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En fraga man ibland stéller sig &r hur 1agt Hb-virde man kan ha
och dnda 6verleva. Vi rapporterar hir om en patient som in-
kom med extremt 1agt Hb-virde och édnda 6verlevde, synbarli-
gen utan sequelae av sitt allvarliga sjukdomstillstand.

FALLBESKRIVNING

Patienten var en 45-arig tidigare frisk man med nagot avvikan-
de personlighet. Vid 26 ars alder paboérjade han akademiska
studier efter att forst ha studerat pd Komvux. Dessa studier av-
brots dock snart. Patienten ska ocksa ha haft ett forvarvsarbete
under en tid, men detta upphdrde da han siger sig ha »gatt i
viaggen«. Vi har inte funnit nigra belidgg for nagon form av
missbruk i anamnesen. Han har hela tiden bott hemma hos sin
mor utan sjukskrivning eller socialt understod.

Det nu aktuella sjukdomstillstandet borjade med tilltagande
avtackling 5-6 ar fore ankomsten. Trots moderns uppmaning-
ar vigrade patienten att s6ka medicinsk vard. Patienten angav
att han hela tiden trodde att det var nagot som skulle ga 6ver av
sig sjélvt. De sista aren fore ankomsten till sjukhus blev han
trottare och alltmer séngliggande. Cirka 10 dagar fore ankoms-
ten borjade patienten krékas och kunde knappt behalla nagon
foda, och benen bar knappt ldngre. Han sokte da pa vardcentra-
len, dar man kontrollerade Hb-vérdet, vilket visade sig vara ex-
tremt lagt, 17 g/1. Han remitterades akut till medicinkliniken.

I ankomststatus fann man en avmagrad, kakektisk man med
gulaktig hy och gula sklera. Mun och svalg inspekterades ret-
ningsfritt utan tecken pa papillatrofi. Hjérta, lungor och buk
undersoktes u a. Hjirtfrekvensen var 80 slag/minut. Senre-
flexer var lattutlésta, men hoger akillessenereflex var nagot
svagare dn vinster. Patienten férnekade kénselnedsittning,
och vibrationssinnet undersoktes u a. Vid ankomsten vigde
patienten 33 kg, och langden uppmaittes till 166 cm, vilket gav
ett BMI pa 12. Patienten angav sin normala vikt i vuxen alder
till 57-67 kg.

For de viktigaste laboratorieparametrarna, se Tabell I.

Diagnos

Eftersom patienten hade makrocytir anemi, lagt serum-B,,,
forhojt serumhomocystein samt LD -stegring mer 4n 20 ganger
6ver normalviardesgrinsen som tecken pa intramedullar he-
molys, var ju diagnosen perniciés anemi redan fran borjan
ganska uppenbar. Den kunde sedan bekraftas med serumbe-
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TABELL I. Den aktuella patientens blodstatus vid ankomst till sjukhus.

Laboratorieparameter
Blodstatus
B-Hb

B-LPK

B-TPK

B-EVF

E-MCV

B-EPK
B-retikulocyter
B-retikulocyter
INR

Jdrn- och vitaminstatus
S-jarn

S-transferrin

S-TIBC

S-ferritin
S-kobalaminer

S-folat

Ovriga laboratorieviirden
S-kreatinin

S-albumin

S-bilirubin

S-ALP

S-ALAT

S-ASAT

S-LD

S-haptoglobin
S-homocystein
S-pepsinogen A

S-gastrin
Gliadinantikroppar
Transglutaminasantikroppar

Virde (referensvirde)

17 g/ (134-170)

5,61 % 109/1 (3,5-8,8)

67 x 109/1 (145-348)
0,048 (0,393-0,501)

107 fl (82-98)

0,45 x 1012/1 (4,25-5,71)
0,52 % (0,5-2,5)

2% 109/1 (22-139)

2,0

32 umol/l (9-34)

1,3 g/1(2,0-3,0)

32 umol/l (47-80)

221 pg/l (28-400)
<111 pmol/l (140-725)
8,7 nmol/l (6,0-39)

186 umol/l (60-105)
38 g/l (36-45)

