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 مقاله پژوهشي 

   کيستولوژيبندي هها در مورد درجهپاتولوژيست نيتفاوت ب يبررس
  پستان، پاپيلري مثانه و سارکوم نسج نرم هايسرطان

  
١يعباس بايفر

 ٤يفتاح ايهان ،٣جوانمرد فرزانه، ٢يپورجبل معصومه، *

 
  18/06/1400تاریخ پذیرش  01/02/1400تاریخ دریافت 

 
 يدهچک

باشد ولي در صورت بررسي توسط چند پاتولوژيست، يميک مفيد، ساده و ارزان يک فاکتور پروگنوست بندي هيستولوژيک تومورهادرجه :هدف و زمينهپيش
 هاي بيمارستان امام خمينيبين پاتولوژيست هاسرطانبندي هيستوپاتولوژيک شود. اين مطالعه باهدف تعيين تفاوت در، درجهيمبارز در آن ديده  هايتفاوت

  اروميه انجام گرفت.
ي شد. مطالعه موردبررس ۵۰هاي پستان، پاپيلري مثانه و سارکوم نسج نرم نگر از هر يک از سرطانلعه توصيفي، تحليلي گذشته: در اين مطاکار مواد و روش

 Pقرار گرفت.  همورداستفادطور مستقل و بدون اطلاع ازنظر يکديگر انجام شد. آماره کاپا براي بررسي توافق غيراختصاصي ميکروسکوپي توسط سه پاتولوژيست به
  در نظر گرفته شد. ۰۵/۰کمتر از 

). در مورد ۶۰۳/۰و  ۱۳/۰و  ۳/۰بندي سرطان پستان و مثانه ضعيف و در مورد سارکوم نسج نرم متوسط بود (کاپا به ترتيب : توافق، در مورد درجههايافته
ها در سرطان مثانه و تمايز سلولي در سارکوم يهلاضخامت  بندي، بيشترين توافق به ترتيب در مورد پلئومورفيسم در سرطان پستان،معيارهاي دخيل در، درجه

  ).۶۵/۰و  ۲۸/۰و  ۸/۰نسج نرم مشاهده شد (کاپا به ترتيب 
هاي يدانم بار و دربندي توسط هر پاتولوژيست، بيش از يکها وجود دارد. انجام درجهبندي سرطانها در، درجهتوافق ضعيف بين پاتولوژيست گيري:بحث و نتيجه

داگانه دو پاتولوژيست ج آنچهبندي توسط دو پاتولوژيست با ميکروسکوپ چند سر و يا در نظر گرفتن متوسط زمان درجهاوت ميکروسکوپي و نيز انجام هممتف
  تواند در رفع اين مشکل مفيد باشد.يم اندکردهگزارش 

 ، سرطان پستان، سرطان پاپيلري مثانه، سارکوم نسج نرمهاپاتولوژيست نيبتفاوت  ،بنديدرجه ها:کليدواژه

  
 ١٤٠٠ شهريور،  ٤١٩-٤٢٧ ص، ششم شماره، دومو  يسدوره ، يپزشکمطالعات علوم مجله 

  
  ۰۹۱۴۱۴۵۲۳۵۲: تلفن ،۵۷۱۵۷۸۱۳۵۱ پستي کد پاتولوژي، بخش خميني، امام بيمارستان ارشاد، خيابان اروميه،: آدرس مکاتبه

Email: abbasi.f@umsu.ac.ir 

  
  مقدمه

ــئله اجتناب  ــکي مس ــت که هزينه آن اشــتباه پزش ناپذيري اس
ــد (يمآور صـــورت ناتواني و مرگ، حيرتبه که در طوري) به۱باشـ

، خطاهاي پزشکي، عامل سالانه ۲۰۰۲يافته در سال انتشـار مطالعه 
ــت (مرگ در آمري ۹۸۰۰۰-۴۴۰۰۰ ). ازجملــه اين ۲کــا بوده اسـ

تقيم ير مستأث هاي پاتولوژي است کهيصتشخاشتباهات، اشتباه در 
ــت که ۱بر روي رونـد مراقبـت از بيمـار دارد (    ). علت آن، اين اسـ

ــخيص پاتولوژي، درمان بيمار را   ــص بـاليني بر مبناي تشـ متخصـ

                                                             
 مسئول) يسنده(نو رانيا، هياروم، هياروم يدانشگاه علوم پزشک، يپزشک يو مولکول يپزوهشکده سلول، تومور ديسال قاتيمرکز تحق، يپاتولوژ اريدانش  ١

 رانيا، هياروم، هياروم يدانشگاه علوم پزشک، يدانشکده پزشک ،يبخش پاتولوژ، يپاتولوژ ارياستاد ٢
  رانيا، هياروم، هياروم يدانشگاه علوم پزشک، يدانشکده پزشک، يبخش پاتولوژ، يپاتولوژ ارياستاد ٣
  رانيا، هياروم، هياروم يعلوم پزشک دانشگاه، يدانشکده پزشک، يپاتولوژ دنتيرز ٤

ــط ۳کند (يمريزي برنامه ــتوپاتولوژي توسـ ). بازنگري نمونه هيسـ
ــت ديگر پا ــکلاتي يمتولوژيس تواند در جلوگيري از بروز چنين مش

). در صـورت توافق دو تشـخيص، مشکلي   ۱، ۴باشـد (  کنندهکمک
تر شــده و ماند و در صــورت عدم توافق، موضــوع مشــکلينمباقي 

). چراکه هدف اصلي، ۱ممکن است بازنگري سوم نيز ضرورت يابد (
ــي و جلوگيري    ــخيص ــتباهات تش از اقدامات درماني پيدا کردن اش

مثال، اصلاح کردن عنوان) به۲، ۵باشد (يمنامناسب يا غيرضروري 
ه اشتباه ضايعتواند از انجام جراحي بر روي فردي که بهيمتشخيص 



