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　　我国是胃癌高发国家［１－２］，每年预估胃癌 新 发

病例约６７．９万例，死亡４９．８万例。随着年龄的增

长，胃癌发病 率 和 死 亡 率 逐 渐 升 高［３］，严 重 威 胁 人

类健康，并造成巨大的医疗负担。尽早发现并治疗

胃癌 的 癌 前 变 化，包 括 癌 前 疾 病（癌 前 状 态，ｐｒｅ－
ｃａｎｃｅｒｏｕｓ　ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ）和 癌 前 病 变（ｐｒｅｃａｎｃｅｒｏｕｓ
ｌｅｓｉｏｎｓ），是预防胃癌发生的有效措施。

胃腺癌发生的Ｃｏｒｒｅａ演变模式为学界普遍认

可［４］。在幽门螺杆菌（Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒ　ｐｙｌｏｒｉ，Ｈｐ）感

染的诊治、胃黏膜萎 缩 和 肠 化 生 的 胃 癌 风 险 预 测、
胃癌前病变的治疗和评价等方面，中西医均做了大

量工作，取得了一定的成果和共识。有必要对胃癌

前病变相关内容进行梳理，制定合理的一级预防和

二级预防 方 案。２０１９年 欧 洲 消 化 内 镜 学 会 的《胃

癌前状态和病变的处理共识（ＭＡＰＳⅡ）》［５］、２０２０
年我国的《中国胃黏膜癌前状态和癌前病变的处理

策略专家共识》［６］相 继 发 布，体 现 了 消 化 病 学 领 域

对于胃癌前病变规范化诊治的高度重视，此前相关

内容散见于《中 国 慢 性 胃 炎 共 识 意 见（２０１７）》［７］、
《胃低 级 别 上 皮 内 瘤 变 规 范 化 诊 治 专 家 共 识

（２０１９）》［８］、《胃 黏 膜 定 标 活 检 技 术 临 床 应 用 共 识

（２０１８）》［９］、《慢 性 胃 炎 中 医 诊 疗 专 家 共 识 意 见

（２０１７）》［１０］等 文 献 中。此 次 由 中 华 中 医 药 学 会 脾

胃病分会、中华医学会消化病学分会消化肿瘤协作

组共同牵头，对中西医领域内胃癌前病变的内容进

行梳理和整合，制定本指南，为临床工作提供参考。
指南工作组讨论确定指南包含的专题并分工，

按专题进行文献检索和评价，合并汇总后讨论和修

改，形成《中国整合胃癌前病变临床管理指南》征求

意见稿。临 床 证 据 质 量 评 估 采 用“推 荐 等 级 的 评

估、制定与评价”（ｇｒａｄｉｎｇ　ｏｆ　ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ　ａｓ－

ｓｅｓｓｍｅｎｔ，ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ　ａｎｄ　ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ，ＧＲＡＤＥ）
系统，分为高、中、低３个 等 级，推 荐 等 级 由 专 家 讨

论决定。此 后 通 过２轮 德 尔 菲（Ｄｅｌｐｈｉ）法 专 家 咨

询，根据应答情况和意见对初稿进行多次修改。最

终专家会议期间，来 自 全 国 各 地 的５８名 消 化 病 学

专家首先听取了撰写小组专 家 针 对 每 一 项 陈 述 的

汇报，在充分讨论后 进 行 投 票 通 过 了 本 指 南 意 见。
每一项陈述的投票意见为完 全 同 意 或 基 本 同 意 者

超过８０％视为通 过；否 则 需 全 体 成 员 讨 论，若 第２
次投票仍未达到前述通过要求，则当场修改后进行

第３次投票，决定接受或放弃该项陈述。本指南内

容分为定义和 流 行 病 学、诊 断 和 分 期、监 测、治 疗、
疗效评价５个部分，共４８条陈述建议。

１　定义和流行病学

１．１　定义

胃癌的发生、发展是一个多因素、多步骤的 过

程，得 到 普 遍 认 同 的 肠 型 胃 癌 的Ｃｏｒｒｅａ演 变 模 式

为：正常的胃黏 膜 在 Ｈｐ感 染 等 因 素 的 影 响 下，逐

渐从炎症发展至萎缩、肠化生、异型增生／上皮内瘤

变，最终演变成胃腺癌。
１９７１年 ＷＨＯ将胃癌先兆分为胃癌前疾病和

胃癌前病 变，提 出 胃 癌 前 病 变 的 概 念［１１］。胃 癌 前

疾 病 包 括 胃 溃 疡、慢 性 萎 缩 性 胃 炎 （ｃｈｒｏｎｉｃ
ａｔｒｏｐｈｉｃ　ｇａｓｔｒｉｔｉｓ，ＣＡＧ）、胃息肉、残胃等。胃癌前

病变是指较易转变为癌组织的病理学变化，异型增

生是直接的癌前病变。也有西方学者将萎缩、肠化

生和异型增生归为广义的胃癌前病变。

１９７８年 ＷＨＯ 批 准 统 一 使 用“异 型 增 生”术

语［１２］，并明确标准，分为轻、中、重度三级。

２０００年 ＷＨＯ 国 际 癌 症 研 究 机 构 建 议 采 用

“胃上皮内瘤变”（ｇａｓｔｒｉｃ　ｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ　ｎｅｏｐｌａｓｉａ，
ＧＩＮ）术语［１３］。

２０１０年 ＷＨＯ 推 荐 等 同 使 用“异 型 增 生”和

“上皮内瘤 变”术 语［１４］，异 型 增 生 侧 重 于 形 态 学 改

变，上皮内瘤变则更 强 调 肿 瘤 演 进 的 过 程，分 为 低

级别（ｌｏｗ　ｇｒａｄｅ　ｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ　ｎｅｏｐｌａｓｉａ，ＬＧＩＮ）和
高 级 别 （ｈｉｇｈ　ｇｒａｄｅ　ｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ　ｎｅｏｐｌａｓｉａ，
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ＨＧＩＮ）两级。
２０１９年 ＷＨＯ 新 版 分 类 建 议 在 胃 肠 道 采 用

“异型增 生”术 语［１５］，分 为 低 级 别 异 型 增 生（ｌｏｗ
ｇｒａｄｅ　ｄｙｓｐｌａｓｉａ，ＬＧＤ）和 高 级 别 异 型 增 生（ｈｉｇｈ
ｇｒａｄｅ　ｄｙｓｐｌａｓｉａ，ＨＧＤ）两级。

本指南针对 的 胃 癌 前 病 变 是 胃 黏 膜 异 型 增 生

以及ＣＡＧ、肠化生等背景病变。
１．２　流行病学

【陈述１】　我国ＣＡＧ的患病率较高，且随年龄增长

而上升。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
ＣＡＧ的患病率在不同国家和地区存在较大差

异，与 Ｈｐ感染 率、环 境 因 素、遗 传 背 景、诊 断 方 法

等有关。其患病率与胃癌发病率呈正相关。
我国ＣＡＧ患 病 率 较 高。２０１４年 中 华 医 学 会

消化内镜学分会的一项横断面调查纳入包括１０个

城市、３３个中心共８８９２例胃镜检查证实的慢性胃

炎患者，结 果 显 示ＣＡＧ病 理 诊 断 率 为２５．８％，内

镜诊断率为１７．７％；肠化生患病率为２３．６％，异型

增生患病率为７．３％［１６］。２０１６年国内一项研究统

计１９８９－２０１４年１８３　４２６例经胃镜组织病理学检

查的患 者，ＣＡＧ检 出 率 为２２．４３％，男 女 比 例 为１
∶１．４０，平均年龄（５９．２４±１４．１０）岁［１７］。

欧洲流行病学研究发现ＣＡＧ患病率随年龄增

长而升高［１８］。韩国一项包含３８９例病例的队列研

究发现胃 窦 和 胃 体 萎 缩 患 病 率 分 别 为４２．５％和

２０．１％［１９］。无论是男性 还 是 女 性，ＣＡＧ患 病 率 均

随年龄增长而显著上升。
有学者分析 了２００５年１１月 之 前 发 表 的 不 同

国家人群的ＣＡＧ患病率数据，其中１５项研究通过

胃镜检查确诊ＣＡＧ，２６项研究通过血清胃蛋白酶

原（ｐｅｐｓｉｎｏｇｅｎｓ，ＰＧｓ）水 平 确 定ＣＡＧ。有 分 析 显

示ＣＡＧ在世界不同地区的老年人中较常见，年龄

越大患病率越高，但 无 明 显 性 别 差 异，某 些 亚 洲 人

群（包括中国和日本）的ＣＡＧ患病率高于世界其他

地区［２０］。
【陈述２】　ＣＡＧ的发生与Ｈｐ感染密切相关。

证 据 质 量：高；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
ＣＡＧ的 发 生 与 Ｈｐ感 染 密 切 相 关，感 染 幽 门

螺杆菌（Ｈｐ）后ＣＡＧ发生的风险可增高４倍［２１－２２］。
即便是在 Ｈｐ低流行人群（＜１０％）中，肠化生和异

型增生的发生也与 Ｈｐ感染密切相关；在 Ｈｐ高流

行人群（＞６０％）中，Ｈｐ阳性者中８０％以上伴有活

动性胃炎 或ＣＡＧ［２３－２４］。国 内 研 究 显 示ＣＡＧ患 者

的 Ｈｐ感染率为２６．６９％［１７］。
【陈述３】　普 通 白 光 内 镜 诊 断 萎 缩 性 胃 炎 的 敏 感

性较差，与病理诊断的符合率较低。

证 据 质 量：中；推 荐 等 级：弱；陈 述 同 意

率：９６．３６％。
２０１４年中华医学会消化内镜学分会的调查发

现：以病理诊断为“金标准”，内镜诊断ＣＡＧ的敏感

性为４２％，特异性为９１％，内镜和病理诊断的符合

率有待提高［１６］。２００６年韩国一项基于无症状人群

的多中心研究（ｎ＝２５　５３６）显示内镜下ＣＡＧ的患

病率为２７．１％，低于组织学诊断的患病率［１９］。
１．３　胃癌前病变证候分布特征

【陈述４】　胃癌前病变尚缺乏统一辨证标准，多以

虚实夹杂证为主。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：弱；陈 述 同 意

率：９２．７３％。
胃癌前病变患者大多缺乏特异性症状和体征，

中医辨证论治多参照其基础病变ＣＡＧ进行。因虚

挟邪、因实致 虚 是 其 重 要 的 病 机 转 变 规 律［２５－２７］，然

而ＣＡＧ的辨证分型目前尚缺乏统一标准。一项多

中心、大样本的横断面研究（ｎ＝１０００）提示虚实夹

杂证贯穿胃癌前病变恶性转化全程，其中肠化生是

虚实转化的关键阶段［２８］。该团队另一项研究（ｎ＝
５９２）更是指出，慢性非萎缩性胃炎患者向ＣＡＧ、肠

化生及异型增生转化过程中存在由实至虚、渐见阴

虚、血瘀的证 候 演 变 规 律［２９］。一 项 横 断 面 研 究（ｎ
＝１０５６）显示脾胃虚 弱 证 与 萎 缩、肠 化 生 的 相 关 性

最大，胃 络 瘀 阻 证 与 异 型 增 生 的 相 关 性 最 大［３０］。
另一项横断面研究（ｎ＝３０７）亦指出，随着萎缩、肠

化生的 进 展，胃 阴 不 足 证 和 胃 络 瘀 阻 证 逐 渐 增

多［３１］。因此，胃癌前病变的发生、发展是由气及血

入络的复杂渐变过程，血瘀和虚损可能是虚实变化

的关键证候要素。相关结论有待大范围、大样本流

行病学调查研究进一步确证。
２　诊断和分期

２．１　内镜诊断

充分而高质 量 的 术 前 准 备 有 助 于 提 高 胃 癌 前

病变的内镜检出率。
【陈述５】　应用祛泡剂、祛黏液剂可提高胃黏膜可

视度，有利于发现病变。
证 据 质 量：高；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
清晰的 胃 镜 视 野 是 发 现 病 变、准 确 活 检 的 前

