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食道弛緩不能之新進展

蔡豐百　　黃俊輔　　吳家豪　　張善涵　　陳建全　　王秀伯　　曾屏輝

國立台灣大學醫學院附設醫院　內科部

摘　　要

食道弛緩不能 (achalasia)是一種少見的原發性食道蠕動異常疾病 (primary esophageal 
motility disorder)，主要造成患者吞嚥時中下段食道無法蠕動及下食道括約肌 (lower esophageal 
sphincter, LES)無法正常放鬆，目前認為其神經節功能喪失與第一型單純疱疹病毒 (herpes 
simplex virus, type 1, HSV-1)感染所引發的自體免疫反應有關，患者也被認為可能具有基因易
感性 (genetic susceptibility)。常見症狀包括吞嚥困難 (dysphagia)、食道逆流 (regurgitation)、
胸痛及體重減輕等等。上消化道內視鏡檢查與鋇劑 X光檢查皆能提供臨床診斷線索，高解
析度食道壓力檢測 (high resolution esophageal manometry, HRM)則是現今的黃金診斷工具，
藉由 HRM，食道弛緩不能又分為三種亞型，與治療反應及治療決策有關。除了目前傳統的
氣球擴張術 (pneumatic dilatation, PD)與腹腔鏡 Heller氏賁門肌肉切開術 (laparoscopic Heller 
myotomy, LHM)之外，經口內視鏡肌肉切開術 (Per-oral endoscopic myotomy, POEM)是近年
來蓬勃發展的新治療選擇，其不論是安全性或治療效果皆不亞於或甚至更優於其他的治療選

項，因此為世界各醫學中心廣為採用且備受期待，然而其術後可能伴隨著胃食道逆流的發

生，目前亦尚無治療成效長期追蹤的結果，期待未來有更多大型研究的驗證及進一步的發展。

關鍵詞：食道弛緩不能 (Achalasia) 
經口內視鏡肌肉切開術 (Per-oral endoscopic myotomy, POEM) 
氣球擴張術 (Pneumatic dilatation, PD) 
Heller氏賁門肌肉切開術 (Laparoscopic Heller myotomy, LHM) 
高解析度食道壓力檢測 (High resolution manometry, HRM)

前　言

食道弛緩不能是一種少見的原發性食道蠕

動異常疾病，其造成患者吞嚥時中下段食道無

法蠕動及下食道括約肌無法正常放鬆 1。近十年

來，隨著高解析度食道壓力檢測 (high resolution 
manometry, HRM)在臨床上的應用增多，以及
越發成熟的經口內視鏡食道肌肉切開術 (peroral 

endoscopic myotomy, POEM)，食道弛緩不能的
診斷及治療皆獲得了長足的進展。本文將先簡

介正常的食道功能及構造，以說明食道弛緩不

能的病生理機轉，並統整目前診斷及治療之最

新進展。

食道的構造及功能

食道連接著口咽及腸胃道，是一個 20至
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22公分長的肌肉管狀構造，上段 1/3以橫紋
肌 (striated muscle)為主，下段 1/3為平滑肌
(smooth muscle)，中段 1/3則同時由橫紋肌及平
滑肌構成，食道末端約 2至 4公分處之平滑肌
則為下食道括約肌的所在位置。

吞嚥能使食道產生由近端至遠端的原發性

蠕動 (primary peristalsis)；平滑肌是食道蠕動的
主角，由迷走神經之刺激性神經元 (excitatory 
neurons)與抑制性神經元 (inhibitory neurons)共
同控制，奧氏神經叢 (Auerbach's plexus, or myen-
teric plexus)作為神經傳導的中繼站，能夠接收
訊號並分泌神經傳導物質控制平滑肌的蠕動 2。

吞嚥亦能使下食道括約肌放鬆，讓食物及水分得

以通過，下食道括約肌的神經支配與前述平滑肌

相同，其放鬆乃是抑制性神經元的作用 3,4。

流行病學

食道弛緩不能非常少見，依據各國的統計

報告，其發生率 (incidence)約為每十萬人 0.03
至 2.5例，盛行率 (prevalence)約為每十萬人 2.5
至 15.3例 5，其發生率及盛行率皆逐年上升，

可能與診斷能力的提升有關 1。根據英國一個統

計自 2006年至 2016年的最新大型流行病學研
究，發生率 (incidence)為每十萬人 1.99例，每
十萬人 -年 1.53例，盛行率 (prevalence)為每十
萬人 27.1例 6。此疾病於 40至 60歲的族群中最
為常見，對男性與女性或不同種族的影響則無

