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摘要 目的：探讨磁共振弹性成像（Magnetic resonance elastography，MRE）评价乳腺癌组织学分级的价值。方法：对2023年4月至2025年5月120例乳腺癌患者治疗前行MRI常规检查及MRE检查，测量肿瘤弹性值，分析肿瘤硬度与组织学分级的关系。结果：120例乳腺癌患者组织学分级为I级9例，II级68例，III级43例。I-II级与III级之间的常规MRI特征除外肿瘤最大径，其他如边缘形态、强化方式、TIC类型、腺体组织类型、瘤周水肿等特征差异无统计学意义。不同肿瘤最大径、组织学分级乳腺癌患者的MRE弹性值差异有统计学意义（P＜0.05）。相关性分析，乳腺癌患者MRE弹性值与肿瘤最大径、组织学分级呈正相关（P＜0.05）。绘制受试者操作特征（Receiver Operating Characteristic，ROC）曲线，MRE弹性值诊断肿瘤I-II级、III级的AUC为0.857，截断值为3.17kPa，敏感度为83.6%，特异度为84.9%。结论：MRE对乳腺癌组织学分级具有较好的预测价值，弹性值越高，组织学分级越高，有望协助临床决策。
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Correlation Analysis of Breast Lesion Hardness Assessed by Magnetic Resonance Elastography （MRE） and Pathological Histological Grading
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Abstract Objective: To investigate the value of magnetic resonance elastography (MRE) in evaluating the histological grade of breast cancer. Methods: From April 2023 to May 2025, 120 breast cancer patients underwent conventional MRI and MRE examinations before treatment. Tumor elasticity values were measured, and the relationship between tumor stiffness and histological grade was analyzed. Results: Among the 120 breast cancer patients, 9 had histological grade I, 68 had grade II, and 43 had grade III. Apart from the maximum tumor diameter, there were no statistically significant differences in conventional MRI features such as margin morphology, enhancement pattern, TIC (time-intensity curve) type, glandular tissue type, and peritumoral edema between grade I-II and grade III tumors. Statistically significant differences were observed in MRE elasticity values among patients with different maximum tumor diameters and histological grades (P < 0.05). Correlation analysis revealed a positive correlation between MRE elasticity values and both maximum tumor diameter and histological grade in breast cancer patients (P < 0.05). The Receiver Operating Characteristic (ROC) curve was plotted, showing that the AUC (area under the curve) for MRE elasticity values in diagnosing grade I-II and grade III tumors was 0.857, with a cutoff value of 3.17 kPa, a sensitivity of 83.6%, and a specificity of 84.9%. Conclusion: MRE demonstrates good predictive value for the histological grade of breast cancer, with higher elasticity values indicating higher histological grades, and holds promise for assisting in clinical decision-making.
Key words: Breast cancer; Magnetic resonance imaging (MRI); Elastography; Histological grade; Stiffness value

乳腺癌是导致女性癌症相关死亡的第二大疾病，作为一种具有高度时空异质性的肿瘤，其预后与多因素相关，其中组织学分级为公认的独立影响因素，低分化的肿瘤细胞恶性程度更高，侵袭性更强，易转移，且对治疗反应差，预后更差[1-2]。在治疗前预测判断肿瘤的病理分级对制定治疗计划和预后评估具有重要意义。
乳腺癌的影像学检查方法多，然而乳腺超声、钼靶、CT及MRI常规影像表现在评价肿瘤组织学分级方面均存在限制[2,3]。肿瘤组织病理学改变可影响其机械性能，由于纤维化，肿瘤细胞外基质的硬度较正常组织增加，并且这密切影响着肿瘤细胞的生长、代谢、侵袭和转移[4]。因此，测量肿瘤组织硬度已成为目前辅助指导临床精准诊疗的又一项新的方法。磁共振弹性成像技术可以非侵入性地提供有关深层组织机械性能的定量信息，可弥补手动触诊的不足。磁共振弹性成像（MRE）是将MRI成像与低频相结合的动态弹性成像技术，后处理可以可视化波形图像和组织硬度的定量图，称为弹性图[5]，能无创定量评估组织硬度，其客观性较手动触诊和超声弹性成像更胜一筹，在乳腺癌筛查中的灵敏度达到90%~100%，特异性达到37%~80%，可扩展非侵入性“触诊”技术的深度和广度[6,7]。
MRE对软组织病理生理变化的机械反应很敏感，它最成熟的临床应用是检测肝纤维化，越来越多的经验和正在进行的研究正在探索其在其他器官中的应用[8]。有研究表明，MRE弹性值与肿瘤病理分级和预后相关[9]，但MRE在肿瘤中的研究很少涉及到乳腺等部位。为此，本研究旨在探讨MRE评价乳腺癌组织学分级的价值，报道如下。

