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I slutningen af 2019 opstod flere tilfeelde af pneumoni med ukendt &rsag i byen Wuhan i den
Kinesiske provins Hubei [1]. Det sygdomsfremkaldende agens er nu identificeret som et RNA-
virus af coronafamilien - officielt navngivet severe acute respiratory syndrome coronavirus 2
(SARS-CoV2) - og ligner de vira, som forarsager henholdsvis severe acute respiratory syndrome
(SARS) og Middle East respiratory syndrome (MERS) [2, 3]. Sygdommen, der opstar, kaldes nu
coronavirus disease 2019 (COVID-19) og har spredt sig til det meste af verden, hvorfor WHO
erkleerede den for en pandemi den 11. marts 2020. Ved fzerdiggerelsen af denne artikel (den 28.
marts 2020) fandtes der pa verdensplan 528.025 smittede, og der var set 23.672 dedsfald relateret
til COVID-19. I Danmark er de tilsvarende tal aktuelt 2.201 smittede og 65 dade [4]. Diagnosen
stilles ved detektion af nukleinsyrer fra SARS-CoV2 i luftvejssekreter med real-time reverse
transcription polymerase chain reaction (RT-PCR) [5]. Den kliniske praesentation er oftest feber
(88%), hoste (68%), treethed (38%) og 4ndened (18%), men symptomerne er uspecifikke, og
patienterne kan vaere asymptomatiske eller have meget milde symptomer [1]. Det kan blive
nedvendigt med intensiv terapi, og komplikationerne inkluderer i sveere tilfzelde acute
respiratory distress syndrome (ARDS), sekundeere infektioner, sepsis samt myokardieiskaemi,

arytmier og ded [1, 5].

HOVEDBUDSKABER

e Virale sygdomme kan give matglasforandringer pa CT af thorax.

e COVID-19 giver ofte karakteristiske bilaterale, perifere og multilobaere matglasforandringer pa CT af

thorax.

e Ovenstaende CT-fund bgr iveerksatte udredning for COVID-19 pa nuvaerende tidspunkt, men CT af
thorax kan ikke bruges til hverken be- eller afkreeftelse af COVID-19.
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Eftersom COVID-19 primeert involverer det respiratoriske system, bliver der under udredningen
af patienterne ofte foretaget billeddiagnostik af lungerne, herunder konventionel
rentgenoptagelse og/eller CT af thorax. Grundet den fortsat hastige udbredelse af sygdommen og
de undertiden alvorlige komplikationer er det essentielt at forstd sygdommens praesentation,
herunder hvordan COVID-19 fremtraeder pa billediagnostiske modaliteter. Forskning pa dette
omréde er under hastig udvikling, og der udkommer dagligt nye publikationer - formélet med

denne statusartikel er at give et overblik over den nuvarende viden pa omrédet.
Karakteristika for COVID-19 ved konventionel rentgen undersegelse af thorax

Studier p4d omrédet er sparsomme, og forandringerne er primeert beskrevet kasuistisk.
Konventionel rentgenundersegelse af thorax er uspecifik, har lav sensitivitet for COVID-19 [6] og
anbefales ikke til direkte diagnostik af COVID-19, om end undersagelsen er indiceret til
differentialdiagnostik eller behandlingsmonitorering af patienter med COVID-19. I milde tilfeelde
kan rentgenbilledet veere normalt eller med sa diskrete matglasforandringer, at de enten ikke
kan ses pa rantgen eller ses som helt diffuse »slar«. I typiske tilfeelde ses afrundede bilaterale og
perifert beliggende vattede infiltrater (Figur 1A), men i mere fremskredne tilfeelde kan
rentgenbilledet vise mere udtalte diffuse og konsoliderede infiltrater, som kan udvikle sig til et
ARDS-lignende billede (Figur 1C) [7]. Vores erfaring er, at man i flere stadier af sygdommen ser
peribronkial cuffing og/eller interstitiel (retikulaer) tegning, oftest med normal hjertestarrelse og
altsd uden mistanke om stase. Som beskrevet ved CT af thorax (se nedenfor) er pleural ansamling

et sjeeldent fund.

