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AbstrACt
Objective to explore the predictive value of multi-parameter 3D Mri radiomics model for colorectal 
cancer liver metastases (CCLM) and the analysis of related clinical risk factors. Methods From January 
2019 to June 2022, the clinical and imaging data of 198 patients with colorectal cancer were collected 
from our hosipital who underwent preoperative Mri examination and were confirmed by postoperative 
pathology. it was divided into training set (n=159) and verification set (n=39) according to the ratio of 8:2. 
the t2Wi, DWi and e-tHriVE+ sequences were delineated layer by layer to obtain 3D VOi, and the omics 
features were extracted and dimensionality reduction was performed to construct the radiomics model. 
the independent risk factors of CCLM were screened out by logistic regression analysis and the clinical 
model was constructed. results the combined t2Wi, DWi and e-tHriVE+ imaging model was more 
effective in predicting CCLM than the single sequence model. the AuC values of the training set and 
validation set were 0.919 and 0.896, respectively. Multivariate logistic regression analysis showed that 
CEA, CA199 and nLr were the independent risk factors for liver metastasis of colorectal cancer (P<0.05), 
and the AuC values of the clinical models constructed by the three were 0.800 and 0.791 in the training 
set and validation set, respectively. Conclusion Multi-parameter 3D Mri imaging model is effective in 
predicting liver metastasis of colorectal cancer. the clinical models based on clinical indicators CEA, CA199 
and nLr have certain predictive efficacy for liver metastasis of colorectal cancer.
Keywords: Colorectal Cancer; Imaging Omics; Clinical Risk Factors; Liver Metastasis of Colorectal Cancer

　　结直肠癌(colorectal cancer，CRC)是临床常见的消化道恶性肿瘤[1]，至今CRC仍然
是全球癌症发病及死亡的第三及第二大原因[2]，是占全球男性及女性癌症中第四及第三
大常见癌症[3]据估计，到2035年，全球CRC发病率将增加一倍以上[4]。根治性切除术是
CRC标准治疗方式[5]，但术后极易转移与复发，约三分之一的CRC患者在术后三年内出
现肝转移[6]，发生结直肠癌肝转移(colorectal cancer liver metastases，CCLM)的患者
预后极差，术后5年生存率低于12%[7-8]。CCLM对全球人民生命健康安全的影响日趋严
峻,构成严重威胁。本文探讨基于T2WI、DWI、e-THRIVE+ 序列的多参数影像组学模型对
于CCLM的预测与相关CRC临床危险因素的临床模型对于CCLM的预测以及二者之间效能
的比较分析。

