
■背景资料
胃 食 管 反 流 病
(gastroesophageal 
ref lux  d isease , 
GERD)发病的原
因主要为胃和食
管交界处抗反流
屏障异常、食管
清除功能异常、
胃内压力增高和
排空功能障碍等. 
随着生活条件的
改善、饮食结构
等的改变 ,  患病
率逐渐升高 ,  也
容易迁延不愈. 

陈莉丽, 卜平, 方晓华, 扬州市中医院消化科 江苏省扬州
市 225000

陈莉丽, 医师, 主要从事胃肠病学方面的研究.

作者贡献分布: 卜平设计课题、提供实验试剂及实验场所; 陈
莉丽进行临床实验、数据分析及论文写作; 方晓华指导数据
统计与论文写作. 

通讯作者: 方晓华, 主任中医师, 225000, 江苏省扬州市文昌
中路575号, 扬州市中医院消化科. sbyy_ccw@163.com

收稿日期: 2016-03-21
修回日期: 2016-04-27
接受日期: 2016-05-09
在线出版日期: 2016-06-08

Correlation between brain gut 
peptides, traditional Chinese 
medicine syndrome and 
course of gastroesophageal 
reflux disease

Li-Li Chen, Ping Bu, Xiao-Hua Fang

Li-Li Chen, Ping Bu, Xiao-Hua Fang, Department of 
Gastrointestinal Medicine, Yangzhou Hospital of Traditional 
Chinese Medicine, Yangzhou 225000, Jiangsu Province, 
China

Correspondence to: Xiao-Hua Fang, Chief Physician 
of TCM, Department of Gastrointestinal Medicine, 
Yangzhou Hospital of Traditional Chinese Medicine, 
575 Wenchang Middle Road, Yangzhou 225000, Jiangsu 
Province, China. sbyy_ccw@163.com

Received: 2016-03-21
Revised: 2016-04-27 
Accepted: 2016-05-09
Published online: 2016-06-08

Abstract
AIM: To investigate the relationship between 

plasma brain gut pept ides , t radi t ional 
Chinese medicine (TCM) syndrome and the 
course of gastroesophageal reflux disease 
(GERD).

METHODS: One hundred and sventy-eight 
GERD patients were included. They had five 
TCM syndromes: liver stomach heat, gas 
exchange resistance, phlegm stagnation and 
blood stasis, Qi deficiency, and Qi stagnation 
and blood stasis. Plasma levels of brain gut 
peptides including 5-hydroxytryptamine, 
somatostatin, vasoactive intestinal peptide, 
endothelin, and motilin were detected.

RESULTS: In the 178 patients with GERD, 
the proportion of patients with liver stomach 
heat syndrome was significantly higher in 
the reflux esophagitis (RE) group than in 
the non-erosive gastroesophageal reflux 
disease (NERD) group (P < 0.05), while 
the proportions of patients with phlegm 
stagnation and blood stasis syndrome and 
Qi deficiency syndrome were significantly 
higher in the NERD group than in the RE 
group (P < 0.05). Of the 178 GERD patients, 
73 (41%) had a disease course < 1 year, 72 
(40.5%) had a disease course between 1 and 5 
years, and 33 (18.5%) had a course > 5 years. 
The proportion of patients with a course > 5 
years was significantly higher in the NERD 
group than in the RE group (P < 0.05). The 
proportion of patients with a course < 1 year 
or between 1 and 5 years in patients with liver 
stomach heat syndrome was significantly 
higher that of patients with a course > 5 years 
(P < 0.05), the proportion of patients with 
a course between 1-5 years or > 5 years in 
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■研发前沿
针对GERD流行
病学调查的研究
一直为热点之一, 
但中医证型、脑
肠肽与GERD之
间关系未能深入
研究. 

patients with Qi deficiency syndrome was 
significantly higher than that of patients 
with a course < 1 year (P < 0.05), and the 
proportion of patients with a course > 5 years 
in patients with phlegm stagnation and blood 
stasis was significantly higher than that of 
patients with a course less than 1 year (P < 
0.05). Motilin levels were significantly lower 
in patients with a course > 5 years than in 
patients with a course < 1 year (P < 0.05), and 
there was significant differences between the 
three groups (P < 0.05); 5-hydroxytryptamine 
and endothelin levels were higher in patients 
with a course > 5 years than in patients with 
a course between 1-5 years, but the difference 
was not significant.

