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Agrip

Tilgangur: Um 5% krabbameinssjuklinga greinast
med axli af 6pekktum uppruna (3-4% 4 Islandi). Af
peim hafa 10-30% meinvorp { lifur. Lifrarmeinvorp
af 6pekktum uppruna er pvi ekki sjaldgeft vandamal.
Meinafredingar eru oft bednir um ad skoda syni fra
lifrarmeinvorpum og koma med tillogur um
stadsetningu frumexlis. [ pessari rannsékn eru
teknar saman upplysingar um uppruna og vefjagerd
lifrarmeinvarpa af 6pekktum uppruna.
Efnividur og aoferdir: Leitad var |
Rannséknastofu Haskélans { meinafredi ad 6llum
skrddum gréfnédlarsynum fra meinvorpum f{ lifur fra
drunum 1987-1996. Alls fundust syni frd 176
sjtiklingum. Utilokadir voru 92 sjiklingar sem hofou
pekkt frumexli eda visbendingu um upprunastad.
Peir 84 sjiklingar sem eftir voru toldust hafa
meinvorp af opekktum uppruna. Konnud var
nidurstada vefjagreiningar 1 gégnum Rannsékna-
stofunnar. Leitad var { Krabbameinsskrd Krabba-
meinsfélags Islands ad upplysingum um endanlega
vefjagreiningu og stadsetningu frumaxlis.
Nidurstoour: Krabbameinsskrd gaf upplysingar um
stadsetningu frumexlis hja 55 sjiklingum af 84 sem
greindust med lifrarmeinvorp af 6pekktum uppruna.
Algengustu frumeaxlin (75%) voru krabbamein i
brisi (15), lunga (13) og ristli/endaparmi (12). Hja 33
sjuklingum af 55 var vefjagerdin kirtlakrabbamein
(adenocarcinoma). Hja korlum voru 83%
kirtlakrabbameinsmeinvarpa upprunnin { ristli eda
brisi, en 67% hja konum, par sem 20% komu fra
gallblodru/gallvegum.

Alyktanir: [ tveimur pridju tilfella kom upp-
runastadur ad lokum { ljés fyrir lifrarmeinvorp af
Opekktum uppruna. Algengustu frumaxlin voru
krabbamein { brisi, lungum og ristli/endaparmi.
Kirtlakrabbamein var vefjagreiningin i 60% tilfella.

skram

Inngangur

Axli af Opekktum uppruna er skilgreint sem
sjtkdomur par sem meinvorp eru til stadar en
frumaexlid er ekki pekkt. Um Dpad bil 5%
krabbameinssjuklinga falla { pennan flokk samkvamt
erlendum rannséknum (1) en 4 Islandi hefur
hlutfallid verid 3-4% samkvemt Krabbameinsskra.
Rannsoknir hafa synt ad 10-30% sjiklinga med @xli
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Liver metastases of unknown origin
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Objective: Approximately 5% of cancer patients are
diagnosed with tumour of unknown origin (3-4% in
Iceland). Of those 10-30% have liver metastases. Liver
metastases of unknown origin is thus not an uncommon
problem. In the present study information about the origin
and histology of liver metastases of unknown origin was
compiled.

Material and methods: Records of all biopsies from liver
metastases performed in the years 1987-1996 were
retrieved from the medical database of the Department of
Pathology at the University of Iceland. The biopsies came
from a group of 176 patients. Ninety-two cases, in which
the origin of the primary tumour was suspected or known,
were excluded from the study, leaving 84 cases where the
primary was completely unknown. The database of the
Icelandic Cancer Society was used to gather data about
the final tissue diagnosis and the location of the primary
tumour when known.

Results: The Cancer Society data revealed the location of
the primary tumour in 55 of the 84 cases of liver
metastases of unknown origin. The most prevalent (75%)
primary tumours were cancers of the pancreas (15), lung
(13) and colon/rectum (12). The tissue diagnosis was
adenocarcinoma in 33 of the 55 cases. In the male
patients 83% of the adenocarcinoma metastases came
from the colon/rectum or pancreas. The corresponding
figure for the female patients was 67%, while 20% of the
tumours in females originated in the gallbladder and biliary
tree.

