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近年来随着对胃食管反流病渊gastroesophageal
reflux disease, GERD冤发病机制和病理生理研究的

深入袁其定义尧症状谱及临床分类发生了较大变化遥
胃食管反流病的蒙特利尔定义和分类 [1]即是在循证

医学的基础上制定的全球共识意见遥 该共识意见对

GERD 重新进行了统一的定义和分类 渊见图 1冤袁科

学地阐述了该病的本质袁为以后的研究奠定了基础遥

一尧胃食管反流病定义尧分类和自然病程的演变

GERD 是胃内容物反流引起不适症状及渊或冤并

发症的一种疾病 [1]遥 GERD 实际上包含了多种症状

渊如烧心尧反酸尧胸痛尧咳嗽尧声音嘶哑尧吞咽困难尧咽

部异物感等冤和渊或冤并发症渊包括食管黏膜糜烂尧出

血尧狭窄尧口腔和咽喉溃疡尧哮喘等冤遥 其本质是胃内

容物反流入食管引起的临床综合征遥 虽然 GERD 临

床症状多样袁 但烧心和反流是 GERD 的典型症状遥
很多反流相关的食管外症状或并发症多伴有烧心与

反流曰而不伴有烧心与反流的食管外表现袁如慢性咳

嗽尧哮喘等袁多与反流关系不大袁抑酸疗效也不佳遥
全球共识意见提出只有反流症状引起患者感觉不适

才对 GERD 的诊断有意义遥 不适症状是由患者本人

主观感受决定袁而不是由医生决定遥 这种界定症状

的方法避免了对 GERD 的过度诊断遥 临床实践中如

果患者主要因为反流症状求诊袁就可认定这种症状

已经引起了患者的不适感觉袁影响了生活质量遥
既往根据内镜和病理结果可将 GERD 分为三

类院渊1冤非糜烂性反流病渊non-erosive reflux disease,
NERD冤曰渊2冤 糜烂性食管炎或反流性食管炎渊reflux
esophagitis, RE冤曰渊3冤Barrett 食管渊Barrett esophagus,
BE冤遥 根据 24 h 食管 pH 监测及症状指数渊symptom
index, SI冤 又可将非糜烂性反流病分为 3 个亚型[2]院
淤24 h 食管 pH 监测显示病理性酸反流袁约占 50%曰

图 1 胃食管反流病的全球新定义及分型
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于24 h 食管 pH 监测未显示病理性酸反流袁 但症状

