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#摘要$

!

目的!探讨基于临床资料$影像征象和影像组学特征构建的联合模型在术前对肺结节浸润

程度的预测价值!并通过决策热图及
MX+

\

-6

V

算法对模型进行可视化分析%方法!回顾性搜集
7"!#

年
!

月
'7"77

年
:

月在本院经病理确诊的
!9%

例肺结节患者的临床资料和术前
Eb

图像"肺窗平扫#%根据

肺肿瘤新分类!分为腺体前驱病变组"

9#

例#和浸润性肺腺癌组"

!"!

例#%采用
F66

\

0,D6

软件!分别提

取瘤灶$瘤周
:**

和
8**

区域的影像组学特征%使用单因素分析$相关性分析$

I2C4W+

算法和逐步

-2

.

,DW,3

回归分析等特征筛选算法确定各区域的最佳组学特征!然后采用
-2

.

,DW,3D

方法分别构建
:

个单

区域及
7

个多区域"肿瘤
r

瘤周
:**

及肿瘤
r

瘤周
8**

#共
8

个影像组学模型!分析各模型的预测效

能并计算其影像组学评分"

?+1D23C6

#%通过单因素和多因素
-2

.

,DW,3

回归方法筛选相关临床指标和结

节的主要
Eb

征象!并采用
UOI22DW

算法将筛选出的高危因素结合瘤灶
r

瘤周
:**

联合模型的影像

组学得分构建临床影像联合模型%额外收集浙江省嘉兴市中医医院经病理证实的
&%

例肺结节患者的

临床和
Eb

资料来完成联合模型的泛化性验证%利用决策热图和
MX+

\

-6

V

算法对模型分别进行可视化

和特征贡献度分析%结果!相比单区域影像组学模型"训练集(

ASEH"59$"

$

"98:

$

"59&#

&验证集(

ASEH"5#$!

$

"5#8&

$

"5#"%

#!多区域影像组学模型在两个数据集中均显示出更高的预测效能"

ASEH

"5#9#

和
"5#:$

#%

UOI22DW

联合模型的预测效能得到进一步地提高"

ASEH"5%$#

和
"5##&

#%

MX+

\

)
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V

分析显示影像组学得分$

Eb

值和结节长度为预测肺结节浸润程度的最重要的
:

个特征%决策热图

算法实现了对浸润性预测推演过程的可视化%结论!

UOI22DW

模型对肺结节浸润性的评估具有较高的

准确性和泛化性%决策热图实现了可解释机器学习算法的可视化从而保障了模型的实用性!为肺结节

的临床处理及管理提供了一种无创性的辅助诊断工具%
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根据
7"7"

年全球癌症数据统计结果!肺癌发病率

仅次于乳腺癌!位于第二位!但其致死率仍居于第一

位+

!)7

,

!故其已经成为了人们关注的一个重大公共卫生

问题'

7"7!

年
8

月国际癌症研究机构提出了肺肿瘤

最新分类标准!将肺腺癌分为腺体前驱病变和浸润性

肺腺癌!前者包括不典型腺瘤样增生#

+W

V\

,3+-+16/2)

*+W24DX

V\

6C

\

-+D,+

!

AAR

%和原位癌#

+16/23+C3,/2*+

,/D,W4

!

A@M

%!后者包括微浸润性肺腺癌#

*,/,*+--

V

,/]+D,]6+16/23+C3,/2*+

!

<@A

%和浸润性肺腺癌#

,/)

]+D,]6+16/23+C3,/2*+

!

@AE

%

+

:

,

'多 项 研 究 证 实!

AAR

"

A@M

的术后
8

年无病生存率为
!""5"k

!

<@A

为
%85"k

#

!""5"k

!

@AE

为
:#5"k

#

#95&k

+

$

,

'对

于腺体前驱病变积极随访观察是主要的处理方式!而

浸润性肺腺癌则需要及时手术干预'由于
A@M

和

<@A

术后复发率均较低!因此有部分学者建议将两者

归并为一个类别进行研究+

8

,

'然而!有国际癌症研究

机构指出+

:

,

!目前的数据不足以支持这样的建议'病

理分型是一种用于评估肿瘤侵袭或扩散程度的方法!

