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肺癌社区高危人群队列研究进展
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【摘要】 肺癌社区高危人群队列是 2017年启动的国家重点研发计划精准医学专项“肺癌专病队

列研究”的一部分，其主要目标是在全国 7个大区的 7个城市，收集 5万例以上社区人群肺癌危险因素

暴露信息，识别肺癌高危人群，开展低剂量螺旋CT筛查，并进一步追踪肺癌确诊和死亡信息；同时采

集生物样本，建立以社区人群为基础、涵盖危险因素暴露、人群危险评估、低剂量螺旋CT筛查、生物样

本以及结局随访信息的肺癌社区高危人群队列，为后续开展肺癌精准医学研究提供数据和样本支持。
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【Abstract】 The cohort study of lung cancer in high-risk population in communities in China
was a part of Lung Cancer Cohort Study initiated in 2017 and funded by Precision Medicine Research
of National Key Research and Development Program. Around 50 000 participants from the
communities were enrolled from 7 cities in 7 regions in China. Information about the risk factors for
lung cancer were collected and the populations at high risk for lung cancer were identified. Then,
low-dose CT (LDCT) screening of lung cancer was conducted in the populations at high risk, and
further information about the diagnosis of lung cancer cases and death cases were collected.
Therefore, a community population-based cohort was established for lung cancer risk factor
exposure survey, high risk population evaluation, LDCT screening and lung cancer case and death
follow up. Meanwhile, biological samples were collected from all the participants in the cohort to
support the future precision medicine research of lung cancer.
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一、研究背景

肺癌是严重威胁人类健康的恶性肿瘤之一，位

居世界及中国恶性肿瘤发病及死亡的首位［1］。据

国家癌症中心肿瘤登记办公室最新数据显示，
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2015年中国肺癌发病率和死亡率分别为 57.26/
10万和 45.87/10万，且呈逐年上升趋势［2-4］，疾病负

担和社会负担日益严重。

大规模人群队列研究自 20世纪 70年代以后得

到了快速发展，涉及肿瘤的大型队列研究主要有：

欧 洲 的 EPIC 研 究（The European Prospective
Investigation into Cancer and Nutrition）［5］、美国的

