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·争鸣与讨论·

原发性膀胱输尿管反流诊断与治疗的最新趋势

张北叶
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　 　 关于膀胱输尿管反流（ ｖｅｓｉｃｏｕｒｅｔｅｒａｌ ｒｅｆｌｕｘ，
ＶＵＲ）的认知最近有了巨大的改变。 ２０ 世纪末，该
病被大多数儿科医师认识。 大致而言，医师们认

为： 幼儿发热应建议做尿液检查，如果发现尿路感

染，则进一步行排尿性膀胱尿道造影（ ｖｏｉｄｉｎｇ ｃｙｓ
ｔｏｕｒｅｔｈｒｏｇｒａｐｈｙ，ＶＣＵＧ） 检查。 因此可以发现许多
ＶＵＲ病例。 ＶＵＲ患儿如果不治疗，可能会因感染造
成肾损伤。 损伤严重的病例，可能造成肾衰竭。 因

此，ＶＵＲ患儿应长期随访，每日应预防性使用抗生
素，以避免尿路感染。 ＶＵＲ轻者自动痊愈的概率较
高，严重者经长期随访而未痊愈，则需要手术治

疗［１］ 。 这样的观念出自由下向上思考问题。 换而

言之，是下泌尿道的问题造成上泌尿系统损伤。

上述观点与思路由 １９５０—１９６０ 年代延续到
１９８０ 年代。 自那以后，各国医学中心开始大规模
ＶＵＲ病例的随访研究。 自 １９８５年开始，对 ＶＵＲ的研
究从单中心过渡至多中心研究。 大家希望能在短时

间内收集到不同严重程度的 ＶＵＲ 病例，找出真正的
疾病史。 直到 ２０世纪末才有完善的数据供医师参考
如何分类治疗该种病例。 例如，双侧Ⅳ级 ＶＵＲ 被认
为必须及早行手术治疗，因为自愈率低而肾脏受损概

率高。 这种大样本长期随访研究数据以哈佛大学波

士顿儿童医院 ２００９ 年的论文记载最完整，但也代表
这种由下向上思考模式的终点［２］ 。 此论文至今仍然

是一项重要的参考，但是判断反流程度以及究竟多少

ＶＵＲ 患儿在多长时间内反流消失，已经不是临床关
注的重点。 关于 ＶＵＲ的关注重点已经转移为： ＶＵＲ
不是一项必须关注的疾病，它只是一种现象。

２０ 世纪末（１９９９ 年），新的证据及新的论证转
向 ＣＡＰＵＴ先天性肾损伤理论［３］ 。 这个理论的核心

是绝大多数肾萎缩及肾瘢痕是先天形成的。 初生

婴儿即可能存在严重反流，明显肾萎缩。 并非是尿

路感染造成的后天肾损伤。 感染造成的损伤只是

肾瘢痕的小部分成因。 既然 ＣＡＰＵＴ 认为反流不是
肾损伤的主要原因，过去针对反流设计的检查、治

疗和随访，都需要进行重新修正。

就检查而言，既然 ＶＵＲ并非造成肾萎缩及肾瘢
痕的重要原因，检出 ＶＵＲ是否必要？ ＶＣＵＧ 辐射量
大，作为一项侵入性检查，会增加患儿痛苦，应尽量

避免。 超声及核医学检查或许可以取代 ＶＣＵＧ 成
为主要的检查手段。 有大量研究结果显示超声及

核医学检查的假阳性、假阴性比率较低，大有取代

ＶＣＵＧ的趋势。 就预防性使用抗生素而言，其疗效
各家不同。 许多研究表明预防性使用抗生素实乃

非必要性处置，其效果存疑，应根据患儿个体因素

选择性使用。

这种对传统观念的颠覆，使得各国在 ２１ 世纪初
发起大型研究，各大医学会（而非单独医学中心）以

及各主要医学杂志争相表达立场。 意大利、英国、

澳洲、瑞典及美国都发表了得到大家认可的研究成

果。 英国的研究［４］ 建议 ６ 个月以内的婴儿可做
ＶＣＵＧ检查，但随后的医疗过程中不应再重复行
ＶＣＵＧ检查。 瑞典的研究发现对于分级程度高的
ＶＵＲ患儿可以采用预防性使用抗生素、注射玻尿酸
以及手术治疗等方式。 它认为重度反流患儿，保守

