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  摘 要:目的 基于核转录因子-κB(NF-κB)信号通路探讨奥美拉唑联合西咪替丁对慢性胃炎的临床疗效。
方法 选取2022年2月至2023年3月该院收治的120例慢性胃炎患者为研究对象,按照随机数字表法分为对

照组和联合组,每组60例。对照组口服西咪替丁治疗,联合组在对照组基础上联合奥美拉唑治疗。比较2组

的疗效,以及治疗前后NF-κB
 

P50、NF-κB
 

P65、胃肠激素[胃泌素17(GAS-17)和胃动素(MTL)]、炎症因子[肿

瘤坏死因子α(TNF-α)、白细胞介素-6(IL-6)和C反应蛋白(CRP)]、胃动力指标(胃电节律和胃运动节律)的变

化情况。结果 联合组总有效率明显高于对照组,差异有统计学意义(χ2=6.508,P=0.011)。治疗后2组

NF-κB
 

P50、NF-κB
 

P65水平及血清TNF-α、IL-6、CRP水平均低于治疗前,血清GAS、MTL水平及胃电节律、
胃运动节律高于治疗前,差异均有统计学意义(P<0.05)。治疗后联合组NF-κB

 

P50、NF-κB
 

P65、TNF-α、IL-
6、CRP水平低于对照组,血清GAS、MTL水平及胃电节律、胃运动节律高于对照组,差异均有统计学意义(P<
0.05)。结论 奥美拉唑联合西咪替丁治疗慢性胃炎的效果显著,可改善胃肠激素的分泌,提高胃动力,减轻炎

症反应,其机制可能与抑制NF-κB信号通路有关。
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Abstract:Objective To
 

explore
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

of
 

omeprazole
 

combined
 

with
 

cimetidine
 

on
 

chronic
 

gastritis
 

based
 

on
 

nuclear
 

transcription
 

factor-κB
 

(NF-κB)
 

signaling
 

pathway.Methods From
 

February
 

2022
 

to
 

March
 

2023,120
 

patients
 

with
 

chronic
 

gastritis
 

admitted
 

to
 

Beijing
 

Friendship
 

Hospital,Capital
 

Medical
 

U-
niversity

 

were
 

gathered
 

and
 

randomly
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group
 

and
 

the
 

combined
 

group,with
 

60
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

control
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

oral
 

cimetidine,and
 

the
 

combined
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

omeprazole
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

control.The
 

efficacy
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

was
 

compared,and
 

the
 

changes
 

of
 

NF-κB
 

P50,NF-κB
 

P65,gastrointestinal
 

hormones
 

[gastrin
 

17
 

(GAS-17)
 

and
 

gastric
 

motility
 

(MTL)],inflammatory
 

factors
 

[tumor
 

necrosis
 

factor-α
 

(TNF-α),interleukin-6
 

(IL-6)
 

and
 

C-reactive
 

protein
 

(CRP)]
 

and
 

gastric
 

mo-
tility

 

indexes
 

(gastric
 

electrical
 

rhythm
 

and
 

gastric
 

motility
 

rhythms).Results The
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

the
 

combined
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

control
 

group,the
 

difference
 

was
 

statistically
 

signifi-
cant

 

(χ2=6.508,P=0.011).The
 

levels
 

of
 

NF-κB
 

P50
 

and
 

NF-κB
 

P65,as
 

well
 

as
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

TNF-α,
IL-6

 

and
 

CRP
 

after
 

treatment
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment
 

in
 

both
 

groups,the
 

levels
 

of
 

serum
 

GAS-17,MTL,gastric
 

electrical
 

rhythm
 

and
 

gastric
 

motility
 

rhythm
 

after
 

treatment
 

in
 

bothe
 

groups
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

before
 

treatment,the
 

differences
 

were
 

significant
 

(P<0.05).After
 

treatment,the
 

levels
 

of
 

NF-κB
 

P50,NF
 

-κB
 

P65,TNF-α,IL-6
 

and
 

CRP
 

in
 

the
 

combination
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,while
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

