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#摘要$
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目的!探讨基于术前增强
2*

的影像组学定量特征模型在诊断胃癌分期中的应用价值!

方法!回顾性分析
!$.

例活检确诊为胃癌患者的术前增强
2*

图像"采用半自动标注功能对病灶的三维

容积感兴趣区%

BL(

&进行标注"利用
;

I

'697:57=E

工具对所有
BL(

进行特征提取*机器学习的模型建

立及分析"以组织病理学分期为金标准"采用受试者工作特征%

'L2

&曲线分析
2*

影像组学模型在胃癌

分期中的诊断能力"计算其曲线下面积%

1 2̂

&*准确度*敏感度及特异度"并与两位胃癌影像诊断专业

组医师进行比较!结果!针对鉴别
*!)*,

期与
*-)*.

期胃癌"在交叉验证集中的
1 2̂

为
%DK$#

"在

测试集中的
1 2̂

为
%DK-,

"模型准确度为
$.D-V

"敏感度为
$"D%V

"特异度为
$-D-V

(针对鉴别
C%

期

与
C!
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C-

期胃癌"在交叉验证集中的
1 2̂

为
%DK-#

"在测试集中的
1 2̂

为
%D/$%

"模型准确度为

/%D%V

"敏感度为
/"D%V

"特异度为
"-D-V

(在胃癌
*C&

分期
#

)

$

期与
%

)

&

期分类实验中"在交

叉验证集中的
1 2̂

为
%D#%$

"在测试集中的
1 2̂

为
%D$%%

"模型准确度为
/"D$V

"敏感度为
/!D"V

"

特异度为
/KD,V

(测试集中以上三种诊断试验表现与胃癌影像专业组医师比较差异无统计学%

!

$
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&!结论!基于胃重建增强
2*

的影像组学定量特征模型在术前预测胃癌分期中具有与影像专业组

医师相近的表现"具有临床辅助诊断价值!
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在中国!胃癌的发病率和死亡率分别位于所有恶

性肿瘤的第
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位和第
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位!是国民经济及健康的巨大

负担"第八版美国癌症联合委员会$
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%指南建议增强
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作为

胃癌治疗前临床分期的首选影像学手段"然而!由于

2*

软组织分辨率有限(胃癌具有显著的异质性以及

缺乏统一的形态学诊断标准等因素!导致其分期的准

确性欠佳"此外!临床实践经验及文献研究表明!胃癌

的临床分期更容易受到医师经验的影响!胃肠专业放

射医师与普通放射医师具有较大的主观差异!进而影

响临床治疗方案的制定)

!

*

"近年来!新兴的影像组学

技术迅猛发展!可多维度挖掘图像背后的数据信息!提

取丰富的定量参数!协助医师进行病灶检出(鉴别诊断

及预后分析)

,4/

*

"本研究拟通过分析胃癌患者增强

2*

的薄层重建图像数据!提取定量影像组学特征!尝

试多种建模算法!建立胃癌临床分期的人工智能$
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%系统!为临床提供更客观(可靠的

辅助诊断工具"

材料与方法
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病例资料

回顾性搜集
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年
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月至
,%!#

年
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月北京协和

医院收治的胃癌患者"病例纳入标准&

'

胃镜及活检

病理证实为胃癌#

(

术前在我院行增强
2*

检查#

)

检

查前未接受任何放疗(化疗及生物靶向治疗#

*

检查完

成后
.

周内在我院行手术治疗"病例排除标准&

'

患

者呼吸配合差!图像具有严重运动伪影#

(

增强
2*

无

法检出病灶"

,D2*

检查方法

患者在检查前需禁食
.

!

/O

!排空胃腔!检查前

!%57F

需饮水
K%%

!

!%%%5\

!充分充盈胃腔后!随即

进行
2*

检查"
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检查采用
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设备$包括西门

子
!,K

排第
,

代
0?S7F7>7:F]86EO

双源双能
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(飞利浦
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排
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能谱
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(
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排宝石能谱
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%!患者取

仰卧位"首先进行平扫!然后进行增强扫描!血管对比

剂为非离子型对比剂优维显$碘浓度为
-$%5

G

.

5\

%!

采用自动高压注射器经前臂静脉团注!静脉注射流率

为
-5\

.

E

!剂量为
!D"5\

.

