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疏肝和胃方联合伏诺拉生治疗气郁痰阻型难治性
胃食管反流病的临床疗效
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［摘要］ 目的：评价“疏肝和胃方”联合伏诺拉生治疗气郁痰阻型难治性胃食管反流病（RGERD）的临床疗效与可能存在

的不良反应。方法：将符合纳入标准的 80 例 RGERD 患者均进行 24 h pH 阻抗与高分辨率食管测压及电子胃镜检查；通过随机

数 字 表 将 80 例 RGERD 患 者 随 机 分 配 到 观 察 组 与 对 照 组 ，观 察 组 给 予 中 药 疏 肝 和 胃 方（1 袋/次 ，2 次/d）联 合 伏 诺 拉 生 片

（20 mg/次，1 次/d）治疗；对照组予伏诺拉生片（20 mg/次，1 次/d）治疗，两组患者治疗周期均为 4 周。观察两组患者临床疗效，

治疗前、治疗 2 周后、治疗后中医证候（咽部不适如有痰梗、胸骨后不适、嗳气等）积分、躯体症状、生活质量及胃镜下食管黏膜

改善情况。结果：最终完成试验并纳入统计者 75 例，观察组 38 例，对照组 37 例。观察组临床总有效率为 89.47%（34/38），对照

组临床总有效率为 62.16%（23/37）；观察组总有效率显著高于对照组，差异有统计学意义（χ2=13.014，P<0.01）。与本组治疗前

比较，两组患者食管黏膜评分、反流性疾病问卷评分、中医主证咽部不适如有痰梗及胸膺部不适评分、胃食管反流病生活质量

评价量表（GERD-HRQL）、躯体症状自评量表（SSS）评分均明显降低（P<0.05）；与对照组治疗后比较，观察组在缓解气郁痰阻

型 RGERD 患者烧心、反酸、咽喉不适如有痰梗、胸骨后不适、嗳气、半夜呛咳、恶心干呕、口黏腻、失眠效果等临床症状、躯体化

症状及生活质量方面效果更优（P<0.05，P<0.01），但治疗后组间比较两组食管黏膜改善情况差异无统计学意义。结论：疏肝和

胃 方 联 合 伏 诺 拉 生 治 疗 气 郁 痰 阻 型 RGERD 在 临 床 症 状 、体 征 及 生 活 质 量 、躯 体 化 症 状 改 善 等 方 面 效 果 更 优 ，无 明 显 不 良

反应。
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Clinical Effect of Shugan Hewei Prescription Combined with Vonoprazan on 

Refractory Gastroesophageal Reflux Disease Due to Qi Depression and Phlegm Obstruction
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［［Abstract］］  Objective：： To evaluate the clinical efficacy and adverse effects of Shugan Hewei 

prescription combined with vonoprazan in the treatment of refractory gastroesophageal reflux disease （RGERD） 

due to qi depression and phlegm obstruction. Method：： Eighty RGERD patients who met the inclusion criteria 
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underwent 24-hour pH impedance and high-resolution esophageal manometry and electronic gastroscopy. The 

80 patients were randomly assigned to an observation group （Shugan Hewei prescription， one bag each time， 

twice a day + vonoprazan， 20 mg each time， once a day） and a control group （vonoprazan， 20 mg each time， 

once a day） by the random number table method. The treatment in both groups lasted for 4 weeks. The clinical 

efficacy was examined. The scores of TCM symptoms （pharyngeal discomforts such as phlegm obstruction， 

retrosternal discomfort， and belching）， somatic symptoms， quality of life， and improvement of esophageal 

mucosa under gastroscopy were observed in both groups before treatment and after treatment for 2 and 4 weeks. 

Result：： Seventy-five patients completed the trial were included in this study， including 38 patients in the 

observation group and 37 patients in the control group. The total response rate in the observation group was 

89.47%（34/38）， which was higher than that （62.16%，23/37） in the control group （χ2=13.014， P<0.01）. After 

treatment， the scores of esophageal mucous membrane， reflux disease symptoms， TCM symptoms， 

gastroesophageal reflux disease health-related quality of life scale （GERD-HRQL）， and somatic self-rating scale 

（SSS） decreased in both groups（P<0.05）. Moreover， the observation group outperformed the control group in 

alleviating heartburn， acid reflux， throat discomforts， midnight coughing， nausea and dry vomiting， mucousy 

mouth， and insomnia in the patients with GERD （P<0.05，P<0.01）. However， the two groups showed no 

statistically significant differences in the improvement of esophageal mucosa after treatment. Conclusion：： The 

combination of Shugan Hewei prescription with vonoprazan was superior to vonoprazan alone in treating 

RGERD regarding clinical symptoms， physical signs， quality of life， and somatic symptoms， without causing 

obvious adverse effects.

［［Keywords］］ refractory gastroesophageal reflux disease； Shugan Hewei prescription； vonoprazan； 

