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【摘要】　 目的　 探究高敏定量粪便免疫化学试验（ｈｓｑＦＩＴ）对结直肠癌和进展期腺瘤的诊断效能。
方法　 连续性纳入２０２０年７至１２月于山东大学齐鲁医院进行结肠镜检查且亚太结直肠癌筛查评分为
中危或高危的５０ ～ ７５岁患者。所有患者在结肠镜检查前需完成２次ｈｓｑＦＩＴ检测。评估ｈｓｑＦＩＴ对结
直肠癌和进展期腺瘤的诊断效能，计算受试者操作特征曲线下面积（ＡＵＣ）。结果　 最终纳入８１１例患
者，其中结直肠癌２０例（２． ５％），进展期腺瘤４７例（５． ８％），非进展期腺瘤２０６例（２５． ４％），非腺瘤性息
肉２１９例（２７． ０％），其他病变７６例（９． ４％），无异常２４３例（３０． ０％）。当粪便血红蛋白截断值为１０、
３０、５０、７５和１００ ｎｇ ／ ｍＬ时，ｈｓｑＦＩＴ检测阳性率分别为１７． ９％ （１４５ ／ ８１１）、１０． ９％ （８８ ／ ８１１）、８． ３％
（６７ ／ ８１１）、７． ４％（６０ ／ ８１１）和５． ８％（４７ ／ ８１１）。粪便血红蛋白截断值由１００ ｎｇ ／ ｍＬ降低至１０ ｎｇ ／ ｍＬ时，
ｈｓｑＦＩＴ诊断结直肠癌的灵敏度由９０． ０％上升至１００． ０％，特异度由９６． ３％下降至８４． ２％，诊断进展期
腺瘤的灵敏度由１９． １％上升至６６． ０％，特异度由９５． ０％下降至８５． １％。ｈｓｑＦＩＴ诊断结直肠癌的ＡＵＣ
值为０． ９８１（９５％可信区间０． ９７０ ～ ０． ９９２），最佳灵敏度和特异度分别为１００． ０％和９１． ２％；诊断进展期
腺瘤的ＡＵＣ值为０． ８４６（９５％可信区间０． ８０７ ～ ０． ８８６），最佳灵敏度和特异度分别为６６． ０％和８５． ３％。
结论　 ｈｓｑＦＩＴ有助于结直肠癌和进展期腺瘤的早期筛查。
　 　 【关键词】　 结直肠肿瘤；进展期腺瘤；免疫法粪便隐血试验；诊断效能
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　 　 随着城市化进程加快和人口老龄化加剧，我国结
直肠癌发病率和病死率均显著上升［１］。大部分结直
肠癌的发生遵循“腺瘤→低级别上皮内瘤变→高级别
上皮内瘤变→癌”的癌变进程，发展过程较为缓慢和
单一，为肿瘤早期发现和切除提供了极好的机会，是
少数易预防的癌症之一［２３］。尽管结肠镜是诊断结直
肠癌的金标准，但粪便免疫化学试验（ｆｅｃａｌ
ｉｍｍｕｎｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｔｅｓｔ，ＦＩＴ）由于高灵敏度、无痛、低成
本且不受药物和饮食干预影响等优势，已逐渐成为结
直肠癌筛查的一线选择［４５］。ＦＩＴ分为定性ＦＩＴ和定
量ＦＩＴ。定性ＦＩＴ为人工手动检测，存在一定的主观
性和较低的一致性［６］；定量ＦＩＴ可批量、自动检测粪
便血红蛋白水平，测量结果更加灵敏、准确，在结直肠
癌筛查中可根据实际需求选择诊断结直肠癌的最佳
截断值，以确定后续是否进行结肠镜检查［７９］。

定性ＦＩＴ检测粪便血红蛋白的阈值较高并且固
定，而定量ＦＩＴ降低了粪便血红蛋白检测下限，可获
得更高的灵敏度［１０］。部分结直肠癌，尤其是进展期
腺瘤的出血量极低，常低于常规定量ＦＩＴ的检测范
围，较易漏诊［６，１１］。相比常规定量ＦＩＴ，高敏定量粪
便免疫化学试验（ｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｆｅｃａｌ
ｉｍｍｕｎｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｔｅｓｔ，ｈｓｑＦＩＴ）将粪便血红蛋白的检
测下限降低至１０ ｎｇ ／ ｍＬ，有助于检出更多的结直肠
癌和进展期腺瘤，提高诊断灵敏度［１２］。本研究以结
肠镜检查结果为金标准，探讨ｈｓｑＦＩＴ对结直肠癌
和进展期腺瘤的诊断效能。

