T.C.
KARADENIZ TEKNiIiK UNiVERSIiTESi TIP FAKULTESI
TIBBi PATOLOJi ANABILIM DALI

KTU TIP FAKULTESI PATOLOJI ANABILIM DALI NDA 2005- 2015 YILLARI
ARASINDA YAPILAN iINTRAOPERATIF PATOLOJI KONSULTASYON
SONUCLARININ RETROSPEKTIiF OLARAK DEGERLENDIRILMESI

Uzmanhk Tezi

Dr. Hasan DINDAR

Trabzon 2016



T.C.
KARADENIZ TEKNiIiK UNiVERSIiTESi TIP FAKULTESI
TIBBi PATOLOJi ANABILIM DALI

KTU TIP FAKULTESI PATOLOJI ANABILIM DALI NDA 2005- 2015 YILLARI
ARASINDA YAPILAN iNTRAOPERATIF PATOLOJi KONSULTASYON
SONUCLARININ RETROSPEKTIiF OLARAK DEGERLENDIRILMESI

Uzmanhk Tezi

Dr. Hasan DINDAR

Tez Damismani: Prof. Dr. Kadriye YILDIZ

Trabzon 2016



ONSOZ
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esirgemeyen annem ve babam sayin Firdevs- Ali DINDAR, tez yapim asamasinda beni
yonlendirip destekleyen, tez danismanim, sayin Prof. Dr. Kadriye YILDIZ ve akademik
hayatimda emegi gegen tiim hocalarim...
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OZET

Caligmamizda Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali’ nda
01.01.2005- 01.01.2015 tarihleri arasinda raporlarina ulasilabilen tiim FS olgularinin sonuglari
retrospektif olarak degerlendirilmistir. Ayrica 12.11.2013 tarihinden sonraki FS materyallerinin
boliimiimiizce karsilanma zamanindan sonucun bildirilme zamanina kadar gecen siire de
incelenmistir.

Bu incelemeleri yapma amaclarimizdan biri tan1 uyumsuzluklarina yol agan nedenleri
irdelemek ve buna gore ileriye yonelik ¢ikarimlar yapmaktir. Diger bir amacimiz ise anabilim
dalimizin kalite kontroliidiir.

Hangi yillarda ne kadar FS yapildigi, sistemlere gére dagilimi, ertelenen tani oranlari,
sistemlere gore ve genel olarak saptanan yanlis pozitif, yanlis negatif, minor hata ve dogruluk
oranlar1 degerlendirilmis ve laboratuarimiz igin teknigin spesifitesi ve sensitivitesi
belirlenmistir. Ayrica FS yontemine hangi amaglarla basvuruldugu gézden gegirilmis ve
hatalarin nerden kaynaklandigi arastirilmisgtir.

Bu siiregte boliimiimiizce toplam 1245 olguya FS calisilmis, ancak 1095 olgunun
raporlarina ulagilip degerlendirilmistir. 1034 (%96,8) olguya dogru tani verilmis, 26 (%2,3)
olgunun tanisi rutin takip sonrasina birakilmigtir. Yanhs tani verilen 35 (%3,2) olgunun 19
(%1,8) u yanls (-), 14 (%1,3) Ui mindr hata, 2 (%0,1) si ise yanlis (+) olarak degerlendirilmistir.
Sonuglarimizin tiimii literatiirle uyumlu bulunmustur.

FS materyallerinin boliimiimiizce karsilanma zamanindan sonucunbildirilme zamanina
kadar gegen siirenin incelenmesi amaciyla 128 vaka degerlendirilmistir.Bildirilme siireleri 7- 44
dakika arasinda degismektedir ve ortalama siire 20,85 dakikadir.

Sonu¢ olarak diger uygulamalarda da oldugu gibi FS uygulamasi sinirliliklart ve

endikasyonlar1 dahilinde kullanildiginda giivenilir bir tan1 yontemidir.



INGILIZCE OZET (ABSTRACT)

In our study, the results of all Frozen Section ( FS ) material reports that could be
reached between the dates of 01.01.2005-01.01.2015 at Karadeniz Technical University Faculty
of Medicine Department of Pathology, were evaluated retrospectively. In addition, the time
period between the acceptance time to our department and the reporting time via telecom of the
FS materials that have been examined since 11.12.2013.

The first aim of this study is to examine and recognize mismatches and making forward
inferences accordingly to these findings. Another aim is making a quality control of our
department.

In our study, the number of FS materials sorted by years and the distribution of FS
materials by systems and their delayed diagnosis rates were analyzed. Then false positives, false
negatives, minor errors and accuracy rates of the FS materials were evaluated according to
systems and overall assessments. Thus, the specificity and the sensitivity of this technique were
determined for our lab. Also the purposes of the usage of FS methods were reviewed and
reasons of the errors were investigated.

In this process FS method has been applied to 1245 cases at our lab , but only 1095 case
reports were accessible and evaluated. 1034 (96.8%) patients given the correct diagnosis, 26
(2.3%) patients diagnosis left to the usual histology slice. Misdiagnosis of the 35 (3.2%)
patients, 19 (1.8%) false (-), 14 (1.3%)minor errors, 2 (0.1%)false (+) are considered. All our
results were consistent with the literature.

128 cases were evaluated with the purpose of examining the time period between the
acceptance time to our department and the reporting time (by phone) of the FS materials that
have been examined. The time period varies between 7-44 minutes, the average time was 20.85
minutes.

Consequently as in other applications, FS is a reliable diagnostic method if is used

within the limitations and indications.
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1. GIiRiS

Modern cerrahi; hemostaz, cerrahi teknikler, anestezik yontemler ve
enfeksiyon kontroliindeki gelismeler sayesinde sekillenmistir (1, 2). Zamanla
cerrahlar ameliyat sirasinda bulunan bir biliylimenin iyi huylu mu, koétii huylu mu
oldugunu, bulasici olup olmadigini tespit etmek istemislerdir (3). Bunun sonucuna
gore kotii huylu bir bliylime bulundugunda, bu bdlge tipik olarak ameliyat edilemez
ve hasta kisa siirede kaybedilirdi. Bu nedenle, cerrahlar taze dokunun mikroskopik
incelemesinin intraoperatif teshis amagli kullanilip kullanilamayacagini  ve
dolayisiyla cerrahi prosediirii etkileyip etkileyemeyecegini arastirmislardir (3).

Dr. William Mayo’nun “hasta hala masadayken siz patologlarin biz cerrahlara
biiylimenin kanser olup olmadigini syleyebilecek bir yol bulmanizi dilerdim” dedigi
kaydedilmistir (4).

Frozen section (FS), cerahi islem stirerken alinan doku 6rneklerinde hizli tam
koyulmasini saglayan bir tekniktir (5). Amaci; lezyonun niteligini (benign- malign),
cerrahi smirlarin durumunu, biyopsi Orneginin lezyonu temsil edip etmedigini
belirlemek ve nihai olarak tedaviyi yonlendirmektir (6).

Calismamizda, Karadeniz Teknik Universitesi (KTU) Tip Fakiiltesi Patoloji
Anabilim Dali’ nda tanilarma ulasilabilen olgularda 2005-2015 yillar1 arasinda
yapilan FS -intraoperatif patoloji konsiiltasyonu- sonuglari retrospektif olarak
degerlendirilecek olup tani uyumsuzluklarina yol acan nedenler belirlenip buna goére
ileriye yonelik ¢ikarimlar saglanacaktir. Arastirmanin amaci; FS uygulamasinin
organlara gore smirliliklarin1 ve endikasyonlarini belirlemek, kesin tanilarla FS
sonuclarini kiyaslayarak organlara gore analiz etmek ve elde edilen sonuglarla FS
uygulamasinin her bir organda ve bazi spesifik hastaliklarda duyarliligini ortaya
cikarmaktir. Ayrica FS raporlarinin retrospektif olarak degerlendirilmesi patoloji

laboratuvarlarinin kalite kontrol prosediirii icin de 6nemlidir (7-9).



2. GENEL BIiLGi

Dokularin dondurulma iglemi ilk kez 1882 yilinda teshis amaciyla biyopsi ve
otopsi materyalleri kullanilarak Glasgow Western Infirmary’ de yapilmistir. Fakat bu
dondurulmus dokular intraoperatif teshis i¢in kullanilmamistir (10). 1889 yilinda
John C. Warren intraoperatif olarak deri biyopsisinin ¢ok detayli olmayan bir
incelemesini yapmustir (11). 1891’ de John Hopkins Hastanesi’ nde, tip doktoru
William Welch -William Halstead tarafindan gergeklestirilen cerrahi bir operasyon
sirasinda- meme dokusunu incelemek i¢in karbondioksit ile dokuyu dondurarak
isleme almigtir fakat Welch’in FS yapmasi ve yorumlamasi ¢ok uzun siirmiistiir ve
Halstead patoloji sonuglarini 6grenemeden ameliyati tamamlamigtir (12). 1895 de
James H. Wright dondurma isleminden once dokular1 formalin igerisinde birkag
dakika kaynatildigi yeni bir teknik tanimlamistir (11). Yine 1895 yilinda Johns
Hopkins’ te tip doktoru Thomas Cullen, FS teknigini taze dokular1 formalin i¢inde
fikse ederek tarif edip, ilk yazili yayin1 yapmistir. Diger bircok kurumda frozen kesit
teknigi konusunda sayisiz varyasyon yapilmis ve birkag yazar bunu icat ettigini iddia
etmistir (13,14). Bulusun kimin tarafindan yapildigi konusunda degisik goriisler
olmasina ragmen, FS teknigi Mayo Klinik’ den Louis Wilson’ a atfedilmistir (2).

Dr. Wilson 1 Ocak 1905 de patoloji alanindaki ¢alismalarina baslamigtir. St.
Mary's Hastanesi’ nde kisa siirede bilimsel ve analitik ¢aligmalariyla cerrahi ve
otopsi materyallerini gruplayip fotograflayarak incelemistir. Otopsi oranlarint %22
den %70 e ¢ikarmigtir. Tiim bu ¢abalar1 sayesinde FS teknigi konusunda en bilinen
kisi olmayr basarmistir. Dr. Wilson, ameliyat sirasinda alinan dokularin
degerlendirilmesi i¢in yeni metodlarin gelistirilmesi gerektigini diistinmiistiir.
Cocuklugundan kalma bir botanik tutkusu ve daha onceki lise biyoloji 6gretmenligi
tecriibesi ile Dr. Wilson bir kesif yapmak istemistir. Cesitli preparatlari boyamak igin
metilen mavisi ve sentetik bir anilin boyas1 kullanmistir. Dokuyu kesmek i¢in degisik
teknikler denemis ve materyali yash siinger doku katmanlar1 arasina yerlestirerek bir
jilet yardimiyla eliyle kesebildigini fark etmistir. Dokular1 dondurmak i¢in sadece

soguk Ocak ay1 havasini (-29°C) kullanmistir ve birka¢ dakikaligina pencerenin



disina yerlestirmistir. Kesilenler daha sonra metilen mavisi boyasinin i¢ine daldirip,
tuzlu soliisyonla yikamis ve glukoz karigimi kullanarak cam lamlar {izerine
yerlestirmistir. Sonraki bir kag¢ hafta ameliyatta alinmis ¢ok cesitli 6rnekleri ¢calismis
ve farkli histopatolojik goriintiilerin bu yeni boya ile nasil goriindiigiinii tanir hale
gelmistir. Daha sonra FS goézlemlerini geleneksel metodlarla hazirlanmis doku
kesitleriyle karsilagtirmistir. Sonralar1 dondurma, kesme ve boyama prosediirlerinin
her asamasini standart hale getirmistir. Spencer otomatik dondurma mikrotomunu bir
karbondioksit eklentisi ile dondurmada ve kesit almada kullanmistir (4,15). Nisan
1905’ te, Dr. Wilson bu prosediirii rahatlikla uygulayarak cerraha 5 dakika iginde,
cogunlukla da 2 dakika kadar az bir siirede teshisini bildirebilmistir. Dr. Wilson bazi
modifikasyonlar ile halen Mayo Klinik’ te kullanilan ideal metodolojiyi bulana kadar
cesitli teknikler denemistir. Bu frozen kesit tekniginin ilk tarifi olmasa da, doktor hak
ettigi sekilde, ilk giivenilir intraoperatif FS tekniginin gelistirilmesi ile tinlenmistir
(4,12,16,17,18). Ancak diger teknikleri gelistiren Onceki arastirmacilara atifta
bulunmadigi igin elestirilmistir (2,19). 2 Aralik 1905 de Dr. Wilson’ 1n FS tekniginin
detaylari Journal of the American Medical Association’ da yayinlanmistir (20).

Zamanla frozen kesit, cerrahide hizli ve dogru teshis i¢in ¢ok degerli bir arag
haline gelmis ve cerrahin daha karmasik prosediirlere girisebilmesini saglamistir.

Cerrahlar ve jinekologlar FS kullanimi ile patologun teshisteki Onemini
anlayinca biyopsinin kullanimi ve giivenilirligi de artmistir. Sonug¢ olarak FS
sayesinde patologun klinik bir teshis¢i ve danigman olarak taninmasi saglanmistir
(3).

1959 yilindan sonra da kriostatin gelistirilmesi ile kolay, ince ve giivenilir

kesitler elde edilmistir ve FS mn yaygin olarak kullanimi benimsenmistir (21-23).
2.1 FS Tammm
FS cerahi islem siirerken aliman doku o&rneklerine hizli tan1 koyulmasini

saglayan bir tekniktir (5). Cerrah acisindan bu yontem her zamankinden daha ¢abuk

patolojik tani almanin bir yoludur. Bu durum yontemin baslica endikasyonunu



olusturmakla birlikte zaman zaman gereksiz yere kullanimina da firsat vermektedir.
Patolog acisindan ise FS hem emek hem deneyim gerektiren bir islem olmakla
birlikte ¢ok kisa siirede dogru tanmi verilmesini gerektirdiginden yorucu bir
histopatoloji yontemidir (24).

Giliniimiizde pek ¢ok merkez sadece sitoloji ile dondurarak kesit almaksizin
tan1 vermekte, ayrica patologlar gerektiginde ameliyathaneye de giderek 6rnekleme
yer ve sekli konusunda fikir vermekte oldugundan artik FS yerine intraoperatif
patoloji konsiiltasyonu terimi daha popiiler olmustur (25).

FS yontemiyle konulan tanilarin parafin takibi ile ulasilan tanilarla
karsilastirilmasiyla elde edilen dogruluk orani, kabaca o patoloji boliimiiniin tanisal
yetkinliginin bir gostergesi olmakta ve bu yoniiyle dnemli bir kalite kontrolii
olusturmaktadir. Yontemin yanilgi paymin ve sorunlarinin irdelenmesi bu
yontemden degisik beklentileri olan cerrahlarin egitimleri agisindan da yararlidir
(24). Ciinkii Dehner ve Rosai' ye gore FS istemlerinin %44 i acil tedaviyi
yonlendirici olup, %42 sinde istem sirasinda operasyon bitmis ve FS cerrahin
merakini giderme amagh yapilmistir (cerrahi tatmin) (26). Ne yazik ki, baz1 cerrahlar
zaman alici, pahali ve bazen stresli olan bu prosediirii, meraklarini1 gidermek, normal
anatomik yapilar1 tanmimaktaki yetersizliklerini telafi etmek veya hasta yakinlarina
hemen sonuglari bildirme istegi gibi yanlis amaglarla kullanmaktadir (27).

Ackerman ve Ramirez, patologun, cerrahin entellektiiel merakini tatmin
edecek bir kisi veya bir teknisyen olarak goriilmesinden yana olmadiklarini
belirtmislerdir (23).

Cerrahin FS a ihtiya¢ olup olmadigina karar vermesi i¢in kendine sormasi
gereken ¢ok basit bir soru vardir: ‘FS incelemesinin sonucu herhangi bir sekilde
cerrahi prosediirii etkileyecek mi?” Eger cevap hayirsa, prosediir gereksizdir (27).

Weiss ve arkadaslart bir iiniversite hastanesinde yaptiklar1 ¢aligmada
cerrahlarin %43 iiniin ortalama FS siirelerini, %89 unun dondurulamayan dokulari ve
%092 sinin taze doku gerektiren ¢aligsmalar1 bilmedigini géstermislerdir (28).

FS uygulama siklig1 opere edilen vakalarin %5- 15 i kadar olmalidir. Bu oran

%15 den fazla ise cerrahi bir istismar s6z konusudur (26).



Patologun teshis becerisini énemli bilgileri kendine saklayarak test etmeye
kalkan cerrah, sorumsuz ve profesyonellige aykirt davranityor ve hastanin iyiligini
riske atarak tehlikeli bir oyun oynuyor demektir. Teshis sezgisinin zayif oldugu
zannedileceginden korkarak daha fazla klinik bilgi istemekten c¢ekinen patolog da
ayni derecede sorumsuz davranmaktadir. Cerrahlar ve patologlar arasinda, agik bir
iletisim ve karsilikli giiven dolu ortam saglanmasi, hastanin miimkiin olan en iyi
patolojik teshisten en hizli sekilde (zaman kaybi olmadan) faydalanmasini giivence
altina alacaktir (29). FS gerekliligine (endikasyonuna) karar verecek olan Oncelikle
patologdur (30).

Cerrah patologu siipheli durumlarda tan: vermeye zorlamamali, bu durumu
anlayisla karsilamali ve patologun FS yapmay: uygun goérmedigi durumlarda
reddetmesini kabul etmelidir (31). Patolog da FS yonteminin kisithilik ve yaniltict
noktalarint iyi bilmelidir. Cerraha karar veremedigi durumlarda agikga
soyleyebilmelidir. Ozellikle yanlis pozitif sonu¢ vermekten kaginmali, konservatif
davranmalidir (30). FS; tecriibe, klinik tip ve patoloji bilgisi, iyi bir muhakeme,
asirtya kagmayan tutucu yaklasim ve yontemin kisithiliklari, eksiklikleri konusunda

hassas bir farkindalik gerektirir (27).

