广东省质子泵抑制剂口服剂快速卫生评价专家共识
（广东省药学会2022年8月13日发布）

1 质子泵抑制剂口服剂快速卫生评价背景
随着社会的变革及环境的变化，人们的起居生活变得不规律，饮食结构也越来越复杂化和多元化。各种刺激性因素如药物刺激、吸烟、酗酒、情绪波动、精神紧张等，随之而来的消化性疾病患者也越来越多，目前已经成为一种多发病[1]。质子泵抑制剂（Proton Pump Inhibitors，PPIs）广泛用于治疗急、慢性消化系统酸相关性疾病，包括胃食管反流病、卓-艾综合征、消化性溃疡、上消化道出血及相关疾病，根除幽门螺杆菌感染等[2-5]。
近年来，PPIs的临床应用存在超适应证、超剂量、超疗程用药以及药物联合使用不当等情况，可能增加患者用药的风险以及经济负担[2-4]。2020年12月3日国家卫生健康委为进一步规范PPIs的临床应用，促进合理用药，组织国家卫生健康委合理用药专家委员会牵头制定了《质子泵抑制剂临床应用指导原则（2020年版）》（以下简称“《指导原则》”）[2]。2021年9月3日国家卫生健康委在《国家重点监控合理用药药品目录调整工作规程》的通知中指出纳入目录管理的药品应当是临床使用不合理问题较多、使用金额异常偏高、对用药合理性影响较大的药物，重点包括PPIs等[6]。2021年12月3日国家卫生健康委药政工作总结及2022年工作展望上明确提出，进一步加强公立医疗机构用药目录遴选和评价工作。多维度评价遴选，促进医疗机构优化用药结构，做好上下级目录衔接，促进科学、合理、安全用药。PPIs药物的药理作用存在一定的相似性，但在药学特性、经济性、不良反应等方面仍有差别。为此，开展PPIs的快速卫生评估。
2 质子泵抑制剂口服剂快速卫生评价方法与目的
本文基于《中国医疗机构药品评价与选择快速指南》（以下简称“快速指南”）[7]，从药学特性、安全性、有效性、经济性、其他属性五个方面对PPIs进行量化评估。目的是开展PPIs的卫生技术评估，为医院决策者在临床实践中选择药物和合理使用提供依据[8,9]。
3 质子泵抑制剂口服剂的快速卫生评价指标和细则
3.1药学特性（20分）：主要从药品的适应证(3分)、药理作用(3分)、体内过程(3分)、药剂学与使用方法(6分)、一致性评价(5分)共5个方面考察待遴选药品药学特性。
3.2有效性（20分）：重点考察待遴选药品在诊疗规范、临床指南、专家共识等相关权威专业资料中给出的推荐级别。
3.3安全性（20分）：重点考察待遴选药品在临床应用的安全属性,主要从药品的不良反应分级或不良事件通用术语标准-中文（CTCAE-V5.0）分级（7分）、特殊人群（7分）、药物相互作用（3分）和其他（3分）共４个方面进行考察。
3.4经济性（20分）：通过比较待遴选药品的日均治疗费用，与其他药品的日均治疗费用的差异评价药品经济性。由于本文只纳入原研/参比制剂作为评价对象，使用“所评价药品”作为经济性评价标准。因PPIs间的日均治疗费用绝对值差距较小，经专家组多次讨论后，建议将区间分数差异调整为2分[9]。
3.5其他属性（22分）：其他属性总分为22分，考察待遴选药品国家医保、国家基本药物目录的收录情况，贮藏条件，药品效期，全球使用情况，生产企业状况，仿制药上市情况共7个方面的属性。
医疗机构药品评价与遴选量化记录表见表1。
表1 医疗机构药品临床快速综合评价量化记录表
	指标体系及权重系数
	细则（指标信息和数据来源）

