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胃癌是全球范围内重大的公共卫生挑战袁其
发病率在全球恶性肿瘤中位居第五袁 每年新发胃

癌病例约 109 万例袁 与之相关的死亡人数约为
76.9 万咱1暂袁2022 年我国胃癌新发 35.87 万例袁死亡
26.04 万例咱2暂遥 根据解剖部位的不同袁胃癌可分为
贲门胃癌和非贲门胃癌两类咱3暂遥 流行病学研究证

幽门螺杆菌感染对胃癌围手术期治疗及预后的影响
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揖摘要铱 幽门螺杆菌感染在全球范围内广泛存在袁其全球感染率约为 44.3%袁被视为非贲门胃
癌形成过程当中极为关键的致病因素遥 幽门螺杆菌借助毒力因子触发 Correa 级联反应袁从而促进癌
症的发生遥根治性胃切除术联合辅助治疗已成为局部进展期胃癌的标准治疗策略遥然而袁胃癌术后幽
门螺杆菌根除治疗的有效性及其与围手术期化学治疗尧免疫治疗的协同效应尚未达成共识遥 现有临
床指南明确指出袁早期胃癌患者在接受内镜下黏膜切除术后袁应进行幽门螺杆菌根除治疗袁以减少术
后复发的风险遥然而袁针对接受手术治疗的进展期胃癌患者袁术后是否需要清除幽门螺杆菌以及何时
进行清除袁目前缺乏明确的结论遥 本文将系统阐述胃癌患者幽门螺杆菌对围手术期辅助治疗与免疫
治疗疗效的影响以及术后根除幽门螺杆菌治疗的研究进展与未来的发展方向袁旨在为临床实践提供
科学依据和指导遥
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揖粤遭泽贼则葬糟贼铱 Helicobacter pylori (Hp) infection is prevalent worldwide, with a global prevalence rate of
approximately 44.3% . Such an infection is considered a critically important pathogenic factor in the
development of non -cardia gastric cancer. Hp triggers the Correa cascade reaction through its virulence
factors, thereby promoting the occurrence of cancer. Radical gastrectomy combined with neoadjuvant and
adjuvant therapy has become the standard treatment strategy for locally advanced gastric cancer. However, the
effectiveness of Hp eradication treatment after gastric cancer surgery and its synergistic effect with
perioperative chemotherapy and immunotherapy have not yet reached a consensus. The current clinical
guidelines clearly state that for patients with early -stage gastric cancer who undergo endoscopic mucosal
resection, Hp eradication therapy should be administered to reduce the risk of postoperative recurrence.
However, for patients with advanced gastric cancer who have undergone surgical treatment, there is currently
no clear conclusion regarding whether Hp needs to be eradicated after the surgery and when it should be
done. This article will systematically elaborate on the impact of Hp in gastric cancer patients on the efficacy
of perioperative adjuvant therapy and immunotherapy, as well as the research progress and future
development direction of postoperative Hp eradication treatment. The aim is to provide scientific evidence and
practical guidance for clinical practice.
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实袁慢性幽门螺杆菌渊Helicobacter pylori, Hp冤感染
是非贲门胃癌的主要致病因素袁 大约有 89%的非
贲门胃癌病例和 Hp 感染存在关联咱4暂遥 Hp 感染已
经被世界卫生组织国际癌症研究机构明确列为玉
类致癌物袁 并且是胃癌发生过程中的主要危险因
素咱5暂遥 Correa咱6暂首次揭示了肠型胃癌与特定胃部炎
症进程相关袁即 Correa 级联反应袁涵盖从正常胃黏
膜起始袁经历非萎缩性胃炎尧萎缩性胃炎尧肠上皮
化生尧上皮内瘤变渊不典型增生冤等不同阶段袁最终
逐步发展为胃癌的过程袁这一级联反应很好地描绘
了从慢性炎症向癌症逐步演变的具体轨迹遥 因此袁
早期识别和干预胃部炎症的发生与发展对于有效降

