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􀅰头颈部影像学􀅰
基于 MRI影像组学模型预测鼻咽癌诱导化疗疗效的研究

胥豪,王爱,刘杰克,周鹏,青浩渺

【摘要】　目的:探讨基于 MRI的影像组学模型预测鼻咽癌诱导化疗疗效的价值.方法:回顾性分

析经病理证实的１８４例(１３２例作为训练集,５２例作为验证集)接受诱导化疗的鼻咽癌患者治疗前２周

内、诱导化疗结束后 T２WI和CEＧT１WI两个序列图像.根据实体肿瘤疗效评价标准,将患者分为反应

组(１０２例)和无反应组(８２例).分别勾画治疗前两个序列图像中肿瘤的瘤体作为感兴趣区进行影像组

学特征提取.分析影像组学特征、临床病理特征及治疗前的血液学指标,构建了３个模型,用于预测鼻

咽癌诱导化疗疗效,分别为模型１(CEＧT１WI＋T２WI影像组学)、模型２(临床病理特征＋治疗前血液学

指标)、模型３(模型１＋模型２).绘制受试者操作特征(ROC)曲线并评估模型的预测效能.利用决策

分析曲线评价不同风险阈值下模型的净获益情况.结果:模型３其训练集的 ROC曲线下面积(AUC)
值、敏感度、特异度、阳性预测值、阴性预测值分别为０．９５１、０．８３１、０．８６９、０．８８１、０．８１５,验证集对应的值

分别为０．９４８、０．７７４、０．９５２、０．９６０、０．７４１.在训练集及验证集中,模型１的性能均优于模型２(０．９４０vs．
０．７４５,０．９５２vs．０．６０８,P 值均＜０．００１),同时模型３的预测性能均高于模型２(０．９５１vs．０．７４５,０．９４８vs．
０．６０８,P 值均＜０．００１).决策曲线示三个模型在评价鼻咽癌诱导化疗疗效时均有明确临床获益,并且

模型３、模型１均优于模型２.结论:与使用治疗前临床病理特征＋血液学指标模型相比,影像组学模型

以及影像组学＋临床病理＋血液学指标模型均能更好地预测鼻咽癌诱导化疗的疗效,对鼻咽癌化疗方

案的制定具有一定的指导价值.
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PredictionofinductionchemotherapyefficacyfornasopharyngealcarcinomabasedonMRIradiomics　
XU Hao,WANGAi,LIUJieＧke,etal．DepartmentofRadiology,SichuanClinicalResearchCenterfor
Cancer,SichuanCancerHospital&Institute,SichuanCancerCenter,AffiliatedCancerHospitalofUＧ
niversityofElectronicScienceandTechnologyofChina,Chengdu６１００４１,China

【Abstract】　Objective:ToexplorethevalueofMRIradiomicmodelsinthepredictionofinduction
chemotherapy(IC)efficacyinpatientswithnasopharyngealcarcinoma(NPC)．Methods:Onehundred
andeightyＧfourpatientswithpathologicallyconfirmedNPCwhoreceivedICwereenrolled(１３２inthe

primarysetand５２inthevalidationset)．FST２WIandCEＧT１WI,acquiredwithin２weeksbeforetreatＧ
mentandwithinoneweekaftertheendofICwereretrospectivelyanalyzed．Patientsweredividedinto
theICresponsegroup(１０２cases)andthenonresponsegroup(８２cases)accordingtoRECISTcriteＧ
ria．TheprimaryNPClesionsdeterminedonthepretreatmentMRIservedasthebasisforthevolume
ofinterestforfeatureextraction．InordertopredicttheefficacyofICforNPC,radiomicfeature,cliniＧ
calpathologicalfeature,andhematologicalparameterswereusedtoconstructedModel１(CEＧT１WI＋

