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摘要 目的 探讨阿尔茨海默病( AD) 进程中 3D T1 纹理特

征的性别差异，以及对不同性别 AD 患者诊断的预测能力。

方法 招募 77 例 AD 患者( 男 34 例，女 42 例) ，74 例遗忘型

轻度认知障碍 aMCI 患者( 男 35 例，女 39 例) 及 75 例健康对

照组( HC) ( 男 35 例，女 40 例) ，采集高分辨 3D T1 结构像。

选取与 AD 脑损害关系密切的脑区作为感兴趣区域( ＲOI) ，

进行纹理特征提取和特征筛选，分性别进行分析，利用支持

向量机( SVM) 进行分类和预测。结果 AD 组、HC 组、aMCI

三组不同性别进行两两比较，不同分组得出一些识别指数相

对较高的脑区，并且发现女性患者与男性患者中识别指数较

高的脑区存在明显差异，且女性患者分类的识别指数( 曲线

下面积、准确率、灵敏度、特异度) 普遍高于男性。结论 AD

进程中纹理特征存在明显性别差异，女性患者的分类预测能

力更好，提示了 AD 性别差异研究的重要性。本研究为 AD

性别特异性的早期识别提供了一些可靠的生物标记，可能为

AD 的早期诊断及治疗提供帮助。
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阿尔茨海默病( Alzheimer＇s disease，AD) 是一种

慢性神经系统的退行性疾病，主要表现为进行性的

记忆丧失。aMCI 是介于正常衰老和痴呆之间的一

种状态，患者存在认知能力下降，但未达到痴呆的诊

断标准，是 AD 的临床前期［1］。
目前诊断 AD 的方法主要有临床认知评估，磁

共振( MＲI) 结构、结构像纹理分析［2］等。而影像组

学作为一种新兴的诊断方法，其基本原理是假设电

子医学图像包含视觉感知之外的信息，这些信息可

以很好地反映组织特性，也能提高诊断或预后的准

确性［3］。而女性的 AD 患病率约是男性的两倍，在

临床表现和疾病进展上也存在诸多不同［4 － 6］，因此

探索 AD 的性别差异是非常重要的临床问题。本研

究创新性的关注了 AD 的性别差异，选取了与 AD
脑损害关系密切的多个脑区作为感兴趣区域( region
of interest，ＲOI) ，提取并筛选影像组学特征，旨在得

出 AD 患者影像组学纹理特征的性别差异，及对不

同性别 AD 患者诊断的预测能力，以期为 AD 的早

期诊疗提供帮助。

1 材料与方法

1． 1 研究对象 收集 2017 年 5 月 － 2022 年 8 月就

诊于安徽医科大学第一附属医院神经内科记忆障碍

门诊 AD 患者 77 例，其中男 35 例，女 42 例。入组

标准: 患者及知情者有记忆障碍主诉; 符合美国国立

神经病、语言交流障碍和卒中研究所 － 老年性痴呆

及相关疾病学会对 AD 的诊断标准; 简易精神状态

检查( Mini-Mental State Examination，MMSE) 评分 ＜
24 分; 蒙特利尔认知评估( MoCA) 评分 ＜ 18 分; 临

床痴 呆 评 定 量 表 ( Clinical Dementia Ｒating Scale，

CDＲ) 评分 ＞ 0． 5 分。排除标准: 其他类型痴呆( 如

路易体痴呆、额颞叶痴呆等) ; 合并其他精神障碍或

药物、酒精依赖者; 有过脑感染、外伤及手术者; 有卒

中病史; MＲ 扫描禁忌证( 如幽闭恐惧症、金属假牙

或支架及高热) 等［7］。aMCI 患者 74 例，其中男 35
例，女 39 例。入组标准根据 Petersen et al［8］在 1999
年提出的 MCI 诊断标准及美国国立老化研究所与

阿尔 茨 海 默 病 协 会 ( National Institute on Aging-
Alzheimer's Association，NIA-AA) 提出关于 AD 源性

MCI 的诊断标准: 患者及知情者有记忆减退主诉; 存

在记忆减退的客观表现( 记忆功能评分在匹配组分

值 1． 5 标准差以下) ; 保留独立生活的基本能力; 日

常生 活 能 力 量 表 ( Activity of Daily Living Scale，

ADL) 评分 ＜ 23 分; MMSE 评分≥24 分，MoCA 评分

≥18 分; CDＲ 评分 = 0． 5 分。排除标准: 同 AD。正

常对照( health control，HC) 75 例，其中男 35 例，女

40 例，正常对照为同期招募的社区志愿者。入组标

准: 无记忆障碍主诉; MMSE 评分≥26 分; MoCA 评

分≥24; CDＲ 评分 = 0 分; 无精神疾病家族史; 无脑
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卒中史等。本研究严格遵循赫尔辛基宣言标准，被

