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Abstract
Objective To investigate the value of preoperative CT enhanced venous phase imaging in predicting 
lymphovascular invasion in patients with gastric cancer. Methods A total of 409 patients with gastric 
cancer confirmed pathologically by surgical treatment in Xuzhou Medical University were selected 
and divided into positive group and negative group of vascular invasion(267 cases) and negative group 
of vascular invasion(142 cases),according to postoperative pathological results.The two groups were 
divided into the training group(286) and the verification group(123).The clinical and CT image features 
of the two groups were analyzed,and the independent risk factors of lymphovascular invasion were 
screened out by logistic regression analysis.Outlined the ROI and the optimal feature subset was 
extracted and screened,and the imaging model were established.The area under receiver operating 
characteristic curve(AUC) value and decision analysis method(DCA) were used to compare the 
diagnostic efficiency of the models,and the Delong test was used to compare the AUC differences 
among the model,and P<0.05 was statistically significant. Results A total of 7 optimal features were 
selected to construct radiomics model.The AUC value of the combined model of the training group 
was 0.830(95%CI: 0.781~0.879),the verification group was 0.853(95%CI: 0.781~0.925),which was 
higher than the clinical model and the radiomics model,and the difference between the two groups 
was statistically significant(P<0.05). Conclusion CT enhanced radiomics model can better predict the 
lymphovascular invasion of gastric cancer before operation,and the combined model established by 
radiomics label and clinical label has better prediction efficiency.
Keywords: Gastric Cancer; Radiomics; Lymphovascular Invasion

胃癌是消化系统常见的恶性肿瘤之一，是恶性肿瘤的第三大死亡原因[1]，脉管侵犯
(lymphovascular invasion, LVI)在组织学上是指淋巴管或血管通道内存在肿瘤癌栓，或癌
细胞破坏淋巴管或血管壁[2]。根据日本胃癌指南，脉管侵犯的存在被认为是内镜治疗后治
愈率的重要因素，若存在脉管侵犯可能需要转换手术方式及扩大淋巴结清扫范围[3]。且既
往多项研究表明脉管侵犯是胃癌预后的独立危险因素[4-5]，因此术前准确判断脉管侵犯与
否对胃癌患者的个性化治疗及改善预后具有重要意义。

CT是目前术前评估胃癌首选的影像学方法[6]，但仅仅利用CT征像及实验室检查判断
脉管侵犯与否难度较大，影像组学可以无创的从影像图像中获得大量定量特征，影像组
学在胃癌的诊断、分期及预后方面的研究中已表现出广泛应用价值[7-8]，目前其在胃癌脉
管侵犯的研究尚不多见。本研究利用CT增强影像资料建立影像组学预测模型，探究影像
组学在术前预测胃癌脉管侵犯中的应用价值。

1  资料与方法
1.1 一般资料  收集徐州医科大学附属医院2019年1月至2023年12月经手术病理证实为
胃癌的患者409例，其中男317例，女92例。

纳入标准：具有完整的术前临床资料及术后病理资料；术前2周内行包含胃在内的
腹部CT增强检查。排除标准：已存在腹膜或者远处转移；术前行新辅助治疗；图像质量
不佳难以准确进行感兴趣区(region of interest, ROI)勾画。