低胃癌的发生率袁有着极为关键且重要的意义咱5-6暂遥
根除 Hp可以有效降低胃癌的发生风险遥对于

已经接受手术治疗的胃癌患者而言袁 术后是否应
当再次监测并根除 Hp袁 目前尚未形成统一的意
见遥 同样袁对于那些行新辅助治疗尧辅助治疗和免
疫治疗的患者来说袁Hp 对其治疗效果的影响也尚
未有明确意见遥现有的临床指南普遍认同袁早期胃
癌患者在接受内镜切除后应接受 Hp根除治疗咱7-8暂袁
以降低异时性胃癌 渊metachronous gastric cancer,
MGC冤发生的可能遥 相比之下袁对于进展期胃癌并
接受手术治疗的患者袁在术后是否需要根除 Hp则
未有明确结论遥 2025年发布的 叶日本胃癌治疗指
南曳渊第 7 版冤袁 并没有针对胃切除术后患者的 Hp
根除作出明确的推荐咱9暂遥 考虑到当下已经存在的
这些争议以及证据方面的更新情况袁 本文将系统
阐述 Hp 对辅助治疗与免疫治疗疗效的影响以及
术后 Hp根除治疗的研究进展袁并探讨其未来的发
展方向遥
1 Hp感染的流行病学特征

Hp 感染在全球范围内十分普遍袁其感染程度
往往被视为衡量一个国家社会经济水平和公共卫

生健康状况的关键指标咱10暂遥 全球范围内 Hp 感染
率约为 44.3%袁 发展中国家感染率更是达到了
50.8%咱10暂遥 2022 年全国多中心横断面研究数据表
明袁中国当前 Hp感染率为 44.2%袁西北尧东部和西
南地区的患病率相对较高咱11暂袁但与过去相比袁感染
率已经出现了明显的下降袁 从 1983要1994 年的
58.3%降至 2015要2019 年的 40.0%咱12暂遥 这种下降
趋势在很大程度上归因于社会经济水平的不断提

高以及卫生条件的持续改善遥尽管如此袁在发展中

地区和胃癌高发区域袁Hp 感染率仍持续处于较高
水平遥 其中袁Hp阳性患者中胃癌的总患病率约为
8.97%咱4暂遥 Hp感染大多发生在儿童时期袁除非进行
特定的治疗袁一旦感染将会伴随终身遥 据统计袁全
球大约有 32.3%的儿童感染了 Hp袁感染率呈现出
明显的年龄分布特点袁13耀18 岁青少年群体感染
率最高渊41.6%冤袁其次分别是 7耀12岁儿童渊33.9%冤
和 0耀6岁婴幼儿及学龄前儿童渊26.0%冤咱13暂遥

由于 Hp 感染在人群的广泛流行及其对人体
健康的危害袁 京都全球共识明确指出袁Hp 胃炎本
质上就是一种感染性疾病袁 不论患者是否存在相
关临床症状袁 都应该进行相应的评估和管理咱14暂遥
Hp传播的主要模式包括口-口途径和粪-口途径袁
其中家庭内的垂直传播是儿童感染的关键途径咱15暂遥
根除 Hp 的治疗方式袁 主要包括 圆~猿 种抗生素组
合渊如阿莫西林尧克拉霉素尧甲硝唑尧四环素尧左氧
氟沙星和利福平冤 同时配合抑酸药物及铋剂的应
用咱12, 16暂遥 然而袁由于抗生素的过度使用或不当使
用袁导致 Hp和其他细菌耐药性的产生遥 目前关于
Hp治疗的新方式也在探索中袁其中就包括使用益
生菌的辅助疗法尧噬菌体疗法尧疫苗研发及人工智
能临床决策系统等咱17-18暂遥
2 Hp与胃癌的关系

流行病学研究表明袁2%耀3%的 Hp 感染者会
发展为胃腺癌袁而其中有 0.1%会发展成为黏膜相
关淋巴组织淋巴瘤咱19暂遥 Hp是一种螺旋形尧微需氧尧
对体外生长条件要求苛刻的革兰氏阴性杆菌咱20暂遥
在人们还未发现这种细菌之前袁 传统观念普遍认
为胃部的强酸环境无法支持任何细菌定植袁再加上
Hp体外培养困难袁 所以在很长一段时间内 Hp 都
未能在胃中被检测到遥 然而袁Marshall和 Warren咱21暂

的突破性研究彻底改变了这一认知袁 他们首次从
有慢性胃炎或消化性溃疡患者的胃黏膜中分离出

了 Hp遥 为了更深入地阐明 Hp 在胃癌发生过程中
的作用机制袁Correa咱22暂于 1992 年提出了肠型胃癌
发生模型袁 在这一模型中袁Hp 感染被确立为整个
癌变过程的关键始动因素遥

