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Dokumentinformation och dndringar

Forslaget uppdaterar GI10 till WHO:s 6:¢ upplaga, harmoniserar svarsinnehallet med CAP:s GIST-
protokoll (september 2026) och ldgger till ett avsnitt om differentialdiagnostik.

Falt Uppgift

Dokumentnamn Gastrointestinal patologi — GIST

Dok. nr GI10

Utgava 3:0 (forslag; ersitter 2:3, faststilld 2022-09-14)
Framtagen av GI KVAST (utgava 2:3: Ola Nilsson)

Faststallt -

Viktigaste dindringar jaimfort med utgava 2:3

Klassifikation enligt WHO 6:e upplagan. SDH-deficient GIST &r nu en egen tumortyp, inte en
subtyp.

Diagnoskriterier enligt WHO: vésentliga (morfologi + KIT och/eller DOG1) och 6nskvérda
(KIT/PDGFRA-mutation).

Mitoser anges per 5 mm? (inte per 50 HPF).

Riskgradering: modifierade NIH-kriterier enligt Joensuu 2008 kvarstar. Tabellen &r korrigerad
(tidigare felaktig rad for intermedidr risk) och kompletterad med definition av tumd&rruptur.
Tilldgg nér riskgradering inte ska goras: SDH-deficient GIST, NF1-associerad GIST, efter
neoadjuvant TKI-behandling och pa biopsier.

SDHB-immunhistokemi rekommenderas alltid vid KIT/PDGFRA-vildtyp. Vid SDH-brist remiss
till klinisk genetik.

Molekylér analys: rekommenderade exoner och tilldggsanalyser (BRAF, NF1, SDHx, fusioner)
vid vildtyp.

Nytt avsnitt: differentialdiagnoser och en liten diagnostisk immunpanel (6nskemal fran KVAST-
gruppen).

Nya bilagor: svenska synoptiska mallar for resektat, biopsi och biomarkérer.




Inledning

Gastrointestinal stromatumor (GIST) dr en mesenkymal tumdr med varierande biologiskt beteende
utgdende frdn Cajals interstitiella celler. Den dr den vanligaste mesenkymala tumdren i magtarmkanalen.
Incidensen i Skandinavien &r 1,1-1,5 per 100 000 invanare och ar. Sma incidentella GIST under 1 cm
(mikro-GIST) &r betydligt vanligare.

Lokalisation. Cirka 55 % uppstér i ventrikeln, 32 % i tunntarmen inklusive duodenum, 6 % i kolon och
rektum och 1 % i esofagus. Extragastrointestinal GIST forekommer framst i mesenterium, oment och
retroperitoneum men dr mycket ovanliga.

Alder och irftlighet. Mediandldern ir 60—65 ar. De flesta GIST &r sporadiska, men 5-10 % &r
syndromassocierade. De flesta syndromassocierade GIST dr SDH-deficienta. Ovriga ses vid
neurofibromatos typ 1 (NF1) och, mycket séllan, vid arftliga KIT- eller PDGFRA-mutationer.

Molekylér bakgrund. Cirka 85 % av GIST har aktiverande mutationer i KIT (cirka 75 %; frimst exon
11, dérefter exon 9) eller PDGFRA (cirka 10 %; framst exon 18, oftast p.Asp842Val). Séllsynta drivare ar
NF1, BRAF, KRAS samt fusioner med NTRK3, FGFRI1, BRAF eller ALK.

SDH-deficient GIST ér en egen tumortyp Den drivs av forlust av succinatdehydrogenaskomplexet
(mitokondriellt komplex II). Den utgor cirka 3 % av alla GISTar och 5-7,5 % av GISTar i ventrikeln. Den
dominerar hos barn och unga vuxna och dr vanligare hos kvinnor. Diagnosen é&r i praktiken alltid
syndromassocierad: konstitutionella deletioner eller mutationer i SDHA (cirka 30 %), SDHB/C/D (cirka
20 %) eller somatisk promotorhypermetyleringmetylering av SDHC vid Carneys triad (cirka 50 %).

