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1

第一篇 食 管 疾 病

第 1 章 胃食管反流病

胃食管反流病（gastroesophageal reflux disease,

GERD）是指胃、十二指肠内容物反流入食管引起的以

烧心、反酸为主要特征的临床综合征 [1]。根据内镜检查

结果可分两种类型:黏膜无明显病变者称非糜烂性胃食

管反流病（NERD）,即所谓的“病症性反流”;有明显

糜烂、溃疡等炎症病变者,则称反流性食管炎（RE）,

即所谓的“病理性反流”。临床上通称的“胃食管反流病”

多指 NERD。过去认为 NERD 是 RE 的轻型,GERD

发展过程是从 NERD 到 RE,然后演变到 Barrett 食管

（BE）与食管腺癌。最近的研究倾向于将 NERD、RE

和 BE 视为三种独立的疾病,每种疾病均有自己单独的

发病机制和并发症,相互之间几乎无关。RE 病变虽然

较 NERD 重,但治疗效果反而优于 NERD。目前尚没

有证据支持 NERD 会逐渐发展为 RE,也不能证明 BE

是由 RE 或 NERD 演变而来的。

NERD 的发生是食管贲门抗反流防御机制下降和反

流物对食管黏膜攻击增强的结果。正常情况下,下食管

括约肌（LES）压力超过胃内压的高压带,可防止胃内

容物反流入食管。当 LES 压力降低、腹内压升高使膈压

差增加,可诱发本病。其中,一过性 LES 松弛（TLESR）

在发病中起重要作用。此外,裂孔疝、胃排空延缓及食

管蠕动障碍、清除功能下降等也与 NERD 的发生有关 [2]。

部分病例还与食管敏感性升高和精神、心理障碍有关。

本病虽属一种酸相关性疾病,但常不伴有胃酸分泌增多。

幽门螺杆菌（HP）感染对本病的影响仍有争议。一般认

为 HP 感染所致的胃体胃炎可使胃腺萎缩导致酸、胃蛋

白酶减少,并通过产氨中和胃酸,而对容易发生 GERD

的患者起保护作用。

西方国家 GERD 发病率非常高,人群患病率达 

10% ～ 30%。过去我国 GERD 很少见,但近 10 年来

发病率逐渐上升。北京、上海和西安的流行病学调查

结果显示,烧心、反酸等反流症状的发病率为 8.9% 和

16.9%,确诊的 GERD 患病率为 3.87% 和 5.77%,反流

性食管炎为 1.92% 和 2.40%。

食管贲门部正常解剖结构

NERD 无明显食管糜烂，但酸可破

坏上皮的紧密连接，使细胞间隙增

宽，酸浸入刺激神经末梢引起疼痛

鳞状上皮层细胞间形成紧密连接

神经末梢

LES 松弛,胃酸及胆汁等随

胃液反流入食管引起症状

正常 LSE

形成高压

带,防阻

胃液反流

食管

主动脉（胸段）

贲门

主动脉（腹段）

第一篇 食 管 疾 病
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关于诊断的进一步说明

1. 关于诊断策略   GERD 从症状上可分为三类,
即:典型症状、非典型症状与消化道外症状。典型症状

为烧心、反酸、反胃;非典型症状为胸痛、上腹部疼痛

和恶心;消化道外症状包括口腔、咽喉部、肺及其他部

位（如脑、心）的症状,如咳嗽、咽喉部不适、哮喘等。

临床上反复出现烧心、反酸,特别是伴胸骨后疼痛不适,

首先应考虑 GERD 的可能性。烧心是 GERD 最突出的

症状,表现为胸骨后或剑突下烧灼感,常由胸骨下段向

上伸延,多在餐后 1 h 出现,卧位、弯腰或腹压增高时

可加重。反胃是指无恶心和不用力的情况下胃内容物涌

入口腔,其中反流物呈酸性者称反酸。值得注意的是,

临床上越来越多的患者是以咽喉炎、咳嗽、哮喘作为首

发症状就诊。初诊 GERD 需注意排除心绞痛。前者多呈

慢性病程,反复发作,病程常与体位有关,使用 PPI 类

制酸剂可以获得缓解;心绞痛则常放射至左肩、左臂内

侧,疼痛多有诱因,持续时间较短,舌下含服硝酸甘油

可迅速缓解,且发作时常有心电图 ST 段的异常。由于

本病症状可有烧心、胸痛、咽部异物感、咳嗽、哮喘等,

涉及不同部位和不同系统,因此内镜检查和试验性的抑

