
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2025, 15(9), 1697-1702 
Published Online September 2025 in Hans. https://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2025.1592672   

文章引用: 王新琦，郝婷婷. 慢性萎缩性胃炎伴肠上皮化生进展的影响因素[J]. 临床医学进展, 2025, 15(9): 1697-1702.  
DOI: 10.12677/acm.2025.1592672 

 
 

慢性萎缩性胃炎伴肠上皮化生进展的影响因素 
王新琦1，郝婷婷2* 
1延安大学医学院，陕西 延安 
2延安大学附属医院消化内科，陕西 延安 
 
收稿日期：2025年8月19日；录用日期：2025年9月13日；发布日期：2025年9月25日 

 
 

 
摘  要 

胃黏膜肠化生是指正常胃上皮细胞和胃腺组织向肠上皮细胞及肠腺转化的病理过程，胃柱状细胞被肠道

形态的细胞替代，其特征是存在含黏蛋白的杯状细胞、Paneth细胞和吸收细胞，导致胃黏膜上皮正常，

周围腺体被肠上皮和腺体替代被认为是胃癌的重要前驱病变。综合分析导致慢性萎缩性胃炎伴肠上皮化

生进展的影响因素有：幽门螺杆菌感染、胆汁反流、吸烟及饮酒、家族史、肥胖、A型血、高龄、糖尿病

等。本文就国内外慢性萎缩性胃炎伴肠上皮化生进展的影响因素作一系统综述，探讨慢性萎缩性胃炎伴

肠上皮化生进展的相关因素，为采取有效的预防措施采取科学依据，旨在为胃癌的一级预防和卫生决策

提供科学依据。 
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Abstract 
Gastric mucosal intestinal metaplasia refers to the pathological process where normal gastric 
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epithelial cells and gastric gland tissues transform into intestinal epithelial cells and intestinal glands. 
The columnar cells of the stomach are replaced by cells with intestinal morphology. Its characteristics 
include the presence of mucin-containing goblet cells, Paneth cells, and absorptive cells, resulting in 
normal gastric mucosal epithelium and the replacement of surrounding glands with intestinal epithe-
lium and glands, which is considered an important precursor lesion of gastric cancer. Comprehensive 
analysis of the influencing factors leading to the progression of chronic atrophic gastritis with intesti-
nal metaplasia reveals: Helicobacter pylori infection, bile reflux, smoking and drinking, family history, 
obesity, A-type blood, old age, diabetes, etc. This article presents a systematic review of the influ-
encing factors of chronic atrophic gastritis with intestinal metaplasia at home and abroad, explores 
the related factors of the progression of chronic atrophic gastritis with intestinal metaplasia, and 
provides scientific basis for taking effective preventive measures, aiming to provide scientific basis 
for the primary prevention of gastric cancer and health decision-making. 
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1. 引言 

