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1.GIRIS

19. yiizyihn sonlarma dogru, mikroskopi ve histoteknikteki gelismeler, bir
patologun mikroskopik morfolojik goriintiileri, 1ilgili ve potansiyel olarak ise
yartyacak klinik bilgiye doniistiirmesinin yolunu acti (1, 2). Bu ilerlemelere paralel
olarak, cerrahi yontemlerde de gelismeler oldu. Cerrahi teknigin gelismesi, uygun
anestezi gelistirilmesi, hemostazisin tyilestirilmesi ve enfeksiyon kontrolii, modern
cerrahinin olusmasin saglamustir (1, 2). Cerrahlar karmasik cerrahi prosediirlerle
ugrastikca, ameliyat sirasinda bulunan bir biliylimenin iyi huylu mu, koétii huylu mu
oldugunu bulasic1 olup olmadigini tespit etmek istediler (3). K6tii huylu bir bliylime
bulundugunda, bu bolge tipik olarak ameliyat edilemez ve hasta kisa stirede olirdii.
Bu nedenle, cerrahlar taze dokunun, mikroskopik incelemesinin intraoperatif teshis
amach kullanilip kullanilamayacagmi ve dolayisiyla cerrahi prosediirii etkileyip
etkileyemeyecegini arastirdilar (3).

Carl Ruge 1870 yilinda, ilk kez cerrahi biyopsiyi gerekli ve Onemli bir tani
yontemi olarak sunmustur. Zamanla, malignite siiphesi olan tiimorlerde,
operasyondan once mikroskopik tani gerekliligi kabul edilmistir (4).

Frozen section, cerahi islem siirerken alman doku Orneklerinde hizli tami
koyulmasmi saglayan bir tekniktir(5). Frozen section’m yayginlasmasi genel tip
hizmetinin kalitesini yiikseltmistir. Bir patologun kilavuzlugunda, histopatolojik tani
dogrultusunda c¢aligmak geregi anlasilmis, taze doku tanisinin bir intraoperatif
konsiiltasyon oldugunun alt1 ¢izilmis, bu teknik hastaneler i¢in standart olmustur (6).

Literatiirde  frozen section tekniginin, endikasyonlari, gilivenilirligi,
smirlamalar1 ve riskleri cesitli ¢calismalarda tartisilmistir. Kurumlarda, her yil yapilan
frozen sectionlarm yeniden degerlendirilerek hata oranmin ve hata nedenlerinin
belirlenerek kalite kontrolii yapilmasmm gerekliligi de sik¢ca vurgulanmaktadir (7, 8,
9,10, 11).

Bu calismada Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim
Dali’'nda 2000-2006 yillar1 arasindaki alt1 yilik frozen section materyali parafin

kesitlerle birlikte degerlendirilmis, dogruluk orani, smirlamalari, endikasyonlari, hata



nedenleri ve yararhligm literatiirle karsilastirarak tartismak amaglanmistir. Bu

caligma boliimiimiizde kalite kontrol ¢caligmalarma 6nciiliikk edecektir.



2.GENEL BILGi

Dokularm mikroskopik inceleme icin sertlestirilerek kesit hazirlanmasi
1840’lardan beri histologlar ve botanik¢iler tarafindan kullanilmistir. Tam i¢in bu
yontemi ilk kullanan Hollanda’ da De Riemer (1818) olmustur (6). Anatomist Pieter
De Riemer soguk tuzlu su soliisyonu kullanarak dokular1 kesit almak {izere
sertlestirdi, ancak dondurma metodunun kesit almak i¢in dokular: sertlestirmek iizere
kullanilabilirliginin arastirilmasi yaklasik 70 yil sonra olmustur (3).

Teshis amaciyla dokularm dondurulmasmm ilk kayith klinik kullanim
Glasgow Western Infirmary’ de 1882 yilinda biyopsi ve otopsi materyallerinde
olmustur, fakat bu dondurulmus dokular intraoperatif teshis i¢in kullanilmamustir.
Takip eden 20 yil boyunca frozen section, intraoperatif teshis i¢in denenmis ve
teknigin bazi basarih ve basarisiz tarifleri olmustur (3). John C. Warren 1889°da bir
ameliyatta deri biyopsisinin ¢ok detayli olmayan bir incelemesini yapmistir. James
H. Wright 1895’ de dondurma yapilmadan once formalin igerisinde birka¢ dakika
kaynatilmis dokular i¢in yeni bir teknik tammlamustir (12). John Hopkins
Hastanesinde, 1891’ de tip doktoru William Welch, William Halstead tarafindan
gerceklestirilen cerrahi bir operasyon sirasmda meme dokusunu incelemek igin
karbondioksit ile dokunun donduruldugu mikrotom kullanmustir. Ne yazik ki,
Welch’in frozen section’t yapmasi ve yorumlamasi ¢ok uzun siirmiistiir ve Halstead
patolojik sonuglar1 6grenemeden ameliyat: tamamlamustir (3, 13).

Atlantik okyanusunun her iki yakasinda, 1895°de, frozen section teknigini
detayh olarak anlatan birgok yaym yapilmaya baglamistir. Yine Johns Hopkins’te, tip
doktoru Thomas Cullen, frozen section teknigini, taze dokularin formalin i¢inde fikse
edildigini tarif ederek anlatan ilk yazili yayma sahip olmakla linlenmistir. Diger
bir¢ok kurumda, frozen kesit teknigi temasi ¢evresinde sayisiz varyasyon yapilmis ve
birkag yazar —hakli veya haksiz— bunu icat ettigini iddia etmistir (3).

Almanya’da, 1896’da Herique Plenge ve Ludwig Pick benzer teknikleri
yaymlamiglar ve Plenge teknigin kendi bulusu oldugunu savunmustur. Kesin olarak

bulusu kimin yaptig1 konusunda degisik goriisler olmasina ragmen, ne yazik ki hig



biri “frozen section” teknigini bulan kisi olarak hatirlanmamaktadir ve bu 6nemli
bulus Mayo Klinikden Louis Wilson’a atfedilmistir (2).

Frozen section’in gelismesinde asil rolii, tip doktoru kardesler, William Mayo
ve Charles Mayo oynamislardir. Bir seferinde Dr. William Mayo’nun “hasta hala
masadayken siz patologlarin biz cerrahlara biliylimenin kanser olup olmadigini
sOyleyebilecek bir yol bulmanizi dilerdim” dedigi kaydedilmistir (3).

Dr. Wilson , ameliyat sirasinda alman dokularin degerlendirilmesi i¢in bir
teknigin ve kesim ve boyama i¢in yeni metodlarin gelistirilmesi gerektigini
gormiistiir. Cocuklugundan kalma bir botanik tutkusu ve daha 6nceki lise biyoloji
ogretmenligi tecriibesi ile Dr. Wilson bir kesif yapmaya koyuldu. Cesitli preparatlar
boyamak i¢in metilen mavisi ve sentetik bir anilin boyasi kullandi. Dokuyu kesmek
icin degisik teknikler denedi ve Ornegi yash siingerdoku katmanlar1 arasma
yerlestirerek bir jilet yardmmyla eliyle kesebildigini fark ettt (3). Dokular
dondurmak i¢in, sadece soguk Ocak ay1 havasmi (-29°C) kullandi; dondurmak i¢in
dokular1 birka¢ dakikaligina pencerenin dismna yerlestirdi (3). Kesilenler daha sonra
metilen mavisi boyasmm igine daldiriliyor, tuzlu soliisyonla yikaniyor ve glukoz
karigim kullanarak cam lamlar {izerine yerlestiriliyordu. Bu ilk cabalarin sonuglari,
digerlerinin geleneksel olarak fikse edilmis O6rneklerinde goriilmeye alisilmis soluk
kahverengi ve pembelerdense; kirmizi, mor ve mavilerden olusan goriintiiler
yaratiyordu (3). Sonraki birka¢ hafta, ameliyatta alimmis ¢ok ¢esitli 6rnekleri calisti
ve farkli histopatolojik goriintiilerin bu yeni boya ile nasil goriindiiglinii tanir hale
geldi. Dahasi, frozen section gozlemlerini geleneksel metodlarla hazirlanmis doku
kesitleriyle karsilastirdi (3). Sonralari, dondurma, kesme ve boyama prosediirlerinin
her agsamasmi standart hale getirdi (3). Spencer otomatik dondurma mikrotomunu bir
karbondioksit eklentisi ile dondurmada ve kesit almada kulland1 (3). Nisan 1905°te,
Dr. Wilson bu prosediirii artik i¢ine sindirmisti ve cerraha 5 dakika icinde,
cogunlukla da 2 dakika kadar az bir siirede teshisini bildirebiliyordu. Dr. Wilson,
hala bazi modifikasyonlar ile Mayo Klinik’te kullanilan, ideal metodolojiyi bulana
kadar cesitli teknikler denedi. Bu frozen kesit tekniginin ilk tarifi olmasa da doktor,
hakettigi sekilde, ilk giivenilir intraoperatif frozen section tekniginin gelistirilmesi ile
inlenmistir (13). Ancak, aym zamanda, diger teknikleri gelistiren Onceki

arastirmacilara atifta bulunmadig i¢in elestirilmistir (2, 14).



Takip eden yillarda, frozen kesit, cerrahide hizh ve dogru teshis icin ¢ok
degerli bir ara¢ haline geldi ve cerrahin daha karmasik prosediirlere tesebbiis
etmesine olanak saglad.

Cerrahlar ve jinekologlar patologun teshisteki roliine ahsip bu roli
kabullenince, biyopsinin kullannmindaki ve giivenilirligindeki artis, frozen section
kullanim ile hizlanmistir. Sonunda, frozen section zamanla patologun klinik bir
teshis¢i ve danigman olarak taninmasini saglanustir (3).

Malign Hastaliklarin Tedavisi Komitesi, 1930 yilinda bir yonetmelik yayinladi.
Bu yonetmelik genel hastanelerdeki kanser kliniklerinde tiimor patolojisi konusunda
egitimli bir patologun ve “frozen section” teknigi de dahil olmak {iizere patoloji
labaratuvar servisinin bulunmasini sart kosuyordu (2). Bir siire sonra kriyostatin da
gelistirilmesi (1959) ile kolay, ince ve giivenilir kesitler elde edildikten sonrada
yaygin olarak benimsenip, kullanilmaya baslandi (15, 16, 17).

2.1 Frozen Section Tanimi ve Endikasyonlari

Frozen section, cerahi islem siirerken alman doku Orneklerinde hizli tami
koyulmasmi saglayan bir tekniktir (5). Konusma dilinde “frozen section” olarak
anilan prosediir, patologun caligmalar1 kapsaminda uyguladigi en 6nemli ve zor
prosediirdiir. Bu prosediir; tecriibe, klinik tip ve patoloji bilgisi, 1yi bir muhakeme,
asirrya kagmayan tutucu yaklasim ve yontemin kisithliklar, eksiklikleri konusunda
hassas bir farkindahk gerektirir (18).

Frozen section’in amaci bazen ameliyathanedeki dram ve gerginlik iginde
kaybolur. Lauren V. Ackerman’in 1859’da sdyledigi gibi ” frozen section’ m bir
amaci vardir, tedaviye yon vermek” tir (19). Gercek histolojik teshis daha tercih
edilir olsa da, bir ¢ok durumda eldeki lezyonun malign bir tiimér mii yoksa non-
neoplastik bir lezyon mu oldugunu bilmek yeterlidir ¢iinkii ana tedaviye yonelik
kararlar bu kaba teshislere dayanarak yapilabilir (17).

Ne yaziktir ki, bazi cerrahlar, zaman alici, pahali ve bazen stresli olan bu
prosediirii, meraklarm1 gidermek, normal anatomik yapilar1 tanimaktaki
yetersizliklerini telafi etmek veya hasta yakinlarina hemen sonuclar1 bildirme istegi
gibi yanhs amaglarla kullanmaktadirlar (18).

Cerrah ya da hastanin edinecegi olasi1 fayday1r goremeyen mesgul patolog i¢in

frozen kesit istegi, bazen, bir anlamda sinir bozucu olabilir (20). Ackerman ve



Ramirez “patologun, cerrahin entellektiiel merakini tatmin edecek veya hastanede bir

patolog oldugunu kanitlayacak bir teknisyen olarak goriilmesinden yana”

olmadiklarmni belirtmislerdir (17).

Cerrahin “frozen section”a ihtiya¢ olup olmadigina karar vermesi i¢in kendine

sormast gereken ¢ok basit bir soru vardir: Frozen section incelemesinin sonucu

herhangi bir sekilde cerrahi prosediirii etkileyecek mi? Eger cevap hayirsa, prosediir

gereksizdir (18).

A

Frozen section, endikasyonlar1 soyledir;

. Lezyonun 6nceden tanist olmadig1 zaman hizh tan1 koymak (19, 21)

Lokal olarak gelisen hastaligin yayilimmin uzanmmm ve lokal rezeksiyon alanmi
saptamak (19, 20)

Operasyon esnasinda siipheli bulgular1 degerlendirmek (19, 21)

Bilinen malign lezyonlarm rezeksiyon smirlarmi saptamak (18, 19, 21)

Cikarilan dokularm tan1 i¢in yeterliligini saptamak (18, 19, 21)

Cerrahi islem Oncesinde kesin teshisi dogrulamak (6r: Memede ince igne
aspirasyon biyopsisini takiben) (21)

Dokular1 tanimak (6r. vagus siniri, iireter, vs.) (21)

Ozel kosullar altinda uygun sekilde islemek icin taze doku elde etmek (or:
kolonun anjiodisplazisine vaskiiler enjeksiyon ¢aligmalarr) (21)

Ikincil incelemeler igin taze doku elde etmek. Ornegin, hiicre belirte¢ ¢calismalari,
DNA caligmalari, karyotip ¢ikarma ve Ostrojen ve progesteron reseptdr durumu
(teknolojideki gelismeler sayesinde bu tekniklerin bazilari parafine gOmiilmiis
materyal ile de yapilabilmektedir) (19,21).

“Frozen section” ¢alismanim uygun olmadig1 durumlar da vardir:

. Bir kisim klinisyenlerin sadece meraklar1 veya hastanin aile 6ykiisii (19)

Yapisal olarak frajil lezyonlar ya da yalnizca kii¢iik miktarda tanisal materyal,
frozen section artefakt1 ile geriye doniigsliz olarak morfolojik bulgular1 hasar
gorebilen dokular (6r: kolonik polipler) (19)

Boyutlar1 1 cm’den kii¢iik meme lezyonlar1 (22, 23, 24)

Frozen section esnasinda smirl 6rnekleme ile hatali sonug verilebilecek lezyonlar

(Or: Follikiiler tiroid karsinomunda kapsiiler ve vaskiiler invazyon) (19).



Bu teknikden maksimum fayday1 elde etmek i¢in ilk adim her zaman olmasi
gerektigi gibi patolog ve cerrah arasinda iyi bir iletisim saglamaktir (20, 25). Gorevi
etkin bir sekilde yerine getirebilmesi i¢in patologa hastanin klinik ge¢misi hakkinda
detayll bilgi verilmelidir. Ideal olarak cerrah ve patolog vakayr Onceden
tartismahdirlar (18). Patolog frozen section yapmadan 6nce, tiim klinik veriler elinde
olmalidir. Frozen section patologun tiim klinik veriler elinde olmadig1 halde teshisi
yapabilecek mi diye bakilan bir oyun degildir. Bu teshis, ameliyat masasinda yatan
canlt bir hasta i¢in onemli bir karardir. Bazen hasta baska kurumlarda daha once
cerrahi operasyon gecirmis olabilir ve bu veriler de 6nceden edinilmeli ve patolog
tarafindan incelenmelidir. Patolog ameliyathaneye girmeli ve lezyona yerinde
bakmali ve bazen biyopsinin nereden almmasi gerektigi konusunda Oneri
getirebilmelidir (17).

Frozen section gerekliligine karar verecek olan patologdur (26) ve cerrahla
patalog arasmdaki iletisim gereksiz endikasyonlar1 6nler ve metodu gergek kullanim
alanma sokar (27, 28).

Cerrah ve patolog frozen sectionda bazi sorumluluklar1 benimsemelidir (8).
Cerrah yeterli klinik bilgi vermenin yanisira, lezyonu temsil eden biyopsi almal ve
metodun smirlamalarindan haberdar olmahdir (29). Patologu siipheli bir durumda
tan1 vermeye zorlamamal, bu durumu anlayisla karsilamali ve patologun frozen
section yapmay1 uygun olmayan durumlarda reddetmesini kabul etmelidir (30).
Patolog da frozen section yonteminin kisithliklarmi ve yaniltici noktalarmi 1iyi
bilmelidir. Cerraha karar veremedigi durumlarda acikca sdyleyebilmelidir. Ozellikle
yanls pozitif sonu¢ vermekten kaginmali, konservatif davranmahdir (26).

Patologun teshis becerisini, onemli bilgileri kendine saklayarak test etmeye
kalkan cerrah sorumsuz ve profesyonellige aykirt davraniyor ve hastanmn iyiligini
riske atarak tehlikeli bir oyun oynuyor demektir. Teshis sezgisinin zayif oldugu
zannedileceginden korkarak daha fazla klinik bilgi istemekten ¢ekinen patolog da
ayn1 derece de sorumsuz davranmaktadir. Cerrahlar ve patologlar arasinda, agik bir
iletisim ve karsihklhi giiven dolu ortam saglanmasi hastanin miimkiin olan en iyi

patolojik teshisten faydalanmasimi giivence altma alacaktir (31).



2.2. Kontrendikasyonlar

Frozen section incelemesinin uygulanmasindaki temel kontrendikasyon,
timoriin implante edilmesidir. Bir siiredir, Ornegin, operasyonda kesilen tiroid
karsinomunun boyun dokularma implante olabilecegi bilinmektedir. Son yillardaki
arastirmalar, implantasyonun bir olasihik degil bircok kosulda bir gercek oldugunu
daha fazla ortaya koymaktadir. Bunun anlami, frozen section teshisinin olasi
faydalar1 cerrah tarafindan dikkatlice kanserin implantasyon riskine karsmn
tartimahdir (32, 33).

Frozen kesitteki ikinci kontrendikasyon ise smirh miktardaki patolojik
materyaldir. Uygun oldugu durumlarda, frozen section’ istenen tiim orneklerin ikiye
boliinerek bir parcasmnin frozen sectionda kullanilmasi, diger parcasmin ise parafin
icin saklanmasini oneren patologlar vardir. Ancak bazen, doku miktar1 sadece bunu
yapmak icin bile c¢ok kii¢iik olabilir. Bu durumda, frozen section ancak hizli bir
teshisin Onemi, parafin kesit teshisinin kaybedilmesi ya da zorlastirilmasi riskine
deger ise frozen section’1 tercih edilir (20).

