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AbstRACt
Objective to construct a comprehensive model using coronary CtA radiomics features combined with 
clinical features and draw a nomogram to identify vulnerable plaques and stable plaques. Methods 
Clinical data and CtA imaging data were collected from patients with coronary artery vulnerable 
plaques (n=45) and stable plaques (n=49) confirmed by IVUs.the ROI of the plaques was manually 
outlined, and the features were extracted and then downscaled and filtered.Logistic regression (LR), 
support vector machine (sVM), and decision tree (Dt) models were built using 1-10 features selected 
respectively from the screened features, and the model which possesses the highest AUC value in 
the 5-fold cross-validation is considered as the best model,then combined with clinical features to 
construct a comprehensive model.Draw the nomogram and the goodness-of-fit test was carried out 
to assess the fit of the model, and decision curve was performed to assess its net benefit. Results the 
optimal radiomics model had an AUC value of 0.911 (95% CI 0.814-0.967) for the training set, 0.867 
(95% CI 0.689-0.964) for the test set.the comprehensive model had an AUC value of 0.917 (95% CI 
0.822-0.971) for the training set and 0.895 (95% CI 0.725 -0.978) for the test set.the calibration curves 
of the model had good agreement (P=0.647,P>0.05) and the decision curves also had high net benefit.
Conclusion A comprehensive model based on the combination of coronary CtA radiomics features and 
clinical features can effectively differentiate vulnerable plaques from stable plaques.
Keywords: Vulnerable Plaque; Coronary Computed Tomography Angiography; Radiomics; Nomogram

心血管疾病(cardiovascular disease，CVD)死亡率于全球范围内逐年增长[1]，中国为
CVD高发病率国家，发病率及死亡率分别达8.35/1000和5.33/1000[2]，因易损斑块脱所引
起的急性冠脉综合征(acute coronary syndrome, ACS)是导致CVD的重要危险因素，故早
期发现易损斑块并进行治疗对于防止CVD进展、降低心源性猝死有重要意义[3-4]。冠状动
脉CT血管造影(Coronary computed tomography angiography, CCTA)是目前应用最广
泛的检测冠状动脉粥样硬化的影像学手段，但因其难以识别斑块成分，故对易损斑块的
诊断准确率不高[5-6]。血管内超声检查(intravascular ultrasound, IVUS)是识别易损斑块的
“金标准”[7]，但因其为有创检查，在临床上使用时存在一定的局限性。近年来新兴的影
像组学技术为从影像图像上无创诊断易损斑块提供了新的思路。影像组学技术可以高通
量提取影像图像中深层次的定量特征[8]，能以非侵袭性的方式识别易损斑块与稳定斑块的
影像数字化差异性，本研究的目的即基于冠状动脉CTA影像组学特征联合临床特征构建联
合模型并绘制列线图以鉴别易损斑块与稳定斑块，辅助临床诊疗工作。

1  资料与方法
1.1 研究对象  收集2022年1月至2023年12月于山西省心血管病医院经IVUS证实为冠状
动脉斑块患者的临床信息及冠状动脉CTA影像数据。

