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ANUS OCH PERIANAL VAVNAD

I. Anvisningar for provtagarens hantering av provet
Biopsier fixeras omedelbart i 10 % neutral buffrad formalin (4 % formaldehyd).

Vid operationspreparat av analcancer &r det fordelaktigt om rektum klipps upp fram till cirka 1 cm
proximalt om tuméromradet, men ej igenom detta. Det dr ocksé viktigt att preparatets orientering
framgér tydligt, eftersom det annars efter fixering och uppklippning kan vara svért att orientera sig i
resektatet.

II. Anamnestisk remissinformation

Inséndaren anger indikation for provtagning (anamnes inklusive symtom och sjukdomsduration,
diagnos, typ av behandling och fragestillning). Endoskopiska fynd anges, liksom andra kliniska fynd
och en beddmning. Om biopsier tas fran olika delar av analkanalen ska de olika tagstillena anges
noggrant.

I remissen som medfoljer resektatet bor det framga vad eventuella markeringar i operationspreparatet
betyder. Preoperativ tumérbehandling anges i forekommande fall.

III. Utskidrningsanvisningar
Polyper biddas i sin helhet vid polypektomi. Matt anges och fokala férdndringar beskrivs.

Operationspreparat vid analcancer &r séllsynta. Firska operationspreparat kan lampligen klippas upp.
Sjalva tumoromradet bor dock 1dmnas ouppklippt och lumenfyllande material bor laggas in for att
sdkerstilla god luminal fixering. Kirurgiska resektionsytor i ndrheten av tumdren tuschas. Tumoren
skivas ldmpligen transversellt och minst ett storsnitt rekommenderas.

Nir stralbehandling har getts kan eventuell kvarvarande tumor vara mycket svar att identifiera, savél
makroskopiskt som mikroskopiskt. For att faststédlla komplett respons (ypT0) maste hela det
tumorsuspekta omradet baddas. For en sdker bedomning av lymfkdortelstatus bor minst 12 regionala
lymfkortlar identifieras. Tumorens stadium bestdms enligt gdllande TNM-klassifikation (se avsnitt VI).

Vid missténkt fistelassocierat adenocarcinom (till exempel vid ldngvarig Crohns sjukdom eller kronisk
analfistel) bor hela fisteltrakten om mojligt baddas, da tumorvaxten kan vara fokal och l4tt att missa.

IV. Analyser

Antalet inkomna biopsier antecknas som laboratorieanteckning, varefter biopsierna orienteras,
paraffininbdddas och firgas med hematoxilin-eosin.

Vid nydiagnostiserad skivepitelcancer skall en immunfargning for p16 utforas. Vid skivepiteldysplasi,
dvs en intraepitelial skivepitellesion (SIL), kan en immunférgning for p16 dvervdgas men
rekommenderas inte som rutin.

Immunfargning med Ki67 kan vara till hjélp vid bestimmande av dysplasigraden men har endast ett
begréinsat virde utdver pl6. Immunférgning for p5S3 och HPV-typning (humant papillomvirus) kan i
utvalda fall utgora ytterligare komplement, men anvands inte rutinméssigt.



pl6

En positiv immunfargning for p16 ses hos cirka 80-90 % av alla anala skivepitelcancrar och korrelerar
enligt de flesta studier vdl med HPV-positivitet. Mekanismen dr véletablerad: HPV-proteinet E6
inaktiverar p53, medan E7 inaktiverar retinoblastomproteinet (RB1) och déarigenom frisétter
transkriptionsfaktorn E2F, vilket driver en kompensatorisk uppreglering av p16. En positiv p16-
immunférgning betraktas dérfor som en surrogatmarkor for en HPV-relaterad cancer.

Immunfargning med p16 har dérutover en prognostisk och prediktiv betydelse, varfor den skall utforas
pa alla nydiagnostiserade fall av skivepitelcancer. Genen p16 &r en tumdrsuppressor vars bortfall
forekommer hos manga tumorer utan samband med HPV-infektion. Avsaknad av uttryck for p16 i anal
skivepitelcancer &r associerat med sdmre prognos och kan leda till intensifierad behandling.