2.1.1 FS Endikasyonlari

1. Lezyonun 6nceden tanist olmadigi zaman hizli tan1 koymak

2. Bilinen malign lezyonlarin rezeksiyon sinirlarini saptamak

3. Lokal olarak gelisen benign bir hastaligin yayiliminin uzanimini ve lokal
rezeksiyon alanini saptamak

4. Operasyon esnasinda siipheli bulgular1 degerlendirmek

5. Cikarilan dokularin tant i¢in yeterliligini saptamak

6. Cerrahi islem Oncesinde kesin teshisi dogrulamak -Ornegin meme ve
tiroidde ince igne aspirasyon biyopsisini (IIAS) takiben-

7. Dokular1 tanimak -6rnegin vagus siniri, iireter gibi-

8. Ozel kosullar altinda uygun sekilde islemek icin taze doku elde etmek



-6rnegin kolonun anjiodisplazisine vaskiiler enjeksiyon ¢aligsmalari-

9. ikincil incelemeler igin taze doku elde etmek -6rnek olarak hiicre belirteg
caligmalari, DNA caligmalari, karyotip ¢ikarma, Ostrojen ve progesteron reseptor
durumu verilebilmekle birlikte teknolojideki gelismeler sayesinde bu tekniklerin

bazilar1 parafine gdmiilmiis materyal ile de yapilabilmektedir (32).

2.1.2 FS Kontrendikasyonlari

1. Cerrahlarin meraki

2. Yapisal olarak frajil lezyonlar, yalnizca kiiclik miktarda tanisal materyal,
FS artefakt ile geriye doniissiiz olarak morfolojik bulgular1 hasar gérebilen dokular -
ornegin kolonik polipler-

3. Boyutlar1 1 santimetreden kii¢iik meme lezyonlari

4. Cok sayida lenf nodlarindan yalnizca biiyiik olanina FS yapilmali, digerleri
sitolojik olarak -imprint, squash- incelenmeli (6)

5. FS esnasinda sinirli 6rnekleme ile hatali sonug verilebilecek lezyonlar -
ornegin follikiiler tiroid karsinomunda kapsiiler ve vaskiiler invazyon-

6. Hastanin aile oykiisii (33)

2.1.3 FS Simirhliklar:

FS dogrulugunu olumsuz yonde etkileyebilecek durumlarin basinda hizl
yorum gereksinimi nedeniyle zaman sikintisi gelmektedir. Diger bir olumsuzluk da
parafin teknigindeki kadar ¢ok sayida &rnek ve kesit almamamasidir. Ornekleme
birgok vakada birkag kesitle sinirlidir ve patologun da yorumlamak i¢in ¢ok kisith bir
zamani vardir. Fakat kesin tan1 i¢in yapilan parafin kesitlerde tiim spesmenden ¢ok
sayida ornekleme yapma avantaji oldugu i¢in mikroskobik malign odaklarin dahi
orneklenip tan1 konma olasilig1 artar (34-38).

FS teshisi teknik nedenlerden dolay1 da zorlasabilir. Dondurma prosediiriine,

doku veya boyama metodolojisine bagli gelisebilen problemler yani sira, FS da doku



dehidrate olmadigi igin hiicre ayrintilari, fikse edilen dokular kadar net degildir ve
kesitler daha kalindir. Bu da standart parafin kesitlere oranla diisiik histopatolojik
ayrint1, niikleer detayin ve sitolojik 6zelliklerin net se¢ilememesine sebep olur (36,
37,39). Yine aym sekilde FS dan artan dokularin parafin kesitleri de dokunun
dondurulup ¢o6ziilmesinden dolayr ideal degildir ve birtakim artefaktlar tasir
(37,38,40). Ayrica hasta hakkinda yeterli klinik bilginin ¢ogu zaman elde

edilememesi de diger bir simirhiliktir (35).

2.1.4 FS da Hata Nedenleri

FS sirasinda yanlis bildirilen tanilarin en sik sebebi %45 oranla doku
ornekleme hatas1 sonucunda yapilan kesitte lezyonun olmamasidir. Bu durum birkag
sekilde olusabilir:
a)Operasyon sirasinda lezyon cerrah tarafindan 6rneklenememistir.
b)Makroskopik olarak lezyon patolog tarafindan yanhis degerlendirilmis ve
dondurulan materyalde temsil edilememistir.
c)Lezyon dondurulan materyalde temsil edilmistir fakat frozen kesit sinirli sayida
yapilabildigi i¢in kesitte mevcut degildir, buna denk gelen parafinli kesitte lezyon
vardir. Sadece frozen sirasinda derin kesilmemistir.

Yanlis bildirilen tanilarin ikinci sik sebebi %40 oranla mikroskobik inceleme
ve yorumlama hatasidir. Diger nedenler %18 oranla teknik hata -katlanma, dokunun
heterojen boyanmasi, azalmis sitolojik detay- ve %5 oranla yetersiz klinik bilgidir
(26,41).

2.2 FS 1n Sistemlere Gore Sinirhilik ve Endikasyonlar

2.2.1 Genitoiiriner Sistem

Renal tiimoriin histolojik teshisine, cerrahi islemin tiirlinii genellikle

degistirmediginden nadiren gerek duyulur. Ancak invaziv {iirotelyal karsinom ile



yiiksek dereceli renal hiicreli karsinomun ayrici tanisini cerrahi prosediirleri farkli
oldugu i¢in yapmak gerekir.

FS da bobregin makroskobik incelenmesi ¢ok onemlidir. Tiimor yerlesimi,
cevre dokuyla iligkisi, sinirlari, perirenal hiler doku invazyonu, heterojenite, timor
rengi, kistik degisiklikler, nekroz, vaskiiler, iireteral ve perirenal cerrahi sinirlarin
makroskobik degerlendirilmesi son derece faydalidir.

Organa smirli renal tiimorlerde gilincel standart tedavi renal fonksiyonlari
korumak i¢in parsiyel nefrektomidir. Bu ytizden en sik FS isteklerinden biri parsiyel
nefrektomide cerrahi sinir degerlendirmesidir (42,43). Pozitif cerrahi smir hasta
tizerinde minimal etkiye sahip oldugundan bu yiizden yapilacak tamamlayici
nefrektomi gereksizdir. Cogu durumda renal hiicreli karsinom veya benign bir renal
timor tanis1 FS i¢in yeterlidir.

Testis dokusundan testis koruyucu cerrahi olasihigi igin testikiiler-
paratestikiiler lezyonlarin teshisi amaciyla FS istenebilir (43).

Radikal sistektomi ve pelvik lenf nodu diseksiyonu; kasa invaze mesane
kanseri, rekiirren timor veya intravezikal tedaviye direncli tiimorler i¢in standart
tedavidir. FS i¢in en sik neden iireter, iiretra ve nadiren yumusak doku kesi yerlerinin
durumunun degerlendirilmesidir.

Ureteral ve iiretral cerrahi smirda displazi/ karsinoma insitu teshisi FS da zor
oldugu i¢in 3 genis kategoriye ayrilabilir:

1-Non- displastik

2-Smiflandirilamayan atipi

3-Yiiksek dereceli displazi/ karsinoma insitu/ invaziv karsinom (44,45)

2.2.2 Kadin Genital Sistem

Serviks i¢cin FS da displazi derecesinin degerlendirilmesi Onerilmez ciinkii
donma artefakti niikleer boyutun degerlendirilmesini zorlagtirir ve gereksiz
histerektomilere sebep olabilir. Histerektomi yapilacak servikal karsinoma in situ ve

yiiksek grade displazili hastalarda koni biyopsi yapilmaktadir. Invazyon olup



olmadigi, tiimoriin derinligi, endoservikal tutulum olup olmadigr ve yan cerrahi
siirlar  degerlendirilmektedir. Koni biyopsi spesmenlerinde invaziv karsinom
saptama dogrulugu olduk¢a Yyiiksek olmasina ragmen FS prosediiriiniin bazi
sinirlamalar1 vardir. Zaman kisithilig1 sebebiyle blok sayist ve kesiti sinirlidir, fokal
lezyonlar saptanmayabilir (46).

Endometrium karsinomlarinda derin myometriyal, servikal, adneksiyal veya
lenfovaskiiler invazyon varligi paraaortik lenf nodu diseksiyonu gerektirdiginden
histerektominin FS ile incelenmesi 6nerilir (6).

Frozen Kkesitlerde iyi diferansiye adenokarsinomun atipili kompleks
hiperplaziden ayrimi zordur, taninin parafin kesitlere ertelenmesi ve tim spesmenin
orneklenmesi gerekir (46).

Uterustaki en sik tiimorler leiomyomlardir ve FS ile selliiler diiz kas
neoplazmlarini degerlendirmek zordur. Kesin tani i¢in en énemli faktdr mitoz sayisi
oldugundan, artefaktlar ve apopitozun mitotik figiirlerle karisabildiginden
leiomyomun leiomyosarkomdan ayirimi agisindan kesin tani siklikla parafin kesitlere
ertelenmelidir (46).

Over kitlelerinde FS genellikle radikal cerrahi 6ncesi malign ya da borderline
diisiiniilen over kitlelerinin histolojik olarak dogrulanmasi ya da benign diisiiniilen
olgularda laparoskopik cerrahi sirasinda malignensiyi dislamak i¢in yapilir.
Malignensiyi dislamak i¢in kitlenin her santimetresi basina en az 1 kesit
orneklenmelidir ki bu sinirli zaman sebebiyle imkansizdir.

Over lezyonlarinda en sik yapilan hatalardan biri primer over kaynakli
neoplazmlarla, metastatik tiimorlerin karistirilmasidir. Bu sebeple onceki 1lgili

biyopsilerin patologa iletilmesi intraoperatif bulgular kadar 6nemlidir (47).
2.2.3 Akciger
Preoperatif tan1 yontemleri ile akciger kanserli olgularin %75- 80 ine tam

konulabilmektedir. Tan1 konulamayan olgular intraoperatif ~ olarak

degerlendirilmektedir (48).



FS 1 akcigerin ozellikle perifere yerlesmis lezyonlarinda biiyiik 6nemi
vardir. Genellikle preoperatif tani konulamayan periferal lezyonlar intraoperatif
olarak yeterince Orneklendikten sonra FS calisilir. FS sonucu benign bir olaysa
lezyonun bulundugu bolgenin kama rezeksiyonla c¢ikartilmasi yeterli olacaktir.
Ancak FS sonucu malign ise uygun cerrahi rezeksiyon yapilacaktir. Bir patologun
akcigerdeki bir lezyona FS ile tani koymasi ¢ok oOnemlidir c¢iinkii ikinci bir

torakotomi hasta i¢cin 6nemli bir morbidite riski tasiyacaktir (49).

2.2.4 Tiroid

Papiller karsinomu belirleme acisindan IIAS sonuglart FS sonuglari ile
uyumlu oldugu i¢in frozen kesitin rolii giderek azalmaktadir (50).

Fakat folikiiler lezyonlardaki malignensiyi kapsiil veya lenfovaskiiler
invazyon belirlediginden, follikiiler adenomu karsinomdan ayirma noktasinda iIAS
yetersiz kalmaktadir (51).

Folikiiler lezyon amaciyla yapilan FS kesitleri de genelde ger¢ek kapsiil ve
vaskiiler invazyonu belirleme agisindan yetersiz olmaktadir ve kesin tani genelde
ertelenmektedir (52).

Tiroid lezyonlarinda FS kullanimi, maliyeti ve operasyon siiresini de

arttirdigindan, tizerinde gercek bir konsensusun olmadigi tartismal1 bir konudur (53).

2.2.5 Meme

Meme dokusunda FS ornekleme, hizli ve dogruluk orani yiiksek bir
yontemdir (54).

FS endikasyonlari:

1- IIAS veya kor biyopsisi yapilmamis veya yetersiz olan karsinom
Ontanilarinin dogrulanmasi

2- Karsinom rezeksiyon sinirlarinin belirlenmesi

10



-Eger tiimor makroskobik olarak bir cerrahi kenara yakinsa, bu kenarin
orneklenmesi FS endikasyonu olabilir. Fakat memede cerrahi kenarlarin yag
dokudan olusmasi nedeniyle tiimor yanlislikla cerrahi sinirda serbest sonlaniyor gibi
goriinebilir. Yag dokunun donmasi ve kesilmesi ¢ok zordur.

-Cerrahi smirin FS ile degerlendirilmesi sonraki incelemeyi zorlastirir,
giivenilirligini azaltir.

-Intraoperatif smir inceleme makroskopik bulgudan bagimsiz diisiiniilemez.
Makroskobik gozlem temel inceleme yontemidir. Timor Kkitlesine ¢ok uzak ve
0zelliksiz bir sinirin incelenmesi gereksizdir. Bunun i¢in alinacak ¢ok sayida kesit
hastanin fazla anesteziye de maruz kalmasina sebep olur (54).

-Marjinlerin durumu lokal rekiirrensi 6nlemez. Weber ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada lumpektomi sonrasinda tiim marjinlerde tiimoér invazyonu
bulundugu halde kemo-radyoterapi sonrasi yaklasik %5 inde lokal rekiirrens
olmustur (55).

-Bu nedenlerle tiim cerrahi smirlar en dogru sekilde parafinli kesitler
sonrasinda verilebilir (54).

3- Flow sitometri, ER, PR ve proliferatif markirlar1 ¢alismak igin malign
lezyondan taze materyal saglamak amagli (56)

4- H.A. Oberman’ 1n ileri siirdiigii nadir bir endikasyon da anksiyeteli, acil
tanida 1srar eden hasta profili

Memede FS i¢in ana endikasyon tani olup giiniimiizde yerini preoperatif kor
biyopsi veya 1IAS ye birakmaktadir.

Cerrahi smirlarin kritik oldugu vakalarda da 6 kenarin orneklenmesi ¢ok
zaman alacagindan, cerrah tarafindan segilip kritik olan tarafin FS a gonderilmesi
onerilmektedir (57).

FS endikasyonu i¢in lezyonun capi c¢ok Onemlidir. Siipheli lezyon 1
santimetreden kiiciik ise, frozen artefakti lezyonu permanent tani icin suboptimal
yapabileceginden, FS kontrendikedir (58).

FS da papiller neoplazm siiphesi varsa tan: rutin takibe birakilmalidir (59).
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2.2.6 Santral Sinir Sistemi (SSS)

Beyin FS biyopsilerindeki ilk amag kesin taninin verilebilmesi i¢in dokunun
yeterli 0rneklenmesidir. Bunun i¢in de patolog ile cerrahin iletisimi ¢ok onemlidir.
SSS nde bir ¢ok lezyon (6zellikle gliomlar) heterojendz yapidadir. Yani lezyonun
farkli alanlar1 farkli goriiniim ve derecede olabilir. Bu ylizden cerrah lezyonun
makroskopik olarak en yiiksek dereceli yerini 6rneklemelidir. Ornegin tiimor grade 4
gibi goriiniiyor ve FS sonucu diisiik grade astrositom gelmisse ilave doku
gonderilmesi gerekmektedir.

188 adet stereotaktik beyin FS biyopsisinin orneklendigi bir calismada
vakalarmn tcte ikisi ilk biyopside dogru tami alabilmis %16 vaka tekrarlayan (4 e
kadar) biyopsilere ihtiya¢c duymustur.

FS tanisi patologa da daha sonra gonderilecek dokularin planlamasini yapmak
acisindan faydali olabilir. Ornegin FS da enfeksiydz ajan diisiiniiliiyorsa diger
ornekler mikrobiyoloji  laboratuarina  gonderilebilir, elektron mikroskobu
calisilacaksa kalan dokular formaldehit yerine glutaraldehit soliisyonunda
gonderilebilir, lenfoma disiiniilen vakalarda flow sitometri de calisilabilmesi
acisindan gonderilen doku miktariin fazla olmast gerekebilir veya prion
hastaliklarinda, (ki FS endikasyonu yoktur) dondurulmus blokla gonderilmesi
gerekmektedir.

2156 vakanin incelendigi biiyiik bir seride FS ile kesin tani arasinda %2,7
vakalik uyusmazlik saptanmistir. En sik hatalar, igsi lezyonlar (menengiom-
schwannom), olgodendrogliom- astrositom ayrim: ve yanhslikla lenfoma tanisi

verilmesi olarak saptanmistir (60).
2.2.7 Gastrointestinal Sistem (GIS)
Ozofagus

Ozofagusun epitelyal tiimérlerinin tamis1 genelde preoperatif biyopsiyle

konuldugu i¢in FS a ¢ok nadir gerek duyulur.
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Non epitelial tiimorlerin  benign veya malign olmasi ve tiplendirme
konularinda FS istenebilir.

Tipik leiomyomlar mide ve barsaklarin aksine 6zofagusun en sik goriilen
mezenkimal tiimorleri oldugundan bu tan1 FS da unutulmamalidir (61).

Mide

Ozofagusun aksine bir ¢ok gastrektomi spesmeninde FS, tan1 ve dzellikle de
cerrahi sinirlarin durumu amaciyla istenebilir.

Klinik olarak gastrik kanser siiphesi varsa ve biyopsi sonucu negatifse, FS
gastrik kanser siiphesi sebebiyle yapilabilir. Tasl yiiziik hiicreli karsinomlarin tanisi
ve bu vakalarin marjinlerinin degerlendirilmesi FS kesitlerde ¢ok zor olabilmektedir.
Bu yiizden bazi vakalarda hizli miisin boyamalarla veya sitokeratin i¢in hizl
immiinhistokimyasal boyama ¢alisilarak FS sirasinda yardim almabilir (61).

Mide kiigiik kurvaturda proksimal kisimda yer alan iilserler disinda FS
endikasyonu yoktur c¢iinkii kiiclik kurvatur proksimalinde yer alan iilserlerde
implantasyon riskine ragmen lezyon benign ise smirli tedavi, malign ise total
gastrektomi yapilmasi gerekmektedir (62).

