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双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ原发灶影像组学对非小细胞肺癌淋巴结转移的预测
价值
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［摘　要］　目的　探讨双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ原发灶影像组学特征对非小细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）淋巴结转移的预测价值。方法　 收集
我院经手术病理证实为ＮＳＣＬＣ并明确有无淋巴结转移的１０１例患者的术前双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ图像，自动勾画并提取原发灶常规及
延迟显像影像组学特征各１１７个。按常规显像模式（ａ）、延迟显像模式（ｂ）及常规 ＋延迟显像模式（ｃ）分别构建影像组学模型，采
用ｔ检验与ＬＡＳＳＯ回归筛选最优子集模型，建立支持向量机（ＳＶＭ）模型与受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线，Ｄｅｌｏｎｇ检验不同模型曲线
下面积（ＡＵＣ）差异。结果　常规＋延迟显像模式（ｃ）影像组学模型对淋巴结转移的预测效能最优，其灵敏度、特异度、ＡＵＣ、训练组
预测准确率、测试组预测准确率分别为８８．０６％、９４．１２％、０．９６７、９２．８６％和８０．６５％，高于常规显像模式（ａ）的８６．５７％、７９．４１％、
０．８８２、８０．００％和７０．９７％和延迟显像模式（ｂ）的８０．６０％、８８．２４％、０．８７２、８５．７１％和７０．９７％（ａｖｓ．ｂＺ＝０．２０２，Ｐ＝０．８３９９；ａｖｓ．ｃ
Ｚ＝２．３８５，Ｐ＝０．０１７１；ｂｖｓ．ｃＺ＝２．２７３，Ｐ＝０．０２３０）。结论　 双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ原发灶影像组学特征模型可用于预测ＮＳＣＬＣ
淋巴结转移，可指导临床治疗和预后判断。

［关键词］非小细胞肺癌；淋巴结转移；氟代脱氧葡萄糖；正电子发射断层显像技术；影像组学
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　　肺癌是发病率和病死率均较高的恶性肿瘤［１］，其

中非小细胞肺癌（ｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ，ＮＳＣＬＣ）
约占８５％。对于初次诊断为 ＮＳＣＬＣ的患者，淋巴结
转移状态的精确评价对其治疗方案的选择起着重要作

用［２］，这就对影像学提出了更高的要求。由于１８Ｆ氟代
脱氧葡萄糖正电子发射断层扫描（１８ＦＦＤＧＰＥＴ）／ＣＴ在
肺部肿瘤良恶性鉴别的优势及相对系统、全身评估的影

像特长，临床越来越倾向于选择１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ检查
来对ＮＳＣＬＣ进行诊断与分期［３］；然而，１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ
检查存在假阳性和假阴性［４５］。恶性肿瘤有更高的代

谢率，可比正常组织细胞摄取更多的 ＦＤＧ；有研究通
过１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ原发肿瘤 ＦＤＧ代谢参数的异质性
预测淋巴结转移，结果显示对于隐匿性淋巴结转移的

预测具有较高准确率［６］。本研究通过原发灶的常规＋
延迟双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ显像影像组学特征多期相、
多参数地进一步精准预测ＮＳＣＬＣ淋巴结转移，现报告
如下。

１　资料与方法

１．１　临床资料
收集我院２０１９年１２月至２０２２年１月经手术病

理证实为ＮＳＣＬＣ并明确有无淋巴结转移的１０１例患
者的术前常规＋延迟双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ图像，其中
男６１例，女４０例；年龄（６１±８）岁。纳入标准：①经
组织病理学或细胞学确诊为 ＮＳＣＬＣ；②ＰＥＴ／ＣＴ显像
前未接受任何肺癌的特异性治疗（包括放疗、化疗、靶

向治疗及免疫治疗）；③纵隔或肺门淋巴结转移经手
术病理证实；④肺部原发病灶最大标准摄取值（ＳＵＶ
ｍａｘ）＞１。排除标准：①临床资料不完整；②有２个及
以上肺内原发病灶；③既往有其他恶性肿瘤。
１．２　图像采集

采用 ＳｉｅｍｅｎｓＢｉｏｇｒａｐｈｍＣＴ（６４）型 ＰＥＴ／ＣＴ仪，
１８ＦＦＤＧ由住友ＨＸ１０回旋加速器生产并通过自动合
成模块合成，放化纯度＞９５％。为了减少偏倚，需要严
格规范显像流程并全程质控，本项目按照中华医学会

核医学分会制定的规范［７］完成 ＰＥＴ／ＣＴ机器质量控
制，并参照相关操作规范进行 ＰＥＴ／ＣＴ显像。ＰＥＴ／ＣＴ
显像：检查前患者空腹血糖水平控制在１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ
以下。按５．５５ＭＢｑ／ｋｇ静脉注射１８ＦＦＤＧ，注射后处于
安静、光线较暗、温度适宜的环境中静息６０ｍｉｎ。显像
时患者取仰卧位，双臂上举抱头，嘱患者平静呼吸，扫

