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Under pandemin har det kommit allt fler fallbeskriv-
ningar fran andra linder om en sen manifestation av
sars-cov-2-infektion hos vuxna med bendmningen
multisystemiskt inflammatoriskt syndrom hos vux-
na (multisystem inflammatory syndrome in adults,
MIS-A) [1, 2]. Det saknas d@nnu validerade kriterier,
men hog feber, paverkat allméantillstind, myokardpa-
verkan, hudutslag och koagulationspédverkan har va-
rit vanligt, forutom avsaknad av radiologisk pneumo-
nibild, sasom vid primér covid-19-infektion, se Fakta 1
[3,4]. Det har oftast varit relativt unga vuxna som har
drabbats, med debut nagra veckor efter en lindrig pri-
maérinfektion.

Motsvarande kraftiga, ibland livshotande, sena im-
munologiska reaktion till primarinfektion med sars-
cov-2 hos barn har enligt WHO:s definition bendmnts
MIS-C (multisystem inflammatory syndrome in
children), se Fakta 2 [5]. Hittills har ca 200 barn i Sve-
rige drabbats. Aven hir saknas dnnu validerade krite-
rier. En del av barnen uppfyller kriterierna f6r inkom-
plett Kawasakis sjukdom, och det finns en 6kad risk
for hemofagocyterande lymfohistiocytos (HLH) [6].
I rapporter frin stora barnreumatologiska centrum
i andra ldnder kan man se en tydlig skillnad i klinik
mellan en akut, primér covid-19-infektion hos barn
och MIS-C [7]. Utdver feber och organpéverkan/chock
kan den kliniska bilden variera avsevart, ofta med pa-
verkan pa hjartat, mag- och tarmkanalen, CNS, huden
samt koagulationssystemet.Vanligtvis har symtomen
debuterat 3-6 veckor efter en lindrig priméarinfektion,

FAKTA 1. Samlade fynd fran tva fallserier med
multisystemiskt inflammatoriskt syndrom asso-
cierat med covid-19 hos vuxna (MIS-A) [3, 4]

Hog feber och allmanpaverkan

Hypotension eller chock

Hjartpaverkan pa myokard och/eller koronarkarl
Trombos

Gastrointestinala symtom

Hudutslag, oftast makuldsa, av mycket varierande
utseende, och/eller konjunktivit

Laboratoriemassigt stod for svar inflammation

e Oftast IgG-antikroppar mot sars-cov-2, ibland
PCR-positivitet

e Covid-19-infektion bekraftad eller missténkt ca 3-6

veckor tidigare

e Franvaro av svar lungpaverkan

FAKTA 2. WHO:s forslag till definition av MIS-C

(multisystemiskt inflammatoriskt syndrom

associerat med covid-19 hos barn och ungdomar)

publicerad i maj 2020 [5], forkortad 6versattning:

Individ 0-19 ar med feber =3 dagar

OCH minst tva av foljande:

e Utslag eller bilateral icke-purulent konjunktivit eller
mukokutan inflammation (mun, hander, fotter)

e Hypotension eller chock

e Tecken pa myokardpaverkan, perikardit, klaff- eller
koronarkarlspaverkan

o Koagulationspaverkan

e Akuta gastrointestinala problem (diarre, krékningar,
buksmaérta)

OCH forhojda inflammationsprover, sasom CRP och SR
OCH ingen annan mikrobiell orsak till inflammationen

OCH genomgéangen covid-19 (positiv PCR eller serologi)
eller nara kontakt med person med covid-19

eller dir andra i familjen har haft en covid-19-infek-
tion. De flesta som drabbats har tidigare varit helt fris-
ka.

