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基于ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像的影像组学模型术前预测肝细胞癌的分化程度

庄羽翔，李晓凤，周代全，旷连勤，严　敏　　４０１１２０重庆，重庆医科大学附属第三医院放射科

　　［摘要］　目的　基于体素内不相干运动扩散加权成像（ｉｎｔｒａｖｏｘｅｌｉｎｃｏｈｅｒｅｎｔｍｏｔｉｏｎｄｉｆｆｕｓｉｏｎ
ｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，ＩＶＩＭＤＷＩ）功能图像构建影像组学相关模型，探讨其术前预测肝细胞癌
（ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＨＣＣ）分化程度的价值。方法　纳入２０１８年６月至２０２４年１月于重庆医科
大学附属第三医院接受手术治疗的１８７例ＨＣＣ患者的临床及影像学资料，根据术后病理结果分为低分
化组（ｎ＝５８）和非低分化组（ｎ＝１２９），以８∶２的比例随机分为训练组１４９例和验证组３８例。采用单因
素分析评估与ＨＣＣ分化程度相关的临床资料并构建临床模型；应用Ｐｙｒａｄｉｏｍｉｃｓ软件提取ＩＶＩＭＤＷＩ功
能图像的组学特征，采用最小绝对收缩和选择算子逻辑回归算法筛选出与ＨＣＣ分化程度高度相关的影
像组学特征，分别运用支持向量机（ｓｕｐｐｏｒｔｖｅｃｔｏｒｍａｃｈｉｎｅ，ＳＶＭ）、逻辑回归（ｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ，ＬＲ）、随
机森林（ｒａｎｄｏｍｆｏｒｅｓｔ，ＲＦ）算法构建不同的影像组学模型；采用 ＳＶＭ算法构建影像组学临床联合模
型。采用１０折交叉验证进行模型内部验证；运用受试者工作特征曲线（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ
ｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ）、曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）、校准曲线、决策曲线分析（ｄｅｃｉｓｉｏｎｃｕｒｖｅ
ａｎａｌｙｓｉｓ，ＤＣＡ）评价临床模型、影像组学模型、影像组学临床联合模型的诊断价值和临床收益。
结果　共提取４０６０个影像组学特征，经过特征筛选及降维后，最终纳入２４个特征进行模型构建。结
果显示，影像组学模型、影像组学临床联合模型的预测性能优于临床模型。运用ＳＶＭ算法构建的影像
组学模型、影像组学临床联合模型间进行比较，在训练集中影像组学模型 ＡＵＣ＝０．９５４（０．９０８～
１．０００），影像组学临床联合模型 ＡＵＣ＝０．９４３（０．９０５～０．９８２），二者间差异无统计学意义；在验证集中
影像组学模型ＡＵＣ＝０．８０７（０．６４０～０．９７５），影像组学临床联合模型 ＡＵＣ＝０．８７６（０．７４３～１．０００），二
者间差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。校准曲线显示影像组学模型和影像组学临床联合模型具有良好
的拟合优度。ＤＣＡ曲线显示影像组学模型和影像组学临床联合模型的净收益较高，阈概率范围较大，
影像组学临床联合模型的临床净收益最大（Ｐ＜０．０５）。结论　基于 ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像构建的影像组
学模型和影像组学临床联合模型能够在术前较准确地预测ＨＣＣ分化程度。
　　［关键词］　肝细胞癌；体素内不相干运动；磁共振成像；影像组学
　　［中图法分类号］　Ｒ４４５．２；Ｒ７３０．２１；Ｒ７３５．７ ［文献标志码］　Ａ
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［通信作者］　严　敏，Ｅｍａｉｌ：ｙａｎｍｉｎ＠ｃｑｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

２０９７０９２７／Ｃｏｐｙｒｉｇｈｔ ２０２４，陆军军医大学（第三军医大学）。这篇开放获取文章遵循ＣＣＢＹ许可协议（　　　 　　　　　　　　　　　　　　　　）

ＩＶＩＭＤＷＩｂａｓｅｄｒａｄｉｏｍｉｃｍｏｄｅｌｆｏｒｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｏｆｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ
ｃａｒｃｉｎｏｍａｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ
ＺＨＵＡＮＧＹｕｘｉａｎｇ，ＬＩＸｉａｏｆｅｎｇ，ＺＨＯＵＤａｉｑｕａｎ，ＫＵＡＮＧＬｉａｎｑｉｎ，ＹＡＮＭｉｎ　　ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＲａｄｉｏｌｏｇｙ，ｔｈｅＴｈｉｒｄ
ＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＣｈｏｎｇｑｉｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ，４０１１２０，Ｃｈｉｎａ

