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研究成果の概要（和文）：ピロリ菌の除菌による胃の萎縮への影響を検討するために血清ペプシノゲン(PG)を用
いて検討した。日本多施設共同コーホート研究岡崎研究のベースライン調査（2007-2011年実施）の結果と本調
査による除菌情報より「ピロリ菌未感染者：A群」、「ピロリ菌感染者で除菌なし：B群」、「ピロリ菌感染者で
除菌あり：C群」に分けて検討したところ、PGI（ng/mL）はA群では50.0から67.4、B群では53.5から60.9 、C群
では59.7から57.1、PG1/2比はA群では6.6から7.0、B群では5.1から6.0、C群では4.9から6.5 と、除菌による影
響は認められなかった。

研究成果の概要（英文）：We examined the effect of eradication of Helicobacter pylori (H. pylori) on 
gastric atrophy by using serum pepsinogen level. Based on the results of Japan Multi-Institutional 
Collaborative Cohort Study Okazaki baseline survey (2007-2011) and the eradication data from this 
study, we divided into three groups: “H. pylori uninfected: Group A”, “H. pylori infected without
 eradication: Group B” and “H. pylori infected with eradication: Group C”. Respectively, the 
changes in PG I (ng/mL) in groups A, B and C were from 50.0 to 67.4, 53.5 to 60.9, and 59.7 to 57.1,
 and the changes in PG I/II ratio were from 6.6 to 7.0, 5.1 to 6.0, and 4.9 to 6.5. There were no 
effects of eradication for those infected with H. pylori.

研究分野：疫学

キーワード： ピロリ菌除菌　血清ペプシノゲン　萎縮性胃炎　胃がん予防

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
ピロリ菌除菌後の胃がんリスクは低下するものの、未感染者と同等ではなく、除菌時の胃の萎縮状態によっても
除菌後の胃がんリスクは異なることが知られている。血清ペプシノゲン値は胃の萎縮を示すバイオマーカーとし
て胃がんリスク検診において用いられていることから、血清ペプシノゲン値を用いて、ピロリ菌除菌の影響を検
討することは、ピロリ菌感染者に対して除菌治療が進められている現在において社会的意義は高いと考える。し
かし、本研究によっては除菌による血清ペプシノゲン値への影響を示すことはできなかった。今後、更なる検討
が必要であると考える。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 かつて、我が国の胃がん罹患率・死亡率は非常に高かった。しかし、近年は、ピロリ菌の感染
率の低下に伴い、胃がんの年齢調整罹患率は年々減少している。2013 年に「ピロリ菌感染胃炎」
の除菌治療が保険適用となり、ピロリ菌の除菌治療受診者が増加していることから、胃がんの年
齢調整罹患率の減少は今後も続くことが予想される。しかし、除菌により胃がんの発症リスクは
低下するが、ピロリ菌未感染者と同等にはならず、除菌前の胃粘膜の萎縮が強度の場合は、除菌
効果は低いとも報告されている。除菌による胃粘膜の改善については内視鏡により検討されて
いるが、十分とは言えない。血清ペプシノゲン値は、胃粘膜の萎縮や炎症を反映するバイオマー
カーとして胃がんリスク検診でピロリ菌抗体価とともに用いられている。除菌により血清ペプ
シノゲン値が改善することが期待されるが、除菌前後で血清ペプシノゲン値がどのように変化
するのか、また、除菌前の胃粘膜が高度な萎縮の場合の血清ペプシノゲン値の変化について、十
分に検討されていない。この状況で胃がんリスク検診を実施することは胃がん発症リスクを適
切に評価できないことにつながるため、除菌の血清ペプシノゲン値への影響を検討することは
重要な課題である。 
 
 
２．研究の目的 
 本研究では、血清ペプシ
ノゲン値を用いて、ピロリ
菌除菌の胃粘膜に与える
影響を検討することを目
的とする。「ピロリ菌感染
なし」、「ピロリ菌感染あ
り、ピロリ菌の除菌治療な
し」、「ピロリ菌感染あり、
ピロリ菌の除菌治療あり」
の 3 群間で、血清ペプシノ
ゲン値が除菌前後で変化
するかを比較し、除菌によ
る血清ペプシノゲン値の
変化を明らかにする。 
 