胃肠道化生(IM)是胃肠道型胃癌的一种癌前病变。这种化生性改变是由细菌因子与宿主免疫反应共

同作用引发的胃上皮细胞慢性炎症所致。持续的炎症刺激会导致胃腺体丧失，随后胃黏膜被肠上皮替代

[1]。数据显示，IM 患者的年胃癌发病率为 0.25%，而 IM 确诊后 10 年的随访中该比例升至 1.8% [2]。萎

缩性胃炎和胃肠道化生(GIM)已被确认为肠型胃腺癌的癌前病变[3]。根据胃癌 Correa 发展模式“正常胃

黏膜–浅表性胃炎(CNAG)–萎缩性胃炎(CAG)–肠上皮化生(IM)–异型增生(IN)–胃癌”[4]，可见肠上

皮化生是胃癌发展过程中重要的病理阶段，所以管理及治疗 CAG 伴 IM 在减少和延缓胃癌的发生发展上

有重要的意义。瑞典一项随访研究报道，因临床适应症而接受胃镜检查和活检的患者中约五十分之一的

CAG、三十九分之一的 IM 在 20 年内进展为胃癌[5]。因此，CAG 伴 IM 作为胃癌前病变的早期阶段，防

治 CAG 伴 IM 将对延缓和阻止胃癌的发生将起到积极的作用。 

2. 幽门螺旋杆菌感染 

幽门螺旋杆菌与胃黏膜肠上皮化生有着密切的关系。幽门螺杆菌感染可诱导胃黏膜 CDX2 的表达，

与无幽门螺旋杆菌感染患者相比，幽门螺旋杆菌阳性患者的表达水平明显升高。幽门螺旋杆菌感染引起

的胃黏膜慢性炎症同样也是 GIM 的关键致病因素。幽门螺杆菌感染通过 NF-κB 信号通路及其下游的促

炎因子、转化生长因子-β (TGF-β)信号通路以及增加 CDX2 的表达导致正常胃黏膜向 IM 的发展[6]。研究

表明，HP 感染可能会加重胃黏膜炎症反应，导致黏膜萎缩及肠化[7]。HP 感染胃黏膜可产生大量尿素酶，

分解尿素从而产生大量 NH3。NH3 能严重破坏胃黏膜屏障，还能影响胃黏膜细胞 DNA 的复制及表达，

使正常胃黏膜发生萎缩、肠化，甚至发展为胃癌[8]。HP 的主要毒力因子细胞毒素相关蛋白 A (Cytotox-
inassociatedproteinA, CagA)及细胞空泡毒素 A 蛋白(VacuolatingcytotoxinA, VacA)能干扰胃黏膜上皮细胞

中生长因子的调节机制，抑制细胞的修复，影响上皮的愈合，以致逐渐出现胃黏膜萎缩、肠上皮化生和

异型增生，最终导致胃癌的发生，不仅如此，HP 感染能产生大量的活性氧和活性氮，促使上皮细胞端粒
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酶异常活化，在肠化生过程中启动“干细胞”增殖，导致出现肠化生[9]。Hp 携带的 CagPAI 编码的空泡

毒素 VacA 和 CagA 等致病因子直接侵入宿主细胞，引起细胞功能障碍和炎症反应[10]。研究发现 Hp 感

染可以引起免疫调节的异常，Hp 感染诱导强烈的局部免疫应答，包括 Th1 型免疫反应过度激活，引发慢

性炎症[11]。幽门螺杆菌感染在胃癌发展过程中起着关键作用。研究证实，持续性幽门螺杆菌感染显著参

与了胃癌发生的两个阶段：从慢性胃炎到浸润性黏膜异型增生(IM)，以及从 IM 到异型增生的进程。在癌

前病变的初始阶段，持续性幽门螺杆菌感染导致慢性胃炎向 IM 进展的比率高于未感染者[12]。 

3. 胆汁反流 

胆汁反流被认为是导致胃黏膜损伤，并促进慢性萎缩性胃炎发生的重要危险因素。胆汁在进入胃腔

后，在胃酸作用下形成次级胆酸，这些物质可以提高胃黏膜内的氧化应激水平，促进炎症因子释放，并

激活 NF-κB 通路，加重胃黏膜炎症状态，胆汁中的成分如胆盐、胆酸等物质具有较强的细胞毒性，可破

坏胃黏膜障，导致胃黏膜炎症反应加剧和上皮细胞更新异常。胆汁反流引起的胃黏膜慢性炎症是肠化的

关键致病因素。胆汁反流通过胆汁酸受体激活肠化生物标志物 CDX2 的表达。此外，内源性非编码 RNA
分子微小 RNA (miRNA)、外泌体和表观遗传学也参与胆汁酸诱导 CDX2 表达导致肠上皮化生的发生和发

