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［摘要］ 　 肺癌是我国乃至全球范围内发病率和死亡率最高的恶性肿瘤，早筛早诊早治是改善

患者预后的关键。 然而，肺癌早期常缺乏特异性临床症状，导致早期诊断面临严峻挑战。 目前，通
过明确肺癌高危人群并采用低剂量 ＣＴ（ＬＤＣＴ）进行筛查，已被证实能够显著降低肺癌死亡率。 人

工智能辅助诊断、液体活检生物标志物、多模态交叉融合、导航支气管镜等新型技术的发展，为肺

癌早期诊断提供了强有力的工具。 此外，微创手术、消融治疗等精细化干预手段不断完善，使早期

肺癌患者能够获得更为个体化的治疗方案。 肺癌早期诊治正朝着更精准、更多元的方向发展，有
望进一步提高肺癌早期诊断率和 ５ 年生存率，改善患者整体预后。
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　 　 肺癌位居我国乃至全球范围内恶性肿瘤发病率、
死亡率首位，严重威胁人类健康［１］。 据统计，２０２２ 年全

球新发肺癌患者达到 ２４８ 万例，死亡人数高达 １８２ 万

例［２］。 其中，我国新发肺癌患者约 １０６ 万例，死亡人数

约为 ７３ 万例，占全球肺癌疾病负担比例较高［３］。 我国

肺癌患者的 ５ 年生存率已从 １９． ７％提高至 ２８． ７％ ，但
与生存率较高的其他常见恶性肿瘤如甲状腺癌、乳腺

癌相比，肺癌的生存率仍存在显著差距［４⁃５］。 肺癌的高

死亡率主要与其早期诊断率低密切相关，大多数患者

在确诊时已处于晚期［６］。 与晚期诊断出的患者相比，
早期肺癌患者更有可能接受根治性治疗，预后显著改

善，ⅠＡ 期患者的 ５ 年生存率为 ８２％ ，ⅣＢ 期患者仅为

７％ ［７］。 然而，我国肺癌早期筛查和诊断的普及程度

仍不理想。 我国肺癌早期（Ⅰ期）占比仅为１７． ３％ ，而
美国同期的数据为 ２５． ３％ ，二者存在显著差距［８］。 早

筛早诊早治是提高肺癌患者生存率的关键。

　 　 一、肺癌早期筛查

１． 高危人群界定

肺癌早期筛查主要针对无症状的高危人群，通过

有效的筛查手段发现早期肺癌，从而降低肺癌患者特

异性死亡率。 对于肺癌筛查高危人群的界定，国内外

存在一定争议。 美国预防服务工作组（ＵＳＰＳＴＦ）推荐

应对年龄 ５０ ～ ８０ 岁、吸烟 ２０ 包年、戒烟 １５ 年内的人

群进行肺癌筛查［９］。 国家卫生健康委员会《肺癌筛查

与早诊早治指南（２０２４ 年版）》 ［１０］中推荐肺癌筛查目标

人群为年龄≥５０ 岁，且符合重度吸烟、被动吸烟史≥
２０ 年、患有慢性阻塞性肺疾病、职业暴露史≥１ 年、一
级亲属确诊肺癌任意一项者。 基于我国慢性病前瞻性

队列（ＣＫＢ）和常州队列，研究人员构建了肺癌风险评

分（ＬＣＲＳ），用于从不吸烟、已经戒烟以及现在吸烟的

３０ ～ ８０ 岁的我国人群的肺癌发病风险评估，为个体化

实施一级预防（生活方式干预等）和二级预防（提早筛

查年龄等）提供科学依据［１１］。
２． 低剂量 ＣＴ（ＬＤＣＴ）筛查技术

世界各国均推荐采用 ＬＤＣＴ 进行肺癌筛查［１２⁃１３］。
美国国家肺部筛查试验（ＮＬＳＴ）和荷兰⁃比利时筛查试

验（ＮＥＬＳＯＮ）等大型队列研究表明，ＬＤＣＴ 筛查显著降

低了肺癌患者死亡率［１４⁃１５］。 一项纳入我国全国范围

内 １０１ 万例居民的多中心前瞻性队列研究对存在较高

肺癌风险的人群进行了单次 ＬＤＣＴ 检查，结果发现筛

查组患者肺癌死亡风险较未筛查组低 ３１％ ，早期肺癌

患者比例为 ６２． ７％ ，未筛查组仅 ４１． ５％ ，证实了一次

性 ＬＤＣＴ 筛查可显著降低高危人群肺癌死亡率［１６］。
为了发现更多早期肺癌患者，研究团队应用 ＬＤＣＴ 薄

层三维重建技术进行肺癌患者筛查，ⅠＡ 期肺癌的诊

断率达到 ９３． ４％ ［１７］。
３． 肺结节恶性风险评估

目前肺癌筛查发现的肺结节恶性风险评估多采用

美国放射学会提出的肺影像报告和数据系统（Ｌｕｎｇ⁃
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ＲＡＤＳ） ［１８］。 然而，Ｌｕｎｇ⁃ＲＡＤＳ 在我国肺癌筛查人群中