1对象与方法
1.1研究对象
本研究回顾性选取2023年4月至2025年5月乳腺癌患者作为研究对象，研究经医院伦理委员会批准。纳入标准：术前行灰阶超声、乳腺钼靶、MR等影像学检查，经术后组织病理学检查确诊为浸润性乳腺癌（浸润性导管癌、浸润性小叶癌两种病理类型）；具有完整的术后病理报告；签署知情同意书，自愿行MRE检查。排除标准：检查前行乳腺穿刺；有新辅助放疗或化疗史；肿瘤直径＜0.5 cm；MRE图像质量不佳；有假体植入史、乳腺手术史或乳腺其他疾病；紧邻病灶部位有瘢痕。
最终纳入120例患者，所有患者从术后病理报告中提取肿瘤大小、病理学类型、组织学分级、腋窝淋巴结转移等信息。组织学分级按美国肿瘤研究联合会提出的标准，I级和II级为低级别，III级为高级别。
1.2方法
采用西门子1.5T磁共振成像系统（型号：MAGNETOM Avanto）， 4通道双乳房线圈。患者取俯卧位，使双侧乳房自然悬垂于线圈中心，扫描范围包括两侧完整乳腺，先行平扫，获取脂肪抑制 T1 加权图像与脂肪抑制T2加权前对比序列。MRE检查时将被动刺激器固定于患者的胸部，由主动刺激器（位于扫描间外）产生机械波，经被动刺激器传递至乳腺，扫描采用自旋回波-平面回波成像，屏气扫描，扫描参数：TR 1375 ms，TE 44.6 ms，层厚2.4 mm，FOV 44.8 cm×44.8 cm，矩阵96×96。使用专用弹性处理软件AW4.4工作站进行后处理，通过直接反演拟合算法生成乳腺弹性图。
由2名工作5年以上的放射科医师在双盲下进行阅片，对肿瘤位置、大小、边界、强化方式、TIC类型、腺体类型、有无瘤周水肿等常规MRI特征进行评估。分析弹性图时，在MRE幅度图上绘制感兴趣区（Region of interest，ROI），包括肿瘤最大横断层面及上、下层面共3个层面，尽量避开血管、囊变、坏死区域，ROI自动复制到弹性图与波形图上，得到每一层的弹性值，计算3个层面弹性值的平均值，再将2名医师的测量结果取均值为最终弹性值。若2名医师结论有分歧通过协商解决。
1.3统计学方法
采用SPSS23.0统计软件进行分析，计数资料以n(%)表示，采用连续性校正的卡方检验或Fisher's检验。符合正态分布的数据用x (_)±SD表示，比较采用独立样本t检验或单因素方差分析，不符合正态分布则使用非参数检验。相关性分析采用Spearman秩相关分析。绘制受试者操作特征曲线（ROC）分析诊断效能。P＜0.05表示有统计学意义。

