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摘要：生境成像能够从细胞及分子水平表征肿瘤异质性，通过将肿瘤划分为具有同质性的生物学子区域，从而实现肿

瘤异质性的空间可视化。近年来，基于多参数磁共振成像的生境成像技术在乳腺癌诊疗领域展现出重要临床应用价值，

尤其是在预测乳腺癌分子亚型、淋巴结血管侵犯及新辅助治疗疗效等方面具有较高临床获益。本文综述了多模态磁共

振成像的生境成像在乳腺癌诊疗中的应用现状及研究进展，分析当前研究的局限并展望未来发展方向，为深入理解生

境成像在乳腺癌中的应用价值提供参考。
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Abstract：：  Habitat Imaging enables the characterization of intratumoral heterogeneity at cellular and molecu-

lar levels by partitioning tumors into biologically homogeneous subregions, thereby achieving spatial visual-

ization of heterogeneity of tumor. In recent years, multiparametric magnetic resonance imaging (MRI)-based 

habitat imaging technology has demonstrated significant clinical value in breast cancer diagnosis and 

treatment, particularly in predicting molecular subtypes, lymphovascular invasion and neoadjuvant therapy 

response with high clinical efficacy. This article reviewed the current applications of and research progress in 

multiparametric MRI-based habitat imaging in the diagnosis and treatment of breast cancer, analyzed the limi-

tations of existing studies, and discussed future development directions, aiming to provide insights into the 

clinical value of habitat imaging in breast cancer.
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乳腺癌已超越肺癌，成为全球发病率最高

