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·综述·

肺癌的定量影像学研究进展

王鹏，蒋涛，刘士远

【摘要】　随着当前影像技术的发展，定量影像学分析已应用于临床诊疗过程中来评估肺癌患者的临床分期、疗效和

预后等。肺癌的定量影像分析主要通过精确的图像分析获得，能够准确反映肺癌组织的解剖学、生理学的相关参数。影

像定量分析所获得的诸多参数已被证实与肺癌临床治疗密切相关。本文就当前定量影像学技术在定量评价肺癌血流动

力学、肺癌ＰＥＴＣＴ代谢、肺癌随访、肺癌分期、肺癌疗效等方面的应用以及肺癌定量影像分析的缺点进行综述。
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表１　肺癌ＣＴ动态增强的定量分析

作者 例数
动态增强诊
断阈值（ＨＵ）

敏感度
（％）

特异度
（％）

阳性预测值
（％）

阴性预测值
（％）

符合率

ＳｗｅｎｓｅｎＳＪ等
［４］ １６３ ２０ １００％ ７６．９％ ９０．２％ １００％ ９２．６％

ＳｗｅｎｓｅｎＳＪ等
［５］ １０７ ２０ ９８％ ７３．０％ － － ８５．０％

ＳｗｅｎｓｅｎＳＪ等
［６］ ５５５ １５ ９８％ ５８．０％ － － ７７．０％

ＣｈｏｉＪＢ等
［７］ ２８ ３０ ８５．７％ ８４．６％ ８５．７％ ８４．６％ －

ＹｉＣＡ等
［８］ １３１ ３０ ９９％ ５４．０％ ７１．０％ ９７．０％ ７８．０％

ＪｅｏｎｇＹＪ等
［９］ １０７ ２５ ９４％ ９０．０％ － － ９２．０％

Ｂａｙｒａｋｔａｒｏｇｌｕ等
［１０］ ４５ １５ １００％ ６９．２％ ６９．２％ １００％ ８１．０％

　　注：“－”为文献中未提供相关数据。

　　北美放射学会（ＲＳＮＡ）将影像定量分析定义为“从影像学

图像中提取可定量的部分，并用于评价正常状态或病理状态下

各类病变或创伤、慢性病的严重度、变化度以及演变过程”。影

像定量分析囊括了解剖、功能、分子影像等成像手段，包含成像

序列设计、数据分析、数据展示及结果汇报等诸多环节的开发、

标准化以及优化。这些定量的特征可通过精确的图像分析所

获得，并能准确反映解剖学及生理学的相关参数，可用于评估

治疗反应、判断临床预后等，从而服务于患者诊治以及临床科

研。本质上来说，这种来源于影像的客观定量分析优于传统的

图像分析，它不依赖于观察者的水平，从而避免了观察者本身

及不同观察者间对病变判断的差异性［１］。

目前临床肺癌处置中常见的方式之一是依靠经验丰富的

影像学专家及临床专科医师，对各种医学成像手段所获得的肺

癌信息进行可视化处理及三维图像重建［２］。依靠影像学分析

能满足肺癌筛查、诊断甚至是分期的诸多要求。然而，随着现

代影像学技术的发展，我们不仅可获得肺癌相关的定量解剖学

信息，还可获得定量的肺癌活体代谢或功能信息［３］。影像学的

定量特性正越来越多的被临床所接受：例如与单纯图像分析相

比，定量分析能为肺癌预后判断及监测治疗反应提供更客观、

更准确且不依赖于影像科医师主观分析的数据和参数。目前，

影像定量分析所获得的诸项参数已经被数项临床试验证明与

临床预后相关，且必将在肺癌临床诊治中发挥重要的作用。

肺癌的血流动力学定量评价

１．ＣＴ动态增强的定量分析

由于影响肺结节强化的因素很多，包括结节本身的大小、

位置、富血管程度以及患者的体重、循环情况等。从目前研究

的结果看，动态增强可以在增强峰值、增强模式以及增强时间

密度曲线等几方面来评价肺结节，其中肺结节的强化值最为临

床所关注，多数作者的研究结果显示，活动性炎性结节与肺癌

在这一值上有重叠（表１）
［４１０］。近些年随着双能ＣＴ的广泛运

用，利用双能ＣＴ一次注射对比剂后就可以显示肺结节内的强

化值，不仅可以避免平扫带来的辐射，而且通过伪彩技术、灰度

技术并结合解剖学定位，可以直接显示碘对比增强的区域和范

围，此外也可以半自动化的进行解剖分段及测量肺结节的大小

和强化值。有研究认为ＣＴ双能碘图和碘含量的测定，通过注

射对比剂后单次扫描即能获得，其定量可靠性好，优于常规ＣＴ

平扫和增强扫描获得的ＣＴ强化值
［１１］。

２．ＣＴ灌注成像的定量分析

由于活动性炎性结节与恶性结节在动态增强表现上有很

大的重叠，给诊断带来很大难度。而ＣＴ灌注成像可反映组织

的微血管分布和血流特点，提供组织器官的血流动力学信

息［１２］，为孤立性肺结节的鉴别诊断提供了新的依据［１３］。理想

的灌注成像能获取病灶内密度随时间变化的曲线，直接反映对

比剂在该器官中浓度的变化，间接反映组织器官内灌注量的变

化。但目前众多的灌注研究尚不能称为真正意义上的灌注成

像，因为没有考虑到体重、心输出量及患者循环状况的影响。

目前国内外专家进行ＣＴ灌注成像研究的方法不一致，具体参

数及后处理软件的选择也不一致，所以得出的结论差别较大

（表２）
［１４１９］。
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　图１　非小细胞肺癌患者。ａ）ＰＥＴＣＴ示右下肺结节（箭）代谢明显增高（ＳＵＶ值约

