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Abstract
Objective To explore the diagnostic value of low-dose spiral CT scanning combined with serum miR-
940 and miR-412 for lung cancer. Methods A retrospective analysis was conducted on the clinical data 
of 96 lung cancer patients (lung cancer group) admitted to our hospital from July 2020 to November 
2022, another 96 patients with benign lung lesions who were diagnosed and treated in our hospital 
were collected as the control group. Low-dose spiral CT scan was performed on all subjects; real-
time fluorescence quantitative PCR method was applied to detect the expression levels of miR-940 
and miR-412 in the serum of patients in lung cancer and patients in control group; receiver operating 
characteristic (ROC) curve was applied to evaluate the diagnostic value of serum miR-940 and miR-
412 for lung cancer; using pathological examination as the gold standard, the diagnostic efficacy of 
low-dose spiral CT scans, serum miR-940, miR-412 alone, and their combination in the diagnosis of 
lung cancer was analyzed. Results The serum miR-940 level (0.69 ± 0.18) in the lung cancer group was 
obviously lower than that in the control group (0.97 ± 0.30) (P<0.05), and the miR-412 level (1.49±0.33) 
was obviously higher than that in the control group (1.10±0.30) (P<0.05); the sensitivity, specificity, 
and accuracy of low-dose spiral CT scanning in the diagnosis of lung cancer were 78.13%, 73.96%, 
and 76.04%, respectively; the ROC curve results showed that the AUC of miR-940 and miR-412 for 
diagnosing lung cancer alone was 0.782 and 0.799, with sensitivity of 87.5% and 62.5%, specificity of 
53.1% and 56.2%, accuracy of 70.31% and 59.38%, respectively, the AUC of serum miR-940 combined 
miR-412 for diagnosing lung cancer was 0.880, with sensitivity of 89.6% and specificity of 68.8%; the 
sensitivity, specificity, and accuracy of low-dose spiral CT combined with serum miR-940 and miR-
412 in the diagnosis of lung cancer were 91.67%, 89.58%, and 90.63%, respectively, the combined 
diagnostic efficacy was obviously higher than that of low-dose spiral CT combined with serum miR-940 
and miR-412 detection alone. Conclusion Low dose spiral CT scanning combined with serum miR-940 
and miR-412 has certain diagnostic value in the diagnosis of lung cancer, which can effectively reduce 
the misdiagnosis rate and missed diagnosis rate.
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　　肺癌是呼吸系统最常见且严重威胁患者生命安全的恶性肿瘤之一，具有较高的发病
率和死亡率[1-2]。肺癌病情隐匿，发病初期临床症状不典型，大部分患者在确诊时已为中
晚期，错失手术治疗最佳时机[3]。因此，提高肺癌的早期诊断水平，可显著延长肺癌患者
生存期改善患者预后。低剂量CT在低于常规CT剂量情况下，其敏感性与常规CT无明显差
异，且在肺癌筛查方面优于胸部X射线检查，已成为肺癌诊断的重要手段[4]，其良性病变
检出率高，但特异性较差。微小RNA(miRNA)是一类小分子RNA，在细胞增殖、分化、凋
亡等过程中发挥重要作用，并参与肿瘤的发生发展，成为肿瘤治疗的潜在分子靶点[5]。马
天宇等[6]研究发现，miR-940通过靶向抑制Cbl-b基因从而抑制肺腺癌细胞A549的增殖、
迁移和侵袭。刘江帆等[7]研究显示，miR-412-5p通过靶向原钙黏蛋白10进而对肺癌细胞
的增殖、迁移和侵袭产生影响。基于此，本研究旨在通过分析低剂量螺旋CT扫描联合血
清miR-940、miR-412对肺癌的诊断价值，为提高肺癌的早期诊断率提供参考依据。