　　［Ａｂｓｔｒａｃｔ］　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｃｏｎｓｔｒｕｃｔａｒａｄｉｏｍｉｃｍｏｄｅｌｂａｓｅｄｏｎｉｎｔｒａｖｏｘｅｌｉｎｃｏｈｅｒｅｎｔｍｏｔｉｏｎ
ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ（ＩＶＩＭＤＷＩ）ｆｏｒｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｏｆｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ（ＨＣＣ）
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ｅｍｐｌｏｙｅｄｔｏｓｃｒｅｅｎｔｈｏｓｅｈｉｇｈｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｗｉｔｈＨＣＣｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ．Ｓｕｐｐｏｒｔｖｅｃｔｏｒｍａｃｈｉｎｅ
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ＩＶＩＭＤＷＩｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｍａｇｅｓｃａｎｂｅｔｔｅｒｐｒｅｄｉｃｔｔｈｅｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆＨＣＣｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｂｅｆｏｒｅｓｕｒｇｅｒｙ．
　　［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ；ｉｎｔｒａｖｏｘｅｌｉｎｃｏｈｅｒｅｎｔｍｏｔｉｏｎ；ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ；

ｒａｄｉｏｍｉｃｓ

ＳｕｐｐｏｒｔｅｄｂｙｔｈｅＰｒｏｊｅｃｔｏｆＳｃｉｅｎｃｅａｎｄＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙＲｅｓｅａｒｃｈｏｆＣｈｏｎｇｑｉｎｇＥｄｕｃａｔｉｏｎＣｏｍｍｉｓｓｉｏｎ（ＫＪＱＮ２０２３００４５２）ａｎｄｔｈｅＣｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎＰｒｏｊｅｃｔｆｏｒＣｌｉｎｉｃａｌ
ＫｅｙＳｐｅｃｉａｌｔｉｅｓｏｆＣｈｏｎｇｑｉｎｇ（ＳＬＣＺＤＺＫ２０２２０２）．Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ：ＹＡＮＭｉｎ，Ｅｍａｉｌ：ｙａｎｍｉｎ＠ｃｑｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

　　肝细胞癌（ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＨＣＣ）是肝脏
中最常见的原发性恶性肿瘤，其发病率在中国癌症中

居第４位，病死率居第 ２位［１］。近年来，尽管在 ＨＣＣ
的治疗上取得了较大进展，但其术后复发率仍较高，而

病理分化程度是判断ＨＣＣ复发的一个重要因素，低分
化ＨＣＣ往往预示着肿瘤的早期复发和较短的总生存
期［２］。因此，术前准确预测ＨＣＣ的分化程度对治疗方
法的选择和预后评估具有重要意义。

　　影像学检查在 ＨＣＣ的诊断和治疗分层中起着核
心作用，传统的影像学检查主要通过形态学进行评估，

但对肿瘤异质性的评估存在局限性。近年来，体素内

不相干运动扩散加权成像（ｉｎｔｒａｖｏｘｅｌｉｎｃｏｈｅｒｅｎｔｍｏｔｉｏｎ
ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，ＩＶＩＭＤＷＩ）的定量参数因
能分别评估组织的微循环灌注和水分子扩散而备受关

注，但是常规方法测量的ＩＶＩＭＤＷＩ定量参数如Ｄ值、
Ｄ值、ｆ值等因受其可重复性和稳定性影响而限制了
临床应用。影像组学可通过不同的算法将影像图像转

换成高通量的定量特征来研究肿瘤的异质性，多项研

究表明影像组学模型有助于术前预测 ＨＣＣ的分化程
度［３－６］。将影像组学与 ＩＶＩＭＤＷＩ图像结合起来进行
分析或许具有更大的临床价值。研究显示，基于

ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像的影像组学分析在鼻咽癌、直肠
癌、宫颈癌中具有可行性［７－９］，但其在 ＨＣＣ中是否可
行尚不清楚。因此，本研究进一步探讨基于ＩＶＩＭＤＷＩ
功能图像构建的影像组学模型术前预测 ＨＣＣ分化程
度的临床应用价值。

１　材料与方法

１．１　研究对象
　　收集２０１８年６月至２０２４年１月在重庆医科大学
附属第三医院就诊的患者资料。纳入标准：①术前
１周内行肝脏ＭＲＩ检查；②经手术病理证实为ＨＣＣ并
提示分化程度。排除标准：①临床资料不完整，肝脏
ＭＲＩ检查未扫描 ＩＶＩＭＤＷＩ序列；②图像质量不佳影
响肿瘤分割；③ＭＲＩ检查前行抗肿瘤治疗、经导管动脉
化疗栓塞等治疗的患者。最终 １８７例患者（１８７个病

