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  مـــــة الحكــــــرار لجنـــــق
  :وهي بعنوان ،اجتمعت لجنة الحكم على رسالة الماجستير المقدمة من الدكتورة زينب محسن مصطفى محمّد حسن

  ،وعلاقته بالعوامل الإنذارية النسيجية IASLC/ATS/ERSتنميط سرطانة الرئة الغدية حسب التصنيف الجديد 
  :والمؤلفة من الأساتذة

  لينا الحفار مشرفة. د.أ                موسى ملحم الموسى عضواً . د.أ                 واً محمّد إياد الشطي عض. د.أ
  .2/11/2015من صباح يوم الاثنين وذلك في تمام الساعة العاشرة 

  لاع على عناوينها، وكذلك الأمانة في دراسةتبينّ للّجنة وفرة المراجع الحديثة التي قامت بدراستها وليس فقط الاطّ 
ة الجداول والنتائج التي بنيت ست وتسعين حالة بما في ذلك المحضرات النسيجية والأرشيف السريري، كذلك دقّ 

، والذي ينعكس 2015شخيصاً حديثاً لسرطان الرئة وفق تصنيف منظمة الصحة العالمية لعام ر تعليها؛ مما يوفّ 
  .إيجاباً على خطة العلاج وإمكانية استخدام العلاجات المستهدفة

مت جزءاً من هذه الرسالة في المؤتمر العلمي المشترك للرابطة السورية جنة أخذت بعين الاعتبار أ&ا قدّ اللّ  كما أنّ 
الجديد في سرطان الرئة من التشخيص إلى : وهو بعنوان وجراحة الصدر والرابطة السورية لأطباء الأورام،لطب 

  .العلاج، الذي انعقد في الشهر المنصرم، وكان قبول البحوث فيه تنافسياً، وكانت دراستها موضع تقدير من الجميع
مّد حسن طالبة الماجستير في قسم التشريح مح بناء على ذلك قررت لجنة الحكم منح الدكتورة زينب محسن مصطفى

  . تسعون درجة 90المرضي والخلويات المرضية في كلية الطب البشري بجامعة دمشق علامة قدرها 
  
  

  

  قرار مجلس قسم التشريح المرضي والخلويات المرضية
  علـــــى العلامـــــة المعطـــــاة لطالبـــــة الدراســـــات العليـــــا  2/11/2015تـــــاريخ / 28/وافـــــق مجلـــــس القســـــم بجلســـــته رقـــــم 

  :الدكتورة زينب محسن مصطفى محمّد حسن من قبل لجنة الحكم المؤلفة من الأساتذة
  مشـــرفة لينـــا الحفـــار. د.أ     موســـى ملحـــم الموســـى عضـــواً . د.محمّـــد إيـــاد الشـــطي عضـــواً              أ. د.أ

في التشـريح المرضـي والخلويـات / الدراسـات العليـا/تسعون درجة فقط لا غير، وذلـك علـى رسـالة الماجسـتير  90وهي 
  :المرضية، وهي بعنوان

  وعلاقته بالعوامل الإنذارية النسيجية IASLC/ATS/ERSتنميط سرطانة الرئة الغدية حسب التصنيف الجديد 
  

    2/11/2015دمشق في 
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  تصريح

قــدم هــذا البحــث لنيــل شــهادة الماجســتير في اختصــاص التشــريح دنــاه زينــب محســن مصــطفى محمّــد حســن أأنــا الموقــع أ
المرضــي والخلويــات المرضــية، وأصــرحّ علــى مســؤوليتي الكاملــة أن العمــل المقــدّم فيمــا يلــي مــن إنتــاجي بالكامــل، وكــل 

تقاة مـــن مصـــادر أخـــرى فيـــه مســـندة إلى أصـــحا9ا بكـــل دقـــة، وأن الاقتباســـات الحرفيـــة مـــن الأعمـــال المعلومـــات المســـ
   الأخــرى، إن وجــدت، لا تتجــاوز الحجــم الأدنى الضــروري للاقتبــاس، ومبينــة بوضــوح بحصــرها بــين علامــات تنصــيص

  .ومسندة صراحة إلى مصادرها) ».... « (

  

  20/10/2015 دمشق في

  

  مصطفى محمّد حسن زينب محسن: التوقيع

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  



 

iv 
 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  



 

v 
  

  شكر وامتنان

كـل مراحـل العمـل 9ـذا وسـدّدني في  مـني مـن علمـه النـافع، الحمد الله الحليم الكريم الـذي تفضّـل علـيّ بمنـّه، وعلّ 
  .البحث؛ فتذللّت برحمته كل الصعاب

، ، كليــة الطــب البشــريالتشــريح المرضــي في ســتاذة، أللأســتاذة الــدكتورة لينــا الحفّــاروأتوجّــه بالشــكر الجزيــل 
  .متكرّمة بالإشراف على هذا البحث؛ وقد أفدت من خبرFا وحكمتها الكثير هااميقل ؛جامعة دمشق

الأســاتذة الكــرام الــذين بــذلوا جهــدهم لإيصــال الفائــدة والمعلومــة القيّمــة إليّ وإلى كــل زمــلاء كمــا أشــكر كــلّ 
  .الاختصاص

وكــلّ الامتنــان أبعثــه إلى فريــق العمــل في مخــابر التشــريح المرضــي مــن فنيــين وعــاملين علــى تعــاو&م معــي ولطفهــم  
  .بي خلال عملي 9ذا البحث

  ســـليمان خليـــل، . د: ء علـــى دعمهـــم ومســـاندFم، وأخـــصّ بالشـــكرولا أنســـى أن أشـــكر كـــل الـــزملاء الأعـــزاّ
  .علا التباع، الذين أعانوني في تحصيل مراجع البحث وتصوير الحالات. ماري الياس، د. رهف منصور، د. د

  .كما أشكر السيد عبد الرحمن نجيب الذي قدّم لي المشورة في مجال التحليل الإحصائي

وبذلوا ما في وسعهم لمساعدتي، وخصوصاً أخـي الغـالي  ،عائلتي الذين تحمّلوا انشغاليوكلّ الحب والوفاء لأفراد 
  .حمزة الذي تكفّل بطباعة هذا البحث

الصـــابرة المحتســـبة، الـــذين لـــولا الكريمـــة وفي الختـــام، تعجـــز الكلمـــات عـــن أداء حـــق المقـــاومين الشـــرفاء وعـــوائلهم 
ن من إنجاز هذا البحث؛ فجزاهم االله عنيّ وعـن الأمّـة جمعـاء دماؤهم الزكية وتضحياFم العظيمة ما كنت لأتمكّ 

  .أفضل جزاء المحسنين
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   عليها ما حييت ا  التي لن أبلغ حق شكر لعظيمةإلى النعمة ا

إلى مظهر الجود والبذل والعطاء السخي  

  وسر نجاحيإلى سندي وعضدي 

إلى روحي التي بين جنبي  

  لى والدي الحبيبينإ

أهديكما ثواب هذا العمل المتواضع، وأسأل ا الرؤوف الرحيم أن يحفظكما بحفظه، ويتقبل إحسانكما 
  .إلي وإلى أخوي بأحسن القبول

  ابنتكما زينب
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  ملخَّص

IASLC/ATS/ERS
 

  د حسنزينب محسن مصطفى محمّ : إعداد
دراســـــة تـــــوزع أنمـــــاط ســـــرطانة الرئـــــة الغديـــــة في العيّنـــــات الاستئصـــــالية حســـــب التصـــــنيف الجديـــــد  :أهـــــدف البحـــــث

IASLC/ATS/ERS رية الباثولوجيـــة بالعوامـــل الإنذاريـــة النســـيجية، وأثرهـــا والمميـــزات الســـري، وعلاقـــة تلـــك الأنمـــاط
  .لعقد اللمفاويةاعلى حدوث نقائل 

حالــة ســرطانة رئــة غديــة مستأصــلة جراحيــاً دون تلقــي معالجــة داعمــة ســابقة  96شملــت الدراســة  :الطرائــق والمــواد
الجديـــد وأســـلوب التنمـــيط النســـيجي الشـــامل ؛ طبقـــت معـــايير التصـــنيف IVو Iللاستئصـــال، تراوحـــت مراحلهـــا بـــين 

لتحديـــد نمـــط ســـرطانة الرئـــة الغديـــة؛ وقيّمـــت العوامـــل الإنذاريـــة النســـيجية، والصـــفات النوويـــة، وحـــال العقـــد اللمفاويـــة 
  .اVرفة

، LPA: ، كمـــا شـــوهدت الأنمـــاط التاليـــة%)42.7(هـــو أشـــيع الأنمـــاط  APAكـــان نمـــط الســـيطرة العنيبيـــة   :النتـــائج
PPA ،MPA ،SPA ،IMA ،CA ،L-FAو ،H-FA11.5، %17.7، %3.1(؛ وكانــــــــــــت نســــــــــــبها% ،
  ).على الترتيب% 1.0و% 1.0، 3.1%، 4.2%، 15.6%

الصمات اللمفاوية الوعائية، النخر الورمي وغـزو (كان هناك تفاوت في تواتر تواجد العوامل الإنذارية النسيجية التالية 
؛ LPAمقارنـــة بــــ  SPAو MPAالغديـــة، حيـــث شـــوهدت بكثـــرة في  بـــين الأنمـــاط التقليديـــة لســـرطانة الرئـــة) الجنـــب

، حيـث )ةالنوويـ لانموذجيـةحجم النـواة، وضـوح النويـة وال(والأمر ذاته تكرر عند تقييم درجات الصفات النووية التالية 
أخــف الــدرجات؛ وكانــت المعــدلات  LPA، بينمــا أبــدت SPAو MPAشــوهدت أشــد درجــات تلــك الصــفات في 

  .LPAمقارنة بـ  SPAو MPAالانقسامية عالية في 
لعقــد اللمفاويـة ارتــبط بدرجــة هامـة إحصــائياً بدرجـة الخطــورة العاليــة ادي المتغـير، تبــين أن حــدوث نقائـل بالتحليـل أحــا

، حجــم )HPF 5/10≤( ، المعــدل الانقســامي العــالي%5 ≥لســرطانة الرئــة الغديــة، وجــود مركبــة دقيقــة الحليمــات 
؛ ولكن لم يكـن لحـدوث نقائـل اَ عام 56< وعمر المريض  ،النواة الكبير، وجود انقسامات شاذة، الموقع المركزي للورم

  .لعقد اللمفاوية ارتباط هام بالنمط المسيطر في سرطانة الرئة الغديةا
 56< وعمـر المـريض ، الموقع المركـزي للـورم،  (HPF 5/10≤)من بين العوامل السابقة برز المعدل الانقسامي العالي 

  ).بالتحليل متعدد المتغيرات(لعقد اللمفاوية ااحتمال حدوث نقائل  تزيد ةمستقل ةإنذاري واملكع  اَ عام
مـــن الهـــام تســـجيل النســـب المئويـــة للأنمـــاط النســـيجية المكونـــة لســـرطانة الرئـــة الغديـــة وبخاصـــة المركبـــة دقيقـــة  :الاســـتنتاج

ا الإنذارية بحدوث نقائل الحليمات، وكذلك تسجيل المعدل الانقسامي في التقرير الباثولوجي النهائي؛ وذلك لأهميتهم
  .لعقد اللمفاويةا
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  ]25[ لرئتينعن المحة تشريحية 

  .عها إلى القصبتين الرئيسيتين اليمنى واليسرىتبدأ الرغامى في العنق وتنتهي بتفرّ 
في حين تعبر القصبة الرئيسية اليسرى خلف الشريان  ؛القصبة الرئيسية اليمنى تدخل الرئة خلف الشريان الرئوي الأيمن

  .يسر وتدخل الرئة تحتهالرئوي الأ
  .بالقفص الصدري في باقي الجهات انوتحاط ،ً المنصف أنسيا انوتلامس ،تستند الرئتان إلى الحجاب الحاجز

  .الجنب الحشوية تنعكس عند سرة الرئة لتشكل الجنب الجدارية
 عـــن والشـــق المعـــترض في الرئـــة اليمـــنى يفصـــل الفـــص المتوســـط ،الشـــق المائـــل يقســـم الـــرئتين إلى فصـــوص علويـــة وســـفلية

  .العلوي الفص
  قطعــــة 19وعــــددها  ،والانقســــام التــــالي يغــــذي قطــــع الرئــــة ،قصــــبات فصــــية 5تنقســــم لتعطــــي  :القصــــبة الرئيســــية

 تشـــكل أصـــغر وحـــدة فصـــية رئويـــة يمكـــن تمييزهـــا ذه القطـــعوهـــ، )منهـــا في الرئـــة اليمـــنى والبـــاقي في الرئـــة اليســـرى 10(
  .واستئصالها منفردة من قبل الجراح

  .ملم 1الانتقال من القصبات إلى القصيبات يحصل عندما يصبح قطر الطريق الهوائي إنّ 
 ؛وتنتهـــي بالقصـــيبات الانتهائيـــة الـــتي تليهـــا مباشـــرة القصـــيبات التنفســـية ،توصـــيلية فقـــط وهـــي: القصـــيبات الغشـــائية

  .أيضاً  توصل الغازات وتساهم في التبادل الغازي هيو  ،تحوي فتحات للأسناخ في جدرها والأخيرة
وكـل فصـيص  ،هو جزء من الرئة محاط بحجب ليفية ترى في سـطح القطـع وعـبر الجنـب الحشـوية :Lobule الفصيص

  .الغشائية يه القصيبةوتغذّ  ،عنبات 10-3مكون من هو و  ،سم قطراً  2-1يقيس 
وبـذلك ( سـنخ تقريبـاً  2000 تحـوي وكـل عنبـة ،نتهائيـة واحـدةابة يى بقصـهي الجزء من الرئة المغذّ  :Acinus العنبة

ويســتحيل  ،لا يوجــد حجـب تفصــل بينهـافـ ،العنبــات المتجـاورة متداخلــة .)مليــون سـنخ 300فـإن الـرئتين تحويــان معـاً 
  .تحديدها عيانياً أو باستخدام اVهر

يطلــق علــى عــدد غــير محــدد مــن  وهــو مصــطلح: Terminal respiratory unit نتهائيــةالوحــدة التنفســية الا
ع خلايــا كــلارا والخلايــا هــذه الوحــدة تتوضّــ في هالمشــرحين المرضــيين هــو أنــّ أســناخ، ومــا يهــمّ يــه مــن مــا تغذّ القصــيبات و 

ل إلى جــين يتحــوّ يمكــن أن و  ،للتمــايز اً ددمحّــ اً نوعيــ اً الــذي يعــد جينــ ،TTF1 لـــ وهــي خلايــا إيجابيــة ؛IIالســنخية نمــط 
  .بعض سرطانات الرئة الغديةورمي يدعم بقاء 

وينقسـمان إلى فـروع تتبـع القصـبات الفصـية والقطعيـة  ،ينشـآن مـن تفـرع الجـذع الرئـوي :ناين الرئيسان الرئويالشريانا
 ثم تنقســم ،نتهائيــةمركــز العنبــة مــع القصــيبة الا ظــم الشــرايين الرئويــة الصــغيرةمع تــدخل وفي محــيط الرئــة ،وتحــت القطعيــة

تجتمـع مجـدداً في محـيط العنبـة لتشـكل ثم  ،التي تشكل شبكة في جدر الأسناخ دمويةهذه الشرايين لتغذي الشعريات ال
  .الأوردة الرئوية
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ا مـبمحاذاة الشـريان والقصـبة قبـل دخولهفي حين تسير  ،في محيط الرئة تسير الأوردة الرئوية في الحجب بين الفصيصات
  .في الفصيص الرئوي

  .يوضح البنى الرئيسية المكونة للفصيص الرئوي 1شكل ترسيمي فيما يلي 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ]25[ البنية المجهرية للطرق الهوائيةلمحة عن 

 ؛القصــبيقمــيص حــول الو  ،وتحــت المخاطيــة ،مــن المخاطيــة يتكــون الجــدار القصــبي :Bronchi القصــبات −
  .للقصبة نسيج ضام رخو يحيط أيضاً بالشريان الرئوي المرافق وهو

 ؛تينمــن البشــرة القصــبية الــتي تســتند إلى الغشــاء القاعــدي وتحتــه نســيج ضــام داعــم غــني بالإيلاســ تتكــوّن :المخاطيــة
  .وخلايا قاعدية ،وخلايا صماوية عصبية ،أسيةوخلايا مخاطية ك ،سطوانية مهدبةوتحوي البشرة القصبية خلايا أ

  .ولا يوجد فاصل واضح بين المخاطية وتحت المخاطية ؛والغضاريف ،والغدد ،تضم العضلات :تحت المخاطية

الــذي يتكــوّن  ؛هنــا تغيــب الغضــاريف والغــدد المخاطيــة مــن جــدار القصــيبة :Bronchioles القصــيبات −
ويتلوهما قميص من نسيج ضام يحيط بالقصيبة وبالشريان الرئوي الصـغير  ،فقط من المخاطية والعضلية حولها

 .حيث يدخلان سوياً مركز العنبة الرئوية ؛المحاذي لها
حيــث تتنــاقص خلاياهــا طــولاً لتصــبح مكعبــة، كمــا  ؛القصــبةفي القصــيبات أقــل ارتفاعــاً منهــا في  المخاطيــة

  .في حين تظهر خلايا كلارا بين الخلايا المهدبة ،القصيبات مخاطية في تقل  الخلايا المخاطية

 

  .البنى الرئيسية المكونة للفصيص الرئوي. 1شكل ترسيمي 

 
  Visceral pleuraالجنب الحشویة

  Interlobular septumالحاجز بین الفصیصات

 Alveoli الأسناخ

  Bronchioleالقصیبة

  Bronchusالقصبة

  Pulmonary arteryالشریان الرئوي

  Pulmonary veinالورید الرئوي



 

3 
  

  ]25[ البنية المجهرية للأسناخلمحة عن 

  : ، هيمكونات رئيسية 3من  alveolus السنخيتكون جدار 
  .البشرة السنخية التي تستند إلى غشاء قاعدي داعم .1
  .)Elastin(النسيج الخلالي الغني بألياف المرنين  .2
  .الشعريات الدموية .3

وبطانــة الشــعريات  ،والخــلال ،مــن البشــرة الســنخية )Air-blood barrier(الحــاجز الهــوائي الــدموي يتــألف 
  .الدموية
  :، همامن صف واحد من نمطين أساسيين من الخلايا البشرة السنخيةتتكون 
 ،تفـرش مسـاحة واسـعة مـن الأسـناخ ،وهـي خلايـا مسـطحة رقيقـة جـداً : Iالخلايا البشروية السنخية نمط  .1

يســـهل التبـــادل  ،وبـــنفس الوقـــت ،وظيفتهـــا الأساســـية تـــأمين غطـــاء كامـــل ولكـــن رقيـــق يمنـــع تســـرب الســـوائل
 .الغازي السريع

ولكنهـا  ،)تقريبـاً ضـعفها عـدداً ( Iوهي أطول وأوفر مـن خلايـا الـنمط : IIالخلايا البشروية السنخية نمط  .2
كمــا تحــوي بــنى   ،ات عديــدةتحــوي عضــيّ  ،هيولاهــا وافــرة فجويـة أحيانــاً . فقــط مــن ســطح الأســناخ% 7تسـتر 

 .اكتانتصفائحية مميزة تمثل الفجوات الإفرازية للسورف
الأذيـة الـتي تشكل الخلايا المولدة التي تـرمم البشـرة السـنخية بعـد فهي  ،إضافة لكو&ا مصدر للسورفاكتانتو 

  .الرقيقة Iنمط الخلايا  تصيب

  

  

  

  
  

  

   

 البنية المجهرية للسبيل التنفسي. 2شكل ترسيمي 

 
 القصبة القصیبة السنخ

   Clara cellخلیة كلارا

المخاطیة 

 تحت المخاطیة

الغشاء القاعدي

 IIخلیة سنخیة نمط 

 Iخلیة سنخیة نمط 

 شعریات دمویة

العضلیة الملساء

 غدة

 غضروف
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  وبائيات سرطان الرئة وعوامل الخطر

  مســـــبباً ظهـــــور ؛]28-26[ إن ســـــرطان الرئـــــة هـــــو الأشـــــيع مـــــن حيـــــث الوقـــــوع والوفيـــــات بـــــين الســـــرطانات عالميـــــاً 
مليـــون حالـــة وفـــاة في عـــام  1.6ومؤديـــاً إلى حـــدوث  ،)مـــن إجمـــالي الســـرطانات% 13(مليـــون حالـــة جديـــدة  1.8

   ).2012المياً لعام يوضح حالات السرطان الجديدة والوفيات المقدرة ع 1ملحق ( 2012
مــن  %2و ،الســادس والســابع مــن العمــر ينعقــدمــع ذروة وقــوع في ال ،عامــاً  70إلى  40وهــو يصــيب الأعمــار بــين 

  .]29[ عاماً  40الحالات فقط تظهر في عمر أقل من 
مـــن مرضـــى ســـرطان الرئـــة % 80حيـــث أن أكثـــر مـــن  ؛)يمكـــن تجنبـــه (يعـــد تـــدخين التبـــغ أهـــم عامـــل خطـــر للإصـــابة 

التدخين السلبي، التعـرض  :منها ،وهناك عوامل خطر أخرى للإصابة عند غير المدخنين .مدخنون حاليون أو سابقون
  .إلخ... للأسبستوز، الزرنيخ، أشعة الرادون 

 هـام وبالرغم من التطـورات في مجـالات الجراحـة والمعالجـات الأخـرى لا يـزال إنـذار سـرطان الرئـة سـيئ جـداً ودون فـارق
مراحله المتأخرة  غالباً ما يكشف في المرض ولعل من أهم أسباب ذلك هو أنّ  ؛%)15(سنوات  5في معدل البقيا لـ 

  .]30[ نتيجة غياب الأعراض السريرية في بداية المرض) من الحالات% 70(
  .د الحاجة إلى تطوير وسائل تشخيصية وعلاجية جديدةهذه المعلومات تؤكّ 

   تصنيف سرطان الرئة

 وأساسـاً متينـاً تبـنى عليـه الدراسـات الوبائيـة والبيولوجيـة ،يعد تصـنيف الأورام ركنـاً هامـاً في توجيـه خطـة معالجـة المرضـى
  .إلى صغيرة الخلايا وغير صغيرة الخلايا ،تاريخياً  ،فت سرطانات الرئة البدئيةنّ فقد صُ  ،وعليه .]31[

  :، هي]29[ أنماط خلوية رئيسية 3وتضم  ،من مجمل سرطانات الرئة% 85ل السرطانات غير صغيرة الخلايا تشكّ 

  %)38(السرطانة الغدية  •
  %)20(السرطانة شائكة الخلايا  •
 %)3(الخلايا  السرطانة كبيرة •

  %)25(إضافة إلى أنماط أخرى 
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  دواعي تطوير تصنيف سرطان الرئة
وبـــالأخص ســـرطانة الرئـــة  ،حصـــلت في العقـــد الأخـــير قفـــزات هامـــة علـــى طريـــق فهـــم البيولوجيـــا الجزيئيـــة لســـرطان الرئـــة

  .وهي الأشيع بين سرطانات الرئة ،الغدية
لفعاليـــة بعـــض الأدويـــة في عـــلاج  ؛أهميـــة التفريـــق بـــين ســـرطانة الرئـــة الغديـــة والســـرطانة شـــائكة الخلايـــا تتبينـــ ،بدايـــة

كـــــدواء (للحيـــــاة  اً مهـــــدد اً تســـــبب نزفـــــ وأ ،)Pemetrexed كـــــدواء( في حـــــين أ&ـــــا غـــــير فعالـــــة ،الســـــرطانة الغديـــــة
Bevacizumab( 32[ في حال استخدمت في علاج السرطانة شائكة الخلايا[.  

  :، يذكر منها]33[ تلا ذلك اكتشاف طفرات هامة في نشوء سرطانة الرئة الغدية
مســتقبل تــيروزين كينــاز " (EGFR)اكتشــفت طفــرة مورثــة مســتقبل عامــل النمــو البشــروي  ،2004في عــام  •

تنــتج مســتقبل مختــل يفعــل إشــارة التكــاثر الخلــوي والتحــول  ،وهــي طفــرة محفــزة ،"غشــائي يــنظم تكــاثر الخليــة
 Tyrosine kinase inhibitorsوهــو ذو حساســية قويــة للأدويــة المثبطــة للتــيروزين كينــاز ،الســرطاني
(TKIs) .  

  الــــــــذي ينــــــــتج جينــــــــة التحاميــــــــة ،ALKثــــــــة إلى مور  EML4اكتشــــــــف إزفــــــــاء مورثــــــــة  ،2007وفي عــــــــام  •
 EML4-ALK  تـــترجم إلى بـــروتينALK ض التكـــاثر الخلـــوي تحـــرّ  ،ة أيضـــاً ذو فعاليـــة تـــيروزين كينـــاز مختلّـــ

  .ذات فعالية عالية في علاج الأورام التي تملك هذا الإزفاء ALKرت مثبطات وّ وقد طُ  ؛ل السرطانيوالتحوّ 
ولا يخفى دور المشـرح المرضـي الهـام  ؛عصر المعالجة الهدفية والشخصية ،وبقوة ،وبذلك فقد دخلت سرطانة الرئة الغدية

  .في التنميط النسيجي الدقيق والفحص الجزيئي لهذه الأورام
ساعدت في الحصـول علـى خزعـات  ،حصلت تطورات هامة في تقنيات التشخيص الشعاعي والسريري ،إضافة لذلك

التشــــخيص النهــــائي في الحــــالات المتقدمــــة غــــير القابلــــة للاستئصــــال صــــغيرة وعينــــات خلويــــة يعتمــــد عليهــــا في وضــــع 
وهـو مـا يتطلـب اهتمامـاً خاصـاً في التعامـل مـع هـذه العينـات  ،والتي تشكل النسبة الأكبر كمـا سـبق وذكرنـا ،الجراحي

  .]34[ للحصول على المعلومات التشخيصية والجزيئية اللازمة في خطة العلاج ؛الصغيرة والثمينة
ارتبــاط وثيــق بــين الــنمط النســيجي وجــود عديــدة فقــد أكــدت دراســات  ،أمــا في الحــالات البــاكرة القابلــة للاستئصــال

كس علــى خطــة المتابعــة ؛ مــا قــد يــنع]35, 9, 8, 1[ وإنــذار المــريضفي العينــات الاستئصــالية الغديــة الرئــة ســرطانة ل
  .والمعالجة الخاصة بكل مريض على حدة

افر جهـود م تضمما حتّ  ؛2004كل ما سبق من تطورات هامة تلا تصنيف منظمة الصحة العالمية لسرطان الرئة لعام 
علـــم الأورام، البيولوجيـــا  :وتضـــم ،ة بتشـــخيص وعـــلاج ســـرطان الرئـــةخـــبراء عـــالميين مـــن مختلـــف الاختصاصـــات المعنيّـــ

لاث هيئـــات أكاديميـــة هـــي الاتحـــاد العـــالمي لدراســـة وبـــدعم ثـــ ،والتشـــريح المرضـــي زيئيـــة، الأشـــعة، الجراحـــة الصـــدريةالج
لوضـع تصـنيف  ،(ERS) ة التنفسـية الأوروبيـةوالجمعيـ  (ATS)، الجمعيـة الصـدرية الأمريكيـة(IASLC)سرطان الرئة 

والمراجعــة  ،مــن النقــاش أعــوام ةوبعــد أربعــ ؛لمســتجدةجديــد لســرطانة الرئــة الغديــة يلــبي متطلبــات التشــخيص والعــلاج ا
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تحــــت مســــمى  2011نشــــر هــــذا التصــــنيف في عــــام  ،واعتمــــاد الأســــلوب المســــند بالــــدليل ،المنهجيــــة لــــلأدب الطــــبي
  .]36[ "الرئة الغدية ةلسرطان IASLC/ATS/ERSتصنيف "

وتطـوير قواعـد عمـل تواكـب التطـورات الأخـيرة في مجـال  ،وقد برزت أهميته في توحيـد المصـطلحات ومعـايير التشـخيص
  .الرئة الغدية ةسرطان

 ،في تصــنيف أورام الرئــة 2004إلى مراجعــة طبعتهــا الثالثــة لعــام  2013وقــد عمــدت منظمــة الصــحة العالميــة في عــام 
عتهـا الرابعـة وقـد أصـدرت طب ،الطبية لتطـوير التصـنيفمختلف الاختصاصات  يث جمعت خبراء وباحثين عالميين منح

اعتمــــــــــاد تصــــــــــنيف  :مــــــــــن بينهــــــــــا ،وتضــــــــــمنت عــــــــــدة تعــــــــــديلات هامــــــــــة ،2015لتصــــــــــنيف أورام الرئــــــــــة في عــــــــــام 
IASLC/ATS/ERS البحـثفي مـا يلـي مـن  عليـه والـذي سـيطلق ،]39-37[ سرطانة الرئة الغديـة في تشخيص 

  ."التصنيف الجديد"تسمية  )اختصاراً (
  

والمصــطلحات  IASLC/ATS/ERSيوضــح الأنمــاط المختلفــة لســرطانة الرئــة الغديــة في التصــنيف الجديــد 1 جــدول
  .المعتمدة في العينات الاستئصالية
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  في العينات الاستئصالية لسرطانة الرئة الغدية IASLC/ATS/ERSتصنيف . 1 جدول
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

IASLC/ATS/ERS Classification of Lung Adenocarcinoma in Resection 
Specimens 
Preinvasive lesions 
 Atypical adenomatous hyperplasia 
 Adenocarcinoma in situ (≤3 cm formerly BAC) 
  Nonmucinous 
  Mucinous 
  Mixed mucinous/nonmucinous 
Minimally invasive adenocarcinoma (≤3 cm lepidic predominant tumor with  
≤5 mm invasion) 
 Nonmucinous 
 Mucinous 
 Mixed mucinous/nonmucinous 
Invasive adenocarcinoma 
 Lepidic predominant (formerly nonmucinous BAC pattern, with >5 mm invasion) 
 Acinar predominant 
 Papillary predominant 
 Micropapillary predominant 
 Solid predominant with mucin production 
Variants of invasive adenocarcinoma 
 Invasive mucinous adenocarcinoma (formerly mucinous BAC) 
 Colloid 
 Fetal (low and high grade) 
 Enteric 
BAC, bronchioloalveolar carcinoma; IASLC, International Association for the 
Study of Lung Cancer; ATS, American Thoracic Society; ERS, European 
Respiratory Society. 
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  ]WHO 2004 ]40 مقارنة بين التصنيف الجديد وتصنيف
  .WHO 2004يلخص أهم التعديلات التي أدخلت في التصنيف الجديد مقارنة بتصنيف  3 جدول

 Bronchioloalveolar Carcinoma"السرطانة القصيبية السنخية "إلغاء مصطلح  .1
(BAC) 

في التصـــنيف الأول لمنظمـــة الصـــحة العالميـــة  أدخـــل وقـــد ،1960يعـــود تاريخيـــاً إلى العـــام  هـــذا المصـــطلح إن اســـتخدام
ضــع تعريــف دقيــق وصــارم لهــذا الــورم يشــترط أن وُ  2004و 1999 منظمــة الصــحة العالميــة وفي تصــنيفي .لأورام الرئــة

أي دون مظــاهر (غشــائها القاعــدي  في بــاً في بنيــة الأســناخ أوتفــرش الخلايــا الورميــة جــدر الأســناخ دون أن تســبب تخرّ 
  .وعائية ودون إصابة الجنب أو وجود صمات ورمية ،)ارتشاح

فبــات يطلــق علــى طيــف أوســع مــن الأورام  ،ى هــذا التعريــفالمصــطلح في الممارســة العمليــة تعــدّ هــذا  أن اســتخدام إلاّ 
  :وهي ،]41[ لكل منها إنذاره الخاص

 .ذات مركبة حرشفية دون غزو غدية أورام .1
 .ذات مركبة حرشفية مسيطرة غازية مجهرياً  غدية سرطانات .2
 .سرطانات غدية غازية ذات مركبة حرشفية مسيطرة .3
 .غدية غازية مختلطة مع مركبة حرشفية صغيرةسرطانات  .4
 .سرطانة غدية مخاطية غازية .5

لـــذا تقـــرر إلغـــاء هـــذا  ؛وهـــو مـــا ســـبب ارتباكـــاً في الأبحـــاث الســـريرية والجزيئيـــة الـــتي تناولـــت هـــذا الصـــنف مـــن الأورام
فـــات مـــا قبـــل وهـــي إضـــافة جديـــدة إلى الآ ،بـــديلاً عنـــه "الســـرطانة الغديـــة في الموضـــع"واســـتخدام مصـــطلح  ،المصـــطلح
  .الغازية

  :هما ،إدخال مفهومين جديدين .2
    Adenocarcinoma In Situ(AIS)"السرطانة الغدية في الموضع"
   Minimally Invasive Adenocarcinoma(MIA)"االسرطانة الغدية الغازية مجهريً "و

  نوعيـــــة للمـــــرض عـــــدل بقيـــــابم انتميـــــز يو  ؛التامـــــة للـــــورم حيـــــث يســـــتخدمان حصـــــراً في العينـــــات الاستئصـــــالية
Disease specific survival (DSS) 100 تقارب%.  

 الغدية الغازيةالسرطانة اعتماد النمط المسيطر في تنميط  .3
 ،WHO 2004المعتمـــد في تصـــنيف  "الســـرطانة الغديـــة الغازيـــة نمـــط مخـــتلط"في التصـــنيف الجديـــد ألغـــي مصـــطلح 

مــــن %)  90(علــــى اعتبــــار أن الغالبيــــة العظمــــى  ؛"ســــرطانة غديــــة غازيــــة ســــيطرة كــــذا"باصــــطلاح  هواســــتعيض عنــــ
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،  Acinar، عنيبيـــــة Lepidicحرشـــــفية(ســـــرطانات الرئـــــة الغديـــــة هـــــي خلـــــيط مـــــن أنمـــــاط نســـــيجية متعـــــددة 
ذلك فــإن مصــطلح نمــط مخــتلط ، ولــ) Solid، صــلدة Micropapillaryلحليمــاتا ، دقيقــة Papillaryحليميــة

  .لايحمل فوائد تطبيقية سريرية أو بحثية كافية
  فقــــــــــــــد اعتمــــــــــــــد التصــــــــــــــنيف الجديــــــــــــــد أســــــــــــــلوب التنمــــــــــــــيط النســــــــــــــيجي الشــــــــــــــامل ،ولتخطــــــــــــــي هــــــــــــــذا الــــــــــــــنقص

Comprehensive histologic subtyping سـب كــل نتقــدّر في كـل ورم، حيـث  واحــد لاختيــار نمـط مسـيطر
وتسـجل كنسـبة مئويـة مـن مضـاعفات  ،semiquantitatively الأنماط النسيجية المشكلة للورم بشكل كمـي تقـريبي

كمـا أوصـى التصـنيف بتسـجيل نسـب بـاقي الأنمـاط   ؛وبذلك يكون النمط المسيطر هو صاحب النسبة الأعلـى ؛5%
  .في التقرير النهائي للورم

  .وقد أضيف نمط دقيق الحليمات كنمط جديد سيئ الإنذار

  إجراء تعديل في الأنماط المغايرة من سرطانة الرئة الغدية .4

  :أصبحت تضمف
سـابقاً كانـت (  Invasive Mucinous Adenocarcinoma (IMA)السرطانة الغدية المخاطية الغازية .1

وجزيئيــة  ية، نســيجشــعاعيةســريرية،  مميــزاتوهــي ذات  :)"ســرطانة قصــيبية ســنخية نمــط مخــاطي"تصــنف كـــ 
يلخــص أهــم  2جــدول  .مــا دعــا إلى وضــعها مــع الأنمــاط المغــايرة ؛عــن الأنمــاط غــير المخاطيــة تختلــفخاصــة 

  .]42[ قارنتها مع الأنماط غير المخاطيةوم ،هذه المميزات
  . Colloid adenocarcinoma (CA)السرطانة الغدية الغرائية .2
  .بنمطيها منخفضة وعالية الدرجة Fetal adenocarcinoma (FA) السرطانة الغدية الجنينية .3
  .Enteric adenocarcinoma (EA) الغدية المعوية السرطانة .4

  المـذكور في تصـنيف،  Mucinous cystadenocarcinoma وقـد أدمـج نمـط السـرطانة الغديـة الكيسـية المخاطيـة
 WHO 2004، إلى النمط الغرائي.  

