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【摘 要】 目的 比较兰索拉唑与雷贝拉唑对食管癌术后反流性食管炎患者的治疗效果。方法 收集 2019 年

8 月—2023 年 10 月绵阳市中心医院心胸外科诊治食管癌术后反流性食管炎患者 202 例，按照随机数字表法分为研究

组 101 例和对照组 101 例。对照组术后常规支持治疗及雷贝拉唑钠肠溶胶囊口服，研究组常规支持治疗及兰索拉唑

胶囊口服。比较 2 组患者术后、治疗 4 周后消化功能相关指标( Gas、MTL、CGＲP) 及血清炎性相关指标( IL-4、IL-6、
IL-17、IL-23) 水平变化及药物不良反应，并比较治疗 4 周后的临床疗效。结果 治疗 4 周后 2 组总有效率比较差异无

统计学意义( P ＞ 0． 05 ) ; 治疗 4 周后，研究组 Gas 及 MTL 均高于对照组，CGＲP 低于对照组( t /P = 9． 550 / ＜ 0． 001，

7． 735 / ＜0． 001，12． 398 / ＜0． 001) ; 血清 IL-6、IL-17 及 IL-23 水平均低于对照组，IL-4 高于对照组( t /P = 13． 039 / ＜0． 001，

22． 533 / ＜ 0． 001，7． 635 / ＜ 0． 001，7． 682 / ＜ 0． 001) 。2 组患者治疗过程中总不良反应发生率比较差异无统计学意义

( P ＞ 0． 05) 。结论 兰索拉唑及雷贝拉唑均能显著缓解食管癌术后反流性食管炎患者的症状，其中兰索拉唑能更好

地改善患者消化功能、降低炎性反应水平，具有更广阔的临床应用前景。
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【Abstract】 Objective To compare the therapeutic effects of lansoprazole and rabeprazole on postoperative reflux

esophagitis in patients with esophageal cancer． Methods Two hundred and two patients with postoperative reflux esophagitis
diagnosed in our hospital from August 2019 to October 2023 were randomly divided into experimental group ( n = 101 ) and
control group ( n = 101) ． The control group was given routine support therapy and rabeprazole sodium enteric-coated capsule
oral treatment，while the experimental group was given routine support therapy and lansoprazole capsule oral treatment． The
therapeutic effects and adverse drug reactions were compared between the two groups after 4 weeks of treatment，and the levels
of digestive function related indexes ( Gas，MTL，CGＲP) and serum inflammation related indexes ( IL-4，IL-6，IL-17，IL-
23) were compared between the two groups． Ｒesults There was no significant difference in the total effective rate between
the test group and the control group ( P ＞ 0． 05) ． After 4 weeks of treatment，the levels of Gas and MTL in the test group were
higher than patients in the control group，while CGＲP was signicantly lower than patients in the control group ( t /P = 9． 550 /
＜ 0． 001，7． 735 / ＜ 0． 001，12． 398 / ＜ 0． 001) ． The serum levels of IL-6，IL-17 and IL-23 in the test group were significantly
lower than patients in the control group，while IL-4 was higher ( t /P = 13． 039 / ＜ 0． 001，22． 533 / ＜ 0． 001，7． 635 / ＜ 0． 001，

7． 682 / ＜ 0． 001) ． There was no significant difference in the incidence of total adverse reactions between the two groups ( P ＞
0． 05) ． Conclusion Both lansoprazole and rabeprazole can significantly relieve the symptoms of postoperative reflux esoph-
agitis in patients with esophageal cancer，in which lansoprazole can better improve the digestive function，reduce the level of
inflammation，which has a broader prospect of clinical application．
【Key words】 Postoperative reflux esophagitis of esophageal cancer; Lansoprazole; Ｒabeprazole; Therapeutic effect
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反流性食管炎是指胃酸、胆汁等胃或十二指肠内

