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Возможности снижения лучевой нагрузки 
при проведении компьютерной томографии 
для оценки изменений в лёгких, характерных 
для СOVID-19: использование адаптивной 
статистической итеративной реконструкции 
Д .А . Филатова, В .Е . Синицын, Е .А . Мершина
Московский государственный университет имени М .В . Ломоносова, Москва, Российская Федерация

АННОТАЦИЯ 
Обоснование. Большинство пациентов с COVID-19 во время госпитализации проходит многократные визуали-

зационные обследования, кумулятивный эффект которых может значительно увеличивать общую дозу полученно-
го облучения . Эффективная доза облучения может быть снижена за счёт уменьшения тока и напряжения рентге-
новской трубки, что, однако, снижает качество изображения . Возможным решением этой проблемы может стать 
внедрение технологии адаптивной статистической итерационной реконструкции «сырых данных» компьютерной 
томографии (КТ) ― Adaptive Statistical Iterative Reconstruction (ASIR) . В последнее время в литературе появились 
сведения об эффективности низкодозной КТ (НДКТ) в диагностике COVID-19 .

Цель ― анализ качества и диагностической ценности НДКТ-изображений лёгких после применения итератив-
ного алгоритма обработки; оценка возможности снижения лучевой нагрузки на пациента при диагностике COVID-19 .

Материал и методы. В проспективном исследовании приняли участие пациенты, проходившие стационар-
ное лечение в инфекционном отделении МНОЦ МГУ им . М .В . Ломоносова . Исследования КТ выполнялись при по-
ступлении и выписке; в период госпитализации их повторяли по мере клинической необходимости. При первом 
исследовании использовался стандартный протокол КТ с напряжением тока на трубке 120 кВ и автоматическим 
модулированием силы тока в диапазоне 200–400 мА, при повторных КТ применяли протокол НДКТ с уменьшен-
ными параметрами напряжения тока на трубке (100 или 110 кВ) и автоматической модуляцией тока в диапазоне 
40–120 мА . Для оценки диагностической ценности НДКТ по сравнению со стандартной КТ было проведено анкети-
рование среди врачей отделения лучевой диагностики МНОЦ МГУ . Анкета включала в себя сравнительную харак-
теристику двух методик при выявлении таких патологических процессов, как уплотнение лёгочной ткани по типу 
матового стекла, уплотнение по типу матового стекла с ретикулярными изменениями, участки консолидации лёгоч-
ной ткани, лимфаденопатия .

Результаты. В исследовании принял участие 151 пациент; средний возраст 58±14,2 года; 53,6% мужчин . 
При НДКТ в сравнении со стандартной КТ лучевая нагрузка снижалась в среднем в 2,96 раза, компьютерно-томогра-
фический индекс дозы (CTDI) ― в 2,6 раза, средняя поглощённая доза (DLP) ― в 3,1 раза, сила тока на трубке ― 
в 1,83 раза, напряжение на трубке ― в 1,2 раза . Полученные анкетные данные свидетельствуют о том, что при про-
ведении НДКТ эффективность выявления основных признаков вирусной пневмонии и оценки динамики состояния 
пациента существенно не меняется по сравнению с КТ, проведённой по стандартному протоколу . 

Заключение. Результаты сравнения стандартной и НДКТ демонстрируют отсутствие значимых потерь диагно-
стической информации и качества при снижении лучевой нагрузки . Таким образом, НДКТ грудной клетки может 
использоваться в рутинной практике для успешной диагностики COVID-19 .

Ключевые слова: СOVID-19; НДКТ; лёгкие; лучевая нагрузка; SARS-CoV-2 .
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Opportunities to reduce the radiation exposure 
during computed tomography to assess the changes 
in the lungs in patients with COVID-19: 
use of adaptive statistical iterative reconstruction 
Daria A . Filatova, Valentin E . Sinitsin, Elena A . Mershina
Lomonosov Moscow State University, Moscow, Russian Federation

ABSTRACT
BACKGROUND: Several COVID-19 patients are subjected to multiple imaging examinations during hospitalization, the 

cumulative effect of which can significantly increase the total dose of radiation received . The effective radiation dose can be 
reduced by lowering the current and voltage of the X-ray tube, but this reduces image quality . One possible solution is to use 
adaptive statistical iterative reconstruction technology on the «raw» CT data . Recently, data on the efficacy of low-dose CT 
(LDCT) in the diagnosis of COVID-19 have appeared in the literature .

AIM: To analyze the quality and diagnostic value of LDCT images of the lungs after applying an iterative processing algo-
rithm and to assess the possibility of reducing the radiation load on the patient when diagnosing COVID-19 .

MATERIALS AND METHODS: Patients from the Infectious Diseases Department of the Moscow State University Hospital 
participated in the prospective study . CT examinations were performed at the time of patient admission and discharge and 
were repeated as needed during hospitalization . In the first study, a standard CT protocol with a tube voltage of 120 kV and 
automatic current modulation in the range of 200–400 mA was used; in repeated CT scans, the LDKT protocol was used with 
reduced tube voltage parameters (100 or 110 kV) and automatic current modulation in the range of 40–120 mA . To assess 
the diagnostic value of LDCT in comparison with standard CT, a survey was conducted among doctors from the Department 
of Radiation Diagnostics at Moscow State University Hospital . The questionnaire included a comparison of the two methods 
for identifying the following pathological processes: «ground-glass» opacities, compaction of the lung tissue with reticular 
changes, areas of lung tissue consolidation, and lymphadenopathy .

RESULTS: The study included 151 patients . The average age was 58±14 .2 years, with men accounting for 53 .6% of the 
population . During LDCT the radiation load was reduced by 2 .96 times on average, CTDI by 2 .6 times, DLP by 3 .1 times, the 
current on the tube by 1 .83 times, and the voltage on the tube by 1 .2 times . The results indicate that the effectiveness of de-
tecting the main signs of viral pneumonia and assessing the dynamics of the patient’s condition does not differ significantly 
from CT performed according to the standard protocol .

CONCLUSIONS: The results of a comparison of standard and low-dose CT show that there is no significant loss of diag-
nostic information and image quality as the radiation load is reduced . Thus, chest LDCT can be used to successfully diagnose 
COVID-19 in routine practice .

Keywords: COVID-19; X-ray computed tomography; lung; radiation protection; SARS-CoV-2 .
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在计算机断层扫描期间减少辐射负荷以评估
COVID-19肺特性变化的可能性：使用自适应统计
迭代重建
Daria A . Filatova, Valentin E . Sinitsin, Elena A . Mershina
Lomonosov Moscow State University, Moscow, Russian Federation

简评

论证大多数COVID-19患者在住院期间接受多次成像检查，其累积效应可以显着增加接

受的辐射总剂量。有效辐射剂量可以通过降低x射线管的电流和电压来降低，然而，这会

降低图像质量。这个问题的一个可能的解决方案是引入自适应统计迭代重建 （Adaptive 

Statistical Iterative Reconstruction （ASIR））技术，用于计算机断层扫描（CT）的»

原始数据»的自适应统计迭代重建。最近，有关低剂量CT（LDCT）有效性的信息已经出现在

COVID-19诊断中的文献中。

目的是在应用迭代处理算法后分析肺部LDCT图像的质量和诊断价值，以评估在COVID-19诊

断期间减少患者辐射负荷的可能性。

材料与方法。这项前瞻性研究涉及在罗蒙诺索夫莫斯科国立大学医学中心传染病部门接受

住院治疗的患者。CT研究在入院和出院时进行; 在住院期间，根据临床需要重复进行。在第

一项研究中，使用120kV管电压和200-400mA范围内的自动电流调制的标准CT协议，通过重复

CT扫描的时候，LDKT协议使用管电压（100或110kV）和40-120mA范围内的自动电流调。为了

评估LDCT与标准CT相比的诊断价值，在莫斯科国立大学医学中心辐射诊断系的医生中进行了

问卷调查。调查问卷包括两种方法的比较描述，用于检测这种病理过程，如通过磨砂玻璃类

型压实肺组织，通过磨砂玻璃类型压实具有网状变化，肺组织固结区域，淋巴结病。

结果该研究涉及151名患者;平均年龄为58±14.2岁;男性为53.6％。使用LDCT，与标准CT

相比，辐射负荷平均下降2.96倍，计算机断层扫描剂量指数（CTDI）―2.6倍，平均吸收剂

量（DLP）―3.1倍，管上的电流―1.83倍，管上的电压-1.2倍。获得的问卷数据表明，在

LDCT期间，与根据标准协议进行的CT相比，检测病毒性肺炎的主要体征和评估患者病情动态

的有效性没有显着变化。

结论比较标准的CT和LDCT的结果表明，在辐射负荷降低的情况下，诊断信息和质量没有显

着损失。因此，胸部的LDCT扫描可以在常规实践中用于成功诊断COVID-19。

关键词：COVID-19;LDCT;肺;辐射负荷;SARS-CoV-2。
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论证
COVI D -19大流行期间，计算机断层扫描

（CT）研究经常用于门诊和住院两种情况下

的冠状病毒肺炎诊断，建议在入院当天对

怀疑或经COVID-19验证的患者进行初步检

查，然后在2-3天内重复，没有达到所需的

治疗效果，5-7天内没有或改善症状动力学

[1-5]。

许多 COVID-19 患者在住院期间接受了多项

影像学检查，其累积效应可以显着增加接受的

总辐射剂量。 原则“as low as reasonably 

achievable”（ALARA）指出无论何时需要辐射，

影响都应尽可能低。 考虑到这一重要原则，最

重要的是要记住，任何CT检查都必须伴随着检

查理由和优化剂量[6]。虽然 CT 扫描对诊断 

COVID-19 有很大帮助，但不能忽视增加全国大

量患者辐射暴露的可能性。 重要的是要平衡对

快速诊断的有效成像的需求和尽量减少辐射暴

露的努力。 

CT检查的有效剂量可以通过降低X射线管的

电流和电压来降低，但这会导致图像质量的

扭曲，因为噪音和文物的数量增加。这一问

题的一个可能解决方案是引入自适应统计

迭代重建“原始数据”的技术。例如，使用

ASIR（Adaptive Statistical Iterative Re-

construction）技术和一些类似的方法[7-9]

。

近年来，低剂量CT（LDCT）诊断COVID-19的

有效性与标准CT进行了比较。低剂量 CT 扫

描被认为是辐射剂量为 0.2 mSv 或更低。 

一项回顾性研究中，具有迭代重建的 LDCT 

在诊断 COVID-19 中表现出约 90% 的敏感

性、特异性和预测值。 如果患者出现症状超

过 48 小时，这些参数的值会增加到 96%。 

CT扫描阳性的患者，患病可能性从43.2%（检

测前）增加到91.1%或91.4%（检测后）； 在 

CT 阴性的患者中，患病概率从 43.2%（检查

前）下降到 9.6% 或 3.7%（检查后）。 此

外，LDCT 在合并细菌性肺炎或 COVID-19 以

外的其他诊断患者中显示出额外的诊断优势 

[10]。 这个有希望的方向上的研究正在积极

继续。 

目的是在应用迭代处理算法后分析肺部LDCT

图像的质量和诊断价值，以评估在COVID-19

诊断期间减少患者辐射负荷的可能性。

研究方法
研究设计

这项前瞻性研究涉及在罗蒙诺索夫莫斯科国

立大学医学中心传染病部门接受住院治疗的患

者。患者入院和出院时进行CT检查； 在住院期

间，根据临床需要重复它们，但至少每 5 天一

次。所有患者的第一项研究是在标准 CT 模式

下进行的，随后的研究是在 LDCT 模式下进行

的。 

该研究的主要终点是与标准 CT 相比，LDCT 期

间没有明显的诊断信息丢失。 

遵从准则

入选标准包括感染了经分子遗传学研究（聚合

酶链反应法，PCR）验证的新型冠状病毒感染； 

正在接受住院治疗。 

执行条件

该研究是在莫斯科国立大学医学研究中心感染

病房进行的，有新型冠状病毒感染的住院患者

参与。 

研究持续时间

从2020年4月21日至5月11日进行研究。 

医疗干预说明

肺部和胸部器官的 CT 是在西门子（ Siemens 

，德国）制造的 32 排 Somatom Scope 计算

机断层扫描仪上进行的。 这些研究以1毫米的

切片厚度进行。 第一项研究中，使用120kV管电

压和200-400mA范围内的自动电流调制的标准

CT协议，通过重复CT扫描的时候，LDKT协议使

用管电压（100或110kV）和40-120mA范围内的自

动电流调;为了减少辐射暴露，使用了 ASIR 算

法 (Adaptive Statistical Iterative Recon-

struction)。所有获得的 DICOM 格式的图像都

存储在莫斯科国立大学莫斯科国立科学和教育

中心的放射信息网络 (PACS/RIS) 中。 用于CT

处理和分析 使用工作站 Syngo.via（Siemens，

德国）。 

为了评估LDCT与标准CT相比的诊断价值，在莫

斯科国立大学医学中心辐射诊断系的医生中进

行了问卷调查。调查问卷包括两种方法的比较

描述，用于检测这种病理过程，如通过磨砂玻

璃类型压实肺组织，通过磨砂玻璃类型压实具
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有网状变化（加厚的小叶间隔板；“拼布被子”

、“鹅卵石路面”的图片）肺组织固结区域，淋巴

结病。医生以五分制评估这两种方法中的每一

种，其中特定病理过程的最差可检测性对应于 

1 分，最佳 - 5，然后计算每个项目的算术平均

值。 最后，有人建议用NDCT评估COVID-19诊断

是否有效。每项研究均由两名医生评估，并在每

种情况下独立做出决定。 

本研究的主要结果

研究的主要结果：根据标准方案和 LDCT 进行 

CT 的可比诊断价值。 

伦理审查

2020年5月25日本文主题在LEK医学研究与教育

中心（ISEC）罗蒙诺索夫莫斯科国立大学医学中

心会议上获得批准（在 ISEC 的 COVID-19 诊

断和治疗科学主题的框架内）。

统计分析

使用 MS Office Excel 软件进行统计分析。

结果
研究参与者 

这项前瞻性研究涉及在罗蒙诺索夫莫斯科国立

大学医学中心传染病部门接受住院治疗的151患

者。患者的平均年龄为 58±14.2 岁； 70 名女

性 (46.4%)，81 名男性 (53.6%)。 PCR结果证实

了新型冠状病毒感染的诊断。 

主要研究成果

第一项研究（标准 CT）的特征：平均辐射暴露 

3.76 ± 1.28 mSv； 计算机断层扫描剂量指数 

(CTDI) 6.69 ± 2.18 mGy； 平均吸收剂量（Dose 

Length Product，DLP）222.28 ± 76.33 mGy/厘

米； 管上平均电流为2165.97±682.83 mA/s； 

平均管电压 129.43 ± 3.21 mV。 后续研究 

(LDCT) 的特征：辐射暴露 1.27 ± 0.47 mSv； 

CTDI 1.57 ± 1.40 mGy； DLP 73.01 ± 19.94 

mGy/cm； 管电流 1182.55 ± 366.55 mA/s； 

管电压 111.79 ± 5.73 mV。 如果患者接受了

多次 LDCT 研究，则在计算统计指标时考虑它

们之间的算术平均值。 

比较标准和低剂量CT得到以下结果：LDCT期间，

辐射暴露平均减少2.96倍，CTDI - 2.6倍，DLP - 

3.1倍，管电流 - 1.83倍，管上电压1.2倍. 这些

值汇总在表 1。

莫斯科国立大学医学研究中心放射诊断系医生

对 LDCT 与标准 CT 相比的诊断准确性评估的

问卷调查结果在表 2 所示。 

从表2可以看出与标准CT相比，LDCT检测病毒性

肺炎主要体征和评估患者病情动态的效率没有

显著变化。根据调查结果，有7名医生（100%的

被调查者）认为LDCT对COVID-19的诊断普遍有

效。

下面是临床病例的示例（图1-6）说明了上述两

种研究方法的诊断价值的相似性。左侧 (a) 列
显示患者入院时执行的标准 CT 扫描图像，右

侧 (b) 列显示动态 NDCT。 图像的顶行显示

肺窗模式，底行显示纵隔窗模式。为了比较，给

出了每种情况下的辐射暴露值。 标准 CT 和 

LDCT 之间的时间间隔为 2-7 天。 因此，参与

研究的所有患者均达到了主要终点。 

不良事件 

研究期间，没有记录到根据标准方案和 LDCT 

进行 CT 导致的不良事件。

ORIGINAL STUDIES

表 1标准和低剂量计算机断层扫描的比较特征

指标 标准 CT 低剂量CT 差异，倍

平均辐射暴露，mSv 3,76±1,28 1,27±0,47 2,96

CTDI, mGy 6,69±2,18 1,57±1,40 2,6

DLP，毫戈瑞/厘米 222,28±76,33 73,01±19,94 3,1

管上平均电流，mA/s 2165,97±682,83 1182,55±366,55 1,83

管电压，mV 129,43±3,21 111,79±5,73 1,2

注意：CT - 计算机断层扫描； CTDI（Computed Tomography Dose Index）—平均计算机断层扫描剂量指
数； DLP（Dose Length Product）—平均吸收剂量。
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讨论
主要研究成果总结