提，胃腔内黏液和泡 沫 过 多 会 延 长 检 查 时 间，造 成

漏诊、误诊，消除泡沫、黏液药物的应用对于提高观

察质量至关重要［３２］。胃黏膜可视度的提高有利于

包括癌前病变在内的胃黏膜微小病变的检出［３３］。
随 机 对 照 研 究 （ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ　ｃｌｉｎｉｃａｌ　ｔｒｉａｌ，

ＲＣＴ）表 明 给 予 二 甲 硅 油 后 胃 内 泡 沫 量 明 显

减少［３４］。
链霉蛋白酶 被 广 泛 应 用 于 上 消 化 道 黏 液 的 清

除，内镜下冲洗胃黏膜时应用链霉蛋白酶可以降低
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黏液厚度，有利于活检和诊断［３５－３６］。链霉蛋白酶与

二甲硅油 联 用 可 显 著 提 高 胃 黏 膜 视 野 评 分（７３％
ｖｓ．４９％），减 少 冲 洗 水 量，且 不 增 加 操 作 时 间［３７］。
国内研究表明二甲硅油与糜 蛋 白 酶 联 用 可 提 高 胃

癌前病变及早期胃癌发现率（试验组为３６．４％，对

照组 为２６．８％，Ｐ＜０．００１）［３８］。也 有 研 究（ｎ＝
７２００）表明二者联用 虽 可 提 高 胃 黏 膜 可 视 度，但 并

不能提高病变检出率［３９］。
【陈述６】　在胃蠕动剧烈影响观察的情况下，适当

解痉处理可改善观察视野，有利于病变检出。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
当胃腔由于剧烈蠕动而难以观察时，应考虑使

用解痉药［３２］。常 用 解 痉 方 法 有：①丁 溴 东 莨 菪 碱

１０～２０ｍｇ肌内或静脉注射、胰高血糖素１ｍｇ静

脉注射；②０．８％薄荷油溶液２０ｍＬ局部喷洒［４０］。
ＲＣＴ研究表明局部喷洒薄荷油与肌内注射丁溴东

莨菪碱相比解痉效果更好，不良反应更少［４１］。
目前尚无研 究 提 供 解 痉 处 理 提 高 胃 癌 前 病 变

检出率的证据，且东 莨 菪 碱、胰 高 血 糖 素 等 药 物 存

在不良反应，临床应用需谨慎。但对于因胃蠕动剧

烈影响观察的患者，适当解痉处理可确保更好的观

察视野［３３］。
【陈述７】　对 于 伴 有 严 重 焦 虑 的 患 者 推 荐 术 中 应

用镇静药物。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９８．１８％。
消化内镜诊 疗 中 镇 静 的 目 的 是 消 除 或 减 轻 患

者的焦虑和不适，提 高 其 耐 受 性 和 满 意 度，降 低 操

作过程中发生损伤和意外的风险，为内镜医师创造

最佳操作条 件［４２－４３］。对 消 化 内 镜 诊 疗 心 存 顾 虑 或

恐惧感、高度敏感而 不 能 自 控 的 患 者，以 及 进 行 时

间较长、操作复杂的 诊 疗 时，可 由 麻 醉 医 师 排 除 禁

忌后进行 镇 静［４４］。需 注 意 的 是，镇 静 本 身 具 有 较

高风险，因此，开展消 化 内 镜 镇 静 诊 疗 的 医 疗 机 构

应满足相应的场所与人员设备要求，包括诊疗单元

面积、完 备 的 诊 疗 设 备 和 监 护、抢 救 人 员、药

物等［４５］。
【陈述８】　采 用 普 通 白 光 内 镜 对 胃 癌 前 病 变 进 行

初筛，并充分结合高清化学染色、电子染色、放大内

镜对疑有癌变或胃癌高风险患者进行精查。
证 据 质 量：高；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
普通白光内镜检查是发现胃癌前病变的基础，

但其与组织学诊断的符合率不高，对于怀疑存在胃

癌前病变的重点患 者，应 充 分 结 合 高 清 化 学 染 色、
电子 染 色、放 大 内 镜（ｍａｇｎｉｆｙｉｎｇ　ｅｎｄｏｓｃｏｐｙ，ＭＥ）
进行精查，以提高病变检出的准确性。一项横断面

研究显 示 高 清 白 光 内 镜 诊 断 肠 化 生 的 准 确 性 为

８８％，敏 感 性 为７５％，特 异 性 为９４％［４６］。一 项 多

中心前瞻性研究显示高清白 光 内 镜 诊 断 肠 化 生 的

准 确 性 为 ８３％，特 异 性 为 ９８％，但 敏 感 性 仅

为５３％［４７］。
化学染色包括靛胭脂、亚甲蓝、醋酸（即乙酸）、

苏木精，有助于提高胃癌前病变检出的敏感性和准

确性。ｍｅｔａ分 析 显 示，化 学 染 色 内 镜 诊 断 胃 癌 前

病变（包 括 萎 缩、肠 化 生、异 型 增 生）的 敏 感 性 为

９０％，特异性为８２％，诊断准确性明显优于普通白

光内镜（Ｐ＝０．００１）［４８］。电子染色可避免因化学染

色不均对病变造成错误判断的缺点，并可与白光内

镜切换观察，与化学 染 色 相 比 更 易 操 作，可 缩 短 检

查时间。窄带成像（ｎａｒｒｏｗ　ｂａｎｄ　ｉｍａｇｉｎｇ，ＮＢＩ）联

合 ＭＥ（ＮＢＩ－ＭＥ）诊断肠化生的敏感性为８６％，特

异性为７７％；诊断异型增生的敏感性为９０％，特异

性为８３％［４９］。一项大型多中心前瞻性随机对照研

究显示，ＮＢＩ诊断肠化生的特异性与高清白光内镜

相当，但敏感性显著提高（９２％ｖｓ．５９％）［５０］。一项

随机前瞻性 交 叉 研 究 显 示，与 白 光 内 镜 相 比，ＮＢＩ
对肠化生的诊断准确性明显 提 高（Ｐ＝０．００１）［５１］。
联动成像技术（ｌｉｎｋｅｄ　ｃｏｌｏｒ　ｉｍａｇｉｎｇ，ＬＣＩ）诊断 Ｈｐ
感染准确性较高，蓝激光成像（ｂｌｕｅ　ｌａｓｅｒ　ｉｍａｇｉｎｇ，
ＢＬＩ）诊断萎缩准确性较高，ＢＬＩ－ＭＥ诊断肠化生准

确性较高。ＮＢＩ联合靛胭脂、亚甲蓝、醋酸染色 可

以提高胃癌前病变的检出率［５２－５４］。
【陈述９】　内镜检查应包括Ｈｐ感染状态的评估和

诊断。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
随着对 Ｈｐ认识的不断深入，日本学者 对 Ｈｐ

感染状态的内镜下 表 现 进 行 了 系 统 总 结。参 考 京

都胃炎分类［５５］，可通过内镜下表现对无 Ｈｐ感染、
Ｈｐ现 症 感 染 和 Ｈｐ既 往 感 染 胃 黏 膜 进 行 诊 断

评估。
无 Ｈｐ感 染 胃 黏 膜：整 体 胃 黏 膜 平 滑 有 光 泽，

黏液黏稠度非常低，胃大弯侧黏膜皱襞细小且呈直

线走行。胃体至胃角 小 弯 可 见 规 则 排 列 的 集 合 小

静 脉（ｒｅｇｕｌａｒ　ａｒｒａｎｇｅｍｅｎｔ　ｏｆ　ｃｏｌｌｅｃｔｉｎｇ　ｖｅｎｕｌｅｓ，
ＲＡＣ）。

Ｈｐ现症感染胃黏膜：背景黏膜呈现为 一 定 范

围的连续均匀发红，即 弥 漫 性 发 红，可 见 黏 稠 的 白

色浑浊黏液；胃底和胃体可见大小、形态不规则、无
凹凸的点状 发 红；ＲＡＣ消 失；胃 小 区 肿 大、黏 膜 肿

胀；黏膜萎缩、肠化生、皱襞肿大蛇行、增生性息肉、
黄色瘤、胃窦和胃角鸡皮样改变等表现。

Ｈｐ既往感染胃黏膜：根除治疗后可出 现 点 状

发红、弥漫性 发 红 消 失、ＲＡＣ恢 复、萎 缩 界 限 不 鲜

明化、胃体大 弯 皱 襞 恢 复 正 常 等 表 现。界 限 清 晰、
稍凹陷的地图 样 发 红 是 Ｈｐ根 除 后 胃 黏 膜 的 特 征
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性表现。
２．２　活检取材

【陈述１０】　足够数量、深度、大小的高质量活检是

胃癌前病变准确诊断和评估的重要条件。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
高质量的活 检 是 提 高 胃 黏 膜 活 检 病 理 诊 断 准

确性和可重复性的关键，在胃癌前病变的诊断和评

估中具有重要意义。
２０１９年欧洲 消 化 内 镜 学 会 指 南 认 为ＣＡＧ和

肠化生在胃内呈局灶性分布，为了充分评估胃癌前

病变和进一步分级，应 在 胃 窦 和 胃 体 的 胃 小 弯、胃

大弯进行至少４块非靶向活检，并对可疑病变部位

进行靶向活检［５］。２０１９年英国胃肠病学会推荐对

于怀疑ＣＡＧ的患者进行黏膜活检明确病变性质，
并遵循新悉尼系统活检方案，标注好靶向取材或随

机取材［５６］。对于病 理 回 报 结 果 为ＬＧＤ者，应 在１
年内应用含图像增强技术的内镜进行复查，并行广

泛活检；对于 ＨＧＤ患 者，应 在 短 期 内 应 用 含 图 像

增强技术的内镜进行二次检查并广泛活检；内镜下

怀疑ＣＡＧ或肠化生或早期肿瘤性病变时，均建议

行充分的活检。２０１４年中华医学会消化内镜学分

会和２０１７年中华 医 学 会 病 理 学 分 会 共 识 推 荐，对

于疑为ＣＡＧ的患者，应在胃角、胃 窦 距 幽 门２～３
ｃｍ的大弯、小弯侧，以及胃体距贲门８ｃｍ的大弯、
小弯侧（胃 体 中 部 大、小 弯），共 取 材５块［５７－５８］。除

活检数量外，还要求 活 检 取 材 标 本 应 足 够 大，深 度

尽可能达到黏膜肌层［５７］。
有研究综合分析４００　７３８例胃黏膜活检标本，

结果显示在未发现病变的情况下，应在胃窦和胃体

至少取２块活检，特别是在按照新悉尼系统推荐方

案进行活检时，能最大程度地保证常见胃部疾病的

诊断率［５９］。一项单中心前瞻性研究分析１７６例胃

肿瘤性病变患 者 的１０８０块 胃 黏 膜 活 检 组 织，发 现

对于凹陷性（溃疡性）病变和息肉样病变，取４块活

检足以诊断疾病，而 对 于 平 坦 型 病 变，至 少 需 取 活

检５～６块［６０］。研 究 发 现 活 检 率 较 高 的 内 镜 医 师

有更高的胃癌前病变诊断率及更低的胃癌漏诊率；
怀疑ＣＡＧ及肠化生时，应分别在胃窦和胃体进行

活检［６１］。足够数量、深度、大小的高质量活检对于

胃癌前病变的准确诊断和评估具有重要意义。
【陈述１１】　对重点病变进行定标活检有利于客观

评价疗效和病变的随访监测。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
内镜诊断胃癌前病变敏感性较低，确诊需要结