明顯差別 5。

致病機轉

食道弛緩不能與遠端食道及下食道括約肌

之奧氏神經叢神經節功能喪失 (aganglionosis)
有關，其主要影響抑制性神經元；當抑制性神

經元與刺激性神經元的共同調控失去平衡，遠

端食道及下食道括約肌就會失去正常蠕動及放

鬆的能力 1-4。目前對於神經節功能喪失的原因

還有許多不了解之處，然而在患者的下食道括

約肌中發現了許多的 T細胞浸潤 (T lymphocyte 
infiltrates)，且這些 T細胞能夠對第一型單純
疱疹病毒產生免疫反應，這表示神經節的功能

喪失可能與第一型單純疱疹病毒的潛伏性感染

(latent infection)所引發的免疫反應有關 7,8。

雖然食道弛緩不能通常是偶發性的

(sporadic)，有報告指出其與參與免疫反應的人
類白血球抗原 (human leukocyte antigen, HLA)的
單核苷酸多形性 (single nucleotide polymorphism, 
SNP)有關 9，於患者下食道括約肌切片取得

的全基因組表達譜 (genome-wide expression 
profiling)亦可發現與神經、肌肉，及免疫路徑
相關的基因表現失調 (dysregulation) 10，這表

示食道弛緩不能與患者本身的基因表現是有關

係的 (genetic influence)。除此之外，食道弛緩
不能的患者有更高的比例帶有神經抗體 (neural 
autoantibodies) 11，或同時擁有其他自體免疫疾

病 12；細胞外基質降解 (extracellular proteolysis)
目前被認為於自體免疫疾病中佔有重要的角

色 13，而特定可降解細胞外基質的基質金屬蛋

白酶 (matrix metalloproteinase, MMP)在患者的
血清以及下食道括約肌切片中確實有著更高的

濃度及表現 14，以上發現更表示食道弛緩不能

是一個與自體免疫反應有關的疾病 (autoimmune 
component)。

整體而言，我們可以推測食道弛緩不能是

由一個次發性的外在因素 (secondary insults)，如
病毒感染，發生在有基因易感性的病患身上所

導致的 15。

臨床表現

食道弛緩不能患者最重要也最常見的症狀是

同時對液體及固體的吞嚥困難，除此之外，食道

逆流、胸痛及體重減輕皆為常見症狀；臨床上，

Eckardt score (表一 )即是以上述四個症狀的嚴
重程度作為評估治療效果的主觀評分系統 16。因

無法將食道中的食物及水分順利清除，臨床上

的表現也包含呼吸道症狀如慢性咳嗽、反覆清喉

嚨、嗆咳、喘、支氣管炎及吸入性肺炎等 17，呼

吸道症狀造成了顯著的併發症 (morbidity)及死亡
(mortality)，據統計，患者與一般族群之死亡比
(mortality ratio)為 1.3 18,19。另外，食道弛緩不能

的患者亦有較高比例患有食道癌，其發病率比值

(incidence rate ratio, IRR)為 5.22，從食道弛緩不
能至食道癌診斷的時間約為 15.5年 6。
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診斷

食道弛緩不能非常少見，且其症狀與胃食

道逆流 (gastroesophageal reflux disease, GERD)
相似，使得診斷困難，病患獲得正確診斷的

平均時間約為 2年 20。常用的診斷工具包括上

消化道內視鏡檢查 (esophagogastroduodenos-
copy)、鋇劑 X光檢查 (barium swallow)及食道
壓力檢測 (esophageal manometry)，早期食道弛
緩不能患者的上消化道內視鏡檢查及鋇劑 X光
檢查結果可以是正常或不具特異性的，高解析

度食道壓力檢測則是目前食道弛緩不能的黃金

診斷標準。

一、上消化道內視鏡檢查

上消化道內視鏡檢查於食道弛緩不能的診

斷價值並不高，主要的角色是排除諸如逆流性

食道炎 (reflux esophagitis)、結構異常 (structural 
lesions)，或食道癌 (esophageal cancer)等可能
有類似症狀的疾病。在食道弛緩不能患者的上

消化道內視鏡檢查中，可能的發現包括食道擴

張或扭曲、食道內食物殘渣或液體的堆積，或

內視鏡探頭通過食道胃交界 (esophagogastric 
junction)時的阻力感 3，然而要確認這個診斷，

其他的檢查仍是必須的。

高頻內視鏡超音波 (high frequency endo-
scopic ultrasound)可以更準確的顯示腸胃道分層
以及結構異常，其在評估食道弛緩不能的預後