 
３．研究の方法 
(1) 対象者 
 愛知県岡崎市在住の健
診受診者を対象とした『日
本多施設共同コーホート
研究（J-MICC）岡崎研究【研究 1】』の参加者を対象とした。2018 年 11 月〜2019 年 3 月に調査
を実施した『若年者における出生年別のピロリ菌感染、胃がん高リスク者割合及び感染様式の解
明【研究 2】』の研究参加者のうち J-MICC 岡崎研究の参加者と本研究【研究 3】により 2023 年 3
月に調査を実施し参加同意をした者を合わせた 459 人のうち、採血ができなかった 5 人を除い
た 454 人（男性 172人、女性 282人）を解析対象とした。 
 本研究【研究 3】では、J-MICC 岡崎研究参加者のうち出生年 1949〜1976年の者が対象であり、
そのうち、J-MICC 岡崎研究の追跡調査で死亡またはがん罹患が判明した参加者は除外した。ま
た、2018 年〜2019 年に調査を実施した『若年者における出生年別のピロリ菌感染、胃がん高リ
スク者割合及び感染様式の解明』研究ですでに研究参加を依頼した者も除外した。（図 1） 

 

(2) 方法 
 当初、2020〜2021 年に調査を実施する予定であったが、コロナ禍のため調査ができなかった。
2023 年 5月に新型コロナ感染症が 5 類に移行したことを受けて、2023 年 3 月に調査を行った。
調査は、岡崎市医師会はるさき健診センター（愛知県岡崎市）において実施した。郵送による研
究参加依頼に対して参加の意志を示した者を対象に、研究説明動画の視聴を指示し、視聴後、調
査会場で研究参加の同意を得て、その後、採血による生体試料を採取した。除菌の有無、生活習
慣等は自記式調査票を用いて情報を収集した。生体試料（血清）を用いて、ピロリ菌抗体価及び
血清ペプシノゲン I、II を測定した。また、ヘモグロビンをはじめ赤血球、白血球などの血算の
検査も行った。 
 【研究 1】のピロリ菌抗体価、血清ペプシノゲン値より、ピロリ菌感染の有無を判定した後、
【研究 2】および【研究 3】より、除菌の有無を判断し、「ピロリ菌感染なし：A群」、「ピロリ菌
感染あり、ピロリ菌の除菌治療なし：B 群」、「ピロリ菌感染あり、ピロリ菌の除菌治療あり：C



群」の 3群に分け、血清ペプシノゲン値などのバイオマーカーを比較した。（図 2） 
 

 
 
(3) 検査方法 
・ピロリ菌抗体価  
  J-MICC 岡崎研究：  栄研化学「Eプレート ‘栄研’ H. ピロリ抗体 II」 （EIA法） 
  HP PG研究（本研究）：栄研化学「LZ テスト ‘栄研’ H. ピロリ抗体 II」 

（ラテックス凝集比濁法：LA法） 
・血清ペプシノゲン I、II   
   J-MICC 岡崎研究、HP PG研究（本研究）：アボットジャパン 

「ｱｰｷﾃｸﾄ・ﾍﾟﾌﾟｼﾉｹﾞﾝⅠ、ｱｰｷﾃｸﾄ・ﾍﾟﾌﾟｼﾉｹﾞﾝⅡ」(CLIA法)  
 
 
４．研究成果 
(1) 研究参加者の特性 
 最終解析対象者 454 人（男性 172人、女性 282人）のうち、「ピロリ菌感染なし：A群」は 218
人（48％）、「ピロリ菌感染あり、ピロリ菌の除菌治療なし：B群」は 112人（24.7％）、「ピロリ
菌感染あり、ピロリ菌の除菌治療あり：C 群」は 124 人（27.3%）であった。対象者は女性が多
く、A群 131名（60.1%）、B群 73人（65.2%）、C群 78人（62.9%）と B群が女性の割合が最も多
かったが、3群とも 60〜65％であり、大きな違いはなかった。平均年齢（標準偏差）は、A群 56.1
（6.8）歳、B群 55.5（6.5）歳、C群 58.2（7.4）歳と C群が最も高い年齢であった。 

