Om tumorer och tumordiagnostik

Tumordiagnostik ar centralt i patologklinikernas arbete, badei fraga om antalet
preparat och den vikt som patienter och lakare lagger vid tumor fragestallningar
och tumor diagnoser.

Tumar betyder egentligen barakndl dler svullnad. En klinisk kndl kan varaen
lokdiserad inflammation, hyperplag, eler en "&kta’ tumdr. Tumbren kan varabenign
dler mdign. Alla” sktatumorer”, dler &minstone néstan dla, & monoklonaa
proliferationer, d v sdlacdlernai tumdren & avkomlingar av en enda cell.

En benign tumér kan ge lokaa besvér, men den sprider Sg intetill andraddar av
kroppen och destruerar oftast inte omgivande vavnader. Vanligen & en benign
tumordiagnos lugnande och innebér att patienten kan botas genom att tumoren avidgsnes.
Ofta kan den t o m |&mnas kvar om den inte besvérar patienten.

Exempe pa vanliga benignatumorer & myom i livmodern, fibroadenomi brost och
lipom i hud. Det forekommer att benignatumérer kan bli maigna, medan de flestainte
blir det.

Malignitet hostumorer

Det finns ocksa tumdrer som inte metastaserar men kan infiltrera omgivande vavnad.
Basd cdlscancer, som & en vanlig tumdr i hud, kallas cancer trots att den néstan aldrig
metastaserar. Det beror pa ait enstaka fall av basal cdllscancer, sarskilt pa huvudet, &
svarbehandlade pa grund av lokd infiltration. | de dlraflestafal & basacdlscancer en
ofarlig tumor som bara behdver avldgsnas radikalt.

Malignitet hos en tumor innebér att den har formagan att sitta metastaser genom att
tumaredler invaderar blod dler lymfkarl och viadessandr andra organ. Att cellernakan
gora dettavisar at de har rubbningar i Sin formaga att normat samspelamed
omgivningen; de & "asocidd’. Bakom detta ligger dltid genetiska rubbningar, inte bara
en utan flera, som successivt har anhopats och tillsammans far cdllen att bete sig
onormalt.

Normala celler har annars stor tolerans mot genetiska skador; de har oftaflera
kontrollsystem fér samma funktion sa att det inte far dlvarliga konsekvenser om ett
system ds ut, och det finns mekanismer som ser till att cellen dor om den blir skadad pa
eft st som kan varariskabet for organismen.

Det & forst nér en viss kombination av skador pa arvsmassan har upptrétt, som cellen kan
lamna snafortojningar. Den kan forlora sin kontaktinhibition, som normalt hejdar
proliferationen nér det blir trangt och som hindrar cellen fran ait véaxain déar den inte hor
hemma, den kan borja producera enzymer pa ytan som bryter ned omgivande stroma, den
kan borja produceratillvaxtfaktorer & sig gav, etc.

For att bildaen malign tumér maste cellen ocksa bli odadlig, d v sdiminerade
mekanismer som ser till att en norma cell inte kan delasig mer &n et visst antal ganger.
Allatumdrer, benigna och maligna, innebér proliferation som for organismen &
andamados och inte pa normalt sitt kontrollerad, men &ven en malign tumor kan delvis
behdla ett hormonberoende, sa att manipulation av hormonmiljon kan hammatillvaxten
av tumoren, t ex prostatacancer och brostcancer.



Arftlig och icke arftlig form

De flesta mdigniteter, utom leukemier och lymfom, finnsi en &ftlig och en icke aftlig
form. Det géller t ex brostcancer, colon

cancer, progtatacancer och malignt melanom. Den &ftliga varianten debuterar ofta
tidigare 8n den icke aftliga

For ménga mdigniteter gdller ait 5-10% av fdlen & familjara. Risken att drabbas kan
vara stor for dem som har et sddant arv, och det & vasentligt att forsoka leta fram dessa
fal och ge patientens déktingar den information och de rad som & motiverade.

Namn efter cdltyp

Det har stor betydd se vilken sorts cell en tumdr har uppstétt ur. Den histogenetiska
klassfikationen av tumérer, som innebé&r att man ger tumadren ett namn efter den celltyp
som tumadrcdlernaliknar, & central i den patol ogiska diagnostiken.

Utdver dettavill man ofta gora en finare klassfikation grundad pa vaxtmonster,
cdlutseende dler annat, och beddma tumorens aggressivitet.