efficacy evaluation

胃食管反流病（GERD）是临床常见的一种治疗

具有挑战性、长期烧心和（或）反流症状严重影响患

者日常生活质量的反复发作性疾病［1］。该病发生与

下食管括约肌（LES）收缩障碍、抗反流黏膜受损及

诸多炎症趋化因子升高相关［2-3］。质子泵抑制剂的

广泛应用为胃食管反流的治疗带来突破性进展，但

仍 有 高 达 40%［4］的 患 者 经 双 倍 剂 量 质 子 泵 抑 制 剂

（PPIs）治疗 8 周，烧心和（或）咽部不适、反流等症状

未见明显改善发为难治性胃食管反流病（RGERD），

反 流 性 疾 病 症 状 的 量 表 有 助 于 初 步 区 分 典 型 与 非

典 型 的 反 流 症 状 ，借 助 于 高 分 辨 率 测 压 、胃 镜 及

24 h pH 阻抗联合监测能够准确评估病情程度。临

床 上 治 疗 RGERD 常 常 采 用 加 量 使 用 PPIs 或 调 换

PPIs 种类、联合应用 H2 受体阻滞剂或使用促胃肠动

力药物，对于临床经药物治疗效果不佳，但有 GERD

的客观证据者可采用抗反流手术［5］。最新指南治疗

推 荐 的 新 型 抑 酸 剂 伏 诺 拉 生 可 迅 速 达 到 最 大 的 抑

酸 效 果 且 作 用 稳 定 ，相 关 临 床 试 验 显 示 ，伏 诺 拉 生

可在缩短 GERD 治疗周期的同时明显降低复发率。

现 代 诸 多 学 者 研 究 表 明 RGERD 病 因 病 机 繁 多 ，诘

究本末终与脾胃虚弱，胃失和降相关［6］。气郁痰阻

之 RGERD 患者多存在情志不畅，症见情绪激动，或

抑 郁 寡 欢 ，黯 然 无 神；郁 者 ，郁 滞 而 不 通 ，人 体 气 机

升降有赖于中州调停，脾胃一升一降，润燥均衡，纳

运协调。“所以病之生也，不离乎气，而医之治病也，

亦不离乎气”，说明气机失调为百病之源［7］，故顺应

五 脏 六 腑 特 性 调 畅 气 机 为 治 该 病 之 要 。 本 研 究 采

用伏诺拉生联合疏肝和胃方对气郁痰阻型 RGERD

治 疗 ，为 中 医 药 治 疗 RGERD 机 制 研 究 提 供 依 据 和

方向，现报道如下。

1 资料与方法

1.1　一般资料     本试验基于两样本率的差异性检

验 ，采 用 双 侧 检 验 ，取 α=0.05，β=0.20，采 用 PASS 

15.0 实 现 样 本 计 算 ，观 察 组 与 对 照 组 按 1∶1 比 例 分

配，主要结局指标为临床有效率。据既往文献资料

记 载 ，富 马 酸 伏 诺 拉 生 治 疗 RGERD 第 4 周 有 效 率

不高于 67.7%［8］，以提高 25％定为有临床差别，计算

得 出 n1=n2=36，考 虑 10% 脱 落 率 ，预 计 共 需 要 80 例

病人进入本研究。

所 有 病 例 来 源 于 2021 年 12 月 至 2022 年 12 月

上 海 中 医 药 大 学 附 属 岳 阳 中 西 医 结 合 医 院 消 化 内

科门诊/住院部 RGERD 患者。根据入组标准筛选后

进入临床试验研究。试验过程中观察组脱落 2 例、

对 照 组 脱 落 3 例 ，最 终 完 成 治 疗 的 患 者 75 例 ，即 观
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察组 38 例与对照组 37 例。考虑脱落患者均由随机

