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防治幽门螺杆菌感染是预防胃癌的必经之路
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［摘要］ 我国是消化道肿瘤高发国家，也是胃癌发病率和幽门螺杆菌（H. pylori）感染率双高国家。H. pylori 是
胃癌的明确致癌物，同时也是胃癌最重要的可控危险因素。根除 H. pylori 的时机越早越好，对于已发生肠上皮化生的

患者通过根除H. pylori也可获益。H. pylori感染的管理策略已经从“检测和治疗”“筛查和治疗”向“以家庭为单位防控”

转变。筛查并根除 H. pylori 是降低我国胃癌发生率的可行途径。
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Prevention and treatment of Helicobacter pylori infection is a feasible way to prevent gastric cancer
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Shanghai 200433, China

［ Abstract ］ China is a country with a high incidence of gastrointestinal cancer, as well as a country with a high 
incidence of gastric cancer and a high infection rate of Helicobacter pylori (H. pylori). H. pylori is a definite carcinogen 
of gastric cancer, hence is the most important controllable risk factor of gastric cancer. The earlier to eradicate H. pylori, 
the better outcomes could be obtained. For patients with intestinal metaplasia, can also benefit from eradicating H. pylori. 
The management strategy for H. pylori infection has been changed from “test and treat”, “screening and treat” to “family-
based prevention and control”. Screening and eradicating H. pylori is a feasible way to reduce the incidence of gastric cancer  
in China.
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近年来，胃癌的早期诊断和治疗愈发受到大众

关注。国际癌症研究所发布的全球癌症发病及死亡

数据显示，2020 年全世界胃癌新发病例约为 109 万 

例，占新发肿瘤病例的 6%，居全球第 5 位；年龄标

准化发病率为 15.8/10 万人（男性）和 7.0/10 万人 

（女性），年龄标准化死亡率为 11.0/10 万人（男性） 
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和 4.9/10 万人（女性）［1］。胃癌的发生在不同地

