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􀅰腹部影像学􀅰
基于T２WI和增强 MRI影像组学列线图预测宫颈鳞癌淋巴脉管
间隙浸润

杨易,冯峰,傅爱燕,杨彦松,葛亚琼,龚海鹏

【摘要】　目的:探讨基于 T２WI和增强 MRI影像组学列线图对宫颈鳞癌淋巴脉管间隙浸润(LVＧ
SI)的预测价值.方法:将９２例经术后病理证实的宫颈鳞癌患者纳入研究,并按７:３的比例随机分为训

练集(６６例)和验证集(２６例).所有患者术前行 MRI检查,在横轴面 T２WI和对比增强 T１WI(T１CE)
上选取病灶最大层面沿肿瘤边缘勾画 ROI,应用 AK软件提取影像组学特征.采用 mRMR和 LASSO
回归分析对提取的纹理特征进行初步筛选,然后进行多因素logistic回归分析,构建影像组学模型.使

用单因素logistic回归分析筛选临床病理危险因素,并使用多因素logistic回归结合影像组学评分

(Radscore)构建影像组学列线图.应用 ROC曲线评估影像组学模型、临床病理危险因素模型和影像组

学列线图模型的预测能力,并应用决策曲线分析评估影像组学列线图的临床应用价值.结果:在 T２WI
和 T１CE图像上分别提取病灶的３９６个影像组学特征,最终筛选出１４个具有最大诊断效能的纹理特

征.使用多因素logistic回归构建包含FIGO 分期、分化程度和 Radscore的影像组学列线图.影像组

学列线图的预测效能优于临床病理危险因素模型(训练集中,AUC:０．９６vs．０．７０;Delong检验:Z＝
４．０４,P＝５．４１５e－０５;验证集中,AUC:０．８７vs．０．７１;delong检验:Z＝１．２４,P＝０．０２).决策曲线分析

显示风险阈值为０．０１~１．００时使用影像组学列线图对预测宫颈鳞癌 LVSI情况的临床应用价值较大.
结论:基于双序列 MRI构建的影像组学列线图对宫颈鳞癌 LVSI情况有较好的预测能力,可作为一种

术前评估的无创性影像学生物标志.
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RadiomicsnomogrambasedonT２WIandcontrastＧenhancedMRIforpredictinglymphovascularspaceinＧ
vasionincervicalsquamouscellcarcinoma　YANG Yi,FENGFeng,FU AiＧyan,etal．Departmentof
Radiology,theTumorHospitalofNantongUniversity,Jiangsu２２６０００,China

【Abstract】　Objective:ToexploretheclinicalfeasibilityofradiomicsnomogrambasedonT２WI
andcontrastＧenhancedMRIforpredictinglymphovascularspaceinvasion(LVSI)inpatientswithcerＧ
vicalsquamouscellcarcinoma．Methods:９２patientswithcervicalsquamouscellcarcinomaconfirmed
bypostoperativepathologywereenrolledinthisstudy,andrandomlydividedintotothetraininggroup
(n＝６６)andvalidationgroup(n＝２６)accordingtoaratioof７∶３．AllpatientsunderwentMRIscan
beforesurgery．OntheaxialT２WIandcontrastＧenhancedT１Ｇweighted(T１CE)images,ROIweremanＧ
uallydrawnineachtumoralongitsedgeattheslicewiththemaximumdiametersandthentheraＧ
diomicsfeatureswereextractedusingAKsoftware．TheextractedfeatureswereselectedbymRMR
andLASSOregressionanalysis．Then,multivariatelogisticregressionanalysiswasusedtoconstruct
theradiomicsmodel．UnivariatelogisticregressionwasusedtoselectforclinicopathologicalriskfacＧ
tors,andthenmultivariatelogisticregressioncombinedwithradiomicsscore(Radscore)wasusedto
constructradiomicsnomogram．Diagnosticperformanceoftheradiomicsmodel,clinicopathologicalrisk
factormodelandradiomicsnomogrammodelwereassessedbyreceiveroperatingcharacteristic(ROC)