NHS 研 究（The Nurses' Health Study）［6］、日 本 的

JACC研究（The Japan Collaborative Cohort Study）［7］

等。我国的大型队列研究起步比较晚，主要有中国

慢性病前瞻性队列研究［8］、泰州健康人群跟踪调查

队列［9］、上海女性健康研究［10］和男性健康研究［11］

等。随着这些研究的开展，大型队列研究的条件日

益成熟。

国内的肺癌队列研究主要集中在高发现场和

高危人群，如云南省个旧市和宣威市的肺癌高发现

场研究等。2012年启动的国家重大公共卫生服务

项目“城市癌症早诊早治项目”［12］将肺癌的高危人

群评估、低剂量螺旋CT（LDCT）筛查以及随访作为

重点，在全国 20多个省份的数十个城市开展了我

国目前覆盖人群最多的肺癌筛查项目，为后续开展

前瞻性队列研究奠定了基础。

基于此，2017年由中国医学科学院肿瘤医院

牵头、全国 20家单位承担的国家重点研发计划精

准医学专项“肺癌专病队列研究”正式启动。项目

旨在系统整合不同特色社区人群和临床诊疗的

5个队列资源，建立肺癌早期发现和临床诊治全过

程的生物样本库及与之相匹配的临床诊疗和随访

全链条数据库和共享平台。

肺癌社区高危人群队列作为肺癌专病队列研

究的一部分，目前已在全国目标社区进行了研究对

象的纳入，并开展了危险因素调查、危险因素评估、

LDCT筛查和随访，为精准医学研究奠定了很好的

社区人群队列研究基础。

二、研究设计和目标

按照统一标准和规范，在全国选择有代表性的

地区开展社区人群肺癌危险因素调查和高危人群

评估，并开展 LDCT筛查和随访，系统收集人群的

流行病学资料、LDCT筛查信息以及随访信息；同

时，按照规范收集所有研究对象的生物学标本，建

立由高危人群、阳性结节、癌症组成的肺癌筛查人

群队列的数据库和生物样本库，为后续开展以人群

筛查为基础的肺癌精准医学研究提供数据和样本

支持。

三、研究内容和方法

1. 研究现场：在全国 7个大区选择工作基础

好、有代表性的 7个省份（每个大区 1个省份）开展

该项目，分别为河北省（华北地区）、安徽省（华东地

区）、广西壮族自治区（华南地区）、湖南省（华中地

区）、黑龙江省（东北地区）、新疆维吾尔自治区（西

北地区）、云南省（西南地区）。

2.研究对象的选择：

（1）纳入和排除标准：纳入标准：年龄40~74岁，

本地常住人口（在本地居住 3年以上），无严重器官

功能障碍或精神疾患，自愿参加并且能够完成问卷

调查和其他临床检查者。排除标准：已经确诊为肺

癌，或者有其他严重的疾病正在治疗者。

（2）选择方法和样本量：以社区为单位进行整

群抽样，社区内所有符合纳入条件的人群都将被邀

请参加本研究。共计纳入研究对象 5万例以上，平

均每个省份纳入 7 143例。肺癌社区高危人群队列

流程见图1。

3.基线调查：

（1）问卷调查：包括研究对象基本信息、饮食习

惯、生活环境、生活方式和习惯、心理和情绪、疾病

既往史、癌症家族史等。所有研究对象在研究前均

签署知情同意书，然后在 CDC/社区专业技术人员

指导下填写危险因素调查问卷或者由经过培训的

图1 肺癌社区高危人群队列流程
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调查员询问调查对象后填写问卷。质控后由工作

人员录入数据库，应用已开发的高危人群评估模型

及其后台软件（由中国医学科学院肿瘤医院提供），

计算得出其肺癌风险度，高危人群将被邀请参加

LDCT筛查。

（2）LDCT筛查：肺癌高危人群在约定的时间内

被邀请前往指定医院接受LDCT筛查。筛查流程：

预约、抽血、LDCT筛查、筛查结果的反馈及进一步

诊疗的指导。各医院按照项目组统一的筛查技术

说明进行操作。

CT扫描技术规范：选用多排（64排）螺旋CT扫
描仪（如参加单位条件不能达到者最少符合CT扫
描仪≥16排）。①扫描参数：管电压 120 kVp，管电

流≤30 mAs；扫描层厚 5 mm，层间距 5 mm；重建层

厚 1.00~1.25 mm连续（层间隔为 0）；②扫描范围：

从肺尖到肋膈角（包括全部肺），受检者吸气末一次

屏气完成扫描（检查时应有专人训练受检者屏气）。

图像观察：胸部专业放射科医师在 CT工作站

或 图 像 储 存 与 传 输 系 统（picture archiving and
communication systems，PACS）专用监视器观察图

像，采用标准肺窗（窗宽/窗位：1 600~2 000 Hu/
-600~-700 Hu）、纵隔窗（软组织窗：350~380 Hu/
10~15 Hu）及骨窗（2 000/400 Hu）观察。

