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［摘要］　不同于幽门螺杆菌（Ｈｐ）感染所致胃炎，自身免疫性胃炎（ＡＩＧ）是一种以壁细胞抗
体、内因子抗体为标记物的自身免疫性疾病，可诱发胃黏膜萎缩及相应后果。既往认识局限于ＡＩＧ
晚期（即Ａ型胃炎），随着卫生条件改善，根除Ｈｐ的观念深入人心，ＡＩＧ发病率有上升趋势，需及时
更新诊治观点。因此，其临床分期、内镜诊断要点和治疗手段亟待深入研究。由于进展期 ＡＩＧ可
出现严重贫血和恶性肿瘤，早期ＡＩＧ进展速度超出预期，现阶段有必要提高早期 ＡＩＧ内镜诊断敏
感度，减少进展期ＡＩＧ漏诊率，在掌握组织病理学基础上提高诊断能力，更好地服务于临床。
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　　自身免疫性胃炎（ＡＩＧ）是一种以壁细胞抗体
（ＰＣＡ）、内因子抗体为标记物的自身免疫性疾病，可诱
发胃黏膜萎缩及相应后果。随着卫生条件的改善，

ＡＩＧ发病率有上升趋势，其临床分期、内镜诊断要点和
治疗手段亟待深入研究。现阶段有必要提高 ＡＩＧ，尤
其是早期ＡＩＧ内镜诊断的敏感度。本文拟结合组织
病理学基础对内镜诊断进行阐述。

　　一、关于ＡＩＧ的认识变迁

临床上对胃萎缩的组织学认识始于 １８７０年［１］，

１９００年Ｆａｂｅｒ等［２］进一步确认了慢性萎缩性胃炎的病

理学特征。得益于胃活检技术和胃抗体血清学检测手

段的进步，１９７３年Ｓｔｒｉｃｋｌａｎｄ等［３］对７０例萎缩性胃炎
患者进行８年以上随访，根据其 ＰＣＡ、内因子抗体、胃
黏膜萎缩部位和范围、胃酸分泌情况等，将萎缩性胃炎

分为Ａ、Ｂ两类，前者表现为逆萎缩、胃酸分泌明显减
少及ＰＣＡ阳性，后者表现为萎缩累及胃窦、ＰＣＡ阴性
及胃泌酸功能中度受损，并认为两者预后不同。恶性

贫血为Ａ型胃炎后果，常合并其他自身免疫疾病。Ｂ型
胃炎临床上多见，与胃肠道出血、胃溃疡、胃癌等有关。

Ｓｔｒｉｃｋｌａｎｄ等［３］猜测胃黏膜的自身免疫损伤为 Ａ型胃
炎的发病机制，首次提出 ＡＩＧ概念，同时猜测 Ｂ型胃
炎为感染或其他环境因素所致。上述研究距 Ｍａｒｓｈａｌｌ
等［４］发表胃溃疡与幽门螺杆菌（Ｈｐ）存在相关性的论
文尚有１１年。随着学术界注意力转向 Ｈｐ，同时既往

报道认为，ＡＩＧ多见于北欧老年女性，相关研究随即束
之高阁［５６］。近年来研究显示 ＡＩＧ发生并无种族特异
性，且并非少见［７８］，卫生条件改善后胃生态失调可能

增加ＡＩＧ风险［９］。

目前认为，两种胃炎在发病机制、萎缩范围、免疫

特征和临床转归上存在显著不同。２０１９年日本一项
纳入２４５例Ａ型胃炎患者的多中心研究结果显示，合
并胃癌者高达９．８％，其中神经内分泌肿瘤（ＮＥＮｓ）占
１１．４％、腺瘤占０．８％［１０］。２０２２年 Ｋａｍａｄａ等［１１］回顾

分析了７０年来东西方国家关于ＡＩＧ的研究，发现相关
胃癌发生率为０．８％～１２．２％，ＮＥＮｓ发生率为０．７％～
１５．４％。国外研究显示，５１例胃ＰＣＡ阳性而无胃组织
病理学改变的患者行内镜复查，中位随访６年，２４例
（４７．１％）于２年内进展为明显 ＡＩＧ［１２］。２０２３年发表
的一项研究表明，４９８例 ＡＩＧ患者中位随访５２个月，
疾病总体进展率为７．２９／１００人年，潜在患者进展率为
１０．８５／１００人年，早期中期进展率为１４．８３／１００人年，
随访期新发肿瘤占８．５％［１３］。鉴于ＡＩＧ疾病进展速度
超出预期，合并肿瘤风险高于传统认识，且无法通过根

