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　　ＧＥＲＤ 是常见的消化系统疾病，其发病率有逐

渐增高的趋势［１］。２００６ 年和 ２００７ 年我国发布了

ＧＥＲＤ 的诊治指南
［２３］，对指导 ＧＥＲＤ 的临床诊治

发挥了重要作用。近年来在 ＧＥＲＤ 的临床实践与

研究中，国内外学者针对本领域出现的热点问题，如

难治性 ＧＥＲＤ、ＰＰＩ 与抗血小板药物的相互作用等

进行了相应的临床研究，并获取了有重要参考价值

的数据。因此，有必要根据最新的研究进展对本病

的诊治指南进行更新。

本次共识意见的制订由中华医学会消化病学分

会组织我国本领域的有关专家组成共识意见专家委

员会，并采用国际通用的 Ｄｅｌｐｈｉ 程序。首先由工作

小组搜索 Mｅｄｌｉｎｅ，Ｅｍｂａｓｅ，Ｃｏｃｈｒａｎｅ 和万方中文

期刊数据库等，制订共识意见的草案，随后由专家委

员会进行多轮讨论并投票，直至达成共识。

投票意见的推荐等级分为 ６ 级：Ａ＋为非常同

意，Ａ 为同意但有少许保留意见，Ａ－为同意但有较

多保留意见，Ｄ－为不同意但有较多保留意见，Ｄ 为

不同意但有少许保留意见，Ｄ＋为完全不同意。相

应证据等级分为 ４ 级：高质量为进一步研究也不可

能改变该疗效评估结果的可信度；中等质量为进一

步研究很可能影响该疗效评估结果的可信度，且可

能改变该评估结果；低质量为进一步研究极有可能

影响该疗效评估结果的可信度，且该评估结果很可

能改变；极低质量为任何疗效评估结果都很不确定。

本次共识意见共分为症状、诊断、治疗、难治性

ＧＥＲＤ、ＧＥＲＤ 的合并症和食管外症状六大部分共

３０ 项。以下对各部分的共识意见进行分项阐述。

一、症状

１．烧心和反流是 ＧＥＲＤ 最常见的典型症状

（推荐级别 Ａ＋占 ９３．３３％，Ａ 占 ６．６７％；证据等级

为高质量）。

根据我国 ２００６ 年 ＧＥＲＤ 共识意见，烧心定义

为胸骨后烧灼感，反流指胃内容物向咽部或口腔方

向流动的感觉。尽管这一观点已得到广泛认可，且

在 ２００６ 年全球共识及我国共识中均明确指出，烧心

和反流是 ＧＥＲＤ 最常见的典型症状
［４］，但是由于诊

断 ＧＥＲＤ 缺乏金标准，所以目前尚无在人群中应用

的客观的反流证据，如采用 ｐＨ 监测和内镜检查等

评价烧心及反流的敏感性和特异性等。系统回顾提

示，烧心和反流诊断食管炎的敏感度为 ３０％～

７６％，特异度为 ６２％～７６％
［５］。在大样本的回顾性

分析、队列研究或临床随机研究中发现，烧心和反流

是存在病理性食管酸暴露患者中最常见的症状［６９］。

研究提示，我国人群中具有典型反流症状的患

者比例明显低于西方人群，其原因除了人种、饮食差

异外，还包括语言表达的差异。中文并无“烧心”一

词，中国患者对反流的理解与西方也存在差异。

２．胸痛、上腹痛、上腹烧灼感、嗳气等为 ＧＥＲＤ

的不典型症状（推荐级别 Ａ＋占 ４６．６７％，Ａ 占

４０．００％，Ａ－占１３．３３％；证据等级为中等质量）。

部分 ＧＥＲＤ 患者并无烧心及反流的症状，可表

现为胸痛、上腹痛、上腹烧灼感、嗳气等不典型的症

状。Ｅｇｇｌｅｓｔｏｎ 等
［８］在 １ ３９２ 例 ＧＥＲＤ 患者中发现，

除了烧心和反流外，尚可表现为腹胀、上腹痛、早饱

和胸痛等。Ｇｅｒｓｏｎ 等
［１０］的系统回顾分析了 ８ 项

ＧＥＲＤ 的流行病学研究，共纳入了 ３０ ３８４ 例研究对

象，其中 ＧＥＲＤ 的发病率为 ２０％ ～ ４０％，这些

ＧＥＲＤ 患者中上腹痛、餐后饱胀感、早饱和恶心等

消化不良症状占 ２１％～６３％；而且部分合并消化不

良症状的患者在应用 ＰＰＩ 后症状可获得缓解。我

国南方地区的一项研究提示，不伴有烧心和反流症

状的功能性消化不良患者中，约 １／３ 存在异常食管

酸暴露，其中在上腹烧灼感患者中的比例最高，且

ＰＰＩ 治疗有效
［１ １］。我国 ＧＥＲＤ 的流行病学调查提

示，ＧＥＲＤ 患者胸痛及上腹痛的比例分别为 ３７．６％

及 ３５．５％
［１２］。西班牙一项大型调查纳入了 ２ ５００ 例

研究对象，发现 ＧＥＲＤ 患者中的不典型症状常见，

包括胸痛、吞咽困难、消化不良、嗳气和癔球症［１３］。

３．胸痛患者需先排除心脏因素后才能进行胃

食管反流评估（推荐级别 Ａ＋占 ７３．３３％，Ａ 占

１３．３３％，Ａ－占 １３．３３％；证据等级为中等质量）。

胸痛为反流的不典型症状。２００６ 年蒙特利尔
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共识意见提出，胃食管反流可引起类似于缺血性胸

