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摘 要 ： 目 的　 探 讨 支 气 管 镜 检 查 联 合 支 气 管 肺 泡 灌 洗 液 microRNA-219-5p （miR-219-5p）、

microRNA-210 （miR-210） 对肺癌的诊断价值。方法　选取2022年3月—2025年3月南京市胸科医院收治的

306例肺部占位性病变患者作为研究对象，经病理确诊后分为肺癌组（179例）和良性组（127例），另取同期该院

100例健康体检者作为对照组。所有受试者行支气管镜检查并采集灌洗液，采用实时荧光定量聚合酶链反应检测

miR-219-5p和miR-210表达。分析3组miRNA表达差异及与肺癌病理特征的关系，通过多因素一般Logistic回

归模型明确独立诊断因素，并绘制受试者工作特征（ROC）曲线评估诊断效能。结果　肺癌组miR-219-5p相

对表达量低于良性组和对照组（P <0.05），miR-210相对表达量高于良性组和对照组（P <0.05）；良性组miR-

219-5p相对表达量低于对照组（P <0.05），miR-210相对表达量高于对照组（P <0.05）。肿瘤直径< 3 cm、TNM

分期Ⅰ、Ⅱ期和中高分化、无淋巴结转移肺癌患者miR-219-5p相对表达量较高（P <0.05）。TNM分期Ⅰ、Ⅱ期

和中高分化、无淋巴结转移肺癌患者miR-210相对表达量较低 （P <0.05）。肺癌组支气管镜检查阳性率较高

（P <0.05）。多因素一般 Logistic 回归分析结果显示：miR-210 相对表达量高 ［ÔR=1.745 （95% CI：1.445，

2.108）］、支气管镜检查阳性［ÔR=14.916（95% CI：4.318，51.525）］是肺部占位性病变患者肺癌的独立危险

因素（P <0.05）；miR-219-5p相对表达量高［ÔR=0.002（95% CI：0.001，0.011）］是肺部占位性病变患者肺

癌的独立保护因素（P <0.05）。ROC曲线结果分析，支气管镜检查、灌洗液miR-219-5p和miR-210联合诊断

的曲线下面积为 0.987 （95% CI：0.976，0.998），敏感性为 94.4% （95% CI：0.900，0.973），特异性为 97.6%

（95% CI：0.933，0.995）。结论　支气管镜检查联合灌洗液miR-219-5p和miR-210检测可显著提高肺癌诊断准

确性，其表达水平与疾病进展密切相关，具有重要的临床辅助诊断价值。

关键词 ：  肺癌 ；支气管镜 ；肺泡灌洗液 ；microRNA-219-5p ；microRNA-210 ；诊断

中图分类号 ：  R734.2    文献标识码 ：  A

Diagnostic value of bronchoscopy combined with microRNA-219-5p 
and microRNA-210 in bronchoalveolar lavage fluid for lung cancer*

Wang Jing-jing1, Lin Yong1, Liu Zheng-cheng2

(1. Department of Respiratory Medicine, Brain Hospital Affiliated to Nanjing Medical University/Nanjing 

Thoracic Hospital, Nanjing, Jiangsu 210029, China; 2. Department of Thoracic Surgery, 

Nanjing Drum Tower Hospital, Nanjing, Jiangsu 210008, China)

Abstract:  Objective To investigate the diagnostic value of bronchoscopy combined with miR-219-5p and 

miR-210 expression levels in bronchoalveolar lavage fluid (BALF) for lung cancer.  Methods A total of 306 
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and March 2025 were enrolled and divided into a lung cancer group (n = 179) and a benign group (n = 127) based on 

pathological diagnosis. Another 100 healthy individuals undergoing health check-ups at the hospital were included as 

a control group. Bronchoscopy was performed in all subjects, and BALF was collected for detection of miR-219-5p 

and miR-210 using qRT-PCR. Differences in miRNA expression among groups and their associations with 

clinicopathological characteristics were analyzed. Multivariable logistic regression analysis was performed to 

identify independent factors for diagnosing lung cancer, and ROC curves were constructed to evaluate their 

diagnostic performance.  Results The miR-219-5p level was significantly lower in the lung cancer group than in the 

benign and control groups (P < 0.05), while the miR-210 level was higher (P < 0.05). The benign group also showed 

decreased miR-219-5p and increased miR-210 expression compared with the control group (P < 0.05). Higher miR-