GAS
 

and
 

MTL,as
 

well
 

as
 

gastric
 

electrical
 

and
 

motility
 

rhythm
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,
with

 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0.05).Conclusion Omeprazole
 

combined
 

with
 

cimetidine
 

is
 

effective
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

chronic
 

gastritis,which
 

can
 

improve
 

the
 

secretion
 

function
 

of
 

gastrointestinal
 

hormones,
improve

 

gastric
 

motility,and
 

reduce
 

the
 

inflammatory
 

response,and
 

its
 

mechanism
 

may
 

be
 

related
 

to
 

the
 

inhi-
bition

 

of
 

NF-κB
 

signaling
 

pathway.
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  慢性胃炎主要发生于胃的黏膜层,大部分患者症

状不明显,有症状的患者多表现为上腹不适、烧灼感、
疼痛、早饱、腹胀等,或者表现为恶心、食欲不振、嗳
气、反酸等,特点为发病率较高。慢性胃炎病因较多,
与不良饮食习惯、幽门螺杆菌感染、遗传、免疫、环境

等因素有关,如果不及时治疗,会有进展为胃癌的风

险[1-3]。目前临床上没有治疗慢性胃炎的特效药物,
一般采取抑酸、抗菌、改善饮食、促进胃运动、保护胃

黏膜等方式进行治疗。西咪替丁为H2 受体拮抗剂的

一种,可以抑制基础胃酸的分泌,还能抑制组胺、胃泌

素等导致的胃酸分泌,从而对胃黏膜具有保护作用,
其还能抑制炎症反应,减轻胃肠黏膜的水肿,且对调

节机体免疫功能有着积极作用,但是其具有作用时间

短,停药后容易复发的缺点[4]。奥美拉唑为质子泵抑

制剂的一种,具有保护胃黏膜的作用,目前被广泛应

用于胃溃疡等消化系统疾病的治疗中,其可以与质子

泵巯基和二硫键进行结合,且结合过程不可逆,从而

达到抑制质子泵、抑制胃酸分泌、减轻胃黏膜损伤的

目的,还能提高抗菌药物的浓度,有利于患者胃功能

的改善[5]。有研究表明,奥美拉唑治疗食管炎患者的

效果较好,有利于缓解患者喉咙灼烧感和疼痛的症

状[6]。核转录因子-κB(NF-κB)在多种细胞中广泛存

在,与炎症反应密切相关,与多种疾病的生理、病理过

程相关,有研究认为NF-κB信号通路在慢性胃炎的发

生、发展中具有重要作用[7]。目前,奥美拉唑联合西

咪替丁治疗慢性胃炎的报道较少,因此,本研究以慢

性胃炎患者为研究对象,基于NF-κB信号通路探讨奥

美拉唑联合西咪替丁对慢性胃炎的临床疗效,现报道

如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022年2月至2023年3月本

院收治的120例慢性胃炎患者为研究对象。纳入标

准:(1)符合慢性胃炎诊断标准[8];(2)初次确诊;(3)
入组前没有进行相关治疗。排除标准:(1)对本研究

使用的药物存在禁忌证;(2)合并恶性肿瘤、肝肾功能

异常、感染性疾病;(3)存在上消化道手术史或消化性

溃疡史;(4)存在精神异常。将所有研究对象按照随

机数字表法分为对照组和联合组,每组60例。对照

组中 男 32 例,女 28 例;年 龄 36~56 岁,平 均

(46.05±9.83)岁;平均病程(5.46±1.42)年。联合

组中男35例,女25例;年龄35~57岁,平均年龄

(45.72±10.51)岁;平均病程(5.58±1.37)年。2组性

别、年龄、病程比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。
所有研究对象均知情同意本研究,并签署知情同意书,
本研究经本院医学伦理委员会批准(2023-LHKY-028-
06)。

1.2 方法

1.2.1 治疗方法 对照组口服西咪替丁(上海腾瑞

制药股份有限公司,H31022881,0.2
 

g/片),每次1
片,每天2次。联合组在对照组基础上联合奥美拉唑

(北 京 亚 宝 生 物 药 业 有 限 公 司,H20123096,20
 

mg/片)治疗,奥美拉唑口服,每次1片,每天2次。2
组患者均连续治疗2周。

1.2.2 NF-κB
 

P50、NF-κB
 

P65水平检测 采用实时

荧光定量聚合酶链反应(PCR)检测NF-κB
 

P50、NF-
κB

 