1  资料与方法
1.1 临床资料  回顾性分析我院2020年7月至2022年11月收治的96例肺癌患者(肺癌组)临
床资料，其中男性60例，女性36例，年龄41~72岁，平均(56.22±6.79)岁。
　　纳入标准：病理学检查诊断为肺癌；一般临床资料完整；神志正常，配合实验指标
的观察。排除标准：合并其它恶性肿瘤；存在肝、肾等重要脏器功能不全者；有CT检查
禁忌者；合并未控制的严重感染。另选取同期在我院诊治的96例肺部良性病变患者为对
照组，其中男性52例，女性44例，年龄41~70岁，平均(56.17±6.41)岁。肺癌组与对照
组患者在性别、年龄上差异无统计学意义(P>0.05)。本研究通过我院伦理委员会批准。
1.2 方法
1.2.1 低剂量螺旋CT扫描  使用Brilliance 64多层螺旋CT机对患者肺部进行扫描，
扫描条件：辐射剂量20~40mSv，管电压80kv，管内流50mA，螺距1.0，重建层厚
0.4~0.5mm，间距5mm，扫描时间6s，扫描范围：胸廓入口至肺底。扫描完成后对原
始数据进行重建，将重建图像传输至工作站，选择多平面重组技术和容积再现对患者肺
病变数量、形态学特征及位置进行观察。
　　扫描完成后由2名阅片医师给出诊断结果，符合《中国肺癌低剂量螺旋CT筛查指南
(2018年版)》[8]中肺癌诊断标准即为阳性。
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【摘要】目的 探究低剂量螺旋CT扫描联合血清miR-
940、miR-412对肺癌的诊断价值。方法 回顾性分
析我院2020年7月-2022年11月收治的96例肺癌患者
(肺癌组)临床资料，另选取同期在我院诊治的96例
肺部良性病变患者为对照组。对所有受试者进行低
剂量螺旋CT扫描检查；实时荧光定量PCR法检测肺
癌患者及对照组患者血清miR-940、miR-412表达水
平；受试者工作特征(ROC)曲线评价血清miR-940、
miR-412对肺癌的诊断价值；以病理学检查为金标
准，分析低剂量螺旋CT扫描、血清miR-940、miR-
412单独诊断及三者联合诊断肺癌的诊断效能。结
果 肺癌组患者血清miR-940水平(0.69±0.18)水平显
著低于对照组患者(0.97±0.30)(P<0.05)，miR-412
水平(1.49±0.33)显著高于对照组患者(1.10±0.30)
(P<0.05)；低剂量螺旋CT扫描诊断肺癌的灵敏度为
78.13%、特异度为73.96%，准确度为76.04%；
ROC曲线结果显示，miR-940、miR-412单独诊断肺
癌的AUC为0.782、0.799，敏感度分别为87.5%、
62.5%，特异性分别为53.1%、56.2%，准确度分别
为70.31%、59.38%，血清miR-940、miR-412联合
诊断肺癌的AUC为0.880，敏感度为89.6%，特异性
为68.8%；低剂量螺旋CT扫描联合血清miR-940、
miR-412诊断肺癌的敏感度为91.67%，特异度为
89.58%，准确度为90.63%，联合诊断效能显著
高于低剂量螺旋CT扫描、血清miR-940、miR-412
单独检测。结论 低剂量螺旋CT扫描联合血清miR-
940、miR-412诊断肺癌具有一定的诊断价值，可有
效减小误诊率及漏诊率。
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1.2.2 血清miR-940、miR-412测定  采集所有受试者入院次日清
晨空腹肘静脉血3 mL，离心分离上清(3000r/min，15min)，血
清于-70℃环境中保存待测。使用实时荧光定量PCR法对血清miR-
940、miR-412水平进行测定，Trizol试剂提取总RNA，并将其反转
录为cDNA，随后使用荧光定量PCR仪进行测定，引物序列见表1。
反应条件：95℃预变性300s，95℃变性20s，60℃退火30s，72℃
延伸30s，共40个循环。内参基因选择U6，使用2-∆∆Ct法计算miR-
940、miR-412相对表达水平，此实验重复3次，避免实验误差。

2 . 3  血 清 m i R- 9 4 0 、 m i R- 4 1 2 对 肺 癌 的 诊 断 价 值   ROC曲
线结果显示，miR-940单独诊断肺癌的AUC为0.782(95%CI：
0.714~0.850)，其敏感度、特异性分别为87.5%、53.1%，截
断值为0.90；miR-412单独诊断肺癌的AUC为0.799(95%CI：
0.737~0.861)，其敏感度、特异性分别为62.5%、56.2%，截
断值为1.43。两者联合评估诊断肺癌的AUC为0.880(95%CI：
0.830~0.930)，其敏感度、特异性分别为89.6%、68.8%；两者
联合诊断的AUC显著大于miR-940单独诊断的AUC(Z=1.994，
P=0.046)，miR-412单独诊断的AUC(Z=2.278，P=0.023)，见图2。

