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REGIONALA CANCERCENTRUM

BILAGA 1
Kvalitetsdokument for

brostpatologl

Forord

Detta dr en uppdaterad version av KVAST dokumentet fran 2018 och ir bilaga till nationella
vardprogrammet for brostcancer 2020. Se framfor allt nya avsnitt f6r molekylir subtypning,
bedémning av respons efter preoperativ behandling, tumérinfiltrerande lymfocyter (TILs), PD-
L1 samt molekylira analyser. Viktigt tilligg att NHG-gradering nu bor utforas pa alla
preoperativa biopsier och operationspreparat som innehéller invasiv cancer.
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1 Utskarningsanvisningar

1:1 Preparat med cancer (invasiv och/eller in situ)

Mastektomi och brostbevarande kirurgi (partiell mastektomi, ”sektor”)

Preparatets vikt och matt i tre dimensioner noteras. Eventuell hud mits och suturmarkeringar
anges.

Preparatrontgen bor utféras pa alla partiella mastektomipreparat och kan med férdel utféras dven
pa mastektomipreparat med multipla tumérer, mikrokalk eller icke-palpabla férandringar. Om
inte resektionskanter ar tuschade av kirurgerna, tuschas alla ytor med separata firger efter ett
angivet schema. Sidokanterna (circumferent yta) kan bendmnas laterala, mediala, kraniala och
kaudala, eller orienteras efter klockslag. Ovriga ytor benimns ventral och dorsal (alternativ
“hudnira” och “fascial”).

Det dr centralt att den kliniska tumérbeskrivningen (tumérstorlek, antal, lokalisering) och
eventuell tumérmarkering, kan korreleras och sparas genom den makroskopiska beskrivningen,
och darmed till den mikroskopiska diagnosen.

Val av tumérmarkeringsmetod kan goras lokalt 1 samrad mellan kirurgi, radiologi, onkologi och
patologi. Kolindikering ir enkel och billig att utféra. Den vigleder kirurg men har nackdelen att
den inte syns radiologiskt och kan vara svar att aterfinna histopatologiskt. Metallclips har férdelen
att synas radiologiskt och makroskopiskt. Ett annat alternativ ar radioaktiva korn.

Vid neoadjuvant behandling ska tumoren alltid markeras preoperativt (innan start av neoadjuvant
behandling) for att kunna identifiera tumoren i operationspreparatet vid komplett respons.

Storsta mojliga tumorstorlek noteras (av 3 dimensioner) och avstand till dorsal resektionsyta,
ventral och sidoresektionsyta noteras.

Nir tumor ses makroskopiskt tydlig och vilavgrinsad kan hela tumoéromradet biaddas i
standardklossar. Standardklossar har férdelen att vara littillgingliga f6r kompletterande
immunhistokemisk undersdkning. Vid stora, diffust utbredda, eller svaravgrinsade tumérer, ar
storsnitt till god hjilp. Storsnitt ticker stora ytor med bibehallna relationer mellan olika strukturer
och resektionsytor. Storsnitt dr till hjilp vid oklart tumorfynd efter neoadjuvant behandling,
utbredd DCIS eller utbredd diffust vixande lobulir cancer.

I princip skall det baddas tillrickligt med vavnad — inte for lite och inte f6r mycket. Hur mycket
beror pa tumoren, preparattypen och tumérutbredningen. Bitar skall tas for faststillande av
tumorstorlek, tumorutbredning och radikalitet. Vid unifokal tumor ricker ett mindre antal bitar.
Vid mikrokalk utan makroskopiskt synlig tumor dr det nédvindigt att bidda mer vivnad, ibland
hela preparatet. Ange om dorsal fascia ir fri och rorlig.

Fran preparatet tas bitar till dokumentation av mikroskopisk tumérstorlek. I de flesta fall med
invasiv cancer < 20 mm kan en bit biddas i en kassett. Vid storre tumorer kan storsnitt anvindas
eller biten kan delas i flera sma kassetter med motsvarande kanter mirkta. Vid stora tumorer med
stOrsta tumormatt vinkelritt mot snittplanet tas snitt med ungefar 1 cm mellanrum och stotleken
beriknas med hjilp av skivtjocklek och antal tumorengagerade skivor och jaimfors eventuellt med
radiologiska mitt.

Vid flera invasiva tumérer dokumenteras varje tumoér som ovan, avstainden mellan tumérerna
mits makroskopiskt. Alternativt kan de avbildas 1 storsnitt.
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Ett snitt vinkelrdtt mot dorsal resektionsyta nirmast tumoren tas om inte denna dr med i
tumorsnittet. Dessutom tas snitt fran andra suspekta forindringar och ett snitt fran normal
brostvavnad och eventuellt mamill.

Preliminar radikalitetsbedomning kan goras pa preparatrontgen och makroskopiskt men vid
definitiv radikalitetsbedémning ar de histologiska marginalerna avgérande.

Tumérvivnad till tumorbiobank tillvaratas enligt lokala anvisningar. Tumérvivnad med
kontrollerad fixeringstid for biomarkérbestimning kan med fordel tillvaratas farsk och fixeras 1
separat kassett. Notera tidpunkten da tumorbiten laggs i och tas ur formalinet. Om inte tumorbit
tillvaratas firsk skall preparatet skivas enligt beskrivning nedan for att sikerstilla god fixering.
Vid mikrokalk och multipla tumérer kan skivorna preparatrontgas.

Sentinel node

Varje sentinel node (SN) mits och bidddas separat. Forsiktig dissektion méste anvindas for att
sikra att kortlarna dr hela och att antalet ar ratt. Syftet med undersckningen ar att hitta alla
metastaser > 2 mm varfor SN makroskopisk skivas i maximalt 2 mm tjocka skivor. I praktiken
betyder detta att SN < 4 mm kan undersékas hela, de > 4 mm kan halveras parallellt med
lingdaxeln. SN > 10 mm skars 1 flera bitar dir tjockleken pa bitarna dr 2 mm eller mindre, de kan
skdras i 2 mm tunna skivor, vinkelratt mot lingsaxeln.

Vid fryssnitt av farska SN undersoks bitarna med ett eller flera ytliga seriesnitt pa samma niva.
Nivasnittning bor undvikas vid fryssnittning da det finns risk att metastaser bortsnittas. Vid
makroskopisk metastas 1 en SN ricker det med fryssnitt frain denna SN. Fryssnittning ar resurs-
och tidskrivande och undersékningens omfattning bor goras 1 6verenskommelse med lokala
multidisciplinira teamet.

