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摘   要 背景与目的：细胞病理检查与诊断以微创或无创、价廉、耗时短、诊断准确率较高等优点，成为疾病

筛查或 / 和诊断的手段之一，在临床各专业领域广泛开展。本文探讨细胞病理检查与诊断在病理性乳

头溢液诊断中的特点及临床应用价值。

方法：回顾性分析湖南省人民医院病理科 2014 年 12 月—2018 年 9 月期间 162 例行病理性乳头溢液细

胞病理诊断标本及其中 55 例行乳腺活检组织病理诊断标本。通过与组织病理对照，观察溢液的肉眼特

性、细胞病理诊断特点及乳腺肿物情况，并分析其与乳腺病变的关系。

结果：细胞学诊断导管内乳头状瘤 / 乳头状肿瘤的准确率为 90.9%（20/22），诊断乳腺癌、乳腺增生

性病变、乳腺炎症性病变的准确率分别为 100%（4/4，10/10，4/4）。浆液性溢液 49.4%（80/162），

血 性 33.3%（54/162）， 水 样 12.3%（20/162）， 乳 汁 样 4.94%（8/162）；55 例 组 织 活 检 病 例 中 血

性溢液 67.3%（37/55），由导管内乳头状瘤导致者 48.6%（18/37），乳腺癌导致 27.0%（10/37）；

90.9%（10/11）乳腺癌溢液表现为血性溢液。溢液伴可触及乳腺结节者 19 例（19/55），未触及乳腺

结节但影像学检查异常者 36 例（36/55）；乳腺癌占溢液伴可触及乳腺结节者的 42.1%（8/19）；导管

内乳头状瘤占溢液伴未触及乳腺结节者的 61.1%（22/36），乳腺癌占 8.3%（3/36）。

结论：结合乳头溢液的肉眼性状、乳腺肿物的体查或（和）影像学检查及溢液细胞病理诊断的较高准确率，

溢液细胞病理检查与诊断可以作为病理性乳头溢液临床筛查及诊断的方法。
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病 理 性 乳 头 溢 液 是 乳 腺 疾 病 患 者 比 较 常 见 临

床 症 状 之 一 ， 甚 至 是 一 些 患 者 就 诊 的 唯 一 症 状 ，

明 确 溢 液 原 因 对 疾 病 治 疗 至 关 重 要 。 溢 液 细 胞 病

理检查与乳腺体查及钼靶X线摄影一并成为乳头溢

液患者一线检查方法[1-2]。本文回顾性分析162例病

理性乳头溢液细胞病理特点，其中55例有组织病

理 诊 断 结 果 ， 将 其 细 胞 病 理 、 临 床 及 影 像 检 查 与

组 织 病 理 结 果 对 照 ， 探 讨 细 胞 病 理 在 病 理 性 乳 头

溢液诊断中的特点。

1　资料与方法

1.1  一般资料 

收 集 湖 南 省 人 民 医 院 病 理 科 2 0 1 4 年 1 2 月 —

2018年9月行乳头溢液细胞病理检查病例162例，

女160例，男2例；年龄20~75岁，中位年龄52岁。

1 2 0 例 为 单 侧 乳 腺 单 孔 溢 液 ， 其 中 左 侧 5 4 例 ， 右

侧66例；双侧溢液42例。55例行组织病理检查患

者中乳头溢液伴触诊乳腺结节者19例，结节直径

0.5~8.0 cm；36例乳腺未触及肿块但超声或磁共振

显示高/中/低回声区或结节或异常信号灶及乳管镜

显示新生物者视为检查异常。

1.2  方法 

首 先 了 解 乳 腺 有 无 肿 块 或 结 节 。 若 触 诊 或 影

像 学 提 示 有 肿 块 则 轻 轻 按 摩 肿 块 且 从 肿 块 远 端 沿

导 管 引 流 方 向 向 乳 头 方 向 轻 轻 挤 压 ， 若 无 肿 块 则

沿 乳 腺 外 周 向 乳 头 方 向 挤 压 ， 待 液 体 溢 出 后 ， 取

                                                                                                     