 و همکارانفريبا عباسی   نرم نسج سارکوم و مثانه پاپيلري پستان، هايسرطان هيستولوژيک بنديدرجه
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خيم وي، کانســر تشــخيص داده شــده بود جلوگيري کند يا خوش
باه اشتبرعکس منجر به عمل جراحي راديکال براي فردي شود که به

  ).۶، ۷خيم تشخيص داده شده است (بدخيم او، خوش ضايعه
تواند در نوع هيستوپاتولوژيک يمهاي تشـخيصي  چنين تفاوت
ــايعـه، خوش  بندي خيم يـا بـدخيم بودن تومور و يـا در، درجه   ضـ

)grading) بندي تومور ). درجه۱، ۲، ۸، ۹) يک ضايعه بدخيم باشد
حال ســـاده و ارزان آگهي بوده و درعيندر پيش مؤثراز فاکتورهاي 

بندي ايدئال علاوه بر ارتباط مؤثري ). درجه۱۰ - ۱۲باشـد ( يمنيز 
دهد بايسـتي قابليت تکرارپذيري توسط  يمآگهي نشـان  که با پيش

حال مطالعات ). بااين۱۲ديگر را نيز داشته باشد ( هايپاتولوژيسـت 
بندي يکي از مواردي است که مختلف، حاکي از آن اسـت که درجه 

شترين تفاوت را در صورت بررسي توسط چند پاتولوژيست نشان بي
تواند به دليل تفاوت در يمچنين تفاوتي  ).۵، ۱۱ - ۱۳دهـد ( يم

بنــدي مــاننــد ارزيــابي هر يــک از معيــارهــاي دخيــل در، درجــه
پلئومورفيســم هســته، تعداد ميتوز، نکروز و يا تمايز ســلولي باشــد 

ــکلاتي مانند هتروژن ). در ارزيـابي اين معيا ۱۱، ۱۴، ۱۵( رها، مشـ
ــده از نواحي مختلف يهته هـاي برشبودن مورفولوژي تومور در  شـ

ــته به فرد ( ) بودن ارزيابي هر يک از Subjectiveتومور و نيز وابسـ
ود ها شتواند باعث متفاوت بودن نظرات پاتولوژيستيماين معيارها 

ــي تفاوت ).۱۰، ۱۶ - ۱۸( وجود هاي مهدف از اين مطالعه، بررسـ
بندي سرطان پستان، مثانه و سارکوم ها در، درجهبين پاتولوژيسـت 

بندي، باشد که درجهيمعنوان سـه گروه از تومورهايي  نسـج نرم به 
 ها درمهم در پيگيري و درمان آن آگهي ودر پيش مؤثريک فاکتور 
  شود.يمنظر گرفته 

  
  ش کارمواد و رو

وز پس از کسب مج نگرتوصيفي تحليلي گذشته مطالعه نيادر 
ــکي  تــهياز کـم ـ  ــگــاه علوم پزشـ ــا کــد اروميــه  اخلاق دانشـ ب

IR.UMSU.REC.1398.148  ــال ــتان  ۱۳۹۸در سـ در بيمارسـ
ــي، درمـاني امـام خميني اروميـه     موارد  هيکلو  گرفتهانجامآموزشـ

هاي ز ســرطاناز هرکدام ا .کرده اســت تياخلاق در پژوهش را رعا
نمونه متوالي بررسي  ۵۰پستان، اوروتليال مثانه و سارکوم نسج نرم 

که  اهنمونهشد، در مرحله اول کليه اسلايدهاي هيستوپاتولوژي اين 
بر روي  Hematoxyline and Eosine) (H & Eآميزي بـا رنگ 

ــد و براي  برش ــي شـ ــده بودند بررسـ هاي چهار ميکروني تهيه شـ
د که از بهترين کيفيت و بيشترين مقدار نمونه هرکدام، يک اسـلاي 

ــب بود انتخاب گرديد. برخوردار بوده و براي درجه بندي نيز مناسـ
ــلايد)  ۱۵۰پس از کدگذاري، هر يک از اســـلايدها (درمجموع  اسـ

ــت به  ــه پاتولوژيس ــط هر يک از س طور جداگانه و بدون اطلاع توس
فــت. در مورد بنــدي قرار گرازنظر يکـديگر موردبــازنگري و درجـه  

استفاده شد. در ابتدا به هر  Nottinghamروش سـرطان پستان از  
بندي شامل وسعت تشکيل توبول، يک از سه معيار دخيل در، درجه

 ردنکجمعميتوز نمره دهي شد. پس از  پلئومورفيسم هسته و تعداد
 IIدرجه  ۶و  ۷، نمرات Iعنوان درجه به ۳-۵سه نمره، نمره نهايي: 

  ).۱۴در نظر گرفته شد ( IIIدرجه  ۸و  ۹و نمرات 
ــرطان اوروتليال مثانه بر مبناي روش درجـه   WHOبندي سـ

انجام شد.  Nabebinaو با اسـتفاده از سيستم نمره دهي   (2004)
بندي شامل ميتوز، در ابتدا به هر يک از معيارهاي دخيل در، درجه

ــخامت  ــال يهلاضـ ــد. پس ايپاپها، آتيپي، اتصـ ز ها نمره دهي شـ
 ۳معادل پاپيلوماي اوروتليال،  ۰ -۱، نمره نهايي هانمره کردنجمع

ــم پاپيلاري يوروتليال با  ۲ – ۴پاييلوماي معکوس،  ۱ – نئوپلاسـ
کارســـينوم پاپيلاري يوروتليال  ۵ – ۷پتانســـيل بدخيمي پايين، 

کارسينوم پاپيلاري يوروتليال با درجه بالا در  ۸ – ۹درجه پايين و 
بندي ســارکوم نســج نرم از روش ). براي درجه۱۹نظرگرفته شــد (

)(French Federation of Cancer Center Sarcoma 
FNCLCC  ،استفاده شد. در ابتدا به هر يک از معيارهاي دخيل در

بندي شامل تمايز سلولي، ميتوز و نکروز نمره دهي شد. پس درجه
 ۴و  ۵، نمرات ۱درجه  ۲و  ۳، نمرات نهـايي  هـا کردن نمرهجمعاز 

ــد ( ۳درجه  ۶ – ۸و نمرات  ۲درجه  ). معيار ۲۰در نظر گرفته شـ
ورود به مطالعه شامل هريک از موارد سرطان پستان، پاپيلري مثانه 

برايشان وجود داشت و  gradingو سارکوم نسج نرم بود که امکان 
الذکر بود که به دليل حجم هاي فوقمعيار خروج، هريک از سرطان

ها در مورد آن gradingه به آزمايشــگاه امکان ناکافي نمونه رســيد
  ممکن نبود.