CONCLUSION: The course of GERD patients 
with different TCM syndromes is different. 
The course of NERD patients is more likely 
to increase. GERD patients with a long 
course of disease often show Qi deficiency 
syndrome, liver stomach heat syndrome, and 
phlegm stagnation and blood stasis. Plasma 
5-hydroxytryptamine, endothelin and motilin 
levels may be related to the prolongation of 
GERD.

© The Author(s) 2016. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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摘要

目的: 探讨血浆脑肠肽、中医证型与胃食
管反流病(gastroesophageal reflux disease, 
GERD)病程之间的关系. 

方法: 本文研究以178例GERD患者为研究
对象, 分为5个证型: 肝胃郁热证、痰气交
阻证、痰瘀互结证、中虚气逆证、气滞
血瘀证, 同时应用酶联免疫吸附法随机对
部分入组患者进行血浆生长抑素、5-羟色
胺、血管活性肠肽、内皮素、促胃动素水
平检测. 

结果: 178例GERD患者中, 非糜烂性反流病
(nonerosive reflux disease, NERD)组及反流
性食管炎(reflux esophagitis, RE)组间比较, 
RE组肝胃郁热证较NERD明显升高, 差异有
统计学意义(P <0.05), NERD组中虚气逆证、

痰瘀互结证较RE组明显升高, 差异有统计学
意义(P <0.05). 不同中西医证型与病程有关: 
178例GERD患者中, 病程不足1年患者73例
(41%), 病程1-5年患者72例(40.5%), 病程超
过5年患者33例(18.5%). 其中NERD组病程
超过5年的患者明显比RE组高; 肝胃郁热证
患者小于1年、1-5年明显比超过5年的患者
多; 中虚气逆证患者1-5年、大于5年明显比
小于1年多; 痰瘀互结证患者病程大于5年明
显比小于1年患者多, 差异均有统计学意义
(P <0.05). 血浆脑肠肽水平与病程有关: 病程
大于5年患者血浆促胃动素(motilin, MTL)水
平显著低于病程小于1年患者, 差异有统计
学意义(P <0.05), 3组间血浆MTL含量差异有
统计学意义(P <0.05); 病程大于5年患者血浆
5-羟色胺(5-hydroxytryptamine, 5-HT)、内皮
素(endothelin, ET)高于病程1-5年及病程小
于1年患者, 但无统计学意义. 

结论: 不同中西医分型GERD患者病程并不
相同, NERD患者比RE患者病程容易迁延, 
病程长的GERD患者常表现为中虚气逆、

痰瘀互结证, 血浆5-HT、ET、MTL可能和
GERD患者病情的反复、迁延有关. 

© The Author(s) 2016. Published by Baishideng 
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核心提示: 胃食管反流病(gastroesophageal reflux 
disease, GERD)是指胃、十二指肠内容物反流

进入食管内, 引起各种反流症状和并发症的一

种疾病. 本文重在探讨GERD患者中医证型、脑

肠肽变化水平与病程之间的关系.
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0  引言

胃食管反流病(g a s t r o e s o p h a g e a l r e f l u x 

■相关报道
有研究表明脑肠
肽通过内分泌形
式作用于胃肠道
细胞的相应受体, 
从而影响食管下
段 括 约 肌 压 力 , 
导致了GERD患
者食管功能的改
变及临床症状的
产生. 
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disease, GERD)是指胃、十二指肠内容物反

流进入食管内, 引起各种反流症状和并发症

的一种疾病. 其临床上表现为反酸、烧心、

胸骨后灼痛、反食等典型症状, 也可同时合

并有嗳气、恶心、咳嗽等非典型症状 [1].  随
着生活水平、饮食结构等的变化, GERD的发

病率逐年增加, 病程也容易反复、迁延, 严重

影响人们的日常生活质量. 但导致G ER D患

者病情反复、迁延的原因并不明确, 也有研

究[2-5]表明脑肠肽能够通过内分泌形式作用于

胃肠道细胞的相应受体, 从而导致了G ER D
患者食管功能的改变及临床症状的产生. 但
脑肠肽是否与病程迁延有关, 各种不同的中

西医分型G ER D患者病程有无区别, 目前未

见相关报道. 

