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■背景资料
胰腺癌(pancreatic 
cancer, PC)是临
床上常见的恶性
肿瘤之一, 其发病
率较低, 预后较差, 
众所周知, 糖链抗
原19-9(carbohydrate 
a n t i g e n  1 9 - 9 , 
CA19-9)、CA50、
癌 胚 抗 原
(carcinoembryonic 
antigen, CEA)等相
关血清学肿瘤标
志物在PC的诊断
中的特异性和灵
敏度较低, 诊断价
值有限. 理想的肿
瘤标志物应具有
灵敏度和特异性
高, 并且能诊断和
预测预后.
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Abstract
AIM:  To assess the value of carbohydrate 
antigen (CA) 242 in the diagnosis of pancreatic 
cancer (PC) to provide the best evidence to 
clinical decision-making. 

METHODS: Medline, EMBASE, Science Direct, 
Springer link, CBM, CNKI, Wan fang and VIP 
database were searched by computer before 

December 31, 2014 to collect the articles assessing 
the diagnostic value of CA242 in pancreatic 
cancer. Quality assessment was performed using 
the QUADAS scale. Meta-Disc 1.4 software was 
used to analyze the heterogeneity of the included 
articles, plot the SROC curve, and calculate the 
pooled sensitivity and specificity. 

RESULTS: A total of 13 English articles were 
included. The summary sensitivity of CA242 in 
diagnosing pancreatic cancer was 71% (95%CI: 
69%-74%), the summary specificity was 87% 
(95%CI: 85%-88%), the diagnostic odds ratio 
(DOR) was 16.51 (95%CI: 10.38-26.37), the 
positive likelihood ratio was 5.26 (95%CI: 
3.87-7.14), the negative likelihood ratio was 
0.34 (95%CI: 0.28-0.42), and the area under the 
SROC curve was 0.8487. 

CONCLUSION: Serum CA242 has higher 
value in diagnosing pancreatic cancer than 
CA19-9, and it can be used as an diagnostic 
marker for pancreatic cancer. 

© 2015 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要
目的: 采用循证医学的方法评估糖链抗原
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■研发前沿
目 前 尚 无 文 献
系 统 性 的 探 讨
C A 2 4 2 诊 断 P C
的诊断价值 ,  为
了 进 一 步 明 确
CA242在诊断PC
的诊断价值 ,  本
文拟采用循征医
学方法对CA242
和CA19-9在诊断
PC的诊断价值进
行系统评价.

242(carbohydrate antigen 242, CA242)在诊断
胰腺癌(pancreatic cancer, PC)诊断价值和诊
断效能. 

方法: 计算机检索2014-12-31之前在PubMed、
Embase、Web of science、Cochrane协作网
数据库、中国知网、谷歌学术搜索、万方
及维普数据库公开发表的文献, 并手工检索
国内相关医学杂志. 按照已定的纳入排除标
准结果收集CA242诊断PC的研究文献, 采用
QUADAS量表进行严格的文献质量评价, 利
用Meta-Disc 1.4统计软件进行异质性分析和
定量合成, 并绘制SROC曲线, 计算相应验后
合并灵敏度和特异度. 

结果:  共纳入13篇英文文献 ,  M e t a分析
表 明 :  C A 2 4 2 诊 断 P C 的 合 并 灵 敏 度 为
71%(95%C I: 69%-74%)、合并特异度为
87%(95%CI: 85%-88%)、合并诊断比值比
(diagnostic odds ratio, DOR)为16.51(95%CI: 
1 0 . 3 8 - 2 6 . 3 7 )、阳 性 似 然 比 ( + L R ) 为
5.26(95%CI: 3.87-7.14)、阴性似然比(-LR)
为0.34(95%CI: 0.28-0.42)、SROC曲线下面
积为0.8487.  

结论: CA242在诊断PC诊断效能较CA19-9
高, 漏诊率和误诊率较低, 可以作为筛选、

诊断PC和评估预后的实验室指标, 值得临床
推广. 

