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　　［摘　要］　目的　应用食管高分辨测压（ＨＲＭ）对新生儿食管功能进行检测，为研究新生儿食管功能提供初
步依据。方法　应用具有间隔０．７５ｃｍ的３６个圆周传感器的固态压力测量系统进行新生儿食管 ＨＲＭ，应用
ＭａｎｏＶｉｅｗ软件对食管蠕动形式进行分析。结果　为１１例新生儿成功测压，共记录完整食管蠕动１２６次。部分受
试者可记录到较完全的食管蠕动增压过程，但多数新生儿食管运动模式有别于成人、有其自身的特点。其中可见

到吞咽过程中咽部肌肉收缩同时无上食管括约肌（ＵＥＳ）的相应松弛；有多次无效吞咽不伴有食管的蠕动；食管蠕
动压力较低；有的足月儿ＵＥＳ及下食管括约肌（ＬＥＳ）压力较低，但有的早产儿ＵＥＳ及ＬＥＳ压力却较高；甚至有的
受试者可记录到吞咽后食管全段纵向收缩、ＬＥＳ上移。结论　新生儿可以安全地进行食管 ＨＲＭ，且耐受性良好。
ＨＲＭ显示新生儿吞咽后可能并不引起食管蠕动，或引起食管的不完全蠕动。新生儿食管功能发育不成熟，个体差
异很大，还需大样本的临床数据进一步分析和研究其食管功能的正常及异常情况。
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　　新生儿尤其是早产儿的食管功能不成熟，常出
现溢奶、呕吐等临床表现，其发生原因多与新生儿的

上食管括约肌（ｕｐｐｅｒｅｓｏｐｈａｇｅａｌｓｐｈｉｎｃｔｅｒ，ＵＥＳ）、下

食管括约肌（ｌｏｗｅｓｏｐｈａｇｅａｌｓｐｈｉｎｃｔｅｒ，ＬＥＳ）压力较
低、食管蠕动功能发育不成熟等有关，但因新生儿食

管动力功能检测方法有限，如影像学检测、食管 ｐＨ
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值监测等均不能全面揭示以上临床表现的发生机

制。传统的水灌注食管测压由于受到相邻测压点之

间的间距大、有压力测量盲区、可能增加受试新生儿

的水负荷、测压通道易于移位等原因而不能确切地、

全面地反映新生儿的食管功能。近年来食管功能压

力测量技术已经从４～８个通道压力测量发展到包
含３６个通道压力传感器的高分辨率压力测量系统
（ｈｉｇｈｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎｍａｎｏｍｅｔｒｙ，ＨＲＭ），可揭示食管和食
管括约肌复杂的功能解剖学结构，并已经由科研阶

段进入临床应用［１２］。但迄今国内外尚无新生儿食

管ＨＲＭ的报道。本研究在国内首次应用食管ＨＲＭ
对新生儿的食管功能进行检测，分析了诱导新生儿

干咽后所产生的各种吞咽及食管蠕动形式，为研究

新生儿食管复杂功能做初步探索。

１　资料与方法

１．１　研究对象
我院２０１０年 ９月至 ２０１１年 ３月间进行食管

ＨＲＭ的１１例新生儿，其中男３例，女８例；足月儿
５例，胎龄３８＋３～４０＋１周，出生体重３１７０～３８００ｇ；早
产儿 ６例，胎龄 ３２＋３～３６＋１周，出生体重 １２８５～
２５２０ｇ。检测时日龄３～１０ｄ。

所有受试者在生后１０ｄ内需达到呼吸、循环、
代谢功能稳定，并排除有鼻腔、口腔及消化道畸形及

患有传染性疾病者。本研究获得北京协和医院伦理

委员会批准及家长书面知情同意。

１．２　研究方法
１．２．１　研究设备　　应用具有间隔 ０．７５ｃｍ的
３６个圆周传感器的固态压力测量系统（Ｇｉｖｅｎｉｍａ
ｇｉｎｇ／ＳｉｅｒｒａＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃＩｎｓｔｒｕｍｅｎｔｓ），测压导管的外径为
２．７ｍｍ，长３１ｃｍ。本装置的３６个传感器具有固态压

力测量系统宽频响应特性的圆周压力探测器。每个环

绕传感器非常敏感，能够记录超过６０００ｍｍＨｇ／ｓ的瞬
态压力，在热校准修正后，可以精确记录１ｍｍＨｇ内的
大气压力。

１．２．２　测压方法　　将测压导管用酒精消毒后套上一
次性套膜，在记录数据前，使用外加的０和１００ｍｍＨｇ
压力来校准传感器。受试者禁食３ｈ后进行食管测
压。将测压导管经由鼻腔缓慢插入食管，导管前端

