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Resumo: Foram avaliados 1532 casos de espécimes submetidos a exame por congelagio durante ato
cirirgico, no ano de 1989, realizados pelo Departamento de Anatomia PatolGgica do Hospital A.C.

Camargo da Fundagao Antonio Prudente.

Os diagnésticos dos exames por congelagdo foram comparados com os encontrados pelo exame de
parafina e revelaram indices de especificidade de 98,3%, sensibilidade de 96,5%, eficiéncia de 97,4%
valorpreditivo positivo de 98% e valor preditivo negativo de 96,9%, que siosemelhantes aos encontrados

na literatura.

Introdugio

A importincia do exame por congelagdo na rotina médica
traduz-ge na necessidade do cirurgiao em realizar, mediante
odiagndstico anatomopatolégico, uma conduta terapéutica
apropriada .

A histéria do exame de tecidos por congelagio tem seu
primérdio no inicio do século XX com o relato de Louis B.
Wilson do “staff” da famosa Clinica Mayo que, em 1905,
publicousua metodologia de cortes congelados corados por
azul de metileno durante atos cirargicos. Esse procedimen-
to, de reconhecido valor na rotina médico-cirdrgica, com-
pleta 86 anos de continuo uso laboratorial ¢, a despeito de
pequenos avangos técnicos, permanece 0 mesmo desde sua
origem (.

Trabalho realizado no Hospital A. C. Camargo da Fundagao
Antonio Prudente e Instituto Adolfo Lutz (Sao Paulo-Brasil).

1 Médica Residente do Departamento de Anatomia Patoldgica do
Hospital A.C. Camargo

2 Patologista Titular do Departamento de Anatomia Patolégica do
Hospital A.C. Camargo

3 Pesquisador Cientifico 11 da Divisao de Patologia do Instituto
Adolfo Lutz

Devido ao seu aspecto emergencial, o diagnéstico de
cortes por congelacao deve ser rdpido e preciso, evitando-
se repetigoes de cortes ou de dreas menos significativas da
lesdo, ou mesmo de se ter de aguardar o laudo em parafina
para uma conduta mais radical, evitando que o paciente
sofra outra intervengdo cirdrgica, expondo-s¢ a novos
riscos e o cirurgido a novos desafios.

A capacidade profissional do patologista € exigida ao
méximo nos diagndsticos por congelagao, uma vez que seu
erro pode postergar a resolugdo de um tratamento ou levar
a uma conduta agressiva em casos de lesao benigna. Para
lograr €xito, o controle de qualidade do patologista nesta
atividade deve ser o mais rigoroso possivel, a fim de se
evitar erros de interpretagio. Fechner () destaca a alta
acuidade de exame por congelagao que tem oscilado entre
94 ¢ 98%.

Uma das formas de se averiguar a eficiéncia diagnostica
do exame por congelagao e se aprimorar a qualidade dos
diagnésticos, tem sido o confronto dos achados dos cortes
congclados e os de parafina 114 1517; ¢ os projetos que
envolvem discussao diagndstica intcrobservadores, a fim
de se estabelecer as concordincias e, sobretudo, as discre-
pancias entre os critérios de diferentes patologistas .

O presente trabalho tem como objetivo analisar, retros-
pectivamente, as concordincias ¢ discordincias entre 08
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fudos de congelagdo e parafina do ano de 1989, a fim de
labelecermos, em nosso meio, pardmetros para avaliagao
aacuidade do método.

flaterial e Método

Estudo retrospectivo de exames de congelagdo efetuados
glo Departamento de Anatomia Patologia do Hospital
.C.Camargo da Fundagao Antonio Prudente foi realizado
pano de 1989, de janeiro a dezembro, inclusive; todos 0s
%508 levantados foram comparados com seus respectivos
thados em exame de parafina, a fim de observar as
incorddncias e discorddncias de ambos os métodos.
Osdiagnésticos de parafina foram tomados como padrdo
aanilise; desta forma, pode-se investigar a ocorréncia de
aso0s verdadeiros positivos e negativos, ¢ falsos positivos
negativos considerando-se, nesses parametros, subsidios
prfolégicos para se confirmar ou excluir caracteres de
jalignidade das amostras examinadas. Uma vez discrimi-
ados, esse valores permitiram a andlise dos indices de
specificidade, sensibilidade, eficiéncia e valores preditivos
0sitivos € negativos) das congelagdes em relagao ao
material incluido em parafina. Tais como indice foram
htidos através das férmulas que se seguem (5):

specificidade:  Verdadeiros Negativos (VN)  x100%

VN + Falsos Positivos (FP)

ensibilidade:  Verdadeiros Positivos (VP)

