
lingual sides and 0. 5 mm in mesial and distal sides of the ferrule thickness，between group with 2 mm of the ferrule
height and group with 3 mm of the ferrule height showed no statisticallly difference． Conclusion Under the condi-
tions of this in vitro study，the premolars with 1 mm of the ferrule height，1 mm in buccal and lingual sides and 0. 5
mmin mesial and distal sides of the ferrule thickness can achieve normal masticatory function when restored with fi-
ber post-core and crown． And the interaction between the ferrule thickness and height has a combined effect on it．
It can get a larger fracture resistance by remaining a higher / thicker ferrule，if there is little thickness /height of fer-
rule left in clinic．
Key words ferrule; premolar; fracture resistance; fiber post
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血清胃蛋白酶原、促胃液素 - 17 和幽门螺杆菌抗体
对胃癌前状态筛查能力的评价
刘德地1，张 磊1，王亚雷1，李 楠1，冯 慧1，许建明1，2

摘要 目的 探讨血清胃蛋白酶原( PG) 、促胃液素-17 ( G-
17) 和幽门螺杆菌抗体对胃癌前状态的诊断效能。方法 收
集 331 例慢性胃炎患者，观察胃黏膜萎缩、肠化、上皮内瘤变
以及不同 OLGA/OLGIM分期患者的血清 PG和 G-17 水平的
变化以及 ABC法各组中胃癌前状态的发病情况。结果 ①
胃窦萎缩患者的血清 G-17 水平低于无萎缩( P = 0. 030) ，胃
体萎缩患者的血清 PGⅠ /PGⅡ比值( PGＲ) 水平低于无萎缩
( P = 0. 046) ，全胃萎缩患者的血清 PGⅠ( P = 0. 036) 及 PGＲ
( P = 0. 030) 水平低于无萎缩;② 胃窦肠化患者的血清 G-17
水平低于无肠化( P = 0. 021) ，全胃肠化患者的血清 PGⅠ水
平低于无肠化( P = 0. 015) ;③ 全胃低级别上皮内瘤变患者
的血清 PGⅠ水平低于无低级别上皮内瘤变( P = 0. 036) ;④
OLGA分期中血清 PGⅠ水平随分期严重程度加重逐渐降
低，以Ⅳ期降低明显( P = 0. 035) ; ⑤ OLGIM 分期中血清 PG
Ⅰ水平随分期严重程度的加重逐渐降低，以Ⅳ期降低明显
( P = 0. 018) ;⑥“ABC 法”分组中，尽管高危组中发生胃癌
前状态的患者占组内人数的比例较低危组高，但低危组中仍

有 50. 16%的患者为慢性萎缩性胃炎以及 15． 96%的患者为
低级别上皮内瘤变。结论 血清 PG 和 G-17 可以作为胃癌
前状态发生风险的临床筛查指标，ABC 法对早期胃癌具有
筛查作用，但低危组人群仍存在发生胃癌前状态的风险。
关键词 胃癌前状态; 血清学指标; OLGA 分期和 OLGIM 分
期
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我国是胃癌的高发国家，对胃癌前状态的早期

发现、积极干预和合理的随访计划可降低胃癌发生
率。既往的筛查方法中，以胃镜及活组织病理检查
( 以下称活检) 为主要依据。然而，胃镜作为一种侵
入性检查，将其用于人群普查存在一定的困难，因此

近年来提出“血清学活检”这一概念［1］。“血清学活
检”是联合检测血清胃蛋白酶原Ⅰ ( pepsinogen，PG
Ⅰ) 、PGⅡ和 PGⅠ /PGⅡ比值 ( pepsinogen ratio，
PGＲ) 、促胃液素-17( gastrin-17，G-17) 以及结合幽门
螺杆菌抗体的“ABC法”［2］，对人群中胃癌前状态及
早期胃癌进行筛查并指导制定胃癌防治方案的方