合活检病理检查。由 于 胃 黏 膜 缺 乏 精 确 的 定 位 标

志，普 通 活 检 复 查 时 极 易 造 成 定 位 偏 差 和 病 变

漏诊。

定标活检指 采 用 特 制 的 定 标 活 检 钳 进 行 活 检

同时于同 点 染 色 标 记，便 于 复 检 识 别［６２］。该 方 法

安全、有效 且 操 作 简 便［６３－６５］。一 项 随 访 研 究 发 现，
１２个月胃内定 位 有 效 率 在９５％以 上，胃 壁 内 定 标

标记 可 留 存２年 以 上［６６］。对 于 慢 性 胃 炎 ＯＬＧＡ／
ＯＬＧＩＭ分期Ⅲ、Ⅳ期患者或者胃癌筛查评分为高

风险的患者，如发现 有 可 疑 异 型 增 生，建 议 应 用 胃

黏膜定标活检［９］。
【陈述１２】　对于内镜下可见病变及怀疑肿瘤性病

变的患者需额外活检。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
内镜下 活 检 如 存 在 取 材 表 浅、标 本 较 小 等 情

况，易导致活检病理结果与实际病变不一致［６７］；随

着活检数 量 的 增 多，诊 断 准 确 性 随 之 提 高［６８］。因

此，对可疑病变需额外增加活检数量以提高诊断准

确性。目前对于内镜下表现疑为早期胃癌的病变，
活检数量 国 内 外 尚 无 统 一 标 准。２０１４年《中 国 早

期胃癌筛查及内镜诊治共识 意 见》提 出，对 于 可 疑

早期胃癌病灶，活检 数 量 视 病 灶 大 小 而 定，如 病 变

最大径＞１ｃｍ，取标本≥２块；最大径＞２ｃｍ，取标

本≥３块；最 大 径＞３ｃｍ，取 标 本≥４块［６９］。需 注

意的是，多块活检出 血 风 险 高，且 易 发 生 活 检 相 关

溃疡及溃疡愈合后引起的局部黏连，不仅会增加后

续内镜下治疗的难度和并发症风险，还会因黏连导

致内镜治疗时抬举征阴性而 造 成 对 病 变 深 度 的 误

判，进而影响治疗方案的选择。因此，我国２０１７年

发布的胃黏膜活检病理诊断共识提出，对于怀疑早

期肿瘤性病变的胃黏膜，建议直径２ｃｍ以下的病

变取１～２块活检，直径每增加１ｃｍ可增加１块活

检［５８］。２０１９年日本一项回顾性研究发现内镜下活

检２块诊断早期胃癌准确性为９２．５％，显著高于活

检１块的８３．９％，且与病变大小无相关性，活检２
块与３块在诊断准确性方面则无明显差异，表明对

于早期胃 癌 的 诊 断，取２块 活 检 即 可［７０］。随 着 目

前染色内镜、ＭＥ的 应 用，可 通 过 病 变 形 态 判 断 病

灶性质，避免不必要的活检，减少活检数量［７１－７２］，但
合理的活检数量仍需进一步探索。
２．３　病理诊断和评价

【陈述１３】　规范胃黏膜活检标本的前处理流程有

助于提高病理诊断准确性［７３］。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
取出活检组织后，将组织基底部离断面平铺粘

于小块滤纸上，再浸入固定液。固定液体积应为标

本的１０倍 或 更 多，一 般 使 用４％中 性 甲 醛 缓 冲 溶

液，固定６～４８ｈ。不同部位标本须分瓶并明确标

记。标本瓶 最 好 为 透 明、耐 摔 的 广 口、螺 丝 口 瓶。
接收标本时必须认真核对申 请 单 内 容 和 标 本 瓶 标
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记信息，检查标本瓶 内 是 否 有 组 织 以 及 组 织 块 数。
病理医师取材时，需 滴 加 伊 红 染 液 于 标 本 上，再 以

滤纸包裹 标 本，或 由 技 师 添 加 伊 红 染 液 于 脱 水 机

内，以便包埋时观察标本结构和方向。包埋时密切

注意标本 方 向，应 将 标 本 侧 立 放 置 并 固 定 于 石 蜡

内，确保切片时包含黏膜层、黏膜肌层和黏膜下层。
切片后及时清 理 器 械、刀 片、镊 子、台 面、捞 片 水 面

等处，防止污染造成误诊。每个蜡块至少连续切取

６张切片，捞取于同一张载玻片上。
【陈述１４】　鉴别Ⅲ型（不完全型）肠化生对于临床

监测有意义［７４－７７］。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９８．１８％。
通常以形态 学 改 变 和 分 泌 黏 液 的 类 型 作 为 肠

化生的分型 依 据。采 用 阿 尔 新 蓝ｐＨ　２．５／过 碘 酸

雪 夫 试 剂（ＡＢ／ＰＡＳ）和 高 铁 二 胺／阿 尔 新 蓝ｐＨ
２．５（ＨＩＤ／ＡＢ）染 色 可 鉴 别 中 性 黏 液、唾 液 酸 黏 液

和硫酸黏液。根据不同细胞分泌黏液的类型，可将

肠化生分为Ⅰ型、Ⅱ型和Ⅲ型，其中Ⅰ型为完全型，

Ⅱ型和Ⅲ型为不完全型，既往 研 究 显 示Ⅲ型（不 完

全型）肠化生与胃癌风险升高有关。
考虑到组织学分型有助于评估胃癌风险，且具

有潜在的疗效观察和预后判断价值，如能以较低的

成本和工作负荷鉴 别 出Ⅲ型 肠 化 生 是 可 取 的。当

然，标本中即使只观察到完全型肠化生也不应被忽

视，需完善数据和证 据，才 能 明 确 肠 化 生 组 织 学 分

型的意义，建 立 管 理 胃 癌 前 病 变 的 最 佳 临 床 实 践

方案［７８－７９］。
【陈述１５】　异型增生需与反应性增生鉴别。

证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率９８．１８％。
当难以确定 病 变 性 质 为 异 型 增 生 或 者 反 应 性

增生时，可通 过 以 下 方 式 提 高 诊 断 准 确 性［８０－８１］：①
借助连续深切、免疫组化染色、特殊染色、科内会诊

等方法进行鉴别；②确实不能诊断的病例可分类为

不确 定 性 异 型 增 生（ｉｎｄｅｆｉｎｉｔｅ　ｆｏｒ　ｎｅｏｐｌａｓｍ／ｄｙｓ－
ｐｌａｓｉａ，ＩＦＮＤ）；③在 条 件 允 许 的 情 况 下，可 请 经 验

丰富的专科病理医师会诊。
２．４　胃镜下黏膜辨证

【陈述１６】　胃 镜 下 黏 膜 辨 证 是 中 医 望 诊 的 延 伸，
重在辨析胃黏膜病变情况，是中医整体辨证的重要

参考，也是指导局部治疗的客观依据。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：弱；陈 述 同 意

率：９０．９０％。
胃镜下黏膜辨证是通过辨析黏膜色泽、表面形

态、皱襞、分泌物、蠕 动、黏 膜 血 管 等 判 断 病 机 证 候

的诊断方 法，属 于 局 部 辨 证 范 畴。通 过 局 部 识 别

Ｈｐ根除前后黏膜变化以及其他病变，指导制定合

理的局部用药方案，也 是 对 整 体 辨 证 的 重 要 补 充。

由于目前缺乏高质量的前瞻性队列研究证据，参考

《慢性胃炎中医诊疗专家共 识 意 见（２０１７）》胃 镜 下

辨证标准［１０］：
肝胃不和证：胃黏膜急性活动性炎性反应，或

伴胆汁反流，胃蠕动较快。
脾胃湿热证：胃黏膜充血水肿，糜烂明显，黏液

黏稠浑浊。
脾胃虚弱证：胃黏膜变薄，色泽苍白或灰白，黏

液稀薄而多，或有黏膜水肿，黏膜下血管清晰可见，
胃蠕动减弱。

胃阴不足证：黏膜表面粗糙不平，变薄变脆，分

泌物少；皱襞变细或消失，呈龟裂样改变，或可透见

黏膜下小血管网。
胃络瘀阻证：胃黏膜呈颗粒或结节状，伴黏 膜

内出血点，黏液灰白或褐色，血管网清晰可见，血管

纹暗红。
３　监测

３．１　异型增生

【陈述１７】　随机活检发现异型增生的患者应接受

高清电子染色或化学染色内镜的再次评估，如再评

估未发现可见病灶，则采取高清电子染色或化学染

色内镜监测，每６～１２个月一次。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
高清电子染 色 或 化 学 染 色 内 镜 可 提 高 异 型 增

生的检出率。一项研究纳入２０例异型增生或胃癌

患者，常规内镜检查 未 发 现 可 见 病 变，但 高 清 电 子

染色或化学染色内镜在其中１８例患者中发现可见

病变［８２］。随机活检发现异型增生的患者癌变风险

显著升高，胃癌年发生率高达６％［８３］。患者在随机

活检中发现异型增生，应立即前往高级别内镜中心

接受高清 电 子 染 色 或 化 学 染 色 内 镜 的 再 次 评 估。
如高质量内镜检查未发现明确可见病变，建议根据

活检病理对胃 炎 进 行 分 期，并 每 隔６个 月（ＨＧＤ）
到１２个月（ＬＧＤ）进行一次高质量内镜监测。
【陈述１８】　重视异型增生内镜下可见病变的筛查

和监测。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
新近一项ｍｅｔａ分 析 表 明，异 型 增 生 患 者 胃 癌

发病率为４０．３６／１０００人 年［８４］。一 项 对１８５０例 行

内镜切除术胃肿瘤性病变患者的回顾性研究显示，
活检 病 理 为 ＬＧＤ 和 ＨＧＤ 的 患 者 中，分 别 有

２４．０％和５２．７％术 后 病 理 升 级［８５］。相 关 ｍｅｔａ分

析发现，２５．０％的ＬＧＤ内 镜 切 除 后 病 理 分 期 较 活

检病理升级，其中６．９％已发生恶变［８６］。国内一项

随访１０年的研究显示，ＬＧＤ病灶５１．０％～７８．７％
发生逆转，０．４５％～１４．３％发生癌变［８７］。综上，对

内镜下发现异型增生的患者，应加强对可见病变的
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筛选和监测，以便及早发现和治疗早期胃癌。
【陈述１９】　非靶向活检诊断为不确定性异型增生

的患者，可从内镜精查再评估中获益。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
部分肿瘤 性 病 变 活 检 未 见 明 确 异 型 增 生。研

究发 现，２６．８％术 前 活 检 为ＩＦＮＤ的 患 者，切 除 后

病变５．０％确诊为腺瘤，２１．８％为早期胃癌［８８］。另

一项研究中，３名胃肠病理学专家对４７例ＩＦＮＤ活

检标 本 重 新 进 行 评 估，１１例 标 本 的 诊 断 修 改 为 异

型增生（１０例ＬＧＤ，１例 ＨＧＤ）［８９］。一项回顾性研

究纳入１２９例ＩＦＮＤ的 患 者 并 进 行 ＯＬＧＡ分 期，
中位随访期为３１个月，２５例 ＯＬＧＡ Ⅲ／Ⅳ期患者

随访中发 现６例ＬＧＤ或 ＨＧＤ［９０］。因 此，在 非 靶

向活检中诊断为ＩＦＮＤ的患者，可从具有早期胃癌

诊断和 内 镜 治 疗 经 验 中 心 的 内 镜 精 查 再 评 估 中

获益。
【陈述２０】　高级别异型增生应立即进行高清电子

染色放大内镜复查，以确定是否进行内镜治疗或手

术治疗。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９８．１８％。
ＨＧＤ患者同时发生浸润性癌或病变快速进展

