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  [摘要] 目的 探讨粪便脱落细胞DNA检测在结肠癌术后患者复发监测中的评估价值。方法 收集

2018年1-12月吴川市人民医院及浙江省肿瘤医院的住院结肠癌术后患者180例,分为试验组
 

(DNA组)和

对照组(血CEA、CA199组),每组90例。所有病例均经过病检确诊,入组前粪便脱落细胞DNA与血CEA、

CA199均为阴性。使用人类SDC2基因甲基化检测试剂盒专用取便器收集患者50
 

mL粪便,PCR技术体外定

性检测脱落细胞DNA的SDC2基因;吴川市人民医院检验科化验血CEA、CA199的水平。分析其敏感性和特

异性。结果 粪便脱落细胞DNA的SDC2基因阳性15例,血CEA、CA199阳性7例,22例肠镜取材病理结果

为腺癌,其他168例 的 肠 镜 取 材 病 理 结 果 为 慢 性 炎 症。试 验 组 粪 便 脱 落 细 胞 DNA 的SDC2基 因 敏 感 性

93.75%,特异性97.27%,对照组血CEA、CA199敏感性70.00%,特异性81.25%,差异均有统计学意义(P<
0.05)。结论 

 

粪便脱落细胞DNA检测在结肠癌术后复发监测中具有重要的评估价值。
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  众所周知,结肠癌术后存在复发危险,早期发现

较困难,对于结肠癌术后复发监测目前主要是血

CEA、CA199等,但其敏感性、特异性不高,目前世界

上敏感性、特异性较高并且可临床实用的检测指标非

常少,国际上运用粪便脱落细胞DNA监测结肠癌术

后复发几乎是空白。本研究检测180例结肠癌术后

患者粪便脱落细胞 DNA 的SDC2基因与血 CEA、

CA199的水平,讨论粪便脱落细胞DNA的SDC2基

因在结肠癌术后复发监测中的评估价值,现将结果报

道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集2018年1-12月吴川市人民

医院及浙江省肿瘤医院的住院结肠癌术后患者180
例,中位年龄61.2岁,所有病例均经过病检确诊,患
者入组前粪便脱落细胞DNA与血CEA、CA199均为

阴性。分为试验组
 

(粪便 DNA 组)和 对 照 组(血

CEA、CA199组),每组90例。所有患者均签署知情

同意书,通过医院伦理委员会批准(L2018.01002)。

1.2 方法 使用人类SDC2基因甲基化检测试剂盒

专用取便器(广州康立明生物公司,医疗器械备案凭

证编号:粤穗械备20160241号)收集患者50
 

mL粪

便,PCR技术体外定性检测脱落细胞DNA的SDC2

基因;吴川市人民医院检验科化验血CEA、CA199的

水平。SDC2基因拷贝数大于103 为阳性,血CEA、

CA199水平采用医院检验科化学发光法检测,大于吴

川市人民医院血CEA、CA199标准区间则为阳性。

1.3 统计学处理 采用SPSS17.0统计软件进行分

析。计数资料以率表示,采用 Mann-Whitney检验。
受试者工作曲线(ROC曲线)确定诊断界值,Kaplan-
Meier法计算患者生存率及中位生存期,以P<0.05
为差异有统计学意义。

2 结  果

粪便脱落细胞DNA的SDC2基因阳性15例,血

CEA、CA199阳性7例,22例肠镜取材病理结果为腺

癌,其他168例的肠镜取材病理结果为慢性炎症。试

验组 粪 便 脱 落 细 胞 DNA 的 SDC2 基 因 敏 感 性

93.75%,特异性97.27%,对照组血CEA、CA199敏

感性70.00%,特异性81.25%,差异均有统计学意义

(P<0.05),见表1、2。
表1  两组检测阳性情况

组别 阳性(n) 可疑阳性(n) 敏感性(%)

试验组 15 3 93.75

对照组 7 18 70.00
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表2  两组检测阴性情况

组别 阴性(n) 特异性(%)