因 素 自 行 脱 落 ，且 治 疗 周 期 均 未 达 到 评 价 疗 程 ，故

不予纳入统计。对照组患者男性 16 例，女性 21 例；
年 龄 36~73 岁 ，平 均 年 龄（57.41±9.76）岁；体 质 量 指

数（BMI）（21.30±2.80） kg·m-2；食管黏膜分类有反流

性 食 管 炎（RE）27 例 ，非 糜 烂 性 食 管 炎（NERD）
10 例；正常食管运动 7 例，异常食管运动 30 例；存在

异 常 反 流 者 18 例 ，无 异 常 反 流 现 象 者 19 例 。 观 察

组患者男性 16 例，女性 22 例；年龄 25~70 岁，平均年

龄（53.95±10.72）岁；BMI（22.33±3.02） kg·m-2；食 管

黏 膜 分 类 有 RE 27 例 ，NERD 11 例；正 常 食 管 运 动

8 例，异常食管运动 30 例；存在异常反流者 22 例，无

异常反流现象者 16 例。两组患者上述基线资料组

间 比 较 ，差 异 无 统 计 学 意 义 ，具 有 可 比 性 。 本 研 究

已 通 过 上 海 中 医 药 大 学 附 属 岳 阳 中 西 医 结 合 医 院

伦理委员会审查（批件号 2022-050）。

1.2　诊断标准     西医诊断标准参照中华医学会消

化 病 分 会 中 国 GERD 共 识 意 见 专 家 组 制 定 的

《2020 年中国胃食管反流病专家共识》［9］。①临床症

状表现为烧心和反酸，胸骨后烧灼痛或不适等典型

反流症状；嗳气、咽部不适、由食管炎症而引起的平

卧 或 睡 眠 时 呛 咳 等 不 典 型 症 状 。②典 型 症 状 病 例

在 GERD 专 科 医 生 指 导 下 完 成 反 流 性 疾 病 问 卷

（RDQ），评分筛选结果≥12 分。③证实存在病理性

反流和（或）黏膜炎症存在。④经过双倍标准剂量、

8 周 疗 程 的 抑 酸 治 疗 后 反 流、烧 心 等 症 状 无 明 显 改

善。RGERD 的诊断：符合①+③+④/②+③+④/③+

④中的任意一项即可确诊。

中 医 诊 断 标 准 参 照 国 家 中 医 药 管 理 局“ 十 一

五”重点专科 GERD 中医诊疗方案总结的 GERD 中

医 辨 证 分 型 中 的 气 郁 痰 阻 证（具 主 证 两 项 和 兼 次

证≥两 项 ，同 时 具 备 相 应 舌 脉 象 者 ，即 可 诊 断）。 主

证：①咽部不适如有痰梗；②胸膺不适。次证：①嗳

气 或 反 流；②吞 咽 困 难；③声 音 嘶 哑；④半 夜 呛 咳；
⑤舌红、苔白腻、脉弦滑。

1.3　纳入标准     ①符合气郁痰阻型 RGERD 中西医

诊断标准；②入组前 2 周未服用钾离子竞争性酸阻

断剂（P-CAB）、PPIs 或促胃动力药等；③年龄≥18 周

岁且不超过 70 周岁，性别不限；④充分理解本研究的

重要性及目的，同意参加本研究，并签署知情同意书。

1.4　排除标准     ①合并严重原发性食道动力疾患

（如贲门失弛缓症，硬皮病，原发性食道痉挛）、上消

化 道 恶 性 病 变 、药 物 性 食 管 炎 患 者 。②鼻 腔 畸 形 、

近 期 有 鼻 咽 部 手 术 无 法 行 24 h pH 阻 抗 监 测 、食 管

高 分 辨 测 压 。③妊 娠 期 或 哺 乳 期 妇 女 。④已 知 对

本 研 究 所 使 用 的 中 药 组 成 成 分 或 伏 诺 拉 生 存 在 过

敏者。⑤入组前 1 个月参加过其他临床研究或正在

参加其他临床研究者。⑥入组前 1 个月采用中草药

不同剂型或伏诺拉生片治疗者。

1.5　脱落标准     凡在本研究中签字并经甄别后进

入 试 验 的 受 试 者 ，不 论 何 时 由 于 何 种 原 因 中 途 退

出，未按照本研究计划中所述的疗程进行观察与追

踪 ，即 视 为 脱 落 病 例；脱 落 原 因 可 以 由 以 下 几 个 因

素 引 起 ：①试 验 期 间 自 行 更 换 抑 酸 药 物 种 类 、剂 量

或加用其他中药制剂者。②受试者依从性差，随访

观察中自然脱离、失访者。③临床试验进行过程中

发 生 严 重 不 良 事 件 或 并 发 症 或 突 发 特 殊 生 理 病 理

变化，不宜继续接受临床试验观察的病例。④在临

床试验中，患者不愿进行试验，自愿撤消试验，并请

求退出试验。

1.6　治疗方案     ①观察组：疏肝和胃方联合伏诺拉

生 。 疏 肝 和 胃 方 组 成 为 柴 胡 9 g、香 附 12 g、枳 壳

12 g、旋复梗 12 g、代赭石 15 g、黄连 3 g、吴萸 3 g、焦

山 栀 9 g、煅 瓦 楞 30 g、黄 精 15 g、浙 贝 母 9 g、厚 朴

12 g、生姜 3 g 组成（中药饮片由上海同济堂药业有

限公司生产提供，批号 20220106）；由岳阳医院药剂

科统一代煎（煎药机购自北京东华原医疗设备有限

责任公司，型号 YGX40-B）。每日 2 次，每次 1 袋（每

袋 150 mL），餐 后 0.5 h 温 服 ，疗 程 4 周 。 伏 诺 拉 生

（天 津 武 田 药 品 有 限 公 司 ，国 药 准 字 J20200011，批

号 12121442，20 mg/粒），早 1 次 ，每 次 1 粒 ，餐 前

0.5 h 口服，连服 4 周。

②对 照 组 ：伏 诺 拉 生 ，早 1 次 ，每 次 1 粒 ，餐 前

0.5 h 口服，连服 4 周。

③治疗期间注意事项。忌生冷甜腻食物，减少

奶 制 品 、豆 制 品 等 易 产 气 物 质 摄 入；避 免 一 些 可 能

引 发 GERD 的“ 核 心 ”食 物 ，包 括 高 脂 肪 类 食 物 ，例

如 油 炸 食 品 、肥 肉 、蛋 黄 等；低 纤 维 类 制 品 ，例 如 粗

纤 维 蔬 菜 、水 果 等；咖 啡 、浓 茶 、巧 克 力 、含 酒 精 、碳

酸类饮料；辛辣食品，如辣椒、生姜等；酸性饮品，如

醋、柠檬水等。控制进食时间，避免过长或过短，剂

暴饮暴食，戒烟、戒酒；保持大便通畅，控制体质量；
睡 前 2~4 h 保 持 禁 食 状 态；适 当 抬 高 床 头 或 保 持 侧

卧 位 睡 姿；体 质 量 超 标 患 者 适 当 减 重 ，保 持 规 律 运

动；治疗期间停服一切对食管胃肠动力有影响的药

物；放松情绪，避免情绪紧张，焦虑；不宜熬夜。

1.7　观察指标     

1.7.1　 基 本 情 况     对 于 符 合 纳 入 标 准 的 患 者 需 详
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细 记 录 其 一 般 资 料 及 既 往 用 药 、治 疗 等 情 况 ，包 含

（姓 名、性 别、年 龄、职 业、居 住 地、病 程、病 史、过 敏

史、体格检查等）。

1.7.2　 疗 效 指 标     ①反 流 性 疾 病 问 卷（RDQ）［10］。

RDQ 主 要 统 计 患 者 过 去 4 周 内 阳 性 症 状 的 频 率 及

严重程度。RDQ 按照“从未有”“1 周少于 1 d”“1 周

1 d”“1 周 2~3 d”“1 周 4~5 d”“几乎每天”，按照“从未

有 ”“ 非 常 轻 微 ，症 状 不 明 显 ”“ 轻 微 ，可 自 行 缓 解 ”