法，这些血清学指标对我国胃癌高危人群筛查能力

尚待进一步研究。该研究拟通过血清学指标联合检
测，评估血清学指标对胃癌前状态的临床筛查能力。

1 材料与方法

1． 1 病例资料 收集 2014 年 11 月 ～ 2015 年 7 月
安徽医科大学第一附属医院门诊慢性胃炎患者，纳

入标准:① 年龄 ＞ 18 岁; ② 同意血清学、内镜及活
检检查。排除标准: ① 4 周内服用抑酸剂、胃黏膜
保护剂、抗生素;② 长期口服抗凝剂、非甾体类抗炎
药史;③ 胃肿瘤、消化性溃疡、消化道出血及胃手术
史; ④ 严重心、肺、肝、肾疾病; ⑤ 胃镜检查禁忌。
本研究经安徽医科大学第一附属医院伦理委员会审
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核批准，所有患者签署知情同意书。
1． 2 内镜检查及活检 由高年资内镜医师行胃镜
检查并对胃黏膜取材，活检 5 块，包括胃窦小弯及胃
窦大弯各 1 块，距幽门 2 ～ 3 cm; 胃角 1 块，胃体小弯
及胃体大弯各 1 块，距贲门 8 cm。活检标本达黏膜
肌层，不同部位标本分开瓶装，4%甲醛溶液固定，标
明取材部位［3 － 4］。
1． 3 病理诊断
1． 3． 1 胃黏膜病变分级依据 病理组织确保观察
到黏膜肌层，采用悉尼系统直观模拟评分法［3］，观

察炎症、活动性、黏膜萎缩、肠化、上皮内瘤变 5 项组
织学变化，并依据病变程度分为无、轻度、中度和重
度 4 个等级。
1． 3． 2 OLGA 分级和 OLGIM 分级系统 根据国际
萎缩研究小组提出的慢性胃炎 OLGA 分期［3，5］和
OLGIM分期的分级系统，通过结合胃黏膜萎缩和肠
化病理诊断评分和胃黏膜整体分布范围，对慢性胃

炎的严重程度进行分期。
1． 4 血清学检测 初诊患者抽取清晨空腹静脉血
5 ml于抗凝管内，3 000 r /min 离心 10 min，分离血
清后应用 ELISA法( 芬兰 Biohit 公司) 定量测定 PG
Ⅰ、PGⅡ、G-17，计算 PGＲ，应用胶体金法( 上海凯创
生物技术有限公司) 定性检测幽门螺杆菌( anti-Heli-
cobacter pylori antibodies，H． pylori) -IgG抗体。
1． 5 “ABC 法”分组方法 根据 2014 年中国早期
胃癌筛查共识意见提出的胃癌的血清学筛查法，结

合日本胃癌筛查方案，应用联合血清学指标的“ABC
法”对患者进行分组［1 － 2］，分组方法如下: ① A 组
［PG( － ) Hp( － ) ］，血清 PGⅠ ＞ 70 μg /L 或 PGＲ ＞
7，H． pylori-IgG 抗体阴性; ② B 组［PG ( － ) Hp
( + ) ］，即 PGⅠ ＞ 70 μg /L 或 PGＲ ＞ 7，H． pylori-IgG
抗体阳性;③ C组［PG( + ) Hp( + ) ］，即 PGⅠ ＜ 70
μg /L 且 PGＲ ＜ 7，H． pylori-IgG 抗体阳性; ④ D 组
［PG( + ) Hp( － ) ］，即 PGⅠ ＜ 70 μg /L 且 PGＲ ＜ 7，
H． pylori-IgG抗体阴性。

1． 6 统计学处理 采用 SPSS 19. 0 软件进行分析，
血清 PG及 G-17 在受检患者中呈偏态分别，其血清
学水平应用中位数及第 25、75 百分位数即［M( P25，

P75) ］表示，应用 Mann-Whitney 检验比较两组间差
异，应用 Kruskal-Wallis 检验比较多组间差异，两组
间定性资料比较应用四格表 χ2 检验，P ＜ 0. 05 为差
异有统计学意义。

