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#摘要$

!

亚实性结节即磨玻璃密度结节%

QQ<

&作为一个非特异性征象!可以出现在非典型腺瘤样

增生%

==M

&*原位腺癌%

=@;

&*腺癌和良性病变%如炎症*局部纤维化*局灶性肺出血&等多种病理状态

下$

QQ<

的良恶性鉴别诊断主要依靠其生长特性*密度*形态特征和影像组学技术等$计算机辅助诊

断%

A=E

&已初步应用于肺结节良恶性的判别$本文对
QQ<

的相关研究及
A=E

进展进行综述$
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亚实性结节

影像学上定义亚实性结节即磨玻璃密度结节

"

3

/7P2L(

3

,*OO27LP,J

!

QQ<

#为
AB

值轻度增加的区

域!透过其中可以看到正常的肺实质&气道及血管等结

构$影像学将
QQ<

分为两类%纯磨玻璃密度结节

"

5

P/J

3

/7P2L(

3

,*OO27LP,J

!

5

QQ<

#和混合磨玻璃密

度结节"

)+1LJ

3

/7P2L(

3

,*OO27LP,J

!

)QQ<

#$

5

QQ<

不包含实性成分!而
)QQ<

既有磨玻璃密度部分也有

实性部分$部分肺腺癌在
AB

上表现为亚实性结节$

国际肺癌研究学会&美国胸科学会和欧洲呼吸学

会公布了
>#$$

年肺腺癌的国际多学科新分类方案$

该分类提出病理学&影像学&分子生物学及临床诸学科

的腺癌综合诊断标准!统一了诊断分类和术语!特别是

主张弃用)细支气管肺泡癌"

X/72-H+7,7*,4J7,*/-*/-+(

27)*

!

U=A

#*及浸润性腺癌中的)混合*亚型!并推荐

了小活检'细胞学标本的诊断规范$

非典型腺瘤样增生"

*K

I5

+-*,*LJ27)*K7POH

I5

J/(

5

,*O+*

!

==M

#是肺内小的"

%

#0C-)

#&局限性&

)

型肺

泡细胞和'或
A,*/*

细胞增生性病变$

==M

具有轻
(

中度异型性!核内包涵体常见!细胞间常有空隙&沿肺

泡壁生长!有时累及呼吸性细支气管壁$

==M

可表

现为富于细胞性和异型性!此时形态学鉴别
==M

和

原位腺癌"

*LJ27-*/-+27)*+2O+KP

!

=@;

#非常困难!而

细胞学方法几乎无法将二者鉴别$

=@;

为局限的&小的"

#

"-)

#腺癌$癌细胞呈贴

壁生长!无间质&脉管或胸膜浸润!无乳头或微乳头结

构!肺泡腔内亦无癌细胞聚集$

=@;

特别是非黏液性

=@;

的间质经常因硬化而增宽$符合
=@;

诊断标准

的肿瘤相当于
>##!

年
\MF

分类中的
U=A

$

=@;

全

部切除后预后很好!

C

年无病生存率达
$##[

$

微浸润性腺癌"

)+2+)*,,

I

+24*O+4J*LJ27-*/-+27(

)*

!

?@=

#是指一类小的"

#

"-)

#&局限性腺癌!癌细

胞以贴壁生长方式为主!任一视野下间质浸润的最大

径
#

C))

$

?@=

浸润成分的判断指标有%

$

出现贴

壁生长以外的类型!如腺泡状&乳头状&微乳头状或实

性类型(

%

癌细胞浸润肌纤维母细胞间质$如果肿瘤

侵犯淋巴管&血管&胸膜或出现肿瘤性坏死!直接诊断

浸润性腺癌"

+24*O+4J*LJ27-*/-+27)*

!

@=

#$

?@=

通

常为非黏液性!黏液性
?@=

罕见$

?@=

手术切除后

预后很好!

C

年无瘤生存率几乎达
$##[

$

新分类将
@=

分为贴壁为主型&腺泡为主型&乳头

为主型&微乳头为主型和实性为主型伴黏液产生共
C

个亚型$贴壁为主型腺癌"

,J

5

+L+-

5

/JL7)+2*2K*LJ27(

-*/-+27)*O

!

NY=

#在形态学上与
=@;

和
?@=

相似!但

至少一个视野下浸润癌成分最大直径
$

C))

$新分

类中
NY=

专指贴壁为主型的非黏液腺癌!用以区别浸

润性黏液腺癌"相当于以前的粘液性
U=A

#$

(

期的

NY=

预后较好!