的风 险 很 高［９１］。在 一 组 胃 癌 前 病 变 患 者 中，约

２５％的 ＨＧＤ患 者 在１年 随 访 期 内 发 现 胃 癌［８３］。
最新ｍｅｔａ分析显示，ＨＧＤ患者胃癌的最高发病率

为１８６．４０／１０００ 人 年，ＬＧＤ 和ＩＦＮＤ 患 者 为 １
１．２５／１０００人年［８４］。对 于 ＨＧＤ患 者，应 立 即 重 新

进行胃镜和组织学 评 估；对 于 内 镜 可 见 的 病 变，建

议行内镜或手术切除治疗［９２］。
３．２　萎缩性胃炎和肠化生

ＣＡＧ 和 肠 化 生 是 胃 癌 发 生 的 独 立 危 险 因

素［９３－９６］。日本一项研究显示，广泛萎缩和肠化生患

者的５年胃癌累积发病率分别为１．９％～１０．０％和

５．３％～９．８％［９７］。一 般 将ＣＡＧ分 为 高 风 险 及 低

风险两类。高风险ＣＡＧ包括重度萎缩、胃窦 和 胃

体部同时肠化生、ＯＬＧＡ／ＯＬＧＩＭ Ⅲ／Ⅳ期。
【陈述２１】　高风险萎缩性胃炎患者可每年进行一

次高清内镜检查或白光内镜联合活检病理检查，合
并胃癌家族史者尤其需要密切监测。

证 据 质 量：低；推 荐 等 级：弱；陈 述 同 意

率：１００％。
与单一部位病变相比，胃窦和胃体同时萎缩或

肠 化 生 的 患 者 进 展 为 胃 癌 的 风 险 更 高［９７－９９］。
ＯＬＧＡⅢ／Ⅳ期、ＯＬＧＩＭ Ⅲ／Ⅳ期 和 内 镜 下 中－重
度萎 缩 在 胃 癌 癌 旁 组 织 中 更 为 常 见［１００］。ＯＬＧＡ
Ⅳ期、组织学证实肠化生和内镜下萎缩分级较高均

是胃癌发生的独立危险因素［１０１］。１０％的胃癌病例

存在家族聚集性［１０２］。胃癌患者的一级亲属癌变风

险升高２～１０倍［１０３］；二级亲属胃癌风险也较高，但
低于一级亲属［１０４］。研 究 发 现，有 胃 癌 家 族 史 的 肠

化生患者病变进展速度更快［９９］。
【陈述２２】　低风险萎缩性胃炎患者可每３年进行

一次内镜检查，如有胃癌家族 史 则 建 议 每１～２年

进行一次。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：弱；陈 述 同 意

率９８．１８％。
一项纳入２７　７７７例 胃 镜 检 查 者 的 研 究 发 现，

胃癌发 生 率 与 胃 黏 膜 萎 缩 范 围 相 关：木 村－竹 本

（Ｋｉｍｕｒａ－Ｔａｋｅｍｏｔｏ）内镜下萎缩分型闭合型（ｃｌｏｓｅ
ｔｙｐｅ）Ｃ－１胃 癌 检 出 率 为０，Ｃ－２为０．２５％，Ｃ－３为

０．７１％，开放型（ｏｐｅｎ　ｔｙｐｅ）Ｏ－１为１．３２％，Ｏ－２为

３．７０％，Ｏ－３为５．３３％［１０５］。病变局限于胃 窦 部 的

低风险ＣＡＧ患者进展为胃癌的风险相对较低，故

推荐每３年进行一次内镜检查或血清学筛查，但有

胃癌家族史者应每１～２年进行一次。
３．３　自身免疫性胃炎

【陈述２３】　自身免疫性胃炎患者可受益于每３年

一次的内镜随访。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：弱；陈 述 同 意

率：９６．３６％。
自身免疫性胃炎多伴有维生素Ｂ１２缺乏引起的

恶性贫血，而恶性贫血的肿瘤（包 括 胃 癌 和 神 经 内

分泌肿瘤）风险显著升高［１０６］。
纳入１　１３８　３９０例恶性贫血患者和１００　０００例

配对非癌对照个体的病例对照研究显示，恶性贫血

患者发生非贲门胃腺癌（ＯＲ＝２．１８，９５％ＣＩ：１．９４
～２．４５）和 胃 类 癌（ＯＲ＝１１．４３，９５％ＣＩ：８．９０～
１４．６９）的风险显著增高［１０７］。有研究对２１　２６５例恶

性贫血患者进行平均７．１年的随访，发现远端胃癌

风险随 时 间 延 长 逐 步 增 加［１０８］。一项纳入２７项 研

究、２２　４１７例患者的 ｍｅｔａ分析显示，恶性贫血患者

的胃癌发病率为０．２７％／人年，总体胃癌风险显著增

高（ＲＲ＝６．８，９５％ＣＩ：２．６～１８．１）［１０９］。
有研究认为恶 性 贫 血 患 者 随 访 第１年 的 胃 癌

发生风险最高［１１０－１１１］。一 项 研 究 对５６例 恶 性 贫 血

患者进行３年 随 访，发 现 了２例 胃 腺 癌［１１２］。另 一

项研究对２７例恶性贫血患者 进 行 了６～７年 的 随

访，未发现癌变［１１３］。另有研究将２４例自身免疫性

胃炎患者随机分为２组，一 组 每２年 随 访 一 次，另

一组每４年随访一次，２组在４年随访期内均未发

现胃癌［１１４］。
３．４　无创（非侵入性）评估

【陈 述２４】　ＰＧ Ⅰ、ＰＧ Ⅰ／Ⅱ比 值（ＰＧＲ）、Ｇ－１７、
Ｈｐ－ＩｇＧ可联合用于一般人群中萎缩性胃炎高危人

群的筛查。
证 据 质 量：高；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
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我国一项纳入１４　９２９例患者的横断面研究发

现，血清学标志物ＰＧＲ、Ｇ－１７和 Ｈｐ－ＩｇＧ均与胃癌

风险独立相 关（Ｐ＜０．０５）［１１５］。一 项 纳 入２０项 研

究的ｍｅｔａ分析 显 示，ＰＧ、Ｇ－１７、Ｈｐ－ＩｇＧ联 合 诊 断

ＣＡＧ 的 总 体 敏 感 性 为 ７４．７％，特 异 性 为

９５．６％［１１６］。另一项ｍｅｔａ分析表明，ＰＧ Ⅰ、ＰＧＲ、
Ｇ－１７、Ｈｐ－ＩｇＧ联合诊断胃体萎缩的总 体 敏 感 性 为

７０．２％，特异性为９３．９％；联合诊断胃窦萎缩的敏

感性 为５１．６％，特 异 性 为８４．１％［１１７］。对 于 ＰＧ
Ⅰ、ＰＧＲ、Ｇ－１７、Ｈｐ－ＩｇＧ联 合 检 测 高 风 险 的 患 者，
应进一步进行内镜检查。
【陈述２５】　组 织 学 和 血 清 学 ＭＧ７检 测 可 辅 助 用

于胃癌高危人群的筛查。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９０．９１％。
ＭＧ７是 一 种 胃 癌 特 异 性 单 克 隆 抗 体，具 有 较

高的特异性 和 敏 感 性。多 项 研 究 发 现，ＭＧ７抗 原

（ＭＧ７－Ａｇ）表达 水 平 从 非 萎 缩 性 胃 炎、ＣＡＧ、肠 化

生、异型增 生 至 胃 癌 逐 渐 升 高［１１８－１２０］。ＭＧ７－Ａｇ在

非癌患 者 中 的 阳 性 率 为３．００％～５．６１％，在 胃 癌

患者 中 为７７．５０％，提 示 其 对 胃 癌 具 有 预 警 作 用。
一项纳入２７１０例 患 者 的 研 究 发 现，ＭＧ７－Ａｇ　ＰＣＲ
检 测 诊 断 胃 癌 的 敏 感 性 为 ７７．５０％，特 异 性 为

９５．６２％，准确率为７３．１２％［１２１］。组织学或血清学

ＭＧ７－Ａｇ阳性 患 者 为 胃 癌 高 危 人 群，应 接 受 内 镜

精查。
３．５　病证结合胃癌前病变风险监测

【陈 述 ２６】　 在 血 清 学、内 镜 木 村－竹 本 分 型、
ＯＬＧＡ／ＯＬＧＩＭ风险评估的基础上，可纳入中医证

候，开 展 中 西 医 结 合 的 胃 癌 前 病 变 风 险 监 测 与

管理。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：弱；陈 述 同 意

率：９４．５５％。
证候是中医诊治疾病的重要 参 考 内 容。ＣＡＧ

或胃癌前病变中医证候与癌变风险有一定相关性。
采用内镜下木村－竹本分型对胃黏膜萎缩范围进行

分级，其中开放型（Ｏ型）胃癌 风 险 较 高［１０５］。有 研

究（ｎ＝３４７）发现胃阴不足证（１９．１％）、肝胃郁热证

（１７．０％）、胃 络 瘀 阻 证（１６．２％）和 脾 胃 虚 弱 证

（１１．３％）ＣＡＧ患 者 开 放 型 比 例 较 高［１２２］。另 有 研

究对１２６例胃癌前病变患者的血清ＰＧｓ与证候类

型进行 相 关 性 分 析，发 现ＰＧｓ强 阳 性 常 见 于 胃 络

瘀阻证（２８．６％）和脾胃虚弱证（２５．０％）［１２３］。胃黏

膜重度萎缩和胃癌前病变患 者 均 以 胃 络 瘀 阻 证 和

脾胃虚弱证最为多见，二者被认为是临床癌变高危

证候类型。一项研究采用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析１８０例

ＣＡＧ患者中医 证 型 与 癌 变 风 险 的 相 关 性，结 果 显

示中医证型，尤其是胃络瘀阻证（ＯＲ＝９．９７２，９５％
ＣＩ：１．６３７～６０．７４３）与ＯＬＧＡ分期增高显著相关，

胃络瘀阻可能是加速疾病进展的因素之一［１２４］。因

此，可 在 血 清 学、内 镜 木 村－竹 本 分 型、ＯＬＧＡ 和

ＯＬＧＩＭ 风 险 评 估 的 基 础 上 纳 入 中 医 证 候 对 胃 癌

前病变进行中西医结合风险评估和管理［１２５］。目前

研究以单中心小样本为主，相关结论有待多中心大

样本流行病学调查研究进一步确证。
４　治疗

４．１　明确胃癌前病变干预的定位

【陈述２７】　萎缩、肠化生伴明显活动性炎症，可根

除Ｈｐ（检 测 阳 性 者）和 短 期 应 用 抑 酸 剂、黏 膜 保

护剂。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
活动性炎症是ＣＡＧ进展的重要因素。引起胃

黏膜活动性炎 症 的 原 因 包 括 Ｈｐ感 染、胆 汁 反 流、
药物、饮食、生活 习 惯 等，治 疗 目 的 在 于 祛 除 病 因、
缓解症状和改善 黏 膜 炎 症［７］。抗 炎 治 疗 手 段 包 括

根除 Ｈｐ以及 应 用 胃 黏 膜 保 护 药 物。研 究 证 实 根

除 Ｈｐ可使胃黏膜中中性粒细胞浸润迅速消失，缓

解黏膜炎症［１２６］，且 根 除１０年 后，肠 化 生 和 萎 缩 逆

转率 显 著 升 高［１２７］，进 展 率 显 著 降 低［１２８］。对 于

ＣＡＧ伴活 动 性 炎 症 患 者，质 子 泵 抑 制 剂（ｐｒｏｔｏｎ
ｐｕｍｐ　ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＰＰＩ）治 疗 后 其 胃 窦 炎 症 程 度 明 显

减轻［１２９－１３０］，单独应用吉法酯也可 使 黏 膜 炎 症 活 动

性明显下降［１３１］。因此，推荐萎缩、肠化生伴明显活

动性炎症的患者进行根除 Ｈｐ（检测阳性者）和黏膜

保护治疗。
【陈述２８】　ＯＬＧＡ／ＯＬＧＩＭ 分 期Ⅲ／Ⅳ期ＣＡＧ患

者需进行内科学干预。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９８．１８％。
ＯＬＧＡ／ＯＬＧＩＭ Ⅲ／Ⅳ期是胃癌的独立危险因

