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　　 肺癌已成为全球发病率和死亡率最高的恶性肿
瘤，有数据显示每年新增的肺癌患者约有１８２．５万，每
年新增的死亡人数达到１６０万［１］，我国每年肺癌新发

及死亡人数分别为７８．１万和６２．６万［２］。综合数据显

示肺癌患者５年生存率低至１８％，其中有５％患者出
现远处转移［３］。早期肺癌大多无明显症状，大部分患

者诊断时已是晚期，从而错失最佳治疗时机，导致肺癌

患者总体预后不佳。有研究表明，Ⅰ期非小细胞肺癌
（ＮＳＣＬＣ）患者５年总生存（ＯＳ）率为７３．５％ ～７７．９％，
５年无病生存（ＤＦＳ）率为６５．５％ ～７２．７％［４］。因此，

提高早期肺癌诊断率对于提高肺癌患者的治疗效果和

生存期至关重要。二级预防即早发现、早诊断和早治

疗，是提高肺癌患者生存率最有效的方法，筛查是早期

发现肺癌和癌前病变的重要途径。目前在临床上常用

的肺癌诊断技术包括胸部 Ｘ线平片、胸部计算机断层
扫描（ＣＴ）、纤维支气管镜、超声支气管镜（ＥＢＵＳ）、电
磁导航支气管镜检查（ＥＮＢ）、液体活检、经皮肺穿刺
活检等。本文对肺癌的诊断方法作一综述。

　　一、影像学检查

１．胸部Ｘ线平片：是利用电磁波对人体胸部进行
照射并成像的一种检查方法，可用于观察受检者肺叶

阴影及纵隔病变，具有投射量小、费用低等优点，是肺

癌初筛的首选检查方式，并常被用于术后复查。中央

型肺癌在早期可无异常胸部Ｘ线征象。虽然胸部Ｘ线
平片能提高肺癌的检出率，但其组织显像不清晰，对比

度差，细微结构无法辨认，很难发现直径＜５～６ｍｍ的
病变，且存在死角。肺癌高危人群或检查结果异常者

还需进一步完善ＣＴ、病理检查等明确诊断。
２．胸部ＣＴ平扫：ＣＴ作为当前临床应用最广泛的

检查之一，具有检查快捷、设备要求低等优点，ＣＴ平扫

又可细分为低剂量ＣＴ、普通ＣＴ、高分辨率ＣＴ、增强ＣＴ
等，其中低剂量ＣＴ具有辐射剂量低的优势，可作为初
期筛查的有效方法；高分辨率 ＣＴ则是针对肺内细小
构造或作为肺小结节的一种精度更高的检查方式；增

强ＣＴ的原理是通过观察注射的造影剂是否显影强化
来帮助临床医生进一步分辨肿瘤组织。与胸部 Ｘ线
平片比较，胸部 ＣＴ可提供更多关于肺结节的内部结
构及边缘特征等信息，因此可克服胸部 Ｘ线平片的不
足，能作为高危人群肺癌筛查可靠的基础检查手段。

３．肺小结节薄层ＣＴ：是一种专门针对肺小结节的
检查方式，较普通高分辨率ＣＴ的分辨率更高（高分辨
ＣＴ层距＜５ｍｍ，薄层ＣＴ层距＜２ｍｍ），较高的分辨率
使其能精确测定结节的体积、密度、与血管的关系等，

使用胸部薄层 ＣＴ的 ＤＩＣＯＭ格式联合人工智能深度
挖掘分析可辅助明确肺结节位置、形状、边缘、密度和

血管生成等信息，协助鉴别诊断和指导临床治疗，进一

步提高筛查的精准度，更好地帮助临床医生判断病灶

的良恶性质，从而明确诊断。

４．正电子发射计算机断层显像（ＰＥＴ）／电子计算
机断层扫描（ＣＴ）：是一种无创检查方法，主要原理是
肿瘤细胞具有较高的葡萄糖摄取率和代谢率，其在肺

癌的诊断、分期、疗效监测及预后评估等方面发挥重要

作用。因ＰＥＴ／ＣＴ可同时反映病灶的解剖结构和代谢
情况，研究显示，ＰＥＴ／ＣＴ的诊断符合率为９４．１１％，灵
敏度为９３．８８％，特异度为９４．７４％。标准摄取值（ＳＵＶ）
是ＰＥＴ／ＣＴ最常用的诊断参数，是对肺癌ＰＥＴ／ＣＴ图像
分析判断的主要量化指标，反映病灶肿块的代谢信息。

