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肺腺癌高级别成分影像学预测研究进展
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【摘要】 　 肺腺癌中的高级别成分（ＨＧＰ）包含微乳头、实体、筛状以及复杂腺体等病理特征，与
早期复发和不良预后有明显相关性。 目前，ＨＧＰ 的诊断“金标准”是术后病理，传统的穿刺活组织检

查等有创方法存在灵敏度有限和取材局限等问题，术前无创精准识别依然面临挑战。 近年来，影像

学技术快速的发展为术前预测 ＨＧＰ 提供了重要手段。 该文综述肺腺癌 ＨＧＰ 影像学预测方法的研

究进展，重点探讨 ＣＴ 视觉特征分析、影像组学模型构建、深度学习算法应用、ＰＥＴ ／ ＣＴ 代谢参数评估

以及多模态信息融合策略在 ＨＧＰ 识别中的作用与价值，为相关研究和临床实践提供参考和指导。
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　 　 据 ２０２２ 年全球癌症统计报告显示，肺癌新发病例接近

２５０ 万，占所有新发癌症的 １２．４％，死亡病例超过 １８０ 万，占
癌症死亡总数的 １８．７％ ［１］ 。 肺腺癌作为最常见的组织学类

型，呈现出高度异质性，其中高级别成分（ｈｉｇｈ⁃ｇｒａｄｅ ｐａｔｔｅｒｎｓ，
ＨＧＰ）包括微乳头、实体、筛状及复杂腺体成分［２］。 多项研究

证实，微乳头或实体（ｍｉｃｒｏｐａｐｉｌｌａｒｙ ／ ｓｏｌｉｄ， ＭＰ ／ Ｓ）成分与多种

侵袭性特征相关，包括肿瘤增大、淋巴血管浸润、淋巴结转移

率增高和疾病分期较晚，是早期患者复发以及生存率低的重

要标志［３⁃４］ 。 在分子特征方面，就实体型肺腺癌而言，表皮生

长因子受体（ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＥＧＦＲ）突变频

率不高，而程序性死亡配体 １ 表达占比较高，表明这类亚型可

能对 ＥＧＦＲ 酪氨酸激酶抑制剂（ＥＧＦＲ⁃ｔｙｒｏｓｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，
ＥＧＦＲ⁃ＴＫＩ）治疗反应欠佳，但可能会从免疫治疗中获益。 微乳

头状肺腺癌中 ＥＧＦＲ 突变频率较高，或许更适合采用 ＥＧＦＲ⁃ＴＫＩ

治疗［５⁃６］ 。 在预后方面，针对肺腺癌的ⅠＡ 期患者这一群体

而言，以 ＭＰ ／ Ｓ 成分为主的患者 ５ 年总生存率为 ６７％，而没

有此形态的患者 ５ 年总生存率达到 ９４％ ［７］ 。 ＭＰ ／ Ｓ 成分的存

在（≥１％）是限制性切除术患者累积复发率的独立危险因

素［８］ ，对于含 ＨＧＰ 的早期肺腺癌患者，肺叶切除术比局限性

切除术的预后效果更佳，且可能需要更积极的辅助治疗策

略［９］ 。 因此，早期准确识别 ＨＧＰ 对制定个体化治疗方案至

关重要。
目前，对肺腺癌中 ＨＧＰ 的诊断主要依赖术后病理这一

“金标准”，但该方法存在时间滞后和侵入性的不足，术前活

组织检查虽然可以给出诊断方面的信息，但也受操作者技术

水平的影响，当肿瘤体积较小或取样不充分时，难以获得代

表性样本，会影响病理诊断结果的准确性［１０］ ，且侵入性操作

会存在感染和肿瘤播散的潜在风险。 近年来，影像学技术的
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进步为无创预测肺腺癌中 ＨＧＰ 提供了新的可能性。 高分辨

