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$技术对鉴别直肠癌患者
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基因突变的可行性研究'方法!回顾性分析
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例经病理证实的直肠癌患者的
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图像!其中
V)G+@

突变型
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例(野生型
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例'使用
DH\8+.

软件对病灶最大层面的

平扫及门静脉期图像进行分析!获得基于不同空间缩放因子#
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$'比较两组间各参数值的差异'结果!平扫
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图像%当
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时!野生型组中病灶的熵值#分别为
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$"当
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(熵取界值
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时!诊断

敏感度及特异度均为
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"当
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(熵取界值
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(熵

取界值
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'增强
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图像上各纹理参数值在两组间的差异均无统计学意
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纹理分析能够对预测直肠癌患者有无
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基因突变提供一定的诊断信息'

#关键词$

!

直肠癌"纹理分析"体层摄影术!

c

线计算机"

V)G+@

基因突变

#中图分类号$

8:4"54

"

8%$2523

!

#文献标识码$

9

!

#文章编号$

$###)#4$4

#

3#$:

$

$3)$3$")#!

;<=

%

$#5$4!#&

&

>

56/?,5$###)#4$453#$:5$35##3

%&'()*)+),

-

./0&,&1,)2

3

456'(78,',).2()26&1,'+1'21&6*

-

9:,&;,86&'2'+

-

()(

!

W9PTTM7)G7/

0

!

W9PTdL,)RH,

!

cN(

M̀+).+/

!

HK+-5;H

J

+GK*H/K7S8+.,7-7

01

!

FH?,/

0

N/,7/EH.,6+-C7--H

0

H 7̀@

J

,K+-

!

_H,

>

,/

0

$##:4#

!

CL,/+

)

<*(,6'1,

*

!

=*

>

&1,)?&

%

D7,/IH@K,

0

+KHKLHSH+@,B,-,K

1

7SM@,/

0

CDKH\KMGH+/+-

1

@,@

#

CDD9

$

K7.,SSHGH/K,+KH*MK+KH.V)

G+@SG7*R,-.)K

1J

H,/GH6K+-6+/6HG5@&,A.0(

%

CDM/L+/6H.+/.H/L+/6H.,*+

0

H@RHGHGHI,HRH.GHKG7@

J

H6K,IH-

1

,/446+@H@

!

$%7SRL,6LL+.V)G+@*MK+K,7/

!

7SGH6K+-6+G6,/7*+67/S,G*H.B

1

7

J

HG+K,7/+/.

J

+KL7-7

01

5WH

J

-+6H.+8<=7/@H-H6KH.

+\,+-,*+

0

H

#

KLH/7/)H/L+/6H.+/.

J

7GK+-

J

L+@H,*+

0

H,/KLH@+*H@-,6H7S-H@,7/

$

B

1

M@,/

0

DH\8+.

!

+/.KLH/+@HG,H@7S

[

M+/K,K,IH

J

+GH*HKHG@B+@H.7/.,SSHGH/K@

J

+K,+-@6+-,/

0

S+6K7G

#

QQUb#+/.3

"

!

$

RHGHH\KG+6KH.

!

,/6-M.,/

0

*H+/

!

@K+/.+G.

.HI,+K,7/

#

Q;

$!

H/KG7

J1

!

*H+/7S

J

7@,K,IH

J

,\H-@

#

EFF

$!

@?HR/H@@+/.?MGK7@,@59--KH\KMGH

J

+G+*HKHG@RHGH67*

J

+GH.BH)

KRHH/V)G+@*MK+KH.

0

G7M

J

+/.R,-.)K

1J

H

0

G7M

J

5B&(8+,(

%

U7GM/H/L+/6H.CD

!

J

+K,H/K@RL7+GHR,KL7MKV)G+@*MK+K,7/H\)

L,B,KH.L,

0

LHGH/KG7

J1

,/KLH67/.,K,7/7S.,SSHGH/KQQU

#

QQUb3

"

2

"

V)G+@R,-.)K

1J

H

0

G7M

J

I@*MK+KH.

0

G7M

J

%

254

!

253

!