analysis．Decisioncurveanalysiswereusedtoevaluatetheclinicalvalueoftheradiomicsnomogram．
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Results:FromtheT２WIandT１CEimages,３９６radiomicsfeaturesofeachlesionwereextractedrespecＧ
tively,and１４radiomicsfeatureswiththeoptimaldiagnosticefficiencywereselectedout．FIGOstaＧ
ging,gradeandradscorewereincludedinthemultifactorlogisticregressiontobuildtheradiomicsnoＧ
mogramforpredictingLVSI．TheROCanalysisshowedthatthepredictiveperformancefortheraＧ
diomicsnomogram modelwasbetterthantheclinicopathologicriskfactormodel(intraininggroup:

AUCwas０．９６vs．０．７０,Delongtest:Z＝４．０４,P＝５．４１５e－０５;invalidationgroup:AUCwas０．８７vs．
０．７１,Z＝１．２４,P＝０．０２)．Thedecisioncurveanalysisshowedthattheradiomicsnomogram wasof
greaterclinicalvalueinpredictingtheLVSIstatusofcervicalsquamouscellcarcinomaintherisk
thresholdrangedfrom０．０１~１．００．Conclusion:RadiomicsnomogrambasedondualＧsequenceMRIhas
preferablepredictivevalueforLVSIstatusincervicalsquamouscellcarcinoma,whichcanbeusedasa
nonＧinvasiveimagingbiomarkerbeforesurgery．

【Keywords】　Cervicalcancer;Squamouscellcarcinoma;Radiomics;Nomogram;MagneticresＧ
onanceimaging;LymphoＧvascularspaceinvasion

　　宫颈癌的发病率和死亡率均居女性恶性肿瘤的第

四位,仅次于乳腺癌、结直肠癌和肺癌.２０１８年全球

约有５７万例宫颈癌患者和３１．１万的死亡病例[１].美

国国立综合癌症网络(NationalComprehensiveCanＧ
cerNetwork,NCCN)于２０１５年提出的宫颈癌临床实

践指南中将淋巴脉管间隙侵犯(lymphovascualspace
invasion,LVSI)列为宫颈癌复发的中危因素之一,它
可导致宫颈癌复发的风险增加３０％[２Ｇ４].当存在中危

因素时建议行辅助放疗或放化疗[５].根据２０１８年国

际妇产科联盟(InternationalFederationofGynecoloＧ
gyandObstetrics,FIGO)指南,LVSI不会改变宫颈

癌分期,但会对治疗决策产生影响[６].LVSI是重要

的预后不良因素,可显著降低早期宫颈癌患者的生存

率[７].因此,准确诊断 LVSI是目前宫颈癌患者生存

期和个体化治疗选择的重要影响因素.由于病理活检

取材受限,在宫颈癌术前对 LVSI状态进行准确判断

有一定难度.因此,通过影像学方法在术前对宫颈癌

LVSI的准确预测有重要意义.

MRI具有软组织分辨力高、多方位、多参数和多

序列成像等特点,可对宫颈癌病灶的大小、有无宫旁和

阴道浸润、淋巴结转移和治疗效果等方 面 进 行 评

估[８Ｇ９].影像组学(radiomics)是从断层图像(如 MRI、

CT、PET)中提取大量的影像特征,并通过自动化数据

特征化算法将感兴趣区(regionofinterest,ROI)内的

影像信息转化为数字化数据,更深层次的挖掘、预测和

分析影像信息[１０Ｇ１１].通过建立影像组学模型得到的定

量参数可作为评估肿瘤异质性的影像学生物指标(imＧ
agingbiomarker,IB),并且具有非侵入性和可重复性

的优点[１２Ｇ１３].本研究中对宫颈癌的影像组学特征和临

床危险因素进行分析,建立并验证了一种用于预测宫

颈鳞癌LVSI状态的影像组学列线图.

