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胃蛋白酶原、胃泌素-17和幽门螺杆菌抗体
在早期胃癌筛查中的研究进展

黄学 综述 刘福健，贾秋红 审校

广西医科大学第八附属医院消化内科，广西 贵港 537100

【摘要】 早期胃癌的诊断主要通过胃镜筛查，但胃镜是一种侵入性检查，很多患者不能接受，故限制了胃镜在

胃癌大规模筛查中的应用。日本等发达国家应用血清胃蛋白酶原、抗幽门螺旋杆菌抗体等对全民进行胃癌筛查

后，取得很好的效果。“发现一例早癌，挽救一条生命，幸福一个家庭”，为提高我国早期胃癌的诊断率，我国近年来

采用检测血清胃蛋白酶原、胃泌素-17、抗幽门螺旋杆菌抗体等进行胃癌初步筛查，取得一定效果。但目前适用于

我国胃癌大规模筛查的方法仍需进一步研究。因此，本文就早期胃癌筛查的重要性、胃癌的筛查对象、胃蛋白酶原

及胃泌素-17等在早期胃癌筛查中的研究做一综述。
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【Abstract】 The diagnosis of early gastric cancer is mainly through gastroscopy. Gastroscopy is an invasive ex-

amination, which cannot be accepted by many patients, so the application of gastroscopy in large-scale screening of gas-

tric cancer is limited. In Japan and other developed countries, serum pepsinogen and anti-Helicobacter pylori antibodies

were used to screen the whole population for gastric cancer, and good results were obtained. With the philosophy of "dis-

cover an early cancer case, save a life, happy a family", and the goal of“to improve the diagnosis rate of early gastric

cancer in China”, the detection of serum pepsinogen, gastrin-17, and anti-Helicobacter pylori antibodies have been used

in the preliminary screening of gastric cancer in recent years in China, and some achievements have been reached. The

method suitable for large-scale screening of gastric cancer in China still needs further study. Therefore, this article re-

views the importance of early gastric cancer screening, the targets of gastric cancer screening, pepsinogen, and gas-

trin-17 in early gastric cancer screening.
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胃癌是我国第二大常见的癌症[1]。2015年，我国

估计有 679 100 人被诊断患有胃癌，最终约有 49.8 万

人死于胃癌，约占全球发生胃癌病例和胃癌死亡人数

的一半[2]。胃癌的死亡率比较高主要与其发现时已经

是晚期肿瘤有关，因此，胃癌的早期发现和治疗对于

减少其引起的死亡极其重要 [3]。早期胃癌 (early

gastric cancer，EGC)的定义为胃癌仅仅局限在黏膜层

或黏膜下层，而无论是否有淋巴结的局部转移。众所

周知，胃癌的治疗效果与其分期相关，进展期胃癌的5

年生存率约 30%，而早期胃癌的 5 年生存率可高达

90%。日韩等发达国家早期胃癌检出率很高，而我国

的早期胃癌的检出率平均低于 10%，差距较大。因

此，只有提高了早期胃癌的检出率，才能有效的改善

胃癌患者的 5年生存率。目前，早期胃癌的检出主要

依靠内镜的发现及活检后的组织病理学。然而胃镜

检查的“一定风险性、痛苦、昂贵”等缺点导致其很难

应用在大范围的胃癌筛查中。近年来，通过检测血清

胃蛋白酶原(pepsinogen，PG)、胃泌素 17 (gastrin-17，

G-17)、抗幽门螺杆菌(Helicobacter pylori，Hp)抗体(抗

Hp抗体)水平进行胃癌初步筛查应用得越来越广泛。

本文就早期胃癌筛查的重要性、胃癌的筛查对象、PG

等在早期胃癌筛查中的研究做一综述。

1 早期胃癌筛查的重要性及筛查对象

众所周知，胃癌的发生发展通常是从活动性胃炎

到萎缩性胃炎、肠上皮化生、上皮内瘤变，再到腺癌的

一个连续的过程[4]，这个过程通常经历3~5年甚至更长

的时间。多年来，由于无痛胃镜尚未普及、早期胃癌

筛查费用较高及患者对胃镜检查的恐惧感等原因，我

国对早期胃癌的筛查多采取门诊症状性筛查，即对有

腹部不适、反酸或者消瘦等症状的患者进行胃镜等检

查，这导致了许多没有腹部症状的患者在检出为胃癌

时均已处于进展期。早期胃癌与进展期胃癌患者的

预后有巨大的差别，进展期胃癌患者即使接受了以外

科手术为主的多种方式的联合治疗，其 5年生存率仍
不超过30% [5]；而大部分早期胃癌可以通过内镜下手术
(黏膜切除术或黏膜下剥离术)获得根治性切除，其5年
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生存率超过90% [6]。因此，胃癌的早期诊断及早期治疗
是提高患者生存率和降低患者死亡率的主要策略。

