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【摘要】 　 目的　 探讨基于机器学习的１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 影像组学特征对≥６０ 岁弥漫性大 Ｂ 细胞淋

巴瘤（ＤＬＢＣＬ）患者的预后评估价值。 方法　 回顾性分析 ２０１１ 年 ３ 月至 ２０１９ 年 １１ 月 １６６ 例未经治

疗的 ＤＬＢＣＬ 患者（年龄≥６０ 岁）的１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 资料，其中男 ８８ 例、女 ７８ 例，年龄 ６０～ ９３ 岁；训
练组 １１５ 例，验证组 ５１ 例。 对患者 ＰＥＴ 图像进行病灶勾画及影像组学特征提取，运用 ３ 种机器学习

方法［最小绝对收缩和选择算子（ＬＡＳＳＯ）、随机森林（ＲＦ）和极端梯度提升（Ｘｇｂｏｏｓｔ）］筛选特征，采用

支持向量机（ＳＶＭ）对特征进行分类并生成影像组学标签（ＲＳ），对患者总生存（ＯＳ）进行预测。 根据 Ｃｏｘ 比

例风险回归模型构建多参数模型，并通过一致性指数（Ｃ⁃ｉｎｄｅｘ）进行评估。 结果　 共提取 １ ４２１ 种影像组

学特征，筛选出 １０ 个预测效能强的特征并生成 ＲＳ。 单因素 Ｃｏｘ 回归分析示，ＲＳ［风险比（ＨＲ） ＝
５􀆰 ６８５， ９５％ ＣＩ： ２．９５５～１０．９３９；Ｐ＜０．００１］是 ＯＳ 的危险因素。 构建出包含 ＲＳ、代谢特征及临床风险

因素的多参数模型，其较临床模型、基于 ＰＥＴ 模型及美国国家综合癌症网络国际预后指数（ＮＣＣＮ⁃
ＩＰＩ）在预测 ＯＳ 上具有更高的效能（训练组 Ｃ⁃ｉｎｄｅｘ：０．７５２、０．７３７、０．７３９、０．６８８；验证组 Ｃ⁃ｉｎｄｅｘ：０．８４５、
０􀆰 ７９８、０．８４４、０．７７５）。 结论　 基于机器学习１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 影像组学特征的 ＲＳ 是≥６０ 岁 ＤＬＢＣＬ 患者

生存预后的预测因素。 构建的包含影像组学特征的多参数模型能较好地预测患者预后。
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　 　 弥漫性大 Ｂ 细胞淋巴瘤 （ ｄｉｆｆｕｓｅ ｌａｒｇｅ Ｂ⁃ｃｅｌｌ
ｌｙｍｐｈｏｍａ， ＤＬＢＣＬ）约占非霍奇金淋巴瘤的 ３０％，高
龄是其生存预后不良的危险因素，约 １ ／ ３ 的 ＤＬＢＣＬ
老年患者在一线治疗后 ２４ 个月内会出现肿瘤复

发［１］。 因此，提高 ＤＬＢＣＬ 老年患者的治疗效果和延

长其生存期是临床关注的热点。
肿瘤异质性被认为是导致患者肿瘤药物抵抗、

复发及进展的重要因素［２］。 有研究表明，ＰＥＴ 体积

代谢参数［如肿瘤代谢总体积（ ｔｏｔａｌ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｔｕｍｏｒ
ｖｏｌｕｍｅ， ＴＭＴＶ）及病灶糖酵解总量（ｔｏｔａｌ ｌｅｓｉｏｎ ｇｌｙｃｏｌ⁃
ｙｓｉｓ， ＴＬＧ）］可准确反映肿瘤负荷，提示患者预后［３］。
然而，ＤＬＢＣＬ 异质性很高，上述指标并不能反映肿瘤

的异质性。 影像组学能够从图像中提取高通量特征，
有效反映肿瘤生物学异质性，进而在预后预测中发挥

作用［４］。 本研究探讨了基于１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 的影像组

学特征在≥６０ 岁 ＤＬＢＣＬ 患者生存预后预测中的价

值，并构建验证了生存预测模型，现报道如下。

资料与方法

１．研究对象及分组。 回顾性分析 ２０１１ 年 ３ 月

至 ２０１９ 年 １１ 月于南京大学医学院附属鼓楼医院及

江苏省人民医院接受基线１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 检查的

１６６ 例 ＤＬＢＣＬ 患者影像资料，其中男 ８８ 例、女 ７８ 例，
年龄 ６０～９３ 岁，中位年龄 ６６．０（６５．３，８３．０）岁。 纳入

标准：（１）病理证实为 ＤＬＢＣＬ；（２）年龄≥６０ 岁；（３）
无其他肿瘤病史。 排除标准：（１）年龄小于 ６０ 岁；
（２）有其他肿瘤病史；（３）曾接受治疗（化疗、放疗或