由于术后病理检查具有滞后性!无法指导临床在术前

制订精准的手术治疗方案!因此!在术前准确区分

AAR

"

A@M

与
<@A

"

@AE

有助于临床医师选择合适的

治疗手段及随访计划'

肿瘤微环境的异质性在肺结节浸润性发展过程中

起着至关重要的作用+

&

,

'近年来!已有研究证实基于

瘤周影像的影像组学分析技术可有效捕获结节周围微

环境的异质性信息+

$

,

'然而!肺结节浸润性预测模型

的内在决策机制和推演过程尚不清晰!这限制了模型

的推广应用'本研究通过联合瘤灶及不同瘤周范围的

Eb

影像组学特征及传统临床和影像征象!开发和验

证一种可解释且泛化性强的临床影像决策模型!旨在

为肺结节浸润程度的术前精准评估及个体化治疗提供

一种无创性方法'

材料与方法

!c

临床资料

本研究纳入了广东省南方医科大学顺德医院及浙

江省嘉兴市中医医院
7"!#

年
!

月
'7"77

年
:

月共

7$#

例肺结节患者'根据肺腺癌最新分类标准!将其

分为两组(

AAR

"

A@M

组和
<@A

"

@AE

组'纳入标准(

"

肺结节最大直径
&

:"**

#横轴面
Eb

图像上%!且

经病理证实为腺癌&

$

Eb

平扫图像$病理#包括免疫

组织化学检测%及临床资料#性别$年龄$病史等%完整&

%

既往未接受肺结节相关抗肿瘤治疗&

&

无其它恶性

肿瘤病史'排除标准(

"

Eb

图像质量欠佳或有明显
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移动伪影等&

$

病理证实肺结节内存在其它病理成分

#如鳞状细胞癌或小细胞肺癌等%'

将广东省南方医科大学顺德医院的
!9%

患者作为

训练集#

AAR

"

A@M9#

例!

<@A

"

@AE!"!

例%!浙江省

嘉兴市中医医院的
&%

患者作为外部验证集#

AAR

"

A@M

患者
7:

例!

<@A

"

@AE

患者
$&

例%'

本研究获得了上述两家医院伦理委员会的批准!

系回顾性研究!无需患者签署知情同意书'

7c

检查方法

使用
M,6*6/DM2*+W2*F6>,/,W,2/AM!7#

#南方

医科大学顺德医院%或
O(=,

.

XWD

\

661!&

#浙江省嘉

兴市中医医院%螺旋
Eb

机'所有患者取仰卧位!双臂

上举!头先进!扫描时嘱患者屏住呼吸'扫描范围自胸

廓入口至肺底水平!扫描仪器及参数见表
!

'

表
!

!

两家医院
Eb

机的扫描参数

扫描参数
M,6*6/DEb

机
O(Eb

机

管电压'
L̀ !7" !7"

管电流'
*A :"" 78"

扫描野'
**

7

:&"

#

$"" :&"

#

$""

矩阵
8!7e8!7 8!7e8!7

扫描层厚'
** 95" 758

重建层厚'
** "5& "5&

准直宽'
** !7#e"5&" !&e!578

:c

图像分析和影像组学特征提取

分析结节的常规影像学特征!主要包括病灶的平

均直径$

Eb

值$成分#实性"混合磨玻璃"纯磨玻璃%$

位置#左肺上叶"下叶$右肺上"中"下叶%$空泡征$空气

支气管征$月牙征$分叶征$毛刺征$微血管穿行征$胸

膜牵拉征$支气管充气征$月牙征$微血管征$空泡征和

瘤
)

肺边界#清晰"模糊%'将图像导入
F66

\

0,D6

软件

#

XWW

\

D

(""

L6

V

+/5166

\

0,D6532*

"

-2

.

,/

%!由两位具有

!"

年以上胸部影像诊断经验的医师分别采用自动"半

自动分割方法在肺窗图像上#窗宽
!8""RS

!窗位

'8""RS

%沿着病灶边缘逐层勾画
?J@

!由软件自动

生成容积
?J@

#

]2-4*62>,/W6C6DW

!

J̀@

%'完成肿瘤

勾画后!使用软件自动对所勾画的瘤灶边界分别向外

扩展
:**

和
8**

!此时由医师对外扩的区域进行核

查!手动去除外扩
?J@

时包含的非肺部结构#如骨$胸

膜等%!随后也分别生成
?J@

外扩
:

和
8**

相应的容

积
J̀@

#

J̀@

:**

$

J̀@

8**

%'

间隔
7

#

:

个月后由其中一位医师从总样本中随

机抽取
:"

例患者!再次对病灶进行
?J@

的勾画'

采用
a

V

C+1,2*,3D

程序包对每个病灶的
:

种
J̀@

#

J̀@

瘤灶$

J̀@

:**

$

J̀@

8**

%分别进行特征提取!包

括直方图#一阶统计特征%$形状特征#三维和形状%!灰

度区域大小矩阵$灰度共生矩阵$灰度依赖矩阵等灰度

特征$

D

^

4+C6C22W

$

0+]6-6W

滤波特征'采用组间和组内

相关系数#

@EE

%对提取的特征进行一致性检验!