Klinisk betydelse. Forloppet varierar frdn sma tumorer som botas kirurgiskt till spridd sjukdom.
Tyrosinkinashdmmare (imatinib, sunitinib, regorafenib, ripretinib, avapritinib) har forlingt 6verlevnaden
avsevirt. Mutationstypen avgor behandlingsrespons: PDGFRA p.Asp842Val ger primér imatinibresistens,
och KIT exon 9 kraver hogre imatinibdos. Mutationsanalys &r darfor en central del av den prediktiva
diagnostiken.

I. Anvisningar for provtagarens hantering av provet

Allt material fixeras i 10 % neutral buffrad formalin (4 % formaldehyd). Inga diagnostiska metoder kréver
idag att biopsier skickas ofixerade till patologlaboratorium.

Biopsier. GIST sitter oftast i muscularis propria eller submucosa, sa tdngbiopsier ger ofta daligt utbyte.
Naélbiopsi via endoskopiskt ultraljud (EUS) eller perkutant ultraljud/DT é&r att foredra. Flera biopsikolvar
okar mojligheten till immunhistokemi och mutationsanalys pa samma material.

Operationspreparat. Tumorens yta fér inte skadas vid hantering. Preparatet skickas helst direkt och
ofixerat till patologen, i andra hand uppklippt, uppnalat och fixerat enligt lokal rutin. Orientering kan
anges med sutur- eller tuschmarkering. Om tumdren har rupturerat eller fragmenterats, pre- eller
peroperativt, ska det anges pa remissen.

II. Anamnestisk remissinformation

Inremitterande anger:

» Indikation och fragestéllning, relevant sjukhistoria och tidigare cytologiska eller histologiska
undersdkningar.



* Typ av ingrepp (EUS-biopsi, perkutan biopsi, endoskopisk resektion, kilresektion,
ventrikelresektion etc.).

»  Tumdrens lokalisation, utseende och storlek enligt radiologi eller endoskopi. Den radiologiska
storleken behovs for riskbedomning vid biopsi och vid rupturerade eller fragmenterade tumdrer.

»  Multifokalitet, misstdnkt spridning (lever, peritoneum) och lymfkortelforstoring.

e Tumdrruptur eller perforation, pre- eller peroperativt.

» Tidigare eller pagaende behandling med tyrosinkinashdmmare.

» Ként syndrom (NF1, Carneys triad, Carney—Stratakis syndrom, familjar GIST) eller tidigare
paragangliom eller feokromocytom.

III. Utskdrningsanvisningar

Biopsier mits och biaddas i sin helhet. Spara vdvnad f6r immunhistokemi och molekylar analys, till
exempel genom att férdela kolvarna pé flera block.

Operationspreparat skirs enligt KVAST-dokumentet for malign tumor pa samma lokal. Ange:

*  Preparatets typ och matt (fér tarmresektat ldngd).

*  Tumdrens lokalisation och véxtsatt (intramuralt, intraluminalt, subserdst/exofytiskt, stjalkat).

» Storlek i tre dimensioner i millimeter. Storsta diameter dr grund for riskgraderingen och méts
omsorgsfullt, helst pa farskt preparat.

* Antal tumdrer och storlek pa varje tumor vid multifokalitet.

*  Snittytans utseende: blddning, nekros, cystbildning.

» Serosans och tumdrkapselns integritet. Beskriv defekter, fragmentering och tumérvévnad utanfor
huvudpreparatet (underlag for bedémning av ruptur).

» Slemhinneulceration.

*  Avsténd till ndrmaste resektionsrand (proximal, distal, radidr/oment, djup). Tuscha randerna.

Bitar. En bit per centimeter av storsta tumordiametern. Inkludera dvergang till normal viagg, slemhinna,
serosa och nidrmaste resektionsrand. Ténk pa att ventrikelns slemhinna kan dra ihop sig, vilket gor att
marginalen kan underskattas. Ta bitar fran regionala lymfkortlar om sddana finns. Lymfkortelmetastaser
ar mycket ovanliga vid GIST men vanliga vid SDH-deficient GIST, sa synliga lymfkortlar ska alltid
undersdkas. Minimiantal lymfkortlar &r inte definierat.