有研究提示良性病灶 ＳＵＶｍａｘ明确低于恶性病灶
［５］，恶

性肿瘤患者ＰＥＴ／ＣＴ的ＳＵＶｍａｘ可在一定程度上预测患
者肿瘤复发、转移和生存预后，表明 ＰＥＴ／ＣＴ中的
ＳＵＶｍａｘ变化与肿瘤患者的临床疗效有一定关系

［６］，且肺

癌患者的ＳＵＶｍａｘ往往＞２．５，鳞癌患者的ＳＵＶｍａｘ较高。
ＰＥＴ／ＣＴ常应用于肺癌高危实性结节或部分实性

结节的诊断，可有效地为临床医师提供相应的功能学
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信息和解剖学信息，当存在多个结节时还可为选择哪

个结节进行活检提供参考意见，为肺癌的诊断、性质鉴

别提供全面的评估信息。在此基础上，通过评估病灶

的 ＳＵＶｍａｘ鉴别诊断肺癌的良恶性质极大地提升诊断
准确率，为临床诊治方案的制订提供科学依据。但目

前ＰＥＴ／ＣＴ因价格过高，其普及率较低。
由于ＰＥＴ／ＣＴ价格较高，因此不建议作为肺癌常

规初筛手段，仅在胸部 ＣＴ结果异常及有特殊要求的
患者中应用：（１）对于胸部低剂量 ＣＴ（ＬＤＣＴ）提示直
径≤８ｍｍ的纯毛玻璃样结节，一般不推荐应用；（２）对
于直径＞８ｍｍ的实性肺结节，推荐行 ＰＥＴ／ＣＴ以区分
良恶性质；（３）对于直径＞８ｍｍ不能定性的半实性肺结
节，建议除常规扫描外，加做延迟扫描以提高阳性率。

５．弥散加权磁共振成像（ＤＷＭＲＩ）：虽然 ＤＷＭＲＩ
对肿瘤的筛查和诊断较 ＰＥＴ／ＣＴ起步晚，但其主要优
势在于可区分肺门血管、纵隔与淋巴结及肿块，还可多

面成像，从而更好地确定肿瘤范围及血管受累情况，同

时无放射污染和核素污染。有研究表明，ＤＷＭＲＩ筛
查６～７ｍｍ肺结节的敏感性和特异性分别为９５．２％
和９９．６％，而筛查８～１４ｍｍ肺结节的敏感性和特异
性可达１００．０％和９９．６％，提示 ＤＷＭＲＩ可用作肺癌
筛查的替代检查手段。越来越多的证据表明，对于直

