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􀅰综述􀅰
影像组学在间质性肺疾病精准诊疗中的研究进展

杨腾月,辛晓坤,牛玉文,任占丽,韩冬,于楠

【摘要】　间质性肺疾病(ILD)是一类具有高度异质性的肺部疾病,其诊断和治疗一直是临床上面临的挑战.近年来,

影像组学通过定量分析高分辨率计算机断层扫描(HRCT)的高维特征(如纹理异质性、形态学参数),显著提升了ILD的

亚型分类精度、预后预测效能及治疗反应监测能力.本文系统综述影像组学在ILD精准诊疗中的临床应用与技术进展,

并探讨其在临床应用中的价值和前景.
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　　间质性肺疾病(interstitiallungdisease,ILD)以
肺间质炎症和纤维化为核心病理特征,病因复杂,常与

结缔组织病(connectivetissuedisease,CTD)相关.
全球发病率逐年上升.其中系统性硬化症(systemic
sclerosis,SSc)患者合并ILD 的比例高达 ４７％[１,２].
高分辨率计算机断层扫描(highＧresolutioncomputed
tomography,HRCT)是目前诊断ILD 的主要影像学

手段,但其诊断准确性在很大程度上依赖医师经验,误
诊率较高,临床迫切需要更精准、智能化的影像分析技

术以辅助诊断[３,４].
影像组学作为一种新兴的定量分析方法,通过提

取CT影像中的纹理、形态等高维特征,并结合机器学

习算法,为ILD的精准诊疗提供了新途径[５].目前研

究多聚焦于病理机制相对明确、临床需求迫切的ILD
亚型,如特发性肺纤维化(idiopathicpulmonaryfibroＧ
sis,IPF)、非特异性间质性肺炎(nonＧspecificinterstiＧ
tialpneumonia,NSIP)以及各类 CTDＧILD 等.近年

来,多种基于 HRCT的定量评估方法(如密度阈值法、
直方图法等)在 CTDＧILD 的严重程度区分和预后预

测中展现出重要价值[６],同时,以 MRI、正电子发射断

层显像(positronemissiontomography,PET)为代表

的多模态影像新技术也为ILD的功能评估提供了新

的视角[７].本文将从影像组学的基本原理与方法入

手,重点围绕上述亚型,系统综述其在ILD亚型分类、
严重程度评估、疾病分期、治疗反应监测及预后预测五

大临床场景中的应用价值,并展望未来研究方向,旨在

为ILD的精准诊疗提供新视角.

影像组学的基本流程

影像组学基于机器学习对 CT、MRI等影像进行

高维特征定量分析,为疾病精准诊疗提供客观依据[８].
其流程通常包括:在统一影像采集参数后,于感兴趣区

域(regionofinterest,ROI)内人工或自动勾画靶区;
随后提取形状、纹理[如灰度共生矩阵(graylevelcoＧ
occurrencematrix,GLCM)]及统计学特征,并用最小

绝对收缩和选择算子(leastabsoluteshrinkageand
selectionoperator,LASSO)、主 成 分 分 析 (principal
componentanalysis,PCA)等方法降维筛选特征;最终

通过随机森林、神经网络等算法构建诊断或预后模

型[９].此外,针对ILD 的影像组学需加强跨中心、跨
设备的外部验证以提高泛化性能,并结合梯度加权类

激活 映 射 (gradientＧweightedclassactivation mapＧ
ping,GradＧCAM)等 可 解 释 性 工 具 以 推 动 临 床 转

化[１０].目前该流程已趋于标准化,并在多模态融合与

多中心研究中体现重要价值,尤其在 CTDＧILD 的定

量评估中展现出良好的应用前景[１１].

影像组学在ILD中的研究进展

１．区分不同ILD亚型

影像组学通过多维度特征分析与模型构建,显著

提高了ILD亚型鉴别的客观性和准确性,为临床精准

诊疗提供关键支持.ILD包含多种亚型,不同亚型在

治疗方案和预后方面存在显著差异,因此精准鉴别是

优化临床策略的核心环节.
多项研究验证了影像组学在亚型区分中的高效性

能.Refaee等[１２]通过手工特征模型有效区分IPF与

非IPFＧILD(AUC＝１．０),并在识别典型普通间质性肺

炎(usualinterstitialpneumonia,UIP)模式IPF中表

现优异(AUC＝０．９６).Colligiani等[１３]结合１０３个放
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射组学特征与XGBoost算法,准确区分IPF与细胞性

NSIP(测试集 AUC＝０．９８),并将 NSIP与 COVIDＧ１９
肺炎的区分性能提高至较高水平(AUC＝０．９６).针对

类风湿关节炎相关ILD(rheumatoidarthritisＧassociＧ
atedinterstitiallungdisease,RAＧILD)中,基于机器学

习筛选１８个关键特征可有效区分 UIP与 NSIP(测试

集 AUC＝０．９０９)[１４].结合局部与全局特征的肺部图

谱模型在纤维化ILD诊断中表现出色(患者级别 AUC
＝１．０００),显著优于放射科医生视觉评估(P＜０．０５)[１５].

