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胃食管反流病$

eWXY

%是指胃十二指肠内容物反流入食

管#引起不适症状和$或%并发症的一种疾病#包括非糜烂性反

流病$

UWXY

%,反流性食管炎$

XW

%和巴雷特食管$

JW

%+

"*)2

年#美国胃肠病学家
aB7O9C;<9B7

首先将烧心和反流导致的食

管炎联系起来#建立了
eWXY

概念+典型表现为烧心和反流+

反流相关的症状对患者生活质量产生明显负面影响时#称为不

适症状+

eWXY

西方国家发病率约
"$0

!

.$0

#国内较低+

据北京,上海两地统计#

eWXY

为
!-//0

#

XW

为
"-*.0

+

2$

!

1$

岁为发病高峰#男女之间发病率差异无统计学意义+但在

XW

中#男女之比约为
.

!

)m"

+由于
eWXY

的病因与发病机

制尚未完全明确#分类与治疗等方面也有较多争议)

"4)

*

+因此#

一直受到消化科医师的广泛关注#其相关研究也取得了一定进

展+

$

!

发病机制研究

目前认为#

eWXY

是由于多种因素引起的消化道动力障碍

性疾病#其主要发病机制为抗反流防御功能减弱如抗反流屏障

功能下降,食管清除作用减弱,食管黏膜屏障作用减弱,一过性

食管下括约肌$

RWI

%松弛,食管壁抵抗力下降,近端胃扩张与

胃排空延迟,食管裂孔疝与近端酸池错位及反流物$如胃酸,胆

汁,胃蛋白酶等%对食管黏膜攻击作用的结果+

eWXY

的发生

与酸反流和非酸反流$即
A

%

'

2

的胃食管反流%相关+胃十二

脂肠反流物包括反流前所进食物和吞咽的气体,胃分泌物,胰

腺分泌物和胆汁#非酸反流成分为反流前所进食物和气体,非

酸胃分泌物,胰腺分泌物和胆汁+有关非酸反流研究发现)

2

*

#

胃食管胆汁反流在
UWXY

患者中占
!$0

#

XW/*0

#而
JW

则

高达
*!0

+胃食管交界处$

WeT

%高压带是防御胃食管反流发

生的重要屏障#其组织结构包括
RWI

,膈脚,膈食管韧带及食管

胃$

%B;

%角等+引发
WeT

抗反流屏障功能降低的机制有
)

种!

$

"

%

RWI

压力低下或膈脚功能障碍#无解剖结构异常($

.

%存在

一过性
RWI

松弛#不伴有解剖结构的异常($

)

%

WeT

的组织结

构异常及食管裂孔疝)

)

*

+

动力异常是发生
eWXY

的基础#其他也包括胃排空减慢

及胃十二指肠协调运动障碍等因素#其中
RWI

压力降低,一过

性
RWI

松弛,食管体部无效运动起到了重要作用+某些激素

如胆囊收缩素,胰升血糖素,酪酪肽,胃动素,神经降压素,氮氧

化合物及血管活性肠肽等异常#也可导致
RWI

压力降低+胃

食
4

小肠吻合导致的慢性混合型
XW

模型研究证实)

!

*

#引起食

管黏膜炎症的主要原因并非胃酸#而是胆汁和胰液中的胆汁

酸+多数认为#胃酸或胆汁是
eWXY

的直接致病因素#如果仅

有动力障碍而无胃酸或胆汁的存在#也不会引发
eWXY

+在行

胃部分切除的患者中#单纯的胆汁反流并不导致食管炎的发

生#而混合型$胆汁和胃酸%反流患者食管炎及其并发症$如

JW

%发生概率则明显增加(酸反流是导致
eWXY

反酸,烧心,胸

痛等症状的主要原因#抑酸治疗直接针对致病因素#能促进黏

膜愈合+有报告#幽门螺杆菌$

%

A

%是
eWXY

的保护因子#根除

%

A

使质子泵抑制剂$

&&]

%治疗
eWXY

无效且可诱发
eWXY

+

但近年证实#根除
%

A

与
eWXY

发病大多无关#且一般不加重

已存在的
eWXY

+

UWXY

的临床表现与
XW

大致相同#其发病机制还不清

楚#可能与酸反流,食管高敏性,上皮细胞间隙增宽)

