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❙ ❙ Ett stort antal cancerpatienter debuterar med metastase-
ring, och trots omfattande utredning förblir åtskilliga tumö-
rers primärursprung aldrig kända [1]. Terminologin har un-
der åren varierat för okänd primärtumör, men internationellt
har uttrycket CUP (carcinoma of unknown primary) blivit ve-
dertaget [2]. CUP definieras således som metastatisk cancer
där primärtumörens ursprung inte går att fastställa trots stan-
dardiserad utredning. 

CUP är en mycket heterogen grupp av cancersjukdomar
som ofta är frustrerande för såväl läkare som patient och som
inte sällan leder till ett föga fruktbart, långdraget och dyrbart
letande efter en primärtumör.

I litteraturen är CUP relativt väl beskrivet, men evi-
densgraden för olika åtgärder är ofta låg, och antalet robus-
ta prospektiva, randomiserade studier är litet. »State-of-the
art« avseende CUP jämfört med flertalet andra vanliga can-
cerdiagnoser baseras betydligt oftare på empiri, analogire-
sonemang och slutsatser från fas II-studier. 

Denna artikel syftar till att förmedla en översikt över de
kliniskt viktigaste aspekterna av CUP, med betoning på 
diagnostik och behandling. 

CUP – en av de vanligare cancersjukdomarna
CUP är ingen raritet utan tvärtom ett ganska vanligt tillstånd
som uppges utgöra ca 3–5 procent av all cancer [2-11]. Detta
innebär att CUP är en av de vanligare cancersjukdomarna, och
enligt cancerregistret 2003 rapporteras ca 1 700 nya fall årli-
gen i Sverige. CUP hamnar därför på sjunde plats på listan över
de vanligaste cancerdiagnoserna [12]. Det föreligger troligtvis
dessutom underrapportering, då osäkra diagnoser ofta räknas
in bland andra cancersjukdomar.

Medianåldern vid diagnos är ca 60 år bland patienter in-
kluderade i studier, men enligt populationsbaserade data från
två europeiska register är medianåldern ca 70 år [2]. Sjukdo-
men är marginellt vanligare bland män, och CUP bland barn
är mycket ovanligt [11, 13].

Orsaken till fenomenet CUP kan man endast spekulera
om. En möjlighet är att primärtumören genomgår spontan-
regress alternativt att primärtumören finns men är så liten att
den gäckar rutindiagnostiken. Andra orsaker skulle kunna
vara att tumören uppstått på en »metastatisk plats« eller att
primärtumören har avlägsnats långt före CUP-diagnosen (t ex
nevus/melanom).

Lokalisationen av CUP vid diagnos är i 75 procent av fal-

len under diafragma. Vid diagnos har CUP-patienterna ofta
generella symtom som anorexi, viktnedgång och trötthet.
Multipla metastaser är vanligast, men vid diagnos har ca 40
procent av patienterna endast en metastaslokal efter konven-
tionell utredning [14].

Under det fortsatta sjukdomsförloppet kan endast ca 15
procent av patienterna tilldelas specifik cancerdiagnos och
vid obduktion ca 75 procent [15]. Av dessa diagnoser svarar
lung- och pankreascancer för 20 procent vardera, följt av öv-
rig GI(gastrointestinal)-cancer, ovarial- och njurcancer
(5–10 procent vardera).

Metastasmönstret vid CUP med fastställd primärtumör är
ofta atypiskt. Pankreascancer är således oftare spridd till ske-
lettet, prostatacancer har oftare visceralt engagemang, och
vid lungcancer är skelettmetastaser mer ovanliga [16].

Histopatologiskt är adenokarcinom i särklass vanligast, var-
av de flesta är högt eller medelhögt differentierade. Skiv-
epitelcancer och odifferentierad cancer är ovanligare (Tabell I).
Efter ytterligare histopatologiska specialanalyser kan specifik
undergrupp fastställas i ca 15 procent av fallen (Tabell II) [17].

Patientfall 1
En tidigare frisk, icke rökande 68-årig skogsarbetare sökte
vårdcentral för en 5 cm stor tumör i vänster axill. Patienten
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Begränsa utredningen vid  
cancer utan känd primärtumör

Sammanfattat

Cancer utan känd primärtumör, CUP, är förhållande-
vis vanligt med ca 1 700 nya fall per år i Sverige.

