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［摘要］ 　 自身免疫性胃炎（ＡＩＧ）又称 Ａ 型胃炎，是一种由自身免疫反应异常引起的疾病，其
发病机制复杂、起病隐匿，随着疾病的进展可能引发贫血、Ⅰ型胃神经内分泌肿瘤、胃腺癌等并发

症。 目前该病尚缺乏有效的根治方法，因此早期干预至关重要。 本文拟对近年来国内外 ＡＩＧ 的治

疗进展进行综述，以期提高临床医师对该病的诊治水平，并推动相关领域的研究进展。
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　 　 自身免疫性胃炎（ＡＩＧ）是一种由自身免疫反应异

常引起的疾病，其全球发病率为 ０． ５％ ～ ４． ５％ ［１］，我
国的发病率约为 ０． ９％ ［２］。 ＡＩＧ 的确切病因及发病机

制尚未完全阐明，遗传和环境因素均参与其中［３］，自
身免疫反应在疾病的发展过程中起关键作用［４］。 多

数患者早期无明显症状，随着疾病进展会出现腹胀、反
酸、恶心、体重下降等非特异性临床表现，晚期可能出

现血液、神经系统症状。 ＡＩＧ 主要表现为胃体萎缩性

胃炎，伴有血和（或）胃液抗胃壁细胞抗体和（或）抗内

因子抗体阳性，组织病理学活检有助于诊断［５］。 目

前，针对 ＡＩＧ 的治疗主要以对症处理和并发症管理为

主，但仍存在争议。 本文拟对近年来国内外 ＡＩＧ 治疗

领域的研究进展进行综述，旨在为临床医师提供新的

治疗思路和方法。

　 　 一、ＡＩＧ 的治疗

目前，ＡＩＧ 尚无根治方法，临床管理主要依赖饮食

和生活方式的调整及药物对症治疗。 虽然根除幽门螺

杆菌（Ｈｐ）、免疫调节治疗、应用胃饥饿素受体激动剂、
调节肠道菌群治疗、干细胞疗法和中药治疗等方案具

有一定的潜力，但尚无大规模的循证医学研究验证上

述方案在 ＡＩＧ 治疗中的有效性和安全性。 基于当前

的证据，饮食和生活方式的调整、药物对症治疗仍然是

ＡＩＧ 管理的主要手段。
１． 饮食和生活方式的调整：是 ＡＩＧ 治疗的关键环

节，通常可缓解患者的消化道症状。 减轻体重［６］、抬
高床头以及避免睡前用餐［７］ 等生活方式的改善有助

于减轻 ＡＩＧ 患者的胃食管反流症状。 建议少食多餐，
避免甜食、咸食、辛辣和油炸食品以及戒烟限酒有助于

减轻对胃黏膜的直接刺激［８］。 随着胃黏膜萎缩的加

重，ＡＩＧ 患者会出现铁、维生素 Ｂ１２、叶酸等必需微量营

养素的吸收障碍，进食蔬菜、全谷物、水果和瘦肉蛋白

有助于微量营养素的补充［９］，从而延缓贫血的发生。
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２． 药物对症治疗：有研究统计，３６％ 的 ＡＩＧ 患者

