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"综述"

肺部结节的诊疗新进展

李小雪"蒲红"尹芳艳"黄冠

#摘要$

!

国家癌症中心发布的
$*!)

年全国最新癌症报告中指出肺癌位居我国癌症发病首位"早期

肺癌无明显临床症状"部分仅以肺部结节的形式呈现"而当患者出现不适就诊时多已处于中晚期"远期

生存率大大降低!近几十年来"随着临床各项检查技术的更新和发展"尤其是低剂量螺旋计算机断层扫

描%

,3-.

&在肺部体检筛查中的应用"使得越来越多的肺部小结节得以发现"但由于结节的表现各异"

其良恶性的鉴定及恰当有效的治疗措施成为当今肺部结节的研究热点!本文就肺部结节诊断及治疗的

最新进展进行综述!
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近几十年来!随着各项检查技术的更新和发展!尤

其是低剂量螺旋计算机断层扫描%
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'技术在肺部体检筛查中的运用!

使得更多的肺部小结节被发现!在经过外科手术切除

的结节中!良性结节占
"*b

左右!这意味着如何准确

鉴定结节性质!以达到早期治疗以及避免对良性结节

的过度处理已成为临床医生所共同面临的巨大挑

战)

!

*

!而为肺结节患者量身制定相应的治疗措施在很

大程度上也将会影响患者的远期预后及生活质量"

肺结节概述

肺结节%
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'是指肺组织内直

径
&

"'(

(形态规则或不规则形的病灶)

$

*

!可单发或

多发!边界清晰或不清晰!影像学上依据病灶密度特征

将肺结节分为以下三型#磨玻璃结节%

Q

><GM;

Q

>8WW

M<;G:@
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OOC

'(部分实性结节 %

X
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=NC

'(实性结节%

W<:9;M<;G:@

!

NC

'"其中!以
=NC

的

恶性程度最高!其次分别为
OOC

和
NC

)

$

*

"

肺结节的良恶性诊断

!n

影像学方法
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#美国国家肺癌筛查试验指出在高危人群中!

,3-.

较
P

胸片可降低
$*b

的肺癌死亡率)

"

*

!这是目

前唯一证明
,3-.

筛查有效的随机对照试验"目前!

,3-.

在肺部结节的体检筛查中应用最为广泛!通过

观察结节的大小(密度以及是否具有分叶征(毛刺征(

胸膜凹陷征(血管集束征等征象可对其性质作出初步

判断"对于初诊难以判定性质的结节!可选择定期低

剂量
-.

复查随访!研究表明!对于常规
-.

形态学和

功能学检查无法判定性质的肺结节!相比单纯测量结

节的直径改变!利用三维成像中的体积倍增时间来定

量评估其生长速率!可有效提高早期肺癌的诊断符合

率)
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"此外有最新研究显示!

,3-.

联合血清肿瘤标

志物用于肺癌筛查可能会降低假阳性率)

%

*

$另有中国

肺癌低剂量螺旋
-.

筛查最新指南提出将筛查阳性结

节最小直径设定为
%((

!可使结节检出的假阳性率降

低
$*b

!而未来基于更多危险因素的肺癌风险预测模

型可进一步提高筛查效果)
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"孙凯等)
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*提出能谱
-.

可利用组织不同化学成分能谱吸收曲线具有差异性的

特点!以达到量化分析物质成分的目的!因此对肺部结

节的诊断及鉴别具有一定的临床应用价值$另有研究

表明能谱
-.

对直径大于
$'(

的非小细胞肺癌的病

理分型亦具有重要参考意义)

)

*
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#近年来!

"D*.

磁共振的应用对肺结节良恶

性的鉴别发挥着重要作用!潘江峰等)

#

*研究发现
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磁共振扩散加权成像%
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'及其表观扩散系数%
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'值对孤立性肺结节的定性诊断具有较高

价值!其中恶性结节的
J3-

值显著低于良性结节"
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动态增强联合
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动态增强联合
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快速

反转恢复
6

平面回波成像%
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放射学实践
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'对肺结节的定性

诊断亦有一定优势)

!*6!!

*

"近年来!

/01

许多新序列得

到了开发和应用!这为肺结节的诊断带来了新的思路"

其中!磁共振扩散峰度成像%
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'能定量评估由于组织成分差异所导致的非

高斯扩散特征!因而能准确显示组织微观结构环境的

复杂性"相关研究表明恶性结节的平均峰度%

(@8M

HG>?<W9W

!
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'值较良性结节明显升高!说明
3S1

或许

能更准确地评估肺部肿瘤)

!$
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"此外!肺结节体素内不

相干运动扩散成像%
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'也是
/01

用于

肺部研究的热点之一"有报道指出恶性结节
3

%真实

扩散系数'值低于良性结节!