Immunhistokemi pa fryssnitt kan anvindas efter lokala rutiner. Handliggning av efterfoljande
formalinfixerat och paraffinbdddat material beror pa fynden vid fryssnittningen:

e Vid negativt fryssnitt och vid fynd av metastas = 2 mm snittas paraffinsnitt i 3 nivaer
med 200 pm emellan.

e Vid fryssnittfynd av metastas > 2 mm dr ett paraffinsnitt tillrackligt.

Immunhistokemisk undersokning med cytokeratin bor utféras pa negativa sentinel nodes vid
diffus (lobulir) tumorvixt och efter neoadjuvant (preoperativ) behandling, 1 6verenskommelse
med det lokala multidisciplinira teamet.

Axillpreparat

Lymfkértlarna fridissekeras en och en och samtliga lymfkértlar baddas i sin helhet, direfter
undersoks resterande fettviv med sax/kniv och fettet pressas mot undetlaget for att hitta de sma
lymfkoértlarna.

Lymfkoértlarna delas i lingdaxeln och bada halvorna biddas med en lymfkoértel per kassett. Storre
lymfkortlar fordelas i flera kassetter. Lymfkortlar < 4 mm kan baddas odelade och flera
tillsammans i en kassett. Varje paraffinblock underséks med ett HE snitt. Fran stora lymfkortlar
med makroskopiskt synlig metastas kan det ricka med en biaddad bit, men lymfkorteln skall
undersokas 1 sin helhet om metastasen inte bekréftas mikroskopiskt. Vid misstanke pa
kvarvarande metastas (till exempel fibros) efter neoadjuvant behandling rekommenderas bred
immunhistokemisk undersékning av cytokeratiner.
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1:2 Preparat utan pavisad cancer

Riskreducerande mastektomi: Noggrann makroskopisk undersékning och om makroskopin dr normal
undersoks 1 vivnadsbit per kvadrant och mamillbas mikroskopiskt. Korrelation med preoperativ
bilddiagnostik bor ske vid den patologiska bedémningen.

Reduktionsplastik: Noggrann makroskopisk undersékning och om inget avvikande ses undersoks 1
vivnadsbit per brost.

Excisionsbiopsier och diagnostiska biopsier: Omhindertas som partiell mastektomi. Representativa snitt
tas fran forindringen och fran resektionskanter.
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2 Mikroskopisk undersdkning och beddomning

Brostcancer typas morfologiskt i enlighet med internationell referenslitteratur WHO-
klassificering 5:e upplagan [1]. Immunhistokemisk undersékning anvinds som komplement till
den morfologiska undersékningen for att bedoma till exempel tumortyp, atypi och invasivitet.

2:1 Gradering av in situ cancer och subtypning
For bedomning av premaligna forindringar hinvisas till WHO-klassificering 5:e upplagan [1].

2:2 Gradering av invasiv brdstcancer

Morfologisk gradering av tumorgrad sker enligt Nottingham Histologic Grade (NHG). Gradering
kan utféras i mikroskop eller digitalt.

Reproducerbarheten av lag INHG 1) versus hég (NHG 3) tumorgrad ar férhallandevis god under
forutsittning att graderingen utférs noggrant och i enlighet med de riktlinjer som publicerats [1,
2]. Tumorgraden ska ocksé viga tyngre dn Ki67-index vid indelning 1 prognostiska undergrupper
(luminal A-lik versus luminal B-lik) [3].

En metodologisk svarighet ar att ca 50% av samtliga graderingar hamnar inom
intermedidrgruppen (NHG2) och denna grupp saknar kliniskt virde [4, 5].

Alla typer av invasiv brostcancer kan och bor graderas vilket dven innefattar preoperativa biopsier
for stillningstagande till preoperativ (neoadjuvant) behandling. I detta fall dr graderingen
prelimindr och kan komma att dndras vid bedémning pa operationspreparatet. Mikroinvasiv
brostcancer graderas ej. En specifik grad (NHGTI, 2 eller 3) bor anges och inte ett intervall (till
exempel NHG 1-2). I svarbedomda fall kan med férdel prefixet ”nidrmast” anges.

Separata tumorhirdar med olika morfologi graderas separat, detsamma giller nir tva
morfologiskt helt skilda tumértyper forekommer inom samma tumor (invasivt blandat carcinom).
En god fixering ar en forutsittning for korrekt gradering. Dailig fixering oméjliggor saker
bedémningen av samtliga tre ingdende parametrar i NHG: cellkdrnorna blir svullna och
vakuoliserade (kdrnatypin kan ej virderas), gangepitelet lossnar och dissocierar (andelen 6ppna
tubuli kan ej virderas) samt mitoserna blir svira att skilja fran pyknotiska cellkdrnor, apoptotiska
celler och autolyserat material. Dessutom minskar antalet mitoser med 6kad tid till fixering [6].
Det dr dirfor viktigt att ha en klar grins for ndr man avstar fran gradering. Bra kvalitet pa
rutinfirgning med HE idr en férutsittning for diagnostik och histologisk gradering inom
brostpatologi varfor det rekommenderas att avdelningar deltar 1 externa kvalitetssiakringsprogram.

Tillrackligt manga bitar fran tuméren ska biddas och samtliga glas ska granskas.

Kortelgrad

Granska samtliga tumérglas i lag férstoring for att bedoma andelen 6ppna, tubulira invasiva
strukturer, med polariserade epitelceller, i procent av hela den invasiva cancerns
epitelkomponent. In situ komponenter skall siledes exkluderas. Kribriforma invasiva strukturer
jamstills med tubulira komponenter. Detsamma giller invasiva papillira formationer.
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Poing tilldelas enligt f6ljande:

Poang Andel kortelstrukturer
1 > 75 %
10-75 %
3 <10 %
Karngrad

Kirnatypigraden dr den svarast reproducerbara parametern i NHG och kriver, att man
regelbundet kalibrerar sin uppfattning om karnatypigrad mot bildmaterial. I det aktuella
preparatet utgér normalt gangepitel den interna referensen. Kérnatypin bestar av 3 komponenter
(kiarnstorlek, storleksvariabilitet, kromatinmoénster samt nukleoler), som skall virderas inom hela
tumorcellspopulationen och alltid jimféras med det normala giangepitelet. Det skall dock
poingteras, att det ar karnstorleken som dr det primira kriteriet. De Ovriga parametrarna ar
sekunddra. Nedan foljer ett f6rsok till verbal beskrivning av kdrnatypi:

Poang Beskrivning av kérnatypi

1 Sma, regelbundna cellkarnor. Lag intercellular variabilitet. Regelbundet kromatin, sméa
eller inga synliga nukleoler. Lindrig avvikelse fran det normala gangepitelet (<1,5 ggr
storleken av cellkarnor i det normala gangepitelet)

2 Mattligt forstorade cellkarnor. Mattlig intercellular variabilitet. Ofta vesikulara cellkarnor
med synlig, solitar nukleol. Mattlig avvikelse fran det normala gangepitelet (1,5-2 ggr
storleken av cellkarnor i det normala gangepitelet).