治疗的效果不如手术治疗。 这一结论在澳洲一项

长期大样本随访研究结果中得到部分支持，但澳洲

随访结果发现，积极治疗有效率只比保守观察治疗

高 ６％ ［５］ 。 不过，美国国立卫生研究院（Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｎ
ｓｔｉｔｕｔｅｓ ｏｆ Ｈｅａｌｔｈ，ＮＩＨ）支持的大型研究 ＲＩＶＵＲ 计
划，２０１４ 年发表的结果仍认为预防性使用抗生素治
疗 ＶＵＲ的效果比不使用抗生素好［６，７］ 。

各大医学会也都发表临床指南，２０１０ 年美国小
儿科医学会（Ａｍｅｒｉｃａｎ Ａｃａｄｅｍｙ ｏｆ Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ，ＡＡＰ）
发表观点，认为首次发生尿路感染的婴幼儿，ＤＭＳＡ
检查可发现 ５７％的病例存在急性肾盂肾炎；长期随
访 ＤＭＳＡ有 １５％的病例存在肾新瘢痕。 有 ＶＵＲ 的
婴幼儿与没有 ＶＵＲ的婴幼儿相比，发生肾盂肾炎的
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危险性高 １． ５ 倍（ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｒｉｓｋ），肾瘢痕的危险性高
２． ６ 倍。 Ⅲ级以上严重反流者比低度反流者发生肾
瘢痕的危险性高 ２． １ 倍［８］ 。 不过，２０１１ 年 ＡＡＰ不支
持预防性使用抗生素，他们认为治疗效果没有明显

差别［９］ 。 至于检查方面，ＡＡＰ 认为［１０］ 超声加上核

医学检查存在一定假阳性、假阴性比率，是不能取

代 ＶＣＵＧ的。 尽管 ＮＩＨ 研究结果支持较严重 ＶＵＲ
预防性使用抗生素是有意义的，而 ＡＡＰ仍坚持无需
预防性使用抗生素。

而对于手术治疗或注射玻尿酸治疗 ＶＵＲ 的效
果也是有限的。 手术确实能减少发热性尿路感染，

但对于防止新生肾瘢痕、减少感染，都无明显效果。

既然手术及预防性使用抗生素都不推荐，注射玻尿

酸也非必要。 许多研究认为注射玻尿酸的效果逐

年下降，反流再现及每年均需行 ＶＣＵＧ 检查，这样
会给患儿及其家庭带来负担。 注射玻尿酸不再成

为取代手术的流行趋势［１１］ 。 美国泌尿科医学会

２０１１ 年指出，手术并非完全无意义，多次感染（尤其
是发热性感染）、单肾、年龄较大，且反流仍然未好，

应考虑接受输尿管再植术［１２］ 。 Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｕｒｏｌｏｇｙ
Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ也发表了类似论点。