酸治疗是鉴别本病的重要方法。在以食管外症状治疗效

果仍差时,试验性治疗往往可获得明显效果。

2. 关于内镜检查  胃镜检查用以进行临床分型,
并排除可能存在的并发症或其他疾病,如食管狭窄、裂

孔疝、Schatzki 环、Barrett 食管及癌变等 [3]。检查无

糜烂或溃疡者可初诊为 NERD,有糜烂溃疡者可诊断为

RE。

GERD 诊断要点

■ 烧心、反酸、反胃、胸骨后疼痛不适

  或伴有慢性咳嗽、咽喉部不适

■ 内镜检查胃食管黏膜未见明显病变

■ 24 h 食管下段 pH测定,pH<4,时间≥ 4.0%

■ 服用质子泵抑制剂（PPI）症状缓解

非糜烂胃食管反流病（NERD）

有反流症状,但内镜检查食管黏膜

无明显病变

反流性食管炎（RE）

有反流症状,内镜检查食管黏膜有

明显糜烂、溃疡等炎症病变

GERD 临床类型

基本诊断流程

食管出现糜烂溃疡称反流性食管炎

烧心、反酸,或伴咳嗽、

咽炎、哮喘可疑GERD时

有条件时 pH

及食管测压

GERD

内镜检查

糜烂溃疡

无糜烂溃疡

PPI 试验

治疗有效

反流性食管炎 NERD
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3. 关于食管下段 pH 测定  为诊断 NERD 的金
标准 [4]。动态监测下食管内的 pH 值变化,对于判断

NERD 及对可疑症状的病因学诊断,如非心源性胸痛、

慢性咽炎、声嘶或咳嗽等是否由反流引起有重要的意

义。此外,也可用于对抑酸治疗及抗反流手术治疗的疗

效评价。一般采用便携式 pH 记录仪在生理状态下对患

者进行 24 h 食管 pH 连续监测,目前有被无线袖珍 pH

检测仪替代的趋势。正常食管内 pH 为 5.5 ～ 7.0,当

pH<4 的总时间≥ 4.0% 时被认为是诊断酸反流的“金

标准”。然而,临床上并非所有的患者 pH 动态监测呈阳

性结果,即使典型的 RE 也有 1/4 显示正常酸暴露。这

可能是部分患者并非酸反流而是因为十二指肠碱性反流

之故。对于碱性反流者,可应用 BILITEC2000 检测仪

进行监测。检测时一般将电极置于食管下括约肌上缘以

上 5 cm 处。常规的 pH 监测无须严格饮食限制,在对

整体结果进行分析时去除那些进食时间段可以消除由进

食酸性食物（如咖啡、茶、柑橘、碳酸饮料、酸奶等）

产生的干扰。临床研究中也可采用食管测压法,用充满

水的连续灌注导管系统测定管腔内压力,正常 LES 呈 

10 ～ 30 mmHg 的高压带,可防止胃内容物反流入食管,

如 LES 压 <6 mmHg 易导致反流。多极食管腔内阻抗检

测（MII）是评价食管功能和胃食管反流的新技术,可

同步检测食管腔内压力和 pH（MII-pH）。

4. 诊断性治疗试验  质子泵抑制剂（PPI）有强
大而迅速抑酸作用,该类药物主要有耐信、波利特、奥

美拉唑等,患者服用后症状可迅速缓解,因而可作为

GERD 患者的诊断手段 [10]。对怀疑 GERD 的患者可给

予埃索美拉唑 40 mg,每天 1 次,或 20 mg,2 次 /d,

口服 7 d,症状显著缓解者可确诊。可疑反流相关性消

化道外症状,如咽部异物感、声音嘶哑、慢性咳嗽、哮

喘或非心源性胸痛等,PPI 试验性治疗时间至少应为 12

周,症状缓解可确诊 [5]。若患者有吞咽困难、消瘦、恶

液质、出血等报警症状,不宜采用本试验,以免耽误病情。

5. 其他  食管吞钡 X 线检查对轻症病例敏感性不
高,但对鉴别诊断食管癌、贲门失弛缓症、食管裂孔疝、

食管憩室等其他食管疾病有帮助。放射性核素扫描对诊

NERD食管贲门部无明显糜烂溃疡

部分GERD可致慢性咽炎，胃镜示

咽后壁粗糙不平

食管下段 pH 及胆汁检测，GERD

患者多为酸性和胆汁混合反流

酸反流 胆汁反流

混合反流 正常

76%

12%8%4%
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断食管反流也有一定意义,患者空腹口服核素标记液

