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Andringslog (siden retningslinje version 1.0):

Retningslinjen Makroskopisk undersggelse af tarmresektater med karcinom” er omlagt til
vejledning.

1.

Kliniske oplysninger gnskes uddybet:

- Tydelig markering af medresecerede organer

- Oplysning om tumorperforation og hvornar denne er opstaet

- Tilladelse til biobank

- Oplysning om andre forandringer i preeparatet f.eks. polypper som er vasentlige for
undersggelsen

. Vurdering af resektionsplan:

- Erendret fra bar foretages til kan foretages

- Det er understreget, at formalet med vurdering af resektionsplanet er feedback til
operatgren efter lokalaftale

- Afsnittet er afkortet betydeligt

Udtagelse af veev til biobank:

- Det er praeciseret at der kan udtages veev farstkommende hverdag efter operation hvis
praeparatet opbevares pa kel i den mellemliggende periode

Modtagelse:

- Mulighed for afvigelse fra standardprocedure er preciseret

Udskaering:

- Kun et mal skal angives fra primar tumor til kirurgisk resektionsflade (korteste)

Mikroskopi:

- Vejledning i forhold til indstgbning af polypper er tilfgjet

- Precisering i forhold til udtagning af tumordeposits
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1. Anbefalinger (Quick guide)
Rekvirering

1. Kolorektalcancer praeparater bgr fremsendes markerede og ufikserede til
patologiafdelingen hurtigst muligt efter resektionen (D).

2. Rekvisitionen bgr rumme relevante kliniske oplysninger (D).

Modtagelse og fiksering

3. Ved modtagelse af det ufikserede praparat bar man om muligt udtage veev til Dansk
CancerBiobank (D).

4. Ved modtagelse af det ufikserede preeparat kan resektionsplanet vurderes (D).

5. Ved modtagelse af det ufikserede praparat bgr man fotografere praeparatet i henhold til
lokal instruks (D).

Makroskopi og udskeering af det fikserede resektat
6. Udskeering af det fikserede praeparat bar foretages standardiseret efter lokal instruks (C).

7. Ved udskeringen bgr alle regionale lymfeknuder udtages, indstgbes og mikroskoperes (C).



2. Introduktion

Udredning, evidensbaseret behandling og kontrol af kolorektalcancer er en multidisciplinger opgave,
som involverer kirurger, radiologer, onkologer og patologer. Patologens helt overordnede rolle er at
foretage patoanatomisk diagnostik af det materiale, som er udtaget i diagnostisk, terapeutisk eller
palliativt gjemed. Dette mhp. at bekraefte den histologiske tumordiagnose i henhold til den
geldende WHO Klassifikation, identificere og rapportere morfologiske, prognostiske og praediktive
faktorer, vurdere behandlingsrespons efter evt. praeoperativ onkologisk behandling samt foretage
patologisk TN(M) stadieinddeling og endeligt at bestemme radikaliteten af den Kirurgiske
procedure. Resultatet af den patoanatomiske undersggelse vil altid indga i en multidisciplineer
vurdering af patientens videre udrednings-, kontrol-, og behandlingsforlgb.

Formal

Det overordnede formal med denne praktiske vejledning er at fremme fyldestgarende, korrekt og
ensartet patoanatomisk diagnostik af kolorektalcancer.

Patientgruppe

Nzrvaerende vejledning vedkommer alle patienter, som har faet foretaget resektion af et
tumorbarende tarmsegment pa grund af karcinom.

Malgruppe for brug af retningslinjen

Nerveerende vejledning skal primert understette patologens patoanatomiske undersggelse af
kolorektal-cancersygdom i kolon-/rektumresektater.



3. Grundlag

Rekvirering

1. Kolorektalcancer preeparater bgr fremsendes markerede og ufikserede til
patologiafdelingen hurtigst muligt efter resektionen (D).