研究结果证实了COVID-19患者胸部LCCT中没有

明显的诊断信息丢失。胸部LDCT可常规用于诊

断本病。

主要研究成果的讨论

冠状病毒感染缺乏致病菌治疗的情况下，早期

诊断并立即隔离感染者尤为重要。根据临床指

南，冠状病毒感染的诊断建立在临床检查、流行

病学分析数据和实验室结果的基础上[11]。病原

学实验室诊断的任务是利用核酸扩增方法（逆

转录PCR、RT-PCR）寻找SARS-CoV-2rna。鼻咽涂

片中的病原体检测最早可在感染临床表现出现

前一周进行[12]。然而，有证据表明RT-PCR可以

给出假阴性结果。Ch. Long 和合著者 [13]报道

称在确诊为冠状病毒感染的 36 名患者中，35 

名患者在 CT 上显示出特征性肺炎的迹象，而仅

有 30 名患者首次获得了 RT-PCR 阳性结果。 

其余 6 例进行了重新检测：其中 3 例在第二

次检测中（2 天后）呈阳性，在第三次检测中（6 

天后）又有 3 例呈阳性。 因此，CT 的敏感性

为 97.2%，第一项研究中的 RT-PCR 为 84.6% 

[13]。Y. Fang 和合著者 [14] 获得了相似的结

果：CT的敏感性为98%，RT-PCR为71%（在第一项

研究中，51名CT上有肺炎症状并有合适流行病学

史的患者中，36名获得阳性结果，第二项研究在

另外 12 名患者中证实了诊断，在第三位 - 在 

2 处，在第四位 - 在 1 处）。 RT-PCR诊断冠

a b a b

图 1患者，78岁：入院时进行标准计算机断层扫描，辐射
负荷为 2.5 mSv (a)，低剂量计算机断层扫描 - 1.0 mSv 
(b)。

图 2患者，72岁：入院时进行标准计算机断层扫描，辐射
负荷为 2.1 mSv (a)，低剂量计算机断层扫描 - 0.87 
mSv (b)。

表 2莫斯科国立大学医学研究中心放射诊断系医生调查结果

鉴定 标准 CT LDCT

通过磨砂玻璃的类型识别肺组织的密封 5 5

通过具有网状变化的毛玻璃类型（增厚的小叶间隔）识别压实区域 
- “拼凑而成”的图片，“鹅卵石路面

5 4,43

肺组织实变区域的识别 5 5

淋巴结病的鉴别 5 4

注意：每个项目给出的点数的平均值表示：最小点为1，最大点为5。CT - 计算机断层扫描； LDCT - 低剂量
计算机断层扫描。

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Long C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=32229322
https://pubs.rsna.org/author/Fang%2C+Yicheng
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状病毒感染的敏感性低于CT的原因中，可以推测

如下：核酸扩增技术不完善； 来自不同制造商

的测试灵敏度阈值的可变性； 低病毒载量； 

错误的获取材料进行分析的技术。 此外，病毒

颗粒的数量取决于分析材料的来源：有证据表

明，在敏感性方面，最好先检查痰液，然后进行

鼻咽拭子检查 [15]。 因此，即使RT-PCR结果为

阴性，如果患者有特征性症状和流行病学史，建

议CT检查肺部变化。如果CT显示有肺炎征象需要

采取紧急隔离措施，之后再进行实验室分析。 

CT 检查数量增加的背景下，出现了辐射暴露和

相关风险显着增加的问题：例如，有证据表明，

美国大约 2% 的癌症与作为一种治疗方法接受

的辐射剂量有关 CT [16] 的结果。尽管没有关

于这个主题的大型流行病学研究，但有大量关

于 1945 年日本原子弹爆炸幸存者的辐射诱发

癌症的数据。 接受 5 至 150 mSv 辐射剂量

的人群中，发生癌症的总体风险显着增加，该亚

组的平均剂量为 40 mSv [17]，平均有效辐射剂

量标准胸部 CT 为 5 mSv [18]。 至于辐射暴

露量在 0.4 mSv 左右的胸部 LDCT，目前在筛查

和诊断冠状病毒感染的背景下没有足够的证据

证明其有效性 [3]。 

患者在 CT 扫描期间接受的辐射剂量取决于管

上的安培数、电压、扫描时间、切片厚度、扫描体

积和步长。 尽管使用现代型号的螺旋断层扫描

a b

a b

a b

a b

图 3患者，60岁：入院时进行标准计算机断层扫描，辐射
负荷为 3.3 mSv (a)，低剂量计算机断层扫描 - 1.1mSv 
(b)。

图 5患者，40岁：入院时进行标准计算机断层扫描，辐射
负荷为 6.8 mSv (a)，低剂量计算机断层扫描 - 2.0 mSv 
(b)。

图 4患者，46岁：入院时进行标准计算机断层扫描，辐射
负荷为 5.6 mSv (a)，低剂量计算机断层扫描 - 1.7 mSv 
(b)。

图 6患者，56 岁：入院时进行标准计算机断层扫描，辐
射负荷为 1.6 mSv (a)，低剂量计算机断层扫描 - 0.87 
mSv (b)。

ORIGINAL STUDIES
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仪减少了扫描时间，但由于电流强度和扫描量的

增加，辐射暴露有时甚至会增加。 这些条件下，

采用辐射剂量降低技术是合理的。众所周知，剂

量与管中的电流成正比； 最近几项研究表明，

在 10-140 mAs 下进行胸部 LBCT 不会显着

降低图像质量，并且在其上仍然发现结节结构 

[19-21]。 X. Zhu和合著者[22] 表明在恒定电

压和扫描时间下，管上电流与吸收剂量之间存在

线性相关性，还评估了通过降低管上电流来优化

辐射剂量的可行性。通过比较不同CTDI值下的图

像，确定了该参数的阈值，它可以在不损失信息

量（25毫安时）的情况下获得图像，并且随着剪

切厚度的增加，图像质量的损失更为缓慢。统计

分析未显示在 115 处获得的图像之间存在显着

差异； 40 和 25 毫安。因此，25毫安时及以上

是可接受的曝光参数，以确保胸部CT图像质量令

人满意；25毫安时的CTDI比115毫安时的CTDI低

70%。尽管该参数准确，临床医生还是应该考虑

到，当使用不同的CT系统时，其值可能会有所不

同；此外，还需要根据患者的生物学特征进行调

整（例如，对于肥胖患者和由于肩胛骨引起的假

影而对肺上部进行研究时，应增加照射剂量）。

本研究得到的CDTI参数阈值与T. Kubo和合著者

的研究结果一致 [23], 其中比较标准和低剂量 

CT 以确定肺部病变的主要特征，从而确认或排

除恶性性质。20-50 mAs 的参数足以确定地层

的性质，无需额外的标准 CT。确定结构、边缘特

征、钙化、分叶以及胸膜反应等地层参数时，标

准和低剂量 CT 显示出相同的有效性。

多年来使用 LDCT 筛查肿瘤疾病（例如肺癌）是

否安全的问题一直存在争议 [24]。 C. Rampi-

nelli和合著者[25] 分析了使用 LDCT 定期筛

查 10 年的健康人发生放射性肺癌和白血病的

可能风险。结果表明男性的总累积辐射剂量约为 

9 mSv，女性约为 13 mSv，相当于一次标准 CT 

扫描。此外考虑到美国10年背景源的平均剂量约

为30 mSv，可以得出结论，LDCT筛查仅占同期自

然背景辐射暴露量的1/3。研究结果显示，经过

10年的LDCT筛查，对50岁以上、吸烟经验超过20

包年的5203名无症状患者进行筛查， 大约 1.5 

例肺癌和 2.4 例其他癌症是由暴露于辐射引起

的。与发现的肺癌病例相比，可以估计，每种辐

射诱发的癌症约有100例通过筛查发现。此外，

一项对 55-74 岁吸烟者进行 LDCT 筛查的研究

结果表明，肺癌死亡率降低了 20% [26]。所有这

些数据表明，尽管可能存在与辐射暴露相关的风

险，但 LDCT 方法对于多次重复通常是安全有效

的，作为筛查或监测医院患者病情动态的一部

分。毫无疑问，使用 LDCT 来减少辐射暴露并确

保患者研究的更大安全性的重要性。

结论
根据标准方案对 LDCT 和 CT 的疗效和诊断

价值进行比较分析表明，LDCT 不仅是一个成熟

的替代方案，而且还是一个更可取的选择，因为 

它的实施可以显着减少患者的辐射暴露。随着

COVID-19的住院治疗经历了几次成像研究，辐

射安全问题变得尖锐起来。根据执业医生的说

法，NDC提供的信息量与标准CT方法的质量和准

确性不相上下，因此，在动力学研究中，最好选

择NDCT，这是一种减少辐射负荷的方法。
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Вариабельность заключений при интерпретации 
КТ-снимков: один за всех и все за одного
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В .А . Гомболевский1, А .В . Владзимирский1, С .П . Морозов1
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АННОТАЦИЯ 
Обоснование. Разметка наборов медицинских изображений во многом полагается на субъективную интерпре-

тацию наблюдаемых подозрительных структур . На настоящий момент не существует рекомендованного протокола 
по определению эталонных данных (ground truth), основанных на врачебных описаниях .

Цель ― анализ правильности и согласованности оценок рентгенологов, принимавших участие в подготовке 
общедоступного набора данных CTLungCa-500; определение взаимосвязи этих показателей с количеством специ-
алистов, проводящих независимую интерпретацию изображений, полученных при компьютерно-томографическом 
(КТ) исследовании .

Материал и методы. Набор данных, в разметке которого принимали участие 34 рентгенолога, включает 536 
КТ-исследований пациентов из группы риска развития рака лёгкого . Каждое КТ-исследование было независимо 
интерпретировано шестью специалистами, после чего обнаруженные ими подозрительные структуры проходили 
арбитраж другим экспертом . Для каждого эксперта подсчитывали количество истинно положительных, ложнопо-
ложительных, истинно отрицательных и ложноотрицательных находок, на основании которых проводили оценку 
диагностической точности рентгенологов . Для анализа согласованности между заключениями рентгенологов ис-
пользовали метрику процентного показателя . 

Результаты. Увеличение количества специалистов, проводящих независимую интерпретацию КТ-исследований, 
ведёт к росту правильности их оценок при снижении согласованности . Среди факторов, влияющих на согласован-
ность заключений между парами исследователей, выделяется расхождение мнений по поводу наличия лёгочного 
очага в конкретном участке КТ-снимка .

Заключение. Увеличение числа независимых первичных интерпретаций способно повысить их комбинирован-
ную правильность при условии проведения арбитража, причём квалификация рентгенологов не имеет определя-
ющего значения для качества анализа . Проведение первичной разметки силами четырёх рентгенологов является 
оптимальным с точки зрения сочетания правильности интерпретации и её стоимости .

Ключевые слова: компьютерная томография; набор данных; эталонные данные; согласованность между заклю-
чениями .
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Inter-observer variability between readers 
of CT images: all for one and one for all
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ABSTRACT
BACKGROUND: The markup of medical image datasets is based on the subjective interpretation of the observed entities 

by radiologists . There is currently no widely accepted protocol for determining ground truth based on radiologists’ reports .
AIM: To assess the accuracy of radiologist interpretations and their agreement for the publicly available dataset 

“CTLungCa-500”, as well as the relationship between these parameters and the number of independent readers of CT scans .
MATERIALS AND METHODS: Thirty-four radiologists took part in the dataset markup . The dataset included 536 patients 

who were at high risk of developing lung cancer . For each scan, six radiologists worked independently to create a report . After 
that, an arbitrator reviewed the lesions discovered by them . The number of true-positive, false-positive, true-negative, and 
false-negative findings was calculated for each reader to assess diagnostic accuracy . Further, the inter-observer variability 
was analyzed using the percentage agreement metric .

RESULTS: An increase in the number of independent readers providing CT scan interpretations leads to accuracy increase 
associated with a decrease in agreement . The majority of disagreements were associated with the presence of a lung nodule 
in a specific site of the CT scan .

CONCLUSION: If arbitration is provided, an increase in the number of independent initial readers can improve their com-
bined accuracy . The experience and diagnostic accuracy of individual readers have no bearing on the quality of a crowd-
tagging annotation . At four independent readings per CT scan, the optimal balance of markup accuracy and cost was achieved .

Keywords: X-ray computed tomography; datasets as topic; ground truth; observer variation .
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CT图像解释中结论的可变性： 
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结构简评

理由: 医学图像集的标记在很大程度上依赖于观察到的可疑结构的主观解释。目前，没有

推荐的协议用于根据医学描述确定参考数据（ground truth）。

目标: 评估参与编制公开数据集»CTLungCa-500»的放射科医生评估的正确性和一致性，以

及确定这些指标与对CT研究进行独立解释的专家数量的关系。

方法: 该数据集包括有患肺癌风险的患者的536项CT研究，其中34名放射科医生参加了该

研究。每项CT研究都由六位专家独立解释，之后他们发现的可疑结构由另一位专家进行仲

裁。对于每位专家计算真阳性，假阳性，真阴性和假阴性结果的数量，在此基础上评估放射

科医生的诊断准确性。为了分析放射科医生的结论之间的一致性，使用了百分比度量。

结果:对CT研究进行独立解释的专家数量的增加在一致性降低的情况下导致其评估的正确

性增加。在影响成对研究人员之间结论一致性的因素中，关于CT图像的特定部分中存在肺焦

点的观点不一致。

结论:独立的初级解释数量的增加使它们的组合正确性会升高，但需要仲裁，放射科医生

的资格对分析的质量没有决定性的价值。从结合解释的正确性及其成本的角度来看，由四名

放射科医生进行主要标记是最佳的。

关键词: 计算机断层扫描，数据集，参考数据，结论之间的一致性.
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论证
2017年S.P. Morozov 和合著者 准备了一个公

开可用的数据集“肺部计算机断层扫描的标记

结果”，后来称为“CTLung500-Ca”[1, 2]。该套

件包含 536 张通过计算机断层扫描 (CT) 检

查方法获得的有患肺癌风险的患者胸部的 X 射

线图像。 每项研究由六名放射技师独立解释，

随后由另一位专家对研究结果进行审查。标记

使用了一种对发现进行弱注释的方法，即在CT图

像上显示有限数量的病灶，通过指定最大直径

封闭球体的坐标进行定位，然后进行聚类[2, 3]

。S.P. Morozov 和合著者开发了这样的标记和

注释协议，因为放射线技师的解释往往是主观

的，并且不能避免错误。 假阳性和假阴性发现

的价值同样高的条件下，初级解释仲裁可以提高

结论的正确性[4]。请注意，这种仲裁仅在放射线

技师犯各种错误时才有效。 根据P.G. Herman

和S.J. Hessel两名或两名以上的放射科医生做

同样的假阳性发现的可能性很小。然而，有相当

一部分的错误通常是由两个或两个以上的专家

犯的[5]。因此，独立解释 CT 扫描的放射科医

生的数量会显着影响标记和注释的准确性。 

目的：该研究的主要目标是调查 CTLungCa-500 

CT 扫描数据库中实际独立解释与所犯错误类

型之间的关系，并找到可提升最佳标记精度的 

CT 扫描解释协议。 这项研究的第二个目的是

研究参与数据集开发的放射科医生的结论是否

一致。

研究方法
研究设计

这项工作中，我们分析了一项回顾性多中心观察

性研究的数据，该研究致力于研究计算机视觉

技术在莫斯科医疗保健系统中的使用前景。 

遵从准则

纳入标准：莫斯科综合诊所的患者，年龄在 50 

至 75 岁之间，在医生的推荐下接受了诊断性 

CT 扫描，怀疑患有肺癌。 

执行条件

根据纳入标准，从统一放射信息服务处下载了

3897张CT检查。从这个数字中随机选择了 550 

个 CT 检查来创建一个数据集“肺部计算机断

层扫描的标记结果”。 14 次 CT 扫描被排除

在样本之外，因为它们不符合纳入标准或医疗

干预方案。

研究持续时间

该数据集包括2015年1月1日至2017年12月31日进

行的CT检查结果。 

医疗干预说明

成人患者的推荐扫描参数（身高 170 厘米，体

重 70 公斤）：在 120 kV 电压、FOV 350 毫

米、切片厚度 ≤ 1.5 毫米、相邻切片之间的距

离 ≤ 切片厚度下自动调节管上的电流。 扫描

时患者仰卧，扫描方向为横膈膜至肺尖，吸气屏

气。 重建内核是特定于特定扫描仪制造商的：

对于东芝机器 - FC50、FC51、FC52、FC53、FC07 

用于肺，FC07、FC08、FC09、FC17、FC18 用于软

组织； 适用于西门子设备 - B70、B75 和 B80

； 对于飞利浦设备 - Y-Sharp 和 LONG 用于

肺部，SOFT 用于软组织； 用于 GE（通用电气）

设备 - 用于肺的 LUN 和用于软组织的 SOFT。 

本研究的主要结果

两组志愿放射线技师参与了对研究的标记和注

释。第一组的代表（初级专家）由 15 名具有 2 

至 10 年以上经验的专家组成，对 CT 扫描进

行了初级解释。 根据开发的方法，医生在 CT 

图像上搜索大小为 4 到 30 毫米的肺病灶，

保留关于肺病灶定位（图像中二维发现中心位

置和切片的数量）； 发现的直径； 肺病灶类

型（实性、半实性或磨砂玻璃型病灶）。建议医

生不要在肺部标记钙化和周围病变，在单次 CT 

扫描中不要标记超过五个最大的肺部病变。 为

了减少遗漏潜在肺部病变的可能性，每项研究

均由六名放射技师独立审查。 然后第二组的一

名参与者（仲裁员），由三名10年以上经验的X射

线专家组成，检查了第一组X射线专家的标记，

评估每个标记的有效性。仲裁员还对发现的病

灶进行了恶性评估，将其归类为“恶性”或“良

性”根据弗莱什纳协会的建议[6]。

伦理审查

这项研究的数据被用来进行分析，俄罗斯放射

科医生和放射科医生协会莫斯科地区分会独
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立伦理委员会批准了该协议（2020年2月20日第