Conclusions: In two thirds of the cases of liver
metastases of unknown origin the primary tumour was
later discovered. The most prevalent tumours were
cancers in the pancreas, lung and colon/rectum.
Adenocarcinoma was the tissue diagnosis in 60% of
cases.

Key words: liver metastases, tumor of unknown origin,
primary tumor.
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||
af 6pekktum uppruna hafa meinvorp i lifur (2,3).
Lifrarmeinvorp geta pvi verid fyrsta merki um
illkynja sjukdém. Helstu einkenni sjiklinga med
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Tafla 1. Stadsetning frumaexlis hja 55 sjiklingum med lifrarmeinvérp sem voru af
opekktum uppruna vio greiningu.

Karlar Konur
Stadsetning eexlis Fjoldi Hiutfall (%) Fjoldi Hiutfall (%)
Bris 9 (29) 6 (25)
Ristill/endaparmur 8 (26) 4 (17)
Lunga 7 (23) 6 (25)
Gallbladra/gallvegir 1 (3) 4 (17)
Magi S (10) 0 (0)
Brjost 0 (0) 2 (8)
Lifur 2 (6) 0 (0)
Smaparmar 1 (3) 1 (4)
Nyrnaskjoda 0 (0) 1 (4)
Samtals 31 (100 24 (100)
Stadsetning frumaexlis
Nyrnaskjoda s
Sméaparmar === o Konur
Lifur = @ Karlar

Brjést —

Magi e
Gallbladra/gallvegr - ————
Lunga ——

Rlstlll/endabarmur _
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Mynd 1. Stadsetning
frumeexlis hja 55
sjuklingum sem greindir
voru med lifrarmeinvorp af
opekktum uppruna.
Upplysingar um
stadsetningu frumeexlis
voru fengnar fra
Krabbameinsskrd. Bris,
ristill/endaparmur og lunga
eru prir algengustu
upprunastadirnir.

lifrarmeinvorp eru kvidverkir, paninn kvidur og gula
auk almennra einkenna um illkynja sjukdom (4). Oft
eru lifrarensim { bl60i haekkud, sérstaklega ALP (4),
og myndgreiningarrannsoknir syna hntta { lifur.

Pegar sjuklingur greinist med meinvorp { lifur er
yfirleitt gerd tilraun til pess ad finna frumaxlid. Melt
hefur verid med ad taka fljétlega gréfnalarsyni dr
hntdtunum til vefjagreiningar (5,6). Til Rann-
sOknastofu Héskolans { meinafredi berst drlega
nokkud af synum frd meinvorpum { lifur par sem
0skad er adstodar meinafredinga vi0 ad finna
upprunastad @xlisins. Erfitt getur reynst ad spd fyrir
um stadsetningu frumaxlis ut frd vefjagerdinni einni,
pvi krabbamein frd mismunandi lifferum geta haft
svipad vefjafradilegt utlit. A petta sérstaklega vid um
kirtlakrabbamein (adenocarcinoma) (5,7). Pvi
einskordast svar frd meinafradingi { flestum tilfellum
vi0 greiningu 4 @xlisgerd, auk pess sem stungio er
upp 4 liklegum upprunastodum.

Rannsoknir & pessu efni eru fdar og yfirleitt smaar
i snidum, auk pess ad vera margar komnar til dra
sinna. Pvi vaknadi dhugi 4 ad taka saman upplysingar
um syni fra lifrarmeinvorpum af 6pekktum uppruna
sem borist hafa til Rannsoknastofu Haskoélans {
meinafraedi. Megintilgangurinn var ad kanna hve oft
hefdi tekist ad finna frumexlio, en ekki sidour ad
athuga hvada frumeaxli veru algengust. Einnig var
athugad hvada vefjagerdir vaeru algengastar.
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Efnividur og adferdir

1. Leitad var { skrdm Rannsoknastofu Héskoélans {
meinafradi ad 6llum skradum gréfndlarsynum fra
meinvorpum { lifur frd 10 dra timabili, 1987-1996.
Alls fundust gréfndlarsyni fra 176 sjiklingum fra
pessu 10 dra timabili.

