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［摘要］ 慢性萎缩性胃炎 ( CAG) 及胃癌前病变 ( GPL) 诊治在胃癌防治中占有重要地位。近 40 年来 CAG
及 GPL的中医药研究在疾病诊断、风险监测、临床治疗、基础研究等方面取得了一定成果，但仍在目标定
位、诊断规范性、研究科学性、疗效评价指标认可度等方面存在问题，严重影响研究的质量，制约中医药疗
效和优势的体现。通过对上述问题的系统梳理，提出应以大数据为依托，制定病证结合的风险预测模型，从
而制定适合我国国情的有效风险评估工具; 建议统一 CAG及 GPL 的诊断标准、细化病变分级分型标准，并
及早采用中药进行有效干预。
［关键词］慢性萎缩性胃炎 ; 胃癌前病变; 中医药研究

慢性萎缩性胃炎 ( chronic atrophic gastritis，
CAG) 是重要的胃癌前疾病。胃癌前病变 ( gastric
precancerous lesions，GPL) 是指具有恶性转化可能
的胃黏膜病理改变，通常指不完全性结肠型化生和

异型增生 ( 上皮内瘤变) ，以后者更为公认。CAG
及 GPL的诊治在胃癌二级预防中具有至关重要的
作用。自世界卫生组织 ( WHO) 提出胃癌前疾病
和胃癌前病变概念以来［1］，国内开展相关中医药

研究已有 40 余年，在疾病诊断、风险监测、临床
治疗、药物作用机制等方面做了大量工作，总结成
绩、分析问题对于做好相关研究具有重要意义。

1 风险监测

1. 1 风险因素 ( 危险因素)
危险因素是指与疾病或死亡发生有关的因素，

大多具有非特异性、多变性和不确定性等特点，疾
病危险因素识别与预测是慢性病防治的重要内容。
针对胃癌风险评估的研究较多，对于胃癌及 GPL
的风险认识也逐渐形成共识，总体包括临床信息、
内镜信息、胃癌家族史、幽门螺杆菌 ( Hp) 感染
等。对此多个共识给出了建议: 1) 2018 年 《上消
化道肿瘤内镜诊断标准亚洲共识》［2］: 临床危险因

素包括男性、家族史、种族背景、Hp 感染，内镜
提示胃黏膜萎缩和肠上皮化生。2) 2017 年 《中国
早期胃癌筛查流程专家共识意见 ( 草案) ( 2017
年，上海) 》［3］确定我国胃癌筛查目标人群为年龄
≥40 岁，且符合下列任一项者: 胃癌高发地区人
群，Hp感染者，既往有 CAG、胃溃疡等胃癌前疾
病，胃癌患者一级亲属，其他如高盐、腌制食物、
吸烟、重度饮酒等。3) 《幽门螺杆菌胃炎京都全
球共识》［4］: 胃癌发生风险与 CAG 程度和范围有
关，及早根除可阻止 GPL 进展，可显著降低胃癌
风险。4 ) 2017 年 《中国慢性胃炎共识意见》［5］:
根除 Hp可减缓炎症向萎缩、肠化生甚至异型增生
的进程和降低胃癌发生率，但最佳干预时间为萎

缩、肠化生和异型增生发生前。
1. 2 识别高风险人群
疾病风险识别需要借助于有效的评估方法，当

前可供选择的包括血清学筛查、日本的木村 竹本
分类法［6 － 7］、欧洲的可操作的与胃癌风险联系的胃
炎评估［8］ ( operative link for gastritis assessment，
OLGA) ，可操作的与胃癌风险联系的胃黏膜肠上
皮化生评估［9］ ( operative link for gastric intestinal
metaplasia assessment，OLGIM) ，也有研究在探索
构建风险预测模型。1) 内镜木村 竹本分类法: 用
于 CAG预测胃癌风险，萎缩范围越大，胃癌发生
率越高，重视的是病变范围。2 ) OLGA /OLGIM 分
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期分级系统: 基于组织学的 OLGA 和 OLGIM 分期
系统综合评估萎缩、肠化生程度和范围，是慢性胃
炎风险评估中准确性较高的方法，获得了广泛认

可。因肠化生容易识别，诊断分歧小，临床操作可
重复性高，因此 OLGIM优于 OLGA。3) 胃功能血
清学监测: 多用于一般人群筛查和高危人群监测。
不同地区参考界值有所差异，日本通常将胃蛋白酶