Efter neoadjuvant TKI-behandling béddas en representativ skiva genom tumdrens storsta yta, eller
mer, for att kunna uppskatta andelen viabel tumér.

IV. Analyser

Biopsier och utskurna block paraffinbdddas och fargas med HE. Diagnosen ska sidkerstillas med
immunhistokemi.

Diagnostisk immunhistokemi. Rekommenderad panel 4r KIT (CD117), DOG1 (ANO1), desmin och
S100. CD34 och SMA kan vara virdefulla tilliggdggsmarkorer. Vid avvikande monster eller atypisk
morfologi utvidgas panelen enligt avsnittet Differentialdiagnostik.

» KIT &r positiv i cirka 95 %, oftast starkt och diffust, cytoplasmatiskt, membrandst eller med
paranukledr dot-inférgning.

» DOGI 4ar lika sensitiv och specifik och fangar upp till hilften av KIT-negativa GIST. KIT-
negativ/DOG]1 -positiv GIST sitter oftast i ventrikeln och har néstan alltid PDGFRA-mutation.



Observera att inflammatorisk fibroid polyp (IFP) har ssmma PDGFRA mutationer som GISTar.
CD34 ér positiv i cirka 70 % (framst spolcelliga GIST i ventrikeln), SMA i 30—40 %. S100 och
desmin &r positiva i cirka 5 %, oftast fokalt. Keratin ar positiv i 1-2 %, svagt och fokalt.
PDGFRA-immunhistokemi (starkt, med paranukledr dot-accentuering) kan stodja PDGFRA-
muterad GIST men ersitter inte mutationsanalys.

Pan-TRK rekommenderas inte vid GIST, eftersom infargning forekommer oberoende av NTRK-
fusion.

SDHB-immunhistokemi.

Rekommenderas pa alla GIST i ventrikeln (om sekvensering inte utfors).

Ska utforas vid KIT/PDGFRA-vildtyp och vid kliniska eller morfologiska ledtrddar: ung patient,
multinodulért eller plexiformt vixtsitt, epiteloid morfologi, multifokalitet eller
lymfkortelmetastaser.

Forlust av SDHB ses vid SDH-brist oavsett vilken subenhet som é&r inaktiverad. Normal
infargning r stark, granuldr och mitokondriell. Den maste finnas i icke-neoplastiska celler
(endotel, glatt muskulatur, slemhinna) som intern positiv kontroll innan tumdéren bedéms som
SDH-deficient.

En svag, diffus, icke-granuldr cytoplasmatisk ”blush” i tumorcellerna ska tolkas som forlust. Utan
intern kontroll dr fargningen inte bedombar. Var sérskilt forsiktig pd smé biopsier och cellblock.
Vid SDHB-forlust firgas SDHA. SDHA-forlust talar f6r SDHA-mutation (cirka 30 % av SDH-
deficient GIST).

Molekylirpatologisk analys.

Mutationsanalys av KIT och PDGFRA rekommenderas vid alla GIST dér adjuvant eller palliativ
TKI-behandling kan bli aktuell (ESMO 2022). I praktiken géller det alla GIST utom tumérer som
klassificeras som mycket ldgrisk enligt Jouensuu. Analysen ar ocksé vérdefull diagnostiskt vid
KIT-negativa eller morfologiskt atypiska tumdrer.

Analysen kan goras pé biopsi eller resektat. NGS-panel ar forstahandsmetod.

Minsta tdckning: KIT exon 8, 9, 11, 13, 14, 17 och 18 samt PDGFRA exon 12, 14 och 18.

Vid KIT/PDGFRA-vildtyp: SDHB-immunhistokemi forst. Om SDHB ér intakt, analysera BRAF,
NF'I och RAS, och helst RNA-baserad fusionsgensanalys (NTRK1-3, FGFR1, BRAF, ALK).

Vid progress under TKI-behandling kan analys av sekundira resistensmutationer bli aktuell,
framst KIT exon 13, 14, 17 och 18.

Varianter anges enligt HGVS, med HGNC-gennamn, referenssekvens (KI/7 NM_ 000222,
PDGFRA NM _006206) samt nukleotid- och proteinniva.

