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摘要：目的：评估《世界卫生组织肺细胞病理学报告系统》（World Health Organization Pulmonary Cytopathology Reporting 

System，WHO 系统）在临床肺肿瘤中的应用价值。方法：回顾接受呼吸道细胞病理学检查的 374 例患者样本，通过对

比细胞学与组织病理学诊断结果并依据 WHO 系统分类并分析，结果：374 例样本中，不足/不充分/非诊断性 13 例（3.5%），

良性 109 例（29.1%），非典型 35 例（9.4%），可疑恶性 13 例（3.5%），恶性 204 例（54.5%）。各类别恶性风险（ROM）

各异，活检显示最高灵敏度和特异性（均为 100%），支气管刷检和痰液样本的诊断性能各异。结论：WHO 报告系统提

升肺细胞病理学诊断一致性和准确性，优化患者管理。 
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肺细胞病理学评估肺部疾病至关重要。但报告系统不

统一制约沟通。2016 年，巴氏细胞学会（Papanicolaou 

Society of Cytopathology）提出六级肺细胞病理学报告系统，

包含“非诊断性”“无恶性”“非典型”“肿瘤，良性肿瘤，

低级别癌”“可疑恶性”和“恶性”六个分类[1]，促进多学

科协作。然而，该系统中的某些分类，如“肿瘤，良性肿

瘤，低级别癌”和“非诊断性”，存在诸多争议。2020 年，

日本肺癌学会和日本临床细胞学会提出了一个新的四级

肺癌细胞病理学报告系统，包括“无恶性”“非典型细胞”

