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胰腺癌患者血清 CEA、CA242、CA199水平变化
及联合诊断的 ROC曲线分析 *
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摘要 目的：探讨胰腺癌患者血清癌胚抗原（CEA）、糖类抗原 242（CA242）、糖类抗原 199（CA199）水平变化，并分析上述指标对胰

腺癌的联合诊断价值，为胰腺癌的临床诊断提供参考。方法：选择 2014年 2月至 2018年 2月我院收治的 186例胰腺癌患者（胰

腺癌组）、89例胰腺炎患者（胰腺炎组）作为研究对象，并取同期来我院检查的 268例健康人作为对照组。比较三组受试者的血清

CEA、CA242、CA199水平变化，对比分析血清 CEA、CA242、CA199的单一以及联合诊断的准确度、特异度以及灵敏度，并绘制

ROC曲线以分析上述指标的诊断价值。结果：三组受试者血清 CEA、CA242、CA199水平差异具有统计学意义（P<0.05）。且胰腺炎
组和胰腺癌组的血清 CEA、CA242、CA199水平明显高于对照组，胰腺癌组患者的血清 CEA、CA242、CA199水平明显高于胰腺

炎组，差异均有统计学意义（P<0.05）。ROC曲线结果显示，CEA诊断价值最大，CA199诊断价值最小。CEA是胰腺癌单项肿瘤标
志物中敏感度最高的，为 85.48%；特异度最高的为 CA242（96.72%）；三项肿瘤标志物联合诊断的准确度增加至 92.27%，敏感度增

加至 95.16%，特异度相比略有下降。结论：与单一肿瘤标记物诊断胰腺癌相比，CEA、CA242、CA199联合诊断的敏感度和准确度

均明显升高，可以明显改善胰腺癌的漏诊率，提高患者的生存率，具有较好的临床应用价值。
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Changes of Serum CEA, CA242 and CA199 Levels in Patients with
Pancreatic Cancer and Analysis of ROC Curve for Combined Diagnosis*

To investigate the changes of serum carcinoembryonic antigen (CEA), carbohydrate antigen 242 (CA242)

and carbohydrate antigen 199 (CA199) levels in patients with pancreatic cancer, and to analyze the combined diagnostic value of the

above indicators for pancreatic cancer, so as to provide reference for clinical diagnosis of pancreatic cancer. 186 patients with

pancreatic cancer (pancreatic cancer group) and 89 patients with pancreatitis (pancreatitis group) admitted to our hospital from February

2014 to February 2018 were selected as the study subjects, and 268 healthy persons who came to our hospital for examination during the

same period were selected as the control group. The changes of serum CEA, CA242 and CA199 levels were compared among the three

groups. The accuracy, specificity and sensitivity of single and combined diagnosis of serum CEA, CA242 and CA199 were compared and

analyzed. The ROC curve was drawn to analyze the diagnostic value of the above indicators. There were significant differences

in serum CEA, CA242 and CA199 levels among the three groups (P<0.05). The levels of serum CEA, CA242 and CA199 in pancreatitis

group and pancreatic cancer group were significantly higher than those in control group. The levels of serum CEA, CA242 and CA199 in

pancreatic cancer group were significantly higher than those in pancreatitis group (P<0.05). ROC curve showed that CEA had the greatest

diagnostic value and CA199 had the smallest diagnostic value. CEA was the most sensitive single tumor marker for pancreatic cancer

(85.48%), CA242 (96.72%) had the highest specificity; the accuracy of combined diagnosis of three tumor markers increased to 92.27%,

the sensitivity increased to 95.16% , and the specificity decreased slightly. Compared with single tumor marker in the

diagnosis of pancreatic cancer, the sensitivity and accuracy of CEA, CA242 and CA199 combined diagnosis were significantly increased,

which could significantly improve the missed diagnosis rate of pancreatic cancer, improve the survival rate of patients, and have better

clinical application value.
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前言

