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胃食管反流是常见的消化系统疾病，指胃内容物

反流入食管，引起不适症状和/或并发症的一种疾病[1]。
食管下段癌或贲门癌患者近端胃切除术后，贲门周围

的正常解剖结构和食管下段的抗反流屏障缺陷，是引

起胃食管反流的病因之一。此类因手术导致的抗反流

屏障的缺陷，与反流物胃酸、胃蛋白酶、胆汁等导致的

食管下括约肌（LES）功能障碍有显著区别，后者仍存

在相应解剖学结构，仅生理功能受到损害，而近端胃

切除术后患者抗反流屏障的解剖学结构遭到严重破

坏，在给予抑酸治疗减少反流物侵袭的同时，还应加
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[摘要] 目的 观察胃铋镁联合埃索美拉唑治疗食管下段癌或贲门癌行近端胃切除术后胃食管反流的临床效果。

方法 将 2014 年 1 月～2015 年 8 月华中科技大学同济医学院附属协和医院 94 例行近端胃切除术后出现胃食管

反流的患者分为两组，治疗组 46 例给予胃铋镁颗粒及埃索美拉唑口服，对照组 48 例单用埃索美拉唑口服，疗程

均为 8 周。 观察两组患者的临床症状改善情况及胃镜下食管黏膜愈合情况。 结果 治疗组及对照组症状改善总

有效率分别为 84.8%（39/46）、62.5%（30/48），差异有统计学意义（P ＜ 0.05）；治疗组及对照组胃镜下食管黏膜愈合

总有效率分别为 87.0%（40/46）、58.3%（28/48），差异有高度统计学意义（P ＜ 0.01）。 结论 胃铋镁颗粒联合埃索

美拉唑治疗近端胃切除术后胃食管反流，在临床症状改善及食管黏膜愈合方面疗效优于单用埃索美拉唑。
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[Abstract] Objective To observe the clinical efficacy of Compound Bismuth and Magnesium Granules combined with
Esomeprazole in the treatment of gastroesophageal reflux after proximal gastrectomy in patients with distal esophageal
carcinoma or gastric cardia cancer. Methods From January 2014 to August 2015, 94 patients with gastroesophageal re-
flux after proximal gastrectomy in Union Hospital, Tongji Medical College, Huazhong University of Science and Tech-
nology, were divided into two groups, 46 patients of treatment group were given Compound Bismuth and Magnesium
Granules and Esomeprazole, 48 patients of control group were only given Esomeprazole for 8 weeks. Clinical symptoms
and endoscopic esophageal mucosal healing of the two groups were observed. Results The total effective rate of symp-
toms improvement in the treatment group and control group was 84.8% (39/46) and 62.5% (30/48) respectively, with sig-
nificant difference (P ＜ 0.05); the total effective rate of esophageal mucosa healing under gastroscope in the treatment
group and control group was 87.0% (40/46) and 58.3% (28/48) respectively, with highly significant difference (P ＜ 0.01).
Conclusion Compound Bismuth and Magnesium Granules combined with Esomeprazole is more effective than Es-
omeprazole on clinical symptoms improvement and esophageal mucosal healing in treatment of gastroesophageal reflux
after proximal gastrectomy.
[Key words] Compound Bismuth and Magnesium Granules; Esomeprazole; Proximal gastrectomy; Gastroesophageal reflux
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强对黏膜的保护，及时减少胃酸等，避免黏膜完整性

持续被反流物破坏，发展成难治性胃食管反流。 胃铋

镁颗粒为新型化学药+植物药复方制剂，具有黏膜保

护、抗酸、改善动力等作用，提示与 抑酸剂同用 可能

给术后胃食管反流患者带来更好的疗效。 本研究应

用胃铋镁颗粒及埃索美拉唑对食管下段癌或贲门癌

术后合并胃食管反流的患者进行治疗， 取得了满意

的疗效。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2014 年 1 月～2015 年 8 月华中科技大学同