的产生与酸反流相关袁症状指数逸50%袁约占 18%曰
盂症状产生与酸反流无关袁 即 24 h 食管 pH 监测显

示酸反流在正常范围内袁 且症状指数阴性袁 约占

32%遥曾有人认为此亚型是功能性烧心遥把症状与反

流无关的功能性烧心归入 GERD 的范畴显然违背

了 GERD 的定义遥 目前对此部分病人的研究尚不充

分袁是否部分病人的症状与弱酸反流或非酸反流有

关袁目前不得而知遥 新近颁布的功能性胃肠病罗马

芋诊断标准把内镜下食管黏膜正常尧食管测酸在正

常范围内且症状指数阴性尧PPI 试验性治疗无效的

烧心患者纳入功能性烧心范畴[3]遥
罗马芋标准定义的功能性烧心基本排除了症状

与酸反流的相关性遥 但是否存在非酸反流导致的烧

心症状袁目前尚无充分依据说明这个问题遥 食管阻

抗技术可以检测包括液体尧气体等所有性质的反流袁
联合 圆源 h 食管 pH 测定及症状指数应该可以说明上

述问题遥 因此袁借助现代的检测技术袁我们将来应该

可以比较准确的区别非糜烂性反流病与功能性烧

心袁即一切与反流渊包括传统定义的 pH < 源 的酸反

流尧弱酸反流尧非酸反流冤相关的症状归为 GERD袁而

与反流不相关的野烧心冶症状归为功能性烧心袁属于

功能性胃肠病的范畴遥
目前定义的 NERD 是常规内镜下食管黏膜未

见破损遥 近几年有研究[4,5]发现食管黏膜虽然肉眼观

察未见异常袁但电镜下观察发现存在超微结构的变

化袁即食管黏膜细胞间隙增宽袁且增宽程度和酸反流

程度呈正相关袁并在质子泵抑制剂治疗后增宽的细

胞间隙可恢复正常袁且是否恢复正常与症状是否消

失相关遥 此说明反流相关的症状可能存在一定的病

理基础遥 食管黏膜细胞间隙增宽能否成为诊断非糜

烂性反流病尧评价其治疗效果及鉴别功能性烧心的

客观指标袁目前的资料还不充分袁有待进一步研究证

实遥
Barrett 食管渊BE冤的定义及诊断标准也有很多

的争论遥国际上有两大流派遥经典的定义是当食管黏

膜与胃黏膜交界处上移袁鳞状上皮被胃柱状上皮所

替代袁称为 BE遥 但因为只有存在肠上皮化生的 BE
演变为食管腺癌的危险性才高袁因此有人认为只有

病理证实存在肠上皮化生的胃黏膜上移袁 诊断 BE
才有意义遥 后者可以避免过度诊断袁加重病人的心

理负担遥 我国关于 BE 的共识意见[6]采取了经典的诊

断标准袁即食管鳞状上皮被胃柱状上皮所替代袁即可

诊断 BE遥 但不论什么标准袁大家观点一致的是袁BE

的诊断需经病理证实袁 肠上皮化生是 BE 癌变的危

险因素遥 病理诊断需说明有无伴肠上皮化生尧是否

存在不典型增生及其程度遥 全球共识意见提出袁未

经病理证实的内镜检查只能疑诊 BE袁 称为内镜下

拟诊的食管柱状上皮化生渊endoscopically suspected
esophageal metaplasia, ESEM冤遥 必须取活检病理证

实才能诊断为 BE袁且要标明 BE 的长度和上皮化生

类型渊胃上皮化生或肠上皮化生冤遥 伴长节段渊受累

食管黏膜逸3 cm冤 肠上皮化生的 BE 被认为是食管

腺癌的危险因素遥
NERD尧RE 和 BE 是 GERD 的三个表型遥 曾经

认为 NERD 是 GERD 的轻型表现袁 由 晕ERD 到

RE尧BE 是一个由轻到重的的发展过程遥 美国学者

云葬泽泽 首先对上述理论提出挑战袁认为三种亚型可能

相对独立袁相互之间不转化或很少转化袁GERD 病人

的表型可能由遗传因素决定[7]遥 上述两种观点均有

各自的支持依据遥 有限的临床随访结果显示袁随访

过 程 中 上 述 三 种 亚 型 转 换 的 发 生 率 确 实 不 高 袁
晕ERD 病人复发仍为 晕ERD袁RE 病人复发仍为 RE遥
目前的有限资料似乎支持 云葬泽泽 的观点多一些袁即

GERD 的三种亚型相对独立遥 此问题的阐明有待于

设计良好的大宗病例长期临床随访结果遥
二尧GERD 的不典型表现和食管外表现

临床医生比较熟悉与重视 GERD 的典型症状

与并发症遥 实际上 GERD 除了烧心和反流的典型症

状外袁还可表现为不典型的反流相关胸痛综合征和

反流性咳嗽尧反流性喉炎尧反流性哮喘等食管外表

现遥这些病人往往在消化科以外的科室如心脏科尧呼

吸科或耳鼻喉科就诊袁 造成诊断延误遥 熟悉 GERD
的不典型表现和食管外表现对提高临床诊治水平有

重要意义遥
1. GERD 和非心源性胸痛

非心源性胸痛渊non-cardiac chest pain, NCCP冤
是指排除心脏因素所引起的复发性胸骨后疼痛袁通

常指食管源性的胸痛袁其中最常见原因是 GERD袁占

NCCP 的 缘园%左右遥 反流相关性胸痛的特点是胸痛

持续时间长袁多出现在餐后袁无向它处放射袁可伴有

烧心尧反酸等症状遥 应用抗酸剂胸痛症状可以缓解遥
临床上对于胸痛病人原则上先进行心脏方面的检

查遥在排除心脏因素引起的胸痛后袁可以进行 GERD
相关的检查袁包括胃镜及 圆源 小时食管 pH 测定遥 质

子泵抑制剂渊proton pump inhibitor, PPI冤试验性治疗

诊断 GERD 相关性胸痛有很高的敏感性与特异性袁
可达 愿缘%左右[8]遥 由于心源性胸痛和反流相关性胸
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痛的危险因素相似袁两者可以同时存在并相互影响袁
值得注意遥

