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摘  要 

目的：构建肝硬化患者高危食管静脉曲张的无创预测模型。方法：回顾性分析190例确诊为肝硬化的患

者，收集肝硬化患者入院后的血清学指标及胃镜检查结果，按7:3的比例随机分为训练集(n = 133)和验

证集(n = 57)。采集研究人群的门脉期腹部强化CT图像，选脾门区作为感兴趣区，提取其影像组学特征，

应用特征相关性分析、最小绝对收缩和选择算子(LASSO)回归分析筛选特征，建立影像组学标签

(Radiomics signature, RS)并计算RS评分Rad-score；采用Logistic回归分析构建临床模型，联合

Rad-score、血清学指标及影像学指标构建结合模型。使用受试者工作特征曲线(ROC)曲线分别评估三种

模型的预测效能，曲线下面积(AUC)的比较采用Delong检验，通过决策曲线(DCA)分析评价结合模型的

临床实用性。结果：构建的影像学模型、临床模型、结合模型在训练集中的AUC分别为0.94、0.92、0.96，
在验证集中的AUC分别为0.79、0.91、0.94。在诊断效能最优的结合模型中，Rad-score及胃左静脉直径

是高危食管静脉曲张的风险因子；决策曲线显示结合模型具有良好的临床实用性。结论：本研究基于影

像组学特征、血清学指标及影像学指标构建的模型有助于预测肝硬化高危食管静脉曲张患者。 
 
关键词 

肝硬化，食管静脉曲张，预测，影像组学，LASSO回归 

 
 

The Value of CT Radiomics in Predicting 
High Risk Esophageal Varices in Patients 
with Liver Cirrhosis 

Lu Chen1, Xijun Gong2* 
1Department of Imaging Medicine and Nuclear Medicine, Anhui Medical University, Hefei Anhui 

 

 

*通讯作者。 

http://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2022.12121672
https://doi.org/10.12677/acm.2022.12121672
http://www.hanspub.org


陈露，宫希军 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.12121672 11601 临床医学进展 
 

2Department of Radiology, The Second Affiliated Hospital of Anhui Medical University, Hefei Anhui 
 
Received: Nov. 21st, 2022; accepted: Dec. 15th, 2022; published: Dec. 26th, 2022 

 
 

 
Abstract 
Objective: To construct a noninvasive prediction model for high-risk esophageal varices in pa-
tients with liver cirrhosis. Methods: A retrospective analysis was performed on 190 patients di-
agnosed with liver cirrhosis. Serological indexes and gastroscopy results of patients admitted to 
hospital were collected and randomly divided into a training set (n = 133) and a validation set (n = 
57) in a ratio of 7:3. The enhanced abdominal CT images of the study population at portal pulse 
stage were collected, and the splenic portal region was selected as the region of interest to extract 
its image omics features. Feature correlation analysis, minimum absolute contraction and selec-
tion operator (LASSO) regression analysis were used to screen the features. Radiomics signature 
(RS) was established and RS score Rad-score was calculated. Logistic regression analysis was used 
to construct the clinical model, combined with Rad-score, serological indicators and imaging indi-
cators to construct the combined model. The predictive efficacy of the three models was evaluated 
using receiver operating characteristic curve (ROC) curves. The area under the curve (AUC) was 
compared using Delong test. The clinical practicability of the combined models was evaluated by 
decision curve (DCA) analysis. Results: The AUC of the constructed imaging model, clinical model 
and combination model were 0.94, 0.92 and 0.96 in the training set, and 0.79, 0.91 and 0.94 in the 
validation set, respectively. In the optimal combination model, Rad-score and left gastric vein di-
ameter were risk factors for high-risk esophageal varices. The decision curve shows that the com-
bined model has good clinical practicability. Conclusions: In this study, the model built based on 
the image omics characteristics, serological indicators and imaging indicators is helpful to predict 
the patients with esophageal varices at high risk of cirrhosis. 
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1. 引言 

食管静脉曲张(esophageal varices, EV)是肝硬化的常见并发症，也是肝硬化患者死亡的主要原因[1] [2]。
食管静脉曲张出血(esophageal variceal bleeding, EVB)是一种与死亡率相关的医疗急症，尽管对于静脉曲