素［１３２］，ＯＬＧＡ、ＯＬＧＩＭ高 危 患 者 发 生 胃 癌 的 风 险

分别升高１９．９倍和３８．２倍［１３３］。一项前瞻性队列

研究对１７５５例ＣＡＧ患者进行长期随访，结果显示

只有ＯＬＧＡ Ⅲ／Ⅳ期 发 生 了 肿 瘤 性 病 变［１３４］。对

ＯＬＧＡ／ＯＬＧＩＭ分期为Ⅲ／Ⅳ期ＣＡＧ患 者 需 内 科

重点干预。
【陈述２９】　低 级 别 异 型 增 生 需 进 行 内 科 学 干 预，
高级别异型增生及部分有可 见 病 变 的 低 级 别 异 型

增生需进行内镜治疗。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９８．１８％。
ＬＧＤ部分具有可逆性，自然消退率为３８％～

７５％，持续存在者占１９％～５０％，１０～４８个月有０
～１５％进 展 为 ＨＧＤ或 胃 癌［１３５］。ＨＧＤ进 展 为 胃

癌的风 险 高 达６０％～８５％，中 位 时 间４～４８个

月［８４］。ＬＧＤ内镜活检病理与内镜切除术后病理的

不一致率高达２８．５％，２５％的ＬＧＤ内镜切除术后
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病 理 升 级，１６．７％升 级 为 ＨＧＤ，６．９％升 级 为 胃

癌［８６］。ＬＧＤ 术 后 病 理 诊 断 升 级 的 危 险 因 素 如

下［１３６－１３９］：①胃镜表现：病 灶≥１０ｍｍ，病 灶 表 面 黏

膜发红、呈结节 样、中 央 凹 陷、表 面 糜 烂 或 溃 疡，病

灶位于胃上部１／３；ＮＢＩ－ＭＥ表现为病变 具 有 明 显

的边界，表面微结构中的腺管开口形态和（或）微血

管形态异常；②病理 表 现：活 检 病 理 提 示 病 灶 内 可

见绒毛管状或绒毛组织，ＭＵＣ６表达 阳 性；③血 清

学：Ｈｐ－ＣａｇＡ阳 性，ＰＧⅠ、ＰＧＲ减 低，Ｇ－１７升 高；

④其他：年 龄＞４５岁、有 胃 癌 家 族 史、胃 癌 高 发 地

区人群、残胃等。
因此，对内镜检查发现可见病灶的ＬＧＤ、ＨＧＤ

或癌变的患者，均应 进 行 治 疗 和 随 访，对 于 内 镜 检

查未发现明确病变而随机活 检 提 示 异 型 增 生 的 患

者，建议尽快用高清 内 镜 或 染 色 内 镜 再 评 估，如 仍

未发现病变，可定期内镜监测，ＨＧＤ建议６个月内

复查，ＬＧＤ建议１２个月内复查［５，１４０－１４１］。
【陈述３０】　不 确 定 性 异 型 增 生 应 纳 入 监 测 和 干

预，可进行病理会诊，必要时重复活检以确诊。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９８．１８％。
修订维也纳分类将ＩＦＮＤ病灶分类为第２类，

在病理学上并不是最终诊断，而只是一种形态学表

型不明确时的分类［５，５６，５８］。其病理学描述为：难以

确定病变是肿瘤或 非 肿 瘤 性 质，即 反 应 性，还 是 再

生 性 非 典 型 上 皮 或 非 典 型 腺 体／细 胞［５６，１４２－１４３］。
ＩＦＮＤ与病变的活检质量有关，如初步诊断为此类

病变，病理医师首先 应 深 切 或 连 续 切 片，必 要 时 加

做Ｋｉ－６７、ｐ５３等免疫组化染色辅助诊断，并进行病

理学专家会诊，以提高诊断质量［５，５６，５８］。如仍不能

确诊，应再 次 进 行 高 质 量 活 检［８８，１４２－１４４］。高 质 量 活

检可通过 两 种 方 法 实 现，一 是 增 加 活 检 块 数 和 大

小，但该方法仅限于 较 大 的 病 变；二 是 通 过 增 加 内

镜分辨率和清晰度，如使用图像增强内镜以实现病

变部位更精确的活 检。临 床 医 生 结 合 普 通 白 光 内

镜和 ＭＥ观察病变特点，精确活 检，必 要 时 与 病 理

医生共同讨论确定诊断，根据最终病理诊断类型决

定后续诊治方 案。如 病 变 太 小，不 能 重 复 活 检，可

通 过 内 镜 黏 膜 切 除 术 （ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ　ｍｕｃｏｓａｌ
ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ，ＥＭＲ）确诊［８８，１４２－１４３］。
【陈述３１】　对 于 高 级 别 异 型 增 生 和 早 癌，内 镜 术

后可进行中西医联合治疗。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率１００％。
ＨＧＤ、早期胃 癌 内 镜 下 切 除 后 局 部 形 成 人 工

溃疡，有一定的迟发 性 出 血 等 风 险，术 后 应 常 规 预

防性应用抑酸药物。目前临床上ＰＰＩ常 作 为 预 防

出血和促进溃疡愈合的首选用药，国内大多推荐持

续应用标准剂量ＰＰＩ　４～８周。对于存在内膜黏膜

下 剥 离 术 （ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ　ｓｕｂｍｕｃｏｓａｌ　ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ，
ＥＳＤ）人工溃 疡 延 迟 愈 合 危 险 因 素 的 患 者，可 酌 情

增加ＰＰＩ剂量、延长疗程或加用胃黏膜保护剂［１４５］。
多项研究证实了中药制剂用 于 内 镜 治 疗 后 进 一 步

干预治疗的有效性。康 复 新 液 对 内 镜 术 后 患 者 的

胃黏膜损伤具有保护作用，可有效减少出血［１４６－１４８］，
健胃愈疡片可用于治疗医源性溃疡［１４９－１５０］。

早期胃癌患者如合并 Ｈｐ感染，术后应及时进

行根除治疗［１４５］，目前推荐铋 剂 四 联 疗 法 作 为 主 要

根除方案［１５１］。西 药 根 除 Ｈｐ存 在 一 定 的 失 败 率。
已有研究报道了中药对其他药物的“增 敏”作 用 以

及对细菌耐药的“逆转”作 用［１５２－１５３］。有 研 究 显 示，
在标准三 联、四 联 疗 法 的 基 础 上 联 合 中 药 可 提 高

Ｈｐ根 除 率［１５４－１５５］。中 药 通 过 辨 证 论 治 的 组 方 治

疗，可明显改善临床症状，减少药物不良反应，增加

患者的依从性。故对 耐 药 菌 感 染 或 不 良 反 应 明 显

的患者，可采用中西医结合治疗，取长补短，发挥中

西药各自的优势，更好地解决 Ｈｐ感染问题［１５６］。
胃早癌达到 治 愈 性 切 除 和 相 对 治 愈 性 切 除 的

患者仍存在 潜 在 复 发 风 险，局 部 复 发 率 为０．１３％
～１．３％，同 时 性 癌 和 异 时 性 癌 发 生 率 分 别 为

４．０％～１２．９％和２．５％～５．１％，５、７、１０年累积复

发风险率高达９．５％、１３．１％和２２．７％［１４５］，故需进

行规范的随 访 和 干 预。这 些 患 者 往 往 存 在ＣＡＧ，
常合并肠 化 生，部 分 存 在ＬＧＤ。现 代 医 学 主 要 给

予根除 Ｈｐ及胃黏膜保护治疗，对胃黏膜病理状态

缺乏理想的干预措 施。目 前 有 较 多 研 究 中 药 制 剂

治疗胃癌前病变的报道［１５７－１５８］，发 现 中 西 医 结 合 治

疗可较好地改善胃黏膜萎缩、肠化生和异型增生。
４．２　祛除危险因素

【陈述３２】　目前尚无明确证据表明ＰＰＩ可诱发或

加重萎缩性胃炎或肠化生，但临床实践中仍不推荐

长期使用ＰＰＩ制剂。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
２０１４年一项包含３３个内镜中心、８８９２例慢性

胃炎患者的调查显示，ＰＰＩ是上述人群中最常用的

药物之一［１６］。欧 洲 一 项ＲＣＴ对 胃 食 管 反 流 病 患

者进行３年随访，发现长期抑酸治疗与胃体萎缩和

肠化生无明确相关性［１５９］。２项基于ＲＣＴ的 ｍｅｔａ
分析显示，长 期 使 用ＰＰＩ的 患 者 与 使 用 安 慰 剂 或

Ｈ２受体阻滞剂的患者相比，ＣＡＧ和肠化生发生率

差异 均 无 统 计 学 意 义［１６０－１６１］。有 研 究 表 明，使 用

ＰＰＩ可 显 著 降 低 Ｈｐ检 出 率［１６２］。另 有 研 究 发 现，
抑酸治 疗 可 能 延 缓 Ｈｐ根 除 后 胃 黏 膜 萎 缩 的 恢

复［１６３］。新近 韩 国 一 项 研 究 表 明，使 用ＰＰＩ≥３０ｄ
的患者胃癌发生风险升高１．３７倍，使用时间越长，
胃癌风险越高［１６４］。

因此，除非有明确适应证，一般不推荐慢性 胃
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炎患者长期使用ＰＰＩ制剂。
【陈述３３】　高 盐 饮 食 是 胃 癌 前 病 变 的 高 危 因 素，
患者应避免高盐和腌制食物。

证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
绝大多数研 究 认 为 高 盐 饮 食 是 胃 癌 前 病 变 的

高危因素［１６５－１６９］。一项ｍｅｔａ分析表明，长期食用咸

肉或 高 盐 饮 食 的 人 群 肠 化 生 发 生 风 险 显 著 升

高［１６５］。韩国一项研究分析了６０　２６１例体检者，发

现高盐饮食是４０岁以上人群发生胃癌前病变的高

危因素［１６６］。另 有 研 究 发 现，伴 有 肠 化 生 的 ＣＡＧ
患者２４ｈ尿 钠 排 泄 量 显 著 升 高［１６７］。高 钠 饮 食 可

显 著 升 高 病 变 向 异 型 增 生 和 胃 癌 进 展 的 风

险［１６８－１６９］，此种相关 性 在 长 期 Ｈｐ感 染 人 群 中 更 为

显著［１３３］。我国研究表明，高盐饮食是肠化生、异型

增生的高危因素，与远端胃异型增生的相关性尤为

显著［１７０－１７１］。
【陈述３４】　长期吸烟显著增加胃癌前病变的发生

和进展风险，吸烟的胃癌前病变患者应戒烟。
证 据 质 量：高；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
多项研究提 示 吸 烟 与 胃 癌 前 病 变 的 发 生 存 在

明显相关性［１７２－１７４］。一项针对美国退伍军人的病例

对照研究 显 示，吸 烟 是 肠 化 生 发 生 的 独 立 危 险 因

素［１７２］。我国西北地 区 的 病 例 对 照 研 究 表 明，吸 烟

是肠化生的 高 危 因 素［１７０］。国 内 一 项 纳 入７３０２例

慢性胃炎患者的研究也提示 吸 烟 是 胃 癌 前 病 变 发

生的独立危险因素［１７５］。韩国一 项 研 究 对１９９　２３５
例无肠化生患者进行随访，发现吸烟者发生肠化生

的风险显 著 升 高，且 吸 烟 量 与 肠 化 生 风 险 呈 正 相

关，戒烟者肠化 生 风 险 则 明 显 降 低［１７６］。此 种 剂 量

相关性在其他研究中也得到了证实［１７７－１７８］。吸烟不

仅与胃癌前病变的发生有关，还与病变严重程度相

关。长期吸烟者发生重度ＣＡＧ和肠化生的风险显

著升高［１７９－１８１］。
【陈述３５】　胆 汁 反 流 是 肠 化 生 发 生 的 危 险 因 素，
干预胆汁反流可能有益于阻断胃癌前病变的发生、
发展。

证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９８．１８％。
肠化生患者 胃 液 胆 汁 酸 浓 度 显 著 升 高［１８２］，胆

