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%%摘要%嗜酸性粒细胞性食管炎$7B7%是一种由免疫介导的慢性食管疾病#以食管功能障碍为主要临床表现#

主要病理学表现为食管黏膜层大量嗜酸性粒细胞浸润& 近年来#7B7的发病率和患病率逐年增长& 在儿童患者

中#7B7主要以炎症表型存在#而成人患者则以纤维狭窄表型为主要特征& 临床和内镜评分系统有助于规范 7B7

的评估标准& 目前对7B7的治疗终点尚存在争议& 临床医师需进一步提高对7B7的认识#理解7B7的疾病演变进

程#从而更为简单'有效地诊断'评估和治疗7B7&
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''嗜酸性粒细胞性食管炎 $FB102BL<0:0AF1BL<94

C0D01# 7B7%是一种由免疫介导的慢性疾病#一般认

为与食管对过敏物质的免疫炎性反应有关#主要病

理学表现为食管黏膜层大量嗜酸性粒细胞浸润&

成人患者临床表现主要为吞咽困难'食管狭窄'食

物嵌顿以及反流样症状(儿童则主要表现为拒食和

营养不良
)#*

& 经过近 &" 年的临床病理学研究#目前

国际消化学界认为7B7是一种独立的'局限于食管

的疾病#具有非常重要的临床意义& 随着各种检查

技术的进步以及新的评估标准的问世#人们对 7B7

的认识也逐步深入& 本文就近年来 7B7的研究进

展作一简要介绍&

一'流行病学

7B7是一种全球性疾病#但地区分布并不均衡#

在北美和南美'东欧和西欧以及澳大利亚可见大量

病例#亚洲$包括中东地区%病例数相对较少& 近 !"

年来#7B7患病率显著增高
)!*

#据报道#美国某地

7B7患病率从 #$$#+#$$6 年的 ",&6.#" 万上升至

!""#+!""6 年的 $,%6.#" 万#增幅近 &" 倍
)&*

& 最

新文献报道 7B7年发病率为$6 V#"%.#" 万#年患

病率为$",6 V#%.# """#且其发病率和患病率增高

并不能完全用临床对该病认识的深入和检查手段

的完善加以解释
)%*

& 7B7可发生于任何年龄段的人

群#但在儿童和 6" 岁以下成年人中更为常见& 男性

发病率高于女性#男女比例约为$& V%%W#&

关于7B7发病率增高的原因#目前认为总体上

是与环境因素有关& 7B7的危险因素及其具体作用

机制迄今尚未完全明确#已知的可能危险因素包括

幽门螺杆菌$UL%感染率降低'抗菌药物早期暴露

等& 此外#有研究表明 7B7在干冷地区和农村更为

常见#同时也可能与结缔组织病和自身免疫性疾病

有关&

二'自然史
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正确认识 7B7的疾病进程有助于临床医师选

择合适的治疗方案并对临床疗效进行预测& 早自

!" 世纪 $" 年代起#大量临床研究开始采用质子泵

抑制剂$[[+1%'饮食疗法'糖皮质激素以及食管扩张

等不同方式治疗 7B7并评估其疗效& 现已发现年

龄因素与7B7的临床疗效和预后密切相关& 此外#

许多研究表明7B7是一种慢性病#表现为嗜酸性粒

细胞浸润和相关内镜特征持续存在& 一直以来#研

究者们都在猜测 7B7是否与其他存在嗜酸性粒细

胞增多的疾病有关#然而现有研究并未发现其可进

展为嗜酸性粒细胞性胃肠疾病'嗜酸性粒细胞增多

症'嗜酸性粒细胞白血病或肿瘤& 但这也可能与随

访时间不足有关&

在7B7疾病进程的研究基础上#研究者将其临

床症状'内镜下表现和组织病理学检查结果相结

合#归纳形成了该病的疾病进展模式#即 7B7是从

早期的炎症表型$以低龄'生长迟缓'上腹痛'烧心

等非特异性临床表现#以及白色渗出'裂隙'黏膜水

肿等内镜下表现为主要特征%逐渐进展至纤维狭窄

表型$以年龄较长'吞咽困难'食物嵌顿等临床表

现#以及食管环'食管狭窄等内镜下表现为主要特

征%

)%46*

& 因此#以药物治疗或饮食疗法减轻黏膜水

肿对年幼'处于疾病早期的 7B7患者较为有效#而

伴有明显食管狭窄的 7B7患者则可从食管扩张治

疗中获益&

三'诊断

7B7的诊断标准尚存争议#一般需符合以下几

点"

!存在食管功能障碍相关临床症状(

"食管黏

膜活检显示黏膜层以嗜酸性粒细胞浸润为主的炎

症#嗜酸性粒细胞"