2 结果

2． 1 一般情况 共入组 331 例受试对象，其中男
187 例，女 144 例; 年龄 21 ～ 80( 54. 7 ± 11. 9) 岁。其
中胃黏膜萎缩 184 例，肠化 142 例，低级别上皮内瘤
变 68 例，高级别上皮内瘤变 1 例。比较不同性别的
血清学结果，其血清 PGⅠ、PGⅡ、PGＲ 及 G-17 的差
异无统计学意义。比较不同年龄段的血清学结果，
其血清 PGⅠ、PGⅡ、PGＲ 及 G-17 的差异无统计学
意义。
2． 2 比较不同病理诊断患者的血清学结果
2． 2． 1 胃黏膜萎缩患者血清 PG 及促 G-17 水平的
观察 胃黏膜萎缩患者的血清 PGⅠ、PGＲ 和 G-17
均低于无萎缩患者，但组间差异无统计学意义。
2． 2． 2 不同部位的萎缩患者血清 PG 及 G-17 水平
的观察 胃窦萎缩患者的血清 G-17 水平低于无萎
缩患者( P = 0. 030 ) ，胃体萎缩患者的血清 PGＲ 水
平低于无萎缩患者( P = 0. 046) ，全胃萎缩患者的血
清 PGⅠ( P = 0. 036) 及 PGＲ( P = 0. 030) 水平低于无
萎缩患者，见表 1。
2． 2． 3 胃黏膜肠化患者血清 PG 及 G-17 水平的观
察 胃黏膜肠化患者的 G-17 较无肠化患者有所降
低，组间差异有统计学意义( P = 0. 034) 。
2． 2． 4 不同部位的肠化患者血清 PG 及 G-17 水平
的观察 胃窦肠化患者的血清 G-17 水平低于无肠
化患者( P = 0. 021 ) ，全胃肠化患者的血清 PGⅠ( P
= 0. 015) 水平低于无肠化患者，见表 2。
2． 2． 5 上皮内瘤变患者的血清PG及G-17水平的

表 1 不同部位的胃黏膜萎缩患者血清 PG和 G-17 水平比较［M( P25，P75) ］

项目 无萎缩( n = 147) 胃窦萎缩( n = 142) 胃体萎缩( n = 3) 全胃萎缩( n = 39) U值 P值
PGⅠ( μg /L) 106． 4( 81． 4，143． 7) 100． 4( 74． 1，139． 0) 72． 6( 8． 6，119． 7) 82． 9( 60． 2，131． 9) * 12 192． 0 0． 124
PGⅡ( μg /L) 7． 5( 5． 1，12． 4) 7． 0( 5． 0，11． 1) 6． 8( 4． 6，14． 2) 7． 9( 5． 7，14． 7) 13 270． 5 0． 769
PGＲ 14． 4( 9． 8，19． 6) 13． 6( 10． 0，18． 5) 8． 4( 1． 9，10． 7) * 11． 9( 7． 2，13． 5) * 12 336． 5 0． 170
G-17( pmol /L) 4． 9( 2． 5，8． 9) 3． 5( 1． 9，7． 1) * 3． 3( 2． 7，29． 8) 4． 0( 2． 2，9． 6) 11 881． 5 0． 058

与无萎缩比较: * P ＜ 0. 05
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表 2 不同部位的肠化患者血清 PG和 G-17 水平比较［M( P25，P75) ］

项目 无肠化( n = 189) 胃窦肠化( n = 101) 胃体肠化( n = 8) 全胃肠化( n = 33) U值 P值
PGⅠ( μg /L) 107． 1( 97． 0，144． 3) 100． 0( 74． 8，138． 0) 109． 5( 74． 6，161． 5) 82． 9( 59． 5，111． 1) * 12 178． 0 0． 150
PGⅡ( μg /L) 7． 6( 5． 0，12． 0) 7． 2( 5． 3，11． 5) 11． 4( 7． 0，16． 5) 6． 4( 4． 6，9． 7) 12 996． 0 0． 624
PGＲ 13． 8( 9． 6，18． 5) 13． 9( 10． 1，18． 3) 10． 0( 7． 6，15． 9) 13． 2( 8． 0，17． 4) 13 049． 0 0． 668
G-17( pmol /L) 4． 5( 2． 2，9． 0) 3． 1( 1． 8，6． 4) * 4． 0( 2． 4，6． 9) 3． 7( 2． 6，7． 1) 11 587． 5 0． 034

