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影像组学模型术前预测喉癌淋巴结转移
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#摘要$
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目的!研究
%&

影像组学在术前预测喉癌患者淋巴结转移中的价值!方法!搜集本院
-/#

例经手术病理证实为喉癌患者的影像学资料"随机选择
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例及
$!

例分别作为训练集和验证集!从术

前静脉期
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图像中手工勾画肿瘤体积并提取影像组学特征!在训练集中"采用
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回归进行特

征筛选"使用
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回归分别构建影像组学模型+形态学模型及二者联合模型!利用受试者工作特征
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&曲线评价各个模型的预测效能"并对模型的
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曲线行
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检验!在验证集中评估各种模

型的诊断效能!结果!最后获得
"

个影像组学特征!在训练集中"影像组学模型
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曲线下面积
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检验

显示影像组学模型与形态学模型差异+联合模型与形态学模型差异均有统计学意义%

!

"
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&"而联合

模型与影像组模型差异无统计学意义%

!
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&!结论!基于病灶为兴趣区的
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影像组学模型可以

术前较好地预测喉癌淋巴结转移"其诊断效能高于形态学模型!
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&是颈部常见的恶性肿

瘤!占耳鼻咽喉部恶性肿瘤的
*N

!

-"N

!占全身恶性

肿瘤的
!N

!

#N

)

!1+

*

!以鳞状细胞癌多见)

-

*

"颈部毛

细血管网及淋巴管网发达!易出现淋巴结转移且隐匿

性较高)

#

*

"一旦发生转移将提高喉癌患者复发及转移

风险"淋巴结转移是影响其预后的一个独立因素)

"

*

"

术前对颈部淋巴结状态进行精准评估!对患者选择合

适的治疗方法和预后评估都极为重要"目前!超声#

%&

#

'()

和
80&1%&

是术前常用于评估淋巴结状态

的检查方法!以上检查方法对淋巴结转移状态的诊断

均具有一定不足)

$1.

*

"近年来!基于大数据的影像组学

%

9364724:U

&研究对肿瘤术前淋巴结状态的评估表现

出巨大潜能"基于影像组学的方法!通过对肿瘤原发

灶进行勾画#提取特征并建立模型来预测淋巴结转移

的研究较少!文献报道其在甲状腺癌#胃癌#宫颈癌及

直肠癌等肿瘤术前评估淋巴结转移状态方面都具有较

好的辨别效能)

*1!!

*

!然而该技术应用于术前预测喉癌

患者淋巴结转移的研究很少"本研究拟探讨基于增强

%&

喉癌原发病灶为兴趣区的影像组学模型#形态学

模型及二者联合模型术前预测肿瘤淋巴结转移中的价

值"

材料与方法

!\

病例资料

回顾性分析
+/!+

年
!+

月
B+/!A

年
A

月在本院

经手术病理证实为喉癌患者的
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资料"纳入标准$

&

病理证实为喉癌-

'

行颈部淋巴结清扫术-

(

有完整

的淋巴结转移状态病理记录-

)

术前
!

周有完整的

%&

增强图像"排除标准$

&

术前行抗肿瘤治疗-

'
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增强图像质量差-

(

合并其它肿瘤性疾病"搜集的数

据以
#

$

!

比例随机分成训练集和验证集"

+\

淋巴结病理状态

所有患者均经喉癌切除手术及双侧颈部淋巴结清

扫术!并有完整的术后淋巴结病理结果记录"根据术

后病理报告!一个及以上淋巴结出现转移时!记录为淋

巴结转移状态阳性-反之!则记录为淋巴结转移状态阴

性"
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检查方法

采用
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行仰卧位颈部增

强扫描!嘱患者扫描时保持喉部不动!不要做吞咽动

作"扫描参数$螺距
/@A*#

$
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-准直宽度
$#l/@$+"

-管

电压
*/Q?

-管电流采用自动毫安技术-扫描层厚
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-层间距
"@/22

-矩阵
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-视野%
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"采用高压注射器把对

比剂经肘正中静脉团注!采用
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公司新研发的
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模块化个性注射方案%根据患者体重#对比剂如碘含量

和其他程序参数共同制定个性化的对比剂注射方案!