N

G

!增强扫描共分为
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期!

动脉早期从主动脉
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值达
!%%P^

后延迟
"
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开始!动脉晚期在触发扫描后
.%
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开始!平衡期

在触发扫描后
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!
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开始"扫描参数&管电压

!,%NB

!有效管电流为
!"%51E

!扫描机架旋转时间
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!

%DK%E

!准直
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!常规图像

为层厚
"D%55

!层间距
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!可用

于三维重建"
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影像组学分析

病变三维容积感兴趣区标注&将患者胃重建增强
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的动脉晚期薄层图像$
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年工作经

验的放射医师按照随机顺序进行标注"在数据库中随

机选取
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例患者!由另一位具有
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年工作经验的放

射科医师标注!进行研究者间一致性分析$
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周以上由
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年工

作经验医师再次标注!进行研究者内一致性分析"研

究者选择病灶所在全部层面!采用平台半自动标注功

能进行病灶三维容积感兴趣区$
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进行下一步分析
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图像的层厚(像素间

距等设备参数的差异对模型性能的不利影响!所有图

像都经过重采样操作!将图像在三个解剖方向上的像

素间距调整为
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瘤组织的影像组学特征"

提取的组学特征包括以下几类&
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用于描述病灶

尺寸和形状的三维形态特征#
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用于描述病灶区域
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值强度分布的一阶统计特征#
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用于描述病灶区
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值空间分布等信息的纹理特征!包括灰度共生

矩阵$

G

<6

I

48?W?8=:4:==T<<?F=?56><7X

!

Y\2&

%(灰度

游程矩阵$

G

<6

I

48?W?8<TF48?F

G

>O56><7X

!

Y\'\&

%(灰

F'#$

放射学实践
,%,,

年
#

月第
-$

卷第
#

期
!

'697:8;<6=>7=?

!

@?

A

,%,,

!

B:8-$

!

C:D#



图
!

!

胃癌患者肿瘤最大层面沿病灶边缘勾画
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此外!为了强化病灶区域的纹理信息!本研究引入

了高通或低通小波滤波器和不同参数的拉普拉斯
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高

斯滤波器对原始
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图像进行预处理!预处理后的图

像与原始
2*

图像一起送入特征提取器中提取组学特

征"最终!对于每
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个病灶共有
!,!K

个影像组学特征

被提取出来!并进行
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标准化"

机器学习模型的建立和评估&为了降低预测模型

过拟合风险!提高模型预测性能!本研究采用基于互信

息的特征选择算法$
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择!筛选出与病灶分类有显著关系的特征"本研究采
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等多种机器学习算法进行胃重建增强
2*

影像

组学模型的建立"

对每个模型均采用
!%

折交叉验证进行训练!训练

过程需要确定两组超参数!分别为
[&(&

算法中的特

征数和模型的超参数"对于
[&(&

算法中特征个数

的选择!选择特征个数为
"

(

K

(

!%

(

!-

和
!"

"超参数使

用网格化搜索确定!根据验证集中受试者工作特征

$

<?=?7W?<:

A

?<6>7F

G

=O6<6=>?<7E>7=

!

'L2

%曲线的曲线

下面积逆向选择最佳模型参数和
[&(&

算法中的特

征数"

本研究按照
.

&

!

比例随机将数据分为训练集和验

证集"根据两组最佳超参数!在整个训练集上训练!得

到最佳模型!并在测试集上测试"记录每次迭代时模

型预测训练(验证集及测试集数据为阳性的概率!并计

算每个数据作为训练集(验证集或测试集时每次迭代

记录的概率的均值!作为模型的训

练集(验证集或测试集的结果"据

此计算模型在训练集和验证集的

各项指标!包括模型的曲线下面积

$

6<?6TF9?<=T<W?

!

1 2̂

%(准确

度(敏感度(特异度等"最终根据

不同模型
1 2̂

指标的对比获得

本次实验中最佳的模型"所有的

实验均通过
0<D+7E?

科研平台进

行"

图像分析&增强
2*

图像的胃

癌临床分期$

=87F7=68*C&

!

=*4

C&

%由两位分别具有
!$

年及
$

年

工作经验的医师在
0<D+7E?

