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MRI预测乳腺肿块良恶性的研究进展
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  [摘 要] 随着医疗水平的进步,乳腺疾病的检出率越来越高,特别是乳腺肿块。早期对肿块良恶性进行

精准预测,不仅可以提高患者生存率,而且可以降低治疗成本。随着动态对比增强磁共振成像、扩散加权成像

和磁共振光谱等各种技术的出现,早期预测乳腺肿块良恶性成为可能。该文主要对磁共振成像预测乳腺肿块

良恶性的研究进展进行综述。
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[Abstract] With

 

the
 

advancement
 

of
 

medical
 

technology,the
 

detection
 

rate
 

of
 

breast
 

diseases
 

is
 

increasing,es-
pecially

 

breast
 

lumps.Early
 

accurate
 

prediction
 

of
 

benign
 

and
 

malignant
 

tumors
 

can
 

not
 

only
 

improve
 

patient
 

survival
 

rates
 

but
 

also
 

reduce
 

treatment
 

costs.With
 

the
 

emergence
 

of
 

various
 

technologies
 

such
 

as
 

dynamic
 

contrast-enhanced
 

magnetic
 

resonance
 

imaging,diffusion-weighted
 

imaging,and
 

magnetic
 

resonance
 

spectroscopy,early
 

prediction
 

of
 

be-
nign

 

and
 

malignant
 

breast
 

masses
 

has
 

become
 

possible.The
 

article
 

mainly
 

reviews
 

the
 

research
 

progress
 

of
 

magnetic
 

resonance
 

imaging
 

in
 

predicting
 

the
 

benign
 

and
 

malignant
 

nature
 

of
 

breast
 

masses.
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  乳腺肿块非常常见,特别是育龄期妇女。超过

25%的妇女会受到乳腺疾病的影响,这些病例中的绝

大多数将在初级保健环境中作为新的乳腺肿块出

现[1]。乳腺肿块的发生有很多原因,从生理性腺病到

高度恶性的恶性肿瘤,需要一个经过深思熟虑的怀疑

指数,以便及时诊断和干预。乳腺癌是妇女中最常见

的恶性肿瘤,开发有效的影像学检查方法和手段来进

行乳腺疾病的筛查、诊断至关重要。目前,乳腺磁共

振成像(MRI)已经成为筛查高危患者、鉴别乳腺病变

的最有效方法。一些新的 MRI技术,如超快动态增

强 MRI(UF-DCE
 

MRI)、磁共振光谱(MRS)、功能磁

共振成像、影像组学等提高了乳腺 MRI诊断的准确

性,同时减少了不必要的活检[2]。
MRI在很早就已经成为乳腺成像的一种非常有

价值的工具,在乳腺各种疾病的评估中,其是除了乳

腺钼靶摄影和超声检查之外的一种最终的辅助成像

方式[3]。乳腺 MRI最常用于高精度评估和描述恶性

肿瘤。在无症状的高危妇女中,乳腺 MRI在乳腺各

种良恶性肿块检测中的灵敏度明显高于乳腺X线钼

靶摄影、超声检查或二者结合使用。目前,在临床上

广泛涉及的乳腺 MRI检查中,最常见的 MRI成像方

式包括动态对比增强磁共振成像(DCE-MRI)、扩散加

权成像(DWI)和 MRS等。这些成像方法被广泛应用

于乳腺肿块的诊断和治疗评估[4]。本文对这些技术

的最新研究进展进行了综述。
1 DCE-MRI
  核磁共振具有非常好的软组织对比度,可以清晰

反映出人体组织间的物理及化学上的差异,但在显示

病变的特异性上比较差,常达不到定性诊断的要求。
对比剂的使用可以对病灶邻近的质子产生效应,产生

信号强度的改变,从而对病变组织与正常组织进行判

断。随着时间推移,乳腺肿块及周围组织信号强度差

异改变越来越明显,从而可得出不同的增强曲线图。
乳腺异常强化常被定义为其信号强度高于正常乳腺

实质。DCE-MRI通过评估获取图像的信号强度(SI)
的变化(动力学曲线)来区分良恶性病变。乳腺肿瘤

动力学曲线造影晚期SI低于早期SI,则其恶性概率

高[5]。乳腺异常强化形式有灶性强化、肿块性强化和

非肿块性强化。动态增强曲线描述的是注入对比剂

后病变信号强度随时间变化的特征。在成像技术中,
DCE-MRI提供形态学(如大小、边缘、形状)和血流动

力学信息,评估肿瘤血管状况并定义增强动力学曲

线,其对乳腺癌诊断的灵敏度高于90%[6]。然而,
DCE-MRI的特异度仍然很低(约为72%),通常需要
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继续进行活检[7]。MILITELLO等[7]通过建立一个