Utredning skall innefatta adekvat tumörmaterial-
provtagning för PAD samt DT torax–buk.

Prognosen är överlag dålig, men det finns under-
grupper som har möjlighet till lång överlevnad, och
några patienter kan till och med botas.

Om patienterna inte tillhör dessa undergrupper bör
utredning samt behandling ställas i relation till möj-
lig patientnytta.
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remitterades till ett länssjukhus, och tumören exstirperades
radikalt. PAD visade lymfkörtel infiltrerad med lågt differen-
tierad skivepitelcancer, som var starkt positiv för cytokeratin
5 och 6 samt pankeratin. Tumören var dock helt negativ för
cytokeratin 7, 14, PSA, S100 och östrogen- och progesteron-
receptor. Varken serum-PSA eller CA 15-3 var förhöjda.

Postoperativt utreddes patienten med DT torax–buk, 
gastroskopi, koloskopi, crista-biopsi, bronkoskopi samt en-
doskopi i narkos av övre luftvägar med bilateral tonsillekto-
mi. Samtliga undersökningar var normala.

Patienten var välmående ett år efter diagnos och hade inte
några nya tumörmanifestationer. I efterhand kan man givet-
vis vara efterklok och bedöma att utredningen här har varit
alltför omfattande med stora kostnader, vilket tagit betydan-
de sjukvårdsresurser i anspråk. En något annorlunda utred-
ning skulle kunna ha varit en PET-undersökning och andra,
utifrån den riktade, undersökningar. 

Patientfall 2
En 52-årig kvinna sökte för obehag i höger bröst, och palpato-
riskt fann man endast viss svullnad. Mammografi och 

ultraljud visade inget anmärkningsvärt. Ultraljudsundersökning
av höger axill visade en 36 mm stor lymfkörtel. Fluorodeoxi-
glukos(FDG)-PET-undersökning visade tydligt metabolt upp-
tag i bröstet samt upptag i höger axill men inga tecken på fjärr-
metastaser (Figur 1A och B). Biopsier från axill och bröstet vi-
sade invasiv duktal cancer. Patienten inkluderades i en neoadju-
vant cytostatikastudie, där man utförde lungröntgen, ultraljud
lever och skelettskintigrafi utan några patologiska fynd. Detta
var således ett fall som presenterade sig som CUP, men med
hjälp av modern diagnostik erhölls en specifik tumördiagnos.

❙ ❙ Utredning
Grundprincipen är att utifrån anamnes, status, metastaslokalens
läge (Tabell III) och histopatologisk undersökning av tumör-
vävnad rikta diagnostiska insatser för att fastställa primärtumör
och behandlingsbara tillstånd [2]. Nedan ges rekommendatio-
ner avseende utredning och behandling som baseras på riktlin-
jer från ESMO (European Society of Medical Oncology), öv-
rig litteratur inom området samt klinisk erfarenhet.

Utredningens viktigaste komponent är en grundlig histo-
patologisk undersökning av tumörmaterialet. Vad gäller öv-
rig utredning bör den alltid ställas i relation till möjliga vins-
ter. Därför skall man ha en ärlig och uppriktig kommunika-
tion med patient och anhöriga om utredningsplanen med
eventuell efterföljande behandling. Då prognosen i många
fall är dyster och patienterna ofta är gamla med nedsatt all-
mäntillstånd kan man ibland överväga att helt avstå från yt-
terligare utredning och behandling.

Noggrann anamnes och status
Anamnes och status bör vara ambitiösare än vanligt med spe-
ciellt riktade frågor angående tidigare genomgången 
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Tabell I. Histopatologiska huvudgrupper.

Rutinhistologisk diagnos Incidens, procent

Högt/medelhögt differentierat adenokarcinom 60
Lågt differentierat adenokarcinom 30
Skivepitelcancer 5
Lågt differentierat karcinom 5

Tabell II. Immunhistologisk färgning för identifikation av tumörtyp. AFP = al-
fafetoprotein, CEA = karcinoembryonalt antigen, CK = cluster of differentia-
tion, EMA = epithelial membrane antigen, ER = östrogenreceptor, HCG = hu-
mant koriongonadotropin, LCA = leucocyte common antigen, NSE = neuro-
specifikt enolas, PLAP = placentärt alkaliskt fosfatas, PR = progesteronre-
ceptor, PSA = prostataspecifikt antigen, TTF-1 = thyroid transcription factor-1.