Sunu vurgulamak gerekir ki, bunlar kesin kontrendikasyonlar degildir. Fakat,
olas1 kanser implantasyonu riski veya hem frozen hem parafin kesitleri yapmak igin
cok kiiclik biyopsi ornekleri oldugu durumlarda, frozen section teshisinin faydalarmni
dikkatlice degerlendirmek gereklidir. Frozen kesit talep eden cerrahin malignite
teshisi kondugu durumda kesin tedavi ile devam etmesi gerekir (20).

2.3. Sinirlamalan

Frozen section bir takim smirlamalar1 olan bir yontemdir. Bu yontemin temel
problemleri arasmda:

1. Standart parafin kesitlere oranla diisiik histopatolojik ayrmti izlenir (34).
Dondurma prosediiriine, doku veya boyama metodolojisine bagh gelisen teknik
problemler, intraoperatif teshisi engelleyebilir (22). Doku dehidrate olmadig1 i¢in
hiicre ayrintilari, fikse edilen dokular kadar net degildir ve kesitler daha kalindir
(20). Frozen’ da niikleer detaym ve sitolojik 6zelliklerin goriilmesi zordur (35,
36). Dondurma islemi kendi basma da dokuya zarar verebilir ve yorumda
hatalara da sebep olabilir (34). Yine aym sekilde frozen section’dan artan
dokularm parafin kesitleri de dokunun dondurulup ¢o6ziilmesinden dolay: ideal

degildir ve birtakim artefaktlar tasir.



2. Hizhh yorum gereksinimi nedeniyle, zaman sikintisi da frozen section
dogrulugunu olumsuz yonde etkileyebilir. Parafin teknigindeki kadar ¢ok sayida
ornek ve kesit almmaz. Ornekleme birgok vakada birkag kesitle smirhdir ve
patologun da yorumlamak i¢in ¢ok kisith bir zamani vardir. Bunun aksine, nihai
tan1 i¢in yapilan parafin kesitler icin tiim spesmenden ¢ok sayida Ornekleme
yapma avantaji vardir ve bu mikroskopik malign odaklarm dahi 6rneklenip, tani
konmasi olasihgm arttirir (20, 28, 34, 35, 36).

3. Taze dokuya oryante olmak formalinle tespit edilmis materyalden daha zordur
(35, 36, 37).

4. Hasta hakkinda klinik bilgi cogu zaman elde edilemez (28).

5. Patolog i¢in stresli bir ortamdir. Patologun verecegi acil bir karar 6nemli bir
dokunun yok olusuna ya da bir hayatin kaybina sebeb olabilir (28).

6. Parafin kesitlerde bile karar verirken zorlanilacak lezyonlar vardir. Baz1 lezyonlar
frozen section teknigi i¢in uygun degildir. Bunlar: Lenf nodlarmmn primer
neoplazileri (38, 39, 40, 41); yumusak dokunun primer tiimérleri (20, 38, 39);
memenin intraduktal papillomu (30, 39); infiltrasyon gostermeyen malign
tiimorler (30, 41); kolon ve rektumun papiller tiimorleridir (30, 41).

2.4. Riskleri

2.4.1. Yanhs Tam

Yanlis negatif sonuclar hastanin yetersiz opere edilmesine, yanhs pozitif
sonuclar ise gereksiz radikal girisimlere sebep olabilir (34, 42). Burada patologun
teknigin smirlarndan haberdar olmasi, 6zellikle belli organlarmn belli lezyonlarinda
kesin sonu¢ vermekten kaginmasi ve konservatif davranmasi 6nemlidir.

Frozen section hatalar1 hakkinda bazi genellemeler yapilabilir. Bu hatalar
patologa tiim klinik verilerin saglanmasi durumunda ve frozen kesit teknigi yiiksek
kalitede yapildiginda en aza indirilebilecektir (17).

“Frozen section”da hata nedenleri sunlardir:

1. Orijinal frozen kesitin yanhs yorumlanmasi

2. Makroskopik Ornekleme hatasi, dondurulan materyalde teshis yapilabilecek
dokunun olmamasi, Orneklenmemis materyalde olmasidir. Frozen kesit igin

secilen dokunun kendisinde, blogun daha derin kesitlerinde lezyonun olmadigi,
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fakat frozen section icin secilmeyen diger bloklarda tanisal lezyonun bulundugu
durumlardir.

3. Mikroskopik Ornekleme hatasi, frozen kesitte teshis yapilabilecek dokunun
olmamasi; buna denk gelen parafin kesitte olmasidir. Mikroskopik Ornekleme
hatasi, lezyonun frozen section blogunun parafin kesitinde goriildiigii ama frozen
kesitin kendisinde goriilmedigi, frozen section islemi sirasinda yeterince derin
kesit almmadigi durumlarda meydana gelir.

4. Cerrahin 6rnekleme hatasi

5. Teknige bagh hatalar (katlanma, dokunun heterojen boyanmasi, azalmis sitolojik

detay)

Klinik bilgi eksikligi

Simirh zaman

Yetersiz deneyim

e

Simultane patolojilerin varligi (44)
2.4.2. implantasyon Riski

Frozen kesit teshisinin olas1 faydalar1 cerrah tarafindan kanserin implantasyon
riskine karsin dikkatlice tartimahdir (32, 33).

2.5. Frozen Section Yonteminin Sistemlere Gore Endikasyon ve

Simirlamalan

2.5.1. Kadin Genital Sistemi

Vulva ve vajinadan hemen tiim intraoperatif konsiiltasyonlar, malign ya da
premalign lezyonlarin degerlendirilmesi i¢in, yapilmaktadir (44).

Uterus serviks, endometrium, tiim uterus adneksleri ile birlikte veya adnekssiz
frozen section istemi ile gonderilebilir (44).

Serviks, servikal karsinom agisindan degerlendirilmektedir.

Servikal kon biyopsi, biyopsi sonrasi histerektomi yapilacak karsinoma in situ
ve high grade displazili hastalarda yapilmaktadir. Hastaligin uzanimi, invazyon olup
olmadigi, derinligi, endoservikal tutulum olup olmadigt ve lateral smirlar
degerlendirilmektedir. Frozen sectionda displazi derecesinin degerlendirilmesi
onerilmez, ¢iinkii donma artefakt: niikleer boyutun degerlendirilmesini zorlastirir,
gereksiz histerektomilere sebeb olabilir (45). Kon biyopsi spesmenlerinde invaziv

karsinom saptama dogrulugu oldukca yiiksek olmasma ragmen frozen section
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prosediiriiniin bazi sinirlamalar1 vardwr. Zaman kisithili@i sebebiyle blok sayis1 ve
kesiti smirhidir, fokal lezyonlar saptanmayabilir (44).

Lezyon uterin korpusta ise, genellikle endometrial malign neoplazm ve diiz kas
neoplazmi agisindan degerlendirme yapilmaktadir. Bazi spesmenler yalnizca
makroskopik konsiiltasyon olarak gonderilir, ancak frozen section istemlerinin ¢ogu
serviks ya da korpusda invaziv karsinom varligi ya da uzanmu olup olmadigmi
belirlemek ve pelvik lenf nodu durumunu metastaz agisimdan degerlendirmek
amaciyla istenmektedir (44).

Endometriumda frozen section genellikle 2 durumda kullanilir. Basit
histerektomi dncesi, operasyonda kiiretaj yaparak bening hastaliklar1 desteklemek ve
karsinoma varligmi ekarte etmek ya da bilinen endometrial karsinomanin yayilimini
belirlemek (46).

Endometrial kiiretaj ve biyopsi, intraoperatif konsiiltasyonda nadiren
gonderilir. Bununla birlikte bazen leiomyoma gibi bening hastaliklar sebebiyle
histerektomi yapilmadan once, malignensi varhgi degerlendirmek acisindan frozen
section istenmektedir.  Atipili kompleks hiperplazi ile iyi  diferansiye
adenokarsinomanm frozen sectionda ayirim zordur, taninin tiim kiiretaj spesmeninin
orneklendigi kalici parafin kesitlere ertelenmesi mantikhidir. Cerrahin meraki ve
hastanin anksiyetesi frozen section i¢in endikasyon degildir ¢ilinkii donma artefaktina
bagl yanhs yorumlama ve tan i¢in yeterli materyalin bloklama sirasinda kayip olma
riski vardir (44).

Genellikle sonlandirici cerrahi tedaviden once endometrial karsinoma tanisi
kiiretaj ve biyopsi Ornekleriyle yapilir. Bu nedenle, intraoperatif konsiiltasyon en sik
yiiksek riskli uterin hastalik ozelliklerini tasiyan, artrms metastaz riski ve standart
evrelendirmeden fayda gorecek hastalar1 belirlemede kullanilir. Amag pelvik ya da
paraaortik lenf nodu metastazi i¢in yiiksek riskli hastalar1 tespit etmektir. Yiiksek
riskli hastalik 6zellikleri, yliksek tiimor grade’i, % 50°den fazla myometrial invazyon
ve tiimoOriin adneksleri ve endoserviksi tutmasidir (46).

Myomektomi spesmenlerinin, bazen klinik olarak hizli biliyime gibi siipheli
durumlarda veya infertilite korunmasi gibi histerektomiden kac¢milmasi gereken
durumlarda frozen section ile degerlendirilmesi istenebilir. Leiomyomlar en sik

goriilen uterin tiimorlerdir, histerektomi spesmenlerinin %75’ inde vardir. Frozen
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section 1ile selliiler diiz kas neoplazmlarmi degerlendirmek zordur. Potansiyel agresif
davranisi belirlemek ve kesin tani i¢in, mitoz sayist sikhkla gereklidir. Artefaktlar ve
apopitozis mitotik figiirlerle karigabilir. Benign diiz kas tiimorleri, mitotik aktif
olabilir ve belirgin atipi ve/veya koagiilasyon nekrozu yoksa leiomyomanin
leiomyosarkomadan aywrmu zordur. Gonderilen materyal makroskopik olarak
degerlendirilir. Makroskopik olarak seri kesitlerle nekroz, hemoraji, miksoid
dejenerasyon, infakt alanmm varligi, benign leiomyomalarda goriilen karakteristik
girdapst yapmin kayip oldugu alan olup olmadigi degerlendirilir. Dogru mitoz
saymmi, diger histolojik parametrelerin degerlendirilmesi ve ¢ok sayida Ornek
alinmasi agisindan kesin tani siklikla parafin kesitlere ertelenir (44).

Over kitlelerinde iki durumda genellikle frozen section degerlendirmesi istenir.
Radikal cerrahi 6ncesi malign ya da borderline diisiiniilen over kitlelerinin histolojik
olarak dogrulanmasi ve bening olarak diisliniilen olgularda siklikla laporoskopik
cerrahi sirasinda malignensiyi dislamak i¢in yapilir (46).

Over kaynakli kitlelerde, radyolojik yontemler, tiimor markir seviyesi gibi
yontemlerle preoperatif degerlendirme yapilmaktadir. Ancak, bu yOntemlerin
malignitenin preoperatif taninmasinda sensitivite ve spesifitesi sinirhdir (47, 48). Bu
nedenle over kitlelerinin cerrahisi sirasinda sikhikla frozen section ile degerlendirme
istenmektedir (46).

Borderline tiimorlerin frozen sectionda, sensitivitesi smurhdir, 6zellikle
miisindz borderline tiimorlerin biiyiik boyutu ve heterojen histolojisi sebebiyle frozen
sectionda tan1 hatasi stirpriz degildir (46).

Malignensiyi dislamak icin kitlenin her cm’si basma en az 1 kesit
orneklenmelidir (49, 50, 51, 52). Frozen sectiondaki smirli zaman sebebiyle bu
imkansizdir.

Over lezyonlarinda en sik yapilan hatalardan biri primer over kaynakl
neoplazmlarla, metastatik tiimorlerin karigtirilmasidir. Bu sebeple, hastanin diger
bilinen malignensileri, ©Onceki ilgili biyopsileri gibi, klinik bilgilerin patologa
iletilmesi intraoperatif bulgular kadar 6nemlidir (46).

2.5.2. Tiroid

Bazi patologlar frozen section uygulamalarmm sadece igne biyopsisi

sonucunda teshis konulamadiginda, ameliyat esnasinda daha dnceden farkedilmemis
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bir nodiil bulundugunda veya servikal lenf nodu metastazi olup olmadigini
belirlemek i¢in yararh olacagma dikkat ¢ekmektedirler (53).

Sitoloji frozen kesitin roliinii giderek azaltsa da, ince igne aspirasyon biyopsisi
(IIAB) follikiiler adenomu karsinomdan ayiramaz ve bu nedenle bu vakalarda
ameliyatin  seklinin belirlenmesine yol gosterici olamaz. Frozen sectionda
adenomlarn 1yi diferansiye follikiiler karsinomdan ayirimi smirhdir (53).

IIk aspirasyon sitolojisi degerlendirmeye yeter olmayan veya malignitesi
belirlenemeyen nodiiller, “frozen section”a gonderilmelidirler. Frozen section ile
ilgili diger endikasyonlar ameliyatta bulunan ve daha Once biyopsisi yapilmamis
tiroid nodiilleri ve cerrahi smirin durumunu degerlendirmektir. Mediiller karsinom
olma riski tasiyan lezyonlarda, tani, tiroidektomi ve olasi lenf nodu bilateral anterior
bolgesi diseksiyonu tamamlanmadan dogrulanmalidir (53).

Igne biyopsisinin ya da frozen sectionmn daha iistiin oldugunu belirleme gorevi
ikisinin de amaclarmmn farkh oldugunun bilinmesini gerektirir. Igne biyopsisi,
hastalar1 2 gruba aymrir: cerrahi miidahaleye uygun olanlar ve ilag ile tedavi
edilebilecek olanlar (53). Bu kararin alinmas: siireci, yliksek bir duyarhlik gerektirir
ve bu, IIAB ile saglanir. Frozen section ise, ameliyatin smrlarm belirler ve tam da
burada, ameliyatin gidisatinin smirlandirilmasinda, duyarhlik ¢ok oOnemlidir (53).
Tanimlanan rolleri g6z ardi edilse de, igne biyopsisi ile giivenilir teshis konmus
vakalarda frozen kesitin 6nemi konusunda tartisma vardir, bunun sonucu olarak,
tiroid nodiilii olan hastalara degisik kurumlarda farkli yaklasiimaktadir. Ote yandan,
kural degismez: frozen kesit uygulanabilir bir yontemdir ve cerrahi miidahale
prosediirlerinde degisiklige neden olabilecegi hastalarda yardimcidir (53).

Tiroid “frozen section”mnda da diger organlarmki gibi, 6rnekleme ve dondurma
artefakt1 degerlendirmeyi smirlar. Kolloid, kan veya adip6z dokusu fazla olan tiroid
kesitlerinde, dondurma artefakti yaygindir. Ciinkii bunlar kaliteli kesit alinmasini
gliclestirir (53).

Lezyonun fokalligi sebebiyle mikropapiller karsinomlar makroskopik olarak
gozden kagabilir (53).

2.5.3. Gastrointestinal Trakt

Midede frozen section genellikle, gastrik kanserlerde parsiyel ya da total

gastrektomi materyallerinin cerrahi smirlarim1 degerlendirmek icin yapilir. Eger
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klinik olarak gastrik kanser siiphesi varsa ve biyopsi sonucu negatifse, frozen section
gastrik kanser siiphesi sebebiyle yapilabilir (54).

Mide frozen sectionlarmda en biiyiik problemi az diferansiye karsinomla,
iltihabi infiltrasyonun ayirim olusturmaktadir (38).

Midede kiiciik kurvaturun yukarilarinda yer alan iilserler diginda frozen kesit
yapmaya gerek yoktur, ancak kiiciik kurvaturun {iizerinde yer alan (ilserlerde
implantasyon riskine ragmen frozen kesit endikedir, ¢iinkii eger lezyon benign ise
muhafazakar tedavi ve eger malign ise total gastrektomi yapilmasi gerekmektedir
(55).

Ince barsakda, tiimorlii hastalarda rezeksiyon smirlarim belirlemek, tiimor
tanis1 koymak ve inflamatuar barsak hastaligi, iskemi gibi benign lezyonlarm
tanisinda frozen section istenmektedir (54).

Kolonda, frozen section, operasyon esnasinda yan cerrahi siir siipheli
goriiliirse, timor distal cerrahi smnira makroskopik olarak 2,5 cm’den yakin ise
istenmektedir (54).

Ayrica, klinigin adenokarsinom dislindiigii bir vakada preoperatif biyopsi
sonucu adenom olarak sonuclanmssa frozen section istenmektedir. Bu vakalar
biiyiikk 6rnekleme hatasi riski tasir, frozen sonrasi parafin kesitlerde tiim materyal
orneklendiginde invazyon saptanabilir (54).

Kolonik polipler gibi yapisal olarak frajil ve kiigiik lezyonlar frozen artefakti
ile geriye doniissiiz olarak morfolojik hasar gorebilir, bu ylizden frozen section i¢in
uygun materyal degildirler (19).

Inflamatuar barsak hastalig, divertikiilitis, tiiberkiiloz, endometriozis gibi
darhk ve kitle lezyonlar1 olusturan bening hastaliklarla maligniteyi aymrmak icin
frozen section istenmektedir (54).

Hirschsprung hastaligi degerlendirilirken en az 4 mm uzunlukta parcalar
halinde 6rneklenmesi giivenilirdir. Bu ideal durumda bile yanhslik orani genel olarak
nispeten yiiksektir (56).

Ganglion hiicrelerinin morfolojik olarak gelismemis olmasi, c¢ok kiiclik
cocuklardaki frozen kesit yorumunu zorlastirmaktadir. Ganglion hiicreleri 2 yasinda

yetiskin morfolojiye sahip olur. Ganglion hiicreleri normal olarak myenterik
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pleksusta submukozal pleksusa oranla daha fazla sayida bulunur ki, bu da, 6zellikle
superfasial biyopsilerde frozen kesit degerlendirmesini zorlastirir (57).