上也有角色。最新研究顯示於接受氣球擴張術

治療的食道弛緩不能確診病患，若治療前下段

食道的外層縱走肌 (longitudinal muscle)厚度大
於 1.3公厘，則有較高的疾病復發率 21。

二、鋇劑 X光檢查

典型食道弛緩不能患者於鋇劑 X光檢查的
表現為「鳥嘴徵象 (birdʼs beak sign)」以及食道
擴張形成的鋇劑柱狀沉積 (barium column) 22，部

分以食道痙攣表現的患者，可觀察到如同開瓶

器一般的鋇劑沉積 (corkscrew appearance) 23。

除了檢查食道結構之外，為了更進一步評

估食道蠕動功能，發展出了定時鋇劑 X光檢查
(timed barium esophagogram, TBE) (圖一 )，方法
是在鋇劑 (liquid barium)吞嚥後的第一分鐘、第
二分鐘及第五分鐘分別執行 X光檢查，此檢查
能為食道弛緩不能患者更精確的量化食道排空

的能力 (esophageal emptying) 22。若以第五分鐘

之鋇劑柱狀沉積大於 2公分作為診斷未接受治
療之食道弛緩不能的切點 (cutoff point)，其敏感
性及特異性分別可達 85%與 86%；若搭配鋇錠
(barium tablet)吞嚥檢查，於第五分鐘的 X光仍
見到鋇錠滯留在食道中，診斷率可達 100% 24。

TBE亦可作為食道弛緩不能治療後追蹤的方法

圖一：定時鋇劑 X光檢查 (timed barium esophago-
gram, TBE)。此為一食道弛緩不能病患，除了典
型的「鳥嘴徵象 (bird's beak sign)」(箭頭 )，亦
可見於第五分鐘時鋇劑柱狀沉積 (barium column)
高度仍達 14公分。

表一：Eckardt score，食道弛緩不能症狀嚴重程度評分
的總和，包括吞嚥困難、食物逆流、胸痛（0分
表示沒有症狀，1分表示偶爾有症狀，2分表示
每天都有症狀，3分表示每餐都有症狀）及體重
減輕（0分表示無體重減輕，1分表示減輕 5公
斤以下，2分表示減輕 5-10公斤，3分表示減輕
10公斤以上），總分範圍為 0至 12分

症狀評分 吞嚥困難 食物逆流 胸痛 體重減輕

0 沒有 沒有 沒有 沒有

1 偶爾 偶爾 偶爾 減輕 <5公斤

2 每天 每天 每天 減輕 5-10公斤

3 每餐 每餐 每餐 減輕 >10公斤
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之一，在病患接受治療後追蹤 TBE，若顯示第
五分鐘的鋇劑柱狀沉積高度較治療前減少不到

一半，即使臨床症狀有改善，病患仍有較高機

率於一年內復發 22。

三、 高解析度食道壓力檢測 (High resolution 

esophageal manometry, HRM)

有別於傳統食道壓力檢測 (conventional 
manometry)的 5個壓力感測器，HRM增加更多
壓力感測探頭 (22到 36個不等 )以記錄全段食
道於吞嚥過程中的壓力變化。如果導管可以合

併阻抗 (impedance)的測量，則稱為 HRIM (high 
resolution impedance manometry)，除了可以監測
食道吞嚥過程壓力變化外，也能藉由阻抗變化

評估食團運送效果 (bolus transit)。此項檢查目前
為診斷與評估食道蠕動疾病 (esophageal motility 
disorders)的最重要工具。檢查時將導管自病患
鼻孔置入，經過食道，進入胃中，並請病患喝

水以觀察食道壓力變化。重要的參數如下：

(一 ) IRP (integrated relaxation pressure)，用
於評估下食道括約肌是否正常放鬆，為食道胃

交界於吞嚥時壓力最小的 4秒之壓力平均值。
正常數值依檢查儀器廠牌有所不同 25。

(二 ) DL (distal latency)，用於評估中下段
食道蠕動功能，為上食道括約肌放鬆至食道蠕

動速度減緩之時間，小於 4.5秒視為食道痙攣。
(三 ) DCI (distal contractile integral)，用於

評估中下段食道蠕動收縮強度，為中下段平滑

肌食道蠕動的時間、長度及壓力的積分值，正

常值為 450至 8000 mm Hg-cm-sec。大於 8000 
mm Hg-cm-sec代表收縮力道過強 (hypercontrac-
tile)，100至 450 mm Hg-cm-sec代表收縮力道不
足 (weak)，小於 100 mm Hg-cm-sec代表無收縮
(failed)。