临床特征：收集临床资料及病理资料，包括性别、年龄、胃癌术后苏木精-伊红
(HE)染色病理切片中，在淋巴管和/或血管中查见肿瘤细胞，即认为存在脉管侵犯。利
用分层抽样法将所有患者随机(7 : 3)分为训练组(286)和验证组(123)。
1.2 检查方法  扫描检查设备包括GE公司Revolution CT、Philips Ingenuity、Philips 
Brilliance iCT。患者检查前禁食约6-12h以保证空腹状态，扫描前15mi内饮温水约
1000mL，使胃充分扩张充盈。增强时经肘前静脉使用高压注射器注入碘佛醇，注射速
率为3mL/s，剂量为1.5mL/kg。扫描参数：管电压120kVp，管电流250mAs，扫描层厚
5mm，图像重建层厚及层间距为1.25mm。
1.3 CT图像分析  (1)术前T分期，依据病灶强化是否达浆膜下将其分为cT1-2及cT3-4
期，(2)术前淋巴结转移评估，根据CT平扫、动脉期、静脉期图像评估胃周是否存在短
径＞8mm，增强后呈不均匀强化、内部坏死的淋巴结，认为存在淋巴结转移。(3)病灶
最长径及最大厚度，在静脉期轴位图像上进行测量，若病灶走形迂曲，则采用分段测量
相加法。(4)肿瘤主体位置及Borrmann分型。以上评估由两位具有5年影像诊断经验的
医师独立完成。
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【摘要】目的 探讨术前CT增强静脉期影像组学对
胃癌患者脉管侵犯的预测价值。方法 选取徐州医
科大学经手术治疗病理证实为胃癌的患者409例，
依据术后病理结果分为脉管侵犯阳性组(267例)及
脉管侵犯阴性组(142例)，将其随机(7 : 3)分为训练
组(286)和验证组(123)，分析两组临床、CT影像特
征，使用logistic回归分析筛选出脉管侵犯的独立危
险因素，勾画ROI，提取并筛选出最优特征子集，
建立影像组学模型及临床联合模型，应用受试者
工作特征曲线下面积(AUC)值及决策分析法(DCA)
比较模型间的诊断效能。结果 共筛选出7个最优特
征构建影像组学标签，训练组联合模型ACU值为
0.830(95%CI: 0.781~0.879)，验证组联合模型ACU
值为0.853(95%CI: 0.781~0.925)，效能均高于临床
模型及组学模型，两组间的差异具有统计学意义，P
＜0.05。结论 基于CT增强影像组学模型可以较好的
在术前预测胃癌脉管侵犯，影像组学标签联合临床
标签建立的联合模型具有更好的预测效能。
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1.4 影像组学分析及模型构建  使用3D slicer软件对CT增强静脉期
图像逐层勾画肿瘤病灶，避开肿瘤坏死、钙化、囊变区，由软件自
动生成ROI三维体积。使用python中Pyradiomics工具包，提取包
括形态学特征、一阶统计特征、灰度共生/游程矩阵特征、灰度级
大小区域矩阵特征、相邻灰度差矩阵特征和灰度依赖矩阵特征。为
了保证上述特征的鲁棒性，设置了组内相关系数(ICC)的截止值进
行重测分析。ICC>0.80被认为是观察者之间的良好一致性。
1.5 统计学方法  所有数据采用R语言(4.3.1)进行统计学分析，以
P<0.05为差异具有统计学意义。正态分布的计量资料以(χ

-
±s)差

表示，采用方差分析；计量资料若为偏态分布表示为[M(P25,P75)]，
采用Kruskal-Wallis H检验；计数资料以频数和百分率表示，采用
Fisher确切概率法；两两比较采用Bonferroni法。采用单因素及多

因素Logistic回归筛选出脉管侵犯的临床独立危险因素。使用受试
者工作曲线评估模型效能，比较模型曲线下面积AUC值。采用校准
曲线评估术后病理与联合预测模型的拟合度，并采用决策曲线分析
(decision curve analysis, DCA)对验证集影像组学诺谟图预测的临
床有效性进行分析，计算净获益时的阈值概率。

2  结　果
2.1 临床及影像资料  本研究共纳入409例胃癌患者，其中LVI阳
性267例，LVI阴性142例，阳性率为65.28%，在训练组中两组数
据的肿瘤体积、最大厚度、最大长径、Borrmann分型、术前T分
期及术前N分期差异均具有统计学意义，验证组中两组术前T分期
及N分期存在统计学差异。见表1。

2.2 影像组学特征  满足条件特征共计1499个，使用方差阈值法
(VTM)、Pearsonr系数相关检验以及最小绝对收缩和选择算子
(least absolute shrink age and selection operator, LASSO)算法
进行降维，算法经过10折交叉验证选出具有低共线性的最优特征
子集。最终选出7个最优特征(见表2)并以之构建影像组学标签，包
括2个灰度共生矩阵特征、2个灰度依赖矩阵特征和3个灰度大小区
域矩阵特征，构建影像组学标签，过程见图1。
2.3 联合预测模型构建及效能评价  多因素Logistic回归分析显
示肿瘤体积、术前T分期及术前淋巴结转移是LVI的独立危险因素

(见表3)。建立临床模型、影像组学模型及联合预测模型并生成列
线图(图2)。比较三组模型ROI曲线及AUC值(图3,4)，结果显示联
合模型的AUC值高于临床模型及单独组学模型，见表4。Delong
检验发现，训练组、验证组模型对比P<0.05，证实两组间ROC曲
线差异均具有统计学差异。诺谟图校准曲线(图5)对胃癌脉管侵
犯的预测结果与术后病理之间在训练集和验证集均有较好的一致
性。诺谟图在验证集中进行DCA，联合模型收益大于临床模型与
影像组学模型(图6)。

表1 训练组与验证组临床资料比较
	            训练组(n=286)		                                                                                  验证组(n=123)

	            LVI阴性(N=98)	    LVI阳性(N=188)	 χ2	 P值		  LVI阴性(N=44)	 LVI阳性(N=79)	 χ2	 P值

性别			                                            —	 0.367						      —	 0.826

男	            73 (74.5)	    150 (79.8)				    33 (75.0)		  61 (77.2)		

