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血清胃蛋白酶原水平与胃黏膜肠上皮化生、
幽门螺杆菌感染的相关性
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  摘 要:目的 探讨血清胃蛋白酶原(PG)水平与胃黏膜肠上皮化生(以下简称肠化)、幽门螺杆菌(Hp)感

染的相关性。方法 选择2022年2月至2024年2月在该院诊治的胃黏膜肠化患者140例为研究对象,根据病

理类型将其分为单纯肠化组(n=45)、不典型肠化组(n=52)、胃癌组(n=43)。比较3组一般资料、Hp感染亚

型及PG水平。采用广义加性模型(GAM)分析PG水平与胃癌的关系。采用多因素Logistic回归分析胃癌的

影响因素。比较不同病理类型胃黏膜肠化患者及不同Hp感染亚型患者PG水平差异。分析PG水平在Hp感

染亚型与胃癌之间的中介作用。采用广义线性模型分析PG水平对 Hp感染亚型与胃癌关联性的影响。结

果 3组饮浓茶、辛辣食物、Hp感染亚型、胃泌素-17(G-17)和硫氧还蛋白-1(TRX-1)比较,差异有统计学意义

(P<0.05)。与单纯肠化组和不典型肠化组比较,胃癌组PGⅠ水平、PGⅠ与PGⅡ比值(PGR)均降低(P<
0.05),PGⅡ水平升高(P<0.05)。GAM 分析结果表明,PGⅠ、PGⅡ、PGR是有统计学意义的变量(P<
0.05),且对胃癌的作用表现为非线性曲线关系。饮浓茶、辛辣食物、HpⅠ型感染、G-17、TRX-1是胃癌的独立

危险因素(P<0.05),PGR是胃癌的独立保护因素(P<0.05)。HpⅠ型感染患者PGⅠ水平、PGR低于 HpⅡ
型感染患者,PGⅡ水平高于HpⅡ型感染患者(P<0.05)。中介效应分析结果显示,PGⅠ、PGⅡ、PGR在感染

亚型与胃癌间具有中介调控作用。无论是在总人群中还是在不同性别人群中,随着PGⅠ水平、PGR的升高,
HpⅠ型感染与胃癌之间的正关联关系均逐渐减弱;随着PGⅡ水平升高,HpⅠ型感染与胃癌之间的正关联关系

逐渐增强。结论 PG水平在不同病理类型胃黏膜肠化患者间差异明显,胃癌患者PGⅠ水平、PGR降低,PGⅡ
水平升高,PG水平与胃癌之间存在非线性曲线关系。PG水平在Hp感染亚型与胃癌之间具有中介调控作用,
其变化可影响Hp感染与胃癌的关联性。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

pepsinogen
 

(PG)
 

level
 

and
 

gastric
 

in-
testinal

 

metaplasia,Helicobacter
 

pylori
 

(Hp)
 

infection.Methods A
 

total
 

of
 

140
 

patients
 

with
 

gastric
 

intesti-
nal

 

metaplasia
 

who
 

were
 

diagnosed
 

and
 

treated
 

in
 

the
 

hospital
 

from
 

February
 

2022
 

to
 

February
 

2024
 

were
 

se-
lected

 

as
 

the
 

research
 

objects.According
 

to
 

the
 

pathological
 

type,they
 

were
 

divided
 

into
 

simple
 

intestinal
 

met-
aplasia

 

group
 

(n=45),atypical
 

intestinal
 

metaplasia
 

group
 

(n=52),and
 

gastric
 

cancer
 

group
 

(n=43).The
 

general
 

information,Hp
 

infection
 

subtype
 

and
 

PG
 

level
 

of
 

the
 

three
 

groups
 

were
 

compared.Generalized
 

addi-
tive

 

model
 

(GAM)
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

relationship
 

between
 

PG
 

level
 

and
 

gastric
 

cancer.Multivariate
 

Lo-
gistic

 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

gastric
 

cancer.The
 

levels
 

of
 

PG
 

in
 

patients
 

with
 

different
 

pathological
 

types
 

of
 

gastric
 

intestinal
 

metaplasia
 

and
 

different
 

subtypes
 

of
 

Hp
 

infection
 

were
 

com-
pared.The

 