日本、韩国两国针对 40 岁以上人群开展早期胃
癌全民筛查工作已多年，经过筛查，两国检出的早期
胃癌比例占全部胃癌的50%以上；而在检查发现的早
期胃癌患者中，没有腹部症状的胃癌患者的例数远远
多于有腹部症状者[7]。早期胃癌在我国的检出率平均
低于 10%，与日韩两国的检出水平有很大差距[8]。至
今为止我国没有全国性的胃癌的筛查方案，早期胃癌
的发现仅依靠机会性筛查[2]。目前尚没有简单有效的
筛查方法应用于早期胃癌的筛查，而胃镜等侵入性检
查方法用于胃癌普查又耗费大量的人力、财力。因
此，广泛实施胃癌危险人群的筛查，鼓励广大人民积
极参与到早期胃癌的筛查，逐步提高早期胃癌的发现
率，最终提高胃癌患者的生存率，才是可能行之有效
的办法。因此，2017 年我国早期胃癌筛查专家共识
意见 [9]指出，我国筛查人群定义为年龄 40 岁以上，符
合下列任何一项者应视为胃癌的高危险人群，应视为
胃癌的筛查目标：(1)幽门螺杆菌感染者；(2)胃癌高发
地区人群；(3)胃癌患者一级家属；(4)既往有肥厚性胃
炎、慢性萎缩性胃炎、胃溃疡、手术后残胃等胃癌前疾
病者；(5)存在胃癌的其他高危因素者(吸烟、重度饮
酒、高盐、腌制饮食等)。

2 血清胃蛋白酶原(PG)与胃癌筛查

PG是胃黏膜特异性功能酶，主要分为PGⅠ与PG

Ⅱ两个亚群。PGⅠ主要由胃腺主细胞及颈黏液细胞分
泌，PGⅡ则主要由全胃腺及近端十二指肠的Brunner腺
分泌。正常人体血清中的PGⅠ含量约为PGⅡ含量的6

倍。PGⅠ和PGⅡ的改变反映了不同部位胃腺体细胞
的状态。当胃酸分泌增加时，血清中的PGⅠ水平升高，
反之血清PGⅠ水平则降低，PGⅠ/PGⅡ比值(PGR)的进
行性下降提示胃黏膜萎缩。PGⅡ升高与胃上皮化生等
有关，其升高提示胃黏膜慢性炎症。PG受Hp、性别、年
龄、体质量、抽烟和饮酒习惯等因素的影响[10]。萎缩性
胃炎是胃癌的癌前病变，因此，PG的降低与胃癌发生
风险的升高有关[11]。欧洲胃肠内镜学会已经提出，PG

水平可作为广泛性萎缩性胃炎的预测指标[12]。
由于测定血清PG含量变化以及其比值的方法不

需要进行内镜检查，因此反复检查对患者来说更容易
接受。与内镜相比，PGⅠ和PGⅡ水平的测量是一种
非侵入性和更为直截了当的大规模胃癌筛查手段。
日本一项研究提示，单纯检测血清中的 PG水平对大
范围居民进行胃癌筛查，取得较好的结果 [13]。通过
检测血清中 PG 水平筛查出胃癌的高危人群，进而
定期的实施内镜检查，对胃癌的早期发现非常重
要。因此，有的学者建议可以在日本和我国等胃癌
高发地区进行血清PG水平检测，以提高早期胃癌的
检出率[14]。PG用于筛查胃癌的范围在各国间有所区
别。比如，日本应用PGⅠ≤70 μg/mL且PGⅠ/PGⅡ比

值≤3.0作为胃癌筛查的标准，其诊断广泛性萎缩性胃
炎的敏感性、特异性分别是 80%、70% [15]。在我国把
PGI≤70 μg/L 并且 PGR≤3.0视为萎缩性胃炎的筛查
标准，而将PGI≤70 μg/ L并且PGR≤7. 0视为胃癌高
发地区的胃癌筛查标准[16]。

虽然血清PG检测是目前识别癌前疾病(尤其萎缩
性胃炎患者)很有效的无创检测方法 [17]，然而，一项
Meta分析指出，单纯检测血清PG水平在胃癌筛查里
只表现出适度的诊断率[18]。而且，单纯血清PG检测在
胃癌筛查中的一个争议性和最重要的缺点是血清PG

