
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2018, 8(6), 590-595 
Published Online August 2018 in Hans. http://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2018.86099    

文章引用: 卢葵花. 以粪便为基础的大肠癌筛查[J]. 临床医学进展, 2018, 8(6): 590-595.  
DOI: 10.12677/acm.2018.86099 

 
 

The Screening for Colorectal Cancer  
on the Basis of Feces 

Kuihua Lu 
The Clinical Medicine, Hubei University of Science and Technology, Xianning Hubei 

 
 
Received: Jul. 29th, 2018; accepted: Aug. 20th, 2018; published: Aug. 27th, 2018 

 
 

 
Abstract 
Colorectal cancer is one of the most common gastrointestinal cancers. Early screening is of great 
significance. Because the stool examination is low in cost and the patient is painless and nonde-
structive, it is easy for patients to accept. In this paper, the screening for colorectal cancer on the 
basis of feces is reviewed, which will help for developing CRC screening in the future. 
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摘  要 

大肠癌是我国常见的消化道恶性肿瘤之一，早期筛查具有十分重要的意义。由于粪便检查成本低、且病

人无痛苦、无损伤性，易为病人接受。本文以粪便为基础的大肠癌筛查作一综述，为今后大肠癌的筛查

工作提供帮助。 
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1. 引言 

大肠癌(colorectal cancer, CRC)是我国常见的消化道恶性肿瘤。随着人们生活方式以及饮食结构的改

变，我国大肠癌的发病率在逐年升高，已跃居第 3~5 位[1]。大肠癌的预后与早期诊断密切关系，大肠癌

的早期筛查具有十分重要的意义。 
大肠癌的筛查有以粪便为基础的筛查、以血清为基础的筛查以及结肠镜筛查等。由于粪便检查成本

低、且病人无痛苦、无损伤性，易为病人接受。本文以粪便为基础的大肠癌筛查作一综述。 

2. 粪便隐血试验(Faecal Occult Blood Testing, FOBT) 

粪便隐血试验是一种简单、经济、无痛苦的筛查大肠癌方法，是大肠癌初筛最常用的方法。其检查

方法主要包括化学法、免疫法和转铁蛋白法。 

2.1. 化学法粪便隐血试验(Guaiac Fecal Occult Blood Tests, gFOBT) 

化学法有愈创木酯化学法、联苯胺化学法、邻联甲苯胺法、匹拉米洞化学法等，最常用的是愈创木

酯化学法。该方法是 1864 年由 Vandeen 发明，1901 年 Boas 将该方法用于大肠癌的筛查。Li 等[2]研究表

明，愈创木酯法在大肠癌的筛查中效能较高，具有价格便宜、检测方法便捷等优势。欧洲及美国大型的

随机试验显示化学法可以减少大肠癌的死亡率[3] [4] [5]。在欧洲的筛查试验中，每两年行一次化学法粪

便隐血试验可以降低 13%~18%大肠癌相关的死亡率[4]。但 gFOBT 结果易受饮食等诸多因素的影响，敏

感性和特异性较差[5]。服用某些食物如动物血、肉、肝脏、铁剂、富含叶绿素的蔬菜等会出现假阳性，

服用维生素 C 和一些具有还原作用的药物等会出现假阴性。因此，gFOBT 已不是大肠癌筛查的首选试验。 

2.2. 免疫法粪便隐血试验(Immuno Fecal Occult Blood Tests, iFOBT) 

免疫法常用的有免疫胶体金法，如酶联免疫吸附试验(ELISA)、免疫单项扩散法、对流免疫电泳法等。

免疫法基本不受动物血血红蛋白、铁剂、药物、过含氧化物酶蔬菜等的影响。Lane 等[6]的研究结果显示， 
iFOBT 检出大肠癌的敏感性 86%，检出腺瘤样息肉的敏感性 64%。Faivre 等[7]研究显示，iFOBT 比 gFOBT
能够更准确检出腺瘤样息肉和大肠癌，iFOBT 法大肠癌检出率比 gFOBT 法高 1.5~2.5 倍，腺瘤样息肉检

出率高 2~4 倍。Morikawa 等[8]研究显示，免疫法对大肠癌的敏感性是 65.8%，对大于或等于 1 cm 腺瘤

或高级别上皮内瘤变的敏感性是 27.1%，且免疫法发现左半结肠腺瘤比右半结肠腺瘤的敏感性明显增高。

Allison 等[9]开展的前瞻性随机对照研究显示，免疫法发现大肠癌的敏感性为 81.8%，特异性为 96.9%；

化学法的敏感性为 64.3%，特异性为和 90.1%；对于大于或等于 1 cm 腺瘤，免疫法的敏感性为 29.5%，

特异性为 96.9%；化学法的敏感性为 40.3%，特异性为 90.6%。 
iFOBT 是目前最主要的非侵袭性检查，其高敏感、特异性明显优于其他基于粪检的大肠癌筛查方法。