الغديـة رائقـة ، والسـرطانة  Signet ring adenocarcinomaوألغـي نمطـي السـرطانة الغديـة بخلايـا الخـاتم ذو الفـص
ويبقـى اسـتخدامهما كتوصـيف خلـوي مـن  ؛مـن قائمـة الأنمـاط المغـايرة  Clear cell adenocarcinoma الخلايـا

اعتبــار أن خلايــا الخــاتم ذو علــى (مهمــا صــغرت  تهنســب وتــذكر ،في التقريــر النهــائي للــورم )في حــال وجــد( الهــام ذكــره
  .)في الورم ALKإزفاء  الفص تزيد احتمالية وجود
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الغازيـة /  (AIS)الفروق بين السرطانة الغدية المخاطية الغازية والسرطانة الغدية غير المخاطيـة فـي الموضـع. 2جدول 
  (LPA)الغازية ذات السيطرة الحرشفية / (MIA)مجهرياً 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 وضع دليل للتصنيف في الخزعات الصغيرة والعينات الخلوية .5

وهــــي المصــــدر النهــــائي  ،مــــن العينــــات الصــــدرية الــــتي يواجههــــا المشــــرح المرضــــي% 85حيــــث تشــــكل هــــذه الخزعــــات 
  .نظـــراً لتقـــدم مرحلـــة الـــورم إجـــراء استئصـــال جراحـــي فيهـــا لا يمكـــن الـــتيمـــن ســـرطانات الرئـــة % 70للتشـــخيص في 

فجــاء التصـنيف الجديـد لــيملأ  ،لعالميـة لم تضـع معــايير تصـنيفية لهـذه الخزعـاتوإن التصـانيف السـابقة لمنظمـة الصــحة ا
  :، هماينيدم مبدأين أساسهذا الفراغ ويضع منهجية في المقاربة تخ

شــكلياً أو بالاســتعانة بالتلوينــات  ،أهميــة تنمــيط الســرطانة غــير صــغيرة الخلايــا بشــكل أدق إلى غديــة أو شــائكة: الأول
  .المناعية

  السرطانة الغدية المخاطية الغازية  المميزات
  )سرطانة قصيبية سنخية مخاطية ،سابقاً (

AIS/MIA/LPA المخاطية غير  
ســــرطانة قصــــيبية ســــنخية  ،ســــابقاً (

  )غير مخاطية
  )72( 101/140  )58( 49/84  ]6[(%) الإناث، عدد 

  )46( 75/164  )45( 39/87  (%) المدخنين، عدد       ]6[
مظهــــر  التصــــوير الشــــعاعي 

]13-15[  
  غالبــــــاً تكثــــــف فصــــــي؛ ارتســــــام قصــــــبي بــــــالهواء

 air bronchogram ؛ غالبـــاً بـــؤر متعـــددة
  فصوإصابة أكثر من 

  غالباً مظهر زجاجي مغشى

أو خليــــــة  /و IIخليــــــة ســــــنخية نمــــــط   أو كأسية/أسطوانية و: بالمخاطمليئة   ]13[نمط الخلية الورمية 
  كلارا

  ]Immunophenotype ]14 ,17 ,18النمط الظاهري المناعي 
 CK7 غالباً إيجابيα +) ،≈88(%  إيجابيα +) ،≈98(%  
 CK20 إيجابيα +) ،≈54(%  غالباً سلبيα +) ،≈5(%  
 TTF1 غالباً سلبيα +) ،≈17(%  إيجابيα +) ،≈67(%  

  ]Genotype ]6 ,14 ,15النمط الجيني 
  %)13≈، (+ αغير شائعة  %)α +) ،≈76غالباً  KRASطفرة   
  %)45≈، (+ αغالباً   %) α +) ،≈3تقريباً غير موجودة  EGFRطفرة   
α الأرقام تمثل النسبة المئوية للحالات المسجلة إيجابية.  
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للـتمكن مـن إجـراء اختبـارات جزيئيـة هامـة في الخطـة العلاجيـة  ؛الصـغيرة الاقتصاد في التعامل مع هـذه العينـات: الثاني
  .)إلخ...،EML4-ALK، إزفاء EGFRتحري طفرة (
  

  في العينات الاستئصالية WHO 2004مقارنة بين التصنيف الجديد وتصنيف . 3 جدول
WHO Classification (2004) IASLC/ATS/ERS Classification (2011) 
1. Preinvasive lesions 1. Preinvasive lesions 
 Atypical adenomatous hyperplasia  Atypical adenomatous hyperplasia 
 bronchioloalveolar carcinoma  Adenocarcinoma in situ (≤3 cm) 
 2. Minimally invasive adenocarcinoma  

(≤3 cm lepidic predominant tumor with  
≤5 mm invasion) 

3. Invasive adenocarcinoma 3. Invasive adenocarcinoma 
 Mixed subtype (usually BAC + other  

subtype) 
 Lepidic predominant (> 3 cm)  

 Acinar  Acinar predominant 
 Papillary  Papillary predominant 
   Micropapillary predominant 
 Solid  Solid predominant 
4. Variants of invasive adenocarcinoma 4. Variants of invasive adenocarcinoma 
   Invasive Mucinous adenocarcinoma 
 Colloid   Colloid  
 Mucinous cystadenocarcinoma Colloid adenocarcinoma with cystic 

changes 
 Fetal  Fetal (low and high grade) 
   Enteric 
 Signet ring   
 Clear cell   
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المميزات السريرية الباثولوجية لأنماط سرطانة الرئة الغدية حسب التصنيف 

  الجديد

v الآفات ما قبل الغازية  Preinvasive lesions ]42-44[  
نتيجـة الأهميـة المتناميـة للكشـف  ؛سـرطان الرئـةل المؤهبـةفي العقد الأخير زاد الاهتمام بباثولوجيا الآفـات مـا قبـل الغازيـة 

المبكـــر عـــن ســـرطان الرئـــة عـــبر المســـح للفئـــات عاليـــة الخطـــورة بواســـطة تنظـــير القصـــبات الومضـــاني والتصـــوير المقطعـــي 
  .]44[ الحلزوني

  الصـــــحة العالميـــــة وقـــــد تطـــــور هـــــذا المفهـــــوم عـــــبر عـــــدة عقـــــود خلـــــت ليصـــــل إلى مـــــا هـــــو عليـــــه في تصـــــنيف منظمـــــة
WHO 2004،  هي ،آفات ما قبل غازية 3حددت فيه حيث:   

   .وضعالشائكة في المالسرطانة  -
  .Atypical adenomatous hyperplasia (AAH) فرط التنسج الغدومي اللانموذجي -
  الصماوية الرئوية المنتشر مجهول السبب فرط تنسج الخلايا العصبية -

 (DIPNECH) ulmonary neuroendocrine cell hyperplasiap iffuse idiopathicD ]45[.  
الســــــرطانة الغديــــــة في الموضــــــع "الغديــــــة أضـــــيف إلى مــــــا ســــــبق مفهــــــوم  الرئــــــة لســــــرطانةفي التصــــــنيف الجديــــــد  ،حاليـــــاً 

Adenocarcinoma in situ (AIS)"  تتلـوغازيـة ثانيـة  لكآفـة مـا قبـ AAH  في تسـلل تطـور بعـض السـرطانات
تقابـل الكارسـينوما الشـائكة  AISو ،تقابل عسر التنسج في السرطانة الشـائكة AAHحيث يمكن القول أن  ؛الغدية
  .لموضعفي ا

وتمريرهـــا كاملـــة للفحـــص  ،ولا بـــد مـــن التأكيـــد مجـــدداً علـــى أن هـــذين التشخيصـــين يشـــترطان الاستئصـــال التـــام للآفـــة
  .الخلوية العينات ولا يستخدمان أبداً في تشخيص الخزعات الصغيرة أو ؛اVهري

  فرط التنسج الغدومي اللانموذجي .1
 Atypical adenomatous hyperplasia (AAH)  

وإنما تكشف مجهرياً صدفة في نسيج الرئـة في سـياق  ،غالباً لا تكشف بالوسائل التشخيصية الشعاعية ،صغيرةهو آفة 
  .استئصال سرطانة رئة غدية
 اتتبــدي درجــهــذه الخلايــا  ؛أو خلايــا كــلارا/و IIنمــط  ســنخيةلخلايــا  ،ملــم 5≤صــغير  ،ويتــألف مــن تكــاثر موضــع
ظـاهرة (وقـد تـترك فراغـات صـغيرة بينهـا  ،تفـرش جـدر الأسـناخ والقصـيبات التنفسـية وهـي ،شذوذ خفيفة إلى متوسـطة

Hobnail(، مع نوى دائرية إلى بيضوية ،تأخذ شكل مدور أو مكعب أو أسطواني قليل الارتفاع.  
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 البعض إلى تصنيفها إلى منخفضـة وعاليـةوقد لجأ  ؛الخلوية والشذوذ الخلويتبدي طيف من حيث درجة هذة الآفات 
  .إلا أن هذا التدريج غير منصوح به في الوقت الحاضر ،الدرجة

  :التشخيص التفريقي يدخل في

لا يمكــن الاعتمــاد علــى الناحيــة الشــكلية النســيجية والخلويــة في التفريــق بــين : الكارســينوما الغديــة في الموضــع )1
AAH   

وفي هـذه الحجـوم  ،ملـم قطـراً  5لا تتجاوز  AAHبالتعريف  .على اعتبار أ&ما يمثلان تمادياً شكلياً  AISو 
  .والتي تتطلب لتشخيصها تغايرات شكلية خلوية كبيرة ،AISالصغيرة تندر حالات 

عمومـــاً يجـــب تـــوخي الحـــذر  .والـــذي يشـــاهد في أمـــراض الرئـــة الالتهابيـــة :الحـــؤول مـــع لا نموذجيـــة ارتكاســـية )2
  .عند وجود آلية التهابية مرافقة AAHالشديد في وضع تشخيص 

  Adenocarcinoma in situ (AIS) السرطانة الغدية في الموضع .2

  " Bronchioloalveolar carcinoma (BAC)السـرطانة القصـيبية السـنخية"كانـت تنـدرج سـابقاً تحـت تسـمية 
تنشـأ بشـكل حصـري مـن تكـاثر خلايـا ورميـة خفيفـة الشـذوذ تفـرش  ،موضـعة ،)سـم3 ≤(هي سرطانة غدية صـغيرة و 

   stromal ويدَ دون أي مظهـــر لغـــزو سَـــ)  Lepidic growthوهـــو مـــا يـــدعى النمـــو الحرشـــفي(جـــدر الأســـناخ 
كمـــا يشـــترط فيهـــا عـــدم وجـــود تكـــاثر حليمـــي أو دقيـــق الحليمـــات أو خلايـــا ورميـــة ضـــمن لمعـــة   ،أو جنـــبي أو وعـــائي

  .ط غياب النخر الورميوكذلك يشتر  ،الأسناخ
حة لمفاويــة خفيفــة إن يمكــن مشــاهدة رشــا(ولكــن دون رشــاحة التهابيــة  ،ســناخعــادة مــا يشــاهد تليــف يمــدد جــدر الأ

  .)وجدت
حيــث يشــترط للتشــخيص عــدم وجــود انتشــار دخــني في النســيج الرئــوي  ،إن محــيط هــذه الآفــات واضــح ومنــتظم تقريبــاً 

  .أو تكثف فصي/اVاور و
مـــن  ير المخاطيـــة تشـــكل الغالبيـــة العظمـــىعلمـــاً أن غـــ ،نة الغديـــة في الموضـــع إلى غـــير مخاطيـــة ومخاطيـــةتقســـم الســـرطا

 ســـرطانة الغديـــةنـــادرة للأمـــا الحـــالات ال ؛أو خلايـــا كـــلارا/و IIوهـــي تتـــألف مـــن تكـــاثر خلايـــا ســـنخية نمـــط  ،الحـــالات
ــة بالمخــاط المخاطيــة تشــبه  ،في الموضــع فهــي تتــألف مــن تكــاثر خلايــا أســطوانية طويلــة ذات نــوى قاعديــة وهيــولى مليئ

   .أحياناً الخلايا الكأسية
  .والشذوذات النووية خفيفة في كلا النمطين

  %).100(مع معدل بقيا خالية من المرض  ،إن إنذار هذه الآفات ممتاز جداً فيما لو استؤصلت بشكل كامل
فالدراسات غير كافية لتحديد سـيرها  ،AISوالتي تبدي مظاهر شكلية لـ  ،)سم 3> ( في الأورام الأكبر حجماً  أما

   .رشفيةالحسيطرة ال ج مع السرطانات الغدية الغازية ذاتفي الوقت الحاضر لا تزال تدر فهي لذا  ؛السريري



 

14 
 

  :المظهر الشعاعي 
بالتصـوير المقطعـي الحلـزوني متعـدد  Ground glass opacity (GGO) مغشـاة ةزجاجيـ هـذه الآفـات تأخـذ عتامـة

 ؛في الـنمط المخـاطي ةصـلد عتامـةو  ،في الـنمط غـير المخـاطي منهـا Multi-slice spiral CT (MSCT)الشـرائح 
 مهــوّاة فيــه بعكــس الــنمط غــير المخــاطي الــذي تكــون الأســناخ ،بســبب امــتلاء الأســناخ بالمخــاط في هــذا الــنمطوذلــك 

]40[.  

  :التشخيص التفريقي
 . (AAH) فرط التنسج الغدومي اللانموذجي )1
رطانة الغديـة سـالو  Minimally invasive adenocarcinoma (MIA) مجهريـاً  الغازيةالغدية السرطانة  )2

 .Lepidic predominant adenocarcinoma (LPA)  رشفيةالحسيطرة ال ذات
 .فيها إذ لا بد من وجود مركبة غازية ؛لا تشاهد نقائل ورمية ذات تكاثر حرشفي حصري: النقائل إلى الرئة )3

v  ًالسرطانة الغدية الغازية مجهريا  
(MIA)Minimally Invasive Adenocarcinoma]42-44[   

) سـم 3 ≤(وهـي سـرطانة غديـة صـغيرة  ،WHO 2004هي كيان جديد في التصـنيف الجديـد لم يـذكر في تصـنيف 
وهـي  ،ملـم بـأكبر الأبعـاد في أي بـؤرة غـزو 5 ذات سـيطرة حرشـفية مـع مركبـة غازيـة لا تتجـاوز ،محـدودة جيـداً مفردة، 

  .غالباً من النمط غير المخاطي مع حالات نادرة جداً مخاطية
  :يعرف الغزو بوجود أحد ما يلي

 .)عنيبي أو حليمي أو دقيق الحليمات أو صلد(نمط نسيجي غير النمط الحرشفي  •
 .(myofibroblastic)ورمية مرتشحة ضمن لحمة مصورة لليف  خلايا •

  :وجود أحد ما يلي في حال MIAخيص ويجب استبعاد تش
 .غزو جنبي أو صمات وعائية لمفاوية •
 .نخر ورمي •
 .تعدد الكتل الورمية مع استبعاد كو&ا بدئية متعددة •
 .ثف فصيأو تك /، وانتشار دخني لبؤر ورمية صغيرة في النسيج الرئوي اVاور •

في حـال وجـد في ورم واحـد عـدة و  ؛لفحـص اVهـريوتمريرهـا كاملـة ل ،صـال كامـل الآفـةإن تقييم أبعـاد الغـزو يحـتم استئ
إلى جمـع أبعـاد كـل البـؤر؛ لجأ ولا يُ  ،ملم 5عتمد في التشخيص على قطر أكبرها على ألا يتجاوز يُ  ،بؤر غزو منفصلة

الغــزو بشــكل تقــريبي عــبر  قطــر حينهــا رقــدَّ يُ  ،بســبب أســلوب أخــذ المقــاطع الغازيــة وفي حــال صــعب تقيــيم أبعــاد البــؤر
  .ضرب النسبة المئوية للمركبات الغازية بقطر كامل الورم
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في العديــد مــن % 100حيــث تقــترب نســبة البقيــا مــن  ؛بعــد الاستئصــال التــام ممتــاز MIAفــإن إنــذار  AISوكمــا في 
  .الدراسات التي طبقت معايير التشخيص السابقة

  : المظهر الشعاعي
 GGOتغلب فيها المركبـة الزجاجيـة   partly solidبشكل عقيدات صلدة جزئياً  MSCTتظهر هذه الآفات على 

عقيــدات ك ظهــرفت) وهــي نــادرة جــداً (أمــا الحــالات ذات الــنمط المخــاطي  ،ملــم5مــع مركبــة صــلدة صــغيرة لا تتجــاوز 
  .]partly solid  ]40أو صلدة جزئياً   solidصلدة

v المستأصلة جراحياً  التقليدية الغدية الغازية السرطانة  
denocarcinoma Invasive AConventional  ]42 ,46[   

والــتي غالبــاً مــا تتــألف مــن مــزيج  ،نيف الجديــد هــو تقديمــه وســيلة عمليــة لتصــنيف هــذه الأورامإن أحــد أهــم أوجــه التصــ
إلى تشـــخيص الســـرطانة الغديـــة " كـــذا  ســـيطرة ذات"حيـــث ألحـــق تعبـــير  ،نمـــاط النســـيجيةمعقـــد غـــير متجـــانس مـــن الأ

  .وبذلك فقد ألغى نمط السرطانة الغدية المختلطة ؛الغازية
  .لباقي الأنماط في الورم% 5تقريبية من مضاعفات  كما أوصى بتسجيل نسب مئوية

 ،" Comprehensive histologic subtyping (CHS)التنمـيط النسـيجي الشـامل"والتي تـدعى ،هذه المنهجية
كمــا  ؛تركيز علــى الــنمط المســيطر فيــه فقــطالبــ فــلا يكتفــي ،تشــجع الفــاحص علــى التعــرف علــى كــل مكونــات الــورم

  .ا كان الورم ذو نمط مسيطر سيطرة واضحة أو أنه خليط من أنماط متقاربة في نسبهاتوضح لقارئ التقرير ما إذ
فلأ&ـا تمـنح مرونـة في انتخـاب نمـط مسـيطر واحـد في حـال وجـود نمطـين ) مـثلاً % 10وليس % (5ا اعتماد النسبة أمّ 

كــــالنمط دقيــــق ( وهــــي كافيــــة لتوثيــــق وجــــود كميــــات صــــغيرة لأنمــــاط ســــيئة الإنــــذار ضــــمن الــــورم ،متقــــاربين بالنســــب
  .]42, 36[ )الحليمات

  السرطانة الغدية ذات السيطرة الحرشفية .1
Lepidic Predominant Adenocarcinoma (LPA) 

تفـرش جـدر  ،أو خلايـا كـلارا/و IIنمـط  سـنخيةمـن تكـاثر لصـف واحـد مـن خلايـا  ،بشكل رئيسـي ومسـيطر ،تتألف
مع وجود مركبـة  ؛) MIAو  AISكالتي تشاهد في (وتبدي درجات خفيفة إلى متوسطة فقط من الشذوذ  ،الأسناخ

  .ملم قطراً في بؤرة واحدة على الأقل 5 غازية تتجاوز
  :ما يلي تعرف المركبة الغازية بأحد

 .الحليمات أو صلدعنيبي أو حليمي أو دقيق  :مثلاً  ،أنماط نسيجية غير النمط الحرشفيوجود  .1
 .خلايا ورمية مرتشحة ضمن لحمة مصورة لليفوجود  .2
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  :هيو  ،MIAوليس  LPAتشخيص كما توجد حالات أخرى يستخدم فيها 
 .في حال وجود غزو للأوعية الدموية أو اللمفاوية أو الجنب .1
 .في حال وجود نخر ورمي .2
 .مهما كان قطر المركبة الغازية ؛سم3> في حال قطر الورم  .3

يــة ذات ديطلــق علــى الســرطانة الغ ؛هــو نــوعي "ســرطانة غديــة ذات ســيطرة حرشــفية"يجــب التأكيــد علــى أن مصــطلح 
  :ويجب عدم استخدامه في حالات ،التكاثر الحرشفي لخلايا غير مخاطية فقط

 .نقائل ورمية إلى الرئة ذات تكاثر حرشفي )1
 .سرطانة غدية مخاطية غازية ذات تكاثر حرشفي )2

سـنوات  5بقيـا % 90وتصـل تقريبـاً إلى  ،النمط جيد جداً في الحالات الباكرة المستأصـلة بشـكل كامـلإنذار هذا  إنّ 
  .دون نكس

حيـــث يخـــتلط شـــكلياً مـــع الـــنمط الحليمـــي  ،خاصـــة عنـــد قليلـــي الخـــبرة ،يعـــد هـــذا الـــنمط مـــن أصـــعب الأنمـــاط مقاربـــة
  .أما لدى ذوي الخبرة فهو لا يشكل صعوبة تشخيصية ؛والعنيبي

  السرطانة الغدية ذات السيطرة العنيبية .2
 Acinar Predominant Adenocarcinoma (APA)  

  :تتألف بشكل مسيطر من واحد أو أكثر من البنى التالية
  غـدد صـغيرة إلى اتتـتراوح أحجامهـا بـين عنيبـ ،ذات لمعـات ،ية دائريـة أو بيضـوية مـزواةتشكلات غدية قنيو  .1

 .كبيرة متفرعة بشكل معقد
 .غربالية مؤلفة من خلايا مضلعةصفائح  .2
دون أن تشـــكل لمعـــات في  ؛كتـــل دائريـــة لخلايـــا ورميـــة تبـــدي اســـتقطاب نـــووي محيطـــي والهيـــولى نحـــو المركـــز .3

  .وسطها
 .حبال خلوية تبدي خلاياها استقطاب غدي .4

ويمكــن أن تأخــذ  ؛راأو خلايــا كــلا ،أو البشــرة القصــبية ،الخلايــا الورميــة المتكــاثرة يمكــن أن تشــبه خلايــا الغــدد القصــبية
وقــد  ،يــة إلى فجويــة مــع إفــراز مخــاطي داخــل أو خــارج خلــويالهيــولى تــتراوح بــين أيوزين .شــكل خلايــا الخــاتم ذو الفــص

  .بين ورم وآخر ى تبدي درجات متفاوتة من الشذوذوالنو  ؛تكون رائقة
  :في بعض الحالات يصعب تفريق النمط العنيبي عن أنماط نسيجية أخرى، مثلاً 

يمكـــن أن نميـــزه عـــن الـــنمط العنيـــبي مـــن خـــلال غيـــاب البنيـــة : حرشـــفي مـــع انخمـــاص في بنيـــة الأســـناخنمـــط  )1
 .مع وجود لحمة مصورة للّيف تحيط بالتكاثر الورمي ،السنخية في الأخير

حيـــث تتوســـف خلايـــا التشـــكلات الغديـــة لتأخـــذ أشـــكال حليميـــة كاذبـــة أو دقيقـــة : الانحـــلال الـــذاتي للـــورم )2
 .ا ما يتطلب مزيداً من الانتباهوهذ ،حليمات كاذبة
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  السرطانة الغدية ذات السيطرة الحليمية .3
Papillary Predominant Adenocarcinoma (PPA)  

تسـترها خلايـا  ،حليمات حقيقية ذات محاور ليفية وعائية متفرعة تفرعات ثانوية وثالثيـةمن  ،وبشكل مسيطر ،تتكون
لا تسـتدعي تصـنيفها تحـت نمـط ( حليميـة دقيقـة بكميـات صـغيرة وقد يشاهد على سطح الحليمات بنى ،غدية المظهر

  ).سيطرة دقيقة الحليمات
حيـــث يمكـــن للحليمـــات أن تمـــلأ لمعـــة  ،لا يشـــترط في تشـــخيص هـــذا الـــنمط وجـــود غـــزو ضـــمن لحمـــة مصـــورة لليـــف

وفي حــالات أنــدر يمكــن أن  ،)مــع ذلــك تصــنف مــع الــنمط الحليمــي ولــيس الحرشــفي(الأســناخ المفترشــة بخلايــا ورميــة 
  .كما يمكن أن تملأ لمعة تشكلات غدية ورمية  ،تشكل هذه الحليمات كتلة ضمن لمعة القصبات

 ،والتي يمكـن أن تأخـذ أي طـول وأي عـرض ،الليفية الوعائية المعقدة للحليماتاور يتركز التشخيص على مشاهدة المح
حيـث  ،أمـا شـكل الخلايـا السـاترة فلـيس لـه دور في التشـخيص ؛وعادة ما تكـون متليفـة تحـوي رشـاحة لمفاويـة مصـورية

التي كـ(وى قـد تكـون شـاذة متعـددة الأشـكال والنـ ،ذات هيـولى أيوزينيـة أو رائقـة ،يمكن أن تكون مكعبـة أو أسـطوانية
كـن أن كمـا يم؛  )كـالتي تشـاهد في السـرطانة الحليميـة في الـدرق(أو قليلـة الشـذوذ ، )تشاهد في سرطانة المبيض المصلية

  .تشاهد تكلسات رملية مرافقة
  :، مثلاً قد يواجه تشخيص هذا النمط عقبة في بعض الحالات

فتبــدو وكأ&ــا  ،الــنمط الحرشــفي عنــدما تكــون المقــاطع عرضــية في جــدر الأســناخ أحيانــاً يصــعب تفريقــه عــن −
  .حليمات ذات محاور ضامة وعائية

عنــدما تكــون الغــدد متفرعــة مركبــة قــد تشــتبه بتشــكلات حليميــة ذات محــاور  عنيــبيبعــض حــالات الــنمط ال −
  .ضامة

الحليمـــات الحقيقيـــة تشـــكلات حليميـــة دقيقـــة قـــد تـــدفع إلى  علـــى ســـطحيمكـــن أن تـــرى  ،وكمـــا ذكرنـــا ســـابقاً  −
 .تنميطها مع النمط دقيق الحليمات

  السرطانة الغدية ذات السيطرة دقيقة الحليمات .4
Micropapillary Predominant Adenocarcinoma (MPA)  

يمكـن أن ب فيها المحاور الليفية الوعائية؛ حليمية صغيرة تغي) tuftsأو عناقيد (هنا تتجمع الخلايا الورمية بشكل لمات 
  .وقد تأخذ شكل حلقي غدي داخل لمعة الأسناخ ؛تشاهد متصلة بجدر الأسناخ أو حرة داخل لمعة الأسناخ

  .معها الصمات اللمفاوية وغزو اللحمة ويمكن أن ترافقها تكلسات رملية تكثرو 
وتـارة كبـيرة ذات  ،تارة صغيرة مكعبة خفيفـة الشـذوذ ؛الخلايا الورمية تبدي تبايناً في درجة الشذوذ بين الأورام المختلفة

  .نوى حويصلية شاذة
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  السرطانة الغدية ذات السيطرة الصلدة .5
 Solid Predominant Adenocarcinoma (SPA)  
وفي حـال كـان كامـل الـورم 9ـذا  ؛خلوية لخلايـا مضـلعة مترابطـة دون اسـتقطاب غـدي ودون لمعـات صفائحتتألف من 

الشكل يجب كشف وجود إفراز مخاطي في خمس خلايـا ورميـة في كـل سـاحة تكبـير عـالي مـن أصـل سـاحتين متتـاليتين 
ويشــترط غيــاب التمــايز الشــائك  ، PASتلــوين شــيف الــدوريوذلــك باســتخدام تلــوين أزرق ألســيان أو  ،علــى الأقــل

  .)قرنين وجسور وصل بين الخلايا(

v الأنماط المغايرة لسرطانة الرئة الغدية  
 Variants of Invasive Adenocarcinoma ]42 ,46[  

  السرطانة الغدية المخاطية الغازية .1
 Invasive Mucinous Adenocarcinoma (IMA)   

 ؛وهـي ذات مظهـر نسـيجي مميـز) WHO 2004في تصنيف  "السرطانة القصيبية السنخية المخاطية"كانت تدعى (
النوى قاعدية قليلـة الشـذوذ  ،ذات هيولى مملوءة بالمخاط ،سطوانيةأيا الورمية شكل خلايا كأسية أو حيث تأخذ الخلا

  .والمسافات السنخية عادة ما تحوي مخاطاً  ،)قد يكون الشذوذ أشد في الأجزاء الغازية من الورم(
  شـــكلاً حرشـــفياً  ،هنـــا أيضـــاً  ،يمكـــن أن يأخـــذ التكـــاثر الـــورمي ،)غـــير المخاطيـــة(وكمـــا في الســـرطانة الغديـــة التقليديـــة 

علماً أنه لم تحدد إلى الآن أهمية سريرية للتقدير التقـريبي لنسـب هـذه (مات أو صلداً أو عنيبياً أو حليمياً أو دقيق الحلي
  ).الأنماط كما هو متبع في السرطانة الغدية غير المخاطية

أو ســرطانة مخاطيــة  ،وهنــاك حــالات نــادرة مــن ســرطانة مخاطيــة في الموضــع ،إن الغالبيــة العظمــى مــن هــذه الأورام غازيــة
  .غازية مجهرياً 

  :وتعتبر السرطانة المخاطية غازية في حال وجود واحد أو أكثر من المعايير التالية
  .سم3> قطر الورم  •
  .سم 0.5 >قطر المنطقة الغازية  •
  .تعدد العقيدات الورمية •
  .غياب الحدود الواضحة للورم مع وجود انتشار دخني في النسيج الرئوي اVاور •

ـــوقـــد يُ  ؛أو إصـــابة الرئـــة المقابلـــة ،مـــع إصـــابة أكثـــر مـــن فـــص ،البـــؤرتميـــل هـــذه الأورام لأن تكـــون متعـــددة  ر ذلـــك فسَّ
  .الانتشار بواسطة الهواء ضمن النسيج الرئويب

أن  هـو فيهـا والتـدبير الأمثـل ،هناك حالات نادرة جـداً يشـاهد فيهـا مـزيج مـن مركبـة ورميـة مخاطيـة وأخـرى غـير مخاطيـة
 ،علـى الأقـل مـن الـورم% 10وفي حـال شـكلت كـل مركبـة  ،لغازيـة الملاحظـةنسـبة المركبـة المخاطيـة ا يسجل في التقريـر
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مــع توضــيح نســب المكونــات المختلفــة المشــكلة " ســرطانة غديــة مخاطيــة وغــير مخاطيــة غازيــة مختلطــة"تصــنف عنــدها كـــ 
  .للورم

  :المظهر الشعاعي
تعـــددة، وفي أكثـــر مـــن فـــص؛ تظهـــر الســـرطانة الغديـــة المخاطيـــة علـــى الصـــورة الشـــعاعية البســـيطة بشـــكل عقيـــدات م

وباســتخدام التصــوير المقطعــي المحوســب تــتراوح الموجــودات بــين مظهــر زجــاجي مغشــى، إلى زجــاجي مغشــى مــع مركبــة 
  .صلدة، إلى مركبة صلدة مسيطرة، إلى تكثف فصي، مع غالبية الحالات ذات مظهر صلد يبدي ارتسام قصبي هوائي

  .الذي يضفي المظهر الشعاعي الصلد للآفة إن وجود المخاط داخل المسافات السنخية هو

  :التشخيص التفريقي
يجب تفريـق السـرطانة الغديـة المخاطيـة الغازيـة عـن السـرطانات الغديـة : الأورام الغدية البدئية مع إفراز مخاطي )1

المميــزة للســرطانة الغديــة الأخــرى الــتي تنــتج مخاطــاً لكــن تغيــب فيهــا صــفات الخلايــا الكأســية أو الاســطوانية 
 ،إمــا بــالتلوين الــروتيني أو باســتخدام التلوينــات الخاصــة ،فعنــد ملاحظــة وجــود مخــاط داخــل خلــويالغازيــة؛ 

يصــــنف الــــورم حســــب معــــايير  ،ودون وجــــود الصــــفات الخلويــــة المميــــزة للســــرطانة الغديــــة المخاطيــــة الغازيــــة
   :، مــــثلاً ومصــــطلحات تصــــنيف الســــرطانة الغديــــة غــــير المخاطيــــة مــــع تعقيــــب يصــــف وجــــود إفــــراز مخــــاطي

فهـــو  ،يـــةوأبـــداً لا يســـتخدم تعبـــير ســـرطانة غديـــة مخاطيـــة غاز  ،"مـــع صـــفات مخاطيـــة"أو " مـــع إفـــراز مخـــاطي"
  .]47[ )كما سبقت الإشارة(مصطلح نوعي ذو مدلول خاص 

الشـكلية حيـث تأخـذ نفـس المظـاهر  وبـالأخص مـن البنكريـاس أو المبـيض، :نقائل من سـرطانة غديـة مخاطيـة )2
للسرطانة الغدية المخاطية الغازية البدئية، ولا بد للتفريق بينهمـا مـن الـربط مـع المعلومـات السـريرية والشـعاعية 

 .]43[ لنفي ورم بدئي في تلك الأعضاء

   Colloid Adenocarcinoma (CA)  السرطانة الغدية الغرائية .2
وتشــاهد الخلايــا  ،تشــاهد فيهــا بحــيرات مــن مخــاط خــارج خلــوي غزيــر يمــدد المســافات الســنخية ويخــرب جــدر الأســناخ

حيـث تشـكل نسـبة ضـئيلة مـن كامـل  ؛سـابحة في تلـك البحـيرات ،مفردة أو بشكل مجموعات ،الورمية المفرزة للمخاط
  .وقد لا ترى في بعض الساحات ،حجم الورم

وقد تصطف بطبقة واحـدة لتـبطن  ،ويمكن للخلايا الورمية أن تأخذ شكل خلايا كأسية أو شكل آخر مفرز للمخاط
  .الحجب الليفية المحيطة بالبحيرات، وهي عادة ما تكون قليلة الشذوذ مع اختلاف بسيط في الشكل والحجم

وفي حـال ترافقـه ن صافياً مشكلاً كامـل بنيـة الـورم؛ ونادراً ما يكو  ،نسيجية أخرىغالباً ما يترافق هذا النمط مع أنماط 
مـع تسـجيل نسـب الأنمـاط  ،فيجب أن يشكل المركبة المسيطرة ليمكن تصنيفه كسرطانة غدية غرائيـة ،مع أنماط أخرى

  .النسيجية الأخرى المشاهدة



 

20 
 

حيــث تشــاهد تشــكلات   ؛ة المخاطيــة مــع هــذا الــنمطتم تضــمين نمــط الســرطانة الغديــة الكيســي ،وفي التصــنيف الجديــد
ويمكــن للبطانــة أن  ،ومبطنــة بخلايــا كأســية أو خلايــا أخــرى مفــرزة للمخــاط ،مملــوءة بالمخــاط ،كيســية ذات جــدر رقيقــة

ويســـتخدم في التشـــخيص مصـــطلح  ؛تكـــون متقطعـــة تتنـــاوب مـــع منـــاطق التهـــاب حبيبـــومي أو نســـيج حبيـــبي التهـــابي
المخاطيـة  الكيسـية شـكلياً عـن السـرطانة الغديـةتفريقـه هذا النمط لا يمكن ". ع تبدلات كيسيةسرطانة غدية غرائية م"

علمـــاً أن  ،لـــذا لا بـــد مـــن العـــودة إلى القصـــة الســـريرية للمـــريض لنفـــي مصـــدر بـــدئي آخـــر للـــورم ؛في الزائـــدة الدوديـــة
  .التلوينات المناعية قليلة الفائدة في هذا الصدد

   Fetal Adenocarcinoma (FA)  ةالسرطانة الغدية الجنيني .3
النســيجية مــع الــورم الأرومــي وتشــترك في بعــض الصــفات  ،تشــبه نســيج الرئــة الجنيــني ،هــي ســرطانة بشــروية نــادرة جــداً 

وهـي  .غديـة ولـيس كـورم أرومـيالرئـة اللكنها تصنف كـنمط مغـاير مـن سـرطانة و  ،Pulmonary Blastoma الرئوي
ويمكـــن أن يشـــاهد مـــع . وســـرطانة غديـــة جنينيـــة عاليـــة الدرجـــة ،منخفضـــة الدرجـــةتقســـم إلى ســـرطانة غديـــة جنينيـــة 

وهنـا  ؛أو سـرطانة صـغيرة الخلايـا ،أو سـرطانة شـائكة الخلايـا ،السرطانة الغدية الجنينية مركبة من سـرطانة غديـة تقليديـة
  .يصنف الورم حسب المكون المسيطر فيه

 Low Grade Fetal Adenocarcinoma السرطانة الغدية الجنينية منخفضة الدرجة  - أ
 (L-FA): 

  .وهي تمثل السرطانة الغدية الجنينية التقليدية
وتتظـاهر في المرحلـة  ،)عامـاً  34متوسط العمر (عادة ما تشاهد في أعمار أصغر من مرضى السرطانة الغدية التقليدية 

(I)  سم، حدودها دائرية واضحة 10-1يتراوح حجمها بين  ،من المرضى% 90لدى.  
والنبيبـات تبـدو متفرعـة  ؛أسـبوع 16-10تتركب من تشكلات غدية تشبه نبيبات الرئة الجنينية بعمر حملـي  ،نسيجياً 

هيوليـة  تحـوي فجـوات ،مطبقة بشكل كاذب ،سطوانية غير مهدبةأنة من خلايا وهي مكو  ،أو قد تأخذ شكل غربالي
والهيــولى النــيرة ناتجــة عــن تــراكم الغليكــوجين، ويمكــن أن  ،)وهــي صــفة مميــزة في هــذا الــورم(تحــت نوويــة أو فــوق نوويــة 

النـــوى صـــغيرة دائريـــة إلى بيضـــوية ذات   ،)ولا يشـــاهد مخـــاط داخـــل خلـــوي(يشـــاهد مخـــاط داخـــل لمعـــة النبيبـــات فقـــط 
  .كما يشاهد نخر ورمي  ،الأشكال الانقسامية متواترة ،كروماتين متكثف مع تفاوت خفيف في شكل النوى

كالتشـكلات التوتيـة المشـاهدة (عند قاعدة الغـدد  Morulesتشاهد كتل صلدة توتية  ،ت الغديةإضافة إلى التشكلا
هيولاهـا أيوزينيـة حبيبيـة ناعمـة، نواهـا  ،وهي تتألف من خلايا مضلعة تشبه الخلايا الشائكة ،)في سرطانة بطانة الرحم

ظـاهرة تشـاهد في بطانـة الـرحم الحمليـة وفي أورام غـير وهـي ( دائريـة بيضـوية متراكبـة قـد تبـدو نـيرة نتيجـة تـراكم البيـوتين
  ).الورم الأرومي البنكرياسي مثلاً  :منها ،رئوية

وقــد تبــدي  ،اللحمــة الضــامة المحيطــة بالغــدد وبالتشــكلات التوتيــة تحــوي خلايــا ليفيــة مــع رشــاحة لمفاويــة مصــورية قليلــة
  .تبدلات مخاطينية أحياناً 
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 High Grade Fetal Adenocarcinoma  الدرجةالسرطانة الغدية الجنينية عالية   - ب
 (H-FA) : 

وغالبـاً مـا تكشـف في مراحـل  ،بعكـس نظيرFـا منخفضـة الدرجـة ،)عامـاً  64متوسط عمر (تشاهد في أعمار متقدمة 
  .متقدمة
  .مع نخر ورمي واسع ،ير منتظمة ضمن لحمة ليفية غزيرةوغدد غ ،تتألف من صفائح خلوية ،نسيجياً 

  .مع اختلاف في شكل وحجم النوى ونويات كبيرة ،L-FAبر من التي تشاهد في خلايا الغدد أك
  .تغيب التشكلات التوتية في هذا النمط ،خلافاً للنمط منخفض الدرجةو 

والـذي ينـتج  Wntتتضمن تفعيل سـبيل إشـارة  ،منخفضة الدرجة بآلية تسرطن محددةتختص السرطانة الغدية الجنينية 
حيــث يمكــن كشـــف التوضــع الشــاذ لهــذا البروتــين في نــوى وهيــولى الخلايـــا  ،β-Cateninجزئيــاً عــن طفــرة في مورثــة 

 الـتي على عكس السرطانة الغديـة الجنينيـة عاليـة الدرجـة ؛البشروية للغدد والتشكلات التوتية باستخدام التلوين المناعي
  .)غشائياً ي أ(هذا البروتين فيها نظامياً توضع ن يكو 

  :التشخيص التفريقي
 .السرطانة الغدية التقليدية مع خلايا نيرة )1
 .Carcinoid Tumorsالأورام السرطاوية  )2
 .Pulmonary Blastomaالورم الأرومي الرئوي  )3
 .نقائل من سرطانة مشبّهة ببطانة الرحم )4

   Enteric Adenocarcinoma (EA)  السرطانة الغدية ذات التمايز المعوي .4
  .كيان جديد أضيف إلى الأنماط المغايرة في التصنيف الجديد لسرطانة الرئة الغديةوهي  

هنـا لم تعتمـد قاعـدة المركبـة (من الورم ليصنف تحت هذا النمط % 50أن تشكل المركبة المعوية أكثر من  طوهنا يشتر 
  .)المسيطرة لسبب غير معروف

ولكن يتميـز عنهـا بأنـه  ،خصائصها الشكلية والمناعية النسيجية النمط المعوي يشترك مع السرطانة الغدية الكولونية في
وهنــا تــبرز أهميــة (كالمركبــة الحرشــفية مــثلاً   ،غالبــاً مــا يترافــق مــع مركبــات نســيجية تشــبه الســرطانة الغديــة الرئويــة التقليديــة

  ).تسجيل نسب المركبات المختلفة في الورم
نواهــا  ،ذات خلايــا أســطوانية طويلــة) وأحيانــاً حليميــة(غرباليــة يتــألف الــنمط المعــوي مــن تشــكلات غديــة و  ،ً نســيجيا

  .بيضوية إلى متطاولة مفرطة الكروماتين مطبقة بشكل كاذب، والهيولى أساسية التلون
  .Dirty necrosisويطلق عليه اسم النخر الوسخ  ،يشاهد داخل لمعة الغدد مع حطام نووي ،النخر الورمي شائع
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ابية ملون مناعي واحد على الأقل من ملونات يجإيتطلب تشخيص هذا النمط  ،الشكلية السابقةإضافة إلى الصفات 
في نصــف  TTF1و CK7يجابيــة إيجابيــة تترافــق مــع وهــذه الإ ،)CK20, CDX2, MUC2(التمــايز المعــوي 
 ،ملونـات التمـايز المعـويفي حـال سـلبية كـل و  ؛)الرئـوي للـورم ويفرقـه عـن النقائـلوهذا ما يدعم المنشأ (الحالات تقريباً 

في حـــال كـــون الـــورم ذو نمـــط معـــوي أمـــا ؛ "ديـــة رئويـــة ذات مورفولوجيـــا معويـــةســـرطانة غ"عنـــدها يســـتخدم مصـــطلح 
  .لا بد عندها من الاستعانة بالمعلومات السريرية والشعاعية لاستبعاد ورم بدئي في السبيل الهضمي ،صاف

  pactPrognostic Imالأثر الإنذاري للتصنيف الجديد 

حيـــث  ؛الهــام لإنــذاريالــتي أكـــدت تــأثيره ا ]48, 3-1[ أجريـــت العديــد مــن الأبحــاث ،منــذ نشــر التصــنيف الجديــد
اعتمـاداً علـى معـدلات البقيـا الخاليـة مـن المـرض  مجموعـات إنذاريـة 3الغديـة في  الرئة ت الأنماط المختلفة لسرطانةصُنِّف

، لخمـس سـنوات  Overall survival (OS)أو البقيـا الكليـة Disease free survival (DFS))بـدون نكـس(
  :]48[ وفيما يلي نتائج إحدى الدراسات

وهنـــا  ،(MIA) الســـرطانة الغديـــة الغازيـــة مجهريـــاً و  (AIS)الســـرطانة الغديـــة اللابـــدة  وتضـــم : الأفضـــل إنـــذاراً  .1
ويضــاف لهمــا  ؛وذلــك بعــد الاستئصــال التــام للــورم% 100تقــارب البقيــا الخاليــة مــن المــرض لخمــس ســنوات 

إلى  حيـث تصــل البقيـا الخاليــة مـن المــرض لخمـس ســنوات ،(LPA) لحرشــفيةذات السـيطرة االسـرطانة الغديــة 
 .بعد الاستئصال التام للورم  89%