254

I@25$

!

25#

!

25#

"

!

"

#5#"

$

5WLH/QQUR+@3

!

KLHI+-MH7SH/KG7

J1

R+@2532"

!

KLH@H/@,K,I,K

1

+/.@

J

H6,S,6,K

1

B7KLR+@

:454O

"

QQUR+@4

!

KLHI+-MH7SH/KG7

J1

R+@25#&"

!

KLH@H/@,K,I,K

1

+/.@

J

H6,S,6,K

1

R+@%#5#O+/.!$5$O

!

GH@

J

H6K,IH-

1

"

QQU

R+@2

!

KLHI+-MH7SH/KG7

J1

R+@253#"

!

KLH@H/@,K,I,K

1

+/.@

J

H6,S,6,K

1

R+@:454O+/.:353O59@S7G

J

7GK+-

J

L+@H,*+

0

,H@

!

KLHGHR+@/7@,

0

/,S,6+/K.,SSHGH/6HBHKRHH/KLHKR7

0

G7M

J

@59.21+8().2

%

CDD967M-.67/KG,BMKHK7.,SSHGH/K,+K,/

0

V)G+@*M)

K+KH.SG7*R,-.)K

1J

H,/6+G6,/7*+7SKLHGH6KM*

!

H@

J

H6,+--

1

,//7/H/L+/6H.CD,*+

0

H5

)

4&

-

C.60(

*

!

8H6K+-6/+6HG

"

DH\KMGH+/+-

1

@,@

"

D7*7

0

G+

J

L

1

!

c)G+

1

67*

J

MKH.

"

V)G+@*MK+,K,7/

!!

直肠癌是消化系统常见的恶性肿瘤之一!一般按

直肠息肉
)

腺瘤
)

癌的方式进展!涉及多种原癌基因及

抑癌基因的突变$结直肠癌在全球范围内的发病率(

死亡率分别居第三(第四位!我国结直肠癌发病率和死

亡率分别为
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万和
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!且随着人民生

活水平及饮食结构的改变!发病率呈逐年升高的趋

势&
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$尽管对病灶的早期发现和干预可以达到治愈的

效果!但对于晚期患者而言!术后复发及远处转移仍是

直肠癌致死的主要原因之一&
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$因此!寻求更加合理

有效的治疗方法来延长患者的生存期!显得尤为重要$

近年来!分子靶向药物如西妥昔单抗"爱必妥#在临床

中的使用日益广泛!它主要作用于肿瘤细胞表面的生

长因子受体"

(TU8

#!从而阻断细胞信号传导通路!达

到抗肿瘤的效果&
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$已经有研究证实此类药物与化

疗药物联合使用后!对晚期直肠癌尤其是不伴有
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基因突变"
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野生型#的患者具有良好的治疗

效果&

!)&

'

!所以目前
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基因检测对于晚期直肠癌患

者具有重要意义$本研究对
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纹理分析"
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基因突变的可行性进行观察!旨在为临床治疗

提供参考$
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材料与方法
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研究对象

将
3#$2

年
$3

月
'3#$:

年
2

月在北京协和医院

就诊的经手术病理证实的
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例直肠癌患者纳入研究$

其中男
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例!女
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例!平均年龄"
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例为无
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基因突变型!
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例为
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基因突变型$

所有患者在术前行腹盆部
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增强扫描及基因检测$
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扫描方法

使用
Q,H*H/@Q7*+K7*;HS,/,K,7/

双源
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机进

行腹盆部
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平扫和增强扫描!扫描参数%层厚
"**

!

层间距
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!扫描范围自膈肌水平至耻骨联合处$采

用高压注射器经肘前静脉注入对比剂碘海醇"
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行门静脉期扫描$
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纹理分析

将所有图像传至
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$#

年工作经验的放射科医师进行阅片

分析!二者意见不一时通过协商达成一致意见$由另

一位熟悉
DH\G+.

