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摘要  目的：研究血清胃蛋白酶原（Pepsinogen，PGⅠ）、糖类抗原242（Carbohydrate antigen 242，CA242）、糖类抗原199（Carbohydrate antigen 199，CA199）、癌胚抗原（Carcinoembryonic antigen，CEA）在胃癌诊断中的应用价值。方法：选取2023年1月至2025年1月期间于本院就诊的116例胃癌患者作为研究对象的胃癌组，选取同期于本院进行健康体检116例志愿者作为研究对象的健康组。检测对比两组的血清PGⅠ、CA242、CA199、CEA水平。以胃镜活检作为诊断胃癌的“金标准”。统计PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独和联合诊断胃癌的诊断结果和诊断效能，分析预测值。结果：与健康组比较，胃癌组的血清PGⅠ明显降低，CA242、CA199、CEA水平均明显提高（P＜0.05）。胃癌患者和健康体检者中，经胃镜活检确诊阳性病例和阴性病例分别为116例、116例；PGⅠ检测出真阳性病例和真阴性病例分别为75例、107例；CA242检测出真阳性病例和真阴性病例分别为43例、109例；CA199检测出真阳性病例和真阴性病例分别为46例、104例；CEA检测出真阳性病例和真阴性病例分别为41例、105例；血清PGⅠ、CA242、CA199、CEA水平联合检测出真阳性病例和真阴性病例分别为101例、108例。血清PGⅠ、CA242、CA199、CEA水平联合检测胃癌的灵敏性、准确性均比PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独检测明显提高。血清PGⅠ、CA242、CA199、CEA水平联合检测胃癌的漏诊率较PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独检测均明显降低（P＜0.05）。血清PGⅠ、CA242、CA199、CEA水平联合检测胃癌的阴性预测值较PGⅠ、CA242、CA199、CEA检测单独检测均明显提高（P＜0.05）。结论：血清胃蛋白酶原PGⅠ、糖类抗原242CA242、糖类抗原199CA199、癌胚抗原CEA在胃癌患者中表达异常，联合检测能提升胃癌诊断的准确性和灵敏性。
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Abstract Objective: To study the application value of serum pepsinogen (PGⅠ), carbohydrate antigen 242 (CA242), carbohydrate antigen 199 (CA199), and carcinoembryonic antigen (CEA) in the diagnosis of gastric cancer. Methods: A total of 116 patients with gastric cancer who visited our hospital from January 2023 to January 2025 were selected as the gastric cancer group. Meanwhile, 116 healthy individuals who visited our hospital during the same period were selected as the healthy group. The levels of serum PGⅠ, CA242, CA199 and CEA in the two groups were detected and compared. Gastroscopy biopsy is taken as the "gold standard" for diagnosing gastric cancer. The diagnostic results and efficacy of PGⅠ, CA242, CA199 and CEA alone and in combination in the diagnosis of gastric cancer were statistically analyzed, and the predictive values were analyzed. Results: Compared with the healthy group, the serum PGⅠ in the gastric cancer group was significantly decreased, and the levels of CA242, CA199 and CEA were significantly increased (P < 0.05). Among patients with gastric cancer and healthy individuals undergoing physical examinations, 116 positive cases and 116 negative cases were diagnosed by gastroscopy biopsy respectively. The number of true positive cases and true negative cases of PGⅠ detected was 75 and 107 respectively. The number of true positive cases and true negative cases detected by CA242 was 43 and 109 respectively. The number of true positive cases and true negative cases detected by CA199 was 46 and 104 respectively. The number of true positive cases and true negative cases detected by CEA was 41 and 105 respectively. The number of true positive cases and true negative cases detected by the combined detection of serum PGⅠ, CA242, CA199 and CEA levels was 101 and 108 respectively. The sensitivity and accuracy of the combined detection of serum PGⅠ, CA242, CA199 and CEA levels for gastric cancer were significantly improved compared with the separate detection of PGⅠ, CA242, CA199 and CEA. The missed diagnosis rate of gastric cancer in the combined detection of serum PGⅠ, CA242, CA199 and CEA levels was significantly lower than that in the separate detection of PGⅠ, CA242, CA199 and CEA (P < 0.05). The negative predictive value of combined detection of serum PGⅠ, CA242, CA199 and CEA levels for gastric cancer was significantly higher than that of separate detection of PGⅠ, CA242, CA199 and CEA (P < 0.05). Conclusion: Serum PGⅠ, CA242, CA199 and CEA are abnormally expressed in patients with gastric cancer. Combined detection can improve the accuracy and sensitivity of gastric cancer diagnosis.
Key words: Gastric cancer; Pepsinogen; Carbohydrate antigen 242; Carbohydrate antigen 199; Carcinoembryonic antigen

