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血清胃蛋白酶原联合 G-17对萎缩性胃炎及胃癌早期诊断价值 *
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摘要 目的：探索检测血清胃蛋白酶原 I（PGI）、胃蛋白酶原 II（PGII）、胃泌素 -17（G-17）在萎缩性胃炎及胃癌中的诊断价值。方法：

收集医院 2015年 2月至 12月门诊及住院的慢性非萎缩性胃炎 44例（非萎缩性胃炎组），慢性萎缩性胃炎 47例（萎缩性胃炎

组），早期胃癌 42例（胃癌组）。采用酶联免疫吸附试验（ELISA）测定各组血清 PGI、PGII、G-17的水平，同时计算 PGI/PGII的比值

（PGR），比较各组指标间的差异，同时绘制各指标筛查萎缩性胃炎及胃癌的受试者工作曲线（ROC）曲线，分别评价其诊断价值。

结果：胃癌组及萎缩性胃炎组的血清 PGI、PGR水平较非萎缩性胃炎组明显下降，且胃癌组下降更明显，差异均具有统计学意义

（P<0.05），萎缩性胃炎组血清 PGII显著低于非萎缩性胃炎组，差异均具有统计学意义（P<0.05）；胃癌组的血清 G-17水平较非萎

缩性胃炎组及萎缩性胃炎组均升高，差异有统计学意义（P<0.05）。血清 PGI筛查萎缩性胃炎的最佳界值为 PGI<90 ng/mL，其灵敏

度和特异度分别为 71.5%和 51.0%，血清 PGR筛查萎缩性胃炎的最佳界值为 PGR<8，其灵敏度和特异度分别为 71.9%和 54.0%，

血清 G-17筛查萎缩性胃炎的最佳界值为 G-17<5 pmol/L，其灵敏度和特异度分别为 66.1%和 64.0%。血清 PGI筛查胃癌的最佳界

值为 PGI<73 ng/mL，其灵敏度和特异度分别为 86.0%和 74.9%；血清 PGR筛查胃癌的最佳界值为 PGR<3，其灵敏度和特异度分

别为 90.2%和 62.5%；血清 G-17筛查胃癌的最佳界值为 G-17<4 pmol/L，其灵敏度和特异度分别为 62.5%和 61.3%。结论：胃癌及

萎缩性胃炎患者血清 PGI、PGR水平下降明显，且胃癌患者的血清 G-17异常升高，血清 PG联合 GS-17测定可用于萎缩性胃炎及

胃癌的早期筛查。
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Early Diagnosis Value of Serum Pepsinogen Combined with G-17 for
Atrophic Gastritis and Gastric Cancer*

To research the diagnostic value of measuring serum pepsinogen I(PGI),pepsinogen II(PGII) and gastrin-17

(G-17) for atrophic gastritis and gastric cancer. A total of 44 patients were diagnosed with non-atrophic gastritis(non-atrophic

gastritis group), 47 patients were chronic atrophic gastritis(atrophic gastritis group),42 were gastric cancer(gastric cancer group)were en-

rolled in the hospital February 2015 to December 2015.The serum PGI, PGII and G-17 levels were detected by enzyme-linked im-

munosorbent assay (ELISA), and PGI/II ratio (PGR) was calculated, compared above indexes in different groups, and drew the receiver

operating curve (ROC) of above indexes, and analyzed their diagnostic value. The levels of serum PGI and PGR in gastric cancer

group and chronic atrophic gastritis group were significantly decreased than that of non-atrophic gastritis group, and gastric cancer group

decreased more, the differences were statistically significant (P<0.05), the level of PGII in atrophic gastritis group was lower than non-at-

rophic gastritis group, the difference was statistically significant (P<0.05), the level of serum G-17 in gastric cancer were significantly in-

creased than chronic atrophic gastritis and non-atrophic gastritis group, the differences were statistically significant (P<0.05). The opti-

mal value of PGI screening for atrophic gastritis was PGI<90 ng/mL, its sensitivity and specificity were 71.5% and 51.0%, respectively.

The optimal value of PGR screening for atrophic gastritis was PGR<8, its sensitivity and specificity were 71.9% and 54.0%, respectively.

