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［摘要］　乳头溢液（nipple discharge，ND）是继乳房疼痛和肿块之后的乳腺

疾病第三常见就诊主诉症状。根据病因，ND可分为生理性和病理性，前者与恶

性病变的相关性较低，而后者则存在恶性病变风险，且多为早期恶性病变。规

范化的ND诊断流程应包括详细的病史询问、体格检查及影像学检查，其中影像

学检查在病理性乳头溢液（pathological nipple discharge，PND）病因诊断中发

挥着重要作用。影像学检查不仅能够早期发现潜在的乳腺病变，尤其是恶性病

变，还能为制订后续的治疗方案提供依据，从而显著改善患者的预后。目前用

于PND病因诊断的主要影像学检查包括乳腺X线摄影（mammography，MG）、

常规超声、动态增强磁共振成像（dynamic contrast-enhanced magnetic resonance 

imaging，DCE-MRI）及导管造影（ductography，DG）。这些检查方法各有其

优劣之处。本文就不同影像学方法对PND的诊断应用研究进展进行综述。
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［Abstract］ Nipple discharge (ND) is the third most common breast-related complaint after pain and lumps. It can be classified 
as physiological or pathological, with the latter carrying a risk of malignancy, often early-stage. A standardized diagnostic approach 
includes detailed history-taking, physical examination, and imaging, which plays a key role in identifying underlying causes. 
Imaging aids in early detection of lesions (including malignancies) and guides treatment, improving outcomes. The primary imaging 
modalities for pathological nipple discharge (PND) are mammography (MG), conventional ultrasound, dynamic contrast-enhanced 
magnetic resonance imaging (DCE-MRI), and ductography (DG)—each with its strengths and limitations. This review discussed 
recent advances in imaging for diagnosing PND.
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　　乳头溢液（nipple discharge，ND）是继乳房

疼痛和肿块之后的乳腺疾病患者第三常见的就诊

主诉症状，在女性中发生率为3%~10%［1-2］。ND

根据病因分生理性和病理性（pathological nipple 
discharge，PND），前者指发生于双乳多根导

管，白色、绿色或黄色ND，可出现于妊娠晚
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期、服用精神类药物、高泌乳素血症、内分泌紊