试均知情同意。
1． 2 影像数据采集 使用 GE Discovery 750w 3． 0T
MＲ 扫描仪，24 通道头颈部联合线圈获取影像数据。
扫描前以海绵垫固定头部，嘱患者仰卧静止，闭目清

醒，扫描常规 T1WI、T2WI、FLAIＲ 序列，以排除脑器

质性疾病。
三维高分辨 T1 结构像采用全脑容积采集( the

brain volume sequence，BＲAVO) 序列，扫描参数: TＲ
8． 5 ms，TE 3． 2 ms，TI 450 ms，翻转角 12°，矩阵 256
× 256，FOV 25． 6 cm × 25． 6 cm，层厚 1 mm，无层间

隔，矢状位扫描 188 层，扫描时间 4 min 56 s。
1． 3 图像预处理 采用优化的基于体素形态学测

量方法，使用 Mricron 软件里的 dcm2nii 插件对原始

的 DICOM 格式图像转换为 Nifti 格式图像，并对图

像质量进行检查。
1． 4 影像分析及统计方法

1． 4． 1 人口基线统计学分析 使用 SPSS 23． 0 软

件对受试者人口基线信息进行统计学分析。三组之

间符合正态分布、方差齐的计量资料采用方差分析，

并进行 post-hoc 事后检验。性别组成使用卡方检

验。各组男女之间采用独立样本 t 检验。
1． 4． 2 脑区的分割及特征提取 选取与 AD 结构

萎缩相关性较高的脑区( 海马，丘脑，尾状核，壳核，

苍白球，基底节区，岛叶，楔前叶，扣带回，角回，额中

回，额下回，顶上小叶及顶下小叶，并进一步分成左

右两个区域) 作为 ＲOI［9 － 11］，由一名经验丰富的放

射科医师使用 ITK-SNAP 软件动勾画分割相应脑区

的所有 层 面 ( 图 1 ) 。得 出 个 体 脑 区 后，使 用 GE
Monogram 的 AK 软件对这些脑区的影像组学特征

进行提取，本研究提取的特征包括: ① 一阶特征

( First Order) : 体素强度的一阶统计特征值; ② 形状

特征( Shape) : 形状特征值; ③ 灰度共生矩阵( GL-
CM) : 体现纹理变化快慢的高阶纹理特征值; ④ 灰

度行程矩阵( GLＲLM) : 以描述像素值的分布的高阶

纹理特征值;⑤ 灰度区域大小矩阵( GLSZM) : 以描

述图像亮度的高阶纹理特征值。将获得的高维特征

通过 LASSO 算法及小波分析进行降维处理，使受试

者的每一个脑区都能得到 828 个特征。
1． 4． 3 特征处理 将受试者的特征按 AD、aMCI、
HC 设 置 label，从 而 分 为 AD-HC、AD-aMCI、aMCI-
HC 三组( 如将 AD 和 HC 的特征设置 label 为 0 和

1，然后使用 IPMs 软件对设置 label 的数据进行逐步

分析，即对 AD-HC 这个分组数据进行分析，以此类

推) ，再使用 IPMs 软件设置随机种子点为 1，separate
( 训练数据与验证数据比例) 为 0. 7，并对每一组数

据进行标准化处理，随后进行特征的筛选，其中包括

单因素特征筛选及多因素特征筛选。单因素特征筛

选包括:① Correlation_XX( 根据自变量与自变量的

相关系数筛选) ;② Variance( 根据方差筛选，方差大

于选定值的自变量被保留) ; ③ General_Univariate_
analysis( 采用 t 检验、秩和检验等方法综合分析，存

在统计学差异的自变量被保留) ; ④ Univariate_Lo-
gistic( 采用单因素逻辑回归进行分析，存在统计学

差异 的 自 变 量 被 保 留) 。多 因 素 特 征 筛 选 包 括:

① PCA( PCA降维至选定主成分) ; ② Multivariate_

图 1 部分脑区 3D T1 勾画结构图

A: 海马 T1 结构图; B: 苍白球 T1 结构图
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Logistic( 采用逐步逻辑回归进行分析，存在统计学