Begreppet differentieringsgrad & ett métt pa hur v tumorvavnaden liknar sin normaa
motsvarighet. Oftast & en tumdr mer aggressiv ju mindre cellerna och vavnaden liknar de
normaa, d v sju l&gre differentie-ringsgraden &.

Begreppet atypi innebér att tumorceller f& forandringar i utseendet, som kan sesi
mikroskop: cellkérnan blir ofta mork, stor och kantig, cytoplasman sparsam, cellerna
kiljer g inbordestill utseendet istdlet for att likna varandra som normaa cdler. Det
finns ofta ett samband mdlan atypigrad och mdignitet/mdignitetsgrad.

Huvudkategorier
Madlignatumorer indelasi négra huvudkategorier:
Carcinom uppstar ur epitdiaa celler som klar ut demhinnor, kortlar och huden
Sarkom uppstar ur mesenkymaa celler, t ex muske, bindvav och ben
Lymfom uppstar fran lymfatiska celler
Leukemi uppstér ur benmérgens stamedler med utsvamning av cdller i blodet
Meanom uppstar ur pigmenthildande cdller, d v s melanocyter.
For varje huvudtyp finns ett antal underkategorier. Ordet cancer anvandsi Sverige ofta
synonymt med carcinom, men paandra hdll betyder cancer oftast malign tumér av vilken
sort som helst.

Tumordiagnos

Att diagnosticeratumorer genom att ga direkt till sskenskéarna, d v s med
molekylargenetiska metoder ta reda pd om det & en monoklona proliferation och vilka
genetiska rubbningar den prolifererande cellen i sAfal har, & en majlighet som pa senare
ar borjat kommatill praktisk anvandning och sskert kommer ait bli viktig i framtiden.

| den vardagliga diagnostiken & vi emdlertid hénvisade il att séla diagnoser pa
grundva av hur vavnaderna ser ut i mikroskopet.

En viktig metod for tidig tumdrdiagnos och for ait verifiera tumorspridning & cytologi pa
finnd spunktat, som innebér at man med en tunn nd, 0.6- 0.7 mm, aspirerar celler och
vavnadsfragment som oftatillater maignitetsdiagnos och i méngafal &ven typning av
tumoren. Punktionen kan riktas mot vilken platsi kroppen som helst bara férandringen



kan lokdiseras genom pa pation dler négon avhildningsteknik och svaret kan fasinom ca
entimme.

Tunna snitt av vavnaden

Datumoren opererats bort eler man tagit en biopsi av den gér man en histologisk
undersokning, d v s granskar tunna snitt av vavnaden.

Denna granskning ger ofta mer information an cytologisk undersokning eftersom den ger
majlighet att beddma tumorvavnadens vaxtsit, forhdlandet till omgivningen etc.

Speciella tekniker

Forutom att beddma tumdrens utseende i sandardférgade snitt (rutinhistologi), vilket
dltid & grunden i diagnostiken, finns specidlla tekniker for att ta fram ytterligare
information om tumoren.

Viktigast & immunhistokemi, som innebér at molekyléara strukturer av méngaolikadag
kan pavisasi vanligt mikroskop med hjdp av fargmarkta antikroppar. Under de senaste
10-15 &en har anvandningen av dennametod vuxit enormt. Den ger majlighet att fareda
pavilken typ av cdl en tumdr har utgéit fran, men ocksa mycket annan information, t ex
forekomst av Gstrogen-receptorer i brostcancerceller.

Ett annat exempel pa ny teknik som férfinar diagnostiken & flodescytometriska
markOrbestamningar. Genom ait undersika forekomsten pa tumorcellernaav en rad
ytantigen kan man karakterisera maligni-teten pa ett st som ar vardefullt for prognos
och behandling.

Information till klinikern

For en del tumortyper har patologen et helt schemaaatt foljai Sitt utlétande for att ge
klinikern den information hon behtver for att |dmnarét information och ge réit
behandling till patienten.

Det kan gdla att iaktta och gradera olika aspekter av cellernas utseende, tumorens
vaxtsit, dess storlek i mm, forhdlandetill omgivande vavnader, avstandet till nérmaste
resektionsyta, invaxt i blodkérl, férekomst och anta av lymfknutemetastaser etc.
Kraven & idag betydligt s6rre vad gdler information och undersokning vilket gor att
arbetet tar langre tid an forr for ssmmatyp av preparat, men utldtandet blir ocksa mer
vardefullt som grund for behandling och information till patienten.

Peter Lannes
Overlakare Klinisk Patol ogi/Cytolog



