 1 分，可意

识症状存在，但不影响工作为 2 分，症状明显，不能忍受，影响工

作或需要休息为 3 分。症状积分降低超过 80%为显效，超过 50%为

有效，不超过 50%为无效。总有效=显效＋有效。②PSQI 评分：根

据量表中参与计分的 18 个自评条目，组成 7 个构成因子，每个因

子以 0-3 分计分，累计≥8 分表示存在睡眠障碍。 

③HADS 评分，针对近一个月的精神状态评估，共 14 个条目，

分值≥8 分表示存在焦虑或抑郁。 

1.5 统计学方法：应用 SPSS26.0 统计软件进行数据分析，计量

资料以均数±标准差（ sx ± ）表示，组间比较采用 t 检验，计数资

料比较采用χ2 检验，以 P<0.05 表示差异具有统计学显著性。 

2 结果： 

2.1 两组患者不同治疗时长临床疗效比较：RE 组治疗后 4 周、

8 周、12 周临床总有效率分别为 37.5%、85%、90%，NERD 组总

有效率分别为 35%、62.5%、70%，两组患者 8、12 周总有效率明

显高于 4 周，其中 RE 组临床总有效率明显高于 NERD 组，其差异

显著具有统计学意义（P<0.05）,而 8 周与 12 周临床总有效率差异

不明显，不具有统计学意义（P>0.05）,详见表 1 

表 1 两组患者不同治疗时长临床疗效比较(n,%) 

治疗时长  RE 组 

N=40 (%) 

NERD 组 

N=40 (%) 

χ2 P 

总有效 15 (37.5) 14 (35) 0.054 0.816 4 周 

无效 25 (62.5) 26 (65)   

总有效 34 (85) 25 (62.5) 5.230 0.022 8 周 

无效 6 (15) 15 (37.5)   

总有效 36（90） 28（70） 5.000 0.025 12 周 

无效 4（10） 12（30）   

2.2 两组患者不良反应发生率比较：两组患者均有腹泻、皮疹、头晕等不良反应发生，其中 RE 组在 4 周的不良反应发生率为 5%，8 周

为 7.5%，12 周时为 25%，NERD 组的不良反应发生率分别为 2.5%、5%、20%，两组之间不良反应发生无明显统计学差异（P 均大于 0.05）。

无论是 RE 组还是 NERD 组， 12 周不良反应发生率明显高于 8 周时，其差异具有统计学显著性（P < 0.05），详见表 2。 
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表 2 两组患者不同不良反应发生率比较(n,%) 

组别 RE 组(n=40) NERD 组(n=40) 
4 周 2（5） 1（2.5） 
8 周 3（7.5）* 2（5）* 
12 周 10（25）* 8（20）* 
χ2* 4.501 4.114 
P * 0.034 0.043 

2.3 两组患者生存质量评估：两组患者治疗前后分别进行 PSQI 与 HADS 评分比较，治疗前各项比较均无统计学差异（P>0.05）,两组患
者治疗后 PSQI 与 HADS 评分明显下降，其中 RE 组在 8 周与 12 周时评分均低于 NERD 组，其差异显著具有统计学意义（P<0.05）,详见表
3 

表 3 两组患者生存质量评估（ sx ± ） 

治疗时长  RE 组(n=40) NERD 组(n=40) t P 
PSQI 12.5±2.3 12.9±2.6 0.728 >0.05 治疗前 
HADS 13.5±2.7 13.8±2.9 0.478 >0.05 
PSQI 10.2±1.8 10.3±1.6 0.262 >0.05 4 周 
HADS 11.3±2.2 11.5±2.3 0.397 >0.05 
PSQI 6.3±1.5 7.5±1.6 3.460 <0.05 8 周 
HADS 5.5±1.1 6.5±1.3 3.713 <0.05 
PSQI 4.5±1.2 6.2±1.3 6.077 <0.05 12 周 
HADS 4.2±0.8 5.8±1.1 7.279 <0.05 

2.4 影响 PPI 治疗效果的亚组分析：以 8 周 PPI 为例进行疗效
亚组分析，结果显示 PSQI 评分小于 8 分、HADS 评分小于 8 分的
患者中，PPI 的治疗效果更佳，其差异具有统计学意义（P<0.05），
详见表 4 

表 4 影响 PPI 治疗效果因素的 logistics 回归分析 

 EXP(B) 的 95% 置信区间 
 

回归系
数 

P 值 
下限 上限 

年龄 -0.031 0.075 -0.064 0.003 
性别 -0.070 0.075 -0.148 0.007 

睡眠障碍     
评分<8 分 0.027 0.010* 0.006 0.047 
评分>8 分     
焦虑/抑郁     
评分<8 分 0.033 0.001* 0.015 0.051 
评分>8 分     
疾病类型 0.021 0.124 -0.006 0.045 