T２WIradiomic),Model２(clinicalpathologicalfeatures＋pretreatmenthematologicalparameters),and
Model３(Model１＋Model２),respectively．ThediscriminationperformanceofeachmodelwasevaluaＧ
tedbythereceiveroperatingcharacteristiccurve．Decisioncurveanalysiswasconductedtodetermine
theclinicalusefulnessofthemodelsbyquantifyingthenetbenefitsatdifferentthresholdprobabilities．
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Results:TheAUC,sensitivity,specificity,positivepredictivevalue,andnegativepredictivevalueof
Model３were０．９５１,０．８３１,０．８６９,０．８８１,and０．８１５intheprimaryset,and０．９４８,０．７７４,０．９５２,０．９６０,

and０．７４１inthevalidationset,respectively．TheperformanceoftheModel１wasbetterthantheModel
２inthebothcohorts(０．９４０vs．０．７４５,０．９５２vs．０．６０８,bothP＜０．００１),andtheperformanceofthe
Model３wasalsobetterthantheModel２inthebothcohorts(０．９５１vs．０．７４５,０．９４８vs．０．６０８,both
P＜０．００１)．TheModel３andModel１weremorebeneficialthanModel２inclinicalpractice,whichilＧ
lustratedbydecisioncurveanalysis．Conclusion:ComparedwiththeModel２,Model１andModel３can
betterpredicttheefficacyofICforNPC,whichmayaidclinicaldecisionＧmakingandpotentiallyguide
thechemotherapyregimenforNPC．

【Keywords】　Nasopharyngealneoplasms;MagneticresonanceImaging;Radiomics;Induction
chemotherapy

　　鼻咽癌是一种由鼻咽粘膜上皮发展而来的肿瘤,
患者广泛分布于东亚和东南亚,以中国的华南地区发

病率最高[１].为了降低鼻咽癌局部复发和远处转移的

可能性,美国国立综合癌症网络指南建议鼻咽癌患者

行化疗结合放疗[２].化疗方式包括诱导化疗、同步化

疗和辅助化疗,其中诱导化疗方式适用于 T１、N１－N３
或 T２－T４、任何 N 分期的鼻咽癌患者.诱导化疗可

以提高耐受性和早期根除微转移,并可提高鼻咽癌患

者的生存率.既往研究表明,鼻咽癌患者诱导化疗后

的完全缓解/部分缓解率约为７６．９％[３],因此,并非所

有鼻咽癌患者都能从诱导化疗中受益.这些无反应者

可以在治疗前被识别出来,从而可以进行更具针对性

的治疗,并降低化疗毒性和过度治疗的成本.因此,尽
早预测诱导化疗敏感性,在鼻咽癌患者个体化治疗中

至关重要.
许多研究报道,大量的临床生物标志物与肿瘤微

环境和肿瘤免疫逃逸相关.除了这些生物标记物,近
年来迅速发展的影像组学被认为是医学成像和临床医

学之间的桥梁,它是从医学图像中提取影像组学特征

从而反映肿瘤组织异质性,可用于疾病诊断、治疗计划

优化和预后分析[４Ｇ６].影像组学可提供丰富的信息来

识别治疗引起的变化,可能为鼻咽癌诱导化疗疗效的

预测提供新的思路[７,８].根据最近的研究,基于治疗

前 MRI的影像组学可以预测鼻咽癌的无进展生存

期[９,１０].虽然缺乏独立的验证[１１],但治疗前 MRI影

像组学特征可预测鼻咽癌对诱导化疗的早期治疗反

应.Peng等[１２]发现,肿瘤对放化疗的反应被认为是４
年无病、总体和局部无复发生存率的独立预后因素.
在另一项研究中,Liu等[１３]揭示了新辅助化疗后令人

不满意的肿瘤反应(疾病稳定或疾病进展)是晚期鼻咽

癌患者预后不良的预测因素.目前影像组学研究的重

点是流行性地方鼻咽癌患者诱导化疗后疗效以及生存

结局的预测,然而,目前尚不清楚 MRI影像组学是否

可以预测非流行性地方鼻咽癌患者对诱导化疗的早期

反应.
为了进一步深入研究非流行性地方鼻咽癌诱导化

疗疗效的影响因素,笔者选择基于治疗前 MRI影像,
探讨鼻咽癌患者原发灶的影像组学特征、临床病理特

征及治疗前的血液学指标在评价鼻咽癌诱导化疗疗效

中的诊断效能.