会出现反酸和烧心症状［１０］。 质子泵抑制剂（ＰＰＩｓ）作

用于胃壁细胞上的 Ｈ ＋ ／ Ｋ ＋ ⁃ＡＴＰ，以减少胃酸分泌，从
而缓解胃灼热、反酸等不适，但 ＡＩＧ 患者的胃壁细胞

被破坏，胃内是低酸状态，ＰＰＩｓ 治疗在临床上大多无

效［１１］，并且在诊断 ＡＩＧ 之前使用 ＰＰＩｓ 可能增加胃瘤

变的发生风险［１２］，因此不推荐常规使用。 针对存在胃

食管反流的 ＡＩＧ 患者，制酸剂和基于藻酸盐的制剂可

以通过中和胃酸或在胃中形成保护屏障来缓解症

状［１３］。 针对以腹胀、早饱、恶心等消化不良症状为主

的 ＡＩＧ 患者，胃黏膜保护剂、促动力剂、抗抑郁或抗焦

虑药物可能有所帮助［１４⁃１５］。
３． 根除 Ｈｐ：Ｈｐ 感染是慢性胃炎最主要的病因，部

分 ＡＩＧ 患者合并 Ｈｐ 感染［５］，Ｈｐ感染可能与 ＡＩＧ 的发

生发展有关，Ｈｐ 感染可能是部分 ＡＩＧ 的始发因素［３］。
但关于根除 Ｈｐ 对 Ｈｐ 阳性 ＡＩＧ 的影响尚无定论。 有

研究表明，根除 Ｈｐ 可改善慢性萎缩性胃炎的潜在消

化道症状［１６］，根除 Ｈｐ 后，８０％ 的非萎缩性 Ｈｐ 阳性

ＡＩＧ 患者的活动性胃炎得以治愈［１７］，胃黏膜的萎缩也

可得到改善［１８］。 然而，动物实验却显示了相反的结

果，Ｈｐ 感染抑制了 ＡＩＧ 的发展［１９］，一项系统回顾的

Ｍｅｔａ 分析结果也显示 Ｈｐ 感染似乎在 ＡＩＧ 的发生中起

到保护作用［２０］。 多个病例报告显示，根除 Ｈｐ 后，ＡＩＧ
患者的胃萎缩迅速进展［２１⁃２２］。 综上，虽然一些研究显

示根除 Ｈｐ 能改善胃黏膜状况，但也有研究提示 Ｈｐ 感

染可能对 ＡＩＧ 具有保护作用。 因此，根除 Ｈｐ 对于 Ｈｐ
阳性 ＡＩＧ 患者临床获益尚存争议。

４． 免疫调节治疗：ＡＩＧ 作为一种免疫介导的疾病，
免疫调节治疗是重要研究方向之一。 理论上，糖皮质

激素（如泼尼松龙）、免疫抑制剂（如硫唑嘌呤、６⁃巯基

嘌呤、霉酚酸酯等）和生物制剂［如抗肿瘤坏死因子⁃α
药物（如英夫利昔单抗）］和抗 ＩＬ⁃６ 受体药物（如托珠

单抗）均可用于治疗 ＡＩＧ。 糖皮质激素通过抑制免疫

系统来减轻炎症反应，通常用于自身免疫性疾病的急

性发作或严重病例的治疗。 一项动物研究结果显示泼

尼松龙可促进 ＡＩＧ 的缓解和胃黏膜再生［２３］。 然而，一
项包括 ７ 例恶性贫血的 ＡＩＧ 患者的研究结果显示，口
服泼尼松龙治疗至少 ２ 个月后患者胃部病变未得到改

