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AbstRACt
Objective to investigate the predictive value of biparametric magnetic resonance imaging (bp-MRI)-
based assessment methods combined with clinically and pathologically relevant parameters on 
extraprostatic extension (EPE) in prostate cancer (PCa). extension (EPE) of prostate cancer (PCa). 
Methods 104 PCa patients undergoing radical prostatectomy (RP)  were analysed. they were scored 
by Likert scale and graded by EPE, and clinical and pathological data were collected.According to the 
RP pathology results, they were divided into EPE-positive and EPE-negative groups.Multifactorial 
logistic regression analysis was used to screen the independent risk factors for EPE and establish a joint 
prediction model. the Receiver operating characteristic (ROC) curve was plotted for each independent 
risk factor and the prediction model, and the Area under the curve (AUC) was calculated. Plotting 
nomogram, calibration curves, clinical decision curve analysis (DCA) plots. Results Among 104 PCa 
patients, 64 were EPE-positive and 40 were EPE-negative, and the Likert scale score and EPE grade 
of the EPE-positive group were significantly higher than those of the EPE-negative group (P<0.05). 
Multifactorial logistic regression analysis showed that prostate volume (PV), total prostate-specific 
antigen (tPsA), Likert scale score and biopsy positivity were independent risk factors for EPE in PCa, 
with AUC of 0.647, 0.660, 0.789, 0.789, and the AUC of the joint prediction model was 0.935, which 
improved the predictive efficacy compared to a single predictor. the nomogram visualized the model 
and calculated the risk of EPE occurrence more intuitively. the calibration curve of the model was in 
good agreement with the ideal line, the predictive model curve was far away from the two extreme 
lines in the clinical decision curve analysis, which demonstrated the model had high diagnostic efficacy. 
Conclusion PV, tPsA, puncture positivity and Likert scale score were able to predict the risk of EPE of 
patients with PCa, and the predictive efficacy of the combined prediction model was further improved, 
which provides a reference for the preoperative staging and selection of surgical modalities in prostate 
cancer patients.
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部分术前诊断为局限性PCa(≤pT2期)的患者在接受RP治疗后发现存在EPE，即升
级为局部进展期(pT3期)。EPE患者具有较高的手术切缘阳性率、生化复发率[1]。为保证
手术切缘阴性，EPE风险较高的患者通常采用不保留神经的RP术式，神经的切除会增
加控尿和勃起功能障碍的发生风险。未发生EPE的患者通常采取保留神经的RP(nerve 
sparing radical prostatectomy, NSRP)治疗。荟萃分析显示采取保留神经血管束RP术
式，术后患者大小便失禁(RR=0.75)和勃起功能障碍(RR=0.77)的风险较低[2]。因此，术
前预测PCa患者EPE发生风险，有助于制定更合理的诊疗决策。

磁共振成像(magnetic resonance imaging, MRI)是目前公认的诊断前列腺癌最佳
的影像学检查方法。MRI对软组织分辨率较高，能够确定病灶位置、范围以及帮助评估
前列腺包膜受累情况。放射科医生在MRI上发现EPE的差异很大，敏感性为12%-83%，
特异性为63%-92%，平均敏感性为57%[3]，其敏感性不足，可能存在漏诊EPE的情况。

尽管目前运用最广泛的前列腺癌成像报告和数据系统(prostate imaging reporting 
and data system, PI-RADS)推荐多参数MRI(multiparametric magnetic resonance 
imaging, mp-MRI)作为首选的影像学检查方法[4]，但是mp-MRI存在成像时间长、检查
成本高、对比剂过敏等缺点，无需DCE序列的bp-MRI成为近年来研究的热点。此外，
DCE序列在PCa诊断中的价值仍存在争议[5-6]，有学者研究表明bp-MRI和mp-MRI对PI-
RADS v2.1评分为4、5分患者的EPE诊断无差别[7]。也有研究表明bp-MRI和mp-MRI对
PCa的分期诊断效能相当，说明DCE序列未能提高EPE诊断准确性[8]，bp-MRI具有一定
的临床应用价值。Likert量表评分和EPE分级作为EPE结构化评估方法，诊断效能较高
(AUC分别为0.78、0.77)[9]，具有可重复性。相较于非结构化评估，它更简明地描述了前
列腺癌患者包膜受累情况，使泌尿外科医生更易于理解。

因此，本研究探究基于bp-MRI的影像评价方法联合临床、病理指标预测PCa患者
EPE发生风险，以弥补MRI诊断EPE敏感性不足的缺陷，为患者术前分期及手术方式决策
提供参考。