1

*

,神经精

神因素,遗传等相关+主要包括外周因素$管腔,黏膜,感觉传

入%和中枢因素$心理,压力,睡眠等%+

!$0

的
UWXY

患者反

流的原因是频繁发生的一过性
RWI

松弛+长期吸烟,饮酒及

抑郁等#可导致食管黏膜屏障作用减弱+虽然饮茶和吸烟不会

直接引起
eWXY

#但可促发酸反流#加重
eWXY

症状+

S5;B4

B97O5

等指出#自主神经功能紊乱是青年
eWXY

的致病因素#

约
"

"

)

的
eWXY

患者存在心理问题+遗传易感性在
eWXY

发

病中也有一定作用+

e

蛋白
&

)

亚单位基因
,#.!+

多态性可

导致内脏高敏性#增强对反流的感知+

+

等位基因中
/.$#,

与

非特异性腹痛有关#

)$"$e

与胃排空延迟有关#线粒体
YU3

的基因型与饱感,胃排空和可能的疼痛有关+

/

!

eWXY

的分类探讨

.$$1

年
S57<9:=C

共识意见指出)

"

*

#

eWXY

食管并发症包

括
XW

,食管出血,食管狭窄,

JW

和腺癌+

.$$/

年国内共识意

见则主张将
eWXY

分为
UWXY

,

XW

和
JW)

类#

JW

不作为

eWXY

的并发症#而是列为一个类型+

UWXY

约占全部
eWXY

的
/$0

#

*10

的
XW

和
/10

的
UWXY

患者有异常组织学改变+

XW

又称糜烂性食管炎#是指存在反流相关不适症状#内镜下

可见食管远端黏膜破损+经抑酸治疗后#食管炎患者的食管黏

膜可恢复正常+而
UWXY

为存在与酸相关的不适症状#但内

镜下无
JW

及食管黏膜糜烂或破损#且近期未接受抑酸治疗#

故又称内镜检查阴性的
eWXY

+

JW

与
eWXY

之间可能存在

一定关系#为食管腺癌前期病变+有人认为#

UWXY

,

XW

及
JW

各有其病理改变#一般不会相互转化#因此三者属于相对独立

的疾病#或至少应将
JW

独立出来+

UWXY

在人口学特征,胃

食管酸反流机制,与功能性疾病重叠等方面均与
XW

不同#也

无确切证据证明二者症状递进加重)

.

*

+但也有认为#诊断

UWXY

或
XW

并不重要#关键是看患者有无症状#只要患者有

-

.!/"

-

检验医学与临床
.$".

年
/

月第
*

卷第
"2

期
!

R=KS98,CB7

!

T6C

H

.$".

!

'5C-*

!

U5-"2



典型烧心,反流等症状就应积极治疗+另外#症状较轻或没有

症状的
eWXY

患者$已接受药物治疗%发生食管腺癌的风险显

著高于症状较重$已接受抑酸治疗%的
eWXY

患者)

/

*

#值得

注意+

对于
UWXY

#根据
.2@

A

%

值监测结果可分为阳性患者和

阴性患者两类+前者约占
UWXY

的
2!0

#存在异常酸暴露+

后者与酸反流无直接关系#抑酸治疗效果不佳#明显表现出心

理状态对症状的影响+

'

!

eWXY

的诊断与鉴别诊断

eWXY

的典型症状为烧心和反流#非典型症状包括胸痛,

恶心,嗳气,早饱,吞咽困难及上腹疼痛等+食管外症状有慢性

咳嗽,哮喘,慢性咽喉炎,龋齿,鼻窦炎,肺纤维化和中耳炎#其

中咽炎,鼻窦炎,肺纤维化和复发性中耳炎与
eWXY

的关系尚

不明确+有人将
eWXY

分为食管症状综合征和食管外症状综

合征#关于
eWXY

的诊断标准为)

!

*

!$

"

%典型反流症状且无预

警表现+$

.

%

&&]

试验阳性$约
.$0

!

)$0

的
eWXY

患者
&&]

试验无效%+方法奥美拉唑
.$?

G

#每日
.

次#连用
/

!

"28

+

$

)

%内镜检查有食管炎的存在+$

2

%

.2@

食管
A

%

值监测阳性+

方法$

"

%与$

.