基 金 项 目： 湖 南 省 科 技 厅 重 点 研 发 计 划 基 金 资 助 项 目

（2017SK2142）。

收稿日期：2019-03-22； 修订日期：2020-04-14。

作者简介：雷亚丽，湖南省人民医院 / 湖南师范大学附属第

一医院主治医师，主要从事肿瘤病理方面的研究。

通信作者：张超杰， Email: zhangchaojie74@126.com



中国普通外科杂志 第 29 卷626

© 版权归中国普通外科杂志所有 http://www.zpwz.net

图 2　乳头状肿瘤　　A：细胞学形态特点（巴氏染色 ×400，液基制片）：肿瘤细胞量丰富，呈三维立体细胞团或呈乳头状结构，

细胞大小一致，细胞拥挤，核 / 浆比例增高，核染色质增粗，可见小核仁，有或无肌上皮细胞；B：导管内乳头状瘤，

考虑伴有导管内乳头状癌变（HE×100）

A B

中 间 段 或 末 段 的 液 体 滴 至 载 玻 片 涂 片 ， 一 般 涂 片

2~3张（一般根据溢液量的多少决定涂片数量，若

溢 液 量 多 则 可 以 先 采 取 直 接 涂 片 ， 然 后 将 多 余 溢

液 转 移 到 液 基 细 胞 保 存 瓶 内 保 存 并 行 沉 降 式 超 薄

层 液 基 细 胞 制 片 术 ） ， 直 接 涂 片 后 载 玻 片 立 即 放

入95%酒精固定，至少15 min，再行苏木素-伊红

或巴氏染色，封片后光学显微镜下阅片观察。

2　结　果

2.1  溢液细胞病理特点及与组织病理结果对照

本组中导管内乳头状瘤47.3%（26/55），乳腺

癌20.0%（11/55），恶性叶状肿瘤1.8%（1/55），

乳腺腺病或纤维囊性增生21.8%（12/55），乳腺

炎 症 7 . 3 % （ 4 / 5 5 ） ， 纤 维 腺 瘤 1 . 8 % （ 1 / 5 5 ） 。

细 胞 学 诊 断 导 管 内 乳 头 状 瘤 / 乳 头 状 肿 瘤 共 2 2 例 

（ 图 1 - 2 ） ， 组 织 病 理 结 果 证 实 导 管 内 乳 头 状 瘤 

16例，导管内乳头状癌1例，浸润性导管癌1例，导

管原位癌1例，神经内分泌肿瘤1例，恶性叶状肿瘤

1例，乳腺纤维囊性增生症1例，细胞学诊断准确率

90.9%（20/22）。细胞学诊断腺癌4例（图3），

组织病理诊断导管内乳头状癌1例，浸润性导管癌

2例，导管原位癌1例，诊断准确率100%。细胞学

诊断乳腺增生性病变10例（图4），组织病理诊断

为乳腺腺病或纤维囊性增生6例，导管内乳头状瘤

4例，诊断准确率100%。细胞学诊断4例炎性病变

组织病理证实为不同类型乳腺炎（图5），诊断准

确率100%。15例细胞学阴性病例（细胞学未见肿

瘤 细 胞 示 溢 液 涂 片 中 仅 见 少 量 泡 沫 细 胞 ， 没 有 可

以 诊 断 的 实 质 性 细 胞 ） ， 组 织 病 理 诊 断 导 管 内 乳

头状瘤6例，乳腺癌3例，纤维腺瘤1例，乳腺腺病/

纤维囊性增生5例（表1）。

2.2  乳头溢液性状与乳腺疾病的关系 

1 6 2 例 病 理 性 乳 头 溢 液 中 浆 液 性 溢 液 4 9 . 4 %

（80/162），血性33.3%（54/162），水样12.3%

（20/162），乳汁样4.94%（8/162）。55例乳腺

病理活检患者中血性溢液67.3%（37/55），其中

由导管内乳头状瘤引起者48.6%（18/37），乳腺

癌引起27.0%（10/37）。另外，11例乳腺癌溢液

（本组中的导管内乳头状癌、导管原位癌伴或不伴

有微小浸润、浸润性导管癌及神经内分泌肿瘤）中

10例表现为血性溢液（90.9%，10/11）（表2）。

图 1　导管内乳头状瘤　　A：细胞学形态特点（HE×400，液基制片）：肿瘤细胞量较少，呈乳头状结构，细胞黏附性好，

细胞核有轻度非典型性，细胞浆较丰富，可见肌上皮细胞；B：组织学形态（HE×100）

A B
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图 3　高级别导管原位癌　　A：癌细胞形态特点（HE×400，涂片）：癌细胞排列松散或单个散在，细胞核显著异型性，核染色深，