女	            25 (25.5)	    38 (20.2)					    11 (25.0)		  18 (22.8)		

年龄(岁)			                                            —	 0.695						      —	 0.558

＜60	            32 (32.7)	    67 (35.6)					    17 (38.6)		  11 (13.9)		

≥60	            66 (67.3)	    121 (64.4)				    26 (59.1)		  52 (65.8)		

体积(cm3)            12.7[6.3,22.9]	    22.9[7.5,45.5]	  10.627	 0.001		  9.6[4.1,27.6]	 16.3[8.0,38.7]	 3.181	 0.075

最大厚度(mm)   13.3[11.0,18.8]	   15.0[12.0,21.0]	  4.262	 0.039		  13.3[10.2,17.5]	 16.0[12.2,20.9]	 3.053	 0.081

最大长径(mm)   19 (46.3%)	    24 (45.3%)	  10.264	 0.001		  37.0[20.8,58.5]	 47.4[33.0,63.1]	 3.343	 0.067

肿瘤部位			                                            —	 0.128						      —	 0.799

贲门胃底	            45 (45.9)	    92 (48.9)					    22 (50.0)		  39 (49.4)		

胃体	            13 (13.3)	    39 (20.7)					    6 (13.6)		  16 (20.3)		

胃角	            26 (26.5)	    30 (16.0)					    7 (15.9)		  11 (13.9)		

胃窦	            14 (14.3)	    27 (14.4)					    9 (20.5)		  13 (16.5)		

Borrmann分型			                        —	 0.019						      —	 0.981

Ⅰ	            21 (21.4)	    18 (9.6)					     5 (11.4)		  9 (11.4)		

Ⅱ	            14 (14.3)	    19 (10.1)					    5 (11.4)		  11 (13.9)		

Ⅲ	            45 (45.9)	    101 (53.7)				    25 (56.8)		  44 (55.7)		

Ⅳ	            18 (18.4)	    50 (26.6)					    9 (20.5)		  15 (19.0)		

cT分期			                                            —             <0.001						      —	 0.003

1-2期	            37 (37.8)	    17 (9.0)					     17 (38.6)		  11 (13.9)		

3-4期	            61 (62.2)	    171 (91.0)				    27 (61.4)		  68 (86.1)		

淋巴结转移			                        —             <0.001						      —              <0.001

无	            63 (64.3)	    34 (18.1)					    23 (53.5)		  12 (15.2)		

有	            35 (35.7)	    154 (81.9)				    20 (46.5)		  67 (84.8)		
注：* —是指Fisher检验无统计值。
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表2 基于Lasso回归最终筛选的影像组学特征
特征类型	                     特征名称	                                                                                                                         系数

灰度共生矩阵(glcm)	 wavelet-LHH_glcm_Imc2	                                                                                -0.002731

	                     squareroot_glcm_Correlation                                                                                -0.008437

灰度依赖矩阵(gldm)	wavelet-HLL_gldm_LowGrayLevelEmphasis	                                         0.042095

	                     wavelet-LLL_gldm_LargeDependenceLowGrayLevelEmphasis	 0.015093

灰度大小区域矩阵	 wavelet-LLL_glszm_SizeZoneNonUniformityNormalized	                     0.021016

(glszm)	                     gradient_glszm_SmallAreaHighGrayLevelEmphasis	                     0.007297

	                     gradient_glszm_ZoneVariance	                                                             0.007844

表4 影像组学模型和列线图模型的诊断效能对比
	 AUC	 95%CI	         敏感度(%)     特异性(%)	 阈值

临床模型					   

训练组	 0.771	 0.713~0.823     70.2	               59.2	 0.623

验证组	 0.636	 0.528~0.745     87.3	               40.9	 0.564

影像模型					   

训练组	 0.771	 0.713~0.828     71.8	               76.5	 0.788

验证组	 0.770	 0.667~0.864     81.0	               69.8	 0.764

联合模型					   

训练组	 0.830	 0.781~0.879     66.0	               87.8	 0.795

验证组	 0.853	 0.781~0.925     81.0	               84.1	 0.761

图1 影像组学特征筛选流程图。图2 影像组学联合临床模型列线图。

1 2

图3 训练组ROC曲线，AUC值为0.830。图4 验证组ROC曲线，AUC值为0.853。

3 4

表3 脉管侵犯的独立危险因素分析(P＜0.05)
	                单因素分析		               多因素分析

	                OR(95%CI)	                P	              OR(95%CI)	                P

T分期	                6.10 (3.20~11.62)    <0.001        3.26 (1.57~6.78)          0.002

年龄	                0.88 (0.52~1.47)         0.615			 

性别	                0.74 (0.42~1.32)         0.306			 

体积	                1.02 (1.01~1.03)       <0.001       1.01 (1.00~1.03)          0.046

