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摘要院目的 分析胃癌患者血清胃蛋白酶原渊PG袁PG玉尧PG域冤尧胃泌素-17渊G-17冤尧白介素渊IL冤-6尧IL-23尧IL-17尧肿瘤坏死因
子-琢渊TNF-琢冤的变化及联合检测价值遥 方法 选择 2022年 1月-2023年 2月于我院就诊的胃癌患者 122例为观察组袁100例
体检健康受试者为对照组袁进行平行对照研究遥 PG玉尧PG域尧G-17采用双抗体夹心免疫检测法袁IL-6尧IL-23尧IL-17尧TNF-琢采
用酶联免疫吸附试验渊ELISA冤检测遥 比较两组血清 PG玉尧PG域尧G-17尧IL-6尧IL-23尧IL-17尧TNF-琢水平袁观察组 TNM肿瘤分
期玉~域期与芋~郁期各血清指标的差异遥 采用受试者工作特征曲线渊ROC曲线冤分析各血清指标联合检测对胃癌进展渊芋~郁
期冤的预测价值遥 结果 观察组血清 PG玉低于对照组袁血清 PG域尧G-17尧IL-6尧IL-23尧IL-17尧TNF-琢水平均高于对照组渊 约
0.05冤曰 胃癌患者 TNM玉~域期血清 PG玉高于 TNM 芋~郁期袁 血清 PG域尧G-17尧IL-6尧IL-23尧IL-17尧TNF-琢水平均低于
TNM 芋~郁期渊 约0.05冤遥 单项血清检查中 PG玉预测胃癌进展 AUC较高袁为 0.976袁但各血清指标联合检测预测胃癌进展渊芋~
郁期冤的 AUC更高袁为 0.984袁特异度 98.90%袁灵敏度 92.60%遥 结论 胃癌患者 PG域尧G-17尧IL-6尧IL-23尧IL-17尧TNF-琢水平呈
现高表达袁PG玉水平呈低表达袁不同 TNM分期差异显著袁可预测胃癌进展袁以联合检测效用最高遥
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Detection Value of Serum PG, G-17, IL-6, IL-23, IL-17 and TNF-琢 in Patients with Gastric Cancer
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Abstract：Objective To analyze the changes and combined detection value of serum pepsinogen (PG, PG玉, PG域), gastrin-17 (G-17), interleukin
(IL)-6, IL-23, IL-17 and tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢) in patients with gastric cancer.Methods A total of 122 patients with gastric cancer who
were treated in our hospital from January 2022 to February 2023 were selected as the observation group, and 100 healthy subjects were selected as
the control group for parallel control study. PGI, PGII and G-17 were detected by double antibody sandwich immunoassay, and IL-6, IL-23, IL-17
and TNF-琢 were detected by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). The levels of serum PG玉, PG域, G-17, IL-6, IL-23, IL-17 and TNF-琢
were compared between the two groups, and the differences of serum indexes between TNM stage 玉-域 andstage芋-郁 in the observation group were
compared. The receiver operating characteristic curve (ROC curve) was used to analyze the predictive value of combined detection of serum indicators
for gastric cancer progression (stage 芋-郁).Results The serum PGI in the observation group was lower than that in the control group, and the levels
of serum PG域, G-17, IL-6, IL-23, IL-17 and TNF-琢 were higher than those in the control group ( <0.05). The levels of serum PGI in patients with
gastric cancer at TNM stage 玉-域 were higher than those at TNM stage 芋-郁, and the levels of serum PG域, G-17, IL-6, IL-23, IL-17 and TNF-
琢 were lower than those at TNM stage 芋-郁( <0.05). In the single serum examination, the AUC of PGI in predicting the progression of gastric cancer
was higher, which was 0.976, but the AUC of the combined detection of serum indexes in predicting the progression of gastric cancer (stage 芋-郁)
was higher, which was 0.984, the specificity was 98.90%, and the sensitivity was 92.60%.Conclusion The levels of PG域, G-17, IL-6, IL-23, IL-17
and TNF-琢 in patients with gastric cancer are highly expressed, and the level of PGI is low. There are significant differences in different TNM stages,
which can predict the progression of gastric cancer, and the combined detection has the highest effect.
Key words：Gastric cancer;PG玉;PG域;G-17 IL;TNF-琢