mediating
 

effect
 

of
 

PG
 

level
 

between
 

Hp
 

infection
 

subtypes
 

and
 

gastric
 

cancer
 

was
 

analyzed.Gener-
alized

 

linear
 

model
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

effect
 

of
 

PG
 

level
 

on
 

the
 

association
 

between
 

Hp
 

infection
 

subtypes
 

and
 

gastric
 

cancer.Results There
 

were
 

significant
 

differences
 

in
 

drinking
 

strong
 

tea,spicy
 

food,Hp
 

infection
 

subtypes,gastrin-17
 

(G-17)
 

and
 

thioredoxin
 

1
 

(TRX-1)
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

the
 

simple
 

intestinal
 

met-
aplasia

 

group
 

and
 

the
 

atypical
 

intestinal
 

metaplasia
 

group,the
 

PGⅠ
 

level
 

and
 

PGⅠ
 

to
 

PGⅡ
 

ratio
 

(PGR)
 

in
 

the
 

gastric
 

cancer
 

group
 

were
 

decreased
 

(P<0.05),and
 

the
 

PGⅡ
 

level
 

was
 

increased
 

(P<0.05).GAM
 

anal-
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ysis
 

showed
 

that
 

PGⅠ,PGⅡ
 

and
 

PGR
 

were
 

statistically
 

significant
 

variables
 

(P<0.05),and
 

their
 

effects
 

on
 

gastric
 

cancer
 

showed
 

a
 

non
 

linear
 

curve
 

relationship.Drinking
 

strong
 

tea,spicy
 

food,Hp
 

type
 

Ⅰ
 

infection,
G-17

 

and
 

TRX-1
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

gastric
 

cancer(P<0.05),and
 

PGR
 

was
 

an
 

independent
 

pro-
tective

 

factor
 

for
 

gastric
 

cancer
 

(P<0.05).The
 

level
 

of
 

PGⅠ
 

and
 

PGR
 

in
 

patients
 

with
 

Hp
 

type
 

Ⅰ
 

infection
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

patients
 

with
 

Hp
 

type
 

Ⅱ
 

infection,and
 

the
 

level
 

of
 

PGⅡ
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

pa-
tients

 

with
 

Hp
 

type
 

Ⅱ
 

infection
 

(P<0.05).The
 

results
 

of
 

mediating
 

effect
 

analysis
 

showed
 

that
 

PGⅠ,PGⅡ
 

and
 

PGR
 

had
 

mediating
 

effects
 

between
 

infection
 

subtypes
 

and
 

gastric
 

cancer.The
 

positive
 

association
 

between
 

Hp
 

type
 

Ⅰ
 

infection
 

and
 

gastric
 

cancer
 

was
 

gradually
 

weakened
 

with
 

the
 

increase
 

of
 

PGⅠ
 

level
 

and
 

PGR
 

in
 

the
 

total
 

population
 

and
 

in
 

different
 

genders.With
 

the
 

increase
 

of
 

PGⅡ
 

level,the
 

positive
 

correlation
 

between
 

Hp
 

type
 

Ⅰ
 

infection
 

and
 

gastric
 

cancer
 

gradually
 

strengthened.Conclusion The
 

level
 

of
 

PG
 

is
 

significantly
 

different
 

in
 

patients
 

with
 

different
 

pathological
 

types
 

of
 

gastric
 

mucosa
 

intestinal
 

metaplasia.The
 

level
 

of
 

PGⅠ
 

and
 

PGR
 

are
 

decreased,while
 

the
 

level
 

of
 

PGⅡ
 

is
 

increased
 

in
 

patients
 

with
 

gastric
 

cancer.There
 

is
 

a
 

non
 

linear
 

curve
 

relationship
 

between
 

PG
 

level
 

and
 

gastric
 

cancer.PG
 

level
 

plays
 

a
 

mediating
 

role
 

in
 

the
 

rela-
tionship

 

between
 

Hp
 

infection
 

subtypes
 

and
 

gastric
 

cancer,and
 

its
 

changes
 

may
 

affect
 

the
 

association
 

between
 

Hp
 

infection
 

and
 

gastric
 

cancer.
Key
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  胃癌是全球范围内最常见的恶性肿瘤之一,其发