Ince barsak

Karsinomlar, gastrointestinal stromal tiimorler (GIST), inflamatuar barsak
hastalig1 ve iskemi gibi lezyonlarin rezeksiyon sinirlarinin durumu amaciyla FS
istenebilir.

Ince barsagin primer tiimérleri ¢ok nadir oldugu icin rezeksiyon marjinlerinin
lezyona uzakliginin ne kadar olmasi gerektigi hakkinda kesin ¢alisma yoktur.

Inflamatuar barsak hastaliginda malignite gelisim komplikasyonu séz konusu
olabileceginden benign yada malign olmasina bakilmadan rezeksiyon genelde
gereklidir. Bu vakalarin rezeksiyon sinirlar1 FS ile degerlendirilirken adenokarsinom
veya yliksek dereceli displazinin var olabilecegi unutulmamalidir (61).

Appendiks

Appendiksin primer adenokarsinomlari nadirdir. Genelde akut apandisit

tablosuyla bagvuruldugu i¢in preoperatif tan1 konulamamaktadir.
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FS da primer adenokarsinom tanist appendikal marjinler saglam olsa bile sag
hemikolektomiyi gerektirir.

Endometriozis ve divertikiilit gibi benign durumlarda da FS
istenebilmektedir(61).

Kolon

Cogu lezyonda kolektomi spesmenlerinin cerrahi sinirlart gros olarak
belirlenir. Primer adenokarsinomlarda intraoperatif olarak tiimoriin distal kenari
distal rezeksiyon marjinine makroskopik olarak 2,5 cm den yakin olacaksa FS
endikasyonu vardir.

Kolonik duvarda serozal veya intramural yerlesimli siipheli metastatik
karsinom odag1 varliginda da FS yapilabilir.

Klinik olarak adenokarsinom diisliniilen fakat preoperatif biyopsi sonucu
adenom olan vakalarda da FS istenebilir. Fakat bu spesmenlerde 6rnekleme hatasi
yapilmast muhtemeldir c¢ilinkii parafin takip sonrasi yapilan seri kesitlerde
submukozal invazyon odaklar1 saptanabilmektedir. Boyle durumlarda FS sonucu
adenom diisiiniilse bile 6rnekleme hatasinin olabilecegi ve parafin takip sonrasi seri
kesitlerde invazyon odagi saptanabilecegi olasilig1 FS raporunda belirtilmelidir.

Multiple organ tutulumlarinin oldugu vakalarda primer timdér odagini
saptamak amaciyla gonderilen FS larmn tanisini immiinhistokimya gibi detayl
caligmalar amaciyla parafin takibe ertelemek gerekir (61).

Hirschsprung hastaligi agisindan gonderilen FS larda 6zellikle 2 yasindan
once ganglion hiicrelerinin immatiir olmasi ve boyutlariin komsu schwan
hiicrelerine yakin olmasindan dolay1 farkedilmesi zordur (Sekil 1). Ayrica ganglion
hiicrelerinin normalde myenterik pleksusta submukozal pleksusa gore daha fazla
sayida olmalari, FS daki yiizeyel alinan biyopsilerde tan1 giicliigii yaratmaktadir.

Bu nedenlerle FS da ganglion hiicrelerinin varligim1 saptamak parafin takip
sonrast ile kiyaslandiginda zordur. Tiim spesmenlerdeki FS dogruluk oranmi yillik
%99 olan klinigin yaptig1 aragtirmada Hirschsprung hastaligi yoniinden dogruluk

orant %89, Hirschsprung hastaliginin ilk tanisi amaciyla gonderilen FS lardaki

14



dogruluk orani ise yalnizca %67 dir. Bu yiizden Hirschsprung hastaliginin ilk

tanisinin FS ile konulmasi 6nerilmez (63).

4 giinlik infantin
: Myenterik sinir
Pleksusundaki schwan
hiicreleri (kiiglik ok) ve
immatiir ganglion
hiicreleri
(bliytik ok)

2,5 yasindaki hastanin
Submukozal sinir
Biyopsisindeki schwan
hiicreleri (kliglik ok) ve
matiir ganglion hicreleri
(bliytik ok)

Sekil 1: Sinir pleksuslarindaki matiir ve immatir ganglion hiicreleri

2.2.8 Lenf Nodu

Lenf nodlarinin primer neoplazileri FS teknigindeki en zor lezyonlardir (64).

Gilinlimiizde lenfoproliferatif hastaliklarin teshisi cogunlukla
immiinhistokimya, akim sitometri, sitogenetik ve/veya molekiiler incelemeler ile
yapilmaktadir (65).

Metastazlar1 saptama konusunda en sik yapilan degerlendirme hatasi, lenf
nodunun subkapsiiler siniislerindeki timo6r hiicrelerinin  histiyosit olarak
yorumlanmasidir.

Bu yanlisliktan kaginmak i¢in ince kesilip iyi boyanmis preparatlar lizerinde
inceleme yapmak ve ihtiya¢ duyulursa lenf nodunun tamamimmi FS ile incelemek
gerekir.

Hodgkin hastaliginin tanis1 i¢in ayrintili klinik bilgiye ihtiyag¢ vardir. Bunun

saglanamadig1 durumlarda kesin taniy1 parafin takip sonrasina birakmak gerekir (66).
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2.2.9 Paratiroid

Paratiroid cerrahisinde patologun major rolii paratiroid dokusunu tanimak ve
normal paratiroid dokularin1 anormallerinden ayirt edebilmektir.

Paratiroid dokusunu yag, lenf nodu ve tiroidden ayirt etmek gerekir. Donma
sirasinda  olusabilen buz kristalleri dokuda stromal yaga benzeyen yarik
olusturabilmekte ve patologun lenf nodunu yanlislikla paratiroid olarak
yorumlamasima sebep olabilmektedir. Bu yiizden dokuyu dondurmadan oOnce
yapilacak imprintler diskoheziv lenfositleri koheziv epitel hiicrelerinden ayirdigi i¢in
patologu potansiyel bir tehlikeden kurtarmaya yardimei olur. Tiroid dokusunda ¢ok
miktarda stromal yag bulunabilir ve kolloidin de olmamasi durumunda yanliglikla
paratiroid olarak yorumlanabilir. Bazen de paratiroid dokusu tiroidizasyon
gosterebilir veya kolloid benzeri materyalin ¢evresinde mikrofollikiiler yapilar
olusturup tiroid hurthle hiicrelerine benzeyerek yanliglhikla tiroid olarak
yorumlanabilir. Bu durumlarda paratiroid ve tiroid dokusunun frozen kesit ile ayrimi
yapilamayip tan1 immunhistokimyasal boyama i¢in (thyroglobulin ve parathormon)
ertelenmelidir.

Primer hiperparatiroidizmin insidansi yaklasik 1/1000 olup bunlarin biiyiik
¢ogunlugu adenom, daha az oranda hiperplazi ve ¢ok nadir olarak da double adenom

veya karsinomdur (67).
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3. GEREC ve YONTEM

Calismamizda Karadeniz Teknik Universitesi T1p Fakiiltesi Patoloji Anabilim
Dalr’ nda 01.01.2005- 01.01.2015 tarihleri arasinda raporlaria ulasilabilen tim FS
olgularimin sonuglar1 retrospektif olarak degerlendirilmistir. Ayrica 12.11.2013
tarithinden sonraki FS materyallerinin boliimiimiizce karsilanma zamanindan sonucun
bildirilme zamanina kadar gecen siire de incelenmistir. 2005- 2015 yillar1 arasinda
boliimiimiizce toplam 1245 olguya FS calisilmis olup 1095 olgunun raporlarina
ulagilip degerlendirilmistir. Caligmamiza konu ettigimiz olgularda ayni operasyon
sirasinda farkli endikasyonla da olsa birden fazla materyal FS icin incelemeye
alindiginda tim FS tamilann tek bir rapor igerisinde kaydedilmis ve
degerlendirilmistir. Bu donem i¢inde FS materyalleri 8 ayri uzman patolog
tarafindan rapor edilmistir.

Intraoperatif olarak bildirilen FS inceleme sonucu, dokunun parafin takip
sonrast, gerekiyorsa bazi 6zel patolojik tetkiklerin de uygulanarak ulasilan kati rapor
sonucu ile kiyaslanmistir. Sonuglar 3 ana gruba ayirmistir: Dogru tani, parafin takip
sonrasina ertelenen tani ve yanlis tani. Yanls tanilar da kendi i¢inde; “yanlis (+)”,
“yanlis (-)” ve bu iki duruma da girmeyen “mindr hata” olmak iizere ii¢ simnifta
incelenmistir. Malignite icermedigi halde malignite tanist verilmesi “yanlis pozitif”,

3

malignite mevcut oldugu halde atlanmasi ve benignite teshisi verilmesi “yanlis
negatif” olarak degerlendirilmistir. Dogru tani alan ve parafin takibe birakilan
olgulara bagka islem yapilmamis olup yanlis tani1 alan olgular sebepleriyle
irdelenmistir. Yapilan smiflama sonucunda c¢alisilan organlara gore ayri ayri
istatistiksel olarak sensitivite (duyarlilik), spesifite (6zgiilliik) ve dogruluk oranlari
hesaplanmustir.

Sensitivite (Duyarlilik) : FS tanist malign olup, parafin kesitlerde tanisi

dogrulanan vakalar = Toplam pozitif (frozen sonucu malign) / toplam pozitif + yanlis

negatif
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Spesivite (Ozgiilliik) : FS tanisi bening olup, parafin kesitlerde tanisi
dogrulanan vakalar = Toplam negatif (frozen sonucu benign)/ toplam negatif + yanlig
pozitif

Dogruluk orani : 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 oram
hesaplamalarina katilmamastir.

FS icin gonderilen materyal boliimiimiize ulastiktan sonra bir asistan ve bir
uzman patolog tarafindan degerlendirilmistir. Materyalin makroskopik bulgulari
rapora yazildiktan sonra, 1- 7 arasinda degisen sayilarda 6rnek alinmakta ve her bir
ornekten Leica marka kriyotom ile her lama 5-10 mikronluk 2-6 kesit alinmistir.
Bazi olgularda FS yanisira sitolojik inceleme de yapilmis olup preparatlar su sekilde
H&E boyasi ile boyanmuistir:

1. %96 lik alkol iceren ti¢ ayr1 kapta 15 er saniye bekletilir.

. Musluk suyunda yikanir.

. 1- 1,5 dakika Mayer hemotoksileninde bekletilir.
. Musluk suyunda yikanir.

. Eozine daldirilip ¢ikarilir.

. Tekrar musluk suyunda yikanr.

~N OO O AW N

. %96 lik alkol igeren 3 ayr1 kapta 10 ar saniye bekletilir.

8. Ksilol iceren 3 ayr1 kapta 10 ar saniye bekletilir ve ksiloliin fazlasi
temizlenip preparat entellanla kapatilir.

Boyanan kesitler Nikon marka binokiiler mikroskopta x100, x200 ve x400
lik biiylitmelerde uzman patolog tarafindan degerlendirilip, sonug telefonla cerraha
bildirilmistir. FS islemi sonuglandiktan sonra FS da dondurularak kesit alinmis
dokulardan artan 6rnek “frozen artig1” ve geri kalan kisim “frozen kalan1” olarak
kodlanarak rutin takip islemi i¢in 6rneklenmektedir. Bu arada frozen i¢in spesmenin
geri kalan1 ameliyathaneden sonradan gonderilecek olursa, bu takip edilerek o da

ayni giin ayn1 protokol ile degerlendirilerek takibe alinmistir. Fakat ayni hastanin FS
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amaciyla gonderilmeyen diger spesmenleri farkli protokol numarasiyla kaydedilip
degerlendirilmistir. FS islemi i¢in gonderilen kiiciik materyaller o giin, radikal
ameliyat materyalleri fiksasyon icin bekletilerek ertesi giin takibe alinmistir. Parafin
kesitler hazir olduktan sonra frozen kesitler ve parafin kesitler ozellikle tani
uyumsuzlugu oldugu durumlarda tekrar karsilastirilarak degerlendirilmistir.

Sonugta hangi yillarda ne kadar FS yapildigi, sistemlere gore dagilimi,
ertelenen tan1 oranlari, sistemlere gore ve genel olarak saptanan yanlis pozitif, yanlis
negatif, minor hata ve dogruluk oranlar1 degerlendirilmistir. Teknigin spesifitesi ve
sensitivitesi belirlenmistir. Ayrica FS yontemine hangi amaglarla bagvuruldugu

gbzden gegirilmis ve hatalarin nerden kaynaklandigi arastirilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamizda 1095 olgu incelenmis olup 1034 (%96,8) olguya dogru tani
verilmis, kalanlarin 26 (%2,3) sinin tanisi rutin takip sonrasina birakilmistir. Yanlis
tan1 verilen 35 (%3,2) olgunun 19 (%1,8) u yanlis (-), 14 (%1,3) ii mindr hata, 2
(%0,1) si ise yanlis (+) olarak degerlendirilmistir.

FS dogruluk oranlari, sensitivite ve spesifite yiizdelerinin dokulara gore

dagilimi Tablo I de gosterilmistir.

Tablo I. FS dogruluk oranlari, sensitivite ve spesifite yiizdelerinin dokulara gore dagilimi

ORGAN TOPLAM | BENIGN | MALIGN | BORD | TAKIP | YANLIS(-) | YANLIS(+) | SPESIFITE SENSITIVITE | DT (%)

(%) (%)
SSs 249 119 122 | - 4 3 1 99,1 97,6 94,2
LENF 160 104 51 | - 2 3 - 100 94,4 98,1
NODU
PARA 132 53 | - - 1 - - 100 | - 100
TiROID
MEME 129 42 76 | - 2 3 - 100 96,2 96,7
Gis 86 77 5| - 2 1] - 100 83,3 97,6
AKCIGER 78 41 32 - 3 1 1 97,6 97 97,3
OVER 76 50 9 3 5 1 - 100 90 96
URETER 66 58 5] - 2 1 - 100 83,3 98,4
TiROID 65 42 13 | - 4 5 - 100 72,2 90,1
BOBREK 54 45 7- 1 1] - 100 87,5 98,1
KC 18 13 5| - - - - 100 100 100
SK
PANK
TOPLAM 1095 794 237 3 26 19 2 99,7 92,6 96,8

(Bord:Borderline, DT: Dogru Tani, KC:Karaciger, SK:Safra Kesesi, Pank: Pankreas)
FS sonuglarinin yillara gére dagilimi Tablo II de verilmistir.

2005 yiinda 51 frozen vakasi incelenmis olup 2 (%3,9) yanhs (-)

degerlendirme yapilmistir. Dogru tan1 oran1 %96,0 dir.
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2006 yilinda 60 frozen vakasi incelenmistir. 3 (%5) minér hata, 2 (%3,3)
yanlis (-) degerlendirme yapilmis olup 1 olgu rutin takibe birakilmistir. Dogru tani
oran1 %91,5 dir.

2007 yilinda 42 frozen vakasi incelenmis olup 1 (%2,3) olgu rutin takibe
birakilmigtir. Dogru tan1 oran1 %100 diir.

2008 yilinda 67 frozen vakasi incelenmistir. 2 (%2,9) olgu rutin takibe
birakilmis, 1 (%1,5) yanlis (-) degerlendirme yapilmistir. Dogru tani oran1 %98,4 tiir.

2009 yilinda 119 frozen vakasi incelenmistir. 3 (%2,5) minor hata, 3 (%2,5)
yanlis (-), 2 (%1,7) yanlis (+) degerlendirme yapilmis olup 2 (%1,6) olgu rutin takibe
birakilmistir. Dogru tan1 orant %93,1 dir.

2010 yilinda 114 frozen vakasi incelenmis olup 6 (%5,2) olgu rutin takibe
birakilmis, 2 (%1,8) yanlis (-), 2 (%1,8) minér hata saptanmistir. Dogru tan1 orani
%96,2 dir.

2011 yilinda 114 frozen vakasi incelenmistir. 3 (%2,6) minor hata, 1 (%]1,7)
yanlis (-) degerlendirme yapilmis olup 1 olgu rutin takibe birakilmistir. Dogru tanm
oran1 %91,5 dir.

2012 yilinda 137 frozen vakasi incelenmis olup 5 (%3,6) olgu rutin takibe
birakilmis, 4 (%3) yanlis (-), 1 (%0,7) mindr hata saptanmistir. Dogru tani1 oram
%095,7 dir.

2013 yilinda 176 frozen vakasi incelenmis olup 1 (%0,5) olgu rutin takibe
birakilmis, 1 (%0,5) mindr hata saptanmistir. Dogru tani oran1 %99,4 diir.

2014 yilinda 215 frozen vakasi incelenmis olup 7 (%3,2) olgu rutin takibe
birakilmis, 3 (%1,4) yanlis (-), 1 (%0,4) minér hata saptanmistir. Dogru tani orani
%98 dir.
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Tablo Il. FS sonuglarinin yillara gére dagilimi

Frozen Sayisi Dogru Tani Parafin Takip Minér Hata Yanlis (-) Yanlis (+)
(%) %) (%) (%) (%)

2014 215 98 3,2 0,4 14 | -
2013 176 99,4 0,5 0,5 |-
2012 137 96,2 3,6 0,7 3 -
2011 114 95,5 0,8 2,6 1,7 | -
2010 114 96,2 52 1,8 1,8 1,7
2009 119 93,1 1,6 2,5 25 |-
2008 67 98,4 29 | - 15| -
2007 42 100 23 |-
2006 60 91,5 1,6 5 33 |-
2005 51 96 | - - 39 0,2

4.1 SSS

Calismamizda en fazla frozen uygulama 249 olgu ile SSS ne ait olup dogru
tan1 oran1 %94,2 dir. 10 (%4) olguda mindr hata saptanmis olup 4 (%1,6) i rutin
takibe birakilmistir. 3 (%1,2) yanlis (-), 1 yanlis (+) degerlendirme yapilmistir.