差异的自变量被保留) ;③ GBDT( 采用 GBDT 分析，

保留对分类贡献大的自变量) 。前后进行多种不同

特征筛选，后一步筛选在前一步筛选的基础上进行。
再按照上述操作分性别进行特征处理。其中 P ＜
0. 05 为差异有统计学意义。
1． 4． 4 分类分析 支持向量机( support vector ma-
chine，SVM) 是一种普遍且经典的分类建模方法，旨

在通过一个线性判别函数，获得两个类别之间的决

策边界( 这个决策边界被称为超平面，它的定位是

尽可能远离每个分类中最近的数据点，而这些最近

的点称为支持向量) ，从而达到预测和分类的效果。
既往 研 究 表 明 SVM 具 有 较 高 的 性 能 和 泛 化 能

力［12］。本研究将筛选后的特征输入 SVM 模型中，

对 AD vs HC、AD vs aMCI、aMCI vs HC 分性别进行影

像组学分类预测。使用线性核，采用留一法进行交

叉验证。计算了分类的灵敏度、特异度、准确度( ac-
curacy，ACC ) 及 曲 线 下 面 积 ( area under curve，

AUC) 等指标。

2 结果

2． 1 人口基线信息 各组的年龄、性别组成差异均

无统计学意义( P ＞ 0. 05 ) ，AD 组及 MCI 组教育程

度及 MMSE 得分显著低于 HC 组( P ＜ 0. 05 ) ，见表

1、2。
2． 2 SVM 分类预测结果 用支持向量机( SVM)

将受试者按性别进行组间分类，AD vs HC 的分类能

力相较于 AD vs aMCI、aMCI vs HC 的灵敏度、特异

度、AUC 及 ACC 等识别指数均较高，而 AD vs aMCI
组相较于 aMCI vs HC 组的灵敏度、特异度、AUC 及

ACC 也相对较高。而女性的 AD vs HC、AD vs aM-
CI、aMCI vs HC 的灵敏度、特异度、AUC 及 ACC 普遍

高于男性。
在男性的 AD vs HC 组中，部分 ＲOI 拥有较高的

识别指数，其中海马、左侧海马、右侧海马、右侧丘

脑、楔前叶、左侧楔前叶、右侧楔前叶、左角回、右侧

额中回、右侧顶上小叶、顶下小叶、左侧顶下小叶的

灵敏度、特异度、AUC 能达到 80% 以上。AD vs aM-
CI 组中，只有少数 ＲOI 有较好的灵敏度、特异度、
AUC 及 ACC，其中左侧岛叶、左侧额中回、左侧顶下

小叶的灵敏度、特异度、AUC 能达到 80% 以上。而

在 aMCI vs HC 组中，仅有丘脑、右侧额中回、右侧顶

上小叶的灵敏度、特异度、AUC 能达到 70%以上( 表

3) 。
在女性 AD vs HC 组中，绝大多数 ＲOI 具有较高

的灵敏度、特异度、AUC 及 ACC，其中海马、左侧海

马、左侧丘脑、右侧尾状核、基底节区、左侧基底节

区、右侧基底节区、右侧角回的灵敏度、特异度、AUC
能达到 90% 及以上，明显高于男性组。在 AD vs
aMCI 组中，也有部分 ＲOI 有较高的灵敏度、特异度、
AUC 及 ACC，其中右侧扣带回的 AUC 能够高达 94．
9% ( 图 2) 。而 aMCI vs HC 组中，只有海马、右侧基

底节区、左侧岛叶的灵敏度、特异度、AUC 能达到

70%以上( 表 4) 。

图 2 右侧扣带回纹理特征对女性 AD vs aMCI 的分类能力

表 1 组内按性别基本人口统计学资料

项目
AD

男 女

aMCI
男 女

HC
男 女

n 35 42 35 39 35 40
年龄( 岁) 67． 9 ± 8． 1 66． 8 ± 9． 0 64． 8 ± 7． 8 64． 8 ± 9． 0 65． 3 ± 9． 3 63． 9 ± 6． 4
P 值 ( 年龄) 0． 551 0． 999 0． 481
教育年限( 年) 8． 0 ± 4． 4 5． 8 ± 4． 2 9． 1 ± 4． 3 8． 6 ± 4． 5 10． 8 ± 4． 1 10． 9 ± 3． 4
P 值( 教育年限) 0． 029 0． 646 0． 980
MMSE 15． 94 ± 4． 32 13． 21 ± 5． 15 25． 97 ± 2． 46 26． 31 ± 1． 56 28． 66 ± 1． 11 28． 68 ± 1． 12
P 值( MMSE) 0． 015 0． 480 0． 945
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表 2 组间按性别基本人口统计学资料