科研平台进行独立(盲法

阅片"两位医师的研究方向为胃肠影像学!是北京协

和医院食管癌及胃癌多学科协作组固定成员!在胃癌

影像诊断方面具有丰富经验"

胃癌
=*

分期判读依据为第八版
1[22

指南建

议)

#

*及
2*

影像征象)

!%

!

!!

*

!具体如下&

=*!

!内层高强

化癌肿与外层稍高强化肌层间可见连续完整的低强化

条带!高强化癌肿不超过胃壁总厚度的
"%V

#

=*,

!中

层低强化条带中断消失!外层残余部分稍高于强化肌

层!高强化癌肿超过胃壁总厚度的
"%V

#

=*-

!高强化

癌肿侵犯胃壁全层!浆膜面光滑或少许短细索条!浆膜

模糊或短细索条范围
%

!

.

-

全部病变#

=*.6

!浆膜面不

规则或结节样形态!周围脂肪间隙密集毛刺或条带状

浸润!浆膜高强化线样征!并参考断层分区定位法#

=*.H

!与邻近脏器结构脂肪间隙消失!指状嵌插或直

接浸润为确切侵犯征象!脏器间脂肪间隙密度增高并

索条影"

胃癌
=C

分期判读依据为第八版
1[22

指南)

#

*

&

=C%

!

%

个转移淋巴结#

=C!

!

!

!

,

个转移淋巴结#

=C,

!

-

!

/

个转移淋巴结#

=C-6

!

$

!

!"

个转移淋巴结#

=C-H

!

!/

个及以上转移淋巴结"转移淋巴结征象&

2*

显示胃周引流区淋巴结短径
#

K55

!或短径
%

K55

(

呈圆形(边缘毛刺状(

-

个及以上成簇分布"

胃癌
=&

分期判读依据为第八版
1[22

指南)

#

*

&

=&%

!无远处转移#

=&!

!有远处转移$包括脏器转移(

非区域淋巴结转移及腹膜转移等%"

"D

病理学结果

所有的手术病理取样经处理后送至病理科!参考

第八版
1[22

指南进行病理分期$

A

6>O:8:

G

7=68*C&

!

A

*C&

%

)

#

*

!具体标准包括&

'

*

分期&

A

*!

!肿瘤侵犯

至粘膜层及粘膜下层#

A

*,

!肿瘤侵犯至肌层#

A

*-

!肿

瘤侵犯至浆膜下层#

A

*.6

!肿瘤侵犯至浆膜层#

A

*.H

!

肿瘤侵犯至相邻脏器"

(

C

分期&

A

C%

!无淋巴结转

G'#$

放射学实践
,%,,

年
#

月第
-$

卷第
#

期
!
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表
!

!

不同
*

分期!

C

分期及
*C&

分期胃癌患者的临床资料比较
!

%例&

分期 例数
年龄
%岁&

性别

男 女

病变部位

贲门胃底 胃体 胃窦

*

分期

!

*!)*,

期
$! /,D#h!%D- "/ !" !. !K -#

!

*-)*.

期
!%- "KD#h!!D! $, -! !# -. "%

!

统计值
),D"""

6

!D$-#

H

!D!#/

H

!

!

值
%D%!!

&

%D!K$ %D""%

C

分期

!

C%

期
/K /%DKh!%D$ "K !% !K ,! ,#

!

C!)C-

期
!%/ /%D.h!!D! $% -/ !" -! /%

!

统计值
%D!#K

6

$DK##

H

.D#-

H

!

!

值
%DK.- %D%%"

&

%D%K"

*C&

分期

!#

)

$

期
#. /!D-h!%D" $" !# ,, ,$ ."

!%

)

&

期
K% "#D/h!!D" "- ,$ !! ," ..

!

统计值
)%DK!!

6

.D%$,

H

,D/./

H

!

!

值
%D.!$ %D%..

&

%D,//

!!!!!!

注'

6

&6FF4+O7>F?

I

"

检验
#

值(

H

+

,值(

&

!

%

%D%"

移#

A

C!

!

!

!

,

个淋巴结转移#

A

C,

!

-

!

/

个淋巴结转

移#

A

C-6

!

$

!

!"

个淋巴结转移#

A

C-H

!

!/

个及以上淋

巴结转移"

)

&

分期&

A

&%

!无远处转移#

A

&!

