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What Is The Accuracy Of Frozen Section For Risk Triage In Endometrial Cancer?

Endometrium Kanserinde Risk Triaji I¢cin Frozen Kesit ile Parafin Takip Sonuclar1 Ne
Kadar Uyumludur?
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OZET
Amac: Endometrium kanseri (EK)’nde halen standart cerrahi her ne kadar tam evreleme seklinde olsa da, erken
evrede lenf nodu diseksiyonu (LND)’nun yeri tartigmalidir. O nedenle yiiksek riskli hastalarin tespiti dnem
tasimaktadir. Bu ¢aligmada lenf nodu metastazi (LNM) i¢in yiiksek riskli hastalarin operasyon sirasinda frozen
kesit (FK) ile kurumumuzda hangi dogrulukta tespit edilebilecegini gormek amaglanmustir.
Yontem: EK’li 37 hastada intraoperatif FK ile, histopatolojik tiplendirme, greyd, tiimdr ¢ap1 (TC), miyometrial
invazyon derinligi (MID) ve lenfovaskiiler emboli (LVE) parametrelerine bakildi. Bu parametreler parafin takip
(PT)‘lerindeki nihai sonuglar1 ile karsilagtirildi.
Bulgular: FK incelemede histopatolojik tip I tami alan bir hasta (%2,7), PT te tip II olarak degerlendirildi. MID
degerlendirmesinde FK incelemede bir hasta derin invazyon ag¢isindan yanlis negatif (%2,7) tant aldi. TC 6l¢iimii
FK ve PT tiim hastalarda uyumlu idi. LVE bakildiginda, FK incelemede 4 hastada (%10,8) LVE tespit
edilemedi. Ttimorler diferansiasyon acisindan derecelendiginde niikleer yiliksek greyd 5 hastada (%13,5), yapisal
yiiksek greyd ise 3 hastada (%8,1) FK ile yanlis negatif tan1 ald1. Histopatolojik tip tayini, MID, LVE, niikleer ve
yapisal greyd i¢in testlerin dogrulugu sirasi ile %94, %97, %89, %86 ve %91 olarak hesaplandi. Tim
parametreler birlikte degerlendirildiginde EK hastalarda LNM i¢in yiiksek riskli olan1 yakalama acisindan FK
incelemenin duyarlilik, 6zgilliik ve dogrulugu sirasi ile %96, %100 ve %97 olarak hesaplandi. FK inceleme
yiiksek riskli EK’ni yakalama agisindan (1/37) bir hastada (%2,7) basarili olamadi.
Sonug¢: EK’li hastada FK incelemenin histopatolojik tip tayini, TC ve MID degerlendirmesi agisindan basarili
fakat LVE, niikleer ve yapisal greyd tayini i¢in dogruluk oranin diisiik oldugu izlendi.
Anahtar kelimeler: endometrium kanseri, risk, frozen, dogruluk, lenf nodu diseksiyonu

ABSTRACT
Aim: Although the current standard surgical procedure is still staging comprehensively in endometrial cancer
(EC), the therapeutic effect of lymph node dissection (LND) is debatable for early stages. Therefore, it is
important to identify high risk patients. In this study, it is intended to see the accuracy rate of frozen section (FS)
in our institution by determining high-risk patients for lymph node metastasis (LNM) in EC.
Method: Intraoperative FS were studied in 37 EC patients, histopathological typing, grade, tumor size (TS),
myometrial invasion depth (MID) and lymphovascular emboli (LVE) parameters were measured. These
parameters were monitored and compared with the final paraffin results (PR).
Results: In FS examination, the histopathological diagnosis of a patient with type | was a type Il in PR (2.7%).
In MID assessment one patient was (2.7%) misdiagnosed. In TS measurement, FS and PR were consistent in all
patients. Referring to LVE, 4 patients (10.8%) were false negative by FS examination. FS received a false
negative diagnosis in 5 patients (13.5%) for nuclear high grade and in 3 patients (8.1%) for structural high grade.
The accuracy of the test sequence were calculated for histopathological type determination, MID, LVE, nuclear
and structural grade as 94%, 97%, 89%, 86% and 91%, respectively. When all parameters were evaluated
together, in terms of capturing the high-risk EC patients for LNM by FS examination, the sensitivity, specificity,
and accuracy were calculated as 96% 100% and 97%, respectively. FS examination was failed for diagnosing
one high-risk (1/37) EC patient (2.7%).
Conclusion: FS examination was successful for histopathological type determination, TS and evaluation of MID
but low accuracy rate was observed for LVE, for the determination of nuclear and structural grades.
Key words: endometrial cancer, risk, frozen, accuracy, lymphadenectomy
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Giris