项目
AD vs HC

男 女

AD vs aMCI
男 女

aMCI vs HC
男 女

n 35 vs 35 42 vs 40 35 vs 35 42 vs 39 35 vs 35 39 vs 40
P 值 ( 年龄) 0． 202 0． 104 0． 100 0． 322 0． 814 0． 633
P 值( 教育年限) 0． 006 0 0． 283 0． 050 0． 086 0． 016
P 值( MMSE) ＜0． 001 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001

3 讨论

本研究主要从与 AD 结构变化关系较为密切的

多个脑区入手，基于纹理特征的影像组学方法，对

AD 分性别进行预测。此前，虽有一些单个脑区基

于纹理分析的 AD 影像组学方面的研究，但是多个

脑区分性别的相关性研究鲜有报道。关注 AD 性别

间的纹理差异及预测能力，对 AD 分性别的早期精

准诊疗提供一定的借鉴性。
AD 的进展存在着大脑结构和功能上的改变，

随着成像技术的迅速发展，传统影像已经成为AD

表 3 SVM 按性别进行分类预测( 男性)

ＲOI
AD vs HC

AUC ACC 灵敏度 特异度

AD vs aMCI
AUC ACC 灵敏度 特异度

aMCI vs HC
AUC ACC 灵敏度 特异度

海马* 0． 818 0． 810 0． 818 0． 8 0． 682 0． 762 0． 818 0． 7 0． 500 0． 476 0 1． 0
左海马* 0． 818 0． 762 0． 818 0． 7 0． 582 0． 619 0． 545 0． 7 0． 591 0． 476 0． 273 0． 7
右海马* 0． 818 0． 810 0． 818 0． 8 0． 518 0． 524 0． 364 0． 7 0． 309 0． 381 0． 455 0． 3
丘脑△ 0． 682 0． 571 0． 727 0． 4 0． 600 0． 571 0． 545 0． 6 0． 709 0． 571 0． 727 0． 4
左丘脑 0． 782 0． 762 0． 636 0． 9 0． 655 0． 524 0． 364 0． 7 0． 655 0． 714 0． 636 0． 8
右丘脑* 0． 818 0． 762 0． 727 0． 8 0． 623 0． 619 0． 818 0． 4 0． 645 0． 667 0． 545 0． 8
尾状核 0． 700 0． 714 0． 727 0． 7 0． 573 0． 571 0． 273 0． 9 0． 473 0． 429 0． 455 0． 4
左尾状核 0． 500 0． 524 0． 364 0． 7 0． 536 0． 571 0． 364 0． 8 0． 527 0． 476 0． 636 0． 3
右尾状核 0． 536 0． 476 0． 273 0． 7 0． 391 0． 524 0． 455 0． 6 0． 336 0． 714 0． 818 0． 6
壳核 0． 636 0． 524 0． 455 0． 6 0． 500 0． 619 0． 727 0． 5 0． 455 0． 571 0． 545 0． 6
左壳核 0． 518 0． 619 0． 727 0． 5 0． 445 0． 429 0． 455 0． 4 0． 518 0． 476 0． 636 0． 3
右壳核 0． 509 0． 524 0． 273 0． 8 0． 473 0． 476 0． 364 0． 6 0． 555 0． 571 0． 545 0． 6
苍白球 0． 555 0． 524 0． 364 0． 7 0． 345 0． 381 0． 273 0． 5 0． 509 0． 476 0． 545 0． 4
左苍白球 0． 545 0． 571 0． 364 0． 8 0． 227 0． 286 0． 091 0． 5 0． 300 0． 571 0． 727 0． 4
右苍白球 0． 564 0． 619 0． 727 0． 5 0． 527 0． 429 0． 455 0． 4 0． 618 0． 619 0． 636 0． 6
基底节区 0． 718 0． 524 0． 364 0． 7 0． 682 0． 762 0． 636 0． 9 0． 664 0． 571 0． 455 0． 7
左基底节区 0． 673 0． 524 0． 545 0． 5 0． 445 0． 476 0． 636 0． 3 0． 545 0． 476 0． 545 0． 4
右基底节区 0． 627 0． 524 0． 364 0． 7 0． 382 0． 333 0． 455 0． 2 0． 673 0． 619 0． 545 0． 7
