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Oz

Amag: Endometriyal kanser, gelismis iilkelerde kadin
genital sistem maligniteleri arasinda ilk siradadir. Total
histerektomi ve bilateral salpingooferektomi, erken evre
endometriyal karsinomlarda standart tedavidir. Histolojik
tip, miyometrial invazyon, timdoriin histolojik derecesi ve
serviks invazyonu ek cerrahi prosediirleri gerektirir.
Patologun intraoperatif tanis1 bu siiregte yol gostericidir.
Bu c¢alismanin amaci; laboratuvarimizda, endometriyal
karsinomun evreleme cerrahi prosediirii sirasinda
intraoperatif frozen taninin giivenilirligini saptamaktir.
Gerec ve Yontem: Calismamizda 2019 Ocak ay1 ile 2022
Nisan ay1 arasinda, endometriyal karsinom ve atipili
endometriyal hiperplazi 6n tanmisi ile frozen calisilan
olgularin hepsi taranmis olup; 212 olgudan, frozen
raporlarma ulagilabilen 151 olgu degerlendirilmeye
almmustir. Histolojik tip ve derece, timdr capi,
miyometrial invazyon, servikal ve adneksiyal tutulum;
frozen ve parafin kesitlerinde retrospektif olarak
degerlendirilmistir. Timor ¢ap1 <2 ¢cm ve >2 cm olarak,
miyometrial invazyon ise %350’den yiizeyel ve %50’den
derin olarak kategorize edilmistir.

Bulgular: Olgularda frozen tamis1 ile nihai patoloji
tanisinin uyumlulugu; histolojik tip icin %98.6, histolojik
derece i¢in %74.8, miyometriyal invazyon ic¢in %82.8,
timor capr i¢in %90.7, servikal invazyon i¢in %91.4 ve
over metastazi i¢in %99.3 olarak bulunmustur.

Sonu¢:  Bolimiimiizde  uygulanan  endometriyal
kanserlerin intraoperatif frozen tan1 sonuglari, parafin tani
sonuglar1 ile biiyilkk oranda uyumludur. Literatiirde
rastlanan bu konu ile ilgili yapilmis c¢alismalarla da
benzerlik gdstermektedir. Sonucta hastalara morbiditesi
yiiksek olan gereksiz lenfadenektomi uygulanmamasi
acisindan intraoperatif frozen prosediiri gerekli ve
giivenilir bir uygulamadir.

Anahtar Kelimeler: Endometriyal
intraoperarif degerlendirme

kanser; frozen;

Abstract

Aim: Endometrial cancer is the most common female
genital system malignancies in developed countries. Total
hysterectomy with bilateral salpingoophorectomy is the
standard treatment for early stage endometrial carcinomas.
Histological type, myometrial invasion, histological grade
of tumor, and cervical invasion require additional surgery.
The pathologist’s intraoperative diagnosis provides
guidance in this process. The aim of this study is to detect
the reliability of intraoperative frozen diagnosis in our
laboratory during surgical operations for staging
endometrial carcinoma.

Material and Methods: We screened all cases between
January 2019 and April 2022, which we applied frozen
sectioning with preliminary diagnosis of endometrial
carcinoma and endometrial hyperplasia with atypia. Out of
212 cases, we focused on 151, whose frozen section reports
were accessible. Histological type and grade, tumor
diameter, myometrial invasion, cervical and adnexal
involvement were evaluated retrospectively in frozen and
paraffin sections. Tumor diameter was categorized as <2 cm
and >2 cm, myometrial invasion was categorized as more
superficial than 50% and deeper than 50%.

Results: Compatibility of frozen diagnosis and final
pathology diagnosis in casesare found as 98.6% for
histological type, 74.8% for histological grade, 82.8% for
myometrial invasion, 90.7% for tumor diameter, 91.4% for
cervical invasion, and 99.3% for ovarian metastasis.
Conclusion: The results of intraoperative frozen diagnosis
of endometrial cancers performed in our department are
largely consistent with the results of paraffin diagnosis. It is
similar to the studies on this subject found in the literature.
Intraoperative frozen procedure is necessary and reliable to
avoid unnecessary lymphadenectomy in patients with high
morbidity.