Yas aralig1 0-82 olup, cinsiyet dagilimi1 131 kadin, 118 erkektir.

SSS FS sonuglarinin yillara gore dagilimi Tablo III de verilmistir.

SSS nden 2005 yilinda 26 frozen uygulamasi yapilmis olup 1 yanlis (-) sonug
elde edilmistir. Bu vakada frozen sonucu nekrotik materyal olarak bildirilmis olup
takip sonrasi nekroz ve diger komponentler de goriildiigiinden tani glioblastoma
multiforme olarak verilmistir.

2006 yilinda 22 frozen uygulamasi yapilmis olup 2 mindr hata 1 yanlis (-)
sonu¢ elde edilmistir. Yanlis (-) vakada frozen kesitlerde timor izlenmemis fakat
rutin takip sonrasi seri kesitlerde epandimom saptanmistir. Diger 2 vakada da frozen
sonucu digiik dereceli glial tiimor bildirilmis olup takip sonrasi biri yiiksek dereceli
glial tiimor, digeri schwannom olarak rapor edilmistir.

2007 yilinda 8, 2008 yilinda 13 frozen uygulamasi yapilmis olup tamamina

dogru tani verilmistir.
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2009 yilinda 31 frozen uygulamast yapilmis olup 2 mindr hata, 1 rutin takip
ve | yanlis (+) sonug elde edilmistir. Rutin takibe birakilan vaka pilositik astrositom
olarak raporlanmistir. Minér hatalarin birinde frozen sonucu diisiik dereceli glial
tiimor olarak bildirilmis olup takip sonrasi yiiksek dereceli glial tiimor olarak
raporlanmis, digerinde frozen sonucu menengiom bildirilip kesin tan1 ependimom
raporlanmistir. Yanlis (+) vakada ise frozen sonucu malign neoplazm bildirilip kesin
tan1 menengiom olarak raporlanmaistir.

2010 yilinda 23 frozen uygulamasi yapilmis, 2 mindr hata saptanmis olup 1
olgu rutin takibe birakilmistir. Rutin takibe birakilan vaka glioblastom olarak
sonuglandirilmig. Mindr hatalarin birinde glial tiimor disiiniiliip lenfoma, digerinde
ise metastaz diisiiniiliip glioblastom raporlanmaistir.

2011 yilinda 15 frozen uygulamasi yapilmis, 1 mindr hata saptanmis olup 1
olgu rutin takibe birakilmigtir. Mindr hata olarak degerlendirilen vakada frozen
yiiksek dereceli glial timor olarak bildirilip, rutin takip sonrasi kesin tani diisiik
dereceli glial tiimor olarak verilmistir.

2012 yilinda 30 frozen uygulamasi yapilmis olup 1 mindr hata, 1 rutin takip
ve 1 yanlis (-) sonu¢ elde edilmistir. Rutin takibe birakilan vaka kordoma olarak
rapor edilmistir. Yanlis (-) degerlendirilen vakada frozen sonucu normal beyin
dokusu disiiniiliip kesin tanida diffiiz infiltratif astrositom verilmistir. Min6r hata
olarak degerlendirilen vakada ise frozen yliksek dereceli glial tiimor olarak bildirilip
kesin tan1 primitif néroektodermal tiimér olarak raporlanmustir.

2013 yilinda 34 frozen uygulamasi yapilmis olup 1 mindr hata saptanmstir.
Bu vakada frozen diisiik dereceli glial timor olarak bildirilmis fakat kesin tani
hematomla uyumlu rapor edilmistir.

2014 yilinda 47 frozen uygulamasi yapilmis olup 1 mindr hata saptanmustir.
Bu vakada frozen yiiksek dereceli glial tiimor olarak bildirilip, kesin tani diisiik

dereceli glial tiimor olarak verilmistir.
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Tablo I11. SSS FS sonuglarinin yillara gére dagilimi

SSS Frozen Sayisi Parafin Takip Minér Hata Yanlis (-) Yanlis (+)
2014 47 | - 1] -
2013 34| - 1-
2012 30 1 1 1]-
2011 15 1 1]-
2010 23 1 2 |-
2009 31 1 2 - 1
2008 13 | -
2007 8 |-
2006 22 | - 2 1]-
2005 26 | - - 1] -

4.2 Lenf Nodu

Frozen uygulamasi ikinci siklikla 160 olgu ile lenf nodundan g¢aligilmis olup
dogru tan1 oran1 %98,1 dir. 3 (%1,8) yanlis (-) degerlendirme yapilmis olup 2 (%1,2)
vaka rutin takibe birakilmistir.

Yas aralig1 2- 84 olup, cinsiyet dagilimi 101 kadin, 59 erkektir.

Lenf nodundan 2005 yilinda 2, 2006 da 7, 2007 de 4, 2008 de 7, 2009 da 14,
2010 da 8, 2011 de 20, 2012 de 14, 2013 de 35, 2014 de 49 frozen c¢alismasi
yapilmistir. Lenf nodu FS sonuglarmin yillara gore dagilim: Tablo IV de verilmistir.

2010 yilinda 1 olgunun frozen sonucu rutin takibe birakilmistir. Bu vakada
servikal bolgeden gonderilen lenf nodu rutin takip sonrasi diisiik malignite
derecesinde B hiicreli non- hodgkin lenfoma infiltrasyonu olarak raporlanmistir.

2013 yilinda 1 olgunun frozen sonucu rutin takibe birakilmistir. Bu vakada
sag angulus mandibula altindaki lenf nodu degerlendirilmis olup rutin takip

sonrasinda 6n planda nazofarenkse ait karsinom metastazi olarak rapor edilmistir.
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2014 yilinda 2 olgu yanlis (-) degerlendirilmistir. Vakalarin ikisi de meme ca
tanili olup frozen igin aksilladan sentinal lenf nodu génderilmistir. Ikisi de frozen
kesitler sonrasinda reaktif olarak bildirilmis fakat rutin takip sonrasi derin seri

kesitlerde karsinom metastazi saptanmustir.

Tablo IV. Lenf nodu FS sonuglarimin yillara gore dagilimu

Lenf Nodu Frozen Sayisi Parafin Takip Minor Hata Yanhs (-) Yanls (+)

2014 49 | -

2013 35

2012 14 | -

2011 20 | -

2010 8

2009 14 | -

2008 7 - - 1] -
2007 4 -

2006 7 -

2005 2 |-

4.3 Paratiroid

Frozen uygulamasi {i¢iincii siklikla 132 olgu ile paratiroidden ¢alisilmis olup
dogru tani oran1 %100 diir.

Yas aralig1 20- 89 olup, cinsiyet dagilimi 61 kadin, 17 erkektir.

2005 yilinda 6, 2006 da 7, 2007 de 4, 2008 de 4, 2009 da 11, 2010 da 12,
2011 de 18, 2012 de 16, 2013 de 27, 2014 de 27 frozen galismas1 yapilmustir.

2014 yilinda 1 olguya teknik sorun nedeni ile frozen calisma yapilamamis

olup tani rutin takip sonrasina birakilmistir.
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4.4 Meme

Frozen uygulamasi 129 olguda meme dokusundan ¢aligilmig olup dogru tani
orani %96,7 dir. 3 (%2,4) yanlis (-),1 (%0,8) mindr hata saptanmis olup 2 (%1,6)
olgu rutin takibe birakilmistir.

Yas aralig1 27- 88 olup cinsiyet dagilimi 128 kadin, 1 erkektir.

2005 yilinda 4, 2006 da 7, 2007 de 10, 2008 de 9, 2009 da 18, 2010 da 18,
2011 de 16, 2012 de 17, 2013 de 13, 2014 de 11 frozen ¢alismasi yapilmistir. Meme
FS sonuglarinin yillara gére dagilimi Tablo V de verilmistir.

2006 da 1 olgu yanlis (-) olarak degerlendirilmistir. Bu vakada lumpektomi
materyali gonderilmis olup frozen sonucu neoplazm izlenmedi olarak bildirilmistir.
Rutin takip sonrasi insitu duktal karsinom ve lenfatik invazyon odaklari olarak
raporlanmistir.

2010 da 1 olgunun tanis1 rutin takip sonrasina birakilmistir. Bu vakada frozen
icin eksizyonel meme biyopsisi yapilmis olup parafin takip sonrasi tani invaziv
duktal karsinom olarak raporlanmustir.

2011 de 1 mindr hata ve 1 yanlis (-) sonug elde edilmistir. Yanlis (-) olguda
memeden gonderilen eksizyonel biyopsinin frozen tanisi neoplazm negatif olarak
bildirilmis, kesin tani ise invaziv duktal karsinom olarak raporlanmistir. Mindr hata
olarak degerlendirilen olguda lumpektomi materyali géonderilmis olup frozen tanida
karsinoma in situ bildirilmistir. Rutin takip sonrasi invaziv duktal karsinom olarak
raporlanmistir.

2012 de 1 yanlis (-) sonug elde edilmistir. Bu vakada lumpektomi materyali
gonderilmis olup frozen kesit sirasinda materyal seri kesitlerle taranmis olup kitle
lezyon saptanmamigtir. Parafin takip sonrasit incelenen kesitlerde ise sadece
lenfovaskiiler invazyon odaklar1 izlenebilmistir.

2014 yilinda 1 olgunun tanisi rutin takip sonrasina birakilmistir. Bu vakada
lumpektomi materyali incelenmis olup parafin takip sonrasi kesin tani intraduktal

papillom olarak verilmistir.
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Tablo V. Meme FS sonuglarinin yillara gore dagilimi

Meme Frozen Sayisi Parafin Takip Minér Hata Yanlis (-) Yanlis (+)

2014 11

2013 13 | -

2012 17 | -

2011 16 | -

2010 18

2009 18 | -

2008 9

2007 10 | -

2006 7| - - 1] -
2005 4 -

4.5 GIS

Frozen uygulamasi igin GIS den 86 olgu degerlendirilmistir. Dogru tan1 orani
%97,6 dir. 2 (%2,3) olgu rutin takibe birakilmig olup 1 (%1,2) yanls (-), 1 (%1,2)
mindr hata saptanmistir. GIS organlarmin FS sonuglarmm dagilimi Tablo VI da
verilmistir.

Ozofagustan 2010 da 3, 2011 de 1 olmak iizere toplam 4 vakaya frozen
uygulanmistir. Hepsine de dogru tani verilmistir. Yas araligi 50- 55 olup, cinsiyet
dagilim1 1 kadin, 3 erkektir.

Mideden 2005, 2006 ve 2009 yillarinda birer, 2010 yilinda 2 frozen vakasi
calisilmigtir. 2006 yilindaki tanisi rutin takibe birakilan vaka haricinde digerleri
dogru tami almistir. Takibe birakilan olguda ise mide mukozasindaki iilsere alan

frozena gonderilmis olup rutin takip sonrasi iilserasyon, iltihabi graniilasyon dokusu
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ve fibrozis igeren mide mukozasi seklinde raporlanmistir. Yas araligi 0- 70 olup,
cinsiyet dagilimi 2 kadin, 3 erkektir.

fleumdan 2009, 2010 ve 2012 yillarinda birer frozen vakasi gonderilmis olup
ticiine de dogru tan1 verilmistir. Yas araligi 0- 20 olup, cinsiyet dagilimi 2 kadin, 1
erkektir.

Kolondan 2005 yilinda 2, 2006 da 6, 2007 de 3, 2008 de 5, 2009 da 2, 2010
da 5, 2011 de 3, 2012 de 6, 2013 de 16, 2014 de 6 olmak {izere toplam 54 frozen
calismas1 yapilmistir. Yas aralifi 1- 71 olup, cinsiyet dagilimi 16 kadin, 38 erkektir.
Dogru tant oran1 %98,1 dir. 1 (%]1,8) olgu rutin takibe birakilmis olup 1 (%1,8)
mindr hata saptanmigtir. Rutin takibe birakilan vaka 2008 yilinda incelenmis olup
sigmoid kolondan ganglion hiicre varligi amaciyla gonderilmistir. Parafin takip
sonras1 matiir ganglion hiicresi mevcut seklinde raporlanmistir. Diger olgu ise 2006
yilinda incelenmis olup yine ganglion hiicre varligi amaciyla gonderilmistir. Frozen
tanist siipheli 1 adet ganglion izlendi olarak bildirilmis olup takip sonrasi kesin tani
ganglion hiicresi negatif olarak raporlanmistir.

Rektumdan 2006 da 2, 2008 de 3, 2009 da 1, 2010 da 2, 2011 de 2, 2012 de
3, 2014 de 2 olmak iizere toplam 15 frozen caligmasi yapilmistir. Yas araligr 0-63
olup, cinsiyet dagilim1 7 kadin, 8 erkektir. 2012 de 1 vakada yanlis (-) sonug elde
edilmis olup digerleri dogru tamidir. Bu vakada ganglion hiicre varli§i amaciyla
frozen gonderilmis olup frozen kesitler sonras1 matiir ganglion hiicresi goriilmemis
fakat parafin takip sonrasi kesitlerde yeterli sayida matiir ganglion hiicresi

saptanmistir.
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Tablo VI. GIS organlarinin FS sonuglarinin dagilim

ORGAN TOPLAM BENIGN | MALIGN | BORD TAKIP YANLIS | YANLIS | SPESIFITE | SENSITI | DT
Q] ) (%) VITE (%)
(%)
OZOFAGUS 4 4 - - - - - 100 | - 100
MIDE 5 2 2| - 1]- - 100 100 100
iLEUM 3 31 (= - - - - 100 | - 100
KOLON 54 50 2 |- 1- - 100 100 | 98,1
REKTUM 15 14 a | - - i | = 100 50 | 97,6
4.6 Akciger

Akcigerden 78 olguda frozen calisilmis olup dogru tani orani %97,3 tiir. 3
(%3,8) olgunun tanisi rutin takip sonrasina ertelenmis olup, 1 (%1,3) yanlis (-), 1
(%1,3) yanlis (+) degerlendirme yapilmistir.

Yas aralig1 18- 76 olup, cinsiyet dagilimi 20 kadin, 58 erkektir.

2005 yilinda 2, 2007 de 2, 2008 de 4, 2009 da 4, 2010 da 13, 2011 de 7, 2012
de 7, 2013 de 17, 2014 de 22 frozen galismasi yapilmistir. Akciger FS sonuglarinin
yillara gore dagilimi Tablo VII de verilmistir.

Tanis1 rutin takibe birakilan olgularin {igii de 2014 yilinda degerlendirilmis
olup her 3 vakada da akcigerden kitle eksizyon materyali gonderilmistir. Takibe
birakilan bu olgularin kesin tanisi1 karsinoid tiimdr, kazeifiye graniilomatoz iltihap ve
lepidik paterni baskin minimal invaziv adenokarsinom olarak raporlanmistir.

Yanlis (+) degerlendirilen olgu 2009 yilinda incelenmis olup epidermoid
karsinom On tanili akciger parankim o6rnegidir. Olgu frozen kesit sonrasi tiimor (+)
olarak bildirilmis olup parafin takip sonrasi kesitlerde neoplazm izlenmeyen yag, bag

ve akciger parankim dokulari seklinde rapor edilmistir.
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Yanlis (-) degerlendirilen vaka 2008 de incelenmis olup yine akcigerde kitle
amaciyla gonderilmistir. Frozen kesitlerde graniilomatéz reaksiyon olarak
degerlendirilen olgu parafin takip sonrasinda nodiiler sklerozan tip hodgkin lenfoma

olarak raporlanmustir.

Tablo VII. Akciger frozen section sonuglarinin yillara gore dagilimi

Akciger Frozen Sayisi Parafin Takip Minér Hata Yanlis (-) Yanlis (+)
2014 22 3.
2013 17 | -
2012 7 -
2011 7 -
2010 13 | -
2009 4| - = J 1
2008 4 - = 1] -
2007 2 |-
2006 | -
2005 2 -
4.7 Over

Overden 76 olguda frozen ¢alisilmis olup dogru tani oran1 %96 dir. 5 (%7,2)
olgunun tanist rutin takip sonrasina ertelenmis olup, 1 (%1,5) yanhs (-),1 (%1,5)
mindr hata degerlendirmesi yapilmistir.

Yas aralig1 23- 88 dir.

Over FS sonuglarinin yillara gére dagilimi Tablo VIII de verilmistir.

2005 yilinda 1, 2006 da 2, 2007 de 2, 2008 de 6, 2009 da 11, 2010 da 10,
2011 de 13, 2012 de 10, 2013 de 5, 2014 de 11 frozen olgusu degerlendirilmistir.
2005- 2008 yillart arasinda frozen calisilan toplam 11 olgunun hepsine dogru tani

verilmistir.
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2009 da 11 frozen galisilmis olup birinin tanisi rutin takibe birakilmistir. Bu
vakada kistik materyal frozen kesitlerinde borderline- seréz kist ayrimi net
yapilamamis olup parafin kesitler sonrasi tan1 papiller seroz kist adenofibrom olarak
verilmistir.

2010 da 10 frozen galisilmig olup ikisinin tanisi rutin takibe birakilmistir.
Birinde sol salpingooferektomi materyali gonderilmis olup parafin takip sonrasi tani
endometriotik kist olarak verilmistir. Diger vakada gonderilen over materyali
selliilarite dolayisiyla rutin takibe birakilmis olup kesin tani1 graniiloza hiicreli timor
olarak verilmistir.

2011 de 13 frozen galisiimis olup 1 mindr tan1 uyumsuzlugu mevcuttur. Bu
vakada over dokusu gonderilmis olup frozen kesitler sonucu benign kist olarak
bildirilmistir. Takip sonrasi parafin kesitlerde tan1 endoservikal tip borderline
Miisindz timor olarak raporlanmustir.

