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· 临 床 研 究 ·

肺结节二维与三维体积测量的观察者内
重复性比较

郭小皖  王颖  李东  张翀  曹阳  苏大同  于铁链

【摘要】 背景与目的 未定性肺结节的随访需要精确测量结节体积确定其生长特性。结节体积的三维测量可

通过软件实现并应用于临床，其在临床实践中的价值尚需进一步验证。本研究回顾性分析肺结节患者胸部CT平扫

影像资料，比较三维体积测量与传统二维肺结节测量的观察者内的重复性。方法  对2011年1月-2012年12月间在天

津医科大学总医院行未定性肺结节CT随访研究的79例患者共86个结节的CT影像资料进行分析。由一名放射科医

师对肺结节间隔1周行重复二维及三维体积测量。二维（two dimension, 2D）测量结节轴位最大横截面上的最大径

（X）、相应垂直径（Y）及结节的头尾径（Z），分别根据球体及椭球体模型体积计算公式计算结节体积。三维

（three dimension, 3D）测量通过计算机肺结节半自动体积测量软件进行，对结节自动体积分割效果不佳者行人工调

整。应用Logistic回归分析评估结节的形态及位置对肺结节三维体积分割结果的影响。应用方差分析、相关分析评

估3种体积测量方法的差异、Bland-Altman法评估3种方法的重复性。重复性定义为两次测量之间的相对差值（rela-

tive di�erence, RD）。结果  86例结节两次三维软件体积测量中，软件分割效果满意结节占81.4%。Logistic回归分析提

示边缘不规则结节及与血管相连结节软件分割不满意的比率明显增高，似然比（odds ratios, OR）分别为4.0、4.5。

方差分析显示经二维测量与三维软件体积测量所得体积具有明显差异（F=6.5, P=0.012），同一方法两次重复测量

结节体积间无统计学差异（F=1.813, P=0.182）。软件测量体积与椭球体模型体积相关性较球体模型高（相关系数

分别为0.974、0.882）。3D软件体积测量重复性最佳，RD 95%一致性区间为-14%-11.6%，其次为2D椭球体模型体积

(-37.7%-39.9%)，最后为2D球体模型（-44.63%-46.4%）。结论  肺结节软件三维体积测量较二维测量具有更高的重复

性。对软件体积分割不满意结节，包括不规则形态及与血管相连结节，我们建议测量结节的三维径线并应用椭球体

模型计算体积。 
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【Abstract】 Background and objective  So�ware oriented three-dimensional (3D) volumetric measurement of pul-
monary nodules has been feasible in the follow-up of indeterminate pulmonary nodules, however, its value need a further vali-
dation. �e purpose of this study is to retrospectively analyze the chest CT data of patients with pulmonary nodules to compare 
the intra-observer variability of 3D and two-dimensional (2D) volumetric measurement.  Methods  Eighty-six pulmonary nod-
ules in chest CT scans of 79 subjects were retrospectively analyzed. One radiologist measured the nodules twice with a 7 days 
interval using 2D and 3D methods respectively. �e maximal diameter (X), the perpendicular diameter (Y) on maximal cross 
sectional area of the nodule and the caudo-cranial diameter (Z) were measured and the volume was calculated by two models: 
spherical and elliptical model. �e 3D measurements were acquired with semi-automated so�ware with manual adjustment on 
unsatis¢ed nodule segmentation. Logistic regression analysis was performed to evaluate the e�ect of nodule location and mor-
phology on 3D nodule segmentation. ANOVA and correlation test were used to evaluate the di�erence among three methods. 
Bland-Altman method was applied to quantify the intra-observer variability.  Results  So�ware achieved satis¢ed segmentation 
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for 86.4% nodules. �e irregular and juxtavacular nodules have signi¢cantly high odds rations (OR) of unsatis¢ed segmenta-
tion as 4.0, 4.5, respectively. �e volume measured by three method was signi¢cantly di�erent (F=6.5, P=0.012), while the 
repeated measurements did not led to signi¢cant di�erence (F=1.813, P=0.182). �e Spearman correlation e¥cient between 
3D volume and 2D volume with sphere and ellipsoid model was 0.97, 0.88. �e 95% limits of agreement of RD between two 
repeated measurements were -14%-11.6%, -37.7%-39.9% and -39.8%-45.8% for 3D, 2D with elliptical model and spherical 
model, respectively.  Conclusion �e 3D volume measurement of pulmonary nodules is more repeatable than 2D volume 
measurement. Unsatis¢ed segmentation can occurred on a small number of nodules, especially for irregular and juxtavascular 
nodules. For these nodules, the measurement of 3D diameters is recommended.
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在世界范围内，肺癌目前所导致的癌症死亡在所