３２３２　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（２０）



灶）纳入研究，以８∶２的比例随机分为训练组１４９例和
验证组３８例，随机分组使用 ｓｃｉｋｉｔｌｅａｒｎ库中的 ｔｒａｉｎ＿
ｔｅｓｔ＿ｓｐｌｉｔ函数划分数据集，该函数默认采用伪随机方
法，基于线性同余生成器来生成随机数。本研究已通

过重庆医科大学附属第三医院伦理委员会批准［２０２３
年科伦审第（２３）号］。
１．２　检查方法
　　采用 ＧＥ７５０Ｗ ３．０ＴＭＲＩ系统（ＧＥｈｅａｌｔｈｃａｒｅ，
Ａｍｅｒｉｃａｎ）扫描仪，８通道腹部线圈。扫描序列包括：
①常规序列：轴位同反相位 Ｔ１ＷＩ、轴位及冠状位
Ｔ２ＷＩ。②ＩＶＩＭＤＷＩ序列：采用轴位单次激发自旋平
面回波扩散加权成像，ＴＲ６０００ｍｓ，ＴＥ６２ｍｓ，矩阵
１２８×１２８，ＦＯＶ３８ｃｍ×３８ｃｍ～４２ｃｍ×４２ｃｍ，层厚５ｍｍ，
层间距１ｍｍ，一共扫描 １２个 ｂ值，分别为 ０、２５、５０、
７５、１００、１５０、２００、４００、６００、８００、１０００、１２００ｓ／ｍｍ２。
１．３　病理结果分析
　　采用ＷＨＯ２０１９版肝癌组织病理学分级标准，根
据ＨＥ染色将肿瘤细胞与成熟肝细胞的形态学进行比
较来确定 ＨＣＣ的分化程度，共分为３个等级，即低分
化、中分化和高分化［１０］。根据病理结果将患者分为非

低分化组和低分化组，其中非低分化是指病理提示不

含有低分化的 ＨＣＣ（包括中分化、中高分化、高分
化），低分化是指病理提示含有低分化的ＨＣＣ（包括低
分化、低中分化）。
１．４　临床资料
　　收集患者的一般资料，包括性别、年龄、有无乙肝
病史以及术前的实验室检查指标［包括血小板

（ｐｌａｔｅｌｅｔ，ＰＬＴ）、凝血酶原时间（ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎｔｉｍｅ，ＰＴ）、

活化部分凝血酶原时间（ａｃｔｉｖａｔｅｄｐａｒｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｐｌａｓｔｉｎ
ｔｉｍｅ，ＡＰＴＴ）、凝血酶时间（ｔｈｒｏｍｂｉｎｔｉｍｅ，ＴＴ）、谷草转
氨酶 （ａｓｐａｒｔａｔｅｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅ，ＡＳＴ）、谷 丙 转 氨 酶
（ａｌａｎｉｎｅｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅ，ＡＬＴ）、碱性磷酸酶（ａｌｋａｌｉｎｅ
ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ，ＡＬＰ）、白蛋白（ａｌｂｕｍｉｎ，ＡＬＢ）、总胆红素
（ｔｏｔａｌｂｉｌｉｒｕｂｉｎ，ＴＢＩＬ）、淋巴细胞（ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ，ＬＹ）、中性
粒细胞（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ，ＮＥ）、白细胞（ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌ，
ＷＢＣ）、甲胎蛋白（ａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＡＦＰ）］。
１．５　影像组学分析
１．５．１　病灶分割与特征提取　　使用 ＩＴＫＳＮＡＰ软
件在扩散加权图像（ｂ＝１０００ｓ／ｍｍ２）上对病灶进行手
动逐层勾画感兴趣区域（ｒｅｇｉｏｎｏｆｉｎｔｅｒｅｓｔ，ＲＯＩ），并映
射到ＩＶＩＭ功能图像（ＡＤＣ图、Ｄ图、Ｄ图、ｆ图）上，融
合成容积感兴趣区（ｖｏｌｕｍｅｏｆｉｎｔｅｒｅｓｔ，ＶＯＩ），见图 １。
肿瘤勾画时以Ｔ２ＷＩ及增强 ＭＲＩ图像作为定位参照，
ＶＯＩ包含肿瘤组织及瘤内的囊变、坏死及出血区域。
由２名具有１０年影像诊断经验的医师（Ａ和 Ｂ）以盲
法分割ＶＯＩ，首先由医师Ａ勾画所有病灶，１个月后在
训练集中使用 Ｅｘｃｅｌ的随机抽样工具抽取 ３０个样本
由医师Ａ和医师 Ｂ再次勾画。应用 Ｐｙｒａｄｉｏｍｉｃｓ软件
包提取ＩＶＩＭ功能图像的影像组学特征。
１．５．２　影像组学特征筛选　　提取医师 Ａ和医师 Ｂ
重复勾画的３０个样本的组学特征，计算组内及组间相
关系数（ｉｎｔｒａｃｌａｓｓｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，ＩＣＣ），保留
ＩＣＣ＞０．７５的稳定特征，采用Ｚ分值标准化方法对所有
特征进行归一化，并通过Ｓｐｅａｒｍａｎ相关系数计算特征
间的相关性，保留相关系数＞０．９的特征。采用最小绝
对收缩和选择算子（ｌｅａｓｔａｂｓｏｌｕｔｅｓｈｒｉｎｋａｇｅａｎｄｓｅｌｅｃｔｉｏｎ

