SJUKRATILFELLI

Hverfandi lungu — sjukratilfelli
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55 ara kona med iktsyki var endurtekid 16gd inn a Landspitalann vegna

hita, maedi og takverks. Blédprufur syndu edlileg hvit blédkorn en haekkad

CRP og sokk. Raektanir reyndust neikvaedar. Myndrannsdknir af lungum
syndu pindarhast6du, lungnavanpenslu (atelectasis) og fleidruvokva
beggja vegna en edlilegan lungnavef. Ondunarproéf syndu herpumynd.
Anti-dsDNA og anti-Ro/SSA métefni meeldust haekkud. Vaknadi grunur

Inngangur

Bandvefssjukdémar eru oft erfidir i greiningu og flokkun enda
eru einkenni peirra margbreytileg. Medferd samanstendur gjarn-
an af onemisbeelandi lyfjum sem hafa ymsar aukaverkanir en
vegna dnemisbzelingar eru pessir sjuklingar utsettir fyrir syking-
um. Bandvefssjukddmarnir sjalfir geta valdid hita og almennum
slappleika og erfitt getur reynst ad greina a milli versnunar a sjuk-
déomnum sjalfum, sykinga og mogulegra aukaverkana lyfja. Vid
lysum hér tilfelli med sjaldgeefu birtingarformi af lyfjaorsokudum
raudum ulfum (drug induced lupus) sem reyndist erfitt ad greina en
svaradi vel medferd pegar greining 14 fyrir.

Tilfelli

55 ara gomul kona sem greindist med iktsyki med jakvaedan gigt-
arpatt (rheumatoid factor/RF) og anti-cyclic citrullinated peptide (CCP)
métefni sumarid 2014 (T0). Huin var i upphafi medhéndlud med
methotrexati og sterum, svaradi peirri medferd vel i byrjun en
versnadi sidan um halfu ari sidar med utbreiddari og verri 1io-
bolgum. I lok &rsins 2014 var pvi hafin medferd med infliximab
(Remicade) auk methotrexats og prednisolons (TO + 6 man.). Eftir
hledslugjof eda prja skammta af infliximab sem gefnir voru a 6
vikum veiktist hiin skyndilega. Htn leitadi til gigtleeknis 4 gongu-
deild (TO + 8 manudir) med nokkurra daga sdgu um hita, hals-
seerindi, meedi vio utaflegu og areynslu og takverk vinstra megin.
Enginn hosti eda uppgangur. Pad var engin fyrri saga um lungna-
sjikdéma og hun hafdi aldrei reykt. Vid skodun var hiti 38°C, ptls
106 slog/min og strefnismettun 95% & andramslofti. Ekki rodi eda
skanir 1 koki. Lungnahlustun hrein. Blédprufur syndu edlilegan
heildarfjolda hvitra blédkorna en haekkad CRP og sokk (tafla I).
Lungnamynd syndi lungnavanpenslu nedarlega heaegra megin
(mynd 1a). I ljési undirliggjandi énsemisbeelingar var gefin med-
ferd med stakri gjof af ceftriaxone i a0 og i framhaldinu amox-
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um heilkenni hverfandi lungna og lyfjaorsakada rauda Ulfa i kjélfar infl-
iximabs. Sjuklingur fékk steramedferd med gédum arangri, en versnadi
jafnhardan aftur. Sjuklingur syndi mikil batamerki eftir rituximab medferd.
Hér er tilfellinu lyst og greint fra sjaldgaefu birtingarformi raudra ulfa sem
ekki hefur verid Iyst 4 islandi éur.