#6 个.U[\(

#

[[+试验治疗$双

倍剂量#疗程 ! 个月%后#食管黏膜嗜酸性粒细胞浸

润未显著减轻(

$除外食管嗜酸性粒细胞增多的继

发原因(

%针对性治疗$饮食疗法'局部糖皮质激

素%有效$支持本病诊断#但非必要条件%& 随着检

查技术的进步#临床医师对 7B7疾病进程的认识逐

步提高#越来越多的研究者发现上述诊断标准在

7B7的临床评价过程中仍有缺陷& 最近 ]DM9E8922

等
)-*

提出#7B7的诊断需对人口学特征'临床表现'

内镜下表现和组织学特征进行综合分析&

#,临床表现"7B7的症状随患者年龄增长和病

程延长而发生显著变化#因此不易对整体症状进行

标准化描述& 儿童常表现为一个或多个症状#如恶

心'呕吐'反流'上腹痛'胸痛'食欲减退'挑食'生长

缓慢等#婴幼儿易出现喂养困难$具体表现为拒食'

呕吐'噎塞%#吞咽困难症状在青春期前儿童 7B7患

者中较少见& 与儿童 7B7患者的临床表现不同#吞

咽困难'食物嵌顿等现象在成人患者中常见
)543*

&

-"^ V#""^的成人 7B7患者有吞咽困难症状#急

诊食物嵌顿患者中超过 6"^系由7B7所致#!6^以

上的成人7B7患者有食物嵌顿史&

7B7是一种慢性病#从症状出现频率'持续时间

和强度等方面进行综合评估诊断极为重要& 近年

一些机构致力于开发并验证用于 7B7临床诊断的

评估指标& 国际 7B7活动指数$7B79AD0R0D>02=F?#

771H+%研究小组对吞咽困难程度指标 771H+进行

了评估#该指标系根据患者 #'5'&" = 临床症状'饮

食行为和生物活动的改变评估吞咽困难程度
)$*

&

_9>B吞咽困难问卷同样是一种用于评价成人 7B7

患者吞咽困难症状的评分系统#该问卷含 !3 个条

目#患者一般可在 #" 802 内完成#现已广泛应用于

7B7治疗效果的评估
)#"*

& 此外#部分患者不能单纯

根据吞咽困难症状进行疾病诊断#在病史采集过程

中#还需询问患者是否有饮食习惯的改变& 临床

上#部分成人 7B7患者可能不会主诉吞咽困难症

状#但会通过其他叙述反映饮食习惯的改变#如需

将食物嚼碎方能下咽'需借助饮水等润滑以帮助吞

咽#以及需避免摄入可能导致嵌顿的固体食物等&

将吞咽困难作为临床症状主要评分依据时#也需考

虑以上非典型主诉
)##*

&

!,内镜下表现"内镜检查是诊断7B7的主要手

段之一#其不仅可观察食管黏膜形态#还可取得黏

膜标本进一步行组织学检查& 但越来越多的临床

医师发现#少数$ 6̀^%7B7患者内镜下表现无明

显异常#且儿童与成人 7B7患者的内镜下表现存在

较大差异& 儿童 7B7患者内镜检查最常见的表现

为渗出'线状裂隙和水肿#而成人患者常见的内镜

下表现为食管环或食管狭窄形成& 根据此种与年

龄和临床表现相关的内镜下表现的差异#推测 7B7

的病理生理过程可能是"炎症导致 7B7的一些内镜

下改变$裂隙'水肿'白色渗出%以及部分非特异性

临床表现$恶心'呕吐'反流'上腹痛'胸痛'食欲减

退等%#慢性炎症逐渐导致与纤维化相关的内镜下

改变$食管环和食管狭窄%以及相应的临床症状$吞

咽困难%&
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仅根据内镜下表现诊断 7B7#特异性和敏感性

均不高& 近年来#一个新的评分系统#即 7B7内镜

参考评分 $7B772=B1ABL0AaFPFMF2AF]ABMF# 7B74

7a7\]%被用于描述7B7相关内镜下表现及其严重

程度#各字母分别对应该评分系统的主要内容"7

$F?E=9DF1%#渗出(a$M02C1%#环状征(7$F=F89%#水

肿(\$PEMMBT1%#裂隙(]$1DM0ADEMF1%#狭窄
)#!*

& 其中#

白色渗出'裂隙和水肿为急性炎症反应#狭窄则是

慢性炎症和纤维化的结果& 固定的食管环是 7B7

的典型内镜下表现#也较为常见#但其出现可能是

暂时的& 某些病例可有食管弥漫性狭窄#即窄径食

管#但该现象一般难以在内镜下观察到#通常是在

食管钡餐检查中被发现& 7a7\] 评分系统目前已

在临床上得到广泛应用#其不仅可用于描述 7B7的

内镜下改变#有助于诊断#还可用于评价临床治疗

效果&

&,食管钡餐造影"在 7B7的临床诊断中#食管

钡餐造影通常是作为内镜检查的辅助项目#目前仅

用于青少年和成人患者& 钡餐造影尽管不能准确

探测食管黏膜病理改变#但与内镜检查相比#对食

管狭窄有更高的敏感性#有助于临床医师判断部分

内镜下难以观察到的狭窄$如窄径食管%& 此外#食

管钡餐造影同样可观察到食管环& 由于风险和依

从性问题#目前该项检查难以在儿童患者中广泛

开展&

%,病理学特征"7B7的主要食管病理学改变为

上皮内显著的嗜酸性粒细胞浸润& 在大多数病例

中#嗜酸性粒细胞"