الســـرطانة الغديـــة ذات الســـيطرة و  (APA)تضـــم الســـرطانة الغديـــة ذات الســـيطرة العنيبيـــة : متوســـطة الإنـــذار .2
 .على الترتيب% 80و% 87لخمس سنوات  الخالية من المرض حيث تقارب البقيا ،(PPA) الحليمية

السـرطانة الغديـة ذات السـيطرة دقيقـة  ،(SPA)وتضم السرطانة الغديـة ذات السـيطرة الصـلدة  :الأسوأ إنذاراً  .3
حيــث  ؛(CA) الغرائيــةالســرطانة الغديــة و  ،(IMA) المخاطيــة الغازيــةالســرطانة الغديــة ، (MPA) الحليمــات
 .على الترتيب% 62و% 62، %59، %69لخمس سنوات الخالية من المرض البقيا تبلغ فيها 

فقـد وعليـه  ؛هناك اختلاف في معـدلات البقيـا السـابقة بـين الدراسـات الـتي تناولـت القيمـة الإنذاريـة للتصـنيف الجديـد
، لكــن مــا هــو متفــق عليــه أن بــين تلــك الدراســات ختلــف توزيــع أنمــاط ســرطانة الرئــة الغديــة علــى الــدرجات الإنذاريــةا

AIS  وMIA  هي الأفضل إنذاراً، في حين أنSPA وMPA  ًيظهـر الفـروق 4 جـدولفيمـا يلـي . هي الأسـوأ إنـذارا
حسـب معـدلات البقيـا بعـد  في توزيع أنماط سـرطانة الرئـة الغديـة علـى الـدرجات الإنذاريـة العالمية بين بعض الدراسات
  .]49[ الاستئصال الجراحي
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  ت النسيجية لسرطانة الرئة الغديةالدرجا

كتلـــك المعتمـــدة في ســـرطانات أعضـــاء أخـــرى كالثـــدي   ،د لســـرطانة الرئـــة الغديـــةموحّـــإلى الآن لا يوجـــد نظـــام تـــدريج 
فيضـع الدرجـة  ،بعضها يعتمد البنية النسيجية ؛فهناك العديد من الدراسات توصي بطرق مختلفة للتدريج ،والبروستات

في  ؛والــبعض يعتمــد مجمــوع نقــاط النمطــين المســيطرين في الــورم ،اعتمــاداً علــى الــنمط المســيطر في ســرطانة الرئــة الغديــة
ويلجـأ آخـرون إلى الجمـع بـين البنيـة النسـيجية والصـفات  ؛حين يضع آخـرون الدرجـة بنـاء علـى الصـفات الخلويـة للـورم

قيمـة  ولا يـزال البحـث مسـتمراً للوصـول إلى نظـام تـدريج لـه أفضـل...).  ،إنقسـامي ، معـدلةخلوي لانموذجية(الخلوية 
  .إنذارية يمكن أن تنعكس على المقاربة السريرية لمرضى سرطانة الرئة الغدية

د علـى مِ سواء اعتُ  ،أكثر نظم التدريج تداولاً في الدراسات العالمية هي التي تعتمد البنية النسيجية لسرطانة الرئة الغدية
  الأخـير هـو الـذي يوصـي باسـتخدامه تصـنيفام والنظـ ،النمط المسيطر فيهـا أو علـى مجمـوع نقـاط النمطـين المسـيطرين

WHO 2015، وفيه تعطى الأنماط النسيجية الخمسة الرئيسية في سرطانة الرئة الغدية النقاط التالية:  
 .للنمط الحرشفي )1(
 .للنمط العنيبي والنمط الحليمي )2(
 .للنمط دقيق الحليمات والنمط الصلد )3(

  :أحد الدرجات التاليةوبجمع نقاط النمطين المسيطرين في الورم يصنف إلى 
  .3أو 2عندما تكون العلامة : درجة منخفضة •
  .4عندما تكون العلامة : درجة متوسطة •
  .6أو 5عندما تكون العلامة : درجة عالية •

  بعد الاستئصالحسب معدلات البقيا  توزيع أنماط سرطانة الرئة الغدية على الدرجات الإنذارية.  4 جدول
 No. of 

patients Stage Low-risk 
group 

Intermediate-
risk group High-risk group P (DFS) P (OS) 

Yoshizawa 
(2011) [7] 514 IA+IB AIS+MIA LPA+APA+PPA SPA+MPA+IMA 

+ CA <0.001 0.06 

Warth 
(2012) [3] 487 IA−IV LPA APA PPA+SPA+MPA 

+ others 0.001 0.001 

Gu  
(2013) [9] 292 IA−IV AIS+MIA LPA+APA+PPA 

+ others SPA+MPA <0.001 0.002 

Tsuta 
(2013) [12] 904 IA−IV AIS+MIA LPA+APA+PPA SPA+MPA 

+ others ND 0.01 

Song 
(2013) [19] 261 IA−IIIA MIA+LPA APA+PPA+IMA SPA+MPA 

+ others <0.001 ND 

SMU* 
(2014) 320 IA−IV AIS+MIA 

+LPA APA+PPA+IMA SPA+MPA <0.0001 0.0014 

AIS adenocarcinoma in situ, MIA minimally invasive adenocarcinoma, LPA lepidic predominant invasive 
adenocarcinoma, APA acinar predominant invasive adenocarcinoma, PPA papillary predominant invasive 
adenocarcinoma, MPA micropapillary predominant invasive adenocarcinoma, SPA solid predominant 
invasive adenocarcinoma, IMA invasive mucinous adenocarcinoma, DFS disease-free survival, OS overall 
survival, ND not described 
*St. Marianna University School of Medicine, unpublished data 
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  الترابط النسيجي الجزيئي في التصنيف الجديد

 Histologic Correlation-Molecular 

بــين الأنمــاط النســيجية لســرطانة الرئــة الغديــة والطفــرات المختلفــة المشــاهدة  تامــة لا يمكــن القــول أن هنــاك علاقــة نوعيــة
حيـــث تشـــاهد طفـــرات ؛ )اركومات واللمفومـــات واللوكيميـــاتعلـــى عكـــس مـــا هـــو عليـــه الحـــال في بعـــض الســـ( فيهـــا

EGFR, KRAS   وإزفـاءEML4-ALK أقـوى ارتبـاط نسـيجي  ولعـل؛ في معظـم أنمـاط السـرطانة الغديـة الغازيـة
ــي يجز  وتغيــب  KRASحيــث أن غالبيــة هــذه الأورام تملــك طفــرة  ،يشــاهد في الســرطانة المخاطيــة الغازيــةهــو الــذي ئ

بـين ) ولـيس تـام(فقد أظهرت العديد من الدراسات وجـود ارتبـاط هـام  ،ومع ذلك؛ ]EGFR ]11 ,42فيها طفرة 
  .أنماط التصنيف الجديد والتغيرات الجزيئية

شوهدت بتواتر عال في أنماط السـرطانة الغديـة في الموضـع،  EGFRأظهرت أن طفرة  ]11[ الدراسات تلكإحدى 
  ،AISمــــــــــن % 85.7(الغازيــــــــــة ذات الســــــــــيطرة الحرشــــــــــفية والغازيــــــــــة ذات الســــــــــيطرة الحليميــــــــــة الغازيــــــــــة مجهريــــــــــاً، 

وشوهدت بنسب أقـل في السـرطانات الغديـة  ؛)PPAمن % LPA ،68.5من % MIA ،71.4من % 83.3 
في حــين أ&ــا غــير  ؛)MPAمــن % APA ،40.1مــن % 38.4(ذات الســيطرة العنيبيــة والســيطرة دقيقــة الحليمــات 
  %).14.3(شائعة في السرطانة الغدية ذات السيطرة الصلدة 

  فهـــــي أشـــــيع في الســـــرطانة الغديـــــة ذات الســـــيطرة العنيبيـــــة وذات الســـــيطرة الصـــــلدة  KRASمـــــا يخـــــص طفـــــرة ا فيأمّـــــ
وأقــل شــيوعاً في الســرطانة الغديــة الغازيــة مجهريــاً والغازيــة ذات الســيطرة  ،)SPAمــن % 25و APAمــن % 23.1(

في الســـرطانة الغديـــة في  KRASف طفـــرة شـــوبالمقابـــل لم تك، )PPAمـــن % 4.5و MIAمـــن % 8.3(الحليميـــة 
  .الموضع والسرطانة الغدية الغازية ذات السيطرة الحرشفية

 ،وبخاصـة الـنمط الغربـالي منهـا ،فأكثر ما يشاهد في السرطانة الغدية ذات السـيطرة العنيبيـة EML4-ALKا إزفاء أمّ 
 TTF1خصوصـاً تلـك الـتي تبـدي إيجابيـة مزدوجـة لــ (  Signet ring cellsأو عنـد وجـود خلايـا الخـاتم ذو الفـص

   )P63و
]50 ,51[.  

في العــــرق  EGFRحيــــث تشــــيع طفــــرة  ؛كمــــا تبــــين وجــــود فــــروق هامــــة في تــــواتر الطفــــرات بــــين الإثنيــــات المختلفــــة
 الــتي تشــيع لــدى KRASوعلــى العكــس مــن ذلــك بالنســبة لطفــرة  ؛وبخاصــة لــدى الإنــاث وغــير المــدخنين ،الآســيوي

  .]49[ المدخنينلدى و  ،Caucasions )البيض(القوقازيين 
بنـاء علـى  TKIيجـب عـدم اسـتثناء أي مـريض سـرطانة رئـة غديـة مـن المعالجـة بمثبطـات التـيروزين كينـاز  ،رغم ما سـبق

وإن بنسـب  ،يمكـن أن تشـاهد في كـل أنمـاط سـرطانة الرئـة الغديـة  EGFRعلـى اعتبـار أن طفـرة ؛نمـط هـذه السـرطانة
  .]52[متفاوتة بين نمط وآخر
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  في التصنيف الجديد الترابط النسيجي الشعاعي

Histologic Correlation-Radiologic 

يجــابي كبــير علــى التقيــيم إفيهــا أثــر ) علــى التقريــر الشــعاعي عــلاوة(هنــاك حــالات يكــون لمراجعــة صــورة الطبقــي المحــوري 
 ؛أو في مرحلــة الفحــص اVهــري الــروتيني) بالتجميــدســيما 9ــدف الدراســة (البــاثولوجي ســواء في مرحلــة القطــع العيــاني 

  :ولعل أهم تلك الحالات هي ،]42[ لشعاعية مكملاً هاماً للفحص العيانيحيث تشكل الصورة ا

  :الغازية مجهرياً  الغدية الآفات ما قبل الغازية أو السرطانة  - أ
 AISفي (ســـم ذات مظهـــر زجـــاجي مغشـــى صـــاف 3 ≤بشـــكل عقيـــدات  CTهـــذه الآفـــات تظهـــر علـــى صـــورة الــــ 

حيـــث التكـــاثر  MIAفي (ملـــم 5 ≤أو زجـــاجي مغشـــى مـــع مركبـــة صـــلدة صـــغيرة  ،)حيـــث التكـــاثر الحرشـــفي الصـــافي
  تمثــل صــورة  ،وعليــه فعنــد الشــك اVهــري بأحــد التشخيصــين الســابقين ؛)ملــم5 ≤الحرشــفي المســيطر مــع مركبــة غازيــة 

 :مــثلاً  ،أو نفيــه في حــال عــدم التوافــق ،مرجعــاً هامــاً لتأكيــد التشــخيص في حــال التوافــق النســيجي الشــعاعي CTالـــ 
حيـــث يصـــعب تقيـــيم هـــذه  ؛ســـم0.5> أو حجـــم المركبـــة الصـــلدة  ،ســـم علـــى الصـــورة الشـــعاعية3 >حجـــم الكتلـــة 

  .الأحجام بدقة بالفحص العياني للآفة
 .الاعتيان من كل عقيدة تمّ  قد في التأكد من أنه CTتساعد صورة الـ  :في حال تعدد الأورام  -  ب

  تأثير التصنيف الجديد على تحديد مرحلة الورم الباثولوجية

 Pathologic TNM Stagingct on Impa  

  :، هما]42[ سرطانات الرئة الغدية في جانبين أساسيين pTNMيبرز تأثير التصنيف الجديد على تحديد 
 ).LPAو  AIS ،MIA(سرطانات الرئة الغدية ذات التكاثر الحرشفي المسيطر  .1
 .سرطانات الرئة الغدية متعددة البؤر .2

 ):LPAو  AIS ،MIA(الحرشفي المسيطرسرطانات الرئة الغدية ذات التكاثر  .1

يقـترح أن ) WHO 2004في تصـنيف  BACعوضـاً عـن (ككيان جديـد في التصـنيف الجديـد   AISاستحداث  إنّ 
وبمـا أنـه يمكـن مشـاهدة نمطـين مـن السـرطانات . pT1ولـيس مـع  ،pTNMفي تصنيف  pTisيصنف ضمن مرحلة 

 ،للسـرطانة الشـائكة في الموضـع pTis (SqIS)""فعنـدها يجـب تحديـد الـنمط كــ  ،)شـائكة وغديـة(في الرئـة  في الموضـع
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 "pTis (DCIS)" حيـث يوجـد ؛كمـا هـو الحـال في سـرطانة الثـدي(للسرطانة الغدية في الموضـع  "pTis (AIS)"أو 
  .)للسرطانة الفصيصية في الموضع ""pTis (LCIS)و ،للسرطانة القنوية في الموضع

كمـــا هـــو الحـــال في ســـرطانة الثـــدي ( pT1miيمكـــن أن تصـــنف الســـرطانة الغديـــة الغازيـــة مجهريـــاً كــــ  ،وبشـــكل مشـــابه
   .)مجهرياً  ةالغازي

أن إنــذار ســرطانة الرئــة الغديــة يــرتبط بشــكل  مــن ،)]7[ منهــا( دراســاتة ه عــدتــوأخــيراً في هــذا الجانــب هــو مــا أظهر 
وعليــه يمكــن أن يصــبح تحديــد  ؛ولــيس بكامــل حجــم الــورم بمركبتيــه الغازيــة والحرشــفية ،أفضــل بحجــم المركبــة الغازيــة منــه

pT ولكــن هــذا يحتــاج إلى مزيــد مــن الدراســات لمقارنــة معــدلات البقيــا في حــال  ،معتمــداً علــى حجــم المركبــة الغازيــة
  .حساب كامل حجم الورم أو حساب حجم المركبة الغازية فقط

 :]54, 53, 42[ تقييم سرطانات الرئة الغدية متعددة البؤر .2
  اليفحـــــــو  ،)بـــــــؤرتين أو أكثـــــــر(يتظـــــــاهر عـــــــدد مـــــــن مرضـــــــى ســـــــرطانة الرئـــــــة الغديـــــــة بتعـــــــدد البـــــــؤر الورميـــــــة لـــــــديهم 

يشــكل تحــدياً  وهــذا .]40[ مــن حــالات ســرطانة الرئــة الغديــة المستأصــلة جراحيــاً تكــون متعــددة البــؤر %22إلى  8
أم أ&ـا تمثــل نقائـل داخــل رئويـة للــورم  ،ز هــل هـذه البــؤر جميعهـا بدئيــة ومسـتقلة عـن بعضــهاهامـاً للمشـرح المرضــي ليميـّ

  .حيث تترتب عليه نتائج مختلفة من حيث المقاربة السريرية والإنذار ،وإن لهذا التمييز أهمية كبيرة ؛الأصلي
أو أن تكـــون  ؛)Synchronous(أي أن تكشـــف معـــاً في الوقـــت عينـــه  ،متزامنـــةويمكـــن لـــلأورام المتعـــددة أن تكـــون 

والحالـة الأخـيرة هـي  ،)Metachronous(هناك فاصل زمـني بـين كشـف البـؤرة الأولى عـن الـتي تليهـا  أي أنّ  ،متتالية
  .الأشيع

  يشــــــــــــــــــــــــكل أســــــــــــــــــــــــلوب الفحــــــــــــــــــــــــص النســــــــــــــــــــــــيجي والخلــــــــــــــــــــــــوي الشــــــــــــــــــــــــامل لــــــــــــــــــــــــلأورام متعــــــــــــــــــــــــددة البــــــــــــــــــــــــؤر
Comprehensive histologic and cytologic examination  وسـيلة هامـة لتحديـد مـا إذا كانـت هـذه

ويقـــوم هـــذا الأســـلوب علـــى تســـجيل النســـب المئويـــة للأنمـــاط النســـيجية  .الأورام بدئيـــة مســـتقلة أم نقائـــل داخـــل رئويـــة
لخلويــة المميــزة إضــافة لتوصــيف الموجــودات ا ،)فقــط كتفــى بتحديــد الــنمط المســيطر فيــهولا يُ (المختلفــة المشــكلة للــورم 

كـالنخر، الالتهـاب، (والموجـودات السـدوية المميـزة  ،)ةالخلويـ لانموذجيـةخلايا رائقة، خلايا الخاتم ذو الفـص ودرجـة ال(
 ،فــالاختلاف بينهــا يعــني أ&ــا بدئيــة متعــددة ،ومقارنــة هــذه العناصــر بــين البــؤر المتعــددة ؛...)فــرط التنســج اللمفــاوي 

 يلخص مراحل التنميط النسيجي الشامل للمقارنة بين الأورام المتعددة 1مخطط  .والتشابه يعني أ&ا نقائل داخل رئوية
]53[.  

إن اســـــتخدام هـــــذا الأســـــلوب في كتابـــــة تقـــــارير ســـــرطانات الرئـــــة الغديـــــة يســـــاعد في مقارنـــــة الأورام المتعـــــددة المتتاليـــــة 
Metachronousوعندها يبقى التقرير  ،ر مراجعة سلايدات الورم الأول لسبب من الأسبابحيث يمكن أن تتعذّ  ؛

  .الباثولوجي هو مصدر المعلومة
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قرار &ـائي حـول الطبيعـة البدئيـة أو الانتقاليـة هناك بعض الحالات التي يستحيل على المشرح المرضي فيها الوصول إلى 
وفي مثـل هـذه الحـالات لا بـد مـن الاسـتعانة بقصـة  ،رغم اعتماد أسـلوب الفحـص النسـيجي الشـامل ،للأورام المتعددة

  .المريض ومراجعة معطيات الاختصاصات الأخرى حوله

 ،]54[ لجزيئية للأورام المتعددة المتشا9ة نسـيجياً ت تشا9اً في الصفات االدراسات المورثية أظهر  أنّ  ،ومن الجدير ذكره
لمرضى سـرطانة الرئـة وفي دراسة أجريت لتقييم كفاءة أسلوب التنميط النسيجي الشامل في المقارنة بين الأورام المتعددة 

بـين % 90> وجـد توافـق بنسـبة ،]53[ غير صغيرة الخلايا متعـددة البـؤر وذلـك في مقابـل نتـائج الدراسـة الجزيئيـة لهـا
ما يعـني أن الفحـص النسـيجي الشـامل هـو وسـيلة فعالـة في تحديـد الطبيعـة البدئيـة أو الانتقاليـة في حـالات  ؛الوسيلتين

  .إضافة لكو&ا سريعة ورخيصة مقارنة بالدراسة الجزيئية ،سرطانة الرئة غير صغيرة الخلايا متعددة البؤر

 

  خوارزمية التنميط النسيجي الشامل للمقارنة بين الأورام المتعددة عند مرضى سرطانة الرئة الغدية متعددة البؤر. 1مخطط 
 

 

 النمط النسیجي المسیطر: متشابھ أم مختلف؟

 أورام بدئیة متعددة النسب المئویة للأنماط النسیجیة المشاركة: متشابھة أم مختلفة؟

 نقائل داخل رئویة

 نقائل داخل رئویة

مختلف 

 أورام بدئیة متعددة

 مختلفة/ لا شيء یذكر

  متعددة البؤرسرطانة رئة غدیة

 مختلفة

 متشابھ

 متشابھة

 متشابھة

 الصفات الخلویة/ السدویة: متشابھة أم مختلفة؟
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  العوامل الإنذارية النسيجية في سرطانة الرئة الغدية

ثر في عند عدم تطبيق معالجة تؤ  ،عي للمرضأو له علاقة بالسير الطبي ،ف العامل الإنذاري بأنه العامل الذي يحدديعرّ 
  .]55[ هذا السير

وكــذلك في  ،وتكمــن أهميــة الكشــف عــن وجــود عوامــل إنذاريــة مســتقلة في إمكــان تأثيرهــا في القــرار العلاجــي للمــريض
تستخدم معدلات البقيا والنكس كمشعر في تقييم الدلالـة الإنذاريـة  ،وفي مجال الأورام الخبيثة. مسيرة البحث السريري

إلا أن  ؛أهم عامل إنذاري معتمد في تحديد خطة العلاج مرحلة الورمتشكل  ،وعلى هذا الأساس ؛للعوامل المدروسة
يـق المعالجـة مـع ارتفـاع معـدلات الـنكس رغـم تطب ،رضـيةالاستجابة العلاجية في حالات سـرطانات الرئـة لا تـزال غـير مُ 

لــذا كــان لا بــد مــن البحــث عــن عوامــل إنذاريــة إضــافية تســاهم في وضــع الخطــة العلاجيــة  ،الداعمــة تبعــاً لمرحلــة الــورم
النسـيجية في سـرطانات الرئـة نالت الصـفات  ،وفي هذا السياق ؛وبالتالي تحسين معدلات الاستجابة العلاجية ،الأمثل
ومــن  ،]56[ مكانيــة اســتخدامها كعوامــل إنذاريــة في العديــد مــن الأبحــاثإ رســتودُ  ،الخلايــا اهتمامــاً كبــيراً  صــغيرةغــير 

  :بين تلك الصفات نذكر

   Tumor Necrosis النخر الورمي .1

الـذي يسـببه نقـص الأكسـجة النسـيجية  ؛)Coagulative necrosis(وهو غالباً ما يكون مـن نمـط النخـر التخثـري 
، انضــغاط الأوعيــة اVــاورة neovascularization المســتحدث يالناتجــة عــن النمــو الســريع للــورم، عــدم كفايــة التــوعّ 

  .]56[ بكتلة الورم أو تشكل خثرات سادة في لمعتها
وتبقى البنيـة الهندسـية  ،تغيب فيها النوى ،تأخذ الخلايا المتموتة في هذا النمط من الأذية مظهر خلايا شبحية ،شكلياً 

  .للنسيج الورمي محافظ عليها
  .ويرى عيانياً في الأورام الخبيثة ،عادة ما يكون النخر التخثري واسعاً 

وســـرطانات الرئـــة الغديـــة  ،صـــغيرة الخلايـــا عمومـــاً وقـــد بينـــت العديـــد مـــن الدراســـات اVـــراة علـــى ســـرطانات الرئـــة غـــير 
أو علـى الـنكس بعــد  ،]59, 58[ المـريض وجـود قيمـة إنذاريـة هامـة للنخـر الـورمي سـواء علـى بقيـا ،]57[ خصوصـاً 

في ســـرطانة  في حـــين لم تثبــت دراســات أخـــرى وجــود هــذه القيمـــة الإنذاريــة ؛]61-59, 57[ الاستئصــال الجراحــي
  .]62[ الرئة الغدية

  Lymphovascular Invasion الصمات اللمفاوية والصمات الوعائية .2
وقد أظهرت دراسات عديدة أهميتها كعامل  ،ترتبط الصمات اللمفاوية بزيادة خطر حدوث نقائل إلى العقد اللمفاوية

, 64, 57[ والسـرطانة الغديـة علـى وجـه التحديـد ،]63[ غير صـغيرة الخلايـا عمومـاً  الرئة إنذاري مستقل في سرطانة
65[.  
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يـدة، وقـد أكـدت عـدة في حين ترتبط الصمات الوعائية بشكل وثيق مع النكس المبكر للـورم متظـاهراً بنقائـل ورميـة بع
وفي الســرطانة الغديــة علــى وجــه  ،]66, 61[ دراســات أهميتهــا الإنذرايــة في ســرطانة الرئــة غــير صــغيرة الخلايــا عمومــاً 

  .]63[ في حين لم تجد دراسات أخرى هذه الأهمية الإنذارية ؛]4[ التحديد

  Perineural Invasion غزو أغماد الأعصاب .3
  .]58 ,63[ غير صغيرة الخلايا في عدد من الأبحاثوجدت أهميته كعامل إنذاري في سرطانات الرئة 

 Mitotic Rate  المعدل الانقسامي .4
 ،وهي عادة ما ترى في الأورام قليلـة التمـايز سريع للورم؛لنمو الالية الانقسامية العالية مشعراً لطويلاً ما كانت تعد الفع

عيـاراً مإضافة لكو&ـا  ؛)السرطانة صغيرة الخلايا، السرطانة الغدية الصماوية كبيرة الخلايا(وتلك التي تملك سيراً عدوانياً 
  .ومعياراً تشخيصياً في السرطانة الغدية الصماوية كبيرة الخلايا ،للتفريق بين الكارسينوئيد النموذجي وغير النموذجي

  .]55[ الهامة للفعالية الانقسامية في الأورام كل ذلك يبين القيمة الإنذارية
  :إن استخدام المعدل الانقسامي كوسيلة لتقييم الفعالية الانقسامية لا يخلو من إشكال

 .أحياناً يصعب تمييز الأشكال الانقسامية في المقاطع النسيجية .1
 .لذا فهو لا يكفي لتقييم فعالية الدارة الخلوية الكلية ؛في الدارة الخلوية قصير نسبياً  Mالطور الانقسامي  .2
 .والأخيرة يصعب تقييمها في الأورام ،نتاج والخسارة الخلويةالورم يعتمد على التوازن بين الإ نمو .3

  تينـــــات الـــــدارة الخلويـــــة هـــــي برو  ،لـــــذا فالتوجـــــه الحـــــالي يميـــــل لاســـــتخدام مشـــــعرات أخـــــرى لتقيـــــيم الفعاليـــــة الانقســـــامية
)Ki-67  ًالتي تـرى في مختلـف مراحـل الـدارة الخلويـة ولـيس فقـط في الطـور ) مثلاMوبـذلك فهـي تقـيم فعاليـة الـدارة  ؛

  .]55[ الخلوية بشكل أفضل من المعدل الانقسامي
في ســرطانة الرئــة  هنــاك العديــد مــن الدراســات الــتي بينــت أن المعــدل الانقســامي هــو مشــعر إنــذاري هــام ،رغــم مــا ســبق

  .]67, 2[الغدية

  Nuclear Size حجم النواة .5
وهــي تشــكل مشــعر  ؛]68[ مــع قطــر نــواة خليــة لمفاويــة صــغيرة مجــاورة الخليــة الورميــة نــواةيقــيم مــن خــلال مقارنــة قطــر 

  .الغدية الرئة سرطانةمستقل ذو قيمة إنذارية هامة في 

  :صفات نووية أخرى .6

نقسامات الاو  Nuclear atypia ةالنووي لانموذجية، ال Nucleolar prominenceوضوح النوية
 . Abnormal mitosisالشاذة
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  أهداف البحث

 . التنميط النسيجي لسرطانة الرئة الغدية في العينات الاستئصالية طبقاً للتصنيف الجديد .1
  .تقييم العلاقة بين أنماط التصنيف الجديد والعوامل الإنذارية النسيجية .2
  .لعقد اللمفاويةاالتصنيف الجديد على حدوث نقائل  تقييم أثر أنماط .3
 .لعقد اللمفاويةارية الباثولوجية على حدوث نقائل تقييم أثر المميزات السري .4
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 Materials and Methods الطرائق والمواد

  Study Group الدراسة نةعيّ 
  :)2مخطط ( جمعت كما يلي ،سرطانة رئة غدية مستأصلة جراحياً  حالة 96الدراسة تضمنت  نةعيّ 

وحتى  2004بالعودة إلى أرشيف قسم التشريح المرضي في مشفى الأسد الجامعي وجد أنه في الفترة بين كانون الثاني 
   ،لــــــــــورمهم رئــــــــــة لاستئصــــــــــال جراحــــــــــي بســــــــــرطان بمــــــــــريض مصــــــــــا 444خضــــــــــع  2014&ايــــــــــة كــــــــــانون الأول 

العودة إلى أضـابير هـؤلاء المرضـى وطلبـات التشـريح بـو  مريض منهم شـخص ورمهـم علـى أنـه سـرطانة رئـة غديـة، 132
  :)حالة 96وعددها ( التالية الاشتمال عاييرت في الدراسة الحالات التي حققت مالمرضي الخاصة 9م أدخل

والتلوينـــات  ،منشـــأ رئـــوي بـــدئي وذلـــك اعتمـــاداً علـــى الصـــفات النســـيجية أن تكـــون الســـرطانة الغديـــة ذات .1
التلوينــات قــت طبِّ  .)عــدم وجــود قصــة ورميــة ســابقة أو حاليــة( والمعلومــات الســريرية ،)عنــد الحاجــة(المناعيــة 
وموجـودات المسـح  ،والقصة السـريرية ،أما باقي الحالات فكانت الصفات النسيجية ؛حالة 30 علىالمناعية 

  .تدعم المنشأ الرئوي للورم) MRIو ،ماسح CTو ،صدر CT(عاعي الش
 .أن يكون الاستئصال الجراحي هو الإجراء العلاجي البدئي المتبع .2

  :لأحد الأسباب التالية )حالة 36وعددها ( الحالاتباقي واستبعدت 
   .)حالة 12(سابق للاستئصال  )كيميائي أو شعاعي( داعم تلقي علاج .1
  .)حالة 12(مناعية أو خاصة لإثبات تشخيص سرطانة غدية  الحاجة إلى تلوينات .2
ســـرطانة متعـــددة الأشـــكال مـــع "مـــن مســـاحة الـــورم فيتحــول التشـــخيص إلى % 10 ≥وجــود خلايـــا عرطلـــة  .3

  .)حالات 8" (مركبة سرطانة غدية
  .)حالات 3(عدم توافر سلايدات الورم  .4
حالــة (التقيــيم المناســب لمقــاطع الــورم  نعــتمســوء تثبيــت العينــة لدرجــة نتيجــة   Autolysisالانحــلال الــذاتي .5

 .)واحدة
 حيــاً أصــلة جراتيبينــان تــوزع نســب حــالات ســرطانة الرئــة الغديــة مــن مجمــل ســرطانات الرئــة المس 3مخطــط و  5 جــدول

المشــتملة مــن كــل عــام مــن أعــوام الدراســة  ســرطانة الرئــة الغديــة يوضــح عــدد حــالات 6 جــدول .حســب أعــوام الدراســة
   . وام الدراسةالمناعية بحسب أعيوضحان تواتر تطبيق التلوينات   4 مخططو  7 جدول. وأسباب استبعاد باقي الحالات

أمـا  .تقريـر العمـل الجراحـيو التـدخين  عـادةكما تم الحصول مـن أضـابير المرضـى علـى معلومـات حـول الجـنس، العمـر، 
  .المعلومات عن متابعة المرضى بعد الاستئصال الجراحي فكانت محدودة جداً أو غير متوافرة
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  Surgical Procedureالتدبير الجراحي 
  :تضمنت العلميات الجراحية ما يلي

 استئصال قطعي .1
 استئصال فص .2
 استئصال فصين .3
 استئصال رئة تام .4

ف فيهـــا أي رَّ مــع حالــة وحيـــدة لم تجُــ ،حالــة علــى الترتيـــب 92و 88وأجــري تجريــف عقـــد لمفاويــة ســرية ومنصـــفية في 
  .عقدة لمفاوية

  

 

 نة الدراسةمجرى جمع عيّ . 2مخطط 

 Lung Cancer Resections (2004 - 2014) 

(n=444) 

Lung Adenocarcinoma 

(n=132) 

"Non adenocarcinoma" lung cancer 

(n=312) 

Lung Adenocarcinoma included in the study 

(n=96) 

1. Neoadjuvant treatment (n=12) 
2. Need for IHC to confirm the diagnosis (n=12) 
3. Pleomorphic component ≥ 10% (n=8) 
4. No available tumor slides (n=3) 
5. Severe autolytic adverse effect (n=1) 
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نســبتها المئويــة مــن مجمــل حــالات ســرطانات الرئــة المستأصــلة حــالات ســرطانة الرئــة الغديــة و  عــددتــوزع . 5جــدول 
  جراحياً حسب أعوام الدراسة

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 

صـلة جراحيـاً مجمـل حـالات سـرطانات الرئـة المستأ توزع النسب المئوية لحالات سـرطانة الرئـة الغديـة مـن. 3مخطط 
  حسب أعوام الدراسة

 الرئة سرطانات حالات عدد  الأعوام
  جراحياً  المستأصلة

 الغدية الرئة سرطانات حالات عدد
  جراحياً  المستأصلة

 النسبة
  المئوية

2004  33  8  24.2  
2005  48  14  29.2  
2006  36  7  19.4  
2007  46  16  34.8  
2008  45  9  20.0  
2009  47  13  27.7  
2010  56  16  28.6  
2011  48  14  29.2  
2012  20  8  40.0  
2013  33  10  30.3  
2014  32  17  53.1  

  29.7  132  444  المجموع
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 أسباب استبعاد باقي الحالاتالمشتملة حسب أعوام الدراسة و  سرطانة الرئة الغدية حالاتعدد . 6جدول 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 الرئة سرطانات حالات مجمل  الأعوام
   جراحياً  المستأصلة الغدية

 التي الحالات عدد
  الدراسة عليها اشتملت

 استبعاد أسباب
  الحالات باقي

2004  8  6  α واحدة حالة  
δ واحدة حالة  

2005  14  11  β حالات ثلاث   
2006  7  7    
2007  16  14  α واحدة حالة  

γ واحدة حالة  
2008  9  4  α واحدة حالة  

γ حالات ثلاث  
δ واحدة حالة  

2009  13  10  β حالات ثلاث  
2010  16  14  β حالتان  
2011  14  9  α حالات ثلاث  

β واحدة حالة  
γ واحدة حالة  

2012  8  3  α حالات ثلاث  
β حالتان  

2013  10  8  α حالتان  
2014  17  10  α واحدة حالة  

β واحدة حالة  
γ حالات ثلاث  
δ واحدة حالة  
ε واحدة حالة  

  36  96  132  المجموع

α للاستئصال سابق) شعاعي أو كيميائي( داعم علاج تلقي  
β غدية سرطانة تشخيص لإثبات خاصة أو مناعية تلوينات إلى الحاجة  
γ الأشكال متعددة سرطانة إلى التشخيص فيتحول الورم مساحة من% 10≥  عرطلة خلايا وجود  
δ الورم سلايدات توافر عدم  
ε الورم لمقاطع المناسب التقييم منعت لدرجة العينة تثبيت سوء  
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المئويـــة مـــن مجمـــل حـــالات ســـرطانة الرئـــة الغديـــة عـــدد الحـــالات التـــي أجـــري لهـــا تلـــوين منـــاعي ونســـبتها . 7جـــدول 
  المشتملة بالدراسة بحسب أعوام الدراسة

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 
حــالات ســرطانة الرئــة الغديــة المشــتملة  مجمــلعــدد الحــالات التــي أجــري لهــا تلــوين منــاعي مــن أصــل . 4مخطــط 

  بالدراسة بحسب أعوام الدراسة

 التي الغدية الرئة سرطانات حالات عدد  الأعوام
  الدراسة عليها اشتملت

 لها أجري التي الحالات عدد
  مناعية تلوينات

 النسبة
  المئوية

2004  6  0  0  
2005  11  0  0  
2006  7  1  14.3  
2007  14  3  21.4  
2008  4  2  50.0  
2009  10  6  60.0  
2010  14  6  42.9  
2011  9  5  55.6  
2012  3  2  66.7  
2013  8  3  37.5  
2014  10  2  20.0  

  31.3  30  96  المجموع
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  للحالات والتقييم النسيجي الاستئصالية العيناتالتعامل مع 
وقطعــت بــالطرق المنهجيــة المعتمــدة وأدمجــت المقــاطع المــأخوذة % 10بــالفورمول  جراحيــاً  تم تثبيــت العينــات المستأصــلة

  .بالبارافين ولونت السلايدات بتلوين هيماتوكسيلين أيوزين التقليدي
  .على معلومات عن موقع الورم وعدد البؤر وحجمها لكل حالة بالعودة إلى تقارير التشريح المرضي تم الحصول

  .تشارة الأستاذ المشرف عند الحاجةكامل سلايدات الحالات باVهر الضوئي من قبل الباحث مع اسدرست  
  ) الـــــــــــــــــورم/ســـــــــــــــــلايد 8إلى  1بـــــــــــــــــين  تراوحـــــــــــــــــت( الـــــــــــــــــورم/ســـــــــــــــــلايد 3كـــــــــــــــــان معـــــــــــــــــدل ســـــــــــــــــلايدات الـــــــــــــــــورم 

  .من قطر الورم سم 1.6سلايد لكل  1=  الورم قطر/ونسبة سلايد
  علــــــى معــــــايير التصــــــنيف الجديــــــد وباســــــتخدام أســــــلوب التنمــــــيط النســــــيجي الشــــــامل بنــــــاءتم تصــــــنيف كــــــل حالــــــة 

Comprehensive Histologic Subtyping (CHS) )مــن مضــاعفات  ويقصــد بــه تســجيل النســب المئويــة
  حـــدد نمـــط الـــورم اعتمـــاداً علـــى الـــنمط النســـيجي المســـيطر فيـــه حيـــث ) لمختلـــف الأنمـــاط النســـيجية المكونـــة للـــورم 5%
 .)أي النمط صاحب أعلى نسبة مئوية(

النخر الورمي، الصمات اللمفاوية، الصمات الوعائية، : هي ،عدد من العوامل الإنذارية النسيجيةوجود تم تقييم كما 
  .غزو الجنبو  ،غزو أغماد الأعصاب

 ةالنويــــ وضــــوحالنــــواة،  المعــــدل الانقســــامي، الانقســــامات الشــــاذة، حجــــم: الصــــفات النوويــــة التاليــــة تقيــــيم إضــــافة إلى
  .ةالنووي لانموذجيةالو 

وانتخبـــت  ،)2ملـــم 0.24مســـاحة الســـاحة  ،400تكبـــير (قيّمـــت الصـــفات النوويـــة باســـتخدام عدســـة تكبـــير عـــالي 
تكبـــير متوســـط عدســـة دات الـــورم باســـتخدام منـــاطق الـــورم ذات الشـــذوذات الخلويـــة الأعلـــى بعـــد مســـح كامـــل ســـلاي

)100.(  
كـــل ورم اعتمـــاداً علـــى تصـــنيف ل الباثولوجيـــة رحلـــةالموضـــعت  و ،كمـــا قـــيّم حـــال العقـــد اللمفاويـــة الســـرية والمنصـــفية

  .)4ملحق و  ،3ملحق و  ،2ملحق ( ]69[ بطبعته السابعة IUCCنقائل للاتحاد العالمي ضد السرطان /عقد/ورم

 Comprehensive Histologic Subtyping الشامل يالتنميط النسيج .1
(CHS) 

  :CHSالطريقة التالية في إجراء على في هذه الدراسة  مداعتُ  
وبساحات ) 100(تم إجراء مسح كامل لكل سلايد من سلايدات الورم على حدة باستخدام عدسة تكبير متوسط 

وبعـد الانتهـاء مـن مسـح كـل سـلايدات  ؛متتابعة مع تحديد الـنمط المشـاهد في كـل سـاحة وتسـجيله علـى ورقـة جانبيـة
وجمــع عــدد  ،جمــع عــدد ســاحات الــورم المشــاهدة في كــل الســلايدات معــاً  :تضــمنت ،أجريــت عمليــة حســابية ،الــورم

كنســبة مئويــة مــن   االــورم وتســجيله مســاحة ثم حســاب نســبة كــل نمــط مــن كامــل ،ســاحات كــل نمــط شــوهد فيهــا معــاً 
  .]36[ %5مضاعفات 
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 Predominant Subtype النمط المسيطر .2
 ؛ه الــنمط ذو النســبة المئويــة الأعلــى بــين الأنمــاطد الــنمط المســيطر علــى أنــّدِّ حُــ ،الشــاملبعــد إجــراء التنمــيط النســيجي  

  .]36[ من مساحة الورم% 50حتى لو كانت نسبته أقل من 
  :ص لصفات الأنماط النسيجيةوفيما يلي ملخّ 

مؤلــف مــن نمــط حرشــفي صــاف دون  ،ســم 3 ≤أعظمــي تكــاثر غــدي بقطــر :الموضــعفي الســرطانة الغديــة  −
  .الخلايا غير مخاطية في غالبية الحالات ونادراً ما تكون مخاطية أسطوانية أو كأسية. ارتشاح

مــع وجــود مركبــة  ،تســيطر فيــه المركبــة الحرشــفية ســم، 3 ≤بقطــر أعظمــي ورم: الغديــة الغازيــة مجهريــاً  ةالســرطان −
  .الخلايا غير مخاطية في غالبية الحالات ونادراً ما تكون مخاطية أسطوانية أو كأسية. ملم 5 ≤غازية بقطر

علـى طـول ) أو خلايـا كـلارا/و ΙΙنمـط  سـنخيةخلايـا (خفيفـة الشـذوذ  تكـاثر لخلايـا ورميـة: لنمط الحرشـفيا −
  .سطح جدر الأسناخ

 :يشتمل على: النمط العنيبي −
ü  اً مركزية محاطة بخلايا ورمية قد تحوي مخاطغدد دائرية إلى بيضوية ذات لمعة.  
ü مجموعات دائرية لخلايا نواها تبدي استقطاب محيطي دون لمعة واضحة. 
ü غربالية خلوية صفائح.  

