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#摘要$

!

目的!探讨基于术前原发肿瘤的多参数磁共振图像所构建的组学模型在预测甲状腺乳头

状癌颈部淋巴结转移中的价值"方法!回顾性分析
$5%

例病理证实的甲状腺乳头状癌术前磁共振资料"

从
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Q=

#

GQ=

#多期
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$

Q=

增强图像中提取影像组学特征!按照
9

'

#

比例随机将
$5%

例患者为训练组和

验证组!在训练集中采用最小冗余最大关联度$

*<W<

%和最小绝对收缩选择算子$

?F::H

%筛选最优影

像组学特征!构建组学特征模型"采用受试者操作特征$

<HV

%曲线评价多参数磁共振组学模型术前预

测颈部淋巴结转移的预测效能!并在验证集中验证"结果!分别从
;

5

Q=

#

GQ=

#多期
;

$

Q=

增强提取

#%4

个影像组学特征!经预处理及筛选最终获得
$&

个最佳组学特征!根据最优影像组学特征及相应权

重系数建立影像组学预测模型并计算影像组学评分!训练组和验证组中影像组学评分淋巴结转移组高

于无淋巴结转移组"训练组的
FZV

值为
"6%5

!敏感度为
&#6#P

!特异度为
&&6%P

!验证组的
FZV

值

为
"6&"

!敏感度为
9&6%P

!特异度为
996&P

"结论!基于多参数磁共振组学模型可术前预测甲状腺乳

头状癌颈部淋巴结转移!有望成为一种术前无创评估甲状腺乳头状癌颈部淋巴结转移的方法"
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基于肿瘤最大层面沿肿瘤边界手动勾画
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示意图"
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#是最常见的内分泌恶性肿瘤!随着超声检查的普

及!越来越多的
R;V

被检出!

R;V

的发病率逐年上

升!约
#"P

"

&"P

的
R;V

患者伴有颈部淋巴结转

移*

$

+

$颈部淋巴结转移被认为是局部复发&远处转移

和生存率降低的危险因素*

5

+

$预防性颈部淋巴结清扫

可以提高疾病生存率和降低局部复发率!但其临床意

义仍有争议!它可能增加甲状旁腺功能减退&喉返神经

损伤等并发症的风险*

#

+

$因此!术前评估颈部淋巴结

转移对手术方式的选择!降低术后复发率!减少手术并

发症具有重要意义$磁共振成像作为一种无创&无辐

射的成像手段!不仅能提供高对比度的解剖信息!多参

数成像可以提供更丰富的影像学信息$但其在术前评

估甲状腺乳头状癌颈部淋巴结转移的准确度方面仍存

在很大挑战$影像组学通过高通量提取大量影像图像

中肉眼不可见&不可描述或难以定量的&可反映肿瘤异

质性的定量特征并用于建立临床诊断&分期&预后预测

模型!已成为目前学术研究的热点$研究证实!组学模

型用于预测肿瘤淋巴结转移较传统方法具有更高敏感

性及特异性*

!)9

+

!组学模型在术前预测肿瘤淋巴结转移

中具有较高的应用价值*

4

!

9

+

$然而!磁共振组学在

R;V

患者术前颈部淋巴结转移中的预测价值鲜见报

导$本研究旨在探讨基于多参数磁共振组学模型术前

预测
R;V

颈部淋巴结转移的价值$

材料与方法

$6

一般资料

回顾性收集
5"$4

年
$

月
'5"$%

年
5

月
5"#

例疑

似
R;V

患者的病例资料$纳入标准%

#

经病理证实的

R;V

!且
?AW

状态记录完整'

$

经中央组淋巴结清扫

和-颈侧区淋巴结清扫术'

%

经术前
W<=

检查'

'

W<=

检查前无甲状腺手术&活检&头颈部癌及颈部放疗史$

排除标准%

#

无淋巴结清扫'

$

肿瘤体积小"最大直径

#

E**

#'

%

W<

图像质量差"呼吸伪影&运动伪影&图

像异形&血管搏动伪影等#'

'

病理
W<=

不匹配'

(

W<

扫描参数不一致$最终入组病例
$5%

例!男
#9

例!女
%5

例$

56W<

扫描方法

所有患者均术前
$

"

5

周行
W<=

扫描$采用
$6E;

磁共振扫描仪"

(_7,@2TG

&

(̂T2+-@/7+B2

#!

