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　　【摘要】　目的　建立新疆阿合奇地区柯尔克孜族健康人群胃蛋白酶原参考范围。方法　采用时间分辨荧光免

疫分析法对７９２例健康人群血清中胃蛋白酶原ＰＧⅠ和ＰＧⅡ的含量进行测定，并计算ＰＧⅠ／Ⅱ值。结果　７９２例

健康者血清中的ＰＧⅠ、ＰＧⅡ和ＰＧⅠ／Ⅱ值均呈明显偏态分布。血清中ＰＧ含量与年龄无相关性，ＰＧⅠ和ＰＧⅠ／Ⅱ

与性别显著相关，但ＰＧⅡ与性别无相关性。血清中ＰＧⅠ、ＰＧⅡ和ＰＧⅠ／Ⅱ的参考范围分别为３４．０６～３０１．２４μｇ／

Ｌ、小于或等于２８．３５μｇ／Ｌ、大于或等于３．３０。结论　采用时间分辨荧光免疫分析法，建立适合该地区健康人群血

清中胃蛋白酶原参考范围，有利于提高对胃相关疾病的阳性检出率，促进胃蛋白酶原血清学检测在该地区的发展。
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　　胃蛋白酶原（ＰＧ）存在于胃液中，是胃蛋白酶的前体，根据

免疫原性的差异可分为ＰＧⅠ和ＰＧⅡ两个亚群。通常约１％

的ＰＧ可通过胃黏膜毛细血管进入血液循环，并且能在血液中

维持一个稳定浓度。当胃黏膜发生病变时，ＰＧ分泌细胞功能

发生改变，血清ＰＧ水平也会发生相应的变化
［１］。因此，血清

ＰＧ水平变化在一定程度上反映胃蛋白酶分泌和胃黏膜的组

织学状况与功能变化，监测血清ＰＧ水平及其比值变化可间接

诊断胃部病变及其部位，对早期筛查具有一定临床意义。近年

来研究表明，利用血清ＰＧ作为胃癌、萎缩性胃炎等胃部疾病

高危人群的筛查是非常有意义的［２３］。国外研究也表明，ＰＧ可

作为胃癌和癌前病变高危人群的血清筛查指标［４］。血清ＰＧ

检测方法具有非侵入性、方便、快捷等优点，是大规模健康体检

人群定期进行胃部疾病筛查的有效手段。本研究旨在拟定该

地区健康人群血清ＰＧ值参考范围，分析不同性别和不同年龄

组间血清ＰＧ值的差异性，为血清ＰＧ检测在健康体检和临床

应用与研究中提供有价值的参考。

１　资料与方法

１．１　一般资料　研究所选取７９２例血清样本来自２０１３年４～

７月在阿合奇县人民医院进行体检的健康人群，其中男性３６１

例（４４．５７％），女性４４９例（５５．４３％），年龄１０～８５岁，平均年

龄（４０．８±１８．３）岁。

１．２　仪器与试剂　ＤＲ６６０８时间分辨荧光免疫分析仪为广州

达瑞公司生产，ＰＧⅠ和ＰＧⅡ时间分辨荧光免疫分析试剂盒

（ＰＧⅠＴＲＦＩＡ，ＰＧⅡＴＲＦＩＡ）为无锡市江原实业技贸总公司
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生产。

