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　 　 【摘要】 胃肠道是人体与外界相通的最大器官， 其黏膜不仅是机体与外界联系的重要屏障， 也是胃肠道各种功能得

以正常维持的基础。 胃肠道黏膜屏障功能是胃肠道疾病发生发展的共同病理生理基础。 目前， 针对胃肠道黏膜， 尤其是

小肠黏膜仍缺乏深入系统的认识， 临床实践中更多关注损伤因子的作用， 忽略了黏膜防护的重要性。 为提高医务人员对

胃肠道黏膜保护的认识， 规范黏膜保护剂的应用， 中华医学会消化病学分会胃肠激素与黏膜屏障学组制定了我国第一部

胃肠道黏膜保护专家共识， 于 ２０２１ 年底正式发布。 本文针对共识制定的背景、 过程和主要内容进行解读， 以帮助医务

人员提高认识， 规范临床诊疗。
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　 　 胃肠道黏膜屏障与保护是一个古老的话题， 但近

年来， 临床和基础研究更集中于攻击因子导致的免疫

异常、 肠道微生态等领域， 对于黏膜屏障的防护机制

重视程度不够。 胃肠道黏膜作为机体内外环境的分水

岭， 其完整性具有重要屏障作用。 黏膜损伤几乎与所

有胃肠道疾病存在密切相关性， 是疾病发生发展的共

同病理生理学基础［１］ 。 临床上不仅表现为黏膜糜烂、
溃疡， 同时也可引起胃肠动力和消化吸收障碍， 或肠

道微生态失衡等。 因此， 在关注攻击因子的同时， 也

应更多关注自身黏膜的屏障功能。 此外， 近年来针对

黏膜功能的研究主要聚焦于胃黏膜方面， 随着胶囊内

镜、 小肠镜的问世， 肠道黏膜尤其是小肠黏膜的屏障

功能和损伤机制也日益受到关注。
然而目前， 针对黏膜屏障及其保护的研究非常匮

乏。 为提高对胃肠道黏膜屏障的认识， 规范临床诊治

策略和黏膜保护剂的应用， 中华医学会消化病学分会

胃肠激素与黏膜屏障学组在国内外相关共识 ／ 指南较

少的情况下， 查阅了大量文献资料， 在消化病学分会

众多专家教授的共同讨论下， 根据循证医学原则并参

考国内外共识制订方法， 撰写了我国第一部聚焦全胃

肠道黏膜保护的专家共识， 于 ２０２１ 年 １２ 月发表于

《中华消化杂志》 ［２］ 。
《胃肠道黏膜保护临床专家共识 （２０２１ 年， 福

州） 》 （下文简称 “共识” ） 围绕胃肠道黏膜屏障

与防护、 胃肠道黏膜损伤与相关疾病、 黏膜保护剂的

分类和合理应用三大部分展开讨论， 并以 ２５ 条陈述

意见的形式呈现， 为临床胃肠道黏膜保护剂的应用作

出了权威指导， 对于规范我国胃肠道黏膜保护诊疗具

有重要意义。

１　 胃肠道黏膜屏障与防护

此部分内容共 ９ 条陈述意见， 对胃黏膜和肠道黏

膜屏障分别进行论述， 既包含经典内容， 又涵盖了与

临床相关的最新研究进展。
黏膜屏障是机体抵御病原体侵犯、 维持内环境稳

态的一线屏障， 胃肠道黏膜屏障从黏膜表面、 上皮细

胞至黏膜下毛细血管、 神经递质， 再到外周神经连接

的中枢系统， 构成立体网络防护结构， 发挥其重要的

保护功能。 “黏液⁃碳酸氢盐⁃磷脂” 屏障构成胃黏膜

防御的第一道防线， 在保护胃黏膜上皮组织免受酸反

渗透， 以及防止胃蛋白酶渗透导致的上皮水解中发挥

重要作用。 上皮细胞与细胞之间的连接是胃黏膜防御

的第二道屏障， 上皮细胞的完整性和磷脂的疏水性是

抵御酸性和水溶性有害物质的重要因素， 细胞间紧密

连接形成的封闭结构能够阻止酸和蛋白酶的反渗。 胃