@EE

#

"598

认为一致性好'为了消除源于不同中心的不同

扫描仪及成像参数的差异导致的潜在批次效应!采用

E2*I+W

批次校正分析和
Q)D32C6

标准化方法对影像

组学数据进行标准化'

$c

影像组学特征筛选及模型构建

因提取特征的数据维度过高!为了避免模型过拟

合!提高模型的泛化性!我们对不同范围的
?J@

所提

取的影像组学特征分别进行特征筛选!具体步骤如下'

"

单因素分析(采用独立样本
W

检验或秩和检验进行

组间比较!筛选出有显著差异的特征'

$

相关性分析(

对所有特征两两进行相关性分析!若两特征的
a6+C)

D2/

或
M

\

6+C*+/

相关性大于
"5&

!则删除与其它特征

平均相关性更高的组学特征'

%

特征重要性分析(利

用
I2C4W+

算法随机引入影子变量与原始特征进行效

能比较!通过算法的多次迭代逐批删除低效能和冗余

的组学特征'

&

逐步
-2

.

,DW,3

回归分析(对特征进行

逐步回归分析!保留对于肺结节浸润性评估最重要#优

势比%的特征!计算特征的权重系数并进行线性组合来

构建影像组学模型!并计算影像组学得分#

?+1D32C6

%&

&

最后!再次基于逐步
-2

.

,DW,3

回归方法对三种
?J@

区域筛选出的最优特征进行联合分析!构建联合模型

并计算影像组学得分'对基于单区域和多区域
?J@

构建的模型进行
?JE

曲线分析!获得最佳影像组学

模型'

8c

临床
)

影像及综合模型的构建

对临床因素和影像征象进行单因素
-2

.

,DW,3

回归

分析!筛选出
!

"

"5"8

的显著因素&随后!进行多因素

-2

.

,DW,3

分析!筛选出肺结节浸润性相关的高危因素并

完成临床
)

影像模型的构建'最后!采用
UOI22DW

机

器学习算法构建临床$影像和组学的综合模型!并利用

MX+

\

-6

V

分析技术可视化模型中各特征的贡献情况'

&c

统计分析方法

组内相关系数分析$单因素分析$相关性分析$

I2C4W+

特征选择算法$逐步
-2

.

,DW,3

回归分析$

?JE

曲

线等统计学方法均使用
?

语言#版本
$5!5:

%'通过

\V

3+C6W

软件包完成
UOI22DW

机器学习模型的构建和

MX+

\

-6

V

分析'以
!

"

"5"8

为差异具有统计学意义'

结
!

果

!c

临床资料

两个医院的肺癌患者中
AAR

"

A@M

组和
<@A

"

@AE

组基线临床资料和
Eb

征像的比较结果详见表

7

'顺德医院的
!9%

例中!肺结节直径$

Eb

值$成分$

月牙征$分叶征$毛刺征$微血管穿行征及胸膜牵拉征

在
AAR

"

A@M

组与
<@A

"

@AE

组之间的差异均有统计

C>JK

放射学实践
7"7$

年
#

月第
:%

卷第
#

期
!

?+1,2-aC+3W,36

!

A4

.

7"7$

!

2̀-:%

!

N25#



表
7

!

两家医院两组患者基线临床资料和
Eb

征像的比较结果

指标'征象

广东省南方医科大学顺德医院

AAR

'

A@M

"

/H9#

#

<@A

'

@AE

"

/H!"!

#

!

值
*

7值

浙江省嘉兴市中医医院

AAR

'

A@M

"

/H7:

#

<@A

'

@AE

"

/H$&

#

!

值
*

7值

性别'例
"5!97 !5#&7 "5#88 "5"::

!

女
8$

"

&%57k

#

9%

"

9#57k

#

!&

"

&%5&k

#

:!

"

&95$k

#

!

男
7$

"

:"5#k

#

77

"

7!5#k

#

9

"

:"5$k

#

!8

"

:75&k

#

空泡征'例
!"

"

!75#k

#

!#

"

!95#k

#

"5:&! "5#:$ 8

"

7!59k

#

!"

"

7!59k

#

"5788 '

空气支气管征'例
$

"

85!k

#

&

"

85%k

#

#

"5%%%"5"88 !

"

$5:k

#

#

"

!95$k

#

"5788 !57%$

月牙征'例
!!

"

!$5!k

#

$!

"

$"5&k

#

"

"5""!!$5%#& !

