影像组学的量化CT参数对良性肺结节与恶性肿瘤的诊断价值分析
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[bookmark: OLE_LINK1]摘要 目的：探究影像组学的量化CT参数对良性肺结节与恶性肿瘤的诊断价值。方法：回顾性分析我院2023年6月至2025年6月间经病理确诊的60例肺结节患者资料，分为恶性肿瘤组（n=36）与良性结节组（n=24）。所有患者在确诊及任何治疗前均接受了胸部CT平扫检查，并在检查前一周内抽取空腹静脉血。通过Pyradiomics软件提取9个量化CT参数，包括形态学（球形度）、一阶统计量（均值、标准差、偏度、峰度）及纹理特征（能量、对比度、相关性、熵）。同时，记录资深医师主观评分及血清癌胚抗原（Carcinoembryonic antigen，CEA）、细胞角蛋白19片段（Cytokeratin fragment 19，CYFRA21-1）水平作为参照。采用受试者工作特征（Receiver operating characteristic，ROC）曲线评估各指标诊断性能。结果：与良性组相比，恶性肿瘤组的偏度、峰度和熵值显著更高，球形度显著更低（P＜0.05）。在单项参数中，熵（E4）的诊断性能最佳，曲线下面积（Area under curve, AUC）为0.910（95%CI: 0.831-0.989），敏感度91.67%，特异度83.33%。峰度（A5）的AUC为0.892。熵（E4）的AUC显著优于血清标志物CEA（0.725）和CYFRA21-1（0.751）（P<＜0.05）。峰度（A5）与熵（E4）的平行组合可将敏感度提升至94.44%。结论：量化CT参数在鉴别肺结节良恶性方面具有较高的诊断价值，可作为一种客观的非侵入性辅助诊断工具。
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Diagnostic value of quantitative CT parameters of radiomics in benign pulmonary nodules and malignant tumors was analyzed
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Abstract Objective: To explore the diagnostic value of quantitative CT parameters of radiomics in benign pulmonary nodules and malignant tumors. Methods: We retrospectively analyzed data from 60 patients with pathologically confirmed pulmonary nodules at our hospital between June 2023 and June 2025, dividing them into a malignant tumor group (36 cases) and a benign nodule group (24 cases). All patients underwent plain chest CT. Nine quantitative CT parameters were extracted using Pyradiomics software, including morphological (sphericity), first-order statistical (mean, standard deviation, skewness, kurtosis), and texture features (energy, contrast, correlation, entropy). Concurrently, senior radiologist subjective scores and serum CEA/CYFRA21-1 levels were recorded as reference standards. Diagnostic performance was evaluated using ROC curves. Results: Compared to the benign group, the malignant group exhibited significantly higher skewness, kurtosis, and entropy