“中等，症状影响日常生活”“较严重，经常需要服药

控 制 ”“ 重 度 ，症 状 非 常 明 显 ，需 要 长 期 服 药 ”分 为

6 级，主要评估胸骨灼热、非心源性胸口疼痛、反酸、

反流食物的症状频率及症状严重程度。

②临 床 症 状 积 分 。 临 床 症 状 积 分 表 根 据 国 家

中 医 药 管 理 局“ 十 一 五 ”重 点 专 科 GERD 中 医 诊 疗

方 案 诊 断 标 准 并 参 照《中 药 新 药 临 床 研 究 指 导 原

则》［11］拟定：按患者临床症状有无轻重分为无症状、

轻、中、重 4 级；无症状表示从未出现此类症状；轻度

表示偶然出现，每天<1 次或偶有发作，不影响工作

和休息；中度表示每天发生频率在 1~3 次或时有发

作；重度表示每天发生频率>3 次或频繁发作，影响

工 作 和 休 息 。 主 要 症 状（咽 部 不 适 如 有 痰 梗 、胸 膺

不 适）中 无 症 状 、轻 、中 、重 4 级 分 别 以 0、2、4、6 计

分；次 要 症 状（嗳 气 、吞 咽 困 难 、声 音 嘶 哑 、半 夜 呛

咳 、胃 脘 胀 满 、恶 心 干 呕 、口 黏 腻 、失 眠 、情 志 不 畅 ，

如焦虑/抑郁/烦躁/悲伤等）中无症状、轻、中、重 4 级

分别以 0、1、2、3 计分。自测过程中每一项积分值越

高，则表示其临床症状越严重。

③ 胃 食 管 反 流 病 生 活 质 量 量 表（GERD-

HRQL）［12］。GERD-HRQL 具体按照“没有症状”“症

状 明 显 ，但 不 麻 烦 ”“ 症 状 明 显 且 烦 人 ，但 不 是 每 天

都 有 ”“ 每 天 困 扰 的 症 状 ”“ 症 状 影 响 日 常 活 动 ”“ 症

状使丧失能力，无法进行日常活动”分为 6 级，评估

统计患者胃灼热、吞咽、药物疗效、日常生活影响及

一般健康状态。分数越高，生活质量越差。

④躯体化症状自评量表（SSS）［13］。SSS 量表分

为 20 个条目，涉及心血管、消化、呼吸、神经、泌尿、

五官等多个系统不适，包含紧张、被害妄想、忧思多

虑 、情 绪 易 激 动 烦 躁 用 于 评 定 焦 虑 状 态 及 惊 恐；易

感疲劳、悲伤哭泣等评估抑郁状态；睡眠障碍、精神

难 以 集 中 、记 忆 力 下 降 反 映 混 合 性 焦 虑 抑 郁 状 态 。

量 表 为 4 级 评 分 的 自 评 量 表 ，“ 无 ”表 示“ 不 存 在 ”；
“轻度”表示“偶有几天存在或尚能忍受”；“中度”表

示“ 一 半 天 数 存 在 或 希 望 缓 解 ”；“ 重 度 ”表 示“ 几 乎

每天存在或较难忍受”；无、轻度、中度、重度分别按

1、2、3、4 分计分，得分越高者，症状越严重，20 项所

得加起来为总分，总分>36 分为阳性，≤36 分为阴性。

分值越高提示躯体形式障碍严重程度越高。

⑤胃 镜 检 查 。 GERD 的 分 级 参 照 1994 年 美 国

洛杉矶世界胃肠病大会制订的 LA 分类法。内镜可

以更直观的看到食管黏膜病变，是判断食管黏膜损

伤及并发症最有效的方法，并且可以对疗效及预后

进 行 评 估［14］。 正 常 ：食 管 黏 膜 无 破 损（0 分）；A 级 ：

食道黏膜存在一处或数处损伤，且直径在 5 毫米以

下，黏膜破损之间无融合（1 分）；B 级：一处或数处黏

膜损伤，且损伤程度超过 5 毫米，但损伤的黏膜之间

不发生融合（1 分）；C 级：黏膜有 2 条以上的皱襞发

生 融 合 性 损 伤 ，占 比 不 超 过 食 管 周 围 直 径 的 75%

（2 分）；D 级：黏膜损伤与互相融合处累计达到食管

周径的 75% 以上（3 分）。

1.7.3　 疗 效 评 价 标 准     ①症 状 疗 效 评 分 。 症 状 根

据 GERD 症 状 评 分 标 准 ，采 集 数 据 进 行 对 比 ，衡 量

症状改善情况，治疗前、治疗 2 周后及治疗后，根据

患者烧心、反酸、反食、胸骨后疼痛等临床症状的发

作频率与严重程度进行评分。频率计分：0 分，从未

有；1 分，<1 d/周；2 分，1 d/周；3 分，2~3 d/周；4 分，4~

5 d/周；5 分 ，几 乎 每 天 。 症 状 程 度 计 分 ：0 分 ，无 不

适；1 分 ，很 轻 微 ，患 者 需 提 醒 才 能 回 忆 起 有 症 状；
2 分，症状轻微，可自行缓解不影响日常生活；3 分，

有症状且影响日常生活；4 分，症状明显需要服药干

预控制；5 分，症状非常明显，需长期服药。总评分=

频率计分+症状程度计分，最高单项可达 10 分。显

效 为 总 评 分 降 低 >80%。 有 效 为 总 评 分 降 低 50%~

80%。无效为总评分降低<50%。

②胃镜下食管黏膜炎症改善情况。参照《胃食

管反流病内镜诊断标准》。痊愈为内镜下黏膜分级

变为非糜烂性食管炎，对应积分为 0 分；显效为治疗

后比治疗前黏膜变化由 D 级变为 A/B 级或黏膜未见

明显糜烂，对应内镜积分减少≥2 分；有效为治疗后

比 治 疗 前 黏 膜 分 级 由 D 级 变 为 C 级 或 C 级 变 为 B/

A 级 ，对 应 内 镜 积 分 减 少≥1 分；无 效 为 治 疗 后 比 治

疗前内镜下黏膜无明显改善，分级无变化或较前加

重，内镜积分不变或增加者［14］。总有效率=（显效例

数+有效例数）/总例数×100%。

③证候疗效评定参照（参照 2013 年《中药新药

临 床 研 究 指 导 原 则》有 关 标 准 拟 定）按 症 状 轻 重 分

为 4 级（0、Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ），积 分 分 别 为 0、1、2、3 分 。 临

床痊愈为不存在反流、咽部不适等临床症状或以上

提及症状基本消失，治疗后 4 周后临床积分或 RDQ
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评 分 较 治 疗 前 疗 效 值 下 降 超 过 95％；显 效 为 反 流 、

咽部不适等临床症状明显好转，治疗 4 周后临床积

分 或 RDQ 评 分 较 治 疗 前 疗 效 值 下 降≥70%，<95%；
有 效 为 反 流 、咽 部 不 适 等 临 床 症 状 有 所 改 善 ，治 疗