2012 de 10 frozen calisilmis olup 1 yanlis (-) degerlendirme yapilmis, 1 tant
da rutin takibe birakilmistir. Yanlis (-) tam1 verilen olguda frozen igin over
gonderilmis ve frozen tam torsiyone kist olarak verilmistir. Rutin takip sonrasi
kesitlerde tani nekrotik ve kanamali karsinom olarak raporlanmustir.

Takibe birakilan vakada ise gonderilen over dokusunun frozen Kesitler
sonrasi nekrotik olmasi ve hiicresel 6zelliklerinin net se¢ilemediginden dolay1 tanisi
rutin takip sonrasina birakilmistir. Kesin tani torsiyone graniiloza hiicreli tiimor
olarak rapor edilmistir.

2013 de 5, 2014 de 11 frozen galisilmis olup 2014 deki vakanin birinin tanisi
rutin takip sonrasma birakilmistir. Bu olguda gonderilen over dokusunun frozen
kesitlerinde Kistin benign- borderline ayrici tanist net yapilamayip tani rutin takibe

birakilmig ve takip sonrasi kesin tani borderline seréz tiimor olarak verilmistir.
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Tablo VIII. Over FS sonuglarinin yillara gére dagilimi

Over

2014

Frozen Sayisi

Parafin Takip

Minér Hata

Yanlis (-)

Yanlis (+)

2013

2012

10

2011

2010

13 | -

10

2009

11

2008 6| -

2007 2| -

2006 2 |-

2005 1] -
4.8 Ureter

Ureterden 66 olguda frozen c¢alisilmis olup dogru tani oram %98,4 diir. 2
(%3) olgunun tanisi rutin takip sonrasina ertelenmis olup, 1 (%]1,5) yanlis (-)
degerlendirme yapilmistir.

Yas aralig1 31- 85 olup, cinsiyet dagilimi 7 kadin, 59 erkektir.

2005 yilinda 1, 2008 de 1, 2009 da 12, 2010 da 5, 2011 de 3, 2012 de 14,
2013 de 13, 2014 de 17 frozen calismasi yapilmustir. Ureter FS sonuglarinin yillara
gore dagilimi Tablo IX da verilmistir.

2012 de 2 olgunun frozen tanisit rutin takibe birakilmistir. Bu vakalarin
birinde tireter i¢indeki siipheli lezyon amaciyla frozen ¢alisma yapilmis ve parafin
takip sonunda lezyon malignite igermeyen fibrotik doku olarak raporlanmistir. Diger

vaka da benign olarak raporlanmustir.
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2014 de 1 yanlis (-) degerlendirme yapilmistir. Bu vakada frozen sonucu
benign olarak bildirilmis olup parafin takip sonrasi incelenen seri kesitlerde ytliksek

dereceli iirotelial karsinom invazyonu saptanmaistir.

Tablo IX. Ureter FS sonuglarinin yillara gore dagilimi

Ureter Frozen Sayisi Parafin Takip Minér Hata Yanlis (-) Yanlis (+)
2014 17 | - - 1
2013 13 | -

2012 14 | 2
2011 3 |-
2010 5)
2009 12 | -
2008 1
2007

2006

2005 1]-

4.9 Tiroid

Tiroidden 65 olguda frozen calisilmis olup dogru tani orami %90,1 dir. 5
(%38,1) yanlis (), 1 (%1,6) mindr hata degerlendirilmis olup, 4 (%6,1) olgunun tanisi
rutin takip sonrasina ertelenmistir. Tiroid FS sonuglarinin yillara gére dagilimi Tablo
X da verilmistir.

Yas aralig1 0- 72 olup, cinsiyet dagilimi 45 kadin, 20 erkektir.

2005 yilinda 4 frozen incelenmis olup 1 yanlis (-) degerlendirme yapilmigstir.
Bu vakada gonderilen tiroidektomi materyalinin frozen kesitleri sonucu benign nodiil
olarak bildirilmistir. Parafin takip sonrasi bu nodiil klasik varyant papiller tiroid
karsinomu olarak rapor edilmistir.

2006 da 5 vaka incelenmis olup hepsine dogru tan1 verilmistir.
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2007 de 9 vaka incelenmis olup birinin tanisi rutin takibe birakilmistir. Bu
vakada tiroid sag lobektomi materyali incelenmis olup parafin takip sonrasi
hashimato tiroiditi olarak raporlanmistir.

2008 de 14 vaka incelenmis olup birinin tanis1 rutin takibe birakilmistir.

2009 da 8 vaka incelenmis olup ikisi yanlis (-), biri minor hata olarak
degerlendirilmistir. Yanlis (-) olgularin birinde frozen sonucu benign tiroid nodiilii
olarak bildirilmis olup takip sanrasi tan1 minimal invaziv follikiiler karsinom olarak
verilmistir. Diger olgunun ise frozen sonucu neoplazi (-) bildirilmis olup rutin takip
sonrast malign lenfoid hiicre infiltrasyonu olarak raporlanmistir. Minor hatali olarak
degerlendirilen vakada frozen sonucu malignite olabilir seklinde bildirilmis olup
rutin takip sonrasi nodiiler kolloidal guatr olarak raporlanmistir.

2010 da 5 vaka incelenmis olup 2 yanlis (-) degerlendirme yapilmis olup 1
olgunun tanisi rutin takip sonrasina birakilmistir. Yanlis (-) olgularin biri frozen
sonrasi total infarkt gdsteren nodiiler lezyon olarak bildirilmis olup takip sonrasi
papiller karsinom olarak tani almistir. Digeri frozen sonrasi nodiiler kolloidal guatr
olarak bildirilmis olup takip sonrasi papiller tiroid karsinomu olarak raporlanmistir.
Tanis1 rutin takip sonrasina birakilan olguda frozen teknik sebeplerden dolay1
calisilamamustir.

2011 de 5, 2012 de 8, 2013 de 1 vaka incelenmis olup hepsi de dogru tani
almstir.

2014 de 6 vaka incelenmis olup hepsi dogru tani almis, birinin tanist takip
sonrasina ertelenmistir. Bu vakada dokunun boyutu kiiciik ve yag doku niteliginde
oldugu ve rutin takibe de doku birakabilmek amaciyla frozen kesit yapilmamistir.

Takip sonras1 tan1 normal sinirlarda tiroid dokusu olarak verilmistir.
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Tablo X. Tiroid frozen section sonuglarinin yillara gére dagilimi

Tiroid

Frozen Sayisi

Parafin Takip

Mindr Hata

Yanlis (-)

Yanlis (+)

2014

2013

2012

2011

2010

2009

2008

14

2007

2006

2005

(%1,8) yanlis (-) degerlendirme yapilmis olup 1 (%1,8) olgunun tanisi rutin takip

sonrasina ertelenmistir.

17 frozen ¢alismasi yapilmistir. Bébrek FS sonuglarmin yillara gore dagilimi Tablo

4.10 Bobrek

Xl de verilmistir.

neoplazm icermeyen bobrek dokusu olarak bildirilmistir. Kesin tani renal hiicreli

karsinom seklinde raporlanmustir.

35

Yas aralig1 5- 77 olup, cinsiyet dagilimi 17 kadin, 37 erkektir.
2008 de 1, 2009 da 3, 2010 da 5, 2011 de 7, 2012 de 11, 2013 de 10, 2014 de

Bobrekten 54 olguda frozen galisilmis olup dogru tani orami %98,1 dir. 1

2009 da 1 yanlis (-) degerlendirme yapilmis olup bu vakada frozen sonucu




2012 de 1 tani rutin takip sonrasina ertelenmis olup bu vakada bobrekten kist
ve kist tabani gonderilmistir. Parafin takip sonrasinda basit kist ve patolojik bulgu

igcermeyen kist tabani seklinde tan1 almistir.

Tablo XI. Bobrek frozen section sonuglarinin yillara gore dagilimu

Bobrek Frozen Sayisi Parafin Takip Minér Hata Yanhs (-) Yanlhs (+)
2014 17 | -
2013 10 | -
2012 11 | 1
2011 I -
2010 5
2009 3] - - 1] -
2008 1
2007
2006
2005

4.11 Hepatopankreatobilier Sistem

Pankreas, karaciger ve safra kesesinden gonderilen frozen materyalleri
birlikte degerlendirilmis olup pankreastan 13, karacigerden 4, safra kesesinden 1
olmak iizere toplam 18 frozen c¢alisilmistir. Hepatopankreatobilier sistem
organlarinin FS sonuglarinin dagilimi Tablo XII de verilmistir. Dogru tani orani

%100 diir.
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Tablo XII. Hepatopankreatobilier sistem organlarinin FS sonuglarinin dagilimi

ORGAN TOPLAM | BENIGN | MALIGN | BORD | TAKiP | YANLIS YANLIS SPESIFITE SENSITIVITE DT (%)
) *) ) )
PANKREAS 13 11 2| - 100 100 100
KARACIGER 4 1 3 100 100 100
SAFRA KESESIi 1 1 100 | - 100
4.12 FS Bildirilme Siireleri
Calismamizda 12.11.2013  tarihinden sonraki FS  materyallerinin

bolimiimiizce karsilanma zamanindan frozen sonucunun bildirilme zamanina kadar

gecen slre de incelenmistir. Toplam 128 vaka degerlendirilmistir. Vakalarin

bildirilme siireleri dagilimi Tablo X1l de verilmistir. Bildirilme siireleri 7- 44 dakika

arasinda degigsmekte olup ortalama 20,85 dakikadir. 21 (%16,4) vakanin bildirilme
stiresi 15 dakikadan kisa, 98 (%76,5) vakanin bildirilme stiresi 15- 30 dakika

arasinda, 9 (%?7) vaka ise 30 dakikadan uzun stirmiistiir.

Tablo XIIl. Vakalarm bildirilme siireleri dagilimi

>35 dk

30-35 dk

15-30 dk

10-15 dk

<10 dk

Toplam

Vaka
Sayisi

98

18

128

Bildirilme siiresi 15 dakikadan kisa olan vakalarin dagilimi Tablo XIV de

verilmis olup bu 21 vakanin 6 s1 bobrek timor tabani, 4 i beyin cerrahisinden
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menengiom Ontanili, 3 i lenf nodu, 2 si bukkal mukoza ve pankreastan cerrahi sinir,
2 si akcigerde kitle, 2 si paratiroid adenomu, 1 i medulla spinalisten matiir kistik
teratom, 1 i de kesilemeyip rutin takibe birakilan kemik doku olarak gonderilmistir.
Bu vakalardan kemik doku, menengiomlarin biri ve gros olarak kitle
goriilemediginden frozen kesilmeyip takibe birakilan bir akciger 6rneginin bildirilme

sureleri 10 dakikadan kisadir.

Tablo XIV. Bildirilme siiresi 15 dakikadan kisa olan vakalarin dagilimi

Bobrek Beyin Lenf Akciger Paratiroid Cerrahi sinir | Diger
nodu
Vaka 6 4 3 2 2 2 2

Sayisi

Bildirilme stiresi 30 dakikadan uzun olan vakalarin dagilimi Tablo XV de
verilmig olup bu 9 vakanin 3 1 cerrahi sinirlar amaciyla gonderilen meme
lumpektomi materyalidir. 2 lenf nodu 6rnegi de ¢ok sayida 6rnek igerdigi i¢in 30
dakikadan uzun stirmiistiir. Kalan 4 vakanin biri 12 cm ¢apli over, 7 cm ¢apl kolon,
akciger wedge rezeksiyonu ve paratiroiddir. Lumpektomi materyallerinin ikisinin

bildirilme siiresi 35 dakikay1 ge¢mistir.

Tablo XV. Bildirilme siiresi 30 dakikadan uzun olan vakalarin dagilimi

Lumpektomi Lenf nodu Paratiroid Over Kolon Akciger

Vaka 3 2 1 1 1 1
Sayisi

38



5. TARTISMA

PubMed calismalar1 igerisinde “frozen kesit” ve “intraoperatif” anahtar
kelimeleriyle tarama yapildiginda, 1 Ocak 1980 ile 1 temmuz 2012 arasinda 901 adet
Ingilizce dilde yazilmis makale elde edilmistir. Bu makalelerin biiyiik cogunlugu tek
bir organ sistemine yogunlagsmaktadir. Ozellikle 2000 yilindan sonra daha belirgin
olmak {iizere her yil yayin sayisinda artis goriilmektedir. Bu da frozen kesitin
Ooneminin gittik¢e arttigini gostermektedir.

Frozen islemi sinirliliklar: bilinerek uygulandigi zaman oldukga giivenilir bir
tekniktir. Bircok merkezde dogruluk orani %92- 98 arasinda degismektedir (Yanlis
tan1 oran1 %2-8 arasinda).

Mayo Clinic Rochester- USA gibi biiyiikk bir merkezde incelenen 24880
frozen materyalinde toplam dogruluk oran1 %97,8 dir (68).

Malezyada yapilan 4 yillik caligmada 215 frozen incelenmis olup dogruluk
orani %97,56 dir (69).

Calismamizda saptadigimiz dogruluk oran1 % 96,8 olup literatiirde bildirilen
dogruluk oranlari (%92- 98) ile uyumludur.

Frozen incelemelerinde dogruluk oranini degistirebilecek 6nemli etmenlerden
biri sliphesiz ki patologun tecriibesi haricinde, mikroskobik inceleme asamasina
gelmeden Onceki donemdir. Klinik, makroskobik ve goriintiileme verilerinin
entegrasyonu ile yanitlanmasi gereken sorulari anlamak, cerrahi sinirlar1 ve anatomik
iligkileri korumak ve dogru oryantasyonla dogru alani 6rneklemek ¢ok Onemlidir.
Klinik oykii genellikle biyopsi raporlarinda belirtilmemekte ve hatta bazen yanlis
bildirilmektedir. Bolimiimiizde de raporlarda yanlis ©On tant verilmesi
azimsanmayacak miktardadir. Elektronik tibbi kayita gecildikten sonra dogrudan
ilgili 6ykii ve goriintiileme verilerine belli bir ugras ve arastirma sonucu ulasabilmek
neyse ki kismen miimkiin olabilmistir. Fakat dis merkezdeki bilgilere ulasim yine de
s0z konusu degildir. Bu durum da zaten zor olan frozen tanisim1 daha da
zorlastirmaktadir. Cerrahla patologun iletisimi énemlidir ¢iinkii cerrahla kurulan iyi

iletisim gereksiz endikasyonlar1 ve gerektigi durumlarda taniy1 ertelemeye karar

39



vermeyi kolaylastirir, gereksiz stresi azaltabilir. Patolog cerrah1 yontem ve
kisithiliklart konusunda bilgilendirmelidir.

Weiss ve arkadaglart bir iiniversite hastanesinde calisan doktorlar arasinda
yaptiklar1 ¢aligmada, cerrahlarin %43 {inlin ortalama FS siiresini, %89 unun
dondurulamayan dokular1 ve %92 sinin taze doku gerektiren c¢alismalar1 bilmedigini
saptamiglardir (25). Bu yiizden patologun gereken durumlarda taniyr erteleme
insiyatifini kullanmasi hata oranini azaltir.

Dogruluk oranini arttirmak i¢in gerektiginde materyali tekrar inceleyebilmek
adina herhangi bir makroskobik 6rnekte oldugu gibi, oryantasyon hatlar1 ve cerrahi
sinirlar korunmali ve gerektiginde boyanmalidir. Bolimiimiizde biiyiik ¢apli dokular
frozen kesit Oncesi boyanir ve materyali lokalize etmek amaciyla konulan siitur
materyalleri korunur. Miimkiin oldugunda ornek {i¢ boyutlu iligkilerin tekrar
kolaylikla kurulabilmesi amaciyla paralel diizlemlerde dilimlenmelidir. Makroskobik
inceleme ve uygun alandan 6rnekleme basarili bir intraoperatif konsiiltasyon i¢in ¢ok
onemlidir. Bu yiizden frozen kesit Oncesi gerektiginde aragtirma gorevlisi ilgili
Ogretim gorevlisi esliginde dokuyu incelemektedir. Yapilan arastirmada her ne kadar
cerrahi patologlarin dogru doku Orneklemesi yapabilmek igin gross lezyonlar
taniyabilmesi gerekse de, gross teshislerin vakalarin ancak %72 sinde dogru oldugu
bildirilmistir (70).

Bu oOrnekleme sorunu materyaldeki lezyonun ozelligine gore karsimiza
¢ikabilir (71). Ornegin, tiroidin mikropapiller karsinomlar1 FS érneklemesi sirasinda
goriilemiyebilir veya miisindz over tiimorlerinde timor heterojenitesi nedeniyle
karsinom alanlar1 Orneklenmeyebilir. Problemin bir ¢6ziimii gonderilen tim
dokularin her pargasinin FS ile incelenmesi olabilir. Ancak bu FS yodntemindeki
zaman kisithilig1 sebebiyle miimkiin degildir. Makroskopik drnekleme hatasi riski,
her lezyonun tamamini 6rnekleyip degerlendiremeyecegimiz igin, parafin kesitlerde

de az da olsa vardir.

Frozen incelemelerinde dogruluk oranii etkileyen bir faktor de mikroskobik
inceleme sirasinda degerlendirmeyi etkileyebilen artefakt olusumlaridir. Su frozen

kesitte en sik izlenen artefakttir. 4 derecede en yogunken daha da soguyunca genisler
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ve kristallesince % 9 oraninda genislemis olur. Buz kristali histolojik detay: bozarak
doku, sitoplazma ve niikleus diizeyinde artefakt yaratir. Bu yiizden bolimiizde
ozellikle beyin, miisindz ve serdz over tiimorleri gibi dokularda dondurmadan 6nce

kurutma kagidi ile su emdirilir.

Standart kriostat 1s1s1 -20 derece olup ¢ogu doku i¢in uygundur fakat artefakti
azaltmak i¢in boliimiizde de uyguladigimiz gibi beyin ve kikirdak gibi dokular1 daha
yiiksek, yagl dokular ise daha diisiik 1si1larda dondurmak gerekmektedir.

