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Retningslinje for kvalitetsstandarter for HPV i screeningsprogrammet for
livmoderhalskraeft

Formal

Denne retningslinje for kvalitetsstandarter beskriver analysemetoder, kvalitetskriterier og gnskelige
valideringsniveauer for analyser og metoder benyttet i et HPV baseret screeningsprogram for
livmoderhalskraeft.

Kvalitetsstandarter for HPV-analyser

Til HPV-screening anbefales:

e At kun CE-IVD maerkede analyser baseret pa detektion af hgj-risiko HPV-genotyper benyttes.

e At valgte analyse er valideret for det prgvetagningsmedie der benyttes. Der er for nuvaerende to
internationalt anerkendte metoder til validering af HPV-test til livmoderhalskraeft-screening; Den
internationale valideringsmetode for HPV-test til brug i screening?, samt VALGENT validering?.

e Atderianalysen erinkluderet, en prgvespecifik (intern) kontrol for humant materiale med henblik
pa validering af pr@vens egnethed til molekylaer analyse.

o For validerede HPV-screening analyser uden intern kontrol, kan udbydende afdeling/Region
dog veelge at foretage en individuel vurdering af producent tilvejebragte data der validerer,
at et givent assay design med proces kontrol men ikke intern prgvespecifik kontrol ikke har
en inferigr kvalitetsstandard.

e At prgver der findes negative for intern kontrol, gen-analyseres én gang. Safremt prgven stadig er
insufficient, besvares denne som uegnet til vurdering, med henvisning til at fa foretaget ny prgve.

e At udfgrende afdelinger monitorerer HPV positivitetsraten blandt undersggte prgver som lgbende
undersggelse af kvaliteten.

e At udfgrende afdelinger monitorerer antallet af prgver med manglende positiv intern kontrol eller
lign., som Igbende undersggelse af kvaliteten.
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Retningslinje for kvalitetsstandarter for cervix cytologiske prgver i
screeningsprogrammet for livmoderhalskrzeft

Kvalitetsstandarter for cytologi-analyser

Kvalitetsstandarter for cervix cytologi fastholdes jf. Sundhedsstyrelsens retningslinjer for
livmoderhalskraeftscreening 20122, Det anbefales at kvalitetsstandarter for cytologi-analyser revideres nar
beslutning om endeligt metodevalg i dansk livmoderhalskraeftscreening er foretaget.

Det praeciseres, at kvalitetsstandarter for cervix cytologi gaelder for alle screeningsprgver, ogsa i de tilfaelde
hvor kvinden initialt undersgges for HPV og hvor cervix cytologi anvendes som triage af HPV positive
prever.
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Retningslinje for kvalitetsstandarter for p16/Ki67 (CINtec® PLUS Cytology)
Formal

Denne retningslinje beskriver kvalitetsstandarter for egnethed, mikroskopi og bedgmmelse af p16/Ki67
dobbeltfarvning, som triage markgr sammen med cytologi ved pavist HPV DNA. Metoden anvendes i Region
Midtjylland og Region Syddanmark i forbindelse med differentieret implementering af HPV screening.

Egnet dobbeltfarvning:

Dobbeltfarvningen er egnet til bedgmmelse, nar nedenstaende kriterier er opfyldt:
e Celleantallet skal opfylde minimumskravet ifglge Bethesda 2014 (=5000 pladeepitelceller)
e Deter ikke et krav, at der skal veere endocervikale cylinderepitelceller til stede.
e Der skal identificeres celler, som er farvet kun p16! og kun Ki67. Dette anvendes, som intern positiv
kontrol af farvningen.

Definition af positiv dobbeltfarvning:

e Identifikation af en eller flere positive dobbeltfarvede celle(r) uanset morfologisk karakteristika eller
antallet af pladeepitelceller

e Positiv p16/Ki67 dobbeltfarvet celle er defineret ved samtidig pavisning af brun cytoplasma farvning
(p16) og r@d kernefarvning (Ki67) i samme celle.

Definition af negativ dobbeltfarvning:

e Celleantallet skal opfylde minimumskravet ifglge Bethesda 2014 (=5000 pladeepitelceller)
e Der identificeres ingen dobbeltfarvet celle.

Definition of inkonklusiv dobbeltfarvning:

e Mindre end 5000 pladeepitelceller identificeres

e Kriteriet for den interne positive kontrol er ikke opfyldt

e Prgven bedgmmes som inkonklusiv, hvis der er for meget uspecifik baggrundsfarvning.
e Hvis prgven er bedgmt inkonklusiv, gentages farvningen 1 gang.
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Mikroskopi/bedgmmelse

e Dobbeltfarvningen bedgmmes af en cytobioanalytiker.

e Ved tilstedeveerelse en eller flere positive celler genbedgmmes dobbeltfarvningen efterfglgende af
en patolog/erfaren cytobioanalytiker.

e Huvis dobbeltfarvningen er vanskelig at bedgmme, genbedgmmes farvningen efterfglgende af en
patolog/erfaren bioanalytiker.

Oplaering i bedgmmelse af dobbeltfarvningen

e Den enkelte patologiske afdeling skal sikre, at cytobioanalytikere og patologer far den ngdvendige
teoretiske viden og praktisk treening i at bedgmme dobbeltfarvningen?.

e Det skal endvidere sikres, at de ngdvendige kompetence er til stede for udfgrsel af den immun-
cytokemiske farvning og at der Igbende udfgres kvalitetssikring- bade af farvningen og af
bedgmmelser?.
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Y Hvis der kun er superficiale og intermedizere pladeepitelceller i praven, kan man ikke forvente at der er p16 positive
celler.

2 "Implementation of p16/Ki67 dual stain cytology in a Danish routine screening laboratory: Importance of adequate
training and experience" Cancer Med. 2020 Nov;9(21):8235-8242.
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