液所含有的胃酸、 免疫球蛋白和乳铁蛋白等成分， 能

够减少定植在胃内的细菌。 分泌至胃黏膜表面的黏液

既可作为润滑剂， 减少食物对胃的机械性损伤， 也可

有效降低细菌接近胃上皮细胞的能力［３］ 。
共识重点指出， 肠道黏膜屏障的保护特点与胃黏

膜不完全相同， 黏液和肠上皮细胞的特殊结构是肠道

黏膜屏障的主要特点。 肠道黏膜不同的细胞类型在黏

膜屏障中发挥不同的作用。 由杯状细胞分泌的黏蛋白

作为主要成分的黏液层是肠道黏膜屏障的第一道防

线， 主要发挥阻隔病原微生物与肠道黏膜直接接触的

作用。 小肠与结肠的黏液层构成不同， 小肠的黏液层

较为紧密， 分泌具有抗菌作用的保护性多肽， 且相对

无菌； 而结肠具有结构疏松的黏液层， 是肠道微生态

赖以生存的重要基础。 肠上皮细胞及其间的链接复合

物在调节分子转运过程中发挥主要作用。 Ｍ 细胞等

免疫细胞构成免疫屏障， 而肠道黏膜中的内分泌细胞

分泌胆囊收缩素、 三叶肽等多种胃肠激素， 通过调控

黏膜血流、 刺激细胞修复等多种机制维持黏膜屏障的

完整性［４⁃５］ 。
近年来， 随着对肠道微生态认识的不断深入， 发

现肠道菌群作为生物屏障， 不仅能抵御外来微生物的

定植， 还可分泌黏液因子和相关代谢产物、 激活免疫

细胞产生抗体和细胞因子、 促进细胞间紧密连接和黏

膜修复， 参与胃肠道黏膜的生物、 化学、 免疫和机械

屏障的维护。 同时， 作为人体最大的独特免疫器官，
胃肠道黏膜内存在大量免疫细胞， 严格调节机体的免

疫反应， 阻止持续的炎症状态并维持屏障功能［５⁃６］ 。
同时， 共识还阐述了经典的 “缺血再灌注” 对胃肠

道黏膜损伤的相关机制， 干细胞在消化道黏膜上皮细

胞更新与修复中的作用等前沿内容。
众所周知， 不同地域、 不同人种的胃肠道黏膜存

在较大差异。 亚洲人群的酸最大分泌量低于西方人
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群， 在酸相关的上消化道疾病发病机制中， 黏膜防御

和修复功能受损多为主要病因。 质子泵抑制剂

（ｐｒｏｔｏｎ ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ， ＰＰＩ） 的问世和研发多源于欧

美国家， 而黏膜保护剂多来源于日本， 也从另一个方

面表明， 亚洲人群胃肠道黏膜屏障功能的受损可能在

胃部疾病的发生中发挥更为重要的作用［７］ 。

２　 胃肠道黏膜损伤与相关疾病

胃肠道黏膜屏障功能受损的病因包括内在和外在

多种因素， 且黏膜受损几乎与所有胃肠道疾病的发生

发展密切相关。 此部分内容共 ７ 条陈述意见， 聚焦具

有代表性的疾病， 结合临床热点问题， 阐明黏膜损伤

的病因及与相关疾病的关系。
胃肠道黏膜损伤的病因包括理化、 感染、 心理、

应激等多种因素， 其中重点指出， 消化系统易受情绪

因素的影响， 长期精神紧张、 焦虑或情绪波动可通过

上调糖皮质激素相关信号通路， 激活肥大细胞， 释放

肿瘤坏死因子等炎症因子， 导致胃肠道黏膜损伤［８］ 。
２０１９ 年， 中华医学会消化病学分会胃肠激素与黏膜

屏障学组在全国 ３８ 家医院针对胃镜明确存在糜烂的

４８００ 例慢性胃炎患者展开调查显示， 心理因素 （包
括紧张、 焦虑、 抑郁等） 与饮食因素 （包括辛辣、
刺激性食物） 在病因方面的占比相近， 分别为 ３４％
和 ３２％， 说明胃黏膜损伤并非完全由饮食因素主导，
心理因素同样可导致损伤发生［９］ 。 目前认为脑⁃肠互