基于乳腺DCE-MRI的放射学预测模型,甚至仅使用

最强增强相,结果显示,其在鉴别乳腺良恶性病变方

面具有良好的准确性和特异性。最近的一项研究发

现,利用DCE-MRI结合表观扩散系数(ADC)对人表

皮生长因子受体2阳性/激素受体阳性乳腺癌的诊断

具有良好的价值,提示DCE-MRI在乳腺肿块良恶性

鉴别中已经起到非常重要的作用[8]。作者认为,动态

增强曲线在乳腺肿块的良恶性病变鉴别中起到的作

用在未来很长一段时间内将会是无可替代的。
2 UF-DCE

 

MRI
 

  UF-DCE
 

MRI是一种全新的方法,其可以在保持

合理空间分辨率的同时,在高时间解析度的对比后早

期捕捉动力学信息,分析时间强度曲线上坡的具体时

间和形状[9]。UF-DCE
 

MRI可根据超快速动脉增强

曲线得出的新的动力学参数:最大斜率(MS,评估时

间强度曲线的上坡)、增强时间(TTE,表示乳腺病变

增强的初始时间)、剂量到达时间(BAT)、动脉和静脉

可视化时间间隔(AVI,表示乳腺动静脉增强的时间

间隔)和经验数学模型(EMM)。这些参数可区分恶

性和良性乳腺病变。在主动脉出现后10
 

s增强的病

变可能是恶性的,在主动脉出现后10~15
 

s内增强的

病变是不确定的,而在主动脉出现后15
 

s内增强的病

变可能是良性的[10]。与良性病变相比,恶性病变 MS
较大,TTE较短,MS的辨别力优于TTE和AVI[10]。
这为UF-DCE

 

MRI鉴别乳腺肿块的良恶性提供了思

路。只要建立一个模型,分析乳腺肿块的超快速动态

增强曲线的各参数数值,精准预测肿块的良恶性将成

为可能。OHASHI等[11]通过建立模型,使用 UF-
DCE

 

MRI测量的 MS和TTE、DWI测量的 ADC及

UF-DCE
 

MRI和早期动态对比增强MRI(DCE-MRI)
的边缘增强扫描来鉴定三阴性乳腺癌便是一个很好

的例子。
KATAOKA等[9]分析了 UF-DCE

 

MRI参数诊

断性能及与预后标志物的关联,并讨论了 UF-DCE
 

MRI在临床应用中的缺陷。目前,UF-DCE
 

MRI并

没有标准方案,不同厂商和机构的成像参数不同,包
括脂肪抑制(或减脂)和注射造影剂的速度。有研究

表明,与传统的DCE
 

MRI相比,UF-DCE
 

MRI在预

测病理完全缓解方面更敏感,能更准确地估计残余病

变的大小[12]。由于快速 MRI扫描技术的进步,UF-
DCE

 

MRI已成为在保持合理空间分辨率的情况下获

取动力学信息的新方法。与传统DCE-MRI相比,更
短的扫描时间是一个优势。UF-DCE

 

MRI可以提供

与预后因素相关的详细血管信息,其在诊断小病变时

特别有用[9]。OHASHI等[13]在一项研究中提出UF-
DCE

 

MRI可以取代传统的DCE-MRI来评价乳腺恶

性肿块病变的形态学信息。尽管目前国内关于 UF-
DCE

 

MRI的研究较少见,但其展现出来的研究潜力

是很大的。相信在不久的将来,UF-DCE
 

MRI一定会

在乳腺肿瘤 MRI扫描中广泛应用起来。
3 DWI及ADC
  DWI与ADC常作为DCE-MRI的辅助手段,用
来提高诊断特异性[14-15]。此外,DWI可潜在地替代延