$4

通道高

分辨率甲状腺专用线圈"上

海辰光#$扫描序列包括横

轴面
;

$

Q=

&

;

5

Q=

及
GQ=

"

X

值为
"

和
&""K

-

*

5

#和多

期增强
;

$

Q=

$采用高压注射器以
#*?

-

K

的流速静

脉注射对比剂钆剂"马根维显!拜耳医药#$在注射对

比剂前及注射后
#"K

&

4"K

&

$5"K

&

$&"K

&

5!"K

&

#""K

采

集图像$所有患者在磁共振成像前接受呼吸训练!并

采用呼吸门控技术确保采集阶段保持同一呼吸水平!

以避免患者呼吸及吞咽伪影干扰$

#6

病灶分割&特征提取&筛选及模型构建

首先由两位分别有
$"

年"医师
F

#和
4

年"医师

\

#甲状腺磁共振诊断经验的放射科医生共同阅片!根

据术前
;

5

Q=

&

GQ=

和
;

$

Q=

增强图像确定甲状腺原

发肿瘤最大层面达成共识$由医师
\

在病灶最大层

面的
;

5

Q=

&

GQ=

和
;

$

Q=

增强横轴面图像上测量肿

瘤最大径并沿肿瘤病灶轮廓内缘手动勾画
<H=

!尽量

与病灶边缘保持一致"图
$

#$选择多期增强扫描中第

#""K

期相采集的图像用于
;

$

Q=

增强影像组学特征

的提取$对于多灶性
R;V

!选择最大的病灶分割提取

特征$两周后由医师
F

&

\

随机抽取
#"

例再次勾画

<H=

分割病灶以提取影像组学特征!用以评估观察者

内部及观察者之间的提取影像学特征的一致性!并计

算其组内相关系数"

,3@B+7-+KK78BB2-+@,83782MM,7,23@

!

=VV

#!

=VV

$

"69E

被认为一致性较好$肿瘤分割提取

采用
=;c):AFR

软件包
#6!6"

"

1116,@JK3+

N

68B

C

#$

采用
F=;#6"6"

"

(̂ T2+-@/7+B2

#软件提取影像

组学特征$采用
<

软件"

O2BK,83#6E6$

#建立模型$以

随机抽样方法按
9

%

#

比例将患者分为训练组"

3d%"

#

和验证组"

3d#%

#$首先训练组中采用最小冗余最大

关联度"

*<W<

#以消除所有冗余和不相关的特征!最

后保留
#"

个特征$然后!采用最小绝对收缩选择算子

"

?F::H

#方法筛选特征!获得鉴别效能最优化的特征

子集"图
5

#$基于最佳影像组学特征!以二元
?8

C

,K@,7

回归方法建立甲状腺癌淋巴结转移预测模型!并计算

淋巴结转移组与无转移组中甲状腺癌灶的影像组学评

分"特征与对应权重系数乘积的和#'并于验证组中对

该模型进行验证$

!6

统计学分析

采用
:R::5#6"

统计分析软件及
<

软件"

O2BK,83

#6E6$

#$计量资料以
&e'

表示!符合正态分布时采用

$A#

放射学实践
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月第
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图
5

!