胃癌作为肿瘤科疾病主要起源于胃黏膜细胞，该病的发生是多种危险因素长期共同作用的结果，慢性胃炎、萎缩性胃炎、胃黏膜异型增生等病变导致的胃黏膜长期受损是胃癌的重要病理基础[1]。这些受损的胃黏膜在遇到幽门螺旋杆菌感染、高盐饮食或食用发霉变质的食物、恶劣环境刺激时会加速向胃癌发展。此外，也有10%左右的胃癌与遗传因素密切相关，若家族中存在胃癌病史，则患病风险会明显增高[2]。大部分患者在患病早期不会有显著症状和表现，少数患者可能会出现胃胀、不消化、上腹部隐痛等轻微症状，容易被患者当成小毛病忽略掉，随病情进展，则会出现上腹部疼痛、食欲降低、贫血、胃部肿块等症状[3]。若不及时治疗，腹部疼痛会明显加重，还可能出现吐血、拉黑色大便、体重急剧下降等症状，严重危害患者健康。
传统的胃镜活检虽为“金标准”，能明显提升胃癌检出率，但其侵入性及高成本限制了广泛应用。血清胃蛋白酶原（Pepsinogen，PGⅠ）是常见的肿瘤标志物，由胃黏膜主细胞分泌，能在一定程度上反映胃黏膜的功能状态[4]。糖类抗原242（Carbohydrate antigen 242，CA242）是一种与肿瘤细胞黏附、转移相关的糖脂类抗原，主要表达于胰腺癌、结直肠癌及胃癌中，能在一定程度上预测恶性肿瘤的发生和发展进程。糖类抗原199（Carbohydrate antigen 199，CA199）是一种新型肿瘤标志物，可通过介导肿瘤细胞与内皮细胞黏附，促进转移[5]。癌胚抗原（Carcinoembryonic antigen，CEA）是一种广谱肿瘤标志物，属于免疫球蛋白超家族，参与细胞间信号传导。
因此，本研究选择我院116例胃癌患者和116例健康体检者作为实验对象，探讨上述指标在胃癌诊断中的诊断效能。

1 临床资料与方法
1.1 一般资料
选取2023年1月至2025年1月期间于本院就诊的116例胃癌患者作为研究对象的胃癌组，选取同期于本院进行健康体检116例志愿者作为研究对象的健康组。胃癌组中男69例，女47例；年龄35～72岁，平均53.26±8.19岁；体质量指数（Body mass index，BMI）18～26 kg·m-2，平均22.53±1.38 kg·m-2。健康组中男65例，女51例；年龄35～72岁，平均53.48±8.12岁；BMI指数18～26 kg·m-2，平均22.59±1.42 kg·m-2。两组研究对象一般资料差异无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。
纳入标准：胃癌组患者与胃癌诊断标准相符合[6]，经胃镜活检确诊；年龄均在18岁以上；认知功能正常；可配合本次研究。排除标准：接受过分子靶向治疗或放化疗者；近期使用过质子泵抑制剂者；合并其他部位恶性肿瘤者；合并重要脏器功能不全者；伴有免疫缺陷性疾病者；近期使用过胃黏膜保护剂者；内分泌功能紊乱者；既往有胃部手术史者；影像学资料缺失者。
1.2 方法
本研究采用前瞻性研究，获取符合条件的胃癌组和健康组研究对象的血清样本及临床资料，检测其血清PGⅠ、CA242、CA199、CEA水平。分析比较两组检测结果及PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独和联合诊断胃癌的诊断结果和诊断效能。
1.3 观察指标
1.3.1 血清PGⅠ、CA242、CA199、CEA水平
收集胃癌组与健康组清晨空腹12 h左右的静脉血5 mL，选择贝克曼库尔特Avanti系列离心机（离心半径10 cm），以1500 rpm转速离心10 min后，将上层血清分离，并保存在-80℃的冰箱中等待检测。之后使用乳胶增强免疫比浊法检测PGⅠ水平（试剂盒购自湖北源昇肽生物技术公司），采用化学发光法检测CA242水平（试剂盒购自常达恩生物科技公司）、CA199水平（试剂盒购自天津泽优生物技术公司）和CEA水平（试剂盒购自泉州市九邦生物科技公司），严格按照仪器要求和试剂盒说明书规定的步骤实施各项操作。各指标正常值参考范围：PGⅠ≥70 ng·mL-1、CA242＜20 U·mL-1、CA199＜37 U·mL-1、CEA＜5 ngm·L-1，超出正常值范围即为阳性，联合诊断中任一指标阳性即为联合检测阳性。
1.3.2 诊断结果
以胃镜活检为“金标准”，统计PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独和联合诊断胃癌的诊断结果。
1.3.3 诊断效能
统计PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独和联合诊断胃癌的灵敏性、漏诊率、特异性、误诊率、准确性。灵敏性=真阳性例数/（真阳性例数+假阴性例数）×100%；特异性=真阴性例数（假阳性例数/+真阴性例数）×100%；准确性=（真阳性例数+真阴性例数）/总例数×100%；误诊率=假阳性例数（真阴性例数+假阳性例数）×100%；漏诊率=假阴性例数/（真阳性例数+假阴性例数）×100%。
1.3.4 预测值
统计PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独和联合诊断胃癌的阳性预测值、阴性预测值。阳性预测值=真阳性例数/（真阳性例数+假阳性例数）×100%；阴性预测值=真阴性例数（假阴性例数/+真阴性例数）×100%。
1.4统计学方法
以SPSS26.0软件进行统计学分析。计量资料以均数±标准差（X±SD）表示，采用t检验；计数资料以例数（%）表示，采用χ2检验。P＜0.05表示差异具有统计学意义。
2 结果
2.1 胃癌组和健康组的血清PGⅠ、CA242、CA199、CEA水平比较  
与健康组比较，胃癌组的血清PGⅠ水平明显降低，CA242、CA199、CEA水平均明显提高（P＜0.05），见表1。
表1  胃癌组和健康组血清PGⅠ、CA242、CA199、CEA水平比较（X±SD，n=116）
	组别
	PGⅠ（ng·mL-1）
	CA242（U·mL-1）
	CA199（U·mL-1）
	CEA（ng·L-1）