#6 个.U[\即可考虑 7B7的诊

断& 但越来越多的研究指出#尽管该阈值的确立增

加了7B7诊断的一致性#但其可能并不适用于所有

情况& 在 7B7的诊断中#病理学特征#尤其是嗜酸

性粒细胞计数需结合临床信息方能确立诊断
)-*

&

在活检取材方面#活检组织数量和部位对嗜酸

性粒细胞浸润的检出有重要影响& 单块活检标本

高倍镜下嗜酸性粒细胞计数诊断 7B7的敏感性仅

为 5&^#如活检组织增加到 ! 块'& 块和 - 块#敏感

性将分别上升至 3%^'$5^和 #""^

)#&*

& 在活检部

位方面#早期研究多从食管远端取活检以鉴别胃食

管反流病#但近年发现 7B7的嗜酸性粒细胞在食管

内呈散在片状分布#无论是近端还是远端食管黏膜

均可能存在嗜酸性粒细胞浸润& 因此#除在内镜下

表现异常的部位取活检外#其近端和远端部位的食

管黏膜也应同时取活检&

其他7B7相关组织病理学特征包括嗜酸性粒

细胞脱颗粒'嗜酸性微脓肿'基底层钉突状增生'细

胞膨胀或海绵层水肿以及固有层纤维化等& 但这

些表现都并非7B7所特有#因此仅有组织学表现不

能诊断7B7& 此外#传统活检方式很少能取到比固

有层更深的组织#因此目前很多 7B7组织学特征的

描述仅限于黏膜层& 部分病例报道中#7B7患者的

食管全层标本并未观察到透壁性嗜酸性炎症#对于

7B7的食管壁累及深度#尚待进一步研究#从而对

7B7获得更完整的病理学认识&

6,食管动力学检查"随着食管动力学检查技术

的进步#更多的 7B7食管动力学异常得以被认知&

采用传统食管测压技术研究 7B7食管体部动力异

常#可发现其测压表现与贲门失弛缓症'弥漫性食

管痉挛'胡桃夹食管等类似#但最常见的仍是非特

异性食管动力异常#包括高幅食管体部收缩'三次

收缩等&

食管高分辨率测压$<0C<4MF1B:ED0B2 892B8FDM>#

Ua_%压力采样密度大#可为诊断提供更多信息#包

括远端收缩积分$)S+%'收缩前沿速度$S\Y%'食团

内压$+K[%等#并可提供直观的压力地形图& 7B7

食管体部动力异常的检出率为 &5^ V5-^#主要表

现为低幅蠕动'高幅蠕动'频发蠕动无效'失蠕动'

潜伏期正常快速收缩'全食管增压和节段性压力

增高
)#%*

&

-,新的检查方式"食管吞线试验 $F1BL<9CF9:

1DM02CDF1D%吞咽后可提取管腔分泌物中源于嗜酸性

粒细胞的蛋白#从而反映食管黏膜炎症活动度
)#6*

&

食管 LU和阻抗监测可反映食管上皮完整性#进而

反映炎症活动度& 其他诸如窄带成像'胶囊内镜'

尿液 &4溴酪氨酸检测等技术在 7B7中的应用仍处

于试验阶段&

虽然各种检查方式层出不穷#但目前认为 7B7

的诊断需结合临床'内镜和组织学表现#任一单项

指标均不能作为疾病活动度和治疗效果评估的可

靠指标&

四'治疗

7B7的治疗系基于其发病机制#目前主要有三

种治疗策略"药物治疗'饮食疗法和食管扩张术&

药物和饮食疗法主要改善与 7B7发病机制相关的

炎症#而扩张术则针对食管纤维化& 在现阶段的研

!#&#!
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究中#对7B7最佳治疗终点的选择仍存在争议& 过

去使用最多的是根据活检发现嗜酸性粒细胞减少

或消失#但症状的改善和内镜特征的改变正在成为

重要的治疗终点指标& 最新研究指出#7B7的疗效

评估指标应包括"