手术等）；（４）病历信息缺失。
收集患者临床信息及实验室检查结果：年龄、性

别、 Ｂ 症 状、 乳 酸 脱 氢 酶 （ ｌａｃｔｉｃ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，
ＬＤＨ）、美国东部肿瘤协作组行为状态（Ｅａｓｔｅｒｎ Ｃｏ⁃
ｏｐｅｒａｔｉｖｅ Ｏｎｃｏｌｏｇｙ Ｇｒｏｕｐ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｓｔａｔｕｓ， ＥＣＯＧ
ＰＳ）评分、美国国家综合癌症网络国际预后指数

（Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ Ｃａｎｃｅｒ Ｎｅｔｗｏｒｋ⁃ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ
ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｉｎｄｅｘ， ＮＣＣＮ⁃ＩＰＩ）评分、Ａｎｎ Ａｒｂｏｒ 分期、
结外有无累、骨髓有无累及及有无大包块（大包块

定义为病灶最大径大于 １０ ｃｍ［５］ ）。 患者均接受标

准利妥昔单克隆抗体＋环磷酰胺＋阿霉素＋长春新碱＋

泼尼松 （ ｒｉｔｕｘｉｍａｂ ＋ ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ＋ ｄｏｘｏｒｕｂｉｃｉｎ ＋
ｖｉｎｃｒｉｓｔｉｎｅ＋ｐｒｅｄｎｉｓｏｎｅ， Ｒ⁃ＣＨＯＰ）样方案化疗。 本研

究经南京鼓楼医院伦理委员会批准（伦理号：２０２１⁃
３６９⁃０２），研究符合《赫尔辛基宣言》的原则。 １６６ 例

中，南京大学医学院附属鼓楼医院的 １１５ 例作为训

练组，余 ５１ 例作为验证组。
２．显像方法。 所有患者行 ＰＥＴ ／ ＣＴ 检查前禁食

６ ｈ 以上，血糖水平控制在 １１．１ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 以下。 根据患

者体质量经前臂浅静脉注射１８Ｆ⁃ＦＤＧ（南京江原安迪科

正电子研究发展有限公司产品）３．７０～５．１８ ＭＢｑ ／ ｋｇ，注
射后患者静卧休息 ５０ ～ ６０ ｍｉｎ，后于仰卧位平静呼

吸下行 ＰＥＴ ／ ＣＴ 图像采集。 显像设备为荷兰 Ｐｈｉｌｉｐｓ
ＧＸＬ⁃１６ ＰＥＴ ／ ＣＴ 仪（训练组）和德国 Ｓｉｅｍｅｎｓ Ｂｉｏｇｒａｐｈ
１６ＨＲ ＰＥＴ ／ ＣＴ 仪（验证组），全身扫描范围由颅底

至大腿中部，必要时至双足水平。 ＣＴ 扫描条件：管电

压 １２０ ｋＶ、管电流 １００ ｍＡ，层厚 ２ ｍｍ（Ｐｈｉｌｉｐｓ）；管电压

１２０ ｋＶ、管电流 １５０ ～ ２００ ｍＡ，层厚 ５ ｍｍ（Ｓｉｅｍｅｎｓ）；
ＰＥＴ 扫描条件：采集 ７ ～ １０ 个床位，每个床位采集

１􀆰 ５ ｍｉｎ（Ｐｈｉｌｉｐｓ）；采集 ６ ～ ７ 个床位，每个床位采集

２．０ ｍｉｎ（Ｓｉｅｍｅｎｓ）。 采集结束后，实施响应线图像重

建，获得 ＣＴ、ＰＥＴ 横断面、矢状面、冠状面图像，衰减

校正后获得 ＰＥＴ ／ ＣＴ 图像。 图像重建采用体素为 ４×
４×４ ｍｍ３（３ 次迭代，３３ 个子集）。

３．图像勾画。 采用三维（ｔｈｒｅｅ⁃ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ， ３Ｄ）
Ｓｌｉｃｅｒ 软件（版本：４．８．０；ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ．ｓｌｉｃｅｒ．ｏｒｇ）对患

者 ＰＥＴ 图像进行勾画。 （１）由 ２ 位经验丰富的高年

资核医学科医师选取 ３ 个最大病灶，手动粗略勾画

病灶轮廓。 （２）勾画区域被软件自动填充，利用软

件将勾画区域设为 ＲＯＩ，余为背景区域。 （３）由 ２ 位

医师手动调节 ＰＥＴ 图像背景区域，并对 ＲＯＩ 边界进

行微调， 意见不一致时协商决定。 （ ４） 以 ４１％
ＳＵＶｍａｘ作为病灶边界，利用 Ｐｈｉｌｉｐｓ 工作站自带软件

自动勾画计算代谢体积 （ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｔｕｍｏｒ ｖｏｌｕｍｅ，
ＭＴＶ），所有病灶 ＭＴＶ 相加得到 ＴＭＴＶ；记录数值最