材料与方法

１􀆰一般资料

回顾性分析２０１７年６月－２０２０年４月在本院就

诊的２３５例宫颈癌患者的影像和临床病理资料.纳入

标准:①手术病理证实为宫颈鳞癌;②在 MRI检查及

术前未经相关治疗(新辅助放疗、化疗或锥切术等);③
术前２周内在本院行 MRI检查.排除标准:①MRI
上未发现病灶.②由于呼吸运动伪影或磁敏感伪影导

致图像质量差,无法准确在病灶内勾画 ROI;③研究

期间患有其它恶性肿瘤;④临床资料和病理资料不完

整.最终将９２例患者纳入本研究,按７:３的比例将其

随机分为训练集(n＝６６)和验证集(n＝２６).

２􀆰MRI扫描方案

使用SiemensEspree１．５T MR扫描仪和腹部相

控阵线圈.患者在检查前禁食至少４h,并在检查前饮

用适量的水以充盈膀胱.患者在整个检查过程中保持

仰卧位.常规扫描序列和参数如下.①横轴面快速梯

度回波 T１WI:视野４００mm×４００mm,矩阵２５６×
２５６,TR７．０３ms,TE２．３９ms,层厚５．０mm,层间距

１．０mm.② 横 轴 面 FSE T２WI:视 野 ３８０ mm ×
３８０mm,矩阵２５６×２５６,TR４１２０ms,TE１０３ms,层
厚５．０mm,层间距１．０mm.③矢状面 T２WI:视野

２５６mm×２５６mm,矩阵２５６×２５６,TR６９００ms,TE
８５ms,层 厚 ３．０mm,层 间 距 ０．６mm.④ 冠 状 面

T２WI:视野３８０mm×３８０mm,矩阵２５６×２５６,TR
６０００ms,TE８５ms,层厚３．０mm,层间距０．６mm.⑤
三维容积快速梯度回波序列 DCEＧMRI扫描:对比剂

为 GdＧDTPA,剂量 ０．１mmol/kg,注 射 流 率 ２．０~
３．０mL/s,TR５．０８ms,TE１．７４ms,翻转角１５°,扫描

时间８．０s,以宫颈肿瘤组织为中心重复采集３５组图

像,总扫描时间５．０min;⑥在DCEＧMRI扫描后行常
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图１　宫颈癌患者伴LVSI.a)横轴面 T２WI中病灶最大截面所在层面,沿病灶边缘勾画 ROI;b)红色区域

为在 A 图上所勾画的肿瘤原发灶的 ROI;c)横轴面 T１CE图像中病灶最大截面所在层面,沿病灶边缘勾画

ROI;d)红色区域为在C图上所勾画 ROI的示意图.

规 T１WI增强扫描:视野 ４００mm×４００mm,矩阵

２５６×２５６,TR３．１０ms,TE１．２５ms,层厚５．０mm,层
间距０mm.⑦DWI扫描采用单次激发SEＧEPI序列:

TR４６００ ms,TE １１０ ms,矩 阵 １８０×１８０,视 野

４００mm×４００mm,层厚６．０mm,层间距１．２mm,b值

取０、１０００和１５００s/mm２,激励次数６.

３􀆰影像组学特征提取

将横 轴 面 T２WI和 常 规 T１WI增 强 扫 描 (T１Ｇ
weightedcontrastＧenhanced,T１CE)图像以医学数字

成像和通信(DigitalImagingandCommunicationsin
Medicine,DICOM)格式从影像存储与传输系统(picＧ
turearchivingandcommunicationsystem,PACS)导
出至ITKＧSNAP(version３．８．０;www．itkＧsnap．org)软
件进行图像手动分割,由２位分别具有１０和１５年

MRI诊断经验的放射科医师共同确定 ROI范围后,
在横轴面 T２WI及横轴面 T１CE图像上,选取病灶最

大截面所在层面,沿肿瘤边缘手动勾画 ROI(图１).
考虑到肿瘤的异质性,勾画时包括病灶内的出血、坏死

和囊变区,但要避开正常的解剖结构.
使用 GEAK３．２．０软件对病灶的影像组学特征

进行提取,每个序列分别提取出３９６个影像组学特征,
其中包括直方图特征４２个、形态特征２０个和纹理特

征３３４个.