VP + Falsos Negativos (FN)

x 100%

VP+VN x 100%
VP+VN+FP+FN
alor Preditivo (+): VP x 100%
VP+FP
alor Preditivo (-): VN x 100%
VN+FN

b método de congelagio

0 material enviado para congelagdo € processado a
tsco, sem quaisquer tipos de fixacdo prévia. Apos
ialiacio macroscopica do fragmento, o patologistasepara
amostra adequada para congelagdo no criostato, a uma
mperatura de -21 a -25 graus Celsius.

De 1 a 3 minutos o espécime estard em condigoes ideais
irascr processado no micrétomo, onde serdo feitos cortes
inos de aproxidamente 6 micra; apés essa pasagem, oS
ressao delicadamente posicionados em laminas de vidro
corados pelo método da Hematoxilina-Eosina ultra-
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a) Hematoxilina - 15" a 30"

b) Hidratagao - 30"

¢) Eosina - 15"

d) Alcool absoluto - 3 imersdes consecutivas de 15" cada
e) Xilol - 3 imersoes consecutivas de 15" cada

f) Montagem com laminula

g) Exame microscopico

Do método a parafina

A amostra da congelagdo e o restante do espécime
cirargico sdo fixados em solugio de formol diluido a 10%
e enviados para processamento em parafina, que segue
padroes consagrados de uso rotineiro, ¢ sdo igualmente
corados pelo método da Hematoxilina-Eosina.

Resultados

Um total de 1532 casos de congelagao foram analisados.
Destes, 77 (5,0%) referiam-se a casos onde nao foi possivel
ao patologista fazer o diagnéstico pelo método de congela-
¢ao, tendo sido emitido parecer de “aguardar parafina”, ou
seja, esperar o resultado do exame de parafina para se
conhecer o diagndstico definitivo.

Dos pacientes submetidos a exame, 989 (64,6%) eram
mulheres ¢ 543 (25,4%) homens. A maioria dos pacientes
eram da quarta (22,33%). auinta (21,6%) e sexta (19,2%)
décadas.

Os servigos que mais solicitaram exames de congelagao
foram os departamentos de Mastologia (24,2%) e Cabega
¢ Pescogo (23,1%). :

Por analogia, a por¢ao topografica mais examinada foia
mama (28,92%), seguida de linfonodos (12,28%) ¢ partes
moles (11,17%).

A tabela I mostra a frequéncia dos diagndsticos de
congelagao, agrupados em benignos € malignos e “aguar-
dar parafina”.

Tabela 1

Frequéncia dos diagnosticos de congelagiao agrupados em
benignos, malignos e “aguadar parafina”

DIAGNOSTICO N (%)

Benigno 790 (51,6)
Maligno 665 (43,4)
“Aguadar Parafina” 77 (5,0)
TOTAL 1532 (100,0)

A tabela Il apresenta a frequéncia dos diagnosticos em
material de parafina, agrupados em benignos, malignos e
lesoes “borderline™.

A tabela IIT apresenta o cruzamento dos diagndsticos de
congelagdo e parafina, identificando os casos quanto a
serem verdadeiros ou falsos negativos e positivos para
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Tabela 2

Freqiiéncia dos diagnésticos de parafina agrupados em
benignos, malignos e lesoes “borderline”

DIAGNOSTICO N (%)

Benigno 820 {53.5)

Maligno 705 (46,0)

“Borderline” 74 (0,5)

TOTAL 1532 (100,0)
Tabela 3

Relagio dos diagnasticos de congelagio versus parafina
em 1455 casos, de acordo com as caracteristicas
morfolégicas da amostra, se benignos ou malignos e
identificagao dos casos verdadeiros e falsos positivos e
negativos para malignidade

DIAGNOSTICO PARAFINA
DIAGNOSTICO
CONGELACAO Benigno Maligno
Benigno (VN) 766 (52,65)  (FN) 24 (1,65)
Maligno (FP) 13 (0,89) (VP) 652 (44,81)

(VN) Verdadeiros - Negativos
(VP) Verdadeiros - Positivos
(FN) Falsos - Negativos

(FP) Falsos - Positivos

malignidade. Os casos de “aguardar parafina” (n=77)
foram excluidos desses indices.