其缺点是：对于不伴有出血的肿瘤人群，iFOBT 检查结果会出现假阴性；对于 iFOBT 为阳性者，确诊还

需要做进一步的检查。因此，iFOBT 目前只适合作为大肠癌的初期筛查。 

2.3. 转铁蛋白法粪便隐血试验(Transferrin Fecal Occult Blood Test, tFOBT) 

转铁蛋白法是近期研究较多的粪便隐血试验检测方法。转铁蛋白(transferrin)主要存在于血浆中，主
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要在肝脏合成。在有消化道出血的疾病中，转铁蛋白与血红蛋白相似，也会漏入肠道并随粪便排入体外。

健康人的粪便中几乎不存在转铁蛋白，而有胃肠道出血的粪便，存在大量转铁蛋白。粪便中的转铁蛋白

抵抗消化酶及细菌的作用较强，在粪便中稳定性较血红蛋白高，因此在方法学上，转铁蛋白法与免疫法

有较好的互补。Miyoshi 等[10]研究发现，联合血红蛋白法和转铁蛋白法检测粪便隐血，对大肠肿瘤具有

高度的敏感性和特异性。Hirata 等[11]对转铁蛋白及血红蛋白进行定量检测，结果显示转铁蛋白法和免疫

法对大肠癌的敏感性均为 50%，二者联合检测时对大肠癌的敏感性为 61.1%，联合检测可以提高诊断大

肠疾病的敏感性和效率。Sheng 等[12]研究发现，转铁蛋白法检测大肠癌和癌前病变的阳性率明显高于免

疫法。Chen 等[13]采取化学法、免疫法和转铁蛋白法对大肠癌高危人群进行筛查，发现转铁蛋白法和免

疫法对大肠癌敏感性分别是 62%，特异性是 74.5%；对癌前病变的敏感性是 69%，特异性是 75.5%；联

合这三种方法可以明显提高大肠癌和癌前病变的敏感性，分别是 69%和 88%。认为转铁蛋白法可以应用

于高危人群的大肠癌和癌前病变筛查，三种方法联合检测可以显著提高诊断大肠癌和癌前病变的敏感性。 
粪便隐血试验作为大肠癌的筛查工具，虽有一定效果，但对发现大肠肿瘤意义有限，需结合其他方法。 

3. 粪便大肠脱落细胞检测(Detection of Fecal Colonic Exfoliative Cells) 

大肠本身及肿瘤都会产生大量的脱落细胞，肿瘤细胞比正常细胞更新快粘附力差，更易脱落[14]。该

法包括两类检测：粪便脱落细胞学检测和粪便脱落细胞成分检测。  

3.1. 粪便脱落细胞学检测 

3.1.1. 大肠脱落细胞肿瘤标记物 
从粪便中回收的脱落细胞数目较少，加之粪便对细胞的破坏，人们很难用形态学标准来区分良恶性

细胞。粪便中脱落肿瘤细胞的分子标记物引起人们的重视，如微小染色体维持蛋白(MCM)家族，它们是

真核细胞在细胞周期中启动 DNA 复制的关键蛋白[15] [16]，只存在于处于细胞周期中的细胞(如结直肠肿

瘤细胞)，故其可作为上皮细胞进展为肿瘤细胞的标志。Davies 等[17]研究显示，40 例大肠癌患者中 37
例有 MCM 阳性，而正常对照者粪便中均未检测到 MCM 阳性。 

3.1.2. 大肠脱落细胞 DNA 倍体分析 
染色体或倍体不稳定性(chromosome nstability, CIN)是结直肠癌变过程中最常见的基因组不稳定性。

Yiu 等[18]研究发现，85%的大肠癌患者中会出现 CIN。Gerrits 等[19]研究显示，DNA 倍体异常是大肠炎

症性疾病患者癌变的重要危险因素，可用于大肠癌的早期筛查。Dewhurst 等[20]发现染色体分离错误和

四倍体耐受可导致 CIN 的发生，进而促进癌变的进展。 

3.2. 粪便脱落细胞成分检测 

粪便由于富含胆汁酸、细胞毒性物质等复杂成分，人们很难直接从粪便标本中获得完整的大肠脱落

细胞，故人们尝试利用脱落细胞裂解后的成分进行大肠肿瘤的早期筛查。目前基于粪便脱落细胞成分的

DNA、RNA 及蛋白质标记物的检测是大肠癌筛查的研究重点。 

3.2.1. 粪便脱落细胞 DNA 检测 
Sidransky 于 1992 年对大肠癌患者粪便脱落细胞 K-RAS 基因的突变进行检测，用于大肠癌的筛查。

随后，其他与大肠癌变相关的基因如 APC、CTNNB1、BRAF 等相继被用于大肠癌的筛查。这些相关基

因主要通过干扰信号通路的功能或影响 DNA 修复或增殖基因的功能引起结直肠上皮细胞的癌变[21]。
Thompson 等[22]研究显示，TP53 基因突变可导致机体对染色体不稳的耐受性，进而加速细胞的癌变，对