!嗜酸性粒细胞数量减少或消

失(

"临床症状缓解(

#逆转纤维化是 7B7的长期

治疗目标
)-*

&

#,药物治疗"局部糖皮质激素如氟替卡松或布

地奈德$通过吸入器经口送入#吞咽而不是吸入药

物#初始疗程 3 周%是治疗7B7的一线药物#据估计

症状和组织学缓解率可达到 6"^以上& 儿童布地

奈德常用剂量为 # 8C.=#青少年或成人为 ! 8C.=&

有研究表明#与安慰剂相比#布地奈德泡腾片效果

显著& 激素治疗开始后 - V3 周行内镜检查评估黏

膜诱导缓解情况& 局部激素治疗后未获症状缓解

或组织学改善的患者可适当延长激素疗程#或加大

激素用量
)#-*

& 迄今尚未发现局部使用激素的远期

不良反应#但这可能与目前缺乏对相关患者的长期

随访研究有关&

白三烯受体拮抗剂和肥大细胞稳定剂并不推

荐作为7B7的常规治疗药物#现有关于孟鲁司特的

研究结果矛盾& 免疫调节剂对 7B7可能有效#但有

报道存在停药后复发问题#还需更多研究进一步探

讨& 前列腺素 )

!

受体拮抗剂 *SQ"""%6$ 是一种口

服药物#可阻断前列腺素 )

!

受体#从而发挥抗炎作

用#但该药目前尚未应用于临床& 此外#大量新型

生物制剂#包括白细胞介素4#&$+b4#&%'+b4#%'嗜酸

性粒细胞趋化因子4&$FBD9?024&%单抗类药物都在临

床研究中& 相信在不久的将来#会有更多新药用于

7B7的临床治疗&

!,饮食疗法"食物过敏引起的变态反应可能参

与了7B7的发病机制& 研究发现通过饮食调节可

显著改善患者的临床症状和组织学变化#将诱发症

状的食物从食谱中剔除后#患者可不接受药物治疗

即达到长期缓解& 另有研究显示饮食疗法对食管

纤维化亦有缓解作用& 饮食疗法的成功率取决于

饮食剔除的准确度#具体包括"

!基于氨基酸的配

方要素饮食#如患者要素饮食 % V- 周后内镜复查提

示组织学缓解#则根据食物致敏程度$HV)%依次

重新引入食物& 如患者在摄入某种特定食物后产

生症状#则剔除该食物#待症状缓解后#继续重新引

入同组食物中的下一种&

"靶向食物剔除#需根据

皮肤点刺试验和斑贴试验结果进行&

#经验性剔

除常见食物致敏原#包括牛奶'小麦'蛋类'大豆'坚

果类'海鲜类食物
)#5*

&

&,食管扩张术"目的为撕裂黏膜#适应证为狭

窄区域食管黏膜纤维化#但该手术并不能减轻食管

炎症反应#也不能改善组织学变化#且术后复发率

较高#建议与药物治疗联合使用& 临床医师可根据

患者具体情况选择治疗的先后顺序#实施个体化治

疗& 如患者因严重吞咽困难就诊#可考虑先行食管

扩张术& 扩张术后有近 56^的患者主诉胸痛或胸

部不适#因此临床医师应提前告知患者可能出现的

并发症#并在术后对患者进行安慰#必要时使用镇

痛药物&

7B7理想的治疗终点应为临床症状'嗜酸性炎

症浸润和内镜下表现均缓解#但临床实践中较难实

现& 现有临床试验的治疗终点指标多样& 因此#仍

需开展大量临床试验#以制订一组临床适用的统一

化的治疗终点指标&

五'结语

随着7B7发病率和患病率的迅速上升#该病近

年来逐渐引起临床医师的广泛关注#但由于其临床

表现多样#易发生漏诊和误诊#对该病的认识亟待

进一步提高& 我国关于 7B7的研究尚处于起步阶

段#迄今为止仍缺少流行病学资料和大宗临床研究

数据& 其中一个很重要的原因可能是临床医师对

该病普遍认识不足而导致的漏诊#干扰了相应流行

病学研究和临床研究的开展& 因此#临床医师有必

要不断跟踪学习#加强对 7B7的认识& 在基础研究

方面亦需不断深入#从各方面探讨 7B7的发病机

制#以期找到更有效的治疗方法&
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!简''讯!

中华医学会第十九次全国消化系病学术会议通知

'' 由中华医学会'中华医学会消化病学分会主办的中华医学会第十九次全国消化系病学术会议$SJS!"#$%将于 !"#$ 年 $

月 !54!$ 日在贵阳召开& 此次会议是中华医学会消化病学分会 !"#$ 年重要的学术活动& 会议将邀请国内外消化领域知名专
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邮编及邮箱地址#文责自负& 投青年英文分会专场的论文要求递交英文摘要#第一作者年龄须在 %" 周岁以下$#$5$ 年 # 月 #

日后出生%& 凡已在全国性学术会议上或全国公开发行的刊物上发表过的论文不予受理&
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