善［２４］。 一般来说，免疫抑制剂可通过抑制特定的免疫

细胞功能减轻免疫反应，近期一篇病例报告报道了

１ 例ＡＩＧ 患者在使用霉酚酸酯治疗后的内镜和组织病

理学检查均显示活动性炎症几乎完全消退［２５］。 生物

制剂通过阻断特定的炎症通路来调节免疫反应，一项

动物实验结果显示抗肿瘤坏死因子⁃α 药物有可能诱

导 ＡＩＧ 的缓解［２６］。 综上，免疫调节治疗对 ＡＩＧ 患者

具有潜在价值。 然而，临床和动物研究结果不一致，且
治疗效果存在个体差异，需进一步验证其长期效果和

安全性。
５． 应用胃饥饿素受体激动剂：胃饥饿素是一种主

要由胃产生的激素，其通过胃饥饿素 ／生长激素分泌素

受体 １ａ 型通路刺激食欲、胃酸和消化酶分泌、增加胃

肠动力以及达到能量平衡［２７］，能够缓解早饱和餐后饱

胀等症状，是减轻 ＡＩＧ 患者上消化道症状的潜在治疗

靶点。 胃饥饿素受体激动剂（如瑞莫林、替莫瑞林）可
增加胃窦收缩频率，而不会降低胃底调节能力或加重

早饱症状［２８］，可作为 ＡＩＧ 患者的一种新治疗选择。
６． 调节肠道菌群治疗：肠道菌群失调会导致胃黏

膜免疫失衡和炎症发生，调节肠道菌群（如益生菌、益
生元和粪菌移植）有望改善 ＡＩＧ 患者的症状并恢复肠

道稳态［２９］。 益生菌菌株（ＬＧ２１）对消化不良症状具有

显著的改善效果［３０］。 益生元是不可消化的食物成分，
其通过选择性刺激一种或几种益生菌的生长和活性而

改善宿主健康状态［３１］。 既往研究表明益生菌和益生

元可能在调节肠道菌群和减轻消化不良症状方面发挥

作用［３２⁃３３］。 此外，粪菌移植可恢复肠道微生态平衡，
尽管目前尚无研究证明其在 ＡＩＧ 中的疗效，但粪菌移

植通过全面重建肠道微生物群，可能为 ＡＩＧ 的治疗提

供一种新策略。
７． 干细胞疗法：作为一种潜在治疗手段受到关注。

近年来，研究人员在慢性萎缩性胃炎动物模型中探索

了多种干预策略。 在一项慢性萎缩性胃炎兔模型试验

中，通过内镜向兔胃黏膜下注射间充质干细胞后，观察

到血清中胃泌素⁃１７、胃蛋白酶原Ⅰ及胃蛋白酶原

Ⅰ／Ⅱ比值的水平上调，提示胃腺体功能的改善和胃黏

膜的修复［３４］。 骨髓移植用于重新编程免疫系统已被

提议作为治疗自身免疫性疾病的一种方法［３５］。 当前

的研究主要集中在动物模型中，通过应用干细胞来探

索其对 ＡＩＧ 的治疗效果，未来需要更多的研究和验证

来推动其向临床实践转化的进展。
８． 中药治疗：中药在治疗自身免疫性疾病方面具

有优势。 以胃复春为主的中成药在逆转或减缓胃黏膜

萎缩进展方面取得一定效果，已在临床实践中得到广

泛应用［３６］。 许爱丽等［３７］的研究结果指出半夏泻心汤

在调节自身免疫因子表达、减轻炎症、调节胃肠动力、
保护胃黏膜、抑制肿瘤细胞增殖等方面具有重要作用。
Ｌｉ 等［３８］的研究结果表明经典处方左金丸治疗慢性萎

缩性胃炎有效。 左金丸的主要成分是黄连，在传统医

学实践中，这种草药也被认为具有调节消化作用［３９］。
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　 　 二、ＡＩＧ 相关并发症的治疗