3 讨论 
胃食管反流主要是由于患者食管括约肌出现功能障碍所导致

的胃内容物反流，长时间可导致食管下段粘膜损伤、炎性反应等。
严重可出现溃疡、食管穿孔等并发症[5]。导致 GERD 发生的主要原
因是不良的生活习惯、不规律饮食、精神压力过大等。目前在临床
上治疗主要以 PPI 为首选药物[6]，能够有效抑制胃酸，其疗效得到
临床证实。奥美拉唑属于经典 PPI 用药，是目前大多数消化系统疾
病的常用药物，主要作用于 H+-K+-ATP 酶，能够快速抑制基础和
各种刺激引起的胃酸分泌，并且作用强大且持久[7]。奥美拉唑安全
性高，不良反应少，耐受性好，但是随着临床大量用药，PPI 的治
疗也同时存在这个体差异，较长时间的使用 PPI 导致不良反应的发
生率增加的问题也日益突出。GERD 是 PPI 使用的适应症，但是 PPI
治疗的最佳疗程以及延长治疗是否能够提高疗效，目前临床上具有
很多分歧。 

本组研究采用奥美拉唑治疗 GERD，根据患者的镜下检查分为
RE 与 NERD 型，均给予相同的治疗，并且在 4 周、8 周、12 周时
进行临床疗效评估，结果显示，随着 PPI 治疗时间延长，临床疗效
逐渐提高，虽然其 12 周达到较高的临床疗效，但与 8 周相比较，
并无统计学差异（P>0.05）,同时 RE 的临床疗效要优于 NERD 组，
其差异显著具有统计学意义（P<0.05）。两组患者在不良反应评估
中显示，在治疗 4、8 周时不良反应不明显，但在 12 周时则出现较
多不良反应，其差异显著具有统计学意义（P<0.05），但本组患者
均可耐受。两组患者治疗前后分别进行 PSQI 与 HADS 评分比较，

治疗前各项比较均无统计学差异（P>0.05）,两组患者治疗后 PSQI
与 HADS 评分明显下降，其中 RE 组在 8 周与 12 周时均评分低于
NERD 组，其差异显著具有统计学意义（P<0.05）。对两组患者进行
影响疗效分析中，睡眠障碍、焦虑抑郁状态是影响临床疗效的原因
因素。 

RE 与 NERD 虽然在病理状态下存在较大的差异，但是在治疗
前两组患者的睡眠障碍、焦虑抑郁状态无明显差异，在治疗后期中，
RE 患者的睡眠障碍、焦虑抑郁状态均要优于 NERD，说明患者精
神状态与食管粘膜的损伤程度并无明显相关性，但精神状态又是影
响临床疗效的因素，如长期患病的患者一直受着临床症状的困扰，
导致患者精神状态差，而长期的精神状态差又影响了粘膜敏感度，
加重了症状感知，导致患者治疗效果差，这与以往的报道相一致。
另有研究显示精神疾病的增加与食管高敏感状态呈正性相关[8]。故
在针对 GERD 患者采用 PPI 治疗的同时，应多关注患者的精神状态，
从而提高临床疗效。在本组研究中治疗 8 周可达到较好的临床疗效，
且患者不良反应较少，安全性更高，考虑是长期用药可能是导致肠
道易感性增高，胃泌素分泌影响了微量营养素的吸收等[9]。 

PPI 是治疗 GRED 的首选药物,但是很多学者对其不同用药时
长，PPI 的临床效果提出了质疑。在 2021ACG 临床指南中，GRED
的推荐 PPI 使用时长为 8 周[10]，但在临床上有较多学者认为延长使
用时长可有助于患者粘膜的恢复。有些临床学者采用 2 周-3 个月的
治疗时长，然而这些都没有足够的研究数据给予支撑，所以延长治
疗时长是否能够真正的控制疾病并降低复发，仍旧没有确切的回
答。但冯军安、苏德云、徐晓军等关于不同时长 PPI 治疗 GERD 的
疗效分析中，认为 6 周治疗效果要明显优于 4 周与 8 周，且不良反
应少[11-13]。另外，关于不同疗程 PPI 治疗 LA 分级 A/B 级糜烂性食管
炎的研究显示，在治疗轻度糜烂性食管炎患者中，4 周与 8 周疗效
上并无明显差异，但是初始治疗的患者 8 周复发率相对 4 周低[14]。
与此同时，维持性使用 PPI 时，人们开始关心其所带来的不良反应
以及副作用，有相关研究证实，长时间使用 PPI 可增加肠道菌群感
染的风险[15]，甚至引起癌变[16]。所以在治疗时应该做好控制治疗时
长。在日本一项相关研究中，采用小剂量 PPI 进行治疗 4 周，后增
加剂量治疗 2 周，如症状缓解不明显，继续增加剂量治疗 2 周，结
果显示 8 周症状缓解最高可达 91.5%[17]。本组研究中分别以临床 4
周和推荐用药的 8 周，以及延长治疗时长的 12 周，对患者的临床
疗效进行比较分析，为临床安全治疗提供可靠依据。 

在本组研究中 PPI 治疗 8 周可达到较好的临床疗效，且患者不 
（下转第 48 页） 
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良反应较少，安全性更高，可提高患者生存质量，同时治疗过程中

应关注患者的精神状态，促进患者康复。但是其不足是本组研究中

数据列举相对较少，还需要更多的数据进行验证，为临床的安全用

药提供更有效的支持。 
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