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􀅰腹部影像学􀅰
光谱CT 成像联合影像组学在术前预测肾透明细胞癌 WHO/
ISUP分级的应用

魏江龙,刘翔,乔英

【摘要】　目的:探讨光谱 CT 多参数成像联合碘图影像组学在术前预测肾透明细胞癌(ccRCC)

WHO/ISUP分级中的应用价值.方法:回顾性分析２０１９年９月至２０２４年６月本院１３０例ccRCC患

者,按 WHO/ISUP分级分为低级别组(９２例)和高级别组(３８例),按７:３比例随机分为训练集(９１例)
和验证集(３９例).使用３DＧSlicer勾画病灶,计算组内相关系数(ICC),采用LASSO 和Logistic回归筛

选特征,建立临床、影像组学和联合模型,并通过 AUC评估性能,DCA 分析其临床实用性.结果:临床

模型包含横径、皮髓质期IC、皮髓质期 NIC３个特征,影像组学模型由８个皮髓质期和６个肾造影期特

征构成,联合模型为临床特征加影像组学标签构成.在训练集和验证集中,联合模型均具有最优的诊断

效能(AUC分别为０．９１、０．９０).结论:光谱 CT 碘图影像组学可有效预测ccRCC病理分级,联合光谱

CT参数的模型可进一步提高预测效能,具有潜在临床价值.
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ApplicationofspectralCTimagingcombinedwithradiomicsinpreoperativepredictionforWHO/ISUP
gradeofclearcellrenalcellcarcinoma　WEIJiangＧlong,LIUXiang,QIAOYing．DepartmentofRadiＧ
ology,ShanXiMedicalUniversity,Taiyuan０３０００１,China

【Abstract】　Objective:ToexplorethevalueofthepreoperativepredictionofWHO/ISUPgrades
ofclearcellrenalcellcarcinoma(ccRCC)byspectralCTmultiparametricimagingcombinedwithioＧ
dinemapradiomics．Methods:Aretrospectiveanalysiswasconductedon１３０patientswithccRCCof
ourhospitalbetweenSeptember２０１９andJune２０２４．AllpatientsweredividedintolowＧgradegroup
(WHO/ISUPgradesⅠ－Ⅱ,n＝９２)andhighＧgradegroup(WHO/ISUPgradesⅢ－Ⅳ,n＝３８),and
theywererandomlydividedintoatrainingset(n＝９１)andavalidationset(n＝３９)inaratioof７:３．
Thelesionsweremanuallydelineatedbyusing３DＧslicer,andfeaturestabilitywasassessedbytheintrＧ
aclasscorrelationcoefficient(ICC)．FeatureselectionwasperformedbyusingLASSO(LeastAbsolute
ShrinkageandSelectionOperator)andlogisticregression．Andthreemodelswerefound,includingthe
clinicalmodel,theradiomicsmodel,andthecombinedmodel．Modelperformancewasassessedbythe
areaunderthecurve(AUC),andclinicalutilitywasevaluatedbydecisioncurveanalysis(DCA)．
Results:Theclinicalmodelcomprisedthreefeatures[themaximumtumordiameter,corticomedullary
phaseiodineconcentration(IC),andnormalizediodineconcentration(NIC)]．TheradiomicsmodelinＧ
cludedeightcorticomedullaryphasefeaturesandsixnephrographicphasefeatures．ThecombinedmodＧ
elconsistsofclinicalfeaturesandtheradiomicssignature．Thecombinedmodeldemonstratedthebest
diagnosticperformanceinboththetrainingcohort(AUC＝０．９１)andthevalidationcohort(AUC＝
０．９０)．Conclusion:SpectralCTＧbasediodinemapradiomicscaneffectivelypredictthepathologicalgrade
ofccRCC．Thecombinedmodelcanfurtherimprovepredictiveperformanceandholdspotentialclinical
value．

【Keywords】　Carcinoma,renalcell;Tomography,XＧraycomputed;HistologicaltypesofneoＧ
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plasms