处于正常值时胃癌仍然可以发生发展，尤其是在弥漫
性胃癌中。以上观点表明，单用血清胃蛋白原方法进
行大规模胃癌筛查存在缺陷，可能会导致漏诊不少胃
癌患者。

3 胃泌素-17 (G-17)与胃癌筛查

胃泌素主要是由胃内胃窦G细胞产生，胃内胃酸
的分泌主要受其调控。血液中的胃泌素 90%以上是
G-17 和 G-34，并且 80% ~90%的 G-17 具有生物活
性。胃泌素的主要功能是促进胃黏膜生长、向胃中分
泌盐酸和调节胃肠功能。血清G-17水平由胃窦G细
胞数量和胃内酸度调控。不同部位的萎缩性胃炎可
能导致 G-17 的降低、正常或增加 [19]。而胃癌患者中
G-17的高低与胃癌的部位、类型及病变范围有关，其
中胃体部胃癌、贲门/胃底部胃癌的G-17水平相对更
高[20]。G-17的水平还可以受到许多因素的影响，比如
昼夜周期性波动、饮食等[21]。

G-17用于胃癌筛查的标准范围在多项研究中各
不相同。ROLLAN 等 [22]指出 G-17>13.3 pmol/L 诊断
萎缩性胃炎的灵敏度和特异度分别是56%~78%、91%

~100%。而王雪华等[23]对133份标本的检验指出G-17

检验萎缩性胃炎的最佳界限值是 G-17>6 pmol/L，其
灵敏度和特异度分别为 65.9%和 63.8%。SUN等[24]指
出，当G-17诊断胃癌的界限值为10.7 pmol/L时，其敏
感度、特异度分别为 50%、83%；研究并提示在 249例
胃癌中，69.1%的 G-17>3 pmol/L。有文献报道，胃泌
素可能介导胃Hp感染的致癌作用[25]。KANG等[26]检
验胃癌患者的胃泌素发现，患者 G-17 水平升高最终
可以作为胃癌发生的一个预测指标。

4 幽门螺杆菌与胃癌筛查

胃黏膜进展为胃癌前，通常需要经历活动性胃
炎、萎缩、肠上皮化生、上皮内瘤变等变化，进而才发
展为胃癌。其中，Hp在胃黏膜上定植并引起一系列炎
症反应，被认为是引起萎缩性胃炎的重要原因[27]。幽
门螺杆菌引起的萎缩性胃炎通常始于胃窦，经小弯侧
向贲门延伸，导致胃分泌功能随着胃底腺黏膜面积的
缩小而降低。由于萎缩性胃炎通常是发生在多个部
位，尤其是在萎缩早期，因此单纯根据少数内镜活检
标本准确判断萎缩性胃炎程度是非常困难的。研究
已经证明Hp感染是胃癌发生的重要危险因子和主要
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病因[28]。亦有多项研究证据显示，胃癌几乎从不发生
在没有Hp感染的情况下。UEMURAN等[29]在10年的
时间里对1 526例进行了观察，结果显示，在所有感染
Hp的患者中，其中有 5%检查发现了胃癌，而没有Hp

感染的人中没有发现胃癌。另一研究也支持这个结
果[30]。文献指出，估计有 89%的非贲门部胃癌可归结
于Hp的感染[31]。因此，检测血清抗幽门螺杆菌免疫球
蛋白G (IgG)抗体，对萎缩性胃炎和胃癌进行筛查，对
临床评估和干预胃癌有很重要的意义[32]。

此外，即使胃内没有萎缩的情况下，幽门螺杆菌
感染所致的胃内活动性炎症者患有胃癌的风险依然
很大。一项集中于幽门螺杆菌患者患胃癌的风险(没
有萎缩性胃炎情况下)的研究清楚地表明，活动性胃炎
者患胃癌尤其是弥漫性胃癌的风险性依然很高[33]。因
此，没有萎缩性胃炎的Hp感染者也应被认为是患有
胃癌的中度危险因素。