乱或微垂体瘤的患者，与乳腺恶性病变相关性极

低；后者指发生于非哺乳期女性，起自单侧乳房

单根导管，血性、浆液性或清亮ND，多由导管

内乳头状瘤引起，存在恶性病变可能［1］。

　　ND患者的规范化诊断流程包括详细的病史

询问、体格检查及影像学检查。病史询问有助

于鉴别生理性ND或PND。体格检查触及包块或

发现乳头内陷时有助于预测恶性病变可能性。

Gülay等［3］的研究表明，持续性ND合并触诊包

块患者恶性病变风险为61.5%，而无触诊包块患

者风险仅6.1%。尽管血性ND更多见于恶性病变

患者，但并非预测恶性病变的独立因素［4］。目

前尚不建议对ND行细胞学检查，因其诊断灵敏

度和特异度均较低［5］。

　　2017年，美国放射学会（American College 
of Radiology，ACR）发布了针对ND的影像学检

查指南。生理性ND相关恶性病变概率低，ACR
推荐对其行筛查性乳腺X线摄影（头尾位和内

外斜位）［1］。PND由导管内病变引起，导管

内乳头状瘤是最常见原因（35%~48%），其次

为导管扩张症（17%~36%），然后为恶性病变

（5%~21%）［1］。尽管PND相关恶性病变概率

并不很高，但PND有可能是高危病变、乳腺导管

内原位癌（ductal carcinoma in situ，DCIS）及浸

润性导管癌（invasive ductal carcinoma，IDC）早

期的唯一临床表现。研究［6］表明，12%的DCIS
患者会发生PND，因此采用影像学检查明确PND
病因至关重要。目前，用于PND病因诊断的主

要影像学检查包括乳腺X线摄影、常规超声、动

态增强磁共振成像（dynamic contrast-enhanced 
magnetic resonance imaging，DCE-MRI）及乳腺

导管造影。这些检查方法各有其优劣之处。本文

就不同影像学方法对PND的诊断应用研究进展进

行综述。

1　针对ND患者的初步影像检查策略

　　ACR建议基于患者年龄和性别选择适宜的

影像学手段［1］。这是因为对于女性，年龄越大

的患者发生PND后罹患恶性病变的风险增加，40
岁以下、40~60岁及60岁以上PND患者发生恶性

病变概率分别为3%、10%及32%［1］。男性PND虽

罕见，但一旦发生，恶性概率增加，为23%~57%
［1］。在一项91例男性乳腺癌队列中有9%患者伴

有ND发生［1］。因此，对于男性PND，即使触诊

无异常发现，仍应选择影像学检查。

　　PND患者的影像学检出方法分初始检查及补

充检查。初始检查手段包括乳腺X线摄影及常规

超声。ACR基于5种年龄性别分层情况进行诊断

推荐［1，6］。情况1：生理性ND与DCIS及IDC相

关性极低，因此，出现生理性ND的任何年龄女

性患者，如在过去6个月内接受过双侧筛查性乳

腺X线摄影，无需进一步影像学检查。情况2：
≥40岁女性或男性PND患者首选乳腺X线摄影，

因40~60岁及60岁以上患者患癌风险递增。情况

3：30~39岁女性或男性PND患者患癌风险相对较

低（≤1.4%），超声对可触及或不可触及乳腺肿

块检出敏感性高于乳腺X线摄影，因此根据机构

的偏好和具体情况，选择乳腺X线摄影或超声作

为初步影像学检查。情况4：30岁以下女性PND
患癌风险更低（≤0.4%），虽然乳腺X线摄影不

增加辐射风险，但首选超声，超声有可疑发现

时，再行乳腺X线摄影，有乳腺癌家族史或曾接

受胸部放射治疗患者例外。情况5：30岁以下男

性PND患者癌症风险较高（23%~57%），应首选

乳腺X线摄影，超声在诊断病因和活检引导中同

样有用；25岁以下男性PND患者，首选超声，必

要时再行诊断性乳腺X线摄影检查。

　　与PND相关的恶性病变包括高危病变、

DCIS或早期IDC，这些病变均多出现微钙化，乳

腺X线摄影可敏感捕捉到这种异常改变［1］。分支

样、线样、不连续的，且呈管状、线状、节段状

分布的微钙化提示恶性病变可能，而圆形或杆状

钙化则提示为良性［7］。据研究［1］报道，乳腺X
线摄影检出DCIS和IDC的灵敏度为15%~68%，特

异度为38%~98%，阳性预测值（positive predictive 
value，PPV）为42%，阴性预测值（negative 
predictive value，NPV）为90%。另有研究［1］发

现，乳腺X线摄影检出高危病变及恶性病变的灵

敏度为10%~26%，特异度为94%~95%，PPV仅

18%，NPV为88%。由此可见，乳腺X线摄影对
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PND相关恶性病变检出灵敏度存在较大跨度区