Utfall vid immunhistologisk färgning
Tumörtyp Positivt Negativt

Karcinom Epiteliala markörer LCA, S-100, vimetin
(pancytokera-
tin, CD 30)

Lymfom LCA, CD 30 ibland Övriga
Sarkom Epiteliala markörer
– mesenkymalt Vimentin
– rabdomyosarkom Desmin
– angiosarkom Faktor VII-antigen
Melanom S-100, vimentin, NSE Epiteliala markörer
Neuroendokrin tumör NSE, kromogranin,

epiteliala markörer
Embryonal tumör HCG, AFP, PLAP, 

epiteliala markörer
Prostatacancer PSA, epiteliala

markörer
Bröstcancer ER/PR, epiteliala 

markörer
Tyreoideacancer 
– follikulär Tyreoglobulin
– medullär Kalcitonin
Ovarialcancer Epiteliala markörer CK20, CEA

(pancytokeratin, 
EMA, CK7)

Hepatocellulär cancer Epiteliala markörer EMA, CK7, CK19, 
(pancytokeratin, CK20
Cam 5.2) AFP, CEA, 
CD10, TTF-1

Kolangiocellulär cancer Epiteliala markörer AFP
(pancytokeratin, 
EMA, Cam 5.2, CK7, 
CK19, CK20) CEA

Figur 1A och B.
[18F]fluoro-deoxy-
glukos-PET. A. Ax-
ialt snitt. B. Sagittalt
snitt. Primärtumö-
ren i höger bröst vi-
sualiseras tydligt
som ett fokalt för-
höjt upptag (pil) lik-
som metastasering-
en till höger axill
(pilhuvud).

A

B
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kirurgi (t ex nevus) och tidigare/nuvarande sjukdomar (t ex in-
flammatorisk tarmsjukdom, infektioner). Även cancerhereditet
och levnadsmönster bör efterfrågas, t ex tobaks- och alkohol-
konsumtion, etniskt ursprung, yrke och screeningföljsamhet. 

I somatiskt status bör man särskilt beakta mammae (även
män), bäcken, rektum, prostata, testiklar/yttre genitalia,
lymfkörtlar samt hudkostym.

Radiologisk kartläggning och endoskopier
Radiologisk undersökning bör omfatta DT torax–buk och
eventuellt bäcken samt även hals, om patologiska lymfkört-
lar finns på halsen eller om det finns fynd av skivepitelcancer
ovanför diafragma. Kompletterande utredningar bör göras
vid vissa situationer:
– Mammografi vid adenokarcinom, axillkörtel eller lågt dif-

ferentierat karcinom hos kvinna
– Endoskopi av övre luftvägar vid halskörtel
– Bronkoskopi vid supraklavikulär lymfkörtel eller småcel-

lig cancer
– Gastroskopi vid supraklavikulär körtel (»Virchowkörtel«)
– Rekto-/proktoskopi vid inguinal körtel
– Gyn-undersökning med vaginalt ultraljud om PAD eller me-

tastasmönster ingivit misstanke om gynekologisk cancer.

Under det senaste decenniet har utvecklingen gått starkt fram-
åt för FDG-PET. Det har beskrivits i flera rapporter att PET i
35–60 procent av fallen med CUP kan lokalisera primärtumö-
ren där denna inte kunnat fastställas med konventionella tekni-
ker [18, 19]. Vidare kan multipelt engagemang upptäckas hos
ca 40 procent av patienterna där konventionella tekniker anger
lokaliserad sjukdom. Vi föreslår att denna undersökning utförs
på de patienter som har liten tumörutbredning och gott allmän-
tillstånd och för vilka man överväger kurativt syftande behand-
lingsmodaliteter, t ex levermetastaskirurgi. PET bör i sådana
situationer komma in tidigt i utredningen för att undvika andra
kostsamma och besvärande undersökningar. Kostnaden för
PET är relativt hög, dock är den selekterade grupp av patienter
som kan bli föremål för PET-undersökning relativt liten. Helk-
ropps-MRT har visat sig vara snabbare och möjligen bättre än

DT, skintigrafi etc [20, 21]. Tekniken får dock betraktas som
under utveckling, vilket gör att diagnostiska för- och nackdelar
ännu är tämligen lite belysta.