核 / 浆比例增高，无肌上皮细胞，可有出血坏死背景；B：组织学形态（HE×100）

A B

图 4　乳腺纤维囊性增生症　　A 良性导管上皮细胞（HE×400，涂片）：细胞量少，细胞呈单层平铺，细胞核 / 浆比小，核圆形，

核膜光滑，核染色质细腻，胞浆丰富；B：组织学形态（HE×100）

A B

图 5　肉芽肿性小叶性乳腺炎　　A：细胞学改变（HE×400，涂片）：大量的中性粒细胞、少量组织细胞及增生导管上皮细胞；

B：组织学形态（HE×100）

A B

表 1　细胞病理与组织病理诊断结果比较（n）

细胞病理诊断
组织病理诊断

导管内乳

头状瘤

导管内乳

头状癌

浸润性

导管癌

导管原位癌，伴或

不伴有微小浸润

神经内分

泌肿瘤

恶性叶

状肿瘤

乳腺腺病或纤

维囊性增生

纤维

腺瘤

炎性

病变
合计

导管内乳头状瘤 9 — — — — — 1 — — 10
乳头状肿瘤 7 1 1 1 1 1 — — — 12
腺癌 — 1 2 1 — — — — — 4 
乳腺增生性病变 4 — — — — — 6 — — 10
炎性病变 — — — — — — — — 4 4
未见肿瘤细胞 6 1 1 1 — — 5 1 — 15
　合计 26 3 4 3 1 1 12 1 4 55
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2.3  乳腺检查及影像学结果与乳腺疾病的关系

