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 :مقدمه

وامل ـــپستان، عرطان ـــسدر تعيين پيش آگهي 

  ـــل،مهمترين عوام يكي از. دـــل هستنـــي دخيـــمختلف

  

معيارهاي  ).1- 5(باشد  هيستولوژيك ميبنديدرجـه

  Bloom & Richardsonط ـدا توســـ، ابتديــــدرجه بن

  :چكيده
تاكنون .  استپستان پيش آگهي سرطان هيستولوژيك يكي از مهمترين عوامل درجه بندي :زمينه و هدف

بررسي روش تجربي با هدف اين مطالعه لذا . روشي براي تخمين كمي ميزان تمايز غددي ذكر نشده است
 و)  ميكروسكوپي200مورفومتريك در بزرگنمائي (متعارف و مقايسه تكرارپذيري اين روش با روشهاي كمي 

  .انجام گرديدنيمه كمي ديگر 
 مهاجم مجرايي پستان سرطان نمونه هيستولوژيك 38 تحليلي، -توصيفي  در اين مطالعه :روش بررسي

گر جهت ارزيابي ميزان تمايز غددي، توسط دو مشاهده)  اصفهان)س(يگاني بيمارستان الزهرا باموجود در (
ميزان تمايز غددي يعني سطحي از تومور ): متعارف( روش اول. به سه روش مختلف ارزيابي شدند مستقل و

 كسري از ،روش دوم. به صورت درصد بيان شدايجاد كرده، نسبت به كل نمونه كه تشكيلات غددي بدخيم 
ميزان تمايز بصورت كسري از ميدانها كه حاوي تشكيلات غددي است در اين روش : ميدانها با تمايز غددي

در هر ميدان ميكروسكپي، بطور جداگانه، ميزان تمايز :  روش سوم و درديگردنسبت به كل ميدانها محاسبه مي
براي  .شدايز غددي در ميدانها محاسبه تمغددي بصورت نيمه كمي تخمين زده شده و سپس ميانگين ميزان 

گر، از پذيري هر روش در بين دو مشاهدهو براي مقايسه تكرار فريدمن مقايسه اختلاف بين سه روش از آزمون
  .آزمون كاپا استفاده گرديد

 ها در نمره دهي نمونه بيشترين توافق را مشاهده گر دودر روش دوم  نتايج اين مطالعه نشان داد كه :يافته ها
 بود 558/0 و در روش سوم 832/0، در روش دوم 4/0ضريب كاپا در روش اول به طوري كه داشتند 

)001/0p<(. زمون فريدمن نشان داد كه، بين داده هاي هر مشاهده گر در روشهاي اول، دوم وآنتايج  همچنين 
 ).>001/0p (سوم تفاوت معني دار آماري وجود دارد

داراي تكرارپذيري بالاتري در مقايسه با دو  روش كسري از ميدان ها با تمايز غددي بر اساس نتايج :نتيجه گيري
 .براي ارزيابي ميزان تمايز غددي مورد استفاده قرار گيرد تواند بعنوان يك روش ساده، مي روش ديگر است و

  
  .كسري از ميدانها پستان، سرطان ، تكرار پذيريتمايز غددي، :واژه هاي كليدي
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طي سالها تغييراتي در آنها بوجود آمد  در. معرفي گرديد