痛的表现，并不伴典型的烧心和反流症状［４］。因此，

在进行胃食管反流的评估（包括食管反流监测及

ＰＰＩ 试验）前需先排除心脏因素。澳大利亚的一个

人群研究提示胸痛的发病率约为 １５％
［１４］。其他西

方国家的研究则提示非心源性胸痛在人群中的比例

达 ２５％
［１ ５１６］。我国香港地区的人群调查发现胸痛

的发病率为 ２０．６％，其中约 ５１．０％为非心源性胸

痛［１７］。一项 Mｅｔａ 分析纳入了 ２４ ８４９ 例受试者，提

示非心源性胸痛的发病率约为 １３％，发病率与性别

和年龄无关［１８］。非心源性胸痛以胃食管反流为最

常见的病因，其他食管动力障碍性疾病如胡桃夹食

管也是可能的病因。

４．ＧＥＲＤ 可伴随食管外症状，包括咳嗽、咽喉

症状、哮喘和牙蚀症等（推荐级别 Ａ＋占 ２９．４１％，

Ａ占６４．７１％，Ａ－占 ５．８８％；证据等级为中等质量）。

２００６ 年蒙特利尔共识意见中，ＧＥＲＤ 亚型之一

为伴随食管外综合征，包括咳嗽、喉炎、哮喘和牙蚀

症等［４］。该共识意见提出，尽管以上症状已被确认

与 ＧＥＲＤ 存在关联，但是这些症状的发生为多因素

作用的结果，ＧＥＲＤ 并不一定是唯一的因素。

Ｈａｖｅｍａｎｎ 等
［１ ９］的系统回顾分析了 ２８ 项 ＧＥＲＤ 与

哮喘关系的研究，发现 ＧＥＲＤ 和食管 ｐＨ 监测异常

在哮喘患者中的比例分别为 ５９％和 ５１％；另有一些

队列研究也提示哮喘与反流相关［２０２１］。Ｉｒｗｉｎ 等
［２２］

的队列研究提示反流可能是 ２１％～４１％的慢性非

特异性咳嗽患者的病因，部分病因不明的咳嗽与反

流相关［２３２４］。而在一项退伍军人中进行的病例对照

研究提示，在合并食管炎或食管狭窄的患者中其喉

炎的患病风险明显增加［２５］。也有 Mｅｔａ 分析提示

ＰＰＩ 对可疑反流相关性喉炎有一定疗效
［２６］。对食

管外症状的患者如何进行反流相关评估参见食管外

症状部分。

二、诊断

１．ＰＰＩ 试验简便、有效，可作为 ＧＥＲＤ 的初步

诊断方法（推荐级别 Ａ＋占 ６４．７１％，Ａ 占 １１．７６％，

Ａ－占 ２３．５３％；证据等级为高质量）。

我国 ２００６ 年 ＧＥＲＤ 共识意见就已提出 ＰＰＩ 试

验方便、可行，对拟诊患者或疑有反流相关食管外症

状的患者，尤其是上消化道内镜检查阴性时，可采用

诊断性治疗。Ｎｕｍａｎｓ 等
［２７］的 Mｅｔａ 分析纳入了

１３ 项较高质量的关于 ＰＰＩ 试验的研究，发现 ＰＰＩ 试

验的敏感度较高，可达 ７８％，但是特异度略低。国

内许国铭等［２８］的研究也提示 ＰＰＩ 试验敏感度

（８８．１％）较高，但特异度偏低。尽管如此，ＰＰＩ 试验

可操作性强，在临床实践中仍具有较高的意义。

２．食管反流监测是 ＧＥＲＤ 的有效检查方法，

未使用 ＰＰＩ 者可选择单纯 ｐＨ 监测，若正在使用

ＰＰＩ 者则需加阻抗监测以检测非酸反流（推荐级别

Ａ＋占 ５８．８２％，Ａ占 ４１．１８％；证据等级为中等质量）。

食管反流监测为诊断 ＧＥＲＤ 提供了客观证据，

包括食管 ｐＨ 监测、食管阻抗ｐＨ 监测和无线胶囊

监测。美国胃肠病学会提出食管反流监测诊断反流

性食管炎的敏感度和特异度分别为 ７７％～１００％和

８５％～１００％
［２９］；在内镜检查阴性的患者中其敏感

度和特异度略低。食管阻抗ｐＨ 监测可提高单纯

ｐＨ 监测的敏感度，使其增至 ９０％
［３０］；且有利于甄

别功能性烧心的患者［３１３２］。我国 Ｚｈｏｕ 等
［３３］研究发

现食管阻抗ｐＨ 监测可使 ＧＥＲＤ 的诊断准确率提

高约 ２０％。而无线胶囊监测则可使监测延长至

４８ ｈ甚至 ９６ ｈ
［３４］。由于食管阻抗ｐＨ 监测可以监

测包括弱酸及弱碱反流在内的所有非酸反流，所以

建议在未使用 ＰＰＩ 的患者中进行单纯 ｐＨ 监测以明

确 ＧＥＲＤ 的诊断并指导治疗
［３５］。若患者正在使用

ＰＰＩ，则需进行食管阻抗ｐＨ 监测以评估患者症状

难以控制的原因［３６３８］。Mｅｔａ 分析提示服用 ＰＰＩ 后

进行反流监测，弱酸反流是最常见的反流形式，为

ＰＰＩ 疗效欠佳的重要原因
［３９］。

３．对于具有反流症状的初诊患者建议其行内

镜检查，内镜检查正常者不推荐进行常规食管活组

织检查（推荐级别 Ａ＋占 ３７．５０％，Ａ 占 ５６．２５％，

Ａ－占 ６．２５％；证据等级为中等质量）。

对于具有反流症状的初诊患者，美国胃肠病学

会建议首先进行 ＰＰＩ 试验，仅在疗效欠佳时才进行

内镜检查［４０］。而我国 ２００６ 年 ＧＥＲＤ 共识意见就已

提出，基于我国是胃癌和食管癌的高发国家，且胃镜

检查已广泛开展，其成本低，所以建议对拟诊患者先

行内镜检查［２］。我国广州地区的一项研究在 ４６９ 例

以典型反流症状为主诉并进行内镜检查的患者中，

发现 ４ 例无报警症状的肿瘤患者（１ 例食管癌，３ 例

胃癌）［４１］。因此，本次共识意见再次提出对于具有

反流症状的初诊患者，建议其行内镜检查。欧美国

家医疗机构通常在具有反流症状的患者进行内镜检

查时，常规行食管下段活组织检查以排除嗜酸性食

管炎。然而，由于食管黏膜正常的患者进行活组织

检查的异常检出率低［４２］，且部分嗜酸性细胞增高者

可见于ＧＥＲＤ 且 ＰＰＩ 治疗有效，同时ＧＥＲＤ 的组织

学异常如基底细胞增生等的敏感度低［３３，４３］，所以并

不推荐在内镜检查无食管黏膜损伤的患者中常规行

活组织检查。同时成本效益分析也提示，仅当嗜酸
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性食管炎的发病率＞８％时，在内镜检查过程中常规

行活组织检查筛查嗜酸性食管炎才符合成本效益

原则［４４］。

４．食管钡剂造影不被推荐为 ＧＥＲＤ 的诊断方

法 （推荐级别 Ａ＋占 ６８．７５％，Ａ 占 １８．７５％，Ａ－占

１２．５０％；证据等级为中等质量）。

２００６ 年我国 ＧＥＲＤ 共识意见提出，传统的食管

钡餐检查将胃食管影像学和动力学结合起来，可显

示有无黏膜病变、狭窄、食管裂孔疝等，并可显示有

无钡剂从胃反流至食管，因而对诊断有互补作用［２］，

但敏感度较低［４５４６］。如果患者不存在吞咽困难等症

状，不推荐其进行食管钡剂造影［４７］。

５．食管测压可了解食管动力状态，用于术前评

估，不能作为 ＧＥＲＤ 的诊断手段 （推荐级别 Ａ＋占

６０．００％，Ａ 占 ３３．３３％，Ａ－占 ６．６７％；证据等级为

中等质量）。

由于下食管括约肌压力低下及食管蠕动障碍等

动力学异常并非 ＧＥＲＤ 的特异性表现，所以食管测

压诊断 ＧＥＲＤ 价值有限。但是通过食管测压可以

对下食管括约肌定位，有利于置放食管反流监测导

管；而且在进行抗反流手术前可以排除其他食管动

力障碍性疾病，如贲门失弛缓症及硬皮病引起的严

重食管动力低下等［４８４９］。因此，食管测压在临床上

有利于评估食管功能。

三、治疗

１．生活方式的改变，如减肥、抬高床头、戒烟等

对 ＧＥＲＤ 可能有效（推荐级别 Ａ＋占 ４３．７５％，Ａ 占

５６．２５％；证据等级为中等质量）。

改变生活方式是 ＧＥＲＤ 治疗的一部分，目前临

床常用的改善生活方式的建议包括减轻体质量、抬

高床头、戒烟／戒酒、避免睡前进食、避免食用可能诱

发反流症状的食物，如咖啡、巧克力、辛辣或酸性食

物、高脂饮食。

２００６ 年 Ｋａｌｔｅｎｂａｃｈ 等
［５０］系统回顾了 １９７５ 年

至 ２００４ 年的 １６ 篇相关研究，发现吸烟、饮酒、食用

巧克力和高脂饮食会降低下食管括约肌压力，但是

仅有减轻体质量和抬高床头可改善 ｐＨ 监测结果及

反流症状，无证据表明戒烟／戒酒或其他饮食习惯的

改变对改善反流症状有帮助。

２０１２ 年发表的一篇 Mｅｔａ 分析纳入了 １９５０ 年

至 ２０１１ 年的 ２１ 篇文献，发现体质量增加与反流症

状的出现有明确关系（OR＝１．８９，９５％CI：１．７０～

２．０９）
［５ １］。多项大样本的队列研究显示，减轻体质

量可改善 ＧＥＲＤ 症状
［５２５４］。

两项随机对照研究显示，抬高床头可改善 ｐＨ

监测结果及反流症状［５５５６］。但另一项随机对照研究

显示，抬高床头组与平卧组在症状积分及抗酸药物

使用上无明显差异［５７］。近期发表的一篇自身前后

对照研究显示，抬高床头后，卧位反流时间、酸清除

时间、长反流次数、症状积分均明显改善，睡眠质量

提高［５８］。

２０１２ 年发表的一篇随机对照研究显示，腹式呼

吸锻炼可减少 ｐＨ＜４ 的时间，改善生活质量评分，

并减少按需使用 ＰＰＩ 的剂量
［５９］。近期发表的一篇

大样本的队列研究显示，在有严重反流症状且 ＢMＩ

正常的患者中，戒烟可改善反流症状［６０］。

２．ＰＰＩ 是 ＧＥＲＤ 治疗的首选药物，单剂量 ＰＰＩ

治疗无效可改用双倍剂量，一种 ＰＰＩ无效可尝试换用

另一种 ＰＰＩ（推荐级别 Ａ＋占 ５６．２５％，Ａ 占４３．７５％；

证据等级为中等质量）。

多个 Mｅｔａ 分析显示，在食管炎愈合率、愈合速

度和反流症状缓解率方面，ＰＰＩ 均优于 Ｈ２ 受体拮

抗剂，是治疗 ＧＥＲＤ 的首选药物
［６１６３］。７０％～８０％

的反流性食管炎患者和 ６０％的非糜烂性反流病

（ｎｏｎｅｒｏｓｉｖｅ ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ，ＮＥＲＤ）患者经过 ８ 周

ＰＰＩ 治疗后可获得完全缓解
［６４６５］。

对于单剂量 ＰＰＩ 治疗未完全缓解的患者，有两

项随机对照研究分别纳入 ９６ 例和 ２８２ 例患者，比较

了换用另一种 ＰＰＩ 治疗或将原有 ＰＰＩ 剂量加倍两

种方法，发现两种方法均可改善症状，无显著差

异［６６６７］。在使用双倍剂量 ＰＰＩ 时，应分两次分别在

早餐前和晚餐前服用。研究显示，这样的给药方式

与早餐前 １ 次服用双倍剂量 ＰＰＩ 相比，能更好地控

制胃内 ｐＨ 值
［６８］。

３．ＰＰＩ 疗程至少 ８ 周 （推荐级别 Ａ ＋ 占

６２．５０％，Ａ 占 ３１．２５％，Ａ－占 ６．２５％；证据等级为

中等质量）。

根据目前的研究结果建议，为了达到更理想的

症状控制和食管炎愈合状态，ＰＰＩ 治疗的疗程至少

应为 ８ 周。发表于 ２００６ 年的一篇 Mｅｔａ 分析纳入了

１９９５ 年至 ２００５ 年的 １０ 项随机对照试验（ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ

ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ，ＲＣＴ）研究，共纳入１５ ３１６例患者，比

较了埃索美拉唑与奥美拉唑、泮托拉唑、兰索拉唑治

疗反流性食管炎的效果，所纳入的研究均显示，无论

使用哪一种 ＰＰＩ，治疗 ８ 周的食管炎愈合率（７７．５％～

９４．１％）均高于治疗 ４ 周（４７．５％～８１．７％）
［６９］。

４．对于合并食管裂孔疝的 ＧＥＲＤ 患者以及重

度食管炎（ＬＡＣ 和 ＬＡＤ 级）患者，ＰＰＩ 剂量通常需

要加倍（推荐级别 Ａ＋占 ２５．００％，Ａ 占 ４３．７５％，

Ａ－占 ２５．００％，Ｄ－占 ６．２５％；证据等级为低质量）。
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食管裂孔疝是 ＰＰＩ 治疗失败的危险因素之一。

