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血清CA724、CA199、CEA及CA125

在诊断胰腺癌中的临床价值

陈媛,陈丽萍,林翔彪,谢思思,谢鸿燕,郭笑如

(福建医科大学附属龙岩市第一医院检验科,福建 龙岩 364000)

摘 要:目的 探讨肿瘤标志物糖类抗原724(CA724)、糖类抗原199(CA199)、癌胚抗原(CEA)、糖类抗原125(CA125)

单独或联合检测在胰腺癌早期诊断中的临床价值。方法 选取2017年5月—2018年5月就诊龙岩市第一医院的31例

胰腺癌患者、31例良性胰腺疾病患者和34例健康体检者,采用电化学发光法对各组血清CA724、CA199、CEA、CA125
进行检测并分析各指标间的相关性。同时采用ROC曲线分析各指标单项或联合测定在胰腺癌中的诊断效能。结果 
胰腺癌组血清CA199、CEA、CA125水平显著高于良性胰腺疾病组和健康对照组(P 均<0.05),而CA724仅高于良性

胰腺疾病组(P<0.05),CEA与CA125间存在较好相关性(r=0.764,P=0.000)。胰腺癌组CA199的曲线下面积

(ROCAUC)为0.953,敏感度、特异度分别为83.90%、100.00%。CA199联合CEA的ROCAUC为0.983,敏感性为

93.50%,高于CA199联合CA724或CA125。4项指标联合检测的ROCAUC最大,为0.991,高于单项和其他指标联合

检测,敏感性和特异性分别为96.80%和100.00%,且曲线下面积间比较差异无统计学意义(P>0.05)。结论 CA199
在胰腺癌中的诊断效能明显优于CEA、CA125、CA724,联合检测提高了胰腺癌诊断的敏感性,对提高胰腺癌的诊断具有

临床意义。
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ClinicalvaluesofCA724,CA199,CEAandCA125indiagnosisofpancreaticcarcinoma

ChenYuan,ChenLiping,LinXiangbiao,XieSisi,XieHongyan,GuoXiaoru

(DepartmentofClinicalLaboratory,FirstLongyanHospitalAffiliatedtoFujian
MedicalUniversity,Longyan364000,Fujian,China)

  Abstract: Objective Toexploretheclinicalapplicationvaluesofserumtumormarkerscarbohydratean-
tigens(CA)724,CA199,CEAandCA125indiagnosisofpancreaticcarcinoma. Methods Thirtyonepan-
creaticcancerpatients(pancreaticcancergroup)and31patientswithbenignpancreaticdiseases(benignpancre-
aticdiseasesgroup)whocaredatLongyanFirstHospitalfromMay2017toMay2018wereselectedinthisstud-
y,and33healthyindividualswhoreceivedhealthexaminationatthesametimewereselectedashealthcontrol
group.TheserumCA724,CA199,CEAandCA125ineachgroupweredetectedbyelectrochemicallumines-
cencemethodandthecorrelationbetweeneveryindexwasanalyzed.Thediagnosticefficiencyofeachsingleor
combinedindicatorsinpancreaticcancerwasanalyzedbyusingthereceiveroperatingcharacteristiccurves
(ROC). Results SerumCA199,CEAandCA125levelsinthepancreaticcancergroupweresignificantly
higherthanthoseinbenignpancreaticdiseasesgroupandhealthcontrolgroup(allP<0.05),andtheCA724
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levelinthepancreaticcancergroupwasonlyhigherthanthatinbenignpancreaticdiseasesgroup(P<0.05).
TherewasagoodcorrelationbetweenCEAandCA125(r=0.764,P=0.000).TheROCAUCofCA199in
pancreaticcancerpatientswas0.953,thesensitivityandspecificityofCA199were83.90%and100.00%re-
spectively.TheROCAUCoftheallieddetectionoftheCA199andCEAforpancreaticcancerpatientswas
0.983,thesensitivitywas93.50%,whichwashigherthanthoseallieddetectionofCA199andCA724or
CA125.TheallieddetectionforfourindicatorsgotthemaximumROCAUC(0.991),whichwashigherthan
singleandorotherallieddetection,thesensitivityandspecificitywere96.80%and100.00%,moreover,the
comparisonofROCAUCshowednostatisticallysignificantdifference(P >0.05). Conclusion Thediag-
nosticefficiencyofCA199inpancreaticcancerissuperiortothoseofCEA,CA125andCA724.Allieddetection
canimprovethesensitivityindiagnosisofpancreaticcancer,whichhasgreatclinicalsignificancetoimprovethe
diagnosisofpancreaticcancer.
  Keywords: tumormarker;antigens,tumor-associated,carbohydrate;pancreaticcancer;allieddetec-