values, along with significantly lower sphericity (P<<0.05). Among individual parameters, entropy (E4) demonstrated the highest diagnostic performance with an AUC of 0.910 (95% CI: 0.831–0.989), sensitivity of 91.67%, and specificity of 83.33%. The AUC for kurtosis (A5) was 0.892. The AUC for entropy (E4) was significantly superior to that of serum markers CEA (0.725) and CYFRA21-1 (0.751) (P<<0.05). The parallel combination of kurtosis (A5) and entropy (E4) increased sensitivity to 94.44%. Conclusion: Quantitative CT parameters demonstrate significant diagnostic value in distinguishing benign from malignant pulmonary nodules, serving as an objective and non-invasive diagnostic tool.
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肺癌是全球发病率与死亡率最高的恶性肿瘤之一，对公众健康构成严峻挑战[1, 2]。在我国，其高发病率给社会及家庭带来了沉重负担[3]。随着低剂量CT（Low-dose computed tomography，LDCT）在肺癌筛查中的普及，肺结节的检出率显著提高[4]。肺结节作为早期肺癌的潜在表现，其良恶性的精准鉴别是决定治疗策略、改善患者预后的关键，也是当前放射学与临床肿瘤学面临的核心挑战[5]。
目前，肺结节的常规诊断手段各有局限。常规CT影像评估高度依赖医师经验，在处理不典型结节时，观察者间差异较大，影响了诊断的一致性与准确性[5]。血清肿瘤标志物，如癌胚抗原（Carcinoembryonic antigen，CEA）和细胞角蛋白19片段（Cytokeratin fragment 19，CYFRA21-1），虽无创便捷，但在早期诊断中的敏感性和特异性不足，易导致漏诊或误诊[4, 6]。组织病理学虽是诊断的“金标准”，但其作为侵入性操作，不仅伴有气胸、出血等并发症风险，且对位置特殊或过小的结节取材困难，并非所有患者都能耐受[4, 7]。因此，临床迫切需要一种更客观、无创且高效的辅助诊断方法来解决不确定性肺结节的诊疗难题。
近年来，基于医学影像的放射组学技术为此提供了新的解决方案[8, 9]。该技术通过高通量提取CT等影像中肉眼无法识别的定量特征，将影像数据转化为可深度分析的数据，从而揭示肿瘤内部的异质性、细胞密度等微观病理生理状态[10, 11]。例如，纹理特征中的“熵”能够量化图像的无序性和复杂性，通常恶性肿瘤因内部生长不均而表现出更高的熵值；而“峰度”则能反映组织灰度分布的尖锐程度[12]。已有研究证实，基于影像组学的模型在鉴别肺结节良恶性方面表现出优异的性能[10, 13]。
本研究旨在回顾性分析影像组学的量化CT参数对良性肺结节与恶性肿瘤的诊断价值，并与资深医师的主观评估及常规血清标志物进行效能比较，以期为肺结节的临床精准诊疗提供更客观、可靠的决策依据。
1 临床资料与方法
1.1 一般资料
本研究为一项回顾性病例对照研究。我们筛选并纳入了2023年6月至2025年6月于我院就诊，并经手术病理或穿刺活检最终确诊的肺结节患者共60例。研究获得了本院伦理委员会的审查批准。依据最终病理诊断结果，将患者划分为恶性肿瘤组（n=36）和良性结节组（n=24），两组在（t=0.985, P=0.329）、性别（χ²=0.417, P=0.518）、吸烟史（χ²=0.446, P=0.504）及结节最大径（t=1.352, P=0.182）等基线资料上差异均无统计学意义（P＞0.05），见表1。恶性肿瘤组包括22例浸润性腺癌、8例微浸润腺癌和6例鳞状细胞癌；良性结节组则囊括15例炎性肉芽肿、5例结核球及4例错构瘤。
表1两组患者基线资料比较
	临床特征
	例n
	年龄（岁）
	性别（男/女，例）
	吸烟史（是/否，例）
	结节最大径（mm）

