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× 1 daglig og interferon-alfa 3 mia./l × 1. Man fandt fortsat 
ikke anden årsag til hypereosinofili. Tilstanden kunne derfor 
klassificeres som HES.

Diskussion
I litteraturen beskrives to varianter af HES med forskellig 
patogenese: 1) den myeloproliferative variant, der har mange 
fællestræk med kronisk myeloid leukæmi (CML) og de øvrige 
myeloproliferative tilstande, og som skyldes dannelse af en 
aktiveret tyrosinkinase, der kan transformere hæmatopoi-
etiske stamceller. Dannelsen af tyrosinkinasen kan bl.a. ske 
ved fusion af FIP1L1- og PDGFRA-generne grundet en inter-
stitiel deletion af kromosom 4q12. 2) Den lymfocytiske vari-
ant, som er en Th2-medieret sygdom, hvor en ikkemalign 
ekspansion af Th2-celler med øget produktion af bl.a. inter-
leukin-5 stimulerer dannelsen af eosinofile leukocytter og 
samtidig nedsætter destruktionen af disse [2, 3]. De to varian-
ter har forskellige kliniske, biokemiske og cytogenetiske træk 
og forskelligt potentiale for udvikling til maligne lidelser [2]. 
Karakteristisk for den lymfocytiske variant er bl.a. hyppig 
forekomst af svære hudmanifestationer og hypergammaglo-
bulinæmi, især forhøjet S-immunglobulin E (IgE).

Formålet med behandling af HES er at reducere antallet af 
eosinofilocytter for derved at reducere mængden af vævstok-
siske cytokiner. Samtidig opnås en reduktion i risikoen for 
evt. malign transformation [2]. De i litteraturen nævnte oftest 
anvendte medikamina er glykokortikoid, hydroxyurea og 

interferon-alfa. Imatinib, som har vist sig effektiv i behandlin-
gen af CML [4], er en oplagt mulighed i behandlingen af den 
myeloproliferative variant af HES, da imatinib er en specifik 
tyrosinkinasehæmmer [3].

I den omtalte sygehistorie opfylder patienten de diagnosti-
ske kriterier for HES, og jf. ovenstående er dette tilfælde af 
HES i overensstemmelse med den lymfocytiske variant.

Ved hypereosinofili skal diagnosen HES indgå i klinikerens 
overvejelser, og et relevant og udtømmende undersøgelses-
program bør udføres, før diagnosen HES stilles. De to varian-
ter er for nuværende de bedst karakteriserede former for HES. 
Der er således beskrevet forskellig patogenese, risiko for ma-
lign transformation og behandlingseffekt. 
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Ved søgning på internettet kan man oplyses om, at E-vitamin 
muligvis kan hæmme cancercellers udvikling. Derfor kan 
man undertiden se et excessivt, ikkelægeordineret indtag af 
E-vitamin i profylaktisk hensigt.

E-vitamin er den vigtigste antioxidant i humant plasma og 
er samlebetegnelsen for stofferne tokoferol og tokotrienol, 
hvoraf der i alt findes otte forskellige former. E-vitamin er et 
fedtopløseligt vitamin, der indtages med fedtholdige produk-
ter i kosten. D-alfa-tokoferol er den mest aktive form og oftest 
den, man indtager med kosten eller i form af vitamintilskud. 
E-vitamin kan stimulere immunsystemet hos ældre. Den dag-
lige anbefalede E-vitamin-dosis er 8-10 mg.

Sygehistorie
En 50-årig kvinde fik foretaget mastektomi og efterfølgende 
venstresidig mammarekonstruktion med fri transverse rectus 
abdominis muscle (TRAM)-lap) pga. duktalt mammakarcinom 
med anaplasigrad II. Ifølge indlæggelsesjournalen indtog 
patienten præoperativt ingen medicin. Patienten havde tidli-
gere fået foretaget brystbevarende kirurgi med postoperativ 
komplikation i form af sivning fra cikatricerne. 

Den præoperative koagulationsstatus var normal, og ope-
rationen forløb ukompliceret. Peroperativt fik patienten lav-
molekylært heparin i tromboseprofylaksedosis, og blodtabet 
blev estimeret til at være ca. 2,2 l. Postoperativt udvikledes der 
hæmatom i mammarekonstruktionen, og ved reoperation 
samme dag udtømtes ca. 700 ml. fra hæmatomet. Det sivede 
diffust fra lappen, og en ny koagulationsstatus viste internatio-
nal normalized ratio (INR): 1,4 og faktor (II+VII+X): 0,53. Akti-
veret partiel tromboplastintid: 44 og trombocytter: 122 mia. 
pr. l. Hæmatomet gendannedes, og allerede ca. otte timer 
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efter første reoperation udtømtes yderligere ca. 250 ml koag-
ler, og man observerede diffus hæmoragi. Det fremkom, at 
patienten indtog ca. 500 mg. E-vitamin daglig, hvilket er langt 
over den anbefalede daglige tilførsel. Først efter indgift af i alt 
fem portioner frisk frosset plasma (FFP), 500 ml trombocyt-
koncentrat, 1 g cyklokapron og 5 mg K-vitamin ophørte blød-
ningstendensen. Koagulationstallene normaliseredes hurtigt. 
TRAM-lappen gik tabt og måtte operativt fjernes på fjerde 
dagen efter rekonstruktionsindgrebet. Tocoferol-koncentra-
tionen blev ikke målt.