技术创新进一步推动了ILD 分类的自动化与可

靠性[１６].自动分割降低人工误差,特征稳定性研究为

标准化重建提供依据.Denzler等[１７]发现仅２６％的影

像特征在不同重建条件下稳定,强度特征最稳定,小波

特征 稳 定 性 与 ROI大 小 正 相 关 (R２ ＝０．７９,P ＝
０．００５).Gabry＇s等[１８]首次实现动物模型影像特征向人

类SScＧILD的迁移,其预测性能与人类数据高度相关

(r＝０．８６),仅３个特征即可在人类队列中实现高效诊

断(AUC＝０．９１).Chung等[１９]基于２９０７例多中心

CT数据训练的全自动深度学习 UIP分类器,在独立

队列中 AUC达到０．９５１,敏感度９３％、特异度８６％,
其 AIＧUIP标签在预测无移植生存方面与视觉 UIP评

估等效(HR＝１．７).这些进展显著减少了活检需求,
为基层医疗提供了可靠的筛查与分型工具.

２．评估ILD严重程度

影像组学通过整合多模态数据与先进算法,显著

提升了ILD严重程度评估与动态监测的客观性,为个

体化治疗提供关键支持.基于残差密集网络(residual
densenetwork,RDNet)的深度学习模型可量化评估

CTDＧILD严重程度[Dice系数０．７４７~０．７８４)]并监测

病情进展.影像组学特征(如蜂窝状改变体积占比)与
性 别Ｇ年 龄Ｇ生 理 学 (genderＧageＧphysiology stage,

GAP)分期等临床指标显著相关,为治疗调整提供量

化依据[２０Ｇ２１].
在无创评估方面,CT与肺超声(lungultrasonogＧ

raphy,LUS)联合应用价值显著.总 B线与 CT 指标

显著相 关,可 有 效 区 分 ILD 与 非 ILD 患 者 (P ＜
０．００１).联合总B线、用力肺活量百分比(forcedvital
capacitypercentage,FVC％)和一氧化碳弥散量(difＧ
fusingcapacityforcarbonmonoxide,DLCO)时,鉴别

AUC提升至０．９２,表明 LUS与 CT 的结合能够更全

面地评估ILD的范围和严重程度[２２].
这些研究表明,融合多模态数据与深度学习不仅

能实现ILD病情的精准量化与动态监测,CT与 LUS
相结合的无创策略也为临床诊疗优化提供了重要依

据.

３．预测ILD分期

影像组学通过整合影像特征与临床数据,显著提

升了ILD分期的客观性与准确性,为个体化治疗提供

依据.在SScＧILD中,基于影像组学和无监督聚类的

分析成功划分出预后差异显著的亚群,并构建了量化

风险评分系统(quantitativeriskscoreforsystemic
sclerosis,qRISSc),可有效预测无进展生存期(proＧ
gressionＧfreesurvival,PFS)(HR＝３．０７~４．２３,P＜
０．００１),联合临床因素后预测效能进一步提升[２３].在

突破传统主观评估局限方面,影像组学模型在区分

SScＧILD 进展方面优于视觉评估 (AUC＝０．９６vs．
０．８６),体现出明显的客观量化优势[２４].

针对CTDＧILD,基于影像组学特征的模型可有效

区分 GAP分期(AUC＝０．８０~０．９０),结合临床参数构

建的 列 线 图 进 一 步 提 升 性 能 (AUC＝０．８９~
０．９１)[２５Ｇ２６].研究还建立了CT特征与病理细胞浸润的

关联(准确率７０％,F１＝０．７３),为分期提供影像Ｇ病理

学依据[２７].Long等[２８]融合３DＧResNet深度特征与

影像组学特征,构建的深度学习影像组学(deeplearnＧ
ingradiomics,DLR)模型在GAP分期预测中AUC达

０．９５１,优于单一模型,其无需肺功能的列线图及在线

工具增强了临床实用性.技术方面,采用肺部有限切

片方法在分期中不仅效能优于全胸CT(P＜０．０５),还
减少了辐射,为ILD 分 期 提 供 了 更 精 准 安 全 的 工

具[２９].研究表明,影像组学在ILD分期中具有重要价

值,有助于推动疾病分层管理与治疗决策个体化.

４．评估ILD治疗反应

影像组学在ILD 治疗反应评估与监测中发挥关

键作用,为个体化治疗提供重要工具.除 SScＧILD
外,糖皮质激素是SARDs患者的基础治疗药物[３０],但
约３０％的RA患者反应不佳[３１].