	恶性肿瘤组
	36
	58.25±9.10
	20/16
	15/21
	16.52±4.88

	良性结节组
	24
	55.67±11.23
	12/12
	8/16
	14.83±5.12


1.2纳入与排除标准
1.2.1纳入标准
所有病例均经手术切除后病理组织学或CT引导下穿刺活检明确诊断；初次就诊，术前或穿刺前未接受任何抗肿瘤治疗；检查前一周内胸部CT扫描图像质量良好，无明显运动伪影，满足后处理分析要求；研究的肺结节为单发或主要病灶，结节最大径≥ 5 mm；临床资料完整。
1.2.2排除标准
既往已接受过放化疗或靶向治疗；结节过小（<＜ 5 mm）或形态不规则，导致无法进行有效的感兴趣区域（Region of interest, ROI）勾画；合并存在严重的肺部弥漫性病变、肺不张、胸腔积液或其他影响图像质量的伪影；临床或病理资料不完整。
1.3研究方法
1.3.1 CT扫描
所有患者均采用上海联影医疗科技股份有限公司生产的uCT 530型X射线计算机体层摄影系统进行胸部薄层平扫。患者取仰卧位，于平静呼吸末屏气状态下完成扫描，范围自肺尖至肺底。扫描参数设定为：管电压120 kV，自动毫安秒技术（Auto mAs），螺距1.0，机架旋转时间0.5 s·圈-1，重建层厚1.0 mm，层间距1.0 mm。图像重建统一采用标准肺算法。
1.3.2指标选择与测量
由两名具有5年以上胸部影像诊断经验的放射科医师，在对患者临床和病理结果未知（双盲）的情况下，独立在医学影像存档与通信系统（Picture archiving and communication system，PACS）系统上对图像进行分析测量。
（1）量化CT参数提取：首先在肺窗（窗宽1500 HU，窗位-500 HU）图像上，于结节最大径层面手动勾画ROI，力求避开周围血管及坏死区。利用Pyradiomics在Python环境中提取以下9个参数：形态学参数球形度（A1）；一阶统计量均值（A2）、标准差（A3）、偏度（A4）、峰度（A5）及基于灰度共生矩阵的纹理参数能量（E1）、对比度（E2）、相关性（E3）、熵（E4）。
（2）资深医师主观评分：由一名具有15年以上胸部影像诊断经验的资深医师对结节良恶性倾向进行1-5分半定量评分。
（3）血清肿瘤标志物：所有患者于CT检查前一周内抽取空腹静脉血，检测血清CEA和CYFRA21-1水平。具体检测方法：将采集的3 mL空腹静脉血样本进行离心处理，分离出血清，将血清样本加入到全自动电化学发光免疫分析仪中，完成血清CEA和CYFRA21 - 1水平的定量检测。
1.4观察指标与评价标准
以病理组织学结果为诊断金标准。采用ROC曲线，依据约登指数最大化原则，确定各指标的最佳截断值。本研究采纳平行与串联两种联合诊断策略以分别评估提升敏感度与特异度的效果。
1.5统计学方法
[bookmark: _Hlk133414176]数据分析采用SPSS 26.0软件。计量资料以均数±标准差（[image: 2]±SD）表示，根据正态性检验结果，采用独立样本t检验或Mann-Whitney U检验。计数资料采用χ²检验或Fisher精确概率法，用例或率（n（%））表示。ROC曲线用于分析诊断效能，并采用DeLong检验比较AUC差异。所有检验均为双侧，以P<＜0.05为差异有统计学意义。
2结果
2.1各项指标在两组间的比较
在9个量化CT参数中，有4个参数在两组间表现出显著差异。恶性肿瘤组的偏度（A4）、峰度（A5）和熵（E4）显著高于良性结节组（P<＜0.001），而球形度（A1）则显著低于良性结节组（Z=-4.312，P<＜0.001）。其余5个参数，包括均值（A2）、标准差（A3）、能量（E1）、对比度（E2）和相关性（E3），在两组间差异无统计学意义（P＞0.05），见表2。此外，常规诊断指标在两组间也表现出差异，恶性肿瘤组的医师主观评分、血清CEA及CYFRA21-1水平均高于良性结节组（P<＜0.001），见表3。
表2 患者量化CT参数比较（[image: 2]±SD）
	指标
	参数名称
	恶性肿瘤组（n=36）
	良性结节组（n=24）

	形态学
	A1（球形度）
	0.68 ± 0.11
	0.79 ± 0.09

	一阶统计量
	A2（均值）
	-450.12±85.20
	-465.33±90.15

	
	A3（标准差）
	120.34±25.67
	115.80±28.41

	
	A4（偏度）
	0.85 ± 0.21
	0.51 ± 0.18

	
	A5（峰度）
	3.88 ± 0.65
	2.75 ± 0.55

	纹理特征
	E1（能量）
	0.02±0.01
	0.02±0.01

	
	E2（对比度）
	45.67±12.30
	41.98±14.50

	
	E3（相关性）
	0.45±0.15
	0.49±0.18

	
	E4（熵）
	5.12 ± 0.58
	3.98 ± 0.49


[bookmark: _GoBack]注：t/Z值为t检验或Mann-Whitney U检验的统计值。
表3两组患者常规指标比较（[image: 2]±SD）
	指标
	例
	医师主观评分（分）
	CEA（μg·L⁻¹）
	CYFRA21-1（μg·L⁻¹）

	恶性肿瘤组
	36
	4.25±0.68
	5.82±2.15
	4.11±1.33

	良性结节组
	24
	2.33±0.82
	2.95±1.22
	2.05±0.98


2.2各单项指标的诊断效能分析
ROC分析表明，量化CT参数中的熵（E4）展现出最高的诊断效能（AUC=0.910），其次为峰度（A5）（AUC=0.892）。这些参数的AUC均显著高于血清标志物CEA（0.725）和CYFRA21-1（0.751）（P<＜0.05），见表4、图1。
表4各单项指标对良恶性肺结节的诊断效能
	指标
	最佳截断值
	AUC（95%CI）
	敏感度（%）
	特异度（%）