2. Utilokadir voru 92 sjiklingar par sem fram kom {
beidni leknis ad frumaxli var pekkt, eda klinisk
visbending um upprunastad 1a fyrir. Peir sjik-
lingar sem eftir voru, 84 talsins, toldust hafa
meinvorp af 6pekktum uppruna.

3. VarOandi pessa 84 sjuklinga var konnud nidurstada
vefjagreiningar { gdognum Rannséknastofu Ha-
skdlans 1 meinafraedi. Somuleidis var skrddur
aldur sjiklinga og kyn samkvamt upplysingum &
vefjasvorum.

4. Leitad var ad upplysingum um endanlega grein-
ingu og stadsetningu frumexlis fyrir sjuklingana
84 i Krabbameinsskra Krabbameinsfélags Islands.
Einnig var athugad hvernig stadsetningin hefoi
verid 4dkvoroud, pad er med krufningu, skurd-
adgerd, myndgreiningarrannséknum eda eftir
kliniskum upplysingum.

Tolvunefnd og Visindasidanefnd veittu leyfi til
birtingar nidurstadna tr rannsékninni.

Nidurstodur

Alls gaf Krabbameinsskrd upplysingar um uppruna-
stad hja 55 sjiklingum af peim 84 sem rannsakadir
voru, pannig ad hja tveimur pridju sjiklinga fannst
frumzexlid ad lokum. I pessum hépi var 31 karl og 24
konur. Medalaldur var 70 ar, yngsti sjiklingurinn var
44 4ra en sd elsti 94 4ra.

Prir upprunastadir skdru sig tr hvao fjolda vardar:
bris (15), lungu (13) og ristill/endaparmur (12). Prir
fjérou @xlanna komu frad pessum premur lifferum,
en adrir upprunastadir voru mun sjaldgefari (tafla I,
mynd 1).

Hlutfall bris- og lungnakrabbameins var svipad hja
korlum og konum, en uppruni { ristli var nokkud
algengari hja korlum en konum. Fleiri tilfelli gall-
blodrukrabbameins greindust hja konum en korlum,
en hafa verdur { huga ad um f4 tilfelli er a0 reda.

Kirtlakrabbamein var algengasta vefjagreiningin,
en 60% allra meinvarpa voru af peirri gero.
Smafrumukrabbamein var 13% @&xla, silfur-
frumuzaxli (carcinoid tumor) 9%, en adrar gerOir
voru sjaldgefari. Ekki var munur 4 tiOni
kirtlakrabbameins eftir kyni, en sméfrumu-
krabbamein var hlutfallslega algengara hjd korlum
(16%) en konum (8%). Aftur 4 méti voru silfur-
frumueexli tidari hja konum (13%) en kérlum (6%)
(tafla II, mynd 2). Dreifing vefjagerda var svipud hja
peim 29 sjiklingum sem hofou épekktan uppruna-
stad vi0 andldt, en 52% beirra hofou Kkirtla-
krabbamein.
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Langflest briskrabbameinanna voru
kirtlakrabbamein, eda 13 af 15, en tvo

@xlanna flokkudust sem krabbamein Umskiptapekju-
krabbamein HEE

ENT (ekki ndnar tilgreint). Ol

ristiltilfellin voru kirtlakrabbamein. Af krabbamein
lungnakrabbameinum var um helmingur Gallganga- = Konur
p .. krabbamein o Karlar
af smafrumugerd, eda sjo af 13. Tvo 15 .
. ; o6gupekju-
@xlanna voru flogupekjukrabbamein, tvo kraboamein IR

voru silfurfrumuexli, en eitt krabbamein Silfur frumuaex i E

ENT og eitt storfrumukrabbamein.