نســخه  SPSSافزار شــده با اســتفاده از نرميآورجمعي هاداده
ــه فراواني مورد تجزيه ۱۷  هاتفاوتوتحليل قرار گرفت. براي مقايسـ

ر، اسکوئ –، از آزمون کاي هاپاتولوژيستدر متغيرهاي کمي در بين 
براي تعيين درصـــد توافق بين در صـــورت لزوم فيشـــر تســـت و 

توافق  ۲/۰از آماره کاپا اســتفاده شــد. کاپا کمتر از  هاپاتولوژيســت
توافق  ۴۱/۰ -۶/۰توافق ضــعيف،  ۲۱/۰ -۴/۰بســيار ضــعيف، بين 

توافق خيلي خوب در  ۸۱/۰ -۱توافق خوب و  ۶۱/۰ -۸/۰متوسط، 
ــد (  دار در نظر معني ۰۵/۰کمتر از  P). ۲۱،۱۵،۱۳نظر گرفتـه شـ

ه اخلاق دانشگا تهيپس از کسب مجوز از کماين مطالعه  فته شد.گر
در سال  IR.UMSU.REC.1398.148با کد  هيعلوم پزشکي اروم

ــتانيدر ب ۱۳۹۸ ــ مارس انجام  هياروم ينيامام خم يدرمان ،يآموزش
 کرده است. تيموارد اخلاق در پژوهش را رعا هيگرفته و کل

  
  هايافته

ــمـاره    موجود بين  هايتفـاوت بـه ترتيـب    ۳تـا   ۱جـداول شـ
را ازنظر فراواني نمرات اختصاص داده شده به هر يک  هاپاتولوژيست



 ۱۴۰۰ شهريور، ۶، شماره ۳۲دوره   پزشکيمطالعات علوم مجله 
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هاي پستان، مثانه و سارکوم نسج نرم از معيارهاي دخيل در سرطان
  دهد.يمرا نشان  شدهگزارشو نيز درجه نهايي 

در نمره  هاپاتولوژيستين نيز توافق ب ۶تا  ۴در جداول شماره 
بندي ســه سرطان دهي براي هر يک از معيارهاي دخيل در، درجه

يي بندي نهاپستان، مثانه و سارکوم نسج نرم و نيز توافق، در، درجه
  شود.يمديده  شدهگزارش

شود در مورد سرطان پستان، توافق يمطور که مشـاهده  همان
هسته خوب و در مورد دو  در مورد پلئومورفيسم هاپاتولوژيستبين 

ر باشد. ديمداري ضعيف طور معنيمعيار ديگر و نيز درجه نهايي به

ــرطـان مثانه، توافق بين   ــتمورد سـ در مورد تمامي  هاپاتولوژيسـ
ها يهلامعيارها و نيز درجه تومور ضعيف ولي فقط در مورد ضخامت 

  باشد.يمدار و درجه نهايي معني
يز توافق در مورد تمامي معيارها و در مورد سـارکوم نسج نرم ن 

ــط و ازنظر آماري در همه موارد معني   دار نيز درجـه نهـايي متوسـ
هاي مطالعه شــده در اين باشــد. لازم به ذکر اســت که ســارکوميم

ر طومطالعه شامل هريک از انواع عصبي، عضلاني، عروقي و ... که به
اصي از سارکوم متوالي در اين مرکز گزارش شده بودند بوده و نوع خ

  مد نظر نبوده است.
  

 بندي سرطان پستاندر نمره دهي به معيارهاي دخيل در درجه هاپاتولوژيستمقايسه  ):١( جدول

 نمره 
 سوم پاتولوژيست دوم پاتولوژيست اول پاتولوژيست

 )درصد (تعداد )درصد (تعداد  )درصد (تعداد

 پليومورفيسم

١٦( ٨ )%٢٤( ١٢  )%٢٦( ١٣ ١%( 

٣٠( ١٥ )%٢٦( ١٣ )%١٨( ٩ ٢%( 

٥٤( ٢٧ )%٥٠( ٢٥ )%٥٦( ٢٨ ٣%( 

 توبول تشکيل

٤( ٢ )%٢( ١ )%٦( ٣ ١%( 

٥٦( ٢٨ )%٤٢( ٢١ )%٤٦( ٢٣ ٢%( 

٤٠( ٢٠ )%٥٦( ٢٨ )%٤٨( ٢٤ ٣%( 

 ميتوز تعداد

٣٢( ١٦ )%٤٠( ٢٠ )%٤٠( ٢٠ ١%( 

٣٠( ١٥ )%٣٤( ١٧ )%٢٤( ١٢ ٢%( 

٣٨( ١٩ )%٢٦( ١٣ )%٣٦( ١٨ ٣%( 

 گريد

I ١٨( ٩ )%١٠( ٥ )%١٨( ٩%( 

II ٤٦( ٢٣ )%٥٢( ٢٦ )%٤٨( ٢٤%( 

III ٣٦( ١٨ )%٣٨( ١٩ )%٣٤( ١٧%( 

  
  بندي سرطان مثانهدر نمره دهي به معيارهاي دخيل در درجه هاپاتولوژيستمقايسه ): ٢جدول (

