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Hvordan stiller vi en diagnose

• Makroskopisk
• Lysmikroskopisk, Hematoxylin og eosin

-Vevets sammensetning, hvordan ligger    g, gg
cellene i forhold til hverandre
Den enkelte celles utseende-Den enkelte celles utseende

• Immunhistokjemi og spesialfarvninger,
3-400 ulike antistoffer i rutinen

• Molekylarpatologi, f.eks. spesifikke mutasjonery p g , p j



Klassisk vurdering av Klassisk vurdering av malignitetmalignitet

•• Cytologisk Cytologisk atypiatypi: Hver enkelt celler er : Hver enkelt celler er 
avvikendeavvikende (f.eks. (f.eks. KjernensKjernens form og form og 
størrelse, størrelse, hyperkromasihyperkromasi, etc.), etc.),, ypyp , ), )

•• Histologisk Histologisk atypiatypi: : VevetVevet som som helhethelhet er er 
avvikendeavvikende ((TumorvevTumorvev, , bindevevbindevev, kar), kar)



NOEN PERSPEKTIV

• Moderne histologisk teknikk med dehydrering 
av vev bruk av paraffinblokker og mikrotomav vev, bruk av paraffinblokker og mikrotom 
ble utviklet omkring 1850-1900

• Bruk av hematoksylin og eosin til farvning av• Bruk av hematoksylin og eosin til farvning av 
vev er omtrent like gammel

• Formalinets evne til fiksering av vev ble• Formalinets evne til fiksering av vev ble 
oppdaget i ca. 1890

• Dagens histologiske teknikk er omtrent den• Dagens histologiske teknikk er omtrent den 
samme som i 1900



GAMMELT OG NYTT

• Cytologisk teknikk ble utviklet etter den andre 
verdenskrigenverdenskrigen

• Immunhistokjemisk teknikk som standard er 
fra etter 1990fra etter 1990

• Formalin laver kryssbindinger i protein. Man 
visste ikke den gangen at det bevarer epitopervisste ikke den gangen at det bevarer epitoper 
for antistoffer

• Epitoper kan i tillegg demaskeres med• Epitoper kan i tillegg demaskeres med 
oppvarming eller kjemikalier 



Et tropisk tre og noen syntetiske 
farvestoff har hatt store konsekvenserfarvestoff har hatt store konsekvenser

SEQUENCE OF MALIGNANT TRANSFORMATION
AT THE GASTRO-OESOPHAGEAL JUNCTION

Barrett’s metaplasia                 Dysplasia                Adenocarcinoma
- Carcinoma in situ



HVORFOR GAMMELTHVORFOR GAMMELT 
VEVSMATERIALEVEVSMATERIALE 

• Kvalitetskontroll og rediagnostikkKvalitetskontroll og rediagnostikk
• Tilgang til enormt forskningsmateriale
• Biologisk forskningsmateriale foreldes 

ikke. Kan bruke nye metoder og gammeltikke. Kan bruke nye metoder og gammelt 
materiale
H t h f ilt ti ld f• Hvem vet hva som feilte tippoldefar



SCC esophagus, SCC esophagus, uPARuPAR



FORDELEN MED PRESISFORDELEN MED PRESISFORDELEN MED PRESIS FORDELEN MED PRESIS 
LOKALISERING I CELLER OG VEVLOKALISERING I CELLER OG VEV

•• Kan Kan gjøregjøre nye, nye, spesifikkespesifikke farvningerfarvninger
•• Kan lokalisere Kan lokalisere prosesserprosesser og faktorer med og faktorer med 

inin situsitu hybridiseringhybridisering etcetcin in situsitu hybridiseringhybridisering, , etcetc
•• Kan suspendere celler for flow Kan suspendere celler for flow cytometricytometri
•• Kan isolere Kan isolere vevsfragmentervevsfragmenter med laser med laser 

mikrodisseksjonmikrodisseksjonmikrodisseksjonmikrodisseksjon
•• Kan lave Kan lave vevsvevs--mikromatrisermikromatriser



LOGISTIKK VED BRUK AV LOGISTIKK VED BRUK AV 
IMMUNHISTOKJEMIIMMUNHISTOKJEMIIMMUNHISTOKJEMIIMMUNHISTOKJEMI



Histologiske og cytologiske preparater kan g g y g p p
stort sett farves tilsvarende

Morfologien bestemmer hvilkeMorfologien bestemmer hvilke 
hovedklasser vi farver for

Histologi
som grunnlag

for viderefor  videre
u.s.

Hovedmarker for vevs/
eller celletype

f. eks. cytokeratin

Hovedmarker for
mesenchym

f. eks. vimentin

Hovedmarker for
annet vev,

f.eks. nevrogent vev
for epitelklasse actin eller desmin eller lymfogent vev



EKSEMPEL:EKSEMPEL: HUDEN ER ET HUDEN ER ET 
KOMPLEKST ORGANSYSTEMKOMPLEKST ORGANSYSTEM





VED CANCER BLIVER DET ENDAVED CANCER BLIVER DET ENDAVED CANCER BLIVER DET ENDA VED CANCER BLIVER DET ENDA 
MER KOMPLISERTMER KOMPLISERT

•• Normale markører kan Normale markører kan forsterkesforsterkes eller eller 
forsvinneforsvinne

•• Nye markører kan Nye markører kan opptreopptre

•• VedVed progresjonprogresjon av tumor kan mønsteretav tumor kan mønsteret•• Ved Ved progresjonprogresjon av tumor kan mønsteret av tumor kan mønsteret 
endresendres



























EGF/reseptor i glioblastom



Adenocarcinom som invaderer Adenocarcinom som invaderer 
rectumslimhinnen, PSA positivt



KONKLUSJONER

• Tilfeldige farvninger for identifisering av 
ll d t tticeller er dyrt og unyttig

• Logiske diagnostiske matriser gir en g g g
enkel og rimelig identifisering med stor 
treff-sikkerhet, dvs. et beslutnings-tre, g

• Immunmetoder i cytologi, histologi og 
flow cytometri gir tilsvarende ogflow cytometri gir tilsvarende og 
supplerende identifisering



Stadig nye muligheter

• Med vevs-mikromatriser kan multiple 
vev farves i ett eneste snitt

• Med oppskalering av farvemetodene kanMed oppskalering av farvemetodene kan 
multiple epitoper farves og lokaliseres

• Vev i paraffin kan i tillegg benyttes til 
biologiske analyser (DNA, RNA, protein)



DEN GODE DIALOG

• Metoder fra forskningen har 
revolusjonert patologien og gitt oss en 
biologisk diagnostikkg g



OPPTIL 4 ULIKE PARAMETRE KAN FARVES OPPTIL 4 ULIKE PARAMETRE KAN FARVES 
SAMTIDIG MED IMMUNFLUORESCENSSAMTIDIG MED IMMUNFLUORESCENSSAMTIDIG MED IMMUNFLUORESCENSSAMTIDIG MED IMMUNFLUORESCENS



STADIEINNDELING AV SVULSTER STADIEINNDELING AV SVULSTER 
HAR FÅTT ØKENDE BETYDNINGHAR FÅTT ØKENDE BETYDNINGHAR FÅTT ØKENDE BETYDNINGHAR FÅTT ØKENDE BETYDNING
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FLERE BIOLOGISKE MARKØRER FLERE BIOLOGISKE MARKØRER 
KAN FORUTSI PROGNOSENKAN FORUTSI PROGNOSEN

C iCarcinom 
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