3 Stora oregelbundna karnor med hdg intercellular variabilitet. Bisarra karnor kan
férekomma. Vesikulara cellkarnor med en eller flera framtrédande nukleoler. Uttalad
avvikelse fran det normala gangepitelet (>2 ggr storleken av cellkarnor i det normala
gangepitelet).

Mitosgrad

Identifiera och rikna mitoser inom en yta motsvarande x40 objektiv (s.k. ’high power fields”)
inom det mest proliferativa omradet, sd kallad “hot spot”. De mest proliferativa omriadena ar
oftast beldgna i cancerns periferi. Vid lobulir cancer dr dock mitoserna 1 regel lika frekventa
centralt som perifert.

Ytterligare och likartade omraden f6r mitosrikning viljs ut slumpmissigt i narliggande filt. Rikna
antalet entydiga mitoser i totalt 10 synfilt och summan blir underlag f6r poingtilldelningen efter
att synfiltsdiametern faststillts och korrigering av brytpunkterna f6r mitosrikningen gjorts enligt
diagrammet pa sid 6 i WHO-klassificering 5:e upplagan [1]. Detta giller dven for digital rikning

av mitoset.

Om mitos-summan hamnar nira nagon brytpunkt — framfor allt nir den totala graden kan dndras
— kontrollrikna 1 ytterligare nagra “hot spots”.
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Rapportering av graderingen

De tre parametrarna summeras och resulterar i en malignitetsgrad, som benimns Nottingham
Histologic Grade (NHG).

Totalpoing = kortelpoidng + kirnpoing + mitospoing,.

Totalpoang NHG

3-5
6—7
8-9 3

Invasiv lobulir cancer kan anta vilken som helst av de tre malignitetsgraderna, men har oftast
grad 2. Invasiv lobulir cancer med kirngrad 3 kallas pleomorf lobulir cancer.

2:3 Stadieindelning
Tumorstadieindelning baseras pa pTNM-klassificering [7, 8].

Stadieindelande tumorstorlek dr en tumors stérsta matt i mm, (vid osdkerhet avrunda till
niarmaste troskelvirde). Vid multipla tumorer giller mattet av storsta enskilda tumorhird, se
nedan. Entydig definition av multifokalitet f6rsvaras av att brostcancer inte sillan utbreder sig
diskontinuerligt i smad och stora férband. Detta diskuteras 1 AJCC, 8:e utgavan och hir féreslas att
multipla tumorer foreligger om de dr ”makroskopiskt urskiljbara med kliniska och patologiska
metoder” [8]. Men om de ”ir mycket nira varandra, (till exempel < 5 mm), speciellt om de ir
histologiskt lika, sa dr de sannolikt en tum6r med komplex form”.

I grinsfall foreslas utbredningen beskrivas och beddmningen motiveras 1 utlitandet. En
konsekvens av uppdelning av tumor 1 flera dr att mattet pa den stadieindelande storsta hirden
minskar.

Axillara lymfkdrtelmetastaser (ej neoadjuvant behandlade)

ITC: < 0,2 mm och < 200 celler
Mikrometastas: > 0,2 mm eller > 200 celler

Makrometastas: > 2,0 mm

For att patient ska kategoriseras som makrometastas-positiv ska atminstone en lymfkortel
innehdlla en tumo6rhird som 4r > 2,0 mm (makrometastas). For att medriknas i kortelstatus
maste ytterligare lymfkortlar innehalla tumérhirdar som dr > 0,2 mm (dtminstone
mikrometastas).

Lymfkértlar som bara innehaller tumorhardar < 0,2 mm (ITC) inridknas inte som positiva
lymfkortlar i N klassifikationen, men ska registreras som innehallande I'TC, och inkluderas i det
totala antalet undersokta lymfkortlar.

Cancerhirdar som ligger fritt i den axillira fettvivnaden utan histologisk pavisbar rest av
lymfkortel klassas som regional lymfkortelmetastas (2IN1), nir det finns cancer i brostet.

10
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Huvudmalet med undersokning av lymfkortlar ér att pavisa alla metastaser. Hela lymfkorteln ska
inlimnas for undersokning. Storre lymfkortlar delas eller skivas i hogst 2 mm tjocka skivor.

Metastasers storlek mats som storsta storlek av hird med tumorceller 1 kontakt med varandra.
Skilda hardar fir inte adderas. Om metastasen har inducerat desmoplastisk stromareaktion
inkluderas det fibrotiska omridet i tumormattet.

Bed6mning av metastasstorlek gérs oberoende av om tumorhirden dr lokaliserad inom en
lymfkortel, i anslutning till kapseln, eller ligger helt fritt i fettvav.

Mikrometastaser definieras som tumorhirdar storre 4n 0,2 mm men inte storre 4n 2,0 mm 1
storsta matt. En tredimensionell tumérhird métande 0,2 mm innehaller 1 genomsnitt cirka 1 000
tumorceller. Man har beriknat att om man patriffar mer dn 200 tumorceller i ett enda snitt av en
lymfkortel, 4r sannolikheten stor att hela lymfkorteln innehaller mer dn 1 000 tumérceller och
dirmed motsvarar en mikrometastas.

Isolerade tumorceller ITC) definieras som lymfkortel innehéllande kontinuerlig tumorhard
mitande mindre dn 0,2 mm. Dock kan dven sidan tumorférekomst kategoriseras som
mikrometastas om man i ett enda snitt kan pavisa mer dn totalt 200 tumérceller. Tumorcellerna
skall raknas i ett enda snitt och fynd i flera snitt skall inte adderas.

Grinsvirdet 200 celler dr endast en riktlinje och patologen kan géra en egen bedémning av om
en tumorcellansamling mest sannolikt utgdér mikrometastas eller isolerade tumérceller.

Intramammara lymfkortlar ligger i brostvavnad och kodas som axillira lymfkortlar nir fallet
stadieindelas. For detaljerad beskrivning se AJCC, 8:e utgavan [8].

Efter neoadjuvant behandling ska enstaka kvarvarande tumérceller betraktas som rest av
metastas varfor begreppet I'TC inte ska anvindas.