2. 反流相关性咽喉炎

胃内容物反流至咽喉部袁可以产生咽喉部的症

状和体征袁 称为反流相关性咽喉炎或咽喉反流

渊laryngopharyngeal reflux, LPR冤遥 LPR 常见的症状

包括咽喉疼痛尧咽部异物感尧慢性咳嗽尧声嘶尧频繁清

喉动作和吞咽不适等遥 喉镜下最常见的体征是黏膜

红斑尧水肿和铺路石样改变袁但均没有特异性遥 目前

认为 LPR 相关的症状尧体征和 24 h 食管 pH 监测诊

断 LPR 的敏感性和特异性都较差遥 最近发现 LPR
患者痰液中胃蛋白酶浓度较健康志愿者明显升高袁
且诊断 LPR 具有较好的敏感性和特异性[9]遥 此项检

查作为非侵入性手段诊断 LPR 有较高的应用价值遥
虽然部分 LPR 患者 PPI 治疗后病情缓解袁 但荟萃分

析[10,11]并未发现 PPI 治疗 LPR 疗效优于安慰剂遥 如

何确定咽喉症状由反流引起是目前研究的重点遥 把

电极置于接近咽喉部位的食管上括约肌附近的 pH
检测或阻抗测定也许可以回答部分问题遥 目前对疑

诊 LPR 的患者推荐首选 3 个月的 PPI 试验性治疗遥
无效者再行详细的检查以寻找可能的致病因素[12]遥

3. 反流相关性哮喘

与反流相关的哮喘称为反流相关性哮喘遥 研究

认为反流并非哮喘的主要致病因素袁但酸反流可诱

发或加重哮喘遥 此部分患者常常对哮喘的常规治疗

如 茁2 受体激动剂和糖皮质激素的反应欠佳袁 使用

孕孕陨 可以缓解或减轻部分病人的哮喘症状遥 同时存

在烧心等反流症状往往可以预测 孕孕陨 的治疗效果遥
临床上对于成年发病尧夜间发作频繁尧诱发因素为进

餐尧运动和卧位袁以及常规治疗效果不佳的哮喘应注

意有无反流因素的存在遥 随机研究表明对于存在反

流症状和夜间呼吸道症状的哮喘患者使用 PPI 治疗

可改善哮喘症状袁减少抗喘药的使用袁但对肺功能的

改善有限[13]遥
反流相关性哮喘的机制目前仍未完全明确遥 可

能与反流物直接反流入气道刺激黏膜和反流物刺激

食管黏膜下的化学感受器而引发食管原气管迷走反

射有关遥
4. 反流性牙侵蚀症

当胃酸反流至口腔且 pH 约 5.5 时袁牙齿表层的

无机物可发生溶解从而引起反流性牙侵蚀症遥 目前

认为发病机制可能有两种院胃内容物反流的直接刺

激作用和唾液腺分泌速率减低而导致中和胃酸作用

减弱遥 腭黏膜上皮萎缩和成纤维细胞增生是常见的

病理表现遥反流性牙侵蚀症没有特异性的临床表现遥
患者可以有口腔内烧灼感尧舌部敏感或口臭等症状

或无明显临床症状遥 早期诊断较困难袁可仅表现为

轻度的釉质表面脱矿而失去光泽袁往往牙本质暴露

才被察觉遥 24 h 食管 pH 监测显示食管近端酸反流

增多袁且反流程度和牙侵蚀程度呈正相关袁但和患者

主观的口内症状严重程度无关遥 反流性牙侵蚀症有

一定特点袁病变常分布在舌面尧颊面和牙合 面袁且后

牙的侵蚀程度比前牙严重遥 而外源性牙侵蚀症的病

变常发生在唇面且前牙侵蚀程度比后牙严重遥 临床

上治疗可采用脱敏牙膏和有麻醉作用的含漱液缓解

症状袁使用 PPI 抑制胃酸反流遥 低唾液流量患者可

用人工唾液替代治疗遥 严重患者则需行牙体修复治

疗[14]遥
随着现代诊断技术的应用和对 GERD 研究的

深入袁GERD 的定义尧 范畴及分型发生了很大的变

化遥GERD 不仅表现为食管的症状与损伤袁同时也可

以表现为食管外症状与损伤袁涉及多个学科遥 深入

探讨 GERD 各临床表型的特征尧研究食管外表现的