2-1-II-2020号议定书）。患者在研究过程中执行

的所有程序都符合地区和国家研究委员会的标

准，以及世界医学会的赫尔辛基宣言和台北宣

言。

统计分析

为了确定个别专家的特异性和敏感性，对每位

执行初始解释的放射科医师计算真阳性、假

阳性、真阴性和假阴性结果的数量。 真正阳

性(PI) 被认为是放射科医生和仲裁员对特定

区域肺病灶的存在和类型（实性、半实性或磨

砂玻璃型压实）的意见一致的情况。 假阳性 

(False-positive) 案例是仲裁者认为主要专家

对给定区域中肺部病灶的存在或类型的评估是

错误的。真阴性 (IR) 情况被认可，其中放射科

医生没有注意到肿块，根据仲裁者的意见，其他

五位主要专家中的一位或多位误认为是局灶性

病变。 最后，在仲裁者看来，假阴性 (FN) 病

例是放射科医生没有识别出其他五名参与者中

的一个或多个正确识别的肺病灶。 分析数据

时，我们从仲裁员的判断总是正确的假设出发。 

敏感性(sensitivity, Se)按公式计算 

Se =  .TP
(TP + FN)

 

(1)

特性(specificity, Sp)计算为 

Sp =  .ИО
ИО + ЛП  

(2)

为每位参与者确定约登指数 (J):

J = Se + Sp – 1 . (3)

为了计算各种初级专家样本的正确性指标（ac-

curacy, Асс），一些案例被认为是真正阳性

的结果，根据仲裁员的意见，至少有一名专家从

样本中正确识别了CT图像特定区域的肺灶。 真

阴性结果包括样本中至少一名专家没有注意到

压实，根据仲裁者的意见，他被研究中的任何其

他参与者误认为是肺病灶。 正确性计算为 

Асс = × 100 ,
(TP + TN)

(P + О)  
(4)

其中 P - 正确发现的数量，О - 错误发现的

数量。 

有许多度量来评估一个或多个研究人员的一致

性。O. Gerke和合著者使一致性研究系统化的

建议中提议使用布兰达-阿尔特曼纳分析[7]。科

恩[8]和弗莱斯的卡帕[9]是其他常见的指标。 

然而由于这些方法的所有优点，它们很难解释，

因此这项工作的作者确定了一个最简单的选

择。这是研究人员之间的一致性百分比指标，它

不考虑随机巧合实验的因素。百分比计算为专家

意见（存在、类型）一致的病灶占联合标记病灶

总数的比例：

Consistency = × 100 .
Matches

Matches + Mismatches
 

(5)

使用 R 3.6.3 的 dplyr[10]、irr [11]和 gg-

plot2 [12]包进行统计分析[13]。 准备数据时，

我们使用了 Python 3.8.2 中独立开发的脚本

[14]。 

结果
研究对象 

共有 31 名放射科医师参与了 CT 图像的初

步解读。研究期间，由于拒绝或无法继续研究，

来自 15 名专家的原始队列中的每位放射科医

生都被另一名专家取代； 一名参与者被更换两

次。 放射线技师的工作量分布不均。 来自原

始队列的每位专家平均参与标记和注释 1050 

± 140 个可疑结构。更换它们的放射科医生平

均标记了 110 ± 42 个局灶性病变。

根据标注结果，该数据集包括 72 次 CT 扫

描，其中放射科医师未发现 4 到 30 毫米的

肺病灶，以及 464 次有肺病灶的 CT 扫描，共

包含仲裁者确认的 3151 个发现。 其中1761个

病变被专家归类为可能是恶性的，445个是良性

的，945个封印具有不同的性质（它们包含钙化、

脂肪、纤维组织或液体）。 

主要研究成果

参与标记的放射科医生的敏感性和特性

处理数据集的过程中，每位放射科医师都被分

配了一个三位数的识别号 (ID)。 更换专家的

情况下，新参与者将继承他的 ID，并带有一个额

外的“+”符号。 敏感性的平均值为 34.9%（95% 

可信区间 [CI] 30.4-39.4），特异性 - 78.4%

（95% CI 74.9-81.9）。这明显低于最低指标，在

类似的研究场景中证明D. Ardila和合著者的放

ORIGINAL STUDIES



DOI: https://doi.org/10.17816/DD60622

110
ORIGINAL STUDIES Digital DiagnosticsVol 2 (2) 2021

射科医生：分别为 62.5% (95% CI 54.4–70.7) 

和 95.3% (95% CI 94.0–96.6)[15]。 

这种差异的可能原因是标记条件，根据这些条

件，初级专家在图像中标记最多5个点。该建议

基于 NELSON 研究的结果，根据该研究结果，

原发癌的风险随着病变数量增加到 4 个而增

加，但对于具有 5 个或更多病变的患者则降

低[16]。 多发性病灶（>5）的情况下，这种方法

可能会人为地低估初级专家的诊断准确性，因

为它带来了额外的自由度，与每个放射科医生

标记的一组特定的病灶有关。这种不确定性可

以通过引入另一种分类发现来纠正识别为真阳

性病例，其中主要专家在 CT 扫描上标记了至

少一个确认的病变。这种评估方案中，初级专家

的平均灵敏度为66.2%（95%DI 62.1–69.9），特

异性为78.5%（95%DI 72.3–84.8）。标记的目的

是创建一个旨在训练人工智能算法的数据集。 

因此，CT 扫描上的每个可疑结构都值得关注。 

因此，本论文使用了“方法”一节中的标准来评

估诊断准确性。根据这些标准按照约登指数ID 

012+ (J = 0.472) 的放射科医生表现出最高

的效率，最低 (J = -0.188) - ID 008+ 的专

家（表 1）。 

研究人数对解释正确性的影响

两位主要专家的解释。此分析中，考虑了 97 次 

CT 检查的样本，其中 ID 为 012+ 的放射科

医生参与了解释。他所有参与者中表现出最高的

约登指数（表 1）。 使用此样本量，获得的所

有估计值可能与完整数据集的平均值相差不超

过 10%[17]。专家标记的样本包含 53 个实性肺

部病变、6 个半实性和 5 个磨砂玻璃封印。 

此外33个放射学家发现的可疑结构在仲裁中没

有得到证实。012+的正确率为65.98%：他正确识

别了28个坚实的病灶，避免了33个假阳性病例中

的32个，在同一项研究中，其他专家错误地识别

了两个坚实的病灶和一个半坚实的病灶，并犯了

34个错误。除了他之外，还有一位ID为012的放

射科医师，也参与了对样本中全部97次CT检查

的评分， 具有最低的约登指数之一（0.058，第 

24 位，见表 1）。 这位专家正确识别了32个实

性病变、1个半实性、1个磨砂玻璃封印，避免了

18个假阳性错误。 研究人员之间的一致性为 

59.8%，他们估计的综合正确率为 81.44%。不一

致的来源是这对夫妇在特定区域（92.3% 的病

例）和肺病灶类型（7.7% 的病例）存在可疑结

构方面的差异。 

CT检查在专科医生中的分布是随机进行的。 因

此，研究样本中所有 97 项 CT 研究的解释仅

由初级专家 012 和 012+ 进行。 除他们外，还

有17名放射技师参加了样本标记（标记病灶数

量在括号内为每个）：000（11）、002（54）、003

（30）、004（27）、005（18） ), 006 (40), 007 

(10), 008 (16), 009 (17), 010 (32), 011 

(24), 013 (30), 014 (52), 004+ (7), 005+ 

(10), 011+ ( 1) 和 014+ (9)，这使得可以将样

本中所有研究的第二意见由一位专家表达的情

况与人群标签模型进行比较，其中该意见由从

一些专家组中随机选择的参与者提供，具有不

同的特异性和敏感性。 

第一组包括 6 名研究人员（表 2）。 本组平均

约登指数为0,078±0.045（最大值0,127，最小值

0.001），超过了ID 012参与者的指标（0,058）。 

尽管如此，估计与012+专家的一致性仅为40.2%

，估计的综合正确率为74.23%。这对夫妇的大部

分分歧 (97.4%) 的根源在于对肺病灶存在的意

见分歧。

重复的类似实验中，我们分析了一组不同的参与

者（表3）。第 1 组（表 2）和第 2 组（表 3）的

参与者数量和构成不同； 此外，每个人标记的

焦点数量分布不均。 

第 2 组的平均约登指数为 0.099 ± 0.055（

最大值 0.173，最小值 - 0.01）并且高于参与者 

012 和第 1 组。两位专家对CT检查的三种解

释中，第2组参与者和放射医师012+的评估的一

致性和综合正确性也是最高的，分别为71.1%和

83.50%。89.3%的病例中，研究者之间的分歧与该

区域肺病灶的存在有关，10.7%与肺病灶的类型

有关。两位专家在任何组合中的一次评分的平均

正确率为79.72±4.87%。

由三个或三个以上的研究人员解释。当分析三

个或更多研究者的解释时，所有组包括012和

012+研究者三位放射科医生的初步标记和注

释，其估计的一致性在32.0-42.3%之间，平均

综合准确率为89.18±5.10%。四位独立专家的

评估一致性下降到16.5±5.7%，平均综合正确率

上升到93.82±3.57%。对于5名放射技师，估计

的一致性继续下降到9.8±8.1%，准确率上升到

97.94±0.14%。最后我们的实验条件下，六位专

家的综合正确率为 100%，一致性为 3.1%（图 1
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表 1研究参与者的诊断准确性

ID专家
个别病区指标

Se, % Sp, % 尤登指数 标记焦点数量*

000 39,52 73,17 0,127 1079
001 32,63 79,04 0,117 1068
002 28,25 80,19 0,084 1045
003 44,05 67,75 0,118 1094
004 31,37 68,75 0,001 844
005 33,08 72,76 0,058 1222
006 36,91 71,32 0,082 1085
007 37,31 73,43 0,107 884
008 42,01 68,00 0,100 1227
009 36,79 79,50 0,163 1265
010 38,62 71,16 0,098 1166
011 26,05 79,51 0,056 853
012 33,97 71,88 0,058 1045
013 38,52 77,40 0,159 1028
014 37,16 82,32 0,195 850

000+ 31,63 79,17 0,108 194
001+ 52,94 82,46 0,354 108
002+ 62,50 57,14 0,196 46
003+ 60,71 86,21 0,469 86
004+ 27,78 86,49 0,143 110
005+ 41,49 75,86 0,173 152
006+ 31,34 74,14 0,055 125
007+ 29,73 85,71 0,154 86
008+ 18,99 62,16 -0,188 176
009+ 25,76 85,11 0,109 113
010+ 25,00 75,36 0,004 145
011+ 31,58 93,33 0,249 68
012+ 53,85 93,33 0,472 97
013+ 34,29 85,71 0,170 77
014+ 17,95 100,0 0,179 63

000++ 0,00 94,87 -0,051 48

注意：*所有在CT检查中发现的病灶都被考虑在内，并在专家参与的标记中，无论他是否识别它们。

）。 因此，专家评价的正确性与一致性之间存

在显著的逆相关关系: r=-0,78, p <0,05。

为了证实结论P.G. Herman和S.J. Hessel[5] 在
97项研究样本中，当由六名专家解释时，85.7% 

的假阳性错误仅由一名专家犯下，11.4% - 两

名，2.9% - 三个同时犯下。 所有六位专家都正

确识别了样本中 8.1% 的阳性结果； 25.8% 的

假阴性错误是由六分之一的专家犯下的，8.1% - 

两名，8.1% - 三名，19.3% - 四名，30.6% - 五

名（图 2）。

标记费

为了从资源管理的角度评估标记的最佳效果，

必须考虑使用额外专家进行解释的成本CT扫

表 2第 1 组标记可疑结构的分布

ID研究员 000 002 003 004 005 006

焦点数量 11 54 9 3 11 9

ORIGINAL STUDIES
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描。因此，可以将正确性的提高与研究注释费用

的增加进行比较。

由于志愿放射科医生参与了数据集的标记，他

们的工作没有报酬。因此，建议根据专家花费的

时间来计算标记成本。平均而言，初级专家在解

释一张 CT 图像上花费了 12 分钟，而裁判花

费了 4 分钟。 本研究中，在 97 张 CT 图像的

研究样本中消除错误 C 的成本计算为给定数量

的初级专家在仲裁员参与下进行标记的平均成

本与一个标记的成本之差。没有仲裁者参与的

放射科医师，除以消除的错误数 (Nerr )： 

C = ,(n × 12 × 97 + n × 4 × 97) – 12 × 97
Nerr  

(6)

其中 n -主要专家的数量。 

专家 012+ 犯了 33 个误报和漏报错误。 通过

吸引更多专家和进行仲裁来修复的错误数量，

以及相应的消除误差成本见表 4。根据每一个

新的初级专家增加错误消除成本42.5±10.7分

钟的规律，不包括一分。四位初级专家对数据集

进行了标记，随后进行了仲裁，导致所选错误的

数量急剧增加，从而降低了成本（表4）。

其他研究成果

由于本研究的设计，每个检查员只解释一次单独

的 CT 扫描，本研究没有评估各个放射科医生

之间结论的一致性。 专家对评估一致性的平均

值为 60.5±5.3%，最小值为 53.1%，最大值为 

73.0%。 

评估初级专家一致性的另一种方法是分析每

个放射科医生的阳性发现（图3）。对于每一

个原始群体的代表，所确定的热点的最大比例

（37.6±5.4%）对应于其他专家无法识别的独特

发现（图3，a）。然后，按降序排列，调查结果为

一 (21.4 ± 2.8%)、二 (14.0 ± 2.0%)、四 

(9.5 ± 2.3%)、三 (9 , 2 ± 1.8%) 和五 

(8.1 ± 3.1) %) 初级专家。 只有来自原始组

（ID 002、004、007和010）的四名X射线学家的

一致批准发现率超过10%。请注意，根据本工作

中提出的方法计算的尤登指数，这些专家均未

包括在领导小组中； 此外，专家 004 是该指

标队列中最差的（表 1）。 同时，队列中最大的 

Youden 指数 (0.195)的 专家014在阳性结果的

一致性方面在他的同事中并不突出（图 3，a）。 

来取代原来的初级专家队伍放射技师中有发

现的一致性的不同分布（图 3，b）。 确定病

灶的最大比例（28.9±18.2%）指示独特的发

现。 随后是由两名 (23.3 ± 11.0%)、三名 

(13.3 ± 10.7%)、五名 (13.2 ± 11.9%)、六名 

(11.5 ± 9, 8%) 和四名 (9.7 ± 7.6%) 专

家同时鉴定的发现。这个队列中已经有 8 名放

射技师（ID 000+、004+、006+、010+、011+、012+

表 3第 2 组中标记的可疑结构的分布

ID研究员 005+ 010 003 004 005 006 008 009

焦点数量 10 10 21 9 7 31 8 1

图 1评估的正确性和一致性是参与初级标记的放射科医生数量的函数。灰色表示95%的置信区间。这些点对应于初级
专家的不同样本。对于两名、三名和四名专家的实验，从最初的六名放射技师中选择了三个不同的样本； 五 - 两个。
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、013+、014+），其中一致批准的阳性结果比例

超过 10%，并且其中四个（ID 000+、010+、011+

、014+）超过 20%。 尽管如此这些指标可能是

由于该队列中阳性结果的数量很少，这间接证

明了他们的一致性的高变异性，以平均值和标准

偏差表示。 作为例子是专家 014+，他参与了 

CT 研究的解释，其中其他专家确定了 63 个可

疑结构（表 1）。 这位专家只标记了七个焦点，

其中一个也被另一位专家识别，三个两个，一个

五个，两个六个（图 3，b）。 同时专家犯了 32 

个假阴性错误，从而忽略了约 50% 的真正阳性

发现。 于这个队列，在阳性结果的一致性和专

家的 尤登分数之间没有观察到相关性。

 讨论
主要研究成果总结

我们的结果表明，对 CT 检查进行独立解释的

专家数量的增加导致他们估计的准确性的提

高，并且资格水平不会显着影响放射科医生意见

的一致性或他们的综合正确性。影响成对研究

人员之间结论一致性的因素中，对于 CT 扫描

的特定区域是否存在病变存在意见分歧。 

主要研究成果的讨论

目前对于参与医学成像数据集主要标记和注释

的放射线技师的推荐数量尚未达成共识。 该

值通常在 1 [18, 19]到 4 之间[20]。 我们

知道解决这个问题的唯一研究是 P.G.Herman和 

S.J.Hessel 认为，随着对研究提供独立解释的

专家数量增加，无错误描述的数量逐渐减少[5]