11
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3 Biomarkdranalyser — grundpanel for alla invasiva tumadrer

3:1 Sammanfattning

Biomarkorer analyseras pa tumorviavnad med kontrollerad och om méjligt dokumenterad
fixeringstid pa 24—72 timmar. Kall ischemitid (tid frin operation till formalin) dokumenteras om
moijligt, och bér understiga en timme for att fa optimala biomarkéranalyser [9]. Samtliga
biomarkorer kan uppvisa intratumoral heterogenitet, men den dr mest pataglig f6r Ki67 och PR
[1]. Detta innebir att ju mindre ytenhet av tumoren som analyseras, desto storre risk for att det
sanna biomarkoruttrycket ej uppmarksammas.

Utifran ovanstaende bér dirmed primir brostcancer analyseras avseende Gstrogen- och
progesteronreceptorer, proliferationsmarkér Ki67 och HER2-status pa operationspreparatet [10].
Pa preoperativa biopsier analyseras dessa markérer enligt lokala rutiner och huvudsakligen som
vigledning infér neoadjuvant behandling. Eftersom uttrycket av biomarkorer kan dndras 1 lokal-
eller fjarr-recidiv bor alltid biomarkérerna reanalyseras [11]. I forsta hand sker denna analys pa
operations- eller biopsimaterial, i andra hand pa cytologiskt material.

Vivnad dir analys av kontroller inte utfaller korrekt, trots upprepning, kan inte anvindas till
receptorbestaimning. Tekniska orsaker till problem kan vara fixering i alkohol eller andra fixativ
in 10 % neutral buffrad formalin, fixering < 6 timmar eller > 72 timmar, kall ischemitid
overstigande en timme eller urkalkning i stark syra (exempelvis saltsyra).

Analyserna ska vara kvalitetssidkrade (intern kvalitetssikring, extern kvalitetssakring exempelvis
NordiQC eller UK NEQAS och populationsniva genom Equalis). Analysmetod (inkluderande
instrument, antikroppar, mm) ska dokumenteras vid laboratoriet, for att kunna utlimnas vid
forfragan. Kontroller, savil negativa som olika positiva, ska finnas med pa glaset.

Om analysmetoden (instrument, protokoll, reagenser) eller preparathantering (fixering,
dehydrering, biddning) dndras, ska validering utforas.

Enligt nationella virdprogrammet for brostcancer har subtypsindelningen av brostcancer andrats
g progr p g
for att efterlikna genexpressionsbaserad (PAM50) subtypsindelning. Denna indelning har stort

g p p g g
prognostiskt virde men utesluter pa intet sitt vanlig morfologisk klassificering. Det ska ocksa
poangteras att denna indelning 4r ett surrogat for dkta geneexpressionsbaserad indelning som nu
rekommenderas for vissa patientgrupper, sen Nationellt vardprogram fér bréstcancer. Indelning

sker med hjilp av en kombination av morfologisk klassificering och immunhistokemi.
ER+/HER2- brostcancer indelas i luminal A eller B. I denna indelning tas hinsyn till bide ER,
PR och NHG dir den senare spelar en avgorande roll. For detaljerad beskrivning hinvisas till
Nationellt vardprogram f6r bréstcancer, kapitel 9; “Kategorisering av tumoren”, Figur 10.

3:2 Ostrogen- och progesteronreceptorstatus — immunhistokemisk metod

Malet f6r 6strogenreceptorbestimning (ER) dr att forutsiga kliniskt svar pa endokrin terapi [12],
malet for progesteronreceptoranalys (PR) dr prognostisk [12]. Men bagge har betydelse for
subtypsindelning enl ovan, se Nationellt vardprogram fér bréstcancer.

Om normal bréstvivnad finns med i snittet sa fungerar denna som intern kontroll f6r
immunhistokemin. Normala kértelceller uppvisar varierande (ingen till stark) kirninfirgning
utmed gangens cirkumferens.
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Extern kontroll ska anvindas i form av extra snitt pa glaset av till exempel normal vivnad eller
cellinjer (eller vivnad) med varierande receptoruttryck.

Endast invasiva tumorstrukturer ska avlasas och vid tveksamhet avseende invasiv eller in situ-
komponent i rutinfirgning kompletteras med immunhistokemisk fargning f6r myoepitel. All

invasiv tumor pa glaset ska granskas eftersom uttryck kan vara heterogent, i synnerhet avseende
PR.

Analys av ER utf6rs pa DCIS-lesioner vid kliniskt 6nskemal.
Brunfirgade cellkdrnor bedéms som positiva oavsett firgintensitet.
Rapportering

Resultatet anges som helt negativt eller med uppskattad andel positiva tumoéreeller i den invasiva
komponenten i hela snittet (kontinuerligt medelvarde 0—100 %). Detta ar ocksa det format som
anvinds 1 nationella kvalitetsregistret for brostcancer. I samrad med Svenska Brostcancergruppen
(SweBCGQG) ska positivitet anges enl féljande:

Positiv ER-status > 10%

Positiv PR-status > 10%

3:3 Proliferationsmarkor Ki67 — immunhistokemisk metod

Andel Ki67-positiva invasiva tumorceller (Ki67 index) korrelerar till prognos och har dven ett
behandlingsprediktivt virde f6r ER-positiv brostcancer [13-16]. Bedémningen vilken rapporteras
som procentandel positiva tumorceller utférs pa invasiv cancer inom sk hot spot, dvs ett eller
flera omraden med hogsta mojliga Ki-67 index. 200 tumorceller ska riknas. Rakning kan ske
manuellt men internt eller externt validerad bildanalys ar att féredra utifrin reproducerbarhet och
specificitet [17, 18]. Som positiva celler riknas alla invasiva tumorceller som ar bruna (oavsett
intensitet) efter DAB-fargning. Endast hematoxylinfirgade (bla) kirnor riknas som negativa [13].

Resultatet anges som andel positiva tumorceller 1 den invasiva komponenten (kontinuerligt virde
0-100 %). Detta idr ocksa det format anvinds i nationella kvalitetsregistret for brostcancer. Ki67
index delas in i tre grupper; /g, intermediar och hog.

Anledningen till att rikning sker inom hot spot och inte generellt dr en f6rmodad hogre
reproducerbarhet vid manuell rikning. Det bér podngteras att nya internationella riktlinjer for
Ki67 ar pa vag vilket sannolikt kommer innebira anpassning dven i svenska rekommendationer.

3:4 HER2 status — analysmetoder
Kontroller och validering

HER?2 ir en prognostisk och prediktiv biomarkér som identifierar patienter som har nytta av
HER2-riktad behandling [19-22]. Rutinmissigt analyseras HER2 med immunhistokemi och
kompletteras med in situ hybridisering (ISH) vid tvetydiga utfall (HER2 2+). Aktuella studier
visar att dven sekvenseringsbaserad analys (DNA, RNA-sekvensering) kan utgora en tillforlitlig
metod for att bedoma HER2-status [23-25], men kriver lokal validering om egna
laboratoriespecifika test anvinds (se tilliggsanalyser).