	一、药学特性（20）
	

	适应证（3）
	3  临床必需，首选

	
	2  临床需要，次选

	
	1  可选药品较多

	药理作用（3）
	3  临床疗效确切，作用机制明确

	
	2  临床疗效确切，作用机制尚不十分明确

	
	1  临床疗效一般，作用机制不明确

	体内过程（3）
	3  体内过程明确，药动学参数完整

	
	2  体内过程基本明确，药动学参数不完整

	
	1  体内过程尚不明确，无药动学相关研究

	药剂学和使用方法（6）
（可多选）
	1  主要成分及辅料明确

	
	2  剂型适宜

	
	1  给药剂量便于掌握

	
	1  给药频次适宜

	
	1  使用方便

	一致性评价（5）
	5  原研药品/参比药品

	
	3  通过一致性评价的仿制药品

	
	1  非原研或未通过一致性评价药品

	二、有效性（20）
	

	
	20 诊疗规范推荐（国家卫生行政部门）

	
	18 指南Ｉ级推荐（A级证据18，B级证据17，C级证据16，其他15）

	
	14 指南Ⅱ级及以下推荐（A级证据14，B级证据13，C级证据12，其他11）

	
	10 专家共识推荐

	
	6  以上均无推荐

	三、安全性（20）
	

	不良反应分级或CTCAE分级（7）
	7  症状轻微，无需治疗或CTC1级

	
	6  症状较轻，需要干预或CTC2级

	
	5  症状明显，需要干预或CTC3级

	
	4  症状严重，危及生命或CTC4-5级，发生率<0.1%

	
	3  症状严重，危及生命或CTC4-5级，发生率（0.1%-1%）

	
	2  症状严重，危及生命或CTC4-5级，发生率（>1%-10%）

	
	1  症状严重，危及生命或CTC4-5级，发生率>10%

	特殊人群（7）
（可多选）
	2  儿童可用

	
	1  老人可用

	
	1  孕妇可用

	
	1  哺乳期妇女可用

	
	1  肝功能异常可用

	
	1  肾功能异常可用

	药物相互作用所致不良反应（3）
	3  轻中度：一般无需调整用药剂量

	
	2  重度：需要调整剂量

	
	1  禁忌：禁止在同一时段使用

	其他（3）
（可多选）
	1  不良反应均为可逆性

	
	1  无致畸、致癌

	
	1  无特别用药警示

	四、经济性（20）
	

	所评价药品日均治疗费
用（百分位数）
	20 最低P20%

	
	18  P20%~40%区间

	
	16  P40%~60%区间

	
	14  P60%~80%区间

	
	12  P80%~100%区间

	五、其他属性（22）
	

	国家医保（5）
	5  国家医保甲类，且没有支付限制条件

	
	4  国家医保甲类，有支付限制条件

	
	3  国家医保乙类/国家谈判药品，且没有支付限制条件

	
	2  国家医保乙类/国家谈判药品，有支付限制条件

	
	1  不在国家医保目录

	基本药物（3）
	3  在《国家基本药物目录》，没有△要求

	
	2  在《国家基本药物目录》，有△要求

	
	1  不在《国家基本药物目录》

	贮藏条件（3）
	3  常温贮藏

	
	2.5常温贮藏,避光或遮光

	
	2  阴凉贮藏

	
	1.5阴凉贮藏,避光或遮光

	
	1  冷藏/冷冻贮藏

	药品有效期（3）
	3  >36个月

	
	2  24-36个月

	
	1  <24个月

	全球使用情况（3）
	3  美国、欧洲、日本均已上市

	
	2  美国或欧洲或日本上市

	
	1  美国、欧洲、日本均未上市

	生产企业状况（3）
	3  生产企业为世界销量前50制药企业（美国制药经理人）

	
	2  生产企业在国家工业和信息化部医药工业百强榜

	
	1  其他企业

	仿制药上市情况（2）
	2  无仿制药上市

	（加分项）
	1  无通过一致性评价的仿制药上市

	
	0  有通过一致性评价的仿制药上市


注：“△”号表示药品应在具备相应处方资质的医师或在专科医师指导下使用，并加强使用监测和评价。
“*”：此处为加分项，以仿制药上市情况评价原研药的可替代性。
4 质子泵抑制剂口服剂的评价和遴选
[bookmark: _Hlk91514603]本次评价的药品是已在中国上市的六种PPIs：奥美拉唑、兰索拉唑、泮托拉唑、雷贝拉唑、艾司奥美拉唑、艾普拉唑，本次评价只纳入原研药的口服剂型，具体品种情况详见表2。
表2 已在中国上市质子泵抑制剂口服剂原研制剂品种
	中文通用名
	英文通用名
	厂家
	上市地区