95 umol/l (5-25)
1,49 pkat/l (0,6-1,8)
0,40 pkat/l (<1,10)
0,76 pkat/l (0,25-0,75)
74 pkat/l (1,8-3,4)
<0,06 g/1(0,24-1,9)
62 umol/l (5-15)

6 ng/l (>25)

>480 pmol/l (<75)
42 AE (<18)

Negativt

S-T4, fritt 11 pmol/l (10-24)
S-T3, fritt 1,8 pmol/l (2,8-6,5)
S-TSH 4,2 mIE/| (0,4-4,0)

stimning av pepsinogen A och gastrin och senare dven med
gastroskopi dér biopsier fran corpus ventriculi visade uttalad
korpusatrofi, medan biopsier fran duodenalslemhinnan var
normala.

Sjukdomsforlopp

Patienten transfunderades langsamt med sammanlagt 7 enhe-
ter erytrocytkoncentrat de forsta dygnen, varefter man 6ver-
gick till peroral behandling med cyanokobalamin, 2 mg x 2 de
forsta veckorna och direfter 1 mg x 1. Trots ett normalt serum-
folat ordinerades folsyra den forsta tiden. Alla blodparamet-
rarna normaliserades relativt snabbt forutom trombocyterna,

______________________________________________________|
ESAMMANFATTAT

Overlevnad utan patagliga Diagnosen stills i dag i regel
men dr mojlig vid extrem an- genom pavisande av makrocy-
emi, som utvecklats under tar anemi med laga vitamin
lang tid. B,,-koncentrationer samt kor-
Pernicios anemi ar en sjuk- pusatrofi pavisad genom be-
dom orsakad av vitamin B, ,- stdmning av serumgastrin och
malabsorption pa grund av serumpepsinogen A eller gast-
svar atrofi i ventrikelns kor- roskopi med biopsier fran
pusslemhinna. ventrikelslemhinnan.
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som sjonk under forsta veckan fran 78 till 21 x 109/1. Jairnmitt-
naden sjonk nir jarnet ater kunde bérja mobiliseras for erytro-
poesen. Serumkreatininet, som var fé6rhojt pa grund av intork-
ning, sjonk nir patienten fick vitska och kunde borja dricka.
Patienten hade en del nisblodningar under de forsta dagarna
nér trombocyterna sjonk till 21 och INR (international norma-
lized ratio) inte hunnit normaliseras.

Patienten aterhdmtade sig snabbt bade fysiskt och mentalt
och borjade dta normalkost med god aptit.

Nér patienten skrevs ut efter 20 dagar, vigde han 37 kg, och
vid aterbesok 2 manader efter ankomsten hade vikten gatt upp
till 49 kg, vilket innebar en 50-procentig viktuppgang. Hb-vér-
det hade samtidigt stigit till 130 g/1.

DISKUSSION

Det aktuella fallet uppvisar i flera avseenden bilden av en klas-
sisk pernicios anemi, vilken i sin uttalade form ar en ovanlig
diagnos i dag. Vitamin B,,-brist hos icke-mag-tarmopererade
patienter som inte idr veganer orsakas i cirka 90 procent av fal-
len av kronisk atrofisk gastrit, medan de 6vriga huvudsakligen
orsakas av obehandlad celiaki [1].

Fram till 1970-talet ansdg man att det var bristen pa intrinsic
factor i ventrikelslemhinnan som var orsaken till vitamin B,,-
malabsorption, vilket kunde pavisas med Schillingtest med och
utan tilligg av intrinsic factor. SA smaningom boérjade man
uppticka att B,,-brist &ven kunde féreligga med normalt Schil-
lingtest [2] och man myntade begreppet »malabsorption av f6-
dodmnesbundet vitamin B,,«.

Vid Schillingtest tillférs vitaminet i vattenl6slig form. Da
man i stéllet tillférde vitaminet bundet till ett fédodmnespro-
tein, vilket ar det fysiologiskt riktiga nar kroppen tillfors vita-
minet med kosten, kunde man med hjilp av modifierade
Schillingtest konstatera att malabsorption dven kan ses vid
mer mattlig korpusatrofi med fortfarande bibehéallen pro-
duktion av intrinsic factor [3]. Orsaken hértill &r minskad
produktion av saltsyra och pepsin och dirigenom forsamrad
spjilkning och frisdttning av vitamin B,, fran fédodmnespro-
teinet.

