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磁共振成像在乳腺癌诊断中的应用进展
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[摘要]　乳腺癌是女性最常见的恶性肿瘤之一，也是导致女性肿瘤死亡的主要原因，其发病渐呈年轻化趋势，

早期筛查对提高患者预后极为重要。磁共振成像（MRI）作为重要的功能影像学方法，在乳腺疾病诊断领域的应用

日趋广泛。本文主要对 MRI 在乳腺癌诊断、组织学分级、分子分型及患者预后评估等方面的应用进行综述，为乳腺

癌 MRI 诊断技术的发展提供参考。
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Application of magnetic resonance imaging in diagnosis of breast cancer: an update
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[Abstract]　Breast cancer, a most common malignant tumor of women, is the leading cause of tumor deaths in 
women, and the incidence shows a gradually younger trend. Early screening is vital to improve prognosis of the patients. 
As an important functional imaging method, magnetic resonance imaging (MRI) has been widely used in the diagnosis of 
breast diseases. This article reviewed the application of MRI in the diagnosis, histological grade and molecular typing of 
breast cancer and the patient prognosis assessment, providing references for the development of MRI technology in breast 
cancer diagnosis.
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随着自然社会环境因素和人们生活方式的改

变，乳腺癌已成为全球女性肿瘤发病率居首位的

恶性肿瘤，是导致女性肿瘤死亡的主要原因[1]。据

肿瘤登记中心数据显示，我国乳腺癌每年新发病例

约 27.3 万，发病年龄集中在 45～60 岁，占该年龄

段女性肿瘤发病的 35% 以上，并呈年轻化趋势[2]。 
研究表明，约 5% 乳腺癌患者在确诊时已发生转

移，转移或复发患者的 5 年生存率仅为 20%[3]。因

此针对高危人群开展肿瘤早期筛查十分必要。目前

乳腺癌筛查最常用的影像学方法是钼靶 X 线和超

声。钼靶 X 线检查对钙化灶敏感度较高，但对肿瘤

风险较高的致密性乳腺敏感度不高。超声检查简便

易行，对浸润性乳腺癌较钼靶 X 线检查敏感，但对

小病灶、多中心病灶等整体评估不足。更为重要的

是，随着对乳腺癌研究的深入，钼靶 X 线和超声检

查已经不能满足临床医师对肿瘤患者进行术前病理

组织学分级、预估肿瘤分子分型的要求[4]。磁共振

成像（magnetic resonance imaging，MRI）凭借其良

好的软组织和空间分辨率，在乳腺疾病诊断方面受

到重视。较超声和钼靶 X 线检查，MRI 对乳腺癌

更敏感，并且对良、恶性乳腺肿瘤有较高的鉴别诊

断效能[5]；同时基于影像学技术的快速发展，MRI 
在乳腺疾病诊断领域的研究日趋深入、应用日益广

泛。本文主要对近年来 MRI 在乳腺癌诊断、组织

学分级、分子分型和患者预后评估等方面的研究进

行综述，为乳腺癌 MRI 技术的发展提供参考。

1　动态增强磁共振成像（dynamic contrast-enhanced 
magnetic resonance imaging，DCE-MRI）定量检查

DCE-MRI 是功能磁共振成像技术的一种，其
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诊断乳腺癌的敏感度可达 0.92～1.0，灵敏度可达