４􀆰建立影像组学特征模型

应用两种特征选择方法,即最大相关最小冗余

(maxＧrelevanceandminＧredundancy,mRMR)和最小

绝对收缩选择算子(leastabsoluteshrinkageandseＧ
lectionoperator,LASSO),对提取的影像组学特征进

行初步筛选.首先,应用 mRMR 法消除冗余和不相

关的特征.随后,采用 LASSO 回归分析,并通过１０
折交叉验证筛选LASSO 回归模型得到最优超参数λ
值.在最优λ值时,把系数非零的特征用于构建影像

组学评分(Radscore)[１５Ｇ１６].基于 T２WI、T１CE和双序

列图像分别构建了其 Radscore.Radscore是通过对

最终选择的特征与对应系数进行加权之后进行线性加

和来计算的,公式:
Radscore＝截距＋βi×Xi (１)

其中β代表系数,X 代表特征,i代表序数,例如

β１代表第一个特征的系数,X１代表第一个特征.
应用 wilcoxon检验来分别在训练集和验证集中

比较 LVSI阳性组与阴性组之间 Radscore的差异是

否具有统计学意义.模型的预测能力采用受试者工作

特 征 曲 线 (receiveroperatingcharacteristiccurve,

ROC)来评估.

５􀆰选择最优影像组学模型

本研究分别基于 T２WI、T１CE及双序列(T２WI＋
T１CE)提取影像组学特征来建立影像组学模型,并用

ROC曲线评估这３个模型对宫颈鳞癌 LVSI状态的

预测效能.应用 Delong检验分别比较基于 T２WI和

T１CE建立模型的 ROC曲线与基于双序列(T２WI＋
T１CE)之间的差异.选择预测效能最优影像组学模型

来建立影像组学列线图.

６􀆰建立影像组学列线图

对患 者 年 龄、FIGO 分 期、肿 瘤 分 化、CEA、

CA１２５、SCC和 Radscore进行单因素logistic回归分

析,筛选出宫颈癌LVSI状态的独立预测因子;再通过

多因素logistic回归分析构建影像组学列线图;影像

组学列线图是结合影像组学特征和独立临床危险因素

建立,而临床模型是基于独立临床危险因素建立;两个

模型均在验证集中进行验证;应用校准曲线来评价影

像组学列线图的校准效能,并采用 HosmerＧLemeＧ
show检验分析拟合度来评价的影像组学列线图的校

准能力.ROC曲线评价影像组学列线图的诊断效能;
应用决策曲线分析(decisioncurveanalysis,DCA)来
预测模型的临床应用价值(具体流程见图２).

７􀆰病理学检查及分析
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图２　本研究的技术路线图.

表１　LVSI阳性组与阴性组、训练集与验证集临床病理特征的比较

指标 LVSI阳性组
(n＝３６)

LVSI阴性组
(n＝５６) t/χ２ 值 P 值 训练集

(n＝６６)
验证集
(n＝２６) t/χ２ 值 P 值

年龄/岁 ５６．１±７．１９ ５４．３８±８．７０ －１．０１３ ０．３１４ ５４．７１±８．６７ ５５．９６±６．６９ －０．６６０ ０．５１１
FIGO 分期/例 １３．７２５ ０．００１ １．３６７ ０．５０５
　Ⅰ １２(３３．３％) ３２(５７．１％) ３３(５０．０％) １１(４２．３％)
　Ⅱ ７(１９．４％) １７(３０．３％) １８(２７．２％) ６(２３．１％)
　Ⅲ １７(４７．２％) ７(１２．５％) １５(２２．７％) ９(３４．６％)
　Ⅳ ０(０．１％) ０(０．０％) ０(０．１％) ０(０．０％)
分化程度/例 ５．４８３ ０．０１９ ３．８７７ ０．０５１
　高＋中 ２０(５５．６％) ４４(７８．６％) ４２(６３．６％) ２２(８４．６％)
　低 １６(４４．４％) １２(２１．４％) ２４(３６．４％) ４(１２．４％)
CEA/例 ０．２６５ ０．６０６ ０．４０３ ０．５２６
　正常 ２８(７７．８％) ４６(８２．１％) ５２(７８．８％) ２２(８４．６％)
　非正常 ８(２２．２％) １０(１７．９％) １４(２１．２％) ４(１２．４％)
CA１２５/例 ０．０９１ ０．７６３ ０．０８１ ０．７７５
　正常 ３４(９４．４％) ５２(９２．９％) ６２(９３．９％) ２４(９２．３％)
　非正常 ２(５．６％) ４(７．１％) ４(６．１％) ２(７．４％)
SCC/例 ０．１６５ ０．６８４ ０．６５３ ０．４１９
　正常 １２(３３．３％) ２１(３７．５％) ２２(３３．３％) １１(４２．３％)
　非正常 ２４(６６．７％) ３５(６２．５％) ４４(６６．７％) １５(５７．７％)