对象与方法
一、研究对象
本研究为前瞻性、观察性研究。连续性纳入

２０２０年７至１２月于山东大学齐鲁医院消化内科进
行结肠镜检查的患者，记录每例患者的基本人口学
信息。纳入标准：年龄为５０ ～ ７５岁；亚太结直肠癌
筛查评分为中危或高危。排除标准：①有结肠外科
手术史；②有结直肠癌病史；③患有炎症性肠病、缺
血性结肠炎、肠道血管畸形或其他可能导致肠道出
血的疾病；④有直肠出血、血尿、严重和急性腹泻、水
样便；⑤妊娠期、哺乳期或月经期；⑥患有严重的充
血性心力衰竭或其他严重疾病导致不能完成完整的
结肠镜检查。所有患者均需在接受结肠镜检查前
１周内完成２次ｈｓｑＦＩＴ检测。本研究通过山东大
学齐鲁医院伦理委员会审核批准［ＫＹＬＬ２０１９（ＫＳ）
３４８］。所有患者均签署知情同意书。

二、ｈｓｑＦＩＴ
所有患者没有饮食或药物的限制，由患者使用分

发的采便管和配套的塑料盒自行采集粪便样本。患
者在结肠镜检查前，使用配备的２个采便管留取２次
粪便样本，尽快提交至指定实验室。粪便样本需储存
至４ ℃环境，检测人员在收到粪便样本后２４ ｈ内完
成ｈｓｑＦＩＴ检测。样本检测人员对患者信息和结肠
镜检查结果不知情，使用ｈｓｑＦＩＴ特制采便管的取样
探针在粪便样本表面广泛、定量划取２ ｍｇ粪便，全
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面、定量采集粪便表面的微量血红蛋白，以减少漏诊。
将取样探针插入采集管中，确保粪便溶解至采样管内
２ ｍＬ血红蛋白缓冲液。使用ＡＣＳＣＲＥＥＮ检测系统
（大连中孚生物工程有限公司）进行ｈｓｑＦＩＴ检测，可
定量检测≥１０ ｎｇ ／ ｍＬ的血红蛋白。所有完成２次
ｈｓｑＦＩＴ检测和结肠镜检查的患者参与最终分析，取
２次ｈｓｑＦＩＴ检测结果的最高值。

三、结肠镜和病理检查
所有患者在标准肠道准备后进行结肠镜检查。

波士顿肠道准备评分≥６分判定为肠道准备合格。
完整的结肠镜检查指结肠镜检查到达盲肠部或恶性
病变处导致管腔阻塞。对结肠镜检查过程中发现的
所有病变进行活体组织检查（以下简称活检）或切
除，评估组织学病理特征。根据最严重病变处组织
学病理特征，将结肠镜检查结果分为结直肠癌、进展
期腺瘤、非进展期腺瘤、非腺瘤性息肉、其他病变和
无异常。进展期腺瘤指腺瘤最大径≥１０ ｍｍ、管状
绒毛状或绒毛状腺瘤，以及高级别上皮内瘤变。其
他病变包括除结直肠癌、进展期腺瘤、非进展期腺瘤
和非腺瘤性息肉以外的结直肠病变。所有病理诊断
由２位病理科主任医师独立完成，诊断结果不一致
时以第３位病理科主任医师的诊断为准。内镜医师
和病理医师对ｈｓｑＦＩＴ检测结果均不知情。