　　肾细胞癌(renalcellcarcinoma,RCC)是成人常见

的原发性肾脏恶性肿瘤,其中肾透明细胞癌(clearcell
renalcellcarcinoma,ccRCC)约占７０％~８０％,具有高

侵袭性并且预后较差[１Ｇ２].WHO/ISUP分级系统通

过评估核仁突出及横纹肌样/肉瘤样特征,有效减少观

察者间差异,已成为ccRCC预后评估的重要指标[３Ｇ７].
低级别肿瘤侵袭性较低,可通过保肾手术或微创消融

治疗,而高级别患者常需根治性切除及靶向治疗[８].
目前术前分级主要依赖经皮穿刺活检,但其侵入性、假
阴性率及种植转移风险限制了临床应用[９].因此,需
要一种能够提供更多关于病变信息的非侵入性方法.

双层探测器光谱 CT(dualＧlayerspectraldetector
CT,DLCT)通过物质分离技术(如碘浓度、能谱曲线

斜率)可定量分析肿瘤血供及成分差异,已在肿瘤分类

和分级预测中展示出较好的能力[１０Ｇ１１].影像组学是一

项新兴技术,它通过将医学图像转换为大量可使用高

级建模算法进行分析的定量特征来提供解决方案.影

像组学可以提取大量的图像特征,将图像定量分析与

机器学习相结合,在肾肿瘤诊断、鉴别诊断、分级、疗效

评价 等 方 面 显 示 出 了 潜 力[１２Ｇ１３].然 而,目 前 基 于

DLCT放射组学预测ccRCC 病理分级的报道较少.
因此,本研究旨在探索基于光谱 CT 碘图影像组学联

合光谱CT参数在预测ccRCC WHO/ISUP分级中的

价值.

材料与方法

１􀆰资料

回顾性搜集２０１９年９月至２０２４年６月期间,在
本院行泌尿系光谱CT动态增强扫描并术后病理证实

为ccRCC的患者.纳入标准:接受肾癌根治性切除手

术,且术后病理证实为ccRCC;临床资料完整.排除

标准:术前CT检查距手术日期１周以上;患者术前接

受放疗、化疗、免疫治疗或其他治疗;图像质量差/光谱

数据不全;同时存在其他肿瘤病史.最后纳入１３０例

肾透明细胞癌患者的资料,由两名分别拥有８年及１２
年经验的病理学家按照 WHO/ISUP病理分级标准将

患者分为低级别组(Ⅰ－Ⅱ级,９２例)和高级别组(Ⅲ
－Ⅳ级,３８例),观察员之间的分歧通过协商一致解

决.采用分层随机法将病例按７:３分为训练集(９１
例,低级别组６３例,高级别组２８例)和验证集(３９例,
低级别组２９例,高级别组１０例).

２􀆰CT图像采集

采用双层探测器光谱 CT(IQonSpectralCT,

PhilipsHealthcare,TheNetherlands)扫描仪.患者

于仰卧位采集定位像之后,先行泌尿系平扫,后行三期

动态增强扫描,扫描范围包括腹部及盆部.扫描参数:
管电压１２０kVp,管电流采用自动控制技术调节,旋转

速度０．５s/r,螺距０．９６９.增强扫描时依患者体重注

射对比剂碘克沙醇,计算公式为１~１．２mL/kg,通过

高压注射器于右肘正中静脉注射,流速２．５~３．５mL/s,
并用相同流速注射１００mL生理盐水.在注射对比剂

后２５s、７５s、３００s分别行皮髓质期、肾造影期和排泄

期图像.