的恶性肿瘤[1]。目前，评估肿瘤生物学特性主要

依靠侵入性操作，如活组织检查或肿瘤切除术，

但易受到抽样误差的影响，且难以准确完整地

描述肿瘤生物学特征[2]。近年来，基于磁共振成像

（magnetic resonance imaging, MRI）的生境成像在

乳腺癌的研究中取得显著成效，为此，综述基于

多参数MRI生境成像在乳腺癌中的应用及研究进

第 52 卷 第 2 期
2026 年 2 月

兰州大学学报 （医 学 版）
Journal of Lanzhou University（Medical Sciences）

Vol.52  No.2
Feb. 2026



展，有助于无创预测乳腺癌不同生物学特征、辅

助制定治疗方案及预估疗效等目的[3]。

1 生境成像生境成像

生境成像也称栖息地成像，是基于影像组学

特征相似性，利用多种聚类算法对肿瘤及其周围

环境进行分割，将肿瘤划分为内部影像特征相对

均一的生物学子区域，每个子区域对应特定的基

因表达谱和表型特征，从而实现肿瘤异质性的可

视化[4] （图 1）。肿瘤空间异质性的形成可能涉及

两方面：其一，携带不同基因突变的肿瘤细胞亚

群在整个肿瘤内呈现非对称性空间分布；其二，

肿瘤干细胞在特定子区域形成优势克隆群体，

这种亚区域性优势生长显著影响肿瘤的演进轨

迹[5]。相较于传统基于全肿瘤参数分析的影像组

学方法，生境成像能够呈现肿瘤内部缺氧、扩

散、酸化、灌注和代谢等基于空间分布和时间演

变的动态变化[6]，揭示肿瘤异质性与肿瘤子区域

之间的复杂关系，从而无创监测肿瘤异质性的

演化轨迹，进一步实现“虚拟活检”。多参数

MRI 生境成像通过整合不同序列的成像参数，

从多维度解析肿瘤内部异质性，并构建出反映不

同病理生理状态的功能生境图谱。例如，扩散加

权成像 （diffusion-weighted imaging, DWI） 序列

中表观扩散系数值降低往往代表水分子扩散受

限，通常对应细胞增殖活跃、排列紧密的高细胞

密度生境亚区；动态对比增强MRI（dynamic con-

trast enhanced MRI, DCE-MRI） 的容积转移参数

值升高表示病灶新生血管丰富、血流灌注充足，

属于高灌注生境亚区。通过联合MRI的多参数信

息，实现生境成像从平面评估向立体解析的巨大

跨越，并逐步构建系统性、整体性的影像分析框

架。目前，基于多参数MRI生境成像已在神经胶

质瘤、颅内血管病变、鼻咽癌、乳腺癌、肝细胞

癌、前列腺癌等疾病的预后预测、治疗反应评估

等方面开展广泛研究，其中生境成像在乳腺癌中

的探索日益深入，旨在为临床制定个性化治疗方

案、提高乳腺癌患者预后生活质量、延长生存时

间提供重要影像学支持。

图1    生境成像操作流程图

2 生境成像在乳腺癌中的应用生境成像在乳腺癌中的应用

2.1 预测乳腺癌分子分型

乳腺癌根据 4 种受体表达水平，主要分为管

腔 A 型、管腔 B 型、人类表皮生长因子受体 2

（human epidermal growth factor receptor-2, HER-2）

过表达型和三阴型 4种分子亚型[7]。与非管腔型乳

腺癌优先选择靶向治疗不同，管腔型乳腺癌具有

良好内分泌治疗反应[8]，故早期鉴别乳腺癌亚型

对临床制定个性化治疗方案具有重要意义。程卫

群等[9]分别构建临床模型、影像组学模型及生境

影像组学模型以及各自的联合模型，探讨基于多

参数MRI生境成像在鉴别管腔型与非管腔型乳腺

癌中的应用价值，结果显示，影像组学联合模型

中的多层感知器模型及生境影像组学联合模型中

线性支持向量机模型取得最佳预测效果，曲线下

面积 （area under curve, AUC） 分别为0.967、0.969。

生境成像在乳腺癌分子亚型鉴别中具有较高的准

确性，能够为临床提供无创性预测手段，从而减

少不必要的侵入性检查，优化个体化治疗决策。

与散发性乳腺癌相比，乳腺癌易感基因

（breast cancer susceptibility gene, BRCA） 相关乳

腺癌患者的复发风险较高，预后较差。BRCA 突
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变的乳腺癌患者对脱氧核糖核酸损伤药物更加