四、统计学方法
应用ＳＰＳＳ ２０． ０和ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ７软件进行统

计学分析。呈正态分布的计量资料以ｘ－ ± ｓ表示，呈偏
态分布的计量资料以中位数（下四分位数，上四分位
数）表示；计数资料以例数和百分数表示。分析ｈｓｑＦＩＴ
诊断结直肠癌和进展期腺瘤的灵敏度、特异度、阳性预
测值和阴性预测值，并计算其９５％可信区间（９５％
ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ ｉｎｔｅｒｖａｌ，９５％ＣＩ）。根据粪便血红蛋白水平绘
制受试者操作特征曲线（ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ
ｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ），并计算曲线下面积（ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅ，
ＡＵＣ）。Ｐ ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　 　 果
一、基本临床资料
见图１，最终纳入８１１例患者，所有患者均未发

生严重不良事件。８１１例患者中，男４０８例（５０． ３％），
女４０３ 例（４９． ７％），年龄为５９． ６ 岁（５５． ０ 岁，
６５． ０岁），体重指数为（２４． １ ± ３． ７）ｋｇ ／ ｍ２。参与结
肠镜检查最多的原因为健康体检，占４７． ５％（３８５ ／
８１１），其他原因依次为腹痛或腹部不适（３３． ２％，２６９ ／
８１１）、排便习惯改变（６． ５％，５３ ／ ８１１）、腹泻（５． ３％，
４３ ／ ８１１）、便秘（４． ６％，３７ ／ ８１１）和其他（３． ０％，２４ ／
８１１）。一级亲属有结直肠癌病史的患者占４． ２％
（３４ ／ ８１１），伴糖尿病者８１例（１０． ０％），伴高血压者
１９１例（２３． ６％），有饮酒史者１８３例（２２． ６％），有吸
烟史者１７７例（２１． ８％）。

图１　 研究对象纳入流程图

　 　 二、结肠镜检查和ｈｓｑＦＩＴ检测结果
结肠镜检查结果显示结直肠癌２０例（２． ５％），

进展期腺瘤４７例（５． ８％），非进展期腺瘤２０６例
（２５． ４％），非腺瘤性息肉２１９例（２７． ０％），其他病
变７６例（９． ４％），无异常２４３例（３０． ０％）。当粪便
血红蛋白截断值为１０、３０、５０、７５和１００ ｎｇ ／ ｍＬ时，
ｈｓｑＦＩＴ检测阳性率分别为１７． ９％ （１４５ ／ ８１１）、
１０． ９％（８８ ／ ８１１）、８． ３％（６７ ／ ８１１）、７． ４％（６０ ／ ８１１）
和５． ８％（４７ ／ ８１１）。

三、ｈｓｑＦＩＴ对结直肠癌和进展期腺瘤的诊断
效能

见表１和表２，粪便血红蛋白截断值由１００ ｎｇ ／ ｍＬ
降至１０ ｎｇ ／ ｍＬ时，ｈｓｑＦＩＴ诊断结直肠癌的灵敏度由
９０． ０％上升至１００． ０％，特异度由９６． ３％下降至８４． ２％，
诊断进展期腺瘤的灵敏度由１９． １％上升至６６． ０％，特
异度由９５． ０％下降至８５． １％。

表１　 高敏定量粪便免疫化学试验对结直肠癌的诊断效能
粪便血红蛋白
截断值（ｎｇ ／ ｍＬ）

真阳性
（例）

假阳性
（例）

真阴性
（例）

假阴性
（例）

灵敏度（％）
（９５％可信区间）

特异度（％）
（９５％可信区间）

阳性预测值（％）
（９５％可信区间）

阴性预测值（％）
（９５％可信区间）

１０ ２０ １２５ ６６６ ０ １００． ０（８０． ０ ～ １００． ０） ８４． ２（８１． ４ ～ ８６． ６） １３． ８（８． ８ ～ ２０． ７）１００． ０（９９． ３ ～ １００． ０）　
３０ １９ ６９ ７２２ １ ９５． ０（７３． １ ～ ９９． ７） ９１． ３（８９． ０ ～ ９３． １） ２１． ６（１３． ８ ～ ３１． ９） ９９． ９（９９． １ ～ １００． ０）
５０ １９ ４８ ７４３ １ ９５． ０（７３． １ ～ ９９． ７） ９３． ９（９２． ０ ～ ９５． ４） ２８． ４（１８． ３ ～ ４０． ９） ９９． ９（９９． １ ～ １００． ０）
７５ １９ ４１ ７５０ １ ９５． ０（７３． １ ～ ９９． ７） ９４． ８（９３． ０ ～ ９６． ２） ３１． ７（２０． ６ ～ ４５． １） ９９． ９（９９． １ ～ １００． ０）
１００ １８ ２９ ７６２ ２ ９０． ０（６６． ９ ～ ９８． ２） ９６． ３（９４． ７ ～ ９７． ５） ３８． ３（２４． ９ ～ ５３． ６） ９９． ７（９９． ０ ～ １００． ０）