Definitionsméssigt innebér perniciés anemi brist pa intrin-
sic factor, vilket ses vid den mest uttalade formen av korpus-
atrofi da produktionen av intrinsic factor, som normalt férelig-
ger i stort 6verskott, forsvinner.

Den nu aktuella patienten hade uttalad korpusatrofi, varfor
man utan att méita koncentrationen av intrinsic factor far utga
fran att patienten hade en perniciés anemi. Den analysmetod
avkobalaminkoncentrationen som anvindes vid tillfallet ar ty-
varr alltfor grov, eftersom den inte tillater nagon exakt koncen-
trationsbestdmning vid virden under 111 pmol/1. Man far dock
utga fran att kobalamindepéernavaridet nirmaste helt uttom-
da.

Fa fall beskrivna i litteraturen

Den férviantade 6verlevnaden vid obehandlad perniciés anemi
anges allmént till mindre 4n 3 ar och ytterst séllan till 5 ar [4].
Enligt de uppgifter vi fatt borjade var patient tackla av redan
5-6 ar fére ankomsten. Patienten inkom med Hb 17 g/1 och
hade dessutom tecken pa intorkning i form av forhgjt serum-
kreatinin, varfor patientens Hb-virde i realiteten far misstin-
kas ha varit &nnu lagre.

Viharilitteraturen lyckats finna endast en patient som 6ver-
levt med lika lagt eller lagre blodviarde. Det var en 21-arig suri-
namesisk man med heterozygot sickelcells-f-talassemi och
samtidig hemolys och aplastisk kris med ett Hb-varde pa 11 g/1.
Den aplastiska krisen anségs orsakad av en parvovirus B19-in-
fektion. Patienten hade transfunderats manga ganger under
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barndomen och brukade d& kunna halla ett blodvirde mellan 40
och 90 g/1, och var séledes adapterad till ett relativt lagt Hb [5].

Fran Danmark har rapporterats om en 52-arig kvinna med
en ulcererande gastrointestinal stromatumor i pylorus med
Hb18g/1[6].

I en sammanstéllning av 181 patienter med pernicios anemi i
Hongkong var det ligsta rapporterade Hb-virdet 31 g/1[7].

I en sammanstéllning fran Los Angeles av 219 patienter med
perniciés anemi rapporterades det lagsta Hb-virdet vara 21 g/1

[8].

Forenligt med liv?

Den fraga man naturligtvis stéiller sig ar hur ett sa lagt Hb-vér-
de kan vara férenligt med 6verlevnad. Den langa adaptationsti-
denidet aktuella fallet spelade sidkert en avgérande roll kombi-
nerat med patientens relativt 1aga aktivitetsgrad.

De fysiologiska kompensationsmekanismer som star till
buds &r dels 6kad syrefrisittning fran hemoglobinet, dels 0k-
ning av hjartminutvolymen. Det férstnimnda orsakas av den
intracelluldra hypoxin, som ger en forskjutning av oxihemoglo-
binets dissociationskurva at héger genom 6kning av 2,3-difos-
foglycerat. Detta medfér minskad syrgasaffinitet och dirige-
nom 6kad syrgasavgivning i perifer vivnad.

Nagon storre 6kning av hjartminutvolymen var inte trolig i
detta fall, eftersom patienten hade en sinusrytm med frekvens
80 slag/minut vid ankomsten.

Lawson och medarbetare rapporterade 1972 om en anmark-
ningsviart h6g mortalitet bland patienter med pernicids anemi i
Glasgow [9]. Pa ett sjukhus dog saledes 15 av 108 (14 procent)
patienter med megaloblastisk anemi och hematokrit <0,25,
trots att diagnosen var stélld och behandling insatt. En teori
som da férdes fram var att den kraftiga cellnybildning med be-
hovavintracelluldrt kalium och féljande sankning av serumka-
lium som sker nir myelopoesen kommer igang orsakar en hy-
pokalemi som skulle vara orsak till den hga mortaliteten. Na-
gon motsvarande 6kad mortalitetsrisk kunde dock inte noteras
hos patienter behandlade for jarnbristanemi trots att serum-
kalium dven i denna patientgrupp sjonk i samma utstrackning
under behandling.