1.2.3 观察指标  比较肺癌组与对照组血清miR-940、miR-412水
平；以病理检查为金标准，评估血清miR-940、miR-412、低剂
量螺旋CT扫描单独及联合评估肺癌的效能，根据四表格法分析
低剂量螺旋CT扫描联合血清miR-940、miR-412诊断肺癌的准确
度、特异度及敏感度。
1.3 统计学方法  所有数据分析处理均采用SPSS 25.0软件进行。
计量资料以(χ- ±s)表示，肺癌组与对照组间血清miR-940、miR-
412表达水平差异比较使用t检验；采用Kappa检验分析低剂量
螺旋CT扫描单独及联合血清miR-940、miR-412诊断肺癌与病理
结果的一致性；受试者工作特征曲线(ROC)评估血清miR-940、
miR-412水平对肺癌的诊断价值，miR-940、miR-412联合诊断与
其独立诊断肺癌的ROC曲线下面积(AUC)的比较行Z检验，P<0.05
表示差异有统计学意义。

2  结　果
2.1 两组血清miR-940、miR-412对比  与对照组相比，肺癌组
患者血清miR-940水平显著降低(P<0.05)，miR-412水平显著升高
(P<0.05)，见表2。

2.2 低剂量螺旋CT扫描对肺癌的诊断价值  以病理检查结果为金
标准，评估低剂量螺旋CT扫描对肺癌的诊断价值。96例肺癌患者
中，有21例漏诊，漏诊率为21.88%。96例肺部良性病变患者中有
25例误诊，误诊率为26.04%。低剂量螺旋CT扫描诊断肺癌的灵敏
度为78.13%、特异度为73.96%，准确度为76.04%，且低剂量螺
旋CT扫描诊断肺癌与病理结果具有中等的一致性(Kappa=0.521，
P<0.001)，见表3，低剂量螺旋CT扫描典型影像见图1A-B。

图1A-图1B 良性病变及肺癌患者典型病理影像结果；图1A 肺部良性病变；图1B 肺癌

1A

1B

图2 血清miR-940、miR-412诊断肺癌的ROC曲线

2

表3 低剂量螺旋CT扫描对肺癌的诊断价值
低剂量螺旋CT扫描	                病理结果	                        Kappa	          P

	                     阳性	                  阴性		

阳性	                       75	                    25	      0.521	       0.000

阴性	                       21	                    71		

合计	                       96	                    96

表2 两组血清miR-940、miR-412水平对比
组别	  n	   miR-940	                        miR-412

肺癌组	 96	 0.69±0.18	 1.49±0.33

对照组	 96	 0.97±0.30	 1.10±0.30

t	 -	 7.842	                     8.568

P	 -                <0.001	                   <0.001

表1 引物序列
基因	        上游引物5'-3'	                                     下游引物5'-3'

miR-940  GTATAAAGGGCCCCCGCT	    AGGGTCCGAGGTATTCGCACT

miR-412  CGCGGATCCAGCAGCAACCTGGAGTGG  CCGGAATTCGAGCTTGGACGTTGTTGG

U6             TCGCTTCGGCAGCACA	    ACGCTTCACGAATTTGCGT
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2.4 低剂量螺旋CT扫描联合血清miR-940、miR-412对肺癌的
诊断价值  以病理检查结果为金标准，评估低剂量螺旋CT扫描联
合血清miR-940、miR-412对肺癌的诊断价值。研究结果显示，
低剂量螺旋CT扫描联合血清miR-940、miR-412诊断肺癌的敏感
度为91.67%，特异度为89.58%，准确度为90.63%，均显著高于
低剂量螺旋CT扫描、血清miR-940、miR-412单独检测，且其联
合诊断效能与病理结果一致性较高(P<0.001)，漏诊率为9.41%，
误诊率10.42%，均低于低剂量螺旋CT扫描、血清miR-940、
miR-412单独检测，见表4、5。