除Ｈｐ终止萎缩进展，因此，通过内镜下表现及时诊断
ＡＩＧ，并给予适当干预及定期随访非常重要。

　　二、从病理角度理解ＡＩＧ分期有助于内镜诊断

ＡＩＧ是一种局限于胃体或者泌酸腺为主的慢性炎
症性疾病，不同阶段的组织病理学改变决定了其内镜

下表现的变化。因此，从病理角度理解 ＡＩＧ分期可能
有助于内镜下判断。２０２３年日本消化内镜学会研究
组发布了日本ＡＩＧ诊断标准（简称日本标准）、内镜和
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组织学特点，认为既往 ＡＩＧ 诊断过少，希望该标准能

促进 ＡＩＧ 早期、精准诊断，将确诊患者分层以便随访，
同时认为早期 ＡＩＧ 内镜特征研究也应获得关注［１４］。

在西方国家，ＡＩＧ 诊断基于特征性组织学改变和

血清抗体结果，和早癌筛查一样，内镜检查目的仅仅是

辅助活检。 日本标准更强调内镜下改变，因此，通过内

镜表现诊断 ＡＩＧ 应遵从日本标准。 此外，西方国家将

ＡＩＧ 简单分为潜在（ｐｏｔｅｎｔｉａｌ）和明显（ ｏｖｅｒｔ）两类，前
者可能包括内镜下不明显的进展期 ＡＩＧ，导致研究结

果不一致，在临床研究中需要注意［１２］。
根据 ＡＩＧ 胃黏膜的组织学特征，日本标准发表了

ＡＩＧ 组织学分期，即早期、进展红润期、进展晚期，不同

分期之间可以部分并存。 正常情况下，胃小凹厚度占

黏膜全层 １ ／ ４，下方为胃底腺所在的固有层，胃小凹与

固有层厚度比值为 １∶ ３；壁细胞、主细胞排列有序形成

直立的腺体，黏液颈细胞散落其中。 早期 ＡＩＧ 胃底腺

黏膜结构基本保持，胃底腺腺体之间大量淋巴细胞和

浆细胞浸润而胃小凹炎症不明显，壁细胞假性肥大或

向腺腔内突起，数量轻度减少，质子泵染色减少或分布

异常，腺体内肠嗜铬样（ＥＣＬ）细胞增生，导致胃小凹与

固有层厚度比值上升为 １∶ １． ８。 由于自身免疫反应局

限于固有层内，小凹上皮影响不大，导致早期 ＡＩＧ 内

镜下诊断困难，需要更多的研究以总结早期 ＡＩＧ 内镜

下特点。 进展红润期 ＡＩＧ 时，胃黏膜组织学发生进一

步变化，固有层腺体由黏液颈细胞和幽门腺细胞占据，
壁细胞退变明显，仅在部分区域残留，小肠化生细胞开

始出现，胃泌素细胞增生，胃小凹与固有层厚度比值进

一步上升为 １∶ ０． ７，胃底腺黏膜结构明显被破坏并出

现分界线，腺体内出现 ＥＣＬ 细胞线样排列。 上述过程

在胃底腺区域往往是灶性发生并持续破坏，导致内镜

下可见残余胃底腺黏膜与萎缩区域交错存在，并随时

间推移而逐渐减少。 进展晚期 ＡＩＧ 可能和红润期并

存，正常胃底腺黏膜结构消失，被中⁃重度肠化生代替，
伴少量幽门腺细胞和颈黏液细胞，ＥＣＬ 细胞位于管腔

内外，增生成巢状，胃泌素细胞增生明显，胃小凹与固

有层厚度比值转为 ４． ２∶ １。 此时可以推测胃黏膜明显

变薄，原有胃小凹结构消失，因高胃泌素血症刺激而产

生的 ＮＥＮｓ 更明显。
根据日本标准，患者确诊为血清抗体阳性伴内镜

或组织学证据之一即可，自身免疫损害是首要诊断条

件［１４］。 最近 Ｔｅｒａｏ 等［１５］ 报道了 ２ 例合并多种自身免

疫疾病的女性患者，其胃黏膜表面结构完全正常，尽管