　　病理学检查是评估LVSI的金标准.纳入本研究

的所有患者均接受手术治疗,术式为广泛全子宫切除

±双侧卵巢切除＋盆腔淋巴清扫±腹主动脉旁淋巴结

清扫.LVSI的定义为淋巴管和/或血管内存在癌细

胞,是肿瘤细胞扩散的关键步骤[１４].LVSI阳性是指

在光学显微镜下,在瘤周由内皮细胞围绕的间隙中见

到至少一簇肿瘤细胞,这里的间隙包括淋巴管间隙和

血管间隙.

８􀆰数据处理与分析

使用R语言(Version３．５．１,www．RＧproject．org)
和SPSS２０．０软件进行统计学分析.应用 mRMRe程

序包进行影像组学特征的初步筛选.采用glmnet程

序包对具有最大预测效能的特征进行LASSO回归分

析,构建影像组学模型.使用pROC程序包绘制ROC

曲线评估模型的预测效能.应用 ModelGood程序包

校准模型.使用rms程序包构建列线图.使用rmda
程序包来绘制 DCA 曲线来验证模型的临床实用性.
应用Delong检验分别比较基于 T２WI和 T１CE序列

建立模型的ROC曲线与双序列(T２WI＋T１CE)之间

的差异.采用独立样本t检验比较患者年龄的组间差

异,采用 χ２ 检验比较 FIGO 分期、分化程度、CEA、

CA１２５和SCC的组间差异.以P＜０．０５为差异具有

统计学意义.

结　果

１􀆰临床病理资料

手术病理结果显示９２例宫颈鳞癌患者中,LVSI
阳性３６例,阴性５６例.患者的主要临床和病理资料

分析结果见表１.LVSI阳性组的FIGO分期较LVSI
阴性组高,肿瘤分化程度较LVSI阴性组低,组间差异

均具有统计学意义(P＝０．００１和０．０１９).LVSI阳性

组和 LVSI阴性组之间年龄及 CEA、CA１２５和 SCC
值的差异均无统计学意义(P＞０．０５).训练集和验证

集之间患者各项临床和病理资料之间的差异均无统计

学意义(P＞０．０５).

２􀆰构建影像组学预测模型

分别从 T２WI、T１CE和双序列(T２WI和 T１CE)
图像中提取影像组学特征,提取的影像组学特征分别

为３９６、３９６和７９２个,采用 mRMR和LASSO回归分

析分别对从 T２WI、T１CE和双序列(T２WI和 T１CE)
提取的影像组学特征进行初步筛选,随后应用１０折交

叉验证筛选 LASSO 回归模型得到最优超参数λ值,
最终分别得到６、６和１４个具有最大预测效能的特征.
基于双序列应用LASSO法１０折交叉验证图筛选出
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图３　LASSO 法１０折交叉验证图.a)用１０折交叉验证筛选LASSO 回归模型得到最优超参数λ值,即模型

偏差最低点所对应的横坐标,即第一个虚线所对应的位置;b)每条彩色实线代表特征系数随λ值变化而变化

的曲线.通过图a得到的最优超参数λ值(虚线所在的位置)来寻找系数非零的特征,用于影像组学模型的构

建.　图４　影像组学特征及其相关系数.

