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　　[摘要]　目的:探讨CT纹理分析及强化特征与肾透明细胞癌(clearcellrenalcellcarcinoma,ccRCC)患者

Fuhrman病理分级的相关性。方法:选择武警湖北省总队医院2012年5月—2020年5月经手术病理证实为

ccRCC患者156例,根据Fuhrman病理分级,分为低级别组(G1~G2)119例和高级别组(G3~G4)37例,比较不

同病理级别ccRCC患者纹理分析参数(平均灰度值、标准差)与强化特征参数[肿瘤 CT值(tumorCTattenuation
value,TAV)、绝对强化值(absoluteenhancementvalue,AEV)、相对强化率[肿瘤相对皮质强化率(tumortocortex
ratio,TCR)、肿瘤相对动脉强化率(tumortoarteryratio,TAR)]的差异,应用受试者工作特征(ROC)特征性曲线

分析各指标对高级别ccRCC患者的诊断价值,采用Spearman相关性分析各指标与ccRCC患者病理分级的相关

性,采用logistic回归分析筛查高级别ccRCC患者的影响因素。结果:与低级别组比较,高级别组患者平均灰度

值、标准差明显升高,TAV、AEV、TCR、TAR值明显下降,差异均有统计学意义(P<0.05);Spearman相关性分

析示,平均灰度值、标准差与 Fuhrman病理分级高低呈正相关(rs=0.211,P=0.001;rs=0.205,P=0.005);

TAV、AEV、TCR 和 TAR 与 Fuhrman病理分级高低呈负相关(rs =-0.245,P=0.015;rs =-0.206,P=
0.008;rs=-0.315,P=0.001;rs=-0.218,P=0.018);ROC曲线示,平均灰度值、标准差与 TAV、AEV、TCR
和 TAR对高级别Fuhrman病理分级的ccRCC患者具有诊断价值(P<0.05),其中 TCR的诊断效能最大,其曲

线下面积(AUC)为0.745;多因素logistic回归分析示肿瘤不规整、肿瘤>7cm、平均灰度值>8.01、TCR≤0.54
是ccRCC患者高Fuhrman病理分级的独立预测因子(P<0.05)。结论:肿瘤 CT纹理参数和强化特征参数升高

与高级别ccRCC患者相关,有助于术前预测肿瘤侵袭性,对临床决策具有重要参考价值。
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Abstract　Objective:ToexplorethecorrelationbetweenCTtextureanalysis,enhancedfeaturesandthepath-
ologicalgradingofFuhrmaninpatientswithclearcellrenalcellcarcinoma(ccRCC).Methods:Atotalof156pa-
tientswithccRCCwereselectedfromourhospitalfrom May2012toMay2020.Accordingtothepathological
gradesofFuhrman,theyweredividedinto119patientsinthelow-gradegroup(G1—G2)and37patientsinthe
high-gradegroup(G3—G4).Thedifferenceoftextureanalysisparameters(meangrayvalue,standarddeviation)

andenhancementcharacteristicparameters [tumorCTattenuationvalue (TAV),absoluteenhancementvalue
(AEV),relativeenhancementrate[tumortocortexratio(TCR),tumortoarteryratio(TAR)]inpatientswith
differentpathologicalgradesofccRCC werecompared.Thereceiveroperatingcharacteristic(ROC)curvewas
usedtoanalyzethediagnosticvalueofeachindicatortothehigherpathologicalgradesofccRCCpatients,and
Spearmancorrelationwasusedtoanalyzethecorrelationbetweeneachindicatorandthepathologicalgradesof
ccRCCpatients.Logisticregressionanalysiswasusedtoscreentheinfluencingfactorsofthehigherpathological
gradesofccRCCpatients.Results:Comparedwiththelow-gradegroup,theaveragegrayvalueandstandarddevi-
ationofthehigh-gradegroupweresignificantlyincreased,whileTAV,AEV,TCRandTARvaluesweresignifi-
cantlydecreased,andthedifferencewasstatisticallysignificant(AllP<0.05).Spearmancorrelationanalysis
showedthatmeangrayvalueandstandarddeviationwerepositivelycorrelatedwiththelevelofFuhrmanpatholog-
icalgrading(rs=0.211,P=0.001;rs=0.205,P=0.005),whileTAV,AEV,TCRandTARwerenegatively
correlatedwiththepathologicalgradingofFuhrman(rs=-0.245,P=0.015;rs=-0.206,P=0.008;rs=-
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0.315,P=0.001;rs =-0.218,P=0.018).ROCcurveshowedthatmeangrayvalue,standarddeviation,