  .تكاثر الخلايا الغدية على طول محاور ليفية وعائية مركزية: النمط الحليمي −
تشـاهد  ،تفتقـر إلى المحـور الليفـي الوعـائي ،تكاثر لخلايا ورمية بشكل كومات خلويـة: النمط دقيق الحليمات −

  .منفصلة عن أو متصلة بجدر الأسناخ
% 100عنـدما يشـكل هـذا الــنمط . الـذكر ةعة تفتقـر إلى المظـاهر سـابقصـفائح لخلايـا مضـلّ : الـنمط الصـلد −

متتاليتين  HPFمن ساحتي  ساحة خلايا ورمية في كل 5في  رؤية مخاط داخل خلويعندها من الورم يجب 
 . الأقلعلى 

 Tumor Necrosis النخر الورمي .3
لأن المقـاطع المـأخوذة غالبـاً مـا  ؛دون التطرق إلى نسبته من الورم ،أو غائب) سواء عيانياً أو مجهرياً (ف إلى موجود صنِّ 

مــن الــورم كــي تكــون كافيــة للتقيــيم اVهــري، وهــذا بــالطبع ســيعيق حســاب   viableيــتم انتخا9ــا مــن الأجــزاء العيوشــة 
  .]2[ كمية النخر اعتماداً على الفحص اVهري لمقاطع الورم

  Lymphovascular Invasion ات الوعائيةمفاوية والصمّ ات اللّ الصمّ  .4
البحث عنها داخل الورم وفي النسـيج الرئـوي اVـاور لـه مـع التركيـز علـى الحجـب بـين الفصيصـات والمسـافات حـول  تمّ 

مجموعــة خلايــا ورميـة واحــدة علــى الأقــل في  ا تواجــدعلــى أ&ـ تفــرِّ وعُ  ،القصـبات وحــول الأوعيــة والمســافة تحـت الجنــب
  .]70, 64[ )أم شرياناً  كان  وريداً (لمعة الوعاء اللمفاوي أو الدموي 
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  .الأولى واضحة في جدرمد على وجود ألياف مرنة أو عضلية ية الدموية عن اللمفاوية اعتتمييز الأوع

   Perineural Invasion غزو أغماد الأعصاب .5
مــع التركيــز في البحــث في المقــاطع المــأخوذة مــن ، ]70[يعــني اكتنــاف غمــد العصــب علــى الأقــل بخلايــا أو غــدد ورميــة 

  .الورم بجوار القصبات حيث تتركز الحزم العصبية 

  Pleural Invasionالجنب  غزو .6
  :إلى )5ملحق ( ]71[ بطبعته السابعة pTNMفي تصنيف  guidelinesالدلائل الإرشادية اعتماداً على  فصنِّ 

Pl0 :أو أنه يلامس المحددة المرنة للجنب الحشوية دون أن يرتشح 9ا ،الورم لا يرتشح في الجنب.  
Pl1 :ه لا يظهر على سطح الجنبلكنّ  ،الورم يتجاوز المحددة المرنة للجنب الحشوية.  
Pl2 : اورة للرئةالورم يظهرVعلى سطح الجنب الحشوية دون أن يرتشح في الجنب الجدارية أو في الأعضاء ا.  
Pl3 :اورة للرئةVالورم يرتشح في الجنب الجدارية أو في الأعضاء ا.  

كانت (ت الإشارة إلى الحالات التي كان من الصعب تقييم إصابة الجنب الحشوية فيها بواسطة التلوين الروتيني وقد تمّ 
تمـت  ،علاقـة الـورم بالجنـبوتلـك الـتي لم تؤخـذ فيهـا مقـاطع تظهـر  ،)بحاجة لتلـوين إيلاسـتين لتقيـيم غـزو المحـددة المرنـة

  . Plxها بالرمزالإشارة إلي

 Nuclear Features  الصفات النووية .7
وانتخبــت  )2ملــم 0.24مســاحة الســاحة ، 400تكبــير(باســتخدام عدســة تكبــير عــالي  تقيــيم كــل الصــفات النوويــة تمّ 

 ،مناطق الورم ذات الخلوية الأعلى والشذوذات الأشد مع الابتعـاد قـدر الإمكـان عـن منـاطق الالتهـاب والنخـر الـورمي
  ).100(وذلك بعد مسح كامل مقاطع الورم باستخدام عدسة تكبير متوسط 

 : Mitotic Rate الانقسامي لالمعدّ   - أ
ســـاحات تكبـــير عـــالي متتاليـــة 10مجموعـــات مـــن  5إلى  3تقييمـــه مـــن خـــلال عـــد الأشـــكال الانقســـامية في  تمّ 
منـاطق الخلويـة (وانتخبت المناطق ذات الفعاليـة الانقسـامية الأعلـى ) 2ملم0.24، مساحة الساحة 400تكبير (

  .]72[  عاليساحات تكبير 10نقسامات في ل معدل الاجِّ وسُ  ،)العالية والحدود الغازية للورم
   :]pyknotic ]73واستخدمت المعايير التالية للتفريق بين الأشكال الانقسامية والخلايا المنكمشة 

 .غياب الغلاف النووي .1
 .غياب منطقة نيرة مركزية .2
 .ت مثلثية أو مشوكةوجود امتدادات شعرية وليس .3
 .التلون يوزينيةهيولى أساسية وليست أ .4
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  :، هي Mitotic Gradeدرجات انقسامية 3ي إلى نقسامف المعدل الاوقد صنِّ 
  . HPF 1/10-0الانقسامي عنما يكون المعدل: درجة انقسامية منخفضة •
  . HPF 4/10-2ميعندما يكون المعدل الانقسا: توسطةدرجة انقسامية م •
  . HPF 5/10≤عندما يكون المعدل الانقسامي: درجة انقسامية عالية •

 : Abnormal Mitosis الانقسامات الشاذة  - ب
قطــاب أو رباعيــة الأقطــاب أو ويمكــن أن تكــون ثلاثيــة الأ ،وهــي الــتي تبــدي انتشــار صــبغي غــير طبيعــي في الخليــة

سـاحة  50رؤيـة أحـد الأشـكال السـابقة بعـد تقيـيم  في حـالنقسـامات الشـاذة واعتبرت الحالة إيجابيـة للا .حلقية
  .]73[ تكبير عالي

 : Nuclear Size النواة حجم  - ت
خليـة  100تقيـيم معـدل أقطـار نـوى  وتمّ  ،ساحات تكبير عالي حيث تشـاهد أكـبر النـوى حجمـاً  3انتخاب  تمّ 

  :]73[ وصنفت كما يلي ، ورمية على الأقل وذلك بمقارنتها مع نوى خلايا لمفاوية صغيرة مجاورة
  .خلايا لمفاوية صغيرة 3 ≤عندما يكون قطر النواة  : نوى صغيرة •
  .خلايا لمفاوية صغيرة 5 ≤و صغيرة خلايا لمفاوية  3> قطر النواة : نوى متوسطة •
 .خلايا لمفاوية صغيرة 5> النواة  قطر: نوى كبيرة •

 : Nucleolar Prominence ةوضوح النويّ   - ث
  :]73[ درجات 3فت إلى نِّ صُ 
  ).100(لا ترى باستخدام عدسة تكبير متوسط :  Indistinctغير مرئية •
أصــغر أو تســاوي حجــم خليــة  مــع كو&ــا) 100( تــرى باســتخدام عدســة تكبــير متوســط:  Distinctمرئيــة •

  .لمفاوية صغيرة
  .ية لمفاوية صغيرةأكبر من حجم خل:  Prominentكبيرة •

 : Nuclear Atypia ةالنووي لانموذجيةال  -  ج
  :]73[ درجات 3إلى  تمسِّ وقُ  ،من مساحة الورم% 5>  شاهد فيتأن  وجب

  .نوى وحيدة الشكل والحجم: ةخفيف •
  .نوى متوسطة الحجم مع عدم انتظام بسيط في الشكل: ةمتوسط •
وبعـض النـوى أكـبر بضـعفين أو أكثـر مـن  ،الشـكلجم وعـدم انتظـام بالحبـ نـوى كبـيرة مـع اخـتلاف: ةشديد •

 .غيرها
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   Histologic Grade لورمالنسيجية ل درجة ال .8
  :، همايعتمدان البنية الهندسية لسرطانة الرئة الغديةمستخدمين في الدراسات العالمية و استخدم أهم نظامي تدريج 

 :Architectural Grade (AG)الدرجة الهندسية   - أ
  :]42[ هندسيةدرجات  3الأورام إلى  فتنِّ صُ  النسيجي المسيطراعتماداً على النمط 

والسـرطانة الغديـة ذات  غازيـة مجهريـاً الغديـة السـرطانة الغديـة في الموضـع، السـرطانة التضـم : منخفضة الدرجـة .1
 .رشفيةالحسيطرة ال

 .ليميةالحسيطرة الغدية ذات السرطانة وال العنيبيةسيطرة الغدية ذات السرطانة التضم : متوسطة الدرجة .2
ســــيطرة الغديــــة ذات الســــرطانة الســــيطرة دقيقــــة الحليمــــات و الغديــــة ذات الســــرطانة التضــــم : عاليــــة الدرجــــة .3

 .صلدةال

  :Risk Grade (RG)درجة الخطورة   - ب
وهو ما يوصي باسـتخدامه  ،]74[ درجات خطورة 3إلى  فنِّ صُ  اعتماداً على جمع نقاط النمطين المسيطرين في الورم

  :الخمسة الرئيسية النقاط التالية حيث تعطى الأنماط النسيجية، ]WHO 2015 ]38تصنيف 
  .للنمط الحرشفي: 1
  .للنمط العنيبي والنمط الحليمي: 2
 .للنمط دقيق الحليمات والنمط الصلد: 3

  :التالية الثلاثالخطورة  أحد درجات في أدُرجت ،وبجمع نقاط النمطين المسيطرين في سرطانة الرئة الغدية
 .3و 2ضم الأورام ذات العلامة ت: الخطورة منخفضة درجة .1
 .4تضم الأورام ذات العلامة : الخطورة درجة متوسطة .2
  .6و 5تضم الأورام ذات العلامة : الخطورة رجةد عالية .3

  Statistical Analysis التحليل الإحصائي
ت المقارنـــة بــين متغـــيرين اسميــين باســـتخدام تمـّـحيــث . SPSS-v.19جريــت التحاليــل الإحصـــائية باســتخدام برنـــامج أ

واستخدم اختبـار ، كروسكال واليس للمقارنة بين متغير اسمي وآخر ترتيبيفي حين استخدم اختبار  ، اختبار كاي مربع
ولتحديـــد العوامـــل الإنذاريـــة المســـتقلة المنبئـــة باحتمـــال إصـــابة العقـــد ، )6ملحـــق ( غامـــا للمقارنـــة بـــين متغـــيرين تـــرتيبين

   اللمفاويـــــــــــــــة أجـــــــــــــــري التحليـــــــــــــــل متعـــــــــــــــدد المتغـــــــــــــــيرات باســـــــــــــــتخدام اختبـــــــــــــــار الانحـــــــــــــــدار اللوجســـــــــــــــتي الثنـــــــــــــــائي
Binary logistic regression.  ت النتيجــة ذات دلالــة هامــة إحصــائياً عنــدما دَّ في كــل الاختبــارات الســابقة عُــو  

  .P  >0.05قيمة 
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  Resultsالنتائج 

  الديمغرافية السريرية لمرضى الدراسة خصائصال
  .الديمغرافية السريرية مع النسب المئوية لخصائصتوزع مرضى الدراسة حسب ا يظهر 8 ولجد

  :العمر
طــابق مــع ناصــف العينــة توهــو ي عامــاً  56.11وبلــغ متوســط أعمــارهم  عامــاً  80و 31 تراوحــت أعمــار المرضــى بــين

  مــــن المرضــــى كانــــت أعمــــارهم% 52.1(وقــــد تــــوزع المرضــــى بشــــكل متســــاوي تقريبــــاً حــــول الناصــــف  ،)اً عامــــ 56(
أصــيبوا % 7.3في حــين أن  ؛%)81( عامــاً  70-40غالبيــة المرضــى تراوحــت أعمــارهم بــين  ).فمــا فــوق عامــاً  56 

  .عاماً  40بالمرض بعمر أصغر من 
يبـين عـدد المرضـى والنسـب  9 جـدولو  ،هو منسج لأعمار المرضى وقد أخـذ شـكل التـوزع الطبيعـي الجرصـي 5مخطط 

  .المئوية حسب الفئات العمرية

  :الجنس والتدخين
  .5.4/1إناث تساوي /مع نسبة ذكور ،%)84(غالبية المرضى كانوا من الذكور 

مـع متوسـط ) كـانوا مـدخنينمن المرضى على الأقـل  % 80حوالي (وقد وجد انتشار واسع لعادة التدخين بين المرضى 
  ).سنة.باكيت 150 -8تراوح بين (سنة .باكيت 47.19مشعر التدخين 

علـى % 38.5و% 98.6(عنـد الـذكور منهـا عنـد الإنـاث  أكـبرعـادة التـدخين كانـت أن نسبة انتشار  مع ملاحظة
  ، df  =1، درجـــــــة الحريـــــــة 42.083= قيمـــــــة كـــــــاي مربـــــــع (ية هامـــــــة رق ذو دلالـــــــة إحصـــــــائاوهـــــــذا الفـــــــ) الترتيـــــــب

  . 6مخطط و  10 جدولكما يوضح   ) P  >0.001قيمة 

  :الورم و جهة موقع
  %).56(وأكثر بقليل من نصف الأورام نشأت في الرئة اليمنى  ،حوالي ثلثي الأورام كانت محيطية التوضع

  :الاستئصال الجراحي
في حـين شـكلت عمليـات استئصـال  ،واحـدما يقارب نصف العمليات الجراحية اقتصرت علـى استئصـال فـص رئـوي 

مـــن  فقـــط %3.1واكتفـــي بالاستئصـــال القطعـــي في  ،لكـــل منهمـــا% 22فصـــين معـــاً أو استئصـــال رئـــة تـــام حـــوالي 
  .الحالات

مـع حالـة وحيـدة لم يـتم فيهـا  ،من الحالات علـى الترتيـب% 96و% 92جرفت العقد اللمفاوية السرية والمنصفية في 
  .تجريف عقد لمفاوية
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  الديمغرافية السريرية لمرضى الدراسة الخصائص. 8 ولجد
 No. of 

Patients 
(Total=96) 

Percent 
% 

Mean Median Range 

Age (year old)   56.11 56.00 31 −80 
 <56 46 47.9    
 >=56 50 52.1    
Gender      

 Male 81 84.4    
 Female 15 15.6    
Smoking Behaviour      

 Never Smoker 9 9.4    
 Ever Smoker 76 79.2    
 Unknown 11 11.5    
Smoking Index(Pack. 
Year) 

  47.19 45 8 −150 

Tumor Location      
 Central 31 32.3    
 Peripheral 65 67.7    
Tumor Side      

 Right 54 56.3    
 Left 42 43.8    
Surgical Procedure      

 Segmentectomy 3 3.1    
 Lobectomy 50 52.1    
 Bilobectomy 21 21.9    
 Pneumonectomy 22 22.9    
Dissected Lymph Nodes      

 Hilar 88 91.7    
 Mediastinal  92 95.8    
 Neither 1 1.0    
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 منسج يظهر التوزع الطبيعي لأعمار مرضى الدراسة.  5مخطط 

  توزع مرضى الدراسة حسب الفئات العمرية. 9 جدول
Age (year old) Frequency Percent 
< 40 7 7.3 

40 - 49 19 19.8 

50 - 59 34 35.4 

60 - 69 25 26.0 

70+ 11 11.5 
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  العلاقة بين نسبة انتشار عادة التدخين وجنس المريض .  10 جدول
 Gender Total Chi 

Square 
df P 

value male female 
Smoking 
Behaviour 

never 
smoker 

Count 1 8 9 42.083 1 <.001 
%Gender 1.4% 61.5% 10.6% 

ever 
smoker 

Count 71 5 76 
%Gender 98.6% 38.5% 89.4% 

Total  Count 72 13 85 
 

 
 الفروق في نسبة انتشار عادة التدخين بين الجنسين . 6مخطط 
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  الدراسة الباثولوجية

  الإصابة الورمية والمرحلة الباثولوجية للورم امتداد داتمحدّ 
  

   .صابة الورميةيظهر توزع مرضى الدراسة بحسب محددات امتداد الإ 11 جدول
سـم، حـوالي ثلثـي 5.67مع متوسط قطر الأورام بلـغ  ،سم15 -1لأورام المستأصلة بين تراوحت أقطار ا :الورم قطر

  .سم7 – 3.1الأورام تراوحت أقطارها بين 
في حين أن الأورام المزدوجة ومتعددة البـؤر شـوهدت  ،%)87(غالبية الأورام كانت وحيدة البؤرة  :عدد البؤر الورمية

  .من الحالات على الترتيب% 8و% 5في 
) لكـــل منهمـــا% 42.7( pT3و pT2ة الأورام المستأصـــلة توزعـــت بنســـبة متســـاوية بـــين غالبيّـــ ):pT(حالـــة الـــورم 

  %).pT4 )5والنسبة الأقل كانت لـ 
 ؛)علـى الترتيـب% 11% ،40( pN2و pN1عـت بـين حـوالي نصـف الحـالات توزّ  :)pN(حالة العقد اللمفاوية 

  :إما بسبب ،من الحالات% 8في ) pNx(وتعذر التقييم 
ý حالات 3( تجريف عقد سرية دون عقد منصفية.(  
ý  رفة، العقد المنصفية سلبيةأوVحالات 4(للتقييم  تجريف عقد سرية دونولكن  ا.(  
ý  ًحالة واحدة( أو عدم تجريف عقد سرية ومنصفية معا(.  

  :تبين أن pN2وعند تفصيل حالات 
   .السريةحالة ترافقت فيها نقائل العقد المنصفية مع نقائل في العقد  26 -
حيــث أصــيبت العقــد المنصــفية مــع ســلامة العقــد  ؛)skip metastasis(حــالات كانــت النقائــل قــافزة  10 -

  . السرية
  .حالات لم تجرف فيها عقد سرية 3 -

  :ورمية بعيدة في ست حالات كشفت نقائل  ):M(النقائل البعيدة 
جـدت ن وُ اوحالتـ ،حالة واحـدة منهـا في الرئـة المقابلـة :)M1a(داخل الصدر  النقائل فيها كانت  حالات 3 -

  .فيهما عقيدات منتشرة على الجنب
صــابة في العظــم كمــا اثنتــان منهــا كانــت الإ :)M1b(خــارج الصــدر  فيهــا كانــت النقائــلحــالات أخــرى   3 -

أثبتــت بــالفحص النســيجي والتلــوين المنــاعي للكظــر  ؛وحالــة واحــدة في الكظــر ،العظــامظهــر علــى ومضــان 
  .المصاب المستأصل

أو لوجــود شــك  ،)حالــة 11(إمــا لعــدم وجــود ملــف للمرضــى  ؛)Mx( حالــة تعــذر فيهــا تقيــيم النقائــل البعيــدة 15
  .سريري شعاعي دون دليل نسيجي يثبت وجود نقائل بعيدة
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مــن الحــالات % 10مـع  ،%)III )29% ،34و IIغالبيــة الأورام توزعـت بــين المرحلــة  :للــورمالمرحلـة الباثولوجيــة 
  .IVاستؤصلت رغم كو&ا مرحلة % 6و، Iاستؤصلت في المرحلة 

  .سابقاً تعذر تقييم مرحلتها الباثولوجية للأسباب التي ذكرت % 20حوالي 
  الباثولوجية للورمتوزع مرضى الدراسة بحسب محددات امتداد الإصابة الورمية والمرحلة .  11 جدول

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

Tumor Extention  No. of Patients 
(Total=96) 

Percent % Mean Median Range 

Tumor Diameter 
(cm)   5.7 5.0 1.0−15.0 

 <= 3.0 cm 11 11.5    
 3.1 - 7.0 cm 66 68.8    
 7.1+ cm 19 19.8    
Tumor Foci      
 Solitary 83 86.5    
 Double 5 5.2    
 Multiple 8 8.3    
Tumor Status (pT)      
 pT1a 3 3.1    
 pT1b 6 6.3    
 pT2a 25 26.0    
 pT2b 16 16.7    
 pT3 41 42.7    
 pT4 5 5.2    
Node Status (pN)      
 pNx 8 8.3    
 pN0 38 39.6    
 pN1 11 11.5    
 pN2 39 40.6    
Metastasis (M)      
 Mx 15 15.6    
 M0 75 78.1    
 M1a 3 3.1    
 M1b 3 3.1    
pathologic stage      
 Ia 2 2.1    
 Ib 8 8.3    
 IIa 12 12.5    
 IIb 16 16.7    
 IIIa 31 32.3    
 IIIb 2 2.1    
 IV 6 6.3    
 Unknown 19 19.8    
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وتقييم المميزات النسيجية  سرطانة الرئة الغدية حسب التصنيف الجديد نميط حالاتت
  الباثولوجية

 ،للـورم اتسـلايد 3 عـدلمـع م) سـلايدات للـورم 8-1بـين (والـتي تراوحـت  ،بعد مراجعة سـلايدات الـورم لكـل حالـة
حالــة كانــت  87 ،ســرطانة رئــة غديــة 96مــن أصــل  ،وجــد أن؛ ســم 1.6/ســلايد1تســاوي قطــر الــورم /ونســبة ســلايد

ولم تحقق أي حالة معـايير  ،وباقي الحالات كانت أنماط مغايرة للسرطانة الغدية ،%)90(سرطانة غدية تقليدية غازية 
  .أو الغازية مجهرياً  الغدية في الموضع السرطانة

أمــا النســبة الأكــبر فكانــت للســرطانة  ،كانــت ذات ســيطرة حرشــفية%) 3.1(حــالات فقــط  3: في الأنمــاط التقليديــة
وتوزعــت نســب حــالات الســرطانة الغديــة ذات الســيطرة الحليميــة ودقيقــة  ،%)42.7(الغديــة ذات الســيطرة العنيبيــة 

  ).على الترتيب% 15.6، %11.5، %17.7(الحليمات والصلدة كالتالي 
حــالات ســرطانة غديــة غرائيــة  3و ،%)4.2(رطانة غديــة مخاطيــة غازيــة حــالات ســ 4شــوهدت : في الأنمــاط المغــايرة

  .وحالة واحدة لكل من السرطانة الغدية الجنينية منخفضة الدرجة والسرطانة الغدية الجنينية عالية الدرجة ،%)3.1(
  .يظهر نسب أنماط السرطانة الغدية التقليدية والمغايرة في عينة الدراسة 7مخطط 
  .نة الدراسةفي عيّ  والنووية تواتر مشاهدة المميزات النسيجية الباثولوجية نيفصلا 13 جدولو 12 جدول

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  

 نة الدراسةالمشاهدة في عيّ ) حسب التصنيف الجديد(توزع نسب الأنماط التقليدية والمغايرة لسرطانة الرئة الغدية . 7مخطط 
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  نة الدراسةعيّ في المميزات النسيجية الباثولوجية  . 12 جدول

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 No. of Patients 
(Total=96) 

Percent % 

Invasive adenocarcinoma 96 100.0 
 Conventional Subtype 87 90.6 
  Lepidic predominant (LPA) 3 3.1 
  Acinar predominant (APA) 41 42.7 
  Papillary predominant (PPA) 17 17.7 
  Micropapillary predominant (MPA) 11 11.5 
  Solid predominant (SPA) 15 15.6 
 Variant 9 9.4 
  Invasive mucinous adenocarcinoma (IMA) 4 4.2 
  Colloid Adenocarcinoma (CA) 3 3.1 
  Low Grade Fetal Adenocarcinoma (L-FA) 1 1.0 
  High Grade Fetal Adenocarcinoma (H-FA) 1 1.0 
Architectural grade   
 Low-grade (LPA, L-FA) 4 4.2 
 Intermediate-grade (APA, PPA) 58 60.4 
 High-grade (MPA, SPA, IMA, CA, H-FA) 34 35.4 
Tumor Necrosis   
 absent 17 17.7 
 present 79 82.3 

Perineural Invasion   
 absent 78 81.3 
 present 18 18.8 

Lymphatic Invasion   
 absent 32 33.3 
 present 64 66.7 

Vascular Invasion   
 absent 37 38.5 
 present 59 61.5 

Lymphovascular Invasion (LVI)   
 absent 21 21.9 
 present 75 78.1 

Pleural Invasion (Pl)   
 absent 40 41.7 
 Pl1 9 9.4 
 Pl2 23 24.0 
 Pl3 18 18.8 
 Needs Elastin Staining 3 3.1 
 No section of pleura 3 3.1 
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  نة الدراسةالمميزات النووية في عيّ . 13 جدول

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  

  

  

  

Nuclear Features No. of 
Patients 

(Total=96) 

Percent % Mean Median Range 

Mitotic Rate   13.71 10 0 − 68 
Mitotic Grade      
 low 6 6.3    
 intermediate 15 15.6    
 high 75 78.1    
Abnormal Mitosis      
 absent 14 14.6    
 present 82 85.4    
Nuclear Size      
 small 16 16.7    
 medium 52 54.2    
 large 28 29.2    
Nucleolar Prominence      
 indistinct 31 32.3    
 distinct 45 46.9    
 prominent 20 20.8    
Nuclear Atypia      
 mild 9 9.4    
 moderate 48 50.0    
 severe 39 40.6    
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  السريرية الباثولوجية المميزاتالغدية و  الرئة سرطانةالتقليدية لنماط الأالعلاقة بين 

 :للمرضى السريرية الديمغرافية الخصائص  - أ
الســريرية  الديمغرافيــة والخصــائص الغديــة الرئــة ســرطانةل التقليديــة نمــاطالأوضــحان العلاقــة بــين ي 8مخطــط و 14 جــدول
  .للمرضى

في الصــلدة شــوهدت ذات الســيطرة ذات الســيطرة دقيقــة الحليمــات و  الغديــة تبــين أن ثلثــي حــالات الســرطانة :العمــر
في حين تقاربت نسبة الإصابة  ؛وعكس ذلك بالنسبة للسرطانة الغدية ذات السيطرة الحرشفية ،عاماً  56 ≥ الأعمار

 ).اً عامــ 56(الحليميــة بـين الفئتـين العمـريتين حـول الناصـف ذات السـيطرة في السـرطانة الغديـة ذات السـيطرة العنيبيـة و 
  ).P  =0.513، قيمة df  =4، درجة الحرية  3.272= قيمة كاي مربع (هامة إحصائياً  لم تكنوهذه الفروق 

وكانــت  ،بــين الجنســينســرطانة الرئــة الغديــة التقليديــة لنمــاط الأمــن تقاربــت نســب الإصــابة بكــل نمــط  :جــنس المــريض
 نمـط السـيطرة الحليميـةمشـاهدة حيـث كانـت نسـبة  ؛الحليمـات ةدقيقالسيطرة و  ةالحليمي نمطي السيطرةأشد الفروق في 

بالنســبة لــنمط الســيطرة دقيقــة الحليمــات حيــث كانــت  ذلــك وعكــس ؛عنــد الــذكور% 8مقابــل  ،عنــد الإنــاث% 22
، 3.246= قيمة كاي مربـع (وهي فروق غير هامة إحصائياً  ؛عند الإناث% 11مقابل  ،%23نسبته عند الذكور 

  ).P  =0.518، قيمة df  =4درجة الحرية 

كانــت الغالبيــة العظمــى مــن المرضــى مــن المــدخنين   الغديــة الرئــة ســرطانةالتقليديــة لنمــاط الأتلــف في مخ :التــدخينعــادة 
 هـــذاو  ،%67عـــدا في نمـــط الســـيطرة الحرشـــفية حيـــث كانـــت نســـبة المـــدخنين  ،%)100-82تراوحـــت النســـبة بـــين (

  ).P  =0.152، قيمة df  =4، درجة الحرية 6.711= قيمة كاي مربع (غير هام إحصائياً  الفارق

التوضـع المركـزي في مختلـف كانت نسبة التوضع المحيطي أعلى من   ،باستثناء نمط السيطرة دقيقة الحليمات :موقع الورم
ســيطرة دقيقــة الحليمــات الأمــا في نمــط  ؛%)100-63تراوحــت النســب بــين ( الغديــة الرئــة ســرطانةالتقليديــة لنمــاط الأ

  وهــــــــذه الفــــــــروق غــــــــير هامــــــــة إحصــــــــائياً  ،%)45(نصــــــــف الحــــــــالات بقليــــــــل  فكــــــــان التوضــــــــع المحيطــــــــي أقــــــــل مــــــــن
  )df  =4 ،P  =0.264، درجة الحرية 5.240= قيمة كاي مربع ( 

 ،الرئــة اليســرى مــن بنســبة أعلــىفي الرئــة اليمــنى  نشــأ الــورمالغديــة  الرئــة ســرطانةل التقليديــة نمــاطالأفي كــل  :الــورمجهــة 
   ،2.995= قيمـــــــة كـــــــاي مربـــــــع (وهـــــــي فـــــــروق غـــــــير هامـــــــة إحصـــــــائياً  ،%77و% 53وتراوحـــــــت النســـــــب بـــــــين 

  ).P  =0.559، قيمة df  =4درجة الحرية 
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  السريرية للمرضى الديمغرافية الخصائصالعلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية و . 14 جدول

 
Adenocarcinoma Subtype (ADC) 

Total 
 Chi-square df P value 

LPA APA PPA MPA SPA 
Gender Male Count 2 35 16 8 13 74 3.246 4 .518 

% within Gender 2.7% 47.3% 21.6% 10.8% 17.6% 100.0% 
Female Count 1 6 1 3 2 13 

% within Gender 7.7% 46.2% 7.7% 23.1% 15.4% 100.0% 
Age (year old) 

 
 

<56 Count 2 21 10 4 5 42 3.272 4 .513 
 % within ADC 66.7% 51.2% 58.8% 36.4% 33.3% 48.3% 
>=56 Count 1 20 7 7 10 45 

 % within ADC 33.3% 48.8% 41.2% 63.6% 66.7% 51.7% 
Smoking Behaviour never smoker Count 1 3 0 2 0 6 6.711 4 .152 

% within ADC 33.3% 8.8% .0% 18.2% .0% 7.9% 
ever smoker Count 2 31 14 9 14 70 

% within ADC 66.7% 91.2% 100.0% 81.8% 100.0% 92.1% 
Location central Count 0 15 5 6 3 29 5.240 4 .264 

 % within ADC .0% 36.6% 29.4% 54.5% 20.0% 33.3% 
peripheral Count 3 26 12 5 12 58 

 % within ADC 100.0% 63.4% 70.6% 45.5% 80.0% 66.7% 
Side right Count 2 22 13 7 8 52 2.995 4 .559 

 % within ADC 66.7% 53.7% 76.5% 63.6% 53.3% 59.8% 
left Count 1 19 4 4 7 35 

 % within ADC 33.3% 46.3% 23.5% 36.4% 46.7% 40.2% 
Total  Count 3 41 17 11 15 87 

 
%  3.4% 47.1% 19.5% 12.6% 17.2% 100.0% 
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  السريرية للمرضىالديمغرافية سرطانة الرئة الغدية والخصائص التقليدية لنماط الأالعلاقة بين . 8مخطط 
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  محددات امتداد الإصابة الورمية  - ب
توضـح العلاقـة بـين الأنمـاط التقليديـة لسـرطانة الرئـة الغديـة ومحـددات امتـداد الإصـابة  9مخطط و 16 جدولو 15 جدول
  .الورمية

 في سـم 4.9وتراوحـت بـين  ،تقاربـت متوسـطات أقطـار الأورام في الأنمـاط التقليديـة لسـرطانة الرئـة الغديـة :قطر الورم
  وهــــــــــذه الفــــــــــروق غــــــــــير هامــــــــــة إحصــــــــــائياً  ،ســــــــــم في نمــــــــــط الســــــــــيطرة الحرشــــــــــفية7.3و ،نمــــــــــط الســــــــــيطرة العنيبيــــــــــة

  ).P =0.103 ، قيمة  df = 4درجة الحرية  ، 7.713=  قيمة كاي مربع(

ــورم الباثولوجيــة  ــة ال متقاربــة بــين  pTوكانــت نســب مراحــل  ،pT3و pT2توزعــت غالبيــة الأورام بــين  ):pT(حال
   ،في نمـــــط الســـــيطرة دقيقـــــة الحليمـــــات pT3نســـــبة أعلـــــى النســـــب كانـــــت  ؛الرئـــــة الغديـــــة الأنمـــــاط التقليديـــــة لســـــرطانة

  .%82 وبلغت
  ، 6.394= قيمـــة كـــاي مربـــع (بـــين الأنمـــاط الخمســـة  pTحـــظ دلالـــة هامـــة إحصـــائياً للفـــروق في نســـب مراحـــل لم تل

  ).P =0.172 ، قيمة df  =4درجة الحرية 

بنســب  متقاربـــة بـــين  المراحـــل وقـــد توزعــت ،IIIو IIغالبيــة الأورام كانـــت في المــرحلتين  :المرحلــة الباثولوجيـــة للـــورم
 ،%)60(دقيقـة الحليمـات في نمط السيطرة  IIIشوهدت أعلى نسبة للمرحلة  ؛الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية

   .%)15.4(وأقلها في نمط السيطرة الحليمية 
  ةيظهــــــر التحليــــــل الإحصــــــائي وجــــــود علاقــــــة هامــــــة بــــــين الأنمــــــاط التقليديــــــة الخمســــــة ومرحلــــــة الــــــورم الباثولوجيــــــولم 

  .)P =0.810 ، قيمة df  =4، درجة الحرية 1.593= قيمة كاي مربع (
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  العلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية ومحددات امتداد الإصابة الورمية.  15 جدول

 Total 
Adenocarcinoma Subtype (ADC) Kruskal Wallis Test 

LPA APA PPA MPA SPA Chi 
Square df P 

value 
Tumor 
Diameter 
 (cm) 

Mean 5.552 7.333 4.951 6.059 7.227 5.033 7.713 4 .103 

Range 1.0 - 15.0 4.0 - 12.0 1.0 - 9.0 2.5 - 12.0 3.5 - 15.0 2.0 - 8.0    

Tumor 
Diameter 
(cm) 

≤ 3.0 
Count 11 0 7 1 0 3 7.569 4 .109 
% ADC Subtype 12.6% .0% 17.1% 5.9% .0% 20.0%    

3.1 - 7.0 
Count 61 2 29 11 8 11    
% ADC Subtype 70.1% 66.7% 70.7% 64.7% 72.7% 73.3%    

7.1+ 
Count 15 1 5 5 3 1    
% ADC Subtype 17.2% 33.3% 12.2% 29.4% 27.3% 6.7%    

Tumor 
Status pT1 

Count 9 0 7 1 0 1 6.394 4 .172 
% ADC Subtype 10.3% .0% 17.1% 5.9% .0% 6.7%    

pT2 
Count 39 2 19 8 2 8    
% ADC Subtype 44.8% 66.7% 46.3% 47.1% 18.2% 53.3%    

pT3 
Count 34 1 13 7 9 4    
% ADC Subtype 39.1% 33.3% 31.7% 41.2% 81.8% 26.7%    

pT4 
Count 5 0 2 1 0 2    
% ADC Subtype 5.7% .0% 4.9% 5.9% .0% 13.3%    

Total  Count 87 3 41 17 11 15    
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  العلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية ومرحلة الورم الباثولوجية.  16 جدول
 

Total 
Adenocarcinoma Subtype (ADC) Kruskal Wallis Test 

LPA APA PPA MPA SPA Chi 
Square df P 

value 
Pathologic 
stage 

I Count 9 0 4 2 0 3 1.593 4 .810 
 % ADC Subtype 13.2% .0% 13.3% 15.4% .0% 23.1%    
II Count 24 1 9 7 4 3    

 % ADC Subtype 35.3% 50.0% 30.0% 53.8% 40.0% 23.1%    
III Count 30 1 14 2 6 7    

 % ADC Subtype 44.1% 50.0% 46.7% 15.4% 60.0% 53.8%    
IV Count 5 0 3 2 0 0    

 % ADC Subtype 7.4% .0% 10.0% 15.4% .0% .0%    
Total  Count 68 2 30 13 10 13    

  

  
  العلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية ومحددات امتداد الإصابة الورمية .9مخطط 
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 :العوامل الإنذارية النسيجية  - ت
 الرئـــة ســـرطانةل التقليديـــة اطنمـــالأالعوامـــل الإنذاريـــة النســـيجية في  مشـــاهدة نســـب وضـــحاني 10مخطـــط و 17 جـــدول
  .الغدية

حيـث   ؛ولكـن بنسـب متفاوتـة ،الغديـةالرئـة سـرطانة التقليديـة لنمـاط الأهد النخر الـورمي في مختلـف شو  :النخر الورمي
، %100، %85(الصـــــلدة الســـــيطرة دقيقـــــة الحليمـــــات و الســـــيطرة في أنمـــــاط الســـــيطرة العنيبيـــــة و  كــــان أكثـــــر شـــــيوعاً 

علـى % 56و% 33(الحليميـة السيطرة في أنماط السيطرة الحرشفية و كان أقل تواتراً في حين   ،)على الترتيب% 100
  ).P  =0.02قيمة  ،df  =4، درجة الحرية 10.897= قيمة كاي مربع ( هامة إحصائياً وهذه الفروق  ؛)الترتيب

مع  ،%)27و% 13بين  ت نسبة تواجدهترواح(في غالبية الأنماط  ،متقاربة بنسب ،شوهد :غزو أغماد الأعصاب
إلا أن هـذه الفـروق غـير هامـة  ؛في حين غاب في نمط السيطرة الحرشفية ؛%)27(غلبة نمط السيطرة دقيقة الحليمات 

  )P  =0.762، قيمة df  =4، درجة الحرية 1.856= قيمة كاي مربع (إحصائياً 

بنسب متفاوتة في باقي  شوهدت الصمات اللمفاوية ،في مقابل غيا9ا في نمط السيطرة الحرشفية :الصمات اللمفاوية
   ،%)91-60(وتراوحــــــت نســــــبتها في بــــــاقي الأنمــــــاط بــــــين  ،%)41(أقلهــــــا في نمــــــط الســــــيطرة الحليميــــــة  ،الأنمــــــاط

  وبـــــاقي الأنمـــــاط مـــــن جهـــــة أخـــــرىمـــــن جهـــــة الحليميـــــة الســـــيطرة الســـــيطرة الحرشـــــفية و  نمطـــــيوإن فـــــارق النســـــب بـــــين 
  ).P  =0.001، قيمة df  =4، درجة الحرية 19.572= قيمة كاي مربع ( هام إحصائياً 

 ؛لوحظ غياب للصمات الوعائية في نمط السيطرة الحرشـفية ،كما هو الحال في الصمات اللمفاوية  :الصمات الوعائية
ية وإن هـذا الفـارق بـين نمـط السـيطرة الحرشـف ،%)82-41(في حين تراوحت نسـب مشـاهدFا في بـاقي الأنمـاط بـين 

  ، df  =4، درجـــة الحريـــة 12.158= قيمـــة كـــاي مربـــع ( هـــام إحصـــائياً خـــرى مـــن جهـــة وبـــاقي الأنمـــاط مـــن جهـــة أ
  ).P  =0.016قيمة 

