FALLBESKRIVNING

Tyreotoxisk kris

maskerades
av ketoacidos

Fallet ror en 37-arig man som kom in i ambulans till
akutmottagningen. Han hade takykardi med hjart-
frekvens 125 slag per minut och hypotoni med systo-
liskt blodtryck 80 mm Hg.Kussmauls andning och ke-
tondoft noterades. Patienten var desorienterad. Hans
anklar var svullna och en sarighet runt dndtarmen
uppdagades. Ingen feber kunde uppmaétas vid an-
komst.

Vid anamnestagande fran anhériga framkom att
patienten sedan tidigare var frisk; ingen anamnes pa
autoimmun sjukdom fanns. Patienten hade tidigare
varit nigot overviktig men minskat ca 25 kg i vikt se-
naste aret. Han hade haft frekventa diarréer i nagon
vecka och kriakningar det senaste dygnet. Inga tidiga-
re journalanteckningar fanns.

Rutinmaéssigt labbstatus visade kraftig leukocytos
(LPK 26 x 10°/1), stegrat CRP (104 mg/1),hypokalemi (2,5
mmol/l), njursvikt (kreatinin 162 pmol/l) och meta-
bol acidos (pH 7,06; BE [bastéverskott] -26) med partiell
respiratorisk kompensation (pCO, 2,1 kPa) samt kraf-
tigt stegrat P-glukos pa 32 mmol/l. Symtombilden tol-
kades som atypisk diabetisk ketoacidos, dar hypoka-
lemin grumlade bilden men bedémdes vara orsakad
av diarréer och kriakningar. Troponin var latt stegrat
(P-hsTnT [hogkansligt troponin T] 33 ng/l), och EKG
visade kraftigt avvikande ST-T-strdckor och T-inver-
tering anteriort (Figur 1), men det bedomdes som se-
kundart till elektrolytrubbningen.

Patienten oOverfordes till intensivvardsavdelning.

Behandling av diabetisk ketoacidos med vitska, in-
sulin- och kaliuminfusion inleddes. Patientens syra-
bas- och elektrolytbalans var efter ca 12 timmar kor-

rigerad och patienten bedomdes cirkulatoriskt stabil.

Dock var han fortsatt konfusorisk, och EKG var fort-
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o Tyreotoxisk kris ar ett ovanligt men livshotande
tillstand som karakteriseras av hog feber, konfusion,
illamaende/krakningar, takykardi/hjartsvikt och bioke-
miska tecken pa 6kad &mnesomsattning.

o Fallbeskrivningen ror en tidigare frisk 37-arig man
som insjuknade i en tyreotoxisk kris och diabetisk
ketoacidos. Kombinationen ar mycket ovanlig och kan
forsvara diagnostiken da diabetisk ketoacidos sannolikt
doljer det for tyreotoxisk kris typiska symtomet feber.

o Okad kinnedom om tyreotoxisk kris och diabetisk
ketoacidos forbattrar chansen till korrekt diagnos och
tidigt insatt behandling, vilket i manga fall kan vara
livraddande.
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satt avvikande. En tilltagande motorisk oro och kon-
fusion kréavde sedering.

Under natten mot dag 3 drabbades patienten av has-
tigt pAkommen respiratorisk svikt, varfér han intube-
rades akut. Cefotaxim och erytromycin samt en en-
gangsdos gentamicin gavs mot misstankt pneumoni.
Tilltagande cirkulatorisk paverkan medférde behov
av noradrenalin, 0,2 pg/kg/minut, for att halla det ar-
teriella medelblodtrycket (MAP) > 65 mm Hg. Den he-
modynamiska instabiliteten relaterades till septisk
chock i franvaro av annan forklaring. Labbprov visade
CRP 283 mg/1 och prokalcitonin 1,74 pg/l (referensvar-
de <0,5 pg/l).

HsTnT steg kontinuerligt till som hogst 892 ng/l.
Pa morgonen dag 3 genomgick patienten transtora-
kal ekokardiografi som utf6ll viasentligen normalt.
EKG var fortsatt patologiskt, och tilltagande generella
ST-hdjningar ingav misstanke om perimyokardit.