１．３　研究方法　健康体检者于早晨空腹静脉采血（约５ｍＬ），

离心分离出血清后置－４℃冷藏保存。所有血清样本严格按

照试剂使用说明书步骤进行操作：（１）取微孔板，从第１孔开

始，每孔依次加入５０μＬ的参考标准品（共６个标准点），在参

考标准品后依次加入５０μＬ样品。（２）所有孔再加入１５０μＬ

缓冲液，２５℃振荡孵育１ｈ，使用工作洗涤液冲洗４次。（３）每

孔依次加入已用缓冲液１∶５０倍稀释的Ｅｕ标记ＰＧⅠ（或ＰＧ

Ⅱ）单克隆抗体２００μＬ，２５℃振荡孵育１ｈ，工作洗涤液冲洗６

次。（４）每孔加增强液２００μＬ，２５℃振荡孵育５ｍｉｎ后进行血

清ＰＧ水平测定。

１．４　统计学处理　所有数据采用ＳＰＳＳ１９．０统计分析软件进

行处理；使用ＫｏｌｍｏｇｏｒｏｖＳｍｉｍｏｖ统计量检验血清ＰＧ的正态

性分布，相关性分析采用Ｓｐｅａｒｍａｎ等级相关分析；秩和检验中

２组间差异分析应用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵＴｅｓｔ，多组间比较采用

ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓＴｅｓｔ，数据以中位值表示。犘＜０．０５为差异有

统计学意义。

２　结　　果

２．１　健康者血清中ＰＧ分布规律　７９２例血清样本中的ＰＧ

Ⅰ、ＰＧⅡ及ＰＧⅠ／Ⅱ值均呈明显偏态分布（犘值均＝０．０００），

中位数分别为１３４．４７、１３．２２μｇ／Ｌ和１０．５５，将其按性别、年龄

不同分别分为６个组。见表１。

表１　健康体检人群血清ＰＧⅠ、ＰＧⅡ和ＰＧⅠ／ＰＧⅡ

　　测定值结果比较

性别 年龄（岁） 狀 ＰＧⅠ（μｇ／Ｌ）ＰＧⅡ（μｇ／Ｌ） ＰＧⅠ／Ⅱ

男性 ＜２０ ３５ １４７．６２ １８．１４ ９．４１

２１～３０ １０７ １２４．４６ １３．４７ ９．９１

３１～４０ ６６ １１７．０９ １１．９３ ９．３２

４１～５０ ３８ １２９．６２ １４．１９ ９．８５

５１～６０ ３１ １１６．８４ １３．５６ １０．１４

＞６０ ７２ １１７．１３ １２．００ ９．９２

小计 ３４９ １２２．９５ １３．３６ ９．８２

女性 ＜２０ ２６ １４６．０５ １１．７２ １０．９７

２１～３０ １２９ １５３．１７ １３．３５ １１．０７

３１～４０ １００ １２２．５９ １１．２１ １０．９６

４１～５０ ６５ １５６．１０ １４．３６ １１．８９

５１～６０ ４１ １５３．００ １４．７６ １２．６１

＞６０ ８２ １４２．１８ １３．８０ １１．８０

小计 ４４３ １４５．５０ １２．９４ １１．２９

总计 ７９２ １３４．４７ １３．２２ １０．５５

２．２　不同性别组间血清ＰＧ水平比较　ＰＧⅠ和ＰＧⅠ／Ⅱ与

性别显著相关（犘值分别为０．００７和０．０００），但是ＰＧⅡ与性

别无相关性（犘＝０．６５）。女性血清中 ＰＧⅠ和 ＰＧⅠ／Ⅱ值

（１４５．５０μｇ／Ｌ和１１．２９）显著高于男性（１２２．９５μｇ／Ｌ和９．８２）。

本组比较相同年龄组不同性别间血清ＰＧ含量的差异，以６０

岁为年龄界，在小于或等于６０岁人群中，血清ＰＧⅠ和ＰＧⅠ／

Ⅱ值男性显著低于女性（犘值分别为０．０３６和０．００１），ＰＧⅡ差

异无统计学意义（犘＝０．５２５）；在大于６０岁人群中，血清ＰＧ

Ⅰ／Ⅱ值男性与女性比较差异有统计学意义（犘＝０．０４５），ＰＧ

Ⅰ／ＰＧⅡ值差异无统计学意义（犘值分别为０．０７３和０．６）。

２．３　不同年龄组血清ＰＧ水平比较　以小于或等于２０岁（Ａ

组）；２１～３０岁（Ｂ组）；３１～４０岁（Ｃ组）；４１～５０岁（Ｄ组）；５１

～６０岁（Ｅ组）；＞６０岁（Ｆ组）进行年龄分组，比较不同年龄组

血清ＰＧ水平的差异。结果显示血清中的ＰＧⅠ、ＰＧⅡ和ＰＧ

Ⅰ／Ⅱ值均与年龄无相关性（犘 值分别为０．９８２、０．３８３和

０．３９９）。本组比较同性别间不同年龄组血清ＰＧ的差异以６０

岁为界，男性组别中小于或等于６０岁人群与大于６０岁人群比

较ＰＧⅠ、ＰＧⅡ和ＰＧⅠ／Ⅱ值差异，均无统计学意义（犘值分别

为０．４８８、０．５４０、０．７９）。女性组别中小于或等于６０岁人群与

大于６０岁人群比较ＰＧⅠ、ＰＧⅡ和ＰＧⅠ／Ⅱ值差异也无统计

学意义（犘值分别为０．７０３、０．７５和０．８６５），提示随着年龄的增

大，血清中ＰＧ结果无明显上升或下降趋势。

２．４　该地区参考值范围的建立　ＰＧ值各组数据的分布均为

偏态分布，９５％分布范围不能以狓±１．９６ｓ计算确定，本研究

采用百分位数法，ＰＧⅠ分别采用第２．５和第９０个百分点制定

