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مقدمه 
    طي ١٥ سال اخيــــر روشهاي سيتولوژي و بيوپســـــي 
ــار  سوزنـي به نحو فزاينـــدهاي در اقدامات تشخيصـــي بك
ــــن شـــاخه از علـــم  رفتــهاند(١). چشــم انــداز آينــده اي
ـــه بدليــل  آسيبشناســــي گويـاي ايـن حقيقــــت اسـت ك
سهولــــت، سـرعت و ارزانـــي همــــواره بعنــــوان يــك 
ــراوان مـورد توجــه خواهـد  روش تشخيصي با مزيتـهاي ف
بود. در يك بررســي، ارزشـي تشـخيصي سـيتولوژي حيـن 
جراحـــــي (Intraoperative cytology, IOC) و 
هيسـتوپـاتولوژي در بدخيميـهاي پسـتان بــترتيب ٩٥/٤% و 
٩٧/٧% گزارش شد(٢). در بررسي ديگـري ارزش تشـخيصي 

IOC در تشخيــص متاستاز عقــده لنفاوي نگهبان پستــان  

 
 

 

 
 

بيشتر از برش انجمادي (Frozen Section, F.S) گـزارش 
ــابق  شـده اسـت(٩٢/١% در مقـابل ٨٨/١%)(٣). بطـور كلـي تط
(Concordance) برش انجمادي و هيستوپــاتولوژي (بـرش 

دائم) حدود ٩٨/٦% است(٤).  
ـــن رابطـهاي را بيـن سـيتولوژي حيـــن      اين مطالعه چنيـ
ــرار  عمـل جراحـي و هيسـتوپـاتولوژي مـورد بررســــي ق
ميدهد و در نهايــت دو روش انجمادي و سيتولوژي حيــن 
عمل جراحـــي را بــا يكديگــــر مقايسـه ميكنـد و بـه ايـن 
ــوان سيتــــولوژي حيـن  پرسش پاســخ ميدهد كه آيا ميت
ــايگزين بـرش انجمـادي  عمل جراحي را بعنوان يك روش ج

در تشخيص سريع بدخيمهاي پستان بكار برد يا خير.  
 
 

چكيده  
ــادي در تشـخيص ١٠٠ مـورد     در اين تحقيق آيندهنگر ارزش تشخيصي سيتولوژي حين عمل جراحي و برش انجم
ــه قـرار گرفـت. از حساسـيت، ويـژگـي و صحـت ضايعه پستان (٥٣ مورد خوشخيم و ٤٧ مورد بدخيم) مورد مطالع
بعنوان ابزار آماري استفاده شد و از Z test براي مقايسه آماري بهره گرفته شد. نتايج روشهاي تشخيصي ذكر شده
با هيستوپاتولوژي (بعنوان روش استاندارد و مرجع) مورد مقايسه واقع شــد. سـيتولوژي حيـن عمـل جراحـي داراي
صحت تشخيصي ٩٠%، حساسيت ٨٥/١% و ويژگي ٩٤/٣% بود. برش انجمادي ارزش تشخيصي بالاتري داشت (صحت
تشخيصي ٩٨%، حساسيت ٩٥/٧% و ويژگي ١٠٠%) ولي اين تفاوت از نظر آماري معنيدار نبود(٠/٠٥<P). ايــن يافتـهها
ــخيص بدخيميـهاي پسـتان را تـأييد ميكنـد و در مـواردي كـه بـرش ارزش سيتوپاتولوژي حين عمل جراحي در تش
ــابل انجمـاد نيسـت بعنـوان روش جـايگزين پيشـنهاد انجمادي از نظر تكنيكي امكانپذير نميباشد و يا نمونه حاصله ق

ميگردد.   
         

كليدواژهها: ١ – سيتولوژي حين عمل جراحي  ٢ – برش انجمادي  ٣ – بدخيميهاي پستان 

اين مقاله خلاصهايست از پايان نامه دكتر ناصر رخشاني جهت دريافت دكتراي تخصصي در رشته پاتولوژي، به راهنمائي دكتر مهشيد هورمــزدي و تحـت مشـاوره دكـتر
محمد پوراسلامي، ١٣٨٠. 