عنوان سيستم ه ب و  ايجادElstonكه آخرين آن توسط 

روش ن معيارهاي اي .تغيير يافته ناتينگهام معرفي گرديد

 اي و ميتوز هستهد شكليـــچنشامل ميزان تمايز غددي، 

 كلي تومور، نمرات دست آوردن درجهبراي ب. باشند مي

ه شاخص با هم جمع شده ـــبدست آمده از هر يك از س

 درجه 3- 5نمره  به دست مي آيد و 3- 9ايي از و نمره نه

  گزارش 3درجه  8- 9نمره  ،2درجه  6- 7، نمره 1

 ،درجه بندييكي از مشكلات اساسي در ). 2(شود مي

ات ـــكه در مطالع طوريه تكرارپذيري روش است ب

 مختلفي بدست   شده نتايجاين مورد انجام  مختلف كه در

 31ه در سوئد ــــ در يك مطالعبه عنوان نمونه. آمده است

ده توسط هفت ـــ گزارش شدرجه بندي تشابه در درصد

  ).6(ان مختلف پاتولوژي مشاهده شده است ـــدپارتم

وط به ـــاختلاف در تكرارپذيري مربعلت 

ه ميتوز ب. باشدروش ارزيابي هر يك از سه فاكتور مي

صورت كيفي و ه  هسته اي بچند شكليصورت كمي، 

 ).7( گردده كمي ارزيابي ميـــصورت نيمه تمايز غددي ب

 سرطان در پيش آگهي درجه بنديبا توجه به اهميت 

ان و نقش برجسته تمايز غددي در ـمهاجم مجرايي پست

راي ـــپذير، ب، اهميت وجود يك روش تكراربنديدرجه

در كتب . ز غددي روشن مي باشدارزيابي كمي ميزان تماي

مرجع پاتولوژي در دسترس، هيچ روشي براي تخمين كمي 

ميزان تمايز غددي ذكر نشده است و مطالعات انجام شده در 

روش كسري از  در مطالعات اخير .اين زمينه محدود است

ده كه در آن ارزيابي در معرفي شميدانها با تمايز غددي 

ا ــب ).8( گيردصورت مي) ي شيئ25عدسي  (250بزرگنمائي 

 شيئي 25توجه به ضرورت فوق و اين مسئله كه عدسي 

ــبا هباشد، اين مطالعه  متعارف و در دسترس نمي دف ـ

مقايسه روش كسري از ميدانها با تمايز غددي در بزرگنمائي 

  .انجام گرفتروشها با ديگر )  شيئي20عدسي ( 200

  
  

   :ررسيروش ب

 تحليلي كه در سال - توصيفيدر اين مطالعه 

 مهاجم سرطان هيستولوژيك  نمونه38.  انجام شد1385

مجرايي پستان، به صورت راندوم از قسمت بايگاني 

 اصفهان جهت ارزيابي تمايز )س(ءبيمارستان الزهرا

داده ها از طريق  .غددي، انتخاب و شماره گذاري شدند

نتايج حاصل از مشاهدات بافت شناسي هر لام، توسط 

گر مستقل و از سه روش مختلف جمع آوري هدهدو مشا

ارزيابي نمونه ها توسط هر فرد، به صورت مستقل . شدند

 .و بدون اطلاع از نتايج حاصل از فرد ديگر انجام شد

ارزيابي ميزان تمايز غددي در هر لام به سه روش زير 

  :صورت گرفت

ميزان : روش نيمه كمي متعارف روش اول،

ونه به طور نيمه كمي تخمين زده تمايز غددي در تمام نم

به اين صورت كه سطحي از تومور كه . شودمي

سلولهاي اپي تليال بدخيم تشكيل غده داده اند، نسبت به 

  .شودكل نمونه، به شكل درصد بيان مي

  :روش دوم، كسري از ميدانها با تمايز غددي

(Fraction of fields showing Tubular Differentiation= FTD) ر د

از  200 اين روش هر ميدان ميكروسكپي با بزرگنمايي

نظر وجود يا فقدان وجود تشكيلات غددي بررسي شده 

 ميدان، 50 و پس از ارزيابي ميدان به ميدان بطور متوسط

ها كه حاوي ميزان تمايز غددي به شكل كسري از ميدان

   .مي شود ها محاسبهاند، به كل ميدانتشكيلات غددي بوده

در هر ميدان ميكروسكپي، به طور : مروش سو

جداگانه ميزان تمايز غددي بصورت نيمه كمي تخمين 

شود و پس از ارزيابي تمام نمونه، ميانگين زده مي

   .گرددها محاسبه ميميزان تمايز غددي در ميدان

ر هر نمونه بر اساس  غددي دميزان تمايز

 10 به سه گروه كمتر از Elston & Ellis معيارهاي

   75 و بيشتر از 2  نمره درصد75تا  10 ،1 نمره رصدد

  ).2 ( تقسيم بندي شد3  نمرهدرصد
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 يكديگر از آزمون براي مقايسه سه روش با

