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Bakgrund ärftlig ventrikelcancer 
Ventrikelcancer är globalt sett den tredje vanligaste cancerrelaterade dödsorsaken [1]. 
Incidensen har i stora delar av världen sjunkit de senaste decennierna [2] och i Sverige 
insjuknar nu knappt 800 personer årligen [3]. Det ses en familjär anhopning i 10-20% av alla 
fall av ventrikelcancer. Denna proportion skiljer sig mellan olika populationer och det är 
endast 1-3% av alla fall som har en känd genetisk orsak [4].   
 
Den klassiska uppdelningen av ventrikelcancer utgår ifrån histologin. Intestinal typ är den allra 
vanligaste vid sporadiska fall och den diffusa typen, som ofta uppvisar signetringsceller, är 
vanlig vid den ärftliga formen [5]. Ärftlig ventrikelcancer omfattar ärftlig diffus ventrikelcancer 
(hereditary diffuse gastric cancer, HDGC), ärftlig intestinal ventrikelcancer (familial intestinal 
gastric cancer, FIGC) och ärftlig ventrikelpolypos (gastric adenocarcinoma and proximal 
polyposis of the stomach, GAPPS). En ökad risk för ventrikelcancer kan även ses vid andra 
ärftliga cancerrisksyndrom, såsom Lynchs syndrom (mutation i mismatch repair-gener), 
ärftligt TP53-associerat cancersyndrom, familjär adenomatös polypos (APC), juvenil polypos 
(SMAD4, BMPR1A), Peutz-Jeghers syndrom (STK11) och möjligen även vid ärftligt bröst- och 
ovarialcancersyndrom (BRCA1, BRCA2, PALB2) [6].  
 
Helicobacter pylori (H. pylori) är den största yttre riskfaktorn för både diffus och intestinal 
ventrikelcancer och i länder med hög incidens kan eradikering minska dödligheten [7].  
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Ärftlig diffus ventrikelcancer 
Ärftlig diffus ventrikelcancer är associerad med inaktiverande, sjukdomsorsakande (patogena) 
varianter i tumörsuppressor-genen CDH1, som kodar för E-cadherin. I ett fåtal familjer har 
även patogena varianter i CTNNA1-genen visat sig kunna ge upphov till ärftlig diffus 
ventrikelcancer [8]. Rekommenderad ärftlighetsutredning vid förekomst av diffus 
ventrikelcancer i en familj ses i Figur 1, som bygger på de nya internationella riktlinjerna 
publicerade 2020 av International Gastric Cancer Linkage Consortium [9]. Nedan följer 
fördjupad information, med hänvisning till flödesschemat i Figur 1 genom bokstavsangivelser 
(A)-(M).  

 
Figur 1: Flödesschema vid diffus ventrikelcancer 
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Remiss för onkogenetisk utredning 
Vid misstanke om ärftlig diffus ventrikelcancer, eller om ett redan genomfört genetiskt test av 
CDH1-genen visat misstanke om patogen förändring, bör remiss till onkogenetisk mottagning 
övervägas.  
 
Om patienten med ventrikelcancer har palliativ behandling kan behandlande onkolog skriva 
remiss för biobankning av DNA inför eventuell framtida analys och blodprov skickas till 
laboratorium för klinisk genetisk. Familjen kan när det passar remitteras för genetisk 
vägledning. 
 

Onkogenetisk mottagning 
På onkogenetisk mottagning upprättas ett släktträd med särskilt fokus på cancer och 
medfödda sjukdomar inklusive läpp-käk-gomspalt. Cancerdiagnoser bekräftas histopatologiskt 
och kan vid behov eftergranskas för att fastställa om diffus typ föreligger eller inte. Patienten 
informeras om diagnostiska kriterier, sannolikhet för uppkomst av ventrikelcancer och lobulär 
bröstcancer, uppföljning och behandling (inklusive profylaktisk gastrektomi).  
 