%结合排除消化性溃疡$

&Z

%后可作出临床诊断#

方法$

"

%与$

)

%或方法$

"

%与$

2

%结合可确诊+

eWXY

是一个症

状性疾病#虽然临床使用的检查方法不少#但诊断率一般不大

于
2$0

+据统计#临床诊断时
*$0

根据症状#仅
"$0

依靠检

查+最新的
eWXY

问卷诊断工具
e9:8b

具有诊断准确性高,

评估患者生活质量,监测治疗效果,减少繁复检查,降低检查费

用等优势)

)

*

+食管动力功能检查虽然不是诊断所必须#但可以

明确食管动力异常的种类和有助于治疗方案的确定(食管黏膜

病检变异较大#其价值尚难确定(食管多通道腔内阻抗
A

%

$

S]]4

A

%

%监测不仅可提高反流事件和反流症状发生关系的检

出率#而且有助于判断反流物的种类$如弱酸反流,非酸反流%#

但其研究尚少(胃镜下微小病变的发现对诊断很有意义#但目

前尚未普及)

)

*

+关于
XW

的分级#根据内镜下所见食管黏膜的

损害程度#现多采用
"**2

年洛杉矶$

R3

%分级$

"

%正常!食管黏

膜无破损+$

.

%

3

级!

)

"

个食管黏膜破损#长径小于
$-!F?

+

$

)

%

J

级!

)

"

个食管黏膜破损#长径大于
$-!F?

但无融合性病

变+$

2

%

,

级!黏膜破损有融合#但小于
/!0

的食管周径+$

!

%

Y

级!黏膜破损有融合#至少达到
/!0

的食管周径+

"***

年

3:?;<:57

G

标准得以完善#包括了不典型增生,溃疡,狭窄及糜

烂等病变的定量表述#并按严重程度对每类黏膜病变进行评

分#克服了
R3

分级之不足+

eWXY

的症状特异性差#临床上需注意与其他食管病变

$如真菌性或药物性食管炎,食管癌,食管贲门失弛缓症等%,

&Z

,胆道疾病等相鉴别+胸痛为主要表现者#应除外心源性胸

痛和其他非心源性胸痛#以及功能性疾病$如功能性烧心,功能

性胸痛,功能性消化不良)

#

*

%+

1

!

eWXY

的治疗

eWXY

治疗的目的是消除症状,提高生活质量,治愈食管

炎,预防复发和防止并发症+治疗
eWXY

的主要手段是药物

$如
&&]

%和改变生活方式#其中改变生活方式是基础#抑酸剂

是其主要措施+大量研究证明#

&&]

治疗
eWXY

明显优于安慰

剂和
%.

受体阻滞剂$

%.X3

%#为首选方法)

2

*

+经
&&]

治疗效

果较差者大于
!$0

为非酸反流#可考虑抗反流治疗+对于大

于
2$

岁者#病后出现体质量减轻显著,出血,吞咽困难等预警

症状者#应首先进行胃镜检查#明确诊断后再进行治疗+

1-$

!

一般治疗
!

改善生活方式和饮食习惯#床头抬高
"!

!

.$

F?

+避免睡前
.@

进食#白天进食后也不宜立即卧床+减少增

高腹压的因素$如肥胖,便秘,紧束腰带%#避免降低
RWI

压力

食物$如高脂肪,腌制品,酸性食物,巧克力,咖啡,浓茶,薄荷,

大蒜%#戒烟,酒+避免使用降低胃排空药以及地西泮,钙离子

拮抗剂,茶碱类,抗胆碱药,非类固醇抗炎药,多巴胺受体激动

剂等+

1-/

!

药物治疗)

)42

*

1-/-$

!

&&]

!

包括奥美拉唑,兰索拉唑,泮托拉唑,雷贝拉唑,

埃索美拉唑等#疗效优于
%.X3

及促动力药#特别适用于症状

重,有严重食管炎的患者+按
&Z

常规量用药)

*

*

#疗程
2

!