展[6]。慢性萎缩性胃炎伴肠上皮化生的发病与胆汁反流显著相关，且胆汁反流能加重肠上皮化生的严重

程度，长期的胆汁反流可能会通过反馈机制抑制胃酸分泌，同时降低胃黏膜血流量，削弱其自身保护机

制，使胃黏膜更容易受到损害，胆汁酸可以直接刺激胃黏膜细胞发生凋亡，而持续的炎症及修复过程可

能导致胃腺体萎缩，以及胃黏膜上皮细胞向小肠或大肠型上皮细胞转化，是发生肠上皮化生的重要因素

[13]。出现胆汁反流后，胆汁中的胆汁酸和胆盐能促使胃黏膜分泌组胺和胃酸，导致胃黏膜出现炎症反应，

破坏胃黏膜屏障[14]。不仅如此，胆汁酸经肠道菌酶催化所产生的次级胆汁酸能增强胃黏膜上皮细胞的有

丝分裂，使其细胞快速增殖，最终导致胃黏膜出现萎缩和肠化[15]。 

4. 吸烟与饮酒 

吸烟能在人体中产生大量有害物质可直接损伤胃黏膜，有研究认为长期大量吸烟会增加胃粘膜 IM 的

发生风险，而且其所产生的尼古丁可引起幽门括约肌松弛，导致胆汁反流从而诱导慢性萎缩性胃炎伴肠

上皮化生的发生[16]。吸烟者或者既往有长期吸烟史的患者其胃粘膜 IM 的发生风险明显高于不吸烟者，

考虑到吸烟是一个社会现象，涉及人群广泛，目前也缺乏戒烟降低癌症发生的直接证据，尚不能要求胃

粘膜 IM 患者戒烟，但应教育患者并使其知晓吸烟是胃粘膜 IM 以及胃癌等多种疾病的危险因素，鼓励戒

烟[17]。吸烟被认为是引起慢性萎缩性胃炎，甚至肠化的重要原因，尼古丁可能通过降低胃黏膜血流量，

减弱黏膜屏障功能，酒精则直接损伤胃黏膜，促进幽门括约肌松弛，进一步导致胆汁反流增加[18]。长期

饮酒可引起乙醇对胃黏膜的直接损伤，还能影响胃肠运动功能，使胃蠕动功能减弱，延长胃排空的时间，

破坏胃黏膜屏障[19]。多项研究结果表明，饮酒是胃肠道疾病中重要的危险因素之一[20]。乙醇代谢产物

乙醛对胃黏膜有强烈的腐蚀作用，它会破坏胃的黏液–碳酸氢盐屏障，进而扰乱胃黏膜正常代谢的生理

环境。相关研究发现，短期内大量和长期慢性饮酒均可通过介导炎症因子释放、粒细胞活化、蛋白酶分

泌、活性氧产生、血管收缩和血管通透性增加来改变胃酸分泌并诱导急性胃黏膜损伤[21]。此外，在一项

涉及 10,185 例受试者的回顾性队列研究中，饮酒被证明是胃黏膜萎缩的独立危险因素[22]。在根除 HP 后

饮酒也是胃黏膜萎缩进展的独立危险因素，因此，提高饮酒对胃肠道疾病不良影响的认识尤为重要，并

应作为降低 HP 根除后胃癌前病变进展的重点预防策略。 

5. 家族史 

家族史在肠上皮化生的发病中的作用同样重要。相较于那些没有胃癌家族史的个体，具有胃癌家族
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史的群体罹患肠上皮化生的风险显著增高。另外，有胃癌家族史的人群更易发生肠上皮化生及其他相关