—１２６—中华消化杂志２０２１年９月第４１卷第９期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｇ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２１，Ｖｏｌ． ４１，Ｎｏ． ９



表２　 高敏定量粪便免疫化学试验对进展期腺瘤的诊断效能
粪便血红蛋白
截断值（ｎｇ ／ ｍＬ）

真阳性
（例）

假阳性
（例）

真阴性
（例）

假阴性
（例）

灵敏度（％）
（９５％可信区间）

特异度（％）
（９５％可信区间）

阳性预测值（％）
（９５％可信区间）

阴性预测值（％）
（９５％可信区间）

１０ ３１ １１４ ６５０ １６ ６６． ０（５０． ６ ～ ７８． ７） ８５． １（８２． ３ ～ ８７． ５） ２１． ４（１５． ２ ～ ２９． １） ９７． ６（９６． ０ ～ ９８． ６）
３０ １７ ７１ ６９３ ３０ ３６． ２（２３． １ ～ ５１． ５） ９０． ７（８８． ４ ～ ９２． ６） １９． ３（１２． ０ ～ ２９． ４） ９５． ９（９４． １ ～ ９７． １）
５０ １３ ５４ ７１０ ３４ ２７． ７（１６． １ ～ ４２． ９） ９２． ９（９０． ８ ～ ９４． ６） １９． ４（１１． １ ～ ３１． ２） ９５． ４（９３． ６ ～ ９６． ８）
７５ １１ ４９ ７１５ ３６ ２３． ４（１２． ８ ～ ３８． ４） ９３． ６（９１． ５ ～ ９５． ２） １８． ３（９． ９ ～ ３０． ９） ９５． ３（９３． ４ ～ ９６． ６）
１００ ９ ３８ ７２６ ３８ １９． １（９． ６ ～ ３３． ７） ９５． ０（９３． ２ ～ ９６． ４） １９． １（９． ６ ～ ３３． ７） ９５． ０（９３． ２ ～ ９６． ４）

　 　 四、ｈｓｑＦＩＴ诊断结直肠癌和进展期腺瘤的
ＲＯＣ分析

ＲＯＣ分析显示，ｈｓｑＦＩＴ诊断结直肠癌的ＡＵＣ
值为０． ９８１（９５％ ＣＩ ０． ９７０ ～ ０． ９９２），最佳灵敏度和
特异度分别为１００． ０％和９１． ２％；诊断进展期腺瘤
的ＡＵＣ值为０． ８４６（９５％ ＣＩ ０． ８０７ ～ ０． ８８６），最佳灵
敏度和特异度分别为６６． ０％和８５． ３％。

讨　 　 论
本研究发现ｈｓｑＦＩＴ通过提高对粪便血红蛋白的

检测精度，降低定量检测下限，可提高诊断结直肠癌和
进展期腺瘤的灵敏度（分别为１００． ０％和６６． ０％）。

随着我国结直肠癌发病率的明显升高，结直肠癌
的早期筛查日益受到重视。结肠镜检查和ＦＩＴ检测是
结直肠癌筛查的首选方式。结肠镜作为诊断结直肠癌
的金标准，可有效检出结直肠癌和进展期腺瘤，但由于
其侵入性、肠道准备严格和较高的价格，患者依从性较
差［１３］。ＦＩＴ由于准确性高、操作简单、价格低廉，逐渐
成为结直肠癌筛查的一线选择［１４］。大量人群筛查项目
和诊断性研究表明，ＦＩＴ尤其是定量ＦＩＴ可有效检出结
直肠癌，降低结直肠癌的病死率［１５］。