براي مقايسه تكرارپذيري هر روش در بين دو و فريدمن 

  . استفاده گرديدآزمون كاپااز مشاهده گر، 

  

  :يافته ها

اي هر زمون فريدمن نشان داد كه، بين داده هآ

  سوم تفاوت  گر در روشهاي اول، دوم ومشاهده

 ).1جدول شماره ) (>001/0p (دار آماري وجود داردمعني

نتايج حاصل از آزمون كاپا نشان دادكه ضريب 

ه  دوم و سوم ب،گر در روشهاي اولمشاهده توافق بين دو

. )>001/0p (مي باشد 558/0  و832/0، 4/0ترتيب 

گر مربوط به روش مشاهده  دوبيشترين توافق نظر بين

 دـرار دارنـــترتيب روش سوم و اول قه دوم بوده و بعد ب

  ).1شماره جدول (

  

  :بحث

نتايج مطالعه ما نشان داد كه روش كسري از 

 داراي 200بزرگنمائي  ميدانها با تمايز غددي در

پذيري بيشتري نسبت به ساير روشها براي ارزيابي تكرار

 كارسينوم مجرايي مهاجم پستان ميزان تمايز غددي در

  . باشد مي

و Kronqvist  توسط 1999مطالعه اي در سال 

همكارانش، براي ارزيابي كمي ميزان تمايز غددي در 

 مهاجم مجرايي پستان با سرطان نمونه هيستولوژيك 20

استفاده از چهار روش و توسط دو پاتولوژيست مستقل 

اول بود كه روش اول، روش تجربي متد. )8 (انجام شد

يك روش نيمه كمي است و ميزان تمايز غدد بدخيم 

. نسبت به كل نمونه به شكل يك درصد بيان مي شود

 ميدانها با تمايز غددي بود كه در روش دوم روش كسري از

ــبزرگنم ــ تعيين مي ش250ايي ـ ــدر روش س. دـ ـــوم ميـ   زانـ

  

   در سرطان تفاوت سه روش ارزيابي ميزان تمايز غددده گر و تكرار پذيري بين دو مشاهمقايسه  : 1جدول شماره 

                                   مجرايي مهاجم پستان

 pvalue  روش سوم  روش دوم  روش اول  

A 71/18±31/12  96/28±02/43  71/15 ±  33/16  001/0p< 
  مشاهده گر

B 13/23±55/26  23/30±55/38  65/17 ± 40/23  01/0p<  

    558/0  832/0  402/0  آماره
  آزمون كاپا

    129/0  092/0  121/0  خطاي استاندارد
 

  .)2 ( تقسيم بندي شده استElston & Ellis نمونه بر اساس معيارهاي هرددي در  ميزان تمايز غ-

-001/0p< آزمون كاپا( بين دو مشاهده گر در هر سه روش.(  

  

تمايز غددي در هر ميدان ميكروسكوپي به طور نيمه 

شد و ميانگين اين اعداد در تمام خمين زده ميكمي ت

  . مي دادميدانها، ميزان تمايز غددي در كل نمونه را نشان 

 در روش چهارم از يك لنز چشمي با شش نقطه 

 

 

 

 

نتايج حاصل از آناليز داده ها نشان . مشاهده استفاده شد

  پذيري اول نسبت به ساير روشها از تكرارداد كه روش 

روش چهارم . تري برخوردار استيينو همبستگي پا

 پذيري بالا داشت ولي بسيار روش دقيقي بود و تكرار
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روش دوم و سوم هر دو . گير و سخت بودوقت