进入胃内，在导管插入时通过实时的压力成像保证

导管精确放置，用胶条将测压导管固定于鼻部。安

慰受试者使其逐渐平静，在安静状态下，取仰卧位，头

偏向左侧，纪录静息压力１５～３０ｓ。应用奶嘴诱发受
试者吸吮、吞咽，记录至少１０次完整的吞咽过程。
１．３　统计学分析

用 ＭａｎｏＶｉｅｗ分析软件（Ｓｉｅｒｒａ科学仪器公司）
对压力测量数据进行分析，取得 ＨＲＭ测压图，对每
个受试者的ＵＥＳ、ＬＥＳ的压力变化情况及食管运动
模式进行描述性分析。

２　结果

２．１　ＨＲＭ结果
共记录完整食管蠕动 １２６次，对所有食管蠕

动过程进行分析。发现新生儿的食管运动有以

下特点。

２．１．１　吞咽时可无ＵＥＳ的相应松弛　　正常的吞
咽过程应随着咽部肌肉的收缩同时出现 ＵＥＳ的松
弛，使食团进入食管。部分新生儿的吞咽过程中可

见到ＵＥＳ无相应的松弛现象。图１为同一受试新
生儿（胎龄３９＋６周，出生体重３４７０ｇ）的ＨＲＭ，图１Ａ
中可见吞咽时ＵＥＳ相应的松弛，而图１Ｂ记录到吞
咽过程中咽部肌肉收缩同时无ＵＥＳ的相应松弛。
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　　图１　吞咽时上食管括约肌（ＵＥＳ）松弛情况　Ａ：吞咽时同步 ＵＥＳ松弛，图中颜色代表压力，红色代表压力高，蓝色代表
压力低，具体颜色与压力的对应情况见图左侧的对应图。ＵＥＳ为图中上部位的黄绿条带，在静息时为黄色或绿色，在压力升高时呈

红色，在松弛时压力降低呈蓝色。箭头所指处可见咽部肌肉收缩同时出现ＵＥＳ松弛。Ｂ：吞咽时无ＵＥＳ同步松弛，箭头所指处未见

ＵＥＳ松弛。
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２．２．２　可出现多次无效吞咽　　新生儿可有多次
无效吞咽，即吞咽并不引起相应的食管蠕动（图２）。
２．２．３　可表现为低压食管蠕动或高压食管蠕动　
　新生儿的食管蠕动压力与成人相比可以很低

（图３），也可表现为高压的食管蠕动（图４）。
２．２．４　ＬＥＳ功能不成熟　　新生儿 ＬＥＳ功能不成
熟，可出现ＬＥＳ异常松弛，见图５。
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　　图２　多次无效吞咽的ＨＲＭ图　　箭头所指处可见多次无效吞咽，无相应的食管蠕动，伴有食管全段压力增高，箭头所标出范围内
显示下食管括约肌（ＬＥＳ）持续松弛（受试者胎龄３９＋６周，出生体重３５３０ｇ）。

　　图３　低压食管蠕动ＨＲＭ图　蠕动过程中均呈绿色或蓝绿色，即食管蠕动压力很低（受试者胎龄３６＋１周，出生体重２５２０ｇ）。
　　图４　高压食管蠕动ＨＲＭ图　受试者３４＋１周，出生体重２３９０ｇ，上、下食管括约肌压力均较高，且食管体部收缩压较高（呈黄色甚至红色）。
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　　图５　下食管括约肌（ＬＥＳ）松弛的ＨＲＭ图　Ａ：受试者（胎龄３６＋１周，出生体重２５２０ｇ）多次吞咽并未引起食管的蠕动，
但在箭头所示范围内显示ＬＥＳ在多次吞咽过程中出现持续长于２０ｓ的松弛；Ｂ：ＬＥＳ间断性松弛受试者（胎龄３２＋３周，出生体重１２８５

ｇ）上食管括约肌及ＬＥＳ静息压力均较低，且ＬＥＳ随呼吸有异常松弛（箭头所指处由黄绿色变为蓝色）；Ｃ：无ＬＥＳ松弛的受试者（胎龄

３３＋４周，出生体重１６６０ｇ）为早产儿，但食管功能发育较好，可见到较完全的食管蠕动增压过程，但未见明显ＬＥＳ松弛（箭头所指处持

续呈蓝绿色，示无压力减低）。

２．２．５　可出现纵向收缩　　部分新生儿在吞咽过
程中可见 ＬＥＳ上移，即存在吞咽时食管的纵向收
缩。见图６。
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　　图６　下食管括约肌（ＬＥＳ）上移的ＨＲＭ图　　可见受试者
（胎龄为３８＋３周，出生体重３７９０ｇ）吞咽时食管全段缩短，箭头所指处可
见ＬＥＳ上移。