５．８Ｂｑ／ｍＬ），高度提示肺癌可能；ｂ）另一层面示腔静脉旁淋巴结（箭）大小约８ｍｍ，

ＳＵＶ值约１．１Ｂｑ／ｍＬ，提示该淋巴结非转移灶；ｃ）与图ａ同一层面的 ＭＲＤＷＩ（ｂ＝

４００ｓ／ｍｍ２）示右下肺结节呈明显高信号影（箭），ＡＤＣ值约１．１×１０－３ｍｍ２／ｓ，提示肺

癌可能；ｄ）与图 ｂ对应层面 ＤＷＩ示腔静脉旁淋巴结（箭）ＡＤＣ 值约２．６４×

１０－３ｍｍ２／ｓ，提示该淋巴结非转移灶。

表２　肺癌ＣＴ灌注的定量分析

作者 例数
灌注峰值

［ｍｌ／（ｍｉｎ·１００ｇ）］
结果

ＺｈａｎｇＭ等
［１４］ ６５ ４１．９±２．８

恶性和炎性结节明显高于
良性结节

李慎江等［１５］ ３７ ３７．９８±１７．９７
恶性与炎性结节强化值无
显著差异

李慎江等［１６］ ７８ ３５．７９±１０．７６
恶性结节与活动性炎性结
节差异无显著意义

ＯｖａｌｉＧＹ等［１７］ ２４ －
腺癌３４．８０±１７．９２、鳞癌
７８．５２±５５．６１

李慎江等［１８］ ８５ １０～３５

诊断敏感度５４．４％，特异度
８９．３％，误诊率１０．７％，漏
诊率４５．６％

李慎江等［１９］ ６８ １２．１０～７０．６６
恶性结节与炎性结节无显
著差异

肺癌ＰＥＴＣＴ的代谢定量评价

１８ＦＦＤＧ是目前应用最广的示踪剂。它利用肺癌细胞增殖

迅速、所需的葡萄糖代谢增加，达到在肺癌组织中浓聚的目

的。１８ＦＦＤＧＰＥＴ或ＰＥＴＣＴ诊断肺癌的敏感度多为８８％～

９６％，特异度为７０％～９０％（表３）
［２０２９］。

表３　肺癌ＰＥＴ－ＣＴ的代谢定量评价　（％）

作者 例数 符合率（％）敏感度（％）特异度（％）

Ｄｅｗａｎ等
［２０］ ３０ ９０（２７／３０）９５（１９／２０） ８０（８／１０）

Ｇｕｐｔａ等
［２１］ ６１ ９２（５６／６１）９３（４２／４５）８８（１４／１６）

Ｌｏｗｅ等
［２２］ ８９ ９１（８１／８９）９２（５５／６０）９０（２６／２９）

Ｌｅｅ等
［２３］ ７１ ８３（５９／７１）８８（３８／４３）７５（２１／２８）

Ｈｅｒｄｅｒ等
［２４］ ３６ ８３（３０／３６）９３（１３／１４）７７（１７／２２）

Ｈａｌｌｅｙ等
［２５］ ２８ ８６（２４／２８）９４（１７／１８） ７０（７／１０）

Ｙｉ等
［２６］ １１９ ９３（１１１／１１９）９６（７６／７９）８８（３５／４０）

Ｋｉｍ等
［２７］ ４２ ９３（－） ９７（－） ８５（－）

段钰等［２８］ ５３ ８５（４５／５３） ９２（４５／４９） １００（４／４）

李红等［２９］ ７４ ９５（－） ９８（－） ８４（－）

１８ＦＦＤＧ标准摄取值（ｓｔａｎｄａｒｄｕｐ

ｔａｋｅｖａｌｕｅ，ＳＵＶ）增高（ＳＵＶ＞２．５Ｂｑ／ｍＬ）