	奥美拉唑
	Omeprazole Magnesium Enteric-coated Tablets
	阿斯利康
	中国、美国
日本、欧洲

	兰索拉唑
	Lansoprazole delayed
-release capsules
	武田
	中国、美国
日本、欧洲

	泮托拉唑
	Pantoprazole sodiumd elayed-releasetablets 
	武田
	中国、美国
日本、欧洲

	雷贝拉唑
	Rabeprazole Sodium Enteric-Coated Tablets
	卫材
	中国、美国
日本、欧洲

	艾司奥美拉唑
	Esomeprazole Magnesium Enteric-Coated Tablets
	阿斯利康
	中国、美国
日本、欧洲

	艾普拉唑
	Ilaprazole
Enteric-Coated Tablets
	丽珠
	中国


4.1药学特性评分
4.1.1适应证评分：来自于药品说明书和《指导原则》[2]中各PPIs所批准或推荐的适应症，奥美拉唑的适应症覆盖范围最广，得3分;其他PPIs次之，得2分。各PPIs的适应症详见附表1和附表2。
4.1.2药理作用评分：来自药品说明书，6种PPIs临床疗效确切，作用机制明确，均得3分。各PPIs的药理作用详见附表3。
4.1.3体内过程评分：来自药品说明书，6种PPIs体内过程明确，吸收、分布、代谢、排泄的药动学参数完整，均得3分。
4.1.4药剂学与使用方法评分：来自药品说明书和国家知识产权局的专利检索数据库[10]，6种PPIs的主要成分及原辅料明确各得1分，详见附表4。6种PPIs的给药剂量便于掌握、给药频次适宜、使用方便，均得3分。艾司奥美拉唑可溶于半杯不含碳酸盐的水中口服或胃管给药，兰索拉唑有肠溶胶囊和口崩片两种剂型，各得2分；奥美拉唑可将其分散于水或果汁中，在30分钟内服用，得1.5分；泮托拉唑、雷贝拉唑、艾普拉唑均为片剂，在剂型方面得1分。
4.1.5一致性评价评分：6种PPIs都为原研药品得5分。具体打分情况详见表3。
表3 PPIs口服剂药学特性评分
	药学特性（20分）
	评分标准
	奥美拉唑
	兰索拉唑
	泮托拉唑
	雷贝拉唑
	艾司奥美拉唑
	艾普拉唑

	适应症
	临床必需，首选
	3
	3
	
	
	
	
	

	
	临床需要，次选
	2
	
	2
	2
	2
	2
	2

	
	可选药品较多
	1
	
	
	
	
	
	

	药理作用
	临床疗效确切，作用机制明确
	3
	3
	3
	3
	3
	3
	3

	
	临床疗效确切，作用机制尚不十分明确
	2
	
	
	
	
	
	

	
	临床疗效一般，作用机制不明确
	1
	
	
	
	
	
	

	体内过程
	体内过程明确，药动学参数完整
	3
	3
	3
	3
	3
	3
	3

	
	体内过程基本明确，药动学参数不完整
	2
	
	
	
	
	
	

	
	体内过程尚不明确，无药动学相关研究
	1
	
	
	
	
	
	

	药剂学和使用方法
（可多选）
	主要成分及辅料明确
	1
	1
	1
	1
	1
	1
	1

	
	剂型适宜
	2
	1.5
	2
	1
	1
	2
	1

	
	给药剂量便于掌握
	1
	1
	1
	1
	1
	1
	1

	
	给药频次适宜
	1
	1
	1
	1
	1
	1
	1

	
	使用方便
	1
	1
	1
	1
	1
	1
	1

	一致性评价
	原研药品/参比药品
	5
	5
	5
	5
	5
	5
	5

	
	通过一致性评价的仿制药品
	3
	
	
	
