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早期非小细胞肺癌生存因素的ＣＴ初步研究

刘干辉，程英，刘雪艳，张红平，孟志华

【摘要】　 目的：探讨肺癌复发危险因素中病灶血管分型、强化后ＣＴ增值、大小与早期非小细胞性肺癌（ＥＮＳＣＬＣ）复

发的相关性及患者生存时间的相对危险度（ＲＲ）。方法：回顾性分析５２０例肺癌患者（１４５例术后复发，３７５例术后未复发）

的临床资料，所有患者均行ＣＴ平扫及增强扫描，并根据ＣＴ结果对病灶进行血管分型，计算病灶强化后ＣＴ增值及病灶

体积。采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析筛选肺癌术后复发危险因素。分析其中的１３０例ＥＮＳＣＬＣ患者的病灶血管分型、强化后

ＣＴ增值及大小与肺癌复发的相关性，采用Ｃｏｘ模型对ＥＮＳＣＬＣ患者进行生存分析。结果：肺癌复发危险因素中病灶血

管分型、强化后ＣＴ增值、体积的ＯＲ值分别为５．４０、３．５１、８．９４，χ
２ 值分别为４．１３、６．９４、３．１８，犘值均＜０．０５。对ＥＮ

ＳＣＬＣ患者术后复发率进行比较：Ⅳ型血管分型的肺癌复发率明显低于Ⅰ型、Ⅱ型和Ⅲ型（χ
２ 分别为９．０１８、６．９９４、６．２１１，

犘值均＜０．０５）；病灶强化后ＣＴ增值≤２０ＨＵ 的肺癌复发率明显低于２０～６０ＨＵ 和≥６０ＨＵ 的患者（χ
２ 值分别为

６．９３６、１３．３０６，犘值分别为０．００８、０．０００）；病灶直径２～３ｃｍ的肺癌复发率明显大于直径≤２ｃｍ的患者（χ
２＝４．８１１，犘＝

０．０２８）。经Ｃｏｘ模型生存分析，ＥＮＳＣＬＣ中病灶血管分型、强化后ＣＴ增值、肺癌直径的ＲＲ分别为０．３３５、２．１５２、２．０１４

（犘值均＜０．０５）。结论：肺癌复发的危险因素包括病灶血管分型、强化后ＣＴ增值及体积，这些危险因素与ＥＮＳＣＬＣ的复

发及患者生存时间相关。
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　　肺癌复发率较高，存活率往往较期望值低
［１］，Ｉ期

非小细胞肺癌术后复发率达到３０％左右
［２］。目前对

于肺癌术后的预后评估尚不充分或完善。本文通过对

５２０例肺癌患者的回顾性分析，筛选肺癌复发危险因

素，并对其中符合条件的１３０例早期非小细胞性肺癌

（ｅａｒｌｙｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ，ＥＮＳＣＬＣ）患者的

ＣＴ血管分型、ＣＴ强化净增值及肿块大小与肺癌复发

２８７ 放射学实践２０１４年７月第２９卷第７期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊｕｌ２０１４，Ｖｏｌ２９，Ｎｏ．７



