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·诊治分析·

CT 人工智能技术检查指标联合 miR-33a-5p 鉴别
诊断亚实性结节型肺腺癌浸润程度的价值
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【摘要】　目的　探讨CT人工智能技术检查指标联合miR-33a-5p鉴别诊断亚实性结节型肺腺癌浸润程度的价

值。方法　回顾性选取2021年4月—2023年2月首都医科大学大兴教学医院收治的98例亚实性结节型肺腺癌患者为研究

对象。收集患者的临床资料，所有患者行胸部CT扫描，将扫描后的图像导入人工智能肺结节辅助诊断系统以完成自

动检测和智能分析，采用PCR法检测肺组织miR-33a-5p相对表达量。根据肺组织病理检查结果将患者分为浸润组（38
例）和微浸润组（60例）。采用多因素Logistic回归分析探讨亚实性结节型肺腺癌浸润程度的影响因素，采用ROC曲

线分析CT人工智能技术检查指标、miR-33a-5p及其联合鉴别诊断亚实性结节型肺腺癌浸润程度的价值。结果　浸润

组病灶-肺界面清晰者占比、有分叶征者占比、有毛刺征者占比高于微浸润组，结节平均直径、平均CT值大于微浸润

组，miR-33a-5p低于微浸润组（P＜0.05）。多因素Logistic回归分析结果显示，病灶-肺界面、分叶征、毛刺征、结节

平均直径、平均CT值是亚实性结节型肺腺癌浸润的独立危险因素，miR-33a-5p是亚实性结节型肺腺癌浸润的独立保

护因素（P＜0.05）。ROC曲线分析结果显示，病灶-肺界面、分叶征、毛刺征、结节平均直径、平均CT值、miR-33a-
5p、联合检测鉴别诊断亚实性结节型肺腺癌浸润程度的AUC分别为0.654〔95%CI（0.542～0.766）〕、0.641〔95%CI
（0.528～0.754）〕、0.650〔95%CI（0.539～0.762）〕、0.709〔95%CI（0.602～0.816）〕、0.670〔95%CI
（0.565～0.776）〕、0.759〔95%CI（0.666～0.852）〕、0.935〔95%CI（0.872～0.998）〕。结论　CT人工智能技

术检查指标中的病灶-肺界面、分叶征、毛刺征、结节平均直径、平均CT值是亚实性结节型肺腺癌浸润的独立危险因

素，而miR-33a-5p是亚实性结节型肺腺癌浸润的独立保护因素，且上述指标联合检测对亚实性结节型肺腺癌浸润程度

的鉴别诊断价值较高。
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【Abstract】　Objective　To investigate the value of CT artificial intelligence technology examination indexes combined 
with miR-33a-5p in differential diagnosis of the invasive degree of solitary subsolid nodular lung adenocarcinoma. Methods　
A total of 98 patients with solitary subsolid nodular lung adenocarcinoma admitted to Daxing Teaching Hospital, Capital Medical 
University from April 2021 to February 2023 were retrospective selected as the research subjects. The clinical data of the patients 
were collected, and all patients underwent chest CT scans, the scanned images were imported into the artificial intelligence-
assisted pulmonary nodule diagnosis system for automatic detection and intelligent analysis. miR-33a-5p relative expression level 
was detected by PCR. Patients were divided into invasive group (n=38) and microinvasion group (n=60) based on the pathological 
results of lung tissue. Multivariate Logistic regression analysis was used to explore the influencing factors of invasive degree of 
solitary subsolid nodular lung adenocarcinoma. ROC curve was used to explore the value of CT artificial intelligence technology 
examination indexes, miR-33a-5p and their combined in differential diagnosis of the invasive degree of solitary subsolid nodular 
lung adenocarcinoma. Results　The proportion of patients with clear lesion-lung interface, lobulation sign, spiculation sign in 
invasive group were higher than those in microinvasion group, average nodule diameter, and average CT value were larger than 
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those in microinvasion group, and miR-33a-5p was lower than that in microinvasion group (P < 0.05) . Multivariate Logistic 
regression analysis showed that the lesion-lung interface, lobulation sign, spiculation sign, average nodule diameter, and average 
CT value were independent risk factors for invasive degree of solitary subsolid nodular lung adenocarcinoma, miR-33a-5p was a 
independent protective factor for invasive degree of solitary subsolid nodular lung adenocarcinoma (P < 0.05) . ROC curve analysis 
showed that the AUC of the lesion-lung interface, lobulation sign, spiculation sign, average nodule diameter, and average CT 
value and miR-33a-5p in differential diagnosis of the invasive degree of solitary subsolid nodular lung adenocarcinoma was 0.654 
[95%CI (0.542-0.766) ] , 0.641 [95%CI (0.528-0.754) ] , 0.650 [95%CI (0.539-0.762) ] , 0.709 [95%CI (0.602-0.816) ] , 0.670 
[95%CI (0.565-0.776) ] , 0.759 [95%CI (0.666-0.852) ] , 0.935 [95%CI (0.872-0.998) ] , respectively. Conclusion　Among 
CT artificial intelligence technology examination indexes, lesion-lung interface, lobulation sign, spiculation sign, average nodule 
diameter, and average CT value are independent risk factors for invasion of solitary subsolid nodular lung adenocarcinoma, miR-
33a-5p is a independent protective factor for invasion of solitary subsolid nodular lung adenocarcinoma. Combination of above 
indexes has high value in differential diagnosis of the invasive degree of solitary subsolid nodular lung adenocarcinoma.

