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乳腺放射状硬化性病变影像学表现与病理学相关性的研究进展*
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  [摘 要] 放射状硬化性病变(RSL)是放射状瘢痕和复杂硬化性病变的总称,是一种少见且不同于术后

瘢痕的独立病理类型的良性病变,在临床和影像学上与乳腺恶性肿瘤高度相似。近年来,随着钼靶、超声、磁共

振等一系列影像学技术的发展,越来越多RSL病变被发现及诊断。这些影像学技术对于RSL的诊断价值各不

相同,联合应用多种影像学技术使该病变的影像诊断率有所提高,而RSL的影像学表现与病理相关性的研究对

于其治疗方式的选择具有重要的临床价值。
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[Abstract] Radial

 

sclerosing
 

lesion(RSL)
 

is
 

a
 

general
 

name
 

of
 

radial
 

scar
 

and
 

complex
 

sclerosing
 

lesion,

which
 

is
 

a
 

rare
 

and
 

independent
 

pathological
 

type
 

of
 

benign
 

lesion
 

different
 

from
 

postoperative
 

scar,and
 

is
 

highly
 

similar
 

to
 

breast
 

malignant
 

tumor
 

in
 

clinic
 

and
 

imaging.In
 

recent
 

years,with
 

the
 

development
 

of
 

a
 

se-
ries

 

of
 

imaging
 

techniques
 

such
 

as
 

molybdenum
 

target,ultrasound
 

and
 

magnetic
 

resonance,more
 

and
 

more
 

RSL
 

lesions
 

have
 

been
 

found
 

and
 

diagnosed.These
 

imaging
 

techniques
 

have
 

different
 

diagnostic
 

values
 

for
 

RSL,and
 

the
 

combined
 

application
 

of
 

various
 

imaging
 

techniques
 

can
 

improve
 

the
 

imaging
 

diagnostic
 

rate
 

of
 

the
 

lesion,and
 

the
 

study
 

on
 

the
 

correlation
 

between
 

imaging
 

manifestations
 

and
 

pathology
 

of
 

RSL
 

has
 

impor-
tant

 

clinical
 

value
 

for
 

the
 

choice
 

of
 

treatment
 

methods.
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  乳腺放射状硬化性病变(RSL)是一种病因不明