1  资料与方法
1.1 研究对象  收集2019年4月至2023年11月在石河子大学第一附属医院确诊为PCa且
接受RP治疗患者104名，收集其术前bp-MRI影像、临床、病理资料。所有患者获取影像
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【 摘 要 】  目 的  探 究 基 于 双 参 数 磁 共 振 成 像
(biparametric magnetic resonance imaging, 
b p - M R I ) 的 评 价 方 法 联 合 临 床 、 病 理 相 关 参 数
对前列腺癌(prostate cancer，PCa)包膜外侵犯
(extraprostatic extension, EPE)的预测价值。方
法 分析104例进行根治性前列腺切除术(radical 
prostatectomy，RP)的PCa患者，对其进行基于bp-
MRI的Likert量表评分和EPE分级，并收集其临床、
病理资料。根据RP病理结果，分为EPE阳性及EPE
阴性组。多因素Logistic回归分析筛选EPE的独立
危险因素，建立联合预测模型。绘制各独立危险因
素及预测模型受试者工作特征(receiver operating 
characteristic，ROC)曲线，计算曲线下面积(area 
under the curve，AUC)。绘制模型列线图、校准
曲线、临床决策曲线分析(decision curve analysis, 
DCA)图。结果 104例PCa患者中，64例为EPE阳性，
40例为EPE阴性。EPE阳性组Likert量表评分和EPE
分级明显高于EPE阴性组(P<0.05)。多因素Logistic
回归分析表明，前列腺体积(prostate volume，
PV)、总前列腺特异性抗原(total prostate-specific 
antigen，tPSA)、Likert量表评分和穿刺阳性率是
PCa发生EPE的独立危险因素，AUC分别为0.647、
0.660、0.789、0.789，联合预测模型AUC为0.935，
相较于单一预测因子，联合预测模型的预测效能提
升。列线图将模型可视化，更直观计算EPE发生风
险。模型校准曲线与理想曲线吻合度较高、临床决
策曲线分析中预测模型曲线远离两条极端线，模型
诊断效能高。结论 PV，tPSA、穿刺阳性率和Likert
量表评分能够预测PCa患者EPE发生风险，并且联合
预测模型的预测效能进一步提高，为前列腺癌患者
术前分期、手术方式的选择提供参考。
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资料及病理切片前均签署知情同意书。
纳入标准：所有入选患者均签署知情同意，自愿参加本研

究；穿刺活检及MRI检查前未经治疗(放疗、化疗、手术治疗)；无
MRI禁忌证，穿刺活检前均行前列腺bp-MRI检查；穿刺活检证实
为前列腺癌，并取得穿刺活检病理结果；接受RP治疗，并取得术
后病理结果。排除标准：MRI图像上肉眼无法观测的病灶；MRI图
像质量不佳，伪影明显者；病理结果不全者。
1.2 MRI图像采集  采用美国GE公司3.0T超导MRI扫描仪(Discovery 
MR750; General Electric Medical Systems, Milwaukee, 
Wisconsin)和8通道体部相控阵表面线圈，扫描范围约覆盖前
列 腺 及 双 侧 精 囊 腺 。 扫 描 前 嘱 受 试 者 饮 水 ， 膀 胱 适 度 充 盈 ，
尽量排气以减少直肠气体影响。扫描参数为：轴位T2WI、轴
位T2WI+FS及矢状位T2WI+FS(TR4456ms，TE68ms，层厚
3.0mm，层距1mm，FOV24cm×24cm，激励次数2次)、冠状
位T2WI+FS(TR3421ms，TE80ms，层厚3.0mm，层距1mm，
FOV25cm×25cm，激励次数2次)、轴位T1WI(TR811ms，
TE68ms，层厚3.0mm，层距1mm，FOV 24cm×24cm，激励
次数2次)、轴位DWI(TR2200ms，TE80ms，层厚3.0mm，层距
1mm，FOV 38cm×38cm，激励次数3次，b值设置为800s/mm²
及1500s/mm²)。
1.3 MRI图像分析  由两名经验丰富的影像诊断医师(具有5年以
上工作经验)采用双盲法共同阅片，基于bp-MRI进行Likert量表
评分及EPE分级，若出现评价不一致，则由上级医师最终评定。
此外，还对原发病灶进行定位，分为外周带组、移行带组和弥漫
组，弥漫组定义为病灶分布于两个及以上解剖带。根据PI-RADS 
v2.1指南[4]标准，在T2WI上对所有纳入患者的PV进行测量，PV=
前后径×左右径×上下径×0.52(轴位测量左右径，矢状位测量前
后径及上下径)。