“可疑恶性”和“恶性”四个分类[2]。尽管这些系统尝试

通过标准化术语将分类与管理相结合来解决这些问题，但

它们尚未在全球范围内普及，也不适用于所有细胞病理学

环境。为此，国际细胞学会与国际癌症研究机构 2022 年

联合发布《世界卫生组织肺细胞病理学报告系统》。该系

统旨在改进和标准化细胞病理学报告，促进细胞病理学家

与临床医生间的沟通，整合证据并指出研究需求。WHO

系统尤其注重细胞制备技术，以优化标本质量增强诊断准

确性。这是首个适用于各种医疗基础设施环境的国际性系

统，并根据 ROM 将报告分为五类：“不足/不充分/非诊断

性”“良性”“非典型”“可疑恶性”和“恶性”。五个描述

性术语作为结构化报告的标题，确保细胞病理学家能够统

一使用专业术语，并在报告中简明扼要地描述细胞病理学

特征[3]。本文旨在应用 WHO 系统对 374 例纤维支气管镜

冲洗液液基细胞学样本进行分类，并分析其敏感性和特异

性，以探讨该系统在临床实践中的应用价值。 

1 资料与方法 

1.1 一般资料 

收集 2021 年 1 月至 2024 年 4 月昭通市第一人民医院

接受呼吸道细胞病理学检查的患者样本。呼吸道细胞病理

学样本根据 WHO 分类标准进行分类，包括支气管刷检、

超声引导支气管针吸活检（EBUS-TBNA）和痰液样本。

排除标准包括胸腔积液和来自纵隔及支气管肺门淋巴结

的活检样本[4]。 

1.2 方法 

1.2.1 细胞学样本处理方法 

所有样本均按照标准程序处理。支气管刷检及痰液样

本采用安必平（LBP）沉降式液基细胞制片技术，加入黏

液稀释液震荡消化黏液过滤并离心两次，弃上清液后震荡

用于制片染色。EBUS-TBNA 样本则进行 HE 染色及必要

辅助测试。 

1.2.2 细胞学评估 

所有样本由两名细胞病理学家独立评估，按 WHO 肺

细胞病理学报告系统规范报告进行细胞学肺癌分类。细胞

学诊断类别包括不足/不充分/非诊断性、良性、非典型、

可疑恶性和恶性。结果记录在案，并与组织病理学诊断对

比，以评估 ROM。 

1.2.3 样本充足性标准 

样本充足性根据以下标准进行评估：支气管刷检样本

中，支气管上皮细胞数量不超过巨噬细胞数量，样本须包

含≥500 个的上皮细胞和炎症细胞以确保有效评估，且细

胞应具备良好的形态学特征，无明显破碎或退变现象，同

时要求样本背景清晰，不应有过量血液、黏液或碎屑干扰

观察 [5]；样本经巴氏染色后，细胞形态清晰可辨。

EBUS-TBNA样本应含有足够的肿瘤细胞或其他诊断性细
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胞。对于痰液样本，离心后形成的细胞块应≥1000 个上