Hirschsprung hastaligmm ik teshisi icin frozen sectionmn kullanimy,
mammografide farkedilmis kiigiik meme lezyonlarinda frozen sectionin kullanim
gibi olmal, rutin tam1 amach kullanilmamahdir (58, 59). Hirschsprung hastaligi ve
mammografide tespit edilen nonpalpabl meme lezyonlar1 arasinda anoloji kurmak
miimkiindiir. Hem Hirschsprung hastaliginda hem de mammografide farkedilen
meme lezyonlarinda, frozen section i¢in segilen doku bir anlamda rastgele
secilmistir, clinkii degerlendirilen 6rneklerin “dogru” ornekler olduguna isaret edecek
gorlinlir bir igaret yoktur ve hasta hala anestezi altindayken Ornegin tamaminin
kesitini almak ve tiimiinii degerlendirmek pratik degildir ve tavsiye edilmez. Son
olarak, donma artifaktlar1 zaten kolay anlagilmayan histolojik bulgularm yorumlarim
zorlastirabilir (57).

2.5.4. Karaciger, Safra Kesesi ve Pankreas

Kanser ameliyatlarinda, abdominal bir neoplasm evrelenmesi lenf nodlar1 ve
karacigerin incelenmesi ile gercgeklestirilir. Eger gross olarak bir veya daha fazla
lezyon gozlendiyse, cerrah bu lezyonlarin benign mi? yoksa metastatik malignite
gostergesi mi? oldugunu tespit etmek isteyebilir. Boylesi bir bilgi, daha radikal bir
cerrahi girisimin yapilmasmm gerekli olup olmadigm belirler (60). Olasi bir primer
kanser varligm belirlemek icin laparotomi yapildiysa ve ilk olarak bulunan tek sey
bir veya daha fazla karaciger lezyonuysa, bu gibi lezyonlarin olasi orijinini bulmak
cok biiylik 6nem taswr. Eger bulgu karacigerin primer malignitesi ise, o zaman
abdomenin geri kalanim incelemeye gerek yoktur. Eger lezyon metastatik ise onun
histolojik ~ Ozelliklerini ~ belirlemek, takiben yapilacak arastirmanin  nereye
odaklanacagi konusunda rehberlik edebilir. Karacigerin primer malignite
vakalarinda, 0Ozellikle de gross olarak smirlar1 net goriilemeyen lezyonlarda, cerrahi
smir degerlendirilir. Bir veya birka¢ metastaz iceren vakalarda adjuvan terapi dncesi
gross olarak belirlenebilen tiim kanserli dokular1 yok etmek icin, ¢cogunlukla primer
malignensi eksizyonu ile, kismi hepatektomi girisiminde bulunulabilir. Bu
durumlarda cerrahi sinirm negatifligi cok onemlidir, frozen section istenebilir (60).

Karaciger transplantasyonu sirasinda, dondr karacigerin transplantasyona

uygun olup olmadigmi belirlemek i¢in frozen section istenir. Dondr karacigerde
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malignite, belirgin aktif inflamasyon ve asw1 makrovezikiiler steatosis
transplantasyona engeldir (60).

Safra kesesinin frozen kesit incelemesinin tek endikasyonu polipoid mukozal
bir lezyonun varhgi veya safra kesesi duvarmm siipheli bicimde kalinlagmasidir.
Karsinom invazyonunun derinligini belirlerken frozen kesit degerlendirmesinin
etkililigi hakkinda bazi anlagmazliklar bulunur. Safra kesesi duvarmin c¢ok sayidaki
orneginin parafin kesitin sagladigi kosullarda incelenmesi invazyonun derecesinin
belirlenmesinde en 1y1 yontemdir (60).

Pankreasta frozen sectionda malignite olup olmadigi degerlendirilir. Eger
malignite varsa cevre lenf nodlar1 degerlendirilir ¢iinkii ¢evre lenf nodlarinda
metastaz varsa rezeksiyon degil bilier by pass gibi palyatif yaklasim yapilir. Distal
pankreatektomi, Whipple prosediirii hatta total pankreatektomi ile malign lezyon
alinarak, tedavi edici bir prosediir uygulanacaksa rezeksiyon smirmnin
degerlendirilmesi onemlidir. Bu smirlar, pankreatik rezeksiyon sinir1 ve proksimal
veya total pankreatektomi durumunda safra kanali cerrahi siniridir. Posterior veya
retroperitoneal smirlar gibi diger smirlar, prognostik acidan Onemli olsa da,
ameliyatin yapilist agisindan ilgili degildir ¢linkii kural olarak cerrah o anda bu
smrrlarla ilgili pek bir sey yapamaz (60).

Malignensi varhigmm saptamak, kronik pankreatit, fibrozis, ekzokrin yapilarin
atrofisi ve pankreatik duktuslarm reaktif proliferasyonu ile birlikte oldugunda zordur
(60).

Frozen sectiondaki sikint1 duktus, asini yapilari ile tiimorii ayrmaktir. Pankreas
frozen sectionlarinda malignite tanisi i¢in bazi morfolojik kriterler getirilmistir (60,
61). Bunlar duktal hiicrelerin 4 kat1 veya daha fazla niikleus biiyiikliigii, tam olmayan
duktal liimen wvarhgi, duktuslarin disorganize dagilimi, tek hiicre infiltrasyonu,
disorganize stroma, epitelial mitoz, nekrotik glandiiler debris, kribriform glandlar,
genis, irregiiler, eozinofilik niikleol ve perindral infiltrasyondur (60, 61).

2.5.5. Lenf Nodlan

Frozen section teknigini en c¢ok zorlayan lezyonlar lenf nodlarmm primer
neoplazileridir  (41). Bu nedenle lenf nodlarmin primer neoplazilerinin

degerlendirilmesinde frozen section yontemi dnerilmez.
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Lenfoproliferatif hastaliklarin karmasik bir tami siireci vardir. Giiniimiizde
lenfoproliferatif hastaliklarin teshisi ¢ogunlukla immiinhistokimya, akim sitometri
sitogenetik ve/veya molekiiler incelemeler ile yapilmaktadir (62).

Makroskopik veya mikroskopik oOrnekleme hatasi sebebiyle c¢ok kiigiik
metastatik odaklar gdzden kagabilir (20). Metastazlar1 saptama konusunda en sik
yapilan degerlendirme hatasi, lenf nodunun subkapsiiler siniislerindeki tiimor
hiicrelerinin histiyosit olarak yorumlanmasidir (63).

2.5.6. Santral Sinir Sistemi

Beyin lezyonlarinin patolojisi hakkindaki intraoperatif konsiiltasyonlar birkag

nedenle istenmektedir (64).

1. Neoplastik lezyonlar1 reaktiflerden ayirmak,

Metastatik neoplasmlar1 primer neoplasmlardan ayirmak,
Malignite derecesini tahmin etmek,

Timor smirlarmi belirlemek (6rn. meningiomalarda dural sinir),

Kiiltiir veya baska 6zel prosediirler i¢cin doku almak,

A

Dokunun giivenli olarak tutulup, saklanip islenmesi, (6r: Creutzfeldt-Jakob
Hastaligr).
Beyin dokusu kendi yapisi olarak ve 6zellikle 6demli oldugunda, yumusaktir ve
bu frozen kesitlerin buz-kristali artifaktlar1 olusturmasina neden olur (64).
2.5.7. Meme
Son yillarda bir ka¢ faktdr sonucu frozen section endikasyonunda degisiklik
olmustur (65):
1. Doktorun operasyondan sonra yapilacak tedaviyi hasta ile tartigma istegi
2. Biyopsi ve mastektomi arasmdaki giin ve haftalarm prognozu etkilemediginin
saptanmasi
3. Tamdaki artan alternatif yontemler, (IIAB, igne kor biyopsi gibi) ve kiiciik, non
palpabl lezyonlarin artmasidir.
Palpabl meme lezyonlarmin operasyon sirasmdaki tanisinda frozen section
isleminin giivenilirligi tartigmasiz kabul edilen bir gercektir (23). Frozen islemi
sirasinda  duktal hiperplaziler ve intraduktal papillomlarm in situ duktal

karsinomlardan ayirmmi ¢ogu zaman gilic olmaktadir. Ayrica sklerozan adenozis,
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mikroglandiiler adenozis ve radial skar gibi lezyonlar tiibiiler karsinom veya invaziv
duktal karsinom ile karisabilmektedir (23).

Rosai ve arkadaslari, (65) frozenda en biiyiik giicligiin papiller proliferasyonlari
degerlendirmek oldugunu ve bu lezyonlarm tamismin ertelenip parafin kesitlerde
taninin verilmesi gerektigini belirtmislerdir (65). Herhangi bir boyuttaki intraduktal
papiller lezyon frozenda degerlendirilmemelidir, ¢iinkii bu lezyonlarm histolojik
tanis1 zordur (24).

Mammografinin tarama amagh kullanimi ve radyolojik tani1 yOntemlerinin
ilerlemesi ile sayilar1 giderek artan kiiclik ve nonpalpabl lezyonlarda ise bu islemin
giivenilirligi tartigmali olup bu tiir lezyonlara frozen isleminin uygulanmamasi
gerektigi One striilmektedir (23). Mammografi ile tespit edilen non palpabl, 1
cm’den kii¢iik lezyonlarda frozen section g¢alisilmasi dnerilmemektedir (23, 24, 65).
Radyolojik olarak kalsifikasyon saptanip kitlesi olmayan olgularda da frozen section
onerilmemekdedir (65).

Frozen sectionda yeteri kadar cok sayida kesit alinamamaktadir. Lezyonun
tamamini iceren doku frozen section islemi ile tahrip olmakta bu nedenle parafin
kesitler ~ suboptimal olmakta lezyonlarin  saglhkli  degerlendirilmesi  ¢ok
gliclesmektedir (66).

2.5.8. Paratiroid

Paratiroid ameliyatinda patologun rolii paratiroid dokusunu tanimak ve normal ve
normal olmayan paratiroid dokularmi ayirt edebilmekte yatar (53).

Paratiroidler yag, lenf nodu ve tiroidden aywt edilmelidirler. Dokularm
dondurulmas: sirasinda olusan buz kristalleri dokuda stromal yaga benzeyen yarik
olusumuna neden olabilir. Bu durumlarda, lenf dokusu paratiroide benzeyebilir ve
yanls yorumlanabilir. Dokunun dondurulmadan o6nce alman touch imprintleri,
diskoheziv lenfositleri koheziv epitel hiicrelerinden ayirmayr saglar ve patologu
potansiyel bir tehlikeden kurtarmaya yardimei olur (53).

Tiroid dokusunda ¢ok miktarda stromal yag bulunabilir. Kolloidin olmamasi ve
boyundaki dokunun paratiroid olarak taninmasi dogru yorum icin anahtardir, fakat
frozen degerlendirmede bu pek sik miimkiin degildir ve kalict kesitin beklenmesi
gerekebilir. Bunun tersine, paratiroid dokusu tiroidizasyon gosterebilir veya kolloid

benzeri materyalin cevresinde mikrofollikiiler yapilar olabilir. Luminal kolloid-
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benzeri materyali ¢evreleyen epitel hiicreler siklikla onkositik 6zellikler gosterir ve
tiroid hurthle hiicrelerine benzer. Bu durumlarda, paratiroid ve tiroid dokusunun
frozen kesit ile ayrmm immunohistokimyasal boyama i¢in (thyroglobulin ve
parathormon) ertelenmelidir (53).

2.5.9. Deri

Pigmentli deri lezyonlarinda frozen kesit tercih edilmemelidir. Frozen kesitin
teshis dogrulugu yiiksek olsa da, 6zellikle kiiclik tiimorlerde, tiimor kalnhigmm
dogru olarak degerlendirilmesi tehlikeye atilabilir. ideal olarak, ilgili lezyon,
cevresinde en az 2 mm smir birakilarak tamamen eksize edilmelidir. Eger gerekirse,
takip eden ertelenmis daha genis re-eksizyon prognozu etkilemez (21).

Cogu melanom olmayan deri tiimorleri eksizyonel biyopsi ile tedavi edilir. Eger
klinik kosullar smirlarm en azda tutulmasmi gerektiriyor (6r: ylizde) veya lezyonun
klinik smirlart infiltratif ya da belirsizse, cerrahi smirlarm frozen kesit ile
degerlendirilmesi endike olabilir (21).

2.5.10. Uriner Sistem

Bobrekte, parsiyal nefrektomi spesmenlerinde cerrahi smir degerlendirmek,
anormal klinik ve radyolojideki renal kitleler, renal ve ekstrarenal kitlelerin bir arada
bulunmasi, kistik renal lezyonlar, degisici epitel hiicreli karsinom igin iireteral
cerrahi smir, multipl renal kitleler, diffiiz olarak kistik bobrekte solid kitle ve renal
hasarda ilerleme gibi durumlarda frozen section istenebilir (67).

Mesanede, cerrahi sinir belirlemek i¢in, radikal prostatektomi sirasinda mesane
boynu cerrahi smirm belirlemek i¢in frozen section istenebilir. Ureteral veye iiretral
cerrahi smirlarda reaktif degisikliklerle, karsinoma insitu ve siddetli displazi aywrimm
problemli olabilir (67).

2.5.11. Yumusak Doku ve Kemik

Frozen kesitin yumusak doku ve kemik tiimorlerinin ik teshisindeki roli,
biyopsi materyalinde canli tiimér dokusunun varhgmm dogrulanmast ile smirh
tutulmalidir. Ancak taze materyalin almmasi avantajhdir; bu sayede imprintler,
smearlar hazirlanabilir ve 6zel ¢alismalar icin doku izole edilebilir. Derecelendirme
ve spesifik teshis parafine birakilmalidir. Takiben sonlandirici cerrahi yapilirsa,

stipheli kesim smuirlar1 tizerinde frozen section yapmak uygun olabilir (21).
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2.5.12. Akciger

Akciger lezyonlarinda, soliter pulmoner nodiillerin yapisinin belirlenmesi, daha
once elde edilen teshislerin dogrulanmasi, rezeksiyon smirlarmm belirlenmesi ile
evreleme i¢in mediastinal lenf nodu degerlendirmesi amaci ile frozen section
istenebilir. Benign reaktif atipi ile malignensinin ayrilmasi frozen section artefaktlar:
sebebiyle sikint1 olusturabilir (68).

2.5.13. Surrenal

Stirrenal dokusunda, en sik olarak rastlantisal olarak saptanmus kitle
lezyonlarinda frozen section istenmektedir. Cerrahin amaci lezyonun natiiriinii ve
yayllmmi saptamaktir ve solid lezyonlarda, 6rnegin histopatolojik tani i¢in yeterli
materyal icerip igermedigini tespit etmektir. Bening lezyonlar lokal eksize edilir,
malign lezyonlarmn tedavisi ise hastanin bireysel durumuna, lezyonun histolojisine,
yakm organlarin tutulum durumuna baghdir (69).

2.5.14. Omentum ve Periton

Genellikle baska bir sebeple yapilan cerrahi islem swrasinda metastatik
karsinomanin veya implantin tanisi i¢in frozen section istenir. Yag nekrozu, bening
kist, distrofik kalsifikasyon, fibrozis, fibr6z adhezyon, hyalinize nodiil, akut ve
kronik inflamasyon, yabanci cisim iltithabi graniilasyon dokusu, tiimdr implantmni

taklit ederek, yaniltici olabilir (54).



21

3. MATERYAL VE METOD

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali’'nda 2000-
2006 yillar1 arasmda incelenen olgular i¢indeki frozen section calisilan olgular
retrospektif olarak taranmustir. Bu tarihler arasinda patoloji Anabilim Dali’nda
toplam 51165 olgu incelemistir. Olgularm 869’unda frozen section caligilmistir.
Calismamizda bir olguda birden fazla materyal gonderildiginde her biri ayri
kaydedilmistir.

Mataryel boliimiimiize gonderilmeden Once, telefonla bolimiimiize haber
verilmekte, vaka hakkinda kisa bir bilgi verilmekte, tahminen gonderilecegi zaman
bildirilmektedir.

Materyal boliimiimiize ulastiktan sonra bir asistan ve bir uzman patolog
spesmeni degerlendirmektedir.

Materyalin makroskopik bulgular1 rapora yazildikdan sonra, genellikle bir ile ii¢
arasinda degisen sayilarda 6rnek almmakta ve her bir 6rnekten Leica marka kriyotom
ile 6-10 mikronluk, dort adet kesit, iki lama alimmaktadir. Bu kesitler su sekilde
Hematoksilen Eosin boyasinda boyanmaktadir:

1. % 95’lik alkol igeren ii¢ ayr1 kapta 15’er saniye bekletilir.
Musluk suyunda yikanir.

1,5-2,5 dakika Mayer Hemotoksileninde bekletilir.
Musluk suyunda yikanir.

Eozine daldirilip ¢ikarilir.

Tekrar musluk suyunda yikanir.

% 95’lik alkol igeren ti¢ ayr1 kapta 10’ar saniye bekletilir.

Asetona daldirilip ¢ikarilir, kurutulur.

A A o

Ksilol i¢eren kapta 10’ar saniye bekletilip ksiloliin fazlasi temizlenip, entellamla
kapatilir.

Boyanan kesitler Nikon marka, Alphaphot, binokiiler mikroskopda x100, x200 ve
x400’lik biiyiitmelerde uzman patolog tarafindan degerlendirilip, sonug telefonla

cerraha bildirilmektedir.
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Kesin cevap verildikden sonra frozen section’da dondurulmus kesit almmis
dokular frozen artig1 ve geri kalan kisim frozen kalani olarak kodlanarak rutin takip
islemi i¢in Orneklenmektedir. Bu arada spesmenin geri kalan1 ameliyathaneden
sonradan gonderilecek olursa, bu takip edilerek o da ayni1 giin ayn1 protokol ile takibe
alimmakdadir. Frozen section islemi i¢cin gonderilen kiigiik materyaller o giin, radikal
ameliyat materyalleri fiksasyon icin bekletilerek ertesi giin takibe alinmaktadir.
Parafin kesitler hazir olduktan sonra frozen kesitleri ve parafin kesitler 6zellikle tani
uyumsuzlugu oldugu durumlarda tekrar karsilastirilarak degerlendirilmektedir.

Bu cahsmada Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim
Dali’'nda 2000-2006 yillar1 arasindaki kayitlar ve patoloji raporlar taranarak frozen
kesit ve parafin kesit taniar1 karsilastirildi. Iki tanmm uyumlu oldugu olgularda
bagka bir islem yapilmadi. Uyumsuz tanilarda ya da parafine birakilarak tanmnin
ertelendigi olgularda arsiv preparatlari yeniden degerlendirildi. Bu olgulardaki
uyumsuzluk nedenleri ve parafine birakilarak ertelenme gerekceleri gézden gecirildi.