岛叶 0． 659 0． 619 0． 636 0． 6 0． 536 0． 429 0． 364 0． 5 0． 318 0． 429 0． 455 0． 4
左岛叶# 0． 664 0． 524 0． 455 0． 6 0． 836 0． 714 0． 818 0． 6 0． 518 0． 429 0． 455 0． 4
右岛叶 0． 627 0． 571 0． 636 0． 5 0． 727 0． 714 0． 727 0． 7 0． 491 0． 524 0． 455 0． 6
楔前叶* 0． 818 0． 667 0． 818 0． 5 0． 664 0． 619 0． 545 0． 7 0． 573 0． 571 0． 636 0． 5
左楔前叶* 0． 809 0． 714 0． 636 0． 8 0． 509 0． 571 0． 545 0． 6 0． 364 0． 381 0． 364 0． 4
右楔前叶* 0． 818 0． 714 0． 727 0． 7 0． 773 0． 714 0． 727 0． 7 0． 514 0． 524 0． 455 0． 6
扣带回 0． 764 0． 762 0． 727 0． 8 0． 391 0． 524 0． 636 0． 4 0． 409 0． 429 0． 455 0． 4
左扣带回 0． 500 0． 476 0 1． 0 0． 718 0． 762 0． 636 0． 9 0． 350 0． 429 0． 455 0． 4
右扣带回 0． 609 0． 524 0． 545 0． 5 0． 391 0． 333 0． 182 0． 5 0． 345 0． 429 0． 364 0． 5
角回 0． 764 0． 714 0． 818 0． 6 0． 409 0． 429 0． 455 0． 4 0． 582 0． 571 0． 364 0． 8
左角回* 0． 855 0． 714 0． 545 0． 9 0． 500 0． 524 0． 545 0． 5 0． 436 0． 476 0． 273 0． 7
右角回 0． 755 0． 714 0． 727 0． 7 0． 782 0． 762 0． 818 0． 7 0． 391 0． 381 0． 273 0． 5
额中回 0． 718 0． 714 0． 727 0． 7 0． 682 0． 667 0． 727 0． 6 0． 418 0． 381 0． 273 0． 5
左额中回# 0． 782 0． 619 0． 636 0． 6 0． 818 0． 667 0． 636 0． 7 0． 609 0． 524 0． 545 0． 5
右额中回＊△ 0． 891 0． 857 0． 909 0． 8 0． 641 0． 524 0． 545 0． 5 0． 764 0． 714 0． 636 0． 8
额下回 0． 727 0． 619 0． 636 0． 6 0． 709 0． 762 0． 636 0． 9 0． 373 0． 429 0． 273 0． 6
左额下回 0． 555 0． 619 0． 545 0． 7 0． 518 0． 571 0． 364 0． 8 0． 618 0． 476 0． 455 0． 5
右额下回 0． 718 0． 714 0． 727 0． 7 0． 655 0． 524 0． 455 0． 6 0． 482 0． 429 0． 455 0． 4
顶上小叶 0． 682 0． 667 0． 727 0． 6 0． 555 0． 667 0． 455 0． 9 0． 600 0． 619 0． 636 0． 6
左顶上小叶 0． 373 0． 381 0． 455 0． 3 0． 591 0． 667 0． 545 0． 8 0． 236 0． 286 0． 273 0． 3
右顶上小叶＊△ 0． 836 0． 762 0． 818 0． 7 0． 573 0． 571 0． 364 0． 8 0． 755 0． 714 0． 636 0． 8
顶下小叶* 0． 882 0． 762 0． 636 0． 9 0． 791 0． 762 0． 727 0． 8 0． 395 0． 429 0． 273 0． 6
左顶下小叶* # 0． 845 0． 714 0． 727 0． 7 0． 818 0． 667 0． 636 0． 7 0． 355 0． 429 0． 455 0． 4
右顶下小叶 0． 791 0． 667 0． 727 0． 6 0． 564 0． 524 0． 545 0． 5 0． 573 0． 524 0． 455 0． 6

* : AD vs HC 组有相对较高识别指数脑区; #: AD vs aMCI 组有相对较高识别指数脑区;△: aMCI vs HC 组有相对较高识别指数脑区
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表 4 SVM 按性别进行分类预测( 女性)

