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SANTRAL Sinir SistEMi LEZYONLARININ INTRAOPERATIF

T anisinpa ImprintT Y ONTEMI
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OZET: imprint yéntemi, frozen section kullanilan birgok merkezde yardime: bir yéntem olarak kullaniimaktadir. Bu galismanin amaci imprint ve frozen section yontemlerinin
Ustinliklerini ve dezavantajlanm degerlendirmek ve imprint yonteminin tanisal degerini frozen section yontemiyle karsilagtirmaktir. Galigmaya frozen section igin be-
yin cerrahisi kliniginden gonderilen 64 olgu alinmigtir. Imprint ve frozen section tanilanmizi parafin kesit tanilanyla kargilagtirdigimizda sirasiyla agagidaki sonuglan el-
de ettik: Dogruluk degeri % 91 ve %95, duyarlilik %86 ve %97, dzginlik %96 ve %94.

ANAHTAR KELIMELER: Imprint, frozen kesit intraoperatif tani.

SUMMARY: The imprint method is used as a supplementary method in many centres in which frozen section is applied. This study was carried out to evaluate the advan-
tages and disadvantages of the imprint and frozen section is applied. This study was carried out fo evaluate the advantages and disadvantages of the imprint and fro-
zen section methods and to compare the intraoperative diagnostic value of the imprint method with that of frozen section. We included 64 samples received from the
neurosurgery Service for frozen section. When we tested our imprint and frozen section diagnoses with paraffin section diagnoses we obtained the following results;
accuracy was 91% and 95:; sensitivity 86 and 97%; specificity 96% and 94%, respectively.
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GIRIS

Santral sinir sistemi (SSS) lezyonlarinda intraoperatif ta-
ni igin imprint'in rutin olarak kullaniimasinin sebebi birgok
patolog ve beyin cerrahinin yénteminin avantajlarini kavra-
mamis olmasi ve birkisminin da frozen section kadar giive-
nilir bulmamalandir (1).

Birgok calismada intraoperatif tani igin frozen section'in
oldukga guvenilir bir yontem oldudu, ancak sitolojik yéntem-
lerin frozen section'i destekleyici yararli uygulamalar oldugu
sonucuna varilmistir (1, 2, 3).

Bu ¢alisma SSK Goztepe Hastanesi Beyin Cerrahi Ser-
visi tarafindan 1991-1994 (Haziran) yillan arasinda frozen
section amaciyla laboratuvarimiza gonderilen 64 adet doku
ornegini kapsamaktadir. SSS lezyonlarinin intraoperatif ta-
nisinda imprint yénteminin yerini saptamak ve frozen ve
section ile kiyaslamak amaglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Laboratuvarimiza frozen section igin génderilen nérosi-
rurjik materyal genellikle 1 cc'den az kirete vasifta doku
seklindeydi. Dokular ¢ok kugik ise bir araya toplandi, imp-
rint yapilacak yilizeye kurutma kagidi degdirilerek artefakta
sebep olabilecek serum ve kan emdirildi. Iki adet temiz lam
alinip kurulanmig doku ytizeyine dokunun hacmine gére bir-
kac kez dokunduruldu. Preparatlarin havada kurumalarina
izin verilmeksizin % 95'lik etil alkolde 2 dakika kadar tespit
edildikten sonra suya getirilip HE ile boyandi. Daha sonra
dehidrate edilerek ksilen ile parlatilip rutin islemle kapatildi.
Diger yandan doku frozen section cihazi ile 10 mikron kalin-
hginda kesilerek HE ile boyandi. Frozen kesitler hazirlanir-
ken imprint preparatlari degerlendirilip én taniya ulasildi,
sonra da frozen degerlendirilerek kesin tani verildi.

1991-1994 (Haziran) yillari arasinda bu sekilde tani ve-
rilen imprint ve frozen section preparatlar arsivden bulun-
du. Imprint preparatlan ameliyat materyali laboratuvara
gonderildiginde verilmis olan klinik bilgi 1s1§inda incelenip
once benign malign ayrimi yapildi, spesifik tani verilebiliyor-
sa belirtildi. Daha sonra karigik olarak frozen section prepa-
ratlari benzer sekilde degerlendirildi (farkli zaman biriminde
ve farkli siralanmig). Imprint preparatlarinin degerlendiril-
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Sekil 1 : Yiiksek grade astrositomda damarla iligkili biicreler. (HE X
40).