芝加哥分類 (Chicago classification version 
3.0)是現行食道蠕動異常疾病的診斷準則 26。

依照芝加哥分類，若 HRM檢查結果同時符合
IRP大於等於正常值上限以及食道蠕動失敗或
痙攣 (100% failed peristalsis or spasm)，即可診
斷為食道弛緩不能。食道弛緩不能可再分為三

種亞型 (圖二 ) 27，第一型是典型的 (classic)食
道弛緩不能，其中下段食道無法蠕動 (absent 
peristalsis)；第二型食道弛緩不能除中下段食
道無法蠕動外，其全段食道壓力上升 (pan-
esophageal pressurization)比例達到 20%以上；
第三型是痙攣型的 (spastic)食道弛緩不能，特
色為遠端食道痙攣收縮 (spastic contractions)比
例達到 20%以上。食道弛緩不能的三種亞型之
中，以第二型比例最多，治療效果也最好；第

一型比例次之，治療效果不如第二型；第三型

比例最少，治療效果也最差 5。

除了食道弛緩不能，HRM也能協助鑑別診
斷其他食道蠕動異常疾病。依據芝加哥分類，

若 HRM檢查結果僅符合 IRP大於等於正常值上

圖二：芝加哥分類 (Chicago classification version 3.0)依據高解析度食道壓力檢測 (high resolution manometry, HRM)的
結果將食道弛緩不能分為三種亞型。(A) 第一型：典型的 (classic)食道弛緩不能，其中下段食道缺乏蠕動 (absent 
peristalsis)。(B) 第二型：除中下段食道無法蠕動外，其全段食道壓力上升 (pan-esophageal pressurization)比例
達到 20%以上。(C) 第三型：痙攣型的 (spastic)食道弛緩不能，特色為遠端食道痙攣收縮 (spastic contractions)
比例達到 20%以上。
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限，但不符合上述三種亞型的食道弛緩不能，

則診斷為食道胃交界出口阻塞 (esophagogastric 
junction outflow obstruction, EGJOO)，其成因
有可能是機械性阻塞 (mechanical obstruction)
或是早期食道弛緩不能 (incompletely expressed 
achalasia)，需安排進一步的影像檢查釐清病
因。若 IRP在正常值之內，但食道蠕動異常，
則須依照檢查數據 (DL、DCI)做進一步的診
斷；DL小於 4.5秒比例超過 20%以上，診斷為
遠端食道痙攣 (distal esophageal spasm, DES)；
DCI大於 8000 mm Hg-cm-sec，則診斷為手提鑽
食道病變 (Jackhammer esophagus)。若 IRP在正
常範圍內，有 50%以上為無效吞嚥 (ineffective 
swallows)，可歸類為食道無效收縮 (ineffective 
esophageal motility, IEM)；有 50%以上為分段吞
嚥 (fragmented swallows but not ineffective)則為
食道分段蠕動 (fragmented peristalsis)。
以國內經驗為例，自 2014年至 2017年，

臺大醫院 (National Taiwan University Hospital, 
NTUH)針對以吞嚥困難為主訴的病患安排上
消化道內視鏡檢查、TBE及 HRIM後，篩選出
了 120位非阻塞性食道吞嚥困難的患者 (non-
obstructive dysphagia, NOD) 28。統計其最後診

斷，其中以食道弛緩不能占最多 (55%)，其次是

食道無效收縮 (12.5%)，第三是食道收縮力缺乏
(absent contractility) (5%)及食道胃交界出口阻
塞 (5%)；有 20%的病患 HRIM檢查結果是正常
的。食道弛緩不能的病患以第二型最多 (59%)，
第一型次之 (38%)，第三型最少 (3%)，這群病
人發生如嘔吐、體重減輕、食道排空時間延

長 (delayed esophageal emptying)，及食團運送
不正常 (abnormal bolus transit)的比例都明顯的
比其他診斷非食道弛緩不能的病患來得多。相

較於其他的診斷工具如上消化道內視鏡檢查或

TBE，HRIM對於非阻塞性食道吞嚥困難的患
者可以得到最高的陽性發現率 (positive finding 
rate) 82.5%。

四、 Endoflip (endoscopic functional luminal 

imaging probe)

Endoflip是近年來開始運用於腸胃道蠕動異
常疾病的新型檢查儀器，目的是測量腸胃道組

織的可擴展性 (distensibility) (圖三 )。此儀器包
含一根導管，末端帶有一個內含傳導液的 8公
分圓柱型氣囊，包覆在氣囊內的導管包含 16個
阻抗感測器 (impedance planimetry)，導管尾端也
包含一個壓力感測器。置入食道胃交界後，此