1  资料与方法
1.1 研究对象  本研究共纳入2019年1月至2022年6月在蚌埠医学院第一附属医院术前行
MRI检查且术后病理证实的198例结直肠癌患者临床及影像学资料，男114例，女84例，
平均年龄(60±11.04)岁，年龄范围(31-88)岁。训练集和验证集按照8：2比例分为训练
集(n=159)及验证集(n=39),选用的随机种子数为123。
　　纳入标准：术后病理证实为结直肠癌，术后临床分期为Ⅱ-Ⅲ期；术前1-2周接受过
MRI检查，图像质量良好，无呼吸及金属等伪影。排除标准：既往接受过放化疗；合并
其他恶性肿瘤及已有转移者；相应临床资料记录不完善。
1.2 随访及分组  对纳入的CRC患者采取病历查询、门诊住院复查、电话随访等方式随
访5-36个月，根据随访结果将患者分为无肝转移组(123例)及肝转移组(75例)。
1.3 仪器及检查方法  采用荷兰3.0T Philips Achieva MR，腹部相控矩阵线圈。患者
于检查前4h禁食，必要时扫描前30min内使用开塞露进行肠道准备，无禁忌者上机前
5-10min肌内注射山莨宕碱20mg，以抑制肠蠕动，降低肌张力。轴位扫描以直肠感
兴趣区为中心，垂直于病变段肠管长轴。具体扫描序列及相关参数如下：(1)轴位T2WI
快速自旋回波序列：TR=5173ms，TE=85ms，矩阵：220×220，层厚：4mm，层间
距：0.5mm，NEX=4，ETL=16；(2)DWI扩散加权序列：TR=3150ms，TE=53ms，矩
阵：375×302，层厚：5mm, 层间距：1.5mm，b值为800s/mm2，NEX=8；(3)轴位
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【摘要】目的 探讨多参数3D MRI影像组学模型对于
结直肠癌肝转移(CCLM)的预测价值及相关临床危险
因素的分析。方法 收集2019-2022年在本院术前行
MRI检查且术后病理证实的198例结直肠癌患者的临
床及影像资料。按照8：2 的比例随机分为训练集及
验证集(n=159及39)。对T2WI 、DWI、e-THRIVE+ 
序列分别逐层勾画，得到3D VOI，提取组学特征
并降维处理、构建影像组学模型。采用逻辑回归分
析，筛选出CCLM的独立危险因素并构建临床模型。 
结果 三序列联合的影像组学模型预测CCLM的效能
高于单一序列模型，其训练集与验证集AUC值分别
为0.919及0.896。逻辑回归分析得到CCLM的独立
危险因素分别为CEA、CA199及NLR(P<0.05)。三者
联合的临床模型效能亦高于单一临床模型，训练集
与验证集的AUC值分别为0.800及0.791。 结论 多参
数3D MRI影像组学模型对于CCLM具有较高预测效
能。基于CEA、CA199、NLR的临床模型对于CCLM
具有一定预测效能。
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e-THRIVE+序列(即T1WI 增强)：TR=620ms，TE=20ms，矩阵：
280×336，层厚：3mm；MRI增强对比剂使用顺磁性造影剂Gd-
DTPA，用量为0.1mL/kg，常规静脉团注。
1.4 图像分割  运用Radcloud平台在标准化扫描方案采集的
T2WI、DWI、T1WI C+图像上由对患者临床信息设盲的放射科医
师手动逐层勾画病灶获得3D感兴趣区容积(volumn of interest，
VOI)，感兴趣区(region of interest，ROI)置于病灶最大层面，
注意经放大处理避开病灶周围气体、坏死及周围脂肪部分(图1A-
1D)。由高级放射科医师审查勾画轮廓，若差异≥5%，则由更为
资深的放射科医师来决定肿瘤边界。
1.5 特征筛选、降维处理、模型构建  用Radcloud平台从 MR 
图像中共提取共4227个定量成像特征，分为三组。一阶统计
由378个描述符通过常用和基本指标定量描绘 MR 图像内体素
强度的分布。基于形状和尺寸的特征包含42个反映区域形状和
尺寸的三维特征。纹理特征则根据灰度游程长度和灰度共生纹
理矩阵计算，共1575个，以量化区域异质性差异。采用方差
阈值(threshold=0.9)、Select K Best(threshold=0.01)和最小
绝对收缩和选择算子(least absolute shrinkage and selection 
operator，LASSO)(cv=3， max_iter=1000) 三种方法以减少冗
余特征，行进一步特征选择及数据降维。基于所选特征，本研究
最终使用 (support vector machine, SVM) 支持向量机构建了影
像组学特征模型，并采用混淆矩阵(confusion matriax)的方法
验证了模型的有效性。将纳入的临床因素(年龄、肿瘤长径、性
别、CEA水平、CA199水平、NLR)采用单多因素logistic回归获得
CCLM的独立危险因素，构建临床模型。
1.6 统计学方法  采用SPSS 27.00 软件分析。先对(年龄、肿瘤长
径)连续性资料进行正态性检验，符合正态分布时，以均数±标准
差表示，计数资料(性别、CEA水平、CA199水平)以频数表示，连
续资料及计数资料分别采用独立样本T检验及卡方检验，比较相

1A

1C

1B

1D

图1A-图1D 患者，女，53岁，图1A-图1C分别为T2WI、DWI、e-THRIVE+图上肿瘤
          病灶手动分割结果，红线区域内为ROI；图1D为勾画所得到的3D VOI。