Genetisk vigledning. Patienter med SDH-deficient GIST ska remitteras till klinisk genetik, oavsett &lder
och familjeanamnes. Remiss bor ockséa overvidgas vid multifokal GIST, diffus Cajalcellshyperplasi eller
misstanke om NF1 eller familjar GIST.

V. Information i remissens svarsdel

Makrobeskrivningen foljer avsnitt III. Svaret for resektat kan ges i synoptisk form (Bilaga 1). For biopsier
finns Bilaga 2 och for biomarkorer Bilaga 3. CAP:s omfattande originalprotokoll for GIST (resektion
4.4.0.0, biopsi 4.4.0.0, biomarkorer 1.2.0.0) kan anvéndas som alternativ.



Diagnoskriterier (WHO 6:e uppl.)

Tumdértyp Visentliga kriterier Onskvirda kriterier

GIST

Intramural, submuk®ds eller Pavisad KIT- eller PDGFRA-
subseros tumdr med spolcellig, | mutation (cirka 85 %)
epiteloid eller blandad morfologi
och uttryck av KIT och/eller
DOGI1

SDH-deficient GIST Kompatibel morfologi, forlust -

av SDHB (med adekvat intern
kontroll) och uttryck av KIT
och/eller DOGI

GIST ska bara undantagsvis diagnostiseras vid negativ KIT och DOGI1. Diagnosen kréver da typisk
morfologi och pavisad KIT- eller PDGFRA-mutation. KIT-positivitet och PDGFRA-mutationer
forekommer dven i andra tumorer, se Differentialdiagnostik.

Begreppen leiomyoblastom, GANT och gastrointestinal pacemakercellstumor ar historiska namn och
rekommenderas inte.

Morfologi

Ventrikel: oftast spolcellig. Epiteloid morfologi i 20-25 %, ibland blandad. Monstren varierar:
skleroserande (sma tumdorer, ofta med forkalkning), palisaderande-vakuoliserat och diffust
cellrikt. Epiteloid, myxoid morfologi med svag eller negativ KIT talar for PDGFRA-mutation.
Tunntarm och kolon: oftast spolcellig i diffusa strak eller storiformt. Skeinoida fibrer kan
forekomma. Neuropil-liknande omréden och schwannomliknande regressiva kérlfordndringar
forekommer.

Rektum: oftast spolcellig.

Nukleir pleomorfism ér ovanlig. Sarkomatds morfologi med uttalad atypi och hog mitosaktivitet
ses sillan.

Dedifferentierad GIST &ar mycket ovanlig: dvergang till hdggradig, ofta KIT-negativ,
sarkomatds morfologi, de novo eller efter imatinib. Heterolog differentiering kan férekomma.
Mutationsanalys kan bekrifta diagnosen.

SDH-deficient GIST

Ledtrédar dr ung lder, lokalisation i ventrikeln, multifokalitet, multinodulért eller plexiformt vaxtsatt, rikt
kapillarnétverk, epiteloid dominans och lymfkortelmetastaser. KIT och DOGI ér alltid starkt och diffust
positiva KIT. Svaret ska innehalla:

att tumoren dr SDH-deficient (SDHB-forlust, med SDHA-status om det &r utfort),
att prognosen inte kan beddmas med storlek och mitoser, och att riskgradering dérfor inte anges,
rekommendation om remiss till klinisk genetik fér uppf6ljning.



Mitosrikning

Mitoser riknas i det mest mitosrika omradet (hot spot), i konsekutiva synfilt, och anges per S mm?. |
aldre litteratur motsvarade 50 HPF ungefir 5 mm?. Med moderna mikroskop motsvarar 5 mm? cirka 20—
25 synfilt med 40x objektiv. Varje laboratorium bestimmer antalet synfalt for sina mikroskop, med
hinsyn till okularets faltnummer (FN). Vid digital patologi riknas mitoser inom en uppmétt yta pa 5 mm?.

Okularets FN (mm) Synfiltsdiameter med 40x Antal synfalt per 5 mm?
objektiv (mm)
20 0,50 25
22 0,55 21
25 0,625 16
26,5 0,66 15
Riskgradering

Resektat av primar GIST ska riskgraderas enligt modifierade NIH-kriterier (Joensuu 2008). Underlaget ar
storsta tumdrdiameter, mitoser per 5 mm?, primér lokalisation och tumérruptur. Prognosmodellen
fungerar bast for KIT/PDGFRA-muterad GIST. Tunntarms-GIST ar mindre forutsdgbara.