Definition ärftlig diffus ventrikelcancer 
Ärftlig diffus ventrikelcancer förekommer definitionsmässigt hos en person med påvisad 
patogen/troligt patogen variant i CDH1/CTNNA1 och med diffus ventrikelcancer, eller med 
förstagradssläkting (barn, syskon, föräldrar) med diffus ventrikelcancer (A). 
 

Definition ärftlig lobulär bröstcancer 
Ärftlig lobulär bröstcancer förekommer definitionsmässigt hos person med patogen/troligt 
patogen variant i CDH1/CTNNA1 och med lobulär bröstcancer, eller med förstagradssläkting 
med lobulär bröstcancer, samt avsaknad av släktingar med diffus ventrikelcancer (B).  
 
Histopatologi 
Histologiskt karaktäriseras ärftlig diffus ventrikelcancer av multipla små foci med 
signetringsceller, som omger ett diffust växande pleomorft cancerinfiltrat. Tumören har låg 
eller ingen infärgning av E-cadherin. In situ signetringscells-carcinom och pagetoid spridning 
av signetringsceller precis under epitelet och inom basalmembranet ses bara hos individer 
med patogen variant i CDH1-genen och kan därför hjälpa diagnostiken. Den histopatologiska 
undersökningen efter gastrektomi bör följa internationella rekommendationerna från 2020 
[9].  
 
Lobulär bröstcancer kopplad till patogen variant i CDH1-genen har inga unika histologiska 
fynd [9].  
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Den histopatologiska undersökningen bör utföras av en erfaren patolog och alla patologiska 
fynd bör konfirmeras av annan expert. Minimum för undersökning av makroskopiskt normal 
ventrikel: 

• Proximal och distal resektionsrand för att säkerställa att all ventrikelslemhinna 
avlägsnats 

• Alla lymfkörtlar skall undersökas 
• Fotografi 
• Kartlagd provtagning från alla zoner. Antrum, övergångszonen (angulus), corpus, 

fundus och kardia 
• Om inga cancerfoci identifierats tas nya prover från preparatet och repetition av 

punkten ovan i mån av tid och resurser 
• Om inga cancerfoci identifieras bör det inte rapporteras som ”negativ för cancer” utan 

”ingen cancer funnen i xx% av undersökt mukosa” 

 

Kriterier för genetiskt screeningtest av generna CDH1 och CTNNA1 
Någon av följande punkter ska uppfyllas för att genetisk screening bör erbjudas (C) [9]:  
A) Familjekriterier 

1) En person med diffus ventrikelcancer och en första/andragradssläkting med diffus 
ventrikelcancer 

2) En person med diffus ventrikelcancer och en första/andragradssläkting med lobulär 
bröstcancer före 70 års ålder 

3) En person med lobulär bröstcancer före 50 års ålder och en första/andragradssläkting 
med lobulär bröstcancer före 50 års ålder  

B) Individuella kriterier 
4) En person med diffus ventrikelcancer före 50 års ålder 
5) En person med både diffus ventrikelcancer och lobulär bröstcancer före 70 års ålder  
6) En person med bilateral lobulär bröstcancer före 70 års ålder 
7) En person med in situ signetringsceller eller pagetoid spridning i ventrikeln före 50 års 

ålder 
8) En person med diffus ventrikelcancer oavsett ålder och egen, eller förstagradssläkting 

med, läpp-käk-gomspalt  
9) Diffus ventrikelcancer oavsett ålder hos person av Maoriskt ursprung 

 
En histologiskt bekräftad intestinal ventrikelcancer eller icke-duktal bröstcancer bedöms inte 
utgöra en del av ärftlig diffus ventrikelcancer och kan därför inte användas för att uppfylla 
kriterierna.  
 
Med ökat användande av massiv parallell-sekvensering och omfattande genpaneler kan 
varianter i CDH1-genen påvisas även hos individer som inte har diffus ventrikelcancer eller 
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lobulär bröstcancer. Handläggningen av dessa är densamma som efter att test skett baserat 
på kliniska kriterier, med åtgärder enligt familjehistorien enligt Figur 1.  
 