有肿瘤中居于首位[1]。早期发现、治疗可以明显提高肺

癌的5年生存率[2]。随着计算机断层扫描技术提高及其高

分辨率的优势，大量的肺小结节在检查中被发现[3]。恶

性结节常表现为持续快速增长的特征[4]，对肺内定性困

难的结节进行随访确定其生长性是目前临床常采用的策

略。因此，精确测量结节体积对于肺癌的早诊早治至关

重要。

目前，计算机体积测量软件已经逐步应用于肺癌筛

查及临床实践中[5-8]，相对于传统二维体积测量而言,具有

更好的可重复性。现有的众多研究多针对肺结节计算机

三维体积测量技术的准确性及可重复性[9-16]，但很少直接

对肺结节的二维及三维测量进行直接比较。因此，本研

究目的是回顾性分析肺结节患者胸部CT平扫影像资料，

比较肺结节三维体积测量与传统二维测量方法间观察者

内的重复性，评估结节形态及位置对三维体积测量的影

响。

1    材料和方法

1.1  临床资料  回顾性分析2011年1月-2012年12月在天津

医科大学总医院放射科行64排螺旋CT检查发现肺结节并

在我院进行随访的患者。入选条件：肺内无钙化结节，

结节大小在3 mm-30 mm之间。共有79例符合条件的患者

（男性50例，女性29例），年龄范围32岁-83岁，平均年

龄61±10.7岁，符合条件的结节共86个，结节平均直径7.3 

mm±3.3 mm，直径范围3 mm-23 mm。结节的特性包括其

形态及位置，形态分为四种：边缘光滑、分叶、毛刺及

不规则，位置分为3种：结节完全在肺实质内、与血管相

贴、胸膜相贴（表1）。

1.2  CT图像采集  所有的检查均在64排螺旋CT机（GE 

Light Speed）进行，扫描范围自胸廓入口至肺底部，患

者一次吸气后屏气完成全肺扫描，螺旋扫描方式，120 

kV、300 mA，螺距1.375:1，机架旋转一周时间0.4秒，显

示野（field of view, FOV）360 mm，图像矩阵512×512，

扫面层厚为5 mm，默认重建算法为标准算法，然后重建

1.25 mm层厚轴位图像。

1.3  结节体积定量  二维及三维测量均在GE AW4.6工作站进

行，由一位放射科医生间隔一周行2次测量。二维体积测

量的方法：在1.25 mm层厚标准算法的横断面图像上选取

结节最大层面，应用电子卡尺测量其最大径（X），相应

垂直径（Y），并根据结节层厚的数目乘以1.25确定结节

的头尾径（Z）。我们采用两种体积计算模型计算 [14,15]，

一种为球体模型，体积计算公式为V=1/6*π*X3，另一种

为椭球体模型，体积计算公式为V=1/6*π*X *Y*Z。三维体

积测量应用ALA（advanced lung analysis）软件进行。具体

操作步骤：选择要进行容积定量的一组数据，进入容积

分析界面后，在打开的横断面图像上由观察者用鼠标单

击要分析的结节，软件自动实现对结节的分割并显示出

结节的三维及轴位的分割图像并显示容积。操作者可在

轴位图像观察软件的分割情况，对分割不满意的结节可

以通过调整鼠标的选取点、设定结节周围提取范围（3 

mm-30 mm）、根据结节形态及位置不同选择应用相应算

法对结节的分割进行调整以达到最佳效果，如果经调整

后结节分割的区域刚好完整的包绕肺结节，则结果为分

割满意，否则确定为分割不满意（图1）。

1.4  统计分析  以结节三维软件分割效果作为应变量，结

节形态及位置作为自变量，应用Logistic回归分析评估结

节的形态及位置对肺结节三维体积分割结果的影响。应

用方差分析评估三种体积测量方法之间的差异。应用
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Spearman相关分析确定三维体积测量和二维体积测量两