Keywords: Endometrial tumor; frozen; intraoperative
evaluation
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GIRIS

Endometriyal kanser gelismis iilkelerde jinekolojik
maligniteler arasinda ilk siradadir ve tim kadin
kanser tipleri arasinda %4.8 oraninda gorilir (1).
Diinya Saghk Orgiiti (WHO) 2020’de diinya
capinda 417.000; Tirkiye’de ise 5918 yeni
endometriyal kanser vakasi bildirmistir
(2).Endometriyal kanserde en &nemli prognostik
faktorler; histolojik alt tip, histolojik derece,
miyometrial derinlik, lenfovaskiiler invazyon ve
lenf nodlarinin tutulumudur (3). 2023 yilinda
yaymlanan Jinekoloji ve Obstetri Federasyonu
(FIGO) evrelemesine gore; endometriyal kanser
tarafindan infiltre edilen miyometrial kalinligin
ylizdesi <%50 (ylizeyel) ve >%50 (derin) olarak
ifade edilmelidir (4). Derin miyometrial invazyon
(MI); lenf nodu metastaz1 ile yakindan iligkilidir.
Derin miyometrial invazyon bulunan vakalarin
yaklagik %20-30'unda lenf diiglimii metastazi
goriiliir. Yilzeyel miyometrial invazyon gosteren
timorlerin ise sadece %5'inde metastaz vardir
(5,6). Jinekoloji ve Obstetri Federasyonu (FIGO)
1988 yilinda, endometriyal kanser igin total
histerektomi, bilateral salpenjektomi, batin yikama
sitolojisi ve pelvik/para-aortik lenfadenektomi dahil
olmak Ttzere bir cerrahi evreleme prosediirii
belirlemistir (7). Ancak son arastirmalar; lenf nodu
metastazi i¢in diisiik riskli hastalara rutin
lenfadenektomi yapilmasinin, yasam siiresine katki
saglamadigimi gostermistir (8,9). Bu nedenle,
preoperatif veya intraoperatif tiimor invazyonunun
tanimlanmasi, buna gore histerektomi ve bilateral
salpingo-ooferektomiye ek  pelvik-paraaortik
lenfadenektomi yapilip yapilmayacagini belirler
(10).

Bu calismanin  amaci;  laboratuvarimizda,
endometriyal karsinomun  evreleme cerrahi
prosediirii sirasinda verilen, intraoperatif frozen
tanismin giivenilirligini degerlendirmektir.

GEREC ve YONTEM

Etik kurul onay alindiktan sonra (Karar no:2023/03-
41) caligmamizda 2019 Ocak ay1 ile 2022 Nisan
aylar1 arasinda endometriyal karsinom ve atipili
endometriyal hiperplazi 6n tanisi ile frozen ¢alisilan
ve endometriyal karsinom tanis1 almis olgular
hastane bilgi sistemi lizerinden belirlendi.

Toplam 212 olgudan, frozen raporlarina
ulasilabilen 151 olgu degerlendirilmeye alindi.
Frozen raporlarina ulagilamayan ve frozen bilgileri
eksik kaydedilen olgular ¢caligma dis1 birakildi.

