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摘要 ： 目的　探究富马酸伏诺拉生片（以下简称伏诺拉生）与泮托拉唑钠肠溶片（以下简称泮托拉唑）

治疗反流性食管炎（RE）的疗效及不良反应。方法　前瞻性选取2020年6月—2022年6月在上海健康医学院附属

崇明医院就诊的114例RE患者。采用随机数字表法分成A和B组，每组57例。A组予以富马酸伏诺拉生治疗，

B组予以泮托拉唑钠肠溶片治疗。比较两组疗效、症状评分、胃肠激素水平、炎症水平及不良反应。结果　A组

疗效优于B组（P <0.05）。A 组治疗前后反流性疾病问卷评分、胃食管反流病问卷评分、血管活性肠肽、胆

囊收缩素、白细胞介素-8、诱导型一氧化氮合成酶、核因子-κB、促胃泌素、促胃动素、白细胞介素-10 的

差值均高于 B 组（P <0.05）。两组不良反应率比较，差异无统计学意义（P >0.05）。A 组复发率低于 B 组

（P <0.05）。结论　与较泮托拉唑比较，伏诺拉生治疗RE疗效更好，症状、胃肠激素及炎症因子水平均有较好改

善，且复发率低，用药安全。
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Abstract:  Objective To explore the efficacy and adverse reactions of Vonoprazan fumarate tablets 

(abbreviated as Vonoprazan) and pantoprazole sodium enteric-coated tablets (abbreviated as pantoprazole) in the 

treatment of reflux esophagitis (RE).  Methods A total of 114 RE patients admitted to Chongming Hospital 

Affiliated to Shanghai University of Medicine and Health Sciences from June 2020 to June 2022 were prospectively 

included in this study. They were divided into group A and group B, each with 57 cases, using the random number 

table method. Group A was treated with Vonoprazan, and group B was treated with pantoprazole. The efficacy, 

symptom scores, levels of gastrointestinal hormones, the level of inflammation and adverse reactions were compared 

between the two groups.  Results The curative effect of the group A was better than that of the group B (P < 0.05). 
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The differences of the Reflux Disease Questionnaire scores, Gastroesophageal Reflux Disease Questionnaire scores, 

and levels of vasoactive intestinal peptide, cholecystokinin, interleukin-8, inducible nitric oxide synthase, nuclear 

factor-κB, gastrin, motilin and interleukin-10 before and after the treatment in the group A were higher than those in 

the group B (P < 0.05). There was no significant difference in the incidence of adverse reactions between the two 

groups (P > 0.05). The recurrence rate of the group A was lower than that of the group B (P < 0.05).  Conclusion 

Compared with pantoprazole, Vonoprazan demonstrates superior therapeutic effects in the clinical treatment of RE, 

showing better improvement in symptoms and levels of gastrointestinal hormones and inflammatory factors, lower 

recurrence rate, and fewer safety concerns.

Keywords:  reflux esophagitis; Vonoprazan fumarate tablet; pantoprazole sodium enteric-coated tablet; 