Hp 依赖其鞭毛提供的运动能力来穿透胃黏
膜层袁其产生的尿素酶以及鞭毛结构是 Hp 在强酸
性胃环境中得以生存的关键要素咱23暂遥 尿素酶通过
水解尿素生成氨和二氧化碳袁 以此来中和胃酸并
维持 Hp 生存所需的最佳 pH 值咱24暂遥 此外袁尿素酶
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还参与了细菌鞭毛运动调控以及免疫反应调节袁
它能够诱导宿主细胞释放白介素-8袁 随后招募免
疫细胞并促进局部炎症反应的发生袁 从而有助于
造成持续感染和黏膜损伤 咱25暂遥 自 1998 年 Van
Doorn 等 咱26暂将 Hp 的分子致病机制和临床研究首
次关联以来袁 该菌所具有的各类致病因子便成为
研究的重要关注点遥在这些致病因子中袁细胞毒素
相关基因 A 渊cytotoxin-associated gene A, CagA冤蛋
白被广泛关注袁 其基因编码于 cag 致病岛渊cag
pathogenicity island, cag PAI冤内遥 cag PAI 是 1个大
约 40 kb 的 DNA 插入元件袁其中包含 27~31 个基
因袁这些基因不仅编码 CagA 蛋白本身袁也编码构
成 Cag 郁型分泌系统 渊type 郁 secretion system,
T4SS冤的其他关键蛋白咱27暂遥 CagA会经由 T4SS被转
运到胃上皮细胞当中咱28暂袁经过磷酸化后便会触发
下游的信号级联反应咱29-30暂遥 CagA对宿主上皮细胞
有着多种不同的影响袁 主要包括诱导细胞骨架结
构发生重排尧抑制上皮细胞凋亡尧破坏细胞间连接
以及诱发上皮-间质转化和细胞异常增殖相关的
表型改变等遥

细胞空泡毒素 A 渊vacuolating cytotoxin A,
VacA冤是由 Hp 所分泌的另一种关键毒性蛋白袁它
是一种可形成孔道的毒素袁 在诱导宿主细胞空泡
化过程中发挥关键作用咱31暂遥 VacA蛋白不仅可以诱
发靶细胞线粒体及内质网的损伤袁 导致细胞形成
明显的空泡并诱导细胞凋亡袁 还可通过作用于上
皮细胞尧淋巴细胞和巨噬细胞等多种细胞参与 Hp
的定植与致病过程 咱32-33暂遥 除了 CagA和 VacA袁Hp
还具有一些其他重要的致病因子袁 例如上皮细胞
接触诱导因子尧血型抗原结合黏附素尧前炎症外膜
蛋白以及十二指肠溃疡促进因子 A遥 另外袁其产生
的多种酶类和毒素袁如尿素酶尧黏液酶尧脂肪酶尧脂
多糖和磷脂酶 A等袁 在胃癌的发生发展过程中同
样扮演着十分重要的角色袁 并可能与其他毒力因
子发挥协同作用遥
3 Hp在胃癌不同阶段的作用

3.1 Hp 阴性患者与不良预后有关
Hp 感染是公认的胃癌主要风险因素袁 随机

对照试验已证实根除 Hp 可显著降低胃癌的发病
风险咱34暂袁甚至可以逆转一部分癌前病变的发展进
程咱35-36暂遥 尽管根除 Hp是预防胃癌的基石袁但在已
确诊的胃癌患者中袁Hp 阴性状态却与不良预后相

关遥 Meimarakis等咱37暂研究表明 Hp阳性患者的无病
生存 渊disease-free survival, DFS冤 期 渊56.7 个月袁
95%CI 4.7 ~108.7冤和总生存渊overall survival, OS冤
期渊61.9 个月袁95%CI 13.0~110.9冤均长于 Hp 阴性
患者 渊DFS 期 院19.2 个月 袁95% CI 12.7 ~25.6袁P=
0.000 9曰OS 期 院19.2 个月 袁95% CI 7.1 ~31.3袁P =
0.001 7冤遥另一项随访时间更长的回顾性研究同样
表明 袁Hp 阳性组 10 年 OS 率高于 Hp 阴性组
渊71.1%比 21.3%袁P<0.000 1冤咱38暂遥 最近一项大型多
中心回顾性研究揭示袁 在未分化型胃癌中袁Hp 未
感染状态是生存结局的独立危险因素曰与 Hp感染
者相比袁Hp 未感染者的 5 年无事件生存 渊event-
free survival, EFS冤率和 5 年 OS 率均更低渊EFS 率院
46.3%比 64.3%袁P约0.001曰OS 率院54.3%比 67.7%袁
P约0.001冤袁 其疾病进展和死亡风险分别增加 57%
和 50%咱39暂遥 由此可见袁对于 Hp 阴性患者袁术后应
加强监测和随访密度以便早期发现复发袁 进行积
极治疗遥