Vid immunhistokemisk firgning anvinds extern kontroll. Hir anvinds brostcancervivnad
alternativt cellinjer med varierande uttryck av HER2-protein (0 till 3+). Normal bréstvivnad i
snittet fungerar som intern kontroll. I normal bréstvivnad skall ses en svag, inkomplett
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infirgning i utférsgangar. For ISH utgér normal bréstvivnad eller exempelvis stroma i provet en
intern kontroll, som extern kontroll kan vivnad med olika antal HER2-kopior anvindas (icke
amplifierad, tvetydig, amplifierad).

Om resultatet i kontrollerna inte utfaller som vintat maste analysen géras om. Om
cytoplasmatisk firgning déljer membranfirgningen maéste testet géras om och/eller ISH utforas.

Avléisning

Immunhistokemiskt uttryck for HER2 ska avlisas i cellmembranet pa den invasiva
komponenten, girna tillsammans med tillhérande rutinfirgat glas.

IHC-avldisning
HER2 IHC avlises med 10x objektivet.

All tumérvivnad 1 snittet granskas och andel tumér med signifikant membraninfirgning (styrka
och utbredning), uppskattas enligt nedan.

0: Ingen infirgning eller inkomplett membranfirgning som idr svag/knappt synligi <10 %
1+4: Inkomplett membranfirgning som ir svag/knappt synligi >10 %

2+: Komplett svag/mittlig membranfirgning i >10 %. U-format basolateral kraftig positiv
membranfirgning dir den luminala delen av membranen ér negativ (sillsynta fall, framfor allt vid
mikropapillir differentiering) [26]. Komplett kraftig membranfirgning i <10 %.

IHC 2+ fall verifieras med ISH.

3+: Komplett, kraftig membranfirgning i >10 %. Dessa fall kan konfirmeras med ISH om lokala
rutiner kriver detta, men ir ej nédvindigt enligt senaste internationella guidelines som betraktar
dessa fall som Her2-positiva [27].

ISH-avldsning

Analys av ISH sker enligt algoritm som finns beskriven i detalj i internationella guidelines samt
enligt tillverkarens rekommendationer.

Rikna minst 20 icke-6verlappande cellkdrnor i vardera minst tva separata omraden med invasiv
cancer. Vid griansfall bor extra bedémare och/eller ny analys utforas. Ange dels antal HER2-
kopior per cellkirna, samt kvoten mellan antalet HER2-kopior och kromosom 17 (CEP17) [28].
Om heterogenitet foreligger giller som f6r IHC3+ att om den amplifierade klonen utgoér > 10 %
av hela snittet bedoms tumoren som positiv. Vid heterogenitet bor uppskattad %-andel
amplifierade tumorceller anges 1 svaret.

Rapportering HER2-status

Positivt HER2 status:

IHC fargning 3+

IHC 2+ med ISH kvot = 2 och kopior = 4
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IHC 2+ med ISH kvot < 2 men HER2 kopior = 6

Negativt HER2 status:
IHC firgning O eller 1+
IHC 2+ med ISH kvot < 2 och HER2 kopior < 6

I svaret rapporteras IHC utfall (0, 1+, 2+, 3+) och om ISH utférts rapporteras dven HER2-kvot
och antal Her2 kopior per cell.

Vivnad dir interna kontroller inte utfaller korrekt trots att testet har upprepats och undersokts
med bade IHC och ISH kan inte bedémas och besvaras som “icke bedémbart resultat”.

Sammantaget har KVAST-gruppen i samrad med SweBCG kommit fram till att
rekommendationer f6r Her?2 testning i huvudsak baseras pi ASCO/CAP riktlinjer fran 2018 [28].
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4 Biomarkoranalyser —tillAggsanalyser

4:1 Tumdrinfiltrerande lymfocyter (sTIL)

Utvirdering av stromala tumérinfiltrerande lymfocyter (sTIL) har prognostisk betydelse framfor
allt f6r brostcancerpatienter med trippelnegativa tumorer [1] WHO klassifikation 2019.

Ho6g andel sTILs ar saledes kopplat till ett battre kliniskt utfall och ett bittre svar pa neoadjuvant
behandling i trippelnegativa samt i HER2 positiva brostcarcinom. Kvantifiering av sTILs utfors
pa HE snitt enligt de internationella riktlinjerna [29]. sTILs utvirderas i stromat av hela
tumoromradet med en visuell uppskattning. Resultatet presenteras som en procentuell andel,
avrundas till ndrmaste hela 10-tal. Analysen utférs i skrivande stund manuellt men mycket snart
torvintas digitala bildanalysverktyg finnas tillgingliga. KVAST rekommenderar att utvirdering av
sTILs utfors pa samtliga trippelnegativa bréstcancrar innan behandling. Det galler preoperativa
biopsier savil som exciderade tumérer.

4.2 Histopatologisk utvardering av preoperativ (neoadjuvant)
behandlingssvar

Mingden av kvarvarande cancer efter neoadjuvant behandling har prognostisk betydelse. Fran
operationsmaterialet bor rikligt med material fran tumoérbiadden undersokas mikroskopiskt.
Kvarvarande tumor ska graderas och mitas. Om all invasiv tumor dr bortbehandlad 1 brost saval
som i axillara lymfkortlar benimns detta patologisk komplett respons (pCR) [30]. Partiell
patologisk respons ar tyvirr ett trubbigt begrepp som innefattar allt frin nasta komplett respons
till knappt nagon respons. Dirfor krivs mer exakta bedomningssystem. Residual cancer burden
(RCB) ir den mest viletablerade metoden for att mita kvarvarande tumér och rekommenderas
av WHO (5:e upplagan, sid 92) [1]. Den baseras pa storlek pa tumorbiadden, procent av
kvarvarande invasiv cancer och/eller DCIS, antal positiva lymfkoértlar och storlek pa den storsta
metastasen [31, 32]. Hir anges storsta sammanhingande metastasdiameter. Variablerna matas in
pa MD Anderson Cancer Center hemsida och patienten blir indelad i en av fyra riskgrupper:
RCB-0 till RCB-III. Fér detaljerad beskrivning av analysen och inrapportering i analysverktyget
hinvisas till hemsidan vid MD Anderson Cancer Center Residual cancer burden calculator.
Utvirdering med RCB ska utforas vid 6nskemdl fran kliniker.

