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•疗效比较研究 •

不同剂量泮托拉唑治疗慢性阻塞性肺疾病急性加重患者
临床疗效的对比研究

张占强 1，吴春艳 2，王美玲 1，牛慧艳 3，方彬 1

【摘要】　目的　比较不同剂量泮托拉唑治疗慢性阻塞性肺疾病急性加重（AECOPD）患者的临床疗效。方法　

选取 2015 年 1 月—2017 年 5 月涿州市医院呼吸重症监护室（RICU）收治的 AECOPD 患者 152 例，根据随机、单盲、

对照原则并采用信封法分为对照组 50 例、小剂量组 51 例和大剂量组 51 例。对照组患者给予常规治疗，小剂量组患

者在常规治疗基础上给予小剂量泮托拉唑（40 mg/ 次，1 次 /d），大剂量组患者在常规治疗基础上给予大剂量泮托拉

唑（40 mg/ 次，2 次 /d）；3 组患者均连续治疗 15 d。比较 3 组患者临床疗效、院内感染发生情况及转出 RICU 时间，

并观察 3 组患者治疗期间不良反应发生情况。结果　（1）3 组患者临床疗效比较，差异无统计学意义（P>0.05）。

（2）3 组患者院内感染发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05）；小剂量组、大剂量组患者转出 RICU 时间短于对

照组（P<0.05），而小剂量组、大剂量组患者转出 RICU 时间比较，差异无统计学意义（P>0.05）。（3）治疗期间，

3 组患者其他原因所致死亡发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05）。小剂量组患者上腹痛、腹胀发生率低于对照

组（P<0.05），而小剂量组与对照组患者反酸、出血、消化道出血所致死亡发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05）；

大剂量组患者上腹痛、腹胀、反酸、出血、消化道出血所致死亡发生率低于对照组（P<0.05）；大剂量组与小剂量组

患者上腹痛、腹胀、反酸、出血、消化道出血所致发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05）。结论　小剂量（40 
mg/ 次，1 次 /d）与大剂量（40 mg/ 次，2 次 /d）泮托拉唑治疗 AECOPD 患者的临床疗效相当，有利于缩短转出 RICU
时间且不增加院内感染发生风险、安全性较高，临床应根据患者病情酌情调整泮托拉唑剂量。
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【Abstract】　Objective　To compare the clinical effect of different doses of pantoprazole on acute exacerbation of 
chronic obstructive pulmonary disease（AECOPD）. Methods　From January 2015 to May 2017，a total of 152 patients 
with AECOPD were selected in Respiratory Intensive Care Unit（RICU），Zhuozhou Hospital，and they were divided into 
control group（n=50），low-dose group（n=51）and high-dose group（n=52）according to random，single-blind，

control principle and envelope method. Patients in control group received conventional treatment，patients in low-dose group 
received low dose of pantoprazole（40 mg per time，1 time per day），while patients in high-dose group received high dose 
of pantoprazole（40 mg per time，2 times per day）；all of the three groups continuously treated for 15 days. Clinical effect，
incidence of hospital-acquired infection and shifting time from RICU were compared in the three groups，and incidence of 
adverse reactions was observed during treatment. Results　（1）No statistically significant differences of clinical effect was 
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found in the three groups（P>0.05）.（2）No statistically significant differences of incidence of hospital-acquired infection 
was found in the three groups（P>0.05）；shifting time from RICU in low-dose group and high-dose group were statistically 
significantly lower than those in control group，respectively（P<0.05），while no statistically significant differences of shifting 
time from RICU was found between low-dose group and high-dose group（P>0.05）.（3）No statistically significant differences 
of incidence of death due to other causes was found in the three groups during treatment（P>0.05）. Incidence of stomachache 
and abdominal distension in low-dose group was statistically significantly lower than that in control group，respectively（P<0.05），
while no statistically significant differences of incidence of sour regurgitation，bleeding，death due to gastrointestinal bleeding 
were found between control group and low-dose group（P>0.05）；incidence of stomachache，abdominal distension，sour 
regurgitation，bleeding and death due to gastrointestinal bleeding in high-dose group were statistically significantly lower than 
those in control group，respectively（P<0.05）；no statistically significant differences of incidence of stomachache，abdominal 
distension，sour regurgitation，bleeding or death due to gastrointestinal bleeding was found between low-dose group and high-
dose group（P>0.05）. Conclusion　Low dose of pantoprazole（40 mg per time，1 time per day）has similar clinical effect 
with high dose of pantoprazole（40 mg per time，2 times per day）in treating AECOPD，is helpful to shorten the shifting 
time from RICU，without increasing risk of hospital-acquired infection，and is relativity safe，so we should adjust the dose of 
pantoprazole according to the condition of patients on clinic. 