LAST-projektet faststéller att endast stark och utbredd blockinfargning av p16 bor betraktas som
positiv. I skivepitel definieras detta som en sammanhéngande stark kdrn- och cytoplasmatisk fargning
av basalcellsskiktet med forldngning uppét engagerande minst en tredjedel av epitelets tjocklek. Alla
Ovriga monster, inklusive flackvis mosaikfargning eller avsaknad av fargning, betraktas som negativa.
Fokal eller ojimn kérninfargning &r ospecifik och kan ses vid sévil reaktiv skivepitelmetaplasi som
LSIL.

Majoriteten av HSIL-fall &r p16-positiva (80-90 % AIN II, nira 99 % AIN III; AIN = anal intraepitelial
neoplasi), men positivitet utesluter inte LSIL som &r positiv i &tminstone 30 % av fallen. Att sérskilja
hog- och laggradig sjukdom enbart utifran p16-utfallet rekommenderas dérfor inte.
Uppfodljningsstudier antyder att p16-positiv LSIL i hogre grad tenderar att progrediera mot hoggradig
sjukdom, men evidensen dr dnnu otillracklig.

Férgning med p16 rekommenderas saledes inte rutinméssigt och bor aldrig utforas om den
morfologiska bilden &r normal, 6vertygande for LSIL eller 6vertygande for HSIL. I foljande
differentialdiagnostiska situationer kan dock kompletterande fargning vara av varde.

o Skilja mellan HSIL och svérvérderade benigna tillstdnd (sdsom metaplasi, reaktiva
epitelfordndringar, atrofi).

e Om man overviger HSIL (AIN II) som differentialdiagnos till LSIL, talar positiv p16 {for
HSIL och negativ for LSIL.

e Om konsensus inte rader kring tolkningen av ett fall och HSIL &r en av differentialdiagnoserna
kan positiv p16 stodja det senare.

HPV-typning (PCR/RNA-ISH)

HPV-typning med PCR eller RNA-in situ-hybridisering kan i utvalda fall vara ett komplement till
immunhistokemisk analys, sérskilt for att skilja LSIL fran negativa/reaktiva forédndringar. Metoden
anvinds inte rutinméssigt men kan dvervégas vid diagnostiskt svarbedémda fall.

pS3

Immunfargning for p53 kan vara till hjilp vid bedémning av HPV-oberoende precursor-lesioner.
Aberrant p53-uttryck (antingen starkt, diffust Gveruttryck eller total avsaknad av fargning) ar specifikt
for TP53-mutation och kan, i kombination med avsaknad av p16-uttryck, stodja diagnosen HPV-
oberoende TP53-muterad AIN (differentierad intraepitelial neoplasi). Ett normalt (wildtype) p53-
monster utesluter dock inte HPV-oberoende TP53-wildtype AIN (verruciform akantotisk intraepitelial
neoplasi).

Vid invasiv skivepitelcancer talar nyare data for att p5S3-immunférgning kan ha ett kompletterande
prognostiskt virde till p16, dir p16-positiva/HPV-positiva tumdrer med icke aberrant (wildtype) p53-



uttryck tycks ha battre prognos. Evidensen dr dock &nnu inte tillricklig for att motivera rutinméssig
p53-fargning.

Cytologi

Anal exfoliativ cytologi i kombination med HPV-test kan anvdndas som screeningmetod, i forsta hand
i hogriskgrupper. Principerna for bedomning foljer i huvudsak cervix-, vaginal- och vulvacytologi med
vissa undantag. For fullstindig nomenklatur, SNOMED-kodning och bedémningskriterier hénvisas till
KVAST-dokumentet for HPV-analys och cervixcytologi samt analcytologi.