胰腺癌是我国临床上最为常见的一种消化系统恶性肿瘤，

近 20年来，我国发病率增加了 6倍，美国发病率增加了 3倍，

病死率高居恶性肿瘤的第 4位，严重危及患者的生命健康[1-3]。

由于胰腺癌在早期没有较为特异性的诊断标志物以及临床症

状，发现时往往已经错过最佳治疗时机。故而对胰腺癌进行早

期诊断、治疗是降低死亡率的关键手段[4-6]。目前临床上由于治

疗诊断不及时，造成胰腺癌的死亡率和复发率逐渐升高，致使

胰腺癌的预后和初步诊断不合人意[7]。调查显示，目前临床上对

于能够早期进行诊断治疗的胰腺癌患者不超过 30%，而对于这

30%的患者进行随访研究显示，5年生存率提高 51%左右[8]。故

而加强预防是胰腺癌治疗诊断的关键，同时对于胰腺癌病发的

高危人群进行监测，并对胰腺癌病例尽早作出诊断。为对胰腺

癌早期患者进行较为精确诊断，并及时给予相应的治疗，增加

患者 5年生存率，改善其预后生活质量，寻求靶向分子标志物

对胰腺癌患者进行治疗显得尤为重要[9]。CEA、CA242、CA199

是目前临床上最常用于胰腺癌诊断的肿瘤标记物分子，但其评

测诊断效果尚不理想。故本文探讨胰腺癌患者血清癌胚抗原

（CEA）、糖类抗原 242（CA242）、糖类抗原 199（CA199）水平变

化，并分析上述指标对胰腺癌的联合诊断价值，为胰腺癌的临

床诊断提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2014年 2月至 2018年 2月我院收治的 186例胰腺