间，可能是影像学技术差异及患者群体间乳腺致

密度差异所致［6］。目前较为统一的认识是，乳腺

X线摄影检出PND相关恶性病变的灵敏度较低，

只能作为初步检查手段，当乳腺X线摄影为阴性

检查结果时候时尚不能排除恶性病变可能，因为

除了影像学技术和乳腺致密度影响，乳腺X线摄

影对于不伴钙化的DCIS、完全位于导管内的病

灶、乳头乳晕后的病灶及小体积病灶等的检出效

能有限［6］。

2　乳腺常规超声在PND中的应用 

　　乳腺常规超声在PND的病因诊断中可作为单

独使用或补充的一线影像学检查手段［1］。高频

超声可显示小于0.5 mm病变，较少受乳腺致密

度的影响，对肿块型病变显示敏感，可评估和表

征导管内病变，并描绘肿块与导管系统之间的关 
系［8-9］，此外，也可考虑常规超声引导细针抽吸

或粗针穿刺活检，提供术前导丝定位或体表标记

切除范围。

　　常规超声被ACR推荐为40岁以下女性及25岁
以下男性PND患者的首选检查，尤其是针对乳晕

后区域的检查。使用保温导声凝胶防止乳头因骤

冷而回缩，采用导声垫可消除空气在乳头间隙内

形成的声影，提升近场聚焦能力，有助于乳晕后

病变显示［1］。Stavros［10］提出一些操作技巧，包

括探头压迫、双手压迫及旋转乳头等，旨在提升

乳头内及乳晕下导管及其内容物的显示，判断内

容物与导管的关系及相应性质。当常规超声发现

导管内病变时，需记录其大小、时钟点位及距乳

头的距离，观察相应扩张处导管声像图改变，判

断病变范围。

　　据报道，常规超声对PND相关恶性病变检出

灵敏度、特异度、PPV及NPV分别为56%~80%、

61%~75%、29%~39%及90%~91%，较大的跨度

区间可能是因为对PND的定义不同以及操作者水

平差异［6］。常规超声对PND相关病变的诊断灵

敏度高于乳腺X线摄影，对于乳腺X线摄影阴性

检查结果的患者，常规超声能发现其中63%的恶

性或高危病变，因此，常规超声被推荐为乳腺X
线摄影阴性患者的补充手段［6，11］。

　　导管内乳头状瘤是引起PND的最常见的病

因［1，6］。导管内乳头状瘤的病理学结构特点为

上皮和肌上皮增生引起的乳腺导管病变［12］。导

管内乳头状瘤在常规超声上表现为导管内实性肿

块，伴或不伴局部导管扩张，扩张导管处管壁形

态尚规则，彩色多普勒超声可显示肿块基底部

血管轴心［1，7］。导管扩张症是PND的第二位病

因，指导管扩张大于3 mm，呈1条或多条导管扩

张，ND主要源于乳腺导管的扩张和炎症，这些

变化继而引发导管壁损伤和分泌物增加［13］。在

常规超声上表现为扩张导管内呈漂浮点状回声，

管壁形态光滑且规则，探头加压常可见点状回声

移动及管壁形态改变［13］。当导管壁边缘形态不

规则、呈截断样扩张、局部管壁增厚或形成肿块

样低回声区改变提示恶性可能［13］。PND相关的

恶性病变中，常规超声对IDC诊断效能较佳，这

可能是因为IDC常伴有典型的恶性征象，如低回

声、边界不规则、后方回声衰减及边缘高回声晕

等［6］。

　　除了病因诊断外，常规超声还可应用于引

导PND可疑病变穿刺活检。研究［12］表明，导

管内乳头状瘤在切除后有不同程度的恶性升级

率，其中穿刺中发现伴不典型增生的患者在术后

切除升级率高于不伴不典型增生的患者（5% vs 
36%），因此，常规超声引导下的病变活检可有

效地提升恶性病灶检出率。

　　虽然常规超声对PND相关病变的检出灵敏度高

于乳腺X线摄影，但诊断特异度较低。首先是由于

当导管走行曲折、导管内或周围组织纤维化、导管

内血块附着或碎屑长时间积聚时难以与恶性病变鉴

别［14］；其次，DCIS及高危病变在常规超声上通常

不呈肿块样征象，多呈非肿块样表现，对此类型病

变目前尚无规范的诊断指南依据［15］；最后，常规

超声对操作者水平依赖性高。

3　乳腺导管造影在PND中的诊断应用

　　乳腺导管造影是用于评估乳腺导管系统的影

像学检查方法，是将碘对比剂注射入乳腺导管后

行乳腺X线摄影，以显示导管内的病变或异常。

乳腺导管造影适用于对PND患者进行病因诊断，

它比乳腺X线摄影和常规超声检查更敏感，还可
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指导术前定位病变导管，确保病灶完整切除［6］。

