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放射组学在消化道肿瘤中的应用
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【摘要】　放射组学为肿瘤表型的评估提供了一个客观和定量的方法，其在肿瘤应用的诸多方面具有潜力。目前，国

内外学者利用放射组学对消化道肿瘤的研究主要集中在肿瘤组织鉴别、肿瘤分期、疗效评价、预后预测和肿瘤遗传学特征

的评估等方面。本文现就上述放射组学在消化道肿瘤中的应用进展进行综述。
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　　传统的影像医学模式基于磁共振成像（ｍａｇｎｅｔｉｃ

ｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ＭＲＩ）、计算机体层摄影（ｃｏｍｐｕｔｅｄ

ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴ）和正电子发射断层扫描成像（ｐｏｓｉ

ｔｒｏｎｅｍｉｓｓｉｏｎｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＰＥＴ）等非侵入性医学成

像，在整个肿瘤评价过程中（包括预测、筛查、穿刺活

检、治疗计划制定等）起着举足轻重的作用，但以往仅

仅是提供一些主观的、半定量的信息评价肿瘤的结构

学特点［１２］，很少提供功能和分子水平的信息。传统影

像医学模式在肿瘤的早期诊断、疗效准确评价等方面

有很大的局限性。随着精准医学的提出和发展，传统

影像医学模式已经不能满足临床需求，亟待改变。目

前由于ＣＴ、ＭＲＩ、ＰＥＴ等影像技术（包括影像设备、影

像显像剂、采集技术、图像分析等）的巨大发展［３］，所生

成的图像数据量越来越大，除了包含常规的解剖学征

象外，还包含了极其丰富的数字化信息［３］。过去由于

技术的限制，这些信息的处理与使用方式显然难以充

分挖掘，但这些能反映患者病理、生理、遗传变异的定

量化影像信息有助于临床诊疗决策、疗效评估、预后分

析等过程［４］。因此放射组学（ｒａｄｉｏｍｉｃｓ）应运而生
［５］。

目前，放射组学已应用在医学领域的多个方面［６８］。笔

者现就放射组学在消化道肿瘤中的应用进行综述。

放射组学的概念及发展

人类基因组计划（ｈｕｍａｎｇｅｎｏｍｅｐｒｏｊｅｃｔ，ＨＧＰ）

的确立和实施促进了转录组学、蛋白质组学、代谢组学

的出现和发展，且与基因组学相辅相成。组学的发展

渗透到诸多领域，如疾病诊断、医药研制开发、营养食

品科学、毒理学、环境学等与人类健康密切相关的领

域。随着医学影像设备及技术的发展，医学影像学已

经从结构成像发展到功能成像，又迈向分子影像学的

新阶段。近年，一种将基因检测与医学影像相结合的

研究正在兴起。Ｂａｕｍａｎ等
［９］首次提出放射基因组学

（ｒａｄｉｏｇｅｎｏｍｉｃｓ）的概念，主要指研究肿瘤组织及瘤周

正常组织对放射治疗的敏感性及其与基因的关系，并

