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瘤内及瘤周 ＤＣＥ￣ＭＲＩ 影像组学对宫颈癌患者
无进展生存期的预测价值

王磊１ꎬ常霄１ꎬ王梓萌１ꎬ李娇娇２ꎬ崔书君２ꎬ杨飞２ꎬ朱月香２

(１.河北北方学院研究生学院ꎬ河北 张家口 ０７５０００ꎻ
２.河北北方学院附属第一医院医学影像部ꎬ河北 张家口 ０７５０６１)

摘要:目的　 探讨瘤内及不同范围瘤周影像组学对行同步放化疗(ｃｏｎｃｕｒｒｅｎｔ ｃｈｅｍｏｒａｄｉｏｔｈｒａｐｙꎬ ＣＣＲＴ)局部中晚

期宫颈癌患者无进展生存期(ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ￣ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌꎬ ＰＦＳ)的预测价值ꎮ 方法　 回顾性选取 １３５ 例经病理证实的

宫颈癌患者ꎬ包括 ３２ 例进展和 １０３ 例无进展患者ꎬ以 ７ ∶３的比例分为训练集和验证集ꎮ 基于动态对比增强磁共振

成像(ｄｙｎａｎｉｃ ｃｏｎｔｒａｓｔ￣ｅｎｈａｎｃｅｄ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇꎬ ＤＣＥ￣ＭＲＩ)第二期图像在瘤内和 ３、５、７ ｍｍ 瘤周区域

进行三维容积感兴趣区(ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔꎬ ＶＯＩ)勾画ꎬ分别提取影像组学特征并降维ꎬ将筛选出的特征构建瘤内、
瘤周、瘤内联合瘤周影像组学模型ꎬ比较预测效能ꎮ 保留有统计学意义的临床特征构建临床模型ꎮ 基于 ＡＵＣ 最

佳影像组学特征与筛选出的临床特征共同建立综合模型ꎮ 利用 ＡＵＣ 及一致性指数(ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｃｙ ｉｎｄｅｘꎬ Ｃ￣ｉｎｄｅｘ)
评估模型预测能力ꎮ ＡＵＣ 及 Ｃ￣ｉｎｄｅｘ 值最高的模型继续进行校准曲线、决策曲线分析(ｄｅｃｉｓｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓꎬ
ＤＣＡ)及 Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 生存曲线后续评估ꎮ 结果　 瘤内＋５ ｍｍ 瘤周模型较其他范围影像组学模型显示出较好的

预测效能ꎬＡＵＣ 为 ０.８５２ꎮ 相较于临床和影像组学模型ꎬ综合模型显示出最优的预测效能ꎬＡＵＣ 分别为 ０.７６６、
０.８５２、０.８７２ꎮ 经校准曲线和 ＤＣＡ 分析ꎬ综合模型校准度较高ꎬ临床净收益较大ꎬＫａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 生存曲线可区分出