	健康组
	125.38±13.29
	3.63±0.58
	12.95±1.68
	4.19±0.89

	胃癌组
	56.69±10.63*
	37.25±8.52*
	129.48±41.38*
	32.92±11.36*


注：与健康组比较，*P＜0.05。
2.2 PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独和联合诊断胃癌的诊断结果比较
胃癌患者和健康体检者中，经胃镜活检确诊阳性病例和阴性病例分别为116例、116例；PGⅠ检测出真阳性病例和真阴性病例分别为75例、107例；CA242检测出真阳性病例和真阴性病例分别为43例、109例；CA199检测出真阳性病例和真阴性病例分别为46例、104例；CEA检测出真阳性病例和真阴性病例分别为41例、105例；联合检测出真阳性病例和真阴性病例分别为101例、108例。见表2。
表2  PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独和联合诊断胃癌的诊断结果比较
	胃镜
活检
	PGⅠ
	CA242
	CA199
	CEA
	联合检测
	总计

	
	阳性
	阴性
	阳性
	阴性
	阳性
	阴性
	阳性
	阴性
	阳性
	阴性
	

	阳性
	75
	41
	43
	73
	46
	70
	41
	75
	101
	15
	116

	阴性
	9
	107
	7
	109
	12
	104
	11
	105
	8
	108
	116

	总计
	84
	148
	50
	182
	58
	174
	52
	180
	109
	123
	232


2.3  PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独和联合诊断胃癌的诊断效能比较
联合检测胃癌的特异性、误诊率与PGⅠ检测、CA242检测、CA199检测、CEA检测无明显差异（P＞0.05）。联合检测胃癌的灵敏性、准确性明显较PGⅠ检测、CA242检测、CA199检测、CEA检测高；漏诊率明显较PGⅠ检测、CA242检测、CA199检测、CEA检测低（P＜0.05）。见表3。
表3  PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独和联合诊断胃癌的诊断效能比较（n=116）
	项目
	灵敏性
	特异性
	准确性
	漏诊率
	误诊率

	PGⅠ
	64.66%（75/116）
	92.24%（107/116）
	78.45%（182/232）
	35.34%（41/116）
	7.76%（9/116）

	CA242
	37.07%（43/116）
	93.97%（109/116）
	65.52%（152/232）
	62.93%（73/116）
	6.03%（7/116）

	CA199
	39.66%（46/116）
	89.66%（104/116）
	64.66%（150/232）
	60.34%（70/116）
	10.34%（12/116）

	CEA
	35.34%（41/116）
	90.52%（105/116）
	62.93%（146/232）
	64.66%（75/116）
	9.48%（11/116）

	联合检测
	87.07%（101/116）
	93.10%（108/116）
	90.09%（209/232）
	12.93%（15/116）
	6.90%（8/116）