5 胃蛋白酶原与幽门螺杆菌抗体相结合筛查胃癌

采用一种实用、经济、高效的胃癌筛查方法对胃
癌的早期发现具有重要价值，依据胃癌的危险程度，
可以重新建立胃癌筛查系统，避免不必要的侵袭性筛
查。考虑到人口筛查是由筛选者而不是目标对象采
取的，国际癌症研究机构(IARC)的癌症预防手册[34]强
调了筛选策略的“分层”应用，以最大限度地发挥效
益，最大限度地减少人力和财政支出，该组织敦促采
取一种特定年龄的癌症筛查方法。而胃蛋白酶原检
测和幽门螺杆菌检测相结合被认为是胃癌风险分层
的最佳无创选择[17]。单独检测血清抗Hp抗体或血清
PG水平虽然都可以对胃癌的发生发展水平进行预测，
然而，抗Hp抗体由于在严重萎缩性胃炎中也可以降
低，而当Hp感染后胃黏膜不发生萎缩时，血清 PG水
平检测结果为正常值，且部分胃癌患者无法单独通过
血清PG筛查出来。为了弥补抗Hp抗体和血清PG单
独进行检测时的局限性，可将抗Hp抗体与血清PG一
起联合检测的方法进行胃癌筛查，该方法更能准确地
反映了慢性胃炎的程度，且有助于在高危人群和低风
险人群中识别胃癌的发生发展，进而建议发生胃癌风
险较高的人接受内镜检查，这种方法即日本研究者近
年来极力推荐的胃癌筛查方法“ABC 法”[35]。根据

“ABC法”，当PGI≤70 ng/mL和PGⅠ/Ⅱ≤3时，PG被
定义为“萎缩”，根据血清PG和H. pylori血清阳性率将
受试者分为四组：A组H. pylori (-)，PG(-)；B组H. pylori
(+)，PG (-)；C组H. pylori (+)，PG (+)；D组H. pylori (-)，
PG (+)。B组、C组和D组患者都应该接受根除Hp治
疗和内镜检查，B组、C组和D组建议的内镜检查时间
间隔分别为每三年一次、每两年一次和每年一次，因
为 D 组患胃癌的风险最高，其次是 C、B 和 A 组。
MIZUNO 等 [36]报告(以 A 组为参照)，B 组发生胃癌的
HR值为4.2，C组为11.23，D组为14.81。“ABC法”是胃
癌的一种“风险分层”的筛选策略，用于识别高危人

群，进而决定进一步检查治疗策略。目前，日本已经
应用该方法进行胃癌的大规模筛查[35]。

日本学者的一项研究将2 446名年龄≥40岁的日
本社区居民按幽门螺杆菌血清学基线和 SPG 采用

“ABC法”随访 20年，共发现 123例胃癌患者[37]。与A

组相比，其他三组胃癌的发生率明显增高，而从A组
到D组，胃癌的发生概率亦逐步上升；而C组与D组相
比，其胃癌累积发生率并没有显著差别。最近的荟萃
分析中也有类似的发现[38]。ABC法的优点是：(1) 90%

以上成人血清 PG水平在 10年内变化不大；(2) Hp感
染大多发生在儿童时期；(3) 40岁以上人群血清PG水
平相对稳定；(4)可同时进行定期健康检查。如果通过
ABC 法进行初步筛查，将个人分为高危组或低风险
组，则有可能根据患者的风险水平重新构建胃癌筛查
系统，而不是对所有个人实施年度筛查。

6 胃蛋白酶原、胃泌素-17和幽门螺杆菌抗体两

两或三者联合检测与胃癌筛查

尽管当前诸多报道证实了血清PG、G-17和Hp抗
体在筛查萎缩性胃炎、胃癌方面的有效性，然而结果
提示筛查的敏感度、特异度差别较大。研究提示PG、
G-17 和 Hp 抗体两两结合或三者结合检验可提升对
胃癌及萎缩性胃炎检测的敏感度和特异度。陈卿其
等 [39]研究表明，联合检验 PG、G-17 有利于提升胃癌
的检出率，联合检验对胃癌筛查的灵敏度、特异度分
别是 83.7%、76.8%，且 PG、G-17 高低的变化跟胃癌
的病程分化、病情进展程度有关。一项研究对比了
旧 ABC 法(血清 PG 与 Hp-IgG 抗体)与新 ABC 法(血
清PG与胃G-17)对胃癌的诊断价值；结果表明，新的
ABC 法对胃癌的诊断具有更高的敏感性、特异性和
符合率 [40]。国内一项涉及 1 122 例患者联合检测
G-17及PG水平的多中心研究[41]表明，以G-17>7 pmL/L

且PGⅡ>10 μg/Ｌ为标准诊断胃癌的敏感度、特异度、
准确度分别为 48.04%、79.74%、73.98%，血清 G-17、
PGⅡ升高和 PGR 下降可提示胃癌风险，G-17 联合
PGR检出胃癌的准确度比较高。一项涉及PG、G-17

及抗 Hp 抗体的 10 余年的纵向研究提示：血清 PGI、
PGII、PGR 和抗 Hp 抗体水平(特别是 PGII 和抗 Hp 抗
体联合)的时间变化可能有助于评估和管理胃癌前病
变进展的风险[42]。一项荟萃分析表明，应用PG、G-17