 نمره 
 پاتولوژيست سوم پاتولوژيست دوم پاتولوژيست اول

 )درصد (تعداد درصد) (عدادت درصد) (تعداد

 ميتوز

٤( ٢ )%٤( ٢ )%٣٦( ١٨ ٠%( 

٤٨( ٢٤ )%٤٤( ٢٢ )%٣٨(١٩ ١%( 

١٦( ٨ )%٢٢( ١١ )%١٢( ٦ ٢%( 

٣٢( ١٦ )%٣٠( ١٥ )%١٤( ٧ ٣%( 

 ضخامت

٠(٠ )%٠(٠ )%٢( ١ ٠%( 

٨( ٤ )%٨( ٤ )%٤( ٢ ١%( 

٧٦( ٣٨ )%٧٠( ٣٥ )%٦٤( ٣٢ ٢%( 

١٦( ٨ )%٢٢( ١١ )%٣٠( ١٥ ٣%( 

 آتيپي سلولي
٨( ٤ )%٦( ٣ )%١٢( ٦ ٠%( 

٤٦( ٢٣ )%٤٤( ٢٢ )%٦٨( ٣٤ ١%( 
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٤٢٢  

٤٦( ٢٣ )%٥٠( ٢٥ )%٢٠( ١٠ ٢%( 

 اتصال پاپيها
٣٠( ١٥ )%٣٠( ١٥ )%٢٨( ١٤ ٠%( 

۱  ٧٠( ٣٥ )%٧٠( ٣٥ )%٧٢( ٣٦%( 

 گريد

 )۱(LMP  ٢٩ )٣٠( ١٥ )%٣٢( ١٦ )%٥٨%( 

)۲(LG  ١٢ )٤٢( ٢١ )%٣٨( ١٩ )%٢٤%( 

)۳(HG  ٨ )٢٨( ١٤ )%٣٠( ١٥ )%١٦%( 

Papilloma ٠(٠  )%٠(٠ )%٢( ١%( 

1: LMP: Low Malignant Patential 
2: LG: Low Grade 
3: HG: High Grade 

  
 در نمره دهي به معيارهاي دخيل در سرطان بافت نرم هاپاتولوژيستمقايسه ): ۳( جدول

  نمره  
  سوم پاتولوژيست  دوم پاتولوژيست  اول پاتولوژيست

 )درصد (تعداد )درصد (تعداد  )درصد (تعداد

  تومور تمايز
٢( ١ )%٦( ٣ )%٠( ٠  ١%( 

٢٤( ١٢ )%١٦( ٨ )%١٦( ٨  ٢%( 

٧٤( ٣٧ )%٧٨( ٣٩ )%٨٤( ٤٢  ٣%( 

  ميتوز
٤٢( ٢١ )%٣٢( ١٦  )%٤٠( ٢٠  ١%( 

٢٢( ١١ )%٣٨( ١٩ )%١٦( ٨   ٢%( 

٣٦( ١٨ )%٣٠( ١٥ )%٤٤( ٢٢  ٣%( 

  نکروز
٢٤( ١٢ )%١٢( ٦ )%٣٠( ١٥  ٠%( 

٦٠( ٣٠ )%٧٠( ٣٥ )%٥٠( ٢٥  ١%( 

١٦( ٨ )%١٨( ٩ )%٢٠( ١٠  ٢%( 

  گريد
I ٦( ٣ )%٤( ٢ )%٦( ٣%( 

II  ٤٠( ٢٠ )%٣٨( ١٩ )%٣٨( ١٩%( 

III  ٥٤( ٢٧ )%٥٨( ٢٩ )%٥٦( ٢٨%( 

 
 پستان سرطان در هاپاتولوژيست بين در کاپا توافق ضريب ):٤جدول (

 
  کاپا کلي  سوم با دوم پاتولوژيست  سوم با اول پاتولوژيست  دوم با اول پاتولوژيست

Kappa P value Kappa P value  Kappa P value  kappa P value 

  ٠٠١/٠< ٨/٠  ٠٠٢/٠ ٣٢/٠ ٠٠١/٠< ٤/٠  ٠٠١/٠< ٤٤/٠ پليومورفيسم

  ٠٠١/٠< ٤١/٠  ٠٠١/٠< ٥/٠ ٠٠١/٠< ٤٥/٠  ٠٠٩/٠ ٣٢/٠ توبول تشکيل

  ٠٠١/٠<  ٤/٠  ٠٤/٠  ٢/٠ ٠٠١/٠< ٨/٠  ٠٥٧/٠ ٢/٠ ميتوز تعداد

  ٠٠١/٠< ٣/٠  ٦٨٧/٠  ٠٤/٠  ٠٠١/٠< ٦١/٠  ٠٢٦/٠ ٢٤/٠ گريد

  