率 ＣＴ、动态增强 ＣＴ、ＰＥＴ ／ ＣＴ 等技术在识别肺腺癌不同生长

模式方面表现出良好应用前景［１１⁃１２］ 。 基于影像特征的影像

组学分析有助于预测肿瘤 ＨＧＰ，可为临床决策提供重要辅

助，结合影像学预测与病理学评估，有助于提高肺腺癌 ＨＧＰ
的诊断准确性。 本文主要讨论肺腺癌中 ＨＧＰ 的影像学预测

方法及临床应用进展，为相关的研究和临床实践提供参考。
１． ＣＴ 视觉分析。 实性成分占比（ｃｏｎｓｏｌｉｄａｔｉｏｎ ｔｕｍｏｒ ｒａｔｉｏ，

ＣＴＲ）已成为预测 ＨＧＰ 的重要影像标志，ＣＴＲ＞５０％的肿瘤内

ＭＰ ／ Ｓ 等高侵袭性成分显著富集，淋巴结转移率随 ＣＴＲ 的升

高而增加，多因素分析表明 ＣＴＲ＞７５％是无病生存期的独立

不良预后因素，且 ＣＴＲ 升高伴随肿瘤浸润淋巴细胞降低，提
示免疫微环境发生改变［１３⁃１４］ ，毛刺征等形态学特征进一步提

示肿瘤的浸润程度。 上述发现表明，基于 ＣＴ 的肿瘤成分分

析能够预测重要的临床病理学信息，为制定个性化治疗方案

提供影像学依据。
２．影像组学特征分析。 影像组学通过人工智能算法从

医学影像中提取并量化大量特征数据，将图像转化为可量化

的高维数据，在肿瘤诊断、分子分型预测、治疗和预后判断等

方面展现重要价值，可辅助临床决策及制定个体化治疗方

案［１５⁃１７］ 。 近年来，多项研究证实影像组学对肺腺癌中 ＨＧＰ
的无创预测具有重要价值［１８⁃２２］ 。 Ｘｕ 等［１８］ 构建的瘤内外影

像组学列线图显示，毛刺征和肿瘤密度是 ＨＧＰ 的独立预测

因子（Ｐ＜０．０５），包含肿瘤周围 ３ ｍｍ 区域的总体积模型结合

影像组学评分可显著提升预测效能。 孙珊莹等［１９］ 证实基于

术前增强 ＣＴ 的影像组学模型及临床病理特征的联合模型，
可有效用于肺腺癌组织学分级的术前预测。 Ｄｏｎｇ 等［２０］ 分析

了 ３７４ 例肺腺癌患者，发现 ＨＧＰ 组与非 ＨＧＰ 组在年龄、性
别、吸烟史、ＴＮＭ 分期、细胞增殖核抗原 Ｋｉ⁃６７ 表达、淋巴结转

移、胸膜转移以及气腔播散方面存在显著差别，影像组学与放

射学特征的联合模型表现出较好的诊断效能（ＡＵＣ＝ ０．８８０）。
Ｘｉｎｇ 等［２１］开发的组合列线图将 ＣＴ 影像学特征、临床指标与

血清肿瘤标志物相结合，用于识别 ＭＰ ／ Ｓ 成分，达到了更高

的预测准确性（ＡＵＣ ＝ ０．８９４）。 Ｌｉｕ 等［２２］ 开展的包含 １５６ 例

患者的回顾性研究也证实，ＣＴ 图像与血清肿瘤标志物的组

合模型可以无创预测肺腺癌高级别亚型，为个体化治疗策略

提供指导。 上述研究为肺腺癌术前无创诊断和精准治疗提

供了新思路，但仍需开展多中心大样本的研究进一步验证模

型的临床适用性。
３．深度学习（ｄｅｅｐ ｌｅａｒｎｉｎｇ， ＤＬ）特征分析。 研究显示，基

于１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 的 ＤＬ 模型在预测 ＨＧＰ 方面表现优异

（ＡＵＣ：０．８１７ ～ ０．８９５），其中 ＣＴ ＤＬ 模型预测性能最优，为临

床决策提供了可靠依据［２３］ 。 值得注意的是，专门针对 ＣＴ 影

像开发的三维 ＤＬ 模型不仅在内部验证中表现良好（ＡＵＣ ＝
０．８０７），在外部验证集也展现出优异的泛化能力（ＡＵＣ＝０．８５７），
且对小肿瘤（≤２ ｃｍ）预测性能稳定（ＡＵＣ＝ ０．８３１） ［２４］ 。

在技术创新方面，超分辨率重建技术有效提升了预测效

能，基于超分辨率 ＣＴ 的放射组学模型（ＡＵＣ＝ ０．９０４）优于常

规 ＣＴ 模型（ＡＵＣ＝ ０．８６４） ［２５］ 。 不同网络架构的比较研究显

示，将轻量级 ＬｅＮｅｔ 架构应用于微乳头成分预测，准确性达

９２％，明显比复杂 ＤｅｎｓｅＮｅｔ 架构模型（７２．９１％）的效果好，表

明对于小样本数据（ｎ＝ ２９１），网络复杂度需要与数据规模相

匹配，过度参数化可能会导致性能下降［２６］ ，这一发现为临床

应用中的模型选择提供了重要参考。 上述研究共同推动了

肺腺癌精准诊疗的发展。
４． ＰＥＴ ／ ＣＴ 代谢参数在预测 ＨＧＰ 中的价值。 ＳＵＶｍａｘ能

够无创地提供肿瘤生物学行为的关键信息，已被广泛用于评

估肺腺癌的侵袭性和预后。 ＳＵＶｍａｘ与肺腺癌恶性程度分级、
病理亚型以及 Ｔ 分期有关，能够通过定量代谢活性来区分肿

瘤侵袭性的差异［２７⁃２８］ ，且与肺腺癌的 ＭＰ ／ Ｓ 成分显著正相

关，是预测淋巴结转移和患者预后的可靠指标，其预测价值

高于 ＣＴＲ 和实性成分大小［２９］ 。
病灶糖酵解总量（ ｔｏｔａｌ ｌｅｓｉｏｎ ｇｌｙｃｏｌｙｓｉｓ， ＴＬＧ）能够反映

肿瘤的整体代谢负荷和糖酵解活性，在非小细胞肺癌侵袭性

评估和预后预测中具有重要价值。 研究显示，较高的肿瘤代

谢体积（ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｔｕｍｏｒ ｖｏｌｕｍｅ， ＭＴＶ）、ＴＬＧ 和 ＳＵＶｍａｘ 与较