#

周#可与促动力药联合+在
XW

中#食管黏膜中中性粒细胞和

酸性粒细胞浸润与白介素
4#

$

]R4#

%有关#

]R4#

的表达量与

eWXY

炎症程度成正比#经兰索拉唑治疗
#

周后
]R4#?XU3

迅速降低)

"$

*

#内镜所见改善及临床症状也随之消失#但维持时

间较短暂+

&&]

是目前治疗
eWXY

最有效 ,安全的方法#标准

剂是从每日
"

次开始(如一日
.

次#治疗无效#提示
UWXY

的

诊断可能不成立)

)

*

+如伴有明显动力不足或功能性消化不良#

应合用促动力药+下列情况需考虑大剂量用药!非心源性胸

痛#

eWXY

伴有食管外症状,伴食管动力低下,伴发新症状及

JW

等+

1-/-/

!

抗酸药
!

如氢氧化铝等#仅用于症状轻,间歇发作的患

者作为临床缓解症状用药+疗效与安慰剂相同+但有报告#铝

碳酸镁具有抑酸,吸附胆汁和改善病理性炎症作用)

#

*

+

1-/-'

!

%.X3

!

如西米替丁,雷尼替丁,法莫替丁等#适用于

轻,中度患者+按
&Z

常规量用药)

*

*

#疗程
#

!

".

周#其食管炎

愈合率
!$0

!

1$0

#烧心缓解率约
!$0

+且
2

!

1

周后大部分

患者出现耐受性#长期疗效不佳+

))

个随机临床试验$

1i

)$$$

%中#

eWXY

症状缓解率与食管炎愈合率
%.X3

,

&&]

,安

慰剂组分别为
1$0

和
!$0

,

#)0

和
/#0

,

./0

和
.20

)

2

*

+许

多研究表明#重度食管炎和
JW

患者夜间$卧位%酸暴露时间明

显长于立位#夜间胃食管反流的食管炎及其严重并发症发生率

较高)

2

*

(睡前加服一次
%.X3

或
&&]

一日
.

次用药#有助于消

除
eWXY

患者的夜间酸突破现象$

U3J

%+

1-/-1

!

促动力药)

#

*

!

包括多潘立酮,莫沙必利,伊托必利等#

可通过提高
RWI

压力,改善食管蠕动功能,促进胃排空#从而

达到减少胃内容物食管反流及减少其在食管的暴露时间+有

人认为#在绝大多数$

/*0

%的
UWXY

患者中#一过性
RWI

松弛

和内脏高敏性是胃食管反流的主要机制)

""

*

+理论上讲#如能

纠正食管和胃动力障碍#则可能从根本上消除
eWXY

#并无抑

酸必要+但目前的促动力药尚无有效的靶点制剂#疗效有限#

且动力异常并非
eWXY

发病的惟一原因+实践证明#

eWXY

的治疗优势为
&&]

'

%.X3

'

促动力药+因此#促动力药仅在

抑酸治疗效果不佳时作为辅助用药和用于轻度患者+

1-'

!

抗反流手术
!

主要为不同术式的胃折叠术,内镜下腔内

黏膜缝合术,内镜下注射术$如液态聚合物乙烯
4

乙烯基
4

乙醇

注射到贲门部%等)

)

*

#目的是增强
RWI

功能#疗效与
&&]

相当#

选择宜谨慎+其适应证为药物治疗无效的严重
eWXY

,反复发

作的食管炎伴巨大裂孔疝,或出现并发症者+

1-1

!

非酸反流性
eWXY

的治疗
!

$

"

%

&&]

($

.

%促动力药($

)

%

抗反流手术($

2

%巴克洛芬$

K=FC5E97

%!

'=7

等)

""

*证明反流患者

中#

:4

氨基丁酸受体激动剂巴克洛芬能显著抑制一过性
RWI

松

弛#减少餐后酸反流时间#服用
"

个月后$

"$?

G

口服#每日
2

次%症状改善($

!

%黏膜保护剂!如海藻酸钠可治疗胆汁或胃蛋

白酶所造成的损伤#其与食管黏膜结合$与黏膜蛋白发生反应%

后抑制胃蛋白酶的扩散与活性#并调节免疫功能)

2

*

($

1

%内脏感

觉调节剂及精神心理治疗的价值#尚无明确定论+伴有夜间阵

-

)!/"

-

检验医学与临床
.$".

年
/

月第
*

卷第
"2

期
!

R=KS98,CB7

!

T6C

H

.$".

!

'5C-*

!