将影像学特征与基因特征进行相关研究。之后Ｓｅｇａｌ

等［１０］和Ｄｉｅｈｎ等
［１１］多名学者的研究结果均揭示了影

像学特征与细胞的增殖、蛋白质表达等密切相关。随

着研究的深入，荷兰学者Ｌａｍｂｉｎ等
［３］于２０１２年正式

提出了放射组学的概念，即从影像图像中提取大量的

影像特征，通过高通量定量分析，将影像图像转化为具

有高分辨力的、可发掘的空间数据。同年Ｋｕｍａｒ等
［５］

进一步扩展放射组学的含义，即从ＣＴ、ＭＲＩ或ＰＥＴ

等影像图像中提取的大量数据，并对之进行高通量定

量分析，得到高保真的目标信息来综合评价肿瘤的各

种空间、时间上的异质性，包括基因、蛋白质、细胞、微

环境、组织和器官等各个层次［３，１２］。放射组学不同于

放射基因组学。前者认为肿瘤组织异质性的表达是肿

瘤基因组异质性的反映，通过影像评估组织表达的异

质性从而展现基因组的异质性。后者认为影像学特征

与基因特征具有相关性。

放射组学的工作流程

放射组学核心理论基础是从高质量、标准化的图

像通过自动化的图像分析获取对疾病的诊断、预后及

预测有价值的信息。放射组学的工作流程大致可分成

四个部分，如图１示
［３］：①获取高质量、标准化的图像。

该部分决定着影像特征数据的准确性和可重复性（图

１ａ）。②图像的分割。采用兴趣区（ｒｅｇｉｏｎｏｆｉｎｔｅｒｅｓｔ，

ＲＯＩ）把病变轮廓逐层勾画出来，通过三维容积重组以

生成三维兴趣容积（ｖｏｌｕｍｅｏｆｉｎｔｅｒｅｓｔ，ＶＯＩ）（图１ｂ）。

图像的分割有手动、半自动、全自动三种方式。前两者

是目前的主流方式，但随着计算机技术的进步及分割

算法的完善，全自动将成为将来的主流手段。
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图１　放射组学工作流程示意图。ａ）图像；ｂ）分割；ｃ）特征提取；ｄ）定量分析。

此外目前还没有针对图像分割的标准，也没有满足高

通量、高重复性的分割方法。故需要选择合适的参数

设置，合理使用分割方法，以确保分割结果的准确和可

重复性。③特征数据的提取（图１ｃ）。通过提取 ＶＯＩ

内的高维度特征数据来定量描述病变的属性，一般包

含用于定性和定量两种参数，例如大小、形状、血管生

成、毛刺等定性参数和纹理（ｔｅｘｔｕｒｅ）、组织直方图

（ｈｉｓｔｏｇｒａｍ）、分形维（ｆｒａｃｔａｌｄｉｍｅｎｓｉｏｎ）等定量参

数［１３］。④提取数据的分析（图１ｄ），主要是分析其与疾

病的诊断、预后、基因表达等方面的相关性。成功完成

上述流程中的每一个部分都极具挑战性，实施过程中

需要组员不断的进行沟通和讨论，以解决期间出现的

多种问题［５］。

放射组学在消化道肿瘤的初步应用

众多放射组学特征能够从影像图像中提取，如基

于大小和形态的特征、描述图像直方图强度以及描述

体素之间相互关系（如灰度共生矩阵（ｇｒａｙｌｅｖｅｌｃｏ

ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅｍａｔｒｉｘ，ＧＬＣＭ）、行程矩阵（ｒｕｎｌｅｎｇｔｈｍａ

