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ABSTRACT
Objective To compare the efficacy of conventional CT signs and histogram parameters in differentiating 
acinar type and non-acinar type lung adenocarcinoma. Methods A total of 195 pulmonary nodules 
were retrospectively collected from 185 patients accepted operating in our hospital, of which 104 
were acinar dominant and 91 were non-acinar dominant. Demographic data and tumor markers 
were collected. Univariate analysis and binary Logistic regression analysis were used to establish the 
conventional CT sign model, histogram (HA) model and the combined model. Area under the curve 
(AUC) was used to compare the efficacy of three models in differentiating acinar type and non-acinar 
type lung adenocarcinoma. Results Univariate analysis showed that the proportion of pure ground glass 
nodules in acinar type was lower than that in non-acinar type (P=0.040). The mean CT value (P=0.023), 
median CT value (P=0.027), compactness (P=0.003), sphericity (P=0.013) and entropy (P<0.001) of 
acinar lesions were higher than those of non-acinar lesions, while the kurtosis (P< 0.001) and skewness 
(P<0.001) of acinar lesions were lower than those of non-acinar lesions. Binary Logistic regression 
analysis and ROC curve showed that the combined model and HA model had higher differential 
efficacy than conventional CT signs. (AUC: histogram VS conventional CT: 0.789 VS 0.557, P<0.001; 
Combined model VS conventional CT: 0.802 VS 0.557, P<0.001); There was no statistical difference 
between the combined model and the HA model (combined model VS histogram: 0.802 VS 0.789, 
P=0.768). Conclusion HA parameters are more effective than conventional CT signs in differentiating 
acinar and non-acinar lung adenocarcinoma.
Keywords: Lung Adenocarcinoma; Pathological Subtype; Computerized Tomography; Conventional Sign; 
Histogram Parameter

　　2020年统计结果显示，全球范围内肺癌发病率位居第二，死亡率位居第一[1]；在我
国，肺癌的发病率与死亡率均位于第一[2]。腺癌是肺癌最常见的组织学类型[3]，根据分
化程度高低，可将腺癌分为5种病理亚型：附壁型、腺泡型、乳头型、微乳头型、实体
型[4]。腺泡型作为肺腺癌最常见的亚型，相对于实体型和微乳头型分化程度更高，相对
于乳头型变异风险度更低，五年生存率更高[5]，因此术前预测腺泡型有助于临床决策和
患者预后判断。
　　常规CT征象诊断肺腺癌病理亚型的能力有限，有文献[6-8]报道磨玻璃结节中贴壁型
比例更高，但对腺泡型的预测尚未见类似文献报道。
　　直方图分析(histogram analysis，HA)通过统计图像中像素灰度值出现的频率，定
量分析图像内像素分布的差异，从而表达组织结构的异质性[9]。既往已有研究运用HA对
肿瘤浸润程度及病理亚型进行研究，如：邓琦等[10]通过分析98例患者共102个肺结节，
得出CT直方图参数对早期肺腺癌的浸润性有预测价值； 苏晟等[11]通过对透明细胞肾癌
的CT增强图像进行直方图分析，得出HA参数对透明细胞肾癌具有诊断价值，并能够预
测其病理分级和分化程度。 
　　本研究旨在评估常规CT征象和HA参数对鉴别腺泡型与非腺泡型肺腺癌的效能。研
究内容包括：(1)依据病理结果对肺腺癌进行分组，首先比较两组间人口学资料、肿瘤标
记物的差异性；(2)总结归纳两组间常规CT征象、HA参数的差异性，并分别构建常规CT
征象模型、HA模型及联合模型；(3)比较不同模型间鉴别效能的差异。

1  资料与方法
1.1 一般资料  本研究采用回顾性分析方法，并经过医院伦理委员会批准，患者豁免知
情同意书。收集2018年1月至2023年3月本院收治的肺结节患者。
　　纳入标准：术前在我院行胸部CT检查；患者的人口学资料、肿瘤标记物完整；在
我院接受肺结节切除手术，病理结果证实为腺癌，且包含2021年WHO肺腺癌的病理亚
型；均为初诊、初治患者，术前未接受过相关治疗。排除标准：伪影较重，影响软件处
理；病灶＞3cm，不符合肺结节诊断标准。
　　最终纳入185位患者(195枚肺结节)，男/女=82/103，年龄27~85岁，平均62.73± 
11.71岁。根据病理结果进行分组：腺泡型组104枚；非腺泡型组91枚，包括乳头型24
枚、附壁型60枚、实性型7枚。
1.2 检查方法