U5-"2



发性睡眠障碍的
eWXY

患者单用安眠药仅
1.-!0

有效#合用

&&]

可达
*$0

以上#这可能与
&&]

打断了夜间酸反流与睡眠障

碍之间的恶性循环有关+

1-2

!

膈肌生物反馈治疗及其他
!

膈肌生物反馈治疗可增强

eWXY

患者
WeT

屏障功能,减少酸暴露时间及对酸抑制剂的

依赖程度+针灸,中医中药等也可能有一定效果+一些减少

RWI

松弛药包括胆囊收缩素
43

拮抗剂$如右旋氯谷胺%,一氧

化氮合成酶抑制剂,

!4%+

拮抗剂,

:4

氨基丁酸受体激动剂$如

巴克洛芬%,辣椒素)

#

*等已成为治疗
eWXY

的新靶点#但现有

药物疗效尚不满意#难以取代
&&]

在治疗
eWXY

患者中的

地位+

1-)

!

eWXY

的维持治疗
!

eWXY

具有慢性复发倾向#为减少

症状复发,防止食管炎反复发作引起的并发症#大部分患者急

性期治疗后需长期维持治疗$症状缓解后维持原量或原剂量减

半
&&]

#每日
"

次#长期使用%#并做到治疗个体化+有报道#

eWXY

急性期治疗后
1

个月#食管炎与症状的复发率分别为

#$0

和
*$0

+食管炎伴食管溃疡,食管狭窄,

JW

者#肯定需长

程维持治疗(无食管炎的患者可考虑按需治疗$有症状用药#症

状消失停药的规律用药%+

%.X3

和
&&]

均可用于维持治疗#

但
%.X3

的疗效不及
&&]

+目前#

eWXY

维持治疗的方案包括

持续治疗,间歇治疗$

&&]

剂量保持不变#但延长间隔时间#最

常用间日
"

次%和按需治疗
)

种+

.$$/

年亚太地区共识标准

初始治疗
UWXY

为
2

周,

XW2

!

#

周后进入维持治疗阶段)

".

*

#

国内推荐均为
#

周+

UWXY

是
eWXY

最常见的一个临床亚

型#是否具有病理性酸反流并不影响
UWXY

症状的出现#但是

具有病理性酸反流的
UWXY

更易进展为
XW

+

UWXY

患者对

&&]

的反应明显低于
XW

)

")

*

#且现有
&&]

制剂之间的疗效无明

显差异#公认按需治疗为
UWXY

患者适当的现行治疗策略)

".

*

+

XW

由于其自然病程尚不清楚#且内镜下的严重程度存在

较大差异+因此#选择何种维持治疗方案尚无一致意见+通

常#严重的
XW

$

R34,

,

Y

级%患者需足量
&&]

持续治疗#轻,中

度
XW

$

R343

,

J

级%可采用持续治疗,间歇治疗或按需治

疗)

""

#

"2

*

+但有人对
2//

例
XW

患者应用埃索美拉唑
.$?

G

持

续治疗或按需治疗
1

个月对比研究发现#尽管两组症状缓解率

差异无统计学意义#但内镜下食管炎症改善持续治疗组为

#"0

#按需治疗组仅
!#0

(且这种差异在轻,中度
XW

中也同样

存在#并随着炎症的加重其差异也更明显+因此#主张
XW

患

者不论轻重均应选择持续治疗)

"!

*

+部分患者经标准剂量
&&]

治疗
#

周后症状仍不能缓解#称为难治性
eWXY

+其原因可能

为!$

"

%患者依从性差#服药不规范($

.

%个体差异($

)

%存在

U3J

或非酸反流($

2

%内脏高敏性+此类患者#要积极寻找原

因#予以相应处理+阿米替林能降低应激所致的高敏电活动#

改善
eWXY

症状+铝碳酸镁等抗胆酸治疗#可能对
JW

的防治

具有重要意义)

)

*

+

JW

的维持治疗包括
&&]

,抗反流手术和内镜下消融术+

R9=

G

9:

G

:97

等证明#对
"2"$.

例接受反流手术治疗的
eWXY

患者研究表明#与社区未接受抗反流手术的
eWXY

患者对比#

至少
"!

年内手术组食管癌危险并未降低)

"1

*

+
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