eee hrostcancer

Biomarkorer i brostcancer
— stora variationer i analysresultat

Klinisk patologi har en avgorande roll inom cancersjukvarden. For brostcancer kréavs
mikroskopisk undersékning av klinisk patolog for att stdlla en cancerdiagnos. Men
patologen utfor ocksa histologisk gradering vilket innebér att tumorens vixtmonster
analyseras enligt sdrskilda tidskrdvande algoritmer.

Har beskrivs de stora variationerna i analysresultat som nyligen kartlagts av professor
Johan Hartman vid Karolinska Institutet.
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FIG 4B.
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Ki67 index year by year and by pathology departments

DIAGNOSIS_YEAR

©2013
®2014
®2015
©2016

2017
®2018

Pathology departments

Error Bars: 95% Cl

* Significant intra-lab variability

Ki67 medianvdrde mellan och inom olika svenska

brostcancer indelas tumorerna i tre
I olika histologiska grader, sa kallad

Notingham Histological Grade. Denna
gradering 4r en av de viktigaste prog-
nostiska faktorerna och paverkar valet
av onkologisk behandling. I bréstcancer
analyseras dven de behandlingspredik-
tiva biomarkorerna ER och HER2 samt
Ki67 och PR vilka har en huvudsakligen
prognostisk roll. Biomarkoruttryck édr
direkt avgorande for beslut om eventuell
adjuvant cancerbehandling, Analyserna
sker framforallt med immunhistokemis-
ka metoder som uppfyller regulatoriska
krav (CE-IVD) pa ackrediterade klinis-
ka laboratorier. Det 4t mer eller mindre
obligatoriskt att laboratoriet deltar i ex-
terna kvalitetssikringsprogram som till
exempel NordiQC. Hir finns mojlighet
att uppticka eventuella brister i analys-
forfaranden. Kunskapen har ddremot
varit bristfillig for den mikroskopiska
tolkningen av grad och immunhistoke-
miska biomarkorfirgningar och eventu-
ella variationer mellan olika patologila-
boratotiet.

ER-STATUS VARIERADE
Vi har utfort en registerstudie pa pato-
logidata fran 43 261 brostcancerpatien-

patologilaboratorier.

ter i nationella kvalitetsregistret for
brostcancer. Vi studerade data fran
samtliga inrapporterade brostcancerfall
i Sverige mellan 2013 och 2018 vid 29
patologilaboratorier. Var analys visade
att ER-status varierade mellan 84,2
procent och 97,6 procent vid olika pa-
tologilaboratorier. Dessa siffror korre-
lerade vil med andel patienter som fick
adjuvant endokrin terapi vid respektive
sjukhus. For HER2, vilken dr en direkt
behandlingsavgorande biomarkor fann
vi en variation mellan 9,4 procent och
16,3 procent. Aven denna korrelerade
vil till given HER2-riktad terapi vid
respektive sjukhus.

For bade ER och HER2 sags dven
variation fran ar till ar inom respektive
patologilabb. Ki67 dr en proliferations-
markor som anvinds framforallt for
subtypning av ER+ HER2-brostcan-
cer. Medianvirdet av Ki67 varierade
nationellt frain 15 procent till 30 pro-
cent och uppvisade dven denna stora
variationer fran ar till ar.

Det ska poingteras att det fortfaran-
de saknas konsensus hur denna markor
ska bedomas i brostcancer. For histolo-
gisk grad sags stora variationer inom
och mellan patologlabb med totalt 51,4

JOHAN HARTMAN, PROFESSOR | TUMORPATOLOGI,

procent tumorer som grad 2. For ER+
HER2-cancer uppgar andelen grad 2
till 6ver 60 procent.

OROVACKANDE HOG ANDEL

Det ir en orovickande hog andel efter-
som denna grupp saknar kliniskt virde
och snarast utgor en grazon mellan lag
och hog histologisk grad. Sammantaget
visar resultaten pa orovickande skillna-
der i biomarkdéranalys, bade inom och
mellan olika labb. Sannolikt krivs flera
olika atgirder for att minska skillna-
derna. Nationella kvalitetsregistret for
brostcancer har tillsammans med
Svensk_forening for patologi startad regel-
bundna utskick av datajimforelser till
patologkliniker. Varje enskild patologi-
klinik som diagnostiserar brostcancer
bor utfora interna kontroller for att
uppticka avvikelser i diagnostik. Digi-
tala beslutsstdd i form av bildanalys
kommer att bli mycket viktiga for att
kalibrera patologernas bedémningar
och minska diagnostiska fel. Liknande
system kan ocksa mojliggora extraktion
av prognostisk information direkt fran
mikroskopibilderna.
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