胃癌为常见恶性肿瘤，发病率及死亡率均较高[1]，
其患病机制至今尚不明确。在胃癌的三级预防中，通

过筛查手段，尽早诊治具有重要意义。胃癌的诊断包

括腹腔镜、内镜、影像学、病理及血清学检测。鉴于胃

癌发展较为隐匿，尽早寻找无创，且特异性较高的血

清学指标尤为重要。研究显示[2]，炎症反应参与恶性
肿瘤的发生发展。白介素（IL）及肿瘤坏死因子-琢
（TNF-琢）为临床常用于观察炎性反应的血清学指标，
在实体瘤组织及血清中表达异常[3]。血清胃蛋白酶原
（PG）是胃蛋白酶的无活性前体，PG玉、PG域由胃体、
胃底黏液细胞分泌，胃泌素-17（G-17）由胃窦 G细胞
分泌，可反映全胃功能[4，5]。因此，本研究观察了胃癌
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患者与健康受试者 PG玉、PG域、G-17、IL-6、IL-23、
IL-17、TNF-琢水平的差异，以期寻找便捷、创伤小、
诊断特异性高的血清指标，并探讨上述指标联合检

测对胃癌进展的诊断效能，现报道如下。

1资料与方法
1.1一般资料 选取宁夏回族自治区人民医院 2022年
1 月-2023 年 2 月就诊的胃癌患者 122 例为观察
组，男 68 例，女 54 例；年龄 35~69 岁，平均年龄
（54.55依9.26）岁；TNM 肿瘤分期：玉期 33 例，域期
35例，芋期 34例，郁期 20例。平行对照组为同期我
院 100例体检健康受试者，男 55例，女 45例；年龄
34~68岁，平均年龄（54.43依9.40）岁。纳入标准：年
龄跃18岁；经内窥镜及病理组织学检查，胃癌诊断符
合临床标准[1]。排除标准：合并其他肿瘤；入组前有
抗肿瘤治疗史，无放化疗、生物免疫治疗；有胃部外

科手术及内镜下手术病史；合并其他急慢性炎症者；

重要脏器功能损害严重者；认知障碍严重；依从性

差。研究对象均对本研究知情并签署同意书，本研究

通过我院伦理委员会批准。

1.2方法 入组后次日采集空腹血液样本，3000 r/min
离心 15 min，-20 益保存。血清 PG玉、PG域、G-17采
用双抗体夹心免疫检测法（上海科艾博生物有限公

司），严格按照试剂盒说明书操作。IL-6、IL-23、
IL-17、TNF-琢采用酶联免疫吸附试验（ELISA）检测
（上海科艾博生物有限公司）。比较观察组与对照组

血清 PG玉、PG域、G-17、IL-6、IL-23、IL-17、TNF-琢
水平，以及观察组 TNM肿瘤分期玉~域期与芋~郁
期上述血清指标的差异。

1.3统计学方法 采用统计学软件 SPSS 26.0。两组
计量资料经 Shaprio-Wilk检验，如符合以（ 依）表
示，两组间比较采用 LSD- 检验，非正态分布者以
[ （ 25~ 75）]表示，采用秩和检验或 Mann-Whitney
检验，计数资料以[（%）]统计，进行 2检验，采用受试
者工作特征曲线（ROC 曲线）分析血清 PG玉、PG域、
G-17、IL-6、IL-23、IL-17、TNF-琢联合检测对胃癌进
展（芋~郁期）的预测价值。检验水准 琢=0.05（双侧）。
2结果
2.1两组血清指标比较 观察组血清 PG玉低于对照
组，血清 PG域、G-17、IL-6、IL-23、IL-17、TNF-琢
水平均高于对照组，差异有统计学意义（ 约0.05），
见表 1。
2.2胃癌患者 TNM玉~域期与芋~郁期血清指标比较
胃癌患者 TNM玉~域期血清 PG玉高于 TNM 芋~郁
期，血清 PG域、G-17、IL-6、IL-23、IL-17、TNF-琢水
平均低于 TNM 芋~郁期，差异有统计学意义（ 约
0.05），见表 2。
2.3联合检测预测胃癌进展（芋~郁期）的 ROC 血清
PG玉、PG域、G-17、IL-6、IL-23、IL-17、TNF-琢联合
检测预测胃癌进展（芋~郁期）的 AUC最高，见表 3，
ROC曲线见图 1。

