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Abstract
Objective To explore the predictive value of acute exacerbation in patients with stable chronic 
obstructive pulmonary disease(COPD) based on clinical features and computed tomography(CT) 
radiomics. Methods 178 patients with stable COPD diagnosed in our hospital from January 2021 to 
January 2023 were selected.The clinical data, chest CT examination and pulmonary function test 
results of all subjects were complete.The patients were followed up for 1 year after discharge.All 
subjects were divided into acute exacerbation group (68 cases) and non-acute exacerbation group (110 
cases) according to whether acute exacerbation occurred or not.The differences in clinical features 
and CT findings between the two groups were compared.According to the random method,all 
subjects were divided into training group (n=125) and validation (n=53) at a ratio of 7:3.The 3D-slicer 
software was used to extract the radiomics features of lung windows in CT images of all subjects.The 
basic clinical characteristics and CT imaging parameters of the patients were analyzed by univariate 
analysis.The multivariate logistic regression model was constructed by combining CT radiomics 
features with statistically significant clinical features and CT imaging parameters, and the independent 
internal validation group was used to verify the above prediction model. The receiver operating 
characteristic curve (ROC) was used to evaluate its diagnostic efficacy. Results In the training group and 
the validation group,the CTA score, total lung volume (TLC), residual volume (RV) to TLC ratio (RV/TLC), 
proportion of low attenuation area of right lung (LAA%), left lung LAA%, total lung LAA%, percentage 
of bronchial wall area (WA%), and ratio of inner and outer diameter of tube wall (T/D) of patients with 
acute exacerbation were significantly higher than those of non-acute exacerbation,while the forced 
expiratory volume in the first second(FEV1),FEV1 to forced vital capacity (FVC) ratio (FEV1/FVC), vital 
capacity (VC), pectoral major muscle area (PMcsa), pectoral major muscle density (PMD), and pectoral 
major muscle index (PMI) were significantly lower than those in non-acute exacerbation(P<0.05).
The intraclass correlation efficient(ICC) of the radiomics features selected by the two physicians in 
all subjects' CT images was 0.87,indicating good consistency (ICC≥0.8).A total of 1573 features were 
extracted,and 6 features were selected by maximum relevance and minimum redundancy (mRMR) 
algorithm and LASSO regression analysis.By calculating the area under the ROC curve (AUC),it was 
found that compared with the clinical features and CT radiomics features alone,the combined 
prediction model had the highest AUC, accuracy,sensitivity and specificity in evaluating the acute 
exacerbation of stable COPD patients. Conclusion Based on the clinical characteristics, CT radiomics 
has a good evaluation value for the prediction of acute exacerbation in patients with stable COPD,and 
has a certain prompt effect on the formulation of clinicians ' treatment plans,hoping to achieve 
individualized and accurate treatment of COPD patients.
Keywords: Clinical Features; Computed Tomography; Radiomics; Chronic Obstructive Pulmonary Disease; 
Acute Exacerbation; Predictive Value

近年来，慢性阻塞性肺疾病(COPD)作为一种常见且不完全可逆的慢性呼吸道疾
病，以慢性咳嗽、咳痰、气促、胸闷和呼吸困难等为主要临床症状[1]。2023年发表的
COPD全球倡议指 南 指 出，全 球 慢 阻 肺 患 者 预 计 超3.84亿[2]，而我国慢阻肺患者近
1亿[3]。 随着全球老龄化的不断加剧，未来40 年慢阻肺患病率将呈不断增长的趋势[4]。
胸部计算机断层成像(CT)是临床中常见的的影像学检查方式，对COPD患者的评估有一
定提示作用。但是传统CT影像诊断主要基于形态密度等方式，依赖于诊断医师的经验和
水平，且带有一定主观性。虽然对 COPD 患者肺部情况有一定反映， 但肉眼观察无法识
别大部分生物学信息。影像组学作为一种新发展的辅助识别技术，主要是使计算机通过
使用统计方法完成特定任务的自动化学习[5]，通过提取影像图像中的高通量特征，对病
变的细微变化有一定提示作用，从而挖掘更多有用信息以协助临床诊疗方案的选择[6-7]。
因此，本研究主要基于稳定期COPD患者的临床特征以及CT影像组学建立联合预测模
型，探讨模型对稳定期COPD患者急性加重的预测价值，以帮助临床医师制定更佳的治
疗方案，以更好地实现COPD的个体化精准治疗。