FIGUR 1 [ Rrentgen af thorax i rygleje i forskellige faser af COVID-19 hos den samme
patient. A. Bilaterale perifere infiltrater i flere lobi, men fortrinsvist posterobasalt (pile). B. Pro-
gression af infiltraterne pa begge sider. C. Yderligere progression, nu med acute respiratory
distress syndrome-forandringer (»hvide lunger«). D, Betydeligt aftagende infiltrater pa begge
sider mod slutningen af forlebet.
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Karakteristika for COVID-19 ved CT af thorax

CT af thorax hos patienter med RT-PCR-verificeret COVID-19 er til dato undersagt i adskillige
kinesiske caseserier og retrospektive undersagelser. I et amerikansk systematisk review har man
samlet data fra 30 studier med i alt 919 verificerede patienter med COVID-19 [8]. Her beskrives de
typiske initiale CT-fund som »bilaterale, multilobaere matglasinfiltrater med en perifer eller

posterior fordeling« [8]. En opsummering af resultaterne visesiTabel 1.

TABEL 1 [ typiske fund ved den primeere CT af thorax hos
919 patienter med COVID-19 radiologiske fund, antal rapporte-
rende studier og den samlede hyppighed over alle studierne®.

Adapteret fra [8].

Rapporterede
Radiologisk fund Studier, n tilfeelde/patienter, n (%)
Matglasinfiltrater 22 346/393 (88)
Bilaterale infiltrater 12 435/497 (87,5)
Posterior placering 1 41/51 (80,4)
Multilobaer involvering 5 108/137 (78,8)
Perifer distribution 12 92/121 (76)
Konsolidering 10 65/204 (31,8)

a) Konsolideringer fremtraeder ikke serligt hyppigt, men vardierne er fra den
initiale CT, og empirien viser, at konsolideringer tiltager senere i forlpbet.

Perifert beliggende matglasinfiltrater (Figur 2A-D) er det hyppigste fund efterfulgt af
konsolideringer senere i forlgbet (Figur 3C) [5, 8-12]&;. Der ses typisk vaskuler forstorrelse i
matglasinfiltraterne (Figur 2B) [13], hvilket formentlig repraesenterer interstitielt
gdem/inflammation peribronkovaskulert og/eller muligvis en gget kardiameter pa grund af
hypereemi. Ofte er matglasinfiltraterne afrundede (Figur 2C og D). I nogle tilfeelde er de mere
centralt beliggende. Multilobzer og bilateral placering er hyppigst - serligt nar sygdommen
progredierer (10,12). Der kan som ved andre pneumoniske sygdomme findes luftbronkogram i
infiltraterne [14-16]. Der kan ved progression ses crazy paving (Figur 3B) og retikulering med
traktionsbronkieektasier (Figur 3 D) [10, 14, 16, 17] samt reverse halo sign (Figur 3F) [12, 13]. Et
perilobuleert monster med arcade-like sign (Figur 3 E) kan ogsé ofte ses, nar sygdommen peaker
omkring 10-14 dage efter symptomudbrud [18], hvilket indikerer sekundeer organiserende
pneumoni som det ogsa er set ved lignende virale infektioner som SARS-CoV, MERS-CoV og HIN1-
influenzavirus [19, 20]. Derimod ses pleural ansamling, mediastinal lymfeknudeforsterrelse samt

pneumothorax sjeeldent ved COVID-19 [8, 13, 16, 21, 22], og disse fund ber give mistanke om
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bakteriel superinfektion eller andre sygdomme [7]. I et studie med 424 patienter var pleural
fortykkelse, pleuraeffusioner, mediastinal lymfeknudesvulst samt luftbronkogram signifikant
hyppigere ved andre typer af viral pneumoni end COVID-19 [13]. Tree-in-bud -forandringer samt
kaviterende infiltrater er ikke hyppige [9, 11].

Den diagnostiske veerdi af CT af thorax i udredningen af COVID-19

I et studie af Bernheim et al [12] fandt man ingen CT-forandringer hos 20 ud af 36 patienter (56%),
som fik foretaget CT pa dag 0-2 efter symptomdebut, og hos tre ud af 33 (9%) pa dag 3-5. I et andet
studie af 295 COVID-19 patienter med COVID-19 havde 49 (17%) en initialt negativ CT, og 34 (12%)
havde igennem hele forlgbet ingen forandringer pa CT - disse havde dog kun milde eller ingen
symptomer [23]. Ovenstdende studier viser, at CT af thorax kan veere normal hos patienter med
milde symptomer, om end langt de fleste vil have CT-forandringer efter dag 4-5. Omvendt viser
data ogsa, at asymptomatiske patienter kan have COVID-19-karakteristiske fund pa CT af thorax,
hvilket har givet anledning til, at man i Kina benyttede CT til at detektere patienter ved negativ
RT-PCR [139]. I et studie med 112 patienter fra krydstogtskibet Diamond Princess med verificeret
COVID-19 [15], hvor 82 patienter (73%) var asymptomatiske, fandt man, at 44 (54%) af disse havde
forandringer pé CT af thorax. De symptomatiske patienter havde dog involvering af flere
lungelapper og flere konsoliderende infiltrater. I en case er der desuden beskrevet, at selv
udtalte CT-forandringer kan ses med negativ RT-PCR indtil sent i forlgbet [24].