。 虽然这当然是一个有趣的观察，但它几乎没

有实际价值，因为套利模型原则上基于主要解

释将有缺陷的假设。 此外，如果这些错误是不

同的，它的效率就会提高。

最后一句话并不总是正确的。 这项工作的结

果表明放射科医生犯下不同的错误并不能自动

图 2专家之间存在重大分歧的 CT 研究示例（a、b、CTLungCa-500 AN RLADD02000018919、ID RLSDD02000018855）
和完全一致（c、d、CTLungCa-500 AN RLAD42D007-25151、ID RLSD42500）。研究显示在肺 (a, c) 和软组织 (b, d ) 
模式下的正面投影中。垂直分割为 50 毫米，水平分割为 100 像素。放射科医师的标记以不同的颜色显示：a、b - 
六位主要专家中有五位对焦点进行了标记，四位将其指定为实心类型，一位指定为半实心类型。仲裁员不同意他们的
意见，认为该发现为良性钙化； c, d - 所有六位主要评估员和仲裁员都将病变归类为潜在恶性实体。

a b

c d

表 4估计修复错误的成本

初级专家人数 修复的错误数量
成本， 

最小/错误

2 15 129,3

3 19 183,8

4 29 173,9

5 31 212,8

6 33 246,9
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提高他们结论的组合正确性。由两位对 CT 图

像进行主要解释的专家进行的实验中，在第二

对中观察到了最高程度的不一致（一致 40.2%）

，但它也证明了三对中的正确性最低（74.2 对 

81.4 和 83.5 %） 。 同时，第三对显示出最

高的准确度值，具有最大的一致性（71.1%）。 

尽管如此，根据这项工作获得的数据，专家评估

的一致性与其正确性之间存在显着的负相关（r 

= -0.78）。 因此，在两名放射技师的初步解释

中，一致率为 57.0 ± 15.6%，正确率为 79.7 ± 

4.9%； 对于五位放射技师，这些指标分别等于 

9.8 ± 8.1% 和 97.9 ± 0.1%，并且这种依赖

性在所有考虑的标记数据集变体中都保留了下

来（图 1）。 

根据本研究的结果，通过四位初级专家和后续

仲裁的方法可以实现正确性和加价成本的最佳

组合（表4）。 对他来说，消除错误的次数比

三位放射科医师的打分明显增加，同时消除一

个错误所用的时间减少（-9.9分钟）。 额外的

初级专家的参与导致解释的正确性进一步提

高。然而，这是由于消除错误的成本平均增加了 

42.5 ± 10.7 分钟。 

这项工作中，当将主要专家的评估分配给假阴

性、真阴性、假阳性和真阳性的类别时，是基于

所有肺病灶都将被标记的假设在每次 CT 扫

描中。 然而研究结果表明，研究参与者遵循他

们的建议，将自己限制在 CT 扫描中最大的五

个肺部病变。因此，个体放射技师忽略了很大一

部分肺部病变，这影响了他们的诊断准确率，以

及专家对的一致性值。 然而，主要专家的意见

分歧是仲裁的可取结果，因为它扩大了所报告

的可疑实体的目录。即使在人为限制要标记的

病灶数量的情况下，这也减少了假阴性结果的比

例。 这项工作的主要发现之一是，多位放射技

师之间的共识并不是对数据集进行良好标记的

先决条件。主要责任在于仲裁员，他们必须正确

解释主要专家指出的所有可疑结构 （图2,a,b)

研究的局限性

这项工作的主要限制是确定参考数据（ground 

图 3主要专家之间的协议： a - 原始 15 名放射线技师的代表； b - 更换放射线技师。由于注意到的病变数量很
少，因此没有给出 ID 000++ 专家的数据。对于每位放射科医生，第一列对应于该专家唯一标记的病变数量（其他五
位专家均未识别出这一发现）。以下列对应于放射科医师确定的病变由一名、两名、三名、四名和五名其他主要专家注
意到的情况。该图没有考虑仲裁员的批准，以及放射科医师对病变类型的意见分歧。
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truth）的模型 - 那些应该被视为肺病灶的发

现。 解释 CT 扫描时，放射科医生无法访问患

者的临床、生物学和基因组数据； 此外，对于

所有患者，该集合不包含两个在时间上间隔开的

研究，这将使评估可疑结构发展的动态成为可

能。 我们也从仲裁员的意见总是正确的假设出

发，我们将主要意见与仲裁员意见之间的分歧

解释为总是支持后者。 然而，该试剂盒包含的

许多例子让人怀疑这种方法的可靠性：特别是，

仲裁者将 19 个肺部病变标记为良性和恶性。 

S.J. Hessel和合著者提议仲裁员只能正确解决

主要专家之间约 80% 的分歧[4]。

这项工作的另一个限制是无法评估个别放射线

技师结论的可重复性。为了实现研究的主要目

标，采用了有限样本；为了更可靠的统计，最好

的方法是使用样本复制方法(bootstrap)。最

后，本研究中主要检查员诊断准确性的评估依

赖于他们将标记所有肺病灶的假设。 如果 CT 

扫描的病灶数量超过 5 个，则该假设与标记建

议相冲突，这可能会影响敏感性和特异性的最

终个体指标。为了弥补这种方法学上的局限性，

研究作者试图评估由两名、三名、四名和五名其

他放射线技师批准的每位初级检查员的阳性结

果数量的一致性（图 3）。 这样的分析没有考

虑假阴性错误，因此其结果与每个专家的约登

指数获得的值不相关。 最重要的是，这项研究

检查了全剂量 CT 扫描的解释结果。因此，她的

结论可能不适用于筛查研究中获得的数据，这

些研究的特点是使用低剂量和超低剂量 CT 协

议。

结论
尽管有其局限性，这项工作令人信服地表明，增

加独立的主要解释的数量可以增加其正确性，

但须经仲裁。同时，放射技师的资格对分析的质

量并不是决定性的，因为根据获得的结果，他

们的评估的综合正确性并不取决于个别尤登指

数。由四位专家对CT检查进行初步独立解释的

过程中，实现了正确性和标记成本的最佳组合。

这一观察结果为开发人工智能算法的需求创造

了理论基础，这些算法旨在通过在CT扫描上标

记可疑结构和引导放射科医生的注意力来诊断

疾病。此外，这项工作中获得的结果使我们有可

能证实数据集多用户标记（crowd-tagging）的

项目模型，在这种模型中，标记数量的增加将导

致一致性的降低，并同时提高仲裁提供的最终

产品的质量。
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Роль системы контроля качества лучевой 
диагностики онкологических заболеваний 
в радиомике
А .Н . Хоружая, Е .С . Ахмад, Д .С . Семенов
Научно-практический клинический центр диагностики и телемедицинских технологий Департамента здравоохранения города Москвы, 
Москва, Российская Федерация

АННОТАЦИЯ 
Современные методы медицинской визуализации дают возможность качественно и количественно оценить 

как ткани опухоли, так и пространство вокруг неё . Прогресс в информатике, особенно с участием методов машинного 
обучения в анализе медицинских изображений, позволяет преобразовывать любые радиологические исследования 
в поддающиеся анализу наборы данных . Среди этих наборов данных затем можно искать статистически значимые 
корреляции с клиническими событиями, чтобы впоследствии оценивать их прогностическую значимость и способ-
ность предсказывать тот или иной клинический исход . Эта концепция впервые была описана в 2012 г . и получила 
название «радиомика» . Особую значимость она представляет для онкологии, поскольку известно, что каждый тип 
опухоли может подразделяться на множество различных молекулярно-генетических подтипов, и просто визуальной 
характеристики сейчас уже недостаточно . А радиомика при абсолютной неинвазивности способна обеспечить вра-
ча-радиолога информацией, которую порой может дать только гистологическое исследование биопсийного мате-
риала . Однако, как и в любой методике, основанной на использовании больших данных, здесь остро встаёт вопрос 
о качестве исходной информации данных, потому как это прямым образом может повлиять на исход анализа и дать 
неверную диагностическую информацию . 

В литературном обзоре мы анализируем возможные подходы к обеспечению качества исследований на всех 
этапах ― от технического контроля за состоянием диагностического оборудования до извлечения маркеров визу-
ализации в онкологии и вычисления их корреляции с клиническими данными .

Ключевые слова: радиомика; лучевая диагностика; контроль качества; стандартизация; опухоли; онкологические 
заболевания .
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The role of the quality control system for diagnostics 
of oncological diseases in radiomics
Anna N . Khoruzhaya, Ekaterina S . Akhmad, Dmitry S . Semenov
Moscow Center for Diagnostics and Telemedicine, Moscow, Russian Federation

ABSTRACT
Modern medical imaging methods allow for both qualitative and quantitative evaluations of tumors and issues 

surrounding them . Advances in computer science and big data processing are transforming any radiological study 
into analytic datasets, especially with the use of machine learning in medical image analysis . Among these datas-
ets, statistically significant correlations with clinical events can then be searched for to subsequently assess their 
predictive value and ability to predict a particular clinical outcome . This concept, known as “radiomics,” was first 
described in 2012 . It is particularly important in oncology because each type of tumor can be subdivided into many 
different molecular genetic subtypes, and simple visual characteristics are no longer sufficient . Moreover, as an ab-
solutely noninvasive method, radiomics can provide a radiologist with additional information that would otherwise 
be unavailable without a histological examination of biopsy material . However, as with any methodology based on 
the use of big data, the question of the quality of the initial data becomes critical, because this can directly affect the 
outcome of the analysis and provide incorrect diagnostic information .

In this literature review, we examine potential approaches to ensuring the quality of research at all stages, from 
technical control of the state of diagnostic equipment to the extraction of imaging markers in oncology and the 
calculation of their correlation with clinical data .

Keywords: radiomics; radiology; quality assurance; quality control; tumors; cancer; standardization .
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肿瘤疾病放射诊断质量控制系统在放射组学中的作用
Anna N . Khoruzhaya, Ekaterina S . Akhmad, Dmitry S . Semenov
Moscow Center for Diagnostics and Telemedicine, Moscow, Russian Federation

简评

现代医学成像方法可以定性和定量地评估肿瘤组织及其周围的空间。计算机科学的进步，

特别是机器学习方法在医学图像分析中的参与，允许将任何放射学研究转变为可分析的数据

集。在这些数据集中，可以寻找有统计学意义夫人相关性与临床事件，以便随后评估其预后

意义和预测不同临床结果的能力。 这个概念在2012年首次被描述并称为»放射组学»。这对

于肿瘤学特别重要，因为已知每种类型的肿瘤可以分为许多不同的分子遗传亚型，而仅仅是

视觉特征已经不够了。在绝对非侵入性的情况下，放射组学能够为放射科医生提供有时只有

活检材料的组织学检查才能提供的信息。然而，正如在任何基于使用大数据的方法中一样，

存在关于初始数据信息的质量的尖锐问题，因为这可能直接影响分析的结果并给出不正确的

诊断信息。

在文献综述中，我们分析了确保各个阶段研究质量的可能方法 - 从诊断设备状态的技术

控制到提取肿瘤学中的成像标记并计算其与临床数据的相关性。

关键词：放射学；放射诊断；质量控制；标准化；肿瘤；肿瘤疾病。
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绪论
放射成像技术的进步扩大了其在肿瘤治疗过程

中的作用，从诊断原发灶和检测转移到监测治

疗反应和预测个体患者预后。然而，利用放射诊

断技术对肿瘤进行简单的直观分析是不够的，

因为每种类型的肿瘤都可以细分为许多不同的

分子遗传亚型。因此，每一种疾病都需要自己的

治疗和诊断方法。在这方面，从诊断学的角度来

看，无线电技术可以起到很大的帮助。

放射组学不仅是对医学图像进行视觉分析的一

个方向，而且是从医学图像中提取大量定量标

志的一个方向，这将允许对肿瘤表型和受影响

组织的其他病理特性进行更深入的分析和综合

评估，评估肿瘤的生物学特性并预测对治疗的

反应[1，2]。例如，实体癌在时间和空间上是异

质性的，这限制了基于侵袭性活检的分子分析

的使用，但为医学成像提供了巨大的潜力，从而

可以无创检测肿瘤内异质性[3-5]。

转向定量分析需要开发自动化和可重复的分析

方法，从图像中提取额外的信息[6]。这里出现了

初始数据的质量问题，因为这可能会影响分析

结果并给出错误的诊断信息，这将影响检测到

的指标的临床意义和患者的健康[7，8]。

因此，这篇文献综述的目的是分析在所有阶段

确保放射诊断研究质量的可能方法-从诊断设

备状态的技术控制到提取肿瘤学中的成像标记

物并计算它们与临床数据的相关性。

PubMed、GoogleScholar 和 eLibrary 数据库

中进行了英文和俄文的文献检索。PubMed 和 

图 1放射诊断图像的放射组学分析图，说明质量控制系统的作用。

GoogleScholar 搜索放射组学、癌症和肿瘤、

标准化、质量保证或质量控制。

放射组学方法
图像采集

放射组学的第一步是使用放射诊断方法获取图

像：磁共振成像 (MRI)、计算机断层扫描 (CT)

、正电子发射断层扫描结合计算机断层扫描 

(PET / CT)（图 1）。放射诊断方法提供有关

组织的物理、动力学特性、新陈代谢等的各种信

息，通常是补充信息。例如，可以使用解剖 MRI 

或 CT 获得基于病理结构大小或体积的分析。

灌注可以通过一系列动态 MRI 或对比增强 CT 

扫描来确定。弥散加权 MRI 可用于评估组织微

循环和评估细胞结构。利用PET/CT和氟脱氧葡

萄糖可以测量葡萄糖代谢率等代谢变化。此外，

在临床试验过程中，可能会提出其他额外的生

物标志物[9，10]。

历史上，成像设备已经被开发用于图像的主观解

释，允许临床医生确定，例如，病变的存在和位

置。随后的技术创新集中在提高图像质量、减少

扫描时间或与处理机集成上。这些设备的主要目

的不是以可重复的方式提供定量测量。通常缺乏

标准化成像的协议。此外，重建参数可能存在较

大差异。H. Kim 合著者[11]检查了重建滤波器对

肺癌患者 CT 图像中识别的放射学特征的影响，

并得出结论，这种关系具有统计学意义，重建设

置不应互换使用。N. Ohri 合著者 [12]评估了

描述协议

MRI、CT、PET/CT

肿瘤检测

质量控制

无线电机
械标志

数据整合、分组
和关联计算

输出
（可靠的成像

生物标志物、

预后因素）

临床数据

分割 

提取放射化学标志

统计
形式
柱形图
质地等。

动力的
动态曲线
新陈代谢
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在各种数据收集模式、重建算法、后过滤和迭代

次数下从 PET/CT 提取的放射学特征的可变性。

结果表明50个特征中有40个具有显著的变异性，

高达30%。在进行 MRI 时，由于扫描仪梯度磁场

的幅度、所用的脉冲序列、造影剂注入的方法、k 

空间中轨迹的采样等因素，征象的变异性可能会

发生更显着的变化 13]。由于数据的质量取决于

临床中心使用的数据收集协议的可靠性，因此需

要在未来的研究中仔细研究和分析这些变化对

放射学体征稳定性的影响。

图像处理的新方法

放射特征释放的下一步是图像处理。因此，感兴

趣区域 (region of interest,ROI) 和体积的识

别是一项基本任务，例如，在肿瘤学实践中 [14]

。由经验丰富的放射科医生或放射科医生手动描

述被认为是金标准，但它是耗时的，并且具有高

度的操作员之间甚至操作员内部的可变性。为了

确定ROI，通常使用自动或半自动方法，例如阈值

的确定、分类器、聚类、随机场的马尔可夫模型、

人工神经网络、可变形模型以及其他一些方法

[15]。

虽然自动化可以为标准化分割技术提供新的机

会，但与复杂解剖结构或软组织低对比度区域

相关的问题仍然存在，并且通常需要有经验的

医生进行手动调整。允许避免错误的半自动分

割方法之一是使用数字活检，其中仅基于强度

和纹理值对某些片段进行采样[16]。对于图像的

分割或选择，先进的机器学习方法也已经出现

并被使用[17]。

有几个主要的倡议，旨在开发自动分割

解决方案使用深度学习。例如，其中包

括 Google DeepMind、Microsoft Project 

InnerEye、Mirada DLCExpert。这些自动分割

工具已被证明可以提高结构重建的效率，尤其

是对于有风险的器官 [18, 19]。在不久的将来，

基于深度学习的细分工具可以变得足够可靠，用

于常规研究。

特征提取、分组和数据集成

放射组学的主要阶段是提取多维数据集 - 放

射组学特征 - 以量化图像中突出显示的感兴趣

体积（ROI 或 VOI）[20]。从图像中提取的特征

可以分为静态组和动态组。

静态特征的特征。在一组静态特征中，区分了两

类：形态学和统计[21]。形态特征用于定义三维 

(3D) 形状特征，例如体积和表面积，以及球形

度（三维体积与球体的相似程度）。统计特征用

于以数学方式评估 ROI 或感兴趣体积内的灰

度分布。因此，一阶特征包括均值、标准差、百

分位数、峰态和不对称性。它们用于表征强度的

整体可变性。二阶特征通过分析 ROI 或区域内

各个体素之间的关系来表征所选区域的纹理，

即 显示本地分布。

动态特征的特征。药代动力学模型通常用于量

化一个区域（可能是一个或多个体素）内造影剂

或其他指示剂的动态分布。通常，药代动力学模

型将造影剂浓度视为 ROI 内动脉输入和残余

造影剂衰减的函数。血管内和间质空间可以在不

同的假设下建模。例如，最常用的动力学模型，

托夫特模型，假设血管内和间质空间的对比度

瞬间混合，而扩展的托夫特模型考虑了组织中对

比物质浓度的延迟效应.绝热组织的均质模型是

因为对比物质在血管外分布体积中的浓度变化

比在血管内空间中的浓度变化要慢。因此，该模

型假设对比物质从动脉相到静脉相的传递时间

是有限的。

一般来说，现有的分析输送机通常包括数千个

提取的放射特征，随着新数据的提供，这些特

征的数量预计会增加。然而，临床上重要的特

征将不包括所有突出的特征，而是与临床数据

相关的最可靠的特征，以预测疾病的进展。

计算相关性，确定预后因素

和其他很多使用«-omics»后缀的领域一样，

输入变量的数量往往远远超过患者的数量。

为了减少误报的可能性，需要选择特定特征或

缩小搜索区域的大小，常用基于过滤器的评分

方法，如威尔科克森分析和主成分分析。这可

以使用一维方法（当评估标准仅取决于对象的

相关性时）或多变量方法（当使用加权和来最

大化相关性并最小化冗余时）来实现 [22-25]

