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【摘 要】 肺癌是我国最常见的癌症类型，也是癌症死亡的主要疾病。早期诊断和鉴别是对肺癌精准治疗的重
要影响因素。医学影像学检查具有简便、直观及无创的优点，是临床诊断肺癌的常用手段，近年来大量研究评估了影
像组学对肺癌的诊断和鉴别的价值。文章介绍影像组学的工作流程，并对其在肿瘤鉴别和诊断、评估基因突变状态、
治疗后疗效评估以及预后预测方面的研究进展进行综述。
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癌症是世界人口死亡的主要原因，也是延长预期寿命的重
要障碍［1］。据统计每天有 350 人死于肺癌，是第二大导致人口
死亡原因结直肠癌的 2． 5 倍［2］。2020 年，中国占全球癌症新诊
断病例的 24%，癌症相关死亡人数的 30%［3］。中国癌症的发
病率和死亡率正在从发展中国家向发达国家转变［4］。肺癌仍
是中国最常见的癌症类型，也是癌症死亡的主要原因。但目
前，肺癌确诊的金标准是内镜下取组织活检、经皮穿刺等有创
的病理检查，这些确诊手段均会对被检者造成损伤。作为一种
新兴的医学影像学诊断方式，影像组学通过分析图像中灰分水
平等信息，对病灶的纹理特征进行评估，有助于早期对病变性
质的鉴别，近年来对于肺癌的诊断、鉴别诊断及诊疗预后等方
面的研究也不断增多，文章对其最新进展进行综述。
1 影像组学概述

影像组学的概念首次由荷兰学者 Lambin等［5］于 2012 年提
出，并首次引入了“radiomics”这个学术名词，指高通量地在图
像中提取大量影像学特征，应用统计学和计算机学习的方法进

行量化分析，对提取的图像特征进行筛选，筛选出最有价值的
影像组学特征的过程。可获得大量肉眼无法辨识的定量参数，
对肿瘤异质性进行客观定量的评估［6］。且可与人工智能应用
相结合形成预测和预后模型，应用于诸多的临床研究领域中，
如肿瘤鉴别诊断、疗效评估、病理分级、预后预测及基因检测
等［7］。鉴于影像学方法的非侵入性，因此影像组学可以作为
“虚拟活检”。影像组学的操作流程如下: ( 1 ) 数据采集和预处
理。数据采集包括患者的影像学资料及临床信息等。获得高
质量且标准化的图像是整个影像组学流程的基础。但由于不
同的扫描参数及不同设备可能会导致数据出现差异，为了避免
异质性，需要对图像进行均质化处理。( 2 ) 图像分割。图像分
割即对病灶感兴趣区域( region of interest，ＲOI) 的勾画，可以使
用专用软件对选取病灶区域进行分割和处理。ＲOI的分割方式
主要有 3 种［8］:手动分割、半自动分割和自动分割法，其中手动
分割法是金标准。( 3) 特征提取及选择。提取有价值的特征是
影像组学的关键步骤，影像组学包括主要包括统计学特征、形
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态学特征和纹理特征并可通过特定软件获取。最小绝对收缩
和选择算子( least absolute shrinkage and selection operator，LASSO)、