关于这一现象背后机制的探索袁 一些研究表
明 袁Hp 感 染 在 调 节 磷 脂 酰 肌 醇 3 - 激 酶
渊phosphatidylinositol 3 -kinase, PI3K冤/蛋白激酶 B
渊protein kinase B, AKT冤 通路中起着重要作用袁感
染 Hp 的胃癌患者袁特别是 EB 病毒渊Epstein-Barr
virus, EBV冤阴性和肠型胃癌患者袁其 PI3K/AKT 通
路所出现的基因突变频率是比较低的袁 这类患者
的复发率也相对较低咱40暂遥 此外袁干扰素 酌渊interferon-
gamma, IFN-酌冤在 Hp 感染慢性胃炎的发展过程中
也起着关键作用袁IFN-酌主要由 CD4+/CD8+ T细胞
产生袁 这些细胞在 Hp感染和胃炎期间增殖遥 慢性
Hp感染可能导致相应的 T细胞数量增加袁从而增加
抗肿瘤细胞因子的产生袁 这与抗肿瘤活性的增强和
复发转移率的降低密切相关遥 现有队列研究证实袁
Hp感染在微卫星不稳定性渊microsatellite instability,
MSI冤阳性患者中更为常见咱41暂袁而 MSI 高表达型胃
癌患者预后相对较好咱42-43暂遥 Hp 阳性患者较 Hp 阴
性患者预后更好袁 可能也与宿主的系统性免疫反
应及一定程度的抗肿瘤活性相关袁Hp 感染的存在
刺激了机体的局部免疫系统袁 使其对肿瘤有一定
程度的识别和抑制能力遥
3.2 Hp感染对化学治疗疗效的影响

对于局部进展期胃癌袁 单纯术后辅助治疗的
模式正在被围手术期治疗所取代咱44暂遥 在接受胃癌
术后辅助治疗的患者中袁Hp 阳性状态与更优的长

154



叶消化肿瘤杂志渊电子版冤曳圆园26 年 3月第 18卷 第 1期 允 阅蚤早 韵灶糟燥造渊耘造藻糟贼则燥灶蚤糟 灾藻则泽蚤燥灶冤袁 March 圆园26袁灾燥造 18袁 晕燥援1

期生存结局显著相关袁Hp 阳性患者的 10 年 OS
率要高于阴性患者渊71.1%比 21.3%袁P<0.000 1冤咱38暂遥
同样的袁在接受术后替吉奥辅助化学治疗渊简称化
疗冤的患者中袁Hp 阳性患者也展现出更优的 OS期
渊HR=0.593袁95%CI 0.417~0.843袁P=0.003冤 和 DFS
期渊HR=0.679袁95%CI 0.492~0.937袁P=0.018冤咱45暂遥新
辅助化疗渊neoadjuvant chemo -therapy, NAC冤可以
显著提高进展期胃癌患者的 R0 切除率并改善患
者生存预后咱46-48暂遥现有研究表明 Hp感染状态与胃
癌 NAC 疗效及患者预后存在关联袁但不同研究结
论完全相反袁尚未形成统一共识遥一项单中心回顾
性队列研究表明袁Hp 阳性患者的主要病理缓解率
低于 Hp 阴性患者 渊19.6%比 39.4%袁P=0.009冤袁并
且 Hp阳性患者的 OS 期和 DFS 期均明显缩短咱49暂遥
然而袁 另一项多中心回顾性队列研究却得出了截
然不同的结论袁其结果显示袁在接受 NAC 的进展
期胃癌患者中袁Hp阳性患者的生存结局要明显优
于阴性患者袁 其 3 年 OS 率 渊75.9%比 60.2%袁P约
0.001冤和 3 年 DFS 率渊70.2%比 52.3%袁P约0.001冤
均更高袁Hp 感染阳性状态是 OS 和 DFS 的独立保
护因素咱50暂遥 该研究根据结果建议袁对于 Hp阳性的
可切除进展期胃癌患者 袁 采用 野逸4 个周期
NAC+逸4个周期辅助化疗冶 的序贯强化化疗策略
可能为该部分患者带来最佳的生存获益遥 两项研
究中患者的基线特征尧Hp 检测方法及时机尧NAC
方案与周期差异袁 可能是导致结论分歧的关键变
量遥期待未来的研究能明确 Hp阳性患者的获益亚
组或找到 Hp影响 NAC 疗效的生物学机制袁 从而
为胃癌患者制定更个体化的 NAC 方案袁进一步提
升治疗精准度遥

Hp 感染导致胃癌患者化疗预后差异的关键
原因袁在于 Hp对化疗药物敏感性的调控作用遥 目
前袁基于 5-氟尿嘧啶渊5-fluorouracil, 5-Fu冤的化疗
方案为可切除胃癌或胃食管结合部癌患者带来了