１４个影像组学特征如图３所示,最终选择的特征及其

相应的回归系数如图４所示.特征系数的绝对值越

大,表明其与宫颈鳞癌LVSI状态之间的相关性越大,
预测价值越高.

应用 ROC曲线分别评估基于 T２WI、T１CE和双

序列(T２WI和 T１CE)这三个影像组学模型在训练集

和验证集中对宫颈鳞癌LVSI状态的预测效能.结果

如表２所示.Delong检验显示,基于 T１CE的影像组

学模型与双序列影像组模型的 ROC曲线之间 AUC
的差异具有统计学意义(P＝０．０２５),提示双序列模型

的预测效能明显优于 T１CE模型;而基于 T２WI影像

组学模型与双序列影像组模型的 AUC之间的差异无

统计学意义(P＝０．０８６),但基于双序列模型的准确

率、敏感性及特异性均高于 T２WI影像组学模型.所

以,本研究选择双序列 MRI建立影像组学模型.
表２　建立影像组学模型在训练集和验证集中的评价结果

效能
指标

T２WI
训练集 验证集

T１CE
训练集 验证集

T２WI＋T１CE
训练集 验证集

AUC ０．７９ ０．６９ ０．７５ ０．６８ ０．９１ ０．８１
符合率 ０．７３ ０．５８ ０．７３ ０．６５ ０．８３ ０．７３
敏感度 ０．８５ ０．８０ ０．６５ ０．６０ ０．８８ ０．８１
特异度 ０．６５ ０．４４ ０．７８ ０．６９ ０．８０ ０．６９

３􀆰验证影像组学模型的预测效能

本研 究 中 获 得 的 Radscore＝ －０．２４７×T２_

OneVoxelVolume－０．２８７×T２_ShortRunEmphasis_

angle４５_offset４－０．１１２×T１_MaxIntensity－０．２３５×

T２_Correlation_angle０_offset７＋０．２１×T１_LonＧ
gRunHighGreyLevelEmphasis_angle４５_offset４＋０．
０１３×T１_HighGreyLevelRunEmphasis_AllDirection_

offset７_SD－０．２６３×T２_ Correlation_AllDirection_

offset４＋０．２１９×T１_HaralickCorrelation_angle０_offＧ
set７－０．２３５×T１_ShortRunEmphasis_AllDirection_

offset１_SD－０．０４２×T２_stdDeviation－０．１６８×T１_

Correlation_angle４５_offset７＋０．００６ ×T２_ShortＧ
RunEmphasis_AllDirection_offset１_SD＋０．５３７×T１_

ClusterShade_angle９０_offset４＋０．０９３×T２_ElongaＧ
tion－０．４９１.

Wilcoxon检验结果显示,在训练集和验证集中,
宫颈鳞癌 LVSI阳性组的 Radscore高于阴性组(图

５),组间差异均具有统计学意义(P＜０．０５),表明 RadＧ
score与宫颈鳞癌LVSI状态之间具有相关性.

使用ROC曲线评估基于双序列 MRI构建的影像

组学特征模型对宫颈鳞癌 LVSI状态的预测效能,训
练集中ROC曲线下面积(areaundercurve,AUC)为

０．９１(９５％ CI:０．８４~０．９８),验证集中 AUC 为０．８１
(９５％ CI:０．６３~１．００),详见图６.

４􀆰验证影像组学列线图的预测效能

通过多因素logistic回归分析构建基于 Radscore
和独立临床危险因素的双序列 MRI影像组学列线图

(图７).校准曲线显示在训练集和验证集中影像组学

列线图具有较好的校准效能(图８).HosmerＧLemeＧ
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图５　Radscore预测宫颈鳞癌LVSI的箱式散点图.横坐标Label０代表 LVSI阴性、Label１代表 LVSI阳

性,纵坐标代表 Radscore.a)在训练集中,宫颈鳞癌LVSI阳性组的 Radscore高于阴性组;b)在验证集中,宫

颈鳞癌LVSI阳性组的 Radscore高于阴性组.　图６　基于双序列影像组学模型预测宫颈鳞癌 LVSI状态

的 ROC曲线.a)训练集;b)验证集.

