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Immunosuppression after renal transplantation in children with increased

immunological risk (<40 kg)

Profylax och behandling av CMV i samband med organtransplantation (LTX,

NTX, NPTX, HTX)

CMV-profylax efter transplantation (helst pabérjad inom 10 dagar efter tx)

(ex HTX, NPTX, rejektionsbehandling) | 3 man.*

Ges vid: Vuxna Barn
CMV-mismatch (D+/R-) T Valcyte 900 mg x 1 M/T Valcyte x1
3 man.*

Dosen beréknas enligt:
7 x kroppsytan (m2) x GFR.
Detta ger dosen i mg som
ges 1 ggr/dag. Maxdos 900
mg x1

ATG T Valcyte 900 mg x 1 M/T Valcyte x1

Dosen berdknas enligt ovan

Upprepad rejektionsbehandling Overvag T Valcyte 900
mg x1 >3 man.*

M/T Valcyte x1

Dosen berdknas enligt ovan

Uttalad immunosuppression Overvag T Valcyte 900
mg x1 >3 mén.*

M/T Valcyte x1

Dosen berdknas enligt ovan

*Doseras enligt njurfunktion (eg. cystatin-C GFR, se FASS).
Koncentrationsbestamning: se nedan

Planering av CMV-profylaxen skall tydligt framga av epikrisen

CMV-monitorering efter transplantation

Om profylax &r indicerad, men inte kan ges av nagot skél, ska patienten monitoreras med CMV-
DNA i blod varannan vecka i 3 manader. Hos alla patienter med mismatch ((D+/R-) skall omslag
till positiv CMV-DNA i blod alltid behandlas "pre-emptive"”. Reaktivering hos tungt
immunsupprimerad (ATG, upprepad rejektion) ska oftast behandlas, se nedan.

Vid monitorering (utan profylax) av D+/R- skall omslag till positiv CMV-PCR alltid

behandlas "'pre-emptive™.
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CMV-behandling

Vuxna Barn
Behandlingsdos Cymevene 5mg/kg x2 iv M/T Valcyte x2
alt T Valcyte 900 mg x2*

Dosen beréknas enligt:

7 x kroppsytan (m2) x GFR.

Detta ger dosen i mg som skall ges 2 ggr/dag
Maxdos 900 mg x 2

Underhallsdos Cymevene 5mg/kg x1 iv M/T Valcyte x1
(alt 6 mg/kg x 1 iv 5 dgr/v)
alt T Valcyte 900 mg x1* Dosen beraknas enligt:

7 x kroppsytan (m2) x GFR.
Detta ger dosen i mg som skall ges 1 ggr/dag
Maxdos 900 mg x 1

* Dosering enligt njurfunktion (eg. cystatin-C GFR, se FASS).

Koncentrationsbestamningar behdver endast ske vid njursvikt, misstankt biverkan eller
behandlingssvikt. Aven vid dosering till sma barn kan koncentrationsmétningar vara av varde.
Hur ofta koncentrationsbestdmningar skall ske far bestdammas individuellt och garna diskuteras
med infektionskonsult

Valcyte kan oftast anvandas men Cymevene rekommenderas till sma barn, svart sjuk patient, vid
dalig tarmfunktion eller grav njursvikt da preparatet ar lattare att dosanpassa. Da pediatriska data
rérande Valcyte fortfarande ar begransade foreslas att man till sma barn anvander Cymevene
initialt och sedan byter till Valcyte nér patienten &r kliniskt forbattrad.

Primar infektion tidigt efter transplantation ska alltid behandlas @ven om asymptomatisk
och oavsett virusnivaer enligt PCR. Symtomgivande CMV infektion och CMV infektion
med organengagemang ska alltid behandlas.

Reaktivering med laga virusnivaer (<5000 kopior/ml) och utan symptom ar vanligt och behdver
séllan behandlas men ny CMV-PCR bor kontrolleras efter ungefér 1 vecka.

Vid asymptomatisk reaktivering med hoga (>5000 kopior/ml) och/eller snabbt stigande
virusnivaer gors individuell bedémning, samrad garna med infektionskonsult. Oavsett
virusnivéder ska man alltid viga in patientens immunstatus i stillningstagandet till ’pre-emptive”
behandling av symptomfri patient. Upprepad rejektionsbehandling och ATG starker
indikationen. Vid osékerhet om symptom och/eller organengagemang orsakas av CMV ér det
viktigt att driva diagnostiken vidare enligt ovan

Behandlingstid minst 2 v. Behandling pagar tills patienten &r symptomfri samt helst ocksa har
tydligt sjunkande virusnivaer. Efterfoljande behandling i underhallsdos kan évervagas, som regel
i 1-3v. CMV-PCR i blod tas vid behandlingsstart och dérefter 1ggr/v.
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Vid uteblivet kliniskt svar eller fortsatt hdga virusnivaer dvervag ganciklovirresistens. Det kan
dock ta upp till ett par veckor innan virusnivan i blod sjunker, dven vid fungerande behandling
med Kliniskt svar. Vid misstanke om ganciklovirresistens samrad med infektionskonsult.