合理减少对比剂的用量&"对比剂采用
-//2

R

)

(
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优维显!监测主动脉平面!达到阈值
!//^c

后自动触

发扫描!
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后扫描静脉期!重建层厚及层间距均为

/@$+"22
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形态学分析

由一名有
"

年头颈部肿瘤
%&

诊断经验的放射科

医师在静脉期
%&

图像上对淋巴结转移情况进行评

估!再由一名从事头颈部
%&

影像诊断
!/

年以上的放

射科医师进行检查核对"分析前!两名医师对所有样

本病理淋巴结状态均不知晓"参照文献)

!+

*判断淋巴

结转移$

&

淋巴结呈球形!短径
$

!/22
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'

增强后淋

巴结环形强化!中心出现坏死或囊变$

(

淋巴结异常分

组%三个或三个以上淋巴结短径接近界限的淋巴结

群&"出现以上一种及多种情况!则被认为存在淋巴结

转移"
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影像组学分析

&

图像采集和分割$从图像存档和通信系统%
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&中

获取
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格式的静脉期
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图像!先由
!

名有
"

年头颈部肿瘤
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诊断经验的放射科医师用
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&采用手动分割的

方法!在每个连续层面上沿着肿瘤轮廓进行
-O

勾画!

再由一名高年资医师对其勾画结果进行检查修改!最

后获得肿瘤体积的容积感兴趣区%
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特征提取$采用
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从每个
?P)

中提取影像组学特征"

(

影像组学特征一致性分析$随机选取
$!

个样

本!分别由两位有
"

年及
!/

年以上头颈部肿瘤
%&

诊

断经验的放射科医师在不知患者病理结果的情况下进

行独立手工勾画!并提取影像组学特征"

!

个月后!同

样的操作重复再做一次"采用组内及组间相关系数
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图
!
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男"

$"

岁"声门型喉癌患者
?P)

勾画图"在增强静脉期

%&

图像上沿肿瘤轮廓在每个连续层面上对肿瘤进行勾画!

3

&

静脉期最大层面
%&

图像勾画(

T

&基于肿瘤体积的
-O

图像!

!

图
+
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LFKKP

回归特征筛选图!

3

&

LFKKP

特征选择过程的特征系数收

敛图"不同颜色的曲线代表不同自变量的变化"随着参数
57
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&增大"无

关系数的变量逐渐趋向于
/
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T

&采用五折交叉验证调优参数
/

至模型二项

式偏差最小"从而筛选出与淋巴结转移相关的最优特征(选择标准为最小

化标准"本研究模型构建使用特征参数为
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个!
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&对所提取的

影像组学特征进行一致性分析"

)%%
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表示一致

性较好"

)

特征筛选及构建模型$采用最小绝对收缩和选

择算子%
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&回归方法对特征进行筛选%图
+

&"将

所有提取的影像组学特征和颈部淋巴结转移结果作为

特征选择的输入量!其中影像特征作为自变量!颈部淋

巴结转移结果作为因变量"

LFKKP

算法通过调节权

重参数
/

将部分特征的系数抑制为零!从而实现对特

征的筛选"利用
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回归分别构建影像组学模

型#形态学模型及联合模型"
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统计学分析
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&进行

统计学分析"采用受试者操作特

征%
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&曲线得出影像组学模

型#形态学模型及联合模型对于预

测淋巴结转移的符合率#特异度#

敏感度及
(P%

曲线下面积%

39<3

SM6<9:S9><
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Fc%

&"然后对各个

模型
(P%

曲线行
O<57M
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检验来

比较模型间的效能差异!
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"
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为差异具有统计学意义"最后!模

型在验证集中进行效能验证"

结
!

果
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一般资料

纳入
-/#

例患者!男
-/!

人!

女
-

人!年龄
-.

!

*-

岁!平均年龄
$!

岁-病理

报告显示有淋巴结转移
.A

%

+"@AAN

&人!无淋

巴结转移者
++"

%

.#@/!N

&人"增强
%&

图像

上形态学标准诊断有淋巴结转移
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&

人!无淋巴结转移
+#/

%

.*@A"N

&人!见表
!