Da MIS-A ar mycket ovanligt men allvarligt vill vi
med denna fallbeskrivning belysa hur sjukdomsfor-
loppet kan te sig och vilken behandling som kan bli
aktuell.
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En 35-arig tidigare frisk kvinna inkom till akutmot-
tagningen med ett dygns anamnes pa feber, frossa och
buksmartor. Patienten hade insjuknat i PCR-bekréaf-
tad covid-19 fem veckor fore den aktuella symtomde-
buten. Hon hade atergatt i heltidsarbete men kant sig
trottare dn vanligt. Vid undersékning var hon opaver-
kad med temperatur 39,5° C, blodtryck 115/68 mm Hg,

HUVUDBUDSKAP

o MIS-A forekommer i efterforloppet till covid-19 hos
vuxna.

o En kraftig inflammatorisk bild ar typiskt.

o [ den kliniska bilden ingar hdg feber, allméanpéaverkan
och hypotoni.

e Samarbete dver medicinska specialiteter ar viktigt.
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FIGUR 1. Laboratorievarden hos patient med MIS-A
fore och efter behandlingsstart
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Dagar sedan insjuknandet

» P-CRP (turkos, skala 0-700 mg/l), P-fibrin/D-dimer (grén, skala
0-14 mg/1) och P-troponin-I (réd, skala 0-1400 ng/I) hos patient med
MIS-A fore och efter start av antiinflammatorisk behandling.

puls 100 slag/minut, andningsfrekvens 18, normal sa-
turation. Prov visade CRP 124 mg/1, LPK 11,8 x 10°/1.

vid bukundersékning var patienten palpationsém
med hogersidig défense. DT av buk och gynekologisk
undersokning gav misstanke om backeninflamma-
tion med vatska i lilla backenet. Hon lades in pa kvin-
nokliniken med piperacillin-tazobaktam.

Pa tredje dygnet byttes antibiotika till klindamy-
cin och ciprofloxacin pa grund av utslag. Patienten
forsamrades successivt, och dag 5 utvecklades en bild
som vid septisk chock med blodtryck 80/50 mm Hg,
dock med normalt laktat. Hon erho6ll gentamicin och
flyttades till intermedidrvardsavdelning dar antibio-
tika byttes till imipinem.

Dag 6 var patienten fortsatt hogfebril och cirkula-
toriskt instabil med sinustakykardi, hypotension, va-
soplegi och kapillarlackage. Noradrenalininfusion och
viatsketerapi kravdes mot hypotension. Hon hade latt
respiratorisk svikt, tecken till hjartsvikt samt stegra-
de hjartenzymer. Patienten var vaken, hade 6gonsve-
da, huvud- och nackvirk, 16s avforing och buksmarta.
Provtagning visade CRP 447 mg/1,LPK 16 x 10°/1, prokal-
citonin 3,0 pg/l (<0,05), IL-6 544 (< 7,0), TPK 230 x 10°/1
(150-350), ferritin 437 pg/l (10-90). Patienten hade nu
aven utvecklat koagulationspaverkan, se Figur 1. Le-
ver- och njurstatus samt laktat forblev normala. Be-
handlingen kompletterades med linezolid, och pa-
tienten erholl steroider i sepsisdos. Dalteparin 7500 E
sattes in. Ytterligare differentialdiagnoser tacktes in,
inklusive hemofagocyterande lymfohistiocytos.

Dag 7 konstaterades att all mikrobiologisk diagno-
stik utfallit negativ och férnyad DT av torax och buk
visade endast 6dem, vilket tolkades som Gvervatsk-
ning. Sammantaget saknades st6d for infektion, och
den kliniska bilden av svar generaliserad inflamma-
tion i kombination med genomgangen covid-19 vack-
te misstanke om MIS-A.I dialog med barnreumatolog
konstaterades att patienten uppfyllde kriterierna for
MIS-A/MIS-C. Antiinflammatorisk behandling starta-
des med immunoglobuliner,steroider och interleukin-
1-receptorantagonist. Ndsta dag var patienten forbatt-
rad, feberfri och cirkulatoriskt stabil. Hon utvecklade
dock tilltagande andningsbesvir, och en mindre ho-
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gersidig lungemboli konstaterades, varpa dalteparin
gavs i behandlingsdos. Patienten forbattrades sedan
successivt, kunde flytta till vairdavdelning dag 10 och
skrevs slutligen ut dag 17.

