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KLIiNIK CALISMA

Tiroit nodiillerinin degerlendirilmesi: Ince igne aspirasyon
biyopsisinden sonra frozen section incelemesi gerekli mi?

The evaluation of thyroid nodules: is routine use of frozen-section examination

necessary following preoperative fine-needle aspiration biopsy?

Dr. Levent SAYDAM,' Dr. M. Tayyar KALCIOGLU,” Dr. Ahmet KIZILAY,” Dr. Mete Kaan BOZKURT'

Amagc: Ameliyat 6ncesi ince igne aspirasyon biyopsisi
(IlAB) sonuclarini tek parametre olarak kullanarak tiro-
idektominin genisligine karar verilip verilemeyecegdi ve
frozen section incelemesinin her olguda rutin olarak
gerekip gerekmedigi arastirildi.

Hastalar ve Yéntemler: Calismaya nodiler tiroit ta-
nisiyla tiroidektomi ameliyati yapilan ve ameliyat 6n-
cesinde ince igne aspirasyonu (n=46) ve/veya ame-
liyat sirasinda frozen section (n=40) sonuglarina ula-
silabilen 67 hasta (40 kadin, 27 erkek; ort. yas 44;
dagiim 17-78) alindi. iki ydntemin sonuglariyla pato-
lojik inceleme sonuglari karsilastirildi.

Bulgular: Histopatolojik sonuglar 25 olguda (%37.3)
malign, 42 olguda (%62.7) benign bulundu. ince ig-
ne aspirasyon biyopsisinin duyarliligi %50, 6zglli-
gl %95, tanisal dogruluk orani %77; frozen section
incelemesinin duyarliligi %100, 6zgulligl %87, tani-
sal dogrulugu %91 bulundu.

Sonug: Bulgularimiz, iABnin diisiik duyarlilik ve tani-
sal dogruluk degerleri nedeniyle, klinik malignensi pa-
rametrelerinin dikkatle degerlendirimesi ile birlikte rutin
frozen section incelemesinin gerekli oldugunu goster-
mektedir.

Anahtar Sézcikler: Biyopsi, igne; frozen section; duyarlilik
ve 6zgulllk; tiroit hastaliklari/tani; tiroit bezi/patoloji/cerra-
hi; tiroit neoplazmlari/tani; tiroit nodlli/patoloji/tedavi; tiro-
idektomi.

Objectives: We evaluated the role of fine-needle
aspiration biopsy as a single parameter in determin-
ing the extent of thyroidectomy and the necessity of
routine use of frozen-section examination in patients
with nodular thyroid disease.

Patients and Methods: We reviewed 67 patients (40
females, 27 males; mean age 44 years; range 17 to 78
years) who underwent thyroidectomy for nodular thyroid
disease. Preoperative fine-needle aspiration biopsy and
intraoperative frozen-section examination were per-
formed in 46 patients and 40 patients, respectively. The
results were compared with histopathologic diagnoses.

Results: Histopathologically, 25 patients (37.3%)
had malignant and 42 patients (62.7%) had benign
disease. The sensitivity, specificity, and diagnostic
accuracy were 50%, 95%, and 77% for fine-needle
aspiration biopsy, and 100%, 87%, and 91% for
frozen-section examination, respectively.

Conclusion: In view of lower sensitivity and accuracy
rates for fine-needle aspiration biopsy, the routine use
of frozen-section examination seems to be necessary
especially in cases with highly suggestive clinical find-
ings of malignancy.

Key Words: Biopsy, needle; frozen sections; sensitivity and
specificity; thyroid diseases/diagnosis; thyroid gland/patholo-
gy/surgery; thyroid neoplasms/diagnosis; thyroid nodule/
pathology/therapy; thyroidectomy.
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Tiroit nodiillerinin degerlendirilmesi: Ince igne aspirasyon biyopsisinden sonra frozen section incelemesi gerekli mi?

