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Abstract
Esomeprazole is the first proton pump inhibitor 
(PPI) to be developed as a single optical isomer. 
Ever since its first clinical application seven years 
ago, esomeprazole has attracted more and more 
attention due to relatively unique metabolism 
(compared to other PPIs), efficient and durable 
acid control, better safety and lower incidence of 
adverse reactions. In this article, we will review 
the clinical applications of esomeprazole in the 
treatment of gastroesophageal reflux disease 
(GERD), Helicobacter pylori infection, peptic 
ulcers, NSAID-related gastrointestinal disorders 
and upper gastrointestinal bleeding.
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摘要
质子泵抑制剂(proton pump inhibitors, PPI)在
治疗消化系诸多酸相关疾病方面取得了满意

的效果, 其家族中的第1个单一光学异构体-埃
索美拉唑(esomeprazole), 应用于临床的7年间, 
以其相对独特的代谢途径(较其他PPI), 高效
持久的抑酸效果, 较好的安全性和较低的不良
反应发生率, 得到临床的广泛应用和人们越来
越多的关注. 本文就近几年国内外对该药主要
临床应用研究作一综述.
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0  引言

自从1988年奥美拉唑(omeprazole)作为世界上

第1个应用于临床的质子泵抑制剂(proton pump 
inhibi tors, PP I)上市, 此类药物, 如兰索拉唑

(lansoprazole)、泮托拉唑(pantoprazole)、雷贝

拉唑(rabeprazole)等就陆续推出. 大量研究和临

床试验表明: PP I在治疗消化系诸多酸相关疾

病方面取得了肯定而满意的效果. 埃索美拉唑

(esomeprazole)是奥美拉唑的S-异构体, 也是PPI
家族中第1个单一光学异构体, 作为一种比较新

的质子泵抑制剂, 广泛应用于临床, 现就其临床

应用疗效作一简要综述. 

1  药理、药动与药效

埃索美拉唑与其他PP I一样, 为胃壁细胞质子

泵H+-K+-ATP酶的特异性抑制剂, 在分泌胃酸

的壁细胞或近酶区, 被转化为次磺酰胺的活化

形式, 然后与壁细胞上的H+-K+-ATP酶亚单位

半胱氨酸残基上的巯基通过二硫键结合, 使酶

被氧化失活, 从而使壁细胞的H+不能转运到胃

腔, 进而发挥抑制胃酸的治疗作用[1]. 埃索美拉

唑通过肝脏的2种细胞色素P459(CYP)同工酶

进行代谢: 主要是通过CYP3A4代谢, 只有小部

分是通过CYP2C19代谢[2-3], 埃索美拉唑药动学

差异源于肝脏代谢的差异, 在所有PPI中, 埃索

美拉唑弱代谢者和强代谢者的AUC之比为2, 变

®

■背景资料
奥美拉唑的S -旋
光异构体, 是全球
首个异构体质子
泵抑制剂(PPI), 通
过特异性抑制胃
壁细胞质子泵减
少胃酸分泌. 经大
量临床实验和药
物研究验实: 其维
持胃内pH>4的时
间更长, 抑酸效率
更高, 疗效优于前
两代PPI. 作为一
种较新的PPI, 现
已广泛应用于临
床治疗诸多酸相
关疾病.

■同行评议者
马欣 ,  主任医师 , 
甘肃省人民医院
消化科
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异最小, 而其他的PPI均为5左右. 提示埃索美拉

唑的个体差异远低于其他PPI[2]. Schwab et al [4]

一项基于埃索美拉唑治疗205名胃食管反流病

(gastroesophageal reflux disease, GERD)患者的

研究表明: 埃索美拉唑治愈GERD与CYP2C19
基因无关, 这可以说明其代谢主要由CYP3A4
介导; 国内牛春燕 et al [5]通过对确定CYP2C19
基因型的志愿者开放、对照的研究亦未观察到