زادت  ، Lymphovascular invasionفيهــا صــمات لمفاويــة أو وعائيــةوعنــد تقيــيم الأورام مــن حيــث وجــود 
الحليميــة مــن جهــة الســيطرة الســيطرة الحرشــفية و  نمطــيالأهميــة الإحصــائية للفــروق في نســب تواجــد هــذه الصــمات بــين 

   ، حيـــــــــــــث كانـــــــــــــت%)100-80(وبـــــــــــــاقي الأنمـــــــــــــاط مـــــــــــــن جهـــــــــــــة أخـــــــــــــرى ) علـــــــــــــى الترتيـــــــــــــب% 53، 0%(
  ).P  >0.001قيمة  ،df   =4، درجة الحرية 27.111= قيمة كاي مربع (

حيـث كانـت  ؛حالـة 81أمكـن تقيـيم حـال الجنـب في  ،غديـة تقليديـةرئـة حالـة سـرطانة  87من أصل  :غزو الجنب
وفي الحــالات الــثلاث الباقيــة لم تؤخــذ  ،حــالات 3في  الحشــوية لاســتين لتقيــيم الجنــبيء تلــوين للإهنــاك حاجــة لإجــرا

  .مقاطع تبين علاقة الورم مع الجنب
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في حـين تراوحـت نسـب  ؛ةذات السـيطرة الحرشـفية كانـت الجنـب سـليم الغديـة في كـل حـالات السـرطانة هوقد تبـين أنـّ
وبــاقي الأنمــاط  مــن جهــة وإن هــذا الفــارق بــين نمــط الســيطرة الحرشــفية ،%89و% 41إصــابتها في بــاقي الأنمــاط بــين 

  ).P  =0.04، قيمة df  =4، درجة الحرية 10.007= قيمة كاي مربع (هام إحصائياً من جهة أخرى 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  النسيجيةالعلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية والعوامل الإنذارية . 17 جدول

 
Adenocarcinoma Subtype (ADC) 

Total 

Chi-
square 

df P 
value LPA APA PPA MPA SPA 

Tumor 
Necrosis 

absent Count 2 
66.7% 

6 
14.6% 

7 
41.2% 

0 
.0% 

0 
.0% 

15 
17.2% 

10.897 4 .028 

%ADC 

present Count 1 
33.3% 

35 
85.4% 

10 
58.8% 

11 
100.0% 

15 
100.0% 

72 
82.8% % ADC  

Perineural 
Invasion 

absent Count 3 
100.0% 

34 
82.9% 

13 
76.5% 

8 
72.7% 

13 
86.7% 

71 
81.6% 

1.856 4 .762 
 %ADC 

present Count 0 
.0% 

7 
17.1% 

4 
23.5% 

3 
27.3% 

2 
13.3% 

16 
18.4%  %ADC  

Lymphatic 
Invasion 

absent Count 3 
100.0% 

7 
17.1% 

10 
58.8% 

1 
9.1% 

6 
40.0% 

27 
31.0% 

19.572 4 .001 
 %ADC  

present Count 0 
.0% 

34 
82.9% 

7 
41.2% 

10 
90.9% 

9 
60.0% 

60 
69.0%  % ADC  

Vascular 
Invasion 

absent Count 3 
100.0% 

11 
26.8% 

10 
58.8% 

2 
18.2% 

6 
40.0% 

32 
36.8% 

12.158 4 .016 
 %ADC  

present Count 0 
.0% 

30 
73.2% 

7 
41.2% 

9 
81.8% 

9 
60.0% 

55 
63.2%  % ADC 

Lympho- 
vascular 
Invasion 

absent Count 3 
100.0% 

3 
7.3% 

8 
47.1% 

0 
.0% 

3 
20.0% 

17 
19.5% 

27.111 4 <.001 
 %ADC  

present Count 0 
.0% 

38 
92.7% 

9 
52.9% 

11 
100.0% 

12 
80.0% 

70 
80.5%  %ADC 

Total  Count 3 41 17 11 15 87  

Pleural 
Invasion 

 

absent Count 3 
100.0% 

17 
45.9% 

10 
58.8% 

1 
11.1% 

5 
33.3% 

36 
44.4% 

10.007 4 .040 
 %ADC 

present Count 0 
.0% 

20 
54.1% 

7 
41.2% 

8 
88.9% 

10 
66.7% 

45 
55.6%  %ADC 

Total  Count 3 37 17 9 15 81  
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  العلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية والعوامل الإنذارية النسيجية.  10مخطط 
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  :الصفات النووية  - ث
   .الصفات النوويةسرطانة الرئة الغدية و التقليدية لنماط الأ العلاقة بين  وضحاني 11مخطط و 18 جدول

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 

  

  

  

  العلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية والصفات النووية. 18 جدول

 
Adenocarcinoma Subtype (ADC) 

Total 

Chi- 
square 

df P 
value LPA APA PPA MPA SPA 

Abnormal 
Mitosis 

absent Count 2 5 4 0 1 12 10.897 4 .028 
 %ADC  66.7% 12.2% 23.5% .0% 6.7% 13.8% 
present Count 1 36 13 11 14 75 

 %ADC  33.3% 87.8% 76.5% 100.0% 93.3% 86.2% 
Mitotic 
Grade 

low Count 2 0 3 0 0 5 
 %ADC  66.7% .0% 17.6% .0% .0% 5.7% 
Interm. Count 0 9 3 0 0 12 

 %ADC  .0% 22.0% 17.6% .0% .0% 13.8% 
high Count 1 32 11 11 15 70 

 %ADC  33.3% 78.0% 64.7% 100.0% 100.0% 80.5% 
Nuclear 
Size 

small Count 2 7 3 1 0 13 
 %ADC 66.7% 17.1% 17.6% 9.1% .0% 14.9% 
mediu. Count 1 25 11 4 6 47 

 %ADC 33.3% 61.0% 64.7% 36.4% 40.0% 54.0% 
large Count 0 9 3 6 9 27 

 %ADC .0% 22.0% 17.6% 54.5% 60.0% 31.0% 
Nuclear 
Atypia 

mild Count 1 4 1 0 0 6 
 %ADC 33.3% 9.8% 5.9% .0% .0% 6.9% 
moder. Count 2 23 12 5 2 44 

 %ADC 66.7% 56.1% 70.6% 45.5% 13.3% 50.6% 
severe Count 0 14 4 6 13 37 

 %ADC .0% 34.1% 23.5% 54.5% 86.7% 42.5% 
Nucleola 
Prominence 

Indisti. Count 3 14 7 1 1 26 
 %ADC 100.0% 34.1% 41.2% 9.1% 6.7% 29.9% 
distinct Count 0 23 7 5 7 42 

 %ADC .0% 56.1% 41.2% 45.5% 46.7% 48.3% 
promin. Count 0 4 3 5 7 19 

 %ADC .0% 9.8% 17.6% 45.5% 46.7% 21.8% 
Total  Count 3 41 17 11 15 87 
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  العلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية والصفات النووية. 11مخطط 
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لكـن في نمـط السـيطرة الحرشـفية شـوهدت في  ،%86شوهدت في غالبيـة الأورام بنسـبة إجماليـة  :الانقسامات الشاذة
الرئـة وإن هذا الفـارق بـين سـرطانة  ،%100-77في حين تراوحت نسبتها في باقي الأنماط بين  ،ثلث الحالات فقط

  ، 10.897= قيمـة كـاي مربـع ( هام إحصائياً السيطرة الحرشفية من جهة وباقي الأنماط من جهة أخرى الغدية ذات 
  ).P  =0.028قيمة  ،df  =4درجة الحرية 

 بـين لتحـري العلاقـة اختبـار كروسـكال والـيساسـتخدم  ،والتي تعد متغيرات ترتيبيـة ،بالنسبة للصفات النووية الأخرى
وقـد أظهـر الاختبـار النتـائج  ،والـتي تعـد متغـيرات اسميـة ،لسـرطانة الرئـة الغديـة الخمسة التقليدية والأنماط هذه الصفات

  :التالية
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اختبــار كروســكال والــيس لتقيــيم العلاقــة بــين الأنمــاط التقليديــة لســرطانة  نتــائج19 جــدوليظهــر  :ةالانقســامي الدرجــة
   في الدرجـة الانقسـامية بـين الأنمـاط الخمسـة رق هـام إحصـائياً اأن هنـاك فـ ؛ حيث تبينّ الرئة الغدية والدرجة الانقسامية

رق اولتحديــد موقــع الفــ ؛) P = 0.004، قيمــة df =4 ،درجــة الحريــة  15.261=  ]تعــادل كــاي مربــع[ Hقيمــة (
جـد حيـث و  ،20جـدول وبمقارنـة متوسـط الرتـب بينهمـا نـتج  ،لمقارنـة كـل نمطـين علـى حـدة ذاتـه طبـق الاختبـار ،بدقة
  :أن

  أعلـــــــى  وهـــــــي ،ةالصـــــــلدة متشـــــــا9الســـــــيطرة الســـــــيطرة دقيقـــــــة الحليمـــــــات و  يفي نمطـــــــ ةالانقســـــــامي الدرجـــــــة −
  .الحرشفيةالسيطرة السيطرة الحليمية و  يفي نمط امنه )هامة إحصائياً  بدلالة(

دقيقـــة الســـيطرة في أنمـــاط الســـيطرة الحليميـــة و  نظيرFـــا تة في نمـــط الســـيطرة العنيبيـــة شـــا9الانقســـامي لدرجـــةا  −
 .في نمط السيطرة الحرشفية امنه )هامة إحصائياً  دلالةب(أعلى  وهي ،الصلدةالسيطرة الحليمات و 

 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  اختبار كروسكال واليس لتقييم العلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية والدرجة الانقسامية. 19 جدول
 Adenocarcinoma Subtype N Mean Rank 
Mitotic Grade Lepidic (LPA) 3 19.50 

Acinar (APA) 41 43.50 

Papillary (PPA) 17 36.53 

Micropapillary (MPA) 11 52.50 

Solid (SPA) 15 52.50 

Total 87  

Kruskal Wallis Test Mitotic Grade 
Chi-Square (H) 15.261 
df 4 
P value .004 

 

ملخص نتائج اختبار كروسكال واليس لتقييم دلالة الفروق في الدرجة الانقسامية بين كل نمطين . 20جدول 
 من الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية على حدة 

SPA MPA PPA APA LPA Mitotic Grade 
- - NS -  LPA 
NS NS NS  + APA 
- -  NS NS PPA 
NS  + NS + MPA 
 NS + NS + SPA 

+ : The subtype of the row is significantly higher than that of the column. 
- : The subtype of the row is significantly lower than that of the column. 
NS : No significant difference. 
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اختبــار كروســكال والــيس لتقيــيم العلاقــة بــين الأنمــاط التقليديــة لســرطانة الرئــة نتــائج 21 جــدوليظهــر  :حجــم النــواة
  النواة بين الأنماط الخمسـة  حجمام إحصائياً في توزع درجات رق هاأن هناك ف ؛ حيث تبينّ درجة حجم النواةو الغدية 

رق اولتحديـد موقـع هـذا الفـ ؛)P  =0.004، قيمـة df =4 ،درجة الحرية  15.642] = تعادل كاي مربع[ Hقيمة (
الـذي يظهـر  ،22جـدول وبمقارنـة متوسـط الرتـب بينهمـا نـتج  ،لمقارنـة كـل نمطـين علـى حـدة ذاتـه بق الاختبـارطُ  ،بدقة
  :أن

منـه في أنمـاط السـيطرة دقيقـة الحليمـات  )هامة إحصـائياً  دلالةب(حجم النواة في نمط السيطرة الحرشفية أصغر  −
  .الصلدةالسيطرة و 

هامــة  دلالـةب(سـيطرة دقيقــة الحليمـات وهـو أكــبر الوحجمهـا في نمـط الســيطرة الصـلدة يشـابه نظيرFــا في نمـط  −
  .الحليميةالسيطرة منه في أنماط السيطرة العنيبية و  )إحصائياً 

الحليميــة مــن حيــث الســيطرة العنيبيــة و الســيطرة رق هــام إحصــائياً بــين أنمــاط الســيطرة الحرشــفية و الا يوجــد فــو  −
 .حجم النواة

 

 

 

  

  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 درجة حجم النواةو اختبار كروسكال واليس لتقييم العلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية . 21 جدول
 Adenocarcinoma Subtype N Mean Rank 
Nuclear Size Lepidic (LPA) 3 17.00 

Acinar (APA) 41 40.00 

Papillary (PPA) 17 38.24 

Micropapillary (MPA) 11 54.45 

Solid (SPA) 15 59.20 

Total 87  

Kruskal Wallis Test Nuclear Size 
Chi-Square (H) 15.642 
df 4 
P value .004 

ملخص نتائج اختبار كروسكال واليس لتقييم دلالة الفروق في درجة حجم النواة بين كل نمطين من . 22جدول   
  لسرطانة الرئة الغدية على حدةالأنماط التقليدية 

SPA MPA PPA APA LPA Nuclear Size 
- - NS NS  LPA 
- NS NS  NS APA 
- NS  NS NS PPA 
NS  NS NS + MPA 
 NS + + + SPA 

+ : The subtype of the row is significantly higher than that of the column. 
- : The subtype of the row is significantly lower than that of the column. 
NS : No significant difference. 
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اختبــار كروســكال والــيس لتقيــيم العلاقــة بــين الأنمــاط التقليديــة لســرطانة الرئــة نتــائج 23 جــدوليظهــر  :وضــوح النويــة
وضــوح النويــة بــين الأنمــاط  رق هــام إحصــائياً في تــوزع درجــاتاأن هنــاك فــ ؛ حيــث تبــينّ الغديــة ودرجــة وضــوح النويــة

ولتحديد موقع هذا  ؛)P  =0.001، قيمة df =4 ،درجة الحرية  18.698] = تعادل كاي مربع[ Hقيمة ( الخمسة
الـذي يظهـر  ،24جـدول وبمقارنـة متوسـط الرتـب نـتج  ،لمقارنـة كـل نمطـين علـى حـدة ذاتـه طبق الاختبـار ،رق بدقةاالف
  :أن

في  منهــا )بدلالــة هامــة إحصــائياً ( أشــد الصــلدة هــيالســيطرة وضــوح النويــة في أنمــاط الســيطرة دقيقــة الحليمــات و درجــة 
  .الحليميةالسيطرة العنيبية و السيطرة أنماط السيطرة الحرشفية و 

  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  اختبار كروسكال واليس لتقييم العلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية ودرجة وضوح النوية.  23 جدول
 Adenocarcinoma Subtype N Mean Rank 
Nucleolar Prominence Lepidic (LPA) 3 13.50 

Acinar (APA) 41 38.87 

Papillary (PPA) 17 38.88 

Micropapillary (MPA) 11 58.27 

Solid (SPA) 15 59.47 

Total 87  

Kruskal Wallis Test Nucleolar Prominence 
Chi-Square (H) 18.698 
df 4 
P value .001 

  

درجة وضوح النوية بين كل نمطين ملخص نتائج اختبار كروسكال واليس لتقييم دلالة الفروق في . 24جدول 
  من الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية على حدة

SPA MPA PPA APA LPA Nucleolar Prominence 
- - NS -  LPA 
- - NS  + APA 
- -  NS NS PPA 
NS  + + + MPA 
 NS + + + SPA 

+ : The subtype of the row is significantly higher than that of the column. 
- : The subtype of the row is significantly lower than that of the column. 
NS : No significant difference. 
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 ةالنوويــ لانموذجيـةاختبـار كروسـكال والـيس لتقيـيم العلاقـة بـين درجـة النتـائج 25 جـدوليظهـر  :ةالنوويـ لانموذجيـةال
 ةالنوويـ لانموذجيـةلرق هـام إحصـائياً في تـوزع درجـات ااأن هنـاك فـ ؛ حيث تبينّ والأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية

 ؛)P  =0.001، قيمـــة df =4 درجـــة الحريـــة  ،18.920] = تعـــادل كـــاي مربـــع[ Hقيمـــة ( بـــين الأنمـــاط الخمســـة
نـتج  بينهمـا وبمقارنـة متوسـط الرتـب ،قارنة كل نمطين على حـدةذاته لم طبق الاختبار ،رق بدقةاولتحديد موقع هذا الف

  :وبالتفصيل يمكن القول أن ،الذي يتطابق مع نتائج حجم النواة ،26جدول 
نمــاط الســيطرة ا في أمنهــ )حصــائياً هامــة إ دلالــةب(لســيطرة الحرشــفية أخــف في نمــط ا ةالنوويــ لانموذجيــةالدرجــة  −

  .الصلدةالسيطرة دقيقة الحليمات و 
  .في نمط السيطرة دقيقة الحليمات ي عليهلما ه ةفي نمط السيطرة الصلدة مشا9 وهي −
في نمط السيطرة  امنه )حصائياً هامة إ دلالةب(في نمطي السيطرة الصلدة والسيطرة دقيقة الحليمات وهي أشد  −

   .الحليميةالسيطرة العنيبية و 
العنيبيــة الســيطرة بــين أنمــاط الســيطرة الحرشــفية و  ةالنوويــ لانموذجيــةحصــائياً في درجــة الرق هــام إاولا يوجــد فــ −

 .الحليميةالسيطرة و 
 
 
 
 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  والأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية  ةالنووي لانموذجيةواليس لتقييم العلاقة بين درجة الاختبار كروسكال .  25 جدول
 Adenocarcinoma Subtype N Mean Rank 
Nuclear Atypia Lepidic (LPA) 3 20.17 

Acinar (APA) 41 39.89 

Papillary (PPA) 17 36.56 

Micropapillary (MPA) 11 50.59 

Solid (SPA) 15 63.60 

Total 87  

Kruskal Wallis Test Nuclear Atypia 
Chi-Square (H) 18.920 
df 4 
P value .001 

بين كل  ةالنووي لانموذجيةملخص نتائج اختبار كروسكال واليس لتقييم دلالة الفروق في درجة ال.  26جدول   
  نمطين من الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية على حدة

SPA MPA PPA APA LPA Nuclear Atypia 
- - NS NS  LPA 
- NS NS  NS APA 
- NS  NS NS PPA 
NS  NS NS + MPA 
 NS + + + SPA 

+ : The subtype of the row is significantly higher than that of the column. 
- : The subtype of the row is significantly lower than that of the column. 
NS : No significant difference. 
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  والمميزات السريرية الباثولوجية التقليدية لسرطانة الرئة الغديةخلاصة موجودات العلاقة بين الأنماط 
السـريرية  الديمغرافيـة في هذه الدراسة لم يكن هناك علاقة هامـة بـين الأنمـاط التقليديـة لسـرطانة الرئـة الغديـة والخصـائص

  ).، موقع الورم وجهة الورمالعمر، الجنس، عادة التدخين(للمرضى 
 ،pTحجـم الـورم، حالـة الـورم الباثولوجيـة (ذه الأنماط مع محددات امتداد الإصابة الورمية كذلك لم تكشف علاقة له

  ).مرحلة الورم الباثولوجيةو 
 ؛نذارية النسيجية والصفات النوويـةفي حين وجدت علاقة هامة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية والعوامل الإ

النخـــر الـــورمي، (رافـــق مـــع أقـــل نســـب لتواجـــد العوامـــل الإنذاريـــة النســـيجية حيـــث تبـــين أن نمـــط الســـيطرة الحرشـــفية ت
في حــين ترافقــت أنمــاط الســيطرة دقيقــة الحليمــات والســيطرة الصــلدة مــع  ،)وغــزو الجنــب ،الصــمات اللمفاويــة الوعائيــة

الطـــرفين  وكـــان لنمطـــي الســـيطرة الحليميـــة والســـيطرة العنيبيـــة موقـــع الوســـط بـــين ،أعلـــى نســـب لتواجـــد تلـــك العوامـــل
  .السابقين

حيــث ؛ والكــلام الســابق ينطبــق أيضــاً علــى تــوزع درجــات الصــفات النوويــة بــين الأنمــاط التقليديــة لســرطانة الرئــة الغديــة
حجـم النـواة، وضـوح (أبدت السرطانة الغدية ذات السيطرة الحرشفية درجات خفيفة إلى متوسطة من الشذوذ النـووي 

والعكــــس صــــحيح في  ؛نقســــامية منخفضــــة غالبــــاً امــــع درجــــات ) نقســــامات الشــــاذةوالا ة،النوويــــ لانموذجيــــةالنويــــة، ال
والـتي أبـدت أشـد درجـات الشـذوذ النـووي  ،السرطانات الغدية ذات السيطرة دقيقـة الحليمـات وذات السـيطرة الصـلدة

  .في غالبية الحالات مع درجات انقسامية عالية دوماً 

  التقليدية لسرطانة الرئة الغدية الدرجات النسيجية

  : Architectural Gradeنظام التدريج الهندسي  - أ
  :فت حالات سرطانة الرئة الغدية بحسب النمط النسيجي المسيطر إلى ثلاث درجاتنِّ صُ  ،بتطبيقه

  .لثلاثا LPAحالات  :شملت ؛حالات 3وعددها  :درجة منخفضة
  .17الـ PPAحالات و  ،41الـ APAحالات  :شملت ؛حالة 58وعددها : درجة متوسطة
  .15الـ SPA حالاتو  ،11الـ MPAحالات  :شملت ؛حالة 26وعددها : درجة مرتفعة

 :Risk Gradeالخطورة  تدريجنظام   - ب
  :فت حالات سرطانة الرئة الغدية بحسب النمطين النسيجين المسيطرين إلى ثلاث درجاتنِّ صُ  ،بتطبيقه

  .PPAحالات  3و ،APAحالات  LPA ،6حالتين  :شملت؛ حالة 11وعددها  :درجة منخفضة
 وحالــة ،PPAحــالات  APA  ،4حــالات  LPA  ،9حالــة واحــدة :شملــت ؛حالــة 15وعــددها : درجــة متوســطة

  .SPAواحدة 
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   ،MPAحالـــــــــة  PPA ،11حــــــــالات  APA ،10حالــــــــة  26 :شملــــــــت ؛حالــــــــة 61وعــــــــددها : درجــــــــة مرتفعــــــــة
  .SPAحالة  14و

  .سرطانة الرئة الغدية على نظامي التدريج السابقينل التقليدية نماطالأتوزع  انيقارن 12مخطط و  27 جدول

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  حالات سرطانة الرئة الغدية التقليدية بين نظامي التدريجمقارنة توزع .  27 جدول

ADC Subtype Total 
Architectural Grade Risk Grade 

low Interm. high low Interm. high 
LPA Count 3 3 0 0 2 1 0 

 %Grade 3.4% 100.0% .0% .0% 18.2% 6.7% .0% 
APA Count 41 0 41 0 6 9 26 

 %Grade 47.1% .0% 70.7% .0% 54.5% 60.0% 42.6% 
PPA Count 17 0 17 0 3 4 10 

 %Grade 19.5% .0% 29.3% .0% 27.3% 26.7% 16.4% 
MPA Count 11 0 0 11 0 0 11 

 %Grade 12.6% .0% .0% 42.3% .0% .0% 18.0% 
SPA Count 15 0 0 15 0 1 14 

 %Grade 17.2% .0% .0% 57.7% .0% 6.7% 23.0% 
Total Count 87 3 58 26 11 15 61 

 

 
 مقارنة توزع حالات سرطانة الرئة الغدية التقليدية بين نظامي التدريج. 12مخطط 
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) بحسب نظامي التدريج( التقليدية سرطانة الرئة الغديةالنسيجية لدرجات الن بي علاقةال
  المميزات السريرية الباثولوجيةو 

 :للمرضى السريرية الديمغرافية لخصائصالعلاقة مع ا  - أ
باســتثناء انتشــار  ،ليســت ذات دلالــة إحصــائية هامــة 14مخطــط و  13مخطــط  ، 28 جــدولإن الفــروق الــتي يظهرهــا  

فقد تبين أن نسـبة المـدخنين كانـت أعلـى بـين مرضـى سـرطانة الرئـة الغديـة عاليـة درجـة الخطـورة بدرجـة  ؛عادة التدخين
  .ام التدريج الهندسيفي حين أن هذا الفرق غير هام إحصائياً عند تطبيق نظ ،هامة إحصائياً 

 : العلاقة مع محددات امتداد الإصابة الورمية  - ب
ليسـت ذات دلالـة هامـة إحصـائياً في كـلا  15مخطـط و  29 جـدول الـتي يظهرهـا  تبين أن الفروق ،بتطبيق اختبار غاما

  ).P  <0.05( نظامي التدريج
 :العلاقة مع العوامل الإنذارية النسيجية  - ت
والعوامـل  النسيجية لسـرطانة الرئـة الغديـة التقليديـةدرجات الالعلاقة بين  توضح  17مخطط و  ،16مخطط  ،30 جدول

  .الإنذارية النسيجية
وجــد أن الفــروق ذات الدلالــة الهامــة إحصــائياً في كــلا نظــامي التــدريج كانــت مــع العوامــل  ،بتطبيــق اختبــار كــاي مربــع

علمــاً أن الفــروق كانــت  ؛الصــمات اللمفاويــة والصــمات اللمفاويــة الوعائيــة ،النخــر الــورمي :التاليــة النســيجية الإنذاريــة
  .نظام تدريج الخطورة صنيف الحالات بحسبأشد عند ت

 :العلاقة مع الصفات النووية  - ث
توضــح العلاقــة بــين الــدرجات النســيجية لســرطانة الرئــة الغديــة  19مخطــط و  ،18مخطــط  ،32 جــدول ،31 جــدول

  .والصفات النوويةالتقليدية 
وجـــد أن  ،المتغـــيرات الاسميـــة بـــين لمقارنـــةلالمتغـــيرات الترتيبيـــة واختبـــار كـــاي مربـــع  بـــين مقارنـــةلبتطبيـــق اختبـــار غامـــا ل

  ودرجــــة كــــل الصــــفات النوويــــة كــــان هامــــاً إحصــــائياً  النســــيجية لســــرطانة الرئــــة الغديــــة التقليديــــةدرجــــة الالارتبــــاط بــــين 
)P  >0.05(،  وهو ارتباط طـردي قـوي) ـالVمـع ملاحظـة أنـه أقـوى نسـبياً  ؛)0.99−0.29قيمـة غامـا تقـع في ا

باسـتثناء الانقسـامات الشـاذة الـتي   ،نظام التدريج الهندسي مقارنة بنظـام تـدريج الخطـورة تصنيف الحالات بحسب عند
 .كانت أشيع في الدرجات العالية من نظام تدريج الخطورة مقارنة بنظام التدريج الهندسي

النسـيجية لسـرطانة الرئـة الغديـة  درجـةالأوضحت الدراسة الإحصائية وجود علاقة هامة إحصائياً بين  :خلاصة القول
النخــــر الــــورمي والصــــمات اللمفاويــــة (والعوامــــل الإنذاريــــة النســــيجية ) باســــتخدام أي مــــن نظــــامي التــــدريج( التقليديــــة
) والانقسـامات الشـاذة ة،النوويـ لانموذجيةلنوية، الالدرجة الانقسامية، قطر النواة، وضوح ا(والصفات النووية ) الوعائية

أمــا محــددات امتــداد الإصــابة ؛ الغديــة الرئــة لســرطانةمــل الإنذاريــة في الــدرجات الأعلــى حيــث تــزداد نســب ظهــور العوا
  .لسرطانة الرئة الغدية النسيجية درجةالللمرضى فلم يكن لها علاقة هامة مع  السريرية الورمية والخصائص الديمغرافية
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  العلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية والخصائص الديمغرافية السريرية للمرضى.  28 جدول
 Total Architectural Grade Chi 

square 
df P 

value 
Risk Grade Chi 

square 
df P 

value low Interm. high low Interm. high 

Ge
nd

er
 

male Count 
%Grade 

74 
85.1% 

2 
66.7% 

51 
87.9% 

21 
80.8% 

1.551 2 .460 8 
72.7% 

13 
86.7% 

53 
86.9% 

1.507 2 .471 

female Count 
%Grade 

13 
14.9% 

1 
33.3% 

7 
12.1% 

5 
19.2% 

3 
27.3% 

2 
13.3% 

8 
13.1% 

Ag
e 

(y
ea

r o
ld

) <56 Count 
%Grade 

42 
48.3% 

2 
66.7% 

31 
53.4% 

9 
34.6% 

2.971 2 .226 7 
63.6% 

8 
53.3% 

27 
44.3% 

1.587 2 .452 

>=56 Count 
%Grade 

45 
51.7% 

1 
33.3% 

27 
46.6% 

17 
65.4% 

4 
36.4% 

7 
46.7% 

34 
55.7% 

Sm
ok

in
g 

Be
ha

vi
ou

r never 
smoker 

Count 
%Grade 

6 
7.9% 

1 
33.3% 

3 
6.3% 

2 
8.0% 

2.849 2 .241 3 
30.0% 

0 
.0% 

3 
5.6% 

8.155 2 .017 

ever 
smoker 

Count 
%Grade 

70 
92.1% 

2 
66.7% 

45 
93.8% 

23 
92.0% 

7 
70.0% 

12 
100.0% 

51 
94.4% 

Lo
ca

tio
n central Count 

%Grade 
29 

33.3% 
0 

.0% 
20 

34.5% 
9 

34.6% 
1.554 2 .460 1 

9.1% 
6 

40.0% 
22 

36.1% 
3.414 2 .181 

peripheral Count 
%Grade 

58 
66.7% 

3 
100.0% 

38 
65.5% 

17 
65.4% 

10 
90.9% 

9 
60.0% 

39 
63.9% 

Si
de

 

right Count 
%Grade 

52 
59.8% 

2 
66.7% 

35 
60.3% 

15 
57.7% 

.114 2 .945 8 
72.7% 

10 
66.7% 

34 
55.7% 

1.477 2 .478 

left Count 
%Grade 

35 
40.2% 

1 
33.3% 

23 
39.7% 

11 
42.3% 

3 
27.3% 

5 
33.3% 

27 
44.3% 

Total  Count 87 3 58 26  11 15 61  
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  العلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية والخصائص الديمغرافية السريرية للمرضى.  13مخطط 
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  )متابعة(العلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية والخصائص الديمغرافية السريرية للمرضى .  14مخطط 
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  العلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية ومحددات امتداد الإصابة الورمية. 29 جدول 
 Total Architectural Grade Ordinal by 

Ordinal 
Risk Grade Ordinal by 

Ordinal 
low Interm. high Gamma P 

value 
low Interm. high Gamma P 

value 
Tumor 
Diameter 
(cm) 

≤ 3.0 Count 
%Grade 

11 
12.6% 

0 
.0% 

8 
13.8% 

3 
11.5% 

-.075 
 
 
 

.731 3 
27.3% 

1 
6.7% 

7 
11.5% 

.106 .655 

3.1 - 
7.0 

Count 
%Grade 

61 
70.1% 

2 
66.7% 

40 
69.0% 

19 
73.1% 

5 
45.5% 

13 
86.7% 

43 
70.5% 

7.1+ Count 
%Grade 

15 
17.2% 

1 
33.3% 

10 
17.2% 

4 
15.4% 

3 
27.3% 

1 
6.7% 

11 
18.0% 

Tumor 
Status  

pT1 Count 
%Grade 

9 
10.3% 

0 
.0% 

8 
13.8% 

1 
3.8% 

.309 .070 3 
27.3% 

1 
6.7% 

5 
8.2% 

.089 .643 

pT2 Count 
%Grade 

39 
44.8% 

2 
66.7% 

27 
46.6% 

10 
38.5% 

3 
27.3% 

8 
53.3% 

28 
45.9% 

pT3 Count 
%Grade 

34 
39.1% 

1 
33.3% 

20 
34.5% 

13 
50.0% 

4 
36.4% 

5 
33.3% 

25 
41.0% 

pT4 Count 
%Grade 

5 
5.7% 

0 
.0% 

3 
5.2% 

2 
7.7% 

1 
9.1% 

1 
6.7% 

3 
4.9% 

Total  Count 87 3 58 26  11 15 61  
Pathologic 
Stage 

I Count 
%Grade 

9 
13.2% 

0 
.0% 

6 
14.0% 

3 
13.0% 

.004 .982 2 
28.6% 

1 
9.1% 

6 
12.0% 

.288 .158 

II Count 
%Grade 

24 
35.3% 

1 
50.0% 

16 
37.2% 

7 
30.4% 

4 
57.1% 

4 
36.4% 

16 
32.0% 

III Count 
%Grade 

30 
44.1% 

1 
50.0% 

16 
37.2% 

13 
56.5% 

1 
14.3% 

5 
45.5% 

24 
48.0% 

IV Count 
%Grade 

5 
7.4% 

0 
.0% 

5 
11.6% 

0 
.0% 

0 
.0% 

1 
9.1% 

4 
8.0% 

Total  Count 68 2 43 23  7 11 50  
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 العلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية ومحددات امتداد الإصابة الورمية.  15مخطط 
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  والعوامل الإنذارية النسيجيةالعلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية .  30 جدول
 
 

Total Architectural Grade Chi  
square 

df P 
value 

Risk Grade Chi 
square 

df P 
value low Interm. high low Interm. high 

Tu
m

or
 

N
ec

ro
si

s absent Count 
% Grade 

15 
17.2% 

2 
66.7% 

13 
22.4% 

0 
.0% 

11.640 2 .003 7 
63.6% 

2 
13.3% 

6 
9.8% 

19.099 2 <.001 

present Count 
% Grade 

72 
82.8% 

1 
33.3% 

45 
77.6% 

26 
100.0% 

   4 
36.4% 

13 
86.7% 

55 
90.2% 

Pe
rin

eu
ra

l 
In

va
si

on
 

absent Count 
% Grade 

71 
81.6% 

3 
100.0% 

47 
81.0% 

21 
80.8% 

.701 2 .704 10 
90.9% 

12 
80.0% 

49 
80.3% 

.726 2 .695 

present Count 
% Grade 

16 
18.4% 

0 
.0% 

11 
19.0% 

5 
19.2% 

   1 
9.1% 

3 
20.0% 

12 
19.7% 

Ly
m

ph
at

ic
 

In
va

si
on

 

absent Count 
% Grade 

27 
31.0% 

3 
100.0% 

17 
29.3% 

7 
26.9% 

6.953 2 .031 7 
63.6% 

9 
60.0% 

11 
18.0% 

16.160 2 <.001 

present Count 
% Grade 

60 
69.0% 

0 
.0% 

41 
70.7% 

19 
73.1% 

   4 
36.4% 

6 
40.0% 

50 
82.0% 

Va
sc

ul
ar

 
In

va
si

on
 

absent Count 
% Grade 

32 
36.8% 

3 
100.0% 

21 
36.2% 

8 
30.8% 

5.569 2 .062 7 
63.6% 

7 
46.7% 

18 
29.5% 

5.430 2 .066 

present Count 
% Grade 

55 
63.2% 

0 
.0% 

37 
63.8% 

18 
69.2% 

   4 
36.4% 

8 
53.3% 

43 
70.5% 

Ly
m

ph
ov

as
. 