!存在

远处转移"

/D

统计学分析

采用
@;@@,,D%

软件进行统计学分析"定量资料

如患者年龄等以均值
h

标准差表示!分类变量以计数

及百分比表示"定量资料首先采用
Z:85:

G

:<:W4

@57<F:W

检验分析是否符合正态性分布以及方差齐

性!如符合正态分布(方差齐性!则采用独立样本
$

检

验进行组间比较!如不符合正态性分布或方差齐性!则

采用
&6FF4+O7>F?

I

"

秩和检验进行组间比较#分类

资料如病变位置(分期等采用卡方检验进行组间比较"

绘制
'L2

曲线评估模型的诊断效能!测试集中影像

组学与临床医师在
*

(

C

及
*C&

分期的诊断能力比

较采用
&=C?56<

检验"以
!

%

%D%"

为差异具有统计

学意义"

结
!

果

!D

临床特征

本研究共纳入
!$.

例患者!平均年龄为$

/%D"h

!%D"

%岁$范围
,#

!

K-

岁%!其中男
!,K

例$

$-D/V

%!女

./

例 $

,/D.V

%#病 灶 位 置 位 于 贲 门 胃 底
--

例

$

!#D%V

%!胃体
",

例$

,#D#V

%!胃窦
K#

例$

"!D!V

%"

病理结果显示
*!

!

*,

期
$!

例$

.%DKV

%!

*-

!

*.

期

!%-

例$

"#D,V

%#

C%

期
/K

例$

-#D!V

%!

C!

!

C-

期共

!%/

例$

/%D#V

%#

*C&

总分期
#

期
"-

例$

-%D.V

%!

$

期
.!

例$

,-D/V

%!

%

期
$#

例$

."D.V

%!

&

期
!

例

$

%D/V

%"统计学分析结果显示!不同胃癌
*

分期患者

的年龄差异及不同
C

分期(

*C&

分期患者的性别差

异有统计学意义$

!

%

%D%"

!表
!

%!其他不同分期患者

间的临床资料差异均无统计学意义$

!

$

%D%"

%"

,D

影像组学特征分析结果

影像组学特征的研究者间
(22

为
%D$$#

$

#"V2(

&

%D$-.

!

%DK,.

%!研究者内
(22

为
%DK,"

$

#"V2(

&

%D$K#

!

%DK/,

%"

在
*!

!

*,

期与
*-

!

*.

期预测实验中!在交叉

验证中根据验证集的
1 2̂

来选择最佳超参数!最佳

特征数是
K

个影像组学特征$表
,

%!最佳分类模型是

196Q::E>

!在交叉验证集中的
1 2̂

为
%DK$#

$

#"V

2(

&

%DK!$

!

%D#.%

%!模型准确度为
K-D"V

!敏感度为

K"D"V

!特异度为
K%D.V

$图
,

%"在测试集中的
1 2̂

为
%DK-,

$

#"V2(

&

%D/K$

!

%D#$/

%!模型准确度为

$.D-V

!敏感度为
$"D%V

!特异度为
$-D-V

$图
,

%"

临床医师阅片的准确度(敏感度(特异度分别为

KKD/V

(

#"D%V

(

K%D%V

及
K"D$V

(

#"D%V

(

$-D-V

$

!$

年及
$

年经验医师%!与测试集结果差异无统计学意义

$

!i%D!,"

(

%D,!#

%"

C%

期与
C!

!

C-

期预测实验中!在交叉验证中根

据验证集的
1 2̂

来选择最佳超参数!最佳特征数是

!-

个影像组学特征$表
,

%!最佳分类模型是
@B&

!在

交叉验证中的
1 2̂

为
%DK-#

$

#"V 2(

&

%D$$%

!

%D#%#

%!模型准确度为
K,D%V

!敏感度为
K/D!V

!特异

度为
$"D"V

$图
-

%"在测试集中的
1 2̂

为
%D/$%

$

#"V2(

&

%D.K!

!

%DK"#

%!模型准确度为
/%D%V

!敏感

度为
/"D%V

!特异度为
"-D-V

$图
-

%"临床医师阅片

的准确度(敏感度(特异度分别为
$.D-V

(

#"D%V

(

./D/V

及
/KD/V

(

$"D%V

(

/%D%V

$

!$

年及
$

年经验医师%!

