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前列腺癌包膜外侵犯的 MRI相关影像及临床预测方法研究进展

许梨梨 综述　　孙昊,金征宇 审校

【摘要】　前列腺癌是男性常见的恶性肿瘤之一,前列腺癌包膜外侵犯是影响治疗方案选择及患者

预后的重要因素,因而术前评估前列腺癌包膜外侵犯对临床有重要指导意义.目前,大量研究试图从影

像、临床等方面寻找可以准确预测前列腺癌包膜外侵犯的指标,本文拟对目前前列腺癌包膜外侵犯的影

像及临床方法进行综述.
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　　前列腺癌(prostatecancer)是欧美国家男性发病

率最高的恶性肿瘤,也是我国发病率增幅最大的恶性

肿瘤[１].前列腺癌包膜外侵犯(extraprostaticextenＧ
sion,EPE)与患者治疗方案的选择以及预后均密切相

关.EPE的患者在根治性切除术后复发和死亡风险

更高,可能需要接受术后辅助性的放疗[２,３].术前准

确预测EPE对临床治疗方案的选择有重要意义,没有

包膜外侵犯的前列腺癌患者可以进行保留神经的根治

性切除术;而EPE的患者则需要进行不保留神经的根

治性切除术,或者术前进行新辅助治疗[４].目前,大量

研究试图从影像、临床、病理等方面寻找可以准确预测

EPE的指标和方法,以期指导临床治疗方案的选择,
最终实现改善患者远期预后、提高患者总体生存率的

目标.本文拟对目前前列腺癌包膜外侵犯的预测方法

进行综述.

MRI

１．前列腺影像报告和数据系统

前列腺没有真包膜,它包含一个与前列腺间质不

可分割的纤维肌组织外带,被认为是前列腺“包膜”,在

T２WI上表现为部分围绕前列腺菲薄的低信号边缘,
它是评估前列腺癌包膜外侵犯的重要标志[５].de
Rooij等[６]的一项汇集了４５项研究、５６８１例患者的

Meta分析结果显示,MRI预测 EPE的总体敏感度和

特异度分别为０．５７(９５％ CI:０．４９~０．６４)和０．９１(９５％

CI:０．８８~０．９３).相 对 来 说,功 能 成 像 技 术 联 合

T２WI、运用高场强设备能提高诊断敏感性.
前列腺影像报告和数据系统(ProstateImaging

ReportingandDataSystem,PIＧRADS)强调了 EPE
的重要性,在PIＧRADS第一版中就描述了一系列提示

EPE的影像征象,包括肿瘤紧邻前列腺包膜、血管神

经束的不规则或增厚、包膜的突出、消失或增强、可测

量的 包 膜 外 病 变、直 肠 前 列 腺 角 消 失[７,８].而 PIＧ
RADS第二版则对这些影像征象进行了修改和补充,
具体包括神经血管束不对称或受侵、前列腺轮廓突出、
包膜不规则、直肠前列腺角消失、肿瘤Ｇ包膜接触面大

于１．０cm、肿瘤突破包膜或侵犯膀胱壁[９].但不管是

哪一版本,都没有指出如何对这些特征进行量化评分

以评价EPE.部分研究报道了采用PIＧRADS评分中

的术语评价EPE,总体来说诊断准确度有限[１０Ｇ１２].即

使是在 MRI上观察到明显肉眼可见的 EPE,仍然仅

有６６％在病理上得到证实.MRI评估的假阳性可能

是由于炎症、促结缔组织增生性反应、活检所致创伤性

改变导致肿瘤表面不规则,看起来像 EPE;而假阴性

的存在,往往是由于 EPE通常是显微镜下观察到的,
处于 MRI的观察阈值以下[１３].