径 ＞５ｍｍ的肺实性结节且难以接受放射性检查的患
者，ＤＷＭＲＩ可作为ＬＤＣＴ或ＰＥＴ／ＣＴ的替代检查手段。

　　二、气管镜

１．纤维支气管镜：最常见用于肺癌的诊断和治疗。
有研究提示肺癌的治愈成功率＜１３％，一方面，由于除
体检者可在早期发现肺部病变外，其余患者均为出现

临床症状后才首次就诊，此时已多为中晚期；另一方

面，影像学检查只能对病灶的大小、位置进行评估，尚

无法对其性质进行鉴别，作为内窥镜检查技术的一种，

支气管镜检查是获得肺部病变活组织检查的微侵入式

方法，纤维支气管镜可通过活检、刷检、灌洗等一系列

方法对肺部病变尤其是中央支气管内病变进行确诊，

且有较高的确诊率［７］，但支气管镜的检出率与肿瘤大

小及部位密切相关，总体上肿瘤直径越大，检出率越高

（≤２ｃｍ，３４％；＞２ｃｍ，６３％），越靠近主支气管及叶支
气管，检出率越高［８］，且非实性病变的恶性可能性较

高（５９％～７３％）［９］。研究显示，鳞癌检出率最高，其
次为腺癌和小细胞癌［１０］，主要原因可能为鳞癌发生率

高，且多为中央型肺癌，往往呈外向型生长，而纤维支

气管镜接触面积较大，全程的实时监测及活检针的运

用增加了肺癌的检出率。除了用于诊断，对于有支气

管阻塞急需处理的患者同时可通过电灼、冷冻疗法、激

光等方法打开气道，植入金属或硅胶支架，气道腔的重

建明显提高了肺癌患者的生活质量，同时所获得的活

检样本可用于进行诊断、分期和分子检测，这不仅适用

于肺癌，也适用于转移至肺的其他肿瘤。通过不断研

发，支气管镜已在原始基础上发展了多种高精确性、低

并发症的检查手段。

２．超声支气管镜检查（ＥＢＵＳ）：最常用于肺癌的
确诊，并通过淋巴结活检对肺癌进行分期，ＥＢＵＳ明确
纵隔肿物和淋巴结病变性质的特异性和敏感性分别为

９７％～９９％和９０％ ～９５％，当其用于肺癌分期时特异
性可达１００％，敏感性为９３％［１１］。

超声内镜引导下经支气管针吸活检（ＥＢＵＳＴＢＮＡ）
是目前病理确认肺癌转移至纵隔淋巴结的首选方

法［１２］。ＥＢＵＳＴＢＮＡ是一种微创、温和、有效的方法，研
究报道，其最常见并发症为出血，发生率仅为０．６８％，
其次为气胸（０．０３％）、感染（０．１９％），因此具有较高
的安全性［１３］。ＥＢＵＳＴＢＮＡ对于评估肺癌分期和制定
临床决策至关重要［１４］。超声探头的彩色多普勒模式

可准确辨别不同结构如血管等，探头可准确监测支气

管镜内的穿刺针，当发现目标病灶如肿块和淋巴结后，

支气管穿刺针系统通过支气管镜的通道插入，并通过

针的间歇抽吸和搅动来吸引经支气管标本，整个过程

均可在超声图像上进行实时监控，在提高确诊率的同

时减少相关并发症的发生。该技术主要适用于肺部外

周微小结节通过普通诊断不能确诊的患者，突破传统

支气管镜仅进入段支气管的瓶颈，提高了支气管镜检

查的深入度，为周围型病灶的诊断提供了较好的微创

诊断解决方案，是发现和诊断早期肺癌的重大突破。

除了经超声内镜引导下的支气管针吸活检，还有

学者试图使用 ＥＢＵＳ超声图像判断淋巴结病变的性
质，根据淋巴结的血流信号将其分为４级：血流或仅有
少量血流记为０级；肺门处有少量大血管流向淋巴结
中心记为Ⅰ级；有呈弯曲长条状的血管或出现少量点
状、棒状血流信号记为Ⅱ级；≥４条血管供血，血流丰
富记为Ⅲ级。该分级系统诊断淋巴结恶性的特异性、敏
感性分别为６９．６％、８７．７％，诊断准确性为７８．０％；采
用该系统预测转移性病灶的准确性则为８０．３％［１５］。

３．电磁导航支气管镜检查（ＥＮＢ）：是一种新型实
时电磁制导系统复合支气管镜检查，是目前国际上较

为先进的肺病灶定位技术，其原理与我们目前使用的

ＧＰＳ导航非常相似。通过扫描患者 ＣＴ片，用 ＥＮＢ专
门的软件系统对患者肺部结构进行三维重建，生成轴

位、冠状位、矢状位坐标，获得模拟的３Ｄ支气管树图
像，锁定目标病灶后，系统可自动生成最佳路径导航计

划，并实时导航，使探头准确到达目标病灶，并获得病
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灶活检。同时ＥＮＢ具有导航定位精确、无射线辐射、
快捷方便、无需使用造影剂等优点。因为使用ＥＮＢ进
行肺活检时胸膜未被破坏，因此ＥＮＢ最大的优势在于
其安全性，ＥＮＢ术后出现的气胸发生率明显低于经皮
肺穿刺等操作，约为０～１０％［１６］，且仅有极少数患者检