图１　肺癌与血管关系分型。ａ）

ＭＩＰ示一支末端呈杵状增粗的肺血

管走行于肺癌病灶，边缘被截断，为

Ⅰ型；ｂ）ＭＰＲ示３支未增粗肺血

管引向肺癌病灶，为Ⅱ型；ｃ）ＭＩＰ

示肺血管延伸进入或穿过肺癌病

灶，为Ⅲ型；ｄ）血管紧贴ＳＰＮ边缘

走行，未见明显受压，为Ⅳ型；ｅ）

ＶＲ示血管紧贴ＳＰＮ 边缘走行，未

见明显受压，为Ⅳ型。

的相关性进行分析，探讨ＥＮＳＣＬＣ患者生存分析中各

种危险因素的危险度，为肺癌术后预后评估及个体化

治疗提供参考。

材料与方法

１．临床资料

搜集２０００年９月－２０１３年３月具有完整病理结

果及长期追踪结果（≥５年）的５２０例肺癌患者的病例

资料，其中１４５例术后复发，３７５例术后未复发。患者

年龄２１～８３岁，平均５５．２±１．２岁，男３３０例，女１９０

例。术前所有患者行ＣＴ平扫及增强扫描，并根据ＣＴ

结果对病灶进行血管分型，计算病灶强化后ＣＴ增值，

测量病灶体积。

其中１３０例经病理证实为非小细胞性肺癌（ｎｏｎ

ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ，ＮＳＣＬＣ），参照２００９年第７版

的ＴＮＭ分类均为 Ｔ１Ｎ０Ｍ０期，即病灶为单个，无肺

门或纵膈淋巴结转移，无远处转移，肿块大小：Ｔ１ａ

≤２ｃｍ；２ｃｍ＜Ｔ１ｂ≤３ｃｍ。男７７例，女５３例，年龄

２３～８３岁，平均（６５．２±１．５）岁。

肺癌复发标准：原发病灶在术后发现残端肺或对

侧肺复发／转移灶，肺门、纵膈、或远处发现转移灶；部

分复发／转移灶经穿刺活检证实；部分无病理资料的，

结合影像学或实验室检查，对患者病灶进行随访复查

（３～６个月或更长时间）或试验性治疗，随访期间肿瘤

体积增大或抗肿瘤治疗后缩小可确诊为复发／转移，无

明显变化确诊为无复发／转移。

２．检查方法

采用 Ｓｉｅｍｅｎｓ１６层 ＣＴ、ＧＥＬｉｇｈｔＳｐｅｅｄ６４层

ＶＣＴ 或 ＧＥ ＬｉｇｈｔＳｐｅｅｄ

１２８层 ＶＣＴ。扫 描 参 数：

１００～１２０ｋＶ，１００～３００ｍＡ，

做全肺 ＣＴ 平扫及增强扫

描，扫描方式为螺旋薄层扫

描，层厚０．７５ｍｍ或０．６２５ｍｍ，

螺距１．３７５，扫描后将所有

图 像 传 送 至 ＡＷ４．４ 或

ＡＷ４．５工作站进行重组；

均作标准算法及骨算法重

建。采用高压注射器经前

臂浅静脉注入９０ｍＬ优维显

（３５０ｍｇＩ／ｍＬ），注射流率

为３．０或３．５ｍＬ／ｓ，延迟

５０ｓ行增强扫描。

３．影像学指标

肺癌与血管关系分型，

参照目前最新研究［３５］，主

要分为４型：Ｉ型为１支末端呈杵状增粗的肺血管走行

于肺癌病灶，边缘被截断（图１ａ）；Ⅱ型为２支或以上

未增粗肺血管引向肺癌病灶（图１ｂ）；Ⅲ型为肺血管延

伸进入或穿过肺癌病灶（图１ｃ）；Ⅳ型为血管紧贴病灶

边缘走行（图１ｄ、ｅ）。肺癌体积采用ＣＴ工作站自带的

三维分割软件（ｔｈｒｅｅｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌｓｅｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ）全自

动（ｆｕｌｌａｕｔｏｍａｔｉｃ）方式测量肿块的体积。肺癌强化后

ＣＴ增值＝ａ２－ａ１，ａ１为平扫时ＣＴ值，ａ２为增强ＣＴ

值，在肿块不同实性区域测３个ＣＴ值，取平均值作为

肿块平扫或增强的平均ＣＴ值，测量肺癌ＣＴ值时，要

测量肿瘤的实性成分，尽量避开液化坏死、空洞或含有

气体等部位。

４．数据处理及统计学方法

采用ＳＰＳＳ２０．０统计学软件进行分析。对肺癌复

发危险因素进行筛选采用的是ｌｏｇｉｓｔｉｃ逐步回归分

析，Ｅｎｔｒｙ：０．１，Ｒｅｍｏｖａｌ：０．１５，当筛选出自变量后再

做 Ｗａｌｄ检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义；对

ＥＮＳＣＬＣ生存分析采取Ｃｏｘ模型，配合模型时，进入

模型和从模型中剔除变量的水准定为０．０５，当确定自

变量后再利用对数似然比检验，以犘＜０．０５为差异有

统计学意义。

结　果

经分析，病灶血管分型、强化后ＣＴ增值、吸烟量

及是否放疗或化疗、病灶体积、ＴＮＭ 分期及手术方式

均为肺癌的危险因素（犘＜０．０５，表１）。

１３０例ＥＮＳＣＬＣ中，Ⅳ型血管分型的肺癌复发率

明显低于Ⅰ型、Ⅱ型和Ⅲ型；强化后ＣＴ增值≤２０ＨＵ
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表１　肺癌复发危险因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