常规CT征象和直方图
参数在肺腺癌不同病理
亚型鉴别诊断中的对比
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【摘要】目的 比较常规CT征象和直方图参数对腺
泡型、非腺泡型肺腺癌的鉴别效能的差异。方法 
回顾性收集在本院手术的185例患者共195个肺结
节，其中腺泡型104个，非腺泡型91个。收集患者
的人口学资料、肿瘤标记物。采用单因素分析及二
元Logistic回归分析建立常规CT征象模型、直方图
(HA)模型及二者联合模型，通过曲线下面积(AUC)
比较三种模型对鉴别腺泡型、非腺泡型肺腺癌的
鉴别效能。结果 单因素分析显示，腺泡型中，纯
磨玻璃结节的占比低于非腺泡型(P=0.040)；腺泡
型中，病灶的CT平均值(P=0.023)、CT中位数数值
(P=0.027)、紧凑度(P=0.003)、球形度(P=0.013)、
熵(P<0.001)高于非腺泡型，病灶的峰度(P<0.001)、
偏度(P<0.001)低于非腺泡型。二元Logistic回归分
析以及ROC曲线显示联合模型及HA模型较常规CT
征象模型具有更高的鉴别效能(AUC：直方图VS常
规CT：0.763 VS 0.550，P<0.001；联合模型VS常
规CT：0.768 VS 0.550，P<0.001)；联合模型较HA
模型无统计学差异(联合模型VS直方图：0.768 VS 
0.763，P=0.768)。结论 HA参数较常规CT征象能够
更有效的鉴别腺泡型和非腺泡型肺腺癌。
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使用Siemens Somatom FLASH CT机。患者取仰卧位，深吸气后
屏气扫描，扫描范围从肺尖至肺底。扫描参数：管电压120kV，
管电流采用自动mA技术，螺距1.0，矩阵512×512，层厚1.0 
mm，骨算法重组，薄层重组图像厚度为1.0mm。
1.3 图像处理  将图像导入Infer Vision软件(北京推想科技公司)，
经过分析得出常规CT征象与HA参数。常规CT征象包括：分类、
位置、分叶毛刺征、空泡征、胸膜凹陷征、最长径；HA参数包
括：CT最大值、CT最小值、CT平均值、CT值中位数、CT值标准
差、实性占比、峰度、偏度、紧凑度、球形度、能量、熵(图1)。
1.4 统计学分析  使用SPSS(22.0)、Medcalc(9.0)软件进行统计

分析，P<0.05为差异有统计学意义。计量资料根据是否符合正态
分布以(χ

-
±s)或中位数M(Qn)表示。分类变量表示为率(%)。连

续变量符合正态分布，且组间方差齐同，组间比较采用t检验；否
则采用Mann-Whitney U检验。分类变量组间比较采用χ

2检验。
　　对组间比较有统计学差异的特征、参数使用二元Logistic回
归分析构建常规CT征象模型、HA模型以及二者联合模型，利用
受试者工作特征(receiver operating characteristic，ROC)曲线
获得曲线下面积(area under curve，AUC)，并计算敏感度、特
异度，并比较三种模型间的鉴别效能的差异。

2

图1A-图1F 患者女，67岁，右肺下叶腺癌(腺泡型腺癌)，图1A 软件自动识别、标记并分析肺结节。图1B 分析得出常规CT征象和直方图分析(HA)参数。图1C 病理
          提示“右肺下叶”肺腺癌，中分化，腺泡型。患者男，55岁，右肺下叶腺癌(乳头型腺癌)，图1D 软件自动识别、标记并分析肺结节。图1E 分析得出
          常规CT征象和直方图分析(HA)参数。图1F 病理提示“右肺下叶”肺腺癌，中分化，乳头型。
图2 ROC曲线图；ROC曲线显示：联合模型及HA模型较常规CT征象模型具有更高的鉴别效能(AUC：直方图VS常规CT：0.763 VS 0.550，P<0.001；联合模型VS常规
    CT：0.768 VS 0.550，P<0.001)；联合模型较HA模型无统计学差异。
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2  结　果
2.1 人口学资料、肿瘤标记物组间比较  性别、年龄、细胞角蛋
白19片段、糖类抗原724、糖类抗原125在腺泡型组、非腺泡型组
组间无统计学差异(P均＞0.05)(见表1)。
2.2 常规CT征象组间比较  单因素分析显示，纯磨玻璃结节例数
在腺泡型的占比低于非腺泡型(8.65% VS 27.87%，P=0.040)，
混合磨玻璃结节、实性结节的占比无统计学差异(P =0.140，
P=0.965)；位置、分叶毛刺征、空泡征、胸膜凹陷征、最长径无
统计学差异(P均>0.05)(见表2)。
　　常规CT征象二元Logistic回归结果显示，纯磨玻璃结节(B=-
0.443，OR = 0.557，P=0.044)是诊断腺泡型肺腺癌的独立预测因子。