ｔｒｉｘ，ＲＬＭ）、区域大小矩阵（ｓｉｚｅｚｏｎｅｍａｔｒｉｘ，ＳＺＭ）及

邻近灰度差别矩阵（ｎｅｉｇｈｂｏｒｈｏｏｄｇｒａｙｔｏｎｅｄｉｆｆｅｒ

ｅｎｃｅｍａｔｒｉｘ，ＮＧＴＤＭ）等派生的纹理）。影像图像经

过小波分析和高斯拉普拉斯算子（ｗａｖｅｌｅｔａｎｄＬａｐｌａ

ｃｉａｎｏｆＧａｕｓｓｉａｎ，ＬｏＧ）滤过后提取纹理信息，并且形

成分形特征（ｆｒａｃｔａｌｆｅａｔｕｒｅｓ）
［１２，１４１６］。放射组学特征

不仅提供了一个客观和定量的方法来评估肿瘤表型，

还在肿瘤应用的诸多方面具有诸多潜力。目前，国内

外学者利用放射组学对消化道肿瘤的研究主要集中在

肿瘤组织鉴别、肿瘤分期、疗效评价和预后评估等方

面。

１．放射组学对消化道肿瘤组织的鉴别

放射组学特征亦被证实有助于鉴别病变良恶性、

组织分化。最早于９０年代，基于 ＭＲＩ二维 Ｔ１ＷＩ、

Ｔ２ＷＩ图像的 ＧＬＣＭ 纹理分析用于鉴别脑组织、水

肿、脑脊液及灰白质、脑肿瘤［１７］。Ｐｅｔｋｏｖｓｋａ等
［１８］学

者的研究表明基于ＣＥＣＴ图像的ＧＬＣＭ 纹理分析能

够精确鉴别良恶性结节，而三位有经验的放射专家凭

视觉观察对其判断良恶性感到很困难。如果结合形

状、大小及直方图分析能够大大提高对良恶性结节的

鉴别准确性。

此外，Ｘｕ等
［１９］学者的研究通过计算机辅助诊断

系统联合基于ＣＴ和ＰＥＴ的纹理分析对多种肿瘤进

行良恶性鉴别。恶性肿瘤的１８ＦＦＤＧ摄取较良性肿瘤

更不均匀、更加多样化。和病理学诊断进行比较，纹理

分析方法诊断的敏感度、特异度、符合率均＞７５％。

Ｈａｙａｎｏ等
［２０］在结肠癌的研究中，结肠癌的分形维度

较正常肠管明显增高。

２．放射组学对消化道肿瘤分期

许多放射组学特征已经被证实能够区分早期和进

展期肿瘤。例如，在一项基于ＰＥＴ放射组学的研究

中［２１］，４０例食管癌患者按照第７版美国抗癌联合会

（ｔｈｅＡｍｅｒｉｃａｎＪｏｉｎｔＣｏｍｍｉｔｔｅｅｏｎＣａｎｃｅｒ，ＡＪＣＣ）进

行分期。发现ＳＵＶｍａｘ，ＧＬＣＭ熵（ｅｎｔｒｏｐｙ）和ＧＬ

ＣＭ能量（ｅｎｅｒｇｙ）与 Ｔ、Ｎ分期密切相关。特别是当

ＧＬＣＭ熵值＞４．７０时，能够准确辨别Ⅱｂ期及其以上

的分期。Ｌｉａｎｇ等
［２２］学者研究了基于ＣＴ图像的影像

组学特征对结直肠分期的价值，研究结果显示，基于

１６个参数的影像组学特征对区分Ⅰ～Ⅱ期和Ⅲ～Ⅳ

期结直肠癌的敏感度为０．６２９，特异度为０．８７４，受试

者工作特征曲线 （ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ

ｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ曲线）下面积为０．７９２。该研究结果提示

影像组学分析可作为结直肠术前分期的一个重要的辅

助手段。

３．放射组学对消化道肿瘤疗效评价

基于 ＭＲＩ图像直方图强度的放射组学特征对评

价肿瘤疗效具有潜在的应用价值［２３２６］。Ｎｉｅ等
［２７］通过

对放化疗前４８例直肠癌患者的 ＭＲＩ图像的研究结果

表明，Ｔ２ 加权成像（Ｔ２ ｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，Ｔ２ＷＩ）、平

均表观扩散系数（ｍｅａｎａｐｐａｒｅｎｔｄｉｆｆｕｓｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，

ｍｅａｎＡＤＣ）、动态增强磁共振成像（ｄｙｎａｍｉｃｃｏｎｔｒａｓｔ

ｅｎｈａｎｃｅｄｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ＤＣＥＭＲＩ）图

像的纹理特征有利于区分病理完全缓解组（ｐａｔｈｏｌｏｇｉ

ｃａｌｃｏｍｐｌｅｔｅｒｅｓｐｏｎｓｅ，ｐＣＲ）和非完全缓解组（ｎｏｎ

ｐＣＲ）。Ｃｈｉｄａｍｂａｒａｍ等
［２３］通过对７８例直肠癌患者

术前、放化疗（ｃｈｅｍｏｒａｄｉａｔｉｏｎｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＣＲＴ）前的多

体素ＡＤＣ 直方图参数［ＡＤＣ 体素分布范围、峰度
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（ｋｕｒｔｏｓｉｓ）、偏度（ｓｋｅｗｎｅｓｓ）］分析，并与术后病理及放

