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요약: 대장암 검진은 대장암 발생률과 관련된 사망률을 낮

추는 데 효과적으로 The U.S. Preventive Services Task 

Force and American Cancer Society에서는 대장암 검진을 

권장한다.
1
 대장암 검진 항목들 가운데 DNA 분자 표지자와 

헤모글로빈 수치를 평가하는 다중 표적 분변 DNA 검사는 

2014년 미국 FDA 승인을 받고 미국 대장암 검진 가이드라인

에 포함되어 있다.
1,2

 초기 분변 DNA 검사는 분변 면역화학 

검사(fecal immunochemical test, FIT)에 비해 검출률은 높

았으나 특이도는 낮았다.
3
 이에 대한 개선 노력으로 민감도, 

특이도 향상을 위해 차세대 다중 표적 분변 DNA 검사가 개발

되었다. 차세대 다중 표적 분변 DNA 검사에는 새로운 분자 

패널로 ceramide synthase 4 gene (LASS4), leucine-rich 

repeat-containing protein 4 gene (LRRC4), serine-threo-

nine protein phosphatase 2A 56-kDAa regulatory sub-

unit gamma isoform gene (PPP2R5C) 등과 같은 DNA 메

틸화 표지자가 사용되었다.

이번 연구에서는 이 차세대 다중 표적 분변 DNA 검사의 

성능을 평가하기 위하여 대장암에 대한 검사의 민감도와 진행

성 신생물에 대한 특이도를 확인하였다. 또한 진행된 전암 병

변(advanced precancerous lesions)에 대한 민감도와 비종

양성 소견 또는 대장내시경 검사 음성에 대한 특이도를 평가

하였다.

연구는 차세대 다중 표적 분변 DNA 검사 및 FIT를 위한 

대변 표본을 대장내시경 검사 준비 전 채취하고 선별 대장내

시경 검사는 표준화된 권고안에 따라 각 연구 기관에서 수행

되었다. 대장내시경에서 확인된 모든 대장암 및 진행성 전암 

병변을 포함한 모든 조직 검체와 대장내시경 검사 보고서, 조

직병리 보고서는 한 명의 독립 병리학자가 중앙에서 검토하여 

표준화하였다. 또한, 상용 FIT는 100 ng 이상인 대변 샘플을 

FIT 양성으로 간주하였다.

이번 연구는 미국 전역의 186개 기관에서 선별 대장내시경 

검사를 받을 예정이었던 40세 이상의 무증상인 사람을 대상으

로 이루어졌는데 26,758명의 등록 참가자들 가운데 20,176명

(75.4%)에서 전체 평가에 유효한 결과를 얻었다. 평가 가능한 
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참가자의 평균 연령은 63.0세였으며, 53.2%가 여성, 60.1%가 

백인이었다. 유효한 평가가 가능하였던 20,176명 가운데 98명

(0.5%)에서 대장암이 발견되었으며, 2,144명(10.6%)에서 진행

된 전암성 병변이, 6,973명(34.6%)에서 진행되지 않은 선종

(non-advanced adenoma)이, 3,451명(17.1%)에서 비종양성 

소견이 발견되었고, 7,510명(37.2%)에서는 정상으로 확인되

었다.

차세대 다중 표적 분변 DNA 검사는 대장암 환자 98명 중 

92명을 식별하여 93.9%의 검사 민감도를 보였고 진행성 전암 

병변이 있는 2,144명의 참가자 중 931명에서 대변 DNA 검사 

양성으로, 민감도는 43.4%였다. 또한, 대장암이나 진행성 전

암 병변이 없는 17,934명의 참가자들을 대상으로 분석하였을 

때 차세대 다중 표적 분변 DNA 검사의 특이도는 90.6%로 

나타났으며, 비종양 소견이 있거나 대장내시경 검사 음성인 

참가자 10,961명을 대상으로 분석하였을 때 특이도는 92.7%

였고, 대장내시경 검사 음성인 참가자 7,510명을 대상으로 한 

특이도는 93.4%였다. 진행성 신생물(advanced neoplasm)에 

대한 연령 단계별 특이도는 45–49세 참가자의 경우 97.3%, 

50–54세 참가자의 경우 95.9%, 70–75세 참가자의 경우 

87.0%, 76세 이상의 경우 84.6%로 나타나 55세 이전 낮은 

연령에서 높은 특이도를 보였다.

다중 표적 분변 DNA 검사 양성 반응을 보인 경우 최종 

진단 결과는 3.4%에서 대장암, 34.3%에서 진행성 전암 병변, 

32.6%에서 선종이 발견되었으며, 29.7%에서는 대장 신생물

이 발견되지 않았다.

차세대 다중 표적 분변 DNA 검사와 FIT을 비교하였을 때, 

대장암 및 진행성 전암 병변 검출에 있어 분변 DNA 검사가 

FIT보다 민감도가 높았다. FIT의 민감도는 대장암에서 

67.3%, 진행성 전암 병변에서 23.3%로 분변 DNA 검사보다 

낮았다. 반면 진행성 신생물에 대한 FIT의 특이도는 94.8%로 

차세대 다중 표적 분변 DNA 검사 결과보다 높았다. FIT의 

특이도는 비종양성 소견 또는 대장내시경 음성인 경우 

95.7%, 대장내시경 음성인 경우 96.0%로 나타났다.