２０１１ 年发表的一篇研究纳入 ２５４ 例 ＧＥＲＤ 患者，比

较 ＰＰＩ 单倍剂量有效、ＰＰＩ 双倍剂量有效和 ＰＰＩ 双

倍剂量无效 ３ 组患者临床特征的差异，发现 ３ 组食

管裂孔疝的发生率分别为３３．３％、５１．３％和５１．８％，

差异有统计学意义（P＝０．０１７）
［７０］。另一篇发表于

２００２ 年的研究纳入了 ５０ 例 ＧＥＲＤ 患者，给予兰索

拉唑 ３０ ｍｇ（１ 次／ｄ）治疗 ３～４ 周后，复查 ｐＨ 监测，

结果异常的患者加量至 ３０ ｍｇ（２ 次／ｄ），继续治疗

２０～３０ ｄ，发现 ３０ ｍｇ（１ 次／ｄ）有效的患者与 ３０ ｍｇ

（２ 次／ｄ）有效的患者间的主要差别是食管裂孔疝的

发生率（２８％比 １００％）
［７１］。近期 Ｐｅｎｇ 等

［７２］发表的

另一篇研究纳入 ７６ 例 ＧＥＲＤ 患者，其中 １３ 例合并

有食管裂孔疝，予 ４０ ｍｇ（１ 次／ｄ）埃索美拉唑治疗

后 ４ 周，复查 ｐＨ 监测，如异常则将埃索美拉唑加量

至 ４０ ｍｇ（２ 次／ｄ），继续治疗 ４ 周。结果显示，经过

埃索美拉唑 ４０ ｍｇ（１ 次／ｄ）治疗后 ４ 周，５３．２％的

存在食管裂孔疝的患者和 ９０．５％的无食管裂孔疝

的患者 ｐＨ 监测正常。当使用埃索美拉唑 ４０ ｍｇ

（２ 次／ｄ）治疗后 ４ 周，所有患者 ｐＨ 监测结果均恢

复正常。上述几个研究提示，食管裂孔疝是 ＧＥＲＤ

患者单倍剂量 ＰＰＩ 治疗失败的主要危险因素之一，

使用双倍剂量 ＰＰＩ 可能有效，但这一结果仍需大样

本随机对照研究来验证。

５．对 ＰＰＩ 治疗有效但需要长期服药的患者，抗

反流手术是另一种治疗选择（推荐级别 Ａ＋占

２５．００％，Ａ 占 ６８．７５％，Ａ－占 ６．２５％；证据等级为

中等质量）。

对于 ＰＰＩ 治疗有效但需长期服药的患者，可以

考虑外科治疗。目前最常用的抗反流手术术式是腹

腔镜胃底折叠术。２０１０ 年发表的一篇 Mｅｔａ 分析纳

入了 １９６６ 年至 ２００９ 年的 ４ 篇 ＲＣＴ 研究，共有

１ ２３２例患者，比较外科治疗与药物治疗的疗效，结

果显示，在随访 ３ 个月和 １ 年时，外科治疗组的健康

相关生活质量评分和反流相关生活质量评分均优于

药物治疗组［７３］。在这 ４ 项研究中，术后并发症的发

生率为 ０．９％～１４．０％，包括腹胀（７／５１，１４．０％）、

食管狭窄（１／１１１，０．９％）和呼吸道感染（２／１０９，

１．８％）。其中 ３ 项研究报道的手术率为 ０～３．７％。

所有 ４ 项研究中均未出现手术相关的死亡。

关于抗反流手术的长期疗效，４ 项 ＲＣＴ 研究进

行了长期随访，分别纳入 ２９８ 例（随访 ７ 年）、３１０ 例

（随访 １２ 年时 １２４ 例）、５５４ 例（随访 ５ 年时３７２ 例）、

８１０ 例（随访 ５ 年）反流性食管炎患者，均显示外科

治疗组疗效优于药物治疗组［７４７７］。

综上所述，抗反流手术是一种安全、有效的方

法，可作为 ＰＰＩ 治疗有效但需长期服药患者的另一

种治疗选择。

６．内镜治疗 ＧＥＲＤ 的长期有效性有待进一步

证实（推荐级别 Ａ＋占 ５８．８２％，Ａ 占 ３５．２９％，Ａ－

占 ５．８８％；证据等级为中等质量）。

目前用于 ＧＥＲＤ 的内镜下治疗手段主要分为

射频治疗、注射或植入技术和内镜腔内胃食管成形

术 ３ 类。其中射频治疗和经口不切开胃底折叠

术（ｔｒａｎｓｏｒａｌ ｉｎｃｉｓｉｏｎｌｅｓｓ ｆｕｎｄｏｐｌｉｃａｔｉｏｎ，ＴＩＦ）是近

年来研究的热点。

关于射频治疗目前已有 ４ 篇 ＲＣＴ 研究发表，其

中 ３ 项 ＲＣＴ 研究与假手术组对照，随访 ３～６ 个月，

结果显示手术组症状改善及生活质量评分均优于假

手术组［７８８０］。另一项 ＲＣＴ 研究比较了射频治疗与

ＰＰＩ 治疗，发现射频治疗可减少 ＰＰＩ 的用量
［８１］。但

上述研究均缺乏长期随访的结果。此外，大部分患

者术后虽然症状改善，但仍有反流症状，术后仍需使

用 ＰＰＩ，而 ｐＨ 监测参数和食管炎愈合率等客观指

标改善不明显。因此，射频治疗的长期有效性仍需

进一步的研究证实。

ＴＩＦ 是近年来新兴的内镜下抗反流手术，近期

发表的一篇随机、多中心、交叉对照研究纳入 ６３ 例

ＧＥＲＤ 患者，结果显示在术后 ６ 个月，手术组症状缓

解率和食管炎愈合率均优于高剂量 ＰＰＩ 组
［８１］。但

其长期疗效仍需进一步的研究证实。

７．西方国家已有证据显示长期使用 ＰＰＩ 可以

增加难辨梭状芽孢杆菌感染的风险，我国尚无相关

研究（推荐级别 Ａ＋占 ３５．２９％，Ａ 占 ５８．８２％，Ａ－

占 ５．８８％；证据等级为中等质量）。

长期应用 ＰＰＩ 通过提高胃内 ｐＨ 值，可能促进

肠道菌群增生，从而增加难辨梭状芽孢杆菌感染的

概率。最近共有 ３ 项 Mｅｔａ 分析研究了长期应用

ＰＰＩ 与难辨梭状芽孢杆菌感染的关系。一项纳入

２７ 项研究的 Mｅｔａ 分析显示，２３ 篇文献（１８ 篇为病

例对照研究，５ 篇为队列研究）发现长期应用 ＰＰＩ 会

增加难辨梭状芽孢杆菌感染发生的概率，调整后的

相对危险度（ｒｅｌａｔｉｖｅ ｒｉｓｋ，RR）为 １．２～５．０
［８２］。最

新的 ２ 篇 Mｅｔａ 分析研究了长期应用 ＰＰＩ 与难辨梭

状芽孢杆菌感染的相关性，肯定了长期应用 ＰＰＩ 会

增加难辨梭状芽孢杆菌的感染概率。其中一项纳入

２３ 篇文章的分析中，１９ 篇（４ 篇队列研究和 １５ 篇病

例对照研究）显示长期应用 ＰＰＩ 可能增加难辨梭状

芽孢杆菌的感染概率，调整后的RR 为 １．１～４．５
［８３］。

而另一项 Mｅｔａ 分析纳入了 ４１ 项研究，其中 ３９ 项
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显示长期应用 ＰＰＩ 与难辨梭状芽孢杆菌感染的发