 ۱۴۰۰ شهريور، ۶، شماره ۳۲دوره   پزشکيمطالعات علوم مجله 
 

٤٢٣  

  مثانه سرطان در هاپاتولوژيست بين در کاپا توافق ضريب ):٥جدول (

 
  کاپا کلي  سوم با دوم پاتولوژيست  سوم با اول پاتولوژيست  دوم با اول پاتولوژيست

kappa P value kappa P value kappa  P value kappa P value 

  ١٧٧/٠ ٠٤/٠  ٣٧/٠  ٠٨/٠ ١٣٥/٠  ١١/٠  ٨٥١/٠  ٠١/٠ ميتوز

  ٠٠١/٠< ٢٨/٠  ٠٢٤/٠ ٢٥/٠  ٠٠١/٠ ٤/٠  ٠٦/٠  ٢١/٠ ضخامت

  ١٥١/٠ ٠٧/٠  ٩٦٧/٠ ٠١/٠  ٠٠١/٠< ٣٢/٠  ٦٤٦/٠  -٠٤/٠ سلولي آتيپي

  ٣/٠ ٠٣/٠  ٠٩٢/٠  ٢٤/٠ ٥٨٢/٠ ٠٨/٠  ١٣١/٠ -٢١/٠ پاپيها اتصال

  ٠١٢/٠ ١٣/٠  ٠٠٦/٠ ٢٧/٠  ٠٠٨/٠  ٢٤/٠  ٤٦١/٠  -٧/٠  گريد

  
 ها در سرطان بافت نرمضريب توافق کاپا در بين پاتولوژيست ):۶( جدول

 
  کاپا کلي  سوم با دوم پاتولوژيست  سوم با اول پاتولوژيست  دوم با اول پاتولوژيست

kappa P value kappa P value kappa P value kappa P value 

  ٠٠١/٠< ٦٥/٠ ٠٠١/٠< ٨/٠  ٠٠١/٠< ٦٥/٠ ٠٠١/٠<  ٥/٠ تومور تمايز

  ٠٠١/٠<  ٥٧/٠  ٠٠١/٠<  ٥٥/٠  ٠٠١/٠< ٧٢/٠  ٠٠١/٠< ٤٧/٠ ميتوز

  ٠٠١/٠< ٥٨/٠  ٠٠١/٠<  ٤٦/٠ ٠٠١/٠< ٧٦/٠  ٠٠١/٠< ٥١/٠ نکروز

  ٠٠١/٠<  ٦٠٣/٠  ٠٠١/٠< ٥٨٩/٠ ٠٠١/٠< ٦٣١/٠  ٠٠١/٠<  ٥٩/٠ گريد

 
  

  گيريو نتيجه بحث
ي ما به دســت آمد در مورد دو مطالعهبر مبناي نتايجي كه از 

كانسر پستان و مثانه توافق ضعيف و در مورد كانسر بافت نرم توافق 
ها وجود دارد اين سرطان gradingدر متوسط بين سه پاتولوژيست 

). در مطالعات ۶۰۳/۰ و ۱۳/۰و  ۳/۰(ضـــريب توافق كاپا به ترتيب 
ــت ز كـه توافق بين  ديگر ني تومورهاي  gradingدر  هـا پـاتولوژيسـ

آمده است چنانچه در  به دستمختلف بررسي شده نتايج متفاوتي 
كانســر پســتان مطالعات مختلف انجام شــده توافق  gradingمورد 

، ۱۸، ۲۱خيلي خوب نشـان داده است ( ( ۸۵/۰تا  )متوسـط ( ۵۴/۰
۱۱ (Grinter   ) ــط ) در K=۴۹/۰و هـمـکــاران هم توافق متوسـ

grading   ــت ــکوپي مجازي به دس ــتان به روش ميکروس تومور پس
 gradingو همکاران در مورد  Shimي مطـالعـه  ). در ۲۲آوردنـد ( 

 هاپاتولوژيستبين  )K=۸۳/۰سرطان مثانه نيز توافق خيلي خوب (
ــت ( و همکاران نيز توافق متوســط در  Hasegava).۱۳وجود داش

grading ) ــرطان بافت نرم ــت )K=۵۴/۰سـ ). ۱۵آوردند ( به دسـ
ــابهي در يـک مطالعه حيواني،  بـه  و همکاران توافق  Yapطور مشـ

سارکوم نسج نرم در سگ به دست  grading) در K=۴۳/۰متوسط (
ــال  Thwayي مطـالعه ). در ۲۳آوردنـد (   ۲۰۱۴و همکاران در سـ

مورد تومور نســج نرم بررســي   ۵۷که از طوريتفاوت بارزتر بود به

ــده در  موارد تفاوت از خوش خيمي به  %۴۰يعني در  مورد ۲۳شـ
 ).۲۴است (بدخيمي گزارش شده 

ــتمطالعات ديگري نيز تفاوت بين   gradingدر  هاپاتولوژيسـ
ــروفي و تومورهاي   ــاير تومورهـا مانند مننژيوم، تومورهاي غضـ سـ

  ).۲۵-۲۷( انددادهکولورکتال را نشان 
ــته ب gradingاز آنجـا كـه    ه چند در تومورهاي مختلف وابسـ

در  هاپاتولوژيســت باشــد بنابراين لازم بود ميزان توافق يمپارامتر 
ي هر يك از پارامترها نيز ارزيابي شـود. در بررسي كه انجام  مطالعه

كانسـر پستان يعني   gradingداديم در مورد دو پارامتر دخيل در 
تشـكيل توبول و تعداد ميتوز توافق بين سـه پاتولوژيست ضعيف و   

هم ولي در مورد پلئومورفيسم توافق خوب بود (كاپا برابر نزديك به 
  ).۸/۰و  ۴/۰و  ۴۱/۰

و همکاران نيز توافق پاتولوژيستها  Chowdhury يمطالعهدر 
 MWKدر مورد نمره دهي تشكيل توبول و پلئومورفيسم متوسط (

ــعيف بود ۵۳۶/۰و  ۵۰۷/۰به ترتيب  ــمارش ميتوز ضـ ) و براي شـ
)MWK  ب اينكه وقتي ) و جـال ـ ۳۸۱/۰برابرMWK  براي گزارش

) يعني گزارش توســـط دو پاتولوژيســـت report doubleدو گانه (
 MWKدر مورد هر سه معيار افزايش يافت ( MWK بررسـي شـد  
نيز از  grading) و در مورد ۵۵۷/۰و  ۷۰۷/۰و  ۶۷۷/۰بـه ترتيـب   

و  Meyerي مطالعه). در ۱۸افزايش يافته بود ( ۶۵۹/۰بـه   ۶۰۹/۰
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) =K ۳۷/۰ -۵/۰(يز توافق ضعيف در مورد پلئومورفيسم همکاران ن
) K=۴۵/۰ -۶۴/۰(مشاهده شده بود. در مورد ميتوز توافق بينابيني 

). ۱۰) بود (K= ۵۷/۰ -۸۳/۰(و در مورد تشكيل توبول توافق بهتر 
و همکــاران در يــك مطــالعــه چنــد   Boiesenي مـطــالعــه در 

ــي بود  ۵۴/۰برابر  gradingدر مورد  MWKمركزي، كه در بررسـ
تك تك پارامترها توافق در مورد تشـكيل توبول بيشتر از دو معيار  