Diskussion
Ved en mekanisme, der er uafhængig af den antioxidante 
effekt, hæmmer vitamin E trombocytaggregation [1]. Denne 
mekanisme involverer inhibition af proteinkinase C-aktive-
ring. Den deraf følgende hæmning af trombocytaggregatio-
nen er mest udtalt ved brug af blandede tocoferoler end ved 
brug af alfa-tokoferol alene [2]. Øget blødningstendens ses 
specielt, når E-vitamin kombineres med en potent trombocyt-
aggregationsinhibitor [3]. 

Trombocytaggregationshæmningen er koncentrationsaf-
hængig og således større ved høje E-vitamin-koncentrationer. 
Den inhibitoriske effekt på trombocytaggregationen er dog 
vidtgående reversibel ved sænkning af E-vitamin-koncentra-
tionen ved tilførsel af FFP [4]. 

Flere plastikkirurgiske privatklinikker anbefaler på deres 
hjemmesider, at man på grund af øget blødningstendens und-
går E-vitamin 1-2 uger før og efter f.eks. fedtsugning.

I denne sygehistorie tog patienten præoperativt ingen 
lægeordineret medicin og havde normal faktor (II+VII+X), 
APTT og trombocyttal. Den postoperative blødning ophørte 
først efter indgift af adskillige portioner FFP og trombocyt-
koncentrat.

Stadig flere patienter indtager forskellige former alternativ 
medicin. Et amerikansk prospektivt studie fra 2000 viste, at 
482 ud af 755 patienter indtog mindst en type kosttilskud præ-
operativt, herunder vitaminer, hvoraf visse kunne forårsage 
svær lægemiddelinteraktion og hæmodynamisk instabilitet 
under operation [5].

Konklusion
Man må antage, at patientens blødningstendens på trods af 
normal faktor (II+VII+X), APTT og trombocyttal, kunne skyl-
des det høje daglige E-vitaminindtag. Set i lyset heraf synes 
det væsentligt ved journaloptagelse at indføre oplysninger om 
patienternes eventuelle indtag af ikkelægeordineret medicin, 
naturmedicin og kosttilskud, herunder specielt E-vitamin, idet 
dette indtag kan have klinisk betydning og derfor bør doku-
menteres.
SummaryNanna Reiter, Bo Jönsson, Erik Jansen & Kurt Espersen:Vitamin E and excessive bleedingUgeskr Læger 2005;167:####-####A case of excessive postoperative bleeding in a 50-year-old woman undergoing breast surgery is reported. Preoperatively, the patient consumed a daily dose of vitamin E of 500 mg, which is far more than the recommended daily intake of 8-10 mg. There is reason to believe that the extensive postoperative bleeding was due to vitamin E-induced inhibition of protein kinase C, which decreases platelet adhesion. Preoperatively, blood samples showed nor-mal prothrombin time index, activated partial thromboplastin time and platelet count, and no other explanation for the excessive bleeding was found.
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Tilskud til lægemidler
Lægemiddelstyrelsen meddeler, at der pr. 21. november
2005 ydes generelt tilskud efter sygesikringslovens § 7 til
følgende lægemidler:

(A-07-EA-06) Entocort depotkapsler*,
SinGad Pharma Aps
(J-02-AC-01) Fluconazol »KRKA« kapsler*,
KRKA Sverige AB
(D-10-BA-01) Isotretinoin »Alternova« kapsler*,
Alternova A/S
(N-05-AE-04) Zeldox kapsler*, SinGad Pharma Aps

gruppe uden klausulering over for bestemte sygdomme.

(C-10-AD-06) Olbetam kapsler*, Orifarm A/S
(C-10-AA-05) Zarator filmovertrukne tabletter*,
SinGad Pharma Aps

gruppe klausuleret til bestemte sygdomme:
Sekundærprofylaktisk behandling af iskæmisk hjertesyg-
dom, TCI, iskæmisk cerebralt insult eller perifer arteriel
insufficiens. Yderligere omfattes patienter med diabetes
mellitus uanset evt. tilstedeværelse af ovenstående syg-
domme. I alle tilfælde gælder det, at total-kolesterol skal
være (eller må forventes at være efter sufficient kostvej-
ledning) >3,5 mmol/l.
En betingelse for at opnå tilskud er, at lægen har skrevet
»tilskud« på recepten.

(N-03-AX-12) Gabapentin »ratiopharm«
filmovertrukne tabletter*, ratiopharm A/S

gruppe klausuleret til bestemte sygdomme:
Epilepsi. 
En betingelse for at opnå tilskud er, at lægen har skrevet
»tilskud« på recepten.

Denne bestemmelse trådte i kraft den 21. november
2005.

*) Omfattet af tilskudsprissystemet.