材料与方法

１．临床病例资料与分组

本研究获得了四川省肿瘤医院科研伦理委员会的

批准.本研究为回顾性研究,因此患者的知情同意被

免除.回顾性搜集四川省肿瘤医院２０１７年７月－
２０２１年８月病理确诊为鼻咽癌的１８４例初治患者,男

１３４例,女５０例,年龄１６~７４岁,中位年龄４９岁.纳

入标准:①病理确诊为鼻咽癌的初诊患者;②２~３个

周期的诱导化疗;③具有完整的治疗前２周内及诱导

化疗后一周内脂肪抑制 T２WI和对比增强(contrast
enhanced,CE)T１WI两个序列图像.排除标准:①图

像质量差;②鼻咽病灶太小,无法准确勾画.
将入组患者的年龄、性别、BMI、EB病毒、诱导化

疗方案、T分期、N分期、临床分期及治疗前血液学参

数纳入到临床资料统计分析.根据实体肿瘤疗效评价

标准(responseevaluationcriteriainsolidtumors１．１,

RECIST１．１)[１４],将鼻咽癌患者对诱导化疗的疗效反

应分为反应组及无反应组,反应组定义为在诱导化疗

后复查 MRI没有肿瘤残存的证据,包括完全缓解

(completeresponse,CR)和 部 分 缓 解 (partialreＧ
sponse,PR);无反应组则包括疾病稳定(stabledisＧ
ease,SD)和疾病进展(progressivedisease,PD).

２．MRI检查

采用两种不同的 MRI设备获取所有患者的 MRI
图像 (Avanto,Siemens１．５T,Germany、Skyra,SieＧ
mens３．０T,Germany).先获得横轴面 T２WI图像,再
经高压注射器推注对比剂扎喷酸葡胺注射液(０．１mmol/kg
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图１　鼻咽癌患者 MRI图像上 ROI勾画示意图.a)
横轴面CEＧT１WI图像;b)横轴面 T２WI图像.

体重)后获得横轴面 CEＧT１WI图像.采集数据稍微

不同,扫描参数:横轴面 T２WI,TR７４６０ms,TE９５ms,
翻转角(FA)１５０°,矩阵３８４×２２７,层厚３．６mm,层间

距３．６mm;横轴面CEＧT１WI:TR１０９０ms,TE１９ms,

FA１５０°,矩阵２５６×１６２,层厚３mm,层间距３．６mm.

３．MRI图像后处理及病灶分割

从PACS系统上导出入组患者治疗前、诱导化疗

后鼻咽部 T２WI和 CEＧT１WI两个序列的 DICOM 格

式图像.采用ITKＧSNAP软件(version３．８．０)分割治

疗前图像.由两名具有７年和８年头颈影像诊断经验

的医师在两个序列上对鼻咽癌的瘤体进行逐层手动分

割,获得原发肿瘤感兴趣区(regionofinterest,ROI),
见图１.在绘制ROI时要避免鼻咽癌瘤体囊性变和坏

死区域,即 T２WI上表现为高信号、CEＧT１WI表现为

无强化低信号的区域.

４．影像组学特征提取

本研究采用已经注册、获得批准的由 GE公司开

发的人工智能工具包(ArtificialIntelligenceKitV３．４．
０．R),将 T２WI和 CEＧT１WI两个序列导入 A．K 软件

后,首先采用三线性插值算法将所有图像重采样为

１mm×１mm×１mm 的各向同性体素,然后进行

MRI偏置场校正,最后采用ZＧscore法对体素强度值

进行归一化处理,从而保证了来自不同设备的图像有

可比较性,最后导入ROI.特征选择包括FirstOrder、

Shape、GLDM、GLCM、GLRLM、GLSZM、NGTＧ
DM[１５].