【Key words】　Pulmonary disease，chronic obstructive；Acute exacerbation；Pantoprazole；Comparative effectiveness 
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近年来，全球范围内慢性阻塞性肺疾病（COPD）发病率

呈现持续升高趋势，已成为导致人类死亡的第三大病因 ［1-2］。

泮托拉唑属第三代质子泵抑制剂（PPI），可有效抑制胃酸分泌、

保护胃黏膜，治疗上消化道出血及糜烂性胃炎的临床疗效较

好。目前，临床常采用泮托拉唑预防慢性阻塞性肺疾病急性

加重（AECOPD）患者消化道溃疡，但有研究表明泮托拉唑可

使 AECOPD 患者医院获得性肺炎发生风险升高并进一步加重

患者病情［3-5］，因此泮托拉唑预防 AECOPD 患者消化道出血

且不增加感染风险的最佳应用时间及剂量等仍存在一定争议。

本研究旨在探讨不同剂量泮托拉唑治疗 AECOPD 患者的临床

疗效，现报道如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料　选取 2015 年 1 月—2017 年 5 月涿州市医院

呼吸重症监护室（RICU）收治的 AECOPD 患者 152 例，均符

合中华医学会呼吸病学分会慢性阻塞性肺疾病学组制定的《慢

性阻塞性肺疾病诊治指南（2013 年修订版）》［6］中 AECOPD
的诊断标准，而不能配合完成肺功能检查者依据其病史、查

体及胸部影像学检查结果综合判断为 AECOPD。排除标准：

（1）既往有消化性溃疡者；（2）对泮托拉唑过敏者；（3）

合并肺栓塞、急性心肌梗死者；（4）伴有恶性肿瘤或预计生

存期 <3 个月者；（5）近期有手术史者；（6）妊娠及哺乳期

妇女。根据随机、单盲、对照原则并采用信封法将所有患者

分为对照组 50 例、小剂量组 51 例和大剂量组 51 例。3 组患

者性别、年龄、体质指数、高血压病史、冠心病病史、糖尿

病病史、吸烟史比较，差异无统计学意义（P>0.05，见表 1），

具有可比性。本研究经涿州市医院医学伦理委员会审核批准，

所有患者自愿参与本研究并签署知情同意书。

1.2　治疗方法　对照组患者给予常规治疗，包括持续低流量

吸氧、纠正水电解质和酸碱失衡及使用抗生素、支气管扩张

剂等，必要时可给予糖皮质激素、行机械通气辅助呼吸、支

气管镜吸痰等；小剂量组患者在常规治疗基础上给予泮托拉

唑（扬子江药物集团有限公司生产，国药准字 H19990170）
静脉注射，40 mg/ 次，1 次 /d；大剂量组患者在常规治疗基础

上给予泮托拉唑静脉注射，40 mg/ 次，2 次 /d。3 组患者均连

续治疗 15 d，治疗期间每日监测患者体温、心率、呼吸、血压、

血氧饱和度（SpO2），间断复查动脉血气分析指标、大便隐血、

降钙素原、C 反应蛋白并定期行胸部影像学检查以评价院内

感染及感染控制情况。

表 1　3 组患者一般资料比较
Table 1　Comparison of general information in the three groups

组别 例数 性别
（男 / 女）

年龄
（x±s，岁）

体质指数
（x±s，kg/m2）

高血压病史
〔n（%）〕

冠心病病史
〔n（%）〕

糖尿病病史
〔n（%）〕

吸烟史
〔n（%）〕

对照组 50 31/19 61.8±9.6 23.2±4.4 8（16.0） 5（10.0） 9（18.0） 16（32.0）

小剂量组 51 34/17 62.5±10.1 23.4±4.4 11（21.6） 7（13.7） 12（23.5） 14（27.5）

大剂量组 51 36/15 62.1±9.9 23.4±4.5 10（19.6） 8（15.7） 13（25.5） 17（33.3）

F（χ2）值 0.834a 0.674 0.392 0.224a 0.335a 0.831a 0.020a

P 值 0.361 0.328 0.571 0.636 0.563 0.362 0.886

注：a 为 χ2 值
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1.3　观察指标　（1）比较 3 组患者临床疗效，临床疗效判定标