结节测量：用电子测量尺（工作站或PACS系统

内自带）通过结节最大截面测量长径及宽径（长径

指结节最大截面的最大径；宽径指与长径垂直的最

大径）。

阳性肺结节的定义：①影像学特征倾向或者不

完全除外恶性的病灶；②直径≥15 mm的所有类型

（包括实性、部分实性及非实性）结节；③直径 5~
14 mm的实性/部分实性结节；④直径8~14 mm的非

实性结节。

对基线CT筛查的非钙化性结节进行进一步处

理的推荐方案：对于≥15 mm结节（包括实性、部分

实性及非实性）可选择以下对策：①由副高级或以

上职称放射科医师判断是否进入临床干预；②抗炎

治疗 5~7 d后与基线CT间隔 1个月复查；若结节部

分吸收，则与基线 CT间隔 3个月时进行 LDCT复

查，如果结节增大或无变化，由副高级或以上职称

放射科医师判断是否进入临床干预。

对于 5~14 mm 的实性/部分实性结节及 8~
14 mm非实性结节，应建议与基线CT时间间隔 3个
月时进行 LDCT复查，如果结节增大，由副高级或

以上职称放射科医师判断是否进入临床干预。

（3）生物样本的收集以及生物样本库的建立：

LDCT筛查前，每位研究对象分别抽取 2管全血（各

5 ml），1管为抗凝血、1管为非抗凝血。按照标准的

血样分离方法，将抗凝血分离成血浆、白细胞和红

细胞，非抗凝血分离成血清和血细胞。血清、血浆、

白细胞分离后，分装至冻存管，并粘贴对应冻存标

签。每位参加者共收集 11份样本，贴好对应标签

后分别存至不同冻存盒的同一位置（血清 5盒、血

浆5盒、白细胞1盒）。

样本保存条件为-80 ℃冰箱，各中心收集后暂

时自行保存，最终转运至中国医学科学院肿瘤医院

生物样本管理中心进行集中保存。

4. 随访：根据首次 LDCT筛查的结果，对研究

对象开展有针对性的随诊和随访，详细记录其确诊

为肺癌或其他疾病的情况以及进一步筛查的结果。

从入组后第二年起，每年都对纳入队列中的研究对

象进行随访，监测其疾病发生情况。

随访采用主动随访与被动随访相结合的形式

进行。其中，主动随访包括入户随访、电话随访和

筛查随访等，被动随访包括链接国家癌症中心全国

肿瘤登记信息、CDC死因监测信息和职工医保数据

（河北省唐山市）等。

随访结局指标：经临床或病理诊断确诊为肺

癌；死亡；随访结束。

5.信息平台的建立：建立互联互通生物样本和

大数据共享平台，平台系统具有问卷信息采集、肺

癌风险评估、LDCT筛查、随访管理以及生物样本管

理等功能。

6.质量控制：

（1）制定队列实施标准和规范：①纳入人群基

线信息收集标准规范：项目立项之初，即以原有队

列人群基线信息收集标准化用表为基础，在肺癌社

区高危人群队列代表性现场（河北省和云南省）深

入调研信息收集标准的可行性，进一步完善队列构

建所需的关键基线信息，制定了标准化调查问卷，

已应用于所有队列人群的招募；②危险因素调查标

准规范：使用电子化问卷进行面对面调查，执行调

查的工作人员在开始调查前均接受统一规范化培

训；③肺癌高危人群界定标准：采用经全国 20个省

份前期验证的可有效筛选肺癌高危人群的城市社

区人群肺癌风险评估标准，通过综合多项流行病学

信息（包括吸烟与被动吸烟情况、饮食情况、生活环

境、方式和习惯、慢性呼吸系统疾病史、肺癌家族史

等因素），进行模型运算，确定肺癌高危人群危险因
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素和相关赋值，筛选出肺癌高危人群；④随访标准