MRT av brösten kan utgöra ett komplement till mammo-
grafi om denna utfaller negativt hos en kvinna med engage-
mang av adenokarcinom i axillen och således stark misstan-
ke om bröstcancer föreligger. I dessa fall kan MRT ofta påvi-
sa små bröstcancrar [22].

Vidare utveckling med kombinerad PET/DT har rapporte-
rats ytterligare kunna förbättra stadieindelning vid maligna
sjukdomar samt även på så sätt haft betydelse för efterföljan-
de behandlingsstrategi [23, 24]. 

Vävnadsanalys
Noggrann histopatologisk undersökning är central och bör
prioriteras före extensiv radiologisk och endoskopisk under-
sökning för att i möjligaste mån fastställa primärtumör. Ljus-
mikroskopi och immunhistokemiska specialanalyser är hörn-
pelare vid utredning av CUP. Analyserna syftar till att indike-
ra primärtumören och/eller CUP-typer där särskild behandling
kan övervägas. Adekvat mängd tumörmaterial är essentiell för
närmare klassificering av tumörtypen. Finnålspunktion tillåter
endast cytologisk undersökning, vilken i allmänhet är otillräck-
lig i CUP-situationen. Enligt vår erfarenhet är det mest prak-
tiskt med riktade mellannålsbiopsier. Detta förfarande har vi
nyttjat sedan decennier tillbaka med mycket få komplikationer
och utan dödlig utgång vid provtagningen.

Ljusmikroskopi ger en kategorisering till någon av de his-
topatologiska huvudgrupperna (Tabell I) och kompletteras
med följande specialdiagnostik:
– Högt/medelhögt differentierat adenokarcinom hos man –

PSA-färgning
– Högt/medelhögt differentierat adenokarcinom hos kvinna –

ER(östrogenreceptor)/PR(progesteronreceptor)-bestämning
– Ljusmikroskopisk misstanke om karcinoid – NSE (neuro-

specifikt enolas), kromogranin
– Lågt differentierat karcinom/lågt differentierat adenokarci-

nom/lågt differentierad malign tumör.

För att få vägledning om varifrån CUP utgått bör immunfärg-
ningar utföras enligt Tabell IV. Kompletterande analys av cy-
tokeratin 7 och 20 kan ge betydande vägledning avseende pri-
märtumörens lokal [25]. Det finns dock ofta en överlappning,
och givet den relativt låga betydelsen av att fastställa primär-
tumören är den kliniska nyttan inte övertygande visad.

Blodprov och tumörmarkörer
Blodprovstagning bör omfatta Hb, LPK, trombocyter, alka-
liskt fosfatas, LD, ALAT, kalcium, albumin, natrium, kali-
um, kreatinin och glukos.

Generellt framställs i litteraturen stort tvivel angående
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Tabell IV. Fördelning av CK20/CK7-fenotyp bland adenokarcinom från olika
primärtumörer. Endast frekvenser över 30 procent anges.

CK7+/CK20+ CK7–/CK20- CK7+/CK20– CK7–/CK20+

Urotelcancer Prostatacancer Bröstcancer Kolorektalcancer 
61 procent 76 procent  88 procent 78 procent       
Pankreas- Pankreas- Ventrikelcancer
cancer cancer 33 procent
48 procent 41 procent
Ovarialcancer, Lungcancer
mucinös 84 procent
76 procent
Ventrikelcancer Gallvägscancer
33 procent 76 procent

Ovarialcancer,
serös 93 procent

Tabell III. Trolig primärtumörlokal utifrån sjukdomsdebut och metastaslokal.
SC = small cell, NSC = non-small cell, GI = gastrointestinal.