Hastanemizde  uterusa evreleme  cerrahisi,
miyometriuma % 50°den derin invazyon gosteren
histolojik derecesi 1 veya II olan endometrioid
karsinom, derece 3 endometrioid karsinom, berrak
veya serdz karsinomlar, servikal veya adneksiyal
yayillim gosteren endometriyal karsinom ve timor
capt 2 cm’den biiylik olan olgulara yapilmaktadir.
Yiiksek riskli olgulara pelvik ve paraaortik
lenfadenektomi  uygulanmugtir. Tim  olgular
jinekopatoloji konusunda deneyimli patologlar
tarafindan makroskopik ve mikroskobik olarak
incelendi. Histerektomi materyali ameliyathaneden
laboratuvarimiza ulastirildiktan sonra  patolog
tarafindan lateral duvarlarindan usuline uygun
kesilerek endometriyal tiimor aciga cikarildi
(Resim 1).

Resim 1. Endometrioid karsinom, makroskopik
goriniim

Miyometriuma yapilan 0,5 cm aralikli seri kesitlerle
invazyonun en derin oldugu kisimdan 1 veya 2 doku
frozen i¢in Orneklendi. Alinan uterus duvar
ornekleri endometriyumdan serozaya kadar tam kat
icermekteydi. Olgularin preparatlari, frozen ve
parafin kesitlerinde yeniden retrospektif olarak
incelendi. Degerlendirme i¢in FIGO ve Diinya
Saglik Orgiitii (WHO) kriterleri kullamldi (6, 22).

Olgular histolojik tip ve derece, tiimor capi,
miyometrial invazyon, servikal ve adneksiyal
tutulum parametreleri agisindan karsilastirildi.
Timdr ¢ap1 <2 cm ve >2 cm olarak, miyometrial
invazyon ise %50’den yiizeyel ve %50°den derin
olarak iki gruba ayrildi. Histopatolojik veriler IBM
SPSS  Statistics 24.0 programi kullanilarak
degerlendirildi.

BULGULAR

Frozen kesitlerin parafin kesitlerle uyumlulugu;
histolojik tip i¢in %98,6 (duyarlilik oram %97,5,
pozitif prediktif deger %98,6), histolojik derece i¢in
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%74.8, miyometriyal invazyon i¢in %82,8
(duyarlilik orami %94,6, oOzgiillik %40, pozitif
prediktif deger %91,1, negatif prediktif deger
%53,3), timdr ¢ap1 i¢in %90.7, servikal invazyon
icin %91,4 (duyarlilik oran1 %31.5, 6zgillik %100,
pozitif prediktif deger %100, negatif prediktif deger
%91,3) ve over metastazi igin %99,3 olarak
bulunmustur (Tablo 1). Endometriyal karsinom
olgularimizin 149°u endometrioid, 2’si serdz
histolojik tip gostermekteydi. Parafin sonucu serdz
karsinom olan bu olgular, frozen kesitlerinde derece
2 ve 3 endometrioid karsinom olarak bildirildi.
Ancak klinik o6zelliklerinden dolay1r bu olgular
yiiksek riskli kabul edildi ve evreleme cerrahisi
yapildi. Endometrioid karsinomlarin ¢ogunlugunun
histolojik derecesi 2 olarak saptandi. Frozen
kesitlerde histolojik derecesi 1 olarak belirtilen 16
endometrioid karsinomlu olgunun parafin kesit
sonucu histolojik derece 2 olarak raporlandi. Frozen
kesitlerinde atipili endometrial hiperplazi goriilen 9
olguda parafin kesitlerinde derece 1 endometrioid
karsinom goriildii (Resim 2).

Resim 2. Endometrioid karsinom, G1, x200, H&E
Kargilastirdigimiz parametreler ve bulgularimiz
Tablo 1°de 6zetlenmistir.

TARTISMA

Ozellikle over olmak iizere jinekolojik tiimorlerin
intraoperatif frozen kesitlerle incelenmesi c¢ok
yaygin olarak kullanilmaktadir. Ancak bu yontemin
endometriyum kanserlerinde risk belirlenmesinde
kullanilmasi daha yenidir.