与无肠化患者比较: * P ＜ 0. 05

表 3 比较不同 OLGA分期患者血清 PG和 G-17 水平［M( P25，P75) ］

项目 0 期( n = 147) Ⅰ期( n = 28) Ⅱ期( n = 121) Ⅲ期( n = 27) Ⅳ期( n = 8) U值 P值
PGⅠ( μg /L) 106． 4( 81． 4，143． 7) 105． 0( 58． 9，130． 7) 100． 1( 73． 4，139． 0) 87． 3( 74． 5，145． 6) 71． 5( 6． 0，123． 5) * 328． 000 0． 034
PGⅡ( μg /L) 7． 5( 5． 1，12． 4) 6． 7( 4． 8，10． 5) 7． 6( 5． 2，11． 8) 7． 2( 5． 3，11． 2) 6． 6( 4． 8，9． 9) 508． 000 0． 500
PGＲ 14． 4( 9． 8，19． 6) 11． 8( 7． 6，20． 2) 13． 3( 10． 2，17． 9) 12． 7( 9． 3，16． 1) 11． 6( 1． 9，14． 9) 402． 000 0． 127
G-17( pmol /L) 4． 9( 2． 5，8． 9) 3． 7( 2． 9，7． 2) 3． 3( 1． 8，6． 9) * 4． 5( 2． 2，7． 2) 3． 1( 1． 9，8． 1) 512． 000 0． 520

U值、P值为Ⅳ期患者与 0 期患者比较; 与 0 期患者比较: * P ＜ 0. 05

表 4 比较不同 OLGIM分期患者血清 PG、G-17 水平［M( P25，P75) ］

项目 0 期( n = 189) Ⅰ期( n = 32) Ⅱ期( n = 77) Ⅲ期( n = 24) Ⅳ期( n = 9) U值 P值
PGⅠ( μg /L) 107． 1( 79． 0，144． 3) 105． 6( 73． 4，131． 8) 99． 8( 75． 8，138． 8) 82． 3( 70． 7，108． 0) 58． 8( 10． 8，108． 9) * 454． 000 0． 018
PGⅡ( μg /L) 7． 6( 5． 0，12． 0) 6． 5( 5． 2，12． 6) 7． 8( 5． 4，11． 8) 6． 0( 4． 3，9． 5) 7． 4( 4． 1，12． 3) 750． 000 0． 550
PGＲ 13． 8( 9． 6，18． 5) 15． 2( 10． 5，21． 2) 13． 2( 9． 2，18． 1) 12． 9( 10． 9，18． 1) 10． 8( 3． 1，14． 5) 536． 500 0． 062
G-17( pmol /L) 4． 5( 2． 2，9． 0) 4． 2( 2． 3，6． 4) 2． 9( 1． 8，6． 5) * 3． 6( 2． 6，7． 1) 3． 5( 2． 1，5． 8) 684． 000 0． 322

U值、P值为Ⅳ期患者与 0 期患者比较; 与 0 期患者比较: * P ＜ 0. 05

观察 收集患者中诊断 1 例高级别上皮内瘤变和
68 例低级别上皮内瘤变，低级别上皮内瘤变中包含
胃窦 55 例、胃体 6 例和全胃 7 例。全胃发生低级别
上皮内瘤变患者的血清 PGⅠ水平低于无低级别上
皮内瘤变患者( P = 0. 036 ) ，1 例高级别上皮内瘤变
的 PGⅠ、PGⅡ和 G-17 较无上皮内瘤变患者均升
高，但差异无统计学意义。
2． 3 比较不同严重程度胃黏膜病变的血清 PG 及
G-17 水平
2． 3． 1 不同 OLGA 分期患者的血清 PG 及 G-17 水
平的观察 血清 PGⅠ水平随萎缩分期的严重程度
加重逐渐降低，以Ⅳ期降低明显( P = 0. 034 ) ; Ⅰ ～
Ⅳ期萎缩患者的血清 G-17 水平均低于 0 期，其中Ⅱ
期与 0 期差异有统计学意义( P = 0. 028) ，见表 3。
2． 3． 2 不同 OLGIM分期患者的血清 PG及 G-17 水
平的观察 血清 PGⅠ水平随分期严重程度的加重
逐渐降低，以Ⅳ期降低明显( P = 0. 018 ) ; Ⅰ ～Ⅳ期
患者的血清 G-17 低于 0 期，其中Ⅱ期与 0 期之间差
异有统计学意义( P = 0. 019) ，见表 4。
2． 4 比较“ABC法”各组的胃癌前状态情况 进一
步分析“ABC 法”对早期胃癌的筛查作用，联合血清
PG与 H． pylori-IgG 抗体结果进行分组，A 组被定义