单变量或多变量分析，主成分分析( principal component analysis，
PCA) 等是特征提取的常用选择方法［9］。( 4) 数据分析。数据
分析方法众多，包括支持向量机，利用线性和 Logistic 回归、随
机森林、LASSO，深度学习等算法生成预测模型，也可以使用其
他软件如 SPSS。建模方式的选择也是影响预测值的原因之一，
应用多种建模方式并检测其性能，选择最佳方式，常用的验证
模型性能的方法包括: 决策曲线分析 ( decision curve analysis，
DCA) ，受试者工作特性 ( receiver operating characteristic curve，
ＲOC) 曲线等［10］。
2 影像组学在肺癌中的应用
2． 1 肺结节良恶性鉴别诊断 肺结节良恶性的判断通常依靠
CT征象，肺结节诊断的准确性与放射医师的个人主观性相关，
且肉眼难以观察到病灶内部细微结构。影像组学可以捕捉大
量的肉眼不可见的 CT特征，近年来，大量研究证实影像组学对
肺结节良恶性鉴别诊断具有重要价值和发展前景。刘小华
等［11］基于 CT 纹理分析( CT texture analysis，CTTA) 参数构建预
测肺结节良恶性的鉴别诊断模型，对肺结节动、静脉期的图像
进行纹理特征分析，发现动脉期的熵、静脉期均值和偏度对肺
结节具有较大的鉴别诊断价值，且构建的预测模型具有良好的
鉴别诊断能力。除基于 CCTA 构建的模型外，也有研究学者利
用深度学习方法鉴别肺结节良恶性。Saied等［12］将所获得图像
中的结节裁剪并进行预处理，使用机器学习方法提取图像特
征。在深度学习中，构建了一个卷积神经网络 ( convolutional
neural network，CNN) 模型，此研究表明深度学习方法比统计学
习方法更准确、更高效。与以往专注于恶性结节类型分类或依
赖图像预处理的研究不同，Wang 等［13］将原始 CT 图像直接放
在 CNN中，以降低系统的复杂性，并使用基于图像分割的 CNN
设计了一个新的计算机辅助检测系统。结果表明基于 CNN 的
计算机辅助系统适合用于帮助放射科医生进行诊断工作。还
有研究学者采用深度学习重建人工智能迭代重建( artificial in-
telligence iterative reconstruction，AIIＲ) 和混合迭代重建 ( hybrid
iterative reconstruction，HIＲ) 技术对 CT 图像进行了回顾性重
建［14］，使用 Mann-Whitney U检验和 t检验对提取的纹理特征进
行比较。结果表明利用 AIIＲ 图像训练的 CT 纹理分析模型在
区分肺部良恶性结节方面显示出良好的诊断准确性。体现影
像组学在肺结节研究中已经处于相对成熟阶段。
2． 2 肺癌的分型
2． 2． 1 小细胞肺癌和非小细胞肺癌: 肺癌主要分为小细胞肺
癌( small cell lung cancer，SCLC) 和非小细胞肺癌( non-small cell
lung cancer，NSCLC) 2 种病理类型［15］。两者在治疗方案存在显
著差异，且大多数早期 NSCLC 由于缺乏临床表现，患者错过了
最佳治疗时机［16］，因此诊断并鉴别肺癌分型对患者治疗方案的
选择非常重要。用于组织学确认的侵入性活检在临床实践中
十分常用［17］，但近年来高精度无创检测越来越受到临床医生的
重视和认可。有研究显示影像组学特征异质性可能与其癌细
胞组织结构异质性相关，如梁伟等［18］在收集到的 SCLC 患者与

NSCLC患者中，选取了主要的影像组学特征进行肺癌分型鉴
别。结论表明这些特征对于 SCLC 与 NSCLC 均有较好的区分
能力。徐圆等［19］回顾性收集了 SCLC 及 NSCLC 图像，利用
Mazda软件勾画感兴趣区，选取灰度共生矩阵中熵、相关度、对
比度、逆差矩、差方差等 5 个纹理特征，对比度、相关度、差方差
及逆差矩的 P值均 ＜ 0． 05。绘制 ＲOC 曲线，相关度、逆差矩及
两者联合预测均具有诊断效能，且联合预测诊断效能最好。表
明影像组学对 SCLC及 NSCLC的鉴别具有一定的临床意义。
2． 2． 2 鳞癌、腺癌分型: NSCLC 最常见的组织学亚型是腺癌
( adenocarcinoma，ADC) 和鳞状细胞癌( squamous cell carcinoma，
SCC) 。不同病理亚型的表型和生物学特征不同，其与临床治疗
和结果直接相关。随着靶向治疗的进展，抑制表皮生长因子受
体( epidermal growth factor receptor，EGFＲ) 和间变性淋巴瘤激酶
( anaplastic lymphoma kinase，ALK) 的分子靶向药物可以显著提
高 NSCLC的疗效并降低毒性，因为这些基因突变几乎都在
ADC中发现［20-21］。因此，准确预测组织学亚型对于确定更好的
NSCLC治疗策略至关重要。陈亮等［22］收集了术后确诊 NSCLC
的患者资料，将患者分为训练队列和测试队列进行特征选择，

将最终获得的最佳影像组学特征与常见机器学习分类器相结
合，开发了一个集成分类器。实验表明此集成分类器在术前预
测区分 ADC及 SCC时具有良好的精度和稳定性。也有研究学
者构建影像组学特征与实验室指标相结合的模型鉴别 NSCLS
亚型，如 Ｒen等［23］应用肿瘤标志物、临床因素、CT、PET 影像组
学及其组合分别开发了独立的预测模型来区分 ADC 及 SCC。
实验证明由 2 个肿瘤标志物、2 个临床因素、3 个 CT 影像组学
特征参数、7 个 PET 影像组学特征参数相结合的模型预测
NSCLC亚型时有较高效率和临床实用性。此研究还表明结合
临床因素和肿瘤标志物可以进一步提高基于影像组学的预测
性能。
2． 3 肺癌基因突变预测 肺腺癌已成为癌症中最常见的亚
型，基因突变率最高。肺腺癌的驱动基因主要包括 EGFＲ、ALK
和 Kirsten大鼠肉瘤病毒癌基因 ( Kirsten rat sarcomaviral onco-
gene homolog，KＲAS) ［24］。随着肺腺癌诊断和治疗的进步以及
分子检测的出现，预测癌基因甚至耐药性基因突变已成为个体
化和精确临床治疗的关键，以延长生存期并提高生活质量。近
年来，影像组学在肺腺癌基因突变预测方面的研究也逐渐增
多，如 Zhang等［25］从 CT图像中提取影像组学特征，利用深度学
习模型可以准确识别 ADC 患者的 EGFＲ 突变状态。该方法融
合了深度学习模式识别的强大能力和良好的影像组学特征的
可解释性，因此可以扩展到其他医学应用。Choe 等［26］研究表
明，基于 CT图像的影像学特征在预测 ALK 突变方面也具有良
好的性能。影像组学在 KＲAS 基因突变方面的研究相对较少，