Endometrium kanseri (EK) tiim diinyada en stk
goriilen jinekolojik malign hastaliktir. Vajinal
kanama nedeniyle hastalar erken basvurmakta,
%80’ni evre I’de tan1 almakta ve 5 yillik sag
kalim  oram da %95’in  lizerinde
seyretmektedir. Ancak lokal yayillim ya da
uzak organ tutulumu varhiginda 5 yillik sag
kalim beklentisi de (sirasi ile %68 ve %17
seviyesine) diismektedir (1,2). Erken ve ileri
evre EK’nin sag kalim beklentisi farkli olsa da
Uluslararas1 Jinekoloji ve Obstetrik Cemiyeti
(International Federation of Gynecology and
Obstetrics) (FIGO)’nun  tedavi  yaklagimu
arasinda fark bulunmamakta ve standart
evreleme  cerrahisi  Onerilmektedir  (3).
Evreleme cerrahisi total histerektomi, bilateral
salpingoooferektomi ve pelvik paraaortik lenf
nodu diseksiyonudur. Standart cerrahi énerisini
destekleyen (4,5) ve karsit (6,7) calismalar
bulunmaktadir. Lenf nodu diseksiyonu
(LND)’nun operasyon siiresini uzatmasi,
kanama riski, lenfokist olusumu ve alt
ekstremite 6demi gibi yan etkileri vardir (8).
Bu nedenle, EK’li hastalar1 lenf nodu metastazi
(LNM) icin diisiikk ve yiliksek risk gruplarina
ayirmak sureti ile diisiik riskli hastalar1 LND
morbiditesinden koruma diisiiniilse de, diisiik
riskli grubun net bir tanimi bulunmamaktadir
(9). Diisiik riskli hastalar icin Mayo klinik
tarafindan bir algoritm 6nerilmistir (10). Buna
gore, tip I histopatoloji, tiimdr ¢apinin 2 cm ve
altinda olmasi, yiizeyel miyometrial invazyon
(<1/2) ve greyd 1-2 hastalar i¢in LNM riskinin
disik  oldugu  kabul edilereck, LND
uygulanmamaktadir (10).

Jinekolojik Onkoloji Grubu (GOG) ise GOG33
isimli ¢alismada 3 ayr1 risk grubu [Diisiik riskli
(miyometrial invazyon yok herhangi bir greyd
ya da yiizeyel miyometrial invazyon greyd 1),
orta riskli (ylizeyel miyometrial invazyon
greyd 2-3) ve yiiksek riskli (derin miyometrial
invazyon herhangi bir greyd)] seklinde
tariflemiglerdir. Sala ve ark. GOG33 ve Mayo
klinik risk gruplarmi duyarhilik ve o6zgiilliik
acisindan karsilastirmislar ve GOG33 i¢in
sirast ile %92 ve %94, o6te yandan Mayo
algoritmini ise siras1 ile %98 ve %91 olarak
hesaplamislardir (11).

EK tedavisi i¢in frozen taninin dnemi yiiksektir
ancak hastaneler ya da kurumlar arasinda
dogruluk oranlar1 agisindan belirgin farklar
bulunmakta ve yontemin kullanilabilirligini
dogrudan  etkilemektedir. Bu c¢aligmada
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hastalar1 yiiksek veya disiik riskli olarak
tamimlamada histerektomi piyesi frozen kesit
(FK) incelemesi ile parafin takip (PT)
sonuclarinin hastanemizdeki uyumunu gérmek
amaglanmustir.

Yontem:

Bu c¢alisma Ankara Onkoloji Egitim ve
Arastirma Hastanesi jinekoloji  kliniginde
Haziran 2014 — Ocak 2016 tarihleri arasinda
endometrium kanseri (EK) nedeniyle ameliyat
edilen hastalarin  dosyalarindan  bilgiler
almarak geriye doniik olarak gergeklestirildi.
Ameliyat Oncesi endometrial biopsi ile EK
tanis1 olan hastalara orta hat laparatomi, batin
yikama  sitolojisi,  omentektomi,  total
abdominal histerektomi (TAH), bilateral
salpigoooferektomi (BSO), bilateral pelvik ve
paraaortik lenf nodu diseksiyonu (BPPALND)
uygulandigr goriildi. TAH BSO piyesinde
frozen kayitlari incelendi. Frozen kesit (FK)’de
EK histopatolojik tiplendirme (tip | ve tip II),
greydi (greyd 3 ve <greyd 3), timér boyutu
(2 cm ve >2 cm), miyometrial invazyon
derinligi (MID) (<1/2 ve >1/2), lenfovaskiiler
emboli (LVE) (var ve yok) parametrelerine
bakildu.