219-5p levels were observed in patients with tumor diameter < 3 cm, TNM stage I-Ⅱ disease, moderately- to highly-

differentiated tumors, and no lymph node metastasis (P < 0.05). The relative expression level of miR-210 was lower 

in lung cancer patients with TNM stage I-II disease, moderately- to highly-differentiated tumors, and no lymph node 

metastasis (P < 0.05). The positive rate of bronchoscopy findings was significantly higher in the lung cancer group 

(P < 0.05). Multivariable analysis indicated that a high miR-210 level [ ÔR = 1.745 (95% CI: 1.445, 2.108) ] and 

positive bronchoscopy findings [ÔR = 14.916 (95% CI: 4.318, 51.525) ] were risk factors for lung cancer, whereas a 

high miR-219-5p level [ÔR = 0.002 (95% CI: 0.001, 0.011) ] was an independent protective factor (P <0.05). The 

ROC curve analysis exhibited that the combination of bronchoscopy, miR-219-5p, and miR-210 yielded an area 

under the curve of 0.987 (95% CI: 0.976, 0.998), with a sensitivity of 94.4% (95% CI: 0.900, 0.973) and a specificity 

of 97.6% (95% CI: 0.933, 0.995).  Conclusion The combination of bronchoscopy with BALF miR-219-5p and miR-

210 significantly improves diagnostic accuracy for lung cancer. The levels of miR-219-5p and miR-210 correlate 

closely with disease progression, highlighting their clinical utility as auxiliary diagnostic markers.

Keywords:  lung cancer; bronchoscopy; bronchoalveolar lavage fluid; microRNA-219-5p; microRNA-210; 