的性能不佳，诊断恶性结节敏感度为 ５７． ５％ 、特异度

为 ５３． ４％ ；且多数指标需要进行人工评估，往往耗时

大且易受到人为主观性的影响［１９］。 本团队基于我国

人群肺癌筛查队列数据，创建中国版肺结节报告和数

据系统 Ｃ⁃Ｌｕｎｇ⁃ＲＡＤＳ，整合了决策树算法、深度卷积神

经网络（ＣＮＮ）和多维梯度提升回归模型输出恶性概

率，综合评估肺结节风险分级，并提供相应的随访及决

策建议［２０］。 鉴别高危肺结节的敏感度为 ８７． １％ ，优
于 Ｌｕｎｇ⁃ＲＡＤＳ 的 ６３． ３％ ，证实 Ｃ⁃Ｌｕｎｇ⁃ＲＡＤＳ 在我国

人群肺结节风险分层中的适用性更佳。

　 　 二、肺癌早期诊断

１． 影像人工智能（ＡＩ）辅助诊断

深度学习等 ＡＩ 技术能够对肺部影像进行自动分

析，快速识别、定位肺结节，并判断其良恶性［２１⁃２３］。 谷

歌 ＡＩ 团队基于 ＣＴ 的“端到端”深度学习模型，用于预

测 ＮＬＳＴ 队列中肺结节的恶性概率，受试者工作特征

（ＲＯＣ）曲线下面积（ＡＵＣ）为 ９４． ４％ ，与专业医师相

比，敏感度提高了 ５． ２％ 、特异度提高了 １１． ６％ ［２４］。
肺癌预测 ＣＮＮ（ＬＣＰ⁃ＣＮＮ）聚焦于 ＮＬＳＴ 数据集中的不

确定性肺结节 ＣＴ 图像，与临床风险模型相比，其风险

分层的 ＡＵＣ 显著提高（在内部验证队列中的 ＡＵＣ 为

０． ９２１） ［２２］。 该模型预测恶性结节性能优于 Ｂｒｏｃｋ 模

型（ＡＵＣ：０． ８９６ 比 ０． ８６８），且在外部验证数据集（５ ～
１５ ｍｍ 肺结节）中表现优异［２５］。 一种名为 Ｓｙｂｉｌ 的深

度学习模型用于预测肺癌筛查后 １ ～ ６ 年内发生肺癌

的风险，该模型仅分析单次 ＬＤＣＴ 扫描预测一致性指

数（ Ｃ⁃ｉｎｄｅｘ） 可达 ０． ８１［２６］。 基于全肺影像特征的

ＳｃｒｅｅｎＬｕｎｇＮｅｔ 模型能够预测肺癌筛查 ３ 年内的肺癌

发生风险，ＡＵＣ 达 ０． ９３［２７］。 针对亚厘米肺结节良恶

性鉴别诊断，研究团队研发了基于立体分割肺结节病

灶结合 ＣＴ 影像随访数据的 ＡＩ 模型，鉴别诊断准确性

达 ９０． ４％ ［２８⁃２９］；并进一步开发了基于我国人群数据的

ＡＩ 产品，实现肺结节、肺癌病灶高效检出与精准诊断，
大大提高了肺癌诊断同质化水平［３０］。

２． 液体活检生物标志物

基因组、转录组等测序技术的发展为肺癌诊断提

供了分子维度的有力补充。 既往研究发现，环状 ＲＮＡ
（ｃｉｒｃＲＮＡ）在肺癌中异常表达，特异性甲基化位点修

饰明显异常，检测血液中 ｃｉｒｃＲＮＡ 及循环肿瘤 ＤＮＡ
（ｃｔＤＮＡ） 甲基化位点在早期肺癌诊断准确性可达

９０％ ［３１⁃３３］。 在肺腺癌的发展过程中，ＤＮＡ 甲基化在非

典型腺瘤性增生发生之前产生变化，可以作为早期肺

癌的标志物［３４⁃３６］。 机器学习方法 Ｌｕｎｇ⁃ＣＬｉＰ 利用血浆

游离 ＤＮＡ（ｃｆＤＮＡ）和匹配的白细胞 ＤＮＡ 的靶向测序，
有效区分非小细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）组和对照组患者［３７］。
ｃｆＤＮＡ 甲基化在小细胞肺癌（ＳＣＬＣ）亚型分类中的作