Behandlingen som gavs var intravendst immunglo-
bulin (Privigen) 65 g x 1i 2 dygn (1 g/kg/d), metylpred-
nisolon (Solu-Medrol)1 g x 1i3 dygn med 6verging till
prednisolon i nedtrappning, anakinra (Kineret) 100
mg x 4 intravenost i 3 dygn, déarefter nedtrappning. Pa-
tienten skrevs ut med subkutant anakinra i ytterliga-
re en vecka och prednisolon i en manad. Lungemboli-
behandling gavs i form av apixaban (Eliquis).

Vid uppf6ljning i samband med utsattning av pred-
nisolon beskrev patienten en fortsatt aterhdmtning,
men fortfarande fanns en onormal trétthet.

DISKUSSION

Det finns dn sa lange valdigt lite data att luta sig emot
vad giller MIS-A, men det finns mycket som talar for
en stor overensstimmelse med MIS-C, sisom hos var
patient. I publicerade fallserier har MIS-A varit van-
ligast hos tidigare helt friska unga vuxna, men fore-
kommer dven hos medelalders personer av bada ko-
nen [8].

Hos barn med MIS-C har man visat att det immu-
nologiska svaret skiljer sig frin det man ser vid akut
infektion med sars-cov-2 [9], men det finns vissa lik-
heter med den immunologiska reaktionen vid Kawa-
sakis sjukdom [10]. Rimligen géller detsamma for vux-
na med MIS-A.

Behandling av MIS-C bygger i forsta hand pa er-
farenheter fran barnreumatologer varlden o6ver; det

»Det finns in sa linge valdigt lite data
... vad giller MIS-A, men det finns
mycket som talar for en stor dverens-
stimmelse med MIS-C ...«

finns ingen randomiserad kontrollerad studie att luta
sig emot. En arbetsgrupp inom Svensk barnreumato-
logisk forening, en delférening inom Svenska barnla-
karforeningen, har under pandemin rekommenderat
behandling utifran internationella och nationella rad
och erfarenheter [11].

Intravendst kortison (metylprednisolon), intra-
venost immunglobulin (IVIg) och intravenést anakin-
ra ir de tre lidkemedel som det i forsta hand finns te-
rapeutisk erfarenhet av, i Sverige och internationellt.
En vanlig rekommendation har varit att borja med
IVig, framfor allt om det finns inslag av Kawasakis
sjukdom, men vi saknar vetenskapligt stod fér huru-
vida metylprednisolon eller IVIg ar effektivast.I svara
fall har bada givits akut. Det finns en nationell dos-
rekommendation for IVIg vid MIS-C men ingen evi-
densbaserad rekommendation for vuxna med MIS-A.
De foreslagna doserna av metylprednisolon har varit
1-2, upp till 30 mg/kg/dygn, max 1 gram.I mycket sva-
ra fall, eller vid terapisvikt pa metylprednisolon och
IVIg, har anakinra i hoga doser anvants. Anakinra ar
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SUMMARY

Rare but potentially life-threatening - Multisystem
inflammatory syndrome in adults - a case description

Multisystem inflammatory syndrome in adults, MIS-A,
is a rare but severe post-covid-19 immunologic
complication. The presentation is similar to Multisystem
inflammatory syndrome in children, MIS-C. Both
MIS-A/C are life-threatening immunologic syndromes
characterized by hypotension, skin rashes, myocardial
affection, coagulopathy and GI symptoms.

Here we describe a case of MIS-A in a 35-year-old
previously healthy female who, five weeks after a mild
covid-19 infection, presented with a life-threatening
immunological reaction. The patient made a swift
recovery upon treatment with immunoglobulins,
corticosteroids and an interleukin-1 receptor antagonist.

We want to highlight the importance of immunological
derangements following covid-19 infections in adults.
We also present a treatment suggestion for MIS-A
based on the management routine for MIS-C, which
has been developed from international discussions and
collaborations by pediatric rheumatologists in Sweden
and around the world.
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