原Ⅰ( PGⅠ) 浓度≤70 ng /ml 且 PGⅠ /PGⅡ≤3. 0 作
为 CAG的诊断界值以及胃癌高危人群筛查的标
准［10 － 11］。我国将血清胃泌素 17 与 PG 检测结合用
以判别萎缩部位，联合 Hp 抗体以排除感染引起活
动性炎症的干扰［12］。4 ) 监测方法的东西方差异。
日本推荐以内镜检查和 /或血清学进行胃癌风险评
估，西方国家推荐内镜检查结合多点活检进行检

查。监测间隔时长存在差异，根据危险分层的最佳
监测间隔有待进一步研究。东方国家 ( 如日本)
推荐所有居民每年或每两年检查一次内镜，西方国

家推荐确诊的 GPL 患者根据胃癌前病变欧洲管理
指南 ( MAPS) ［13 － 14］进行随访。2019 年 MAPSⅡ［14］

提出: 对广泛萎缩和 /或肠上皮化生，或伴异型增
生，或胃癌家族史，或有不完全性肠上皮化生、
Hp阳性肠上皮化生患者应定期监测。中国对 GPL
的管理与国外还存在较大差距，缺乏专门管理共识。
1. 3 临床操作建议
吸纳胃癌风险评估研究的经验和成果，综合考

虑病史、临床信息、内镜信息及血清学、组织免疫
学指标，以 CAG 为监测对象，以 GPL、胃癌为筛
查终点，开展流行病学研究及构建临床大数据平

台，同时融入中医证候，以大数据为依托，制定病

证结合的风险预测模型，对风险因素进行筛选，并

给予权重赋值，从而制定适合我国国情的有效风险

评估工具。同时，针对上述血清学、内镜检查、病
理组织学等普遍认可的评估方法需要进行本土化研

究，考察其评估能力、确定诊断界值等，以适应我
国的实际情况。

2 精准诊断

CAG及 GPL诊断主要依赖于内镜检查和病理
组织学，以后者为金标准。虽然国内外已有多个诊
断共识，但具体操作层面上仍面临一些问题。
2. 1 内镜诊断
内镜诊断在 GPL 诊断中的具有重要作用，由

于受主观经验及客观因素的影响，操作和诊断的共

识度并不理想，加强内镜诊治应聚焦如下方面:

1) 精准发现病灶。需要对窄带成像 ( narrow-band-
interference，NBI) 、放大染色内镜等精查技术进行
规范和研究，总结筛选出有意义的内镜黏膜特征，

业内达成共识，提高整体诊断水平，提高内镜和病

理诊断的符合度。2) 前后病灶活检的一致性。定
标活检技术一度解决了 GPL 准确定位和动态监测
的技术难题，但由于可能引起局部黏连性炎症、标
记弥散、组织残留、自行褪色不宜长期留存以及原
材料缺乏等，目前无法正常应用于临床。有必要开
发新的定位活检方法，基于人工智能内镜下筛选病

变是目前正在探索的方向。3 ) 活检的数量和质
量。即保证取材的深度和广度，标本预处理的规范
性，为准确病理诊断奠定基础。
2. 2 病理诊断
病理组织学是确诊和评价 GPL 的金标准，需

做好以下方面: 1) 诊断标准要统一。当前诊断差
异来源于参考标准不一致，不同医师对同一标准的

把握也不尽相同。韩国一项研究［15］指出萎缩 /肠化
生概念及评级标准的模糊界定是引起观察者间判定

差异的重要因素。明确萎缩概念，建议设立 “未
确定萎缩”，或萎缩确诊需延迟到活动性炎症消退
后。异型增生诊断中，日本侧重于细胞异型性及腺
体结构的改变，欧美学者侧重于病变是否浸润固有

层［16］。随着内镜治疗技术的发展，东西方诊断差
异已经逐渐聚焦于活检标本与大体标本的病理诊断

差异。当存在胃黏膜凹陷表现、表面红斑或病变较
大时建议考虑内镜切除以明确病理诊断并指导治

疗。2) 病变分级分型要标准化。中、重度划分是
产生观察者差异的重点，推荐采用 OLGA /OLGIM
的区域划分方法进行判别。关注肠上皮化生范围，
重视胃底体部肠化生，结合免疫组化和特殊染色进

行肠化生分型，筛查不完全性结肠上皮化生及胃型

肠上皮化生。3 ) 建议设立 “不确定性上皮内瘤
变”。上皮炎性反应性、再生性上皮与低级别瘤变
特征相似，二者鉴别存在一定难度。2017 年我国
《慢性胃炎及上皮性肿瘤胃黏膜活检病理诊断共
识》［17］基于维也纳 /WHO 2010 分类系统，建议设
立“不确定的上皮内肿瘤”。不确定性上皮内瘤变
即上皮组织不能明确是否有异型增生，其实是排除