In
va

si
on

 

absent Count 
% Grade 

17 
19.5% 

3 
100.0% 

11 
19.0% 

3 
11.5% 

13.424 2 .001 6 
54.5% 

5 
33.3% 

6 
9.8% 

14.042 2 .001 

present Count 
% Grade 

70 
80.5% 

0 
.0% 

47 
81.0% 

23 
88.5% 

   5 
45.5% 

10 
66.7% 

55 
90.2% 

Total  Count 87 3 58 26    11 15 61    

Pl
eu

ra
l 

In
va

si
on

 

absent Count 
% Grade 

36 
44.4% 

3 
100.0% 

27 
50.0% 

6 
25.0% 

8.100 2 .017 7 
70.0% 

6 
40.0% 

23 
41.1% 

3.023 2 .221 

present Count 
% Grade 

45 
55.6% 

0 
.0% 

27 
50.0% 

18 
75.0% 

   3 
30.0% 

9 
60.0% 

33 
58.9% 

Total  Count 81 3 54 24   10 15 56  
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  النسيجيةالعلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية والعوامل الإنذارية .  16مخطط 
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 )متابعة(العلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية والعوامل الإنذارية النسيجية .  17مخطط 
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  العلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية والصفات النووية.  31 جدول
 Total Architectural Grade Ordinal by 

Ordinal 
Risk Grade Ordinal by 

Ordinal 
low Interm. high Gamma P  low Interm. high Gamma P  

M
ito

tic
 G

ra
de

 

low Count 
%Grade 

5 
5.7% 

2 
66.7% 

3 
5.2% 

0 
.0% 

.947 <.001 5 
45.5% 

0 
.0% 

0 
.0% 

.545 .042 

Interm. Count 
% Grade 

12 
13.8% 

0 
.0% 

12 
20.7% 

0 
.0% 

  2 
18.2% 

1 
6.7% 

9 
14.8% 

high Count 
% Grade 

70 
80.5% 

1 
33.3% 

43 
74.1% 

26 
100.0% 

  4 
36.4% 

14 
93.3% 

52 
85.2% 

nu
cl

ea
r s

iz
e small Count 

% Grade 
13 

14.9% 
2 

66.7% 
10 

17.2% 
1 

3.8% 
.687 <.001 4 

36.4% 
4 

26.7% 
5 

8.2% 
.428 .023 

mediu. Count 
% Grade 

47 
54.0% 

1 
33.3% 

36 
62.1% 

10 
38.5% 

  4 
36.4% 

9 
60.0% 

34 
55.7% 

large Count 
% Grade 

27 
31.0% 

0 
.0% 

12 
20.7% 

15 
57.7% 

  3 
27.3% 

2 
13.3% 

22 
36.1% 

N
uc

le
ol

ar
 

 P
ro

m
in

en
ce

 

Indistin. Count 
% Grade 

26 
29.9% 

3 
100% 

21 
36.2% 

2 
7.7% 

.738 <.001 6 
54.5% 

6 
40.0% 

14 
23.0% 

.488 .003 

distinct Count 
% Grade 

42 
48.3% 

0 
.0% 

30 
51.7% 

12 
46.2% 

  5 
45.5% 

7 
46.7% 

30 
49.2% 

promin. Count 
% Grade 

19 
21.8% 

0 
.0% 

7 
12.1% 

12 
46.2% 

  0 
.0% 

2 
13.3% 

17 
27.9% 

N
uc

le
ar

 A
ty

pi
a mild Count 

% Grade 
6 

6.9% 
1 

33.3% 
5 

8.6% 
0 

.0% 
.749 <.001 1 

9.1% 
4 

26.7% 
1 

1.6% 
.509 .003 

Modera. Count 
% Grade 

44 
50.6% 

2 
66.7% 

35 
60.3% 

7 
26.9% 

  7 
63.6% 

8 
53.3% 

29 
47.5% 

severe Count 
% Grade 

37 
42.5% 

0 
.0% 

18 
31.0% 

19 
73.1% 

  3 
27.3% 

3 
20.0% 

31 
50.8% 

Total  Count 87 3 58 26  11 15 61   
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  )متابعة(العلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية والصفات النووية .  32 جدول
 Total Architectural Grade Risk Grade 

low interm high low interm high 

Ab
no

rm
al

 
M

ito
si

s absent Count 12 2 9 1 6 1 5 
% 
Grade 

13.8% 66.7% 15.5% 3.8% 54.5% 6.7% 8.2% 

present Count 75 1 49 25 5 14 56 
% 
Grade 

86.2% 33.3% 84.5% 96.2% 45.5% 93.3% 91.8% 

Total  Count 87 3 58 26 11 15 61 
 

 
Chi 

square 
df P 

value 
Chi 

square 
df P 

value 
9.362 2 .009 17.611 2 <.001 

  

 
  العلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية والصفات النووية.  18مخطط 
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 )متابعة(العلاقة بين الدرجات النسيجية لسرطانة الرئة الغدية والصفات النووية .  19مخطط 

  

 

 

 

 



 

80 
 

ودرجاتها بحسب التصنيف الجديد  التقليدية لسرطانة الرئة الغديةللأنماط  الإنذاريةقيمة ال
  لعقد اللمفاويةا حدوث نقائلفي  النسيجية

العقــد اللمفاويــة  لنقائــل  Univariate analysisنتــائج التحليــل أحــادي المتغــير وضــحاني 20مخطــط و 33 جــدول
  .Fا النسيجيةالسرطانة الرئة الغدية ودرج لتقليديةبحسب الأنماط ا

، %33 كانـــت  SPAو ،LPA ،APA ،PPA ،MPAالعقـــد اللمفاويـــة في الأنمـــاط  نقائـــل أن نســـب تبـــينحيـــث 
 الهندســــــيةالعقــــــد اللمفاويــــــة بحســــــب الــــــدرجات  نقائــــــلونســــــب ؛ علــــــى الترتيــــــب% 57و ،73%، 53%، 60%

العقــد اللمفاويــة  نقائــل ونســب؛ علــى الترتيــب% 64و ،%58، %33 كانــت  الدرجــة مرتفعــةو  ،منخفضــة، متوســطة
   .على الترتيب %66و ،%54، %22 كانت  الدرجة ومرتفعة ،بحسب درجات الخطورة منخفضة، متوسطة

العقـد  نسـب نقائـلتبـين أن الفـروق في  ،باسـتخدام اختبـار الانحـدار اللوجسـتي الثنـائيوبإجراء التحليـل أحـادي المتغـير 
   غـير هامـة إحصـائياً  لهـذه الأوراموكـذلك بـين الـدرجات الهندسـية  ،التقليدية لسرطانة الرئـة الغديـةاللمفاوية بين الأنماط 

  فهــــي هامــــة إحصــــائياً  الخطــــورة مفاويــــة بحســــب درجــــاتلال العقــــد نســــب نقائــــلأمــــا الفــــروق في ؛ )P<0.05قيمــــة (
  .الخطورة درجةمنخفضة وعالية  سرطانات الرئة الغديةوهذه الأهمية تكمن بالتحديد بين  ،)P = 0.021قيمة (

نقائـل تبـين أن نسـبة  ،في الأورام علـى حـال العقـد اللمفاويـة%) 5 ≥(دقيقة الحليمات ركبة وعند دراسة تأثير وجود م
دلالـــــة  وهـــــذا الفـــــارق ذو ،-MPCفي حـــــال  %39 مقارنـــــة بــــــ +MPCفي حـــــال  %69 بلغـــــت مفاويـــــةلالعقـــــد ال

علـى % 5 ≥مثل هذه الدلالة عند دراسة تأثير وجود مركبة صـلدة  ولم تلحظ ؛)P = 0.011قيمة (إحصائية هامة 
على % 56و% SAC- )61و +SACنقائل في حال ال هذه حيث تقاربت نسب ،لعقد اللمفاويةا حدوث نقائل

  .P = 0.679قيمة وكانت  ،)الترتيب

  ووجـــود مركبـــة دقيقـــة  ،)P  =0.021(لســـرطانة الرئـــة الغديـــة خلاصـــة مـــا ســـبق هـــي أن درجـــة الخطـــر العاليـــة 
  .العقد اللمفاوية تزيد احتمال حدوث نقائلهي عوامل إنذارية هامة ) P = 0.011% (5≥ الحليمات
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لعقد اللمفاوية وفقا لأنماط سرطانة الرئة الغدية ودرجاتها ا المتغير لحدوث نقائلأحادي التحليل . 33 جدول
  النسيجية 

 Total 
No.(%) 

N1/N2 
No.(%) 

P value 

Total 80(100.0) 47(58.8)  
Adenocarcinoma Subtype  
 lepidic 3(3.8) 1(33.3) .679 
 acinar 35(43.8) 21(60.0) 
 papillary 17(21.3) 9(52.9) 
 micropapillary 11(13.8) 8(72.7) 
 solid 14(17.5) 8(57.1) 
Architectural Grade  
 low 3(3.8) 1(33.3) .371 
 intermediate 52(65.0) 30(57.7) 
 high 25(31.3) 16(64.0) 
Risk Grade  
 low 9(11.3) 2(22.2) .021 
 intermediate 13(16.3) 7(53.8) 
 high 58(72.5) 38(65.5) 

Micropapillary Component  
 Absent 28(35.0) 11(39.3) .011 
 Present 52(65.0) 36(69.2) 

Solid Component  
 Absent 39(48.8) 22(56.4) .679 
 Present 41(51.3) 25(61.0) 
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  لعقد اللمفاوية بحسب الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية ودرجاتها النسيجيةاتواتر حدوث نقائل .  20مخطط 

 

 

 

 

 

 

 



 

83 
  

  لعقد اللمفاويةا حدوث نقائلللمميزات السريرية الباثولوجية في  الإنذاريةالقيمة 
حيـث الباثولوجيـة؛  يةالعقـد اللمفاويـة بحسـب المميـزات السـرير  نقائـلأحادي المتغـير لنتائج التحليل  انيظهر 35 جدولو 

، المعـــدل )P = 0.034قيمـــة (المركـــزي ، موقـــع الـــورم )P = 0.014قيمـــة ( عامـــاً  56< يتضـــح أن عمـــر المـــريض 
حجـــم و  ،)P  =0.032قيمـــة (، وجـــود انقســـامات شـــاذة )P = 0.004قيمـــة ( 5/10HPF≤ العـــالي الانقســـامي
 كما تبينلعقد اللمفاوية؛  ا حدوث نقائل تزيد احتمالكانت عوامل إنذارية هامة ) P  =0.049قيمة ( النواة الكبير

 P  =0.06قيمـة (نقائل تلك العلى حدوث تملك قيمة إنذارية حدية النخر الورمي و أن الصمات اللمفاوية الوعائية 
  ).0.05قريبة من وهي 

   .وفقاً للمميزات السريرية الباثولوجية ذات الدلالة الإحصائيةئل العقد اللمفاوية قايوضح تواتر حدوث ن21 مخطط 
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

وفقاً للمميزات السريرية ومحددات امتداد لعقد اللمفاوية ا التحليل أحادي المتغير لحدوث نقائل. 34 جدول
  الإصابة الورمية

Clinical Features Total 
No.(%) 

pN1/pN2 
No.(%) 

P value 

Total 80(100.0) 47(58.8)  
Gender  
 male 70(87.5) 41(58.6) .932 
 female 10(12.5) 6(60.0) 
Age (years old)  
 <56 40(50.0) 29(72.5) .014 
 >=56 40(50.0) 18(45.0) 
Smoking Behaviour  
 never smoker 5(7.1) 4(80.0) .362 
 ever smoker 65(92.9) 38(58.5) 
Location  
 central 28(35.0) 21(75.0) .034 
 peripheral 52(65.0) 26(50.0) 
Side  
 right 48(60.0) 26(54.2) .309 
 left 32(40.0) 21(65.6) 
Tumor Extension 
Determinants 

Total 
No.(%) 

pN1/pN2 
No.(%) 

P value 

Tumor Diameter (cm)   
 <= 3.0 8(10.0) 4(50.0) .420 
 3.1 - 7.0 57(71.3) 33(57.9) 
 7.1+ 15(18.8) 10(66.7) 
Tumor Status  
 pT1 6(7.5) 3(50.0) .185 
 pT2 36(45.0) 20(55.6) 
 pT3 33(41.3) 19(57.6) 
 pT4 5(6.3) 5(100.0) 
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  اللمفاوية وفقاً للعوامل الإنذارية النسيجيةلعقد احليل أحادي المتغير لحدوث نقائل الت.  35 جدول
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

Histologic Factors Total 
No.(%) 

pN1/pN2 
No.(%) 

P value 

Total 80(100.0) 47(58.8)  
Tumor Necrosis  
 absent 12(15.0) 4(33.3) .062 
 present 68(85.0) 43(63.2) 
Perineural Invasion  
 absent 66(82.5) 36(54.5) .109 
 present 14(17.5) 11(78.6) 
Lymphatic Invasion  
 absent 25(31.3) 12(48.0) .191 
 present 55(68.8) 35(63.6) 
Vascular Invasion  
 absent 30(37.5) 15(50.0) .220 
 present 50(62.5) 32(64.0) 
Lymphovascular Invasion  
 absent 16(20.0) 6(37.5) .060 
 present 64(80.0) 41(64.1) 
Pleural Invasion  
 absent 32(43.2) 17(53.1) .449 
 present 42(56.8) 26(61.9) 

Nuclear Features Total 
No.(%) 

pN1/pN2 
No.(%) 

P value 

Mitotic Rate (/10 HPF)  
 <5 16(20.0) 4(25.0) .004 
 >=5 64(80.0) 43(67.2) 
Nuclear Size  
 small 13(16.3) 5(38.5) .049 
 medium 42(52.5) 24(57.1) 
 large 25(31.3) 18(72.0) 
Nucleolar Prominence  
 indistinct 25(31.3) 11(44.0) .333 
 distinct 37(46.3) 26(70.3) 
 prominent 18(22.5) 10(55.6) 
Nuclear Atypia  
 mild 5(6.3) 1(20.0) .136 
 moderate 41(51.3) 24(58.5) 
 severe 34(42.5) 22(64.7) 
Abnormal Mitosis  
 absent 11(13.8) 3(27.3) .032 
 present 69(86.3) 44(63.8) 
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اللمفاويـة وفقـاً للمميـزات السـريرية الباثولوجيـة ذات الدلالـة بالتحليـل لعقـد اتواتر حدوث نقائل .  21 مخطط 

  أحادي المتغير
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    Multivariate Analysis لعقد اللمفاويةالحدوث نقائل  التحليل متعدد المتغيرات
 متعــــدد المتغــــيرات باســــتخدام اختبــــار الانحــــدار اللوجســــتي الثنــــائي لتحديــــد الأثــــر الإنــــذاري المســــتقلأجــــري التحليــــل 

)Independent ( للعوامل الإنذارية التي أفرزها التحليل أحادي المتغير)قيمة أي عندما P  >0.05(. 

  :حيث وجد أنتعدد المتغيرات، ميلخص نتائج التحليل  

 )HPF  )Odds ratio=7.001, 95% CI=1.378 − 35.572, P=0.019 5/10≤العـالي المعـدل الانقسـامي
   ،)Odds ratio= 4.367, 95% CI= 1.372 − 13.907, P= 0.013( اً عامــ 56< وعمــر المــريض  ،

    )Odds ratio = 3.449, 95% CI = 1.005 − 11.841, P = .049(وموقــع الــورم المركــزي 
  .لعقد اللمفاويةاتزيد احتمال حدوث نقائل  مستقلةتملك قيمة إنذارية 

لعقــد اللمفاويــة احــدوث نقائــل حيــث يزيــد احتمــال  ،HPF 5/10≤ العــالي والتــأثير الأهــم كــان للمعــدل الانقســامي
 Odds ratioالأرجحيــة  ةنســـب( HPF 5/10>  ســبعة أضـــعاف مــا هـــو عليــه في حـــال كــان المعـــدل الانقســامي

وأقــل ؛ )Odds ratio  =4.367نســبة الأرجحيــة (عامــاً  56< عمــر المــريض ثم تــلاه مــن حيــث الأثــر؛ )7.001=
  .)Odds ratio  =3.449نسبة الأرجحية (الموقع المركزي للورم  هذه العوامل الإنذارية المستقلة أثراً هو

وبالتــالي لا يمكــن اعتبارهــا ؛ )P  <0.05قيمــة (أمــا بــاقي العوامــل المدروســة فهــي ليســت ذات دلالــة إحصــائية هامــة 
  .لعقد اللمفاويةالحدوث نقائل  مستقلة عوامل إنذارية

  .  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  متعدد المتغيرات لحدوث نقائل العقد اللمفاويةالتحليل . 36 جدول

 
Odds 
ratio 

95% C.I.  
for odds ratio P value 

 Age (<56 / ≥56) 4.367 1.372 − 13.907 .013 
Location (Central / Peripheral) 3.449 1.005 − 11.841 .049 
Mitotic Rate/10 HPF (≥5 / <5) 7.001 1.378 − 35.572 .019 
Abnormal Mitosis (Present / Absent) .917 .125 − 6.753 .932 
Nuclear size (Large / Small  and Medium) 2.670 .701 − 10.172 .150 
MPC  (Present / Absent) 3.051 .825 − 11.291 .095 
Risk Grade (High / Low and Intermediate) 1.371 .319 − 5.894 .671 
C.I.= Confidence interval;  MPC= Micropapillary component 
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  تقييم سرطانات الرئة الغدية متعددة البؤر

  لســرطانة رئــة غديــة متعــددة البــؤر %) 13.5(حالــة  13كــان هنــاك   ،حالــة اشــتملت عليهــا الدراســة 96مــن أصــل 
أورام مـن نمـط  3: وقـد توزعـت علـى الأنمـاط النسـيجية التاليـة ،)كانت متعددة البؤر  8منها كانت مزدوجة البؤر و 5(

LPA ،3  أورام مــن نمــطAPA ،4  أورام مــن نمــطPPA ورم واحــد مــن نمــط ،MPA ورم واحــد مــن نمــط ،SPA ،
  .IMAأورام من نمط  3و ،CAمن نمط  ورم واحد

  كمـــا يوضـــح   ،للمقارنـــة بـــين الأورام المتعـــددة في كـــل حالـــةقـــد اعتُمـــد أســـلوب الفحـــص النســـيجي والخلـــوي الشـــامل و 
خلايــا (مــت الصــفات الخلويــة وقيّ  ،حيــث ســجلت النســب المئويــة للأنمــاط النســيجية المشــكلة لكــل ورم ،37 جــدول

نخــر ورمــي، فــرط تنســج لمفــاوي، انتشــار البــؤر (والصــفات الســدوية ) ةخلويــ لانموذجيــةالخــاتم ذو الفــص، خلايــا رائقــة، 
  .فيها...) شكل دخني ب

   :أنوبالمقارنة تبين 
  .5و  ،4، 1 :وهي الحالات ؛)بدئية مستقلةأي (أزواج ورمية كانت مختلفة  3

  .3و 2 :وهي الحالات ؛)نقيلة داخل رئوية(وزوجين ورميين كانا متشا9ين 
  .10 إلى 6من  :؛ وهي الحالات)نقائل داخل رئوية(حالات لأورام متعددة البؤر كانت متشا9ة  5و
تعــدد البــؤر فيهــا يفســر علــى أنــه انتشــار عــبر (شخصــت ســرطانة غديــة مخاطيــة غازيــة  البــؤر حـالات لأورام متعــددة 3و

  . 13و ،12، 11:؛ وهي الحالات)الهواء ولا يعد نقائل داخل رئوية بالتعريف

حـتى لـو (كانت نسب الأنمـاط النسـيجية المكونـة لهـا مختلفـة ) 5و ،4، 1(البؤر فيها مختلفة  تكل الحالات التي اعتبر 
  ).4تشا9ت في النمط المسيطر كما في الحالة 

كـان الـنمط المسـيطر نفسـه بـين   ،عـدا واحـدة ،فكلهـا) 10−6، 3، 2(أما الحـالات الـتي اعتـبرت البـؤر فيهـا متشـا9ة 
ولكــن علــى اعتبـار أن الانتشــار كــان علــى  ،صــلية والنقائـلفـالنمط المســيطر اختلــف بـين الكتلــة الأ 8أمــا الحالــة (البـؤر 

مــا الأنمــاط النســيجية المشــاركة فلــم تكــن نســبها أ ؛)ســطح الجنــب فهــذا كــاف لاعتبارهــا نقائــل داخــل صــدرية بــالتعريف
لـــذا تم الاســـتعانة بالصـــفات الســـدوية والخلويـــة لإتمـــام  ،)كـــان هنـــاك تقـــارب في النســـب في معظـــم الحـــالات(متطابقـــة 

وجــود خلايـــا رائقــة، فــرط تنســـج لمفــاوي، انتشــار دخـــني للبــؤر في النســـيج (حيــث كانـــت متشــا9ة بــين البـــؤر  ،ارنــةالمق
  ).الرئوي أو عقيدات على سطح الجنب
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  الأنماط المغايرة لسرطانة الرئة الغدية

نظراً لقلة عدد الحالات المشاهدة من كل نمط من الأنماط المغايرة لسرطانة الرئة الغدية سيكتفى بعرض نتائج الدراسة 
لسرطانة الرئة السريرية الباثولوجية للأنماط المغايرة  المميزاتلخص ي 38 جدولالباثولوجية لها دون تحليل إحصائي، و 

  .المشاهدة في الدراسةالغدية 

  الشاملتقييم حالات سرطانة الرئة الغدية متعددة البؤر باعتماد أسلوب التنميط النسيجي والخلوي .  37 جدول
Case Tumor Location Diameter 

(cm) 
Lepidic 
(%) 

Acinar 
(%) 

Papillary 
(%) 

Micropap. 
(%) 

Solid 
(%) 

Cytology or 
Stroma 

Histologic 
Comparison 

1 A RUL 3 cm 0 45 40 0 15 Necrosis Different 
B RML 3 cm 70 0 30 0 0 - 

2 A RUL 3 cm 0 40 0 0 60 Lymphoid 
hyrerplasia 
Necrosis 
Clear cells 

Similar 

B RLL 1 cm 0 40 0 0 60 Lymphoid 
hyrerplasia 
Necrosis 
Clear cells 

3 A RLL 6 cm 5 20 20 40 15  Similar 
B RLL 0.7 cm 0 25 25 50 0  

4 A RUL 4 cm 0 45 55 0 0  Different 
B RUL  3.5 cm 15 25 40 20 0  

5 A LUL 2 cm 10 85 0 5 0  Different 
B LUL 1.5 cm 100 0 0 0 0  

6 A RUL 8 cm 20 0 80 0 0 "Miliary-
like" 
extention 

Similar 
B,C,… RUL 0.8 cm 0 0 100 0 0 

7 A RLL 12 cm 85 0 15 0 0 "Miliary-
like" 
extention 

Similar 
B,C,… RLL  90 0 10 0 0 

8 A RLL 10 cm 5 30 35 30 0 "Miliary-
like" 
extention 

Similar 
B,C,… RML 3 cm 0 5 65 30 0 

9 A RLL 5.5 cm 0 40 5 30 25  Similar 
B,C,… RUL 0.5-1 

cm 
0 0 0 65 35 Multiple 

nodules on 
pleural 
surface 

10 A LLL 3.5 cm Colloid Adenocadcinoma  Similar 
B,C,… pleural 

surface 
0.5-1 
cm 

Colloid Adenocadcinoma Multiple 
nodules on 
pleural 
surface 

11 A,B,C,.. RLL 6 cm Invasive Mucinous Adenocarcinoma   
12 A,B,C,.. LLL 5 cm Invasive Mucinous Adenocarcinoma   
13 A,B,C,.. LUL & 

LLL 
13 cm Combined Mucinous, Non-mucinous 

Adenocarcinoma 
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  لأنماط المغايرة لسرطانة الرئة الغديةل السريرية الباثولوجية مميزاتال.  38 جدول
 Total Age (year old) gender Smoking Behaviour Location Side 

<40 ≥40 − <56 ≥56 male female never smoker ever smoker central peripheral right left 
IMA 4 1 - 3 2 2 3 1 - 4 1 3 
CA 3 2 - 1 3 - - 3 1 2 - 3 
L-FA 1 - 1 - 1 - - 1 1 - 1 - 
H-FA 1 - - 1 1 - - 1 - 1 - 1 
 Total Tumor diameter (cm) Tumor Status (pT) Node Status (pN) Pathologic Stage 

<3 3.1 − 7 7.1+ pT1 pT2 pT3 pT4 pN0 pN1/pN2 pNx I II III IV 
IMA 4 - 2 2 - 1 3 - 3 1 - - 3 1 - 
CA 3 - 3 - - 1 2 - 1 1 1 1 - 1 1 
L-FA 1 - - 1 - - 1 - - 1 - - - 1 - 
H-FA 1 - - 1 - - 1 - 1 - - - 1 - - 
 Total Tumor Necrosis Perineural Invasion Lymphatic 

Invasion 
Vascular Invasion Lymphovascular 

Invasion 
Pleural Invasion 

absent present absent present absent present absent present absent present absent present 
IMA 4 1 3 2 2 2 2 2 2 2 2 3 1 
CA 3 1 2 3 - 2 1 2 1 1 2 1 2 
L-FA 1 - 1 1 - 1 - 1 - 1 - - 1 
H-FA 1 - 1 1 - - 1 - 1 - 1 - 1 
 Total Mitotic Grade Abnormal 

Mitosis 
Nuclear Size Nucleolar Prominence Nuclear Atypia 

low Inter. high absent present small medium large Indistin. distinct prominent mild modera. severe 
IMA 4 - 2 2 - 4 2 2 - 2 2 - 2 1 1 
CA 3 1 1 1 1 2 1 1 1 1 1 1 - 2 1 
L-FA 1 - - 1 1 - - 1 - 1 - - 1 - - 
H-FA 1 - - 1 - 1 - 1 - 1 - - - 1 - 
CA: Colloid Adenocarcinoma; H-FA: High Grade Fetal Adenocarcinoma; IMA: Invasive Mucinous Adenocarcinoma; L-FA: Low Grade Fetal 
Adenocarcinoma 
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  صور مجهرية لبعض حالات الدراسة

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 

  ملم، كشفت صدفة في مقطع لنسيج رئة  5 <آفة صغيرة : A :فرط تنسج غدومي لانموذجي. 1صورة   
يلاحظ  B ).15حالة (لا يبدي آفات عيانية واضحة من عينة استئصالية لسرطانة رئة غدية ذات سيطرة صلدة 

  .C قليلة الشذوذ مع تسمك جدر الأسناخ IIنمط  ةالتكاثر الحرشفي لخلايا سنخي

C 

B 

A 
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ـــة ذات ســـيطرة حرشـــفية. 2صـــورة  ـــ A:ســـرطانة غدي ـــة فصيصـــية رئوي ـــين  ةبني محـــافظ عليهـــا؛ تلاحـــظ الحجـــب ب
المسـافات  Cوخلايا كلارا،  IIالأسناخ مفترشة بتكاثر ورمي لخلايا سنخية نمط  Bالوريد الرئوي، و الفصيصات 

  .ي بالعات سنخية فقط دون خلايا ورميةو تحالسنخية 

C 

B 

A 
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يلاحـظ تسـمك وتليـف جـدر الأسـناخ مـع تواجـد قليـل مـن خلايـا : سرطانة غديـة ذات سـيطرة حرشـفية. 3صورة 
 في النسيج الخلالي لمفاوية

C 

B 

A 
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، أو B أو متلاصـقة A تشـكلات غديـة، دائريـة أو بيضـوية، متفرقـة: سرطانة غدية ذات سـيطرة عنيبيـة. 4صورة  
 .C فائح غرباليةصبشكل 

C 

B 

A 
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تشكلات حليمية ذات محاور وعائية ضامة متفرعة ثانوياً وثالثياً، : سرطانة غدية ذات سيطرة حليمية. 5صورة 

 .تسترها خلايا غدية أسطوانية

C 

B 

A  
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كل حليمــات صــغيرة تفتقــر شــب (Tufts)ات خلويــة لمّــ: ســرطانة غديــة ذات ســيطرة دقيقــة الحليمــات. 6صــورة 

الخلايــا . B أو حــرة ضــمن المســافة الســنخية Aبجــدر الاســناخ  ةإلــى المحــور الوعــائي الضــام، تشــاهد متصــل
  .C الورمية تبدي درجات عالية من الشذوذ

C 

B 

A 
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، خلاياهـــا مضـــلعة تبـــدي A تحـــوي لمعـــات صـــفائح خلويـــة لا: ســـرطانة غديـــة ذات ســـيطرة صـــلدة. 7صـــورة 
 .)السهم( C ، بعضها يحوي مخاط داخل خلويB الشذوذدرجات عالية من 

C 

B 

A 
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، A تكـــاثر خلايـــا ورميـــة أســـطوانية طويلـــة، ذات نـــوى قاعديـــة خفيفـــة الشـــذوذ: ســـرطانة مخاطيـــة غازيـــة. 8صـــورة 
 .)السهم( C ، ويمكن للخلية أن تأخذ شكل كأسيB والهيولى غزيرة مليئة بالمخاط

C 

B 

A 
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، ومركبـة حرشـفية )Bالسهم و( تشاهد مركبة مخاطية غازية: سرطانة مركبة مخاطية وغير مخاطية غازية. 9صورة 
  .من حجم الورم% 10> منهما تشكل ، وكل )Cالنجمة و(  IIلتكاثر خلايا سنخية نمط

C 

B 

A 
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الخلايـا . السـنخية وتخـرب جـدر الأسـناخيرة تمدد المسافات ز ط غابحيرات مخ: سرطانة غدية غرائية. 10صورة 
  .C ، هيولاها تحوي إفراز مخاطيB الورمية قليلة، تسبح في بحيرات المخاط، وبعضها يشكل حلقات

C 

B 

A 
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ــــة جنينيــــة منخفضــــة الدرجــــة. 11صــــورة  ــــة : ســــرطانة غدي ــــة مركبــــة، متفرعــــة، تشــــاهد فــــي قاعــــدتها تشــــكلات توتي   تشــــكلات نبيبي

 (Morules) )يـر مهدبـة مطبقـة بشـكل كـاذب، نواهـا دائريـة إلـى بيضـوية غنبيبية مؤلفة من خلايا أسطوانية التشكلات ال. )السهم
ــا تشــبه ؤ التشــكلات التوتيــة م. و فــوق نوويــةكرومــاتين متكثــف، هيولاهــا رائقــة، تحــوي فجــوات تحــت أمتماثلــة، ذات   لفــة مــن خلاي

الخلايا الشائكة، ذات هيولى وافرة أيوزينية حبيبية ناعمة، والنوى أكبر من السابقة ذات كرومـاتين نـاعم ويمكـن أن تبـدو نيـرة نتيجـة 
 .   )رأس السهم( تراكم البيوتين

C 

B 

A 
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صفائح خلوية وتشكلات غدية مؤلفة مـن خلايـا أسـطوانية تشاهد : سرطانة غدية جنينية عالية الدرجة. 12صورة 
 نواها تبدي درجات من الشذوذ مع تفـاوت فـي الشـكل والحجـم ،نيرة تحوي فجوات تحت وفوق نووية هيولاها

 . لاتشاهد تشكلات توتية في هذا النمط. )السهم(

C 

B 

A 
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 .نخر ورمي D. غمد العصب وغز  C. صمات لمفاوية B. صمة وعائية A: عوامل إنذارية نسيجية. 13صورة   

C 

B 
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 ).متابعة. (13صورة 

 

 .درجة انقسامية عالية B. )رأس السهم( انقسام شاذA : الصفات النووية. 14صورة 

B 

A 
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  .حجم النواة: الصفات النووية. 15صورة 

A خلايا لمفاوية صغيرة 3 ≤قطر النواة : حجم نواة صغير .B 5≤و 3> قطر النواة: حجم نواة متوسط 
 .خلايا لمفاوية صغيرة 5>  قطر النواة :حجم نواةكبير C. خلايا لمفاوية صغيرة

C 

B 

A  
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  .وضوح النوية: الصفات النووية. 16صورة   
A 100لا ترى بتكبير متوسط : نوية غير مرئية .B حجـم خليـة  ≤وهـي  100تـرى بتكبيـر متوسـط : نوية مرئية

 .حجم خلية لمفاوية صغيرة> : نوية كبيرة. لمفاوية صغيرة

C 

B 

A 
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 Discussion المناقشة

  أنماط سرطانة الرئة الغدية حسب التصنيف الجديد نسب
تقريبـاً مـن حـالات سـرطانات الرئـة المستأصـلة جراحيـاً في مشـفى % 30في هذه الدراسة شكلت سرطانة الرئة الغديـة 

وهـذا يتوافـق  ،وقد لوحظت زيادة نسبية لهذا النمط في الأعـوام الثلاثـة الأخـيرة مـن الدراسـة ؛في دمشقالأسد الجامعي 
وكـان  .التي باتت تشكل النمط الأشيع بـين سـرطانات الرئـة ،مع الميل العالمي لزيادة وقوع حالات سرطانة الرئة الغدية

وهـذا يتفـق مـع  ؛اً عامـ 70-40تراوحـت أعمـارهم بـين وغـالبيتهم  ،المـدخنينمـن و  ،غالبية مرضى الدراسة مـن الـذكور
كانت نسب الأنماط المختلفة لسرطانة الرئـة الغديـة في هـذه   ،بناء على التصنيف الجديد .تقارير منظمة الصحة العالمية

 في حـين كانـت ؛وتحديداً الدراسات التي كـان مرضـاها مـن العـرق الأبـيض ،الدراسة مشا9ة لنتائج عدة دراسات عالمية
  :، حيث تلحظ الاختلافات التالية39جدول كما يظهر   ،أبرز الاختلافات مع الدراسات الآسيوية

نســـب أنمـــاط الســـرطانة الغديـــة في الموضـــع والغازيـــة مجهريـــاً والغازيـــة ذات الســـيطرة الحرشـــفية كانـــت  :ولالاخـــتلاف الأ
كمــا هــو الحــال بالنســبة لاخــتلاف (هــذا الاخــتلاف وقــد يكــون للعامــل العرقــي دور في  في الدراســات الآســيوية،أعلــى 

وســـبب آخـــر محتمـــل هـــو انتشـــار  ،)]49[ لقوقـــازيينبـــين الآســـيويين وا KRASو EGFRتـــواتر مشـــاهدة طفـــرات 
الآســيوية والــذي يســاعد علــى الكشــف المبكــر عــن الآفــات الصــغيرة  لتصــوير المقطعــي المحوســب في البلــداناســتخدام ا

  .وذات العتامة الزجاجية المغشاة التي لا تكشفها الصورة الشعاعية البسيطة
حيــث لــوحظ أن نمــط الســيطرة الحليميــة هــو الأشــيع في الدراســات  ؛هــو في الــنمط الأكثــر شــيوعاً  :الاخــتلاف الثــاني

قـد . مع وجود بعض الاستثناءات) وفي هذه الدراسة أيضاً (لعنيبية عند العرق الأبيض الآسيوية مقارنة بنمط السيطرة ا
في هــذا الاخــتلاف، وســبب آخــر منطقــي هــو الفــروق بــين البلــدان ومراكــز ) غــير مثبــت بعــد(العرقــي أثــر  عامــليكـون لل

حيــث عــادة مــا  ؛لــنمط المســيطرالأبحــاث المختلفــة في المعــايير المســتخدمة لتفســير الأنمــاط النســيجية وفي آليــة انتخــاب ا
ولكـن طالمـا أن الدراسـات المختلفـة لم تجـد فروقـاً  .الغديـةالرئـة سـرطانة يبية معاً في حالات تترافق الأنماط الحليمية والعن

بــين نمطــي الســيطرة العنيبيــة والحليميــة فــإن الاخــتلاف في تشــخيص هــذين النمطــين قليــل الأثــر علــى  الإنــذارهامــة في 
  .رضى بعد الاستئصال الجراحيخطة متابعة الم

وهـذه الفـروق هامـة  ،هناك اختلاف واسع بين الدراسات في نسب نمط السيطرة دقيقـة الحليمـات :الاختلاف الثالث
نظــراً للإنــذار الســيئ المعــروف لهــذا الــنمط وهــو مــا قــد يتظــاهر بــاختلاف في معــدلات بقيــا المرضــى بعــد الاستئصــال 

  .الجراحي
ويمكـن أن يكـون سـبب  ،أيضاً وجد اختلاف واسع بين الدراسات في نسب نمط السـيطرة الصـلدة :الاختلاف الرابع

حيـث لا بـد مـن تفريقـه عـن أنمـاط نسـيجية أخـرى مشـا9ة   ؛عدم التقيد الصارم بمعايير تشخيص هـذا الـنمطهو ذلك 
  .والسرطانة متعددة الأشكال ،كالسرطانة شائكة الخلايا قليلة التمايز، السرطانة كبيرة الخلايا غير المتمايزة
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  في بعض الدراسات العالمية ) حسب التصنيف الجديد(نسب أنماط سرطانة الرئة الغدية . 39جدول 
References  
(year, country) 

Ethnicity No. of  
patients 

Stage AIS + MIA LPA APA PPA MPA SPA IMA CA + FA  

Russell [1]  
(2011, Australia) 

Caucasian 210 IA-III 8 (3.8) 10 (4.8) 84 (40.0) 26 (12.4) 14 (6.7) 49 (23.3) 10 (4.8) 9 (4.3) 

Warth [3]  
(2012, Germany) 

Caucasian 487 IA−IV 0 41 (8.4) 207 (42.5) 23 (4.7) 33 (6.8) 183 (37.6) 0 0 

Mansuet-Lupo[5]  
(2014, France) 

Caucasian 407 IA−IV 1 (0.3) 11 (2.7) 191 (46.9) 73 (17.9) 4 (1.0) 109 (26.8) 16 (3.9) 2 (0.5) 

von der Thüsen [2] 
(2013, London) 

White 223 IA−IV 0 54 (24.2) 107 (48.0) 13 (5.8) 9 (4.0) 40 (17.9) 0 0 

Gu[9]  
(2013, China) 

Asian 292 IA−IV 15 (5.1) 31 (10.6) 112 (38.4) 36 (12.3) 30 (10.3) 52 (17.8) 10 (3.4) 6 (2.1) 

Yoshizawa [11]  
(2013, Japan) 

Asian 440 IA-IIIA 53 (12.0) 36 (8.1) 61 (13.8) 179 (40.7) 19 (4.3) 78 (17.7) 10 (2.2) 4 (0.9) 

Tsuta[12]   
(2013, Japan) 

Asian 904 IA−IV 102 (11.3) 136 (15.1) 98 (10.8) 338 (37.4) 61 (6.7) 124 (13.7) 45 (5.0) 0 

Usui [4] 
(2013, Japan) 

Asian 255 IA−IV 0 114 (44.7) 43 (16.8) 44 (17.3) 2 (0.01) 52 (20.4) 0 0 

Mlika [16] 
(2013, Tunisia) 

African 70 I−III 0 4 (5.7) 26 (37.1) 15 (21.4) 0 25 (35.7) 0 0 

This study  
(2015, Syria) 

White[21] 96 IA−IV  0 3 (3.1) 41 (42.7) 17 (17.7) 11(11.5) 15 (15.6) 4 (4.2) 5 (5.2) 
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  العلاقة بين الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية والعوامل الإنذارية النسيجية
اتفـــق العديـــد مـــن البـــاحثين علـــى وجـــود ارتبـــاط هـــام بـــين الأنمـــاط التقليديـــة لســـرطانة الرئـــة الغديـــة والعوامـــل الإنذاريـــة 

مرحلـة (حالة سـرطانة رئـة غديـة استئصـالية  223شملت  ]2[ وزملائه on der Thüsenvدراسة لـ ففي  :النسيجية
I  إلىIV(،  تبين أن نمط السـيطرة الحرشـفية ترافـق مـع أقـل نسـب لتواجـد)والمعـدل  ،الصـمات الوعائيـة، النخـر الـورمي

في حـين كانـت أعلـى نسـب لتواجـد هـذه الصـفات هـي  ؛)والحجـم الكبـير للنـوى  ،HPF 5/10≤الانقسـامي العـالي 
  ).P  >0.001(في نمط السيطرة الصلدة 

حيــث  ؛حالــة ســرطانة رئــة غديــة 125 الــتي شملــتو  ،إلى نتــائج مشــا9ة في دراســتهم ]75[وزمــلاؤه  Xuوقــد توصــل 
الصــــمات اللمفاويـــة الوعائيــــة، النخــــر الـــورمي، النويــــات الواضــــحة، (وضـــحوا أن المميــــزات النســــيجية العدوانيـــة التاليــــة 

  .كانت شائعة في نمط السيطرة الصلدة مقارنة مع نمط السيطرة الحرشفية) المعدل الانقسامي العاليو 
 ]76[ وزمــلاؤه Wang حيــث بــينّ  ؛الحليمــات كمــا وضــحت عــدة دراســات الطبيعــة العدوانيــة لــنمط الســيطرة دقيقــة

) P=0.03( ةالشـديد ةالنوويـ لانموذجيـةدقيقـة الحليمـات مـع الالسـيطرة وجود ارتبـاط وثيـق لنمطـي السـيطرة الصـلدة و 
حالـة سـرطانة رئـة  145شملـت  ]67[ا وزملاؤهـ Duhigوفي دراسـة لــ ؛ )≤HPF) 6/10والمعدل الانقسامي العالي 

تبــين أن النخــر الــورمي والشــذوذ النــووي والمعــدل الانقســامي العــالي في نمــط الســيطرة الحرشــفية كانــت  )Iمرحلــة (غديــة 
  ).P  >0.001(في نمطي السيطرة الصلدة والسيطرة دقيقة الحليمات بفارق هام إحصائياً  اأقل منه

  :يذكر منها ،يطرة الحرشفيةذات الس للسرطانة الغدية كما أجريت عدة دراسات لتقييم الخصائص السريرية النسيجية
ســم مــع غيــاب  5-3قطــر الــورم (حالــة ســرطانة رئــة غديــة  135الــتي شملــت  ،]77[ هئــوزملا hashiTakaدراســة 
حيث أوضحوا وجود علاقة هامة بين نمـط  ؛منها كانت من نمط السيطرة الحرشفية% 30.4 ،)لعقد اللمفاويةانقائل 

واســتنتجوا  ؛)P>0.001(الصــمات الوعائيــة وكــذلك غيــاب ) P=0.003(الســيطرة الحرشــفية وغيــاب غــزو الجنــب 
  .أن نمط السيطرة الحرشفية هو عامل مستقل محسن للإنذار

مـن منهـا كانـت % I(، 31مرحلـة (حالة سرطانة رئة غديـة  131شملت  ]8[وزملاؤه  Wooودراسة أخرى أجراها 
وهــي أن غــزو الجنــب والصــمات الوعائيــة كانــت أقــل في  ،نفــس النتيجــة الســابقةنمــط الســيطرة الحرشــفية، توصــلت إلى 

  ).P=0.02(نمط السيطرة الحرشفية مقارنة بباقي الأنماط 
حيـث أبـدت أنمـاط السـيطرة الصـلدة والسـيطرة  ؛في هذه الدراسة كانت النتائج منسجمة مع نتائج الدراسـات السـابقة

وغــزو  ،النخــر الــورمي، الصــمات اللمفاويــة الوعائيــة(ية دقيقــة الحليمــات نســب عاليــة لتواجــد العوامــل الإنذاريــة النســيج
وكانت المعدلات  ،)ةالنووي لانموذجيةوال ،حجم النواة ، وضوح النوية(والدرجات الأشد من الصفات النووية  ،)الجنب

الــتي ) رغــم قلــة عــدد الحــالات(علــى عكــس نمــط الســيطرة الحرشــفية  ؛دومــاً  (HPF 5/10 ≤)الانقســامية فيهــا عاليــة 
  ).P  >0.05(أبدت أقل نسب للصفات السابقة 

يلخصان نتائج بعض الدراسات العالمية حول تواتر مشاهدة بعـض العوامـل الإنذاريـة النسـيجية  22مخطط و 40 جدول
  .بحسب الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية
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  العلاقة بين أنماط سرطانة الرئة الغدية والعوامل الإنذارية النسيجية في بعض الدراسات العالمية.  40 جدول
Characteristic References 

(year, country) 
Stage No. of 

patients 
 LPA APA PPA MPA SPA P  

value 
Vascular Invasion (VI) von der Thüsen[2] 

(2013, London) 
I−IV 223 Total 54 107 13 9 40 <0.001 

VI + (%) 9 (17) 77 (72) 8 (62) 6 (67) 32 (80) 
Usui [4] 
(2013, Japan) 

I−IV 255 Total 114 43 44 2 52 <0.001 
VI + (%) 25 (22) 27 (63) 24 (55) 1 (50) 38 (73) 

Woo [8] 
(2012, Japan) 

I 131 Total 43 59 16 1 12 0.02 
VI + (%) 9 (21) 25 (42) 8 (50) 0 8 (67) 

This study  
(2015, Syria) 

I−IV 87 Total 3 41 17 11 15 0.016 
VI + (%) 0 30 (73) 7 (41) 9 (82) 9 (60) 

necrosis von der Thüsen[2] 
(2013, London) 

I−IV 223 Total 54 107 13 9 40 <0.001 
Necrosis + (%) 6 (11) 56 (52) 3 (23) 5 (56) 33 (83) 

This study  
(2015, Syria) 

I−IV 87 Total 3 41 17 11 15 0.028 
Necrosis + (%) 1 (33) 35 (85) 10 (59) 11 (100) 15 (100) 

Pleural invasion (Pl) Woo [8] 
(2012, Japan) 

I 131 Total 43 59 16 1 12 0.02 
Pl + (%) 1 (2) 16 (27) 4 (25) 0 2 (17) 

This study  
(2015, Syria) 

I−IV 81 Total 3 37 17 9 15 0.04 
Pl + (%) 0 20 (54) 7 (41) 8 (89) 10 (67) 

Mitotic Rate (MR) 
≥5/10 HPF 

von der Thüsen[2] 
(2013, London) 

I−IV 223 Total 54 107 13 9 40 <0.001 
MR≥5/10HPF(%) 6 (11) 40 (37) 1 (8) 3 (33) 30 (75) 

This study  
(2015, Syria) 

I−IV 87 Total 3 41 17 11 15 0.01 
MR≥5/10HPF(%) 1 (33) 32 (78) 11 (65) 11 (100) 15 (100) 

Nuclear Size (NS) von der Thüsen[2] 
(2013, London) 

I−IV 223 Total 54 107 13 9 40 <0.001 
Large NS (%) 4 (7) 54 (51) 2 (15) 4 (44) 31 (78) 

This study  
(2015, Syria) 

I−IV 87 Total 3 41 17 11 15 0.011 
Large NS (%) 0 9 (22) 3 (18) 6 (55) 9 (60) 
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C  

 

LPA APA PPA MPA SPA

Woo

Pl+ Pl-

LPA APA PPA MPA SPA

This study 

Pl+ Pl-

A 

 

LPA APA PPA MPA SPA

von der Thüsen

VI+ VI-

LPA APA PPA MPA SPA

Usui

VI+ VI-

LPA APA PPA MPA SPA

Woo

VI+ VI-

LPA APA PPA MPA SPA

This study 

VI+ VI-

D 

 

LPA APA PPA MPA SPA

von der Thüsen

MR≥5/10 HPF MR<5/10 HPF

LPA APA PPA MPA SPA

This study 

MR≥5/10 HPF MR<5/10 HPF

E  

 

LPA APA PPA MPA SPA

von der Thüsen

Large NS+ Large NS-

LPA APA PPA MPA SPA

This study 

Large NS+ Large NS-

B 

  

LPA APA PPA MPA SPA

von der Thüsen

Necrosis+ Necrosis-

LPA APA PPA MPA SPA

This study 

Necrosis+ Necrosis-

مقارنة نسب مشاهدة العوامل الإنذارية النسيجية في أنماط سرطانة الرئة الغدية بين هذه الدراسة .  22مخطط 
 .مقارنة نسب مشاهدة النخر: B. (VI) مقارنة نسب مشاهدة الصمات الوعائية: A .وبعض الدراسات العالمية

C : مقارنة نسب مشاهدة غزو الجنب(Pl) .D : مقارنة نسب مشاهدة المعدل الانقسامي العالي 
(MR≥5/10 HPF) .E : مقارنة نسب مشاهدة نوى كبيرة الحجم(Large NS).  
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  لمفاويةالعقد لاالعوامل الإنذارية لحدوث نقائل 
 إلى الآن أهـم عـام إنـذاري مـؤثر في والـتي تعتـبر ،تمثل نقائل العقد اللمفاوية أحد العناصر الثلاث المحددة لمرحلـة الأورام

وقد بحثت عدة دراسات تأثير النمط النسيجي المسيطر في سرطانة الرئـة الغديـة علـى حـدوث نقائـل ، المقاربة العلاجية
تزيـــد  وجـــد معظمهـــا أن الســـرطانات ذات الســـيطرة دقيقـــة الحليمـــات وذات الســـيطرة الصـــلدة و ،إلى العقـــد اللمفاويـــة

  .في حين أن السرطانات ذات السيطرة الحرشفية تنقص هذا الاحتمال ،إلى العقد اللمفاويةحتمال حدوث نقائل ا

، AISأن الأنمــاط ) IIIإلى  I ةحلــمر (ئــة غديــة ر ســرطانة حالــة  191في دراســة شملــت  ]1[وزمــلاؤه  lleRussوجــد 
MIA، وLPA  لعقــــد اللمفاويــــة في حــــين ترافقــــت الم تترافــــق مــــع نقائــــلMPA  مــــع أعلــــى نســــبة نقائــــل إلى العقــــد

  .SPAو APA ،PPAاللمفاوية مقارنة بـ 

وجـود  أظهرت) سم3 ≤حجم الورم (حالة سرطانة رئة غدية  188شملت  ]10[وزملاؤه  Huدراسة أخرى قام 9ا 
 حيـث كانـت نسـب نقائـل العقـد ؛لمفاويـةالعقـد لادلالة هامة للنمط النسيجي المسيطر كعامل إنذاري لحدوث نقائـل 

  .LPAو ،APA ،PPAفي حين كانت منخفضة في  SPAو MPAعالية في الأنماط  اللمفاوية

 ،)IVإلى  I ةحلــمر (حالــة ســرطانة رئــة غديــة مستأصــلة  487في دراســة شملــت  ،]3[ وزمــلاؤه Warthكمــا أظهــر 
حيـث كانـت أعلـى  ؛)P  >0.001(لعقـد اللمفاويـة االـنمط المسـيطر وخطـر حـدوث نقائـل  وجود ارتبـاط وثيـق بـين
  .APA ،PPA ،SPAأنماط  كانت  وبينهما ،LPAوأقلها في  ،MPAفي النمط  اللمفاوية النسب لنقائل العقد

 ،)IVإلى Iة حلــمر (حالــة ســرطانة رئــة غديــة  223في دراســة شملــت  ،]2[وزمــلاؤه  von der Thüsen وقــد بــينّ 
في  اللمفاويـــة العقـــدحيـــث كانـــت أعلـــى نســـبة لنقائـــل  ،مفاويـــةلطر علـــى حـــال العقـــد اليالأهميـــة الإنذاريـــة للـــنمط المســـ

MPA،  وأقلها فيLPA.  