! "

Ａ：使用ＩＴＫＳＮＡＰ软件在ＤＷＩ（ｂ＝１０００ｓ／ｍｍ２）上勾画肿瘤并将ＲＯＩ映射到ＡＤＣ图（①）、Ｄ图（②）、Ｄ图（③）、ｆ图（④）上；
Ｂ：生成肿瘤ＶＯＩ

图１　ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像上的肝细胞癌病灶分割示意图

４２３２ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（２０）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



ｏｐｅｒａｔｏ，ＬＡＳＳＯ）逻辑回归算法剔除不相关或冗余特
征，通过１０折交叉验证选择最佳惩罚参数λ以得到预
测效能最佳的组学特征。

１．５．３　临床模型、影像组学模型及影像组学临床联
合模型的构建与性能评估　　采用单因素分析评估临
床变量对ＨＣＣ低分化组和非低分化组间的区分能力，
将Ｐ＜０．０５的临床变量纳入后续分析，运用支持向量
机（ｓｕｐｐｏｒｔｖｅｃｔｏｒｍａｃｈｉｎｅ，ＳＶＭ）算法构建临床模型。
基于筛选出的最佳影像组学特征分别运用 ＳＶＭ、逻辑
回归（ｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ，ＬＲ）、随机森林（ｒａｎｄｏｍｆｏｒｅｓｔ，
ＲＦ）构建影像组学模型，并比较 ３种算法构建的影像
组学模型的预测性能。运用 ＳＶＭ算法将筛选出的最
佳影像组学特征和临床变量进行训练，构建影像组学
临床联合模型。运用受试者工作特征曲线（ｒｅｃｅｉｖｅｒ
ｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ）和校准曲线评估模
型的预测性能，采用决策曲线分析（ｄｅｃｉｓｉｏｎｃｕｒｖｅ
ａｎａｌｙｓｉｓ，ＤＣＡ）评估模型的临床实用性。
１．６　统计学分析
　　采用 ＳＰＳＳ２１．０软件和基于 ＰｙＴｏｒｃｈ１．８．０的
“ＯｎｅｋｅｙＡＩ”平台（ｈｔｔｐｓ：／／ｗｗｗ．ｍｅｄａｉ．ｉｃｕ）进行统计
分析和图表绘制。计量资料用 珋ｘ±ｓ表示，组间比较采

用ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验或独立样本ｔ检验。计数资料
以例（％）表示，组间比较采用 χ２检验。采用 ＲＯＣ曲
线评估模型的区分度，并计算曲线下面积（ＡＵＣ）、灵
敏度、特异度和准确度。通过 Ｄｅｌｏｎｇ检验比较不同模
型的 ＡＵＣ。采用 ＨｏｓｍｅｒＬｅｍｅｓｈｏｗ拟合优度检验、
校准曲线评价模型的校准度。运用 ＩＣＣ评估观察者
间的一致性和可重复性。以 Ｐ＜０．０５为差异具有统
计学意义。

２　结果

２．１　患者一般资料和特征选择
　　共纳入１８７例ＨＣＣ患者，其中低分化组５８例，非
低分化组１２９例。以８∶２的比例将患者随机分为训练
集和验证集（分别为１４９例和３８例）。训练集和验证
集之间各临床变量差异无统计学意义（表１）。通过单
因素分析发现ＰＴ在训练集中两组间差异具有统计学
意义（Ｐ＜０．０５），但在验证集中无显著差异，考虑可能
是因为验证集样本量较少产生偏倚所致，因此仍将ＰＴ
纳入后续分析。其余临床变量组间无显著差异，均不