Riskgrupp Storsta diameter (cm) Mitoser per 5 mm? Primaér lokalisation
Mycket lag risk <2,0 <5 Alla

Lag risk 2,1-5,0 <5 Alla
Intermediar risk <2,0 6-10 Alla
Intermediér risk 2,1-5,0 6-10 Ventrikel
Intermedidr risk 5,1-10,0 <5 Ventrikel
Hog risk Alla Alla Tumorruptur*
Hog risk >10,0 Alla Alla

Hog risk Alla >10 Alla

Hog risk > 5,0 >5 Alla

Hog risk 2,1-5,0 >5 Ej ventrikel
Hog risk 5,1-10,0 <5 Ej ventrikel

Primir GIST i omentet klassas som ventrikel. Ovriga extragastrointestinala lokaler och esofagus klassas
som icke-ventrikulédra. For en kontinuerlig riskskattning kan Joensuus prognostiska konturkartor (2012)

anviandas som komplement.

*Tumdrruptur definieras enligt Oslokriterierna: tumdrfraktur eller spill till bukhalan, blodtillblandad
ascites, perforation i tuméromréadet, mikroskopisk invaxt i angransande organ, intralesionell resektion,
och incisionsbiopsi. Ddremot rdknas inte peritoneal penetration utan spill, mikroskopiskt R1 eller




mellannalsbiopsi. Den slutliga beddmningen é&r klinisk. Patologen beskriver fynd som stddjer ruptur, till
exempel serds defekt med exponerad tumor eller fragmenterat preparat, och om ruptur har angetts pa
remissen.

Riskgradering anges inte vid:

* SDH-deficient GIST, eftersom storlek och mitoser inte forutsdger forloppet,

» NFl-associerad eller annan syndromassocierad eller familjar GIST (multipla primértumorer),

» resektat efter neoadjuvant TKI-behandling. Ange i stéllet andel viabel tumdr och andel
nekros/fibros,

* Dbiopsier. Mitoser kan anges per bedomd yta (antal per x mm?), med kommentar om att biopsi kan
underskatta mitosaktiviteten. Ki67 ingar inte i validerade riskmodeller och ersitter inte
mitosrdkning.

Differentialdiagnostik och forslag pa immunpanel

De viktigaste differentialdiagnoserna ar glattmuskeltumdrer, schwannom, desmoid, glomustumdérer, och
GLI1-associerade tumorer. En liten grundpanel 16ser de flesta fall.

Grundpanel

Markor Syfte

KIT (CD117) GIST (cirka 95 %)

DOGI1 (ANO1) GIST, dven KIT-negativ/PDGFRA-muterad

Desmin Glattmuskeltumorer (leiomyom, leiomyosarkom)

S100 Schwannom, melanocytira och neuroektodermala
tumorer

CD34 (tillagg) Positiv i manga GIST, IFP och SFT

SMA (tillagg) Glattmuskel- och myofibroblastiska tumérer,
glomustumér

Tilliggsmarkérer efter fragestillning: SDHB (SDH-deficient GIST), B-catenin (desmoid fibromatos),
SOX10 (schwannom, melanom, GNET), Glil (GLI1-associerade tumérer), STAT6 (SFT), ALK och
ROS1 (IMT), MDM2/CDK4 med IHK eller FISH (dedifferentierat liposarkom), keratin AE1/AE3
(karcinom), melan-A och HMB45 (melanom, PEComa), h-caldesmon (glatt muskel),
synaptofysin/kromogranin (neuroendokrina tumdorer, paragangliom).

Viktiga differentialdiagnoser

Entitet Ledtradar Immunprofil Molekyléart
Leiomyom Esofagus, kardia, Desmin+, SMA+, h- -
kolon/rektum caldesmon+.

