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摘 要: 超声通过评估甲状腺结节的形态学特征及血供特征去判断其恶性风险,目前已成为甲状腺检查中最常用的方

法,但存在主观依赖性、经验依赖性等缺点。随着超声影像组学的不断发展,其逐渐被用于甲状腺结节的临床诊疗,目前

主要应用于术前预测甲状腺结节的良恶性、预测甲状腺癌患者是否存在淋巴结转移、探讨超声影像组学与甲状腺癌分子

生物学的关系及预测甲状腺癌患者预后等方面。超声影像组学应用于甲状腺结节临床诊疗将有助于提高超声检查准确

性、减少不必要的穿刺活检、优化患者临床治疗方式,从而推动甲状腺癌的精准诊疗。
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  甲状腺结节(thyroidnodule,TN)是指在甲状腺

内的肿块,吞咽时随甲状腺活动而上下移动,是临床常

见的疾病,可由多种病因引起。TN非常多见,19%~
68%的普通人可检出TN,其中大多数为不具有临床

意义的良性结节[1]。目前诊断TN的良、恶性主要依

靠影像学检查、超声引导下穿刺活检和术后病理诊

断[2]。在现有的影像学诊断方法中,超声因检查简单、
价格低廉、无创、灵敏等独特优势,已经成为TN临床

诊疗的首选影像学诊断方法之一[3]。然而超声医师对

于TN的良恶性判读具有操作者主观性及经验依赖

性,这为TN临床诊疗决策带来不确定性,这可能导致

TN过度诊断和过度治疗。
人工智能近年来发展迅猛,其在医学图像的识别

及分析的天然领域优势也不断显现,并逐渐应用于超

声医学。影像组学是人工智能应用于医学的新兴事

物,其通过计算机提取超声影像信息,凭借对海量影像

数据信息进行更深层次的挖掘、预测和分析来辅助诊

断医师做出最准确的诊断[4-5]。近年来,使用超声医学

图像进行研究的超声影像组学发展迅速,广泛应用于

TN良恶性的鉴别诊断及对其侵袭性评估等方面[6-9],
本文就超声影像组学在TN临床诊疗的研究现状及发

展前景做一综述。
1 超声影像组学定义及工作流程

影像组学一词由荷兰学者PhilippeLambin等在

2012年正式提出,它是指采用自动化算法从医学图像

的感兴趣区内提取出大量的特征信息作为研究对象,
并进一步采用多样化的统计分析和数据挖掘方法从大

批量信息中提取和剥离出真正起作用的关键信息,最
终用于疾病的辅助诊断[10-12]。影像组学最初从计算机

断层扫描图像中提取信息,随着影像组学逐步发展,磁
共振成像、超声、正电子发射断层扫描、病理等医学影

像相继进入影像组学研究范畴,随之诞生了放射组学、
超声组学、基因组学等分支。将超声图像应用于影像

组学,则称为超声影像组学。
超声影像组学工作流程概括为从超声图像中提取

信息,将其转换为特征数据,并对其进行分析,主要步

骤为[13-14]:①标准化图像采集:根据入组标准,收集所

需的医学影像;②感兴趣区分割:是指在原始影像图像

上勾画出研究区域(如肿瘤)作为感兴趣区。常用的分

割方法有手动分割法、半自动分割法、自动分割法,但
是没有通用的分割方法,因为手动分割能人为最大程

度分割目标区域,所以既往研究大多数采用手动分割

方法;③图像特征提取:提取的特征例如形态学特征、
一阶特征、二阶特征、高阶特征等;④特征选择:提取大

量的特征后,为了避免维数灾难与模型的过拟合,需要

进行特征选择,特征选择又叫降维,最经典的两种方式

为主成分分析法和最小绝对收缩和选择算法;⑤建立

模型:当前流行的机器学习模型有随机森林、支持向量

机、k近邻算法、极度梯度提升树、逻辑回归等,因逻辑

回归模型简单易行,其成为最受欢迎且常用的监督分
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类器。经过上面几个步骤后,最后将建立的超声影像

组学模型用于辅助疾病的临床诊疗等方面。
2 超声影像组学在TN临床诊疗中的应用

2.1 超声影像组学术前预测TN的良恶性 超声影

像组学通过定量分析TN超声图像,深入挖掘图像信

息,发现肉眼无法检测到的超声图像特征,从超声图像

中寻找可区分TN良恶性的特征,从而无创地评估TN
恶性风险程度。目前研究显示,二维超声(two-dimen-
sionalultrasound,2DUS)图像的影像组学特征建立的