生及复发有关，调整后的RR 为 １．１～３．８
［８４］。目前

国内尚缺乏长期应用 ＰＰＩ 与难辨梭状芽孢杆菌感

染关系的研究。总之，现有的证据证实长期应用

ＰＰＩ 可增加难辨梭状芽孢杆菌感染的发生概率，但

文献多为病例对照研究，而不是随机对照研究，所以

证据质量较低。

８．ＰＰＩ 与抗血小板药物联用对心血管事件发

生率的影响有争议，西方国家早期研究认为两者合

用会增加心血管事件的发生率，近期前瞻性对比研

究认为无影响，我国尚无高质量的研究（推荐级别

Ａ＋占 １７．６５％，Ａ 占 ４１．１８％，Ａ－占 ４１．１８％；证

据等级为中等质量）。

抗血小板药物氯吡格雷通过肝脏细胞色素

Ｐ４５０ 同工酶 ＣＹＰ２Ｃ１９ 代谢，而部分 ＰＰＩ 也通过该

同工酶代谢。早期部分研究发现，部分 ＰＰＩ 可能与

氯吡格雷竞争 ＣＹＰ２Ｃ１９ 酶，降低氯吡格雷的抗血

小板活性作用，从而增加心血管不良事件的发

生［８５］。随后回顾性研究显示矛盾的结果，一部分研

究显示 ＰＰＩ 与抗血小板药物联用增加心血管事件

的发生，而另一些研究则显示两者联用不会增加心

血管事件。２ 项随机对照研究（一项纳入 １３ ６０８ 例

患者，另一项纳入 ４ ４４４ 例患者）显示，ＰＰＩ 与抗血

小板药物联用的患者，其严重心血管事件如心肌梗

死、心源性猝死等的发生率并未增加［８６８７］。国内一

项纳入 ４０２ 例患者的病例对照研究显示，双重抗血

小板治疗联合 ＰＰＩ 不会增加心血管事件的发生
［８８］。

最近一篇纳入 ２６ 项研究的 Mｅｔａ 分析（包括 ２ 项随

机对照研究，２４ 项回顾性研究）显示，２ 项随机对照

研究和１７ 项回顾性研究结果提示 ＰＰＩ 与氯吡格雷

联用并不增加心血管事件的发生，７ 项显示 ＰＰＩ 与

氯吡格雷联用可能增加心血管事件的发生［８９］。总

之，结合现有的证据，美国专家在 ２０１３ 年 ＧＥＲＤ 指

南中认为：高质量研究和多数中等质量的研究均显

示 ＰＰＩ 与氯吡格雷联用不增加心血管事件的发

生［４０］。我国尚缺乏高质量的临床研究［８８］。

９．维持治疗方法包括按需治疗和长期治疗。

ＮＥＲＤ 及轻度食管炎（ＬＡＡ 和 ＬＡＢ 级）患者可采

用按需治疗。ＰＰＩ 为首选药物，抗酸剂也是可选药

物（推荐级别 Ａ＋占 ６８．７５％，Ａ 占 ３１．２５％；证据等

级为中等质量）。

现有研究证实，ＮＥＲＤ及无严重并发症的 ＧＥＲＤ

患者通过按需或者间歇治疗能很好地控制症状。纳

入 ４２４ 例 ＮＥＲＤ 患者的多中心、随机、对照研究显

示，按需治疗奥美拉唑 ２０ ｍｇ 能缓解 ８３％的患者的

烧心症状，安慰剂组抗酸剂使用频率高，提示抗酸药

物能缓解症状，提高生活质量［９０］。而另一项纳入

１４２ 例 ＧＥＲＤ 患者的研究发现，给予 ３０ ｍｇ（每天

１ 次）的右旋兰索拉唑维持 ６ 周，能很好地控制 ８８％

的 ＧＥＲＤ 患者的烧心症状
［９１］。梯度递减治疗能持

续维持疗效，Ｈ２ 受体阻滞剂对轻度 ＧＥＲＤ 有一

定疗效［９２］。国内的一项纳入 １４８ 例患者（包括

ＮＥＲＤ、反流性食管炎和 Ｂａｒｒｅｔｔ 食管）的 ３ 年前瞻

性随访研究发现，减量及按需维持治疗均是 ＧＥＲＤ

患者长期治疗的有效策略，可促使患者生活质量的

持续改善及黏膜愈合，就依从性而言，按需治疗更有

优势［９３］。纳入 １７ 项研究（５ 项为 ＮＥＲＤ，４ 项为

ＮＥＲＤ＋反流性食管炎，２ 项为 ＧＥＲＤ，２ 项为反流

性食管炎，其余４ 项评价资料不全）的综述显示，ＰＰＩ

按需治疗能长期、有效地治疗 ＮＥＲＤ 和轻度食管炎

患者，但不适用于重度食管炎患者［９４］。最近对于

ＮＥＲＤ 和轻度食管炎（ＬＡＡ 和 ＬＡＢ 级）患者的

ＰＰＩ 按需治疗疗效的 Mｅｔａ 分析（６ 篇为按需治疗与

安慰剂对照，２ 篇为按需治疗与持续维持治疗对照）

显示，按需治疗组不愿继续进行试验的患者占

１２．１％，明显低于安慰剂对照组的 ３９．６％，与持续

维持治疗组也有明显差异（RR 为 ０．５２），说明对轻

度 ＧＥＲＤ 患者采取按需治疗要优于安慰剂治疗和

持续维持治疗［９５］。总之，目前研究显示：ＮＥＲＤ 及

轻度食管炎（ＬＡＡ 和 ＬＡＢ 级）患者可采用按需治

疗和间歇治疗。ＰＰＩ 为首选药物，抗酸剂也是可选

药物，但这些研究的样本量均较小，随机对照研究也

较少。

１０．ＰＰＩ 停药后症状复发、重度食管炎（ＬＡＣ

和 ＬＡＤ 级）患者通常需要 ＰＰＩ 长程维持治疗（关于

Ｂａｒｒｅｔｔ 食管的治疗，请参考相关共识意见）（推荐级

别 Ａ＋占 ６８．７５％，Ａ 占 ３１．２５％；证据等级为中等

质量）。

现有研究显示，停用 ＰＰＩ 后仍然存在症状的

ＧＥＲＤ 患者，以及存在重度食管炎和 Ｂａｒｒｅｔｔ 食管

的患者需要 ＰＰＩ 长期维持治疗。纳入 １６６ 例 ＧＥＲＤ

患者的 ３ 年前瞻性随访研究发现，２／３ 的患者停药

后症状易复发或加重，内镜随访发现，原有的糜烂会

再次出现，症状复发的患者需要 ＰＰＩ 维持治疗
［９６］。

另一项纳入 １７５ 例重度食管炎患者的１ 年前瞻性随

访、多中心、随机研究发现，停用 ＰＰＩ 后几乎所有的

患者症状都会复发，而 ＰＰＩ 维持治疗能很好地控制

患者的症状，８０％的患者其内镜下糜烂表现也得到

持续改善［９７］。纳入 ５３９ 例不同程度食管炎患者的

前瞻性随机研究发现，停药后重度食管炎患者更易
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复发，维持治疗后 ６ 个月，约 ８１％的患者仍维持食