Sonucta hangi yilarda ne kadar frozen section yapildigi, sistemlere gore
dagilimi, ertelenen tani orani, sistemlere gore ve genel, yanlis pozitif ve yanlis
negatif oranlar, dogruluk oram1 degerlendirilmistir. Teknigin spesifitesi ve
sensitivitesi belirlenmistir. Ayrica frozen section yontemine hangi amaglarla
basvuruldugu gozden gegirilmis ve hatalarin nerden kaynaklandigi arastirilmigtir.

Istatiksel metod :

Sensitivite (Duyarlilik) : Frozen section tanis1 malign olup, parafin kesitlerde tanisi
dogrulanan vakalar = Toplam pozitif / toplam pozitif + yalanci negatif

Spesivite (Ozgiilliik) : Frozen section tanisi bening olup, parafin kesitlerde tamisi
dogrulanan vakalar = Toplam negatif / toplam negatif + yalanci pozitif

Dogruluk : Frozen section sonucu bening olup parafin kesitlerde de bening, malign
olup parafin kesitlerde de malign tanisi alan vakalar = Toplam negatif + toplam
pozitif / toplam pozitif + toplam negatif + yalanci pozitif + yalanci negatif

Tanis1 ertelenen vakalar sensitivite, spesifite ve dogruluk orami hesaplamalarina

katilmamustir.
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Calismamizda 869 frozen section materyali degerlendirilmistir. Frozen section

sonuclart sistemlere gore dagilimi, dogruluk oranlari, spesifite ve sensitiviteleri tablo

1’de gosterilmistir.

Tablo 1. 869 frozen section materyalinin sistemlere ve frozen section cevabina gore dagilimi, spesifite

ve sensitivitesi.

Frozen Section sonucu

£ g =
S| BB |2 g
T | 2|2 2
Organ é) b |t : ] = E
Kadin genital 180 | 63 5 | 14 | 4 | - | 266|100 | 94 | 985
sistemi
Tiroid 63 13 - 9 6 - 91 100 68 | 934
Hirschsprung 4 - - - - - 4 - - -
GIT | Diger 58 21 - 4 1 - 84 - - -
Toplam 62 21 - 4 1 - 88 100 95 | 98,8
Karaciger
pankreas 37 38 - 8 2 - 85 100 95 97,6
Safra kesesi
Lenf nodlar1 56 5 - 1 - 62 100 100 | 100
Boyun 38 11 - 1 1 - 51 100 | 91,6 | 98
Santral Sinir 17 | 25 | - | s | 1| - | 48 | 100] 9 [979
Sistemi
Meme 10 28 1 1 |- 40 100 96 | 97,5
Paratiroid 31 4 - |- 35 100 - 100
Deri 11 8 - |- 19 100 | 100 | 100
Uriner sistem 15 3 1 - - 19 100 100 | 100
Tiikriik bezi 11 3 1 - |- 15 100 | 100 | 100
Oral 6 7 - |- 13 100 | 100 | 100
Omentum Periton 3 7 1 - - 11 100 | 100 | 100
Yumusak doku 3 5 2 - |- 10 100 | 100 | 100
Nazal Siniis 5 1 - - |- 6 100 | 100 | 100
Akciger 2 3 - - |- 5 100 | 100 | 100
Siirrenal 3 - - - |- 3 100 - 100
Erkek genital - - 1 - 1 100 - -
Yeri -
belirlenemeyen ! i i i i ! 100 j j
Toplam 554 241 5 52 17 - 869 | 100 | 934 | 98
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En sik frozen section degerlendirmesi serinin %30,6’smn1 (266/869) olusturan
kadin genital sisteminden yapilmistir. Sekiz yiiz altmis dokuz materyalin 52’sinde
tan1 ertelenmis, 17’sinde yanhs negatif sonu¢ verilmisdir. En ¢ok yanhs negatiflik, 6
olgu ile tiroid materyallerinde izlenmis; tiim seride %98 dogruluk orani, %100
spesifite ve %93,4 sensitivite saptanmustir.

Gecen yillarla birlikte frozen section sayisi ile tanist ertelenip parafine birakilan
olgu sayis1 artmis fakat yanhs negatif olgularda artis olmamustir. 2001 — 2006 yillar
arasmnda her yil frozen section’a gonderilen, tanisi ertelenen, yanhs pozitif ve yanlis

negatif tan1 verilenn materyaller tablo 2’de gosterilmistir.

Tablo 2. Yillara gére materyal sayisi, tanisi ertelenen yanlis (+) ve yanlis (-) tan1 verilen olgu sayisi

2006 2005 2004 2003 2002 2001 Toplam

Frozen olgu Sayisi 241 205 176 120 98 29 869
Tanisi ertelenen 11 17 14 8 1 1 52
Yanlis (-) olgu 2 4 4 4 3 - 17

Yanlis (+) olgu - - - - - - -

Yanls negatif sonuglarin yillara ve sistemlere gore dagilim Tablo 3’te

gosterilmistir. En sik yanlhs negatiflik tiroidde saptanmustir (Tablo 3).

Tablo 3. Yanlis negatif sonuglarin yillara ve sistemlere gore dagilimi

Organ 2006 2005 2004 2003 2002 2001 Toplam
Tiroid 1 3 1 1 6
Over 1 1 2
Uterus 1 1 2
Santral sinir 1 1
Sistemi

Meme 1 1
Karaciger 1 1
Pankreas 1 1
Ince barsak 1 1
Boyun 1 1
Erkek genital 1 1
Toplam 2 4 4 4 3 17

Materyallerin  %30,6’stm1  kadin  genital sisteminden gonderilen Ornekler

olusturmaktadir. Degerlendirilen materyalin lokalizasyonlar1 ve frozen section
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sonuglar1 dogruluk orani, spesifite ve sensitivitesi tablo 4’de verilmistir. Incelenen

266 materyalden, 4’linde yanhs negatif sonug verilmistir, yanlis pozitif yoktur.

Tablo 4. Kadin genital sisteminden gonderilen materyalin lokalizasyona ve frozen section cevabina
gore dagilimi

Tams1 | Yanhs | Yanhs Dogruluk
Benign | Malign Oram | Sensitivite | Spesifite | Toplam
Ertelenen | (-) ) (%)
Over 146 37 12 2 - 98,9 94,8 100 197
Uterus 36 22 1 2 - 96,7 91,6 100 61
Tuba 3 1 - 100 - 100 4
Serviks 4 - 100 100 - 4
Vajen - - - - - - - - -
Toplam | 185 63 14 4 - 98,5 94 100 266

Yanlis negatif 4 olgudan 2’si overe ait olup miisindz ve seroz borderline olarak
bildirilen olgular daha sonraki parafin kesitlerin incelenmesi sonrasi karsinom tanisi
almistir. Seroz karsinom vakasmda mikroskopik Ornekleme hatasi, miisindz
karsinom olgusunda makroskopik 6rnekleme hatasi yapilmustir.

Yanlis negatif tanilardan 2’si uterusa ait olup, frozenda endometrial hiperplazi
olarak bildirilen olgularda, daha sonraki Orneklemelerde karsinom alanlari
saptanmustir. Bu makroskopik bir 6rnekleme hatasi olarak degerlendirilmistir.

Karar verilemeyen 14 materyalden 2 tanesi uterusa ait olup, bir tanesi
leiomyom, digerleri leiomyosarkom olarak degerlendirilmistir. Karar verilemeyen bir
adneksial kitle parafin kesitlerde ektopik gebelik olarak degerlendirilmistir. Karar
verilemeyen 12 over materyali parafin kesitlerde eriskin tip graniiloza hiicreli timor,
mikst germ hiicreli timdr, immatiir teratom (grade 3), hemorajik infarkt gosteren
kistik over, serdz kist adenom, torsiyone benign serdz kist ve ii¢ olgu da leiomyom
olarak degerlendirilmistir.

Materyalin %10,4’iinii (91/869) tiroid spesmenleri olusturmaktadir. Incelenen
91 materyalin 6’sma yanlis negatif sonu¢ verilmistir. Bu 6 vakann 5’ine
mikrokarsinom olmak {izere parafin kesitlerde papiller karsinom tanisi verilmistir.
Orneklerden 5’i patologun Ornekleme hatasi; 1°i yorum hatasi sebebiyle yanls

degerlendirilmistir (Sekil 1a, b, c).
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Sekil la. Tiroid papiller karsinom (follikiiler varyant), frozen kesitlerinde
papiller karsinom niikleer 6zellikleri goriilmiiyor (x200, hematoksilen eosin)

Sekil 1b. Tiroid papiller karsinom(follikiiler varyant), frozen artiklarinin parafin
kesitlerinde de papiller karsinom niikleer 6zellikleri net olarak segilemiyor(x400,
hematoksilen ecosin)
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Sekil 1c. Tiroid papiller karsinom(follikiiler varyant), frozen sectiondan sonra
gonderilen materyalden alinan oOrneklerde papiller karsinomun buzlu cam
niikleuslart net olarak seg¢ilmektedir (x200, hematoksilen eosin)

Karar1 ertelenen 9 materyalden 2’si noduler kolloidal guatr, digerleri
hiperplastik tiroid nodiilii, atrofik ve displastik degisiklikler gosteren odaklar,
follikiiler adenom, hurtle hiicreli adenom, follikiiler karsinom, 2 tanesi de tiroid
papiller karsinom olarak degerlendirilmistir.

Gastrointestinal traktan gonderilen materyaller %10,1 (88/869) oranla {igiincii
sirada yer almaktadir. GOnderilen materyalin lokalizasyona, frozen section cevabina
ve istenme sebeblerine gore sonuglari tablo 5’de gosterilmistir. Bir vakada yanlis
negatif sonu¢ verilmistir. Bu, patologun yorum hatasi olarak degerlendirilmistir
(Sekil 2). Materyalin 4’tinde karar verilememis tan1 ertelenmistir. Bu materyallerin 2
tanesi mideye ait olup, parafin kesitlerde vakalardan 1°’i diffiiz biliyiik B hiicreli
lenfoma olarak degerlendirilmistir. Diger vakalardan 1’1 appendiks olup, parafin
kesitlerde akut siipiiratif apandisit olarak degerlendirilmistir. Dordiincli vaka ise
gastrojejunostomi anastomoz hattindan gonderilmis, parafin kesitlerde kas lifleri

arasinda organize hematom tanis1 almustir.
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Sekil 2. Frozen sectionda yanlis negatif degerlendirilen, barsak serozasindan
alinan 6rneklerde adenokarsinom alanlar1(x200, hematoksilen eosin)

Tablo 5. GIT(*)’dan gonderilen materyalin lokalizasyona, fozen section cevaplarina ve istenme
sebeplerine gore dagilimi

2| 2 > § z & st
Organ E = = = = =t :ef)l;glie Toplam

>y = = = > >

=
tant Cerrahi
sinir

Ozefagus 4 - 2 2 4
Mide 28 | 10 2 - 18 22 40
Ince barsak 10 | 6 - 1 17 - 17
Appendiks 1 1 2 2
Kolon 15 5 5 15 20
Hrschsprung 4 4
Gastrojejenestomi 1 1 1
Anastamoz hatti
Toplam 58 | 21 4 1 - 45 43 88

(*) Gastro intestinal trakt

Karaciger, pankreas, safra kesesinden gelen materyaller %9,7 (85/869) oraniyla

dordiincii sirada yer almaktadir. Gonderilen materyallerin organlara gére dagilimi ve
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frozen section sonuclar1 dogruluk orani, spesifite ve sensitivitesi tablo 6°da
gosterilmistir. ki tane yanhs negatif degerlendirilen sonu¢ vardir. Bunlardan bir
tanesi pankreasa ait olup, frozen islemi swasinda yapilan kesitlerde timor
goriilmemis, ancak ayni materyalin parafin kesitlerinde tiimor ¢ikmustir. Mikroskobik
ornekleme hatasidir. Digeri karacigere aittir. Frozen sectionda displastik nodiil olarak
degerlendirilen olgu parafin  kesitlerde  hepatoselliler — karsinom  olarak
degerlendirilmistir. Bu da, patologun yorum hatasidir.

Karar verilemeyen 8 materyalden 5’1 pankreas, 2’si karaciger ve 1’1 de safra
kesesine aittir. Pankreas materyallerinin parafin kesitlerde iki tanesi adenokarsinom,
digerleri fibrin, safra kolumnar epitel hiicreleri, atipik hiicre gruplari, yag nekrozu,
kronik yangi olarak degerlendirilmistir.

Karacigerden  gonderilen  iki  dokudan  biri  hemanjiom  olarak
degerlendirilmistir. Diger vakanin frozenda gonderilen materyalinde tani verilecek
materyal bulunamayip olgu mikroskopisi tariflenerek raporlanmis, frozendan sonra
gonderilen dokular ganglionoroma olarak degerlendirilmistir. Cerrahi 6rnekleme
hatasidir.

Safra kesesinden gonderilen karar verilemeyen bir vakada parafin kesitlerde

kronik inflamasyon, fibrozis olarak degerlendirilmistir.

Tablo 6. Karaciger, pankreas ve safra kesesi materyallerinin dagilimi frozen section da verilen
cevaplar, dogruluk orani, spesifite ve sensitivitesi

=
= - ’_P 5} g = 0
0 Eﬁ .Eﬁ Z g : = : = E ~ 2z~ % i\e« ° ‘Z
rgan = = E 2 =580 | Zeo| FR =S £ = g 5
2 | 2 || 55| 5| £ | 2> | 2E| i3
g | > - w2 A = S
Karaciger 12 18 1 - 100 94,7 97,0 33
Pankreas 16 14 5 1 - 100 93,3 97,2 36
Safra kesesi 9 6 1 - 100 100 100 16
Toplam 37 38 8 2 - 100 94,7 294,2 85

Lenf nodlarindan génderilen materyaller %7,1 (62/869) oranla besinci sirada
yer almaktadir. Incelenen 62 materyalin 2’si primer patoloji belirlemek icin

gonderilmis, digerleri metastazlar belirlemek i¢in gonderilmistir. Yanhs negatif veya
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pozitif sonu¢ yoktur. Mesanede tiimorii olan bir olguda metastaz agisindan karar
verilememis, parafin kesitlerde benign (reaktif hiperplazi) olarak degerlendirilmistir.
Boyundan gelen materyaller %5,8 (51/869) oramiyla altinci siradadir.
Gonderilen materyallerin lokalizasyona, frozen section cevabma ve istenme
sebeblerine gore sonuglar1 tablo 7’de gosterilmistir. Yanlis negatif olarak
degerlendirilen, tam olarak lokalizasyonu ve primeri rapordan anlagilamayan olguda
dort alandan cerrahi sinir gonderilmis, fasial traktus mediali olarak gonderilen cerrahi
smirda tiimor frozen kesitlerde ¢ikmamis, ayni materyalin parafin kesitlerinde
cikmistir.  Mikroskopik Ornekleme hatasidir. Tanisi ertelenen vakada larinksten
gonderilen bir cerrahi smirda karar verilememis, displazi, invazyon olasilig

acisindan tan1 ertelenmis, parafin kesitlerde benign olarak degerlendirilmistir.

Tablo 7. Boyundan gdonderilen materyallerin lokalizasyona, frozen section cevaplarina ve istenme
sebeplerine gore dagilimi

o0 o0 _ 5 O E
= | £ | ZE | 23| 25,
Organ = = S = = %0 | = 2 | Istenme sebebi | Toplam
@ s 2 = o = ©
=2 = Ll ® «
= > >~
Tani Cerrahi
sinir

Larinks 35 7 1 - - 2 41 43
Epiglot - 2 - - - 2 - 2
Kordektomi 2 - - - - - 2 2
Trakea 1 - - - - - 1 1
Boyun tiimoér - 2 - 1 - 2 1
Toplam 38 11 1 1 - 6 45 51

Santral sinir sisteminden gonderilen materyaller %5,5 (48/ 869) orantyla
yedinci swradadir. Gonderilen materyalin lokalizasyona gore dagilim tablo 8’de
verilmistir. Bir yanhs negatif sonug¢ verilmistir. Bu vakada L5-S1 mesafesindeki
intramediiller bir kitle, frozen kesitlerde periferik sinir kilifi tiimorii olarak
degerlendirilmis, parafin kesitlerde mikropapiller ependimomla uyumlu oldugu
diistiniilmiistiir. Patalogun yorum hatasidir. Karar verilemeyen 5 olgunun 2’si diffiiz
biiyilk B hiicreli lenfoma, digerleri anaplastik oligodendrogliom, fokal kortikal

displazi, serebritis tanist almistir.
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Tablo 8. Santral sinir sisteminden gonderilen materyallerin lokalizyasyona gore dagilimi

Lokalizasyon Sayl
Beyin 41
Beyincik 5
Medulla spinalis 2
Toplam 48

Memeden gonderilen materyaller %4,6 (40/869) oraniyla sekizinci siradadir.
Degerlendirilen 40 materyalden 5°’i cerrahi sinir degerlendirme, 35’1 tam1 amagh
gonderilmistir (Tablo 9). Bir yanlis negatif sonu¢ bildirilmistir. Materyal parafin
kesitte invaziv duktal karsinom deri infiltrasyonu tanisi almistir. Patologun yorum
hatasidir. Karar verilemeyen bir vaka da, parafin kesitlerde fibroadenom (mikst tip)

tanist almgtir.

Tablo 9. Memeden gonderilen materyalin istenme sebeplerine gore dagilimi

Istenme nedeni

Cerrahi simir Tani Toplam

5 35 40

Paratiroid materyalleri %4’lik (35/869) oranla dokuzuncu siradadir. Yanls
negatif veya pozitif degerlendirme yapilmamistir. Degerlendirilen vakalarm 5°1
materyalin paratroid dokusu olup olmadigmi saptamak igin, 35’1 de tam1 amacgh
gonderilmistir (Tablo 10). Karar verilemeyen dort materyalde, parafin kesitlerde iki
tanesi paratiroid dokusu, digerleri paratiroid hiperplazisi ve sef hiicre hiperplazisi

olarak degerlendirilmistir.

Tablo 10. Paratroitden gonderilen materyallerin istenme sebeplerine gore dagilimi

Istenme nedeni

Doku tanimi Tan1 Toplam

5 30 35

Deri lezyonlarindan toplam 19 materyalde ertelenen veya hatali sonug
olmamistir. GoOnderilen materyalin istenme sebeblerine gore dagilimi tablo 11°de

gosterilmistir.
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Tablo 11. Deriden gonderilen materyalin istenme sebeplerine gore dagilimi

Istenme nedeni

Cerrahi sinir Tan1 Cerrahi Sinir + Tan1

12 4 2

Uriner sistemden toplam 19 materyale frozen section yapilnustir. Gonderilen
materyallerin lokalizasyona ve istenme sebeplerine gore dagihmi tablo 12°de
verilmistir. Karar verilemeyen bir olgu lireter ¢evre dokusundan alinmis materyal
olup, parafin kesitlerde retroperitoneal fibrozis olarak degerlendirilmistir. Yanlhs

negatif ve yanlis pozitif sonug yoktur.