影像组学模型可以区分TN良恶性,并且影像组学展

示出良好的鉴别能力,如LUOP等[15]通过分析 TN
二维超声(2DUS)图像建立TN良恶性预测模型,发现

超声影像组学能鉴别甲状腺良恶性肿瘤。临床往往使

用多种技术去鉴别疾病,并且多技术诊断疾病往往优

于单一技术。使用单一模态超声影像组学以显示出良

好的良恶性鉴别能力,多模态的超声影像组学是否也

同样具备鉴别良恶性的能力? ZHAOCK等[16]通过

提取TN二维超声(2DUS)及剪切波弹性成像(shear
waveelastography,SWE)图像的影像组学特征去鉴别

TN的良恶性,发现两者的联合影像组学模型可以准

确区分恶性和良性TN,与ACRTI-RADS指南[17]相

比,降低了TN不必要的穿刺活检。GUOSY等[18]使

用二维超声(2DUS)图像和超声造影(contrasten-
hancedultrasound,CEUS)图像提取影像组学特征建

立多个超声影像组学模型,每个超声影像组学模型的

诊断效能与高级超声诊断医师相似,并且多模态超声

影像组学模型比单一超声影像组学模型具有更好的诊

断性 能,证 明 基 于 二 维 超 声 (2DUS)及 超 声 造 影

(CEUS)的超声影像组学特征具有较高的诊断性能,且
两者结合具有更好的临床价值。ZHAOCK等[16]及

GUOSY 等[18]的 研 究 结 果 显 示,基 于 二 维 超 声

(2DUS)图像、剪切波弹性成像(SWE)图像及超声造

影(CEUS)图像的影像组学能准确诊断甲状腺癌,并且

多模态超声影像组学能更准确地预测TN恶性风险程

度。影像组学不仅具有鉴别良恶性的能力,还能辅助

超声医师更好地进行TN良恶性的鉴别,如PARKV
Y等[19]使用二维超声(2DUS)图像建立超声影像组学

评分模型,预测甲状腺恶性肿瘤,发现当超声影像组学

评分与ACR或ATA指南相结合时,超声诊断医师预

测甲状腺恶性肿瘤的特异性、准确率和精确率均增加,
并降低了不必要的甲状腺细针穿刺活检。

综上影像组学能在术前诊断甲状腺癌,并且不逊

色于现有的TN风险分层指南,还能辅助超声医师诊

断甲状腺癌,对术前无创诊断甲状腺癌具有积极作用。
2.2 超声影像组学预测甲状腺癌淋巴结转移 甲状

腺癌成为近年发病率上升最快的恶性肿瘤之一,其中

诊断甲状腺乳头状癌(papillarythyroidcarcinoma,
PTC)患者最常见。虽然大多数PTC患者预后较好,

但是部分患者易发生颈部淋巴结转移,淋巴结转移后

大多数患者预后差。因此,术前准确评估PTC患者的

淋巴结是否转移至关重要。然而目前超声、放射等传

统影像学诊断方法在准确评估甲状腺癌患者淋巴结有

无转移方面有所不足,因此需要一种新的方法辅助医

生评估甲状腺癌患者淋巴结有无转移。
2.2.1 超声影像组学预测甲状腺癌颈中央区淋巴结

转移 颈部中央区(即Ⅵ区)是最常见的淋巴结转移部

位,是局部复发或影响生存的不良预后因素。既往研

究发现PTC患者术前应用超声影像组学可准确预测

颈中央区淋巴结转移,诊断效能优于传统影像诊断方

法。黄云霞等[20]通过提取二维超声图像特征去建立

超声影像组学模型,发现超声影像组学能准确地预测

PTC患者的Ⅵ区淋巴结有无转移,并且超声影像组学

模型的诊断效能优于传统医学影像诊断模式。SHIY
等[21]从原发PTC患者的超声图像中提取影像组学特

征并根据这些特征构建极度梯度提升树模型,发现极

度梯度提升树模型诊断效能优于超声诊断医生,表明

基于超声影像组学可预测PTC患者的颈中央区淋巴

结转移情况。仅使用图像的超声影像组学已经可以对

PTC患者是否存在颈中央区淋巴结转移,那么加上临

床危险因素的多模态是否会具有更高的诊断效能?
JINPL等[22]从PTC伴桥本甲状腺炎患者的二维超

声(2DUS)图像中提取特征,建立临床特征联合超声影