ＲOI
AD vs HC

AUC ACC 灵敏度 特异度

AD vs aMCI
AUC ACC 灵敏度 特异度

aMCI vs HC
AUC ACC 灵敏度 特异度

海马＊△ 0． 904 0． 84 0． 769 0． 917 0． 833 0． 72 0． 692 0． 750 0． 708 0． 625 0． 667 0． 583
左海马* 0． 910 0． 80 0． 769 0． 833 0． 833 0． 76 0． 769 0． 750 0． 576 0． 542 0． 500 0． 583
右海马 0． 859 0． 88 0． 769 1． 000 0． 667 0． 60 0． 692 0． 500 0． 451 0． 500 0． 417 0． 583
丘脑 0． 827 0． 76 0． 846 0． 667 0． 865 0． 76 0． 692 0． 833 0． 556 0． 625 0． 583 0． 667
左丘脑* 0． 929 0． 92 0． 846 1． 000 0． 744 0． 72 0． 692 0． 750 0． 458 0． 542 0． 417 0． 667
右丘脑 0． 788 0． 72 0． 692 0． 750 0． 878 0． 76 0． 615 0． 917 0． 604 0． 625 0． 417 0． 833
尾状核 0． 808 0． 80 0． 846 0． 750 0． 782 0． 68 0． 769 0． 583 0． 615 0． 458 0． 250 0． 667
左尾状核 0． 827 0． 76 0． 692 0． 833 0． 436 0． 52 0． 538 0． 500 0． 344 0． 542 0． 750 0． 333
右尾状核* 0． 923 0． 76 0． 846 0． 667 0． 558 0． 56 0． 538 0． 583 0． 583 0． 583 0． 500 0． 667
壳核 0． 769 0． 72 0． 769 0． 667 0． 609 0． 52 0． 538 0． 500 0． 438 0． 458 0． 667 0． 250
左壳核 0． 872 0． 88 0． 923 0． 833 0． 865 0． 72 0． 692 0． 750 0． 556 0． 542 0． 667 0． 417
右壳核 0． 891 0． 84 0． 692 1． 000 0． 679 0． 56 0． 538 0． 583 0． 382 0． 458 0． 583 0． 333
苍白球 0． 673 0． 60 0． 615 0． 583 0． 615 0． 60 0． 846 0． 333 0． 486 0． 500 0． 417 0． 583
左苍白球 0． 865 0． 80 0． 923 0． 667 0． 628 0． 68 0． 692 0． 667 0． 500 0． 542 0． 500 0． 583
右苍白球 0． 776 0． 76 0． 692 0． 833 0． 577 0． 48 0． 615 0． 333 0． 347 0． 333 0． 083 0． 583
基底节区* 0． 923 0． 84 0． 769 0． 917 0． 801 0． 68 0． 692 0． 667 0． 507 0． 542 0． 333 0． 750
左基底节区* 0． 942 0． 84 0． 846 0． 833 0． 737 0． 64 0． 692 0． 583 0． 674 0． 583 0． 583 0． 583
右基底节区＊△ 0． 904 0． 88 0． 846 0． 917 0． 686 0． 60 0． 615 0． 583 0． 733 0． 708 0． 583 0． 833
岛叶 0． 878 0． 76 0． 769 0． 750 0． 737 0． 64 0． 615 0． 667 0． 597 0． 583 0． 417 0． 750
左岛叶△ 0． 853 0． 80 0． 846 0． 750 0． 718 0． 64 0． 615 0． 667 0． 785 0． 750 0． 750 0． 750
右岛叶 0． 865 0． 76 0． 692 0． 833 0． 788 0． 76 0． 692 0． 833 0． 444 0． 417 0． 417 0． 417
