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Appendix

I. Anvisningar for provtagarens hantering av provet.
Provet fixeras i 10% neutral buffrad formalin (4% formaldehyd) i minst 24 timmar. Preparatet bor inte
skéras/klippas upp innan fixering.

I1. Anamnestisk remissinformation.

Sedvanlig information ges, dvs. indikation for ingreppet och makroskopiska fynd. Operatdren anger
om tecken till perforation iakttagits. Vidare bor information ges om eventuella fynd i dvrigt, sarskilt
vad galler terminala ileum, caecalpol, lymfkortlar respektive tubor och ovarier.

I11. Utskarningsanvisning.

Utskdrning beskrivs i dokumentet “’Lilla utskérningen”.

Langd och tjocklek méts samt vidhdngande mesenteriell fettvdv. Beskriv avvikande fynd som
tumorforekomst, lumenobliteration, férekomst av var i lumen, defekter i viggen eller beldggningar pa
utsidan. Notera ev. innehéll i lumen som fekalstenar, fruktkdrnor etc. Spetspartiet kan uppvisa
lumenobliteration dér neuroendokrina tumdrer kan dolja sig.

I okomplicerade fall med fragestillning appendicit tas ett tvirsnitt frin basen, ett tvirsnitt fran
mittdelen och ett langssnitt fran spetsen.Vid avvikande utseende utokas antal snitt och i tumdrfall
snittas hela appendix.

V. Analyser.

Snittten fargas med hematoxilin-eosin eller van Gieson (enl. lokala rutiner). Vid tumdr eller misstanke
hiarom kompletteras med specialfargningar. For karaktéarisering av neuroendokrin tumér héanvisas till
KVAST-dokumentet avseende endokrina tumorer.



V. Information i remissens svarsdel.

De allra flesta fall av appendektomi ror appendicit, tumor eller normalfynd.

Kliniskt relevant akut appendicit foreligger definitionsméssigt nér infiltration av polymorfkarniga
granulocyter pavisas i tunica muscularis propria (Andersson 1998). Graden av granulocytinfiltration
kan anges i de olika lagren och frin kliniskt hall 6nskar man att forekomsten av transmural
inflammation anges. Perforation kan ibland pavisas, men som indirekt bevis brukar pavisande av pus
och tarminnehall pa serosaytor accepteras.

Ang subklassifikation av appendicit se nedan.

Akut appendicit kan ses vid lumenobstruktion i samband med fekalsten, lymfoid hyperplasi eller
tumor. Obstruktion kan oftast inte pavisas om appendix klipps upp fore fixering.

Vid misstanke om infektiés genes kan ev. specialfargningar genomforas. Infektioner kan orsakas av
bakterier (Yersinia, Salmonella, Shigella, resp Campylobacter) eller virus (ssk. Morbilli) och parasiter
(exempelvis Enterobius vermicularis).

Vid langdraget inflammatoriskt forlopp (“kronisk app”) kan appendix uppvisa en granulomatos
inflammation som liknar Mb Crohn med storning av kryptarkitekturen, slemrikt krypt- och ytepitel,
submukds fibros, neuromatos hyperplasi samt ibland dven fissurerande kryptabscesser. Dessa fynd far
inte tolkas som IBD om diagnosen inte kan styrkas med biopsier fran ileum och/eller colon. Mindre &n
5% av fallen med granulomatds appendicit ér relaterade till Mb Crohn, medan mer dn 25% av fallen
med faststélld Crohndiagnos visar appendix engagemang (Bronner 2004).

Vid Ulcer6s colit kan appendix vara involverad, i synnerhet i sin proximala del 4ven om inte
hogercolon dr engagerad. Denna paradoxalt diskontinuerliga utbredning ska inte forvixlas med skip
lesions” i Mb Crohn (Bronner 2004, Richards 1997).

V1. Utformning av diagnostext.
Appendicit bejakas eller negeras, liksom tecken pa perforation. Tumorer klassificeras enligt WHO
2010. Nedan ges kommentarer till WHO klassifikationen.

Adenom
Adenom i appendix klassificeras pd samma sitt som i colon. Det forekommer dock hér fler villosa och
sdgtandade adenom &n i colon.