diagnosis

肺癌是全球范围内发病率和病死率最高的恶

性 肿 瘤 之 一 ，其 早 期 诊 断 对 改 善 患 者 预 后 至 关 重

要[1-2]。目前临床诊断主要依赖影像学检查和病理活

检，但胸部 CT 对小结节敏感性有限，而经皮肺穿刺

存在气胸、出血等风险[3]。支气管镜检查作为肺癌诊

断 的 重 要 手 段 ，在 操 作 过 程 中 需 医 护 人 员 密 切 配

合，做好术前患者心理疏导以缓解紧张情绪，术中

精准传递器械并严密监测患者生命体征，术后密

切观察穿刺部位有无出血、感染等并发症并及时

处理[4]。近年来，液体活检技术快速发展，支气管

肺泡灌洗液因其直接来源于病灶微环境，成为理

想 的 肿 瘤 标 志 物 检 测 载 体[5]。 MicroRNA （miRNA）

作为基因表达的关键调控因子，在肺癌发生、发

展 中 起 重 要 作 用 。 研 究 表 明 ， microRNA-219-5p

（miR-219-5p） 通 过 抑 制 表 皮 生 长 因 子 受 体

（epidermal growth factor receptor, EGFR） 信号通路抑

制肿瘤转移；而 microRNA-210 （miR-210） 作为缺

氧诱导因子，可促进肿瘤血管生成[6-7]。这两种外

周血 miRNA 在肺癌患者中已显示出诊断潜力，但

血液检测易受全身因素干扰。灌洗液作为局部微

环境样本，能更准确地反映病灶分子特征。本研

究 拟 通 过 检 测 肺 癌 患 者 灌 洗 液 中 miR-219-5p 和

miR-210 的表达，结合支气管镜下特征性表现，评

估 该 联 合 策 略 对 肺 癌 的 诊 断 效 能 ， 为 建 立 无 创 、

精准的肺癌早期诊断体系提供新思路。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

选取 2022 年 3 月—2025 年 3 月南京市胸科医院

收治的 306 例肺部占位性病变患者为研究对象。取

同期本院 100 例健康体检者作为对照组。本研究经

医院医学伦理委员会批准 （No：2021-KL053-01）。

1.2　纳入与排除标准　

1.2.1 　 纳入标准 　①影像学检查发现肺部占位性

病变，中央型：胸部 CT 显示肺门区肿块 （直径≥
2 cm） 伴叶支气管狭窄/截断；外周型：肺外周结

节 （直径 1～3 cm） 且具备≥2 项恶性征象 （分叶、

毛刺、血管集束）。②拟行支气管镜检查且临床资

料完整。③年龄≥18 岁。

1.2.2 　 排除标准 　①活动性肺结核或其他肺部感

染性疾病；②近期接受过放化疗或免疫治疗；③严

重心肺功能不全或其他系统恶性肿瘤；④有支气
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管镜检查禁忌证或不能配合完成检查；⑤妊娠或

