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血清胃蛋白酶原在胃部疾病中的研究进展 

马亚楠  李夏雨  李倩倩  沈守荣 

【摘要】  血清胃蛋白酶原（sPG）可以确切地反映胃蛋白酶的分泌以及胃黏膜状态和功能情况。sPG
与胃部疾病的发生发展相关，被誉为胃黏膜病变的“血清学活检”，且检测 sPG 具有简便、快捷、重复性

好、非侵入性、便于动态监测等优点；确定合适的 sPG 检测临界值，更有助于更灵敏地诊断胃部病变。本

文就 PG 的生物特性，影响因素及与胃疾病的关系几个方面予以综述。 
【关键词】  胃蛋白酶原类；  螺杆菌，幽门；  慢性胃炎；  胃肿瘤 
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【Abstract】  Serum pepsinogen (sPG) can exactly reflect the pepsin secretion and gastric mucosal status and 
functions. As the level of serum pepsinogen relates to the lesions occurred in gastric mucosa, sPG is known as the 
serological biopsy of gastric mucosal lesions. And the detection of sPG is simple, fast, reproducible, non-intrusive 
and convenient of dynamic monitoring etc. Determination of the critical value of sPG contributes to more sensitive 
diagnosis of gastric disease. In this review, we overview mainly from the following several aspects: the biological 
characteristics of sPG, the influencing factors of sPG, and the relationship between sPG and gastric diseases. 
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一、胃蛋白酶原（pepsinogen，PG）的生物特性   
PG 是胃蛋白酶的无活性前体物质，由胃液中的胃酸激活而

变成胃蛋白酶。胃黏膜细胞分泌的 PG 中，约 1%可透过胃黏膜

毛细血管进入血液循环，且进入血循环的 PG 在血液中非常稳

定因此，通过检测血清胃蛋白酶原（serum pepsinogen，sPG）

浓度可以在一定程度上反映胃黏膜外分泌功能。sPG 根据其不

同的免疫以及生化性质，常分为 PGⅠ、PGⅡ两种亚型，这两

种亚型的分泌部位也不尽相同。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。 

在安静状态下，PG 呈恒定持续分泌，当分泌细胞受到刺激

时，PG 将大量释放。血清 PGⅠ、PGⅡ不仅反映了胃黏膜腺体

及细胞的数量，也反映了不同部位的胃黏膜的分泌功能。在

Correa 胃癌发生通路（慢性浅表性胃炎→萎缩性胃炎→肠上皮

化生→异型增生→胃癌），这一量变到质变的多阶段、渐进性

演化过程中[1]，PG 分泌量随之发生变化。 
二、PG 在正常人群中的变异 
近年来国内外大量研究表明，正常人群的 sPG 水平变异很

大，呈明显偏态分布。PG 水平与种族、性别、年龄、饮酒、吸
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烟等可能有关[2]。目前仅有少数研究涉及血清 PG 的水平与相关

影响因素的关系。 
1. 种族对 PG 水平的影响：相英花等[3]进行的一项关于高

原地区不同民族萎缩性胃炎患者 sPG 水平的变化的研究显示，

不同民族慢性萎缩性胃炎患者中血清 PG 水平存在差别，表现

为回族明显低于汉族和藏族，而同民族不同性别之间无差别。

Kazuo 等[4-5]的研究显示日本农村人群中血清 PGⅠ和 PGⅡ水平

无性别差异。乌日丽其等[6]的研究提示，蒙古族胃癌患者血清

PGⅠ及 PGR（PGⅠ/PGⅡ）值低于汉族胃癌患者，均提示血清

PG 水平在不同种族人群中存在着差异。 
2. 性别对 PG 水平的影响：张祥宏等[7]对胃癌高发区（赞

皇县）1504 例 30 岁以上志愿者进行血清 PGⅠ、PGⅡ定量分析

发现，男性居民 sPG 均明显高于女性居民。刘露等[8]的研究同

样证实，正常人群中，男性血清 PG 均明显高于女性，PGR 在

性别没有差别。黄飚等[9-12]的研究均显示，健康体检人群中，男

性 PGⅠ水平明显高于女性。 
3. 年龄对 PG 水平的影响：孙丽萍等[13]对辽宁庄河地区居

民 sPG 检测结果提示认为随年龄增高，PGⅠ、PGⅡ逐渐升高，

至 60 岁后出现降低趋势，PGR 则呈阶段性显著降低。张祥宏

等[7]对胃癌高发区（赞皇县）1504 例 30 岁以上志愿者进行血清

PGⅠ、PGⅡ定量分析发现，不同年龄组居民血清 PGⅠ、PGⅡ

水平有一定差异，但 PGR 无明显差异。曾志荣等[14]对胃癌高发

区（陕西）500 例健康志愿者进行研究，无论 Hp 感染与否，胃

癌高发区正常人群中血清 PGⅠ、PGR 随年龄的增加呈下降趋

势。黄荣根等[11]研究结果表明，在 20～70 岁年龄段，随着年龄
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增长，PGⅠ、PGⅡ水平上升而 PGR 水平下降。同样，国外相

