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'是基于计算

机来模拟人类的思维过程和智能行为的一门学科!随

着
=:

技术的发展!目前已成为涉及计算机科学#心理

学#哲学和语言学等多学科交叉的一门新兴前沿学

科)

!

!

&

*

"近几年来随着深度学习算法的出现#计算能

力的指数级增长#丰富的大数据资源和基于训练的自

主学习方法!以及计算机具有条件反射等类脑能力而

发展出复杂人工智能!使得新一代
=:

技术迎来了爆

发式的发展和应用"人工智能赋能医疗行业!在虚拟

医师助理#病历与文献分析#药物研发#基因测序和影

像辅助诊断#精准医学等方面都取得了令人惊喜的成

果"其中!医学影像与人工智能的结合是最具发展前

景的领域"

&(!&

年以后!随着深度卷积神经网络技术

的兴起和应用!

=:

在计算机视觉领域的发展取得了突

破"计算机视觉基于图像识别!可以对医学影像数据

进行深入分析!获取更多有价值的信息"通过大量数

据的训练和学习!使其分析能力不断提升!从而在精准

诊断方面显示出广阔的应用前景"目前在肿瘤检出#

自动结构式报告#定性和定量诊断#肿瘤提取和放疗靶

器官勾画等方面已有较多的临床应用和研究)

!

!

&

*

"当

人工智能方法作为辅助医师的工具无缝集成到临床工

作流程中时!通过提供预先筛选的图像和确定的特征

可更准确地进行影像学评估!且可重复性高!能显著提

高工作效率!减少误诊和漏诊!并可对疗效进行监

测)

!?$

*

"

人工智能在肿瘤影像学领域的应用及研究

人工智能尤其是深度学习算法在医学影像领域应

用最为成熟的为肿瘤影像!在肿瘤的预防#早期发现#

诊断和干预#预后评估等方面提供了可能)

!

!
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"在肿

瘤影像学中!人工智能在三个主要的临床任务中发挥

了巨大的作用!即肿瘤的检测#表征和监测)

&

*

"
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肿瘤的检测

在传统的临床工作流程中!放射科医师依靠视觉

感知来识别图像上可能的异常!依靠知识#经验和对正

常影像表现的理解!在一定程度上属于主观决策"近

年来!多项研究表明使用人工智能软件后影像科医师

对病灶的检出能力明显提高)

!

!

6

*

!其中在肺结节检出

的临床应用已经较为成熟"
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等)
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*的研究中
#

位

影像医师先独自对
!$"

份胸部
78

影像进行阅片!后

参考
7=K

自动检测结果进行修改!结果表明在
7=K

辅助下结节的平均发现率从最初的
##R

提升到了
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*发现
7=K

对孤立性结节的诊断敏感

度高于医生肉眼观察"

&(!4

年!

GA2S@

等)

#

*对基于意

大利多中心肺癌筛查数据库中的
&$($

例使用人工智

能软件!其
TTJ

检出率达
)(%&R
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*利用卷积神经网络&
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'深度学习检测乳腺钼

靶
W

线摄影中的病变!其具有较高的敏感性!与人类

阅读水平相近"此外!

=:

对
9,:

脑转移瘤和前列腺

病变的检出同样具有较高的灵敏度)

)

!

!(

*

"在模式识别

的背景下!具有可疑图像特征的区域
=:

可突出显示

并呈现给阅片者!从而有效避免对病灶的遗漏!因此

=:

可应用于人群的初始肿瘤筛查"但需要指出是!目

前的
=:

软件都是针对特定的应用迭代定制的!因此

需要仔细权衡其特异性!放射科医师必须对其输出结

果进行仔细评估"如何在保证较高敏感性的同时有效

降低检测的假阳性率!是
=:

未来研究的重点之一"

&P

表征

表征!又称为特征描述!是泛指病灶分割#肿瘤诊

断和分期及基因组学的特定术语)

&

*

"这些任务是通过

量化病灶的影像学特征&如大小#范围和内部结构等'

来完成的"对人类无法解释的肿瘤的大量特征!通过

人工智能的方法!可进行复杂的非线性关系分析!来发

现各变量间的相关性)

!

!

&

*

"人工智能技术可以自动识

别病灶的各种特征!同时将它们作为图像的生物标志"

这些生物标志可应用于临床决策和对肿瘤的干预!包

括风险评估#鉴别诊断#预后评估和治疗反应的监测

等)

&

!

"

*

"对器官和病变组织进行特异和准确的分割至

关重要"在肿瘤放疗过程中!必须精确地分割肿瘤和

非肿瘤组织的范围!才能制订精确的放疗计划"有研
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究表明!在基于超声和
9,:

的病灶分割任务中!深度

学习技术与放射科医师的表现不相上下)

!!?!6

*

"

对于肿瘤良恶性的鉴别!人工智能同样表现出其

优势"以目前研究较为成熟的肺结节为例!由于良性

和恶性结节的
78

表现具有相似性!使得人类很难准

确预测肺部病灶的良恶性"

=X@A

等)
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*研究提取了结

节的大小#密度#形状#钙化体积和空腔体积!开发了新

的
=:

结节分析系统!对结节的恶性概率打分!对
$!

个直径小于
$D/

的肺结节进行验证!结果显示它可以

显著提高低年资影像医生的诊断准确度"
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等)
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*利

用
78

图像定量纹理特征能够很好地区分良恶性肺结

节"此外!近年来!不少学者利用人工智能方法探讨肿

瘤的病理亚型与影像学的相关性"

75C522FC

等)
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*通过

建立深度学习模型进行
!

级脑膜瘤与
&

#

$

级脑膜瘤的

鉴别"我们的研究团队
Z[@-

.

等)
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*利用基于机器学

习多参数
9,:

直方图和纹理特征优化了胶质瘤病理

分级以及判定肿瘤增殖程度"人工智能在肿瘤分期!

如肿瘤淋巴结转移&

8J9

'的研究也取得了一些突破"

对于
+>8?78

中淋巴结转移的分类任务!深度学习比

放射科医师具有更高的敏感性!但特异性较低)
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*
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等)
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*利用卷积神经网络实现了肺癌基线

+>8

%

788J9

中
8

参数的自动评估!可作为辅助肺

癌患者分期的工具"

人工智能在肿瘤基因组学方面的研究近年来也取

得了突飞猛进的发展"我们的研究团队
GY

等)
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*研究

表明多模态
9,:

影像组学能够有效预测胶质瘤亚型

和
U:?0#

水平!预测胶质瘤的生物学行为"此外基于

9,:

纹理分析可区分星形细胞瘤与
!

H
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!)

\

共缺失少

突胶质细胞瘤两种类型低级别胶质瘤)

&$
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*发现
9,:

纹理特征可作为预测胶质母细胞瘤

9T98

甲基化状态的生物标志物"

7[@-

.

等)
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*利用

卷积神经网络实现了在
9,:

图像判断低级别与高度

胶质瘤
:K1

状态的可能"
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*和
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均证实了深度学习模型可无创预测肺腺癌
>T<,

突

变状态!为临床决策提供帮助"

$P

肿瘤治疗监测

疾病监测对肿瘤的诊断和治疗反应的评估至关重

要"人工智能在监测肿瘤随时间的变化方面也发挥着

作用!无论是在自然史上还是在治疗反应中"基于人

工智能的监测方法能够捕捉到随着时间的推移病灶的

大量不同图像的鉴别特征!包括纹理的细微变化和对

象内部的异质性!这些特征超出了人类读者所能测量

到的)

&

*

"我们的研究团队
Z[@-

.

等)
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*发现常规
9,:

图像纹理分析能准确预测低度胶质瘤的早期恶性转

化"

78

影像纹理特征异质性参数能够预测非小细胞

肺癌的第一轮化疗效果)

&)

*

"但该领域仍处于起步阶

段!将成为未来研究的方向"除了成像!微创生物标记

物!如循环肿瘤
KJ=

也正在开发!可用于肿瘤的诊断

和疾病的纵向跟踪)
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*

"微创生物标记物结合医学影

像图像!再基于人工智能的综合诊断!为更准确地评估

预后和实时监测疾病提供精准的医学依据"

人工智能在医学影像学其它领域的应用

人工智能在非肿瘤性疾病的筛查#诊断与鉴别诊

断及预后评估等方面也显示出一定的临床价值"

*FF

等)
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*设计了具有区域异常表征的可解释阿尔茨海默

病诊断模型"此外!研究发现人工智能技术可对更薄

的皮层厚度及更小的海马亚区进行鉴别诊断)

$&

*
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*研究发现深度学习算法可以准确

地识别需要紧急干预治疗的头部
78

异常表现!包括

各种类型的颅内出血#颅骨骨折和中线移位等!这为自

动分诊提供了可能"相关学者应用深度学习网络实现

脑外伤急诊患者全自动检测系统!有助于放射科和急

诊科医师减少诊断时间和人为错误)

$&

*

"

7[F-

.

等)

$"

*

应用深度学习算法可实现骨盆
W

线髋部骨折的检测

和可视化!可能有助于紧急筛查和评估"此外!

8@5

等)
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*基于深度学习方法实现了准确和全自动量化多

中心电影
9,

图像左心室的功能"

人工智能有望影响临床放射工作流程中的其它基

于图像的任务!包括图像采集之后的预处理步骤!以及

随后的报告和综合诊断"深度学习模式可以显著改善

图像质量"

WY

等开发了一个完全卷积编码器
?

解码器

网络!采用跳过连接和残差学习策略来恢复
+>8?9,:

高分辨率)
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*通过随访验证训练和病理

佐证!建立一个端到端方法!回顾性使用输入的
78

数

据来执行定位和肺癌风险分类任务!该模型具有重要

的潜在临床意义!可提高工作流程的效率和诊断一致

性"人工智能自动化报告可以形成更标准化的术语!

提高工作效率"

;@-

.

等)
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*研究提示基于深度学习的

智能排版和结构化报告系统可优化临床影像工作全流

程!显著提升影像科的工作效率和诊断准确性"然而!

目前自动化报告缺乏严格和统一的的标准!尚需在今

后进一步完善"

人工智能在医学影像领域面临的挑战

!%

标准化数据和数据库的建立

数据仍然是人工智能系统最核心和最关键的组成

部分!包括图像存档和通信系统&
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'在内的图像数据标准化存储便于访问和检

索"然而!这些数据很少在标签#注释#分隔和质量保
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证等方面进行整理!医疗数据的管理需要训练有素的

专业人员!时间和成本上都很昂贵!成为了开发自动化

临床解决方案人工智能模型的一个主要瓶颈)

&

*

"标准

化数据!特别是多种成像模式和解剖位置的数据!在医

学领域尤其重要)

$4

*

"公开的医疗数据量越来越多!这

是一个令人鼓舞的进步!但是我们不仅需要增加公开

访问的数据库!而且需在性能#普遍性和可重复性方面

进行优化"同时鼓励大学或者大学机构#专业团体和

政府机构克服某些基本的技术#法律和伦理问题!共享

经过验证的数据!促进智能合作)

!

!

$)

*

"

&%

人工智能深度学习模式+++,黑匣子-

另一个限制是人工智能深度学习模式对特定结果

的可解释性及对失败的预知能力)

!

!

&

*

"深度学习直接

从数据中学习识别图像中有助于预测结果的特定特

征!其是高度假设的!导致缺乏对深度学习如何得出某

些结论的理解"由于缺乏透明性!因此很难预测故障

或将特定结论广泛地推广到不同的成像硬件#扫描协

议和患者群体"毫不奇怪!许多应用于影像学的无法

解释的人工智能深度学习系统被称为,黑匣子-"

$%

数据安全和伦理问题

使用患者数据来训练这些人工智能系统可能会引

发数据安全和隐私方面的伦理问题"符合.健康保险

可携性与责任法/的存储系统促进了更严格的隐私保

护"相关研究探索了一种系统!它可以让多个实体不

共享输入数据集!只共享训练过的模型的情况下联合

训练
=:

模型)

"(

*

"

此外!当前人工智能工具的一个共同特点是能较

好地执行单一任务!无法处理多个任务"放射科医生

是人工智能培训过程中的关键要素!贡献知识并监督

效率!然而真正懂人工智能的医生相对较少"我们影

像科医师需要充分利用这些资源!促使
=:

成为更好

的工具!发挥他们最大的作用"只有这样!我们才能做

到不仅能监督结果!还能采用验证手段来解释其背后

的原因!以及发现潜在的#可能被忽视的隐藏信息!更

高效地服务于临床"

参考文献!

)

!

*

!

15V-

^

=

!

+@C/@C7

!

_Y@DNF-̀YV[Q

!

FE@2%=CEAOADA@2A-EF22A

.

F-DFA-

C@BA525

.̂

)

Q

*

%J@E,FS7@-DFC

!

&(!4

!

!4

&

4

'$

6((?6!(%

)

&

*

!

aA;*

!

15V-

^

=

!

GD[@̀@E[ 9a

!

FE@2%=CEAOADA@2A-EF22A

.

F-DFA-

D@-DFCA/@

.

A-

.

$

D2A-AD@2D[@22F-

.

FV@-B@

HH

2AD@EA5-V

)

Q

*

%7=7@-DFC

Q72A-

!

&(!)

!

0)

&

&

'$

!&#?!6#%

)

$

*

!

9DK5-@2B,Q

!

GD[X@CEbU9

!

>DNF2*Q

!

FE@2%8[FFOOFDEV5OD[@-?

.

FVA-YEA2Ab@EA5-@-BEFD[-525

.

AD@2@BS@-DF/F-EV5ODC5VV?VFDEA5-?

@2A/@

.

A-

.

5-C@BA525

.

AVEX5CN25@B

)

Q

*

%=D@B,@BA52

!

&(!6

!

&&

&

)

'$

!!)!?!!)4%

)

"

*

!

;@-

.

W

!

TY5Q

!

TY K

!

FE@2%8C@DNA-

.

N-5X2FB

.

FFS52YEA5-

!

[5EV

H

5EV@-BOYEYCFBACFDEA5-V5OF/FC

.

A-

.

EFD[-525

.

AFVA-D@-DFCV

CFVF@CD[

$
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Ĥ

FV@-B

H

CF?

BADEEY/5YC?

H

C52AOFC@EASF F̀[@SA5C

)

Q

*

%>YC,@BA52

!

&(!)

!

&)

&

"

'$

!)40?!))0%

)

&$

*

!

Z[@-

.

G

!

7[A@-

.

T7

!

9@

..

F,G

!

FE@2%9,: @̀VFBEFdEYCF@-@2

^

?

VAVE5D2@VVAO

^

25X

.

C@BF

.

2A5/@VA-E5@VEC5D

^

E5/@@-B!

H

%

!)

\

D5BF2FEFB52A

.