容物反流进入食管并损伤食管黏膜及邻近组织，造成

的局部炎性反应性病变［1］。流行病学调查发现，接受

手术治疗的食管癌患者术后往往因食管下端括约肌张

力减弱、贲门收缩功能下降等原因，极易并发反流性食

管炎并严重影响患者术后恢复［2-3］。目前，术后联合

应用促胃肠动力药物及质子泵抑制剂仍是预防、改善

反流性食管炎的主要方法［4-5］。相比于第一代质子泵

抑制剂奥美拉唑，第二代质子泵抑制剂雷贝拉唑治疗

常规反流性食管炎及食管癌术后反流性食管炎患者的

疗效 均 有 所 提 升，且 药 物 不 良 反 应 发 生 率 明 显 下

降［6-7］。但关于第三代质子泵抑制剂兰索拉唑在食管

癌术后患者中的应用及对比研究尚无报道。基于此，

本研究旨在比较兰索拉唑与雷贝拉唑对食管癌术后反

流性食管炎患者的治疗效果，报道如下。
1 资料与方法

1． 1 临床资料 收集 2019 年 8 月—2023 年 10 月绵

阳市中心医院心胸外科确诊食管癌术后反流性食管炎

患者 202 例，通过随机数字表法分为研究组和对照组，

每组 101 例。2 组患者的临床资料比较差异无统计学

意义 ( P ＞ 0． 05) ，具有可比性，见表 1。本研究已经获

得医院伦理委员会批准( S-2019-043 ) ，患者或家属知

情同意并签署知情同意书。

表 1 对照组、研究组食管癌术后反流性食管炎患者临床资料

比较

Tab． 1 Comparison of clinical data between the control group and
the study group of patients with postoperative reflux esoph-
agitis after esophageal cancer surgery

项 目
对照组

( n = 101)
研究组

( n = 101) t /χ2 值 P 值

性别［例( %) ］ 男 65( 64． 36) 60( 59． 41) 0． 525 0． 469
女 36( 35． 64) 41( 40． 59)

年龄( �x ± s，岁) 62． 37 ± 5． 84 61． 02 ± 6． 54 1． 544 0． 124
BMI( �x ± s，kg /m2 ) 23． 66 ± 1． 68 23． 35 ± 1． 87 1． 227 0． 221
病程( �x ± s，d) 8． 32 ± 2． 24 8． 44 ± 2． 43 0． 361 0． 718
内镜分级 Ⅰ级 40( 39． 60) 43( 42． 58) 0． 525 0． 769
［例( %) ］ Ⅱ级 42( 41． 59) 37( 36． 63)

Ⅲ级 19( 18． 81) 21( 20． 79)

基础病 高血压 40( 39． 60) 32( 31． 68) 1． 381 0． 240
［例( %) ］ 糖尿病 32( 31． 68) 28( 27． 72) 0． 379 0． 538
吸烟史［例( %) ］ 42( 41． 58) 38( 37． 62) 0． 331 0． 565
饮酒史［例( %) ］ 72( 71． 29) 76( 75． 25) 0． 404 0． 525
饮食习惯 偏食 30( 29． 70) 32( 31． 68) 0． 093 0． 760
［例( %) ］ 均衡 71( 70． 30) 69( 68． 32)

运动习惯［例( %) ］ 27( 26． 73) 29( 28． 71) 0． 099 0． 753
喝咖啡习惯［例( %) ］ 20( 19． 80) 17( 16． 83) 0． 298 0． 585