血清抗体阴性，但已出现固有层上半部分变薄，胃大弯

侧壁细胞退变，主细胞假幽门腺化生，淋巴细胞灶性浸

润。 因可疑自身免疫损害，作者认为属于 ＡＩＧ 萌芽阶

段，故诊断为极早期 ＡＩＧ。

　 　 三、早期 ＡＩＧ 的内镜下表现

由于缺乏足够临床数据，早期 ＡＩＧ 内镜诊断标准

尚未明确，现有资料仅限于个别报道［１４］。 ２０２１ 年 Ａｙａｋｉ
等［１６］报道 ２ 例早期 ＡＩＧ 患者，内镜下特征为黏膜轻度

肿胀，类似马赛克样，且局限于胃体，靛胭脂染色后更

加清晰；血清学检查显示 ＰＣＡ 阳性，胃泌素水平增高，
Ｈｐ 抗体阴性，尿素呼气试验阴性，粪便 Ｈｐ 抗原阴性；
组织学检查提示胃体大弯侧淋巴细胞和浆细胞深层浸

润，质子泵染色部分消失，伴 ＥＣＬ 细胞线样增生。
Ｋｉｓｈｉｎｏ 等［１７］ 报道 １ 例早期 ＡＩＧ 患者，内镜下特征为

弥漫性红斑、胃底腺黏膜肿胀和上皮下血管扩张；血清

学检查提示 ＰＣＡ 阳性，胃泌素水平增高，Ｈｐ 抗体阴

性；组织学检查未见萎缩、肠化生及中性粒细胞浸润，
淋巴细胞浸润明显区域中的质子泵和胃蛋白酶原 Ｉ
（ＰＧ⁃Ｉ）均为阴性表达。 ２０２２ 年 Ｍａｒｕｙａｍａ 等［１８］ 也提

及早期 ＡＩＧ 内镜特征为胃底腺黏膜轻度肿胀而 Ｒａｃ
不可见，小凹开口扩大并弥漫分布，伴有沟槽样边界；
靛胭脂喷洒可强化上述结构，形成类似鲑鱼卵样外观。
总之，内镜检查过程中若发现胃小凹轻度肿胀发红且

呈弥漫分布，已排除 Ｈｐ 感染且未见 Ｒａｃ，胃大弯皱襞

保持时应考虑早期 ＡＩＧ 可能，若患者合并甲状腺炎或

其他自身免疫疾病，则更有诊断意义。 以我们的经验，
内镜下若出现难以用 Ｈｐ 感染解释的弥漫性炎症，在
Ｈｐ 阳性和阴性之间难以确定，特别是胃底体炎症重于

胃窦（即“逆炎症”）时，应警惕早期 ＡＩＧ 可能，应使用

靛胭脂喷洒以助于诊断。
值得注意的是，当早期 ＡＩＧ 合并 Ｈｐ 感染时，ＡＩＧ

特征可被 Ｈｐ 活动性胃炎所掩盖。 ２０２２ 年 Ｋｏｔｅｒａ
等［１９］报道 １ 例女性患者，２０１４ 年诊断为 Ｈｐ 活动性胃

炎，２０１７ 年除菌成功；２０１９ 年因胃大弯侧鲑鱼卵样改

变而怀疑为早期 ＡＩＧ，伴 ＰＣＡ 阳性、胃泌素水平轻度

增高；２０２０ 年胃镜检查未见显著萎缩，但胃泌素水平

急剧增高，活检证实壁细胞假性肥大、淋巴细胞浸润和

ＥＣＬ 细胞增生，证实早期 ＡＩＧ 可以和 Ｈｐ 活动性胃炎

并存。 因此，对合并其他自身免疫疾病的患者，根除

Ｈｐ 后定期随访以发现潜在的 ＡＩＧ 是有意义的。

　 　 四、进展期 ＡＩＧ 的内镜下表现

病理上进展期 ＡＩＧ 可分为红润期和晚期，临床上

统称为 Ａ 型胃炎，内镜下两者共存并不少见，表现为

残余胃底腺黏膜与萎缩区域交错存在。 其内镜特征主

要包括以下几点：胃体为主的萎缩、固着黏液、残余泌

酸黏膜（ＲＯＭ）及增生性息肉。
１． 胃体为主的萎缩：这不代表胃窦无萎缩，通常内

镜下可见胃小弯、大弯褪色伴血管显露，同时皱襞消
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失、缺乏萎缩边界，被定义为广泛萎缩（Ｏ⁃Ｐ），占日本