U

%灌注分数'值高于良性

结节!两者皆表现出较高的诊断效能!从而可较好地鉴

别肺结节良恶性)
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#利用肿瘤组织高代谢的特点!通过注

射显像剂%

!)

a6a3O

'进行全身或局部代谢显像!组织

最终显像特征与其最大标准摄取值%
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'相 关!当 结 节

NRB

(8F

"

$D%

时多可排除恶性可能!反之!当结节

NRB

(8F

%

$D%

时则需考虑恶性可能"此外!

=7.

&
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对直径小于
!D*'(

的结节缺乏准确的判断能力)

!&

*

!

这可能与其肿瘤过小(血供不足(摄取
a3O

不明显有

关"

=7.

&

-.

也存在易出现假阳性的不足!刘瑛等)

!%

*

认为炎性结节及肉芽肿结节在!)

a6a3O=7.6-.

上多

呈轻度或明显摄取
a3O

增高!两者需与肺癌相鉴别$

而错构瘤(炎性假瘤等良性结节多无摄取或轻度摄取

a3O

!可与肺癌相鉴别"
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#目前!
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甲氧异丁基异腈亲肿

瘤显像%
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'在肺结节的性质判定中取得了不错的

研究成果"李莹等)

!4

*研究表明
/N-.

结合##(

.-6

/1̂16N=7-.

显像能较好地诊断孤立性肺结节病变!

相比单一使用某一种扫描方法!可明显提高孤立性肺

结节的检出率!具有可靠的临床应用价值"

$n

活检

经皮肺穿刺活检#朱海涛)

!5

*在
-.

引导下对
$"

例肺内小结节进行穿刺活检!结果显示穿刺时间明显

缩短!平均时间为
$5(9M

!活检成功率达
#%D4%b

$但

经皮肺穿刺活检亦存在并发出血(气胸等并发症的不

足"

支气管镜肺活检#对于位置邻近支气管的肺部结

节可采取支气管镜活检!超声支气管镜可提高肺结节

的穿刺成功率!减少穿刺并发症!其中磁导航超声支气

管镜的诊断灵敏度可达
5$D*&b

)

!)

*

"

胸腔镜辅助下病变切除活检#当肺部结节位置较

深且定位存在困难时!可选择胸腔镜对结节进行切除

活检"

体液活检#部分早期肺腺癌在未出现明显病灶时

血液中便已存在肿瘤细胞及相关肿瘤标志物!这时进

行体液活检可获得可靠的肿瘤信息)

!#

*

"王一北等)

$*

*

回顾性分析研究表明血清
-7J

%癌胚抗原'(

CN7

%神

经特异性烯醇'和
-ga0J$!6!

%角蛋白
!#

片段'对于

肺部恶性结节的诊断均具有重要价值"

"n

影像组学

$*!$

年!荷兰学者
,8([9M

初次提出影像组学

%

08;9<(9'W

'的概念!其主要思想与肿瘤异质性相

关)

$*

*

"随后!

O9::9@W

等)

$!

*进一步提出影像组学是从医

学影像图像中提取并分析大量具有高通量的定量图像

特征!在此基础上建立描述和预测肿瘤临床表型的模

型!构建各项定量图像特征和临床表型或基因分子标

志之间的联系!从而对肿瘤进行诊断和临床表型预测"

杨春然等)

$$

*通过对
4*&

例肺结节患者的
-.

图像进

行分析!根据肺部结节诊断相关标准!共提取了纹理(

灰度和形态等
#4

个高通量特征!并将其一一输入基于

随机森林的多类分类器进行恶性程度预测"最终结果

发现对于每例病患肺结节恶性程度的预测准确率达

5%D!4b

"对于孤立肺结节!

%

类恶性程度的平均预测

准确率达
55D)%b

"对于每一类预测的曲线下面积

%

8>@8GM;@>'G>Y@

!
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'均在
*D#&

以上"由此可见!

影像组学作为一种新兴研究方法!可为肺结节的临床

诊断提供可靠依据"但由于影像组学是一类基于影像

大数据的分析诊断方法!其对数据的标准化(算法的可

重复性和可靠性提出了严格要求!因此其研究结果往

往需要进行多中心验证)

$"

*

"近年来!医学影像图像与

人类肿瘤基因组特性的联系!即影像基因组学%

086

;9<
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'亦为肿瘤的非侵入性诊断和预后判断提

供了新思路!

