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项目名称 胃酸抑制药质子泵抑制剂的远期健康风险与个性化应用策略创新研究

推荐单位

/科学家
深圳市医学会

项目简介

    质子泵抑制剂（PPI）主要用于治疗胃食管反流症和消化性溃疡等疾病。虽然PPI的短期安

全性已被广泛认可，但是超剂量、超疗程和超适应症使用等滥用及长期使用很常见。PPI长期不

合理使用，由于其强抑酸作用可能引起肠道菌群失衡及营养改变，进而引发包括消化系统肿瘤及

其他远期并发症等一系列疾病，不仅导致个体健康风险累积，而且会形成了与抗生素耐药危机相

似的公共卫生危机。因此，PPI引发的肠道菌群改变关乎全民健康甚至整个生态圈的变化，已成

为全球性挑战问题。本团队一直致力于研究胃酸分泌抑制药物（特别是质子泵抑制剂，PPI）的

长期健康风险及其临床应用规范。我们研究揭示了PPI不合理使用与多种慢性疾病及消化系统肿

瘤的关联，并开发了个性化的风险预测与管理策略，显著推动了全球对PPI安全性的科学认识和

临床实践的优化。关键技术创新如下：

    1. 创新点一：建立全球首个胃酸分泌抑制药的远期健康风险评估体系。本团队创新性揭示

长期PPI使用通过改变肠道菌群营养代谢，介导炎性肠病（IBD）、类风湿关节炎（RA）、2型

糖尿病及脑卒中等远期并发症。研究成果不仅挑战了传统的病因理解，还为临床提供了重要的治

疗与预防指导。

    2. 创新点二：建立国内首个PPI全周期风险管理体系并推广应用。本团队全球首创基于大

规模队列数据的疾病风险预测模型，有效预测了长期PPI使用者的糖尿病和胆石症风险，极大地

提高了临床治疗的个性化与精准度，并建立面向胃食管反流症患者的专病队列。基于上述研究成

果牵头制定了中国首部消化外科PPI临床实践指南，规范了PPI使用的用药标准，减少了超剂量

和超适应症使用现象，显著降低了不合理用药导致的健康风险，提高了PPI合理应用的整体水平。

    3. 创新点三：质子泵抑制与患癌风险的机制研究。本团队首次系统揭示长期质子泵抑制通

过"酸碱失衡-菌群失调及营养改变-黏膜损伤-免疫抑制"级联机制促进消化道肿瘤的发生。该发

现革新"菌群-免疫-肿瘤"调控理论，建立用药时长与菌群紊乱及营养改变的量化模型，为全球

PPI使用者提供安全预警，并推动靶向微生态调节剂的临床转化。

    本团队的研究成果从理论突破方面创立"菌群-免疫-代谢"病理轴理论，颠覆 PPI仅致胃肠

损伤的传统认知，揭示其诱发多系统疾病及肿瘤的级联机制；从模式革新方面构建全球首个"风

险评估-预警干预-临床规范"全周期管理体系，通过专病队列和指南制定实现用药标准化；从技

术原创方面开发基于AI和大数据的风险预测模型，首创用药时长-菌群紊乱量化关系模型；从推

广应用方面本团队开发的“长期PPI使用者的糖尿病和胆石症风险预测模型”已在全国范围内推广

至包括南方医科大学珠江医院等在内的 3家顶尖医疗机构。这些成就不仅填补了PPI长期安全性

研究的空白，也为全球范围内的PPI规范使用和患者管理提供了重要的科学依据和实践指南，为

未来的临床实践、药物管理和公共健康政策制定奠定了坚实的基础，更为全民健康甚至生态圈的

稳定贡献新的策略。
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姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