因素 变量名 赋值说明 Ｗａｌｄ２ ＯＲ 犘

年龄（岁） Ｘ１ !３０＝１，３０～４０＝２，４１～５５＝３，６５～＝４
性别 Ｘ２ 男＝１，女＝２
癌症家族史 Ｘ３ 无＝１，有＝２
血管分型 Ｘ４ Ⅰ型＝１，Ⅱ型＝２，Ⅲ型＝３，Ⅳ型＝４ ４．１３ ５．４０ ０．００７
吸烟量（支／日） Ｘ５ ０＝１，１～４＝２，５～９＝３，１０～２０＝４，２０～＝５ ７．０２ ３．０４ ０．０１２
病灶体积 Ｘ６ "９ｃｍ３＝１，９～１２５ｃｍ３＝２，#１２５ｃｍ３＝３ ６．９４ ８．９４ ０．０４５
有否化疗 Ｘ７ 是＝１，否＝２ ３．１１ ２９．１８ ０．００１
有否放疗 Ｘ８ 是＝１，否＝２ ４．６５ ３８．２１ ０．０００
强化后ＣＴ增值 Ｘ９ ≤２０ＨＵ＝１，２０～６０ＨＵ＝２，≥６０＝３ ３．１８ ３．５１ ０．０１１

ＴＮＭ分期 Ｘ１０ Ⅰ期＝１，Ⅱ期＝２，Ⅲ期＝３，Ⅳ期＝４ ７．５１ ３．４５ ０．０００
手术方式 Ｘ１１ 姑息手术＝１，根治术＝２，未做手术＝３ ３．８９ ７．７９ ０．０００
肺癌是否复发 Ｙ 是＝１，否＝２

表２　１３０例ＥＮＳＣＬ患者中不同危险因素复发情况比较

复发情况
分管分型（例数）

Ⅰ型①
Ⅱ型②

Ⅲ型③
Ⅳ型④

强化后ＣＴ增值（ＨＵ）

≤２０
⑤ ２０～６０

⑥
#６０⑦

直径（ｃｍ）

２～３
⑧

≤２
⑨

复发 １０ ８ ６ １ １ １１ １３ １８ ７
未复发 ２５ ２５ ２０ ３５ ３９ ４１ ２５ ５０ ５５
复发率（％） ２８．５７ ２４．２４ ２３．０８ ２．７８ ２．５０ ２１．１５ ３４．２１ ２６．４７ １１．２９

