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Infektioner — diagnostik och behandling

Allmant

Flertalet infektioner hos hjart/lungtransplanterade drabbar lungorna. Att skilja infektion fran
rejektion kan vara utomordentligt svart och tillstanden forekommer ibland samtidigt.
Lungrontgen ger bara vagledning. Sputumodling ar oftast ej representativt for de nedre
luftvégarna. Basta diagnostiska metoder &r bronkoskopi med transbronkiell biopsi (TBB) och
bronkioalveolart lavage (BAL), se kap 18. Flera av de opportunistiska infektionerna &r sérskilt
svardiagnosticerade och upprepade provtagningar kan behovas innan man erhaller ratt diagnos.

Transbronkiell biopsi vagledd av rontgenforandringar ger material for saval patologisk-
anatomisk, som bakteriologisk och virologisk undersékning. De differentialdiagnostiska
problemen gentemot rejektion stéller stora krav pa snabbhet i diagnostiken.

Allmant géller att all infektionsdiagnostik skall bedrivas mycket aggressivt och att man alltid
skall efterstrava riktad terapi. Intravends antibiotika skall aldrig inledas utan att odlingar fran
blod och andra adekvata lokaler tagits fore!

Viktigt att alla katetrar och dranage tas bort sa fort som mojligt (CVK, SwanGanz och dven
urinkateter) for att minska infektionsrisken. Inspektion av hudkostym och munhala bor ske ofta
under den tidiga postoperativa tiden for att upptacka ev infektioner. Férekomst av CMV-infektion
ar ocksa en riskfaktor for andra infektioner.

Utredning av lunginfiltrat eller vid feber efter hjart/lung- eller
lungtransplantation
Varje lungférandring ger omedelbart misstanke om infektion eller rejektion. Viss vagledning kan

man fa av tidpunkten efter transplantationen da lungfoérandringarna upptrader. CMV och
Pneumocystis jiroveci skall misstankas om forandringen kommer efter 4:e postoperativa veckan.

Tag alltid:

LPK, diff och CRP

urin och blod till odling av bakterier och svamp.

[Jirologisk diagnostik (PCR luftvagsblocket- NPH sekret, CMV-serum)
sputumprov for direktmikroskopi och odling

bronkoskopi med BAL och TBB snarast och om mgjligt innan terapi inséttes.
(Se under rubriken Bronkoskopisk infektions- och rejektionsdiagnostik hur
undersokningen skall goras och hur proverna skall tas omhand)

Behandling av symtomgivande CMV-infektion

CMV-symtom ar feber, leukopeni, forhojda transaminaser, och eventuellt lunginfiltrat, som
vanligen upptrader 1-6 manader postoperativt. Diagnostik gors med PCR-teknik. Se vidare
"virologisk provtagning' under detta kapitel. Med profylax enligt ovan férebyggs merparten av
CMV-infektionerna. | dvriga situationer &r en tidig behandling viktig.
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CMV-pneumonit

e infusion Cymevene® (ganciklovir) 5 mg/kg x 2 i.v. i 2-3 veckor
e +ev infusion avimmunglobulin(ex Kiovig® 0,5 g/kg i.v. varannan dag tills tillstandet
stabiliserats och patienten ej langre behdver syrgastillforsel (max 5 doser).

CMV-infektion, ej pneumonit:

e Vid svarare sjukdom eller CMV-paverkan av gastrointestnalkalanlen ges inf Cymevene®
5mg/kg x 2 i.v. i 10 -14 dagar, vid behov langre. Vid snabb forbattring kan man éverga
till Tabl Valcyte 450 mg 2 x.2

e Vid lindrigare sjukdom kan Tabl Valcyte 450 mg 2 x2 ges fran borjan.

Alternativ behandling till Cymevene® vid benmargspaverkan eller annan intolerans ar infusion
Foscavir® (foscarnet) 60 mg/kg x 3 i.v, alternativt Cidofovir

Dosreduktion av Valcyte® , Cymevene® och Foscavir® vid nedsatt njurfunktion, se FASS.

Aspergillosbehandling
CT lungor kan avsloja forandringar typiska for aspergillos - s.k. ”halo-fenomen” men dessa

typiska lungforandringar ar ovanliga hos organtransplanterade. Istéllet ser man oftast
okarakteristiska fokala infiltrat och ibland noduléra lessioner

For definitiv diagnos kravs att hyfer pavisas i vavnadsbiopsi (PAD, odling).

Odling pa nasopharynxsekret, svalgsekret, sputum och BAL har lag sensitivitet (25-60%) vid
invasiv aspergillos. Specificiteten &r cirka 50 % vid odling pa BAL.

Positiv NPH-odling, svalgodling, sputumodling och/eller BAL-odling hos patient med feber eller
lunginfiltrat talar starkt for invasiv aspergillos.

Enstaka positiv odling fran patient utan symtom bor foranleda nya odlingar inklusive BAL och
biopsi (om kontraindikation ej foreligger). Aspergillus-antigentest i serum (galactomannan) har
Iag sensitivitet (30%) hos lungtransplanterade.

Behandling vid tillstand utan kliniska symtom, men:

e upprepade positiva odlingar eller

e makroskopisk svampvéxt eller

e positiv biopsi
Inhalation Fungizone®-(en 50 mg-ampull Fungizone® blandas med 10-15 ml sterilt vatten
varefter 2-3 ml inhaleras 3 ganger dagligen i minst 2 veckor och tva negativa odlingar eller tabl
Vfend 400 mg x 2 forsta dygnet darefter 200 mg x 2 i minst 4 veckor. Vid kroppsvikt < 40 kg
200 mg x 2 forsta dygnet darefter 100 mg x 2.