张出血的研究最近取得了一定进展，但在 6 周时仍有 10%~20%的死亡率[3]。美国肝病研究协会指南推荐

对所有肝硬化患者进行内窥镜检查[4]，但是内窥镜检查是一种侵入性检查，会引起患者恶心等不适，患

者的耐受性与依从性差，未能定期检查的病人因发生上消化道出血后才至医院检查会错失及时治疗的机

会，并且对于需要在短期内进行重复检查的患者，内窥镜检查不适用于疾病进展的常规评估和频繁监测

[5]。在代偿期肝硬化中，食管胃底静脉曲张(Gastroesophageal varices, GEV)的患病率为 30%~40%，只有

少数(10%~20%)患有高危静脉曲张(Highrisk varices, HRV)需要治疗[6]。近年来针对肝硬化食管静脉曲张

的无创预测手段逐年增多[7] [8] [9]，Baveno 共识提出肝脏硬度 < 20 kPa 和血小板计数 > 150,000 的患者
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发生静脉曲张需要治疗的风险非常低，并且可以避免进行内镜检查[10]。为此，本研究基于 CT 门脉期脾

脏影像特征、血清学和影像学指标，构建肝硬化患者高危食管静脉曲张的无创预测模型，希望能帮助预

测肝硬化患者食管静脉曲张的严重程度，为及时的治疗决策提供依据。 

2. 资料与方法 

1) 一般资料选取 2018 年 1 月至 2021 年 1 月在安徽医科大学第二附属医院确诊为肝硬化的患者为研

究对象。纳入标准：a) 诊断标准满足 2019 年中华医学会肝病学分会制定的《肝硬化诊治指南》；b) 行
腹部强化 CT 检查前 2 个月内接受过上消化道内窥镜检查。排除标准：a) 患者缺乏腹部强化 CT 图像；

b) 患者既往接受过脾脏手术或其他相关手术治疗；c) 合并溃疡性消化道出血或其他可能导致消化道出血

的疾病；d) 患者合并食管肿瘤、胃部肿瘤；e) 患者此前接受过内镜下手术治疗或检查期间使用 β阻滞剂

治疗；f) 近 3 个月有消化道大出血病史。最终入组患者 190 例。所有患者均签署知情同意书，本研究获

得安徽医科大学第二附属医院伦理委员会审批。 
2) 无创实验室检查指标的收集收集肝硬化患者入院后距本次 CT 检查时间最近的实验室检查指标，

包括血小板计数(Blood platelet count, PLT)、肝功能及凝血功能指标，同时计算丙氨酸氨基转氨酶(ALT)
与天冬氨酸氨基转移酶(AST)比值(AAR, AAR = AST/ALT)、AST 与血小板计数(PLT)比值指数[APRI, 
APRI = AST/ULN × 100/PLT (×109/L)]、基于 4 因子的肝纤维化指标[FIB-4，FIB-4 = (年龄 × AST)/PLT × 
ALT1/2]。 

3) 胃镜检查本研究中判断高危食管静脉曲张的标准为：曲张静脉直径 ≥ 5 mm 或虽然曲张静脉直径 
< 5 mm 但存在红色征。 

4) 图像分析使用 PHILIPS iCT 256 Briliance 扫描仪或 GE LightSpeed VCT 64 排螺旋 CT 机对患者进

行上腹部或全腹部平扫及增强扫描。扫描参数：扫描层厚 5 mm，层间距 5 mm，管电压 120 kV，管电流

200 mA。三期动态增强扫描采用高压注射器经肘静脉团注对比剂(碘帕醇 300 gI/mg)，注射速率为 3~4.5 
ml/s，剂量为 1.5 ml/kg，分别于 20~25 s、60~70 s、300 s 进行动脉期、门脉期、延迟期扫描。扫描后，

重建层厚 1 mm 的门脉期图像并在工作站进行图像后处理，测量门静脉、脾静脉、胃左静脉内径以及脾

脏厚径等指标，判定门静脉、脾静脉及肠系膜上静脉血栓情况。门静脉内径测量点选择脾静脉与肠系膜

上静脉汇合处以上 2 cm 处。胃左静脉内径在胃左静脉汇入门静脉或脾静脉处上方 2 cm 内胃左静脉内径

最宽处测量。脾静脉内径在其中点测量。脾脏厚径为脾内缘至脾外缘在脾门中心层面的最短径。所有指

标测量 3 次取平均值。 
5) 图像分割、特征提取本研究采用人手动分割法于软件 ITK-SNAP 3.6 (https://www.itksnap.org/)完成