Afreqii€ncia topogréfica dos “aguardar parafina” motrou
maior incidéncia de casos de partes moles (18,19%),
seguidas por um homogéneo representado por mama,

linfonodos e cavidade abdominal, todos com o mesma
indice (10,39%).

O estudo em parafina, dos 77 casos “aguardar parafina®
revelou 41 (53,2%) diagnGsticos benignos, 35 (45,5%)
malignos e 1 (1,3%) caso classificado como “borderline”
A histogénese desses casos mostrou como mais freqiientes
os diagndsticos de carcinoma ductal infiltrante de mama
(8,5%)eaavaliagdo estatistica dos dados obtidos na tabe
VI mostrou os seguintes indices:

Especificidade: 776 x 100% =98,3%
776+13
Sensibilidade: 652 x100% =96,5%
652+24
Eficiéncia: 766+ 652 x100% =974%
766+652+24+13
Valor Preditivo (+): 652 x100% =98,0%
652+13
Valor Preditivo (-): 766
766+24 x100% =96,9%

A tabela IV apresenta os resultados obtidos por diverst
autores em relatos da literatura.

Topograficamente, os indices de falsos negativos ford
mais freqiientes nos espécimes oriundos das cavidad
tordcica (16,6%) ¢ abdominal (12,5%), além de par
moles (12,5%). J4 os casos falsos positivos foram m
freqiientes em linfonodos (23%), além de cavidade abdos
nal e partes moles (ambos com 15,4%).

Tabela 4
Comparacao dos indices diagnosticos de virios autores da literatura quanto a eficiéncia do exame de congelagic
Falso-Positivo Falso-Negativo “Aguardar Parafina” Eficiéncia
N? de
Autor Ano  Casos N (%) N (%) N (%)
Ackerman & Ramirez  (1959) 1269 4 0,31 22 1,73 10 0,80
Nakazawa e col. (1968) 3000 8 0,26 35 1,16 37 1,24
Saltztein & Nahum (1973) 2665 4 015 43 1,61 46 1,72
Holaday & Assor (1974) 10000 15 0,15 88 0,88 50 0,50
Lessells & Simpson (1976) 3556 6 017 22 0,62 7 0,10
Dankwa & Davies (1985) 1000 0 0,00 13 1,30 13 1.30
Kaufman e col. (1986) 526 1 0,19 15 2,85 7 1,20
Rogers e col. (1987) 1414 5 035 16 1,13 53 3,70
Sawady e col. (1988) 482 4 0,82 ) 1,03 14 2,90
Presente Serie (1991) 1532 13 0,89 24 1,65 77 5,00
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A tabela V apresenta os indices de falsos negativos e
positivo em relagdo a histogénese das neoplasias.

Tabela §
Indices de falsos negativo e positivo em relagiio a
histogénese da neoplasia
FN FP
HISTOGENESE Ne (%) Ne (%)
Adenocarcinoma 12 50,00 - -
Carcinoma Espinocelular 4 16,66 - -
Carcinoma Indiferenciado 4 16,66 6 46,15
Carcinoma Ductal
Infiltrante de Mama 2 8,34 - -
Linfoma Maligno 1 4,17 - -
Neoplasia Maligna 1 4,17 5 3847
Sarcoma - - 2 15,38
TOTAL 24 100,00 13 100,00
FN - Falso Negativo FP - Falso Positivo

Discussao

O exame de congelagdo de material intra-operat6rio tem
sido amplamente explorado por quase nove décadas, com
intuito de se otimizar um procedimento ciriirgico ¢ oferecer
dopaciente tratamento adequado (2,4, 8). Onde as perspec-
livas de se implantar servigos de telepatologia vem se
lornando realidade (12, 16), a amplitude desse tipo de
investigacio pode atingir niveis muito além dos propostos
pelos pioneiros relatos dessa técnica no inicio do século (2).

Opresente trabalho investigou, retrospectivamente, 1532
tasos no periodo de um ano (1989) pelo Departamento de
Anatomia Patolégica do Hospital A.C. Camargo, com o
objetivo de avaliar a importancia do exame de congelacio
tm nosso meio, destacando os indices de acuidade do
método em comparagio aos preparados de parafina. Pelos
tesultados obtidos pudemos ratificara confianga ressaltada
Jor alguns relatos da literatura de diferentes décadas, em
itlagao ao procedimento. A tabela IV exemplifica, numeri-
tamente, 0 aproveitamento da congelagéo; destaca, além da
tliciéncia, as falhas cometidas; os chamados falsos resul-
lados, sejam eles negativos ou positivos para malignidade.