管黏膜的愈合状态，而按需治疗组仅为 ５８％，说明

维持治疗在重度食管炎患者中能更好地维持食管黏

膜的愈合［９８］。最近日本的前瞻性、随机研究比较了

ＰＰＩ 长期维持治疗与按需治疗在反流性食管炎中的

作用，发现长期维持治疗反流性食管炎患者，８ 周症

状缓解率为 ７６．３％，明显高于按需治疗的 ５１．３％，

进一步观察 ２４ 周，发现长期维持治疗的反流性食管

炎患者黏膜愈合率（８５．０％）明显高于按需治疗的

（４４．４％）
［９９］。但目前国内尚缺乏 ＰＰＩ 停药后症状

复发、重度食管炎（ＬＡＣ 和 ＬＡＤ 级）患者的长期

维持治疗相关资料。总之，现有的研究证实 ＰＰＩ 停

药后症状复发、重度食管炎（ＬＡＣ 和ＬＡＤ级）患者

需要 ＰＰＩ 长疗程维持治疗。

四、难治性 ＧＥＲＤ

１．难治性 ＧＥＲＤ 尚无统一定义，可认为采用

双倍剂量的 ＰＰＩ 治疗 ８～１２ 周后烧心和（或）反流等

症状无明显改善（推荐级别 Ａ＋占 ２９．４１％，Ａ 占

４７．０６％，Ａ－占 ２３．５３％；证据等级为高质量）。

难治性 ＧＥＲＤ 表现为 ＧＥＲＤ 症状对 ＰＰＩ 的治

疗反应不佳。约有 ４０％的 ＧＥＲＤ 患者对每日 １ 次

标准剂量 ＰＰＩ 的治疗部分或完全缺乏反应。这些

症状直接影响患者的生活质量［１００］。难治性 ＧＥＲＤ

尚无统一定义［４０］。部分研究将采用每日 １ 次标准

剂量 ＰＰＩ 治疗后仍存在 ＧＥＲＤ 症状称为难治性

ＧＥＲＤ；也有研究者认为，每天 ２ 次 ＰＰＩ 治疗 ４～

８ 周无效，可称为难治性 ＧＥＲＤ
［１０１］；还有学者认为，

ＰＰＩ 难治性 ＧＥＲＤ 是指双倍剂量的 ＰＰＩ 至少治疗

１２ 周，烧心和（或）反流症状仍无改善
［１０２］。目前中

国共识推荐的 ＧＥＲＤ 疗程至少为 ８ 周，经中国

ＧＥＲＤ 专家组投票表决，考虑可将难治性 ＧＥＲＤ 定

义为：采用双倍剂量的 ＰＰＩ 治疗 ８～１２ 周后，烧心和

（或）反流等症状无明显改善。

２．ＰＰＩ 治疗无效原因众多，首先需检查患者的

依从性，优化 ＰＰＩ 的使用（推荐级别Ａ＋占４１．１８％，

Ａ 占 ４７．０６％，Ａ－占 １１．７６％；证据等级为中等

质量）。

事实上，引起难治性 ＧＥＲＤ 的病因很多，主要

包括：① 持续的酸反流（不正确的用药时间，患者的

用药依从性差，病理性酸反流，ＰＰＩ 快代谢，高分泌

状态，解剖异常如巨大食管裂孔疝等）；② 持续的胃

或十二指肠非酸反流；③ 食管黏膜完整性持续被破

坏；④ 对酸、弱酸和（或）气体反流的食管高敏感性。

在 ＧＥＲＤ 治疗中，对 ＰＰＩ 治疗依从性差的患者并不

少见，因此，对所有 ＰＰＩ 治疗失败的患者在进一步

检查前都应进行依从性评价。当 ＰＰＩ 治疗效果不

佳时，换用另一种 ＰＰＩ 似乎是较为可行的方法。有

部分研究表明，当其他 ＰＰＩ 治疗失败，ＧＥＲＤ 症状

仍然持续存在时，换用埃索美拉唑仍然有效［１０３］。

两项随机研究发现，兰索拉唑 ３０ ｍｇ（每日 １ 次）治

疗失败时，换用奥美拉唑 ４０ ｍｇ（每日 １ 次）或埃索

美拉唑 ４０ ｍｇ（每日 １ 次）与兰索拉唑 ３０ ｍｇ（每日

２ 次）疗效相当
［６６６７］。

３．难治性 ＧＥＲＤ 患者需采用食管阻抗ｐＨ 监

测及内镜检查等进行评估 （推荐级别 Ａ ＋ 占

３５．２９％，Ａ 占 ４７．０６％，Ａ－占 １１．７６％，Ｄ－占

５．８８％；证据等级为中等质量）。

对于难治性 ＧＥＲＤ 行内镜检查可以排除其他

食管和胃的疾病。大部分难治性 ＧＥＲＤ 患者内镜

检查无阳性发现，因为多数患者可能是 ＮＥＲＤ 或之

前存在的黏膜损伤已被 ＰＰＩ 治愈。仅 ６．７％的难治

性烧心患者在应用每日 １ 次 ＰＰＩ 治疗的情况下被检

出反流性食管炎［１０４］。食管 ｐＨ 监测是评估难治性

ＧＥＲＤ 的另一重要手段。ＰＰＩ 停药后或用药时都可

以行 ｐＨ 监测。ＰＰＩ 停药后的食管 ｐＨ 监测显示

２６．３％～７２．０％的难治性 ＧＥＲＤ 患者存在异常酸

暴露［１０５］。由于食管阻抗ｐＨ 监测可以监测到所有

的反流事件包括酸、弱酸和气体反流等，因此应用价

值更高。难治性 ＧＥＲＤ 患者 ＰＰＩ 停药后，食管阻

抗ｐＨ监测发现 ３２％～６６％的患者存在症状与反流

相关［３５］。ＰＰＩ 停药后的食管 ｐＨ 监测有助于鉴别功

能性烧心与 ＮＥＲＤ。２４ ｈ 食管阻抗ｐＨ 监测研究

提示，２１％～４０％的难治性 ＧＥＲＤ 患者存在功能性

烧心［３２］。对于难治性 ＧＥＲＤ 患者采用 ＰＰＩ 时进行

食管 ｐＨ 监测，有助于判断治疗效果。有研究提示，

在每日 ２ 次应用 ＰＰＩ 时进行 ２４ ｈ 食管阻抗ｐＨ 监

测发现，５０％～６０％的患者无反流相关症状，３０％～

４０％的患者的症状与非酸反流相关，１０％左右的患

者有酸反流相关的症状［１０６１０７］。

４．若反流监测提示难治性 ＧＥＲＤ 患者仍存在

与症状相关的酸反流，可在权衡利弊后行外科手术

治疗或加用抗瞬间下食管括约肌松弛（ｔｒａｎｓｉｅｎｔ

ｌｏｗｅｒ ｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｓｐｈｉｎｃｔｅｒ ｒｅｌａｘａｔｉｏｎ，ｔＬＥＳＲ）治

疗（推荐级别 Ａ＋占 ５．８８％，Ａ 占 ４７．０６％，Ａ－占

２９．４１％，Ｄ－占 １７．６５％；证据等级为低质量）。

ＰＰＩ 治疗失败是抗反流手术的适应证之一。抗

反流手术能减少反流次数及控制反流症状。其中，

腹腔镜下胃底折叠术是常用术式。有研究表明腹腔

镜下胃底折叠术能有效改善酸和弱酸反流，术后有

较高的症状缓解率［１０８］。因此，存在食管酸暴露异
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常的患者一般手术效果好。通常认为，难治性

ＧＥＲＤ 患者的抗反流手术治疗效果不如 ＰＰＩ 治疗

有效的患者，但也有小样本的研究发现，难治性

ＧＥＲＤ 患者抗反流手术后随访 ３ 年，其症状缓解率

及停药后食管阻抗ｐＨ 监测结果仍较为理想
［１０９］。

目前尚无高质量的对照试验评价抗反流手术的治疗

效果。由于抗反流手术存在一定的并发症，且与外

科医师的经验密切相关［１ １０］，因此选择需慎重。巴

氯芬是目前唯一可用的有助于减少 ｔＬＥＳＲ，从而改

善 ＧＥＲＤ 症状的药物，但因其耐受性差而应用受

限。小样本的研究发现，巴氯芬还可以减轻难治性

反流诱发的慢性咳嗽症状［１ １ １］。

５．不建议对非酸反流者行手术治疗（推荐级别

Ａ＋占 １７．６５％，Ａ 占 ４７．０６％，Ａ－占 ３５．２９％；证

据等级为低质量）。

腹腔镜下胃底折叠术能改善酸和弱酸反流，术

后有较高的症状缓解率。小样本研究发现弱碱反流

在术后反而有所增加［１ １２］。存在异常酸暴露（ＰＰＩ 停

药后）的难治性 ＧＥＲＤ 无论症状是否与反流相关，

其术后 ５ 年的结果相似
［１ １３］。相反，在食管酸暴露正

常（ＰＰＩ 停药后）的难治性 ＧＥＲＤ 患者中，症状与反

流相关的术后效果较好［１０６］。但是目前的相关试验

都为非对照试验。

五、伴随合并症的处理

１．反流性食管炎尤其是重度食管炎（ＬＡＣ 及

ＬＡＤ 级）患者，治疗后建议其定期进行随访（推荐

级别 Ａ＋占 ７０．５９％，Ａ 占 ２９．４１％；证据等级为中

等质量）。

反流性食管炎约占 ＧＥＲＤ 的 ３０％～４０％。近

年来，特别是治疗方面的研究多采用洛杉矶分级：

ＬＡＡ，ＬＡＢ，ＬＡＣ 和 ＬＡＤ 级。一项 Mｅｔａ 分析

显示，ＰＰＩ（奥美拉唑、兰索拉唑、泮托拉唑）治疗

８ 周，８３．６％的患者食管炎愈合，症状改善率为

７７．４％
［１ １４］。目前认为反流性食管炎的严重程度是

判断其预后的重要评判指标。研究发现，轻度食管

炎（ＬＡＡ 和 ＬＡＢ 级）患者通常 ４ 周即可治愈，而

重度食管炎（ＬＡＣ 和 ＬＡＤ 级）患者则通常需 ８ 周，

甚至更长时间，且愈合率低。Ｖａｋｉｌ 等
［１１５］和Ｊｏｈｎｓｏｎ

等［１ １ ６］进行的研究显示，与轻度食管炎（ＬＡＡ 和

ＬＡＢ 级）患者相比，重度食管炎（ＬＡＣ 和 ＬＡＤ

级）患者在初始治疗成功后更易复发。一项对

１７２ 例食管炎患者进行的研究发现，初始未发现

Ｂａｒｒｅｔｔ 食管的患者，在 ＰＰＩ 治疗（平均 １１ 周）后

Ｂａｒｒｅｔｔ 食管的检出率为 １２％。此外，虽证据有限，

但研究发现食管炎的存在可影响对 Ｂａｒｒｅｔｔ 食管的

判断，特别是重度食管炎（ＬＡＣ 和 ＬＡＤ 级）更为

明显［１ １７１１８］。因此，对重度食管炎（ＬＡＣ 和 ＬＡＤ

级）患者复查内镜的目的一方面是判断食管炎是否

愈合，另一方面是除外 Ｂａｒｒｅｔｔ 食管
［１ １ ９１２１］。

２．对于 Ｂａｒｒｅｔｔ 食管患者，建议其定期进行内

镜复查（推荐级别 Ａ＋占 ５８．８２％，Ａ 占 ３５．２９％，

Ｄ－占 ５．８８％；证据等级为中等质量）。

因缺乏随机对照研究，Ｂａｒｒｅｔｔ 食管的内镜随访

尚存争议。多项回顾性研究显示，内镜随访显著优

于依据症状随访［１２２］。以美国加利福尼亚社区人群

为研究对象的调查发现，早期发现癌变可明显改善

预后［７８］。现有证据表明，Ｂａｒｒｅｔｔ 食管有发展为食

管腺癌的危险性，随访有助于早期发现异型增生和

早期癌，提高生存率，推荐定期随访。一项针对

Ｂａｒｒｅｔｔ食管的队列研究认为，在初次内镜检查未发

现异型增生的 Ｂａｒｒｅｔｔ 食管患者中，约 ５０％会发展

为高级别上皮内瘤变或早期食管癌［１２３］。此外，即

使是反流症状经 ＰＰＩ 治疗控制的 ＧＥＲＤ 患者亦需

内镜随访，因为食管炎可干扰内镜下 Ｂａｒｒｅｔｔ 食管的

发现，炎性反应还会影响病理检查对细胞异型性的

判断。内镜及病理活组织检查监测 Ｂａｒｒｅｔｔ 食管是

目前唯一证据相对充足的随访方法［１２４］。对 Ｂａｒｒｅｔｔ

食管患者进行内镜随访的时间间隔及方法可参照我

国有关 Ｂａｒｒｅｔｔ 食管的诊治指南
［１２５］。

３．合并食管狭窄的患者经扩张后需 ＰＰＩ 维持

治疗，以改善吞咽困难的症状及减少再次扩张的需

要，但是国内暂无相关研究报道（推荐级别 Ａ＋占

４１．１８％，Ａ 占 ４１．１８％，Ａ－占 １７．６５％；证据等级

为中等质量）。

食管慢性溃疡性炎性反应改变可导致疤痕形成

和食管狭窄，临床上尤以食管下段多见。随着 ＰＰＩ

的广泛应用，ＧＥＲＤ 相关食管狭窄的发生率较前明

显降低。ＧＥＲＤ 相关食管狭窄的主要治疗方法是

气囊扩张，但术后复发率较高。Ｓｇｏｕｒｏｓ 等
［１２６］依据

食管测压、ｐＨ 监测等结果，予食管狭窄扩张术后有

明确 ＧＥＲＤ 的患者长期口服奥美拉唑，其余患者则

随机分为两组，Ａ 组口服奥美拉唑，Ｂ 组口服安慰

剂；结果发现有明确 ＧＥＲＤ 的患者口服 ＰＰＩ 后无一

例复发，与 Ｂ 组相比，Ａ 组复发率也显著下降，表明

口服 ＰＰＩ 可降低食管狭窄扩张术后的复发率。基

于英国全科研究数据库的研究发现：从 １９９４ 年至

２０００ 年，食管狭窄的发病率逐年下降，恰与 ＰＰＩ 被

逐步广泛用于治疗 ＧＥＲＤ 的情况相一致
［１２７］。此

外，亦有其他多项研究表明，食管狭窄患者在扩张治

疗后辅以口服 ＰＰＩ，可降低再次扩张或手术的概
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率［１２６１３０］。