I) استاديار پاتولوژي، بيمارستان شهداي هفتم تير. شهرري، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني ايران، تهران(*مولف مسؤول) 
II) متخصص پاتولوژي، مركز تحقيقات گوارشي و كبد، بيمارستان دكتر شريعتي، اميرآباد شمالي، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني تهران، تهران. 
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٢٩٢  مجله دانشگاه علوم پزشكي ايران                                                                                     سال نهم/ شماره٢٩/ تابستان ١٣٨١   

روش بررسي 
    طي فاصلــه مــهرماه سـال ١٣٧٨ لغايـــت مـهرماه سـال 
١٣٧٩ يكصـــــد مــورد جراحـــــي پســتان همــــراه بـــا 
بيوپســـي در بيمارستانهاي مهر و شهـــداي هفتـــم تيـــر 
ـــت بــرش  انجـام شــــد. تمـام ايـن مـوارد داراي درخواس
انجمــادي بودنـــــد و بصــورت همزمـــــــان اسميــــــر 
سيتولوژي بـــروش ايجــاد خـراش بـافتي توسـط اسـكالپل 
ــــد. همچنيــن بــا  (directed scrape smear) انجـام شــ
ـــوان  اسـتفاده از بـرش دائمـي (permanent section) بعن
روش اسـتاندارد، صحــــت مـوارد تشخيــــص داده شــده 
بـروش سيتــــولوژي حيــــن عمـل جراحــــي بـا صحــت 
ـــــادي  مــوارد تشخيـــــص داده شـــــده بــروش انجمــ

مقايســـه شد.  
    جهـت بررســــي و مقايســـه دادههـا از Ztest اســتفاده 
شد. سيتــولوژي حيــن عمل جراحــي كـه از طريـق خـراش 
 (fix) بافتي تهيه شــده بود بلافاصلـــه در اتانول ٩٥% ثابت
 (H&E) ـــن شـد و تحـت رنگآمـيزي هماتوكسـيلن و ائوزي
قــــرار گرفــــت. همچنيــــن از همـان محــــــل ضايعــه، 
ـــرش انجمـادي جـدا شـد و بسرعــــت  قطعهاي بصورت بـ
ــته شـدن بـه  روي پايه مربوطه قرار گرفـــت و پس از آغش
محلـول انجمـاد در دمـاي C°٢٥- منجمـد گرديــــد. ســپس 
برشهايــي از آن تهيــــه شـــد كـه سپـــس در اتـانول ٩٥% 
ـــيزي  ثابــــت (fix) شـد و بوسيلــــه روش سـريع رنگآم

هماتوسيكليـــن و ائوزين رنگآميـزي شد.  
    هر يــــك از اسلايدهـــا توسـط دو پاتولوژيســـــت كـه 
از ماهيـــت ماكروسكوپـــــي ضايعـه و شـرح حـال بيمـار 
مطلع نبودنــــد ارزيابــــــي شــــد. تفسيــــر سـيتولوژي 
حيـن عمـل جراحـي براسـاس معيارهـاي Bibbo صـــورت 

گرفت(٤).  
 

نتايج و بحث 
ــــر زن و ٤ نفـــــر مــرد بودنــد.      از ١٠٠ بيمـار ٩٦ نفــ
ــه ترتيـب ٤٦ و ٤١ سـال  ميانگيـــن سنـــي زنان و مردان ب

بود.  

ــورد بيمـاري خوشخيـم پسـتان وجـود      در مجموع ٥٣ م
ــــوژي حيــــن عمـــــل  داشــــت و حساسيــــت سيتولــ
ـــص ايـن مـوارد كمتــــر از  جراحي (IOC) جهــت تشخيــ
برش انجمادي (F.S) بود يعنـــي بــا استفـــاده از F.S هـر 
ــع شــــد ولـي  ٥٣ مورد بدرستـــي مورد تشخيـــــص واق
ــــــص داده  در روش IOC ٥٠ مـــورد بدرســـتي تشخيــ
شـــد(٩٤/٣% در مقابــــــل ١٠٠%). همچنيــــــن صحـــــت 
ـــابل  تشخيــــص روش IOC كمتــر از FS بـود(٩٠% در مق
٩٨%) ولــي ايــــن تفــاوت از نظـــــر آمـــاري معنـــيدار 