4 周后临床积分或 RDQ 评分较治疗前疗效值下降≥
30%，<70%；无效为反流、咽部不适等临床症状明显

好转，治疗 4 周后临床积分或 RDQ 评分较治疗前疗

效 值 下 降 <30％ 。 计 算 公 式 采 用 尼 莫 地 平 法 计 算 ：

（治疗前积分-治疗后积分）/治疗前积分×100%。

1.7.4　 安 全 性 指 标     对 所 有 入 组 患 者 用 药 前 后 的

血常规及 C 反应蛋白（CRP）、尿、粪常规、心电图、肝

功 能 5 项 、肾 功 能 2 项 等 一 般 安 全 性 检 测 指 标 进 行

观察和对比分析，并对用药期间出现的不良反应及

时填报记录。

1.8　统计学方法     数据采用 SPSS 21.0 进行统计学

处理，计量资料如果数据符合正态分布或近似正态

分布，方差一致以 x̄± s 表示，采用 t 检验或方差分析。

不符合正态分布则以 M（P25，P75）间隔表示 ，利用秩

和检验统计分析。计数资料用频率、构成比和比率

来表达，用卡方检验或 Fisher's 检验进行统计推断分

析；由 于 资 料 具 有 不 同 的 类 别 和 属 性 ，故 采 用 秩 和

检验、等级相关性分析等方法。P<0.05 为差异具有

统计学意义。

2 结果

2.1　两组患者治疗前后食管黏膜评分比较     研究

结果显示，本研究完成内镜复查患者共 38 例，治疗

前两组患者食管黏膜分布差异无统计学意义，资料

具有可比性。与本组治疗前比较，治疗后两组患者

食管黏膜均有所改善（P<0.05）；与对照组治疗后比

较 ，两 组 患 者 食 管 黏 膜 改 善 情 况 差 异 无 统 计 学 意

义。见表 1。

2.2　 两 组 患 者 治 疗 前 后 RDQ 评 分 比 较     与 本 组

治疗前比较，治疗 2 周后、治疗 4 周后两组患者 RDQ

评 分（反 流 症 状 频 率 、程 度 积 分）均 较 前 明 显 降 低

（P<0.05）。与对照组治疗后同时间点比较，观察组

患者较对照组评分下降更为显著，差异具有统计学

意义（P<0.01）。见表 2。

2.3　 临 床 症 状 总 积 分 比 较     研 究 结 果 显 示 ，治 疗

前，两组患者临床症状总积分差异无统计学意义，具

有可比性。与本组治疗前比较，治疗 2 周后、治疗 4 周

后两组患者症状总积分均明显降低（P<0.05）。与对

照组治疗后同时间点比较，观察组患者临床症状评分

显著降低，差异具有统计学意义（P<0.01）。见表 3。

2.4　 两 组 患 者 治 疗 前 后 临 床 症 状 单 项 积 分 比 较        

    研 究 结 果 显 示 ，治 疗 前 ，两 组 患 者 胃 脘 胀 满 症 状

积分虽差异具有统计学意义（P<0.05），对比中位数

差异可知，中位数相等，或因两组数据分布不同，需

进 一 步 比 较 箱 图 ，结 果 显 示 差 异 无 统 计 学 意 义（见

增 强 出 版 附 加 材 料）。 与 本 组 治 疗 前 比 较 ，两 组 患

者除声音嘶哑外，余临床症状单项积分均明显降低

（P<0.05）。治疗后与对照组比较，观察组患者烧心、

反 酸 、咽 喉 不 适 如 有 痰 梗 、胸 骨 后 不 适 、嗳 气 、半 夜

呛咳、恶心干呕、口黏腻、失眠等症状积分均明显下

降（P<0.05）。两组患者吞咽困难、胃脘胀满、情志不

畅积分，差异无统计学意义。见表 4。

表 1　两组患者治疗前后食管黏膜评分比较  ［M（P25，P75）］
Table 1　 Comparison of esophageal mucosal scores between two 

groups of patients before and after treatment ［M（P25，P75）］
组别

对照组

观察组

例数

18

20

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

食管黏膜积分/分

1.0（1.0，1.0）
1.0（0.0，1.0）1）

1.0（1.0，1.0）
0.5（0.0，1.0）1）

注：与本组治疗前比较 1）P<0.05

表 2　两组患者治疗前后 RDQ 评分比较  ［M（P25，P75）］
Table 2　 Comparison of RDQ scores between two groups of 

patients before and after treatment ［M（P25，P75）］
组别

对照组

观察组

例数

37

38

时间

治疗前

治疗 2 周后

治疗 4 周后

治疗前

治疗 2 周后

治疗 4 周后

RDQ 评分/分

29.0（20.5，33.0）
17.0（15.0，24.5）1）

12.0（9.0，18.5）1）

28.0（16.0，32.3）
15.0（12.0，16.0）1，2）

8.0（5.0，11.0）1，2）

注 ：与 本 组 治 疗 前 比 较 1）P<0.05；与 对 照 组 治 疗 后 同 时 间 点 比

较 2）P<0.01（表 3、表 5 同）

表 3　两组患者治疗前后临床症状总积分比较  ［M（P25，P75）］
Table 3　 Comparison of total scores of clinical symptoms between 

two groups of patients before and after treatment ［M（P25，P75）］
组别

对照组

观察组

例数

37

38

时间

治疗前

治疗 2 周后

治疗 4 周后

治疗前

治疗 2 周后

治疗 4 周后

临床症状总积分/分

37.0（31.0，38.5）
23.0（19.5，28.5）1）

21.0（12.0，26.0）1）

36.5（29.8，40.0）
18.0（16.5，23.5）1，2）

9.0（5.8，16.5）1，2）
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2.5　两组患者治疗前后生活质量评分比较     治疗