tion;clinicalsignificance

  胰腺癌是一种病因及发病机制至今不明的高度恶

性的消化系肿瘤[1]。在全球范围内,胰腺癌发病率呈

逐渐上升趋势,病死率高[2-3]。由于早期胰腺癌患者临

床表现不典型,早期诊断相对困难,误诊率也很高,使
得临床上80%以上胰腺癌确诊时已处在疾病中晚期,
失去了根治性手术切除的机会且治疗效果也显著下

降[4-5]。而血清肿瘤标志物检测作为一种方法简便、费
用低廉、无创且有效的检查方法,广泛应用于临床。目

前胰腺癌相关肿瘤标志物有十几种,但单一指标检测

均具有一定的局限性[6],因此需联合检测可以弥补单

项指标检测的欠缺,提高诊断的敏感性和特异性。本

研究通 过 对 胰 腺 癌 和 良 性 胰 腺 疾 病 患 者 CA724、

CA199、CEA、CA125的检测,探讨单独或联合检测各

指标在胰腺癌早期诊断中的诊断效能。

1 资料与方法

1.1 研究对象 ⑴胰腺癌组。选取2017年5月—

2018年5月于福建医科大学附属龙岩市第一医院住

院的胰腺癌患者31例,其中男21例,女10例,平均年

龄(61.00±12.10)岁。入选患者均符合中华医学会外

科学分会胰腺外科学组2014年修订的《胰腺癌诊治

指南》中的诊断标准[7]。排除标准:①近期服用过糖皮

质激素等;②伴有感染、肝炎、冠心病、深静脉血栓栓

塞症及脑梗死等疾病;③已接受过任何抗肿瘤治疗的;

④6个月内曾接受过抗凝治疗。本研究所有数据均可

溯源。⑵良性胰腺疾病组。选择同期我院收治的良性

胰腺疾病患者31例纳入良性胰腺病组。其中男18
例,女13例,平均年龄(54.00±16.67)岁。⑶健康对

照组。选取同期健康体检者34例,其中男15例,女

19例,平均年龄(46.00±8.81)岁,均无临床急性或慢

性疾病,未接受任何药物治疗。各组性别和年龄经统

计学分析比较差异无统计学意义(P>0.05),具有可

比性。

1.2 研究方法

1.2.1 试 剂 和 仪 器 肿 瘤 标 志 物 选 取 CA724、

CA199、CEA及CA125外科最常用的4种肿瘤标志

物。采用罗氏601电化学发光仪进行检测,整个操作

过程均严格按照说明书操作,所用试剂、校准品、质控

品均为罗氏公司配套产品。各肿瘤标志物测定结果的

正常上限作为阳性界值:CA724>8.2U/ml,CA199
>39U/ml,CEA>4.7U/ml,CA125>35U/ml。

1.2.2 标本采集 受检者均于清晨空腹抽取静脉血,
取静脉血5ml放置于黄色分离胶真空采血管中,然后

在3500r/min的离心机上离心5min。

1.2.3 临床资料收集整理 记录姓名、年龄、病史、血
液及生化指标检测结果等。

1.2.4 统计学方法 所有数据采用SPSS19.0软件

处理,以病理诊断为金标准。计量数据以(췍x±s)或中

位数(四分位间距)[M (P25~P75)]表示,正态分布

数据多组间比较采用单因素方差(ANOVA)分析,组
内两两比较采用LSD检验;非正态分布数据多组间比

较采 用 Kruskai-WallisH 检 验,组 内 两 两 比 较 用

Mann-WhitneyU 检验。采用Pearson或Spearman法

进行相关性分析。对数据进行ROC曲线分析,并采

用Z检验比较曲线下面积。P<0.05为差异有统计学

意义。

2 结果

2.1 各组间血清CA724、CA199、CEA、CA125水平

比较 胰腺癌组血清CA199、CEA、CA125水平显著

高于良性胰腺疾病组和健康对照组(P 均<0.05),而

CA724则显著高于良性胰腺疾病组(P <0.05)。良

性胰腺疾病组与健康对照组比,CA74、CA199、CEA、

CA125差异均无统计学意义(P 均>0.05),结果见表

1。
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               表1 各组间CA724、CA199、CEA、CA125血清水平的比较        单位:U/ml