4:3 PD-L1 analys

Immunhistokemisk fiargning och analys av PD-L1 ar 1 dagslaget ett krav for stéillningstagande till
behandling med anti-PD-L1, sk checkpoint-himmare vid metastatisk trippelnegativ brostcancer
[33]. Det ar viktigt att podngtera att olika checkpoint-himmare har specifika validerade
analyspaneler vilket inkluderar antikropp, reagens, plattform och avlasningsalgoritm. Bestillning,
utférande, och besvarande av analyser maste dirfér vara tydligt inriktade och beskrivna f6r varje
fragestillning.

I nulaget finns endast en godkind analysmetod for brostcancer; PD-L1 SP-142 assay. Men filtet
andras snabbt och nya metoder och terapier lir tillkomma. Fér bedomning krivs utbildning. Vg
se detaljerad beskrivning av analysen pa tillverkarens (Roche) hemsida och en 6versiktlig
instruktion pa KVAST hemsida. Analysen utfors vid begiran fran kliniker.
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4:4 Geneexpressionsprofilering

Morfologisk subtypning av den invasiva tumdéren ar av begrinsat kliniskt virde. Som
komplement kan genexpressionsprofilering (GEP) utforas vilket méjliggor bade biologisk och
kliniskt relevant subtypning [34]. Ett antal analyser 4r under sen utveckling eller klinisk
implementering och utférs av patologlab efter begiran av kliniker.

Samtliga baseras pa olika kombinationer av genuttryck, sa kallade genexpressionssignaturer. Det
finns ett flertal kommersiella metoder som ger information om risk for recidiv vid ER-positiv
primar brostcancer [35-37]. Ett flertal av dessa mojliggor aven analys av prediktiva biomarkérer
(ER, PR, Her2) pa mRNA niva vilket kan komplettera och 1 vissa fall ersitta immunhistokemisk
biomarkéranalys. Till detta tillkommer forskningsprojekt som férvintas kunna appliceras i
rutinpatologin [38].

Den i Skandinavien mest etablerade GEP utf6rs genom analys av 50 geners uttryck, sa kallad
PAMS50 [37]. Den kombineras med klinisk data till en risk-of-recurrence-score”, som har ett
prognostiskt virde vid primar brostcancer.

4:5 Bildanalys

Manuell mikroskopisk rikning av immunhistokemiskt fargade vivnadssnitt f6r biomarkdranalys
ar tidskravande och brister i reproducerbarhet. Idag finns flera validerade program fér bildanalys
av biomarkérer fran digitaliserade vivnadsbilder [17]. Digital bildanalys kan med fordel integreras
1 laboratorieinformationssystemet, i synnerhet f6r Ki67. Digital patologi méjliggér ocksa
utveckling av mer avancerade bildanalytiska system baserat pa artificiell intelligens [39, 40].
Sadana tekniker kan snart komma att anvandas for en rad kliniska applikationer, till exempel som
beslutsstdd till patologen och f6r prognostisk analys.

4:6 Genomisk profilering — DNA analys

Genomisk profilering av tumoren med DNA sekvensering utfors rutinmissigt for till exempel
lungcancer [41]. Det finns ett 6kande behov av sekvensering dven i1 brostcancer. Mutationer i
HER2, BRCA, ESR1 och PIK3CA har alla ett behandlingsprediktivt virde [42-44]. Bred
genomisk profilering kommer bli ett viktigt komplement till morfologisk diagnostik och kan
identifiera behandlingsgrundande DNA forindringar i tuméren [45]. Dessa forandringar kan inte
hittas med klassiska histopatologiska tekniker sisom immunhistokemi eller in situ hybridisering.
Pa flertalet svenska molekylirpatologiska enheter finns idag méjlighet att analysera mindre
genpaneler. Genomic Medicine Sweden ar en landsomfattande akademisk satsning som syftar till
att integrera breda och validerade genpaneler 1 rutinsjukvarden framoéver Genomic Medicine
Sweden.

Men redan idag finns kommersiella CE-IVD godkinda metoder tillgidngliga f6r bred genomisk
profilering [46], NT-radets riktlinjer f6r FoundationOne Cdx.
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5 Information i remissens svarsdel

5:1 Makroskopisk beskrivning

Standardsvar utformade efter lokal 6verenskommelse i det multidisciplinira teamet kan med
tordel anvindas. Den makroskopiska beskrivningen ir inte del av standardsvaret.

Makrofoto, eventuellt med stéd av digital programvara, kan anvindas f6r dokumentation.
Operationspreparat

Storlek pa preparatet och pa eventuell hud samt markering och eventuell tuschning registreras.
Tumorstorlek och resektionsmarginaler skall métas makroskopiskt och anvindas for
patologisk/rontgenologisk korrelation men behover inte beskrivas i remissens svarsdel.

Det idr centralt att den kliniska tumorbeskrivningen (tumorstorlek, antal, lokalisering) och
eventuell tumérmarkering, kan korreleras och spiaras genom den makroskopiska beskrivningen,
och dirmed till den mikroskopiska diagnosen.

Sentinel node

Storlek pa SN anges med ett matt per lymfkortel.

Axillpreparat

Ingen.

Kompletterande mastektomi, excisionsbiopsier och diagnostiska biopsier

Storlek pé preparatet och eventuell hud samt markering registreras. Lokalisation och storlek av
eventuellt drr pa huden samt storlek av eventuellt drromrade 1 brostet registreras.

5:2 Mikroskopiutlatande

Cytologimaterial

Forutom en beskrivande diagnos kan ett system med svarskoder anvindas.

Biopsier

Forutom en beskrivande diagnos kan ett system med svarskoder anvindas.

Partiell mastektomi och mastektomi

Standardsvar utformade efter lokal 6verenskommelse i det multidisciplindra teamet kan med
fordel anvindas. Nedanstiende 6verensstimmer med de variabler som registreras i nationella
kvalitetsregistret for brostcancer.

Preparat med invasiv cancer
Svarsparametrar

Preparat typ. Mastektomi, brostbevarand kirurgi/sektor. Tidigare biopsi, neoadjuvant
behandling.
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Sida. Hoger eller vinster

Tumoérplacering. Vid mastektomi kan klockslag med klockslag 1-12, och avstand till mamill
anges. Retromamillirt anges med kl. 0. Vid partiell mastektomi ér relation till mamill ofta inte
bevarad och tumérens lokalisation kan i stillet beskrivas med relation till eventuell
tumormarkering (nal, preparatrontgen) eller position i resektatet.

Morfologisk subtyp (se Klassificering av tumoren samt Koder och beteckningar) [1].