癌患者（胰腺癌组）、89例胰腺炎患者（胰腺炎组）作为研究对

象，并取同期来我院检查的 268例健康人作为对照组，其中胰

腺癌组患者男 122 例，女 64 例，年龄 30-65 岁，平均年龄

（42.35± 3.62）岁；胰腺炎组患者男 58例，女 31例，年龄 30-64

岁，平均年龄（42.41± 3.70）岁；对照组患者男 174例，女 94例，

年龄 31-65岁，平均年龄（42.52± 3.71）岁，三组受试者在年龄、

性别等一般资料方面差异不显著，具有可比性（P>0.05）。
1.2 诊断标准

⑴ 至少一条影像学证据以及实物性肿块或者手术探查；⑵

病理学诊断确诊；⑶ 必须包含有 2条以上的影像学诊断支持，

外加① ② ③ 中的 1项，具体如下：① 胰胆管磁共振造影技术显

示胆管或者胰管同时胰腺占位性病变、扩张、狭窄；② 经皮肝穿

刺胆管造影结果显示胆总管扩张、阻塞以及偏心狭窄；③ 经内

镜逆行性胰胆管造影术结果显示双管征、胆管牵拉征、管壁僵

硬不规则、断端呈现鼠尾征以及胰管截然中断等；④ CT结果提

示胰腺发生占位性病变和局部增大；⑤ B超结果提示胆囊和胆

总管肿大、胰管扩张以及胰腺存在低密度区；⑥ 必要时进行正

电子计算机断层成像检查；⑦ 血管造影显示胰外血管受侵或者

胰腺内肿瘤血管征；⑧ 应用管腔内超声波检查显示胰腺区存在

占位病变；⑨ 超声内镜显示胰腺区存在低密度占位性病变。符

合上述⑴ ⑵ ⑶ 中任何 1条即可确诊为胰腺癌[10]。

1.3 纳入和排除标准

纳入标准：① 胰腺癌组患者符合上述诊断标准，同时伴有

黄疸、腹部不适、体重下降、消化不良、厌食乏力以及消瘦等症

状；② 胰腺炎组患者伴有一定程度的腹泻和上腹部疼痛，急性

发作时表现有血、尿淀粉酶升高，CT或者 B超结果显示胰腺弥

漫性或者局限性萎缩增大、胰管扩张以及胰腺钙化等；③ 患者

及家属均知情同意且经本院医学伦理委员会批准。排除标准：

① 合并有胃癌、肺癌、肾癌等其他组织器官恶性肿瘤者；② 合并

有自身免疫功能障碍者；③ 妊娠哺乳期患者；④ 依从性差，中途

退出者。

1.4 方法

抽取所有受试者 5 mL 清晨空腹静脉血，加入 35 滋L
10%的乙二胺四乙酸抗凝，通过离心机（Ortho BioVue，强生

(上海)医疗器材有限公司）在 4℃、离心半径为 10.5 cm、转

速 3000 r/min条件下，离心 10 min，分离得到血清，冰箱 -75℃

条件下保存，待测。采用化学发光免疫分析系统（Dxl800 Access，

贝克曼公司）对血清 CA242、CA199水平进行测定，试剂盒购

于 Roche公司；采用酶联免疫吸附法对血清 CEA水平进行测

定，试剂盒购于苏州艾莱萨生物科技有限公司。临界值的界定

范围：CEA<5ng/mL、CA242<22U/mL、CA199<37U/mL。CA242、

CA199、CEA艹临界值则为阳性，小于临界值则为阴性[11]。

1.5 观察项目

根据各组受试者的血清肿瘤标记分子，计算胰腺癌诊断的

准确度、特异度以及敏感度[12]。其中准确度 =（健康对照组阴性

例数 +胰腺癌组阳性例数）/（健康对照组例数 +胰腺癌组例

数）× 100%；特异度 =对照组阴性例数 /对照组例数× 100%；

敏感度 =胰腺癌组阳性例数 /胰腺癌组例数× 100%。

1.6 统计学分析

应用 SPSS22.0软件进行统计分析，其中计量资料采用（ x依
s）表示，两组间数据行 t检验，多组数据采用 F检验，计数资料

采用[例（%）]表示，行卡方检验，检验水准设置为 琢=0.05，采用
受试者工作特征曲线（ROC）分析 CA242、CA199、CEA单项与

联合检测效能并确定其临界值，以曲线下面积（AUC）>0.5为有

诊断意义。

2 结果

2.1 三组受试者 CEA、CA242、CA199检测水平比较

三组受试者血清 CEA、CA242、CA199水平差异具有统计

学意义（P<0.05）。且胰腺炎组和胰腺癌组的血清 CEA、CA242、

CA199 水平明显高于对照组，胰腺癌组患者的血清 CEA、

CA242、CA199水平明显高于胰腺炎组，差异均有统计学意义

（P<0.05），见表 1。

2.2 血清 CEA、CA242、CA199和预测概率 pre-1的统计参数结

果

以诊断结果为状态变量，以 CEA、CA242、CA199和预测

概率 pre-1为检验变量，进行 ROC曲线的绘制，如图 1。另外，

由其 AUC面积结果显示，CEA诊断价值最大，CA199诊断价

值最小，见表 2。

2.3 血清 CEA、CA242、CA199单独检测和联合检测结果

CEA 是胰腺癌单项肿瘤标志物中敏感度最高的，为

85.48%；特异度最高的为 CA242（96.72%）；三项肿瘤标志物联

合诊断的准确度增加至 92.27%，敏感度增加至 95.16%，特异度

略有下降。
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表 3血清 CEA、CA242、CA199单独检测和联合检测结果

Table 3 Serum CEA, CA242, CA199 separate and combined detection results

Diagnostic results CEA CA242 CA199 CEA+CA242+CA199

Sensitivity 85.48% 69.35% 76.88% 95.16%

Specificity 93.26% 96.72% 95.03% 90.89%

Accuracy 89.13% 80.61% 86.19% 92.27%

Positive predictive value 91.34% 95.12% 93.52% 60.35%

Negative predictive value 87.36% 77.38% 81.46% 93.26%

Groups CEA（ng/mL） CA242（U/mL） CA199（U/mL）

Control group(n=268) 3.32± 1.25 18.54± 9.87 54.35± 16.63

Pancreatitis group(n=89) 8.72± 3.66＊ 26.82± 11.37＊ 100.57± 17.25＊

Pancreatic cancer group(n=186) 11.98± 5.02＊# 86.62± 13.63＊# 253.18± 20.31＊#

F 10.964 13.567 19.865

P <0.001 <0.001 <0.001

表 1三组受试者 CEA、CA242、CA199检测水平比较（x依s）
Table 1 Comparison of CEA, CA242 and CA199 levels among three groups of subjects（x依s）

Note: Compared with the control group,＊P<0.05; Compared with the pancreatitis group,#P<0.05.

表 2血清 CEA、CA242、CA199和预测概率 pre-1的统计参数结果

Table 2 Statistical parameters of serum CEA, CA242, CA199 and predictive probability pre-1

Indexes AUC 95% confidence interval Standard error P

CEA 0.876 0.779-0.836 0.030 0.000

CA242 0.854 0.726-0.871 0.031 0.000

CA199 0.723 0.645-0.814 0.025 0.001

pre-1 0.945 0.925-0.985 0.017 0.000

图 1血清 CEA、CA242、CA199和预测概率 pre-1的 ROC曲线

Fig.1 ROC curves of serum CEA, CA242, CA199 and predictive

probability pre-1

Note: e:reference line, d:CA199, c:CA242, b:CEA, a:pre-1.