Tablo 12. Uriner sistemden gonderilen materyalin lokalizasyon ve istenme sebeplerine gore dagilimi

Istenme nedeni
Organ Cerrahi sinir Tan1
Bobrek - 3
Mesane 1 1
Ureter 12 2
Toplam 13 6

Tiikriik bezinden yapilan 15 frozen section isleminde yanhs negatif ve pozitif
tan1 bildirilmemistir. Karar verilemeyen bir vaka parafin kesitlerde malign timor
olarak degerlendirilmistir.

Yumusak doku ve kemikten 10 materyalden frozen section gonderilmistir.
Materyallerin tamami tan1 amagh gonderilmistir. Yanlis negatif ve pozitif tani
bildirilmemistir. Tanis1 ertelenen iki olgu parafin kesitlerde, kondrosarkom (grade 1)
ve fibrosarkom olarak degerlendirilmistir.

Oral mukozadan toplam 13 materyal degerlendirilmistir. Hatali ya da ertelenen
tan1 yoktur.

Omentum, peritondan 11 frozen section gonderilmistir. Yanlis negatif ve
pozitif tami bildirilmemistir. Tanis1 ertelenen omentuma ait bir olgu parafin kesit
incelemesi sonucu adenokarsinom olarak degerlendirilmistir.

Akcigerden toplam 5 materyal gonderilmisdir. Hatali tan1 veya ertelenen tani
olmamustir.

Nazal siniisden 6 materyal degerlendirilmistir. Hatali ya da ertelenen tam

yoktur.
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Stirrenalden toplam 3 materyal degerlendirilmistir, hatali ya da ertelenen tam

yoktur.

Erkek genital sistemden 1 vaka gonderilmistir. Frozenda benign olarak

bildirilen, glans penisten gonderilen materyal, parafin kesitlerde Kaposi sarkomu

olarak degerlendirilip, yanhs negatif tan1 verilmistir . Patalogun yorum hatasidir.

Serimizde yanlis pozitif tanm1 yoktur. Yanlis negatif sonucglarin sistemlere ve

hata sebeplerine gore dagilimi tablo 13’te verilmistir.

Tablo 13. Yanlis negatif sonuglarin sistemlere ve hata sebeplerine goére dagilimi

Ornekleme Hatasi

Makroskobik Mikroskobik Patologun Cerrahin
organ ornekleme ornekleme ornekleme
hatasi hatasi yorum hatas hatasi
Troid 5 - 1 -
Over 1 1 - -
Uterus 2 - - -
Santral sinir i i 1 i
sistemi
Meme - - 1 -
Karaciger - - 1 -
Pankreas - 1 - -
Ince barsak - - 1 -
Boyun - 1 - -
Erkek genital - - 1 -
Toplam 8 3 6 -

On yedi yanhs negatif sonucun %47,05’1 (8 vaka) makroskopik ornekleme

hatasi, %35,30’i (6 vaka) patologun yorum hatasi, %17,65°1 (3 vaka) mikroskopik

ornekleme hatasindan kaynaklanmistir (Tablo 13). Serimizde frozen section ve

parafin kesitler karsilastirildiginda uyusmazlik oran1 %1.95’tir.
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5. TARTISMA VE SONUC

Uygun cerrahi prosediire karar vermek ve hastanin yetersiz veya gereksiz
radikal tedavi gormesini Onlemek i¢in dogru intraoperatif histolojik degerlendirme
onemlidir. Bu calismanin sonuglari, %98 dogruluk orami ile frozen kesit analizinin
teshislerin biitiiniinde yiiksek bir dogrulugu oldugunu géstermektedir.

Calismamizda saptadigimiz %98 dogruluk orani, literatiirde belirtilen %91,5-
%98,5 dogruluk oranlari ile uyumludur (6, 19, 8, 7, 18).

Biiyiik, ¢ok-kurumlu CAP Q-Probes ve Q-Tracks programlarmm sonuglarini
bildiren arastirma caligmalar1 uyusmazlik oranlarinin yaklasik %2 oldugunu ve bu
kalite gostergesini izlemleyen laboratuvarlarin zaman i¢inde performanslarini
arttirdigmi  gostermistir (9, 11). Mayo Klinik ve Bristol Royal Infirmary’nin tek
kurumluk c¢alismalarinda, uyusmazlik oranlarmi yaklasik %2 olarak bulmustur (7,
70). Cahsmamizda uyusmazlik oranmi %1,95°dir. Bu oran literatiirde belirtilen
uyusmazlik orani ile uyumlu olup, kabul edilebilir sinir araligindadir.

Verilen 17 hatal sonugtan hepsi yanhs negatiftir, yanhs pozitif sonug yoktur.
Literatiirde hata sebeblerinin oranlar1 yapilan ¢alismalarda degiskendir (7, 9, 66, 71).
Serimizde verilen yanhs negatif sonuclarm %47°s1 (8 vaka) makroskopik ornekleme
hatasi, %35°1 (6 vaka) patologun yorum hatasi, %17’si (3 vaka) mikroskopik
ornekleme hatasindan kaynaklanmustir.

Her ne kadar cerrahi patologlarin dogru doku orneklemesi yapabilmek icin
gross lezyonlar1 taniyabilmesi gerekse de, gross teshislerin vakalarin ancak %72’
sinde dogru oldugu bildirilmistir (72). Boliimiimiizde génderilen materyali asistan ve
bir 6gretim gorevlisi beraber degerlendirmektedir.

Bu Ornekleme sorunu materyaldeki lezyonun Ozelligine gore karsimiza
¢ikabilir (71). Ornegin, tiroid mikropapiller karsinomlar frozen section drneklemesi
sirasinda  gorlilemiyebilir veya miisindz over tiimorlerinde tiimdr heterojenitesi
nedeniyle karsinom alanlar1 6rneklenmeyebilir.

Problemin bir ¢6ziimii, gonderilen tiim dokularm her par¢asinin frozen section

ile incelenmesi olabilir. Ancak bu frozen section yontemindeki zaman kisithlig:
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sebebiyle miimkiin degildir, gdnderilen tiim materyalde frozen section, takip artefakti
olmasi da patolog i¢in sorunlar yaratabilir. Makroskopik 6rnekleme hatasi riski, azda
olsa, her lezyonun tamamini Ornekleyip degerlendiremiyecegimiz i¢in parafin
kesitlerde de vardir. Iyi sonuglar i¢in kullanabilecegimiz bir alternatif frozen section
icin gonderilen tiim dokularm sitolojik preparatlarmm hazirlanmasidir. Sitolojik
teshis potansiyel olarak bazi yanlis negatif hatalar1 onleyebilir.

Calismamizda yanhs negatif vakalarm %35’ 1 patologun yorum hatasmdan
kaynaklanmistir.

Bredahl ve Simonsen ’in bildirdigine gore yorumlamadaki hata orani, iki
gozlemcinin oldugu durumlarda diisebilir ve belirsizlik olan birka¢ vakada ise bu
orant 3 gozlemci ile diistirmek miimkiindiir (73). Dehner ve arkadaslari, tecriibeli
patologlarm hata oranmin tecriibesiz olanlara oranla daha diisik oldugunu
gostermistir (74). Dankwa ve arkadaslar1 benzer c¢alismalara gore hata ve tam
erteleme oranlarinin  diisiikliiglinii patologlarmm tecriibelerine baglamistir (7).
Howanitz ve arkadaslari, 34 degisik hastaneden 1952 frozen section vakasini
degerlendirdikleri, ¢caligmalarinda verilerinin daha cok sayida frozen section yapan
hastanelerin daha az frozen section yapan hastanelerden daha iyi performans
gosterdigine isaret etmedigini belirtmistir (66) ve Rogers ve arkadaslar1 1414 frozen
section vakasmi degerlendirdikleri ¢aligmalarmda hatalarmn azaltilmasinda en onemli
faktoriin tecriibe olmadigini belirtmistir (71).

Patologun tecriibeli, dikkatli olmasi1 ve gereken durumlarda taniyr erteleme
inisiyatifini kullanmas1 hata oranmi azaltir. Gerekli durumlarda imkani varsa vakayi
konsulte etmelidir. Cerrahla patologun iletisimi 6nemlidir. Cerrahla kurulan iyi
iletisim gereksiz endikasyonlar1 ve gerektigi durumlarda taniy1 ertelemeye karar
vermeyi kolaylastirir, gereksiz stresi azaltabilir. Patolog cerrah1 yontem ve
kisithiliklar1  konusunda bilgilendirmelidir. Weiss ve arkadaslar1 bir iiniversite
hastanesinde ¢alisan doktorlar arasinda yaptiklar1 ¢alismada, cerrahlarm %43 {iniin
ortalama frozen section siiresini, %89’unun dondurulamayan dokular1 ve %92’sinin
taze doku gerektiren caligsmalari bilmedigini saptamuslardir (6).

Fechner’in de belirttigi gibi, cerrahlarn frozen section hakkidaki bilgi
yetersizlikleri, sliphesiz, cerrahi stajyerlik programlarinda patolojiye yeterli miktarda

veya hi¢ zaman ayirilmamasmimn sonucudur (31). Cogu cerrah patologun isinin teknik
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ozellikleri ile ilgili veya teshisin olusturulmasinda gecirilen mental siireclerle ilgili
ongori gelistirmez. Ancak, calisan cerrahlari uzmanhgmiz ile ilgili ince noktalar
hakkinda egiterek makul olmayan istekleri azaltilabiliriz. Bu Onemli miktarda 6z
hakimiyet ve sabir gerektirebilir fakat bu Onemli bir egitim zorunlulugudur.
Patologlarin diisiinceli, dikkatli ve hastanin yararina en uygun doku degerlendirme
yontemini bilen bireyler olarak roliinii anlatmasi gerekir (31).

Yanhs negatif sonug¢ verilen vakalarin %17’si mikroskopik 6rnekleme
hatasindan kaynaklanmustir.

Frozen section yOnteminde ¢ok sayida seri kesit yapimaktadir, malign
mikroodaklar belirlenebilmektedir, fakat bu her zaman miimkiin olmayabilir. Diger
bir yandan, baz1 tiimorlerde gizli metastazlarin bulunmasmim higbir prognostik degeri
olmadigma yonelik kanitlar mevcuttur. Zaman kisitlamasi ve frozen kesitte tiim
dokular1 harcamadan kaynaklanabilecek hata potansiyeli arttirilmis mikroskopik
orneklemenin olas1 getirilerini azaltmaktadir (71).

Calismamizda yanhs pozitif tanimiz yoktur. Bu konservatif davrandigimizi
gostermekdedir. Yanhs pozitif sonu¢ vermek yanhs negatif sonu¢ vermekten daha
kotii sonuglara yol agabilir, gereksiz cerrahi girisimlere sebeb olabilir. Frozen section
uygulayan patologun en onemli ilkelerinden biri konservatif davranmak olmalidir,
ancak bu hi¢ karar verememek kadar asir1 olmamalhdir (20, 26).

Bazen patolog frozen section ile bir karara varamayabilir. Durum bdyle
oldugunda 6ziir dileyici olmasma gerek yoktur. Bazen, degerlendirmesine dayanarak,
alman dokunun lezyonu iyi temsil ettigini fakat yine de nihai teshis i¢in kalici
kesitlerin beklenmesi gerektigini ek olarak sdyleyebilir (18). Taniy1 erteleme frozen
section yonteminin kisitlamalarmm bir sonucudur (39,66). Gerektigi zaman taniy1
ertelemek yontemin gilivenirliligini arttirir, hata riskini azaltabilir, ancak bu, cerrahin
hizl teshise olan ihtiyaci ile dengelenmelidir (71). Tanis1 ertelenen olgularin oranmnin
artmasi hata oranmi diisiirmekle birlikte, cerrah1 operasyon sirasinda karar vermede
zor duruma sokar ve frozen section tekniginin amacma ulagsmasmi engeller (26, 41).
Patologlar yontemin riskleri ve kisithiligi konusunda cerrahi bilgilendirmelidir. Bizim
taniy1 erteleme oranimz %5,98 ile literatiirde belirtilen %0,5-10 orani i¢indedir (75,

76).
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Calismamizda kadmn genital sisteminden 266 (%30,6) frozen section materyali
degerlendirilmistir. Bu oran incelenen literatiirlerdeki cogu c¢alismadaki orandan
yiiksektir. Ulkemizde yapilan calismalarda en sik frozen section degerlendirmesi
yapilan organlar tiroid ve memedir (63, 77, 78, 79). Frozen section istemi ¢caligmanin
yapildig1 hastanenin dzelliklerine, IIAB ve diger sitolojik yontemlerin kullanimmm
yaygmhgma gore belirgin farkhlik gostermektedir. Yurt disindaki ¢alismalarda en
sik frozen istenen organ degiskendir (7, 8, 9, 10).

Kadin genital sistemine ait 266 olguda 4 yanhs negatif sonug¢ verilmis, 14
vakanin tanisi ertelenmistir ve dogruluk orani %98,49 dur. Bu oran literatiirde %90-
99 dur (38, 40, 42, 80). Dogruluk oranimiz literatiirle uyumludur.

Yanls negatif olgularm 2’ si overe aittir. Overin  borderline miisindz
karsinomu, borderline seroz karsinomu olarak olarak sonug¢ verilen iki vakada,
parafin kesitlerin incelenmesi sonucu invaziv karsinom tanisi verilmistir.

Over tiimorlerinde frozen section teshisinin dogrulugu %89,8-97° dir ve malign
ve benign tiimorlerde sensitivite ve spesifite borderline olanlara oranla daha
yiiksektir (25, 81, 82).

Gectigimiz 20 yil i¢cinde borderline tiimorlerin prognoz ve uygun tedavileri
hakkinda artan bilgimiz bu tiimorlere sahip gen¢ kadmlarin daha konservatif tedavi
edilmelerini  sagladi. Borderline tiimorlerin invaziv olanlara oranla prognozu daha
iyidir; 5 yil hayatta kalma oram %95’ten fazladir. Invaziv tiimorlere oranla daha
erken evrede tami alrlar (yaklasik %70’ 1 evre 1) (83, 84). Borderline tiimorleri
ameliyathanede dogru bir sekilde teshis edebilmek, uygun oldugu durumlarda
dogurganlhigi koruyan cerrahi girisimler yapma imkani sunar (85, 86). Frozen
section’a dayali olarak kritik intraoperatif kararlar verilir. Dolayisiyla borderline
tiimorlerinin tanisinda frozen kesitlerin dogru degerlendirilmesi 6nem tasir (87).

Literatiirde borderline tiimorlerde %44-78’ lik sensitivite bildirilmistir (80, 87,
88, 89). Borderline over tiimorlerinde sensitivite diger over tiimdrlerine oranla
diisiiktiir (42). Borderline tiimdrlerin morfolojik heterojenitesi kismi olarak bu
sonucu dogurur. Bazi arastirmacilar, frozen section’m borderline tiimorlerde bening
patoloji olasiligm uzaklastirmak icin yeterli oldugunu (90, 91) ve hassasiyetin
%78,3’e kadar ciktigin bildirseler de, bu oran yine de malign ve bening tiimorlerin

ayrilmasmdakinden c¢ok diisiiktiir. Ayrica bazi calismalar gostermistir ki, hatal
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teshisler, musindz tiimorlerde serdz tiimorlere oranla daha yiiksek orandadir (90, 92).
Bunun nedeni musindz tiimdrlerin ortalama ¢apinin daha biiylik olmasi ve ¢ok sayida
ornege ihtiya¢ duyulmasidir (34, 87, 89). Ser6z neoplaziler genellikle tiimiiyle,
tekdiize borderline veya maligndirler ve musindz tiimorler tipik olarak beningden
maligne cesitli lezyon tiirleri igerirler, heterojendirler (34, 87). Tek degiskenli
analizlere gore musindz timorlerin ve c¢aplart 20 cm’ den daha biylik olan
tiimorlerin frozen section ile eksik teshis edilmesi olasihigi vardir, bu durum frozen
kesitte invazyon bdlgelerinin 6rneklenmedigi anlamina gelebilir (87, 89).

Musingz tiimorlerde frozen kesitin teshis dogrulugunu arttrmak igin, ¢ok
sayida kesit (tiimor ¢capmimn her 10 cm’ si i¢in en az 1 kesit) yapilabilir (89, 93). Buna
ek olarak, cerrah ve patolog, bu tiir timorlerdeki hata paymm bilincinde olmahdirlar.
Calismamizda 192 over materyali degerlendirilmis, 13’linde tam ertelenmis, 2’sinde
frozen kesitlerde borderline tiimor olarak degerlendirilmis olup parafin kesitlerde
invazyon saptanmustir, dogruluk orani % 92 olup literatiirle uyumludur.

Overin miisindz tlimorii olarak Orneklenen bir vakada, materyalin frozendan
sonra Orneklenen kisminda invazyon saptanmustir. Lezyonun boyutu 22,5 cm’ dir.
Lezyondan 2 ornek almmustir. Lezyonun heterojenik yapisi sebebiyle, lezyondan
daha fazla 6rnek almak belki invazyonu saptamamizi saglayabilirdi.

Yanlis negatif sonu¢ verilen diger olguda, frozen kesitlerde borderline serdz
karsinom olarak degerlendirilmis olup, frozendan artan parafin bloklarm derin
kesitlerinde invazyon saptanmustir. Bu mikroskopik hatadir.

Boliimiimiizde frozen swrasinda her bloktan 4 degisik seviyede kesit
alinmaktadir, bu alanlarda invazyon saptanamamistir. Zaman kisithhigr sebebiyle
daha fazla kesit, siipheli durumlar disinda yapilamamaktadir.

Literatiirde frozen section ile yiiksek riskli uterin hastalik 06zelliklerinin
saptanmasindaki yeterlilik %80-96,5dur (46, 94).

Endometrium karsinomlarinda frozen sectionda en sik uyumsuzluk timor
gradele’mesinde olmaktadir (46). Endometriyal kanseri olan 460 hasta ile yapilan
giincel bir caligmada grade 1, 2 ve 3 olarak smiflandirilan tiimorlerin sirastyla %60,
%71 ve %84’ sonug histopatolojide de dogrulanmustir (95). Altmis sekiz hastali
bagska bir ¢alismada da vakalarin sadece %72’sinde frozen ve sonug¢ patolojisi

arasnda uyum vardr (96). Timor grade’nin daha az verilmesi daha fazla
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verilmesinden siktir. Grade’lemedeki yetersizlik sebebi cogu kez oOrnekleme
hatasimmdan kaynaklanmaktadir. Gerektiginden diisiik grade verilmesinin bir baska
nedeni tiimoriin  kotli diferansiye alanlarmmn  Onceki biyopsi veya kiiretajda
almmasidir. Eger preoperatif 6rnekleme ile frozen section tanisinda tiimdr grade’inde
uyumsuzluk varsa, intraoperatif kararda ki daha yiiksek tiimor grade’i kullanilmahdir
(46).