TAV,AEV,TCRandTARhaddiagnosticvalueforccRCCpatientswithhigh-levelFuhrmanpathologicalgrade
(AllP<0.05),andTCRhadthehighestdiagnosticefficacy,withanareaundercurve(AUC)of0.745.Multi-
variateLogisticregressionanalysisshowedthatirregulartumor,tumor>7cm,meangrayvalue>8.01,TCR≤
0.54wereindependentpredictorsofhighFuhrmanpathologicalgradinginccRCCpatients(AllP<0.05).Con-
clusion:IncreasedCTtextureparametersandenhancementparametersarecorrelatedwithFuhrman'shigherpath-
ologicalgradesofccRCCpatients,whichishelpfulforpreoperativepredictionoftumorinvasivenessandhasim-
portantreferencevalueforclinicaldecision-making.

Keywords　clearcellrenalcellcarcinoma;textureanalysis;enhancementfeatures;pathologyclassification

　　肾细胞癌是发生于泌尿小管上皮系统最常见

的恶性肿瘤,占肾脏原发性肿瘤的80%~90%,其
中肾透明细胞癌(clearcellrenalcellcarcinoma,
ccRCC)是最常见的亚型,发病率呈上升趋势,侵袭

性高,预后较差[1-2]。Fuhrman病理分级是评价肾

癌侵袭性的有效分级方法,而ccRCC患者的侵袭

性特点 对 手 术 方 式 的 选 择 和 预 后 是 十 分 重 要

的[3-5]。既往研究表明,术前影像学检查有助于肾

肿瘤术前诊断及解剖学评价,与肾癌手术方式的选

择及预后相关[1,5-6]。多排螺旋 CT(multidetector
computedtomography,MDCT)是一项使用广泛、
耗时短、费用低且操作简单的无创性影像学成像方

法,能够较为清晰地显示肿瘤内部微结构及瘤周组

织情况,在 MDCT 四期图像上获得纹理分析和强

化特征,可作为预测ccRCC患者的病理分级的有

效方法[5-6]。而目前有关CT纹理分析及强化特征

与ccRCC病理分级研究尚少。因此,本研究通过

对ccRCC患者进行 MDCT检查,在其增强图像上

进行纹理及强化特征分析,并探讨各参数与Fuhr-
man病理分级的相关性,为诊治ccRCC患者提供

较为可靠的方法策略。
1　资料与方法

1.1　临床资料

选择武警湖北省总队医院2012年5月—2020
年5月经手术病理证实为ccRCC患者156例,根
据Fuhrman病理分级,其中 G1 级34例,G2 级85
例,G3 级24例,G4 级13例,分为低级别组(G1~
G2)119例和高级别组(G3~G4)37例。入选标准:
术后确诊为ccRCC患者,所有患者术前行 MDCT
四期扫描,同意配合检查且资料完整的患者。排除

标准:合并其他恶性肿瘤患者,对比剂过敏患者;严
重心肺肾功能不全患者。所有患者性别、年龄、肿
瘤大小及侧别、手术方式等一般临床资料在不同病

理级别 ccRCC 患者中差异无统计学意义 (P >
0.05)。
1.2　CT增强扫描检查及图像分析

采用64排螺旋 CT 进行检查,患者保持空腹

检查,检查前予以对比剂(60~80mL碘海醇注射

液),肘前静脉注射,采用追踪智能触发计算进行动

脉期扫描,再行静脉期扫描,扫描管电压120kV,

层厚为5mm,层间距5mm,CT图像分析由2名

主治以上影像科医师进行独立分析,根据两者计算

结果作最终判读;直接测量肿瘤的CT特征包括肿

瘤大小、侧别、病灶边缘情况;肿瘤CT强化特征的

测量:选取肿瘤内部不同扫描期(包括平扫期、皮髓

质期、肾实质期、排泄期)的 CT 值,首选在动脉期

上选择感兴趣区(regionofinterest,ROI),应尽量

避免肿瘤血管、坏死、囊变及钙化区域,ROI为大小

相等的圆形区域,随机选择3个不重复区域的 ROI
区,取平均值,ccRCC患者 ROI图(图1);平扫期、
静脉期和延迟期的 ROI区的选择与动脉期一致,
为各期图像所测得的 ROI值为肿瘤 CT值(tumor
CTattenuationvalue,TAV),TAV1~TAV4分为