与测试集结果差异无统计学意义$

!i%D-%,

(

%D"K!

%"

根据
1[22

指南!胃癌
*C&

分期
#

)

$

期与
%

)

&

期分类实验中!在交叉验证中根据验证集的
1 2̂

来选择最佳超参数!最佳特征数是
!"

个影像组学特征

H'#$

放射学实践
,%,,

年
#

月第
-$

卷第
#

期
!
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图
,

!

196Q::E>

算法影像组学预测胃癌
*

分期的
'L2

曲线!

!

图
-

!

@B&

算法影像组学预测胃癌
C

分期

的
'L2

曲线!

!

图
.

!

\:

G

7E>7='?

G

<?EE7:F

算法影像组学预测胃癌
*C&

分期的
'L2

曲线!

表
,

!

胃癌影像组学
*

分期!

C

分期及
*C&

分期的影像组学特征

*

分期影像组学特征
C

分期影像组学特征
*C&

分期影像组学特征
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$表
,

%!最佳分类模型是
\:

G

7E>7='?

G

<?EE7:F

!在交叉

验证中的
1 2̂

为
%D#%$

$

#"V 2(

&

%DK""

!

%D#"K

%!模

型准确度为
K/D-V

!敏感度为
#"D"V

!特异度为

$$DKV

$图
.

%"在测试集中的
1 2̂

为
%D$%-

$

#"V

2(

&

%D"!.

!

%DK#!

%!模型准确度为
/"D$V

!敏感度为

/!D"V

!特异度为
/KD,V

$图
.

%"临床医师阅片的准

确度(敏感度(特异度分别为
/"D$V

(

"-DKV

(

$,D$V

及
/%D%V

(

"-DKV

(

/-D/V

$

!$

年及
$

年经验医师%!与

测试集结果差异无统计学意义$

!i!D%%%

(

%D$".

%"

讨
!

论

本研究通过深度挖掘术前胃癌患者的增强
2*

影

像数据!建立了胃癌
*

分期(

C

分期及
*C&

分期的

影像组学术前诊断模型"

与大多数实体肿瘤根据大小判断
*

分期不同!胃

癌及其他消化道恶性肿瘤根据癌肿侵犯的深度进行分

期!

,%!#

年中国临床肿瘤协会胃癌诊治指南推荐
*-

及以上分期的胃癌进行术前新辅助治疗!因此鉴别

"'#$

放射学实践
,%,,

年
#

月第
-$

卷第
#

期
!
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*!)*,

与
*-)*.

期对于临床决策尤为重要)

!,

*

"然

而目前
1[22

等指南缺乏增强
2*

胃癌分期的统一标

准!为影像科医师进行术前分期标准化及普及化带来

很大困难"影像组学是一种基于现有影像数据的无

创(辅助分析手段!不额外增加患者及医疗系统负担!

建立基于增强
2*

的胃癌影像组学术前诊断工具是一

项有益的尝试)

!-

*

"在影像组学研究早期!

\7T

等)

$

*纳

入
!"-

例胃癌患者!提取其增强
2*

中最大癌肿层面

'L(

的纹理分析信息!结果显示动脉期的偏度$

EN?U4

F?EE

%在鉴别早期$

*!

期!比例
.D/V

%与进展期胃癌

$

*,).

期!比例
#"D.V

%间具有最大
1 2̂

$

%DK,,

%"

本研究纳入
K

个增强
2*

动脉晚期肿瘤
BL(

的影像

组学特征!建立
*!)*,

与
*-)*.

的分期诊断模型!

结果显示!在交叉验证中的
1 2̂

可达为
%DK$#

!诊断

准确度为
K-D"V

#在测试集中的
1 2̂

为
%DK-,

!模型

准确度为
$.D-V

!通过更深度提取及挖掘癌肿的影像

组学信息!纳入更合理的病例构成比的队列$

*!R*,

期病例比例占
.%DKV

%!进一步提高诊断效能"与文

献报道中胃癌临床
*C&

分期多采用影像报告的结果

不同!本研究采用具有丰富胃癌影像诊断经验的胃肠

放射专业组医师的阅片结果作为对比!结果显示!影像

组学模型针对
*

分期的诊断准确度虽略逊于胃癌影

像专家$准确度为
K"D$V

!