准参照《慢性阻塞性肺疾病诊治指南（2013 年修订版）》［6］，

显效：治疗后患者咳喘症状明显改善，肺部干湿啰音消失或

明显减少，发绀、双下肢水肿、颈静脉怒张及肝颈静脉回流

征等基本消失，无呼吸衰竭，无肺部感染及肺淤血，第 1 秒

用力呼气容积（FEV1）升高 >20%；有效：治疗后患者咳喘症

状有所改善，肺部干湿啰音有所减少，发绀、双下肢水肿、

颈静脉怒张及肝颈静脉回流征等明显好转，无呼吸衰竭，肺

部絮状阴影大部分吸收，FEV1 升高 11%~20%；无效：治疗

后患者咳喘症状、肺部干湿啰音、发绀、双下肢水肿、颈静

脉怒张及肝颈静脉回流征等无明显改善，肺部絮状阴影未吸

收或出现增大，FEV1 无改善。（2）比较 3 组患者院内感染

发生情况及转出 RICU 时间。（3）观察 3 组患者治疗期间不

良反应发生情况，包括上腹痛、腹胀、反酸、出血、死亡（包

括消化道出血所致死亡和其他原因所致死亡）。

1.4　统计学方法　采用 SPSS 17.0 统计学软件进行数据分析，

计量资料以（x±s）表示，多组间比较采用单因素方差分析，

组间两两比较采用 q 检验；计数资料以相对数表示，采用 χ2

检验；等级资料分析采用秩和检验。以 P<0.05 为差异有统计

学意义。

2　结果

2.1　临床疗效　3 组患者临床疗效比较，差异无统计学意义

（u=0.133，P=0.936，见表 2）。

表 2　3 组患者临床疗效比较（例）
Table 2　Comparison of clinical effect in the three groups

组别 例数 显效 有效 无效

对照组 50 14 21 15

小剂量组 51 13 22 16

大剂量组 51 12 23 16

2.2　院内感染发生情况及转出 RICU 时间　3 组患者院内感染

发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05）。3 组患者转出

RICU 时间比较，差异有统计学意义（P<0.05）；小剂量组、

大剂量组患者转出 RICU 时间短于对照组，差异有统计学意义

（q 值分别为 5.252，3.720，P<0.05），小剂量组与大剂量组

患者转出RICU时间比较，差异无统计学意义（P>0.05，见表3）。

表 3　3 组患者院内感染发生情况及转出 RICU 时间比较 
Table 3　Comparison of incidence of hospital-acquired infection and 
shifting time from RICU in the three groups

组别 例数 院内感染〔n（%）〕 转出RICU时间（x±s，d）

对照组 50 6（12.0） 15.6±3.4

小剂量组 51 7（13.7） 13.2±2.8a

大剂量组 51 8（15.7） 13.9±3.5a

χ2（F）值 0.289 7.280b

P 值 0.866 0.001

注：与对照组比较，aP<0.05；b 为 F 值

2.3　不良反应发生情况　治疗期间，3 组患者上腹痛、腹胀、

反酸、出血、消化道出血所致死亡发生率比较，差异有统计

学意义（P<0.05）；3 组患者其他原因所致死亡发生率比较，

差异无统计学意义（P>0.05）。小剂量组患者上腹痛、腹胀

发生率低于对照组，差异有统计学意义（χ2 值分别为 4.001，
4.342，P 值分别为 0.045，0.037），而小剂量组与对照组患

者反酸、出血、消化道出血所致死亡发生率比较，差异无统

计学意义（P>0.05）；大剂量组患者上腹痛、腹胀、反酸、

出血、消化道出血所致死亡发生率低于对照组，差异有统计

学意义（χ2 值分别为 7.358、11.748、5.493、8.862、5.366，
P 值分别为 0.007、0.001、0.019、0.003、0.021）；大剂量组