迟期DCE-MRI,早期评估和预测治疗效果,并且可能

有潜力作为乳腺癌的独立筛查工具[16]。常规DWI通

过2个弥散加权因子b值(表征弥散敏感性)获取,导
出定量ADC(反映水分子在组织中的扩散程度),这是

临床上应用最广泛的方法[17-18]。现代临床 MRI系统

可以在更多的扩散方向上获得更多、更高的b值,这
促进了先进DWI模型的发展[19]。MÜRTZ等[20]将

135例可疑增强病变患者分为良性病变组(30例)、恶
性病变组(105例),结果显示,可疑增强病变均表现为

DWI高信号,b值为800
 

s/mm2,特别是对于恶性病

变,达到了100%的检出率。提示DWI及ADC可以

作为DCE-MRI的辅助手段,可提高对乳腺良恶性肿

块的预测准度。在临床工作中,一般是选取b值为

800
 

s/mm2 作为乳腺DWI的设定参数。但在近期的

一项研究中,DAIMIEL等[21]通过加入不同的合成b
值来评价DWI对肿瘤可见性和乳腺癌预测的价值时

发现,合成b值为1
 

200~1
 

500
 

s/mm2 是病变显著性

的首选。合成b值的加入明显能够增强肿瘤的显著

性,尤其在致密乳腺中可明显提高肿瘤的显示能力。
然而,其对 DWI乳腺癌检测的支持作用尚不明确。
SACCENTI等[22]在最新的一项研究中发现,b值为

2
 

500
 

s/mm2 时DWI(b2500DWI)的视觉评估具有实

质 性 的 观 察 者 间 一 致 性,其 提 供 了 比 ADC 和

b800DWI更好的诊断性能。在乳腺影像报告和数据

系统中加入b2500DWI的视觉评估可以提高乳腺

MRI的特异性,并且可以避免不必要的活检,但其缺

点是常规的1.5
 

T及3.0
 

T
 

MRI均很难达到要求。
因此,该技术在临床上能否得到广泛应用还有待商

榷。如果能够在常规的1.5
 

T及3.0
 

T
 

MRI中得到

更高的b值,则可以明显提升乳腺癌的检出率,作者

认为这或许将会是未来重要研究方向之一。
4 MRS
  MRS是检测组织内生化信息和代谢产物的一种

无创伤性技术,其能帮助显示良、恶性肿块之间的代

谢物差异。体内质子 MRS被广泛应用于检测含胆碱

化合物的升高来区分乳腺恶性与良性[23]。此外,超极

化13C和31P
 

MRS的使用增强了对葡萄糖和磷脂代

谢的理解。通过体外高分辨率核磁共振波谱和高分

辨率魔角波谱(HRMAS),可以研究一系列生物标本

(完整组织、组织提取物和各种生物流体,如血液、尿
液、乳头抽吸液和细针抽吸液)的代谢谱。这些研究

可以提供比体内 MRS更多的代谢物信息。通过多元

统计方法可对大量核磁共振谱数据集进行分析,对肿

瘤亚型进行分类,其显示了开发新的治疗方法的巨大
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潜力[24]。磁共振质子波谱是研究乳腺癌新陈代谢的