Ince igne aspirasyon biyopsisi (IAB), Martin tara-
findan bas-boyun kitlelerinin ameliyat 6ncesi deger-
lendirilmesinde kullaniminin 6nerilmesinden bu ya-
na belki baska higbir tanisal yontemin ulasamadigt
bir yaygmliga ulasmustir. Bas-boyun kitleleri arasinda
tirdt lezyonlari, bu yontemin en sik kullanildig1 gru-
bu olusturmaktadir.” Klinik uygulamada TIAB ile
ameliyat oncesinde benign tanisi alan nodiiller ¢o-
gunlukla periyodik kontroller ve tekrarlayan IAB
ile izlenmekte; buna karsin malign lezyonlarda ise
cerrahi karari verilmektedir. Bunun sonucunda, tiro-
it nodiillerinde gereksiz cerrahi siklig1 ve buna bag-
I1 komplikasyonlarin orani anlamli dl¢tide diismiis
bulunmaktadir. Bu yararlaria karsin [IAB'nin, ge-
nel ve tiroit lezyonlarma 6zgii olmak iizere iki grup
dezavantaji vardir:

Genel dezavantajlari, tan1 koyduruculugunun
yiiksek olmast igin IIAB’yi yapan klinisyenin tecrii-
beli olmasini, yaymanin dogru teknikle yapilmasin
ve degerlendirmeyi yapan patologun kendisine
gonderilen lezyonlarin sitopatolojisiyle ilgili yeterli
tecriibesinin olmasini gerektirmesidir.

Tiroit lezyonlarinda ise, yukaridaki dezavantaj-
lara ek olarak, ozellikle folikiiler ve Hurthle hiicre-
li lezyonlarda IIAB ile ameliyat &ncesinde kesin ta-
n1 konamamasi ve kistik ya da hemorajik lezyon-
larda malign hiicrelerin kolaylikla gézden kagabil-
mesi gibi sorunlar mevcuttur. Ince igne aspirasyo-
nunun yaygin kullanimi yani sira giiniimiizde tiro-
it cerrahisi sirasinda frozen section (FS) incelemesi
de sik basvurulan, taninin belirlenmesi ya da dog-
rulanmas1 ve tiroidektominin genigligini belirle-
mekte kullanilan bir diger tam1 yontemidir. Bu ¢a-
lismada, cerrahi olarak tedavi edilen tiroit patoloji-
lerinde TIAB ve FS incelemelerinin ameliyat 6ncesi
ve ameliyat sirasindaki tanisal degerleri retrospek-
tif olarak arastirild1.

HASTALAR VE YONTEMLER

Calismaya, Haziran 1995-Eyliil 2002 yillar ara-
sinda nodiiler tiroit tanisiyla tiroidektomi ameliyati
yapilan ve ameliyat oncesi ince igne aspirasyonu
ve/veya ameliyat sirasinda frozen section sonuglari-
na ulasilabilen 67 hasta (40 kadin, 27 erkek; ort. yas
44; dagilim 17-78) alindi. Hastalarin tibbi kayitlar:
retrospektif olarak incelendi ve ameliyat ncesi ITAB
sonuglari, ameliyat sirasindaki FS biyopsi sonuglar:
ve patolojik inceleme sonuglar1 arasindaki korelas-
yon arastirild1.
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Ameliyat 6ncesinde 46 hastaya [IAB yapild1. Islem
baz1 olgularda ultrasonografi egliginde, biiyiik kis-
minda ise poliklinik kosullarinda KBB uzman ya da
arastirma gorevlisi tarafindan nodiil ya da nodiiller
direkt olarak palpe edilerek yapildi. Ornekler 21 G ig-
nelerle almarak en az alt1 lama yayildi ve preparatlar
%95 alkolde bekletilip Papanicolaou boyast ile boyan-
du. Sitolojik bulgular dort grupta smiflandirilda: (i) Ye-
tersiz materyal: Folikiil epitel hiicresi ve kolloid gorii-
lemeyenler. (ii) Benign: Kolloid, folikiil hiicresi, kro-
nik enflamatuvar hiicreler ve histiosit goriilen ve be-
nign kist, tiroidit ya da adenom tanisi alan lezyonlar.
(i) Folikiiler neoplazi: Folikiiler adenom ya da karsi-
nom ayrmi yapilamayan olgular. (iv) Malign: Tipik
malign sitolojik bulgular gosteren olgular.