目前由于 ＶＵＲ病例各异，自然会有不同的治疗
意见及治疗结果，未能取得一致性结论。 大家达成

共识的是由上向下的思考观念是正确的。 轻度反

流不需检查、无需预防性使用抗生素，不需随访。

但重度反流应多方考虑，包括是否有排便功能异

常、家属倾向、医师意见、病患年龄、是否伴随其他

先天性泌尿系统异常等。 如果有排便功能异常应

高度重视，努力争取家长参与治疗。

结论： 应由上往下思考如何适当处理 ＶＵＲ（反
流）： ① 减少 ＶＣＵＧ 检查次数； ②仅针对高危险人
群随访； ③减少低度反流病例不必要的治疗。

低度 ＶＵＲ （Ⅰ，Ⅱ级） 处理原则： ①无需随访； ②
无需预防性使用抗生素； ③无需进一步影像学检查。

高度 ＶＵＲ（Ⅲ ～Ⅴ级）处理原则：应采用个别化
诊治。

　 　 综上，ＶＵＲ 治疗虽然目前尚处于混乱局面，但
曙光已露，较上世纪而言，病患已减少了许多不必

要的检查及不必要的长期服药或手术。 相信未来

将会更精准设计出个体化处理 ＶＵＲ 的原则。 中国
可以直接跳上保守处理 ＶＵＲ的列车，无须再经历大
量辩证和过度医疗的过程，实属大幸。
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ｒｉｃｓ，２０１１，１２８（１）：ｅ１６９ — ｅ１７９，ＤＯＩ：１０． １５４２ ／ ｐｅｄｓ． ２０１０
—３４６０．

１１　 Ｒｏｕｔｈ ＪＣ，Ｉｎｍａｎ ＢＡ，Ｒｅｉｎｂｅｒｇ Ｙ． Ｄｅｘｔｒａｎｏｍｅｒ ／ ｈｙａｌｕｒｏｎｉｃ
ａｃｉｄ ｆｏｒ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｖｅｓｉｃｏｕｒｅｔｅｒａｌ ｒｅｆｌｕｘ： ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ
［Ｊ］ ． Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ，２０１０，１２５（５）：１０１０—１０１９． ＤＯＩ：１０． １５４２ ／
ｐｅｄｓ． ２００９ —２２２５．

１２　 Ｐｅｔｅｒｓ ＣＡ，Ｓｋｏｏｇ ＳＪ，Ａｒａｎｔ ＢＳ Ｊｒ， ｅｔ ａｌ． Ｓｕｍｍａｒｙ ｏｆ ｔｈｅ
ＡＵＡ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ ｏｎ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐｒｉｍａｒｙ ｖｅｓｉｃｏｕｒｅｔｅｒａｌ ｒｅ
ｆｌｕｘ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｕｒｏｌ，２０１０，１８４ （３）：１１３４ — １１４４．
ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｊｕｒｏ． ２０１０． ０５． ０６５．

　 　  张潍平（首都医科大学附属北京儿童医院）
我仔细阅读了这篇文章，张教授的观点独辟蹊径，很有

道理。 他对 ＶＵＲ的处理方法和方式从侧面反映了我们处理
一些小儿泌尿外科疾病的走向。 临床工作不跟风、不盲从很

重要。

 刘沛（首都医科大学附属北京儿童医院）
ＥＡＵ指南指出对于 ＶＵＲ的评估提到了 ｄｏｗｎｔｏｐ和 ｔｏｐ

ｄｏｗｎ的评估方式都可以使用，从上而下的评估可能漏诊 ５％
～２７％的 ＶＵＲ，但其中大部分病例为低级别反流，这样可避
免超过 ５０％ＶＵＲ患儿行 ＶＣＵＧ检查。 每种观点和每种治疗
方法都有利弊，权衡利弊，让患儿及其家长更多地参与治疗