感兴趣区(Region of interest, ROI)的勾画。由两位安徽医科大学医生于脾脏脾门区截面沿脏器轮廓勾画

ROI，患者的内镜检查结果对这两位影像科医生设盲。通过 pyradiomics 提取脾脏门脉期 CT 图像的影像

组学特征，包括一阶特征(First Order Features)，形态特征(Shape Features)，灰度共生矩阵特征(GLCM 
Features)，灰度区域矩阵特征(GLSZM Features)，灰度游程矩阵特征(GLRLM Features)，灰度相依矩阵特

征(GLDM Features)，邻域灰度差分矩阵特征(NGTDM Features)。从训练组中随机抽取 30 例患者，两位

影像科医生将在间隔一个月后重新勾画所抽取患者的 ROI，分别评估前后两次 ROI 和两位医生各自勾画

的 ROI 所提取特征的一致性。 
6) 影像组学模型构建及评价用 LASSO 筛选的特征分别构建影像学模型、临床模型和结合模型。应

用 ROC 曲线分别评估三个模型对 HRV 的诊断效能，并运用 Delong 检验比较临床模型与结合模型的 AUC
之间的差异是否具有统计学意义上的显著性。进一步通过决策曲线(DCA)分析评估结合模型的临床使用

性。 
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7) 统计学分析分类变量以频率(%)表示，连续变量以平均值 ± 标准差表示。特征筛选采用特征相关

性分析、LASSO 回归分析进行。采用受试者工作特征曲线下面积(AUC)评估模型的准确性，应用决策曲

线(DCA)评估模型的临床有效性。以 P < 0.05 认为差异有统计学意义。所有统计学分析都是通过 Python
完成的。 

 

 
Figure 1. The spleen contours are manually outlined on the contrast-enhanced portal 
venous phase CT data 
图 1. 在门脉期 CT 增强图像上手动勾画脾脏的轮廓 

3. 结果 

1) 一般资料比较本次研究一共纳入 190 例患者，高危组 142 例，低危组 48 例。按照 7:3 的比例随机

拆分为模型训练集 133 例，其中高危组 99 例，低危组 34 例；测试集共 57 例，其中高危组 43 例，低危

组 14 例。患者的临床基线特征见表 1。 
2) 特征筛选和构建影像组学模型本研究用 pyradiomics 提取脾脏门脉期 CT 图像影像特征，每个 ROI

共提取 1652 个影像组学特征，保留同类相关系数 ICC (intra-class correlation coefficient)大于 0.8 的特征用

于进一步分析建模。进一步通过 LASS0 逻辑回归算法进行特征降维，通过 L1 惩罚实现变量选择和正则

化，将冗余特征的回归系数缩放至 0，惩罚力度通过参数 λ经行调控，在最佳 λ值条件下的特征变量是最

少的特征变量。经过 LASSO 回归分析后，在最佳 λ 值条件下回归系数非零的影像组学特征被认为是与

HRV 密切相关并建立影像组学标签(Radiomics signature, RS)的计算公式，计算 RS 评分 Rad-score，计算

得出的值反应 RS 对 HRV 的预测值。见图 1。 
以内径检查结果(低危和高危)为因变量，将收集的影像学指标和血清学指标作为自变量纳入分析。对

所有自变量经十倍交叉检验并进行 LASS0 回归分析，通过最佳惩罚系数 λ对惩罚力度进行调控，使模型

性能优良且影响因素最少，将所筛选出的自变量进一步纳入 Logistic 回归模型，构建临床模型。再将

Rad-score 进一步纳入自变量，经过同样的筛选方法，最终筛选出 Rad-score、胃左静脉直径 2 个预测 HRV
的自变量，并构建结合模型。见图 2、图 3。 
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Table 1. Clinical characteristics of enrolled patients 
表 1. 入组病人的临床特征 

变量 高危组(n = 142) 低危组(n = 48) 

年龄 56.5 ± 10.8 60.4 ± 10.3 

性别(男) 122 (64.21%) 25 (52.08%) 

血小板计数[M (P25, P75), U/L] 62.00 (43.00, 97.50) 94.50 (66.75, 153.25) 

脾脏厚径(mm) 47.81 ± 10.10 31.75 (29.38, 39.10) 