皮细胞和炎症细胞以增加细胞密度，且尽可能保持细胞完

整性，减少退变细胞的数量[6]。所有样本均需满足上述标

准，以便于后续的细胞学分析与诊断。 

1.3 数据处理 

本研究根据病理活检诊断结果计算液基细胞学技术

（LCT）诊断的敏感性、特异性、阳性预测值（PPV）和

阴性预测值（NPV）。使用 SPSS29.0 软件进行数据分析。

通过对比细胞学诊断和组织病理学诊断，计算每个诊断类

别的 ROM。通过κ系数估计各组细胞学诊断与病理活检

的符合性，κ系数的解释标准为：κ≥0.75 为优良符合性，

0.4≤κ<0.75 为符合性好，κ<0.4 提示符合性差。采用方

差分析比较四组间的发病率，事后检验使用 Dunnett´ s

检验，以 P<0.05 为差异有统计学意义。 

2 结果 

2.1 研究对象的一般资料 

在 2021 年 1 月至 2024 年 4 月期间，共分析了 1059

例行纤维支气管冲洗液检查的患者，其中包含咯血、胸痛

和肺部肿块的病例。1059 例患者中，男性 730 例，女性

329 例。其中 374 例患者均行纤维支气管镜检查及组织活

检，男性 306 例，平均年龄（62.51 ± 10.55）岁；女性

68 例，平均年龄（63.78 ± 8.93）岁。 

2.2 细胞学评估和 WHO 报告系统的应用 

根据 WHO 报告系统分类，374 例患者的细胞学样本

有可用的组织病理学标本。大多数组织学样本是活检，主

要来源于肺部。本研究共收集了多种类型的肺癌病例，总

计 178 例。其中，腺癌 36 例（18.2%），鳞状细胞癌 62

例（31.3%），非小细胞肺癌 26 例（13.1%），小细胞癌 39

例（19.7%），复合型小细胞癌 1 例（0.5%），腺鳞癌 5 例

（2.5%），神经内分泌肿瘤 1 例（0.5%），黏膜相关淋巴

组织淋巴瘤 1 例（0.5%），恶性不能确定类型 5 例（2.5%），

唾液腺肿瘤 2 例（1.0%）。 

2.2.1 纤维支气管镜联合 LCT检查结果及细胞学病理分析 

根据 WHO 报告系统分类，374 例患者的细胞学样本

包括以下五个类别： 

（1）不足/不充分/非诊断性：13 例（3.5%），由于材

料稀少、质量差、有干燥伪影或被血液和黏液遮蔽而被分

类为非诊断性。ROM 约 43%～53%，因此约 5.59 至 6.89

例为恶性。 

（2）良性：109 例（29.1%），细胞学诊断主要是描

述性的，显示正常的肺组织成分。ROM 约 19%～64%，

因此约 20.71 至 69.76 例为恶性。 

（3）非典型：35 例（9.4%），细胞学检查发现低细

胞性、干燥伪影和保存不良的非典型细胞。ROM 约 46%～

55%，因此约 16.10 至 19.25 例为恶性。 

（4）可疑恶性：13 例（3.5%），病例表现出显著的

细胞形态学非典型性，但由于标本质量差且数量不足，被

重新分类为可疑恶性。ROM 约 75%～88%，因此约 9.75

至 11.44 例为恶性。 

（5）恶性：204 例（54.5%），根据 WHO 报告系统

明确恶性细胞病理特征，ROM 约 87%～100%，因此约

177.48 至 204.00 例为恶性，非小细胞肺癌（NSCLC）占

52 例（13.9%），小细胞癌（SCLC）占 39 例（10.4%），

腺癌和鳞状细胞癌各占 36 例（9.6%）和 62 例（16.6%）。

52 例 NSCLC 中，在湿固定涂片上进行了 TTF-1 和 p40 的

ICC 检测，以进一步分类为倾向腺癌的 NSCLC、倾向鳞状

细胞癌的 NSCLC 和 NSCLC，分别占 16 例（4.3%）、10 例

（2.7%）和 26 例（7%）。其余 5 例被分类为 NSCLC，考

虑为腺鳞癌（图 1）。 

 
图注①：正常肺液基细胞学（巴氏染色 100×）②：腺癌 ③：鳞癌 ④.：

小细胞癌（巴氏染色 400×） 

图 1  肺细胞病理学 

2.2.2 WHO 报告系统分类 

表 1  WHO 报告系统分类 

诊断类别 支气管刷检
(n) 痰液（n） 活检（n） 

不足/不充分/非诊断
性 13 10 2 

良性 109 333 26 
非典型 35 5 16 
可疑恶性 13 1 2 
恶性 204 25 328 

总病例数 374 374 374 

2.2.3 各诊断类别的恶性风险（ROM%） 

在所有细胞学样本和各个亚型中，恶性和可疑恶性的

ROM 分别为 93%和 81%。表 2 数据显示，不同诊断类别

的 ROM 显著差异。其中，“不足/不充分/非诊断性”类别

ROM 为 48%，提示即使样本不足，仍有恶性可能；“良性”

类别的 ROM 为 30%，存在潜在恶性风险；“非典型”类

别 ROM 为 51%，恶性可能性升高；“可疑恶性”类别 ROM

达到 81%，恶性病变概率较高；“恶性”类别的 ROM 为

93%，高度恶性倾向明确。这些数据进一步支持了 WHO
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报告系统在指导临床决策中的重要性，并为后续研究提供

了有价值的信息。 

表 2  各诊断类别的恶性风险（ROM%） 

诊断类
别 

总体
ROM% 
(n/N) 

支气管刷
检%(n/N) 

活
检%(n/N) 

痰
液%(n/N) 

不足/
不充分
/非诊
断性 

48 75 40 83.3 

良性 30 25 20 33.3 

非典型 51 50 50 46.7 

可疑恶
性 81 100 75 88 

恶性 93 87.5 90 93 

2.3 不同诊断细胞学样本的灵敏度、特异性、PPV、NPV

和诊断准确性 

表 3 总结支气管刷检、活检和痰液的灵敏度、特异性、

PPV、NPV 和诊断准确率（DA）。在各种检测方式中活检

高灵敏度和特异性以及高诊断准确率（两者均为 100%）。

相比之下，支气管刷检显示相对较低的灵敏度（66.3%）

和 NPV（25.0%），但具有高特异性（90%）和 PPV（87.5%，）。 

表 3  不同诊断细胞学样本的灵敏度、特异性、PPV、NPV

和诊断准确性 
细
胞
学
样
本 

灵敏度 
(n/N) 

特异性 
(n/N) 

阳性预
测值 
(PPV) 
(n/N) 

阴性预
测值 
(NPV) 
(n/N) 

诊断准
确性 
(DA) 
(n/N) 

