REGIONALA CANCERCENTRUM

Processplan for cancer
utan kant primarursprung
(CUP) 2022-2024

Bakgrund

Cancer utan kint primarursprung (CUP) ir en heterogen grupp av metastatisk cancer dir man
trots standardiserad, ofta intensiv, klinisk, radiologisk och patologisk utredning inte dterfinner
tumorens primarursprung.

I undantagsfall kan diagnosen CUP stillas utan omfattande utredning, om patienten pa grund av
hog alder, stor tumorborda och nedsatt allmantillstind inte bedéms tolerera onkologisk
behandling. Vidare utredning innebar 1 denna situation endast en belastning och tar viktig tid fran
patienten utan att kunna paverka prognosen. Ibland avstas vidare utredning pa patientens
uttryckliga 6nskemal, men detta dr mycket séllsynt.

Organisation

For att snabbt utreda patienter med ospecifika symptom eller undersékningsfynd, som kan bero
pa cancer eller annan allvarlig sjukdom och dir 6vrig vard inte lyckas faststilla en diagnos, har
Diagnostiska centrum (DC) inrittats i hela landet. I norra sjukvardsregionen finns ett
Diagnostiskt centrum i varje region; tva ir placerade pa linsdelssjukhus (Ornskoldsviks sjukhus i
Visternorrland och Lycksele lasarett i Visterbotten) och tva pa linssjukhus (Ostersunds sjukhus i
Jamtland och Sunderby sjukhus i Norrbotten). Just linsdelssjukhusen kan med sina breda
ansvarsomraden och nira kontakt mellan specialiteterna vara limpliga f6r Diagnostiska centrum,
dven om samarbete med 6vriga sjukhus 1 manga fall 4r nédvindigt.

Till DC kommer remisser enligt tvd standardiserade vardférlopp (SVFE), dels allmidnna ospecifika
symtom som kan bero pa cancer (AOS), dels cancer utan kind primartumér (CUP). Kriterierna
for utredning finns tydligt angivna i SVF som finns publicerade pa RCC:s hemsida och ir
generost tilltagna for att inte missa nagon patient som kan ha cancer medan manga utredningar
kommer att utmynna i icke malign diagnos.

De svarast sjuka patienterna hittas sannolikt i den inneliggande varden pa sjukhus och utreds da
av den klinik dir de aterfinns, till exempel kirurgen eller olika internmedicinska avdelningar.
Ibland aterfinns metastatisk sjukdom som ett bifynd vid en radiologisk undersékning som
bestillts av annan anledning.

CUP handliggs ocksa pi Oron-nisa-hals-kliniken nir skivepitelcancer i nigon av lymfkértlarna
pa halsen inte kan pavisas ha nagon primartumér. Dessa patienter utreds enligt SVF Huvud-
halscancer, ingar i deras statistik och ligger utanfér ramen f6r detta arbete.

Symtomen vid CUP dr méngskiftande och kan variera fran lokala besvir som en kndl eller
smartor till allmidnna symtom som matleda, viktnedgang och trétthet. Ibland ar patienten svart
sjuk, s6ker via akuten och utreds inneliggande pa nagon somatisk avdelning. Ibland uppticks
patienterna accidentellt via en radiologisk undersékning bestilld av annan anledning. Patientens
vig in i1 varden ar saledes mycket varierande. Nar patienten vil hamnat pa sjukhus, ar det oftast
pa en somatisk avdelning, som kirurgen, neurologen, reumatologen, infektion, njurmedicin,
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internmedicin eller ortopeden. Alla med olika vana och intresse av att hantera dessa patienter. I
manga fall blir det en relativt lang sjukhusvistelse med omfattande utredning. Ofta blir patienten
kvar pa den enhet dir de forst hamnade, men ibland fors de 6ver till annan avdelning, till
exempel onkologen dir sadan finns, om den initiala enheten inte tycker att det dr ’deras” patient.

Eftersom ingen enhet hittills haft ansvaret for dessa patienter har det inte funnits nagon klar
struktur for hur de ska hanteras och de har ofta hamnat utanfér standardiserade vardférlopp,
vilket inte 4r optimalt for patienten. Med 6kande kunskap inom varden om SVF borde allt farre
patienter hamna utanfér SVF, men hir rader fortfarande en del oklarheter.