一种有前途的非侵入性诊断技术,其通过应用点分辨

光谱序列或来自包围乳腺病变的 MRI体素的刺激回

波采集模式序列,可以在增强 MRI后获得光谱成像

数据。总胆碱信号(tCho)可用来检查乳腺恶性病变

情况。除了tCho代谢产物,其他相关代谢产物,包括

多种脂质,也可以被检测和监测。MRS作为形态学

和动态 MRI的辅助手段,已被广泛研究,其可提高乳

腺癌的诊断准确性,避免不必要的良性活检[24]。因

此,MRS可用于从特定组织区域获取化学光谱,随后

该光谱可转换为临床环境中有用的化学信息。由

MRS产生的光谱代表了所有可观察到的代谢物及其

在感兴趣区域的个别化学特征,每个代谢物峰的位置

和特征由基础化学式决定,每个代谢物峰下的面积代

表代谢物浓度。测量的化学物质及通常用于测量它

们的技术往往针对特定疾病。3.23
 

ppm附近化合物

共振的存在归因于不同的化合物,如磷酸乙醇胺、胆
碱、磷胆碱和甘油磷胆碱(后三者一起被简单地称为

tCho和非胆碱化合物,其在3.23
 

ppm时几乎完全重

叠。在恶性肿瘤中可检测到tCho水平升高,这是由

于细胞膜周转增加所致[25]。MRS光谱可以定性和定

量地分析,以区分组织状况,如正常、良性、恶性、坏死

或缺氧[24]。然而,由于肿瘤等各种因素,MRS在预测

反应方面的表现是有限的,尽管 MRS具有高特异度

(85%~100%),但其灵敏度仍然可变(44%~82%)。
MRS的采集时间相对较长,为10~15

 

min,因为代谢

物的检测受到组织中代谢物浓度的限制。乳房 MRS
的微弱游动和胸壁运动等常导致其频谱质量低。尽

管 MRS可用于检测多种代谢物,但是在乳腺癌中主

要局限于胆碱化合物[26-28]。除了上述局限性外,病灶

大小也是 MRS的一个特殊限制因素。病灶越小,
MRS的灵敏度越低[26,29]。如果在今后的研究中能在

保持 MRS高特异度的同时,提升其灵敏度,MRS的

应用将会取得突破性的进展。
5 影像组学的应用

  影像组学是近些年来逐渐成为大热门的一个研

究方向,其通过从医学影像图像中高通量地提取并分

析大量高级且定量的影像学特征,利用生物信息学来

优先考虑可用于临床预测模型的关键特征,并与高度

相关且可能冗余的特征区分开[30],从而达到预测的目

的。影像组学的流程大致包括标准医学影像数据筛

选和获取、感兴趣区图像分割、高通量影像组学特征

的提取、统计分析及模型建立[31]。近年来,越来越多

的研究者通过影像组学与人工智能的结合,实现精准

预测乳腺肿块良恶性,甚至可对其病理分型进行高精

度预测。高微波等[32]在研究中通过建立 DCE-MRI
影像组学模型鉴别乳腺良恶性肿块时发现,曲线下面

积(AUC)、准确度、灵敏度、特异度及阳性预测值均较

高,均达到了0.9及以上,提示建立的鉴别乳腺良恶

性肿块模型的效能较好,具有非常重要的临床意义。
万宏燕等[33]在一项关于乳腺钼靶的影像组学研究中

发现,影像组学特征分类器对乳腺肿块型病灶的鉴别

诊断能力最强,AUC值为(0.82±0.02),其中长径大

于2
 

cm的大肿块较长径小于或等于2
 

cm的小肿块

具有更好的鉴别诊断效能。该研究采用头尾位(CC
位)、内外斜位(MLO位)及 MLO+CC位进行建模,
结果显示,2个视角融合模型的诊断效果明显好于单

视角模型,其AUC值为0.955,灵敏度为100.0%,特
异度为83.3%,可以有效地鉴别乳腺良、恶性肿块。
乳腺癌不同分子分型者 MRI影像组学相关参数及血

管内皮生长因子表达存在相关性,临床可通过 MRI
影像组学检查对乳腺癌进行诊断,从而指导临床制定

具有针对性的干预方案。影像组学的发展,带给了人

们无限的遐想,医学影像与人工智能的结合可以更加

精准地诊断疾病,对于疾病的诊治及预后判断起至关

重要的作用。
6 小结与展望

  乳腺的良恶性预测技术逐渐成熟,各种成像技术

的综合运用,明显提升了乳腺肿块的检出率与预测准

确性,且对于乳腺肿块治疗及预后情况的评估起到了

不可替代的作用。作者认为最核心与最重要的始终

是乳腺的动态增强技术,在未来的数年中,乳腺的

DCE-MRI将依然是主导乳腺 MRI扫描的最重要的

方法之一。因此,对乳腺动态增强技术的进一步深入

研究是很有必要的,特别是超快速动态增强曲线的研

究,开辟了动态增强曲线研究新的里程碑。特别是影

像组学与动态增强技术的融合,给未来的研究方向指

明了道路。
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