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[摘要] 肺癌是发病率和死亡率最高的恶性肿瘤，严重威胁人类健康，因此提高肺癌的诊疗效率至关重要。人工

智能技术为肺癌的诊治带来了新思路，目前大量研究集中于肺部肿瘤的早期筛查、诊断、治疗和病程管理，以及研

发基于深度学习的计算机辅助诊断系统，并取得了显著效果。本文系统阐述了人工智能技术在肺部肿瘤早期筛查、

病理诊断、预后评估、手术导航和免疫治疗等方面的研究进展，相信人工智能技术必将为肺癌的诊治带来新的机

遇，并将有助于提高肺癌患者的总生存率和生活质量。
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[Abstract]　Lung cancer is a malignant tumor with the highest morbidity and mortality, which seriously threatens 
human health. It is important to improve the diagnosis and treatment efficiency of patients with lung cancer. Artificial 
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intelligence technology provides novel promising strategies for the diagnosis and treatment of patients with lung cancer. 
Numerous studies have focused on the early screening, diagnosis, treatment and health management of lung tumor, and the 
development of computer-aided diagnosis system based on deep learning technology, and achieved remarkable results. In this 
paper, we systematically reviewed the progress of artificial intelligence technology in early screening based medical imaging, 
pathological diagnosis, prognostic evaluation, surgical navigation and immunotherapy of lung tumors. It is believed that 
artificial intelligence technology will bring new opportunities for the diagnosis and treatment of lung cancer, and improve the 
overall survival and quality of life of patients with lung cancer.

[Key words]　artificial intelligence; lung neoplasms; pulmonary nodule; prognosis
[Acad J Sec Mil Med Univ, 2018, 39(8): 834-839]

肺癌的发病率和死亡率在全球排名第一，是

全球肿瘤相关死亡的主要原因。随着人类癌症基

因组的解码和针对驱动突变的疗法的出现，目前

治疗能更精确选择靶向特定基因进行治疗。与常

规化学治疗相比，靶向药物具有更高的反应率和

更少的毒性。此外，随着对肿瘤细胞与免疫系统

相互作用的深入理解，目前还发展出新的针对抗

肿瘤免疫的治疗策略[1]。然而，虽然研究人员在诊

断和治疗方面已取得显著进展，但晚期非小细胞

肺癌（non-small cell lung cancer，NSCLC）患者的 
5 年总体生存率变化不显著，且肺癌的发病率未见

明显下降[2]。对于肺癌只有做到“早期检测、正确

诊断、精准治疗”，才能从根本上延长患者生存

期，提高患者生活质量。人工智能为当前行业科

技化发展的核心特征，得益于计算机技术的发展

和硬件的提升，将人工智能用于医疗领域大大加

速了医学技术革命。鉴于肺癌的高发病率和高死

亡率，人工智能在肺癌中的研究和应用进展极为

迅速，本文就人工智能技术在肺癌中的应用现状

作一综述。

1　人工智能技术用于肺结节筛查

1.1　计算机辅助诊断（computer-aided diagnosis，
CAD）系统　目前，越来越多的肺结节在检查

中被发现，虽然大部分肺结节为良性病变，但仍

有较高比例的早期肺癌。直径＞3 cm 的肺结节

恶变的可能性非常高，因此需高度重视肺结节的

筛查。肺结节筛查工作量大，易漏诊，且医师在

检出肺结节后需准确判别其良恶性，为下一步治

疗提供建议。基于上述问题，科研人员和企业投

入大量物力和财力研发辅助医师筛查肺结节的人

工智能系统，以帮助放射科医师迅速定位疑似结

节，并提出诊断意见和治疗建议，从而减少误诊

和漏诊。基于此，各种 CAD 工具正不断开发，研

究表明 CAD 系统能帮助医师识别更多结节[3]；此

外，其还可通过结节容积法评估结节恶性肿瘤的恶

性程度和治疗反应，客观分析结节形态，优化工作

流程[4]。

1.2　结节图像数据库　CAD 系统可帮助放射科医

师早期快速定位疑似结节。然而，其在进行肺结

节检测、分类和定量评估时必须有一个完善、可

重复的计算机断层扫描（computed tomography，
CT）数据库，如肺图像数据库联盟（Lung Image 
Database Consortium，LIDC）和图像数据库资源计