P65水平。患者在治疗前后胃镜下取胃黏膜组织,
在经过 碾 磨、裂 解、离 心 后 取 上 清 液 备 用,提 取 总

RNA[DP419,天根生化科技(北京)有限公司],反转

录为cDNA,以cDNA为模板,采用qRT-PCR仪(美
国Bio-Rad公司)检测标本中NF-κB

 

P50、NF-κB
 

P65
水平,内参为β-actin,引物序列见表1。qRT-PCR反

应体系共20
 

μL,最后按2-ΔΔCt 法计算 NF-κB
 

P50、

NF-κB
 

P65水平。

表1  qRT-PCR引物序列(5'-3')

基因 正向引物 反向引物

NF-κB
 

P50 AACCGCGAGAAGATGACCCAGAT CAGGAAGGAAGGCTGGAAGAGTG

NF-κB
 

P65 GGCATGCGTTTCCGTTACAA TGATCTTGATGGTGGGGTGC

β-actin GATGCTCTGTACGGGAAGGTC TCCAGTTCCAGGCTGGTGT

1.2.3 胃肠激素水平检测 治疗前后抽取所有患者

空腹静脉血5
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心5
 

min后备

用,取其中一部分血清标本采用放射免疫法检测血清

胃肠激素[胃泌素(GAS)和胃动素(MTL)]水平(试剂

盒购自上海信帆航运有限公司,货号分别为RIA-244

和RIA-243)。

1.2.4 炎症因子水平检测 治疗前后取另外一部分

血清标本采用酶联免疫吸附试验检测血清炎症因子

[肿瘤坏死因子α(TNF-α)、白细胞介素-6(IL-6)和C
反应蛋白(CRP)]水平(试剂盒购自上海康朗生物科
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技有限公司,货号分别为klE2259HU、KL01310、DL-
CRP-Rb)。

1.2.5 胃动力指标检测 治疗前后采用胃电图仪

(MEGG-04A)检测胃动力指标(胃电节律和胃运动

节律)。

1.2.6 疗效评估 治疗结束后对疗效进行评估:(1)
腹胀、胃酸等症状基本消失,胃镜下观察,发现胃黏膜

糜烂、胃水肿、充血等表现消失判断为显效;(2)腹胀、
胃酸等症状好转,胃镜下观察,发现胃黏膜糜烂、胃水

肿、充血等表现减轻判断为有效;(3)未达到上述标准

甚至加重判断为无效[6]。总有效率=(显效例数+有

效例数)/本组例数×100%。

1.3 统计学处理 采用SPSS
 

25.0统计软件进行数

据处理及统计分析。符合正态分布且方差齐的计量

资料以x±s表示,2组间比较采用独立样本t检验,
组内比较进行配对t检验;计数资料以例数或百分率

表示,组间比较采用χ2 检验。以P<0.05表示差异

有统计学意义。

2 结  果

2.1 2组 NF-κB
 

P50、NF-κB
 

P65水平比较 治疗

前,2组NF-κB
 

P50、NF-κB
 

P65水平比较,差异均无

统计学意义(P>0.05)。治疗后2组 NF-κB
 

P50、

NF-κB
 

P65水平低于治疗前,且联合组 NF-κB
 

P50、

NF-κB
 

P65水平低于对照组,差异均有统计学意义

(P<0.05)。见表2。

2.2 2组血清胃肠激素水平比较 治疗前,2组血清

GAS、MTL水平比较,差异均无统计学意义(P>
0.05)。治疗后2组血清 GAS、MTL水平高于治疗

前,且联合组血清GAS、MTL水平高于对照组,差异

均有统计学意义(P<0.05)。见表3。

表2  2组NF-κB
 

P50、NF-κB
 

P65水平比较(x±s)

组别 n
NF-κB

 