关研究[4]也表明 PGⅡ、PGR 随着年龄增高而增高。 
4. 饮酒对 PG 水平的影响：国外一篇报道[15]显示饮酒可以

降低血清 PGⅠ和 PGⅡ水平，PGR 不受影响。之后 Kitahara 等[16]

发现血清 PG 水平不受饮酒的影响，与国内赵瑶等[17]研究结果

一致，国内发现，饮酒者 PGⅠ水平高于不饮酒者，但无统计学

意义。 
5. 吸烟对 PG 水平的影响：Hishida 等[18]的一项研究表明，

吸烟可以增加萎缩性胃炎转化为胃癌的概率。由此推测吸烟可

能影响胃黏膜功能或结构，进而导致 PG 水平发生变化。但仍

需大样本量的群组研究来证实吸烟对 PG 水平的具体影响。 
三、PG 与幽门螺杆菌（Hp） 
Hp 自 1982 年由 Marshall 等学者首次分离出来后，其对胃

黏膜损伤作用已经得到广泛公认，且于 1994 年 Hp 被世界卫生

组织列为人类胃癌Ⅰ类致癌因子。Hp 能定植在胃黏膜，产生大

量细胞毒素，减弱胃黏膜的保护因素，并加速胃黏膜上皮细胞

增殖，导致基因突变，使胃黏膜发生恶变。Hp 长期持续对胃黏

膜产生不良刺激被认为是胃癌发病的先导因素。目前，有关 Hp
感染影响血清 PG 水平的机制尚不完全清楚，可能是在 Hp 感染

早期，Hp 通过增加主细胞内钙离子浓度、cAMP 和磷酸肌醇浓

度而刺激 PG 的合成和分泌[19-21]。 
国内外有关研究报道[11, 22-25]，在正常无症状人群中，Hp 阳

性感染者 PG 水平高于 Hp 阴性者。但是，在国内外关于慢性胃

炎患者中 Hp 感染与 PG 水平变化情况的研究结果却不完全一

致。2000 年日本一项对 2584 例慢性胃病患者进行的 5 年随访

观察结果提示[26]，Hp 阳性组血清 PG 水平低于 Hp 阴性组，Hp
阳性组 PGR 降低明显。2010 年国内韩坤等[27]研究了 Hp 相关性

胃炎患者 sPG 含量变化，结果显示 Hp 感染慢性胃炎患者 sPG
含量明显增加。其次，多项研究显示，PG 检测可作为 Hp 治疗

效果的评价。2002 年 Ito 等[28]对萎缩性胃炎患者根除 Hp 治疗

后实行的 5 年追踪随诊证实，根除 Hp 治疗后 PGⅠ升高。2010
年 Arinton 等[29]研究发现，Hp 感染慢性胃炎者治疗前后 PGR
值升高。结合临床实际情况，考虑 Hp 感染常常与消化性溃疡、