O@Y8@>?

等)

$&

*对
!)4

例非小细胞肺癌进

行了术前薄层
-.

扫描!结果发现肺气肿(气道异常与

7Oa0

野生型相关!而病灶内存在磨玻璃成分也提示

7Oa0

突变"

&n

人工智能

相关学者利用卷积神经网络进行肺结节的自动检

测和分割!发现自动化结节检测有很好的结节反馈与

记忆学习能力!同时保持较低的假阳性率"相关学者

使用基于深度学习的卷积神经网络自动检测胸片中的

恶性肺结节!检测其效能并与放射专家对比!发现这种

方法在检测恶性肺结节方面表现出更高的效能!并在

联合使用深度学习的自动检测算法%
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'时提高了专家的效率)
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刘凯等)
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*亦提出深度学习人工智能模型能有效检出

肺部的亚实性结节!从而辅助影像科医生的诊断工作!
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放射学实践
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但对于假阳性结节需要进一步优化"

治疗

!n

随访

目前国内外关于肺结节随访原则的指南层出不

穷!但由于我国肺癌发病的危险因素更为复杂!使得我

国人群的肺癌特征具有差异性!因此国外各大指南对

于我国肺结节患者并不一定适用"周清华等)

$

*结合国

内外肺结节处理指南!并参照我国人群低剂量螺旋

-.

肺癌筛查特征!首次制订了针对我国肺部结节的

处理指南"该指南指出高危实性结节%直径
%

!%((

或直径介于
)

!

!%((

且合并恶性征象者'建议多学

科会诊!对于恶性程度可疑性较高且有外科手术适应

症者!首选手术治疗$恶性程度可能性较小者可先用适

量抗生素行诊断性治疗
!

周左右!

!

个月后复查胸部

-.

!结节体积无变化或有所增大!可考虑手术切除!若

体积缩小则随访
$

年"中危实性结节%直径介于
%

!

!%((

且无明显恶性征象者'!

"

个月后复查!结节体

积增大则按高危结节处置!若未见变化则继续随访
$

年"低危实性结节%直径
"

%((

者'!一年后复查胸

部
-.

!结节有增长则按高危情况处理!若结节未见增

长则行年度随访"高危部分实性结节%直径
$

)((

'!

进一步明确诊断后给予外科手术切除或
"

个月后复

查!体积恒定或增大者选择外科手术治疗!体积缩小者

应分别于半年(

!

年(

$

年后复查!体积无变化者仍需长

期随访!总周期不低于
"

年"中危部分实性结节%直径

&

)((

'!分别于
"

个月 (半年 (

!

年 (

$

年后随访$若

结节生长应采取手术切除!若无变化或缩小则选择长

期随访!总周期不低于
"

年"磨玻璃结节直径
$

%((

!分别于
"

个月(半年(

!

年(

$

年后复查!体积有

所增长者建议外科手术治疗!体积无变化或缩小者可

长期随访!总周期不低于
"

年"磨玻璃结节直径
"

%((

!每年随访一次!体积增大者推荐外科手术治疗!

体积不变或缩小则长期随访!总周期不低于
"

年"而

对于肺部多发性结节!处理原则以危险度最高的结节

为准则!并且推荐采取多学科会诊的方式以制定处理

策略"

$n

电视辅助胸腔镜

相关研究表明电视辅助胸腔镜%
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!

BJ.N

'较传统开胸手术创伤小!出血少!

术后并发症的发生率显著降低)

$5

*

"目前!

BJ.N

常用

术式主要包括肺叶切除(肺段切除及肺楔形切除"

.WG?8M9

等)

$)

*对
$"#

例以
OOK

成分为主的
1J

期肺腺

癌患者行手术切除治疗!其中
#"

例患者采取肺楔形切

除!

%4

例患者采取肺段切除!

#*

例患者采取肺叶切除!

结果显示
"

组患者术后
"

年无复发生存率分别为

#)D5b

(

#4D!b

和
#4D&b

!差异无统计学意义"因此

对于以
OOK

成分为主的肺结节!考虑行肺段或肺楔

形切除可获得与肺叶切除相似的治疗效果"对于体积

较小(位置较深的肺结节!可术前定位后再行
BJ.N

病灶切除!已有临床研究表明术前
-.