1． 2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准: ①所有患者均符

合食管癌诊断标准并行胸下段食管鳞癌切除术; ②符

合反流性食管炎的诊断标准［8］; ③经胃镜确诊存在反

流性食管炎;④术后患者一般状况良好，能够配合药物

治疗。( 2) 排除标准: ①合并任何其他部位、类型的恶

性肿瘤或食管癌复发; ②合并严重肝、肾、心、肺、脑等

器官功能障碍或严重基础疾病; ③入组前接受过激素

治疗;④对雷贝拉唑、兰索拉唑过敏; ⑤合并消化道溃

疡或感染性疾病;⑥患者意识不清，无法配合治疗。
1． 3 治疗方法 患者均实施食管癌切除术，术后 72 h
内严格控制饮食，避免饱食、饮酒及吸烟，餐后嘱患者

取坐位休息，睡眠期间适当抬高床头; 同时均给予枸橼

酸莫沙必利胶囊( 成都康弘药业集团股份有限公司，

规格 5 mg /片) 5 mg /次口服，每日 3 次。在此基础上，

对照组患者给予雷贝拉唑钠肠溶胶囊( 丽珠集团丽珠

制药厂，10 mg /粒) 20 mg /次口服，每日 2 次; 研究组

患者给予兰索拉唑胶囊( 湖北华世通潜龙药业有限公

司，15 mg /粒) 30 mg /次口服，每日 2 次。2 组均术后

连续治疗 4 周。
1． 4 观察指标与方法

1． 4． 1 消化功能相关指标检测: 于食管癌术后首次出

现反流性食管炎相关症状时、连续治疗 4 周后收集患

者外周静脉血 3 ml，于室温下离心收集血清。采用酶

联免疫吸附法检测血清胃泌素( gastrin，Gas) 、胃动素

( motilin，MTL) 及降钙素基因相关肽( calcitonin-gene-
related peptide，CGＲP) 表达水平，操作严格按照 ELISA
试剂盒说明书执行( 武汉艾迪抗生物有限公司，货号:

AD21733、AD20362、AD20667) 。
1． 4． 2 炎性相关指标检测: 上述血清采用酶联免疫吸

附法检测血清白介素 4( interleukin 4，IL-4) 、白介素 6
( IL-6) 、白介素 17 ( IL-17 ) 及白介素 23 ( IL-23 ) 水平，

操作时严格按照 ELISA 试剂盒说明书执行( 武汉艾迪

抗生物有限公司，货号: AD20135、AD20133、AD20078、
AD20073) 。
1． 4． 3 药物不良反应: 统计患者在连续治疗 4 周内

出现的药物不良反应及频率，包括腹痛、头晕、恶心、
腹泻、皮疹。总不良反应率 = 不良反应例数总和 /总
例数 × 100%。
1． 5 治疗效果判定［8］ ( 1 ) 痊愈: 患者临床症状较

治疗前完全消失，经胃镜检查提示食管黏膜损伤完

全恢复。 ( 2 ) 显效: 患者临床症状较治疗前完全消

失，经胃 镜 检 查 提 示 食 管 黏 膜 损 伤 较 治 疗 前 缩 小

70% 以上; ( 3 ) 有效: 患者临床症状较治疗前明显缓

解，经胃 镜 检 查 提 示 食 管 黏 膜 损 伤 较 治 疗 前 缩 小
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40% ～ 70% ; ( 4 ) 无效: 患者临床症状较治疗前无明

显缓解或病情加重，经胃镜检查提示食管黏膜损伤

较治疗前缩小 40% 以下。治疗总有效率 = ( 痊愈 +
显效 + 有效) /总例数 × 100%。
1． 6 统计学方法 采用 SPSS 23． 0 软件进行数据分

析。符合正态分布的计量资料以 �x ± s 表示，组间比较

采用独立样本 t 检验; 计数资料以频数或率( % ) 表示，

组间比较采用 χ2 检验。P ＜ 0． 05 为差异有统计学

意义。
2 结 果

2． 1 2 组治疗效果比较 治疗总有效率 2 组比较差

异无统计学意义( P ＞ 0． 05) ，见表 2。
2． 2 2 组消化功能相关指标比较 与治疗前比较，治

疗 4 周后，2 组患者血清 Gas 及 MTL 水 平 均 升 高，

CGＲP 水平降低，且研究组患者升高 /降低幅度大于对

照组( P ＜ 0． 01) ，见表 3。
2． 3 2 组炎性相关指标比较 与治疗前比较，治疗 4
周后 2 组患者血清 IL-6、IL-17 及 IL-23 水平均降低，

IL-4 水平均升高，且研究组患者降低 /升高幅度大于对

照组 ( P ＜ 0． 01) ，见表 4。
2． 4 2 组不良反应发生率比较 治疗 4 周后，研究组

患者总不良反应发生率为 7． 92% ( 8 /101 ) ，低于对照

组的 11． 88% ( 12 /101 ) ，但差异无统计学意义 ( χ2 =
0． 888，P = 0． 346) ，见表 5。
3 讨 论

接受手术治疗的食管癌患者由于食管下段括约肌

受损、贲门收缩功能减退等原因，极易在术后并发反流

性食管炎［9］。此类患者以反酸、烧心及胸骨后疼痛为

主要症状，且容易受到体位、饮食等因素影响导致病情

加重，严重影响患者康复［10］。质子泵抑制剂可通过直

表 2 对照组、研究组食管癌术后反流性食管炎患者治疗效果比较 ［例( %) ］

Tab． 2 Comparison of treatment effects between the control group and the study group for postoperative reflux esophagitis in patients with e-
sophageal cancer