0.91～0.95[6-7]，因此许多学者尝试将这一影像信

息更为客观、量化的 MRI 技术应用于乳腺疾病领

域。DCE-MRI 定量检查通过药代动力学模型计算

出感兴趣区的定量参数，在分子水平反映血流灌注

和血管分布情况，对病变性质做出定量判断[7]。常

用参数包括：（1）容量转移常数（volume transfer 
constant，Ktrans），即造影剂由血管内向血管外细

胞外间隙转移的速率，与血管通透性有关，易受

心输出量和高血压的影响；（2）速率常数（rate 
constant，kep），即造影剂由血管外细胞外间隙回

流至血管内的速率；（3）血管外细胞外间隙容积

比（volume of extracellular space per unit volume of 
tissue，Ve），即每单位体积组织血管外细胞外间

隙容量。

李瑞敏等[8]对 118 例乳腺疾病患者行 DCE-MRI 
定量检查，分析良、恶性病变和正常乳腺定量参

数，发现恶性病变组平均 Ktrans 和 kep 值均高于良性

病变组，并且良性病变组高于正常组；而 Ve 值在

良性病变组最高，恶性病变组次之。提示恶性肿瘤

细胞生长旺盛，新生血管多、结构紊乱、通透性增

加，血管外细胞外间隙狭小。但同时该研究发现 Ve 
值不稳定，良、恶性病变的 Ve 值存在部分重叠。

此外，DCE-MRI 定量技术在乳腺癌组织学

分级、预后评估和分子分型方面也有应用。Shin 
和 Kim[9]研究发现，高 K trans 值与肿瘤细胞增殖

指标 Ki-67 高表达有相关性，而 Ki-67 表达率与

肿瘤组织学分级有相关性。Ki-67 高表达细胞生

长旺盛、细胞密度增加，肿瘤恶性程度和组织学

分级高，同时肿瘤微血管多、血管结构差，造

影剂交换率增加。提示 K trans 值也可能在一定程

度上与组织学分级相关。李丽环等[10]认为，雌激

素受体（estrogen receptor，ER）、孕激素受体

（progesterone receptor，PR）阳性患者的 Ktrans 和 
kep 值明显低于其阴性组。ER、PR 是乳腺癌的保

护因素，ER 过度表达能够抑制血管生成，降低

病变组织的血液灌注，从而抑制肿瘤的生长。李

丽环等[10]还发现 Luminal A 型、Luminal B 型病

灶的 K trans 值低于三阴性乳腺癌（triple-negative 
breast cancer，TNBC）和人类表皮生长因子受体 2 
（human epidermal growth factor receptor-2，HER-2）
过表达型乳腺癌，表明后 2 种亚型肿瘤的新生血