磁共振组学特征筛选"

+

%

?F::H

算法调节参数
-8

C

$

?+*XL+

%的选

择&

X

%所有特征在模型中的系数!垂直线表明经过
$"

倍交叉验证后最佳选

择
-8

C

$

?+*XL+

%值!最终获取
$&

个系数非零的特征&

7

%模型选择的
$&

个特

征及其权重图"

"

检验!不符合正态分布时采用
W+33)Q/,@32

D

#

检

验$计数资料以频数表示!组间比较采用
3

5 检验$影

像组学特征的筛选&降维及影像组学模型建立采用
<

软件"

O2BK,83#6E6$

#$采用受试者操作特征"

B272,O2B

8

N

2B+@,3

C

7/+B+7@2B,K@,7

!

<HV

#曲线评价影像组学模

型的预测效能$以
!

#

"6"E

为差异具有统计学意义$

结
!

果

$6

临床基线特征

$5%

例中!术后病理显示
4#

例存在颈部淋巴结转

移"

?AW

组#!

44

例无颈部淋巴结转移"无
?AW

组#$

两组间临床特征比较见表
$

$两组间在性别上差异没

有统计学意义$

?AW

组平均年龄小于无
?AW

组!

?AW

组肿瘤直径大于无
?AW

组!

?AW

组最大淋巴

结长径&短径均大于无
?AW

组!差异均有统计学意

义$双侧
R;V

和多灶
R;V

在
?AW

组更常见$两组

间淋巴结长短径比值差异无统计学意义$训练集和验

证集两组间在年龄&性别&部位&是否多发病灶&淋巴结

大小方面差异均无统计学意义"表
5

#$

56

筛选组学特征

从
;

5

Q=

&

GQ=

和
;

$

Q=

增强

图像中分别提取
#%4

个特征$经

观察者间和观察者内部一致性评

估!

=VV

$

"69E

的特征被保留!最

终提取
#E&

个
;

5

Q=

特征&

##$

个

GQ=

特征和
#9!;

$

Q=

增强特征$

训练 集 中
$"4#

个 特 征!经 过

*<W<

及
?F::H

筛选后!最终

组学模型保留
$&

个最优特征!其

中
$

个直方图特征!

#

个纹理特

征!

!

个灰度长度矩阵特征!

$"

个

灰度共生矩阵特征$

#6

影像组学模型建立与验证

根据上述最优特征及其权重

系数建立组学模型!并以
$"

次交

叉验证方法于训练组中获得最佳

预测模型!以各特征权重系数计算

影像组学评分!并在验证集中验

证$训练组和验证组中
?AW

组

患者的组学评分高于无
?AW

组!

差异有统计学意义"

!

#

"6"E

!图

#

#$

<HV

曲线分析结果显示!训

练组 的
FZV

为
"6%5

"

%EPV=

"6&9

"

"6%9

#!敏感度为
&#6#P

!

特异度为
&&6%P

!验证组中预测

模型同样显示出比较好的预测能

力!

FZV

为
"6&"

"

%EPV="64E

"

"6%!

#!敏感度为
9&6%P

!特异度为
996&P

"图
!

#$

表
$

!

淋巴结转移组与非转移组临床特征比较

特征

甲状腺癌颈部淋巴结转移

无
$

3d44

%

有
$

3d4#

%

"

(

%

!

年龄(岁
!96%e$#6! !$64e$#6# 5649

#

"6"$

"

最大直径(
7* $6"$e"6! $6!9e"69$ !645

#

"6"$

"

性别(例$

P

%

"6$# "695

!

女
!&

$

9569

%

!!

$

4%6&

%

!

男
$&

$

596#

%

$%

$

#"65

%

部位(例$

P

%

&6"9

#

"6"E

"

!

右叶
9 4

$

E!6E

%

54

$

!$6#

%

!

左叶
5%

$

!#6%

%

5&

$

!!6!

%

!

峡部
"

$

"

%

5

$

#65

%

!

双侧
$

$

$6E

%

9

$

$$6$

%

多灶(例$

P

%

&6"%

#

"6"$

"

!

否
45

$

%#6%

%

!&

$

9465

%

!

是
!