图７　预测宫颈鳞癌LVSI状态的影像组学列线图.　图８　影像组学列线图的校准曲线.实线代表理想的

预测性能,虚线代表列线图的预测性能.虚线越靠近实线表示列线图的预测精度越好.a)训练集;b)验证

集.　图９　基于影像组学列线图、影像组学特征和独立临床危险因素预测宫颈鳞癌 LVSI状态的 ROC曲

线.a)训练集;b)验证集.　图１０　影像组学模型的 DCA 图.横坐标代表阈值概率,纵坐标代表净收益.
蓝色曲线代表所有患者都接受干预,黑色线代表所有患者都不接受干预,收益率为０.显示危险阈值在

０．０１~１．００范围内该影像组学模型的净收益最大.

show检验显示在训练集和验证集中模型预测值与实

际观测值之间的差异均无统计学意义(P＜０．０５),说
明不存在偏离拟合.基于影像组学列线图、基于双序

列的影像组学模型和独立临床危险因素预测宫颈鳞癌

LVSI状态的 AUC,在训练集中分别为０．９６、０．９１和

０．７０,在验证集中分别为０．８７、０．８１和０．７１(图９).本

研究结果显示,影像组学列线图具有更优的预测效能,

在训练集中的诊断符合率、敏感度和特异度分别为

０．９０、０．８８和０．９２,在验证集中分别为０．８４、０．８２和

０．８０.
使用DCA来评价所构建的基于双序列 MRI影像

组学列线图的临床应用价值,DCA曲线图显示阈值在

０．０１~１．００时模型的净收益较大(图１０),即在这个阈

值范围内使用该列线图对预测宫颈鳞癌LVSI状态的
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临床应用价值较大.

讨　论

为了预测宫颈鳞癌术前 LVSI状态,本研究中建

立了结合双序列 MRI影像组学特征和两个临床病理

特征(FIGO分期和分化程度)影像组学列线图并验证

了其预测效能.结果显示,影像组学列线图有助于提

高预测效能,在训练集中的 AUC 为０．９６(９５％ CI:

０．９２~１．００),在验证集中为 ０．８７(９５％ CI:０．７３~
１．００).因此,本研究建立的影像组学列线图可有效地

对宫颈鳞癌术前LVSI状态进行个体化预测.
传统的影像学图像特征及方法,如肿瘤体积、最大

直径和功能 MRI等,虽然对宫颈癌术前LVSI状态有

一定预测价值,但忽略了肿瘤内部潜在的特征[１７Ｇ１８].
影像组学可从体层图像中提取大量高维特征,是评价

肿瘤异质性的无创性方法[１０],具有一定的优越性,可
以提供更多信息.Wu等[１９]回顾性分析了５６例宫颈

癌患者的多参数 MRI资料,自多个序列 MR图像(横
轴面 T２WI、脂肪抑制 T２WI、ADC图以及 DCEＧMRI
的 Ktrans、Ve和 Vp图)上共提取出６６个影像组学特

征,所建立的联合模型预测LVSI的AUC为０．８３１,敏
感度为８６．２％,特异度为７３．９％,符合率为７９．６％.Li
等[２０]从１０５例宫颈癌患者的 T１CE图像上提取影像

组学特征,并结合临床特征建立的影像组学列线图,在
训练集中的 AUC为０．７５(９５％ CI:０．６３２６~０．８７４５),
在验证集中为０．７２７(９５％ CI:０．５４４９~０．９０９７).因此,
基于 T１CEＧMRI的影像组学列线图可作为术前预测