	
	
	

	
	非原研或未通过一致性评价药品
	1
	
	
	
	
	
	

	药学特性评分
	
	
	19.5
	19
	18
	18
	19
	18


4.2有效性评分
评价药品在诊疗规范、指导原则、指南、专家共识等的推荐级别。PPIs在各适应症的相关诊疗规范、临床路径、权威指南等研究资料中作为一类药物被共同推荐，鉴于此，所有PPIs均得20分。得分情况见表4，在诊疗规范、临床路径、权威指南中的推荐情况详见附表5。
表4 PPIs口服剂有效性评分
	有效性（20分）
	评分标准
	奥美拉唑
	兰索拉唑
	泮托拉唑
	雷贝拉唑
	艾司奥美拉唑
	艾普拉唑

	诊疗规范推荐（国家卫生行政部门）
	20
	20
	20
	20
	20
	20
	20

	指南I级推荐（A级证据18，B级证据17，C级证据16，其他15）
	18
	
	
	
	
	
	

	指南II级及以下推荐（A级证据14，B级证据13，C级证据12，其他11）
	14
	
	
	
	
	
	

	专家共识推荐
	10
	
	
	
	
	
	

	以上均无推荐
	6
	
	
	
	
	
	

	有效性评分
	
	20
	20
	20
	20
	20
	20


4.3安全性评分
4.3.1不良反应分级或CTCAE分级评分：来自药品说明书，奥美拉唑、兰索拉唑、泮托拉唑、雷贝拉唑、艾司奥美拉唑可能会发生超敏反应、间质性肺炎、间质性肾炎、中毒性表皮坏死松解症、粒细胞缺乏症等严重不良反应，症状明显，需要干预，说明书未统计相关严重不良反应发生率，均得5分。艾普拉唑说明书记录各类不良反应为轻中度，得6分。
4.3.2特殊人群评分：来自于药品说明书和《指导原则》[2]，对于儿童患者：6种PPIs的临床应用经验有限或无临床经验，均得1分。对于老年患者：兰索拉唑需谨慎使用，得0.5分；其他PPIs使用时无需调整剂量，得1分。对于妊娠期患者：泮托拉唑避免使用，得0分；其他PPIs需在利大于弊时使用，得0.5分。对于哺乳期患者:奥美拉唑的使用对胎儿的影响较小需谨慎使用，得0.5分；其他PPIs使用时均需暂停哺乳，得0分。对于肝功能不全的患者：6种PPIs均在一定程度上需调整剂量或慎用，均得0.5分。对于肾功能不全的患者：艾普拉唑需谨慎使用，得0.5分；其他PPIs均无需调整剂量或有明确的剂量推荐，得1分。特殊人群用药情况详见附表6。
4.3.3药物相互作用所致不良反应评分：来自于药品说明书，所有口服PPIs禁止与干扰逆转录抗病毒药物治疗合用；所有口服PPIs与生物利用度受胃pH值影响的药物（酮康唑、依曲康唑、铁盐等）合用应慎用；经由CYP2C19和CYP3A4代谢的药物或者酶诱导剂、酶抑制剂或底物合用可能会产生相互作用，奥美拉唑、艾司奥美拉唑主要通过CYP2C19酶代谢，兰索拉唑主要通过CYP3A4酶代谢，部分通过CYP2C19代谢，合用时可能会发生具有临床意义的相互作用，各得2分；雷贝拉唑部分经磺基转移酶代谢、泮托拉唑未观察到与之有明显临床意义的相互作用、艾普拉唑主要通过CYP3A4酶代谢，与经CYP2C19代谢的药物合用时安全性较好，各得3分。代谢途径详见附表7。
4.3.4其他评分：来自于药品说明书和NMPA、FDA的网站信息，6种PPIs不良反应均部分可逆，均得0.5分。6种PPIs的动物试验结果表明长期服用PPIs可能出现胃ECL细胞类癌、良性或恶性神经内分泌瘤等，均得0.5分。6种PPIs均在NMPA和FDA上有相关用药警示[11-16]，均得0.5分。
PPIs类药物安全性评分详见表5。
表5 PPIs口服剂安全性评分
	安全性
（20分）
	