© 2015年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 糖链抗原242(carbohydrate antigen 
242, CA242)可以作为常见的胰腺癌(pancreatic 
cancer, PC)的临床肿瘤标志物, 与CA19-9互为

补充, 增加PC的诊断率, 提高预后.
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0  引言

胰腺癌(pancreatic cancer, PC)是临床上常见的

恶性肿瘤之一, 其发病率较低, 预后较差, 因此

相关文献显示在发达国家中PC患者的病死率

为居常见消化系肿瘤(肝癌、胃癌等)的第4-5
位[1], 全世界每年新发PC患者约有250000例, 

统计显示P C的年发病率与病死率相当(发病

率0.039‰, 病死率0.037‰)[2]. PC高死亡率的

主要原因是: 早期难以诊断、治疗方法比较局

限、术后易复发等, PC被诊断时多已发生转

移或局部已转变为进展期, 此时无法行外科手

术治疗[3,4]. 因此, 提高PC早期诊断率, 及早干

预PC的病程, 对降低PC的病死率、提高预后

至关重要. 
血清肿瘤标志物由于其具有简便、快捷等

特点, 因为被广泛应用于PC的早期诊断[5]. 已有

研究[6-8]表明: 糖链抗原19-9(carbohydrate antigen 
19-9, CA19-9)、CA50、肿瘤特异性生长因子

(tumor supplied group of factors, TSGF)、癌胚抗

原(carcinoembryonic antigen, CEA)等相关血清

学肿瘤标志物在P C的诊断中有着重要意义. 
但是由于这些肿瘤指标的特异性和灵敏度较

低, 诊断价值有限[9]. 理想的肿瘤标志物应具

有灵敏度和特异性高, 并且能诊断和预测预

后. 目前尚未发现理想的肿瘤标志物. CA242
是由Lindholm等[10]在1985年第1次从人类腺癌

COLO 205细胞免疫的小鼠融合SP2/0鼠骨髓

瘤细胞分离出的一种新型肿瘤标志物. CA242
是一种黏蛋白类糖抗原, 在正常人体中表达

甚微, 在恶性肿瘤患者体内血清中含量明显

升高 [7].  因此可作为辅助诊断恶性肿瘤特别

是PC的早期血清学指标, 但是目前国内关于

CA242诊断PC的诊断价值的研究较多, 相互

之间有较大的争议, 目前尚无文献系统性的

探讨CA242诊断PC的诊断价值, 为了进一步

明确CA242在诊断PC的诊断价值, 本文拟采

用循征医学方法对C A242和C A19-9在诊断

PC的诊断价值进行系统评价. 

1  材料和方法

1.1 材料 检索策略的制定根据Cochrane协作

网诊断试验协作组的Cochrane手册, 检索式

为: (“CA242 OR carbohydrate antigen 242”)、
(“pancreatic carcinoma OR pancreatic cancer OR 
carcinoma of pancreas OR pancreatic tumor”), 中
文检索式为: “糖链抗原242”、“CA242”、

“胰腺癌”、“诊断价值”. 检索PubMed、
Embase、Web of Science、Cochrane协作网数据

库、中国知网、谷歌学术搜索、万方及维普数

据库公开发表的文献. 所检索文献的最终截止

时间为2014-12-31. 所检索的语言限制仅限于

英文文献. 
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■相关报道
以 往 认 为 ,  P C
的 诊 断 的 主 要
的 肿 瘤 指 标 是
CA19-9, 但是由
于其诊断的局限
性 和 有 一 定 的
漏诊率 ,  近年来
CA242作为肿瘤
指标为人们所认
知 ,  因此本文即
是针对CA242诊
断PC的诊断进行
系统的评价.