Genetiskt anlagstest av generna CDH1 och CTNNA1 
I en familj med känd ärftlig diffus ventrikelcancer eller ärftlig lobulär bröstcancer kan 
genetiskt anlagstest erbjudas familjemedlemmar från 16-18 års ålder (D). Vid förekomst av 
cancerfall vid lägre åldrar i familjen kan testet erbjudas tidigare.  
 
Om den testade personen inte är bärare av familjens patogena variant är sannolikheten för 
diffus ventrikelcancer och lobulär bröstcancer inte förhöjd och eventuella barn kan inte heller 
ha ärvt eller ärva den patogena varianten.  
 
Genetisk vägledning bör erbjudas före och efter genetiskt anlagstest samt om så önskas inför 
familjebildning. 
 

Genetiskt test 
DNA extraherat från blodprov från en individ med diffus ventrikelcancer bör vid genetisk 
screening i första hand användas. Om det inte finns någon levande person med diffus 
ventrikelcancer eller lobulär bröstcancer, och inget DNA finns biobankat, kan man försöka 
analysera DNA från vävnad, helst från färskfrusen vävnad och i andra hand från FFPE-vävnad. 
Normalvävnad lämpar sig bäst, men även tumörmaterial kan användas. Känsligheten hos en 
genetisk analys i vävnad är lägre, dels på grund av att DNA kan vara kraftigt degraderat och 
dels eftersom deletioner och mer komplexa genetiska förändringar ofta kan inte detekteras. I 
undantagsfall kan det vara möjligt att genomföra genetisk screening hos nära släktingar till 
personer med diffus ventrikelcancer eller lobulär bröstcancer. 
 
De flesta patogena varianter i CDH1-genen är basparsutbyten, som ger ett trunkerat protein, 
men även icke-trunkerande basparsutbyten och större deletioner finns beskrivna [10] (E). 
Internationella rekommendationer för tolkning av varianter i CDH1-genen rekommenderar 
inte användandet av prediktionsprogram för att bedöma hur patogent ett basparsutbyte är 
[11]. Definitionen av en patogen/troligt patogen variant följer ACMG:s (American College of 
Medical Genetics) kriterier för genetiska varianter, som rutinmässigt används på samtliga 
genetiska laboratorier i Sverige [12].  
 
En liten andel av individer med diffus ventrikelcancer har patogena varianter i CTNNA1-genen 
och därför bör en analys av denna göras samtidigt som CDH1-analysen (genetisk 
cancergenpanel av diffus ventrikelcancer). Om familjehistorien uppfyller kriterierna för annat 
ärftligt cancersyndrom (se ”Differentialdiagnoser till ärftlig ventrikelcancer”) bör även analys 
av dessa gener läggas till [9]. 
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Penetrans 
Andel bärare av en patogen variant i CDH1-genen som utvecklar ventrikelcancer har tidigare 
angivits till 70% för män och 56% för kvinnor (kumulativ risk vid 80 års ålder) [13]. Men en 
senare studie, som inkluderade även bärare som inte uppfyllt kriterierna för ärftlig diffus 
ventrikelcancer, visar på lägre siffror; 42% för män och 33% för kvinnor (extrapolerad 
kumulativ risk vid 80 års ålder) [14]. Livstidsrisken för lobulär bröstcancer hos kvinnor med en 
patogen CDH1-variant brukar anges till 39-55% [9]. Olika patogena varianter i olika familjer 
(genotyper) kan vara kopplade till familje-specifika sannolikheter för canceruppkomst 
(fenotyper)[15]. Det är dock i dagsläget inte aktuellt att begränsa kontrollerna i dessa familjer 
till att omfatta enbart ventrikel eller bröst.  
 
Risken för kolorektalcancer i familjer med patogen variant i CDH1-genen bedöms inte så hög 
att speciellt kontrollprogram är motiverat för alla bärare [16] men individuella bedömningar 
bör göras i de familjer där kolorektalcancer förekommer.   
 