３􀆰图像处理和分析

将光谱 CT图像(spectralＧbasedimaging,SBI)传
输至工作站(IntelliSpacePortalWorkstation,Philips
Healthcare)进行后处理,生成皮髓质期及肾造影期

４０keV和１００keV单能量图像、碘图、原子序数图和电

子密度图.每组图像的层厚与层间距均为１mm.
一般征象分析:在不了解患者病理分级结果的情

况下,一位有５年经验的放射科医生和一位有１５年经

验的放射科医生通过皮髓质期图像分析肾肿瘤,确定

每个病灶的影像特征:位置(左/右)、肿瘤最大层面的

长径和横径、钙化(有/无)、坏死囊变(有/无)、形态(规
则/不规则)、边缘(清楚/不清楚).如果出现分歧,通
过协商达成一致.

定量参数测量:采用感兴趣区域(regionofinterＧ
est,ROI)测量病灶相关光谱定量参数,包括病灶平

扫、皮髓质期、肾造影期 CT 值,皮髓质期、肾造影期

４０keV和１００keV 单能量图像CT值、碘浓度(iodine
concentration,IC)及同层面主动脉碘浓度、有效原子

序数(effectiveatomicnumber,Zeff)、电子密度(elecＧ
trondensity,ED).测量时,选择病灶最大径层面,避
开钙化、坏死囊变,并远离病灶边缘,通过复制粘贴的

方式保证同一病灶所有参数 ROI一致.计算能量衰

减曲线斜率(λHU＝(４０keVCT值－１００keVCT值)
/６０)、标准化碘浓度(normalizediodineconcentration,

NIC).NIC＝病灶碘浓度/同层面主动脉碘浓度.所

有数据重复测量３次取平均值.

４􀆰影像组学分析

感兴趣区域分割与特征提取:使用开源软件３DＧ
Slicer(版本５．２．２)对图像进行分割,并将皮髓质期和

肾造影期的碘图 DICOM 格式图像导入.由一名有５
年腹部影像诊断经验的医师在对病灶进行手动分割

(图１),选择ccRCC整个肿瘤的感兴趣体积(VOI),包
括囊变坏死和钙化,并排除瘤外组织、瘤外血管和腹膜

后淋巴结.
特征选择及模型构建:使用pyradiomic包提取感
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图１　WHO Ⅱ级肾透明细胞癌患者,男,５４岁.a)皮髓质期碘图示肿瘤位于右肾;b)皮髓质期碘图勾画示意

图,绿色区域由医师勾画获得;c)全肿瘤三维容积成像.

图２　LASSO 回归特征筛选结果.a)皮髓质期特征系数路径图;b)肾造影

期特征系数路径图;c)皮髓质期十折交叉验证误差曲线;d)肾造影期十折交

叉验证误差曲线.

兴趣区域的影像组学特征,并且所有影像组学特征在

进一步分析前均经ZＧscore标准化处理.１个月后随

机选取３０例患者(高级别组１５例,低级别组１５例)重
新分割感兴趣区(VOI),通过组内相关系数(intraclass
correlationcoefficient,ICC)评估特征的可重复性,保
留ICC＞０．８的特征用于后续分析.在此基础上对所

有保留的影像组学特征进行内部相关性分析,首先进

行Spearman相关性分析,计算所有特征与目标变量

(病理分级标签)的Spearman相关系数,剔除与目标

变量无显著相关性的特征(P＞０．０５).同时,针对特

征间的多重共线性问题,移除相关系数绝对值＞０．９
的冗余特征.随后,采用最小绝对收缩和选择算子

(least absolute shrinkage and
selectionoperator,LASSO)算法

特征筛选,采用十折交叉验证法选

择最佳的α值.最终,对筛选出的

特征进行 Logistic回归分析以构

建预测模型.

５􀆰统计学分析

采用SPSS２３．０、R(版本３．６．
１)软件进行统计分析.采用ShaＧ
piroＧWilk检验对定量资料进行正

态性检验,符合正态分布的以x±
s表示,采用独立样本t检验比较

不同组间的差异.两组间定性图

像特征采用 χ２ 检验或 Fisher精

确检验进行比较.采用 ROC 曲

线下面积(areaunderthecurve,

AUC)评估３种模型的诊断效能,
并采用Delong检验比较不同诊断

模型间 AUC 的差异.通过校正

曲线分析预测模型的校正性能,采
用临床决策曲线分析计算模型在

一定风险阈值范围内的净收益.