２．Likert评分

近年 来,有 部 分 研 究 应 用 Likert分 级 来 评 价

EPE,Likert评分系统综合PIＧRADS中提到的各种影

像学特征,将 EPE的可能性分为１~５级.既往的研

究报道并没有详细阐明该评分系统的诊断标准,评分

主要依赖影像医师的主观评价,Onay等[１４]的研究对

该评分系统的诊断标准进行了细化,具体如下:１级,
无EPE(可以在完整的前列腺包膜和肿瘤之间观察到

正常组织);２级,可能没有 EPE(肿瘤紧邻前列腺包

膜);３级,不确定(肿瘤紧邻前列腺包膜并造成包膜不

规则);４级,可能有 EPE(肿瘤使前列腺包膜凸起、变
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形并模糊);５级,有EPE(肉眼可见和可测量的包膜外

肿瘤).Wibmer等[１５]研究显示,采用５分 Likert分

级标准化的报告系统比非标准化报告能显著提高诊断

准确性.然而,该分级系统缺乏客观标准,故可重复性

较低,总体观察者间一致性为中等[１３].因而,为了提

高诊断效能,有必要明确诊断标准,进一步完善结构化

影像报告模板[７].

３．EPEgrade评分

Mehralivand等[１６]以５５３例前列腺癌患者为研究

对象,提出了一种基于 MRI的EPE分级方法,具体评

分方法如下:１级,曲面接触长度达１．５cm 或包膜隆起

及不规则;２级,同时出现上述两种特征;３级,明显的

包膜突破.分级１、２、３检出 EPE的概率分别为２４％
(１８/７４)、３８％(３９/１０２)和６６％(３７/５６),MRI分级系

统诊断 EPE 的曲面下面积 (areaunderthecurve,

AUC)为０．７７,结合临床指标(前列腺特异性抗原水平

和 Gleason评分)后的 AUC 值明显提高(０．８１,P＜
０．００１).尽管 Likert评分系统和 Mehralivand等的诊

断表现相近,但前者更为复杂,教学、报告难度比简单

的３分评价系统更大[１７].然而目前该评分系统仍存

在一些局限性,如没有校正观察者间的变异性,诊断标

准比较主观,导致观察者间的一致性不佳[１８].

４．影像组学方法

近年来,随着影像组学方法的成熟,有研究报道了

基于 MRI的影像组学预测EPE.本团队前期研究以

９５例前列腺癌患者 (１１５ 个病灶)为研 究 对 象,从

T２WI、DWI、ADC及 DCE图像上提取影像组学特征

构建组学模型,并获取患者的临床病理信息构建临床

预测模型和组学＋临床的结合模型,在训练组和验证

组中,影像组学模型的AUC分别为０．９１９和０．８６５,在
验证组中,影像组学模型的诊断效能优于临床模型

(AUC为０．６５８,P＝０．０２０),与联合模型的 AUC值相

当(AUC为０．８５７,P＝０．６４４)[１９].Ma等[２０]以２１０例

患者为研究对象,从 T２WI图像上提取组学特征构建

影像组学模型,并对比影像医师的主观评价,在训练组

和测试组中,组学模型的AUC分别为０．９０２和０．８８３,
在测试组中高于影像医师主观评价(AUC:０．６００~
０．６９７),影像组学特征比医师的评价更为敏感(分别为

７５．００％ 和４６．８８％~５０．００％,P＜０．０５),但特异度相

近(分别为９１．４３％和 ８８．５７％~９４．２９％).Stanzione
等[２１]以３９例患者为研究对象,从 T２WI和 ADC图像

上提取纹理特征,利用机器学习的方法构建模型,该模

型诊断准确度为８２％,AUC为０．８８.影像组学的出

现为预测EPE提供了更多的可能性,但目前这些研究

多是基于小样本的回顾性研究,其预测效能仍需大样

本、多中心、前瞻性研究进一步证实.

５．其他

前列 腺 特 异 性 膜 抗 原 (prostatespecific memＧ
braneantigen,PSMA)是一种Ⅱ型跨膜糖蛋白,在前

列腺组织中具有高度特异性,当发生癌变时,其表达水

平明显升高.目前 PSMA 应用最广泛的示踪剂为６８

GaＧPSMA,其在前列腺癌的诊断及转移的检出上均有

所应用[２２].６８GaＧPSMAＧPET/MRI诊断 EPE 的研究

亦有报道.Muehlematter等[２３]以４０例前列腺癌患者

为研 究 对 象,分 别 用 MRI和６８GaＧPSMAＧ１１PET/

MRI来诊断 EPE,结果显示两者的诊断效能总体相

当;以分区为研究对象,MRI和 PET/MRI诊断 EPE
的 AUC、敏感度、特异度分别为０．６７和０．７５(P＝
０．０７)、２８％ 和 ４７％ (P ＝０．０９)、９４％ 和 ９０％ (P ＝
０．００７);以患者为研究对象,AUC、敏感度、特异度分别

为０．６６和０．７３(P＝０．１９)、４６％和６９％(P＝０．０４)、

７５％和６７％(P＝０．１９),相对于 MRI,PET/MRI的敏

感性相对更高,但特异性稍有所减低.