六、食管外症状

１．ＧＥＲＤ 为哮喘、慢性咳嗽和喉炎的可能原

因，在确诊反流相关前需先排除非反流因素。不明

原因的哮喘、慢性咳嗽和喉炎，若有典型的反流症

状，可进行 ＰＰＩ 试验（推荐级别 Ａ＋占 ２３．５３％，

Ａ 占７０．５９％，Ａ－占 ５．８８％；证据等级为低质量）。

ＰＰＩ 试验治疗 ＧＥＲＤ 食管外症状的疗效差异

较大。高峰等［１３１］对 ３０ 例伴有烧心、反食、反酸症状

的慢性咽喉炎迁延不愈患者，进行 ＰＰＩ 试验性治疗

６ 周，随访半年，结果症状消失或明显改善 ２５ 例，症

状无改善者 ５ 例，有效率为 ８３．３３％。另外两项随

机对照研究提示，ＰＰＩ 试验治疗可有效改善 ＧＥＲＤ

相关哮喘症状。然而，一项共纳入 １１ 项试验的

Mｅｔａ分析认为，尚无足够证据推荐 ＰＰＩ 试验治疗哮

喘［１３２］。一项关于慢性咳嗽的 Mｅｔａ 分析共纳入５ 项

安慰剂对照研究，结果未能提供足够证据支持 ＰＰＩ

治疗［１３３］；与上述结果类似的是，两项随机对照研究

结果 显 示，ＰＰＩ 治 疗 慢 性 咳 嗽 并 不 优 于 安 慰

剂［１３４１３５］。非酸反流在 ＧＥＲＤ 中的作用日益被重

视。有研究发现，伴有 ＧＥＲＤ 典型症状（烧心和反

流）的食管外症状患者在进行 ＰＰＩ 标准治疗后，仍

有 １０％～４０％存在持续性非酸反流
［１３６］。目前，ＰＰＩ

试验尚存争议，对非酸反流是否无效，各个研究结果

也不尽相同，有观点认为其不适合作为“诊断”方法。

ｐＨ 监测的敏感性、电极放置的位置、结果的解释均

存有争议。但是，因为尚无其他更好的替代方法，且

ＰＰＩ 试验简便、无创，所以仍被广泛应用于 ＧＥＲＤ

的诊断［２６，２８，１３７１３９］。

２．对于 ＰＰＩ 治疗无效的食管外症状患者，需进

一步评估以寻找相关原因（推荐级别 Ａ＋占 ５８．８２％，

Ａ占 ２９．４１％，Ａ－占 １１．７６％；证据等级为中等质量）。

慢性喉炎为喉部的持续炎性反应，常见的病因

可为外源性刺激，如吸烟、饮酒，亦可为内源性刺激，

如哮喘和 ＧＥＲＤ。据报道，约 ５０％～６０％的慢性喉

炎和难治性咽喉痛与 ＧＥＲＤ 相关。但 ＧＥＲＤ 相关

的咽喉部症状，如声音嘶哑、发声困难、喉痉挛等，并

无特异性；鼻后滴注和环境刺激，如暴露于某些过敏

原或其他刺激物，亦可导致上述症状。ＰＰＩ 治疗无

效的患者应进一步检查，除外食管裂孔疝等。另外，

可由相应专科评估，判断有无其他疾病，如咽喉部或

肺部疾病等［１４０１４２］。

３．对于 ＰＰＩ 治疗无效的食管外症状患者，不建

议其行外科手术治疗（推荐级别 Ａ＋占 ４７．０６％，

Ａ 占４１．１８％，Ａ－占 １１．７６％；证据等级为低质量）。

国际循证医学协作组织 Ｃｏｃｈｒａｎｅ 的一项研究

表明，有典型 ＧＥＲＤ 症状的患者中约 ９０％在外科手

术后症状明显获得改善［７３］。但 ＧＥＲＤ 相关的食管

外症状的外科手术疗效尚未明了，有研究发现 ＰＰＩ

治疗无效的慢性咽部症状患者并不能从 Ｎｉｓｓｅｎ 折

叠术中获益。多项研究提示，有典型 ＧＥＲＤ 症状的

患者的外科抗反流手术效果明显优于无典型 ＧＥＲＤ

症状的。同时具有典型 ＧＥＲＤ 症状（反酸、烧心）的

食管外症状患者，对 ＰＰＩ 治疗有效，进行食管阻

抗ｐＨ 监测提示有中度异常酸暴露，且异常酸暴露

与反流明显相关，上述指标有望作为判断手术术后

疗效好的预测指标［７３，１４３１４５］。
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ａｎｄ ｓｙｍｐｔｏｍ ｒｅｌｉｅｆ ｉｎ ｇｒａｄｅ Ⅱ ｔｏ Ⅳ ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ

ｄｉｓｅａｓｅ：ａ ｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，１９９７，１１２（６）：

１７９８１８１０．

［６２］Ｃｒｅｍｏｎｉｎｉ Ｆ，Ｚｉｏｇａｓ ＤＣ，Ｃｈａｎｇ ＨＹ，ｅｔ ａｌ．Mｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ：

ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｌａｃｅｂｏ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｎ ｇａｓｔｒｏｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ

ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．Ａｌｉｍｅｎｔ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ，２０１０，３２（１）：２９４２．

［６３］Ｓｉｇｔｅｒｍａｎ ＫＥ，ｖａｎ Ｐｉｎｘｔｅｒｅｎ Ｂ，Ｂｏｎｉｓ ＰＡ，ｅｔ ａｌ．Ｓｈｏｒｔｔｅｒｍ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｐｒｏｔｏｎ ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ， Ｈ２ｒｅｃｅｐｔｏｒ

ａｎｔａｇｏｎｉｓｔｓ ａｎｄ ｐｒｏｋｉｎｅｔｉｃｓ ｆｏｒ ｇａｓｔｒｏｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ

ｄｉｓｅａｓｅｌｉｋｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｎｄ ｅｎｄｏｓｃｏｐｙ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ

［Ｊ］．Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｄａｔａｂａｓｅ Ｓｙｓｔ Ｒｅｖ，２０１３，５：ＣＤ００２０９５．

［６４］Ｒｏｂｉｎｓｏｎ M，Ｓａｈｂａ Ｂ，Ａｖｎｅｒ Ｄ，ｅｔ ａｌ．Ａ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ

ｌａｎｓｏｐｒａｚｏｌｅ ａｎｄ ｒａｎｉｔｉｄｉｎｅ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｅｒｏｓｉｖｅ

ｏｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ．Mｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅ Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎａｌ Ｇｒｏｕｐ［Ｊ］．Ａｌｉｍｅｎｔ

Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ，１９９５，９（１）：２５３１．

［６５］Ｖａｎｔｒａｐｐｅｎ Ｇ，Ｒｕｔｇｅｅｒｔｓ Ｌ，Ｓｃｈｕｒｍａｎｓ Ｐ，ｅｔ ａｌ．Ｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ

（４０ ｍｇ）ｉｓ ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｔｏ ｒａｎｉｔｉｄｉｎｅ ｉｎ ｓｈｏｒｔｔｅｒｍ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ

ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｒｅｆｌｕｘ ｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ［Ｊ］．Ｄｉｇ Ｄｉｓ Ｓｃｉ，１９８８，３３（５）：

５２３５２９．

［６６］Ｆａｓｓ Ｒ，Mｕｒｔｈｙ Ｕ，Ｈａｙｄｅｎ ＣW，ｅｔ ａｌ．Ｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ ４０ ｍｇ

ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ ｉｓ ｅｑｕａｌｌｙ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ａｓ ｌａｎｓｏｐｒａｚｏｌｅ ３０ ｍｇ ｔｗｉｃｅ ａ ｄａｙ

ｉｎ ｓｙｍｐｔｏｍ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｇａｓｔｒｏｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ

ｄｉｓｅａｓｅ （ＧＥＲＤ） ｗｈｏ ａｒｅ ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｔｏ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌｄｏｓｅ

ｌａｎｓｏｐｒａｚｏｌｅ ｔｈｅｒａｐｙ—ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ，ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ，ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅ

ｓｔｕｄｙ ［Ｊ ］． Ａｌｉｍｅｎｔ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ， ２０００，１４ （１２ ）：

１ ５ ９５１６０３．

［６７］Ｆａｓｓ Ｒ，Ｓｏｎｔａｇ ＳＪ，Ｔｒａｘｌｅｒ Ｂ，ｅｔ ａｌ．Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈ ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔ ｈｅａｒｔｂｕｒｎ ｓｙｍｐｔｏｍｓ： ａ ｄｏｕｂｌｅｂｌｉｎｄ，

ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｔｒｉａｌ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ Ｈｅｐａｔｏｌ，２００６，４（１）：

５０５６．

［６８］Ｈａｔｌｅｂａｋｋ ＪＧ，Ｋａｔｚ ＰＯ，Ｋｕｏ Ｂ，ｅｔ ａｌ．Ｎｏｃｔｕｒｎａｌ ｇａｓｔｒｉｃ

ａｃｉｄｉｔｙ ａｎｄ ａｃｉｄ ｂｒｅａｋｔｈｒｏｕｇｈ ｏｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒｅｇｉｍｅｎｓ ｏｆ

—８５６— 中华消化杂志 ２０１４ 年 １０ 月第 ３４ 卷第 １０ 期　Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｇ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０１４，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１０



ｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ ４０ ｍｇ ｄａｉｌｙ［Ｊ］．Ａｌｉｍｅｎｔ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ，１９９８，

１２（１２）：１２３５１２４０．

［６９］Ｇｒａｌｎｅｋ ＩM，Ｄｕｌａｉ ＧＳ，Ｆｅｎｎｅｒｔｙ MＢ，ｅｔ ａｌ．Ｅｓｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ

ｖｅｒｓｕｓ ｏｔｈｅｒ ｐｒｏｔｏｎ ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ｉｎ ｅｒｏｓｉｖｅ ｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ：ａ

ｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌｓ ［Ｊ ］． Ｃｌｉｎ

Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ Ｈｅｐａｔｏｌ，２００６，４（１２）：１４５２１４５８．

［７０］Ｄｉｃｋｍａｎ Ｒ，Ｂｏａｚ M，Ａｉｚｉｃ Ｓ，ｅｔ ａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ

ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ

ｗｈｏ ｆａｉｌｅｄ ｐｒｏｔｏｎ ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｔｈｅｒａｐｙ ｖｅｒｓｕｓ ｔｈｏｓｅ ｗｈｏ

ｆｕｌｌｙ ｒｅｓｐｏｎｄｅｄ［Ｊ］．Ｊ Ｎｅｕｒｏｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ Mｏｔｉｌ，２０１１，１７（４）：

３８７３９４．

［７１］Ｆｒａｚｚｏｎｉ M，Ｄｅ Mｉｃｈｅｌｉ Ｅ，Ｇｒｉｓｅｎｄｉ Ａ，ｅｔ ａｌ．Ｈｉａｔａｌ ｈｅｒｎｉａ ｉｓ

ｔｈｅ ｋｅｙ ｆａｃｔｏｒ ｄｅｔｅｒｍｉｎｉｎｇ ｔｈｅ ｌａｎｓｏｐｒａｚｏｌｅ ｄｏｓａｇｅ ｒｅｑｕｉｒｅｄ ｆｏｒ

ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｉｎｔｒａｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ａｃｉｄ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ［Ｊ ］． Ａｌｉｍｅｎｔ

Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ，２００２，１６（５）：８８１８８６．

［７２］Ｐｅｎｇ Ｓ，Ｘｉａｏ ＹＬ，Ｃｕｉ Ｙ，ｅｔ ａｌ．Ｈｉｇｈｄｏｓｅ ｅｓｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ ｉｓ

ｒｅｑｕｉｒｅｄ ｆｏｒ ｉｎｔｒａｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ａｃｉｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｉｎ ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ

ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｉａｔｕｓ ｈｅｒｎｉａ［Ｊ］．Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ

Ｈｅｐａｔｏｌ，２０１２，２７（５）：８９３８９８．

［７３］Wｉｌｅｍａｎ ＳM，MｃＣａｎｎ Ｓ，Ｇｒａｎｔ ＡM，ｅｔ ａｌ．Mｅｄｉｃａｌ ｖｅｒｓｕｓ

ｓｕｒｇｉｃａｌ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｆｏｒ ｇａｓｔｒｏｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ

（ＧＯＲＤ）ｉｎ ａｄｕｌｔｓ［Ｊ］．Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｄａｔａｂａｓｅ Ｓｙｓｔ Ｒｅｖ，２０１０，

（３）：ＣＤ００３２４３．

［７４］Ｌｕｎｄｅｌｌ Ｌ，Mｉｅｔｔｉｎｅｎ Ｐ，Mｙｒｖｏｌｄ ＨＥ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｖｅｎｙｅａｒ

ｆｏｌｌｏｗｕｐ ｏｆ ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ ｃｏｍｐａｒｉｎｇ ｐｒｏｔｏｎｐｕｍｐ

ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｓｕｒｇｉｃａｌ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｒｅｆｌｕｘ ｏｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ［Ｊ］．

Ｂｒ Ｊ Ｓｕｒｇ，２００７，９４（２）：１９８２０３．

［７５］Ｌｕｎｄｅｌｌ Ｌ，Mｉｅｔｔｉｎｅｎ Ｐ，Mｙｒｖｏｌｄ ＨＥ，ｅｔ ａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ

ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｔｗｅｌｖｅ ｙｅａｒｓ ａｆｔｅｒ ａｎｔｉｒｅｆｌｕｘ ｓｕｒｇｅｒｙ ｏｒ ｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ

ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｒｅｆｌｕｘ ｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ ［Ｊ ］． Ｃｌｉｎ

Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ Ｈｅｐａｔｏｌ，２００９，７（１２）：１２９２１２９８．

［７６］Ｇａｌｍｉｃｈｅ ＪＰ，Ｈａｔｌｅｂａｋｋ Ｊ，Ａｔｔｗｏｏｄ Ｓ，ｅｔ ａｌ．Ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ

ａｎｔｉｒｅｆｌｕｘ ｓｕｒｇｅｒｙ ｖｓ ｅｓｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ｃｈｒｏｎｉｃ

ＧＥＲＤ：ｔｈｅ ＬＯＴＵＳ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ ［Ｊ］．ＪＡMＡ，

２０１１，３０５（１９）：１９６９１９７７．

［７７］Ｇｒａｎｔ ＡM，Ｃｏｔｔｏｎ ＳＣ，Ｂｏａｃｈｉｅ Ｃ，ｅｔ ａｌ．Mｉｎｉｍａｌ ａｃｃｅｓｓ

ｓｕｒｇｅｒｙ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｍｅｄｉｃａｌ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｆｏｒ ｇａｓｔｒｏ

ｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ：ｆｉｖｅ ｙｅａｒ ｆｏｌｌｏｗｕｐ ｏｆ ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ

ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ （ＲＥＦＬＵＸ）［Ｊ］．ＢMＪ，２０１３，３４６：ｆ１９０８．

［７８］Ｃｏｒｌｅｙ ＤＡ， Ｋａｔｚ Ｐ， Wｏ ＪM， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｏｆ

ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｆｔｅｒ ｒａｄｉｏｆｒｅｑｕｅｎｃｙ

ｅｎｅｒｇｙ： ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ， ｓｈａｍｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ ［Ｊ］．

Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，２００３，１２５（３）：６６８６７６．

［７９］Ａｚｉｚ ＡM，ＥｌＫｈａｙａｔ ＨＲ，Ｓａｄｅｋ Ａ，ｅｔ ａｌ．Ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ

ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｔｒｉａｌ ｏｆ ｓｈａｍ，ｓｉｎｇｌｅｄｏｓｅ Ｓｔｒｅｔｔａ，ａｎｄ ｄｏｕｂｌｅｄｏｓｅ

Ｓｔｒｅｔｔａ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ

［Ｊ］．Ｓｕｒｇ Ｅｎｄｏｓｃ，２０１０，２４（４）：８１８８２５．

［８０］Ａｒｔｓ Ｊ，Ｂｉｓｓｃｈｏｐｓ Ｒ，Ｂｌｏｎｄｅａｕ Ｋ，ｅｔ ａｌ．Ａ ｄｏｕｂｌｅｂｌｉｎｄ ｓｈａｍ

ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｒａｄｉｏｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｅｎｅｒｇｙ ｏｎ

ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｎｄ ｄｉｓｔｅｎｓｉｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｊｕｎｃｔｉｏｎ

ｉｎ ＧＥＲＤ［Ｊ］．Ａｍ Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２０１２，１０７（２）：２２２２３０．

［８１］Ｔｒａｄ ＫＳ，Ｂａｒｎｅｓ WＥ，Ｓｉｍｏｎｉ Ｇ，ｅｔ ａｌ．Ｔｒａｎｓｏｒａｌ ｉｎｃｉｓｉｏｎｌｅｓｓ
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ＧＩ ｔｒａｃｔ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｅａｒｔｂｕｒｎ ｉｎ ｗｈｏｍ ｐｒｏｔｏｎ

ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆａｉｌｅｄ ｖｅｒｓｕｓ ｔｈｏｓｅ ｎｏｔ ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ

ａｎｔｉｒｅｆｌｕｘ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔ Ｅｎｄｏｓｃ，２０１０，７１（１）：

２８３４．

［１０５］Ｐｒｉｔｃｈｅｔｔ ＪM，Ａｓｌａｍ M，Ｓｌａｕｇｈｔｅｒ ＪＣ，ｅｔ ａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ

ｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｉｍｐｅｄａｎｃｅ／ｐＨ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ

ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ，ｏｎ ａｎｄ ｏｆｆ ｔｈｅｒａｐｙ

［Ｊ］．Ｃｌｉｎ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ Ｈｅｐａｔｏｌ，２００９，７（７）：７４３７４８．

［１０６］Mａｉｎｉｅ Ｉ， Ｔｕｔｕｉａｎ Ｒ， Ａｇｒａｗａｌ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｂｉｎｅｄ

ｍｕｌｔｉｃｈａｎｎｅｌ ｉｎｔｒａｌｕｍｉｎａｌ ｉｍｐｅｄａｎｃｅｐＨ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｔｏ ｓｅｌｅｃｔ

ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔ ｇａｓｔｒｏｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ ｆｏｒ

ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ Ｎｉｓｓｅｎ ｆｕｎｄｏｐｌｉｃａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｂｒ Ｊ Ｓｕｒｇ，２００６，

９３（１２）：１４８３１４８７．

［１０７］Ｚｅｒｂｉｂ Ｆ， Ｒｏｍａｎ Ｓ， Ｒｏｐｅｒｔ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｅｓｏｐｈａｇｅａｌ

ｐＨｉｍｐｅｄａｎｃｅ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ａｎｄ ｓｙｍｐｔｏｍ ａｎａｌｙｓｉｓ ｉｎ ＧＥＲＤ：ａ

ｓｔｕｄｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｏｆｆ ａｎｄ ｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．Ａｍ Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，

２００６，１０１（９）：１９５６１９６３．

［１０８］Ｂｒｏｅｄｅｒｓ ＪＡ，Ｂｒｅｄｅｎｏｏｒｄ ＡＪ，Ｈａｚｅｂｒｏｅｋ ＥＪ，ｅｔ ａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ

ａｎｔｉｒｅｆｌｕｘ ｓｕｒｇｅｒｙ ｏｎ ｗｅａｋｌｙ ａｃｉｄｉｃ ｒｅｆｌｕｘ ａｎｄ ｂｅｌｃｈｉｎｇ［Ｊ］．

Ｇｕｔ，２０１１，６０（４）：４３５４４１．

［１０９］Ｆｒａｚｚｏｎｉ M， Ｐｉｃｃｏｌｉ M， Ｃｏｎｉｇｌｉａｒｏ Ｒ，ｅｔ ａｌ． Ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ

ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ ａｓ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ｂｙ ｉｍｐｅｄａｎｃｅ