划（Image Database Resource Initiative，IDRI）联

合建立的 LIDC/IDRI 数据库。该数据库由国家癌

症研究所发起，国家卫生研究院基金会推动，并由

食品药品监督管理局、7 个学术中心和 8 个医学影

像公司共同参与，包含 1 018 例病例，每例均包含

临床胸部 CT 扫描图像和相关的 XML 文件，且该

文件由 4 位经验丰富的放射科医师进行两阶段图像

注释。在初始阶段，每位放射科医师独立检查每

次 CT 扫描图像，并标记属于 3 种类型的病变（结

节≥3 mm、结节＜3 mm 和非结节≥3 mm）；在

第 2 阶段，每位放射科医师检查自己的标记和其他 
3 位放射科医师的匿名标记，给出最终意见。最

终该数据库包含至少 1 位放射科医师标记为“结

节”的 7 371 例病变，其中 2 669 例被至少 1 位
放射科医师标记为“结节≥3 mm”，且有 928 例
（34.7%）4 位放射科医师均进行了如此标记。

LIDC/IDRI 数据库为医学图像研究社区提供了一个

公开的参考，为推动 CAD 在临床实践中的发展、

验证和传播提供重要的医学影像研究资源[5]。我国

肺癌患者数量多，目前各大医院都有自己的肺结节 
CT 数据集，但尚未见类似 LIDC/IDRI 数据库的中

国版本。
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1.3　人工智能技术在肺结节筛查中的应用　有

学者研发了一种检测早期肺结节的新型 CAD 系
统，该系统主要由肺实质分割、结节候选检测、

特征提取（共 22 个特征）和结节分类 4 个部分

组成，并使用 LIDC/IDRI 数据集中的公开数据集

进行训练和测试。从 80 个 CT 扫描图像中选择 
6 400 张图片，共包含 978 个结节，由 4 位放射学

家标记。该 CAD 系统通过快速分割法将肺结节分

为 888 个真结节和 11 379 个假阳性结节，采用集

成分类器随机森林（random forest，RF）诊断良

恶性的准确率、灵敏度、特异度和受试者工作特

征（receiver operating characteristic，ROC）曲线

下面积（area under curve，AUC）分别为 93.2%、

92.4%、94.8% 和 97.6%；与支持向量机（support 
vector machine，SVM）分类器相比，其使用的 RF 
能降低假阳性率，获得更高的 AUC[6]。另有研究