为低危组，B、C、D 组被定义为高危组，比较“ABC
法”中各分组胃癌前状态情况。研究结果显示，根
据“ABC法”分组后，A 组共 307 例，其中慢性萎缩
性胃炎 154 例( 154 /307，50. 16% ) ，低级别上皮内瘤
变 49 例( 49 /307，15. 96% ) ; B组共 68 例，其中慢性
萎缩性胃炎 38 例( 38 /68，55. 88% ) ，低级别上皮内
瘤变 13 例( 13 /68，19. 12% ) ，高级别上皮内瘤变 1
例( 1 /68，1. 47% ) ; C组共 4 例，其中慢性萎缩性胃
炎 3 例( 3 /4，75. 00% ) ，低级别上皮内瘤变 1 例( 1 /
4，25. 00% ) ; D组共 20 例，其中慢性萎缩性胃炎 12
例( 12 /20，60. 00% ) ，低级别上皮内瘤变 5 例( 5 /
20，25. 00% ) 。

3 讨论

目前对于胃癌前状态的诊断主要依据内镜下胃

黏膜取材活检，但是胃黏膜病变存在局灶性分布特

点，同时也需要患者的配合以及避免医师主观因素

的影响，活检过程中可能存在漏检情况，血清学检查

在这些方面则体现其优越性。而且，本研究前期研
究［6］显示胃镜对胃癌前状态的评估能力有限，活动

期炎症等因素可能影响胃癌前状态的内镜下观察。

国内外已有研究［7 － 8］证实了血清 PG 和 G-17 可以
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用来反映胃黏膜发生胃癌前状态的情况。而且，国
外有共识提出血清学指标可用于筛查慢性萎缩性胃

炎及早期胃癌［9］，我国 2014 年早期胃癌共识意见中
也建议将血清学指标作为中国胃癌高危人群的筛查

方法之一［1］。
本研究对 331 例受试对象的血清学结果与病理

结果比较，显示不同部位的胃黏膜病变血清 PG 及
G-17 水平有所不同，其中胃窦黏膜萎缩和肠化患者
均存在血清 G-17 水平的降低，胃体或全胃黏膜萎缩
和肠化患者出现血清 PGⅠ或 PGＲ 水平的降低，全
胃低级别上皮内瘤变患者的血清 PGⅠ水平降低，这
与其分泌原理相关［10 － 11］。当胃窦黏膜发生萎缩或
肠化时，G细胞数目减少，导致血清 G-17 水平降低，
当胃体或胃底黏膜发生萎缩或肠化时，胃内酸分泌

减少，G-17 分泌增多，同时导致 PGⅠ的分泌减少，
而分泌 PGⅡ的细胞分布相对较广，其血清水平受影
响较小，可出现不同程度的血清 PGＲ 水平的下降，
据此认为血清 PG、G-17 可以用来反映胃黏膜发生
胃癌前状态的情况，为“血清学活检”作为一种非侵
入性检查手段提供依据［7 － 8］。
由于胃癌前状态为多灶性分布，局部活检对黏

膜病变的整体严重程度评估可能存在不足，为避免

这一缺点，2005 年由胃肠病专家和病理学专家组成
的国际萎缩研究小组提出了 OLGA 分期与 OLGIM
分期分级系统，该分期系统将病变严重程度的病理

评分与病变在胃黏膜的分布范围结合起来，通过对

胃癌前状态分期来评估胃黏膜癌变风险，国内外已

有研究［12 － 13］证实其可行性，2012 年中国慢性胃炎
共识亦提及该方法［3］。本研究根据胃黏膜活检的
病理结果对受试对象进行 OLGA 分期和 OLGIM 分
期，并比较不同分期中受试对象的血清 PG 和 G-17
的变化情况，研究结果显示无论是在 OLGA 分期中
还是 OLGIM分期中，血清学指标中 PGⅠ水平随分
期严重程度的加重逐渐降低，以Ⅳ期降低明显并且
与 0 期之间比较差异有统计学意义，G-17 在Ⅰ ～Ⅳ
期的血清水平均低于 0 期，其中仅Ⅱ期与 0 期之间
差异有统计学意义。国外也有研究［14］显示血清 PG
Ⅰ水平在 OLGA高危分期( Ⅲ ～Ⅳ期) 中明显下降，
本研究结论与之相符。
“ABC法”是日本学者提出的一种联合检测血
清学指标用于筛查早期胃癌的方法［2］，即联合检测