【Key words】　Adenocarcinoma of lung; Multiple pulmonary nodules; Neoplasm invasiveness; Artificial intelligence; 
MicroRNAs; Diagnosis, differential

疾病（高血压、糖尿病、冠心病）。

1.2.2　CT人工智能技术检查

选取Aquilion ONE型320排CT机（日本东芝）。患者取

仰卧位，上举双臂，由胸廓入口扫描至肺底。管电压、管

电流分别设置为120 kV、150～300 mA，螺距为1.4、层厚为 
1.5 mm、重建层厚为1 mm、矩阵为512×512。注射对比剂

（碘海醇注射液，350 mgI/ml），注射速率为4.0 ml/s、剂量为

1.0～1.2 mg/kg；注射完成后，采用灌注跟踪软件在同一层面

行两期动态扫描。将扫描后的图像导入人工智能肺结节辅助

诊断系统以自动识别并勾画病灶所在的每一层薄层CT影像图

像的感兴趣区。由两名工作经验＞10年的影像科诊断医师在

不知患者随访结果的条件下进行图像分析，并由另一位工作

经验＞20年的影像科诊断医师审核，审核无误或矫正后再由

软件自动生成相关的定量参数，包括结节位置、结节类型、

病灶-肺界面情况、有无分叶征、有无毛刺征、有无空气支气

管征、有无胸膜牵拉或凹陷征、结节平均直径、平均CT值。

1.2.3　miR-33a-5p检测

取肺腺癌肿瘤组织后迅速将其置于液氮中冷冻，并冻

存于－80 ℃超低温冰箱中，研磨组织成粉末状并进行过

滤处理，加入Trizol裂解样本（美国INVITROGEN）。依据

RNA抽提试剂盒说明书对组织中的总RNA进行提取。根据

反转录试剂盒（美国INVITROGEN）指导说明书进行反转

录以得到cDNA。选取iCycler iC型实时荧光定量PCR仪（美

国BIO-RAD公司）对miR-33a-5p进行扩增。以U6为内参，

反应条件：95 ℃预变性3 min，95 ℃再变性30 s，58 ℃退

火30 s，72 ℃延伸30 s，40个循环。miR-33a-5p上游引物

为：5'-GTGCATTGTAGTTGCATTGCA-3'，下游引物为：

5'-GTGCAGGGTCCGAGGT-3'。采用2－ΔΔCt法计算miR-33a-
5p相对表达量。

1.3　病理检查

取肺腺癌肿瘤组织，常规用甲醛溶液固定，使用苏木

素-伊红染色。所有病理标本由具有丰富肺部疾病诊断经验

的高年资病理科医师进行诊断。病理检查结果分为浸润前病

变、微浸润性腺癌、浸润性腺癌、浸润性腺癌变异型，浸润

研究显示，肺癌是全球发病人数第二位、死亡人数第一

位的癌症，2020年全球肺癌新发病例数为220万例，死亡人数

高达180万例［1-2］。在众多类型的肺癌中，腺癌是常见类型，

约占肺癌的40%［3］。但由于肺腺癌在早期症状不明显，加之