组别 CA724 CA199 CEA CA125

胰腺癌组 2.72(1.08~7.30)ac 471.44±422.32ab 3.76(2.33~10.16)ab 38.57(15.44~387.7)ab

良性胰腺疾病组 1.35(0.85~2.59)c 19.32±18.05c 1.36(0.93~2.53)c 13.99(9.95~42.47)c

健康对照组 1.88(0.96~3.36) 11.75±6.09 1.64(0.93~2.34) 13.42(9.51~22.78)
统计值 6.705 37.268 24.299 14.985
P 0.030 <0.001 <0.001 0.001

 注:①与良性胰腺疾病组比,a:P<0.05;与健康对照组比,b:P<0.01,c:P>0.05。②表内计量数据用(췍x±s)或中位数(四分

位间距)[M (P25~P75)]表示

2.2 各组血清CA724、CA199、CEA和CA125之间

的相关性分析 胰腺癌组CEA与CA125间可见较好

相关性(r=0.764,P <0.001);良性胰腺疾病组

CEA与CA199可见相关性(r=0.505,P=0.004);
健康对照组CA199与CEA、CA125可见相关性(r=
0.423,P=0.014;r=0.383,P=0.028);其余指标

间未见相关性(P>0.05)。

2.3 胰腺癌患者血清CA724、CA199、CEA和CA125
单独或联合检测在胰腺癌中的诊断效能评价 胰腺癌

患者CA199的曲线下面积(ROCAUC)为0.953,敏
感度、特异度分别为83.90%、100.00%。CA199联合

CEA的曲线下面积(ROCAUC)为0.983,敏感性为

93.50%,高于CA199联合CA724或CA125。四项指

标联合检测的曲线下面积最大,为0.991,高于单项和

其他指标联合检测,敏感性和特异性分别为96.80%
和100.00%,且曲线下面积间比较差异无统计学意义

(P>0.05)。见图1和表2。

图1 胰腺癌患者CA724、CA199、CEA、CA125
指标单独及联合检测诊断胰腺癌的ROC曲线

表2 CA724、CA199、CEA及CA125单独或联合检测诊断胰腺癌的效能分析

项目 AUC 临界值
约登

指数

灵敏度

(%)
特异度

(%)
标准误 P 95%CI

CA724 0.634 4.35 0.259 35.50 90.40 0.065 0.042 0.506~0.762
CA199 0.953 29.55 0.839 83.90 100.00 0.024 <0.001 0.907~1.00
CEA 0.830 2.22 0.608 83.90 76.90 0.050 <0.001 0.732~0.928
CA125 0.788 28.14 0.536 61.30 92.30 0.058 0.008 0.674~0.902
CA724+CA199 0.963 0.49 0.871 87.10 100.00 0.022 <0.001 0.919~1.00
CA199+CEA 0.983 0.35 0.935 93.50 100.00 0.013 <0.001 0.958~1.000
CA199+CA125 0.980 0.53 0.903 90.30 100.00 0.016 <0.001 0.949~1.000
CA199+CEA+CA724 0.984 0.39 0.935 93.50 100.00 0.012 <0.001 0.960~1.000
CA199+CA125+CA724 0.986 0.45 0.968 96.80 100.00 0.014 <0.001 0.959~1.000
CA199+CEA+CA125 0.989 0.45 0.968 96.80 100.00 0.011 <0.001 0.968~1.000
CA724+CA199+CEA+CA125 0.991 0.44 0.968 96.80 100.00 0.010 <0.001 0.972~1.000

3 讨论

胰腺癌是一种起病隐匿、进展速度快、预后极差的

消化系恶性肿瘤,往往不易早期诊断。临床常用的

CT等影像学检查方法虽然能够较好地显示肿瘤是否

存在转移病灶,以及与周边脏器、血管的牵连情况,但
由于胰腺癌的CT表现主要为胰腺局限性增大、变形、
密度不均匀等,与胰腺炎具有一定的共同点,因此仅凭

CT的影像学诊断,难以对临床诊断及分期作出准确

的判断[8]。而血清肿瘤标志物检测作为一种有效而无

创的检测方法,对于胰腺癌的早期诊断有着重要的临

床意义。

CA199是唾液酸化的LewisA血型抗原,是由单

克隆抗体116NS199识别的抗原成分,为迄今对胰腺

癌敏感性最高、临床应用最多和最有价值的肿瘤标志
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物[9],它作为一种单盐酸神经节苷脂抗原,在多种肿瘤