Krabbamein, ENT
Nokkur munur var 4 liklegasta ) e
uppruna kirtlakrabbameins eftir kyni. k?;“b%fgum@f‘ab
Hjd korlum voru 44% upprunnin { ristli | ir4jakrapbamein [ ———————

en 27% hja konum. Hins vegar voru 20%
kirtlakrabbameina kvenna upprunnin {
gallblodru eda gallvegum, en adeins 6%

Vefjagerdir

Stérfrumu- e

0] 1 2 3 4 {5} 6 7 8 9 10
Fjoldi tilfella

kirtlakrabbameina karla. Svipad hlutfall Mynd 2. Vefjageroir 55 lifrarmeinvarpa sem voru af 6pekktum uppruna vio greiningu en hofou
kirtlakrabbameina kom fra brisi, 39% hja skrddan upprunastad i Krabbameinsskra. Kirtlakrabbamein er algengasta vefjagerdin hjd beedi korlum

korlum en 40% hjd konum (myndir 3 og 08 konum.

4). Umskiptapekjukrabbamein = transitional cell carcinoma. Silfurfrumuzxli = carcinoid tumor.
Kirtlakrabbamein = adenocarcinoma. ENT = ekki nénar tilgreint.

Nidurstodur um stadsetningu frum-
@xlis voru byggdar 4 krufningu { 19
tilfellum (35%). Myndgreiningarrannsoknir lagu ad
baki 15 (27%) greininga. Niu sinnum (16%) var
studst vid kliniskar upplysingar. Prisvar fékkst
greining med astungu 4 vidkomandi liffeeri, en einu
sinni var @xlid fjarlegt med adgerd. I 4tta tilvikum
(15%) var ekki tekid fram { gognum
Krabbameinsskrar hvernig stadsetning frumaxlis var
akvedin.

Umrada

[ pessari rannsékn fannst upprunastadur i 66%
tilfella pegar lifrarmeinvorp af épekktum uppruna
voru skodud. Hjid 43% sjuklinga fannst frumeexlid
fyrir andlét sjaklings, en hja 23% fannst uppruna-
stadur vid krufningu. Pvi tekst 1 innan vid helmingi
tilfella ad greina uppruna meinvarpanna 4 medan
sjtklingurinn er 4 lifi. T talsverdum hopi sjiklinga
(16%) virdist greining ekki byggd 4 sérhafdum
ranns6knum, heldur mati leknis og hja svipudum
hépi sjuklinga var ekki tekid fram hvernig greining
var fengin. Alls er pvi tepur pridjungur greininga 4
upprunastad fenginn med klinisku mati eda
Opekktum adferdum og er pvi ekki ljost hversu
ndkvemar par greiningar eru.

Algengustu frumexlin reyndust vera briskrabba-
mein, lungnakrabbamein og ristil-/endaparms-
krabbamein (75% tilfella). Pessar nidurstédur eru i
samraemi vid adrar ranns6knir 4 pessu efni (8). Birtar
voru nidurstodur rannséknar 4 500 sjiklingum sem
greindust med lifrarmeinvorp af 6pekktum uppruna.
Alls reyndist unnt ad finna upprunastad i 135
tilfellum (27%). Lungu, ristill og bris voru prir
algengustu stadirnir og hofou samtals 70 sjiklingar af
135 (51%) meinvorp fra pessum premur stooum (8).

Greinist sjuklingur med axli af Opekktum

Tafla Il. Vefiagerdir lifrarmeinvarpa hja 55 sjuklingum, 31 karli og 24 konum.
Kirtlakrabbamein er algengasta vefjagerdin hja baoum kynjum. ENT = ekki nanar
tilgreint silfurfrumuaexli = carcinoid tumour umskiptapekjukrabbamein = transitional cell
cancer

