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II. Klinisk bakgrundinformation

Det upptécks ca 2700 nya fall av urinvdgscancer 1 Sverige varje ar. Symptomen &r vanligen
makroskopisk hematuri. Detta ger anledning till utredning av urinvdgarna med cystoskopi. I
den kliniska rutinen ingér provtagning fran kastad urin, blasskoljvitskor, biopsitagning och
TUR-B. Det ér vanligt att man foljer patienter med tidigare blascancer med regelbundna
blasskoljvitskor eller kastad urin.

Uroteliala tumorer &r oftast papillért strukturerade. De kan histologiskt graderas enligt en 3-
gradig skala eller i en 2-gradig skala i samrad med kirurgen pa tillhérande klinik, se tabell ldngre
ner. Uroteliala tumorer kan ha véldigt olika utseende och i cirka 30-40% av fallen finns inslag
av skivepiteldifferentiering.

Carcinoma in situ (CIS) ter sig ofta kliniskt som en rodnad i urinblasan. Recidiverande CIS
leder oftast till cystektomi, da naturalforloppet leder till invasiv tumér i ca 50 % av fallen inom
5 ar. Det dr d4 av yttersta vikt att man &r s& sdker man kan pé diagnostiken men ocksé forsiktig
1 sin tolkning. Behandling med BCG eller Mitomycin av ytliga tumdrer och CIS ér rutin 1
kliniken. Det kan ibland ge cytologiska reaktiva “atypier”.

Vid cytologisk bedomning av prover frdn urinvdgarna rekommenderas i Sverige det s.k.
Parissystemet .

III. Anvisningar for provtagarens hantering av provet

e De vanligaste provtyperna utgors av kastad urin eller skdljvitska frén urinblasan men
ocksd kateterurin och skoljvétskor fran de Ovre urinvdgarna &ar regelbundet
forekommande.

e For kastad urin och blasskdljvétskor rekommenderas en miangd om minst 50 ml.

e For kastad urin rekommenderas foljande: anvénd ej morgonurin. Urin samlas 1 urinblésan
under 2-3 timmar. Optimalt &r om patienten ror pé sig och intar vétska. Provet forvaras i
kylskdp och bor komma till laboratoriet inom 24 timmar.

e For blasskdljvitska rekommenderas foljande: provet tas i samband med cystoskopin och
fore biopsitagning.

e Det uppdaterade vardprogrammet for cancer i urinvdgarna rekommenderar att kastad urin
anvénds 1 storre utstrackning dn tidigare. Overgéng fran en provtyp till en annan bér om
mojligt planeras i samrad urologklinik eller andra inremitterande.

e Redan vid provtagningstillfillet ska man ha vetskap om vilken analysmetod som
anvinds pé tillhoérande patologi/cytologilaboratorium. Héir kan det variera med
méngden vitska och fixeringsmetod. Prov kan inkomma ofixerade for att sedan fixeras
pa lab. eller redan fixerade med exempelvis 50 % etanol 1:1, metanol/dttiksyra 1:1 eller
CytoRichRed beroende av prepareringsmetod. Fixering dr viktigt om man senare vill
gora kompletterande utredningar ex FISH-analys.



IV. Anamnestisk remissinformation.

e Typ av prov.

e Indikation for provtagning.

e Tidigare tumorer.

e Kilinisk information om cystoskopisk bild: inflammation, rodnad, tumor eller normal

bild.
e Tidigare behandlingar med BCG/Mitomycin eller tidigare genomgéngen
stralbehandling.

e Tidigare kirurgiskt ingrepp

V. Hantering av prover pa laboratoriet/anvisningar
Registrering och firgning

Kontrollera vid uppackning att namn och 10-siffrigt personnummer 6verensstimmer mellan
burk och remiss, sortera enligt géngse rutiner. Firga enligt Papanicolaou.

Preparering
e Vitskebaserad cytologi rekommenderas. Flera olika plattformar/varuméarken for detta
finns.

e Den vitskebaserade preparationen bor medge att tilliggsundersokningar
(immunocytokemi, FISH och molekylédrcytologisk undersdkning) kan anvéndas och att
glaset kan digitaliseras vid behov. Med dessa tekniker finns ocksd mojlighet till
cellblocksframstéllning.

e Filter-, imprint- och utstryksbaserade preparationstekniker finns men dr mindre lampade
for tilldggsanalyser och digitalisering.

VI. Analyser

Rutiner for diagnostik

Kontrollera att numret pa glasetiketten dverensstimmer med remissen (i tillimpliga fall med
streckkodslédsare). Kontrollera att antalet glas och deras mirkning Overensstimmer med
noteringen pa remissen.