发生疾病进展的高风险患者和低风险患者ꎮ 结论　 基于 ＤＣＥ￣ＭＲＩ 的瘤内联合瘤周影像组学特征可作为评估行

ＣＣＲＴ 局部中晚期宫颈癌患者 ＰＦＳ 的有效指标ꎬ其中瘤内＋５ ｍｍ 瘤周模型显示出较高的预测能力ꎬ且纳入临床参

数的综合模型效能更佳ꎮ
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Ａｂｓｔｒａｃｔ: Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｉｎｔｒａｔｕｍｏｒａｌ ａｎｄ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒａｌ ｒａｄｉｏｍｉｃｓ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒａｎｇｅｓ ｆｏｒ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ￣ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ (ＰＦＳ) ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｏｃａｌｌｙ ａｄｖａｎｃｅｄ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｃａｎｃｅｒ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ｃｏｎｃｕｒｒｅｎｔ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ
(ＣＣＲＴ) . Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ １３５ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｃａｎｃｅｒ ｗｅｒｅ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ ｓｅｌｅｃｔｅｄꎬ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ３２ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ １０３ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈｏｕｔ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ. Ｔｈｅｙ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｔｒａｉｎｉｎｇ ｓｅｔ ａｎｄ ｔｈｅ ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｓｅｔ ｉｎ ａ
７ ∶ ３ ｒａｔｉｏ. Ｏｎ ｔｈｅ ｂａｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｓｅｃｏｎｄ ｐｈａｓｅ ｉｍａｇｅｓ ｏｆ ｄｙｎａｎｉｃ ｃｏｎｔｒａｓｔ￣ｅｎｈａｎｃｅｄ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇ (ＤＣＥ￣
ＭＲＩ)ꎬ ｔｈｒｅｅ￣ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔ (ＶＯＩ) ｄｅｌｉｍｉｔａｔｉｏｎｓ ｗｅｒｅ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ３ꎬ ５ꎬ ａｎｄ ７ ｍｍ ａｒｅａｓ ｗｉｔｈｉｎ
ａｎｄ ａｒｏｕｎｄ ｔｈｅ ｔｕｍｏｒ. Ｒａｄｉｏｍｉｃｓ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｗｅｒｅ ｅｘｔｒａｃｔｅｄ ａｎｄ ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌｌｙ ｒｅｄｕｃｅｄꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ. Ｔｈｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｃｈａｒａｃ￣
ｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ｔｏ ｃｏｎｓｔｒｕｃｔ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｉｎｔｒａｔｕｍｏｒａｌꎬ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒａｌꎬ ａｎｄ ｉｎｔｒａｔｕｍｏｒａｌ￣ｐｅｒｉｔｕｍｏｒａｌ ｒａｄｉｏｍｉｃ ｍｏｄｅｌｓ ｔｏ
ｃｏｍｐａｒｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｍｏｄｅｌｓ ｗｅｒｅ ｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄ ｂｙ ｒｅｔａｉｎｉｎｇ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ.
Ａ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｍｏｄｅｌ ｗａｓ ｊｏｉｎｔｌｙ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ｂｅｓｔ ｒａｄｉｏｍｉｃ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｏｆ ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｃｕｒｖｅ (ＡＵＣ) ａｎｄ ｔｈｅ
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ｓｃｒｅｅｎｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ. Ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｗａｓ ｅｖａｌｕａｔｅｄ ｕｓｉｎｇ ＡＵＣ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｃｙ ｉｎｄｅｘ
(Ｃ￣ｉｎｄｅｘ) . Ｔｈｅ ｍｏｄｅｌｓ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｈｉｇｈｅｓｔ ＡＵＣ ａｎｄ Ｃ￣ｉｎｄｅｘ ｖａｌｕｅｓ ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅꎬ ｄｅｃｉｓｉｏｎ
ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ (ＤＣＡ) ａｎｄ Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｃｕｒｖｅ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ｉｎｔｒａｔｕｍｏｒａｌ ＋ ５ ｍｍ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒａｌ ｍｏｄｅｌ ｓｈｏｗｅｄ
ｂｅｔｔｅｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｔｈａｎ ｏｔｈｅｒ ｒａｄｉｏｍｉｃ ｍｏｄｅｌｓꎬ ｗｉｔｈ ａｎ ＡＵＣ ｏｆ ０.８５２ꎬ Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ ｒａｄｉｏｍｉｃ
ｍｏｄｅｌｓꎬ ｔｈｅ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｍｏｄｅｌ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈｅ ｂｅｓｔ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｅｆｆｉｃａｃｙꎬ ｗｉｔｈ ＡＵＣｓ ｏｆ ０.７６６ꎬ ０.８５２ꎬ ａｎｄ ０.８７２ꎬ ｒｅｓｐｅｃ￣
ｔｉｖｅｌｙ. Ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ａｎｄ ＤＣＡ ａｎａｌｙｓｉｓꎬ ｔｈｅ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｍｏｄｅｌ ｈａｄ ａ ｈｉｇｈ ｄｅｇｒｅｅ ｏｆ ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ａ
ｌａｒｇｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｎｅｔ ｂｅｎｅｆｉｔ. Ｔｈｅ Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｃｕｒｖｅ ｃｏｕｌｄ ｄｉｓｔｉｎｇｕｉｓｈ ｂｅｔｗｅｅｎ ｈｉｇｈ￣ｒｉｓｋ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｎｄ ｌｏｗ￣ｒｉｓｋ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｓｅａｓｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ 　 Ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｉｎｔｒａｔｕｍｏｒａｌ ａｎｄ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒａｌ ｒａｄｉｏｍｉｃ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ
ｂａｓｅｄ ｏｎ ＤＣＥ￣ＭＲＩ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｄ ａｓ ａｎ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｉｎｄｉｃａｔｏｒ ｆｏｒ ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ ＰＦＳ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｏｃａｌｌｙ ａｄｖａｎｃｅｄ ｃｅｒｖｉｃａｌ
ｃａｎｃｅｒ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ＣＣＲＴ. Ａｍｏｎｇ ｔｈｅｍꎬ ｔｈｅ ｉｎｔｒａｔｕｍｏｒａｌ ＋ ５ ｍｍ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒａｌ ｍｏｄｅｌ ｓｈｏｗｓ ｈｉｇｈｅｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ａｂｉｌｉｔｙꎬ
ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｍｏｄｅｌ ｉｎｃｏｒｐｏｒａｔｉｎｇ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｈａｓ ｂｅｔｔｅｒ ｅｆｆｉｃａｃｙ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: Ｃｅｒｖｉｃａｌ ｃａｎｃｅｒꎻ Ｎｕｃｌｅａｒ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅꎻ Ｉｍａｇｉｎｇ ｏｍｉｃｓꎻ Ｐｅｒｉｔｕｍｏｒ ｍｉｃｒｏｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔꎻ Ｓｕｒｖｉｖａｌ
ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ

　 　 宫颈癌是常见的妇科恶性肿瘤之一[１]ꎬ发病率

呈现出年轻化趋势ꎬ严重威胁女性生命健康ꎮ 根据

２０１８ 年国际妇产科联合会( Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｆｅｄｅｒａｔｉｏｎ
ｏｆ Ｇｙｎｅｃｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｏｂｓｔｅｔｒｉｃｓꎬ ＦＩＧＯ)标准方案ꎬ同
步放化疗( ｃｏｎｃｕｒｒｅｎｔ ｃｈｅｍｏｒａｄｉｏｔｈｒａｐｙꎬ ＣＣＲＴ)是

治疗进展期宫颈癌的主要手段ꎮ 虽然患者 ５ 年生

存率有所提升ꎬ但仍有 ３０％的患者出现疾病进展

情况ꎬ因此在治疗前预测肿瘤是否进展并精准辨

别出相关高风险患者ꎬ有助于辅助临床做出更精

准更积极的决策并制定诊治方案[２￣３] ꎮ 磁共振成

像(ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇꎬ ＭＲＩ)是诊断和评

估宫颈癌的影像检查方法ꎬ但由于人眼阅片方式

对图像细节分辨能力有限ꎬ无法准确识别肿瘤病

理微浸润环境[４] ꎮ 影像组学采用数据驱动的方

法ꎬ通过高通量数据分析ꎬ识别肿瘤的分子亚型和

生物学行为ꎬ可发现传统定性影像分析无法提供

的特征ꎬ有助于预测肿瘤的转归和患者的预后ꎬ提
高了诊断的一致性和准确性[５￣６] ꎮ 既往已有研究

以影像组学为核心进行宫颈癌预后的分析[７￣９] ꎬ但
是大多数研究专注于肿瘤原发区域的分析从而忽

略了肿瘤周围信息ꎬ而瘤周区域对肿瘤的发生、发
展和转移起着重要作用[１０] ꎮ 现国内外对于利用瘤

周研究宫颈癌患者预后的文章较少ꎬ具有进一步

分析的意义ꎮ 并且动态对比增强磁共振成像

(ｄｙｎａｍｉｃ ｃｏｎｔｒａｓｔ￣ｅｎｈａｎｃｅｄ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍ￣
ａｇｉｎｇꎬ ＤＣＥ￣ＭＲＩ)序列在宫颈癌研究中有良好的