Sonuglart malign olarak bildirilen hastalarda
(n=8) total tiroidektomi uygulandi. Benign sitolojik
bulgular igeren (n=28) ya da tekrarlayan IIAB iglem-
lerinde yetersiz materyal olarak bildirilen olgularda
(n=4) yas, cinsiyet, nodiil bliytikligii, soliter nodiil
varlig1, basi sikayetleri ya da kozmetik nedenlerle ti-
roidektomi uygulandi. Folikiiler neoplazi olarak bil-
dirilen olgularda (n=6) ise patolojik dogrulama igin
tiroidektomi yapildi ve ameliyatin genisligine FS so-
nucuna gore karar verildi.

Ameliyat sirasinda 40 hastada FS yapildi ve sonug-
lar ti¢ grupta degerlendirildi: (i) Benign: Kolloidal ve-
ya hemorajik kist, hiperplastik nodiil veya adenoma
tanis1 alan lezyonlar. (ii) Stipheli: Folikiiler veya
Hurthle hiicreli neoplastik lezyonlar; malign olmadig:
gosterilemeyen ve kesin sonucun patolojik inceleme-
ye birakildig: olgular. (iii) Malign: Papiller, folikiiler ,
mediiller veya anaplastik karsinom tanisi alan olgular.

Frozen section sonucu malign olarak bildirilen
hastalarda (n=14) total tiroidektomi yapildi. Benign
tan1 konan (n=21) ya da kesin tan1 i¢in patolojik in-
celemenin beklenmesi 6ngoriilen olgularda (n=5) ise
subtotal tiroidektomi yapildi. Ameliyat sonrasinda
tiim 6rnekler histopatolojik inceleme i¢in gonderildi
ve histopatolojik sonuglar ile IIAB ve FS sonuglar
arasindaki uyum aragtirildi. Bu amacla, ITAB ve FS
icin ayr ayr duyarlilik, 6zgiilliik ve tanisal dogru-
luk (diagnostic accuracy) oranlar1 belirlendi.

BULGULAR

Calismaya alinan 67 hastanin histopatolojik so-
nuglari 25 olguda (%37.3) malign, 42 olguda (%62.7)
benign bulundu. Malign lezyonlarin 20’sinde papil-
ler karsinom, ikisinde mediiller karsinom, ikisinde
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folikiiler karsinom, birinde anaplastik karsinom; be-
nign lezyonlarin ise 35’inde nodiiler guatr, iigiinde
adenomatoz hiperplazi, ikisinde folikiiler adenom,
birinde Hashimoto tiroiditi, birinde sarkoidoz tanisi
kondu.

Ince igne aspirasyon biyopsisi yapilan 46 hasta-
nin sonuglar1 28’inde benign (%61), altisinda foli-
kiiler neoplazi (%13), sekizinde malign (%17.4),
dordiinde (%8.7) yetersiz materyal olarak bildiril-
di. Benign olarak bildirilen 28 olgunun yedisinde,
folikiiler neoplazilerin birinde ve malign olarak ta-
nimlanan sekiz olgunun yedisinde histopatolojik
tan1 malign bulundu. Folikiiler neoplazi olarak bil-
dirilen olgunun patolojik tanisi folikiiler karsinom,
digerlerinin papiller karsinom idi. Yetersiz mater-
yal olarak tanimlanan dort olguda patolojik incele-
mede malignensi saptanmadi; folikiiler neoplazi
grubunda bir olguya folikiiler karsinom tanis1 kon-
du. Ince igne aspirasyon biyopsisinin duyarlilig:
%50, ozgilligii %95, tanisal dogruluk orani ise %77
bulundu (Tablo D).