5BF-BC5

.

2A5/@

)

Q

*

%9@

.

-,FV5-:/@

.

A-

.

!

&(!)

!

6#

&

"

'$

&6"?&64%

)

&"

*

!

U5COA@EAV+

!

U2A-F8*

!

75YO@25S@*

!

FE@2%9,:EFdEYCFOF@EYCFV@V
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"人工智能影像学专题"

基于三维卷积神经网络肺结节深度学习算法模型临床效能初步
评估

王祥"李清楚"邵影"邹勤"孙安"陈彦博"陈如谭"高耀宗"刘士远"萧毅

#摘要$

!

目的!为评价人工智能模型的应用价值"本研究在专家共识的基础上建立了肺结节标准测

试集"对前期建立的一种基于三维卷积神经网络肺结节深度学习算法模型进行验证"评价该模型的临床

效能和限度!方法!基于胸部
78

肺结节数据标注与质量控制专家共识建立标准测试数据集"对前期建

立的基于三维卷积神经网络的肺结节深度学习算法模型及传统
7=K

系统%

GAF/F-VV

^

-

.

5%SA@Ia$%(

和
+[A2A

H

V:G+I4

&进行检验"在肺结节检出灵敏度+精准度以及平均每例假阳性个数等多个指标方面进

行优效验证!结果!针对测试数据集中的肺结节"

G

^

-

.

5%SA@

工作站检出灵敏度为
$0R

"精准度为
0)R

"

平均每例假阳性
!%&

个(

+[A2A

H

V:G+

工作站肺结节检出灵敏度为
$"R

"精准度为
#$R

"平均每例假阳性

(%)

个(三维卷积神经网络的肺结节深度学习算法模型检出灵敏度为
)(R

"精准度为
#!R

"平均每例假

阳性
&%4

个!结论!该三维卷积神经网络算法模型相较于传统
7=K

系统"肺结节检出灵敏度显著提升!

由于训练数据集的偏倚等问题"灵敏度仍有进一步提升的空间!通过针对性地补充训练数据集"如增加

磨玻璃结节的比重"可进一步提升肺结节检出灵敏度!改进之后的模型有望成为影像医生肺癌筛查工

作的得力助手!

#关键词$

!

肺结节(人工智能(卷积神经网络(计算机辅助筛查(体层摄影术"

W

线计算机(磨玻璃结节
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测试集
6

台
78

机器详细扫描参数

相关参数
78!0

%

!

&

78!&4

%

&

&

T>0"

%

$

&

78!&4

%

"

&

78&60

%

6

&

厂家
85V[À@ +[A2A

H

V TF-FC@2>2FDECAD +[A2A

H

V +[A2A

H

V

管电压 %

NI

&

!&( !&( !&( !&( !&(

管电流%

/=

&

6(

!

!6( 6(

!

!6( =YE5 6(

!

!6( 6(

!

!6(

探测器准直%

//

&

!0'(%6 0"'(%0&6 0"'(%0&6 0"'(%0&6 !&4'(%0&6

矩阵
6!&'6!& 6!&'6!& 6!&'6!& 6!&'6!& 6!&'6!&

重建层厚%

//

&

!%((( !%((( !%((( !%((( (%0&6

!!

肺癌是全球范围内发病率及死亡率最高的恶性肿

瘤)

!

!

&

*

!患者早期往往没有任何临床症状而被忽视!研

究表明肺癌患者五年生存率约为
!(R

!

!0R

)

$

*

!大多

数患者检出时已经失去了早期根治的机会"早期发

现#早期诊断及早期治疗可以显著提高肺癌患者五年

生存率)

"

*

"低剂量胸部
78

具有较高的空间分辨率#

扫描时间短及可对病变进行三维重建等优点!广泛应

用于肺结节的检出及鉴别诊断"然而!

78

筛查数量

急剧增加及扫描层厚越来越薄!影像医生工作强度显

著提升!临床工作中漏诊及误诊现象时有发生)

6

!

0

*

"

因此一个准确的肺结节自动检测系统将给影像科医生

提供巨大帮助!有望真正成为医生的好帮手"

传统肺结节计算机辅助检查技术虽然可以提高肺

结节检测的效率和准确性!但是由于该方法对磨玻璃

结节检出率低#假阳性率高等问题!因此在临床应用中

并未常规使用)

#

!

4

*

"随着医疗大数据库的建立及计算

机硬件水平的发展!深度学习算法在医疗诊断领域优

势明显!为实现医学影像的自动智能诊断提供了新的

契机)

)

*

"目前!虽然部分研究者采用深度学习算法对

肺结节进行自动检测)

!(

!

!!

*

!但大部分算法还是基于

&K

或
&%6K

影像)

!&

*

!没有有效利用
78

影像中的三维

信息"因此!笔者建立了基于三维卷积神经网络的肺

结节自动检出模型!并对其在独立测试集上进行验证"

材料与方法

!%

病例资料

本研究经长征医院伦理委员会批准并免除了患者

知情同意书"本研究属于回顾性研究!所涉及到的患

者信息均进行了脱敏处理"所有数据分为训练集及测

试集两部分!训练集用于训练三维卷积神经网络!测试

集用于验证三维卷积神经网络的效能"训练数据集来

自
&(!4

!

&(!)

年多家医院以及临床机构收集到的回

顾性数据"训练数据集分别来自体检#门诊及住院患

者中采集的胸部
78

影像"

病例纳入标准$

#

行薄层
78

&层厚
"

!//

'检查(

$

术前未有治疗史(

%

术后病理报告完善(

&

所有结节

大小均
"

$D/

(

'

薄层
78

上无明显空洞"

病例排除标准$

#

肺叶扫描不全(

$

图像存在严重

伪影(

%

图像存在缺层或断层(

&

图像不符合
K:7L9

$%(

协议"

通过纳入及排除标准的筛选!最终
#!""

例患者共

"600&

个结节纳入训练集"

#!""

例患者中女
"(((

例

&

60R

'!年龄
&(

!

)0

岁!平均&

6!%(g!"%#

'岁(男

$!""

例&

""R

'!年龄
!)

!

)"

岁!平均&

6&%&g!"%$

'

岁"

测试数据集来自长征医院
&(!&

年
#

月至
&(!#

年

$

月回顾性纳入的
"((

例患者&男
!#$

例!女
&&#

例!

年龄
&#

!

4(

岁'"采用与训练集相同的纳入标准与排

除标准!最终经过筛选
)0

例患者共
#$$

个肺结节纳入

测试集"所有入组病例均为多发结节!每个结节视为

独立结节!本研究没有考虑不同结节之间的相关性影

响"训练集与测试数据集中肺结节大小和类型的分布

见表
!

"

表
!

!

数据集中不同大小!不同类型结节的分布

类型

训练数据集

结节个数
%个&

患者例数
%例&

测试集

结节个数
%个&

患者例数
%例&

实性
$&&&$ 06!( &## 4(

!#

6// &0)&6 0!$& &"( #"

!

6

!

!(// "$)( &6)( $6 &6

!$

!(// )(4 4$( & !

磨玻璃
$64) &&)! $)( )6

!#

6// !0## !&0" !6$ #!

!

6

!

!(// !$)" !()4 !#4 4&

!$

!(// 6!4 ")0 6) "&

胸膜
"04! &4&" $) &"

钙化
6!0) &$&( &# !)

汇总
"600& #!"" #$$ )0

&%

图像采集

测试集数据扫描范围自肺尖至后肋膈角下缘!包

括两侧胸壁#腋窝"患者吸气末屏气扫描!避免呼吸运

"&#
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图
!

!

三维卷积神经网络的
O,L7

曲线!

动伪影"所有测试病例均行胸部薄层
9G78

扫描!

78

图像采集来自
6

台
78

机器!详细扫描参数见

表
&

"

$%

标准测试数据集

参照胸部
78

肺结节数据标注与质量控制专家共

识)

!$

*

!建立本次肺结节测试数据集"对入组的
#$$

个

结节的
78

影像学特征在标准肺窗&窗宽
!6((13

!窗

位
f"6(13

'进行标注!每个结节均由
$

位胸部影像

诊断医师&

6

年以上胸部亚专业工作经验'同步盲法诊

断并标注!判断结节类型!当诊断结果不一致时!由第

"

位高年资亚专业国内权威影像医师作为仲裁专家进

行判定!最后汇总意见作为结节诊断及标注金标准"

本测试数据库根据结节大小分为
$

组$

#

6//

#

6

!

!(//

和
$

!(//

"结节密度分为钙化结节与非钙化

结节&实性结节#亚实性结节'"其中!亚实性结节进一

步分为纯磨玻璃密度结节与混杂磨玻璃结节!纯磨玻

璃密度结节指肺实质内圆型或类圆形边界清楚的密度

增高影!其内血管及支气管显示清晰!通过纵隔窗判断

有无实性肿瘤成分!无实性成分者为纯磨玻璃密度结

节!反之判断为混杂磨玻璃密度结节)

!"

*

"特殊部位的

结节主要纳入胸膜结节!定义为与胸膜广基底相连的

圆形#类圆形或不规则形的局灶性密度增高影"结节

尺寸测量以肺部
78

肺结节数据标注与质量控制专家

共识为标准!在标准肺窗测量!选取结节最大横截面长

径及短径计算其平均直径!平均直径为&长径
h

短径'%

&

)

!$

*

!并记录检出结果"本次测试集总纳入
#$$

个肺

结节!其中实性结节
&##

个!磨玻璃结节
$)(

个!胸膜

结节
$)

个!钙化结节
&#

个"肺结节大小范围为
$

!

$(//

!平均肺结节直径为
0%6//

!其中恶性结节
!"6

个!均经病理证实"

"%7=K

性能统计学指标

本研究从肺结节检出的灵敏度&

GF-VAEASAE

^

'!精准

度&

+CFDAVA5-

'以及平均每例假阳性个数来衡量肺结节

筛查算法的综合性能"真阳性检出&

8CYF+5VAEASF

'指

当
7=K

系统检出的肺结节定位框与金标准中任意一

个肺结节定位框有重合时!则这个肺结节检出被认为

是一个真阳性检出(反之!则认为这个肺结节检出是假

阳性检出"

7=K

系统的肺结节灵敏度定义为
7=K

系

统真阳性个数%金标准肺结节总个数(精准度定义为

7=K

系统真阳性个数%
7=K

系统检出肺结节的总个

数(平均每例假阳性个数定义为总共假阳性检出数量%

总共测试集的病例个数"肺结节检出的灵敏度反映了

7=K

系统对肺结节的检出率!精准度和平均每例假阳

性个数体现了
7=K

系统肺结节检出的假阳性"

分别使用本研究建立的三维卷积神经网络模型!

GAF/F-VV

^

-

.

5%SA@

&

Ia$%(

'及
+[A2A

H

V:G+

&

I4

'

7=K

软件进行标准测试数据集中肺结节的检出"通过与医

生确立的肺结节,金标准-对比!计算三类方法在肺结

节检出的灵敏度#精准度以及平均每例患者假阳性检

出的个数!同时比较对于不同大小#不同类型肺结节检

出的灵敏度"

结
!

果

在测试集
#$$

个肺结节中!三维卷积神经网络算

法模型共检出
064

个结节!另外有
&#$

个为假阳性检

出"整体肺结节检出灵敏度为
)(R

!精准度为
#!R

!

平均每例患者假阳性检出
&%4

个"验证的三维卷积神

经网络的自由响应受试者工作特征&

OCFF?CFV

H

5-VFCF?

DFASFC5

H

FC@EA-

.

D[@C@DEFCAVEADV

!

O,L7

'曲线)

!6

*见图
!

!

绿色框在
O,L7

曲线所对应的点是该三维卷积神经网

络的临床应用的操作点"

GAF/F-VV

^

-

.

5%SA@

工作站
7=K

软件共检出
&0$

个结节!另外有
!!#

个为假阳性检出!整体肺结节检出

灵敏度为
$0R

!精准度为
0)R

!平均每例患者假阳性

检出
!%&

个"在同样的假阳性检出下!

O,L7

曲线显

示三维卷积神经网络的灵敏度为
0#R

!

b

检验表明该

灵敏度显著优于
V

^

-

.

5%SA@

工作站&

!

#

(%(6

'"

+[A2A

H

V:G+

工作站
7=K

软件共检出
&")

个结节!

另外有
)(

个为假阳性检出!整体肺结节检出灵敏度为

$"R

!精准度为
#$R

!平均每例患者假阳性检出
(%)

个&表
$

'"在同样的假阳性检出下!三维卷积神经网

络的灵敏度为
6)R

!

b

检验表明该灵敏度显著优于

+[A2A

H

V:G+

&

!

#

(%(6

'"

表
$

!

基于标准测试集的肺结节检测各项指标

检出方法
灵敏度
%

R

&

精准度
%

R

&

平均每例假
阳性检出

三维卷积神经网络
)( #! &%4

GAF/F-VV

^

-

.

5%SA@ $0 0) !%&

+[A2A

H

V:G+ $" #$ (%)

&&#

放射学实践
&(!)

年
)

月第
$"

卷第
)

期
!
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!
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!
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表
"

!

测试集中不同大小!不同类型的肺结节检出个数及灵敏度

检出方法
实性

#

6// 6

!

!(//

$

!(//

磨玻璃

#

6// 6

!

!(//

$

!(//

胸膜 钙化 汇总

三维卷积神经网络
&$#

%

))

&

$6

%

!((

&

&

%

!((

&

!()

%

#!

&

!6#

%

44

&

6&

%

44

&

$)

%

!((

&

&#

%

!((

&

064

%

)(

&

GAF/F-VG

^

-

.

5%SA@

$4

%

!0

&

%

$6

%

!((

&

!

%

6(

&

&!

%

!"

&

%

))

%

60

&

%

"(

%

04

&

%

)

%

&$

&

%

&(

%

#"

&

%

&0$

%

$0

&

%

+[A2A

H

V:G+ $6

%

!6

&

%

$&

%

)!

&

%

&

%

!((

&

!0

%

!!

&

%

4"

%

"#

&

%

")

%

4$%!

&

!$

%

$$

&

%

!4

%

0#

&

%

&")

%

$"

&

%

注'表中数据分别表示肺结节检出个数及灵敏度%括号&(

%表示在该类型的肺结节检出上"三维卷积神经网络显著优于所比较方法"差异有统计
学意义%

"

检验"

!

#

(%(6

&!

图
&

!

基于级联学习的肺结节辅助筛查流程图"绿色方块表示肺结节"红色方块表示非肺结节!

!!

针对不同大小#不同类型的肺结节进行分层统计!

分别计算三维卷积神经网络#

GAF/F-VV

^

-

.

5%SA@

以及

+[A2A

H

V:G+

对于各类结节检出的灵敏度"对于三维卷

积神经网络!