管丰富，微血管灌注更明显。Shin 等[11]综合分析

各因素后将 ER 阳性、组织学分级低、Ki-67 低
表达（＜14%）和淋巴结转移阴性定义为低风险

乳腺癌，并发现使用 K trans 值联合弥散加权成像

（diffusion-weighted imaging，DWI）的表观弥散

系数（apparent diffusion coefficient，ADC）值有助

于识别低风险的乳腺癌，对治疗决策有指导意义。

但也有学者认为，与单独使用 DCE-MRI 定量检

查相比，联合应用 DCE-MRI 定量检查和 DWI 对
良、恶性肿瘤鉴别以及肿瘤组织学分级的诊断效能

并没有较大的提高[12]。

DCE-MRI 定量参数对不同亚型乳腺癌患者的

预后有预测价值，尤其对临床个性化治疗方案选

择的帮助较大。但由于各研究的设计类型、纳入患

者例数、感兴趣区选择的可重复性和 Ki-67 等分子

界值的选择不同，不同研究小组间的结论不完全一

致、结果稳定性差异较大。

2　DWI

2.1　单指数模型 DWI　DWI 作为功能磁共振成像

技术的一种，通过检测水分子的弥散运动对组织结

构和病理改变进行评估。其中，单指数模型 DWI 
主要通过测量组织的 ADC 值反映病变组织内水分

子扩散的受限程度，从而实现疾病的诊断。关于其

良、恶性病变鉴别的研究成果较多，但由于肿瘤组

织学分级、侵袭性等生物学特征不同，良、恶性病

变的 ADC 值范围有所重叠，各研究得到的鉴别诊

断效能差异较大。Meta 分析表明，DWI 单独使用

鉴别诊断良、恶性乳腺癌的敏感度为 0.86，特异度

为 0.76[13]。

单指数模型 DWI 是目前应用于乳腺癌综合评

估研究最多的 DWI 类型。研究显示，浸润性乳腺

导管癌病理组织学分级与 ADC 值有相关性[14-16]；

ER、PR 阳性乳腺肿瘤的 ADC 值明显低于 ER、

PR 阴性者[17-18]；Ki-67 高表达肿瘤的 ADC 值显著

低于低表达者[19]。这些结果与上述 DCE-MRI 定量

检查的多数研究结果一致。然而，Sharma 等[20]及 
Durando 等[21]研究的结论与之相悖，认为浸润性乳

腺癌患者的肿瘤 ADC 值与其预后因素没有明确的

相关性。这可能与患者的纳入条件、患者例数和研

究条件等因素有关。

需要特殊说明的是，H E R - 2  表达状态与 
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ADC 值的相关性较为复杂，呈两极分化表现，即  
HER-2 表达率极低的 TNBC 和 HER-2 过表达型乳

腺癌的 ADC 值明显高于其他亚型[20,22-23]，这与该 2 
种亚型乳腺癌侵袭性强、细胞密度大导致 ADC 值
低的预期不一致，即恶性肿瘤呈“良性”ADC 表
现。有学者猜测这可能与肿瘤恶性程度高、内部易

坏死致使 T2 信号高或极高有关。

此外，Durando 等[21]分析了 212 例患者的病灶

大小、组织学分型和分级、淋巴结转移、淋巴管浸

润（lymphatic vessel invasion，LVI）情况与 ADC 
值的相关性，结果显示，LVI 阳性组肿瘤的 ADC 
值显著低于 LVI 阴性组，并且 ADC 值与是否有淋

巴结转移无相关性。提示虽然 ADC 值不能判定是

否有淋巴结转移，但是可以作为影像学依据评估 
LVI 情况，预测患者的预后。Liu 等[24]还将 ADC 值
用于 4 种分子亚型乳腺癌的新辅助化学治疗反应

和疗效评估，认为新辅助化学治疗前 TNBC 高反

应组的 ADC 值显著低于 TNBC 非高反应组；新辅

助化学治疗后，4 种亚型高反应组病灶的 ADC 值
均高于非高反应组，其中又以 TNBC 型的 ADC 值
最高。

2.2　体素内不相干运动（intravoxel incoherent 
motion，IVIM）模型 DWI　生物体内的 IVIM 现
象包括单纯的水分子扩散运动和血液灌注成分。此

模型可以利用多 b 值 DWI 获得的定量参数，将微

血管内血流产生的假弥散从真正的水分子弥散中区

分出来并各自评价，较单指数模型更精确。其主

要参数包括反映组织真实扩散的慢速弥散 ADC 值
（ADC-slow）、反映组织微灌注的快速弥散 ADC 
值（ADC-fast）和反映 2 种成分在 IVIM 中所占比

例的灌注分数（f）。

靳雅楠等[25]分析 IVIM 模型各参数对良、恶

性乳腺病变的鉴别诊断效能，恶性病变的 ADC-
slow、f 值明显低于良性病变组。为探究 ADC-
slow、ADC-fast 和 f 值与组织学分级和预后因素的