大病灶的 ＳＵＶｍａｘ；计算 ＴＬＧ，即所有病灶［ＳＵＶｍｅａｎ ×
ＭＴＶ］之和。

４．影像组学特征的提取及筛选。 利用开源数据包
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Ｐｙｒａｄｉｏｍｉｃｓ（ｈｔｔｐ：／ ／ ｗｗｗ．ｒａｄｉｏｍｉｃｓ．ｉｏ ／ ｐｙｒａｄｉｏｍｉｃｓ．ｈｔｍｌ）
从每例患者 ＰＥＴ 影像中提取影像组学特征。 （１）对
原始 ＰＥＴ 影像进行小波变换（Ｗａｖｅｌｅｔ）和高斯⁃拉普

拉斯变换（Ｌａｐｌａｃｉａｎ ｏｆ Ｇａｕｓｓｉａｎ， ＬｏＧ），得到 Ｗａｖｅｌｅｔ
图像和 ＬｏＧ 图像。 （２）提取原始图像、Ｗａｖｅｌｅｔ 图像

和 ＬｏＧ 图像的 ３ 种特征：一阶统计特征（如能量、
熵、最大值、最小值等）、形状特征（如圆形度、延展

度等）、纹理特征，利用 ｚ⁃ｓｃｏｒｅ 进行归一化处理。
（３）为保证特征的可重复性，采用随机抽样方法选

择 ５０ 例患者，采用组内相关系数（ ｉｎｔｒａｃｌａｓｓ ｃｏｒｒｅｌａ⁃
ｔｉｏｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ， ＩＣＣ）评估 ２ 名医师勾画的影像组学

特征的可重复性，选择 ＩＣＣ 大于 ０．７５ 的特征行下一

步分析。 （４）采用 ３ 种机器学习方法，即最小绝对收

缩和选择算子（ ｌｅａｓｔ ａｂｓｏｌｕｔｅ ｓｈｒｉｎｋａｇｅ ａｎｄ ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ
ｏｐｅｒａｔｏｒ， ＬＡＳＳＯ）、随机森林（ｒａｎｄｏｍ ｆｏｒｅｓｔ， ＲＦ）和极

端梯度提升（ｅｘｔｒｅｍｅ ｇｒａｄｉｅｎｔ ｂｏｏｓｔｉｎｇ， Ｘｇｂｏｏｓｔ）对特

征进行筛选，再采用支持向量机（ｓｕｐｐｏｒｔ ｖｅｃｔｏｒ ｍａ⁃
ｃｈｉｎｅ， ＳＶＭ）对特征进行分类，并生成影像组学标签

（ ｒａｄｉｏｍｉｃｓ ｓｉｇｎａｔｕｒｅ， ＲＳ），对患者总生存 （ ｏｖｅｒａｌｌ
ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＯＳ）进行预测。

５．多参数模型的构建及验证。 运用单因素和多

因素 Ｃｏｘ 比例风险回归模型筛选预测 ＯＳ 的独立风

险因素，构建患者生存预测模型。 将单变量分析中

有统计学意义的临床因素纳入多变量分析，建立临

床预测模型；将单变量分析中有统计学意义的 ＰＥＴ
代谢参数纳入多变量分析，并与 ＲＳ 一并构建基于

ＰＥＴ 的预测模型；通过组合临床模型因素、ＰＥＴ 模型

因素及 ＮＣＣＮ⁃ＩＰＩ 构建多参数模型。 利用校准曲线

及一致性指数（ｃｏｎｃｏｒｄａｎｃｅ ｉｎｄｅｘ， Ｃ⁃ｉｎｄｅｘ）评价多

参数模型在训练组和验证组的表现。 采用临床决策

曲线分析（ｄｅｃｉｓｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ， ＤＣＡ）评估模型。
６．统计学处理。 采用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ ２２．０ 和 Ｒ 软件

４．０．２ 分析数据。 符合正态分布的定量资料用 􀭰ｘ± ｓ
表示，不符合正态分布的定量资料用 Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）表
示。 训练组与验证组患者临床特征及代谢参数的差

异分析采用 χ２ 检验或 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验。 采用

ＲＯＣ 曲线分析 ＳＵＶｍａｘ、ＴＭＴＶ、ＴＬＧ 和 ＲＳ 预测 ＯＳ 的

最佳阈值。 采用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 进行生存分析，以 ＯＳ
为研究终点，ＯＳ 期定义为从疾病确诊到因任何原因

死亡或随访截止时的时间。 Ｐ＜０．０５ 为差异有统计

学意义。

结　 　 果

１．一般资料。 随访截止时（２０２０ 年 ５ 月），１６６ 例患

者中死亡 ６５ 例。 训练组中位随访 ２９（１３，４８）个月，
范围 ４ ～ １１２ 个月，死亡 ５０ 例；验证组中位随访 ３６
（４，８７）个月，范围 ２０ ～ ５９ 个月，死亡 １５ 例。 ２ 组患