纳入后续分析。

表１　肝细胞癌患者的一般资料 ［例（％），ｘ±ｓ］

训练集（ｎ＝１４９） 验证集（ｎ＝３８）
临床特征 Ｐ３

低分化组（ｎ＝４４） 非低分化组（ｎ＝１０５） Ｐ１ 低分化组（ｎ＝１４） 非低分化组（ｎ＝２４） Ｐ２
性别 ０．６３２ ０．９４５ ０．５２３
　男 ３７（８４．０９） ９３（８８．５７） １２（８５．７１） １９（７９．１７）
　女 ７（１５．９１） １２（１１．４３） ２（１４．２９） ５（２０．８３）
乙肝病史 ０．６７７ ０．８８８ １．０００
　有 ３４（７７．２７） ７６（７２．３８） １１（７８．５７） ７（２９．１７）
　无 １０（２２．７３） ２９（２７．６２） ３（２１．４３） １７（７０．８３）
ＡＦＰ升高 ０．１４９ ０．４８３ １．０００
　有 １３（２９．５５） ４６（４３．８１） ４（２８．５７） １１（４５．８３）
　无 ３１（７０．４５） ５９（５６．１９） １０（７１．４３） １３（５４．１７）
年龄／岁 ５６．２３±９．４６ ５８．６１±１２．４３ ０．１６２ ５１．７９±１４．６３ ６０．５８±１４．３９ ０．０５６ ０．８６２

ＷＢＣ／（１０９／Ｌ） ７．６３±３．６０ ７．１８±３．６９ ０．３８４ ８．３４±３．９１ ６．２９±２．５６ ０．１２６ ０．７５４

ＬＹ／（１０９／Ｌ） １．２５±０．５９ １．４０±０．７８ ０．３４６ １．０７±０．４５ １．５１±０．８０ ０．０６３ ０．９４２

ＮＥ／（１０９／Ｌ） ５．７５±３．５７ ５．０８±３．４９ ０．２０１ ６．６７±３．７３ ４．０３±１．８４ ０．０３２ ０．８８３

ＰＬＴ／（１０９／Ｌ） １４９．５２±７２．０３ １５３．８４±６８．３５ ０．６５５ １４１．９２±５９．１８ １５３．１７±６５．２６ ０．７１６ ０．７９２
ＡＬＴ／（Ｕ／Ｌ） ５１．６８±５９．９７ ４６．８４±４７．４５ ０．９５７ ４３．００±３１．３１ ４１．６７±３５．２１ ０．８０９ ０．４９１
ＡＳＴ／（Ｕ／Ｌ） ５０．９８±３９．９０ ４５．４７±３４．７５ ０．２９４ ４６．６８±２８．２１ ５０．１２±７４．５１ ０．２６９ ０．３８２
ＡＬＢ／（ｇ／Ｌ） ３９．０１±６．１５ ４０．１９±５．８２ ０．５４２ ４１．５２±４．８４ ４０．１９±４．８２ ０．４６８ ０．４０２
ＴＢＩＬ／（μｍｏｌ／Ｌ） １６．５２±７．３３ １７．９８±１４．９０ ０．９２９ １６．７４±６．０１ １６．８７±９．８７ ０．６０７ ０．９４５
ＡＬＰ／（Ｕ／Ｌ） １０８．８４±８９．６８ １１１．１２±６２．５５ ０．２１９ ７３．８７±３１．０９ １１４．５８±８６．７８ ０．０４９ ０．１１２
ＰＴ／ｓ １３．５０±２．３５ １２．４２±１．７４ ０．００５ １３．９９±２．６２ １２．４０±１．７４ ０．０６７ ０．５４５
ＡＰＴＴ／ｓ ３２．１５±４．８７ ３２．２１±４．４１ ０．７０６ ３２．１９±４．７０ ３２．９１±４．７１ ０．６９４ ０．６２８
ＴＴ／ｓ １５．９１±２．５９ １５．９０±１．８０ ０．６７１ １６．４１±３．６２ １６．１８±１．６２ ０．８６７ ０．３７２