$

46$

%

$E

$

5#6&

%

淋巴结短径(
** #6%5e$6%# E6"5e56"4 #6$#

#

"6"$

"

淋巴结长径(
** E6#9e564# 46%$e#6!E 56&4

#

"6"$

"

淋巴结长径(短径比值
$65%e"6!4 $6#9e"6#" $6$# "654

讨
!

论

$6

预测甲状腺乳头状癌颈部淋巴结转移的价值及

目前研究的局限性

尽管
R;V

被认为是一种惰性肿瘤!但容易早期发

%A#

放射学实践
5"5#

年
9

月第
#&

卷第
9

期
!

<+L,8-RB+7@,72

!

S0-5"5#

!

>8-#&

!

A869



图
#

!

<+L)K78B2

图!蓝色代表无淋巴结转移!黄色代表淋巴结转移!分值越

大转移概率越高"

+

%训练组&

X

%验证组"

!

图
!

!

基于多模态磁共振组学特

征的预测模型诊断甲状腺乳头状癌颈部淋巴结转移的
<HV

曲线"

+

%训练

组&

X

%验证组"

表
5

!

训练集与验证集患者临床特征比较

特征 训练集 验证集
"

(

% !

年龄(岁
!!6E$e$#6#!!6E%e$#6! "6"# "6%&

最大直径(
7* $659e"64$ $6#5e"64& "6#E "69#

性别(例$

P

%

"65E "645

!

女
4#

$

9$6#

%

5%

$

9$6!

%

!

男
59

$

5&69

%

$"

$

5&64

%

部位(例$

P

%

$6$" "69&

!

右叶
!5

$

!469

%

5"

$

E$6#

%

!

左叶
!"

$

!!6!

%

$9

$

!#64

%

!

峡部
5

$

565

%

"

$

"

%

!

双侧
4

$

469

%

5

$

E6$

%

多灶(例$

P

%

"6#$ "6E&

!

否
9E

$

9E6E#P

%

#!

$

%!6&9P

%

!

是
$!

$

$&6"%P

%

E

$

E6$#P

%

淋巴结短径(
** !6#%e$64# !6$#e$6!! "6&4 "6#%

淋巴结长径(
** E65&e$649 E6#4e$6$4 "654 "6&"

淋巴结长径(短径比值
$6#"e"6E" $6!5e"6E! $65# "655

生淋巴结转移!最常见的转移部位是中央组淋巴结$

淋巴结转移被认为是
R;V

患者术后局部复发&远处转

移的危险因素*

5

+

!颈部淋巴结清扫术对降低局部复发

风险具有重要意义$颈部淋巴结

是否转移是指导临床选择合适手

术的重要指标$目前!超声和超声

引导下细针穿刺活检"

M,32)322L-2

+K

N

,B+@,83X,8

N

K

D

!

UAF\

#是评估

R;V

患者淋巴结状态的首选检

查$但超声预测淋巴结转移的敏

感性不高!评估中央组淋巴结和上

纵 隔 淋 巴 结 存 在 局 限 性*

&

+

$

UAF\

是一种有创性的检查方法!

敏感性低且存在操作者依赖性$

V;

对中央组淋巴结的检测优于

超声!但对颈侧淋巴结的检测低于

超声*

%

+

!且由于需要使用碘对比

剂!不推荐用于
R;V

患者的颈部

淋巴结的术前评估$研究表明!肿

瘤最大径
$

$7*

&肿瘤包膜侵犯&

甲状腺外延伸"

2_@B+@/

D

B8,L+-2_)

@23K,83

!