者临床特征（性别、ＬＤＨ 水平、Ｂ 症状、ＥＣＯＧ ＰＳ 评

分、Ａｎｎ Ａｂｏｒ 分期、结外累及、ＮＣＣＮ⁃ＩＰＩ 评分、大包

块、骨髓累及）及代谢参数（ＳＵＶｍａｘ、ＴＭＴＶ、ＴＬＧ）间的

差异均无统计学意义（χ２ 值：０．２９～１．４６，ｚ 值：－１．５０～
－０．９２，Ｐ 值：０．１５８～０．６５４）。

２．影像组学特征的提取及 ＲＳ 构建。 从每例患

者图像中提取出 １ ４２１ 个影像组学特征，其中一阶

统计特征 ４４ 个、形状特征 １４ 个、纹理特征 ６１ 个、小
波特征 ７４４ 个、ＬｏＧ 特征 ５５８ 个，选择 ＩＣＣ 大于 ０．７５
的 ２７４ 个特征进入下一步分析。 根据特征筛选分类

模型结果，共筛选出 １０ 个预测 ＯＳ 的最佳特征（表
１）并生成 ＲＳ。 ＲＳ 诊断 ＯＳ 的最佳阈值为 ０．４２２，利
用阈值将训练组和验证组患者分别分为高风险组

（ＲＳ≥０．４２２；训练组 ６７ 例，验证组 ４３ 例）和低风险

组（ＲＳ＜０．４２２；训练组 ４８ 例，验证组 ８ 例），生存曲

线（图 １）提示 ２ 组患者生存差异有统计学意义（ χ２

值：３４．８９、２９．１０，均 Ｐ＜０．００１）。

表 １　 筛选出的 １０ 个影像组学特征

编号 特征名称 类别

Ｆ１ ＬｏＧ（４．０ ｍｍ）一阶能量 一阶统计特征

Ｆ２ ＬｏＧ（７．０ ｍｍ）一阶 Ｐ９０ 一阶统计特征

Ｆ３ ＬｏＧ（４．０ ｍｍ）灰度依赖性矩阵⁃大依赖低

灰度强调

纹理特征　 　

Ｆ４ ＬｏＧ（８．０ ｍｍ）灰度共生矩阵⁃最大相关系数 纹理特征　 　
Ｆ５ ＬｏＧ（８．０ ｍｍ）灰度依赖性矩阵⁃大依赖低

灰度强调

纹理特征　 　

Ｆ６ 灰度大小区域矩阵⁃大区域低灰度强调 纹理特征　 　
Ｆ７ Ｗａｖｅｌｅｔ（高高高通滤波）灰度依赖性矩阵⁃

依赖方差

纹理特征　 　

Ｆ８ Ｗａｖｅｌｅｔ（高高高通滤波）灰度大小区域矩

阵⁃大区域高灰度强调

纹理特征　 　

Ｆ９ Ｗａｖｅｌｅｔ（高低低通滤波）灰度共生矩阵⁃相
关性

纹理特征　 　

Ｆ１０　 Ｗａｖｅｌｅｔ（低低高通滤波）灰度大小区域矩

阵⁃低灰度区域强调

纹理特征　 　

　 　 注：ＬｏＧ 为高斯⁃拉普拉斯变换；Ｗａｖｅｌｅｔ 为小波变换

３．生存分析及 Ｃｏｘ 回归分析（表 ２）。 单因素和

多因素 Ｃｏｘ 比例风险回归提示，临床指标中，性别

［风险比（ｈａｚａｒｄ ｒａｔｉｏ， ＨＲ）＝ ０．４３９，９５％ ＣＩ：０．２４６～
０．７８１；Ｐ ＝ ０． ００５］ 及 Ａｎｎ Ａｂｏｒ 分期 （ＨＲ ＝ ２． ７８５，
９５％ ＣＩ：１．３０４ ～ ５．９５１；Ｐ ＝ ０．００８）是预测 ＯＳ 的独立

风险因素；ＰＥＴ 代谢特征中，ＴＬＧ（ＨＲ＝２．８０５，９５％ ＣＩ：
１．５９７～４．９３０；Ｐ＜０．００１）是预测 ＯＳ 的独立风险因素。

·９５２·中华核医学与分子影像杂志 ２０２３ 年 ５ 月第 ４３ 卷第 ５ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｍａｙ ２０２３， Ｖｏｌ． ４３， Ｎｏ． ５



图 １　 不同影像组学标签（ＲＳ）的弥漫性大 Ｂ 细胞淋巴瘤（ＤＬＢＣＬ）患者（≥６０ 岁）的总生存（ＯＳ）曲线（曲线中的＋均为删失患者）。 Ａ．训
练组（１１５ 例）；Ｂ．验证组（５１ 例）