ＦＩＴ诊断结直肠癌的灵敏度较高，但对进展期
腺瘤等癌前病变的灵敏度有限［１６］。研究发现，ＦＩＴ
在许多情况下无法准确检出结直肠癌，可能漏诊大
量进展期腺瘤［１７１８］。定性ＦＩＴ为胶体金法，通过人
工检测和肉眼读取结果，不适合批量筛查，而且存在
一定的主观性和不稳定性，极易导致结直肠癌和进
展期腺瘤的漏诊。常规定量ＦＩＴ诊断结直肠癌的灵
敏度可达８６． ０％（９５％ ＣＩ ７５． ０％ ～ ９３． ０％），但诊
断进展期腺瘤的灵敏度仅为３３． ０％ （９５％ ＣＩ
２８． ０％ ～３９． ０％）［１５］。尽管定量ＦＩＴ诊断结直肠癌
可达到较高的灵敏度，但仍旧漏诊了部分结直肠癌
和大量进展期腺瘤。部分早期结直肠癌和进展期腺
瘤为间歇性出血，出血量低于常规定量ＦＩＴ的检测
下限，只有进一步提高定量ＦＩＴ的检测精度才可以
稳定检出这部分病变［１９］。

ｈｓｑＦＩＴ通过特殊设计的采便装置、配套采便手
法和更高的仪器检测精度，可提高结直肠癌尤其是

进展期腺瘤的诊断灵敏度，保持较高的特异度。患
者使用特制采便装置和配套采便手法，更加精准和
广泛地采集粪便样本，可减少粪便血红蛋白的漏采；
检测仪器将粪便血红蛋白的最低检测浓度降低至
１０ ｎｇ ／ ｍＬ，相对常规定量ＦＩＴ具有更高的灵敏度，可
明显提高进展期腺瘤的检出，将灵敏度提高至
６６． ０％，对降低结直肠癌的发病率具有重要意义。

结直肠癌的癌变进程大部分遵循从腺瘤到癌的途
径，进展期腺瘤是结直肠癌的重要癌前病变［２０］。早期
发现和切除进展期腺瘤可有效降低结直肠癌的发病
率，是结直肠癌一级预防的有效手段和重要补充。
ｈｓｑＦＩＴ为结直肠癌的临床筛查提供了更大的数值参考
范围，可弥补ＦＩＴ在诊断进展期腺瘤上的缺陷。在实
际筛查过程中，根据人群特点和医疗资源选择合适的
结直肠癌诊断临界值，可实现结直肠癌的最佳诊断效
能，选择较低的诊断临界值可明显提高进展期腺瘤的
检出率，对实现结直肠癌的一级预防具有重要意义。
灵活选择结直肠癌和进展期腺瘤的诊断临界值，可实
现疾病检出和结肠镜检查负担的平衡。

本研究发现ｈｓｑＦＩＴ有助于提高结直肠癌的检
出率，可显著提高检出进展期腺瘤的灵敏度，对提高
结直肠癌的早期诊断率具有重要意义。本研究存在
以下不足：单中心研究，结果仅代表山东大学齐鲁医
院消化内科诊治患者的临床特点；研究样本量较小，
可能导致结果不够稳定。因此，仍需多中心、大样本
研究探索ｈｓｑＦＩＴ对更大范围人群结直肠癌和进展
期腺瘤的诊断效能。
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（收稿日期：２０２１０５２０）
（本文编辑：张晶）

·消息·
《中华消化杂志》入编《中文核心期刊要目总览》２０２０年版
　 　 接《中文核心期刊要目总览》２０２０年版编委会通知，《中华消化杂志》入编《中文核心期刊要目总览》２０２０年版（第９版）
之临床医学／特种医学类的核心期刊。《中文核心期刊要目总览》核心期刊的评选采用定量评价和定性评审相结合的方式。
定量评价指标体系采用了被摘量、被引量等１６个评价指标，选作评价指标的数据库和文摘刊物达４８种，统计的文献数量共计
１４２亿余篇次，涉及期刊１３ ７６４种，参加核心期刊评审的学科专家共计１万多位。经过定量筛选和专家定性评审，最终评选出
１ ９９０种核心期刊。入编《中文核心期刊要目总览》是对《中华消化杂志》办刊４０年来学术质量的认可，离不开各位读者、作
者、编委的殷切关心与大力支持，本刊将继续砥砺奋进，努力扩大学术影响力，提高学术质量。
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