  .(P>٠/٠٥)نبـــود
ـــه نـيز ايـن يافتـه را تـأييد ميكنـــد كـه      مطالعات مشابـ
اصـولاً IOC در تشـخيص بيماريـهاي خوشخيـــم پســتان 

صحت FS را ندارد(٥).  
    عمـده خطـــاي IOC در مــورد فيبروآدنومــاي پســتان 
ـــك  (سـلولاريتي بـالا، كمـــي آتيپـي بـهمراه سـلولهاي تكت
فراوان) است كه در بســياري از مـوارد بـا بدخيمـي اشـتباه 
ميشود. در ايــن مطالعـه ٤٧ مـورد بيمـاري بدخيـم پسـتان 
ــــي  وجــود داشـــــت كــه روش FS ٤٥ مــورد را بدرست
تشخيص داد ولي در روش IOC ٤٠ مورد تشخيص صحيح 

واقع شد.  
ــــترتيب      ايــن دو روش در تشــخيص مــوارد بدخيــم ب
حساسيتي معادل ٩٥/٧% و ٨٥/١% داشتند كه اين تفاوت نــيز 

  .(P>٠/٠٥) از نظر آماري معنيدار نبود
ــي      در مطالعـات مشابــــه صحـــت تشخيصـــي FS كم
كمتــــر از IOC گـزارش شــــده اســـت(٩٥/٣% در مقــابل 
٩٣/١%) ولـي در مطالعـه حـاضر چنيـــن نتيجــهاي حــاصل 

نشد(٥).  
ــا ١٥      فيبرآدنوما ـ در اين تحقيق از ١٦ مورد فيبروآدنوم
ــورد بـروش IOC بدرسـتي  مورد توسط روش FS و ١٢ م

  .(P>٠/٠٥)تشخيص داده شد
 Sclerosing Adenosis به اشتباه FS يك مورد بروش    
تشخيص داده شد و علت آن انتخــاب محـل نامناسـب بـراي 
ساكشن بود، بعبارتي محــل آدنوزيـس در كنـار فيبرآدنومـا 

بوده است.  
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    از ٤ موردي كه بروش IOC اشتباه تشخيــص داده شــد 
٢ مورد داكتال كارسينوما، يك مــورد لبـولار كارسـينوما و 

يك مورد بيماري فيبروسيستيك بود.  
    در بررسي مشــخص شـد كـه هيپرسـلولاريتي اسـمير و 
ــط در سـلولها علـت تشـخيص نادرسـت  وجود آتيپي متوس
داكتـال كارسـينوما و لبـولار كارســـينوما بــوده اســـــت. 
ــــر و  همچنيـن كمبـود سـلولهاي ميـواپيتليــــال در اسميـ
احتمــالاً روش نادرســــت در scraping بافــــــت ســـبب 
ـــده  تشخيــــص نادرســــت بيمـاري فيبروسيستيــــك ش

است.  
ــاي سـلولي      در اين بررسي مشخص شد كه وجود تودهه
شـاخ گوزنـي بـا آتيپـي كـم بـهمراه تعـداد زيـاد ســلولهاي 
ميواپيتليال دوقطبـــي در زمينه اسمير مهمترين كرايتريـاي 

تشخيصي فيبروآدنوما هستند.  
ـــورد      كارســينوم داكتــال ـ (تصويــر شــماره ١) از ٣٧ م
ــهاجم ٢٩ مـورد بـروشFS و ٢٦ مـورد  كارسينوم داكتال م
ــتي مـورد تشـخيص واقـع شـدند.  توسط روش IOC بدرس
ـــادل ٧٨/٣% و  بعبـارتي اينـدو روش بـترتيب حساسـيتي مع