Endometrioid karsinom, tiimdriin mikroskobik
olarak yapisal ve niikleer ozellikleri dikkate
almarak belirlendiginden, yapisal ve niikleer
greyd ayr1 ayri kaydedildi. Tiimorde solid
komponent oran1 %5’in altinda, %06-50
arasinda ve %50’den fazla ise sirasiyla yapisal
greyd 1, 2 ve 3 olarak degerlendirildi. Niikleer
greyd ise, niikleer boyut ve sekil farkliliklart
ile kromatin dagilimi ve niikleol boyutu
dikkate alinarak belirlendi. Oval, hafif iri ve
homojen dagilimli kromatin paternine sahip
niikleuslar greyd 1, belirgin iri pleomorfik
irregiiler kaba kromatinli, niikleuslu ve belirgin
eozinofilik niikleolli hiicreler greyd 3 ve greyd
1 ile greyd 3 arasinda oOzellikler gosteren
niikleuslar greyd 2 olarak belirlendi.

Bu parametrelerin parafin takiplerindeki (PT)
sonuglart ile karsilastirildi. Tiim hastalar
2009 FIGO evreleme sistemine gore evrelendi.
Hastaligin evresine gore adjuvan tedavi
uygulandi.

Tiim veriler SPSS 15.0 programina yiiklendi
ve istatistiksel analiz yapildi.

Sonuglar:

Haziran 2014 — Ocak 2016 tarihleri arasinda
endometrium kanseri (EK) nedeniyle cerrahi
evreleme uygulanan 37 hastaya intraoperatif
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frozen c¢alisildi. Hastalarin yas1 38 — 79
arasinda olup, ortalama 59,9+£9,6 idi. Tim
hastalar 2009 FIGO evreleme sistemine gore
(Tablo 1) evrelendi. Histopatolojik
tiplendirmede Tip | EK 33/37 (%89,2), Tip Il
EK 4/37 (%10,8) olarak izlendi. Frozen kesit
(FK) incelemede tip I tan1 alan bir (1/37) hasta
(%2,7) parafin takipte (PT) tip 1l olarak
degerlendirildi (hasta no 4). Histopatolojik
tiplendirmede FK incelemenin duyarliligi,
Ozgilliigl ve testin dogrulugu sirast ile %75,

%100 ve %97 olarak hesaplandi.
Tablo 1: Hastalarin FIGO 2009’a gére evreleri

FiGO EVRE
N %
1A 29 78,4
1B 3 8,1
I 2 5,4
1A 1 2,7
Hnci 1 2,7
ncz2 1 2,7
Total 37 100,0

Miyometrial ~ invazyon derinligi  (MID)
degerlendirmesinde FK incelemede 5/37
hastada >1/2 invazyon izlenirken, PT 6/37
hastada >1/2 invazyon izlendi, bir hastada evre
ilerlemesi (1/37) (%2,7) olustu (hasta no 14).
Ayni hastada (hasta no 14) servikal tutulum da
FK incelemede negatif iken, PT ise pozitif idi
(%2,7). MID igin FK incelemenin duyarliligi,
Ozgilliigli ve testin dogrulugu sirast ile %383,
%100 ve %97 olarak hesaplandi. Servikal
tutulum agisindan FK incelemenin duyarliligi,
Ozgiilliigli ve testin dogrulugu sirast ile %50,
%100 ve %97 olarak hesaplandi.

Timér capt (TC) >2 cm ve <2 cm olarak
degerlendirildiginde FK ve PT tiim hastalarda
uyumlu idi ve 26/37 hastada (%70,2) TC>2 cm
izlendi.

Lenfovaskiiler emboli (LVE) agisindan, FK
incelemede 6/37 (%16,2) LVE bildirilirken, PT
incelemede ise 10/37 (%27,0) hastada LVE
izlendi. Dort hastada FK ile LVE tespit
edilemedi, 4/37 (%10,8). LVE i¢in FK
incelemenin duyarliligi, ozgilliigli ve testin
dogrulugu sirasi ile %60, %100 ve %89 olarak
hesaplandi.