诊断与治疗方法将是 GERD 的研究热点遥
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胃食管反流病渊gastroesophageal reflux doseases,
GERD冤 是指胃内容物反流引起的不适症状和/或并

发症的一种疾病遥GERD 是一种常见的慢性疾病袁严

重影响人们的生活质量遥 是近年来消化病学研究的

热点袁其在西方发病率非常高袁美国[1]一项流行病学

调查显示 44%的成年人每月至少出现一次烧心症

状袁 人群 14%每月至少一次袁7%成年人每天均有烧

心症状遥 我国北京尧上海[2]两地流行病学调查结果提

示院烧心尧反酸等症状发病率为 8.97%袁食管 24 小时

pH 监测证实有异常反流的 GERD 发病率为 5.77%袁
反流性食管炎发病率为 1.92%遥广州地区[3]采用反流

性疾病问卷调查发现袁社区人群中 GERD 的患病率

为 2.3%袁而每周至少有 1 次烧心及渊或冤反酸症状者

占 6.2%遥虽低于西方国家袁但远高于我们的估计遥上

述患病率的差异也与调查过程中采用不同的诊断标

准有关袁随着我国 GERD 诊断共识的发表袁采用与

国际一致的统一的诊断标准袁在不同区域进行的流

行病学调查可能会更好地反映我国 GERD 患病情

况遥 近年来有关 GERD 的发病机制尧诊断与治疗方

面均有较大进展袁需要我们不断学习袁并在实践中应

用和提高遥
一尧GERD 的分类

非糜烂性胃食管反流病 渊non-erosive GERD,
NERD冤尧 反流性食管炎尧Barrett 食管以往常被认为

是 GERD 随反流时间延长及反流量加重不同发病

阶段的表现遥 越来越多的长期临床研究发现 NERD
患者随着病史延长很少发展为反流性食管炎袁反流

性食管炎治愈后停药复发很少表现为 NERD袁 而大

多表现为食管下端黏膜损伤复发袁无 Barrett 上皮的

反 流 性 食 管 炎 很 少 进 一 步 发 展 为 Barrett 食管 遥
Barrett 食管往往在第一次胃镜检查中就被发现袁几

乎没有资料表明它是由反流性食管炎或 NERD 演

变而来遥 因此袁Fass[4]等学者将 NERD尧反流性食管炎

及 Barrett 食管看成与胃食管反流有关的三个独立

过程遥 但这一说法并无足够的循证医学证据袁同时

为什么食管会对反流产生不同的反应也无令人信服

的解释遥 最近北京协和医院[5]研究发现 RE 患者膈角

压受损较 NERD 患者更加明显袁 提示 RE 与 NERD
在发病机制上可能存在差异遥 国外也有研究发现[6]袁
NERD 患者随访过程中发生了 RE遥 因此 GERD 是

否为进展性疾病袁我们还不能对此过早地下结论袁需

要有更多的前瞻性的对自然病程进行随访的资料来

证实这个问题遥
二尧GERD 临床诊断的新方法

内镜检查可作为诊断 RE 的野金标准冶袁RE 内镜

下分类国内外有不同的诊断标准遥 目前多采用洛杉

矶渊LA冤分级遥 近年来袁随着高清晰内镜的广泛应用袁
日本及我国的部分学者提出增加 野微小病变 RE冶袁
但其可重复性及临床可行性尚需更多临床应用证

实遥 远端食管黏膜活检可发现一些反流的组织学改

变袁但其诊断价值一直存在较大的争议遥 近来有不

少学者认为袁 食管黏膜细胞间隙增宽是诊断 NERD
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