病率和病死率居高不下,尤其在东亚地区更为显著。
胃黏膜肠上皮化生(以下简称肠化)是胃黏膜在长期

慢性炎症刺激下发生的一种病理改变,被视为胃癌发

生过程中的一个重要阶段[1-3]。幽门螺杆菌(Hp)作为

一种能够在人体胃表层黏膜长期寄生的细菌,与多种

胃黏膜病变,如浅表性胃炎、胃溃疡等,存在着紧密的

关联。Hp不仅能够直接损伤胃黏膜,还能通过炎症

反应、免疫调节等多种机制促进胃黏膜的癌变过

程[4-6]。有研究表明,Hp感染是慢性胃炎、胃黏膜萎

缩、肠化乃至胃癌发生的重要风险因素[7-8]。胃蛋白

酶原(PG)作为胃黏膜酶,其水平不仅反映了胃黏膜的

分泌功能,还能作为胃黏膜状态及功能评估的重要指

标,其水平变化能够间接反映胃黏膜的健康状态及潜

在癌变风险[9]。鉴于此,本研究通过探究不同病理类

型胃黏膜肠化患者的PG水平变化及 Hp感染类型,
为胃癌的早期诊断、风险评估及个体化治疗策略的制

订提供新的思路。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2022年2月至2024年2月在

本院诊治的胃黏膜肠化患者140例作为研究对象,其
中男64例,女76例,平均年龄(41.38±3.87)岁。根

据病理类型将其分为单纯肠化组(n=45)、不典型肠

化组(n=52)、胃癌组(n=43)。纳入标准:(1)经内镜

检查确诊为胃黏膜肠化(白光内镜下的绒毛样改变、
黏膜发白、黏膜表面粗糙、颗粒状不平,以及高清放大

内镜下的亮蓝嵴及白色不透明物质等特征);(2)采
用13C尿素呼气试验联合免疫胶乳比浊法测定 Hp抗

体为阳性;(3)临床资料完整;(4)入组前6个月内未

服用过胃药或抗感染药物;(5)配合研究。排除标准:
(1)有胃部手术史;(2)合并其他消化系统疾病;(3)合
并其他代谢性疾病;(4)合并严重自身免疫性疾病。

本研究获本院伦理委员会批准,所纳入患者及家属均

对本研究知情,并签署知情同意书。
1.2 方法

1.2.1 一般资料收集 收集患者包括性别、年龄、收
缩压(SBP)、舒张压(DBP)、体重指数(BMI)、既往病

史、家族病史、生活方式等一般资料。
1.2.2 血清指标检测 清晨空腹状态下,抽取所有

研究对象5
 

mL前臂肘静脉血,置于离心机中,以
2

 

000
 

r/min离心10
 

min。取上层清液,-80
 

℃保存

待测。检测指标:总胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、低
密度脂蛋白(LDL)、高密度脂蛋白(HDL)、空腹血糖

(FPG)、同型半胱氨酸(Hcy)、白细胞计数(WBC)、血
尿素氮(BUN)、PGⅠ、PGⅡ、PGⅠ与 PGⅡ比 值

(PGR)、胃泌素-17(G-17)、硫氧还蛋白-1(TRX-1)、血
红蛋白(Hb)、C反应蛋白(CRP)、白蛋白(Alb)、球蛋

白(GLOB)、肌 酐(Scr)、尿 酸(UA)、血 小 板 压 积

(PCT)、血细胞比容(HCT)、白细胞介素(IL)-6、IL-10、
肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、血清胆碱酯酶(S-ChE)、成纤