经行×列卡方检验，血管分型的χ
２＝９．０２１，犘＝０．０２９；①②、①③及②③的比较χ

２ 分别为０．１６４，０．２３３，０．０１１，犘值分别为０．６８６，０．６２９，０．
９１７；①④、②④及③④的比较χ

２分别为９．０１８，６．９９４，６．２１１；犘值分别为０．０３，０．００８，０．０１３。ＣＴ净增值的χ
２＝１２．８２２，犘＝０．０２；⑤⑥、⑤⑦及⑥⑦

的比较χ
２分别为６．９３６，１３．３０６，１．９１４；犘值分别为０．００８，０．０００，０．１６７；⑧⑨的比较χ

２＝４．８１１，犘＝０．０２８。

的肺癌复发率明显低于＞２０ＨＵ 的患者；病灶直径

２～３ｃｍ患者的复发率明显大于直径≤２ｃｍ的患者

（表２）。

病灶血管分型中，Ⅳ型与Ⅰ型、Ⅱ型、Ⅲ型相比，患

者死亡的风险为０．３３５倍（９５％ ＣＩ０．９５５～１．２４５）；

肺癌直径为２～３ｃｍ与直径≤２ｃｍ相比，患者死亡的

风险为２．０１４倍（９５％ＣＩ０．４０６～９．９９０）；强化后ＣＴ

增值＞２０ＨＵ与≤２０ＨＵ相比，患者死亡的风险为

２．１５２倍（９５％ＣＩ０．６６４～６．９７２）；未做手术与做手术

相比，患者死亡的风险为１．６４８倍（９５％ ＣＩ０．６６７～

４．０６９），见表３、４。

表３　ＥＮＳＣＬＣ存活率的影响因素及量化值

危险因素 变量名 量化值

年龄（岁） Ａ１ 岁

性别 Ａ２ 男＝１，女＝０

癌症家族史 Ａ３ 有＝１，无＝０

血管分型 Ａ４ Ⅳ型＝１，Ⅰ型／Ⅱ型／Ⅲ型＝０

吸烟史 Ａ５ 有＝１，无＝０

病灶大小 Ａ６ ２ｃｍ＜直径≤３ｃｍ＝１；直径≤２ｃｍ＝０

强化后ＣＴ增值 Ａ７ ＞２０ＨＵ＝１，≤２０ＨＵ＝０

手术 Ａ８ 未做手术＝１，手术＝０

患者生存时间 ｔ 月

患者的结局 Ｂ 死亡＝１，截尾＝０

表４　ＥＮＳＣＬＣ病例Ｃｏｘ模型筛选的危险因素及参数统计值

变量 ｂｊ Ｓｂｊ Ｐ ＲＲ ９５％可信区间

Ａ４ －１．０９５ ０．６６７ ０．０２３ ０．３３５ ０．９５５～１．２４５

Ａ６ ０．７００ ０．８１７ ０．００７ ２．０１４ ０．４０６～９．９９０

Ａ７ ０．７６７ ０．６００ ０．０４１ ２．１５２ ０．６６４～６．９７２

Ａ８ ０．４９９ ０．４６１ ０．０００ １．６４８ ０．６６７～４．０６９

讨　论

肺癌术后是否复发是影响肺癌患者生存率的重要

因素［６］。影响肺癌术后复发的因素很多，包括肺癌病

理类型、ＴＭＮ 分期、皮生长因子受体 （ｅｐｉｄｅｒｍａｌ

ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＥＧＦＲ）突变、手术方式及术

后放化疗等等。目前对于肺癌术后预后研究主要有基

因标 志或 血 清标 志 物 等，包 括 ＤＢＮ１、ＣＡＣＮＢ３、

ＦＬＡＤ１、ＣＣＮＤ２等基因标志
［７８］；血清标志物有ＣＥＡ、

ＣＡ１２５、ＣＡ１９９等
［９］。从影像方面去预测肺癌患者生

存分析的研究很少，微小的残余癌研究是目前的热

点［１０１１］。本研究利用多层螺旋ＣＴ快速的时间分辨

力、空间高分辨力及强大后处理功能去测量肺癌病灶

强化后ＣＴ增值、测量肺癌体积及对血管进行分型，综

合其他危险因素研究肺癌术后复发的相关性及进行

ＥＮＳＣＬＣ的生存分析。

利用多层螺旋ＣＴ强大后处理功能对肺癌与血管

关系进行分析及测量肿块体积；ＣＴ后处理功能包括

ＭＩＰ、ＭＰＲ、ＣＰＲ及 ＶＲ等技术。为避免干扰因素得

到肿块实性部分真实ＣＴ值，测量肺癌ＣＴ强化净增

值时尽量避开空气或坏死部分，并测量肿块３处不同

区域ＣＴ值，取平均值。

利用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型对肺癌复发危险因素变量

进行筛选，肺癌复发危险因素中血管分型、强化后ＣＴ

增值、吸烟量及是否放化疗、病灶体积、ＴＮＭ 分期及

手术方式均有统计学意义（犘＜０．０５）。肺癌复发主要

和它特殊区域的肿瘤干细胞的激发或诱发有关，转移

４８７ 放射学实践２０１４年７月第２９卷第７期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊｕｌ２０１４，Ｖｏｌ２９，Ｎｏ．７