５．特征选择、模型构建及统计分析

采用R 语言(４．０．３版)、Medcalc(１８．２．１版)及

SPSS(２６．０版)进行统计学分析.入组患者按７:３比

例随机分为训练集和验证集,组内相关系数(intraＧ
classcorrelationcoefficient,ICC)用于评价观察者间

及观察者内一致性,ICC大于０．７５的影像组学特征被

定义为稳定的特征.采用最大相关最小冗余(maxiＧ
mumrelevanceminimumredundancy,mRMR)[１６]和

最小绝对收缩和选择算法(leastabsoluteshrinkage
andselectionoperator,LASSO)[１７]两种方式进行特征

筛选.特征选择过程使用１０倍交叉验证,并调节参数

λ,从而避免了过拟合.根据筛选的特征及相应的系

数,计算并得到影像组学标签(Radscore).采用受试

者操作特征(receiveroperatingcharacteristic,ROC)
曲线和最大 Youden指数决定每个临床参数(临床病

理特征、治疗前血液学指标)的最佳截断值.对于分类

变量,组间比较采用χ２ 检验.采用二元Logistic回归

分析分别建立 Radscore模型、临床参数模型、临床参

数＋Radscore模型.采用ROC曲线下面积(areaunＧ
derthecurve,AUC)、敏感度、特异度、阳性预测值和

阴性预测值评估训练集及验证集所有模型的区分能

力.采用Delong检验[１８]比较训练集及验证集所有模

型的 AUC 值.采 用 HosmerＧLemeshow(HＧL)检

验[１９]评估模型的校正性能.采用临床决策曲线评估

模型的临床实用性.以P＜０．０５为差异具有统计学

意义.

结　果

１．临床病理特征组间比较

最终入组１８４例非角化型鼻咽癌.诱导化疗后反

应组１０２例,男７２例,女３０例,年龄２１~６８岁;无反

应组８２例,男６２例,女２０例,年龄１６~７４岁.两组

一般临床资料及病例特征比较结果见表１.

２．治疗前血液学指标组间比较

在训练集中,淋巴细胞(LYMP)、嗜酸性粒细胞

(Eo)、嗜碱性粒细胞(Bo)、乳酸脱氢酶(LDH)在反应

组和无反应组间差异有统计学意义(P＜０．０５,表２).

３．影像组学结果

采用 A．K软件从 T２WI和CEＧT１WI两个序列中

总共提取了２１２个组学特征,通过 mRMR 方法筛选

了出１５个特征,然后采用 LASSO 算法进一步优化,
最终保留了６个组学特征(图２),其中２个特征来自

CEＧT１WI序列,４个特征来自 T２WI序列.

４．模型构建

采用二元Logistic回归分析建立了三个模型,分
别为模型１(CEＧT１WI＋T２WI影像组学)、模型２(临
床病理特征＋治疗前血液学指标)、模型３(模型１＋模

型２).计算公式如下:
模型１(Radscore)＝０．００３－１．２９７×CE－T１WI_original_

GLSZM_HighGrayLevelZoneEmphasis－０．９１０×T２WI_original
_Shape_Flatness＋２．７８３×CE－T１WI_original_Firstorder_

Kurtosis－０．９４８×T２WI_original_Firstorder_Skewness－１．９８２
×T２WI_original_GLDM_DependenceEntropy－３．２５４×T２WI_

original_Shape_Sphericity (１)
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表１　训练集和验证集患者的一般情况及临床病理特征

临床资料

训练集

反应组
(n＝７１)

无反应组
(n＝６１) 检验值 P 值

验证集

反应组
(n＝３１)

无反应组
(n＝２１) 检验值 P 值

性别/例(％) ０．６６５ ０．４１５ ０．０２７ ０．８７０
　男 ４９(６９．０％) ４６(７５．４％) ２３(７４．２％) １６(７６．２％)
　女 ２２(３１．０％) １５(２４．６％) ８(２５．８％) ５(２３．８％)
年龄/例(％) １．３３８ ０．２４７ ０．１８８ ０．６６４
　≥５５岁 ２４(３３．８％) １５(２４．６％) １０(３２．３％) ８(３８．１％)
　＜５５岁 ４７(６６．２％) ４６(７５．４％) ２１(６７．７％) １３(６１．９％)
BMI/例(％) ０．８６０ ０．３５４ ０．２６１ ０．６０９
　≥２４kg/m２ ３５(４９．３％) ３５(５７．４％) １７(５４．８％) １０(４７．６％)
　＜２４kg/m２ ３６(５０．７％) ２６(４２．６％) １４(４５．２％) １１(５２．４％)
EBV/例(％) ２．２１６ ０．１３７ ０．２１２ ０．６４５
　阳性 ５９(８３．１％) ５６(９１．８％) ２９(９３．５％) １８(８５．７％)
　阴性 １２(１６．９％) ５(８．２％) ２(６．５％) ３(１４．３％)
IC方案/例(％) ５．２００ ０．０７４ １．３５６ ０．５９５
　GP １２(１６．９％) ８(１３．１％) ９(２９．０％) ５(２３．８％)
　TP ４７(６６．２％) ２１(３４．４％) ２０(６４．５％) １６(７６．２％)
　TPF １２(１６．９％) ３２(５２．５％) ２(６．５％) ０(０．０％)
T分期/例(％) ７．６４６ ０．００６∗ ２．２７２ ０．１３２
　T１－２ ２４(３３．８％) ８(１３．１％) １２(３８．７％) ４(１９．０％)
　T３－４ ４７(６６．２％) ５３(８６．９％) １９(６１．３％) １７(８１．０％)
N分期/例(％) ５．３８８ ０．０６８ ６．４０３ ０．０４８∗