汁反流患者肠化生发生率和 腺 体 萎 缩 程 度 也 显 著

升高［１８３］。临床研究 表 明，胆 汁 反 流 导 致 肠 化 生 发

生风 险 显 著 升 高［１８４－１８６］。新 近 纳 入３０　４６５例 胃 镜

检查者的回顾性研究［１８７］和之后的多中心观察性横

断面研究［１８８］表明，胆汁反流 是 胃 癌 及 其 癌 前 病 变

的独立危险因素。
另有研究发现，肠化生患者发生胆汁反流的风

险升高［１８９］。我国一项多中心ＲＣＴ显示，在ＣＡＧ、

肠化生、异型增生改 善 或 逆 转 的 同 时，胆 汁 反 流 也

有所改善［１９０］。由此 提 示，干 预 胆 汁 反 流 可 能 有 助

于胃癌前病变的逆转。
４．３　根除 Ｈｐ
【陈述３６】　根除Ｈｐ可阻止或延 缓 萎 缩 性 胃 炎 的

发生和进展，从而降低胃癌的发生风险。
证 据 质 量：高；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
１９９４年 ＷＨＯ指出Ｈｐ是胃癌的Ⅰ类致癌原，

也是胃 癌 预 防 最 重 要 的 可 控 危 险 因 素。根 除 Ｈｐ
可改善胃黏膜炎症，延 缓 或 阻 止 胃 癌 前 病 变 进 展，
部分逆转 萎 缩，从 而 降 低 胃 癌 的 发 生 风 险［１３６，１９１］。
多项国内外大规模、长 期、前 瞻 性 临 床 研 究 显 示 根

除 Ｈｐ可有效 预 防 胃 癌 发 生，随 访 时 间 越 长，预 防

效果越佳［１９２－１９４］。纳入６项高质量ＲＣＴ的ｍｅｔａ分

析显示，在中国、日本等东亚国家，Ｈｐ根除治疗作

为胃 癌 的 一 级 预 防 措 施 更 符 合 卫 生 经 济 学 标

准［１９５］。有效治疗时机是发生萎缩或肠化生之前。
２０２０年发 表 于《新 英 格 兰 医 学 杂 志》的 单 中

心、双盲、安慰剂对照干预研究证实，在一级亲属有

胃癌家族史的 Ｈｐ感染者中，根除治疗可明显降低

胃癌发生风险［１９６］。
【陈述３７】　已 存 在 胃 黏 膜 萎 缩、肠 化 生 的 患 者 根

除Ｈｐ仍可不同程度降低胃癌风险，但应注意定期

随访。
证 据 质 量：高；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
多数 研 究 表 明 根 除 Ｈｐ难 以 逆 转 肠 化 生。一

项ｍｅｔａ分析显示，根除 Ｈｐ对已出现肠化 生 或 异

型增生的ＣＡＧ患者无显著胃癌预防效应［１９７］。但

山东临朐研究显示，Ｈｐ根除治疗组和安慰剂组在

１４．７年随访过程中的胃癌发生率分别是３．０％和

４．６％［１９６］，并进一步 证 实，即 使 已 进 入 肠 化 生 或 异

型增生阶 段，根 除 Ｈｐ对 于 预 防 胃 癌 仍 有 一 定 作

用［１９８］。来自 瑞 典［１９３］和 中 国 香 港［１９４］的 研 究 也 显

示，长期随访方能显示出根除 Ｈｐ对胃癌发生的预

防作用。因此，对 于 已 出 现 萎 缩 和 肠 化 生 的 患 者，
根除 Ｈｐ可减轻萎缩和炎症，延缓肠化生进一步发

展，仍可不同程度地降低胃癌发生风险。但对于这

部分 患 者，Ｈｐ 根 除 治 疗 后 应 注 意 随 访。通 过

ＯＬＧＡ和ＯＬＧＩＭ 分期系统或者联合血清ＰＧｓ检

测预测 胃 癌 发 生 风 险，适 用 于 胃 癌 高 危 人 群 筛

查［１９９］，然后进行有针对性的积极内镜随访。
【陈述３８】　早期胃癌或高级别异型增生内镜治疗

后Ｈｐ根除治疗可有效预防异时性胃癌。
证 据 质 量：高；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
ＥＭＲ和ＥＳＤ是目前早期胃癌或ＨＧＤ的首选

治疗方法，但内镜治疗后异时性胃癌的年发病率约
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为３％。有 研 究 发 现，早 期 胃 癌 内 镜 治 疗 后 根 除

Ｈｐ可能降低异时性胃癌风险［２００］。但也有研究认

为胃肿瘤性病 变 内 镜 治 疗 后 根 除 Ｈｐ并 不 能 降 低

异时性 胃 癌 发 生［２０１－２０２］。一 项 大 型、长 期、前 瞻 性

ＲＣＴ发现，内镜下切除早期胃癌或 ＨＧＤ能有效降

低异时 性 胃 癌 的 发 生 风 险（ＨＲ＝０．５０，９５％ＣＩ：
０．２６～０．９４）［２０３］。
【陈 述３９】　部 分 中 成 药 可 辅 助 用 于 Ｈｐ的 根 除

治疗。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：弱；陈 述 同 意

率：９２．７３％。
目前中西医联合治疗 Ｈｐ的高质量文献较少，

多数因方法学方面的缺陷导致结果可信度不高。２
项ＲＣＴ评 价 了 荆 花 胃 康 胶 丸 辅 助 治 疗 Ｈｐ的 作

用，其中一项显示荆花胃康胶丸联合ＰＰＩ三联疗法

治疗１０ｄ与铋剂四联疗法治疗１０ｄ相比疗效无明

显差异（ＲＲ＝０．９１，９５％ＣＩ：０．７８～１．０６）［２０４］。另

一项研究则显示荆花胃康胶 丸 联 合 铋 剂 四 联 疗 法

疗程１０ｄ与 铋 剂 四 联 疗 法 相 比 疗 效 提 升 不 明 显

（ＲＲ＝１．０５，９５％ＣＩ：０．９４～１．１７，Ｐ＝０．４３）［２０５］。
因此，荆花胃康胶丸联合ＰＰＩ三联疗法在 Ｈｐ根除

率方面与 铋 剂 四 联 疗 法 相 似，在 临 床 上 可 替 代 铋

剂，但其与铋剂四联疗法合用并不能显著提高 Ｈｐ
根除率。另一 项 纳 入１９６例 Ｈｐ相 关 慢 性 非 萎 缩

性胃炎患者的ＲＣＴ研究显示，胃 复 春 联 合 铋 剂 四

联疗法的 Ｈｐ根除率与铋剂四联疗法比较，差异无

统 计 学 意 义 （ＲＲ ＝１．１１，９５％ ＣＩ：１．００～
１．２３）［２０６］。
４．４　补充叶酸、抗氧化维生素

【陈述４０】　叶 酸、抗 氧 化 维 生 素 等 可 能 延 缓 部 分

人群萎缩性胃炎的进程，从而降低胃癌风险。
证 据 质 量：高；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：１００％。
一项ｍｅｔａ分析发 现 水 果、蔬 菜 摄 入 量 与 胃 癌

发生风险呈负相关趋势（ＲＲ＝０．８２，９５％ＣＩ：０．７３
～０．９３；ＲＲ＝０．８８，９５％ＣＩ：０．６９～１．１３），且 预 防

效应在随访≥１０年后更为显著［２０７］。
在一般人群中，摄入某些维生素可能会降低胃

癌 发 生 风 险 （ＲＲ ＝０．７７，９５％ ＣＩ：０．７１～
０．８３）［２０８］。但一项大 型 队 列 研 究 显 示 多 种 维 生 素

并不能降低胃癌的发生率［２０９］。２０１９年发表于《英

国医学杂志》上的一项随机 干 预 研 究 中，在 我 国 山

东临朐对３３６５例 患 者 分 别 给 予 Ｈｐ根 除、补 充 维

生素（维生素Ｃ、Ｅ和硒）、大蒜素和安慰剂治疗，随

访至第２２年，结 果 显 示２周 Ｈｐ根 除 治 疗 和 维 生

素干预７年可显著降低胃癌发生风险，３组胃癌死

亡率亦明显降低［２１０］。
多项随机双盲安慰剂对照试验观察了叶酸、抗

氧化维生素等预防胃癌前病变的效果，但结果并不

一致。国内一项多中 心 随 机 双 盲 安 慰 剂 对 照 临 床

试验纳入２１６例ＣＡＧ患者，随访６～７年，结果显

示叶酸联合维生素Ｂ１２治疗（叶酸２０ｍｇ／ｄ，维生素

Ｂ１２每月肌内注射１ｍｇ；次年减量为每周服药２ｄ，
每３个月肌内注射１次）可 逆 转 胃 黏 膜 萎 缩，部 分

逆转肠化 生，甚 至 在１２个 月 时 显 著 逆 转 异 型 增

生［２１１］。Ｃｏｒｒｅａ等［２１２］在胃癌高危人群 中 开 展 的 研

究发现，β－胡萝卜素（３０ｍｇ／ｄ）和维生素Ｃ（１ｇ／ｄ）
均可促进胃癌前病变逆转（ＲＲ＝５．１，９５％ＣＩ：１．７
～１５．０；ＲＲ＝５．０，９５％ＣＩ：１．７～１４．４）。其 他 一

些研究则未发现抗氧化维生 素 对 胃 癌 前 病 变 具 有

保护作用［２１３－２１４］。有学者 认 为，对 于 存 在 抗 氧 化 维

生素缺乏的胃癌高危人群，补充后如能达到生理剂

量，则有可能延缓胃癌前病变进展［２１５］。此外，应用

的剂量、疗程、起始年龄以及有无其他因素干扰（如

营养状态）也对预防效果有一定影响。
【陈述４１】　抗氧化维生素与Ｈｐ根除治疗联合，可
延缓甚至阻断胃癌前病变的发生和进展，从而降低

癌变风险。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９６．３６％。
在胃癌高危人群中，抗氧化维生素联合 Ｈｐ根

除治疗可 阻 断 胃 癌 前 病 变 进 展。国 内 两 项 针 对

ＣＡＧ患者的临 床 干 预 试 验 显 示，根 除 Ｈｐ联 合 叶

酸能够显著改善胃黏膜萎缩、肠化生和异型增生程

度［２１６－２１７］。纳入国内外２项大规模、长期随访ＲＣＴ
的ｍｅｔａ分析显示，对于在 Ｈｐ根除治疗前 已 存 在

胃癌前病变的患者，根除 Ｈｐ联合抗氧化维生素可

显著降低胃癌发生风险（ＲＲ＝０．５２，９５％ＣＩ：０．３１
～０．８７）［１９７］。
４．５　中西医结合治疗

【陈述４２】　中医药治疗胃癌前病变具有一定的疗

效，中西医结合具有优势。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９４．５５％。
一项ｍｅｔａ分析显示中药复方（含中成药）治疗

ＣＡＧ伴异型增 生 患 者，在 改 善 临 床 症 状 方 面 优 于

西药对照组，对组织病理学的改善亦有一定的疗效

趋势［２１８－２１９］，中 西 医 联 合 治 疗 胃 癌 前 病 变 具 有 优

势［２２０－２２２］。一项基于胃黏膜定标活检技术的多中心

ＲＣＴ显示，摩罗 丹 逆 转 胃 黏 膜 异 型 增 生 的 效 果 有

优于叶酸的趋势（２４．６％ｖｓ．１５．２％），改善萎缩、肠
化 生 的 有 效 率 亦 高 于 叶 酸（３４．６％、２３．０％ ｖｓ．
２４．３％、１３．６％），但差 异 无 统 计 学 意 义，改 善 临 床