#

6//

的实性结节检出
&$#

个&

))R

'!

6

!

!(//

实性结节检出
$6

个&

!((R

'!

$

!(//

实

性结节检出
&

个&

!((R

'(

#

6//

的磨玻璃结节检出

!()

个&

#!R

'!

6

!

!(//

的磨玻璃结节检出
!6#

个

&

44R

'!

$

!(//

的磨玻璃结节检出
6&

个&

44R

'(胸

膜结节检出
$)

个 &

!((R

'(钙化结节检出
&#

个

&

!((R

'&表
"

'"

通过与
V

^

-

.

5%SA@

以及
+[A2A

H

V:G+

进行对比!可

以看出三维卷积神经网络几乎在所有类别的肺结节检

出上都有更高的灵敏度!尤其在
#

6//

的实性结节#

磨玻璃结节#胸膜和钙化结节上!其灵敏度的优势更为

明显"

讨
!

论

肺结节早期检出并明确诊断对肺结节的临床管理

至关重要"我们前期基于回顾性数据建立了基于三维

卷积神经网络算法的肺结节深度学习算法模型!所建

立的肺结节检出算法是基于特征金字塔网络的检测框

架)

!0

*

!采用三维卷积操作来替代传统的二维卷积操

作"整个算法的流程图如图
&

所示!通过多个检测网

络对胸部
78

肺结节进行检出"基于深度学习计算的

肺结节影像特征!每个检测网络会对图像中的任意一

个位置是否存在肺结节进行判断"只有所有检测网络

一致认为存在肺结节的位置!才会被算法输出给医生

进行审阅"通过结合多个深度学习检测网络!该算法

模型可以有效并准确地检出肺结节的位置"通过对模

型的准确性进行独立验证!并与传统
7=K

系统&

GAF?

/F-VV

^

-

.

5%SA@Ia$%(

和
+[A2A

H

V:G+I4

'在肺结节

检出灵敏度#精准度以及平均每例假阳性个数等多个

指标方面进行优效验证!结果显示该模型基于三维卷

积神经网络!可以充分反映每枚结节的三维空间信息!

较传统
7=K

模型具有较明显的优势"基于三维卷积

神经网络算法的肺结节自动检测模型较传统
7=K

肺

结节检出系统具有更高的灵敏度!整体肺结节检出灵

敏度为
)(R

!精准度为
#!R

!平均每例患者假阳性检

出
&%4

个!尤其对于
#

6//

的肺结节的检出提升效果

更为显著"在不考虑结节大小对模型假阳性影响的情

况下!对结节假阳性率的控制稍优于
*A

等)

!#

*的研究

结果!该算法模型在实性结节!胸膜结节及钙化结节检

出上有着较高的灵敏度!但在磨玻璃结节检出上灵敏

度仍有不足"主要原因是由于磨玻璃结节在训练集中

G&#

放射学实践
&(!)

年
)

月第
$"

卷第
)

期
!
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!
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H
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!

I52$"

!
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仅占
#%4R

!大量标注结节为实性结节!因此训练得到

的算法模型偏向于学习实性结节的影像特征!对实性

结节表现灵敏!而对样本量较少的磨玻璃结节则相对

不灵敏"

通过对测试集假阳性结节进行回顾性研究!笔者

发现导致误诊的主要原因包括扩张支气管内分泌物#

迂曲增粗的血管#正常小叶核心结构#马赛克样局限气

体潴留及一些不同病因导致的炎性感染病变等"同样

对于密度较淡磨玻璃结节#隐藏在血管旁结节#肺门旁

结节#气管内结节及胸膜旁结节是主要的漏检原因"

对于一款肺癌筛查软件来说!较高的假阳性率在肺结

节临床筛查中尚可接受!但假阴性率需尽力避免!因

此!本研究模型虽然灵敏度较高!但对于临床应用来说

仍有较大的提升空间"

通过对本研究的初级模型的检测结果可以看出!

由于深度学习算法需要大量带有肺结节标注的胸部

78

影像数据来进行训练!数据的多样性以及标注质

量直接决定了算法的效能(从而反映出一个深度学习

的算法模型!其训练集数据的量和数据的标注质量至

关重要!同时训练集的数据分布也直接影响着模型的

鲁棒性)

!4

*

"

本研究有以下局限性$

#

本研究属于回顾性研究

且测试集样本量相对较少!存在选择偏倚(

$

没有对结

节特殊位置进行详细分类(

%

不同类别的样本量不均

衡!会导致算法训练性能下降!这是机器学习中常见的

问题)

!)

*

"下一步我们将建立经过质控达标的标准测

试集来验证深度学习模型的效能!并对漏诊结节分析

其漏诊原因!有针对性地增加模型训练集分类权重进

一步迭代优化"

综上所述!三维卷积神经网络算法模型相较于传

统
7=K

系统!在肺结节检出灵敏度上有显著提升!通

过对漏诊结节的补充训练迭代!有望在临床上提高医

生的阅片效率并降低漏诊率!成为影像医生的助手"

当然!这仅仅是用于结节筛查!肺结节鉴别诊断模型有

待进一步研发验证"
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基于术前分期
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的影像组学标签预测三阴性乳腺癌

张文"何兰"范志豪"黄晓媚"杨晓君"梁长虹"刘再毅
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目的!探讨基于术前分期
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的影像组学标签在预测三阴性乳腺癌分子分型中的附加价

值!方法!回顾性收集
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年
!

月至
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年
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月经手术病理证实且均为临床术前评估分期需行常规

胸部
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增强扫描的
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非三阴性乳腺癌共计
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例作为训练组"
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例作为验证组&!所有患者均经免疫组织化学检

测"获得乳腺癌分子分型!对所有患者基于病灶三维图像提取影像组学特征"并采用
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归模型进行特征降维及筛选"以建立影像组学标签!采用
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曲线评价影像组学标签对三阴性乳腺

癌的鉴别诊断效能!结果!由
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个关键影像组学特征构成的影像组学标签与乳腺癌三阴性分子分型相
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&!建立的影像组学标签对于鉴别三阴性乳腺癌具有较好的预测效能"其在训练组和验
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曲线下面积%

=37

&分别为
(%#00

%

)6R 7:

'

(%#"$

!

(%#4)

&和
(%#64

%

)6R 7:

'

(%#!4

!

(%#)4

&!结论!基于术前分期
78

建立的影像组学标签有助于三阴性与非三阴性乳腺癌的鉴别"这是术

前常规胸部增强
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扫描在辅助临床分期之外的附加价值"可为临床治疗决策提供参考!
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乳腺癌是女性最常见的恶性肿瘤!也是女性恶性

肿瘤中病死率最高的疾病)

!

*

"研究表明!决定早期乳

腺癌治疗方案#提示疗效与预后的并非组织病理学类

型!而是其分子分型)
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"三阴性乳腺癌&
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'占乳腺癌的
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!

是一种异质性疾病!其生物学特征不同于其他类型的

乳腺癌!缺乏分子靶向治疗的有效靶点且预后不良!目

前化疗仍是临床上
8Ja7

唯一有效的治疗方案)
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"

因此!早期辨别
8Ja7

与非三阴性乳腺癌&
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'对取得最佳诊疗方案

具有重要临床意义"目前临床主要依靠免疫组织化学

明确乳腺癌的分子分型!但由于对肿瘤组织进行活检

取样是一种具有侵入性的方法!同时取样和分析时存

在局限性)

0

*

"相比之下!影像检查能够无创且从整体

上反映肿瘤特征!一方面在基因水平上对每个亚型内

的差异进一步分析!另一方面能够多次动态评价治疗

效果)
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根据美国国立综合癌症网络&
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'指南!胸部
78

增强

扫描已被列入乳腺癌患者术前常规检查之一"不同于

乳腺
W

线摄影#超声及磁共振检查对乳腺病灶的直观

评估!胸部
78

增强扫描的主要目的是用于辅助临床

分期"通常认为
78

检查对微小钙化的显示不及乳腺

W

线摄影!对乳腺囊实性病变的诊断准确性不及超声!

对乳腺良#恶性病变的鉴别也无显著特异性"但随着

影像组学的发展)
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!我们假设这种新的手段可以在

乳腺癌患者术前分期
78

中提取出以往肉眼无法直接

观测到的信息!而这些信息有可能与肿瘤的分子分型#

生物学特性等存在一定的关系!从而使术前常规
78

扫描在辅助临床分期之外!提供对病灶特征评估有益

的附加信息!目前国内外尚未见相关报道"

本研究拟基于影像组学的方法!在不额外增加患

者辐射剂量和经济负担的前提下!进一步挖掘乳腺癌

术前常规
78

图像数据中蕴含的信息!旨在探讨术前分

期
78

在预测三阴性乳腺癌分子分型中的附加价值"

材料与方法
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研究对象

本研究经医院伦理委员会批准!并免除知情同意

要求"回顾性收集
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年
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月至
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年
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月经我院

病理组织活检或手术确诊的乳腺癌患者"病例纳入标

准$
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经手术和%或活检组织病理学证实的肿块型乳腺

浸润性癌(

$

具备用于术前评估乳腺癌临床分期且未

经治疗的胸部增强
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扫描图像(
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免疫组织化学资

料完整!可获得分子分型"病例排除标准$

#

图像质量

不佳!影响病灶观察及勾画(

$

相关临床资料或病理信

息不完整(
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特殊类型的乳腺癌"
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免疫组化获得分子分型

所有患者均进行了乳腺肿瘤活检或手术!获得的

病理标本均进行免疫组织化学检测!包括雌激素受体
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方案$首先行常规
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行增强
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,@BA52+C@DEADF

!

GF

H

&(!)

!

I52$"

!

J5%)



影等!最终得到整个瘤体感兴趣体积&

S52Y/F5OA-EFC?

FVE

!

IL:

'"第一位医生&医生
!

'放置
,L:

并进行影

像组学特征提取一次!

!

周后再进行第二次
,L:

放置

及特征提取!用于测量者自身一致性的评估(另一位医

生&医生
&

'仅进行
,L:

放置及特征提取一次!与医生

!

的第一次测量进行测量者间的一致性评估"

所提取的影像组学特征主要分为三类$

#

一阶统

计特征(

$

形态学特征(

%

纹理特征"每例患者的术前

78

图像共提取
!4&

个影像组学特征&表
!

'"

表
!

!

提取的影像组学特征

特征类型 特征名称

一阶灰度直方图特征
能量+熵+最小值+最大值+平均值+

中位数+平均绝对偏差+均方差+标
准偏差+偏度+峰度+方差+均匀度

形态学特征
表面积+周长+凹度+体素量+最大
$K

直径+球度

灰度纹理特征

灰度共生矩阵
T*79

+灰度游程矩
阵

T*,*9

+灰度区域大小矩阵
T*GZ9

+灰度差异矩阵
T*K9

+邻
域灰度差异矩阵%

JT8K9

&

6%

统计学分析

患者临床病理基线资料的比较$对患者临床病理

基线资料训练组与验证组间的差异性比较依据数据特

征采用卡方检验&年龄'#独立样本
#

检验或
9@--?

;[AE-F

^

3

检验进行统计学分析"

观察者自身及之间的一致性评估$采用组内和组

间相关系数 &

A-EC@@-BA-EFCD2@VVD5CCF2@EA5-D5FOOA?

DAF-EV

!

:77V

'对医生
!

自身和两位测量者间的一致性

进行评价"采用医生
!

的两次测量数据计算测量者自

身的
:77

(采用医生
!

的第一次测量结果与医生
&

的

测量结果计算测量者间的
:77

"

:77

$

(%#6

认为其一

致性好"

特征筛选和影像组学标签的建立$采用
*@VV5?25?

.

AVEAD

回归模型筛选基于动脉期
IL:

提取的对乳腺癌

三阴性状态具有预测意义的影像组学特征"通过选取

的特征与对应加权系数乘积的线性组合依次形成每例

患者的影像组学标签!并计算相应值"

影像组学标签预测效能的评价$应用受试者工作

特征&

CFDFASFC5

H

FC@E5CD[@C@DEFCAVEAD

!

,L7

'曲线的曲

线下面积&

@CF@Y-BFCDYCSF

!

=37

'评估建立的影像组

学标签对乳腺癌三阴性状态的鉴别预测效能!

=37

越

大证明其诊断效能越高"计算相应的
,L7

曲线下面

积&

=37

'#敏感度#特异度!均包括
)6R

置信区间的计

算"以上分析的界值&

DYE?5OO

H

5A-EV

'以最大约登指数

&

^

5YBF-A-BFd

'&敏感度
h

特异度
?!

'确定"

采用
,

软 件 &版 本$

$%(%!

(

[EE

H

$%%

XXX%

,

H

C5

M

FDE%5C

.

'进行统计学分析"加载相应的程序包

或函数完成相应的统计检验"以
!

#

(%(6

为差异有

统计学意义"

结
!

果

!%

人口学及临床特征

共纳入
"4!

例肿块型乳腺浸润性癌病例形成研究

队列!其中
8Ja76(

例!根据病例号!采用随机数字

法!按照样本量
!j&

随机抽样选取三阴性乳腺癌与非

三阴性乳腺癌共计
!6(

例患者&

)(

例作为训练组!

0(

例作为验证组'进行分析!患者均为女性"

8Ja7

患者

的年龄为
&$

!

4!

岁!中位年龄
")

岁(

J8Ja7

患者的

年龄为
&0

!

#$

岁!中位年龄
")

岁!两组患者的年龄差

异无统计学意义&

!

$

(%(6

!表
&

'"

表
&

!

乳腺癌患者的临床资料及病理结果比较

临床特征 训练组 验证组
#

*

(

&值
!

值

年龄%岁&

")%)$g!!%)(")%)6g!!%(6f(%(()(%))$

月经状态%

-

"

R

&

!%$)" (%&$4

!

绝经前
0!

%

0#%4

&

$6

%

64%$

&

!

绝经后
&)

%

$&%&

&

&6

%

"!%#

&

病理分级%

-

"

R

&

"%!)# (%!&$

!)

4

%

4%)

&

!

%

!%#

&

!*

""

%

"4%)

&

&#

%

"6

&

!+

$4

%

"&%&

&

$&

%

6$%$

&

分子分型%

-

"

R

&

!%&&# (%#6"

!

*Y/A-@2=

型
!!

%

!&%&

&

0

%

!(

&

!

*Y/A-@2a

型
$(

%

$$%$

&

!#

%

&4%$

&

!

1>,&

过表达型
!)

%

&!%&

&

!#

%

&4%$

&

!

三阴性%

8Ja7

&

$(

%

$$%$

&

&(

%

$$%"

&

&%

观察者自身及之间的一致性评估

基于医生
!

与医生
&

提取的特征计算得出测量者

间的一致性较好&

:77

为
(%#46

!