哺乳期女性。

1.3　方法　

1.3.1 　 临床资料收集 　通过电子病历系统收集患

者 的 临 床 资 料 ， 包 括 性 别 、 年 龄 等 人 口 学 特 征 ；

通过影像学检查报告记录肿瘤的最大直径和病灶

数量；根据国际抗癌联盟第八版 TNM 分期标准对

肿瘤进行分期评估；通过病理检查报告获取肿瘤

组织分化程度和区域淋巴结转移情况，其中分化

程度分为高、中、低，淋巴结转移状态通过术后

病理确诊为阳性或阴性。

1.3.2 　 实时荧光定量聚合酶链反应（quantitative real-

time polymerase chain reaction, qRT-PCR）检测灌洗

液 miR-219-5p 和 miR-210 表达 　患者入院后行支

气管镜检查时收集肺泡灌洗液样本。经支气管镜楔

形嵌入目标支气管后，分次注入 37 ℃无菌生理盐

水 20 mL，每次注入后立即以 50～100 mmHg 负压回

抽，收集 5 mL 灌洗液置于无菌离心管中，整个过

程在 30 min 内完成。样本在采集后 1 h 内，在 4 ℃

条件下 3 000 r/min 离心 10 min，将分离获得的上清

液分装后于-80 ℃冷冻保存待测。所有样本检测前

均经 RNA 浓度及纯度 （A260/A280 比值在 1.8～2.1）

质检，合格者方纳入后续研究，确保样本质量的

一 致 性 。 后 续 RNA 提 取 经 美 国 Thermo Fisher 

Scientific 公 司 NanoDrop 2000 检 测 合 格 ， 采 用 日 本

TaKaRa 公 司 PrimeScript RT reagent Kit with gDNA 

Eraser 试 剂 盒 行 逆 转 录 ， 反 应 条 件 严 格 控 制 在

37 ℃、15 min、85 ℃、5 s。qRT-PCR 检测使用日

本 TaKaRa 公 司 TB Green Premix Ex Taq Ⅱ试 剂 盒 ，

在 美 国 Bio-Rad 公 司 CFX96 Touch 实 时 荧 光 定 量

PCR 仪上进行。qRT-PCR 反应条件：95 ℃预变性

30 s，95 ℃变性 10 s，60 ℃退火 30 s，共 40 个循

环。qRT-PCR 引物序列见表 1。所有检测设 3 次重

复，以 U6 snRNA 为内参，采用 2-ΔΔCt 法进行相对定

量分析，实验全程设置空白对照和阳性对照确保

结果可靠性。

1.3.3 　 支气管镜检查 　支气管镜检查阳性的判定

严格遵循国际肺癌诊疗规范，镜下观察发现典型

恶性病变特征，包括菜花样新生物、支气管黏膜

不规则隆起、管腔狭窄伴黏膜充血水肿或坏死等

表现。所有阳性结果必须由 2 名副主任以上职称的

医师采用双盲法进行复核确认。

1.3.4 　 分组 　所有入组患者通过支气管镜下活检

获取病变组织，经≥2 名高级职称病理医师采用双

盲法独立阅片，明确诊断为原发性肺癌的患者归

入 肺 癌 组 （179 例）； 而 病 理 确 诊 为 肺 炎 性 假 瘤 、

结核瘤、错构瘤等非肿瘤性病变或良性肿瘤的患

者则归入良性组 （127 例），最终分组结果以病理

诊断报告为唯一依据[8]。

1.4　统计学方法　

数 据 分 析 采 用 SPSS 27.0 和 R3.4.3 统 计 软 件 。

计量资料用均数±标准差 （x±s） 表示，比较用 t 

检验或方差分析，进一步两两比较用 LSD-t 检验；

计数资料以构成比或率 （%） 表示，比较用 χ2 检

验，影响因素的分析用多因素一般 Logistic 回归模

型 ； 绘 制 受 试 者 工 作 特 征 （receiver operating 

characteristic, ROC） 曲线。P <0.05 为差异有统计学

意义。

2  结果 

2.1　3 组灌洗液 miR-219-5p 和 miR-210 相对表

达量比较　

肺癌组、良性组和对照组 miR-219-5p 和 miR-

210 相对表达量比较，经方差分析，差异均有统计

学意义 （P <0.05）。肺癌组 miR-219-5p 相对表达量

低于良性组和对照组 （P <0.05），miR-210 相对表

达量高于良性组和对照组 （P <0.05）；良性组 miR-

219-5p 相 对 表 达 量 低 于 对 照 组 （P <0.05）， miR-

210 相对表达量高于对照组 （P <0.05）。见表 2。

2.2　肺癌患者病理特征与灌洗液 miR-219-5p、

miR-210表达的关系　

不 同 性 别 、 年 龄 和 肿 瘤 数 量 肺 癌 患 者 miR-

219-5p 相对表达量比较，经 t 检验，差异均无统计

学意义 （P >0.05）。不同肿瘤直径、TNM 分期、分

化程度、是否淋巴结转移肺癌患者 miR-219-5p 相

表 1　qRT-PCR引物序列

基因

miR-219-

5p

miR-210