性诊断，只有同时存在 “不能确定为没有异型增
生”“不能确定为异型增生”时才能作出该诊断。
不确定性上皮内瘤变需指出诊断困难的理由: 组织
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量不够的应重新活组织检查; 糜烂和炎性改变明

显，需抗炎治疗后重新活组织检查，充分随访、观
察; 组织挤压和损伤明显，应重新进行活组织检

查。临床医师必须与病理沟通，解释标本并取得足
够的样本，也可通过连切、免疫组化、会诊等确证
并作出恰当诊断。
2. 3 中医证候诊断

CAG、GPL病程长且病情反复发作，中医病机
以本虚标实为主，临床证候也错综复杂，因时因地

因人而异。 《慢性萎缩性胃炎中医诊疗共识》［18］、
《慢性萎缩性胃炎中西医结合诊疗共识意见》［19］对
证候规范起到了重要作用，但尚需要在开展大规模

的证候流行病学调查基础上掌握证候分布特征和演

变规律，并对证候进行量化和规范化，同时结合内

镜、免疫组化、血清学等客观表现和参数的变化，
筛选证侯相关的客观化指标。梳理核心病机及证候，
以指导临床进行专病专方或病证结合专方的研究。

3 早期干预

早期干预 GPL 是胃癌防控的关键。需要靶向
正确，同时重心向炎症、炎 癌边界性病变前移。
治疗模式应从生物医学模式 ( 单一生物致病因素

模式) 向慢性病多因素机体调节、胃内环境调节
和炎癌转化微环境调节转变。
3. 1 干预时机和定位
针对 GPL 干预的主要对象是轻、中度异型增

生 ( 即低级别上皮内瘤变) ，也可纳入不确定性上

皮内瘤变 ( 异型增生) 。针对 CAG 干预则需针对
高风险的胃体或全胃萎缩和 /或肠化生，以逆转萎
缩、肠化生为靶向，不能以单纯胃窦部、灶状萎缩
为治疗目标。积极根除 Hp 感染以改善胃黏膜活动
性炎症，促进患者总体状况、胃内环境和肿瘤形成
微环境的改善，这些整体的向好与改善非特异性 /
功能性消化不良症状、提高患者生活质量是一致
的，坚持辨证与辨病相结合。针对短期症状比较重
的患者，辨证为主、辨病为辅，要重视辨病用药可
能带来的脘腹部乃至全身不适。
3. 2 干预方案
现代医学在内科学干预上重视不足，认为萎缩、

肠上皮化生、异型增生不可逆转的学者占多数。当
前干预方法包括根除 Hp、环氧化酶-2 ( COX-2) 抑
制剂、阿司匹林、瑞巴派特、低剂量维生素、内镜
下治疗等，而以内镜下治疗为主，尚缺乏公认有效

的内科干预方法。
中医药研究 CAG、GPL 已逾 40 年，有大量的

临床实践，研究数量众多，干预方法包括辨证方、
固定方及中成药，对照药物以中成药为多，疗程

1 ～ 6 个月。由于研究质量、目标定位、疗效指标
等问题，影响了中医优势的体现和疗效的可信度。
中医药干预应是长期和短期相结合，症状明显期以

汤药为主，长期治疗应针对核心病机的中成药、固
定方为主。同时需将临床研究和基础研究相结合，
筛选中医药作用的优势环节和关键点，探索阐明作

用机制。中西医结合是重要途径，体现在提高 Hp
根除率、降低复发率，促进萎缩、肠上皮化生、异
型增生逆转及高级别瘤变内镜治疗后干预防复发这

些方面。
中药有效的干预方案来自于比较和优选。干预

方案来自于文献检索与评价、自拟方 /中成药、临
床和基础研究成果、基于专家共识的辨证方案。干
预方案的优选，即如何得到现代科技界及西医同行

的认同，需要科学严谨的临床设计、高质量的实施
以保证研究的论证强度。应采用统一的纳入标准和
疗效评价标准，紧跟国内外进展。2019 年欧洲共
识引用我们一项有关摩罗丹干预慢性萎缩性胃炎伴