Karlar Konur
Vefjagerd Fjoldi Hiutfall (%) Fjoldi Hiutfall (%)
Kirtlakrabbamein 18 (58) 15 (63)
Smafrumukrabbamein 5 (16) 2 (8)
Krabbamein, ENT 3 (10) 1 (4)
Silfurfrumueexli 2 (6) 3 (13)
Flégupekjukrabbamein 2 (6) 1 (4)
Gallgangakrabbamein 1 (3) 0 (0)
Stoérfrumukrabbamein 0 (0) 1 (4)
Umskiptapekjukrabbamein 0 (0) 1 (4)
Samtals 31 (100) 24 (100)

uppruna hefur verid malt med takmarkadri leit ad
frumexli med pvi ad skoda sjukling, fa
bl6drannsOknir, leita ad blodi {1 hagdum
(Haemoccult préf), rontgenmynd af brjostholi og
tolvusneidmynd af kvidi og grindarholi (5,6,9). Med
hlidsjon af stadsetningu algengustu frumaxlanna {
pessari rannsokn (bris, ristill, lungu) virdast pessar
leidbeiningar vera videigandi. Dyrar og timafrekar
rontgen- og speglunarrannsoknir 4 einkennalausum
svedum leida til greiningar { innan vid 10% tilfella
(10). Par sem sjuklingar med meinvorp i lifur hafa
slemar horfur (2,11), er yfirleitt reynt ad hlifa peim
vi0 erfidum rannséknum.

Kirtlakrabbamein var langalgengasta vefjagrein-
ingin (60% ). Pessi nidurstada er einnig { samrami vid
eldri rannséknir sem hafa synt ad um kirtlakrabba-
mein er ad reda { um 65-67% tilfella (8,12). Uttekt 4
139 sjuklingum med axli af 6pekktum uppruna og
meinvorp { lifur syndi ad 93 (67%) hofou kirtla-
krabbamein, 24 (17%) krabbamein ENT og 18
(14%) =xli af taugainnkirtlatoga (neuroendocrine).
Adrar gerdir voru mun sjaldgzfari (8). Hatt hlutfall
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B

Bris
. Ristill
. Gallbladra/ gallvegir

Mynd 3. Uppruni lifrarmeinvarpa af kirtlakrabbameinsgero hja 15 konum.
Briskrabbamein er algengasta frumeexlio samkvemt Krabbameinsskrd, en par a eftir
kemur krabbamein i ristli og gallvegum.

. Magi

Gallbladra

. Bris

. Ristill/endaparmur

kirtlakrabbamein frd mismunandi liffeerum haft likt
vefjafredilegt utlit, pannig ad hefobundin sma-
sjarskodun hefur takmarkad gildi vi0 ad finna
uppruna meinvarpa af kirtilkrabbameinsgerd (5,7).
Sérlitanir geta verid mikil viob6t vid hefdbundna
smasjdrskodun og hefur CK7/CK20 o6nemislitun
umtalsvert notagildi vid greiningu & upprunastad
kirtilmyndandi meinvarpa { lifur (7,13,14). Vaenta ma
pess ad fleiri rannséknir 4 pessu svidi komi fram, og
hugsanlega eiga sérlitanir eftir ad skipta verulegu
mali vi0 leit ad frumeexli { framtidinni.

Pau @xli sem ekki voru af kirtlakrabbameinsgerd
voru oft af smafrumu- eda silfurfrumugerd. Oll
smafrumuzaxlin komu fra lungum, sem ekki kemur 4
ovart. P6 smafrumuaxli séu pekkt { 60rum lifferum
svo sem brisi, vélinda og ymsum fleiri stodum, eru
bau sjaldgef annars stadar en { lungum. Silfur-
frumuzxli hafa nokkra sérstodu, pvi horfur sjiklinga
med meinorpin silfurfrumuzxli eru synu betri en
sjiklinga med meinvorp af 60rum toga, til a0 mynda
fra kirtilexlum, auk pess sem pessir sjuklingar fa
gjarnan sérhafda lyfjameofero (2,8). Mikilvaegt er pvi
ad pau séu rétt greind til pess ad sjaklingarnir hljéti
videigandi medferd.

Annad @xli sem miklu méli skiptir ad greina er
brjéstakrabbamein. Ad visu er sjaldgeft ad
brjéstakrabbamein greinist fyrst vegna meinvarpa
(5) og 1 pessari rannsokn fundust einungis tvo tilfelli
af brjéstakrabbameini hjd 55 sjiklingum. Hins vegar
purfa pessir sjuklingar oft sérh@fda medferd
(horménamedferd) sem greinir p4 fra 60rum hopum.
Alltaf @tti pvi ad hafa pennan moguleika { huga hja
sjiklingum sem greinast med lifrarmeinvorp.