敏感[10]，因此，尽早判断乳腺癌的 BRCA 状态对

患者的治疗和预后至关重要。Du 等[11]通过分析

125 例患者的 DCE-MRI 影像数据并将其分割为 3

个子区域，通过计算3个子区域之间关系的5种聚

类参数并分别构建模型用于预测乳腺癌患者

BRCA1 突变情况，结果表明，相较于其他参数，

聚类中心距离加和平均值具有最高的预测能力及

诊断价值（AUC 为 0.647）。研究[11]进一步选择最

优方案构建多参数联合模型，并取得更高的临床

预测效能，其训练集和测试集AUC分别为 0.903、

0.845。这表明，基于多参数MRI生境成像在预测

乳腺癌患者 BRCA1 状态中展现了良好的临床性

能，未来有望在临床中实现无创预测乳腺癌患者

的BRCA1状态，早期指导临床治疗决策、改善患

者预后。

HER-2 是 HER-2 阳性乳腺癌的主要治疗靶

点。与 HER-2阴性乳腺癌相比，HER-2低表达乳

腺癌在临床上表现出更多的恶性和侵袭性特

征[12-13]，患者也可能会表现出不同的治疗耐药性

及预后[14-15]。因此，在治疗前准确识别 HER-2 的

表达水平对治疗至关重要。Chen等[16]基于多参数

MRI 首次定量分析肿瘤异质性以区分 HER-2 阳

性、低及零表达乳腺癌，通过构建影像组学模型、

肿瘤异质性模型及联合模型 （临床病理-影像组

学-生境）进行了两项任务：区分HER-2表达阳性

与阴性，以及区分 HER-2零表达和低表达。在任

务 1中，联合模型表现最佳（AUC为 0.83）；在任

务 2 中，肿瘤异质性模型的表现更为优越（AUC

为0.94）。这表明生境成像能够有效利用MRI图像

提取的影像特征，准确区分不同 HER-2 表达水

平，为不同分子分型的乳腺癌患者个性化治疗策

略的制定提供依据。Zhang 等[17]采用聚类分析方

法，将病灶划分为 3 个亚区并量化其体积分布差

异，发现 HER-2 阳性病例中亚区 1 体积占比显著

低于HER-2阴性病例，而亚区 2、3的体积占比更

高 （P < 0.05）。进一步分析显示，相较于 HER-2

零表达组，HER-2 低表达组的亚区 2 体积比例显

著降低（P < 0.05）。这表明，基于生境亚区的体

积比例分析可为HER-2表达水平的无创预测提供

潜在依据，具有一定的临床应用前景。然而，由

于该研究样本量较少，其结论仍需更大规模的多

中心研究加以验证和完善。

肿瘤异质性是理解乳腺癌免疫组织化学状态

和治疗反应的关键。尤其在三阴型乳腺癌中，肿

瘤异质性在一定程度上会减弱治疗反应[18]，因此，

及早判断乳腺癌类型十分重要。Xu 等[18] 采用

DCE-MRI 提取的半定量洗入和洗出特征，结合

MRI生境成像和分型分析，区分三阴型和非三阴

型乳腺癌。肿瘤被大致分为代表高血管区、低血

管区和不可生存区 3 个子区域，并计算每个子区

域的分形维数 （fractal dimension, FD），结果证

实，高血管细胞生境与 FD1分别与三阴型乳腺癌

独立相关（P < 0.01）；高血管细胞生境和 FD1 的

联合模型对三阴型和非三阴型乳腺癌具有良好的

鉴别能力 （AUC 为 0.951）。这表明，基于 DCE-

MRI 生境成像联合 FD 值能够有效区分三阴型和

非三阴型乳腺癌，为临床中尽早确定乳腺癌患者

的治疗方案、改善患者预后提供重要依据。

综上所述，基于多参数的生境成像在预测乳

腺癌的 BRCA1状态、HER2表达水平以及区分三

阴型和非三阴型、管腔和非管腔型乳腺癌中均取

得良好的临床效能，为术前无创预测乳腺癌的分

子分型提供一种强有力的影像学工具，进而指导

临床个性化治疗决策的制定及改善患者预后。但

部分研究存在样本小、单中心研究等局限性。

2.2 预测乳腺癌淋巴血管侵犯

腋窝淋巴结转移 （axillary lymph node metas-

tasis, ALNM）是乳腺癌最常见的侵袭方式[19]，发

生 ALNM 的乳腺癌患者预后较差，其 5年相对生

存率从 98.6%降至 84.4%[20]。同时，淋巴血管浸润

（lymphovascular invasion, LVI） 是乳腺癌发生远

处转移的重要环节[21]，因此，开发一种术前、无

创且精确的方法预测乳腺癌患者的LVI至关重要。

传统研究多集中于肿瘤内部特征，而忽视了肿瘤

周围影像提供的补充信息。已有研究[22-23]表明瘤

周影像组学特征与乳腺癌LVI存在一定相关性。

Ge等[24]基于生境的空间分布，通过定量测量

多参数MRI肿瘤异质性，评估其预测浸润性乳腺

患者淋巴血管浸润的能力，结果表明，相较于瘤

内生境模型（AUC为 0.770），瘤内联合瘤周生境

模型对浸润性乳腺癌患者 LVI 的预测效能更佳
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（AUC 为 0.843），说明瘤周信息在一定程度上能