查后出现轻微的低氧血症和少量出血。

电磁导航支气管镜技术不仅可用于肺癌的诊断，

同时在肺癌的精准治疗上也有重要的应用前景，其可

通过两方面发挥作用：（１）磁导航示踪实时监测应用
无线微型电磁感应器置入相应的目标病灶，对病灶部

位进行精确定位和实时监测；（２）通过磁导航技术精
确定位病灶后，可用荧光示踪剂标记等进一步对病灶

进行标记，以便外科医生术中快速确定病灶部位和精

准切除的范围，或在磁导航系统的引导下结合射频消

融技术，直接对病灶进行消融治疗。

　　三、经皮肺穿刺活检

经皮肺穿刺活检（ＴＮＢ）是在医学影像设备（胸部
Ｘ线、ＣＴ）的引导下，利用活检针经皮穿刺通过胸壁、
胸膜腔脏层胸膜刺入肺组织，以获取病理诊断所需的

组织或细胞标本的诊断技术，目前已被广泛接受为诊

断肺结节的主要方法。通常使用的模式包括透视、常

规ＣＴ和螺旋ＣＴ，而后者应用更广泛。
ＣＴ引导下ＴＮＢ是采用针刺吸引或活检枪对肺周

围性病灶或弥漫性病灶取活组织标本行病理组织学及

细胞学检查的方法。纤维支气管镜和痰细胞学检查对

中央型肺癌的确诊率虽然较高，但对肺周围占位性病

变的诊断阳性率却仅为２０％ ～７０％。而经皮肺穿刺
活检术对肺内周边型病变的诊断则有较大帮助，其在

ＣＴ引导下能清晰显示肺内病变组织的大小、外形、位
置、病变与周围组织的位置关系，准确定位，并可随时

监测穿刺针的具体进针方向、位置，其成功率较高，也

较为安全，可以得到足够样本进行细胞组织学评估。

ＣＴ引导下经皮肺穿刺活检术对恶性肿瘤诊断的敏感
性、特异性和准确性分别达８２％ ～９９％、８６％ ～１００％
和６４％～９７％［１７］，但其精准度随病灶大小的减小而下

降。另外，对于失去手术治疗机会的晚期肺癌患者，在

选择化疗和放疗前，为获得病理类型诊断，经皮肺穿刺

活检亦有较大帮助。经皮肺穿刺活检虽对人体组织的

创伤较小，且能反复操作，但仍是一种有创的检查手

段，存在发生气胸、出血、栓塞、针道种植及感染的风

险。因此，严格掌握ＴＮＢ的适应证和禁忌证极为重要。

　　四、液体活检

目前，进行肺癌早期诊断或筛查的方法包括应用

影像学手段和液体活检技术检测循环或非循环生物标

志物两种。多年来，肿瘤蛋白质生物标志物如癌胚抗

原（ＣＥＡ）、糖类抗原１９９（ＣＡ１９９）等已广泛用于肺癌
的早期筛查、疗效评估、随访监测、预后判断等方面。

上述标志物的实用性在临床实践中已得到充分证实，

但由于其在非肿瘤条件下仍可升高，因此缺乏一定的

特异性。肺癌对靶向治疗的潜在应答依赖于许多相关

的生物标志物，包括表皮生长因子受体（ＥＧＦＲ）、间变
性淋巴瘤激酶（ＡＬＫ）、ＲＯＳ１和程序性死亡受体配体１
（ＰＤＬ１）等，生物标志物的识别通常基于外科活检，然
而，当组织难以达到或需要多种分析来监测肿瘤进展