应用价值[１１￣１３] ꎮ 因此ꎬ本研究基于 ＤＣＥ￣ＭＲＩ 序列

通过评估瘤内及不同范围瘤周影像组学对肿瘤进

展预测的价值ꎬ寻找出最佳范围瘤周影像组学特

征ꎬ并且纳入临床参数建立综合模型ꎬ以更全面地

研究肿瘤的侵袭和转移特性ꎬ以期在治疗前对患

者风险进行分层筛选ꎬ从而促进精准医疗并优化

预后风险管理ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 一般资料

回顾性收集 ２０１８ 年 １ 月至 ２０２１ 年 ５ 月河北北

方学院附属第一医院收治的 １８９ 例经临床诊断为中

晚期宫颈鳞癌( ｌｏｃａｌｌｙ ａｄｖａｎｃｅｄ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｒｖｉｃａｌ
ｃａｎｃｅｒꎬ ＬＡＳＣＣ)患者的临床及影像资料ꎬ所有患者

均为首次接受 ＣＣＲＴ 方案进行治疗ꎮ 纳入标准:
①根据病理学诊断为宫颈鳞状细胞癌ꎻ②根据 ２０１８
年 ＦＩＧＯ 临床分期确定患者为 ＩＢ３￣ＩＶＡ 期ꎻ③所有

患者均且仅行 ＣＣＲＴꎻ④治疗前 ２ 周内均于我院进

行盆腔 ＭＲＩ 检查ꎮ 排除标准:①有既往宫颈癌部位

的放化疗或手术史ꎻ②图像质量不佳无法达到行下

一步分析要求ꎻ③影像资料和随访数据不全ꎻ④合并

其他恶性肿瘤病史ꎮ 共排除 ５４ 例ꎬ最终纳入 １３５ 例

患者ꎬ３３~７７(５７.３±８.５)岁ꎬ按照 ７ ∶３比例随机分组ꎬ
分成训练集(ｎ ＝ ９４)和验证集(ｎ ＝ ４１)ꎮ 本研究经

过河北北方学院附属第一医院伦理委员会批准通过

(Ｋ２０２１０４３)ꎬ并经患者知情同意ꎮ
１.２　 方法

１.２.１　 扫描设备及参数

采用荷兰 Ｐｈｉｌｉｐｓ Ｉｎｇｅｎｉａ ３.０Ｔ 超导型核磁共振

扫描仪配备 １６ 通道体部相控线圈ꎬ线圈中心正对耻

骨联合上约 ２ ｃｍꎬ扫描范围覆盖整个骨盆ꎮ 先采集

常规图像(轴位 Ｔ１ＷＩ、矢状位 Ｔ２ＷＩ、轴位 ＤＷＩ)ꎬ后
进行 ＤＣＥ￣ＭＲＩ 扫描ꎬ应用 Ｇｄ￣ＤＴＰＡ 作对比剂ꎬ经
手背静脉或肘静脉以 ２.５ ｍＬ / ｓ 的速度注射ꎬ注射剂

量 ０.１ ｍｍｏｌ / ｋｇꎬ进行连续不间隔动态扫描ꎬ扫描时

相共计 ６ 期ꎬ完成对比剂注射后以相同流速注射

１５ ｍＬ生理盐水进行冲洗ꎮ
扫描序列及参数如下ꎮ ①轴位 ＤＣＥ￣Ｔ１ＷＩ:ＴＲ
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３.２３ ｍｓꎬＴＥ １.２２ ｍｓꎬＦＯＶ ４００ ｍｍ× ４００ ｍｍꎬ矩阵

３２０×３２０ꎬＮＥＸ ２ꎬ层厚２ ｍｍꎬ层间距 ０ ｍｍꎻ②轴位

Ｔ１ＷＩ 序列:ＴＲ ５５０ ｍｓꎬＴＥ １３ ｍｓꎬＦＯＶ ４００ ｍｍ ×
４００ ｍｍꎬ矩阵 ３２０×３２０ꎬＮＥＸ １ꎬ层厚 ４ ｍｍꎬ层间距

１ ｍｍꎻ③矢状位 Ｔ２ＷＩ:ＴＲ ３ ８００ ｍｓꎬＴＥ ２６ ｍｓꎬＦＯＶ
４４８ ｍｍ×３９６ ｍｍꎬ矩阵３２０×３２０ꎬＮＥＸ １ꎬ层厚 ４ ｍｍꎬ
层间距 １ ｍｍꎻ④轴位 ＤＷＩ:ＴＲ ３ ５００ ｍｓꎬＴＥ ９３ ｍｓꎬ
ＦＯＶ ４００ ｍｍ×４００ ｍｍꎬ矩阵 ３２０×２５６ꎬＮＥＸ １ꎬ层厚

４ ｍｍꎬ层间距 １ ｍｍꎮ
１.２.２　 治疗方案

全部患者均接受 ＣＣＲＴ 治疗ꎮ 放射治疗包含

外照射治疗( ｅｘｔｅｒｎａｌ ｂｅａｍ ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙꎬ ＥＢＲＴ)和