应资料的组间差异。P<0.05，判定差异具有统计学意义。采用多
因素逻辑回归构建临床模型，对差异有统计学意义的指标进行受
试者工作特征(ROC)曲线分析，并计算得出相应曲线下面积(area 
under the curve，AUC)。

2  结　果
2.1 临床一般资料比较  训练集与验证集间的年龄、肿瘤长径、
性别、CEA水平、CA199水平、NLR差异无统计学意义(P>0.05)
(表1)。

2.2 特征筛选与模型构建  首先利用方差阈值法从4227个特征中
选择了1078个特征，然后用Select K Best法选择了698个特征，
最后，用 LASSO 算法选择了对应于最佳α值的20个最优特征，最
终用支持向量机 (SVM) 分类器构建了影像组学模型(图2A-2B)，
最优特征用于构建影像组学模型。单因素逻辑回归分析显示，
CEA水平、CA199水平及NLR水平差异有统计学意义(P<0.05)，年
龄、肿瘤长径、性别差异无统计学意义(P>0.05)，进一步多因素
逻辑回归分析显示CEA水平、CA199水平及NLR水平差异都具有
统计学意义(P<0.05)，即筛选出三者是CCLM的独立危险因素，并
进行临床模型的构建(表2)。
2.3 各模型效能验证与比较
2.3.1 影像组学模型训练及验证集比较(表3，图3A-3C)  通过比
较，T2WI、DWI、e-THRIVE+ 三者所构建的影像组学模型在

训练集(AUC=0.919)与验证集(AUC=0.896)中的预测效果高于
单一影像组学模型，分别为T2WI(训练集AUC=0.819，验证集
AUC=0.787)、DWI(训练集AUC=0.880，验证集AUC=0.844)、
e-THRIVE+(训练集AUC=0.902，验证集AUC=0.858)。采用混淆
矩阵，来检测训练集及测试集模型的预测性能。
2.3.2 临床模型训练及验证集比较(表4，图4A-4B)通过比较，基
于CEA水平、CA199水平及NLR所构建的临床模型在训练集与验
证集的AUC值分别为0.800及0.791，高于单一临床因素模型，分
别为CEA水平(训练集AUC=0.704，验证集AUC=0.688)、CA199
水平(训练集AUC=0.686，验证集AUC=0.666)、NLR(训练集
AUC=0.629，验证集AUC=0.646)。但其预测效果低于上述影像组
学模型。

表1 直肠癌患者一般资料比较
参数                                              训练集                                            验证集                          P
                         M-(n=99) M+(n=60)  M-(n=24)                       M+ (n=15)  
年龄(岁)                     59.98±11.40 61.30±10.63 59.50±11.85 60.53±10.05 0.029
长径(cm)                     4.23±1.58 4.48±1.17 4.61±1.54 5.09±3.06 0.084
性别       
 男                     48                     41  14                     11  0.068
 女                     51                     19  10                     4  
CEA水平(ng/mL)                                               0.368
0-5                     80                     24  17                     7  
≥5                     19                     36  7                     8  
CA199水平(U/mL)                                               0.326
0-37                     93                     34  20                     10  
≥37                     6                     26  4                     5  
NLR                                                                   0.064
0-2.84                     70                     27  20                     6  
≥2.84                     29                     33  4                     9  
注：M-：无肝转移；M+：有肝转移；癌胚抗原(carcinoembryonic antigen，CEA)；
         糖类抗原199(carbohydrate antigen199，CA199)；中性粒细胞与淋巴细胞比值(neutrophil-to-lymphocyteratio，NLR)。
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表2 临床因素的单因素和多因素逻辑回归分析结果
参数                                                  单因素分析                                                                                      多因素回归分析
        M-(n=123) M+(n=75)                      χ2/t     P    B  SE Wald   P  OR      95%CI
年龄     59.89±11.43 61.15±10.45 -7.76 0.438       
长径     4.30±1.57 4.60±1.71 -1.243 0.215       
性别                                             6.833 0.09       
 男     62                     52         
 女     61                     23         
CEA水平                                             28.711   <0.001  1.171 0.366 10.219 0.001 3.227 1.573-6.617
0-5     97                     31         
≥5     26                     44         
CA199水平                         31.283   <0.001  1.857 0.46 16.267     <0.001 6.402 2.567-15.782
    0-37     113                     44         
    ≥37     10                     31         
NLR                                             16.848   <0.001  1.427 0.359 15.793     <0.001 4.164 2.061-8.416
0-2.84     90                     33         
≥2.84     33                     42