者利用 LIDC/IDRI 数据集的图像开发了肺结节筛

查的 CAD 方法。该方法采用图像处理和模式识别

技术，还使用闵可夫斯基函数、距离度量、点度

量向量表示、三角度量和羊齿直径，最后应用遗

传算法选择最优模型和 SVM 进行分类；最终该方

法诊断良恶性的准确率、灵敏度、特异度分别为 
93.19%、92.75%、93.33%[7]。随后的一项研究也利

用 LIDC/IDRI 数据集中的图像开发了一种用于肺

结节分类的方法。该方法同样采用图像处理和模式

识别技术，并使用形状测量，通过形状图、比例测

量和基于圆柱的分析判别结节形状，随后将该方法

应用于 LIDC/IDRI 数据库中的 833 幅图像，并进

行 k 重交叉验证，最终其分类结节与非结节的平均

准确率为 95.33%[8]。

CT 检测肺结节所得图像为多维度图像。三

维卷积神经网络（convolutional neural network，
CNN）能充分利用肺结节的空间三维上下文信

息，采用多视角策略，提高二维 CNN 对肺结节的

分类和灵敏度，减少假阳性率。有研究对 CT 检测

肺结节的自动三维技术进行了综述，其中有几项研

究被认为有助于医疗诊断辅助工具的构建，但仍需

注意改善和优化算法，以提高对不同大小和形状的

不同种类结节的检测能力、与电子病历系统和相

关图像存档和通信系统的整合能力[9]。一项研究利

用三维 CNN 从 CT 图像中自动检测肺结节，与二

维 CNN 相比，三维 CNN 可对更丰富的空间信息

进行编码，通过分层提取更有代表性的特征[10]。另

一项研究利用三维多视点卷积神经网络（multiple 
view-convolution neural network，MV-CNN）对肺

结节进行分类，该网络具有链结构和有向无环图结

构，包括三维 Inception 和三维 Inception-ResNet；
对 LIDC/IDRI 数据集中的 CT 图像进行二值分类

（良性、恶性）和三元分类（良性、原发性恶性

和转移性恶性），可发现三维 MV-CNN 的性能

优于二维 MV-CNN，最终三维Inception 网络在二

值分类上的错误率为 4.59%，在三元分类的错误 
率为 7.70%[11]。

目前，基于人工智能技术的肺结节筛查大

赛也在迅速展开，比较知名的有天池医疗人工智

能大赛（TianCHi）、LUNA16 和 Kaggle 大赛。

TianCHi 以“人工智能辅助医疗决策”为主题开发

算法模型，检测 CT 图像中的肺结节区域；大赛

数据集包含数千份高危患者的低剂量肺部 CT 图
像（mhd 格式），每张图像包含一系列胸腔的多

个轴向切片，层厚＜2 mm，其原始图像为三维图

像，由不同数量的二维图像组成（https://tianchi.
aliyun.com/competition）。LUNA16 使用公开可获

得的 LIDC/IDRI 数据库，数据集中切片厚度均＜ 

2.5 mm，共有 888 份肺部 CT 样本，比赛参考标

准是 4 位放射科医师中有 3 位接受的＞3 mm 的结

节；参与者提出的算法模型灵敏度均超过 95%。4 位
放射科医师的最终观察表明，最好的人工智能系统

可以检出那些最初注释 LIDC/IDRI 数据的专家漏

诊的小结节[12]。Kaggle 数据集中有 1 000 张来自高

危患者的低剂量肺部 CT 图像（dicom 格式），每

张图像包含多个胸部的轴向切片；该比赛的任务是

建立一种自动化方法以确定患者是否会在 1 年内被

诊断出恶性肿瘤（https://www.kaggle.com/）。

2　人工智能技术用于肺癌病理诊断与分类

组织病理和细胞病理诊断是肺癌诊疗过程中

不可或缺的一环。有研究者拟通过人工智能技术对

不同类型肺癌（腺癌、鳞状细胞癌、小细胞癌）

进行分类，以提高病理诊断的准确性和稳定性。

该研究开发了一种利用深度卷积神经网络（deep 
convolution neural network，DCNN）的自动分类

方案，由 3 个卷积层、3 个池化层和 2 个全连接层

组成，显微图像的分辨率为 256×256 像素；为防
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根据病理切片富含的信息可对肺癌患者预后

进行精准的判断。一项研究使用肿瘤基因组图谱

（The Cancer Genome Atlas，TCGA）的 2 186 张

肺腺癌和肺鳞状细胞癌的石蜡组织切片的全扫描

图像以及 294 张组织微阵列（tissue microarray，

TMA）数据库的图像，抽取了 9 879 张图像的定

量特征并运用机器学习算法选取排名靠前的特

征，结果显示这些特征可以很好地预测肺腺癌 

（P＜0.003）和肺鳞状细胞癌（P＜0.023）患者的生

存时间；此外，利用 TMA 数据库中的数据验证评估

模型的准确性发现，其预测这 2 类肿瘤的准确性差

异有统计学意义（P＜0.036），结果充分表明自动获

取的病理图像特征可帮助预测肺癌患者的预后[14]。

3　人工智能技术预测肺癌患者的预后 

S e s e n  等 [ 1 5 ]利用贝叶斯网络（B a y e s i a n 
network，BN）结合肺癌临床数据为肺癌患者制定

个性化的生存预测和治疗选择。该研究基于英国肺

癌数据库（lung cancer audit database，LUCADA）

评估了 BN 进行生存预测和治疗选择的可行性，同

时比较了各种因果发现方法的性能，从专家知识

和数据中探寻最可行的网络结构，结果显示 BN 的
ROC AUC 仅为 0.75±0.03，而经 CAMML（causal 
minimum message length）混合因果结构发现算法