(muscularis mucosae). | KIT-/DOG1—
Eosinofil cytoplasma,




Entitet Ledtrédar Immunprofil Molekylart
cigarrformade kérnor,
lag cellularitet

Leiomyosarkom Fasciklart, atypi, Desmin+, SMA+, h- Komplex karyotyp,
mitoser, nekros caldesmon-+. TP53, RB1, ATRX

KIT-/DOG1-

Schwannom (GI) Ventrikel. Perifer S100+ diffust, —
lymfoid krans, ofta utan | SOX10+,
Antoni A/B och KIT-/DOG1-
Verocaykroppar

Desmoid fibromatos Mesenterium, Nukledr B-catenin+. CTNNBI (eller APC

tarmvagg. Langa
svepande fasciklar,
tunnviggiga karl,
infiltrativ vaxt

SMA-+. KIT kan vara
svagt cytoplasmatisk
(fallgrop). DOGI1—

vid FAP)

Inflammatorisk fibroid
polyp

Submukds, ventrikel
(antrum) eller ileum.

CD34+. KIT-/DOG1—-

PDGFRA-mutation,
dvs. pavisad PDGFRA-

Perivaskular mutation dr inte ensam
”]okskals”-véxt, bevis for GIST
eosinofiler

Plexiformt fibromyxom | Antrum/pylorus. SMA+. KIT-/DOG1- | GLII-foréndringar

Plexiformt, myxoid
stroma, rikt kapilldrnét

(vissa fall)

Glomustumor Ventrikel (antrum). SMA-+, kollagen IV MIRI43HG::NOTCH
Solida strak av runda synaptofysin kan vara+.
celler kring kérl KIT-/DOG1-

Inflammatorisk Barn och unga vuxna. ALK+ (eller ROS1+), ALK-/ROSI-fusioner,

myofibroblastisk tumér | Myofibroblaster med SMA-+/-. andra kinasfusioner &r
plasmacellsrikt infiltrat | KIT-/DOGI1— ovanliga

Solitdr fibros tumor Extragastrointestinal, STAT6+ (nukleir), NAB2::STAT6

bukhéla/backen. CD34+. KIT-/DOG1-

Hemangiopericytomlik

nande kérl
Dedifferentierat Retroperitoneum/mesen | MDM2+, CDK4+. MDM?2-amplifiering
liposarkom terium. Ofta KIT-/DOG1-

hoggradigt, ibland
véldifferentierad
komponent




Entitet

Ledtradar

Immunprofil

Molekylart

Malign GNET

Tunntarm. Epiteloida
eller ovala celler,
osteoklastliknande
jéttceller

S100+, SOX10+.
Melan-A/HMB45—.
KIT-

EWSRI::ATF1/CREBI

Metastatiskt melanom

Tidigare melanom,
pleomorfism, pigment

S100+, SOX10+,
melan-A+, HMB45+.
KIT kan vara+

BRAF, NRAS, KIT,
TERT-
promotormutation, hog
tumormutationsborda

PEComa

Epiteloida klara eller
eosinofila celler

HMBA45+, melan-A+,
SMA/desmin+. KIT—

TSC2 mutation eller
TFE3-fusion

Sarkomatoid/epiteloid
karcinom, NET

Epiteloid GIST kan
likna karcinom och
NET

Keratin+,
synaptofysin/kromogra
nin vid NET.
KIT-/DOG1-

Fallgropar

*  PDGFRA-mutation férekommer i inflammatorisk fibroid polyp, och K/7T-mutation i melanom och

mastcellstumorer. Molekylért fynd méste tolkas tillsammans med morfologi och immunprofil.
*  NTRK-rearrangerade spolcellstumorer och GIST med BRAF-fusion kan ha svag eller negativ KIT.
+ Efter imatinib kan tumoren vara hypocellulér, hyaliniserad eller, vid dedifferentiering, KIT-

negativ.

VI. Utformning av diagnostext

GIST Kklassificeras enligt WHO 6:¢ upplagan och riskgraderas enligt Joensuu 2008 (modifierade NIH-
kriterier). Diagnostexten bor innehalla lokalisation, ingrepp, tumdrtyp, storlek, mitoser per 5 mm?,
riskgrupp, ruptur, radikalitet och biomarkorer. Den synoptiska mallen i Bilaga 1 kan anvdndas som

diagnostext.