表 ２　 不同类别特征对 １１５ 例训练组 ＤＬＢＣＬ 患者（≥６０ 岁）总生存预测的单因素与多因素分析结果

特征分类 变量 例数
单因素分析

ＨＲ ９５％ ＣＩ Ｐ 值

多因素分析

ＨＲ ９５％ ＣＩ Ｐ 值

临床特征 性别（男 ／ 女） ６３ ／ ５２ ０．４２５ ０．２３９～０．７５６ ０．００４ ０．４３９ ０．２４６～０．７８１ ０．００５
ＬＤＨ 水平（正常 ／ 升高） ６５ ／ ５０ １．７３７ ０．９８８～３．０５４ ０．０５５ － － －
Ｂ 症状（有 ／ 无） ７４ ／ ４１ １．４５４ ０．８２５～２．５６２ ０．１９５ － － －
ＥＣＯＧ ＰＳ 评分（０～１ 分 ／ ≥２ 分） ８１ ／ ３４ ２．０３４ １．１４４～３．６１６ ０．０１６ － － －
Ａｎｎ Ａｂｏｒ 分期（Ⅰ～Ⅱ ／Ⅲ～Ⅳ） ３６ ／ ７９ ２．８８８ １．３５２～６．１６９ ０．００６ ２．７８５ １．３０４～５．９５１ ０．００８
结外累及（有 ／ 无） ５４ ／ ６１ １．０１３ ０．５７５～１．７８４ ０．９６３ － － －
ＮＣＣＮ⁃ＩＰＩ 评分（１～３分 ／ ４～８分） ３６ ／ ７９ ２．１８７ １．０５９～４．５１８ ０．０３５ － － －
大包块（有 ／ 无） ８１ ／ ３４ １．３５４ ０．７４９～２．４４９ ０．３１５ － － －
骨髓累及（有 ／ 无） ８３ ／ ３２ １．３３４ ０．７３９～２．４０８ ０．３３９ － － －

代谢特征 ＳＵＶｍａｘ（低 ／ 高） ６６ ／ ４９ １．９０９ １．０９１～３．３３７ ０．０２３ － － －
ＴＭＴＶ（低 ／ 高） ８０ ／ ３５ ２．２８０ １．２９９～４．００１ ０．００４ － － －
ＴＬＧ（低 ／ 高） ７２ ／ ４３ ２．６４９ １．５０８～４．６５３ ０．００１ ２．８０５ １．５９７～４．９３０ ＜０．００１

组学特征 ＲＳ（＜０．４２２ ／ ≥０．４２２） ６７ ／ ４８ ５．６８５ ２．９５５～１０．９３９ ＜０．００１ － － －

　 　 注：ＤＬＢＣＬ 为弥漫性大 Ｂ 细胞淋巴瘤，ＥＣＯＧ ＰＳ 为美国东部肿瘤协作组行为状态，ＨＲ 为风险比，ＬＤＨ 为乳酸脱氢酶，ＮＣＣＮ⁃ＩＰＩ 为美国国

家综合癌症网络国际预后指数，ＲＳ 为影像组学标签，ＴＬＧ 为病灶糖酵解总量，ＴＭＴＶ 为肿瘤代谢总体积；－为无意义

　 　 ４．预后预测模型的构建及验证。 将 Ｃｏｘ 比例风

险回归模型中筛选出的 ４ 个独立风险因素，包括临

床指标（性别、Ａｎｎ Ａｒｂｏｒ 分期） 及 ＰＥＴ 代谢参数

ＴＬＧ 及 ＲＳ 用于构建多参数模型预测 ＯＳ（图 ２）。 训

练组和验证组的校准曲线示多参数模型预测生存率

和实际生存率间有较好的一致性。 ＤＣＡ 结果（图
３）显示，与其他预测模型相比，多参数模型可使患

者有更多的临床获益。 Ｃ⁃ｉｎｄｅｘ 提示，在训练组和验

证组中，与临床模型、ＰＥＴ 模型及 ＮＣＣＮ⁃ＩＰＩ 相比，多
参数模型具有更高的诊断准确性（训练组 Ｃ⁃ｉｎｄｅｘ：
０􀆰 ７３７、０．７３９、０． ６８８、０． ７５２；验证组 Ｃ⁃ｉｎｄｅｘ：０． ７９８、
０􀆰 ８４４、０．７７５、０．８４５）。