像组学评分模型,发现联合模型在诊断PTC伴桥本甲

状腺炎患者的颈中央区淋巴结转移方面具有良好的诊

断性能。ZHOUSC等[23]使用多变量Logistic回归

分析超声影像组学特征、年龄、TG水平、TPOAB水平

及超声报告淋巴结的状态等临床危险因素,建立超声

影像组学加临床危险因素的综合预测模型,该模型术

前能良好地预测PTC患者颈中央区淋巴结是否存在

转移。
以上研究表明超声影像组学能无创地准确预测

PTC患者术前颈部中央区淋巴结有无转移,预测效能

优于传统影像诊断模式,并且临床危险因素加上超声

影像组学特征的联合模型具有良好的预测性能。
2.2.2 超声影像组学预测甲状腺癌侧颈区淋巴结转

移 PTC患者淋巴结转移最常见的为颈中央区淋巴

结转移,少数会出现侧颈区淋巴结转移,一旦出现颈侧

区淋巴结转移应进一步行手术清扫,但手术创面大、范
围广、并发症发生概率增加[24]。目前研究认为基于单

一超声图像的超声影像组学可以预测PTC患者是否

存在颈侧区淋巴结转移。PARKVY等[25]从PTC患

者二维超声(2DUS)图像中提取到14个选定的超声影

像组学特征,发现超声影像组学特征能良好地区分颈

侧区淋巴结有无转移,在训练队列及验证队中的AUC
分别为0.71、0.62,虽然提取的影像组学特征在验证

队列中的鉴别性能略低,但证明了仅原发肿瘤超声图
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像的影像组学特征就能预测PTC患者颈侧区淋巴结

有无转移。单一模态的超声影像组学已被证明可预测

PTC患者是否存在颈侧区淋巴结转移,那么加上临床

危险因素是否可具有更高的预测效能? TONGYY
等[26]从二维超声(2DUS)图像中提取超声影像组学特

征构建超声影像组学模型,同时使用多变量逻辑回归

算法建立了整合独立临床变量和超声影像组学特征的

列线图,发现超声影像组学特征和超声影像组学列线

图术前能良好地区分颈中央区和侧颈区淋巴结转移患

者。在TONGYY等[27]的另一项研究中,他们从术

前二维超声(2DUS)图像中提取影像组学特征,使用提

取到的影像组学特征和选定的临床特征进行多变量逻

辑回归建立影像组学列线图,发现影像组学特征与侧

颈区淋巴结转移显著相关,由影像组学特征、超声医师

和放射医师诊断报告组成的列线图能良好评估PTC
患者侧颈区淋巴结是否转移,训练集及测试集 AUC
分别为0.946和0.914,高于PARKVY等[25]的研

究,说明超声影像组学加上临床危险因素的整合模型

能较准确地预测PTC患者侧颈区淋巴结有无转移。
以上研究表明超声影像组学可无创地准确预测PTC
患者侧颈区淋巴结是否转移,相对于单模态的超声影

像组学模型,超声影像组学加上临床危险因素联合模

型能更准确地预测PTC患者侧颈区淋巴结是否转移。
综上所述,基于超声影像学技术构建的影像组学可以

在术前区分PTC患者颈部淋巴结有无转移,无论是对

于中央区还是侧颈区淋巴结转移都具有良好的鉴别能

力。影像组学特征与临床资料相结合的列线图对于鉴

别PTC患者颈部淋巴结转移情况具有非常好的鉴别

能力。
2.3 超声影像组学预测甲状腺癌与分子生物学特性

的关系 早期正确诊断甲状腺恶性结节对治疗至关重

要,病理结果被认为是诊断TN的最准确和可靠的标

准。病理检查发现,PTC患者的BRAF基因常伴有突

变,BRAFV600E是甲状腺癌中最常见的突变基因,与
PTC密切相关[28-29]。超声影像组学预测甲状腺癌是

否存在突变基因BRAFV600E是当前的热点研究方向

之一。目前认为单一模态的超声影像组学可以预测

PTC患者是否存在BRAFV600E基因突变。YOONJ
H等[30]从527例PTC患者的术前二维超声(2DUS)
图像进行特征提取并生成影像组学模型,多变量逻辑