P＜０．０５为差异有统计学意义.

结　果

１􀆰一般资料

本研究共纳入１３０名患者,其中低级别组９２例,
高级别组３８例.两组间肿瘤长径、横经、皮髓质期

CT值、肾造影期 CT 值、皮髓质期IC、皮髓质期 NIC
差异均有统计学意义(P 均＜０．０５,表１);单因素和多

因素Logistic回归分析结果显示横径、皮髓质期碘浓

度(IC)和皮髓质期标准化碘浓度(NIC)是区分ccRCC
低级别组与高级别组的独立预测因素(表２).

２􀆰诊断模型比较与评估

临床模型(模型C)由横径、皮髓质期IC、皮髓质
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表１　不同 WHO/ISUP分级肾透明细胞癌患者临床影像学特征比较

临床影像特征 低级别组
N＝９２

高级别组
N＝３８ 统计量 P 值

性别 ０．１５０a ０．６９９
　女 ３３(３５．９％) １５(３９．５％)
　男 ５９(６４．１％) ２３(６０．５％)
年龄(岁) ５９．００±９．５０ ６１．７４±１１．７０ －１．３９３b ０．１６６
位置 ０．６３０a ０．４２７
　左肾 ３９(４２．４％) １９(５０．０％)
　右肾 ５３(５７．６％) １９(５０．０％)
长径(cm) ４±１．８ ５．６±２．４ －４．２４b ＜０．００１
横经(cm) ２．９±１．３ ４．６±１．９ －５．５１b ＜０．００１
钙化 ０．２９７
　无 ８６(９３．５％) ３３(８６．８％)
　有 ６(６．５％) ５(１３．２％)
坏死囊变 ０．０５４a ０．８１６
　无 ３１(３３．７％) １２(３１．６％)
　有 ６１(６６．３％) ２６(６８．４％)
形态 １．７７a ０．１８４
　规则 ７３(７９．３％) ２６(６８．４％)
　不规则 １９(２０．７％) １２(３１．６％)
边缘 ０．００６a ＞０．９
　清楚 ５５(５９．８％) ２３(６０．５％)
　不清楚 ３７(４０．２％) １５(３９．５％)
平扫 CT值(HU) ３３．０７±８．７９ ３１．２９±８．８５ １．０４８b ０．２
皮髓质期 CT值(HU) １４８．９６±４６．８９ １２０．７４±３３．０３ ３．８９０b ＜０．００１
肾造影期 CT值(HU) １１１．２４±２６．９３ ９８．４４±２０．２８ ２．６３６b ０．００９
皮髓质期IC(mg/mL) ４．６９±１．９５ ２．８４±１．０５ ７．００９b ＜０．００１
肾造影期IC(mg/mL) ２．７７±１．０９ ２．７９±１．０３ －０．０６３b ＞０．９
皮髓质期 NIC ０．６７±０．２４ ０．３７±０．１７ ６．７９６b ＜０．００１
肾造影期 NIC ０．７３±０．２７ ０．７８±０．２６ －０．９４１b ０．３４９
皮髓质期Zeff ８．９９±０．７３ ９．１４±０．７２ －１．０４２b ０．２９９
肾造影期Zeff ８．６３±０．４４ ８．６９±０．４３ －０．７０５b ０．４８２
皮髓质期λHU ５．０２±２．７９ ５．６７±２．５７ －１．２４１b ０．２１７
肾造影期λHU ３．７２±１．４５ ４．０１±１．４８ －１．０２７b ０．３０６
皮髓质期 ED １．０５±０．０１ １．０５±０．０１ －０．００１b ＞０．９
肾造影期 ED １．０４±０．０１ １．０４±０．０１ １．９４１b ０．０５４