纳入标准：经IVUS证实为冠状动脉内易损斑块或稳定斑块的患者；IVUS检查相邻1
周内于我院行CCTA检查的患者；临床病史资料完备及影像图像符合诊断标准的患者。
排除标准：CCTA检查前针对冠状动脉斑块已进行药物治疗或手术治疗的患者；此次冠
状动脉斑块形成前已有冠状动脉支架、心脏起搏器或人工金属瓣膜置入的患者；因搏动
造成伪影等导致图像质量不佳者。
1.2 CT图像采集  根据冠状动脉CT血管成像专家共识[9]，采用GE Discovery 750HD CT
设备进行扫描。扫描参数：自气管隆嵴下1~2 cm处至心脏膈面。速率4.0~5.0mL/s，之
后以同样速率注射40~50mL生理盐水，采用前瞻性心电门控扫描模式采集图像，图像经
后处理工作站进行评价。
1.3 感兴趣区勾画及特征提取  由2名高年资影像科医师使用ITK-SNAP(V3.6.0,http://
www.itksnap.org)医学绘图软件勾画感兴趣区(region of interest, ROI)，勾画原则
为尽可能包含斑块的同时尽量不超出斑块边缘，完成后保存为三维ROI(图1)。使用
Pyradiomics(V2.1.0,https://pyradiomics.readthedocs.io)插件对ROI进行特征提
取，根据影像组学图像生物标记物标准化倡议[10]于原始图像及小波转换图像中提取
一阶特征、2D及3D特征、灰度共生、游程、区域、依赖矩阵及相邻灰度差矩阵等特
征，之后对两名医师勾画的ROI进行一致性分析，并计算两者组内相关系数(interclass 
correlation coefficient, ICC)，保留ICC＞0.80的特征。
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【摘要】目的 利用冠状动脉CTA影像组学特征联合
临床特征构建联合模型并绘制列线图鉴别易损斑块
与稳定斑块。方法 收集经IVUS证实为冠状动脉易
损斑块(n=45)与稳定斑块(n=49)患者的临床资料及
CTA影像数据。手动勾画斑块ROI，提取组学特征
后行特征降维和筛选，于选取的特征中以1-6个特
征分别建立逻辑回归(LR)、支持向量机(SVM)及决
策树(DT)等模型，进行5-fold交叉验证，最终选出
验证集AUC值最高的模型为最适模型，结合临床特
征构建联合模型。作列线图并行拟合优度检验评估
模型的一致性，作决策曲线评估模型净收益。结果 
最适影像组学模型训练集AUC值可达0.911(95%CI 
0.814-0.967)，测试集AUC值为0.867(95%CI 0.689-
0.964)，联合模型训练集AUC值为0.917(95%CI 
0 .822-0.971)，测试集AUC值为0.895(95%CI 
0.725-0.978)，模型的校正曲线具有较好的一致性
(P=0.647, P>0.05)，决策曲线也具有较高的净收
益。结论 利用冠状动脉CTA影像组学特征联合临床
特征构建的联合模型能够有效鉴别易损斑块和稳定
斑块。
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1.4 特征筛选及组学模型构建  将数据集按7 : 3随机划分为训练集
和测试集，使用均值归一化法(Mean Normalization, MN)对数据
进行标准化处理，使用最小冗余最大相关(minimum redundancy 
maximum relevance, mRMR)法进行特征降维(图2)，选择方差
分析(ANOVA)进行特征选择，于筛选出的特征中分别选取权重最
高的1-6个特征使用逻辑回归(logistic regression, LR)、决策树
(Decision Tree,DT)及支持向量机(support vector machine, SVM)
进行建模，用5-fold交叉验证法进行内部验证，以交叉验证集受
试者工作特性曲线(receiver operating curve, ROC)下面积(area 
under curve, AUC)最高的模型作为最适模型。
1.5 临床因素分析及模型建立  统计每位患者的年龄、性别、
BMI(kg/m2)、有无吸烟史(吸烟≥1支/日，且时间≥6个月)[11]、
有无饮酒史(平均每日摄入2个标准单位约28g酒精)[12]、有无高
血压、有无糖尿病、有无急性冠脉综合征病史、血清总胆固醇
(mmol/L)、血清甘油三酯(mmol/L)、血清高密度脂蛋白(mmol/
L)、血清低密度脂蛋白(mmol/L)，对上述临床信息进行单因素分
析，然后对单因素分析中P<0.05的临床特征进行二元LR分析并建
立临床预测模型。
1.6 联合模型建立及列线图绘制  将临床独立预测因子和影像组
学最适模型的预测值作LR回归构建联合模型，比较临床模型、
组学模型和联合模型的ROC曲线的性能，对模型进行拟合优度检
验，并绘校准曲线。作决策曲线(decision curve analysis, DCA)
分析三种模型鉴别易损斑块与稳定斑块的最大净收益。
1.7 统计学方法  使用SPSS(V25.0,https://www.ibm.com/cn-
zh/spss)作统计学分析，计数资料若符合正态分布用独立样本t检
验，不符合正态分布作Wilcoxon秩和检验；计量资料作χ

2检验或
Fisher精确检验，P<0.05视作差异有统计学意义。临床特征分析
及联合模型建立使用LR回归，使用Rstudio软件(V4.2.2,https://

www.r-project.org)绘制列线图、DCA曲线并进行拟合优度检
验，使用Medcal软件(V 20.116,https://www.medcalc.org)绘制
ROC曲线。