腔内近距离放射治疗 ( ｉｎｔｒａｃａｖｉｔａｒｙ ｂｒａｃｈｙｔｈｅｒａｐｙꎬ
ＩＣＢＴ)ꎮ 放疗次数 ２５ ~ ２８ 次ꎬ视患者病情调整次

数ꎮ ＥＢＲＴ 单次剂量 １.８~２.０ Ｇｙꎬ每周 ５ 次ꎬ总剂量

４５~５０ ＧｙꎻＩＣＢＴ 单次剂量 ６.０ Ｇｙꎬ总剂量 ３０ Ｇｙꎮ
ＥＢＲＴ ３ 周之内加入 ＩＣＢＴꎬ同时停止 ＥＢＲＴꎬ总治疗时

间为 ８ 周ꎮ 同步化疗是以单顺铂或顺铂与紫杉醇结合

为基础的方案ꎬ依据患者身体条件进行个体化调整ꎮ
１.２.３　 数据随访及终点事件

通过随访系统和电话跟踪了解患者从 ＣＣＲＴ
治疗的 ３ 年疾病进展状态ꎮ 终点事件的定义为:患
者从 ＣＣＲＴ 开始到发生局部复发、远处转移、死亡

或最后一次随访时间ꎮ ＣＣＲＴ 后 ２ 年内ꎬ每 ３ ~ ６ 个

月进行 １ 次随访ꎬ第 ３~５ 年每 ６~１２ 个月随访 １ 次ꎬ
５ 年后每年随访 １ 次ꎮ 通过随访、妇科检查、影像学

或病理学检查来判断肿瘤是否进展ꎬ确定终点事件

发生与否ꎬ并以此分组:进展组为发生局部复发、远
处转移、死亡的患者ꎬ无进展组为到最末次随访时间

未发生局部复发、远处转移、死亡的患者ꎮ 训练集共

９４ 例ꎬ其中进展 １８ 例、无进展 ７６ 例ꎻ验证集共 ４１
例ꎬ其中进展 １４ 例、无进展 ２７ 例ꎮ
１.２.４　 图像分割及特征提取

动态对比增强的第二期被选为图像分割的对

象ꎬ将符合纳入标准患者 ＭＲＩ 的 ＤＣＥ￣Ｔ１ＷＩ 的第二

期图像以 ＤＩＣＯＭ 格式导出ꎬ所有患者图像由 １ 位

放射科医生使用 ３Ｄ￣Ｓｌｉｃｅｒ 软件( ｈｔｔｐ: / / ｗｗｗ.Ｓｌｉ￣
ｃｅｒ.ｏｒｇ)在轴位 ＤＣＥ￣Ｔ１ＷＩ 序列的图像上沿病灶边

缘逐层手动勾画感兴趣区域 ( ｒｅｇｉｏｎ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔꎬ
ＲＯＩ)来分割肿瘤的容积感兴趣区(ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ｉｎｔｅｒ￣
ｅｓｔꎬ ＶＯＩ)ꎬ每个序列的图像使用“Ｍａｒｇｉｎ”工具在瘤

内的基础上分别扩张 ３ ｍｍ、５ ｍｍ 及 ７ ｍｍ 以覆盖

瘤周区域ꎮ 勾画 ＲＯＩ 应注意以下几点:①需包含病

灶内囊变、坏死及出血的部分ꎻ②当肿瘤边界显示不

清时ꎬ结合同层面其他序列进行勾画ꎻ③所有 ＲＯＩ
均由 １ 位放射科副主任医师逐一审核ꎬ如意见不一

致则由第三位医师裁定ꎮ 使用 ３Ｄ￣Ｓｌｉｃｅｒ 软件的

Ｒａｄｉｏｍｉｃｓ 插件ꎬ分别在瘤内和不同范围瘤周进行影

像组学特征提取ꎬ均提取 ８５１ 个特征ꎬ包括:①形状

特征(ｎ＝ １４)ꎻ②一阶特征(ｎ ＝ １６２)ꎻ③灰度共生矩

阵( ｇｒａｙ ｌｅｖｅｌ ｃｏ￣ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｍａｔｒｉｘꎬ ＧＬＣＭ) ( ｎ ＝
２１６)ꎻ④灰度依赖矩阵特征( ｇｒａｙ ｌｅｖｅｌ ｄｅｐｅｎｄｅｎｃｅ
ｍａｔｒｉｘꎬ ＧＬＤＭ) ( ｎ ＝ １２６)ꎻ⑤灰度游程矩阵( ｇｒａｙ
ｌｅｖｅｌ ｒｕｎ ｌｅｎｇｔｈ ｍａｔｒｉｘꎬ ＧＬＲＬＭ)(ｎ ＝ １４４)ꎻ⑥灰度

区域大小区域矩阵 ( ｇｒａｙ ｌｅｖｅｌ ｓｉｚｅ ｚｏｎｅ ｍａｔｒｉｘꎬ
ＧＬＳＺＭ)(ｎ ＝ １４４)ꎻ⑦邻域灰度差矩阵(ｎｅｉｇｈｂｏｕｒ￣
ｉｎｇ ｇｒａｙ ｔｏｎｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｍａｔｒｉｘꎬ ＮＧＴＤＭ) (ｎ ＝ ４５)ꎮ
所勾画的图像示例见图 １ꎮ

图 １　 勾画 ＲＯＩ 示意图
Ａ:肿瘤原始图像ꎻ Ｂ:瘤内 ＲＯＩ 示意图ꎻ Ｃ:３ ｍｍ 瘤周 ＲＯＩ 示例图ꎻ Ｄ:５ ｍｍ 瘤周 ＲＯＩ 示例图ꎻ Ｅ:７ ｍｍ 瘤周 ＲＯＩ 示例
图ꎻ Ｆ:瘤内＋３ ｍｍ 瘤周 ＲＯＩ 示例图ꎻ Ｇ:瘤内＋５ ｍｍ 瘤周 ＲＯＩ 示例图ꎻ Ｈ:瘤内＋７ ｍｍ 瘤周 ＲＯＩ 示例图ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｔｈｅ ＲＯＩ ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｗｅｒｅ ｄｒｅｗ
Ａ: Ｏｒｉｇｉｎａｌ ｔｕｍｏｒ ｉｍａｇｅꎻ Ｂ: Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｉｎｔｒａｔｕｍｏｒ ＲＯＩꎻ Ｃ: Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ３ ｍｍ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒａｌ ＲＯＩꎻ
Ｄ: Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ５ ｍｍ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒａｌ ＲＯＩꎻ Ｅ: Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ７ ｍｍ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒａｌ ＲＯＩꎻ Ｆ: Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａ￣
ｇｒａｍ ｏｆ ｉｎｔｒａｔｕｍｏｒａｌ ＋ ３ ｍｍ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒｉａｌ ＲＯＩ ｅｘａｍｐｌｅ ｄｉａｇｒａｍꎻ Ｇ: Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｉｎｔｒａｔｕｍｏｒａｌ ＋３ ｍｍ ｐｅｒｉｔｕ￣
ｍｏｒｉａｌ ＲＯＩꎻ Ｈ: Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｉｎｔｒａｔｕｍｏｒａｌ ＋３ ｍｍ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒｉａｌ ＲＯＩ.
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１.２.５　 影像组学特征筛选及模型建立