　　乳腺导管造影对PND的诊断效能亦存在

较大的差异，灵敏度为49%~100%，特异度为

12%~100%［16］。在乳腺导管造影上，恶性肿瘤

或乳头状病变表现包括导管内充盈缺损、导管部

分或完全梗阻、导管壁形态不规则、导管走行紊

乱或造影剂局部渗出［6，17］。但也有研究［18］指

出，乳腺导管造影对导管内良恶性病变的鉴别效

能有限，也未有明确的提示恶性征象的具体标

准。在一项对186例常规超声/乳腺X线摄影结果

为阴性的患者进行的回顾性研究［18］中，乳腺导

管造影阴性的患者中10%发现了恶性病变，表明

乳腺导管造影阴性结果也不能排除恶性肿瘤的可

能性。除此之外，Jung等［18］的研究认为，乳腺

导管造影在显示导管扩张及病变导管远端受阻部

位效能较超声差。乳腺导管造影的侵入性、感染

风险、碘对比剂过敏及技术依赖性限制其在临床

中广泛使用，不仅如此，有研究［17］显示，乳腺

导管造影检查操作失败的比例高达15%~23%。

4　DCE-MRI在PND中的诊断应用

　　由于乳腺X线摄影、常规超声和乳腺导管造

影均有漏诊PND相关病变的可能性，漏诊率有可

能高达50%，因此，DCE-MRI被推荐为补充诊断

方法，MRI对PND恶性病变的诊断灵敏度和特异

度分别为100%和68%，NPV达100%，且不受乳

腺密度的影响，意味着当DCE-MRI为阴性表现

时，无需再行检查［6，19］。

　　MRI良好的诊断效能基于良恶性病变在MRI
图像上多具有显著可辨识的征象。当导管扩张

时，在TI及T2加权显示为分支管状高信号。良

性病变如导管内乳头状瘤在MRI上主要表现为圆

形、边界清晰的实性肿块，而恶性病变表现为强

化的导管内肿块或非肿块样强化，以管样或节段

样分布［20］。Bahl等［21］的研究表明，DCE-MRI
对伴DCIS的IDC及IDC检出率为100%，仅低级别

DCIS在MRI上可能会漏诊。相较于乳腺导管造

影，DCE-MRI的综合灵敏度和特异度更高（92% 
vs 69%和76% vs 39%），因此，在乳腺X线摄影

和常规超声结果为阴性时，医师更倾向于选择

MRI而非乳腺导管造影［17］。

　　中央导管切除术是PND患者阴性影像学检查

中的确诊方法，基于DCE-MRI的高NPV和PND
相关恶性肿瘤的低发生率，越来越多研究［21］支

持“观察等待”的保守策略。即便中央导管切除

术是参考标准，但也存在漏诊恶性肿瘤的可能，

尤其是远离乳头的病变，可能需要重新切除以

达到阴性边缘［22］。考虑到DCE-MRI对恶性病变

诊断的高灵敏度，且少数假阴性通常为低级别

DCIS，在非高风险癌症的女性中，DCE-MRI相
较于中央导管切除术更具优势［22］。

　　DCE-MRI检查的局限性在于对PND相关良恶

性病变的诊断特异度相对较低，如太依赖于病变

的形态和对增强模式的分析，易导致对病灶的过

度诊断；以及幽闭恐惧症、体内金属支架植入、

存在造影剂过敏的患者不适用此项检查［6，17］。

5　不同检查方法在PND中的联合使用

　　由于每种影像学检查各有优缺点，因此临

床管理中常常联合使用。例如，Yılmaz等［19］认

为在持续性ND患者中，MRI与乳管镜的联合应

用效果显著。Blum等［9］的研究表明，将常规超

声与乳腺导管造影联合使用，可以将对导管内病

变的检测灵敏度提高到91%，而单独使用乳腺导

管造影和常规超声的灵敏度分别为73%和64%。

Baydoun等［23］发现，在89例乳腺X线摄影结果为

阴性的患者中，增加常规超声和乳腺导管造影检

查，使灵敏度提高至86%。一项针对102例PND
患者的欧洲多中心研究［2］显示，MRI能够检测

出近一半在乳腺X线摄影和常规超声上结果为阴

性的病变，NPV和灵敏度均为100%。因此，在

常规超声和乳腺X线摄影均为阴性的情况下，

联合进行MRI检查的患者，如果MRI结果为阴

性，可以给予密切随访，从而避免不必要的有创 
操作［2］。

6　影像学新技术在PND中的诊断应用

　　磁共振导管造影术（magnetic resonance 
galactography，MRG）是通过特殊的成像序列

（如三维重T2加权抑脂序列）生成乳腺导管及

其周围组织的高分辨率三维图像。MRG能够检

测乳腺导管异常，如导管扩张、肿瘤或其他病

变，提供比乳腺X线摄影更清晰的解剖结构和病
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变位置及对乳腺周缘区导管病变也有良好的显示

效果，不仅适用于不适合接受乳腺X线摄影的患

者，在高风险乳腺癌患者的术前评估中也显示出

良好的可行性和耐受性［24-25］。

　　乳腺纤维导管镜术（fiberoptic ductoscopy，
FDS）是20世纪90年代发展起来的技术，它通过

插入细小的纤维光导管直接进入乳腺导管，能够

实时观察导管内的病变，并通过活检直接获取病

变组织，提供病理学检查结果，适用于有ND或

导管扩张等症状患者，但属于微创手术，可能引

起患者不适或感染风险［7］。

　　超声造影（contrast-enhanced ultrasound，
CEUS）也是兴起于20世纪90年代，可经血池或

腔道进行显影，多个腹部脏器中的应用效果已得

到认可，乳腺应用实例也越来越多，经血池显影

对乳腺癌显示效果可与DCE-MRI相媲美，但对

PND研究尚少。Jiang等［26］探索了经乳管CEUS
对PND的诊断价值，结果显示，与FDS相比，其

特异度、PPV和NPV分别为60%、82%和100%，

均高于前者（40%、71%、57%），可显示Ⅲ

级、Ⅳ级远端乳腺导管内病变。

7　总　结

　　尽管PND是不常见的临床事件，但其发生后

存在早期恶性病变的风险。因此，在详细询问患

者病史和进行体格检查后，需选择适当的影像学

检查以明确病因。乳腺X线摄影、常规超声、乳

腺导管造影及DCE-MRI在PND的病因诊断中各具

优缺点，其中，乳腺X线摄影和常规超声通常作

为一线检查手段，而乳腺导管造影和DCE-MRI则
常作为进一步的检查方法。在临床实践中，应综

合考虑其优劣势进行组合，以提高诊断灵敏度和

特异度。随着MRG、FDS及CEUS等新技术的不

断发展，有望为PND的病因诊断提供更为精准的

检查手段。
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