Além de resultados coincidentes ou nio com os achados
e parafina, a congelagio deve ser prognéstica, evitando-
,sempre que possivel, postergar o diagndstico definitivo
juc, com menor ou maior gravidade, concorre para a
idéncia de novos riscos para o paciente. Desta forma, é
iem recebida a baixa frequéncia de relatos de “aguardar
rafina” desde que evidente, acompanhados de aceitdveis
dices de eficiéncia.

Em nosso estudo, esse indice foi de 5 %, dentro dos
droes de muitos centros mundiais (2, 16).

Exame por congelacio

As dreas topograficas que ofereceram maior nimero de
espécimes para o exame de congelagio foram mama,
lifonodos (sobretudo de cabega e pescogo) e partes moles.
Esses dados sdo semelhantes aos encontrados por outros
autores e revelam, de forma indireta, a grande incidéncia de
tumores destas regides (13 6.8 10-16)

A acuidade do método de congelagio, discriminando-se
0s valores negativos e positivos para malignidade, confir-
mados ou ndo pelos cortes em parafina, também encon-
tram, em nosso estudo, paralelos na literatura (-3 68, 10-16)
Em relagdo aos resultados falsos negativos ou positivos,
nossos dados (1,65% € 0,89%, respectivamente) sao proxi-
mos aos relatados por DAHLIN @ que, em editorial sobre
0s exames de congelagao feitos na Clinica Mayo relata,
como esperado, um indice de erros em torno de 1%.

Nosso indice de falsos negativos (1,65%) é semelhante ao
relatado por ACKERMAN & RAMIREZ (Ve SALTZEIN
& NAHUM "9 que tiveram 1,75%e 1,61, respectivamente.
Para os demais autores consultados, esse indice variou de
0,62% 19 a 2,85% ®),

Os resultados falsos positivos que, conforme relato de
HOLADAY & ASSOR ‘'sdao mais importantes, tanto para
0 cirurgido como para o paciente, uma vez que podem
determinar um procedimento inadequado so, em geral,
produto de uma supervalorizacio da lesio analisada pelo
patclogista. Em nosso estudo, esse indice esteve dentro dos
padroes acceitos por numerosas instituigdes: a mais préxima
foiarelatada por SAWADY e col, %) que obtiveram 0,82%
contra 0,89% de nossa série. Para os demais autores esse
indice variou de 0,15% 619 a 0,35% (9. A excessio
marcante ficou para a série analisada por DANKWA &
DAVIES @, onde o indice de falso-positivo foi zero.

Os casos de grande importincia na rotina cirargica

‘devido aos incomodos pertinentes 2 agdo terapéutica pos-

tergada, sao aqueles rotulados como de “aguardar parafi-
na”. Por problemas inerentes 4 amostragem e procedimen-
tos técnicos inadequados do espécime, muita vezes, o
diagnésticoanatomopatolGgico ndo é possivel durante o ato
cirargico. Os dados relativos a este item mostraram, em
nossa casuistica, indices compativeis com o esperado por
muitos autores, como j4 citado anteriormente. Uma andlise
mais minuciosa, entretanto, permitiu-nos avaliar qualitati-
vamente esses casos.

As regides topogrificas mais freqiientes nos 77 (5%)
casos de “aguardar parafina” foram partes moles (18,19%)
¢ mama, cavidade oral e linfonodos (10,39%). Em relagao
aos diagnosticos desses casos incluidos em parafina, foram
benignos 53,2%, malignos 45,5% e lesio tipo “borderline”
1,3%.

Quanto a histogénese desses casos, o mais freqiiente foi
o diagnéstico de carcinoma ductal infiltrante de mama
(6,5%), seguido de linfoma maligno nio Hodgkin (5,2%).
Amaioria dos casos (31,2%) revelouauséncia de neoplasia.

Em relagdo a literatura, a incidéncia de “aguardar para-
fina” oscilou de 0,1% ' a 3,7% (9, embora DAHLIN @
mostre como aceitdvel indices de até 10%.
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Summary

We studied 1532 cases of intraoperative frozen sec-
tions performed during 1989, at the pathology Depart-
ment of A.C. Camargo Hospital - Antonio Prudente
Foudation, Frozen sections were compared to the par-
affin sections and results obtalned showed index of
specificity 98,3%, sensibility 96,5%, efficiency 97,4%
and positive 98% and negative 96,9% predictive val-
ues, which are similar to those found by various au-
thors in literature.
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