生存获益遥 Hp 在感染胃黏膜后袁其所含有的毒力
因子 CagA 蛋白通过 T4SS 注入到胃上皮细胞当
中袁 从而诱导核因子 资B 渊nuclear factor kappa-B,
NF-资B冤信号通路持续异常表达咱51-52暂遥 既往研究发
现袁 在接受替吉奥辅助化疗的胃癌患者细胞系模
型中袁NF-资B转录因子在细胞核内出现异常表达袁
以及 TP53 基因第 72 密码子存在多态性袁 提示
NF-资B 与 p53 蛋白可能作为预测 5-FU 化疗敏感
性的潜在生物标志物咱53-54暂遥这也表明 Hp感染可能

通过诱导 NF-资B 发生活化袁进而增强胃癌患者对
5-FU的敏感性遥此外袁Hp感染也被认为可干扰肿
瘤细胞内的受体酪氨酸激酶信号过程袁 这可能是
其影响患者对铂类和氟尿嘧啶类药物化疗产生耐

药性的另一潜在机制咱55暂遥 关于紫杉烷类化疗药物
的疗效袁部分研究表明袁抑制 PI3K/AKT 通路可降
低缺氧诱导因子-1琢 的表达袁 从而增强紫杉烷对
胃癌细胞的治疗效果 咱56暂遥 鉴于 Hp 阳性患者在
PI3K/AKT通路所出现的基因突变频率比较低咱40暂袁
据此推测出 Hp 可以通过减少 PI3K/AKT 通路的
激活来增加胃癌患者对紫杉烷类药物的敏感性遥
总的来说袁Hp 可通过多途径差异化调控胃癌细胞
对不同类型化疗药物的敏感性袁 这不仅部分解释
了 Hp 感染导致胃癌患者化疗预后出现差异的原
因袁 也为后续机制细节的阐明及临床治疗优化的
转化应用提供了方向遥
3.3 Hp感染对免疫治疗疗效的影响

胃癌的免疫治疗疗效与肿瘤免疫微环境的特

征密切相关咱57暂遥 Hp 感染通过慢性炎症尧毒力因子
释放和免疫调控塑造了胃癌患者独特的肿瘤免疫

微环境袁 其特征表现为更高密度的程序性死亡受
体配体 1渊programmed death-ligand 1, PD-L1冤阳性
免疫细胞尧基质重塑以及富含非耗竭表型的 CD8+

T细胞遥一项评估 Hp感染状态与胃癌患者肿瘤组
织 PD-L1 表达关联的荟萃分析显示袁两者之间存
在正相关关系 渊OR =1.90袁95% CI 1.33 ~2.72袁P约
0.001冤袁而且这种关联在 Hp 高流行地区或人群中
表现得更为突出咱58暂遥 这也提示袁由 Hp诱导的 PD-
L1 高表达袁或许能让这部分患者从免疫治疗中获
益遥 在使用程序性死亡受体 1渊programmed death-
1, PD-1冤/PD-L1 抑制剂时有必要考虑 Hp 的感染
状态咱59暂遥从具体的机制来看袁Hp的 CagA蛋白可上
调角鲨烯环氧化酶 渊squalene epoxidase, SQLE冤的
表达袁而该酶是胆固醇生物合成途径中的关键酶遥
SQLE 活性一旦增强就会提高细胞内棕榈酰辅酶
A的水平袁进而促进 PD-L1的棕榈酰化袁减少其泛
素化袁 最终使 PD-L1的稳定性得以提高袁 抑制 T
细胞的活性袁从而促进了胃癌的免疫逃逸过程咱60暂遥
然而袁 另一项纳入 4 项研究的荟萃分析却得出了
相反结论袁该分析发现袁和未感染者相比袁Hp 感染
者在接受免疫检查点抑制剂 渊immune checkpoint
inhibitor, ICI冤治疗后袁其 OS 期和无进展生存期均
显著缩短袁这一结果提示 Hp 感染可能对 ICI疗效
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产生负面影响袁 因此该研究建议在 ICI 治疗之前
考虑进行 Hp 的根除咱61暂遥 这两项荟萃分析所存在
的矛盾袁凸显出 Hp在肿瘤免疫治疗中所起作用的
复杂性遥 一项基于超万人的真实世界队列展开的
相关探索研究揭示袁Hp 感染对于免疫治疗疗效的
影响具有很强的癌种依赖性院在 EBV阴性/微卫星
稳定型胃癌患者中袁Hp 感染是免疫治疗的有利因
素袁 能够显著延长免疫治疗相关无进展生存期
渊HR=0.76袁95%CI 0.62~0.95袁P=0.015冤尧提高客观
缓解率渊OR=0.45袁95%CI 0.30~0.69袁P约0.001冤袁并
且显示出延长免疫治疗相关 OS期的趋势曰与之相
反袁在结直肠癌渊错配修复缺陷/高微卫星不稳定
亚型冤 和食管鳞状细胞癌患者中袁Hp 感染则成为
免疫治疗的不利因素咱62暂遥 这一重要发现为针对不
同癌种和患者感染状态的精准免疫治疗策略制定