方案的选择。 绝对化的“治还是不治”不是唯一的选择，还

有其他很多选项。

 徐卯升（上海交通大学医学院附属新华医院）
对于国内诊疗 ＶＵＲ而言，不正规的行 ＶＣＵＧ检查，不重

视 ＤＭＳＡ及血清肌酐随访在临床工作中很常见。 在没有排
除或治疗膀胱功能具体问题的情况下轻易做抗反流手术，抑

或放任不管，都应尽量避免。

 孙宁（首都医科大学附属北京儿童医院）
近年外国学者对于原发性 ＶＵＲ的一些争议点做了些研

究，张北叶教授撰文介绍的比较全面，需要注意的是：关于原

发性膀胱输尿管反流，上面徐卯升教授提出的 ２ 个极端问题
很重要。 国内确实普遍存在这种状况，因此张教授的文章需

要仔细阅读和全面理解。 反流造成感染导致肾瘢痕进而肾

功能衰竭，需要外科积极干预，但有诸多漏洞和影像学因素，

使这个观点不能成立。 传统“自下而上”和新提出的“自上

而下”的观念都存在各自的局限，不是对与错或先进与落后

的关系。 需要对具体病人权衡利弊后再做选择。

 黄立渠（南京医科大学附属南京儿童医院）
ＶＵＲ治疗方案有很多观点，各观点存在的争议较大。

ＶＵＲ的治疗就像应用抗生素每公斤体重的剂量，有一个范
围。 只要你用药剂量在比较新的说明书建议的范围里就是

对的。 不是说最新的就是对的。 所以 ＶＵＲ的治疗充满了医
生的思辨能力。

 吕逸清（上海市儿童医院）
同意徐老师和孙老师的观点，无论“自上而下”还是“自

下而上”的观念，都有一定局限性，而且不能只把目光放在

反流和肾功能上，膀胱的问题很多时候会更加关键，应该对

大龄患儿常规进行尿动力检查，同时积极处理各种下尿路病

变。 比起国内更注重手术方式的探讨，外国学者对诊疗的原

则更加重视一些，更注重求“道”而非求“技”。

 杨屹（中国医科大学附属盛京医院泌尿外科）
非常同意各位的观点。 除了这次全面总结了关于 ＶＵＲ

的观点演变和目前认识中存在的问题，张教授上次开会时还

重点阐述了一个观点，尿道宽、输尿管开口直径较尿道窄，为

何还往管径细的地方反流呢？ 是否存在尿道和盆底肌功能

的问题，这是首先需要考虑和解决的。

张教授还强调的一个观点是肾萎缩、肾瘢痕是先天性

的，和后天 ＶＵＲ、ＵＴＩ 没有明确关系。 因此，对于 ＶＵＲ 的检
查、治疗和随访，都需要进行重新修正。 有一些肾脏发育不

良合并 ＶＵＲ是先天性的，还有很多与后天的 ＶＵＲ及 ＵＴＩ有
关。 不过，有 ＶＵＲ的患儿没有 ＵＴＩ，或没有 ＶＵＲ但是有 ＵＴＩ
也出现瘢痕，也有患者有 ＶＵＲ 或 ＵＴＩ，但是没有肾瘢痕。 因
此，我们需要找出高危人群，对于高危人群还是应该干预。

 唐达星（浙江大学医学院附属儿童医院）
临床医生除了要不断追踪最新的研究成果，更新自己的

理念以外，还需要不断地深入思考，尤其是当我们遇到临床

问题的时候，实践与原有的理论不符合时，就需要积极地凝

练临床问题，并进行深入研究。

 吴荣德（山东省立医院）
①关于肾瘢痕形成的原因，说是先天性的问题，不知文

献和研究证据是否充足？ 是在肾胚胎发育过程中，一些肾单

位本身就发育成了肾瘢痕？ 还是胎儿期即发生了反流，引起

肾瘢痕？ 如果是后者，以此推断在出生后继续反流，是否仍

然会继续发生和加重肾瘢痕？ ②文中最后提到轻度反流可
以不治疗，重度反流需要治疗，这个观点应该已达成共识。

③在医学上，“反流”只是一种临床现象，输尿管入膀胱处发
育异常，没有形成良好的抗反流机制。 对于这种病理状态，

如果病人出现明显症状，像反复尿路感染或进行性肾功能减

退，则不管反流是哪一级都需要外科治疗，当然，反流级别越

高，出现症状的概率也越大，但临床上也的确发现有Ⅰ ～Ⅱ
级反流的患儿也会出现反复尿路感染，也需要手术干预，抗

反流手术后症状也多数会消失或缓解。 而少数Ⅲ ～Ⅳ级反
流的患儿症状却并不严重，就无需处理。 因此，个人认为，目

前需要做的是对有明显症状的病人进行治疗，而不是一味的

观察和等待。 我们要知道，反复 ＵＴＩ对于病人和家长来说是
很痛苦的事情。

（收稿日期：２０１９ —０７ —１４）
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