。对象选择也可以与对象分类合并为一个模

型。

一旦获得一组特征，就可以建立数据驱动的模

型。这些模型包括受控和非受控方法[21,26]。

非托管分析不提供结果变量，而是提供信息摘

要。为了图形化显示，通常使用热图，在热图上

同时识别数据矩阵中的簇结构。相反，监督分

析创建的模型试图分解有关治疗结果的数据。
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典型的分类方法包括传统的逻辑回归或更高级

的机器学习方法。

与临床数据和分子分析结果密切相关的孤立放

射组学特征可归类为成像生物标志物。而经典

的生物标志物是通过肿瘤组织的组织学和分子

检查获得的，即 通过侵入性方法，成像生物标

志物允许对病理进行非侵入性表征。此外，它们

是组织或肿瘤对任何干预反应的正常或病理过

程的可靠指标。

放射组学参数的质量控

制和标准化
为保证影像学特征的质量和成像生物标志物的

可靠性，需要提高测量精度（图2），其由所获得

数据的偏差或绝对误差的大小和数值的变异性

决定（重复性和再现性，定义为测量值的分布）。

这些指标是通过在辐射诊断部门引入质量控制

测试来实现的：验收、定期和内部控制（参数稳

定性测试）[27]。验收测试在设备安装期间进行，

以确定测试的特性符合制造商的限制值。如果参

数得到确认，医疗机构的工作人员将首先对参数

的稳定性进行测试，在此期间建立基础值以进

行进一步的质量控制。内部控制或稳定性测试在

质量控制系统中很重要，因为它可以预测诊断图

像质量的恶化。俄罗斯定期测试包括监控扩展的

参数列表，并由经认可的测试实验室进行。

国 外 的 实 践中，技 术人 员包 括 核 磁 共

振、CT、PET/CT办公室。例如，医学物理学家在

优化和标准化研究方面发挥着重要作用，他们

还负责检查放射诊断设备的质量，并在进行研

究时组织安全系统[28]。俄罗斯，目前不要求在

放射诊断室工作人员中有这样的人员，医务人员

缺乏必要的能力来进行放射检查。

必须采取措施确保放射诊断设备的质量控制，

以实现可靠且临床可接受的测量重复性，这得

到了北美放射学会 (Radiological Society of 

North America, RSNA)、欧洲放射学会 (Euro-

pean Society of Radiology, ESR) 等的支持。

因此，作为定量成像网络（Quantitative ima-

ging Network, QIN；美国）和美国国家标准与技

术研究院 (National Institute of Standards 

and Technology, NIST) 成员合作的结果，已开

发出用于临床试验质量控制的体模 [29, 30]。

作为放射组学分析的结果，发现的体征和临床

数据之间形成关系，以检查构建的模型并评估

输出信息的可靠性；对于新患者，它被验证[31, 

32]。使用文献数据、验证数据集上的测试或其

他医疗机构的数据进行概括[31]。

研究方案的标准化

由于MRI、CT和PET/CT图像易受伪影和噪声的影

响，因此有必要遵循标准的检查准备方法：排除

扫描区域中导致畸变的异物；确保遵循既定的

患者定位规则，以获得更好的视觉效果。病人应

该长时间保持舒适而不移动。

此外，体素的大小和信号的强度对放射特征有

很大的影响，因此，在设置扫描时，确保协议的

标准化非常重要[32，33]。执行PET/CT和CT时，

还应考虑重建滤波器对图像质量和信号强度的

影响：应选择一个不会丢失有用信号的滤波器，

并确保放射特征的高再现性[34]。

作为图像预处理的一部分，图像矩阵被缩放并

缩减为各向同性（正方形）形式[35]。还建议将

信号强度标准化为一个尺度，尤其是对于 MRI。

为此，使用了统计方法，例如 ANTsR 和 Whit-

eStripe [36]。进行MRI时可能会出现信号强度

不均匀的现象，这不是由组织的生物学特性引

起的，而是由技术因素引起的。这种情况下，有

必要纠正这种异质性，这应该包括在所执行程

序的质量控制系统中。

后处理控制

后处理过程中，应使用经过验证的工作准确性

的工具和算法[36]。例如，对于放射学特征的后

续正确分析，重要的是在分割阶段使用高质量

的工具。如果使用以前的半自动算法和人工分割

校正，但现在出现了越来越多的基于人工智能技

术的算法[37]，必须进行测试[38]。

孤立放射特征的监测和成像生物标志物的
验证

这些研究的标准化和质量控制原则以及图像前

后处理程序对于确保放射特征的质量（偏差和

可变性）以及成像生物标记物的可靠性是必要

的[39]。

这个阶段，质量控制工具被使用-幻影，这使得

有可能评估偏差和再现性的提取特征。幻影既

可以是数字的，也可以是物理的，它是用特定参
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数的物质制造的[40，41]。例如，对于乳腺癌的

多中心研究，使用合适的模型，可以评估研究的

可重复性和准确性[42]。

为了分析扫描参数的可变性、研究方法和后处理

的影响，在不同条件下对模型进行重复扫描，然

后计算测量值的可变性，并与阈值进行比较：欧

洲药品管理局（EMA）建议设置不超过15%[39]。

准确度是在研究模型或组织样本的过程中进行

评估的，与比较地面真值和测量值的真实值时的

相对误差相对应。验证成像生物标志物的过程

中，建议将成功完成评估的阈值设置为15%[39]。

放射组学的这一方向正在发展之中，在不久的

将来可能成为诊断肿瘤和预测肿瘤过程的有效

方法。我们相信，随着人工智能算法的引入，这

一领域的研究数量将会增加，例如，在选定的

体征和临床数据之间建立关系。然而，如果不

在所有阶段实施所述的质量控制方法，就不可

能获得可靠的数据，即在其他群体、其他设备

上的可再现性，且指标偏差在规定限度内。诊

断和远程医疗中心，人体模型先前被开发用于

控制MRI（具有扩散指标）、CT（具有骨密度指

标）的定量模式。从我们的观点来看，在这项工

作中重要的是与技术专家（医学物理学家、工

程师）和医务人员互动，开发具有特定测量精度

的模型，规划放射特征的研究，并进一步获得

成像生物标志物。

成像生物标志物开发的

作用
近年来，已经努力通过定义标准数据收集协议

来改进标准化放射组学的方法。由国家癌症研

究所 (National Cancer Institute, NCI) 

创建的 QIN 以及 RSNA、定量成像生物标志

物联盟 (Quantitative Imaging Biomarkers 

Alliance,QIBA) 和其他机构为此做出了特别努

力。2010 年NCI启动了癌症研究所定量图像卓越

中心(Cancer Institutee Centers for Quan-

titative Image Excellence)，国家临床试验

网络 (National Clinical Trials Network, 

NCTN) 的创建一直是这项工作的重点[43]。定量

图像改进中心正在创建PET/CT、CT和MR模型和

标准化协议，QIBA就定量生物标记物成像测量

的准确性以及达到这一精度水平所需的要求/程

序提供了一致的决定[29、35、36、44、45]。

自从“放射组学”一词出现在科学文献中以来，

已有数百项放射组学研究被发表，以提高诊断、

治疗和预后的质量。越来越多的工作证明了成像

图 2在放射学中实施质量控制体系的理由。

问题 无法进行鉴别诊断

低测量精度来源：
1) 设备参数；
2) 研究报告；
3) 重建和后处理方法；等等

监测指标：
1) 偏压；
2）变异性（重复性、再现性）

确保高测量精度将使放射组学分
析和可靠的成像生物标志物能够
提高诊断价值

2 .5
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1 .5
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0 .5
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1 .0

0 .5

0 .0
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偏压
真正的ICD 测得的ICD

病态

病态
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0 .659±0.216

ADC
0 .659±0.434

质量控制体系：
1) 定制和定期质量控制
2) 研究方案的标准化
3) 用于准备患者和进行研究的统一方法
4）控制分割和数据分析

决定 提高测量精度

行动 质量控制

结果 获取生物标志可视化
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生物标志物作为临床决策的附加工具的价值，

以及机器学习算法在这方面的作用[46]。

基于放射组学的方法的最早应用之一是在肺癌

和乳腺癌的成像中成功地检测肿瘤。

乳腺癌是一种最常发生在全世界妇女身上的病

理学。由于它是一种众所周知的异质性疾病，准

确诊断和早期预测治疗反应是关键的临床实践

[47]。有几项研究使用放射组学来预测乳腺癌

的亚型或ER、PR、Ki67和HER2在钼靶摄影术[48]

、PET/CT[49,50]和MRI上的状态[51,52]。除了乳

腺癌的特征外，放射组学还可以提供一种预测

前哨淋巴结转移的无创方法[53]。

大多数关于乳腺癌的放射学研究集中于评估

对治疗的反应。H.M. Chan和合著者[54]开发了

一种自动化的方法，用MRI预测早期乳腺癌患

者对治疗无反应或反应不足。大多数其他研究

中有人试图在新辅助化疗中获得完全形态缓解

（pCR）的生物标志物。这是乳腺癌研究的热门

话题。N.M. Braman和合著者[55]发现在动态增

强MRI上发现的瘤内和瘤周特征可以在治疗前

预测pCR。其他研究也表明 T1WI、T2WI 和 DWI 

有助于检测 pCR [56, 57]。

致力于乳腺癌预后的放射学研究正变得越来越

普遍。H. Park 和合著者[58]开发了一种结合 

MRI 成像生物标志物和临床信息的算法，以单

独评估乳腺癌患者的存活率。

肺癌是最危险的癌症类型，其患病率也在全球

范围内持续增加。放射组学最重要的诊断应用

之一是肺癌筛查。N. Nasrullah和合著者[59]提

出了一种基于 LIDC-IDRI 数据集胸部 CT 研

究的深度学习模型，在检测恶性肺结节方面取

得了良好的结果，灵敏度为 94%，特异性为 91%

。B.W.Carter和合著者[60]使用低剂量 CT 在国

家肺癌研究 (NLST) 数据集中对诊断为肺癌的

患者进行了筛查研究。对于在一年或两年内发

展为恶性肿瘤的结节，他们分别获得了 80% 和 

79% 的预测准确率。

放射组学允许在术前阶段通过肿瘤结节转移 

(tumor nodules metastasis, TNM) 的转移

来确定肺癌的分期 [61, 62]，这对于做出手术

干预的决定很重要。此外，该技术可用于检测肺

癌的特定基因突变，例如EGFR基因的状态[63]，

可以帮助医生选择最佳治疗策略。X. Fave和合

著者使用δ放射特征预测III期非小细胞肺癌患

者放疗期间的预后[64]。他们的结果表明，放射

治疗引起的放射特征的改变将是肿瘤反应的指

标。T.P. Coroller和合著者[65]研究发现晚期

非小细胞肺癌患者术前CT影像学特征可预测新

辅助放化疗后的异常反应。

近年来，放射组学越来越多地用于诊断、预测神

经系统肿瘤[26,66,67]、头颈部肿瘤[68,69]、胃

肠道肿瘤[70,71]、前列腺癌[72,73]和其他一些

肿瘤疾病[74]的治疗反应和长期预后。

结论
肿瘤的早期发现和鉴别，肿瘤的异质性和表型

特征对于患者分层，确定后续治疗方案和预测

其疗效是非常重要的。诊断研究的放射分析提

供了这方面的必要信息，但仅限于高质量收集

和处理的数据。所有这些过程都需要使用各种

质量控制方法进行标准化和优化，并且在从成

像到成像生物标志物验证的每个阶段都需要进

行。此外，为了确定生物标志物的预后意义，必

须考虑临床信息，在此基础上寻找临床相关性。

只有定性地满足所有这些标准，才能使生物标

志物成像工具真正有用的医生和必要的病人。
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Роль маммографии в радиомике рака 
молочной железы
В .Г . Говорухина1, С .С . Семенов2, 3, П .Б . Гележе2, В .В . Диденко2, 4, 
С .П . Морозов2, А .Е . Андрейченко2

1 Московский государственный университет имени М .В . Ломоносова, Москва, Российская Федерация 
2 Научно-практический клинический центр диагностики и телемедицинских технологий Департамента здравоохранения города Москвы, 

Москва, Российская Федерация 
3 Московский клинический научно-практический центр имени А .С . Логинова, Москва, Российская Федерация 
4 Городская клиническая онкологическая больница № 1, Москва, Российская Федерация 

АННОТАЦИЯ
Маммография — в настоящее время единственный способ скрининга рака молочной железы (РМЖ) . Хотя циф-

ровая маммография служит основным и наиболее широкодоступным методом для выявления РМЖ, её эффектив-
ность в обнаружении и оценке внутриопухолевой гетерогенности опухоли ограничена . Пункционная биопсия не мо-
жет отразить гистологической картины опухоли в целом из-за небольшого размера образца ткани или опухоли . 
По этой причине выбор подходящего лечения и определение прогноза становится затруднительным . В этом случае 
такой неинвазивный подход, как медицинская визуализация, даёт более полное представление об опухоли, пер-
спективен при «виртуальной биопсии», а также в контроле прогрессирования заболевания и ответа на терапию . 

Радиомика с помощью текстурного анализа позволяет взглянуть на снимок как на группу числовых характе-
ристик, выйти за пределы привычного качественного зрительного восприятия интенсивностей и перейти к более 
глубокому анализу цифровых, пиксельных данных с целью повышения точности дифференциальной диагностики . 
Метод радиогеномики, являясь естественным продолжением радиомики, фокусируется на определении экспрессии 
генов исходя из лучевого фенотипа опухоли . В обзоре рассматриваются возможности применения маммографии 
в радиомике и радиогеномике РМЖ .

В статье представлен обзор литературы баз данных PubMed, Medline, Springer, eLibrary, а также найденных с по-
мощью Google Scholar актуальных российских научных статей . Полученная релевантная информация объединена, 
структурирована и проанализирована с целью изучения роли маммографии в радиомике РМЖ .

Ключевые слова: рак молочной железы; маммография; радиомика; радиогеномика; искусственный интеллект .
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The role of mammography in breast 
cancer radiomics
Veronika G . Govorukhina1, Serafim S . Semenov2, 3, Pavel B . Gelezhe2, Vera V . Didenko2, 4, 
Sergey P . Morozov2, Anna E . Andreychenko2

1 Lomonosov Moscow State University, Moscow, Russian Federation 
2 Research and Practical Clinical Center for Diagnostics and Telemedicine Technologies of Moscow Health Care, Moscow, Russian Federation 
3 Moscow Clinical Scientific Center named after A .S . Loginov, Moscow, Russian Federation 
4 City Clinical Oncology Hospital № 1, Moscow, Russian Federation 

ABSTRACT
Mammography is still the only screening method for breast cancer . Although digital mammography is the most common 

and widely used method for detecting breast cancer, it is ineffective at detecting and assessing intratumoral heterogeneity . 
Due to the small size of the tissue sample or tumor, biopsies often fail to represent the entire tumor . For this reason, selecting 
a treatment and determining a patient’s prognosis becomes difficult . In this case, medical imaging is a noninvasive approach 
that can provide a more comprehensive view of the entire tumor, act as a “virtual biopsy,” and be useful for monitoring disease 
progression and response to therapy .

Radiomics with texture analysis allows you to look at an image as a group of numerical data, moving beyond the usual 
visual perception and into a deeper analysis of digital, pixel data to improve the accuracy of differential diagnosis . Radioge-
nomics is a natural extension of radiomics that focuses on determining gene expression based on radiologic tumor phenotype . 
The purpose of this review is to evaluate the role of mammography in breast cancer radiomics and radiogenomics .

The article presents a literature review of relevant Russian scientific articles found in databases such as PubMed, Medline, 
Springer, eLibrary, and Google Scholar . The information obtained was then pooled, structured, and analyzed to examine the 
role of mammography in breast cancer screening radiomics .