CYP2C19基因多态性对埃索美拉唑的抑酸效

应的影响. 然而, 也有新近研究提出: CYP2C19
基因的多态性对埃索美拉唑维持胃内pH>4的
时间和血药浓度具有显著影响, 但通过调整药

物剂量, 使之达到最佳剂量20TD(20 mg, bid)或
10Q4D(10 mg, qid)可以将这种影响降到最低[6]. 
作为第1个S-异构体的PP I, 由于其肝脏首过效

应较低, 血清清除速率较慢, 血药浓度及生物利

用度较高[2], 因此他的抑制胃酸的作用更为强烈

而持久. 临床实验分别表明: 每日口服40 mg埃
索美拉唑产生的抑酸作用强于静推同等剂量的

泮托拉唑[7]; 埃索美拉唑提供胃酸抑制的作用强

于奥美拉唑[8]; 埃索美拉唑(40 mg po , qd)较雷贝

拉唑(10 mg po , qd)能更高效快捷的提高胃内pH
值, 并且潜在改善了治疗酸相关疾病的效果[9]; 
比起兰索拉唑, 埃索美拉唑更能有效地提高胃

内pH值并有效控制胃酸, 减少药物剂量耐受及

药物调整[10]. 以奥美拉唑40 mg qd、兰索拉唑30 
mg qd、泮托拉唑40 mg qd、雷贝拉唑20 mg qd
和埃索美拉唑40 mg qd口服后第5天相比, 埃索

美拉唑维持胃内pH>4的时间显著长于其他PPI. 
(胃内pH>4的时间, 埃索美拉唑为14 h, 雷贝拉

唑为12.1 h, 奥美拉唑为11.8 h, 兰索拉唑为11.5 
h, 泮托拉唑为10.1 h, P值均≤0.001)[11]. Röhss  
e t a l [12]报道: 在健康受试者中给予维持剂量的

埃索美拉唑20 mg, 其抑制胃酸作用及保持胃内

pH>4的时间显著长于维持剂量的兰索拉15 mg, 
雷贝拉唑10 mg, 及泮托拉唑20 mg. 证明埃索美

拉唑的抑酸能力强于其他质子泵抑制剂.

2  临床疗效

2.1 治疗GERD GERD是指由胃内容物反流入

食管引起, 伴有不适症状和(或)并发症的一种

疾病[13]. 据统计: 北京GERD的患病率为10.19%, 
上海为7.76%, 两地总的患病率为5.77 [14-15]近

年来GERD成为国内常见慢性疾病, 由于容易

反复发作, 对患者生活影响较大. 埃索美拉唑

等PP I制剂在治疗GERD方面显示了良好的疗

效, FDA已经批准埃索美拉唑用于1-17岁儿童

G E R D的治疗. 国外1项随机、单盲、平行对

照的研究表明: 口服埃索美拉唑在1-24 mo的
婴儿中以0.25 mg/kg和1 mg/kg都能很好地耐

受, 并呈现出于剂量相关的抑酸效果[16]. 一项基

于8 wk、多中心、随机、双盲的研究显示: 埃
索美拉唑(每日剂量5, 10或20 mg)治疗内镜证

实的GERD儿童(1-11岁)表现出了良好的耐受

性, 在治疗期间GERD相关的严重症状明显减 
少[17]; 随机交叉研究发现: 在有症状的GERD患

者中, 埃索美拉唑40 mg显示了强大的抑酸作用, 
他使更多患者维持胃内pH>4的时间长于兰索拉

唑30 mg, 奥美拉唑20 mg, 泮托拉唑40 mg以及

雷贝拉唑20 mg[18]. 另据Edwards et al [19]Meta分
析表明: 在治疗GERD 4 wk及8 wk后, 埃索美拉

唑40 mg更能有效减轻反流症状, 促进愈合, 治
愈率高于其他标准剂量的PPI(兰索拉唑30 mg、
奥美拉唑20 mg、泮托拉唑40 mg、雷贝拉唑未

予对比). 国内系统评价报道: 埃索美拉唑40 mg
与奥美拉唑20 mg比较, 反流性食管炎的治愈率

在4 wk(RR = 1.12, 95%CI: 1.09-1.16)和8 wk(RR 
= 1.14, 95%CI: 1.03-1.27)以及治疗4 wk后烧心

症状的缓解率(RR = 1.16, 95%CI: 1.10-1.22)优
于奥美拉唑. 埃索美拉唑40 mg对反流性食管炎

4 wk的治愈率(RR = 1.10, 95%CI: 0.99-1.23)、
8 wk的治愈率(RR = 1.05, 95%CI: 1.03-1.06)以
及治疗4 wk后烧心症状的缓解率(RR = 1.06, 
95%CI: 1.02-1.10)优于兰索拉唑30 mg. 埃索美