(%))4

'!基于医生
!

两次提取的特征计算得出测量者内的一致性较好

&

:77

为
(%4!&

!

(%))4

'"因此!下述分析均基于医生

!

第一次提取的特征"

$%

影像组学标签的建立

通过
*@VV5?*5

.

AVEAD

回归模型共筛选出具有非零

系数的
6

个影像组学特征&图
!

'"基于这些特征与之

相应的系数乘积的线性组合构建影像组学标签&公式

!

'"训练组中!

8Ja7

组患者的影像组学标签值为

f(%")0

&四分位数间距
f(%#(#

!

f(%&&&

'!高于
J8?

Ja7

组患者的
f(%40"

&四分位数间距
f!%($!

!

f(%0$"

'!差异有统计学意义&

!

#

(%((!

'(验证组中!

8Ja7

组和
J8Ja7

组患者的影像组学标签值分别为

f(%0($

&四分位数间距
f(%)(&

!

f(%$"0

'和
f(%4))

&四分位数间距
f!%(!(

!

f(%#04

'!差异也具有统计学

意义&

!

#

(%((!

'"

影像组学标签值
kf&%0!6"4h(%(!(!#4'D5/

H

@DE-FVV!

f6(%$(#('T*Z9

,

Z+h(%!!)4!'T*GZ9

,

G=1T*>h

(%&0&$4' @̀-B

,

/@dh!%"$())' @̀-B

,

/F@-

%

!

&

"%

预测效能评估

本研究建立的影像组学标签对乳腺癌分子分型三

阴性具有较好的预测效能"训练组中的
=37

为

(%#00

&

)6R7:

$

(%#"$

!

(%#4)

'!敏感度为
(%00#

!特异

#&#

放射学实践
&(!)

年
)

月第
$"

卷第
)

期
!

,@BA52+C@DEADF

!

GF

H

&(!)

!

I52$"

!

J5%)



图
!

!

采用
*@VV5?*5

.

AVEAD

回归模型对影像组学特征进行筛选!

@

&纵坐标

为二项式偏差%

À-5/A@2BFSA@-DF

&"横坐标为
25

.

%

2@/̀ B@

&!模型中使用

十倍交叉验证方法"通过调节不同参数
2@/̀ B@

实现模型的二项式偏差最

小"从而筛选出与三阴性乳腺癌相关联的特征集合!本研究共筛选出
6

个特征(

`

&为特征筛选过程的系数收敛图!纵坐标表示特征在模型中的

各自系数"横坐标为
25

.

%

2@/̀ B@

&!垂直线对应采用十折交叉验证后拟合

筛选出的非零特征"共筛选出
6

个特征!

!

图
&

!

影像组学标签对乳腺癌

三阴性状态预测的
,L7

曲线!

@

&训练组的
,L7

曲线(

`

&验证组的
,L7

曲线!

度为
(%4$$

!阳性预测值为
(%066

!阴性预测值为

(%4&(

(在 验 证 组 中 的
=37

为
(%#64

&

)6R 7:

$

(%#!4

!

(%#)4

'!敏感度为
(%06

!特异度为
(%)&6

!阳性

预测值为
(%4((

!阴性预测值为
(%4&&

&图
&

'"

讨
!

论

通过本次研究!我们首次探讨了基于术前分期

78

的影像组学标签在术前鉴别
8Ja7

与
J8Ja7

的

价值!可以为临床治疗决策提供参考信息"本研究回

顾性分析的图像!均为我院已有的用于乳腺癌术前分

期的胸部增强
78

图像!并没有额外增加患者的辐射

剂量与经济负担!这对于术前分期
78

获得的主观特

征!影像组学方法对图像信息的挖掘!具有附加的临床

价值"

目前!乳腺癌临床治疗方案的制定主要依据分子

分型!

8Ja7

的生物学特征不同于

其他类型的乳腺癌!相同治疗方案

的
8Ja7

患者其反应及预后也不

尽相同!其原因是由于肿瘤的异质

性)

!!

*

"由于肿瘤生长过程中时间

和空间存在差异性!病理活检有时

并不能代表完全的肿瘤组织特点!

而影像组学标签由图像中提取得

到的定量化特征构成!与肿瘤病灶

的主观定性特征相比!可以更全

面#无创地定量描述肿瘤异质

性)

!&?!"

*

"本研究联合了
6

个
78

图像特征构建影像组学标签!作为

预测乳腺癌分子分型的影像生物

标志!成功将
8Ja7

与
J8Ja7

患者进行分层&

!

#

(%(((!

'"此

外!本研究提取得到大量影像组学

特征!在解决高通量计算中普遍面

临的预测因子筛选问题中!采用了

一种惩罚估计技术+++

*@VV525?

.

AVEAD

回归模型!以实现变量筛选!

最终得到了由
6

个影像组学特征

组成的影像组学标签!显示了较好

的预测效能"在此之前!相关学者

基于乳腺
W

线摄影#磁共振的影

像组学鉴别
8Ja7

与
J8Ja7

做

了较多研究)

!6?!#

*

!但都没有验证"

本研究通过将训练组得到的预判

能力阈值用于验证组进行验证!使

实验结果更可靠"同时!我们发现

用于术前评估患者临床分期的

78

图像!可以通过影像组学的方

法进一步挖掘并获得图像特征!这些特征构建的标签

在预测三阴性乳腺癌中有较高的特异度&训练组为

(%4$$

!验证组为
(%)&6

'"对比乳腺癌其他分子分型!

8Ja7

对靶向治疗及内分泌治疗效果差!对化疗敏感

性较高!而化疗具有潜在的毒性!为了使化疗得到合理

的运用!降低潜在风险!影像组学标签的高特异度可能

会为乳腺癌个体化治疗带来额外的价值"分期
78

属

于临床常规检查!不会增加患者的辐射剂量和经济负

担!可为临床诊疗提供额外的信息!因此具有一定的临

床应用价值"

本研究有一定的局限性$首先!这是对单个机构获

得的图像进行回顾性分析"在后续研究中!需增大样

本量!利用多中心数据对本研究结果进行验证(其次!

本研究基于临床分期
78

进行数据挖掘!未针对乳腺

%G#

放射学实践
&(!)

年
)

月第
$"

卷第
)

期
!

,@BA52+C@DEADF

!

GF

H

&(!)

!

I52$"

!

J5%)



病灶进行数据采集优化"

综上所述!基于术前分期
78

建立的影像组学标

签有助于乳腺癌分子分型及
8Ja7

与
J8Ja7

的鉴

别!这是术前常规胸部增强
78

扫描在辅助临床分期

之外的附加临床价值!可为临床治疗决策提供参考"
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Ĥ

FV5O C̀F@VED@-DFC5-

B

^

-@/ADD5-EC@VE?F-[@-DFB9,A/@

.

FV

$

@OF@VÀA2AE
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作者单位!

!((($"

!

北京!北京大学第一医院医学影像科&张晓东!孙兆男!任昕!周宇!周雯!李建辉!谢辉辉!刘婧!李津书!王
霄英'(

!(((!!

!

北京!北京赛迈特锐医学科技有限公司&张虽虽'

作者简介!张晓东&

!)#)f

'!男!山西人!博士!副主任技师!主要从事医学图像处理工作"

通讯作者!王霄英!
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.

dA@5

^

A-

."

SA

H

%!0$%D5/

"人工智能影像学专题"

基于深度残差网络研发辅助诊断软件用于
W

线胸片分类诊断

张晓东"孙兆男"任昕"周宇"周雯"李建辉"谢辉辉"刘婧"张虽虽"李津书"王霄英

#摘要$

!

目的!研究以深度残差网络%

,FVJFE

&为基础架构建立深度学习模型"对
W

线胸片%

7W,

&

做出-有发现.与-无发现.鉴别诊断的可行性!方法!回顾性收集
&(!#

年
!

月
!

日至
&(!4

年
#

月
!

日

的连续
7W,

图像及诊断报告"经过数据清洗后分为-无发现.组%无任何异常发现"诊断印象为-两肺心

膈未见异常."共
)#06

例&与-有发现.组%诊断印象中提及了一种以上影像所见"共
))60

例&!使用

,FVJFE!6&

%

!6&2@

^

FCV

&作为二分类模型的基础架构"结合
TC@B?7=9

技术生成模型激活热图"训练二

分类模型!数据随机分为训练集%

#(R

&+调优集%

&(R

&和测试集%

!(R

&!以测试集的预测结果检测

7W,

二分类模型的效能!结果!在测试集中%-有发现.者
!(!4

例"-无发现.者
))6

例&"

7W,

二分类模

型鉴别-有发现.与-无发现.的精确度分别为
(%446

和
(%4)"

"召回率分别为
(%4)4

和
(%44(

"

<!f

分数

分别为
(%4)!

和
(%44#

"

,L7

曲线下面积均为
(%)0

!结论!使用
7W,

二分类模型可对
W

线胸片做出

-无发现.与-有发现.的预测!
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表
!

!

7W,

二分类模型研发数据筛选方法

筛选依据 条件 分类% 合格值 不合格值

登记信息 检查类型
(

(

! W

线 其他

检查项目 胸部正位 胸片侧位+胸片正侧位+床旁胸片等

年龄
$

!4

岁
"

!#

岁

图像数量
!

张
(

张"

&

&

张

诊断报告 具备 不具备

设备信息 检查设备
(

(

! 7,

(

K,

其他

报告信息 影像表现
(

-肺野.+-纵隔.+-横膈.+-胸壁.+-下颈部.+

-上腹部.正常

术后改变+乳腺术后+支架术后+起搏器术
后(

+:77

+

:I=+

等置入物(膈抬高(叉状肋+

脊柱侧弯+颈
#

横突过长+胸廓萎陷(陈旧肋
骨骨折(甲状腺增大(间位结肠+胆囊结石等

!

胸部疾病%结核+结节+占位等&(胸部病变
%渗出+实变+纤维索条影+肺气肿+肺不张+

钙化+陈旧病变等&(纵隔形态异常(胸膜病
变"胸壁病变等

诊断印象%报告&

(

双肺心膈未见异常+未见明显异常+未见明
确异常+无异常(两肺*心肺未见异常+未见
明显异常+未见明确异常+无异常(肺心膈未
见异常(未见

--

疾病"且影像表现中-双肺
野清晰.等

*

!

不符合
(

者均入选 *

7W,

图像 投照体位
(

(

!

正确 不正确

曝光条件 适当 不适当

体表金属 无或少量 明显

诊断正确 是 否

注'

%

(k

无发现(

!k

有发现

!!

胸部
W

线片&

D[FVEW?C@

^

!

7W,

'是诊断呼吸系统

疾病的重要影像检查方法!在医学影像科日常工作中

占很大比例"使用
7W,

进行检查的临床场景包括门

诊检查#术前常规检查#健康体检#急诊检查等)

!

*

(在前

三种情况下!

7W,

结果多数为正常!影像检查的任务

是检出少数的异常者!再做进一步处理&如行胸部
78

检查等'"近年来人工智能&

@CEAOADA@2A-EF22A

.

F-DF

!

=:

'

领域的技术开始应用于
7W,

的质控#图像分割和诊断

等工作)

&?0

*

!初步结果认为在适应证明确的情况下!

=:

对完成影像检查任务是有帮助的"本研究拟使用深度

学习方法研发影像辅助诊断工具!对门诊#术前常规和

体检人群的
7W,

进行,无发现-#,有发现-的分类&以

下简称二分类'!以提高医学影像科医师的工作效率"

材料与方法

本研究获得了本院伦理审查委员会的批准!按照

本单位
=:

项目研发规范开展研究工作"

!P

用例定义

根据本单位
=:

项目管理方法!首先定义研发

7W,

二分类
=:

模型的用例&

3VF7@VF

'

)

#

*

!包括以下

内容$

7W,

二分类
=:

模型的
:K

#临床问题#场景描

述#模型在实际工作中的调用流程#模型输入输出数据

结构等"

=:

模型返回结果定义为,无发现-和,有发

现-两类",无发现-的定义$

7W,

上未见应写入报告

的影像发现!诊断印象为两肺心膈未见异常",有发

现-的定义$

7W,

上有需要在报告中提及的任何影像

所见!包括&但不限于'胸壁#肺#纵隔#横膈#上腹部的

影像所见!诊断印象中提及了一种以上的影像所见"

&P

研究队列建立

回顾性收集
7W,

数据建立二分类模型研发队列"

从本院
+=7G

系统中检索
&(!#

年
#

月
!

日至
&(!4

年

#

月
!

日的连续资料!由
&

位住院医师根据登记信息#

设备信息#影像报告和
7W,

图像进行筛选!再由
!

位

高年资医师再次读片!对图像进行最终分类&表
!

'"

经过数据筛选建立研究队列!获得,无发现-患者

的
7W,

图像共
)#06

幅!,有发现-患者的
7W,

图像共

))60

幅"以患者为单位随机分为训练集&

EC@A-A-

.

B@E@VFE

!

#(R

'#调优集&

S@2AB@EA5-B@E@VFE

!

&(R

'和测

试集&

EFVEA-

.

B@E@VFE

!

!(R

'!各个数据集中的患者信

息是不同的!具体见表
&

"

表
&

!

7W,

二分类模型训练过程中的数据分配
!

%例&

分类 训练集 调优集 测试集 合计

有发现
0)($ &($6 !(!4 ))60

无发现
0#)6 !)#6 ))6 )#06

$P

数据处理

7W,

二分类模型输入图像大小为
6!&'6!&

!模型

输出为,无发现-#,有发现-二分类概率!并可通过

TC@B?7=9

方法得到该模型的激活热图"

模型训练的初始权重来源于
:/@

.

FJFE

预训练

,FVJFE!6&

模型)

4

*

"图像预处理部分包括以下步骤$

原始图像大小缩放至
6!&'6!&

!并对图像像素值按照

:/@

.

FJFE

数据集的均值和方差进行归一化处理"扩

"G#
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图
!

!

基于
,FVJFE!6&

基础架构并结合
TC@B?7=9

的
7W,

二分类模型训

练过程!

!

图
&

!

7W,

二分类模型在测试集中的混淆矩阵!

!

图
$

!

7W,

二分类模型在测试集中的
,L7

曲线!

增方法$随机旋转#缩放#平移等"

"P

模型训练

在
JI:K:= T+3

&

+!((

!

JSABA@ 75C

H

5C@EA5-

!

G@-E@72@C@

!

7=

'上利用
+

^

E5CD[

&

[EE

H

V

$%%

Ĥ

E5CD[%

5C

.

%'深度学习
+

^

E[5-

库!在本院收集整理的临床患

者
7W,

图像数据集上进行开发和训练"

二分类模型基于
!6&

层的卷积神经网络模型!以

,FV-FE

为卷积神经网络&

D5-S52YEA5-@2-FYC@2-FE?