Efter 3 varddygn sags multipel organpaverkan trots
korrigerad diabetisk ketoacidos. For att fora diagnosti-
ken vidare fick patienten genomga DT av hjdrna, torax
och buk. Unders6kningen visade mindre infiltrat i ho-
ger lunga, atelektaser i vinster lunga, sma méngder
bukvitska, multipla 1att forstorade lymfkortlar i bu-
ken och en prominent tyreoidea.

Patienten var under kvillen dag 3 hogfebril och
gravt cirkulatoriskt paverkad med stigande behov av
noradrenalin. Med anledning av den radiologiskt for-
storade skoldkorteln kontrollerades tyreoideastatus,
som visade TSH < 0,01 mE/1(0,4-3,7 mE/l), T4 46 pmol/l
(11-22 pmol/1), T3 6,0 pmol/l (3,1-6,7 pmol/l), det vill
sdga en bild som vid hypertyreos. Kontakt togs med
endokrinolog, och diagnosen tyreotoxisk kris stélldes.
Patienten ordinerades som f6ljd av diagnosen propyl-
tiouracil (Tiotil) i hog dos, 200 mg peroralt var fjarde
timme, samt hydrokortison 100 mg 1 x 4 intravendst.
Som led i tyreotoxikosbehandlingen gjordes aven for-
s0k med metoprolol intravendst, men detta fick av-
brytas pa grund av tilltagande hypotension.

Under natten blev patienten ytterligare cirkulato-
riskt instabil med behov av bade noradrenalin, adre-
nalin och vasopressin. Ekokardiografiskt sags dock
normala forhallanden med -ejektionsfraktion vi-
suellt nu 50 procent. EKG-maissigt sags tilltagande
ST-hdjningar, och hsTnT var over 800 ng/l. Pa grund
av hog feber (40,0 °C) och vasoplegi paborjades dialys.
Kroppstemperaturen foll, blodtrycket steg och situa-
tionen stabiliserades nagot.

Pa formiddagen dag 4 forvarrades patientens cir-
kulatoriska situation anyo. Labbprov visade CRP 309
mg/l och prokalcitonin 167 pg/l, det vill sidga kraf-
tig forhojt trots bredspektrumantibiotika. Annu en
transtorakal ekokardiografi genomférdes som visa-
de tillkomst av grav vinsterkammarsvikt med synlig
spontankontrast i bade vianster och hoger kammare
och LVEF (vinsterkammarens ejektionsfraktion) pa
20-30 procent. EKG visade ST-héjningar i bade brost-
och extremitetsavledningar. Kontakt med toraxkirur-
gisk klinik togs och patienten 6verfoérdes dit for bered-
skap for maskinellt cirkulatoriskt stod.

Patienten genomgick koronarangiografi som visa-
de rena kranskarl. Fornyad ekokardiografi visade na-
got forbattrad LVEF pa 40 procent. Patienten forbatt-
rades successivt cirkulatoriskt och respiratoriskt. Den
enda odling som var positiv var fran trakealsekret och
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visade vaxt av Staphylococcus aureus. Utokad prov-
tagning visade C-peptidvarde 0,16 nmol/l (0,73-1,47
nmol/l), och da patienten var positiv for anti-GAD
(glutaminsyradekarboxylas) stilldes diagnosen dia-
betes typ 1.TSH-receptorantikroppar (TRAK) uppmit-
tes till 39 E/1 (< 1,2 E/1) och tyreoperoxidasantikroppar
(anti-TPO) till 263 KE/1 (< 49 kE/1), vilket ar val foren-
ligt med Graves sjukdom. Vasopressorstod trappa-
des ut och fornyad ekokardiografi visade aterhamtad
LVEF pa 60 procent. Patienten extuberades och dver-
fordes till medicinavdelning. Han hade da overgatt till
kombination av kort- och medellangverkande insulin,
kortison var seponerat, substitution med levotyrox-
in (Levaxin) hade paborjats och propyltiouracil i hog
dos hade ersatts med tiamazol (Thacapzol) i ordinarie
dos som tyreostatikum. Efter ytterligare nagra dagar
skrevs patienten ut efter en total vardtid om 21 dagar.