提供了全新的关键维度遥
当前证据显示袁Hp 感染在胃癌发生发展的整

个过程中扮演着一种颇为矛盾的双重角色袁 一方
面袁 它显著增加健康个体胃黏膜出现恶性转化的
风险袁是胃癌一级预防的关键靶点遥 另一方面袁在
胃癌形成后袁Hp 长时间的感染情况可诱导产生持
续不断的炎症反应袁 并且还伴随着特定免疫微环
境出现重塑的状况袁在这样的情形下袁反倒有可能
赋予肿瘤细胞对于某些治疗方式 渊如化疗以及特
定免疫治疗冤产生更强的敏感性袁进而转化为相对
更好的生存预后遥 这种矛盾的野双刃剑冶效应凸显
了 Hp在胃癌不同阶段对生物学影响的复杂性袁同
时也为深入理解胃癌的异质性和开发个体化治疗

策略提供了重要视角遥 这种双重效应不仅直接关
系到术后是否根除 Hp的临床决策袁还很有可能对
患者的整体康复进程以及长期的预后状况产生极

为深远的影响遥
4 胃癌术后根除 Hp对预后的影响

4.1 早期胃癌术后的 Hp根除治疗
中国胃肠肿瘤外科联盟的数据显示袁 我国早

期胃癌渊early gastric cancer, EGC冤患者所占比例略
有上升袁目前总体水平达到 19.7%咱63暂遥 针对这种早
期病变袁内镜切除术已成为主要治疗手段咱64暂遥MGC
通常被定义为在首次内镜切除术后 1 年袁 于原发
性 EGC 远处发生的胃癌咱65暂遥 相关研究显示袁相比
于接受传统外科手术的患者袁 接受内镜切除术的
EGC患者袁其后续发生 MGC的可能性相对更高咱66暂遥

自从 Uemura 等 咱67暂提出 Hp 根除可能对 EGC
内镜治疗后新发癌起到抑制作用这一观点之后袁
多项研究针对内镜切除术后根除 Hp 在预防 MGC
方面的作用展开探讨遥 Fukase 等咱8暂开展的前瞻性
随机对照研究袁纳入了 544 例 EGC 患者袁经过中
位随访 3年后发现袁根除 Hp使内镜切除术后患者
出现 MGC的风险降低了 66.1%渊HR=0.339袁95%CI
0.157~0.729袁P=0.003冤遥在此之后开展的回顾性研
究也支持这一结论遥 Maehata等咱68暂的长期随访研究
显示袁 根除 Hp 在术后 5 年内能够显著降低 MGC
发生率渊5.3%比 18.2%袁P=0.007冤袁但这种保护作
用在随访时间超过 5 年之后便不复存在了遥 该研
究也提示袁 中重度黏膜萎缩或肠化生的出现有可
能是根除治疗无法预防胃癌的 野不可逆点冶遥 Kim
等咱69暂的回顾性研究将纳入患者进行多组分析袁分
为 Hp 阴性组尧根除成功组和持续感染组袁结果表
明袁持续感染是引发 MGC 的独立危险因素袁而成
功根除 Hp 可将风险降至与 Hp 阴性者相当的水
平袁即使未能成功根除 Hp袁接受根除治疗仍可降
低 90%的 MGC风险遥而且多项荟萃分析同样也证
实袁内镜切除术后对 Hp进行根除处理能够显著降
低 MGC 的发生风险咱70-71暂遥 然而袁一项随机对照试
验结果显示袁 在已经存在癌前病变袁 如萎缩性胃
炎尧肠上皮化生这类情况下袁根除治疗组 MGC 的
发生率为 2.3%袁对照组为 3.9%袁两组差异无统计
学意义渊P=0.24冤咱72暂遥 针对这一争议点袁Choi等咱7暂纳
入胃黏膜已存在显著萎缩或肠化生的患者袁 探讨
Hp根除是否仍有效的问题袁该研究共纳入 396 例
患者袁中位随访 5.9 年袁结果显示袁根除 Hp 的治疗
方式使 MGC 风险降低了 50%渊HR =0.50袁95% CI
0.26~0.94袁P=0.03冤曰在根除治疗组中袁48.4%的患
者在胃体小弯侧的萎缩等级相较于基线有所改