（含 99mTc 硫化胶体）,再饮冷开水清除食管内残留试剂。

15 min 后先取立位观察食管有无放射性出现,若无则取

仰卧位并以加压腹带缚于胃部给予不同压力,同时进行

胃食管部位γ照相。若食管出现放射性即提示胃食管反

流。该法虽然方法简便,无创伤,但敏感性不强。采用

Carlsson 调查表进行问卷调查,可筛查人群中的 GERD

患者,但该法特异性较差,不适合对于伴有糖尿病者的

诊断 [6]。目前国际上又设计了一些新的问卷调查表,在

诊断 GERD 的同时,可排除消化性溃疡和功能性消化不

良等其他相关疾病。

关于治疗的进一步说明

1. 关于治疗策略  主要是减轻症状、促进黏膜炎
症恢复、治疗并发症、预防复发。由于酸反流是主要病

因,抑酸剂是目前最主要的治疗用药。若患者对抑酸剂

常规治疗无效,应分析诊断是否正确、患者是否存在碱

性反流或有狭窄等并发症,同时要注意影响药物的因素,

如患者依从性、不同个体口服 PPI 产生的生物活性差异、

肝药酶 P450 对 PPI 代谢影响等。由于本病牵涉到长期

治疗,因此治疗中应考虑综合的、个体化治疗方案,如

增加 PPI 剂量、改换不影响细胞色素 P450 药酶制剂、

加服 H2RA 或动力药、手术等。GERD 是一种慢性反复

发作的疾病,一些患者可能在婴儿期发病,需终生治疗 [7]。 

大部分患者经 4 ～ 8 周的初期治疗症状缓解,但多在半

年内复发,疾病复发率 57% ～ 90%,因此,维持治疗

防止复发尤为重要。维持方案有持续治疗和非连续治疗 

GERD 治疗策略

GERD 治疗要点

■ 注意饮食习惯和睡眠方式

■ 应用 PPI 类抑酸药物

■ 应用促动力药物

■ 应用黏膜保护药物

■ 抗反流手术

间断治疗,每次

1 ～ 2 周或按需

给药（NERD）

试验性治疗

疑为GERD相关的烧心、反

酸、胸痛;慢性咳嗽、咽喉

部不适、哮喘

常规剂量的 PPI

2 次 /d,口服,1周

PPI常规剂量

1 次 /d, 或

H2RA 常 规

剂量2次/d,

半年以上

确诊为GERD的患者多数需

长期治疗,因此需耐心给患

者解释治疗后可能出现症状

反复的情况

相应处理

注意生活习

性和心理因

素的调整

无效有效

诊断正确?

按时或疗程?

并发症?

碱性反流?

胃排空障碍?

夜间酸突破?