的良性病变,当病变直径小于10
 

mm时称为放射状

瘢痕(RS),当病变直径大于10
 

mm时称为复杂硬化

性病变(CSL)[1]。RSL通常无任何临床症状,常在患

者进行乳腺体检时偶然发现,其特征是在病理显微镜

下,病灶呈明显的分区结构,分为中央瘢痕区和周围

增生区。目前临床上对于确诊患者多采取手术切除

治疗,然而近几年越来越多的学者基于RSL影像学

和病理学相关性的研究结果,认为对于不伴有高危病

变的单纯性RSL病变可以不进行手术切除仅行影像

学随访即可。本文从X射线钼靶、超声成像、磁共振

成像(MRI)等方面出发,就不同的医学影像技术在诊

断RSL的应用及其影像学表现与病理学相关性的研

究现状进行综述。

1 RSL的临床病理特征

1.1 RSL的临床特征 RSL多见于30~60岁女性
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患者,发病率在0.6%~3.7%,但有研究发现该病尸

检率高达28.0%,表明该疾病在人活体组织中可能存

在较大的低估率[2]。与浸润性乳腺癌(IBC)多出现乳

腺肿块、酒窝征、乳头溢液、橘皮征等临床表现不同,

RSL通常无任何临床症状。在影像学表现上,RSL与

IBC存在较多相似之处,同时病理科医生也有可能将

此病误诊为低级别IBC或导管癌,因此,正确诊断此

病对影像医生及病理医生均是一种挑战。根据美国

放射学会制定的《乳腺影像报告与数据系统》,该病影

像学表现一般为BI-RADS
 

4类,具有潜在的恶性可

能[3]。RSL与癌共存的概率为3.6%~32.0%[4],但
病变的发病机制及增加RSL升级为乳腺恶性肿瘤风

险的相关因素仍不确定,目前认为RSL升级为恶性

肿瘤通常与多种增殖性改变有关,包括腺病、乳头状

瘤病、典型或非典型导管增生、导管原位癌和浸润性

癌等。由于该病有机会与乳腺癌及一系列高危因素

并存,且影像学及病理学对于准确预测RSL的恶变

率均有限制,可能会导致手术切除后病变升级为恶

性,目前经穿刺活检确诊的RSL病变临床上常规采

取手术切除治疗。然而近几年越来越多相关研究表

明,经活检证实为单纯性RS的病灶升级为癌症的概

率小于2%,更有研究在短期随访中发现经手术切除

后的RSL病灶并未升级为恶性肿瘤[5-7]。因此一部分

专家坚持认为[5-9],对于不存在高危病变因素或切除

其他指征的RSL可不进行手术切除治疗而进行影像

学随访观察。

1.2 RSL的病理特征 RSL可能因乳腺实质的扭曲

变形所致,但其病因和发病机制尚不明确。因病理特

征复杂多样,不同的研究者基于病变不同的病理形态

学特征性表现,提出了不尽相同的疾病名称术语,如
硬化性弹力纤维瘢痕、星状瘢痕、良性硬化性导管增

生等。与目前较为认可的BERG等[1]根据肿块直径

大小 区 别 RS或 CSL 病 变 不 同,VIJVER 等[10]在

2012年乳腺肿瘤 WHO分类中提出,病变术语RS被

用于表现为星状结构特征的较小病变,而CSL指具有

更加复杂特征的较大病变,二者都含有多种上皮增生

性改变且病变周围环绕程度不等的导管扩张、导管普

通型增生、大汗腺化生和增生。而在较大且更加复杂