"随

机抽取
+#-

人作为训练集!其余的
$!

人作为验

证集"

+@

特征筛选及预测模型的建立

采用
'F&LFJ

软件共获得影像组学特

征!包括直方图特征
!"

个!形态学特征
!/

个!

原始纹理特征
./

个及小波特征
*$"

个!合计

A$/

个特征"通过影像组学特征一致性分析和

特征筛选!最终筛选出
"

个关键特征!分别是$

&

0M;97

VX

-

'

L39

R

<6<

V

<M6<M:<W4

R

W

R

93

X

15<>1

<5<2

V

W3U4U

-

(

)MY7923;47M352<3US9<7Y:799<1

53;47M

-

)

K2355f7M< 4̂

R

WI93

X

15<><502

V

W31

U4U

-

*

O4UU4245394;

X

"基于以上
"

个影像组学

表
!

!

入组病例统计

参数 训练集 验证集

性别%例&

!

男
+#! $/

!

女
+ !

平均年龄%岁&

$/@+ $-@+

年龄范围%岁&

-#

!

*- #$

!

*/

形态学标准诊断淋巴结转移%例&

!

阳性
#. !.

!

阴性
!A$ ##

病理报告淋巴结转移情况%例&

!

阳性
"A +/

!

阴性
!*# #!

!L"#

放射学实践
+/+!

年
!!

月第
-$

卷第
!!

期
!

(36475893:;4:<

!

=7>+/+!

!

?75-$

!

=7@!!



图
-

!

三个模型预测淋巴结转移状态的
(P%

曲线及
Fc%

值"蓝线代表影像组学模型"红线代表联合模型"绿

线代表形态学模型!

3

&训练集(

T

&验证集!

特征!采用
L7

R

4U;4:

回归建立影像组学模型!然后再建

立形态学模型及二者联合模型"采用五折交叉验证评

估模型的泛化能力"将数据随机分为
"

份!其中
#

份

作为训练集!

!

份作为验证集!反复交叉验证
"

次"

-@

模型诊断效能

在训练集中!影像组学模型
Fc%

为
/@*"

%

A"N

%)

$

/@..

!

/@A-

&!形态学模型
Fc%

为
/@$$

%

A"N%)

$

/@"A

!

/@.+

&!二者联合模型
Fc%

为
/@*+

%

A"N%)

$

/@.#

!

/@A!

&-在验证集中!影像组学模型
Fc%

为

/@*-

%

A"N%)

$

/@$A

!

/@A.

&!形态学模型
Fc%

为
/@"A

%

A"N%)

$

/@#/

!

/@..

&!二者联合模型
Fc%

为
/@.-

%

A"N%)

$

/@"$

!

/@A!

&!见图
-

"在训练集和验证集

中!影像组学模型效能的符合率#敏感度及特异度分别

为
/@.A

#

/@.-

#

/@*$

和
/@*/

#

/@.A

#

/@*+

%表
+

&"

表
+

!

-

种模型的预测结果

模型 符合率 敏感度 特异度

训练集

!

影像组学模型
/@.A /@.- /@*$

!

形态学诊断模型
/@.! /@*/ /@"/

!

联合模型
/@." /@.# /@..

验证集

!

影像组学模型
/@*/ /@.* /@*+

!

形态学诊断模型
/@#/ /@$/ /@+"

!

联合模型
/@.! /@.! /@.+

O<57M

R

检验显示在训练集和验证集中!影像组学

模型与形态学模型#联合模型与形态学模型差异均有

统计学意义%训练集
!a/@//+"

#

/@///+

!验证集
!a

/@///*

#

/@/!.-

&!而联合模型与影像组模型差异无统

计学意义%

!

值为
/@!"."

及
/@+$--

&"

讨
!