Frozen section yapilan 40 hastanin sonuglar1 21'in-
de benign (%52.5), 14’iinde malign (%35) olarak de-
gerlendirildi. Bes olguda (%12.5) kesin taru patolojik
inceleme sonucuna birakildi. Histopatolojik sonuglar,
benign olgularm hepsinde (%100), malign olgularmn
ise 11"inde (%78.5) tanty1 dogruladi. Malign olgularin
biri anaplastik karsinom, digerleri papiller karsinom
idi. Cerrahi 6rneklerinin FS icin patolojiye gonderil-
mesiyle sonucun bildirilmesi arasinda gegen siire 30-
45 dakika bulundu. Frozen section ile tan1 konamaya-
rak patolojik inceleme sonucunun beklendigi olgula-
rin (n=5) dordiinde histopatolojik olarak malign lez-
yon (3 papiller karsinom, 1 folikiiler karsinom) belir-
lendi. Bu yontemin duyarhilig: %100, ozgiilligii %87,
tanisal dogrulugu %91 bulundu (Tablo I).

TARTISMA

Ince igne aspirasyon biyopsisi, ilk 6nerildiginden
bu yana yaklasik 70 yildir gesitli bas-boyun kitleleri-
nin ameliyat 6ncesi incelemesinde kullanilan giive-
nilir ve diisiik maliyetli bir yontemdir. Ozellikle tiro-
it lezyonlarinin degerlendirilmesinde kullanimiyla
birlikte gereksiz cerrahi oram hayli diigserken, tiro-
idektomi Orneklerinde malign lezyon belirlenme
olasilig1 yiikselmistir.” Bu ydntemin malign tiroit
lezyonlarinin ameliyat 6ncesi degerlendirilmesinde-
ki duyarliligr degisik calismalarda %50-93.5 arasin-
da bildirilmistir.”* Ozgiilliik degerleri ise %45-99
arasindadir.”**” Calismamizda TIAB icin duyarlilik
ve ozgiillik degerleri sirasiyla %50 ve %95 bulun-
mustur. Bu yontemin duyarlhilig, folikiiler neoplazi
olarak bildirilen olgular malign olarak kabul edildi-
ginde ve patolojik inceleme bunu dogruladiginda
ylikselmektedir. Bunun aksi yapildiginda ise duyar-
lilik diismekte, 6zgtlliik artmaktadir. Calismamiz-
da, folikiiler neoplazi tanis: konan alt1 olgudan besi-
nin patolojik incelemede benign lezyonlardan olus-
tugu belirlendi. Dogal olarak bu degisiklikler genel
tanisal dogruluk oranlari iizerine de yansimaktadar.
Bu nedenle, degerlendirme sirasinda folikiiler neop-
lazi olgularini, benign ve malign olgulardan ayr
olarak gruplandirdik. Folikiiler neoplazi grubunda-
ki olgularda malign lezyona rastlama olasilig: ise
%16.6 bulunmustur. Ince igne aspirasyon biyopsisi
ile dogru tan1 konmasini engelleyen faktorler arasin-
da, papiller mikrokarsinomlarin érneklenme zorlu-
gu, biiylik guatrlarda benign ve malign lezyonlarin
birarada bulunabilmesi, aspirasyonu yapan klinis-
yenin deneyim eksikligi, yanlig yayma teknigi ve
hastanin isleme uyum saglayamamasi nedeniyle ye-
terli 6rnekleme yapilamamasi gibi teknik sorunlar
sayilabilir. Bunlara ek olarak, Lee ve ark."” papiller