 

 

 

(2) ピロリ菌の除菌とバイオマーカーとの関連 

ペプシノゲン I の平均値（標準偏差）は、 J-MICC 岡崎研究ベースライン時では A 群 50.0
（23.1）ng/mL、B群 53.4（45.1）ng/mL、C群 59.7（26.7）ng/mL、HP PG研究（本研究）では A
群 67.4（63.3）ng/mL、B群 60.9（27.4）ng/mL、C群 57.1（44.9）ng/mLであった。また、ペプ
シノゲン II は、J-MICC 岡崎研究ベースライン時では A 群 8.5（6.1）ng/mL、B 群 12.7（9.4）
ng/mL、C群 14.5（9.1）ng/mL、HP PG研究（本研究）では A群 9.5（7.3）ng/mL、B群 11.4（7.3）
ng/mL、C群 9.0（7.2）ng/mLであり、ペプシノゲン I/II 比は、J-MICC 岡崎研究ベースライン
時では A群 6.6（1.6）、B群 5.1（2.3）、C群 4.9（2.1）、HP PG研究（本研究）では A群 7.0（1.5）
ng/mL、B群 6.0（1.9）、C群 6.5（1.6）であった。胃の萎縮を示すバイオマーカであるペプシノ
ゲン I、ペプシノゲン II、ペプシノゲン I/II 比のいずれにおいても、ピロリ菌除菌による影響
は認められなかった。 
また、ヘモグロビン値は、J-MICC 岡崎研究ベースライン時では A 群 13.7（1.7）g/dL、B 群

13.6（1.8）g/dL、C群 13.6（1.8）g/dL、HP PG研究（本研究）では A群 13.8（1.4）ng/mL、B

n (%) 218 ( 48.0 ) 112 ( 24.7 ) 124 ( 27.3 )
男 87 ( 39.9 ) 39 ( 34.8 ) 46 ( 37.1 )
⼥ 131 ( 60.1 ) 73 ( 65.2 ) 78 ( 62.9 )

平均年齢（歳） (標準偏差) 56.1 ( 6.8 ) 55.5 ( 6.5 ) 58.2 ( 7.4 )
BMI (kg/m2) (標準偏差) 22.9 ( 3.9 ) 23.0 ( 3.6 ) 22.9 ( 3.7 )

飲酒歴(%) 飲む 111 ( 50.9 ) 59 ( 52.7 ) 50 ( 40.3 )
やめた 9 ( 4.1 ) 1 ( 0.9 ) 9 ( 7.3 )

飲まない 98 ( 45.0) 52 ( 46.4 ) 65 ( 52.4 )
喫煙歴(%) 吸う 22 ( 10.1 ) 11 ( 9.8 ) 8 ( 6.5 )

やめた 42 ( 19.3 ) 30 ( 26.8 ) 42 ( 33.9 )
吸わない 154 ( 70.6 ) 71 ( 63.4 ) 74 ( 59.7 )

表1 研究参加者の特性

感染なし：A群 感染あり・除菌なし：B群 感染あり・除菌あり：C群



群 13.7（1.4）g/L、C 群 13.8（1.6）g/dLであり、白血球数は、J-MICC 岡崎研究ベースライン
時では A群 5148.2（1485.2）/μL、B群 5317.0（1449.8）/μL、C 群 5199.2（1193.4）/μL、
HP PG研究（本研究）では A群 5816.1（1422.7）/μL、B群 5981.8（1483.1）/μL、C群 5608.1
（1221.8）/μL であった。貧血、炎症のバイオマーカーであるヘモグロビン、白血球において
もピロリ菌除菌による影響は認められなかった。 