V. Information i remissens svarsdel
Foljande fordndringar i anal och perianal vivnad blir oftast foremal for histopatologisk undersdkning:

e Fissurer och fistlar

o Fibroepiteliala polyper

e Hemorrojder

e  Solitért ulcus/kloakogen polyp

o Ektopisk vivnad (vanligen gastrisk mukosa alternativt prostatisk viavnad)

Foljande neoplasier blir oftast foremal for histopatologisk undersokning:

e LSIL/HSIL

e Skivepitelcancer

e Adenocarcinom (mukosalt/extramukosalt/sekundért)

e Pagets sjukdom (primér/sekundér)

e Melanom

e Neuroendokrin tumér (NET)/neuroendokrint carcinom (NEC)

VI. Klassificering av tumoren
LSIL/HSIL

Skivepiteldysplasi i anus orsakas néstan uteslutande av HPV-infektion. HPV é&r ett DNA-virus utan
hoélje som infekterar skivepitelceller och kan ge upphov till vartbildning eller cellférandringar med risk
for cancerutveckling.

De flesta HPV-infektioner ar 6vergéende och léker ut inom tva &r, ofta utan att ha gett upphov till
symtom. Hos vissa individer blir infektionen persistent, vilket kan leda till neoplastisk transformation
av den infekterade cellen och i férldngningen cancerutveckling.

Det finns ett hundratal beskrivna HPV-typer, varav vissa infekterar hud och andra slemhinnor.
Omkring 15 typer betecknas som hogrisk-HPV och anses kunna orsaka cancer; de vanligaste &r HPV
16 och HPV 18. Till lagrisktyperna rdknas HPV 6 och HPV 11, som ses framfor allt vid kondylom.

Makroskopiskt kan skivepiteldysplasi i anus te sig som en flack fordandring i form av leukoplaki eller
eksem, men dven som en anal fibroepitelial polyp eller klassisk varta.

I WHO Classification of Tumours: Digestive System Tumours (6th Edition) anvands fortsatt ett
tvagradigt system for gradering av skivepiteldysplasi (LSIL/HSIL enligt LAST-projektet), vilket ersatt
den tidigare indelningen i AIN I-III (se Appendix, Tabell 1). Biologiskt motsvarar LSIL en vergéende
infektion och HSIL en persistent infektion med risk for cancerutveckling, en risk som &r sarskilt
forhojd hos immunsupprimerade patienter och hivpositiva mian som har sex med mén (MSM).

LSIL innefattar lesioner som tidigare kategoriserades som laggradig dysplasi, AIN I och condyloma
acuminatum. Histologiskt ses proliferation av basala och parabasala celler med avvikande



kédrnmorfologi sdsom 6kad kdrnstorlek, oregelbundna kdrnmembran och 6kad kérn/cytoplasma-kvot.
Dessa fordandringar kan vara diskreta men dven strécka sig upp till en tredjedel av epitelets tjocklek.
Aven mitoser #r begrinsade till nedre tredjedelen av epitelet. Atypiska mitoser saknas. Cytologiska
tecken pd HP V-infektion i form av exempelvis koilocytos kan forekomma. Forekommer LSIL i form
av condyloma acuminatum bor detta anges 1 utlatandet inom parentes.

HSIL innefattar lesioner som tidigare kategoriserades som mattlig dysplasi, hoggradig dysplasi, AIN
II-1IT och carcinoma in situ. Histologiskt ses proliferation av atypiska keratinocyter med 6kad
kéarnstorlek, oregelbundna kdrnmembran och 6kad karn/cytoplasma-kvot. Vid HSIL, tidigare AIN II,
stracker sig dessa fordndringar upp till tva tredjedelar av epitelets tjocklek, och vid HSIL, tidigare AIN
III, engagerar fordndringarna dven dvre tredjedelen av epitelet. Mitoser, dven atypiska, kan ses 1 sévil
mellersta som ovre tredjedelen av epitelet. Det histologiska och immunhistokemiska spektrumet, fran
normalt epitel via LSIL till HSIL, illustreras i Appendix, Figur 1.