的孤立性肺结节常被诊断为肺癌，但在一

些感染或炎性病灶中也可见假阳性结果，

例如活动性结核、组织胞浆菌病、类风湿

结节等。１８ＦＦＤＧＰＥＴ诊断Ｔ１期肺癌的

假阴性率约为５％，绝大多数是因为肿瘤

小于５ｍｍ所致
［３０］。虽然ＰＥＴＣＴ有一

定的假阳性率和假阴性率，但依靠ＳＵＶ

值判断良恶性病变的总体准确性还是要

高于单独依靠ＣＴ增强扫描
［３１］。

肺癌随访的定量评价

自从多排螺旋ＣＴ进入临床以来，小

于１ｃｍ的结节已可被常规检出，但是如

何对检出结节进行合理处置始终困扰着

影像科医师［３２，３３］。目前临床上使用的实

性结节和磨玻璃密度结节随访指南已逐

渐得到了广泛的认可。多数情况下，结节

倍增时间小于１个月或稳定时间大于２４

个月考虑为良性病变。但即使通过随访

对倾向于考虑为良性结节，也不能轻易放

弃观察，可以延长随访时间。前后两次随

访比较的结论是否准确，受到所用测量方法的制约。目前新的

螺旋ＣＴ基本均具备体积测量软件，但仅适用于实性结节，对于

磨玻璃密度结节的体积分析目前尚不成熟。但应用软件自动

测量所得到的三维容积值相对于最大径或最大层面长径值而

言，理论上讲，更准确、可靠［３４］。可是在实际临床应用中，三维

容积值的测量相对比较复杂，耗时费力，是否比单独应用最大

径测量有更好的预后判断价值还需要进一步的论证。

肺癌分期的定量

肺癌容易较早发生转移，有无淋巴结转移是确定肺癌分

期、决定治疗方案和预后的重要因素［３５，３６］。ＣＴ依据淋巴结的

大小来判断淋巴结的转移情况，其判断的标准是淋巴结短径

＞１ｃｍ，但其假阳性及假阴性率较高。ＭＲＩ和ＰＥＴ在诊断肺

门、纵隔淋巴结转移方面的敏感性、特异性和准确性均较ＣＴ

高［３７］；假阳性诊断主要见于炎症所致的反应性淋巴结增生，假

阴性主要见于直径＜７ｍｍ的淋巴结。一般来说ＰＥＴＣＴ或

ＭＲＩ具有很高的诊断特异性及阳性预测值（图１）。故建议阴性

病例可不必行纵隔镜检查，而阳性病例尤其是ＰＥＴ高度提示

恶性可能的，仍须行纵隔镜等检查予以证实或排除。准确判断

远处转移对治疗及预后有重要意义。ＰＥＴ较ＣＴ检出远处转

移有更高的敏感性和特异性［３８］。部分患者行ＰＥＴ显像后因多

发现了隐匿性转移灶而使临床分期上升，从而避免了不必要的

手术创伤和手术费用；部分患者因ＰＥＴＣＴ除外了一些对分期

有重要意义的转移灶而使分期下降，使之获得了根治性手术治

疗的机会。

肺癌疗效的定量评价

目前临床上影像定量分析的经典应用就是用于恶性肿瘤
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（包括肺癌）治疗反应的评价。