TABLO I

INCE iGNE ASPIRASYON BIYOPSISI (iIAB) VE FROZEN SECTION (FS) YAPILAN
HASTALARIN HISTOPATOLOJIK TANILARA GORE DAGILIMI

Benign Malign Toplam Yiizde
[IAB Benign 21 7 28 Ozgiilliik (21/22) 95
Malign 1 7 8 Duyarlilik (7/14) 50
Toplam 36 Tanisal dogruluk (28/36) 77
FS Benign 21 0 21 Ozgiilliik (21/24) 87
Malign 3 11 14 Duyarlilik (11/11) 100
Toplam 35 Tanisal dogruluk (32/35) 91

82



Tiroit nodiillerinin degerlendirilmesi: Ince igne aspirasyon biyopsisinden sonra frozen section incelemesi gerekli mi?

karsinomun folikiiler varyantina da IIAB ile dogru
tan1 koyabilmenin gii¢ oldugunu belirtmislerdir. Ca-
lismamizdaki diisiik duyarlilik degerine paralel ola-
rak, [IAB ile hatali negatif sonug orani, yani benign
olarak tanimlanan olgularda malign lezyona rastla-
ma olasiligr %25 (7/28) bulunmustur ve bu oran li-
teratiir ortalamasinin hayli iizerindedir.” Bu sonu-
cun ortaya ¢ikmasinda yukarida belirttigimiz fak-
torlerin biri ya da birkaginin etkili oldugunu diisii-
niiyoruz. Diislik duyarlilik degeri nedeniyle, 6zel-
likle erkek cinsiyet, hasta yasinin 40'1n {izerinde ol-
masi ve sinirda biiyiikliikte (< 3cm) nodiil olan olgu-
larda ii¢ ay sonra [IAB'nin takrarlanmasini; kord pa-
ralizisi, soliter nodiil varligi, ultrasonografide pato-
lojik olarak tanimlanan lenf nodiilleri ve hizli biiyti-
me gibi parametrelerin saptanmasi halinde ise cerra-
hi ile dogrulamak amaciyla, IIAB ile benign olarak
belirtilmis olsa bile tiroidektomi Oneriyoruz. Bu
grupta yedi olgudan altisinda FS ile malign tanisi
konmus, bir olguda ise patolojik inceleme sonucu-
nun beklenmesi onerilmistir. Patolojik incelemede
yedi olgu da papiller karsinom olarak tanimlanmis-
tar.

Ameliyat sirasindaki FS icin ozgiilltik cesitli ¢calis-
malarch %50-97 arasinda bildirilmistir.****"""Calisma-
mizda FS 6zgiilliigii %87 bulunmustur. Bu yontemle
malign tanisi alan 14 lezyondan ticii (%21.5) patolojik
incelemede benign olarak tanimlanmuistir. Frozen in-
celemede papiller karsinom olarak bildirilen bu olgu-
larmn ikisinde ameliyat éncesinde [IAB yapilmans,
bir olguda ise ITAB ile benign tanis1 konmustur.

Calismamizda FS duyarliligt %100 bulunmustur.
Bu sonug, ameliyat sirasindaki frozen ¢alismasiyla
malign patolojisi olan lezyonlarin tamaminin tani-
nabildigini gostermektedir. Folikiiler ya da Hurthle
hiicreli lezyonlardan higbiri frozen ¢alismasiyla be-
nign ya da malign olarak tanimlanmamigtir. Bu
gruptaki beg hastadan birine (%20) patolojik incele-
mede folikiiler karsinom, digerlerine ise folikiiler
adenom tanis1 konmustur. Bilindigi gibi, folikiiler
karsinom tanis1 koyabilmek i¢in kapstil ya da damar
invazyonunun goriilmesi gerekir. Ancak bu tam
yontemiyle almabilecek kesit sayisinin sinirli olmasi,
kiiciik bir alandaki kapsiil ya da damar tutulumu-
nun her zaman belirlenemeyebilecegi anlamina gel-
mektedir. Kesit sayis1 artirildiginda ise, nihai patolo-
jik inceleme igin yeterli doku kalmamasi riski ortaya
cikacaktir. Bu nedenle, sadece FS ¢alismasiyla foli-
kiiler karsinom tanis1 koyabilmenin nadiren miim-
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kiin oldugu bildirilmistir."" Say1 olarak kiigiik olma-
sina karsin, bu calismada da folikiiler lezyonlarin
benign ya da malign olarak tanimlanmasinda giic-
liikk oldugu goriilmektedir. Bu nedenle, malignensi
tablosu bariz degilse (bolgesel yumusak doku tutu-
lumu, rejyonel ve/veya uzak metastaz varlig1) bu
olgularda patolojik inceleme sonucunun beklenme-
si, gerekirse tamamlayici tiroidektomiye gidilmesi
uygun olacaktir.