gastrointestinal hormone; inflammatory response

反流性食管炎（reflux esophagitis, RE）是临床常

见消化系统疾病，指胃内容物或胃酸反流至食管引

发炎症，内镜下可见食管黏膜出现破损、溃烂，患者

出现烧心、反酸、胸骨后疼痛等典型症状，还可能伴

有咽部异物、吞咽困难等，严重影响正常生活及质

量[1-2]。RE 临床发病机制复杂，诱因较多，其中食管

下段括约肌（lower esophageal sphincter, LES）功能障

碍是 RE 的主要病因，包括食管清除、抗反流能力下

降等，导致胃内物反流，持续损伤黏膜[3-4]。临床治

疗 RE 以控制症状、缓解病情、防治并发症和降低复

发 为 主 ，常 用 质 子 泵 抑 制 药（proton pump inhibitors, 

PPI）抑制胃酸。泮托拉唑钠肠溶片（以下简称泮托

拉唑）属于 PPI，可通过抑制胃酸分泌，治疗胃酸过

多引起的胃溃疡、十二指肠溃疡、反流性食管炎等

消化系统疾病[5]，但 PPI 起效时间较长。富马酸伏诺

拉生片（以下简称伏诺拉生）是近年来的新型抑酸

药物，可通过与钾离子位点竞争性结合，可逆抑制

K+与 H+/K+-ATPase 酶结合，阻断胃酸分泌，且作用持

久、强效[6]。但目前未见两者在 RE 中的应用效果比

较，因此本研究对上海健康医学院附属崇明医院收

治的 RE 患者予以伏诺拉生或泮托拉唑治疗，并对

其临床效果进行比较。

1 资料与方法

1.1　一般资料

前瞻性选取 2020 年 6 月—2022 年 6 月在上海健

康医学院附属崇明医院就诊的 114 例 RE 患者。采

用随机数字表法分成 A 和 B 组，每组 57 例。两组性

别构成、年龄、病程、体质量指数比较，差异均无统

计学意义（P >0.05），见表 1。本研究经医院医学伦

理委员会同意，所有患者及家属知晓本研究内容，

并签署知情同意书。

1.2　纳入与排除标准

1.2.1 　 纳入标准 　①符合《反流性食管炎诊断及治

疗指南（2003 年）》中 RE 的诊断标准[7]；②临床资料

准确完整；③年龄 18～60 岁；④初次诊断 RE 并在本

院进行治疗；⑤参与研究前 3 个月内未服用与疾病

相关药物。

1.2.2 　 排除标准 　①伴恶性肿瘤、其他消化系统

疾病、凝血障碍、血液系统、自身免疫系统疾病等；

②合并全身感染、精神系统疾病等；③妊娠或哺乳

期女性；④有抗抑郁、焦虑药物用药史；⑤存在严重

的肝肾功能损伤或不全；⑥对本研究中药物过敏严

重或不耐受。

1.3　方法

两 组 患 者 均 予 以 戒 烟 、限 酒 、适 当 运 动 、合 理

饮食等一般干预。A 组患者予以富马酸伏诺拉生

片（ 日 本 Takeda Pharmaceutical 公 司 ，国 药 准 字

表 1　两组患者基本资料比较 （n =57）

组别

A 组

B 组

χ2 / t 值

P 值

男/女/例

32/25

29/28

0.317

0.573

年龄/（岁， x±s）

38.47±5.49

37.68±5.38

0.776

0.439

病程/（月， x±s）

3.21±1.07

3.28±1.09

0.346

0.730

体质量指数/（kg/m2， x±s）

22.36±1.24

22.41±1.18

0.221

0.826
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J20200011 ，20 mg/ 片）1 片 / 次 ，1 次 /d 。 B 组 予 以