X5CN

!

7JJ

'深度学习模型的基础架构)

)

*

!结合梯度类

别激活图&

.

C@BAF-ED2@VV@DEAS@EA5-/@

H

V

!

TC@B?7=9

'

方法)

!(

*

!建立可以同时显示分类结果及激活热图的

7W,

二分类模型&图
!

'"

训练和调优分别在训练集和调优集数据上进行!

训练好的模型在测试集上验证"用测试集的混淆矩阵

&

D5-OYVA5-/@ECAd

'评价二分类模型的效能!得到将

7W,

分为,无发现-与,有发现-的精确度&

H

CFDAVA5-

'#

召回率&

CFD@22

'#

<!?

分数&

<!?VD5CF

'及受试者工作特征

&

CFDFASFC5

H

FC@EA-

.

D[@C@DEFCAVEAD

!

,L7

'曲线的曲线

下面积"将
7W,

二分类模型预测结果返回到结构化

报告中!以保证
=:

模型在临床工作流程中的可用性"

结
!

果

7W,

二分类模型对测试集数据预测的混淆矩阵

&图
&

'显示!分类的精确度#召回率和
<!?

分数均较高

&表
$

'!

,L7

曲线下面积均为
(%)0

&图
$

'"在测试集

!(!4

个,有发现-的病例中!模型正确识别了其中
)!"

个!有
!("

个未被识别出来(

))6

个,无发现-的病例

中!模型正确识别了其中
4#0

个!其中
!!)

个被误认为

,有发现-"以,有发现-为阳性!模型的假阴性率为

!(%0R

!假阳性率为
!!%6R

"经与影像专家的读片结

果进行对照!发现假阴性者的主要,发现-种类为$少量

纤维索条影#小范围钙化#心脏轮廓稍饱满#主动脉结

轻度突出#肺门影稍重#肺纹理轻度增多#肋骨变异等"

表
$

!

7W,

二分类模型在测试集中的分类效能

分类 例数 精确度 召回率
<!?

分数

有发现
!(!4 (%446 (%4)4 (%4)!

无发现
))6 (%4)" (%44( (%44#

7W,

二分类模型返回了激活图&图
"

!

0

'!可以看

到图像中的病灶区域与预测为,有发现-的激活区域基

本吻合!而如果将该图像预测为正常的话!其激活高亮

区域大部分散在分布!与解剖学上的特征区域没有相

关性"

根据用例设计要求!将
7W,

二分类模型结果直接

返回到结构化报告中!生成相应的结果"对分类是,无

发现-的!直接生成,正常-报告!包括常规影像表现和

诊断印象!不返回激活图"对分类是,有发现-的!激活

,异常-控件!并返回激活图&图
#

'"

讨
!

论

胸部
W

线检查是呼吸系统疾

病重要的影像检查方法之一!是医

学影像科工作中最常见的临床任

务"在综合性医院!大多数常规体

检和呼吸系统疾病筛查均首选

7W,

)

!!

*

!且在这些诊断任务中相

当多的影像诊断结果是,无发现-"

使用辅助诊断软件将,有发现-与

,无发现-分开!可提高医生的工作

效率!有利于工作流程的优化"值

得注意的是!本研究中此模型召回

率和
<!

值不足
(%)

!将面临着

!(R

左右的漏诊率和误诊率!尤其

是漏诊将给临床应用价值带来较

大影响"经与影像专家的读片结

果进行对比!发现漏诊的情况主要

集中于轻微影像改变!对临床结局

影响不大!所以仍需在工作中持续

改进"当前的改进方法是将在实

际工作中发现的预测错误的数据

持续性收集#整理#标注!用于模型

&G#

放射学实践
&(!)

年
)

月第
$"

卷第
)

期
!

,@BA52+C@DEADF

!

GF

H

&(!)

!

I52$"

!

J5%)



图
"

!

心衰合并右肺病变及胸腔积液"

7W,

二分类预测结果为-有发现.!

@

&

7W,

原图(

`

&-有发现.的激活图"高亮区域为纵隔+心尖+右下肺"与影像征象异常的区

域基本吻合(

D

&预测结果如果是-无发现."则激活区域在肺外以及脊柱区域"与图

像的关键解剖位置不相关!

!

图
6

!

主动脉增宽"

7W,

二分类预测结果为-有发

现.!

@

&

7W,

原图(

`

&-有发现.的激活图"高亮区域为中纵隔主动脉区域"与影像

征象异常的区域基本吻合(

D

&预测结果如果是-无发现."则激活区域散在分布于整

个图像中"与图像的关键解剖位置不相关!

!

图
0

!

深静脉置管"双侧胸腔积液"

肺内散在小片渗出"

7W,

二分类预测结果为-有发现.!

@

&

7W,

原图(

`

&-有发现.

的激活图"高亮区域为深静脉置管+双下胸部和左上肺"与影像征象异常的区域基

本吻合(

D

&预测结果如果是-无发现."则激活区域散在分布于整个图像中"无特殊

规律"与图像的关键解剖位置不相关!

的进一步训练!以实现模型的持续迭代"另一方面!将

患者入组人群进一步细分!统一专家诊断标准!都有可

能提高模型的准确率"

本研究结果显示!深度学习模型可以用于
7W,

的

辅助诊断!这与既往研究结果相似)

!&

!

!$

*

"对于医学图

像的分类问题!模型的可解释性非常重要!有利于对模

型分类结果的准确性评估"近年来!相关学者对于深

度卷积神经网络模型的可解释性做了很多探索!其中

7=9

方法是对不同类别的卷积层生成的特征图加权

求和而得到激活热图!通过该激活热图可以对模型分

类 的 结 果 进 行 解 释)

!"

*

"

TC@B?7=9

是
7=9

技术的

扩展!可 以 适 用 于 任 何

7JJ

架构"本研究中
7W,

二 分 类 模 型 利 用
TC@B?

7=9

来生成分类激活热

图!在该热图上可以展示输

入图像中的哪些区域对于

得到该分类结果是重要的

激活区域"

本研究的数据筛选过

程是由医生回顾性读片完

成的"对于大样本模型训

练!多是从报告中用自然语

言处 理 &

-@EYC@22@-

.

Y@

.

F

H

C5DFVVA-

.

!

J*+

'方法提取

信息)

!6

!

!0

*

!优点是处理大量

影像数据时可节省医生时

间!但报告内容常欠规范!

不完整!因些需要大量的数

据!即便是大量数据其准确

性仍欠佳)

!#

*

"本研究由影

像医生进行数据筛选!且由

高年资医生再次回顾性阅

片确定图像分类!虽然在数

据清洗过程中人力成本较

高!但结果较好!用不太多

的数据训练得到的模型!准

确性仍很高)

!4

*

"

=:

模型研发和泛化过

程中应考虑技术问题)

!)

*

"

本研究
7W,

二分类模型训

练过程中未对设备进行筛

选!使用了连续数据"

7W,

图像来自本单位在实际临

床工作中使用的多种
K,

设

备!由不同技师完成摄片工

作!未根据设备#人员进行分组"本研究结果证明了不

同
K,

设备#不同技师采集的图像均可用于模型的训

练!且无论来源于何种
K,

设备的图像!其验证集数据

的分类预测均达到较好的结果"胸部
W

线检查有明

确的技术规范!经过常规培训的技师都可按照规范完

成日常工作!操作一致性强(且现代
K,

设备有自动曝

光功能!可自动设置最佳投照条件并调整图像的窗水

平!因此图像预处理难度不大!可适用于多种
=:

模型

的 训练)

!)

*

"由于常规
7W,

基本可以保证图像质量!

GG#

放射学实践
&(!)

年
)

月第
$"

卷第
)

期
!
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!
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H
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!
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!
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图
#

!

7W,

二分类模型与结构化报告整合的流程!

来源于不同设备的图像性质差别不大!从这个角度考

虑!在
7W,

二分类模型泛化过程中!没有图像采集技

术上的风险"

从实际场景出发设定
=:

研发目标!是项目设计

的关键问题!决定了模型临床应用的适用性)

&(

*

"本研

究
7W,

二分类模型训练过程中定义的分类输出结果

为,无发现-和,有发现-"在最初的用例设计中!拟将

返回的二分类值定义为 ,正常-和,异常-!但在实际建

立队列过程中!发现,肺心膈正常-并不是,正常-"在

,肺心膈正常-时!图像中如存在有临床意义的其他征

象!也需要报告出来(如,单侧乳腺切除术后!胸壁软组

织缺失!两肺心膈未见异常-!再如,

+:77

置入术后!两

肺心膈未见异常-等!这些术后改变#置入物等信息!都

是
7W,

检查应发现并报告给临床医生的"因此!为了

提高模型训练效率!本研究中将,肺心膈正常-且不合

并其他任何需报告的情况归为,无发现-(将有疾病影

像表现!或,肺心膈正常但合并其它有临床意义的所

见-情况归为,有发现-"

=:

临床应用的一个基本要求是与临床流程整合"

在符合法规#伦理的框架下!国内外技术人员做过很多

探索)

&!

*

!均认为把
=:

模型作为独立第三方软件使用

的形式不是最优解"笔者认为将
=:

结果直接返回到

临床实际使用的结构化报告!是较好的解决方案)

&&

*

"

为了提高临床工作效率!在将
7W,

二分类结果返回到

报告时!如果模型预测结果为,无发现-!则激活,两肺

心膈未见异常-的报告内容!此时报告是完全自动生成

的"如果模型预测结果为,有发现-!则在报告中激活

的是,异常-控件!需要医生进一步对异常进行描述!这

时报告是半自动生成的"本单位临床实际工作中

7W,

,无发现-的情况较常见!占到工作量的一半以

上!因此如将
7W,

二分类模型接入报告!在分类准确

率足够高时!能明显提高临床工作效率"而且由模型

返回结果自动生成的报告!语言规范#结构清晰!对未

来提取报告信息做其他研究分析也有利)

&$

*

"

本研究的局限性$

#

7W,

二分类模型在,有发现-

情况下提供的信息不是具体疾病!临床价值受限!仍需

进一步优化!训练用于多种疾病诊断的
7W,

多分类

=:

模型)

$

*

!针对不同体位)

&

*

#不同年龄#不同申请目的

时对多种常见疾病做出诊断)

&"

!

&6

*

(

$

模型研发后应在

实际临床工作中进行验证!开展前瞻性#随机对照临床

试验!证明使用
=:

模型的临床获益(

%

7W,

二分类模

型在本单位经过验证后!应尝试将其泛化)

&0

*

!应用于

不同医疗机构#不同临床场景下!进一步提高其适用

性"

综上所述!使用深度学习模型可对
W

线胸片做出

,无发现-与,有发现-的分类诊断!在常规临床工作中

使用模型分检病例!有利于提高医学影像科的工作效

率"

致谢'感谢北京赛迈特锐医学科技有限公司张欣静+郭嘉

欣在数据整理工作中的贡献!
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'!女!湖北荆州人!硕士研究生!主要从事胸部影像诊断工作"
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"人工智能影像学专题"

=:

对肺磨玻璃结节筛查及定性的临床应用研究

蔡雅倩"张正华"韩丹"黄建强"李浚利"金文凤

#摘要$

!

目的!探讨人工智能%

=:

&对肺磨玻璃结节%

TTJ

&筛查及定性的临床应用价值!方法!搜

集行胸部
78

平扫的
&((

例患者%共
!&$(

个
TTJ

&"比较
=

组%住院医师&+

a

组%

=:

&+

7

组%住院医师结

合
=:

&对诊断
TTJ

的敏感度+误判率+漏诊率+阳性预测值和平均诊断时间!将其中经手术病理证实的

!$#

例
TTJ

患者按其病理结果分为良性组%

6"

例&+恶性组%

4$

例&"比较两组间
=:

量化参数的差异"对

有统计学差异的参数行
,L7

曲线分析"再以病理结果为因变量"各指标为自变量行
*5

.

AVEAD

回归分析!

结果!

a

组误诊率高于
=

+

7

两组"阳性预测值小于
=

+

7

两组(

=

组漏诊率高于
a

+

7

两组"敏感度小于

a

+

7

两组"差异均有统计学意义%

!

值均
#

(%(6

&!

TTJ

良+恶性结节的长径+最大面积+体积+平均
78

值+最大
78

值和恶性概率差异均有统计学意义%

!

值均
#

(%(6

&"对各参数行
,L7

曲线分析"曲线下面

积%

=37

&均大于
(%#

"

*5

.

AVEAD

回归分析显示长径和最大面积是
TTJ

恶变的独立危险因素!结论!

=:

协助医生阅片可明显提高肺
TTJ

检出敏感度"并可降低误诊率和漏诊率"同时对
TTJ

的良恶性预判

具有一定参考价值!
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人工智能(肺磨玻璃结节(体层摄影术"

W
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YEFC?@VVAVEFB

!!

肺癌的发病率#病死率已位居我国恶性肿瘤第一

位!早期诊断和治疗可明显提高患者生存质量!延长生

存期"随 着 高 分 辨 率
78

&

[A

.

[CFV52YEA5- 78

!

1,78

'在肺癌早期筛查中的普及!图像数量倍增#小

结节显示率提高及定量测量使阅片工作量显著增加!

高强度工作致影像科医生易产生视觉疲劳!加之经验

不足等!不可避免导致小结节的漏诊率增高!特别是磨

玻璃结节&

.

C5Y-B

.

2@VV-5BY2F

!

TTJ

'!密度浅淡!漏

诊率更高"以往研究表明持续存在的
TTJ

可能提示

癌前病变#微浸润性或浸润性肿瘤的可能)

!

*

!因此在大

量图像资料中准确筛查出
TTJ

并早期定性!已成为

临床迫切需求"基于深度学习的人工智能&

@CEAOADA@2

A-EF22A

.

F-DF

!

=:

'凭借其准确的算法模型!不仅能在短

时间内检出
TTJ

!而且能对其进行定性分析!预判其

良恶性!已在临床广泛试用!但对其准确性目前尚无明

确定论"本研究旨在探讨
=:

对
TTJ

筛检和定性诊

断的临床应用价值"

材料与方法

!P

研究对象

搜集
&(!4

年
!&

月
f&(!)

年
0

月间行胸部
78

平

扫的
&((

例患者"病例纳入标准$

#

结节直径
"

$D/

(

$

78

图像层厚为
!//

"病例排除标准$

#

肺部弥漫

性病变(

$

图像有严重伪影"

!$#

例
TTJV

患者经手

术病理证实!其中良性
6"

例!恶性
4$

例"

6"

例良性

病变患者中!男
&6

例!女
&)

例!平均年龄&

6&%&"g

4%"#

'岁!包括不典型腺瘤样增生
0

例!肺泡间隔纤维

化
!&

例!结核
!!