LAMN

LAMN utgdr en specialform av neoplasi, namligen en sé kallad ”low grade appendiceal mucinous
neoplasm” (WHO 2010) dven tidigare kallad “mucinous tumor of unknown malignant potential”
(Sternberg, 2:a upplagan, 1994). Tumorens malignitetsgrad antas ligga mellan ett slembildande
adenom och ett hogt differentierat mucindst adenocarcinom (se tabell nedan).

Tumoren karaktariseras av hogt differentierat cylindriskt, kuboidalt eller avplattat slembildande epitel
med a) invasion i appendixvaggen pa en bred front (“pushing border”; se bild nedan) med samtidigt
bortfall av muscularis mucosa och/ eller tydlig atrofi/ fibros av submukosan.

och/ eller b) forekomst av hernierat eller dissekerat mucin med eller utan slembildande epitel med som
hogst laggradig dysplasi i eller utanfor appendixviggen.



Adenocarcinom

De flesta adenocarcinom i appendix visar laggradig dysplasi och dr slembildande, dvs representerar
hogt differentierade mucindsa adenocarcinom. Om mer @n 50% signetringceller forekommer
klassificeras tumoren som signetringcellscarcinom.

APPENDIX | tumor kommentar
slembildande adenom oftast sagtandade eller villosa adenom
laggradig slembildande neoplasi LAMN (low grade appendiceal mucinous
neoplasm)
invasivt adenocarcinom Invasivt vaxtsatt med desmoplasi, fokal
hdggradig dysplasi

Bild: Typfall LAMN ”pushing border”. Tumdren véxer pa en bred front mot djupet. Det
forekommer inget dissekerande véxtsatt. Submucosan &r fibrotisk. Lamina muscularis propria gar ej
att identifiera i rutinfargning.

Neuroendokrina tumorer

De flesta adenocarcinom i appendix visar laggradig dysplasi och dr slembildande, dvs representerar
hogt differentierade mucindsa adenocarcinom. Om mer @n 50% signetringceller forekommer
klassificeras tumoren som signetringcellscarcinom.

Béagarcellscarcinom (”goblet cell carcinoma”)

En ovanlig carcinomform i appendix &r bagarcellscarcinom som tidigare raknades till dem
neuroendokrina tumdrer och kallades for “bagarcellscarcinoid”. | WHO 2010 anges
bégarcellscarcinoid fortfarande i gruppen av de neuroendokrina tumérer. Nyare data har dock visat att



denna tumorform beter sig mer som ett klassiskt adenocarcinom i appendix och inte som
neuroendokrina tumdrer (Tang 2008). Det gamla begreppet “carcinoid” bér darfor undvikas och
ersittas av “carcinom”. Tumorer ska klassificeras enligt adenocarcinom (och inte neuroendokrina
tumarer) i appendix WHO 2010. Tumdérens malignitetsgrad ar intermedidr. Vissa tumdérer kan
utvecklas vidare till mera aggressiva cancerformer, antingen ett 1agt differentierat adenocarcinom eller
ett signetringcellscarcinom.

Pseudomyxoma peritonei
Begreppet ”Pseudomyxoma peritonei” dr ett kliniskt begrepp och syftar pa slemforekomst i fri

bukhéla. En histopatologisk klassifikation av slembildande tumér som entitet i bukhalan har
tillkommit i WHO 2010.

Tidigare Kklassificerades dessa tumérer enligt Ronnett et al. (Ronnett 1995) eller enligt Bradley et al.
(Bradley 2006). Ronnett's klassifikation anvinder begreppen “Diffuse peritoneal adenomucinosis”
(DPAM) och ’Peritoneal mucinous carcinomatosis — intermediate type” respektive ” Peritoneal
mucinous carcinomatosis” (PMCA-I / PMCA). Den nyare klassifikation enligt WHO (2010) anvénder
ett tvaskaligt system i analogi till dysplasibedomning av adenom i colon. WHO kraver uttalade
arkitektoniska och celluléra férandringar for att tumdren klassas som héggradig dysplasi.

Eftersom klassifikationen har mycket stor prognostisk betydelse (Andréasson 2012) rekommenderas
att anviinda den femskaliga klassifikationen nedan som bygger pa Ronnetts klassifikation.
Tumoéromradet med den ldgsta differentieringsgraden anvinds for beddmning.