平扫期、动脉期(皮质期)、静脉期(髓质期)和延迟

期(排泄期)对应的CT值,参照值选择肾皮质参考

区所 测 量 的 皮 质 CT 值 (cortexCTattenuation
value,CAV),腹主动脉参考区所测量的动脉 CT
值(arteryCTattenuationvalue,AAV),TAVx、
CAVx代表不同扫描期所测得相应的值;各增强期

的肿瘤CT值与平扫期的肿瘤CT值之差为绝对强

化值(absoluteenhancementvalue,AEV),即 AE-
Vx=TAVx-TAV1;各增强期肿瘤绝对强化值与

肾皮质绝对强化值的比值为肿瘤相对皮质强化率

(tumortocortexratio,TCR),TCRX =AEVx/
CAVx-CAV1;各增强期肿瘤绝对强化值与腹主

动脉绝对强化值的比值为肿瘤相对动脉强化率

(tumortoarteryratio,TAR),TARX =AEVX/
(AAVx-AAV1),最终 TAV、AEV、TCR和 TAR
值取各期的平均期所得。CT纹理分析:选取不同

扫描时期内ROI区,根据基于直方图参数方法,使
用 TextureAnalysis软件获得 ROI像素的各期总

平均灰度值、标准差、峰度和偏度值。
1.3　评价指标

比较ccRCC患者不同病理级别(高级别组和

低级 别 组)肿 瘤 CT 值 (TAV)、绝 对 强 化 值

(AEV)、相对强化率(TCR、TAR),分析所有患者

CT纹理分析的均灰度值、标准差、峰度和偏度值。
1.4　统计学方法

应用SPSS21.0统计软件进行数据分析,计量

资料以■x±s表示(正态分布)或中位数及四分位间
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距(非正态分布),组间比较采用t检验或非参数检

验;计数资料采用频数(率)表示,利用受试者工作

特征(ROC)特征性曲线分析各指标对ccRCC患者

高级别病理特征的诊断价值,采用Spearman相关

性分析各指标与ccRCC患者病理分级的相关性,
采用logistic回归分析筛查ccRCC患者高级别病

理特征的影响因素,以P<0.05为差异有统计学

意义。

a~d:分别为平扫期、动脉期、静脉期、延时期的CT增强图。图中所示 ROI取内明显强化(箭头)。
图1　ccRCC患者ROI图及CT值测量

2　结果

2.1　患者一般临床资料分析

156例研究对象中,ccRCC患者的年龄中位数

(四分位间距)为60.0(44.2~70.6)岁;男107例,
女49例;肿瘤大小中位数(四分位间距)为4.4(2.8
~6.3);左侧瘤81例,右侧瘤体75例;肿瘤边缘规

则86例,不规则70例;Fuhrman分级中低级别

(G1~G2 级)患者119例,高级别患者(G3~G4 级)
37例;肾保留术患者113例,肾根治术患者43例。
2.2　CT纹理分析和强化特征值在不同病理级别

ccRCC患者中比较

CT纹理特征指标中,与低级别病理组比较,高
级别组患者平均灰度值、标准差明显升高,差异有

统计学意义(P<0.05);两组患者峰度、偏度比较

差异无统计学意义(P>0.05);CT 强化特征指标

中,与低级别组比较,高级别组 TAV、AEV、TCR、
TAR明显下降,差异有统计学意义(P<0.05)。
见表1。
2.3　CT纹理分析和强化特征值与ccRCC 患者

Fuhrman病理分级的相关性

各指标与 Fuhrman病理级别的Spearman相

关性分析示,纹理分析参数(平均灰度值、标准差)
与Fuhrman 高分级呈 正 相 关 (rs =0.211,P =
0.001;rs =0.205,P =0.005);强 化 特 征 参 数

(TAV、AEV、TCR和 TAR)与Fuhrman病理高分

级呈 负 相 关 (rs = -0.245,P =0.015;rs =
-0.206,P=0.008;rs=-0.315,P=0.001;rs=
-0.218,P =0.018);纹理分析参数 (峰度和偏