张常华 1
中山大学附属第七医院（深

圳）

中山大学附属第七医院

（深圳）
教授,主任医师 副院长

对本项目的

贡献

张常华教授作为总负责人，整体负责本项目的设计、研发与实施。

1、张常华教授牵头制定了全球及中国首部《中国消化外科抑酸药物规范化使用的临床实践指南（2022

版）》，推动了 PPI 临床应用的标准化；

2、张常华教授作为第一作者（包括并列第一作者）及通讯作者（包括通讯作者）指导或撰写的相关文章发

表于Gastroenterology、Gut、AMERICAN JOURNAL OF GASTROENTEROLOGY、Cancer 

research、Clinical cancer research、Cancer Letters 等相关国际顶级期刊；

3、张常华教授牵头研究团队与伯明翰大学合作建立了联合临床研究

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

袁金秋 2
中山大学附属第七医院（深

圳）

中山大学附属第七医院

（深圳）
副研究员

临床研究中心

副主任

对本项目的

贡献

1、主导研究的关于 PPI 药物的远期健康风险评估体系建立的项目索取得的成果发表于

Gastroenterology、Gut、Alimentary Pharmacology ＆ Therapeutics、AMERICAN JOURNAL OF 



GASTROENTEROLOGY 的国际顶级期刊；

2、参与构建胃酸分泌抑制药的远期致癌风险评估体系建设；

3、主导开发基于多中心大规模队列数据的疾病风险预测模型并主导建立胃食管反流症患者专病队列。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

夏斌 3
中山大学附属第七医院（深

圳）

中山大学附属第七医院

（深圳）
副研究员 无

对本项目的

贡献

1、主导研究并发现了 PPI 使用与炎症性肠病（IBD）发病风险有显著关联，相关成果发表于

Gastroenterology 国际顶级期刊；

2、主导研究 PPI 使用与全因死亡率之间关系，并证明尽管 PPI 与多种副作用风险增加有关，但其对死亡率

的直接影响主要受到混杂因素的影响，实际并未发现 PPI 直接导致死亡风险增加的证据，相关研究成果发表

于AMERICAN JOURNAL OF GASTROENTEROLOGY 国际顶级期刊；

3、参与疾病风险预测模型的开发及胃食管反流症患者专病队列的建立。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

何裕隆 4
中山大学附属第七医院（深

圳）

中山大学附属第七医院

（深圳）
教授,主任医师 院长

对本项目的

贡献

1、牵头研究团队与伯明翰大学合作建立了联合临床研究所，并牵头建立广东省消化系统恶性肿瘤防治研究

重点实验室等平台；

2、牵头制定了全球及中国首部《中国消化外科抑酸药物规范化使用的临床实践指南（2022版）》，推动了

PPI 临床应用的标准化。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

杨曼 5
中山大学附属第七医院（深

圳）

中山大学附属第七医院

（深圳）
副主任医师 无

对本项目的

贡献

1、主导研究并发现了 PPI 使用与炎症性肠病（IBD）发病风险有显著关联，相关成果发表于

Gastroenterology 国际顶级期刊；

2、主导研究 PPI 使用与全因死亡率之间关系，并证明尽管 PPI 与多种副作用风险增加有关，但其对死亡率

的直接影响主要受到混杂因素的影响，实际并未发现 PPI 直接导致死亡风险增加的证据，相关研究成果发表

于AMERICAN JOURNAL OF GASTROENTEROLOGY 国际顶级期刊；

3、主导研究 PPI 使用与脑血管事件风险之间的关系，撰写的论文发表于 BMC medicine。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

何强生 6
中山大学附属第七医院（深

圳）

中山大学附属第七医院

（深圳）
助理研究员 无

对本项目的

贡献

1、主导研究并发现了长期使用显著增加 2型糖尿病发病风险的关联，提示 PPI 可能影响肠道菌群-胆汁酸代

谢轴干扰胰岛素敏感性来提高糖尿病的风险，相关研究发表于国际顶级期刊GUT；

2、主导研究 PPI 使用与全因死亡率之间关系，并证明尽管 PPI 与多种副作用风险增加有关，但其对死亡率

的直接影响主要受到混杂因素的影响，实际并未发现 PPI 直接导致死亡风险增加的证据，撰写的论文发表于

AMERICAN JOURNAL OF GASTROENTEROLOGY 国际顶级期刊。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

陈伟 7
中山大学附属第七医院（深

圳）

中山大学附属第七医院

（深圳）
助理研究员 无



对本项目的

贡献

1、参与构建胃酸分泌抑制药的远期致癌风险评估体系，相关成果发表于 cancer letters；

2、参与胃食管反流症患者专病队列建立 。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

YIHANG PAN 8
中山大学附属第七医院（深

圳）

中山大学附属第七医院

（深圳）
研究员 副院长

对本项目的

贡献

1、参与研究 PPI 使用与全因死亡率之间关系，并证明尽管 PPI 与多种副作用风险增加有关，但其对死亡率

的直接影响主要受到混杂因素的影响，实际并未发现 PPI 直接导致死亡风险增加的证据，相关研究成果发表

于国际顶级期刊AMERICAN JOURNAL OF GASTROENTEROLOGY；

2、参与研究 PPI 长期使用与类风湿关节炎（RA）发病风险之间的显著关联，证明了 PPI 使用与 RA的发生

存在剂量反应关系，并且停止使用后风险逐步下降，研究成果发表于国际顶级期刊ALIMENTARY 

PHARMACOLOGY ＆ THERAPEUTICS。3、参与研究 PPI 使用与脑血管事件风险之间的关系。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