Penetransen av cancer vid CTNNA1-varianter är inte känd och därför bör individuell 
bedömning av varje familj göras [9].   
 

Total gastrektomi eller gastroskopi? 
Patogen/troligen patogen variant, diffus ventrikelcancer i familjen 
(F) Vid patogen variant i CDH1-genen hos person tillhörande familj med fall av diffus 
ventrikelcancer rekommenderas profylaktisk total gastrektomi vid 20-30 års ålder (och inte 
efter 70 års ålder) men individuella bedömningar bör göras [9]. Om kirurgi inte sker är årliga 
gastroskopier med biopsier samt eradikering av H.pylori motiverad [17]. Vid patogen variant i 
CTNNA1-genen hos person tillhörande familj med ärftlig diffus ventrikelcancer, men utan 
egna fynd tydande på ventrikelcancer, rekommenderas i första hand årlig gastroskopi med 
biopsier och H.pylori-eradikering. Vid biopsi-fynd eller familjehistoria med många fall av 
ventrikelcancer kan profylaktisk gastrektomi övervägas [9].  
 

Patogen/troligen patogen variant, ingen diffus ventrikelcancer i familjen 
(G) Vid patogen variant i CDH1- eller CTNNA1-genen hos person tillhörande familj utan fall av 
diffus ventrikelcancer rekommenderas i första hand årlig gastroskopi med biopsier och 
H.pylori-eradikering [9]. Profylaktisk gastrektomi kan utföras om biopsierna visar förstadier till 
cancer. 
 

Ingen patogen variant, diffus ventrikelcancer i familjen 
(H) I familj som uppfyller familjekriterierna för genetisk testning för ärftlig diffus 
ventrikelcancer (kriterium 1 eller 2 i listan (C) ovan) men där genetisk utredning inte har 
påvisat en genetisk orsak (dvs normalfynd) rekommenderas årliga gastroskopier med biopsier 
i minst 2 år från 40 års ålder eller 10 år före den yngst insjuknade i familjen (men inte före 18 
års ålder). Detta gäller alla med lobulär bröstcancer och alla förstagradssläktingar till en 



 9 

person med diffus ventrikelcancer eller lobulär bröstcancer. Vid normala resultat kan 
kontrollerna glesas ut. Gastrektomi är motiverad vid fynd i biopsier [9].  
 

Ingen patogen variant, uppfyller inte kliniska familjekriterier 
(I) Vid fall av diffus ventrikelcancer hos individ som inte uppfyller något familjekriterium för 
genetisk testning (dvs saknar kriterier 1 eller 2 i listan (C) ovan) och där ingen patogen variant 
i CDH1- eller CTNNA1-generna har påvisats är kontroller hos nära släktingar inte motiverat.  
 

Gastrektomi 
Rekommendationerna i det nationella vårdprogrammet för matstrups- och magsäckscancer 
bör följas [18]. Ett multidisciplinärt förhållningssätt är nödvändigt före en gastrektomi, med 
preoperativ bedömning av ett multidisciplinärt team: gastroenterolog, kirurg, endoskopist, 
klinisk genetiker, anestesiolog, dietist och specialistsjuksköterska. Före profylaktisk 
gastrektomi skall gastroskopi ske, inte minst för att utesluta redan utvecklad cancer. En 
preoperativ datortomografi över thorax och buk bör göras främst för kartläggning av kärl och 
gastrointestinal anatomi. 
 