善遥这表明袁对于胃黏膜存在萎缩和肠化生或者明
显癌前病变的患者袁 根除 Hp 仍然能在预防 MGC
方面起到作用袁 并且还有可能部分逆转胃黏膜的
病理损伤遥

目前大部分的指南共识都清晰表明袁 对于接
受内镜切除术的 EGC袁无论胃黏膜萎缩尧肠化生的
程度如何袁都应进行根除 Hp治疗遥 即便对于那些
已存在较为严重癌前病变的患者而言袁 进行根除
治疗仍旧是有益的遥因此袁无论从预防角度还是治
疗效果出发袁 根除 Hp都是 EGC 内镜切除术后不
可或缺的重要环节遥
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4.2 进展期胃癌术后的 Hp根除治疗
对于进展期胃癌患者袁手术治疗后进行 Hp 根

除治疗对其长期生存的影响仍存在不同的观点遥
韩国一项中位随访 9.4 年的随机对照研究显示袁
根除治疗组与对照组的 5 年 OS 率和胃癌复发率
差异均无统计学意义袁该结果表明袁对于接受远端
胃切除术的患者袁根除 Hp并不会显著降低长期生
存率或增加复发风险咱73暂遥 然而袁一项随访长达 15
年的大样本研究得出了积极结论院 根除治疗组的
OS期优于非根除治疗组 渊HR=3.41袁95%CI 1.68~
6.94袁P<0.001冤曰 根除治疗组的胃癌复发率更低袁
且在多变量分析中袁 未根除 Hp是胃癌复发的独立
危险因素渊HR=2.70袁95%CI 1.35~5.38袁P=0.005冤咱74暂遥
该研究证实手术后根除 Hp 可明显延长 OS 期和
胃癌特异性生存期袁并降低复发风险袁且其获益情
况不受肿瘤分期的影响遥 我国的一项研究同样支
持胃癌术后根除 Hp的生存获益袁尤其对于域期和
芋期胃癌患者袁 术后根除 Hp 可显著提升其 5 年
OS率渊94.1%比 73.8%袁HR=0.33袁P约0.001冤咱75暂遥 中
国 临 床 肿 瘤 学 会 渊Chinese Society of Clinical
Oncology, CSCO冤指南建议进展期胃癌术后仍需检
测 Hp 状态咱64暂遥 但叶日本胃癌治疗指南曳渊第 7 版冤
在对现有临床证据展开较为系统的评估之后指

出袁 尽管术后对 Hp进行根除可能带来显著益处袁
包括延长患者 OS 期尧 降低复发风险以及减少
MGC 的发生袁但鉴于治疗相关严重不良事件发生
率升高袁并且治疗所需花费的成本增加袁最终并未
对胃切除术后患者的 Hp 根除做出明确的推荐咱9暂遥
关于进展期胃癌术后根除 Hp的获益袁当前国际研
究证据尚存分歧的原因可能包括研究人群的异质

性尧手术方式的不同尧随访时间以及胃癌分子分型
的差异等诸多因素遥 因此袁 对术后胃癌患者进行
Hp 检测应成为临床管理的重要环节遥 在此基础
上袁应综合考虑患者的辅助治疗渊如化疗尧免疫治
疗冤 方案及个体情况袁 制定积极的个体化根除策
略袁以实现最大程度的临床获益遥

关于残胃的 Hp 根除疗效袁Matsukura 等 咱76暂系
统评估了残胃中的 Hp根除效果袁发现其根除率与
未行手术的胃相比差异无统计学意义遥 Kim 等咱77暂

的研究也证实袁 术后进行根除治疗与术前根除同
样有效袁 且疗效不受消化道重建方式或胆汁反流
的影响袁Hp根除治疗可以在术后安全进行遥此外袁
成功根除 Hp 可有效改善胃黏膜的萎缩性胃炎和