症状有明显优势［１９０］。该研究分别被２０１７年《中国

慢性胃炎共识意见》［７］和２０１９年欧洲《胃上皮癌前

状态和 病 变 的 处 理（ＭＡＰＳⅡ）》［５］引 用。总 体 而

言，目前尚缺乏 多 中 心、大 样 本、安 慰 剂 对 照、长 期

随访临床研究证据。
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５　疗效评价

胃癌前病变 临 床 评 价 研 究 的 总 体 质 量 有 待 提

高，科学的定位、严谨的设计、规范的评价方法和研

究报告有助于提高临床研究质量，以产生更多高级

别证据应用于临床。
５．１　研究设计

【陈述４３】　严 谨 的 研 究 设 计、过 程 质 量 控 制 和 规

范的报告是提高胃癌前病变 干 预 研 究 证 据 等 级 的

重要前提。
证 据 质 量：高；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９８．１８％。
ＲＣＴ是验证 干 预 措 施 疗 效 的 标 准 设 计 方 案，

其研究和报告质量直接影响 对 干 预 措 施 疗 效 的 判

断［２２３］。近年有关胃癌前疾病及癌前病变的研究日

益增多，但整体研究 质 量 仍 较 低，从 而 影 响 证 据 质

量［２２４］。应加强ＲＣＴ的临床方法设计，包括随机方

法、分配方案隐 藏、样 本 量 估 算、盲 法、疗 效 评 价 方

法等［２２５］。此外，研究报告应按ＣＯＮＳＯＲＴ声明所

要求的条目规范书写［２２６］。
【陈述４４】　针对胃癌前病变的临床干预研究疗程

一般不 少 于６个 月，之 后 应 进 行 不 短 于６个 月 的

随访。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９６．３６％。
ＣＡＧ及 胃 癌 前 病 变 症 状 反 复 发 作，胃 镜 下 和

病理改变也呈灶性 和 逐 渐 移 行 性 变 化。考 虑 胃 黏

膜再生、重建以及功能恢复所需时间，治疗ＣＡＧ的

疗程应不少于３个月，一般需要３～６个月［２２７］。针

对胃癌前病变的干预疗程至少需６个月，之后应进

行不短于６个月的随访。应加强长期跟踪随访，以
观察胃 癌 发 生 率 等 终 点 结 局 指 标 以 及 监 测 疾 病

复发。
５．２　内科学干预的定位和目标

【陈述４５】　ＣＡＧ的干预应针对胃体或全胃萎缩和

（或）肠化生，以促进病变消 退、降 低 胃 癌 风 险 为 目

标。胃癌前病变的内 科 学 干 预 应 针 对 不 确 定 性 异

型增生、低级别异型增生，以促进病变逆转为目标。
证 据 质 量：中；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９６．３６％。
胃黏膜萎 缩 和 肠 化 生、ＬＧＤ是 胃 癌 发 生 的 独

立危险因 素。ＬＧＤ被 认 为 是 直 接 的 胃 癌 前 病 变，
对于有内镜 下 可 见 病 变 且 范 围 清 晰 的ＬＧＤ，建 议

行诊断性ＥＳＤ，无内镜可见病变的ＬＧＤ是内科学

干预的重要对象。胃黏膜萎缩（肠化生）范围越广，
胃癌发生 风 险 越 高［５６］。累 及 全 胃 的 重 度 萎 缩（伴

或不伴肠化生）具有较高的 胃 癌 发 生 风 险，需 积 极

监测和干预，以降低胃癌风险。
不应 将ＩＦＮＤ视 为 无 害 诊 断。建 议 非 靶 向 活

检病理诊断 的ＩＦＮＤ由 胃 肠 病 理 专 家 重 新 进 行 评

估，并行高 清 内 镜 复 查。如 未 发 现 病 变，建 议６～
１２个月后再次复查；如未发现可见病变，且反复非

靶向活检病理未发现异型增生，需结合癌前状态的

严重程度和病变范围分期制定监测计划，尤其应重

视ＯＬＧＡⅢ／Ⅳ期患者［９０］。随访监测期间可配合

内科药物干预。
５．３　关键技术

【陈述４６】　针对异型增生的疗效评价需精准至病

灶，基于黏膜定标活检技术的靶向监测有助于提高

治疗前后活检部位的一致性。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９６．３６％。
胃黏膜萎缩、异型增生呈局灶性分布，病灶 一

般较小、隐匿，白光内镜下通常缺乏特征性表现，第
１次 检 查 发 现 的 病 灶，即 使 注 明 区 域，复 查 时 也 很

难在同一部位准确取材。高清染色内镜、ＭＥ等可

提高病灶与正常组织界限的对比度，根据黏膜微血

管和黏膜腺管开口形态改变判断其组织学特征，精
确引导活检，提高诊断率。ＭＡＰＳⅡ提出以高清染

色内镜为辅助的活检是检测 胃 癌 前 状 态 或 癌 前 病

变的最佳方法。黏膜 定 标 活 检 有 助 于 解 决 随 访 监

测和疗效评价中病灶准确定位的技术难题［６３］。
５．４　疗效评价方法

【陈述４７】　胃癌前病变的疗效评价应以组织病理

学为 主，辅 以 胃 镜、症 状、生 活 质 量 等 进 行 综 合

评价。
证 据 质 量：低；推 荐 等 级：强；陈 述 同 意

率：９８．１８％。
胃癌前病变对患者的影响是多方面的，既有胃

镜下和组织病理学方面的器质性改变，又可造成躯

体痛苦不适和心理层面的焦虑和恐慌，患者工作能

力和社会参与能力 下 降，进 而 导 致 生 活 质 量 下 降。
因此，胃癌前病变的 疗 效 评 价 以 组 织 病 理 学 为 主，
辅以胃镜、症状、中 医 证 候、生 存 质 量、心 理 测 评 等

进行综合评价［２２７］。
５．５　异型增生组织学半定量评价

异型增生的组织学评价以定性评价为主，也可

结合组织学半定量方法进行评价。
【陈述４８】　可 从 细 胞 结 构 异 型 性、腺 体 紊 乱 等 微

观层面对胃黏膜异型增生进行组织学半定量评价，
以细化疗效评价研究。

证 据 质 量：低；推 荐 等 级：弱；陈 述 同 意

率：８７．２７％。
有学者采用 组 织 学 半 定 量 方 法 对 胃 癌 前 病 变

进行诊断，包括组织结构异型性（腺体拥挤、不规则

腺体、上皮内折叠、深部腺体扩张）和细胞学异型性

（核极向、核 复 层、核 形 状 和 多 形 性、核 质 比、染 色

质、核仁等）［２２８］。异型增生组织学半定量评价方法

能直观显示样本间异型增生的形态学差异，从而更
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敏感地反映治疗效果，可探索用于临床疗效评价。
６　结语

本指南是我 国 首 部 关 于 胃 癌 前 病 变 的 中 西 医

整合临床管理指南，针对胃癌前病变的定义和流行

病学、诊断和分 期、监 测、治 疗、随 访 等 制 定 了 详 尽

的推荐意见，简要流程见图１。本指南尚存在一定

局限性，如部分建议 缺 乏 有 力 的 临 床 证 据 支 撑，尤

其是缺少高质量的国内研究结果，但不妨碍本指南

对于临床的指导意义，期待本指南在提高胃癌前病

变临床诊治规范性和提升研 究 质 量 方 面 发 挥 积 极

的作用。

图１　胃癌前病变中西医整合临床管理流程图
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的应用效果观察［Ｊ］．海南医学，２０１２，２３（１）：７０－７１．
［１４８］王宏光，王 莹，郭 庆 梅．康 复 新 液 联 合 泮 托 拉 唑 治 疗

胃黏膜切除术后相 关 溃 疡１２０例［Ｊ］．中 国 中 西 医 结

合消化杂志，２０１３，２１（７）：３８２－３８３．
［１４９］唐少波，王美丽，梁健，等．健 胃 愈 疡 片 治 疗 胃 癌 前 病

变的疗 效 观 察［Ｊ］．现 代 中 西 医 结 合 杂 志，２００９，１８
（３０）：３６７８－３６７９．

［１５０］王昌雄，王巧明，宋力 伟，等．健 胃 愈 疡 片 修 复 内 镜 治

疗术 后“医 源 性 溃 疡”［Ｊ］．中 国 医 学 创 新，２０１５，１２
（７）：２２－２４．
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［１５１］中华医学会消化病分会幽门螺杆菌和消化性溃疡学

组，全国幽门螺杆菌研究 协 作 组．第 五 次 全 国 幽 门 螺

旋杆菌感染 处 理 共 识 报 告［Ｊ］．中 国 实 用 内 科 杂 志，

２０１７，３７（６）：５０９－５２４．
［１５２］夏中伟，江淦达．葛根芩连 汤 抗 伤 寒 杆 菌 活 性 和 体 外

配伍抗菌药 的 实 验 观 察［Ｊ］．实 用 中 西 医 结 合 杂 志，

１９９６，９（７）：３９４－３９４．
［１５３］李仝．中医药防治细菌耐药性的研究概况［Ｊ］．中国医

药学报，２００１，１６（３）：２９－３２．
［１５４］史继波．中 西 医 结 合 治 疗 幽 门 螺 杆 菌 阳 性 患 者 疗 效

观察［Ｊ］．现 代 中 西 医 结 合 杂 志，２００３，１２（７）：７２１－
７２１．

［１５５］华志民，马忠琴，童蓓 丽，等．四 联 疗 法 联 合 中 医 药 对

幽门螺杆菌的补救治疗［Ｊ］．中华中西医杂志，２００８，９
（２）：１１５－１１８．

［１５６］申小惠，崔闽鲁．中西医治 疗 耐 药 幽 门 螺 杆 菌 的 研 究

进展［Ｊ］．福建医药杂志，２００８，３０（４）：９１－９３．
［１５７］王淼蕾，刘俊宏，毛兰 芳，等．胃 癌 前 病 变 诊 治 中 西 医

研究 进 展［Ｊ］．中 医 药 临 床 杂 志，２０２０，３２（１）：１７１－
１７４．

［１５８］姜宁，黄宣，范一宏，等．中 西 医 结 合 治 疗 胃 癌 前 病 变

疗效的系统评价［Ｊ］．中 华 中 医 药 学 刊，２０１５，３３（１）：

１４９－１５４．
［１５９］Ｌｕｎｄｅｌｌ　Ｌ，Ｍｉｅｔｔｉｎｅｎ　Ｐ，Ｍｙｒｖｏｌｄ　ＨＥ，ｅｔ　ａｌ．Ｌａｃｋ　ｏｆ

ｅｆｆｅｃｔ　ｏｆ　ａｃｉｄ　ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｔｈｅｒａｐｙ　ｏｎ　ｇａｓｔｒｉｃ　ａｔｒｏｐｈｙ．
Ｎｏｒｄｉｃ　Ｇｅｒｄ　Ｓｔｕｄｙ　Ｇｒｏｕｐ［Ｊ］．Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，

１９９９，１１７（２）：３１９－３２６．
［１６０］Ｅｓｌａｍｉ　Ｌ，Ｎａｓｓｅｒｉ－Ｍｏｇｈａｄｄａｍ　Ｓ．Ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｅｓ：

ｄｏｅｓ　ｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ　ＰＰＩ　ｕｓｅ　ｉｎｃｒｅａｓｅ　ｔｈｅ　ｒｉｓｋ　ｏｆ　ｇａｓｔｒｉｃ