40 mg 泮 托 拉 唑 钠 肠 溶 片（印 度 Aurobindo Pharma

公 司 ，国 药 准 字 HJ20201036，40 mg/片）晨 起 顿 服 ，

1 片/次，1 次/d。两组患者均连续服用 4 周。

1.4　观察指标

1.4.1 　 疗效 　①显效：烧心、反流、胸痛等症状基

本消失或有明显好转，经内镜检查显示食管黏膜组

织恢复正常；②有效：症状及食管黏膜组织均有好

转 ；③无效 ：症状及食管黏膜组织无改善 ，甚至加

重[8]。 总 有 效 率 =（显 效 + 有 效）例 数/总 例 数 ×

100%。

1.4.2 　 症状改善 　治疗前后分别采用反流性疾病

问卷（reflux diagnostic questionnaire, RDQ）、胃食管反流

病 问 卷（gastroesophageal reflux disease questionnaire, 

GERDQ）[9] 进 行 评 估 。 RDQ 包 括 患 者 烧 心 、反 食 、

反 酸 、非 心 源 性 胸 痛 4 种 症 状 发 作 频 率 及 发 作 程

度 ，分 别 为 0、1、2、3、4、5 分 ，总 分 0～40 分 ，得 分

越 高 表 示 症 状 越 严 重 ；GERDQ 根 据 患 者 烧 心 、反

酸、反流阳性症状及恶心、上腹部中央疼痛阴性症

状、影响阳性，分 3 个部分进行评分，每部分总均为

0～6 分，量表总分为 0～18 分，得分越高表示症状

越严重。

1.4.3 　 胃肠激素 　抽 取 患 者 在 治 疗 前 24 h 内 及

治疗 8 周后 24 h 内空腹静脉血 5 mL，抗凝处理并在

室温下静置 30 min，3 000 r/min 离心 10 min，取上清

液 ，用 酶 联 免 疫 吸 附 试 验 （enzyme linked 

immunosorbent assay, ELISA）（试 剂 盒 购 自 上 海 盖 宁

生 物 科 技 有 限 公 司）测 定 血 清 血 管 活 性 肠 肽

（vasoactive intestinal peptide, VIP）、促胃泌素（Gastrin, 

GAS）、胆囊收缩素（Cholecystokinin, CCK）、促胃动素

（Motilin, MTL）水平。

1.4.4 　 炎症反应 　取患者治疗前 24 h 内及治疗 8 周

后 24 h 内 空 腹 静 脉 ，抗 凝 静 置 后 离 心 取 上 清 液 ，

用 ELISA 试 验（试 剂 盒 购 自 上 海 佰 利 莱 生 物 科 技

有限公司）测定白细胞介素-8（interleukin-8, IL-8）、

诱 导 型 一 氧 化 氮 合 成 酶（inducible nitric oxide 

synthetase, iNOS）、核因子-κB（nuclear factor-κB, NF-

κB）、白细胞介素-10（interleukin-10, IL-10）水平。

1.4.5 　 不良反应 　记 录 患 者 腹 胀 腹 泻 、恶 心 、便

秘、头晕头痛、皮疹、转氨酶升高等发生情况。

1.4.6 　 复发情况 　治疗后随访 1 年的，观察患者复

发情况。

1.5　统计学方法

数据分析采用 SPSS 20.0 统计软件。计数资料

以构成比或率（%）表示，比较用 χ2 检验或 Fisher 精

确概率法；计量资料以均数±标准差（x±s）表示，比

较用 t 检验。P <0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1　两组疗效比较

A 组与 B 组总有效率比较，经 χ2 检验，差异有统

计学意义（χ2=4.254，P =0.039）；A 组总有效率高于 B

组。见表 2。

2.2　两组治疗前后症状改善情况

A 组与 B 组治疗前后 RDQ 评分、GERDQ 评分的

差 值 比 较 ，经 t 检 验 ，差 异 均 有 统 计 学 意 义（P <

0.05）；A 组治疗前后 RDQ 评分、GERDQ 评分的差值

均高于 B 组。见表 3。

2.3　两组治疗前后胃肠激素的变化

A 组与 B 组治疗前后 VIP、GAS、CCK、MTL 的差

值比较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；A

组治疗前后 VIP、GAS、CCK、MTL 差值均高于 B 组。

见表 4。

2.4　两组治疗前后炎症反应的变化

A 组与 B 组治疗前后 IL-8、iNOS、NF-κB、IL-10

的差值比较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <

0.05）；A 组治疗前后 IL-8、iNOS、NF-κB、IL-10 差值

均高于 B 组。见表 5。

表 2　两组疗效比较 [n =57， 例（%）]

