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Figure S1  Summary of the biomarker detection methods used in the included studies. (A) Biomarker detection methods used. (B) Univariate 
test methods. (C) Combination of univariate and discriminant analyses.
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Figure S2  Quality assessment of included studies using BIOCROSS.

Table S1  Summary of literature search strategies

Database Search strategies Results

PubMed [mass spectrometry (Title/Abstract) OR nuclear magnetic resonance spectroscopy (Title/Abstract) OR 
metabolomics (Title/Abstract) OR metabonomic (Title/Abstract) OR metabolic profiling (Title/Abstract)] AND 
[stomach neoplasms (MeSH Terms) OR esophageal neoplasms (MeSH Terms)]

427

Web of Science [TI = (mass spectrometry) OR TI = (nuclear magnetic resonance spectroscopy) OR TI = metabolomic OR TI = 
metabonomic OR TI = (metabolic profiling)] AND [TI = (stomach neoplasms) OR TI = (gastric cancer) OR TI = 
(stomach cancer) OR TI = (gastric carcinoma) OR TI = (esophageal neoplasms) OR TI = (esophageal cancer) OR TI 
= (carcinoma of esophagus) OR TI = (esophageal carcinoma) OR TI = (esophagus cancer)]

72

EMBASE (“mass spectrometry”:ab OR “nuclear magnetic resonance spectroscopy”:ab OR metabolomic:ab OR 
metabonomic:ab OR “metabolic profiling”:ab) AND (“stomach neoplasms”:ab OR “gastric cancer”:ab OR “stomach 
cancer”:ab OR “gastric carcinoma”:ab OR “esophageal neoplasms”:ab OR “esophageal cancer”:ab OR “carcinoma 
of esophagus”:ab OR “esophageal carcinoma”:ab OR “esophagus cancer”:ab)

597



Cancer Biol Med Vol 17, No 1 February 2020� 3
Ta

bl
e 

S2
 

Q
ua

lit
y 

as
se

ss
m

en
t o

f i
nc

lu
de

d 
st

ud
ie

s 
us

in
g 

th
e 

N
ew

ca
st

le
–O

tt
aw

a 
Sc

al
e 

(N
O

S)

St
ud

y
G

ro
up

Se
le

ct
io

n
Co

m
pa

ra
bi

lit
y

Ex
po

su
re

To
ta

l

Ad
eq

ua
te

 
de

fin
iti

on
 

of
 c

as
es

Re
pr

es
en

ta
tiv

en
es

s 
of

 th
e 

ca
se

s
Se

le
ct

io
n 

of
 c

on
tr

ol
s

D
efi

ni
tio

n 
of

 c
on

tr
ol

s
Co

m
pa

ra
bi

lit
y 

of
 c

as
es

 a
nd

 
co

nt
ro

ls
*

As
ce

rt
ai

nm
en

t 
of

 e
xp

os
ur

e
Sa

m
e 

m
et

ho
d 

of
 

as
ce

rt
ai

nm
en

t f
or

 
ca

se
s 

an
d 

co
nt

ro
ls

N
on

-
re

sp
on

se
 

ra
te

Le
e 

G
B 

(A
na

l C
hi

m
 A

ct
a)

 2
01

9
G

C
☆

★
★

★
★
★

★
★

★
8

Xi
u 

FM
 (A

ca
de

m
ic

 Jo
ur

na
l o

f S
ec

on
d 

M
ili

ta
ry

 M
ed

ic
al

 U
ni

ve
rs

ity
) 2

01
8

G
C

☆
☆

☆
★

★
☆

★
★

★
5

Co
ro

na
 G

 (I
nt

 J 
M

ol
 S

ci
) 2

01
8

G
C

★
★

★
★

★
☆

★
★

★
8

To
ku

na
ga

 M
 (I

nt
 J 

O
nc

ol
) 2

01
8

EC
☆

☆
☆

☆
★
★

★
★

★
5

Jin
g 

FY
 (I

ub
m

b 
Li

fe
) 2

01
8

EC
☆

☆
☆

☆
★
★

★
★

★
5

M
a 

W
 (J

 P
ha

rm
 B

io
m

ed
 A

na
l) 