Endast slem/ laggradig dysplasi (WHO) pdvisas utan viabelt tumdrepitel trots att rikligt antal snitt
har framstéllts. Snitten visar slemsjar, granulationsvidvnad och inflammatoriska foréndringar (detta
fynd ingér i DPAM.

DPAM / laggradig dysplasi (WHO). Har forekommer slem som innehaller relativt sparsamt med
enkelradigt cylindriskt epitel, eventuell med mikropapillara strukturer, med ingen eller endast l&tt
celluldr atypi i en tregradig skala. Enstaka mitoser kan férekomma, men andelen positiva celler i
fargning for Ki-67 (eller motsvarande) ar 1ag. Ingen invasiv véxt pavisas.

PMCA-I1 / laggradig dysplasi (WHQO). Har forekommer tamligen rikligt med proliferativt epitel med
mattlig cellular atypi. Dartill ses mer komplex cellbild ofta med flerlagrat stratifierat epitel med
forstorade och hyperkromatiska kérnor. Bildning av papilldra formationer och invasiv véxt kan
forekomma.

PMCA / hoggradig dysplasi (WHO). Har foreligger grav cellular atypi, tydlig forlust av
karnpolaritet och riklig mitosforekomst. Tumérférbanden kan bilda solida och kribriforma
formationer. Invasiv véxt &r tydlig och vanlig.

Signetringcellscancer/ hdggradig dysplasi (WHO) har den sémsta prognosen och anges som en
egen grupp (detta fynd inkluderas i PMCA).



BUKHALAN Rekommenderad klassifikation | WHO (2010)
Enbart slem Laggradig dysplasi
DPAM Laggradig dysplasi
PMCA-I Laggradig dysplasi
PMCA hdggradig dysplasi
signetringcellscancer hoggradig dysplasi

Signetringcellscancer

Klassifikationen ovan med dess kriterier ska anvindas i alla fall av i bukhalan spritt slembildande
adenocarcinom oberoende av primérlokalisation och primértumdrens klassifikation och gradering.
Merparten av dessa slembildande tumdrer har sitt ursprung i appendix. Enstaka fall av primartumor i
ventrikel, pancreas, gallvigar, colon och ovarier kan ge liknande bild. Eftersom behandlingen av



slembildande tumorer dock kan skiljas beroende pa primartumaérens lokalisation &r det av varde att

ange i diagnostexten - for tydlighetens skull — varifran tumdren harstammar.

Oftast forekommande differentialdiagnostisk situation &r att skilja spridd tumoér frén colon/appendix

fran spridd ovarialtumér. Nedanstdende immunhistokemiska panel kan da vara till hjalp.

Immunfargning av mucinésa tumorer fran colon/ appendix och ovarier (9)

CK7 CK20 CDX-2 MUC2 MUCS5AC beta-
catenin
Colon/ 17% 91% 100% 100% 33% 83%
appendix
Ovarier 97% 64% 57% 22% 99% 9%




VII. Administrativt.

SNOMED-koder

T 66000 appendix
T 66200 periappendix

M 30280 fekalit

M41000 akut inflammation

M 41410 akut flegmongs inflammation

M 41700 akut nekrotiserende inflammation
M 39810 spontan perforation

M 81400 adenom

M 82130 Séagtandat adenom

M 82100 tubulért adenom

M 82611 villst adenom

M 82630 tubulo-villést adenom

M 69727 LGD
M 69728 HGD

M 81403 adenocarcinom

M 80203 odifferentierat carcinom

M 80413 smacelligt carcinom

M 82313 Iagt differentierat adenocarcinom

M 84801 laggradig slembildande neoplasi (LAMN)
M 84803 mucingst adenocarcinom

M 82113 tubuldrt carcinom
M 82433 bégarcellscarcinoid
M 84903 signetringscellscarcinom

TY41 bukregion
TY44 peritoneum

M 84800*  slem

M 84801 DPAM

M 84802* PMCA - Intermediate

M 84803 PMCA

M 84903 signetringscellscarcinom

*: SNOMED koden &r inte representerad i WHO klassifikationen



VIII. Ovrigt.
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