　N１ ４６(６４．８％) ４０(６５．６％) １４(４５．２％) １７(８１．０％)
　N２ ２１(２９．６％) １１(１８．０％) １１(３５．４％) ３(１４．２％)
　N３ ４(５．６％) １０(１６．４％) ６(１９．４％) １(４．８％)
临床分期/例(％) ５．５４４ ０．０６３ １．０５８ ０．５８４
　Ⅱ １５(２１．１％) ８(１３．１％) ４(１２．９％) ３(１４．３％)
　Ⅲ ３３(４６．５％) ２１(３４．４％) １３(４１．９％) ６(２８．６％)
　Ⅳ ２３(３２．４％) ３２(５２．５％) １４(４５．２％) １２(５７．１％)
Rad_score ３．０７２±２．９３４ －３．０１３±３．３３９ －１１．１４５a ＜０．００１∗ ２．５８５±２．７２９ －４．２８１±３．４０９ －８．０４５a ＜０．００１∗

注:检验值中a 为t值,余为χ２ 值;GP为吉西他滨＋顺铂;TP为多西他赛＋顺铂;TPF为多西他赛＋顺铂＋５Ｇ氟尿嘧啶;Rad_score为放射组学
得分;∗ 为P≤０．０５,差异有统计学意义.

图２　影像组学特征提取.a)LASSO 模型中的特征系数集,垂直与虚线之

间是十折交叉验证后选定的λ值;b)在λ序列中选择最佳截断值处最终得到

了６个组学特征.

　　模型２＝T 分期×１．２７７＋Eo×２．７６８＋Bo×０．９２１＋LDH

×１．４４９ (２)

模型３＝－４．３７６＋Eo×４．６２７＋ Radscore×０．９７１ (３)

５．模型预测效能分析

三个模型在训练集及验证集中的 ROC曲线见图

３,AUC、敏感度、特异度、阳性预测值和阴性预测值结

果见表３.Delong检验结果显示,在训练集和验证集

中,模型１的预测性能均高于模型２(AUC:０．９４０vs．
０．７４５,０．９５２vs．０．６０８,P 值均＜０．００１),同时模型３

的预测性能均高于模型 ２(AUC:０．９５１vs．０．７４５,

０．９４８vs．０．６０８,P 值均＜０．００１).HＧL检验显示三个

模型在训练和验证集中均具有较好的校正性能(P 值

均＞０．０５).临床决策曲线分析提示三个模型在评价

鼻咽癌诱导化疗疗效时均有明确临床获益,并且模型

３、模型１均优于模型２(图４).