KKD/V

%!但差异无统计学

意义"基于本研究!可通过设计与
;12@

兼容的胃癌

影像组学后处理软件!使其成为一种协助低年资医师

或非胃肠专业影像医师进行胃癌术前诊断的有力工

具"

针对胃癌淋巴结转移的判断!

1[22

等指南同样

缺乏统一的影像学诊断标准"目前在临床工作中!通

常根据淋巴结的形态和大小判断胃癌
C

分期!一般认

为短径大于
!=5

且形态较圆的淋巴结为转移性淋巴

结)

#

*

"相关文献报道!根据此标准!增强
2*

诊断胃癌

C

分期的准确度约为
/"V

)

!.

*

!与本研究中影像专家的

诊断准确度相近$

/KD/V

!

$.D-V

%"然而有些正常大

小的淋巴结已经出现了微转移!或有些反应性淋巴结

明显增大"相关研究表明!是否存在淋巴结转移往往

与原发病灶特点有关!如低分化(淋巴血管浸润(表皮

生长因子阳性等是淋巴结转移的危险因素)

!.

*

!然而!

这些信息均需要在获取病理后才能得到!不过这也为

通过研究原发灶特征来预测淋巴结状态奠定了理论基

础"

]?F

G

等)

!"

*通过手动(逐层勾画病灶!提取
.#%

例

胃癌患者的增强
2*

影像组学信息!建立淋巴结转移

智能决策模型!结果证实其诊断能力高于临床诊断模

型!诊断准确度分别为
$!D-V

和
/-D,V

"本研究通过

分析原发病灶
2*

的影像组学信息!预测淋巴结转移

的准确度达
/%D%V

!相对于影像专家综合考虑淋巴结

的大小(形态(边缘(成簇分布等特点进行
C

分期的诊

断效能$准确度为
/KD/V

!

$.D-V

%!未实现显著超

越"两项研究结果不同可能与入组病例数(病例构成

比及临床诊断模型差异有关"在未来的研究中!笔者

将会深入挖掘人工智能的功能!探索自动识别胃癌
!/

组淋巴结的方法!努力实现全组淋巴结勾画及分析方

案!解决评估淋巴结转移的瓶颈问题"

正如前述!胃癌分期及侵袭性取决于原发癌肿的

本质!例如约
!%V

的早期胃癌已经存在淋巴结转

移)

!/

*

!

1[22

指南亦是根据
*

(

C

(

&

分期判断总分期

进行预后分析!因此
*C&

总分期的预测在进行患者

危险度分层及个体化咨询方面具有指导意义"笔者检

索文献发现胃癌影像组学针对分期方面的研究较多集

中在一个方面!如浸润深度(淋巴结转移或腹膜转移

等!较少文献针对
*C&

总分期进行预测"本研究建

立胃癌
*C&

总分期的预测模型!结果显示测试集中

1 2̂

为
%DK-,

!模型准确度为
$.D-V

!体现出其应用

的可行性!然而其诊断效能距影像专家$准确度为
K"D

$V

!

KKD/V

%还有一定差距!可能由于本研究入组胃

癌的异质性较大!如不同部位(分化程度(病理类型等!

其生物学行为的差异可能导致分期特点的不同!笔者

未来将通过加大入组样本量!进行亚组分析!增加新的

机器学习算法!进一步优化和提升模型的诊断效能!以

期实现向临床应用的转化"

本研究存在以下不足&首先!入组的病例数较少!

由于化疗后肿瘤及瘤周反应可能改变影像表现!本研

究队列中均为术前未行化疗而直接接受手术治疗的病

例!纳入
(B

期胃癌患者数量较少$仅
!

例!术前影像

未发现腹腔种植转移%!存在一定的选择偏倚#其次!本

研究仅采用
2*

影像组学定量特征进行胃癌分期诊断

模型的建立!未纳入临床人口特征(化验指标(活检病

理特点等因素!后续将提倡建立病例库!综合临床信

息!进行多模态分析的深入研究#最后!该研究为单中

心(回顾性研究!结论需要前瞻性(大样本(多中心研究

的进一步验证"

综上所述!胃重建增强
2*

的定量影像组学特征

在术前预测胃癌
*

分期(

C

分期及
*C&

总分期方面

有较高的应用价值!可为胃癌患者制定个体化治疗方

案提供了新的依据"
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