2. Rekvisitionen bgr rumme relevante kliniske oplysninger (D).

Rekvisitionen bgr rumme relevante kliniske oplysninger herunder:

» Den udfgrte operative procedure inkl. angivelse og udfarlig markering af evt. medresecerede
organer/strukturer

* Dissemineret sygdom: Ja/Nej

» Den operative procedures sigte (kurativ, compromised eller palliativ)

« Ved tumorperforation skal det anfgres om denne er opstaet praeoperativt, intraoperativt in vivo
eller ex vivo (afgerende for T kategori)

« Den kirurgiske vurdering af makroradikaliteten af proceduren

« Om preaeoperativ onkologisk behandling er givet og i givet fald typen af behandling

« Tilladelse til biobank: Ja/Nej/Uoplyst

« Forekomst af kronisk inflammatorisk tarmsygdom, polypper eller andre fokale forandringer.

Det er vaesentligt for adeekvat makroskopisk undersggelse af praeparatet at vide, hvilken operativ
procedure der er udfart, inkl. udferlig information om og markering af evt. medresecerede
organer/strukturer herunder f.eks. retroperitonealt veev og adharent bugveeg. Praeparater bar
generelt veere markerede svarende til den orale resektionsrand og svarende til karrene.

Modtagelse og fiksering

3. Ved modtagelse af det ufikserede praparat bgr man om muligt udtage veev til Dansk
CancerBiobank (D).

4. Ved modtagelse af det ufikserede preeparat kan resektionsplanet vurderes (D).

5. Ved modtagelse af det ufikserede praeparat bgr man fotografere praeparatet i henhold til
lokal instruks (D).

Kolorektalcancer praeparater bgr fremsendes friske og ufikserede til patologiafdelingen hurtigst
muligt efter resektionen med henblik pa 1) evt. udtagelse af vev til biobank, 2) evt. vurdering af
resektionsplaner, 3) evt. fotodokumentation 4) evt. kan afstand fra tumor til resektionsrand angives
hvis denne er under 2 cm og 5) klargaring til fiksering.



Kan dette ikke lade sig gare, kan man anbringe det uopklippede, eller delvist opklippede preeparat
pa kel indtil naeste hverdag, hvor det transporteres til patologiafdelingen. Alternativt kan preeparatet
delvist opklippes pa operationsstuen og anbringes i en beholder med rigelig formalin. Den
opererende afdeling ber dog under ingen omstzendigheder opklippe tumoromradet, da man dermed
risikerer at kompromittere savel den makroskopiske som den mikroskopiske patoanatomiske
undersggelse, og dermed kvaliteten af den samlede patoanatomiske undersggelse af preeparatet.

Udtagelse af veev til biobank

Vev til biobank udtages i henhold til retningslinjerne fra Dansk CancerBiobank, under gyldig
hensyntagen til mulighed for komplet diagnostik. Man skal vaere serligt opmarksom ved ikke
biopsiverificeret cancer og polypgse tumorer uden oplagt invasiv veekst. Hvis preeparatet modtages
uden for normal dagarbejdstid, kan det opbevares pa kgl ved 4°C indtil farstkommende hverdag,
hvor veaevet kan udtages. Dette ger sig ogsa geeldende henover en weekend.

Vurdering af resektionsplan

Resektionsplanet kan vurderes i kolon- og rektumcancer praeparater efter lokal aftale (1-5).
Formalet er feedback til kirurgerne, som led i MDT-samarbejdet. Resektionsplanet angives pa
falgende vis for hhv. kolon- og rektumresektater:

 Mesokolisk/-rektalt plan
« Intramesokolisk/-rektalt plan
» Muskulert plan

Metoden til vurdering af kolonresektaters resektionsplan er som falger (3, 6):

e Mesokolisk plan: Den mesokoliske overflade, som daekkes af peritoneum og den
mesokoliske fascie, skal veare glat og intakt. Eventuelle defekter ma ikke vere dybere end 5
mm. Forekomst af retroperitonealt ekstramesokolisk fedtveaeyv, kan give resektionsfladen et
ujeevnt udseende, men pavirker ikke vurderingen (skiveskaringen vil ofte afslgre dette, som
antydet fascie/bindevavsstrag beklaedt med ekstra fedtvaev). Karstilken ma ikke vare
blotlagt, dvs. uden fascie/peritonealbeklaedning.