域存在明显差异，其中东亚和东欧等地区的胃癌

发病率最高，高达（17.4～32.5）/10 万人，病死率

高达（7.1～13.2）/10 万人［1］。WHO 数据显示，

2020 年中国有 47.85 万胃癌新发病例和 37.38 万胃

癌相关死亡病例，分别占全球胃癌新发和死亡病例

的 44.0% 和 48.6%［2］，且胃癌发病率和死亡率在

我国呈上升趋势［3］。降低胃癌的发病率和死亡率

是我国亟待解决的重要公共卫生问题。

胃癌的发生由遗传、环境、饮食、感染等多

种因素共同作用，其中幽门螺杆菌（Helicobacter 

pylori，H. pylori）感染被认为是胃癌的最重要影

响因素之一［4-5］。H. pylori 是一种以人类为宿主的

病原体微生物，可在人与人之间传播，并在所有

定植对象中引起慢性活动性胃炎，导致消化性溃

疡、慢性萎缩性胃炎、胃腺癌和黏膜相关淋巴组

织（mucosa-associated lymphoid tissue，MALT）淋

巴瘤等疾病。H. pylori 与胃癌的相关性于 20 世纪 

90 年代逐步得到确认，1994 年被 WHO 国际癌症

研究机构列为Ⅰ类致癌原［6］，并于 2022 年被进一

步明确为与黄曲霉素和亚硝胺同级的致癌物［7］。

数据显示，2018 年我国有 78 万例癌症患者可归因

于感染，其中H. pylori 占感染所致肿瘤的 43.6%［8］，

位居第一，故其在肿瘤防治中的重要性不言而喻。

2017－2021 年，我国消化病临床医学研究中

心（上海）牵头发布了 5 项专家共识，对推动我国

开展广泛筛查并根除 H. pylori 以预防胃癌发挥了积

极作用［9-13］。其中 H. pylori 根除与胃癌防控共识［14］ 

及居民家庭 H. pylori 感染防控共识［15］还分别于

2020 年和 2022 年在国际期刊发表，引起了广泛关

注。最新发布的《第六次全国幽门螺杆菌感染处理

共识报告（非根除治疗部分）》依然强调 H. pylori 

感染是胃癌最主要的可控危险因素，并建议提高公

众对根除 H. pylori 可预防胃癌的知晓度［16］。

1 H. pylori是胃癌的明确致癌物

H. pylori 感染引起胃炎的模式被描述为急性 -

慢性炎症，即初感者经历急性期感染后发生慢性化

转变，这种慢性进行性损伤可直接和间接导致胃上

皮细胞的遗传性改变，引起胃黏膜萎缩并最终导致

胃癌的发生［17］。H. pylori 与胃癌的相关性已经得

到流行病学的广泛证实。1994 年美国的一项前瞻

性流行病调查显示，H. pylori 感染者发生胃癌的危

险增加 4～6 倍［18］。2001 年日本学者对 1 526 例胃

溃疡患者随访 7.8 年发现，H. pylori 感染组中 36 例

（2.9%，36/1 246）患者发生了胃癌，而 H. pylori

未感染组无胃癌发生［19］。为了揭示 H. pylori 引起

胃癌的具体过程，美国学者 Correa［20］提出了肠型

胃癌的发展模型（Correa 模型）：正常胃黏膜在 

H. pylori 的诱导下进展为慢性炎症、萎缩性胃炎、

肠上皮化生、上皮内瘤变，并最终进展为胃癌。其

中萎缩性胃炎和肠上皮化生被称为癌前状态，上皮

内瘤变被称为癌前病变。上述理论得到诸多研究的

证实。2021 年中国的一项多中心横断面研究分析了 

14 929 例胃癌高危受试者的胃黏膜状态，结果显示

H. pylori 是萎缩性胃炎和肠上皮化生的独立危险

因素（OR＝1.4），证实了 H. pylori 感染与胃癌前

状态的相关性［21］。2018 年一项纳入超过 40 万例

受试者的 meta 分析显示，肠上皮化生患者相比正

常人群有更高的胃癌发生风险（OR＝3.6），证实

Correa 模型中的癌前状态是胃癌发生的重要危险因

素［22］，为肠型胃癌的发生提供了基础条件。

值得注意的是，上述 H. pylori 相关胃癌风险

的流行病学研究均集中在远端胃癌，部分学者认为

H. pylori 对近端胃癌（贲门癌）的影响仍存争议。

马斯特里赫特Ⅴ共识［4］肯定了 H. pylori 对近端胃

癌的致病作用，并认为 H. pylori 是所有部位胃腺

癌的主要危险因素。2021 年发表的一项来自中国

的病例队列研究同样证实了 H. pylori 对贲门癌的 

影响［23］。

2 H. pylori感染是胃癌最重要的可控危险因素

尽管非洲和部分亚洲国家（如印度）的H. pylori 

感染率很高，但其胃癌并不高发，这说明还有其他

因素同样参与了胃癌的发生。大量研究显示胃癌

是 H. pylori 感染、遗传和环境（如高盐饮食）等

多种因素共同作用的结果［24］。明确各类致病因素

在胃癌发生过程中作用的大小，将为胃癌防治提

供重要依据。2022 版马斯特里赫特Ⅵ共识［5］明确

提出 H. pylori 感染是胃癌发生的主要致病因素，



· 1351 ·

而环境的影响次于 H. pylori 感染。Watanabe 等［25］

的研究显示，蒙古沙鼠经口接种 H. pylori 的 62 周

内，有 37% 动物的幽门区域能够观察到腺癌病变，

而并无证据表明单纯环境因素能够诱导胃癌的发 