Keywords: breast cancer; mammography; radiomics; radiogenomics; artificial intelligence .
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简评

乳房造影检查是目前筛查乳腺癌的唯一方法。尽管数字乳房x线照相术是检测乳腺癌的主

要和最广泛可用的方法，但其在检测和评估肿瘤的肿瘤内异质性方面的有效性有限。由于组

织样本或肿瘤体积小，穿刺活检不能反映整个肿瘤的组织学图片。由于这个原因，选择适当

的治疗方法和确定预后变得复杂。在这种情况下，医学成像这样的非侵入性方法给出了肿瘤

的更完整的画面，是有希望的»虚拟活检»，以及用于监测疾病的进展和对治疗的反应。

使用纹理分析的放射学允许您将图像视为一组数值特征，超越通常的定性视觉感知强度，

并继续深入分析数字，像素数据，以提高差分诊断的准确性。放射基因组学方法是放射组学

的自然延伸，侧重于根据肿瘤的放射表型确定基因的表达。该综述探讨了在乳腺癌的放射组

学和放射基因组学中使用乳房造影照相术的可能性。

本文概述了PubMed，Medline，Springer，eLibrary数据库的文献，以及使用Google学术

搜索找到的相关俄罗斯科学文章。将获得的相关信息组合，结构与分析，以研究乳房造影照

相术在乳腺癌放射组学中的作用。

关键词：乳腺癌;乳房x光检查;放射学;放射基因组学;人工智能。
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乳腺癌：相关性、特征 
乳腺癌(ВС)是现代肿瘤学的一个热点问题，因

为它在女性恶性肿瘤中的发病率最高[1]。2018

年俄罗斯每10万女性人有89.8例乳腺癌发病[1]

，2019年共检出乳腺癌73366例，其中Ⅲ、Ⅳ期比

例为27.7%[2]。 

ВС是一种异质性疾病，这有不同的状态知道

RMG的受污染，形态类型和表达类型亚之间的

差异[3, 4]。乳腺癌受体状态包括雌激素受体 

(estrogen receptors,ER)、孕激素受体 (pro-

gesterone receptors, PR) 和人类表皮生长

因子受体 2 (human epidermal growth fac-

tor receptor 2; HER2) 的表达。 增殖标

志物 Ki67 的免疫化学染色和表皮生长因子

受体（epidermal growth factor receptor, 

EGFR），而用于确定乳腺癌的分子亚型[4]。

乳腺癌有5种分子亚型： 

1) 苯巴比妥 A [ER+, PR+ 高（≥20%），HER2-

，Ki-67 低（≤20%）]： 雌激素依赖性低侵

袭性肿瘤； 没有HER2蛋白受体的过度表

达； 以ER基因高表达为特征；

2) 苯巴比妥 B [ER +，PR + 低（≤20%），HER2-

，Ki-67 高]：雌激素依赖性肿瘤； 没有

HER2蛋白受体的过度表达； 

3) 巴比妥 B [ER + ， HER2 + ， Ki-67 水平

任何 ，任何 PR]：雌性气泡倾向性肿瘤性； 

表达了 HER2 癌基因的特征； 表达了 ER 

基因的表达； 

4) HER2 阳性 [ER- 和 PR-，任何Ki-67 ，HER2 

+]：不依赖雌激素的侵袭性肿瘤； 表达

HER2癌基因的扩增； 

5) 三阴性（基底样）：生存率最差的雌激素非依

赖性侵袭性肿瘤（ER-、PR-、HER2-）[3–5]。 

众所周知，肿瘤生物学会影响治疗的选择，以及

预后的预后：ER+和PR+患者的无病生存期更长，

而三阴性乳腺癌（TNBC）（ER-、PR-、 HER2-) 

的存活时间更长。 最具侵略性的课程和最差

的存活率[3, 6]。 由于对疾病的更准确诊断，

使用生物标志物来识别乳腺癌亚型可提高患者

的存活率。 例如，肿瘤中有ER和PR表达的患

者应该接受内分泌治疗； 当 HER2 表达时，抗 

HER2 治疗[7]。 

瘤内异质性是同一肿瘤内各组细胞的形态结构

异质性和各种标志物表达的变异性[8, 9]。 肿

瘤内形态异质性可以描述为肿瘤不同区域的差

异，即 空间异质性，或随着时间上的肿瘤进展 

- 时间上的异质性[8]。由于肿瘤的这种异质性，

以及由于穿刺组织样本的体积小，活检不能反

映整个肿瘤的组织学图片。 由于这个原因，选

择适当的治疗方法和确定预后变得复杂。如果

肿瘤体积小，活检也很困难。这种情况下，医学

成像这样的非侵入性方法给出了肿瘤的更完整

的画面，是有希望的”虚拟活检”，以及用于监

测疾病的进展和对治疗的反应[7, 10–12]。

乳腺癌的早期诊断，治

疗结果的预测 
早期发现癌症是降低女性死亡率的有效方法

[13]。乳房X光检查方法是手机和诊断诊断的唯

一方法 [10]。 尽管X乳房光是早期的诊断数字

结果，主要的检测结果，但其检测的有效性方法

是有限的（ACR-C和D） [14]患者 X 乳房 X 光

检查的可能性较低，因为有可能是纤维结构疾

病形成的图像重叠 [15, 16]。虽然还有一组患

者的某些部分下降了，但在诊断某一部分具有最

佳的后期和怀疑组合， 这两个指标的差异分别

在 75-90% 和 80-90% 之间 [15]。 O. Demir-

cioglu和合著者 [17]渗入图像分析的人工智能

（AI）技术的最新进展对肿瘤检测和医生诊断

具有诊断、诊断治疗和监测进展情况 [6, 15, 

17]。 

渗入图像分析的人工智能（AI）技术的最新进

展对肿瘤检测和医生诊断具有诊断、诊断治疗

和监测进展情况 [6]。然而，在乳腺癌中早期确

定疾病的预后和预测对治疗的反应是临床实践

和研究的核心任务。 这个角度出发，利用气候

分析确定癌症亚型并预测治疗反应的人工智能

的其他表现是开放的 [6, 18, 19]。 

对乳房X光检查的分析 包括X光医生对肿瘤结

构及其与周围组织关系的解释、微泡泡的位置

和结构特征 。 创造真正个性化的治疗还需要

进行教育教育[6]。 

肿瘤内异质性对于癌症的准确诊断、临床预后（

对治疗的反应、生存、疾病进展等）和治疗很重

要[20, 21]。 早期发现的肿瘤对治疗的恢复力

来说，对于改善结局来说，这将成为即时改变治

疗方案的可能 [6]。

因此，需要提高检测、预测结果和对乳腺癌治疗
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的反应的效率。 一组结合放射组学和放射基

因组学的特殊技术作为一种工具正在获得动力，

以最大化可以从几乎任何数字医学成像模式中

提取的信息[15]。

放射组学和放射基因组

学 
射线诊断图像包含反映病理生理过程的信息，

通过图像定量分析可以揭示这种相互关系[22]

。换言之肿瘤在细胞和基因水平上的特征反映

在肿瘤的表型模式中，这些模式可以在图像中

表现和发现[23]。

放射组学是一个由多维数据的准备和随后的定

量分析阶段组成的过程，从数字医学图像中提

取的图像（Omik后缀出现在专门研究大量数据

的分子生物学分支的名称中[24]）。放射组学

被描述为利用特定算法对图像进行分析，旨在

提取图像的数值特性，目的建立分类模型，完

善医疗决策支持，确定疾病预后和[25, 26]治

疗，[27]这对个性化治疗特别有价值。放射学中

有一个图像感兴趣的区域被用来产生一组（有

时几十个和几百个）的数值特征，每一个都可能

包含一个特定的理论信息方面（通常称为“放射

特征”），在普通图像查看器中是不可用的[15]。

放射学中使用数字医学图像的自动纹理特征提

取算法将医学成像数据转换为有序统计数据集

[28]。 换句话说，借助纹理分析的放射组学使

您可以将图像视为一组数值特征，超越通常的

视觉感知并进行多维数据的分析。

放射基因组学是一种在患者基因型和成像表型

之间建立联系的技术。 需要注意的是，“放射

基因组学”一词也可以用来指遗传变异及其与

放射治疗反应的关系[29, 30]，但更常用于评估

肿瘤或某种疾病的影像特征与其基因表达样本

和基因突变之间的关系[25, 26]。

放射基因组学方法允许根据肿瘤的放射表型确

定肿瘤中基因的表达。这一点很重要，因为肿瘤

是异质的，放射数据是从整个感兴趣的区域（肿

瘤）中提取的，而不是从单个样本中提取的[22]

。放射基因组学还可以评估对治疗的反应，而不

仅仅是基于对肿瘤大小的传统测量[25]。 放射

组学和放射基因组学的结合将导致检测图像中

的基因异常 [6]。放射组学和放射基因组学通过

识别不同类型临床数据之间的关系来提高临床

诊断的准确性并具有预测价值[22]。 

放射学阶段 
将放射组学视为一个过程，可以区分几个主要

阶段：图像采集； 突出感兴趣的领域； 从

感兴趣区域中提取放射学特征（图像的纹理分

析）； 使用获得的放射学数据分析纹理特征

并构建各种预测和分类模型，并可选择包括附

加信息（例如，临床、人口统计学或基因组数

据；合并症的存在）[22, 23, 31]。图1上放射

组学的阶段被证明，下面描述了它们更详细的特

性。 

1. 临床问题识别和数字医学成像，不包括低质

量研究。 

图 1图显示了放射组学的典型步骤。 获得医学图像后（1），它们被手动或自动分割（2）。 使用特殊软件或编程语言
模块 (3) 从分割的感兴趣区域中提取一阶和更高阶的放射学特征。 接下来，对获得的纹理特征中最重要的进行分
析和选择。最后阶段，基于分析的放射组学数据，构建分类或预测的各种临床和诊断模型（4）。 

可视化

收到
图像

分割 
图像

图像纹理分析
图像 特征分析1 2 3 4

分割 放射组学 模拟化
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图 2一阶和二阶直方图特征的比较。 分割图像 (a) 的两个不同的原始 ROI 包含相同数量的浅灰色、深灰色和黑色
像素。基于某些阴影的像素数（一阶直方图特征）的亮度直方图是相同的（b）。 这些特征不反映像素的相对位置。 
邻接矩阵（二阶直方图特征）反映了图像的异质性（c）。 随后，数学算法根据所获得的强度直方图和灰度邻接矩阵
计算一组放射组学特征以进行分析和建模。

分割 
原始图像 

直方图
（一阶统计的

符号） 

邻域矩阵
（二阶统计
的符号） 

放射特征 放射学数
据

a b c

2. 将图像分割为感兴趣的主要研究区域[32]，

例如恶性肿瘤以评估其肿瘤内异质性。 许多肿

瘤的边界模糊，这使得其分割的可重复性具有

挑战性[33]。最好使用半自动或全自动的特殊软

件选择感兴趣的领域。然而，在某些情况下，需

要专家的澄清和手动分配[23, 34]。选择感兴趣

区域的过程不是标准化的，感兴趣区域可以包含

整个肿瘤及其部分[35, 36]。由于不同的放射科

医生对图像的解释不同，人工识别兴趣区域既

费时又多变，这最终影响了所建放射模型的准

确性，[33]但现代大数据深度学习技术能够将这

种影响降至最低[37]。

3.使用数学运算从图像中像素或体素的强度和

相对位置的数值进行数学运算，从分割的感兴

趣区域中提取各种放射组学特征。提取的定量

特征分为形态特征（体积和形状）、直方图特征

（灰度水平强度描述）二阶或更高阶[26, 34]。 

形态特征反映了兴趣区域的形态。对于平面图

像，二维形状特征是相关的，例如，周长与曲面

的比值和圆度是感兴趣区域形状与圆形状近似

的度量。因此星状肿瘤的表面积与体积之比将

大于圆形肿瘤[31]。 

一阶直方图特征反[38]映了兴趣区像素的灰度

水平强度分布。这一类最常见的特征—平均值

和中值—表明强度范围的宽度；熵是强度分布

不均匀性的度量（较高的值对应于较不均匀的

区域）[39]。然而，一阶统计特征并不反映像素

的空间位置。

二阶直方图特征[38]也就是所谓的纹理特征，反

映了两个相邻像素之间具有相同或不同亮度值

的空间关系。最常用的纹理特征提取方法是使

用灰度水平的联合匹配矩阵，灰度水平共轭矩阵

（gray level co-occurrence matrix, GLCM）

是一个矩阵，其行数和列数反映灰度水平的值；

矩阵单元反映了灰度值在特定关系中的次数（

分析像素之间的角度和距离）。例如，使用这种

矩阵得到的特征包括表示异质性的二阶熵；描

述图像均匀性的能量；对比度，定义强度的局部

变化[10]。放射组学中纹理分析提供了有关测量

肿瘤内异质性的信息[22, 40]。

在图2为一阶和二阶直方图特征的对比，展示了

灰度级邻接矩阵的形成： 图2(a)为两幅原始图

像，2(b)为一阶直方图； 在图 2 (c) 为原始

图像获得灰度邻接矩阵。 这些矩阵的行和列

标题包含灰色数字的阴影。 每个单元格都包

含水平像素对的数量，其中该单元格行列标题

中带有阴影的像素相对于彼此成 0º 角[41]。随

后，数学算法根据所获得的强度直方图和灰度

邻接矩阵计算一组放射组学特征以进行分析和

建模。 
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4. 分析和建模：根据提出的问题，获得的放射

学特征可以通过各种方式进行分析—从统计模

型到机器学习方法。 

鉴于从图像中提取的大量数据，第一阶段是选择

或减少特征。 不可复制的特征应该排除，因为

它们很可能导致构建模型的错误结果[42, 43]。

第二阶段是多维数据分析[31]和三个主要群体

的模型，即预测、解释和描述[15]。描述性模

型用于获得每个特征的总体图，总结其主要特

征。 例如，通常用于生物医学数据的解释方法

侧重于模型建立特征与结果之间关系的能力，

例如灰度重合矩阵的纹理特征与乳腺癌形态类

型之间的关系感兴趣的区域内。 预测模型的形

成是通过机器学习方法进行的：这些模型根据

所获得的输入数据分析特定结果的概率，[15]例

如，用于预测对新辅助乳腺癌化疗缺乏反应的

放射组学模型。临床环境中使用前所得模型结

果的质量和再现性应该受到赞赏[31]。

经验、机会和前景在乳

腺癌的放射组学和放射

基因组学应用乳房X光

检查。
识别恶性肿瘤 

乳房 X 光检查中最困难和重要的一步是将乳

房 X 光检查结果分为良性和恶性的划分[44]。

在 N.Mao和合著者[45]已经证明与人工智能一

起使用定量标志物可以在使用乳房X光检查时

提供更高的诊断效率，而不是执行效率由经验

丰富的放射科医生诊断[15]。

对放射科医生来说，图像将微钙化归因于良性

或恶性过程的过程是难的问题[46]。目前在检测

到潜在数量减少的可疑方解石时，可以结合人

工智能方法对图像进行纹理分析不必要的活检

[47, 48]。

乳腺实质的特征可能反映了乳腺癌的生物学危

险因素。 H. Li 和合者[49]表明使用从受影响

和对侧（具有正常实质）腺体的乳房 X 线照片

中提取的纹理特征，可以提高数字乳房 X 光检

查在乳腺癌诊断中的准确性。 研究表明高灵敏

度和特异性的放射学可以将乳腺恶性肿瘤从良

性分类[50]。

确定乳腺癌亚型的 

近年来的放射基因组学研究证实了乳腺癌成像

的MR特征与分子亚型（发光A、发光B、HER2和

TNRMF）的相关性[51]。虽然从乳房X光片图像中

可以得到的信息比磁共振成像（MRI）时少，但

目前有一些研究，展示了乳腺癌造影在射电和

射电基因组学中的潜力。在W. Ma和合著的研

究[10]显示了通过从乳房摄影图像中提取放射

学特征来预测乳腺癌分子亚型的可能性。 最

重要的特征是：圆度、凹度、灰度平均值和相关

性。结果表明发光体和TNRMG具有特殊的纹理特

征，与其他亚型不同，这使得它们可以通过放射

学进行定量区分。

某些腺癌患者中，使用新辅助化疗不能产生有

效的治疗反应，导致手术延迟，预测不好，治疗

费用增加。结果表明与独立的临床危险因素（如

KI-67指数，HER2状态）改善新辅助化疗无应答

预测模型[52]。

通过医学成像及早发现一种更具侵袭性的乳腺

癌亚型，即 TNBC，将使医生能够在最终活检确

认之前开出治疗方案 [53]。在 H.X.Zhang和合

著的研究[53]与其他亚型相比TNBC 具有更大的

圆度和凹度； ROC 曲线下面积（Receiver Op-

erating Curve；经典 ROC 曲线：敏感性对特

异性的依赖性图[54]）用于评估这两个迹象在区

分 TNBC 与其他乳腺癌亚型方面的准确性，并

且超过0.70[5355]。本研究中所有亚型的偏度系

数（反映值分布相对于均值的偏度的直方图特

征）均小于0（负偏度或左侧偏度）。 结果表明

TNBC 的不对称系数值低于其他研究亚型的系

数。 因此，上述放射组学特征可以被认为是未

来 TNBC 与其他 腺癌亚型之间差异的潜在标

志[53]。 

预测乳腺癌的发展和个性化筛查的可能性 

基于放射组学的技术将有助于推进个性化筛

查，即 通过创建个人风险评估工具并将其纳入

乳房 X 光检查的决策支持工具以及个人筛查间

隔，为患者制定个人筛查计划 [56–58]。众所周

知，较高的乳房密度与较高风险发展乳腺癌[59]

。 术语“密度”是指 X 射线穿过腺体时的衰

减程度，并反映纤维腺组织的分布。 然而，仅

凭密度的定义并不能反映腺体结构的整体复杂

性。 图像衍生的纹理特征已被建议作为实质

变化的标志，表明与乳腺癌发展的联系[57, 59]
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。D. Kontos 和合著的研究[59] (2019) 确定了