规范：已制定标准化肺癌患者随访量表和随访指

南，并已使用该量表完成部分患者的首次随访；

⑤生物样本收集及生物样本库的标准规范：已制定

规范化外周血收集、分装、储存操作流程，并建立相

应的生物样本库和信息库系统；⑥数据编码、录入

及上传的标准规范：已完成对基线信息、危险因素

和随访量表的统一变量编码模式，开发电子问卷系

统，并已启用，可进行规范的数据录入和上传。

（2）队列质量控制：本项目实施之前已制定肺

癌社区高危人群队列现场操作方案，各单位按照统

一的标准和流程纳入研究对象、收集相关信息和生

物样本，按照统一的样本编码规则进行编码和保存

样本；所有资料由各参与单位组织人员双录入，经

质控员检查合格后将纸质版和电子版按期逐级进

行上报。同时指定专业人员录入生物样本信息，生

物样本入库、出库均详细记录，并及时录入到生物

样本信息化平台；承担 LDCT筛查任务的医疗单位

应为具有癌症专业化诊断和治疗能力的三级以上

肿瘤专科医院或具有肿瘤专科的综合性医院，同时

筛查医院选派具有一定资历的诊断科和临床科室

的人员承担筛查任务。

7.统计学分析：以经审核无误的数据为基础，

计算 2017年 9月 1日至 2020年 11月 30日期间肺癌

高危社区项目高危人数和参与率。高危率（%）=肺
癌评估为高危例数/参与评估总例数×100，筛查率

（%）=评估为高危且参与临床筛查例数/评估为高

危例数×100。
四、研究进展

1.队列建设情况：

（1）风险评估和高危人群人数：截至 2020年
11月 30日，已完成 39.08万例社区人群的危险因素

调查。其中 8.55万例被评估为肺癌高危人群，高危

率 为 21.88%。 在 高 危 人 群 中 ，男 性 4.88 万 例

（57.08%），女性 3.67万例（42.92%）；在年龄分布

上，50~54岁组高危人数最多，为 15 903例，占全部

肺癌高危人群的 18.60%，70~74岁组高危人数最

少，为6 071例，占7.10%。见图2。
（2）筛查人数及筛查参与率：在高危人群中，

4.17万例高危人群完成了 LDCT筛查，筛查参与率

为 48.77%；不同年龄段筛查参与率不同，其中 55~
59岁、60~64岁组筛查参与率较高，而 70~74岁组

筛查参与率较低。见图 3。剩余高危人群筛查在

继续进行中。

（3）生物样本收集及队列随访：收集生物样本

3.55 万例，匹配率为 85.13%；目前已完成随访

43 709例，失访率为3.36%。

2.信息化平台建设情况：平台由项目牵头单位

中国医学科学院肿瘤医院项目团队统筹与管理，可

实现队列间一键切换，实施质量控制与监察。建立

以受试者为中心的全流程自动化管理，同时通过数

据质控确保数据完整性和准确性，实现数据的实时

高质量收集，利用大数据技术，对受试者数据信息

进行全方位挖掘和分析，实现基于肺癌的多维度检

索等。截至目前，已完成 8万余例高危人群数据收

集，将为后续的精准医学研究提供数据支撑。

五、讨论

1.队列招募对象规模较大，数据海量且繁杂：

队列采用统一的标准和规范采集每个环节的数据

和信息，以保证数据的整齐和准确；同时，采用规范

的信息系统平台，将海量数据进行规范整理，提高

数据质量；而且，增加现场数据的管理及审核环节，

保障数据质量和数据安全，且及时录入数据平台。

2.队列生物样本收集及完整保存难度较大：队

列采用相同的生物样本收集和分装原则，保障样本

质量和安全；同时中国医学科学院肿瘤医院专门建

立生物样本库用于项目中生物样本的长期保存。

3.队列随访周期长、结局要求严格，且需保证

随访率：本研究采用主动随访和被动随访相结合的

方式，同时收集研究对象的发病和死亡信息，保证

图2 不同年龄组高危人群数量分布

图3 不同年龄组筛查参与率分布
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随访率和随访质量，尽可能降低失访率。

4.针对不同年龄段人群筛查参与率的不同，项

目组综合考虑筛查居民及筛查工作人员两个方面

因素：首先，项目组积极组织宣传和动员活动，提升

居民肺癌风险认知能力；同时针对不同年龄组，制

定不同的筛查方案，提高筛查工作人员工作效率，

最终提升各个年龄组筛查参与率。

六、本研究的特色和前景

肺癌社区高危人群队列在精准医学队列建设

工作中有如下创新性：①信息和样本收集与管理规

范、精准：队列数据库和样本库的建立，是在标准化

筛查方案和规范化诊疗方案基础上的数据收集和

样本采集，保证了基线、筛查等信息和样本的统一

及规范；在主动随访的基础上，充分利用全国肿瘤

登记网络和肿瘤大数据网络平台，使用身份证识别

信息进行二次随访，保证高随访率以及发病、死亡

等结局信息的精准；②强调全国人群代表性、多学

科联合攻关：队列均来自全国多中心，覆盖全国

7个大区的 7个城市，人群代表性好，结果产出和工

作机制均可为全国以及不同地域的人群开展肺癌

相关研究提供借鉴。工作团队覆盖现场人员、临床

诊疗人员、实验室人员等，多学科合作再次体现了

精准医学的多层次要求。

肺癌社区高危人群队列有以下预期经济、社会

效益：①队列针对 LDCT筛查发现的阳性结节开展

连续的随访能够有效发现早期肺癌患者，显著提高

患者生存情况并减少医疗开支；②同时本研究将利

用数据抽取技术和网络信息技术，探索共建、共享

管理机制，实现样本库和数据库互联互通，有效推

进信息化平台建设，实现多源医疗数据整合和信息

共享平台的建立，使数据开发使用最大化，更好服

务于全国乃至全球肺癌防治的科研和决策。
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