BK-virusinfektion hos njurtransplanterade patienter
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Bakgrund

BK polyomavirus (BKPyV) finns i hela virlden och ca 90 % av den vuxna befolkningen har
IgG- antikroppar som tecken pa genomgéngen infektion. Efter den primira infektionen, som
oftast dr asymtomatisk, kvarstannar virus i latent form i epitelceller i njurtubuli och uroteliala
celler. Man har dven funnit BKV DNA som tecken pa latent infektion i leukocyter,
lymfkortlar och 1 hjdrnan. Spontan reaktivering och utsondring av BKV i urin har
observerats hos 5-10% av immunkompetenta individer och hos 20-60% av immundefekta
patienter ddr BKV kan ofta pavisas dven i blod.

Man finner ofta BK-viruri och BK-viremi som tecken pd virusreaktivering hos
njurtransplanterade patienter. Viruri eller forekomst av Decoy-celler i urinen dr de mest
kénsliga markorerna for BKV reaktivering, men férekomst av viruri hos njurtransplanterade
patienter varierar patagligt mellan olika studier, fran 23-73%. Viremi har rapporterats hos 8-
30% av njurtransplanterade med en peak incidence” 3 till 6 ménader efter transplantationen.

Hos njurtransplanterade patienter kan bdde primér och reaktiverad BKV-infektion ge upphov
till BKV-associerad nefropati (BKVAN) som kan leda till graftdysfunktion och slutligen till
forlust av den transplanterade njuren. Olika studier har rapporterat att 1-15% av
njurtransplanterade patienter utvecklar BKVAN, med hogsta incidens 5-13 ménader efter
transplantation, och att 95% uppkommer inom 2 &r. BK-viremi och BKVAN kan dock
uppkomma &dven sent efter transplantationen och bor darfor alltid Overvdgas vid
njurtransplantatsdysfunktion. BKVAN ger inga typiska kliniska symptom och patienterna ar
oftast helt symtomfria. Man noterar ofta endast en kreatininstegring. Av den anledningen
rekommenderas regelbunden screening for BKV DNA med PCR i urin eller plasma/serum
under de forsta 2 dren efter transplantationen. Patienter med BKVAN har kraftig viruri och
betydande viremi. Man brukar ange 10 000 kopior/ml i plasma/serum som gréins nér risken for
BKVAN bedoms som mycket stor. Man méste dock papeka att dven vid ldgre virusnivaer finns
det risk for utveckling av BKVAN vilket gor det nodvéndigt att forsoka sénka
immunosuppressionen redan vid ldgre virusnivier.

Screening

Man forordar inte testning fore transplantation i ndgon patientgrupp (undantag
njurtransplanterad hos vilken transplantatet tidigare gatt under i BKVAN). Efter
transplantationen forordas screening av BKV DNA med PCR hos njurtransplanterade. Prov
tas 1 forsta hand for kvantitativ detektion av BKV 1 urin eller plasma/serum. Bide i Sverige
och internationellt har man valt att screena i plasma/serum. P4 transplantationscentra i Sverige
rekommenderar man foljande screening med BKV PCR i plasma/serum.

- varje till varannan manad forsta halvaret och sedan var tredje manad upp till 12-18
ménader efter transplantationen

- vid oforklarlig kreatininstegring

- efter rejektionsbehandling

Internationellt rekommenderas BKV screening varje ménad i 9 manader och sedan var tredje
ménad de fOrsta tva dren efter transplantationen.



Atgiird

Graden av immunsuppression (IS) &r den absolut viktigaste riskfaktorn for utveckling av
BKVAN.

Oversikt av IS bor goras vid uppkomst av viremi i screeningen och stegvis reduktion av IS
bor initieras vid plasmanivaer >1000-10000 kopior/ml och i hogre gard om>10000 kopior/ml.
Hur detta bést skall goras r inte vetenskapligt belagt men ofta minimerar man
(njurmedicinare eller transplantationskiruger) IS genom att reducera calcineurininhibitor och
/eller sétta ut antiproliferativ 1ikemedel, byta immunsuppressivt ldkemedel eller kombinera
flera dtgirder. (Avseende stegvis IS reduktion-se lokala guidelines fran svenska
transplantationscentra). Vid virusnivaer pa > en miljon kopior/ml i plasma /serum tar det i
genomsnitt 13 veckor efter minskning av IS innan BKV-DNA i plasma /serum blir negativ.

Om >10000 kopior/ml och samtidigt kreatininstegring bor d&ven njurbiopsi utforas.
Njurbiopsin undersdks med histopatologisk beddmning och immunhistokemisk féargning mot
tidiga och sena virala antigen (stora eller lilla T, VP1- kapsidproteiner).

Likemedel som cidofovir, lefluonimid, ciprofloxacin och immunglobulin har foreslagits for
terapi men inga kontrollerade studier finns som styrker anvdndandet av dessa preparat.
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