De polikliniska patienterna borjar sin utredning vid vardcentralen och den initiala utredningen
inkluderar noggrann anamnes, fysisk undersékning och labprover. Om misstanke om allvarlig
sjukdom uppstar bor patienten remitteras vidare till nagot av de fyra diagnostiska centra 1
regionen. Alternativet att vardcentralen sjilva utreder 4r mindre optimal da detta riskerar att
tordréja diagnos och behandling. DC har vil upparbetade vigar f6r diagnos sisom snabba tider
for rontgen och biopsier.

Uppskattningsvis kommer halften av patienterna via vardcentralen och hilften via akuten/bifynd
[1], men detta méste utredas mer framover.

Incidens

Enligt litteraturen star CUP f6r 3—5% av alla maligniteter, men incidensen f6r CUP sjunker
stadigt och beriknas nu utgéra 1-2% av all cancer. Alla former av metastatisk CUP har minskat,
man vet inte sakert varfér, men minskad rékning och alltmer forfinad diagnostik har bedomts
bidra [2]. Patologin har forbittrats med utvidgad immunohistokemi firgning och méjligheten till
genetisk analys. Aven radiologin har forbittrats med skiktréntgen (DT), DT med olika
kontrastfaser och PET-DT med sin positronemissionsteknik. Med férbiattrad patologi och
radiologi aterfinns primartumoren allt oftare, vilket dr en klar fordel f6r patienterna da prognosen
torbattras betydligt nir behandlingen kan inriktas mot en specifik primartumor.

Figur 1. Antal nya cancerfall CUP.
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Figur 1: Ur Nationellt virdprogram for cancer utan kind primirtumér, CUP. Faststillt av RCC 1 samverkan 2021-
03-23. Bilden visar antal nya cancerfall av CUP mellan aren 1970-2018. Kurvorna visar jimfoérelser mellan mén och

kvinnor.

Incidens och volym i sjukvardsregionen

Antal utredningar via Diagnostiska centrum i sjukvardsregionen

Jamtland Norrbotten Vasterbotten | Vasternorrland | Sjukvardsregionen
Hérjedalen

AOS 2019 43 2 10 5 60

AOS 2020 8 0 13 7 28

CUP 2019 7 4 21 9 41

CUP 2020 10 4 9 11 34

Tabell 1 Kalla: Sammanstalining av 2020-malen for standardiserade vardforlopp i Norra
sjukvardsregionen. Méatperiod fran 2020-01-01 till 2020-12-31.

Antal SVF CUP per 100 000 invanare
Jamtland Hirjedalen: 17,3

Norrbotten: 2,5

Visterbotten: 9,7

Visternortland: 9,2
Riket: 25,3 antal 2054

Killa: Sammanstillning av 2020-malen f6r standardiserade vardforlopp 1 norra sjukvardsregionen
Mitperiod 2020-01-01 till och med 2020-12-31

Prognos

CUP aterfinns ofta i sena stadier och prognosen ir generellt ddlig med en medianovetlevnad pa
4-5 manader. 20% av CUP-patienterna lever 12 manader efter diagnos [3]. Det gar simre for
patienter med adenocarcinom och odifferentierad cancer jamfort med skivepitelcancer eller
annan histopatologisk typ. Medianédldern vid insjuknande 4r ca 60 ar och diagnosen ar nagot
vanligare hos min dn hos kvinnor. Med tanke pa den generellt daliga prognosen ir ett snabbt
handlaggande av stor betydelse f6r denna patientgrupp

Det finns undergrupper med relativt god prognos och ibland botbar sjukdom. Dessa patienter
maste identifieras och behandlas. Det ir oftast friga om singel- eller oligometastaserad sjukdom,
men dven vissa andra undergrupper har en mer gynnsam prognos saisom skelettmetastaserat
adenocarcinom hos min som kan vara prostatacancer och lymfkértlar i medellinjen hos méin som
kan vara testikelcancer. Aven kvinnor med adenocarcinom i axillen kan behandlas som
brostcancer och botas.

Betydelse av levnhadsvanor

Det finns mycket lite data om etiologiska orsaker till och riskfaktorer f6r att utveckla CUP.
Rokning dr den enda etablerade riskfaktorn f6r CUP [4,5].
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Aktuell process

En patient med misstankt eller konstaterad metastaserad sjukdom utreds, efter adekvat
blodprovstagning, noggrann anamnes och klinisk utredning, med i forsta hand skiktrontgen av
brostkorg, buk och bicken. Vanligen hittar man dirvid en limplig lokal som kan biopseras for
patologisk undersokning med mikroskopering och immunhistokemi.

