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幽门螺杆菌感染与胃癌相关性的研究进展
吴 锋 杨幼林△ 房 彧 张慧超 牛思佳
（哈尔滨医科大学附属第一临床医院 黑龙江哈尔滨 150001）

摘要：胃癌(gastric cancer)是人类最常见的恶性肿瘤之一，是全球性的医疗难题，其病因尚未完全明确。自 20世纪 80年代初两位
澳大利亚科学家 Marshall和Warren首先从胃黏膜中分离出幽门螺杆菌( )至今， 与胃癌的关系为人们所

关注。经过多年的研究，人们逐渐接受了 感染为胃癌发生发展的重要因素，大多数学者认为根除 治疗可以降低胃癌发生的

风险。然而，近年来随着研究的不断深入，一些研究报道根除 治疗并不能预防胃癌的发生发展，也不能降低胃癌的发生率。胃

癌的发病机制错综复杂， 感染作为单一致病因素如何引起胃癌的发生目前尚未阐述清楚。本文旨在对 感染与胃癌相关性

的研究进展做一综述。
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Research Progress on the Correlation of infection with Gastric Cancer

Gastric cancer was one of the most common malignant tumors in humans and also a global medical problem, the
pathogeny of which was not yet clear. The relationship between and gastric cancer was started to atrract the attention when two
Australian scientists Marshall and Warren isolated ( ) from the gastric mucosa firstly in eraly 1980s. After years of
research, people gradually accepted the opinion that helicobacter pylori infection played an significant role in the development of gastric
cancer, and most scholars believed that eradication therapy could reduce the risk of gastric cancer. However, with the deepening of
research, several studies reported that eradication therapy could not prevent the development of gastric cancer and could not reduce
the incidence of gastric cancer in recent years. Due to the complexed pathogenesis of gastric cancer, it was hard to explain clearly how

infection as one single pathogenic mechanism caused the gastric cancer. This article was aimed to review the research progress on the
correlation of with gastric cancer.
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胃癌是威胁人类身体健康的主要疾病之一，其死亡率仍居

世界癌症的第二位[1]。胃癌的发生发展一般经历慢性胃炎经过

萎缩、肠上皮化生和异型增生，最后到胃癌[2]。一些流行病学研

究表明， 感染与胃癌发生发展的风险增加有关[3]。然而，Hp
致胃癌仍有很多盲点，目前尚无证据直接证明 感染导致胃

癌的发生。下文将对 感染与胃癌的临床相关性研究进展做

一综述。

1 胃癌的病因研究

胃癌的发生是一个多因素、多步骤、多基因参与的过程，个

别的风险因素不能作为其单独的致病原因[4]。目前，关于胃癌致

病因素的基础研究主要集中在 致病性和基因因素等方面，

环境、饮食、吸烟等因素也被认为是重要的致病因素。

1.1 感染

1993年，一个大量病例的对照研究显示 感染阳性的患

者发生胃癌的风险是 感染阴性患者的 2.1-16.7倍[5]。次年，

国际癌症研究机构将 列为 I类致癌因子[6]。Lynch DA等人[7]

认为 和胆汁在胃癌的发生过程中扮演类似的角色，表明其

存在对胃上皮细胞的改变有协同效应， 感染是胃癌发生发

展的主要危险因素。因此认为根除 可能是预防胃癌的重要

途径。这是第一次细菌被认为是致癌物质，以至于被一些研究

者认为是不成熟的。Lee WJ等人[8]对 感染阳性并行胃大切

除手术的 128名患者进行了随访研究，术后 5年整体 的血

清学阳性反应率为 64%，因此认为 抗体阳性对于胃癌术后

患者不是一个独立的预后因素， 在胃癌发生过程中的潜在

作用及生物学意义值得进一步研究。近年的研究显示， 可使

胃癌发病率增加也主要基于流行病学，目前大多数研究者认为

根除 可以延缓胃粘膜萎缩的进展，也可能降低胃癌发生的

危险性[9]。

1.2 基因因素
随着新技术的发展以及其在流行病学研究中的应用，研究

证实了基因多态性和胃癌之间的关联。在胃癌的病因学模型

中，个人的遗传易感性在胃致癌作用的种种相关进程中可能是

重要的[10]。研究最广泛的是基因多态性相关的促炎细胞因子，

白细胞介素 -1和肿瘤坏死因子的基因簇，并且这方面研究取
得了较满意的结果[11]。

1.3 其他因素
研究已证实环境因素与胃癌的发生密切相关[12]。水果、蔬

菜和盐的摄入量被认为与胃癌的发生相关，但是缺乏足够的证
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据以达到一致的结果，并且这些风险比当初想象的要弱一些
[13]，对于其他方式，如肉类的摄入量，证据也不是很可靠。相反，