相关性，车树楠等[26]回顾性分析 110 例乳腺癌患者

的病例资料，认为 ADC-slow 与乳腺癌病理组织学

分级和 PR 表达呈负相关，与 HER-2 表达呈正相

关；Kim 等[27]回顾性分析 275 例单侧乳腺癌患者的

病例资料，发现 Ki-67 高表达组肿瘤的 ADC-slow 
低于 Ki-67 低表达组；Lee 等[28]则认为，ER 阳性

组肿瘤的 ADC-slow 低于 ER 阴性组。以上结论亦

与本文中其他模型的多数研究结果符合。

Lee 等[28]还发现，灌注分数 f 值的大小与乳

腺导管原位癌（ductal carcinoma in situ, DCIS）
成分多少有关，DCIS＜5% 组病灶的 f 值明显高

于 DCIS＞5% 组。可能是由于从良性病变演变至 
DCIS 最终至浸润性病变时血流灌注不断增加。该

结论与其他研究得出的 f 值和肿瘤病理组织学分级

呈正相关一致。肿瘤恶性程度高，细胞增殖活跃，

血供明显增加，血管密度增加，相应的灌注分数 f 
值增加。这一结论为早期发现原发病灶提供了依

据。此外，也有学者认为 IVIM 模型 DWI 在乳腺

癌肝转移的诊断中有重要意义[29]。

2.3　拉伸指数模型 DWI　拉伸指数模型 DWI 作
为多 b 值 DWI 技术的一种，不同于 IVIM 模型 
DWI，不需要人为假设体素内存在交换较慢的

快速和慢速扩散  2 种成分，通过扩散分布指数

（distributed diffusion coefficient，DDC）反映平均

体素内扩散速率、通过扩散异质性指数（α）描述

体素内扩散速率的不均匀性以反映组织的复杂程

度。DDC 与细胞特征有关，细胞密度增加DDC 值
减低；α 值为 0～1，α 值越大表明体素内水分子扩

散异质性较低。

Suo 等[30]对 101 例乳腺疾病患者的多 b 值 DWI 
图像进行分析，评估单指数模型、双指数模型、拉

伸指数模型 DWI 对良、恶性乳腺肿瘤的鉴别效能

和预后评估能力。拟合优度分析显示，拉伸指数模

型 DWI 对大多数恶性病灶的拟合度较好。同时该

研究显示，浸润性癌的 α 值和肿瘤大小显著相关，

直径≥2 cm 肿瘤的 α 值较低，可能与大肿瘤、瘤

内异质性更高有关，并且肿瘤越大患者预后越差。

α 值与 Ki-67 表达率呈负相关，该结果提示病灶微

观结构异质性可能随 Ki-67 表达率升高而增加。而 
DDC 值与 ER 的表达状态显著相关，ER 阳性病灶 
DDC 值较小，可能与雌激素抑制血管生成从而使

病灶水分子扩散受限有关。

Bedair 等[31]应用拉伸指数模型 DWI 对乳腺癌

新辅助化学治疗的疗效进行评估，发现治疗前肿瘤

的 DDC 值与疗效呈负相关，高 DDC 值提示病灶

微坏死较多，这类病灶内部往往含氧量不高、侵袭

性更强，对化学治疗不敏感。并且疗效不明显的病

灶通常 α 值也较低，内部异质性较高。

虽然  DWI  技术的发展已相对成熟，但这  
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3 种 DWI 技术较扩散峰度成像（diffusional kurtosis 
imaging，DKI）等 MRI 新技术简单，对病灶内部

复杂的病理改变不够敏感，研究空间有限；目前所

得的相关研究结果差异较大，仍需要进行大量系

统、客观的深入研究。

3　扩散张量成像（diffusion tensor imaging，DTI）

DTI 是基于人体内的水分子受组织细胞结构

影响在各个方向扩散程度不同的微观运动特性探

测人体组织的微观结构。它是对常规单指数模型 
DWI 序列的延伸，至少有 6 个非线性方向的梯度

场可以测量完整的扩散张量和更详细地描述水的运

动。其主要参数有平均扩散率（mean diffusivity，
MD）、各向异性分数（fractional anisotropy，
FA）、横向扩散系数（axial diffusivity，AD）、纵

向扩散系数（radial diffusivity，RD）。其中以 FA 
值应用的相关研究最多，其值为 0～1，大小反映

水分子扩散的各向异性程度，值越大表明水分子朝

各个方向的扩散不均衡，存在扩散的优势方向。

Yamaguchi 等[32]通过分析 80 例经术后病理证

实的乳腺疾病患者的常规单指数模型 DWI 和 DTI 
图像，探究 ADC 值、FA 值与浸性乳腺癌预后因素

的相关性，结果发现 FA 值与组织学分级、分子亚

型和 ER、Ki-67 表达状态相关。即 ER 阴性肿瘤的 
FA 值明显低于 ER 阳性者，组织学Ⅲ级病灶的 FA 
值明显低于Ⅰ、Ⅱ级者，HER-2 阳性型和 TNBC 
的 FA 值明显低于 Luminal A、Luminal B 型；并且 
FA 值随 Ki-67 表达率升高而升高。FA 值与乳癌预