所有提取的特征均被标准化为 Ｚ 分数的正态

分布ꎬ以消除不同灰度值范围的影响ꎮ 使用 ＳＰＳＳ
软件随机选取 ３０ 例患者数据ꎬ再次勾画 ＶＯＩ 并提

取特征ꎬ使用 Ｒ 软件对 ２ 次勾画的 ＶＯＩ 进行组内

相关系数( ｉｎｔｒａｃｌａｓｓ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｓꎬ ＩＣＣ)
一致性分析ꎬ仅保留 ＩＣＣ>０.８ 的特征用于后续分

析ꎬ以确保所使用的特征具有良好的可重复性和

高稳定性ꎮ 使用 Ｒ 软件在训练集中经过单因素

Ｃｏｘ 回归分析ꎬＰ 值<０.０５ 的特征被视为有意义的

预后因素ꎬ然后将保留的特征输入到 ＬＡＳＳＯ 回归

模型中进行降维ꎬ通过 １０ 倍交叉验证确定最优 λ

值参数ꎬ系数非零的特征即为与 ＰＦＳ 高度相关的

影像组学特征(图 ２)ꎮ 将特征输入多因素 Ｃｏｘ 回

归预测模型中ꎬ使用逐步回归分析法ꎬ评估多个预

测特征与患者 ＰＦＳ 的关系ꎬ瘤内＋瘤周联合模型是

将瘤内及瘤周两组特征进行联合分析提取ꎬ以此

构建瘤内、３ ｍｍ 瘤周、５ ｍｍ 瘤周、７ ｍｍ 瘤周、瘤
内＋３ ｍｍ 瘤周、瘤内＋５ ｍｍ 瘤周及瘤内＋７ ｍｍ 瘤

周影像组学模型ꎬ对以上 ７ 组进行分析ꎬ经 ＲＯＣ
曲线评估ꎬ将 ＡＵＣ 最高的瘤内联合瘤周影像组学

模型进行下一步分析ꎮ 并采用 ｄｅｌｏｎｇ 检验比较各

模型预测性能的差异ꎮ

　 　 　 　 　 图 ２　 使用 ＬＡＳＳＯ 回归及十折交叉验证进行最优影像组学特征筛选
Ａ:ＬＡＳＳＯ 回归ꎻ Ｂ:筛选最优特征系数的收敛图ꎮ

　 　 　 　 　 Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｏｐｔｉｍａｌ ｒａｄｉｏｍｉｃｓ ｆｅａｔｕｒｅ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｕｓｉｎｇ ＬＡＳＳＯ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｔｅｎ￣ｆｏｌｄ ｃｒｏｓｓ￣ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ
Ａ: Ｔｈｅ ＬＡＳＳＯ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎꎻ Ｂ: Ｔｈｅ ｃｏｎｖｅｒｇｅｎｃｅ ｐｌｏｔ ｏｆ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｔｈｅ ｏｐｔｉｍａｌ ｅｉｇｅｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｓ.

１.２.６　 临床模型和综合模型的建立

对收集的 ７ 个临床参数先后进行单因素和多

因素 Ｃｏｘ 分析ꎬ筛选出临床独立预测因子ꎬ构建

临床模型ꎮ 将瘤内联合瘤周影像组学特征和有

统计学意义的临床特征联合构建综合模型ꎮ
１.３　 统计学处理

使用 Ｒ ４.４.０ 软件、ＳＰＳＳ ２７.０.１ 进行统计分析ꎮ
采用组内相关系数 ( ｉｎｔｒａｃｌａｓｓ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｃｏｅｆｆｉ￣
ｃｉｅｎｔｓꎬ ＩＣＣ)评价诊断医师勾画 ＲＯＩ 后ꎬ对连续性计

量资料进行正态分布检验ꎮ 符合正态分布的计量资

料以 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ组间比较采独立样本 ｔ 检验ꎮ 对分

类计数资料ꎬ组间比较采用 χ２ 检验ꎮ 在 Ｒ 软件中ꎬ
绘制时间依赖受试者操作特征( ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ
ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｃｕｒｖｅꎬ ＲＯＣ) 曲线计算曲线下面积

(ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｃｕｒｖｅꎬ ＡＵＣ)并采用 Ｃ￣ｉｎｄｅｘ 分析模型

的预测效能ꎻ采用校准曲线评估模型预测概率和观

测概率的一致性ꎻ绘制决策曲线以评估模型在不同

阈值概率的净获益以确定其临床适用性ꎮ 最后采用

影像组学模型预测概率计算风险评分ꎬ根据风险评

分的中位数作为截断值对患者分层并绘制生存曲

线ꎬ采用 Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 法和 ｌｏｇ￣ｒａｎｋ 检验进行生存

分析ꎮ 检验水准 α＝ ０.０５ꎮ

２　 结　 果

２.１　 一般临床资料比较

对有进展和无进展两组临床资料进行比较ꎬ
白细胞绝对值、血小板压积和血小板分布宽度组

间差异在训练集和验证集中均无统计学意义(Ｐ>
０.０５)ꎻ年龄、初次月经年龄、血清 ＳＣＣ￣Ａｇ 质量浓

度、肿瘤家族史组间差异在训练集中有统计学意

义( Ｐ < ０. ０５)ꎬ在验证集中无统计学意义 ( Ｐ >
０.０５)ꎮ见表 １ꎮ
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表 １　 训练集和验证集一般临床资料比较
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｒａｌ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｒａｉｎｉｎｇ ｓｅｔ ａｎｄ ｔｈｅ ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｓｅｔ

临床资料

训练集(ｎ＝ ９４)

有进展
(ｎ＝ １８)

无进展
(ｎ＝ ７６)

ｔ / χ２ Ｐ
验证集(ｎ＝ ４１)

有进展
(ｎ＝ １４)