Likert量表评分方法[10]：(1)无EPE(可以在完整的前列腺包膜
和肿瘤之间观察到正常组织)；(2)可能没有EPE(肿瘤紧邻前列腺
包膜)；(3)不确定(肿瘤紧邻前列腺包膜并造成包膜不规则)；(4)
可能有EPE(肿瘤使前列腺包膜凸起、变形并模糊)；(5)有EPE(肉
眼可见和可测量的包膜外肿瘤)。

EPE分级方法[11]：0级，无病理性EPE嫌疑；1级，肿瘤包膜
接触长度≥15mm或包膜不规则或包膜膨出；2级，包膜接触长
度≥15mm且包膜不规则、膨出；3级，MRI可见包膜缺失或明显
侵犯邻近组织结构。
1.4 组织病理学评估  所有患者在手术前均接受标准的系统性
超声引导下经直肠(transrectal ultrasound, TRUS)活检(12个活
检中心)，由一位具有10年以上诊断经验的病理科医师出具病理
报告，依据2019版国际泌尿病理协会(International Society of 
Urological Pathology，ISUP)指南，进行Gleason评分及ISUP分
级(Gleason评分≤6、3+4、4+3、8和9-10，对应ISUP分级第1-5
级)。活检中心阳性数除以活检中心数计算穿刺阳性率。记录最高
的穿刺ISUP分级。RP术后病理EPE阳性定义为癌症细胞延伸超过
前列腺包膜进入周围的脂肪组织、膀胱颈或侵犯精囊。根据是否
存在EPE，分为EPE阳性组及EPE阴性组。
1.5 统计学方法  使用SPSS(v26.0)统计软件对本研究中符合正态
分布且方差齐的连续变量进行独立样本t检验，以均数±标准差描
述(χ-±s)；不符者行Mann-Whitney U检验，以中位数(四分位间
距)[M(P25-P75)]描述；无序分类变量行卡方检验，有序分类变量行
Mann-Whitney U检验，以频数(百分比)[n(%)]描述。纳入区分度
高的因子行多因素二元Logistic回归分析以确定EPE的独立危险因

素，并绘制每个独立因素及其联合的ROC曲线，计算AUC。P小
于0.05表示具有统计学意义。

使用R4.3.2软件rms包绘制联合预测模型，列线图可视化模
型，绘制模型的校准曲线，评价模型预测和临床实际发生EPE风
险的一致程度。使用R 4.3.2软件rmda包绘制DCA曲线，评估模
型的临床净获益。

2  结　果
2.1 患者一般资料  研究共纳入104例临床局限性前列腺癌患者，
术后病理显示EPE阳性患者64 例，EPE发生率高达61.5%。EPE阳
性组平均年龄71.20岁，EPE阴性组平均年龄68.93岁，年龄之间
无统计学差异(P>0.05)。tPSA、PV、穿刺阳性率、病灶区域、穿
刺ISUP分级、Likert量表评分、EPE分级组间差异具有统计学意
义(P<0.05)。EPE阳性患者PV较阴性患者小，而tPSA、穿刺阳性
率、穿刺ISUP分级、Likert量表评分、EPE分级均较高。前列腺癌
患者病灶多位于外周带，部分EPE患者病灶弥漫分布。见表1。

表1 EPE阳性组与EPE阴性组患者基本资料比较[M(P25-P75)，n(%)]
变量           EPE阳性组(n=64)         EPE阴性组(n=40)         P值      t/Z/χ2值

年龄(岁)           71.20±7.23             68.93±8.33             0.144       -1.474

PV(mL)           31.70±10.83             38.41±12.68             0.005         2.877
tPSA(ng/mL)     20.17(14.32-33.46)     15.17(11.74-20.32)    0.006       -2.736
穿刺阳性率(%)  50.00(33.33-64.59)     25.00(16.67-41.67)  <0.001       -4.991
病灶区域                                                     <0.001         18.620
外周带           30(46.88%)             26(65.00%)  
移行带           9(14.06%)             13(32.50%)  
弥漫           25(39.06%)             1(2.50%)  
穿刺ISUP分级                                   0.001       -3.275
1           12(18.75%)             11(27.50%)  
2           9(14.06%)             9(22.50%)  
3           14(21.88%)             15(37.50%)  
4           20(31.25%)             3(7.50%)  
5           9(14.06%)             2(5.00%)  
Likert量表评分                                 <0.001       -5.114
1           1(1.56%)             2(5.00%)  
2           10(15.62%)             20(50.00%)  
3           16(25.00%)             14(35.00%)  
4           22(35.94%)             3(7.500%)  
5           15(21.88%)             1(2.50%)  
EPE分级                                                     <0.001       -4.714
0           1(1.55%)             1(2.50%)  
1           22(34.38%)             32(80.00%)  
2           27(42.19%)             6(15.00%)  
3           14(21.88%)             1(2.50%)  
注：PV：前列腺体积；tPSA：总前列腺特异性抗原。