"

$5:k

#

!:

"

7#5:k

#

"5"$$ $5"$$

瘤
)

肺边界模糊'例
88

"

9"58k

#

9:

"

975:k

#

"59%8 "5"&9 77

"

%859k

#

:&

"

9#5:k

#

"5!:! 757#8

分叶征'例
9

"

%5"k

#

7&

"

7859k

#

"5""$ #57:" "

"

"5"k

#

77

"

$95#k

#

"

"5""!!&5!$%

毛刺征'例
"

"

"5"k

#

7!

"

7"5#k

#

"

"5""!!#5:#: "

"

"5"k

#

77

"

$95#k

#

"

"5""!!&5!$%

微血管穿行征'例
8:

"

&95%k

#

#9

"

#&5!k

#

"5"": #58$8 77

"

%859k

#

$8

"

%95#k

#

#

"5%%%"57$:

胸膜牵拉征'例
$

"

85!k

#

77

"

7!5#k

#

"5""7 !!5:&& :

"

!:5"k

#

!%

"

$!5:k

#

"5"!9 85&:%

成份'例
"

"5""!!:5%#: "5"!9 #5"%7

!

实性
"

"

"5"k

#

!

"

!5"k

#

#

"

:$5#k

#

7!

"

$859k

#

!

混合磨玻璃
!8

"

!%57k

#

$8

"

$$5&k

#

!8

"

&857k

#

!&

"

:$5#k

#

!

纯磨玻璃
&:

"

#"5#k

#

88

"

8$58k

#

"

"

"5"k

#

%

"

!%5&k

#

位置'例
"57:9 858:! "5%7: "5%!!

!

左肺下叶
$

"

85!k

#

!"

"

%5%k

#

&

"

7&5!k

#

%

"

!%5&k

#

!

左肺上叶
!%

"

7$5$k

#

7"

"

!%5#k

#

9

"

:"5$k

#

!$

"

:"5$k

#

!

右肺下叶
!$

"

!95%k

#

7&

"

7859k

#

:

"

!:5"k

#

#

"

!95$k

#

!

右肺中叶
#

"

!"5:k

#

$

"

$5"k

#

!

"

$5:k

#

$

"

#59k

#

!

右肺上叶
::

"

$75:k

#

$!

"

$"5&k

#

&

"

7&5!k

#

!!

"

7:5%k

#

年龄'岁
8$5!d%5% 8:5!d!759 "58&& "5898 8759d!!5& 885&d!"5% "5:!7 !5"7"

直径'
** &5"

"

85"

!

#5"

#

#5"

"

95"

!

!"5"

#

"

"5""!857#% #5"

"

958

!

!"5"

#

!!5"

"

#5"

!

!$5"

#

"5""8 75#7"

Eb

值'
RS '8##5!

"

'&$#5!

!

'$9#5:

#

'$#"5"

"

'8975"

!

'::85$

#

"

"5""!$5878 '8#"5!

"

'&&85:

!

'$&858

#

':$75!

"

'$9&5"

!

'#$57

#

"

"5""!$5$#!

表
$

!

单
J̀@

和多区域组学模型在训练集及验证集中的预测效能

模型类型 截断值
ASE

"

%8kE@

# 符合率 敏感度 特异度

训练集

!

J̀@

瘤灶模型
"5:9" "59$"

"

"5&&$

#

"5#!$

#

"59"9 "59#& "58%7

!

J̀@

:**

模型
"5:&9 "598:

"

"5&9&

#

"5#7!

#

"59"9 "59&9 "5&7"

!

J̀@

8**

模型
"5&#! "59&#

"

"5&%"

#

"5#$!

#

"597$ "59$# "5&%"

!

多区域联合模型
"5"$% "59#9

"

"59$!

#

"5#8!

#

"598% "5#9$ "58%7

验证集

!

J̀@

瘤灶模型
"5:9" "5#$!

"

"597&

#

"5%:9

#

"5989 "5979 "5#""

!

J̀@

:**

模型
"5:&9 "5#8&

"

"5989

#

"5%$:

#

"59:" "5&8% "5#::

!

J̀@

8**

模型
"5&#! "5#"%

"

"59""

#

"5%"%

#

"59": "58%! "5#&9

!

多区域联合模型
"5"$% "5#:$

"

"597#

#

"5%7&

#

"59%9 "5#$! "59::

学意义#

!

"

"5"8

%&中医院的
&%

例中!肺结节直径$

Eb

值$成分$月牙征$分叶征$毛刺征及胸膜牵拉征在

AAR

"

A@M

组与
<@A

"

@AE

组之间的差异均有统计学

意义#

!