ــم بود ( و  ۴۶/۰و  ۶۱/۰يــب بــه ترت MWKميتوز و پلئومورفيسـ
و همکاران نيز بيشترين توافق در  Rabeي مطالعه). در ۱۱) (۴۴/۰

=  ۵۸۸/۰مورد تشـکيل توبول ولي به هر حال توافق، متوسط بود ( 
K) (۲۱.(  

ــرطان مثانه نيز در مطالعه ما  در مورد معيارهاي دخيل در سـ
ــعيف بود چنانچه در مورد   ــيار ض توافق در مورد تمامي معيارها بس

و فقط در مورد  ۱/۰ميتوز و آتيپي و اتصـــال پــاپيهــا توافق زير  
ــعيف بود. در  ۱/۰ها بالاي يهلاضــخامت  ي مطالعهولي همچنان ض

Shim ۷۵/۰(مورد ميتوز  و همکاران بهترين توافق در =K(  و توافق
) و كمتر از آن در مورد K= ۶۳/۰(ها يهلاكمتر در مورد ضـــخامت 

ــه با K= ۵۵/۰(آتيپي  ي ما توافق در هر مطالعه) بود كه در مقايسـ
  ).۱۳مشخصي بالاتر بود ( طوربهسه مورد 

در مورد سـرطانهاي بافت نرم نيز كه سـه معيار تمايز سلولي،   
ــد توافق در هر ســه  يمآن دخيل  gradingر ميتوز و نكروز د باش

ي ما متوســـط بود ولي در مورد تمايز، توافق بالاتر مطالعهمورد در 
). ولي در مطالعه ۵۸/۰و  ۵۷/۰و  ۶۵/۰يب برابر با به ترتكـاپا  بود (

Hasegawa  و همکاران براي دو معيار تمايز و نكروز توافق متوسط
تر (كاپا يفضعر مورد ميتوز توافق و د )۶۶/۰و  ۷۹/۰(كاپا به ترتيب 

  ).۱۵شده است ( ) گزارش۳۷/۰برابر با 
نتايج مطالعات ما مشابه تعدادي از مطالعات ديگر انجام گرفته 
ــتها در    ــعيف بين پاتولوژيس ــاندهنده ي توافق ض در اين زمينه نش

grading  باشــد. همانگونه که در ســاير   يممختلف  هايســرطان
تواند آموزشهاي يمست، علل احتمالي آن مطالعات نيز ذکر شـده ا 
ها در دوران تحصـيل در مراكز دانشگاهي  متفاوتي كه پاتولوژيسـت 

ــب  gradingمختلف در مورد چگونگي انجـام   و نيز  انــدکردهكسـ
ــت    ــد. همينطور ممكن اس ــتها باش تجربه كاري متفاوت پاتولوژيس
ــتهـاي مختلف از ميـدانهـاي مختلف برش بافتي براي      پـاتولوژيسـ

grading  اً ياناحاستفاده كرده باشند كه تفاوت در ضخامت برش و
در  توانديمتفاوت در كيفيت رنگ آميزي حتي اگر بارز هم نباشــد 

 کاملاًمانند شــمارش ميتوز  gradingدر بررســي معيارهاي دخيل 
ــد. از طرفي محتمل به نظر تأث ــد كه با توجه به يمير گذار باش رس

ولوژيستي براي بررسي تك تك معيارها و هتروژن بودن تومورها پات
اي از برش بافتي را مدنظر قرار داده باشد يهناح نهايي، gradingنيز 

كه از بيشــترين تغييرات برخوردار اســت در حالي كه پاتولوژيســت 

ديگري متوسط تغييرات را در چندين ميدان ميكروسكوپي در نظر 
ــم   ــد و يا در مورد معيار پلئومورفيس از آنجا كه در كتب گرفته باش

واضح براي افتراق پلئومورفيسم خفيف، متوسط  کاملاًمرجع معيار 
و شديد ارائه نشده است ممكن است ديدگاه پاتولوژيستهاي مختلف 

ي متفـاوتي را براي اين  نمرهاز اين نظر متفـاوت بوده و در نتيجـه   
ــند و   ــيص داده باش ــت كه همهمعيار تخص ي اينها حاكي از آن اس

 طوربهي انجام آن هنوز نحوهو  gradingهاي ارائه شده براي معيار
) subjectiveفرد (كامل واضـح و گويا نبوده و تاحدودي وابسته به  

متفاوت بودن  به خاطرباشد و در واقع عدم تطابق مشاهده شده يم
باشد يم هاپاتولوژيستهاي ميكروسـكوپي توسـط   در تفسـير يافته 

)۲۸-۲۶ ،۱۶،۱۱.(  
  

 گيرينتيجه 
ــرفت تكنيكهاي مولكولي در  از آنجا كه همچنان با وجود پيشـ

يك معيار مستقل و مهم در تعيين  grading بررسـي هيستولوژي، 
ير گذار است تأثسـرطان نيز   پيش آگهي سـرطان بوده و در درمان 

شود براي رفع هر گونه ابهام، تعاريف دقيقي از هر يك يمپيشنهاد 
يي هادورهارائـه گردد. برگزاري   gradingاز معيـارهـاي دخيـل در    

نيز  gradingي نحوهبراي پاتولوژيســتها در جهت يكســان ســازي 
ــتفـاده از تكنيكهاي جديدتر مانند    يم توانـد مفيـد واقع گردد. اسـ

ــيون (  ــي اندكس پروليفراس ) كه به راحتي با MIB1يا  ki67بررس
ين زتواند جايگيمروش ايميونوهيستوشيمي قابل انجام هستند نيز 

ي از ناهماهنگيها شــود. اپارهمناســبي براي شــمارش ميتوز و رفع 
ــكالي كه از هتروژن  يم به نظرعلاوه بر اين  ــد براي غلبه بر اش رس

 gradingشود در صورتي كه هر پاتولوژيست يمبودن تومور حاصل 
ــرطــاني را بيش از يكبــار ودر  هـاي متفــاوت  يـدان مهر نمونــه سـ

د خواه به دســتي ترقبولي قابل هيجنتميكروســكوپي انجام دهد 
 gradingدر صورت امكان بهتر است در مواردي كه  همينطور آمد.