2  结　果
2.1 一般资料比较  将收集到的94例斑块按7 : 3的比例随机分成
训练集和测试集，训练集共65例，其中易损斑块31例，稳定斑
块34例；测试集共29例，其中易损斑块14例，稳定斑块15例，
比较训练集与测试集的临床资料(表1)，显示差异无统计学意义
(P>0.05)。
2.2 特征提取及一致性分析  于原始图像及小波转换图像ROI中
提取一阶特征、2D、3D形状特征、灰度共生、游程、区域、依赖
矩阵及相邻灰度差矩阵特征共计851个，对两名医师勾画的ROI行
一致性分析，ICC为0.821~0.873，说明经此两名医师勾画的ROI
提取的特征具有较好的稳定性和重复性，符合研究需求。
2.3 影像组学模型构建  以权重最高的1-6个特征(图2)分别用
LR、DT、SVM分类器进行建模发现以权重最高的前4个特征(图
3)构建的SVM模型其交叉验证AUC值最高(0.967,95% CI 0.889-
1.000)，以此模型作为最适模型，绘制该模型的ROC(图4)曲
线 并 计 算 AU C ， 该 模 型 在 训 练 集 及 测 试 集 中 的 AU C 值 分 别 为
0.911(95% CI 0.814-0.967) 和0.867(95% CI 0.689-0.964)。
2.4 临床模型构建  经单因素分析得出易损斑块组与稳定斑块
组间血清低密度脂蛋白差异有统计学意义(表2，P=0.038)，将
该临床因素进行LR回归分析结果显示其有统计学意义(表3，
P=0.040)，根据得出的独立预测因子构建临床模型，该模型在训
练集及测试集中AUC值分别可达0.630(95% CI 0.501-0.747) 和
0.631(95% CI 0.433-0.801)。

表1 训练集与测试集临床特征比较

                                         训练组          测试组                t/χ2         P值

                                                            (n=65)                (n=29)

年龄(岁)                                         61.83±6.85      62.39±6.29    -0.451      0.653

性别                                                             0.033      0.855

男性(%)                                         50(77%)          16(55%)  

女性(%)                                         14(23%)          13(45%)  

BMI(kg/m2)                     21.00±1.75      20.81±1.94     0.491      0.624

吸烟(%)                                         31(48%)          15(52%)            0.178      0.673

饮酒(%)                                         30(46%)          12(41%)            0.211      0.646

高血压(%)                                         30(46%)          11(38%)            0.551      0.458

糖尿病(%)                                         36(55%)          11(38%)            0.384      0.536

急性冠脉综合征(%)                     37(57%)          16(52%)            0.459      0.498

血清总胆固醇(mmol/L) 3.74±1.34        3.86±1.32      -0.403      0.688

血清甘油三酯(mmol/L) 1.34±0.61        1.55±0.56      -1.598      0.115

血清低密度脂蛋白(mmol/L) 2.57±0.37        2.67±0.39      -1.119      0.266

血清高密度脂蛋白(mmol/L) 1.89±0.05        1.88±0.07        0.851      0.397

表2 易损斑块组与稳定斑块组临床特征分析

                                         易损斑块组        稳定斑块组       t/χ2         P值

                                         (n=45)                 (n=49)

年龄(岁)                                         61.67±7.33      62.39±6.29    -0.513      0.609

性别                                                             0.033      0.855

男性(%)                                         32(71%)          34(69%)  

女性(%)                                         13(29%)          15(31%)  

BMI(kg/m2)                     21.09±1.93      20.81±1.69     0.733      0.465

吸烟(%)                                         21(43%)          25(51%)            0.178      0.673

饮酒(%)                                         19(39%)          23(47%)            0.211      0.646

高血压(%)                                         25(51%)          19(39%)            2.653      0.103

糖尿病(%)                                         21(43%)          26(53%)            0.384      0.536

急性冠脉综合征(%)                     27(55%)          26(53%)            0.459      0.498

血清总胆固醇(mmol/L) 3.84±1.41        3.73±1.26        0.374      0.709

血清甘油三酯(mmol/L) 1.37±0.57        1.44±0.63       -0.560      0.577

血清低密度脂蛋白(mmol/L) 2.69±0.36        2.53±0.38        2.107      0.038

血清高密度脂蛋白(mmol/L) 1.89±0.61        1.89±0.06       -0.164      0.870

表3 血清低密度脂蛋白LR回归分析

因素                       β值   P值 OR值 OR值95%CI

血清低密度脂蛋白 1.171 0.040 3.226 1.053-9.882

截距                    -3.139 0.037 0.043 -
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图1 ROI勾画及3D-ROI。图2 权重最高的6个特征相关性热图，红色表正相关，蓝色表负相关。图3 最优模型影像特征权重图。