最大厚度	                1.04 (1.00~1.07)         0.072			 

范围	                1.02 (1.01~1.03)         0.004        1.00 (0.98~1.01)          0.522

borrmann分型      1.50 (1.16~1.96)         0.002        1.17 (0.85~1.60)          0.334

主体位置	                0.94 (0.80~1.09)         0.400			 

淋巴转移	                8.15 (4.68~14.21)    <0.001        6.49 (3.62~11.62)     <0.001
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3  讨　论
不同于日韩等国家普遍推进胃镜的早期筛查[9]，我国胃癌患

者就诊时多处于进展期。脉管侵犯是指在小淋巴管或小血管内查
见肿瘤细胞、癌栓形成或黏附，LVI不仅是淋巴结转移早期的关键
部分[10]，也与肿瘤的复发和远处转移有关[11]，本研究中术前淋巴
结分期、肿瘤体积及术前T分期是脉管侵犯的独立危险因素，这
与Wang[12]的研究结果完全一致，其中淋巴结转移表现出显著相关
性，淋巴管起源于粘膜肌层附近的深层固有层，是肿瘤细胞转移到
局部淋巴结的主要通道，浸润深度越深，肿瘤表现出更强的侵袭
力，发生脉管侵犯及淋巴结转移的概率更大，同Li[13]等人的研究结
果，LVI被认为是淋巴结转移最重要的危险因素，在术前及早的识
别是否有LVI，可以帮助指导临床手术入路和辅助化疗的需要[14]。

LVI已被证实是直肠癌总体预后的独立危险因素[15]，有学者提
出将TNM分期及LVI作为新辅助治疗唯一的选择标准[16]，目前LVI
在胃癌预后方面影响的研究尚完善，有研究表明，胃癌患者LVI及
神经侵犯(perineural invasion, PNI)的患病率要高于其它类型肿
瘤，如结直肠癌、食管癌、膀胱癌等[17]，且当胃癌患者具有与结
直肠癌患者相同的TNM分期时，胃癌患者LVI/PNI阳性率较高，此
项证据表明LVI/PNI阳性在胃癌患者的发生发展中起重要作用[1]。
Fujikawa H[5]等纳入一项2090人的研究，证实LVI是胃癌患者预后
的独立危险因素，LVI阳性患者5年生存率低于LVI阳性患者，且在
具有淋巴结转移的晚期患者中更具有恶化趋势。

杨萌萌[18]等人验证了CT影像组学模型在术前预测PNI中的价
值，本研究根据CT增强静脉期图像建立影像组学模型，相对于动
脉期显示肿瘤供血，静脉期更能显示肿瘤的异质性。共筛选出7
个最优特征，包括2个灰度共生矩阵特征、2个灰度依赖矩阵特征
和3个灰度大小区域矩阵特征，表明LVI阳性与阴性患者在灰度分
布上具有差异，其中灰度共生矩阵中两个特征表现为负相关，其
余特征均为正相关，灰度共生矩阵是二阶特征中最常用的方法，
它反映两个像素之间的关系，计算特定方向上所有可能的组合灰
度值出现次数以及他们的距离，同Fan[19]的研究一致，灰度大小
区域矩阵特征在LVI中展示出较好的预测价值。本研究影像组学模
型训练组AUC值同临床模型AUC值相差不大，可能由于淋巴结转
移与脉管侵犯展现出的较高相关性有关，验证组AUC值为0.770，
高于临床模型。联合模型显示出较优越的预测效能，训练组ACU
值为0.830(95%CI: 0.781~0.879)，验证组AUC值为0.853(95%CI: 
0.781~0.925)。最后我们使用可视化的列线图，对预测模型进行
量化，可以帮助临床医生术前预测LVI与否的状态。梁盼[20]等人使
用4种机器算法建立LVI预测模型，极端梯度提升(XGboost)模型
AUC值达到0.914(95%CI: 0.875~0.953)，高于本研究，展现出了
机器学习在预测LVI中的应用潜力。

本研究存在一定局限性：(1)本研究纳入样本多为腺癌，未对
病理类型进行详细划分以区别病理类型可能带来的差异；(2)感兴
趣区勾画为人工手动勾画，存在一定主观影响。

综上所述，基于CT增强影像组学模型可以较好的在术前预测
胃癌脉管侵犯，影像组学标签联合临床标签建立的联合模型具有
更好的预测效能。为可手术切除患者提供了可多可能的术前无创
影像学标记物，利于针对患者提出个性化治疗，改善预后。
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图5 验证集诺谟图校准曲线，诺谟图对术前脉管侵犯预测与病理结果间一致性较好。
图6 验证集中诺谟图DCA 红色为临床模型，绿色为影像组学模型，蓝色为联合模型。
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