无进展
(ｎ＝ ２７)

ｔ / χ２ Ｐ

年龄 /岁 ６３.００±５.６９ ５６.４３±８.５２ ３.９５７ <０.００１ ６０.６４±８.３６ ５６.０４±８.６２ １.６５５ ０.１０９
初次月经年龄 /岁 １６.９４±１.８６ １６.９９±１.８４ １.９８４ ０.０５０ １５.８６±２.１１ １５.８２±１.８４ ０.６６０ ０.９４７
肿瘤家族史 ６.２７０ ０.０１２ ０.４２７ ０.５１４
　 有 ８ １３ １ ７
　 无 １０ ６３ １３ ２０
ＳＣＣ￣Ａｇ 质量浓度 / (μｇ/ Ｌ) ３.９２７ ０.０４８ ０.２９９ ０.５８５
　 ≤１.５ ６ ４５ ６ １４
　 >１.５ １２ ３１ ８ １３
白细胞绝对值 / (×１０９ / Ｌ) １.５００ ０.２２１ １.１０２ ０.５７６
　 <４ ２ ２ ０ ２
　 ≥４~≤１０ １４ ６８ １１ ２０
　 >１０ ２ ６ ２ ５
血小板压积 / ％ １.８４４ ０.１７４ ０.１４４ ０.７３５
　 ≤０.２８２ ９ ２５ ７ １５
　 >０.２８２ ９ ５１ ７ １２
血小板分布宽度 / ％ １.１６１ ０.４９５ １.９７７ ０.１３８
　 <９.８ １ ３ ０ ０
　 ≥９.８~≤１７.０ １５ ７０ １３ ２７
　 >１７.０ ２ ３ １ ０

２.２　 各模型构建与验证

瘤内和 ３ ｍｍ、５ ｍｍ、７ ｍｍ 瘤周范围靶区均提

取 ８５１ 个特征ꎬ保留 ＩＣＣ>０.８ 的特征ꎬ分别为 ７１８、
６９４、７４１、７６９ 个ꎻ经单因素 Ｃｏｘ 回归分析、ＬＡＳＳＯ
算法筛选后ꎬ保留 ３ ~ ８ 个最优特征ꎬ并输入多因素

Ｃｏｘ 回归分析用于构建影像组学预测模型ꎮ 瘤内＋
瘤周联合模型是将瘤内及瘤周两组特征进行联合分

析提取ꎮ 瘤内、３ ｍｍ 瘤周、５ ｍｍ 瘤周、７ ｍｍ 瘤周、
瘤内＋３ ｍｍ 瘤周、瘤内＋５ ｍｍ 瘤周及瘤内＋７ ｍｍ瘤

周的 ＡＵＣ 分别为 ０.７４２、０.８０９、０.８４４、０.７７９、０.８１２、
０.８５２ 及 ０.８０９ꎬ瘤内＋５ ｍｍ 瘤周影像组学模型 ＡＵＣ
最高ꎬ效能最佳(图 ３)ꎮ 瘤内模型与瘤内＋５ ｍｍ 瘤

周模型、瘤内＋３ ｍｍ 瘤周模型与瘤内＋５ ｍｍ 瘤周模

型 ＡＵＣ 差异有统计学意义ꎬＰ 值分别为 ０.０１１ 和

０.０１９ꎮ 本研究取瘤内＋５ ｍｍ 瘤周影像组学特征行

进一步分析ꎬ并构建瘤内瘤周联合影像组学模型ꎮ
　 　 将 ７ 个临床参数进行单因素 Ｃｏｘ 回归分析ꎬ显
示与 ＰＦＳ 相关的临床参数为年龄、初次月经年龄、
ＳＣＣ￣Ａｇ 质量浓度和肿瘤家族史(Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ
进一步行多因素 Ｃｏｘ 回归分析显示ꎬ年龄和肿瘤家

族史是 ＰＦＳ 的独立危险预测因子(Ｐ<０.０５)ꎬ用于构

建临床模型ꎬ见表 ３ꎮ

图 ３　 瘤内及瘤周影像组学模型的 ＲＯＣ 曲线
Ｆｉｇｕｒｅ ３　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅｓ ｏｆ ｉｎｔｒａｔｕｃｕｌａｒ ａｎｄ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒａｌ ｍｏｄｅｌｓ

表 ２　 ＬＡＳＣＣ 患者 ＰＦＳ 临床预测参数的
单因素 Ｃｏｘ 回归分析结果

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ Ｃｏｘ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ＰＦＳ ｉｎ ＬＡＳＣＣ ｐａｔｉｅｎｔｓ
因素 ＨＲ ９５％ＣＩ Ｐ
年龄 １.０８ １.０３~１.３３ ０.００１

初次月经年龄 １.４６ １.２３~１.６５ ０.０４６
ＳＣＣ￣Ａｇ 质量浓度 １.００ １.００~１.０１ ０.０１９

肿瘤家族史 ２.５６ １.２５~５.２１ ０.００１
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表 ３　 ＬＡＳＣＣ 患者 ＰＦＳ 临床预测参数的多因素
Ｃｏｘ 回归分析结果

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｃｏｘ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｒｅｓｕｌｔｓ
ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ＰＦＳ ｉｎ ＬＡＳＣＣ ｐａｔｉｅｎｔｓ

因素 ＨＲ ９５％ＣＩ Ｐ
年龄 ３.５４ １.３８~９.０４ ０.００８

肿瘤家族史 １.１２ １.０４~１.２０ ０.００２

　 　 基于瘤内＋５ ｍｍ 瘤周影像组学组学特征与最

优临床参数构建综合模型ꎮ
瘤内＋５ ｍｍ 瘤周影像组学模型、临床模型和综

合模型 ＡＵＣ 在训练集分别为 ０.８５２、０.７６６、０.８７２ꎬ
在验证集分别为 ０.７１６、０.６６３、０.７５４ꎬ见图 ４ꎮ 结果

显示ꎬ综合模型 ＡＵＣ 最高ꎬ训练集中临床模型和综

合模型差异有统计学意义(Ｐ＝ ０.０４８)ꎮ

图 ４　 训练集(Ａ)和验证集(Ｂ)中ꎬ瘤内＋５ ｍｍ 瘤周联合模型、临床模型和综合模型的 ＡＵＣ
Ｆｉｇｕｒｅ ４　 ＡＵＣ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｔｒａｔｕｍｏｒａｌ ＋ ５ｍｍ ｐｅｒｉｔｕｍｏｒａｌ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｍｏｄｅｌꎬ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｍｏｄｅｌ ａｎｄ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｍｏｄｅｌ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒａｉｎｉｎｇ ｓｅｔ