1  材料和方法

1.1 材料 选择2012-11/2014-01在苏北人民

医院就诊的178例GERD患者为研究组, 采用

GERD影响量表进行问诊采集病程, 并根据症

状、舌象及脉象进行逐一辨证并予以中医分

型. 本文研究参照国家技术监督局发布的《中

药新药临床研究指导原则》有关证型的定义, 
对病例进行逐一辨证分型, 分为5个证型: 肝胃

郁热证、痰气交阻证、痰瘀互结证、中虚气

逆证、气滞血瘀证. 入组的GERD患者皆行胃

镜检查, 根据内镜下表现, 分为非糜烂性反流

病(nonerosive reflux disease, NERD)组、反流

性食管炎(reflux esophagitis, RE)组. 
1 . 2  方 法  采用随机数字表法抽取接受问

卷调查的G E R D患者7 2例 ,  其中R E患者

3 8例、N E R D患者3 4例、健康体检者2 4
例 ,  应用酶联免疫吸附法(e n z y m e l i n k e d 
immunosorbent assay, ELISA)进行血浆5-羟
色胺(5-hydroxytryptamine, 5-HT)、胆囊收缩

素、生长抑素(somatostatin, SS)、血管活性肠

肽(vasoactive intestinal peptide, VIP)、促胃动

素(motilin, MTL)、内皮素(endothelin, ET)检
测. 外周血标本均经知情同意后取得. 

统计学处理 使用SPSS19.0统计软件对资

料进行统计分析, 以mean±SD表示, 计数资料

则采用χ2检验, 计量资料之间的比较采用t检
验, P <0.05表示差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 GERD证型分布 178例GERD患者中, 肝
胃郁热证87例, 占48.88%, 痰气交阻证45例, 
占25.28%, 气滞血瘀证29例, 占16.29%, 中
虚气逆证13例, 占7.30%, 痰瘀互结证4例, 占
2.25%, RE及NERD组间比较, RE组肝胃郁

热证较N E R D明显升高 ,  差异有统计学意

义(P <0.05), N E R D组中虚气逆证、痰瘀互

结证较R E组明显升高 ,  差异有统计学意义

(P <0.05)(表1).
2.2 GERD中西医分型与病程相关性 178例
G E R D患者中 ,  病程不足1年患者73例 ,  占
41%. 病程1-5年患者72例, 占40.5%; 病程超

过5年患者33例, 占18.5%; 其中NERD组病

程超过5年的患者明显比R E组高, 差异有统

计学意义(P <0.05), 而两组之间, 病程不足1
年及病程1-5年的患者相比无明显统计学差

异(P >0.05). 肝胃郁热证患者小于1年、1-5
年明显比超过5年的患者多 ,  差异有统计学

意义(P <0.05), 中虚气逆证患者1-5年、大于

5年明显比小于1年多 (P <0 .05) ,  痰瘀互结

证患者病程大于5年明显比小于1年患者多

(P <0.05)(表2).
2.3 病程与血浆脑肠肽水平相关性 72例GERD
患者中, 病程大于5年患者血浆M T L水平显

著低于病程小于1年患者, 差异有统计学意义

(P <0.05), 3组间血浆MTL含量差异有统计学意

义(P <0.05); 病程大于5年患者血浆5-HT、ET
高于病程1-5年及病程小于1年患者, 但无统计

学意义(表3). 

     分组    n 肝胃郁热证 痰气交阻证 气滞血瘀证 中虚气逆证 痰瘀互结证

RE组      85(47.75)  50(58.82)a 20(23.53) 11(12.94)    3(3.53)a  1(1.18)a

NERD组      93(52.25) 37(39.78) 25(26.88) 18(19.35)   10(10.75) 3(3.23)

总计 178(100) 87(48.88) 45(25.28) 29(16.29) 13(7.30) 4(2.25)

aP<0.05 vs  NERD组. GERD: 胃食管反流病; NERD: 非糜烂性反流病; RE: 反流性食管炎.

表  1  GERD患者证型分布 [n (%)] ■创新盘点
本 文 通 过 对
GERD患者进行
中 医 证 型 分 型 , 
并进行脑肠肽的
测定 ,  探讨脑肠
肽、中医证型与
GERD患者病程
的关系. 
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3  讨论