Multifokalitet (flera invasiva tumorhardar med benign brostvavnad eller in situ vavnad mellan).
Anges med ja, nej eller diffus vixt. Med diffus vixt avses finférdelad eller diskontinuerlig
tumorvixt utan valavgrinsad tumorkropp. Antal invasiva tumorer som ar atskilda av antingen in
situ cancer eller benign bréstvivnad anges.

Mikroskopisk storlek av stérsta invasiva focus, mm. Det storsta mattet av 3 dimensioner
anges i mm.

Samlad storlek av alla in situ och invasiva foci (extent), mm. Definieras som omrade (area
eller volym) innehallande alla maligna strukturer i operationsmaterialet (Invasiv cancer, DCIS,
pleomorf LCIS samt tumérengagerade kirl. Obs! Inte “vanlig” LLCIS). Rapporteras som den
storsta av 3 dimensioner i mm.

Minsta avstand till sidoresektionsyta fran invasiv cancer, mm. Sammanvigd makro- och
mikroskopisk bedémning.

Minsta avstind till sidoresektionsyta fran DCIS, mm. Sammanvigd makro- och
mikroskopisk bedémning bestimmer avstand fran DCIS till sidoresektionsrand.
Resektionsmarginal f6r vanlig LCIS rapporteras ej.

Kirlinvixt. Peritumoral kirlinvixt bedoms pa HE-firgade snitt som férekommande, inte
forekommande eller ¢j bedombart. Kirlinvixt (vaskuldr invasion)

Forekomst av kirlinvixt eftersoks peritumoralt och diagnostiseras om tumérceller kan verifieras 1
endotelklddda kirllika hdlrum. Man kan kdnna igen olika monster av vaskuldr invasion vilka kan
underlitta i differentialdiagnostiken gentemot artefakter [1, 47]. I enstaka fall kan
immunhistokemisk undersokning med endotelmarkorer vara av virde.

Histologisk grad (NHG). Kortelgrad + kirngrad + mitosgrad = totalpoing. NHG anges som
grad 1, grad 2 eller grad 3, alternativt ej bedombart eller uppskattad NHG vid till exempel sma
tumorer eller ej utfort vid komplett respons efter neoadjuvant behandling.

Ostrogenreceptor, %. Registreras som uppskattat procent positiva kirnor i hela snittet.
Besvaras som procent-andel positiva celler, ej utfort eller ej bedombart.

Progesteron receptor, %. Som for Ostrogen receptor.
HER?2 protein. Anges med 0, 1+, 2+, 3+, ¢j utfort eller ¢j bedémbart

ISH HER2. Anges med negativ/positiv, ej utfort, ej bedombart. Ange dven antal HER2 kopior,
antal CEP17 kopior samt kvot.

Ki67 index, %. Totalt 200 celler riknas i hot spots” (se Analyser) och ett kontinuerligt virde
mellan 0-100 % anges. I svaret anges de labspecifika cut-off virdena som enligt
flédesdiagrammet separerar ER-positiva/Her2-negativa brostcancrar i tre grupper utifrin laga —
intermedidra — och héga Ki67-virden. Denna hantering bedéms férbittra diskrimineringen
mellan mellan Luminal A- och Luminal B-lika tumoret.
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sTIL, %. Vid trippelnegativ cancer, innan paboérjad systemisk behandling. Andel stromala
tumorinfiltrerande lymfocyter (se ovan).

Synpunkter pa mikrofoto

Mikroskopisk fotodokumentation och digital mitning/markering av tumorstotlek eller storlek av
lymfkortelmetastaser kan med férdel anvindas for att illustrera och dokumentera de
histopatologiska fynden.

Systemisk preoperativ (neoadjuvant) behandling

Patologisk respons. Ange om patologisk komplett respons, partiell respons eller ingen respons.
Vid 6nskemal ange RCB-score (se ovan).

Om systemisk preoperativ behandling 6vervigs krivs preoperativ diagnostik med biopsi med
biomarkoérbestimning och tumérgradering som vagledning f6r behandling.
Biomarkorbestimning och gradering upprepas pa eventuell resttumor, da behandlingen kan
paverka biomarkéruttrycket. Den neoadjuvanta behandlingen ger stora férindringar i histologin
och tuméren kan ga i total regress. Aven normalvivnad paverkas av behandlingen [48]. Dirfor dr
det mycket viktigt att tuméromradet dr markerat fore behandlingen. Detta kan goras med klips
inlagda vid biopsitagning, med tusch pa huden ovanpa tuméren eller med kolmarkering av
tumoren i brostet. Innan omhindertagning av preparatet maste patologen ha exakt information
om tumorlokalisation och antal tumérer. Axillira lymfkortlar efter neoadjuvant behandling anges
med antal undersokta, antal med metastas och storsta metastasdiameter. Férekomst av
forindringar talande for total regress av metastas (fibros, hamosiderofager, xanthogranulomatos
inflammation, osv) ska rapporteras.

Preparat med in situ cancer

Svarsparametrar

Sida. Hoger eller vinster

Tumoérplacering, kl. Anvind klockslag. Retromamillart anges med kl. 0

Histologisk typ. Duktal cancer in situ, lobulir cancer in situ eller annan specificerad typ.

Multifokalitet (flera hirdar av in situ med benign bréstvivnad mellan). Anges med ja eller

nej.

Mikroskopisk storlek av storsta in situ cancer focus, mm. Det st6rsta mattet av tre
dimensioner i mm.

Samlad storlek av alla duktal cancer in situ foci (extent), mm. Anges som den storsta av tre
dimensioner i mm.

Minsta avstind till sidokant fran in situ cancer, mm: Sammanvigd makro- och mikroskopisk
bed6mning.

Kirngrad. Anges som kirngrad 1, 2, 3 eller ¢j bedémbart.

Nekros. Anges med ja, nej eller ¢j bedombart

Sentinel node
Svarsparametrar

Intraoperativ undersokning. Anges med ja eller nej
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Sida. Hoger eller vinster
Antal sentinel nodes. Antal sentinel nodes undersokta med sentinel node teknik

Antal sentinel nodes med ITC. Antal sentinel nodes med isolerade tumorcellsclusters dar
storsta hird miter <0,2 mm och innehaller < 200 tumorceller i ett snitt. For definition av I'T'C
ses [30].

Antal positiva sentinel nodes. Antal sentinel nodes med metastas dir den storsta hird miter
> 0,2 mm eller innehéller > 200 tumorceller i ett snitt. Ange antal mikro- och/eller
makrometastser.

Storlek storsta metastasen, mm. Storleken anges i mm och tumorhirdar < 2 mm anges med
decimal.

