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tanke om implantatruptur, hvis ultralyd er usikker, og under-
sogelse forud for planlagt lumpektomi [10]. Her synes brug af
preoperativ MR at medfore ferre recidiver i det opererede
bryst. Andre indikationer kan vere uafklarede fund ved
mammografi og ultralydskanning og pa det seneste screening
af unge kvinder, der er i hojrisikogruppe med pévist sygdoms-
givende BRCA1- eller BRCA2- genmutation og ved steerk
familizer disposition.

Undersogelsen er i digital form og derfor i princippet
undersogeruathaengig.

Konklusion

Udredning og behandlingsmonitorering af cancer mammae
er i dag en multimodalitetsopgave og en multidisciplinzer
opgave. Billeddiagnostikken udferes ved hjzlp af tre komple-
mentere billedmodaliteter og ber med fa undtagelser, bl.a.
undersogelse af unge kvinder, anvendes i den reekkefolge de
er navnt ovenfor.

Et brystcenter bor have ridighed over alle tre modaliteter,
og radiologerne skal kunne beherske alle modaliteter inklu-
sive de tilknyttede invasive procedurer pa hejt niveau.

DBCG udstikker rammerne for det integrerede diagnosti-
ske teams virke. Det anbefales at folge rekommandationerne
og lobende at monitorere kvaliteten af diagnostikken i teet
samarbejde med mammakirurger og mammapatologer.

Korrespondance: llse Vejborg, Radiologisk Afdeling X, Rigshospitalet, DK-2100
Kgbenhavn @. E-mail: rh02727@rh.dk
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Preeoperativ biopsidiagnostik ved mistanke

om brystkrzeft
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Den praoperative biopsi er en del af den tripeldiagnostik, der
i dag betragtes som guldstandarden i udredningen af patienter
med symptomer fra brystet. Tripeltesten bestar af tre delele-
menter: palpation, billeddiagnostik (mammografi evt. supple-
ret med ultralydundersegelse) og biopsi, enten som finnals-
aspirationscytologi (FNAC) eller som grovnalsbiopsi. De i tri-

peltesten implicerede faggrupper - kirurg, billeddiagnostiker
og patolog - udger evt. suppleret med onkolog det integre-
rede diagnostiske system [1]. Ideelt ber disse faggrupper mo-
des til konference minimum en gang ugentligt for at diskutere
de patienter, der har faet udfert tripeltest, og planlaegge det
videre forleb.

Pa europzisk plan er der specielt for mammografiscree-
ning opstillet detaljerede retningslinjer for sikring af kvalite-
ten bade pa det multidisciplinzere niveau og for de enkelte
faggrupper. Disse retningslinjer kan ogsa appliceres pa patien-
ter uden for screeningspopulationen [2]. I det felgende vil vi
beskrive den patoanatomiske diagnostik i tripeltesten, herun-
der fordele og ulemper ved de to biopsityper, og kvalitetssik-
ring af det diagnostiske udsagn.
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Finnalsaspirationscytologi

Diagnostiske kategorier

Man har internationalt vedtaget at benytte sig af fem diagno-
stiske udsagn, der er entydigt definerede, og har faet tildelt et
bogstav og nummer (Tabel 1).

Fordele og ulemper

Fordelene ved finnalsaspiration er, at metoden er let, hurtig og
billig. Det er ogsa den eneste metode til udtemning af cyste-
materiale. Metoden er et naturligt valg ved palpable foran-
dringer. Nalen kan ved ikkecystiske leesioner under vakuum
fores frem og tilbage i hele omradet, hvilket sikrer et repraesen-
tativt materiale ogsa fra heterogene forandringer. Metoden er
ogsa at foretrekke ved palpable lymfeknuder i aksillen.

Det er en forudsztning, at sdvel punkter som patolog har
erfaring med metoden, og dens grad af anvendelse varierer i
Europa [3, 4]. Risiko for egentlig fejlfortolkning foreligger ved
hypocellulere og stromale forandringer. Nekrose og mikro-
forkalkninger er problematiske, og det er oftest ikke muligt at
skelne mellem karcinom in situ og invasivt karcinom. Ultra-
lydvejledt finnalsbiopsi muligger metodens anvendelse ogsa
ved ikkepalpable forandringer enten alene eller om muligt
som supplement til grovnalsbiopsi. Immuncytokemi vil kun
undtagelsesvis veere anvendelig i diagnostisk ejemed, men re-
ceptorbestemmelse er mulig. Dette krever dog dels, at meto-
derne er sat op specielt til cytologisk materiale, og dels at der
foreligger tilstreekkeligt mange velegnede udstrygninger.