癌前病变[23]。这提示对患者家族史的筛查在肠上皮化生的预防控制中有重要的作用。胃癌家族史是胃粘

膜肠上皮化生发生的另一个重要的危险因素，多数研究发显示约 10%左右的胃癌具有家族聚集现象，这

可能与同一家族成员共同的生活习惯、生活环境、饮食习惯等密切相关，也可能与他们相似的遗传背景

有关[24]。作为胃癌的癌前病变，胃粘膜肠上皮化生也具有一定的家族聚集现象。胃癌家族史是胃粘膜肠

上皮化生的独立危险因素。因此，对于胃癌患者的一级亲属，应教育并鼓励他们在合适的时间进行胃粘

膜病变的检测，一旦发现有 IM 等较重的胃粘膜病变，应坚持定期胃镜随访。 

6. 肥胖 

较高的 BMI 和腹部脂肪堆积会通过增加腹内压力来促进胆汁反流，从而导致肠上皮化生。 值得注

意的是，肥胖患者体内 TNFα、IL-6 和 IL-1 等细胞因子的长期高水平表达，可能通过增强促有丝分裂作

用和抑制细胞凋亡的双重机制，参与了肠上皮化生的病理过程[25]。除了涉及炎症物质和脂肪因子的机制

外，免疫系统介导的机制也被提出。一项使用幽门螺杆菌感染小鼠的研究报告称，肥胖显著增加了胃部

炎症、上皮缺陷以及化生和异型增生的严重程度，肥胖可能加速幽门螺杆菌介导的胃癌发生，肥胖不仅

通过激活 STAT3 信号通路影响胃黏膜改变，还通过增强未成熟髓系细胞募集和 TH17 相关反应来发挥作

用[26]。使用高脂饮食喂养的小鼠，其胃黏膜增生明显，多数胃黏膜萎缩相关信号因子相继激活，使之导

致的胃黏膜萎缩形态学改变以及 CDX2 的表达类似于与人类肠道化生相关的形态学改变[26]。不良的饮

食习惯，如高脂饮食、高盐饮食等能对胃黏膜产生反复的刺激损伤，导致慢性萎缩性胃炎伴肠化的发生。

高脂饮食可能通过激活胃瘦素信号通路和改变微生物群落诱导肠化生的发生[27]。 

7. A 型血 

有研究发现Ａ型血的人群比其他血型有更高的萎缩性胃炎伴肠上皮化生患病率，Ｂ型血人群在整个

级联进程中都显示出更低的患病率血型和患病率的关系可能与 ABO 抗原影响 Hp 在细胞上的附着有关

[28]，对不同血型的人群进行不同的阶段性重点监测有利于降低肠上皮化生或胃癌的患病率。 

8. 高龄 

美国老年医学会将 65 岁以上人群定义为老年人。研究发现，老年人群与持续性间质瘤或向异型增生

发展的风险显著相关。这可能是因为相较于年轻群体，该患者更易发展为早期病变，老年人与肠上皮化

生进展相关[29] [30]。年龄是萎缩、肠化严重程度的独立危险因素。随着年龄的增长，CAG 发生率呈上

升趋势，这一现象可能与随着年龄增长而导致的胃黏膜屏障功能减退有密切关系，胃黏膜的自我保护和

修复机制可能随着机体生理功能的自然衰退和免疫功能的下降而被削弱，胃黏膜更易受损，进而增加发

生风险年龄增长会导致胃黏膜发生一系列老化变化，如胃腺体和黏膜细胞数量减少、细胞更新能力下降、

黏膜免疫屏障功能减弱、胃酸分泌能力降低等，这些改变破坏了胃黏膜的完整性和正常生理功能，为细

菌过度定植和黏膜损伤创造了条件，从而增加了 IM 发生的风险[31] [32]。年龄同样是胃粘膜肠上皮化生

的重要的危险因素，来自意大利、哥伦比亚的研究显示：与低龄患者相比，高龄患者的肠上皮化生检出

率显著升高。韩国新近的研究也发现胃粘膜 IM 的检出率随着年龄增长而显著增高，呈良好的线性关系，

该研究还显示年龄超过 60 的人群中，胃粘膜病理检查发现肠上皮化生的比率高达 75% [33]。随着年龄的

增长，胃粘膜肠上皮化生的检出率明显增加，并且年龄 60 岁者胃粘膜肠上皮化生的检出率和严重程度均

显著高于 40 岁以下者[33]。这与胃癌的高发年龄段高度相符，提示应对 60 岁以上的 IM 患者进行积极干

预和监测，以便早期发现胃癌。 
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9. 糖尿病 

糖尿病作为合并症也显著影响肠上皮化生持续存在或向异型增生进展。多项研究通过多种机制阐述

了糖尿病与胃癌的关联[34]，高血糖可活性氧的生成会导致 DNA 氧化损伤累积，最终促进胃癌的发生发

展[35]。此外，胰岛素抵抗可通过过度表达胰岛素样生长因子(IGFs)以及 IGF 结合蛋白(IGF-BPs)的异质性

表达来诱导细胞增殖[36]，最佳血糖控制可能有助于降低 IM 持续存在和进展的风险。  

10. 展望 

综上所述，慢性萎缩性胃炎伴肠上皮化生的进展是一个多因素参与、多步骤过程的复杂病理变化。

在诸多影响因素中，幽门螺杆菌感染的证据强度最高，是最重要的可干预因素；其次为胆汁反流、饮食

生活方式因素和遗传因素；年龄和性别因素虽不可干预但有助于识别高风险人群。这些因素之间存在协

同效应，共同促进疾病进展。疾病进展受幽门螺杆菌感染、胆汁反流、吸烟及饮酒、家族史、肥胖、A 型

血、高龄、糖尿病等多因素影响，早期干预可延缓进展，而高风险人群需长期监测。临床实践中应采取

综合干预策略，包括根除感染、调整饮食和生活方式、治疗胆汁反流，以及对高风险人群加强监测和筛

查。根据现有证据强度，建议优先处理证据等级高的因素(如 Hp 感染)，同时综合考虑其他因素的影响，

制定个体化防治方案。未来研究应进一步探索各因素间的相互作用机制，尤其是遗传与环境因素的基因-
环境交互作用，以及中医药在逆转肠化生方面的作用和机制，为临床提供更多高等级证据支持的有效干

预措施。 
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