维细胞生长因子23(FGF-23)、血管内皮生长 因 子

(VEGF)、总铁结合力(TIBC)、血清铁、转铁蛋白。
 

1.3 Hp感染测定 空腹或进食2
 

h后进行检测,在
贴有标签纸的2个样品管上贴好患者信息,研究对象

保持正常呼气,将吸管插入
 

1
 

个样品管底部,使用吸

管呼出气体入样品管中持续5
 

s左右后立即拔出吸管

拧紧管盖,收集零时即刻呼出的气体;指导患者凉水

送服尿素(13C)后开始计时,分别收集第
 

10、20、30、
40、50

 

分钟时的呼气,使用13C尿素呼气试验诊断试

剂盒进行测定,并依据 Hp抗体检测结果进一步将

Hp阳性分为Ⅰ型阳性和Ⅱ型阳性。
1.4 统计学处理 采用SPSS23.0统计软件进行数

据处理和分析。呈正态分布的计量资料以x±s 表

示,两组比较采用t检验;计数资料以例数和百分率
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表示,组间比较采用χ2 检验;采用广义加性模型

(GAM)分析PG水平与胃癌的关系;采用多因素Lo-
gistic回归分析胃癌的影响因素;采用 Hayes

 

Process
程序分析PG水平在Hp感染亚型与胃癌之间的中介

作用;采用广义线性模型分析PG水平对 Hp感染亚

型与胃癌关联性的影响。以P<0.05为差异有统计

学意义。
2 结  果

2.1 不同病理类型胃黏膜肠化患者一般资料比

较 结果显示,3组饮浓茶、辛辣食物、Hp感染亚型、
G-17和TRX-1比较,差异有统计学意义(P<0.05),
见表1。

表1  不同病理类型胃黏膜肠化患者一般资料比较[x±s或n(%)]

项目 单纯肠化组(n=45) 不典型肠化组(n=52) 胃癌组(n=43) F/χ2 P

年龄(岁) 40.23±10.12 40.89±10.56 42.12±10.89 0.870 0.461

性别 1.232 0.746

 男 20(44.44) 24(46.15) 20(46.51)

 女 25(55.56) 28(53.85) 23(53.49)

BMI(kg/m2) 23.01±3.12 23.23±3.21 23.12±3.20 0.237 0.879

病程(年) 0.56±0.23 0.67±0.34 0.89±0.56 1.566 0.208

呼吸频率(次/分) 16.01±2.01 16.56±2.12 17.56±2.34 1.892 0.123

心率(次/分) 72.34±8.12 73.45±9.01 75.67±11.23 1.341 0.274

SBP(mmHg) 120.12±10.01 121.23±10.56 123.45±11.56 0.983 0.405

DBP(mmHg) 75.01±7.89 76.12±8.01 78.34±8.23 1.012 0.395

体温(℃) 36.80±0.20 36.85±0.25 36.95±0.35 1.124 0.347

民族 0.567 0.908

 汉族 40(88.89) 45(86.54) 38(88.37)

 少数民族 5(11.11) 7(13.46) 5(11.63)

教育程度 0.456 0.712

 初中及以下 10(22.22) 15(28.85) 12(27.91)

 高中 15(33.33) 18(34.62) 10(23.26)

 大专及本科 15(33.33) 12(23.08) 12(27.91)

 本科以上 5(11.11) 7(13.46) 9(20.93)

月收入情况(元) 1.234 0.743

 <3
 

000 5(11.11) 8(15.38) 10(23.26)

 3
 

000~<6
 

000 15(33.33) 18(34.62) 12(27.91)

 6
 

000~<10
 

000 15(33.33) 15(28.85) 10(23.26)

 ≥10
 

000 10(22.22) 11(21.15) 11(25.58)

户籍情况 0.876 0.645

 城镇 25(55.56) 28(53.85) 20(46.51)

 农村 20(44.44) 24(46.15) 23(53.49)

婚姻情况 0.567 0.834

 未婚 10(22.22) 12(23.08) 10(23.26)

