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Gl KVAST

Att bedoma eventuell dysplasi i esofagus och ventrikel ar svart och subjektivt och har upprepade
ganger visats ha lag interobserver-6verensstammelse, dven nar internationella experter jamfors (se
exempelvis sammanstallning i referens 1). Av dessa skal ar det naturligt att det forekommer
diskrepanta svar i ett nationellt Equalis-utskick av den typ KVAST-gruppen for gastropatologi utforde i
oktober 2023. For vissa fall foreldg emellertid en betydande brist pa samstammiga svar. Detta
dokument har som syfte att beskriva och ge exempel pa laggradig respektive hoggradig korteldysplasi
i esofagus och ventrikel, samt att ga igenom de fall fran Equalis-utskicket dar diskrepansen var storst.

Dysplasi i esofagus och ventrikel

Oavsett om ett vavnadsprov kommer fran esofagus eller ventrikel anvands samma generella kriterier
for att skilja dysplasi fran icke-dysplasi, och laggradig fran hoggradig dysplasi.

Histologiska fynd som talar for reaktiv/regenerativ atypi snarare dn dysplasi ar att epitelet uppvisar en
gradvis forandrad cytomorfologi snarare an en abrupt 6vergang till atypi, en utmognad fran atypiskt
till ordinart epitel mot slemhinneytan, bevarade “fyra linjer” (se artiklar av Waters et al, referens 2
och 3), avsaknad av immunhistokemisk Ki67-positivitet inom ytepitelet, och avsaknad av aberrant
immunhistokemisk p53-infargning. Kom ocksa ihag att epitel med intestinal metaplasi har en
grundatypi som kan se imponerande ut nar den jamfoérs med narliggande kortlar av annan typ, utan
att representera dysplasi.

Forekomst av inflammatoriska forandringar och tecken pa slemhinneskada som erosion eller
ulceration gor att reaktiv/regenerativ atypi kan 6vervagas (eller till och med att fallet bor klassificeras
som “indefinite for dysplasia”), men det finns naturligtvis inget som sager att dysplastisk slemhinna
aldrig inflammeras eller skadas. Omvant gor total avsaknad av bade inflammation och tecken pa
skada att det ar svart att argumentera for att en pavisad atypi ar reaktiv eller regenerativ. Alla fynd
maste varderas i sitt sammanhang och med beaktande av alla relevanta parametrar.

Nar valet star mellan laggradig och hoggradig dysplasi ska bade cytologiska och arkitektoniska fynd
vagas in. Det ar viktigt att komma ihag att dysplasi ar ett spektrum och gransen mellan lag- och
hoggradig dysplasi ar i nagot avseende godtyckligt utplacerad. Det kommer foljaktligen att finnas fall
déar det gar att na narmast fullstdndig konsensus, saval som fall dar tolkningarna skiljer sig at.

Cytologiskt har laggradig dysplasi oftare en begransad pleomorfi med mer monotona celler sett till
cellernas och cellkdrnornas storlek och form, samt en bevarad polaritet med cellkdrnan basalt
placerad. Arkitektoniskt ses kortelstrukturer som kan ligga tatare an ordinart, men fortfarande



separerade av tydliga strak av lamina propria. Aven om kértlarna far uppvisa en viss grad av
oregelbundenhet ses inte nagon uttalad komplexitet som kribriform vaxt.

| hoggradig dysplasi ses motsatserna till detta — saledes mer pleomorf cellbild, férlorad polaritet,
tattliggande kortlar, ofta back-to-back och inte sallan med kribriformt vaxtmonster. Intraluminala
nekroser anses vara ett illavarslande fynd som indikerar att det kan finnas cancer, intramukosal eller
djupare vaxande, i omradet (som dock inte nddvandigtvis har fangats i det aktuella biopsimaterialet).

Som alltid bor man ta ett helhetsgrepp och inte |ata enstaka detaljer fa for tung vikt. En biopsi som
generellt har utseende av laggradig dysplasi men dar enstaka celler ser ut att ha forlorad polaritet
klassificeras formodligen fortfarande bast som laggradig dysplasi.



Exempelbilder

Tva exempel pa hur epitel med intestinal metaplasi kan se atypiskt ut utan att vara dysplastiskt nar
det ligger invid annan typ av epitel.

Tva exempel pa 6vergang fran icke-dysplastiskt epitel (till vanster i bada bilderna) till epitel med
laggradig dysplasi.

Tva exempel pa laggradig dysplasi. Den cytologiska atypin ar begransad, cellernas och cellkdrnornas
utseende och storlek ar relativt homogena inom férandringen, och arkitekturen uppvisar ingen
uttalad komplexitet.



Exempel pa 6vergang fran laggradig (till vanster) till hoggradig dysplasi. Notera skillnaderna i
cytologisk atypi och i arkitekturen.