1  资料与方法
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【摘要】目的 探讨基于临床特征、计算机断层成像
( CT )影像组学对稳定期慢性阻塞性肺疾病(COPD)
患者急性加重的预测价值。方法 选择2021年1月至
2023年1月于我院确诊的稳定期COPD患者178例。
所有研究对象临床资料、胸部CT检查和肺功能检测
结果完整。对患者出院后进行1年随访，根据其急
性加重是否发生将所有研究对象分为急性加重组(68
例)和非急性加重组(110例)。比较两组之间临床特
征、CT检查结果的差异。按照随机法以7 : 3比例将
所有研究对象分为训练组(n=125)和验证组(n=53)。
采用3D-slicer软件对所有研究对象CT图像中的肺窗
进行影像组学特征提取。采用单因素分析患者基本
临床特征和CT影像参数。将CT影像组学特征结合
筛选出有统计学意义的临床特征、CT影像参数共同
构建多元逻辑回归模型，应用独立的内部验证组验
证上述预测模型。采用受试者工作特征曲线(ROC)
评估其诊断效能。结果 在训练组和验证组中，急性
加重组患者的CTA评分、肺总量(TLC)、残气量(RV)
与TLC比值(RV/TLC)、右肺低衰减区比例(LAA%)、
左肺LAA%、总肺LAA%、支气管的管壁面积百分
比(WA%)、管壁内外径比值(T/D)显著高于非急性加
重组，而第1 s用力呼气量(FEV1)、FEV1与用力肺活
量(FVC)比值(FEV1/FVC)、肺活量(VC)、胸大肌面
积(PMcsa)、胸大肌密度(PMD)、胸大肌指数(PMI)
显著低于非急性加重组(P<0.05)。两位医师对所有
受试者CT图像中选取影像组学特征的组间相关系数
(ICC)为0.87，说明一致性较好(ICC≥0.8)，共提取
出1573个特征，经最大相关最小冗余(mRMR)算法
及LASSO回归分析降维、筛选出特征总数为6个。通
过计算ROC曲线下面积(AUC)发现，与单独的临床特
征、CT影像组学特征比较，联合预测模型评估稳定
期COPD患者急性加重的AUC、准确性、敏感度、特
异度最高。结论 基于临床特征、CT影像组学对稳定
期COPD患者急性加重的预测具有较好评估价值，对
临床医师治疗方案的制定有一定提示作用，期望实
现COPD患者个体化精准治疗。
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1.1 一般资料  选择2021年1月至2023年1月期间于我院确诊的
178例稳定期COPD患者。

纳入标准：年龄≥60岁；COPD患者符合《慢性阻塞性肺疾
病诊治指南(2021年修订版)》[8]中的诊断标准；COPD患者均处于
稳定期(临床症状稳定或轻微)。排除标准：胸部CT、肺功能检查
无法完成者；临床资料不完整，CT图像质量差无法软件分析；合
并其他呼吸系统疾病，如肺癌、哮喘、大量胸腔积液、肺梗死病
史等；合并肌肉相关疾病、影响肌肉质量的消耗性疾病。本院伦
理委员会审核并批准通过本研究，所有研究对象在检查前均签署
知情同意书。从患者出院后开始计算，对所有患者进行1年时间
随访，随访方式为电话或再次就诊于本院，根据患者急性加重情
况是否发生将所有研究对象分为急性加重组(68例)和非急性加重
组(110例)。其中COPD急性加重定义为14 d内以呼吸困难和/或咳
嗽和咳痰增加为特征的事件，可伴有呼吸急促和/或心动过速。
1.2 仪器与方法  选择西门子SOMATOM Definition Flash双源CT
扫描仪进行胸部CT扫描。嘱受试者双臂高举过头顶，并仰卧于
检查床，头先进。扫描范围包括肺尖至肺底，CT扫描参数：管
电流250mAs，管电压120kV，螺距0.915，层厚1.0mm，层间距
0.625mm。