Feng等[３２]基于关键影像组学特征构建模型可可

靠识别激素敏感的CTDＧILD患者(敏感度０．８９７),列
线图校准显示预测与实际高度一致.在生物标志物探

索方面,呼出气挥发性有机化合物(volatileorganic
compounds,VOCs)与肺功能指标显著相关(AUC为

０．８２,特异度１００％),为SScＧILD 无创监测提供新方

向[３３].在抗纤维化治疗方面,尼达尼布可下调细胞外

基 质 (extracellular matrix,ECM)重 塑 基 因 (如

COL１A１)延缓疾病进展[３４].同时,５４个影像组学特

征与ECM 代谢标志物显著相关(r＝０．６８,P＜０．０１),
基于此构建的模型预测第１秒用力呼气容积(forced
expiratoryvolumeinonesecond,FEV１)年 降 幅 ＞
１０％的 AUC为０．８５,无监督聚类可区分不同进展亚

群(P＜０．０５).Yang等[３５]基于治疗前 HRCT影像组

学特征建立预测模型(训练集AUC＝０．７７,准确率

８８．４６％),证实其可预测抗纤维化治疗效果.
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研究表明,影像组学通过识别治疗敏感人群、探索

无创生物标志物及评估抗纤维化疗效,为ILD个体化

治疗决策提供了关键支持.

５．预测ILD预后

影像组学通过挖掘 CT影像高维特征,在ILD预

后预测中展现出多维度优势,为临床风险分层与干预

策略优化提供了关键工具.基于影像组学特征、人口

统计学和临床数据构建的列线图模型,可精准预测

GAP分期及总生存率(训练集 AUC＝０．８８７,验证集

AUC＝０．８８５),其 效 能 显 著 优 于 单 一 模 型 (P ＝
０．０１１),体 现 了 多 模 态 融 合 对 预 后 预 测 的 增 效 作

用[３６].在CTDＧILD中,影像组学列线图预测总生存

期的CＧindex在验证集中达０．７３８~０．８００[３７].
该技术在不同ILD 亚型中也表现出良好泛化能

力.涎液化糖链抗原６(krebsvondenlungenＧ６,KLＧ
６)已成为间质性肺纤维化领域颇具潜力的生物标志

物[３８Ｇ３９].在RAＧILD中,联合影像组学与生物标志物

KLＧ６显著提升低风险患者预后预测效能(AUC＝
０．９２~０．９５)[４０].Venerito等[４１]构建的模型在预测死

亡率方面表现优异(AUC＝０．９４８和０．９２３).Li等[４２]

基于抗 MDA５抗体阳性皮肌炎相关ILD(antiＧMDA５
antibodyＧpositive dermatomyositisＧassociated interＧ
stitiallungdisease,antiＧMDA５＋DMＧILD)患者构建

的列线图可早期识别快速进展型间质性肺病(rapidly
progressiveinterstitiallungdisease,RPＧILD)高危人

群(训练集AUC＝０．９９４,测试集AUC＝０．８９０).且基

于 HRCT 的模型能够精准预测６个月死亡率(CＧinＧ
dex显著优于其他模型,P＜０．００１)[４３].He等[４４]所建

模型在预测 RPＧILD和死亡率方面,外部验证效能显

著(AUC＝０．９１６),优于传统临床模型(AUC＝０．７３７,

P＝０．０５).SScＧILD风险模型亦显示良好性能(CＧinＧ
dex＝０．８４).

儿科领域中,Liu等[４５]首次联合 HRCT影像组学

与血清抗 MDA５抗体构建青少年皮肌炎相关ILD(juＧ
venile dermatomyositisＧassociated interstitiallung
disease,JDMＧILD)预测模型(训练集 AUC＝０．９２,验
证集 AUC＝０．９３),能够在临床症状出现前识别亚临

床肺受累,实现早期风险分层.
然而,研究[４６]指出影像组学特征稳定性高度依赖

扫描与重建参数一致,重建核或层厚改变可致稳定特

征比例骤降至７％,凸显标准化对模型可靠性的关键

影响.
综上,影像组学通过多模态融合显著提高了ILD

预后预测准确性,并在多个亚型中表现出优秀泛化能

力,但需进一步推动扫描与重建标准化以提升模型稳

健性与临床适用性.

展望与总结

影像组学在ILD的亚型鉴别、预后预测及治疗监

测中展现出重要价值,但其临床转化仍面临显著挑战.
目前研究多基于单中心小样本,模型泛化能力有限;仅
约２６％的影像特征在不同CT重建参数下保持稳定,
缺乏标准化流程严重影响可靠性;此外,影像特征与病

理机制间的关联尚未明确,且跨学科合作机制仍不完

善,共同限制了其临床应用.
未来应着力推动多中心协作与数据标准化,建立

统一的采集与重建协议;深度融合影像、临床与多组学

数据,提升分层精度;并通过开源算法和前瞻性验证,
促进影像组学从研究向临床的实践转化,最终为ILD
的个体化诊疗提供有力支持.
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