Frozen sectionla parafin sonu¢ uyumu myometrium invazyon derinligi
belirlemede genellikle yiiksektir (%90-95). Sanjuan ve arkadaslar1 frozen kesitlerde
endometrium karsinomu invazyon oranini belirlemede 9%389,9 dogruluk tespit
etmislerdir (97). Altintas ve arkadaslar1 gross inceleme ve frozen kesit ile sirasiyla %
89 ve %91 sensitivite elde ettiler (98). Literatiirde intraoperatif gross incelemedeki
sensitivite  %83-91°dir. Tiimor grade’i diisdiikge yOntemlerin  sensitivitesi
azalmaktadir (46, 97). Grade 1 lezyonlarla makroskopik degerlendirme ile frozen
section sonuclar1 arasimda 6nemli bir uyumsuzluk yoktur, bununla birlikte grade 2 ve
grade 3 lezyonlarda gross inceleme ile histolojik derin invazyon arasinda 6nemli
uyumsuzluk tespit edilmistir (uyum orani1 %64,9 ve % 30,8) (46).

Timor makroskopik olarak endometriuma smirh ise bunda mikroskopik olarak
invazyon saptamak frozen sectionda ¢ok zordur, bdyle vakalarda tiim
endometriumun O0rneklenmesi gerekebilir. Tiimér makroskopik olarak endometriuma
smirl ise frozen yeterliligi diisiiktiir, %60 civarindadir (46).

Myometriyumun orta licte birindeki tiimor invazyonunda da invazyonun
myometriyumun dig yarisma uzanip uzanmadigl agik olmadiginda zorluklar ¢ikabilir.
Bu vakalarda, karar1 ertelemek ve cerrahmn introperatif cerrahi idarede kisisel tercih
kullanmasna izin vermek yerinde olacaktir (94).

Endometrium degerlendirmedeki en sik yanlis sonu¢ nedenleri, hatal
yorumlama ve frozen kesit tekniginden kaynaklanan teknik artefaktlar nedeniyle
ortaya ¢ikan zorluklar olarak bildirilmistir (66, 93). Yanlglara yol acan diger
faktorler arasmda yetersiz Ornekleme de vardir. Ancak, c¢ok sayida kesit alarak
ornekleme hatalar1 azaltilabilse de, zaman kisith degerlendirilmeli, altm kural olarak
da aywrdedici dokunun birazi parafine goémme i¢in aywrilmahdir (94). Bizim
calismamizda endometrim karsinomu olan 2 vakada makroskopik 6rnekleme hatasi

yapilmis, karsinom frozen sectiondan sonra yapilan 6rneklemelerde saptanmustir.
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Calismamizda tiroidden toplam 91 materyal degerlendirilmistir. Tanisi
ertelenen materyal sayis1t 9, yanlis negatif degerlendirilen ise 6’dir. Dogruluk oram
%93,4’diir. Yanhs degerlendirilen 5 materyal makroskopik degerlendirme hatasi
olup, materyalin frozendan sonra Orneklenen kisimlarinda mikropapiller karsinom
saptanmustir. Yanhs negatif degerlendirilen bir materyal ise patologun yorum
hatasidir, vakanm klinik bilgisi de tam verilmemistir. Bu vakada lezyonun tiroiddeki
tek nodiil oldugu belirtilmemistir. Intraoperatif konsiiltasyona gonderilen materyal
kiiciik boyutta olup, tamami frozenda degerlendirilmistir. Gonderilen materyal
sadece lezyondan alinmis, patologun lezyonun hiicresel detaylari ile tlimorsiiz alanin
hiicrelerini kiyaslama imkani olmamustir. Frozen kesitlerin bilinen teknik artefaktlari
sebebiyle niikleer berraklagsma, groove, intraniikleer inkliizyon gibi 6zellikler frozen
lamlarinda belirgin olarak yoktur. Gonderilen materyalde psammom cisimcikleri
yoktur. Lezyonsuz alanla gecisi 6rneklense belki fark edilebilinecek olan, hiicresel
kalabaliklasma ve overlap Ozellikleri goriilmekle birlikte benign olarak sonug
verilmistir.

Tiroidde frozen sectionda ertelenmis teshis orami kismen yiiksek olsada,
toplamda dogruluk oram yiiksektir (21). Literatiirde tiroid frozen kesitinin dogruluk
orant genellikle %90 ile %97 arasinda yiiksek degerlerde verilmektedir (99, 100,
101). Literatiirde IIAB nin tanisal dogruluk oran1 %70-97" dir. Fakat IIAB’nin ¢ok
yaygin olarak kullaniliyor olmasi, frozen kesitin dogrulugunu biraz disirmiistiir.
Adenomatdz nodiillerin ve tiroiditin igne aspirasyonu ile teshisi c¢ogunlukla
miimkiindiir ve bu lezyonlarda cerrahi miidahale ve kismen frozen kesit olasiligim
etkili bir bicimde ortadan kaldirir. Bu sayede, bu yontem frozen acisindan daha zor
follikiiler neoplasmlar nedeniyle ameliyat edilen populasyonun sayisini arttirmistir
(53).

Hamburger ve Hamburger’in ¢okca atifta bulunulmus makalesinde igne
biyopsisinin, frozen kesit incelemelerinin %99’unu gereksiz kilabilecegi One
stiriilmektedir (102). Frozen sectionin rutin kullanimdan kaldirilmasmni 6nermektedir
(63). Daha fazla zaman, maliyete ragmen yeterli ve ilave bilgi saglayamama
nedenlerine atifta bulunarak Chen ve arkadaglar1 frozen kesitin cerrahi tedaviye

yardimc1 olmadig1 sonucuna varmuslardir (103).
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[IAB ve frozen section sonuglarmimn benign, olmas: klinik bulgular malignite
diisiindiiriiyorsa maligniteyi ekarte ettirmez (104, 105). IIAB tiroidektomi
materyallerindeki malignite insidansmi % 15 ten % 30 oranina c¢ikarmistir. Bening
lezyonlarda yapilan operasyonlar1 2/3 den 1/3 e indirmistir (106).

[IAB ve frozen sectiondaki yanls negatifligin sebebleri;

1. Indeks nodiilden ayri tesadiifi karsinom (%20-30) (53, 107)
2. Timor boyutunun kiictikliigiine bagh 6rnekleme hatasi (53)
3. Yanlis yorumlamadir.

Patologun alabilecegi kabul edilebilir bir risk, mikropapiller bir karsinom
odagmi frozen kesit lizerinde kaybetme, denk getirememe olasihigidir. Lobektomi
esnasinda frozen kesit ile benign teshisi konan fakat ertesi giin lobun bagka bir
yerinde mikroskopik olarak bir papiller karsinom kesfedilen bir ¢ok vaka vardir.
Benzer bir sekilde, multinodiiler bir guatrda sadece baskin nodiil frozen kesit ile
orneklenmis olabilir, fakat ertesi giin 6rneklenen ayr1 bir nodiil eszamanli malign bir
lezyona isaret edebilir (53). Bizim 5 olgumuzda yukarida belirtildigi gibi
mikropapiller karsinom odag1 frozen section esnasinda materyalin 6rnekleme hatasi
sebebiyle atlanmistir.

Frozen sectionmn bazi lezyonlarda kisithligi vardir. Frozen sectionn atipik
adenomlarin, 1yi diferansiye follikiiler karsinomdan aymrim smirhdir. Vaskiiler
ve/veya kapsiiler invazyonu saptamak i¢in tiim kapsiiliin incelenmesi gerekebilir.
Frozen sectionda bu miimkiin degildir. Ayrica damarlarin biikiilmesi ve kollapsi
nedeniyle frozen esnasinda vaskiiler invazyonu belirlemek ¢ok zordur (104, 105).
Spesifik olarak follikiiler tiroid lezyonlarmi Ornekleyen bir c¢aligmada, frozen
sectionmn bu lezyonlarda yiiksek spesifik oldugu fakat teknigin sensitivitesinin genel
olarak kotii ve biiyiik oranda degisken oldugu belirtilmektedir (108). Bu ¢alismada
sensitivite %67, spesifite %100, dogruluk orami %96 saptanmustir (108). Baska
calismalarda, Johns Hopkins’de, sensitivite %535, spesifite %75, dogruluk orani %50
saptanmustir (109), Mayo Klinik’te 1023 vaka degerlendirilmis, sensitivite %78,
spesivite %99, dogruluk orani %98 bulunmustur (110).

McHenry ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir c¢alismada, kapsiiliin
degerlendirilmesi i¢in frozen kesit amaciyla alman blok sayisi arttirilmig, fakat

kapsiiler invazyon tespitinde bir iyilesme goriilmemistir (99). Follikiiler
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karsinomdaki vaskiiler ve kapsiil invazyonu en iyl parafin kesitlerde tespit edilir.
Vaskiiler invazyon ve/veya kapsiiler invazyonun tespitinin onemli prognostik ve
teropatik etkileri olmasi nedeniyle yorumlarm ertesi giine birakilmasi hastanin
cikarmadir. Lobektominin yeterli bir cerrahi tedavi oldugu vakalarda, bu nodiilleri
frozen kesit sirasinda “folikiiler lezyon kalici kesite ertelenmistir” seklinde teshis
etmek uygundur. Cahsmalar, teshisi ertesi giine birakmaktansa, frozen kesit
esnasinda lezyonlar1 dogru olarak smiflandirmanin tam anlamyla yazi-tura atmaya
benzedigini gostermektedir. Sonunda follikiiler karsinom olarak smiflandirilmig
vakalarm, %40’1 frozen kesit ile dogru bir sekilde malign olarak, ama %43’1i benign
olarak smiflandirilmustir (111). Benzer olarak, frozen kesitte ertelenen vakalar
inceleyen bir calismada, parafin kesitte bu olgularin %50’si malign ve %50’si
benign olarak teshis edilmistir (53). Literatiirle uyumlu olarak, sadece 2 olgu olmakla
birlikte caligmamzda tanmismi erteledigimiz follikiiler lezyonlardan birisi follikiiler
adenom, digeri follikiiler karsinom olarak raporlanmustir.

Papiller karsinomun klasik histolojik o6zellikleri arasinda genislemis oval
niikleuslar, niikleer inkliizyonlar ve niikleer ¢entikler sayilabilir. Bunun yanisira, bu
degisikliklerin hemen hepsi dondurulma islemi sirasinda bigimini kaybeder ve
patolog icin bir teshis ikilemine yol agar. Kriyostat ile hazirlanan nonneoplastik
niikleus kesitleride, buzlu cam, iri niikleus gibi papiller karsinoma benzer artefaktlara
neden olur. Dolayisiyla bunlarin varhigi ayirict tanida kullanllamaz. Benzer olarak,
bi¢im bozulmalar1 niikleuslarin sekillerini etkiler ve donmadan kaynaklanan yanls
buzlu cam niikleus, niikleuslarin c¢entik ve inkliizyonlarin1 tanmamaz yapar (53).
Yapilan ¢alismalarda frozen sectionda papiller karsinom olgularmda buzlu cam
niikleus %37, niikleer psddoinkliizyonlar ve psammom cisimleri %50’ nin altindaki
oranlarda saptanmistir (104, 105).

Calismamizdaki bir vakada papiller karsinomun niikleer 6zellikleri
izlenememis olgu bening olarak degerlendirilmis ve parafin kesitlerde olgu papiller
karsinom (follikiiler varyant) olarak degerlendirilmistir.

Gastrointestinal trakttan toplam 88 materyal degerlendirilmistir. Tanist
ertelenen materyal sayis1 4’tiir, 1 materyalde yanlis negatif sonug¢ verilmistir.
Dogruluk oram %98,8’dir. Literatiirdeki dogruluk oran %94,3-%99 arasindadir (8).

Dogruluk oranimiz literatiirde bildirilen oranlar i¢indedir.
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Yanls negatif olarak degerlendirdigimiz olguda, rektosigmoid bolgede timor
olan hastada, ince barsak mezosundan gonderilen materyalde ¢ok kiiclik bir odakta
birka¢ malign hiicre gozden kagmistir, patologun yorum hatasidir. Frozendan sonra
artan blogun traglanmasiyla odak daha da biiyiimiis, gland benzeri odaklar olusturan
atipik hiicreler izlenmistir.

Ince barsak serozasmdan veya serozal nodiillerden sikhkla metastatik
karsinomay1 ekarte etmek icin veya cerrahi sirasinda farkedilen beklenmeyen
lezyonlarin tamisinda frozen section istenebilir. Bu lezyonlarm bazilar1 malign
olmakla birlikte, bir ¢cogu benigndir ve yanlizca fibrozis, yag nekrozu ve adezyon
gosterir (54).

Gastrointestinal trakttan gonderilen materyalden 4’ii Hirschsprung hastasi olup,
rezeksiyon smirlarini belirlemek amaciyla gonderilmistir. Frozen sectionda ganglion
hiicreleri izlenen olgularda parafin kesitlerde de ganglion hiicreleri izlenmistir.

Karaciger, pankreas, safra kesesinden toplam 85 materyal degerlendirilmistir.
Yanlis negatif tan1 verilen materyal sayis1 2, tamisi ertelenen ise 8’dir. Dogruluk
oran1 %97,6’ dir.

Karacigerden alman bir materyalde yanhs negatif tam1 verilmistir. Frozen
sectionda sirotik zeminde displastik nodiil olarak degerlendilen olgu parafin
kesitlerde hepatoselliiler karsinom olarak degerlendirilmistir.

Hepatoselliller karsinomla, sirozlu karacigerde displazili genis rejeneratif
nodiiliin ayirmu frozen sectionda miimkiin olmayabilir. Eger lezyon tamamen eksize
edilecek ve cerrahiyi etkilemiyecekse lezyonun tanisim ertelemek en iyi karardir
(60).

Pankreastan alman bir olguda, lezyonun frozen kesitlerinde timor
saptanmamis, frozendan sonra frozendan artan bloklarin tiraglanmasi sonucu lezyon
saptanmustir, mikroskopik 6rnekleme hatasidir.

Literatiirde pankreastan calisilan frozen sectionlarda dogruluk % 90’nin
iizerindedir (61), ¢alismamizdaki %97,2 dogruluk orani literatiirde verilen degerlerin
ist smmrma yakindir. 1970-1980 yillar1 arasinda bu oran %65-86 arasinda
bildirilmistir (61). Cioc ve arkadaslar1 retrospektif olarak yaptiklar1 bir ¢aligmada

pankreas frozen sectionlarinda rezeksiyon smirlarmi belirlemede %100, pankreatik
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lezyonlar1 ve metastatik alanlar1 belirlemede %98,3 dogruluk orani saptamugslardir
(61).

Konservatif davranmak pankreatik lezyonlarda Onemlidir. Malign tamsi ile
hasta yliksek morbidite ve mortalitesi olan bir siirece girmektedir (112).

Lenf nodlarindan toplam 62 materyal degerlendirilmistir. Yanhs tant yoktur,
mesane timorii olan bir olguda karar verilememis tani ertelenmistir, parafin
kesitlerde bening olarak degerlendirilmistir. Vakalardan 2 tanesi primer tani
belirleme amagh, digerleri metastaz olup olmadigmi belirleme amagh gonderilmistir.
Dogruluk oranmmz %100°diir. Literatiirde lenf nodlarmdaki dogruluk orani %94,3-
%100 arasindadir (79).

Boyun bdlgesinden toplam 51 vaka degerlendirilmistir. Tanis1 ertelenen vaka
sayist 1°dir. Bir yanhs negatif tan1 verilmistir.

Boyun bolgesindeki bir lezyonun cerrahi smnirinda frozen section esnasinda
timOr izlenmemis, daha sonra parafin kesitlerde yapilan kesitlerde timor
gOriilmiistiir, mikroskopik 6rnekleme hatasidir.

Tanist Onceden bilinen lezyonlarm cerrahi smirlarmm  degerlendirildigi
olgularda, patologun eger aym kurumda Onceki biyopsi materyallerine ait
preparatlar1 varsa, bunlari gérmesi saglanmalidir. Bu durumda patolog ne goérmesi
gerektigini, neyi arryacagni, dokunun Ozelliklerini bilir, bu da dogruluk oranini
arttiracaktir (113).

Santral sinir sisteminde toplam 48 vaka degerlendirilmistir. Tanis1 ertelenen
vaka sayist 5’tir. Bir yanlis negatif tam1 verilmistir. Dogruluk orami %97,9°dur.
Yapilan calismalar, santral sinir sisteminde %85-90’dan fazla tanisal dogruluk
bildirmistir (114). Calismamizdaki dogruluk orani literatiirle uyumludur.

Intramediiller kitleden génderilen frozen section materyali periferik sinir kilifi
timorii olarak bildirilmis, parafin kesitlerin degerlendirilmesinde mikropapiller
ependimomla uyumlu oldugu diisiiniilmiisdiir, patologun yorum
hatasidir.

Beyin dokusu yapisal olarak ve o6zellikle 6demli oldugunda, yumusaktir ve bu
frozen kesitlerin buz-kristali artifaktlar1 olusturmasma neden olur (64). Bu nedenle
sitoloji preparatlar1 Ozellikle santral sinir sistemi frozen section’larinda yardimci

olabilir (64). Imprint seklindeki sitolojik materyal, donma artefakti olmadan ince
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hiicre detay1 sagladig1 icin intraoperatif degerlendirmede taniya yardimcidir. Ancak
frozen kesit hala altin standart olarak goriilmektedir (64).

Memeden toplam 40 materyalde frozen section caligilmistir. Tanis1 ertelenen 1,
yanlis negatif sonuc¢ verilen materyal sayist 1’dir. Meme frozen section’larmda
giivenilirlik yliksektir, yanlhs negatif oram1 %]1’den az, yanlis pozitif oran1 %0, tani
erteleme oran1 %5’den azdir (65). Calismamizda dogruluk oran1 %97,5 dur. Yanhs
negatif orani %1’den azdw. Tami erteleme oram %2,5’dur, bulgular literatiirle
uyumludur.