传统影像学检查难以准确鉴别，早期诊断具有重要意义［4］。

CT技术以其高分辨率、多平面重建和三维成像等优势已成为

临床常规检查手段，但由于亚实性结节的形态特征与其他良

恶性肺部疾病相似，传统的CT诊断方法难以满足对其早期诊

断的需求［5］。人工智能技术被定义为一种精确的医学模型，

其在治疗、学习和分析方面的巨大潜力被逐渐认识到［6］。人

工智能的应用可为影像学检查提供许多诊断依据。微小RNA
（microRNA，miRNA）作为一种重要的基因表达调控分子，

近年来在肿瘤学研究中备受关注。miR-33a-5p作为miRNA家

族的一员，研究表明，其异常表达与非小细胞肺癌患者预后

密切相关［7］。故miR-33a-5p可能成为肺腺癌早期诊断和预后

评估的重要生物标志物。本研究分析CT人工智能技术检查指

标联合miR-33a-5p鉴别诊断亚实性结节型肺腺癌浸润程度的

价值，现报道如下。

1　对象与方法

1.1　研究对象

回顾性选取2021年4月—2023年2月首都医科大学大兴教

学医院收治的98例亚实性结节型肺腺癌患者为研究对象。纳

入标准：（1）符合《早期肺癌诊断中国专家共识（2023年
版）》［8］中亚实性结节型肺腺癌的诊断标准；（2）年龄≥18
岁，肿瘤分期为ⅠA1～ⅠA3期；（3）CT人工智能技术检查及

病理诊断前均未接受放射、靶向治疗等；（4）能积极配合检

查者。排除标准：（1）合并其他恶性肿瘤者；（2）合并凝血

功能障碍者；（3）合并肺部严重感染者；（4）碘造影剂过敏

者；（5）合并肝、肾功能不全者；（6）合并自身免疫性疾病

者；（7）合并局部或全身感染者。本研究经首都医科大学大

兴教学医院伦理委员会审核批准（编号：NO.2024-F6）。

1.2　研究方法

1.2.1　资料收集

收集患者的临床资料，包括年龄、性别、吸烟史、合并
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前病变主要包括不典型腺瘤样增生和原位腺癌；浸润性腺癌

变异型包括肠型腺癌、胎儿型腺癌、浸润性黏液型腺癌。

根据病理检查结果将患者分为微浸润组（浸润前病变和微浸

润性腺癌，60例）和浸润组（浸润性腺癌和浸润性腺癌变异

型，38例）。

1.4　统计学方法

采用SPSS 20.0统计学软件进行数据处理。计数资料以相

对数表示，组间比较采用χ2检验；计量资料符合正态分布

以（x±s）表示，两组间比较采用成组t检验；采用多因素

Logistic回归分析探索亚实性结节型肺腺癌浸润程度的影响因

素；采用ROC曲线分析各指标及其联合鉴别诊断亚实性结节

型肺腺癌浸润程度的价值。以P＜0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　临床资料、CT人工智能技术检查指标、miR-33a-5p相对