回归分析显示影像组学模型是BRAFV600E突变重要

因素,表明超声影像组学在预测PTC患者是否存在

BRAFV600E基因突变具有价值。单一模态的超声影

像组 学 已 被 验 证 可 预 测 PTC 患 者 是 否 存 在

BRAFV600E基因突变,按临床经验来说,基于多个超

声技术的多模态超声影像组学也应具有预测价值或者

是更高的预测价值。WANGYG等[31]从二维超声

(2DUS)图像、剪切波弹性成像(SWE)图像中提取超

声影像组学特征,使用这些影像组学特征开发剪切波

弹性成像(SWE)模型、二维超声(2DUS)模型以及二

维超声(2DUS)加剪切波弹性成像(SWE)联合模型,
这3个模型AUC分别为0.952、0.792和0.985,说明

联合模型对PTC患者是否存在BRAFV600E基因突

变具有更好地预测价值。使用基于超声技术建立的影

像组学在预测PTC患者是否存在BRAFV600E基因

突变方面具有价值,超声影像组学加上临床危险因素

是否会具有更好的预测模型呢? TANGJJ等[32]从超

声图像中提取影像组学特征并计算放射组学评分,随
后进行单变量和多变量逻辑回归分析,确定影像组学

评分、成分和纵横比是BRAF状态的独立预测因素并

建立影像组学列线图,列线图在训练集(AUC0.685
vs.0.592)和验证集中(AUC0.651vs.0.622)的预测

能力均优于超声影像组学模型,说明影像组学与临床

危险因素相结合能更好的PTCM 患者的BRAF基因

的状态。
以上研究表明超声影像组学预测PTC患者是否

存在BRAF突变基因具有重要价值,多模态超声影像

组学预测价值高于单模态超声影像组学,超声影像组

学与临床危险因素相结合具有更好地预测效能。目前

大多数都是基于二维超声(2DUS)及剪切波弹性成像

(SWE)图像的超声影像组学模型预测PTC患者是否

存在BRAF突变基因,但基于超声造影(CEUS)图像

是否可以预测PTC患者是否存在BRAF突变基因研

究较少,这也许是未来进一步的研究方向。
2.4 超声影像组学评估PTC患者的预后 尽管PTC
是甲状腺癌预后良好的组织学类型,但仍有小部分

PTC患者预后不好。既往研究表明超声影像组学可

作为PTC患者疾病风险分级评估工具,对医师制定个

性化临床治疗方案及评估PTC患者预后具有积极地

辅助作用。PARK V Y 等[33]开发了基于二维超声

(2DUS)的影像组学特征,以估计PTC患者的无病生

存期,在COX回归中构建了影像组学评分模型,结果

表明超声影像组学模型在评估无病生存率方面优于临

床病理模型(一致性指数:0.777vs0.721),这表明超

声影像组学特征可作为潜在影像生物学标志物去预测

PTC患者预后。但由于PTC患者整体预后较好,目
前影像组学对于PTC患者预后的研究相对来说比较

少,期待后面相关学者的进一步研究。
3 超声影像组在TN诊疗中目前存在的挑战

虽然超声影像组学目前研究形势蒸蒸日上,但是

影像组学毕竟是一种新晋的研究方法,其研究的整个

流程中也有着亟待解决的难题:①由于法律和伦理的

限制,目前超声影像组学以单中心研究回顾性分析为

主,样本数据量少这是不可避免,多中心、大样本、前瞻

性是未来研究发展的大趋势;②目前超声影像组学整

个研究过程缺乏统一的标准,超声影像组学想进一步
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发展,必然要建立一个统一的标准并且认真严格的执

行;③超声影像组学是医工结合领域的研究,但是当前

的计算机的运行代码及过程大多数不公开,未来超声

影像组学想要更有说服力,医工结合、多学科合作研究

使整个项目能复现是大势所趋;④由于超声影像组学

依赖于大样本,要想超声影像组学有更大地泛化能力,
建立一个属于超声影像的公开科研数据库是当前亟需

解决的问题。
4 超声影像组学在TN诊疗的应用前景

在当前大数据和精准医疗的时代背景下,建立术

前准确预测甲状腺癌、评估甲状腺癌侵袭性、前瞻性预

测甲状腺癌患者预后的超声影像学智能化体系,对当

前甲状腺癌精准临床诊疗具有非常重要的意义。影像

组学是一个多学科交叉的新兴领域,将影像组学特征

与其他组学信息结合指导TN患者临床精准诊疗具有

广阔的应用前景,并且多模态、多组学研究是当下研究

的热点[34-35],多模态、多组学数据联合应用可以有效预

测疾病的诊断、预后和治疗。基因组学、蛋白质组学、
转录组学、微生物组学、代谢组学、病理组学、临床症

状、环境因素和疾病网络等与超声影像组学的综合研

究将是未来TN的重要研究方向之一。
综上所述,近年来随着人工智能的发展,医工结合

领域下的超声影像组学也得到了迅猛的发展,尤其当

前影像组学重要研究领域-深度学习的进一步研究,
超声影像组学将在TN的诊疗、预测、预后等提供定量

分析,有望为TN患者的精准诊疗提供准确、定量的医

学依据,发展前景十分广阔。
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