ＡＩＧ 相关并发症主要包括贫血及神经病变、Ⅰ型

胃神经内分泌肿瘤（Ｇ⁃ＮＥＮｓ）和胃癌等，其发病机制与

自身免疫性反应引起的胃壁细胞损伤、内因子缺乏、胃
酸分泌减少及慢性炎症密切相关。 这些病理过程导致

维生素 Ｂ１２等微量营养素吸收障碍，进而引发贫血和神

经系统损害。 同时，持续的炎症反应和细胞增殖异常

可能导致 Ｇ⁃ＮＥＮｓ 和胃癌的发生。 ＡＩＧ 相关并发症发

病机制如图 １ 所示。 ＡＩＧ 并发症的治疗需要针对具体

情况采取相应的策略。 早期识别和及时干预对于提高

患者生活质量和改善预后具有重要意义。
　 　 １． 贫血和神经病变：由于 ＡＩＧ 患者胃壁细胞被破

坏，胃酸和内分子分泌减少，进而影响维生素 Ｂ１２、Ｆｅ２ ＋

吸收，容易发生贫血和神经病变。 贫血是 ＡＩＧ 患者最

典型的特征，可表现为恶性贫血和（或）缺铁性贫血。
恶性贫血的治疗依赖于维生素 Ｂ１２的补充。 由于缺乏

内因子，口服维生素 Ｂ１２制剂对 ＡＩＧ 无效，应进行胃肠

外补充，且治疗需持续终生［９］。 Ｋｕｌｎｉｇｇ⁃Ｄａｂｓｃｈ 等［４０］

的研究结果表明，ＡＩＧ 患者缺铁性贫血的发生率较恶

性贫血更高，应及时补充铁剂治疗。 对于重度贫血的

患者，需及时输血以纠正贫血状态。 由于维生素 Ｂ１２对

神经末梢髓鞘的合成至关重要，而髓鞘的作用是确保

神经冲动的传导，因此，维生素 Ｂ１２缺乏会导致神经病

变，可表现为刺痛、麻木或四肢无力等神经系统症

状［４１］，若治疗不及时将会出现不可逆的神经系统病

变［４２］。 对于 ＡＩＧ 的早期阶段，有研究建议可预防性补

充铁、叶酸和维生素 Ｂ１２
［４３］。

　 　 ２． Ⅰ型 Ｇ⁃ＮＥＮｓ：目前多将 Ｇ⁃ＮＥＮｓ 分为三种亚

型，其中Ⅰ型最常见，约占所有病变的 ７０％ ～ ８０％ ，其
发生与 ＡＩＧ 密切相关，发病机制主要与 ＡＩＧ 引起壁细

胞减少、胃酸水平下降，从而刺激胃泌素分泌过量、肠
嗜铬细胞增生 ／肥大有关［４４］。 针对Ⅰ型 Ｇ⁃ＮＥＮｓ，治疗

策略取决于肿瘤的大小、位置和扩散程度，主要包括内

镜下治疗、外科手术及药物治疗。
（１）内镜下治疗：针对Ⅰ型 Ｇ⁃ＮＥＮｓ，我国最新专

家共识意见推荐首选内镜下治疗并定期随访：对于直

径 ＜ １ ｃｍ 的多发肿瘤，经活检确诊后可行内镜下切除

或随访观察（长径 ＜ ０． ５ ｃｍ）；对于直径≥１ ｃｍ 的Ⅰ型

Ｇ⁃ＮＥＮｓ，应当行超声内镜检查［４５］。 对于直径≥１ ｃｍ
的Ⅰ型 Ｇ⁃ＮＥＮｓ，有研究提示如超声内镜评估病变浸润

黏膜肌层或黏膜下层、固有肌层完整，应建议予内镜下

治疗，切除较大病灶并定期随访，每 ６ ～ １２ 个月复查

１ 次胃镜［４６］。 Ⅰ型 Ｇ⁃ＮＥＮｓ 常为散在多发，内镜切除

难以清除所有病灶，胃内复发可能性大［４７］。 欧洲神经

内分泌肿瘤学会（ＥＮＥＴＳ）建议对于病灶直径 ＜ １ ｃｍ
的Ⅰ型 Ｇ⁃ＮＥＮｓ 应每 １ ～ ２ 年进行 １ 次随访，对于直径

１ ～ ２ ｃｍ的病变，ＥＮＥＴＳ 建议对病灶未侵犯黏膜固有

肌层的患者行内镜下切除［４８］，而美国国家综合癌症

网络指南认为内镜监测或内镜下切除两种方式均

可［４９］。
　 　 （２）外科手术治疗：Ⅰ型 Ｇ⁃ＮＥＮｓ 生物学行为较为

惰性，转移率仅为 １％ ～ ３％ ，多数情况下无需行外科

手术。 然而，对于直径 ＞ １ ｃｍ 的病变，经超声内镜评

估肿瘤浸润固有肌层（Ｔ２）及以上，或伴淋巴结转移的

图 １　 ＡＩＧ 相关并发症发病机制（ＥＣＬ 细胞：肠嗜铬样细胞）
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患者，建议积极行外科手术治疗，治疗策略可根据肿瘤

的大小、数量、最大病灶的位置以及是否伴有淋巴结转

移来决定，包括局部胃切除术、胃远端切除术 ＋淋巴结

清扫、全胃切除术 ＋淋巴结清扫等手术方式［４８］。
（３）药物治疗：对于多发性（病灶数目 ＞ ６ 个、未侵

及肌层、直径 ＜ １ ｃｍ）、内镜切除后反复复发的患者，可
考虑使用长效生长抑素类似物（ＳＳＡ），如长效奥曲肽、
兰瑞肽等。 一项 Ｍｅｔａ 分析结果显示 ＳＳＡ 的使用可减