ｐＨ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｃａｎ ｂｅ ｃｕｒｅｄ ｂｙ ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ ｆｕｎｄｏｐｌｉｃａｔｉｏｎ

［Ｊ］．Ｓｕｒｇ Ｅｎｄｏｓｃ，２０１３，２７（８）：２９４０２９４６．

［１１０］Ｌｕｎｄｅｌｌ Ｌ． Ｂｏｒｄｅｒｌｉｎｅ ｉｎｄｉｃａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ ｏｆ

ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ：＂ｉｓ ｓｕｒｇｅｒｙ ｂｅｔｔｅｒ

ｔｈａｎ ｍｅｄｉｃａｌ ｔｈｅｒａｐｙ＂？［Ｊ］．Ｄｉｇ Ｄｉｓ，２０１４，３２ （１２ ）：

１５２１５５．

［１１１］Ｘｕ ＸＨ，Ｙａｎｇ ＺM，Ｃｈｅｎ Ｑ，ｅｔ ａｌ．Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ

ｂａｃｌｏｆｅｎ ｉｎ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘｉｎｄｕｃｅｄ ｃｈｒｏｎｉｃ

ｃｏｕｇｈ［Ｊ］．Wｏｒｌｄ Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２０１３，１９（２７）：４３８６４３９２．

［１１２］Ｆｒａｚｚｏｎｉ M，Ｃｏｎｉｇｌｉａｒｏ Ｒ，Mｅｌｏｔｔｉ Ｇ．Ｒｅｆｌｕｘ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ａｓ

ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｂｙ ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ ｆｕｎｄｏｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ４０ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ

ｈｅａｒｔｂｕｒｎ／ｒｅｇｕｒｇｉｔａｔｉｏｎ ｐｅｒｓｉｓｔｉｎｇ ｄｅｓｐｉｔｅ ＰＰＩ ｔｈｅｒａｐｙ： ａ

ｓｔｕｄｙ ｕｓｉｎｇ ｉｍｐｅｄａｎｃｅｐＨ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ［Ｊ］．Ｄｉｇ Ｄｉｓ Ｓｃｉ，２０１１，

５６（４）：１０９９１１０６．

［１１３］Ｂｒｏｅｄｅｒｓ ＪＡ，Ｄｒａａｉｓｍａ WＡ，Ｂｒｅｄｅｎｏｏｒｄ ＡＪ，ｅｔ ａｌ．Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ

ｓｙｍｐｔｏｍｒｅｆｌｕｘ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｎ ｌｏｎｇｔｅｒｍ ｏｕｔｃｏｍｅ

ａｆｔｅｒ Ｎｉｓｓｅｎ ｆｕｎｄｏｐｌｉｃａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｂｒ Ｊ Ｓｕｒｇ，２０１１，９８ （２）：

２４７２５４．

［１１４］Ｌａｂｅｎｚ Ｊ，Mａｌｆｅｒｔｈｅｉｎｅｒ Ｐ． Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｕｎｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄ

ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．Wｏｒｌｄ Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２００５，１１ （２８）：

４２９１４２９９．

［１１５］Ｖａｋｉｌ ＮＢ，Ｓｈａｋｅｒ Ｒ，Ｊｏｈｎｓｏｎ ＤＡ，ｅｔ ａｌ．Ｔｈｅ ｎｅｗ ｐｒｏｔｏｎ

ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｅｓｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ ｉｓ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ａｓ ａ ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅ

ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ＧＥＲＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｅａｌｅｄ ｅｒｏｓｉｖｅ ｏｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ：ａ

６ｍｏｎｔｈ，ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ，ｄｏｕｂｌｅｂｌｉｎｄ，ｐｌａｃｅｂｏｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ

ｏｆ ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ［Ｊ］．Ａｌｉｍｅｎｔ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ，２００１，

１５（７）：９２７９３５．

［１１６］Ｊｏｈｎｓｏｎ ＤＡ，Ｂｅｎｊａｍｉｎ ＳＢ，Ｖａｋｉｌ ＮＢ，ｅｔ ａｌ．Ｅｓｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ

ｏｎｃｅ ｄａｉｌｙ ｆｏｒ ６ ｍｏｎｔｈｓ ｉｓ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｍａｉｎｔａｉｎｉｎｇ

ｈｅａｌｅｄ ｅｒｏｓｉｖｅ ｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ ａｎｄ ｆｏｒ ｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇ

ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ： ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ，

ｄｏｕｂｌｅｂｌｉｎｄ，ｐｌａｃｅｂｏｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ

［Ｊ］．Ａｍ Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２００１，９６（１）：２７３４．

［１１７］Mｏｄｉａｎｏ Ｎ，Ｇｅｒｓｏｎ ＬＢ．Ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ

Ｂａｒｒｅｔｔ′ｓ ｅｓｏｐｈａｇｕｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｅｒｏｓｉｖｅ ｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ［Ｊ］．

Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔ Ｅｎｄｏｓｃ，２００９，６９（６）：１０１４１０２０．

［１１８］Ｈａｎｎａ Ｓ，Ｒａｓｔｏｇｉ Ａ，Wｅｓｔｏｎ ＡＰ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ

Ｂａｒｒｅｔｔ′ｓ ｅｓｏｐｈａｇｕｓ ａｆｔｅｒ ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｈｅａｌｉｎｇ ｏｆ ｅｒｏｓｉｖｅ

ｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ ［Ｊ ］． Ａｍ Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ， ２００６，１０１ （７ ）：

１４１６１４２０．

［１１９］Mａｌｆｅｒｔｈｅｉｎｅｒ Ｐ， Ｌｉｎｄ Ｔ， Wｉｌｌｉｃｈ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ

ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ Ｂａｒｒｅｔｔ′ｓ ｏｅｓｏｐｈａｇｕｓ ａｎｄ Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒ ｐｙｌｏｒｉ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｏｎ ｈｅａｌｉｎｇ ｏｆ ｅｒｏｓｉｖｅ ｇａｓｔｒｏｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｒｅｆｌｕｘ

ｄｉｓｅａｓｅ （ＧＯＲＤ） ａｎｄ ｓｙｍｐｔｏｍ ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ｉｎ ｎｏｎｅｒｏｓｉｖｅ

ＧＯＲＤ：ｒｅｐｏｒｔ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ＰｒｏＧＯＲＤ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｇｕｔ，２００５，

５４（６）：７４６７５１．

［１２０］Ｋａｈｒｉｌａｓ ＰＪ，Ｆａｌｋ ＧW，Ｊｏｈｎｓｏｎ ＤＡ，ｅｔ ａｌ．Ｅｓｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ

ｉｍｐｒｏｖｅｓｈｅａｌｉｎｇ ａｎｄ ｓｙｍｐｔｏｍ ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ａｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ

ｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ ｉｎ ｒｅｆｌｕｘ ｏｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ： ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ

ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ．Ｔｈｅ Ｅｓｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ Ｓｔｕｄｙ Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｏｒｓ［Ｊ］．

Ａｌｉｍｅｎｔ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ，２０００，１４（１０）：１２４９１２５８．

［１２１］Ｌｉｃｈｔｅｎｓｔｅｉｎ ＤＲ， Ｃａｓｈ ＢＤ， Ｄａｖｉｌａ Ｒ，ｅｔ ａｌ． Ｒｏｌｅ ｏｆ

ｅｎｄｏｓｃｏｐｙ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ＧＥＲＤ［Ｊ］．Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔ

Ｅｎｄｏｓｃ，２００７，６６（２）：２１９２２４．

［１２２］Wａｎｇ ＫＫ，Ｓａｍｐｌｉｎｅｒ ＲＥ．Ｕｐｄａｔｅｄ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ２００８ ｆｏｒ ｔｈｅ

—０６６— 中华消化杂志 ２０１４ 年 １０ 月第 ３４ 卷第 １０ 期　Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｇ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０１４，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１０



ｄｉａｇｎｏｓｉｓ，ｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ Ｂａｒｒｅｔｔ′ｓ ｅｓｏｐｈａｇｕｓ

［Ｊ］．Ａｍ Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２００８，１０３（３）：７８８７９７．

［１２３］Ｓｈａｒｍａ Ｐ，Ｆａｌｋ ＧW，Wｅｓｔｏｎ ＡＰ，ｅｔ ａｌ．Ｄｙｓｐｌａｓｉａ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ

ｉｎ ａ ｌａｒｇｅ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ ｃｏｈｏｒｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｂａｒｒｅｔｔ′ｓ

ｅｓｏｐｈａｇｕｓ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ Ｈｅｐａｔｏｌ， ２００６， ４（５）：

５６６５７２．

［１２４］Ｆｉｔｚｇｅｒａｌｄ ＲＣ，ｄｉ Ｐｉｅｔｒｏ M，Ｒａｇｕｎａｔｈ Ｋ， ｅｔ ａｌ．Ｂｒｉｔｉｓｈ

Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｏｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ

ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ Ｂａｒｒｅｔｔ′ｓ ｏｅｓｏｐｈａｇｕｓ［Ｊ］．Ｇｕｔ，２０１４，６３（１）：

７４２．

［１２５］中华医学会消化病学分会．Ｂａｒｒｅｔｔ 食管诊治共识（２０１１ 修订
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（本文编辑：沈漱瑜）

·读者·作者·编者·

关于文稿中统计学符号的使用

　　按 ＧＢ３３５８８２《统计学名词及符号》的有关规定书写，常用如下：① 样本的算术平均数用英文小写 x－（中位数仍用 M）；

② 标准差用英文小写 s；③ 标准误用英文小写 s x－；④ t 检验用英文小写 t；⑤ F 检验用英文大写 F；⑥ 卡方检验用希文小写

χ
２
；⑦ 相关系数用英文小写 r；⑧ 自由度用希文小写 v；⑨概率用英文大写 P（P 值前应给出具体检验值，如 t 值、χ

２
值、q 值

等），以上符号均用斜体。
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