用也存在相关研究，在验证集中，分型模型的准确率可

达到 ９０％以上［３８⁃３９］，为个性化治疗奠定基础。 此外，
循环肿瘤细胞（ＣＴＣｓ）、外泌体、自身抗体等液体活检

技术的发展，极大地提高了诊断效率和准确性，为肺结

节的早期干预带来了新希望。
３． 多模态融合诊断

以大语言模型、多模态融合、生成式 ＡＩ 为核心的

新一代 ＡＩ 技术飞速发展，让不同尺度信息的融合成为

可能［４０］。 在肺癌早期诊断中，通过融合临床、影像、分
子模态信息，利用多个模态之间的互补性构建立多模

态诊断模型，可提高诊断的准确性。 整合 ＳＨＯＸ２ ／
ＰＴＧＥＲ４基因甲基化和 ＬＤＣＴ 图像模型对肺结节的诊断

效果优于单一 ＬＤＣＴ 筛查，显示了多组学融合诊断肺结

节的潜力［４１］。 ＰｕｌｍｏＳｅｅｋ Ｐｌｕｓ 模型通过结合临床数据、
影像学特征和 ｃｆＤＮＡ 甲基化标志物，能够准确分类肺

结节，其区分能力优于单一影像学和甲基化模型［４２］。
肺癌筛查和管理系统 ＡＳＣＥＮＤ⁃ＬＵＮＧ 结合 ｃｆＤＮＡ 甲

基化、蛋白组学特征、ＣＴ 图像特征，区分良性结节和恶

性结节的 ＡＵＣ 达到 ０． ７９８，与 Ｍａｙｏ 模型（２８． ０％ ）、ＶＡ
模型（４８． ０％ ）和临床专家的判断（２０． １％ ～ ３６． １％ ）
相比，该模型推荐需要进行有创活检或手术的良性疾

病的比例（２４． ０％ ）较低，有效减少了良性疾病的不必

要侵入性操作［４３］。 研究团队建立了基于 Ｔｒａｎｓｆｏｒｍｅｒ
架构的统一多模态 ＡＩ 诊断模型，高效融合临床信息、
检验数据及影像特征，鉴别诊断肺癌、肺炎、肺结核等

常见呼吸系统疾病的准确率达 ９２％ ，显著优于单一模

态模型（准确率 ８１％ ） ［４４］。
４． 侵入性诊断

对于高度可疑的肺部病变，需通过支气管镜、胸腔

镜手术等侵入性手段获取组织学诊断。 支气管镜检查

是肺癌的主要诊断工具之一，可进入 ４ ～ ５ 级支气管，
通过活检、刷检、灌洗等方式进行组织学或细胞学取

材。 导航支气管镜技术的发展提升了对外周肺病变的

精准诊断能力，例如电磁导航支气管镜（ＥＮＢ）、虚拟

导航支气管镜，能利用患者的 ＣＴ 数据构建三维肺部

地图，为活检工具抵达外周病灶设定精确路径。 在直

径 １０ ～ ３０ ｍｍ 的外周肺结节患者中，导航支气管镜检

查的诊断准确性与经胸壁穿刺活检相当［４５］。 肺癌的

早期诊断需呼吸科、胸外科、影像科、病理科等多学科

团队协作，共同讨论制定诊断策略，平衡诊断准确性与

侵入性操作风险，为患者选择最合适的诊断路径。
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　 　 三、肺癌早期治疗