Terminologidndring: Termerna "Bowens sjukdom" och "bowenoid papulos" rekommenderas enligt
WHO 6th ed. inte ldngre i patologiutlatanden, da de utgor kliniska diagnoser som histologiskt inte kan
sérskiljas fran HSIL. S&dana fall ska klassificeras och besvaras som HSIL utan parentetisk kommentar
om klinisk subtyp.

Om AIN vs. SIL: AIN anvéinds i WHO 6th ed. som paraplyterm for samtliga icke-invasiva
skivepitelneoplasier i anus, medan SIL specifikt avser de HPV-associerade formerna. I litteraturen
forekommer AIN I-III alltjimt som en historisk synonym till LSIL/HSIL.

HPV-oberoende precursor-lesioner: WHO 6th ed. beskriver, analogt med vulvas differentierade
VIN, tva framviaxande HPV-oberoende kategorier: differentierad intraepitelial neoplasi (TP53-
muterad) och verruciform akantotisk intraepitelial neoplasi (TP53-wildtype). De HPV-oberoende
lesionerna bendmns AIN snarare dn SIL. Detta dr en avsiktlig begreppséatskillnad, inte en inkonsekvent
atergang till dldre terminologi. Terminologin &r dock under utveckling och &nnu inte formaliserad.

Superficiell skivepitelcancer

Genomvixt av skivepitelets basalmembran uppfyller kriteriet for invasivt vixande skivepitelcancer.
LAST-projektet har foreslagit att termen superficiell invasiv skivepitelcancer (SISCCA, superficially
invasive squamous cell carcinoma) ska anvéndas for all ytlig invasiv skivepitelcancer i den
anogenitala sfaren.

En invasiv skivepitelcancer klassificeras som superficiell endast om samtliga foljande kriterier ar
uppfyllda:

e Invasionsdjup <3 mm frén basalmembranet vid tumdrens ursprung
e Invasionsbredd <7 mm i maximal utstrickning
e Radikal excision

Foreligger superficiell skivepitelcancer bor beddmning av lymfovaskuldr invasion (LVI) och
multifokalitet inkluderas i svaret.

Skivepitelcancer

Skivepitelcancer dr den vanligaste maligna tumdren i omradet. Kopplingen till HPV-infektion ar vél
etablerad. HPV, oftast HPV 16, svarar for atminstone 90 % av alla fall.

Den histologiska bilden &r ofta heterogen och flera subtyper av anal skivepitelcancer har beskrivits.
Reproducerbarheten av dessa har dock varit délig och den prognostiska betydelsen begransad, varfor
WHO i nuldget rekommenderar att endast diagnosen skivepitelcancer anvénds. De histologiska
monster som tidigare kdnnetecknade de basaloida, adenoidcystiska och mucoepidermoida subtyperna
ar anda viktiga att kénna till for att undvika feldiagnos. Histomorfologin kan dven variera beroende pa



tumorens HPV-status. HPV-oberoende tumérer tenderar att uppvisa stora eosinofila celler med
keratinisering, medan HPV-associerade tumdrer oftare har ett basaloitt utseende.

En variant som fortfarande ar av virde att urskilja dr verrukos cancer, som véxer savil exofytiskt som
endofytiskt, uppvisar endast laggradiga celluldra avvikelser och saknar uppenbara tecken pa HPV-
infektion. Mitoser &r sillsynta och 6vervigande basalt beldgna. I biopsimaterial dr diagnosen nira
omdjlig att faststdlla och kan endast foreslas utifrén klinisk information. Verrukos cancer véxer lokalt
destruktivt men metastaserar inte. Noggrann sampling rekommenderas dock, d4 omraden med
konventionell skivepitelcancer kan forekomma.

Jattekondylom, eller Buschke-Lowensteintumor, har tidigare betraktats som en variant av verrukds
cancer men uppfattas idag som en egen entitet, associerad med lagrisk-HPV, koilocytér atypi och
enbart exofytisk véxt.