软件操作的放射科医师进行数据测

量$在每例患者的
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平扫及门静脉期增强扫描图像

中选择病灶最大层面!沿肠壁异常增厚区放置感兴趣
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值低于
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的部分自动滤过$纹理分析利用高斯
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拉普

拉斯算法进行选择性图像滤波处理!然后通过灰度直

方图分析获得定量的纹理参数值!包括均值"
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显示图像特征为中等)

QQUb!

表示经滤过!显示图像

特征为粗糙&
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$测量并记录不同的
QQU

值时两期图

像上病灶的各项纹理参数值$
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统计分析

使用
QFQQ3#5#

软件进行统计分析$符合正态分

布的计量资料用均值
X

标准差表示!不符合正态分布

的数据采用中位数及四分位数间距表示$采用
E+//)

WL,K/H

1

N

检验比较平扫及门静脉期图像上各项纹理
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结
!

果
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获

得的两组病灶的
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项纹理参数值见表
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(图
$

"

2

!

统计分析结果见表
4

"

2

$在
CD

平扫图像上!仅熵值

在
QQU

值取
3

"

2

时!在两组间的差异有统计学意义

"

!

值分别为
#5##"

(

#5#44

和
#5#4#

#)在不同
QQU

值

图像上其它纹理参数值在两组间的差异均无统计学意

义"

!

#

#5#"

#$在
CD

增强门静脉期图像上!在不同的

QQU

值图像上各项纹理参数值在两组间的差异均无统

E"#"

放射学实践
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年
$3

月第
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卷第
$3

期
!

8+.,7-FG+6K,6H

!

;H63#$:

!

Y7-43

!

P75$3



表
3

!

CD
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注%表格内纹理参数值不符合正态分布!故以+中位数#四分位数间距$,表示'

表
4

!

两组病变在平扫
CD

图像上的纹理参数值的统计分析结果

QQU

均值

"

值
!

值

Q;

"

值
!

值

熵值

"

值
!

值

EFF

"

值
!

值

偏度值

"

值
!

值

峰值

"

值
!

值

# '#5"23#5!#" '#5:34#52%! '$5%22#5#!: '#5!$"#5""! '#5"!$#5"%# '#5&&"#543"

3 '$53!"#53$" '#5":%#5"%# '35%:"#5##" '#543"#5:!3 '#5%43#523$ '#5#&##5&3&

4 '#5&#2#54%$ '#5"#!#5!4# '35$4"#5#44 '#5:"&#52!2 '#5#:3#5&": '#5:&"#5223

2 '#5&2##54!$ '#5:34#52%! '35$"3#5#4# '#5:&"#5223 '#5!!&#5"#& '$5$4&#53"&

" '#5:34#52%! '#5:34#52%! '$5::3#5#:& '#5!%:#5"#& '$5!2"#5$## '#5422#5:4"

! '#5!$"#5""! '#5%43#523$ '$5!2!#5$## '#5!"$#5"43 '$5#$4#543" '#5$2"#5&#$

表
2

!

两组病变在增强
CD

图像上的纹理参数值的统计分析结果

QQU

均值

"

值
!

值

Q;

"

值
!

值

熵值

"

值
!

值

EFF

"

值
!

值

偏度值

"

值
!

值

峰值

"

值
!

值

# '#5:34#52%! '#5"#!#5!4# '#5$2"#5&#$ '#5:34#52%! '#52%%#5!4# '#5242#5!%3

3 '#5#4!#5&%! '$5"$&#5$4" '#5&2$#54!$ '#5&#2#54%$ '$5$#4#53:2 '$5$3$#53:2

4 '#5#:3#5&": '#5$#%#5&3& '#54#:#5:!3 '#5$%$#5%:4 '#5:#"#52%! '#5$#%#5&3&

2 '#5#:3#5&": '#5#4!$5### '#5&33#54!$ '#5$#%#5&3& '$5!2"#5$## '$5#2&#54#:

" '#5#:3#5&": '#5#4!#5&%! '#5"&:#5""! '#5#:3#5&": '$5%%$#5#!3 '#5%!%#52#$

! '#5"#!#5!4# '#54!3#5:4" '$5#4$#54#: '#53"4#5%$: '#5242#5!%3 '#534"#5%$:

计学意义"

!