e Intramesokolisk plan: Resektionsfladen eller peritoneum er ikke jeevn, og ses med
defekt(er), der er dybere end 5 mm. Defekter i de omrader, hvor mangden af mesokolisk
fedtveev er sparsomt, og som fremstar som “vinduer”, som f.eks. 1 hgjresidige
hemikolektomipreparater, indgar ikke i vurderingen af resektionsplanet (Figur 1).

e Muskulert plan: Resektionsfladen er meget ujeevn, og med defekt(er) der streekker sig ind
og blotleegger en synlig tunica muscularis. Traumatisk perforation ind til lumen er inkluderet
heri.



Figur 1: "Vindue" i hgjresidig hemikolektomi. Pavirker ikke resektionsplan.

Munkedal et al. har vist, at vurderingen af resektionsplanet er behaftet med betydelig intra- og
interobservater variation (6). Det konkluderes blandt andet, at man bar veere varsom med at
anvende vurderingen til at sammenligne kirurgiske afdelingers resultater. Publikationen supplerer
ovenstaende oprindelige definitioner af resektionsplanet, med falgende kommentarer til metoden:

Vurderingen af resektionsplanet bar foretages pa det hele uopklippede og ufikserede
praeparat (eller billeder af dette), alternativt ud fra det fikserede praeparat.

Defekter, der er synlige i det fikserede praeparat, men som ikke var synlige i det ufikserede
preeparat, skal ignoreres.

Defekter, der er synlige i skiverne, men som ikke var synlige pa det uopskarne praeparat,
skal ignoreres.

I relation til vurderingen af resektionsplanet, anvendes skiverne primeert til at vurdere
dybden af eventuelle defekter, som igen kan bruges til at korrigere vurderingen af
resektionsplanet pa det uopskarne praeparat.

Vurderingen af resektionsplanet er uafhangigt af maengden af mesokolisk vaev. Undtaget fra
dette er dog, hvis der i det tumordranerende omrade ikke er noget mesokolisk vaev. | denne
situation skal resektionsplanet klassificeres som muskulart plan.

Det er kun resektionsplanet i det til tumor lymfedraenerende omrade, som skal vurderes.
Hvis karrene er blottede svarende til det niveau, hvor de er ligerede, ignoreres dette i
vurderingen af resektionsplanet, men hvis laesionen straekker sig ind i mesokolon, anfares
resektionsplanet som ’intramesokolisk’.



Det opnaede resektionsplan hos patienter med rektumcancer er associeret til prognose og
lokalrecidivrate (7-9). Som for kolonresektaterne er vurderingen af resektionsplanet ved
rektumcancer behaftet med betydelig interobservatgr variation (10). Metoden til vurdering af
rektumresektaters resektionsplan (Figur 2) er som falger (2):

Figur 2: Rektumresektaters resektionsplaner

A) Mesorektalt plan: Intakt mesorektum med kun
sma uregelmaessigheder og ingen defekter som er
dybere end 5 mm

B) Intramesorektakt plan: En enkelt defekt som er
dybere end 5 mm

C) Muskuleert plan: Stedvist synlig tunica muscularis
(sort pil)

e Mesorektalt plan: Intakt mesorektum med kun sma uregelmaessigheder pa en glat
fasciebeklaedt mesorektal overflade. Ingen defekter ma vere dybere end 5 mm, og der ma
ikke vaere coning (omvendt kegleform) af resektatet. Der skal vare en god fylde af det
mesorektale vaev anteriort og posteriort. En let uregelmaessig overflade kan ses ved
dissektion i det ekstramesorektale plan, men kan omvendt ogsa skyldes dissektion
intramesorektalt, hvilket ma mistaenkes ved coning eller asymmetri af resektatet.

e Intramesorektalt plan: Moderat mangde mesorektum, med uregelmassigheder og/eller
defekter dybere end 5 mm, men uden synlig tunica muscularis. Moderat coning er tilladt.

e Muskulert plan: Lille mangde eller meget uregelmaessig mesorektum, med stedvis synlig
tunica muscularis, eller perforation ind til lumen.