楔前叶 0． 814 0． 72 0． 692 0． 750 0． 635 0． 56 0． 538 0． 583 0． 354 0． 583 0． 917 0． 250
左楔前叶 0． 814 0． 76 0． 692 0． 833 0． 692 0． 64 0． 769 0． 500 0． 337 0． 375 0． 333 0． 417
右楔前叶 0． 724 0． 72 0． 692 0． 750 0． 474 0． 44 0． 538 0． 333 0． 549 0． 458 0． 417 0． 500
扣带回 0． 827 0． 84 0． 846 0． 833 0． 635 0． 60 0． 538 0． 667 0． 462 0． 500 0． 500 0． 500
左扣带回 0． 788 0． 72 0． 692 0． 750 0． 731 0． 64 0． 615 0． 667 0． 424 0． 583 0． 833 0． 333
右扣带回# 0． 782 0． 72 0． 692 0． 750 0． 949 0． 88 0． 846 0． 917 0． 556 0． 542 0． 417 0． 667
角回 0． 814 0． 76 0． 769 0． 750 0． 756 0． 72 0． 615 0． 833 0． 590 0． 500 0． 583 0． 417
左角回 0． 660 0． 64 0． 769 0． 568 0． 878 0． 84 0． 769 0． 917 0． 583 0． 583 1． 000 0． 167
右角回* 0． 923 0． 80 0． 769 0． 833 0． 782 0． 64 0． 692 0． 583 0． 549 0． 458 0． 333 0． 583
额中回 0． 654 0． 48 0． 538 0． 417 0． 795 0． 64 0． 769 0． 500 0． 486 0． 583 0． 500 0． 667
左额中回 0． 769 0． 76 0． 615 0． 917 0． 647 0． 60 0． 615 0． 583 0． 576 0． 542 0． 750 0． 333
右额中回 0． 718 0． 68 0． 538 0． 833 0． 862 0． 76 0． 769 0． 750 0． 535 0． 542 0． 500 0． 583
额下回 0． 788 0． 68 0． 769 0． 583 0． 859 0． 76 0． 846 0． 667 0． 424 0． 375 0． 500 0． 250
左额下回 0． 827 0． 72 0． 846 0． 583 0． 545 0． 48 0． 462 0． 500 0． 514 0． 458 0． 333 0． 583
右额下回 0． 724 0． 68 0． 692 0． 667 0． 840 0． 80 0． 769 0． 833 0． 403 0． 458 0． 417 0． 500
顶上小叶 0． 769 0． 76 0． 692 0． 833 0． 705 0． 60 0． 692 0． 500 0． 424 0． 583 0． 667 0． 500
左顶上小叶 0． 673 0． 64 0． 538 0． 750 0． 776 0． 68 0． 615 0． 750 0． 562 0． 625 0． 500 0． 750
右顶上小叶 0． 429 0． 48 0． 308 0． 667 0． 596 0． 64 0． 462 0． 833 0． 611 0． 583 0． 583 0． 583
顶下小叶 0． 846 0． 84 0． 846 0． 833 0． 846 0． 80 0． 846 0． 875 0． 382 0． 417 0． 417 0． 417
左顶下小叶 0． 859 0． 72 0． 846 0． 583 0． 731 0． 64 0． 615 0． 667 0． 479 0． 542 0． 500 0． 583
右顶下小叶 0． 859 0． 84 0． 769 0． 917 0． 859 0． 76 0． 846 0． 667 0． 594 0． 500 0． 667 0． 333