济医学院附属协和医院收治的食管下段癌或贲门癌

行近端胃切除术后并发胃食管反流患者 94 例， 将其

分为治疗组与对照组。治疗组 46 例，其中男 38 例，女

8 例；平 均 年 龄（59.6±7.6）岁；病 程 2～24 个 月，平 均

（11.2±5.4）个月；内镜下 A、B、C 级例数分别为 16、30、
0 例。 对照组 48 例，其中男 38 例，女 10 例；平均年龄

（58.8±6.7）岁；病程 3～22 个月，平均（11.7±5.0）个月；
内镜下 A、B、C 级例数分别为 16、31、1 例。 两组患者

内镜下黏膜损伤程度以轻度居多。 两组患者年龄、性

别、病程、病情严重程度方面比较，差异均无统计学意

义（P ＞ 0.05），具有可比性。
1.2 纳入标准

食管下段癌或贲门癌术后患者，行胃镜及病理活

检确诊为胃食管反流；能正常进食；临床表现为典型

症状（反酸、胃灼热）和/或非典型症状（胸骨后疼痛、
咽部不适、吞咽痛等）；治疗前 2 周未服用过抑酸剂、
胃黏膜保护剂及促进胃肠蠕动的药物。
1.3 排除标准

术后吻合口瘘；食管癌、贲门癌术后复发和/或转

移；对埃索美拉唑或胃铋镁颗粒过敏；肝肾等重要脏

器功能不全；合并严重心肺脑疾病或恶病质；妊娠期

及哺乳期妇女。
1.4 治疗方法

一般治疗： 所有患者给予改变生活方式建议，注

意减轻体重，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。药物治疗：治疗组给予埃索

美拉唑镁肠溶片（阿斯利康制药有限公司，国药准字

J20130075）20 mg/次，2 次/d，餐前 30 min 口 服；胃铋

镁颗粒[弘美制药（中国）有限公司，国药准字H20045610]
3 g/次，3 次/d， 餐后服用。 对照组给予埃索美 拉唑

20 mg/次，2 次/d，餐前 30 min 口服。 疗程 8 周。 疗程

结束后安排专人对所有患者复查胃镜及肝肾功能、血

常规。

1.5 观察指标及疗效判定标准

1.5.1 胃食管反流症状改善情况[2] 典型症状及非典型

症状评分标准：0 分：无症状；l 分：偶有症状或症状较

轻；2 分：经常发生，部分影响日常工作及生活；3 分：
症状严重，影响日常工作及生活。疗效评定：临床症状

治疗后积分总和降低≥70%为显效，积分降低≥30%
为有效，积分降低＜30%为无效。 总有效=显效＋有效。
1.5.2 内镜下疗效判断[3-4] 两组患者治疗 8 周后复查胃

镜。胃镜下分为正常及 A、B、C、D 级（洛杉矶分级法）：
正常：食管黏膜没有破损；A 级：1 个或 1 个以上食管

黏膜破损， 长径＜5 mm；B 级：1 个或 1 个以上黏膜破

损，长径≥5 mm，但没有融合性病变；C 级：黏膜破损

有融合，但小于 75%的食管周径；D 级：黏膜破损融合，
至少达到 75%的食管周径。内镜下疗效评定：显效：改

善 2 级或炎症完全消失；有效：改善≥1 个级别；无效：
改善不明显或加重。 总有效=显效+有效。
1.5.3 不良反应 记录两组不良反应发生情况，治疗前

后进行血常规、肝肾功能检查。
1.6 统计学方法

采用 SPSS 20.0 对所得数据进行统计学分析，计

量资料采用均数±标准差（x±s）表示，组间 比较采用

t 检验，计数资料采用百分率表示，组间对比采用 χ2 检

验。 以 P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。
2 结果

2.1 两组症状改善情况比较

治疗组胃食管反流症状改善总有效率为 84.8%，
优于对照组的 62.5%，差异有统计学意义（P ＜ 0.05）。
其中， 两组症状改善显效率差异有高度统计学意义

（P ＜ 0.01）。 见表 1。

表 1 两组症状改善情况比较[n（%）]

注：与对照组比较，*P ＜ 0.01，#P ＜ 0.05

2.2 两组内镜下疗效比较

治疗组与对照组内镜下食管黏膜破损的改善总

有效率分别为 87.0%、58.3%，差异有高度统计学意义

（P ＜ 0.01）， 两组内镜下疗效显效率比较差异亦有高

度统计学意义（P ＜ 0.01）。 见表 2。

表 2 两组内镜下疗效比较[n（%）]