Perioperativ mortalitet vid ingreppet är <1% för patient med gott allmäntillstånd och 
komplikationsrisken är ca 10%. Initialt uppges sänkt livskvalitet [16] men de flesta som 
genomgått profylaktisk gastrektomi är nöjda med sitt beslut [19] [20]. Grunden för ingreppet 
är total gastrektomi med Roux-en-Y-rekonstruktion med entero-enteroanastomos minst 50 
cm nedom esofagojejunostomin. Någon radikal utrymning av lymfkörtelstationer är inte 
nödvändig, varför sparande av vissa vagusgrenar kan övervägas. Om man är van vid att 
rekonstruera med pouch finns det i mindre studier beskrivet funktionella fördelar i det tidiga 
postoperativa förloppet. Minimalinvasiv kirurgi via laparoskopi eller robotassisterad kirurgi är 
säkra metoder i vana händer och kan övervägas om metoden är etablerad och dokumenterat 
säker vid det opererande centrat. Utförandet av profylaktisk gastrektomi bör följa de 
rekommendationer om regional- och nationell nivåstrukturering som finns för 
ventrikelcancerkirurgi [21].  

Sedvanlig uppföljning bör ske som efter gastrektomi: klinisk kontroll, dietistkontakt, B12-
substitution livslångt, kontroll av järnvärden och osteoporosprofylax till yngre kvinnor. 

Gastroskopi 
Gastroskopi bör ske vid centra med vana att hantera ärftlig diffus ventrikelcancer. 
Undersökningen sker med ”white light high definition”-endoskop. Minst 30 minuter krävs för 
noggrann inspektion av slemhinnan under in- och exsufflation. Riktade biopsier ska ske mot 
lesioner och minst 6 slumpvisa biopsier ska tas från varje lokalisation: antrum, 
övergångszonen mellan corpus och antrum, corpus, fundus och kardia; således minst 30 
stycken totalt. 
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Biopsier med ytliga signetringscellscarcinom är vanliga hos individer med patogen CDH1-
variant. Det är inte klarlagt hur naturalförloppet av dessa ser ut och de behöver inte föranleda 
gastrektomi [22] [23]. Fynd av signetringscells-förändringar som är erosiva, ”disturbed 
vascular and pit patterns”, eller vid invasion i muskellagret bör föranleda ställningstagande till 
åtgärd av ett multidisciplinärt team. Gastrektomi eller kortare intervall av 
gastroskopikontroller bör övervägas [9].  
 

Eradikering av Helicobacter pylori 
H. pylori -diagnostik bör erbjudas alla som genomgår gastroskopiska kontroller, lämpligen i 
samband med indexendoskopin. Vid H. pylori–infektion rekommenderas eradikering och 
behandlingskontroll efteråt med till exempel urea utandningstest [16]. 
 
Bröstkontroller 
Patogen/troligen patogen variant, uppfyller kliniska kriterier 
(J) Vid patogen variant i CDH1-genen hos kvinna tillhörande familj med fall av diffus 
ventrikelcancer eller lobulär bröstcancer rekommenderas årliga MRI (magnetisk resonans-
tomografi) med kontrast, eventuellt med kompletterande mammografi och ultraljud, från 30 
års ålder upp till 10 år efter den äldst insjuknande. Tydliggör på remissen att det rör sig om 
ärftlighet för lobulär bröstcancer, som generellt är svårdiagnostiserad med bilddiagnostik. 
Riskreducerande bilateral mastektomi kan övervägas. Vid fynd av lobulär bröstcancer kan 
bilateral mastektomi övervägas [9].  
 

Patogen/troligen patogen variant, uppfyller inte kliniska kriterier 
(K) Vid patogen sjukdomsassocierad variant i CDH1-genen utan fall av diffus ventrikelcancer 
eller lobulär bröstcancer i familjen rekommenderas i första hand årliga bröstkontroller enligt 
ovan  (se punkt (J)). Bärarskap av patogen variant i CDH1-genen, utan familjeanamnes på 
bröstcancer, motiverar inte omedelbart till mastektomi. Vid fynd av lobulär bröstcancer eller 
cancer in situ kan bilateral mastektomi övervägas [9]. 
 

Patogen variant i CTNNA1 eller variant av ärftlig diffus ventrikelcancer 
(L) Vid patogena varianter i CTNNA1-genen eller en normal genetisk utredning hos familjer 
som uppfyller familjekriterierna för ärftlig diffus ventrikelcancer (kriterium 1 eller 2 i listan (C) 
ovan) bör individuella ställningstaganden till bröstkontroller ske, till exempel med hjälp av 
empirisk riskbedömning [9] [24].  
 