"

"5"8

%'

利用
a

V

WX2/

软件对每例患者的
J̀@

瘤灶$

J̀@

:**

和
J̀@

8**

分别进行影像组学特征的提取!每

种
J̀@

提取了
!"!8

个特征!其中一致性好的特征分

别有
99$

$

&98

和
&#%

个'经过各步骤的特征筛选分

析!最终基于
:

种
J̀@

分别保留了
7

$

$

和
$

个组学特

征#表
:

%'

基于
:

个单
J̀@

及联合
:

个
J̀@

的组学特征构

建预测结节浸润性的组学模型!各模型的预测效能指

标值见表
$

'在单
J̀@

组学模型中!瘤周
8**

模型

在训练集表现出了最好的预测效能#

ASEH"59&#

!截

断值
H"5&#!

%!瘤周
:**

模型在验证集中表现出了

最好的预测效能#

ASEH"5#8&

!截断值
H"5:&9

%&而

联合三区域影像组学特征基于逐步
-2

.

,DW,3

回归方法

构建的多区域组学模型#包含
!

个瘤灶特征和
:

个瘤

周
:**

特征%在验证集中表现出了更高的预测效能

#

ASEH"59#9

!截断值
H"5"$%

%!其影像组学得分计

算公式(影像组学得分
H'!5:!:e0+]6-6W5RR=

1

.

-)

3*

1

@1*

#瘤灶%

'"597e0+]6-6W5RRR

1

/

.

W1*

1

E2+CD6/6DD

#瘤周
:**

%

'"5&&&e0+]6-6W5RR=

1

/

.

W1*

1

MWC6/

.

WX

#瘤周
:**

%

r"5:9&e0+]6-6W5R=

=

1

/

.

W1*

1

I4D

V

/6DD

#瘤周
:**

%

r"5$$!

'

表
:

!

各种特征筛选方法筛选出的影像组学特征数

J̀@

类型 @EE

单因素
分析

相关性
分析 I2C4W+

逐步
-2

.

,DW,3

回归

J̀@

瘤灶
99$ &8! 87 7# 7

J̀@

:**

&98 &77 8" # $

J̀@

8**

&#% &$# &$ !$ $

:c

临床资料和影像特征筛选及模型建立

对所有临床资料和结节的常规影像特征进行单因

素分析!选取
!

"

"5"8

的特征进行多因素分析'经单

因素分析发现!月牙征$

Eb

值$直径$微血管穿行征和

胸膜牵拉征为结节浸润性的独立影响因素#表
8

%'使

用多因素
-2

.

,DW,3

回归分析进一步筛选!结果显示月

D>JK

放射学实践
7"7$

年
#

月第
:%

卷第
#

期
!

?+1,2-aC+3W,36

!

A4

.

7"7$

!

2̀-:%

!

N25#



图
!

!

UOI22DW

模型
MX+

\

-6

V

分析汇总图%横坐标为
MX+

\

-6

V

值!纵坐标为特征!每个点代表一例患者某个

因素的得分!其颜色越红提示倾向于
<@A

'

@AE

的贡献值越大!越蓝则代表倾向于
<@A

'

@AE

的贡献值越小!

即更倾向于为
AAR

'

A@M

%

!

图
7

!

UOI22DW

模型决策热图%紫色代表预测倾向于为
AAR

'

A@M

!橙色代表

预测倾向于为
<@A

'

@AE

%

表
9

!

训练集和外部验证集模型性能分析

模型 截断值
ASE

"

%8kE@

# 符合率 敏感度 特异度

训练集

!

临床
)

影像模型
"5&8$ "5#:9

"

"59#!

#

"5#%"

#

"598% "5&%% "5#$8

!

多区域组学模型
"5"$% "59#9

"

"59!$

#

"5#8!

#

"598% "5#9$ "58%7

!

UOI22DW

综合模型
"5$$% "5%$#

"

"5%!&

#

"5%9:

#

"5##8 "5#%: "5#9:

外部验证集

!

临床
)

影像模型
"5&8$ "5#"!

"

"5&%!

#

"5#%&

#

"5&:8 "58"" "5#::

!

多区域组学模型
"5"$% "5#:$

"

"597#

#

"5%7&

#

"59%9 "5#$! "59::

!

UOI22DW

综合模型
"5$$% "5##&

"

"5#"7

#

"5%88

#

"5#7$ "5#&$ "59&9

牙征$

Eb

值$直径和微血管穿行征为肺结节浸润性的

高危因素#表
&

%!构建的临床
)

影像模型的表达式为(

=2

.