例!炭末沉积
0

例!炎症
!)

例(

4$

例

恶性病变患者中!男
$(

例!女
6$

例!平均年龄

&

6"%0"g4%"6

'岁!包括浸润性腺癌
""

例!微浸润性腺

癌
&)

例!原位癌
!(

例"

&P78

扫描方法

采用
GAF/F-VG5/@E5/ KFOA-AEA5-=G!&4

层螺

旋
78

机#

GAF/F-VG5/@E5/KFOA-AEA5-<2@V[

及联影

378#0(

行胸部
1,78

平扫"

GAF/F-VG5/@E5/

KFOA-AEA5-=G!&4

层螺旋
78

机及
GAF/F-VG5/@E5/

KFOA-AEA5-<2@V[

扫描参数$管电压
!((NI

!管电流

4(/=V

!

7@CFNIVF/A

!自动管电流调制!螺距
(%)$4

!

重建卷积函数采用
a#(O

"联影
378#0(

扫描参数$

管电压
!((NI

!管电流
4(/=V

!自动管电流调制!螺

距
(%)$4

!肺窗滤波函数
a?G1=,+?7

"重建层厚

!//

!层间距
!//

"扫描范围从肺尖至肺底全部区

域!两侧包括胸壁#腋窝"采用肺窗进行图像分析&窗

宽
!6((13

!窗位
f"((13

'"

$P

图像分析处理

由两位从事胸部影像诊断的高年资医师对
&((

例

患者的胸部
78

图像同时进行阅片分析!定量结节个

数!两者意见不一致时!讨论后达成统一意见"根据阅

片方式不同将
&((

例患者分成
$

组$

=

组由住院医师

单独阅片!

a

组由
=:

&医学影像辅助诊断软件
KC%

;AVF*Y-

.

=-@2

^

bFC

!版本$

I!%!%(%!

!型号$

9:KG?

+J=

'单独阅片!

7

组由住院医师结合
=:

综合阅片"

记录每组的阅片时间及结节检出数!并以两位高年资

医师的诊断结果为标准!分别计算
=

#

a

#

7

三组的误诊

率#漏诊率#敏感度#阳性预测值!误诊率
k

误诊数%检

出数
'!((R

!漏诊率
k

漏诊数%结节总数
'!((R

!敏

感度
k

诊断正确数%结节总数
'!((R

!阳性预测值
k

诊断正确数%检出数
'!((R

"

将经手术病理证实的
!$#

例患者的肺窗薄层图像

调入进行
=:

分析&图
!

'!得到相关量化参数$结节长

径#短径#最大面积#体积#平均
78

值#最大
78

值#最

小值
78

值及恶性概率"长径和短径分别为结节在三

维空间内的最长径和最短径"恶性概率为
=:

基于计

算机深度学习分析肺结节特征后得出结节为恶性的概

率"

"P

统计学分析

采用
G+GG&!%(

软件包进行统计学分析"采用
(

&

检验和
#

检验比较
=

#

a

#

7

三组间肺
TTJ

检出效能的

敏感度#误诊率#阳性预测值和平均诊断时间(比较

TTJ

良#恶性组间一般临床资料和
=:

量化参数的差

异!采用受试者工作特征&

CFDFASFC5

H

FC@E5CD[@C@DEFC?

AVEAD

!

,L7

'曲线分析其诊断效能!并采用
*5

.

AVEAD

回

归分析其恶变的独立危险因素"以
!

#

(%(6

为差异

有统计学意义"

结
!

果

!P

肺
TTJ

检出情况比较

由两位从事胸部影像诊断的高年资医师对
&((

例

患者的胸部
78

图像进行分析!确认有
!&$(

个结节"

=

组检出
46"

个结节!误诊
6&

个!漏诊
"&4

个(

a

组检

出
!"#0

个结节!误诊
$&(

个!漏诊
#"

个(

7

组检出

!"#0

个结节!误诊
0$

个!漏诊
")

个"三组的平均诊

断时间见表
!

!两两比较差异均有统计学意义&

!

值均

#

(%(6

'"统计学分析结果显示
a

组误诊率高于
=

#

7

#G#

放射学实践
&(!)

年
)

月第
$"

卷第
)

期
!

,@BA52+C@DEADF

!

GF

H

&(!)

!

I52$"

!

J5%)



图
!

!

=:

自动筛选肺结节并对其进行定量分析"

计算机自动测量其长径+短径+最大面积+平均

78

值+最大
78

值+最小
78

值"并对其进行准确

定位!

@

&

=:

对肺内结节进行筛检+勾画结节轮

廓并标注序号(

`

&

=:

直接显示肺结节的各参数!

图
&

!

TTJ

各量化参数的
,L7

曲线!

组!阳性预测值小于
=

#

7

组(

=

组漏诊率高于
a

#

7

组!敏感度低于
a

#

7

组!差异均有统计学意义&

!

值均

#

(%(6

!表
!

'"

表
!

!

三种阅片方式肺结节检出情况比较

指标
=

组
a

组
7

组

误诊率%

R

&

0%(4 &!%04

%

6%(0

漏诊率%

R

&

$"%4(

%

0%(& $%)4

敏感度%

R

&

06%&(

%

)$%)4 )0%(&

阳性预测值%

R

&

)$%)!

#4%$&

%

)"%)"

诊断时间%

/A-

&

#%!(g!%04

%

(%!(g(%($

%

$%00g!%&&

%

注'

%表示与其它组比较"差异具有统计学意义%

!

#

(%(6

&!

&P

良恶性肺
TTJ

患者的一般临床特征及
=:

定

量参数比较

TTJ

良#恶性患者组间年龄#性别#短径#最小

78

值差异均无统计学意义&

!

值均
$

(%(6

'!长径#最

大面积#体积#平均
78

值#最大
78

值及恶性概率差

异均有统计学意义&

!

值均
#

(%(6

!表
&

'"

$P

诊断效能分析

表
&

!

TTJ

良恶性组间临床特征及
=:

量化参数比较

参数 良性组 恶性组
#

值*
(

&值
!

值

年龄%岁&

6"%$$g4%6$ 66%4"g0%40 f!%!"$ (%&66

性别%男*女&

&6

*

&) $(

*

6$ !%"($ (%&$0

长径%

//

&

4%"$g$%0" !"%44g6%&$ f4%6(6

#

(%((!

短径%

//

&

&%!)g(%0# &%(4g(%4! (%4$) (%"($

最大面积%

//

&

&

$)%!$g&$%)# !&!%&$g#!%#0 f)%0&)

#

(%((!

体积%

//

$

&

!00%))g!&&%)4 444%$&g0!6%&6 f!(%$04

#

(%((!

平均
78

值%

13

&

f0$"%#"g!((%4) f6&"%4!g!6!%## f"%044

#

(%((!

最大
78

值%

13

&

f!"&%4!g!)!%)$ 64%$0g&(!%#$ f6%4!$

#

(%((!

最小
78

值%

13

&

f))(%"$g""%4! f!((&%6"g$"%&" !%0)! (%()"

恶性概率%

R

&

6$%)4g$6%04 4(%(0g&(%!$ f"%44)

#

(%((!

对良#恶性组间有统计学差异的各个参数进行

,L7

曲线分析&图
&

'!以曲线下面积&

@CF@Y-BFC

DYCSF

!

=37

'大于
(%#

的参数为自变量!以病理结果良

恶性为因变量!进行二元
*5

.

AVEAD

回归分析!结果显示

长径)优势比&

5BBVC@EA5

!

L,

'

k"%&$&

!

!

#

(%((!

*和

最大面积&

L,k(%4)0

!

!k(%((4

'是
TTJ

恶变的独

立危险因素"

%H#

放射学实践
&(!)

年
)

月第
$"

卷第
)

期
!

,@BA52+C@DEADF

!

GF

H

&(!)

!

I52$"

!

J5%)



表
$

!

TTJ

良!恶性组的
,L7

曲线分析

指标 阈值 敏感度 特异度
=37 !

值

长径%

//

&

!(%$" (%#)6 (%46& (%40#

#

(%((!

最大面积%

//

&

&

0!%!& (%#)6 (%4#( (%4))

#

(%((!

体积%

//

$

&

$64%0& (%##! (%)"" (%)&6

#

(%((!

平均
78

值%

13

&

f6#$%""(%04# (%##4 (%#&&

#

(%((!

最大
78

值%

13

&

!)%6( (%0#6 (%#6) (%#60

#

(%((!

恶性概率%

R

&

4(%6( (%4!) (%0$( (%#"#

#

(%((!

讨
!

论

肺癌是我国最常见的恶性肿瘤!病死率高!但研究

表明
:=

期肺癌患者中!原位癌和微浸润性癌术后五

年生存率可接近
!((R

)

&

!

$

*

!因此肺癌的早期发现#早

期诊断及治疗显得尤为重要"早期筛查已成为肺癌防

治的重要手段!其中
1,78

是国际公认的有效手段"

肺结节筛查图像诊断较为简单!但随着人们健康体检

意识不断加强!胸部
1,78

筛查人群日益增多!图像

数量倍增!影像医师的工作压力也日趋增大!漏诊#误

诊的风险不断增加"

=:

的出现不仅降低了早期肺癌

的漏诊率!也在一定程度上解放了影像科医生的双眼!

使其可将有限的精力用于更高难度的工作中"

=:

是

现阶段各行各业研究的热点!目前已广泛运用于影像#

临床及病理等多个医学领域)

"

!

6

*

!主要集中在发现异

常#量化测量及鉴别诊断等方面)

0

!

#

*

"而用于肺结节

筛查和定性的辅助诊断软件国内外各有不同!主要是

由于模型算法不同使其结果的灵敏度#特异度出现一

定偏差)

4

*

"本研究旨在探讨我院引入的深睿公司医学

影像辅助诊断软件对肺
TTJ

检出和定性诊断的价

值"

本研究结果显示
=

组的漏诊率明显高于
a

#

7

两

组!而敏感度明显低于
a

#

7

两组!正是由于医生在进

行大量重复阅片过程中不可避免地产生视觉疲劳!大

大影响结节的检出情况"

a

组的误诊率明显高于
=

#

7

两组!而阳性预测值明显低于
=

#

7

两组!原因为
=:

主

要容易将局部稍增粗的肺纹理误判为
TTJ

!表明
=:

的算法有待进一步完善和提高"

7

组&住院医师结合

=:

'的阅片诊断水平接近于高年资医师!明显提高了

TTJ

的检出率!减少了漏诊风险!又弥补了
=:

假阳

性率高的缺点"另外!

=:

平均
0V

能完成
!

例阅片!而

一般人工阅片需要
#/A-

!人工结合
=:

大大提高了影

像科医生的工作效率和诊断准确性!值得广泛推广!与

胡琼洁等)

)

*和邵亚军等)

!(

*的研究结果一致"

以往较多研究探讨肺
TTJ

良#恶性间三维特征

的差异!对其良恶性预判具有一定参考价值!但测量繁

琐#费时!

=:

弥补了这些缺点!可直接提取结节并对其

各指标进行准确量化!方便#快捷!减少了人工测量的

误差!可重复性强"另外
=:

可根据其模型算法计算

出结节的恶性概率!影像医生可参考
=:

提供的三维

特征参数及恶性概率对其进行定性分析!提高诊断效

率"本研究中!

TTJ

良#恶性组间结节短径和最小

78

值差异无统计学意义!长径#最大面积#体积#平均

78

值#最大
78

值及恶性概率差异均有统计学意义!

与
G[A

等)

!!

*的研究结果一致"回归分析结果显示长

径和最大面积是
TTJ

恶变的危险因素!

=37

分别为

(%40#

#

(%4))

!当临界值分别为
!(%$"//

#

0!%!&//

&

时!敏感度均为
(%#)6

!特异度分别为
(%46&

#

(%4#(

"

UAE@/A

等)

!&

*和熊廷伟等)

!$

*的研究结果表明直径是

TTJ

恶变的危险因素!

]@-

.

等)

!"

*的研究结果也表明

基于直径的
25

.

AVEAD

回归模型用于区分良#恶性
TTJ

的准确率达
#4%#R

!

=37

为
(%40!

!敏感度和特异度

分别为
#4%(R

#

4(%(R

"最大面积是
TTJ

恶变的独

立危险因素以往少有文献报道!可能与本研究中部分

TTJ

整体体积缩小#局部恶变面积增大有一定关系!

需扩大样本量进一步证实"关于
TTJ

的
78

值以往

研究结果各有不同!矫娜等)

!6

*研究表明恶性
TTJ

的

平均
78

值及最大
78

值均明显高于良性
TTJ

!而

WA@-

.

等)

!0

*认为两者差异并无统计学意义!本研究结

果表明两者间差异有统计学意义!病理机制可能是由

于恶性
TTJ

内肿瘤细胞沿着肺泡间隔贴壁生长!导

致肺泡腔内气体减少!或由于肺泡塌陷#纤维化等导致

病灶内局部密度增高)

!#

*

"

*5

.

AVEAD

回归分析结果显示

恶性概率不是
TTJ

恶变的危险因素!表明
=:

对

TTJ

的定性预判能力有待提高"但是!本研究发现

良#恶性两组
TTJ

的恶性概率差异有统计学意义!当

恶性概率大于
4(R

时!提示
TTJ

恶性的可能性较大!

具有一定参考价值"因此在诊断工作中重点观察
=:

提供的
TTJ

长径#最大面积#体积#

78

值#恶性概率

等参数!并结合常规形态学进行综合分析!可明显提高

TTJ

定性诊断的准确率"

本研究存在以下局限性$

#

需扩大样本量!进一步

对结果进行验证(

$

未引入随访数据等重要指标说明

=:

在肺结节随访中的价值!有待进一步研究"

综上所述!在肺
TTJ

的检出及良#恶性鉴别诊断

方面!

=:

可在短时间内有效提高
TTJ

检出的敏感

度!并对其三维特征参数进行准确量化!计算其恶性概

率!且结果可信度较高!是影像科医生可靠而实用的有

力助手!可在临床中广泛应用"但目前
=:

的假阳性

率仍较高!需进一步改善其算法以提高特异度"
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作者单位!

0"0(((

!

成都!四川大学华西医院放射科
作者简介!杨采薇&

!))0f

'!女!四川成都人!硕士研究生!

主要从事腹部影像诊断工作"

通讯作者!宋彬!

>?/@A2

$

D

M

C%V5-

.

À-

"

SA

H

%!0$%D5/

基金项目!国家自然科学基金面上项目&

4!##!#)#

'

"人工智能影像学专题"

影像组学在胰腺肿瘤病变影像学评估中的研究进展

杨采薇"蒋涵羽"刘曦娇"宋彬

#摘要$

!