组 别 例数 痊愈 显效 有效 无效 总有效率( % )

对照组 101 6( 5． 94) 42( 41． 59) 40( 39． 60) 13( 12． 87) 87． 13
研究组 101 17( 16． 83) 47( 46． 54) 28( 27． 72) 9( 8． 91) 91． 09
U /χ2 值 U = 1． 648 χ2 = 0． 816
P 值 0． 099 0． 366

表 3 对照组、研究组食管癌术后反流性食管炎患者治疗前后消化功能相关指标比较 ( �x ± s，ng /L)

Tab． 3 Comparison of digestive function related indicators between the control group and the study group in patients with postoperative reflux
esophagitis of esophageal cancer

组 别 时间 Gas MTL CGＲP
对照组 治疗前 92． 26 ± 4． 89 223． 45 ± 14． 32 3． 94 ± 0． 47

( n = 101) 治疗 4 周后 109． 34 ± 8． 52 239． 55 ± 19． 60 2． 78 ± 0． 77
研究组 治疗前 92． 17 ± 4． 37 220． 53 ± 15． 09 4． 05 ± 0． 46

( n = 101) 治疗 4 周后 120． 54 ± 8． 14 262． 45 ± 22． 39 1． 73 ± 0． 35
t /P 对照组内值 18． 119 / ＜ 0． 001 6． 754 / ＜ 0． 001 13． 027 / ＜ 0． 001
t /P 研究组内值 31． 788 / ＜ 0． 001 17． 015 / ＜ 0． 001 37． 430 / ＜ 0． 001
t /P 治后组间值 9． 550 / ＜ 0． 001 7． 735 / ＜ 0． 001 12． 398 / ＜ 0． 001

表 4 对照组、研究组食管癌术后反流性食管炎患者治疗前后炎性相关指标比较 ( �x ± s，ng /L)

Tab． 4 Comparison of inflammatory related indicators between the control group and the study group in patients with postoperative reflux
esophagitis of esophageal cancer

组 别 时间 IL-4 IL-6 IL-17 IL-23
对照组 治疗前 5． 67 ± 1． 21 5． 47 ± 0． 53 18． 23 ± 2． 88 21． 27 ± 2． 87

( n = 101) 治疗 4 周后 7． 24 ± 1． 43 4． 61 ± 0． 36 14． 13 ± 2． 15 17． 92 ± 3． 18
研究组 治疗前 5． 59 ± 1． 26 5． 45 ± 0． 56 17． 62 ± 2． 69 21． 36 ± 3． 15

( n = 101) 治疗 4 周后 9． 43 ± 0． 90 3． 43 ± 0． 38 11． 32 ± 3． 01 14． 65 ± 2． 85
t /P 对照组内值 8． 229 / ＜ 0． 001 14． 622 / ＜ 0． 001 11． 661 / ＜ 0． 001 8． 533 / ＜ 0． 001
t /P 研究组内值 23． 251 / ＜ 0． 001 30． 773 / ＜ 0． 001 15． 151 / ＜ 0． 001 15． 079 / ＜ 0． 001
t /P 治后组间值 13． 039 / ＜ 0． 001 22． 533 / ＜ 0． 001 7． 635 / ＜ 0． 001 7． 682 / ＜ 0． 001
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表 5 对照组、研究组食管癌术后反流性食管炎患者不良反应发生率比较 ［例( %) ］

Tab． 5 Comparison of incidence of adverse reactions in patients with postoperative reflux esophagitis of esophageal cancer between the con-
trol group and the study group

组 别 腹痛 头晕 恶心 腹泻 皮疹 总发生率( % )

对照组 3( 2． 97) 3( 2． 97) 2( 1． 98) 3( 2． 97) 1( 0． 99) 11． 88
研究组 2( 1． 98) 2( 1． 98) 1( 0． 99) 2( 1． 98) 1( 0． 99) 7． 92