Cancerbehandling 
Ventrikelcancer-behandlingen vid ärftligt syndrom ska följa nationella riktlinjer för 
ventrikelcancer (M). Lobulär bröstcancer-behandlingen vid ärftligt syndrom ska följa 
nationella riktlinjer, med tillägg att riskreducerande bilateral mastektomi kan övervägas vid 
lobulär bröstcancer eller cancer in situ i ena bröstet [9].   
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Ärftlig intestinal ventrikelcancer 
Ärftlig intestinal ventrikelcancer nedärvs troligen autosomalt dominant, med 50% sannolikhet 
att barn till en diagnosticerad individ ärver cancer-benägenheten. Penetransen och den 
genetiska bakgrunden är okänd [5]. Rekommendationer för handläggning ses i Figur 2, men 
det finns inga aktuella, internationella riktlinjer för handläggning i familjer med ärftlig 
intestinal ventrikelcancer och därför måste den individanpassade bedömningen vara central 
[25]. Nedan följer fördjupad information, med hänvisning till flödesschemat i Figur 2 genom 
bokstavsangivelser (N) och (O). 
 

 
Figur 2: Flödesschema intestinal ventrikelcancer 
 

Remiss för onkogenetisk utredning 
Remiss till onkogenetisk mottagning bör övervägas vid misstanke om ärftlig ventrikelcancer.  
 

Onkogenetisk mottagning 
På onkogenetisk mottagning upprättas ett släktträd med särskilt fokus på cancer och 
medfödda sjukdomar. Cancerdiagnoser bekräftas histopatologiskt. Om ett genetiskt syndrom 
misstänks (se ”Differentialdiagnoser till ärftlig ventrikelcancer” nedan), erbjuds eventuellt 
genetisk testning för detta. Information ges om diagnostiska kriterier, risk för ventrikelcancer 
(osäker penetrans) och uppföljning. Vid bekräftad ärftlig intestinal ventrikelcancer skrivs 
remiss till högspecialiserat centra med kompetens för handläggning av ärftliga 
gastrointestinala åkommor för patienter med ventrikelcancer och deras förstagradssläktingar. 

  



 12 

Definition ärftlig intestinal ventrikelcancer 
Något av följande ska uppfyllas (N) [5] [26]:  

1) En person med intestinal ventrikelcancer och en förstagradssläkting med intestinal 
ventrikelcancer (minst en före 50 års ålder) 

2) En person med intestinal ventrikelcancer och två första/andragradssläktingar med 
intestinal ventrikelcancer (minst en före 60 års ålder) 

 
Lynchs syndrom bör ha uteslutits.  
 
I länder med högre förekomst av ventrikelcancer, såsom i östra Asien, krävs fler eller yngre 
fall i familjen för att ärftlighet ska misstänkas [27].  

Genetiskt test 
Den genetiska bakgrunden till ärftlig intestinal ventrikelcancer är inte känd och det är troligt 
att det finns flera olika gener som bidrar till en ökad risk [28]. Ingen genetisk testning sker 
kliniskt, utan enbart som del i forskningsprojekt. Andra ärftliga cancersyndrom som inkluderar 
risk för ventrikelcancer bör uteslutas kliniskt (se differentialdiagnoser nedan). 
 
Gastroskopi 
Vid ärftlig intestinal ventrikelcancer är multidisciplinärt omhändertagande via 
gastromedicinskt expertcentrum motiverat, med årliga gastroskopier hos 
förstagradssläktingar från 5-10 år före insjuknandeåldern i familjen (O) [29].  

Eradikering av Helicobacter pylori 
Utför H. pylori -diagnostik på alla som genomgår gastroskopisk undersökning, lämpligen i 
samband med indexendoskopin. Vid H. pylori–infektion rekommenderas eradikering och 
behandlingskontroll efteråt med till exempel urea utandningstest [16]. 
 