讨　 　 论

高龄是 ＤＬＢＣＬ 患者不良预后的危险因素之

一［６］。 对 ＤＬＢＣＬ 患者进行有效的预后危险度分层，
有效甄别生存预后较差的患者，并及早调整治疗方

案以延长患者的生存时间至关重要。 本研究纳入

１６６ 例未经治疗的≥６０ 岁 ＤＬＢＣＬ 患者，从患者 ＰＥＴ
图像中提取 １ ４２１ 个影像组学特征，并筛选出 １０ 个

预测 ＯＳ 的最佳特征，包括一阶统计特征 ２ 个［ＬｏＧ
（４．０ ｍｍ）一阶能量和 ＬｏＧ（７．０ ｍｍ）一阶 Ｐ ９０］、纹理

特征 ８ 个［ＬｏＧ（４．０ ｍｍ）灰度依赖性矩阵⁃大依赖低

灰度强调、ＬｏＧ（８．０ ｍｍ）灰度依赖性矩阵⁃大依赖低

灰度强调、ＬｏＧ（８．０ ｍｍ）灰度共生矩阵⁃最大相关系

数、灰度大小区域矩阵⁃大区域低灰度强调、Ｗａｖｅｌｅｔ
（高高高通滤波）灰度依赖性矩阵⁃依赖方差、Ｗａｖｅｌｅｔ
（高高高通滤波）灰度大小区域矩阵⁃大区域高灰度

强调、Ｗａｖｅｌｅｔ（高低低通滤波）灰度共生矩阵⁃相关

性、Ｗａｖｅｌｅｔ（低低高通滤波）灰度大小区域矩阵⁃低
灰度区域强调］，并采用机器学习的方法生成 ＲＳ，结
果表明 ＲＳ 是≥６０ 岁 ＤＬＢＣＬ 患者 ＯＳ 的预测因素

（ＨＲ＝５．６８５，９５％ ＣＩ：２．９５５ ～ １０．９３９；Ｐ ＝ ０．０２２）。 该

结果与 Ｌｕｅ等［７］ 的研究结果一致 。在 Ｌｕｅ等［７］ 的
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图 ２　 预测 １１５ 例弥漫性大 Ｂ 细胞淋巴瘤（ＤＬＢＣＬ）患者（≥６０ 岁）总生存（ＯＳ）的列线图。 ＮＣＣＮ⁃ＩＰＩ 为美国国家综合癌症网络国际预后

指数，ＲＳ 为影像组学标签，ＴＬＧ 为病灶糖酵解总量

图 ３　 不同模型的决策曲线分析。 “全部”代表所有患者均死亡的假设，“无”表示假设患者均未发生死亡；训练组（Ａ；１１５ 例）与验证组

（Ｂ；５１ 例）中多参数模型在不同阈值概率的临床净收益均大于其他模型

研究中，基线 ＰＥＴ 图像影像组学特征灰度游程矩阵

是患者预后 ＯＳ（ＨＲ＝ ８．６４，Ｐ ＝ ０．０４０）的独立预测因

素，该特征属于纹理特征，用于描述图像某一像素值

ｉ 沿某一方向 θ 连续相邻为 ｊ 的个数。 此外，有文献

报道，ＰＥＴ 影像组学特征在预测ＤＬＢＣＬ 患者无进展生

存（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＰＦＳ）期上也具有重要

价值［８］。
本研究结果显示，ＰＥＴ 代谢参数 ＴＬＧ 是≥６０ 岁

ＤＬＢＣＬ 患者的独立预测因素（ＨＲ ＝ ２．８０５， ９５％ ＣＩ：
１􀆰 ５９７～ ４．９３０；Ｐ＜０．００１）。 该结果与先前的研究结

果基本一致［９⁃１０］。 Ｘｉｅ 等［９］ 分析 ６０ 例 ＤＬＢＣＬ 患者

ＰＥＴ 特征，结果示 ＴＬＧ（ＨＲ ＝ １． ０７１，Ｐ ＝ ０． ００１） 和

ＭＴＶ（ＨＲ ＝ １． ０２８，Ｐ ＝ ０． ００１） 能够独立预测患者

ＰＦＳ。 Ｚｈｏｕ 等［１０］纳入 ９１ 例 ＤＬＢＣＬ 患者进行研究，
发现 ＴＬＧ 是患者 ＰＦＳ（ＨＲ ＝ ５．２１１，Ｐ＜０．００１）和 ＯＳ
（ＨＲ＝ ９．１３６，Ｐ＜０．００１）的唯一独立预测因素。 本研