王婧伊［27］建立了 5 个影像组学模型，可用于预测 NSCLC 患者
KＲAS 基因突变，结果表明影像组学特征的模型对 NSCLC患者
预测 KＲAS基因突变状态有意义，说明影像组学对肺腺癌基因
突变预测方面的研究具有发展前景。
2． 4 肺癌疗效评估 目前肺癌的疗效主要通过形态学等评
定。近年来，研究者也逐渐关注肺癌治疗反应与影像组学特征
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之间是否具有相关性、可否先于形态学进行评定。若能更早评
估疗效或判别出对治疗后反应不佳的患者，则可调整治疗计
划，减少延误病情的情况从而改善疗效和预后。刘强等［28］将收
集到的肺腺癌化疗的患者，在治疗 3 个周期后均行 CT 检查提
取纹理特征，并依据标准评估化疗效果，结果未缓解组对比度、
熵均高于缓解组，标准差、逆差距均低于缓解组。祝令武［29］选
择了接受新辅助化疗的肺腺癌患者，均接受新辅助化疗并进行
CT检查提取纹理特征，结果预后不良组 CT 纹理参数熵、平均
灰度值大于预后良好组，表明影像组学对肺腺癌患者新辅助化
疗预后也具有一定评估价值。Su 等［30］收集接受铂治疗的
SCLC患者特征选择及模型构建，计算所选的纹理特征获得影
像组学评分( Ｒadscore) ，预测模型由 Ｒad 评分和选择的临床特
征组成，结果开发并验证了一个影像组学模型，用于预测 SCLC
患者对铂治疗的反应，可以帮助患者定制二线化疗，改善临床
决策。Wang等［31］研究了接受姑息治疗的晚期癌症患者，根据
疗效评估标准对患者进行分组，分为缓解组和非缓解组，对 2
组患者的 CT图像进行纹理分析比较，结果表明，灰度共生矩阵
参数能评价癌症患者姑息治疗的效果，此研究对癌症的诊断和
疗效评价具有积极的指导意义。
2． 5 肺癌的预后预测 肺癌防治工作中的重要环节是对肺癌
的预后预测，肺癌的预后与多种因素有关，如肿瘤 TNM 分期、
个体因素、病理类型及是否转移等，而使用计算机算法的影像
组学将更有利于肺癌患者的预后预测可视化的研究。有学者
发现 CT的几种纹理特征与纵隔淋巴结的恶性程度有关，因此
可能有助于鉴别［32］。曹恩涛等［33］收集了原发性肺恶性肿瘤的
术前 CT图像，从纵隔淋巴结的 CT图像中提取不同纹理特征参
数，进行良恶性统计分析，发现良恶性组间 8 个图像纹理特征
存在差异。此项研究表明图像纹理特征模型、纹理特征联合短
径预测模型、纹理特征联合横截面积预测模型对于鉴别肺癌纵
隔淋巴结良恶性均具有重要意义。Andersen 等［34］回顾性收集
了非小细胞肺癌患者并进行纹理参数筛选，选择具有统计学意
义的参数，并确定最佳截止值，结果发现，归一化均匀性纹理参
数、中等滤波器的偏度和粗滤波器的熵是患者生存的重要预后
因素，表明影像组学对肺癌预后预测的研究具有临床价值。
3 小结与展望

影像组学对肿瘤异质性、肿瘤特征描述、肿瘤病理类型鉴
别、肿瘤基因状态预测、肿瘤治疗疗效评估、患者预后预测等均
具有重要意义，正逐步成为精准医疗的核心工具。但目前影像
组学的相关研究尚处于起步阶段，在临床应用中存在一定局限
性。相信随着对影像组学技术的研究不断的深入，未来会对肺
癌诊疗方面的临床应用提供更多帮助。
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