(Ａ) ａｎｄ ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｓｅｔ (Ｂ)

　 　 Ｃ￣ｉｎｄｅｘ 评估 ３ 种模型预测结果与实际结果相

一致的概率ꎬ在训练集中分别为 ０. ８４６ ( ９５％ ＣＩ:
０.７７６~０.９２６)、０.７５７(９５％ＣＩ:０.６４５ ~ ０.８６９)、０.８６３
(９５％ＣＩ:０.６４５ ~ ０.９５１)ꎬ在验证集中分别为 ０.６４３
(９５％ＣＩ: ０. ５４３ ~ ０. ７４３)、 ０. ６６７ ( ９５％ ＣＩ: ０. ５０４ ~
０.８２９)、０.６７０(９５％ＣＩ:０.５８２ ~ ０.７５８)ꎮ 结果显示综

合模型 Ｃ￣ｉｎｄｅｘ 最高ꎮ

根据以上结果得出综合模型预测能力最佳ꎬ进
行下一步验证ꎮ
２.３　 模型预测的性能和验证

在训练集和验证集中ꎬ综合模型的校准曲线显

示ꎬ该模型预测的患者 ３ 年 ＰＦＳ 的概率与实际值一

致性良好ꎬ见图 ５ꎮ

图 ５　 训练集(Ａ)和验证集(Ｂ)中ꎬ综合模型预测患者 ３ 年 ＰＦＳ 的校准曲线
Ｆｉｇｕｒｅ ５　 Ｔｈｅ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｍｏｄｅｌ ｐｒｅｄｉｃｔｅｄ ｔｈｅ ３￣ｙｅａｒ ＰＦＳ ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒａｉｎｉｎｇ ｓｅｔ (Ａ) ａｎｄ ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｓｅｔ (Ｂ)
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　 　 ＤＣＡ 曲线结果显示当前阈值概率在 ０.１０~０.３４
时ꎬ综合模型的临床净效益最大ꎬ有更佳的应用价

值ꎬ见图 ６ꎮ
　 　 使用综合模型计算全部患者的风险评分ꎬ根
据风险评分中位数(１.０７１)为截断值对患者进行

风险分层ꎬ高风险组(风险评分≥１.０７１)为 ４１ 例、
低风险组 (风险评分 < １. ０７１) 为 ９４ 例ꎬＫａｐｌａｎ￣
Ｍｅｉｅｒ 生存曲线分析结果显示高风险组患者较低

风险组出现疾病进展的可能性更大(Ｐ<０.００１)ꎬ见
图 ７ꎮ 图 ６　 综合模型预测患者 ３ 年 ＰＦＳ 决策曲线

Ｆｉｇｕｒｅ ６　 Ｔｈｅ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｍｏｄｅｌ ｐｒｅｄｉｃｔｅｄ ｔｈｅ ３￣ｙｅａｒ ＰＦＳ
ｄｅｃｉｓｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ

图 ７　 综合模型的 Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 生存分析曲线图ꎬ高风险患者(红色)ＰＦＳ 显著低于低风险患者(绿色)ＰＦＳ
Ｆｉｇｕｒｅ ７　 Ｔｈｅ Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ ｍｏｄｅｌ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ＰＦＳ ｏｆ ｈｉｇｈ￣ｒｉｓｋ ｐａｔｉｅｎｔｓ ( ｒｅｄ) ｗａｓ ｓｉｇ￣

ｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｌｏｗ￣ｒｉｓｋ ｐａｔｉｅｎｔｓ (ｇｒｅｅｎ)

３　 讨　 论

ＣＣＲＴ 是一种综合性的治疗方法ꎬ是中晚期宫

颈癌患者的主要治疗手段[１４]ꎮ 但由于不同患者对

ＣＣＲＴ 的接受能力不同ꎬ大约 １ / ３ 的患者会出现复

发转移甚至死亡等情况[１５￣１６]ꎮ 如果早期能准确地

预测疾病发展、治疗反应及预后ꎬ采取更适合的治疗

方案ꎬ可避免无效治疗对患者的不良作用ꎬ从而避免

病情延误以及医疗浪费ꎮ
影像组学可大规模从影像图像中自动化提取大

量的定量特征ꎬ例如形状、大小、纹理和信号分布

等[１７]ꎬ提高了结果的一致性和可重复性ꎬ近些年其

与人工智能的联合可以提高对疾病诊断准确的可靠

性[１８￣１９]ꎬ从多维度评估疾病的发展、治疗反应和预
后ꎬ支持个性化医疗的实施[２０]ꎮ

瘤周是一个具有独特物理及免疫属性的环

境[２１]ꎬ研究表明ꎬ肿瘤周围组织包含额外的肿瘤异

质性的信息ꎬ其不仅有正常的组织细胞和结构ꎬ还有

侵袭性肿瘤细胞和肿瘤周围纤维细胞等ꎬ相互作用

可直接或间接影响肿瘤细胞的形态及生物学行为ꎬ
导致肿瘤发生发展和复发转移等行为ꎬ最终影响治

疗及预后ꎮ 影像组学在评估肿瘤微环境方面显示出

其独特的价值[２２￣２４]ꎬ为分析肿瘤的异质性提供了解

决方案ꎮ 瘤周区域信息与影像组学技术联合ꎬ成为

构建预测模型的全新思路ꎬ目前已经应用于多个领

域[２５]ꎬ本研究基于 ＤＣＥ￣ＭＲＩ 图像ꎬ探究瘤内和不同

范围瘤周模型对行 ＣＣＲＴ 中晚期宫颈癌患者 ３ 年

ＰＦＳ 的预测价值ꎬ发现瘤内＋５ ｍｍ 瘤周影像组学模

型优于其他范围瘤周诊断效能ꎬ这与 Ｍｏｈａｍｍａｄｉ
等[２６￣２８] 研究结果基本一致ꎮ 单 ３ ｍｍ、５ ｍｍ 及 ７ ｍｍ
瘤周模型的 ＡＵＣ 分别为 ０.８０９、０.８４４ 及 ０.７７９ꎬ证明