Calismamizda 35 paratiroid spesmeni incelenmistir. Tanis1 ertelenen olgu
sayis1 4’tiir, yanhs tan1 yoktur. Dogruluk orani %100°diir.

Paratiroid ameliyatinda patologun rolii paratiroid dokusunu tanimak ve normal
ve normal olmayan paratiroid dokularmni ayirt edebilmektir (53).

Frozen section, paratiroidi paratiroid olmayan dokudan aymrmakta ¢ok etkili;
dogruluk oram %99’dan yiiksek olan bir prosediirdiir (53). Bizim 5 olgumuzda
dokunun paratiroid olup olmadig1 degerlendirilmistir, dogruluk oranimiz %100’diir.
Frozen section artefakti, Ornekleme hatasi ve paratiroidi selliller bir tiroid
nodiilinden ayrramama, frozen sectionda yanls tani verilmesinde en sik goriilen
nedenlerdir (53). Eger paratiroid biyopsisinde ¢ok miktarda yag varsa, 6rnegin frozen
kesitleri zor almir ve yanhs negatif teshise yol agilabilir. Intraoperatif dokundurma
preparatlar1 bu durumlarda teshise yarayacak doku saglamakta genellikle basarilidir.

Deri lezyonlarindan toplam 19 materyal degerlendirilmistir, ertelenen veya
hatali sonu¢ olmamistir. Materyalin ¢ogu cerrahi smir degerlendirme amacgh
gonderilmistir, az sayida tam1 amagh frozen section istenmistir. Literatiirde de deri
lezyonlarinda daha ¢ok cerrahi smir degerlendirme amacgh frozen section istenmis,
bizim ¢alismamiza benzer olarak daha az oranda tan1 amach frozen section istendigi
gOriilmiistiir (10).

Uriner sistemden toplam 19 materyal degerlendirilmistir. Tams1 ertelenen vaka
sayist 1’dir, yanlis tani yoktur. Bu materyallerden 13 tanesinde cerrahi smir
degerlendirilmistir, digerleri tan1 amag¢h gonderilmistir.

Radikal sistektomi sirasinda yanls pozitif, yanhs negatif degerlendirme orani,

strastyla, %2 ve %6°dir (115, 116). Bu veriler, frozen kesitlerin intraoperatif olarak



46

ireteral iliskiyi dogru bicimde tespit edebilecegini gdstermektedir. Bizim
calismamizda degerlendirilen 13 iireter cerrahi smirinda hatali tan1 yoktur.

Raj ve arkadaslari, iireteral iligkiyi tespitte frozen kesitin cok hassas ve 6zgiil
oldugunu, ancak, negatif iireteral smir elde edilene kadar sirali ureteral kesim
stratejisinin anastomoz alaninda veya lst alanlarda tekrarlama riskini yok etmedigini
veya toplam hayatta kalma oranmi yiikseltmedigini belirtmislerdir (117). Son olarak,
ist yollarda tekrarlama insidansmm diisiik olmasi ve lst yollarda tekrarlama ile
hayatta kalma arasindaki zayif iliski nedenleriyle, verilerinin iireteral iligkinin
degerlendirilmesinde rutin intraoperatif frozen kesit yapilmasmi desteklemedigini
belirtmislerdir (117).

Tiikriik bezinden toplam 15 materyal degerlendirilmistir. Tanis1 ertelenen vaka
sayist 1°dir, yanhs tan1 yoktur. Dogruluk oran1 %100°djir.

Parotis tlimorlerinde ameliyat oncesi histolojik teshis miimkiin degildir ¢linkii
insizyonel  biyopsiler yiiz sinirine zarar verme veya timoriin tamammin eksize
edilememesi olasiliklar1 nedeniyle kontrendikedir. Bu nedenle, biyopsiler
perioperatif olma egilimindedir (118).

Tiikriikk bezi tiimorlerinin frozen kesit teshisinin genel dogrulugu %96-98
civarinda olsa da, malign lezyonlar i¢in dogruluk oran biraz daha disiiktiir.
Mukoepidermoid karsinomlar, lenfoepitelial lezyonlar, onkositomalar, nekrotize
sialometaplazi ve pleomorfik adenomlarm selliiler alanlarinin hepsi teshiste zorluga
neden olabilir (21).

Cross ve arkadaslan tiikriik bezi lezyonlarmin teshis ve tedavisinde frozen
kesitlerin roliiniin heniiz yeterince oturmadigmni belirtmistir (119). Hillel ve Fee ile
Rigual ve arkadaslar1  iatrojenik problemleri Onlerken cerrahin frozen kesit
sonuglarin1 dogru degerlendirme becerisinin ¢ok onemli oldugunu vurgulamislardir
(120, 121). Granick ve arkadaslar1 kararlar i¢in en iyi rehberin cerrahi bulgular
oldugunu One siirmiistiir (122). Carvalho ve arkadaslar, yaptiklar1 retrospektif bir
calisgmada, parotis lezyonlarinda frozen sectionin sensitivitesini %61.5, spesifitesini
ise %98 bulmuslar ve tiimorlerde frozen kesitlerin radikal karar almada kendi
baglarina yetersiz oldugu sonucuna varmiglardir (118).

Oral mukozadan 13 materyal degerlendirilmistir. Tanis1 ertelenen veya hatali

tan1 verilen olgu yoktur.
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Omentum, peritondan 11 vaka degerlendirilmistir. Tanis1 ertelenen vaka sayisi
I’dir, hatali tan1 yoktur. Omentum, peritondan genellikle baska bir sebeple yapilan
cerrahi iglem swrasinda metastatik karsinomanm veya implantin tanmisi i¢in frozen
section istenir (54). Cahsmamizda da frozen section materyalleri tiimor metastazi
varhigmi degerlendirmek acisindan gonderilmistir.

Yumusak doku ve kemikten 10 vaka degerlendirilmistir. Tanis1 ertelenen olgu
sayist 2°dir. Hatah tami verilmemistir. Dogruluk oranmmiz %100°diir. Literatiirde %
2,9 oraninda yanlis tanmi bildirilmistir (10). Frozen kesitin yumusak doku ve kemik
timorlerinin  ilk teshisindeki rolii, biyopsi materyalinde canl tiimdér dokusunun
varliginin dogrulanmas1 ile smirh tutulmalidir (21). Calismamizda gonderilen
vakalarm tamami tan1 amach gonderilmistir.

Nazal sinilisten 6 materyal degerlendirilmis olup, tanis1 ertelenen olgu yoktur,
hatali tan1 verilmemistir.

Akcigerden 5 materyal degerlendirilmistir. Tanis1 ertelenen olgu yoktur, hatal
tan1 verilmemistir. Dogruluk oranimiz %100°diir. Literatiirde % 2,6 oraninda yanlis
tan1 bildirilmistir (10). Olgu saymz az oldugu i¢in dogruluk oranimiz ¢ok yiiksek
olabilir.

Stirrenalden 3 vaka degerlendirilmis olup ertelenen olgu veya hatali tanmi
yoktur. Siirrenalden frozen section, genellikle baska bir sebeple yapilan operasyonlar
sirasinda, rastlantisal olarak saptanan lezyonlardan istenmektedir. Caligmamizda
materyaller siirrenal lezyonu oldugu bilinen hastalardan tani amagh gonderilmis,
rastlantisal lezyonlardan gonderilmemistir (69).

Erkek genitalden, penisden aliman bir materyal benign olarak degerlendirilmis
olup, parafin kesitlerde Kaposi sarkomu tanist almistir. Kaposi sarkomu peniste
nadiren goriiliir (123, 124). Lezyonda izlenen ¢ok sayida damar belki baska bir
lokalizasyonda diisiiniilebilecek olan Kaposi sarkomunu penisten gonderilen
materyalde diistindiirmemistir, bu patologun yorum hatasidir.

Sonug¢ olarak, frozen section cerrahi girisimi yOnlendirecekse istenmesi
gereken intraoperatif bir konsultasyondur. Ackerman ve Ramirez’in belirttigi gibi
“patologun, cerrahin entellektiiel merakini tatmin edecek veya hastanede bir patolog

oldugunu kanitlayacak bir teknisyen olarak goriilmesi” dogru degildir (17).
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Frozen section yonteminin endikasyon ve smirliliklarmi patolog ve cerrah
bilmelidir. Frozen section uygulamasi tiim tip uygulamalarinda oldugu gibi
smirhliklart ve endikasyonlar1 dahilinde kullanilldiginda serimizde oldugu gibi
dogruluk orani (%98), spesifite (%100) ve sensitivitesi (%93°4) yiiksek giivenilir bir
tan1 yontemidir. Hatalarmmzin sebeplerini  bilmemiz hatalarimizi  azaltacaktr.
Yontemin basarisinda ayrica cerrah ve patolog arasindaki iletisimin de temel

parametrelerden biri oldugu unutulmamahdir.
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OZET

2000-2006 Yillar1 Arasinda Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi
Patoloji Anabilim Dali’nda Degerlendirilen Frozen Section Olgularinin
Dokiimii

Bu c¢alismada bolimiimiizdeki frozen section yOnteminin uygulamasmdaki
problemleri belirlemek ve kalite kontrolii yapmay1 amacladik.

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali’'nda 2000-
2006 yillar1 arasmda yapilan frozen section vakalar1 retrospektif olarak tarandi.
Frozen sectiona gonderilen sistemler, endikasyonlar, frozen section sonucu ile
parafin tanilar1 arasinda uyumsuzluk varsa sebepleri arastirildi.

Bu tarihler arasmmda patoloji laboratuvarmmizda toplam 51165 olgu
incelenmistir. Olgularm 869’unda frozen section ¢alisilmustir.

Calismamizda frozen section yonteminde dogruluk orani, spesifite ve
sensitivite sirastyla %98, %100, %93,4 olarak saptanmustir. Taniyr erteleme oram
%35,98, yanlis negatif tanm1 oram1 %1,95, yanhs pozitif tan1 oram1 %0’dwr. Yanls
negatif 17 sonucun %47,05’1 makroskopik ornekleme, %35,30’u patologun yorum
hatasi, %17,65’1 mikroskopik Ornekleme hatasmndan kaynaklanmustir. En sik frozen
section incelemesi istenen bolgeler swrasiyla, kadin genital sistemi, tiroid ve
gastrointestinal trakttir. Kadin genital sisteminden serinin %30,6’smn1 olusturan 266
materyal degerlendirilmis olup dogruluk orami %98,5, spesifite %100, sensitivite
%94 tiir. Tiroitten serinin %10,4’linii olusturan 91 materyal degerlendirilmis olup,
dogruluk oram %93,4, spesifite %100, sensitivite %68’dir. Gastrointestinal trakttan
serinin %10,1’ini olusturan 88 materyal degerlendirilmis olup, dogruluk oranmi %98,8,
spesifite %100, sensitivite %95 dir. Sonuclarimiz frozen section’ m kagmilmaz bir
hata pay1 olsa da giivenilir bir yontem oldugunu gostermistir.

Frozen section, sonucu cerrahi prosediiriin seyrini degistirecekse uygulanmasi
gereken intraoperatif konsultasyondur.

Patolog ve cerrahin 1iyi iletisimi, yontemin endikasyon ve smirliliklarmm
bilinmesi frozen sectionin dogruluk oranini arttiracaktir.

Anahtar sozciikler: Tani, frozen section, intraoperatif konsultasyon, patoloji
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SUMMARY

Frozen section cases evaluated at Siileyman Demirel University, Faculty of
Medicine, Department of Pathology between 2000-2006.

Our aim was to define the problems at the application of frozen section and to
make quality control at our department.

Frozen section cases were retrospectively evaluated at Siilleyman Demirel
University, Faculty of Medicine, Department of Pathology between 2000-2006.
Systems those frozen sections were sent, endications, the cause of discrepancy
between frozen section and paraffin sections diagnosis were invastigated.

Fifty one thousand one hundred and sixty five cases were evaluated at our
department during this period. Frozen section was performed at eight hundred and
sixtynine of them.

Our accuracy rate, spesivity and sensitivity were, 98%, 100% and 93,4%,
respectively. The percentage of deferred diagnosis was 5,98%, false negativety was
1,95%, false pozitivity was 0%. False negative 17 results were due to macroscopic
sampling error (47,05%), faulty interpretation of the pathologist (35,30%) and
microscopic sampling error (17,65%). Female genital tract, thyroid and
gastrointestinal tract were the most frequent frozen section requested sites,
respectively. Two hundred sixty six specimens that consisted of 30,6% of our series
were from female genitale tract. The accuracy rate, spesivity and sensitivity were,
98,5%, 100% and 94%, respectively. Ninty one specimens that consisted of 10,4% of
our series were from thyroid. The accuracy rate, spesivity and sensitivity were,
93,4%, 100% and 68%, respectively. Eighty eight specimens that consisted of 10,1%
of our series were from gastrointestinal tract. The accuracy rate, spesivity and
sensitivity were, 98,8%, 100% and 95%, respectively. Our results demonstrated that
frozen section is a reliable technique in spite of its inevitable mistakes.

Frozen section is an intraoperative consultation that should be performed if it is
results will change the surgical procedure.

Good communication  between pathologist and surgeon, knowledge of
endication and limitations of the procedure will increase the accuracy rate of frozen
section.

Key words: Diagnosis, frozen section, intraoperative consultation, pathology



10.

11.

12.

13.
14.

15.

16.

17.

18.

19.

51

KAYNAKLAR

. Gal AA.In search of the origins of modern surgical pathology. Adv Anat

Pathol. 2001;8(1):1-13

Wright JR Jr. The development of the frozen section technique, the evolution
of surgical biopsy, and the origins of surgical pathology. Bull Hist Med.
1985;59(3):295-326.

Gal aa. The centennial anniversary of the frozen section technique at the
Mayo Clinic. Arch Pathol Lab Med. 2005;129(12):1532-5.

Rosai, J. Rosai and Ackerman’s Surgical Pathology. Volume one, ninth
edition. St. Louis The C.V. Mosby Company. 2004. Chapter 1, p 1.

Gamze Mocan Kuzey. Temel Patoloji. 2007. p10.

Karadag n. Peker 6. Haydarpasa Numune Hastanesi’'nde 1994-1998 yillari
arasinda yapilan intraoperatif patoloji konsiiltasyonlarinin degerlendirilmesi.
The Turkish Journal of Pathology. 2001 17(1-2):14-17.

Dankwa EK, Davies JD. Frozen section diagnosis: an audit. J Clin Pathol.
1985;38(11):1235-40.

Kaufman Z, Lew S, Griffel B, Dinbar A. Frozen-section diagnosis in surgical
pathology. A prospective analysis of 526 frozen sections. Cancer. 1986
15;57(2):377-9. A12-25.

Raab SS, Tworek JA, Souers R, Zarbo RJ. The value of monitoring frozen
section-permanent section correlation data over time. Arch Pathol Lab Med.
2006;130(3):337-42.

White VA, Trotter MJ Intraoperative consultation/final diagnosis correlation:
relationship to tissue type and pathologic process. Arch Pathol Lab Med.
2008;132(1):29-36.

Gephardt GN, Zarbo RJ. Interinstitutional comparison of frozen section
consultations. A college of American Pathologists Q-Probes study of 90,538
cases in 461 institutions. Arch Pathol Lab Med. 1996;120(9):804-9.

Lechago J. The frozen section: pathology in the trenches. Arch Pathol Lab
Med. 2005;129(12):1529-31.

Rosen G. Beginnings of surgical biopsy. Am J Surg Pathol. 1977;1:361-364.
Fisher JE, Burger PC, Perlman EJ, Dickman PS, Parham DM, Savell VH Jr,
Hutchison RE, Paidas CN, Lev ER. The frozen section yesterday and today:
pediatric solid tumors--crucial issues. Pediatr Dev Pathol. 2001;4(3):252-
66.

Agnantis NJ, Apostolikas N, Christodoulou I, Petrakis C, Garas J. The
reliability of frozen-section diagnosis in various breast lesions: a study based
on 3451 biopsies. Recent Results Cancer Res. 1984;90:205-10.

Klionsky B, Smith OD. Application of the refrigerated microtome in surgical
pathology. Am J Clin Pathol. 1960;33:144-51.

Ackerman L. V, Rosai J. The indications for and limitations of frozen section
diagnosis; a review of 1269 consecutive frozen section diagnoses.Br J Surg.
1959;46(198):336-50.

Rosai, J.: Rosar and Ackerman’s Surgical Pathology. Volume one, ninth
edition. St. Louis The C.V. Mosby Company. 2004. Chapter 1, p 9.

Acs g. Baloch zw. Livolsi va. Intraoperative consultation: an historical
perspective. Semin Diagn Pathol. 2002;19(4):190-1.



20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

52

Horn rc. What can be expected of the surgical pathologist from frozen section
examinations. Surg Clin North Am. 1962;42:443-54.

Challis d. Broadsheet number 41: frozen section and intra-operative
diagnosis. Pathology. 1997;29(2):165-74.

Laucirica R. Intraoperative assessment of the breast: guidelines and potential
pitfalls. Arch Pathol Lab Med. 2005;129(12):1565-74.

[lvan S. Cerrahi Meme Patolojisinde Patologun Yasadigi Sorunlar ve
klinisyenden beklentileri. Cerrahi Meme Patolojisi Glinleri. 2005; 4-5.

Cheng L, Al-Kaisi NK, Liu AY, Gordon NH. The results of intraoperative
consultations in 181 ductal carcinomas in situ of the breast. Cancer.
1997;80(1):75-9.

Wootipoom V, Dechsukhum C, Hanprasertpong J, Lim A. Accuracy of
intraoperative frozen section in diagnosis of ovarian tumors. J Med Assoc
Thai. 2006 ;89(5):577-82.

Saltzstein SL, Nahum AM. Frozen section diagnosis: accuracy and errors;
uses and abuses. Laryngoscope. 1973;83(7):1128-43.

Kindschi GW. Frozen sections. Their use and abuse. JAMA. 1984
;251(19):2559-60.

Breuer MJ. Frozen-Section Biopsy At Operation. Am. Jour.Clin Pathol. 1937:
153-69.

Winship T, Rosvoll Rv. Frozen sections; an evaluation of 1,810 cases.
Surgery. 1959;45(3):462-6.

Jennings ER, Landers JW. The use of frozen section in cancer diagnosis. Surg
Gynecol Obstet. 1957;104(1):60-2.

Fechner re. Frozen section (intraoperative consultation) Hum Pathol.
1988;19(9):999-1000.

Griffiths JD. The dissemination of cancer cells during operative procedures.
Ann R Coll Surg Engl. 1960;27:14-44.