Tlimorler diferansiasyon acisimdan
derecelendiginde niikleer yiiksek greyd (greyd
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3) tan1 FK 3/37 hastada izlenirken, PT ise 8/37
izlendi, yapisal yiiksek greyd (greyd 3) ise FK
4/37 hastada izlenirken, PT 7/37 izlendi.
Niikleer yiiksek greyd 5/37 hastada, yapisal
yiiksek greyd ise 3/37 hastada FK ile yanls
negatif tam aldi. Nikleer greyd icin FK
incelemenin duyarhiligi, 6zgiilliigli ve testin
dogrulugu sirasi ile %37, %100 ve %86 olarak
hesaplandi. Yapisal greyd i¢in FK incelemenin
duyarlilig1, 6zgiilliigi ve testin dogrulugu sirast
ile %57, %100 ve %91 olarak hesapland.
Histopatolojik tip tayini, MID, LVE, niikleer
ve yapisal greyd icin testlerin dogrulugu sirast
ile %94, %97, %89, %86 ve %91 olarak
hesaplandi.

Tiim parametreler birlikte EK’li hastalarda
(LNM i¢cin Mayo klinik kriterlerine gore
yiiksek riskli olan1 yakalama ve PT ile uyum
acisindan) FK incelemenin kurumumuzdaki
duyarlilik, 6zgiillik ve dogrulugu sirasi ile
%96, %100 ve %97 olarak hesaplandi.

Veriler degerlendirildiginde FK ve PT
incelemede LNM igin yiiksek riskli hastalar
siras1 ile (26/37) %70,2 ve (27/37) %72,9
oraninda izlendi (Tablo 2) ve yiiksek riskli
EK’ni yakalama agisindan FK inceleme bir
hastada basarili olamadi, baska bir ifade ile
yiiksek riskli 27 hastadan 26’sm1 (%96,2)
taniyabildi.

Tablo 2: Risk durumuna goére Frozen ve Parafin
karsilagtirma

Frozen Parafin
Diisiik risk 11 (%29,8) 10 (%27,1)
Yiiksek risk 26 (%70,2) 27 (%72,9)
Toplam 37 37
Tartisma:

Standart cerrahi i¢in endometrium kanseri
(EK)’nde halen tam evreleme uygulansa da,
erken evre i¢in lenf nodu diseksiyonu
(LND)’nun yeri tartismalidir (4-7). Lenf nodu
metastazi (LNM) i¢in yiiksek risk tasiyan
parametreler; tip Il histoloji, derin miyometrial
invazyon (>1/2), biiyiik timor ¢apt (>2 cm),
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greyd 3 diferansiasyon olarak Onerilmektedir
(10). Bu kriterlerin tespitine yonelik olarak
ultrasonografi  (USG), pozitron emisyon
tomografi  (PET), manyetik  rezonans
goriintiileme (MRG), ameliyat sirasinda
cerrahi ekip tarafindan histerektomi sonrasi
uterus agilarak tiimoér ¢apmin OSlgiilmesi,
miyometrial invazyon derinliginin belirlenmesi
ve frozen inceleme gibi yontemler denenmistir.
Nihai patoloji ile FK sonuclar1 karsilastirilan
318 hastanin alindig1 Danimarka calismasinda
duyarlilik, ozgillik ve dogruluk agisindan
MRG ig¢in sirasiyla %87, %57, %92; USG igin
strastyla %71, %72, %72; PET i¢in %93, %49,
%61 olarak izlenmigtir (12). Alcazar ve ark.
6387 hasta iceren bir meta-analizde
intraoperatif gdzlem ve FK i¢in MIiD tahmin
basarist karsilagtirilmis, duyarlilik ve 6zgiilliik
gozlem igin sirasi ile %71 ve %91, FK i¢in ise
sirast ile %85 ve %97 olarak izlenmislerdir
(13).

FK ile PT arasindaki uyum agisindan
literatiirde goriis birligi olmayip giivenle
kullanilabilecegini onerenler bulunsa da, tam
tersini savunanlar da mevcuttur. Hatta bazi
kurumlarda  ise  frozen  imkam1  hig
bulunmamaktadir.

Kumar S. ve ark. FK ile PT arasindaki uyumu
MID, LVE ve greyd igin siras1 ile %72, %68
ve %065 olarak bildirmisler ve bu uyumun
diisik olmast nedeni ile medikal bir
kontraendikasyon olmadik¢a disiik greyd ve
erken evre hastalara da komplet cerrahi
evreleme Onermektedirler (14). Buna Kkarsin,
Stephan ve ark. 116 olguluk serilerinde FK ile
PT arasindaki uyumu histoloji, greyd ve MiD
icin sirast ile %97, %88 ve %98 olarak
bildirmisler ve bu sonuglarla ameliyat
esnasinda LND kararinin verilebilecegini ifade
etmislerdir (15).

