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АННОТАЦИЯ
Подходы к диагностике и лечению рака предстательной железы опираются на комбинацию данных магнитно-ре-

зонансной томографии и гистологических данных. 
Цель данного обзора ― введение читателя в основы современного диагностического подхода к раку предстатель-

ной железы при помощи магнитно-резонансной томографии с фокусом на текстурный анализ цифровых медицинских 
изображений. 

Текстурный анализ позволяет оценить взаимосвязи между пикселями изображения с помощью математических 
методов, что даёт дополнительную информацию, в первую очередь о внутриопухолевой гетерогенности. Текстурный 
анализ признаков первого порядка может иметь бό́льшую клиническую воспроизводимость, чем текстурные характе-
ристики более высокого порядка. Текстурные особенности, извлечённые из карт коэффициента диффузии, показали 
наибольшую клиническую значимость. 

Будущие исследования должны быть направлены на интеграцию методов машинного обучения для облегчения 
использования текстурного анализа в клинической практике. Требуется развитие автоматизированных методов сег-
ментации для уменьшения вероятности включения нормальных тканей в области интереса и ускорения получения 
результатов анализа. Для проверки диагностического потенциала текстурных признаков требуются крупные проспек-
тивные исследования. 
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ABSTRACT
Diagnostic and treatment approaches in prostate cancer rely on a combination of magnetic resonance imaging and histo-

logical data.
This study aimed to introduce the basics of the current diagnostic approach in prostate cancer with a focus on texture ana-

lysis.
Texture analysis evaluates the relationships between image pixels using mathematical methods, which provide additional 

information. First-order texture analysis of features can have greater clinical reproducibility than higher-order texture features. 
Textural features that are extracted from diffusion coefficient maps have shown the greatest clinical relevance. Future research 
should focus on integrating machine learning methods to facilitate the use of texture analysis in clinical practice.

The development of automated segmentation methods is required to reduce the likelihood of including normal tissue in 
the area of interest. Texture analysis allows the noninvasive separation of patients into groups in terms of possible treatment 
options. Currently, few clinical studies reported on the differential diagnosis of clinically significant prostate cancer, including 
the Gleason and International Society of Urological Pathology grading. Large prospective studies are required to verify the 
diagnostic potential of textural features.
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简评

前列腺癌的诊断和治疗方法依赖于磁共振成像和组织学数据的结合。

这篇综述的目的是向读者介绍利用磁共振成像对前列腺癌进行现代诊断的基本方法，重点

是数字医学图像的纹理分析。

纹理分析使使用数学方法评估图像像素之间的关系成为可能，这提供了额外的信息，主要

是关于肿瘤内异质性的信息。一阶特征的纹理分析可能比高阶纹理特征具有更大的临床再现

性。从扩散系数图中提取的纹理特征具有最大的临床意义。

未来的研究应侧重于整合机器学习技术，以促进纹理分析在临床实践中的应用。需要开发

自动分割方法，以降低将正常组织纳入感兴趣区域的可能性，并加快分析结果的传递。为了

测试纹理特征的诊断潜力，需要进行大规模的前瞻性研究。

关键词：前列腺癌；磁共振成像；磁共振成像；无线电麦克风。
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绪论
前列腺特异性抗原检测用于早期诊断前列腺

癌。如果癌症标志物水平升高，建议进行手指直
肠检查和磁共振成像（MRI）扫描。不建议将前
列腺特异性抗原检测作为基于人群的筛查检测，
因为它被认为没有足够的特异性或敏感性来检测
具有临床意义的前列腺癌[1]。经直肠超声引导
下的活检是最常见的形态学验证方法，但有一些
局限性，包括感染和出血的风险，以及难以进入
腺体的前部，特别是当它的体积增大时。如果至
少发现一个Gleason评分为3+4的前列腺癌，则被
认为具有临床意义；Gleason评分为3+3的低容量
前列腺癌被认为具有临床意义不大[2]。

与活检引导下的经直肠超声相比，在活检前进
行多参数核磁共振成像可将检测到具有临床意义
的前列腺癌的机会从26%提高到38%[2]。

PROMIS研究显示，在1/4的男性中，MRI扫描避
免了不必要的活检[3]。PI-RADS前列腺MRI评估
系统是在美国放射学会和欧洲泌尿生殖放射学会
（ESUR — European Society of Urological 
Radiology）的国际合作框架内创建的，已经得到
广泛应用[4]。