#

#5#"

#$

在平扫
CD

图像上熵值的
8<C

曲线分析结果见

表
"

(图
"

$当
QQUb3

!熵的界值取
2532"

时的
8<C

曲线下面积"

+GH+M/.HG6MGIH

!

9NC

#最大 !相应的诊

断敏感度及特异度均为
:454O

)当
QQUb4

!熵的界值

取
25#&"

时
9NC

最大!诊断敏感度及特异度分别为

%#5#O

和
!$5$O

)当
QQUb2

!熵的界值取
253#"

时

9NC

最大!诊断敏感度为
:454O

(特异度为
:353O

$

表
"

!

熵值在
CD

平扫不同
QQU

条件下的
8<C

曲线分析

QQU 9NC

标准误
!

值
&"O

置信区间

下限 上限

3 #5:%" #5#%3 #5##" #5!32 #5&2!

4 #5:$& #5#&# #5#44 #5"23 #5%&"

2 #5:3# #5#&# #5#4$ #5"22 #5%&:

讨
!

论

分子靶向治疗是针对肿瘤组织靶点的一种特异性

治疗方法!可以提高治疗效果并减少副作用(改善患者

预后!是目前肿瘤治疗的热点领域$多项研究表明西

妥昔单抗联合化疗能有效延长直肠癌
V)G+@

野生型患

者的生存期&

$")$:

'

$因此!

V)G+@

基因的检测对于直肠

癌患者显得尤为重要$

对于肿瘤组织的基因突变!影像学检查是否能提

供有益的帮助呢+ 目前常用的临床影像检查方法!包

括
CD

(

E8=

以及
F(D)CD

检查!其获得的影像数据主

要以图像的形式由诊断医生进行阅片分析!可利用的

信息包括
CD

扫描的
CD

值(

E8=

上的信号强度以及

F(D)CD

的标准摄取值"

@K+/.+G.M

J

K+?HI+-MH

!

QNY

#!

F"#"

放射学实践
3#$:

年
$3

月第
43

卷第
$3

期
!
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!
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!
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!
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图
$

!

男!

:"

岁!直肠癌
V)G+@

突变型'

+

$

CD

平扫图像!显示直肠壁不均匀增厚#箭$"

B

$平扫图像
8<=

内所有纹理参数的综

合伪彩图像!显示纹理特征良好"

6

$平扫图像
8<=

内所有纹理参数的综合伪彩图像!显示纹理特征中等"

.

$平扫图像
8<=

内

所有纹理参数的综合伪彩图像!显示纹理特征粗糙"

H

$增强
CD

图像!显示异常增厚的直肠壁明显强化#箭$"

S

$增强扫描
8<=

内所有纹理特征的综合伪彩图像!显示纹理特征良好"

0

$增强扫描
8<=

内所有纹理特征的综合伪彩图像!显示纹理特征中等"

L

$增强扫描
8<=

内所有纹理特征的综合伪彩图像!显示纹理特征粗糙'

!

图
3

!

男!

":

岁!直肠癌
V)G+@

野生型'

+

$

CD

平扫

图像!显示直肠壁环周增厚!肠腔狭窄#箭$"

B

$平扫图像
8<=

内所有纹理参数的综合伪彩图像!显示纹理特征良好"

6

$平扫图

像
8<=

内所有纹理参数的综合伪彩图像!显示纹理特征中等"

.

$平扫图像
8<=

内所有纹理参数的综合伪彩图像!显示纹理特

征粗糙"

H

$增强
CD

图像!显示环周增厚的直肠壁明显强化#箭$"

S

$增强扫描
8<=

内所有纹理特征的综合伪彩图像!显示纹理

特征良好"

0

$增强扫描
8<=

内所有纹理特征的综合伪彩图像!显示纹理特征中等"

L

$增强扫描
8<=

内所有纹理特征的综合

伪彩图像!显示纹理特征粗糙'

这些信息是比较有限的$而最近提出的影像组学

"

8+.,7*,6@

#是一次对影像图像数据进行挖掘的革命!