	评分标准
	奥美拉唑
	兰索拉唑
	泮托拉唑
	雷贝拉唑
	艾司奥美拉唑
	艾普拉唑

	不良反应分级或CTCAE分级
	症状轻微，无需治疗或CTC1级
	7
	
	
	
	
	
	

	
	症状较轻，需要干预或CTC2级
	6
	
	
	
	
	
	6

	
	症状明显，需要干预或CTC3级
	5
	5
	5
	5
	5
	5
	

	
	症状严重，危及生命或CTC4-5级，发生率＜0.1%
	4
	
	
	
	
	
	

	
	症状严重，危及生命或CTC4-5级，发生率0.1%-1%
	3
	
	
	
	
	
	

	
	症状严重，危及生命或CTC4-5级，发生率＞1%-10%
	2
	
	
	
	
	
	

	
	症状严重，危及生命或CTC4-5级，发生率＞10%
	1
	
	
	
	
	
	

	特殊人群
（可多选）
	儿童可用
	2
	1
	1
	1
	1
	1
	1

	
	老人可用
	1
	1
	0.5
	1
	1
	1
	1

	
	孕妇可用
	1
	0.5
	0.5
	0
	0.5
	0.5
	0.5

	
	哺乳期妇女可用
	1
	0.5
	0
	0
	0
	0
	0

	
	肝功能异常可用
	1
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5

	
	肾功能异常可用
	1
	1
	1
	1
	1
	1
	0.5

	药物相互作用所致不良反应
	轻中度：一般无需调整用药剂量
	3
	
	
	3
	3
	
	3

	
	重度：需要调整剂量
	2
	2
	2
	
	
	2
	

	
	禁忌：禁止在同一时段使用
	1
	
	
	
	
	
	

	其他
（可多选）
	不良反应均为可逆性
	1
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5

	
	无致畸、致癌
	1
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5

	
	无特别用药警示
	1
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5
	0.5

	安全性评分
	
	13
	12
	13
	13.5
	12.5
	14


4.4经济性评分
所评价药品日均治疗费用（百分位）:价格以广州药品集团采购平台（GPO）挂网价格计入，取值保留小数点后两位（查询日期：2022.5.26)。
由于不同适应症的PPIs用法用量不同，故以《指导原则》中的“标准治疗剂量”为参考，进行经济性评分，详见附表8。在胃食管反流病的治疗中，艾司奥美拉唑40mg,qd,艾普拉唑10mg,qd，与其他适应症（非胃食管反流病）的剂量存在差异。在根除幽门螺旋杆菌中，6种PPIs均一天服用两次，而治疗其他适应症时，单次剂量不变，一天仅服用一次，但并不影响药物日均费用的排序，故不另做讨论；故在本次评价中将对PPIs治疗胃食管反流病与其他适应症（非胃食管反流病）分别进行评分。具体打分情况详见表6、7。具体打分依据详见附表9、10。
表6 PPIs口服剂治疗胃食管反流病经济性评分
	经济性（20分）
	
	评分标准
	奥美拉唑
	兰索拉唑
	泮托拉唑
	雷贝拉唑
	艾司奥美拉唑
	艾普拉唑

	所评价药品日
均治疗费用
（百分位）

	最低P20%
	20
	
	
	
	
	
	

	
	P20%~40%区间
	18
	18
	18
	18
	
	
	

	
	P40%~60%区间
	16
	
	
	
	
	16
	

	
	P60%~80%区间
	14
	
	
	
	14
	
	

	
	P80%~100%区间
	12
	
	
	
	
	
	12

	
	