1.2 方法

1.2.1 纳入标准: (1)文献检索截止时间: 2014-12-31
之前公开发表的英文文献; (2)随机或者非随机

研究, 其中包括前瞻性及回顾性诊断试验, 样
本量需>15例; (3)所有纳入的研究中应交代血

清CA242的检测方法和/或CA242诊断PC的最

佳的cut-off值; (4)纳入研究对象: 包括金标准

(病理学检查)诊断为PC的有病组和金标准诊

断为无PC的无病组, 无病组可为胰腺炎、良

性胰腺疾病、其他恶性疾病或健康者, 各组均

需有完整的数据; (5)文献中的原始数据应该完

整, 交代病例的纳入及排除标准, 能进行统计

学处理, 得出诊断价值或者可以计算出的所有

指标(真阳性、假阳性、假阴性、真阴性). 
1.2.2 排除标准: (1)文献的全文为非英文, 但摘

要为英文不予以纳入; (2)文献中对于设计方法

学不明确或未交代的研究不予以纳入; (3)对于

重复发表或者不同研究重复利用相同数据的

研究取其中之一; (4)无法获得相关诊断试验数

据的研究不予以纳入. 
1.2.3 文献筛选以及资料提取:  两位研究者

(张、谢)独立阅读文献标题及摘要, 严格按照

既定的纳入排除标准进行文献的筛选和取舍, 
筛选过程中采用盲法, 当对于阅读文献的选择

有争议时, 经讨论或者第三研究者决定. 制定

文献资料筛选表, 其中包括: 纳入研究第一作

者及发表时间、国家、CA242检测方法、纳

入研究病例数、诊断试验诊断指标. 所有数据

至少复核3次. 
1.2.4 文献质量评估: 根据Whit ing等[11]制订

的诊断性试验准确性质量评价工具(qua l i t y 
assessment of diagnostic accuracy studies, 
QUADAS)质量标准对已纳入文献进行质量评

价, 该量表从文献偏倚、病例的选择、诊断试

验的实施、变异和质量报告等14个方面进行

文献的质量评价, 每个条目分为“是(满足标

准)”、“否(不满足量表的标准)”、“不清楚

(部分满足或者无法得出更多信息)”三个等级, 
按照评分计算, 其中“是”记1分, 其他为0分. 

统计学处理 文献资料筛选后, 采用Meta-
Disc 1.4(Barcelona, Spain)软件对于CA242诊
断PC的诊断效能进行Meta分析. 统计学异质

性采用χ2检验, 显著性水平设定为α = 0.05, 
I2评估异质性大小 ,  对于异质性较大的研究

(P <0.05且I2>75%), 采用随机效应模型进行合

并数据分析, 无明显异质性(P >0.05且I2<75%)
的采用固定效应模型进行数据分析, 并对敏感

性(sensitivity, Sen)、灵敏度(specificity, Spe)、
阳性似然比(+LR)、阴性似然比(-LR)、阳性

预测值、阴性预测值、诊断OR值进行合并分

析, 并绘制SROC曲线且计算曲线下面积(area 
under curve, AUC), 计算约登指数(Youden 
index) = Sen+Spe-1. 所有的结果均用95%CI
表示. 

2  结果

2.1 文献检索和纳入文献一般资料 经过两位

研究者独立进行筛选文献后, 共检索相关文献

1722篇, 首先经阅读摘要和全文, 排除非PC病
例或者综述类文献1636篇, 最后剩余86篇. 严
格按照文献的纳入与排除标准对于所纳入全

文阅读文献进行筛选和剔除, 最终纳入英文文

献13篇[12-24]. 文献筛选的PRISMA流程图如图

1, 纳入文献基本情况(发表时间, 国家, 病例数, 
诊断价值等情况)如表1. 