宫颈癌有无LVSI的无创性生物标志物.上述研究中

所构建的影像组学列线图中纳入的特征为一阶直方图

纹理特征和形态学特征,这些特征反映了肿瘤边缘的

灰度变化和形状,这些特征对预测 LVSI状态十分重

要.因此,本研究中也选择基于 T１CE序列来提取影

像组学特征对宫颈癌LVSI状态进行预测.由于解剖

成像更能提供肿瘤形态特征的信息[２１],因此本研究将

T２WI序列也纳入研究.目前,有较多关于宫颈癌影

像组学的研究是基于 T２WI及 T１CE序列来提取影像

组学特征的,包括预测宫颈癌分化程度、淋巴结转移及

无病生存率等[１９,２２Ｇ２３].本研究结果显示,基于 MR双

序列构建的影像组学列线图的预测效能优于单序列

(T２WI或 T１CE).所以,本研究最终选择基于双序

列 MRI来建立影像组学模型.结果显示,双序列影像

组学模型的预测符合率在验证集和训练集中分别为

０．８３和０．７３,模型的可靠性较高.
本研究中共提取了１４个影像组学特征,包括２个

形态特征、２个一阶直方图特征、１０个纹理特征(归属

于５个游程矩阵和５个灰度共生矩阵).其中,２个形

态学特征和２个一阶直方图特征显示出对预测宫颈鳞

癌LVSI状态具有较好的相关性,这反映了 MRI所显

示的肿瘤边缘灰度的变化和形态对于预测LVSI状态

十分重要.灰度共生矩阵是一种通过研究灰度的空间

相关特性来描述纹理的常用方法,本研究提取的５个

灰度共生矩阵,包含了两种特征值,即相关性(correlaＧ
tion)和簇阴影(clustershade).灰度游程矩阵反映了

图像灰度关于方向、相邻间隔和变化幅度等信息.其

中,长步长在越光滑的图像上值越大,而短步长在越粗

糙的图像上值越大[２４].肿瘤的异质性往往会反映在

图像灰度的改变上,因此,归属于灰度共生矩阵和灰度

游程矩阵的特征对宫颈鳞癌LVSI状态的预测具有一

定的相关性.因此,基于 MRI影像组学模型的客观性

及准确性在本研究得到体现.
通过多因素logistic回归分析建立的影像组学列

线图为临床提供了一种易于使用的工具,在训练集和

验证集中均显示出较好的预测效能.在验证集中,影
像组学列线图预测符合率为０．８４,而仅基于影像组学

特征模型和仅基于临床病理特征的预测符合率分别为

０．７３和０．６５,这表明影像组学列线图具有较高的预测

效能.并且,DCA显示该列线图在０．０１~１．００阈值范

围内对预测宫颈鳞癌 LVSI状态的临床应用价值较

大,显示了较好的临床实用性.
临床病理指标有助于评价 LVSI状态,结合临床

病理特征和影像组学特征建立影像组学列线图,预测

性能明显提高,尤其是在准确性和特异性方面.这可

能与FIGO分期和分化程度与LVSI状态有关.国内

外研究显示FIGO分期、分化程度可在一定程度上预

测宫颈癌 LVSI状态[２５Ｇ２７].LVSI状态与 FIGO 分期

具有相关性,肿瘤直径越大,周围浸润和淋巴结转移的

风险越大,LVSI阳性率就会越高.LVSI阳性与组织

学低分化亦具有相关性,癌细胞进入脉管系统是转移

的基础,肿瘤分化程度越差,恶性程度越高,提示肿瘤

细胞具有很强的侵袭和转移能力,因此更容易发生

LVSI阳性.本研究也证实了上述结果.
本研究目前尚存在一定的局限性:①模型缺乏外

部验证,样本量相对较少,今后将进一步扩大样本量及

进行多中心研究;②Ⅰb期以下宫颈癌患者被排除,原
因是Ⅰb期以下肿瘤在 MRI图像上通常不易被显示.

③基因特征未列入本研究,相关研究显示 DLL４蛋白

水平与宫颈癌LVSI状态相关[２８].
综上所述,本研究建立并验证了双序列 MRI和临

床病理因素提取的影像组学列线图来预测术前宫颈鳞

癌LVSI状态,可作为无创性生物标志物较好地预测

宫颈鳞癌患者 LVSI状态,并为宫颈鳞癌患者制订个

体化治疗方案提供依据,以减少术后复发并提高宫颈
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癌患者的生存率.
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