前，两组患者 GERD 生活质量量表评分差异无统计

学意义，具有可比性。与本组治疗前比较，治疗 2 周

后、治疗 4 周后两组患者生活质量评分均较前明显

降低（P<0.05）。与对照组治疗后同时间点比较，观

察组患者生活质量评分下降更显著，差异具有统计

学意义（P<0.01）。见表 5。

2.6　两组患者治疗前后躯体化症状评分比较     与

本组治疗前比较，治疗 2 周后、治疗后两组患者躯体

化症状积分均较治疗前显著降低（P<0.01）。与对照

组治疗后同时间点比较，治疗后观察组改善躯体化

症 状 效 果 显 著 优 于 对 照 组 ，差 异 具 有 统 计 学 意 义

（P<0.01）。见表 6。

2.7　两组患者食管黏膜疗效比较     治疗后，观察组

食管黏膜疗效结果为痊愈 9 例，有效 0 例，改善 4 例，

无 效 7 例 ，黏 膜 改 善 总 有 效 率 为 65.00%（13/20）；对

照 组 为 痊 愈 7 例 ，有 效 2 例 ，改 善 3 例 ，无 效 6 例 ，黏

膜 改 善 总 有 效 率 为 66.67%（12/18）；两 组 患 者 比 较

差异无统计学意义，两组食管黏膜改善情况无明显

区别。

2.8　 两 组 患 者 RDQ 评 分 疗 效 比 较     治 疗 后 ，观 察

组反流症状频率程度疗效综合结果为显效 3 例，有

效 30 例 ，无 效 5 例 ，总 有 效 率 为 86.84%（33/38）；对

照组为显效 1 例，有效 20 例，无效 16 例，总有效率为

56.76%（21/37）。 观 察 组 优 于 对 照 组（χ2=8.750，

P<0.05）。

2.9　两组患者临床症状积分疗效比较     观察组临

床 症 状 积 分 疗 效 结 果 为 痊 愈 1 例 ，显 效 19 例 ，有 效

14 例 ，总 有 效 率 为 89.47%（34/38）；对 照 组 为 痊 愈

0 例 ，显 效 5 例 ，有 效 18 例 ，总 有 效 率 为 62.16%（23/

37）。观察组高于对照组（χ2=13.014，P<0.01）。

2.10　安全性评价     对两组患者治疗前与治疗后的

血常规、CRP、肝功能 5 项（总胆红素、谷氨酸氨基转

移酶、丙氨酸氨基转移酶、谷氨酰转肽酶、碱性磷酸

酶）、肾功能 2 项（肌酐、尿素）进行检测，均未发现明

显血清学指标异常。

综上所述，疏肝和胃方联合伏诺拉生治疗气郁

痰阻型 RGERD 具有显著优势，且无明显不良反应。

经 4 周治疗后，RDQ 评分、临床症状积分、躯体化症

表 5　两组患者治疗前后生活质量评分比较  ［M（P25，P75）］
Table 5　 Comparison of quality of life scores between two groups 

of patients before and after treatment ［M（P25，P75）］
组别

对照组

观察组

例数

37

38

时间

治疗前

治疗 2 周后

治疗 4 周后

治疗前

治疗 2 周后

治疗 4 周后

生活质量评分/分

31（26，33）
19（16，24）1）

16（10，19）1）

28（19，32）
16（15.8，18）1，2）

10（6，13.3）1，2）

表 6　两组患者治疗前后躯体化症状评分比较  ［M（P25，P75）］
Table 6　 Comparison of somatization symptom scores between 

two groups of patients before and after treatment ［M（P25，P75）］
组别

对照组

观察组

例数

37

38

时间

治疗前

治疗 2 周后

治疗 4 周后

治疗前

治疗 2 周后

治疗 4 周后

躯体化症状评分/分

64.0（59.5，70.5）
62.0（54.0，69.0）1）

57.0（51.5，68.5）1）

65.0（60.8，71.0）
35.0（33.0，37.0）1，2）

23.5（22.0，25.0）1，2）

注 ：与 本 组 治 疗 前 比 较 1）P<0.01；与 对 照 组 治 疗 后 同 时 间 点 比

较 2）P<0.01

表 4　两组患者治疗前后临床症状单项积分比较  ［M（P25，P75）］
Table 4　Comparison of single scores of clinical symptoms between two groups of patients before and after treatment ［M（P25，P75）］ 分

组别

对照组

观察组

组别

对照组

观察组

例数

37

38

例数

37

38

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

烧心

6（4，6）
4（2，4）1）

6（4，6）
2（0，2）1，2）

半夜呛咳

2（0，2）
0（0，1）1）

2（0，2）
0（0，0）1，2）

反酸

6（4，6）
4（2，4）1）

6（4，6）
2（0，2）1，2）

胃脘胀满

3（3，3）
1（1，2）1）

3（3，3）
1（0，1.3）1，4）

咽喉不适如有痰梗

4（4，6）
2（2，4）1）

4（4，6）
2（0，2）1，2）

恶心干呕

1（1，1）
1（0，1）1）

1（1，1.3）
0（0，1）1，2）

胸骨后不适

4（2，4）
2（0，2）1）

4（2，4）
0（0，2）1，2）

口黏腻

2（2，3）
1（0，2）1）

2（2，3）
0（0，1）1，2）

嗳气

3（3，3）
2（1，2）1）

3（3，3）
1（1，2）1，2）

失眠

3（2，3）
1（1，2）1）

3（2，3）
1（0，2）1，2）

吞咽困难

0（0，0）
0（0，0）1）

0（0，0.3）
0（0，0）1）

情志不畅

3（3，3）
1（1，2）1）

3（3，3）
1（0.8，2）1）

声音嘶哑

0（0，0）
0（0，0）
0（0，0）
0（0，0）

注：与本组治疗前比较 1）P<0.05；与对照组治疗后比较 2）P<0.05
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状、GERD 生活质量评价等指标提示疏肝和胃方联