少复发风险［５０］。 胃泌素 ／胆囊收缩素⁃２（ＣＣＫ⁃２）受体

拮抗剂能通过阻断胃泌素受体来减少胃泌素的作用。
由于Ⅰ型 Ｇ⁃ＮＥＮｓ 是胃泌素依赖性肿瘤，ＣＣＫ⁃２ 受体

拮抗剂可能是治疗Ⅰ型 Ｇ⁃ＮＥＮｓ 的潜在靶向药物，也
可能成为内镜下或外科手术治疗的替代者。 新药

Ｎｅｔａｚｅｐｉｄｅ是一种口服的 ＣＣＫ⁃２ 受体拮抗剂，最近一项

研究发现，持续给予 ＡＩＧ 患者服用 Ｎｅｔａｚｅｐｉｄｅ 可根除

Ｇ⁃ＮＥＮｓ，但停止治疗后肿瘤会再生，因此在治疗过程

中需要定期进行监测，以确保肿瘤的长期控制和防止

复发［５１］。 中药治疗对于Ⅰ型 Ｇ⁃ＮＥＮｓ 减缓复发及改

善症状具有一定作用［５２］，但相关研究数据尚不充分。
３． 胃腺癌：ＡＩＧ 引起的长期慢性炎症会导致胃黏

膜逐渐萎缩，并且常伴随着胃黏膜的肠上皮化生，这些

病理变化导致 ＡＩＧ 患者发生胃腺癌的风险较高。 ＡＩＧ
患者胃癌的发病率为 １％ ～ ３％ ，其中胃腺癌的发病率

约为 ０． ２７％ ／人年［５３⁃５４］。 因此，对于 ＡＩＧ 患者应定期

进行胃镜检查和组织病理学活检以监测胃黏膜的变

化，一旦发现异型增生或早期胃癌征象应立即行内镜

下活检，及时采取内镜下黏膜切除术、内镜黏膜下剥离

术等治疗方法进行干预。 对于晚期胃腺癌通常采用多

学科综合治疗方案，以化疗为主，结合放疗、免疫治疗、
靶向治疗和姑息治疗等。

　 　 三、结语

ＡＩＧ 是一种由自身免疫机制引起的慢性萎缩性胃

炎，其临床表现具有多样性及非特异性。 目前尚无根

治 ＡＩＧ 的有效方法，仍以对症治疗为主。 未来随着精

准医疗、免疫调节治疗、干细胞治疗等技术的不断发展

和完善以及多学科协作的加强，ＡＩＧ 的治疗将取得更

大的进展和突破。 同时加强健康教育提高患者对疾病

的认知和自我管理能力也将对改善患者的预后和生活

质量产生积极影响。
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·读者·作者·编者·

２０２４ 年 １０ 期《临床内科杂志》综述与讲座———“自身免疫性胃炎的研究进展”栏目导读

自身免疫性胃炎（ＡＩＧ）是一种以胃底体萎缩为特征的器官特异性自身免疫疾病，在临床上并不算罕见，但确诊率很低。 本期

“综述与讲座”栏目特别邀请北京大学第三医院消化科丁士刚教授为“自身免疫性胃炎的研究进展”专栏组稿，并邀请国内相关领

域的资深专家撰稿，围绕 ＡＩＧ 的发病机制、实验室检查、内镜表现、组织病理学表现、治疗及转归预后等方面进行总结。 ＡＩＧ 近年来

发病率不断升高，目前发病机制尚未完全阐明，遵义医科大学附属医院消化内科刘雪梅教授撰写的《自身免疫性胃炎的发病机制》，
聚焦探索 ＡＩＧ 发生发展机制，以期为其诊治提供理论依据。 ＡＩＧ 的实验室检查对其诊断具有重要意义，北京大学第三医院消化科

张静教授撰写的《自身免疫性胃炎实验室检测》，对 ＡＩＧ 相关实验室检测指标进行总结，有助于加强对 ＡＩＧ 的认识并提高其检出

率。 在 ＡＩＧ 发生、发展过程中易导致患者黏膜组织病变，进而增加 ＡＩＧ 内镜下诊断难度，四川省人民医院消化内科刘晓岗教授撰写

的《自身免疫性胃炎的内镜下表现》对 ＡＩＧ 临床分期及内镜诊断要点进行总结，旨在提高早期 ＡＩＧ 内镜诊断率及减少进展期 ＡＩＧ
漏诊率。 北京大学第三医院消化科病理室张贺军教授撰写的《自身免疫性胃炎的病理学识别与诊断》，总结了 ＡＩＧ 的组织病理学特

点，以期提高对该疾病的认识。 目前 ＡＩＧ 尚缺乏有效治疗方法，其治疗管理方法仍存争议，清华大学第一附属医院消化内科程艳丽

教授和韩强教授撰写的《自身免疫性胃炎及其并发症的治疗进展》对国内外 ＡＩＧ 的治疗进展进行阐述，旨在提高临床诊治水平，推
动相关领域研究进展。 丁士刚教授撰写的《自身免疫性胃炎的临床转归及预后》对早期 ＡＩＧ 患者的症状转归和预后进行综述，应当

重点关注。 限于篇幅，更多精彩内容请参阅本期杂志“综述与讲座”栏目各篇文章。
您可登录万方数据库、中国知网、维普网及本刊官方网站（ｗｗｗ． ｌｃｎｋｚｚ． ｃｏｍ）搜索本期杂志。 感谢您持续关注《临床内科杂志》！
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