血清 PG和幽门螺杆菌抗体，根据结果将患者分为

A组、B组、C组、D 组，长达 10 年的随访显示，胃癌
的发生风险在 4 组中逐渐增加，认为该方法有助于
区分胃癌发生的高危人群和低危人群，并有利于发

现早期胃癌，建议低危组患者 5 年后进一步内镜下
复查活检。本研究结果显示高危组中慢性萎缩性胃
炎和上皮内瘤变患者占各组总人数比例较低危组明

显升高，符合血清学指标异常时提示胃癌风险升高

的既往研究［4］结论。尽管如此，但低危组中存在一
定比例慢性萎缩性胃炎和上皮内瘤变的患者，这些

患者的血清 PG 在正常范围和 H． pylori-IgG 阴性。
而且，本研究中 1 例高级别上皮内瘤变患者的 PGⅠ
和 PGⅡ水平明显升高，但 PGＲ、G-17 和 H． pylori-
IgG均在正常参考范围之内，在“ABC 法”分组中分
为相对低危的 B 组，并非高危的 C 组或 D 组。所
以，单纯依据血清学检测排除胃黏膜癌前状态，易造

成临床漏诊。研究［15］显示约 20%胃癌患者有过幽
门螺杆菌根除史，这些患者尽管 PG 水平正常及 H．
pylori-IgG阴性，也应该属于胃癌高危人群，所以 A
组患者中有幽门螺杆菌根除史者也应行胃镜筛查。
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Evaluation of serum pepsinogen，gastrin-17 and
Helicobacter pylori antibody in screening gastric precancerous state

Liu Dedi，Zhang Lei，Wang Yalei，et al
( Dept of Gastroenterology，The First Affiliated Hospital of Anhui Medical University，Hefei 230022)

Abstract Objective To investigate the correlation between serum pepsinogen，gastrin-17，anti-Helicobacter pylori
antibodies and the histologic diagnosis of gastric precancerous state． Methods 331 adult individuals with chronic
gastritis were enrolled in this study，and observed serum markers level in different histolgic diagnosis( including mu-
cosal atrophy，intestinal metaplasia，intraepithelial neoplasia，OLGA staging and OLGIM staging) and the status of
gastric precancerous state in ABC method． Ｒesults ① Serum gastrin-17 level was lower in those who suffered mu-
cosal atrophy only in antrum than those who suffered no mucosal atrophy，serum PGＲ level was lower in those who
suffered mucosal atrophy only in corpus than those who suffered no mucosal atrophy，serum PGⅠand PGＲ level
were lower in those who suffered mucosal atrophy in both antrum and corpus than those who suffered no mucosal at-
rophy; ② Serum gastrin-17 level was lower in those who suffered intestinal metaplasia only in antrum than those
who suffered no intestinal metaplasia，serum PGⅠlevel was lower in those who suffered intestinal metaplasia in both
antrum and corpus than those who suffered no intestinal metaplasia; ③ Serum PGⅠlevel was lower in those who
suffered low-grade intraepithelial neoplasia in both antrum and corpus than those who suffered no low-grade intraepi-
thelial neoplasia; ④ Serum PGⅠlevel descended gradually following OLGA staging become more serious，especially
in staging Ⅳ; ⑤ Serum PGⅠlevel descended gradually following OLGIM staging become more serious，especially
in staging Ⅳ; ⑥ Although the proportion of gastric precancerous state in high-risk group( including group B，group
C，and group D) was higher than that in low-risk group( group A) according to the ABC method，there was still a
certain proportion patients in low-risk group suffered chronic atrophic gastritis and low-grade intraepithelial neopla-
sia( 50. 16%，15. 96% respectively) ． Conclusion Serum pepsinogen and gastrin-17 are useful to assess the risk of
gastric precancerous state． The ABC method is effective in screening early gastric cancer to some extent． However，
there is still a risk of pre-gastric cancer in the low-risk group．
Key words gastric precancerous state; serum markers; OLGA staging and OLGIM staging
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