种模式之间的相关性。计算二次重复测量的相对差值

（relative di�erence，RD = V1/V2-1，V1为首次测量肺结节

体积值，V2为间隔一周测量肺结节体积值），应用Bland-

Altman法计算RD的95%一致性区间确定测量重复性。 所

有统计分析都在统计学软件SPSS 17.0中完成，P<0.05定义

为差异具有统计学意义。

2    结果

2 . 1   8 6 例 结 节 两 次 三 维 软 件 体 积 测 量 结 果   8 1 . 4 %

（140/172）结节软件分割效果满意，18.6%（32/172）分

割效果不满意。Logistic回归分析提示结节边缘不规则及

与胸膜或血管相连软件分割不满意的比率明显增高，OR

（odds ratios）分别为1.4、1.1、1.6，而结节其它特性对

结节分割不具有明显影响（表1）。

2.2  三维及二维体积测量的差异及相关性   二维球体模

型体积测量、椭球体模型体积测量及三维体积测量方

法结节体积间具有明显差异（F=6.5, P=0.012），同一

方法两次重复测量结节体积间无明显差异（F=1.813, 

P=0.182）。三维测量体积与椭球体模型体积相关系数

为0.974（P<0.001），与球体模型体积相关系数为0.892

（P<0.001）（图2）。

2.3  三维及二维体积测量的重复性  通过观察Bland-Altman

散点图及三种体积估算方法二次测量RD的95%一致性区

间发现，3D测量法的可重复性最好，其次为2D椭球体模

型测量方法，2D球体模型测量法最差。分割满意结节3D

体积测量RD均值-1.2%，95%一致性区间为-14%-11.6%，

而2D椭球体模型体积RD均值为1.1%， 95%一致性区间为

-37.7%-39.9%，2D球体模型体积RD均值为1.5%，95%一致

图 1  女性，55岁，查体发现左上叶结节（白色箭头），第一次容积测量结果显示结节容积为475 mm3，三维方向最大径线分别为（X、Y、Z）10.3 mm、7.3 mm、

11.25 mm；第二次容积测量结果结节容积为467 mm3，三维方向最大径线分别为（X、Y、Z）10.0 mm、7.8 mm、11.25 mm。

Fig 1  Female, 55 years old , a nodule (white arrow) was incidentally detected in left upper lobe during a routine physical examination. The 

software-generated volume of the nodule was 475 mm3, and the largest diameter in X, Y, Z is 10.3 mm, 7.3 mm and 11.25 mm at first time; The 

software-generated volume of the nodule was 465 mm3, and the largest diameter in X, Y, Z is 10 mm, 7.8 mm and 11.25 mm at second time.
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表 1   86例肺结节形态、位置分布及其对软件体积分割效果的影响：Logistic回归分析

Tab 1  The effect of morphology and location on software segmentation in 86 pulmonary nodules: the result of Logistic regression analysis