مع أو بدون تلقي (حالة سرطانة رئة غدية مستأصلة جراحياً  70شملت  ،]16[ وفي دراسة تونسية لـ مليكة وزملائها
ة الغدية من حيث خطـر تبين وجود فروق هامة بين الأنماط النسيجية لسرطانة الرئ ،)معالجة داعمة سابقة للاستئصال

إذا مـا  APAو SPAفي الأنمـاط  اللمفاويـة حيث يزداد احتمال حدوث نقائـل العقـد ؛لعقد اللمفاويةاحدوث نقائل 
  ).في هذه الدراسة MPAعلماً أنه لم تشاهد حالات ( PPAو LPAقورنت بأنماط 

وإن لم ( ]24[أو مركبــة صــلدة  ]23, 22, 20[كمــا تنــاول عــدد مــن البــاحثين أثــر وجــود مركبــة دقيقــة الحليمــات 
 ؛)]47[ علـــى اعتبـــار أن هـــذين النمطـــين ســـيئي الإنـــذار عمومـــاً (لعقـــد اللمفاويـــة افي إحـــداث نقائـــل ) مســـيطرةتكـــن 

مقارنـــة بـــالأورام الـــتي لا  ،اللمفاويـــة لعقـــدااري خطـــر يزيـــد احتمـــال حـــدوث نقائـــل واتُّفِـــق علـــى أ&ـــا تشـــكل عامـــل إنـــذ
  .تشاهد فيها أي من هاتين المركبتين
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وأقــل نســبة كانــت في  ؛%)MPA )72.7في نمــط  مفاويــةلال لنقائــل العقــد ةشــوهدت أعلــى نســب ،في هــذه الدراســة
LPA )33.3(%في الأنمــــاط  اللمفاويــــة العقــــد نقائــــلوبينهمــــا توزعــــت نســــب  ؛APA ،PPA، وSPA   كالتــــالي

  .)على الترتيب% 57و ،53%، 60%(

أي أن الــنمط المســيطر في هــذه الدراســة لم  ؛) P =0.679(إلا أن هــذه الفــروق ليســت ذات دلالــة إحصــائية هامــة 
  .بخلاف ما توصلت إليه الدراسات السابقة ؛اللمفاويةلعقد اأثر هام كعامل خطر لحدوث نقائل  يكن له

بنـــاء علـــى النمطـــين  ، وذلـــك)وعاليـــة الدرجـــة ،منخفضـــة، متوســـطة( الخطـــورة لكـــن عنـــد تصـــنيف الأورام إلى درجـــات
الخطــورة درجــة قيمــة إنذاريــة هامــة لــلأورام ذات ظهــرت ، WHO 2015)المعتمــد في تصــنيف (المســيطرين في الــورم 

  .لعقد اللمفاويةااحتمال حدوث نقائل  العالية في زيادة

عامــل إنــذاري يزيــد خطــر حــدوث نقائــل العقــد اللمفاويــة مقارنــة %) 5 ≥(كمــا شــكل وجــود مركبــة دقيقــة الحليمــات 
فلـم % 5 ≥أمـا وجـود مركبـة صـلدة  ؛وهذا يتفق مع نتائج الدراسـات السـابقة ،مع الأورام التي تغيب فيها هذه المركبة

  .خلافاً لنتائج الدراسات السابقةفي هذه الدراسة تظهر له قيمة إنذارية هامة على حال العقد اللمفاوية 

وفقـاً لأنمـاط مفاوية للعقد الانتائج بعض الدراسات العالمية حول تواتر حدوث نقائل  انلخصي 23مخطط و 41 جدول
  .لرئة الغدية ولوجود مركبة دقيقة الحليمات أو مركبة صلدة فيهاسرطانة ا
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  لعقد اللمفاوية وفقا لأنماط سرطانة الرئة الغدية في بعض الدراسات العالميةاتواتر حدوث نقائل .  41 جدول
References  
(year, country) Stage No. of 

patients  AIS MIA LPA APA PPA MPA SPA P value 

Russell [1]  
(2011, Australia) I−III 191 Total 1 7 10 84 26 14 49 0.01 N+ (%) 0 0 0 23 (27) 6 (23) 6 (43) 17 (35) 
Hu [10] 
(2013, China) Size≤3cm 188 

Total 0 0 6 71 74 15 22 
0.001 

N+ (%) - - 2 (33) 20 (28) 17 (23) 12 (80) 18 (81) 
Warth [3]  
(2012, Germany) I−IV 487 Total 0 0 41 207 23 183 33 <0.001 N+ (%) - - 3 (7) 96 (46) 10 (43) 93 (51) 25 (76) 
von der Thüsen [2] 
(2013, London) I−IV 223 Total 0 0 54 107 13 9 40 0.003 N+ (%) - - 6 (11) 35 (33) 4 (31) 6 (67) 15 (38) 
Mlika [16] 
(2013, Tunisia) 

I−III 
(at least) 

70 
Total 0 0 4 26 15 0 25 

<0.001 N+ (%) - - 0 9 (35) 4 (27) - 10 (40) 
This study  
(2015, Syria) I−IV 80 Total 0 0 3 35 17 11 14 0.679 N+ (%) - - 1 (33) 21 (60) 9 (53) 8 (73) 8 (57) 
 Stage No. of petients Cutoff value  MPC+ MPC- P value 
Sumiyoshi [20] 
(2013, Japan) 

I−III  
with size≤3cm 

333 ≥5% 
Total 93 240 

<0.001 N+ (%) 26 (39) 23 (10) 
Zhang [22] 
(2011, China) I−IV 886 ≥1% Total 246 640 <0.001 N+ (%) 185 (75) 282 (44) 
Kamiya [23] 
(2008, Japan) I−IV 383 ≥10% Total 184 199 <0.001 N+ (%) 81 (44) 35 (18) 
This study  
(2015, Syria) I−IV 80 ≥5% Total 52 28 0.011 N+ (%) 36 (69) 11 (39) 
 Stage No. of petients Cutoff value  SAC+ SAC- P value 
Ohtaki [24] 
(2011, Japan) I−IV 504 ≥10% Total 210 294 <0.001 N+ (%) 76 (72) 30 (28) 
This study  
(2015, Syria) I−IV 80 ≥5% Total 41 39 0.679 N+ (%) 25 (61) 22 (56) 
MPC = micropapillary component; SAC = solid adenocarcinoma component. 
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B 

 

SAC+ SAC-

Ohtaki

N1/N2 N0

SAC+ SAC-

This study 

N1/N2 N0

C 

 

MPC+ MPC-

Sumiyoshi

N1/N2 N0

MPC+ MPC-

Zhang

N1/N2 N0

MPC+ MPC-

Kamiya

N1/N2 N0

MPC+ MPC-

This study 

N1/N2 N0

A 

  

LPA APA PPA MPA SPA

Russell 

N1/N2 N0

LPA APA PPA MPA SPA

Hu

N1/N2 N0

LPA APA PPA MPA SPA

Warth

N1/N2 N0

LPA APA PPA MPA SPA

von der Thüsen 

N1/N2 N0

LPA APA PPA SPA

Mlika

N1/N2 N0

LPA APA PPA MPA SPA

This study 

N1/N2 N0

  :بحسبلعقد اللمفاوية بين هذه الدراسة وبعض الدراسات العالمية امقارنة تواتر حدوث نقائل .  23مخطط 
A :الأنماط التقليدية لسرطانة الرئة الغدية .B : وجود مركبة صلدة في الورم(SAC) .C : وجود مركبة

  .(MPC)دقيقة الحليمات في الورم 
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 Ketchedjian مـــا يتعلـــق بتـــأثير المميـــزات الســـريرية الباثولوجيـــة علـــى حـــال العقـــد اللمفاويـــة فقـــد بينـــت دراســـةأمـــا في
لعقـد اللمفاويـة، واتفـق العديـد مـن ايزيـد احتمـال حـدوث نقائـل  لسرطانة الرئة الغديةأن الموقع المركزي  ]78[ وزملائه

، وفي اللمفاويـة لعقـدائيـة حيـث تزيـد احتمـال حـدوث نقائـل الباحثين على الأثر السلبي الهام للصمات اللمفاوية الوعا
يشـكل عامـل إنـذاري هـام ومسـتقل ) ≤HPF 6/10( تبين أن المعدل الانقسامي العـالي ]75[ وزملائه  Xuلـ ةدراس

  .اللمفاوية لعقدايزيد احتمال حدوث نقائل 

ي مسـتقل يزيـد احتمـال حـدوث كـأهم عامـل إنـذار ) HPF 5/10 ≤( العـالي في هذه الدراسة برز المعـدل الانقسـامي
وهـو مـا يتفـق مـع  ؛)HPF 5/10 >(بالمعـدلات الانقسـامية  ف إذا مـا قـورناضـعأ 7 يـة حـوالياللمفاو  لعقـدانقائـل 

  .الدراسات السابقة

حيـــث شــكل الموقـــع المركــزي لســـرطانة الرئـــة  ؛]78[ وزملائــه Ketchedjian دراســـةكمــا اتفقـــت دراســتنا مـــع نتــائج 
  .لعقد اللمفاويةاالغدية عاملاً إنذارياً مستقلاً هاماً يزيد خطر حدوث نقائل 

في هــذه  )P  =0.06قيمــة (علــى حــال العقــد اللمفاويــة فكانــت حديــة  أمــا دلالــة وجــود الصــمات اللمفاويــة الوعائيــة
تناولتهـا هـذه الدراسـة الـتي ويمكن أن يعلل ذلـك بـأن معظـم الحـالات . لعالميةوهو ما لا يتفق مع الدراسات ا ؛الدراسة

فاويــة الوعائيــة علــى وفي مثــل هــذه الأحــوال يصــعب تقيــيم الأثــر البــاكر للصــمات اللم ؛ذات مراحــل باثولوجيــة متقدمــة
  .لعقد اللمفاويةاإحداث نقائل 

قيمـة مـا تم التوصـل  تحـددهي عوامـل ) IVإلى  I(إن صغر حجم عينة الدراسة واشتمالها على كل المراحل الباثولوجية 
  .تبقى مؤشراً إلى الأثر الإنذاري الهام للتصنيف الجديد هاولكن ،إليه من نتائج
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 Summary & Conclusions التوصياتالخلاصة و 

  :الخلاصة
  .في هذه الدراسة كان النمط العنيبي هو أشيع الأنماط

  .والعوامل الإنذارية النسيجيةوجدت علاقة هامة بين الأنماط النسيجية لسرطانة الرئة الغدية بحسب التصنيف الجديد 
امـل خطـر تزيـد احتمـال هـي عو % 5 ≥وجـود مركبـة دقيقـة الحليمـات  و  (HPF 5/10≤)العـالي  المعدل الانقسـامي

  .لعقد اللمفاويةاحدوث نقائل 

  :التوصيات

وتحديــد نســب  ،اعتمــاد أســلوب التنمــيط النســيجي الشــامل لتحديــد الــنمط المســيطر في ســرطانة الرئــة الغديــة .1
مــــع التركيــــز علــــى ذكــــر وجــــود مركبــــة دقيقــــة  ،وتســــجيلها في التقريــــر البــــاثولوجي النهــــائي ؛الأنمــــاط المشــــاركة

 .الحليمات مهما صغرت
نظـراً لقيمتـه الإنذاريـة الهامـة باحتمـال  ؛تسجيل المعدل الانقسامي في التقرير الباثولوجي لسرطانة الرئة الغدية .2

 .لعقد اللمفاويةاحدوث نقائل 
الغديـة  الرئـة سـرطانةشف حـالات وبالتالي زيادة ك، لرئةتطبيق المسح الشعاعي للكشف المبكر عن سرطانة ا .3

  .في الموضع والسرطانة الغدية الغازية مجهرياً والغازية ذات السيطرة الحرشفية المعروفة بإنذارها الممتاز

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  



 

118 
 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  



 

119 
  

 References عالمراج

.1  Russell PA, Wainer Z, Wright GM, Daniels M, Conron M, Williams RA: Does 
lung adenocarcinoma subtype predict patient survival?: A clinicopathologic 
study based on the new International Association for the Study of Lung 
Cancer/American Thoracic Society/European Respiratory Society 
international multidisciplinary lung adenocarcinoma classification. Journal of 
thoracic oncology : official publication of the International Association for the 
Study of Lung Cancer 2011, 6(9):1496-1504. 

.2  von der Thusen JH, Tham YS, Pattenden H, Rice A, Dusmet M, Lim E, Nicholson 
AG: Prognostic significance of predominant histologic pattern and nuclear 
grade in resected adenocarcinoma of the lung: potential parameters for a 
grading system. Journal of thoracic oncology : official publication of the 
International Association for the Study of Lung Cancer 2013, 8(1):37-44. 

.3  Warth A, Muley T, Meister M, Stenzinger A, Thomas M, Schirmacher P, 
Schnabel PA, Budczies J, Hoffmann H, Weichert W: The novel histologic 
International Association for the Study of Lung Cancer/American Thoracic 
Society/European Respiratory Society classification system of lung 
adenocarcinoma is a stage-independent predictor of survival. J Clin Oncol 
2012, 30(13):1438-1446. 

.4  Usui S, Minami Y, Shiozawa T, Iyama S, Satomi K, Sakashita S, Sato Y, Noguchi 
M: Differences in the prognostic implications of vascular invasion between 
lung adenocarcinoma and squamous cell carcinoma. Lung cancer (Amsterdam, 
Netherlands) 2013, 82(3):407-412. 

.5  Mansuet-Lupo A, Bobbio A ,Blons H, Becht E, Ouakrim H, Didelot A, 
Charpentier MC, Bain S, Marmey B, Bonjour P et al: The new histologic 
classification of lung primary adenocarcinoma subtypes is a reliable 
prognostic marker and identifies tumors with different mutation status: the 
experience of a French cohort. Chest 2014, 146(3):633-643. 

.6  Hata A, Katakami N, Fujita S, al e: Frequency of EGFR and KRAS mutations 
in Japanese patients with lung adenocarcinoma with features of the mucinous 
subtype of bronchioloalveolar carcinoma. Journal of thoracic oncology : 
official publication of the International Association for the Study of Lung Cancer 
2010, 5(8):1197–1200. 

.7  Yoshizawa A, Motoi N, Riely GJ, Sima CS, Gerald WL, Kris MG, Park BJ, Rusch 
VW, Travis WD: Impact of proposed IASLC/ATS/ERS classification of lung 
adenocarcinoma: prognostic subgroups and implications for further revision 
of staging based on analysis of 514 stage I cases. Modern Pathology 2011, 
24:653–664. 



 

120 
 

.8  Woo T, Okudela K, Mitsui H, Tajiri M, Yamamoto T, Rino Y, Ohashi K, Masuda 
M: Prognostic value of the IASLC/ATS/ERS classification of lung 
adenocarcinoma in stage I disease of Japanese cases. Pathol Int 2012, 
62(12):785-791. 

.9  Gu J, Lu C, Guo J, Chen L, Chu Y, Ji Y, Ge D: Prognostic significance of the 
IASLC/ATS/ERS classification in Chinese patients-A single institution 
retrospective study of 292 lung adenocarcinoma. J Surg Oncol 2013, 
107(5):474-480. 

.10  Hu HD, Wan MY, Xu CH, Zhan P, Zou J, Zhang QQ, Zhang YQ: Histological 
subtypes of solitary pulmonary nodules of adenocarcinoma and their clinical 
relevance. J Thorac Dis 2013, 5(6):841-846. 

.11  Yoshizawa A, Sumiyoshi S, Sonobe M, Kobayashi M, Fujimoto M, Kawakami F, 
Tsuruyama T, Travis WD, Date H, Haga H: Validation of the IASLC/ATS/ERS 
lung adenocarcinoma classification for prognosis and association with EGFR 
and KRAS gene mutations: analysis of 440 Japanese patients. Journal of 
thoracic oncology : official publication of the International Association for the 
Study of Lung Cancer 2013, 8(1):52-61. 

.12  Tsuta K ,Kawago M, Inoue E, Yoshida A, Takahashi F, Sakurai H, Watanabe S, 
Takeuchi M, Furuta K, Asamura H et al: The utility of the proposed 
IASLC/ATS/ERS lung adenocarcinoma subtypes for disease prognosis and 
correlation of driver gene alterations. Lung cancer  ) Amsterdam, Netherlands) 
2013, 81(3):371-376. 

.13  Lee HY, Lee KS, Han J, al e: Mucinous versus nonmucinous solitary 
pulmonary nodular bronchioloalveolar carcinoma: CT and FDG PET 
findings and pathologic comparisons. Lung Cancer Manage 2009, 65(2):170–
175. 

.14  Garfield DH, Cadranel J, West HL: Bronchioloalveolar carcinoma: the case for 
two diseases. Clin Lung Cancer 2008, 9(1). 

.15  Casali C, Rossi G, Marchioni A, al e: A single institution-based retrospective 
study of surgically treated bronchioloalveolar adenocarcinoma of the lung: 
clinicopathologic analysis, molecular features, and possible pitfalls in routine 
practice. Journal of thoracic oncology : official publication of the International 
Association for the Study of Lung Cancer 2010, 5(6):830–836. 

.16  Mlika M, Ayadi-Kaddour A, Boudaya S, Laabidi S, Boussen H, El Mezni F: 
Lymph Node Status in the Different Histologic Subtypes of Lung 
Adenocarcinoma. Turkish Thoracic Journal 2013, 14(4):149-151. 

.17  Wislez M, Antoine M, Baudrin L, al e: Non-mucinous and mucinous subtypes 
of adenocarcinoma with bronchioloalveolar carcinoma features differ by 
biomarker expression and in the response to gefitinib. Lung Cancer Manage 
2010, 68(2):185–191. 



 

121 
  

.18  Lau SK, Desrochers MJ, Luthringer DJ: Expression of thyroid transcription 
factor-1, cytokeratin 7, and cytokeratin 20 in bronchioloalveolar carcinomas: 
an immunohistochemical evaluation of 67 cases. Modern pathology : an official 
journal of the United States and Canadian Academy of Pathology, Inc 2002, 
15(5):538–542. 

.19  Song Z, Zhu H, Guo Z, Wu W, Sun W, Zhang Y: Prognostic value of the 
IASLC/ATS/ERS classification in stage I lung adenocarcinoma 
patientsdBased on a hospital study in China. Eur J Surg Oncol 2013, 39:1262–
1268. 

.20  Sumiyoshi S, Yoshizawa A, Sonobe M, Kobayashi M, Fujimoto M, Tsuruyama T, 
Date H, Haga H: Pulmonary adenocarcinomas with micropapillary component 
significantly correlate with recurrence, but can be well controlled with EGFR 
tyrosine kinase inhibitors in the early stages. Lung cancer (Amsterdam ,
Netherlands) 2013, 81(1):53-59. 

.21   2000 Census of Population, Public Law 94-171 Redistricting Data File: Race  

.22  Zhang J, Liang Z, Gao J, Luo Y, Liu T: Pulmonary adenocarcinoma with a 
micropapillary pattern: a clinicopathological, immunophenotypic and 
molecular analysis. Histopathology 2011, 59:1204–1214. 

.23  Kamiya K, Hayashi Y, Douguchi J, Hashiguchi A, Yamada T, Izumi Y, Watanabe 
M, Kawamura M, Horinouchi H, Shimada N et al: Histopathological features 
and prognostic significance of the micropapillary pattern in lung 
adenocarcinoma. Modern Pathology 2008, 21:992–1001. 

.24  Ohtaki Y, Yoshida J, Ishii G, Aokage K, Hishida T, Nishimura M, Takeyoshi I, 
Nagai K: Prognostic significance of a solid component in pulmonary 
adenocarcinoma. The Annals of thoracic surgery 2011, 91(4):1051-1057. 

.25  Corrin B, Nicholson AG: The structure of the normal lungs. In: Pathology of 
the Lungs. 3rd edn. Edited by Corrin B, Nicholson AG. London: CHURCHILL 
LIVINGSTONE Elsevier; 2011: 1-37. 

.26  American Cancer Society Inc :.Global cancer facts & figures, 3rd edn. Atlanta, 
United States of America; 2015. 

.27  The International Agency for Research on Cancer (IARC): Latest world cancer 
statistics Global cancer burden rises to 14.1 million new cases in 2012: 
Marked increase in breast cancers must be addressed World Health 
Organization PRESS RELEASE 2013, N° 223. 

.28  Torre LA, Bray F, Siegel RL, Ferlay J, Lortet-Tieulent J, Jemal A: Global Cancer 
Statistics, 2012. CA CANCER J CLIN 2015, 65:87-108. 

.29  Husain AN: The Lung. In: Robbins and Cotran Pathologic Basis of Disease. 9th 
edn. Edited by Kumar V, Abbas AK, Aster JC. Philadelphia: Saunders Elsevier 
Inc.; 2015: 712-721. 



 

122 
 

.30  Clinical Lung Cancer Genome Project (CLCGP), Network Genomic Medicine 
(NGM): A genomics-based classification of human lung tumors. Science 
translational medicine 2013, 5(209):209ra153–209ra153. 

.31  Kerr KM: Pulmonary adenocarcinomas: classification and reporting. 
Histopathology 2009, 54:12–27. 

.32  Revannasiddaiah S, Thakur P, Bhardwaj B, Susheela SP, Madabhavi I: 
Pulmonary adenocarcinoma: implications of the recent advances in 
molecular biology, treatment and the IASLC/ATS/ERS classification. 
 J Thorac Dis 2014, 6(Suppl 5):S502-525. 

.33  Litzky LA: Lung Cancer. In: Fishman’s Pulmonary Diseases and Disorders. 
Volume 2, 5th edn. Edited by Grippi MA, Elias JA, Fishman JA, Kotloff RM, 
Pack AI, Senior RM: McGraw-Hill Education,; 2015. 

.34  Tang ER, Schreiner AM, Pua BB: Advances in lung adenocarcinoma 
classification: a summary of the new international multidisciplinary 
classification system (IASLC/ATS/ERS). J Thorac Dis 2014, 6(Suppl 5):S489-
501. 

.35  Westaway DD, Toon CW, Farzin M, Sioson L, Watson N, Brady PW, Marshman 
D, Mathur MM, Gill AJ: The International Association for the Study of Lung 
Cancer/American Thoracic Society/European Respiratory Society grading 
system has limited prognostic significance in advanced resected pulmonary 
adenocarcinoma. Pathology 2013, 45(6):553-558. 

.36  Travis WD, Brambilla E, Noguchi M, Nicholson AG, Geisinger KR, Yatabe Y, 
Beer DG ,Powell CA, Riely GJ, Van Schil PE et al: International association for 
the study of lung cancer/american thoracic society/european respiratory 
society international multidisciplinary classification of lung adenocarcinoma. 
Journal of thoracic oncology : official publication of the International Association 
for the Study of Lung Cancer 2011, 6(2):244-285. 

.37  Travis WD: The 2015 WHO classification of lung tumors. Pathologe 2014,  
35(Suppl 2):188. 

.38  Truini A, Santos Pereira P, Cavazza A, Spagnolo P, Nosseir S, Longo L, Jukna A, 
Lococo F, Vincenzi G, Bogina G et al: Classification of different patterns of 
pulmonary adenocarcinomas. Expert review of respiratory medicine 2015, 
9(5):571-586. 

.39  Laing GM, Chapman AD, Smart LM, Kerr KM: Histological diagnosis: recent 
developments. In: Lung cancer (Amsterdam, Netherlands). edn. Edited by 
Dingemans A-MC, Reck M, Westeel V: European Respiratory Society; 2015: 64–
78. 

 



 

123 
  

.40  Lee HJ, Lee CH, Jeong YJ, Chung DH, Goo JM, Park CM, Austin JH: 
IASLC/ATS/ERS International Multidisciplinary Classification of Lung 
Adenocarcinoma: novel concepts and radiologic implications. Journal of 
thoracic imaging 2012, 27(6):340-353. 

.41  Tang Y, He Z, Zhu Q, Qiao G: The 2011 IASLC/ATS/ERS pulmonary 
adenocarcinoma classification: a landmark in personalized medicine for lung 
cancer management. J Thorac Dis 2014, 6(Suppl 5):S589-596. 

.42  Travis WD, Brambilla E, Noguchi M, Nicholson AG, Geisinger K, Yatabe Y, 
Ishikawa Y, Wistuba I, Flieder DB, Franklin W et al: Diagnosis of lung 
adenocarcinoma in resected specimens: implications of the 2011 International 
Association for the Study of Lung Cancer/American Thoracic 
Society/European Respiratory Society classification. Arch Pathol Lab Med 
2013, 137(5):685-705. 

.43  Travis WD, Brambilla l, Riely GJ: New Pathologic Classification of Lung 
Cancer: Relevance for Clinical Practice and Clinical Trials. J Clin Oncol 
2013. 

.44  Travis WD: Pathology of Lung Cancer. Clin Chest Med 2011, 32:669–692. 

.45  Travis WD, Brambilla E, Muller-Hermelink HK, Harris CC: World Health 
Organisation classification of tumours. Pathology and genetics of tumours of 
the lung, pleura, thymus and heart. Lyon: IARC Press; 2004. 

.46  Flieder DB, Borczuk AC, Noguchi M: Adenocarcinoma of the lung. In: 
Spencer’s Pathology of the Lung. Sixth edn. Edited by Hasleton P, Flieder DB. 
New York, United States of America: Cambridge  University  Press; 2013: 1061-
1092. 

.47  Brambilla E: The Histologic Reclassification of Adenocarcinoma of the Lung: 
Implications for Diagnosis and Therapy. In: 2011 Educational Book. edn. 
Edited by ASCO University; 2011. 

.48  Yoshizawa A, Sumiyoshi S, Moreira AL, al e: Validation of the 
IASLC/ATS/ERS lung adenocarcinoma (ADC) classification and use of 
comprehensive histologic subtyping (CHS) for architectural grading in 4 32 
Japanese patients. Modern pathology : an official journal of the United States 
and Canadian Academy of Pathology, Inc 2011, 24:429A. 

.49  Nakamura H, Takagi M: Clinical impact of the new IASLC/ATS/ERS lung 
adenocarcinoma classification for chest surgeons. Surg Today 2014. 

.50  Yoshida A, Tsuta K, Watanabe S, Sekine I, Fukayama M, Tsuda H, Furuta K, 
Shibata T: Frequent ALK rearrangement and TTF-1/p63 co-expression in 
lung adenocarcinoma with signet-ring cell component. Lung cancer 
(Amsterdam, Netherlands 2011, 72(3):309-315. 



 

124 
 

.51  Ha SY, Roh MS: The New 2011 International Association for the Study of 
Lung Cancer/American Thoracic Society/European Respiratory Society 
Classification of Lung Adenocarcinoma in Resected Specimens: 
Clinicopathologic Relevance and Emerging Issues. Korean J Pathol 2013, 
47(4):316–325. 

.52  Villa C, Cagle PT, Johnson M, Patel JD, Yeldandi AV, Raj R, DeCamp MM, 
Raparia K: Correlation of EGFR mutation status with predominant histologic 
subtype of adenocarcinoma according to the new lung adenocarcinoma 
classification of the International Association for the Study of Lung 
Cancer/American Thoracic Society/European Respiratory Society. Arch 
Pathol Lab Med 2014, 138(10):1353-1357. 

.53  Girard N, Deshpande C, Lau C, Finley D, Rusch V, Pao W ,Travis WD: 
Comprehensive histologic assessment helps to differentiate multiple lung 
primary nonsmall cell carcinomas from metastases. Am J Surg Pathol 2009, 
33(12):1752-1764. 

.54  Davidson MR, Gazdar AF, Clarke BE: The pivotal role of pathology in the 
management of lung cancer. J Thorac Dis 2013, 5(S5):S463-S478. 

.55  Kerr KM, Nicolson MC: Prognostic factors in resected lung carcinomas. EJC 
Suppl 2013, 11(2):137–149. 

.56  Gkogkou C, Frangia K, Saif MW, Trigidou R, Syrigos K: Necrosis and apoptotic 
index as prognostic factors in non-small cell lung carcinoma: a review. 
SpringerPlus 2014, 3:120. 

.57  Inoue M, Takakuwa T, Minami M, Shiono H, Utsumi T, Kadota Y, Nasu T, 
Aozasa K, Okumura M: Clinicopathologic factors influencing postoperative 
prognosis in patients with small-sized adenocarcinoma of the lung. The 
Journal of thoracic and cardiovascular surgery 2008, 135(4):830-836. 

.58  Kilicgun A, Turna A, Sayar A, Solak O, Urer N, Gurses A: Very important 
histopathological factors in patients with resected non-small cell lung cancer: 
necrosis and perineural invasion. The Thoracic and cardiovascular surgeon 
2010, 58(2):93-97. 

.59  Park SY, Lee HS, Jang HJ, Lee GK, Chung KY, Zo JI: Tumor necrosis as a 
prognostic factor for stage IA non-small cell lung cancer. The Annals of 
thoracic surgery 2011, 91:1668–1673. 

.60  Swinson DE, Jones JL, Richardson D, Cox G, Edwards JG, O'Byrne KJ: Tumour 
necrosis is an independent prognostic marker in non-small cell lung cancer: 
correlation with biological variables. Lung cancer (Amsterdam, Netherlands) 
2002, 37(3):235-240. 



 

125 
  

.61  Tantraworasin A, Seateang S, Lertprasertsuke N, Arreyakajohn N, Kasemsarn C, 
Patumanond J: Prognostic factors of tumor recurrence in completely resected 
non-small cell lung cancer. Dovepress 2013, 5:77—84  

.62  Tormanen U, Eerola AK, Rainio P, Vahakangas K, Soini Y, Sormunen R, ., 
Bloigu R, Lehto VP, Paakko P: Enhanced apoptosis predicts shortened survival 
in non-small cell lung carcinoma. Cancer Research 1995, 55:5595–5602. 

.63  Sayar A, Turna A, Solak O, Kilicgun A, Urer N, Gurses A: Nonanatomic 
prognostic factors in resected nonsmall cell lung carcinoma: the importance 
of perineural invasion as a new prognostic marker. The Annals of thoracic 
surgery 2004, 77(2):421-425. 

.64  Strano S, Lupo A, Lococo F, Schussler O, Loi M, Younes M, Bobbio A, Damotte 
D, Regnard JF, Alifano M: Prognostic significance of vascular and lymphatic 
emboli in resected pulmonary adenocarcinoma. The Annals of thoracic surgery 
2013, 95(4):1204-1210. 

.65  Funai K, Sugimura H, Morita T, Shundo Y, Shimizu K, Shiiya N: Lymphatic 
vessel invasion is a significant prognostic indicator in stage IA lung 
adenocarcinoma. Annals of surgical oncology 2011, 18(10):2968-2972. 

.66  Kudo Y, Saji H, Shimada Y, Matsubayashi J, Nagao T, Kakihana M, Usuda J, 
Kajiwara N, Ohira T, Ikeda N: Proposal on incorporating blood vessel invasion 
into the T classification parts as a practical staging system for stage I non-
small cell lung cancer. Lung cancer (Amsterdam, Netherlands) 2013, 81(2):187-
193. 

.67  Duhig EE, Dettrick A, Godbolt DB, Pauli J, van Zwieten A, Hansen AR, Yang IA, 
Fong KM, Clarke BE, Bowman RV: Mitosis trumps T stage and proposed 
international association for the study of lung cancer/american thoracic 
society/european respiratory society classification for prognostic value in 
resected stage 1 lung adenocarcinoma. Journal of thoracic oncology : official 
publication of the International Association for the Study of Lung Cancer 2015, 
10(4):673-681. 

.68  Nakazato Y, Minami Y, Kobayashi H, Satomi K, Anami Y, Tsuta K, Tanaka R, 
Okada M, Goya T, Noguchi M: Nuclear grading of primary pulmonary 
adenocarcinomas: correlation between nuclear size and prognosis. Cancer 
2010, 116(8):2011-2019. 

.69  Sobin LH, Gospodarowicz M, Wittekind C: International Union Against Cancer 
(UICC). TNM Classification of Malignant Tumours, 7th edn. Hoboken, NJ: 
Wiley-Blackwell; 2010. 

 

 



 

126 
 

.70  Poncelet AJ, Cornet J, Coulon C, Collard P, Noirhomme P, Weynand B: Intra-
tumoral vascular or perineural invasion as prognostic factors for long-term 
survival in early stage non-small cell lung carcinoma. European journal of 
cardio-thoracic surgery : official journal of the European Association for Cardio-
thoracic Surgery 2008, 33(5):799-804. 

.71  Goldstraw P: International Association for the Study of Lung Cancer Staging 
Manual in Thoracic Oncology. Denver, CO, USA: International Association for 
the Study of Lung Cancer; 2009. 

.72  Barletta JA, Yeap BY, Chirieac LR: The Prognostic significance of grading in 
lung adenocarcinoma. Cancer 2010, 116(3):659-669. 

.73  Kadota K, Suzuki K, Kachala SS, Zabor EC, Sima CS, Moreira AL, Yoshizawa A, 
Riely GJ, Rusch VW, Adusumilli PS et al: A grading system combining 
architectural features and mitotic count predicts recurrence in stage I lung 
adenocarcinoma. Modern pathology : an official journal of the United States and 
Canadian Academy of Pathology, Inc 2012, 25(8):1117-1127. 

.74  Sica G, Yoshizawa A, Sima CS, Azzoli CG, Downey RJ, Rusch VW, Travis WD, 
Moreira AL: A grading system of lung adenocarcinomas based on histologic 
pattern is predictive of disease recurrence in stage I tumors. Am J Surg Pathol,  
34(8):1155-1162. 

.75  Xu L, Tavora F, Burke A: Histologic features associated with metastatic 
potential in invasive adenocarcinomas of the lung. The American journal of 
surgical pathology 2013, 37(7):1100-1108. 

.76  Wang C, Durra HY, Huang Y, Manucha V: Interobserver reproducibility study 
of the histological patterns of primary lung adenocarcinoma with emphasis 
on a more complex glandular pattern distinct from the typical acinar pattern. 
International journal of surgical pathology 2014, 22(2):149-155. 

.77  Takahashi Y, Ishii G, Aokage K, Hishida T, Yoshida J, Nagai K: Distinctive 
histopathological features of lepidic growth predominant node-negative 
adenocarcinomas 3-5 cm in size. Lung cancer (Amsterdam, Netherlands) 2013, 
79(2):118-124. 

.78  Ketchedjian A, Daly BD, Fernando HC, Florin L, Hunter CJ, Morelli DM, Shemin 
RJ: Location as an important predictor of lymph node involvement for 
pulmonary adenocarcinoma. The Journal of thoracic and cardiovascular 
surgery 2006, 132(3):544-548. 