拉唑40 mg与泮托拉唑40 mg比较, 对反流性食

管炎4 wk治愈率(RR = 1.07, 95%CI: 1.03-1.11)、
8 wk治愈率(RR = 1.04, 95%CI: 1.02-1.06)以及治

疗4 wk后烧心症状的缓解率(RR = 1.08, 95%CI: 
1.03-1.12)优于泮托拉唑[20]. 研究表明: 对于非

糜烂性食管炎, 埃索美拉唑比泮托拉唑疗效好; 
对于糜烂性食管炎, 埃索美拉唑疗效优于其他

PPI[21]. 
2.2 根除H pylori  大量研究表明: 半数以上的消

化性溃疡是由H pylori感染引起的, 现已基本确

定H pylori是慢性胃炎、消化性溃疡、胃黏膜

相关淋巴样组织淋巴瘤及胃癌等疾病的重要致

病因子[22]. 因此根除H pylori , 控制H pylori感染

是治疗这类H pylori相关性疾病的重点所在. PPI
通过抑制H pylori  ATP酶活性及协同抗生素的

作用从而抑制H pylori生长, 目前以质子泵抑制

剂为基础加二种抗生素是当今使用最广泛的方 
案[23]. 在这些治疗方案中, 基于埃索美拉唑的三

■研发前沿
CYP2C19对于埃
索美拉唑代谢的
影响程度, 国内外
研究尚有争议, 国
外新近研究表明: 
调整埃索美拉唑
用药剂量至最优
可减少该酶对代
谢的影响, 这可为
今后临床研究和
用药提供思路.
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联治疗方案比奥美拉唑三联治疗方案对于根除

H pylori感染更为有效, 并表现出良好的耐受性. 
对于根除H pylori的ITT(intention to treat)分析, 
埃索美拉唑联合抗生素的根除率为86%(95%CI: 
83%-89%), 其他PP I(奥美拉唑或泮托拉唑)的
根除率为81%(79%-84%), OR值为1.38(95%CI: 
1.09-1.75); PP(per-protocol)分析的结果: 埃索

美拉唑和其他PP I对于H py lor i的根除率分别

为90%(95%CI: 87%-92%)和85.4%(83%-89%),
固定效应模型和随机效应模型的O R 值分

别为1.61(95%C I: 1.21-2.13)及1.83(95%C I: 
1.11-3.02)[24]. 王震华 et al [25]的荟萃分析表明: 埃
索美拉唑和奥美拉唑联合抗生素的加权平均 
H pylori根除率ITT分析分别为85.6%和81.6% 
(OR  = 1.30, 95%CI: 1.02-1.65, P  = 0.04), 差异有

统计学意义. 说明埃索美拉唑联合抗生素较奥

美拉唑联合抗生素具有更高的H pylori根除率. 
关于埃索美拉唑不同剂量对H pylori根除率研

究表明: 较低剂量(40 mg, qd)和较高剂量(40 mg, 
bid)的本品对H pylori都有很高的根除率, ITT分
析(90% vs  92%, P >0.05). PP分析(93% vs  95%), 
并且都表现出较好的依从性[26]. 但也有研究表

明: 以埃索美拉唑为基础的H pylori根除方案与

以雷贝拉唑、或奥美拉唑为基础的H pylori根除

方案效率和安全性相当[27-28]. 
2.3 治疗消化性溃疡 H pylori感染和长期服用

非甾体抗炎药(non-steroidal anti-inflammatory 
drugs, NSAID)是诱发消化性溃疡(peptic ulcer)
的两大主要因素. 根除H pylori感染不仅能有效