Exempel, resektat:

Ventrikel, kilresektion: Gastrointestinal stromatumor (GIST), spolcellig typ, storsta
diameter 62 mm, 3 mitoser per 5 mm?. Ingen tumorruptur i preparatet. Ndrmaste
marginal 8 mm. Intermedidr risk (Joensuu 2008). Mutationsanalys: se separat svar.

Exempel, biopsi:

Ventrikel, EUS-biopsi: Gastrointestinal stromatumor (GIST), epiteloid typ. 2 mitoser pd
cirka 1,5 mm? bedomd tuméryta. Riskgradering gors pa resektat. Mutationsanalys
(KIT/PDGFRA) dr bestilld, separat svar foljer.

Exempel, SDH-deficient GIST:

Ventrikel, resektion: SDH-deficient gastrointestinal stromatumor (GIST), multinoduldr,
epiteloid, storsta nodul 35 mm. SDHB forlorad, SDHA bevarad. Metastas i 2 av 6
lymfkortlar. Remiss till klinisk genetik rekommenderas.




VII. Administrativt

SNOMED, topografi
Kod Lokal
T62000 Esofagus
T63000 Ventrikel
T64000 Duodenum
T65000 Tunntarm
T66000 Appendix
T67000 Kolon
T68000 Rektum

Topografikoder for oment, mesenterium och retroperitoneum (extragastrointestinal GIST) kompletteras

av KVAST-gruppen.

SNOMED, morfologi
Kod Diagnos
M8&9363 Gastrointestinal stromatumor, malign

Enbart M89363 anvénds vid alla GIST, i enlighet med Cancerregistrets manual. Det géller &ven SDH-

deficient GIST tills annat beslutas.

ICD-0-3 (WHO 6:e uppl.): 8936/3 gastrointestinal stromatumoér. WHO anger utdkad kod 89360/3 for

GIST och 89361/3 for SDH-deficient GIST.

ICD-11: 2B5B.0 GIST i ventrikel, 2B5B.1 GIST i tunntarm, 2B5B.Y GIST i andra gastrointestinala

lokaler.

VIIL. Ovrigt

» Eftergranskning vid regionalt sarkomcentrum eller annan referenspatolog rekommenderas vid
osidker diagnos: KIT/DOG1-negativ tumor, SDH-deficient GIST, misstanke om syndrom eller

dedifferentiering.

»  CAP:s protokoll for resektat, biopsi och biomarkdrer far anvindas i sin helhet som alternativ till
de svenska mallarna i Bilaga 1-3. Obligatoriska uppgifter i detta dokument ska da finnas med,
sdrskilt riskgrupp enligt Joensuu 2008. CAP anvinder Miettinen—Lasota (AFIP).

*  Svar pad molekyldr analys fran externt laboratorium bor foras in i PAD med ett kompletterande
utlatande, sa att all information finns samlad i journalen.
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Bilaga 1. Synoptisk mall — resektat

Mallen bygger pd CAP:s resektionsprotokoll 4.4.0.0, anpassad till svensk praxis (riskgrupp enligt Joensuu
2008). Uppgifter markerade (V) ér valfria. Ovriga ska anges nir de ir tillimpliga. Varje uppgift stir pa
egen rad i formatet Uppgift: Svar.

Uppgift Svarsalternativ

Ként syndrom (V) Carneys triad / Carney—Stratakis / NF1 / Familjér
GIST / Annat / Ej angivet

Ingrepp Lokal excision / Resektion (typ) / Annat

Tumérlokal Esofagus / GE-6vergang / Ventrikel (del) /

Duodenum / Jejunum / lleum / Appendix / Kolon
(del) / Rektum / Oment / Mesenterium /
Retroperitoneum / Annat

Fokalitet Unifokal / Multifokal (antal, storlek pa varje)

Tumdrtyp (WHO 6) GIST, spolcellig / GIST, epiteloid / GIST, blandad
/ SDH-deficient GIST / Annan (ange)