 طوربهدر، درمان سـرطان نقش اساسي دارد توسط دو پاتولوژيست  
زمان با ميكروسـكوپ چند سر انجام و گزارش گردد ويا متوسط  هم

ــود اندکردهآنچه كه دو نفر جداگانه گزارش  ته . البدر نظر گرفته ش
ــورت كثرت نمونـه   ــلماًدر صـ چنين برخوردي در مورد تمام  مسـ

توان اســتفاده ازنظر پاتولوژيســت دوم را يممقدور نبوده و  هانمونه
ــروري  gradingمحـدود به مواردي کرد كه   در مديريت بيمار ضـ

برخورد كلينيكي در مورد كانسر مثانه با درجه  مثالعنوانبهباشـد  
اپيلري يوروتليال با پتانســـيل بدخيمي پايين پايين و نئوپلاســـم پ

باشد بنابر اين در اين موارد نياز به بازنگري توسط يمبسـيار مشابه  
شود. لازم به تاکيد است که در اين ينمپاتولوژيسـت دوم احسـاس   

بندي ارائه مطالعه، منظور بررســي صــحيح يا ناصــحيح بودن درجه
 هايتفاوت، بررســي نبوده بلکه هدف هاپاتولوژيســتشــده توســط 
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تواند منجر به بروز يم هاتفاوتموجود در اين زمينه بود که همين 
مشــکلاتي براي متخصــصــين باليني ازنظر تصــميم گيري در مورد 

  بندي شود.درمان مناسب بر مبناي درجه
ــت كه ما در اين مطالعه به مطـالعـه  محـدوديـت    ي ما اين اسـ

گزارش  gradingبودن  بررســي پيامدهاي باليني ناشــي از متفاوت
ــتها نپرداختيم.    ــط پاتولوژيس ــده توس ــد كه يك يم به نظرش رس

ــتر نمونه كه درعينمطالعه حال پيامدهاي ي جامعتر با تعداد بيشـ
تواند در مديريت صـــحيح يمتفاوتهاي موجود را نيز بررســي كند  
  بيماران مبتلا به سرطان مفيدتر باشد.

  

  يتشکر و قدردان
هاي بخش پاتولوژي بيمارستان امام خميني اروميه ينتکنساز 

ها بود ونيز از سرکار خانم که تهيه اسلايدهاي پاتولوژي بر عهده آن
پروين آيرملو عضــو واحد توســعه تحقيقات باليني بيمارســتان امام 

ــکر  نماييم. اين يمخميني اروميه که آناليز آماري را انجام دادندتش
مطالعه با حمايت معاونت تحقيقات و فناوري دانشگاه علوم پزشکي 

 ۹۳۲۲اروميـه انجـام گرفته و برگرفته از پايان نامه رزيدنتي با کد   
  باشد.يم

  تضاد منافع
  .نشده است انيب سندگانيگونه تعارض منافع توسط نو چيه

  
References: 

1. Telagi N, Ahmed Mujib BR. Importance of pursuing a 

scone opinion before arriving at final diagnosis. Int J 

Med Public Health 2014;4(4):527-8. 

2. Westra WH, Hronz JD, Eisele DW. The impact of second 

opinion surgical pathology on the practice of head and 

neck surgery: a decade experience at a large referral 

hospital. Head Neck 2002;24:684-93. 

3.Renshaw AA, Pinnar NE, Jiroutek MR, Young ML. 

Blinded review as a method for quality improvement 

in surgical pathology. Arch pathol Lab Med 2002; 

126:961-3. 

4.Renshaw AA, Gould EW. Measuring the value of review 

of pathology material by a second pathologist. Am J 

Clin Patol 2006; 125:737-9. 

5.Ira J. Bleiweiss- look again: The importance of second 

opinions in Brest Pathology.J Clin Oncol 

2012:30(18):2227-31. 

6.Hahm GK, Niemann TH, Lucas JC, Frankle WL. The 

value of second opinion in gastrointestinal and liver 

pathology. Arch pathol Lab Med 2001;125:736-9. 

7.Middeltone LP, Feeley TW, Albright HW, Walters R, 

Hamilton SH. Second – opinion pathologic review is a 

patient safety mechanism tha helps reduce error and 

decrease waster. J Oncol Pract 2014;10(4): 275-80. 

8. Renshaw AA, Cartagena N, Granter SR, Gould EW. 

Agreement and error rates using blinded review to 

evaluate surgical pathology of biopsy material. AM J 

Clin Pathol 2003; 119:797-800. 

9 .Trotter MJ, Bruecks AK. Interpretation of skin biopsies 

by general pathologists diagnostic discrepancy rate 

measured by blinded review. Arch Pathol Lab Med 

2003; 127:1489-92. 

10. Meyer JS, Alvarez C, Milikowski C, Olson N, Russo J 

et al. Breast carcinoma malignancy grading by Bloom-

Richardson system vs proliferation index: 

reproducibility of grade and advantages of 

proliferation index. Mod Pathol 2005:18(8):1067-78. 

11. Boiesen P, Bendahi PO, Anagnostki L, Domanski H, 

Holm E, Idvall I, et al. Histologic grading in breast 

cancer--reproducibility between seven pathologic 

departments. South Sweden Breast Cancer Group. 

Acta Oncol 2000;39(1):41-5. 

12. Engers R. Reproducibility and reliability of tumor 

grading in urological neoplasms. World J Urol 

2007;25(6);595-605. 

13. Shim JW, Cho KS, Choi YD, Park YW, Lee DW, Han 

WS, et al. Diagnostic algorithm for papillary urothelial 

tumors in the urinary bladder. Virchows Arch 

2008;452(4):353-62. 