讨　论

既往研究表明诱导化疗后肿瘤残留是鼻咽癌独立

不良预后因素[１２,１３].本研究建立

并验 证 了 基 于 治 疗 前 T２WI和

CEＧT１WI两个序列的影像组学模

型,对１８４例鼻咽癌患者诱导化疗

疗效非侵入性预测的可行性.
本研究结果表明,影像组学模

型在区分化疗反应组和无反应组

患者的整体诊断效能较好,训练集

及验证集的 AUC分别为０．９４０和

０．９５２,这与Zhao等[９,１１]的研究结

果相仿.来自 T２WI和 CEＧT１WI
的组学特征在反映化疗敏感性中
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表２　训练集和验证集的反应组与无反应组患者的治疗前血液学指标比较

血液学指标

训练集

反应组
(n＝７１)

无反应组
(n＝６１) χ２ 值 P 值

验证集

反应组
(n＝３１)

无反应组
(n＝２１) χ２ 值 P 值

WBC ０．５９７ ０．４４０ ５．１９４ ０．０２３∗

　≥５．９２×１０９/L ４２(５９．２％) ３２(５２．５％) ２３(７４．２％) ９(４２．９％)
　＜５．９２×１０９/L ２９(４０．８％) ２９(４７．５％) ８(２５．８％) １２(５７．１％)
Hb ０．９２２ ０．３３７ ０．０２６ ０．８７３
　≥１３７g/L ４２(５９．２％) ３１(５０．８％) ２０(６４．５％) １４(６６．７％)
　＜１３７g/L ２９(４０．８％) ３０(４９．２％) １１(３５．５％) ７(３３．３％)
GR １．５４７ ０．２１４ ０．０２７ ０．８７０
　≥３．３４×１０９/L ３９(５４．９％) ４０(６５．６％) ２３(７４．２％) １６(７６．２％)
　＜３．３４×１０９/L ３２(４５．１％) ２１(３４．４％) ８(２５．８％) ５(２３．８％)
LYMP ６．６９８ ０．０１０∗ ０．００５ ０．９４６
≥１．９３×１０９/L ９(１２．７％) １９(３１．１％) ３(９．７％) ３(１４．３％)
＜１．９３×１０９/L ６２(８７．３％) ４２(６８．９％) ２８(９０．３％) １８(８５．７％)
Eo １０．９７２ ０．００１∗ ０．０００ １．０００
　≥０．２８×１０９/L １(１．４％) １１(１８．０％) ２(６．５％) ２(９．５％)
　＜０．２８×１０９/L ７０(９８．６％) ５０(８２．０％) ２９(９３．５％) １９(９０．５％)
PCT ０．４６９ ０．４９３ ５．３６９ ０．０２０∗

　≥２０５×１０９/L ３８(５３．５％) ２９(４７．５％) １９(６１．３％) ６(２８．６％)
　＜２０５×１０９/L ３３(４６．５％) ３２(５２．５％) １２(３８．７％) １５(７１．４％)
Bo １０．３０２ ０．００１∗ ０．０００ １．０００
　≥０．０３×１０９/L １５(２１．１％) ２９(４７．５％) ５(１６．１％) ３(１４．３％)
　＜０．０３×１０９/L ５６(７８．９％) ３２(５２．５％) ２６(８３．９％) １８(８５．７％)
MON １．０１８ ０．３１３ １．４０６ ０．２３６
　≥０．３６×１０９/L ３１(４３．７％) ３２(５２．５％) １４(４５．２％) １３(６１．９％)
　＜０．３６×１０９/L ４０(５６．３％) ２９(４７．５％) １７(５４．８％) ８(３８．１％)
LDH ５．００８ ０．０２５∗ ０．０００ １．０００
　≥２１５×１０９/L ４(５．６％) １１(１８．０％) ２(６．５％) ２(９．５％)
　＜２１５×１０９/L ６７(９４．４％) ５０(８２．０％) ２９(９３．５％) １９(９０．５％)
Po ０．６２７ ０．４２８ ２．１０６ ０．１４７
　≥４．０８mmol/L ４３(６０．６％) ４１(６７．２％) １０(３２．３％) １１(５２．４％)
　＜４．０８mmol/L ２８(３９．４％) ２０(３２．８％) ２１(６７．７％) １０(４７．６％)
So １．０６０ ０．３０３ １．２６３ ０．２６１
　≥１４１．５mmol/L ２７(３８．０％) １８(２９．５％) １２(３８．７％) ５(２３．８％)
　＜１４１．５mmol/L ４４(６２．０％) ４３(７０．５％) １９(６１．３％) １６(７６．２％)
CH ０．３６６ ０．５４５ ０．７１８ ０．３９７
　≥１０２．５mmol/L ５９(８３．１％) ５３(８６．９％) ２４(７７．４％) １９(９０．５％)
　＜１０２．５mmol/L １２(１６．９％) ８(１３．１％) ７(２２．６％) ２(９．５％)
Ca ３．１２７ ０．０７７ ７．４６４ ０．００６∗