纳入文献方法学设计: 所有纳入的研究均

为CA242诊断PC的前瞻性或回顾性诊断试验, 
均交代病例资料和病例纳入排除标准. 纳入研

究观察对象: 13个纳入研究共有2598例研究对

象被纳入本文, 其中经过病理组织学确认的PC
患者有1083例, 非PC患者共1515例, 另外部分文

献设置正常健康人作为对照. 
2.2 文献质量评价 我们质量严格逐条按QUADAS
量表对所纳入的13篇文献进行质量评价, 其中

文献的QUADAS质量评分如表1, 由表1可知: 
纳入文献的质量评分为7-13分, 平均9.9分, 其
中>10分的文献7篇, <10分的文献6篇, 文献的

整体质量较高. 其中低分文献主要是未交代PC
病理学取样方法、病例退出试验的原因和影

响试验结果的混合偏倚. 
2.3 CA242诊断PC的诊断价值 
2.3.1 CA242诊断PC的异质性分析: 在文献筛

选和质量评价后, 我们采用Meta-Disc 1.4软件

分别提取13篇纳入研究CA242在诊断PC的四

格表数据进行Meta分析, CA242诊断PC的异

质性分析如图2. 异质性分析表明: CA242的合

并的诊断比值比(diagnostic odds ratio, DOR)为
16.51(95%CI: 10.38-26.37), 各项纳入研究之间

存在中度异质性(P  = 0.0000, I2 = 75.6%), 同时

我们对纳入的文献中CA19-9在诊断PC的诊断
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■创新盘点
本 文 采 用 系 统
评 价 的 方 法 将
CA242与CA19-9
诊 断 P C 的 诊 断
价 值 进 行 对 比 , 
从而提供了一个
新 的 肿 瘤 标 志
物 ,  为临床的治
疗方法的选择提
供建议.

价值进行系统评价, 结果表明: CA19-9的合并

DOR为14.81(95%CI: 8.82-24.86), 存在着明显

的异质性(P  = 0.0000, I2 = 80.9%). 由上述数据

可知: CA242诊断PC的DOR较高, 诊断效能高. 
2.3.2 CA242诊断PC的性能及诊断价值: Meta-
disc 1.4软件合并分析CA242在诊断PC的诊断

价值如表2, 并绘制其合并的SROC曲线以及曲

线下面积AUC如图3. Meta-disc软件分析结果

显示: CA242诊断PC的合并的灵敏度(pooled 
Sen)为71%(95%CI: 69%-74%)、合并特异度

(pooled Spe)为87%(95%CI: 85%-88%)、+LR
为5.26(95%CI: 3.87-7.14)、-LR为0.34(95%CI: 

Liao等[13]2007
Wu等[14]2006
Ni等[15]2005
Jiang等[16]2004
Jiang等[17]2004
Ozkan等[18]2003
Ventrucci等[19]1998
Banfi等[20]1996
Kawa等[21]1994
Haglund等[22]1994
Röthlin等[23]1993
Banfi等[24]1993
Pasanen等[12]1992

Diagnostic OR(95%CI)
4.17(1.85-9.42)

    36.43(12.95-102.50)
4.75(2.60-8.68)

    68.54(33.08-142.05)
15.64(8.89-27.53)
17.36(6.96-43.26)
22.92(7.18-73.14)
16.91(4.16-68.74)

  22.31(11.40-43.68)
  28.65(13.81-59.43)

17.76(9.31-33.86)
  6.81(1.72-27.06)
15.62(5.46-44.66)

0.01                            1.00                      100.00
Diagnostic OR

Random Effects Model
Pooled Diagnostic OR = 16.51(10.38 to 26.37)
Cochran-Q = 49.22; df = 12(P  = 0.0000)
Inconsistency(I2) = 75.6%
Tau2 = 0.5219

图  2  CA242诊断PC的异质性分析. PC: 胰腺癌.

检索数据库获得1678篇文献 其他途径获得49篇文献

去重后获得1722篇文献

对1722篇文献进行初筛

排除1636篇文献(综述类文献, 非胰
腺癌病例、临床经验类等文献)

无相关数据文献: n  = 35
无对照病例文献: n  = 24
中文文献非英文全文: n  = 12

对86篇文献进行全文阅读

对16篇文献进行定性分析

对 1 3 篇 文 献 定 量 分 析
(Meta分析)[12-24]

图  1  PRISMA文献筛选流程.
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■应用要点
本 研 究 提 示 , 
CA242可以作为
常见的PC的肿瘤
标志物, 在临床上
推广, 这样会提高
PC的诊断率. 