Frozen section incelemesinin rutin olarak kulla-
mimi tartismali bir konudur. Bazi calismalarda, IIAB
ve FS i¢in birbirine yakin duyarlilik ve 6zgiilliik de-
gerlerinin bulunmas1 nedeniyle ekonomik olarak
daha az yiik getiren [IAB'nin tercih edilmesi 6neril-
mistir.”**" Bazi arastirmacilar ise, IIAB sonuglar
stipheli ya da yetersiz olan olgularda ameliyat sira-
sinda FS ile benign-malign ayrimi yapilmasinin, cer-
rahi rezeksiyonun genisli§ine karar vermede, daha
sonra gerekebilecek tamamlayici tiroidektomi olasi-
liginin azaltilmasinda ve bununla ilgili olan tibbi
masraflarin 6nlenmesinde (sonraki ameliyat gider-
leri ve hastanede kalis siiresiyle ilgili giderler) yarar-
I1 olacagini belirterek, bu tiir olgularda rutin olarak
FS’ye bagvurulmasi gerektigini savunmuslardir.**"

Calismamizda ITAB ile yetersiz sitolojik materyal
olarak degerlendirilen olgularin ikisinde FS sonucu
patolojik incelemeyle de dogrulanmistir. Ayrica, da-
ha da dikkat cekici olan nokta, IIAB ile benign tani-
st alan yedi olguda FS ile konan malign lezyon tani-
sinin da histopatolojik olarak dogrulanmasidir. Bu
nedenle, 6zellikle [IAB ile yetersiz materyal ya da
benign seklinde degerlendirilen, ancak klinik olarak
risk faktorleri gosteren olgularda, FS son derece de-
gerli bir inceleme yontemidir ve mutlaka uygulan-
malidir.

Calismamizda elde edilen sonuglar, gorece kii-
¢lik ornek sayisina karsin genel olarak literatiir bul-
gulariyla uyumludur. Ince igne aspirasyon biyopsisi
sonucu malign olarak tanimlandiginda gercek pozi-
tiflik oran1 %87.5 bulunmustur. Yani IIAB ile malign
tan1 kondugunda, cerrah rahatlikla, kisisel olarak
uyguladig: tiroit cerrahisi prensiplerine uygun bul-
dugu onkolojik cerrahi yontemi segebilir ve bu sekil-
de, ek harcama ve siire uzamasi gibi sonuglar dogu-
ran FS'ye bagvurmayabilir. Bununla birlikte, [IAB
sonuclarmin tanisal dogrulugunu olumsuz etkile-
yen faktorler mutlaka akilda tutulmali ve risk fak-
torleri varliginda, benign ya da yetersiz sitolojik bul-
gular1 olan olgularda FS mutlaka bir dogrulama
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yontemi olarak kullanilmalidir. Baslangicta retros-
pektif olarak planlanan bu ¢alisma prospektif bir iz-
leme dontstiiriilmiistiir; boylece, daha genis serile-
re ulagildiginda varilan sonuglar daha giivenilir ola-
caktir. Kullanilan tekniklerin standartlastirilmas:
sartiyla, ITAB ve FS iizerine daha fazla sayida ok
merkezli retrospektif ve/veya prospektif calismaya
gereksinim oldugu agiktir.
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