Svarsparametrar for non sentinel nodes och for axill 4r desamma som for sentinel nodes.

Kompletterande mastektomi, excisionsbiopsier och diagnostiska biopsier

Beskrivning av histologin och underlag f6r diagnos.
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6 Koder och beteckningar

6:1 SNOMED-kodning
Topografikoderna foljer SNOMED II med tilligget 1 = hoger, 2 = vinster, 9 = sida okidnd.

Foljande T-koder kan anvindas:

T04000 Brost UNS (anvinds ibland f6r kvinnligt brost, annars dr den korrekta koden
egentligen enligt nedan T04010)

Vidare anvands daven:

T04020 Kvinnligt brést, hoger
T04030 Kvinnligt brést, vinster
T04040 Manligt brost

'T04050 Manligt brost, hoger
T04060 Manligt brost, vinster
'T04800 Brost ho + vi

T04100 Mamill

De som 6nskar topografikoda mer detaljerat kan anvinda féljande T-koder, som saledes ej ar
obligatoriska:

T04001 Retromamilldrt

T04002 Ovre inre kvadranten

T04003 Nedre inre kvadranten

T04004 Opvre yttre kvadranten

'T04005 Nedre yttre kvadranten

T04010 Kvinnligt brost

T04200 Areola

T04280 Axillary tail (brost)

Tumoérnomenklaturen (morfologikoderna, M-koderna) i SNOMED II kapitel 8 och 9
sammanfaller med fa undantag med SNOMED III, WHO och ICD-O. SNOMED 1I kan saledes
anvindas med uppdateringar fran senaste WHO (2019) och ICD-O (v.3).

Siffran i M-kodens 5:e position anvindes pa sedvanligt vis: 0 = benignt, 1 =
malignitetsmisstanke/bordetline, 2 = in situ cancer, 3 = invasiv malignitet, 6 = metastas, 9 =
oklart om primir eller sekundir malignitet.
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Vanligt forekommande SNOMED-koder f6r brostforiandringar enligt WHO.

For 6versiktens skull har dven icke-cancerdsa férindringar medtagits:

EPITELIALA TUMORER

Invasiv duktal cancer, NST 85003
Recidiv av invasiv duktal cancer 85007
Invasiv lobular cancer 85203
Tubulér cancer 82113
Invasiv kribriform cancer 82013
Mucinés cancer 84803
Medullar cancer 85103
Medullar cancer med lymfocytinfiltrat 85123
Apokrin mammarcancer 85733
Cancer med apokrina drag 84013
Cancer med signetringscellsdifferentiering 84903
Invasiv mikropapilléar cancer 85073
Metaplastisk cancer 85753

Ovanliga cancerformer

Cancer med neuroendokrina drag 85003
plus 82463
Sekretorisk cancer 85023
Invasiv papillar cancer 85033
Acinic cell cancer 85503
Mucoepidermoid cancer 84303
Polymorf cancer 85253
Onkocytar cancer 82903
Lipidrik cancer 83143
Glykogenrik klarcellig cancer 83153
Sebaceds cancer 84103

Prekursorlesioner

Duktal cancer in situ 85002

Lobular cancer in situ 85202
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Epiteliala-myoepiteliala tumorer

Pleomorft adenom 89400
Adenomyoepiteliom 89830
Adenoidcystisk cancer 82003
Papillara lesioner

Intraduktalt papillom 85030
Intraduktal papillar cancer 85032
Inkapslad papillar cancer (stadieindelas som in situ-cancer) 85042
Solid papillar cancer (stadieindelas som in situ-cancer) 85092
Benigna epiteliala proliferationer

Skleroserande adenos 74200
Apokrin adenos 74200
Mikroglandulér adenos 74200
Fibroadenos 74200
Cystisk fibroadenos 74300
Radierande (straligt) arr 49061
Komplex skleroserande lesion 74220
Adenom (tubulart/lakterande/apokrint/duktalt) 81400
Intraduktal epitelial hyperplasi (UDH) 76080
Intraduktal epitelial hyperplasi med atypi (ADH) 76085
MESENKYMALA TUMORER

Nodulér fasciit 88280
Myofibroblastom 88250
Desmoid-typ fibromatos 88211
Inflammatorisk myofibroblastisk tumor 88251
Hemangiom 91200
Pseudoangiomat®s stromal hyperplasi (PASH) 72430
Granularcellstumor 95800
Neurofibrom 95400
Schwannom 95600
Lipom 88500
Liposarkom 88503
Angiosarkom 91203
Rhabdomyosarkom 89003
Osteosarkom 91803
Leiomyom 88900
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Leiomyosarkom 88903

FIBROEPITELIALA TUMORER

Fibroadenom 90100
Phyllodestumor 90201
Benign 90200
Borderline 90201
Malign 90203
Periduktal stromal tumor, laggradig 90203
Hamartom 75500

TUMORER | BROSTVARTAN

Adenom (Nipple adenoma) 85060
Syringomatds tumor 84070
Mb Paget 85403
Pagets mammillsjukdom + invasiv cancer 85413

MALIGNT LYMFOM

Diffust storcelligt B-cellslymfom 96873

METASTASER XXXX6

TUMORER | MANLIGT BROST

Gynekomasti 71000
Cancer, invasiv 85003
Cancer, in situ 85002

Ovriga koder

Stralférandring 11600
Accessorisk mammarvavnad, 6vertalig mamill 22300
Fettvavsnekros 54110
Laktation, graviditet 79000
Gangectasi 32100
Protes, implantat 15800
Forkalkning 55400
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Tillaggsregistreringar

I det nationellt kvalitetsregister f6r brostcancer registreras den forsta brostcancern (invasiv eller
in situ) 1 héger respektive vinster brost. Kvalitetsregistret f6r brostcancer (NKBC) innehaller
patologidata och for nirvarande fyller patologer, kirurger, sjukskoterskor eller sekreterare
manuellt i ett formuldr med data som senare 6verfors i ett on-lineregister. Pa vissa hall i landet
fyller man i data direkt 1 registret. Arbete pagar for att skapa en gemensam databas f6r
patologisvar och registrering i kvalitetsregistret i laboratorieinformationssystemet.
Patologivariabler (enligt standardsvar) ska matas in i databasen genom ett separat fonster i
datasystemet. En kopia fors in i patologisvaret och data skickas automatisk till kvalitetsregistret.
Detta kraver att variabler i den lokala laboratoriedatabasen, i databasen pa regionalt
cancercentrum och i det nationella kvalitetsregistret dr helt kongruenta. Fér komplett lista pa
parametrar som ska rapporteras hinvisas till NKBC, RCC.
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