生［26］。Rogers 等［27］的研究表明，H. pylori 感染组

小鼠诱导胃黏膜癌变的能力远高于环境因素组（高

盐饮食）。上述研究均提示 H. pylori 感染而非环境

因素是胃癌发生的重要条件。2020 年我国台北全

球共识认为全球范围内 89% 的非贲门胃癌可归因

于 H. pylori，进一步肯定了 H. pylori 感染对胃癌发

生、发展的重要作用［17］。

与此同时，H. pylori 感染作为胃癌危险因素的

另一大特点——可控性，同样不容忽视。这体现

在 H. pylori 能够被抗菌药物根除，并通过卫生环

境的改善阻断后续传播，从而降低人群感染率。多

项国内外临床观察和国际共识均明确指出，根除 

H. pylori 可减轻胃黏膜活动性炎症、降低血液炎症

指标［28-29］、阻止黏膜向萎缩性胃炎和肠上皮化生

甚至上皮内瘤变的发展进程，并最终降低胃癌发生

率。我国福建长乐 1994－2020 年间开展的一项前

瞻性随机对照研究显示，1 630 例无症状 H. pylori 

感染者中，根除 H. pylori 治疗组的胃癌发生率为

2.57%，显著低于安慰剂组的 4.31%，胃癌发生风

险下降约 40%［30］。山东临朐自 1995 年开展的一

项随机对照研究将 H. pylori 抗体阳性的 35～64 岁

居民随机分入 H. pylori 根除组、维生素补充剂组

与安慰剂组，结果显示根除 H. pylori 后胃癌发生

风险随访 8 年下降 29%，随访 15 年下降 39%，

随访 22 年下降 52%，提示根除 H. pylori 后随访

时间越长，降低胃癌风险越明显［31-33］。一方面， 

H. pylori 根除产生的收益可能具有时间累积效应，

根除时间越长，获益越大；另一方面，胃癌发病率

在 50 岁后显著升高，在上述胃癌高发病率人群中

根除 H. pylori 可能存在更显著获益，表现为低胃癌

风险的时间依赖性变化。此外，多项证据表明根除 

H. pylori 同样会降低早期胃癌根治性内镜切除术

后异时性胃癌的发生风险［34-36］，进一步肯定了 

H. pylori 作为胃癌可控危险因素的作用。

尽 管 数 据 提 示 我 国 H. pylori 感 染 率 以 每

年 0.9% 的 速 度 不 断 下 降［37］，但 我 国 的 总 体 

H. pylori 感染率仍高达 41.9%，其中成年人感染率

为 48.5%，儿童感染率为 15.3%［38］；当以家庭为

单位计算 H. pylori 感染率时，有 80% 的家庭存在 

H. pylori 感染者［39］，提示我国 H. pylori 感染现状

仍值得警惕。

3 根除H. pylori的时机越早越好

明确 H. pylori 根除的积极获益后，应如何正

确选择 H. pylori 根除时机呢？肠型胃癌的发展遵

循 Correa 级联路径，其发生风险与胃黏膜损伤的范

围和严重程度密切相关，当萎缩性胃炎变得广泛并

进展为肠上皮化生时胃癌风险会成倍增加［11］。研

究显示，H. pylori 根除的获益同样与根除时胃黏膜

的损伤程度相关。2016 年一项纳入 7 955 名受试

者的 meta 分析显示，在接受 H. pylori 根除治疗的 

2 115 名基线时处于癌前状态（肠上皮化生）的参

与者中胃癌的相对风险为 0.88，而在 1 337 名无癌

前病变（或仅存在萎缩）参与者中胃癌的相对风险

仅为 0.25［40］。这一趋势表明，在黏膜损伤程度较

轻的患者中根除 H. pylori 预防胃癌的效果优于已有

肠上皮化生损伤的个体。根除 H. pylori 可以阻止损

伤的进展，但不太可能完全扭转已经发生的遗传损

害。因此，在出现不可逆的遗传不稳定性之前进行 

H. pylori 根除可使个体获得最大的益处，即 H. pylori 

根除越早越好。此外，尽早根除 H. pylori 可以最大

程度阻断 H. pylori 在家庭内的继发传播，是防止新

生儿及儿童感染、保护家庭未感染者的有效方式。

由于 H. pylori 感染通常是在儿童时期获得，患者年

龄一定程度反映了感染的持续时间，因此我国台北

全球共识也认为在较年轻（20～40 岁）的个体中

进行 H. pylori 根除更具成本效益优势［17］。尽管高

龄 H. pylori 患者的胃黏膜状态通常较差，致根除 

H. pylori 的获益并不突出，但高龄 H. pylori 患者作

为家庭内重要的 H. pylori 传播源，是新生儿及青少

年感染的重大威胁，因此我们认为基于 H. pylori 家

庭管理的观念，高龄患者根除 H. pylori 仍有获益。

需要注意的是，对于已发生肠上皮化生的患

者，根除 H. pylori 并非完全没有意义。既往部分

观点认为胃黏膜癌变过程存在“不可逆点”，即 

H. pylori 根除仅能逆转胃黏膜萎缩等轻度病变，

第 12 期．周显祝，等．防治幽门螺杆菌感染是预防胃癌的必经之路
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但无法改善肠上皮化生。上述观点在 2017 年的马