Om malignitet konstateras och man fortfarande inte kan faststilla ursprung kan patienten nu
skyltas pa multidisciplinir konferens (MDK) i Umea. Den infordes i februari 2021 och dger rum
varje vecka med radiolog, onkolog och vid behov patolog nirvarande.

Mojlighet finns for alla sjukvardsregionens DC att remittera till onkologen vid Norrlands
Universitetssjukhus i Umead som 1 sin tur kan skylta upp fallet for bredare diskussion kring
handliggningen. Pa sikt dr malet ar att alla DC sjilva ska kunna skylta sina fall via

distansuppkoppling till konferensen.

Foreslagen utredning, enligt svenskt vardprogram fér CUP

Féreslagen utredning Patientkategori
Grundlig medicinsk anamnes och noggrann Alla

klinisk undersdkning

Basal blodprovstagning Alla

PSA

M&an med adenocarcinom i skelett

AFP och hCG

Patienter med metastaser i medellinje

DT thorax, buk, backen

Alla

Mammografi

Kvinnliga patienter med adenocarcinom

MR brost

Kvinnor med axillart adenocarcinom dar
mammografin ar negativ

Huvud/hals-PET-DT

Skivepitelcancer pa halsen (ska overforas till
SVF huvud-hals)

Endoskopier

Vid symtom fran Gl-kanalen

Chromogranin A + radiologi efter rad fran
neuroendokrin specialist, sannolikt ndgon form
av PET-DT

Neuroendokrin CUP

MDK CUP Fall dar basal utredning inte har kommit till
diagnos och dar utvidgad utrednings sdsom
utvidgad patologi eller radiologi kan diskuteras.

FDG-PET-DT Framfor allt om singel- eller oligometastaserad

sjukdom och darmed chans till bot, men &ven i
utvalda fall for att komma vidare med diagnos
nar ovrig diagnostik inte kommit till svar.
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Behandling

CUP ir en per definition en metastaserad sjukdom dir behandlingen oftast dr systemisk
kemoterapi med sjukdomsbromsande och livsférlingande mal. I sillsynta fall dr bot eller
langtidsoverlevnad moijlig, som namnts tidigare, vid singel- eller oligometastaserad sjukdom. I
dessa fall kan kirurgi i kombination med stralbehandling och eller kemoterapi vara indicerade.

Cancerrehabilitering

Endast ett fatal CUP-patienter blir laingtidsoverlevare alternativt botade. Behovet av rehabilitering
tinns likvil, liksom behovet av psykosocialt stod. Tillgang till kurator eller annan stéttande
samtalspartner dr av stOrsta vikt for dessa patienter dir utredningsfasen ofta blir lingdragen och
ovissheten kring ursprung och prognos ir sirskilt psykologiskt pafrestande.

Dietist kan vara till stor hjalp for optimering av nutritionsstatus da dessa patienter ofta drabbats
av ofrivillig viktminskning. Arbetsterapeut kan vara behjilplig med hjidlpmedel och sjukgymnast
kan hjalpa till med savil ganghjilpmedel som sjukgymnastiska insatser.

Att ha en egen vardplan att halla sig till blir extra viktigt i en utsatt situation som denna dar
ursprunget till cancern inte ar kiand. Att veta att man har en cancer som rasar 1 kroppen utan att
veta varifran den kommit med ovisshet angiaende prognos innebir en extra svir psykisk
belastning. Det dr darfor viktigt att vara uppmirksam pa den 6kade psykiska stress och ge god
stottande behandling och samtal savil till patienten som dennes anhériga.

Palliativ vard

CUP-patienter diagnosticeras oftast i ett palliativt skede dir kuration inte dr en mojlighet, utan
dir patienten i basta fall ir féremal f6r sjukdomsbromsande onkologisk terapi, men ibland endast
gagnas av symtomlindrande behandling. Behovet av palliativ omsorg dr dirfér stor och tillgangen
pa palliativ kompetens ar begransad i regionen som med sin stora yta har sirskilda utmaningar.

Symtomlindrande stralbehandling ges endast i Umed och Sundsvall, men skall férstas erbjudas
samtliga patienter i sjukvardsregionen. Aven om langa resor gor att man dnnu noggrannare méste
viga tinkbar nytta mot priset for patienten i form av tid borta fran nira anhoriga, ibland
smartsam resvig med mera. Samarbetet med palliativt team bor initieras tidigt, ibland redan vid
diagnos, di behovet av symtomlindring ofta ar stort och komplext samt att patientens férvintade
tid kvar i livet ofta inte 4r sa ling, varfér optimal livskvalitet bor prioriteras hogt.