维持治疗

继续治疗 4 ～ 8

周,以食管外症

状为主,如咳嗽、

哮喘则至少 12

周
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两种,前者是在反流症状控制后使用常规剂量的抑酸剂

每日1片口服连续服用半年以上。非连续治疗可以是间

歇给药或按需给药。间歇给药是指间隔一定的时间短期

给药,一般是 1 ～ 2 周。按需治疗是由患者决定用药的,

没有固定的疗程,出现症状时用药,症状控制后停药。

非连续治疗可节省治疗费用,并减少长期连续治疗后酸

分泌反弹。按需治疗失败者改用维持服药,仍可获得较

好疗效。

2. 关于饮食习惯和睡眠方式  改变生活方式是
GERD 重要的治疗方法,包括少量多餐,避免过饱。餐

后适当站立走动,睡前不要进食。避免饮用含气或酸性

饮料和刺激性食品,如橘汁、柠檬汁、烟酒、浓茶、咖啡、

辣椒等,少食甜品和低脂饮食能减轻腹胀。肥胖患者可

适当减肥以减轻腹压。睡眠时抬高床头部 15 ～ 20 cm

或垫高肩部。要使患者对本病有正确的认识,以免增加

心理负担和追求不适当的治疗措施。

3. 关于应用抑酸剂   GERD 最有效的药物是抑酸
药物,但药物治疗只能缓解烧心症状而不能阻止反流,

因此许多患者需要终生治疗。GERD 患者的基础胃酸分

泌和刺激后最大胃酸分泌并不增加,但却有酸及其他物

质的反流,降低胃内酸度有助于缓解反流症状 [8]。目前

抑酸药物分两类:即组胺 H2 受体拮抗剂（H2RA）和质

子泵抑制剂（PPI）。H2RA 具有较强的抑制组胺、五肽

胃泌素引起的胃酸分泌作用。H2RA 能使 24 h 胃酸分泌

降低 50% ～ 70%,因此能在一定程度上改善反流引起的

临床症状。但由于 H2RA 不能有效地抑制因进食引起的

胃酸分泌,且长期使用会产生耐药性,仅适用于轻、中

症患者或用于维持治疗。最早用于临床的 H2RA 为西咪

替丁（400 mg,2 次 /d,口服）,继后出现的第二代雷

尼替丁（150 mg,2 次 /d,口服）和第三代法莫替丁

（20 mg,2 次 /d,口服）等,抑酸作用更强、用药量和

不良反应也明显减少。但临床上各种 H2RA 的疗效并无

统计学差异。在治疗不理想的情况下,增加剂量并不能

增加疗效。此外,H2RA 虽在控制夜间酸突破方面优于

PPI,但对控制食管外症状几乎没有帮助。

PPI 通过对质子泵的抑制作用于胃酸分泌的终末步

X 线钡餐示反流性食管炎食管痉挛，

钡剂通过缓慢，食管下段潴留

H2RA

组胺受体

乙酰胆碱受体 胃泌素受体

泌酸壁细胞膜上有组胺、乙酰胆碱

和胃泌素受体，阻断其中任一途经

均可部分使泌酸减少

临床常用的 H2RA

西咪替丁（泰胃美,400 mg）

雷尼替丁（Zantac,150 mg）

法莫替丁（高舒达,20 mg）

尼扎替丁（爱希,150 mg）
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骤（胃的壁细胞分泌小管上存在一种 H+-K+-ATP 酶,

胃酸分泌都要通过此酶才能发挥作用,因此称酸质子

泵）,故对基础胃酸的分泌、组胺、乙酰胆碱、胃泌素

以及食物等各种刺激引起的胃酸分泌起强大的抑制作

用。目前在临床使用较为广泛的 PPI 制剂包括:奥美拉

唑（OME,20 mg）、兰索拉唑（LAN,30 mg）、潘妥

拉唑（PAN,40 mg）、雷贝拉唑（RAB,10 mg）以及

埃索美拉唑（ESO,20 mg）。ESO是 OME的左旋异构体,

无论从药代动力学还是药效学方面都明显较奥美拉唑更

强、更持久地抑制胃酸。

抑酸药物的治疗目前有三种方案,即递增法

（step up）、递减法（step down）和按需治疗（on 

demand）。递增法是首先采用 H2RA 或动力药常规剂量

口服、H2RA 加动力药常规剂量口服、PPI 常规剂量口服、

PPI 常规剂量的 2 倍分早、晚各一次口服。递减法则是

首先采用常规剂量的 2 倍分早、晚各一次口服,症状完

全控制后逐渐改用维持量 H2RA 及动力药。按需治疗是

从开始治疗到症状消失时停药,直到患者再次出现症状

时开始服药。无论采用哪种治疗方案,有效剂量治疗至

少为 4 ～ 8 周。由于 PPI 在食物刺激胃壁细胞处于活性

状态时可获得最大的抑酸效应,因此餐前 15 ～ 30 min

服用才能理想控制胃酸。若每天 2 次服用,服用时间应

在早餐和晚餐前。虽然有报道指出根除 HP 会影响 PPI

的抑酸效果,但对于儿童发病的患者,根除HP并无害处,

可预防萎缩性胃炎及癌变的发生。

服用 PPI 的患者,夜间胃内 pH 值 <4 的持续时间

超过 60 min 以上就称为夜间酸突破（NAB）,患者夜间

常有明显的反流症状。NAB 的发病因素较多,除与 PPI

的生物利用度和药物代谢差异有关外,也与质子泵的抑

制和再生密切相关。质子泵再生主要在夜间完成。因此,

酸突破更多见于夜间。此外,日间和夜间胃酸分泌机制

不同:日间胃酸增加与进食所致的血清胃泌素增加有

关,而夜间胃酸分泌增加则是因为夜间迷走神经兴奋性

增高,组胺作用胆碱能神经刺激夜间胃酸分泌增加所致。

对伴 GERD 的 NAB,PPI 可每天 2 次加用 1 次夜间

H2RA,如睡前加用雷尼替丁 150 ～ 300 mg 或法莫替丁

PPI

PPI 阻断泌酸的终末通道，因而可

发挥更强大的抑酸作用

临床常用的 PPI

奥美拉唑（OME,20 mg）

兰索拉唑（LAN,30 mg）

潘妥拉唑（PAN,40 mg）

雷贝拉唑（RAB,10 mg）

埃索美拉唑（ESO,20 mg）

服用质子泵抑酸剂的患者在夜

间出现明显的上腹烧心等症状即为

NAB,可能是由于夜间迷走神经兴

奋性增高,组胺作用胆碱能神经刺激

夜间胃酸分泌增加所致。此外,与夜

间质子泵再生也有一定的关系。动态

监测下食管内的 pH值变化,夜间胃

内 pH值 <4 的持续时间超过 60 min

以上。

治疗处方

◆ �常规剂量的埃索美拉唑或雷贝拉

唑,2 次 /d, 餐 前 30 ～ 60 min。

研究证明每天服用 2 次比每天 1

次用药能更有效防治NAB。

◆ �常规剂量的雷尼替丁或法莫替丁,

1次 /d, 睡前加服。

质子泵

夜间酸突破（NAB）

需要全本请访问 www.ertongbook.com