图2A LASSO 回归图；图2B 筛选出的20个最优影像组学特征

2A 2B

图3A 影像组学联合模型训练集ROC曲线；图3B 影像组学联合模型验证集ROC曲线；图3C 显示训练集和验证集模型预测性能的混淆矩阵

3A 3B 3C

图4A-图4B 临床联合模型训练集ROC曲线

4A 4B

3  讨　论
　　肝脏是CRC血行转移的主要器官，CCLM也是CRC患者的主要
死因[9]。而大部分(70%甚至是80%-90%)肝转移瘤不能手术完全
切除(受瘤体大小，数目，位置，周围受累程度等影响)，其切除
术后1年复发率约在40%[10-13]。有研究表明，对于Ⅱ-Ⅲ期直肠癌
患者，术前放、化疗(neoadjuvant chemoradiotherapy，nCRT)
并不能提高患者长期生存率[14]。而转移性CRC的5年生存率约在
15%左右，临床受益率(clinical benefit rate，CBR)水平也相对
较低[15]。CCLM已成为结直肠癌治疗的重点和难点。CRC诊疗理
念的更新日新月异，根据2023年最新中国CCLM诊断和综合治疗

表4 临床模型预测CCLM效能
组别  AUC      95% CI                Sensitivity Specificity
训练集    
CEA 0.704 0.617 - 0.791 0.600      0.808
CA199 0.686 0.569 - 0.777 0.433      0.567
NLR 0.629 0.538 - 0.719 0.550      0.450
三者 0.800 0.724 - 0.875 0.583      0.909
验证集    
CEA 0.688 0.609 - 0.766 0.587      0.789
CA199 0.666 0.584 - 0.748 0.413      0.919
NLR 0.646 0.565 - 0.726 0.560      0.732
三者 0.791 0.722 - 0.859 0.547      0.911

表3 影像模型预测CCLM效能
   组别        AUC              95% CI            Sensitivity       Specificity
训练集    
T2WI       0.819        0.665 - 0.973     0.720             0.670
DWI       0.880        0.813 - 0.947     0.760             0.800
e-THRIVE+      0.902        0.841 - 0.963     0.840             0.850
三者        0.919        0.811 - 1.000     0.830             0.800
验证集    
T2WI        0.787        0.645 - 0.929     0.840             0.670
DWI        0.844        0.701 - 0.987     0.830             0.670
e-THRIVE+       0.858        0.788 - 0.928     0.840             0.620
三者        0.896        0.834 - 0.958     0.820             0.830
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指南显示，临床处理手段已不单单局限于传统单纯根治性手术或
放、化疗及一般新辅助治疗，还有一些新兴的预防和减少肝转移
发生的有效手段，如肝动脉或肿瘤区域动脉的联合灌注化疗，无
转移CRC患者的腹腔及术中门静脉化疗等等。但目前采取临床干
预手段多基于临床分期及使用传统方式，没有对于CCLM更为准
确的评估和预测，部分发生肝转移的患者也因无明显相关症状、
未及时行全面评估和检查，错过最佳的治疗时机。因此，各方期
待对CCLM患者进行更为早期、科学、合理、全面的评估，从而
个性化制定综合治疗方案，以预防CCLM的发生、提高转移灶的
手术切除概率及患者的5年生存率。预防结直肠癌肝转移最有效
的方式便是对CRC规范化治疗[16-18]。因此，对CRC患者进行CCLM
的评估和预测就显得尤为重要。
　　本研究试图通过MRI影像组学手段对CCLM 进行预测。影像
组学可以高通量数据挖掘信息，进一步提高诊断的准确性[19]，既
往已有研究证实影像组学特征对于CRC的远期预后及CCLM的预
测及评估的可能性和潜在作用，如基于MR静脉期的影像组学特
征，可作为预测CRC远期预后的有效标志[20]；房玥等[21]通过分析
CRC患者术前影像，得出CT纹理差异与结直肠癌远处转移具有一
定相关性，如熵值、峰度值等。Fang等[22]所构建的基于MRI T2WI
序列的影像组学模型，其训练组的AUC值0.857(0.787-0.912)，
验证组的AUC值为0.834(0.714-0.918)，证明了其模型具有预测
同时性CCLM的价值。以上等关于CRC的研究多通过单期或单序
列提取影像组学特征对CRC预后进行分析，并证明了其有效性，
但采用CRC患者多序列MR影像组学特征进一步评估和预测CCLM
的研究开展则较少，且多是在ROI下提取二维特征，另有研究证
实3D的VOI比2D的ROI更能表征肿瘤的异质性[23]，而本研究恰恰
采用了多序列MR影像组学特征，并纳入三维纹理特征分析，这对
CRC研究领域是必要的深入和补充。
　　Fiz等[24]研究表明，影像组学方法可以比标准预测指标更为
及时有效预测隐匿性肝转移瘤，为CCLM患者精准治疗方案，监
测预后状态，帮助临床实现最为合适的治疗决策。Taghavi等[25]