GERD是指胃、十二指肠内容物反流入食管

引起胃灼热和反酸症状, 从而导致食管炎及咽

喉、气道等食管以外的组织损害的疾病[6,7]. 发
病原因主要为胃和食管交界处抗反流屏障异

常、食管清除功能异常、胃内压力增高和排

空功能障碍等[8]. GERD容易复发, 病程容易迁

延, 患者需反复就诊, 不仅给患者带来躯体的

痛苦, 而且也可造成巨大的精神压力以及经济

负担. 
GERD不同的中医证型在胃镜下表现不

同, 病程也有其自身特征, 可用中医学的病因

病机诠释. 在本文研究中, 肝胃郁热证87例, 占
48.88%, 明显多于其他证型, 提示本证型与肝

胃及火热之邪密切相关. 中医理论认为, 肝主

疏泄, 肝气宜升, 喜条达, 恶抑郁; 胃受纳腐熟

水谷, 主通降, 喜润恶燥. 若情志不遂, 肝失疏

泄, 肝胃不和可致胆汁上逆, 胃灼热反酸; 肝
气郁结, 气滞化火或郁久化热, 火热之邪为阳

邪, 其性炎上, 易伤津耗气, 易生风动血, 易致

疮疡. 故肝胃郁热证易致胆汁反流、食管黏膜

充血灼伤, 甚则食管黏膜糜烂, 从而容易导致

RE的发生. 本文研究亦证实RE组肝胃郁热证

较NERD明显升高, 而NERD组中虚气逆证、

痰瘀互结证较RE组明显升高. 其中NERD组病

程超过5年的患者明显较RE组高, 说明NERD
组患者病情迁延难愈. 究其原因, 与NERD组

以中虚气逆证、痰瘀互结证这两个证型为主

有关. 中虚气逆证中脾胃虚弱, 气虚不摄, 易致

贲门松弛, 甚则形成裂孔疝, 病情危重, 恢复期

长; 久病必虚, 气血化源不足或年高体衰, 精血

亏损, 气阴渐伤, 阴损及阳, 中气衰败, 正气不

支预后极差. 痰瘀互结证中痰瘀阻滞脉络, 一
则加重脏腑气化之损害, 二则阻滞血液之循行, 
导致气血循行不畅, 瘀血内停, 结而成块, 痰瘀

互结易致食管黏膜受损难于修复, 充血、糜烂

程度严重, 甚则形成溃疡[9,10], 病情较重, 迁延

难愈. 这也证明了本文研究中中虚气逆、痰瘀

互结这两个证型病程超过5年的患者明显较其

他组多, 而肝胃郁热证病程小于1年的患者明

显比超过5年的患者多. 对于病程迁延不愈的

患者, 应该中西医结合, 注意中医辨证, 进行辨

证施治, 可能对于促进患者的恢复, 缩短病程

起到一定的作用. 
胃肠道受中枢神经 (c e n t r a l  n e r v o u s 

system, CNS)、肠神经(enteric nervous system, 
ENS)、自主神经三层神经系统支配, 联系三

层神经系统的神经-内分泌网络被称为脑-肠
轴[11-13], 机体通过脑肠轴能够进行胃肠功能的

双向调节: 目前已发现20多种神经递质存在

于CNS中, 而脑肠肽是其中最主要的神经递

质[14,15]. 但脑肠肽是否和GERD患者病程有关

并无相关报道, 在本文研究中, 5-HT、ET、
MTL随着病程的延长而逐渐下降, 其中病程

>5年患者血浆MTL水平显著低于病程<1年患

者, 说明随着病程的延长, 部分收缩食管下段

括约肌功能的脑肠肽水平下降, LESP压力会

进一步下降, 容易导致反流症状的反复发作. 

     
分组  n

病程

  <1年 1-5年 >5年

西医分型

  RE组   85    35(41.1)   40(47.1)   10(11.8)a

  NERD组   93    38(40.9)   32(34.4)  23(24.7)

中医分型

  肝胃郁热证   87     48(55.2)e    32(36.8)e  7(8.0)

  痰气交阻证   45    14(31.1)   22(48.9) 9(20)

  气滞血瘀证   29    10(34.5)   11(37.9)    8(27.6)

  中虚气逆证   13    1(7.7)      6(46.2)c     6(46.2)c

  痰瘀互结证     4 0(0)  1(25)  3(75)c

总计 178    73(41.0)   72(40.5)  33(18.5)

aP <0.05 vs  NERD组, cP <0.05 vs  <1年组, eP <0.05 vs  >5年组. GERD: 胃食管反流病; 

NERD: 非糜烂性反流病; RE: 反流性食管炎.

表  2  GERD中西医分型与病程相关性■应用要点
对于GERD病情
迁延不愈的 ,  可
以考虑针对中医
辨证施治 ,  并对
脑肠肽进行相应
的调整 ,  从而对
于缓解本病症状
及预防复发取得
更好的效果.
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但5-HT、ET虽有下降, 无统计学意义, 尚需扩