注:IC,碘浓度;NIC,标准化碘浓度;Zeff,有效原子序数;λHU,能谱曲线斜率;ED,电子密度;a 为 χ２ 值、b 为t 值;钙化因期望频数＜５,采用
Fisher精确检验

图３　列线图显示了联合模型(模型CR)预测肾透明细胞癌病理分级的临床应用.
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表２　预测肾透明细胞癌 WHO/ISUP分级的单因素与多因素Logistic回归分析结果

临床影像特征
单因素分析

OR(９５％CI) P 值

多因素分析

OR(９５％CI) P 值

长径 １．０４(１．０２,１．０７) ＜０．００１ ０．９７(０．９０,１．０２) ０．２７４
横经 １．０７(１．０４,１．１) ＜０．００１ １．０９(１．０１,１．１８) ０．０３６
皮髓质期 CT值 ０．９８(０．９７,０．９９) ＜０．００１ １．０１(０．９９,１．０４) ０．１５５
肾造影期 CT值 ０．９８(０．９６,０．９９) ０．０１１ １．００(０．９７,１．０３) ０．８０８
皮髓质期IC ０．４７(０．３４,０．６５) ＜０．００１ ０．６４(０．４２,０．９７) ０．０３４
皮髓质期 NIC ０．１４(０．０２,０．７９) ＜０．００１ ０．１０(０．０２,０．５０) ＜０．００１

注:IC,碘浓度;NIC,标准化碘浓度

表３　不同模型预测效果比较

模型
训练集

AUC(９５％ CI) 灵敏度 特异度

验证集

AUC(９５％ CI) 灵敏度 特异度

临床模型 ０．８０(０．６８~０．８９) ０．９１ ０．６３ ０．７８(０．５７~０．９５) １．００ ０．６０
影像组学模型 ０．８５(０．７５~０．９３) ０．８６ ０．７４ ０．８３(０．６５~０．９７) ０．９０ ０．７０
联合模型 ０．９１(０．８２~０．９７) ０．９１ ０．８１ ０．９０(０．７１~１．００) ０．９７ ０．８０

图４　不同模型预测肾透明细胞癌 WHO/ISUP分级的 ROC曲线.a)训练集;b)验证集.CR,联合模型;R,
影像组学模型;C,临床模型.　图５　诺莫图校准曲线分析.a)训练集;b)验证集.X轴表示预测概率,而 Y
轴表示实际概率.实线表示联合模型的实际预测值,虚线表示理想估计值.　图６　不同模型的临床决策曲

线分析.a)训练集;b)验证集.CR,联合模型;R,影像组学模型;C,临床模型.X轴表示阈值概率,Y 轴表示

净收益.联合模型阈值范围最宽,且在一定阈值范围内,净收益最高.

期 NIC和３个特征构成,其训练集 AUC值为０．８０,灵
敏度和特异度分别为０．９１、０．６３(表３);影像组学模型

(模型R)包含１４个组学特征,其中８个来自皮髓质

期,６个来自肾造影期(图２),其训练集 AUC 值为

０．８５,灵敏度和特异度分别为０．８６、０．７４(表３);将临床

模型中的３个特征与影像组学评分构建联合模型(模
型CR),联合模型的列线图(图３).３个模型中联合模

型的诊断效能优于临床模型和影像组学模型,AUC值

在训练集为０．９１(９５％CI:０．８２,０．９７),验证集为０．９０
(９５％CI:０．７１,１．００,表３),且与临床模型、影像组学模

型 AUC值比较差异有统计学意义(Delong检验,P＜
０．０５,图４).校准曲线显示,联合模型在训练集与验证

集的预测结果接近于实际观察值(图５).决策曲线显

示,联合模型在大多数阈值概率范围内获得了更多的
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净效益(图６).

讨　论

本研究表明光谱CT参数联合影像组学特征可能

对术前预测肾透明细胞癌 WHO/ISUP分级具有潜在

价值.结果显示联合模型的诊断效能优于单独的临床

模型和影像组学模型,提示多模态数据整合或可为术

前分级提供更全面的信息.