恶性肿瘤的发生具有重要的提示作用。Kanthan 等[23]研究发现，突变的 APC 蛋白不能下调和抑制 WNT
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信号通路中的 β-连环蛋白，进而转录因子 TCF4 和下游的癌基因(如 MYC)被不恰当地激活，导致结直肠

肿瘤的发生。 
粪便脱落细胞表观遗传学分子标记物可用于结直肠肿瘤的筛查试验中，主要有 MSI、L-DNA 和甲基

化三类。Davies 等[24]研究显示，MSI 对近端结直肠癌诊断的敏感性可达 40%。Levin 等[25]研究显示，

L-DNA 对结直肠癌诊断的敏感性为 79%，特异性为 89%。Zou 等[26]对 4 个甲基化基因(BMP3、NDRG4、
VIM、TFPI2)进行检测，结果显示这 4 个甲基化基因联合对大肠癌及腺瘤诊断的特异性均为 100%，对大

肠癌诊断的敏感性为 100%，对腺瘤诊断的敏感性为 6%。 
由于单基因实验很难达到人们期望的诊断敏感性与特异性，所以人们尝试了不同的基因与表观遗传

学生物标记物组合用于结直肠癌及癌前病变的筛查。其中，MT-sDNA 组合有极好的诊断敏感性及特异性。

Lidgard 等[27]研究显示，2 个甲基化基因(NDRG4、BMP3)、K-RAS 突变基因和大便潜血试验组合对大肠

癌诊断的敏感性为 98%、对>1 cm 的进展期腺瘤和息肉诊断的敏感性为 57%，对腺瘤合并高级别非典型

增生诊断的敏感性为 83%，特异性为 90%。Imperiale 等[28]研究显示，MT-sDNA 对大肠癌诊断的敏感性

为 92%，对进展期腺瘤诊断的敏感性为 42%，对>1 cm 的息肉诊断的敏感性为 42%，特异性为 87%。 

3.2.2. 粪便脱落细胞 RNA 检测 
由于 RNA 在粪便的环境中较 DNA 更容易降解，粪便中 RNA 的检测的应用没有 DNA 那样广泛。近

年来，由于 RNA-later 保存液的使用，RNA 的检测也得到重视。对于 RNA 标记物的研究从单链的 mRNA
展开，其总体的灵敏度在 41%~90%之间，特异度在 87%~100%之间[29]。Takai T 等[30]检测４种不同的

RNA 标记物，测得它们对大肠癌诊断的灵敏度为 58%，特异度为 88%。Lagerholm 等[31]提取粪便脱落

细胞 RNA 后，通过 RT-PCR 分析 c-myc 的相对表达量。结果显示，78.6%的大肠癌患者粪便 RNA 中 c-myc
的表达为阳性，而正常人的粪便 RNA 中只有 13.3%为阳性，并且大肠癌患者和正常人的 c-myc 相对表达

量有显著差异(P < 0.05)。提示 c-myc 可作为大肠癌早期诊断的标记。 

3.2.3. 粪便脱落细胞蛋白标记物 
粪便脱落细胞蛋白标记物较 DAN 及 RNA 更容易获得。蛋白质容易在粪便中降解，产生阴性的结果，

因此对于粪便中蛋白标记物的提取及保存尤为重要。 
Ahmed 等[32]运用免疫化学冷光法检测粪便中结合珠蛋白–血红蛋白复合物，当阳性阔值在 2.0 ug/g

粪便时，对大肠癌诊断的敏感度为 83%，特异度为 96%。Davies 等[17]联合检测粪便中结合珠蛋白-血红

蛋白复合物和 S100 钙结合蛋白 A12 (100A12)，显示其对大肠癌诊断的灵敏度为 88%，特异度为 95%；

再联合金属肽酶抑制剂-1 (TIMP1)检测，显示三项联合检测对大肠癌诊断的特异度为 98%，灵敏度为 82%。

以上两项或三项的联合检测对于大肠癌的检出率明显高于单一的 iFOBT。Qimye 等[33]研究显示，微型

染色体保持复合物(MCM2)对大肠癌诊断的灵敏度为 93%，特异度为 100%。然而 MCM2 需用免疫组化

的方法进行测定，用于大肠癌的大规模筛查有一定困难。 
综上所述，粪便隐血试验作为目前应用最广泛的筛查手段，已初具成效，但需结合其他方法；粪便

脱落细胞在癌前病变的监测和大肠癌的早期诊断上有着广阔的应用前景，但其大规模筛查的效果仍有待

验证。 
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