学习后其 AUC 可达 0.81±0.03。
Lynch 等[16]将线性回归、决策树、梯度增强

机（gradient boosting machine，GBM）、SVM 
和自定义集成等大量监督学习技术用于  SEER
（Surveillance，Epidemiology and End Results 
Program）数据库，通过对肿瘤分级、大小、阶段

和数量，以及患者性别、年龄的初选，对肺癌患者

的生存进行分类，最终比较不同方法的预测能力。

结果显示，预测性能最好的技术是自定义集成，

其根均方差（RMSE）值为 15.05。在生成的 5 个
单独模型中，最精确的模型为 GBM（RMSE 值为 
15.32），虽然 SVM 的 RMSE 值为 15.82，但统计

分析将其作为唯一生成独特输出的模型。表明这些

监督学习技术应用到肺癌 SEER 数据库中可以用来

评估患者的生存时间，告知患者护理决策的最终 
目标。

4　导航辅助的计算机视觉系统与肺癌诊疗

随着早期肺癌检出率的提高，肺癌治疗理念

也发生相应改变，目前认为不仅要消除肿瘤，还

要最大程度保留肺功能。因此，介入消融、胸腔

镜切除等微创手术治疗肺癌的方式进入了“段时

代”。通过影像检查进行肿瘤及周边组织的三维重

建可以对肺癌手术评估精准到肺支气管段、术前模

拟手术导航、术中全程三维量化实时导航，最终实

现全面、准确和直观助力肺癌的精准手术或微创治

疗。具体来说，手术前通过智能手段精准定位出病

灶位置及病灶与周围血管、气管、支气管段的空间

毗邻关系，从而通过交互式三维模型实施虚拟手

术。术中将影像实时交互定量化技术带入微创介入

图 1　人工智能技术识别肺癌病理图像时

分类正确和错误的典型图例 [13]

Fig 1　Sample images of correctly classified and 

misclassified carcinoma identified by artificial intelligence[13]

A: Adenocarcinoma; B: Squamous cell carcinoma; C: Small 

cell carcinoma

止过度拟合，通过旋转收集图像增强、翻转、过

滤，利用三重交叉验证对分类精度进行评估，结

果约 71% 的图像可被正确分类[13]。该技术在识别

肺癌细胞病理学过程中分类正确和错误的典型图 

例见图 1[13]。
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导航，机器人全程实时定位手术器械，临床医师根

据需要任意调整分割面的位置、角度、曲度，调整

进针点、进针角度和深度、进针路径及消融范围

等。该方式对各类胸腹部肿瘤微创介入手术（如射

频消融、微波消融、冷冻消融等）均能起到辅助作

用，智能外科理念在手术治疗的各个环节都会得到 
体现。

在支气管镜检查中，导航辅助的计算机视觉

系统是极具吸引力的低成本解决方案，其可以指导

内窥镜医师对周围病变进行活组织检查和组织学分

析。有研究提出一种解耦的深度学习体系结构，

将输入帧投射到 CT 渲染的领域，允许从特定患者

的 CT 扫描数据中进行离线训练。在图形处理单元

（graphic processing unit，GPU）上实现了一个完

整的卷积网络体系结构，并在一个包含 32 个视频

序列和 60 000 帧的伪数据集上进行测试；研究结

果显示该体系的平均深度估计精度为 1.5 mm，比

传统的输入帧直接深度估计高出 60%，计算时间

为 30 ms，估计的深度与真实情况相似[17]。计算机

辅助技术在肺癌切除中应用的研究较多，一项研究

分析了机器人辅助胸椎手术（robot-assisted thoracic 
surgery，RATS）与视频辅助胸椎手术（video-
assisted thoracic surgery，VATS）对 NSCLC 患者肺

叶切除的可行性和安全性；该研究纳入了 12 项队

列研究，共 60 959 例患者，结果显示 RATS 术后

死亡率明显低于 VATS，但这与其中 6 项匹配研究

的结果不一致，两种术式的发病率差异并无统计

学意义[18]。另一项研究开发了一套基于知识的治

疗规划算法，并将该算法应用于行立体定向体放

射治疗（stereotactic body radiotherapy，SBRT）的

肺癌患者。该研究纳入了治疗肺癌患者的 105 个 
SBRT 计划，包括 97 个调强放射治疗（intensity-
modulated radiotherapy，IMRT）、6 个旋转调强

