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INFLUENSA A H1 NI (”Svininfluensa”)
FÖRSLAG TILL RUTINER VID HEMATOLOGISK SJUKDOM version 1.0
Bakgrund
Säsongsinfluensa ger allvarligare symptom hos patienter med grav immundefekt t.ex. stamcellstransplanterade patienter. Innan Tamiflu introducerades rapporterades dödlighet på upp emot 20%. De flesta patienter med mildare former av immundefekt har dock inte blivit svårt sjuka. Hos dessa patienter är det sannolikt att kvarvarnde immunitet från tidigare influensainfektioner givit ett visst skydd. Det är idag fortfarande oklart hur svår sjukdom H1N1 ger hos patienter med nedsatt infektionsförsvar men de räknas som riskgrupp för svårare sjukdom. En ovetenskaplig genomgång av erfarenheter från olika delar av världen som haft ett större antal fall av H1N1 under de senaste månaderna ger också en blandad bild. De flesta sjukdomsfall har varit milda men ett antal dödsfall har rapporterats. Närmare detaljer om dessa patienter saknas i nuläget t.ex. beträffande given antiviral behandling.  Patienter som är >60 år med mildare immundefekt har också sannolikt en viss kvarvarande immunitet från tidigare H1N1 infektioner.
Bedömning och diagnostik av symptomatiska patienter med hematologisk sjukdom
1. När det gäller patienter med mer kronisk/lågaktiv hematologisk sjukdom såsom PV eller ET eller med behandling som inte är kraftfullt immunhämmande t.ex. Hydrea, Glivec, låga doser kortison eller motsvarande och som har milda till måttliga symptom (ej hög feber, ej svår hosta eller andra tecken på lungpåverkan) kan man ofta avvakta med utredning och behandling. Patienterna bör självklart återkomma om symptomen förändras. 
2. För patienter med mer allvarlig immundefekt bedöms det vara viktigt att fastställa att patienten har H1N1 och inte någon annan infektion som ger liknande symptom. Dessa patienter med immunhämning antingen pga sjukdom eller behandling samt patienter enligt punkt 1 med allvarligare symptom och klinisk misstanke på HINI infektion bör ha kontakt med sjukvård för provtagning och bedömning. För att undvika smitta inom hematologiska enheter bedöms det vara rimligt att dessa patienter handläggs separat från hematologiska patienter utan influensasymptom t.ex. på infektionsklinik. 

3. Om misstanken på H1N1 infektion är låg kan det vara fördelaktigt att patienten handläggas enligt sedvanliga rutiner. Dessa avvägningar kan vara vanskliga och patientens behov av att komma till våra dagvårdsenheter för bedömning och handläggning måste i varje enskilt fall vägas mot risken att de bär på H1N1 och därmed kan smitta andra patienter.
Behandling av symptomatiska patienter med hematologisk sjukdom

Patienter som ej är gravt immunosupprimerade behöver sannolikt ej behandlas om de har milda symptom. För patienter som har allvarligare immunosuppression eller svårare symptom skall behandling ges om de har verifierad H1N1. Den behandling som är dokumenterad är oseltamivir (Tamiflu) 75 mg x 2. I vissa fall kan behandling insättas även utan verifierad infektion och det är hos patienter med symptom förenliga med H1N1, känd exposition för person med H1N1 och som utvecklar symptom eller hos patienter där det är svårt av praktiska skäl att få diagnostik utförd. 
För allogena SCT patienter, var god se särskilt PM utvecklat av EBMT (bifogas). Detta PM kan också användas för autologa patienter < 12 månader från transplantationen

Profylax

1) I dagens läge är ej primär profylax indicerad till någon patient
2) Post-expositionsprofylax kan bli aktuell till patienter med allvarligare grad av immunosuppression pga sjukdom eller behandling och som varit i nära kontakt med personer med verifierad H1N1 t.ex. i hemmet.
3) Profylax i andra situationer är vanligen inte aktuellt.