地促进溃疡的愈合, 还可减少其复发. PPI在治疗

消化性溃疡方面显示了良好的疗效, 现有的大

量研究表明: PPI治疗消化性溃疡疗效优于H2受

体阻断剂或安慰剂. 对PPI治疗溃疡作用机制的

理解的现代理念, 是直接针对其抗氧化性损伤

和细胞凋亡以及通过细胞增殖促进愈合的可能

作用[29]. 各种PPI制剂对于根除H pylori的疗效已

如上所述: 但张兰 et al [28]成本-效果分析表明: 治
疗消化性溃疡及根除H pylori埃索美拉唑组C/E
小于奥美拉唑组, 因此使用埃索美拉唑治疗消

化性溃疡更能减轻患者负担, 节约卫生资源. 国
内随机对照实验表明: 埃索关拉唑三联疗法治

疗H pylori阳性十二指肠溃疡的疗效优于奥美拉

唑三联疗法, 腹痛较快得以缓解, 具有良好的治

疗作用和安全性, 值得临床推广应用[30-31]. 国外1
项401人的随机、双盲、对照试验表明: 以埃索

美拉唑为基础的三联疗法能够高效地根除H py-
lori、治愈溃疡并且防止溃疡复发[32]. 由NSAID
诱发的溃疡将下文一并叙述. 
2.4 治疗NSAID相关性消化系疾病 近年来, 随着

NSAID广泛用于临床解热镇痛治疗, 由NSAID
引起的消化系不良反应: 溃疡、出血、穿孔等

也明显增加. 据美国FDA统计, 服用NSAID 3 
m o的患者 ,  胃肠道溃疡、出血和穿孔的发生

率为1%-2%, 服用1年的患者发生率在2%-5%. 
NSAID通过抑制前列腺素的合成破坏黏膜屏障, 
使黏膜防御修复功能受损及拮抗血小板凝集作

用而引发溃疡、出血、甚至穿孔. 其中, 胃酸在

NSAID相关性胃十二指肠溃疡中扮演了重要角

色, 因此使用抑酸疗法控制胃内酸度和保护修

复黏膜屏障是治疗这类疾病的重点. 国外一项

由406名患者参与的多中心、随机、双盲、平

行对照研究的结果显示: 对于必须使用NSAID
维持治疗的胃溃疡患者, 埃索美拉唑(40 mg或20 
mg, qd)的疗效和耐受性优于雷尼替丁(150 mg, 
bid)[33]. 另一项多中心, 对照交叉的研究报道: 给
予90名接受NSAID治疗的成年患者分别服用埃

索美拉唑40 mg、兰索拉唑30 mg、和泮托拉唑

40 mg治疗5 d. 在第5天监测胃内24 h pH值, 结
果胃内p H>4的百分率埃索美拉唑为(74.2%), 
显著长于兰索拉唑(66.5%, P <0.001)和泮托拉

唑(60.8%, P <0.001), 说明埃索美拉唑对接受

NSAID治疗的患者胃酸抑制效果优于兰索拉唑

和泮托拉唑[34]. 目前已临床证据表明: 对于需要

长期接受NSAID药物治疗的老年患者, 埃索美

拉唑能够非常有效地预防非甾体类抗炎药引起

的肠道损伤和上消化系溃疡, 其疗效优于其他

PPI[35]. 欧洲已于2004-09批准埃索美拉唑用于治

疗NSAID引起的胃肠道症状, 以及防止因长期

使用NSAID高危人群胃十二指肠溃疡的发生. 
在防止因服用NSAID导致的溃疡出血复发方面, 
加用埃索美拉唑能明显减低再出血的发生[36]. 另
外, 还有研究表明: 埃索美拉唑能够有效治疗由