(;(

#是
R;V

患者淋巴结

转移的危险因素*

$")$$

+

$笔者研究

团队前期研究结果亦证实肿瘤边

缘模糊和甲状腺轮廓突出征有助

于鉴别颈部淋巴结转移的高危患

者*

$5

+

$然而!这些影像学特征的

判断存在主观性!临床价值有限$

因此!临床需要一种方法来提高

R;V

患者术前颈部淋巴结评估的

准确性$

56

磁共振影像组学术前预测

R;V

淋巴结转移的价值

影像组学是一种新的非侵入

性方法!从医学图像中提取反应肿

瘤异质性的高通量特征!建立合适的模型!从而提高疾

病诊断&预后预测的准确性$

?0

等*

$#

+用影像组学的

方法预测
R;V

患者颈部淋巴结转移!从平扫及静脉期

增强
V;

图像中提取组学特征!建立预测模型!训练集

与验证集
FZV

分别
"69E%

&

"69"4

$

?,0

等*

$!

+通过提

取二维超声图像的组学特征!建立预测模型!训练集与

验证集
FZV

分别为
"69&

&

"69#

$本研究结果显示多

参数磁共振组学模型具有更好的预测性能"训练集与

验证集
FZV

分别为
"6%5

&

"6&"

#!且敏感度和特异度

之间具有良好的平衡"敏感度和特异度%训练组为

&#6#P

&

9&6%P

!验证组为
&&6%P

&

996&P

#$可能是

因为本研究组学模型融合了
;

5

Q=

&

GQ=

及
;

$

Q=

增

强三种序列影像的组学特征!能够提供更多的反应肿

瘤的异质性的信息$且本研究团队前期研究结果亦表

AA#

放射学实践
5"5#

年
9

月第
#&

卷第
9

期
!

<+L,8-RB+7@,72

!

S0-5"5#

!

>8-#&

!

A869



明
GQ=

可用于高侵袭性与低侵袭性
R;V

的鉴别*

$E

+

!

;

$

Q=

增强后期肿瘤边缘模糊和甲状腺轮廓突出征是

甲状腺乳头状癌颈部淋巴结转移的独立危险因素*

$5

+

$

本研究模型
FZV

略低于近期发表的一项基于淋巴结

V;

增强图像的影像组学特征预测
R;V

淋巴结转

移*

$4

+

!可能是由于本研究组学特征提取于原始肿瘤而

不是直接提取于淋巴结!基于淋巴结影像组学特征可

能更真实反应转移淋巴结的异质性!但术后病理标记

的淋巴结与术前
V;

图像淋巴结的一致性可能存在选

择偏倚!尤其是直径
#

E**

的淋巴结!从而影响结果

的准确性$

本研究选择
*<W<

和
?F::H

回归分析筛选组

学特征!

*<W<

能够最大化特征与分类变量之间的相

关性!同时最小化特征之间的相关性!这有助于选择冗

余较少的特征$

?F::H

最突出的优点是通过惩罚回

归排除了相对不重要的变量系数!所有自变量可以同

时处理!大大提高了建模的稳定性$本研究组学模型

最终筛选出
$&

个与淋巴结转移相关性较强的磁共振

组学特征!其中以纹理特征最多!包括
#

个原始图像纹

理特征&

$"

个
?̂VW

特征和
!

个
<?W

特征!纹理特

征是描述像素空间分布及强度等级的特征!反映病灶

内部结构及异质性!本研究所获模型以纹理特征为主!

提示甲状腺癌内部结构及异质性与其淋巴结转移密切

相关$

#6

局限性

本研究存在一定的局限性%

#

本研究是一项单中

心小样本量研究!研究结果可能存在偏移!需要多中心

大样本量研究结果进一步验证$

$

本研究排除了小于

E**

的肿瘤!可能影响结果的准确性$

%

对于多灶

性的肿瘤仅选择了最大的肿瘤进行分割提取特征!可

能存在选择偏移$

'

本研究基于诊断经验仅选取了延

迟期一期图像用于
;

$

Q=

增强影像组学特征的提取!

可能影响结果准确性!多期增强图像之间的比较尚需

进一步研究$

综上所述!基于多模态磁共振组学模型可用于术

前预测甲状腺乳头状癌淋巴结转移!其具有无创&低成

本&可重复性等优点!将为
R;V

患者术前危险分层&手

术方案的优化选择及合理的个性化治疗提供依据$
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