1 2 3

图4A 训练集ROC图；图4B 测试集ROC图。图5 列线图，红色表高分值，蓝色表低分值。图6 校准曲线图。图7 DCA曲线图。
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2.5 联合模型构建及列线图绘制  将影像组学模型及临床模型的
预测值进行LR回归构建联合模型，其训练集及测试集AUC值分别
可达0.917(95% CI 0.822-0.971)和0.895(95% CI 0.725-0.978)。
根据联合模型预测值绘制列线图(图5)，列线图显示了联合模型预
测易损斑块的风险系数。拟合优度检验显示所建联合模型的校正

曲线(图6)具有较好的一致性(P=0.647, P>0.05)，DCA分析(图7)示
组学模型在0.21~0.83的阈值范围内、联合模型在0.21~0.92的范
围内比认为全是易损斑块或全是稳定斑块获得更多的净收益，且
在0.31~0.79的范围内联合模型比组学模型净收益更高。 

3  讨　论
易损斑块脱落、形成血栓是导致动脉粥样硬化性心脏病死亡

的主要原因之一，因此准确识别易损斑块并进行干预对于冠心病
患者的生存及预后至关重要[13-14]。冠状动脉CTA检查在临床上对
于冠心病的诊断具备其优势，相较于有创的血管内超声检查，无
创CTA检查病人接受程度更高，而相较于MRI检查而言，CTA图像
空间分辨率更高，在评价冠状动脉狭窄程度、狭窄范围方面有其
优越性[15-16]，但却存在宏观影像特征无法对斑块准确定性的缺点，

而基于冠状动脉CTA的定量化影像组学能够弥补这一不足[17]，影像
组学技术可利用图像中斑块的组学特征实现对斑块客观评价，达
到鉴别易损斑块与稳定斑块的目的。

国内外多项研究表明影像组学分析在动脉粥样硬化性心脏病
的诊断方面显示出较高潜力[18-20]。Kolossváry等[18]学者的研究表
明冠状动脉CTA影像组学在识别IVUS衰减斑块方面具有良好的诊
断准确性(AUC:0.72)，并且影像组学在识别斑块的放射性核素成
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像标记物方面优于传统CT指标(P<0.001)。在其另一项研究中，
Kolossváry等人[19]发现与CT血管造影横截面斑块衰减模型相比，
基于影像组学的机器学习模型可以更好地区分早期和晚期动脉粥
样硬化病变(AUC:0.73vs0.65;P=0.04)。Hu等人[20]构建的基于冠
状动脉CTA的影像组学模型在评估心肌缺血方面较传统CT评估
方式性能更高(AUC:0.76vs0.63)。这些研究均表明基于冠状动脉
CTA的影像组学在诊断、鉴别诊断CVD疾病方面存在可行性，但
目前基于冠状动脉CTA影像组学鉴别易损斑块与稳定斑块的研究
较少。

本研究利用影像组学技术提取冠状动脉CTA斑块内影像组学
特征851个，经mRMR降维和ANOVA特征筛选法选出与易损斑块
诊断相关性最强的前4个特征所构建模型最优，测试集AUC值可
达0.867，联合临床特征所建综合模型测试集AUC可达0.895。较
前人的研究[18]结果有明显提升，并且本研究的优势在于联合临
床特征构建综合模型并绘制了诺莫图风险预测模型，使得影像组
学可作为评估冠状动脉易损斑块的风险分层工具。同时本研究也
有一些局限性，首先，本研究采用侵袭性检查结果作为“金标
准”，因行该项检查的患者数量有限故纳入样本较少，之后应扩
充训练集样本量进行建模，以进一步提高模型的诊断性能。其次
本研究属于单中心研究，未来将收集多个中心的数据进行模型训
练及验证以提高模型的适应能力。

综上所述，本研究利用影像组学技术基于冠状动脉CTA图像
提取与易损斑块相关的影像组学特征，联合临床特征构建综合模
型并绘制诺莫图，达到了良好的诊断效能及准确率，有望能够作
为易损斑块的风险预测工具，辅助临床诊疗工作的实施。
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