　≥２．２１mmol/L ５６(７８．９％) ５５(９０．２％) １７(５４．８％) １９(９０．５％)
　＜２．２１mmol/L １５(２１．１％) ６(９．８％) １４(４５．２％) ２(９．５％)
NLR ２．５６０ ０．１１０ ０．０２７ ０．８７０
　≥２．８４９ ３３(４６．５％) ２０(３２．８％) １４(４５．２％) ９(４２．９％)
　＜２．８４９ ３８(５３．５％) ４１(６７．２％) １７(５４．８％) １２(５７．１％)
PLR ３．７５９ ０．０５３ ０．９８８ ０．３２０
　≥９６．７１０ ６０(８４．５％) ４３(７０．５％) ２８(９０．３％) １６(７６．２％)
　＜９６．１７０ １１(１５．５％) １８(２９．５％) ３(９．７％) ５(２３．８％)
LMR ３．６３４ ０．０５７ ０．１７４ ０．６７７
　≥５．０２６ １７(２３．９％) ２４(３９．３％) ２２(７１．０％) １６(７６．２％)
　＜５．０２６ ５４(７６．１％) ３７(６０．７％) ９(２９．０％) ５(２３．８％)

注:WBC为白细胞;Hb为血红蛋白;GR为中性粒细胞;LYMP为淋巴细胞;Eo为嗜酸性粒细胞;PCT 为血小板;Bo为嗜碱性粒细胞;MON 为
单核细胞;LDH 为乳酸脱氢酶;Po为钾;So为钠;CH 为氯;Ca为钙;NLR为中性粒细胞Ｇ淋巴细胞比率;PLR 为血小板Ｇ淋巴细胞比率;LMR 为淋巴
细胞Ｇ单核细胞比率;∗ 为P≤０．０５,差异有统计学意义.

表３　３个模型在训练集及验证集预测鼻咽癌诱导化疗疗效的诊断效能

模型 AUC 敏感度 特异度 阳性预测值 阴性预测值

训练集
模型１ ０．９４０(０．８８５~０．９７４) ０．８３１(０．７２３~０．９０９) ０．９１８(０．８１９~０．９７２) ０．９２２(０．８２７~０．９７４) ０．８２４(０．７１２~０．９０５)
模型２ ０．７４５(０．６６２~０．８１７) ０．８０３(０．６９１~０．８８７) ０．５９０(０．４５６~０．７１４) ０．６９５(０．５８３~０．７９２) ０．７２０(０．５７５~０．８３７)
模型３ ０．９５１(０．８９９~０．９８１) ０．８３１(０．７２３~０．９０９) ０．８６９(０．７５７~０．９４１) ０．８８１(０．７７８~０．９４７) ０．８１５(０．６９９~０．９００)
验证集
模型１ ０．９５２(０．８５５~０．９９２) ０．７４２(０．５５３~０．８８１) ０．９５２(０．７６１~０．９９８) ０．９５８(０．７８８~０．９９８) ０．７１４(０．５１３~０．８６７)
模型２ ０．６０８(０．４６２~０．７４０) ０．９０３(０．７４２~０．９７９) ０．２８６(０．１１２~０．５２１) ０．６５１(０．４９０~０．７８９) ０．６６７(０．２９９~０．９２５)
模型３ ０．９４８(０．８４８~０．９９０) ０．７７４(０．５８９~０．９０４) ０．９５２(０．７６１~０．９９８) ０．９６０(０．７９６~０．９９８) ０．７４１(０．５３７~０．８８８)

注:模型１:CEＧT１WI＋T２WI影像组学;模型２:临床病理特征＋治疗前血液学指标;模型３:模型１＋模型２.括号内数值为９５％置信区间.
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图３　训练集及验证集 ROC曲线.a)训练集三个模型的 AUC分别为０．９４０、０．７４５、０．９５１;b)验证集三个模

型的 AUC分别为０．９５２、０．６０８、０．９４８.　图４　临床决策曲线示基于治疗前 MRI模型在评价鼻咽癌诱导化

疗疗效时均有明确临床获益,并且模型３、模型１均优于模型２.