的CSL中,可见多种成分融合,形成混杂硬化性腺病、
硬化性乳头状瘤和各种上皮增生样改变[1,10]。组织学

特征提示,RSL是乳腺对损伤和组织缺失的修复性反

应,但这仍然只是一种假设和推理。其检出率受研究

对标本类型、检测方法及其他共同的病理改变影响。
标本越大、取材越多、病变的检出率越高[11]。

大体检查时,RSL呈星芒状、质硬,其三维立体形

态似海胆,病灶表面可见许多放射状毛刺样改变,常

浸润周围乳腺实质,与癌相似。RSL和癌均可形成放

射状条带样改变。癌组织放射状条带样改变的形成

机制多是由于腺体内组织增多,病变中央形成结节并

向周围组织扩张浸润而形成的一种星形结构;RS则

是由于病变中央的乳腺出现实质性皱缩,病变外周的

乳腺实质呈条带状被拉向组织缺失区,从而形成另一

种星形结构。若根据大体特点进行判断,即使是经验

丰富的病理医生也容易将RSL误诊为癌。显微镜下

检查时,充分发育成形的RSL组成成分呈特征性的

区域性分布模式。病灶中央为瘢痕区,为间质和扭曲

的上皮成分;病灶周围为增生区,增生的腺体将中央

瘢痕区完全包裹,呈放射状排列。虽然RSL呈孤立

的病灶,但他们与周围组织没有明确的边界,也不挤

压邻近组织,而是通过周围增生区组织与病变外未受

累组织连续融合。硬化性腺病中,周围腺体排列有

序,与病变外相邻组织关系协调,腺体不会穿透小叶、
围绕导管或插入脂肪组织之间,也不会破坏胶原束,
而浸润性癌巢总是以上述各种方式破坏乳腺实质[11]。

RSL的恶性可能尚无法确定,研究尚未发现该病

变与乳腺癌有直接形态学联系。大体上RSL和小灶

浸润性癌形态相似,促使一些学者认为RS是浸润性

癌发展过程的早期阶段,但更多研究则认为RSL与

双侧乳腺癌的发病风险增加相关。虽无确切的研究

证据支持这种观点,但的确有一些研究表明[12],RSL
进展为IBC的风险提高至1.8倍,若同时伴有非典型

增生,风险将提高至2.8倍左右。

2 RSL的影像学特征

2.1 RSL的X射线表现 RSL在乳房X射线检查

中的典型表现为结构扭曲的针刺样肿块伴中央半透

明的低密度区,称为“黑星征”。肿块的边界不规则且

呈毛刺样改变向邻近组织延伸,使其与IBC极其相

似,仅凭借外观难以做出鉴别[13]。COHEN等[14]回

顾性研究在X射线检查中伴有毛刺状改变并判定为

RS的病变,经手术切除后证实,影像科医生对病变判

断错误的概率高达17%~59%,而放射状的中央核心

结构是造成诊断医生误判最主要的原因。在钼靶X
射线检查中,RSL可见中心致密、微小钙化影,这些微

钙化与细胞新陈代谢及病变局部营养不良有关,可能

提示其向恶性肿瘤转变的过程,但这些钙化的形态学

特征是非特异性的,并不足以区别病变的良恶性,且
在进行钼靶X射线检查时,RSL病变因不同体位表现

为不同的形态学改变,难以与恶性肿瘤相鉴别[14-16]。
因此多项研究认为在钼靶X射线检查中,RSL的特征

与乳腺癌的特征不可区分[14,17]。

2.2 RSL的超声表现 对于乳腺X射线钼靶检查时

偶然发现的RSL病变,二维超声检查可能只有轻微
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的结构扭曲,或为不规则形状的等回声或低回声的实