Debutlokal Trolig primärlokal/primärtumör

Lymfkörtel på halsen Huvud–halsregionen
Lymfkörtel supraklavikulärt Lunga, bröst, GI (om vänster sida)
Lymfkörtel i axill Bröst, arm
Lymfkörtel inguinalt Ben, vulva, anus, rektum, blåsa, 

prostata
Hud Lunga, bröst, njure, ovarium, mela-

nom, kolon
Navel Ventrikel, pankreas, kolon
Hjärna Lunga, bröst, melanom
Lunga Lunga, bröst, GI, urinvägar, sarkom
Pleura Lunga, bröst, övre-GI
Perikard Lunga, bröst, melanom
Lever GI, lunga, bröst
Ascites Ovarium, GI
Benmärg Bröst, lunga, (SC), prostata, tyreoidea
Skelett – lytiska lesioner Myelom, bröst, lunga (NSC), tyreoidea
Skelett – sklerotiska lesioner Prostata, sarkom, karcinoid, lunga 

(SC)
Skelett – lytiska/sklerotiska 
lesioner Bröst
Medullakompression Lunga, bröst, prostata, njure, GI, sar-

kom, myelom, lymfom
Migrerande tromboflebit Pankreas, lunga, GI

➨
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värdet av serumtumörmarkörer [26, 27]. Orsaken är den låga
specificiteten för varje enskild markör. Undantag utgörs av
PSA, som bör tas vid adenokarcinom eller lågt differentierad
cancer hos man, AFP (alfafetoprotein) vid isolerat adenokar-
cinom i levern och B-HCG(humant koriongonadotropin)/
AFP, som bör tas vid lågt differentierad cancer för att upp-
täcka eventuell germinalcellstumör. Man kan även överväga
provtagning med CA 15-3 vid misstänkt bröstcancer och CA
125 vid misstänkt ovarialcancer. Dessa analyser är dock inte
specifika, och t ex ses en kraftig stegring av CA 125 vid pe-
ritoneal- och pleural metastasering oavsett cancersjukdom
[L-O Hansson, Uppsala, pers medd, 2004]. Tumörmarkörer
kan eventuellt nyttjas i senare skede för att följa behandlings-
effekt [28].

❙ ❙ Behandling och prognos 
Behandlingsval baseras på utfallet av ovanstående diagnostik
och är mycket varierande. Om primärtumören lokaliseras el-
ler histopatologisk undersökning avslöjar behandlingsbar tu-

mörtyp, t ex malignt lymfom, följer rekommenderad behand-
ling den som tillämpas för respektive tumörgrupp. Vid loka-
liserad CUP bör potentiellt botande radikalbehandling över-
vägas. Flertalet patienter faller inte inom dessa kategorier,
varvid man får överväga palliativa åtgärder i varje enskilt fall.
I Tabell V föreslås specifik behandling för olika CUP-kate-
gorier. Det är självfallet viktigt att redan från symtomdebut
tillgodose god symtomlindring, t ex smärtbehandling, även
om diagnos inte hunnit fastställas. 

Prognosen är överlag dyster för CUP, dock föreligger det
subgrupper med betydligt bättre prognos och i vissa fall även
chans till långtidsöverlevnad samt i några procent bot. Popula-
tionsbaserade data från två europeiska registerstudier rappor-
terar medianöverlevnad på endast 3–4 månader [7, 10]. Dock
har patienter som inkluderats i kliniska studier bättre prognos,
där varierar medianöverlevnaden mellan 6 och 10 månader [2].
Överlevnaden kan dock vara betydligt längre, 40 månader, vid
engagemang av enbart 1–2 lokaler, icke adenokarcinom, och
utan engagemang i lever, skelett, binjure eller pleura. Vidare
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Tabell V. Specifik behandling för olika CUP-kategorier. AFP = alfafetoprotein, CR = komplett remission, FLv = 5-fluorouracil-leukovorin, HCG; = humant korion-
gonadotropin, OS = overall survival, PSA = prostataspecifikt antigen. RT = radioterapi. 