  .(P>٠/٠٥)٧٠/٢% داشتند
ـــه اشــتباه تشــخيصهاي      در روش IOC در ١١ مـورد ب
ديگــري نظــير فيبروآدنومــــا، بيمـــاري فيبروسيســـتيك 
پروليفراتيو، لبولاركارسينوما و مدولاري كارسينوما مطــرح 
شـد. فيبروآدنومـا و بيمـاري فيبروسيستيــك پروليفراتيـــو 
بعلت هيپرسلولاريتــــي و احتمـالاً وجـود مقــــداري آتيپـي 
ـــوارد تشخيـــــص افتراقـــــي كانســــر داكتــال  جـزو م
ميباشنـــد و نقـاط ضعــف روش IOC بشـمار ميرونـــد. 
همچنين گاهـــي كارسينـــــوم داكتـال از نـوع خـوب تمـايز 
يافتـــه است و تودههاي سلولي تومورال كم ديده ميشــود 
كه در اسمير سيتولوژي براحتي با كارسينوم لبولار اشــتباه 

ميشود.  
ــينوم      ارتشـاح موضعـــي يـا منتشـر لنفوسـيت در كارس
ــــر ســيتولوژي سبـــــب  داكتـال بـا درجـه بـالا در اسميـ
ــود ولـي وجـه  تشخيص نادرست كارسينوم مدولاري ميش
تشخيص سيتولوژي كارسينوم مدولاري آتيپي بســيار بـالا، 

ـــيت و پلاسماســل  تودههـاي Syncytial و ارتشـاح لنفوس
است.  

ــولار پليمورفيسـم و آتيپـي كـم، نسـبت      در كارسينوم لب
 ،indian file ــيري بالاي هسته به سيتوپلاسم، ترتيب قرارگ
ــاوي  سـلولاريتي متوسـط تـا كـم و خصوصـاً سـلولهاي ح
ـــاي  واكوئلـهاي موسـيندار و حلقـه انگشـتري از كرايترياه

تشخيصي است.  
    بايد اشاره نمود كه اگر بررســي ماكروسـكوپـي بـه ايـن 
ــه شـود حساسـيت ايـن روشـها  معيارهاي تشخيصي اضاف

بمقدار قابل ملاحظهاي افزايش مييابد.  
    Nonproliferative fibrocytic mastopathy ـ در 
تشـخيص ايـن مـورد هـر دو روش FS و IOC حساســيتي 
برابر ١٠٠% داشتنـــد يعني تمام ٢٢ مــورد بيمـاري توســط 
ــورد تشخيــــص واقـع شدنــــد.  هر دو روش بدرستــي م
ولـي ويـژگــــي FS بـالاتر از IOC بـود (٩٦/١% در برابــر 
ــــــولوژي بهتريـــــن  ٨٨/١%) (٠/٠٥<P). از نظـــــر سيتــ
معيارهاي تشخيــص بيماري فيبروسيستيك غيرپروليفراتيو 
ـــــي  عبــارتند از: سلولاريتـــــي كــم بــا تودههــاي سلول
ــال، وجـود سـلولهاي  لانهزنبوري داراي سلولهاي ميواپيتلي
ـــمير و عــدم وجــود  كفآلـود و اپوكرينـــي در زمينـه اس
سلولهاي داكتال و ميــواپيتليـال دو قطبـي منفـرد در زمينـه 

اسمير(٦).  
ـــــج      Proliferative Fibrocystic Mastopathy ـ پن
مورد بيماري فيبروسيستيك پروليفراتيو خوشخيم در ايــن 
ــــت كــه روش FS هــر ٥ مــورد را  مطالعـه وجـود داشــ
بدرستـــي تشخيــــص داد ولــي روش IOC ٢ مــــورد را 
 IOC بدرستـــــي تشخيــــص داد يعنــــي حساسيــــــت
بمراتــب كمتـــر از FS بـود و ايـن اختـلاف از نظـر آمـاري 
معنيدار بود (٠/٠٥>P)، ولي از نظـــر ويژگـي هر دو روش 
ــتند. در اينمـورد IOC  در سـه مـورد بـه  ارزش بالايي داش
ــو  اشتباه تشخيــــص بيماي فيبروسيستيــك غيرپروليفراتي
ـــيري از محــل  را مطـرح نمـود كـه شـايد علـت آن نمونـهگ
nonrepresentive يـا فيبــــروز زيـاد در ضايعـــه بــوده 

 .FS به انــدازه IOC اســت. در هر صورت بنظر ميرسد كه
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ـــو موفــق  در تشـخيص بيمـاري فيبروسيسـتيك پروليفراتي
نباشد.  