动异常导致的功能性胃肠病， 其是否存在心理因素引

起的胃肠道黏膜损伤而出现相关临床症状， 值得进一

步深入研究。
随着我国人口老龄化进程加快和心脑血管、 代谢

免疫性疾病的发生率不断升高， 药物所致黏膜损伤的

诊治和预防日益引起关注。 共识明确指出， 药物不仅

可引起胃黏膜损伤， 还可对小肠， 甚至结肠黏膜造成

损伤。 部分药物可对消化道黏膜产生直接损害作用，
同时也可通过改变胃肠道血流分布， 分泌释放炎症因

子等多种途径导致黏膜的进一步损伤。 研究表明， 长

期服用非甾体抗炎药 （ ｎｏｎｓｔｅｒｏｉｄａｌ ａｎｔｉ⁃ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｄｒｕｇ， ＮＳＡＩＤ） 超过 １ 年的患者中， ２２％～８１％可发生

小肠黏膜损伤［１０］ 。 因此， 临床上除关注胃黏膜外，
还应关注药物相关全胃肠道黏膜损伤的诊断和防治。

在胃肠道黏膜损伤与相关疾病发生方面， 共识重

点阐述了长期禁食和肠外营养、 多器官功能衰竭对肠

道黏膜屏障功能的影响， 以及黏膜屏障功能受损在急

慢性胃炎、 幽门螺杆菌感染、 炎症性肠病等疾病发生

发展中的作用。 同时， 胃肠道黏膜损伤可继发于自身

免疫性疾病、 过敏性疾病等多种疾病。 另一方面， 消

化道黏膜屏障的保护和维持， 对于全身性疾病的治疗

大有裨益。
随着肿瘤发病率的逐渐增高， 肿瘤治疗相关胃肠

道黏膜损伤应予以关注。 肿瘤治疗相关黏膜损伤决定

其治疗方法能否继续实施， 对患者的预后产生重要影

响。 放疗引起的黏膜损伤， 如放射性直肠炎、 放射性

食管炎等， 目前尚无有效的治疗方法， 其黏膜保护和

修复应该是关注的重点之一。 此外， 化疗引起的胃肠

道症状， 如恶心、 呕吐， 以及目前广泛应用的免疫靶

向治疗导致的腹泻等， 均与化疗直接或间接导致的胃

肠道黏膜损伤有关［１１⁃１２］ 。 目前， 这些方面在临床上

尚缺乏普遍关注。 因此， 积极预防和有效治疗胃肠道

黏膜损伤是肿瘤患者更好地接受治疗的保障， 对于改

善患者预后具有重要意义。

３　 黏膜保护剂的分类和合理应用

既然胃肠道黏膜损伤与多种疾病的发生发展密切

相关， 合理规范应用黏膜保护剂是临床面临的主要问

题。 此部分内容共 ９ 条陈述意见， 主要阐述黏膜保护

剂的分类及规范应用， 为临床医生正确使用黏膜保护

剂提供了参考依据。
目前， 国际上尚未对黏膜保护剂的概念形成共

识， 但相关作用机制和临床应用已较为成熟。 根据黏

膜保护剂的特点和药代动力学作用方式， 可将其分为

外源性和内源性。 外源性黏膜保护剂主要包括硫氢键

类、 铝镁剂、 铋剂类等， 通过促进黏液分泌在病变局

部形成覆盖膜， 进而发挥保护作用。 外源性黏膜保护

剂一般不被人体吸收， 具有起效快、 作用时间短、 不

宜长期使用的特点。 内源性黏膜保护剂包括柱状细胞

稳定剂、 胃肠激素类等， 主要通过稳定细胞膜、 增加

黏膜保护因子、 增加黏膜血流、 抗氧化等机制， 作用

于黏膜屏障的不同靶点发挥保护作用。 内源性黏膜保

护剂可被人体吸收， 并促进内源性前列腺素以及生长

因子的合成释放， 进而改变黏膜血供以起到保护和修

复胃肠道黏膜的作用［１３］ 。 因此， 内源性黏膜保护剂

不仅可对局部黏膜发挥保护作用， 亦可对小肠、 结肠

等消化道黏膜起到全方位保护作用。
虽然胃肠道黏膜保护剂种类很多， 但现有研究主