裝置可以記錄每個感測器所在的氣囊橫截面面

圖三：Endoflip的主機 (A)及導管 (B)。

(A) (B)
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積 (cross-sectional area)以及壓力，兩者的比值
稱為 distensibility index (DI) 29。

食道弛緩不能的病患於食道胃交界組織的

可擴展性較差，Endoflip可以藉由追蹤可擴展性
來評估治療效果。部分接受過治療後仍有食道

弛緩不能症狀的病患，在 HRM仍無法發現異常
時，Endoflip就可以發現這些病患下食道括約肌
可擴展性的異常，因此，Endoflip相較於 HRM
可能與臨床症狀有更好的相關性 (correlation)，
值得進一步研究的評估與驗證 30。以一篇 2017
年的研究為例 31，部分病患有食道弛緩不能的

典型症狀，TBE顯示鋇劑柱狀沉積，HRM顯
示食道蠕動異常，但其 IRP卻在正常範圍內，
並未顯示食道胃交界壓力異常。研究中，這些

病患接受 Endoflip檢查後即顯示食道胃交界的
可擴展性受損，且在接受食道弛緩不能的治療

後，臨床症狀 (Eckart score)、鋇劑柱狀沉積高
度，以及可擴展性皆有明顯改善；這表示此

類病患或許可被視為食道弛緩不能的次族群

(subgroup)，也代表 Endoflip是一個能為我們提
供重要診斷線索的工具。

鑑別診斷

某些疾病的病患在特定情況下，可能表現

出症狀、影像檢查，甚至食道壓力檢查結果皆

與典型食道弛緩不能類似的情形，臨床上將之

定義為假性食道弛緩不能 (pseudoachalasia) 5。

造成假性食道弛緩不能的成因有許多，最常見

的是惡性腫瘤浸潤，其與腫瘤於食道胃交界、

迷走神經或食道神經叢的侵犯有關，包含胃

癌、食道癌、肺癌、食道胃交界腫瘤、乳癌、

胰臟癌等等都曾被報導過 32；其他成因包括減

重手術的術後併發症、類肉瘤病 (sarcoidosis)、
類澱粉沉積症 (amyloidosis)等等，寄生蟲
Trypanosoma cruzi慢性感染後引起的腸胃道自
主神經元破壞也可能造成假性食道弛緩不能 4。

假性食道弛緩不能與典型食道弛緩不能的

不同包括其發病年齡多在 55歲之後，且病程進
展較快，因此年長者以及一年內即進展到吞嚥

困難者須懷疑是假性食道弛緩不能，假性食道

弛緩不能患者也更常出現嚴重的體重減輕 (超過

6.8公斤以上 ) 5。除此之外，若被診斷為食道弛

緩不能者經過治療後症狀在 2到 4週內快速復
發，也應該懷疑是假性食道弛緩不能，並安排

進一步的檢查 32。

治療

目前現有的治療方法尚無法治癒食道弛緩

不能，僅能舒緩下食道括約肌的壓力以緩解症

狀 1。病人在就醫尋求協助前，可能會先嘗試

改變自身生活習慣，如細嚼慢嚥、搭配液體進

食，或嘗試流質食物等等，直到症狀嚴重影響

生活品質 33。以下分別介紹現有的治療方法選

擇。

一、藥物治療

目前證實有效的口服藥物包括鈣離子通道

阻滯劑 (calcium channel blocker)、硝酸鹽 (ni-
trates)及西地那非 (sildenafil)1。據統計，服用

isosorbide dinitrate (5mg) 10分鐘後及 nifedipine 
(20mg) 30分鐘後可分別降低下食道括約肌壓
力的 63.5%及 46.7%34。由於口服藥物短效，
僅能維持 30至 60分鐘，因此僅能於飯前服用
短暫緩解症狀。常見副作用為低血壓、頭暈及

頭痛等等。此外，受限於不同病人的口服利用

度，或藥物受症狀影響卡在食道等因素，藥效

因人而異。綜合藥效短、效果不穩定以及無法

長期控制症狀等因素，口服藥物僅保留給不適

合接受其他療法的年長或合併多共病的患者作

為替代療法。

二、 注射肉毒桿菌素 (Botulinum toxin injection, 

BTI)

肉毒素透過內視鏡導引注射於下食道括約

肌，抑制神經突觸釋放乙醯膽鹼，進而達到使

下食道括約肌放鬆的效果，據 1995年新英格蘭
醫學雜誌 (NEJM)發表的研究，經過 6個月追
蹤後其成效依然可達 88.9% 35，常見副作用為

短暫胸悶不適，並無局部感染膿瘍相關報告。

由於安全性高且初期效果顯著，BTI於當時成
為第一線標準治療。然而無論是注射成分、

劑量、注射位置或治療頻率至今都未標準化 1 
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(最常使用的成分為 botulinum toxin A-subtype 
onabotulinum)，而且神經突觸受抑制後會再
生新的軸突產生新連結，使得症狀多在治療後