放射治疗（volumetric-arc radiotherapy，VMAT）

和 2 个三维适形放射治疗（conformal radiation 
therapy，CRT），结合上述技术进行基于知识的模

型（knowledge-based model，KBM）训练，多次验

证结果表明 KBM 可用于产生与临床计划相当的肺

癌 SBRT 计划[19]。

5　人工智能技术预测肺癌的免疫治疗疗效

肿瘤免疫治疗是近几年肿瘤治疗领域最成功

的方法之一，免疫治疗方法很多，其中免疫检查点

抑制剂是国际肿瘤免疫治疗的主要方向。T 淋巴细

胞为人体免疫细胞，其表面表达程序性死亡蛋白 1
（programmed cell death 1，PD-1），正常情况下能

识别感染细胞并予以破坏，而肿瘤细胞表面表达程

序性死亡蛋白配体 1（programmed cell death ligand 
1，PD-L1），其与 T 淋巴细胞表面的 PD-1 结合后

使 T 淋巴细胞失去鉴别能力，从而无法识别和杀

死肿瘤细胞。PD-1 抑制剂可结合 PD-1，使 T 淋巴

细胞重新识别并摧毁肿瘤细胞。该疗法的目的是调

动人体自身的免疫系统，阻断 PD-1/PD-L1 信号通

路，促使肿瘤细胞死亡，提高患者总生存率和生

活质量。如 PD-L1 抑制剂 durvalumab 可延长局部

晚期不可切除的Ⅲ期 NSCLC 患者的无疾病进展时

间（progression-free survival，PFS），durvalumab 
组患者的中位 PFS 远高于安慰剂组（16.8 个月 vs 
5.6 个月）[20]。然而，针对免疫检查点的治疗并非

对所有患者有效，目前主要是通过检测肿瘤细胞的  
PD-L1 表达水平判断疗效。Keynote-042 研究显示 
PD-L1 的表达与疗效密切相关，PD-L1 表达水平

越高，免疫治疗给 NSCLC 患者带来的获益越明 
显[21]。PD-L1 检测方法简单、方便、直接，对染色

技术要求不高，但存在较多问题：（1）医疗资源

的不平衡导致检测方法和流程统一性差；（2）医

师判读主观性过强，主要根据形态学和阳性染色分

布，存在肿瘤异质性、组织细胞染色、非特异性染

色等多种干扰因素，为准确评估染色结果，病理科

一般会安排 2 位合格医师对同一检测结果实行背靠

背判读，不一致时则请第 3 位医师或科内讨论，占

用了医师正常工作时间；（3）创造性差，显微镜

下病理医师只能判断是否染色和染色强度，难以给

出定量数据，而阳性染色的定量以及与周围组织的

空间距离可能有助于预测疗效和评估预后。

人工智能技术已成功应用于肿瘤病理图片中

肿瘤细胞的分割、识别，也能准确定量免疫组织化

学染色结果。深度学习技术同样可用于识别肺癌组

织中 PD-L1 的表达，且其结果的客观性和重复性

强，不存在人为误差；此外，其还能识别切片中的

淋巴细胞、肿瘤细胞和间质，通过三维重建显示各

种细胞间的空间分布，而这种空间分布也是判断免

疫治疗疗效的潜在因素之一[22]。

综上所述，人工智能技术在肺癌早期筛查、

病理诊断和分类、预后评估、手术导航和免疫治疗

等方面都取得了一定进展，证实了人工智能技术在
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肺癌诊疗中的可行性。然而，由于缺乏具体的临床

应用场景、标准的数据库（尤其是国内）、统一的

规范或专家共识以及相应的国家政策法规，肺癌人

工智能的落地还需较长一段时间，尚需科研工作者

和企业踏实建立自己的数据库和行业标准，突破技

术瓶颈，为肺癌人工智能的发展作贡献。
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