则有血管、淋巴管或气管等主要途径，ＣＩＳｓ或ＣＳＣｓ常

分布于血管壁内皮细胞区域［１２］。本研究中，ＥＮＳＣＬＣ

Ⅰ型ＣＴ血管分型的复发率为２８．５７％（１０／３５），Ⅱ型

的复发率为２４．２４％（８／３３），Ⅲ型的复发率为２３．０８％

（６／２６），Ⅳ型的复发率为２．７８％（１／３６）；Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ型

复发率较Ⅳ型高；这是因为Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ型均有血管走行

于肺癌病灶，血管遭到侵袭或破坏机率高，肺癌术后肺

癌干细胞分布于残存血管壁内皮细胞区域的机会亦

高，肺癌术后复发或转移的机率随之增高；而Ⅳ型中血

管走行于肺癌病灶外周，受到侵袭或破坏机会较少，肺

癌术后复发或转移的机率随之也低。

在对ＥＮＳＣＬＣ生存分析初步研究中，为了尽量减

少危险因素的交互作用，本课题对ＥＮＳＣＬＣ的选材的

病理类型为早期非小细胞肺癌，Ｔ１Ｍ０Ｎ０分期；在对

肺癌体积分类中，为便于分析本研究仅分为２ｃｍ＜直

径≤３ｃｍ和直径≤２ｃｍ两类；血管分型中，因表２中

显示Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ型复发率接近，而明显大于Ⅳ型，所以在

生存分析量化值时把Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ型分为“０”类型，而把

Ⅳ型分为“１”类型；同样强化后 ＣＴ增值≤２０ＨＵ、

２０～６０ＨＵ 及 ≥６０ＨＵ 的复发率分别为 ２．５％

（１／４０）、２１．１５％（１１／５２）及 ３４．２１％（１３／３８），所以

≤２０ＨＵ分为“１”类型，＞２０ＨＵ分为“０”类型；本文

研究ＥＮＳＣＬＣ强化净增值采用的２０、６０ＨＵ作为节

点，这是因为在肺部结节的ＣＴ动态研究中，良恶性结

节鉴别的节点强化后ＣＴ增值为２０及６０ＨＵ
［１５］，而

更多的强化后ＣＴ增值节点有待于进一步的研究。危

险因素中内部的关系及因素间交互作用亦有待于进一

步的研究。

在ＥＮＳＣＬＣ生存分析中，经 Ｃｏｘ模型筛选，对

ＥＮＳＣＬＣ生存有影响的因素包括ＣＴ血管分型、肺癌

大小、强化净增值、手术等因素均有统计学意义，犘＜

０．０５。其中血管分型中，Ⅳ型与Ⅰ型、Ⅱ型和Ⅲ型相

比，患者死亡的风险为０．３３５倍；肺癌大小中，２ｃｍ＜

直径≤３ｃｍ与直径≤２ｃｍ相比，患者死亡的风险为

２．０１４倍；强化后ＣＴ增值中，＞２０ＨＵ与≤２０ＨＵ的

患者相比死亡的风险为２．１５２倍，手术与未做手术患

者死亡的风险为１．６４８倍。这个结果和肺癌复发的筛

选结果相近，这是因为肺癌复发的入选危险因素也是

影响患者的生存时间Ｃｏｘ模型筛选的因素；例如ＥＮ

ＳＣＬＣ的ＣＴ强化净增值分析中，因肺癌的强化程度

并不与血管的大小成正相关性，肺癌的强化程度及峰

值与新生的肿瘤小血管（０．０２～０．１０ｍｍ）的相关性＞

大血管（直径＞０．１０ｍｍ）
［１５］，即强化程度低，表明新

生的肿瘤小血管密度小，强化程度高，表明新生的肿瘤

小血管密度就大，ＥＮＳＣＬＣ强化净增值≤２０ＨＵ时，

新生的肿瘤小血管密度低，术后残存的肿瘤血管几率

低，ＣＩＳｓ或ＣＳＣｓ存留于残存于肿瘤血管内皮细胞的

几率随之亦低，这样肿瘤复发的几率低，生存时间亦

长，反之亦然。

肺癌的复发危险因素包括ＴＮＭ分期、病灶体积、

强化后ＣＴ增值、血管分型等；ＥＮＳＣＬＣ的病灶血管分

型、强化后ＣＴ增值、病灶大小及手术史能明显影响

ＥＮＳＣＬＣ患者的生存时间。
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