U6

引物序列

正向：5′-TGATTGTCCAAACCAATTCTG-3′

反向：5′-GTGCAGGGTCCGAGGT-3′

正向：5′-CTGTGCGTGTGACAGCGGCTGA-3′

反向：5′-GTGCAGGGTCCGAGGT-3′

正向：5′-CTCGCTTCGGCAGCACA-3′

反向：5′-AACGCTTCACGAATTTGCGT-3′

长度/bp

22

16

22

16

17

20
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对表达量比较，经 t 检验，差异均有统计学意义

（P <0.05）；肿瘤直径<3 cm、TNM 分期Ⅰ、Ⅱ期和

中高分化、无淋巴结转移肺癌患者 miR-219-5p 相

对表达量较高。见表 3。

不同性别、年龄、不同肿瘤直径和肿瘤数量

肺癌患者 miR-210 相对表达量比较，经 t 检验，差

异均无统计学意义 （P >0.05）。TNM 分期、分化程

度和是否淋巴结转移肺癌患者 miR-210 相对表达量

比较，经 t 检验，差异均有统计学意义 （P <0.05）；

TNM 分期Ⅰ、Ⅱ期和中高分化、无淋巴结转移肺

癌患者 miR-210 相对表达量较低。见表 3。

2.3　肺癌组与良性组支气管镜检查　

在经病理确诊的 179 例肺癌患者中，支气管镜

检查阳性 157 例，阳性率为 87.7%；而在 127 例良

性 组 中 ， 支 气 管 镜 检 查 阳 性 22 例 ， 阳 性 率 为

17.3%。 两 组 支 气 管 镜 检 查 阳 性 率 比 较 ， 经 χ²检
验，差异有统计学意义 （χ²=151.601，P =0.000）；

肺癌组支气管镜检查阳性率较高。

2.4　肺癌诊断的影响因素分析　

以肺部占位性病变患者检查结果是否为肺癌

（否=0，是=1） 为因变量，miR-219-5p 相对表达量

（实测值）、miR-210 相对表达量 （实测值）、支气

管镜检查结果 （阴性=0，阳性=1） 为自变量，进

行多因素一般 Logistic 回归分析，结果显示：miR-

210 相 对 表 达 量 高 [ O^R=1.745 （95% CI： 1.445，

2.108） ]、支气管镜检查阳性[OR̂=14.916 （95% CI：

表 2　3组灌洗液miR-219-5p和miR-210相对表达量

比较 （x±s）

组别

肺癌组

良性组

对照组

F 值

P 值

n

179

127

100

miR-219-5p

0.62±0.15

0.98±0.32

1.29±0.57

123.492

0.000

miR-210

12.63±4.15

2.96±0.83

1.04±0.36

719.868

0.000

表 3　不同临床病理特征肺癌患者灌洗液miR-219-5p和miR-210相对表达量比较 （x±s）

临床病理特征

性别

    男

    女

年龄

    <60 岁

    ≥60 岁

肿瘤直径

    <3 cm

    ≥3 cm

肿瘤数量

    单发

    多发

TNM 分期

    Ⅰ、Ⅱ期

    Ⅲ、Ⅳ期

分化程度

    中、高

    低

淋巴结转移

    无

    有

n

108

71

78

101

95

84

117

62

97

82

91

88

103

76

miR-219-5p

0.65±0.16

0.61±0.14

0.63±0.17

0.61±0.15

0.64±0.19

0.59±0.12

0.63±0.14

0.61±0.16

0.79±0.18

0.48±0.13

0.80±0.19

0.45±0.12

0.88±0.21

0.43±0.11

t 值

1.766

0.821

2.130

0.831

13.340

14.770

18.098

P 值

0.080

0.410

0.035

0.410

0.000

0.000

0.000

miR-210

12.03±3.79

12.71±4.50

12.33±3.97

12.82±4.26

12.20±3.14

13.37±4.87

12.14±4.86

13.51±5.54

8.76±2.84

17.25±5.17

7.82±2.67

17.88±5.24

7.12±2.37

20.11±5.83

t 值

1.038

0.797

1.892

1.709

13.976

15.504

18.498

P 值

0.301

0.426

0.060

0.089

0.000

0.000

0.000
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4.318，51.525） ]是肺部占位性病变患者肺癌的独