联合抗Hp抗体诊断萎缩性胃炎的总敏感度为74.7%，
特异度为 95.6%，其表明三者联合应用检测是筛查萎
缩性胃炎及胃癌高危人群的可靠工具[43]。2017 年我
国早期胃癌筛查专家共识意见[9]指出，根据我国国情，
可以采用涉及到年龄、性别、Hp抗体、PGR、G-17共五
项变量的新型胃癌筛查评分系统进行胃癌筛查，该筛
查方法筛查胃癌的效能显著升高。国内一项涉及三
者结合检测的多中心研究[44]表明，PG、G-17和抗Hp抗
体血清结合检验可用于识别胃癌高风险人群并进一
步进行胃镜检查，从而指导有针对性的筛查和精确预
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防。因此，先筛选出胃癌高危人群，对胃癌发生几率
很高的人群采取胃镜下精查，进而提高胃癌早期的检
出率，这种筛查方式可能更适合我国的国情。

7 小结

近年来，为了降低我国胃癌的发生率及死亡率，
我国提倡进行早期胃癌的筛查，经过多年的研究，目
前我国已越来越重视血清PG、G-17及Hp抗体水平在
胃癌、萎缩性胃炎中的筛查应用，并先后推广“ABC

法”、“新型胃癌筛查评分系统”等血清筛查方法筛查
胃癌。血清学检测法由于其简单、经济、无创，因此越
来越得到广泛认可及应用。但目前适用于我国胃癌
大规模筛查的方法仍需进一步研究，最终旨在寻找出
合适我国胃癌筛查的最佳方法。
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右美托咪定对机械通气患者脏器功能的保护作用
王琨，李海红，郑长伟，陈玲，崔轮盟 综述 谢凤杰 审校

牡丹江医学院附属红旗医院重症医学科，黑龙江 牡丹江 157000

【摘要】 重症加强护理病房中机械通气的患者常处于强烈的应激状态，易出现烦躁、焦虑、恐惧等不良情绪，

发生人机对抗，影响机械通气的效果；应激还可诱导促炎细胞因子的释放，进一步加重脏器的损伤。因此，镇静、镇

痛是重症加强护理病房中机械通气患者治疗的一部分。右美托咪定作为新型、高效、高选择性的α2肾上腺素受体

激动剂，具有显著的镇静、镇痛及抗焦虑作用，对呼吸抑制作用轻微，无明显停药后的反跳现象，可减少谵妄的发

生。近年来，随着对右美托咪定的深入研究，发现除了具有较好的镇静、镇痛作用外，还具有抗炎、抗氧化以及脏器

功能保护的作用。本文主要综述右美托咪定对重症加强护理病房中机械通气患者各脏器功能的保护作用、对各种

疾病治疗的协同作用及其机制，以供临床参考和借鉴。

【关键词】 重症加强护理病房；机械通气；右美托咪定；脏器；保护；治疗；机制
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Protective effect of dexmedetomidine on organ function in patients with mechanical ventilation. WANG Kun, LI
Hai-hong, ZHENG Chang-wei, CHEN Ling, CUI Lun-meng, XIE Feng-jie. Department of Intensive Medicine, Hongqi
Hospital Affiliated to Mudanjiang Medical College, Mudanjiang157000, Heilongjiang, CHINA

【Abstract】 Patients with mechanical ventilation in intensive care unit are often in a state of intense stress, prone

to irritability, anxiety, fear and other negative emotions, resulting in human-machine confrontation and affecting the ef-

fect of mechanical ventilation. Stress can also induce the release of proinflammatory cytokines, further aggravating the

damage to the organs. Therefore, sedation and analgesia are part of the treatment of patients with mechanical ventilation

in the intensive care unit. Dexmedetomidine, as a new highly effective and highly selective α2 adrenergic receptor ago-

nist, has significant sedative, analgesic and anti-anxiety effects. It has a slight effect on respiratory depression and no re-

bound phenomenon after discontinuation, and can reduce the occurrence of delirium. In recent years, with the in-depth

study of dexmedetomidine, it has been found that in addition to good sedative and analgesic effects, it also has anti-in-

flammatory, anti-oxidant and organ protection functions. This article mainly reviews the protective effect of dexmedeto-

midine on the functions of various organs in patients with mechanical ventilation in the intensive care unit, the synergis-

tic effect on the treatment of various diseases and its mechanism, for clinical reference and reference.

【Key words】 Intensive care unit; Mechanical ventilation; Dexmedetomidine; Organ; Protection; Treatment;

Mechanism
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