多中心研究 ２４５ 例患者中的 ９０． １％ ［１０］。 值得注意的

是，内镜检查时注气使胃大弯充分伸展非常有必要。
２． 固着黏液：表现为黄白色，附着于胃底和胃体上

部，难以冲洗，与胃酸分泌减少及非Ｈｐ 尿素酶阳性细菌

在无酸状态下过度生长有关，可见于３２． ４％的患者［２０］。
３． ＲＯＭ：有时被称为“伪息肉”，为弥漫性萎缩范

围内呈灶性分布的胃底腺黏膜，可见于 ３１． ５％ 患者。
从形态上可分为扁平型（４８． ６％）、伪息肉样（２２． ９％）、
岛样（１８． ６％ ）、颗粒样（２． ９％ ）几类。 内镜检查时推

荐应用靛胭脂喷洒以明确 ＲＯＭ 范围。 根据 ＲＯＭ 残

留多少，也可进行 ＡＩＧ 萎缩分期（ＡＩＧ⁃ＡＳ），即 １ 期：
５０％ ～１００％ ；２ 期：１０％ ～５０％ ；３ 期： ＜ １０％ 。

４． 增生性息肉：进展期 ＡＩＧ 相关的增生性息肉较

传统萎缩性胃炎多见。 Ｍａｒｕｙａｍａ 等［２１］ 发现进展期

ＡＩＧ 合并增生性息肉占 ５０％ ，非 ＡＩＧ 仅有 １５％ 。 此

外，由于既往 Ｈｐ 感染，进展期 ＡＩＧ 患者胃窦黏膜色泽

有所不同，可能出现片状发红、红色条纹或年轮征。
进展期 ＡＩＧ 内镜下可见 ＮＥＮｓ 和胃癌。 在高胃泌

素血症刺激下，ＥＣＬ 细胞增生形成微巢，并进一步形成

ＮＥＮｓ。 内镜下表现为胃体轻度隆起或平坦病变，稍发

红或发黄，与周围黏膜差异不大，类似黏膜下肿瘤，中
央可见发红扩张血管，直径一般 ＜ １０ ｍｍ，可单发或多

发［２２］。 胃癌则见于高度萎缩肠化的黏膜，Ｖａｎｎｅｌｌａ
等［２３］ 报道，合并恶性贫血时，胃癌年发生率为 ０． ２７％。
关于进展期 ＡＩＧ 的放大内镜下表现，Ｔｅｒａｏ 等［１０］ 报道

３２％的患者可在胃小弯侧观察到白色球状物（ＷＧＡ）。
Ｍａｒｕｙａｍａ 等［２４］报道 ５９％ＡＩＧ 患者可见网状血管保留

但小凹开口消失的情况，并将其命名为蜕皮征（ＣＳＡ）。
Ｋａｔｏ 等［２５］则比较了 ＡＩＧ、Ｈｐ 现症感染和未感染患者

的放大内镜下表现，结果发现 ＡＩＧ 和 Ｈｐ 胃炎虽然都

有萎缩，但是放大内镜下 ＡＩＧ 表现为小凹型黏膜，Ｈｐ
胃炎中小凹型比例 ＜ １０％ 且绝大部分为沟槽型黏膜。
出现这种差异的原因与 Ｈｐ 感染的炎症始于腺上皮表

层，而 ＡＩＧ 炎症始于胃黏膜固有层，表面微结构得以

保留有关。

　 　 五、总结

自 １８７０ 年起，随着对 ＡＩＧ 的病理学、组织学、免疫

学认识的深入，人们逐渐意识到无论有无 Ｈｐ 感染，胃
黏膜均可发生萎缩，伴随恶性贫血和肿瘤发生。 现有

研究证实 ＡＩＧ 并非进展缓慢，且与种族无关。 与 Ｈｐ
感染不同，ＡＩＧ 患者黏膜组织病理学改变由内而外发

生、进展，导致 ＡＩＧ 内镜下判断困难，临床上误诊、漏
诊并不少见。 目前研究已明确，早期 ＡＩＧ 内镜下表现

为难以用 Ｈｐ 感染解释的胃体弥漫性炎症，原有胃大

弯皱襞形态保持。 进展期 ＡＩＧ 内镜下特征主要包括

胃体为主的萎缩、固着黏液、ＲＯＭ 及增生性息肉等，其
发生率从 ３１． ５％ ～ ９０． １％ 不等。 放大内镜下则表现

为胃小凹基本结构保持而开口消失，与 Ｈｐ 感染后放

大内镜下所见截然不同，这可能与 ＡＩＧ 胃体炎症进展

顺序不同有关。 总之，作为胃黏膜萎缩病因之一，在
Ｈｐ 相关胃炎逐渐减少的今天，ＡＩＧ 早期诊断、早期干

预、规范随访等方面应得到更多重视。
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