Cancerbehandling 
Cancerbehandlingen följer nationella riktlinjer [18].  
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Ärftlig ventrikelpolypos  
Ärftlig ventrikelpolypos nedärvs autosomalt dominant och då är det 50% sannolikhet att barn 
till en diagnosticerad individ ärver cancer-benägenheten. Penetransen är okänd, men tros 
vara hög [5] [25]. Ärftlig ventrikelpolypos kan bero på mutationer i exon 1B i APC-genen och 
därför skulle det kunna vara en variant av familjär adenomatös polypos, FAP [30]. 
Rekommendationer för handläggning ses i Figur 2, men det finns inga aktuella, internationella 
riktlinjer för handläggning i familjer med ärftlig ventrikelpolypos och därför måste den 
individanpassade bedömningen vara central [25]. Nedan följer fördjupad information, med 
hänvisning till flödesschemat i Figur 3 genom bokstavsangivelser (P)-(T). 
 

 
Figur 3: Flödesschema ventrikelpolypos 
 

Remiss för onkogenetisk utredning 
Remiss till onkogenetisk mottagning bör övervägas vid misstanke om ärftlig ventrikelpolypos.  
 

Onkogenetisk mottagning 
På onkogenetisk mottagning upprättas ett släktträd med särskilt fokus på cancer och 
medfödda sjukdomar. Cancerdiagnoser bekräftas histopatologiskt. Genetisk testning av exon 
1B i APC–genen kan övervägs. Om ett genetiskt syndrom misstänks (se ”Differentialdiagnoser 
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till ärftlig ventrikelcancer” nedan), erbjuds eventuellt genetisk testning för detta. Information 
ges om diagnostiska kriterier, risk för ventrikelcancer (osäker penetrans) och uppföljning. Vid 
bekräftad ärftlig ventrikelpolypos skrivs remiss till högspecialiserat centra med kompetens för 
handläggning av ärftliga gastrointestinala åkommor för patienter med ventrikelcancer och 
deras förstagradssläktingar. 

Definition ärftlig ventrikelpolypos 
>100 polyper i ventrikeln (framför allt i fundus men ej i tunn- eller tjocktarm) [5] [26] (P).  
 
Histopatologi 
Vid ärftlig ventrikelpolypos är den tidigaste lesionen ofta ” hyperproliferative aberrant pits 
(HPAPs)”. Ofta finns samtidigt hundratals funduspolyper med multifokal ”platt” dysplasi 
och/eller adenomatösa polyper. De uppkommer från tonåren till 30 års ålder och medför en 
ökad risk för cancer. Notera att dessa bör särskiljas från sporadiska funduspolyper, som ofta 
förekommer i begränsat antal, mindre storlek (< 5mm) och framför allt uppstår hos individer 
äldre än 40 år. Långvarig behandling med protonpumpshämmare är en riskfaktor och dessa 
polyper medför inte en ökad risk för cancer [25].  
 
Genetiskt screeningtest av genen APC 
Screening av hela APC-genen rekommenderas, inklusive promotor 1B (Q). Basparsutbyten i 
promotor 1B (t.ex. c.-195A>C, c.-192A>C, c.-191T>C, c.-190G>A, c.-125delA) kan ge upphov 
till ärftlig ventrikelpolypos [30]. Även patogena trunkerande varianter i den C-terminala delen 
(kodon 2052 – 2843) av APC-genen har föreslagits kunna ge en bild med framför allt 
ventrikelpolyper och desmoida tumörer [31].  
 
I första hand bör en person med ventrikelpolypos screenas, i undantagsfall kan släktingar 
screenas.  
 
Genetiskt anlagstest av genen APC 
I familj med känd ärftlig ventrikelpolypos och patogen/troligt patogen variant i APC-genen kan 
genetiskt anlagstest erbjudas familjemedlemmar från 16-18 års ålder (R). Vid cancerfall i 
yngre ålder i familjen kan testet erbjudas tidigare.  
 