PC/ST [M (P25, P75)] 1.41 (0.82, 2.50) 2.73 (1.90, 4.74) 

FIB-4 [M (P25, P75)] 6.95 (4.55, 10.33) 5.18 (2.86, 9.15) 

APRI [M (P25, P75)] 1.60 (1.01, 1.59) 1.19 (0.73, 3.15) 

AAR [M (P25, P75)] 1.26 (0.95, 1.69) 1.09 (0.88, 1.49) 

ALT [M (P25, P75), U/L] 32.5 (19.00, 52.00) 42.50 (26.75, 89.50) 

AST [M (P25, P75), U/L] 38.5 (27.00, 60.50) 54.50 (31.75, 95.00) 

ALP [M (P25, P75), U/L] 93.00 (72.00, 128.50) 115.00 (97.25, 149.50) 

γ-GT [M (P25, P75), U/L] 42.5 (23.00, 80.75) 56.50 (35.50, 184.50) 

总胆红素[M (P25, P75), μmol/L] 21.95 (13.83, 31.53) 22.25 (13.90, 30.40) 

直接胆红素[M (P25, P75), μmol/L] 5.70 (3.80, 9.45) 5.60 (3.15, 11.58) 

间接胆红素[M (P25, P75), μmol/L] 15.10 (10.00, 22.08) 15.55 (10.85, 20.63) 

白蛋白(g/L) 31.97 ± 5.24 33.20 ± 6.66 

PT [M (P25, P75), s] 13.90 (13.00, 15.70) 13.25 (11.96, 14.80) 

INR [M (P25, P75)] 1.16 (1.08, 1.32) 1.14 (0.99, 1.26) 

TT (s) 18.84 ± 2.08 19.48 ± 3.62 

门静脉直径(mm) 17.94 ± 3.56 15.32 ± 2.45 

脾静脉直径(mm) 13.70 ± 3.83 9.68 ± 2.88 

胃左静脉直径[M (P25, P75), mm] 5.80 (4.50, 7.34) 3.20 (1.98, 4.23) 

栓子 24 (16.90) 1 (2.08%) 

腹水   

无 95 (66.90%) 32 (66.67%) 

轻度 10 (7.04%) 3 (5.25%) 

中度 27 (19.01%) 8 (16.67%) 

重度 10 (7.04%) 5 (10.41%) 
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(a) 

 
(b) 

Figure 2. Feature selection. (a) Minimum absolute contraction and selection oper-
ator (LASSO) is used to select the most suitable omics features; (b) Coefficient 
convergence diagram of different features 
图 2. 特征的筛选。(a) 采用最小绝对收缩和选择算子(LASSO)筛选最合适的

组学特征；(b) 不同特征的系数收敛图 
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(a) 

 
(b) 

Figure 3. Receiver operator characteristic curve of the imaging model for predicting 
high-risk esophageal varices. (a) training set; (b) validation set 
图 3. 影像学模型预测高危食管静脉曲张的受试者操作曲线。(a) 训练集；(b) 验
证集 

 
3) 模型预测效能的评价构建的影像学模型、临床模型、结合模型在训练集中的 AUC 分别为 0.94、

0.92、0.96，在验证集中的 AUC 分别为 0.79、0.91、0.94。在诊断效能最优的结合模型中，Rad-score 及

胃左静脉直径是高危食管静脉曲张的风险因子；Delong 检验结果表明临床模型与结合模型的 AUC 之间

的差异具有统计学上的显著性，Z 值与 P 值在训练集中为−2.53，0.011、在验证集中为−1.98，0.047。决

策分析曲线表明所构建的结合模型具有良好的临床使用性。见表 2 及图 4~6。 
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(a) 

 
(b) 

Figure 4. Receiver operator characteristic curve of the clinical and combined models, the Delong test was used to compare 
whether the differences between the AUC of the clinical model and the combined model were statistically significant. (a) 
training set; (b) validation set. Red line—clinical model; blue line—combined model. When P < 0.05, the difference between 
the AUC of the two models was considered to be statistically significant 
图 4. 临床模型与结合模型的预测高危食管静脉曲张的受试者操作曲线，并运用 Delong 检验比较临床模型与结合模