随着影像学诊断手段的不断丰富"胰腺肿瘤的检出率也随之提高!人工智能在近年来不

断应用于医学影像中"为肿瘤影像的发展开启了新时代!腹部肿瘤影像在不断地发掘影像中隐藏的信

息"影像组学在胰腺肿瘤病变中的研究聚焦于胰腺肿瘤的诊断与鉴别诊断+生物学行为的评价+预后评

估以及放化疗的疗效评估等方面"以期提高对肿瘤病变的诊断效能"更精准地监测肿瘤的进展+预测肿

瘤的预后"为个体化及精准化治疗做出贡献!本文旨在综述影像组学在胰腺肿瘤病变影像学评估中的

研究现状+存在的问题以及对未来的初步展望!

#关键词$

!

影像组学(医学影像学(胰腺肿瘤(预后(疗效评估(诊断"鉴别

#中图分类号$

,#$6%)

(

8+!4

!

#文献标识码$

=

!

#文章编号$

!(((?($!$

%

&(!)

&

()?()0$?(0

KL:

'

!(%!$0()

*

M

%D-NA%!(((?($!$%&(!)%()%((0

!!!!

开放科学%资源服务&标识码%

LG:K

&!

!!

人工智能&

=CEAOADA@2:-EF22A

.

F-DF

!

=:

'是指研究开

发用于模拟#延伸和扩展人的智能的理论#方法#技术

及应用系统的一门信息科学)

!

!

&

*

"人工智能在医学影

像中的运用主要是基于影像大数据的挖掘#提取#搜索

和运用的图像识别及深度学习!提供对人类日常工作

不可视的模式挖掘!影像组学&

C@BA5/ADV

'是此类工作

模式的代表"

影像组学简介及其优势

影像组学一词最早由美国学者
TA22AFV

于
&(!(

年

首次提出)

$

*

!用于描述从影像图像中提取定量特征!并

于
&(!&

年由荷兰学者
*@/̀A-

进一步完善影像组学

的概念)

"

*

!即,从放射图像中高通量提取影像特征并创

建高维数据集-"影像组学通过结合影像图像识别#提

取#量化及处理高通量提取出的影像特征及表型)

6

*

"

影像组学在医学影像中运用广泛!其在中枢神经

系统#乳腺#肺#肝#肾#胰腺#胃部#结肠#血液系统及前

列腺等部位的肿瘤均有一定的研究!在肝纤维化#肺纤

维化#心血管疾病以及中枢神经系统痴呆等病变的领

域也有所涉猎"影像组学在医学影像应用最成熟的领

域为肿瘤影像!其在肿瘤检出#定性诊断#自动结构化

报告#肿瘤提取#肿瘤放疗靶器官勾画等方面已经有较

多的科研试验和临床研究)

0

*

!已广泛应用于肺结节和

肺癌筛查#乳腺癌筛查以及前列腺癌影像诊断等临床

诊疗工作中)

#

*

"

然而!目前影像组学的产生基本机制和生物基础

还有待验证"肿瘤微环境!包括瘤周的纤维化状态!增

殖#代谢#缺氧状态以及组织或肿瘤的血管生成等与影

像组学的关系仍处于亟待研究的状态"尽管肿瘤的成

分和生物学行为复杂!肿瘤在细胞和分子水平上可见

的改变与影像学信号难以直接关联!但这些因素可能

导致病变呈现出肉眼难以直接观察的图像变化!从而

促成影像组学的存在"无论肿瘤的物理学#形态学和

生物学性质如何!影像组学在评估病变和组织方面与

现有的其它技术相比具有根本优势!这些优点包括$

#

影像组学可以提供有关肿瘤行为和反应在时间演变和

空间演变上的具体信息(

$

与活检或实验室检查所需

的样本消耗相比!影像组学的样本具有永久保存性(

%

与活检组织的病变异质性抽样误差相比!影像组学能

够直观地观察病变的总体特征和潜在地观察病变器官

及毗邻器官的背景特征(

&

无创性成像而非组织活检

的相对安全性"因此!影像组学技术有可能应用于早

期检测#治疗监测#预后预测和生物标记物的发现)

4

*

"

对于胰腺肿瘤来说!目前的整体治疗效果欠佳!并

且胰腺肿瘤复杂多样!发生发展的分子机制也尚不明

确!缺乏早期诊断及鉴别诊断方法"胰腺癌起病隐匿!

恶性程度高!早期发现困难!导致多数患者在初诊时已

无手术机会)

)

*

(胰腺囊性肿瘤种类繁多!性质不一!术

前难以准确区分良恶性!导致部分患者接受影响预后

的不恰当的治疗方案(胰腺神经内分泌肿瘤异质性强!

临床表现多样!容易误诊误治"胰腺肿瘤诊治水平的

提高仍有赖于对其发生发展机制的深入了解以及诊断

与治疗方法的进步)

!(

*

"

目前影像组学在胰腺肿瘤方面的研究主要关注于

胰腺常见肿瘤的诊断与鉴别诊断#生物学行为评价及

分层分级#恶性度评价及预后预测#治疗反应与疗效评

"H#
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估等方面"

影像组学在胰腺肿瘤影像学中的研究现状

!P

胰腺肿瘤的诊断及生物学行为评价

现有影像组学在胰腺肿瘤研究的诊断方面侧重于

胰腺神经内分泌瘤&

H

@-DCF@EAD-FYC5F-B5DCA-F-F5?

H

2@V/V

!

+J>JV

'的分级诊断及鉴别诊断!以及胰腺浆

液性囊腺癌的鉴别诊断及治疗方案选择!为传统影像

学在诊断胰腺肿瘤时遇到的难题提供新的解决思路和

方案(对于交界性肿瘤生物学评价的研究为其个体化#

精准化的临床诊疗方案提供了诊断效能更高的术前预

测手段!能够更好地管控肿瘤的生物学进展"

胰腺神经内分泌瘤的诊断#鉴别诊断及分级$

+J>JV

占所有胰腺肿瘤的
&R

!

!(R

!

+J>JV

起源

于多能干细胞并表现出内分泌症状)

!!

*

"近十年来

+J>JV

的发病率有升高趋势)

!&

*

"

&(!(

年
;1L

指南

依据
UA?0#

指数及核分裂数将
+J>JV

分为
T!

#

T&

#

T$

这
$

个等级)

!$

*

"欧洲神经内分泌瘤协会指出!

+J>JV

的分级评估与其生物学行为#预后预测及治疗

方式的选择密切相关)

!"

*

"

+J>JV

典型影像表现为边缘清楚的富血供实性

肿瘤!在增强扫描动脉期明显强化!

78

值高于周围正

常胰腺组织!并且不伴导管扩张及血管套征象)

!6

!

!0

*

"

然而近期研究报道!高达
"!%6R

的
+J>JV

为乏血供

肿瘤!特别是
T&

及
T$

级别的肿瘤)

!#

!

!4

*

!乏血供肿瘤

影像学表现不典型!与胰腺癌鉴别诊断困难"

*A

等)

!)

*

利用
78

纹理分析特别是参数直方分布图鉴别不典型

的乏血供
+J>JV

与胰腺导管腺癌!发现了偏度

&

VNFX-FVV

'#均数&

/F@-

'#百分位数&

/FBA@-

'等有价

值的纹理参数"此外!胰腺神经内分泌癌&

H

@-DCF@EAD

-FYC5F-B5DCA-FD@CDA-5/@

!

+J>7

'与胰腺导管腺癌在

78

上常常难以鉴别"近期有研究证实动脉期
+J>7

相对于胰腺导管腺癌通常表现为较低熵&

F-EC5

Ĥ

'和

较高均匀度&

Y-AO5C/AE

^

'&

!

#

(%(6

'"此研究证实传

统征象中动脉期及门脉期的增强程度鉴别诊断两者的

效能最高!其受试者工作特征&

CFDFASFC5

H

FC@EA-

.

D[@C@DEFCAVEAD

!

,L7

'曲线的曲线下面积&

@CF@Y-BFC

DYCSF

!

=37

'分别为
(%)4

和
(%))

!但熵和均匀度的鉴

别诊断效能&

=37

$

(%#!

!

(%#&

'也达到了可接受程

度)

&(

*

"相关研究则证实了
78

传统征象及定量组学

分析可鉴别
+J>JV

与胰腺转移性肾细胞癌)

&!

*

!传统

征象如肿瘤钙化#孤立肿块及主胰管扩张等是
+J>JV

的特异性征象!但其敏感度欠缺!而纹理参数中的熵在

保证一定总体准确度的基础上提高了敏感度&

VF-VA?

EASAE

^

!

G>J

'!其
=37

为
(%##g(%(0

!

G>J

为
#!%"R

!

特异度&

V

H

FDAOADAE

^

!

G+>

'为
#)%!R

"而对于富血供

+J>JV

与胰腺内副脾的鉴别!

*A-

等)

&&

*认为胰腺内

副脾常表现为动脉期不均质强化及门脉期与脾脏一致

的强化&强化程度均强于富血供
+J>JV

'!而纹理特征

中的熵及均匀度在中标准差值&

!%6

'及高标准差值

&

&%6

'中对于鉴别富血供
+J>JV

与胰腺内副脾均有

统计学意义&

!

#

(%(!

'!且其诊断效能高于传统征象!

均匀度在中标准差值&

!%6

'及高标准差值&

&%6

'中的鉴

别诊断效能$

=37

为
(%4&

!

(%4)

!

G>J

为
46%(R

!

)6%(R

!

G+>

为
#6%(R

!

4$%$R

"

+J>JV

的鉴别诊

断虽然得到了一些有意义的结果!如熵及均匀度等代

表肿瘤异质性的纹理参数!但还需要进一步的研究结

果验证其结果的可靠性及真实性"

虽然已有许多研究证实
78

#

9,:

及
+>8

对于术

前诊断
+J>JV

及其分级有一定价值!但上述无创性

影像检查方法对其早期诊断#鉴别及分级的准确度仍

有待提高)

&$

*

"

K

1

L-5OCA5

等)

&"

*对
!((

例
+J>JV

患者

的术前增强
78

图像进行回顾性分析!发现
78

纹理

分析中的峰度&

UYCE5VAV

'在
T!

#

T&

#

T$

级肿瘤中差异

有统计学意义&

T!SVT&

!

!k(%((0$

(

T&SVT$

!

!k

(%((("

(

T!SVT$

!

!

#

(%(((!

'!而熵在
T!

与
T$

&

!k

(%((!$

'#

T&

与
T$

级别
+J>JV

&

!k(%((4"

'中差异

也有统计学意义"峰度和熵对于各级别
+J>JV

的诊

断效能也有价值!峰度诊断
T$

级别
+J>JV

的
=37

达
(%)&"

!

G>J

#

G+>

分别为
4&R

#

46R

(熵诊断
T$

级

别
+J>JV

的
=37

达
(%#$&

!

G>J

#

G+>

分别为
4&R

#

0"R

"

7[5A

等)

&6

*进行了类似研究!结果显示对于
T&

及
T$

级别
+J>JV

的预测!

78

纹理分析的诊断效能

高于传统
78

征象&

=37

分别为
(%#""

和
(%#$4

'!但

两者差异无统计学意义(并且对这两个级别
+J>JV

的预测!

78

纹理分析得到了有意义的参数+++较低

的球状性&

V

H

[FCADAE

^

'#较高的偏度及较低的峰度!级

别越高的
+J>JV

!其囊变#钙化#坏死的程度及范围增

加!其异质性也相对增高"

7@-F22@V

等)

&0

*研究认为

78

纹理参数中熵与肿瘤分级相关!较高熵在中
?

高级

别
+J>JV

中的比值比&

5BBC@EA5

!

L,

'是低级别

+J>JV

的
$%#

倍&

!k (%((4

'!且熵高于
"%06

的

+J>JV

患者的无病生存期与熵低于
"%06

的
+J>JV

患者相比差异有统计学意义"基于
9,:

的纹理分析

对于
+J>JV

的分级有一定意义)

&$

*

!基于
8

&

;:

序列

的
9,:

纹理参数有逆差矩&

A-SFCVFBAOOFCF-DF/5?

/F-E

'#能量&

F-FC

.̂

'#相关&

D5CCF2@EA5-

'和熵差&

BAO?

OFCF-DF>-EC5

Ĥ

'!基于
K;:

的
9,:

纹理参数有相关#

对比度&

D5-EC@VE

'#逆差矩#最大灰度&

/@dA-EF-VAE

^

'和

熵差!该
0

种纹理参数的
=37

在
(%#($

!

(%)4)

之

间"但以上研究均为回顾性研究!样本量较小!且有图

像扫描技术参数不统一#手动勾画兴趣区&

CF

.

A5-5O

&H#

放射学实践
&(!)

年
)

月第
$"

卷第
)

期
!

,@BA52+C@DEADF

!

GF

H

&(!)

!

I52$"

!

J5%)



A-EFCFVE

!

,L:

'造成的观察者间差异等问题存在!导致

其研究的准确度及模型泛化能力受影响"

胰腺浆液性囊腺瘤的鉴别诊断及治疗方案选择$

随着多种诊断手段的不断发展!近二十年来胰腺囊性

瘤的检出率不断提高)

&#

*

!但是由于传统影像学检查在

术前对胰腺囊性瘤的生物学行为#侵袭性以及演进方

面仅能提供有限的信息!导致对胰腺囊性瘤的手术管

理方式往往过于激进)

&4

*

"目前研究发现!胰腺囊性瘤

主要分为四种亚型$浆液性囊性瘤&

VFC5YVD

^

VEAD-F5?

H

2@V/V

!

G7JV

'#导管内乳头状粘液瘤&

A-EC@BYDE@2

H

@?

H

A22@C

^

/YDA-5YV-F5

H

2@V/V

!

:+9JV

'#粘液性囊性瘤

&

/YDA-5YVD

^

VEAD-F5

H

2@V/V

!

97JV

'以及实性假乳头

状瘤&

V52AB

H

VFYB5

H

@

H

A22@C

^

-F5

H

2@V/V

!

G+JV

'"其中

G7JV

是一类较为良性和惰性的分型!生长缓慢并且

恶性进展的风险较低)

&)

!

$(

*

"

;FA

等)

$!

*利用基于计算

机辅助支持系统&

D5/

H

YEFC?@ABFBBA@

.

-5VAV

!

7=K

'的

组学分析
78

图像!用支持向量机&

VY

HH

5CESFDE5C/@?

D[A-F

!

GI9

'筛选出有意义的纹理指标!纹理参数在训

练集中得出的诊断效能$

=37

为
(%#0#

!

G>J

为

(%040

!

G+>

为
(%#()

(在验证集中得出的诊断效能$

=37

为
(%4$#

!

G>J

为
(%00#

!