Ｐ１：训练集内两组间比较；Ｐ２：验证集内两组间比较；Ｐ３：训练集与验证集两组间比较
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　　采用ＩＣＣ对分割结果进行一致性检验，结果显示
医师Ａ勾画者内部、医师Ａ和Ｂ勾画者之间一致性良
好（ＩＣＣ值＞０．７５）。基于勾画的 ＶＯＩ一共提取了
４０６０个影像组学特征，其中形状特征５６个，一阶特征
７９２个、纹理特征 ３２１２个。运用 ＬＡＳＳＯ算法进行特
征筛选和降维，１０折交叉验证方法选择最佳惩罚参数
λ＝０．０１６８，最终保留了２４个非零影像组学特征用于
模型训练，其中 ＡＤＣ图、Ｄ图、Ｄ图分别得到 ８、８、
８个特征，ｆ图保留０个特征。影像组学特征筛选和降
维见图２。
２．２　临床模型、影像组学模型及影像组学临床联合

模型的性能比较

　　不同模型预测ＨＣＣ分化程度的效能比较见表２。
临床模型在训练集中ＡＵＣ＝０．６４１（０．５３９～０．７４２），在
验证集中 ＡＵＣ＝０．７５２（０．５８３～０．９２０）。通过 ＳＶＭ、
ＬＲ、ＲＦ３种算法构建的影像组学模型均表现出良好的
预测性能，在训练集中ＡＵＣ＝０．９１３～０．９５４，在验证集
中ＡＵＣ＝０．７９８～０．８３２。影像组学临床联合模型在

训练集中 ＡＵＣ＝０．９４３（０．９０５～０．９８２），在验证集中
ＡＵＣ＝０．８７６（０．７４３～１．０００）。
　　在所有模型中，影像组学模型、影像组学临床联
合模型的预测性能均优于临床模型（Ｐ＜０．０５），临床模
型的预测效能不佳。运用 ＳＶＭ算法构建的影像组学
模型、影像组学临床联合模型间进行比较，在训练集
中影像组学模型ＡＵＣ＝０．９５４（０．９０８～１．０００），影像组
学临床联合模型 ＡＵＣ＝０．９４３（０．９０５～０．９８２），二者
间差异无统计学差异（Ｐ＞０．０５）；在验证集中影像组学
模型ＡＵＣ＝０．８０７（０．６４０～０．９７５），影像组学临床联
合模型ＡＵＣ＝０．８７６（０．７４３～１．０００），二者间差异具有
统计学意义（Ｐ＜０．０５）。校准曲线显示影像组学模型
和影像组学临床联合模型具有良好的拟合优度。
ＤＣＡ曲线显示影像组学模型和影像组学临床联合模
型的净收益较高，阈概率范围较大，影像组学临床联
合模型的净收益最大且差异具有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。３种模型的ＲＯＣ曲线和ＤＣＡ曲线见图３。
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Ａ：ＬＡＳＳＯ特征筛选；Ｂ：１０折交叉验证模型；Ｃ：最终保留的影像组学特征　ＳｌｏｗＡＤＣ为Ｄ图、ＦａｓｔＡＤＣ为Ｄ图

图２　ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像提取的影像组学特征筛选和降维
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表２　临床模型、影像组学模型及影像组学临床联合模型预测ＨＣＣ分化程度的效能

组别 模型类别 准确度 敏感度 特异度 ＡＵＣ（９５％ＣＩ）
训练集 临床模型 ０．６５８ ０．５４５ ０．７０６ ０．６４１（０．５３９～０．７４２）

影像组学模型（ＳＶＭ） ０．９１１ ０．９０９ ０．９１２ ０．９５４（０．９０８～１．０００）
影像组学模型（ＬＲ） ０．８６３ ０．７９５ ０．８９２ ０．９１３（０．８６３～０．９６３）
影像组学模型（ＲＦ） ０．８８４ ０．８８６ ０．８８２ ０．９５２（０．９１６～０．９８８）
影像组学临床联合模型 ０．８８４ ０．８６４ ０．８９２ ０．９４３（０．９０５～０．９８２）

验证集 临床模型 ０．７０３ ０．５７１ ０．７８３ ０．７５２（０．５８３～０．９２０）
影像组学模型（ＳＶＭ） ０．８１１ ０．５７１ ０．９５７ ０．８０７（０．６４０～０．９７５）
影像组学模型（ＬＲ） ０．７５７ ０．５７１ ０．８７０ ０．８３２（０．６９７～０．９６７）
影像组学模型（ＲＦ） ０．７３０ ０．９２９ ０．６０９ ０．７９８（０．６５６～０．９４１）
影像组学临床联合模型 ０．８３８ ０．７１４ ０．９１３ ０．８７６（０．７４３～１．０００）
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Ａ：训练集ＲＯＣ曲线；Ｂ：验证集ＲＯＣ曲线；Ｃ：训练集决策曲线分析；Ｄ：验证集决策曲线分析