临床指标及模型

１．Partin表

Partin表是目前应用最为广泛的 EPE预测工具

之一,且是目前外部验证报道最多的模型.Partin表

最早是在１９９３年由 Partin等提出,该表格基于约翰

霍普金斯医院１９８２－１９９１年的前列腺癌患者数据,利
用临床分期、PSA水平以及活检 Gleason评分来预测

根治性切除术后的分期[２４],其诊断效能得到后续大量

外部验证研究证实[２５Ｇ３０].由于该模型是在 PSA 筛查

普及之前设计的,随着近年来PSA 筛查的普及,该研

究中心发现 PSA＜４．０ng/mL以及 T１c患者比例增

加,而PSA＞１０．０ng/mL患者比例下降[３１Ｇ３３],这就推

动了Partin表的更新[３１,３２].基于２００６至２０１１年的

数据,Partin 表 ２０１３ 版 本 预 测 EPE 的 AUC 为

０．７０２[３３].Eissa等[３４]对先前的Partin表外部验证性研

究进行回顾性 Meta分析,分析的内容包括 Partin表

１９９７、２００１、２００７、２０１０以及２０１３版本,该回顾性分析

共收集了２６项研究,研究国家包括美国、韩国、德国、
中国等１０个国家,结果显示,Partin表１９９７、２００１、

２００７、２０１０以及２０１３版本总体预测 EPE的 AUC为

０．６４２(９５％ CI:０．６０１~０．６８２)、０．６７２(９５％ CI:

０．６１７~０．７２７)、０．６５９(９５％ CI:０．６２３~０．６９５)、０．６６９
(９５％ CI:０．６２３~０．７１５)和０．６４４(９５％ CI:０．５４５~
０．７４２).近年来前列腺癌诊断和治疗手段有所更新,为
了适应这一变化,在２０１７年 Tosoian等[３５]基于约翰

霍普金斯医院２０１０到２０１５的４４５９例前列腺癌患者

的数据,对Partin表进行更新,该模型基于临床 T 分

期(T１c、T２a、T２b/c)、PSA 水平(０~４．０、４．１~６．０、
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６．１~１０．０、＞１０．０)和 GS分组(１、２、３~４、５),该模型

预测EPE的 AUC值为０．７２４.

２．CAPRA
２００５年,Cooperberg等[３６]基于１４３９例前列腺癌

患者的数据,建立加州大学旧金山分校前列腺癌风险

评估 评 分 (UniversityofCalifornia,SanFranciscoＧ
CanceroftheProstateRiskAssessment,UCSFＧCAＧ
PRA)用于预测患者复发风险,该评分系统基于术前

PSA(０~４分)、Gleason评分(０~３分)、临床 T 分期

(０~１分)、穿刺阳性针数百分比(０~１分)及年龄(０~
１分),该评分标准预测复发的 CＧindex为０．６６.除预

测复发外,也有研究证实该评分系统在预测EPE方面

也具有一定应用价值.Zanelli等[３７]以７３例前列腺癌

患者为 研 究 对 象,结 果 显 示 CAPRA 诊 断 EPE 的

AUC值为０．６４.这一结果与 Morlacco等[３８]的研究

结果相似,其研究中 CAPRA 预测 EPE 的 AUC 为

０．６９.

３．MSKCC
２００４年,Ohori等[３９]以７６３例临床分期 T１c－T３

患者为研究对象,构建纪念斯隆凯特琳癌症中心(MeＧ
morialSloanKetteringCancerCenter,MSKCC)预测

模型,该模型预测因子为临床T分期、最高Gleason总

分、阳性针数百分比、单边肿瘤百分比、PSA,该预测模

型的AUC为０．８０６.MSKCC将该预测模型转化为易

于操作的网页,临床医生可以通过在网页上输入患者

信息得到个体化的 EPE预测结果.但在外部验证研

究中,该模型的诊断效能有限,Turo等[４０]的研究结果

表明 MSKCC 预 测 EPE 的 AUC 为 ０．６４.Zanelli
等[３７]的研究得出相似结果,MSKCC 预测 EPE 的

AUC为０．６２.不同的穿刺活检方法可能会影响结果,
但差异无统计学意义,采用 MRI引导的靶向穿刺活

检、系 统 穿 刺 活 检 或 两 者 结 合,AUC 为 ０．６０９~
０．６７４[４１].