icillin og oseltamivir um munn. Gigtarpréf voru send og syndu
heekkun a4 RF og anti-CCP moétefnum, eins og deemigert er hja
sjuklingum med iktsyki. Hins vegar reyndist einnig vera haekk-
un 4 kjarnamoétefnum (anti-nuclear antibody/ANA), anti-dsDNA og
anti-Ro sem gjarnan haekka i raudum ulfum (tafla I). Tiu dogum
eftir komu a gongudeild leitadi konan a bradaméttoku Landspit-
alans med versnandi einkenni. Lifsmork vid komu voru hiti
39,9°C, puls 111 slog/min, bl6dprystingur 101/48mmHg, éndunar-
tioni 24/min og surefnismettun 88% 4 andrumslofti. Vid skodun
var hin mjog slopp ad sja. Ekkert athugavert var ad sja i munni
og koki og ekki preifudust eitlasteekkanir. Vio lungnaskodun var
bankdeyfa nedarlega vinstra megin, grunn inndndun og minnk-
ud ondunarhljod beggja vegna asamt veegu brakhljodi nedan til
vinstra megin. Tekin var réntgenmynd af lungum (mynd 1b) sem
syndi vaxandi lungnavanpenslu og nu einnig fleidruvokva beggja
vegna. Blodprufur syndu afram edlilegan fjolda hvitra blodkorna
en heekkandi CRP (tafla I). Hiin lagdist inn a sjukrahus par sem gef-
in var medferd med surefni i nds, ceftriaxone i &8 og azithromycin
um munn vegna gruns um lungnabdlgu og mogulega syklasott.
Methotrexat var stddvad timabundid en gefinn streituskammtur af
sterum med hydrocortisone i 28 og 1 framhaldi af pvi prednisélén.
Neestu daga var sjuklingurinn dfram med haan hita, mikla meedi,
takverk og ondunarbilun sem parfnadist stirefnisgjafar. Han var
med auknar 1idbolgur i héndum, hnjam og vinstri kkla. Blédpruf-
ur & medferd syndu leekkandi CRP og sokk. Allar reektanir voru
neikveedar (blod, hraki, hals- og nefkoksstrok, pvag). Gerd var
télvusneiomynd af lungum sem syndi fleidruvokva beggija vegna,
lungnavanpenslu en edlilega ttlitandi lungnavef (mynd 2). [ fram-
haldi var gerd fleidrudstunga vinstra megin og fjarleegdir um 50
ml af ljdsgulum og teerum fleidruvokva sem reyndist vera utvessi
(transudate) skv. skilmerkjum Lights (fleidru/sermi préteinhlutfall
var 0,42 og LDH hlutfall 0,41). Syrustig (pH) vokvans var 7,6. Reekt-
anir a fleidruvdkva voru neikveedar fyrir bakterium, sveppum og
syrufostum stofum. Hjartadomun syndi veaega hlébilsbilun en NT-
proBNP var innan edlilegra marka. Sjuklingur fékk medferd med
syklalyfjum i samtals 12 daga. Pegar ljost potti ad ekki var um ad
reeda sykingu voru einkenni talin stafa af versnun a iktsyki og
steraskammtar heekkadir. Gigtarprof voru endurtekin 1 legu (tafla
I) og voru svipud og vid komu a gongudeild fyrir innlogn. Sjuk-
lingurinn fékk greininguna fleidrubolga af 6ljosri orsok. Hun jafn-
adi sig smam saman i 6 vikna legu & haum skommtum af sterum
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Tafla I. Blédprufur; hvit blédkorn, bdlgumidlar og gigtarprof.

Tafla Il. Ondunarprof.

Blédrannsoknir (edlileg Koma a Innlégn Innlégn #3 Eftirlit

vidémid) gongudeild  #1 (TO+  (TO + 14 (TO + 31
(TO+8 8,5 man.) man.) man.)
man.)

Hbk (4,0-10,5 x10E9/L) 7,5 57 57 6,9

Sokk (<23 mm/kist) 38 64 22

CRP (<10 mg/L) 43 104 62 10

RF (<1:40) 1:160

RF ELISA (<4 U/mL) 30 21

Anti-CCP (<25 U/mL) 36 <25

ANA (<1:40) >1:300 >1:300 >1:300

ENA (<1,0 ein) 6,1 6,2 6,5

Anti-dsDNA (<10 IU/mL) 43 13 55

Anti-Ro/SSA (<1,0 ein) 3,9 3,1 4,2

CH50 (60-124%) 60 50

C3(0,74-1,38 g/L) 1,11 0,93

C4 (0,14-0,37 g/L) 0,16 0,13

Hbk = hvit blédkorn. CRP = C-reactive protein. RF = rheumatoid factor/ gigtarpattur.
Anti-CCP = anti-citrullinated protein antibody. ANA = anti-nuclear antibody/
kjarnamétefni. ENA = extractable nuclear antigen antibody. Anti-dsDNA = anti-double
stranded DNA. CH50 = heildar komplement-virkni. C3 = complement component 3/
komplement 3. C4 = complement component 4/ komplement 4.

TO = fyrsta skodun, timi ndll.

sem trappadir voru nidur og tutskrifadist heim 4 methotrexat og
prednisolon.