放射组学表型，反映了乳房 X 线照片上实质的

复杂性（除了密度之外），并且与乳腺癌具有独

立的关系。 与通常的密度定义不同，纹理特征

反映了几乎看不见的和更局部化的薄壁组织图

案复杂性。乳腺密度在低和中等复杂性的薄壁

组织表型中不同，但在其他表型中相似。 趣的

是获得的关于具有高密度乳腺的女性中具有最

低复杂性（薄壁组织复杂性）的表型数据，因为

它们具有更高的同质性，而具有低和中薄壁组

织复杂性的表型包括少量高密度图像[59]。 

腋下淋巴结转移的术前测定

乳腺癌转移最常见的部位是腋窝淋巴结。 腋窝

淋巴结状态是评估乳腺癌患者总体生存和无病

生存的重要因素 [60]。术前准确确定腋窝淋巴

结状态，可为医生提供信息，解决是否需要清扫

淋巴结和预约辅助治疗的问题。目前通过观察

淋巴结活检确定病情，可导致并发症，特别是血

管损伤，神经和淋巴瘤的发展；而用影像学方法

诊断的灵敏度较低[60]。在和合著的研究[60]开

发了一个模型，其中包含从乳房 X 光照片中提

取的放射学特征，当结合额外的临床和病理信

息时，可以作为一种非侵入性方法，用于术前确

定腋窝淋巴结转移。

对放射学应用的限制 
尽管放射组学和放射基因组学在个性化医疗

发展方面具有巨大潜力，但这些技术需要在独

立数据集上进行验证，以确认其诊断和预测价

值。 这些技术在癌症研究中获得显着的实用

价值需要时间，在开始应用于临床实践之前还

需要更多的时间。 这些限制是由于可用的大

量数据目前不包含患者的全部特征[6]。 放射

组学结果可重复性的复杂性与其每个阶段的缺

点有关：在不同的设备和可视化协议上获得不

同的纹理特征[61, 62]；手动肿瘤分割的黄金

标准是耗时且依赖于操作者的；[63]减少可变性

的半自动和自动分割未标准化；[64, 65]纹理特

征之间存在明显的重复，导致需要减少数据的

大小；[66, 67]放射组学的单位（纹理的基本单

位）和人体组织之间的关系是什么，没有明确的

解释。 基本理论不明确、技术方法不规范的情

况下，任何“有意义”的研究成果都必须重新考

虑[68]。

乳腺癌放射学中使用磁

共振成像的前景 
确凿的证据表明，乳腺MRI在诊断精度上优于传

统的诊断方法，如乳腺造影[69]。除了in situ 检
测到更多的导管癌外，乳腺 MRI 还经常改变肿

瘤过程的阶段，这有助于优化治疗过程。 

研究发现，从乳腺 MR 图像中提取的放射学征

象反映了肿瘤的异质性、其血管化[70]，并使区

分导管癌与良性病灶成为可能[71]。 现有的

放射学模型在鉴别诊断良恶性病变的曲线下面

积 (AUC) 方面仍落后于专业乳腺专家[72]。 

然而，在使用弥散加权成像放射组学识别可疑

（BI-RADS 4 和 5）病变方面已显示出有希望

的结果[73]。 

放射组学似乎有助于指导临床决策，可能避免

侵入性腋窝干预。 两项不同的研究表明，放射

模型能够预测观察淋巴结的转移[74, 75]，这在

临床上具有巨大的意义。

放射组学的另一个应用与 Ki-67 增殖指数有

关，该指数用作乳腺癌的预后标志物[72]。最近

的研究调查了使用一系列动态对比度增强的放

射组学预测增殖标志物 Ki-67 表达的可能性 

[76–79]。

结论
放射学的一个关键概念是射线诊断图像包含的

数据可以提供比以前认为的更多的兴趣领域信

息。乳房X光检查是早期腺癌检测的最有效方

法。乳房X光照片可用于放射分析，可用于识别

恶性肿瘤，确定腺癌亚型，预测疾病的发展和对

治疗的反应。

基于放射组学的技术（如乳房 X 光检查）将来

可能会被纳入医疗决策支持工具，以指导个体

筛查、随访和可能的预防性治疗策略。 然而需

要注意的是放射学处于早期发展阶段，在临床

应用之前需要进行大量的研究。

利用放射照相技术进行乳房X光检查，可以获得

有关腺癌的重要诊断和预测信息，这有助于减

少对侵入性和往往难以执行的程序的需要。尽

管基于放射组学的技术在不久的将来不会取代
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活检，但有待新的研究支持，将放射组学和放射

基因组学整合到临床实践中将是实现降低乳腺

癌死亡率目标的重要且有前景的挑战。 
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Кавернозные мальформации головного мозга 
и современные взгляды на их лечение 
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АННОТАЦИЯ 
Кавернозные мальформации головного мозга благодаря развитию современных методов нейровизуализации 

являются в последние годы всё чаще обнаруживаемой патологией . Несмотря на доброкачественный характер тече-
ния в большинстве случаев, данные образования могут приводить к развитию судорожного синдрома и серьёзным 
неврологическим нарушениям . Как правило, причинами клинических симптомов являются кровоизлияния в струк-
туру каверном и окружающую паренхиму головного мозга . Выбор тактики ведения пациентов с кавернозными маль-
формациями головного мозга зависит от типа мальформации, её размеров, локализации, наличия повторных кро-
воизлияний и клинической картины . 

Данный обзор литературы посвящён современным методам лечения кавернозных мальформаций головного моз-
га, в частности хирургическим подходам . В случаях глубинного расположения очагов в функционально значимых 
зонах головного мозга, для которых характерен максимальный риск осложнений при хирургическом вмешатель-
стве, альтернативными выступают методы лучевой терапии, такие как стереотаксическая радиохирургия, протонная 
терапия . Рассматриваются возможности, эффективность и безопасность стереотаксического радиохирургического 
лечения, использование протонной терапии в лечении кавернозных мальформаций . Выявлены преимущества луче-
вых методов лечения кавернозных мальформаций .

Ключевые слова: кавернозные мальформации; лучевая диагностика; МРТ; обзор; аппарат Гамма-нож; протонная 
терапия; радиохирургическое лечение; стереотаксическая лазерная абляция .
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Cavernous malformations of the brain 
and modern views on their treatment 
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ABSTRACT
Cavernous malformations of the brain have become an increasingly common pathology in recent years, thanks to the 

advancement of modern methods of neuroimaging . Despite the benign nature of the course in most cases, these formations 
can cause convulsions and serious neurological disorders . Typically, clinical manifestations are caused by hemorrhages in 
the structure of the cavernous and surrounding parenchyma of the brain . The management strategy chosen for patients with 
cerebral cavernous malformations is determined by the type of malformation, its size, localization, the presence of repeated 
hemorrhages, and the clinical picture .

This literature review focuses on modern methods of treating cerebral cavernous malformations . The main methods of 
treatment for cavernous malformations of the brain, particularly surgical treatment, have been analyzed . If surgical interven-
tion is not possible, alternative methods of treatment include radiation therapy, such as stereotaxic radiosurgery, and proton 
therapy, in cases of deep location of foci in functionally significant areas of the brain, which are characterized by the highest 
risk of complications . Thе possibilities, efficacy, and safety of stereotactic radiosurgical treatment are discussed, as well as 
the use of proton therapy in the treatment of cavernous malformations . Furthermore, radiation therapy has been shown to be 
beneficial for cavernous malformations .

Keywords: cavernous malformations; radiation diagnostics; MRI; review; Gamma knife; proton therapy; radiosurgical 
treatment; stereotaxic laser ablation .
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大脑海绵状畸形及其治疗的现代观点
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简评

由于现代神经影像学方法的发展，近年来大脑海绵状畸形已成为越来越可检测的病理。尽

管在大多数情况下病程的性质是良性的，但这些形成可导致惊厥综合征和严重神经系统疾病

的发展。基本上临床症状的原因是洞穴结构和大脑周围实质的出血。大脑海绵状畸形患者的

管理策略的选择取决于畸形的类型，其大小，定位，反复出血的存在和临床情况。

这篇文献综述致力于海绵体畸形的现代治疗方法。我们分析治疗脑海绵状畸形的主要方

法，特别是手术治疗。无法手术干预的时候，在大脑功能显着区域的病灶深度定位的情况

下，其特征在于并发症的最大风险，放射治疗的替代方法是如立体定向放射外。同时审查立

体定向放射外科治疗的可能性，有效性和安全性，使用质子治疗治疗海绵体畸形。揭示了治

疗海绵体畸形的辐射方法的优点。

关键词：海绵体畸形；放射诊断；MRI；综述；伽玛刀装置；质子治疗；放射外科治疗；立

体定向激光消融。
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绪论
海绵状畸形（CM）是指大脑和脊髓的血管形成，

血液流动水平低，由带有内皮层的海绵组成

[1-4]。CMs在大脑的上和下肌腱区域都发现，较

少见于脊髓[5-8]。

这些病变是继静脉发育异常之后第二常见的中

枢神经系统血管畸形[9–11]。

男性和女性的CM患病率相同。尽管 CM 也可以

在儿童中发现，但诊断通常发生在 20 岁和 40 

岁之间。在大多数情况下CM可能不会在临床上

表现出来，但是随着时间的推移，它会导致严

重的局灶性和脑神经系统症状，通常是由CM破

裂并出血到地层结构和大脑周围物质中引起的 

[12]。

管根据多项研究迄今为止已经确定了此类患者

发生出血和癫痫发作的风险水平，但明确识别可

改变的风险因素仍是一项重大挑战。

CM患者的管理包括对其进行监测或进行手术 

[13, 14]。

脑海绵状血管畸形的外

科治疗
显微外科切除术仍然是CM治疗的“黄金”标准，

它可以永久性地减轻患者伴随的这种病理表现

和与出血相关的神经功能缺损的风险。进行手

术干预的风险评估取决于形成的大小和位置与

大脑表面的接近程度以及外科医生的经验[15]。

手术治疗的目标是彻底清除骨基质和周围潜在

的致痫区[16]。然而，如果这些病变靠近重要结

构（相距小于 1 cm）则完全切除会导致术后神

经损伤。СM 定位于大脑区域（如丘脑、基底神

经节或脑干）的情况下手术通常仅在频繁复发

性出血或患者病情显着恶化的情况下进行。

许多作者指出，手术治疗并发症的发生率相对

较低，但超过了先前未确诊患者的出血风险。因

此手术切除无症状病灶，尤其是当它们位于脑

干深处或位于脑干时是不合理的。

病灶的深层位置（在基底神经节或丘脑中）需

要技术上复杂的手术，其中大脑的关键结构

包括白质的细胞核和束可能会受到影响； 存

在损伤穿支动脉的风险。即使在经验丰富的专

家中进行此类干预时，术后并发症的发生率为 

5-18%，死亡频率接近 2% [17]。

总的来说，尽管手术技术不断进步和进步，但仍

有大量患者没有手术方法或治疗不彻底СM继续

发挥作用。治疗这部分患者时，立体定向照射（

放射外科和立体定向放射治疗）的地位越来越

高。

脑海绵状血管畸形放射

外科治疗的可行性、有

效性和安全性
近年来，越来越多的报道表明，使用放射治疗

动脉血管畸形和硬膜动脉瘘[18-20]。个别工作

中，证明了该方法在СM治疗中的应用可能性。

使用这种治疗的主要适应症是直径达 3 厘米

的 СM位于大脑的深部 - 并发症风险最大的

区域。立体定向放射手术治疗是目前治疗CM患

者的主要放疗方法之一.一些不受控制的研究

表明，放射手术后出血复发的风险在两年后降

低。

С.С. Lee和合著者的研究致力于研究使用伽玛

刀装置治疗脑部 CM 患者的放射外科治疗的有

效性和安全性 [21]。作者分析了 261 例 331 

例有症状CM 的治疗结果； 患者平均年龄39.9

岁，平均骨髓体积3.1毫升。整个治疗期间的平

均辐射剂量为 11.9 Gy。对患者进行了 69 个月

的随访。一些患者在初次出血后被诊断为CM；治

疗前共诊断出血136例。

一般来说，研究人员得出结论，放射外科治疗降

低了骨髓患者出血的风险，因此，对于难以进行

骨髓手术或患者有严重伴发疾病的患者，所使用

的方法是一种有效的替代治疗选择。

A.U. Kefeli和合著者尝试评估使用伽玛刀治疗

脑干СM 的结果 [22]。该研究包括 82 名患者

他们在治疗前有 1 至 3 次经 X 射线证实的出

血事件。治疗后平均靶体积为0.3 ml，最大辐射

剂量为12 Gy。患者在手术前平均随访 25.5 个

月，手术后平均随访 50.3 个月。年治疗前出血

率为8.6%。治疗后整个随访期内，仅有3例患者

出现反复出血，因此年内反复出血频率为0.87%

，即 这种治疗方法显着降低了此类并发症的风

险。

迄今为止CM 出血风险的大小尚未明确定义。对

СM自然病程的观察表明，出血的年风险在2.3%

到4.1%之间，而在外科治疗中，其值在每年2.7%
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到6.8%之间[23，24]。然而初次出血后СM再出血

的风险增加，达到40%[25]。

R. Wen和合著者进行荟萃分析以评估伽玛刀治

疗骨髓的临床疗效，结果显示术后前两年和后

两年的出血频率无显著差异（RR 2.81；95%可信

区间0.20–13.42）[26]。

近年来的研究表明，在使用伽玛刀装置进行 BM 

治疗后的前 2 年，出血频率每年从 39.5% 下降

到 7.2%，在随后的几年里，从 3.6% 下降到 1% 

[22, 27, 28] .

研究 СM 整个观察期内的出血频率时，D. Kon-

dziolka和合著者发现放射外科手术前出血的年

发生率为 5.9%，2 年后为 1.1% [29]。R. Abou-

kais和合著者表明该指标从 3.16% 下降到 

2.46% [30]。根据R. Lopez-Serrano和合著者

放射外科治疗前的年出血率为 3.06%，放射外科

治疗后约为 1.4% [31]。

一些作者认为，伽玛刀的有效性在放射外科治

疗后 2-3 年充分体现，这是由于CM 体积随着

时间的推移而减少，这是由于照射后发生硬化

和血管血栓形成的过程 [31, 32] .

讨论的问题是出血频率的降低是否与放射外科

干预的表现有关，还是CM 的自然病程的结果 

[21]。

认为放射外科治疗血管畸形的机制是以血管内

皮细胞增殖和透明化为基础的，透明化导致血

管腔关闭。R. Gewirtz和合著者和I. Nyáry和

合著者对接受放射外科治疗的患者的CM组织进

行组织学检查。 结果发现纤维蛋白样坏死、内

皮细胞破坏和结缔组织间质明显纤维化的迹象

[33,34]。

K. Park和合著者分析了45例患者（14名男性、31

名女性）用伽马刀对脑干症状CM进行放射手术

治疗的远期结果[27]。患者观察5年以上；平均

持续时间为9.31年（从5.1年到19.4年）。进行放

射手术治疗之前，所有患者都有一次或多次症

状性出血。这些出血伴随着神经缺损的表现，包

括颅脑神经功能紊乱、偏瘫、偏瘫、痉挛、霍雷

亚。CM的平均靶体积为1.82 立方厘米，最大照射剂

量的中位数为13 Gy。根据获得的结果，作者得

出结论使用伽玛刀进行放射外科治疗是一种安

全且临床有效的治疗СM 的方法，可以减少复

发性出血的频率。

2019 年进行了三项关于使用伽玛刀（> 100 例，

至少随访 4 年）治疗复发性出血性或有症状的 

СMs 的大型研究 [35-37]。这些研究共包括 

530 名患者。Y. Kida研究提出使用伽玛刀放射

外科治疗 BM 后的年出血发生率从 9.5%（1 年

内）下降到 4.7%（2 年内）[37]。其他研究中使

用这种方法后的年出血发生率从 15%（2 年后）

下降到 2.4%（2 年后）[35]。

有研究者认为患者的性别、介入治疗前神经系

统表现的严重程度CM的大小、周围组织的水肿

程度、放射剂量是影响放射外科治疗患者出血

频率的因素[36]。同时B. Kim 和合著者在使用

伽玛刀治疗时，根据患者的骨髓体积、辐射剂

量、性别和年龄，在出血频率上没有发现统计学

上的显着差异 [38] 。

大多数 CM患者的常见并发症是癫痫发作，出

血的发展与癫痫发作之间存在相关性。通常伴

有出血的 СM 患者伴随头痛或头晕 [37]。 

实验研究表明血凝块代谢物的沉积，尤其是铁

可以作为类似的致癫痫因素。 使用磁共振成

像 (MRI) 的研究已经证实了这类患者的癫痫

发作和出血之间的关系。这种病理学中发生癫

痫发作的另一个危险因素是 СM 的定位，主要

是幕上、古皮质和颞叶。K. Menzler 和合著者

比 MRI 数据表明在 81 名大脑皮层受累的

СM 患者中，49 名癫痫发作，而 17 名完全位

于皮质下的 BM 患者中没有一个出现癫痫发作 

[39]。 

考虑到 СM 放射外科治疗的并发症，首先应该

注意的是脑部出现放射损伤并出现神经系统疾

病的风险包括头痛、头晕、面神经麻痹、面部感

觉异常、复视、构音障碍、和四肢无力 [30]。 

另一个严重的副作用是辐射坏死，它可以促进

肿瘤的发展[40]