半年至一年左右復發 36，如果重複採用 BTI治
療，效果和效期都會不如第一次治療。有鑑於

BTI無法長期控制臨床症狀，因此目前也是保留
給年長或合併多共病的患者作為替代療法。

三、氣球擴張術 (Pneumatic dilatation, PD)

環狀氣球在即時 X光影像 (fluoroscopy)導
引下，穿過導線 (guidewire)固定在下食道括約
肌的位置，接著用空氣加壓 (200-250 mmHg) 1
至 4分鐘 1，如果看到影像中的氣球從漏斗狀

變成柱狀則表示擴張成功。可能的併發症為食

道穿孔 (esophageal perforation)，但隨著近年經
驗累積及技術進步，此併發症機率已降低至約

1% 37。治療一年後的追蹤成功率約有 80%至
90%，然而成效依舊會隨時間遞減，到了治療
後第三年僅剩約 60%，根據一篇 2018年的長
期研究 38，到了第 20年和第 25年成效都只剩
36%。通常初次治療氣球直徑會先從 3.0 cm開
始，之後再根據病人症狀復發程度選擇直徑更

大的氣球重複施作擴張術 (on demand strategy)
以達到長期緩解 39。據統計，PD對於第二型食
道弛緩不能有良好效果，然而對於年輕男性或

第三型食道弛緩不能病患則效果不彰 40，推測

可能是年輕男性的括約肌較強韌以及第三型食

道弛緩不能影響範圍較長所導致。共有三篇隨

機對照試驗 (randomized controlled trial, RCT)比
較了 BTI及 PD一年追蹤後的成效 41-43，結果都

發現 PD在一年左右的長期成效優於 BTI，因此
PD是目前第一線標準治療之一。
一種新式的氣球擴張術：Esoflip，整合了

Endoflip的阻抗感測器及氣球擴張導管，能夠透
過灌入定量氣體來擴張比 Endoflip更強韌的氣
球，以達到治療的效果 44。Esoflip具有以下幾
點優勢：能夠即時透過阻抗感測器評估充氣前

狹窄程度及充氣後治療成效，不必透過傳統氣

球擴張術即時 X光影像 (fluoroscopy)的方法來
免除輻射暴露，而且阻抗感測比影像狹窄程度

更能代表遲緩不能的嚴重程度；同時，Esoflip

可以經由改變充氣體積來調整氣球大小，減少

傳統環狀氣球單一型號需要更換的不便。Esoflip
已經先後在動物實驗以及 10人的小型研究證實
安全性及可行性，不過長期療效仍有待其他研

究證實。

四、 腹腔鏡 Heller氏賁門肌肉切開術 (Laparo-

scopic Heller myotomy, LHM)

於 1913年由外科醫師 Heller所提出的手術
術式，其能夠切除下食道括約肌及胃賁門局部

肌肉組織以緩解壓力 (圖四 )。經過日後不斷精
進改良，出現以腹腔鏡及胸腔鏡完成的術式，

能夠減少手術時間，縮小傷口加速復原。通常

外科醫師肌肉切除的範圍包含 4-5 cm的食道及
2-3 cm的胃部 45。據統計 46，以腹腔鏡完成的

手術不管在時間、成功率、併發症及術後胃食

道逆流的機率都優於胸腔鏡。手術通常會合併

進行胃底摺疊術 (fundoplication)以減少術後胃
食道逆流發生率，可選擇進行 Dor fundoplication 
(anterior 180°)或 Toupet fundoplication (posterior 
270°) 47，而 Nissen fundoplication (360°)因容
易使吞嚥困難復發則不建議施行。近十年的

相關研究顯示術後一年至五年的成功率可達

到 89-98% 39。常見的併發症為食道穿孔，機

率為 5-10% 39。機器人手術 (robotically assisted 
Heller myotomy)或許可以縮小手術傷口並減少
併發症，但由於成本高昂且技術門檻高，目前

尚未普及，相關成功率及併發症仍有待研究。

根據 2011年新英格蘭醫學雜誌一篇隨機對照試
驗比較 PD及 LHM的效果，經過兩年追蹤發現
LHM效果並沒有優於 PD 48。另外一篇統合分析

(meta-analysis)收集了 2000至 2016年比較 PD
及 LHM成功率的隨機對照試驗，發現 LHM在
短期 (三個月及一年 )有比較好的效果，但經過
五年追蹤則與 PD沒有明顯差異 49。綜合以上證