FIGUR 2 [ Typiske CT-forandringer ved COVID-19 i sygdommens initiale fase. A, Perifere
matglasinfiltrater (pil) udelukkende unilateralt i én lobus (aksialt snit). B. Vaskuleere forstarrelser
(pil) i matglasinfiltratet formentlig pga. interstitielt adem/inflammation og/eller hyperaemi. De
avrige perifere lungekar bemeerkes at veere vaesentligt mindre. C og D. Bilaterale perifere mat-
glasforandringer (pile) i flere lobi med afrunding (samme patient, hhv. aksialt og koronalt snit).

Bai et al [13] undersogte den diagnostiske veerdi af CT af thorax for COVID-19 over for viral

pneumoni af anden arsag. Radiologerne skulle skelne mellem 205 PCR-verificerede patienter med
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COVID og 219 med non-COVID fra for epidemien. De kinesiske radiologers sensitivitet for COVID-
19 var 72-94%, og specificiteten var 24%-94%. Radiologen med en sensitivitet pd 94% var den
samme, som havde en specificitet pa 24%. De steerkeste praediktorer for COVID-19 var
tilstedeverelsen af matglasinfiltrater (fandtes hos hhv. 91% og 68%), perifer distrubution (80% vs.
57%), vaskuleer forsterrelse i matglasinfiltrater (59% vs. 22%) og reverse halo sign (5% vs 1%) (p <
0,001 for alle).

FIGUR 3 [ Typiske CT-forandringer p4 aksiale snit ved COVID- 19 nar sygdommen progredie-
rer. A. Udbredte perifere multilobeere og bilaterale infiltrater inkl. crazy paving. B. Crazy paving.
Dette fremkommer ved tilkomst af inter- og intralobuleer septumfortykkelse i matglasinfiltraterne.
C. Konsolidering i matglasinfiltratet. D, Traktionsbronkieektasier - der »treekkes« i bronkierne
formentlig p4 baggrund af omkringliggende fibrose eller kollaps af omkringliggende alveoler.
E.Arcade-like sign som tegn pa sekundeer organiserende pneumoni. F. Reverse halo sign - frem-
kommer ved omslutning af det perifere matglasinfiltrat af en »halo« af konsolidering.

Der er altsi samlet set en betydelig risiko for béde falsk positive og falsk negative fund ved CT af
thorax. Sammen med andre faktorer - f.eks. risikoen for smittespredning i forbindelse med
udferelsen af skanningen - har det foranlediget, at mange radiologiske selskaber, herunder
Dansk Radiologisk Selskab og American College of Radiology, i skrivende stund frardder CT af
thorax som first-in-line/screening test, men anbefaler i stedet, at CT forbeholdes udvalgte

indlagte patienter [25, 26].
CT-fund i relation til sygdommens svaerhedsgrad og temporale forleb

Der findes til dato ikke prognostiske studier af de radiologiske fund ved COVID-19, og dette ville
sandsynligvis kraeve vaesentligt storre kohorter end i de foreliggende undersegelser. Zhao et al[9]
undersggte 101 indlagte patienter med hhv. mild/moderat og svaer/fatal COVID-19 og fandt
imidlertid betydelige CT-forskelle imellem disse grupper - der var dog kun 14 patienter i den
sygeste gruppe, og de fleste fund ndede ikke statistisk signifikans. Her s man at iseer
traktionsbronkieektasier og vaskuleere forstorrelser var hyppigere i den sygeste gruppe (hhv. 86%