Pseudoepiteliomatds hyperplasi och basalcellscancer i perianal hud kan likna skivepitelcancer. Den
forstnimnda uppvisar inga eller endast diskreta celluldra avvikelser och saknar invasion, medan
basalcellscancer skiljs fran skivepitelcancer genom forekomst av retraktionsartefakter och avsaknad av
in situ-komponent. Immunhistokemisk profil for skivepitelcancer och dess histologiska
differentialdiagnoser redovisas i Appendix, Tabell 2.

Histologisk gradering (grad 1-3) har traditionellt tillimpats, men WHO 6th ed. konstaterar att det
saknas Overtygande studier som stodjer graderingens prognostiska eller behandlingsprediktiva vérde
och att sambandet mellan grad och prognos sannolikt forklaras av tumorstadium snarare &n av graden i
sig. Rutinméssig gradering av anal skivepitelcancer rekommenderas darfor inte oavsett provtyp.

Prognos och prediktion: Manligt kon, hudulceration, lymfkortelmetastasering och tumorstorlek ver
50 mm har rapporterats vara oberoende negativa prognostiska faktorer. Immunhistokemisk profil
avseende p16, p5S3 och HPV-status kan darutover ha kompletterande prognostiskt varde, med béttre
overlevnad hos patienter med p16-positiva, HPV-positiva och p53-wildtype tumdrer (se avsnitt [V).

Skivepitelcancrar i analkanalen och i perianal hud stadieindelas enligt gdllande TNM Classification of
Malignant Tumours (9th edition), se Appendix, Tabell 3.

Adenocarcinom

Adenocarcinom som &r priméra pa platsen ar séllsynta (5-10 % av all analcancer) och delas enligt
WHO 6th ed. in i mukosal och extramukosal typ. Den mukosala typen delas i sin tur in i HPV-
oberoende och HPV-associerade tumorer, medan den extramukosala typen omfattar tumorer med
ursprung i analkortlar, fistelassocierade tumdrer (foretradesvis vid langvarig Crohns sjukdom) samt
primér perianal typ. Immunhistokemisk profil for respektive subtyp redovisas i Appendix, Tabell 4.

Merparten av adenocarcinom i regionen utgors dock fortsatt av nedviaxande kolorektala
adenocarcinom, vilket maste uteslutas kliniskt, radiologiskt och immunhistokemiskt innan diagnosen
primért analt adenocarcinom kan stéllas. Immunhistokemisk differentialdiagnostik redovisas i
Appendix, Tabell 5.

Adenocarcinom i anus stadieindelas for ndrvarande enligt TNM-klassifikationen for analcancer, vilken
primirt dr utformad for skivepitelcancer. Analys av data fran Surveillance, Epidemiology, and End
Results (SEER) har dock inte visat ndgot prognostiskt virde av denna storleksbaserade indelning for
adenocarcinom. WHO 6th ed. refererar vidare till en studie som visat att stadieindelning baserad pa
djupinvasion, som vid rektalt adenocarcinom, béttre diskriminerar mellan T-stadier och 6verlevnad.
National Comprehensive Cancer Network (NCCN) foreslar mot denna bakgrund att adenocarcinom i
anus handldggs som rektalt adenocarcinom, men nadgon optimal stadieindelning &r dnnu inte utarbetad.

Pagets sjukdom



Pagets sjukdom karakteriseras av maligna kortelceller (Paget-celler) som sprider sig inom det anala
skivepitelet, i en sekundér respektive en primér form.

Sekundir anal Pagets sjukdom kan uppsta fran samtliga typer av analt adenocarcinom. Paget-cellerna
kan foérekomma antingen i direkt anslutning till den underliggande tumoéren eller separat, pa avstand
frén denna. I vissa fall manifesteras sjukdomen kliniskt ménader till ar fore eller efter att tumdren blir
detekterbar. Vid spridning frén ett adenocarcinom av rektal typ samuttrycker bade Paget-celler och
tumor ofta CK7 och CK20.