20
18

EC
☆

☆
☆

★
★
★

★
★

★
6

La
rio

, S
 (S

ci
 R

ep
) 2

01
7

G
C

★
★

★
★

☆
★

★
★

★
8

Zh
an

g 
H

 (B
io

ch
em

 B
io

ph
ys

 R
es

 C
om

m
un

) 
20

17
EC

★
☆

☆
☆

★
★

★
★

★
6

Ch
en

g 
J (

Bi
oc

he
m

 B
io

ph
ys

 R
es

 C
om

m
un

) 
20

17
EC

☆
☆

☆
★

★
★

★
★

★
6

Ch
en

g 
J (

Co
m

b 
Ch

em
 H

ig
h 

Th
ro

ug
hp

ut
 

Sc
re

en
) 2

01
7

EC
★

☆
☆

★
★
★

★
★

★
7

Zh
u 

X 
(G

as
tr

oe
nt

er
ol

 R
es

 P
ra

ct
) 2

01
7

EC
☆

☆
☆

☆
★
☆

★
★

★
4

Re
ed

 M
A 

(N
eo

pl
as

ia
) 2

01
7

EC
☆

☆
☆

★
☆
☆

★
★

★
4

W
an

g 
D

G
 (O

nc
ot

ar
ge

t) 
20

17
G

C
★

☆
☆

★
★
★

★
★

★
7

Ch
oi

 JM
 (B

io
m

ed
 C

hr
om

at
og

r) 
20

16
G

C
☆

☆
☆

★
★
☆

★
★

★
5

W
an

g 
H

 (B
M

C 
Ca

nc
er

) 2
01

6
G

C
☆

☆
☆

☆
★
☆

★
★

★
4

Ch
an

 A
W

 (B
r J

 C
an

ce
r) 

20
16

G
C

☆
☆

☆
★

★
★

★
★

★
6

Ku
lig

ow
sk

i J
 (J

 P
ro

te
om

e 
Re

s)
 2

01
6

G
C

☆
☆

☆
★

☆
☆

★
★

★
4

Xu
 J 

(S
ci

 R
ep

) 2
01

6
EC

★
☆

☆
★

★
★

★
★

★
7

Li
an

g 
Q

 (A
pp

l B
io

ch
em

 B
io

te
ch

no
l) 

20
15

G
C

☆
☆

☆
★

★
★

★
★

★
6

M
ir 

SA
 (J

 P
ro

te
om

ic
s)

 2
01

5
EC

☆
☆

☆
★

★
★

★
★

★
6

Ju
ng

 J 
(A

nn
 S

ur
g 

O
nc

ol
) 2

01
4

G
C

☆
☆

☆
★

★
★

★
★

★
6

Lo
 W

Y 
(C

lin
 C

hi
m

 A
ct

a)
 2

01
4

G
C

☆
☆

☆
★

★
★

★
★

★
6



4� Huang et al. Metabolomic profiling of GC and EC
St

ud
y

G
ro

up
Se

le
ct

io
n

Co
m

pa
ra

bi
lit

y
Ex

po
su

re
To

ta
l

Ad
eq

ua
te

 
de

fin
iti

on
 

of
 c

as
es

Re
pr

es
en

ta
tiv

en
es

s 
of

 th
e 

ca
se

s
Se

le
ct

io
n 

of
 c

on
tr

ol
s

D
efi

ni
tio

n 
of

 c
on

tr
ol

s
Co

m
pa

ra
bi

lit
y 

of
 c

as
es

 a
nd

 
co

nt
ro

ls
*

As
ce

rt
ai

nm
en

t 
of

 e
xp

os
ur

e
Sa

m
e 

m
et

ho
d 

of
 

as
ce

rt
ai

nm
en

t f
or

 
ca

se
s 

an
d 

co
nt

ro
ls

N
on

-
re

sp
on

se
 

ra
te

Ch
en

 JL
 (E

le
ct

ro
ph

or
es

is
) 2

01
4

G
C

☆
☆

☆
★

☆
☆

★
★

★
4

H
ur

 H
 (P

Lo
S 

O
ne

) 2
01

4
G

C
☆

☆
☆

☆
★
★

★
★

★
5

Ya
ng

 T
 (S

e 
Pu

) 2
01

4
G

C
☆

☆
☆

★
☆
☆

★
★

★
4

Kw
on

 S
Y 

(O
pe

n 
Pr

ot
eo

m
ic

s 
Jo

ur
na

l) 
20

14
G

C
☆

☆
☆

☆
★
★

★
★

★
5

Ya
ng

 Y
 (A

na
l B

io
an

al
 C

he
m

) 2
01

3
EC

☆
☆

☆
☆

★
★

★
★

★
5

Zh
an

g 
X 

(B
io

ch
im

 B
io

ph
ys

 A
ct

a)
 2

01
3

EC
☆

☆
☆

★
☆
☆

★
★

★
4

Li
u 

R 
(In

t J
 M

ol
 S

ci
) 2

01
3

EC
☆

☆
☆

★
★
★

★
★

★
6

W
an

g 
L 

(M
ol

ec
ul

ar
 c

an
ce

r) 
20

13
EC

☆
☆

☆
☆

★
★

★
★

★
5

So
ng

 H
 (C

hi
ne

se
 Jo

ur
na

l o
f C

lin
ic

al
 

N
ut

rit
io

n)
 2

01
3

G
C

☆
☆

☆
★

★
★

★
★

★
6

Ik
ed

a 
A 

(B
io

m
ed

 C
hr

om
at

og
r) 