型的 AUC 之间的差异是否具有统计学意义上的显著性。(a) 训练集，(b) 验证集。红色线——临床模型，蓝色线—

—结合模型；当 P < 0.05 时认为两个模型的 AUC 之间的差异性具有统计学意义上的显著性 
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Figure 5. The nomogram of combined model to predict high risk esophageal varices 
图 5. 结合模型预测高危食管静脉曲张的列线图 

 

 
Figure 6. The DCA curve of combined model 
图 6. 结合模型的决策曲线分析 

 
Table 2. Predictive value of imaging model, clinical model and combined model for HRV 
表 2. 影像学模型、临床模型以及结合模型对于 HRV 的预测价值 

变量 
结合模型 临床模型 影像学模型 

训练集 验证集 训练集 验证集 训练集 验证集 

AUC 0.96 (0.93~0.98) 0.94 (0.90~0.97) 0.92 (088~0.96) 0.91 (0.87~0.96) 0.94 (0.90~0.98) 0.79 (0.64~0.93) 

ACC 0.84 0.84 0.81 0.81 0.85 0.81 

敏感性 0.83 0.82 0.76 0.76 0.86 0.91 

特异性 0.88 0.88 0.93 0.93 0.82 0.50 
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4. 讨论 

食管静脉曲张出血是肝硬化的最严重并发症之一，具有发生率高、病死率高的特点。早期预测高危

食管静脉曲张并对其进行密集监测和早期干预能有效改善患者的预后[11]。 
近年来多种无创技术用于预测高危食管静脉曲张并且具有较高的诊断价值[12]。此前并没有研究单独

探讨脾脏影像组学特征与食管静脉曲张的关系。既往研究发现在肝硬化患者中脾脏发生了一系列改变，

包括脾红髓血容量增加，脾组织细胞增生、动脉末端延长、白髓体积增大以及脾小梁间的纤维化等[13]。
一项关于高危食管静脉曲张的 Meta 分析发现，对于高危食管静脉曲张的诊断，脾硬度的诊断效能要优于

肝硬度[14]。林译垦[15]的研究发现，相对于肝脏，在脾脏能提取的特征与高危食管静脉曲张更优。本研

究结果显示，基于 CT 门脉期脾脏图像提取的影像组学特征所构建的影像组学标签(Rad-score)对于高危食

管静脉曲张具有一定的诊断价值。 
为了进一步提高模型的诊断价值，本研究进一步将脾脏的影像组学特征联合传统影像学指标及血清

学指标构建肝硬化食管静脉曲张高危患者的结合模型。结果显示相对于单一的影像学或临床模型，结合

模型对高危食管静脉曲张具有更高的预测价值。在结合模型中，影像组学标签(Rad-score)及胃左静脉直

径是预测高危食管静脉曲张的最佳风险因子。根据肝硬化门静脉高压的病理生理机制，当侧枝循环出现

后，肝内阻力并非门静脉高压的主要动力，内脏血管收缩和高动力循环状态是维持和导致门静脉压力进

一步升高的主要因素[16]，由于胃左静脉内径是肝硬化食管静脉曲张的主要供血来源，随着胃左静脉管径

增宽，肝硬化并发食管静脉曲张的风险增大[17]，胃左静脉内径在预测肝硬化食管静脉曲张方面较其他侧

枝循环参数具有更高的参考价值。在过往的研究中[18] [19]，随着血小板计数的减低，肝硬化并发高危食

管静脉曲张的概率随之增加，本研究中血小板计数在临床模型及结合模型中均不是最具代表性的高危食

管静脉曲张预测因子，这可能与所收集的实验室数据距离影像学检查时的时间长短不一有关，在数据收

集中发现部分病例在 CT 检查前的多次血常规检查中，虽未经过升血小板治疗，但是部分病人的血小板

计数较初次入院时有一定升高，这可能是对研究结果造成影响的原因之一。 
本研究具有一定的局限性。尽管本研究入组病例严格按照纳入和排除指标，但是由于高危食管静脉

曲张患者的比例较大，可能会对研究人群带来一些潜在的偏差。此外，本研究的患者排除率较高，最终

纳入的样本量较小，未能使用独立的样本对构建的模型进行外部验证，未来需要进一步扩大研究样本进

行验证。 
总之，本研究表明，结合影像组学特征和影像及血清学指标所构建的模型是一种有用的无创检测肝

硬化患者高危食管静脉曲张的预测工具，可作为内窥镜检查评估肝硬化患者食管静脉曲张严重程度的补

充。 
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