Sjuklingur lagdist inn i prigang neestu manudi med sému ein-
kenni, pad er hita, maedi og takverk. Einkenni versnudu { hvert
skipti sem steraskammtar voru minnkadir. Endurteknar blédpruf-
ur syndu edlileg hvit blédkorn en haekkun a s6kki og CRP (tafla
I). Myndrannsdknir af lungum syndu grunna innéndun, fleidru-
vokva beggija vegna og lungnavanpenslu nedan til i badum lung-
um (mynd 1c). Ondunarpréf voru gerd og syndu herpumynd med
minnkudum lungnartmmalum og leekkun a loftdreifiprofi (tafla
II). Framkveemd var berkjuspeglun sem syndi ad stéru berkjurnar
voru vel opnar, edlilega slimhti0 og enga slimtappa. Allar reektanir
voru neikveedar. Gigtarprof voru endurtekin i pridju legu (tafla I)
og var pa anti-CCP innan marka en RF, ANA, anti-dsDNA og anti-
Ro afram heekkud. Sjuklingur fékk i pessum legum medferd med

b

Ondunarpréf Innldgn #2 Innlégn #3 (TO Eftirlit (TO +
(TO + 10 man.) + 14 man.) 31 man.)

FVC, L (% af azetludu) 1,19 (36) 1,33 (40) 2,03 (62)

FEV1, L (% af azetludu) 0,99 (38) 1,09 (42) 1,54 (60)

FEV1/FVC 0,83 0,82 0,76

TLC, L (% af eetludu) 2,18 (46)

RV, L (% af asetludu) 1,0 (57)

DLCOc, % af deetludu 44 45 58

FVC = forced vital capacity (heildarframal). FEV1= forced expiratory volume in

one second (fréblastur 4 fyrstu sekindu uténdunar). TLC = total lung capacity
(heildarpangeta lungna). RV = residual volume (loftleif). DLCO = diffusing capacity for
carbon monoxide (loftdreifiprof).

haum skdmmtum af sterum og a peirri medferd lagadist meaedin og
htin vard hitalaus en takverkurinn var afram til stadar.

Vi eftirfylgd a gongudeild hja gigtleekni og lungnaleekni eftir
pridju sjukrahtislegu voru sjikdémsgangur og rannsdknarnidur-
stodur endurskodadar. Sjuklingur hafdi upphaflega veikst med
illvigri fjollidabolgu i smaum og stérum utlimalidum, deemigert
fyrir iktsyki. Hun reyndist hafa jakvaedan gigtarpatt af IgM gerd
og vaega haekkun a CCP motefnum en kjarnamotefni hofou ekki
verid meeld 1 byrjun sjukdémsins. Sjuklingur svaradi upphaflega
vel medferd med methotrexat og sterum en versnadi halfu ari sidar
og bé var hafin medferd med infliximab. Eftir prja lyfjaskammta
pegar buast hefdi matt vio bata breyttist sjukdémsmyndin og
sjuklingi versnadi skyndilega med svaesnum lungnaeinkennum
eins og lyst er ad ofan. Hun fékk lungnavanpenslu og fleidru-
vokva beggja vegna, lungnarummal voru smeekkud og 6ndunar-
prof stadfestu herpu en lungnavefur var edlilegur og engin merki
um trefjavefslungnabdlgu (interstitial lung disease). Starfsemi
pindarinnar var metin med skyggningu a pind, Sniff-rannsékn
(diaphragm fluoroscopy), hun hreyfdist samhverft og ekki saust nein
merki um pindarlémun. Pa var framkvaemt svonefnt MIP-prof
(maximal inspiratory pressure) sem endurspeglar styrk pindarinnar
og annarra inndndunarvddva og reyndist st rannsokn vera edli-

leg. Endurtekin gigtarprof bentu frekar til raudra ulfa en iktsyki
med hdum titer af ANA, jakveaedu anti-dsDNA, jdkvaedu anti-SSA
og minnkada virkni komplement-kerfisins (lekkad CH50 og C4)
(tafla 1). Anti-CCP fér aftur a moti ur pvi ad vera jakveett yfir i ad
vera neikveett. Anti-histon moétefni voru neikveed. Sjuklingi batn-

Mynd 1. Rontgenmyndir af lungum. a) Koma d gongudeild (T0 + 8 mdnudir): Lungnavanpensla (atelectasis) nedarlega haegra megin en ad 60ru leyti hrein lungnamynd. b) Fyrsta-
innlogn (10 dogum eftir komu G gongudeild): Grynnri innondun. Fleidruvokvi beggja vegna og iferd nedan til vinstra megin. c) bridja innlogn (TO + 14 manudir): Grunn innondun,
afmarkad vokvasafn i haegra lunga og vaegur fleidruvskvi vinstra megin. A myndum b) og c) sést glogglega hve smackkud lungun eru i samanburdi vid fyrstu myndina. d) Eftirlit (TO
+ 31 mdnudir). Grunn innéndun en batnandi. Minni lungnavanpensla og enginn fleidruvokoi.
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Mynd 2. Tolvusneidmynd af lungum tekin snemma i fyrstu legu: Samfall a lungum
nedan til og fleidruvokvi beggja vegna, 2 cm haegra megin og 3 cm vinstra megin. Ekki
sdust eitlasteekkanir né aexlisgrunsamlegar breytingar og lungnavefur var ad 60ru leyti
edlilega utlitandi.