據，LHM與 PD在長期追蹤下有同等的治療效
果，因此 LHM也是目前第一線標準治療之一。

五、 經口內視鏡肌肉切開術 (Per-oral endo-

scopic myotomy, POEM)

結合外科微創手術概念及不斷進步的內視
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鏡技術，Ortega醫師於 1980年依照自然孔道內
視鏡手術 (natural orifice transluminal endoscopic 
surgery, NOTES)的概念，提出此一全新的術
式 50。然而受限於技術門檻高，推廣不易，

直到 2008年日本外科醫師井上晴洋 (Haruhiro 
Inoue)改進術式並重新命名為 POEM之後，
才紛紛得到各國內視鏡專科醫師的重視及推

廣 51。步驟可分為以下幾點，首先用電燒刀在

下食道括約肌上方約 6公分處將食道黏膜層劃
開，將黏膜下層剝離形成隧道 (tunneling)直到
食道胃交界以下約 2公分處，接著切除內層環
狀肌 (circular muscle)，並保留外層縱走肌，最
後用內視鏡夾 (endoclip)夾住被劃開的食道黏膜
層，避免食糜消化液流入隧道中造成感染 (圖
五 )。在各國研究中，POEM術後一年左右約
有 90%以上病患能維持正常吞嚥，日本研究更

圖四：圖為腹腔鏡 Heller氏賁門肌肉切開術 (laparoscopic Heller myotomy, LHM)術中圖片，其能切除下食
道括約肌及胃賁門局部肌肉組織以緩解壓力。

圖五：圖為經口內視鏡肌肉切開術 (Per-oral endoscopic 
myotomy, POEM)術中圖片，下食道括約肌的切
開術都在內視鏡下完成。
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指出追蹤一年的成功率可以達到 97.4% 52。併

發症包括皮下氣腫 (subcutaneous emphysema)，
氣胸 (pneumothorax)及感染。和 LHM相較之
下，POEM因為有著更大範圍的肌肉切除，對
第三型食道弛緩不能的治療效果更好 53，此外

POEM比 LHM有著更短的手術時間、更能減緩
病患疼痛，也縮短住院天數，幫助病人盡早出

院回到正常生活 54。

由於 POEM是較新的治療，長期治療成效
是否如同 PD或 LHM還有待研究證實。根據目
前研究，術後三年及五年成功率分別可以達到

88.5% 55及 83% 56。POEM與 PD經過治療後兩
年追蹤比較，POEM有更好的治療成功率 57；

POEM與 LHM相比治療三年後的成功率，發
現 POEM並不比 LHM差 58，但是會伴隨更多

胃食道逆流的機會 58,59。根據日本學界提出的建

議 60，採用雙內視鏡方式 (double scope method)
於術中置入第二支附有鏡頭的內視鏡，可以確

保肌肉切除完全，增加治療成功率，同時可以

避免肌肉切除超出食道胃交界 4公分以上，減
少胃食道逆流發生機會。如果胃食道逆流症狀

嚴重，則必須給予氫離子幫浦阻斷劑 (proton 
pump inhibitor, PPI)控制，並考慮以內視鏡追蹤
是否發生巴瑞特食道 (Barrett esophagus)甚至是
食道癌。不過目前學界對於追蹤內視鏡的檢查

時機及頻率尚未有定論。下食道括約肌的解剖

構造並不是對稱的 61，因此執行 POEM時肌肉
切開術的方向在近幾年也備受討論。早期為保

留後側肌纖維 (posterior sling fibers)，肌肉切開
術多為 anterior myotomy (仰臥時之 12-3點鐘
方向 )，然而，隨著較符合持刀方向以方便醫
師操作的 posterior myotomy (仰臥時之 5-6點鐘
方向 )被提出，其逐漸成為近期醫學中心採用
的術式。根據最新的統合分析 62，兩種術式成

功率及胃食道逆流發生率皆無顯著差異，另一

單盲隨機臨床分派試驗也得到類似的結果 63。

由以上研究可推論，使用 anterior myotomy或
posterior myotomy並不影響臨床成功率及胃食
道逆流發生率。

另外根據研究發現 64，透過 HRM精確診斷
食道病變部位，能使施作 POEM的切入口更靠

食道近端 (proximal starting position)，意即延長
肌肉切除的長度 (myotomy length)。這個改變能
更進一步增進第三型食道弛緩不能術後的症狀