被视为介于临床与基因之间的第二层重要数据!并且

已广泛应用于各类疾病的研究中!尤其是在肿瘤的诊

断(治疗和预后等方面的研究中!为肿瘤的精准治疗提

供了新的依据$

纹理分析技术作为目前影像领域的新星!最大的

亮点在于通过采用特殊的算法!根据不同的滤过半径!

来提取一系列基于像素灰度空间分布(人眼所无法辨

识的定量纹理参数!如熵值(偏度值(峰值等!它能够深

G"#"

放射学实践
3#$:

年
$3

月第
43

卷第
$3

期
!

8+.,7-FG+6K,6H

!

;H63#$:

!

Y7-43

!
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图
4

!

CD

平扫不同
QQU

条件下熵值的
8<C

曲线'

+

$

QQUb3

"

B

$

QQUb4

"

6

$

QQUb2

'

度挖掘原始图像的数据信息!从而能更加全面(细致地

反映病灶的特点&

$%

'

!为影像组学的实现提供了媒介$

已经有较多研究结果表明!纹理分析技术可以对肿瘤

组织的特性做出较为准确的判断&

$&)3$

'

$

对于直肠癌患者!腹盆部
CD

增强检查是临床上

最常用的检查手段!可用于判断病灶位置(侵犯范围(

周围淋巴结转移及远处转移等情况$本实验拟探讨

CDD9

用于预测直肠癌患者是否伴
V)G+@

基因突变的

可行性!研究结果表明!直肠癌患者行平扫
CD

检查

时!当滤过条件为良好和中等时"

QQUb3

"

2

#!

V)G+@

野生型组中病灶的熵值均高于突变组"

!

"

#5#"

#!而

其它纹理参数值"均值!标准差!正像素均值!偏度值!

峰值#在两组患者间的差异均无统计学意义$反观

CD

增强图像"本实验中指门静脉期图像#!任意
QQU

值条件下各项纹理参数的值在野生型及突变型之间差

异均无统计学意义"

!

#

#5#"

#$这一结果表明!应用

纹理分析技术鉴别直肠癌患者有无
V)G+@

基因突变

时!对比剂的使用并不能为鉴别诊断提供更多信息!可

能是对比剂的使用使得图像的灰度重新分布!从而产

生的结果也不尽相同$由此可见!我们可以仅通过

CD

平扫图像提取病灶的纹理特征参数"熵值#来对直

肠癌患者是否表达
V)G+@

基因做出初步诊断$

A7I,/S7@@H

等&

33

'在使用
F(D)CD

分析直肠癌
V)

G+@

基因突变的研究中发现!

V)G+@

突变型患者的最大

标准摄取值"

*+\,*M*@K+/.+G.,ZH.M

J

K+?HI+-MH

!

QNY*+\

#高于野生型$

VR+.+

等&

34

'分析了
F(D)CD

图像上结直肠癌伴肝转移患者的
V)G+@

基因突变的情

况!结果显示!当肝脏病灶直径大于
$#**

时!

V)G+@

突变型患者的
QNY*+\

高于野生型$而本研究利用

平扫
CD

图像结合纹理分析技术即可鉴别直肠癌患者

有无
V)G+@

突变!相对
F(D)CD

而言!检查成本显著减

低(方法简单易行!更有临床推广价值$

本实验的局限性在%入组病例数相对较少)仅对病

灶最大截面的单帧
CD

图像上的纹理特点进行分析!

未能够对病变进行三维建模(以获取更多的容积纹理

信息$上述不足之处有望在下一步研究中得到改进和

完善$

综上所述!

CD

图像结合纹理分析技术对直肠癌

患者有无
V)G+@

基因突变具有一定的鉴别诊断价值$

尤其是在
CD

平扫图像上当滤过半径为
3

"

2**

时!

熵值具有较高的鉴别诊断效能$表明
CD

平扫即可对

直肠癌患者有无
V)G+@

基因突变提供判断依据!较之

CD

增强检查!减少了对比剂的摄入!从而也降低了对

比剂肾毒性损害的发生率&

32

'

!对患者而言!受益颇多$
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