和治疗反应时，作为一种有效的非侵入性检查方法，液

体活检为检测、分析和监测各种体液及分泌物中的肿

瘤细胞而非肿瘤组织提供了机会，无组织活检的

ＮＳＣＬＣ患者可采用液体活检，与组织研究比较，液体
活检寻找肿瘤特异性突变的敏感性为７０％，特异性为
６９％，若液体活检未发现突变，可能是由于肿瘤中没有
突变或测量技术不够敏感。这种与阴性结果相关的不

确定性可以通过同时显示来自原发肿瘤组织分析的参

考突变来减少。越来越多的学者将目光投向了其他血

液标志物的研究，包括循环肿瘤细胞（ＣＴＣｓ）、循环肿
瘤ＤＮＡ（ｃｔＤＮＡ）、微小核糖核酸（ｍｉＲＮＡ）、外泌体、肿
瘤血小板（ＴＥＰｓ）等，随着技术的成熟与发展，上述标
志物的检测方法变得越来越快速、准确［１８１９］。

液体活检的一个主要优点是可以快速进行肿瘤基

因分型，避免了组织活检的固有风险和给患者带来的

不适。液体活检的高质量数据在分析前有３个重要步
骤：抽血、ｃｔＤＮＡ离心和 ｃｔＤＮＡ提取。然而，使用这种
样本来源的主要缺点是肺癌患者血浆 ｃｔＤＮＡ水平通
常很低，不到总细胞游离 ＤＮＡ的０．５％［２０］。因此，在

考虑将液体活检作为肺癌的早期诊断工具或可能作为

预测试验之前，一方面必须优化检测方法的特异性、敏

感性及技术的标准化，另一方面，必须进行仔细的临床

验证以尽量减少假阳性结果的产生。

１．ＣＴＣｓ：由澳大利亚医生 Ａｓｈｗｏｒｔｈ首次提出，为
原发灶或转移灶的肺癌细胞脱落进入外周血，经历了

上皮间质转化过程，具有更强的迁徙性和侵袭性，极易

产生远处转移。由于 ＣＴＣｓ的完整性，获得其信息即
可提供关于肿瘤形态或蛋白表达的信息［２１］。有研究

表明，肺癌高风险人群（慢性阻塞性肺疾病患者、吸烟

者）即使胸部 ＣＴ检查未见明显异常，但仍可分离出
ＣＴＣｓ，随后对高危人群每年进行１次胸部ＣＴ检查，发
现最初检测到ＣＴＣｓ的患者随后检测出肺部结节的几
率明显增加，且大多与肺腺癌相关。在初次存在ＣＴＣｓ
的人群中，其继发性肺癌的预测价值为１００％［２２］。从

·５７·临床内科杂志２０２０年２月第３７卷第２期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０２０，Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．２



外周血分离ＣＴＣｓ，避免了侵入性且复杂的活检程序。
肿瘤细胞系的培养需要的时间较长且均为同质，不能

准确反映遗传多样性和不断变化的肿瘤微环境。与之

相比，ＣＴＣｓ衍生的异种移植物可以更准确地反映肿瘤
的生物学特征，为研究其动态演变提供一个可视窗口，

允许在分子水平上对肿瘤纵向演变进行监测，从而指

导诊断、预测预后和治疗决策。但 ＣＴＣｓ作为早期诊
断的标志也存在一定限制，由于在外周血中十分稀少，

对其捕获无异于大海捞针，因此，急需开发更先进准确

的技术用于检测ＣＴＣｓ。
２．ｃｔＤＮＡ：是肿瘤细胞坏死或凋亡后释放到血液

中的ＤＮＡ，当肿瘤负荷增加时，患者的 ｃｔＤＮＡ水平会
升高，因此，ｃｔＤＮＡ是诊断、预测预后及筛查肺癌的最
佳材料。Ｓｚｐｅｃｈｃｉｎｓｋｉ等［２３］研究显示，与健康人群比