异型增生的随机对照研究［20］，异型增生消失率达

24. 6%，由于样本量不足与叶酸差异无统计学意
义。该结果初步显示了中医药治疗的客观疗效。
中医药用药安全也需引起重视。可通过构建临

床数据平台，基于大数据进行临床用药疗效和安全

性监测，对现有药物进行科学筛选。

4 科学评价

4. 1 研究质量
要提高中医药研究的证据水平，首先要加强研

究设计，提高研究质量，选择合适的研究设计。多
中心高质量的随机对照研究适合研究方案疗效确

证，基于真实世界大数据研究适用于研究方案的筛

选和药物安全性研究。关于对照药，在寻找有效阳
性药物的同时，可酌情设立安慰剂对照，或者同时

使用安慰剂和阳性药物对照的双臂试验，可检测药

物的直接作用，提供有关检测灵敏度的内部证据。
在西医基础治疗和定期内镜随访的基础上开展，以

避免出现伦理学问题。
4. 2 评价方法

CAG及 GPL疗效评价以病理组织学评价为核
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心。高质量活组织检查、前后活组织检查部位一
致、标本处理是否规范 ( 取材、包埋等) 、病理诊
断的准确性和一致性等都是保证科学评价的技术前

提。具体评价项目上，萎缩与肠上皮化生应从兼顾
范围 ( 窦、角、体、底) 与程度 ( 轻、中、重) ，
采用公认的分级和评分方法，以前后积分改善进行

对比。异型增生需要精准到局灶，除采用三分法
( 轻、中、重) 或二分法 ( 低级别、高级别) 进行
分级和评分比较外，在定性的基础上结合定量评

价，探索以结构异型性和细胞异型性的微观、半定
量评价方法，验证其用于疗效评价的科学性和有效

性，以期寻找更为敏感、客观的评价指标。除此以
外，规范和量化胃镜下表现、重视症状的量化及评
价、加强生活质量评价。也可选用血清指标，如胃
泌素、胃蛋白酶原、抗壁细胞抗体等辅助疗效评价。
4. 3 疗程和随访

CAG及 GPL 症状反复发作、胃镜病理下病变
也存在灶性和逐渐移行性变化，因此干预疗程至少

6 个月，之后应进行不小于 6 个月的随访，加强长
期跟踪随访研究。

5 整合指南

当前国内还缺乏针对 GPL 专门的专家共识或
临床指南。中医、西医在 GPL 诊治中各有优势和
不足，西医内镜诊治技术先进，但内科干预手段有

限; 中医靶向偏离，诊治欠规范，但有自己独特的

理论体系和干预手段。应借鉴欧洲 MAPS共识制作
方法和理念，根据中国的国情和疾病防治现状，整

合中西医优势，联合临床、内镜、病理、方法学等
多学科专家在研究最新证据的基础上，构建适合中

国国情的 GPL 整合诊疗指南，促进临床诊疗规范
性和技术能力的提高，提高科研和学术水平。
综上，CAG 及 GPL 在胃癌二级预防中发挥重

要作用，中西医开展防治研究取得了一些共识和进

步，但在诊断规范性、研究科学性、临床疗效认可
度等方面还存在问题。今后需要中西医优势互补，
在病证结合危险因素筛查、诊断标准统一、疗效科
学评价、中医药干预方案筛选、临床用药疗效和安
全性监测、中西医整合指南制定等方面还需开展深
入工作。
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Ｒeview of Traditional Chinese Medicine Ｒesearch on Chronic Atrophic Gastritis and Gastric Precancerous
Lesions in the Past 40 Years
WANG Ping1，YIN Xiaolan1，ZHANG Beihua1，TANG Xudong2

1． Xiyuan Hospital，China Academy of Chinese Medical Sciences，Beijing，100091; 2． China Academy of Chinese Medical Sciences

ABSTＲACT The diagnosis and treatment of chronic atrophic gastritis ( CAG ) and gastric precancerous lesions
( GPL) play an important role in the prevention and treatment of gastric cancer． In the past 40 years，traditional
Chinese medicine ( TCM) research has achieved certain results in disease diagnosis，risk monitoring，clinical treat-
ment，basic research，etc．，but there are still problems in target positioning，diagnostic standardization，scientific re-
search，and recognition of efficacy evaluation indicators，seriously affecting the quality of research and restricting the
manifestation of the efficacy and TCM advantages． Through a systematic review of the above problems，it is proposed
that big data should be used as the basis to develop a risk prediction model combining disease and syndrome，so as to
develop an effective risk assessment tool suitable for China's national conditions; it is recommended to unify the diag-
nostic criteria of CAG and GPL，refine the classification of disease type standards，and to use Chinese medicine for
effective intervention as early as possible．
Keywords chronic atrophic gastritis; gastric precancerous lesions; on traditional Chinese medicine research
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