Cogu cerrah, patologun isinin teknik ozellikleri ile ilgili veya teshisin
olusturulmasinda gegirilen mental siireglerle ilgili Ongorii gelistirmez. Ancak
cerrahlar1 uzmanhgimiz ile ilgili ince noktalar hakkinda egiterek makul olmayan

istekleri azaltabiliriz (29).

Dogru tani oranini artirabilecek bir faktor de bazi dokularda histolojik
kesitlerin yan1 sira intraoperatif sitoloji ¢aligmasinin da yapilmasidir. Boliimiimiizde
ozellikle lenf nodu ve beyin lezyonlarinda histolojik kesit yani sira rutin olarak

imprint ve squash g¢alismalar1 yapilmaktadir.

Dogru tani oranini etkileyen faktorler arasinda patologun tecriibesi de 6nemli

olmakla birlikte literatiirde bu konuda farkli goriisler mevcuttur.

Howanitz ve arkadaslari, 34 degisik hastaneden 1952 FS vakasini
degerlendirdikleri ¢alismalarinda verilerinin, daha ¢ok sayida FS yapan hastanelerin,
daha az sayida FS yapan hastanelerden daha iyi performans gosterdigine isaret

etmedigini belirtmislerdir (72).

Rogers ve arkadaglart1 1414 FS vakasmi degerlendirdikleri ¢alismalarinda

hatalarin azaltilmasinda en 6nemli faktoriin tecriibe olmadigini belirtmislerdir (71).

Dehner ve arkadaslar1 ise tecriibeli patologlarin hata oraninin tecriibesiz

olanlara oranla daha diisiik oldugunu gdstermislerdir (73).
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Dankwa ve arkadagslari; hata ve tani erteleme oranlarmin diistikligini

patologlarinin tecriibelerine baglamiglardir (74).

Bredahl ve Simonsen’a gore yorumlamadaki hata orani, iki gézlemcinin
oldugu durumlarda diisebilir ve gerekli olan birka¢ vakada ise bu oran1 3 gézlemci

ile diistirmek miimkiindiir (75).

Patologun tecriibeli, dikkatli olmas1 ve gereken durumlarda taniy: erteleme
inisiyatifini kullanmasi1 hata oranin1 azaltir. Gerekli durumlarda imkan1 varsa vakay1

konsulte etmelidir (25).

Patologun taniy1 ertelerken oziir dileyici olmasina gerek yoktur. Bazen
degerlendirmesine dayanarak, alinan dokunun lezyonu iyi temsil ettigini fakat yine
de tani icin kalici kesitlerin beklenmesi gerektigini ek olarak sdyleyebilir (27). Taniy1
erteleme FS yonteminin kisitlamalarinin bir sonucudur (76,77). Gerektigi zaman
taniy1 ertelemek yontemin gilivenirliligini arttirir, hata riskini azaltabilir, ancak bu,

cerrahin hizli teshise olan ihtiyaci ile dengelenmelidir (71).

Calismamizda tani dogruluk oram1 %96,8 dir (tan1 uyusmazlik (yanlis tani)
orant %3,2). Bu oran literatiirde belirtilen oranlar (%92-98) ile uyumlu olup kabul

edilebilir sinir araligindadir.

Bazi CAP Q-Probes ve Q-Tracks programlarinin sonuglarini bildiren
arastirma ¢alismalar1 tan1 uyusmazlik oranlarinin yaklasik %2 oldugunu ve bu kalite
gostergesini izlemleyen laboratuvarlarin zaman iginde performanslarini arttirdigin

gostermistir (7, 9).

Mayo Klinik Rochester- USA da yapilan ¢alismada tan1 uyumsuzlugu %]1- 4
arasinda degismektedir (68).

Mayo Klinik ve Bristol Royal Infirmary’nin tek kurumluk calismalarinda

uyusmazlik oranlarini yaklagik %2 olarak bulmuslardir (74, 78).
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Dicle Tip Dergisi’ nde yaymlanan “Bir {iniversite hastanesinde 5 yillik
intraoperatif patoloji konsiiltasyonlarinin degerlendirilmesi” isimli ¢aligmada tani
uyusmazlik orami yaklasik %2,9 dur. Ankara Patoloji Biilteni nde yayinlanan “Bir
tan1 yontemi olarak Frozen Section: 1316 olgunun degerlendirilmesi” isimli

calismada tan1 uyusmazlik orani yaklasik %1,4 diir.

Calismamizda yanlis tan1 verilen 35 (%3,2) olgunun 19 (%1,8) u yanls (-), 14
(%1,3) i minodr hata, 2 (9%0,1) si ise yanlis (+) olarak degerlendirilmistir. Parafin
takibe birakilan vaka sayis1 26 (%2,3) dir.

Literatiirde hata sebeblerinin oranlari yapilan calismalarda degiskendir
(7,71,72,74).
Dicle Tip Dergisi’ nde yaynlanan adi gegen ¢alismada yanlis (-) tan1 %2,15,

yanlis (+) tan1 %0,77 bulunmustur. Parafin takibe birakilan olgu orani ise %7,56 dir.

Ankara Patoloji Biilteni’ nde yaymlanan “Bir tan1 yontemi olarak Frozen
Section: 1316 olgunun degerlendirilmesi” isimli ¢calismada yanlis (+) tanilar %0,3,

yanlig (-) tanilar %1,1 bulunmustur.

Calismamizda parafin takibe birakilan vaka oram1i %2,3 olup literatiirde

belirtilen %0,5- 10 oran1 ile uyumludur (79, 80).

Calismamizda en fazla frozen uygulama 249 olgu ile SSS ne ait olup dogru
tan1 orant %94,2 dir. 10 (%4) olguda mindr hata saptanmis olup 4 (%1,6) i rutin
takibe birakilmistir. 3 (%1,2) yanhs (-), 1 yanlis (+) degerlendirme yapilmstir.
Literatiirde yapilan ¢alismalar santral sinir sisteminde %85- 90 dan fazla tanisal

dogruluk bildirmistir (81).

Neoplazmlarin bir ¢ok tipi dahil olmak iizere SSS ni etkileyen bir ¢ok
hastalikta tek basina morfolojik 6zelliklerle dogru intraoperatif tan1 koymak miimkiin
olmayabilir. Bu nedenle o hastanin klinik prezentasyonu baglaminda taniya gitmek
en iyisidir. SSS nde basarili intraoperatif tan1 i¢in anahtar bilgiler hastanin yasi,

lezyonun yerlesimi ve radyolojik goriintiilerdir. Bu bilgiler 1s1ginda gonderilen
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materyali tice bolmek en iyisidir: Frozen kesit i¢in doku, sitolojik preparat i¢in doku
-her ikisi de intraoperatif tani igin- ve kesin tani i¢in formalinle fikse edilmis
dondurulmamis doku. Intraoperatif sitoloji i¢in daha yogun hiicresellik nedeniyle

imprint preparatlar yerine squash yayma preparatlari tercih edilmelidir (82).

Calismamizdaki yanlis (-) sonuglarin birinde frozen sonucu nekrotik materyal
olarak bildirilmis olup takip sonrasi tani glioblastoma multiforme olarak verilmistir.
Bu vakada frozen i¢in dondurulan kesitlerde sadece nekroz odagi denk gelmis olup
parafin takip sonrasi kesitlerde bizar hiicreler saptanmustir. Bu hata, dondurulan
materyalin tamaminin 6rneklenmesinin miimkiin olamayacagi i¢in FS yonteminin
kisithiligindan kaynaklanmaktadir. Bir baska yanlis (-) vakamizda da yine ayni
sekilde frozen kesitlerde tiimor hiicreleri izlenememis fakat takip sonrasi Seri
kesitlerde ependimom saptanmistir. Son vakada ise frozen sonucu normal beyin
dokusu olarak bildirilmis fakat kesin tanida diffiiz infiltratif astrositom verilmistir.
Glial timorler bazen homojen olmayip normal beyin parankimi ile gegis zonunda
daha diisiik grade izlenip lezyon santralinde daha yiiksek grade sergileyebileceginden
ge¢is zonundan gonderilen 6rnek hem normal beyin dokusu hem de glial tiimor

igerebilir (83).

SSS ndeki min6r hatali olgularin ikisinde FS sonucu diisiik dereceli glial
tiimor bildirilmis olup takip sonrasi yiiksek dereceli glial tiimor olarak raporlanmus,
diger ikisinde frozen yiiksek dereceli glial tiimor olarak bildirilip, kesin tani diigiik
dereceli glial tiimor olarak raporlanmistir. Bagka 2 vakada frozen diisiik dereceli glial
timor olarak bildirilmis fakat kesin tani birinde hematomla uyumlu, digerinde
schwannom olarak raporlanmistir. Diisiik dereceli astrositomlarin frozen kesitleri
hemen her zaman agir artefakt gosterir ve genellikle niikleer boyutun, atipinin,
pleomorfizmin yada sitoplazmik diferansiyasyonun belirlenmesi giigtiir. Ayrica
selliilarite genellikle diisiiktiir ve hatta neoplazm tanisindan emin olmak zordur,
yanliglikla normal beyin dokusu olarak degerlendirilebilir. Neoplastik niikleuslarin

sayet varsa normal niikleuslarla Kkarsilagtirilarak degerlendirimesi siklikla
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intraoperatif tani i¢in anahtardir ve degerlendirilmesi sitolojik preparatlarda daha
kolaydir (84).

Bir diger minér hatali olguda frozen sonucu menengiom bildirilip kesin tani
ependimom olarak raporlanmistir. Baska 2 vakanin birinde glial tiimor diisiiniiliip
lenfoma, digerinde ise metastaz disiiniiliip glioblastom raporlanmigtir. Metastatik
tiimorlerde niikleuslar atipik ve pleomorfik olup kromatin siklikla kaba bir sekilde
kiimelenmistir. Mitotik sekiller siklikla yaygindir ve beyinde hemen her zaman
tiimor hiicre nekrozu vardir. Bu yiizden ayrici tanida ilk olarak glioblastom
diisiiniilmelidir (85). Minor hatali son olguda ise frozen yiiksek dereceli glial timor
olarak bildirilip, kesin tan1 primitif néroektodermal tiimor olarak raporlanmastir.

Rutin takibe birakilan olgular pilositik astrositom, glioblastom ve kordoma
olarak raporlanmustir.

SSS ndeki 1 yanlis (+) vakada ise frozen sonucu malign neoplazm bildirilip
kesin tan1 menengiom olarak raporlanmistir.

Calismamizda lenf nodundan 160 frozen vakasi ¢alisilmis olup dogru tam
orant %98,1 dir. 3 (%]1,8) yanlis (-) degerlendirme yapilmis olup 2 (%1,2) vaka rutin
takibe birakilmistir. Literatiirde lenf nodlarindaki dogruluk orami %94,3- %100
arasindadir (86).

Lenfoproliferatif hastaliklarin teshisi ¢ogunlukla immiinhistokimya, akim
sitometri, sitogenetik veya molekiiller incelemeler ile yapildigi igin frozen

orneklemesine daha ¢ok metastazlar1 saptama konusunda basvurulmaktadir (65).

Bu konudaki en sik degerlendirme hatasi da subkapsiiler sintislerindeki timor
hiicrelerinin histiyosit olarak yorumlanmasidir. Bunu Onleyebilmek i¢in ihtiyag

duyulursa lenf nodunun tamamin1 FS ile incelemek gerekir (66).

Yanlis (-) degerlendirilen olgularda hastanin daha 6nce meme karsinom tanisi
olup frozen i¢in aksilladan sentinal lenf nodu gonderilmistir. Frozen kesitler
sonrasinda reaktif lenf nodu olarak bildirilmis fakat rutin takip sonrasi derin seri

kesitlerde karsinom metastazi saptanmistir.
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Sentinal lenf nodu drenaj havzasinda bulunan lenfatik siviyr alan ilk lenf
nodudur. Bu ylizden metastatik birikimlerin ilk bu bolgede ortaya ¢ikmasi beklenir.
Gegmiste her invaziv meme kanserli hastaya mastektomi yada eksizyonel
lumpektomi ile birlikte en azindan alt aksiler diseksiyon yapilirdi. ilk kez melanomla
baglantili olarak kullanilan sentinal lenf nodiilii kavrami, etkin bir bigimde meme
kanserine uyarlanmis ve zamanla meme koruyucu cerrahinin bir pargasi olarak yerini
almistir. Tan1 dogrulugunu artirabilmek adina sentinal lenf nodundaki tiimoriin dogru
saptanmasi, kismen inceleyen patologun uzmanligina ve teknige baghdir. Bu
konudaki eski yayinlarda %10-30 arasinda bildirilen yanlis negatiflik oranlari; lenf
nodunun biitiiniiniin dondurulamadig1 yada histolojik degerlendirme i¢in birden fazla
diizeyden kesit alinmadigi eksik orneklemeye bagli olabilir. Giinlimiizde makro
metastazlar i¢in yanlis negatiflik oranlar1 kurumlara bagl olarak %3 iin altina
inmistir (87).

Sentinal nodiil frozen kesiti degerlendirilmesinde, diger dokularda oldugu
gibi, makroskobik inceleme anahtar rol oynamaktadir. Makroskobik olarak
goriilebilen herhangi bir metastaz varsa buradan drnekleme yapilmasi, yoksa tiim
lenf nodiilinii dondurmak gerekmektedir. Artefaktlar1 ve doku dokiilmelerini goz
Oniine alarak, sayisi konusunda uzlasma olmamasma karsin histolojik inceleme
birden fazla diizeyde yapilmalidir. Bir miktar 6rnekleme hatasi islemin dogasinda
bulunmakla birlikte, yanlis negatiflik, kabul edilen ancak en aza indirilmesi gereken,
fakat biitiiniiyle yok edilemeyecek bir durumdur (88).

Chicago Universitesinde sentinal lenf nodu incelenmesi 2000 yilindan beri
yaygin olarak yapilmakta olup 2002- 2006 yillar1 arasinda 12 yanlis negatif olgudan
11 1 frozen kesit artefaktlar1 ve 6rnekleme hatasidir. Diger 1 olgu ise mikro metastaz
olup gozden kacirilmistir. Yanlis pozitif hi¢cbir olgu yoktur (89). Calismamizda da
yanlis pozitif olgu saptanmamaistir.

Rutin takibe birakilan vaka sayimiz 2 olup parafin takip sonrasinda diisiik
malignite derecesinde B hiicreli non- hodgkin lenfoma infiltrasyonu ve 6n planda

nazofarenkse ait karsinom metastazi olarak raporlandirilmustir.

46



Calismamizda paratiroidden 132 olguya frozen uygulamasi yapilmis olup
dogru tani oran1 %100 diir.

FS, paratiroidi paratiroid olmayan dokudan ayirmakta ¢ok etkili, dogruluk
orani %99 dan yliksek olan bir iglemdir (90).

FS artefakti, 6rnekleme hatas1 ve paratiroidi selliller bir tiroid nodiilinden
ayiramama, FS da yanlis tan1 verilmesinde en sik goriilen nedenlerdir (90).

Paratiroidin frozen olarak incelenmesinin amaci oncelikle dokuyu tanimaktir.
Makraskobik olarak paratiroid bezi; tiroid nodiilleri, kii¢iik lenf nodiilleri, aberran
timus dokusu ve hatta yag ile karisabilir (91).

Paratiroid kanseri ¢ok nadir olarak izlendiginden genel olarak operasyon
esnasindaki sorun; s6z konusu irilesmis bezin adenom mu yoksa hiperplazi mi
oldugudur. Bu ayrim i¢in zaman i¢inde farkli kriterler gelistirlmis olsa da hepsinde
de istisnalar saptanmis olup, tek bir bezin tutarli ve dogru bir bigimde adenom ya da
hiperplazi olarak smiflandirilabilmesi hemen hemen imkansizdir. Adenom tanisi
ancak cerrah bir dominant bez bulundugunu ve diger bezlerin kii¢iikk oldugunu
belirttiginde yada serum paratiroid hormon diizeyinin dominant bezin ¢ikarilmasini
takiben intraoperatif olarak belirgin diisme gosterdigi durumlarda verilmelidir. Aksi
takdirde bu ayrimi yapmaya g¢alismak gereksiz ve tani1 dogrulugunu etkileyebilecek
bir islemdir. Bunun yerine dokunun paratiroid oldugunu onaylamak ve agirhigini
belirterek, 0rnegin biiylimiis paratiroid bezi oldugunu bildirmek tercih edilmelidir
(92).

Memeden 129 olguya frozen uygulamasi yapilmis olup dogru tani orani
%96,7 dir. 3 (%2,4) yanlis (-), 1 (%0,8) mindr hata saptanmis olup 2 (%1,6) olgu
rutin takibe birakilmstir.

Frozen kesitin meme kanseri yonetimindeki kullanimi gittikge azalmaktadir.
Ciinkii FS i¢in ana endikasyon tani olup giiniimiizde yerini preoperatif kor biyopsi
veya ince igne aspirasyon sitolojisine birakmaktadir (93).

Cerrahi smir amach yapilan frozenlarda 6 marjinin de 6rneklenmesi uygun
bulunmayip, cerrah tarafindan secilip kritik olan tarafin FS a gonderilmesi

onerilmektedir (57). Ustelik, Weber ve arkadaslarmin yaptig1 ¢alismada lumpektomi
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sonrasinda tiim marjinlerde timor invazyonu bulundugu halde kemo-radyoterapi
sonrasi yalnizca yaklasik %5 inde lokal rekiirrens olmustur. Bu da meme kanserinde
FS kullaniminin azalmasinin sebeplerindendir (55).

Meme FS larinda giivenilirlik yiiksektir, yanlis negatif oran1 %1 den az, tani
erteleme orani %5 den azdir (94).