多中心研究回顾性分析了91例CRC患者静脉期的CT数据，得出
基于机器学习的影像组学模型对于预测结直肠癌异时性肝转移
具有较高效能的结论，其中影像组学模型(验证集AUC值=0.86)
表现优于临床模型(验证集AUC值=0.71)。而本研究选用多参
数MR影像组学特征对CCLM进行预测，得出基于T2WI、DWI及
e-THRIVE+的影像组学模型对于CCLM具有较高预测效能，其
表现亦优于临床模型(影像组学模型验证组的AUC值=0.896；临
床模型验证组的AUC值=0.791)。本研究最终筛选了20个最佳
定量影像组学特征，其中，运行方差(run variance，RV) 、低 
灰 度 强 调 (low gray level emphasis，LGLE)、灰度不均匀性
(grayLevelNonUniformity，GLN)三者占比最大。值得注意的
是，基于小波变换的影像组学特征高达9个，小波中最大占比的
为wavelet-HLH_glszm_GraylevelNonUniformity， 既往亦有
组学研究显示小波特征对疾病鉴别具有较好效果[26]；而相关性
最高的特征分别为exponential_glrlm_RunVariance和wavelet-
LHH_glszm_LargeArea Low gray level emphasis。
　　另有研究表明[27-29]，NLR等指标与CRC以及CCLM患者的预
后密切相关并具有一定的提示作用；CEA水平可作为结直肠癌患
者预后的重要标志物，术前CEA 、CA125水平高的CRC患者较易
发生复发和转移。因此，本研究纳入了NLR作为筛选因素，并证
实了其效能，其单个模型AUC值在训练及验证集中分别为0.629
及0.646，预测效能相对较低。而由CEA、CA199、NLR共同构建
的临床模型则具有一定预测效能，其训练及验证组AUC值分别为
0.800及0.791。本研究加入对CRC相关临床因素的比较分析，也
是除探究多序列影像组学特征预测CCLM之外，与其他相关研究
的重要区别点。
　　本研究还存在以下局限性：(1)纳入的病例数目有待进一步扩
充，需进行扩大样本量及多中心外部验证以减少偏倚。(2)未能进
行病理分子分型的分类研究，而CRC本身是一种异质性疾病，其
亚型隶属关系影响预后和治疗反应[2]。(3)需纳入更多临床危险因
素，如血清白蛋白等，另可构建列线图预测模型进行比较，也是
下一步进一步细化的研究方向。(4)还可进行多方位MR序列的勾

画及评估验证，如T2WI矢状位。
　　综上所述，基于多参数MRI影像组学模型对于结直肠癌肝转
移具有较高预测效能。在CCLM发展已如此严峻的形势下，这对
于临床关于CCLM的早期预测和评估，提前采取有效必要手段干
预、决定不同临床处理措施、采取(multidisciplinary team，
MDT)多学科综合诊疗以提高患者的远期生存率具有重要意义。
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