C

年无复发生存率达
%#[

$

@=

的变

型包括浸润性黏液腺癌&胶样腺癌&胎儿型腺癌和肠型

腺癌,

$

!

>

-

$

QQ<

作为一个非 特异 的征象!可以 出现在

==M

&

=@;

&腺癌或良性病变如炎症&局部纤维化&局

灶性肺出血等多种病理状态下,

"

-

$随着低剂量
AB

筛

查的普及!临床实践中
AB

检出的肺部结节&尤其是

QQ<

越来越多$相应的!结节的定性诊断也给影像医

师带来许多困扰$目前
AB

征象仍然是判断结节性质

的主要依据,

!

-

!但肺结节特别是
QQ<

的影像与病理

*"&

放射学实践
>#$%

年
>

月第
"!

卷第
>

期
!

:*L+7,Y/*-K+-J

!
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诊断仍然是一个难题!因此采用一个系统的方法检出

QQ<

并对其进行管理十分重要,

C

-

$影像学判定
QQ<

良恶性及定性诊断体现在以下几个方面$

$fQQ<

的增长特点

QQ<

的增长定义为直径比原来至少增加
>))

!

或结节内出现实性成分,

"

!

6

!

9

-

$

;H+2

等,

8

-至少超过
>

年的随访研究表明!结节中出现实性成分或实性成分

增加提示结节的增长!很可能是恶性肿瘤$

QQ<

原始

的平均
AB

值是肿瘤增长的独立危险因素!可能与肿

瘤的倍增时间相关,

6

-

$

Z7X*

I

*OH+

等,

%

-的研究得出!

吸烟史及原始病灶的直径与
QQ<

增长明显相关$

B*G*H*OH+

等,

$#

-认为
5

QQ<

至少需要随访
>

年来观

察其是否增长!同时发现结节直径
&

$#))

&分叶和空

泡与
5

QQ<

的增长密切相关(结节内出现实性成分提

示恶性$

>fQQ<

良恶性判别征象

根据
>#$$

年新的病理学分类!肺腺癌被划分为癌

前病变"

==M

和
=@;

#和浸润性肺腺癌!后者包括

?@=

和
@=

,

$

-

$

$

穿行血管的判别$

N+*2

3

等,

$$

-回顾性研究
$"8

例
)QQ<

和
5

QQ<

患者的
AB

特征得出!穿过
QQ<

的血管数量可能对鉴别癌前病变和浸润性肺腺癌有重

要意义!

5

QQ<

中血管数量是独立的重要危险因素$

%

结节密度"

AB

值#相关判别$

)QQ<

中实性成

分的大小及胸膜凹陷是两个独立的危险因素,

$$

-

$

Q7L7

I

等,

$>

-的综述中提到持续存在的亚实性结节更

可能是恶性的!亚实性结节特别是部分实性结节的恶

性率高于实性结节$

NJJ

等,

$"

-的综述得出!直径

&

$C))

的
5

QQ<

或
AB

值
&

&!9>M^

很可能是

(

=

$

'

3

P-H+

等,

$!

-回顾性分析
$#$

例
5

QQ<

的研究认

为!直径
&

$$))

!平均
AB

值
&

&68#M^

对于预示

侵袭性有重要意义!两者结合更准确$

Z+K*)+

等,

$C

-对

98

例切除后经病理证实的
5

QQ<

的比较研究得出!

5

QQ<

最大直径
#

$#))

和
AB

值
#

&6##M^

基本

为癌 前 病 变!而 最 大 直 径
&

$# ))

和
AB

值

&

&6##M^

基本为浸润性病变$

YJ2

3

等,

$6

-对
$#>

例

QQ<

进行随访期间!利用软件测量肺结节的体积和密

度!结果发现
AB

峰值和
AB

峰值平均变化率有助于

区分癌前病变和浸润性癌$

B*)P/*

等,

$9

-对
6"

例

5

QQ<

的最大径&形态和边缘特征进行回顾性研究得

出!平均
AB

值和肺癌家族史与
QQ<

增长密切相关!

是独立的风险因素$

&

)QQ<

内实性成分大小与侵袭性及预后关系

的判别$

M_*2

3

等,

$8

-将
C#$

例病理证实为一期肺腺

癌的患者分为实性结节组"

"#!