度),与 Fuhrman 高 分 级 无 明 显 相 关 性 (P >
0.05)。
2.4　CT纹理分析和强化特征值对ccRCC 患者

Fuhrman病理分级的预测价值

ROC曲线示,纹理分析参数(平均灰度值、标
准差)与 强 化 特 征 参 数 (TAV、AEV、TCR 和

TAR)对高级别Fuhrman病理分级的ccRCC患者

具有诊断价值(P<0.05),其中 TCR 的诊断效能

最大,其曲线下面积(AUC)最大,见表2和图2。
2.5　 高级别ccRCC 患者的预测因子的多因素

分析

将各因素(临床参数、纹理分析及强化特征值)
纳入回归分析,其中年龄以中位数60为界值,肿瘤

边缘规整程度、肿瘤大小以 7cm 为界值 (参考

TNM 分期)、各纹理分析及强化特征以 ROC曲线

的诊断临界值为界值,进行单因素logistic回归分

析,将P<0.01的各因素纳入多因素logistic回归

分析,多因素logistic回归分析示肿瘤不规整、肿瘤

>7cm、平均灰度值>8.01、TCR≤0.54是ccRCC
患者 高 Fuhrman 分 级 的 独 立 预 测 因 子 (P <
0.05)。见表3。

表1　在不同病理级别ccRCC患者间纹理分析和强化

特征值比较 ■x±s

参数
低级别组

(n=119)
高级别组

(n=37) z/t P

纹理分析

　平均灰度值 7.56±2.23 8.62±2.01 -2.5830.011

　标准差 8.82±1.80 9.56±1.30 -2.3180.022

　峰度
3.05

(2.12,3.82)
3.10

(2.15,4.01)5.765 0.126

　偏度 0.78±0.52 0.82±0.46
强化特征

　TAV
92.53±
23.07

83.15±
21.41

2.196 0.030

　AEV
75.77±
24.83

65.80±
24.26

2.145 0.034

　TCR 0.61±0.24 0.48±0.17 3.062 0.003

　TAR 0.67±0.21 0.57±0.23 2.473 0.014
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表2　各指标对高级别病理ccRCC患者的ROC曲线分析

指标 灵敏度 特异度 AUC 95%CI 诊断界值 P
平均灰度值 0.765 0.684 0.723 0.655~0.824 8.01 <0.05
标准差 0.782 0.675 0.701 0.645~0.806 9.12 <0.05
TAV 0.716 0.632 0.682 0.601~0.782 88.15 <0.05
AEV 0.705 0.654 0.665 0.612~0.775 70.56 <0.05
TCR 0.789 0.701 0.745 0.712~0.852 0.54 <0.05
TAR 0.756 0.654 0.706 0.644~0.785 0.62 <0.05

图2　CT纹理分析和强化特征值对ccRCC患者诊断

价值的ROC曲线

3　讨论

ccRCC患者术后并发症发生率高,选择有效地

治疗策略对患者预后是十分重要的。以往通过肾

穿刺活检获得对ccRCC患者 Fuhrman分级诊断

的准确率较低,而术前通过影像学方法获得对

ccRCC病理分级的判断对手术方案的选择是具有

重要临床价值的[3,7-8]。因此,本研究通过 MDCT
扫描获得不同时期的图像上的进行纹理分析和强

化特征参数对评估 Fuhrman分级的预测价值,以
及探讨 影 响 ccRCC 患 者 Fuhrman 分 级 的 影 响

因素。
本研究Fuhrman分级是根据肿瘤细胞核及核

仁清晰度进行分级的,级别越高代表着肿瘤细胞异

质性越高,肿瘤侵袭性越强,本研究通过低级别(G1

~G2 级)和高级别(G3~G4 级)代表肿瘤病理分级

的高低,可预测着肿瘤侵袭性高低程度和预后情

况[1,9]。普通的CT平扫成像上可获取肿瘤的囊实

性、肿瘤大小、侧别及边缘情况、瘤内钙化及坏死灶

等,在一定程度上可作为高级别肾癌患者的预测因

子[1,10]。在一般肿瘤特征中,既往研究提示肿瘤边

缘不规整、肿瘤大小与肿瘤病理分级相关,即肿瘤

直径>7cm 与高级别病理分级有关,与本研究较

为一致。肿瘤不规整和肿瘤>7cm 是影响ccRCC
患者高级别病理特征的影响因素。

表3　高级别ccRCC患者的预测因子的多因素logistic回归分析

指标 β SE Wald OR(95%CI) P
边缘不规整 0.444 0.169 6.952 1.56(1.11~2.15) 0.008
肿瘤大小>7cm 0.577 0.220 6.859 1.78(1.08~2.56) 0.009
平均灰度值>8.01 1.047 0.344 9.293 2.85(1.29~4.96) <0.001
TCR≤0.54 1.147 0.353 10.581 3.15(1.41~5.62) 0.001