Grovnalsbiopsi

Diagnostiske kategorier

Ogsa i grovnalsdiagnostikken har man valgt at anvende et
system med fem diagnostiske kategorier. Der er en vis analogi
mellem systemerne, men det er ikke muligt umiddelbart at
oversztte de diagnostiske udsagn.

Fordele og ulemper

Fordelene ved grovnalsbiopsi (Figur 1) er mange og veldo-
kumenterede [2, 5]. Metoden har veret anvendt i Danmark i

Tabel 1. Finnalsaspirationscytologi.

C1 Uegnet For fa celler, kveestet
C2 Benign Egnet med benigne epitelceller
C3 Atypiske celler Formentligt benign, men lille obs.
C4 Malignitetssuspekte celler Formentligt malign,

ikke sikkert diagnostisk
C5 Maligne celler -

Grovnalshiopsi

B1 Uegnet/ikke sikkert repraesentativ. Kun fedt/bindeveev
B2 Benign/normal Forekomst af benigne/normale
kirtelstrukturer
B3 Atypisk histologisk forandring Formentligt benign, bar excideres
B4 Malignitetssuspekt Formentligt malign,
histologisk forandring ikke sikkert diagnostisk
B5 Malign Oftest karcinom

(invasivt eller in situ)
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mange ar og anvendes i dag af sdvel kirurger som specialister
pa de billeddiagnostiske afdelinger. Tilstedevarelsen af
mikroforkalkninger kan bekreftes med denne metode, og
leesionen kan karakteriseres bedre end ved FNAC. Det er her
muligt at skelne mellem invasivt karcinom og karcinom in
situ. Der er imidlertid den ulempe, at selv om det blot er en
minimal veevscylinder, som udhentes, si er der graenser for
det antal biopsier, man kan udtage fra samme leesion. Det be-
tyder, at undersogelsen af heterogene forandringer kan vere
ufuldsteendig.

Ikke desto mindre er det i dag den foretrukne metode,
bade nar det geelder palpable og ikkepalpable malignitetssu-
spekte forandringer. Fejlkilderne er bortset herfra de samme
som ved finnalsbiopsi, og begge metoder kan berede patolo-
gerne vanskeligheder med fortolkning af lavmalign cancer,
proliferative benigne og atypiske leesioner samt reaktive for-
andringer pa grund af betzendelse, folger efter behandling og
ved graviditet eller amning [6]

Immunhistokemi

Da grovnalsbiopsien er en veevsundersogelse, kan patologerne
her anvende hele det stadigt voksende repertoire inden for
immunhistokemien. Dette gzelder ikke blot for diagnosen som
sddan, men ogsa for prognostiske og pradiktive faktorer, de
senere 4r i forste reekke hormonreceptorer og human epider-
mal vaestfaktorreceptor 2 (HER2)-status. [7]. Da alle epiteliale
celler indeholder cytokeratiner, kan antistoffer imod disse
bruges til at afslore f.eks. cancerceller, som vokser meget
diffust i veevet og derfor er vanskelige at erkende som sa-
danne. Det kan f.eks. vere i differentialdiagnosen mellem
invasivt lobuleert karcinom og forskellige reaktive tilstande.

En meget anvendelig gruppe af antistoffer er rettet mod de
myoepiteliale celler, som ligger yderst mod basalmembranen
i normale gangstrukturer. Pavisning af myoepiteliale celler
udelukker invasiv cancer. Antistofferne kan derfor anvendes
til at skelne mellem karcinom in situ og invasivt karcinom
eller mellem et radialt ar og en tubulzr cancer (Figur 2). Det
er dog vigtigt at erindre, at manglende pavisning af myoepite-
liale celler skal fortolkes med stor varsomhed og under hen-
syntagen til morfologien. Det er derfor ogsa en god ide at
anvende to eller flere antistoffer i hvert tilfzelde. De mest
anvendete antistoffer er rettet mod cytokeratin 14 eller smooth
muscle myosin heavy chain (SM-MHC), men ogsd p63- og smooth
mauscle actin- antistoffer anvendes.