描范围为颅顶至双侧股骨中段，先进行 ＣＴ扫描，电流
采用 ＣＡＲＥＤｏｓｅ４Ｄ，参考电流３５０ｍＡ，电压１２０ｋＶ，
重建层厚 ３．０ｍｍ，然后行 ＰＥＴ扫描，扫描速度
１．９ｍｍ／ｓ，ＦＷＨＷ２ｍｍ，ＺＯＯＭ１．０，Ｆｉｌｔｅｒ：Ｇａｕｓｓｉａｎ，
重建算法：ＴｒｕｅＸ＋ＴＯＦ。采集完成后机器自动对 ＰＥＴ
图像进行衰减校正得到校正 ＰＥＴ图像。延迟显像为
躯干ＰＥＴ／ＣＴ采集结束后４５～６０ｍｉｎ再次进行的胸部
ＰＥＴ／ＣＴ显像，扫描参数同上。
１．３　图像处理及特征参数提取

在ＰＡＣＳ上将ＰＥＴ图像以ＤＩＣＯＭ格式导出，由两
名高年资影像学医师协商选择原发病灶并应用 ３Ｄ
Ｓｌｉｃｅｒ的 ＰＥＴＴｕｍｏｒＳｅｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ自动勾画 ＰＥＴ原发
病灶范围，勾画满意后导入 Ｒａｄｉｏｍｉｃｓ提取原发灶影
像组学特征，常规＋延迟双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ图像分
别得到掩模校正特征、大小和形状特征、一阶特征、灰

度共生矩阵特征、灰度相关矩阵特征、灰度行程矩阵特

征、灰度区域大小矩阵特征和邻域灰度差矩阵特征共

８类１１７个影像组学特征。
１．４　参数选择及模型构建

采用Ｐｙｔｈｏｎ３．８．８进行数据统计、特征筛选、模型
建立及模型验证。每例患者分别获得常规及延迟显像

影像组学特征各１１７个。ＰＥＴ影像组学特征诊断分为
三种模式：常规显像模式（ａ）、延迟显像模式（ｂ）和常
规＋延迟显像模式（ｃ）。参数选择及模型构建：先经 ｔ
检验，筛选与肺癌淋巴结转移高度相关的特征，然后通

过ＬＡＳＳＯ回归降维进行特征筛选，构建诊断模型。建
立支持向量机（ｓｕｐｐｏｒｔｖｅｃｔｏｒｍａｃｈｉｎｅ，ＳＶＭ）模型与受
试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲
线评估模型对淋巴结转移的预测效果，计算灵敏度、特
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异度、曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）、训练组
预测准确率、测试组预测准确率。

１．５　统计学分析
采用ＭｅｄＣａｌｃ软件进行统计学分析，通过 Ｄｅｌｏｎｇ

检验进行ＡＵＣ比较，并绘制校准曲线，Ｐ＜０．０５为差
异有统计学意义。

２　结果

２．１　特征筛选
基于三种影像组学模式，通过 ＬＡＳＳＯ回归模型分

别筛选出包含９、６、１５个特征的最优子集进行 ＮＳＣＬＣ
淋巴结转移的预测，具体分布见表１。
２．２　诊断效能

三种不同影像组学模式预测 ＮＳＣＬＣ淋巴结转移
均有良好的效果，诊断效能见表２。
２．３　诊断效能比较

通过两两Ｄｅｌｏｎｇ比较，双期显像模式的诊断效能
均优于单期显像模式；而单期间的比较差异无显著性。

ＲＯＣ曲线比较见图１，具体参数见表３。

表１　三种影像组学模式筛选特征数（个）
影像组

学模式

掩模校

正特征

大小和形

状特征

一阶

特征

灰度共生

矩阵特征

灰度相关

矩阵特征

灰度行程

矩阵特征

灰度区域大

小矩阵特征

邻域灰度差

矩阵特征

ａ １ １ ６ ０ ０ １ ０ ０
ｂ ０ １ ３ ０ ２ ０ ０ ０
ｃ ２ ３ ５ ０ ２ １ ２ ０

表２　三种不同影像组学模式的诊断效能
影像组

学模式

灵敏度

（％）

特异度

（％）
ＡＵＣ

训练组预测

准确率（％）

测试组预测

准确率（％）
ａ ８６．５７ ７９．４１ ０．８８２ ８０．００ ７０．９７
ｂ ８０．６０ ８８．２４ ０．８７２ ８５．７１ ７０．９７
ｃ ８８．０６ ９４．１２ ０．９６７ ９２．８６ ８０．６５