合伏诺拉生疗效更优。见增强出版附加材料。

3 讨论

疏 肝 和 胃 方 用 于 治 疗 GERD 20 余 年 。 该 方 由

疏肝解郁代表方柴胡疏肝散联合降逆和胃，益气化

痰 经 典 方 旋 覆 代 赭 汤 临 证 化 裁 而 来 。 既 往 诸 多 医

家 临 床 研 究 表 明 ，气 郁 痰 阻 型 RGERD 多 系 情 志 不

畅 所 致 ，肝 肺 承 担 左 升 右 降 的 气 机 运 行 ，并 参 与 调

节 脾 胃 升 降 ，故 治 疗 该 证 应 以 调 理 肝 肺 为 先 ，以 解

郁化痰，和胃降逆为大法，临证选用疏肝柔肝，枢利

气血代表方柴胡疏肝散；合旋覆代赭汤宣散水气以

助祛痰之功［15-17］。疏肝和胃方基于“肝胃同治，以平

如期”理论，主张以辛开苦降、平调寒热之法疏肝理

气 ，调 畅 气 机 ，升 清 泌 浊；又 着 眼 于 化 郁 通 络 ，平 和

气 血 ，调 和 中 焦 以 达 平 秘 阴 阳 ，补 虚 降 逆 。 同 时 方

中柴胡、栀子、黄连、吴茱萸等药物的药理研究证实

该方具有改善焦虑抑郁的作用，进一步缓解患者躯

体 症 状 。 董 海 影 等［18］通 过 柴 胡 活 性 成 分 皂 苷 调 控

海 马 区 脑 源 性 神 经 因 子 表 达 转 录 证 实 其 抗 抑 郁 作

用 。 现 代 药 理 学 提 示 ，栀 子 具 有 抗 疲 劳 、神 经 保 护

等作用，同时可利用其活性成分栀子总苷改善胃黏

膜病理组织，影响胃肠功能［19］。黄连主要成分小檗

碱可通过抑制炎症介质生成降低炎症反应，其化学

成 分 叔 胺 类 生 物 碱 可 透 过 血 脑 屏 障 ，抑 制 中 枢 ，达

到镇静催眠效果［20］。

RDQ 是 RGERD 初步诊断及评估药物治疗效果

最 便 捷 ，敏 感 性 较 高 的 方 法［21］，其 合 理 性 与 有 效 性

已在众多临床实践中得到验证。由于 RGERD 是经

PPIs 治疗后症状反应未见明显改善的结果，24 h pH

阻 抗 监 测 为 持 续 性 酸 反 流 提 供 证 据［22］。 针 对 于 合

并有食管外症状及对抑酸药物无应答的患者，尤其

是非糜烂性 RGERD 患者，24 h 多通道腔内阻抗 -pH

监测是客观诊断的必要手段［23］，也是目前评估典型

和非典型反流症状患者最敏感的工具［24］。pH 阻抗

技 术 的 应 用 可 明 确 食 管 内 容 物 的 性 质 、方 向 及

pH［25］，有效提高酸、弱酸甚至非酸反流的灵敏度，获

得 更 高 的 诊 断 率 和 症 状 分 析 。 食 管 高 分 辨 率 测

压［26］是一种评估食管腔内压力、神经肌肉活动及收

缩特征的方法，被用于评估功能性吞咽困难和不明

原因的非心源性胸痛患者［27］，通过判断食管括约肌

压 力 变 化 为 RGERD 抗 反 流 屏 障 功 能 减 弱 提 供 证

据 。 虽 然 动 态 胃 酸 监 测 无 异 常 酸 反 流 患 者 的 食 管

运动主要是正常的，但存在异常酸反流患者的食管

运 动 功 能 通 常 是 无 效 的［28］。 结 合 多 种 诊 断 技 术 可

明 确 该 病 机 制 ，为 提 高 疾 病 诊 治 疗 效 提 供 新 方 向 。

SSS 量表是由我国毛家亮教授设计的，具有较好的

稳定性及准确性，可在短期时间内识别功能性胃肠

病 患 者 心 理 情 绪 及 躯 体 症 状 。 相 较 于 传 统 焦 虑 抑

郁量表，该量表侧重于评估以躯体症状障碍为特点

的 精 神 心 理 障 碍 。 相 较 于 单 纯 应 用 改 善 消 化 道 症

状 药 物 ，该 量 表 的 使 用 有 效 改 善 患 者 躯 体 不 适 ，提

高患者依从性及满意度。GERD-HRQL 被广泛应用

于 评 估 患 者 症 状 的 主 观 严 重 程 度 与 GERD 相 关 的

生 活 质 量 。 GERD-HRQL 得 分 在 40 分 或 以 上 的 患

者与得分在 30 分或以下的患者相比，食管炎的概率

更 高［29］。 使 用 该 量 表 可 以 帮 助 临 床 医 生 第 一 时 间

识别那些药物治疗失败的患者，并允许及时转诊进

行手术评估。GERD-HRQL 被确定为有效、对变化

敏 感 、易 于 评 判 的 量 表 ，其 更 能 预 测 疾 病 特 异 性 症

状 ，与 SF-36 相 比 ，59% 的 患 者 倾 向 于 使 用 GERD-

HRQL，其 中 86% 的 患 者 认 为 其 更 能 反 映 自 身 症

状［30］。 GERD-HRQL 还 可 以 作 为 复 发 性 症 状 的 筛

查工具，进行进一步的客观评估［31］。

本研究结果表明，治疗后观察组 RDQ 评分、临

床症状积分、生活质量评分及躯体化症状评分均低

于对照组，说明疏肝和胃方联合伏诺拉生和伏诺拉

生 均 能 改 善 气 郁 痰 阻 型 RGERD 的 临 床 症 状 、生 活

质量及躯体化表现，且疏肝和胃方联合伏诺拉生疗

效更优。

本 研 究 结 果 提 示 治 疗 后 两 组 患 者 食 管 黏 膜 均

有所改善，但组间比较无显著差异。该结果可能是

