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CMV-infektion - behandling efter
transplantation av bukorgan

Definitioner

CMV infektion: Pavisbar virusreplikation med eller utan kliniska
symtom.

CMV sjukdom: Pavisad infektion i kombination med kliniska symtom.
CMV sjukdom kan delas in i

e CMV syndrom (feber, svettningar, sjukdomskénsla, leukopeni,
m.m.)
e Organsjukdom (t.ex. pneumonit, hepatit, enterit, retinit, m.m.).

Bakgrund

CMV infektion dar en av de vanligaste infektioner efter
organtransplantation. Primérinfektion hos en CMV seronegativ (CMV
IgG negativ) recipient som erhaller ett CMV positivt organ utvecklas
oftast inom 4-6 veckor efter transplantation. Pa Transplantationscentrum
ges generell profylax med valganciclovir (CMV-profylax efter
transplantation av bukorgan). Trots profylax kan CMV sjukdom
utvecklas hos upp till 20% av lever- och njurrecipienter framfor allt vid
mismatch (donor positiv/recipient negativ, D+/R-). Man bor vara
observant pé utveckling av “’late-onset” CMV sjukdom efter avslutad

profylax.
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Behandling

Recipienter med CMV sjukdom bor behandlas. Samma sak géller i regel
ocksa patienter med CMV mismatch (D+/R-) som utvecklar CMV
infektion. Hos seropositiva (R+) asymtomatiska patienter maste fynd av
CMYV DNA i serum relateras till risk for utveckling av CMV-sjukdom
hos den enskilda patienten, sasom tid efter transplantation och grad av
immunsuppression. De flesta patienter kan behandlas inom 6ppenvarden
med valganciclovir i behandlingsdos 900mg x2. Patienter med svar
sjukdom eller oséker absorption av orala lakemedel behandlas
inneliggande och initialt med infusion ganciclovir 5mg/kg kroppsvikt x2.
Dosering av ganciclovir och valganciclovir behdver anpassas till
njurfunktion enligt FASS. Observera att patienter i dialys enbart skall
behandlas parenteralt.

Subterapeutiska doser av antivirala lakemedel 6kar risken for
resistensutveckling. Darfor bor inga andra dosjusteringar &n med hansyn
till njurfunktion goras. Reduktion av immunsuppression, t.ex. genom
dosreduktion av mykofenolat bor Gvervégas.

Vid behandling av symtomfri CMV-infektion (preemptiv behandling)
och vid CMV-sjukdom av syndromtyp ges behandling i minst 2 veckor.
Vid CMV-sjukdom med organmanifestation ges behandling i minst 3
veckor, ofta langre om ej snabb regress av virus och organpaverkan.
Kontroll av kvantitativ CMV PCR i serum rekommenderas veckovis.
Manga patienter kommer ha oférandrade eller aven hogre virusnivaer
efter 1 veckas behandling. Detta foranleder ingen misstanke om
resistensutveckling eller &ndringar i behandling. Behandling kan i regel
avslutas efter planerad behandlingstid nar patienten ar symtomfri och
CMV PCR ar negativ (vid hogkénslig test med nedre kvantifieringsgréns
<2001E/ml).

Det finns ingen god evidens att fortsatt sekundarprofylax minskar risken
for recidiv. Stéllningstagande till sekundérprofylax gors individuellt och
baseras pa immunsuppressivt status, eventuell rejektionsbehandling,
transplanterat organ samt CMV-infektionens allvarlighetsgrad. Vid hdg
risk rekommenderas sekundarprofylax i 1-3 manader efter avslutad
behandling.

Hos patienter med utebliven nedgang av CMV DNA efter adekvat
behandling i > 2 veckor bor man testa pa resistensmutationer (UL97 och
UL54) framfor allt hos patienter med 6kad risk (mismatch, lang
exponering for valganciclovir, T-cells depleterande behandling). Vid
ganciklovir-resistent eller refraktar CMV sjukdom ar bade foskarnet och
maribavir mgjliga alternativ. Olika resistensmutationer innebér
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varierande grad av resistens mot antivirala lakemedel. Vid fynd av
resistensmutationer bor infektionsspecialist konsulteras.

Foskarnet ges intravendst 60mg/kg kroppsvikt x3 eller 90mg/kg x2.
Nefrotoxicitet forekommer och kreatinin bor kontrolleras dagligen.
Dosering behdver anpassas till njurfunktion.

Maribavir ges peroralt 400mg x2 och har en relativt gynnsam
biverkningsprofil, da det varken &r benmargs- eller njurtoxiskt. Dock
interagerar preparatet med flera immunsuppressiva lakemedel vilket kan
krdva tat koncentrationsbestdmning och dosanpassning av dessa.
Observera att maribavir inte ar godkéant av TLV for att ingd i
lakemedelsformanen.

Vid svar CMV pneumonit kan tillagg av intravendsa immunglobulin
Overvégas men dokumentation om effektivitet ar bristfallig.
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