   Lobular carcinoma ـ پنج مورد كارسينوم لبولار در 
ــه FS ٤ مـورد و IOC فقـط يـك  اين مطالعه وجود داشت ك
 FS ـــي حساســيت مـورد را بدرسـتي تشخيــــص داد. يعن
بمراتـب بهتــــر از IOC بـوده اسـت. البتـه از نظـر آمــاري 
اختلاف معنيداري وجود نداشـــت(٠/٠٥<P) ولي ويــژگـي 
 .(%٩٤/٦ IOC ٩٦/٨% و براي FS براي) هر دو روش بالا بود
در اين مورد IOC در يك مورد به اشتباه تشــخيص داكتـال 
ــه در مـرور لام وجـود سـلولاريتي بـالا و  كارسينوما داد ك
سلولهاي منفرد با آتيپـــي متوســـط تا زياد مشــخص شـد 
ــــص كارســينوم  و از نظـــــر سـيتولوژي بيشـتر تشخيــ

داكتال مطرح شد.  
ــــص      روش IOC در ٣ مـــــورد بــه اشتبــــاه تشخيــ
ــت  بيمـاري فيبروسيسـتيك را مطـرح نمـود كـه احتمـالاً بعل
دسموپـــــلازي موجـود در كارسينــــوم لبـولار ميباشــد 
زيـرا دسـموپـلازي سبــــب سلولاريتـــي كــم در اســمير 

ميشود. 
    Medullary carcinoma ـ (تصويـر شـماره ٢)ـ در ايـــن 
ــود داشـت كـه سـه  مطالعه ٤ مورد كارسينوم مدولاري وج
ــورد آن توسـط IOC بدرسـتي  مورد آن توسط FS و دو م
تشخيــــص داده شــد (حساسيــــت IOC ،FS بـه ترتيــب 
٧٥% و ٥٠% بــود) ولــــي ايــن اختــلاف از نظـــر آمــاري 
ـــي در FS و  معنـــيدار نبـود(٠/٠٥<P). اشـتباه تشخيصــ
ـــينوم داكتــال گــزارش گرديـــــد و  IOC بصـورت كارس

ـــط Kinni و همكـاران نـيز اشـاره شـده  همانطور كه توسـ
ــاح لنفوسـيت از  است كارسينوم داكتال با درجه بالا و ارتش
نظـر سـيتولوژي براحتـي بـا كارسـينوم مـدولاري اشــتباه 

ميشود(٦).  
       ژنيكوماســــتي ـ در ايـــــــن تحقيــــق ٤ مـــــورد 
ژنيكوماستـــي وجود داشت كه IOC هر ٤ مورد را اشتباهاً 
فيبروآدنوما يا بيماري فيبروسيستيك پروليفراتيو تشـخيص 
داد. اين اشتباه تشخيصي كــاملاً قـابل پيشبينـي بـود زيـرا 
براســـاس مطالعـــات Kinni و همكـــاران، ســــيتولوژي 

ژنيكوماسـتي تفـاوت چندانـي بـا فيبروآدنومـــا و بيمــاري 
ــراي افـتراق  فيبروسيستك پروليفراتيو ندارد و نكته كليدي ب

مرد بودن بيمار است(٦).  
ـــماره ٣). در ايــن      Mucinous carcinoma ـ (تصويـر ش
تحقيــق يك مورد كانســر موسينــــوس وجــود داشــــت 
كه توســط IOC بـه اشـتباه تشخيـــص كارسـينوم داكتـال 
مطرح شــد و ايـــــن اشـتباه تشخيصـــي در واقـع بعلـــت 
ـــر صـورت گرفـت.  عدم توجه به زمينـــه موسينوس اسميـ
ــر اهميــــت امتحـان ماكروسـكوپـي  اين مسالــه بار ديگر ب
نمونـه تـأكيد ميكنــــد. وجـود موسيــــن در ســـيتولوژي 
ـــوس،  پستان سه تشخيص را مطرح ميكند: كانسر موسينــ
سيست آدنـوما (Cystadenoma) و موكوســل ولـي وجـود 
ــينوس از بقيـه  سلولهاي بدخيم همراه به افتراق كانسر موس