2.3 HA参数组间比较  单因素分析显示，腺泡型的CT平均值
(-346.00 HU VS -427 HU，P=0.023)、CT中位数数值(-372.50 HU 
VS -526 HU，P=0.027)、紧凑度(0.03 VS -0.61，P=0.003)、球形
度(0.62 VS 0.43，P=0.013)、熵(4.95 VS 4.71，P<0.001)高于非
腺泡型。腺泡型的峰度(-0.04 VS 0.03，P<0.001)、偏度(0.54 VS 
0.64，P<0.001)低于非腺泡型。CT最大值、CT最小值、CT标准
差数值、实性占比、能量无统计学差异(P均>0.05)(见表3)。
　　HA参数二元Logistic回归结果显示，球形度(B=3.291，
OR=26.858，P=0.018)、熵(B=1.636，OR=5.133，P<0.001)是
诊断腺泡型肺腺癌的独立预测因子。

表1 人口学资料、肿瘤标记物组间比较
资料                                  腺泡型组   非腺泡型组       χ2/t/Z值       P值

                                                     (n=104)               (n=91)

性别(男/女)              47/57    40/51               0.030         0.862

年龄(岁)                                  62.03±10.70    57.28±12.48    -1.083         0.279

细胞角蛋白19片段(ng/mL)  2.64(1.39)    2.68(1.78)          -2.582         0.942

糖类抗原724(U/mL)              1.76(2.25)    1.86(4.31)          -0.147         0.870

糖类抗原125(U/mL)              10.40(8.17)    9.96(5.91)          -0.451         0.706
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2.4 联合模型构建  将组间差异显著的常规CT征象和HA参数
构建联合模型。联合模型二元Logistic回归结果显示，球形度
(B=3.790，OR=44.252，P=0.004)、熵(B=1.601，OR=4.956，
P<0.001)是诊断腺泡型肺腺癌的独立预测因子。
2.5 模型建立与鉴别效能比较  构建肺腺癌常规CT征象模型(Y1 
= -1.079 － 0.443×纯磨玻璃结节)、HA模型(Y2= -8.449 + 3.291 

× 球形度+1.636×熵)，以及联合模型(Y3= -9.038 + 3.356× 球形
度 + 1.708×熵)，绘制ROC曲线。Medcalc分析结果显示：联合
模型及HA模型较常规CT征象模型具有更高的鉴别效能(AUC：直
方图VS常规CT：0.763 VS 0.0.550，P<0.001；联合模型VS常规
CT：0.768 VS 0.550，P<0.001)；联合模型较HA模型无统计学差
异(联合模型VS直方图：0.768 VS 0.763，P=0.768)(表4，图2)。

表3 HA参数的组间比较

                  腺泡型组(n=104)     非腺泡型组(n=91)       t/Z值           P值

CT最大值(HU) 181.00(321.25) 137(291)               -1.560        0.119

CT最小值(HU) -652.50(227.5)          -674(243)               -1.237        0.216

CT平均值(HU) -346.00(322.5)          -427(361)               -2.271        0.023*

CT值中位数(HU) -372.50(393.5)          -526(280.5)              -2.209        0.027*

CT值标准差(HU) 173.29±53.38            154.08±56.72        2.435        0.109

实性占比                     18%(47%) 12%(44%)              -1.779        0.075

峰度                    -0.04(1.13)                     0.03(0.17)               -3.921      <0.001*

偏度                      0.54(0.59) 0.64(0.30)               -3.997     <0.001*

紧凑度                      0.03(0.88) -0.61(1.10)             -2.956        0.003*

球形度                      0.62(0.50) 0.43(0.60)               -2.486        0.013*

能量                      4.58(7.04) 5.50(9.76)               -1.040        0.298

熵                      4.95(0.47) 4.71(0.69)               -3.861     <0.001*

注：*：数值不符合正态分布的，以M(Qn)的形式表示，使用U检验进行组间比较。

表4 常规CT征象模型、HA模型、联合模型

                      AUC          敏感度        特异度     P值      95%CI

CT常规征象模型 0.550 0.913 0.187   0.227 0.469~0.632

HA模型                      0.763 0.788 0.670 <0.001 0.694~0.832

联合模型                      0.768 0.760 0.703 <0.001 0.699~0.836

注：经二元Logistic回归分析后，建立CT常规征象模型、HA模型、联合模型。

表2 常规CT征象组间比较

           特征/参数                       腺泡型组          非腺泡型组    χ2/Z值       P值

                                                                (n=104)               (n=91)