够揭示血管生成、增殖和侵袭性等。此外，结合

瘤内+瘤周生境、瘤周水肿和肿瘤边缘征构建列

线图模型发现，其净效益高于单一模型（AUC为

0.903），这表明将瘤内+瘤周生境信息联合临床特

征，能够提供更为全面、多维的信息。

Wu等[5]通过整合基于 DCE-MRI的临床病理、

瘤内、瘤周影像组学特征以及肿瘤生境特征，开

发并验证了一种预测乳腺癌患者 ALNM 的列线

图，用于探究预测ALMN的最佳瘤周区域，结果

显示 4 mm 为预测 ALNM 的最佳瘤周区域。研究

中肿瘤生境模型展现出更高的预测性能，而融合

列线图模型获得最佳临床预测价值，其训练集和

测试集分别为 0.977、0.873，这说明从瘤周组织

中获取的影像特征能有效补充肿瘤微环境信息，

结合肿瘤生境特征可显著提高传统预测模型的预

测能力，有助于后续为患者制定个性化治疗方案。

准确评估ALNM负荷对于乳腺癌临床分期和手术

方案制定具有重要指导价值。 Chen 等[25] 基于

DCE-MRI生境成像技术，针对临床 T1-T2期乳腺

癌患者开展评估腋窝淋巴结侵犯的研究，并将非

HNB≤ 3 个阳性淋巴结定义为高淋巴负担 （high 

lymphatic burden, HNB），< 3个阳性淋巴结定义为

非 HNB，结果表明，生境模型在区分 HNB 和非

HNB方面表现出优异的诊断效能，其训练集AUC

达 0.895，内部验证集 AUC可达 0.932。此外，通

过 SHAP （shapley additive explanation, SHAP） 可

解释性分析发现，亚区 3 的灰度依赖矩阵特征对

模型预测的贡献度最高，这一发现为理解模型决

策机制提供了重要依据，并证实生境成像在乳腺

癌 ALNM 术前评估中展现出良好的临床应用前

景，其无创、精准的特点有望为个体化治疗决策

提供可靠的影像学依据。未来可进一步扩大样本

量，并探索多中心验证的可行性，以推动该技术

的临床转化应用。

综上，基于多参数MRI生境成像能够有效预

测乳腺癌淋巴血管侵犯。此外，瘤内联合瘤周生

境模型较单一瘤内、瘤周生境模型展现出更高临

床预测效能，这说明瘤周生境能够有效捕获肿瘤

微环境的重要生物学信息，从而提高模型的预测

价值。基于 DCE-MRI 的生境模型在区分乳腺癌

HNB和非HNB中也具有优异的临床价值，其中不

同生境子区域的预测能力也有所差异。未来，期待

更多大规模的多中心研究能够进一步发掘MRI生

境成像在预测乳腺癌淋巴血管侵犯中的重大潜力。

2.3 预测新辅助化疗疗效

新辅助化疗（neoadjuvant chemotherapy, NAC）

是目前临床常用的一种降低肿瘤分期、提高保乳

手术实施几率的重要方法[26]。不同乳腺癌患者对

NAC的反应存在较大差异，可达到病理完全缓解

（pathologic complete response, pCR） 的患者占比

在 6% ~ 45%[27]，且肿瘤异质性越复杂，患者的预

后往往越差[28]。基于多参数 MRI生境成像可有效

展现治疗过程中肿瘤发生的微观变化，进而指导

后续治疗方案的选择[29]。

Syed等[28]通过对 HER-2阳性和三阴型乳腺癌

小鼠模型进行多参数MRI纵向成像，并结合聚类

分析，成功将肿瘤分为 3个生境亚区：高血管-高
细胞性、低血管-高细胞性和低血管-低细胞性，

不同化疗药物治疗的小鼠低血管-高细胞性亚区

的肿瘤体积百分比均显著减少，高血管-高细胞

性亚区与可存活的肿瘤区域密切相关，低血管-
低细胞性亚区则可能代表坏死区域，这说明不同

肿瘤生境亚区可能对应不同病理生理状态，在同

一肿瘤中的不同生境亚区对乳腺癌的治疗反应具

有明显差异。Zhang 等[17]的研究进一步证实该观

点，发现低血管-高细胞性亚区的体积比例与

Miller & Payne （MP） 分级呈负相关关系，即病

灶中低血管-高细胞性亚区占比越低，MP分级越

高，NAC 疗效越好。这可能是由于低血管-高细

胞性亚区血管密度较低导致病灶局部缺氧微环境

形成，进而促进肿瘤细胞产生治疗抵抗，最终降

低NAC的整体疗效。

Kazerouni 等[2]通过探索肿瘤生境与缺氧、血

管成熟和巨噬细胞浸润之间的关系，验证了肿瘤

生境成像在HER-2阳性乳腺癌中的实用性，通过

定量分析不同MRI序列提取的影像参数，并在空

间上解析为以细胞结构或血管结构为特征的不同

肿瘤亚区，揭示了肿瘤亚区的结构特征与免疫荧

光或免疫组织化学染色之间的显著相关性。通过

提取亚区特征确定两个肿瘤成像表型，并纵向评

估每种表型对靶向治疗和细胞毒性治疗的反应，
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发现Ⅰ型肿瘤对靶向或细胞毒性治疗的敏感性均