,W

#

a

%

H

月牙征
e!5"7&98#!#$%""!:rEb

值
e

"5""8%#7"9!&998$9$9r

直径
e"5!%:%7"&%7&:9:"&r

微血管穿行征
e!577$&89:%88!#99r

胸膜牵拉征
e

"59!8##&&&987%$:8

'

表
8

!

临床资料和影像特征的单因素
-2

.

,DW,3

回归分析结果

变量
J?

"

%8kE@

#

!

值

年龄
!5""!

"

"5%98

#

!5"7%

#

"5%7!

性别
"5#$&

"

"5$:7

#

!5&&#

#

"5&7&

空泡征
757&$

"

"5%#:

#

859!!

#

"5"&&

空气支气管征
!59$!

"

"5&!:

#

85&##

#

"5:!%

月牙征
:579#

"

!58$9

#

95$##

#

"5"":

瘤肺边界
!57%7

"

"5&%%

#

75:#%

#

"5$!7

分叶征
!5%"7

"

!5""$

#

:5&#$

#

"5"87

微血管穿行征
75!#!

"

!5!8!

#

$5!9$

#

"5"!9

胸膜牵拉征
75:9&

"

!57$7

#

$5&#!

#

"5"!"

直径
!5:$7

"

!5!#8

#

!58$&

#

"

"5""!

Eb

值
!5""&

"

!5""$

#

!5""%

#

"

"5""!

表
&

!

临床影像特征多因素
-2

.

,DW,3

回归分析结果

变量
J?

"

%8kE@

#

!

值

月牙征
759%7

"

!5!""

#

958##

#

"5":&

微血管穿行征
:5$":

"

!5:7

#

%59!$

#

"5"!8

胸膜牵拉征
75"$&

"

"5&#%

#

&5$%$

#

"57"9

直径
!57!$

"

!5"$#

#

!5$7%

#

"5"!:

Eb

值
!5""&

"

!5"":

#

!5""%

#

"

"5""!

$c

临床影像组学综合模型的建立及效能评估

联合临床资料和影像征象中筛选出的高危因素

#月牙征$

Eb

值$长度$微血管穿行征%和多区域组学

模型的影像组学得分!采用
UOI22DW

机器学习方法构

建临床
)

影像
)

组学综合模型#

UOI22DW

模型%'采用

?JE

曲线分析模型的预测效能!结果见表
9

'在训练

集及外部验证集中!

UOI22DW

模型对区分肺结节浸润

性具有更强的预测效能!

ASE

分别为
"5%$#

和
"5##&

!

对应的截断值为
"5$$%

'

8c

临床影像组学综合模型的解释和可视化

MX+

\

-6

V

分析技术可以为模型提供定量解释!可

视化展现各个特征对不同患者的贡献大小'

MX+

\

-6

V

汇总图#图
!

%描述了影像组学得分$

Eb

值$长度$微血

管穿行征和月牙征五个因素对不同肺结节患者浸润预

测的贡献情况'其中!

MX+

\

-6

V

值越高#颜色越接近红

色%!提示倾向于
<@A

"

@AE

&反之#越接近蓝色%!则倾

向于
AAR

"

A@M

'

MX+

\

-6

V

值的绝对分布范围越大!提

示特征对肺结节浸润评估的重要性更大!由结果可知

提示影像组学得分$

Eb

值$长度是预测肺结节浸润性

最重要的特征'

将
UOI22DW

模型的第一棵树模型进行决策热图

可视化#图
7

%'若影像组学得分
&

'"5:!

!病变倾向

于为
AAR

"

A@M

&若得分
#

'"5:!

!则
Eb

值是预测肺

结节浸润性的关键特征!若
Eb

值
&

'8#:5#RS

!病

变倾向于为
AAR

"

A@M

&若
Eb

值
#

'8#:5#RS

!此时

肺结节长度是预测肺结节浸润性的关键特征!若长度

E>JK

放射学实践
7"7$

年
#

月第
:%

卷第
#

期
!

?+1,2-aC+3W,36

!

A4

.

7"7$

!

2̀-:%

!

N25#



图
:

!

<@A

'

@AE

组患者的模型分析%女性患者!

:!

岁!

Eb

显示右肺中叶有一混合磨玻璃结节!直径为

!"**

!

Eb

值偏高 "

'7$"RS

#!结节内可见微血管穿行征!影像组学得分"

!5##8

#较高!预测结果为
<@A

'

@AE

!病理结果为
@AE

!与之一致%

!

图
$

!

AAR

'

A@M

组患者的模型分析%女性患者!

$8

岁!

Eb

显示左肺上

叶舌段有一纯磨玻璃肺结节!直径为
&**

!