组别

A 组

B 组

显效

41（71.93）

30（52.63）

有效

13（22.81）

17（29.83）

无效

3（5.26）

10（17.54）

总有效

54（94.74）

47（82.46）

表 3　两组治疗前后症状改善情况 （n =57， 分， x±s）

组别

A 组

B 组

t 值

P 值

RDQ 评分差值

16.54±2.75

15.19±2.53

2.728

0.007

GERDQ 评分差值

7.06±1.18

6.43±1.07

2.986

0.003
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2.5　两组不良反应比较

A 组与 B 组腹胀腹泻、恶心、头晕头痛、转氨酶

升高不良反应比较 ，经 Fisher 精确概率法 ，差异均

无统计学意义（P <0.05）。见表 6。

2.6　两组复发情况比较

A 组 54 例有效患者 1 年内复发 4 例，复发率为

7.41%；B 组 47 例有效患者 1 年内复发 11 例，复发率

为 23.40%。A 组与 B 组复发率比较，经 χ2 检验，差异

有统计学意义（χ2=5.085，P =0.024）；A 组复发率低于

B 组。

3 讨论

RE 属于胃肠动力障碍疾病 ，由于 LES 功能紊

乱，不能阻止酸反流从而导致 RE。近年来，随着居

民生活习惯及饮食结构的变化，RE 发病率也逐渐增

加，日常吸烟、熬夜、酗酒、肥胖等都可能诱发 RE，

若 治 疗 不 及 时 可 能 会 并 发 食 管 狭 窄 、上 消 化 道 出

血、肺部感染等并发症，威胁患者身体健康[10-11]。因

此，有效控制症状、缓解病情对改善患者生活质量

至关重要。

本研究对 RE 患者予以伏诺拉生或泮托拉唑治

疗，结果显示，A 组疗效优于 B 组；A 组复发率低于

B 组；A 组治疗前后 RDQ、GERDQ 评分的差值高于

B 组，提示伏诺拉生疗效优于泮托拉唑，能有效改善

症状，降低复发率。分析其原因为 H+/K+-ATPase 酶

是质子泵抑制剂的主要靶点，负责将质子从胃壁细

胞内转运到胃腔中，以维持胃酸的分泌[12]。泮托拉

唑是一种质子泵抑制剂，用于治疗胃酸分泌过多的

病症，能够通过抑制胃壁的 H+/K+-ATPase 酶来减少

胃 酸 分 泌 ，从 而 减 轻 胃 酸 腐 蚀 性 对 食 管 黏 膜 的 影

响，有助于缓解反流性症状，促进食管黏膜恢复[13]。

伏诺拉生是新型抑酸药物，可通过抑制胃酸分泌来

发挥其治疗作用，通过竞争性结合 K+结合位点，可

逆 性 抑 制 位 于 胃 壁 上 皮 细 胞 H+/K+-ATPase 酶 的 合

成，从而阻断胃壁上皮细胞分泌胃酸的过程；伏诺

拉 生 属 于 亲 脂 性 弱 碱 ，可 在 酸 性 条 件 下 迅 速 质 子

化，阻断了 H+与 K+交换，达到抑制胃酸分泌的作用，

同时能抑制激活、静息状态下的 H+/K+-ATP；伏诺拉

生同时具有酸稳定性，可以持续阻断 H+/K+-ATPase

酶合成，发挥持久抑酸作用[14-15]。与传统的质子泵

抑制剂相比，伏诺拉生具有起效快、抗酸作用持久、

抑酸效果强等特点，从而能增强疗效，降低复发率。

杜明阳等[16]研究显示，与雷贝拉唑相比，伏诺拉生用

于 RE 治 疗 ，可 更 好 地 改 善 患 者 症 状 ，且 安 全 性 良

好 。 VIP 是 一 种 由 肠 道 和 神 经 系 统 产 生 的 多 肽 激

素，在多个器官和系统中具有广泛的生物活性和调

节功能，在肠道功能调节中，VIP 可通过介导 LES 松

弛，增加 RE 严重程度[17]。CCK 是一种由小肠上皮细

胞和神经元产生的激素，主要调节消化过程，其可

以通过与胆囊收缩素受体结合，发挥多种作用，CCK

可通过促进胆囊收缩、使 LES 松弛，从而减缓胃排

空[18]。GAS 是一种由胃部细胞产生的激素，可通过

增加 LES 张力，促进其收缩，从而促进食管平滑肌蠕

动，协调胃、十二指肠排空，防止胃内容物反流[19]。

MTL 是一种由小肠上皮细胞产生的肽类激素，主要

作用是促进胃肠道的蠕动和运动，能够刺激胃肠道

的平滑肌运动，特别是在空腹状态下，可以增加胃

肠道的蠕动频率和强度，促进食物在消化道中的运

输和排空[20]。本研究结果显示，A 组治疗前后 VIP、

表 6　两组不良反应比较 [n =57， 例（%）]