Uregelmaessigheder svarende til den mest anale 1 cm af mesorektum ved partiel mesorektal
ekscision (PME) tilleegges ikke betydning med mindre tumor er lokaliseret i dette omrade.

Ved abdominoperineal ekscision (APE) er vurdering af resektionsplanet pa sfinkterniveau
vanskelig. Resektionsplanet kan evt. vurderes jf. nedenstaende (1):

e Ekstralevatorisk plan: Har en cylindrisk form pga. tilstedeveaerelsen af m. levator ani og m.
puborectalis, som fjernes en bloc med interne (glat muskulatur) savel som eksterne
(tvaerstribet muskulatur) sfinktermuskulatur og mesorektum. Der ma ikke vaere defekter
dybere end 5 mm, og der ma ikke veere taljedannelse pa resektatet (mellem det mesorektale
0g det perineale segment).

e Sfinkterisk plan: Har klassisk taljedannelse og resektionsplanet er i dette segment dannet af
den ydre overflade af sfinktermuskulaturen. Planet kan saledes vere i eksterne sfinkter
(tvaerstribet muskelfibre) eller i det intersfinkteriske rum, som ofte er et darligt defineret
anatomisk rum’ mellem de glatte (interne) og de tverstribede (eksterne) muskelfibre.

e Intramuskulaert/submukest plan: Her er der udtalt taljedannelse og defekter ind i interne
sfinkter (den glatte muskulatur), submucosa og/eller perforation ind til lumen i praeparatets
perineale segment.

Fotodokumentation

Hele det ufikserede praeparat bar fotograferes evt. med nerbilleder af betydende fund herunder
omrader af relevans for vurdering af resektionsplan. Billederne kan anvendes under MDT
konference eller ved mikroskopisk supervision. Praeparatet fotograferes forfra (anteriore flade) og
bagfra (posteriore flade). Rektumcancer praeparater kan ogsa fotograferes fra hhv. hgjre og venstre
side.

Klargaring til fiksering

Ved modtagelsen af praeparaterne bgr man altid vurdere hvordan praeparatet bedst handteres ud fra
de konkrete problemstillinger, der skal belyses. Man kan pa den baggrund beslutte om man evt. skal
afvige fra standardproceduren. Dette kan f.eks. veere relevant i situationer, hvor der ikke er nogen
makroskopisk synlig tumor eller ved sma ikke-circumferentielle tumorer.

Den peritonealbekladte og ikke-tumorbarende del af tarmen bgr klippes op. Man undgar saledes
som udgangspunkt tumoromradet og de dele af rektum, som ligger analt for omslagsfolden. Tarmen
klippes op indtil, men ikke ind i selve tumor. Efter fjernelse af faeces sikres luminal adgang for
formalin til tumor ved at ileegge vaege i det uopklippede tarmsegment.

Preeparaterne skal fiksere i minimum 24-48 timer af hensyn til skiveskering og
lymfeknudedissektion. Infusion af metylenbla eller fiksering i GEWF (glacial acetic acid, ethanol,
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distilled water and formaldehyde) kan anvendes som metode til markering/fremhavning af
lymfeknuder (11, 12).

Makroskopi og udskearing af det fikserede resektat

6. Udskeering af det fikserede praeparat bgr foretages standardiseret efter lokal instruks (C).
7. Ved udskeringen skal alle regionale lymfeknuder udtages, indstebes og mikroskoperes (C).
Udskaring af tumoromradet

Det anbefales, at den tumorbarende del af preeparatet skaeres i tynde parallelle skiver. Efter
skiveskaringen fotograferes skiverne.