	
	18
	18
	18
	14
	16
	12


表7 PPIs口服剂治疗其他适应症（非胃食管反流病）经济性评分
	经济性（20分）
	
	评分标准
	奥美拉唑
	兰索拉唑
	泮托拉唑
	雷贝拉唑
	艾司奥美拉唑
	艾普拉唑

	所评价药品日
均治疗费用
（百分位）

	最低P20%
	20
	
	
	
	
	
	

	
	P20%~40%区间
	18
	
	
	18
	
	
	

	
	P40%~60%区间
	16
	16
	16
	
	
	16
	

	
	P60%~80%区间
	14
	
	
	
	
	
	14

	
	P80%~100%区间
	12
	
	
	
	12
	
	

	
	
	
	16
	16
	18
	12
	16
	14


6. 其他属性评分
6.1国家医保评分：奥美拉唑为国家医保甲类，且没有支付限制条件得5分。泮托拉唑、雷贝拉唑和艾司奥美拉唑为国家医保乙类，且没有支付限制条件，得3分；兰索拉唑肠溶胶囊为国家医保乙类，没有支付限制条件，但兰索拉唑口崩片不在国家医保目录中，因此得2分；艾普拉唑为国家医保乙类，有支付限制条件，得2分[17]。
6.2国家基本药物评分：奥美拉唑在《国家基本药物目录》[18]中，没有△要求，得3分；其他PPIs不在《国家基本药物目录》，各得1分。
6.3贮藏条件评分：来自药品说明书，兰索拉唑、泮托拉唑、艾司奥美拉唑贮藏条件为常温贮藏，得3分；奥美拉唑需阴凉贮藏，得2分；雷贝拉唑和艾普拉唑贮藏条件为阴凉贮藏且需要遮光，得1.5分。
6.4药品有效期评分：来自药品说明书，6种PPIs的有效期均为36个月，均得2分。
6.5全球使用情况评分：奥美拉唑、泮托拉唑、兰索拉唑、艾司奥美拉唑、雷贝拉唑在美国、欧洲、日本均已上市，得3分；艾普拉唑在美国、欧洲、日本均未上市，得1分。
6.6生产企业状况评分：奥美拉唑、泮托拉唑、兰索拉唑、艾司奥美拉唑、雷贝拉唑的生产企业为世界销量前50制药企业（美国制药经理人），得3分；艾普拉唑的生产企业在国家工业和信息化部医药工业百强榜，得2分。
6.7仿制药上市情况（加分项）：艾普拉唑目前尚未有仿制药上市，得2分；雷贝拉唑有仿制药上市，但尚无仿制药通过一致性评价，得1分。奥美拉唑、泮托拉唑、兰索拉唑、艾司奥美拉唑均有通过一致性评价的仿制药上市，得0分。
其他属性具体打分情况详见表8。
表8 PPIs口服剂其他属性评分
	其他属性
	
	评分标准
	奥美拉唑
	兰索拉唑
	泮托拉唑
	雷贝拉唑
	艾司奥美拉唑
	艾普拉唑

	国家医保
	国家医保甲类，且没有支付限制条件
	5
	5
	
	
	
	
	

	
	国家医保甲类，有支付限制条件
	4
	
	
	
	
	
	

	
	国家医保乙类/国家谈判药品，且没有支付限制条件
	3
	
	
	3
	3
	3
	

	
	国家医保乙类/国家谈判药品，有支付限制条件
	2
	
	2
	
	
	
	2

	
	不在国家医保目录
	1
	
	
	
	
	
	

	基本药物
	在《国家基本药物目录》，没有△要求
	3
	3
	
	
	
	
	

	
	在《国家基本药物目录》，有△要求
	2
	
	
	
	
	
	

	
	不在《国家基本药物目录》
	1
	
	1
	1
	1
	1
	1

	贮藏条件
	常温贮藏
	3
	
	3
	3
	
	3
	

	
	常温贮藏，避光或遮光
	2.5
	
	
	
	
	
	

	
	阴凉贮藏
	2
	2
	
	
	
	
	

	
	阴凉贮藏，避光或遮光
	1.5
	
	
	
	1.5
	
	1.5

	
	冷藏/冷冻贮藏
	1
	
	
	