徐建波 9 中山大学附属第一医院 中山大学附属第一医院 主任医师 无

对本项目的

贡献

1、参与构建胃酸分泌抑制药的远期致癌风险评估体系，发现了质子泵抑制剂（PPI）可能通过增加脂多糖

（LPS）暴露，激活胃癌细胞 TLR4信号通路，诱导AEG-1表达促进胃癌进展，相关研究结果发表于国际顶

级期刊 cancer research；

2、参与疾病风险预测模型开发及胃食管反流症患者专病队列建立 。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

李广华 10 中山大学附属第一医院 中山大学附属第一医院 副主任医师 无

对本项目的

贡献

1、参与质子泵抑制与患癌风险的机制研究，发现了质子泵抑制剂（PPI）可能通过增加脂多糖（LPS）暴露，

激活胃癌细胞 TLR4信号通路，诱导AEG-1表达促进胃癌进展，相关研究结果发表于国际顶级期刊 cancer 

research；

2、参与疾病风险预测模型开发及胃食管反流症患者专病队列建立 。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

魏哲威 11 中山大学附属第一医院 中山大学附属第一医院 副主任医师 无

对本项目的

贡献

1、参与构建胃酸分泌抑制药的远期致癌风险评估体系，发现了 PPI 长期使用可能通过干扰胃酸微环境而激

活 CXCL1/CXCR2轴，最终促进胃癌的发生发展，相关研究结果发表于国际顶级期刊 cancer letters；

2、参与疾病风险预测模型开发及胃食管反流症患者专病队列建立 。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

周志军 12 中山大学附属第一医院 美国Oklahoma大学 副教授 无

对本项目的

贡献

1、参与构建胃酸分泌抑制药的远期致癌风险评估体系，PPI 长期使用可能通过重塑肿瘤微环境促进胃癌迁移

转移，相关研究结果发表于国际顶级期刊 Clinical cancer research；

2、参与疾病风险预测模型开发及胃食管反流症患者专病队列建立 。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

向臻 13 中山大学附属第一医院 复旦大学附属肿瘤医院 医师 无

对本项目的

贡献

1、参与构建胃酸分泌抑制药的远期致癌风险评估体系，发现了 PPI 长期使用可能通过调控胃酸微环境间接

驱动胃癌转移，相关研究结果发表于国际顶级期刊 oncogene；

2、参与疾病风险预测模型开发及胃食管反流症患者专病队列建立 。



完成单位情况表

单位名称 中山大学附属第七医院（深圳） 排名 1

对本项目的

贡献

中山大学附属第七医院作为项目牵头单位，负责总体规划与技术集成，提供实验平台，联合伯明翰大学组成

了产学研用合作攻坚团队，牵头制定了《中国消化外科抑酸药物规范化使用的临床实践指南（2022版）》，

填补了行业空白，并率先在院内推广这一指南，指南的推广应用为广大消化科医生提供了科学的用药参考，

改进了临床决策过程，提升了医疗服务质量；同时为前瞻性队列的研究、多中心大规模队列数据的研究以及

胃食管反流症患者专病队列的建立提供了病例样本。

单位名称 中山大学附属第一医院 排名 2

对本项目的

贡献

中山大学附属第一医院作为项目主要完成单位，为前瞻性队列的研究、多中心大规模队列数据的研究以及胃

食管反流症患者专病队列的建立提供了病例样本；为 PPI 的远期致癌风险评估体系的构建提供了实验平台，

在理论创新与算法开发方面发挥了关键作用，相关成果发表于《cancer research》等顶级期刊；并率先在院

内推广这一指南，指南的推广应用为广大消化科医生提供了科学的用药参考，改进了临床决策过程，提升了

医疗服务质量；参与制定了《中国消化外科抑酸药物规范化使用的临床实践指南（2022版）》，填补了行

业空白，并率先在院内推广这一指南，指南的推广应用为广大消化科医生提供了科学的用药参考，改进了临

床决策过程，提升了医疗服务质量