adi vid steramedferd en versnadi jafnédum pegar steraskammtar
voru minnkadir. [ 1jési ofangreinds var talid liklegast sjuklingur
hefdi fengid lyfjaorsakada rauda ulfa af voldum infliximab eda
svokallada anti-TNF framkallada rauda tlfa og 1ljési peirrar grein-
ingar og pess ad aberandi var hve lungun hofou smeekkad vakn-
adi grunur um ,hverfandi lungu” eda svokallad ,shrinking lung
syndrome” (SLS).

[ kjolfarid var akvedid var ad hefja medferd med rituximab (TO
+ 21 manudir), lyfi sem er sérheeft lifteeknilyf og einstofna motefni
gegn CD20 jakvaedum B-eitilfrumum. Lyfid feekkar B-eitilfrumum
og afleidum peirra, plasmafrumum sem eru taldar meinvaldur-
inn 1 raudum ulfum, og hefur einnig verid notad vid , hverfandi
lungum”. Rituximab var gefid i tvigang neestu vikurnar med mjog
g00ri svorun. Vid eftirlit fjdérum manudum sidar (TO + 25 manudir)
var lidan sjuklings almennt mjog g6d, hin var ordin vinnufeer 4
ny eftir margra manada fjarveru fra vinnu, lidbolgur hofdu gengio
nidur og lungnaeinkenni voru verulega batnandi. Maedi var ekki
lengur til stadar i hvild en kom fram vid areynslu, af og til fann hun
fyrir takverk heegra megin en var hitalaus og surefnismettun var
98% & andramslofti. Inndndun var dypri en adur og lungnahlustun
hrein. Hin syndi enn frekari batamerki 4 nestu manudum. Vid
sidasta endurmat (TO + 31 manudur) voru bolguprof (sokk og CRP)

Tafla ll. Timalina veikinda.

Timasetning Veikindi Medferd
TO Greining iktsyki Methotrexat og
prednisolon
TO + 6 man. Versnun lideinkenna Infliximab (Remicade)
beett vid
TO + 8-20 man.  Brad veikindi - hiti og Endurteknar innlagnir
lungnaeinkenni auk lideinkenna & einu ari, itarleg
uppvinnsla og medferd
med syklalyfjum og
sterum
TO + 21 man. Greining 4 lyfjaors6kudum Hafin medferd med
raudum ulfum og hverfandi rituximab (Rituxan)
lungum
TO + 25 man. Eftirlit, mun betri lidan, komin Obreytt medferd
til vinnu
TO + 31 man. Sidasta eftirlit, afram batnandi, Obreytt medferd

engar frekari innlagnir

edlileg (tafla I), rontgenmynd af lungum batnandi (mynd 1d) og
ondunarpréf syndu umtalsvert minni herpu og heildarframal
(forced wvital capacity/ FVC) hafdi nanast tvofaldast (tafla II). Yfirlit
yfir timalinu veikinda ma sja 1 toflu III.