	
	
	

	药品有效期
	＞36个月
	3
	
	
	
	
	
	

	
	24~36个月
	2
	2
	2
	2
	2
	2
	2

	
	＜24个月
	1
	
	
	
	
	
	

	全球使用情况
	美国、欧洲、日本均已上市
	3
	3
	3
	3
	3
	3
	

	
	美国或欧洲或日本上市
	2
	
	
	
	
	
	

	
	美国、欧洲、日本均未上市
	1
	
	
	
	
	
	1

	生产企业状况
	生产企业为世界销量前50制药企业（美国制药经理人）
	3
	3
	3
	3
	3
	3
	

	
	生产企业在国家工业和信息化部医药工业百强榜
	2
	
	
	
	
	
	2

	
	其他企业
	1
	
	
	
	
	
	

	仿制药上市情况（加分项）*
	无仿制药上市
	2
	
	
	
	
	
	2

	
	无通过一致性评价的仿制药上市
	1
	
	
	
	1
	
	

	
	有通过一致性评价的仿制药上市
	0
	0
	0
	0
	
	0
	

	其他属性得分
	
	
	18
	14
	15
	14.5
	15
	11.5


注：“△”号表示药品应在具备相应处方资质的医师或在专科医师指导下使用，并加强使用监测和评价。
“*”：此处为加分项，以仿制药上市情况评价原研药的可替代性。
7.五维度总体评分结果总结
PPIs口服剂评分结果显示，在治疗胃食管反流病的排名依次是：奥美拉唑、泮托拉唑、兰索拉唑、艾司奥美拉唑、雷贝拉唑、艾普拉唑；其他疾病（非胃食管反流）评价的排名依次是：奥美拉唑、泮托拉唑、艾司奥美拉唑、兰索拉唑、雷贝拉唑、艾普拉唑。五维度总体评分结果详见表9、10。
表9 PPIs口服剂治疗胃食管反流病评价得分结果
	评价维度
	奥美拉唑
	兰索拉唑
	泮托拉唑
	雷贝拉唑
	艾司奥美拉唑
	艾普拉唑

