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Paraneoplastisk pancytopeni
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Histologisk undersggelse
af knoglemarven viste
beskeden opmodning af
myelopoiesen og ca.
20% differentierings-
kompleks (CD)34-,
CD117- og myeloperoxi-
dasepositive blastceller.
Haematoxylin-eosin-far-
vet snit fra cristabiop-
sien, x 20.

Manglende knoglemarvsfunktion kan manifestere sig
som pancytopeni og veere fordrsaget af bl.a. aplastisk
anemi, karcinose samt klonal blodsygdom som leu-
keemi og myelodysplastisk syndrom (MDS) [1].
Symptomerne pa pancytopeni er oftest bladning,
anemi eller infektion. Pancytopeni er en tilstand, der
kraever behandling, oftest p& en haamatologisk spe-
cialafdeling. Grundig anamnese og knoglemarvsbi-
opsi med immunhistologi og flowcytometri er essen-
tielle i udredningen af pancytopeni. Ved mistanke om
MDS og leukeaemi skal der suppleres med cytogenetik
og evt. fluorescens in situ-hybridisering. Afhaengig af
diagnose og risikogruppe kan behandlingen variere
fra observation til kemoterapi, demetylerende be-
handling, transfusioner og/eller knoglemarvstrans-
plantation.

SYGEHISTORIE

En 66-8rig kvinde blev indbragt til akutmodtagelsen
pga. nersynkope. Hun var blevet udredt for anemi
tre ar tidligere, men uden fund af &rsag, og undersg-
gelsen blev afsluttet pga. normalisering af heemoglo-
binniveauet. Hun var ryger med et forbrug pa 50 pak-
keér.

Ved indlaggelsen var patienten febril, og blod-
proverne afslgrede pancytopeni. Der blev foretaget
relevante mikrobiologiske undersggelser, og en rgnt-
genundersggelse af thorax afslgrede et apikalt run-
dinfiltrat og pneumoniske infiltrater. Hun opfyldte
kriterierne for svaer sepsis og blev behandlet relevant
med antibiotika og veske. Efter en dag blev hun over-
flyttet til en heematologisk specielafdeling mhp. vi-
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dere udredning og behandling. I heematologisk regi
blev der foretaget en diagnostisk knoglemarvsbiopsi,
som viste hypocelluleer knoglemarv med beskeden
opmodning af myelopoiesen og gget forekomst af dif-
ferentieringskompleks (CD)34-, CD117- og myelope-
roxidasepositive blastceller i et omfang af ca. 20% af
marvens celler. En immunhistokemisk undersggelse
med bredspektret cytokeratin gav negativt resultat.
En blastforekomst pd 20% er definitorisk graensen
mellem hgijrisiko-MDS og akut myeloid leukeemi
(AML). Diagnosen blev derfor hypocelluleer AML,
hvor man differentialdiagnostisk kunne overveje
MDS med overskud af blaster. Patientens almentil-
stand og uafklarede rundinfiltrat umuliggjorde pébe-
gyndelse af kemoterapi, og hun blev udelukkende be-
handlet med veske, antibiotika og transfusioner
(trombocyttransfusion, erytrocyttransfusion og salt-
vand). Efter ca. 30 dages indleeggelse normaliseredes
den perifere heematologi spontant uden kemotera-
peutisk behandling (Figur 1). Patienten blev i forlg-
bet udredt og diagnosticeret med en smacellet lun-
gecancer (SCLC), og en CT viste metastaser til
cerebrum. Patienten overgik efterfelgende til onkolo-
gisk behandling i palliativt forlgb og gik ad mortem
ca. seks maneder senere.

DISKUSSION
Pancytopeni har forskellig atiologi; hos patienten i
sygehistorien viste den sig som et paraneoplastisk fae-
nomen, som fremstod som en MDS-lignende tilstand.
MDS og AML forekommer hyppigt blandt patienter,
som tidligere er behandlet med cytostatika [2], men
der er kun foretaget fi opggrelser over sammenhen-
gen mellem primar MDS og anden cancer. Der er pa-
vist en gget forekomst af solide tumorer ved primeer
MDS [3], ligesom der er kasuistiske rapporter om
sammenhengen mellem MDS og uopdaget cancer
[4]. Dette er primeert observeret for gastrointestinal
cancer og lungecancer. I disse tilfeelde er den MDS-
lignende tilstand formentlig et paraneoplastisk faeno-
men, hvor den perifere heematologi normaliseres over
tid, bl.a. nér de solide tumorer bliver behandlet.

I denne sygehistorie normaliseredes patientens
haematologi sig uden aktiv behandling for MDS/AML
efter ca. 30 dage. Dette er foreneligt med et paraneo-



VIDENSKAB 3

A B
Trombocytter, x 10°/I
7 250
6 —
200 —
5 —
4 —| 150 4
37 100 |
2 —
50 —
1 —
0 0
1 11 21 31 1 11 21 31
Dage Dage

— Haemoglobinkoncentration, mmol/l — Leukocytter, x 10°/I

Efter ca. 30 dages ind-
leeggelse normalisere-
des patientens perifere
haematologi (A) og
trombocytniveau (B)
spontant uden kemote-
rapeutisk behandling.

plastisk fenomen. Der er p.t. ikke klarhed over hver-
ken hyppigheden, varigheden eller den tilgrundlig-
gende patogenese ved sddanne paraneoplastiske
faenomener. Det er dog velkendt, at SCLC er associe-
ret med forskellige paraneoplastiske feenomener, f.
eks. neurologiske faenomener, der skyldes udviklin-
gen af autoantistoffer imod det perifere eller centrale
nervesystem. En anden mulig forklaring p& normali-
seringen af blodbilledet kunne veere en forbigdende
immunologisk reaktion med cytokinrespons og
T-cellemedieret apoptose af cellerne i knoglemarven.

Det er veesentligt at skelne mellem primaer ma-
lign sygdom i knoglemarven og benigne, potentielt
reversible tilstande. Dette er ikke altid muligt pa bag-
grund af histologi, immunhistokemi og flowcytome-
tri, og ved mange maligne blodsygdomme er der nor-
mal cytogenetik. Ny teknologi ggr det nu muligt
hurtigt og effektivt at sekventere et stort antal rele-
vante MDS/AML-gener, forhabentlig vil dette kunne
anvendes til at afggre, om pancytopeni skyldes en
klonal malign sygdom eller et paraneoplastisk faeno-
men [5].

SUMMARY
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Paraneoplastic pancytopenia in a patient with undiagnosed
lung cancer
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Pancytopenia can be caused by lack of bone marrow function
and can have different origins. A 66-year-old woman was
admitted with severe sepsis, and the blood results revealed
pancytopenia. A bone marrow biopsy was performed, and the
primary diagnosis was hypocellular acute myeloid leukaemia
with 20% blasts, but a diagnosis of myelodysplastic syndrome

(MDS) was considered. After 30 days without any
chemotherapeutic treatment her peripheral blood was
normalised. In the meanwhile she was diagnosed with a small
cell lung cancer. In this case the MDS-like condition was caused
by a paraneoplastic phenomenon to the undiagnosed lung
tumour.
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