Makroskopisk beskrivelse af det fikserede preeparat

Ved den makroskopiske undersggelse og udskering af praeparatet angives det hvilke anatomiske
strukturer, der indgar i preeparatet, og selve tumor beskrives. Fglgende makroskopiske fund bgr altid
rapporteres:

e Tumors lokalisation

e Tumors lokalisation i forhold til omslagsfolden angives ved rektumresektater som over,
under eller ud for

e Tumors stgrste mal (kan enten vere i tarmens leengderetning eller cirkumferentielt langs
tunica muscularis)

e Evt. tumorperforation

e Tumors dybeste nedvaekst i tarmvaeggen med angivelse af nedvakstdybde ved
tumorgennemvaekst af tunica muscularia

e Tumors afstand til resektionsfladen i mm

e Tumors afstand til neermeste longitudinelle tarmresektionsrand

Desuden bgr gvrige patologiske makroskopiske fund i praeparatet beskrives, f.eks. forekomst af
polypper og inflammation.

Tumors lokalisation bar fremga af rekvisitionen. Det er denne lokalisation, som angives i
patologisvaret. Betegnelsen "rektosigmoideum’ anvendes ikke i Danmark.

Tumors diameter males langs tunica muscularis, og dermed ikke svarende til den sterste
tveerdiameter pa tumorskiver (Figur 3). Dvs. at den del af tumoren, som matte involvere det
mesokoliske/-rektale vaev under tunica muscularis ikke indgar i udmaling af tumordiameteren.
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Figur 3: Tumorskive med markering af tumormal (grgn markering)

Tumors dybeste nedvaekst i tarmvaeggen vurderes og evt. dybdevakst profundt for tunica
muscularis males i mm.

Tumorperforation defineres som en makroskopisk synlig defekt med kommunikation mellem ydre
overflade og mucosa direkte involverende tumor. Der kan veere tale om enten en biologisk betinget
perforation (opstaet praeeoperativt) eller en procedurerelateret perforation (opstaet intraoperativt) in
vivo. Procedurerelateret perforation opstaet efter resektatet er udtaget (ex vivo) afficerer ikke pT
kategorien (13).

Tumorperforation gennem peritonealbeklaedt overflade kategoriseres som pT4a i 8. udgave af
TNM-Kklassifikationen (14). Lokaliseret perforation gennem tumor ud i den ikke-peritonealiserede
resektionsflade anbefales klassificeret, som den mikroskopisk verificerede pT-kategori og indgar i
vurderingen af radikaliteten (15).

Afstanden fra primeer tumor til den ikke-peritonealiserede resektionsflade (den kirurgiske
resektionsflade) males fra det sted, hvor tumor er naermest resektionsfladen, uanset om der er
nedveekst under tunica muscularis i det omrade eller €;.

Udtagning af vev til mikroskopi

Formalet med udtagning af veev til mikroskopi er at understatte de makroskopisk fund herunder 1)
tumorklassifikation inkl. behandlingsrespons, 2) bestemmelse af patologisk tumorstadium og 3)
sikre egnet veev til molekylaerpatologisk undersggelse.

Fra tumor:
e Tumors dybeste nedvakst / invasive front
e Tumors nermeste relation til peritoneum
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Foci som er suspekte for ekstramural vengs invasion
Tumors relation til evt. fastsiddende organer eller medresecerede nabostrukturer

Fra resektionsrande:

Snit fra tarmresektionsrande, hvis afstanden er < 20 mm fra tumor (16)

Snit fra den kirurgiske resektionsflade med relation til tumor eller tumordeposits, hvis
afstanden er <10 mm

Hvis der foreligger et lavt differentieret adenokarcinom eller signetringscellekarcinom, skal
man vere ekstra opmarksom pa vurdering af tarmresektionsrandene og den tumornare
kirurgiske resektionsflade

Evt. snit fra resektionsflade/-rande pa medresecerede naboorganer/-strukturer

@vrigt veev til mikroskopi:

Samtlige regionale lymfeknuder skal udtages til mikroskopi
Andre fokale forandringer f.eks. inflammation
Det totale antal polypper skal angives. Mikroskopisk verificering er af betydning, mhp. dels

at pavise synkron cancer, dels i forhold til vurdering af om kriterierne for henvisning til
genetisk udredning er opfyldt

Polypper skal som udgangspunkt totalindstebes

Hvis det samlede antal af polypper overstiger 25 (uanset stgrrelse) ma ngdvendigheden af
mikroskopi af samtlige polypper bero pa en individuel vurdering

Som udgangspunkt skal der udtages minimum 5 snit fra tumor. Hvis der i tarmresektater efter
neoadjuverende behandling ikke er synligt resttumorveaev, men kun synligt arvaev, kraeves det, at
hele tumorlejet er indstabt, far man ved mikroskopi kan konkludere, at der ikke er resttumor (13).

