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Bakgrund

Cancerbehandling med immunterapi (immuncheckpointhammare)
aktiverar immunforsvaret och kan darfor ge autoimmuna
biverkningar. Leverinflammation (hepatit) forekommer hos upp till 10
% av patienter behandlade med PD1 himmare i monoterapi och hos
upp till 30% av kombinationsbehandlade (PD1+CTLA4) patienter
varav upp till halften ar av allvarligare grad (grad 3—4). Hepatiten
debuterar oftast inom 6 till 12 veckor och uppticks fraimst genom

stegrade leverenzymer som tas infor varje immunterapibehandling.

Vem ar ansvarig for patienten:
Onkolog ar overgripande ansvarig. Kontakt med hepatolog

rekommenderas vid steroidrefraktir grad 3.

Kontaktvagar hepatolog:
Dagtid:

Patienter som tillhér SU Ostras upptagningsomrade: Leverkonsult

Ostra

Patienter som tillhér SU Sahlgrenskas upptagningsomrade:

Medicinsk gastrokonsult

Jourtid:

Medicinsk leverjour Sahlgrenska
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Patienten vardas i forsta hand pa onkologisk avdelning vid behov av
inneliggande vard. Behov av inneliggande vard far bedomas
individuellt fall for fall.

Debutsymtom:
Oftast asymtomatisk men kan ge feber, sjukdomskansla,

obehagskansla fran buken, gulsot och aptitforlust.

Akuta prover:
Leverstatus (ASAT, ALAT, ALP, bilirubin). PK. CK (utesluter myosit

som orsak till stegrade leverenzymer).

Hepatitserologi A, B, C

Hepatit E (PCR)

S-elfores inkl albumin

Jarnstatus

S-ANA IgG, SMA/AMA

CMV + EBV IgG/IgM antikroppar (Overvig PCR vid misstanke om
reaktivering)

(Om forhojt S-1gG i elfores aven S-leverantikroppar (som innehéller

LKM-1, SLA, LC1) for att utesluta primar autoimmun hepatit)

Akuta underokningar:
Ultraljud for att utesluta tromboser (porta, levervener) (om inte annan

kontrastundersokning pa metastasfragestillning ar gjord). Anamnes:
alkohol och levertoxiska likemedel och tillskott. Overvig leverbiopsi

vid kortisonrefraktar sjukdom.

Gradering:
Grad 1: Asymtomatisk och ASAT/ALAT forhojt upp till 3x

normalgrans /bilirubin foérhagjt upp till 1,5 x normalgrans

Grad 2: Asymtomatisk och ASAT/ALAT forhojt upp fran 3 upp till 5
ganger normalgrans /bilirubin forhojt fran 1,5 upp till 3 ganger

normalgrans.
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Grad 3: ASAT/ALAT forhojt upp fran 5 upp till 20 ganger normalgrans
/bilirubin forhajt fran 3 upp till 10 ganger normalgrans eller symtom

pa leverdysfunktion.

Grad 4: ASAT/ALAT forhojt mer dn 20 génger normalgrans /bilirubin
forhojt mer 4n 10 gnger normalgrans eller symtom pé allvarlig

leverdysfunktion (ascites, koagulopati mm).

Akut behandling:
Grad 1 — behandling kan fortsitta, avvakta immunsupression. Grad 2

— pausa behandling. Om utebliven forbattring pa 3—5 dagar, 6vervag
prednisolon 0,5-1mg/kg. Grad 3 och 4 — prednisolon 1—2 mg/kg
(direkt 2 mg/kg vid grad 4). Vid otillracklig effekt i forsta hand tillagg
mykofenolsyra (Cellcept) 1000mgx2 po/iv. Infliximab har generellt
inte rekommenderats pga risk for leverskada, denna biverkan ar dock
sallsynt och visst underlag finns for att kunna anvianda detta
lakemedel i utvalda fall i samrad med hepatolog vid steroidrefraktar

hepatit.

Fortsatt behandling:
Kortison och annan immunsuppression ska trappas ut langsamt, oftast

under en period av 4—6 veckor under monitorering av leverprover.
Infektionsprofylax Bactrim forte 3 dagar/vecka sa lange prednisolon
>20 mg rekommenderas. Overvig #ven tidig insatt osteoporosprofylax
ex Zoledronsyra 5 mg iv (PM)+ kalktillskott

Prover som ska foljas:
Leverstatus foljs veckovis vid grad 1, 2 ganger per vecka vid grad 2 och

varje till varannan dag tills tydlig forbattring vid grad 3—4.
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