胃炎等多种胃部疾病同时发生，Hp 可使 PG 水平整体升高，而

萎缩性胃炎会使 PG 水平整体下降，因此，多种胃病综合的病

例，其 PG 检测结果有可能处于正常水平。进一步研究表明[30]，

Hp 在感染初期促进细胞增生和凋亡，后期凋亡减弱，细胞增生

相对增强，导致增生与凋亡失平衡，增加了基因突变致癌的可

能。Hp 和 PG 联合检测能够在一定程度预测胃癌的进展，其结

果可信度较高，与胃镜下活检结果相近[31]。 
四、PG 与慢性胃炎、胃癌 
1. PG 与慢性胃炎：sPG 检测对浅表性胃炎的灵敏度及特异

度偏低，考虑浅表性胃炎发病部位主要位于胃黏膜的上皮层，

对胃腺体影响较小，因此，虽然有临床胃肠道消化不适症状，

但跟正常人群相比，PG 变化不明显。 
Watanabe等[32]一项长达 8 年的大样本病例对照研究结果显

示慢性萎缩性胃炎患者的胃癌发病危险极高。根据 Correa 胃癌

发生通路，对胃黏膜炎症病变实行早期诊断、早期临床干预有

望降低胃炎发展恶化为胃癌的风险。在正常胃黏膜组织，血 PG

浓度维持在相对稳定范围内波动。当胃体黏膜发生萎缩时，腺

细胞和主细胞数量减少，被幽门腺或肠化生所代替，血清 PG
Ⅰ浓度下降，但因分泌 PGⅡ的细胞分布范围广，血清 PGⅡ浓

度变化不明显，PGR 下降较明显。当黏膜萎缩累及全胃时（多

灶性萎缩性胃炎或全胃炎），胃所有腺体的分泌功能均受损，

血清 PGⅠ、PGⅡ、PGR 都下降。因此，PG 指标不仅有助于判

断胃黏膜是否萎缩，且可根据其浓度变化确定萎缩累及的部位

及其严重程度。 
2. PG 与胃癌：胃癌的发生发展是一个胃黏膜损伤由量变到

质变的、多阶段、渐进性演化过程。胃癌成为世界第二大癌症

死因，我国胃癌人群发病率和死亡率均为世界平均水平的 2
倍。近年来，随着经济水平的快速发展，人们生活水平的大幅

度提高，我国胃癌发病率呈现年轻化趋势。中国半数早胃癌患

者无任何症状，检出率低于 10%。我国住院病例中超过 90%的

胃癌患者是病情发展至中晚期才就诊，此时 5 年生存率是 20%，

而早期胃癌手术治疗后 5 年生存率可达 90%～95%。因此，降

低胃癌死亡率的关键是胃癌的早期发现、早期诊断、早期治疗，

而早期胃癌筛检则是实现胃癌早期发现的重要手段。 
目前国内临床诊断胃癌的主要方法仍是胃镜和上消化道造

影检查，其中胃镜及病理活检被称为是确诊胃癌的“金标准”。 
利用血清 PG 检测进行胃癌普查及早期诊断已在日本、芬兰等

国家实行。Ushijima 等[33]提出血清中 PGⅠ、PGR 的变化可以

反应胃黏膜的萎缩或者癌变，此结论在国内外已达共识[34-38]。

Cao 等[39]研究提示，低 PGR 值、高 PGⅡ值与胃癌的发生密切

相关，且 PGⅡ与胃癌危险性独立相关。考虑 PG 改变机制可能

是因为 80%以上的胃癌伴有萎缩性胃炎，萎缩性胃炎主细胞减

少，从而 PG 分泌较正常下降。 
PG 对胃癌诊断的灵敏度及特异度较高。1999 年日本学者

Kitahara 等[16]以 PG 加胃镜活检对 5113 人进行了普查，以 PG
Ⅰ≤70 μg/L，PGR≤3.0 作为界值，PG 对胃癌诊断的敏感性为

84.6%，特异性为 73.5%。以同样的界值，一项纳入 42 个研究

（30 万人）的荟萃分析显示，PG 用于胃癌筛查的敏感性及特异

性分别为 77%、73%[40]。同样的，2008 年 Yanaoka 等[41]以 PG
对 5209例中年男性进行的一项长达 10年的随访研究结果表明，

PG 对胃癌诊断的敏感性是 58.7%，特异性 73.4%，萎缩性胃炎

组以及低 PGR 非萎缩性胃炎组胃癌发病系数较高。 
此外，多位学者对全胃切除术后 PG 变化进行追踪调查，

认为 PGⅠ、PGⅡ相对升高是胃癌复发的临床指标之一。组织

化学研究表明，胃癌细胞本身能够分泌 PGⅠ、PGⅡ；Fernandez
等[42]认为具有分泌功能的胃癌细胞增殖同样会引起血、尿中 PG
的含量变化。袁荣华等[43]对 65 例胃癌手术治疗前后 sPG 含量

分析研究显示：胃癌根治术后，尤其是全胃切除患者胃癌复发

时血清 PGR 值高于手术前。分析其原因发现，具有分泌功能的

胃癌细胞增殖可引起血液、尿液中胃蛋白酶含量发生改变，当

全胃切除后患者血液和尿液中 PG 下降到很低的水平。所以，

胃癌术后跟踪检测血清 PGⅠ和 PGⅡ，能为及早发现肿瘤复发

提供线索。复发患者 PGⅠ和 PGⅡ升高程度与腹腔淋巴结转移

范围有一定相关性[44]。肖志坚等[45]在研究胃癌患者全胃切除后

血清 PGⅠ、PGⅡ含量变化与胃癌复发的关系时，同样发现全
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胃切除后复发者 PGⅠ、PGⅡ水平显著高于未复发者。 
综上所述，sPG 检测方法具有检出率高、操作简便、特异

性高、检测费用低、方便快捷、无痛苦、易耐受等特点，确定

sPG 在健康人群中的参考值范围以及其在诊断胃部疾病时敏感

度及特异度较高的临界值，可以帮助我们更早发现胃病变；用

来初步筛查包括胃癌在内的各种胃病人群，解决胃镜普查的相

对局限性；更适合大规模的胃病筛查和胃癌的防治。在 Hp 感

染人群中，可通过对比抗 Hp 感染治疗前后的 PG 变化间接判断

抗 Hp 感染治疗效果。在胃癌行全胃切除术术后复发监测方面，

PG 检测亦具有重要临床应用价值。 
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