图３　临床模型、影像组学模型、影像组学临床联合模型术前预测ＨＣＣ分化程度的ＲＯＣ曲线和决策曲线分析

３　讨论

　　影像组学通过提取图像中的海量特征来定量分析
肿瘤等疾病，可以深入表征肿瘤的异质性，反映肿瘤的

细胞微环境、增殖、血管生成、缺氧和坏死，在 ＨＣＣ的
肿瘤分割、鉴别诊断、组织病理预测、术后复发、治疗反

应评价等方面具有重要的临床价值［１１］。ＩＶＩＭＤＷＩ功
能图像能够提供水分子扩散和微循环灌注的独立定量

参数，这些参数中ＡＤＣ值、Ｄ值对于ＨＣＣ的分化程度
具有一定诊断价值，而 Ｄ值、ｆ值的诊断价值在多项
研究中结果不一致［１２－１５］，这是因为常规方法测量的

ＩＶＩＭＤＷＩ参数容易因扫描参数设置、不同机型、噪声
等影响其稳定性和可重复性。部分研究［７－９］运用影像

组学方法对 ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像进行深入挖掘分析，
结果显示其在预测鼻咽癌的短期疗效、直肠癌的 Ｔ分
期、宫颈癌同步放化疗的敏感性中具有较高的临床价

值，但是基于 ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像的影像组学分析术
前预测ＨＣＣ分化程度是否可行尚不清楚。
　　本研究通过提取ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像的影像组学
特征构建了影像组学模型、影像组学临床联合模型，
并与单一临床模型术前预测 ＨＣＣ分化程度的效能进
行比较。３种模型中，影像组学模型和影像组学临床

７２３２　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（２０）



联合模型具有更高的预测效能，校准曲线显示影像组

学模型、影像组学临床联合模型具有较好的拟合优
度，影像组学模型和影像组学临床联合模型在决策曲
线上净收益较高，其中影像组学临床联合模型的临床
收益最大，有可能对 ＨＣＣ患者的精准诊疗、预后改善
提供帮助。

　　目前已有部分研究通过纹理分析技术获取 ＨＣＣ
影像图像的直方图特征来预测肿瘤的分化程度，ＳＨＩ
等［１６］研究显示 ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像的直方图特征与
ＨＣＣ的病理分级存在相关性，其构建的ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模
型预测ＨＣＣ病理分级的ＡＵＣ为０．９１７。张?等［１７］研

究显示，通过 ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像提取的直方图特征
在低分化组与非低分化组间具有显著差异，联合多个

直方图指标预测ＨＣＣ分化程度的 ＡＵＣ达０．８４３。然
而以上研究均为小样本研究，样本量均为 ５２个 ＨＣＣ
病灶，且仅分析了直方图特征，未对形状特征、纹理特

征等进行综合分析建模。本研究共提取 １８７例 ＨＣＣ
的ＡＤＣ图、Ｄ图、Ｄ图、ｆ图病灶 ＶＯＩ中的４０６０个影
像组学特征，其中纹理特征占比最大，其次为直方图特

征，形状特征占比最小。运用 ＬＡＳＳＯ算法进行特征筛
选和降维后，最终保留２４个非零特征来构建影像组学
模型，纹理特征占比７９％，一阶特征占比１９．５％，形状
特征占比 １．４％，纹理特征在模型中贡献最大。纹理
特征通过对区域内部灰度变化或者色彩变化的某种规

律进行量化，可以准确有效地描述纹理并区分纹理种

类的特征指数，从而定量评估肿瘤的异质性［１８］。

　　研究表明，影像组学模型的诊断性能高度依赖于
机器学习分类器的选择［１９］。为了建立具有最佳鲁棒

性和稳定性的模型，本研究采用 ３种机器学习算法
（ＳＶＭ、ＬＲ、ＲＦ）进行建模，并采用１０折交叉验证模型，
结果显示，采用ＳＶＭ分类器的影像组学模型具有良好
的预测性能，在训练集中 ＡＵＣ为 ０．９５４，在验证集中
ＡＵＣ为０．８０７。ＳＶＭ模型在二分类问题中通常表现
较好，对异常值和噪音具有较强的鲁棒性，而且对于小

样本量、高维度数据问题的处理也具有优势。

　　本研究共建立３类模型，即临床模型、影像组学模
型和影像组学临床联合模型。临床变量中仅ＰＴ作为
预测价值最高的变量被纳入临床模型，在训练集中临

床模型的ＡＵＣ为 ０．６４１，在验证集中 ＡＵＣ为 ０．７５２。
基于ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像运用 ＳＶＭ、ＬＲ、ＲＦ３种机器
学习分类器构建影像组学模型，在训练集中３种模型
的ＡＵＣ分别为０．９５４、０．９１３、０．９５２，在验证集中 ＡＵＣ
分别为０．８０７、０．８３２、０．７９８，影像组学模型的预测效
能高于临床模型。表明与临床特征相比，影像组学分