随着临床实践在活检之前转向前列腺MRI作为
医疗保健的标准，人们对利用放射组学提高前列
腺MRI诊断准确性的可能性越来越感兴趣。

放射组学可以从诊断图像中提取定量指标，并
对其进行分析，以获得预后信息[5]。这些定量指
标可以为前列腺癌的表型提供重要的见解，并可
能有助于作出诊断，提高对治疗反应的评估[6]。

前列腺癌的诊断

病理形态学
在大多数前列腺癌纹理分析的验证研究中，传

统的Gleason系统被用作参考。这个系统是基于
五种主要的评估前列腺组织的组织结构[7]。2014
年，医脉通临床诊疗指南频道国际泌尿病理学会
（ISUP — International Society of Urological 
Pathology）将Gleason量表简化为更准确的预后
组（ISUP从1到5）。最重要的变化是将Gleason
和7分为两个预后组（3+4和4+3）；在以后的验
证研究中，建议根据ISUP数据将纹理分析结果与
病理变化进行比较。

多参数磁共振成像
前列腺MRI是最广泛用于澄清前列腺癌诊断的

方法。主要方法有T2加权像、扩散加权成像、动
态对比度增强方法、MR波谱。

根据T2加权像，可以区分前列腺的带状结构。
如果周围区（PZ — peripheral zone）包含一个

肿瘤结节，它将看起来像一个低信号强度的位
置[8] 。主要问题是良性异常也可出现低信号强
度，如前列腺炎、纤维化、活检后出血等[1]。
与功能序列相比，T2加权像的优点是易于收集数
据和较少暴露在伪影中[9]。

T1加权像使用钆基造影剂(静脉注射)评估肿
瘤血管化[1]。一般认为肿瘤内血管壁渗透性较
好，可见造影剂在肿瘤内外溢[8]。通过动态对
比增强，可以提取定量指标，如转移系数（Ktrans — 
volumetric transfer coefficient）和细胞外
体积（Ve — extracellular volume）。Ktrans
描述微血管通透性和血流，Ve描述外渗量[1]。通
常，肿瘤早期表现为造影增强，伴有冲刷效应。
在T2加权像的情况下，造影增强可能对应于良性
病变，如前列腺炎、良性增生结节。同时，在前
列腺切除术后寻找残留或复发的肿瘤时，动态对
比度增强方法尤为重要[1]。

扩散加权成像反映了组织中水分子的布朗运
动[10]。获得的数据可以估计组织中水的扩散
水平。采用表观扩散系数（ADC）进行定量评
价 [1] 。一系列出版物已经表明，在前列腺周围
区肿瘤的表观扩散系数和Gleason量表的值之间
存在显著的负相关关系[11]。扩散加权成像被认
为是最重要的鉴别诊断的肿瘤周围区前列腺[1] 。
因此，在进行前列腺MRI时，T2加权像和扩散加权
成像是最能提供周边区肿瘤病灶的检测和鉴别诊
断信息的图像。

PROMIS研究表明，前列腺MRI在检测临床意义
重大的肿瘤时比活检更敏感，但特异性较低[3] 。
前列腺MRI的主要局限性之一是不同中心的成像
质量不同。虽然 PI-RADSv2（Prostate Imaging 
Reporting and Data System, version 2）数
据评估系统有助于标准化前列腺MRI的解释，但
在确保获得的数据的准确性和可重复性方面不太
成功[1]。解决这个问题的方法是使用纹理分析。

纹理分析
放射组学是一个正在发展的领域，包括将数

字医学图像转换为基于病灶信号强度、形状、体
积和纹理特征的可提取定量图像指标，从而可以
评估肿瘤内的异质性[12]。纹理分析允许对信号
强度模式进行估计，并可用于对可疑区域进行量
化。在肿瘤成像中，由于可以从标准医学图像中
提取额外的定量数据，从而提高诊断和临床决策
的准确性，因此对纹理分析和放射组学的兴趣普
遍高涨[13]。纹理分析使用数学方法来估计图像
中像素的灰色强度和排列[14]。一阶纹理分析，
又称直方图分析，提取感兴趣区域的像素强度
值，然后以图形方式绘制出来[5]。简化的纹理
分析包括通过对图像应用细、中、粗滤光片对图
像进行初始调整，从而提取和量化肉眼不可见的
图像特征，包括不均匀性和亮度。中等和粗滤光
片增强了图像中的血管结构和其他鉴别特征*。基