一些研究人员对辐射暴露诱导新 CM 形成的能

力表示担忧，尤其是在儿童中，以及在家族性疾

病的情况下 [41]。 

脑干 CM 放射外科治疗期间的最佳限制辐射剂

量尚未明确定义。然而C. Lee和合著者认为11 

Gy 的限值足以降低此类治疗的放射并发症风

险 [21,38]。 使用该水平的剂量是有效的，而

使用伽玛刀 2 年后出血风险降低至 2.4%，并

且神经系统状态有所改善； 辐射引起的并发症

发生率为2.32%。 

一般而言脑干 CM 放射外科治疗期间相对于放

射毒性而言安全的放射治疗剂量为 11-13 Gy 

[42]。 
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图 1骨膜海绵状血管瘤质子放射外科手术计划： 治疗前和治疗后 3 个月（海绵状血管瘤完全吸收）的 MRI 对比。

根据目前进行放射外科手术的建议，这种方法

应被视为一种治疗有出血史的脑部区域组织损

伤手术风险高得无法接受的单一 CM 的方法 

[43]。 专家意见建议在以下情况下不建议使用

这些方法， 当 CM 可用于手术治疗时，以及在

没有症状和家族性病理的情况下。

这些结构的立体定向激光消融也被认为是治疗

具有癫痫样表现的 CM 的潜在有希望的方法 

[44]。 

因此，脑部放射外科治疗CM是一种相对安全的

方法，使用时不会观察到许多并发症，特别是血

管破裂和脑组织损伤。 使用这种方法意味着

单次应用整个剂量的辐射，一方面，这是获得所

需结果所必需的，另一方面，它对周围的大脑物

质来说是足够安全的。 这种方法的特点是治疗 

CM 的效率最高。 同时在某些情况下，CM 的大

小（体积）不允许安全使用所需的辐射剂量，而

剂量的减少会导致作用效果的降低 [45]。 

按照C.C. Lee和合著者CM 放射外科治疗的有

效性受到神经影像学方法能力不足、高辐射剂量

（> 15 Gy）以及目标区域覆盖不完整或过度的

限制[21]。 神经影像学（MRI 的使用）、辐射剂

量的优化和使用适当软件的干预计划的进步已

显着降低了此类治疗并发症的风险。 

质子治疗海绵状血管畸

形 
当无法进行手术切除或患者拒绝接受手术时，

质子治疗是一种更先进的放射治疗方法。 CM 

质子治疗与立体定向放射外科治疗一样，解决了

在地层结构中实现闭塞的问题，从而降低了后续

出血的风险。质子治疗的优点是可以对肿瘤进行

足够准确的照射（精度约为 0.5 毫米），同时

对健康组织的损伤最小，并降低副作用的风险 

[46]。 

5 至 90 个月期间观察治疗效果。 70% 的病例

中肿瘤完全消失。 茎周海绵状血管瘤的质子放

射外科治疗方案如图1所示[47]。 

 

结论
海绵状血管瘤是脑血管肿瘤，其发展机制基于

血管增殖、畸形和出血性血管病的过程。 临床

症状的主要原因是海绵状血管瘤结构中的反复

出血，随后铁在大脑周围组织中沉积，这可导致

癫痫发生灶，尤其是当海绵状血管瘤位于大脑

的颞叶和古皮质区域时。 改进诊断和治疗方法

是一个多学科的问题。
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治疗方法的选择取决于畸形的类型、大小、位置

以及是否有出血史。由于在很大一部分患有CM的

患者中，外科手术并发症的风险很高，对于这类

患者以及家族性CM患者来说，开发其他外科治

疗方法是非常重要的。这些领域越来越多地包

括目前使用的立体定向放射治疗方法。
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Длительный анамнез бронхоцеле, 
вызванный типичным карциноидом
К .В . Прусакова, П .В . Гаврилов 
Санкт-Петербургский научно-исследовательский институт фтизиопульмонологии, Санкт-Петербург, Российская Федерация 

АННОТАЦИЯ 
В работе представлен клинический случай с длительным периодом наблюдения одиночного бронхоцеле (брон-

хогенной ретенционной кисты) . При первоначальном комплексном обследовании, включающем такие исследования, 
как рентгенография, компьютерная томография органов грудной полости, фибробронхоскопия, иммунологические 
и бактериологические обследования на туберкулёз, данных за онкологическую и инфекционную природу измене-
ний не выявлено . Изменения были расценены как последствия перенесённого неспецифического воспалительного 
процесса . Через 15 лет при плановом медицинском осмотре по данным рентгенографии органов грудной полости 
отмечено увеличение размеров бронхоцеле, а также появление округлого образования в медиальных отделах брон-
хоцеле . С помощью дополнительных методов исследования, таких как компьютерная томография органов грудной 
полости с внутривенным контрастированием, фибробронхоскопия с биопсией, установлено, что выявленное образо-
вание является типичным карциноидом . 

Несмотря на то что бронхоцеле в большинстве случаев является доброкачественным изменением, из разно-
образия причин, вызывающих его развитие, следует выделить обструкцию бронха новообразованием . Среди но-
вообразований лёгкого типичный карциноид составляет всего 1–2%, характеризуется крайне медленным ростом 
и отсутствием специфичной клинической симптоматики . Несмотря на это, типичный карциноид относится к злока-
чественным нейроэндокринным образованиям I типа . В 10–15% случаев выявляются метастазы, преимущественно 
в медиастинальные лимфатические узлы, а также в печень, кости, реже в мягкие ткани .

Данное клиническое наблюдение говорит о том, что даже при отрицательных результатах первичного обследо-
вания локально расположенного бронхоцеле такие изменения требуют онкологической настороженности и перио-
дических обследований в динамике .

Ключевые слова: клинический случай; бронхоцеле; типичный карциноид; компьютерная томография . 
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Long-term broncocele anamnesis, 
triggered by typical carcinoid
Kseniya V . Prusakova, Pavel V . Gavrilov 
Saint-Petersburg State Research Institute of Phthisiopulmonology, Saint Petersburg, Russian Federation

ABSTRACT
The paper presents a case of a single bronchocele (bronchogenic retention cyst) caused by a typical carcinoid that was 

observed for a long time . During the initial complex examination, including computed tomography with intravenous contrast, 
fibrobronchoscopy, and immunological and bacteriological examinations of tuberculosis, there were no changes for the on-
cological and infectious nature . The changes were interpreted as the result of a postponed nonspecific inflammatory process . 
Most of them were monitored using chest X-ray and the changes were stable . After 15 years, a control chest X-ray revealed 
an increase in the size of the compaction in the lung and the appearance of a mass with calcification in the medial sections of 
the compaction zone . Additional examination, including computed tomography with biopsy, determined that the obstruction of 
the bronchus was caused by a neoplasm [according to histological examination (typical carcinoid)] .

It should be noted that the initial detection of negative study results requires oncological alertness and periodic examina-
tions in dynamics .

Keywords: case report; bronchocele; typical carcinoid; computed tomography .
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由典型的类癌引起的支气管囊肿的悠久历史 
Kseniya V . Prusakova, Pavel V . Gavrilov 
Saint-Petersburg State Research Institute of Phthisiopulmonology, Saint Petersburg, Russian Federation

简评

本文提出了一个长期观察单个支气管囊肿（支气管原性保留囊肿）的临床病例。在最初的

全面检查中，包括放射照相术，胸腔计算机断层扫描，纤维支镜检查，结核病的免疫学和细

菌学检查等研究，没有发现改变的肿瘤和感染性的数据。这些变化被视为转移非特异性炎症

过程的后果。15年后，在常规体检期间，根据胸腔的射线照相，注意到支气管的大小增加，

以及支气管囊肿内侧部分圆形出现。在其他研究方法的帮助下(例如胸腔静脉造影的计算机

断层扫描，活检的纤维支镜检查)，确定检测到的形成是典型的类癌。

尽管在大多数情况下，支气管囊肿是一种良性变化，但从导致其发展的各种原因来看，

有必要通过肿瘤来区分支气管囊肿的阻塞。在肺部肿瘤中，典型的类癌仅为1-2％，其特征

在于极其缓慢的生长和没有特定的临床症状。尽管如此，典型的类癌属于第一类型恶性神经

内分泌形成。在10-15％的病例中，检测到转移，主要在纵隔淋巴结中，以及在肝脏，骨骼

中，在软组织中较少。

这一临床观察表明，即使对局部定位的支支气管囊肿的初步检查结果为阴性，这种变化也

需要肿瘤警觉性和动态的定期检查。

关键词: 临床病例; 支气管囊肿; 典型类癌; 计算机断层扫描。
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绪论
支气管囊肿（支气管潴留囊肿，粘液囊肿）是一

种相对常见的发现。支气管囊肿的形态学基质

是支气管局部扩张，由于粘膜持续分泌和气道

近端阻塞而使气道充满粘液内容物[1]。 射线

照相和计算机断层扫描中，支气管囊肿可视为

与支气管树相关的管状分支 V 或 Y 形结构（“

戴手套的手指”的症状）[2]。 内容物的结构是

均质的，但 30% 的情况下，在结构中可以看到

致密的包裹体 - 钙化 [2, 3]。 带有静脉对比

增强的计算机断层扫描不会积累对比剂。 

某些情况下支气管囊肿可以呈椭圆形或圆形，

这取决于闭塞的支气管的大小、腔内内容物的数

量以及周围肺实质的状态。 

孤立性局部滞留囊肿无症状。引起滞留囊肿的

原因非常广泛：先天性病理（支气管闭锁、肺隔

离症、囊性纤维化）；感染性病理学（非特异性

炎症过程、结核、分枝杆菌病、过敏性支气管肺

曲霉菌病）；支气管阻塞由于教育（良性，恶性）

，异物或支气管的瘢痕性变形造成的支气管阻

塞。由于各种原因引起的支气管膨出具有相似的

放射学符号，鉴别诊断变得复杂[2]。

由于各种原因引起的支气管膨出具有相似的放射

学符号，鉴别诊断变得复杂[2]。这种情况下计算

机断层扫描和静脉造影是首选的诊断方法[2]。

大多数情况下，支气管囊肿是由肺部的良性变化

引起的，不需要动态观察，然而，如果存在局部

支气管，则应通过形成或异物排除周围发生。为

此，建议使用纤维支气管镜检查和活检来补充

放射研究方法 [4, 5]。

目前还没有一个诊断算法来确定支气管扩张的

原因，正如对首次发现的无症状视网膜囊肿（

支气管囊肿）患者的进一步观察没有统一的建

议。

病例报告
病人为男，五十六岁，已向放射诊断科申请进行

胸腔器官电脑断层扫描。

从记忆中得知,15年前，他接受了肺炎检查。尽

管有积极的趋势，临床研究表明，在抗菌治疗

的背景下，X射线数据与肺炎患者肺部浸润性变

化的典型回归趋势不一致。根据胸腔器官X线检

查，右肺中段确定了管状分枝结构的压实部位(

图 1, а).作为补充研究，进行了静脉对照胸腔器

官计算机断层扫描、纤维支气管镜检查，免疫和

细菌学研究，没有结核病和肿瘤学的数据。计算

机断层扫描的结果是在胶片载体上进行选择性

扫描，它显示了一个具有均匀清晰轮廓的局部单

位分支结构，位于右肺中叶的亚段支气管（“手

套中的手指”症状），内容均匀(图2).诊断为右

肺中叶支气管原性视网膜囊肿（支气管癌）。随

后，每年对胸腔器官进行X线检查，所显示的变

化是稳定的。 

此时，在进行有害工作条件的工作体检时，根据

胸部器官的X光片显示，先前确定的支气管囊肿

的大小也有所增加（图1b）在支气管囊肿的中间

部分形成一个新的圆形结构，沿着结构的轮廓

有钙化（图 1b）。 为了明确患者的变化性质，对

胸腔器官进行了计算机断层扫描，并进行了静脉

图 1患者，56 岁，胸腔器官的 X 光片：a - 在 41 岁时在右肺中段进行初步检查时，确定了分支管状结构的压实面积
（箭）; b - 15 年后，支气管囊肿（箭头）的大小增加，支气管囊肿（箭头）的内侧部分出现圆形结构。

a b
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对照检查。根据该研究，右肺中段保留了V形的单

位分叉结构，轮廓清晰，内容均匀，位于运动中

的亚段支气管（“手套中的手指”症状）。支气管

囊肿的基部，确定了一个具有平滑、清晰轮廓的

圆形结构，它几乎完全与支气管 B4 的管腔重叠

和沿周边的单个钙化，在静脉期从 + 29HU 到 

+ 112HU 有造影剂积聚的迹象（图 3）。 这些

变化是由肿瘤阻塞支气管引起的支气管囊肿的

特征。 作为额外的研究方法，进行了活检的纤

维支气管镜检查。 支气管镜检查中，观察到B4

口的圆形形成，完全覆盖支气管间隙（图4）。地

层不活跃，接触易损，表面粘膜充血、水肿。 根

据活检结果，发现该地层的组织学图片对应于典

型的类癌。 免疫组化研究中肿瘤细胞强烈表达 

CD56，不表达 TTF1。 增殖活性指数KI672%。

患者在右肺中叶切除范围内进行手术治疗。根据

胸腔器官的计算机断层扫描，一年后的随访检

查显示没有类癌复发的迹象。 

讨论
多发性支气管囊肿形成的最常见原因是囊性纤

维化、过敏性支气管肺曲霉菌病和肺结核。孤立

性局部滞留囊肿更常由肿瘤（良性或恶性）阻塞

支气管引起[2，6]。

肺肿瘤中，典型的类癌仅占1-2%[7]。70%的病例

中，肿瘤位于支气管中，更常见于右肺，主要位于

中叶[8 ]。典型类癌患者的平均年龄为 40-50 

岁。 这种形式的肺部肿瘤中，与致癌物和吸烟

的影响没有明显的关系[9，10]。

大多数情况下，支气管类癌是无症状的，在常规

检查中被检测为意外发现，然而，在2-5%的病

图 2同样的病人。胸腔器官计算机断层扫描选择性扫
描：右肺中叶均匀V形结构，轮廓清晰（箭头）。

图 3同样的病人。轴向平面中胸腔器官的计算机断层扫描：a - 肺窗，自然期（支气管囊肿底部的圆形形成）； b - 
纵隔窗（沿地层外围的单一钙化）； c - 纵隔窗，动脉期； d - 纵隔窗，静脉期（造影剂形成积聚的迹象）。

a

c

b

d
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例中，支气管类癌可以产生神经胺和肽激素（血

清素、促肾上腺皮质激素、生长抑素和缓激肽）

[11]。类癌综合征的临床表现包括周期性潮热或

血液涌向头、颈和手臂的感觉、支气管痉挛、腹

泻和精神障碍[11–13]。

 X 光片上可以看到典型的类癌是 呈圆形或椭

圆形，轮廓清晰、均匀（有时呈小叶状）。 经常

（高达 30% 的病例）存在偏心或弥漫性钙化 

[2, 3]。 

算机断层扫描中，典型的类癌可视为具有清晰、

均匀或裂片轮廓的圆形结构。 通过静脉造影

可以观察到造影剂的积聚；在某些情况下，可以

追踪供血动脉，这适用于支气管动脉系统的形

成[6]。 关于支气管类癌位于支气管内、支气管

外，呈混合“冰山”状，导致支气管腔部分或完

全阻塞[2，3]。

尽管在最初的综合检查中，该临床实例中支气管

膨出的原因尚未确定，但通过对胶片载体上呈

现的计算机断层扫描数据的回顾性评估，可以

假设在支气管囊肿的基部（图 2）。 由于其位

于支气管外，可能无法检测到纤维支气管镜检查

期间的变化。 

位于视网膜囊肿底部的密度测量形成参数可能

与粘液没有太大区别，而且在其体积小的情况

下，可视化可能会变得困难。当检测到阻塞的迹

象（肺不张、“空气陷阱”、支气管囊肿）时，可能

怀疑中枢型类癌。

典型类癌的鉴别应与II型肺（非典型类癌）、支

气管囊肿、支气管囊肿的神经内分泌形成有关。 

典型的类癌生长极其缓慢。 根据 D. Raz和合

著者[14]典型类癌的平均倍增时间为7年，因此

很难根据每年的肺部预防性X线片来判断是否

存在动态，因为肉眼很难发现地层大小略有增

加。 作者认为尽管根据X射线数据明显缺乏动

力学，但在局部存在性质未知的支气管囊肿的

情况下，应定期进行胸腔器官计算机断层扫描

和静脉造影的对照研究，以可靠地评估变化的

动力学，排除肿瘤引起的支气管阻塞。

计算机断层扫描是首选的诊断方法。然而，鉴于

典型类癌位置的特殊性，许多作者推荐纤维支

气管镜检查和经支气管活检作为补充研究方法

[4，5，15]。

手术切除是治疗典型类癌的金标准，因为它对

化学和放疗的敏感性较低。如果癌细胞完全

位于中心部位，则可采用经支气管切除术[6、8

、13]。

结论
尽管在大多数情况下，支气管炎是一种良性变

化，如果发现局部支气管狭窄，应排除支气管

梗阻的肿瘤学性质，为此，建议进行静脉造影

的胸腔CT扫描，并进行活检的纤维支气管镜检

查。

应该记住，某些类型的肿瘤，例如典型的类癌，

其特征是生长极其缓慢，即使局部支气管囊肿

的初步检查结果为阴性，这些变化也需要随着

时间的推移保持肿瘤学警觉和定期检查。 

图 4同样的病人。纤维支气管镜：右侧形成B4口，完全覆盖支气管管腔。
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