14. Goldblum IR, Lamps LW, Mckenney IK, Myers JL. 

Rosai and Ackerman's Surgical Pathology. 11th ed. 

Philadelphia, Elsevier; 2018. 

15.Hasegawa T, Yamamoto S, Nojima T, Hirose T, Nikaido 

T, Yamishiro K, et al. Validity  and  reproducibility  of  

histologic  diagnosis  and grading for adult soft-tissue 

sarcomas. Hum Pathol 2002;33(1):111-5. 



 و همکارانفريبا عباسی   نرم نسج سارکوم و مثانه پاپيلري پستان، هايسرطان هيستولوژيک بنديدرجه
 

٤٢٦  

16. Komaki K, Sano N, Tangoku A. Problems in 

histological grading of malignancy and its clinical 

significance in patients with operable breast cancer. 

Breast Cancer 2006;13(3):249-53. 

17. Chowdhury N, Pai MR, Lobo FD. Kini H, Varghase R. 

Interobserver variation in breast cancer grading: a 

statistical modeling approach. Anal Quant Cytol Histol 

2006;28(4):213-8. 

18. Chowdhury N, Pai MR, Lobo FD, Kini H, Varghese R. 

Impact of an increase in grading categories and double 

reporting on the reliability of breast cancer grade. Acta 

Pathol Microbiol Immunol scand 2007;115(4):360-6. 

19. Nabebina TI, Rolevich AI, Dubrovsky A Ch, Krasny 

SA. Interobserver reproducibility in defining 

morphological parameters of patients with non-

muscle-invasive bladder cancer with poor prognosis. 

Cancer Urolo 2016;12(1):21-8. 

20. Goldblum JR. Holpe AL, Weiss SW. Enzinger & weiss's 

soft Tissue Tumores. 6th ed. Elsevier, senders; 2018. 

21. Rabe K, Snir OL, Bossuyt V, Harigopol M. Celli R, 

Reisenbichder ES. Interobserver variability in breast 

carcinoma grading results in prognostic stage 

differences. Hum Pathol 2019; 94:51-7. 

22. Ginter PS, Idress R, Alfonso TMD, Fineberg S, Jaffer S, 

Sattar A.Histologic grading of breast carcinoma: a 

multi- institution study of interobserver variation using 

virtual microscopy. Mod Pathol 2021;34(4):701-709 

23. Yap FW, Rasotto R, Priestnall SL, Parsons KJ, Stewart 

J. Intra- and inter- observer agreement in histological 

assessment of canine soft tissue sarcoma. Vet Camp 

Oncol 2017;15(4):1553-1557 

24. Thway K, Wang J, Fisher C. Histopathological 

diagnostic discrepancies in soft tissue tumours referred 

to a specialist centre: Reassessment in the Era of 

Ancillary Molecular Diagnosis. 

Sarcoma 2014;2014:686902. 

25. Rogers CL, Perry A, Pugh S, Vogelbaum MA, 

Brachman D, McMilan W. Pathology concordance 

levels for meningioma classification and grading in 

NRG Oncology RTOG Trial 0539. Neuro-Oncol 

2016;18(4):565-74. 

26. Eefling D, Schrage YM, Geirnaredt MJ, Le Cessie S, 

Taminiau AH, Bovee JV, et al. Assessment of 

interobserver variability and histologic parameters to 

improve reliability in classification and grading of 

central cartilaginous tumors. Am J Surg Pathol 

2009;33(1):50-7. 

27. Chandler I, Houlston RS. Interobserver agreement in 

grading of colorectal cancers_findings from a 

nationwide Web_based survey of histopathologists. 

Histopathology 2008;52:494- 9. 

28. Tosoni I, Wagner U, Sauter G, Egloff M, Knonagel H, 

Alund G, et al. Clinical significance of interobserver 

differences in the staging and grading of superficial 

bladder cancer. BJU Int 2000;85(1):48-53. 

 



Studies in Medical Sciences, Vol. 32(6), September 2021 
 

٤٢٧  

Original Article 
 

EVALUATION OF INTEROBSERVER DISCREPANCY IN 
HISTOLOGIC GRADING OF BREAST CARCINOMA, PAPILLARY 

BLADDER CARCINOMA, AND SOFT TISSUE SARCOMA 
 

Fariba Abbasi1, Masumeh PourJabali2, Farzaneh Javanmard3, Hania Fattahi 4 
 

Received: 21 April, 2021; Accepted: 09 September, 2021 
Abstract 
Background & Aims: Histologic tumor grading is a well-documented useful, inexpensive and easily 
done prognostic factor but it shows many differences when viewed by multiple pathologists. The aim of 
the present study was to determine the interobserver differences in tumor grading among pathologists 
in Urmia, Imam Khomeini Hospital. 
Materials & Methods: In this descriptive, analytical retrospective study, 50 cases of breast carcinoma, 
urothelial papillary tumor and soft tissue sarcoma were evaluated. Three pathologists reviewed all slides 
and graded the tumors after codifying and without any knowledge of the opinion of each other. The 
interobserver concordance was determined by K statistics. A p< 0.05 is considered significant. 
Results: The interobserver concordance was fair in grading of breast, and bladder carcinoma and 
moderate in soft tissue sarcoma (Kappa was 0.3, 0.13 and 0.603, respectively). Based on the evaluation 
of factors included in histologic grading, the agreement was higher for pleomorphism in breast cancer, 
cellular thickness layer in bladder tumor, and cellular differentiation in soft tissue sarcoma (Kappa was 
0.8, 0.28 and 0.65, respectively). 
Conclusion: According to our results, interobserver concordance in the grading of different tumors was 
fair. To solve this problem, it is suggested to do grading more than one time and in different microscopic 
fields. Simultaneous grading by two pathologists with multi-head microscope or considering the average 
of what two pathologists achieve separately can be useful. 
Keywords: Interobserver Variability, Grading, Breast Cancer, Bladder Papillary Carcinoma, Soft Tissue 
Sarcoma 
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