较高，这可能与Ⅰ型肿瘤高血管-高细胞性亚区的

肿瘤体积百分比较高，输送治疗药物的血管功能

较好，导致肿瘤对治疗的敏感性较高有关。在曲

妥珠单抗治疗的Ⅱ型肿瘤中，低血管-高细胞性亚

区的百分比显著降低，这可能与曲妥珠单抗可改善

血管灌注和肿瘤氧合有关。此外，证实低血管-高
细胞性亚区的肿瘤体积百分比的变化可能是曲妥

珠单抗反应的早期指标。乳腺癌生境成像用于量

化肿瘤微环境对靶向治疗和细胞毒性治疗的反应，

可为临床提供早期治疗反应提供新的预测指标。

Xu 等[1]通过将多 b 值条件下的 DWI序列划分

为低平均峰度低扩散系数、高平均峰度低扩散系

数值及低平均峰度高扩散系数 3 个亚区，并构建

了 4 个预测模型，结果发现，低平均峰度低扩散

系数值的肿瘤亚区在 NAC 后获得 pCR 的概率更

高。Cho等[30]通过纳入T1平扫及DCE-MRI中增强

早期及延迟期的图像构建 3 个灌注参数图，量化

肿瘤灌注特征，并使用 K-means 聚类算法将肿瘤

划分为 5 个亚区，预测患者的无病生存期，结果

表明，组合生境模型获得最佳预测效能；较高的

生境风险评分与较差的生存预后存在一定相关性，

提示生境亚区的分布异质性可能比每种亚区的数

量更重要。生境成像分析有助于定量评估肿瘤的

时空异质性，最终实现“虚拟活检”。Shi等[31]通

过获取治疗前乳腺癌患者DCE-MRI中强化峰值期

图像，对扫描中的肿瘤亚区进行分析，并定量测

量肿瘤异质性获得其指数，再将该指数与临床病

理变量和传统影像组学相结合，构建联合模型预

测乳腺癌对NAC的 pCR，结果显示，基于乳腺肿

瘤肿瘤异质性指数的预测模型表现出良好性能，

而联合模型取得更优的预测性能，这表明在 pCR

预测模型中添加肿瘤异质性指数具有较高临床实

用性。此外，研究中 2 例临床特征相似、但肿瘤

异质性指数不同的患者，其NAC结果不同，即肿

瘤异质性指数较低者，NAC后效果较好，说明定

量分析肿瘤异质性对预测乳腺癌患者的预后具有

重大意义，展现了基于MRI定量评估肿瘤异质性

对乳腺癌NAC疗效预测的临床价值。

Zhang等[27]的最新研究在传统 MRI序列 DCE-

MRI、 T2加权成像、DWI等的基础上，创新性地

应用体素内非相干运动 （intravoxel incoherent mo-

tion, IVIM）技术联合生境成像，对浸润性导管癌

患者NAC疗效进行预测，结果表明，整合 IVIM-
生境成像特征及传统MRI影像组学特征的联合预

测模型展现优异的诊断效能，其预测准确性与基

于侵入性活检构建的模型相当。此外还发现高血

管-高细胞性亚区更容易实现 NAC 后的 pCR，而

这些亚区通常在 IVIM 参数中表现为高灌注分数

和低真实扩散系数。这一发现不仅证实了肿瘤不

同功能亚区对 NAC 存在异质性反应，更重要的

是揭示了特定 IVIM 参数特征 （高灌注分数/低真