vs. 47% og 93% vs. 68%). Ydermere var en diffus (kontra multifokal eller fokal) placering af
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infiltraterne hyppigere hos de sygeste patienter (79% vs. 24%). Et andet studie fandt, at
konsolideringer var serligt hyppige hos patienter med behov for intensiv terapi [27]. Pan et al
viste for 21 patienter, der fik foretaget serielle CT er (gennemsnitligt udfert hver fjerde dag i
sygdomsforlabet), at matglasinfiltrater var hyppigst pa dag 0-8, hvor de kunne detekteres hos
omkring 80% for derefter at aftage i hyppighed til 65% efter 14 dages sygdom. Derimod s& man, at
konsoliderende lungeinfiltrater tiltog fra 42% pa dag 0-4 til 91% ved dag 9-13 [10]. Saledes fandt
ogsd Wang et al oftest et blandet menster af matglas og konsoliderende infiltrater i sygdommens
anden og tredje uge [18]. Dette stottes yderligere af flere andre studier, hvor der forst tilkom
veesentlige konsolideringer efter ca. en uge [11, 16]. Pan et aludregnede en score, hvor hver
lungelap fik et antal point for de fundne forandringer. Den hgjeste belastning af lungevevet var
omkring dag ti efter symptomdebut [10], hvilket stottes af et andet storre studie af 90 patienter
[18].

Efter ca. 14 dage findes i ovenstdende studier generelt forbedring af fundene pa CT af thorax,
herunder nedsat antal involverede lapper samt aftagende crazy paving og konsolidering. Som
tidligere neevnt har man i flere af undersegelser fundet retikuleer fibroselignende tegning, der
tilkommer i sygdommens senere fase. Grundet den i sagens natur korte followup, er det uvist, om
disse forandringer fortager sig med tiden [14, 28]. Til sammenligning ved man, at omkring en
tredjedel fortsat viste radiologiske tegn til fibrose ved followup efter infektion med SARS eller
MERS [3].

Folgende opdeling af COVID-19 i forskellige radiologiske stadier er blevet foresliet [7]: 1) Initial
stage (dag 1-4): matglasforandringer med overvejende posterior og perifer fordeling, men normal
CT hos op imod 50% meget tidligt. 2) Progressive stage (dag 5-8): foragede matglasforandringer
med retikulaert menster og undertiden crazy paving. 3) Peak stage (dag 9-13): Her ses

konsolidering. 4) Absorption stage (> 14 dage): gradvist aftagende forandringer.
Ultralydundersegelse af lungerne hos patienter med COVID-19

Ultralydundersagelse af lungerne (LUS) er en billig og let tilgaengelig undersagelse, hvis
kompetencerne haves [29]. Den kan udferes bedside, hvilket gar, at patienter ikke skal
transporteres og dermed ikke udgere en smitterisiko. Fundene ved LUS er dog uspecifikke, men
kan f.eks. bruges til monitorering af kendte forandringer. I et kinesisk studie med 20 patienter [30]
fandt man i typiske tilfeelde bilaterale B-lines med overvejende posterobasal placering,
irreguleere fortykkede pleuralinjer samt subpleurale konsolideringer med og uden
luftbronkogram. Pleuraeffusion var sjeeldent. B-lines er vertikale reverberationsartefakter, der
ses ved fortykkede interlobuleere septa, f.eks. pga. vaeskeophobning [31]. I en lille italiensk
undersggelse fandt man B-lines hos alle 12 undersegte patienter i de zoner, der svarede til

matglasinfiltraterne pa CT [32].

KONKLUSION
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COVID-19 giver ofte saerlige karakteristika pa CT af thorax. Initialt er disse overvejende bilaterale,
multilobeere og perifere matglasinfiltrater, som dog senere kan progrediere til konsolideringer.
CT kan undertiden vaere normal i den tidlige fase. Mediastinal lymfeknudesvulst,
pleuraeffusioner og pneumothorax er ikke hyppige og ber fore til overvejelser om eventuel
bakteriel superinfektion eller anden sygdom. Under den nuvarende epidemi ber fund af

matglasinfiltrater pa CT fore til overvejelser om, hvorvidt patienten kunne have COVID-19.
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SUMMARY
Diagnostic imaging findings in COVID-19

Louis Lind Plesner, Eva Dyrberg, Ida Vibeke Hansen, Annemette Abild & Michael Brun Andersen:
Ugeskr Laeger 2020;182:V03200191

This is a review of diagnostic imaging findings in coronavirus disease-2019 (COVID-19). CT findings
are frequently bilateral, multilobar and peripheral ground-glass opacities with vascular
enlargements. Consolidations often appear during progression as well as crazy paving and
reticulation. Lymphadenopathy, pleural effusions and pneumothorax are rare and should raise
concern for other disease. Initially the CT can be normal, and the diagnostic performance for
COVID-19 is not optimal. However, findings of characteristic ground-glass opacities during the

ongoing epidemic should lead to considerations, that the patient may have COVID-19.
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