Allmé&n bakgrund

Primar infektion sker oftast i smabarnsaren, varefter virus finns kvar latent i olika
immunologiska celler, bl a makrofager och monocyter. Lindrig reaktivering av infektionen utan
symptom &r vanligt forekommande &ven hos immunfriska. Efter organtransplantation finns risk
for symptomgivande reaktivering eller primar infektion (CMV-sjukdom) som kan vara allvarligt
forlopande. Risken beror pa grad av immunsuppression samt resultatet av CMV-serologi hos
recipienten och donatorn.

Om recipienten ar CMV IgG negativ och far organ fran donator som ar CMV IgG positiv (CMV
recipient-negativ/donator-positiv, R-/D+, kallas ocksa CMV-mismatch) finns en mycket hog
sannolikhet for CMV-sjukdom. Risken &r da betydligt storre for allvarlig infektion, sarskilt om
den upptrader tidigt efter transplantationen. Recipienter som & CMV IgG positiva (R+) har lagre
risk, och for CMV IgG negativa recipienter som far organ fran CMV IgG negativa donatorer (R-
/D-) ar risken mycket liten. Uttalad immunsuppression okar risken for allvarlig infektion, bade
primar och reaktivering. ATG ger sarskilt 6kad risk pga uttalad paverkan pa T-cellsforsvaret.

Symptom
- Asymptomatisk, vanligt vid reaktivering och vid primér infektion sent efter transplantation.
- CMV-syndrom: feber, leukopeni och /eller trombocytopeni, lagt CRP. Vanligt
- Invasiv CMV-sjukdom med organengagemang:
CMV kan drabba alla organ, men vanligast ar gastrit/enterit/kolit
Det finns ocksa en okad risk for invasiv infektion i det transplanterade organet, ex.
- Hepatit, vid levertransplantation
- Pneumonit, vid lungtransplantation

- Nefrit vid njurtransplantation

Mycket ovanligt: encephalit, retinit

Diagnostik

Serologi CMV IgG tas infor transplantation pa bade recipient och donator. Om CMV IgG ar
positivt har patienten en genomgangen, latent infektion. Om laga antikroppsnivaer/gransvarde ev
diskussion under dagtid med mikrobiologen/viruslab. En alternativ forklaring till laga
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antikroppsnivaer ar passivt overforda antikroppar (maternella, blodprodukter). Efter
transplantation ar serologi inte tillforlitligt for att pavisa aktiv infektion.

Vid misstankt CMV-sjukdom/syndrom efter transplantation tas CMV-PCR (dvs. kvantitativt
CMV-DNA i blod).

Vid tecken till organengagemang ta om majligt prov fran respektive lokal:

-Hepatit: leverbiopsi for PAD och immunhistokemi. Ta inte PCR pa biopsimaterial da det ar for
kansligt och ej diagnostiskt for lokal infektion.

- Gastrit/enterit/kolit: endoskopi med biopsi fér PAD och immunhistokemi. Ta inte PCR enligt
ovan.

-Nefrit: njurbiopsi for PAD och immunhistokemi. Ta inte PCR enligt ovan.

-Pneumonit: CMV-PCR i blod + typisk radiologisk bild. Ev cytologi pa BAL (morfologi +
immunhistokemi), okansligt. PCR pa BAL-vatska mycket kansligt och ospecifikt, negativ PCR
utesluter dock CMV-pneumonit. Fér narvarande pagar utvardering av kvantitativ PCR pa BAL-
vatska.

-Encephalit: Lp med bred provtagning inkl CMV-PCR i liquor (diskussion infektionskonsult)

Detta PM har arbetas fram av:

Infektion
Lisa Swartling, bitr. 6verlakare
Elda Sparrelid, 6verlékare

Transplantation

Greg Nowak, 6verlakare och docent

Lars Wennberg, dverlakare och docent
Bo-Goran Eriksson, dverlakare och professor
Angelica Strand, lakare

Barnmedicin
Bjorn Fischler, dverlakare
Rafael Krmar, 6verlékare

Kardiologen
Inger Hagerman, Overlékare
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Lakemedelsverket 2010
2) British Transplantation Society Guidelines for the prevention and management of CMV
disease after solid organ transplantation, aug 2011.

Versionshistorik
Varje dokument bor innehalla en historik som for varje version talar om vad som andrats, vem
som gjort &ndringen och nér andringen gjordes.

Version Datum Forandring och kommentar Ansvarig
3 2018-11-16 | Ny mall, ny organisation. Lars Wennberg
2 2014-02-24 | Dokumentet omarbetat av Lars Lars Wennberg/

Wennberg; ska galla for alla organtrans- | Tarja Tervonen
planterade patienter
1 2012-10-13 | Dokumentet kopierat till Domino LIS Tarja Tervonen
utan andring av innehallet.
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