G+>

为
(%4!4

"由此可

见!

78

组学能提高
G7JV

与其它种类胰腺囊性瘤的鉴

别诊断效能"

&P

胰腺肿瘤的预后评估#恶性程度评价及疗效预

测

影像组学在胰腺肿瘤的疗效预测#评价及预后评

估中的研究主要集中于胰腺导管内乳头状粘液瘤

&

:+9JV

'的风险度分层#恶性程度预测及胰腺癌的预

后#放化疗的疗效评估等方面"

:+9JV

的风险度分层及恶性程度预测$

!)4&

年

L[@V[A

第一次提出了过去未被识别的胰腺囊性瘤的

新病理描述+++

:+9JV

)

$&

*

"相较于生物学行为较好!

临床大多数建议保守治疗随访的
G7JV

!

:+9JV

被认

为是侵袭性较强且生物学行为较差的一类胰腺肿瘤!

其为恶性或可能为恶性的程度高)

$$?$6

*

"

:+9JV

的病

理进展为低级别肿瘤&

*T?

.

C@BF

'

?

高级别肿瘤&

1T?

.

C@BF

'

?

侵袭性肿瘤!而
:+9J

逐步进展演变为胰腺癌

的过程占所有胰腺癌构成的
&(R

!

$(R

)

$0?$4

*

"非侵

袭性
:+9JV

外科切除后的
6

年生存率高达
)(R

!

!((R

)

$)

*

!而
:+9JV

进展为侵袭性
:+9JV

后的
6

年

生存率仅
$(R

)

"(

*

!可见其肿瘤的恶性程度很高)

"!

*

!故

在早期诊断高级别
:+9JV

以及在
:+9JV

进展为侵

袭性
:+9JV

前行根治性切除非常重要"仙台共识指

南以及福冈指南不断更新!根据病变大小及影像学形

态对其进行预测!但其数据研究来源具有选择偏

倚+++恶性程度高而进行手术切除的病变被纳入较

多!并且未结合肿瘤标志物#肿瘤代谢等临床指标进行

预测"故现有指南的预测效能不足!对一些良性病变

的误切导致其阳性预测值较低)

"&

*

!而影像组学的出现

为
:+9JV

危险度分层及恶性程度的预测提供了新的

方向"

1@-@-A@

等)

"$

*利用
78

纹理分析灰度共生矩阵对

低级别
:+9JV

和高级别
:+9JV

进行预测!通过计算

机提取出
$0(

个纹理参数进行降维#筛选#建模!最后

筛选出
!"

个参数!其预测
:+9J

恶性程度分级最有

效参数的
=37

达
(%4&

!

G>J

#

G+>

分别为
46R

#

04R

!在交叉验证设计研究中其最优的
25

.

AVEAD

回归

得出的
=37

为
(%)0

!

G>J

#

G+>

高达
)#R

#

44R

"同

样!

7[@NC@̀5CE

^

等)

""

*采用较大样本 &

-k!($

'对

:+9JV

的高风险组及低风险组进行了纹理分析预测!

同样得出了对分组有意义的纹理参数!其最佳
=37

为
(%##

!而纹理参数结合临床指标的预测效能
=37

达
(%4!

"

+FC/YE[

等)

"6

*的研究结果显示!影像组学与

/A,J=

基因组学分类器&

/A,J=

.

F-5/ADD2@VVAOAFC

!

9T7

'结合的模型较传统病理学更能预测
:+9JV

的

生物学行为及潜在恶性程度!该结合模型预测效能高

于各自单独的预测效能!

=37

达
(%)&

!并且
G>J

#

G+>

#阳性预测值&

H

5VAEASF

H

CFBADEASFS@2YF

!

++I

'#阴

性预测值&

-F

.

FEASF

H

CFBADEASFS@2YF

!

J+I

'分别为

4$R

#

4)R

#

44R

#

46R

"影像组学技术可以结合或补

充其它已有手段来预测
:+9JV

的恶性程度!并获得

更准确的结果!为
:+9JV

的治疗#管理#随访#预后等

提供更为可靠的方式"

胰腺癌的预后及放化疗后的疗效评估$据.

&(!$

年中国肿瘤登记年报/统计!胰腺癌位列我国男性恶性

肿瘤发病率第
4

位!人群恶性肿瘤死亡率第
#

位!在全

球范围内均呈快速上升趋势)

"0

*

"胰腺癌
6

年生存率

约为
0R

)

"#

*

!相较于其他上皮性癌而言!其
6

年生存率

如此低是因为大部分胰腺癌患者在诊断时已处于晚

期!大多数患者早期无特异性症状直到疾病进展至中

晚期)

!(

*

"外科切除曾被认为是提高手术患者
!6R

!

&(R

总生存率&

5SFC@22VYCSAS@2

!

LG

'的唯一潜在根治

性治疗手段)

"4

*

!约有
&(R

的胰腺癌患者确诊后可进行

外科切除)

")

*

!但行切除术的胰腺癌患者复发率很高!

导致行切除术后的胰腺癌患者的
6

年生存率也仅有

&6R

)

"#

*

"

如今!可切除肿瘤的术后辅助治疗有望延长患者

的总体生存时间!并且对于原本可能切除的病变行术

前新辅助治疗使得其获得根治性切除手术的可能

性)

")

*

"早期外科切除术前增强
78

被认为是评估胰

腺癌的可切除性#分级分期及肿瘤进展的常规影像学

手段)

6(

!

6!

*

!源于
78

的组学研究也因此有望成为评估

GH#

放射学实践
&(!)

年
)

月第
$"

卷第
)

期
!

,@BA52+C@DEADF

!

GF

H

&(!)

!

I52$"

!

J5%)



肿瘤预后的可行性手段"对于可切除的胰腺癌患者!

>A2@

.

[A

等)

6&

*研究发现!胰腺癌病变组织纹理特征中的

差异性 &

EY/5CBAVVA/A2@CAE

^

'及归一化逆差&

A-SFCVF

BAOOFCF-DF-5C/@2AbFB

'的值显著高于相应胰腺实质背

景的上述纹理特征的值!相较于肿瘤信号及肿瘤大小

等传统
78

征象而言!纹理特征对于总生存率的预测

效能更高"

]Y-

等)

6$

*运用纹理分析的直方图和灰度

共生矩阵回顾性研究了
44

例胰头癌的术前
78

!发现

纹理特征在复发组与非复发组中差异有统计学意义!

并且在
7LW

风险模型多元回归分析中!较低标准差

&

VE@-B@CBBFSA@EA5-

'#较低对比度#较高相关与较差的

无病生存率&

H

C5

.

CFVVA5-OCFFVYCSAS@2

!

+<G

'#淋巴结

转移显著相关"

对于不可切除或可能切除的胰腺癌患者!

G@-BC@?

VF

.

@C@-

等)

6"

*运用影像组学纹理分析的方法回顾性分

析
0(

例化疗患者!通过
U@

H

2@-?9FAFC

生存分析!发现

高峰度&

$

(%606

'及高正像素平均值&

/F@-S@2YFV5O

H

5VAEASF

H

AdF2V

!

9++

'&

$

$!%0&6

'与预后更差的总生

存率有关!但影响不可切除胰腺癌患者总生存率最为

重要的因素还是肿瘤转移"在
7LW

风险模型多元回

归分析中!肿瘤转移与总生存率#无进展生存率显著相

关"

7[F-

.

等)

66

*也对不可切除的胰腺癌化疗前
78

进行组学研究!发现了可预测无病生存率及总生存率

的相关纹理参数!如特定过滤值下的偏度#肿瘤标准

差"

7@/

H

F̀22

等)

60

*研究证实!在转移性胰腺癌原发病

灶的组学研究中!熵值及峰度与染色体间异质性相关!

而胰腺背景实质的熵值及峰度也能提供转移性胰腺癌

总生存率的预后信息"

除化疗之外!立体定向全身放疗&

VEFCF5E@DEAD

5̀B

^

C@BA@EA5-E[FC@

Ĥ

!

Ga,8

'是近年来针对不可切

除胰腺癌的新兴治疗技术!可利用
!

!

6

个分数的有限

靶区实现高剂量放射精准定位!因此在胰腺癌局部治

疗中有较大优势)

6#

*

"

75bbA

等)

64

*评估了
78

纹理分析

在预测胰腺癌
Ga,8

放疗治疗的总生存率及局部控

制方面的能力!并发现了在高风险组与低风险组中可

观察到有统计学差异的纹理参数"与总生存率有关的

纹理参数在训练集和验证集中均有统计学意义&

!k

(%(!

和
(%(6

!一致性指数分别为
(%#$

和
(%#6

'(与局

部控制有关的纹理参数在训练集和验证集中均有统计

学意义&

!k(%((#

和
(%(("

!一致性指数分别为
(%0)

和
(%#6

'"

综上所述!影像组学对于预测胰腺癌的预后与评

估放化疗的疗效具有巨大的潜在价值!但目前的研究

尚不完善!需要进一步研究与验证"

影像组学研究及其在胰腺肿瘤影像中存在的问题

虽然影像组学的研究如火如荼!但其在运用于临

床实践前需要解决的问题还很多"

病变自身方面"由于肿瘤的类型#大小#形态#解

剖位置#涉及器官等方面都存在差异!所以在不同肿瘤

中的研究成果进度不一"对于胰腺肿瘤!目前研究主

要集中于胰腺恶性肿瘤中最常见的胰腺癌与其它肿瘤

的鉴别诊断及其预后评估#治疗评价!导管内乳头状粘

液瘤的预后#生物学行为评价!胰腺神经内分泌瘤的分

级预测#鉴别诊断等!而胰腺肿瘤分类繁多!特别是胰

腺囊性肿瘤分类繁杂!对于胰腺少见及罕见肿瘤以及

肿瘤合并炎症或其它疾病的影像组学研究还有所欠

缺"

图像方面"由于扫描参数#扫描仪器的不统一!图

像质量不能保证(图像采集#图像分割#图像感兴趣区

勾画分割及纹理参数的提取都采用不同的方法标准!

以及图像后处理及统计学建模等采用的标准也无规

范"胰腺作为腹膜后器官!体积较小!形态柔软!在不

同个体及年龄间表现出非常高的患者间解剖变异性!

导致其在定位及自动分割等方面的研究进展缓慢!现

多采用手动分割的方法"而且在组学纹理特征的统计

中也存在选择偏倚!不同的统计手段得出的纹理特征

经不同的筛选方法得出的结果不一!导致研究结果的

可重复性有待商榷!需要更加细致#更规范化#更标准

的研究工作"

数据及方案设计方面"大数据#云数据无法获得!

信息壁垒导致深度学习的大规模研究无法开展实施!

这是大多数影像组学研究存在的问题!目前大多数研

究为单中心回顾性研究!样本数量有限!不仅限制了影

像组学阈值标准的设定!而且数据受限于样本量不足

而使模型无法得到充分训练!难以拟合疾病特征的真

实状态!过于复杂的算法也会增加模型的过拟合风险!

限制了其在前瞻性人群中的应用)

6)

*

!并且还存在缺乏

外部及内部验证和交叉测试的问题"目前需要多中心

大样本前瞻性研究来证实组学特征模型的可靠性和鲁

棒性!以待加入临床应用)

0(

*

"

模型的可解释性及语义方面"影像组学中的纹理

特征为描述病变异质性的不可视特征!属于一阶#二阶

或高阶的统计学术语!缺乏具体临床意义"并且!目前

大多数肿瘤及非肿瘤性疾病研究得出的有意义的纹理

参数大多只对应具体的预测模型和诊断效能!多数纹

理特征尚缺乏与之对应的生物学特性之间的关联!以

及其合理的病理学解释!导致其在重复研究以及临床

运用中的可解释性受限)

6)

*

"如今尚缺乏对影像组学

纹理的确切术语描述和标准化语义规范!其在运用于

临床报告中可能将遭遇困难"

影像组学在胰腺肿瘤中的未来展望

人工智能在多种疾病的定量成像#数据提取和模

HH#
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型构建等方面具有极大的应用前景!并且具有预测性#

诊断性#生物性和即时疗效评估性"目前影像组学已

逐渐运用于胰腺常见肿瘤的诊断#生物学行为评价#预

后预测#治疗反应与疗效评估中"未来影像组学在胰

腺肿瘤方面潜在的应用领域包括但不限于$胰腺横截

面图像的三维虚拟重建!以提供胰腺肿瘤病灶及瘤周

相关的详细#全面信息!用于精确的手术计划和放化疗

评估(放射性药物的靶向分子成像!专门针对胰腺肿瘤

的宿主依赖细胞+++这些放射性标记剂直接针对

7=!)?)

#

+=9?"

#

>T<,&

等分子靶向标志物)

4

*

"我们

期待影像组学与基因组学#蛋白质组学等其它各种组学

结合起来!为精准医疗#个体化医疗的实现提供平台"
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1CỲ@-,1

!

FE@2%;5C2B[F@2E[D2@VVAOA?

D@EA5-5OEY/5YCV5OE[FBA

.

FVEASFV

^

VEF/

)

9

*

%*

^

5-

$

:=,7

+CFVV

!

&(!(

$

&)&?&)6%

)

!"

*

!

<@2D5-A9

!

>CANVV5-a

!

U@2EV@VT

!

FE@2%75-VF-VYV

.

YABF2A-FVY

H

?

B@EFO5CE[F/@-@

.

F/F-E5OOY-DEA5-@2

H

?J>8V

&

<?

H

?J>8V

'

@-B

-5-?OY-DEA5-@2

H

?J>8V

)

Q

*

%JFYC5F-B5DCA-52

!

&(!0

!

!($

&

&

'$

!6$?

!#!%

)

!6

*

!

+5Y2EVABFVT=

!

1Y@-

.

*7

!

7[F-]

!

FE@2%+@-DCF@EAD-FYC5F-B5?

DCA-FEY/5CV

$

C@BA5

.

C@

H

[ADD@2DAOAD@EA5-VD5CCF2@EFXAE[

.

C@BF@-B

/FE@VE@VAV

)

Q

*

%=--GYC

.

L-D52

!

&(!&

!

!)

&

#

'$

&&)6?&$($%

)

!0

*

!

,[@G>

!

QY-

.

G>

!

*FFU1

!

FE@2%78@-B9,A/@

.

A-

.

OA-BA-

.

V5O

F-B5DCA-FEY/5C5OE[F

H

@-DCF@V@DD5CBA-

.

E5;1LD2@VVAOAD@EA5-

)

Q

*

%>YCQ,@BA52

!

&((#

!

0&

&

$

'$

$#!?$##%

)

!#

*

!

1Y/

H

[CF

^

+>

!

=2FVV@-BCA-5<

!

aF22AbbA=9

!

FE@2%J5-?[

Ĥ
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