كارآيي و تكرارپذيري بالا داشتند ولي با در نظر 

 گرفتن زمان لازم و سهولت براي ارزيابي لامها، روش

بهم، عيني ساده، غير مكسري از ميدانها با تمايز غددي 

 .)8( و سريع بود

 و همكارانش در Kronqvist، 2002در سال 

  اي، يك سيستم مورفومتريكال را براي مطالعه

 پستان با ابداع متدهاي كمي و قابل سرطان بنديدرجه 

در اين سيستم مورفومتريك، . )9 (محاسبه پيشنهاد دادند

، با كمك نوكلئار WHO بنديدرجهفاكتور سه 

 امپيوتري و متدهاي كمي براي اندازه گيريمورفومتري ك

. قدرت ميتوزي و تشكيلات توبولي، ارزيابي شده است

در اين سيستم براي اندازه گيري تمايز غددي از روش 

. كسري از ميدانها با تمايز غددي استفاده گرديده است

 مورفومتريكال با درجه بنديدر اين مطالعه، سيستم 

 پستان را با تقسيم سرطان قدرت بسيار بالا، پيش آگهي

، )1 درجه( آگهي مطلوببيماران به سه دسته پيش

. ، تعيين نمود)3درجه ( و نامطلوب )2درجه (متوسط 

آگهي اين سيستم بخصوص در تشخيص بيماران با پيش

اين مطالعه نشان داده كه . نامطلوب بسيار كارآيي داشت

كه در آن براي ( مورفومتريكال درجه بنديسيستم 

ميدانها با تمايز ارزيابي تمايز غددي از روش كسري از 

در تصميم گيري براي  تواندمي) غددي استفاده شده

 مهاجم سرطانانتخاب نوع درمان در بيماران مبتلا به 

  .)9(مجرايي پستان مفيد باشد 

 2000مطالعه ديگري توسط اين گروه در سال 

  ددي در اين مطالعه، درجه تمايز غ. صورت گرفته است

  نمونه سرطان مهاجم مجرايي پستان بررسي شد 172در 

 سرطان پستان درجه بنديآستانه عددي براي  تا يك

در اين مطالعه براي يافتن تمايز غددي در . حاصل شود

روش كسري از ميدانها با تمايز غددي استفاده  هر لام از

نتايج حاصل نشان داد كه آستانه تمايز غددي . شده است

 و براي پيش آگهي درصد 59 مطلوب ش آگهيبراي پي

  .)10(باشد  مي درصد 23بد 

ييد نتيجه مطالعه مشابه أنتايج مطالعه ما در ت

پيشين نشان مي دهد روش كسري از ميدانها با تمايز 

 براي ارزيابي ميزان تشكيل 200غددي در بزرگنمايي 

توبول در كارسينوم مجرايي مهاجم پستان در ميان 

د از تكرار پذيري بيشتري برخوردار روشهاي موجو

عنوان يك روش ه  از اين رو استفاده از آن ب.است

آسان براي ارزيابي ميزان تمايز غددي در اين 

با اين وجود لازم به ذكر . كارسينوم پيشنهاد مي شود

چند ضريب توافق بين دو مشاهده گر در  است كه هر

ده اين روش در مقايسه با دو روش ديگر بالاتر بو

ميزان آن از يك ضريب توافق ايده آل كمتر  است،

هاي اين روش  تواند از محدوديت بوده و اين امر مي

  .به شمار آيد

  

  : نتيجه گيري

بر اساس نتايج روش كسري از ميدان ها با تمايز 

غددي داراي تكرارپذيري بالاتري در مقايسه با دو 

روش ديگر است و مي تواند بعنوان يك روش ساده، 

 .براي ارزيابي ميزان تمايز غددي مورد استفاده قرار گيرد

  

   :قدرداني تشكر و

ماري ما �قاي دكتر چهره اي كه در مشاوره با تشكر از آ

  .را ياري نمودند
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