* TexRAD. Quantitiative textural analysis. Available from: https://fbkmed.com/texrad-landing-2.
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于直方图，计算感兴趣区域内像素强度值的均匀
性、弥散性、对称性和随机性[15]。直方图最常
见的特征是均值（mean）、标准差（standard devi-
ation）、偏度（skewness）、峰度（kurtosis）、 
熵（entropy）和能量（energy）[5]（表）。

对图像特征进行更复杂的放射化学分析，探索感
兴趣区域内像素之间的联系。在纹理可变性更小的
平滑、均匀区域或纹理可变性更大的非均匀区域，
可以获得关于像素信号强度可变性的附加信息。

二阶统计量，也称为Haralik纹理特征，
比较两个像素之间的比率，而高阶纹理分析
比较两个以上像素之间的关系。二阶函数是
基于灰度共生矩阵（GLCM — gray level 
co-occurrence matrix）。简单地说，
它们描述了一个灰色调在图像中出现的频
率，与另一个灰色调的空间关系[1 6 ]。高
阶函数是邻域灰度差矩阵（neighborhood 
gray-tone difference matrix），或灰度
行程矩阵（GLRLM—grey-level run length 
matrix）[17]。灰度共生矩阵（GLCM — Gray 
Level Co-occurrence Matrix）表示三维像素
（体素）在某一方向上的空间关系，以及图像
的均匀性、随机性和线性依赖性。邻域灰度差
矩阵 （NGTDM — Neighborhood Gray Tone 

Difference Matrix） 是基于相邻体素之间的差
异而建立的[18]。在已发表的文献中，最常见的
特征包括能量、均匀性、对比度、GLCM熵和相关
性[15]。

分割 
图 1说明了一个简化的工作流程，显示了纹理

分析被引入临床实践的方式。这需要几个关键步
骤[5]，详见下文。

准确的肿瘤分割是整个工作流程中最重要的
初始阶段。在E. Scalco和G. Rizzo的研究[15]
中，我们发现直方图和矩阵的所有特征都受到分
割方法的影响。分割区域包含正常组织会影响纹
理分析的结果。

和其他肿瘤一样，前列腺癌通常有很模糊的边
界，这使得人工分割很困难。大多数已发表的评
估前列腺纹理分析的研究都采用了基于单一轴位
图像的人工分割。一种更先进的方法是对整个肿
瘤体积进行分割[19]。

一种重要的系统性方法是逐层比较病理形态
学数据和放射诊断图像，这对于基于单个轴向图
像的分割是困难的。核磁共振研究的质量，即具
有相同几何形状的切片的规划，对于正确的纹理

表一阶纹理特征值

纹理特征 定义

均值 感兴趣区域内像素信号强度的平均值

标准差 与平均值相比，感兴趣区域的像素信号强度的偏差

偏度 感兴趣区域像素信号强度分布的不对称性（直方图上）

峰度 反映直方图中心峰相对于正态分布曲线的高度和锐度

熵 反映感兴趣区域中不同像素信号强度选项的数量

能量 反映图像的均匀度

正像素平均 正像素的平均数量（比平均像素亮）

ReViews

图 1基于T2加权像的前列腺癌放射组学工作流程模型。
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分析也很重要。到目前为止，关于自动分割技术
对前列腺癌整个肿瘤评估的价值的数据很少，这
需要在未来的前瞻性研究中进行评估。

软件套件
各种开放源码和商业化的软件包用于可视

化数据的纹理分析。在R.T.Larue等人最近的
一篇综述[18]中，提供了各种软件包的详细概
述，包括支持的可视化方法的类型、图像预处
理的阶段和特征提取的信息。开源软件包LIFEx
因其对医学图像的多模态辐射测量分析而广为
人知。

两 个 主 要 的 商 业 软 件 包 ， T e x R A D 和 
RADIOMICS，使用拉普拉斯高斯算子（LoG — 
Laplacian of Gaussian）作为其图像预处理和
功能的一部分，它可以通过检测不同信号强度的
区域来大大减少图像噪音[20]。