* : AD vs HC 组有相对较高识别指数脑区; #: AD vs aMCI 组有相对较高识别指数脑区;△: aMCI vs HC 组有相对较高识别指数脑区

疾病管理中的重要模式，为临床提供了全面的视角

和丰富的信息，在疾病筛查、早期诊断及治疗等方面

起到了至关重要的作用，而影像组学则是在传统影

像的基础上，通过深度挖掘数据，寻找出疾病的微环

境信息及内涵特征，从而反映出疾病组织及细胞水

平的变化，实现更高的精确度和生物信息的提取，并

且通过对数据的分析及处理，使用机器学习的方法

从中提取关键信息，对疾病进行精准量化评估，并最

终用于疾病的辅助诊断及预测治疗。
本研究显示在不区分性别的情况下，AD vs HC

组较 AD vs aMCI 组有较高的灵敏度、特异度、AUC
及 ACC，而 AD vs aMCI 组较 aMCI vs HC 组也具有较

高的灵敏度、特异度、AUC 及 ACC。随着 AD 的进

程，越来越多的脑区拥有较高的灵敏度、特异度、
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AUC 及 ACC，说明越来越多的脑区随着病情的发展

参与进来，而在男性和女性的 AD vs HC、AD vs aM-
CI、aMCI vs HC 三组分析中，拥有较好灵敏度、特异

度、AUC 及 ACC 的脑区并不相同，这可能间接说明

了男性与女性与 AD 损伤相关的脑区也不尽相同，

提示了在日后的 AD 研究中，需要注意区分性别，将

更有助于 AD 的精准诊疗。但是海马、左侧海马、右
侧海马区域，在不同分组不同性别中均具有较高的

灵敏度、特异度、AUC 及 ACC。这些区域与既往的

一些研究一致［11 － 13］。AD 是一个慢性退行性病变，

随着疾病的加重，各个脑区都会呈现不同程度的萎

缩。而海马相较于其他脑区结构受累最早，损伤的

程度更加的明显，可作为一个稳定的生物标记来对

AD 进行早期识别及诊疗。而在分性别的研究中，

发现女性的各组间灵敏度、特异度、AUC 及 ACC 普

遍高于男性的各组间指数。这说明，女性相较与男

性，脑区的损害普遍明显，这可能与女性绝经后雌激

素水平的显著下降，更容易受到 AD 病理的影响，教

育程度普遍较低，拥有较低的脑储备及认知储备等

一些因素关系密切［14］。
本研究还存在一定的局限性，首先，样本量相对

较小; 其次，本研究是横断面的研究，后期将纳入纵

向研究对实验结果进行验证; 最后，本研究的受试者

虽然都是临床上通过详细的筛查量表及根据临床表

现所纳入的，但是依旧缺少 AD 的病理学生物标志

物。在以后的研究中，将继续扩大样本容量，完善多

方面生物标志物相关检查，提高对 AD 的预测效果。
本研究基于纹理特征的影像组学方法，分组间

和性别探索了 AD 进程中纹理特征的差异，以及对

不同性别 AD 患者诊断的预测能力，提示了研究 AD
性别差异的重要性。本研究还为 AD 性别特异性的

早期识别提供了一些可靠的生物标记，将有助于

AD 的精准诊疗。
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Sex differences in multiple brain regions of Alzheimer’s disease
based on T1 texture features

Huang Zi'ang1，Li Hui1，Li Xiaoshu1，Zhu Wanqiu1，Gao Ziwen1，Li Yuqing1，Zhou Shanshan2，Yu Yongqiang1

( 1Dept of Ｒadiology，2Dept of Neurology，The First Affiliated Hospital of Anhui Medical University，Hefei 230022)

Abstract Objective To explore sex differences in 3D T1texture features in the progression of Alzheimer's disease
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( AD) and to predict the diagnosis of AD patients of different sex． Methods Seventy-seven AD patients ( 34 males
and 42 females) ，74 amnestic mild cognitive impairment ( aMCI ) patients ( 35 males and 39 females ) and 75
healthy controls ( HC) ( 35 males and 40 females) were recruited and high-resolution 3-dimensional T1 structural
images were collected． Brain regions closely related to AD brain damage were selected as regions of interest
( ＲOIs) ，texture feature extraction and feature screening were performed． Analyses were performed by sex，and the
support vector machine ( SVM) was used for classification and prediction． Ｒesults In the AD vs HC，AD vs aMCI
and aMCI VS HC groups by different sex，we obtained some brain regions with relatively high recognition index in
different subgroups，and found that there were significant differences between female patients and male patients with
high recognition index，and the recognition index of female patients ( area under the curve，accuracy，sensitivity
and specificity were generally higher than that of male． Conclusion There are significant sex differences in texture
features in AD process，and the classification and prediction ability of texture features in female patients is better，
suggesting the importance of sex differences in AD research． This study provides some reliable biomarkers for early
sex-specific identification of AD，which may be helpful for the early diagnosis and treatment of AD in the future．
Key words Alzheimer's disease; amnestic mild cognitive impairment; sex difference; textural features; support
vector machine

( 上接第 307 页)

were ( 5. 08 ± 3. 86) on the left and ( 3. 07 ± 5. 20) on the right of the mental foramen area，( 8. 57 ± 5. 03) and
( 9. 54 ± 5. 19) on the first mandibular molar，( 15. 48 ± 5. 23) and ( 14. 21 ± 6. 67) on the second mandibular mo-
lar，and the inclination angles of the left and right mental canal were ( 41. 81 ± 10. 07 ) and ( 44. 77 ± 8. 96 ) re-
spectively． The distance from the upper edge of the mental foramen to the top of the alveolar ridge was ( 12. 35 ±
2. 38) mm，and the distance between the mental canal at 1． 5 mm inside the mental foramen and the top of the
alveolar ridge was ( 14. 14 ± 2. 46) mm． The depth of the submandibular gland fossa in the first and second molars
were ( 0. 80 ± 0. 56) mm and ( 1. 00 ± 0. 50 ) mm，the distance from the most concave point to the alveolar crest
top were ( 14. 15 ± 5. 95) mm and ( 14. 52 ± 3. 55) mm，the distance from the most convex point of the crown to
the alveolar crest top were ( 10. 71 ± 4. 72) mm and ( 9. 25 ± 2. 81) mm，and the distance from the upper edge of
the mandibular canal to the alveolar crest top were ( 15. 52 ± 3. 48) mm and ( 13. 83 ± 2. 76) mm． Conclusion
The buccallingual inclination of mandibular alveolar bone is gradually inclined from buccal side to lingual side from
premolar area to molar area，and the lingual inclination in the second molar area is the most obvious; The implant
tip can stop at the upper edge of the mental foramen to obtain better initial stability; The existence of submandibular
fossa limits the depth and direction of implant implantation to a certain extent． It is necessary to accurately measure
and analyze this part with CBCT before operation to avoid complications such as mandibular lingual perforation and
improve the success rate of implant repair．
Key words CBCT; mandibular posterior tooth; dental implant; anatomical structure
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