Calismamizdaki yanlis negatif olgularda frozen kesitlerle neoplazm
saptanamamis olup rutin takip sonrasi lenfatik invazyon odaklar1 mevcut olarak
raporlanmistir. Bu olgularda frozen kesit, birka¢ hiicre boyutundaki odaklar halinde
temsil edilebilen lenfatik alanlara denk gelmemis olup takip sonrasi seri kesitlerde
ancak saptanabilmisgtir.

Minor hata olarak yorumlanan bir olgumuzda ise lumpektomi materyali
gonderilmis olup frozen tamda invaziv alanlar net olarak saptanamadigindan
karsinoma in situ distinilmiistir. Parafin takip sonrasi invazyon odaklarinin
goriilmesiyle vaka invaziv duktal karsinom olarak raporlanmistir.

Tanis1 rutin takip sonrasma birakilan 2 vakanin birinde tani invaziv duktal
karsinom olarak verilmistir. Digerinde ise lezyonun papiller nitelikte olmasindan
dolay1 tani takip sonrasina ertelenmis ve intraduktal papillom olarak raporlanmistir.
Ciinkii bu lezyonlarda invaziv alan degerlendirilmesi zordur ve FS da papiller
neoplazm siiphesi varliginda tani rutin takibe birakilmalidir (59).

Gastrointestinal sistemden 86 olgu frozen teknigiyle degerlendirilmistir.
Dogru tan1 oram1 %97,6 dir. 2 (%2,3) olgu rutin takibe birakilmis olup 1 (%1,2)
yanlis (), 1 (%]1,2) mindr hata saptanmistir. Literatiirdeki dogruluk orani %94,3-
%99 arasindadir (95). Degerlendirmemiz literatiirle uyumludur.

Ozofagus, mide, ileum, kolon ve rektumdan incelemeler yapilmistir.

Ozofagus olgularinin tamami dogru tan1 almistir. Materyaller timér cerrahi
sinir amactyla gdnderilmis olup hepsi de negatiftir. Ozefajektomilerde patologa en
sik olarak rezeksiyon sinirlarinin yeterliligini degerlendirmesi i¢in basvurulur. Bu tiir
materyallerde distal cerrahi u¢ genelde negatiftir. Bu nedenle distal ucun sadece
makroskobik olarak degerlendirilmesi yeterlidir. Proksimal u¢ genelde tiimore daha

yakindir. Dolayisiyla frozen inceleme genelde buradan istenmektedir. Ozofagusta
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skuamoz hiicreli karsinomu olan hastalarda proksimal sinirin tiimdre uzakliginin en
az 3 cm olmast gerekmektedir. Bu karsinomlarin multifokal olabilecegi de
unutulmamalidir. Bu nedenle rezeksiyon simirinin sadece makroskobik olarak
incelenmesi cerrahi smirin temiz oldugunu séylemek i¢in yeterli olmayabilir. Buna
ek olarak rezeksiyon sinirinda bazen makroskobik olarak gozlenemeyen skuamoz
displazi de saptanabilir. (96) Patologdan nadiren 6zofageal endoskobik mukozal
rezeksiyon materyalinin sinirlarinin yeterliliginin degerlendirilmesi de istenebilir.

Calismamizda mideden 1 vakanin tanisi ertelenmis olup digerleri dogru tani
almistir. Bu vaka da rutin takip sonrasi iilserasyon, iltihabi graniilasyon dokusu ve
fibrozis iceren mide mukozasi seklinde raporlanmistir. Materyaller kanser tanisi veya
rezeksiyon sinirlarinin durumunun belirlenmesi amaciyla gonderilmistir. Midede
rezeksiyon sinirlarimin degerlendirilmesi genelde sorunsuzdur. Ancak rezeksiyon
midenin diffliiz yada tagh yiiziik hiicreli karsinomu nedeniyle yapiliyorsa giigliiklerle
karsilagilabilir. Ciinki bu hiicreler histiyositlere, plazma hiicrelerine ya da
lenfositlere benzeyen, oldukca kiiclik boyutlu, kendini belli etmeyen hiicreler
olabilir. Burada patologun rezeksiyon yeterliligini degerlendirmeden Once
rezeksiyonu yapilan karsinomun histolojisinden haberdar olmast dnemli bir noktadir.
Diffiiz mide karsinomlu hastalarin frozen incelemelerinde ayica hizli sitokeratin yada
hizli miisin boyalar1 da Onerilmektedir. Ancak giinliik pratikte bunlarin yararlilig
hala tam olarak kesinlik kazanmamastir (97).

[leum materyallerinin tamami da dogru tan1 almigtir. Ganglion hiicre varlig
amaciyla calisilmistir.

Kolondan gonderilen materyallerde 1 (%1,8) olgu rutin takibe birakilmis ve 1
(%1,8) mindr hata saptanmistir. Dogru tani oran1 %98,1 dir. Tanis1 ertelenen vaka
sigmoid kolondan ganglion hiicre varligi amaciyla gonderilmistir. Parafin takip
sonras1 matiir ganglion hiicresi mevcut seklinde raporlanmistir. Mindr hata saptanan
olgu ise yine ganglion hiicre varligi amaciyla gonderilmistir. Frozen tanida siipheli 1
adet ganglion hiicresi izlenmis olup takip sonrasi kesin tanida ganglion hiicresi

negatiftir.
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Rektum materyallerinde ise 1 vaka yanlis (-) degerlendirilmistir. Bu vakada
yine ganglion hiicre varlig1 amaciyla frozen gonderilmis olup frozen kesitler sonrasi
matiir ganglion hiicresi goriilmemis fakat parafin takip sonrasi seri kesitlerde yeterli
sayida matiir ganglion hiicresi saptanmistir. Kolon materyallerinin hemen hepsi
Hirschsprung hastaligi nedeniyle ¢alisilmistir.

Yakin zamanda yayinlanan birkag seride frozen ve parafin kesitler arasindaki
uyumsuzluk orant %3-10 olarak bildirilmistir (63). Hatali ganglion hiicresi yoklugu
tanisi (yanlis pozitif) gereksiz barsak segmenti rezeksiyonuna neden olurken, yanlis
negatif tan1 da onemli postoperatif morbitideyle sonuglanabilir ve hastanin tekrar
opere olmasina neden olabilir. Hirschsprung hastahiginda ilk tanisal biyopsi
materyalinin, frozen ve parafin kesit arasindaki uyumun diisiik (%67) oldugundan,
intraoperatif frozen kesitle incelenmesi 6nerilmez (63). Bu nedenle tani i¢in alinan
biyopsinin frozenla degerlendirilmemesi, rutin takip sonrasmna birakilmasi
onerilmektedir. Frozen degerlendirmesi i¢in gonderilen materyalde ilk belirlenmesi
gereken, dokunun yeterliligidir. Yeterli sayida sinir kesitini garanti altina almak i¢in
biyopsi materyali tercihen tam kat barsak duvarini temsil etmeli, en az 0,5 cm (ideali
1 cm) uzunlukta olmalidir ya da en azindan ¢evresinin yarisint kapsamalidir (98).
Normalden kalin kesit almak ve hematoksilende fazla bekletmek (90 saniye)
ganglion hiicrelerinin sitolojik 6zelliklerinin gézlenmesini kolaylastirabilir. Ganglion
hiicreleri myenterik pleksuslarda submukozal pleksuslara gore daha belirgindir ve
daha kolay goriilmekle birlikte herhangi birinde ganglion hiicresi saptamak her
ikisinde de ganglion hiicresi varligini ifade eder (99). Kismen artmis kivrimlanmaya
bagl olarak, Hirschsprung hastaliginda tutulan barsak segmentinde sinir yogunlugu
fazla goriiliir (100). Alinan biyopside normal ganglionik bdlgeler goriilse de ganglion
hiicreleri sadece fokal olarak ve hipertrofik sinir pleksuslarinda goriilityorsa, gegis
bolgesi histolojisi izlenimi alindig1 cerraha bildirilmelidir.

Akcigerden 78 olguda frozen calisilmis olup dogru tani orani %97,3 tiir. 3
(%3,8) olgunun tanisi rutin takip sonrasina ertelenmis olup, 1 (%1,3) yanlis (-), 1
(%1,3) yanlis (+) degerlendirme yapilmistir. Literatiirde %2,6 oraninda yanlis tani

bildirilmis olup, degerlendirmemiz literatiirle uyumludur (8).
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Calismamizda 3 olgunun tanist rutin takibe birakilmis olup her 3 vakada da
akcigerden kitle eksizyon materyali gonderilmistir. Bu olgularin kesin tanist
karsinoid tiimor, kazeifiye graniilomatoz iltithap ve lepidik paterni baskin minimal
invaziv adenokarsinom olarak raporlanmistir.

Yanlis (+) degerlendirilen olguda frozen igin akciger parankim Ornegi
gonderilmis olup 6n tani epidermoid karsinomdur. Frozen sirsinda tiimor (+) olarak
bildirilmis olup parafin takip sonrasi kesitlerde neoplazm saptanamamis, yag, bag ve
akciger parankim dokular1 seklinde rapor edilmistir. Diger tiim yanlhis (+) tanilarda
oldugu gibi patologun yorum hatasindan kaynaklanmaktadir.

Yanlis (-) degerlendirilen vakada yine akcigerde kitle amaciyla frozen
istenmis olup intraoperatif kesitlerde graniilomatdz reaksiyon olarak degerlendirilen
olgu parafin takip sonrasinda nodiiler sklerozan tip hodgkin lenfoma olarak
raporlanmuistir.

Chigago Universitesinde 2005- 2011 yillar1 arasinda frozen kesit uygulanan
317 akciger biyopsisi incelenmistir. Bunlarin 123 i (%39) benign, 194 i (%61)
maligndir. Spesifik tan1 22 malign olguda (%]11) kalict kesitlere birakilmistir. Bu
olgularda son tanilar i¢inde lenfoma, biiyiik hiicreli karsinom, sarkom ve diger tanilar
bulunmaktadir. Toplam 10 (%3) olguda son tami frozen kesit tanisindan farkh
bulunmustur (101).

Akciger materyallerinde tan1 dogrulugunu artirmak amaciyla 6zellikle insitu
komponenti belirlemede tiimor nodiiliiyle birlikte komsu akciger parankiminin de bir
kismimi dondurmak faydali olabilir. Visseral plevral infiltrasyon, 3 cm den kiigiik
tiimorlerin cerrahi evrelemesinde 6nemli oldugu i¢in, olabildigince nodiiliin plevraya
en yakin alanlarini frozen kesit i¢in kullanmamak gerekmektedir (102).

Cerrahi olarak rezektabl malign periferik akciger nodiilleri i¢in major klinik
soru kiiglik hiicreli mi, kiigiik hiicreli disi karsinom mu oldugudur. Eger frozen
incelemede ayrim yapilamiyorsa kesin tami ileri cerrahi uygulamalarla birlikte
ertelenmelidir. Ciinkii kii¢lik hiicreli karsinomda evre 1 hastalik disinda tipik olarak

rezeksiyon yapilmaz, buna karsilik kiigiik hiicreli dis1 karsinomlarda miimkiin olan
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tim durumlarda cerrahi rezeksiyon (lobektomi ve lenf nodu diseksiyonu)
gerekmektedir (103).

Herhangi bir akciger biyopsisinin makroskobik incelenmesinde 5 mm den
kiiciik rastlantisal nodiillere frozen yapilmamalidir. Bu kii¢iik nodiiller klinik olarak
kaygi verici olmayip, siklikla frozen dis1 kesitlerde daha iyi incelenen atipik
adenomatodz hiperplazi veya benign lezyonlari icermektedir (104).

Akciger karsinomu siklikla inflamatuvar reaksiyon veya organize pndémoni ile
cevrelenir. Lezyon kismen nekrotik olabilir ve nekrotizan graniilomu diisiindiirebilir.
Bu nedenle eger akciger kanseri siipheli dokuda ilk kesitler agikca karsinomu ortaya
koymuyorsa, intraoperatif tanty1 kesinlestirmeden once frozen dokudan derinkesitler
veya ideali lezyonun merkezinden olmak iizere bir baska bolgeden ornekleme
yapilmalidir. Eger ilk kesitlerde sadece az sayida atipik hiicre varsa ve klinik olarak
nodiilden siipheleniliyor ancak ilk kesitlerde goriilmiiyorsa frozen dokudan yine
derin kesitler yapilmalidir (105).

Overden 76 olguda frozen ¢alisilmis olup dogru tani oran1 %96 dir. 5 (%7,2)
olgunun tanisi rutin takip sonrasina ertelenmis olup, 1 (%]1,5) yanlis (-), 1 (%1,5)
mindr hatali degerlendirme yapilmistir.

Over tiimorlerinde FS teshisinin dogrulugu %89,8- 97 dir ve malign ve
benign tiimorlerde sensitivite ve spesifite borderline olanlara oranla daha ytiksektir
(106-108).

Over Kkitlelerinde preoperatif donemde maligniteyi desteklemesi amaciyla
yapilabilen ultrason caligmalarinda solid- kistik goriintii malignite yoniinde kusku
uyandirmakla birlikte, olgularin yalnizca %25 inde bu 6ntan1 dogrulanmaktadir. Bu
amagla yapilan serum belirtegleri ise Evre 1 over tlimorlerinin yalnizca % {inde
yiiksek saptanabilmistir. Lokalize goriilen lezyonlarin evrelemesinde % olguda diger
diger bolgelerde de tutulum mevcuttur (47).

Bu durum over tiimorlerinde FS monemini gostermekte olup frozen
incelemede malignitenin atlanmasi daha diisiik evrelemeye yol agarken, yanlis pozitif

tan1 ise gereksiz fertilite kaybi ile sonuglanabilir.
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Borderline tiimorlerin invaziv olanlara oranla prognozu daha iyidir ve 5 yil
hayatta kalma oranm1 %95 den fazladir. invaziv tiimérlere gore daha erken evrede tan
alirlar (yaklasik %70’ i evre 1) (109,110).

Borderline tiimorleri ameliyathanede dogru bir sekilde teshis edebilmek,
uygun oldugu durumlarda dogurganligi koruyan cerrahi girisimler yapma imkani
sunar (111,112). FS a dayali olarak kritik intraoperatif kararlar verilir. Dolayisiyla
borderline tiimorlerinin tanisinda frozen kesitlerin dogru degerlendirilmesi 6nem
tagir (113). Literatiirde borderline tiimorlerde %44-78 lik sensitivite bildirilmistir
(113-116). Borderline over tiimorlerinde sensitivite diger over tiimdrlerine oranla
diistiktiir (117). Borderline tiimorlerin morfolojik heterojenitesi kismi olarak bu
sonucu dogurur. Bu ylizden tani dogrulugunu artirabilmek icin frozen kesitlerde
borderline diisiiniilen vakalarda birden fazla kesit yapmak 6nemli olabilir.

Solid alanlar veya ¢ikintilar barindirmayan, i¢ yiizli diizgiin, unilokiile kistlere
frozen kesit yapilmadan da makroskobik olarak basit kist tanis1 verilebilir.

Unilokiile ¢ikolata kisti goriiniimii endometriozisi isaret eder ve solid bir
komponent veya diger klinik malignite belirtegleri yoksa frozen kesit yapilmadan
olas1 tan1 verilebilir (118).

Miisindz tiimorlerde hata pay1 serdz tiimorlere gore daha yiiksek orandadir
(119, 120). Bunun nedeni miisindz tiimdrlerin ortalama ¢apinin daha biiylik olmasi
ve genelde beningden maligne ¢esitli lezyon tiirleri igerebildiginden heterojen yapida
olmasidir (36, 113, 116). Serdz neoplaziler ise genellikle homojen yap1
sergilemektedir (36, 113). Miisindz tiimorlerin ve ¢aplart 20 santimetreden daha
biliyiik olan tiimorlerin, frozen kesitte invazyon bdlgelerinin Orneklenememe
thtimalinden dolay1, FS ile eksik teshis edilme olasilig1 vardir (113, 116).

Miisinéz tlimoérlerde frozen kesitin teshis dogrulugunu arttirmak icin ¢ok
sayida kesit (timor capinin her 10 santimetresi i¢in en az 1 kesit) yapilmasi
onerilmektedir (116, 121).

Calismamizda 1 yanlis negatif degerlendirme yapilmis olup frozen tanida
gonderilen doku torsiyone kist olarak degerlendirilmis ve paraffin kesitlerde nekrotik

ve kanamali karsinom olarak raporlanmistir. Frozen materyali daha sonra seri
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kesitlerle taranmigtir fakat materyalin tamaminin nekrotik ve kanamali olmasi
nedeniyle kistik yap1 ¢eperi yeterince okunamamistir. Daha sonra ayrica gonderilen
kars1 over dokusunda da yapist ancak yer yer okunabilen, frozen i¢in gonderilen
overle benzer nitelikte neoplastik gelisim izlenmesi {izerine nekrotik ve kanamali
karsinom tanis1 verilmistir.

Mindr tan1 uyumsuzlugu olarak degerlendirilen 1 vaka mevcut olup frozen
kesitler sonucu benign kist olarak bildirilmistir. Takip sonrasi parafin kesitlerde tani
endoservikal tip borderline miisinéz tiimor olarak raporlanmistir. Bu vakada overin
12 ¢cm ¢apta olmasi ve miisinz borderline tiimorlerin nispeten heterojen yapida
olmasindan dolay: takip sonrasi kesitlerde saptanan hafif atipi bulgulari, mikropapilla
olusumlar1 ve tabakalanma artisi, frozen kesitlerde saptanmamuistir.

5 olgunun tanisi rutin takibe birakilmistir. Takibe birakilma sebepleri ise;
borderline- ser6z kistadenom ve benign- borderline kistadenom ayrici tanisinin net
yapilamamasi, selliilarite dolayisiyla graniiloza hiicreli tiimoriin dislanamamasi,
nekrozdan dolay1 hiicresel 6zelliklerin net segilememesidir.