0.28-0.42)、约登指数为0.58, SROC曲线下

面积为0 .8487;  同时各纳入文献均给出了

CA19-9诊断PC的诊断价值, Meta-d isc软件

分析结果显示: C A19-9诊断P C时合并的灵

敏度为69%(95%C I: 67%-82%)、特异度为

81%(95%CI: 78%-83%)、+LR为4.01(95%CI: 
2.63-6.12)、-LR为0.28(95%CI: 0.23-0.34)、约

登指数为0.50, SROC曲线下面积为0.8319. 由
以上数据可以得出: CA242诊断PC的诊断价值

较高, 误诊率和漏诊率较CA19-9低. 

3  结论

3.1 CA242诊断PC的诊断价值 近年来, 随着外

科手术技术及影像学技术的进步, PC的预后得

以轻度提高, 但总体预后较差, 对于早期可切

除的PC患者, 5年生存率不到20%[25,26], 但多数

情况下PC的发现即处于晚期, 无法行外科手术

切除, 生存率较差, 因此早期预测和发现PC对
于提高预后尤为重要. 其中早期的血清学指标

在预测PC的研究较多, 目前已发现超过2516个
血清学指标可能是PC的早期预测指标[27]. 但是

对于繁杂的预测指标目前存在较多争议, 其中

CA19-9在诊断早期PC中的作用已成为共识[28-30], 
但CA19-9容易受肝功能和胆汁淤积的影响, 在
良性梗阻性黄疸中如慢性胰腺炎患者及肝实

质受损害时, CA19-9易出现升高而出现假阳

性. 因此有必要寻找标志物特异性更高的肿瘤

标志物, CA242被认为是PC相关肿瘤指标的新

型标志物, CA242与CA19-9在来源上一样, 都
是Lewis a血型上的相关抗原决定簇, 但对于

CA242的抗原决定簇的结构目前研究不明确, 
并且在不同的良性疾病时, CA242与CA19-9的
抗原决定簇出现的机会和表达高低程度并不

相同[5,12,31,32], 目前的研究[12-24]表明: 在恶性肿瘤

时, 两者的血清中含量均较正常明显增高, 而
在良性疾病中, 尤其是在肝胆胰的良性疾病

(胆总管结石、急性胆管炎、急慢性胰腺炎等)
时, 血清中CA19-9常会升高, 而CA242不升高, 

     
研究 国家

总人数(n ) CA242
评分

PC数  非PC数 Cut-off(U/mL) Sen(%) Spe(%)

Pasanen等[12]1992 Finland     26   151 20 80.7 79.0 11

Liao等[13]2007 China   112     38 20   59.42   72.72 10

Wu等[14]2006 China     48     96 25 71.1 93.5   9

Ni等[15]2005 China   105   100 20 60.0 76.0 13

Jiang等[16]2004 China     96   252 20 82.3 93.5 10

Jiang等[17]2004 China   129   183 20 81.7 78.4   9

Ozkan等[18]2003 Turkey     40     95 20 75.0 85.5   8

Ventrucci等[19]1998 Italy     46     81 46 54.3 95.0 11

Banfi等[20]1996 Italy     42     21 20 73.8 85.0 12

Kawa等[21]1994 Japan   151   105 30 79.0 86.0 11

Haglund等[22]1994 Finland   179   112 20 74.0 91.0   9

Röthlin等[23]1993 Switzerland     68   262 20 66.2 90.0   7

Banfi等[24]1993 Italy     41     19 34 57.0 84.2   9

合计 1083 1515

PC: 胰腺癌. 文献[20]和[24]中所包含病例和研究时期不同(已向作者确认). 

表  1  纳入研究的一般情况

     项目 合并灵敏度 合并特异度 阳性似然比 阴性似然比

CA242 71%(95%CI: 69%-74%) 87%(95%CI: 85%-88%) 5.26(95%CI: 3.87-7.14) 0.34(95%CI: 0.28-0.42)

CA19-9 69%(95%CI: 67%-82%) 81%(95%CI: 78%-83%) 4.01(95%CI: 2.63-6.12) 0.28(95%CI: 0.23-0.34)

PC: 胰腺癌; CA: 糖链抗原. 

表  2  CA242和CA19-9诊断PC的效能
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■名词解释
灵敏度 :  被诊断
为 阳 性 的 概 率 , 
也称为真阳性率, 
反映了诊断试验
检出病例的能力; 
特异度 :  未患病
且被诊断为阴性
的概率 ,  也称为
真阴性率 ,  反映
了诊断试验排除
某疾病的能力.