论

颈部毛细血管网及淋巴管网丰富!易出现淋巴结

转移"颈部淋巴结转移是喉癌远处转移的标志之

一)

!-

*

!术前及时准确地诊断颈部淋巴结转移!对临床

医生选择合适的治疗方式及患者的预后都极为重要"

本研究创新性在于采用基于
%&

的影像组学方法!对

术前喉癌患者原发病灶进行勾画#提取特征并建立影

像组学模型!同时根据
%&

图像颈部淋巴结的转移状

态建立形态学模型以及两者的联合模型!基于术后淋

巴结的病理状态!从而对喉癌颈部淋巴结的转移状态

进行术前无创预测!比较了三个模型对淋巴结转移预

测的效能差异!结果显示影像组学模型可以术前更好

地预测喉癌淋巴结转移!其诊断效能高于形态学模型"

临床上诊断淋巴结转移的无创性检查方法有超

声#

%&

#

'()

和
80&1%&

"超声检查操作简便#价格优

惠!但对喉后淋巴结状态判断受限!同时对超声医师操

作水平及临床经验要求较高"

'()

对软组织具有良

好的对比度!但其空间分辨率低!扫描时间长且易受吞

$L"#

放射学实践
+/+!

年
!!

月第
-$

卷第
!!

期
!

(36475893:;4:<

!

=7>+/+!

!

?75-$

!

=7@!!



咽及呼吸运动影响产生伪影!进而影响淋巴结状态评

估"相对于
%&

检查!

'(

扫描时间长!费用较贵!且

图像质量控制受限!而应用
%&

影像组学技术对喉癌

原发灶勾画#提取特征并建立模型来术前预测淋巴结

转移的报道很少"

80&1%&

检查费用昂贵且研究表明

80&1%&

对颈部淋巴结转移的敏感性较低)

!#

*

"而

G42

等)

!"

*认为仅凭
%&

对喉癌患者进行准确
&='

分

期的可靠性不足"确诊淋巴结转移状态的金标准是颈

部淋巴清扫及病理活检"该方法为有创检查!对大多

数早期喉癌患者可能会导致过度治疗!增加不必要的

风险及术后并发症"同时!常规的病理活检不能及时

发现喉癌患者颈部淋巴结中的微转移%淋巴结中直径

小于
+@/22

的肿瘤细胞团&

)

!$1!.

*

"

影像组学的概念由荷兰学者
L32T4M

教授于
+/!+

年首次提出)

!*

*

"传统的检查方法是利用视觉在解剖

层面上对淋巴结转移状态进行分析!影像组学技术通

过提取高通量特征!定量分析
(P)

属性!能够更准确

地反应肿瘤的异质性和生物学特性!对肿瘤淋巴结转

移的无创定量评估开辟了新的思路)

!A1+/

*

"同时!为病

理活检中不能及时发现淋巴结微转移的定性研究提供

了新的可能"目前应用影像组学术前预测肿瘤淋巴结

转移方面的研究相对较少!

Z43M

R

等)

A

*基于
%&

图像!

对胃癌原发灶进行勾画!提取影像组学特征并构建影

像组学标签!结合临床病理变量构建列线图来预测胃

癌淋巴结转移-

e4M

R

等)

!/

*基于
'(

图像对宫颈癌病

灶及瘤周组织进行勾画!提取影像组学特征并建立模

型来预测淋巴结转移状态-

Ŝ3M

R

等)

!!

*基于
%&

图

像!对直肠癌原发病灶进行勾画#提取特征!建立影像

组学标签!并结合
%&

报告中淋巴结状态及独立临床

病理危险因素构建列线图来预测直肠癌淋巴结转移-

谭显政等)

+!

*基于
'(

图像通过对直肠癌原发灶进行

勾画提取特征!建立影像组学分类器来预测直肠癌淋

巴结转移!结果显示基于原发灶所提取特征建立的模

型对肿瘤淋巴结转移都具有较好的预测效能!充分说

明该方法对预测肿瘤淋巴结转移具有巨大的价值"该

方法应用于喉癌方面的研究非常少见!贾传亮等)

++

*构

建
'(

影像组学列线图对喉癌患者淋巴结转移状态

进行预测!结果显示列线图有良好的预测效能"

本研究采用基于
%&

的影像组学的方法!对术前

喉癌患者以原发病灶为兴趣区进行勾画并建立模型!