Frozen inceleme yeterliligi i¢in bir konsensiis
bulunmamakta ve kurumlararast dogruluk
farklar1 izlenmektedir. Bu nedenle, bu
calismada EK tamili  olgularda Mayo
kriterlerine gore LNM i¢in Yyiiksek risk tasiyan
parametrelerin  tespitinde  kurumumuzdaki
frozen  yontemi  dogrulugunu  gormek
amacglanmigtir. Bu amagla, histopatolojik
tiplendirme, greyd, timoér c¢apt (TC),
miyometrial invazyon derinligi (MID) ve
lenfovaskiiler emboli (LVE) parametreleri
incelenerek, parafin takip (PT)‘lerindeki nihai
sonuglari ile dogrulugu karsilastirildi. Sonugta,
FK incelemede histopatolojik tip I tan1 alan bir
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hasta  (%2,7), PT’te tip II olarak
degerlendirildi. MID degerlendirmesinde ise
FK incelemede bir hastada evre ilerlemesi
(%2,7) olustu ve bu hastada servikal tutulum
da FK ile yanlis negatif tan1 ald1 (%2,7).

Bu calismada, MID i¢in FK incelemenin
duyarlilig1, 6zgiilliigl ve testin dogrulugu sirasi
ile %83, %100 ve %97 olarak hesaplandi.
Turan ve ark. endometrioid tip EK’li 756
olguluk serilerinde FK ve PT uyumunu MiD
ve greyd icin sirast ile %85,4 ve %89 olarak
izlemislerdir (16).

TC ol¢timii FK ve PT tiim hastalarda uyumlu
idi. LVE bakildiginda, FK incelemede 4
hastada LVE tespit edilemedi. Timdrler
diferansiasyon acisindan derecelendiginde
niikleer yiiksek greyd 5 hastada, yapisal
yiikksek greyd ise 3 hastada FK ile yanlig
negatif tam1 aldi. Histopatolojik tip tayini,
MID, servikal tutulum, LVE, niikleer ve
yapisal greyd i¢in testin dogrulugu sirasi ile
%94, %97, %97, %89, %86 ve %91 olarak
hesaplandi. Karabagh ve ark. ise greyd, MiD,
servikal invazyon ve LVE i¢in FK ile PT
arasindaki uyumu sirasi ile %89, %88, %100
ve %92 olarak bildirmislerdir (17).

EK’li hastada FK incelemenin histopatolojik
tip tayini, TC ve MID degerlendirmesi
agisindan basarili fakat LVE, niikleer ve
yapisal greyd tayini i¢in dogruluk oranin diisiik
oldugu izlendi. Tim  veriler birlikte
degerlendirildiginde FK ve PT incelemede
LNM i¢in yiiksek riskli hastalar sirasi ile
(26/37) %70,2 ve (27/37) %72,9 oraninda
izlendi ve yiiksek riskli EK’ni yakalama
agisindan FK incelemede bir hastada (1/27)
%3,8 PT ile uyumsuz sonug alindi. Kumar ve
ark. 784 olguluk serilerinde 30 hastada (%4)
patoloji raporunda degisiklik izlemislerdir.
Ancak 10 hastada (%1,3) FK ile PT
uyumsuzlugu cerrahi yaklasimda anlaml
degisiklige sebep olmustur (18). Karalok ve
ark. FK ile PT uyumuna baktiklar1 219 hastalik
calismada %5,9 greyd ilerlemesi ve %0,9
greyd gerilemesi izlemigler. Histolojik tip,
MID, greyd ve servikal tutulum 10 hastada
(%4,5) yanlis negatif tan1 almis ve 7 hastaya
(%3,2)  onkolojik  evreleme  cerrahisi
uygulanamamistir (19). Acikalm ve ark. 291
olguluk serilerinde FK tani dogrulugunu
histolojik tip, greyd ve MID igin sirast ile %86,
%84 ve %91 olarak hesaplamis ve sadece iki
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(%0,7) hastada eksik cerrahi uygulandigini
bildirmislerdir (20).

Bu calismada FK ile risk gruplama yontemi
yanlizca bir hastayr (%2,7) atlamistir, o
hastada histopatolojik tiplendirme yanlis
negatiftir. EK’inde FK incelemenin
histopatolojik tip tayini, TC ve MID
degerlendirmesi agisindan basarili fakat LVE,
niikleer ve yapisal greyd tayini ig¢in dogruluk
oranin diisiik oldugu izlendi. Genel anlamda
ise belirlenen tanima gore yiiksek riskli
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