肠上皮化生状态遥相较于未成功根除者袁成功根除
Hp 患者的胃黏膜病理改善程度更加明显院在胃小
弯处袁根除成功组的萎缩评分 [渊0.55依0.95冤分比
渊1.05依1.10冤分袁P=0.004 6]和肠化生评分 [渊0.66依
0.99冤分比渊1.05依1.16冤分袁P=0.028 4]均更低曰在胃
大弯处袁 根除成功组的萎缩评分也更低 [渊0.14依
0.50冤分比渊0.41依0.75冤分袁P=0.028 1冤]袁且与基线
相比 袁 萎缩和肠化生评分改善的幅度更大 咱78暂遥
Hwang 等咱79暂的研究也得出同样的结论袁成功根除
Hp后患者的萎缩评分和肠化生评分均降低遥 由此
可见袁 在残胃中进行 Hp根除治疗是安全有效的袁
可以改善胃黏膜的病理状态遥
5 Hp在胃切除术后的自发清除

胃切除术后发生的胆汁反流和胃酸分泌变化

很可能影响 Hp的感染状态袁这种病理生理变化抑
制了 Hp在残胃中的定植与生长咱80暂遥因此袁术后 Hp
感染状态可以发生自发改变袁这也使得术后是否需
要筛查 Hp并根除 Hp成为一个值得讨论的问题遥

目前已有多项研究关注了胃切除术后 Hp 自
发清除的现象遥 Yanagawa等咱81暂的单中心回顾性研
究显示 Hp自发消失率为 42.5%遥 Miyashita等咱82暂针
对 72例术前 Hp阳性患者开展的研究发现袁 术后
Hp感染率明显低于术前袁 并且 Hp阳性患者的残
胃炎在内镜下的严重程度尧 组织学炎症和活动性
方面均高于 Hp阴性患者遥 然而袁这两项研究均为
回顾性研究且样本量有限遥 另一项前瞻性研究纳
入了 76 例既往因消化性溃疡并发症接受远端胃
切除术的患者袁 并选择没有胃切除史的消化性溃
疡患者作为对照组袁结果发现袁部分胃切除后患者
的 Hp 定植率渊22.4%袁17/76冤低于对照组渊67.1%袁
51/76袁P<0.001冤曰且随着术后时间的延长袁Hp 感染
率呈现下降趋势袁 术后 1 至 15年为 29.5%袁16至
30 年为 13.6%袁 超过 31 年则为 10%曰 相较于
Billroth 玉式重建袁Billroth 域式重建术后的胆汁反
流发生率更高袁而相应的 Hp感染率则更低咱83暂遥 我
国一项针对胃大部切除术后残胃 Hp 感染的回顾
性研究也同样证实袁Billroth 玉式重建患者的 Hp
感染率高于 Billroth 域式患者渊64.44%比 32.08%袁
P<0.05冤曰Billroth 域式患者的胆汁反流发生率高于
Billroth 玉式患者 渊54.72%比 33.33%袁P<0.05冤咱84暂遥
胆汁反流和持续的 Hp感染都被证实会加重残胃的
内镜下炎症表现和慢性组织学炎症的严重程度咱85暂遥
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然而袁大量胆汁反流会改变胃内环境袁其抗菌效应
导致了一个看似矛盾的现象院 内镜下残胃炎症程
度越严重袁Hp感染率反而越低袁 相关的炎症细胞
浸润程度也相应减轻咱80暂遥 这可能是因为严重的胆
汁反流所产生的抗菌作用袁清除或抑制了 Hp 的定
植曰而此时内镜下的严重炎症表现袁主要归因于胆
汁本身的化学性损伤遥有鉴于此袁在选择重建方式
时袁采用能有效预防胆汁反流的技术至关重要遥一
项大规模多中心前瞻性队列研究提供了更具代表性

的数据袁 其结果显示术后 Hp 自发清除率高达
52.7%袁且男性和老年患者的自发清除率更高咱86暂遥 鉴
于术后 Hp 存在较高的自发清除率袁因此袁在进行
术后根除治疗前袁应对患者的 Hp感染状态进行确
认袁 以避免不必要的治疗和潜在的药物不良事件遥
未来的研究需进一步明确袁在残胃这一特殊背景下袁
根除 Hp对预防残胃癌和改善预后的确切价值遥
6 总结

总体而言袁Hp在胃癌防治方面呈现出颇为复
杂的生物学特性遥在健康人群中袁根除治疗是预防
胃癌发生的基石曰在 EGC 患者中袁根除 Hp 是降低
MGC 风险的重要手段曰对于行手术治疗的进展期
胃癌患者袁术后 Hp检测应作为临床管理的首要步
骤袁 并需结合辅助治疗或免疫治疗等进行个体化
考量遥此外袁胃切除术后存在 Hp自发清除现象袁应
在制定根除决策前复查 Hp感染状态袁以避免无效
干预袁 从而优化医疗资源配置并最终提升患者的
生存质量遥
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