 

 

 

(3) 考察 
ピロリ菌除菌に関連する胃の萎縮や貧血、炎症のバイオマーカーについて、「ピロリ菌感染な

し」、「ピロリ菌感染あり、ピロリ菌の除菌治療なし」、「ピロリ菌感染あり、ピロリ菌の除菌治療
あり」の 3群を比較することで、ピロリ菌の除菌がそれらのバイオマーカーに与える影響を検討
したところ、いずれのバイオマーカーに対しても除菌の影響は認められなかった。 

血清ペプシノゲン値は、胃粘膜の萎縮を反映して低下するため、値が低いほど胃の萎縮が進
んでいると判断される。そのため、ペプシノゲン I値とペプシノゲン I/II 比を指標として、萎
縮性胃炎が同定され、胃がんリスク検診にも利用されている。さらに、ピロリ菌感染の有無に関
わらず年齢により血清ペプシノゲン値は低下することが知られている。また、異なる検査方法を
用いることで測定値に差が出てしまうことが考えられるため、2 回目の測定となる本研究では、
1回目の測定である J-MICC 岡崎研究と同じ「アーキテクト・ペプシノゲン I、アーキテクト・ペ
プシノゲン II」（アボットジャパン）のキットにより測定を行った。しかし、今回の検討では、
2007〜2011 年に測定した血清ペプシノゲン I値、II 値、I/II 比よりも、2018〜2023 年に測定し
た値の方が高値であった。加齢の影響により、値が低下することが予想されたが、その逆の結果
となってしまった。その原因について、今後検討が必要である。本研究においては、ピロリ菌除
菌による血清ペプシノゲン値への影響は認められなかった。同様に、ピロリ菌が影響を及ぼすと
報告されている貧血や炎症に関するバイオマーカーにおいても除菌の影響は認められなかった。 

今後、ピロリ菌除菌の胃粘膜の萎縮に与える影響について、さらなる検討が必要である。ま
た、本研究においても、バイオマーカーの個人単位での変化について引き続き検討する予定であ
る。 

JMICC岡崎 HP PG研究 JMICC岡崎 HP PG研究 JMICC岡崎 HP PG研究
ペプシノゲン I 平均 50.0 67.4 53.4 60.9 59.7 57.1

(ng/mL) 標準偏差 23.1 63.3 45.1 27.4 26.7 44.9

ペプシノゲン II 平均 8.5 9.5 12.7 11.4 14.5 9.0
(ng/mL) 標準偏差 6.1 7.3 9.4 7.3 9.1 7.2

ペプシノゲン I / II ⽐ 平均 6.6 7.0 5.1 6.0 4.9 6.5
標準偏差 1.6 1.5 2.3 1.9 2.1 1.6

ヘモグロビン 平均 13.7 13.8 13.6 13.7 13.6 13.8
（g/dL） 標準偏差 1.7 1.4 1.8 1.4 1.8 1.6

⾚⾎球 平均 459.4 456.9 461.7 454.7 456.8 452.4
（万/μL） 標準偏差 39.4 41.4 39.2 37.1 44.5 48.1

⽩⾎球 平均 5148.2 5816.1 5317.0 5981.8 5199.2 5608.1
（/μL） 標準偏差 1485.2 1422.7 1449.8 1483.1 1193.4 1221.8

ヘマトクリット 平均 41.1 42.4 41.0 42.0 40.8 42.1
(%) 標準偏差 4.2 3.6 4.4 3.6 4.5 4.2

⾎⼩板 平均 23.8 26.8 24.1 26.9 24.5 26.8
（万/μL) 標準偏差 5.3 6.2 6.0 6.3 5.8 6.5

J-MICC岡崎研究：J-MICC岡崎研究ベースライン時（2007~2011年）の測定値
HP PG研究：本研究（2018~2023年）による測定値

表2 ピロリ菌の除菌とバイオマーカーとの関連

感染なし：A群  n=218 感染あり・除菌なし：B群  n=112 感染あり・除菌あり：C群  n=124
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