كمك ميكند(٧و ٨).  
    Intraductal papilloma ـ يــك مــورد پــــاپيلـــوم 
خوشخيم داخل مجرايي در ايــن تحقيـق وجـود داشـت كـه 
IOC اشـــتباهاً تشخيــــــص بيمـــاري فيبروسيســــتيك 

پروليفراتيـــو را مطــــرح نمــــــود. در بازنگـــــــري لام 
تودههـــاي پاپيلاري مشخـــــص و ماكروفـاژهـاي حـاوي 
هموسيدريــــن ديـده نشـــده كـه در واقـع ايـــن دو يافتــه 
ــي  مـهمترين كرايتريـاي تشخيــص پـاپيـــلوم داخـل مجراي

هستند.  
       

        
 
 
 
 
 
 
 
 

تصوير شماره ١- داكتال كارسينوما مهاجم پستان. توده سلولهاي 
تومورال در زمينه نكروتيك ديده ميشود. 
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تصوير شماره ٢- كارسينوم مدولاري پستان. ارتشاح 
لنفوپلاسماسل از مشخصات مدولاري كارسينوما است. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

تصوير شماره ٣- كارسينوم موسينوس پستان. به تجمع موسين 
در وسط تصوير توجه كنيد. 

 
نتيجه نهايي 

ــن عمـل جراحـي بـه انـدازه بـرش      اگر چه سيتولوژي حي
انجمـادي در تشـــخيص كارســينوم لبــولار و كارســينوم 
ــي در تشـخيص بيماريـهاي بدخيـم  مدولاري دقيق نيست ول
ــرش  پستان حساسيت و ويژگي قابل قبولي ـ در مقايسه با ب
انجمادي ـ دارد؛ خصوصاً اگر امتحان ماكروسكوپي بافت و 
شرح حال باليني نيز مكمل تشخيص سيتولوژي شود ارزش 

تشخيصي سيتولوژي افزايش مييابد.  
ــي در تشـخيص سـرطان پسـتان،      با استفاده از ماموگراف
روز به روز ضايعات پستان در اندازههاي كوچكتري كشف 
ميشوند كه باعث كاهش ارزش تشخيصي FS ميشود ولي 

ــان بـه قـدرت خـود بـاقي  ارزش تشخيص سيتولوژي همچن
است(٨). مولفين معتقدند بعلت راحت، سريع و كم خرج بودن 
سيتولوژي حين عمل جراحي (IOC)، اين روش ميتوانـد در 
تشخيص بيماريهاي بدخيم پستان بعنوان روش جــايگزين و 
يا مكمل برش انجمادي (FS) مورد استفاده قرار گيرد و ايـن 
در مواردي كه نمونـه ارسالــي قابل انجمــاد نباشــــد و يـا 
اين روش از نظــر تكنيكـي عملـي نباشـد، نقـش واضحـتري 

مييابد. 
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INTRAOPERATIVE CYTOLOGY AND FROZEN SECTION IN THE DIAGNOSIS OF BREAST
MALIGNANCY: A COMPARATIVE STUDY

                                                                                                 I                                               II
*M. Hormazdi, MD          N. Rakhshani, MD

ABSTRACT
    We prospectively studied the usefulness of intraoperative cytology (directed scrape preparation) and
frozen section in the diagnosis of 100 breast lesions (53 benign and 47 malignant). This study used
sensetivity, specifity and accuracy as statistical tools based on binary principles. The intraoperative results
have been compared with the final histological diagnosis, Intraoperative cytology as compared to
histopathology had 90% accuracy, with 85% sensetivity and 94.3% specifity. Frozen section was more
accurate than intraoperative cytology as compared to histopathology(accuracy 98%, sensetivity 95.7% and
specifity 100%). However the differences were not statistically significant (P>0.05). These data confirm
the value of intraoperative cytology in the diagnosis of breast malignancy and suggest that it could be used
as an alternative to frozen section, if technical condition required for frozen section are not available or
suitable.

Key Words:   1) Intraoperative cytology   2) Frozen Section        3) Breast Neoplasm
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