从而对喉癌颈部淋巴结转移状态进行无创预测"本研

究最终筛选出
"

个影像组学特征!

0M;97

VX

属于一阶

特征!代表直方图中像素分布的均匀性!可全局反映肿

瘤内部结构和不均质度-

L39

R

<6<

V

<M6<M:<W4

R

W

R

93

X

1

5<><5<2

V

W3U4U

属于灰度依赖矩阵%

R

93

X

5<><56<

V

<M61

<M:<23;94E

!

ILO'

&特征!通过测量具有较高灰度值

的大相关性的联合分布来量化图像的灰度依赖-

)M1

Y7923;47M352<3US9<7Y:799<53;47M

及
O4UU4245394;

X

属

于灰度共生矩阵%

R

93

X

5<><5:717::S99<M:<23;94E

!

IL%'

&特征!作用是量化纹理的复杂性-

K2355f7M<

4̂

R

WI93

X

15<><502

V

W3U4U

属于灰度大小区域矩阵

%

R

93

X

5<><5U4̀<̀ 7M<23;94E

!

ILKf'

&特征!通过测量

图像中具有较高灰度值的小尺寸区域联合分布的比例

来量化图像中的灰度区域!以上
#

个特征均属于纹理

特征!通过像素及其周围空间领域的灰度分布对肿瘤

区域体素及强度的空间排列信息进行描述!从局部反

映瘤内异质性"基于以上影像组学特征所构建的影像

组学模型取得良好的符合率#敏感度及特异度!在训练

集及验证集中
Fc%

分别为
/@*"

及
/@*-

!充分说明喉

癌原发灶与转移淋巴结之间相关性较好!这与瞿娇

等)

+-

*研究结果一致"田庚等)

#

*对比分析
#$

例喉癌及

喉咽癌患者的病理淋巴结状态与螺旋
%&

上颈部淋巴

结转移状态!发现术前螺旋
%&

对颈部淋巴结转移的

检出率较高-张培栋等)

+#

*采用多层螺旋
%&

对
!#$

例

喉癌患者的颈部淋巴结转移状态进行分析!结果表明

多层螺旋
%&

对喉癌淋巴结转移状态的预测效能较

高-本研究基于
%&

的形态学模型在训练集及验证集

中的
Fc%

分别为
/@$$

及
/@"A

!说明螺旋
%&

对预测

喉癌淋巴结转移具有一定的诊断效能"基于肿瘤体积

的影像组学模型是对肿瘤本身数据进行分析!而基于

增强
%&

图像形态学模型是对淋巴结本身状态进行评

估!两者相互独立!又相互关联"本研究将二者构建联

合模型!联合模型在训练集及验证集中的
Fc%

分别

为
/@*+

及
/@.-

"

O<57M

R

检验显示在训练集和验证集

中!影像组学模型与形态学模型#联合模型与形态学模

型差异均有统计学意义%

!

"

/@/"

&!而联合模型与影

像组模型差异无统计学意义%

!

$

/@/"

&"结果表明!

影像组学模型及联合模型对喉癌颈部淋巴结转移均具

有较好的预测效能!两者预测效能相当!且均高于形态

学模型"说明基于
%&

图像对喉癌原发灶勾画所建立

的影像组学模型作为一种术前无创预测喉癌颈部淋巴

结转移的工具!具有良好的应用前景"

本研究的局限性在于$

&

肿瘤的
?P)

由放射科医

师手动绘制!主观性较大!可重复性偏低-

'

样本量较

小!且均来自同一中心-

(

本研究采用回顾性的研究方

法!后续笔者考虑结合前瞻性研究!提高模型泛化能

力-

)

未融合临床病理及分子生物学信息!可能会降低

模型的预测效能"

综上所述!基于喉癌病灶为兴趣区的
%&

影像组

学模型可用于术前预测患者颈部淋巴结转移!且其诊

断效能高于形态学模型!可对临床医生治疗决策提供
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中晚期喉癌患者颈部淋巴结转移状况及相关影响
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