Sekil 2 : Meningiomda konsantrik biicre grubu. (HEX40)

mesinde hiicresellik, niikleer atipi, mitoz, nekrotik debris bu-

‘lunup bulunmamasi gibi 6zellikler dikkate alindi.

BULGULAR

Calismamizda olgularin parafin kesit tanilarina gére da-
gilimi Tablo 1'de verilmigtir. Buna gére ilk sirada 25 olgu ile
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Sekil 3 : Plasmasitomda eksantrik niiveli biicreler (HEX400)

TABLO 1 : OLGULARIN HISTOPATOLOJIK
TANILARINA GORE DAGILIMI

Histopatoloik tani
Astrositom
Anaplastik astrositom
GBM
Oligodendrogliom
Ependimom
Mikst gliom
Hipofiz adenomu
Anevrizmal kemik kisti
Meningiom
Medilloblastom
Schwannoma
Plasmasitom
Metastatik timér
iltihabi lezyon
Hematom
Kesin tani konulamayan

O.Igu sayisi
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TABLO 2 : IMPRINT, FROZEN SECTION VE
PARAFIN KESIT KARSILASTIRILMASINDA
UYUMLU OLMAYAN TANILAR
Imprint Frozen section Parafin kesit
Digiik grade astrositom  Yiksek grade astrositom  GBM (ki olgu)
Diigilk grade astrositom  Yiiksek grade astrositom  Anaplastik astrosilom
Disiik grade astrositom  Yiiksek grade astrositom ~ Grade 3 mixt glial tm
Dusiik grade astrositom  Yiiksek grade astrositom  Diisik grade astrositom
Yiiksek grade astrositom  Disiik grade astrositom  Anaplastik astrositom
Yiiksek grade astrositom  Ependinom Ependimom
Yetersiz Yiiksek grade astrositom  Disiik grade astrositom
Meningiom Meningiom Disilk grade astrositom
Meningiom Ependimom Ependimom
Meningiom Periferik sinir kilifi tm. Schwannoma
Metastatik tm Malign lezyon GBM

Toplam ’ SHIRCAR D

yiksek grade astrositom gelmektedir (17 Anaplastik 8 Gli-
oblastoma multiforme). Bu olgularin impritlerinde orta ve
belirgin hiicresellik (Sekil 1), pleomorfik, kromatin diizensiz-
likleri, stoplazmalarinda ince fibriler uzantilar ve gemistosi-
tik hiicreler dikkati ¢ekiyordu. Bazi GBM olgularinda niive-
siz eosinofilik hiicre hayalleri ve hiicrelerde daha belirgin
kohezyon kaybi gordildi.

Alti adet disiik grade astrositom'un imprintlerinde hiic-
resellik daha az, pleomorfizm hafif, nekrotik eleman yoktu,
hiicreler eosinofilik stoplazmali, ince uzantilara sahipti ve
bazilarinda hiicreler ince kapiller yapilara tutunmus sekil-
deydiler.

Dokuz olguluk meningiom preparatlarinda Gniform, poli-
gonal ve fuziform koheziv hiicreler vardi. Bazi imprintlerde
konsantrik whorl yapilari (Sekil 2), psammoma cisimcikleri
ve intranikleer inklizyon tarzinda vakuller gériildi.

Schwannoma tanisi alan dért olgunun imprintlerinden
ikisinde tani icin yeterli hiicre elde edilemedi. Diger iki pre-
paratta ince komatin yapisina sahip oval niveli, fuziform
hiicreler gériildi. Orta derecede hiicreseldi, hicreler grup
olusturuyordu.

Doért metastatik timérin preparatlarinda belirgin hiicre
atipisi, mitoz, nekrotik debris gdsteren gruplar halinde iri,
pleomorfik hiicreler goériildi. Glial natir distndirecek si-
toplazmik uzantilari yoktu.

Oligodendrogliom olgularindan birinde sitoplazma sinir-
lar belirsiz uniform ki¢ik yuvarlak niiveli hiicreler varken
daha hicresel olan, pleomorfizm, mitoz, nekrotik hiicreler
goérilen diger lezyon parafin kesitte malign olarak degerlen-
dirildi.