Total abdominal histerektomi ve bilateral
salpingoooforektomi endometriyum kanserlerinde
baslica tedavi yontemidir. Yiiksek riskli hastalarda
bu ameliyata pelvik-paraaortik lenfadenektomi
eklenmelidir. Ancak lenfadenektomi morbiteyi
arttirir. Bu nedenle diisiik ve yiiksek riskli hastalarin
ayrimi  gereklidir.  Yiiksek riskli hastalarin
belirlenebilmesi i¢in bir¢ok metod arastirilmistir.

Tavukeu ve ark.

Transvajinal ultrasonografi, manyetik rezonans,
kompiitarize tomografi bu metodlara Ornek
gosterilebilir. Bu metodlar; tiimoriin  boyutu,
miyometrial invazyon derinligi agisindan yararh
olabilir, fakat histolojik tip ve histolojik derece
yoniinden yardimct olamaz (11). Mayo klinikten
Mariani ve arkadagslar1 2020 yilinda endometrioid
karsinomda diisiik riskli 6zellikleri tamimlayan bir
calisma yayinladilar (12). Mayo kliniginden daha
yakin tarihli bir prospektif ¢alisma ise; rutin cerrahi
evreleme geciren ardisitk 422 hastada timor
boyutunu, derecesini ve invazyon derinligini lenf
nodu metastazi ile iligkilendirdi.

"Mayo Kiriterleri" diisiik riskli endometrioid
karsinom &zelliklerini s6yle tanimlamistir: yilizeyel
miyometriyal invazyon ( <%50), tiimor ¢apinin <2
cm olmasi ve iyi diferansiye endometrioid histoloji
(Derece 1-2) (12,13).

Bu tanimlanan kriterler diger tip merkezlerinde,
disik risk  kriterlerinin  potansiyel  olarak
uygulanabilirligini inceleyen birkag ¢alismaya konu
olmustur. En son retrospektif ¢ok merkezli bir
inceleme, frozen ve parafin kesitlerin, %98,2'lik bir
negatif ongodrii degeriyle diisiik riskli endometrium
kanserini  tahmin etmek igin  potansiyel
uygulanabilirligini géstermistir (14). Milam ve ark.
yaptig1, 971 hastanin dahil edildigi retrospektif
caligmada; diisiik riskli grupta lenf nodu metastazi
yalnizca %0.8°dir. (15) Bu nedenle endometrial
karsinomlu tiim hastalara lenfadenektomi yapmak,
lenfadenektomi iliskili morbiditede ve maliyette
artisa neden olacaktir (16). Taskin ve ark. yaptigi
calisgmada da servikal stromal invazyonun, lenf
nodu metastaz riskini artirdig1 gosterilmistir (17).
Frozenda bu bilginin de cerrahla paylagilmasi
gerekir. Frozen materyalinde diisiik risk kriterlerini
dogru degerlendirebilmek dnemli ve degerlidir.
Frozen kesitlerimizin parafin kesitlerle
uyumlulugu; histolojik tip i¢cin %98.6, histolojik
derece icin %74.8 dir. Literatiirde bu oranlar
sirastyla  %76-100  ve  %58-98  arasinda
degismektedir (11,16,18). Agikalin ve arkadaslari
ile Mandato ve arkadaglariin yaptig1 ¢alismalarda
uyumluluk tiimoriin histolojik derecesi arttikca
diismektedir (11,19). Santoro ve arkadaslari
patologun frozenda tiimoriin histolojik derecesini
disiik  belirtme  egiliminde oldugunu ileri
siirmiiglerdir (20). Bizim timdr histolojik derecesi
frozen-parafin uyumsuz olgularimiz  arasinda
frozenda diisiik histolojik dereceli belirtilen
timorler, yiiksek olarak bildirilen olgulara gore
daha fazla idi (28/10).