Nodule characteristics n Successful segmentation (%) Odds ratios (95%CI) P

Location

Purely intraparenchymal 38 90 1

Pleural-attached 29 76 2.6 (1.0, 7.0) 0.06

Juxtavascular 19 63 4.5 (1.6, 12.5) 0.004

Morphology

Smooth 38 88 1

Lobulated 20 83 1.3 (0.4, 4.1) 0.64

Spiculated 4 75 2.3 (0.4,13.7) 0.37

Irregular 24 63 4.0 (1.5, 10) 0.004

图 2  三维软件测量体积与二维球体模型、椭球体模型体积相关分析

Fig 2  The correlation between 3D software-oriented volume and 2D 

volume calculated by spherical and elliptical model

性区间为-39.8%-42.8%（图3）。

3    讨论

肺结节体积测量的准确性及可重复性对判断结节

的良恶性有着决定性的作用，本研究通过回顾性分析

的方法，比较同一观察者三种体积估算方法可重复性高

低。选择最佳的体积估算方法，提高肺结节体积测量的

可重复性，对肺结节的随访观察有着重要的临床意义。

体积测量一致性区间在结节的随访过程中对确定

结节是否生长及生长率具有重要意义，我们研究发现，

与二维容积测量相比三维体积测量方法具有很高的可重

复性，其一致性区间几乎是二维体积测量方法的二分之

一。一致性区间的上限在临床中可设定为结节是否生长

的界限，假设应用三维体积测量方法，结节体积变化率

为15%，超过95%一致性区间的上限，这时我们可以认

为结节较前增长，而应用二维体积测量方法，15%仍位

于可信区间之内，无法确定是由于测量的误差引起还是

结节真正的生长引起。其次，容积倍增时间常用来量化

肺结节在一定时间内的生长率，目前已经应用于肺癌筛

查试验中，容积倍增时间小于400天已作为肺结节阳性

生长的标准[16]。考虑到二维测量重复性较差，其在容积

倍增时间的计算过程中受限：假设结节在3个月内二维

测量方法观测到30%的体积增长，则容积倍增时间为237

天，完全符合快速生长结节的定义，但根据我们的研

究，此30%的增长完全可由于观察者内的差异引起。因

此，三维体积测量是未来结节生长率量化的重要工具。

三维容积软件目前尚不完美，我们研究发现18%的

肺结节利用软件分割并不令人满意，因此探寻潜在的负
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面影响因素并寻找解决方法就显得尤为重要。结节形态

不规则及结节邻近支气管血管束时，结节分割较为困

难，通过手动调节感兴趣区大小和（或）结节形状算法

后仍有部分结节得不到满意分割。相反对于椭球体模型

体积测量方法，结节的三条径线都是在观察者目测认为

最佳的位置获得，通过椭球体体积计算公式得到的体积

均可视为满意结节，但椭球体模型测量方法仍具有局限

性，首先是目测径线的选取存在一定的随机性，其次结

节本身形状与标准椭球体势必存在差异，这样就增加了

结节测量结果的变异。相对于二维球体模型，椭球体模

型体积测量方法需度量三个维度的径线，尤其对不规则

结节来说，其更能反映结节的真实体积。

我们的结果和目前的研究结果相近。Wormanns

等 [12]利用计算机自动体积分割技术对肺内转移结节

的体积进行定量时发现，短期内对肺结节进行体积定

量，体积的变化为±20%，体积定量观察者内变异性是

-3.9%-5.7%，变异性均较小。这与我们的研究结果一

致，但未进一步分析肺结节位置的影响，值得一提的是

他们研究的肺结节多为转移性结节，多为边缘光滑的实

性结节。Iwano等[17]通过对60个确诊为周围型肺癌的结

节进行肺结节计算机体积分割定量的重复性及潜在影响

因素的研究中发现，结节体积、密度、边缘有无毛刺、

是否邻近支气管血管束或邻胸膜之间的变异系数相差不

大，但结节边缘模糊不清与结节边界清晰肺结节间的

变异系数相差甚远（P<0.01）。在最近的研究报道中，

Kim等[18]在比较两种计算机分割软件对磨玻璃密度结节

分割的可重复性及潜在危险因素中，发现肺结节邻近支

气管血管束这一位置特点是分割软件均有的负面影响因

素，Wang等[19]曾利用半自动体积分割技术分析肺结节

形态特点变化对体积测量的影响，发现结节形态不规则

及结节邻近支气管血管束对体积变化影响最大，他们的

OR值分别为15.7、3.5，与我们分析得到的结果近 似。

我们的研究也存在局限性，需要进一步克服。首

先我们分析的是结节体积测量观察者内的变异性，而不

同扫描方式之间测量的差异对容积也会有影响，例如患

者每次的呼吸状态及位置、扫描位置不同所致部分容积

效应等等，但由于对患者进行短期重复扫描具有放射损

害，不符合伦理，利用肺体模结节的扫描将会帮助评估

扫描之间的体积差异。其次，本研究结节样本量较小，

还需进一步扩大以便得出最接近真实的结果。

总之，计算机三维体积估算方法在肺结节体积的

图 3  Bland-Altman分布图：两次体积测量之间的分布图：实线代表均值，

虚线代表95%一致性区间的上限及下限。
Fig 3  The Bland-Altman plots of two repeated measurement with 

three methods. Bland-Altman: The dash line represents the mean 

Relative difference (RD), the dot line represents the upper and lower 

value of 95% limits of agreement.
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测量中具有较高的可重复性，可以常规应用于肺结节生

长性的评估，但体积分割的变异受结节位置，形态的影

响，当三维体积分割无法得到满意的结果时可以通过二

维测量结节三维径线，然后通过估计结节的形状，选择

最接近的体积估算模型代替。

参 考 文 献

1 Parkin DM, Bray F, Ferlay J, et al. Global cancer statistics, 2002. CA Cancer J 

Clin, 2005, 55(2): 74-108.

2 Mountain CF. Revisions in the International System for Staging Lung 

Cancer. Chest, 1997, 111(6): 1710-1717.