緩解程度，然而在第一型及第二型食道弛緩不

能的次族群中則沒有看到類似的優勢。

由於 POEM成功率高，傷口小恢復容易，
雖然技術門檻較高，目前能施行的內視鏡專科

醫師較為不足，仍受到大家重視且爭相研究，

有潛力成為未來最普及的第一線治療。

六、食道切除術 (Esophagectomy)

對於以上治療皆無效的末期食道弛緩不能

病人，可考慮接受食道切除術。副作用包括大

面積手術帶來的感染、傷口復原困難及影響生

活品質等。根據 2018年的統合分析及回顧研
究 65，最常見的併發症為肺炎 (10%)，與食道
癌接受食道切除術產生肺炎的機率相近；第二

常見之併發症為吻合處滲漏 (anastomotic leak)
(7%)；手術相關死亡率為 2%，術後大部分病人
都能改善吞嚥功能。術式可分為經胸廓 (trans-
thoracic)及經橫膈裂孔 (transhiatal)兩種，由於
相關研究及數據闕如，對於術式的選擇目前沒

有定論。微創手術 (minimal invasive approach)
可能可以減少三分之二術後發生肺炎的機率。

重建的食管替代物 (esophageal substitute)可選擇
胃 (gastric interposition)或大腸 (colon interposi-
tion)，大腸作為食管替代物的手術較複雜，但
兩者的選擇策略及優劣目前亦無定論。食道切

除術的手術時機和長期效果還有待新的研究得

到共識。

根據 ISDE及 United European Gastroenterol-
ogy最新的指引建議 66,67，整理治療策略如下

(圖六 )：若病人屬於能夠接受手術的族群 (low 
surgical risk)，則透過 HRM確診分類，第一型
及第二型食道弛緩不能可選擇接受 PD、LHM
或 POEM其中一種，POEM的效果不比 LHM
差，且併發症少傷口小，可以做為首選，第三

型食道弛緩不能病患則優先選擇 POEM，因其
成功率最高。若症狀復發再考慮做 TBE、HRM
或內視鏡檢查確認復發原因是治療失敗，抑或

是有其他診斷，例如腫瘤等等。如果確認為治
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療失敗，可以再重複 PD、LHM或 POEM其中
一種，當症狀還是無法改善，則考慮做食道切

除術；若病人屬於手術高風險族群 (high surgical 
risk)，則優先嘗試 BTI，症狀復發再使用口服藥
物做短效控制。

結語

食道弛緩不能是一種非常少見也不容易診

斷的原發性食道蠕動異常疾病，隨著 HRM在臨
床上的應用增多並成為標準診斷工具，我們對

於食道弛緩不能的診斷能力及認識皆有長足的

進展。目前尚沒有能夠治癒食道弛緩不能的方

法，現有治療皆為舒緩下食道括約肌的壓力以

達到症狀緩解。PD及 LHM都能達到不錯的長
期治療成效，目前被廣泛作為第一線的標準治

療；近十年來 POEM快速發展，其不論是安全
性或治療效果皆不亞於或甚至更優於目前其他

的治療選項，因此備受期待，期望未來有更多

大型研究能夠做更長期的治療成效追蹤。
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Achalasia is an uncommon primary esophageal motility disorder, which causes impaired relaxation of the 

lower esophageal sphincter and absent esophageal peristalsis. It is associated with functional loss of myenteric 

plexus ganglion cells in the distal esophagus and lower esophageal sphincter. The initiation of neuronal degenera-

tion may be an autoimmune process triggered by latent Herpes simplex virus type 1 infection in conjunction with a 

genetically susceptible host. The cardinal symptoms include dysphagia, typically to solids and liquids, regurgitation, 

chest pain and weight loss. Both barium swallow and esophagogastroduodenoscopy (EGD) reveal some clues of 

achalasia, while they may be normal in early achalasia. Timed barium esophagogram (TBE) further helps to assess 

the esophageal emptying after treatment. High resolution esophageal manometry (HRM) is the diagnostic gold 

standard, which classify achalasia into 3 subtypes, and is considered mandatory before planning achalasia therapy. 

Per-oral endoscopic myotomy (POEM) is a revolutionizing achalasia therapy. A number of studies demonstrate 

that POEM produces comparable results compared to standard laparoscopic Heller myotomy (LHM) or pneumatic 

dilatation (PD). However, gastroesophageal reflux seemed to be more common among patients who underwent 

POEM; furthermore, few long-term follow-up studies are available. Longer duration of follow-up of patients who have 

undergone POEM is needed.  (J Intern Med Taiwan 2020; 31: 377-389)