Storsta tumordiameter mm




Uppgift Svarsalternativ

Mitoser ___per 5 mm?
Nekros (V) Ej pavisad / Férekommer (__ %)
Tumdrruptur Ej pavisad / Forekommer (beskriv; enligt

remiss/preparat) / Kan ej beddmas

Slemhinneinvixt (V) Ej pavisad / Forekommer

Behandlingseffekt Ingen kénd neoadjuvant behandling / Ej pavisad /
Forekommer (andel viabel tumor %)

Riskgrupp (Joensuu 2008) Mycket lag / Lag / Intermedidr / Hog / Ej
tillampligt (SDH-deficient, syndromassocierad,
efter neoadjuvant behandling)

Resektionsrander Fria (ndrmaste rand och avstind __ mm) / Tumér i
rand (vilken) / Kan ej bedomas

Regionala lymfkortlar Ej undersokta/  undersokta, med metastas

Fjarrmetastas (om undersokt) Lever / Annan (ange)

Immunhistokemi KIT: pos/neg; DOGI: pos/neg; SDHB:
bevarad/forlorad/ej beddmbar; dvriga

Molekylér analys Utford (se Bilaga 3) / Bestilld / Ej utford

Kommentar Fritext (t.ex. reckommendation om genetisk
vigledning)

Bilaga 2. Synoptisk mall — biopsi
Mallen bygger pad CAP:s biopsiprotokoll 4.4.0.0. Den ar inte avsedd for cytologiska prov.

Uppgift Svarsalternativ

Ként syndrom (V) Som Bilaga 1

Ingrepp Mellannalsbiopsi (EUS/perkutan) / Endoskopisk
biopsi / Annat

Tumérlokal Som Bilaga 1

Tumértyp (WHO 6) Som Bilaga 1

Tumdrstorlek (klinisk/radiologisk) __mm/ Ej angiven

Mitoser __per __ mm? bedomd tumoryta

Nekros (V) Ej pavisad / Forekommer




Uppgift

Svarsalternativ

Behandlingseftekt Ingen kénd behandling / Ej pavisad / Forekommer

Riskgrupp Gors pa resektat (vid tydligt hog mitosaktivitet
kan det anges att fyndet talar for hog risk)

Immunhistokemi Som Bilaga 1

Molekylér analys Utford (se Bilaga 3) / Bestilld / Ej utford

Kommentar Fritext

Bilaga 3. Biomarkorsvar

Mallen bygger pa CAP:s biomarkdrmall 1.2.0.0. Den fylls i av det laboratorium som utfor eller tolkar
analysen och fors vid externa svar in i PAD. Gennamn anges enligt HGNC och varianter enligt HGVS

(c.- och p.-niva med referenssekvens).

Uppgift Svarsalternativ

Material Biopsi / Resektat; block-id; tumdrcellsandel %

Metod NGS-panel (namn) / Sanger / PCR / FISH / RNA-
sekvensering / Annat

KIT (CD117), IHK Positiv / Negativ

DOGI1 (ANOI1), IHK Positiv / Negativ

SDHB, IHK Bevarad / Forlorad / Ej beddmbar (saknad intern
kontroll)
SDHA, THK Bevarad / Forlorad / Ej beddmbar

KIT-mutation

Ej pavisad / Pavisad (ange) / Kan ¢j beddmas.
Undersokta exon: 8,9, 11, 13, 14, 17, 18

PDGFRA-mutation

Ej pavisad / p.Asp842Val (D842V) / Annan
(ange) / Kan ej beddmas. Undersokta exon: 12,
14, 18

SDHx-variant (V)

Ej pavisad / Pavisad (ange; somatisk eller
kimbane om ként) / Kan ej bedomas

NF1 (V)

Ej pavisad / Pavisad (ange) / Kan ej bedomas

BRAF-mutation (V)

Ej pavisad / p.Val600Glu (V600E) / Annan (ange)

Fusioner (V)

BRAF / FGFR1 /NTRK1-3 / ALK / Annan: ¢j
pavisad / pavisad (ange)

Ovriga gener (V)

Ange




Uppgift Svarsalternativ

Tolkning T.ex. ”KIT exon 11-deletion, associerad med god
imatinibkénslighet” eller ”’PDGFRA
p-Asp842Val, associerad med primér
imatinibresistens”
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