3 Fischbach F, Knollmann F, Griesshaber V, et al. Detection of pulmonary 

nodules by multislice computed tomography: improved detection rate with 

reduced slice thickness. Eur Radiol, 2003, 13(1): 2378-2383.

4 Hasegawa M, Sone S, Takashima S, et al. Growth rate of small lung cancers 

detected on mass CT screening. Br J Radiol, 2000, 73(876): 1252-1259.

5 Yankelevitz DF, Gupta R, Zhao B, et al. Small pulmonary nodules: evaluation 

with repeat CT--preliminary experience. Radiology, 1999, 212(2): 561-566.

6 Revel MP, Bisser y A , Bienvenu M, et al .  Are two-dimensional CT 

measurements of small noncalci¢ed pulmonary nodules reliable? Radiology, 

2004, 231(2): 453-458.

7 Erasmus JJ, Gladish GW, Broemeling L, et al. Interobserver and intraobserver 

variability in measurement of non-small-cell carcinoma lung lesions: 

Implications for assessment of tumor response. J Clin Oncol, 2003, 21(13): 

2574-2582.

8 Tran LN, Brown MS, Goldin JG, et al. Comparison of treatment response 

classifications between unidimensional, bidimensional, and volumetric 

measurements of metastatic lung lesions on chest computed tomography. 

Acad Radiol , 2004, 11(12): 1355-1360.

9 Sohaib SA, Turner B, Hanson JA, et al. CT assessment of tumour response to 

treatment: comparison of linear, cross-sectional and volumetric measures of 

tumour size. Br J Radiol, 2000, 73(875): 1178-1184.

10 Revel MP, Merlin A, Peyrard S, et al. Software volumetric evaluation of 

doubling times for differentiating benign versus malignant pulmonary 

nodules. AJR, 2006, 187(1): 135-1342.

11 Staron RB, Ford E. Computed tomographic volumetric calculation 

reproducibility. Invest Radiol, 1986, 21(3): 272-274.

12 Wormanns D, Kohl G, Klotz E, et al. Volumetric measurements of pulmonary 

nodules at multi-row detector CT: in vivo reproducibility. Eur Radiol, 2004, 

14(1): 86-92.

13 Petroul M, Quint LE, Nan B, et al .  Pulmonar y nodule volumetric 

measurement variability as a function of CT slice thickness and nodule 

morphology. AJR Am J Roentgenol, 2007, 188(2): 306-312.

14 Yankelevitz DF, Reeves AP, Kostis WJ, et al. Small pulmonary nodules: 

volumetrically determined growth rates based on CT evaluation. Radiology, 

2000, 217(1): 251-256.

15 Winer-Muram HT, Jennings SG, Tarver RD, et al. Volumetric growth rate of 

stage I lung cancer prior to treatment: serial CT scanning. Radiology, 2002, 

223(3): 798-805.

16 Xu DM, Gietema HA, de Koning H, et al. Nodule management protocol of 

the NELSON randomised lung cancer screening trial. Lung Cancer, 2006, 

54(2): 177-184. 

17 Iwano S, Okada T, Koike W, et al. Semi-automatic volumetric measurement 

of lung cancer using multi-detector CT effects of nodule characteristics. 

Acad Radiol, 2009, 16(10): 1179-1186.

18 Kim H, Park CM, Lee SM, et al. A comparison of two commercial volumetry 

software programs in the analysis of pulmonary ground-glass nodules: 

segmentation capability and measurement accuracy. Korean J Radiol, 

2013,14(4): 683-691.

19 Wang Y, van Klaveren RJ, van der Zaag-Loonen HJ, et al. Effect of nodule 

characteristics on variability of semiautomated volume measurements in 

pulmonary nodules detected in a lung cancer screening program. Radiology, 

2008, 248(2): 625-631.

（收稿：2014-01-03    修回：2014-03-02）

（本文编辑    南娟）

Cite this article as: Guo X W, Wang Y, Li D, et al . The Intra-observer Variability of Volumetric 

Measurement of Pulmonary Nodules: Comparison of Two-dimensional and Three-dimensional 

Method. Zhongguo Fei Ai Za Zhi, 2014, 17(4): 336-341. [郭小皖, 王颖, 李东, 等. 肺结节二维与三维

体积测量的观察者内重复性比较. 中国肺癌杂志, 2014, 17(4): 336-341.] doi: 10.3779/j.issn.1009-34

19.2014.04.08.

中国肺癌杂志
www.lungca.org