均有贡献.其中一阶特征包括:T２WI_original_FirＧ
storder_Skewnes为偏度和 CEＧT１WI_original_FirＧ
storder_Kurtosis为峰度.偏度是一种度量分布相对

于其平均值的不对称性的指标.对称性更强的数据的

偏度更接近于零.峰度是一种用于描述图像 ROI中

值分布的“峰值”程度的度量.峰度越高,表示分布的

质量集中在分布的尾部,而不是平均值.本研究结果

表明,诱导化疗后反应组具有较高的对称性和峰度值.
纹理特征包括:CEＧT１WI_original_GLSZM_HighＧ
GrayLevelZoneEmphasis为 高 灰 度 级 区 域 强 调 和

T２WI_original_GLDM_DependenceEntropy为依赖

熵.无反应组具有较高的高灰度级区域强调,这意味

着图像中较高灰度值和大小区域的比例较大,而反应

组具有较低的依赖熵,这表明编码图像值所需的信息

量较低.形状特征包括 T２WI_original_Shape_FlatＧ
ness为平面度和 T２WI_original_Shape_Sphericity为

球形度.本研究结果表明,与反应组相比,无反应组的

肿瘤区域的形状是非平坦的,更靠近球体.与影像组

学模型相比,本研究建立的模型２(临床病理特征＋治

疗前血液学指标)在区分化疗反应组和无反应组患者

的整体诊断效能欠佳,训练集及验证集的 AUC分别

为０．７４５和０．６０８.不同 T分期的鼻咽癌具有明显不

同的 MRI特征[２０],这种多样性是由晚期 T分期特定

结构的侵袭产生的,有可能影响肿瘤内整体异质性的

评估[２１,２２].这可以解释如下:首先,TNM 分期系统并

不代表肿瘤的潜在病理生理特征,因为它仅基于大体

解剖信息;其次,本研究建立的影像组学模型中包括了

６个组学特征,有效地识别了鼻咽癌的异质性特征,这
已被证明对预后有重大影响.此外,模型２中纳入的

嗜酸、碱性粒细胞及乳酸脱氢酶与肿瘤微环境和肿瘤

免疫逃逸有关也被证实[２３,２４].
鼻咽癌患者对诱导化疗的反应可能不同,即使他

们处于同一分期,也可能是由于对药物不同的敏感性.
在本研究中,纳入了１８４名患者,其中１０２名患者被确

定为有反应,８２名患者为无反应.有反应组和无反应

组分别占总患者的５５．４％和４４．６％,这与其他类似研

究的结果一致[９,１１,２５,２６].利用本研究预测模型,医生

能够对患者的治疗反应做出初步预测,并随后采取预

防措施,以确保获得最佳的治疗效果.
模型不稳定性会导致模型的泛化能力下降,影响

模型在未知数据上的预测效果,为解决这一问题,笔者

事先采取了特征归一化处理、最大相关最小冗余和最

小绝对收缩和选择算法两种方式进行特征筛选以及内

部验证的方法,结果显示影像组学模型在验证集中的

AUC为０．９５２,并且 HＧL检验示在训练集和验证集中

均具有较好的校正性能(P 值均＞０．０５).但是,不足

的是,笔者没有使用外部数据对模型进行验证,外部验

证旨在评估模型在未见过的数据上的泛化能力和预测

能力,可以提供对模型性能的更真实估计,通过外部验

证,可以验证模型的鲁棒性和推广性.因此,将来笔者

的研究目标是大样本、多中心外部验证以此提高模型

的稳定性、泛化能力.
本研究的局限性:①样本量少,病例来源单一,需

要大样本、多中心试验加以外部验证;②为回顾性研

究,不可避免存在选择偏倚;③仅做了短期疗效评估,
远期疗效尚待进一步评估.

总之,基于 MRI影像组学可以预测鼻咽癌诱导化

疗的疗效,对鼻咽癌放化疗方案的制定具有一定的指

导价值.
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