位置  右肺上叶(例，n%) 34(32.69%)      36(39.56%)      0.001       0.319

           右肺中叶(例，n%) 8(7.69%)         10(10.99%)      1.647       0.428

           右肺下叶(例，n%) 16(15.38%)      9(9.89%)           1.154       0.252

           左肺上叶(例，n%) 32(30.77%)      23(25.27%)      0.539       0.395

           左肺下叶(例，n%) 14(13.46%)      13(14.29%)      0.441       0.868

分类   混合磨玻璃结节(例，n%) 69(66.35%)      51(56.04%)      9.987       0.140

           实性结节(例，n%) 26(25.00%)      23(25.27%)      0.103       0.965

           纯磨玻璃结节(例，n%) 9(8.65%)         17(27.87%)      11.675     0.040*

特征   分叶毛刺(有)(例，n%) 86(82.69%)      75(82.42%)      0.003       0.960

           空泡征(有)(例，n%) 37(35.58%)      22(24.18%)      2.990       0.084

           胸膜凹陷征(有)(例，n%) 68(65.38%)      59(64.84%)      0.006       0.936

           最长径(cm)                      1.70(0.98)        1.70(0.70)       -0.171       0.864

注：*：数据组间比较采用χ2检验。

3  讨　论
　　本研究根据病理结果将肺腺癌分为腺泡型组和非腺泡型组，
基于常规CT征象和HA的一些特征和参数，比较两种模型及其联
合模型的鉴别效能。本研究通过组间单参数比较，显示纯磨玻璃
结节占比、CT平均值、CT中位数数值、紧凑度、球形度、熵在
组间比较中具有统计学差异。二元Logistic回归分析以及ROC曲
线显示联合模型及HA模型较常规CT征象模型具有更高的鉴别效
能，联合模型较HA模型无统计学差异。
　　人口学资料、肿瘤标记物对腺泡型肺癌没有诊断能力，这与
既往研究[12-13]类似，也可能与样本量较小有关。常规CT征象诊
断肺腺癌病理亚型的能力有限。而本研究发现分叶毛刺征、空泡
征、胸膜凹陷征、最大径均不是诊断腺泡型肺腺癌的参考因素，
这与既往文献相符[6-8]，考虑与腺泡型在5种病理亚型中为中等分
化程度有关，不具有极高或极低的侵袭性[14-15]。本研究发现纯磨

玻璃结节在腺泡型中占比较低，考虑与腺泡型主要由腺泡和腺管
等实性成分构成有关[16]。
　　HA可衍生出一系列定量参数[17]，CT值主要与肿瘤细胞的增
值、浸润程度等有关，实性成分增加，密度增高，CT值增加。偏
度代表变量的偏移程度，值越高表示密度越不均匀。熵代表图像
纹理的复杂程度，值越高表示肿瘤浸润成分越多。能量是图像中
体素值大小的度量，值越高说明灰度值分布越不均匀。紧凑度反
应病灶边缘的凹凸程度，球形度显示肺结节与圆球的关系。
　　腺泡型肺腺癌其肿瘤组织主要由腺泡和腺管构成，呈柱状或
立方形，腺腔及细胞质内可见黏液。本研究发现其CT平均值、CT
中位数数值高于非腺泡型，考虑与腺泡和腺管等实性成分较多有
关；紧凑度、球形度高于非腺泡型，考虑与腺泡等圆形成分较多
有关；熵均高于非腺泡状型，考虑与肿瘤细胞数量较多有关；其
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峰度、偏度低于非腺泡状型，考虑与其肿瘤内细胞成分密度较均
匀有关[16]。
　　既往研究[18-20]认为，HA参数较常规CT征象在鉴别肺腺癌病理
亚型中具有更高的价值，类似研究均采用经验判断或人工勾画感
兴趣区的方法提取特征及参数，具有主观性。本研究采用AI软件
自动提取特征及参数，排除人为干扰，增加了客观性，避免主观
判断产生误差。该研究方法在既往研究中较少。
　　本研究的局限性：(1)样本量较小，可能存在选择偏倚，可进
行多中心研究加以验证；(2)只分析了肺腺癌的一种病理亚型，可
将其余四种亚型进行深入讨论与分析。
　　HA参数较常规CT征象能够更有效的鉴别腺泡型和非腺泡型
肺腺癌。
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