1.3 观察指标  肺功能检测：所有研究对象在CT检查完成1周内使
用德国 Jaeger肺功能仪检测肺功能。测量以下肺功能参数: 第1 s
用力呼气量(FEV1)、 FEV1与用力肺活量(FVC)比值(FEV1/FVC)、肺
总量(TLC)、肺活量(VC)、残气量(RV)与TLC比值RV/TLC。COPD 
评估测试(CAT) 评分[9]：分数范围为 0~40分，其中 轻微受影响记
0-10 分； 中等受影记11-20分；严重受影响记 21-30分；非常严
重受影响记31-40分。
1.4 CT图像后处理分析  在处理工作站中通过软件对CT图像进
行分析，测量数值具体方式如下：①在横断位CT图像纵隔窗
上，沿着左右侧胸大肌的边缘进行手动绘制，通过后处理软件
自动计算出胸大肌面积(PMcsa)，胸大肌指数(PMI)计算公式：
PMI=PMcsa/身高的平方(m2)，胸大肌密度(PMD)定义为左右侧胸
大肌的平均CT值相加后再取其平均值。②所有研究对象的CT薄
层序列图像通过后处理软件中的肺气肿分析模块自动进行三维重
建，对CT图像中肺低衰减区比例(LAA%)采用密度屏蔽法进行定
量评估，自动显示各肺叶的体积信息以及各肺叶LAA%。③在横
断位CT图像肺窗上，采用电子标尺测量支气管管壁外径(D)、管
壁内径(L)；管壁厚度(T)=(D-L)/2，计算管壁内外径比值(T/D)、
管壁面积百分比(WA%)=π(D/2) 2-π(L/2) 2/π(D/2)×100%。以上
测量均进行3次，取平均值为最终结果。如图1所示。

1.5 CT图像特征提取、筛选  按照随机法根据7 : 3比例将所有研
究对象分为训练组(n=125)和验证组(n=53)。将训练集中所有研
究对象肺窗CT图像的DICOM格式进行归一化和重采样处理后导入
至3D-slicer软件中，由1名具有5年胸部CT诊断经验的放射科医生
(医师3)使用该软件在肺窗图像中对肺的各个层面进行手动绘制感
兴趣区(ROI)，随后将所有层面的ROI合并，构建病灶感兴趣体积
区(VOI)。由另1名具有5年胸部CT诊断经验的放射科医生(医师4)
随机抽取20%病例进行再次ROI勾画，评价2位医师(医师3、4)阅
片的一致性及可重复性。采用选择最大相关最小冗余(mRMR)算
法及LASSO回归分析降维、筛选训练组肺窗CT图像中提取影像组
学特征。
1.6 预测模型构建及验证  采用单因素分析患者基本临床特征和
CT影像参数，采用随机森林(random forest, RF)机器学习方法构
建临床特征预测模型，然后将CT影像组学特征结合筛选有统计学
意义的临床特征、CT影像参数共同构建多元逻辑回归模型，应用
独立的内部验证组验证上述预测模型。
1.7 统计学分析  选择SPSS 25.0统计学软件进行统计分析，采用
t检验、Mann-Whitney U检验或卡方检验对临床特征进行单因
素分析。采用Kolmogorov-Smirnov检验对连续变量进行正态分
布检验。正态分布变量采用t检验，非正态分布变量采用Mann-
Whitney u检验。计数变量的差异采用卡方检验比较。以P<0.05为
差异有统计学意义。采用组间相关系数(ICC)评价两位医师提取影