Primér anal Pagets sjukdom utgér istéllet fran perianal hud som ett intraepitelialt carcinom med
adnexdifferentiering. Den presenteras typiskt som en erytematos, eksemliknande plackforiandring och
kan bli invasiv med engagemang av perianal- eller ischiorektalregionen, vilket kan likna ett primért
analt adenocarcinom. Immunhistokemiskt uttrycker priméir Paget CK7 och GCDFP-15 men inte CK20
eller CDX2 (se Appendix, Tabell 5).

Neuroendokrina tumérer/carcinom

Neuroendokrin tumor (NET) &r sdllsynt i anus och forekommer dér oftast i sin hoggradiga form,
neuroendokrint carcinom (NEC). For fullstandig klassificering och diagnostik hianvisas till KVAST-
dokumentet Endokrina tumérer i mag-tarmkanalen och pankreas.

VII. Rekommendationer for utformning av svarstext
Anvindandet av aktuell nomenklatur och rddande tumorklassificering rekommenderas enligt ovan.

Vid resektion av skivepitelcancer rekommenderas att uppgift om minsta avstand fran resektionsytan
till tumor, bade till den invasiva komponenten och, i forekommande fall, till SIL-komponenten anges.

Om skivepitelcancer och SIL ses i biopsier och mindre excisioner skall bada tillstdnden beskrivas och,
om mdjligt, radikalitet bestdimmas.

Vid salvagekirurgi 6nskas av operatorer att CRM (med en decimal) liksom proximal och distal
marginal anges. Distal marginal avser da marginal i perianal hud. Operatdrer 6nskar ocksé tydlig
beskrivning av var den snévaste CRM foreligger, det vill sdga i vilken riktning s& exakt som mojligt.

Om perineural cancervixt och/eller kérlinvéxt foreligger skall detta anges i svaret.
VIII. Administrativt

SNOMED-koder

T 69000 anus.

D 6216 mb Crohn.

M 41000 akut inflammation.

M 43000 kronisk inflammation.

M 42100 akut och kronisk inflammation.

M 80770 LSIL

M 80772 HSIL

M 80703 skivepitelcancer
M 81403 adenocarcinom

IX. Ovrigt

For hudforéndringar i perianal hud och perineum utan samband med analkanalens sjukdomsspektrum
hénvisas till KVAST-dokumentet for hudpatologi. For gynekologiskt relaterade fordndringar i
perineum hénvisas till KVAST-dokumentet for gynekologisk patologi.
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Appendix

Tabell 1. Terminologi SIL vs. AIN

Typ av lesion

Intraepitelial skivepitellesion (SIL)

Anal intraepitelial neoplasi (AIN)

Condyloma acuminatum

LSIL (condyloma acuminatum)

Condyloma acuminatum

Laggradig dysplasi LSIL AIN 1
Miattlig dysplasi HSIL AIN II
Hoggradig dysplasi/carcinoma in situ HSIL AIN III
Tabell 2. Immunhistokemisk reaktivitetsprofil i olika anala tumdrer
Tumoér AE1/3 | CD45 | S100 | p40 plé | pCEA Ovriga
Skivepitelcancer + - - + + - Hogrisk-HPV ISH, + p53
Basalcellscancer + - - + - - Diffust BerEP4
. . Chromogranin, Synaptofysin,
+ - - - + -
Neuroendokrin neoplasi INSM1
Melanom - - + - - - MelanA, HMB45, SOX10
. - GCDFP-15, GATA-3,
+ - - - - +
Pagets sjukdom, primar CK7+/CK20-
Pagets sjukdom, sekundér CK20+, CDX2+, ofta dven
+ - - - +/- +
(rektal typ) CK7+
. CK7+, MUCS5ACH, CK20-
Py + _ _ _ 4/ + B s s
Analkorteladenocarcinom / CDX2-, CK5/6-, p63-
Prostatacancer + - - - +/- - PSA, PSAP, NKX3-1
Kolorektalcancer + - - - +/- + CK20, CDX2, SATB2
Lymfom - + - - +/- - PAXS