4) Reseprofylax är ej aktuellt.

Anhöriga till patienter med hematologisk sjukdom

Anhöriga till patienter med mild immundefekt behöver inte utredas om inte indikation finns hos den anhörige själv. När det gäller anhöriga till patienter med svårare grad av immundefekt är det rimligt att det klargörs om dessa har influensa eller ej. Dessa hänvisas i första hand till primärvården.  Ev. behandling av anhöriga handlägges av den instans som utreder dessa men i normalfallet skall de inte behandlas med syfte att skydda den immundefekta patienten. Vid verifierad H1N1 hos anhörig kan profylax med Tamiflu alternativt Relenza övervägas till patient som varit exponerad. I de flesta fall är det dock rimligt att avvakta och sätta in behandling om symptom uppkommer hos patienten.  

Vaccination
Vaccination är det bästa sättet att förhindra infektion med H1N1. Eftersom det är många år sedan en liknande influensastam cirkulerade i befolkningen är existerande immunitet dålig. Även om en dos vaccin har visat sig ge ett gott immunsvar hos en liten grupp individer så rekommenderas två doser av vaccin med 3-4 veckors hos friska individer. Endast begränsade data existerar beträffande effektiviteten av det normala influensasäsongvaccinet och inga data alls när det gäller H1N1 vaccinet hos patienter med hematologiska maligniteter. Vid Karolinska Universitetssjukhuset har det genomförts en studie som visar ett dåligt serologiskt svar med det årliga säsongvaccinet hos patienter som får intensiv kemoterapi samt hos patienter som behandlats med  rituximab eller alemtuzumab medan patienter med mindre kraftigt immunsupprimerande behandling svarade om än sämre än en frisk normalbefolkning. Dessa data samt data från ett fåtal andra studier rapporterar endast serologiskt svar men det finns skäl att anta att även patienter som inte uppnår ett fullt skydd definierat som en viss antikroppstiter kan ha nytta av att bli vaccinerade t.ex. genom att svårighetsgraden i influensasjukdomen minskar sannolikt genom effekter på influensaspecifika T-celler. Då biverkningsrisken bedöms vara låg är bedömnngen att nyttan av vaccination överväger över riskerna. Patienter som är ägg- eller kvicksilverallergiska får bedömas individuellt. Information finns på centrala hemsidor (www.lakemedelsverket.se; www.krisinformation.se).

Indikationer för vaccination

1) Patienter med hematologisk malignitet eller pågående immunsuppression för annan sjukdom bör vaccineras

2) Patienter som genomgått allogen SCT bör ses som riskgrupp och vaccineras oavsett tid efter SCT. 

3) Patienter som är > ett år från avslutad cytostatikabehandling för en sjukdom där botsyftande behandling har givits inklusive autolog SCT har sannolikt jämförbar risk för svår influensasjukdom som normalbefolkningen och får vaccineras via primärvården.

4) Patienter som går på intensiv kemoterapi med korta intervaller, allogen eller autolog SCT inom 3 månader från transplantation eller patienter som får rituximab eller alemtuzumab alt. avslutat antikroppsbehandling inom de senaste 6 månaderna har sannolikt inget/mycket dåligt svar på vaccination. Vaccin kan ändå ges efter individuell bedömning och om patienten så önskar och då helst minst 7 dagar innan nästa planerade kur.

5) Kan start av planerad behandling uppskjutas är det sannolikt en fördel om patienten vaccineras åtminstone med första dosen minst 7 dagar innan behandling startas.

6) Vaccinet skall ges intramuskulärt. Detta kräver trc >50. För patienter med trc <50 kan man överväga att ge subkutant även om kunskapen om detta vaccins effekt vid subkutan administration saknas. 
7) Anhöriga till patienter som förväntas få ett dåligt svar på vaccination bör vaccineras.
Se EBMT rek






















