　　CT纹理分析是新兴一种的图像后处理技术,
在传统CT动态增强扫描图像基础上加以纹理分

析,不仅可进行纹理分析反应肿瘤内组织学差异,
又能获得肿瘤内部的动态增强特征,纹理分析主要

包括图像变换及量化,主要参数包括平均灰度值、
标准差、峰度和偏度值[1,3,11-12]。通过纹理分析软

件可获得定量参数能够较为准确地预测肿瘤异质

性及手术方案的抉择密切相关[11-12];与传统CT图

像比较,纹理参数的平均灰度值反映 ROI内像素

的平均值,图像越亮值越高,可能与肿瘤的血流供

应密切相关,标准差反映总体像素的离散程度,病

理级别越高的ccRCC患肿瘤内部离散程度越高,
组织结构不均匀和紊乱,表现为肿瘤异质性高,其
中峰度参数反映直方图的锐度,其值越大代表直方

图越陡,受肿瘤内部结构的致密性、血管密度及恶

性程 度 影 响,值 越 大 可 能 与 肿 瘤 恶 性 程 度 有

关[11-15]。本研究通过CT纹理分析后发现,高级别

病理的ccRCC患者纹理参数值明显下降,且与高

级别病理分级呈正相关,对高级别 Fuhrman分级

具有预测价值,且平均灰度值是ccRCC患者高级

别病理特征的独立危险因素,提示纹理分析对

ccRCC病理预后具有参考价值。
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MDCT扫描主要包括平扫期、皮髓质期、肾实

质期、排泄期,在多个图像上进行 ROI标记,测量

相应的 CT 值,即对肿瘤强化 程 度 进 行 定 量 分

析[11,15-17]。通过 MDCT增强扫描图像上选取不同

的ROI区域进行强化指标的测算,对于 ROI区域

应避免肿瘤坏死、囊变、钙化等异质性区域,且每个

图像上所选区域及大小一样才能最为准确地获得

强化指标参数,本研究为了减少系统性误差,特异

性的引入肿瘤肾皮质及腹主动脉 CT 值作为参

照[12,16]。本研究通过Spearman相关分析,TCR与

ccRCC患者高病理分级相关程度最高;另外,各强

化指标对ccRCC患者病理分级的预测价值中,在
ROC曲线上,TCR的 AUC最大,其对高级别病理

分级的预测价值最大,且多因素分析是影响ccRCC
患者高级别 Fuhrman分级的独立预测因子,TCR
是对肾癌强化特征计算而获得的参数,由于其受到

研究人员主观测量因素影响,因此在实际临床工作

组还需 进 一 步 研 究 其 诊 断 价 值。本 研 究 发 现

ccRCC患者强化特征指标(TAV、AEV、TCR 和

TAR)与Fuhrman分级呈负相关,可能与肿瘤内部

微组织坏死有关,与既往研究存在一致性[17]。另

外,在一项回顾性研究对肾癌术前影像学分析提

示,肿瘤 CT 的强化值与肾癌 Fuhrman分级呈负

相关性,在增强CT的强化程度可能与肿瘤微血管

密度相关,可能是肿瘤血管的高度增殖从而引起增

强CT上对比剂的聚集,由于高级别肾癌患者肿瘤

内部异质性改变,如肿瘤坏死及纤维化,能够加速

对比剂的扩散,引起强化指标的下降[18]。
综上所述,ccRCC患者高级别 Furhman分级

患者表现为纹理分析参数升高和各强化指标下降,
且Fuhrman病理分级与纹理参数呈正相关、与强

化指标呈负相关,提示肿瘤异质性及强化程度越高

其Fuhrman病理分级越高,且各纹理分析和强化

指标对Fuhrman分级具有预测价值,其中 TCR的

预测价值最大,肿瘤不规整、肿瘤大小、平均灰度值

升高、TCR下降是影响ccRCC患者高级别病理分

级的 独 立 危 险 因 素;因 而,通 过 对 ccRCC 患 者

MDCT扫描进行纹理分析和强化特征分析有助于

预测ccRCC患者的病理分级,为后续治疗策略的

选择及预后生存率的判断具有重要的临床价值。
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