3 讨论

目前临床上主要通过影像学和肿瘤标志物的检查来诊断

胰腺癌[13-15]。肿瘤标志物是指恶性肿瘤在增殖或者病发的过程

中，由机体对肿瘤反应而异常升高或者产生的或者是由肿瘤细

胞的基因直接性的表达分泌形成的，可以对肿瘤生长和存在进

行一定反映的物质，对肿瘤的预后评价、疗效评价以及临床诊

断具有一定的价值[16,17]。而临床上对于理想的肿瘤标志物也具

有一定的限定，具体如下：对肿瘤预后以及治疗效果具有一定

的预测性；与肿瘤分期、大小以及严重程度具有较好的相关性；

可以对肿瘤进行定位，具有一定的器官特异性；特异性好，可以

进行诊断鉴别；高灵敏度，可以及时发现相关肿瘤。与其他肿瘤

一样，胰腺癌的发展是经由多种基因，经过多重复杂的生物学

过程以及相对较长的时间逐渐形成的，这就造成对于胰腺癌的

诊断不能仅仅靠单一的肿瘤标记物进行诊断，尤其是在其发病

早期，更不能特异敏感地对其进行诊断[18]。而由于其病发是由

多个阶段的复杂生物学过程发展而成的，其也为联合诊断提供

了病理学基础[19]。多种肿瘤标记物的联合诊断，可以最大程度

的对单个肿瘤标记物诊断的局限性进行降低，提高肿瘤标记物

在胰腺癌诊断中的作用已成为近些年的发展趋势。

CA199是一种存在于细胞膜上的糖蛋白，表达于正常健康

人的胰腺导管上皮，通常以唾液黏蛋白存在于血清中，健康人

血清含量相对较低[20，21]。当人体的导管上皮细胞发生癌变时，用

于调控黏蛋白的基因受到外界刺激而被活化，上调 CA199的

表达量。另外，胰管和胰腺小导管被肿瘤细胞阻塞以后，致使其

中的 CA199蓄积增多，逐渐向癌灶周边的血液和基质转移，造

146窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.20 NO.1 JAN.2020

成血清中的 CA199含量逐渐升高[22]。另外，临床研究显示，血

清 CA199水平通常受到诸多因素的影响，正常人体内的子宫

内膜乳腺、胃、胆囊、胆管以及胰腺等均存在不等量的 CA199，

在上述组织器官发生一定程度病变时，血清中的 CA199含量

均会升高 [23]，容易造成 CA199 诊断假阳性出现，故而本研究

CA199诊断的敏感度为 76.88%，ROC曲线中的 AUC下面积

为 0.723，均相对较小，单一诊断胰腺癌的价值较低。CEA是存

在于细胞表面的糖蛋白家族成员之一，由 Gold于 1965年在胚

胎期结肠和结肠癌黏膜组织中分离而得，主要用于结肠癌、胰

腺癌等常见消化道肿瘤的辅助性诊断[24]。CA242是经过唾液酸

化的一种鞘脂类抗原，其表达不受胆汁分泌以及 Lewis抗原的

影响[25-27]。另外，研究显示，CA242在急性胰腺炎以及胆管良性

疾病时表达量甚少，基本上不受急性胰腺炎以及胆汁淤积的影

响，然而当胰腺病变甚至病发胰腺癌时，表达量升高[29]。本次研

究中三种肿瘤标记物的联合诊断 ROC曲线结果显示，准确度

和敏感度均明显升高，而特异性存在一定程度的下降，提示对

于胰腺癌的联合诊断虽然是以牺牲特异度为代价，但是在准确

度和敏感度升高的基础上，是可以显著的对胰腺癌的漏诊率进

行降低的，尽早及时的给予相应治疗，提高患者的生存率。

综上所述，与单一肿瘤标记物诊断胰腺癌相比，CEA、

CA242、CA199联合诊断的敏感度和准确度均明显升高，可以

明显改善胰腺癌的漏诊率，提高患者的生存率，具有较好的临

床应用价值。
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