像组学特征的一致性，以ICC≥0.90定义一致性较好。通过计算受
试者工作特征(ROC)曲线下面积(AUC)评价预测模型的诊断效能。

2   结　果
2.1 急性加重组和非急性加重组临床特征、CT影像参数比较  
在训练组和验证组中，急性加重组CTA评分、TLC、 RV/TLC、右
肺LAA%、左肺LAA%、总肺LAA%、支气管WA%及支气管T/D比
值显著高于非急性加重组，而FEV1、 FEV1/FVC、 VC、PMcsa、
PMD、PMI显著低于非急性加重组，且差异均具有统计学意义
(P<0.05)，余参数差异均无统计学意义(P>0.05)，如表1所示。
2.2 预测模型建立及评价  两位医师对所有受试者CT图像中选取影
像组学特征的ICC为0.87，说明一致性较好(ICC≥0.8)，共提取出
1573个特征，经最大相关最小冗余(mRMR)算法及LASSO回归分
析降维、筛选出特征总数为6个(如图2所示)。采用单因素分析患者
基本临床特征和CT影像参数。将CT影像组学特征结合筛选有统计
学意义的临床特征、CT影像参数共同构建多元逻辑回归模型，应
用独立的内部验证组验证上述预测模型，其ROC曲线如图3所示。
联合模型在训练组和验证组中预测稳定期COPD急性加重的AUC为
0.983(95%CI: 0.963~1.000)和0.835(95%CI: 0.625~1.000)，准确性为
0.923和0.875，敏感性为0.895和0.813，特异性为0.912和0.863。
2.3 临床特征、CT影像组学单独及联合预测模型对稳定期COPD
患者急性加重的诊断效能分析  采用单因素分析患者基本临床特

图1 CT后处理分析。图1A为肺气肿分析模块自动进行三维重建，图1B为电子标尺测量支气管管壁外径(D)、管壁内径(L)。
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征和CT影像参数，其中CTA评分、TLC、 RV/TLC、右肺LAA%、左
肺LAA%、总肺LAA%、支气管WA%及支气管T/D比值以及FEV1、 
FEV1/FVC、 VC、PMcsa、PMD、PMI具有显著差异(P<0.05)。
将影像组学特征结合筛选有统计学意义(P<0.05)的临床特征、CT

影像参数共同构建多元逻辑回归模型，通过计算AUC发现，与单
独的临床特征、CT影像组学特征比较，联合预测模型评估稳定期
COPD患者急性加重的AUC、准确性、敏感度、特异度最高。如表
2、图4所示。

图2A 特征提取及图像三维重建。图2B 特征筛选及降维。图3 模型评价ROC曲线分析。

2A 2B 3

表1 急性加重组和非急性加重组临床特征、CT影像参数比较

项目	                                                       训练组(n=125)	                                                              验证组(n=53)

		                                    急性加重组	             非急性加重组	      t/χ2/Z	     P	 急性加重组	 非急性加重组	 t/χ2/Z	 P

		                                    (n=48)                          (n=77)                                                       (n=20)                            (n=33)

性别[例(%)]       男		                28(%)	             37(48.05%)	      1.252	 0.263	 11(55.00%)	 17(51.52%)	 0.061	 0.805

	           女		                20(%)	             40(51.95%)			   9(45.00%)	                    16(48.48%)		

年龄(岁)		                                    71.37±9.96	             72.63±10.59	      6.732	 0.395	 71.37±9.96	 72.63±10.59	 6.732	 0.395

BMI(kg/m2)	                                   22.67±1.63	             22.83±1.51	      2.371	 0.179	 22.55±1.57	 22.72±1.49	 2.251	 0.183

吸烟[例(%)]        是	                                   25(52.08%)	             38(49.35%)	      0.088	 0.767	 12(60.00%)	 13(39.39%)	 2.122	 0.145