要集中于胃黏膜的防护方面。 随着对 ＮＳＡＩＤ 所致小肠

黏膜损伤的认识， 黏膜保护剂在小肠黏膜损伤中的应

用也成为关注的热点问题。 目前， 仅有替普瑞酮、 伊
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索拉定等少数内源性黏膜保护剂的临床研究表明其对

药物所致的小肠黏膜损伤具有预防和治疗作用［１４⁃１５］。
以小肠、 结肠等部位的黏膜保护为靶点的药物仍有待

进一步研究开发， 内源性黏膜保护剂对小肠相关黏膜

损伤的预防和治疗是临床研究的短板， 需引起关注和

重视， 也是未来临床研究的主要方向之一［１６］。
我国属于胃病高发国家， ２０１９ 年中华医学会消

化病学分会胃肠激素与黏膜屏障学组在全国范围内开

展的针对糜烂性胃炎的调查数据显示， ８０％以上的患

者使用 ＰＰＩ 等抑酸剂治疗， 而黏膜保护剂的使用仅位

居第二位［９］ 。 在临床疗效方面， 黏膜保护剂与 ＰＰＩ
相当， 而在缓解腹胀、 嗳气等症状方面， 黏膜保护剂

的疗效优于 ＰＰＩ。 目前， 我国普遍存在 ＰＰＩ 等抑酸剂

的不合理、 过度应用［９］ 。 基于亚洲人群的研究表明，
很多胃病的发生与黏膜屏障功能下降有关［７］ 。 因此，
在临床实践过程中， 医生应根据患者病因、 黏膜损伤

部位及严重程度选择治疗药物， 进行个体化治疗； 关

于黏膜保护剂的应用疗程， 则需结合患者黏膜损伤的

病因及不同黏膜保护剂的作用机制决定。

４　 小结

总之， 胃肠道疾病的发生发展与黏膜屏障受损密

切相关， 而胃肠道疾病的最终结局均为黏膜受损， 因

此加强黏膜屏障功能的保护对于疾病的预防和治疗至

关重要。 临床研究在关注损伤因子的同时， 也应关注

黏膜屏障的保护。 该共识的发布对于提高医务人员对

胃肠道黏膜保护的认识， 明确黏膜保护剂的应用指征

并规范其临床应用具有重要意义。 临床医生应关注人

体最大的黏膜屏障器官， 重视黏膜屏障的功能及完整

性， 全面了解疾病的发病机制， 进行规范诊治， 为患

者提供更好的医疗服务。
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ｏｆ ｉｒｓｏｇｌａｄｉｎｅ ｏｒ ｏｍｅｐｒａｚｏｌｅ ｏｎ ｎｏｎ⁃ｓｔｅｒｏｉｄａｌ ａｎｔｉ⁃ｉｎｆｌａｍ⁃ｍａ⁃
ｔｏｒｙ ｄｒｕｇ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｅｓｏｐｈａｇｉｔｉｓ， ｐｅｐｔｉｃ ｕｌｃｅｒｓ， ａｎｄ ｓｍａｌｌ ｉｎ⁃
ｔｅｓｔｉｎａｌ ｌｅｓｉｏｎｓ ｉｎ ｈｕｍａｎｓ， ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎ⁃
ｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ ［Ｊ］． ＢＭＣ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ， ２０１３， １３： ８５．

［１６］ 韩涛涛， 陈楚岩， 王静， 等． 瑞巴派特对非甾体抗炎药

相关小肠黏膜损伤的保护机制 ［ Ｊ］． 中华消化杂志，
２０２１， ４１： １８３⁃１８９．

（收稿： ２０２２⁃０５⁃０６ 录用： ２０２２⁃０６⁃０６ 在线： ２０２２⁃０６⁃１０）
（本文编辑： 李玉乐）