因此在PC时检测CA242更具有特异性, 已有相

关研究证明可以对PC进行预测, 本文即采用系

统评价的方法, 根据已发表的关于CA242诊断

PC诊断价值的文献, 对CA242诊断PC的诊断

价值进行系统评价. 
本研究采用循证医学方法对相关纳入

文献进行评价, 并用专用Meta分析软件对各

已发表的实验结果进行定量合成, 通过增大

统计量方法加大统计学效能, 研究结果显示: 
CA242诊断PC的合并的灵敏度为71%、特异

度87%、合并DOR为16.51、+LR为5.26、-LR
为0.34、约登指数为0.58, SROC曲线下面积为

0.8487. 与此同时, 我们对纳入文献中所报到

的CA19-9诊断价值进行Meta分析, 结果显示: 
CA19-9诊断PC的合并灵敏度为69%、特异度

81%、合并DOR为14.81、+LR为4.01、-LR为
0.28、约登指数为0.50, SROC曲线下面积为

0.8319. 由以上数据可以表明: CA242的诊断

的灵敏度、特异度、阳性似然比和阴性似然

比较CA19-9高, 其SROC曲线下面积较CA19-9
高, 诊断效能较高, 误诊率和漏诊率较低, 因此

可以作为临床上常见的肿瘤标志物用于PC的

早期诊断和病情的检测, 但是由于临床医师特

别是肿瘤科及消化科医师对于CA19-9的诊断

地位的关注较多, 建议在临床上进行PC或相关

疾病(慢性胰腺炎、梗阻性黄疸)等进行筛选的

同时, 可将CA242作为常规的诊断血清学指标, 
这样结合CA19-9与CA242进行综合评价, 可以

减少漏诊率和误诊率, 从而对于早期的诊断PC
提供帮助, 提高PC患者的预后, 值得临床推广. 
3.2 本文的局限性 本文是基于近年来在国内

外所发表的CA242在诊断PC的诊断价值的相

关研究文献, 通过提取文献中的数据, 通过增

大样本量的方法, 对CA242诊断PC的诊断价值

进行系统评价. 文献的纳入均为全文英文的文

献, 诊断试验的质量也是影响结果的可靠性的

重要因素, 异质性检验可知: 本文存在中等程

度的异质性, 异质性可导致Meta分析的结果的

偏倚, 这是本文的局限性. 因此本文的局限性

或异质性: (1)纳入文献的方法学设计不同, 多
数文献为前瞻性诊断试验, 但是国内病例的相

关文献采用回顾性诊断试验, 且纳入研究中在

对照组(无病组)的匹配和病例的选择存在着不

足, 这可能导致异质性的产生, 且存在选择偏

倚(selection bias), 影响着试验的结果; (2)由于

纳入文献的地理位置(人群分布)存在着差异, 
因此不同人群中PC的发病率病理学诊断标准

有所不同, 从而产生异质性; (3)另外本文的文

献检索的语言仅为中英文, 这可能存在语种

的偏倚, 无法检索出或其他语言的类似研究, 
产生异质性, 影响Meta分析的最终结果; (4)
各纳入研究中多数均未详细交代诊断试验的

实施细节(如试验解读偏倚和金标准解读偏倚

等); (5)各纳入文献的CA242的检测方法的不

同和试剂盒的生产制造商的不同也是本文的

局限性. 
总之, 本文是国内首次采用Meta分析的方

法对血清学肿瘤指标CA242诊断PC的诊断价

值进行系统评价, 通过Meta分析, 我们得出结

果: CA242在诊断PC的诊断效能较传统肿瘤标

志物CA19-9高, 漏诊率和误诊率较低, 可以作

为常见的诊断PC的肿瘤标志物, 但是未来仍需

要大样本、多中心、前瞻性的高质量诊断研

究来验证CA242在作为肿瘤指标早期诊断PC
的诊断价值和评估PC的预后. 
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