３　讨论

自上世纪末期首次提到食管内压力测量方法开

始，随着压力测量和图像处理技术的进步，压力测量

所得的数据正在逐步接近真实的生理和病理状态。

随着最近能够在导管上配备高达３６个压力传感器
的新颖的固态技术［３４］的发展，使得 ＨＲＭ成为现
实，并已经应用于临床［５７］。在 ＨＲＭ图像中颜色即
代表压力，颜色越深压力越高，可以清楚显示 ＵＥＳ、
ＬＥＳ及食管体部的蠕动压力（图７）。
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　　图７　ＨＲＭ测压图像与食管解剖示意图的对应关系

荧光透视法、肌电描记法和食管内压力测定法

是几种评估吞咽功能的公认方法，但荧光透视法和
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肌电描记法由于需要应用造影剂或为有创检测均不

能在新生儿中应用［８９］。ＨＲＭ具有数量众多、分布
密集的压力传感器和圆周测量能力，能够较为迅速、

准确地测量咽部压力的变化。正常生理情况下，当

咽部肌肉收缩的同时，ＵＥＳ应出现相应的松弛，压力
降至最低点。新生儿特别是早产儿由于吞咽功能发

育不成熟，可能出现咽部收缩与ＵＥＳ松弛协调性不
佳。本研究对新生儿的吞咽功能做了初步研究，测

压结果显示有的新生儿虽然是足月儿却存在咽部收

缩与ＵＥＳ松弛不协调，即咽部肌肉收缩同时ＵＥＳ并
未同步松弛，而早产儿并未发现相同现象。提示新

生儿的吞咽功能发育差别可能很大，足月儿在吞咽

时也可能出现ＵＥＳ松弛不同步的现象，而早产儿也
可能已经具备了完善的吞咽功能。但本研究是应用

奶嘴诱发受试者吞咽，为了检测的安全性并没有应

用液体诱发吞咽，因此在吸吮奶嘴时可能伴有吞咽

唾液，或者吞咽空气，但也可能没有吞咽物，因此不

能记录到相应的ＬＥＳ松弛现象，还应进行较大样本
的ＨＲＭ测压，才能更加明确地揭示新生儿吞咽功
能的发育成熟情况。

ＵＥＳ在防止食管内容物反流至口腔和喉部起非
常重要的作用。Ｊａｄｃｈｅｒｌａ等［１０］应用带有袖套感应

器的４通道水灌注导管对早产儿、足月儿和成人进
行了食管测压，结果显示新生儿ＵＥＳ静息压力显著
低于成人，但新生儿ＵＥＳ残余压力较成人高。本研
究中ＵＥＳ的压力差别很大，一例为３６＋１周早产儿，
其ＵＥＳ静息压力及残余压力均极低，而另一例受试
者为胎龄３４＋１周早产儿，ＵＥＳ静息压力及残余压力
却较高（图４）。新生儿食管 ＨＲＭ可以较为准确地
测定ＵＥＳ静息压力及残余压力、以及压力变化的时
间，为研究新生儿ＵＥＳ功能提供了较好的手段。本
研究样本量较小，且新生儿的个体差异较大，应进行

较大样本的研究来分析不同胎龄新生儿 ＵＥＳ的不
同功能状态。

咽部出现吞咽动作后食管发生原发性蠕动，是

食管的主要运动方式，可清除食管内的反流物。在

白天正常人大约每小时吞咽６０次，每次吞咽均引发
原发性蠕动。成人可以根据吞咽引起食管蠕动的比

例区别蠕动功能正常或失调，也可以根据蠕动的压

力增加情况区别正常蠕动或高压蠕动，还可以根据

蠕动的传播速度区别正常蠕动或快速增压蠕动。但

食管功能异常的分类和评价指标均是针对成人而

言［１１１２］，新生儿的食管功能异常尚无明确定义及分

类。本研究中见到新生儿有较多的吞咽并未引起食

管的蠕动，或引起食管的不完全蠕动。同时还可见

部分新生儿的食管蠕动的压力较低。而有的新生儿

食管蠕动较好，压力增加明显，食管体部的最高压力

在成人的正常范围内，但相对于新生儿而言，此种蠕

动形式是否为正常还需要更大样本量的研究来进一

步证实。

ＬＥＳ在胃和食管之间保持着一个高压区，其最
重要的功能在于防止胃内容物的反流。ＬＥＳ静息压
力较低或出现异常松弛常常导致胃食管反流（ｇａｓ
ｔｒｏｅｓｐｈａｇｅａｌｒｅｆｌｕｘ，ＧＥＲ），严重的 ＧＥＲ可导致食管
黏膜发生病变而出现相应症状，如反酸、烧心等。成