 已婚 30(66.67) 35(67.31) 30(69.77)

 离异、丧偶 5(11.11) 5(9.62) 3(6.98)

工作情况 0.345 0.951

 在职 35(77.78) 40(76.92) 35(81.40)

 退休 10(22.22) 12(23.08) 8(18.60)

Hp感染史 1.056 0.789

 是 20(44.44) 25(48.08) 20(46.51)

 否 25(55.56) 27(51.92) 23(53.49)
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续表1  不同病理类型胃黏膜肠化患者一般资料比较[x±s或n(%)]

项目 单纯肠化组(n=45) 不典型肠化组(n=52) 胃癌组(n=43) F/χ2 P

家族史 0.678 0.879

 是 10(22.22) 12(23.08) 10(23.26)

 否 35(77.78) 40(76.92) 33(76.74)

合并高血压 0.987 0.801

 是 15(33.33) 18(34.62) 14(32.56)

 否 30(66.67) 34(65.38) 29(67.44)

合并糖尿病 0.543 0.908

 是 5(11.11) 6(11.54) 5(11.63)

 否 40(88.89) 46(88.46) 38(88.37)

合并冠心病 0.234 0.876

 是 5(11.11) 7(13.46) 6(13.95)

 否 40(88.89) 45(86.54) 37(86.05)

消化道肿瘤家族史 1.023 0.384

 是 3(6.67) 5(9.62) 4(9.30)

 否 42(93.33) 47(90.38) 39(90.70)

吸烟 0.876 0.645

 是 15(33.33) 18(34.62) 15(34.88)

 否 30(66.67) 34(65.38) 28(65.12)

饮酒 0.543 0.908

 是 10(22.22) 12(23.08) 10(23.26)

 否 35(77.78) 40(76.92) 33(76.74)

饮浓茶 11.234 0.033

 是 5(11.11) 7(13.46) 13(30.23)

 否 40(88.89) 45(86.54) 30(69.77)

辛辣食物 13.987 <0.001

 是 7(15.56) 9(17.31) 17(39.53)

 否 38(84.44) 43(82.69) 26(60.47)

失眠 0.765 0.683

 是 12(26.67) 14(26.92) 12(27.91)

 否 33(73.33) 38(73.08) 31(72.09)

工作压力 0.912 0.823

 是 20(44.44) 23(44.23) 19(44.19)

 否 25(55.56) 29(55.77) 24(55.81)

体育锻炼 0.912 0.823

 是 20(44.44) 23(44.23) 19(44.19)

 否 25(55.56) 29(55.77) 24(55.81)

刷牙次数(次/天) 0.567 0.901

 <2 5(11.11) 6(11.54) 5(11.63)

 2~3 25(55.56) 29(55.77) 24(55.81)

 >3 15(33.33) 17(32.69) 14(32.56)

Hp感染亚型 6.737 0.002

 Ⅰ型 15(33.33) 23(44.23) 31(72.09)

 Ⅱ型 30(66.67) 29(55.77) 12(27.91)
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续表1  不同病理类型胃黏膜肠化患者一般资料比较[x±s或n(%)]