较，肺癌患者血液中 ｃｔＤＮＡ水平升高，提示其在肺癌
筛查和早期诊断中潜在的临床价值。研究显示血清和

血浆标本中的 ｃｔＤＮＡ含量不同，与血清比较，血浆中
的突变载荷更高，因此血浆是 ｃｔＤＮＡ较好的来源［２４］。

应用荧光定量 ＰＣＲ（ＲＴＰＣＲ）、数字 ＰＣＲ等技术可以
对ｃｔＤＮＡ进行定量检测，且可以反映肿瘤组织中基因
的突变，因此 ｃｔＤＮＡ对肺癌早期诊断有极大的潜力。
与组织活检操作比较，ｃｔＤＮＡ可从血液样本中获取，极
大降低了患者的医疗风险和成本，同时 ｃｔＤＮＡ不仅可
以阐明异质基因突变特征，还可以评估疾病进展风险，

但现存的技术依然无法克服 ｃｔＤＮＡ敏感性分析的难
关，因此，ｃｔＤＮＡ的检测目前仍存在一定的局限性。
３．ｍｉＲＮＡ：是一类内源性的具有调控功能的非编

码ＲＮＡ，通过介导转录后沉默在很多类型肿瘤中起关
键作用。通过不同ｍｉＲＮＡ在肺癌中的差异表达，可对
肺癌的发生发展、疗效检测及生存预后进行评估。

ｍｉＲＮＡ的传统检测方法包括 Ｎｏｒｔｈｅｒｎｂｌｏｔ、微阵列法
（ｍｉｃｒｏａｒｒａｙ）、ＲＴＰＣＲ，其中ＲＴＰＣＲ最常用、应用较为
广泛。研究表明，ｍｉＲＮＡｓ诊断Ⅰ期肺癌的敏感性、特
异性、受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线下面积分别为０．８０、
０．８１、０．８８，通过对肺癌和健康对照组进行基因测序发
现的一套特征性 ｍｉＲＮＡ可能成为筛查高危人群或诊
断早期肺癌有前景的生物标志物［２５］。

非侵入性和稳定性使循环ｍｉＲＮＡｓ成为诊断肿瘤
的潜在工具，但不同来源的 ｍｉＲＮＡ，如血浆、血清、全
血、外泌体，在分离过程中存在质量和数量上的差异；此

外，部分研究的样本量较小，可能导致结果出现差异。

４．外泌体：是一种细胞源性囊泡，可以从机体血
浆、唾液、尿液、乳汁、胸腔积液、脑脊液、精液等多种体

液中检测到，其内含蛋白质和 ｍｉＲＮＡ等遗传物质，通
过对肿瘤性外泌体的检测分析可以得到肿瘤细胞的相

关信息［２６］。许多技术已经被开发用于外泌体的分离，

如超速离心法、过滤离心、密度梯度离心法、免疫磁珠

法、磷脂酰丝氨酸亲合法、色谱法等。分离后，蛋白质

印迹法（Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ）、ＲＴＰＣＲ、核酸测序、酶联免疫
吸附试验（ＥＬＩＳＡ）及其他可商购的试剂盒可用于检测
外泌体的蛋白质和ｍｉＲＮＡ含量。有研究结果显示，在
肿瘤来源的外泌体ｍｉＲＮＡ中，ｍｉＲ１８１５ｐ、ｍｉＲ３０ａ３ｐ、
ｍｉＲ３０ｅ３ｐ和ｍｉＲ３６１５ｐ体现了诊断肺腺癌的特异
性，ｍｉＲ１０ｂ５ｐ、ｍｉＲ１５ｂ５ｐ体现了诊断肺鳞癌的特异
性［２７］。外泌体的优点在于有囊泡包被，使内部多种遗

传物质可以稳定存在，然而获得外泌体的技术仍在发

展当中，这也是限制其研究的主要原因。

５．ＴＥＰｓ：是机体与肿瘤细胞对抗的过程中，肿瘤
相关分子可以转移至血小板内，最终形成ＴＥＰｓ。有研
究表明，与健康个体的血小板相比，其中有２０种非蛋
白质编码ＲＮＡ的水平发生改变，通过此方法区分肿瘤
患者和健康个体的准确率可达９６％。ＴＥＰｓ的ＲＮＡ测
序数据结合计算机的帮助判断样本原发肿瘤部位的准