2结果
2.1患者的基本资料特征
本研究共包含120例乳腺癌患者，其临床及病理资料具体包括患者年龄、绝经情况、病理类型、肿瘤最大径、组织学分级及腋窝淋巴结转移情况描述如下，见表1。
表1患者的基本资料特征（x (_)±SD或n（%））
	临床资料
	

	年龄（岁）
	44.92±4.03

	绝经情况
	

	绝经前
	94（78.33）

	绝经后
	26（21.67）

	病理类型
	

	浸润性导管癌
	84（70.00）

	浸润性小叶癌
	36（30.00）

	肿瘤最大径
	

	≤2 cm
	39（32.50）

	＞2~≤5 cm
	55（45.83）

	＞5 cm
	26（21.67）

	组织学分级
	

	I级
	9（7.50）

	II级
	68（56.67）

	III级
	43（35.83）

	腋窝淋巴结转移
	

	阳性
	62（51.67）

	阴性
	58（48.33）


2.2不同组织学分级乳腺癌患者的常规MRI特征
因I级患者数少，故将I、II级合并为一组。I-II级与III级之间的常规MRI特征除外肿瘤最大径，其他边缘形态、强化方式、TIC类型、腺体组织类型、瘤周水肿等特征差异无统计学意义，见表2。
表2不同组织学分级乳腺癌患者的常规MRI特征比较（x (_)±SD或n（%））
	常规MRI特征
	I-II级（n=77）
	III级（n=43）

	年龄（岁）
	43.84±5.76
	45.12±6.65

	绝经情况
	
	

	绝经前
	59（76.62）
	35（81.40）

	绝经后
	18（23.38）
	8（18.60）

	肿瘤最大径（cm）
	2.61（1.64,3.94）
	3.23（2.55，4.80）#

	边缘形态
	
	

	规则
	14（18.18）
	3（6.98）

	不规则
	50（64.94）
	35（81.40）

	毛刺
	13（16.88）
	5（11.63）

	强化方式
	
	

	均匀
	20（25.97）
	13（30.23）

	不均匀
	53（68.83）
	29（67.44）

	边缘强化
	4（5.19）
	1（2.33）

	TIC类型
	
	

	平台型
	52（67.53）
	31（72.09）

	流出型
	18（23.38）
	10（23.26）

	流入型
	7（9.09）
	2（4.65）

	腺体组织类型
	
	

	散在纤维型
	36（46.75）
	23（65.12）

	不均匀致密型
	22（28.57）
	12（27.91）

	极度致密型
	19（24.68）
	8（6.98）

	瘤周水肿
	
	

	有
	39（46.75）
	29（67.44）

	无
	38（53.25）
	14（32.56）


注：与I-II级相比，#P<＜0.05。
2.3MRE弹性值与各临床病理因素参数之间的关系
不同肿瘤最大径、组织学分级乳腺癌患者的MRE弹性值差异有统计学意义（P＜0.05），而不同病理类型、腋窝淋巴结转移患者的MRE弹性值差异无统计学意义，见表3。相关性分析，乳腺癌患者MRE弹性值与肿瘤最大径、组织学分级呈正相关（rs分别为0.527、0.826，P＜0.05）。
表3 MRE弹性值与各临床病理因素参数之间的关系（x (_)±SD或n（%））

	临床资料
	n
	年龄（岁）
	t/F
	P
	绝经情况/绝经前
	χ2
	P
	MRE弹性值（kPa）
	t/F
	P

	病理类型
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	浸润性导管癌
	84
	45.06±5.33
	0.250
	0.802
	70（83.33）
	3.201
	0.074
	2.79±0.36
	0.281
	0.779

	浸润性小叶癌
	36
	44.80±4.89
	
	
	24（66.67）
	
	
	2.81±0.35
	
	

	肿瘤最大径
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	≤2 cm
	39
	44.58±6.88
	1.203
	0.122
	28（71.79）
	4.841
	0.089
	2.60±0.25
	3.383
	0.038