P50

治疗前 治疗后

NF-κB
 

P65

治疗前 治疗后

联合组 60 1.83±0.391.29±0.31* 1.94±0.451.35±0.32*

对照组 60 1.86±0.411.57±0.34* 1.96±0.431.64±0.37*

t -0.411 -4.714 -0.249 -4.592
P 0.682 <0.001 0.804 <0.001

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05。

2.3 2组炎症因子水平比较 治疗前,2组血清

TNF-α、IL-6、CRP水平比较,差异均无统计学意义

(P>0.05)。治疗后2组血清 TNF-α、IL-6、CRP水

平低于治疗前,且联合组血清TNF-α、IL-6、CRP水平

低于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见

表4。

2.4 2组胃动力指标水平比较 治疗前,2组胃电节

律和胃运动节律比较,差异均无统计学意义(P>
0.05)。治疗后2组胃电节律和胃运动节律高于治疗

前,且联合组胃电节律和胃运动节律高于对照组,差
异均有统计学意义(P<0.05)。见表5。

2.6 2组疗效比较 联合组总有效率明显高于对照

组,差异有统计学意义(χ2=6.508,P=0.011)。见

表6。
表3  2组血清胃肠激素水平比较(x±s,ng/L)

组别 n
GAS

治疗前 治疗后

MTL

治疗前 治疗后

联合组 60 62.18±7.56 97.29±9.14* 121.79±18.57189.07±22.46*

对照组 60 61.75±7.81 84.63±8.47* 122.34±19.08157.49±21.31*

t 0.306 7.870 -0.160 7.901

P 0.760 <0.001 0.873 <0.001

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05。

表4  2组炎症因子水平比较(x±s,pg/mL)

组别 n
TNF-α

治疗前 治疗后

IL-6

治疗前 治疗后

CRP

治疗前 治疗后

联合组 60 2.12±0.48 1.46±0.30* 7.54±1.43 4.85±1.17* 13.74±2.86 5.69±1.34*

对照组 60 2.16±0.46 1.71±0.34* 7.63±1.39 6.12±1.24* 13.51±2.92 9.76±2.58*

t -0.466 -4.271 -0.350 -5.770 0.436 -10.844

P 0.642 <0.001 0.727 <0.001 0.664 <0.001

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05。

表5  2组胃动力指标水平比较(x±s,%)

组别 n
胃电节律

治疗前 治疗后

胃运动节律

治疗前 治疗后

联合组 60 57.38±6.17 80.34±8.79* 49.67±6.04 74.87±7.12*

对照组 60 56.89±6.02 71.46±8.21* 48.91±5.43 64.21±6.53*

t 0.440 5.719 0.725 8.547
P 0.661 <0.001 0.470 <0.001

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05。

表6  2组疗效比较[n(%)]

组别 n 显效 好转 无效 总有效

联合组 60 39(65.00) 15(25.00) 6(10.00) 54(90.00)*

对照组 60 21(35.00) 22(36.67) 17(28.33) 43(71.67)

  注:与对照组比较,*P<0.05。

3 讨  论

慢性胃炎主要表现为上腹部嗳气等,其产生的不
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适感会影响患者的情绪,从而对患者的生活质量产生