The optimal value of G-17 screening for atrophic gastritis was G-17<5 pmol/L, its sensitivity and specificity were 66.1% and 64.0%, re-

spectively. The optimal value of PGI screening for gastric cancer was PGI<73 ng/mL, its sensitivity and specificity were 86.0% and

74.9%, respectively. The optimal value of PGR screening for gastric cancer was PGR<3, its sensitivity and specificity were 90.2% and

62.5%, respectively. The optimal value of G-17 screening for gastric cancer was G-17<4 pmol/L, its sensitivity and specificity were

62.5% and 61.3%, respectively. The levels of serum PGI and PGR in patients with gastric cancer and atrophic gastritis are

significantly decreased, and the serum G-17 of the patients with gastric cancer are abnormally increased, detecting serum PG combined

with G-17 can be used to screen early gastric cancer and chronic atrophic gastritis.
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前言

胃癌是消化系统中较常见的恶性肿瘤，其死亡率占恶性肿

瘤者五分之一左右，早期诊断率较低是其死亡率较高的一个很

重要原因[1]。癌前疾病与癌前病变是导致胃癌的重要因素，慢性

萎缩性胃炎是重要的癌前疾病之一，在我国发病率比较高，部

分慢性萎缩性胃炎最终发展成为癌症，主要取决于萎缩部位，

是否合并肠化及异型增生及萎缩的严重程度，且与患者基因型

及遗传易感性有关[1]。目前学术界普遍接受了从慢性非萎缩性

胃炎 -萎缩性胃炎 -肠化生 -异型增生 -肠型胃癌的病变过程

的多步骤假说。因此早期诊断萎缩性胃炎及胃癌对降低胃癌的

死亡率显得尤为重要 [2]。监测患者血清中的胃蛋白酶原

(Pepsinogen，PG)及胃泌素(gastrin，GS)水平是常用的非侵入性

的监测方法，且在国内外已开展多年了。血清 PG和 GS是由胃

粘膜不同部位的腺体及细胞合成并释放进入胃腔及外周血液

循环的胃肠激素。PG根据其免疫活性不同可以分为 PGI和

PGII，二者的理化性质及来源不完全相同[3]。GS是由 G细胞分

泌，其中胃泌素 -17（Gastrin -17，G-17）含量约占 80%-90%，它

们由胃窦部的腺体分泌后可以直接进入血液循环，因此目前大

部分学者认为 G-17水平是 G细胞功能的生物学标志，GS的

主要功能在于调节胃酸的分泌和促进胃粘膜的生长，其与胃癌

的发生也存在一定的关系。由于胃粘膜功能改变一般早于形态

学改变，因此推测 PG、GS水平可以早期反映胃粘膜不同部位

腺体的形态和功能[4,5]。本文正是在此基础上，进一步研究血 PG

及 GS在萎缩性胃炎及胃癌患者中的变化及各指标筛查萎缩

性胃炎及胃癌的界值。

1 资料与方法

1.1 临床资料

收集医院 2015年 2月至 12月门诊及住院的慢性非萎缩

性胃炎 44例（非萎缩性胃炎组），慢性萎缩性胃炎 47例（萎缩

性胃炎组），早期胃癌 42例（胃癌组），共 133例。慢性萎缩性胃