Umraeda

Heilkenni ,hverfandi lungna” var fyrst lyst arid 1965 par sem
skyrt var fra 8 tilfellum sjaklinga med rauda ulfa sem hoéfou vax-
andi outskyrda meedi og herpumynd a frablastursprofi asamt
smeekkandi lungnarimmalum & lungnamynd. Par sem lungun
virtust beinlinis vera ad hverfa fyrir augum beirra leiddi pad til
bessarar lysandi nafngiftar.! Lungnasjikdémar eru ekki dalgengir
i raudum alfum og sjast hja um 40-80% sjuklinga. Lungnavanda-
malin eru mjog fjolbreytt og geta verid allt fra bolgu 1 fleidru og/
eda lungnavef yfir i trefjavefslungnabdlgu og lungnahaprysting.>*
Hverfandi lungu eru sjaldgeeft birtingarform og algengi verid talid
um 0,5-6% hja sjuklingum med rauda ulfa.! Medalaldur vid grein-
ingu er um 35-40 ar og hlutfall kvenna 4 méti kérlum er talid 6:1.2
bratt fyrir ad sjast fyrst og fremst i raudum ulfum hefur einstaka
tilfellum verid lyst i 60rum bandvefs- og gigtsjtkdomum, svo
sem Sjogrens, iktsyki, herslismeini (scleroderma) og fjolvodvabdlgu
(polymyositis).>* T nyrri yfirlitsgrein voru tekin saman pau tilfelli
sem birt hafa verid og eru pau 155 ad t6lu.* Ekki er vitad til pess
ad sjukdémsmyndin hafi adur greinst a {slandi og ekki er vitad til
pess ad hiin hafi sést 1 lyfjaorsékudum raudum alfum adur.
Formleg skilmerki hafa ekki verid sett fram en grunsemdir
um sjukddminn eettu ad vakna hja medferdaradilum ef sjuklingur
med gigtsjukdom feer outskyrda vaxandi meedi asamt takverk og
rannsOknir leida 1 ljos herpumynd & frablastursproéfi og smaekk-
ud lungnariummal en alveg edlilegan lungnavef og fleidrur a
tolvusneidomynd. Myndrannsoknir af lungum geta jafnframt synt
pindarhastodu, samfall & lungnavef og fleidruvokva.’* Jakveett
ANA motefni er alltaf til stadar dsamt haekkudu sokki> Onnur
gigtarprof geta stutt vid greiningu en lyst hefur verid sambandi
milli heekkads anti-Ro/SSA motefnis og hverfandi lungna en
motefnid reyndist einmitt heekkad i umraeddu tilfelli.** Orsakir
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eru ekki med fullu pekktar og meinalifedlisfreedin 4 bakvid sjuk-
démsmyndina er ekki ndkvaemlega skilgreind. Ymsum vangavelt-
um hefur verid varpad fram, pa helst um einhvers konar bdlgu
i pindarvédvum (myositis, myopathy) sem leidir til pindarhastédu
og vanstarfsemi, eda langvarandi bdlgu i fleidru sem virkjar
verkjareflexa og truflar djipa inndndun. Smam saman minnkar
pan lungna og vitahringur myndast. Adrar kenningar hafa verid
settar fram um mogulegan skort 4 lungnablodruseyti (surfactant)
med medfylgjandi samfalli i lungnabldrum (upphafleg kenning
Hoffbrand og Beck), taugamein 1 n. phrenicus, almennt mattleysi i
innéndunarvodvum eda einhvers konar 6utskyrda truflun 1 brjost-
veggnum.*® [ peim tilfellum sem lyst hefur verid hefur steramed-
ferd reynst gagnleg (predniséléon 20-80 mg/dag) en nylegri rann-
soknir syna fram a gagnsemi rituximab (anti-CD20 métefni). Ymis
onnur lyf notud vid raudum ulfum, svo sem hydroxychloroqin,
cyclofosfamid og azathioprin hafa gefid misgédan arangur.3458
Samfara steramedferd hafa verid reynd baedi theofyllin, sem talid
er auka styrk pindarinnar, og $-2-6rvandi lyf, sem minnka preytu
i pind { gegnum jakveed samdrattarhvetjandi (jondtrép) ahrif, og
hvort tveggja gefid ageetis drangur. Tilfelli petta synir glogglega
hve mikilveegt er ad pekkja pessa sjtkdémsmynd poé sjaldgeef sé
og kunna ad beita réttri medferd, ella er heetta & aframhaldandi
framgangi sjitkdomsins med umtalsverdri skerdingu a lifsgeedum.
Svo framarlega sem réttri medferd er beitt eru horfur pessa heil-

Heimildir

1. Munoz ML, Gelber AC, Houston BA. Into Thin Air: 5.

kennis ad 6llu jofnu goédar, lungnaraimmal geta ordid edlileg og
skerding 1 frableestri getur gengid ad mestu leyti til baka.’*”
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ENGLISH SUMMARY

Vanishing lungs - a case report

pérunn Halldéra Pérdardéttir', Arni Jon Geirsson?, Sif Hansdéttir®

A 55 year old female with rheumatoid arthritis who was repeatedly
admitted to internal medicine for fever, shortness of breath and pleuritic
chest pain. Laboratory work up showed normal WBC but elevated CRP
and sedimentatation rate. Cultures were negative. Imaging studies
revealed elevated diaphragms, bilateral atelectasis and pleural fluid

good results.

but normal lung parenchyma. Lung function testing showed restrict-

ion. Anti-dsDNA and anti-Ro/SSA were elevated. A clinical diagnosis
of anti-TNF-induced lupus secondary to infliximab and shrinking lung
syndrome was made. The patient showed improvement on steroids but
subsequent worsening when tapered. Rituximab was then initiated with
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