确度为７１％。在ＮＳＣＬＣ患者中，肿瘤血小板的ｍＲＮＡ
谱还可以显示 ＫＲＡＳ野生型肿瘤、ＥＧＦＲ突变型肿瘤、
ＭＥＴ过度表达的 ＫＲＡＳ突变型肿瘤患者的分化［２８］。

与ＣＴＣｓ比较，ＴＥＰｓ更加丰富。但目前分析的样本数量
相对较少，因此，获得ＴＥＰｓ的技术仍在研究发展中。
６．肿瘤标志物：是由肿瘤本身合成、释放或机体对

肿瘤细胞反应而产生或升高的一类物质，存在于血液、

细胞、组织或体液中，反映肿瘤的存在和生长。目前常

用于肺癌的肿瘤标志物主要包括：（１）胃泌素释放肽
前体：可作为小细胞肺癌诊断和鉴别诊断的首选标记

物；（２）神经元特异性烯醇化酶：用于小细胞肺癌的诊
断和治疗反应监测；（３）ＣＥＡ：主要用于判断肺腺癌复
发、预后及肺癌治疗过程中的疗效观察；（４）细胞角蛋
白１９片段：对肺鳞癌诊断有参考意义；（５）鳞状细胞
癌抗原：对肺鳞癌疗效监测和预后判断有一定价值。

　　五、痰液细胞学检查

痰液细胞学检查是肺癌诊断中较为便捷、经济的

方法，且因患者易接受、特异性较高等优势而被广泛应

用于肺癌的筛查。除了传统的直接涂片法，新的检查

方法还包括液基薄层细胞学制片和痰沉渣琼脂石蜡双

包埋切片技术。液基薄层细胞学检测技术对肺癌诊断

及分型的准确率均高于直接涂片法。痰液细胞学检查

是一种特异性很高而敏感性较弱的手段，使用分子生

物标记物可增强肺癌检测的敏感性，包括羧基苯基卟

啉标记的痰液细胞、痰液甲基化基因检测等可用于肺

癌的早期筛查和辅助检测。由于特异性很高而敏感性
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较弱，痰液细胞学检查仅对肺癌诊断起提示作用，而不

能作为主要筛查手段。建议将痰液细胞学检查与其他

方法联合使用，以提高阳性诊断率。

　　六、拉曼光谱检测

拉曼光谱检测技术是一种新型的非侵入性微量物

质检测技术，具有特异度好、敏感度高、快速且有效等

优点。拉曼光谱由印度物理学家 Ｒａｍａｎ等［２９］学者于

１９２８年发现，是一种研究分子振动的光谱学方法，可
通过实现分子化学物质的指纹识别，从而无损地检测

生物分子。在肿瘤检测方面，其可以探测到与肿瘤病

变相关的微小分子层次变化，如高代谢活性、染色质无

序、核质比增加、蛋白质和脂质分子水平变化等。

Ｔａｎｇ等［３０］应用共焦显微拉曼光谱技术分析肺癌

及癌旁正常组织切片，得出两种组织的谱图在峰频移

及峰强度方面表现出明显差异；ＭｃＧｒｅｇｏｒ等［３１］开发了

快速实时内镜拉曼光谱检测系统和专用于肺部检测

的内窥镜拉曼导管，使检测时间缩短至１ｓ以内［３２］；

Ｗｅｎｇ等［３３］采用相干反斯托克斯拉曼散射技术结合
深度学习算法研究肺癌的自动鉴别诊断，其判别正常

组织、小细胞肺癌组织、腺癌组织及鳞癌肺组织的准确

度高达８９．２％。作为一种非侵入性检测技术，拉曼光
谱可在呼出气体、唾液、尿液等样品中进行检测，对于

早期肺癌的诊断具有操作简单、快速有效、灵敏度及特

异度高的优点，在早期肺癌诊断方面的应用前景广阔。

综上所述，对于肺癌的诊断，需综合应用多种方法

以提高诊断效率。
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