影响[9]。慢性胃炎病因多样,目前尚未完全阐明,幽
门螺杆菌感染为主要病因,其还与遗传、年龄、免疫等

多种因素有关,如果不及时进行治疗,会致使胃黏膜

增生、萎缩,甚至导致胃癌的发生[10-11]。目前,临床上

主要采用修复胃黏膜药物、抑酸药物等进行治疗,还
可以搭配帮助消化、改善胃肠动力的药物进行治疗,
从而改善患者的症状。

西咪替丁可以快速抑制胃酸分泌,保护胃肠黏

膜,减轻因炎症导致的水肿,改善患者的免疫调节功

能[12]。有研究表明,西咪替丁联合左氧氟沙星治疗急

性胃肠炎患者的效果明显,可改善患者临床症状,降
低炎症因子水平[13]。然而,长时间使用西咪替丁会影

响肝脏功能,且作用时间较短,停药后易复发。奥美

拉唑为长效抑酸质子泵抑制剂,可刺激胃 H+-K+-三
磷酸腺苷酶活性,抑制胃酸分泌,减轻胃黏膜损伤,还
能增加胃窦黏膜、贲门的血容量,降低幽门螺杆菌的

数量,抑制炎症反应,有助于预防疾病复发,且对 H2
受体拮抗剂无效的消化道疾病也有较好的治疗效果,
可以弥补西咪替丁的不足[14-15]。黄莉娜等[16]研究表

明,奥美拉唑联合西咪替丁治疗消化性溃疡患者可有

效提高治疗效果,改善胃功能,降低炎症反应,且有效

降低复发率。本研究结果显示,联合组的疗效优于对

照组,表明奥美拉唑联合西咪替丁治疗的效果显著,
可以更好地控制患者的症状。

NF-κB中P50、P65所组成的二聚体最稳定,此时

NF-κB无转录活性,当受到上游信号(细菌或病毒)刺
激后,局部炎症介质增多,导致NF-κB激活,核定位序

列暴露,并释放炎症因子,从而引起慢性胃炎,其还能

激活IκB激酶复合物,将IκB氨基末端的丝氨酸残基

磷酸化,解离IκB蛋白,暴露P50、P65,释放NF-κB至

细胞核中,刺激转录炎症因子的靶基因[17]。本研究结

果显示,治疗后联合组 NF-κB
 

P50、NF-κB
 

P65水平

低于对照组,表明奥美拉唑联合西咪替丁治疗对NF-
κB信号通路具有抑制作用,这可能是其改善患者症状

的机制之一,奥美拉唑抑制胃酸分泌,减轻胃黏膜的

损伤,从而减轻炎症反应。

GAS、MTL为调节胃肠道功能的激素,当胃黏膜

受损时,G细胞数量降低,从而导致GAS水平降低。

MTL由小肠 M 细胞产生,可反映患者的消化功能,
促进胃肠道对电解质、水的运输和胃肠运动,当发生

慢性胃炎时,患者的消化功能受到损伤,MTL水平降

低[18]。本研究结果显示,治疗后联合组 GAS、MTL
水平高于对照组,且治疗后联合组胃电节律和胃运动

节律改善优于对照组,表明奥美拉唑联合西咪替丁治

疗可以更好地调节机体分泌胃肠激素,改善胃动力。

炎症反应在慢性胃炎的发生、发展中具有重要作

用,IL-6、TNF-α、CRP为炎症因子,其表达升高表明

患者免疫系统活化和发生炎症反应[19]。本研究结果

显示,治疗后联合组血清IL-6、TNF-α、CRP水平更

低,表明奥美拉唑联合西咪替丁治疗可以更好地减轻

炎症反应,这可能是由于联合用药能快速抑制胃酸分

泌,减轻胃黏膜损伤,且奥美拉唑通过调节质子泵,可
以长效平衡胃内的酸碱环境,有利于抑制炎症反应,
更有利于肠道运动、吸收、消化能力的恢复。

综上所述,奥美拉唑联合西咪替丁治疗慢性胃炎

的效果显著,可改善胃肠激素的分泌,提高胃动力,减轻

炎症反应,其机制可能和抑制NF-κB信号通路有关。
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PIVKA-Ⅱ联合CA199、VEGF在胆囊癌诊断中的价值分析*
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710032

  摘 要:目的 探讨血清异常凝血酶原(PIVKA-Ⅱ)、糖类抗原199(CA199)、血管内皮生长因子(VEGF)
对胆囊癌(GBC)的诊断价值。方法 选择2022年8月至2024年3月该院收治的149例GBC患者纳入GBC
组,选择同期收治的199例胆囊结石患者纳入胆囊良性疾病组,选择同期在该院体检的体检健康者197例作为

健康对照组,检测并分析各组血清PIVKA-Ⅱ、CA199、VEGF及总胆红素(TBIL)水平,分析GBC患者PIVKA-
Ⅱ、CA199、VEGF水平与TBIL水平及黄疸分级的相关性,绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析各项指标单

独及联合检测对GBC的诊断效能。结果 GBC组PIVKA-Ⅱ、CA199、VEGF及TBIL水平均明显高于胆囊良

性疾病组及健康对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。胆囊良性疾病组CA199、VEGF水平明显高于健康

对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。GBC患者PIVKA-Ⅱ、CA199、VEGF水平与TBIL水平均呈正相关