化疗结果对照，其结果表明偏度与肿瘤分级显著相关；

治疗前肿瘤体积与病理完全缓解显著相关。Ｎｏｕｇａｒｅｔ

等［２４］学者用体素不相干运动（ｉｎｔｒａｖｏｘｅｌｉｎｃｏｈｅｒｅｎｔ

ｍｏｔｉｏｎ，ＩＶＩＭ）和ＡＤＣ直方图分析方法分析了３１例

直肠癌患者ＣＲＴ疗效，其研究结果表明：缓慢扩散系

数（Ｄ）和ＡＤＣ值能够区别疗效反映良好组与反映差

组；但直方图指标并不能很好地评价疗效反应。

Ｚｈａｎｇ等
［２８］通过建立多变量模型来预测２０例食道癌

患者放化疗疗效反应，他们发现放射组学特征对疗效

预测显著优于最大ＳＵＶ值，代谢活跃的肿瘤具有较

大的体积和直径。上述研究为放射组学在肿瘤治疗疗

效评估方面奠定了基础。

４．放射组学对消化道肿瘤预后评估

基于ＣＴ图像的放射组学特征对肿瘤预后的评估

具有重要价值［１２，２９３３］。Ａｅｒｔｓ等
［１２］学者的研究表明放

射组学特征不仅能描述肿瘤内部异质性，还能预测肿

瘤的预后。Ｐａｒｍａｒ等
［２９］研究结果提示并不是所有的

放射组学特征均能预测肿瘤患者的生存，一部分放射

组学特征具有肿瘤特异性。Ｔｉｘｉｅｒ等
［３０］研究观察到

增强ＣＴ（ｃｏｎｔｒａｓｔｅｎｈａｎｃｅｄＣＴ，ＣＥＣＴ）上测得的肿

瘤血流量与代谢活跃的肿瘤体积密切相关。因此，基

于ＣＥＣＴ的放射组学提供一种定量分析方法———由

于血管生成引起的复杂的肿瘤表型。Ｈａｙａｎｏ等
［３１］从

ＣＥＣＴ上提取分形维数（ｆｒａｃｔａｌｄｉｍｅｎｓｉｏｎ）来反映肿

瘤异质性，分析其预测 ＨＣＣ患者生存率的价值，发现

具有较长生存期的 ＨＣＣ患者在动脉期ＣＥＣＴ图像上

具有较低的分形维数。还有研究表明［３２］基于ＣＥＣＴ

的纹理异质性参数是独立于直肠癌原发灶分期之外的

预测５年生存率的另一可靠指标。Ｇｉｇａｎｔｉ等
［３３］研究

发现ＣＴ纹理分析对胃癌的预后评估具有重要价值，

该研究的结果显示ＣＴ纹理参数（能量、熵、均方差、平

均绝对偏差）与胃癌患者的生存时间相关。

此外，放射组学特征还能评估肿瘤的转移潜在危

险。Ｈｕａｎｇ等
［３４］运用放射组学模型预测结直肠癌淋

巴结转移的概率，其回顾分析３２６例结肠癌患者资料

发现，放射组学模型（包含２４个特征）的预测结果与实

际淋巴结转移有显著相关性，提示该放射组学模型针

对结肠癌淋巴结转移具有很好的预测能力。Ｒａｏ

等［３５］研究也发现ＣＴ纹理分析有助于预测异质性结

直肠癌肝转移。Ｌｕｂｎｅｒ等
［３６］发现结直肠癌肝转移瘤

的ＣＴ纹理参数（熵、平均阳性像素值、像素标准差）与

转移瘤的病理分级相关，其中熵还与肿瘤的临床预后

相关。

问题及展望

近些年来，越来越多的研究表明了放射组学特征

在很大程度上与肿瘤生物学行为相关，初步证实了放

射组学在辅助判断肿瘤疗效、预后以及鉴别肿瘤组织

等方面的临床应用的可行性。目前放射组学的研究尚

处于早期阶段，还存在许多问题：①放射组学特征获取

模式、重建参数、分割阈值等没有标准、没有指南，存在

很多不确定因素，势必会影响分析的准确性，需要进一

步的规范统一。②可重复性差。众所周知，不同医疗

机构之间、不同设备之间、不同商用处理软件的原理各

不相同。这对放射组学特征的稳定提出巨大挑战。这

也需要多个国家、多个医疗机构、多个学科的工作人员

齐心协力来解决上述问题。但我们相信，随着医学影

像设备、计算机技术的发展，放射组学必能在不久的将

来为临床肿瘤学乃至医学各个方面的发展带来一场举

世瞩目的革命。
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