注：与对照组比较，*P ＜ 0.01

对照组

治疗组

48
46

10（20.8）
28（60.9）*

20（41.7）
11（23.9）

18（37.5）
7（15.2）

30（62.5）
39（84.8）#

组别 例数 显效 有效 无效 总有效

对照组

治疗组

48
46

15（31.2）
32（69.6）*

13（27.1）
8（17.4）

20（41.7）
6（13.0）

28（58.3）
40（87.0）*

组别 例数 显效 有效 无效 总有效
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2.3 不良反应

两组患者在治疗过程中均未出现严重的不良反

应，治疗前后化验血常规、肝肾功能等无明显异常。
3 讨论

胃食管反流的发病机制主要为防御机制削弱、攻

击因子刺激、胃排空延迟、食管感觉异常，防御机制削

弱表现为抗反流屏障障碍（食管下括约肌压力降低、一

过性食管下括约肌松弛、解剖结构缺陷、食管裂孔疝、
贲门失弛缓症术后等）、食管酸清除能力降低（动力减

弱、唾液分泌减少）、组织抵抗力降低（上皮前的黏液

层和上皮细胞间的紧密连接削弱、上皮后丰富的血供

减少）；直接损伤因素包括胃酸、胃蛋白酶及胆汁（非

结合胆盐和胰酶）等[5]。
对于食管下段癌或贲门癌患者所采取的根治手

术绝大多数采用食管-胃吻合术， 易引发胃食管反流

的具体原因和机制为：术中切除了食管下段、贲门、胃

底等组织，带来解剖学的重大改变，使正常的食管下

括约肌功能、膈食管韧带和膈肌及 His 角的调节作用

遭到严重破坏，失去“弹簧夹”的机械性抗反流作用，
即残余食管与胃之间形成共通腔，导致抗反流屏障作

用消失；手术切断了迷走神经主干，使食管胸胃的张

力降低，失去有规律的节奏蠕动，出现术后胃排空功

能障碍；手术还使胃失去周围组织的支持，腹内正压

的胃内压传导至胸腔负压下的胸胃内，胃扩张容积增

大，在胸腹腔压力差下，随着体位、呼吸、咳嗽、活动等

影响胃食管压力梯度的因素，使胃内容物自由流入食

管腔内； 最后食管-胃部分切除术后残余食管的蠕动

能力减弱，食管对胃反流物的廓清能力降低，也是导

致胃食管反流的另一重要原因[6-8]。
目前对胃食管反流的治疗主要药物为质子泵抑

制剂（PPI），其治疗胃食管反流主要是治“表”（减轻反

流物刺激）而不是治“本”（防止反流）[9]，因此治疗目的

应该包括要减少反流、缓解症状、降低反流物质对黏

膜损害、增强食管黏膜抗反流防御功能，达到防治作

用[3]，即在治疗过程中既要抑酸，也要兼顾改善胃肠动

力及黏膜保护，从而更为有效地达到治疗作用。 因胃

食管反流一般需长期治疗， 故选用药效稳定确切、不

良反应少的药物一直是临床上关注的问题。埃索美拉

唑为奥美拉唑的左旋异构体，优势在于肝脏首过效应

较低，生物利用度高，起效快，抑酸效果更好，是第一

个被证实比其他 PPI 更有效的药物， 尤其适合于老

年、肾功能不全和轻中度肝功能不全患者。 亦有研究

表明，埃索美拉唑 40 mg 对食管炎的愈合率，优于兰

索拉唑 30 mg、奥美拉唑 20 mg、泮托拉唑 40 mg 及雷

贝拉唑 20 mg[10-12]。

铋制剂为临床上常用黏膜保护剂，因 20 世纪 70年

代国外陆续报道服用铋剂后引发铋性脑病引起恐慌

和重视而逐渐淡出临床。 自 Marshall 报道铋剂可杀灭

Hp 之后，铋剂的应用卷土重来，同时其引发的相关不