Eb

值"

'998RS

#较低!未见微血管穿行征!影像组学得分

"

'"5:!!

#较低!模型预测为
AAR

'

A@M

!病理结果为
AAR

!结果一致%

!

图
8

!

临床假阴性诊断的误诊分

析%女性患者!

:9

岁!

Eb

显示右肺上叶有一混合肺磨玻璃结节!直径偏小"

8**

#!

Eb

值较高"

':$&RS

#!

未见微血管穿行征!影像诊断为
AAR

'

A@M

%但模型分析显示影像组学得分为
!5%!%

!数值偏高!提示为

<@A

'

A@M

%经病理确诊该结节为
<@A

!与模型分析结果一致!表明模型可辅助识别影像诊断假阴性结节%

图
&

!

临床假阳性诊断的误诊分析%女性患者!

$9

岁!

Eb

显示右肺上叶后段有一纯磨玻璃结节!

Eb

值稍高

"

'$#$RS

#!可见微血管穿行征!影像诊断为
<@A

'

@AE

%然而!模型分析发现结节的影像组学得分数值偏

小"

'"5889

#!提示结节倾向于为
AAR

'

A@M

%最终病理确诊为
A@M

!与模型分析结果一致!提示模型可辅助

临床医师注意对影像假阳性结节的判断%

&

&**

!病变倾向于为
AAR

"

A@M

!若长度
#

&**

!则

倾向于为
<@A

"

@AE

'

9c

模型应用案例分析

MX+

\

-6

V

力图!可以用于解释对单个患者的评估'

它将特征的
MX+

\

-6

V

值可视化为增加或减少评估的

力!并且每个预测都以基础值开始!该基础值#

[+D6

]+-46

%是所有预测特征的平均
MX+

\

-6

V

值'箭头的长

度表示特征对
MX+

\

-6

V

值的贡献#以百分比表示%!红

色箭头为正值!蓝色为负值'图
:

#

&

列出了
$

例肺结

节患者的
MX+

\

-6

V

力图'

讨
!

论

在本研究中!我们联合结节内及结节周围的关键

影像组学特征和重要临床影像征象!开发了一种可解

释的肺结节浸润性评估模型'本研究中使用的
E2*)

[+W

批次校正方法可消除不同中心$不同仪器扫描时

可能导致的数据差异!在外部验证队列上实现了模型

效能的有效验证'决策热图算法将模型的推演过程进

行了可视化!有助于直观了解模型的分析过程!

MX+

\

)

-6

V

分析算法实现了各特征对肺结节浸润性预测贡献

情况的可视化!为临床提供了一种准确$便捷的肺结节

浸润性评估手段'

近几年的相关研究结果均表明肿瘤周围微环境在

预测肿瘤侵袭性和治疗反应等方面具有重要作用+

9)#

,

&

瘤周影像组学特征对区分肺结节良恶性具有较好的预

测效能+

%)!!

,

'然而!不同瘤周范围的影像组学特征的

作用具有差异性(有研究结果表明!基于瘤周
8**

区

域的影像组学特征在区分浸润性肺腺癌和良性肉芽肿

F>JK

放射学实践
7"7$

年
#

月第
:%

卷第
#

期
!

?+1,2-aC+3W,36

!

A4

.

7"7$

!

2̀-:%

!

N25#



方面具有较好的预测效能+

!7)!:

,

&也有研究结果显示!与

瘤周
7**

区域相比!瘤周
8**

区域的影像组学模型

区分
@AE

与
<@A

"

A@M

的
ASE

的差异无统计学意

义+

!!

,

'在本研究中!我们对基于肺结节的不同区域所

构建的影像组学模型对
AAR

"

A@M

与
<@A

"

@AE

的鉴

别效能进行了对比分析!发现单区域#

J̀@

瘤灶$

J̀@

:**

和
J̀@

8**

%组学模型在训练集中的
ASE

分别

为
"59$"

$

"598:

和
"59&#

!对应的截断值分别为

"5:9"

$

"5:&9

和
"5&#!

!表明瘤周
8**

区域影像组学

特征的预测效能最佳'将多区域影像组学特征联合构

建的多区域组学模型的性能得到了改进!

ASEH

"59#9

'但是需要指出!在多区域联合建模过程中!最终

仅纳入了
!

个瘤灶和
:

个瘤周
:**

影像组学特征!