2.2 独立危险因素分析  多因素二元Logistic回归分析结果显示
tPSA、穿刺阳性率、Likert量表评分升高、PV减小是EPE的独立
危险因素(P<0.05)。见表2。

表2 EPE阳性/阴性组各风险因素多因素二元Logistic分析
变量                       β值   SE Wald值 OR值          95%CI   P值
                          上限 下限 
tPSA(ng/mL) 0.028 0.065 10.306 1.232 1.085 1.399 0.001
PV(mL)                    -0.164 0.048 11.967 0.848 0.773 0.931 0.001
穿刺阳性率(%) 0.067 0.024 7.876 1.069 1.020 1.121 0.005
Likert量表评分 1.484 0.622 5.697 4.409 1.304 14.910 0.017
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2.3 各独立危险因素及其联合预测效能比较  tPSA、PV、穿刺
阳性率、Likert量表评分4个独立危险因素及其联合预测EPE的
AUC分别为0.660、0.647、0.789、0.789和0.935。tPSA、PV预
测效能较低，AUC小于0.700；穿刺阳性率、Likert量表评分预测
效能为中等且相当，均为0.789；联合模型预测效能最高，AUC大
于0.900。联合模型的预效能高于单一预测因子的预测效能。PV
的特异度最低，为0.575，tPSA、PV、穿刺阳性率、Likert量表
评分的敏感度为0.469、0.656、0.656、0.578，敏感度均不高，
联合诊断的敏感度为0.844，有了明显提升。见表3。

如图1所示，联合预测模型的ROC曲线远离参考线，说明预
测模型较其他单一预测因子区分度高，模型预测效能高。
2.4 预测模型可视化  如图2所示，列线图将EPE预测模型以图形
方式可视化，能够为患者个性化预测EPE的发生概率，为患者的
治疗提供参考依据。

表3 各独立危险因素及其联合预测EPE的效能分析
变量                     截断值 敏感度 特异度 约登指数 AUC        P值

tPSA(ng/mL) 24.56 0.469 0.925 0.394 0.660    0.006

PV(mL)                     34.71 0.656 0.575 0.231 0.647    0.012

穿刺阳性率(%) 45.84 0.656 0.875 0.531 0.789  <0.001

Likert量表评分 3.50 0.578 0.900 0.478 0.789  <0.001

联合                     0.573 0.844 0.900 0.744 0.935  <0.001

图1 各独立危险因素及其联合预测EPE的ROC曲线。图2 EPE预测模型列线图。
图3 EPE预测模型校准曲线。图4 EPE预测模型DCA。
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3  讨　论 
3.1 不同区域前列腺癌与EPE发生风险的相关性  前列腺主要
分为四个区域，移行带、外周带、中央带、前纤维基质区[12–14]。
外周带占比超过70%，是前列腺肿瘤最常见的起源部位，约80%
的前列腺肿瘤出现在该区域[15]。移行带位于前列腺的中央或前
方，被外科包膜、外周带或前纤维肌基质包围[16]，是前列腺增生
的好发区域，由于增生结节存在恶变可能，移行带也是PCa好发
区域。前列腺这两个区域之间存在解剖学差异，当病变大小相当
时，移行带PCa更可能局限在前列腺内，并且RP治疗预后比外周
带PCa更好[17]。本研究将病灶分为外周带、移行带和弥漫分布。
病灶弥漫分布通常提示病灶较大，或存在局部浸润情况，生物学
行为可能存在差异。本研究严格按照解剖分区，目前很少有研究
将此变量纳入EPE的预测。然而，除了不同区域病灶解剖学差异
造成前列腺癌发生EPE的风险不同之外，还有研究表明每个区域
都有不同的发病率和预后，不同区域之间组织学和分子分析存在