项目 单纯肠化组(n=45) 不典型肠化组(n=52) 胃癌组(n=43) F/χ2 P

TC(mmol/L) 4.59±0.81 4.64±0.93 4.86±1.03 1.236 0.302

TG(mmol/L) 1.56±0.66 1.66±0.72 1.83±0.89 1.549 0.205

LDL(mmol/L) 2.83±0.77 2.91±0.89 3.08±0.92 1.101 0.352

HDL(mmol/L) 1.23±0.35 1.21±0.46 1.13±0.38 0.896 0.451

FPG(mmol/L) 5.21±0.38 5.34±0.42 5.62±0.56 1.471 0.224

Hcy(μmol/L) 10.72±2.64 11.28±3.11 12.39±3.32 1.712 0.168

WBC(×109/L) 6.15±1.47 6.32±1.61 6.98±1.86 1.922 0.121

BUN(mmol/L) 4.46±1.02 4.59±1.14 4.85±1.23 1.077 0.369

Hb(g/L) 134.60±14.80 135.90±14.20 138.70±16.30 0.944 0.437

血清铁(μmol/L) 14.87±2.98 15.12±3.16 15.78±3.29 1.238 0.305

TIBC(μmol/L) 49.65±9.87 50.23±10.41 51.47±10.79 0.897 0.452

转铁蛋白(g/L) 2.48±0.49 2.59±0.58 2.76±0.61 1.359 0.261

HCT(%) 39.87±2.96 40.45±3.12 41.56±3.28 1.140 0.336

PCT(ng/mL) 0.45±0.48 0.47±0.59 0.42±0.63 1.992 0.099

Scr(μmol/L) 69.21±14.62 71.84±15.97 76.47±18.39 1.587 0.198

UA(μmol/L) 398.36±48.14 369.39±59.25 364.74±64.54 1.813 0.147

CRP(mg/L) 3.21±0.89 5.67±1.23 28.90±6.78 1.234 0.301

Alb(g/L) 46.78±3.21 45.23±2.89 38.90±5.67 0.897 0.449

GLOB(g/L) 28.34±2.10 30.12±2.56 40.23±4.89 0.985 0.398

IL-6(pg/mL) 2.12±0.45 4.56±1.23 45.32±12.34 2.103 0.102

IL-10(pg/mL) 2.34±0.67 3.45±0.89 12.34±3.45 1.562 0.201

TNF-α(pg/mL) 4.56±1.34 7.89±2.34 56.78±15.67 3.010 0.056

FGF-23(pg/mL) 25.34±5.67 30.12±7.89 89.01±23.45 1.892 0.123

S-ChE(U/mL) 75.65±11.54 73.94±16.31 77.65±11.21 0.765 0.521

VEGF(pg/mL) 134.56±10.23 126.78±15.67 134.56±67.89 2.561 0.078

G-17(pmol/L) 23.21±0.78 42.89±0.67 131.56±0.45 15.902 <0.001

TRX-1(ng/mL) 17.45±3.45 29.36±4.39 39.48±6.98 13.5198 <0.001

2.2 不同病理类型胃黏膜肠化患者 PG 水平 比

较 与单纯 肠 化 组 和 不 典 型 肠 化 组 比 较,胃 癌 组

PGⅠ水平和PGR均降低(P<0.05),PGⅡ水平升高

(P<0.05),见图1、表2。

2.3 PG水平和胃癌的GAM分析 对PG水平与胃

癌进行GAM 分析,结果表明,PGⅠ、PGⅡ、PGR是

有统计学意义的变量(P<0.05),且对胃癌的作用表

现为非线性曲线关系,见图2、表3。

  注:A~C分别为不同病理类型胃黏膜肠化患者PGⅠ、PGⅡ、PGR比较。

图1  不同病理类型胃黏膜肠化患者PG水平比较

2.4 胃癌的多因素分析 将表1和表2中差异有统

计学意义的指标作为自变量(因 PGR 为 PGⅠ和

PGⅡ二者比值,故只纳入PGR),将胃癌(是=1,否=

0)作为因变量,进行多因素Logistic回归分析。结果

显示,饮浓茶、辛辣食物、HpⅠ型感染、G-17和TRX-
1是胃癌的独立危险因素(P<0.05),PGR是胃癌的
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独立保护因素(P<0.05),见图3。

  注:A~C分别为PGⅠ、PGⅡ、PGR和胃癌的GAM分析。

图2  PG水平和胃癌的GAM分析

表2  不同病理类型胃黏膜肠化患者PG水平

   比较(x±s)