CUP-kategori Rekommenderad behandling Behandlingsutfall

Lokaliserat karcinom i axill Som vid bröstcancer stadium II. Ockult cancer Som vid bröstcancer stadium II
i bröstet hos ca 60 procent 

Mastektomi eller RT 
Axillarutrymning

Peritoneal karcinomatos hos kvinna Kirurgisk tumörreduktion och kemoterapi Median OS 22 månader, 
som vid ovarialcancer 16 procent långtidsöverlevare

Adenokarcinom hos man med högt PSA Hormonell behandling som vid prostatacancer Som vid prostatacancer
eller PSA-positiv tumör
Extragonadalt, embryonalt cancersyndrom Som vid testiscancer Som vid testiscancer

(ofta <50 år, lågt differentierad histologi, tumör 
i medellinjen eller lungmetastas med 
aggressivt förlopp, ofta förhöjt HCG/AFP)

Endast en lokal Försök till radikalkirurgi och eventuellt RT 10 procent långtidsöverlevare
Adjuvant cisplatin/paklitaxel till yngre 
patienter med lågt differentierad tumör kan 
övervägas

En hjärnmetastas, ingen eller mycket Kirurgi eller »strålkirurgi«, eventuellt tillägg Förlängd överlevnad (10 vs 4 månader),
begränsad övrig sjukdom med RT mot hela hjärnan längre tid till progress och bättre

livskvalitet med kirurgi + RT än med enbart RT
Skivepitelcancer på halsen Kurativ RT/ »neck dissection« 40 procent långtidsöverlevare
Multipel metastasering av skivepitelcancer Överväg kemoterapi som vid lungcancer Ingen uppgift
Lågt differentierat karcinom med neuro- Platina + eventuellt taxanbaserad kemoterapi 25 procent CR, 10 procent långtidsöverlevare 
endokrin differentiering
Multipel metastasering av lågt differentierat Empirisk behandling med platina + even- Tumör lokaliserad till retroperitoneum,
adenokarcinom/karcinom tuellt taxanbaserad kemoterapi, 4–6 cykler lymfkörtlar och/eller mediastinum: 30–50 procent

CR, 30 procent långtidsöverlevare. Övriga: 
10–20 procent CR, 0–20 procent långtidsöver-
levare

Karcinom i pleuraeffusion som enda lokal Som vid lågt differentierat adenokarcinom Ingen uppgift
Multipel metastasering av högt, 
medelhögt differentierat adenokarcinom,
a) bra prognosgrupp (yngre med gott Empirisk behandling med platina + eventuellt  10 procent CR, median OS 10 månader vs 4 mån-
allmäntillstånd) taxanbaserad kemoterapi, 2–3 cykler ader exspektans. 5–10 procent långtidsöverlevare

+ eventuellt ytterligare 2–3 cykler till »responders« 
b) övriga FLv eller Gemzar eller endast exspektans Högst 20 procent »responders«, ingen långtids-

överlevare

streamer
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tillhör yngre patienter med gott allmäntillstånd en gynnsamma-
re prognosgrupp [29]. Bland stora patientmaterial som behand-
lats i studier med platina/taxan är ett- och tvåårsöverlevnaden
45 procent respektive 20 procent [2].

Åtskilliga patienter med CUP har sänkt allmäntillstånd,
stor tumörbörda och hög ålder. Som grundregel bör man
överväga palliativ cytostatikabehandling endast till de pati-
enter som till största delen är uppegående, har någorlunda
bevarad organfunktion samt inte är alltför ålderstigna, och
den starkaste prognostiska faktorn för de flesta cancersjuk-
domar är patienternas allmäntillstånd [30]. Finns det egent-
ligen någon övre åldersgräns? I litteraturen finns tyvärr
mycket begränsad information om var åldersgränsen går vid
cytostatikabehandling. 

Vid studier rörande prognosfaktorer har åldern i sig ing-
en nämnvärd betydelse för behandlingen av de flesta can-
cersjukdomar, dock har äldre patienter med CUP en sämre
prognos. Man vet att organfunktionen blir allt sämre vid hög
ålder och att äldre personer ofta får fler biverkningar och tål
lägre dosintensitet. Vidare har registreringsstudierna för
flertalet cytostatika endast inkluderat patienter under 75 år.
Vi har därför som en grov regel att vara restriktiva med att
erbjuda palliativ cytostatikabehandling till individer som är
över 80 år, dock skall påpekas att den biologiska åldern tro-
ligtvis är mer adekvat än den kronologiska åldern. Självfal-
let kan mer påverkade och/eller äldre patienter komma i frå-
ga för hormonell behandling såsom vid bröst- och prostata-
cancer.