吸烟被认为与胃癌的发生密切相关[14]。

2 感染和胃癌的流行病学

据世界胃肠病学组织(WGO-OMGE)统计[15]：全球 感染

率大于 50 %，其中亚洲地区感染率约为 50 %-80 %，发展中国
家高于发达国家，种族、性别、年龄、地理位置和社会经济水平

等是影响 感染率的因素。目前大多数学者认为“口 -口”和
“粪 -口”为 传播的主要途径，亦可通过内镜传播。 感染

在不同人群中存在着显著的差异，感染多发生在儿童时期，且

多数感染不出现临床症状，随着年龄的增加感染率也在增加，

而且 感染在家庭内有明显的聚集现象[16]。Konno等人[17]发

现数名 2-5 岁的幼儿感染的 的 DNA指纹与其母亲相同，
为 的家庭内部传播提供了直接的证据。

有研究显示胃癌发病率在全球范围内呈现下降趋势，近 l0
年间下降约 10 %[18]。但仍然位居常见肿瘤的第 4位。流行病学
调查显示 2010年全球新增 110万胃癌患者，其中 60 ％病例发
生在发展中国家[16]。胃癌与 感染具有相似的流行病学特征：

胃癌高发区人群中, 感染率高，萎缩性胃炎和肠化生也多于

低发区；社会经济较差者，胃癌发生率较高， 感染率也高；发

展中国家较发达国家胃癌发生率高， 感染率也高[19]。

3 根除 治疗与胃癌的关联

3.1 根除 治疗对胃黏膜的影响

有研究认为 感染可引起胃黏膜急慢性炎症，同时可使

胃黏膜上皮细胞增生活跃，也可使胃黏膜上皮细胞凋亡数量增

加，从而致使细胞的增值与凋亡失衡，引起胃黏膜病变，根除

可减少胃黏膜病变的发生[19]。北京大学第三医院在山东对

1,006名患者进行了一项 10年随访研究，萎缩性胃炎患者在根
除 后第 2年其黏膜萎缩情况已有所改善，随访 10年时，治
疗组胃体部萎缩明显少于安慰剂组，即根除 可延缓胃体部

萎缩的进展[20]。组织病理学表明：在无慢性活动性胃炎的情况

下罕有胃癌发生，胃炎的范围、严重性与萎缩和肠化一起与胃

癌呈正相关。 阳性患者长期接受抑酸治疗与发生胃体为主

的胃炎相关，这可加速特殊腺体的丢失，从而导致萎缩性胃炎，

接受长期抑酸治疗的患者根除 可愈合胃炎，预防萎缩性胃

炎发生，但尚无直接证据表明，这可降低胃癌发生的风险[21]。

3.2 根除 治疗与胃癌的关系
Wu等人[22]通过 80,255例患者的队列研究发现，早期根除
的消化性溃疡患者具有较小的胃癌风险。此外，在频繁的使

用非甾体类抗炎药和阿司匹林的患者中被证实为独立的保护

因素。还有一些研究认为 在残胃癌病变过程中起着重要的

作用，因此早期胃癌行内镜切除术后或胃大切术后建议接受预

防性的行 根除治疗，以防止发生异时性胃癌[23]。最近有报道

指出：早期胃癌手术或内镜下切除后 5年乃至 10年生存率均
很高，但是仍存在再次发生胃癌的风险，根除 可显著降低

这一风险。不仅胃癌，高级别上皮内瘤变（异型增生）内镜下切

除者根除 对预防胃癌的发生也是有益的[24]。此外，De Vries
等人对一些根除 后 4年和 14年的患者胃癌发展情况进行
过研究[25-27]，发现这些患者当时已经有胃溃疡、癌前病变（肠化

生和胃萎缩）和不典型增生，由此认为根除 不能阻止胃癌

发展，尤其是那些已经存在癌前病变的患者。该报告进一步指
出在胃癌患者中，即使是成功根除 后密切和有效的的内镜

随访和监控都是必要的。另外，Take S等[28]通过对成功根除幽

门螺旋杆菌的 1,674名患者进行前瞻性的根除后评价，在确认
感染治愈后每年进行后续内窥镜检查，随访超过 10年，发现所
有受感染的患者中 根除治疗不能预防胃癌的发生发展。

Maehata Y等[29]对成功根除 的早期胃癌患者行内镜下切除

术后的长期发展进行了研究，发现 根除不减少异时性胃癌

的发病率。

综上所述，虽然大多数研究者仍然认为 感染是胃癌发

生发展最重要的因素， 感染与胃癌之间存在着一定的因果

关系；然而随着研究的不断深入，已有一些研究报道指出根除

治疗不能预防胃癌的发生发展，也不能减少胃癌的发生率。

胃癌的发生发展机制复杂， 感染如何引起胃癌的发生目前

仍未完全阐述清楚，有待于进一步的研究和证实。相信不久的

将来，关于 感染在胃癌中的作用会更加清晰明了，对胃癌

的预防及临床针对存在个体差异的不同人群制定合理科学的

治疗方案也会有积极的指导意义。
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