DISKUSSION

I efterhand far det antas att patienten redan vid an-
komst hade en tyreotoxisk kris, utéver diabetisk ke-
toacidos. Principiellt bor tyreoideaprov inte analyse-
ras hos kritiskt sjuka patienter beroende pa hog fore-
komst av NTI (non-thyroidal illness). Endast vid stark
misstanke om tyreoideadysfunktion rekommenderas
provtagning. Patienten i fallbeskrivningen hade en
stor skoldkortel och klinisk bild som vid tyreotoxisk
kris. T4 var foérhojt och T3 normalt, till skillnad fran
vid NTI da T3 ar lagt, som en f6ljd av minskad konver-
sion fran T4 till T3, och T4 lagt eller normalt. Vid ty-
reotoxisk kris, liksom vid andra hypertyreosformer,
finns ingen sjalvklar korrelation mellan klinisk bild

och niva av T4-stegring utan bedémningen &r klinisk.

Ett av den tyreotoxiska krisens kardinalsymtom, hog
feber, har tidigare rapporterats kunna doéljas av en
ketoacidos [1]. I ovrigt uppfylldes samtliga kriterier
for tyreotoxisk kris: desorientering, gastrointestina-
la symtom och takykardi. I det aktuella patientfallet
stdlldes diagnos tyreotoxisk kris med kinnedom om
forstorad skoldkortel, biokemiskt forh6jd &mnesom-
sattning samt typisk klinisk bild. En férvaxlingsfak-
tor var kraftigt stegrat LPK, talande for i forsta hand
sepsis. Ett successivt stigande prokalcitonin, i klinisk
praxis i dag framfor allt anvént for att differentiera en
bakteriell infektion fran en inflammation, forvirrade
bilden da det steg till mycket hoga nivaer. Inga bakte-
rier kunde dock fas att vixa i blododlingar och patien-
tens tillstand férsamrades trots tidigt insatta antibio-
tika. Patientens kardiogena chock samt dveraktiva ty-
reoidea torde bada ha bidragit till de stegrade prokal-
citoninnivaerna, dven i frinvaro av infektion.

Diagnostik och behandling

Symtom vid tyreotoxisk kris dr hog feber, rikliga svett-
ningar, buksmarta, krikningar och diarréer. Cirkula-
toriskt ses takyarytmier, framfor allt formaksflimmer
och formaksfladder, samt en 6kad risk fér hypoten-
sion och cirkulationskollaps. Okad adrenerg aktivi-
tet foreligger, med nervositet, rastloshet och forhojd
puls. Leverpaverkan med ikterus kan ses, liksom hy-
perkalcemi. Patienten kan ocksi vara desorienterad
och uppvisa psykotiska symtom, och tillstdndet kan
progrediera till koma. Med denna symtombild ska ty-
reostatikabehandling i hog dos paborjas omedelbart.
I aktuellt fall blev diagnosen nagot ifragasatt vid an-

2

Lakartidningen
2018

Flgur 1. EKG fran c dag 1, utbredda ST—T—féréndringér. 6(:.h.T—i.h\}e.rt.érir.1één“

FAKTA 1. Behandling av tyreotoxisk kris

HAMMA HORMONSYNTESEN:
e Propyltiouracil 200 mg x 4 peroralt

HAMMA HORMONUTSONDRING:
e Lugols I6sning 8 droppar x4 peroralt (om tyreoidektomi planeras)

BLOCKERA HORMONEFFEKTEN PERIFERT:
e Betablockad, till exempel metoprolol 0,5-1 mg x 1-8 intravendst

o Hydrokortison 100 mg x 4 intravendst

OKA HORMONCLEARANCE:
e Kolestyramin 1-4 g x 2 peroralt

komst till universitetssjukhus, varfér det ar intres-
sant att retrospektivt applicera internationella dia-
gnoskriterier pa den kliniska bilden. 1983 publicerad-
es ett podngsystem baserat pa forekomst respektive
gradering av dysfunktion i olika organsystem (tempe-
raturreglering, centrala nervsystemet, gastrointesti-
nal, lever- samt kardiovaskular paverkan) hos patien-
ter >18 ar med biokemisk tyreotoxikos [2]. Vid podng
>45 enligt dessa Burch-Wartofsky-kriterier ar tyreo-
toxisk kris hogst sannolik och behandling ska dar-
med insittas. Patienten i det aktuella fallet erhéll ca
60 poiang. Diagnostiska kriterier har dven utarbetats
av Japan Thyroid Association och Japan Endocrine
Society [3], och dessa ar mer littanvinda dn Burch-
Wartofsky-kriterierna. Ocksa enligt de japanska dia-
gnostiska kriterierna hade den aktuella patienten en
klar tyreotoxisk kris. Det essentiella kriteriet forho6jd
amnesomsattning uppfylldes, och patienten uppvi-
sade samtliga fem symtom (CNS-paverkan, feber, ta-
kykardi, hjartsvikt och gastrointestinala symtom),
om an feber forst i ett senare skede.

