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摘  要 

早期筛查可以有效降低胃肠癌的发病率和病死率，胃肠镜检查是目前筛查胃肠癌的金标准，但早期筛查

效果不佳。从患者的血液中寻找新的分子生物标志物在早期胃肠癌筛查中的敏感度和特异度越来越高，

有些分子标志物有望成为早期诊断胃肠癌的有效指标，而内镜下早期筛查效果也被发现与特定病变的检

出率等质量指标显著相关，该文就这方面的研究进展作一综述。 
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Abstract 
Early screening can effectively reduce the incidence and mortality of gastrointestinal cancer. Ga-
stroenteroscopy is the current gold standard for screening gastrointestinal cancer, but the early 
screening effect is not good. From the blood of patients with searching for new molecular bio-
markers in early gastric cancer screening, sensitivity and specific degree is higher and higher, 
some molecular markers are expected to become the effective index of the early diagnosis of gas-
tric carcinoma, and early endoscopic screening effect was also found to be significantly associated 
with the quality indexes such as specific lesion detection rate, this paper presents a review of the 

 

 

*通讯作者。 

http://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2022.1291237
https://doi.org/10.12677/acm.2022.1291237
http://www.hanspub.org


柴聪敏，戴光荣 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.1291237 8564 临床医学进展 
 

research progress in this regard. 
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1. 引言 

胃肠癌是中国常见的恶性肿瘤，是威胁我国居民生命健康的主要癌症之一，造成了严重的社会负担

和疾病负担[1]。国际癌症机构在全球范围内监测结果显示预计到 2030 年，全球结直肠癌负担将增加 60%，

达到 220 多万例新发病例和 110 万例癌症死亡，结直肠癌发病率和死亡率呈上升趋势[2]。包括日本等多

个胃癌高发地区，胃癌在 2018 年统计有超过 100 万例新病例和近 80 万人死亡，比以往登记的胃癌发病

与死亡数据有所减少，在世界各区域的男性和女性中，胃癌的发病率和死亡率一直在稳步下降。据 2020
年的国际癌症研究机构(IARC)统计估计，全球结直肠癌发病率居第 3 位，死亡率居第 2 位[3]。中国的胃

肠癌发病情况随经济发展以及人群生活方式和饮食而改变，结直肠癌发病率和死亡率有所增加，而胃癌

仍是严重危害居民健康的主要疾病，造成较重的疾病负担。我国胃肠癌早期筛查和防治研究结果显示早

诊早治可以显著改善胃肠癌患者的预后和生活质量，降低胃肠癌病死率和疾病负担[4]。目前，我国各地

开展胃肠癌早诊早治项目，在大规模人群筛查中，应用多种方法包括问卷调查、粪便检查、血液检查、

内镜检查及影像学检查等，以胃肠镜检查为主要的确诊标准和相关评估指标[5]。目前还没有研究证明任

何一种检查方法在降低胃肠癌发病率或死亡率方面完全优于另一种[6]。本文将从现有筛查方法中就血清

学新发现尤其是血清学分子研究的筛检情况进行综述。 

2. 使早期胃肠癌筛查血清和血浆标志物研究进展 

2.1. 胃粘膜分泌相关血清学标志物在早期胃癌中变化 

血清胃蛋白酶原(PG) I、PG II、胃泌素-17 (G-17)和抗幽门螺杆菌 IgG 抗体等与胃黏膜状态相关的血

清学标志物在早期胃癌中胃黏膜发生改变时可以用于判断胃癌发生风险、检测胃黏膜变化及预测早期胃

癌[7]，但是在实际运用于人群进行早期筛查时常通过联合运用多种血清学标志物水平测量相结合的方法

以提高早期胃癌风险预测的灵敏度和特异度。在日本联合检测幽门螺杆菌血清学与血清 PG 水平被证明

可以预测 GC 的未来发展及胃癌高风险个体。同时具有较高敏感度和特异度，结合诊断性胃镜检查在早

期胃癌筛查中具有一定效果[8] [9]。血清 PG+G-17+Hp 抗体相结合的检测方法已作为核心血清学指标用

于胃癌筛查量表的制定中，这种新制定的预测规则用于辅助胃癌高危因素来识别中国无症状胃癌高风险

人群，该量表诊断胃癌的灵敏度达 70.8%，阴性预测值高达 98.8%，准确度达 75.7%，显著优于传统的血

清检查法，研究表明这种血清学检测指标组合的筛查性能在识别 GC 高风险患者有更好的判别能力[10]。 

2.2. ctDNA 对比传统血清肿瘤标志物在早期结直肠癌筛查研究进展 

早期胃肠癌发生发展过程中，循环血液中会出现从癌细胞分泌或脱落的蛋白，或免疫应答产生的自

身抗体，或细胞坏死凋亡从而释放的相关物质。这些生化标志物作为潜在的早期检测癌变的指标[11]。对

Open Access

https://doi.org/10.12677/acm.2022.1291237
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


柴聪敏，戴光荣 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.1291237 8565 临床医学进展 
 