	＞2~≤5 cm
	55
	43.84±8.21
	
	
	48（87.27）
	
	
	2.80±0.36
	
	

	＞5 cm
	26
	45.76±6.97
	
	
	18（69.23）
	
	
	2.97±0.41
	
	

	组织学分级
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	I-II级
	77
	43.84±5.76
	1.014
	0.272
	59（76.62）
	0.142
	0.706
	2.74±0.23
	
10.081
	
＜0.001

	III级
	43
	45.12±6.65
	
	
	35（81.40）
	
	
	3.31±0.39
	
	

	腋窝淋巴结转移
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	阳性
	62
	46.52±7.58
	1.175
	0.242
	52（76.62）
	1.691
	0.193
	2.80±0.33
	0.748
	0.455

	阴性
	58
	44.97±6.81
	
	
	42（81.40）
	
	
	2.75±0.40
	
	


2.4 MRE弹性值对乳腺癌组织学分级的诊断价值
MRE弹性值诊断肿瘤I-II级、III级的AUC为0.857，截断值为3.17kPa，敏感度为83.6%，特异度为84.9%。肿瘤最大径诊断肿瘤I-II级、III级的AUC为0.683，截断值为3.17kPa，敏感度为83.6%，特异度为84.9%。见图1。
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图1  MRE弹性值诊断肿瘤组织学分级的ROC曲线

3讨论
本研究显示，常规 MRI 影像中不同组织学分级患者的边缘形态等特征无明显差异，这与梁园园等研究（指出高级别患者肿瘤边缘更易不规则，低级别更易呈毛刺）不一致[10]。分析原因，乳腺癌肿瘤细胞“侵袭性”生长，侵入周围组织，与脂肪、纤维组织混合，伴结缔组织反应性增生、胶原纤维增加，致肿瘤形状不规则、边缘成角或毛刺且强化不均。低级别肿瘤细胞生长慢、侵袭性弱、反应性增生组织多，更易呈毛刺。本研究 I 级患者少，II 级患者肿瘤进展已现边缘不规则，加之个体差异与异质性，最终导致常规 MRI 影像特征在低、高级别患者间无明显差异，表明MRI预测其组织学分级并不可靠。
肿瘤微环境是结合了生化和生物物理因素的复杂微环境，乳腺癌肿瘤通常具有更高的硬度，高于正常组织[6,11]。本研究证明到，组织学分级越高，MRE弹性值越大。相关性分析亦表明MRE弹性值与组织学分级正相关。可见相比常规 MRI 影像，MRE对肿瘤组织学分级区分能力更强。这或因：细胞外生物力信号对肿瘤进展至关重要，细胞外基质可塑造肿瘤行为[12]；硬基质能经 F-肌动蛋白网络和 YAP 激活促进乳腺癌细胞恶性行为[13]。对 337 例乳腺癌患者的体内剪切波弹性成像分析表明，组织硬度值与恶性表型（如肿瘤大、组织学分级高、雌激素受体状态）正相关[14]。因此，低分化的乳腺癌肿瘤恶性程度更高，细胞外基质硬度更强，在MRE上呈现出更大的弹性值。ROC曲线表明，MRE可比较可靠地预测肿瘤的组织学分级（AUC＞0.8）。
肿瘤大小亦与组织学分级、MRE弹性值相关，提示乳腺癌进展中硬度增加是一个持续的过程，但肿瘤大小对组织学分级的诊断效能可靠性低（AUC＜0.7）。
综上所述，MRE对乳腺癌组织学分级具有较好的预测价值，有望协助临床决策。本研究的局限性为：单中心研究，样本量较小，未对组织学分级进行三分类，可导致结果不稳定；由于MRE检查成本较高，检查时间长，未纳入健康人群和良性病变患者进行对照分析，无法获得正常值。未来尚需进一步完善研究，以得到更具说服力的结论。
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