Behandling vid kliniska symtom och:

e positiv odling (sputum eller BAL) eller
e makroskopisk svampvaxt eller
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e positiv biopsi eller
e typisk lungbild (’halo-fenomen”)

Initialt voriconazol (Vfend) 6mg/kg iv x2 forsta dagen, darefter 4mg/kg iv x 2 i minst 7 dagar,
darefter langtidsbehandling (> 3 man) med Tabl voriconazole ( Vfend®) 200 mg x 2. Vid
kroppsvikt < 40 kg 100 mg x 2. Vid svar aspergillos bor voriconazol-konc i serum kontrolleras
och foljas for att optimera behandlingen. Utfors pa Kem lab, Karolinska universitetssjukhuset i
Huddinge.

Parenteral Vfend skall ej ges vid svar njursvikt pa grund av risken for ansamling av den toxiska
vehikeln.

Alternativ vid tex njursvikt dar intravends behandling krévs:
Inf. caspofungin (Cancidas) eller Inf AmBisome (>5mg/kg och dygn)

Ulceros aspergillus-tracheobronkit

(som speciellt drabbar lungtransplanterade patienter) behandlas bast med Vfend® i ovan angiven
dosering.

OBS! Vid insattande av voriconazol (Vfend® hos patienter som samtidigt behandlas med
ciklosporin eller takrolimus rekommenderas halvering av ciklosporindosen och reducering av
takrolimusdosen till en tredjedel. Sirolimus &r kontraindicerat. Voriconazol kan oka plasmanivaer
av statiner. Det finns dessutom ett flertal andra kliniskt viktiga interaktioner. Kontroll i FASS
rekommenderas.

Beakta recidivrisken! For utlakning kravs ett forbattrat infektionsforsvar hos patienten.
Referenser for behandling av svampinfektioner se www.mpa.se information fran
Lakemedelsverket nr 6 nov 2005)

Toxoplasmosbehandling

Symtom ar muskelvark, trétthetskénsla i muskulaturen, neurologiska manifestationer. Diagnostik
sker genom serologi eller pavisande av protozooer (mikroskopi eller PCR) i biopsi- och/eller
annat provmaterial.

e tablett Daraprim® 75 mg x 1 i 3 dagar, sedan 50 mg x 1 (licenslakemedel)
+ tablett Sulfadiazin® 1 g x 4 (licenslakemedel)
+ folinsyra dagligen mot folsyrebrist (Calciumfollinat 15 mg x1)

Behandlindstiden varierar,. minst 4-6 veckor eller langre. OBS! Vid benméargshamning och
nedsatt njurfunktion kan Sulfadiazindosen behdva minskas och dosen av folinsyas hojas.

Aven Imurel®,Cellcept® och Valcyte® har benmargshammande effekt.

Alternativ behandling (Ex. vid sulfaallergi)
e tablett Daraprim® 75 mg x 1 i 3 dagar, sedan 50 mg x 1


http://www.mpa.se/
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+ kapsel Dalacin® 300 mg, 2 x 3

+ folinsyra dagligen mot folsyrebrist (Calciumfollinat 15 mgx1) eller
e tablett Daraprim® 75 mg x 1 i 3 dagar, sedan 50 mg x 1

+ mixtur atavakvon (Wellvone®) 750 mg x 2

Provtagning under behandling gors tva ganger under forsta veckan, darefter en gang/vecka.
e Blodstatus
e Sulfakoncentration
e CyA-koncentration — risk for lagre Cya koncentration under sulfadiazinbehandling

Pneumocystis jirovead (fd carinii) behandling

Symtom é&r torrhosta, feber, sankt pO2, rontgeninfiltrat. Diagnostik gors bast genom provtagning
fran BAL-vatska och mikroskopering av protozooerna. Behandlingen utgérs av trimetoprimsulfa
(15-20 mg trimetoprim/kg/dag), fordelat pa 2-3 doser. Tabl Bactrim(J forte eller Tabl Eusaprim(]
forte kan anvdndas om magen fungerar. Reducera dosen vid nedsatt njurfunktion ( se nedan).
Halvera dosen efter terapisvar, total behandlingstid 3 veckor. Steroiddosen kan hdojas i svara fall.

Alternativa behandlingar ar Pentamidin (Pentacarinat®), 4 mg/kg x 1 iv eller inhalation
Pentacarinat® 400-600 mg/dag, eller vid mattligt svar sjukdom mixt Wellvone® 150 mg/ml, 5
ml x 2 (tillsammans med foda). Vid dessa behandlingar ges full dos i 3 veckor. Ett annat
alternativ men med nagot mindre dokumentation &r iv inj/Tabl Dalacin® (klindamycin) 600 mg x
3 i + Tabl Primaquine 15 —30 mg bas, (licenspreparat).

Behandling av pneumocystispneumoni med Bactrim(] vid nedsatt njurfunktion:

Kreatinin clearance Trimetoprimdos

>30 ml/min 15-20 mg/kg/dag uppdelat pa 3-4 doser

15-30 15-20 mg/kg/dag uppdelat pa 3-4 doser forsta 2 dagarna
sedan 7-10 mg/kg/dag uppdelat pa 2 doser

<15 15-20 mg/kg/dag uppdelat pa 3-4 doser
varannan dag

hemodialys 15-20 mg/kg/dag uppdelat pa 3-4 doser forsta dagen

sedan 7-10 mg /kg efter varje dialys