组别 n PGⅠ(ng/mL) PGⅡ(ng/mL) PGR

单纯肠化组 45 298.15±33.69 2.10±0.41 9.87±2.13

不典型肠化组 52 264.39±34.28 4.25±1.06 7.41±1.97

胃癌组 43 173.21±34.17ab27.98±7.25ab 4.31±0.51ab

  注:与单纯肠化组比较,aP<0.05;与不典型肠化组比较,bP<
0.05。

表3  PG水平和胃癌的参数检验

变量 有效自由度 均方和 均方 F P

PGⅠ(ng/mL) 1 44.23 44.368 6.273 <0.001

PGⅡ(ng/mL) 1 12.65 12.763 4.154 <0.001

PGR 1 130.47 129.458 0.937 <0.001

2.5 各组不同 Hp感染亚型患者PG水平比较 结

果显示,各组HpⅠ型感染患者PGⅠ水平、PGR低于

HpⅡ型感染患者,PGⅡ水平高于 HpⅡ型感染患者

(P<0.05),见表4。

图3  胃癌的多因素分析森林图

表4  各组不同 Hp感染亚型患者PG水平比较(x±s)

组别 n
PGⅠ(ng/mL)

Hp
 

Ⅱ型 Hp
 

Ⅰ型 t P

PGⅡ(ng/mL)

Hp
 

Ⅱ型

单纯肠化组 45 312.37±42.78 273.21±20.66 5.783 0.004 1.53±0.29

不典型肠化组 52 276.83±23.98 247.24±19.18 7.293 0.002 3.73±0.32

胃癌组 43 187.08±25.64 145.43±18.43 8.964 <0.001 24.38±3.45

组别 n
PGⅡ(ng/mL)

HpⅠ型 t P

PGR

Hp
 

Ⅱ型 Hp
 

Ⅰ型 t P

单纯肠化组 45 2.34±0.52 2.825 0.012 12.48±2.18 8.86±0.27 3.628 0.025

不典型肠化组 52 5.05±1.26 9.536 <0.001 8.90±1.28 6.35±0.24 5.293 0.002

胃癌组 43 32.94±6.73 11.254 <0.001 5.83±1.26 2.68±0.51 7.539 0.001

2.6 PG水平在感染亚型与胃癌间的中介作用分

析 由于 Hp
 

Ⅰ型感染是胃癌的独立危险因素,故分

析PG水平在其与胃癌间的中介作用。中介效应分析

结果显示,PGⅠ、PGⅡ、PGR在感染亚型与胃癌间具

有中介调控作用。
2.7 PG 水平对 Hp感染亚型与胃癌关联性的影

响 无论是在总人群中还是在不同性别人群中,随着

PGⅠ水平、PGR的升高,HpⅠ型感染与胃癌之间的正关
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联关系均逐渐减弱,随着PGⅡ水平升高,HpⅠ型感染与 胃癌之间的正关联关系逐渐增强,见图4。