炎患者需从胃窦、胃体、胃底及小弯侧、大弯侧及非典型部位分

别取材，胃癌患者的胃粘膜活检组织则经过内镜取材。所有患

者的胃镜检查均经有经验的内镜医师进行，病例取材的组织经

病理实验室确证。纳入标准：内镜及病理诊断的慢性萎缩性胃

炎、胃癌及慢性非萎缩性胃炎患者。排除标准：胃或十二指肠手

术史；肝肾功能异常；正在服用或近 4周服用 PPI或 H2R拮抗

剂；近期抗生素使用史；既往 HP根除史。

1.2 方法

1.2.1 材料与试剂 PGI检测试剂盒、PGII检测试剂盒、G-17

检测试剂盒由芬兰必欧瀚集团提供：批号分别为 17PA1304、

21PB1303、17GC1302。吸水纸、蒸馏水、1000 mL量筒、稀释样

本用混匀器、稀释样本用试管、采集血清样本的塑料管及一次

性针头、冰水浴用容器、低温冰箱、全自动酶标仪、恒温箱、小型

离心机。

1.2.2 实验方法 所有受检者空腹 12 h后采血 5 mL，即刻小

型离心机以 4000 r/min的速度离心 5 min分离血清后 -80℃冰

箱冷冻保存待测，检测前将标本放入 4℃冰箱 12 h后再拿出至

室温。应用酶联免疫吸附法（Enzyme-linked immunosorbent as-

say，ELISA）法通过全自动酶标仪来检测血清 G-17、PGI、PGII

的含量，计算 PG比值（Pepsinogen ratio，PGR），PGR=PGI/PGII。

检测过程严格按照说明书操作。

1.3 统计学方法

所得结果用 SPSS20.0分析，结果以（x± s）表示，计量资料

多组间均值比较，采用完全随机设计的单因素方差分析，组间

多重比较采用 LSD法，采用 ROC曲线计算各指标筛查萎缩性

胃炎及胃癌的最佳临界值。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 三组血清 PGI、PGII、G-17的比较

胃癌组及萎缩性胃炎组中血清 PGI、PGR水平均明显低于

较非萎缩性胃炎组，且胃癌组明显低于萎缩性胃炎组，差异均

具有统计学意义（P<0.05），萎缩性胃炎组血清 PGII显著低于

非萎缩性胃炎组，差异均具有统计学意义（P<0.05）；胃癌组的

血清 G-17水平较非萎缩性胃炎组及萎缩性胃炎组均升高，差

异有统计学意义（P<0.05）。见表 1。

Note: Compared with non-atrophic gastritis group, △ P<0.05; compared with atrophic gastritis group, *P<0.05.

表 1 各组血清 PGI、PGII、G-17及 PGR水平比较

Table 1 Comparison of serum PGI, PGII, G-17 and PGR levels in different groups

Groups n PGI(ng/mL) PGII (ng/mL) PGR G-17(pmol/L)

Non-atrophic gastritis group 44 138.2± 49.5 15.9± 12.8 13.2± 8.4 10.6± 10.2

Atrophic gastritis group 47 100.2± 42.2△ 13.3± 9.6△ 9.4± 5.2△ 7.7± 7.1

Gastric cancer group 42 52.8± 28.5△ * 13.9± 8.8 6.3± 5.9△ * 17.7± 12.6△ *

F 67.326 89.735 98.274 37.413

P 0.034 0.032 0.002 0.034

2.2 血清 PGI、PGR及 G-17对萎缩性胃炎的诊断价值

萎缩性胃炎血清 PGI、PGR及 G-17的 ROC曲线显示，血

清 PGI的线下面积为 0.689，最佳临界值为 PGI<90 ng/mL，其

灵敏度和特异度分别为 71.5%和 51.0%；血清 PGR线下面积为
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0.649，最佳临界值为 PGR<8，其灵敏度和特异度分别为 71.9%