组织、正常胰腺和胃肠道黏膜均可表达,是与胰腺癌关

系最为密切的肿瘤标志物,灵敏度较高,但由于其在多

种消化道肿瘤如结直肠癌、胆囊癌、胃癌等中也有不同

程度 的 高 表 达,也 被 称 为 胃 肠 肿 瘤 相 关 抗 原[10]。

CA724作为一种较新的肿瘤标志物,表达水平增高主

要见于胃和结直肠等可发生腺癌的器官。刘改霞

等[11]的研究认为胰腺癌患者CA724水平较胰腺良性

肿瘤高,且胰腺癌伴脏器转移患者血清CA724水平显

著高于胰腺癌未伴脏器转移患者。CA125早期主要用

于卵巢癌的辅助诊断,随后的报道表明,其在胃癌、结
直肠癌、胰腺癌患者中虽然灵敏度较低,但特异度较

高[12]。CEA是一种糖蛋白,在临床上用作肝癌,结肠

癌,胰腺癌及胃癌等消化道肿瘤的辅助诊断指标,还可

用来监测肿瘤切除术后的复发、转移,评估肿瘤的预

后[13],与胰腺癌的发生、发展相关,但其灵敏度、特异

度不高,多与其他肿瘤标志物联合检测,从而提高诊断

的准确性。
本研究显示胰腺癌组血清CA199、CEA、CA125

水平显著高于良性胰腺疾病组和健康对照组(P 均<
0.05),而CA724则显著高于良性胰腺疾病组(P <
0.05)。CA199在胰腺癌早期诊断中ROC曲线下面

积最大,为0.953,灵敏度83.90%,特异度100.00%,
高于其他指标。可见CA199在胰腺癌早期诊断效能

优于其他指标,是临床应用最广泛的一种肿瘤相关抗

原。与YooT等[14]研究结果相一致。
目前由于胰腺癌诊断的血清学肿瘤标志物种类繁

多,单一指标在具体应用中均有一定局限性。虽然

CA199诊断胰腺癌的价值较高,但CA199在其他一些

消化道肿瘤如胆囊癌、结肠癌和胃癌中也会升高[15-18],
易出现误诊。肿瘤标志物的联合检测既弥补了单项检

测的不足,又提高了检测的灵敏度和有效性,减少了误

诊和漏诊的发生。Ma等[19]研究发现,血清 CA199和

CEA各自诊断胰腺癌Ⅲ期、Ⅳ期(87.04%,79.23%)
比Ⅰ期和Ⅱ期(62.50%,54.17%)敏感性高,CEA联

合CA199 会 提 高 单 独 诊 断 的 敏 感 性。本 研 究 中

CA199+CEA在胰腺癌早期诊断的敏感度与已有的

一些研究结果相一致;并且诊断率相对较高,例如,Xie
等[20]研究发现,联合血清CEA、CA199及半乳糖凝集

素-3(galectin-3)的检测能提高患者胰腺癌的诊断率。
丁燕玲等[21]研究认为CA125和CA724对于胰腺癌的

诊断具有潜在的临床价值,尽管它们通常被认为是诊

断卵巢癌和胃癌的生物标志物。
因此,本研究通过联合检测CA199、CEA、CA724

和CA125,发现 CA199联合 CEA 的曲线下面积为

0.983,敏感性为93.50%,高于CA199联合CA724或

CA125;在三项 指 标 联 合 检 测 中 发 现,CA199联 合

CEA和CA125曲线下面积(ROCAUC)为0.989,敏
感性为96.8%,高于其他三项肿瘤标志物联合检测组

合。虽然四项肿瘤标志物联合检测的曲线下面积最

大,为0.991,高于单项和其他指标联合检测;但项目

越多不仅增加了病人相关费用,而且其特异性及敏感

性并没有增加许多,有时甚至会降低检测存在的特异

性。因此,本研究发现CA199+CEA联合检测在效能

及降低病人费用上最优化。
总之,联合检测多项肿瘤标志物,可显著提高早期

胰腺癌的诊断效能,克服传统标志物的单一性和局限

性。但一定要做好组合,避免盲目地联合检测。通过

联合检测,可以做到早发现、早治疗。
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