Ureterden 66 olguda frozen calisilmis olup dogru tani oran1 %98,4 diir. 2
(%3) olgunun tanisi rutin takip sonrasina ertelenmis olup, 1 (%1,5) yanhs (-)
degerlendirme yapilmaistir.

Mesane iirotelyal karsinomun cerrahi rezeksiyonu ile ilgili ana soru,
proksimal ireter cerrahi sinirda karsinomun bulunup bulunmadigidir. Ureter cerrahi
siirin degerlendirilmesinde frozen incelemesinin su an igin en azindan tartismali ve
muhtemelen endikasyon dis1 oldugu séylenebilir (122, 123).

Radikal sistektomi esnasinda iireter cerrahi sinirlarinin frozen incelemesi
hakkindaki 20 yildan daha geriye uzanan ¢esitli calismalarda, iireterlerin yaklasik %9
unun karsinom veya displazi gosterdigi belirtilmistir (124).

Baska bir calismaya gore treteral sinirlarda yiiksek dereceli displazi/
karsinoma insitu varligr %4,8- 9 dur ve saptanirsa bir miktar daha iireteral doku
cikarilmalidir. Malign iireteral cerrahi sinirlarin tekrarlayan rezeksiyonlarla negatif

kilinmas1 yapilan 17 olguluk ¢alismanin sadece 7 sinde miimkiin olabilmistir (44,
45).
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Ureter cerrahi smirlarinda frozen incelemenin rolii su nedenlerden dolay1
sorgulanmaktadir: (i)Ureter cerrahi smirinda karsinom varhg: iist iiriner sistem niiks
riskini artirsa da, muhtemelen diisiikk oranda (%4.,9 ile %17) ve yasam Siiresi ile
iliskisiz olmasi; (i1) tireter cerrahi sinir1 i¢in frozen incelemesinin spesifitesi yiiksek
olsa da (%99 a varan) sadece %45-75 gibi orta derecede bir sensitiviteye sahip
olmasi; (iii) bazi calismalarin birden fazla yapilan tekrar rezeksiyonlara ragmen,
olgularin sadece yarisindan azinda treter cerrahi siir1 negatife degistirdigini
gostermesi; (iv) st triner sistemde olusabilecek niiksiin, pozitif cerrahi sinira yada
tiim iireter icine uzanan timor olasiligina bagl olup olmadiginin belirsizligidir. Tiim
ireter i¢ine uzanan timor olasiliginin, 1980- 2008 yillart arasinda 6300 den fazla
hastanin dahil edildigi, 9 genis serili ¢aligmay1 kapsayan biiyiik bir meta analizde,
risk faktorii oldugu gosterilmistir (125).

Raj ve arkadagslari, tireteral iliskiyi tespitte frozen kesitin ¢ok hassas ve 6zgiil
oldugunu ancak, negatif iireteral sinir elde edilene kadar sirali iireteral kesim
stratejisinin anastomoz alaninda veya iist alanlarda tekrarlama riskini yok etmedigini
veya toplam hayatta kalma oranini yiikseltmedigini belirtmislerdir. (126) Son olarak,
iist yollarda tekrarlama insidansinin diisiik olmasi ve iist yollarda tekrarlama ile
hayatta kalma arasindaki zayif iligki nedenleriyle, verilerinin iireteral iligkinin
degerlendirilmesinde rutin intraoperatif frozen kesit yapilmasini desteklemedigini
belirtmislerdir (126).

Calismamizda 1 yanhs negatif olgu saptanmis olup frozen kesitlerde
neoplazm negatif bulunmustur. Parafin takip sonrasi incelenen seri kesitlerde olgu
yiiksek dereceli iirotelyal karsinom invazyonu olarak raporlanmastir.

Rutin takibe birakilan 2 olgu ise malignite icermeyen fibrotik doku ve
malignite igermeyen lireter dokusu olarak raporlanmustir.

Tiroidden 65 olguda frozen calisilmis olup dogru tani orami %90,1 dir. 5
(%8,1) yanlis (-), 1 (%]1,6) mindr hata degerlendirilmis olup, 4 (%6,1) olgunun tanisi
rutin takip sonrasina ertelenmistir.

Calismamizda yanlis negatif olgularin dordiinde frozen kesit sonucu benign

nodiil olarak bildirilmistir. Parafin takip sonrasi nodiillerin ikisi klasik varyant
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papiller tiroid karsinomu, digerleri minimal invaziv follikiiler karsinom ve malign
lenfoid hiicre infiltrasyonu olarak rapor edilmistir. 1 olgu ise frozen sonrasi total
infarkt gosteren nodiiler lezyon olarak bildirilmis olup takip sonrasi seri kesitler
incelenerek papiller karsinom olarak raporlanmustir.

Minor hatali olarak degerlendirilen vakada frozen sonucu malignite olabilir
seklinde bildirilmis olup rutin takip sonrast nodiiler kolloidal guatr olarak
raporlanmistir.

Tanist rutin takip sonrasina ertelenen olgulardan biri teknik sebeplerden
dolay1 c¢alistimamis olup digerleri hashimato tiroiditi ve normal sinirlarda tiroid
dokusu olarak raporlanmistir.

Tiroidde FS da tami erteleme orami yiiksek olsa da, dogruluk orani da
yiiksektir (32). Literatiirde tiroid frozen kesitinin dogruluk orani genellikle %90 ile
%97 arasinda yiiksek degerlerdedir (127,129). Literatiirde IIAS nin tanisal dogruluk
oram %70-97 dir. Fakat [IAS nin ¢ok yaygmn olarak kullaniliyor olmasi, frozen
kesitin dogrulugunu biraz diisiirmiistiir. Adenomatéz nodiillerin ve tiroiditin igne
aspirasyonu ile teshisi ¢ogunlukla miimkiin oldugundan bu lezyonlarda cerrahi
miidahale ve kismen frozen kesit olasilig1 azalmustir. Yani 1IAS, frozen agisindan
tanis1 daha zor olan follikiiler neoplazmlar nedeniyle opere olan hasta sayisini
arttirmistir (90). 1IAS tiroidektomi materyallerindeki malignite insidansimi % 15 ten
% 30 oranma cikarmig, bening lezyonlarda yapilan operasyonlar1 2/3 den 1/3 e
indirmistir (130).

Hamburger’ in makalesinde igne biyopsisinin, frozen kesit incelemelerinin
%99 unu gereksiz kilabilecegi one siiriilmektedir (131). FS in rutin kullanimdan
kaldirilmas1 6nerilmektedir (24). Chen ve arkadaglar1 daha fazla zaman ve maliyete
ragmen, yeterli ve ilave bilgi saglayamadigin1 6ne siirerek frozen kesitin cerrahi
tedaviye yardimci olmadigi sonucuna varmislardir (132).

IIAS ve FS sonuclarmin benign olmasi, klinik olarak malignite
diisiiniiliiyorsa maligniteyi ekarte ettirmemektedir (133, 134). Ciinkii indeks
nodiilden ayr1 olarak rastlanabilecek karsinom (%20-30) olasiligi ve timor

boyutunun kiigiikliigiine bagli 6rnekleme hatasi yapilmasi miimkiindiir (90, 135).
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Lobektomi esnasinda frozen kesit ile benign teshisi konan fakat ertesi giin lobun
baska bir yerinde mikroskopik olarak bir papiller karsinom kesfedilen bir ¢ok vaka
vardir. Benzer bir sekilde multinodiiler bir guatrda sadece baskin nodiil frozen kesit
ile 6rneklenmis olabilir, fakat ertesi giin 6rneklenen ayr1 bir nodiil es zamanli malign
bir lezyona isaret edebilir (90). Bir seride papiller mikrokarsinomlar (<1 cm) tiim
tiroid malignitelerinin %34 kadarini olusturmaktadir. Dikkatli bir gézlemci kiigiik ve
okiilt papiller mikrokarsinomlar1 makroskobik olarak tanimalidir ¢iinkii bu lezyonlar,
hastaligin iyi bilinen 6zelligi olan bilateralite ve multifokalite olasilig1 tasimaktadir
(136).

Follikiiler neoplazilerde tani histolojik kesitlerde invazyonu saptayarak
konuldugundan, imprintler de dahil olmak iizere sitolojik preparatlar follikiiler
adenom ve follikiiler karsinom arasinda ayrim yapmay1 saglayamaz. Ayrica kiigiik
lezyonlarda (<5 mm) frozen endikasyonu olmayip sadece imprintle inceleme
yapilmalidir.

Bobrekten 54 olguda frozen galisilmis olup dogru tani orant %98,1 dir. 1
(%1,8) yanlis (-) degerlendirme yapilmis olup 1 (%1,8) olgunun tanisi rutin takip
sonrasina ertelenmistir.

Calismamizdaki yanlis (-) olarak degerlendirilen olguda frozen sonucu
neoplazm i¢ermeyen bobrek dokusu olarak bildirilmis olup kesin tani renal hiicreli
karsinom seklinde raporlanmustir.

Tanist rutin takip sonrasina ertelenen vakada bobrekten kist ve kist tabani
gonderilmis olup kesin tani basit kist ve patolojik bulgu i¢cermeyen kist tabani olarak
raporlanmistir.

Bobrek lezyonlarinda frozen inceleme istegi li¢ ana konuda odaklanmaktadir:
(1) Tiimdriin saptanmas1 veya tiimor oldugunun onaylanmasi, (ii) tiimdr hiicre tiird,
(iii) parsiyel nefrektomide cerrahi sinir.

Gelismis goriintiileme yontemleri ile solid veya kistik kitlelerin ameliyat
Oncesi tanis1 genelde sorun olmamaktadir. Parsiyel nefrektomi son yillarda yaygin
olarak kullanilmakta olup kiiciik bobrek kitlelerinde (<4 cm) bugiin parsiyel

nefrektomi standart tedavi yontemidir. (iii)
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Bobrekte en sik FS isteklerinden biri parsiyel nefrektomide cerrahi sinir
degerlendirmesidir. Pozitif cerrahi sinir oran1 %1,75- %5,26 dir. Pozitif cerrahi sinir
hasta {lizerinde minimal etkiye sahip oldugundan bu yiizden yapilacak tamamlayici
nefrektomi gereksizdir (42, 43).

Intraoperatif konsiiltasyon sirasinda nefrektomi materyalinin makroskobik
degerlendirilmesi, ilgili timorlerin ayriminda ve cerrahi siirin degerlendirilmesinde
kullanilabilir. Nefrektomi sirasinda renal parankimal epitelial tiimorlerin histolojik
tipinin belirlenmesi ¢ok 6nemli degildir. Fakat iirotelyal karsinomun fark edilmesi ek
olarak iireterin tamamiyla g¢ikartilmasina neden olur. Sik gdriilen renal hiicreli
karsinomlar makroskobik olarak tek ve sinirlidir, rengi alt tiiriine gore degisikliklik
gosterir. Urotelyal karsinomlar ise yerlesim agisindan pelvikaliksiyel sistemi tutar,
gri yada beyaz renktedir, genellikle simirlart ¢ok belirgin degildir, invaziv
olduklarinda renal parankime diizensiz yayilim gosterirler. Bazen sadece
makroskobik degerlendirme bu iki tiimoriin ayrimini saglayabilir (137).

Calismamizda hepatopankreatobilier sistem i¢in pankreastan 13, karacigerden
4, safra kesesinden 1 olmak iizere toplam 18 frozen ¢alisilmistir. Dogru tan1 oranm
%100 diir.

Literatiirde pankreastan ¢alisilan FS larda dogruluk orani1 % 90 1n iizerindedir.
1970- 1980 yillar1 arasinda bu oran %65- 86 arasinda bildirilmistir. Cioc ve
arkadaglar1 retrospektif olarak yaptiklar1 bir ¢aligmada pankreas FS larinda
rezeksiyon sinirlarint belirlemede %100, pankreatik lezyonlar1 ve metastazlarini
belirlemede %98,3 dogruluk oran1 saptamiglardir (138).

Pankreas lezyonlarinda verilebilecek malignite tanist ile hasta yiiksek
morbidite ve mortalitesi olan bir silirece gireceginden, miimkiin oldugunca
konservatif davranmak gerekmektedir (139).

Hepatoselliiler karsinomla, sirozlu karacigerde displazili genis rejeneratif
nodiiliin ayirimi1 frozen sectionda miimkiin olmayabilir. Eger lezyon tamamen eksize
edilecek ve cerrahiyi etkilemiyecekse lezyonun tanisini ertelemek en iyi karardir
(140).
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CAP, frozen isleminin gergeklestirilme siiresinin izlenmesini kalite giivencesi
amaciyla zorunlu kilmaktadir. Frozen isleminin gerceklestirilme siiresi igin CAP
standartlarina gore 6rneklerin %90 1nin 6rnegin teslim alinmasindan sonra 20 dakika
igerisinde yorumlanarak bildirilmesi gerekmektedir. Fakat bu standardizasyona, tim
cerrahi smirlarin degerlendirilmesi gibi ayn1 zamanda tek bir 6rnek {lizerinde birden
fazla ardisik incelemeler yapilan vakalar dahil edilmemekte ve hatta radyolojik
inceleme veya departman i¢i yogun konsiiltasyon geregi gibi ek incelemeler veya
korelasyon gerektiren karmasik durumlar da analiz disinda birakilmaktadir (141).

Calismamizda frozen isleminin gergeklestirilme siiresi amaciyla 128 vaka
degerlendirilmistir. Bildirilme siireleri 7- 44 dakika arasinda degismekte olup
ortalama 20,85 dakikadir. Ayn1 zamanda tek bir 6rnek iizerinde birden fazla ardisik
incelemeler yapilan vakalar analiz disinda birakildigi zaman ortalama siire 20,19
olarak saptanmistir. Bu siire de literatiirle uyumlu bulunmustur.

Bildirilme siiresi 30 dakikadan uzun siiren 9 vakanin 3 i cerrahi sinirlar
amactyla gonderilen meme lumpektomi materyalidir. 6 cerrahi sinir ve 1 tiimor
orneklemesi olmak iizere toplam 7 ayri inceleme gerektirdiginden siire uzamakta
olup bu gibi 6rneklemeler CAP tarafindan da analiz dis1 birakilmistir. FS a cerrahi
sinir amacli gonderilen meme tiimorlerinde tiimor kitlesine ¢cok uzak ve 6zelliksiz bir
sinirin incelenmesi gereksizdir ¢linkili yag dokunun donmasi ve kesilmesi ¢ok zordur
ve marjinlerin yag doku olmasi nedeniyle tiimor yanliglikla serbest sonlaniyor gibi
goriinebilir. Bunun i¢in alinacak ¢ok sayida kesit hastanin fazla anesteziye de maruz
kalmasina sebep olur. Bu nedenlerle tiim cerrahi sinirlar en dogru sekilde permenant
tanida verilmelidir (54).

Bildirilme siiresi 30 dakikadan uzun siiren vakalarm 2 si de lenf nodu
orneklemeleridir. Birinde 4, digerinde 3 adet lenf nodu gonderilmis olup hepsi de
(bazilar kesilerek her 2 yiizii de ayr1 ayr1 orneklenmistir) ayrica dondurulmus ve
incelenmistir. Digeri 12 cm ¢apli over dokusu olup malignensiyi dislamak i¢in
kitlenin her santimetresi basina en az 1 kesit 6rneklenmelidir ki bu smirli zaman
sebebiyle imkansizdir (16). Bu yiizden olabildigince fazla 6rnekleme yapilmalidir ve

bu da bildirilme siiresini uzatmaktadir.
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FS hizmetinin zamaninda gerc¢eklesmesi konusundaki klinisyenin olumsuz
izlenimi, laboratuar performansindan ziyade Ornegin transportu ile ilgili olabilir.
CAP’ 1n frozen isleminin gergeklestirilme siiresi standardi laboratuar tarafindan

ornegin kabul edilmesi dncesindeki tasima siiresini icermemektedir (141).
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6. SONUC VE ONERILER

1-

FS, lezyonun niteligini (benign/ malign) ve cerrahi smirlarin durumunu
belirlemek, biyopsi 6rneginin lezyonu temsil edip etmedigini saptamak ve

tedaviyi yonlendirmek amaciyla yapilmistir ve yapilmaktadir.

2- Diger uygulamalarda da oldugu gibi FS uygulamasi sinirliliklar1 ve endikasyonlari

dahilinde kullanildiginda giivenilir bir tan1 yontemidir.

3- Calismamiz sonucunda elde ettigimiz sistem ve organlara gore FS uygulamasinin

siirlilik, endikasyon ve kontrendikasyolari, literatiirle paralel seyretmektedir.

4- Patolog FS tekniginin giivenilirligini artirmak adina gereken durumlarda taniyi

erteleme insiyatifini kullanmalidir. Yine ayn1 amagla bazi dokularda histolojik
kesitlerin yani sira intraoperatif sitoloji (imprint ve squash) calismalarindan da
faydalanmali ve olast yorumlama hatalarinin Oniine gecebilmek i¢in de

gerektiginde bir yada iki gézlemciden konsiiltasyon istemelidir.

5- Calismamizda dogru tani orani en yiiksek olan organ paratiroid (%100), en diisiik

olan organ tiroid (%90,1) olup literatiirde bu oranlar merkezlere gore degiskenlik

gostermektedir.

FS sonuglarimizi c¢alismamiza konu yapmaktaki amaglarimizdan biri, tani
uyumsuzluklarina yol acan nedenleri irdelemek ve buna gore ileriye yonelik
cikarimlar  yapmakti. Diger bir amacimiz ise kalite kontrol 1idi.
Laboratuarimizdaki tan1 dogruluk oranlari literatiirde belirtilen dogruluk oranlari
ile kiyaslandiginda belirtilen dogruluk oranlari (%92-98) ile uyumlu ve %96,8
orani ile ortalamanin da iizerinde oldugu goriilmiis ve FS 1n gilivenilir bir tam

yontemi oldugu laboratuvarimiz ¢aligmalar ile de gdsterilmistir.
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