组别

观察组

对照组

122
100

PG玉（mg/L）
56.57依13.23

135.42依25.13
-29.964

0.000

PG域（mg/L）
22.96依3.95
13.54依2.57

20.534
0.000

G-17（pmol/L）
21.24依5.19

5.04依1.52
30.171
0.000

IL-6（ng/L）
289.73依110.82

50.33依10.43
21.084
0.000

IL-23（ng/L）
461.62依84.55

89.42依10.54
43.728
0.000

IL-17（ng/L）
81.09依16.45
32.17依3.65

30.129
0.000

TNF-琢（ng/L）
146.25依27.29

53.26依18.21
29.165
0.000

表 1 两组血清 PG玉尧PG域尧G-17尧IL-6尧IL-23尧IL-17尧TNF-琢水平渊 依 冤

PG玉（mg/L）
66.31依7.86
44.30依6.83

16.526
约0.05

分期

玉~域期
芋~郁期

68
54

PG域（mg/L）
21.11依2.76
25.28依4.03

-6.761
约0.05

G-17（pmol/L）
18.03依2.52
25.27依4.87

-10.621
约0.05

IL-6（ng/L）
212.94依69.61
386.42依69.43

-15.692
约0.05

IL-23（ng/L）
417.35依63.54
517.38依74.38

-8.006
约0.05

IL-17（ng/L）
73.02依13.04
98.04依6.87

-26.694
约0.05

TNF-琢（ng/L）
137.45依24.43
157.33依26.86

-4.273
约0.05

表 2 胃癌患者 TNM玉~域期与芋~郁期血清指标差异渊 依 冤

指标

PG玉
PG域
G-17

特异度（%）
90.70
95.60
92.60

灵敏度（%）
97.10
57.40
79.60

约登指数

0.878
0.530
0.722

95%
0.951~1.000
0.700~0.869
0.822~0.950

AUC
0.976
0.784
0.886

0.000
0.000
0.000

最佳截断值

51.915 mg/L
25.665 mg/L

21.445 pmol/L

表 3 各指标检测胃癌芋~郁期
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指标

IL-6
IL-23
IL-17

TNF-琢
PG玉+PG域+G-17+IL-6+IL-23+IL-17+TNF-琢

特异度（%）
92.60
73.50
98.10
92.60
98.90

灵敏度（%）
89.70
85.20
83.80
44.40
92.60

约登指数

0.823
0.587
0.819
0.370
0.915

95%
0.942~1.000
0.780~0.918
1.000~1.000
0.608~0.795
1.000~1.000

AUC
0.954
0.849
0.910
0.702
0.984

0.000
0.000
0.000
0.000
0.000

最佳截断值

314.85 ng/L
449.13 ng/L
85.33 ng/L

169.28 ng/L
/

表 3渊续冤

3讨论
胃癌常由胃溃疡、胃息肉、慢性萎缩性胃炎等癌

前疾病发展而来。主要病理过程为正常胃黏膜-浅
表性胃炎-萎缩性胃炎-肠上皮化生（GIM）-不典型
增生-胃癌。胃癌的发生发展与多种因素有关，如胃
癌患者饮食、年龄、家族遗传病史等，目前研究认为

胃癌病程与幽门螺杆菌相关 [6]，但单一检测在疾病
鉴别诊断方面存在局限性。

PG由胃黏膜分泌的消化酶前体，经胃酸转化为
胃蛋白酶。主要包括 PG玉与 PG域，PG玉浓度较高，
由胃底黏膜腺体细胞分泌；PG域分布广泛，由胃喷
门腺、胃窦的幽门腺、近十二指肠 Brunner腺的黏膜
细胞分泌。当胃黏膜腺体出现萎缩后，血清 PG玉水
平明显降低；当发生慢性胃炎时，胃黏膜上皮发生转

变，出现胃黏膜肠上皮化生时，PG域水平明显增高。
PG随着胃黏膜病理变化产生变化，在血液中较为稳
定。研究显示，PG玉、PG域与幽门螺杆菌感染阳性
均呈正相关（ 约0.01）[7]，且与胃癌患者 TNM分期相
关[8]。G-17由胃窦部胃泌素分泌细胞分泌。胃肠激
素中 G-17生物活性最强，可促进肠道嗜络细胞释
放组胺，进而激发胃壁细胞分泌胃酸，加速胃黏膜

生长分化。越来越多研究显示 [9-11]，PG玉、PG域与

G-17参与胃癌发生发展，是胃癌诊断的重要血清
标志物。史跃燕等[9]研究显示，胃癌患者的 PG玉水平
明显低于慢性非萎缩性胃炎、萎缩性胃炎患者，G-17
水平高于慢性非萎缩性胃炎、萎缩性胃炎患者，胃癌

患者 PG域水平高于萎缩性胃炎、慢性非萎缩性胃炎
患者。詹长欣等 [10]研究显示，G-17、PG预测胃癌发
生的AUC跃0.8。然而上述研究均未能明确 PG玉、PG
域、G-17对 TNM不同分期的评估价值。本研究结果
显示，观察组血清 PG玉低于健康对照组，血清 PG
域、G-17水平均高于对照组，且胃癌患者 TNM玉~
域期血清 PG玉高于 TNM 芋~郁期，血清 PG域、G-
17低于 TNM 芋~郁期（ 约0.05）。可知胃癌患者相对
健康对照者，血清 PG玉水平降低，PG域、G-17水平
表达增高，且不同 TNM分期存在差异。PG玉、PG域、
G-17可能与胃癌患者 TNM分期存在相关性，可用
于检测胃癌进展。分析原因，胃上皮黏膜细胞发生病