预处理对于纠正磁场不均匀性和使个别研究和
数据集的信号强度正常化都很重要[18]。目前没
有足够的证据表明一种软件包比其他软件包更有
优势。

纹理分析在诊断假体周围癌中的应用
迄今为止研究的最大的患者队列（n=147）在

两篇独立的论文中评估了纹理分析对于临床上重
要的前列腺周围癌症和良性变化的鉴别诊断的潜
在价值。D.Fehr等人[21]使用了与A.Wibmer等人
[16]相同的病人组，但增加了评估过渡区段的比
例和强调的纹理特征的数量。从T2加权像中提取
的GLCM熵和相关度在两项研究中都显示了良性和
恶性肿瘤之间的显著差异。从扩散加权成像中提
取的所有纹理特征都显示出高度的重要性，从而
建议使用一阶和二阶统计学来诊断临床上相关的
前列腺周围癌[21]。

纹理分析在过渡区癌症的诊断中的应用
众多的研究也报道了使用过渡区（TZ — 

transient zone）癌症的纹理分析的不一致的结
果。例如，A.Wibmer等人的研究[16]表明，周边
区和过渡区肿瘤之间的扩散加权成像的纹理特征
没有明显的差异。熵估计的一个例子如图 2所示。

在T2加权像中，只有相关度和对比度是TZ和PZ
纹理分析的重要特征[16]。在H.S.Sidhu等人的

图 2前列腺过渡区肿瘤病灶的分割与熵值评估。

注：a——65岁的前列腺肿瘤患者（Gleason 3+4）的表观扩散系数（ADC）磁共振成像（MRI）图显示了ADC降低
的区域（红色轮廓；左叶中部过渡区的后段）。核磁共振成像后6天进行了前列腺活检； b——归一化纹理特征
（熵）的热图；c——扩散加权成像（DWI），b因子为900 mm/s2，未发现病理灶； d ——DWI，计算出的b因子
为1400 mm/s2，未发现病理灶；e——T2加权像，未发现病理灶。

a

d

b

e

c
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一项涉及26名患者的研究[22]中，发现从扩散和
T1加权像中提取的峰度和熵是肿瘤的重要预测因
素。从切片中移除肿瘤结节后，峰度值下降。

纹理分析在具有临床意义的前列腺癌的特
征中的应用

很少有研究调查纹理分析在预测前列腺肿瘤
的恶性程度方面的潜在价值。少数研究人员报
告说，纹理特征与Gleason等级精确相关[23]。 
А.Wibmer等人[16]指出，从扩散加权成像中提
取的特征可以可靠地区分Gleason评分6和Gleason
评分7，但不能区分3+4和4+3。这些初步结果表
明，纹理分析可以检测到肿瘤，并将其与良性过
程区分开来，但评估病变的病理形态可能是一个
挑战。

最近，P.S.Sierra等人在一份系统综述[24] 
中总结了许多研究，调查了在积极监测下的患者
中选定的临床病理预测指标的效用。然而，所研
究的模型都没有进入常规的临床实践，因为它们
的预测准确性低。一个可能的解释是，所使用的
预测指标在标准化方面存在固有的困难：一个明
显的例子是前列腺特异性抗原的密度，它因用
于测量前列腺体积的成像方法不同而有很大的
差异[25]。另一方面，MRI显示整个肿瘤体积的能
力，加上正在进行的标准化成像参数的尝试[26] ，
为研究定量特征作为疾病进展的准确和可重复的
预测因素的能力提供了基础。

在前列腺癌方面，放射组学的大部分研究都集
中在提高对有临床意义的疾病[14, 27]的检测，
以解决对隐性癌症过程的过度诊断问题[28]。放
射化学模型已被开发用于术前预测囊外扩张的可
能性[17, 29]，这对于准确的局部疾病分期和临
床决策是重要的。

文本分析的方法学限制
回顾性研究更容易出现偏差和混杂变量，这可

能会影响统计处理，并在解释结果时引入错误，导
致错误的结论。研究的异质性使其难以确保可重复
性，因此需要大型数据集来解决这个问题。E.Sala
等人[6]建议使用信息学和分析学来生成通用数据
集并提供大样本量。在实践中，由于数据保护法
和基础设施成本，这可能很难实现。迄今为止进行
的大多数研究都是单中心试验，样本量小，数据收
集和图像纹理分析的方法不同，这使得结果难以比
较，也说明了结果的可重复性低。