Granskning

e (ytodiagnostiker (CD) forgranskar preparatet. Pa sirskild delegation kan CD besvara
vissa prover men annars ldmnas fallet med diagnosforslag till lékare.

e Gor oversiktsbedomning av materialet med objektiv x4 eller x10 betrdffande allmin
bedombarhet, inflammation och blod. I bdde benigna och avvikande prover kan
information om forekomst av blod och inflammation vara viktig.

e Granskning av CD: Granska med objektiv x10 glaset dverlappande fran glasets ena kant
till den motsatta. Overlappa med c:a 20%. Markeringar: Markera atypiska celler med
staimpel eller tusch. Markeringarna skall vara representativa for diagnosforslaget.
Undvik alltfor ménga markeringar och utméirk de mest uttalade fordndringarna med
"vinge" eller svans.



Bedombarhet

e Vitska fran urinvdgarna kan i de flesta fall anses som representativ och beddmbar.

e Uppenbart tekniskt misslyckat prov kan besvaras som ej bedombart.

e Hur stort antal celler en vitska skall innehdlla for sdkert vara representativ for
signifikanta fordndringar i urotelet dr vanskligt att sékert definiera. I Parissystemet
rekommenderas forekomst av minst 20 bedombara urotelceller/10 hogforstoringsfalt for
blasskdljvétskor. Detta dr en méngd som kan anvéndas som riktlinje vid osdkerhet men
beroende pa klinisk situation kan dven cellfattiga prover vara bedombara och
representativa. For kastad urin finns inget sikert tillimpbar nedre cellmangd.

Det cytologiska provsvaret ska i forekommande fall innehélla uppgifter om varfor ett prov ar
“obeddmbart”.

VII. Rekommenderade klassifikationssystem
Histologiska prover:

e For optimal beddmning av cytologiska prover fran urinvdgarna dr kdnnedom om
radande histologisk klassifikation av urinvigstumorer en fordel.

Se nedanstaende tabell:

WHO-gradering

WHO 99 WHO 2004 WHO 2016

Papillom Papillom Papillom

LMP LMP LMP

Cancer grad 1 > Cancer lggradig
_________ >

Cancer grad 2 \

Cancer grad 3 > Cancer hoggradig

Cytologiska prover:

Parissystemet — Svensk version for kategorisering av cytologiska preparat frian
urinvigarna.

e Det tillimpade systemet innebér en dversittning och viss anpassning av terminologin 1
Parissystemet till svenska.

e Diagnostiken av fordndringar i urinvigarna dr i1 princip ofordndrad men systemet
innebér en tydlig definition av de olika diagnosgrupperna.



e Parissystemet syftar i huvudsak till att identifiera de cellférdandringar som kan tala for
eller som &r forenliga med hoggradig urotelial cancer eller annan malignitet.

e [ den svenska versionen har varje kategori forsatts med en siffra (1 — 6) som ocksa
aterkommer 1 texten i vardprogrammet for cancer i urinvdigarna och med en
rekommenderad M-kod.

e De laggradiga uroteliala tumorerna &r alltid vanskliga att sékert identifiera i cytologiska
prover. I Parissystemet rekommenderas att fynd som talar for laggradig urotelial tumor
bist kommenteras inom grupp 2 dvs det ses tecken pa neoplasi som kan vara 1dggradig
men det gors inga fynd som talar for hoggradig cancer.

Betydelsen av de olika grupperna i Parissystemet ér foljande:

Paris 1 - otillrdckligt material eller otillfredsstillande utbyte (M09000)

Ex.: prov som saknar cellinnehdll, &r for cellfattiga eller uppenbart tekniskt
misslyckade tillhor denna grupp.

Paris 2 - inga hallpunkter for hoggradig urotelial cancer. (M00110 eller M09450)

Ex.: alla prover med normal bild eller reaktivt fordndrade prover pga.
inflammation, svamp eller behandling tillhér denna grupp. Prover som talar for
laggradiga uroteliala tumdrer besvaras inom denna grupp.

Paris 3 — urotelial cellatypi. (M69730)

Ex.: prov med litt till méttligt cytologisk atypi (inte arkitektonisk) som kan tala
for hoggradig tumdr men som inte ar tillrdckligt avvikande kvalitativt eller
kvantitativ for att inge misstanke om hoggradig urotelial cancer eller vara
forenligt med hoggradig urotelial cancer.

Paris 4 — misstanke om hoggradig urotelial cancer. (M81201)
Paris 5 — hoggradig urotelial cancer. (M81203)

Paris 6 — maligna celler motsvarande annan typ av malignitet eller 6vriga lesioner. Specificera
om mojligt typ av malignitet eller lesion. (M-kod anpassas efter fynd).