根治性外科手术切除是早期 ＮＳＣＬＣ 的首选局部

治疗方式［４６］。 解剖性肺叶切除并进行淋巴结清扫是

早期肺癌标准术式，肺段切除或楔形切除被推荐用于

部分早期肺癌尤其是磨玻璃成分为主的病变切除，在
保证治疗效果的同时，最大程度保留健康肺组织和肺功

能。 对于长径 ２ ｃｍ 以下、实性成分占比≤０． ２５ 的早期

肺癌，楔形切除后 ５ 年无复发生存率达到 ９９． ７％ ［４７］。
目前，电视辅助胸腔镜手术（ＶＡＴＳ）、机器人辅助胸腔

镜手术（ＲＡＴＳ）等微创手术路径被广泛应用，其围手

术期安全性、长期疗效与开胸手术相当［４８］。 ⅠＡ 期术

后患者需进行定期随访，其余患者需进行多学科评估，
结合患者个体情况、基因表达特征等决定是否进行术

后辅助治疗及选择化疗、靶向治疗、免疫治疗或放疗等

何种辅助治疗方式。 然而，早期肺癌外科手术后仍有

２０％患者发生复发转移［４９］。 研究团队整合多组学数据

进行早期肺癌术后复发转移风险分层，并基于各亚型

的独特分子特征制定了精准治疗策略［５０］，为改善早期

肺癌患者术后生存质量、降低复发风险提供了新方法。
对于身体状况无法耐受手术切除治疗的患者，可

选择立体定向放疗（ＳＢＲＴ）、冷冻和射频消融等治疗方

式。 ＳＢＲＴ 通过高精度定位和大剂量分割照射，对早

期肿瘤实现高度适形的剂量分布，可在短期内完成治

疗，达到与手术相当的局部控制率［５１］。 射频消融治疗

通过 ＣＴ 引导下经皮穿刺将电极置入肿瘤内部，利用

高频电流产生的热效应使肿瘤组织发生凝固性坏死。
对于因心肺功能严重不全而无法耐受手术的外周型小

肺癌患者，射频消融提供了一种创伤更小的根治性治

疗选择［５２］。

　 　 四、未来展望

随着筛查、诊断、治疗手段的发展与成熟，肺癌诊

疗水平得到显著改善。 然而，肺癌精准诊疗仍面临诸

多挑战，如筛查成本效益平衡、个体化诊疗决策优化、
医疗资源区域不均等问题。

现有肺癌筛查方案的人群覆盖可及性仅 ３３％ ［５３］，
建立阶梯式筛查方案是提高可及性的重要途径。 首先

通过标准化问卷进行初步风险评估，再利用移动 ＣＴ
设备等灵活筛查方案对中高风险人群实施 ＬＤＣＴ 检

查［５４］，最终结合临床信息、影像学特征等进行综合评

估。 这种递进式筛查策略既能确保早期肺癌及时诊

断，又能避免不必要的医疗资源消耗，可将优质筛查服

务下沉至医疗资源相对薄弱的地区，以提高肺癌早期

检出率。

多组学与 ＡＩ 的深度融合有望实现早期肺癌的超

早期无创诊断，在提高早期病变识别能力的同时，全面

评估肿瘤生物学行为。 这些丰富的检测信息需经过呼

吸科、胸外科、肿瘤科等多学科协作讨论，转化为针对

患者的最优治疗策略。 未来的诊疗模式将更加强调以

多学科诊疗团队为基础，整合患者的临床、影像、病理、
分子特征，利用生成式临床决策支持系统，生成个体化

的干预路径，为随访间隔、手术时机、治疗方案的选择

提供依据。
肺癌防治将从“诊断⁃治疗”的被动模式，转向“精

准筛查⁃早期诊断⁃规范治疗”的主动防控体系，标准化

全程管理方案的确立与推广是实现诊疗质量持续改进

的重要保障。 研究团队前期建立了肺癌全程管理方

案，通过高危人群识别和薄层三维重建 ＣＴ 进行肺癌

筛查，运用 ＡＩ 辅助技术和新型生物标志物实现精准肺

癌诊断，基于无创分子表征方法指导个体化治疗，实现

肺癌早期诊断率和 ５ 年生存率的双提升［５５］。 未来，该
方案将通过多中心临床研究进一步验证，重点探索在

基层医疗机构的适用性，提升各级医疗机构对复杂诊

疗方案的实施能力，最终形成覆盖全病程的肺癌精准

防治新范式。

　 　 五、总结

恶性肿瘤防治是国家重大战略需求，肺癌是全球

范围内发病率和死亡率最高的恶性肿瘤之一，对我国

居民健康与社会经济发展构成严峻威胁。 肺癌的早期

诊疗体系已从传统单一依赖影像学筛查，发展为融合

分子诊断与个体化治疗的精准医学范式。 基于高危人

群的 ＬＤＣＴ 筛查联合液体活检等新型分子标志物，显
著提升了肺癌患者早期病变的检出率与诊断准确性。
微创外科手术技术、立体定向放疗与局部消融技术的

成熟，为早期肺癌患者提供了多元化的治疗选择。 未

来，多组学技术与 ＡＩ 的深度融合、主动风险预测防控

体系的建立以及多学科协作诊疗模式的完善，将持续

提高肺癌早期诊断率和总体生存率，协同推动肺癌防

治关口前移。
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