触 诊 乳 腺 肿 块 者 1 9 例 ， 其 中 乳 腺 癌 4 2 . 1 %

（ 8 / 1 9 ） 。 未 触 及 乳 腺 肿 块 但 影 像 学 及 乳 管 镜

发 现 异 常 者 3 6 例 ， 其 中 2 2 例 为 导 管 内 乳 头 状 瘤

（61.1%，22/36），3例为乳腺癌（8.3%，3/36）

（表3）。

3　讨　论
 

病 理 性 乳 头 溢 液 是 非 妊 娠 期 、 非 哺 乳 期 发 生

的 溢 液 ， 多 数 为 乳 腺 良 性 病 变 或 良 性 肿 瘤 引 起 ，

也可以发生于恶性肿瘤 [3-4]。报道显示导管内乳头

状瘤是病理性乳头溢液最常见的原因，约占病理性

乳头溢液病因的40%~70%[5-7]。Parthasarathy等[8]报

道乳头溢液是乳腺癌的一个早期预警信号，因此明

确乳头溢液良恶性质对乳腺疾病诊治至关重要。本

组病例中导管内乳头状瘤是引起病理性乳头溢液的

主要原因（47.3%），与国内外报道[9-11]较一致。

乳 头 溢 液 外 观 性 状 有 多 种 ， 血 性 乳 头 溢 液

与 乳 腺 恶 性 病 变 高 风 险 性 有 关 [ 1 2 - 1 4 ]。 浆 液 性 溢 液

（80/162）在本组研究中最多见。55例乳腺病理活

检患者中血性溢液占67.3%，血性溢液由导管内乳头

状瘤引起占48.6%，乳腺癌引起占27.0%。另外，本

组11例乳腺癌溢液中10例表现为血性溢液占90.9%。

从本组结果看，虽然乳腺癌不是引起血性溢液的主

要原因，但是乳腺癌引起的乳头溢液大部分表现为血

性外观，出现血性乳头溢液需高度警惕乳腺癌可能。

乳 腺 肿 块 是 乳 头 溢 液 的 高 危 险 因 素 之 一 ，

国 外 报 道 伴 有 病 理 性 乳 头 溢 液 的 乳 腺 癌 发 生 率 在

7%~15%[15-16]，如果患者发现隐匿性肿块或者影像

学异常，这个比例会增高 [ 17]。本组溢液患者乳腺

体 查 、 影 像 学 或 乳 管 镜 检 查 均 发 现 有 肿 块 及 异 常

改变，乳腺癌的发生率为20.0%，与上述文献报道

较 一 致 。 本 组 伴 有 乳 腺 可 触 及 肿 块 的 乳 头 溢 液 者

中乳腺癌占42.1%，未触及乳腺肿块但影像学及乳

管镜发现异常者中导管内乳头状瘤占61.0%，乳腺

癌占8.3%。由此可见，病理性乳头溢液若伴有可触

及乳腺肿块者需高度警惕乳腺恶性肿瘤可能，若无

乳腺可触及肿块者良性病变的可能性大，但需进一

步影像学和/或乳管镜[18-19]检查排除乳腺微小病变。

细 胞 学 对 引 起 乳 头 溢 液 的 不 同 疾 病 诊 断 标 准

有较充分解释[3]，有时良性与恶性上皮性肿瘤细胞

形态特征上有重叠 [ 20]，尤其是乳腺乳头状病变，

当 肿 瘤 细 胞 量 丰 富 ， 出 现 三 维 立 体 细 胞 团 及 裸 核

瘤 细 胞 等 细 胞 学 改 变 时 更 倾 向 于 乳 头 状 癌 。 但 是

仅 仅 通 过 细 胞 形 态 特 点 来 确 诊 良 恶 性 乳 头 状 病 变

是不充分的[21]，故肿瘤细胞异型性小、缺乏癌细胞

特征时细胞学上宜采用“乳头状肿瘤/病变”的诊断

术语[9]。免疫组织化学技术标记肌上皮细胞则对确

诊乳腺良恶性乳头状病变至关重要[21]。细胞学诊断

22例导管内乳头状瘤/乳头状肿瘤，组织病理均借助

免疫组织化学方法标记肌上皮细胞得到最终确诊，

本 组 细 胞 学 乳 头 状 肿 瘤 诊 断 与 组 织 学 诊 断 符 合 率

90.9%。另外，细胞学上很难区分乳腺原位癌与浸

润性癌。细胞学诊断的4例腺癌，术后组织病理诊断

包括导管内乳头状癌、导管原位癌及浸润性导管癌。

国外研究 [22]报道引起乳头溢液细胞学假阴性

率 最 常 见 的 原 因 是 标 本 不 满 意 ， 如 没 有 细 胞 或 者

细胞量极少。本组15例细胞学阴性结果就是因为

涂 片 内 仅 见 泡 沫 细 胞 而 未 发 现 可 供 诊 断 的 实 质 性

细 胞 ， 与 上 述 报 道 一 致 。 其 后 组 织 病 理 结 果 证 实 

3例为乳腺癌，6例为导管内乳头状瘤，其他6例为

良 性 病 变 。 溢 液 细 胞 学 结 合 乳 腺 异 常 的 影 像 学 改

表 2　乳头溢液性状与乳腺疾病的关系（n）

溢液性状
组织病理结果

导管内乳头状瘤 乳腺癌 恶性叶状肿瘤 乳腺腺病或纤维囊性增生 纤维腺瘤 炎性病变 合计
血性 18 10 1 7 — 1 37
浆液性 8 1  — 2 1 3 15
水样 — — — 3 — — 3
合计 26 11 1 12 1 4 55

表 3　乳腺检查及影像学与乳腺疾病的关系（n）

临床检查
组织病理结果

导管内乳头状瘤 乳腺癌 恶性叶状肿瘤 乳腺腺病或纤维囊性增生 纤维腺瘤 炎性病变 合计
触诊乳腺肿块 4 8 1 1 1 4 19
B 超 /MRI 异常 21 2  — 11 — — 34
乳管镜异常 1 1 — — — — 2
　　合计 26 11 1 12 1 4 55
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变会提高乳腺病变的阳性预测 [23]。上述15例细胞

学阴性病例中3例可触及乳腺肿块、12例乳腺影像

学 有 异 常 发 现 ， 这 样 就 弥 补 了 单 独 细 胞 学 诊 断 的

假阴性率，从而避免了乳腺癌的漏诊。

虽 然 乳 头 溢 液 细 胞 病 理 存 在 假 阴 性 率 等 问

题 ， 但 是 结 合 溢 液 性 状 、 乳 腺 体 查 及 影 像 学 检 查

结 果 , 乳 头 溢 液 细 胞 学 对 判 断 病 理 性 乳 头 溢 液 良

恶 性 质 较 有 帮 助 ， 同 时 它 也 是 一 项 操 作 简 单 、 价

廉、快速的检查方法。
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