	           否		                23(47.92%)	             39(50.65%)			   8(40.00%)	                    20(60.61%)		

病程[月,M(Q1,Q2)]		                58(34，116)	             59(37，98)	      1.569	 0.083	 55(32，108)	 56(36，91)	 1.312	 0.073

CTA评分[分,M(Q1,Q2)]	               19(14，24)	             15(10，22)	      0.207	 0.001	 19(13，23)	 15(9，21)	0.213	 0.000

白细胞计数[10×109/L,M(Q1,Q2)]             7.93(6.45，9.73)      8.57(6.11,9.87)    1.205	 0.152	 7.92(6.43，9.78)	 8.59(6.14,9.81)	 1.152	 0.108

中性粒细胞计数[10×109/L,M(Q1,Q2)]    5.51(3.99,6.91)          5.32(3.67,7.23)    1.083	 0.353	 5.47(3.63,6.72)	 5.39(3.57,7.31)	 1.025	 0.332

嗜酸性细胞计数[10×109/L,M(Q1,Q2)]    0.11(0.08,0.23)          0.09(0.03,0.21)    0.972	 0.537	 0.10(0.07,0.22)	 0.09(0.03,0.21)	 0.931	 0.471

FEV1(L)	                                                        41.65±10.32             51.92±11.36	      0.876	 0.016	 41.87±10.51	 51.87±11.78	 0.863	 0.000

FEV1/FVC(%)	                                    46.37±11.67            57.63±13.65	      1.057	 0.032	 46.89±11.13	 57.25±12.97	 1.171	 0.013

TLC(L)	                                                        6.75±1.21	             5.41±1.29	      0.732	 0.001	 6.16±1.19	 5.19±1.07	 0.693	 0.000

VC(L)	                                                        4.52±0.73	             3.12±0.68	      1.603	 0.001	 4.15±0.91	 3.07±0.85	 1.207	 0.000

RV/TLC(L)	                                                       56.75±8.73	             48.51±9.73	      7.825	 0.000	 55.39±8.21	 49.21±9.26	 7.753	 0.000

PMcsa(cm2)	                                   12.39±6.97	             19.58±6.53	      3.269	 0.000	 12.25±6.53	 19.31±6.75	 3.152	 0.000

PMD(Hu)		                                    26.53±9.82	             35.01±10.21	      5.173	 0.000	 26.12±9.08	 35.87±10.12	 5.093	 0.000

PMI(±s)		                                    4.61±2.01	             6.87±2.17	      4.639	 0.000	 4.32±2.07	 6.53±2.09	 4.713	 0.000

右肺LAA(%)	                                   26.53±8.71	             18.31±9.45	      8.713	 0.000	 26.16±8.23	 18.27±9.23	 8.251	 0.000

左肺LAA(%) 	                                   25.62±8.56	             18.87±9.21	      9.692	 0.000	 25.15±8.09	 18.56±9.11	 9.732	 0.000

总肺LAA(%)	                                   52.15±17.27	            37.18±18.66	      9.212	 0.000	 52.01±16.98	 37.25±17.25	 9.131	 0.000

支气管WA(%)	                                   80.21±6.01	             75.62±5.87	      7.157	 0.000	 79.89±6.17	 74.36±5.21	 7.273	 0.000

支气管T/D(%)	                                   24.39±2.68	             22.37±2.01	      8.416	 0.000	 24.16±2.37	 22.25±2.21	 8.362	 0.000
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表2 临床特征、CT影像组学单独及联合预测模型
对稳定期COPD患者急性加重的诊断效能分析