Sjuklingar med meinvorp af 6pekktum uppruna
hafa talsvert verid rannsakadir 4 undanférnum drum.
Fundist hafa undirhépar sem virdast hafa gagn af
medferd med krabbameinslyfjum og/eda geislum (5),
en kirtlakrabbameinsmeinvorp og lifrarmeinvorp

Mynd 4. Uppruni lifrarmeinvarpa af kirtilkrabbameinsgero hja 18 korlum. Bris- og almennt eru medal peirra wxla sem ekki hafa verid

T . . : 0,
ristilkrabbamein eru tvo algengustu frumeexlin (samtals 83 %) samkvaemt talin lyfjanzm. Pad kemur ekki 4 6vart par sem

Krabbameinsskra.

kirtlakrabbameins endurspeglar b4 stadreynd ad
flest @xli sem meinverpast { lifur eru upprunnin {
meltingarvegi.

[ flestum tilfellum snyst pvi vandamalid um ad
finna uppruna meinvarpa fra kirtlakrabbameini. Hja
korlum voru 83% kirtlakrabbameina komin fré
tveimur stodum, pad er ristli eda brisi, en hlutfallid
var 67% hja konum. Pessi munur utskyrist af pvi ad
heldur ferri @xli voru upprunnin { ristli hja konum, en
hins vegar voru gallblodru- og gallvegakrabbamein
meira dberandi { peim hépi. Pessum nidurstodum ber
p6 ad taka med nokkurri vardd vegna bpess hve fa
tilfelli er um ad rada. Fjoldi sjiklinga med bris- og
gallvegakrabbamein 1 pessum hépi endurspeglar hve
erfio pessi @xli geta verid { greiningu.

Eins og 40ur hefur verid bent 4 geta
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krabbamein upprunnin { meltingarvegi (flest
kirtlakrabbamein og lifrarmeinvérp koma padan)
svara lyfjamedferd yfirleitt illa. [ nylegri rannsékn 4
216 sjuklingum med meinvorp 1 lifur af 6pekktum
uppruna kvedur pé vid nokkurn annan tén en par
hofou sjiklingar, sem fengu krabbameinslyfja-
meOferd, legri ddnartioni en peir sem enga slika
medferd fengu og voru ahrif lyfjamedferdarinnar
mest hja sjiklingum med kirtilkrabbamein (8). P6
stadfesta purfi pessar nidurstodur med fleiri
rannséknum, vekja per von um ad i framtidinni
takist a0 préa lyfjamedferd sem gagnist pessum
sjiklingum.

Eins og 40ur sagdi hafa sjiklingar med meinvorp {
lifur sleemar horfur. Pvi metti velta fyrir sér tilgangi
pess ad rannsaka pennan hop og leita ad uppruna-
stad sjukdomsins. Vio teljum tvo atridi skipta hér



mestu mali. T fyrsta lagi getur pessi vitneskja skipt
sjuklinginn sjalfan og jafnvel {fjolskyldu hans
talsverou mali. Miki0 dfall er ad greinast med axli
sem hefur slemar horfur, en st reynsla getur verid
ennpa erfidari ef uppruni @xlisins er Opekktur.
Sjuklingar eru sifellt betur upplystir og vilja f4 svor
vi0 ymsum spurningum sem Ohjadkvemilega vakna
vid pessar adstzdur. [ 60ru lagi getur vefjagerd og
stadsetning axlisins skipt mdli fyrir medferd og/eda
horfur eins og { demunum hér ad framan um
brjéstakrabbamein og silfurfrumuaxli. A9 lokum er
rétt ad geta pess ad ndkvem greining 4
lifrarmeinvorpum getur hugsanlega skipt meira méli
{ framtidinni, pegar rannséknum & lyfjamedferd
illkynja sjukdéma hefur midad lengra fram 4 vio.
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