Bu durum patologun gereksiz lenfadenektomiye
sebep olmaktan kaginmasi sonucu olabilir.
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Tablo 1: Histopatolojik verilerin karsilastiriimasi

Parafin blok-frozen uyumlu Parafin blok- frozen Toolam savi
(say1/%) uyumsuz (sayr/%) P y

Histolojik tip 149 (%98.6) 2 (%1.4) 151
Histolojik derece 113 (%74.8) 38 (%25.2) 151
Miyometriyal 125 (%82.8) 26 (%17.2) 151
invazyon orant
Timor gapt 137 (%90.7) 13 (%9.3) 151
Servikal invazyon 138 (%91.4) 13 (%38.6) 151
Adneksiyal o N
tutulum 150 (%99.3) 1 (%0.7) 151

Miyometrial invazyon agisindan frozen — parafin
kesit uyumlulugu literatiirde %54-98,2 arasinda
degismektedir (18). Bizim olgularimiz arasinda
miyometrial invazyon i¢in frozen dogruluk
orantmiz  %82,8’dir. Uyumsuz olgularimizin
cogunlugunu (%66,6) frozenda yiizeyel invazyon
olarak belirtilen, parafinde invazyon saptanmayan
timorler olusturdu. Durdag ve arkadaglart bu
durumun iki nedenle olabilecegini ileri
stirmiiglerdir: timoriin  heterojendz  invazyon
alanlar1 olmast ve daha oOnce gegirilen
ameliyatlardan  dolayr  uterus  anatomisinin
bozulmasi (18). Calismamizda tiimor gapi icin
frozen-parafin  kesit uyumlulugu  %90,7 dir.
Literatiirde bu oran %95,5-99,6 olarak bildirilmistir
(16,18). Olgularimizin frozen ve parafin kesitlerini
her zaman ayni patologun degerlendirmemesi
uyumun literatiire gore diisiik olmasimna neden
olmus olabilir.

Olgularimizda frozen-parafin kesit uyumlulugu
servikal invazyon i¢in %91,4’tii. Literatiirde bu
oran %86,9 ile %100 arasindadir (21,22).

Kumar frozenda izlenmeyen servikal mikroskobik
invazyon odaklarinin parafin kesitlerde
saptanmasinin uyum oraninin diigmesine neden
oldugunu ileri siirmiistiir (21).

Adnekslere patoloji laboratuvarlarinda yaygin
olarak  frozen inceleme  yapilmamaktadir.
Laboratuvarimizda adneksiyal tutulum i¢in frozen
inceleme yapilmakta olup,frozen-parafin kesit
uyumlulugu %99,3 olarak bulundu.

Frozenda  degerlendirilebilen  histomorfolojik
bulgular parafine gore kisithidir ve simirli zaman
nedeniyle hatalara yol agabilir.  Patoloji
teknisyeninin frozen doku takibi ve frozen kesit
deneyiminin az olmasi, frozen kesit makinesinin
teknolojik olarak standartlarin altinda olmasi yine
bu konuda karsilagilan diger zorluklardir. Ayrica

parafin kesitlerde immiinhistokimya ve yeni gelisen
molekiiler incelemeler de tanm1 koymada ek bilgi
saglar. Patolog agisindan orneklemenin pratik ile
hizlandirilmast ve mikroskopik degerlendirmeye
daha fazla vakit ayirmak yanlis tam1 oranini
azaltabilir. Frozenda  deneyimli  patolog;
morbiditeye yol acan gereksiz lenfadenektomiyi
veya yetersiz tedaviyi engeller.

SONUC

Patologun  yetismesi  i¢in  frozen  kursu
diizenlenmesi, onkolojik cerrahi yapan jinekolog
ile patologun siki bir iletisim i¢inde olmasi hatalar
onlemek acisimndan faydali olabilir.

Yazar Deklarasyonlari

Yazarlarin herhangi bir ¢ikar ¢atismasi yoktur.
Calismada higbir hibe veya destek kullanilmamustir.
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halini onaylamislardir.

Yazarlar bu c¢alismanin bagka bir dergide
yaymlanmadigini, sunulmadigini ve baska bir
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