与小剂量组患者上腹痛、腹胀、反酸、出血、消化道出血所

致发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05，见表 4）。

表 4　3 组患者治疗期间不良反应发生情况比较〔n（%）〕
Table 4　Comparison of incidence of adverse reactions in the three groups 
during treatment

组别 例数 上腹痛 腹胀 反酸 出血 消化道出血
所致死亡

其他原因
所致死亡

对照组 50 11（22.0） 18（36.0） 11（22.0） 8（16.0） 5（10.0） 4（8.0）

小剂量组 51 4（7.8）a 9（17.6）a 7（13.7） 3（5.9） 1（2.0） 4（7.8）

大剂量组 51 2（3.9）a 4（7.8）a 3（5.9）a 0a 0a 2（3.9）

χ2 值 9.170 12.686 7.205 9.838 7.458 0.883

P 值 0.010 0.002 0.021 0.007 0.024 0.643

注：与对照组比较，aP<0.05

3　讨论

COPD 是一种以持续气流受限为特征的呼吸系统疾病，

主要表现为缺氧伴或不伴二氧化碳潴留，可导致胃肠缺血缺

氧、糜烂性胃炎及消化道出血等，且应用糖皮质激素治疗的

COPD 患者胃黏膜损伤发生风险较高［7］。AECOPD 患者由于

严重缺氧而导致胃壁血管收缩、胃黏膜屏障作用降低，加之

二氧化碳潴留可增强胃壁细胞碳酸酐酶活性而使胃酸分泌增

多等，易引发胃肠黏膜糜烂、出血、坏死及溃疡形成等［8］。

泮托拉唑是一种新型苯并咪唑衍生物，可有效抑制细胞膜质

子泵及胃酸分泌，且成本较低，常用于防治应激性溃疡和消

化道出血，近年来泮托拉唑在 COPD 患者中应用增多。

既往研究表明，以 PPI 或 H2 受体拮抗剂为代表的抑酸

剂可升高胃液 pH 值，进而为细菌在胃腔内定植创造条件、增

加医院获得性肺炎尤其是呼吸机相关性肺炎发生风险［9-11］，

且长期应用 PPI 与社区获得性肺炎发生风险密切相关［12］，但

鉴于 AECOPD 患者应激性溃疡的普遍性及消化道大出血的高

致死性，应优先考虑泮托拉唑对消化性溃疡的治疗效果而非

顾虑 PPI 潜在的致医院获得性肺炎作用［13］。

既往研究表明，泮托拉唑防治 AECOPD 患者消化道

出血的效果较理想，并能有效降低消化道出血所致死亡发

生风险［14-15］；董凯霞［16］研究表明，泮托拉唑可有效防治

AECOPD 并呼吸衰竭患者消化道出血，有利于减少出血发生

率及与消化道出血相关死亡率；陶先涛等［17］研究表明，泮托
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拉唑能降低肺源性心脏病并呼吸衰竭患者消化道出血发生率

及消化道出血所致死亡率；刘昌勇［18］研究表明，早期应用泮

托拉唑可有效降低急危重症患者消化道出血发生率，有利于

提高患者胃液 pH 值。本研究结果显示，3 组患者临床疗效、

院内感染发生率间无差异，小剂量组、大剂量组患者转出

RICU 时间短于对照组，治疗期间小剂量组患者上腹痛、腹胀

发生率及大剂量组患者上腹痛、腹胀、反酸、出血、消化道出

血致死发生率均低于对照组，表明小剂量（40 mg/ 次，1 次 /d）
与大剂量（40 mg/ 次，2 次 /d）泮托拉唑治疗 AECOPD 患者

的临床疗效相当，有利于缩短转出 RICU 时间且不增加院内感

染发生风险、安全性较高。

综上所述，小剂量（40 mg/次，1次 /d）与大剂量（40 mg/次，

2 次 /d）泮托拉唑治疗 AECOPD 患者的临床疗效相当，有利

于缩短转出 RICU 时间且不增加院内感染发生风险、安全性较

高，临床应根据患者病情酌情调整泮托拉唑剂量；本研究样

本量较小，代表性有限且应用糖皮质激素治疗者所占比例较

高，存在一定混杂偏倚，因此结果结论仍需扩大样本量进一

步证实。
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