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Na podstawie: International Consensus Guidelines on
the Management of Cytomegalovirus in Solid-Organ
Transplantation

The Transplantation Society International CMV Consensus
Group (C N Kotton, D Kumar, A M Caliendo, A Asberg, S Chou, L
Danziger-lsakov, A Humar); 2010, updated 2013.




CMV po przeszczepieniu narzgdowym (SOT)
wywiera:

» efekty bezposrednie: zakazenie CMV, choroba cytomegalowirusowa

» efekty posrednie (ogdlne i swoiste dla przeszczepionego narzadu)



Efekty bezposrednie CMV

e Zakazenie CMV: replikacja CMV (DNA-emia) niezaleznie od objawoéw
klinicznych (rézni sie od utajonego zakazenia CMV)

* Choroba CMV: zakazenie CMV + typowe objawy kliniczne

> zespot objawodw wirusowych (goraczka, zte samopoczucie, leukopenia i/lub
matoptytkowosé)

> inwazyjna cytomegalowirusowa choroba tkankowa



Posrednie efekty zakazenia CMV

Swoiste dla przeszczepu

* Przewlekta nefropatia
przeszczepu i/lub utrata graftu
po KTx

e Szybszy nawrot HCV po OLTx

e Wzrost ryzyka HAT po OLTx

* Waskulopatia przeszczepu po
HTx

* Bronchiolitis obliterans po LuTx

O znaczeniu ogdéinym

Wzrost ryzyka innych zakazen
Wzrost ryzyka PTLD

Wptyw na incydenty naczyniowe
Sprzyja NODAT

Nasila starzenie sie ukfadu
immunologicznego

Wptyw na ostre odrzucanie

Wzrost Smiertelnosci
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Typowe Zakazenia nietypowe lub oportunistyczne Zakazenia pozaszpitalne lub przetrwate

zakazenia
szpitalne

Herpes simplex virus (HSV)

Wznowa — Hepatitis B Virus (HBV) i Hepatitis C Virus (HCV)

Wznowa: cytomegalovirus (CMV) Zapalenie siatkowki lub jelit

cytomegalowirusowe
Epstein-Barr virus (EBV), Varicella zoster virus ( pétpasiec) (VZV), Grypa, Adenowirusy,
Respiratory Syncytial Virus (RSV)

Papilloma wirusy (HPV), Potransplantacyjna
choroba limfoproliferacyjna (PTLD)

Bakteryjne:
Zakazenia rany, zapalenia ptuc,
drog moczowych, zakazenia
odcewnikowe i
wewnatrzbrzuszne

Pratek gruzlicy (TBC), Listerioza

Nokardioza

Grzybicze:
Pneumocystis jirovecii (PCP)
Aspergiloza Kryptokokoza
Kandydozy Grzybice endemiczne

Pasozytnicze:

Toksoplazmoza (Toxo)
Strongyloidoza

Inne endemiczne ( np. leishmanioza, trypanosomatoza itp.)



Diagnostyka przedtransplantacyjna (serologia
CMV)

* Wazne jest badanie zarowno dawcy (D) jak i biorcy (R)

* Tylko CMV IgG

* Jezeli dtugi czas oczekiwania biorcy, nalezy powtorzy¢ badanie
bezposrednio przed transplantacja

* Wynik niejednoznaczny u dawcy nalezy interpretowac jako dodatni,
wynik niejednoznaczny u biorcy — zwykle na odwrot

* Trudnosci w interpretacji wynikow: pacjenci po nieodlegtych
przetoczeniach krwi oraz seropozytywne dzieci < 12 m-ca zycia



Diagnhostyka potransplantacyjna

Serologia nieprzydatna!

Hodowla wirusa z krwi — mata czutos¢

Hodowla wirusa z moczu — mata swoistosc

Wiremia CMV (QNAT) lub antygenemia pp65 — standard diagnostyczny
Kalibracja testu wobec standardu WHO (5 x 10° lU/mL)

Trudnosci w ustaleniu wartosci granicznych przy podejmowaniu decyzji
terapeutycznych!! Wazne doswiadczenie osrodka!

Genotypowanie CMV rzadko konieczne (tylko w przypadku lekoopornosci)

Diagnostyka choroby CMV — ciatka wtretowe lub antygen CMV w tkankach —
badania immunohistochemiczne



Profilaktyka uniwersalna czy leczenie

wyprzedzajgce?
_ [PROFILAKIYKA | LECZENIEWYPRZEDZAJACE

Wczesna CMV DNA-emia Radko Czesto

Zapobieganie chorobie CMV Dobra skutecznosc Dobra skutecznosc z wyjatkiem
pacjentéw wysokiego ryzyka

Pdzna cytomegalia Czesto Rzadko

(zakazenie/choroba)

Opornosc Rzadko Rzadko

Prostota zastosowania Tak Trudnosci logistyczne

Inne zakazenia Herpesviridae Prewencja VZV i HSV Nie zabezpiecza przez zakazeniami

Inne zakazenia oportunistyczne Moze przeciwdziatac Nie wiadomo

Koszty Wysokie koszty leku Koszty monitoringu

Bezpieczenstwo Powiktania polekowe Duze

Zapobieganie odrzucaniu Mozliwe Nie wiadomo

Przezycie graftu Poprawia Poprawia



Ryzyko poznej choroby cytomegalowirusowe]

e D+/R-

* Krotszy czas trwania profilaktyki
* Silniejsza immunosupresja

e Odrzucanie przeszczepu



Nawracajgce epizody replikacji po leczeniu
wyprzedzajgcym — 30%
* D+/R-

* Przeszczep ptuca
* Silna immunosupresja



Strategia profilaktyki CMV: D+/R-
PRZESZCZEPIONY ORGAN | CZASTRWANIAPROFILAKTYKI [DAWKA

Nerki 6 miesiecy 900 mg
Watroba, serce, trzustka 3 — 6 miesiecy™ 900 mg
Wyspy trzustki 3 miesigce 900 mg
Ptuca 6 — 12 miesiecy* 900 mg
Jelita Minimum 6 miesiecy 900 mg
Ztozony przeszczep unaczyniony Minimum 6 miesiecy 900 mg

(np. twarz i rece)

*Decyzja o przedtuzeniu profilaktyki zalezy od: sity immunosupresji (globulina antylimfocytarna,
leczenie odczulajgce w przypadku niezgodnosci grup krwi), masywnego przetoczenia krwi u biorcy



Strategia profilaktyki CMV: R+

Nerki 3 -6 miesiecy™ 450 -900 mg
Watroba, trzustka, serce, wyspy 3 miesigce* 450 -900 mg
Ptuca Minimum 6 miesiecy* 450 - 900 mg
Jelita 3 — 6 miesiecy™ 450 - 900 mg
Ztozone przeszczepy 3 — 6 miesiecy™ 450 -900 mg

unaczynione

* Przedtuzenie profilaktyki mozna rozwazy¢ u biorcow, ktérzy otrzymali globuline antylimfocytarng,
leczenie odczulajgce lub w przypadku serostatusu D+/R+ (ptuca, jelita)



Strategia profilaktyki CMV: D-/R-

* Ogolnie nierekomendowana

* Do zabiegu nalezy zmawia¢ krew CMV-seroujemng lub o obnizonej
zawartosci leukocytow

* Profilaktyka lub monitoring - przy masywnym przetoczeniu krwi
niebadanej pod katem CMV lub z kozuszkiem leukocytarnym