引导下
V<<H6

\9>@

定位联合
BJ.N

切除术是一种安全有效的诊断

及治疗孤立性肺结节的方法)

$#

*

"

"n

立体定向放疗

部分合并严重心肺疾病不宜手术治疗或对手术恐

惧(排斥而不愿接受手术治疗的肺结节患者!可采取单

次或多次少量给予靶区高剂量照射的治疗方式!由于

立体定向放疗可能导致放射性肺炎(呼吸衰竭等并发

症!因此在进行治疗前应该对患者进行严格筛选!在放

疗过程中也必须严密监控不良反应的发生!并作好相

应的处理准备)

!#

*

"

&n

化疗

对于早期肺癌患者!

.

8

期患者术后化疗并不能

改善其总生存率!而合并高危因素的
.

[

期患者给予

辅助化疗后可明显提高其总生存率)

"*

*

!因此!推荐
.

8

期患者不给予化疗!主张
.

[

期术后高危患者行辅助

化疗以改善预后!延长患者总生存期"

%n

分子靶向治疗

通过对肺癌患者进行基因检测!根据获得的基因

突变结果采取靶向药物治疗也是当下肺癌治疗的有效

措施之一"目前!继第一代(第二代靶向药物之后!针

对
7Oa0

基因敏感突变及
.5#*(

耐药突变非小细胞

肺癌 的 不 可 逆 性
7Oa06.S1W

第 三 代 靶 向 药 物

Jh3#$#!

(

-K!4)4

(

V/4!5!"

已进入临床研究并取得

了一定成果)

"!

*

"尽管如此!第三代靶向药物也会不可

避免地出现耐药情况!出现耐药后则需要更为准确的

血液(组织学检测!寻找可能的耐药机制!为临床下一

步治疗提供线索)

"$

*

"

4n

免疫治疗

随着肺癌免疫治疗方法的不断发展!免疫治疗已

成为继手术(放疗(化疗和分子靶向治疗之后的又一重

要治疗手段"免疫治疗主要包括经典免疫治疗%主动(

被动免疫'及免疫靶向治疗两大类!后者在肺癌结节的

治疗中发挥着更为重要的作用!包括免疫检查点抑制

剂%

-.,J6&

抑制剂(

=36!

抑制剂(

=36,!

抑制剂'(免

疫检查点抑制剂联合治疗以及其他单克隆抗体治

疗)

""

*

"然而!免疫治疗也存在一定的局限性"王丽

萍)

"&

*的研究表明采取免疫疗法与现有或新的治疗模

式结合的治疗方案将是今后肺癌治疗的方向"

5n

消融治疗

消融治疗是近年来肺癌非手术治疗方式的又一大

补充"目前!国内外常用的消融治疗手段包括激光消

L"D

放射学实践
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年
%

月第
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卷第
%

期
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融(冷冻消融(微波消融及射频消融)

"%

*

"其中射频消

融!尤其是
-.

引导下射频消融在临床上应用更为广

泛!其治疗原理是在
-.

引导穿刺下利用低于
"*(VI

的交变高频电流使肿瘤细胞凝固坏死!从而达到治疗

肿瘤的目的"需要特别注意的是!在消融术后需立即

行胸部
-.

扫描以评估消融效果!同时还应注意防治

相关严重并发症并作好定期随访)

"4

*

"

)n

儿童肺结节的治疗

儿童肺结节在临床上相对罕见!可能会出现诊断

和治疗上的困境"

/'38M9@:

等)

"5

*发现电视辅助胸腔

镜手术%

BJ.N

'切除病灶时!较小的胸膜下结节可能

无法显现!而术前定位有利于获得充分的病理标本!他

们指出
-.

引导使用亚甲蓝染色和钩线的组合技术进

行肺结节定位在儿童中是安全的!技术上是可行和成

功的!是目前三级儿科医院的首选技术"

展望

随着临床各项检查技术的不断应用和发展!肺部

结节的临床检出率显著提高!其良恶性的评估方式也

层出不穷"目前!穿刺活检术仍然是术前鉴别其良恶

性的金标准!但其亦存在出现严重并发症及假阴性结

果等不足!而影像组学(人工智能等方法以无创(安全(

有效的评估模式为肺结节的性质鉴定提供了可靠的数

据信息!这将是今后肺结节研究的热点和新方向"对

于肺部结节的处理和治疗原则!各大指南尚未能达成

共识!这意味着我国需进一步开展更多的前瞻性临床

研究!以制定更完善且适合我国人群的肺结节处理原

则"
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