3  讨　论
　　肺癌为世界范围内的恶性肿瘤，具有极高的发病率和死亡率，
因此肺癌的早期筛查和诊断显得极为重要。传统的筛查方式为活
检，而使用活检来筛查早期肺癌具有很多缺陷，因此，探索可行
有效的早期肺癌无创或微创筛查方法，有助于肺癌早期诊断[9-10]。
低剂量螺旋CT扫描在低于常规CT的剂量具有与常规CT相同的敏感
性，在对肺癌进行筛查中优于胸透，且成为目前重要的筛查方法。
然而，特异度较低，良性病变检出率较高[11-12]。在本研究中，以
病理检查结果为金标准，低剂量螺旋CT扫描诊断肺癌出现21例漏
诊，25例误诊，进一步分析显示，低剂量螺旋CT扫描诊断肺癌的
灵敏度为78.13%，特异度为73.96%，准确度为76.04%，与王俊青
等[13]研究结果相近。此外，低剂量螺旋CT扫描诊断肺癌与病理结
果具有较高的一致性，表明低剂量螺旋CT扫描可在一定程度诊断
肺癌的发生，但仍存在一定的局限性。为进一步提高临床诊断准肺
癌的确性，本研究采用低剂量螺旋CT扫描联合肺癌患者血清学指
标miR-940、miR-412，以期能有效提高肺癌的早期诊断率。
　　miRNA被定义为是一类具有18-25个核苷酸的进化保守的、小
分子非编码RNA，通过与3'非翻译区(3'UTR)结合来调节靶基因，
广泛参与细胞凋亡、分化、增殖及器官发育等生理病理过程，与
多种肿瘤疾病的发生发展密切相关[14-15]。miR-940是位于16p 13.3
的miRNA，在多种疾病中表达失调，而在癌症中的表达仍存在争
议[16]。一方面，miR-940被发现在乳腺癌、子宫内膜癌中表达水平
上调，表明miR-940发挥促癌基因作用[17-18]；而另一方面，miR-
940在非小细胞肺癌中表达下调，发挥抑癌基因作用[19]。本研究结
果显示，miR-940在肺癌患者血清中表达水平显著低于肺部良性病
变患者，miR-940在肺癌中发挥抑癌作用。推测可能是由于泛素连
接酶Cbl基因与miR-940存在靶向关系，miR-940通过下调Cbl-b进
而发挥抑癌作用[5]。
　　miR-412作为miRNA家族成员之一，同样被发现在不同疾病
类型中表现出不同作用[20]。Gai等[21]研究发现，miR-412在口腔鳞
状细胞癌患者唾液中表达水平上调，表明miR-412在口腔鳞状细
胞癌发挥促癌基因作用；另一方面，miR-412被证明可以抑制糖
代谢、侵袭和血管生成，并通过靶向胶质瘤中的肌细胞增强因子
2D来提高辐射敏感性[22]。本研究发现在肺癌患者血清中miR-412
表达水平显著高于肺部良性病变患者，miR-412在肺癌中发挥致
癌作用。原钙黏蛋白10(PCDH10)作为miR-412下游靶基因之一发
挥抑癌基因作用，miR-412通过靶向PCDH10进而对肺癌细胞增
殖、迁移和侵袭产生影响[6]。
　　ROC曲线结果得出，血清miR-940、miR-412单独诊断肺癌的
AUC均大于0.7。提示单纯血清学指标实验对肺癌均具有一定的诊
断价值。另外三者联合诊断肺癌的敏感度、特异度及准确度均高于
单一指标检测。表明低剂量螺旋CT扫描联合血清miR-940、miR-
412检测可显著提高肺癌的检出率，具有较高的灵敏度和特异度。
　　综上所述，肺癌患者血清中miR-940表达水平显著降低，
miR-412表达水平显著升高，采用低剂量螺旋CT扫描联合血清
miR-940、miR-412检测可显著提高肺癌的早期诊断效能。然而本

研究存在样本量纳入较少、实验方案相对简单等不足，未来可扩
大样本量，进一步完善实验设计，为临床早期有效诊断肺癌提供
更可靠的理论依据。
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表5 低剂量螺旋CT扫描、血清miR-940、miR-412单独及联合诊断肺癌的效能分析
诊断方式	                     敏感度	 特异度	 准确度	 漏诊率	 误诊率	 阳性预测值       阴性预测值
低剂量螺旋CT扫描	 78.13%	 73.96%	 76.04%	 21.88%	 26.04%	     75.00%	             77.17%
miR-940	                     87.5%	 53.1%	 70.31%	 12.50%	 46.88%	     65.11%	             80.95%
miR-412	                     62.5%	 56.2%	 59.38	 37.50%	 43.75%	     58.82%	             60.00%
三联合诊断                   91.67%	 89.58%	 90.63%	 9.41%	 10.42%	     88.51%	             91.49%

表4 低剂量螺旋CT扫描联合血清miR-940、miR-412诊断肺癌与病理结果对比
低剂量螺旋CT扫描联合血清miR-940、miR-412       病理结果            Kappa      P

	                                                                阳性	     阴性

                                                                                 (n=96)	   (n=96)

阳性	                                                                  88	        10        0.813    0.000

阴性	                                                                  8	        86		

合计	                                                                  96	        96