于服用NSAID导致的烧心和反流等症状[37]. 
2.5 治疗上消化道出血 上消化道出血是常见的

消化系统疾病, 虽然病因众多, 但迅速有效的抑

制胃酸分泌, 提高胃内pH值是治疗消化系出血

的关键. 有研究表明当胃内pH值大于4以上, 止
血药物才能有效地发挥作用, 而只有在pH>6.0
时血小板的聚集作用才能发挥, 抑制胃蛋白酶

诱导的凝血块溶解, 从而有利于上消化道出血

■相关报道
2007-12, FDA宣
布审查结果说, 没
有证据表明埃索
美拉唑会增加心
血管事件的风险. 
2008年初, 加拿大
卫生部完成埃索
美拉唑的安全性
评估: 目前没有证
据证明长期使用
该药与心血管风
险的增加有关.
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的治疗. 大量研究证实: PPI对于上消化道出血

的治疗效果比H2受体阻滞剂或安慰剂好, 不良

反应小; 在溃疡出血的患者中, PPI能够减少再

出血的发生和减少由于再出血需行的外科或重

复内镜止血治疗, 并且能够改善高危患者的死

亡率[38]. 而埃索美拉唑作为PPI中持续控制和维

持胃内pH值>4的时间最长的制剂, 也能用于上

消化道出血的治疗, 并且其疗效可能不逊色于

其他PPI. 目前对埃索美拉唑用于临床治疗上消

化系出血的研究不多, 国内孟莹 et al [39]的随机、

双盲、双模拟、平行组阳性药物对照的临床研

究表明埃索美拉唑组和奥美拉唑组比较, 72 h
和120 h的临床无消化系出血的受试者比例以

及临床上消化系出血停止时间的中位值均无显

著性差异, 证实了静脉给予埃索美拉唑治疗非

静脉曲张性上消化系出血患者的疗效不劣于奥

美拉唑, 并且具有良好的耐受性. 宋发友[40]对66
例消化性溃疡出血患者的随机对照研究表明: 
埃索美拉唑是治疗消化性溃疡出血的有效药

物, 且不良反应发生率(6.25%)低于奥美拉唑组

(29.41%)(P <0.05), 值得临床进一步推广应用. 
2.6 其他 与其他PPI一样, 埃索美拉唑在临床的

诸多应用都是基于其抑制胃酸, 控制胃内pH值

而发挥疗效的. 用于治疗卓-艾综合征(胃泌素

瘤), 有研究报道: 1年内适当地逐渐增加埃索美

拉唑的用药剂量能控制高胃酸分泌患者的胃酸

输出量并且耐受性较好[41], 治疗咽喉反流, 能显

明显减少后连合肥大、增生[42]. 还用于治疗功能

性消化不良, Barrett溃疡、由GERD引起的哮喘、

慢性咽炎等并发症, 以及防止术后恶心、呕吐等. 
不良反应: 作为一种安全高效的PPI, 其为数不多

的不良反应包括恶心、腹泻、头痛、腹痛、呼

吸道感染、鼻窦炎等[43], 主要发生在用药治疗后

的第1月; 少见的不良反应(0.1%-1%)为皮炎、瘙

痒、荨麻疹、头昏、口干[44].

3  结论

在临床治疗过程中埃索美拉唑显示了较好的

耐受性和安全性, 据英国一项大样本的研究显

示: 埃索美拉唑的安全性符合药品信息及经验

文献报道[45]. FDA曾对该药物进行了安全审查. 
2007-12, FDA宣布审查结果说, 没有证据表明埃

索美拉唑会增加心血管事件的风险[46]. 2008年
初, 加拿大卫生部完成埃索美拉唑的安全性评

估: 目前没有证据证明长期使用该药与心血管

风险的增加有关[47]. 埃索美拉唑上市7年多, 得

到广泛应用, 其疗效和安全性得到临床诸多药

物试验和临床研究的证实. 目前, 其剂型有: 片
剂、胶囊、混悬液等, 并有研究表明: 混悬液具

有与胶囊, 片剂相同的生物等效性[48]. 近年来阿

斯利康公司又推出了埃索美拉唑的注射剂型(耐
信针剂). 相信, 随着临床用药时间的延长和领域

的不断扩大, 埃索美拉唑这个PPI制剂中的新秀

必将得到人们越来越广泛的关注. 
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