模型	                AUC        95%CI	 准确性	 敏感性	 特异性

临床特征	                0.887     0.801~0.963	 0.815	 0.820	 0.809

CT影像组学特征    0.901     0.846~0.971	 0.861	 0.852	 0.832

联合预测模型         0.938     0.912~1.000	 0.926	 0.898	 0.923

3  讨　论
COPD急性加重是指COPD患者短时间内发生呼吸困难加重

等情况，病情急速进展，可导致肺功能恶化、 COPD相关并发症
发生率升高、死亡率升高，且患者预后较差[10]。胸部CT检查作为
临床中较为常规的检查方式之一，在稳定期COPD患者疾病诊断
及病情评估等方面运用广泛。影像组学作为新发展的辅助技术之
一，通过挖掘医学图像中大量的高维信息，以提高疾病诊断的准
确性，有利于预测患者预后等情况[11]。

本研究结果表明急性加重组CAT评分大于非急性加重组，与
Jones P等[12]的研究结果一致。然而，大部分情况下CAT评分仅
适用于短期内COPD患者的预后预测，Lin L等[13]研究学者研究
表明， CAT评分与COPD患者未来急性加重情况发生的相关性较
低。本次CAT评分结果仅在COPD患者就诊时收集，对预测患者一
年内预后情况存在一定的局限性。本研究结果还显示，急性加重
组TLC、RV/TLC对照组显著高于非急性加重组，而FEV1、FEV1/
FVC、 VC显著低于非急性加重组(P<0.05)，分析其主要原因为稳
定期COPD 患者急性加重时，气体交换功能进一步受损，从而导
致肺通气功能降低，肺泡过度充气引起肺泡破裂和毛细血管受
压又进一步导致弥散功能减弱，使得其肺功能检测指标FEV1、
FVC、FEV1/FVC均降低，而TLC、 RV、 RV/TLC均升高[14]。此外
急性加重组左肺LAA%、右肺LAA%、总肺LAA%显著高于对照
组，说明肺叶及各肺叶的 LAA%值很大程度可以预估 COPD 患者
肺功能受损的严重程度,有助于临床医师判断无法做肺功能或者肺
功能结果不可靠的 COPD 患者的肺功能[15]。急性加重组支气管的
WA%以及T/D比值增高的主要原因为，稳定期COPD患者因细菌
或病毒感染导致咳嗽、咳痰 的 症 状 急 性 加 重 ，可 进 入 急 性 
加 重 期，更多的炎症因子轻易进入主支气管并到达尖段支气管，
由于中性粒细胞对管壁的浸润，进而引发支气管管壁的反应性增
生加重，最终导致支气管的 WA%、 T/D 值增大[16]。而急性加重
组PMcsa、PMD、PMI显著低于对照组(P<0.05)，说明急性加重
期COPD患者相比稳定期患者肌肉萎缩更严重，Zhou K等[17]研究
结果表明，影响COPD患者发病与死亡的独立预测因子是肌肉功
能障碍，主要包括肌肉质量、肌肉无力的净损失，与患者运动耐
力具有密切联系。将CT影像组学特征结合筛选有统计学意义的临
床特征、CT影像参数共同构建多元逻辑回归模型，通过计算AUC
发现，与单独的临床特征、CT影像组学特征比较，联合预测模型
评估稳定期COPD患者急性加重的AUC、准确性、敏感度、特异
度最高，说明基于临床特征、CT影像组学对预测稳定期 COPD 患
者急性加重具有巨大的价值和潜力。

综上所述，基于临床特征、CT影像组学对稳定期COPD患者
急性加重的预测具有较好评估价值，对临床医师治疗方案的制定
有一定提示作用，期望实现COPD患者个体化精准治疗。本次研
究存在一定不足，首先稳定期COPD急性加重的影响因素还有存
在其他指标，本研究未能一同加入模型构建，可能会对结果产生

一定的偏倚，今后将进一步扩大指标的纳入，以期模型更加完善
和精准；其次本研究为单中心的回顾性研究，外部数据验证存在
缺乏。今后将进一步扩大样本容量，并采用多中心研究以及增加
外部验证，有望减少结果偏倚，避免过拟合现象。
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图4 临床特征、CT影像组学单独及联合预测模型对稳定期COPD患者急性加重
诊断效能的ROC曲线。
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