Onkologisk kompetens

CUP-patienter behéver erbjudas medicinsk onkologisk terapi om allméntillstaindet sa tillater,
smartpalliativ stralbehandling och sjukdomsbromsande helhjirnsbestralning om behov foreligger
och livslingden bedéms vara tillrickligt lang fOr att patienten ska hinna gagnas av insatsen.
Vidare beh6vs allmint symtomlindrande omhindertagande och psykologiskt stéd patienten och
dennes anhoriga.

Onkologisk kompetens dr under uppbyggnad 1 bade region Jimtland-Hirjedalen och region
Notrbotten genom utbildning av egna ST-ldkare i onkologi. I Jamtland-Hirjedalen finns en snart
fardig specialist i onkologi och region Visterbotten stottar upp med en konsult 1-2 dagar per
vecka. Region Norrbotten har en ST-likare pa ging som har cirka tva ar kvar. I region
Viisterbotten dr den onkologiska kompetensen vilutvecklad i Umed med stdd till Skellefted en
gang i veckan i form av onkologkonsult. Méjlighet finns att ringa onkologjour dygnet runt. I
region Visternorrland dr den onkologiska kompetensen vilutvecklad i Sundsvall och de stottar
Ornskoldsvik dir tillvixten inte ir sikerstilld efter pensionsavgang.
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Forslag till forandringar
Omraden med tydlig forbattringspotential

Statistiken dr ett omrade med tydlig forbittringspotential. Det dr prioriterat att forsoka fa till ett
kvalitetsregister for att kunna jamfora resultatet i regionerna med varandra och riket och 6ver tid.
Det dr svart att identifiera svagheter och forséka avhjilpa dem ndr vi inte har heltickande
kunskap om situationen.

Det dr av stor vikt att identifiera hur och var de inneliggande patienterna utreds innan diagnosen
CUP stalls.

Min vardplan dr ett annat omrade som behover implementeras bittre.

Patientsamverkan finns idag 6ver huvud taget inte och det dr naturligtvis av stort virde att fa
minst en patientrepresentant med i processen.

Tabell 2. Sammanfattning av malnivéaer féor CUP

Mal Nulage* Malniva Tidpunkt for Uppfélining
maluppfyllelse
Kurator-, dietist- och Okant 70% 2024 Rapport via
sjukgymnastkontakt till respektive DC
patienter som sa
onskar
Min vardplan Okéant 70% 2024 Rapport via
respektive DC
Kvalitetsregister Finns inte Infort 2024 Infort eller ej
Skyltning p& MDK néar Enstaka 70% 2024 Egen uppfdljning
basal utredning inte
récker
Ledtider halls fran start | 25-100% 60% 2022 Rapport via
SVF till start av respektive DC
0,

behandling 70% 2023

80% 2024

Kvalitetsregister och eller forbittrad statistik ses som det allra viktigaste malet f6r att kartligga
hur och var dessa patienter handliggs for att pa sa sitt kunna optimera handliggningen och
varden.

Det kvarstar manga fragetecken kring utredningen av CUP-patienterna i sjukvardsomradet. Vi
har bra kontroll pa de CUP-patienter som utreds via DC, dven om det finns forbéttringsutrymme
aven hir, sirskilt nar det galler ledtider, men dven att fa vardcentralerna att remittera till DC vid
misstinkt CUP eller vid AOS.

De patienter som utreds pa andra platser sisom primirvarden eller slutenvardsavdelningar faller
utanfor var radar och gor det svart for oss att identifiera problem och hitta 16sningar. Hir skulle
ett kvalitetsregister kunna vara till stor hjilp. Om vi via statistik kan identifiera var patienter
utreds och diagnosticeras kan vi ocksa se hur enheterna kan stottas for att optimera flédet kring
patienterna.
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Resurserna ser mycket olika ut i de olika regionerna avseende onkologisk och palliativ
kompetens, men arbetet fOr att f6rbittra organisationen fortgar for att minska ledtider och
forbattra varden for dessa, som av manga anses vara, cancervardens mest utsatta patienter.

Umea 2021-05-07
Anna Nislund
Processledare CUP
RCC Norr
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