试验组 72 97.27

对照组 65 81.25

3 讨  论

中国大肠癌的发病率居恶性肿瘤发病谱的第三

位,仅次于肺癌和胃癌,病死率居第5位。男性的发

病率和病死率高于女性,从年龄分布来看,40~45
 

岁

以后发病率上升迅速,在75~80岁达到高峰。目前

人们一般认为大肠癌致病因主要包括:(1)双高饮食

(高蛋白、高脂肪)和低纤维素的饮食;(2)肥胖;(3)遗
传因素。此外,还有吸烟、环境污染等致病因素[1]。
近年来研究发现,肠道细菌失调也会增加人们患大肠

癌的风险[2]。肠道是人体内最大的微生态系统,数以

亿计的细菌聚集在人体内,其中超过90%的微生物生

活在肠道里,被称为“肠道菌群”,又称为“肠道微生

物”,肠道微生物稳态对消化、营养物质代谢、人体自

身发育、免疫及疾病的产生等方面都起到极其重要的

作用。据推测,一个健康成人体内,肠道内的细菌总

质量可达1.0~1.5
 

kg,包含的细菌数量则可以达到

1014 个。而一个成年人自身的细胞数量为1013 个,人
体肠道内的细菌数量超过人体细胞总数的10倍以

上。数量庞大的细菌并不会对人体造成伤害,相反,
肠道内微生物菌群结构保持相对平衡,有益菌和有害

菌相互作用才可以更好地保证肠道健康,肠道菌群失

调可引起多种疾病。肠道菌群检测是肠癌多维度检

测体系的重要组成部分,通过改善肠道菌群的失调状

态可降低结肠癌的发生率和抑制结肠癌的生长恶化,
但肠道菌群检测敏感性、特异性偏低,实际意义不大。

比肠道菌群检测更具有现实意义的粪便脱落细

胞DNA基因检测技术具有无须特殊设备和限制饮

食,无创、检出率高等优点,为不愿做肠镜的患者提供

了一种高效、简易的方法。在美国2016年肠癌指南

中,把粪便DNA基因检测列为肠癌筛查的7种办法

之一[3]。这种方法主要检测粪便中肠癌脱落细胞中

变异基因,对早期大肠癌癌变筛查非常有优势。患者

只需要提供粪便作为检测样本,通过分析粪便中的遗

传物质(粪便DNA),可以检测出直径1
 

cm以上进展

期腺瘤和肠癌病灶,及时发现早期肠癌基因突变。
许多研究人员试图找到粪便脱落细胞DNA中的

某些高表达基因来发现早期癌症,但绝大多数失败或

者单次检测费用过高,患者无法承担[4]。因为大肠癌

的发生、发展过程较长,从增生性病变到腺瘤、癌变、
临床期癌以致晚期肿瘤是一个10年以上的过程,因
此给了人们预防的机会。以前电子肠镜筛查和早诊

早治是预防大肠癌的最主要方法。早期诊断从癌上

来讲90%都可以治愈,标准是治疗以后5年无复发和

转移。建议40岁以上男性、35岁以上女性的高危人

群每年做1次筛查,中低危人群2~3年做1次即可。
无症状是大肠癌的隐身衣,早期不易引起人们的警

惕,便血症状又与痔疮有些相似,很容易被忽略,加上

传统肠镜检查准备繁琐、侵入性强,人们往往对此感

到恐惧,这使得中国无症状人群的肠镜检测率低于

1%。当出现明显临床症状时,患者往往已经错过最

佳治疗时机[5]。
目前较多采用的筛查方法主要有以下几种:大便

隐血、乙结肠镜、纤维结肠镜、CT-MRI
 

模拟肠镜、粪
便DNA检测。传统的肠镜检查前需空腹1~2

 

d后

服泻药作肠道准备,痛苦且不方便,还影响工作,作为

大肠癌的初筛,人群接受率差且成本较高。因此更前

沿的筛查应该用粪便DNA检测,因为依从性高。
众所周知,粪便脱落细胞DNA对于检测肠道恶

性肿瘤细胞具有天然的优势[6]。因为健康成年人每

天都会有上皮细胞脱落至肠腔并随粪便排出体外[7],
而结直肠癌肿瘤细胞由于异常增殖,细胞与细胞间或

者细胞基底膜的黏附性降低等因素,比正常上皮细胞

更易脱落[8]。因此,肠道肿瘤患者的粪便中会含有大

量的从肠道肿瘤表面脱落的携带了肠癌病变信息的

细胞和细胞成分,这些信息可以由特殊的检测手段来

解读[9]。
本研究发现粪便脱落细胞DNA检测基本解决了

血CEA、CA199在结肠癌术后复发监测中敏感性、特
异性不高的情况[10]。
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阳性球菌效力强,易通过血脑屏障的抗生素,如万古

霉素、利奈唑胺、碳青霉烯类等,持续用药4~6周或

以上[14]。由于 GBS致颅内感染控制困难等原因,
GBS脑膜炎住院时间、住院费用均明显大于其他脑

炎[15]。国内有报道在对新生儿GBS败血症合并脑膜

炎的临床研究中发现大部分新生儿复查脑脊液提示

原治疗效果不佳,建议必要时联合用药,可联合使用

头孢曲松、美罗培南、万古霉素、利奈唑胺等[16]。本研

究中最终结局良好,并发症少,可能与早期使用高级

抗生素(如万古霉素、利奈唑胺、碳青霉烯类),联合用

药,及时根据患儿体质量增长调整用药剂量等因素

有关。
综上所述,新生儿GBS脑膜炎临床症状不典型,

炎症指标及脑脊液改变明显,住院时间长、费用大,并
发症发生率高。应逐步开展妊娠妇女GBS筛查和进

行新生儿GBS预防。临床上对于新生儿出现高热、
炎症指标明显升高时,应警惕GBS脑膜炎可能,需及

早完善腰穿检查。一旦检测证实,应尽早给予强有

效、足量、足疗程的抗菌治疗,必要时联合用药,并对

并发症进行严密监测,改善预后。
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