Papillomatese tumorer udger et szrligt problem. Disse
tumorer kan vare heterogene, og selv om der kan pavises
myoepiteliale celler bor diagnosen vaere B3: atypisk histolo-
gisk forandring, og diagnostisk excisionsbiopsi tilrades.

Duktalt karcinom in situ (DCIS) diagnosticeres ligesom
invasivt karcinom som B5: malign. Lobulert karcinom in situ
(LCIS) diagnosticeres derimod som B3: atypisk histologisk
forandring. Det kan vere vanskeligt at skelne mellem disse, og
man kan f3 hjelp af immunhistokemisk farvning for E-cad-
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Figur 1. Grovnals-
biopsi med karcinom,
diagnosekategori B5.

herin, som er negativ i LCIS. Dog ber den pleomorfe variant
af LCIS diagnosticeres som B5.

Metastaser til brystet er meget sjzldne, men ogsa i disse
tilfelde kan man f3 hjzlp af en lang reekke antistoffer.

Man ma forudse, at behovet for yderligere molekylzrbio-
logiske undersogelser fremover vil vare stigende i takt med at
neoadjuverende, malrelateret behandling vinder indpas.

Kvalitetssikring

Den stringente anvendelse af kun fem diagnostiske kategorier
ved henholdsvis FNAC og grovnalsbiopsi er ikke bare en for-
del i det daglige kliniske arbejde, men muligger desuden ud-
regning af et kvantitativt mal for kvaliteten af den samlede
biopsidiagnostik. I de europziske retningslinjer [2] anvises
formler for udregning af ni statistiske kvalitetsmal for FNAC
og syv for grovnalsbiopsier med tilherende standarder for
acceptabel/god kvalitet. Det er vigtigt ikke at fokusere pa en
enkelt kvalitetsparameter, men at forsege at opnd en samlet
hej kvalitet. Hvis man prever isoleret at forbedre en parame-
ter vil de andre ogsa pavirkes. F.eks. vil forseg pa at forege
sensitiviteten ofte ogsd medfore en hojere falsk positiv-rate.
Forseg pa at forbedre specificiteten vil formentlig medfore en
hajere falsk negativ-rate osv.

Konklusion

Przoperativ biopsidiagnostik er en af de tre grundelementer i
tripeltesten. Biopsierne kan tages med grovnal (histologi)
og/eller finnil (cytologi). Begge metoder har hver deres for-
dele og ulemper, men ingen af dem kan alene danne grundlag
for det endelige kirurgiske indgreb. Dette afgores ved konsen-
sus mellem klinisk undersogelse, billeddiagnostik og patologi
[8]. Det er en forudsetning, at de anvendte metoder kvalitets-
sikres. Antallet af usikre diagnoser som C3/C4 og B3/B4 bor
holdes pa et minimum, da disse diagnoser udleser yderligere
udredning som f.eks. diagnostisk excisionsbiopsi.

Korrespondance: Birgitte Bruun Rasmussen, Patologiafdelingen, Nordsjeellands
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hoved).

2. European guidelines for quality assurance in breast cancer screening and
diagnosis. 4th Ed. Bruxelles: European Commission, 2006.

3. Kocjan G, Feichter G, Hagmar B et al. Fine needle aspiration cytology: a
survey of current European practice. Cytopathology 2006;17:219-26.

4. Sauer T, Myrvold K, Lomo J et al. Fine needle aspiration cytology in nonpalp-
able mammographic abnormalities in breast cancer screening: results from
the breast cancer screening programme in Oslo 1996-2001. Breast
2003;12:314-9.

5. Ellis 10, Humphreys S, Michell M et al. Guidelines for breast needle core
biopsy handling and reporting in breast screening assessment. J Clin Pathol
2004;57:897-902.

6. Putti TC, Pinder SE, Elston CW et al. Breast pathology practice: Most common
problems in a consultation service. Histopathology 2005;47:445-57.

7. Lerwill MF. Current practical applications of diagnostic immunohistochemistry
in breast pathology. Am J Surg Pathol 2004;28:1076-91.

8. Jensen A, Rank F, Dyreborg U et al. Performance of combined clinical
mammography and needle biopsy: a nationwide study from Denmark. APMIS
2006;114:884-92.