和 54.0%；血清 G-17线下面积为 0.622，最佳临界值为 G-17<5

pmol/L，其灵敏度和特异度分别为 66.1%和 64.0%。见图 1。

2.3 PGI、PGR及 G-17对胃癌的诊断价值

胃癌血清 PGI、PGR及 G-17ROC曲线显示，血清 PGI线下

面积为 0.901，最佳临界值为 PGI<73 ng/mL，其灵敏度和特异

度为 86.0%、74.9%；血清 PGR线下面积为 0.757，最佳临界值

为 PGR<3，其灵敏度和特异度为 90.2%、62.5%；血清 G-17筛查

胃癌的 ROC曲线下面积为 0.682，最佳界值为 G-17<4 pmol/L，

其灵敏度和特异度分别为 62.5%和 61.3%。见图 2。

3 讨论

全球每年死于胃癌的人数 70万左右，严重威胁着人类的

健康[6]。我国属于胃癌的高发地区。胃癌是长期多因素互相作用

的结果。其癌前情况包括胃萎缩、肠化及异型增生。报道显示，

每年大概有 0-1.8%的萎缩性胃炎、0-10%的肠化、0-73%的异型

增生演变为胃癌[7]。研究表明，早期诊断的胃癌患者五年生存率

可以达到 90%以上，而中晚期诊断的患者五年生存率低于 50%
[8]。目前主要依靠胃镜加病理活检诊断胃癌，但胃镜检查存在对

内镜医师的技术要求高，有些患者由于耐受性差，存在禁忌等

不能行内镜检测，病理活检则存在取材不满意、技术要求高的

问题，因此尚不能作为普查手段[9]。而肿瘤标志物检测则存在灵

敏度及特异性低及费用较高的缺点，亦不能在基层医院普及。

X线透视检查可以作为胃癌的筛查，但其存在着射线辐射，而

且仅能发现晚期病变，对发现早期病变存在一定的困难，且其

对特殊人群如孕妇等并不可行。因此亟待寻找一种新型的，可方

便快捷、无创地进行早期萎缩性胃炎及胃癌的筛查诊断方法[10,11]。

PG本身不具有活性，是胃蛋白酶的前体，主要存在于人体

的胃液中，血清及 24 h尿液中也可检测到 PG的存在。因此通

过测定血清 PG的含量可以间接反应胃粘膜腺体及细胞的的

数量。根据血清 PG免疫活性的差异分成 PGI和 PGII。胃底腺

颈粘液细胞主要分泌 PGI，胃体部位的萎缩导致分泌 PGI的主

细胞数量减少，PGI分泌量减少，因此血清 PGI可以作为胃体

的血清学标志物[12]。因分泌 PGII的腺体及细胞分布广泛，因此

其水平与胃窦或胃体萎缩水平并不一致，但考虑 PGII可能与

肠化及异型增生相关。本实验结果显示胃癌组及萎缩性胃炎组

中血清 PGI、PGR水平均明显低于较非萎缩性胃炎组，且胃癌

组明显低于萎缩性胃炎组（P<0.05）。说明在 PG在萎缩性胃炎 -

胃癌的病变进展过程不断下降，可能是当慢性萎缩性胃炎进展

至肠化阶段，假幽门腺代替了部分主细胞，从而导致 PGII水平

增加，PGR水平降低。此外本研究发现 PGI筛查胃癌的最佳临

界值为 PGI<73 ng/mL，PGR筛查胃癌的最佳临界值为 PGR<3。

不同地方报道的萎缩性胃炎及胃癌的诊断界值不同，可能是由

萎缩程度、肿瘤位置及临床分期差异、生活饮食习惯不同引起

的[13,14]。且有关研究显示[14]PG及 GS水平与年龄、性别、身高、体

重、饮酒等均有关系，因此建议行大规模的分级、分期研究，制

定各地的界值，从而提供更好的参考价值。

G-17主要是由胃窦部的 G细胞分泌的一种胃肠激素，其

含量主要受 G细胞数量及功能的影响，也受胃内酸度的负反

馈调节，其生理作用主要是调节胃酸的分泌及胃粘膜的生长及

分泌功能[15]。一般情况下胃窦部萎缩性病变进展时 G细胞数量

的减少可以导致外周血清中 G-17水平减低。本研究发现，胃癌

组的 G-17水平较非萎缩性胃炎组及萎缩性胃炎组均升高，差

异有统计学意义（P<0.05），究其原因，可能与胃部萎缩过程中，

胃酸分泌水平降低，引起 G细胞数量增加，导致 G-17 水平上

升有关 [16,17]。本研究通过分别绘制萎缩性胃炎及胃癌患者的

PGI、PGR及 G-17的 ROC曲线，发现这些指标对萎缩性胃炎

及及胃癌的灵敏度和特异度均较高，说明通过测定 PG及 GS

水平可以筛查出该疾病的高危人群，对早期诊断率、及时采取

干预措施具有重要作用，且血清学检测具有无创、廉价、方便简

便等特点，可大规模推广[8,18-20]。

综上所述，胃癌及萎缩性胃炎患者血清 PGI、PGR水平下

降明显，且胃癌患者的血清 G-17异常升高，血清 PG联合 GS

测定可用于萎缩性胃炎及胃癌的早期筛查。
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