由于两组药物均具有抑酸作用，伏诺拉生相较于传

统 PPIs 制酸力强，而两组治疗周期为 4 周，其中内镜

提示存在黏膜受损 54 例，仅完成复查 38 例，且入组

患 者 食 管 黏 膜 分 级 多 为 A 级 或 B 级 ，药 物 治 疗 后

食管黏膜改善情况不明显，有待进一步研究。

综 上 所 述 ，疏 肝 和 胃 方 联 合 伏 诺 拉 生 安 全 有

效，无明显不良反应，值得临床推广与进一步研究。

但本研究存在一定局限性：患者治疗后胃镜复查人

数较少 ，未能进行食管动力监测及 24 h pH-阻抗监

测复查；缺少患者停药后的长期随访与复发情况观

察 ，对 研 究 结 果 产 生 一 定 影 响 。 在 之 后 的 研 究 中 ，

课题组将基于提高抗反流屏障、食管括约肌压力等

影 响 因 素 探 究 中 医 药 治 疗 RGERD 的 机 制 通 路；进

一步探索 RGERD 患者食管动力监测与 24 h pH-阻

抗与胃镜黏膜下组织的关系，为临床诊断及精准治

疗提供依据。
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·书讯·

阴道镜在宫颈癌及癌前病变筛查中的应用
——评《妇产科病理学》

阴道镜是妇科常见的临床诊断仪器，属于内窥镜的一种，适用于各种宫颈疾病及生殖器病变的诊断。阴道镜主要是检查

宫颈上皮和阴道黏膜，看是否存在异常病变，如阴道炎、囊肿、子宫脱垂等。检查宫颈，可观察宫颈是否有异常病变，如息肉、炎

症、囊肿、癌等，并可取出部分病灶明确性质。阴道镜可以起到放大的作用，所以能更加清楚地观察到病变部位。有时在做阴道

镜检查时观察到病变部位，就会做活检，活检就是会取一块病变部位的组织，然后做病理检查，最后确定病变部位是否有异常情

况。妇科做宫颈防癌筛查时，阴道壁病变主要是通过内诊、阴道镜检查、组织活检等方式进行检查，判断是否有病变。

《妇产科病理学》由郑文新，沈丹华，郭东辉主编，科学出版社 2022 年出版。全书对妇产科常见疾病进行了概括、分析，对

妇产科各类疾病诊断方式、治疗方法、护理模式等进行了全方位介绍。其中，重点阐述了阴道镜在宫颈癌中的运用方式。阴道

镜是临床上查看阴道、宫颈、外阴组织有无病变，定期进行宫颈癌筛查可以筛出高危人群并尽早进行诊断、及时进行治疗可以

提高宫颈癌的治愈率、降低死亡率。全书由 20 个章节组成，分别是女性生殖系统的发生与发育异常、外阴非感染性炎性病变、

下生殖道感染性病变、外阴良性囊肿、异位组织及肿瘤、外阴鳞状细胞肿瘤等。重点对女性生殖系统的各类疾病进行了介绍，

并详细阐释了各类疾病的诱因、症状、危害程度等。其中，重点论述了宫颈癌是由人乳头瘤病毒感染引起的宫颈癌变。书中对

女性生殖系统的各类疾病诊断方式、医疗器械等进行了介绍，重点提及了阴道镜，介绍了阴道镜在宫颈癌及癌前病变筛查中的

应用方法、效果，确定患者检查时间，需要进行阴道镜检查的患者，患者应注意避开月经期，检查前 48 h 不同房，不冲洗阴道。

患者平躺或仰卧在检查床上，小腿放在检查床的支架上，专业医生在阴道窥镜顶部涂抹凡士林，把合适的“鸭嘴”伸进患者的阴

道并逐渐扩大“鸭嘴”，使患者阴道处于扩张的状态。专业医生操作电子阴道镜仪器，先是将阴道镜的镜头设置在距离患者阴

道口的 20 cm 处，镜头对准患者宫颈部位。医生在阴道镜提供的宫颈影像下，充分观察患者的宫颈状态，合理评估出是否存在

宫颈病变的可能性。若发现宫颈部位感染，则需要在阴道镜辅助下，进一步判断感染程度、类型等，定位活检可直接检查出患

者的宫颈感染是否属于人乳头瘤病毒引起的病变。宫颈癌是发生在宫颈的癌症，是妇科最常见的恶性肿瘤，也是迄今为止唯

一明确病因的癌症，主要是由人乳头瘤病毒（HPV）感染引起，性行为、分娩次数、遗传、生殖系统交叉感染等均可增加患病风

险。HPV 感染的前期，患者症状不明显，宫颈部位很难肉眼发现病变情况，采取阴道镜的方式进行定位活检，就可以早期筛查

宫颈癌。阴道镜在宫颈检查时，是在强光源照射下，通过阴道镜直接观察阴道、宫颈上皮的病变，有效解决了以往阴道检查、宫

颈检查带来的交叉感染的风险。阴道镜作为一种先进的医疗器械，在宫颈癌及癌前筛查中发挥着重要作用，要想有效发挥出

阴道镜的功能，需要遵循阴道镜操作流程及注意事项，保证阴道窥镜的消毒、安全和使用规范。既要确保患者具备检查条件，

也要确保实际的阴道镜检查时，充分设置阴道镜镜头焦距，对于阴道镜检查后的患者，专业医生需要及时告知患者阴道镜检查

后的常见注意事项，对于发现宫颈癌变的患者，也需要同时开展好心理护理、治疗干预，积极采取有效的手段，消除宫颈癌变，

最大程度保障患者的生命。

《妇产科病理学》对女性生殖道疾病的病理学知识进行了系统阐述，深入浅出，兼具理论性与实用性，宫颈癌、子宫内膜癌

和卵巢癌是该书的重点，更深入地诠释妇产科相关疾病与肿瘤的发生与发展。结合临床经验，浅析宫颈癌及癌前病变筛查工

作中应用阴道镜的方式，分析阴道镜带来的显著作用，具有重要的参考价值，为我国妇产科临床实践提供参考。

（作者朱华英，于小红，卢惠萍，武义县妇幼保健院，浙江 金华  321200）
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