良反应也有许多报道[13-14]。 通常认为铋的不良反应的

发生与溶解性质相关，不同剂型的铋剂溶解度、药物

代谢动力学、药效等均不同。可溶性的铋剂比不溶性铋

的化合物更易被吸收。胶体次枸橼酸铋及胶体果胶铋

等有机铋剂具有水溶性， 服用后形成不溶性保护膜，
被上消化道吸收的铋＜5%，并通过与胃黏膜的铁传输

蛋白及乳铁蛋白结合，转运分布于全身，以肾脏分布

最多，并可能运送至脑部引起脑中毒[15-16]。不易溶解的

无机铋盐全身吸收很少（＜1%），最常见的不良反应是

黑便[17]。Dresow 等[18-19]的研究表明，铝酸铋的铋吸收量

最低， 胶体次枸橼酸铋的铋吸收量是其 8～21 倍；另

外，胶体次枸橼酸铋、胶体果胶铋在肾脏铋蓄积量相

当[20-21]。说明无机铋盐的铋吸收量远低于有机铋盐，这

可能也是目前使用的铋剂是无机铋盐[22]的原因。 胃铋

镁颗粒含有铝酸铋， 提示其相较于胶体次枸橼酸铋

（枸橼酸铋钾）[23]、 胶体果胶铋等具有更高安全性，同

时从疗程上看，胃铋镁颗粒可以应用 1～3 个月为 1 个

疗程，病愈后为避免复发还可减量维持给药，适于胃

食管反流等需长期用药的上消化道疾病。 因此，本研

究治疗药物应用胃铋镁颗粒联合埃索美拉唑，与单用

埃索镁拉唑治疗对比，同时给予患者改变生活方式建

议，研究黏膜保护剂与抑酸药物联合用药对胃食管反

流的疗效。 另外，相关 Meta 分析表明，给予 PPI 治疗

8周的食管炎愈合率高于治疗 4 周[10]。 因此本研究采

用 8 周疗程。 本研究结果提示，治疗组中胃食管反流

临床症状改善总有效率为 84.8%， 显著高于对照组

（62.5%），差异有统计学意义（P ＜ 0.05）；两组间症状

改善显效率对比，差异有高度统计学意义（P ＜ 0.01）。
治 疗 组 及 对 照 组 胃 镜 下 食 管 黏 膜 愈 合 评 价 总 有 效

率 分别为 87.0%和 58.3%， 差异有高度统计学意义

（P ＜ 0.01）。 两组治疗前后血常规、肝肾功能均无明

显异常。
胃铋镁颗粒在埃索美拉唑基础上，显著增加了近

端胃切除术后胃食管反流症状改善效果及胃镜下疗

效，作用机制可能涉及：胃铋镁属化学药及植物药复

方制剂，药物组成包括铝 酸铋、重质 碳酸镁、碳酸 氢

钠、甘草浸膏粉、弗郎鼠李皮、茴香粉、芦荟、石菖蒲，
具有黏膜保护 [24-25]、抗酸、动力改善等多重作用，其中

黏膜保护作用可加强胃、食管的防御能力，抗酸作用

可配合 PPI 抑酸作用共同减少酸反流刺激，改善胃肠

动力作用可加速胃的排空，减少反流物对黏膜损害。
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综上所述，胃铋镁颗粒能够增强防御机制，减弱

攻击因子，并有效改善胃肠动力，可通过多重药理作

用达到有效治疗胃食管反流的目的。本研究胃铋镁用

药 8 周对血常规、肝肾功能无不良影响，提示胃铋镁

长期应用并未造成肝肾功能损害，与所含铝酸铋在铋

化合物中铋吸收量较低相关， 亦未增加其他抗酸剂、
黏膜保护剂可能出现的便秘等不良反应，即胃铋镁长

期应用有较高安全性。
本研究结果提示在埃索美拉唑基础上联用胃铋

镁颗粒对近端胃切除术后胃食管反流疗效显著优于

单用埃索美拉唑，更能有效改善临床症状，促进食管

黏膜愈合，有较好的安全性，能满足胃食管反流治疗

周期较长的用药需求，值得临床推广应用。
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