究将 ＴＭＴＶ 和 ＴＬＧ 同时代入多因素分析，结果示，
ＴＭＴＶ 并不是独立预测因素。 这可能是因为，ＴＬＧ 结

合了 ＳＵＶｍｅａｎ和 ＭＴＶ，包含了更多预后预测信息。
Ｚｈｏｕ 等［１１］在 ＩＰＩ 的基础上对年龄等评分规则

进行改良形成 ＮＣＣＮ⁃ＩＰＩ，可更好地对 ＤＬＢＣＬ 患者

进行预后预测。 然而，ＮＣＣＮ⁃ＩＰＩ 在对高风险患者危

险度分层上仍存不足［１２］。 据报道 ＥＢ 病毒（Ｅｐｓｔｅｉｎ⁃
Ｂａｒｒ ｖｉｒｕｓ， ＥＢＶ） 阳性患者治疗反应较差［１３］，而

ＥＢＶ 阳性多发生于老年 ＤＬＢＣＬ 患者，且老年 ＤＬＢＣＬ
患者的病理分型更差［１４］，这可能在肿瘤异质性和生

理代谢方面有所体现。 因此，建立包含体现肿瘤异

质性特征、代谢特征及临床特征的评价系统，可能会

对≥６０ 岁 ＤＬＢＣＬ 患者的预后预测更为有效。 基于

此，本研究构建出包含 ＲＳ、代谢特征及临床危险因

素的多参数模型。 结果显示，模型预测生存率和实

际生存率间具有较好的一致性；模型 Ｃ⁃ｉｎｄｅｘ 表明

其具有更好的预后预测准确性；与其他模型相比，该
模型可使患者有更多的临床获益。

本研究存在一些不足。 （１）本研究为回顾性研

究，纳入患者数量有限。 （２）仅采用 ４１％ＳＵＶｍａｘ作
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为边界测量，计算 ＭＴＶ 及 ＴＬＧ；有研究采用 ＳＵＶｍａｘ

２．５ 作为测量边界［１５］，测量方法缺乏统一标准可能

会对结果产生影响，因此临床应用中还需方法学的

标准化及建立操作规范［１６］。 （３）未深入涉及肿瘤基

因特征及表达，如 ＭＹＣ 和 Ｂｃｌ⁃２ 双打击和双表达、
ＣＤ５ 阳性等。 （４）未将患者接受的具体治疗方案对

预后的影响纳入研究。 未来还需在前瞻性大样本研

究基础上开展更深入的探讨。
综上，本研究证实了１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 影像组学特

征在≥６０ 岁 ＤＬＢＣＬ 患者预后预测方面的价值，构
建的多参数模型能够很好地预测患者预后。
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ｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］ ． Ｏｎｃｏｌｏｇｉｓｔ， ２０２１， ２６（２）： １２０⁃１３２． ＤＯＩ：１０．１００２ ／ ｏｎ⁃

ｃｏ．１３６１０．
［７］ Ｌｕｅ ＫＨ， Ｗｕ ＹＦ， Ｌｉｎ ＨＨ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｒａ⁃

ｄｉｏｍｉｃ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｏｆ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｕｓｅ ｌａｒｇｅ Ｂ⁃
ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ［Ｊ］ ． Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ （Ｂａｓｅｌ）， ２０２０， １１（１）： ３６． ＤＯＩ：
１０．３３９０ ／ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ１１０１００３６．

［８］ Ａｉｄｅ Ｎ， Ｆｒｕｃｈａｒｔ Ｃ， Ｎｇａｎｏａ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｂａｓｅｌｉｎｅ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ｒａ⁃
ｄｉｏｍｉｃ ｆｅａｔｕｒｅｓ ａｓ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ ２⁃ｙｅａｒ ｅｖｅｎｔ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｉｎ ｄｉｆｆｕｓｅ
ｌａｒｇｅ Ｂ ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｍｍｕｎｏｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ
Ｒａｄｉｏｌ， ２０２０， ３０ （ ８）： ４６２３⁃４６３２． ＤＯＩ： １０． １００７ ／ ｓ００３３０⁃０２０⁃
０６８１５⁃８．

［９］ Ｘｉｅ Ｍ， Ｚｈａｉ Ｗ， Ｃｈｅｎｇ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ Ｆ⁃１８ ＦＤＧ
ＰＥＴ ／ ＣＴ ｑｕａｎｔｉｚａｔｉｏｎ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｆｏｒ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｉｎ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｕｓｅ ｌａｒｇｅ Ｂ⁃ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ［ Ｊ］ ． Ｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ， ２０１６，
２１（２）： ９９⁃１０５． ＤＯＩ：１０．１１７９ ／ １６０７８４５４１５Ｙ．００００００００３３．

［１０］ Ｚｈｏｕ Ｍ， Ｃｈｅｎ Ｙ， Ｈｕａｎｇ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｔｏｔａｌ ｌｅｓｉｏｎ
ｇｌｙｃｏｌｙｓｉｓ ｏｆ ｂａｓｅｌｉｎｅ １８Ｆ⁃ｆｌｕｏｒｏｄｅｏｘｙｇｌｕｃｏｓｅ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ／ ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｄｉｆｆｕｓｅ ｌａｒｇｅ Ｂ⁃ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ
［Ｊ］ ． Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ， ２０１６， ７（５０）： ８３５４４⁃８３５５３． ＤＯＩ：１０． １８６３２ ／
ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ．１３１８０．