后因素之间的这种相关性可能与恶性肿瘤细胞增殖

快、瘤内细胞密度增加和异质性增高有关。这与 
Jiang 等[33]的研究结果 FA 值与肿瘤细胞密度呈正相

关一致，也与 Suo 等[30]对拉伸指数模型 DWI α 值
的研究结果相符。

同时 Yamaguchi 等[32]还指出，由于 DTI 减弱

了肿块周边乳腺实质造成的模糊效应，使肿块边界

更加清晰、感兴趣区的选择更加准确，对良、恶性

乳腺肿瘤的鉴别诊断效能明显高于常规单指数模

型 DWI。除对 FA 值应用的研究外，Cakir 等[34]也

曾对 MD 值鉴别良、恶性乳腺肿瘤的效能进行研

究。结果显示，恶性肿瘤的 MD 值明显高于良性

肿瘤，并将 MD=1.27×10－3 mm2/s 作为其鉴别诊断

的界值。

目前，DTI 在神经系统的应用和研究最为广泛，

关于乳腺疾病诊断方面的研究相对较少。由于不同

研究小组所用机器、纳入患者例数和病灶分组、分级

标准的差异使所得结果各异，甚至相悖。DTI 对乳腺

疾病诊断的价值有待于进一步深入研究。

4　MRI DKI 技术

DKI 是 DTI 的拓展，采用非高斯分布模型以

得到更加符合实际的高 b 值下组织内水分子的扩

散分布情况，对组织微观结构改变更加敏感。DKI 
可获得常规 DTI 相关指标（MD、FA 等）和 DKI 
特有指标[峰度系数（K）、扩散系数 （D）等]。
其中 K 值可以通过检测非正态分布水分子弥散受

限情况反映感兴趣区内组织结构的复杂程度。DKI 
在中枢神经系统疾病诊断中应用较多，但在乳腺疾

病诊断方面仍处于研究阶段，相应成果不多。

Nogueira 等[35]用 DKI 对良、恶性乳腺肿瘤的

鉴别进行研究，肯定了 DKI 的相关诊断价值。Sun 
等[36]回顾性分析 98 例乳腺病变患者的 DKI 和常

规 DWI 图像，以评估 DKI 诊断乳腺病变的效能

和 DKI 参数与乳腺癌预后因素的相关性，结果表

明浸润性乳腺癌患者的 K 值、D 值和 ADC 值分别

与肿瘤组织学分级及 Ki-67 表达呈正相关、负相关

和无相关性，提示 DKI 对良恶性病变的鉴别能力

优于 DWI；但不同 ER（ER＋/ER－）、PR（PR＋/
PR－）、HER-2（HER-2＋/HER-2－）表达状态病灶

的弥散相关系数并无显著差异，可能是因为各预后

因素对细胞的作用不一致，或协同或拮抗，并且这

种不一致在实际研究中难以消除，但该研究单独分

析预后因素和影像学参数的相关性而易获得阴性结

论。提示以预后因素表达状态为基础的乳腺癌分子

分型能反映患者体内各预后因素的综合效应，较单

独研究各预后因素的临床意义更大。

DKI 模型的优势在于以水分子符合非高斯运

动为基础，对增殖能力强、细胞微观结构更为复杂

的恶性肿瘤中水分子弥散运动的分析更为精确。但

该技术在乳腺疾病领域的研究较少，其相关应用价

值仍需要大量研究证实。

5　小　结

尽管 MRI 在乳腺肿瘤综合评估方面的研究日

益增多，但其影像信息和肿瘤组织学分级、预后
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因素表达、分子分型等临床关注问题之间的关系

尚无定论，需要大量可靠的研究进一步验证。此外，

随着计算机技术的发展，有学者尝试将较为主观的

影像学特征转换为可量化采集的数据信息，经数学

分析后得出更为精确、可靠的诊断结论，即“放射组

学”[37]，提供了全新的影像学发展思路和研究方向。
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