实扩散系数） 可作为预测 NAC 疗效的潜在影像

标志物。IVIM-生境成像技术实现了对肿瘤微环

境异质性的无创评估，为临床制定个体化治疗方

案提供了新的影像学依据。

立体定向消融放疗是一种新辅助局部乳腺照

射技术，已有研究[32-33]证实，立体定向消融放疗

在乳腺癌的治疗中是一种可行、耐受性良好且可

靠的新辅助局部乳腺照射方法。Weinfurtner等[34]

对于接受术前体定向消融放疗治疗的雌激素受体/

孕激素受体阳性、HER-2阴性乳腺癌患者，通过

计算肿瘤残留体积百分比和栖息地构成百分比，

并将这些指标与病理反应中的肿瘤细胞构成百分

比进行相关性分析显示，大部分亚区在立体定向

消融放疗后栖息地构成百分比不同程度减低，而

亚区 4 在立体定向消融放疗后占比增加 13%。定

量分析肿瘤异质性有助于反映肿瘤不同细胞群对

SABR 治疗的不同生物学反应，未来有望成为乳

腺癌疗效评估的新技术。然而，相关研究样本仍

较少，乳腺癌表型较为单一，未来仍需进行大样

本、不同表型乳腺癌的研究验证。

综上，联合不同MRI参数的生境成像在预测

乳腺癌 NAC 疗效中均具有良好的临床效能。此

外，多数研究揭示不同生境亚区可与不同病理生

理状态一一对应，从而动态、可视化地揭示治疗

过程中肿瘤的演化轨迹，超越仅关注肿瘤大小的

传统疗效评估，为临床提供精准预测的新视角。

未来，基于多参数 MRI 生境成像有望构建全新

NAC 全周期动态监测体系，实现从“静态评估”

到“动态干预”的临床跨越，为乳腺癌的精准诊

疗提供重要支持。
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3 总结与展望总结与展望

当前，基于多参数MRI的生境成像在预测乳

腺癌分子分型、淋巴血管侵犯以及新辅助治疗疗

效方面具有重要临床价值，为患者提供精准个体

化的治疗策略、改善患者预后提供重要支撑。然

而，目前生境成像研究仍面临一些挑战：一方面，

不同设备和技术参数的差异可能影响结果的可靠

性和可比性，未来需要标准化影像数据与统一采

集协议；另一方面，现有研究多为小样本、单中

心研究，未来仍需更多大规模、多中心的研究进

行完善与验证。

值得注意的是，国内、外研究已呈现阶段性

差异：国内研究多聚焦于生境影像组学的模型构

建与临床价值探索；而国外前沿已逐步转向自适

应多模态聚类与放射基因组学的系统整合，从而

揭示其分子生物学基础。因此，未来国内研究应

着力于推动多参数、多模态生境影像与放射基因

组学的深度融合，构建能够动态反映肿瘤微环境

演化的生境图谱。同时，开发和应用无监督或自

适应的机器学习算法，实现从特征提取到临床分

析的全流程智能化，从而深度挖掘生境成像在乳

腺癌精准诊疗中的潜能，推动该技术从方法创新

向临床使用迈进。
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