大肠癌，尤其是结直肠癌，经典的癌胚抗原和糖类抗原 19-9 等肿瘤标志物在早期筛查时敏感度不高和特

异度不强，目前研究表明多种标志物联合检测可提高在早期筛查的敏感度。 但对于不同血清标志物有许

多不同的组合方法，且诊断效能也不尽相同。研究发现 ctDNA 是血液中存在的肿瘤来源的无细胞状态的

碎片 DNA，主要来源于坏死和凋亡的肿瘤细胞[12]。由于 ctDNA 携带癌症特异性遗传和表观遗传畸变，

在早期结直肠癌血液标志物中较经典的肿瘤标志物更具特异性[13]。有研究证实循环肿瘤 DNA (ctDNA)
甲基化可实现结直肠癌的早期诊断。这种标志物建立的结肠癌诊断模型准确度达到 96%，显著高于临床

常用的结肠癌血清学标志物癌胚抗原。体现了应用血液中 ctDNA 在筛查 CRC 高风险患者方面的有效性

[14]。 

2.3. 血液 miRNA 在早期胃肠癌中筛查研究进展 

miRNA 是一种长约 22 个核苷酸的单链非编码小分子 RNA，可以通过外泌体从癌细胞分泌到血液。

血液外泌体的含量取决于供体细胞含量，其浓度也高于传统标志物，因此基于外泌体的检测具有更高的

特异性。并且外泌体中的miRNA可以保护其免受RNase降解，具有高度的稳定性便于检测，外泌体miRNA
作为早期胃肠癌筛检中的新型生物标志物，在早期诊断中更有实用价值。与早期胃癌显著相关的一些外

泌体 miRNA，如 miR-1246、miR-92b-3p、let-7g-5p、miR-146b-5p 和 miR-9-5p 可作为早期 GC 生物标志

物[15]。早期结直肠癌筛查越来越多的研究检测外泌体中的 miRNA [16]，发现 miR-1229，miR-1246，
miR-223，let-7a，miR-150 和 miR-21 血清水平显着高于健康个体。miR-19a 和 miR-92a 在早期结直肠癌

患者血清水平升高，研究过程中血清外泌体 miRNA 能区分 CRC 患者与健康个体，为 miRNA 成为新的

早期结直肠癌分子生物标志物提供了证据[17]。 

3. 早期胃肠癌高危人群内镜下筛查研究进展 

胃肠镜筛查是早期胃肠癌早诊早治的有效诊断和治疗方法，胃肠镜检查联合活检也被视为是早期胃

肠癌筛查的金标准，当任何其他筛检方法提示阳性时需要再行胃肠镜检查进行诊断。早期内镜下诊断可

以改善患者的预后，提高生存率。目前运用基于图像和染色设备技术的胃肠镜检查被证明在早期胃黏膜

病变的检测中有效改善胃镜检查在癌前病变的检出效果。例如运用食管–胃十二肠镜(OGD)检测胃部病

变时，与单独使用白光内镜检查相比，联合自发荧光成像和窄带成像的三模态成像内镜检查检出癌前病

变的效果更好。研究证明在早期胃癌行胃镜检查时运用放大蓝光激光成像(Blue Light Laser Imaging)技术

时具有更高的灵敏度，特异性和准确性。已有研究表明放大链接彩色成像(Linked Color Imaging)的胃镜检

查可能成为诊断早期胃癌的主流方式[18]。5 而在大规模人群早期结直肠癌筛查的研究中发现，结肠镜检

查存在间歇癌发生的风险，即本次肠镜检查时未发现而在下一次筛查或监测之前发现的结直肠癌。目前

发现与间期结直肠癌的发生风险密切相关的是结肠镜检查中的腺瘤检出率(ADR)，有研究证明 ADR < 
20%的结肠镜内镜医师其间期 CRC 发生率较 ADR > 20%者高 10 倍。同样发现，当 ADR 每增加 1%，间

期 CRC 发生风险便可以降低 3%，且致死性间期 CRC 降低 5%。目前在早期结直肠癌内镜筛查的研究发

现 ADR 是能够降低早期结直肠癌筛查漏诊率的重要质量指标。随着内镜技术发展，早期胃肠癌的内镜筛

查质量的提高也在不断探索和发展中[19] [20]。 

4. 结语 

如上所述，早期胃肠癌的分子生物指标及内镜早期筛查质量随着分子生物技术与内镜技术不断发展

正进一步探索和提高。在这篇综述中介绍了早期可能出现的血清学肿瘤标志物，包括 miRNA，ctDNA 和

胃肠粘膜分泌的血清学生物指标变化，它们在早期胃肠癌的标志中起着不同程度的作用和实用价值。这

些发现可能会启发更多关于胃肠癌生物分子机制的研究，有望为早期胃肠癌的诊断开辟新的途径。然而，
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问题仍然存在，由于在大多数研究中使用了体外培养细胞系，其检测到的部分分子生物指标如外泌体可

能超出生理量[21]，更多的表型是否与早期胃肠癌具有相关性还需进一步探索。需要更精确的研究来验证

这些分子标志物在生理状态下的功能。再者，胃肠镜尤其是结直肠镜对早期胃肠癌的筛查质量除腺瘤检

出率外还有胃肠道准备等评估指标，在高风险人群中需要进行更大规模的人群研究，以确定它们作为早

期胃肠癌筛查手段的价值。 
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