性肿块,边缘呈毛刺状,也可表现为边缘成角,伴有厚

的高回声晕和后方声影,厚的高回声晕常意味着超出

超声探头显示分辨力的毛刺。虽然大部分RSL在彩

色多普勒血流成像检查中无明显特异性,但众多研究

表明RSL整体可见较为丰富的血流信号,对RSL的

诊断具有一定的支持作用。张哲元等[18]在研究中提

出,RS与IBC的鉴别在病变纵横比、有无微小钙化及

血流信号的显示上均存在着统计学意义。
超声弹性成像在判断形态不规则、边界不清的乳

腺肿块良恶性方面具有一定的优势[19-20]。赵紫薇

等[21]通过对RS和乳腺癌超声特征对比研究发现,早
期RSL因中央间质富含成纤维细胞和黏液样基质,
病灶较软,而浸润性导管癌可能因肿瘤分泌因子促进

间质增生与组织硬度增大,导致浸润性导管癌组弹性

评分大于或等于4分的病变较RS组多,一定程度上

证实了弹性成像检查对RSL病变的诊断价值。但也

有部分研究认为[22-23],仅凭借弹性成像检查尚不能可

靠地鉴别RS病变与IBC,因RSL病变周围呈放射状

分布的导管和小叶可表现为上皮增生、导管扩张、腺
病及多发性乳头状瘤,而上皮增生和腺病处多可见钙

化,促使RS间质硬化区较大导致病灶硬度增加,且乳

腺癌可能因内部液化坏死导致病灶硬度降低,造成弹

性成像检查对鉴别RSL病变与乳腺癌的错误诊断。
超声造影因在人体微血管和组织灌注与成像方

面具有独特的意义,越来越引起临床医生对其的关注

和研究兴趣。肖晓云等[24]对8例RS病变在常规超

声诊 断 基 础 上 进 行 弹 性 成 像 和 超 声 造 影 评 估。

50.0%病变与乳腺周边组织同步等增强,未见明显充

盈缺损,37.5%(3例)呈现不均匀高增强模式(包括2
例经病理证实为RS伴局部癌变病变),增强时间早于

周边乳腺腺体,增强后可见形态不规则病灶,病灶范

围显著大于二维超声所见,总体上CEUS诊断RS的

准确率可达87.5%。但目前对于RSL造影表现的研

究较少且样本病例数不足,仍须进一步扩大样本探索

CEUS对于诊断RSL的价值。
目前超声医生多基于美国放射学会制定的《乳腺

影像报告与数据系统》对 RSL病变做出综合判断,

PARK等[8]对19例病 变 进 行 超 声 检 查,根 据 BI-
RADS系统,3类、4A类、4B类肿块分别占15.8%、

68.4%、15.8%。其中42.15%为形态不规则形或圆

形低回声,78.95%为边界不清低回声肿块。通过统

计学分析,穿刺活检组和手术切除组病变在患者年

龄、BI-RADS分类等级及肿块直径大小均未见明显统

计学差异。与之研究结果不同,KRAFT等[25]回顾分

析148例RSL病变,发现唯一与外科病理学显著相关

的特征是病变大小———手术切除的良性病变平均直

径明显小于升级为恶性病变平均直径,且所有升级为

高危病变或导管原位癌的病变在超声检查中直径均

大于10
 

mm。
 

而NASSAR等[26]对109例女性RS病

变研 究 发 现,68.6%患 者 病 灶 直 径 大 于10
 

mm,

53.1%病灶结构紊乱且36.4%的病灶表现为边缘不

规则的低回声结节。这一系列研究探寻了RSL病变

在超声检查中的表现,同时证实了超声对诊断 RSL
病变的价值。

2.3 RSL的MRI表现 MRI因能直接进行多参数、
多序列成像,对RSL的诊断具有一定的优势。随着

MRI在乳腺成像应用逐渐增加,越来越多的学者致力

于研究 MRI在评估 RSL的作用,但结果不尽相同。

ALSHARIF等[27]回顾性分析28例患者确诊的30例

RS的乳腺 MRI成像。通过多变量分析发现,单纯

RS病灶和伴有非典型增生或有恶性变可能的RS病

灶之间的 MRI表现未见明显差异。因此他们认为,
乳腺 MRI不能帮助区分RS患者是否伴有非典型性

增生或恶性变的可能。BARGALLO等[28]研究结果

在多项方面与ALSHARIF等[27]研究结果相似,但他

们认为,表观扩散系数对预测RSL病变是否伴有恶

性肿瘤具有 一 定 的 价 值。正 如 研 究 显 示,RSL 在

MRI中许多表现与乳腺癌相似,病灶形态、动力学及

扩散序列都无法帮助我们区分RSL是否伴有浸润性

癌,而当表观扩散系数值小于1.15×10-3
 

s/mm2 时

应该怀疑是否伴有IBC。随着人们对RSL病变关注

度提高,MRI增强技术在判断该病变中的作用越来越

受到重视,RING等[29]回顾性研究过去13年在 MRI
引导下进行穿刺活检并确诊的70例RSL病变。大多

数活检组织内部或周边可见大汗腺化生,半数 MRI
检测到的病变在T2WI上呈现高信号且病灶周边可

见肿块信号改变。通过组织学相关性研究发现,大汗

腺化生可能是影响病变影像学表现的 重 要 原 因。

PEDICONI[30]等认为单纯的RS病变在 MRI未见增

强,当病 灶 出 现 增 强 时 可 能 与 恶 性 肿 瘤 并 存。但

BARGALLO[28]等并不认同这种观点,研究认为 RS
病变患者无论是否伴有癌变均会出现钆增强的表现。
这与ALSHARIF等[27]的观点一致。

3 讨  论

对于RLS,过往有70%~89%的乳腺外科医生建

议对经活检证实的 RSL病变实行手术切除[31-32]。

ZANON[33]等按照系统评价和 meta分析的原则对经

穿刺活检诊断为RSL的低估率进行系统综述,分析

发现RSL病变的总体低估率在1.3%~40.0%,侵袭

性病变的低估率在0~10.5%,结果说明RSL的组织

病理学诊断可能低估了不典型性和恶性病变的概率,
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而较高的低估率肯定了手术切除在患者管理中的作