Särskilda överväganden vid CUP i CNS
Utredningsmässigt rekommenderas DT torax och buk som
vid annan CUP. Röntgenologiska studier antyder att MRT av
CNS är mer specifikt än DT [31]. De vanligaste primärloka-
lerna vid hjärnmetastas hos vuxna är lungcancer (50 procent),
bröstcancer (17 procent), CUP (12 procent), melanom (10
procent) och koloncancer (5 procent). Biopsi eller kirurgisk
exstirpation är den enda säkra metoden för att fastställa en tu-
mörmisstänkt förändrings natur. Detta gäller förstås särskilt
vid isolerad förändring, då ca 10 procent inte är metastas utan
antingen primär hjärntumör eller infektion. Man bör även
utesluta CNS-lymfom som differentialdiagnos. Avseende be-
handling se Tabell V. 

Andrahandsbehandling
Ytterst lite data finns om behandlingseffekter vid andra-
handsbehandling. Generellt är resultaten nedslående [32,
33], och empiriskt bör denna behandling förbehållas de pa-
tienter som har tolererat och haft nytta av tidigare behand-

ling samt har fortsatt gott allmäntillstånd med bevarad or-
ganfunktion. Vidare finns en rapport om högdoscytostatika-
behandling och perifert stamcellsstöd, som inte visade nå-
gon patientnytta [34]. Gemcitabin har beskrivits ge sym-
tomlindring hos 25 procent av patienterna utan objektiv re-
spons på förstahandsbehandlingen [35].

Utredning med multidisciplinär kompetens
Patienter med CUP-frågeställning berör flera stora speciali-
teter, såsom intermedicin, kirurgi, onkologi och ortopedi. Det
finns inte skäl att här peka ut hur ett optimalt omhändertagan-
de av dessa patienter bör organiseras. Det är dock enligt vår
erfarenhet inte ovanligt att utredningen av CUP-patienter blir
långdragen och innehåller moment som inte är nödvändiga
medan avgörande undersökningar kan saknas. Detta fördy-
rar, fördröjer och frustrerar och får konsekvenser för både
sjukvård och patient. Utredning och behandling av CUP-pa-
tienter kan således ha mycket att vinna på att omhändertas av
de läkare som har kunskap om, intresse för och erfarenhet av
CUP och som har tillgång till ett multidisciplinärt nätverk. Ett
sådant nätverk bör lämpligen innehålla onkologisk, patolo-
gisk, radiologisk och kirurgisk kompetens. 

❙ ❙ Framtida utveckling
Det finns goda skäl att tro att CUP-diagnosen efter hand
kommer att bli ovanligare med förbättrad radiologi och där
mer sofistikerade analyser av gen- och/eller proteinuttryck
av tillvarataget tumörmaterial i större omfattning kommer
att kunna fastställa ursprunget. Vidare finns nu data som an-
tyder att proteomikanalys av serumprov med hög säkerhet
kan fastställa primärtumör [36]. Ur utredningssynvinkel
och med tanke på optimering av stadieindelning kan man
spekulera över om t ex en enda undersökning med PET med
eller utan kombination av DT samt riktad biopsi kan ersätta
all annan utredning. 

*
Potentiella bindningar eller jävsförhållanden: Inga uppgivna.
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Klinik och vetenskap

SUMMARY

Cancer of unknown primary (CUP) is relatively common, approximately 3–5% of
all cancers. Diagnostic evaluation must include adequate tumor biopsies for pat-
hology evaluation (PAD) as well as abdominal and chest CT. Prognosis is gene-
rally poor, but subgroups occur where long-term survival is possible, and a few
patients can even be cured. If patients do not belong to any of these subgroups,
diagnostic evaluation and treatment should be considered in relation to possible
benefits. CUP diagnosed patients should, if possible, be cared for by experienced
hospital units with access to a multi-disciplinary network. New radiological met-
hods, such as PET and whole-body MRI, may in certain cases provide important
information for diagnosis.
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