20
12

G
C 

an
d 

EC
☆

☆
☆

★
★
☆

★
★

★
5

So
ng

 H
 (B

ra
z 

J M
ed

 B
io

l R
es

) 2
01

2
G

C
☆

☆
☆

★
★
★

★
★

★
6

Aa
 J 

(M
et

ab
ol

om
ic

s)
 2

01
2

G
C

☆
☆

☆
★

★
★

★
★

★
6

H
as

im
 A

 (M
ol

 B
io

l R
ep

) 2
01

2
EC

☆
☆

☆
★

★
★

★
★

★
6

Zh
an

g 
J (

PL
oS

 O
ne

) 2
01

2
EC

☆
☆

☆
★

☆
☆

★
★

★
4

D
av

is
 V

W
 (W

or
ld

 J 
Su

rg
 O

nc
ol

) 2
01

2
EC

☆
★

☆
★

★
★

★
★

★
7

So
ng

 H
 (C

hi
n 

M
ed

 J)
 2

01
2

G
C

☆
☆

☆
☆

★
★

★
★

★
5

Su
n 

M
 (C

hi
ne

se
 Jo

ur
na

l o
f 

G
as

tr
oe

nt
er

ol
og

y)
 2

01
1

G
C

☆
☆

☆
★

☆
☆

★
★

★
4

Yu
 L

 (J
 G

as
tr

oe
nt

er
ol

 H
ep

at
ol

) 2
01

1
G

C
☆

☆
☆

★
★
☆

★
★

★
5

So
ng

 H
 (O

nc
ol

 R
ep

) 2
01

1
G

C
☆

☆
☆

☆
★
★

★
★

★
5

Zh
an

g 
J (

J T
ho

ra
c 

Ca
rd

io
va

sc
 S

ur
g)

 2
01

1
EC

★
☆

☆
★

☆
☆

★
★

★
5

W
u 

H
 (A

na
l B

io
an

al
 C

he
m

) 2
01

0
G

C
☆

☆
☆

☆
★
★

★
★

★
5

Ya
ko

ub
 D

 (C
an

ce
r R

es
) 2

01
0

EC
☆

☆
☆

★
★
☆

★
★

★
5

Ta
bl

e 
S2

 
Co

nt
in

ue
d



Cancer Biol Med Vol 17, No 1 February 2020� 5

St
ud

y
G

ro
up

Se
le

ct
io

n
Co

m
pa

ra
bi

lit
y

Ex
po

su
re

To
ta

l

Ad
eq

ua
te

 
de

fin
iti

on
 

of
 c

as
es

Re
pr

es
en

ta
tiv

en
es

s 
of

 th
e 

ca
se

s
Se

le
ct

io
n 

of
 c

on
tr

ol
s

D
efi

ni
tio

n 
of

 c
on

tr
ol

s
Co

m
pa

ra
bi

lit
y 

of
 c

as
es

 a
nd

 
co

nt
ro

ls
*

As
ce

rt
ai

nm
en

t 
of

 e
xp

os
ur

e
Sa

m
e 

m
et

ho
d 

of
 

as
ce

rt
ai

nm
en

t f
or

 
ca

se
s 

an
d 

co
nt

ro
ls

N
on

-
re

sp
on

se
 

ra
te

Ca
i Z

 (M
ol

 C
el

l P
ro

te
om

ic
s)

 2
01

0
G

C
☆

☆
☆

☆
★
★

★
★

★
5

D
ju

ko
vi

c 
D

 (R
ap

id
 C

om
m

un
 M

as
s 

Sp
ec

tr
om

) 2
01

0
EC

☆
☆

☆
★

☆
☆

★
★

★
4

Ay
sh

am
gu

l H
 (C

hi
n 

J O
nc

ol
) 2

01
0

EC
☆

☆
☆

★
★
☆

★
★

★
5

H
ira

ya
m

a 
A 

(C
an

ce
r R

es
) 2

00
9

G
C

☆
☆

☆
☆

★
★

★
★

★
5

W
u 

H
 (J

 C
hr

om
at

og
r B

) 2
00

9
EC

☆
☆

☆
☆

★
★

★
★

★
5

Ca
la

br
es

e 
C 

(C
an

ce
r E

pi
de

m
io

l B
io

m
ar

ke
rs

 
Pr

ev
) 2

00
8

G
C

☆
☆

☆
★

☆
☆

★
★

★
4

Tu
gn

ol
i V

 (O
nc

ol
 R

ep
) 2

00
6

G
C

☆
☆

☆
★

☆
☆

★
★

★
4

M
un

 C
W

 (M
ag

n 
Re

so
n 

Im
ag

in
g)

 2
00

4
G

C
☆

☆
☆

☆
★
★

★
★

★
5

*A
 m

ax
im

um
 o

f 2
 s

ta
rs

 c
an

 b
e 

gi
ve

n 
in

 th
is

 c
at

eg
or

y. 
G

C,
 g

as
tr

ic
 c

an
ce

r; 
EC

, e
so

ph
ag

ea
l c

an
ce

r.

Ta
bl

e 
S2

 
Co

nt
in

ue
d