Tabell 3. TNM 9th edition, stadiei

Primértumor (T)

ndelning av anal skivepitelcancer

Tx Primartumor kan inte bedémas

TO Ingen pavisbar primirtumor

Tis Carcinom in situ, HSIL, AIN II-1II

T1 Tumor <2 cm

T2 Tumoér >2 cm < 5 cm

T3 Tumor > 5 cm

T4 Tumor oavsett storlek som engagerar angrénsande organ

Regionala lymfkortlar (N)

INX Regionala lymfkortlar kan inte bedomas

INO Inga regionala lymfkortelmetastaser

Nla Metastaser i inguinala, mesorektala och/eller iliaca interna lymfkortlar
IN1b Metastaser i lymfkortlar langs iliaca externa

Nlc Metastasering enligt bade Nl1a och N1b

Fjarrmetastaser (M)

MO

Inga fjarrmetastaser

M1 Fjarrmetastaser




Tabell 4. Primért analt adenocarcinom — subtyper

Histologiska

Ursprung Subtyp Mucin-produktion Kinnetecken IHC-profil
Mukosalt, HPV- Intestinal fenot Mucings eller icke- | Liknar primért rektalt CK7+/-, CK20+,
oberoende P mucinds adenocarcinom CDX2+
Mukosalt, HPV- Anal transitions- . . . .. | Sparsam data, kan ha |CK7+, CK20-, CDX2-,
Vanligen icke-mucinds .
oberoende zonfenotyp gastrisk fenotyp pl6-
- n .
Mukosalt, HPV-| Anal transitionszon- | . Varierande . . .. CK7H, CI?ZO. ’
associerad | fenotyp, villoglanduléir intracytoplasmatiskt Villoglandulér CDX2+/-, hogrisk-
’ mucin HPV ISH+, pl6+
Anal CK7+, CK20-,
Mukosalt, HPV- | transitionszonfenotyp, Mucinproducerande Stratifierad, hogrisk-HPV ISH+,
associerad stratifierad p mucinproducerande pl6+, CDX2+/-,
mucinproducerande CK5/6+/-, p40-, p63-
Extramukosalt Analkortel Vanligen icke-mucinds Tubuldra k(?rtlar k.l ddda CK7+, CK20-, CDX2-
med kubiskt epitel
Extracelluldra
Extramukosalt Fistelassocierat Vanligen mucinds mucinsjoar med CK7-, CK20+, CDX2+
kluster/enstaka
neoplastiska celler
- . Mucings eller icke- | Liknar primért rektalt CK7+, CK20+/-,
Extramukosalt Primér perianal - .
mucinds adenocarcinom CDX2+
Tabell 5. Sekundart analt adenocarcinom
. . Histologiska
Subtyp Mucin-produktion Kinnetecken IHC-profil
Kolorektal cancermetastas (kan sprida | Mucinds eller icke- Intestinal CK7+/-, CK20+,
sig via analfistel) mucinds CDX2+
" - . . . - . CK7+, GCDFP-15+,
Akta (primér) Pagets sjukdom Vanligen icke-mucinds Apokrinliknande CK20-, CDX2-

Sekundar Pagets sjukdom (vanligen fran
rektalt adenocarcinom, enstaka fall fran
analkorteladenocarcinom)

Mucinos eller icke-
mucinds

Vanligen intestinal

CK7+/-, CK20+,
CDX2+

Hudadnexal/mammar typ (icke-Paget)

Vanligen icke-mucinds

Hudadnexal

CK7+, CK20-,
CDX2-




Figur 1. Det histologiska och immunhistokemiska spektrumet, frén normalt epitel via LSIL till HSIL.
Ovre raden: hematoxylin-eosin. Nedre raden: dubbelfirgning for Ki67 (brunt, nukleért) och p16 (rétt).
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