传统监测细胞毒性化疗药物的疗效是通过观察恶性肿瘤

化疗后是否缩小来实现，常依赖于影像学对肿瘤大小的测量。

根据世界卫生组织（ＷＨＯ）制定的标准，肿瘤大小应在影像学

二维最大径上测得。近来，动态对比增强 ＭＲＩ和ＰＥＴ的标准

摄取值（ＳＵＶ）被更多的引入治疗评价中，有助于更早地判断疗

效。ＰＥＴ利用肿瘤组织葡萄糖代谢旺盛，坏死、纤维化组织葡

萄糖代谢极低甚至没有的特点，能较好地进行鉴别，及时发现

复发、转移，有利于临床及时调整治疗方案。部分非小细胞肺

癌在化疗后虽然ＣＴ可显示肿瘤范围的缩小，但如果ＰＥＴ显示

ＦＤＧ在肿瘤局部的摄取异常增高，常提示化疗无明显效果，并

可能产生肿瘤的抗药性；相反，另一些患者在化疗后肿瘤范围

未见明显变化，但局部ＦＤＧ摄取明显减低，仍提示治疗方案有

良好的效果［３９４０］。一般来说仅凭肉眼分析ＰＥＴ肺癌显像的图

像已经足够满足化疗疗程结束后疗效的判断要求，然而，钆剂

及ＳＵＶ的定量分析更能在治疗早期准确地评判疗效，分辨潜

在的治疗有效或无效人群，从而避免无效人群的过度治疗。据

此，ＰＥＴ定量分析已经被成功纳入抗癌新药早期疗效的评价当

中，对指导化疗方案的制定意义重大［４１４２］。

肺癌定量分析的缺陷

尽管影像定量分析已经在数项临床试验中表明其对肺癌

临床有重要的指导意义，但是许多因素还限制了其在临床中的

常规应用。采用生物学成像标记物（例如用于分析肺癌血管生

成、乏氧、坏死等的影像定量指标）来全面分析肺癌治疗反应，

往往需要利用较复杂的数学物理模型或影像资料的多参数综

合分析来判断成像参数与临床预后间的定量关系［４３４４］。由于

影像数据测量费时费力，因此这些有用的定量参数并不常规纳

入影像诊断报告中，对于肺癌临床治疗和科研并没有产生积极

的影响。更加困难的是如何对这些影像学参数进行标准化定

义，以及采用何种统计学方法对这些参数进行比较，目前各方

观点分歧较大［４５］。由于目前的临床试验涉及多中心及多家成

像设备，亟待解决的难题是如何对患者的纳入标准、图像扫描

参数、图像后处理、图像分析及参数报告等提供一个标准化的、

获得广泛共识的解决方案。

目前，针对这些难点所开发的一系列图像后处理软件正被

临床所试用，其目的是为了在日常工作中更便利的提取定量参

数，更简便地从图像中提取相关空间信息，或建立包含空间与

时间特性的多参数模型［４６］。这些来源于图像的定量参数将有

助于我们对肺癌的形态学描述，也有助于提高肺癌检出率，并

提升肺癌定性诊断的敏感性和特异性。

肺癌定量分析的未来展望

随着分子影像学技术的飞跃及其在临床前期与基础研究

的深入，影像定量分析将有可能在无创性观察肺癌的病因以及

肺癌发生发展的进程中发挥更大的作用，并极有可能从分子水

平异常阐述肺癌的异常表现。另一潜在的应用领域是评价肺

癌新型治疗药物的疗效。当然，这些都涉及到影像定量分析参

数标准化的探讨。动物实验是解决该难题的途径之一，通过动

物实验可获得肺癌组织病理标本，从而验证无创性获得的生物

成像参数是否真实与肺癌变化相关。将来还可向转化医学迈

进，为肺癌临床试验研究提供更多的影像定量分析数据以供参

考。

目前，过多依赖于数学和物理发展的成像方法还不能满足

肺癌研究的诸多要求。例如在某些肺癌临床试验中，对于肺癌

不同生物学状态的评估需要应用更多、更新的定量成像参数。

为促进定量成像参数（或生物学成像标记物）在将来放射学领

域中的应用，验证和改进现有数学算法及相关软件的呼声也越

来越高，将来的影像学定量信息不仅可有助于肺癌临床方案的

制定，并且还可以实现理想化、自动化的获取。目前，定量成像

标记物联盟（ＱＩＢＡ）已经在北美率先建立，并着手解决相关的

一系列重要难题。据说ＲＳＮＡ已经致力于将影像学范畴从定

性向更广的定量来推进，使肺癌患者从飞速发展的药理学、生

理学、介入性诊断和治疗中获得更大的利益。
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