大样本量进一步研究. 不同中医证型的GERD
患者病程不同, 可能和部分脑肠肽有一定的关

系. 对于病程迁延不愈的患者, 及时进行脑肠

肽的调整, 可能对于促进患者康复、缩短病程

有一定的益处. 
总之, 脑肠肽在G E R D的发生、发展中

起着重要的作用, 可能和G ER D患者病情的

反复、迁延有关. 不同中西医分型G ER D患

者病程并不相同, 临床治疗上应注意将西医

辨病与中医辩证相结合, 注重区分中医证型, 
对于病情迁延不愈的, 可以考虑针对中医辨

证施治 ,  并对脑肠肽进行相应的调整 ,  从而

对于缓解本病症状及预防复发取得更好的

效果. 
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     病程 n 5-HT(ng/mL) CCK(ng/L) SS(μg/L) VIP(ng/L)  MTL(ng/L) ET(ng/mL)

<1年 36   1394.80±

    609.61

196.57±

101.58

30.89±

27.46

616.63±

267.32

1314.40±

  677.68

316.48±

228.82
1-5年 22   1367.40±

    949.18

281.31±

188.41

28.65±

24.13

679.73±

198.26

  889.12±

  724.55

228.98±

177.10
>5年 14   1082.00±

    547.98

165.99±

135.49

30.70±

22.98

627.12±

253.16

  292.49±

    80.07a

187.56±

101.39

aP<0.05 vs  <1年组. GERD: 胃食管反流病; 5-HT: 5-羟色胺; CCK: 胆囊收缩素; SS: 生长抑素; VIP: 血管活性肠肽; MTL: 胃动

素; ET: 内皮素.

表  3  不同病程GERD患者血浆脑肠肽水平比较 (mean±SD) ■名词解释
胃 食 管 反 流 病
(GERD): 是指胃
内容物(包括十二
指肠液)反流入食
管产生症状或并
发症 .  典型症状
有烧心、反酸、
胸骨后疼痛 ,  其
他还有恶心、嗳
气、咽部不适、
咳嗽、哮喘等.
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《世界华人消化杂志》外文字符标准

本刊讯 本刊论文出现的外文字符应注意大小写、正斜体与上下角标. 静脉注射iv, 肌肉注射im, 腹腔注

射ip, 皮下注射sc, 脑室注射icv, 动脉注射ia, 口服po , 灌胃ig. s(秒)不能写成S, kg不能写成Kg, mL不能写成

ML, lcpm(应写为1/min)÷E%(仪器效率)÷60 = Bq, pH不能写PH或PH, H pylori不能写成HP, T1/2不能写成

tl/2或T , V max不能Vmax, µ不写为英文u. 需排斜体的外文字, 用斜体表示. 如生物学中拉丁学名的属名与

种名, 包括亚属、亚种、变种. 如幽门螺杆菌(Helicobacter pylori , H.pylori ), Ilex pubescens  Hook, et  Arn.var.
glaber Chang(命名者勿划横线); 常数K ; 一些统计学符号(如样本数n , 均数mean, 标准差SD, F检验, t检验

和概率P , 相关系数r ); 化学名中标明取代位的元素、旋光性和构型符号(如N , O , P , S , d , l )如n -(normal, 正), 

N -(nitrogen, 氮), o -(ortho, 邻), O -(oxygen, 氧, 习惯不译), d -(dextro, 右旋), p -(para, 对), 例如n -butyl acetate(醋

酸正丁酯), N -methylacetanilide(N-甲基乙酰苯胺), o -cresol(邻甲酚), 3-O -methyl-adrenaline(3-O-甲基肾上腺

素), d -amphetamine(右旋苯丙胺), l -dopa(左旋多巴), p -aminosalicylic acid(对氨基水杨酸). 拉丁字及缩写in 
vitro , in vivo , in situ ; Ibid, et al , po , vs ; 用外文字母代表的物理量, 如m (质量), V (体积), F (力), p (压力), W (功), 

v (速度), Q (热量), E (电场强度), S(面积), t (时间), z (酶活性, kat), t (摄氏温度, ℃), D (吸收剂量, Gy), A (放射性

活度, Bq), ρ(密度, 体积质量, g/L), c (浓度, mol/L), j(体积分数, mL/L), w (质量分数, mg/g), b (质量摩尔浓度, 

mol/g), l (长度), b (宽度), h (高度), d (厚度), R (半径), D (直径), T max, C max, V d, T 1/2 CI等. 基因符号通常用小写斜

体, 如ras , c-myc ; 基因产物用大写正体, 如P16蛋白.

1-2



Published by Baishideng Publishing Group Inc
8226 Regency Drive, Pleasanton, 

CA 94588, USA
Fax: +1-925-223-8242

Telephone: +1-925-223-8243
E-mail: bpgoffice@wjgnet.com

http://www.wjgnet.com

  

                                                          © 2016 Baishideng Publishing Group Inc. All rights reserved.  

I SSN 100 9 3 0 79
1 6>

9 771009 307056