例#和亚实性结节组

"

$%9

例#!并比较其中实性部分的直径得出!在亚实性

结节组中!相比于整个结节的直径大小!实性成分的直

径大小对预后的影响更大$

AH7

等,

$%

-的研究发现!

AB

上表现为新出现实性成分或实性成分直径增加!

在病理上通常是侵袭性的!对患者预后有明显影响$

Z+)

等,

"

-也提到在随访过程中出现实性成分或实性

成分增加是重要的危险因素$高丰等,

>#

-对
%>

例经病

理证实的
QQ<

的研究认为!实性成分的大小可作为

AB

鉴别诊断浸润前病变&

?@=

和
@=A

的依据!病灶

内的实性成分长径
$

C))

!尤其
&

6))

高度提示

@=A

$何亚奇等,

!

-认为!

==M

和
=@;

为非侵袭性病

变!且病灶较小!恶性征象发生率较低且不典型!大部

分表现为形态规则&密度均匀的
5

QQ<

(肿瘤微血管成

像征的出现率较高!可作为判断
QQ<

性质的重要依

据!但对于判断
QQ<

侵袭性的意义尚不如实性结节

明确$

"f

双能
AB

"

LP*,J2J/

3I

AB

!

E'AB

#

E'AB

碘增强图像的量化分析有利于表现为

QQ<

的
@=

与
=@;

'

?@=

的鉴别诊断$

;72

等,

>$

-纳入

"%

例有病理结果对照&在纵隔窗上实性成分
&

C))

的
QQ<

!并采用
E'AB

扫描!同时利用软件测量结节

的密度和体积!最终通过肿瘤局部的
AB

数据分析纹

理和直方图得出!碘增强定量分析确实可增加
QQ<

鉴别诊断的价值$

!f

计算机及
QQ<

纹理分析的特点判别

计算机纹理特征分析"灰度共生矩阵法#可以获得

医学图像中承载的更多信息!识别出肉眼不能发现的

图像特征!如能尽早在随访中对
QQ<

性质做出较为

准确的判断!可以减轻长期随访给患者造成的心理压

力和经济负担$

AH*J

等,

>>

-通过计算机三维结构或纹

理分析对入组的
86

例
)QQ<

进行人工分段!并由自

身的软件程序定量提取出纹理特征得出!浸润性癌与

癌前病变在直方图和体积参数上有很大差异(在
)Q(

Q<

中!高峰态和小质量对于鉴别肺腺癌中的癌前病

变明显不同$

M_*2

3

等,

>"

-对持续存在的直径
&

C))

的
5

QQ<

进行纹理分析得出!更高的熵和更低的均匀

性是重要的鉴别要素(结节大小与结节质量密切相关!

结节直径
&

$60!))

与
@=

相关!因此在直径
&

C))

的
5

QQ<

中!可以从癌前病变和
?@=

中鉴别出
@=

$

王波涛等,

>!

-采用纹理特征分析"包括能量&对比度&自

相关&逆差矩&熵#方法对
>

年内的
QQ<

进行随访并

量化分析发现!

QQ<

在随访中出现变大&缩小或密度

的差异!纹理特征也会出现相应改变!证实了
QQ<

纹

理特征的改变与其随访过程中形态变化有一定的相关

性$

Cf

肺结节影像组学的应用

>#$6

年!

Z*,

5

*KH

I

(A/*)J/

等,

>C

-进行了一项多学

!"&

放射学实践
>#$%

年
>

月第
"!

卷第
>

期
!

:*L+7,Y/*-K+-J

!

SJX>#$%

!

T7,"!

!
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科研究!制定并量化肺结节的影像特征$在影像学和

肿瘤学的分类和预测任务中!影像组学提供了正常和

异常组织的定量描述$定量影像网络的成员正在开发

影像学)特征*集来表征肿瘤!一般来说包括结节和病

灶的大小&形状&纹理&密度&边缘以及其他方面的影像

特征$最终目的是能够区分良恶性结节!评估治疗反

应以及与影像相关联的基因组学$由于肿瘤通常占据

影像图像相对较小的部分或体积!任何特征提取算法

的共同要求是依赖于提供的感兴趣区域"

:F@

#!通常

称为分割$但影像组学的数据量庞大!不同组中有些

比较特征会相同或非常相似!以致有时难以发现计算

的错误和细微的差异!故影像组学的应用尚存在很大

难度$

计算机辅助检测与诊断

目前计算机辅助诊断"

-7)

5

PKJ/(*+LJLL+*

3

27O+O

!