DLCT作为一种先进的影像技术,通过分离和量

化不同物质成分(如碘浓度、标准化碘浓度、有效原子

序数等),显著提升了影像诊断的敏感性和特异性.与

传统CT相比,DLCT对肿瘤特性的识别能力更强,并
且提供更丰富的影像信息,如碘图、能谱曲线斜率等,
有助于精准表征肿瘤的微观生物学特征[１４Ｇ１５].本研究

中横径及碘浓度(IC)、标准化碘浓度(NIC)在低级别

和高级别ccRCC中具有显著差异,其中高级别肿瘤中

IC及 NIC值低于低级别肿瘤,这与zhang等[１１]的研

究相似.这可能归因于高级别肿瘤血管生成异常、间
质成分改变等病理特性,高级别肿瘤微血管不成熟,缺
乏血液供应,可能导致IC值降低[１６Ｇ１７].赵金坤等[１８]

的研究进一步证实并且皮髓质期IC和 NIC对高级别

ccRCC的诊断 AUC分别为０．８１１和０．９３５,表现出较

好的诊断效能,支持了光谱参数的临床应用潜力.但

是仅依靠光谱参数无法对肿瘤更多的信息(如肿瘤异

质性)进行研究.
影像组学可通过提取高通量特征量化肿瘤异质

性.目前,基于常规CT影像组学预测ccRCC病理分

级的研究较多,并且取得了一定的成功[１９Ｇ２０],然而,部
分研究依赖于 Furhman分级系统,其预后相关性较

差,并且传统CT影像因其分辨率和组织对比度有限,
可能影响异质性表征的敏感性.相比之下,光谱 CT
碘图可以更精确全面地反映肿瘤组织异质性,可能在

分级预测中具有更大优势.已有研究表明基于碘图影

像组学在恶性肿瘤诊断中表现出较高的准确性和稳定

性[２１Ｇ２２].因此,本研究在ccRCC分级预测中构建了基

于碘图的影像组学模型,利用更先进的成像技术来量

化肿瘤内部的微观生物学特征.本研究最终筛选出的

影像组学特征主要集中在纹理特征(１３个)上,包括灰

度共生矩阵(graylevelcooccurrencematrix,GLCM)
相关特征、灰度游程矩阵(graylevelrunlengthmaＧ
trix,GLRLM)相关特征、灰度尺寸区矩阵(graylevel
sizezonematrix,GLSZM)相关特征、邻近灰度差矩阵

(neighboringgraytonedifferencematrix,NGTDM)
相关特征,这与既往研究一致[２３Ｇ２５],这些纹理特征能够

量化CT图像中像素灰度分布及其空间关系,全面反

映肿瘤组织的异质性,从而揭示组织异质性与病理分

级之间的联系[２６].高级别肿瘤通常表现出较强的组

织学异质性,这些在影像中以纹理粗糙、灰度分布不均

的形式体现,因此纹理特征成为了分级预测的重要指

标.
本研究不仅通过光谱 CT 参数定量分析,评估了

不同病理分级肿瘤之间的组织成分差异及血供特性,
还通过多尺度影像组学特征全面反映了肿瘤的异质

性,表明了光谱CT参数及影像组学特征在ccRCC分

级中的潜在临床价值,但仍存在一定局限性:样本量较

小,可能限制了特征筛选的广泛适用性,未来研究需在

多中心和更大样本中验证这些特征的稳定性;本研究

采用手动勾画 ROI,比较耗时耗力,未来可结合人工

智能和自动分割算法;影像组学特征的可重复性受成

像设备及算法的影响较大,建议制定标准化流程,以确

保特征的稳定性.
综上所述,本研究通过整合光谱 CT 参数与影像

组学特征,在表征不同病理分级肿瘤微观特性方面表

现出较好的效果,为ccRCC的术前评估和个体化治疗

提供了新的思路.
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