En liknande studie fran Los Angeles kunde inte heller pavisa
en 6kad mortalitet hos 101 patienter med svar (Hb <80 g/1) per-
niciés anemi [8].

Figur 1. Normal ventrikel-
slemhinna, hematoxylin—
eosinfargning (x40).

Figur 2. Atrofisk slemhinna
fran ventrikelns korpusdel,
hematoxylin—eosinfargning.
| kortelroren dr huvud- och
parietalceller ersatta av me-
taplasier, s k goblet-celler
(x100).

Foto (Figur 1 och 2): Jurai Sloboda, labo-
ratoriet for klinisk patologi och cytologi,
Sédra Alvsborgs sjukhus, Borés.
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Var patient hade under vardtiden ett konstant hogt serum-
kaliumvirde pé 4,2-5,0 mmol/], trots att ingen kaliumsubsti-
tution gavs.

Mag-tarmsymtom vanligt vid obehandlad pernicios anemi
Brist pa vitamin B,, kan ge bdde anemi och neurologiska sym-
tom. Trots uttalad brist uppvisade den aktuella patienten inga
neurologiska symtom, vilket anses drabba 10-15 procent av pa-
tienterna med perniciés anemi [10]. Orsaken till att vissa pati-
enter med vitamin B,,-brist utvecklar neurologiska och andra
symtom ar ofullstédndigt kiand.

Mag-tarmsymtom ses hos tva tredjedelar av patienter med
obehandlad pernicios anemi. Aptitfdrlust ar vanligt; viktned-
gang, anorexi och krikningar kan ocksa ses, som i vart fall [11].

Patientens forhojda INR tolkades som nutritionellt betingad
(trots att patienten sade sig alltid ha atit mycket gronsaker).

K-vitamindepderna i kroppen &r relativt sma, och plasma-
koncentrationerna av framfor allt den dietéra och for koagula-
tionen mest aktiva formen, fyllokinon, sjunker snabbt redan
efter ett par dagar utan tillforsel [12, 13]. Det &r darfor rimligt
att anta att det hoga INR-viardet orsakades av patientens
anorexi veckorna fore ankomsten till sjukhuset. Det kontraste-
rar starkt mot ett visentligen normalt serumalbumin, som vis-
serligen torde varit skenbart forhojt sekundirt till patientens
intorkning, men det kunde dnda ha forvantats vara betydligt
lagre med tanke pa patientens starkt forsimrade fodointag
med kraftig viktnedgéng som foljd.
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Vid uttalad megaloblastisk anemi far man ocksé trombocy-
topeni [14]. Det kan tyckas lite markligt att patientens trombo-
cyter sjonkiantal under den forsta veckan fran 78 till 21x109/1,
varefter de under ndstkommande vecka snabbt steg till
385 % 10%/1. En ténkbar forklaring till detta skulle kunna vara
att trombocyterna, som har en livslangd pa cirka 8 dagar, vid
ankomsten till sjukhuset var i snabbt sjunkande antal pa grund
av helt uttémda B ,-depdaer. Pa samma sétt som det tar 5-6 da-
gar innan retikulocyterna nar maximalt antal, kan man tinka
sig att detsamma géller for megakaryocyterna och att det séle-
des tar ungefir 1 vecka innan det sker en ordentlig trombocyt-
uppgangiblodet.

Ett extremt fall

Savitt vi har kunnat finna har det inte tidigare publicerats né-
got fall fran Sverige med sa extremt 1agt Hb och lycklig utgéng;
dven i den internationella litteraturen synes fallbeskrivningar
av Hb-virden pa den nu rapporterade nivan med lycklig utgang
séledes vara mycket sillsynta.

W Potentiella bindningar eller jdvsforhallanden: Inga uppgivna.

Kommentera denna artikel pa lakartidningen.se
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