瘤周区域具有良好的临床预测意义ꎮ 单瘤内及单瘤

周模型 ＡＵＣ 均低于瘤内瘤周联合模型ꎬ说明单一



　 ５２　　　 山　 东　 大　 学　 学　 报　 (医　 学　 版) ６３ 卷 ６ 期　

区域的预测效能较为局限ꎬ在瘤内基础上加入瘤周

有更多的信息可供发掘ꎬ能够多维度地进行分析ꎬ具
有更高的预测效能ꎮ 从 ＤＣＥ￣ＭＲＩ 图像第二期相中

提取出瘤周区域的影像组学特征ꎬ为量化肿瘤异质

性提供了一种新的方法ꎮ
研究证明ꎬ纳入临床参数会提高模型预测能

力[２９￣３０]ꎬ因此本研究基于最佳瘤内瘤周联合特征和

最优临床参数构建综合模型ꎬ在训练集和验证集中

的 ＡＵＣ 和 Ｃ￣ｉｎｄｅｘ 分别为 ０.８７２、０.７５４ 和 ０.８６３、
０.６７０ꎬ效能优于瘤内瘤周联合模型(ＡＵＣ:０.８５２、
０.７１６ꎻＣ￣ｉｎｅｘ: ０. ８４６、 ０. ６４３) 和临床模型 (ＡＵＣ:
０.７６６、０.６６３ꎻＣ￣ｉｎｄｅｘ:０.７５７、０.６６７)ꎬ表明影像组学

与临床参数结合可以提高模型的预测准确率ꎬ与既

往研究结果一致ꎮ 本研究亦表明ꎬ综合模效能强于

临床模型(Ｐ＝ ０.０４８)ꎮ 校准曲线将综合模型拟合优

度可视化ꎬ结果显示综合模型预测概率和实际发生

一致性良好ꎮ 并将综合模型进行临床决策分析ꎬ评
估模型在实际临床应用的价值ꎮ 根据综合模型得出

的风险评分对患者进行风险分层ꎬ高风险组患者出

现疾病进展的概率高于低风险组患者ꎬ这有利于在

治疗前对预后不良的患者进行精准分类定位ꎬ实施

更全面的治疗方案ꎬ从而改善患者预后ꎮ 以上结果

均表明ꎬ本研究设计的综合模型在预测行 ＣＣＲＴ 宫

颈癌患者 ＰＦＳ 方面有良好预测能力和临床应用价

值ꎬ在治疗前区分高风险患者及低风险患者方面潜

力较大ꎬ可以提示临床医生进行更精准的患者分级

管理、方案的制定及对患者身体情况的全面认知ꎮ
以影像组学为核心的无侵入性方法可以减少患者的

痛苦和身体负担ꎮ
本研究所建立的影像组学模型特征中含多个变

换特征ꎬ该特征可以将数据进行多尺度分解和整合ꎬ
有助于进一步提取和分析图像中的有用生物特征

(例如形态、质地和血流等)ꎬ以识别肿瘤的微观结

构、分析肿瘤异质性ꎮ 肿瘤异质性越高ꎬ预后生存越

差ꎬ这在本研究中得到了验证ꎮ 瘤周模型均含聚类

阴影(Ｃｌｕｓｔｅｒ Ｓｈａｄｅ)特征ꎬ这是 ＧＬＣＭ 中的一个特

征ꎬ提供了一种定量方法来描述图像的纹理特性ꎮ
并且聚类阴影与其他影像组学特征一起使用ꎬ可以

优化特征选择过程ꎬ提高模型的预测准确性和泛化

能力ꎬ与蒋旭等[３１￣３３]研究结果相同ꎮ 证明含聚类阴

影的特征模型均具有一定的预测能力ꎬ这提示

ＧＬＣＭ—Ｃｌｕｓｔｅｒ Ｓｈａｄｅ 具有丰富的信息可供挖掘ꎬ
是判别精度最高的影像组学特征之一ꎮ

本研究发现ꎬ一般临床资料比较中ꎬ年龄、初次

月经年龄、血清 ＳＣＣ￣Ａｇ 质量浓度、肿瘤家族史组间

差异在训练集中有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ但在验证

集中无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ这可能与验证集样本

较少ꎬ抽样不能发现分布的差异有关ꎮ
本研究的不足:①基于单中心回顾性研究ꎬ纳入

的样本量较小ꎬ且检查机器参数不一致可能导致结

果偏差ꎬ需要扩大样本量并进行多中心验证ꎬ统一检

查设备ꎬ提高预测模型的泛化能力ꎮ ② 仅基于

ＤＣＥ￣ＭＲＩ 进行了单序列研究ꎬ未建立多序列模型进

行对比ꎬ应构建多序列模型进行预测能力的对比ꎬ选
出最佳模型进行临床测试ꎮ ③由于手动勾画和手动

擦除ꎬ部分重要特征可能被剔除ꎬ从而影响影像组学

模型效能ꎬ后续应研究手动半自动相结合及基于深

度学习的全自动化方法ꎬ提高勾画结果一致性ꎬ以避

免特征的损失ꎬ影响模型预测效能ꎮ
综上所述ꎬ本研究成功开发并验证基于 ＤＣＥ￣

ＭＲＩ 的瘤内联合瘤周影像组学模型ꎬ该模型可以有

效预测宫颈癌患者 ３ 年 ＰＦＳꎬ在纳入临床参数后ꎬ综
合模型效能更优ꎬ有望作为一种新的预后标志物应

用于临床实践ꎮ
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