결론적으로 이 연구에서 대장암에 대한 민감도는 차세대 

다중 표적 분변 DNA 검사는 93.9%, FIT 검사는 67.3%였으

며, 진행성 전암 병변에 대한 민감도는 차세대 분변 DNA 검

사는 43.3%, FIT 검사는 23.3%였다. 진행성 신생물에 대한 

특이도는 차세대 분변 DNA 검사에서 90.6%, FIT에서 94.8%

였다.

해설: 한국에서는 국가암검진 사업으로 분변 잠혈 검사, 즉 

분변면역화학검사(FIT)를 대장암 선별검사로 시행하고 있다. 

현재 대장내시경 검사를 선별검사로 하는 시범 사업이 진행 

중이며 향후 국가검진 사업으로 채택될 전망이다. 하지만 대

장내시경은 검사 준비를 위한 장정결제 복용과 검사시간의 소

요, 우발증 발생 위험성 등의 제한점이 있다. 이에 비해 분변 

검사는 검사시간, 준비과정이 단순하고, 비침습적 검사라는 

장점이 있다. 대장암 선별검사의 수검률 측면과 검사의 안전

성 등을 고려할 때 비침습적인 검사에 대한 요구는 존재한다. 

따라서 진단 성능이 뛰어난 검사의 도입 및 발전은 대장암 

예방 및 조기 발견에 기여할 수 있을 것으로 기대된다.

Imperiale TF 등은 2014년 multitarget stool DNA test와 

FIT를 비교한 연구를 보고한 바 있는데 해당 논문에서 연구된 

다중 표적 분변 DNA 검사는 비정상적으로 메틸화 된 BMP3 

및 NDRG4 와 KRAS 돌연변이, β-actin에 대한 분자 분석으

로 구성되어 있으며 새로운 종류의 분변 검사의 진단 민감도, 

특이도를 FIT과 비교하여 보고하였다.
3
 이 연구에서 다중 표

적 분변 DNA 검사의 대장암에 대한 민감도는 92.3%, FIT은 

73.8%였으며, 진행성 전암 병변에 대한 민감도는 분변 DNA 

검사에서 42.4%, FIT에서 23.8%였다. 진행성 신생물에 대한 

특이도는 분변 DNA 검사에서 86.6%, FIT에서 94.9%였다. 

다중 표적 분변 DNA 검사는 상용 FIT에 비해 높은 민감도를 

보이나 상대적으로 특이도는 낮았다. 이러한 다중 표적 분변 

DNA 검사는 높은 진단 성능을 보이지만, FIT에 비해 상대적

으로 낮은 특이도를 보여 이를 개선하기 위해 차세대 다중 

표적 대변 DNA 검사가 개발되었다. 2024년 Imperiale TF 

등이 발표한 연구에서 사용된 차세대 다중 표적 대변 DNA 

검사(next-generation multitarget stool DNA test)에는 새

로운 분자 패널이 사용되었다.
4
 새로운 분자 패널은 LASS4, 

LRRC4, PPP2R5C와 같은 DNA 메틸화 표지자들로 구성되었

다. 이 연구에서 대장암에 대한 민감도는 차세대 다중 표적 

분변 DNA 검사에서 93.9%, FIT에서 67.3%으로 보고되었으

며, 진행성 전암 병변에 대한 민감도는 차세대 검사에서 

43.3%, FIT에서 23.3%였다. 진행성 신생물에 대한 특이도는 

차세대 분변 DNA 검사에서 90.6%, FIT에서 94.8%로 보고하

였다. 이전 세대의 분변 DNA 검사와 차세대 분변 DNA 검사

를 비교하였을 때 높은 민감도는 유지하면서 진행성 신생물에 

대한 특이도는 향상되었다. 두 검사를 직접 비교하지 않아 두 

연구 간의 직접 비교는 어렵지만, 진단검사로서 높은 정확성

을 유지하며 특이도를 향상시켜 선별검사로서 유용한 모습을 

보였다.

다중 표적 분변 DNA 검사의 장점은 대장암에 대한 민감도

가 높은 비침습적 검사로 대장내시경 검사 준비가 어려운 고

령자나 만성 질환자에서 선별 검사로 역할이 기대되며, 비침

습적 검사를 선호하는 사람에게 좋은 선택지가 될 수 있다.
5
 

또한, 채변을 통한 검사로 검사 과정이 간단하여 검사 접근성

을 높일 수 있으며, 검사법의 발전으로 특이도가 향상되어 선

별 검사로서 불필요한 대장내시경 검사를 줄일 수 있는 보완
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적 도구로 역할을 기대할 수 있다. 차세대 다중 표적 분변 

DNA 검사는 새로운 DNA 메틸화 표지자들의 개발을 통하여 

향상된 검사법으로 향후 비침습적 표지자 발견이 진전된다면 

표지자 판별 능력이 더욱 향상되고, 더 낮은 비용으로 검사 

처리가 가능해지면, 사용자 친화적인 검사가 가능해져 평균 

위험군의 1차 선별 검사로 분변 DNA 검사 사용이 기대된다. 

높은 진단율의 비침습적 검사는 대장암 선별검사 순응도를 높

이고 대장암 발생률과 사망률을 감소시킬 것으로 기대되는 검

사이다.
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