人的研究表明一些ＧＥＲ患者其ＬＥＳ静息压力正常，
但由于出现一过性下食管括约肌松弛（ｔｒａｎｓｉｅｎｔｌｏｗ
ｅｓｏｐｈａｇｅａｌｓｐｈｉｎｃｔｅｒｒｅｌａｘａｔｉｏｎ，ＴＬＥＳＲ）而导致 ＧＥＲ
的发生。ＴＬＥＳＲ是指与吞咽过程无关的一过性ＬＥＳ
松弛（压力降至胃内压水平并持续至少１０ｓ），已发
现在ＬＥＳ压力正常的 ＧＥＲ患者中，ＴＬＥＳＲ是发生
反流的最重要的机制［１３］。儿童特别是新生儿常常

出现功能性ＧＥＲ，即因为新生儿本身食管ＬＥＳ功能
不成熟而出现的ＧＥＲ，常随年龄增长而缓解。应用
ＨＲＭ可以较为精确地测定 ＬＥＳ的长度、压力、松弛
时间等［１４］，因而对新生儿ＧＥＲ有一定的诊断作用。
另外，本研究发现部分新生儿 ＬＥＳ平均静息压力极
低，而且随呼吸出现 ＬＥＳ松弛（图５）。有的虽然为
足月儿，但表现出在多次吞咽未引起有效的食管蠕

动时伴有ＬＥＳ持续松弛（图２），提示新生儿的 ＬＥＳ
功能成熟程度存在着个体差异。新生儿中还可见大

于２０ｓ的ＬＥＳ松弛（图５Ａ），但并不是ＴＬＥＳＲ，因其
ＬＥＳ松弛是出现在连续吞咽而未引起食管蠕动时，
其临床意义及与 ＧＥＲ的关系还有待于进一步的分
析和研究。

综上所述，新生儿可以安全地进行食管 ＨＲＭ，
且耐受性良好。本研究应用 ＨＲＭ系统对新生儿的
食管功能进行了初步研究，新生儿在吞咽后可能并

不引起食管蠕动，或引起食管的不完全蠕动。食管

的各部位功能发育程度个体差异较大，食管的蠕动情

况及ＵＥＳ、ＬＥＳ的压力变化情况变化多样。还需要大
样本的临床研究来进一步探讨不同胎龄和出生体重

的新生儿食管功能正常值及异常情况，从而为早产儿

的胃肠道内喂养提供较为客观的参考指标。
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（本文编辑：王庆红）

·消息·

全国儿童新药临床试验学术研讨会第二轮通知

儿童是新药研发的特殊群体，很多药品都没有儿童的临床研究数据，导致儿童超说明书用药现象十分严重，存在

临床安全隐患。随着对于儿童用药安全的日益关注，开展规范化的多中心儿童药物临床试验迫在眉睫。如何开展儿

科新药临床研究，成为儿科医师、药师及药物临床试验机构人员急需掌握的知识和技能。由中华医学会儿科学分会儿

科临床药理学专业组和《中华儿科杂志》编辑委员会主办，北京大学第一医院儿科和首都医科大学附属北京儿童医院

及汉唐博瑞·医学学术机构共同承办的儿童新药临床试验学术研讨会将于２０１２年１０月１９至２１日在北京举行。
届时将邀请国内相关专家进行讲座并讨论，内容涉及：新药临床试验概述及基本概念、我国新药临床药理评价与

审批流程、临床试验质量管理规范（ＧＣＰ）、实施ＧＣＰ所需的基本条件、各期临床试验的设计与要求、涉及儿童药物临床
试验的伦理学、群体药代动力学等方法在新药临床评价中的应用、成人药物临床试验的国内外现状以及儿童药物临床

试验的国内外现状等多个主题。该研讨会为国家级继续教育项目（２０１２－０６－０４－０３９），授予国家级Ⅰ类学分５分，会
议注册费１０００元，食宿自理。欢迎儿科各专业临床医师、药师及药物临床试验机构人员踊跃参加。参会代表请于９月
３０日前报名。

组委会报名联系人：钟金龙老师 Ｅｍａｉｌ：ｊｌｚｈｏｎｇ＠ｈｔｂｒ．ｃｎ
电话：０１０－５２４２８１９５；传真：０１０－８４８５５３５８
会议内容咨询：王云秀老师（ｂｊｗａｎｇｙｕｎｘｉｕ＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ），吴晔老师（ｄｒｙｅｗｕ＠２６３．ｎｅｔ），电话：０１０－８３５７５３０３
邮寄地址：北京市朝阳区大屯路保利金泉广场金泉家园３０８号楼５０６室 邮编：１００１０１
全国儿童新药临床试验学术研讨会组委会 钟金龙老师（收）
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