变后，萎缩程度进一步增加，胃黏膜损伤加重，影响

了胃腺体细胞的正常分泌功能，抑制了 PG玉的分
泌，从而使血清 PG玉水平降低。胃癌 TNM分期越
高，PG玉水平越低，可能是癌细胞影响了 B淋巴细
胞的功能，且随着胃黏膜的不断损伤，胃黏膜正常细

胞减少，黏膜分泌功能降低，使 PG玉分泌量降低。而
PG域分布广泛，包括胃喷门腺、胃窦的幽门腺、近十
二指肠 Brunner腺等，腺细胞成熟，增加了 PG域的
分泌。胃肠激素中 G-17生物活性最强，激发胃壁细
胞分泌胃酸，随着胃黏膜生长分化，G-17 分泌增
高。胃癌 TNM分期越高，PG域及 G-17增高，可能
由于 PG玉的分泌减少，反馈性诱导 PG域及 G-17
的合成。

IL-6由活化的单核细胞、巨噬细胞产生，可通
过促进肿瘤血管生成、调控癌细胞相关基因、调节局

部炎症环境，参与胃癌的进程。IL-23为 IL家族新
成员，与多种恶性肿瘤存在相关性，可促进炎症反应

及血管生成。IL-17由激活的 T细胞杂交瘤内克隆
而出的 cDNA序列，主要是 Th17细胞、自然杀伤细
胞等分泌，为较强的炎性因子。TNF-琢是由内皮细

图 1 预测胃癌进展 ROC曲线图
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胞和巨噬细胞产生的细胞因子，既能杀伤肿瘤细胞，

又随着 TNF-琢水平的过高，而参与肿瘤的发生、生
长及转移，对正常细胞无明显毒性。本研究结果显

示，观察组血清 IL-6、IL-23、IL-17、TNF-琢水平均
高于对照组，胃癌患者 TNM玉~域期 IL-6、IL-23、
IL-17、TNF-琢水平均低于 TNM 芋~郁期（ 约0.05）。
说明胃癌患者 IL-6、IL-23、IL-17、TNF-琢炎性因子
水平较高，随着胃癌 TNM 分期越高，炎性因子水
平越高。分析原因，多项研究证实胃癌病程与幽门

螺杆菌相关，而 Hp感染可引起慢性活动性胃炎，
细菌侵入胃内，随着炎症的进展，发生肠生化、萎

缩收缩。随着胃癌 TNM分期增高，IL-17可通过结
合 IL-17R，使 TNF、IL-6分泌，刺激炎症反应，进而
刺激胃癌细胞，并通过促血管内皮细胞生长因子的

增加，使血管通透性增加，促进血管形成，进而为肿

瘤生长及侵袭提供环境，促进胃癌细胞的发展[12，13]。
另外，胃癌患者胃部黏膜屏障损伤，使黏膜的上皮

细胞大量增殖，IL-23 可能通过刺激 Th17 细胞分
泌 IL-17调控肿瘤免疫，促进胃癌发展 [14，15]。研究
显示 [16，17]，胃癌患者中的 IL-6、IL-23、IL-17水平呈
增高趋势，且不同病理特征外周细胞因子表达差异

较大。胃癌 TNM分期越高 TNF-琢含量越高，可能与
TNF-琢诱导蛋白有关，而 TNF-琢诱导蛋白（Tip琢）
是新发现的幽门螺杆菌分泌的致癌因子，Tip琢可与
胃癌细胞表面核仁素进行特异性结合，之后进入细

胞激活 NF-资B诱导 TNF-琢和趋化因子基因表达，
与胃癌存在相关性[18-20]。本研究中，虽然单项血清检
查中 PG玉预测胃癌进展 AUC较高，但各血清指标
（PG玉、PG域、G-17、IL-6、IL-23、IL-17、TNF-琢）联
合检测预测胃癌进展（芋~郁期）的 AUC更高，为
0.984，特异度 98.90%，灵敏度 92.60%。说明联合检
测更利于胃癌患者病情进展的判断，特异性更高。

综上所述，胃癌患者 PG域、G-17、IL-6、IL-23、
IL-17、TNF-琢水平呈现高表达，PG玉水平降低，相
对单一检测，联合检测效能更高。本次研究样本量

有限，可能出现偏倚性影响，且暂未进行各指标间的

相关性分析，将在后续研究中进一步深入探讨。
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