接抑制胃酸分泌降低反流物对食管的刺激，进而降低

食管黏膜损伤及局部炎性反应，是反流性食管炎的一

线治疗药物［11］。奥美拉唑、兰索拉唑等传统质子泵抑

制剂在消化性溃疡、反流性食管炎等疾病中的疗效较

为显著，但关于不同类型质子泵抑制剂在食管癌术后

反流性食管炎中的疗效比较尚无报道，本研究从多方

面探讨了兰索拉唑与雷贝拉唑对食管癌术后反流性食

管炎患者的疗效。
Gas、MLT 等在临床中常用于反映患者胃功能，也

是评价食管癌术后反流性食管炎治疗效果的重要指

标。MTL 也是调节胃肠运动的一种重要激素，虽然在

食物消化期对胃肠蠕动的调节作用并不明显，但在消

化间期可诱发综合肌电周期性活动［12］。当含有胃酸

的反流物损伤食管黏膜细胞时，食管神经末梢也受到

强烈刺激并大量释放 CGＲP，进而导致食管黏膜对酸

性刺 激 的 敏 感 性 增 强，患 者 烧 心 的 感 觉 也 会 更 强

烈［13］。本研究发现，2 组患者血清 Gas 及 MTL 水平较

治疗前均升高，CGＲP 水平较治疗前均降低，且研究组

患者各项消化功能相关指标较对照组患者变化更显

著。分析其原因，一方面由于莫沙必利直接作用于消

化道平滑肌细胞，增强平滑肌收缩并诱导 Gas 及 MTL
大量释放，进而增加了胃排空能力，减少酸性反流物在

胃中的蓄积及对食管的反复损伤。另一方面，质子泵

抑制剂通过抑制 H + /K + ATP 酶减少 H + 的释放，降低

了反流物对食管黏膜的刺激程度，进而抑制了 CGＲP
的释放。

炎性因子过表达也是反流性食管炎的重要病理反

应，且与食管黏膜溃疡、糜烂的形成、病情严重程度均

密切相关。IL-4 通常由活化的 Th2 细胞、单核—巨噬

细胞产生，对多种免疫细胞分化及活化过程具有调节

作用。以往研究发现，IL-4 作为抗炎性细胞因子，在食

管黏膜的内环境稳态中发挥积极抗炎作用，能够保护

食管黏膜屏障的稳定性、降低其他促炎性介质对食管

黏膜的破坏［14］。IL-6 作为 Th2 型细胞因子，通过抑制

Th1 淋巴细胞活化参与免疫、炎性反应的调节。以往

研究发现，食管炎患者中 IL-6 水平升高并诱导食管内

细胞黏附分子高水平表达，进而诱导炎性细胞浸润，加

重食管局部炎性反应及病情发展［15］。IL-17 及 IL-23
均可由 Th17 细胞分泌，能够促进多种促炎性细胞因子

的分泌并参与炎性级联反应的激活。在本研究中，研

究组及对照组患者治疗后 IL-6、IL-17 及 IL-23 水平均

降低，IL-4 水平均升高，且研究组患者各炎性因子水平

变化更明显，说明兰索拉唑的抗炎效果更显著。分析

原因，质子泵抑制剂通过直接抑制 H + /K + ATP 酶减少

胃酸分泌，使胃内容物酸性降低，即使发生反流时对食

管黏膜的损伤作用也较小，由于刺激导致的非特异免

疫炎性反应程度降低，进而抑制了多种促炎性细胞因

子的分泌。除了直接降低炎性细胞因子的分泌，酸性

较低的反流物损伤食管黏膜后引起的免疫细胞趋化效

应也较弱，保护了局部黏膜屏障微环境，有利于黏膜细

胞的再生与修复。此外，兰索拉唑作为第三代质子泵

抑制剂，其生物利用率更高，因此抑制胃酸分泌的速度

更快、作用更强、持续时间更久，对食管局部炎性因子

的抑制作用更显著。
综上所述，本研究通过检测接受不同治疗方案的

食管癌术后反流性食管炎患者胃功能相关指标及炎性

相关指标变化，发现兰索拉唑及雷贝拉唑均能显著缓

解食管癌术后反流性食管炎患者的症状，其中兰索拉

唑能更好地改善患者消化功能、降低炎性反应水平，具

有更广阔的临床应用前景。
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