 

 



 

127 
  

  Appendices الملاحق

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
 

 2012حالات السرطان الجديدة والوفيات المقدرة عالمياً حسب الجنس لعام .  1ملحق 

 

 

 

 



 

128 
 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

pT
: T

um
ou

r pTX Primary tumour cannot be assessed, or tumour proven by the 
presence of malignant cells in sputum or bronchial washings but 
not visualized by imaging or bronchoscopy 

pT0 No evidence of primary tumour 
pTis Carcinoma in situ 
pT1 Tumour < 3 cm in greatest dimension, surrounded by lung or 

visceral pleura, without bronchoscopic evidence of invasion more 
proximal than the lobar bronchus (i.e., not in the main bronchus) 

pT1a Tumour < 2 cm in greatest dimension 
pT1b Tumour > 2 cm but < 3 cm in greatest dimension 
pT2 Tumour > 3 cm but < 7 cm or tumour with any of the following 

features (T2 tumours with these features are classified T2a if < 5 
cm): Involves main bronchus, > 2 cm distal to the carina. Invades 
visceral pleura. Associated with atelectasis or obstructive 
pneumonitis that extends to the hilar region but does not involve 
the entire lung 

pT2a Tumour > 3 cm but < 5 cm in greatest dimension 
pT2b Tumour > 5 cm but < 7 cm in greatest dimension 
pT3 Tumour > 7 cm or one that directly invades any of the following: 

Chest wall (including superior sulcus tumours), diaphragm, 
phrenic nerve, mediastinal pleura, parietal pericardium. Tumour in 
the main bronchus < 2 cm distal to the carina but without 
involvement of the carina. Associated atelectasis or obstructive 
pneumonitis of the entire lung. Separate tumour nodule(s) in the 
same lobe 

pT4 Tumour of any size that invades any of the following: 
Mediastinum, heart, great vessels, trachea, recurrent laryngeal 
nerve, esophagus, vertebral body, carina. Separate tumour 
nodule(s) in a different ipsilateral lobe 

pN
: N

od
es

 pNX Regional lymph nodes cannot be assessed 
pN0 No regional lymph node metastasis 
pN1 Metastasis in ipsilateral peribronchial and/or ipsilateral hilar 

lymph nodes and intrapulmonary nodes, including involvement by 
direct extension 

pN2 Metastasis in ipsilateral mediastinal and/or subcarinal lymph 
node(s) 

pN3 Metastasis in contralateral mediastinal, contralateral hilar, 
ipsilateral or contralateral scalene, or supraclavicular lymph 
node(s) 

M
: M

et
as

ta
se

s MX Distant metastasis cannot be assessed 
M0 No distant metastasis 
M1 Distant metastasis 
M1a Separate tumour nodule(s) in a contralateral lobe. Tumour with 

pleural nodules or malignant pleural/ pericardial effusion 
M1b Distant metastasis 

  المرحلي بطبعته السابعة pTNMنظام .  2ملحق 
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  المراحل الباثولوجية لسرطانة الرئة غير صغيرة الخلايا.  4ملحق 

 

الــورم لا يرتشــح فــي الجنــب الحشــوية، أو أنــه يلامــس المحــددة المرنــة للجنــب : Pl0. غــزو الجنــب.  5ملحــق 
ـــورم يرتشـــح فـــي الجنـــب الحشـــوية: Pl2وPl1 . الحشـــوية دون أن يرتشـــح بهـــا ـــى الأقـــل pT2a( ال    ).عل

 Pl3 : الورم يرتشح في الجنب الجدراية)pT3 على الأقل.(  
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  6ملحق 

  :Gamma Testاختبار غاما 

  .1.00+إلى  1.00-وتقع قيمة غاما في اVال من  ،هو وسيلة لتقييم الارتباط بين متغيرين ترتيبيين

  .لا يوجد ارتباط بين المتغيرين الترتيبين المدروسين فهذا يعني أنه 0.00= فعندما تكون قيمة غاما 

فزيــادة درجــة المتغــير الأول تترافــق مــع زيــادة (يعــني أن الارتبــاط طــردي وكامــل  1.00= +قيمــة غامــا وعنــدما تكــون  
  ).درجة المتغير الثاني

ق مـع نقصـان الأول تترافـفزيـادة درجـة المتغـير (ن الارتبـاط عكسـي وكامـل يعـني أ 1.00-= وعندما تكون قيمة غامـا 
  ).درجة المتغير الثاني

   طبعــــــاً عنــــــدما تكــــــون(يبــــــين قــــــوة الارتبــــــاط بــــــين المتغــــــيرين الترتيبيــــــين المدروســــــين بحســــــب قيمــــــة غامــــــا  42جــــــدول 
  )P  >0.05 قيمة

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

 دلالة قيمة غاما. 42جدول 
  قوة الارتباط  قيمة غاما

  لا يوجد ارتباط  0.00

  ارتباط ضعيف 0.09 − ±0.01

  ارتباط متوسط 0.29 − ±0.1

  ارتباط قوي 0.99 − ±0.3

  ارتباط كامل وهو أعلى درجة ارتباط ممكنة  ±1.00
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 الخصائص السريرية الباثولوجية لحالات الدراسة. 43 جدول
 Case Year Registration 

Number 
Gender Age Smoking 

Behaviour 
Smoking 
Index 

Side Surgical 
Procedure 

Location Adenocarcino. 
Subtype 

Signet Ring 
cell 

1 1 2004 641 male 56 ever smoker 45 left lobectomy peripheral lepidic absent 
2 2 2004 903 male 54 ND ND left pneumonectomy central papillary absent 
3 3 2004 1676 male 57 ND ND left lobectomy central acinar absent 
4 4 2004 457 male 80 ND ND right bilobectomy central acinar absent 
5 7 2004 4187 male 48 ND ND left lobectomy peripheral solid absent 
6 8 2004 4286 male 75 ND ND left lobectomy central acinar absent 
7 10 2005 489 male 53 ever smoker 35 left lobectomy central micropapillary absent 
8 11 2005 927 male 74 ND ND right bilobectomy peripheral papillary absent 
9 13 2005 1131 male 41 ever smoker 20 right lobectomy peripheral acinar absent 
10 15 2005 1599 male 64 ever smoker 55 right lobectomy peripheral solid absent 
11 16 2005 2113 male 77 ever smoker 20 right lobectomy peripheral papillary absent 
12 17 2005 3441 male 56 ever smoker 30 right lobectomy peripheral acinar absent 
13 18 2005 1580 male 63 ever smoker 90 right bilobectomy central papillary absent 
14 21 2005 4132 male 43 ever smoker 15 right bilobectomy peripheral acinar absent 
15 23 2005 4544 male 55 ND ND left lobectomy peripheral acinar absent 
16 25 2005 4717 male 46 ever smoker 32 left pneumonectomy peripheral acinar present 
17 26 2005 4834 female 46 never smoker 0 left pneumonectomy central acinar present 
18 27 2006 169 female 41 ever smoker 17 left lobectomy peripheral solid absent 
19 29 2006 506 male 50 ever smoker 60 left pneumonectomy central acinar absent 
20 30 2006 694 male 70 ever smoker 100 left lobectomy peripheral colloid absent 
21 31 2006 741 male 66 ever smoker 8 left pneumonectomy peripheral high grade fetal absent 
22 32 2006 1217 male 47 ever smoker 45 right pneumonectomy central acinar absent 
23 33 2006 1746 female 61 ND ND right lobectomy central acinar absent 
24 34 2006 1894 male 37 ever smoker 12 right segmentectomy central papillary absent 
25 37 2007 107 male 65 ever smoker 40 right lobectomy peripheral acinar absent 
26 38 2007 390 female 41 ND ND right lobectomy peripheral acinar present 
27 39 2007 653 male 47 ever smoker 26 right pneumonectomy central acinar absent 
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 )متابعة. ( 43جدول
 Case Adenocarcino. 

Subtype 
Tumor 
Foci 

Primary Tumor 
Size  (cm) 

Tumor 
Slides 

Immunostaining Tumor 
Status 

Hilar 
Node 

Mediastinal 
Node 

Node 
Status 

Metastasis Pathologic 
Stage 

1 1 lepidic solitary 4.0 1 not performed pT2a negative negative pN0 Mx ND 
2 2 papillary solitary 4.0 5 not performed pT2a positive negative pN1 Mx ND 
3 3 acinar solitary 3.5 5 not performed pT2a negative negative pN0 Mx ND 
4 4 acinar solitary 7.0 3 not performed pT2b negative positive pN2 Mx ND 
5 7 solid solitary 5.5 3 not performed pT2b ND positive pN2 Mx ND 
6 8 acinar solitary 8.0 3 not performed pT3 positive positive pN2 Mx ND 
7 10 micropapillary solitary 4.0 5 not performed pT2b negative negative pN0 M0 IIa 
8 11 papillary solitary 10.0 3 not performed pT3 negative negative pN0 ND ND 
9 13 acinar solitary 3.5 3 not performed pT2a negative negative pN0 M0 Ib 
10 15 solid solitary 2.0 2 not performed pT1a ND negative pNx M0 ND 
11 16 papillary solitary 12.0 6 not performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
12 17 acinar solitary 4.0 3 not performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
13 18 papillary solitary 4.0 4 not performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
14 21 acinar solitary 5.0 3 not performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
15 23 acinar solitary 5.0 5 not performed pT3 negative negative pN0 Mx ND 
16 25 acinar solitary 8.0 5 not performed pT3 positive negative pN1 M0 IIIa 
17 26 acinar solitary 4.0 4 not performed pT4 positive positive pN2 Mx ND 
18 27 solid solitary 7.0 8 not performed pT3 negative positive pN2 M0 IIIa 
19 29 acinar solitary 7.5 4 not performed pT3 negative positive pN2 M0 IIIa 
20 30 colloid solitary 4.0 2 not performed pT2a negative negative pN0 M0 Ib 
21 31 high grade fetal solitary 14.0 2 not performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
22 32 acinar solitary 7.0 3 not performed pT4 positive positive pN2 M0 IIIb 
23 33 acinar solitary 4.0 4 not performed pT2a ND negative pNx Mx ND 
24 34 papillary solitary 4.0 2 performed pT2a positive negative pN1 M0 IIa 
25 37 acinar solitary 6.0 4 not performed pT2b negative negative pN0 M0 IIa 
26 38 acinar solitary 1.0 3 performed pT1a negative negative pN0 Mx ND 
27 39 acinar solitary 5.0 3 not performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
 



 

13
5

  

  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 )متابعة(.  43جدول
 Case Adenoca. 

Subtype 
Tumor 
Necrosis 

Perineural 
Invasion 

Lymphatic 
Emboli 

Vascular 
Emboli 

Pleural 
Invasion 

Mitotic 
Rate 

Nuclear 
Size 

Nucleolar 
Prominence 

Nuclear 
Atypia 

Abnormal 
Mitosis 

1 1 lepidic absent absent absent absent Pl0 0 small indistinct moderate absent 
2 2 papillary present present present present Pl0 9 small distinct moderate present 
3 3 acinar present absent present present Pl0 43 medium distinct severe present 
4 4 acinar present absent present present Pl2 19 large distinct severe present 
5 7 solid present present absent present Pl2 13 large distinct severe present 
6 8 acinar present absent present absent Pl3 13 medium distinct severe present 
7 10 micropapillary present absent present present Plx 11 small indistinct moderate present 
8 11 papillary present absent present absent Pl1 8 large prominent moderate present 
9 13 acinar absent absent absent absent needs staining 5 medium indistinct moderate present 
10 15 solid present absent present present Pl0 10 medium prominent severe present 
11 16 papillary absent absent absent absent Pl0 1 medium indistinct moderate absent 
12 17 acinar present absent absent present Pl3 22 medium prominent severe present 
13 18 papillary present absent absent absent Pl2 23 small indistinct mild present 
14 21 acinar present absent absent present Pl3 3 large distinct severe present 
15 23 acinar present absent present absent Pl3 32 small indistinct moderate present 
16 25 acinar present absent present present Pl2 29 medium distinct severe present 
17 26 acinar present present present absent Pl2 6 small indistinct moderate present 
18 27 solid present absent absent present Pl2 16 large distinct severe present 
19 29 acinar present absent present absent Pl2 15 medium distinct moderate present 
20 30 colloid present absent present absent Pl0 2 small indistinct moderate present 
21 31 high grade fetal present absent present present Pl3 68 medium indistinct moderate present 
22 32 acinar present absent present present Pl3 5 medium prominent moderate present 
23 33 acinar absent present present present Pl1 7 medium distinct moderate present 
24 34 papillary absent absent present absent Pl0 3 medium indistinct moderate present 
25 37 acinar present present present present Pl0 13 medium prominent severe present 
26 38 acinar absent absent present present Pl0 2 small indistinct mild absent 
27 39 acinar present absent present present Pl2 2 small indistinct moderate absent 
 



13
6

  

 

 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 )متابعة. ( 43جدول
 Case Year Registration 

Number 
Gender Age Smoking 

Behaviour 
Smoking 
Index 

Side Surgical 
Procedure 

Location Adenoca. 
Subtype 

Signet Ring 
cell 

28 41 2007 1837 male 63 ever smoker 60 right bilobectomy peripheral acinar absent 
29 42 2007 1991 male 50 ever smoker 20 right bilobectomy peripheral papillary absent 
30 43 2007 2248 male 55 ever smoker 50 left lobectomy peripheral acinar absent 
31 44 2007 2358 male 73 ever smoker 60 right bilobectomy peripheral acinar absent 
32 45 2007 2416 male 60 ever smoker 30 right bilobectomy peripheral acinar absent 
33 46 2007 3808 male 70 ever smoker 150 right lobectomy central micropapillary absent 
34 47 2007 3519 female 50 never smoker 0 right bilobectomy peripheral lepidic absent 
35 50 2007 3985 male 52 ever smoker 60 right bilobectomy peripheral lepidic absent 
36 52 2007 4318 male 54 ever smoker 30 left pneumonectomy central solid absent 
37 53 2007 4816 male 69 ever smoker 50 left lobectomy peripheral acinar present 
38 54 2007 4959 male 62 ever smoker 100 left lobectomy peripheral solid absent 
39 58 2008 1070 female 67 never smoker 0 right lobectomy peripheral mucinous absent 
40 63 2008 2948 male 31 ever smoker ND left segmentectomy peripheral colloid present 
41 64 2008 3093 male 76 ever smoker ND right bilobectomy central acinar present 
42 66 2008 4068 male 37 ever smoker 20 right pneumonectomy central acinar absent 
43 69 2009 363 male 57 ever smoker 30 right pneumonectomy central solid present 
44 71 2009 882 male 43 ever smoker 25 right pneumonectomy central papillary absent 
45 73 2009 1430 male 63 ever smoker 50 left lobectomy peripheral acinar absent 
46 74 2009 1599 female 49 never smoker 0 right lobectomy peripheral acinar absent 
47 76 2009 2165 male 77 ever smoker 60 right bilobectomy central acinar absent 
48 77 2009 2496 female 57 ever smoker 60 left lobectomy peripheral solid absent 
49 78 2009 2672 male 64 ever smoker 45 right bilobectomy peripheral solid absent 
50 79 2009 2734 male 49 ever smoker 60 left lobectomy peripheral acinar absent 
51 81 2009 3980 male 50 ever smoker 70 right pneumonectomy peripheral acinar absent 
52 82 2009 4429 male 55 ever smoker 35 left lobectomy peripheral acinar present 
53 84 2010 526 male 55 ever smoker 75 left lobectomy peripheral acinar absent 
54 85 2010 605 female 58 never smoker 0 right lobectomy central micropapillary absent 
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 Case Adenoca. 

Subtype 
Tumor 
Foci 

Primary Tumor 
Size (cm) 

Tumor 
Slides 

Immunostaining Tumor 
Status 

Hilar 
Node 

Mediastinal 
Node 

Node 
Status 

Metastasis Pathologic 
Stage 

28 41 acinar double 3.0 2 not performed pT1b negative negative pN0 M0 Ia 
29 42 papillary multiple 8.0 2 not performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
30 43 acinar solitary 3.0 3 not performed pT1b positive negative pN1 M0 IIa 
31 44 acinar solitary 5.0 2 not performed pT2a negative negative pN0 M0 Ib 
32 45 acinar multiple 5.5 4 not performed pT3 positive positive pN2 M1a IV 
33 46 micropapillary solitary 8.0 3 not performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
34 47 lepidic multiple 12.0 4 not performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
35 50 lepidic solitary 6.0 4 performed pT2b positive positive pN2 M0 IIIa 
36 52 solid solitary 5.0 4 not performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
37 53 acinar solitary 3.5 4 performed pT2a ND negative pNx M1b IV 
38 54 solid solitary 5.0 2 not performed pT2a negative negative pN0 M0 Ib 
39 58 mucinous multiple 6.0 3 not performed pT2b negative negative pN0 M0 IIa 
40 63  colloid multiple 3.5 5 performed pT3 ND ND pNx M1a IV 
41 64 acinar solitary 4.0 5 not performed pT2a negative negative pN0 M0 Ib 
42 66 acinar solitary 9.0 4 performed pT3 ND positive pN2 M0 IIIa 
43 69 solid solitary 8.0 3 performed pT4 positive positive pN2 M0 IIIb 
44 71 papillary solitary 5.0 3 performed pT2a negative positive pN2 M1b IV 
45 73 acinar solitary 6.0 2 not performed pT2b negative negative pN0 M0 IIa 
46 74 acinar solitary 6.0 5 performed pT2b ND positive pN2 M0 IIIa 
47 76 acinar solitary 5.0 4 not performed pT2a positive positive pN2 M0 IIIa 
48 77 solid solitary 4.0 3 not performed pT2a negative negative pN0 M0 Ib 
49 78 solid solitary 3.5 3 not performed pT2a negative positive pN2 M0 IIIa 
50 79 acinar solitary 6.0 3 performed pT2b negative ND pNx M0 ND 
51 81 acinar solitary 5.0 2 performed pT2a positive positive pN2 M0 IIIa 
52 82 acinar solitary 5.0 3 performed pT2a positive positive pN2 M0 IIIa 
53 84 acinar solitary 3.5 3 not performed pT2a negative positive pN2 M0 IIIa 
54 85 micropapillary solitary 3.5 4 performed pT2a positive negative pN1 M0 IIa 
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 Case Adenoca. 

Subtype 
Tumor 
Necrosis 

Perineural 
Invasion 

Lymphatic 
Emboli 

Vascular 
Emboli 

Pleural 
Invasion 

Mitotic 
Rate 

Nuclear 
Size 

Nucleolar 
Prominence 

Nuclear 
Atypia 

Abnormal 
Mitosis 

28 41 acinar present absent present absent Pl0 3 medium distinct moderate absent 
29 42 papillary absent absent absent absent Pl0 0 small indistinct moderate absent 
30 43 acinar present absent present present Pl0 4 medium distinct severe present 
31 44 acinar present absent present absent Pl0 4 large indistinct severe present 
32 45 acinar present absent present present Pl2 11 small distinct moderate present 
33 46 micropapillary present present absent present needs staining 28 medium distinct moderate present 
34 47 lepidic absent absent absent absent Pl0 1 small indistinct mild absent 
35 50 lepidic present absent absent absent Pl0 17 medium indistinct moderate present 
36 52 solid present absent absent absent Pl2 10 large prominent severe present 
37 53 acinar absent present present present Pl0 4 medium indistinct moderate present 
38 54 solid present absent present present Pl1 11 medium distinct moderate absent 
39 58 mucinous absent absent absent absent Pl0 4 small indistinct mild present 
40 63 colloid absent absent absent absent Pl3 1 medium distinct moderate absent 
41 64 acinar present absent present present Pl0 2 medium indistinct moderate present 
42 66 acinar present absent absent present Pl2 12 medium indistinct moderate present 
43 69 solid present present present present Pl3 8 medium indistinct moderate present 
44 71 papillary present present absent absent Pl2 29 medium distinct moderate present 
45 73 acinar present absent present present Pl1 17 small indistinct mild present 
46 74 acinar present absent present present Pl0 12 medium distinct severe present 
47 76 acinar present present present present Plx 11 medium distinct moderate present 
48 77 solid present absent present absent Pl0 27 medium distinct severe present 
49 78 solid present absent present present Pl0 10 large prominent severe present 
50 79 acinar present absent absent present Pl0 31 medium distinct mild present 
51 81 acinar present absent present present Plx 20 large distinct moderate present 
52 82 acinar present absent present present Pl0 25 medium indistinct moderate present 
53 84 acinar present absent present absent Pl2 30 medium distinct moderate present 
54 85 micropapillary present absent present present Pl0 10 large prominent severe present 
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 Case Year Registration 

Number 
Gender Age Smoking 

Behaviour 
Smoking 
Index 

Side Surgical 
Procedure 

Location Adenoca. 
Subtype 

Signet Ring 
cell 

55 86 2010 919 male 68 ever smoker 80 right lobectomy peripheral micropapillary absent 
56 87 2010 1100 male 59 ever smoker 35 right pneumonectomy peripheral micropapillary present 
57 89 2010 1863 male 59 ever smoker 50 left pneumonectomy central acinar absent 
58 91 2010 2328 male 60 ever smoker 90 left lobectomy central micropapillary absent 
59 92 2010 2420 male 52 ever smoker ND left pneumonectomy peripheral solid absent 
60 93 2010 2499 male 60 ever smoker 50 right bilobectomy peripheral micropapillary absent 
61 94 2010 2514 male 55 ever smoker 40 right bilobectomy peripheral solid absent 
62 95 2010 2574 male 53 ever smoker 20 left lobectomy peripheral papillary absent 
63 96 2010 2635 female 56 ever smoker 66 right lobectomy peripheral acinar absent 
64 97 2010 2780 male 34 ever smoker 20 left pneumonectomy central colloid present 
65 98 2010 2813 male 38 ever smoker 30 right pneumonectomy peripheral micropapillary absent 
66 101 2010 3834 female 57 ever smoker 40 right lobectomy peripheral papillary absent 
67 107 2011 1386 male 71 never smoker 0 left pneumonectomy peripheral mucinous absent 
68 108 2011 1570 male 49 ever smoker 25 left lobectomy central acinar absent 
69 110 2011 2163 male 68 ever smoker 50 right lobectomy peripheral acinar absent 
70 111 2011 2173 male 66 ever smoker 90 right lobectomy central solid absent 
71 113 2011 2869 male 48 ever smoker 40 right bilobectomy central low grade fetal absent 
72 115 2011 3015 male 60 ever smoker 50 right pneumonectomy peripheral solid absent 
73 117 2011 3545 male 40 ever smoker 21 left lobectomy central acinar absent 
74 124 2012 1348 male 59 ever smoker 45 left lobectomy peripheral solid absent 
75 125 2012 1757 male 48 ever smoker 60 left pneumonectomy central micropapillary absent 
76 127 2012 2532 male 52 ever smoker 60 right segmentectomy peripheral papillary absent 
77 128 2013 101 male 62 ever smoker ND right bilobectomy central papillary absent 
78 129 2013 177 male 71 ND ND right bilobectomy peripheral papillary present 
79 130 2013 883 female 32 never smoker 0 left lobectomy peripheral mucinous absent 
80 131 2013 1981 male 62 ever smoker 60 left lobectomy peripheral mucinous absent 
81 134 2013 2631 male 58 ever smoker 80 left pneumonectomy central acinar absent 
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 Case Adenoca. 

Subtype 
Tumor 
Foci 

Primary Tumor 
Size (cm) 

Tumor 
Slides 

Immunostaining Tumor 
Status 

Hilar 
Node 

Mediastinal 
Node 

Node 
Status 

Metastasis Pathologic 
Stage 

55 86 micropapillary solitary 7.0 3 performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
56 87 micropapillary solitary 15.0 4 performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
57 89 acinar solitary 7.0 4 not performed pT2b positive negative pN1 M0 IIb 
58 91 micropapillary solitary 7.0 6 not performed pT3 positive positive pN2 Mx ND 
59 92 solid solitary 7.0 4 not performed pT2b positive positive pN2 M0 IIIa 
60 93 micropapillary solitary 6.0 4 not performed pT3 negative positive pN2 M0 IIIa 
61 94 solid solitary 2.5 4 not performed pT2a negative negative pN0 M0 Ib 
62 95 papillary solitary 7.0 4 not performed pT2b positive negative pN1 Mx ND 
63 96 acinar solitary 4.5 3 not performed pT3 negative ND pNx M1b IV 
64 97 colloid solitary 7.0 7 performed pT3 positive negative pN1 M0 IIIa 
65 98 micropapillary solitary 9.0 3 performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
66 101 papillary solitary 8.0 5 performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
67 107 mucinous multiple 13.0 8 not performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
68 108 acinar solitary 7.0 4 not performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
69 110 acinar solitary 6.5 2 performed pT2b negative negative pN0 M0 IIa 
70 111 solid double 3.0 2 performed pT4 positive negative pN1 M0 IIIa 
71 113 low grade fetal solitary 9.0 3 not performed pT3 negative positive pN2 M0 IIIa 
72 115 solid solitary 7.0 3 performed pT2b negative negative pN0 M0 IIa 
73 117 acinar solitary 4.5 3 not performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
74 124 solid solitary 4.0 2 performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
75 125 micropapillary solitary 8.0 7 performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
76 127 papillary solitary 4.0 4 not performed pT2a negative negative pN0 M0 Ib 
77 128 papillary solitary 5.0 3 not performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
78 129 papillary solitary 4.0 3 not performed pT2a negative negative pN0 Mx ND 
79 130 mucinous multiple 5.0 7 not performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
80 131 mucinous solitary 9.0 3 not performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
81 134 acinar solitary 5.0 4 performed pT3 negative negative pN0 M0 IIb 
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Tumor 
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Nucleolar 
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Nuclear 
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Mitosis 

55 86 micropapillary present absent present present Pl2 25 medium prominent moderate present 
56 87 micropapillary present present present present Pl2 7 medium distinct severe present 
57 89 acinar absent present present present Pl0 5 large prominent severe present 
58 91 micropapillary present present present present Pl3 7 large prominent moderate present 
59 92 solid present absent present absent Pl0 6 large distinct severe present 
60 93 micropapillary present absent present absent Pl3 6 large distinct severe present 
61 94 solid present absent absent absent Pl2 30 large prominent severe present 
62 95 papillary present absent absent present Pl0 5 medium indistinct moderate present 
63 96 acinar present absent present absent Pl2 32 large distinct severe present 
64 97 colloid present absent absent present Pl3 34 large prominent severe present 
65 98 micropapillary present absent present absent Pl2 11 medium distinct severe present 
66 101 papillary present absent absent absent Pl1 4 medium indistinct moderate present 
67 107 mucinous present present present present Pl1 7 medium distinct moderate present 
68 108 acinar present absent present present Pl3 14 medium indistinct moderate present 
69 110 acinar present absent present present Pl1 62 medium distinct moderate present 
70 111 solid present absent absent absent Pl0 16 medium distinct severe present 
71 113 low grade fetal present absent absent absent Pl3 8 medium indistinct mild absent 
72 115 solid present absent absent present Pl2 32 large prominent severe present 
73 117 acinar present present present present Pl2 11 medium indistinct moderate present 
74 124 solid present absent present present Pl3 13 large prominent severe present 
75 125 micropapillary present absent present present Pl2 14 large prominent moderate present 
76 127 papillary absent absent present present Pl0 1 medium distinct moderate absent 
77 128 papillary present present present present Pl3 3 medium distinct moderate present 
78 129 papillary present absent absent absent Pl0 11 medium indistinct severe present 
79 130 mucinous present absent absent absent Pl0 3 small indistinct mild present 
80 131 mucinous present present present present Pl0 17 medium distinct severe present 
81 134 acinar present absent absent absent Pl0 10 small distinct mild present 
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 Case Year Registration 

Number 
Gender Age Smoking 

Behaviour 
Smoking 
Index 

Side Surgical 
Procedure 

Location Adenoca. 
Subtype 

Signet Ring 
cell 

82 136 2013 3494 male 45 ever smoker 20 left lobectomy peripheral papillary absent 
83 137 2013 3579 female 35 ever smoker 13 right bilobectomy central micropapillary absent 
84 138 2013 4856 male 50 ever smoker 30 right bilobectomy peripheral papillary absent 
85 140 2014 827 male 55 ever smoker 35 right lobectomy peripheral papillary absent 
86 142 2014 1535 male 67 ever smoker 40 right lobectomy peripheral papillary absent 
87 143 2014 1584 male 64 ever smoker 86 right pneumonectomy peripheral solid absent 
88 145 2014 1863 female 46 never smoker 0 right lobectomy peripheral acinar absent 
89 150 2014 2960 male 51 ever smoker 45 left lobectomy peripheral papillary absent 
90 152 2014 4038 male 69 ever smoker 40 left lobectomy peripheral acinar absent 
91 153 2014 4091 male 45 ever smoker ND left lobectomy peripheral acinar absent 
92 154 2014 4241 male 59 ND ND right lobectomy peripheral acinar absent 
93 155 2014 4467 male 66 ever smoker ND right bilobectomy peripheral solid absent 
94 156 2014 4994 male 55 ever smoker 55 left lobectomy peripheral acinar present 
95 161 2011 4159 male 65 ever smoker ND right lobectomy peripheral acinar absent 
96 162 2011 4455 female 59 never smoker 0 left lobectomy peripheral micropapillary present 
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Tumor 
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Tumor 
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Node 
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Metastasis Pathologic 
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82 136 papillary solitary 5.0 2 not performed pT2a positive negative pN1 M0 IIa 
83 137 micropapillary double 6.0 5 performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
84 138 papillary multiple 10.0 4 performed pT4 positive positive pN2 M1a IV 
85 140 papillary double 3.5 2 not performed pT2a positive negative pN1 M0 IIa 
86 142 papillary solitary 2.5 3 not performed pT1b negative negative pN0 M0 Ia 
87 143 solid solitary 6.5 4 performed pT2b negative negative pN0 M0 IIa 
88 145 acinar solitary 3.0 3 not performed pT1b negative ND pNx M0 ND 
89 150 papillary solitary 7.0 5 performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
90 152 acinar double 2.0 1 not performed pT1a ND negative pNx M0 ND 
91 153 acinar solitary 5.5 3 not performed pT2b negative positive pN2 M0 IIIa 
92 154 acinar solitary 3.0 2 not performed pT1b negative positive pN2 M0 IIIa 
93 155 solid solitary 5.5 4 not performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
94 156 acinar solitary 2.5 4 not performed pT1b positive positive pN2 Mx ND 
95 161 acinar solitary 4.5 3 performed pT2a positive positive pN2 M0 IIIa 
96 162 micropapillary solitary 6.0 3 performed pT3 positive positive pN2 M0 IIIa 
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82 136 papillary present absent absent absent Pl0 8 medium distinct moderate absent 
83 137 micropapillary present absent present present Pl1 9 large distinct severe present 
84 138 papillary absent absent present present Pl2 7 medium distinct moderate present 
85 140 papillary absent present absent present Pl0 16 large prominent severe present 
86 142 papillary absent absent absent absent Pl0 15 medium distinct severe present 
87 143 solid present absent present present Pl1 44 medium distinct severe present 
88 145 acinar present absent absent absent Pl2 8 medium distinct moderate absent 
89 150 papillary present absent present present Pl3 9 large prominent severe present 
90 152 acinar absent absent present present Pl0 7 large distinct severe present 
91 153 acinar present absent present present needs staining 12 large distinct moderate present 
92 154 acinar present absent present present Pl0 4 large distinct severe present 
93 155 solid present absent present absent Pl3 20 large prominent severe present 
94 156 acinar present absent present present Pl0 27 medium distinct moderate present 
95 161 acinar present absent present present Pl0 6 medium indistinct moderate absent 
96 162 micropapillary present absent present present Pl3 8 large prominent severe present 
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المشتملة ) منها الأنماط التقليدية(حالات سرطانة الرئة الغدية ل الدرجة النسيجيةالتنميط النسيجي الشامل و . 44 جدول
 بالدراسة

 Case Adenoca. 
Subtype 

Comprehensive Histologic Subtyping Architec. 
Grade 

Risk Grade 
Lepidic 
% 

Acinar 
% 

Papillary 
% 

Micropap. 
% 

Solid 
% 

score grade 

1 1 lepidic 85 15 0 0 0 low 3 low 
2 2 papillary 0 20 55 25 0 interm. 5 high 
3 3 acinar 0 70 0 25 5 interm. 5 high 
4 4 acinar 0 50 0 15 35 interm. 5 high 
5 7 solid 20 0 0 25 55 high 6 high 
6 8 acinar 0 55 10 20 15 interm. 5 high 
7 10 micropapillary 5 10 20 60 5 high 5 high 
8 11 papillary 0 25 50 25 0 interm. 5 high 
9 13 acinar 5 95 0 0 0 interm. 3 low 
10 15 solid 5 35 20 5 35 high 5 high 
11 16 papillary 30 5 60 5 0 interm. 3 low 
12 17 acinar 0 85 0 0 15 interm. 5 high 
13 18 papillary 0 45 55 0 0 interm. 4 interm. 
14 21 acinar 35 65 0 0 0 interm. 3 low 
15 23 acinar 0 100 0 0 0 interm. 4 interm. 
16 25 acinar 0 55 0 10 30 interm. 5 high 
17 26 acinar 20 70 0 0 10 interm. 3 low 
18 27 solid 45 5 0 0 50 high 4 interm. 
19 29 acinar 0 95 0 0 5 interm. 5 high 
20 32 acinar 0 65 20 15 0 interm. 4 interm. 
21 33 acinar 0 100 0 0 0 interm. 4 interm. 
22 34 papillary 0 10 80 10 0 interm. 5 high 
23 37 acinar 15 55 0 0 30 interm. 5 high 
24 38 acinar 10 75 0 15 0 interm. 5 high 
25 39 acinar 0 65 10 25 0 interm. 5 high 
26 41 acinar 0 45 40 0 15 interm. 4 interm. 
27 42 papillary 20 0 80 0 0 interm. 3 low 
28 43 acinar 0 60 5 35 0 interm. 5 high 
29 44 acinar 15 65 0 20 0 interm. 5 high 
30 45 acinar 0 40 5 30 25 interm. 5 high 
31 46 micropapillary 0 0 40 60 0 high 5 high 
32 47 lepidic 85 0 15 0 0 low 3 low 
33 50 lepidic 40 5 25 25 5 low 4 interm. 
34 52 solid 0 10 5 15 70 high 6 high 
35 53 acinar 0 90 0 10 0 interm. 5 high 
36 54 solid 0 10 0 0 90 high 5 high 
37 64 acinar 0 75 5 15 5 interm. 5 high 
38 66 acinar 0 90 10 0 0 interm. 4 interm. 
39 69 solid 0 30 0 20 50 high 5 high 
40 71 papillary 0 40 55 0 5 interm. 4 interm. 
41 73 acinar 0 85 15 0 0 interm. 4 interm. 
42 74 acinar 0 60 10 30 0 interm. 5 high 
43 76 acinar 0 55 20 25 0 interm. 5 high 
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 Case Adenoca. 

Subtype 
Comprehensive Histologic Subtyping Architec. 

Grade 
Risk Grade 

Lepidic 
% 

Acinar 
% 

Papillary 
% 

Micropap. 
% 

Solid 
% 

score grade 

44 77 solid 0 40 0 5 45 high 5 high 
45 78 solid 0 30 0 15 55 high 5 high 
46 79 acinar 0 100 0 0 0 interm. 4 interm. 
47 81 acinar 0 90 0 5 5 interm. 5 high 
48 82 acinar 0 75 0 10 15 interm. 5 high 
49 84 acinar 0 85 0 10 5 interm. 5 high 
50 85 micropapillary 0 10 10 80 0 high 5 high 
51 86 micropapillary 0 30 5 35 30 high 6 high 
52 87 micropapillary 0 40 0 60 0 high 5 high 
53 89 acinar 0 70 5 25 0 interm. 5 high 
54 91 micropapillary 0 40 0 45 15 high 5 high 
55 92 solid 0 40 0 0 60 high 5 high 
56 93 micropapillary 10 10 0 60 20 high 6 high 
57 94 solid 0 30 10 25 35 high 5 high 
58 95 papillary 0 5 50 45 0 interm. 5 high 
59 96 acinar 0 50 0 5 45 interm. 5 high 
60 98 micropapillary 0 35 5 50 10 high 5 high 
61 101 papillary 0 0 55 5 40 interm. 5 high 
62 108 acinar 0 40 25 35 0 interm. 5 high 
63 110 acinar 0 100 0 0 0 interm. 4 interm. 
64 111 solid 0 40 0 0 60 high 5 high 
65 115 solid 0 40 0 0 60 high 5 high 
66 117 acinar 0 95 0 0 5 interm. 5 high 
67 124 solid 0 20 0 0 80 high 5 high 
68 125 micropapillary 0 5 15 85 0 high 5 high 
69 127 papillary 30 20 35 15 0 interm. 3 low 
70 128 papillary 0 5 60 35 0 interm. 5 high 
71 129 papillary 0 35 60 5 0 interm. 4 interm. 
72 134 acinar 0 100 0 0 0 interm. 4 interm. 
73 136 papillary 0 10 55 35 0 interm. 5 high 
74 137 micropapillary 5 20 20 40 15 high 5 high 
75 138 papillary 5 30 35 30 0 interm. 5 high 
76 140 papillary 15 25 40 20 0 interm. 4 interm. 
77 142 papillary 0 10 50 30 10 interm. 5 high 
78 143 solid 0 15 0 0 85 high 5 high 
79 145 acinar 10 90 0 0 0 interm. 3 low 
80 150 papillary 0 5 60 35 0 interm. 5 high 
81 152 acinar 10 85 0 5 0 interm. 3 low 
82 153 acinar 0 65 0 30 5 interm. 5 high 
83 154 acinar 10 90 0 0 0 interm. 3 low 
84 155 solid 0 20 0 0 80 high 5 high 
85 156 acinar 10 60 0 30 0 interm. 5 high 
86 161 acinar 30 35 0 0 35 interm. 5 high 
87 162 micropapillary 0 10 0 90 0 high 5 high 
 



 

  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 

Abstract 

Subtyping Lung Adenocarcinoma According to the Novel 
IASLC/ATS/ERS Classification  
Correlation with Histologic Prognostic Factors  
By: Zeinab Mohsin Mustafa Muhammad Hassan 

Aim: examining the distribution of lung adenocarcinoma (ADC) subtypes according 
to the IASLC/ATS/ERS classification in surgically resected specimens, investigating 
the relationship of histologic prognostic factors to the histologic subtype of ADC, 
and analyzing predictive value of ADC subtypes and other clinicopathologic 
characteristics on lymph node involvement. 
Methods: Ninety six surgically resected lung adenocarcinomas were reclassified 
according to the IASLC/ATS/ERS, graded, staged, and evaluated for the presence or 
absence of histologic factors, and the degrees of nuclear features. 
Results: Tumors were predominantly acinar in 41 cases (42.7%), papillary in 17 
(17.7%), solid in 15 (15.6%), micropapillary in 11 (11.5%), and lepidic in 3 (3.1%); 
whereas 9 tumors (9.4%) were variants of ADC. 
ADC subtype and grade were significantly correlated with histologic prognostic 
factors (tumor necrosis, lymphovascular invasion, and pleural invasion) and degrees 
of nuclear features (mitotic rate, nuclear size, nucleolar prominence, and nuclear 
atypia) the more aggressive features were commonly encountered in MPA, SPA, and 
high grade ADCs; while rarely encountered in LPA and low grade ADCs. 
At univariate analysis, age <56 year old, central location of ADC, presence of 
micropapillary component ≥5%, high mitotic rate (≥5/10 HPF), large nuclear size, 
and presence of abnormal mitosis were predictive of  lymph node involvement; 
whereas ADC subtype was not a significant predictor for lymph node involvement. 
At multivariate analysis, age <56 year old (P = 0.013), central location (P = 0.049), 
and high mitotic rate ≥5/10 HPF (P = 0.019) were independent prognostic factors of 
lymph node involvement. 
Conclusion: IASLC/ATS/ERS classification of lung adenocarcinoma correlates 
with histologic prognostic factors. Micropapillary component ≥5% and mitotic rate 
≥5/10 HPF predict lymph node involvement in ADC; that raises the importance of 
reporting their presence and extent in the final pathologic reports of lung ADC.  
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