(P<0.05)。GBC患者PIVKA-Ⅱ、CA199水平与黄疸分级均呈正相关(P<0.05)。GBC组中TBIL≤34.2
 

μmol/L者PIVKA-Ⅱ、CA199、VEGF水平均明显高于胆囊良性疾病组及健康对照组中TBIL≤34.2
 

μmol/L
者,差异均有统计学意义(P<0.05)。胆囊良性疾病组中TBIL≤34.2

 

μmol/L者CA199、VEGF水平明显高于

健康对照组中TBIL≤34.2
 

μmol/L者,差异均有统计学意义(P<0.05)。将GBC患者分为低水平TBIL组与

高水平TBIL组,高水平TBIL组PIVKA-Ⅱ、CA199及VEGF水平明显高于低水平TBIL组,差异均有统计学

意义(P<0.05)。PIVKA-Ⅱ、CA199、VEGF联合检测诊断GBC的曲线下面积(AUC)为0.830,明显大于各项

指标单独诊断的 AUC(P<0.05)。结论 GBC患者在伴或不伴有高水平 TBIL情况下,血清PIVKA-Ⅱ、
CA199、VEGF水平均明显升高,PIVKA-Ⅱ、CA199及 VEGF联合检测可提高对GBC诊断的灵敏度和特异

度,但联合检测PIVKA-Ⅱ与VEGF在保证较高灵敏度和特异度情况下,更经济。
关键词:胆囊癌; 异常凝血酶原; 糖类抗原199; 血管内皮生长因子; 总胆红素
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of
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

value
 

of
 

serum
 

abnormal
 

prothrombin
 

(PIVKA-Ⅱ),carbohydrate
 

an-
tigen

 

199
 

(CA199)
 

and
 

vascular
 

endothelial
 

growth
 

factor
 

(VEGF)
 

detection
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

gallbladder
 

cancer
 

(GBC)
 

patients.Methods A
 

total
 

of
 

149
 

patients
 

with
 

GBC
 

admitted
 

to
 

the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Air
 

Force
 

Military
 

Medical
 

University
 

from
 

August
 

2022
 

to
 

March
 

2024
 

were
 

selected
 

in
 

the
 

GBC
 

group.Ad-
ditionally,199

 

patients
 

with
 

gallstones
 

were
 

selected
 

in
 

the
 

benign
 

gallbladder
 

disease
 

group.During
 

the
 

same
 

period,197
 

healthy
 

individuals
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

healthy
 

control
 

group.Measure
 

and
 

analyze
 

the
 

levels
 

of
 

PIVKA-Ⅱ,CA199,VEGF
 

and
 

total
 

bilirubin
 

(TBIL)
 

in
 

each
 

group,analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

PIVKA-
Ⅱ,CA199,VEGF

 

and
 

TBIL,jaundice
 

grading
 

in
 

GBC
 

patients,and
 

draw
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

efficacy
 

of
 

individual
 

and
 

combined
 

detection
 

of
 

various
 

indicators
 

for
 

GBC.Results The
 

levels
 

of
 

PIVKA-Ⅱ,CA199,VEGF
 

and
 

TBIL
 

in
 

the
 

GBC
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

the
 

benign
 

gallbladder
 

disease
 

group
 

and
 

healthy
 

control
 

group,the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

CA199
 

and
 

VEGF
 

in
 

the
 

benign
 

gallbladder
 

disease
 

group
 

were
 

signifi-
cantly

 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

healthy
 

control
 

group,the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).
The

 

PIVKA-Ⅱ,CA199,VEGF
 

levels
 

in
 

GBC
 

patients
 

correlated
 

positively
 

with
 

TBIL
 

level
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

PIVKA-Ⅱ
 

and
 

CA199
 

in
 

GBC
 

patients
 

correlated
 

positively
 

with
 

jaundice
 

grading
 

(P<0.05).The
 

PIVKA-Ⅱ,CA199
 

and
 

VEGF
 

levels
 

of
 

patients
 

with
 

TBIL≤34.2
 

μmol/L
 

in
 

the
 

GBC
 

group
 

were
 

significantly
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