ｐｒｅｍａｌｉｇｎａｎｔ　ｌｅｓｉｏｎｓ？［Ｊ］．Ａｒｃｈ　Ｉｒａｎ　Ｍｅｄ，２０１３，１６
（８）：４４９－４５８．

［１６１］Ｓｏｎｇ　Ｈ，Ｚｈｕ　Ｊ，Ｌｕ　Ｄ．Ｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ　ｐｒｏｔｏｎ　ｐｕｍｐ　ｉｎｈｉｂｉ－
ｔｏｒ（ＰＰＩ）ｕｓｅ　ａｎｄ　ｔｈｅ　ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ　ｏｆ　ｇａｓｔｒｉｃ　ｐｒｅ－ｍａ－
ｌｉｇｎａｎｔ　ｌｅｓｉｏｎｓ［Ｊ］．Ｃｏｃｈｒａｎｅ　Ｄａｔａｂａｓｅ　Ｓｙｓｔ　Ｒｅｖ，

２０１４，（１２）：ＣＤ０１０６２３．
［１６２］Ｎａｓｓｅｒ　ＳＣ，Ｓｌｉｍ　Ｍ，Ｎａｓｓｉｆ　ＪＧ，ｅｔ　ａｌ．Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ　ｏｆ　ｐｒｏ－

ｔｏｎ　ｐｕｍｐ　ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ　ｏｎ　ｇａｓｔｒｉｔｉｓ　ｄｉａｇｎｏｓｉｓ　ａｎｄ　ｐａｔｈｏ－
ｌｏｇｉｃ　ｇａｓｔｒｉｃ　ｃｈａｎｇｅｓ［Ｊ］．Ｗｏｒｌｄ　Ｊ　Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，

２０１５，２１（１５）：４５９９－４６０６．
［１６３］Ｎｉｉｋｕｒａ　Ｒ，Ｈａｙａｋａｗａ　Ｙ，Ｈｉｒａｔａ　Ｙ，ｅｔ　ａｌ．Ｔｈｅ　Ｒｅｄｕｃ－

ｔｉｏｎ　ｉｎ　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ａｔｒｏｐｈｙ　ａｆｔｅｒ　Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒ　ｐｙｌｏｒｉ　Ｅ－
ｒａｄｉｃａｔｉｏｎ　Ｉｓ　Ｒｅｄｕｃｅｄ　ｂｙ　Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｗｉｔｈ　Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ
ｏｆ　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ａｃｉｄ　Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｉｎｔ　Ｊ　Ｍｏｌ　Ｓｃｉ，２０１９，２０
（８）：１９１３．

［１６４］Ｓｅｏ　ＳＩ，Ｐａｒｋ　ＣＨ，Ｙｏｕ　ＳＣ，ｅｔ　ａｌ．Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ　ｂｅｔｗｅｅｎ

ｐｒｏｔｏｎ　ｐｕｍｐ　ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ　ｕｓｅ　ａｎｄ　ｇａｓｔｒｉｃ　ｃａｎｃｅｒ：ａｐｏｐ－
ｕｌａｔｉｏｎ－ｂａｓｅｄ　ｃｏｈｏｒｔ　ｓｔｕｄｙ　ｕｓｉｎｇ　ｔｗｏ　ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ　ｔｙｐｅｓ
ｏｆ　ｎａｔｉｏｎｗｉｄｅ　ｄａｔａｂａｓｅｓ　ｉｎ　Ｋｏｒｅａ［Ｊ］．Ｇｕｔ，２０２１，７０
（１１）：２０６６－２０７５．

［１６５］Ｄｉａｓ－Ｎｅｔｏ　Ｍ，Ｐｉｎｔａｌｈａｏ　Ｍ，Ｆｅｒｒｅｉｒａ　Ｍ，ｅｔ　ａｌ．Ｓａｌｔ　ｉｎ－
ｔａｋｅ　ａｎｄ　ｒｉｓｋ　ｏｆ　ｇａｓｔｒｉｃ　ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ　ｍｅｔａｐｌａｓｉａ：ｓｙｓｔｅｍ－
ａｔｉｃ　ｒｅｖｉｅｗ　ａｎｄ　ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｎｕｔｒ　Ｃａｎｃｅｒ，２０１０，

６２（２）：１３３－１４７．
［１６６］Ｐａｒｋ　ＹＭ，Ｋｉｍ　ＪＨ，Ｂａｉｋ　ＳＪ，ｅｔ　ａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌ　ｒｉｓｋ　ａｓｓｅｓｓ－

ｍｅｎｔ　ｆｏｒ　ｇａｓｔｒｉｃ　ｃａｎｃｅｒ　ｉｎ　ａｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃ　ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ
ａｆｔｅｒ　ａ　ｈｅａｌｔｈ　ｃｈｅｃｋ－ｕｐ：Ａｎ　ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｉｚｅｄ　ｃｏｎｓｉｄｅｒａ－
ｔｉｏｎ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｒｉｓｋ　ｆａｃｔｏｒｓ［Ｊ］．Ｍｅｄｉｃｉｎｅ（Ｂａｌｔｉｍｏｒｅ），

２０１６，９５（４４）：ｅ５３５１．
［１６７］Ｓｏｎｇ　ＪＨ，Ｋｉｍ　ＹＳ，Ｈｅｏ　ＮＪ，ｅｔ　ａｌ．Ｈｉｇｈ　Ｓａｌｔ　Ｉｎｔａｋｅ　Ｉｓ

Ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ　ｗｉｔｈ　Ａｔｒｏｐｈｉｃ　Ｇａｓｔｒｉｔｉｓ　ｗｉｔｈ　Ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ
Ｍｅｔａｐｌａｓｉａ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ　Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌ　Ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ　Ｐｒｅｖ，

２０１７，２６（７）：１１３３－１１３８．
［１６８］Ｔｈａｐａ　Ｓ，Ｆｉｓｃｈｂａｃｈ　ＬＡ，Ｄｅｌｏｎｇｃｈａｍｐ　Ｒ，ｅｔ　ａｌ．Ａｓｓｏ－

ｃｉａｔｉｏｎ　ｂｅｔｗｅｅｎ　Ｄｉｅｔａｒｙ　Ｓａｌｔ　Ｉｎｔａｋｅ　ａｎｄ　Ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ
ｉｎ　ｔｈｅ　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｐｒｅｃａｎｃｅｒｏｕｓ　Ｐｒｏｃｅｓｓ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒｓ（Ｂａ－
ｓｅｌ），２０１９，１１（４）：４６７．

［１６９］Ｓｈｉｋａｔａ　Ｋ，Ｋｉｙｏｈａｒａ　Ｙ，Ｋｕｂｏ　Ｍ，ｅｔ　ａｌ．Ａ　ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
ｓｔｕｄｙ　ｏｆ　ｄｉｅｔａｒｙ　ｓａｌｔ　ｉｎｔａｋｅ　ａｎｄ　ｇａｓｔｒｉｃ　ｃａｎｃｅｒ　ｉｎｃｉ－
ｄｅｎｃｅ　ｉｎ　ａ　ｄｅｆｉｎｅｄ　Ｊａｐａｎｅｓｅ　ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ：ｔｈｅ　Ｈｉｓａｙａｍａ
ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｉｎｔ　Ｊ　Ｃａｎｃｅｒ，２００６，１１９（１）：１９６－２０１．

［１７０］柯丽，张迪，陈瑜，等．中 国 西 北 地 区 胃 黏 膜 肠 上 皮 化

生危险 因 素 调 查［Ｊ］．现 代 生 物 医 学 进 展，２０１６，１６
（３４）：６６３９－６６４３．

［１７１］Ｙｕ　Ｙ，Ｆａｎｇ　Ｃ，Ｐｅｎｇ　Ｃ，ｅｔ　ａｌ．Ｒｉｓｋ　ｆａｃｔｏｒｓ　ｆｏｒ　ｇａｓｔｒｉｃ
ｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ　ｎｅｏｐｌａｓｉａ　ｉｎ　Ｃｈｉｎｅｓｅ　ａｄｕｌｔｓ：ａ　ｃａｓｅ－
ｃｏｎｔｒｏｌ　ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ　Ｍａｎａｇ　Ｒｅｓ，２０１８，１０：２６０５－
２６１３．

［１７２］Ｚｈｕ　Ｈ，Ｘｕ　Ｈ．Ｄｅｍｏｇｒａｐｈｉｃ　ａｎｄ　Ｌｉｆｅｓｔｙｌｅ　Ｒｉｓｋ　Ｆａｃ－
ｔｏｒｓ　ｆｏｒ　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ　Ｍｅｔａｐｌａｓｉａ　Ａｍｏｎｇ　ＵＳ
Ｖｅｔｅｒａｎｓ［Ｊ］．Ａｍ　Ｊ　Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２０２０，１１５（９）：

１５３９．
［１７３］Ｌａｈｎｅｒ　Ｅ，Ｃａｒａｂｏｔｔｉ　Ｍ，Ｅｓｐｏｓｉｔｏ　Ｇ，ｅｔ　ａｌ．Ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ

ａｎｄ　ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ　ｏｆ　ｍｅｔａｐｌａｓｔｉｃ　ａｔｒｏｐｈｉｃ　ｇａｓｔｒｉｔｉｓ　ｉｎ　ａ
ｎａｔｉｏｎ－ｗｉｄｅ　ｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅ　ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ　ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ　ｐｒｅｓ－
ｅｎｔｉｎｇ　ｗｉｔｈ　ｕｐｐｅｒ　ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ　ｓｙｍｐｔｏｍｓ［Ｊ］．Ｅｕｒ
Ｊ　Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ　Ｈｅｐａｔｏｌ，２０１８，３０（１１）：１２９１－１２９６．

［１７４］Ｙｏｕ　ＷＣ，Ｌｉ　ＪＹ，Ｚｈａｎｇ　Ｌ，ｅｔ　ａｌ．Ｅｔｉｏｌｏｇｙ　ａｎｄ　ｐｒｅｖｅｎ－
ｔｉｏｎ　ｏｆ　ｇａｓｔｒｉｃ　ｃａｎｃｅｒ：ａｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ　ｓｔｕｄｙ　ｉｎ　ａ　ｈｉｇｈ
ｒｉｓｋ　ａｒｅａ　ｏｆ　Ｃｈｉｎａ［Ｊ］．Ｃｈｉｎ　Ｊ　Ｄｉｇ　Ｄｉｓ，２００５，６（４）：

１４９－１５４．
［１７５］Ｘｉｎｇ　Ｊ，Ｍｉｎ　Ｌ，Ｚｈｕ　Ｓ，ｅｔ　ａｌ．Ｆａｃｔｏｒｓ　ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ　ｗｉｔｈ

ｇａｓｔｒｉｃ　ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ　ａｎｄ　ｄｙｓｐｌａｓｉａ　ｉｎ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ
ｃｈｒｏｎｉｃ　ｇａｓｔｒｉｔｉｓ：ａｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ－ｂａｓｅｄ　ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｃｈｉｎ　Ｊ
Ｃａｎｃｅｒ　Ｒｅｓ，２０１７，２９（４）：３４１－３５０．

［１７６］Ｋｉｍ　Ｋ，Ｃｈａｎｇ　Ｙ，Ａｈｎ　Ｊ，ｅｔ　ａｌ．Ｓｍｏｋｉｎｇ　ａｎｄ　Ｕｒｉｎａｒｙ
Ｃｏｔｉｎｉｎｅ　Ｌｅｖｅｌｓ　Ａｒｅ　Ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ　ｏｆ　Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ　Ｒｉｓｋ　ｆｏｒ
Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ　Ｍｅｔａｐｌａｓｉａ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ　Ｒｅｓ，２０１９，

７９（３）：６７６－６８４．
［１７７］Ｐｅｌｅｔｅｉｒｏ　Ｂ，Ｌｕｎｅｔ　Ｎ，Ｆｉｇｕｅｉｒｅｄｏ　Ｃ，ｅｔ　ａｌ．Ｓｍｏｋｉｎｇ，

Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒ　ｐｙｌｏｒｉ　ｖｉｒｕｌｅｎｃｅ，ａｎｄ　ｔｙｐｅ　ｏｆ　ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ
ｍｅｔａｐｌａｓｉａ　ｉｎ　Ｐｏｒｔｕｇｕｅｓｅ　ｍａｌｅｓ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ　Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌ
Ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ　Ｐｒｅｖ，２００７，１６（２）：３２２－３２６．
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