  注:A~C分别为总人群、男性、女性PGⅠ对 Hp感染亚型与胃癌关联性的影响;D~F分别为总人群、男性、女性PGⅡ对 Hp感染亚型与胃癌

关联性的影响;G~I分别为总人群、男性、女性PGR对 Hp感染亚型与胃癌关联性的影响。

图4  PG水平对 Hp感染亚型与胃癌关联性的影响

3 讨  论

  胃癌作为全球范围内广泛分布且被高度关注的

恶性肿瘤类型,其居高不下的发病率与病死率长期以

来一直是威胁人类健康与生命安全的重要因素[10-12]。
这一严峻形势促使医学界不断加深对胃癌发病机制

及其预防策略的研究。肠化作为胃黏膜发生的一种

特定病理改变,其在发生与发展的复杂过程中往往伴

随着Hp的持续感染,被视为胃黏膜由良性向恶性转

变过程中的一个至关重要的阶段[13-14]。在此过程中,
Hp的感染不仅加剧了胃黏膜的炎症反应,还促进了

细胞的异常增生与分化,从而增加了胃癌的风险。因

此,通过早期精准识别 Hp感染所致的胃黏膜病变,
不仅有助于及时采取干预措施,阻断疾病的恶性进

展,还对于胃癌的有效预防和治疗具有深远的临床意

义与重要的实践价值。
PG作为一种能够灵敏反映胃黏膜功能状态的关

键生物标志物,近年来在胃肠道疾病的诊断与鉴别诊

断领域中受到了日益广泛的关注与研究。PG主要可

被细分为PG
 

Ⅰ和PG
 

Ⅱ两大类型,其在血清中的水

平变化能够间接且较为准确地折射出胃黏膜腺体的

分泌功能及潜在的形态学变化。特别是PGR,已被研

究证实是评估胃黏膜萎缩程度及预测肠化风险的一

项极具价值的有效指标[15]。PGR的降低往往预示着

胃黏膜的萎缩性改变,并可能伴随着肠化的发生与发

展,从而为临床医师提供了宝贵的诊断依据与风险评

估信息,有助于早期识别并干预胃肠道疾病的恶性转

化倾向。既往研究表明,PG水平是反映胃黏膜功能

和状态的重要指标,其中PGⅠ主要由胃底腺的主细

胞和壁细胞分泌,而PG
 

Ⅱ则由全胃腺分泌;血清PG
水平变化与胃黏膜萎缩和肠化的程度密切相关,其中

PGⅠ水平和PGR的降低是胃癌风险增加的重要预

兆[16]。本研究发现,与单纯肠化组和不典型肠化组比

较,胃癌组PGⅠ水平和PGR降低,而PGⅡ水平升

高,且随着胃黏膜病理类型的恶化,PG水平的变化趋
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势呈现出明显的规律性。这提示了PG水平在评估幽

门肠化严重程度中的潜在价值,PGⅠ水平和PGR的

降低可能反映了胃黏膜腺体萎缩和分泌功能的下降,
而PGⅡ水平升高则可能与胃黏膜炎症、增生反应有

关。既往研究表明PG水平与胃癌风险有关[17],但并

未深入探讨其非线性特征。本研究通过 GAM 分析

结果显示,PGⅠ、PGⅡ和PGR均是胃癌有意义的预

测变量,且与胃癌的关系呈现出非线性曲线关系。提

示PG水平与胃癌之间关系的复杂性。多因素Logis-
tic回归分析结果显示,饮浓茶、辛辣食物、HpⅠ型感

染、G-17和TRX-1是胃癌的独立危险因素,而PGR
则是胃癌的独立保护因素。这提示改善生活习惯、减
少危险因素暴露及提高PGR水平可能对预防胃癌具

有积极意义。既往研究显示,不同 Hp亚型对胃黏膜

的损伤程度和胃癌风险存在差异,其中 HpⅠ型感染

与更严重的胃黏膜病变和更高的胃癌风险相关[18]。
本研究结果显示,HpⅠ型感染患者的PGⅠ水平和

PGR明显低于 HpⅡ型感染患者,而PGⅡ水平则明

显高于HpⅡ型感染患者。中介效应分析结果显示,
PGⅠ、PGⅡ、PGR在Hp感染亚型与胃癌之间具有中

介调控作用。提示PG水平变化可能是 Hp感染亚型

影响胃癌发生的重要途径之一。无论是在总人群中

还是在不同性别人群中,随着PGⅠ水平和PGR的升

高,HpⅠ型感染与胃癌之间的正关联关系均逐渐减

弱;而随着PGⅡ水平升高,这种正关联关系则逐渐

增强。
本研究存在一些局限性,首先,缺乏对患者依从

性的关注,因此需要进一步进行更大样本的研究来克

服这些局限性;其次,本研究为单中心研究,研究对象

存在一定的选择性偏倚。在未来的研究中,笔者将在

加大样本数量的基础上,尽可能补充不足之处,以期

为临床提供更严谨的数据支持。
综上所述,PG水平在不同病理类型胃黏膜肠化

患者中有明显差异,胃癌患者PGⅠ水平和PGR降

低,PGⅡ水平升高,PG水平与胃癌之间存在非线性

关系。PG水平在Hp感染亚型与胃癌之间具有中介

调控作用,其变化可影响Hp感染与胃癌的关联性。
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