Ependimom preparatlarinda ince kromatinli, oval niveli,
eosinofilik fibriler sitoplazmali hiicrelerin tek tek ve kiigik
gruplar olugturacak gekilde dizilim gésterdikleri izlendi.

Medulloblastom olgularinda imprint ¢cok hicreseldi, hi-
perkrom yuvarlak niveli, sitoplazma sinirlar belirgin olma-
yan atipik hicreler gorildi.

Plazmasitom peraparatlarinda niveleri ekzantrik yerles-
mig, kromatin yapisi araba tekerlegi gérinimiinde olan, ge-
sitli diferansiasyon derecelerinde plasmasitler vardi. Prepa-
ratlar ¢ok hiicreseldi (Sekil 3). :

Hipofiz. adenemu olgusunda hiicresel perparatta uni-
form, yuvarlak niiveli, belirgin ve granuler soluk sitoplazma-
I, nonkoheziv hiicreler gérilda.

Anevrizmal kefik kistinde eritrositten zengin zeminde
cok sayida multiniikleer dev hiicreler arasinda tek tek dis-
mis fuziform hicreler vardi.

TARTISMA

imprint uygulamas! basit, komplike arag-gere¢ gerektir-
meyen, 8-10 dakikada mikroskobik incelemeye hazirlanabi-
len bir yontemdir (1). Ayrica sitolojik yontemlerin, tiberki-
loz, immun yetmezlik sendromlu hastalar ve araglarin kon-
taminasyonundan korunmak istenen diger bulasici hastalik-
larda faydali oldugu bildirilmektedir (1). Sitolojik yontemler
SSS lezyonlarinda sadece tani amagh degil, ayni zamanda .
timér sinirlarinin belirlenmesi amaciyla da kullaniimaktadir
(1, 4).

Bunun yanisira imprintlerde hicrelerin malign-benign
aynimi icin morfoloji yeterli olurken tiimériin dokudaki davra-
nisi hakkinda fikir vermez. Frozen section'da ise lezyonun
tipi ve invazivligi hakkinda bilgi edinilebilir, ama biyuk bi-
yutmede hiicresel detay gerektiginde yetersiz kalabilir (1).

Ayrica frozen section preparatindan va kalan dokudan
hazirlanan parafin kesitlerde donma artefaktlar gorilebilir,
bazen de frozen sirasinda doku o kadar kugulur ki, parafin
takibe kalan materyal yetersiz kalabilir ya da patolog frozen
icin uygun olmayan bélgeden érnek almis olabilir (5).

SSS lezyonlaninin sitolojik incelenmesinde de genel si-
tolojik tami kriterlerinin dogrultusunda hicresellik, pleomor-
fizm, nikleus ve sitoplazma 6zellikleri, nekrotik debris, ko-
hezyon durumu ve mitoz gibi 6zellikler degerlendirilir (4, 6,
7, 8).
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Literatlr incelendiginde SSS lezyonlarinin intraoperatif
tanisinda sitolojik yéntemle, parafin kesit tanilari arasinda
uyumsuzluklarin bildirildigi gérilmektedr. Bu uyumsuziuklar
hemen her lezyonda olabilmektedir. Literatirde, sitolojide
glioma diistnilip parafin kesitte schwannoma tanisi alan,
GBM dusundlip astrositom, gliozis disiinilip metastatik
CA, metastatik CA olarak degerlendirilip PNET, hodgkin di-
suniiliip osteosarkom (spinal extradural), meningiom dusi-
nulip GBM, oligodendrogliom disiindlip hipofizadenomu
ve ependimom diistiniiliip anaplastikastrositom tanisi olan
ornekler bildirilmektedir (1, 6, 9).