表达量

浸润组与微浸润组年龄、性别、吸烟史、合并疾病、结

节位置、结节类型、有空气支气管征者占比、有胸膜牵拉或

凹陷征者占比比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；浸润组

病灶-肺界面清晰者占比、有分叶征者占比、有毛刺征者占

比高于微浸润组，结节平均直径、平均CT值大于微浸润组，

miR-33a-5p低于微浸润组，差异有统计学意义（P＜0.05），

见表1。
2.2　亚实性结节型肺腺癌浸润程度影响因素的多因素Logistic
回归分析

以亚实性结节型肺腺癌浸润程度作为因变量（赋值：微

浸润=0，浸润=1），将病灶-肺界面、分叶征、毛刺征、结节

平均直径、平均CT值、miR-33a-5p作为自变量，进行多因素

Logistic回归分析，结果显示，病灶-肺界面、分叶征、毛刺

征、结节平均直径、平均CT值是亚实性结节型肺腺癌浸润的

独立危险因素，miR-33a-5p是亚实性结节型肺腺癌浸润的独

立保护因素（P＜0.05），见表2。
2.3　CT人工智能技术检查指标、miR-33a-5p对亚实性结节型

肺腺癌浸润程度的鉴别诊断价值

R O C曲线分析结果显示，病灶-肺界面、分叶征、

毛刺征、结节平均直径、平均CT值、miR-33a-5p、联

合检测鉴别诊断亚实性结节型肺腺癌浸润程度的AUC分

别为0.654〔95%CI（0.542～0.766）〕、0.641〔95%CI
（0.528～0.754）〕、0.650〔95%CI（0.539～0.762）〕、

0 . 7 0 9〔9 5 %C I （0 . 6 0 2～0 . 8 1 6）〕、0 . 6 7 0〔9 5 %C I
（0.565～0.776）〕、0.759〔95%CI（0.666～0.852）〕、

0.935〔95%CI（0.872～0.998）〕，见表3。
3　讨论

随着人工智能技术的快速扩展，其已经应用在病灶检

出、病理诊断和预后评估等临床工作的各个阶段，特别是在

医学影像方面已经从最成熟的肿瘤领域拓展到非肿瘤影像诊

断［9］。由于肺组织结构复杂，肺结节的位置和形态具有多样

性，人工智能影像辅助筛查系统采用了3D神经网络，采用数

据编程对肺结节进行自动识别与分割，并对结节的特征进行

分析和描述，筛查并标记可疑病变，影像医师在此基础上进

表1　两组临床资料、CT人工智能技术检查指标、miR-33a-5p相对表
达量比较
Table 1　Comparison of clinical data，CT artificial intelligence technology 
examination indexes，miR-33a-5p relative expression between the two 
groups 

项目
浸润组

（n=38）
微浸润组
（n=60） t（χ2）值 P值

年龄（x±s，岁） 58.6±5.7 59.8±6.0 0.992 0.324

性别〔n（%）〕 0.395a 0.530

　男 21（55.3） 37（61.7）

　女 17（44.7） 23（38.3）

吸烟史〔n（%）〕 23（60.5） 32（53.3） 0.489a 0.484

合并疾病〔n（%）〕

　高血压 12（31.6） 17（28.3） 0.118a 0.732

　糖尿病 16（42.1） 30（50.0） 0.582a 0.445

　冠心病 15（39.5） 14（23.3） 2.909a 0.088

结节位置〔n（%）〕

　右上叶 18（47.4） 22（36.7） 1.103a 0.294

　右中叶 19（50.0） 24（40.0） 0.945a 0.331

　右下叶 15（39.5） 21（35.0） 0.200a 0.654

　左上叶 12（31.6） 18（30.0） 0.027a 0.869

　左下叶 13（34.2） 19（31.7） 0.068a 0.794

结节类型〔n（%）〕 3.172a 0.075

　磨玻璃 13（34.2） 11（18.3）

　部分实性 25（65.8） 49（81.7）

病灶-肺界面情况〔n（%）〕 7.906a 0.005

　清晰 25（65.8） 22（36.7）

　模糊 13（34.2） 38（63.3）

分叶征〔n（%）〕 7.428a 0.006

　有 24（63.2） 21（35.0）

　无 14（36.8） 39（65.0）

毛刺征〔n（%）〕 8.425a 0.004

　有 26（68.4） 23（38.3）

　无 12（31.6） 37（61.7）

空气支气管征〔n（%）〕 1.238a 0.266

　有 11（28.9） 24（40.0）

　无 27（71.1） 36（60.0）

胸膜牵拉或凹陷征〔n（%）〕 0.808a 0.369

　有 13（34.2） 26（43.3）

　无 25（65.8） 34（56.7）

结节平均直径（x±s，cm） 1.32±0.41 0.98±0.35 4.382 ＜0.001

平均CT值（x±s，HU） －294±60 －344±79 3.311 0.001

miR-33a-5p（x±s） 0.77±0.20 1.05±0.30 5.078 ＜0.001

注：a表示χ2值。

行二次判读，一定程度上降低了误判风险［10］。本研究结果显

示，病灶-肺界面、分叶征、毛刺征、结节平均直径、平均CT
值是亚实性结节型肺腺癌浸润程度的独立影响因素。病灶-肺
界面清晰是恶性病灶的主要CT表现之一，恶性病灶边缘肿瘤