一些研究中常见的一个更重要的问题是类的不
平衡，即提取的性状多于参与者的数量。对许多
纹理特征的测试需要进行统计校正，以消除第一
类错误发现率（false discovery）。使用复杂
的回归模型来寻找显著特征，会增加过度采样的
风险[30]。回归模型可能在一项研究中显示出有
效的结果，但在其他研究中不太可能被复制。在
多元回归模型中，每10个病人只使用一个纹理特
征，将减少未来研究中的过度拟合（overfitting）
风险。

放射性组学治疗前列腺癌的前景
前列腺放射学是一个快速发展的领域，早期的

研究最初集中于肿瘤的定位。对前列腺放射组学
领域研究的回顾揭示了纹理分析的发展模式和有
希望的方向。让我们考虑一下前列腺放射组学发
展方向的三个关键方面，即数据收集的特点、其
分析以及与生物标记物的关系。

放射性组学在前列腺癌中的应用已经从宏观层
面发展到微观层面。放射组学发展的最高阶段是
对特定病人的风险和治疗结果进行个性化预测。
最初的步骤之一是研究MR光谱学在评估放疗后生
化复发的风险[31]。在K.Gnep等人的研究[32] 
中，根据前列腺的多参数MRI, Haralik的纹理特
征与放射治疗后生化复发的风险之间的关系被揭
示。结果显示，从T2加权像和表观扩散系数图计
算出的三个纹理分析参数与生化复发的发生率有
统计学意义[32]。在S.B.Ginsburg等人的研究[33] 
中，这一想法被发展成一个使用T2加权像参数的
多变量逻辑回归模型：所述模型的AUC达到0.83
（源自英语Area under the curve——曲线下面
积）。

一些设计类似的研究，特别是S.Y.Park等人的
回顾性研究[34]显示，表观扩散系数在预测前列
腺癌手术治疗后的生化复发方面具有潜力（AUC 
0.76）。

目前，放射组学研究主要集中在肺癌和神经
放射学方面；前列腺癌研究的数量相对较少。但
是，应该理解的是，大多数正在研究的肺癌放射
化学分析方法，将来都可以应用于其他肿瘤疾
病。

放射组学领域的第二类研究涉及与组织病理学
参数的关系识别。在表观扩散系数和肿瘤的侵袭
性之间显示出负反馈关系（在Gleason量表上评
估的）[35]。纹理分析参数的额外使用使得开发
评估肿瘤恶性程度的预后模型成为可能，包括使
用T2加权像[16, 23]。

一些研究发现，表观扩散系数与肿瘤细胞性
之间存在负的反比关系[14]。然而，大多数关于
肿瘤生物学评估的工作仍停留在评估相关性的阶
段，而预后模型仅可用于预测肿瘤的侵袭性。放
射组学和遗传学的整合被称为辐射基因组学，
其目的是将诊断成像的定量措施与特定肿瘤受体
的表达联系起来[36]。尽管其出现的时间相对较
短，但大量的研究已经被投入到放射基因组学
中。应该理解，多参数MRI定量和遗传信息都反
映了肿瘤的病理形态状态。

N.Jamshidi等人[37]评估了未改变的前列腺组
织和肿瘤病灶的多参数MRI定量参数和遗传变异：
他们发现诊断成像的定量标记和遗传组织特征之
间有关系。

R.Stoyanov等人的研究[38]显示，某些基因组
和定量成像指数之间存在着明显的相关性，可以
将患者分为风险组。

这些结果证明了辐射基因组学在评估可用于肿
瘤个性化治疗的遗传特征方面的潜力。因此，目
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前前列腺放射组学领域的研究主要集中在组织病
理学层面，在肿瘤检测和侵袭性分层方面有很大
的前景，而肿瘤的其他生物学特征的预后模型还
没有开发出来。

结论
目前，前列腺癌的诊断是基于组织学数据和医

学成像的结合，主要是多参数MRI。纹理分析提
供了在治疗方案方面对患者进行客观、非侵入性
分层的可能性。尽管研究数量有限，但对有临床
意义的前列腺癌的鉴别诊断，包括Gleason分级，
都有很好的证据。

需要大量的前瞻性研究来将放射学引入未来的
常规实践。
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