斯特里赫特Ⅴ共识［4］中有所体现。然而最新研究

显示，当随访时间进一步延长时，肠上皮化生患者

根除 H. pylori 仍能获得显著收益［41］。但由于此时

黏膜损伤已经发生，H. pylori 的根除并不能将胃癌

风险重置为零，仅能阻止风险的升高或降低后续 

风险。

4 H. pylori检测、筛查与治疗策略的转变

尽管大量研究已经确认根除 H. pylori 能减

少胃癌的发生风险，但距离通过全民筛查和根除 

H. pylori，将上述基础和临床知识转化为公共卫生

干预措施并最终防止胃癌的发生还存在较大现实

差距。其中，H. pylori 筛查策略（识别胃癌高危人

群）的选择和成本效益的高低是阻碍政策推行的

关键因素。早在 1997 年，西方学者就提出对 45 岁

以上消化不良症状患者进行 H. pylori 检测［42］，该

论述在 2007 年发表的马斯特里赫特Ⅲ共识中被正

式表述为“检测和治疗（test and treat）”策略［43］。 

然而该策略的目标人群主要是西方国家（内镜检

查费用高）无报警症状的消化不良患者。基于我

国较低的内镜检测费用，该策略并没有被我国历

次 H. pylori 感染共识采纳。2017 年的马斯特里

赫特Ⅴ共识在局限于消化不良患者 H. pylori 筛查

的基础上，进一步提出了基于人群的主动筛查策

略——在胃癌高风险社区使用 H. pylori“筛查和

治疗（screen and treat）”策略［4］。我国马祖列岛

2004－2018 年开展的 H. pylori 大规模筛查项目使当

地居民胃癌患病率从 64.2% 下降到 15.0%，胃癌发

病率和死亡率分别降低 53% 和 25%，肯定了基于人

群的 H. pylori 根除对降低胃癌发病率的作用［44］。 

研究显示“筛查和治疗”策略对预防胃癌具有成本

效益［45-46］，其中 H. pylori 感染率、根除 H. pylori

降低胃癌的比率、筛查年龄、胃癌发病率、检查

或癌症治疗的成本等 5 个变量决定了成本效益

的大小。我国有近半数人口感染 H. pylori ［38］， 

且整体胃癌发病率近 30 例 /（10 万·年），远超胃

癌高发区的＞20 例 /（10 万·年）标准［17］，因此

在我国推行基于人群的 H. pylori“筛查和治疗”策

略更符合实际状况。

我国是人口大国，第七次全国人口普查结果

显示，我国有超 14 亿人口和近 5 亿个家庭。相较

最早提出的“检测和治疗”策略，“筛查和治疗”

策略显得更加主动。但若仅将上述“筛查和治疗”

策略应用于我国，会在筛查实施的漫长进程中不可

避免地造成人群再感染，尤其是在缺乏被感染家庭

成员的共同参与时，很难从源头上控制感染。为了

将“筛查和治疗”策略更好地与我国客观实际相结

合，我国学者在前 2 种筛查策略的基础上提出了

“以家庭为单位的 H. pylori 感染控制和管理”的

理念［9,15］，用于在社区层面上预防和控制 H. pylori 

感染。

该策略是对所有感染 H. pylori 的家庭成员进行

筛查、识别、治疗和随访，是既往根除 H. pylori 共

识的延伸，能够提高家庭成员的参与度和对感染的

认识，防止或减少细菌在家庭中的传播，并节省后

期的医疗费用。2021 年的一项 meta 分析显示，与

治疗单一感染者的方法相比，基于家庭的 H. pylori

治疗具有更高的根除率（93.4% vs 83.2%）和更低

的复发率（6.0% vs 9.1%）［47］。与 H. pylori 感染

者生活在一起的家庭成员，由于具有相似的生活习

惯、共用餐具、亲密接触以及给幼儿咀嚼喂食等因

素，导致感染风险及根除后再次感染的风险增加。

最新的卫生经济学分析进一步指出，与不筛查相

比，基于家庭的 H. pylori 治疗策略和全民筛查治疗

策略在胃癌预防方面都具有成本效益，其中基于家

庭的策略支出更低［基于家庭的策略为 9.18 美元 / 

质量调整寿命年（quality-adjusted life year，QALY）， 

全民筛查策略为 12.08 美元 /QALY］［48］。因此基

于家庭的H. pylori管理和筛查策略被认为是减少H. 

pylori 感染并预防相关疾病的有效实用新策略。

5 问题与展望

我国胃癌的医疗负担依然很重，胃癌的防控

任重道远。胃癌作为一种可预防的疾病，H. pylori

感染是其最重要的可控危险因素，也是胃癌防控

的必经之路。基于家庭为单位的 H. pylori 筛查流

程是今后防控胃癌的新策略，该策略具有更高的 

H. pylori 根除率和更低的复发率［47］，且同时适用

于 H. pylori 高感染区和低感染区［15］，有更高的效
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益成本比［48］，便于全国范围推行。目前 H. pylori

家庭筛查策略的合理性已经得到充分论证，未来更

需大规模以家庭为单位的流行病学调查以为相关政

策的制定提供数据支撑。同时，家庭筛查策略的患

者依从性难度也由于受试对象的增加而快速提高，

这仍需我们在政策的推行中不断摸索解决方案。相

信随着相应卫生政策的制定和临床医师、社区医师

的共同持续努力，积极推动胃癌预防工作，我国的

胃癌防治之路将前景光明。
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