组别

A 组

B 组

P 值

腹胀腹泻

4（7.02）

2（3.51）

0.679

恶心

2（3.51）

3（5.26）

1.000

头晕头痛

1（1.75）

2（3.51）

1.000

转氨酶升高

1（1.75）

5（8.77）

0.206

表 4　两组治疗前后胃肠激素的差值比较

（n =57， pg/mL， x±s）

组别

A 组

B 组

t 值

P 值

VIP 差值

7.89±1.58

5.57±1.12

9.044

0.000

GAS 差值

30.58±3.39

27.35±3.04

5.356

0.000

CCK 差值

44.61±4.95

40.16±4.46

5.042

0.000

MTL 差值

58.36±8.34

45.91±6.56

8.858

0.000

表 5　两组治疗前后炎症反应指标的差值比较

（n =57， x±s）

组别

A 组

B 组

t 值

P 值

IL-8 差值/

（pg/mL）

74.02±12.34

68.15±11.36

2.642

0.009

NF-κB 差值/

（μg/L）

5.09±1.02

4.29±0.86

4.527

0.000

iNOS 差值/

（u/ml）

10.60±1.51

9.05±1.29

5.892

0.000

IL-10 差值/

（pg/mL）

77.04±9.63

63.14±9.02

7.953

0.000
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CCK、GAS、MTL 的差值高于 B 组，提示伏诺拉生改

善胃肠激素水平效果优于泮托拉唑。IL-8 是一种

由单核细胞、巨噬细胞、上皮细胞等多种细胞分泌

的趋化细胞因子，主要在炎症和免疫应答中发挥重

要作用，IL-8 的释放可促进炎性介质释放和炎症细

胞聚集，从而对炎症过程产生调节作用[21]。iNOS 也

在炎症过程中发挥重要作用，当机体受到感染、损

伤、细胞因子刺激等炎症刺激时，iNOS 的表达被诱

导增加 ，iNOS 表达增加会导致一氧化氮的过度产

生，从而诱导细胞损伤、氧化应激等病理事件，并参

与炎症反应发展[22]。NF-κB 是一种转录因子，在炎

症过程中，NF-κB 被激活，参与调控多种炎症相关

基因的转录活性，调节多种炎症反应所需的细胞因

子、炎性介质和调节因子的产生，促进炎症反应 [23]。

IL-10 是由 T 细胞、B 细胞、单核细胞等产生的抗炎

细胞因子，机体遭受感染或炎症刺激时，免疫系统

会释放 IL-10，通过抑制其他促炎细胞因子释放，减

轻炎症反应[24]。本研究结果显示，A 组治疗前后 IL-8、

iNOS、NF-κB、IL-10 的差值高于 B 组；提示伏诺拉生

改善炎症水平效果优于泮托拉唑。洪丽莉[19]研究显

示，与雷贝拉唑相比，伏诺拉生用于重症 RE，可有效

提升有效率，调整胃肠激素水平及炎症水平。马原

等[25] 研究结果显示，伏诺拉生用于复发性 RE 的疗

效、炎症水平改善显著优于奥美拉唑，与本研究结

果一致。分析其原因为伏诺拉生抗酸作用持久、抑

酸效果更强，能有效改善胃肠激素及炎症水平，促

进病情缓解。本研究中，两组不良反应差异无统计

学意义，提示伏诺拉生在提升疗效的同时不会增加

不良反应，用药安全有效。

综上所述，与泮托拉唑相比，伏诺拉生治疗 RE

疗效较好，症状、胃肠激素及炎症因子水平均有较

大改善，且复发率较低，用药安全。然而本研究属

于单中心研究，且研究样本量较小，结果可能会存

在 一 定 偏 差 ，缺 乏 足 够 的 大 规 模 临 床 研 究 数 据 支

持，后续有待通过扩大样本量及样本范围进行大规

模研究，来验证其确切疗效及潜在不良反应。
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