	药学特性
	19.5
	19
	18
	18
	19
	18

	有效性
	20
	20
	20
	20
	20
	20

	安全性
	13
	12
	13
	13.5
	12.5
	14

	经济性
	18
	18
	18
	14
	16
	12

	其他属性
	18
	14
	15
	14.5
	15
	11.5

	总分
	88.5
	83
	84
	80
	82.5
	75.5


表10 PPIs口服剂治疗其他疾病（非胃食管反流）评价得分结果
	评价维度
	奥美拉唑
	兰索拉唑
	泮托拉唑
	雷贝拉唑
	艾司奥美拉唑
	艾普拉唑

	药学特性
	19.5
	19
	18
	18
	19
	18

	有效性
	20
	20
	20
	20
	20
	20

	安全性
	13
	12
	13
	13.5
	12.5
	14

	经济性
	16
	16
	18
	12
	16
	14

	其他属性
	18
	14
	15
	14.5
	15
	11.5

	总分
	86.5
	81
	84
	78
	82.5
	77.5



有效性、经济性、医保属性和生产企业属性等各项得分，受疾病诊疗指南更新、临床试验数据更新、循证证据的更新、药品价格波动(药品集中带量采购)、国家医保及基药目录调整和生产企业排名变化等因素的影响，故药品评分需根据上述信息变化进行动态调整，才能反映实时医药信息，使决策者因时因势做出更客观的判断。
8.药学信息概要
部分新上市药品在适应证、指南推荐、特殊人群、医保等方面评分处于劣势，最终得分并不能完全表现出其优势与特性。但在安全性方面由于新上市药品尚未获得更长用药时间的安全性数据，无上市后不良反应详细情况，可能并不能完全准确评估其安全性。因此，除根据以上5方面对药物进行评分外，本文对快速卫生评价过程中所得到的药学信息进行汇总，撰写待遴选药品的综合性概要，概述药品的优势与劣势，供相关决策者参考。
奥美拉唑：是第一个用于临床的苯并咪唑类 PPIs，国家医保甲类，没有支付限制条件，且在《国家基本药物目录》中。适应症的覆盖范围最广，是说明中唯一可以预防非甾体类抗炎药相关性溃疡的PPIs,在特殊人群用药中有一定优势。经CYP2C19和CYP3A4酶催化代谢，因此，合并使用其他经 CYP2C19 和 CYP3A4 代谢的药物或者酶诱导剂、酶抑制剂或底物合用可能会产生相互作用，则需考虑在开始或停用奥美拉唑时应进行监测，必要时调整剂量或避免合用。
兰索拉唑：有口崩片和肠溶胶囊两种剂型，亲脂性较强，因而在酸性条件下，可迅速透过壁细胞膜转变为次磺酸和次磺酰衍生物而发挥作用。主要经CYP3A4酶催化代谢、次要经CYP2C19酶催化代谢，当与经 CYP2C19 和 CYP3A4 代谢的药物或者酶诱导剂、酶抑制剂或底物合用时，应谨慎给予兰索拉唑。氯吡格雷与批准剂量的兰索拉唑合并给药时，无需调整前者的剂量。
泮托拉唑：有一定的价格优势，泮托拉唑对壁细胞的选择性作用比奥美拉唑、兰索拉唑更专一，与质子泵结合具有更高的选择性，在分子水平上比奥美拉唑、兰索拉唑作用更为准确。在肝脏内通过细胞色素 P450 酶系代谢，然而在药物相互作用研究中，未观察到泮托拉唑与之有明显临床意义的相互作用。但在根除幽门螺杆菌感染的联合疗法中，有中、重度肝肾功能障碍的患者禁用本品。
雷贝拉唑：解离常数（pKa）值较高，活化的pH范围明显增大，因此在壁细胞中能更快聚积，更快和更好地发挥作用，起效以及解除症状的速度均较快。半衰期相对较长，昼夜均可维持较高的抑酸水平。经CYP2C19和CYP3A4代谢，部分经磺基转移酶代谢，与华法林、地西泮、苯妥英、茶碱等合用时不会发生相互作用，是较安全的PPIs。
艾司奥美拉唑：是奥美拉唑中作用强的S型异构体，把药效差的R型异构体剔除后，增强其抑酸作用，药效比奥美拉唑强而持久，呈时间剂量依赖性，可溶于半杯不含碳酸盐的水中口服或胃管给药。由肝细胞色素CYP2C19和CYP3A4介导，但对细胞色素 P450 的抑制能力弱于奥美拉唑。可用于已经治愈的食管炎患者防止复发的长期维持治疗。进食会延缓和降低艾司奥美拉唑的吸收，但对艾司奥美拉唑降低胃内酸度的效应无显著影响。
艾普拉唑：为国内原研的PPIs,药效更强，明显减少了用药剂量，标准治疗剂量5-10mg；具有更长的半衰期，其药理作用更加持久，一天一次可达到胃内pH>4持续时间23小时，减少夜间酸突破，夜间无需加服；此外，主要通过CYP3A4酶代谢，目前尚不能确定是否通过CYP2C19酶为本品的主要代谢酶，但现有的临床试验数据提示，人体中CYP2C19酶的基因多态性不影响本品的疗效。对CYP2C19快代谢患者效果更加稳定可靠。因而，与其他经CYP2C19代谢的药物（如氯吡格雷、伏立康唑等）合用更安全。

附表1： 不同PPIs口服剂的适应证
附表2： 不同PPIs口服剂在说明书中的适应症及用法用量
附表3： PPIs的药理作用
附表4： PPIs口服剂的主要成分及辅料
附表5： 国内外诊疗规范/指南/专家共识中的推荐情况
附表6： PPIs在特殊人群用药情况
附表7： PPIs的代谢途径
附表8： PPIs口服剂的标准剂量
附表9： PPIs治疗胃食管反流病经济性评分依据
附表10：PPIs治疗非胃食管反流病经济性评分依据
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