细胞在短期内生长、分化加快，压迫周围组织从而形成假包
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膜，正是由于假包膜的存在，CT检查显示为病灶与组织边界

光滑、清晰［11］。而炎症反应等良性病变可导致渗出液从肺泡

孔扩散，使周围肺泡间隔增厚，因此病灶与相邻肺组织界限

模糊不清［10］。分叶征指肿瘤表面呈现出多个分叶状突起的特

征，恶性病灶形成过程中，受结节部位血管、支气管以及纤

维组织牵拉，其膨胀生长呈不均衡状态，病灶自身促纤维化

反应生成的纤维带向局部血管、支气管以及淋巴管等浸润，

导致结节出现分叶状突出。毛刺征指肿瘤边缘呈现出不规则

的毛刺状突起，毛刺征的存在可能意味着肿瘤与周围组织的

结构关系更为复杂，这与肿瘤的浸润程度可能有关［12］。结节

平均直径是评估肿瘤大小和生长速度的重要指标，较大的结

节直径意味着肿瘤的生长时间较长，可能已经发展到更深层

的组织或器官中，导致更严重的浸润程度［13］。CT值是肺腺

癌浸润性的独立预测因子，而肺腺癌的浸润性与其病理亚型

存在密切关联，浸润程度越低CT值相对较低［14］。

miR-33a-5p是一种miRNA，其作为miR-33a家族中的一

员，在癌症中的作用已经被广泛研究。miR-33a-5p对肿瘤

细胞周期、增殖及凋亡过程产生深远影响，多项研究证实了

其在肿瘤中发挥抑癌基因作用，其可以调控多个靶基因的表

达，影响细胞增殖、转移、凋亡等多种生物学过程［15-16］。

miR-33a-5p在多种癌症患者体内高表达，其诊断肺癌、结直

肠癌的灵敏度及特异度均达到80%以上［17-18］。在肺癌中，

miR-33a-5p可能参与调节肿瘤细胞的浸润能力和转移潜能。

本研究结果显示，miR-33a-5p是亚实性结节型肺腺癌浸润的

独立保护因素。研究发现，miR-134-5p可通过靶向整合素

β1而抑制非小细胞肺A549和H1299细胞的侵袭和迁移［19］。

miR-33a-5p通过调控靶基因的表达而影响肿瘤细胞的增殖，

进而影响肺腺癌的浸润程度［20］。本研究ROC曲线分析结果显

示，病灶-肺界面、分叶征、毛刺征、结节平均直径、平均CT
值联合miR-33a-5p鉴别诊断亚实性结节型肺腺癌浸润程度的

AUC为0.935〔95%CI（0.872～0.998）〕，提示CT人工智能技

术检查指标中的病灶-肺界面、分叶征、毛刺征、结节平均直

径、平均CT值联合miR-33a-5p可较准确地鉴别诊断亚实性结

节型肺腺癌浸润程度，进而指导临床治疗和预后评估。

4　结论

综上所述，CT人工智能技术检查指标中的病灶-肺界面、

分叶征、毛刺征、结节平均直径、平均CT值是亚实性结节型

肺腺癌浸润的独立危险因素，而miR-33a-5p是亚实性结节型

肺腺癌浸润的独立保护因素，且上述指标联合检测对亚实性

结节型肺腺癌浸润程度的鉴别诊断价值较高。本研究尚存在

一定局限：首先，本研究为单中心、回顾性研究，受纳入、

排除标准及样本量限制可能存在选择偏倚，导致研究结果的

普适性受限。其次，CT人工智能技术与miR-33a-5p联合应用

的可靠性、稳定性和可重复性仍有待于更大样本量、多中心

研究证实。尽管存在局限性，本研究结果仍具有一定的科研

和临床价值。
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