Miieller HW, Graham JE, Pulaski EJ. Implantation of intestinal cancer
following colotomy, coloscopy, and colon resection. U S Armed Forces Med
J. 1960;11:338-41.

Boriboonhirunsarn D, Sermboon. Accuracy of frozen section in the diagnosis
of malignant ovarian tumor. J Obstet Gynaecol Res. 2004;30(5):394-9.
Kopald KH, Layfield LJ, Mohrmann R, Foshag LJ, Giuliano AE. Clarifying
the role of fine-needle aspiration cytologic evaluation and frozen section
examination in the operative management of thyroid cancer. Arch Surg.
1989;124(10):1201-4; discussion 1204-5.

McHenry CR, Rosen IB, Walfish PG, Bedard Y. Influence of fine-needle
aspiration biopsy and frozen section examination on the management of
thyroid cancer. Am J Surg. 1993;166(4):353-6.

Yamashina M. Follicular neoplasms of the thyroid. Total circumferential
evaluation of the fibrous capsule. Am J Surg Pathol. 1992;16(4):392-400.
Lerman RI, Pitcock Ja. Frozen section experience in 3,249 specimens. Surg
Gynecol Obstet. 1972;135(6):930-2.

Nakazawa H, Rosen P, Lana N, Lattes R. Frozen section experience in 3000
cases. Accuracy, limitations, and value in residency training. Am J Clin
Pathol. 1968;49(1):41-51.



40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

53

Prey MU, Vitale T, Martin SA. Guidelines for practical utilization of
intraoperative frozen sections. Arch Surg. 1989;124(3):331-5.

Scopa CD, Melachrinou M, Panagiotopoulou C, Grekou AN. Frozen section
diagnosis: a quality control study. Int Surg. 1990;75(3):195-7.

Maheshwari A, Gupta S, Kane S, Kulkarni Y, Goyal BK, Tongaonkar HB.
Accuracy of intraoperative frozen section in the diagnosis of ovarian
neoplasms: experience at a tertiary oncology center. World J Surg Oncol.
2006;4:12.

Shaha A, Gleich L, Di Maio T, Jaffe BM. Accuracy and pitfalls of frozen
section during thyroid surgery. J Surg Oncol. 1990;44(2):84-92.

Coftey D, Kaplan AL, Ramzy I. Intraoperative consultation in gynecologic
pathology. Arch Pathol Lab Med. 2005;129(12):1544-57.

Woodford HD,Poston W, Elkins TE.Reliability of the frozen section in sharp
knife cone biopsy of the cervix. J Reprod Med. 1986;31(10):951-3.

Acs G. Intraoperative consultation in gynecologic pathology. Semin Diagn
Pathol. 2002;19(4):237-54.

Chapron C, Dubuisson JB, Kadoch O, Capella-Allouc S, Vacher-Lavenu MC.
Laparoscopic management of organic ovarian cysts: is there a place for
frozen section diagnosis? Hum Reprod. 1998;13(2):324-9.

Wakahara F, Kikkawa F, Nawa A, Tamakoshi K, Ino K, Maeda O, Kawai M,
Mizutani S. Diagnostic efficacy of tumor markers, sonography, and
intraoperative frozen section for ovarian tumors. Gynecol Obstet Invest.
2001;52(3):147-52.

Lee KR, Scully RE Mucinous tumors of the ovary: a clinicopathologic study
of 196 borderline tumors (of intestinal type) and carcinomas, including an
evaluation of 11 cases with 'pseudomyxoma peritonei. Am J Surg Pathol.
2000;24(11):1447-64.

Riopel MA, Ronnett BM, Kurman RlJ:valuation of diagnostic criteria and
behavior of ovarian intestinal-type mucinous tumors: atypical proliferative
(borderline) tumors and intraepithelial, microinvasive, invasive, and
metastatic carcinomas. Am J Surg Pathol. 1999;23(6):617-35.

Rodriguez IM, Prat J. Mucinous tumors of the ovary: a clinicopathologic
analysis of 75 borderline tumors (of intestinal type) and carcinomas. Am J
Surg Pathol. 2002;26(2):139-52.

Lawrence WD:The borderland between benign and malignant surface
epithelial ovarian tumors. Current controversy over the nature and
nomenclature of "borderline" ovarian tumors. Cancer. 1995;76(10
Suppl):2138-42.

Anton RC, Wheeler TM Frozen section of thyroid and parathyroid
specimens. Arch Pathol Lab Med. 2005;129(12):1575-84.

Younes M. Frozen section of the gastrointestinal tract, appendix, and
peritoneum. Arch Pathol Lab Med. 2005;129(12):1558-64.

Rosai, J.: Rosar and Ackerman’s Surgical Pathology. Volume one, ninth
edition. St. Louis The C.V. Mosby Company. 2004. Chapter 11, pp 671.
Rosai, J.: Rosar and Ackerman’s Surgical Pathology. Volume one, ninth
edition. St. Louis The C.V. Mosby Company. 2004. Chapter 11, pp 778-779.



57.

38.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

54

Maia DM.The reliability of frozen-section diagnosis in the pathologic
evaluation of Hirschsprung's disease. Am J Surg Pathol. 2000;24(12):1675-
7.

Association of Directors of Anatomic and Surgical Pathology. Immediate
management of mammographically detected breast lesions. Am J Surg Pathol
1992;16:69-70.

Oberman HA. A modest proposal. Am J Surg Pathol. 1992;16(1):69-70.
Lechago J. Frozen section examination of liver, gallbladder, and
pancreas.Arch Pathol Lab Med. 2005;129(12):1610-8.

Cioc AM, Ellison EC, Proca DM, Lucas JG, Frankel WL. Frozen section
diagnosis of pancreatic lesions. Arch Pathol Lab Med. 2002;126(10):1169-
73.

Solomon AC, Kossev PM.Frozen sections in hematopathology.Semin Diagn
Pathol. 2002;19(4):255-62.

Celasun B, Aksu A, Safali M, Evren G, Gunhan O, Finci R. Bir Tam
Yontemi Olarak ‘Frozen Section’ 1316 Olgunun Degerlendirilmesi. Ankara
Patoloji Biilteni. 1992; 9(1): 41-8.

Savargaonkar P, Farmer PM. Utility of intra-operative consultations for the
diagnosis of central nervous system lesions. Ann Clin Lab Sci
2001;31(2):133-9.

Rosai, J.: Rosar and Ackerman’s Surgical Pathology. Volume two, ninth
edition. St. Louis The C.V. Mosby Company. 2004. chapter 20, pp 1793-
1794.

Howanitz PJ, Hoffman GG, Zarbo RJ. The accuracy of frozen-section
diagnoses in 34 hospitals. Arch Pathol Lab Med. 1990;114(4):355-9.

Truong LD, Krishnan B, Shen SS. Intraoperative pathology consultation for
kidney and urinary bladder specimens. Arch Pathol Lab Med.
2005;129(12):1585-601.

Sienko A, Allen TC, Zander DS, Cagle PT. Frozen section of lung specimens.
Arch Pathol Lab Med. 2005;129(12):1602-9.

Klein EA, Streem SB, Novick AC. Intraoperative consultation for the
retroperitoneum and adrenal glands. Urol Clin North Am. 1985;12(3):411-
21.

Ferreiro JA, Myers JL, Bostwick DG. Accuracy of frozen section diagnosis in
surgical pathology: review of a 1-year experience with 24,880 cases at Mayo
Clinic Rochester. Mayo Clin Proc. 1995;70(12):1137-41.

Rogers C, Klatt EC, Chandrasoma P. Accuracy of frozen-section diagnosis in
a teaching hospital. Arch Pathol Lab Med. 1987;111(6):514-7.

Pitts HH, Sturdy JH, Coady CJ. Frozen sections. II. Value in cases of
suspected malignancy. Can Med Assoc J. 1958;79(2):110-3.

Bredahl E, Simonsen J. Routine performance of intra-operative frozen section
microscopy, with particular reference to diagnostic accuracy. Acta Pathol
Microbiol Scand Suppl. 1970;212:Suppl 212:104-111.

Dehner LP, Rosai J. Frozen section examination in surgical pathology: a
retrospective study of one year experience, comprising 778 cases. Minn Med.
1977;60(2):83-94.



75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

&4.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

55

Holaday WJ, Assor D. Ten thousand consecutive frozen sections. A
retrospective study focusing on accuracy and quality control. Am J Clin
Pathol. 1974;61(6):769-717.

Dahlin DC. Seventy-five years' experience with frozen sections at the Mayo
Clinic. Mayo Clin Proc. 1980;55(11):721-3.

Sav A, Dike¢ HD. Cerrahi patolojide frozen section. Ankara Numune
Hastanesi Biilteni 1987 ; 27:79-84.

Biilbiil HD, Aksoy F, Sav A. Cerrahi patolojide frozen section.(368 frozen
section olgusunun retrospektif analizi). 8. Ulusal Patoloji Kongre Kitabi
1987; 59-63.

Sertgelik A. A study on frozen section technique. Ankara Tip Biilteni 1987;
9:29-34.

Ilvan S, Ramazanoglu R, Ulker Akyildiz E, Calay Z, Bese T, Oruc N. The
accuracy of frozen section (intraoperative consultation) in the diagnosis of
ovarian masses. Gynecol Oncol. 2005;97(2):395-9.

Yeo EL, Yu KM, Poddar NC, Hui PK, Tang LC. The accuracy of
intraoperative frozen section in the diagnosis of ovarian tumors. J Obstet
Gynaecol Res. 1998;24(3):189-95.

Obiakor I, Maiman M, Mittal K, Awobuluyi M, DiMaio T, Demopoulos R.
The accuracy of frozen section in the diagnosis of ovarian neoplasms.
Gynecol Oncol. 1991;43(1):61-3.

Bostwick DG, Tazelaar HD, Ballon SC, Hendrickson MR, Kempson RL.
Ovarian epithelial tumors of borderline malignancy. A clinical and pathologic
study of 109 cases. Cancer. 1986;58(9):2052-65.

Chambers JT, Merino MJ, Kohorn EI, Schwartz PE. Borderline ovarian
tumors. Am J Obstet Gynecol. 1988;159(5):1088-94.

Papadimitriou DS, Martin-Hirsch P, Kitchener HC, Lolis DE, Dalkalitsis N,
Paraskevaidis E. Recurrent borderline ovarian tumours after conservative
management in women wishing to retain their fertility. Eur J Gynaecol Oncol.
1999;20(2):94-7.

Lim-Tan SK, Cajigas HE, Scully RE. Ovarian cystectomy for serous
borderline tumors: a follow-up study of 35 cases. Obstet Gynecol.
1988;72(5):775-81.

Rose PG, Rubin RB, Nelson BE, Hunter RE, Reale FR. Accuracy of frozen-
section (intraoperative consultation) diagnosis of ovarian tumors. Am J
Obstet Gynecol. 1994;171(3):823-6.

Twaalfhoven FC, Peters AA, Trimbos JB, Hermans J, Fleuren GJ. The
accuracy of frozen section diagnosis of ovarian tumors. Gynecol Oncol.
1991;41(3):189-92.

Tangjitgamol S, Jesadapatrakul S, Manusirivithaya S, Sheanakul C. Accuracy
of frozen section in diagnosis of ovarian mass. Int J Gynecol Cancer.
2004;14(2):212-9.

Kayikcioglu F, Pata O, Cengiz S, Tulunay G, Boran N, Yalva¢ S, Kose MF.
Accuracy of frozen section diagnosis in borderline ovarian malignancy.
Gynecol Obstet Invest. 2000;49(3):187-9.

Menzin AW, Rubin SC, Noumoff JS, LiVolsi VA. The accuracy of a frozen
section diagnosis of borderline ovarian malignancy. Gynecol Oncol.
1995;59(2):183-5.



56

92. Usubiitiin A, Altinok G, Kiigtlikali T. The value of intraoperative consultation
(frozen section) in the diagnosis of ovarian neoplasms. Acta Obstet Gynecol
Scand. 1998;77(10):1013-6.

93. Wang KG, Chen TC, Wang TY, Yang YC, Su TH. Accuracy of frozen
section diagnosis in gynecology. Gynecol Oncol. 1998;70(1):105-10.

94. Quinlivan JA, Petersen RW, Nicklin JL. Accuracy of frozen section for the
operative management of endometrial cancer. BJOG. 2001;108(8):798-
803.

95. Petersen RW, Quinlivan JA, Casper G, Nicklin JL. Endometrial
adenocarcinoma: presenting pathology is a poor guide to surgical
management. Aust NZ J Obstet Gynaecol 2000;40:191-194.

96. Oakley G, Nahhas WA. Endometrial adenocarcinoma: therapeutic impact of
preoperative histopathologic examination of endometrial tissue. Europ J
Gynecol Oncol 1989;10:255-260.

97. Sanjuan A, Cobo T, Pahisa J, Escaramis G, Ordi j, Ayuso JR, Garcia S,
Hernandez S, Torne A, Martinez Roman S, Lejarcegui JA, vanrell JA.
Preoperative and intraoperative assessment of myometrial invasion and
histologic grade in endometrial cancer: role of magnetic resonance imaging
and frozen section. Int J Gynecol Cancer. 2006;16(1):385-90.

98. Altintas A, Cosar E, Vardar MA, Demir C, Tuncer I. Intraoperative
assessment of depth of myometrial invasion in endometrial carcinoma. Eur J
Gynaecol Oncol 1999;4:329-31.

99. McHenry CR, Raeburn C, Strickland T, Marty JJ. The utility of routine
frozen section examination for intraoperative diagnosis of thyroid cancer. Am
J Surg. 1996; 172:658-661.

100. Bouvet M, Feldman JI, Gill GN, Dillmann WH, Nahum AM, Russack
V, Robbins T : Surgical Management of the Thyroid Nodule : Patient
Selection Based on the Results of Fine-Needle Aspiration Cytology.
Laryngoscope. 1992; 102 : 1353-1356.

101. Taneri F, Poyraz A, Salman B, Tekin E, Akyuerek N, Bayram O, Onuk
E. Using imprint and frozen sections in determining the surgical strategies for
thyroid pathologies. Endocr Regul. 2001;35(2):71-4.

102. Hamburger JI, Hamburger SW. Declining role of frozen section in
surgical planning for thyroid nodules. Surgery. 1985; 98: 307-312.

103. Chen H, Nicol TL, Udelsman R. Follicular lesions of the thyroid. Does
frozen section evaluation alter operative management? Ann Surg.
1995;222(1):101-6.

104. MCHenry CR, Rosen IB, Walfish PG, Bedard Y: Influence of fine-
needle aspiration biopsy and frozen section examination on the management
of thyroid cancer. Am J Surg. 1993; 166: 353-356.

105. Piromalli D, Martelli G, Prato ID, Collini P, Pilotti S : The role of fine
needle aspiration in the diagnosis of thyroid nodules. Analysis of 795
consecutive cases. J Surg Oncol. 1992; 50: 247-250.

106. Wool MS: Thyroid Nodules: The place of fine-needle aspiration biopsy
in management. 1993; Postgrad Med 79(1):111-122.

107. Rose RG, Kelsey MP, Russel WO, Ibanez ML, White EC, Clark RL:
Follow-up study of thyroid cancer treated by unilateral lobectomy. Am J
Surg. 1963; 106: 494-500.



57

108. Callcut RA, Selvaggi SM, Mack E, Ozgul O, Warner T, Chen H. The
utility of frozen section evaluation for follicular thyroid lesions. Ann Surg
Oncol. 2004;11(1):94-8.

109. Chen H, Nicol TL, Udelsman R. Folliculer lesions of the thyroid. Does
frozen section evaluation alter operative management? Ann Surg 1995;
222:101-6.

110.  Paphavasit A, Thompson GB, Hay ID. Folliculer and Hurtle cell thyroid
neoplasms. Is frozen-section evaluation worthwhile? Arch Surg 1997;
132:674-8.

111.  Neale ML, Delbridge L, Reeve TS, Poole AG. The value of frozen
section examination in planning surgery for follicular thyroid neoplasms.
Aust N Z J Surg. 1993; 63: 610-613.

112. Harris, P.L. : Pancreatic Cancer: Unreliability of frozen section in
diagnosis, Southern Medical Journal. 1985; 78: 1053-1056.

113. Black C, Marotti J, Zarovnaya E, Paydarfar J. Critical evaluation of
frozen section margins in head and neck cancer resections. Cancer 2006;
107:2 792-800.

114. Plesec P. T, Prayson A. R. Frozen section discrepancy in the evaluation
of central nervous system tumors. Arch Pathol Lab Med. 2007; 131: 1532-
1540.

115. Schoenberg MP, Carter HB, Epstein JI. Ureteral frozen section analysis
during cystectomy: a reassessment. J Urol. 1996; 155: 1218-1220.

116. Silver DA, Stroumbakis N, Russo P, Fair WR, Herr HW. Ureteral
carcinoma in situ at radical cyctectomy: does the margin matter? J Urol
1997; 158:768-771.

117. Raj VG, Tal R, Vickers A, Bochner BH, Serio A, Donat SM, Herr H,
Olgac S, Dalbagni G. Significance of mtraoperative ureteral evaluation at
radical cystectomy for urethelial cancer. Cancer 2006; 107: 2167-72.

118. Carvalho MB, Soares JM, Rapoport A, Andrade Sobrinho J, Fava AS,
Kanda JL, Lehn CN, Walder F, Menezes MB, Negri SL. Perioperative frozen
section examination in parotid gland tumors. Sao Paulo Med J.
1999;117(6):233-7.

119.  Cross DL. Gansler TS, Morris RC. Fine Needle aspiration and frozen
section of salivary gland lesions. South Med J 1990; 83:1128-43.

120. Hillel AD, Fee WE. Evaluation of frozen section in parotid gland
surgery. Arch Otolaryngol 1983; 109: 230-2.

121.  Rigual NR, Milley P, Lore JM, Kaufman S. Accuracy of frozen section
diagnosis in salivary gland neoplasms. Head Neck Surg 1986; 8: 442-6.

122. Granick MS, Erickson R, Hanna DC. Accuracy of frozen section
diagnosis in salivary gland lesions. Head Neck Surg 1985; 7: 465-7.

123. Schwartz RA, Cohen JB, Watson RA, Gascon P, Ahkami RN, Ruszczak
Z, Halpern J, Lambert WC. Penile Kaposi's sarcoma preceded by chronic
penile lymphoedema. Br J Dermatol. 2000;142(1):153-6.

124. Micali G, Nasca MR, De Pasquale R, Innocenzi D. Primary classic
Kaposi's sarcoma of the penis: report of a case and review. J Eur Acad
Dermatol Venereol. 2003;17(3):320-3.