并未纳入瘤周
8**

的影像组学特征!分析其原因可

能是由于本研究中纳入的肺结节均较小!其微环境信

息尚主要集中于瘤周
:**

区域'

经过临床多因素分析!筛选出月牙征$

Eb

值$直

径和微血管穿行征为评估肺结节浸润性的重要危险因

素!与既往的研究结果基本一致+

!$)!&

,

'在此基础上联

合影像组学得分!利用
UOI22DW

机器学习算法完成了

临床影像综合模型的构建!预测效能得到了进一步地

提高#截断值为
"5$$%

!在训练集和验证集中的
ASE

分别为
"5%$#

和
"5##&

%'然而!尽管采用影像组学方

法对肺结节浸润性进行评估的可行性已经被证实!如(

G4

等+

!!

,回顾性分析了
!7!

例磨玻璃结节样肺腺癌的

瘤周影像组学特征在预测肿瘤病理侵袭性中的价值!

结果显示!基于肺结节瘤周
7**

和
8**

的影像组学

特征可以有效预测
@AE

与
A@M

"

<@A

&

R4+/

.

等+

!9

,的

研究表明!临床
)

影像学特征和影像组学特征构建的列

线图可以预测孤立性肺结节的病理侵袭性'但以往的

研究中的模型仍缺乏可解释性!很难应用于临床实

践+

$

,

'为了直观理解肺结节浸润预测模型的推演过

程!我们绘制了决策热图来实现模型的可视化#图
7

%'

相比
N2*2

.

C+*

!决策热图能更为直观地显示出各特

征对肺结节浸润性预测的重要程度!并按照每个特征

的贡献力进行分层!可显示特征之间的交互作用!能综

合分析特征与结节浸润性的复杂关系+

!#)!%

,

'本研究中

最终将影像组学得分$

Eb

值和直径纳入决策热图!分

析其原因可能是这
:

个特征属于连续变量!而月牙征

和微血管穿行征属于临床分类变量!评估结果的主观

性较强!且本研究中病例数较少!因此影像组学得分$

Eb

值和直径更适合纳入模型中来预测肺结节的浸润

性'

此外!我们还利用
MX+

\

-6

V

可解释技术分析了不

同特征对不同患者肺结节浸润性进展的预测贡献度'

作为一种模型可解释技术!通过
MX+

\

-6

V

图形对模型

进行解释及可视化!目前已得到了初步的应用+

!%)77

,

(

G+/

.

等+

7:

,采用
MX+

\

-6

V

技术建立并验证了基于
<?@

的临床
)

放射学模型!评估了全脑放疗的治疗效果!可

指导临床医师制订个性化的诊疗策略&

<+/,L,D

等+

7$

,

的研究结果表明!利用
MX+

\

-6

V

技术能直观显示异柠

檬酸脱氢酶突变状态与放射组学特征之间的关系!增

加了影像组学的潜在临床应用价值&

a+/

等+

78

,的研究

表明!利用
MX+

\

-6

V

可解释技术有助于识别骨肿瘤分

类中的重要特征!为临床提供更精确的诊断依据'在

本研究中!我们通过
MX+

\

-6

V

汇总图#图
!

%可了解影像

组学得分具有最大的
MX+

\

-6

V

分布区间!其
MX+

\

-6

V

值越大则越倾向于提示病变为
<@A

"

@AE

!反之则倾

向于为
AAR

"

A@M

'

MX+

\

-6

V

力图#图
:

%实现了患者

特征的个性化解释及可视化!临床医师可以通过
MX+)

\

-6

V

力图箭头的颜色及长度去直观地了解每个特征如

何影响对个体患者肺结节浸润性评估的价值+

7&

,

'总

而言之!本研究中构建的临床影像组学综合模型不仅

能预测肺结节浸润性!而且还为模型预测的机制提供

了合理的解释及可视化!这将提高临床医师对模型预

测结果的信心!促进影像组学技术的推广和应用'

本研究存在一定的局限性(第一!本研究中的样本

来自两个医疗中心!扫描仪和扫描参数的不同对成像

数据可造成潜在的影响&第二!本研究为回顾性研究!

病例数较少!病例筛选可能存在一定的选择偏倚!需进

一步扩大样本进行前瞻性研究&第三!本研究中的影像

组学特征是从
Eb

图像上提取!未来需要将影像组学

与病理免疫组化$基因学联合起来进行更深入地研究'

综上所述!本研究构建了临床影像组学综合模型!

可用于鉴别肺结节的浸润性#

AAR

"

A@M

和
<@A

"

@AE

%!且具有较好的预测效能&进一步采用了决策热

图和
MX+

\

-6

V

分析方法来解释和将模型进行可视化!

具有可解释性的机器学习算法可以帮助临床医师优化

对肺结节的诊断及管理!可作为术前评估肺结节浸润

性的无创性方法'
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