图１　基于三种影像组学模式预测ＮＳＣＬＣ效能ＲＯＣ比较
表３　三种影像组学模式ＡＵＣ两两Ｄｅｌｏｎｇ比较

影像组学

模式比较
面积差 标准差 ９５％ＣＩ Ｚ Ｐ

ａｖｓ．ｂ ０．０１０１ ０．０５００ －０．８７９～０．１０８ ０．２０２ ０．８３９９
ａｖｓ．ｃ ０．０８４７ ０．０３５５ ０．０１５～０．１５４ ２．３８５ ０．０１７１
ｂｖｓ．ｃ ０．０９４８ ０．０４１７ ０．０１３～０．１７７ ２．２７３ ０．０２３０

３　讨论

肺部ＰＥＴ／ＣＴ影像组学特征的诊断模型已经被用
于结节检测、良恶性鉴别、组织学分型、临床分期和基

因表达预测等多个方面［８］。国内研究分析指出，单一

运用ＰＥＴ半定量参数并不能全面反映肿瘤异质性，
ＰＥＴ／ＣＴ图像人工阅片主观性较强，不能满足诊断客
观性的需求；ＰＥＴ／ＣＴ影像组学是进行数学模式分析，

通过复杂多变的数学方法量化体素之间的相互关系，

很好地弥补了相应缺陷［９］。本研究应用常规 ＋延迟
双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ影像组学探讨 ＮＳＣＬＣ淋巴结转
移的预测模型，以期在提高特征数量方面作一探索。

常规＋延迟双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ为常规显像后
加扫局部延迟显像，不需要额外增加１８ＦＦＤＧ注射剂
量就可以获得更多的影像学信息，尤其是可以反映病

灶糖代谢的变化，展现病灶的异质性。既往研究提

示，１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ双时相显像中滞留系数对筛查超
早期鼻咽癌具有增益价值［１０］。Ｙａｍａｎａｋａ等［１１］研究提

示，双时相 ＰＥＴ／ＣＴＦＤＧ摄取的半定量评估以及
ＳＵＶｍａｘ的变化率是诊断肺癌淋巴结转移的重要参数，
进一步指出有淋巴结转移的肺癌原发灶ＳＵＶｍａｘ各时
相均高于无淋巴结转移者。由此可见，肿瘤的异质性在

ＦＤＧ代谢动态变化方面仍有明显的体现。本研究基于
既往研究提出的常规＋延迟双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ影像
组学模型，通过增加动态变化的异质性信息，极大地丰

富了影像组学的图像特征，提高了影像组学诊断的准

确性，证实了常规＋延迟双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ影像组
学模型在预测 ＮＳＣＬＣ淋巴结转移方面优于单独常
规１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ及单独延迟１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ影像
组学模型。同时，对于影像组学病灶分割中病灶识别

及病灶勾画两个核心部分［１２］，本研究通过３ＤＳｌｉｃｅｒ自
动完成病灶勾画并通过高年资影像医师的验证，确保

了操作的可重复性及准确性。

Ｙｏｏ等［１３］通过机器学习纵隔淋巴结的影像组学

特征辅助ＰＥＴ／ＣＴ诊断取得了相对满意的结果，但由
于早期转移的淋巴结往往体积较小且ＰＥＴ／ＣＴ上代谢
不高，很难直接从影像上准确显现，所以通过原发灶图
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像特征预测淋巴结转移的方法学应运而生。有研究证

实，１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ肿瘤原发灶代谢参数对 ＮＳＣＬＣ
隐匿性淋巴结转移具有预测价值，并提出原发灶

ＳＵＶｍａｘ与肝 ＳＵＶｍｅａｎ的比值是 ＮＳＣＬＣ患者隐匿性
淋巴结转移的独立危险因素［１４］。Ｚｈｏｎｇ等［１５］的研究

显示，基于ＣＴ的原发肿瘤影像组学特征可用于肺腺
癌隐匿性纵隔淋巴结转移的定量、无创预测。梁明

玉［１６］的研究显示肺癌表皮生长因子受体的表达可通

过ＰＥＴ／ＣＴ代谢参数及影像组学等予以预测。Ｚｈｅｎｇ
等［１７］通过肺原发肿瘤 ＰＥＴ／ＣＴ的影像组学特征提出
了预测淋巴结转移的诊断模型。本研究关注肿瘤代谢

方面的异质性，在既往研究关注肿瘤代谢参数的基础

上［１８］，应用原发肿瘤的双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ影像组
学特征，通过ｔ检验及ＬＡＳＳＯ回归筛选特征建立模型，
使预测模型愈趋准确。

综上所述，常规＋延迟双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ影像组
学模型可用于预测ＮＳＣＬＣ淋巴结转移，可为临床提供更
精准的诊断信息，为常规＋延迟双期１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ影
像组学模型在其他肿瘤的应用提供参考。但本研究样

本量偏少，未对肺门淋巴结转移及纵隔淋巴结转移加

以区分，未来需增加样本量进行更精准的预测研究。
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