用。QUINN等[34]对95例确诊为RS的患者进行回

顾性数据研究,对患者进行平均117.1个月的随访,
发现10年内有7.5%首次术后未伴有异型性或恶性

肿瘤的患者进展为癌。该研究团队认为伴有非典型

性病变的放射状硬化性病变患者有更高的恶性升级

风险,且目前无法确定哪些因素可以在更安全的条件

下帮助患者避免对病变进行手术切除。
然而在近几年的研究中[5-9]显示,RS升级为癌的

概率小于2.0%,甚至有研究在对CSL进行随访调查

时发现该病变恶性升级率为零,因此许多学者质疑经

皮穿刺活检证实为RSL再行手术切除的必要性。越

来越多的专家认为,对于没有高危病变因素的 RSL
可仅进行影像学随访而不必行手术切除治疗,更有学

者提出将在组织活检中通过显微镜偶然发现的RS与

宏观的RSL分开探讨的想法[16]。KRAFT等[25]随访

4年期间148例经穿刺活检确诊为CSL不伴有非典

型增生的病变,99%的病灶手术切除后证实为良性,
仅有1%病灶为乳腺导管原位癌。在对CSL患者进

一步跟踪调查发现,所有的病灶都保持不变或自行消

失。因此,该探究团队认为绝大多数经穿刺活检诊断

为CSL的病变可以进行积极监测,而常规的手术干预

治疗是一种性价比低的选择。CHOU等[35]也建议对

经皮活检确诊为RS的患者进行临床监测而无需手术

切除活检。
随着影像成像技术敏感性增加,许多微小病灶被

检出,且大规格真空穿刺活检设备的使用使样本量大

大增加,降低了病变升级率[36]。越来越多的研究人员

认为,对于没有明显异型性的病变,通过真空辅助活

检排除恶性病变是完全可靠的[37-38]。第二届国际共

识会议中专家提出,在对RSL病变进行更加频繁的

监测和随访基础上,采用真空辅助活检替代临床开放

手术治疗,以减少对患者造成侵入性的伤害是完全合

理的选择[39-40]。BSCCI等[37]认为当病变没有显著的

异型性且放射学与病理学相一致时,经真空辅助粗针

穿刺活检诊断的单纯性RSL可以避免手术切除而进

行临床和影像学的随访。但当RSL病变存在相关异

型性时,是否进行手术切除取决于其他高危因素,如
病变的非偶然发现,钼靶X线检查可见放射状改变,
穿刺取样数量小于12个等。

总而言之,在影像技术指导下进行经皮穿刺活检

存在组织学低估放射状硬化性病变的风险,而手术切

除往往是为了排除可能存在相关的恶性肿瘤。当病

变伴有高危因素或病灶直径较大时可行手术切除,以
便于早期发现浸润性癌[41],当病变未伴有不典型性改

变且病变的临床-影像-病理的一致性较好时,可考虑

进行影像随访而不进行手术切除。但目前的临床研

究多为单一机构的回顾性研究,样本量较小,且许多

研究样本量的选择仅包括手术切除的RSL,这在一定

程度上造成样本量选择偏差。同时,乳腺断层合成技

术应用未能广泛地应用一定程度上限制了RSL病变

的发现。目前,暂不清楚诊断为RSL患者进行影像

学随访和筛查的最佳数据,需要更大的样本量及更广

泛的多中心参与以更全面地描述该病变的影像学特

征,更好地去探索哪些患者可以安全地避免手术切

除。随着影像学技术的不断发展,未来对RSL治疗

方法的选择应根据影像学检查结果、临床数据和是否

伴有高风险因素等综合考虑,减少对RSL不必要的

干预,提高患者生活幸福感。
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