差的总生存率相关，其中 ＴＬＧ 是独立的预后因素，特别是在

晚期患者和男性患者中［３０］ 。 此外，ＳＵＶｍａｘ和 ＴＬＧ 已被证实

是预测 ＭＰ ／ Ｓ 成分存在的独立影响因素［３１］ ，ＴＬＧ 升高通常意

味着肿瘤代谢活性提升和侵袭潜能增大，可为临床提供直接

的肿瘤代谢负荷评估，指导治疗决策的制定。 结合 ＭＴＶ 和

ＳＵＶｍａｘ的评估，能够为肺腺癌临床管理提供依据，有助于实

现个体化治疗策略。
５．联合 ＰＥＴ ／ ＣＴ 代谢参数与影像组学特征分析。 虽然

ＣＴ 影像组学模型在预测肺腺癌的 ＭＰ ／ Ｓ 成分方面取得了一

定成效，但结合 ＰＥＴ 代谢信息能显著提高预测的准确性。１８Ｆ⁃
ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 技术在肺腺癌诊断、分期和预后预测中展现出

应用价值［３２⁃３３］ 。 Ｙａｎｇ 等［３４］开展的针对 １７６ 例肺腺癌患者的

研究表明，分期、甲状腺转录因子⁃１ 表达状态、ＭＴＶ 以及病

理亚型是影响预后的独立危险因素。 ＰＥＴ ／ ＣＴ 代谢参数与临

床病理特征相结合，在不同病理亚型的分类上有良好效能。
Ｚｈｏｕ 等［３５］开发１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 影像组学特征与临床特征

整合的机器学习模型，在预测 ＭＰ ／ Ｓ 成分方面表现优异，含
ＭＰ ／ Ｓ 成分的患者具有更高的１８Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取，并且体积更大，
然而该模型还需借助外部验证增强泛化能力。 上述研究表

明，将影像组学特征和临床特征结合应用到术前预测肺腺癌

高级别亚型中，有望凭借更全面的病灶异质性评估实现精准

治疗。
６．挑战与展望。 影像学技术，尤其是 ＣＴ 与 ＰＥＴ ／ ＣＴ，已

成为预测肺腺癌中 ＨＧＰ 的重要工具，表现出较好的灵敏度

和特异度，对早期诊断和治疗决策具有指导价值。 然而，其
临床转化仍面临挑战。 一方面，小病灶（尤其长径＜１ ｃｍ）检
测受限于分辨率及部分容积效应，导致影像特征提取准确性

下降，纹理特征信噪比低，形态学参数易受呼吸伪影和图像

噪声干扰，影响影像组学模型性能。 另一方面，人工智能模

型泛化能力不足，多数基于单中心同质化数据集训练，在不

同扫描协议、设备型号和人群特征中性能明显下降。 研究显

示，模型在外部验证中 ＡＵＣ 降低，主要归因于数据分布差

异、标注标准不一和样本代表性不足［３６］ 。 此外，方法学差异

也导致研究结果不一致，进一步制约了临床转化应用。
为克服上述障碍，可从以下几方面推进研究：（１）构建更

大规模、多中心来源的小病灶影像标注数据集，提高样本多
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样性和代表性；（２）开发聚焦小目标的检测算法，如引入注意

力机制并结合多尺度特征融合技术，增强模型对细微结构的

灵敏度和辨别效能；（３）实施迁移学习与领域自适应方法的

结合，改善模型的泛化水平；（４）融合影像组学与临床病理特

征，构建多模态预测模型，也有利于提高对小病灶 ＨＧＰ 的识

别效能。 通过技术策略的优化与验证，有望提升影像模型在

临床实践中的适用性与可靠性，推动实现更精准的早期诊断

和个体化治疗，最终改善患者预后和生存质量。
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ｓｉｖｅ ｌｕｎｇ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］ ． Ａｃａｄ Ｒａｄｉｏｌ， ２０２５， ３２（６）： ３７３９⁃
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［１５］ 贾博壬，崔曹哲，张炀炀，等． ＰＥＴ ／ ＣＴ 影像组学在非小细胞肺癌

免疫治疗中的研究进展［Ｊ］．中华核医学与分子影像杂志， ２０２５，
４５（７）： ４３０⁃４３４． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２４０９２６⁃００３３４．
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测肺腺癌脉管浸润及脏层胸膜侵犯中的应用价值［ Ｊ］ ．中华核

医学与分子影像杂志， ２０２４， ４４（２）： ７４⁃７９． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．
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