Om den testade personen inte är bärare av familjens patogena variant är sannolikheten för 
ventrikelpolypos inte förhöjd och eventuella barn kan inte ha ärvt/ärva den patogena 
varianten.  
 
Genetisk vägledning bör erbjudas före och efter genetiskt anlagstest samt om så önskas inför 
familjebildning. 
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Gastroskopi 
Vid ärftlig ventrikelpolypos utan påvisad genetisk orsak i familjen rekommenderas alla 
förstagradssläktingar till patienter med ventrikelcancer eller polyper att genomgå minst en 
engångsgastro- och koloskopi [5] [6] och därefter individanpassad bedömning av uppföljning 
(S).  

Vid ärftlig ventrikelpolypos och fynd av patogen variant i APC-genen rekommenderas 
regelbundna gastroskopier från 16-18 års ålder. Om gastroskopi visar omfattande polypos 
eller om biopsi visar dysplasi bör profylaktisk gastrektomi övervägas. Minst en koloskopi bör 
utföras med individanpassad uppföljning. [25] (T).  

Eradikering av Helicobacter pylori 
Utför H. pylori -diagnostik på alla som genomgår gastroskopisk undersökning, lämpligen i 
samband med indexendoskopin. Vid H. pylori–infektion rekommenderas eradikering och 
behandlingskontroll efteråt med till exempel urea utandningstest [16]. 
 

Cancerbehandling 
Cancerbehandlingen följer nationella riktlinjer [18].  
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Differentialdiagnoser till ärftlig ventrikelcancer 
Utöver de ärftliga ventrikelcancersyndrom som diskuterats ovan finns flera syndrom som kan 
innebära en ökad risk för ventrikelcancer. Följande syndrom/gener kan läggas till den 
genetiska utredningen om familjehistoria inger misstanke. Handläggningen av dessa styrs av 
deras respektive vårdprogram/riktlinjer. 

• Vid Lynchs syndrom (associerat med ökad risk för bland annat kolorektalcancer och 
livmodercancer) är risken för ventrikelcancer, framför allt intestinal, förhöjd och har 
rapporterats vara upp till 13% [32].  

• Familjär adenomatös polypos (FAP) och MUTYH-associerad polypos (MAP) medför en 
ca 60% respektive 10-33% risk att utveckla multipla polyper i ventrikeln i vissa studier. 
Hos kaukasier är dock risken för ventrikelcancer inte ökad jämfört med den allmänna 
populationen. Däremot rekommenderas gastroskopikontroller på grund av en ökad 
risk för duodenalcancer, se riktlinjer för FAP och MAP. Hos asiatiska patienter med FAP 
är risken för intestinal ventrikelcancer ökad 3-4 gånger, sannolikt delvis beroende på 
ökad förekomst av H. pylori [33] [34].  

• Vid juvenil polypos uppskattas livstidsrisken för malignitet i övre 
gastrointestinalkanalen till 21%. Det finns även uppgifter om en betydligt lägre 
riskökning [6]. 

• Peutz-Jeghers syndrom (associerat med benigna hamartomösa polyper i tarmen) 
innebär en 2-30% livstidsrisk för ventrikelcancer [6] [33].  

• Vid ärftligt TP53 cancersyndrom (som kännetecknas av bland annat ökad risk för 
sarkom, hjärntumörer och bröstcancer) bedöms livstidsrisken för ventrikelcancer vara 
5%. Individuell bedömning av familjen bör ske [6] [35]. 

• Cowden syndrom (definierat av hamartom i magtarmkanalen och ökad risk för till 
exempel bröst- och njurcancer) kan eventuellt medföra en ökad risk även för 
ventrikelcancer [33]. 

• Vid hereditärt bröst- och ovarialcancersyndrom (på grund av patogena varianter i 
generna BRCA1, BRCA2 och PALB2) har i enstaka familjer individer insjuknat i 
ventrikelcancer [36] och den relativa risken har uppskattats till 1,7-4 [37].  
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