析能够从影像图像中挖掘高通量肉眼无法识别的微观

定量特征［１８，２０］，更有助于术前预测 ＨＣＣ的病理分化
程度，ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像蕴含的深层次信息在一定程
度上反映了肿瘤的病理生理改变。本研究还构建了影

像组学临床联合模型，训练集和验证集的 ＡＵＣ达到
０．９４３和０．８７６，该模型具有较好的预测效能和临床收
益。对于ＨＣＣ分化程度的预测，既往研究多基于常规
ＣＴ和ＭＲＩ图像构建预测模型，其 ＡＵＣ多低于本研究
构建的影像组学模型和影像组学临床联合模型［４－６］。

其原因可能是因为 ＩＶＩＭ功能图像增加了模型对肿瘤
灌注和弥散信息的分析，从更多维度反映了肿瘤内部

的病理生理特征。

　　本研究仍存在一些局限性。首先，本研究只提取
了ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像的影像组学特征，未融合常规
序列构建包含结构与功能信息的多模态模型。其次，

本研究未分别对ＡＤＣ图、Ｄ图、Ｄ图、ｆ图进行单序列
模型构建。另外，本研究由于缺乏外部验证，容易出现

模型的过拟合，未来将进一步完善并补充外部验证进

行研究。

　　综上所述，基于 ＩＶＩＭＤＷＩ功能图像构建的影像
组学模型和影像组学临床联合模型能够在术前较好
地预测ＨＣＣ的分化程度，影像组学临床联合模型具
有最大的临床净收益，有可能为患者个体化诊疗、预后

改善提供帮助。

　　利益冲突　全体作者声明不存在利益冲突
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８０３４．２０２０．０９．００８．

［１８］潘杰，毛景松，姚天虹，等．影像组学在肝癌中应用的
研究进展［Ｊ］．中国 ＣＴ和 ＭＲＩ杂志，２０２３，２１（４）：
１７４－１７７．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２５１３１．２０２３．０４．０６１．
ＰＡＮＪ，ＭＡＯＪＳ，ＹＡＯＴＨ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒｅｓｅａｒｃｈｐｒｏｇｒｅｓｓ
ｉｎｔｈｅａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｒａｄｉｏｍｉｃｓｉｎｌｉｖｅｒｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＣＴ
ＭＲＩ，２０２３，２１（４）：１７４－１７７．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２
５１３１．２０２３．０４．０６１．

［１９］ＮＡＫＡＧＡＷＡＭ，ＮＡＫＡＵＲＡＴ，ＮＡＭＩＭＯＴＯＴ，ｅｔａｌ．
ＭａｃｈｉｎｅｌｅａｒｎｉｎｇｔｏｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅＴ２ｗｅｉｇｈｔｅｄｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｅ
ｕｔｅｒｉｎｅｌｅｉｏｍｙｏｍａｓｆｒｏｍ ｕｔｅｒｉｎｅｓａｒｃｏｍａｓｂｙｕｔｉｌｉｚｉｎｇ
ｍｕｌｔｉｐａｒａｍｅｔｒｉｃｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｉｍａｇｉｎｇ
ｆｅａｔｕｒｅｓ［Ｊ］．ＡｃａｄＲａｄｉｏｌ，２０１９，２６（１０）：１３９０－１３９９．
ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ａｃｒａ．２０１８．１１．０１４．

［２０］ＺＨＡＮＧＪＪ，ＷＡＮＧＧＨ，ＲＥＮＪＬ，ｅｔａｌ．Ｍｕｌｔｉｐａｒａｍｅｔｒｉｃ
ＭＲＩｂａｓｅｄｒａｄｉｏｍｉｃｓｎｏｍｏｇｒａｍｆｏｒｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ
ｏｆｌｙｍｐｈｏｖａｓｃｕｌａｒｉｎｖａｓｉｏｎａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈｂｒｅａｓｔｉｎｖａｓｉｖｅｄｕｃｔａｌｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．ＥｕｒＲａｄｉｏｌ，
２０２２，３２（６）：４０７９－４０８９．ＤＯＩ：１０．１００７／ｓ００３３００２１
０８５０４６．

（收稿：２０２４０３２５；修回：２０２４０６０２）

（编辑　汪勤俭）

９２３２　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（２０）