［１１］ Ｚｈｏｕ Ｚ， Ｓｅｈｎ ＬＨ， Ｒａｄｅｍａｋｅｒ ＡＷ， ｅｔ ａｌ． Ａｎ ｅｎｈａｎｃｅｄ Ｉｎｔｅｒｎａ⁃
ｔｉｏｎａｌ Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ Ｉｎｄｅｘ （ＮＣＣＮ⁃ＩＰＩ） ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｕｓｅ ｌａｒｇｅ
Ｂ⁃ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ ｔｒｅａｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｒｉｔｕｘｉｍａｂ ｅｒａ ［ Ｊ］ ． Ｂｌｏｏｄ， ２０１４，
１２３（６）： ８３７⁃８４２． ＤＯＩ：１０．１１８２ ／ ｂｌｏｏｄ⁃２０１３⁃０９⁃５２４１０８．

［１２］ Ｅｌ⁃Ｇａｌａｌｙ ＴＣ， Ｖｉｌｌａ Ｄ， Ａｌｚａｈｒａｎｉ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｏｕｔｃｏｍｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｂｙ
ｅｘｔｒａｎｏｄａｌ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ， ＩＰＩ， Ｒ⁃ＩＰＩ， ａｎｄ ＮＣＣＮ⁃ＩＰＩ ｉｎ ｔｈｅ ＰＥＴ ／
ＣＴ ａｎｄ ｒｉｔｕｘｉｍａｂ ｅｒａ： ａ Ｄａｎｉｓｈ⁃Ｃａｎａｄｉａｎ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ４４３ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｕｓｅ⁃ｌａｒｇｅ Ｂ⁃ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ［ Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｈｅｍａｔｏｌ， ２０１５， ９０
（１１）： １０４１⁃１０４６． ＤＯＩ：１０．１００２ ／ ａｊｈ．２４１６９．

［１３］ Ｏｙａｍａ Ｔ， Ｙａｍａｍｏｔｏ Ｋ， Ａｓａｎｏ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ａｇｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ＥＢＶ⁃ａｓｓｏｃｉ⁃
ａｔｅｄ Ｂ⁃ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｔｅ ａ ｄｉｓｔｉｎｃｔ ｃｌｉｎｉ⁃
ｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ ｇｒｏｕｐ： ａ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ９６ ｐａｔｉｅｎｔｓ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ，
２００７， １３ （ １７）： ５１２４⁃５１３２． ＤＯＩ：１０． １１５８ ／ １０７８⁃０４３２． ＣＣＲ⁃０６⁃
２８２３．

［１４］ Ｒｅｄｄｙ Ａ， Ｚｈａｎｇ Ｊ， Ｄａｖｉｓ ＮＳ， ｅｔ ａｌ． Ｇｅｎｅｔｉｃ ａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｒｉｖｅｒｓ
ｏｆ ｄｉｆｆｕｓｅ ｌａｒｇｅ Ｂ ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ［ Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ， ２０１７， １７１（２）： ４８１⁃
４９４．ｅ１５． ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｃｅｌｌ．２０１７．０９．０２７．

［１５］ Ｉｌｙａｓ Ｈ， Ｍｉｋｈａｅｅｌ ＮＧ， Ｄｕｎｎ ＪＴ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｆｉｎｉｎｇ ｔｈｅ ｏｐｔｉｍａｌ ｍｅｔｈ⁃
ｏｄ ｆｏｒ ｍｅａｓｕｒｉｎｇ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｔｕｍｏｕｒ ｖｏｌｕｍｅ ｉｎ ｄｉｆｆｕｓｅ ｌａｒｇｅ
Ｂ ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０１８， ４５
（７）： １１４２⁃１１５４． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００２５９⁃０１８⁃３９５３⁃ｚ．

［１６］ 中华医学会核医学分会．淋巴瘤１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 及 ＰＥＴ ／ ＭＲ
显像临床应用指南（２０２１ 版） ［ Ｊ］ ．中华核医学与分子影像杂

志， ２０２１， ４１ （ ３）： １６１⁃１６９． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ３２１８２８⁃
２０２１０１２９⁃０００１８．
Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ Ｎｕｃｌｅａｒ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒａｃｔｉｃｅ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ ｏｆ
１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ａｎｄ ＰＥＴ ／ ＭＲ ｉｎ ｌｙｍｐｈｏｍａ （２０２１ ｅｄｉｔｉｏｎ）［Ｊ］ ．
Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２１， ４１（３）： １６１⁃１６９． ＤＯＩ：１０．
３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２１０１２９⁃０００１８．

（收稿日期：２０２１⁃１１⁃１９） 　 　

·２６２· 中华核医学与分子影像杂志 ２０２３ 年 ５ 月第 ４３ 卷第 ５ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｍａｙ ２０２３， Ｖｏｌ． ４３， Ｎｏ． ５