Bizim 64 olguluk ¢calismamizda 9 olgu da imprint tanisi
ile parafin kesit tanisi arasinda uyumsuzluk vardi (tablo 2).
Bunlarin dérdiinde imprintte disik grade astrositom tanisi
verilmis, ancak parafin kesitte iki'si GBM, biri anaplastik ast-
rositom ve biri de ylksek grade mixt glial timdr olarak sap-
tanmistir. Bu olgularin ikisinde lezyonda belirgin 6dem var-
di. Digerlerinde de hiicresellik orta derecede idi. Imprintte
ylksek grade astrositom, parafin kesitte ependimom ve
schwannoma oldugu gérildi. Bol mitoz, nekroz, bizare
hicrelerin gorildigii ve hiicre tabakalarinin oldugu ve imp-
rintte metastatik tm. disunilen olgu sonucta GBM olarak
raporlandi. Frozen tanilar ile parafin kesit tanilan arasinda
da 5 vakada uyumsuzluk saptandi. Yiksek grade astrosi-
tom olarak degerlendirilen iki olgu diisiik grade astrositom,
dusik grade astrositom olarak degerlendirilen 1 olgu da
anaplastik astrositom olarak raporlandi.

Frozen'da meningiom distnilen bir olgu diisik grade
astrositom olarak degerlendirildi. Frozen section'da primer
ya da sekonder olmasi konusunda yorum yapilmayan ma-
lign bir lezyonun da GBM oldugu gorildi.

Deneyimli néropatologlarca preparatlar tekrar incelendi-
ginde sitolojik yontemlerdeki dogruluk oraninin arttigi goril-
mektedir (9). Bu da deneyimin 6nemini gosterir. Ancak de-
neyimin disinda, kisa siirede tani vermek gibi bir baski al-
tinda kalmaksizin gcaligmanin da bu orani yiikselttigi digu-
nilebilir.

Sitolojik yontemlerde malignite derecesi konusunda yo-
rum yapmanin dogrulugu tartismalidir. Imprint yaparken ge-
nellikle anaplazinin karakteristigini tasiyan nekrotik alandan
ozellikle kaginilir, bu da sitolojik olarak maligniteyi normal-
den daha digilk tahmin etmeye yol agabilir. Makroskobik
inceleme imkaninin olmadig! bizimki gibi retrospektif calis-
malarda bu durumun sonucu etkiledigini distniyoruz.

Imprint ydntemi yaninda smear ve ezme gibi diger sito-
lojik yontemlerde doku fragmanlarn elde etmek daha mim-
kiin oldugu igin tan degerleri de daha yiiksek olarak bulun-
maktadir (1). Literatirde imprint yénteminin dogrulugu

%82-99 arasinda bildiriimektedir 51, 6). Bizim ¢alismamiz-
da bu deger %91, frozen igin ise %95 olarak bulunmustur.

Imprint ve frozen section yontemlerinin sensitivitesi sira-
siyla % 86-%97, spesifitesi % 96-%94 olarak saptanmigtir
(Hesaplamalar malign-benign ayrnimina gére yapilmistir).

Calismamiz retrospektif oldugu igin verilen tanilarin kli-
nisyenin cerrahi tedavi seklini belirlemede etkisi olmamigtir.

Tom calismalarda frozen section'in dogrulugu sitolojik
yontemlerden tartismasiz olarak daha ylksektir. Bu yiliksek-
ligin ana sebebi lezyonun hiicresel zelliklerinin yanisira ar-
kitektirel ozelliklerinin de degerlendirilebilmesidir. Ancak
imprint ve frozen section uygulanan yerlerde genellikle bu
iki yéntem birlikte yapildigindan ve genellikle 6nce imprint
preparatlari incelendiginden, impritten edinilen on fikrin fro-
zen section tanisina katkida bulunacag da agiktir.

Imprint yéntemi timar hiicrelerinin birbirleriyle ve gevre
dokuyla iligkisi hakkinda doyurucu bilgi vermemesi ve bazi
lezyon' gruplarinin sitolojik goériiniimlerinin benzemeleri ne-
deniyle de rutinde tek basina kullanilabilecek bir yontem
olarak gérilmemektedir. Ancak bu konudaki deneyimin ve
laboratuvar galismalarinin gelismesiyle 6zellikle ¢ok kiglk
biyopsilerin degerlendiriimesinde ve araglarin kontaminas-
yonundan kaginilmak istenilen bulasici hastalik siiphesi
olan olgularda guvenilir bir yéntem olabilir.

Sonug olarak; imprint'in, kesit kalinidi ve donma arte-
faktlari nedeniyle hiicresel detaylarin yetersiz kaldigi frozen
section'l destekleyici bir yontem olarak rutinde frozen ile bir-
likte uygulanmasi gerektigine inaniyoruz.
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