差异，这也表明了不同区域的PCa有不同的侵袭性[18-19]，本研究
分析显示位于外周带组的前列腺癌病灶在EPE阳性组和EPE阴性
组均占比最高，分别为46.88%、65.00%，相较于病灶位于移行
带和弥漫分布，外周带病灶发生EPE的风险更高。
3.2 前列腺体积与前列腺癌EPE发生风险的相关性  前列腺体积
经常由直肠指检、TRUS计算而得[20]，除此之外，还有通过MRI测
量PV的方法。有研究显示在MRI测得的PV较为准确[21]，本研究所
有PV均在MRI上测得。有研究表明，PV较小的PCa患者肿瘤的侵
袭性强于PV较大的PCa患者，发生EPE的风险更高，因此，前列
腺癌的检测和治疗策略应将PV纳入考虑[22]。本研究纳入了PV这一
指标参与到EPE的风险评估，结果也显示PV是EPE的预测因子。
3.3 前列腺癌临床、病理指标与EPE发生风险的相关性  PCa
患者的临床、病理指标特征与EPE发生风险密切相关。2014年
ISUP共识建议在制定PCa患者临床诊疗决策时需考虑患者年龄、

2.5 预测模型评价  如图3所示，Ideal为理想校准曲线，表示预
测概率等于实际发生概率，Apparent表示原始校准曲线，Bias-
corrected表示校正后的校准曲线，三线高度拟合，证明此模型预
测的EPE风险较准度高，准确性高。

如图4所示，该预测模型曲线远离ALL线和None线，临床净
获益高。
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PSA、PSAD、ISUP分级及穿刺阳性率等因素。Sayyid等[23]的研
究显示，年龄、tPSA、Gleason评分、穿刺阳性率、穿刺最高评
分肿瘤受累程度是前列腺癌EPE的预测因素。总之，本研究纳入
了上述大多数临床、病理指标，结果表明tPSA、穿刺阳性率是
EPE的独立危险因素，与既往研究一致。
3.4 前列腺癌MRI影像特征与EPE发生风险的相关性  MRI是目
前公认的诊断前列腺癌最佳的影像学检查方法，对前列腺癌EPE
的检测具有较高的特异性，但其敏感性较低，且在不同研究中敏
感性差异比较大，原因可能是图像采集方法有差异，图像质量控
制不一，其次前列腺组织增生反应或炎症可能会引起前列腺包膜
膨出和不规则等提示包膜外侵犯的影像学特征，还需考虑的一个
方面是，放射医生的阅片经验也会影响EPE的诊断。

基于上述不足，有专家学者依据前列腺癌MRI影像特征提出
了多种EPE结构化评估方法，包括 PI-RADS v2.1评分、EPE 分级
和Likert量表评分、ESUR评分等。Onay 等[10]改进了 Likert 量表
以预测前列腺癌EPE。Wibmer 等[24]的研究表明，Likert 量表标
准化报告系统可以显著提高预测 EPE 的诊断准确性。一些学者对
Likert量表评分进行外部验证，结果显示Likert量表在预测EPE方
面具有较高的准确性(敏感性为0.47，特异性为0.90)[25]。最近的
研究表明，Likert量表评分是EPE的独立危险因素[26]，这与本研
究的结果一致。
3.5 bp-MRI影像联合临床、病理指标预测前列腺癌包膜外侵
犯的可行性  本研究旨在弥补MRI诊断EPE敏感度低的缺陷，为临
床PCa患者提供更为精确的分期诊断方法。MRI诊断EPE的敏感度
仅为0.57，本研究结果显示联合预测模型的敏感度可达到0.844，
远高于任何单一预测因素，同时也反映了不仅是MRI预测EPE的
敏感度低，临床和病理相关指标预测EPE敏感度也较低，只使用
某一种指标是不能准确诊断EPE的，需要多学科综合评价。有一
部分研究报道的相关预测模型的预测性能仅通过AUC来反映，虽
然AUC展现了模型预测的准确性，但它缺乏与临床相关的信息，
本研究还绘制了校准曲线评估模型预测情况和实际情况的差异，
发现其拟合度较好，预测准确性高。除此之外，本研究还绘制了
临床决策曲线分析图，用于评判模型的获益风险，发现此模型临
床净获益较高。

总之，基于bp-MRI的影像评估方法联合临床、病理参数对前
列腺癌EPE的预测具有一定价值，能为患者术前分期及手术方案
制定提供一定依据。
3.6 本研究的局限性  本研究还存在以下局限性：(1)回顾性研
究，存在选择偏倚；(2)病理上定义的EPE为pT3a期，本研究的
EPE为广义的pT3期，未进行pT3a 、pT3b亚组分析，可能高估
了模型的诊断性能，需进行亚组拆分进一步探讨预测pT3a期和
pT3b期的差异；(3)本研究的样本量为104人，总体样本量较小，
EPE阳性人数为64例，阳性率较高，代表性可能不足，需加大样
本量进行分析；(4)本研究开发的预测模型有待进一步验证。
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