Tva exempel pa cytologisk atypi i hoggradig dysplasi.



Equalis-fall med dalig samstammighet

| Equalis-utskicket fran oktober 2023 sticker fyra fall med relativt lag andel korrekta svar ut — fall 2
(62% ratt svar — “ratt svar” har forstatt som “samstammigt med KVAST-gruppens asikt”), fall 3 (69%
ratt svar), fall 5 (46% ritt svar) och fall 6 (77% ritt svar). Dessa fall diskuteras i det foljande. Ovriga
fem fall visar 81-92% rétta svar; dessa gas inte igenom i detta dokument.



Fall 2 (62% ratt svar)

KVAST-gruppen tyckte LGD.

Landet: 76 LGD, 48 HGD, 1 intestinal metaplasi utan dysplasi, 1 gastrisk metaplasi utan dysplasi.

KVAST-gruppen har uppfattat att det i dessa biopsier finns en cytologisk atypi men 6verlag en bevarad
polaritet, och att arkitekturen foérvisso har borjat fa komplexa drag, men att férandringarna
sammantaget landar pa den ldggradiga sidan av dysplasispektrumet. KVAST-gruppen uppfattar det
dock inte som orimligt att foresla att det finns fokal hoggradig dysplasi.



Fall 3 (69% ratt svar)

KVAST-gruppen tyckte HGD.

Landet: 85 HGD, 39 LGD, 1 intestinal metaplasi utan dysplasi, 1 gastrisk metaplasi utan dysplasi.

Har har KVAST-gruppen uppfattat att det finns en grévre cytologisk atypi med mer oregelbundna och
form- och storleksvarierade celler och cellkarnor, en tydligare forlust av polaritet, samt en mer
utvecklad arkitektonisk komplexitet jamfort med fall 2. Det finns omraden med ett mer laggradigt
dysplastiskt utseende, men de héggradiga omradena har uppfattats vara tillrackliga for att klassificera

biopsierna som hoggradig dysplasi.



Fall 5 (46% ratt svar)

KVAST-gruppen tyckte gastrisk metaplasi utan dysplasi.

Landet: 63 gastrisk metaplasi utan dysplasi, 53 intestinal metaplasi utan dysplasi, 10 LGD.

KVAST-gruppen har uppfattat detta fall som gastrisk metaplasi utan dysplasi pa grund av utbredd
forekomst av epitelceller med foveolart utseende. Det forekommer spridda celler med ljust blagra
innehall som i och med detta har drag av gobletceller. Det gar inte att utifran utseendet i rutinfargning
sakert sla fast om detta ar dkta gobletceller eller sa kallade pseudo-gobletceller. KVAST-gruppen
beklagar att en ABPAS-fargning, som ju i de flesta fall utférs och ar da en god hjalp i dessa
beddmningar, inte medféljde i materialet. KVAST-gruppen uppfattar daremot inte att det finns
tillracklig cytologisk atypi eller arkitektoniska forandringar for att motivera laggradig dysplasi-diagnos.



Fall 6 (77% rétt svar)

KVAST-gruppen tyckte LGD.

Landet: 99 LGD, 25 HGD, 2 intestinal metaplasi utan dysplasi.

KVAST-gruppen har uppfattat att den dysplasi som ses i dessa biopsier i dominerande utstrackning har
laggradig karaktar, paminnande om laggradig dysplasi i konventionella kolorektala adenom. | en av de
mindre bitarna ses emellertid en nagot mer orovackande bild med pseudostratifiering och nagot
accentuerad cytologisk atypi. Cellkdrnorna ar éverlag fortfarande relativt sma, och arkitekturen
uppvisar ingen distinkt utvecklad komplexitet, och KVAST-gruppen har darfor uppfattat att utseendet
sammantaget inte ar tillrackligt for att fora fallet 6ver gransen mot héggradig dysplasi.



Slutord

Som namndes inledningsvis ar identifiering och gradering av dysplasi i esofagus och ventrikel en svar
uppgift som i en inte férsumbar utstrackning praglas av subjektivitet och godtycke. Fynd som av vissa
kollegor bedéms rymmas inom den laggradiga kategorin kan av andra uppfattas som otvetydigt
talande for hoggradig dysplasi. KVAST-gruppen kan inte ge nagra rad som helt kommer att I6sa den
hér fragan, utan kan bara understryka vikten av att noggrant granska biopsimaterialet, jamféra med
bildmaterial fran palitliga kéllor, utféra kompletterande analyser och nivasnittningar nar detta ar
pakallat, diskutera fallet med kollegor, och i fall dar gransdragningen anda visar sig vara svar formedla
detta pa ett tydligt satt till remittenterna.
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