Figur 4: Makroskopisk tegn pa gennemvaekst af peritoneum
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Gennemvekst af peritoneum bgr misteenkes, nar man ser nubrede omrader pa overfladen eller
omrader med fibrose eller et skyet udseende. Man skal isar inspicere peritoneum mellem
tilhaeftningerne af fedtlobuli sv.t. folder/vinkler, idet det ofte er her, der er gennemvaekst (Figur 4)
(17). Det anbefales at tuschmarkere peritoneum, hvis der er mistanke om gennemveekst og udtage
flere vaevssnit fra disse omrader.

Tumoromradet inspiceres for ekstramural veneinvasion. Makroskopisk mistanke om veneinvasion
bar be- eller afkraeftes ved mikroskopi. Ekstramural veneinvasion bgr bl.a. mistenkes, hvis man i
det mesokoliske eller mesorektale vaev ser hvidlige fine, spikulerede, snoede eller ormeagtige strag
under indekstumoren (Figur 5).

bbbyl byl

Figur 5: Makroskopisk mistanke om veneinvasion

Alle regionale lymfeknuder skal udtages til mikroskopi og totalindstgbes i henhold til lokal instruks
med fokus p4, at man skal kunne rapportere et precist antal lymfeknuder og metastaser. Ved
indvaekst af indekstumor eller et tumordeposit i et naboorgan/-struktur bliver de til dette organ
hgrende regionale lymfeknuder ogsa regionale i forhold til primeertumoren (18).

Ved oplagt metastatiske lymfeknuder kan man udtage et repraesentativt snit. Ved udbredt og oplagt
lymfeknudemetastasering, kan man evt. valge at afvige fra kravet om at indstebe alle lymfeknuder.
Dog skal det sikres at der er udtaget et tilstreekkeligt antal lymfeknuder til pN kategorisering og at
undersggelsen for mikroradikalitet ikke kompromitteres. En sadan afvigelse bgr altid noteres i
beskrivelsen. Der henvises til retningslinjen "TNM-Kklassifikation ved tyk- og endetarmskreeft inkl.
blindtarmen” med henblik pa hvilke lymfeknudestationer, der er regionale i forhold til tumorer i de
forskellige tarmafsnit. Ikke-regionale tumor deposits skal ogsa udtages til mikroskopi, men indgar
ikke i det samlede antal af lymfeknuder. Metastaser i disse, indgar ikke i pN-kategorien, men
derimod i pM-kategorien (13,14).

Tumor deposits, heriblandt lymfeknuder med makroskopisk tegn pa metastasering, lokaliseret klos
pa en resektionsflade beskrives og udtages en bloc med resektionsfladen, for at kunne indga i
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vurderingen af mikroradikalitet. Tumor deposits, heriblandt lymfeknuder med makroskopisk tegn
pa metastasering, lokaliseret klos pa peritoneum, bar beskrives og udtages med repreaesentation af
peritoneum, for at kunne indga i den mikroskopiske vurdering.
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5. Metode

Litteratursggning/litteraturgennemgang

Denne vejledning er baseret pa tidligere retningslinjer, og der er ikke foretaget en fornyet
systematisk litteratursggning/-gennemgang men suppleret med ad hoc seggning.

Formulering af anbefalinger

Denne vejledning er baseret pa tidligere retningslinjer. Anbefalinger er blevet opdateret efter
diskussion blandt arbejdsgruppens medlemmer, som har afholdt online samt fysiske mader.

Interessentinvolvering

Patienter har ikke veeret involveret i udarbejdelsen af vejledningen.

Haring og godkendelse

Vejledningen har varet i hering hos og er godkendt af DCCG’s danske patologiarbejdsgruppe.
Anbefalinger, der udlgser betydelig merudgift

Ingen.

Behov for yderligere forskning

N/A.
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