立危险因素 （P <0.05），miR-219-5p 相对表达量高

[OR̂=0.002 （95% CI：0.001，0.011） ]是肺部占位性

病 变 患 者 肺 癌 的 独 立 保 护 因 素 （P <0.05）。

见表 4。

2.5　支气管镜检查、灌洗液 miR-219-5p 及 miR-

210对肺癌的诊断价值　

基 于 支 气 管 镜 检 查 、 灌 洗 液 miR-219-5p 及

miR-210 对肺癌的评估效能构建 ROC 曲线，得出各

指标及其联合的预测效能。通过对比得出支气管

镜 检 查 、 灌 洗 液 miR-219-5p 及 miR-210 联 合 诊 断

的曲线下面积 （area under the curve, AUC） 为 0.987

（95% CI：0.976，0.998），敏感性为 94.4% （95% CI：

0.900， 0.973）， 特 异 性 为 97.6% （95% CI： 0.933，

0.995）。见表 5 和图 1。

3  讨论 

肺癌是全球范围内致死率最高的恶性肿瘤之

一，早期症状隐匿，确诊时多处于进展期或晚期，

严重影响患者生存率与生活质量[9-10]。尽管影像学

检查和组织活检在肺癌的筛查与确诊中具有一定

价值，但其在早期发现、微小病灶识别及分子分

型等方面仍存在局限性，特别是在侵袭性强或取

材困难的患者中[11]。因此，探索灵敏、特异且微创

的辅助诊断手段，对于肺癌的早期识别和精准治

疗具有重要临床意义。近年来，支气管镜检查因

其可直视气道病变并获取局部灌洗液样本，已广

泛应用于肺部疾病的诊断。支气管肺泡灌洗液可

反映局部肺组织微环境的分子特征，为肺癌的早

期生物标志物筛查提供了理想介质[12-13]。miRNA 是

一 类 内 源 性 非 编 码 小 RNA， 广 泛 参 与 细 胞 增 殖 、

凋亡、分化及肿瘤发生等，其在体液和组织中的

稳定表达模式使其成为肿瘤诊断研究中的热点方

向[14-15]。其中，miR-219-5p、miR-210 对多种实体

瘤 有 重 要 的 调 控 作 用 ， 可 能 通 过 影 响 细 胞 增 殖 、

缺氧应答及转移过程，在肺癌的发生、发展中发

挥关键作用[16-17]。

表4　肺部占位性病变患者肺癌诊断因素的多因素一般Logistic回归分析参数 

自变量

miR-219-5p

miR-210

支气管镜检查

b

-6.160

0.557

2.702

Sb

0.860

0.096

0.632

Wald χ2值

51.292

33.359

18.257

P 值

0.000

0.000

0.000

OR̂ 值

0.002

1.745

14.916

95% CI

下限

0.001

1.445

4.318

上限

0.011

2.108

51.525

表5　支气管镜检查、灌洗液miR-219-5p及miR-210诊断肺癌的效能分析 

指标

miR-219-5p

miR-210

支气管镜检查

三者联合

截断值

0.785

5.105

AUC

0.847

0.965

0.852

0.987

95% CI

下限

0.796

0.941

0.805

0.976

上限

0.897

0.989

0.899

0.998

敏感性/%

87.7

93.3

87.7

94.4

95% CI

下限

0.820

0.886

0.820

0.900

上限

0.921

0.965

0.921

0.973

特异性/%

76.4

96.9

82.7

97.6

95% CI

下限

0.680

0.921

0.750

0.933

上限

0.835

0.991

0.888

0.995

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

1-特异性

敏
感

性

miR-219-5p
miR-210
支气管镜检查
三者联合
参考线

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

图1　支气管镜检查、灌洗液miR-219-5p及miR-210

诊断肺癌的ROC曲线
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肺癌患者支气管灌洗液 miR-219-5p 表达下调、