	E4（熵）
	>＞4.51
	0.910（0.831-0.989）
	91.67
	83.33

	A5（峰度）
	>＞3.25
	0.892（0.805-0.979）
	72.22
	87.50

	医师主观评分
	>＞3.5
	0.855（0.758-0.952）
	86.11
	79.17

	A4（偏度）
	>＞0.67
	0.836（0.732-0.940）
	75.00
	83.33

	A1（球形度）
	≤0.72
	0.773（0.655-0.891）
	77.78
	70.83

	CYFRA21-1
	>＞2.98 μg·L⁻¹
	0.751(0.627-0.875）
	69.44
	75.00

	CEA
	>＞4.15 μg·L⁻¹
	0.725(0.596-0.854）
	63.89
	79.17


[image: E:/论文编辑/医学论文/樱桃树文化/2025年9月/新单/09.29/CT参数对良性肺结节与恶性肿瘤的诊断价值分析/单项指标及联合诊断ROC曲线图.png单项指标及联合诊断ROC曲线图]
图1 各单项及联合模型鉴别肺结节的ROC曲线图
2.3联合诊断效能分析
为评估联合诊断的效能，本研究构建了一个包含峰度（A5）与熵（E4）的二元逻辑回归模型。ROC曲线分析结果（见图1）显示，该联合模型的曲线下面积（AUC）为0.976。该AUC值高于所有单项指标的AUC值。此外，本研究还分析了峰度（A5）和熵（E4）的平行与串联诊断策略。平行联合诊断时，敏感度为94.44%，特异度为75.00%。串联联合诊断时，敏感度为69.44%，特异度为91.67%。见表5。
表5联合诊断的效能分析
	诊断模型
	敏感度（%）
	特异度（%）
	阳性预测值（%）
	阴性预测值（%）

	E4（熵）
	91.67
	83.33
	89.19
	86.96

	A5（峰度）
	72.22
	87.50
	89.66
	67.74

	A5||E4（平行）
	94.44
	75.00
	85.00
	90.00

	A5&&E4（串联）
	69.44
	91.67
	92.59
	66.67


3讨论
准确鉴别肺结节的良恶性是改善肺癌预后的核心，因其发现时机与高死亡率紧密相关[1, 2]。本研究的核心发现是，从常规CT图像中提取的量化参数，尤其是熵（E4）和峰度（A5），在鉴别良恶性肺结节方面展现出极高的诊断效能。其性能不仅优于临床常用的血清标志物CEA和CYFRA21-1，且可媲美经验丰富的放射科医师的主观判断。这表明，量化CT分析作为一种客观、非侵入性的方法，有望为肺结节的风险分层提供重要的补充信息。
这些关键参数的诊断价值具有坚实的病理生理学基础。在本研究中，熵（E4）作为诊断效能最佳的指标，其本质是衡量图像纹理的无序性。恶性肿瘤通常具有高度的组织异质性，表现为细胞密度不均、微小坏死及复杂微观结构，这种内在的“混乱”在CT图像上转化为更高的熵值[11, 12]。本研究结果与既往大量影像组学研究结论一致[10, 13]。此外，恶性结节更高的峰度（A5）值可能反映其CT值分布更为集中和尖锐，而更低的球形度（A1）则客观量化了恶性肿瘤常见的侵袭性生长、形态不规则等特征[5]。
与现有文献比较，本研究的发现强化了影像组学作为诊断工具的潜力。一项Meta分析报告的合并AUC为0.91[10]，与本研究中熵（E4）的AUC（0.910）高度吻合，间接证实了方法的可靠性。本研究的独特价值在于，在同一队列中将量化参数与临床常规手段进行了直接对比，清晰揭示了其相对于传统血清标志物[4, 6]和主观评估[8, 9]的潜在优势。在临床应用层面，该方法成本效益高，仅需常规CT平扫图像。对于性质不定的肺结节，熵和峰度等指标可提供客观风险评分，引起临床警惕。更重要的是，本研究通过逻辑回归构建的联合模型（E4+A5）使AUC提升至0.976，进一步证实了多参数融合的优越性。同时，我们探索的联合诊断策略为不同临床场景提供了灵活方案：平行联合适合初步筛查以减少漏诊；而串联联合则有助于在有创操作前进行确诊分流，避免不必要的创伤[3]。
当然，本研究存在局限性。作为单中心、回顾性研究，样本量相对有限，可能存在选择偏倚[10, 14]。此外，ROI的手动勾画可能引入变异，且参数在不同CT设备间的稳定性和可重复性有待验证[14]。展望未来，亟需开展大规模、多中心的前瞻性研究来验证本研究中关键参数的诊断效能[3, 14]。同时，将这些量化参数与深度学习模型[15]或基因组学、临床信息进行多模态融合，是开发更精准、自动化临床决策支持系统的发展方向。
综上所述，本研究不仅证实了量化CT参数在鉴别肺结节良恶性中的高效能，还揭示了其背后与肿瘤病理异质性的深刻联系。熵和峰度等特征作为客观、可重复的指标，为临床决策提供了有力的数据支持，展现出巨大的应用潜力。
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