Ex.: prov med Overvixande prostatacancer eller prov som innehdller atypiskt
skivepitel, atypiskt kortelepitel eller andra fordndringar

VIII. Information i remissens svarsdel

e Ange om mojligt en uppskattning av miangden blod och/eller antalet inflammatoriska
celler 1 preparatet., Detta kan vara en hjilp till att forklara den kliniska bilden.

e (Gor 1 utlatandet kortare beskrivning av cellbild/morfologiska fynd.

e [ diagnosraden kan alltid Parissystemets terminologi (enligt ovan) anvidndas och detta
rekommenderas i1 de flesta fall. Det finns dock utrymme for att anpassa diagnosraden
till den kliniska situationen.

e [ alla diagnosrader bor siffran for respektive Parisgrupp finnas med.



Hoggradig urotelial cancer behover inte preciseras ndrmare men lokala dnskemal om
uppdelning 1 grad 2 eller 3 enl. WHO é&ven pa cytologin kan férekomma.

Exempel pa diagnosrader:

Blasskoljvatska utan atypi, Paris 2.

Inga héllpunkter for hoggradig urotelial cancer, Paris 2.

Inga hallpunkter for hoggradig urotelial cancer. Misstanke om laggradig urotelial tumdér.
Paris 2.

Blasskoljvitska med urotelial cellatypi, Paris 3.

Uretédrurin med misstanke om hoggradig urotelial cancer, Paris 4.

Hoggradig urotelial cancer, Paris 5.

Uretérurin med hoggradig urotelial cancer motsvarande WHO-grad 3, Paris 5.
Maligna celler motsvarande manifestation av malignt melanom, Paris 6.

Latt atypiska skivepitelceller, Paris 6.

Maligna celler motsvarande manifestation av prostatacancer, Paris 6

IX. Fluorescens in situ hybridisering FISH

FISH pé cytologiska preparat fran urinvdgarna gors vanligen med kommersiellt kit UroVysion.
Ursprungligen var detta framtaget for att skirpa diagnostiken pa kastad urin men helt tillimpligt
dven péd skoljvitskor och preparat fran Ovre urinvdgarna och urinavledningar under
forutsittning att vitskorna hanterats och preparerats pd korrekt sitt. Analysen skall inte
anvindas som en allmén diagnostikhjélp utan har sin frimsta tillimpning i utvalda kliniska och
patologiska fragestéllningar. De vanligaste tillimpningarna ar foljande:

Urotelial cellatypi eller misstanke om hoggradig urotelial cancer hos patienter med
normal cystoskopi

Uppfodljning efter behandling med BCG hos patienter med svéarvérderad cytologisk bild.
Diagnostikstdd vid misstinkta fordndringar 1 6vre urinvigarna

Kontroll av Lynchs syndrom

Resultatet av FISH-analysen bor alltid vigas samman med det cytologiska fyndet. Exempel:

Bild av urotelial atypi och franvaro av aneuploidi 1 FISH talar for reaktiva uroteliala
fordndringar i forsta hand. Fallet kan d& svaras ut som Inga fecken pa hoggradig
urotelial cancer, Paris 2

Bild av urotelial atypi och pdvisad aneuploidi efter genomgéngen BCG-behandling talar
for kvarvarande/dterkommande hoggradig cancer. Beroende pa antal atypiska celler och
morfologisk bild kan fallet da svaras ut som Misstanke om hoggradig urotelial cancer,
Paris 4 eller Hoggradig urotelial cancer, Paris 5.



X Administrativt

a. SNOMED-kodning enligt nationellt 6verenskommen nomenklatur

T72000 njurbicken

T73000 uretar

T74000 urinblisa

T75000 uretra

T7X100 kastad urin

M00100 normal morfologi

M69730 urotelial cellatypi

M81202 misstanke om urotelial cancer
M81203 urotelial cancer

M09450 inga hillpunkter for malignitet

b. Equalisutskick
Varje laboratorium deltar efter anmilan till Equalis.

c. Kvalitetsindikatorer

Det finns ingen given andel for hur stor midngd av proverna som bdr vara normala eller
avvikande. Respektive laboratorium bor folja diagnostiken arligen, uppdelat pa 6vre urinviagar,
blasskoljvétskor och kastad urin for att se om stringensen i diagnostiken av atypiska uroteliala
celler okar eller minskar enligt:

MO09000 Otillrackligt material/ej bedombart prov

MO00110 Normal morfologi

M69730 Urotelial cellatypi

MS81201 Misstanke om hoggradig urotelial cancer

M81203 Hoggradig urotelial cancer

XI. Ovrigt

a KVAST-arbetsgrupp exfoliativ cytologi

var god se KVAST exfoliativ cytologi péd Svensk forening for patologis hemsida, svip.se

b. klinisk organisation som granskat och godkint dokumentet

Svensk Forening for klinisk Urologi

Lénk till nationellt virdprogram:
Nationellt vardprogram cancer i urinbldsa, njurbacken, urinledare och urinrér - RCC Kunskapsbanken
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https://kunskapsbanken.cancercentrum.se/diagnoser/urinblase-och-urinvagscancer/vardprogram/
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