miR-210 表达上调的现象，可能与肿瘤微环境中复

杂的分子调控机制密切相关。miR-219-5p 被认为

具有抑癌特性，其表达降低可能削弱对肿瘤相关

信号通路如 Wnt/β-catenin 或 PI3K/Akt 的负向调控，

导致肿瘤细胞的异常增殖和抗凋亡能力增强，从

而 加 速 肺 癌 的 发 生 、 发 展[18]。 本 研 究 发 现 miR-

219-5p 在良性组中的表达也低于对照组，提示其

表达下调可能并非肺癌所特有，而是对肺部组织

损伤、慢性炎症或异常修复等更广泛病理状态的

一 种 响 应 。 而 miR-210 是 公 认 的 缺 氧 诱 导 型

miRNA，其在恶性肿瘤中广泛上调，是肿瘤细胞对

低 氧 微 环 境 适 应 的 关 键 因 子 ， 可 通 过 靶 向 调 控

E2F3、ISCU1/2 等基因，促进肿瘤细胞的侵袭、血

管生成及代谢重编程[19]。良性肺部病变虽然不具备

明显的恶性特征，但是在炎症或修复过程中同样

存在一定程度的低氧与细胞应激状态，因此也可

出 现 miRNA 表 达 异 常 ， 但 其 程 度 显 著 低 于 肺 癌

患者。

肺癌患者 miR-219-5p、miR-210 表达变化与疾

病进展密切相关，提示两者在肺癌恶性程度分层

中 具 有 潜 在 的 生 物 学 意 义 。 TNM 晚 期 患 者 miR-

219-5p 表达显著下降，可能由于肿瘤细胞在进展

过程中通过上调甲基转移酶或转录因子，抑制该

miRNA 的转录，进而解除其对致癌通路的抑制作

用，加速肿瘤生长与转移[20]。而 miR-210 在 TNM 分

期Ⅲ、Ⅳ期患者表达升高，反映肿瘤细胞对长期

低氧环境的适应性增强，其参与调控线粒体代谢、

DNA 修复和抗凋亡过程，有助于维持恶性细胞的

生存优势[21]。低分化肿瘤因其生物学行为更具侵袭

性，常伴有更强烈的缺氧和炎症反应，导致 miR-

210 表达持续升高，同时伴随抑癌 miR-219-5p 进一

步沉默。淋巴结转移作为肿瘤转移潜能的重要表

征 ， 与 miR-210 上 调 及 miR-219-5p 下 调 有 关 ， 提

示 这 两 种 miRNA 可 能 参 与 调 控 肿 瘤 细 胞 的 黏 附 、

基质降解和迁移能力[22]。

支气管镜检查的肺癌诊断阳性率更高，这一

差 异 有 明 确 的 病 理 生 物 学 基 础 。 从 解 剖 学 角 度 ，

肺癌病变多起源于支气管上皮，尤其中央型肺癌

可直接侵犯支气管黏膜，形成镜下可见的典型恶

性特征，而良性病变通常仅表现为炎症性或压迫

性改变[23]。从组织学机制看，恶性肿瘤具有侵袭性

生长特性，易导致支气管管腔狭窄、扭曲等结构

性 改 变 ， 且 肿 瘤 血 管 异 常 增 生 可 引 发 黏 膜 充 血 、

出血等镜下表现[24]。肺癌组织的脆性增加使活检更

易获取阳性标本，而良性病变往往保持正常组织

结构特性。从检测方法学分析，支气管镜对腔内

病变的直视评估结合组织活检对恶性肿瘤的特异

性识别能力显著优于良性病变，从而验证了其作

为肺癌诊断重要工具的临床价值[25]。

本研究提出的支气管镜检查联合灌洗液 miR-

219-5p、miR-210 检测策略，在诊断效能上显著优

于当前临床常用标志物及新兴分子诊断技术。与

传统支气管镜诊断相比，单纯支气管镜诊断中央

型 肺 癌 的 阳 性 率 为 31.6%～63.2%， 外 周 型 仅 为

20.0%～40.0%[16]， 而 本 研 究 联 合 灌 洗 液 miR-219-

5p、miR-210 后敏感性提升至 93.8%、特异性提升

至 98.5%，主要得益于 miRNA 可弥补镜下不可见病

灶的分子特征漏检 （如外周型肺癌灌洗液中肿瘤

细 胞 稀 释 问 题）。 多 中 心 研 究 结 果 显 示 ， 血 清

miRNA 组合 （miR-21/miR-155） 诊断肺癌的敏感性

为 76.5%、特异性为 80.0%，而灌洗液因直接富集

病 灶 脱 落 分 子 ， 其 miR-219-5p/miR-210 联 合 诊 断

的 AUC （0.984） 显著高于血清标志物 （AUC 通常≤
0.90），证实局部样本对肿瘤微环境表征更精准[17]。

综 上 所 述 ， 支 气 管 镜 检 查 联 合 灌 洗 液 miR-

219-5p 与 miR-210 检测在肺癌诊断中具有较高的敏

感性与特异性，具备良好的临床推广价值，尤其

适用于疑难患者的辅助诊断。然而，本研究样本

量有限，且为单中心回顾性研究，可能存在选择

偏倚，限制了结果的普遍适用性。尚未对 miRNA

表达动态变化进行随访分析。未来研究应开展多

中 心 、 大 样 本 、 前 瞻 性 队 列 研 究 ， 进 一 步 探 讨

miRNA 表达与肺癌分子分型、治疗响应及预后评

估 之 间 的 关 系 ， 以 推 动 其 在 精 准 诊 疗 中 的 转 化

应用。
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