支
气
管
刷
检 

66.3% 90.0% 87.5% 25.0% 77.8% 

活
检 100% 100% 100% 100% 100% 

痰
液 70.1% 85.0% 92.5% 55.0% 80.0% 

3 讨论 

WHO 报告系统作为肺部细胞学标本报告的标准化框

架，采用统一的术语和命名体系。其引入显著提高了病理

学家与临床医生间的沟通效率，提供了诊断精确度，并优

化了患者管理流程。本研究所得不足/不充分/非诊断性类

别的整体ROM为 48%，与O'Connor等人[7]的研究（37.7%）、

2016 年发布的 PSC 指南（40%）及 Canberk 等人[8]的研究

（64.01%）结果相类似。相对较高 ROM 值提示，当临床

怀疑恶性病变时，此类别样本需要进行重复取样。WHO

建议该类别的估计 ROM 范围为 40%～60%。值得注意的

是，不同检测方法的充分性标准会影响 ROM 的评估。本

研究中，支气管刷检和痰液样本表现出较高的 ROM 值（分

别为 75.0%和 83.3%），而活检的 ROM 值较低。 

本研究中良性类别的 ROM 为 30%，高于 O'Connor

等人（18.1%）、Hiroshima 等人[9]（19.3%）和 Layfield 等

人[10]（20%）的研究结果。WHO 基于回顾性研究估计的

ROM 范围为 20%～40%。本研究中较低的 ROM 可能与组

织病理学相关样本数量有限和痰液样本占比较大，缺乏相

应的组织学样本有关。 

非典型类别的ROM为51%，与WHO系统报告的ROM

范围 50%～60%相符，约占所有案例的 3%～5%。本研究

中的 ROM 百分比高于其他研究（54%、59.1%、46.7%、

42.8%）[11]。在 35 个院内不确定类别中，所有案例被重新

分类为非典型类别。这些案例中的“非典型”诊断是由于

细胞学材料不足，不足以明确归类为良性或恶性，并且受

限于临床和影像学发现。活检和支气管刷检的 ROM 分别

为 50%和 100%，与其他研究结果一致。 

本研究中，可疑恶性和恶性的 ROM 分别为 81%和

93%，与 WHO 系统基于已发表研究报告的 ROM（分别为

82%和 90%）一致。案例比例分别为 3.5%和 54.5%，而

WHO 系统分别为 5%和 20%[12]。与其他研究相似，ROM

随良性至恶性递增，证实了细胞学分类在估计 ROM 方面

的有效性。恶性类别中，活检、支气管刷检 ROM 较高，

表明肺部标本在检测恶性肿瘤的可靠性及准确性。 

本研究计算了不同细胞学检测方法的灵敏度、特异性

等指标。非典型、可疑恶性和恶性类别被视为阳性病例，

活检显示 100%的灵敏度和特异性，而支气管刷检灵敏度

为 66.3%。之前研究显示活检报道了其高灵敏度（69%～

97%）和特异性（96%～100%）。痰液标本因恶性组织病

理学诊断数量有限，灵敏度无法计算。不同细胞学检测方

法的诊断准确性各异，活检的准确性最高为 100%，而支

气管的准确性为 77.8%，这与王静[13]、郭会芹等人[14]、晋

萍等人[15]和 O’Connor 等人[7]的研究一致。脱落细胞学标

本显示了良好的检测效果。 

尽管本研究证实了WHO系统在肺细胞病理学诊断中

的有效性，但仍需要进一步探讨和改进。鉴于本研究样本

数量有限，未来研究应扩大样本规模，纳入痰液、支气管
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肺泡灌洗液等多种类型样本，增强统计意义，确保结果可

靠且普遍适用。此外，本研究仅在单一医疗机构进行，结

果可能受地区和机构特异性影响。随着WHO系统的普及，

细胞病理学诊断能为临床提供更全面精准的建议，辅助临

床医生做出最优决策。未来研究还应当包括长期随访，评

估不同诊断类别的预后，验证WHO系统的临床应用价值，

并为患者管理提供数据支持。 

WHO 系统为肺细胞病理学提供了标准化、可重复的

诊断框架，促进了病理学家与临床医生的沟通并优化患者

管理。未来将推广该系统，提升诊断质量和效率，改善患

者诊疗效果。 
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