上下限，ＰＧⅡ采用第９０个百分点制定上限，ＰＧⅠ／ＰＧⅡ采用

第２．５个百分位数表示测定参考范围的下限。参考范围：ＰＧ

Ⅰ为３４．０６～３０１．２４μｇ／Ｌ；ＰＧⅡ≤２８．３５μｇ／Ｌ；ＰＧⅠ／Ⅱ≥

３．３０。见表２。

表２　血清ＰＧⅠ、ＰＧⅡ和ＰＧⅠ／ＰＧⅡ百分位数及

　　　　　参考值范围（μｇ／Ｌ）

项目 Ｐ２．５ Ｐ５ Ｐ１０ Ｐ９０ 参考范围

ＰＧⅠ ３４．０６ ４４．９ ５８．１４ ３０１．２４ ３４．０６～３０１．２４

ＰＧⅡ ３．６７ ４．４９ ５．６８ ２８．３５ ≤２８．３５

ＰＧⅠ／Ⅱ ３．３０ ４．６５ ５．６１ １９．９２ ≥３．３０

３　讨　　论

ＰＧ是胃蛋白酶的前体，主要存在于胃黏膜和血液循环

中，在胃液的酸性环境中可以转化为胃蛋白酶。ＰＧ可分为

ＰＧⅠ和Ⅱ两种生化和免疫活性不同的亚型，其中ＰＧⅠ主要来

源于胃体腺的主细胞和颈黏液细胞，ＰＧⅡ主要由全胃腺（胃贲

门腺、胃体腺、胃窦幽门腺）和近端十二指肠 Ｂｒｕｎｎｅｒ腺分

泌［５］。当血清中ＰＧⅠ、ＰＧⅡ的水平发生较大波动时，提示胃

黏膜可能发生了病变。其中ＰＧⅠ分泌量与胃黏膜细胞数量及

分泌能力相关，若胃黏膜发生萎缩或相关胃黏膜疾病的时候就

会直接影响ＰＧⅠ的分泌。因此测定血清ＰＧ水平对胃部疾病

的诊断有一定的临床价值。其中血清ＰＧⅠ水平与萎缩性胃

炎、ＰＧⅠ／Ⅱ水平与胃癌和胃癌前期病变呈负相关，血清中ＰＧ

Ⅰ水平与消化性溃疡呈正相关，ＰＧⅡ与胃底黏膜病变的相关

性较大［６］。

利用血清ＰＧ对健康人群胃部疾病进行早期诊断和筛查

已在多个国家实施［２］。目前我国利用血清ＰＧ进行大规模筛

查尚处于早期阶段，各个地区可能采用不同的方法学、仪器及

试剂来检测血清ＰＧ值，检测得到的健康人群血清ＰＧ值存在

较大差异。阿合奇地区多为少数民族，当地胃病的发病率极

高，原因是柯尔克孜族居民喜欢饮酒，而且大多喜欢空腹饮酒

来驱寒，由于游牧生活，饮食不正常，一日三餐不按时，不规律

是家常便饭；其次，当地牧民喜食酸奶及酸奶疙瘩。在夏秋两

季，当地牛奶、羊奶及马奶产量丰富，由于数量多，没有办法出
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售，就按照习惯进行发酵，制成酸奶饮用，再自制成酸奶疙瘩，

放在冬天进行食用，没有任何消毒的设备，酸奶及酸奶疙瘩也

是其主要饮食。再者，当地牧民的主食是囊，比较硬，长期食用

也是造成胃病的一个原因。

因此，建立该地区健康人群ＰＧ各水平的参考值范围显得

尤为重要，也有利于日后进一步开展相关的深入研究。本研究

主要目的就是分析健康人群血清中ＰＧ值的分布规律，从而制

定出合理的正常值参考范围。根据研究结果，健康人群血清中

ＰＧ均呈偏态分布，考虑到偏态分布的特征，本组在呈偏态分

布的血清ＰＧ检测结果中选取中位数水平进行统计学分析。

此外，为探究血清ＰＧ的应用价值，必须充分考虑不同地域、不

同人群的差异，明确血清ＰＧ在不同年龄、不同性别的分布也

非常重要［７］。多数研究表明，血清ＰＧ水平与性别、年龄密切

相关［８９］。但本组研究中，ＰＧⅠ和ＰＧⅠ／Ⅱ与性别相关，ＰＧⅡ

与性别无关，ＰＧⅠ、ＰＧⅡ和ＰＧⅠ／Ⅱ与年龄均不相关。相同

性别不同年龄组间的差异无统计学意义（犘＞０．０５），随着年龄

的增加，男性和女性的血清中ＰＧ值并不随之增高或降低，本

研究结果表明本组健康人群血清ＰＧ参考范围的建立中，血清

ＰＧ水平在人群中的分布并不受年龄的影响。在考虑年龄、性

别等因素对血清ＰＧ的检测，本组确定该地区健康人群血清

ＰＧ的参考范围为ＰＧⅠ３４．０６～３０１．２４μｇ／Ｌ；ＰＧⅡ≤２８．３５

μｇ／Ｌ；ＰＧⅠ／Ⅱ≥３．３０。

此外，在常规体检中胃镜检测具有侵入性，胃镜检测受医

师检测水平影响大，费用高，不适用于普查。非侵入性血清ＰＧ

检测方法简单易行，患者普遍可以接受，无创伤、更安全，操作

简单，时间短，也不会造成检测人员长时间滞留，费用低廉，更

适用于体检普查，易于接受［１０］。因此，联合测定血清ＰＧⅠ、

ＰＧⅡ、ＰＧⅠ／Ⅱ比值，正确选用合适的参考范围，有利于将包

括浅表性胃炎、糜烂性胃炎、胃溃疡、十二指肠溃疡、胃癌等各

类胃病的高危人群筛查出来，提高对此类疾病的阳性检出率，

也有利于在新疆地区推广快速、无创、特异的胃蛋白酶血清学

检测，推动ＰＧ检测在该地区的发展。

（致谢：感谢江苏省无锡市疾病预防控制中心王璐博士在

实验数据统计学分析上给予的大力帮助）
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