Fakta 1 sammanfattar de fyra huvudsakliga prin-
ciperna vid tyreotoxisk kris. Hérnstenen i behand-
lingen ar hog dos av tyreostatika, dar propyltiouracil
200 mg per os var fjirde timme foresprakas [4]. Ty-
reostatika hammar hormonsyntesen samt minskar
konvertering av T4 till T3. Vidare ges hydrokortison
100 mg intravenost var sjéitte timme for att behand-
la en relativ binjurebarksinsufficiens samt himma
den perifera konverteringen av T4 till T3 [5]. For att 6ka
hormonclearance kan kolestyramin dvervigas. Darut-
6ver ar allmédn understédjande behandling indicerad
(inte sdllan intensivvard) pa grund av cirkulationspa-
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verkan (vasopressorer), takyarytmi (betablockad), fe-
ber och dehydrering. Ett hogt kaloriintag efterstravas
med infusion av glukos 100 mg/ml, 1000 ml X 2. Tia-
mintillskott, 100 mg, foresprakas. Slutligen &r det av
stor betydelse att adressera den misstankta utlésande
orsaken till den tyreotoxiska krisen for framgangsrik
behandling [5].

Idet aktuella fallet sattes hog dos tyreostatika samt
kortison in nir diagnosen aktualiserats, men patien-
ten var da pa vig in i en svarbruten cirkulationskol-
laps och av kardiella skal fordes han till universitets-
sjukhus med beredskap for kardiell intervention. Re-
dan vid ankomst till universitetssjukhuset hade dock
tillstandet vant. Han forbattrades successivt, fordes
over till vanlig vardavdelning dar han larde sig han-
tera sin diabetes och skrevs till sist hem i gott skick.

Detta fall illustrerar det dramatiska forlopp som
kan ses vid tyreotoxisk kris och de differentialdia-
gnostiska svarigheter som kan uppstd nir patienter
drabbas av mer an ett sjukdomstillstind. Att patien-

ten en tid fére det akuta insjuknandet gatt ned i vikt
ar forenligt med debutsymtom vid bade diabetes typ 1
och tyreotoxikos. Det ar virt att notera att patienten
drabbades av inte bara en utan tva autoimmuna sjuk-
domar; slutligen 6vergick patientens obehandlade typ
1-diabetes i en ketoacidos, och moéjligen ar det detta
som utloser den tyreotoxiska krisen som i sin tur or-
sakade den akuta hjartsvikten. Dartill kommer att pa-
tienten drabbades av pneumoni under vardtiden, vil-
ket sannolikt bidrog till den kliniska bilden.

Kombinationen av ovanstiende symtom ar ovanlig,
och endast ett fatal fall har beskrivits [6]. En viktig pa-
minnelse ar att obehandlad hypertyreos/tyreotoxikos
innebar risk for 6vergang till livshotande tyreotoxisk
kris om patienten utsitts fér nagon form av stress, sa-
som annat akut sjukdomstillstand, trauma eller ett
operativt ingrepp. O
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SUMMARY

Thyroid storm and diabetic ketoacidosis (DKA) in a
previously healthy male - a significant differential
diagnostic challenge

Thyroid storm is a potentially lethal condition
sometimes seen in cases of untreated thyrotoxicosis.
Hypermetabolism, fever, and tachycardia are typical
symptoms of the increased thyroid hormone activity.
Thyroid storm is often triggered by infection, trauma or
recent surgery and rarely by other causes. We present
a case of thyroid storm and diabetic ketoacidosis (DKA)
in a previously healthy male. After extensive lab testing,
the patient was found to have both an undiagnosed
type 1diabetes and Graves disease. This combination of
underlying conditions and the combined presentation
of thyroid storm and DKA pose a significant differential
diagnostic challenge, and this case report reminds us to
think broadly when presented with an atypical case.
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