	χ2
	94.937
	1.991
	63.333
	94.937
	1.991

	P
	＜0.001
	0.737
	＜0.001
	＜0.001
	0.737



2.4  PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独和联合诊断胃癌的预测值比较  
PGⅠ、CA242、CA199、CEA联合检测胃癌的阳性预测值与PGⅠ检测、CA242检测、CA199检测、CEA检测无明显差异（P＞0.05）。联合检测胃癌的阴性预测值明显较PGⅠ检测、CA242检测、CA199检测、CEA检测高（P＜0.05）。见表4。
表4  PGⅠ、CA242、CA199、CEA单独和联合诊断胃癌的预测值比较n（%）
	项目
	阳性预测值
	阴性预测值

	PGⅠ
	89.29%（75/84）
	72.30%（107/148）

	CA242
	86.00%（43/50）
	59.89%（109/182）

	CA199
	79.31%（46/58）
	59.77%（104/174）

	CEA
	78.85%（41/52）
	58.33%（105/180）

	联合检测
	92.66%（101/109）
	87.80%（108/123）

	χ2
	9.386
	39.454

	P
	0.052
	＜0.001



3 讨论
胃癌主要致病因素是幽门螺旋杆菌感染，感染后可导致慢性胃炎、胃黏膜萎缩及肠上皮细胞形态和功能转变，最终可能发展为胃癌[7]。此外，吸烟、酗酒、肥胖、癌前病变等也会增加胃癌患病风险。胃癌早期常无症状或仅有非特异性表现，进展期会出现持续性上腹部疼痛、消化道出血、吞咽困难等症状，肿瘤侵蚀血管或胃壁后，还会导致大出血或急性腹膜炎，严重降低患者生活质量[8]。由于胃癌早期症状较为隐匿，因此选择一种安全有效的诊断方式至关重要。
本研究结果显示，与健康组比较，胃癌组血清PGⅠ较低，CA242、CA199、CEA水平较高（P＜0.05），可见上述指标与胃癌的发生和发展存在一定关联性。PGⅠ主要由胃底腺分泌，可参与蛋白质的消化过程，反映胃黏膜功能，该值降低说明胃黏膜萎缩或受损，能评估多种胃部疾病的进展。胃癌患者因胃黏膜广泛破坏，PGⅠ水平显著降低。CA242主要存在于人体的胃、胰腺、胆管、肺等组织中，可过参与肿瘤微环境调控，促进血管生成及免疫逃逸，当这些部位出现恶性肿瘤时，CA242水平会出现明显升高情况[9]。胃癌患者血清CA242水平与肿瘤分期相关，尤其在腹膜转移患者中显著升高。但单独检测CA242的敏感性不高，需联合其他标志物以提高诊断效能。CA199是临床常见的肿瘤标志物，常用于辅助诊断和监测某些类型的癌症，但其无法特异性地仅诊断某一种肿瘤，胃癌细胞在生长和分裂过程中，可能会产生并释放异常抗原到血液中，这些抗原包括CA199，且胃癌患者可能伴随有其他组织的炎症或损伤，这些变化也可能刺激机体产生更多的CA199。CEA是一种广谱的肿瘤标志物，在结肠癌、直肠癌、胃癌等消化道肿瘤中可能会出现异常升高情况[10]。但CEA的升高并不一定意味着患有恶性肿瘤，结肠炎、胰腺炎、肝硬化等良性疾病也可能导致CEA轻度升高，还需要结合其他指标提升诊断准确性。
本研究经进一步研究发现，联合检测胃癌的灵敏性、准确性、预测值较PGⅠ检测、CA242检测、CA199检测、CEA检测高，漏诊率较PGⅠ检测、CA242检测、CA199检测、CEA检测低（P＜0.05），提示联合检测能提升胃癌诊断的准确性和灵敏性，为早期治疗提供参考依据。血清PGⅠ、CA242、CA199和CEA在胃癌诊断中各具生物学特性及临床应用价值，PGⅠ可反映胃黏膜功能状态，CA242和CA199聚焦肿瘤侵袭转移，CEA提示肿瘤负荷，但单独诊断存在一定漏诊和误诊情况，联合检测可覆盖胃癌发生发展的多阶段生物学行为，并能通过互补机制显著提升敏感性和准确性，未来还需进一步优化检测标准、整合多方面数据，推动精准医疗发展。
综上所述，血清PGⅠ、CA242、CA199、CEA在胃癌患者中表达异常，联合检测能提升胃癌诊断的准确性和灵敏性，为早期治疗提供参考依据。
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