A=E

#主要是基于深度学习"

LJJ

5

,J*/2+2

3

#!深度学习

是通过建立类似于人类大脑的分层模型结构!对输入

的数据逐级提取从最底层到最高层的特征!从而很好

地建立从底层信号到高层语义的映射关系$深度学习

技术已经证明不需要经过复杂的图像处理方法或是模

式识别过程就可以从训练的
AB

图像中自动提取图像

特征!然后给出最终判断$

早在
$%6"

年!国外学者
M*P2

等,

>6

-使用计算机

来进行骨肿瘤的诊断$

$%6!

年!

?J

I

J/O

等,

>9

-提出

A=E

系统是通过自动测量心胸比例从异常胸片中区

别出正常胸片$

A=E

在临床的典型应用是使用计算

机化的系统用于乳腺
D

线摄影&胸部
AB

和胸部
D

线

片$

A=E

系统分别于
>##$

年和
>##!

年应用于胸部

D

线片和肺
AB

!用于检测
%

"

"#))

大小的孤立肺结

节相关的早期肺癌!并获得了食品和药物管理局的认

证$

A=E

最快发展是在近
>#

年!此阶段的主要目标

是通过专用计算机系统解释医学图片来协助影像科医

生!为他们提供补充性意见!但仍由影像科医生给出最

后的医学决策$研究表明
A=E

能够帮助影像科医生

减轻工作负担!提高诊断的准确性!同时减少由于疲劳

导致的肿瘤漏诊,

>8

-

$

计算机辅助检测与诊断"

-7)

5

PKJ/(*+LJLLJKJ-(

K+72*2LL+*

3

27O+O

!

A=EO

#大致分为五部分%图像分

割&肺内部结构分割&备选结节检测&消除假阳性以及

评估恶性可能性$通过分割的方法可以检测出直径介

于
"

"

"#))

间的不同类型的肺结节"孤立的&近胸膜

的&近血管的及
QQ<

#$

S+/)+27

等,

>%

-的研究同样分

为以上五部分!他们的初步结果显示!当曲线下面积为

#0%$

时高度可能是恶性!对于临床应用很有发展前

景$

国内
A=E

较早的应用是在胸部
D

线!在肺癌筛

查中!医师和
A=E

系统联合应用才可识别
D

线片中

所有的结节,

"#

-

$

A=E

系统的假阴性率偏高!特别是

对
QQ<

的漏检率高!目前在肺结节检测方面尚不能

独立使用!并不能取代医师做)自动化*诊断,

"$

!

">

-

$

目前许多致力于
A=E

的研究!通过改进算法改

善
QQ<

的检出与诊断$马红霞等,

""

-用分类与回归决

策树"

A=:B

#算法构建
AB

鉴别良恶性孤立性肺结节

"

OY<

#预测模型!如毛刺征!其次为年龄&结节部位&胸

膜凹陷&周围卫星灶&脐样切迹等$

A=E

对于实性结节的诊断已有一定基础!但对

QQ<

的检出仍存在技术难度且漏诊率高$国内目前

利用
A=E

判别实性结节的良恶性!其准确度可达

%#[

!但对于亚实性结节的检出及亚分类的鉴别诊断

和准确率仍然不够理想$提高肺结节的检出敏感性&

降低假阳性率&鉴别结节类型以及优化系统算法是研

究重点$导致假阳性的原因主要包括肺部正常结构

"血管&支气管等#和呼吸运动伪影等$近几年来!机器

算法的改进明显提高了肺结节
A=E

的效能!可在保

持一定敏感性的前提下有效降低假阳性率$除此之

外!应用机器学习算法对肺结节的纹理&边缘及形态特

征等参数进行分析!可建立肺结节预测模型$总体而

言!

A=E

是一个跨学科的研究领域!可为诸多临床问

题的解决提供新的思路和方向!积极推动
A=E

发展

将会促进多领域多学科的发展,

"!

!

"C

-

$国内的
A=E

系

统目前尚处于初步临床应用阶段!

A=E

的发展仍需要

工程研发人员和医学工作者的多方面协作!如优化图

像处理&机器学习和医学应用效能研究$
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