４．其他

除上述提出较早、应用较多、外部验证较多的模型

外,国内外学者还提出了很多关于 EPE的预测模型.

Rocco等[４２]研究回顾了目前用于预测EPE的工具,并
利用６３６０例前列腺癌患者进行了外部验证,该研究一

共回顾性分析了１９个预测模型,其中有５个是之前版

本的更新版,结果表明多数预测模型显示出了较差的

区分及校准能力,在外部验证队列中,多数预测模型不

能可靠预测EPE[４２].不同模型用到的预测因子不同,
但所有模型都用到了PSA和 Gleason评分,其他预测

因子包括PSA密度、前列腺体积、临床 TNM 分期等.
仅有 ４ 个 诺 莫 图 报 告 了 单 侧 的 EPE 情 况[３９,４３Ｇ４５].

Patel等[４６]以患者的临床病理因素为预测因子构建了

５个逻辑回归模型,用于判断 EPE、EPE＞１、＞２、＞３
以及＞４mm,各个预测模型的 AUC 分别为 ０．８１、

０．８４、０．８５、０．８８及０．９０[４６].Jeong等以２０４１例前列

腺癌患者为研究对象,以临床分期、PSA、GS及穿刺阳

性针数百分比为预测因子构建预测模型,在训练组中,
该模型的 AUC 为 ０．８０５,明显高于 ２００７Partin 表

(AUC为０．７２０,P＜０．００１)及 CAPRA 评分(AUC为

０．７７４,P＜０．００１);在外部验证中,该模型的 AUC为

０．８００.Sayyid等[４７]以患者年龄、PSA以及同侧 GleaＧ
son评分、穿刺阳性针数百分比等构建预测单侧 EPE
预测诺莫图,在外部验证组中,该模型预测 EPE的准

确度为０．７４.
总体来说,虽然以上方法操作简便,主观依赖性

小,但单从临床指标出发预测 EPE准确性有限,仍有

必要结合其他指标以构建更为准确、高效的诊断模型.

MRI结合临床指标

Feng等[４８]基于１１２例患者的研究发现 MRI联

合Partin表和 MSKCC的 AUC值较单独临床模型有

轻度提高(Partin表为０．８５~０．９２;MSKCC为０．８６~
０．９５).Tay等[４９]基于１２０例患者的研究发现基于临

床联合 MRI的模型 AUC 值较临床模型有所提高

(AUC分别为０．７２和０．６９).Morlacco等[３８]基于５０１
例患者的研究发现Partin表＋MRI较单独使用 ParＧ
tin表有更高的 AUC(AUC分别为０．７３和０．６１);CAＧ
PRA结合 MRI同样比单独 CAPRA 有更高的 AUC
(AUC分别为０．７７和０．６９).

总结

目前评价 EPE的方法众多,因为 MRI具有软组

织分辨率高的优势,可以较好地观察前列腺包膜,所以

被认为是评估EPE的重要手段,但目前尚缺乏广泛认

可的 MRI评价标准.相较于是与否的二分类评价方

法,更推荐使用等级评价方法评估 EPE.Likert评分

系统 虽 然 提 出 较 早、研 究 较 多,但 相 对 复 杂;EPE
grade则更为简化,易于教学与推广,但目前外部验证

研究较少,诊断效能仍有待大样本研究的进一步证实.
影像组学方法为评估EPE提供了更多可能性,但这些

模型的诊断性能仍需多中心、前瞻性研究进行验证.
现有的临床模型多采用了较易获得的临床、病理指标,
包括PSA水平、Gleason评分、临床 T分期等,使用简

便,但在外部验证报道中这些模型的诊断效能都较有

限.临床指标和影像学的结合,或许是可以提高 EPE
诊断效能的有效方法.
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