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Revisionen av riktlinjerna &r sammanstallda fér Vardplaneringsgruppen for Pediatrisk Hematologi (VPH) av
Anders Ahlin, 6verlikare, Sachsska barnsjukhuset och UIf Tedgard, 6verlikare, Barnkliniken, Skanes
Universitetssjukhus, Lund.

VPH &r en arbetsgrupp inom Barnldkarféreningens (BLF) delsektion/intresseférening fér hematologi och
onkologi. Var malsattning ar att forbattra varden av barn och ungdomar med hematologiska sjukdomar.
Att utveckla nationella riktlinjer for utredning och behandling av dessa tillstand ar ett led i detta arbete.
Ovriga riktlinjer samt information om utbildningsdagar mm finns pa BLF:s hemsida:
http://www.blf.net/onko/page4/index.html som enklast hittas genom att soka efter "VPH” pa Google
eller annan sékmotor.



http://www.blf.net/onko/page4/index.html

Definition och bakgrund

Splenektomi, medfédd aspleni och funktionell aspleni leder till ett immunbristtillstand som ar férenat
med risker i form av 6kad forekomst av svara och ibland livshotande infektioner med fulminant sepsis,
meningit eller pneumoni sa kallad OPSI, (overwhelming post-splenectomy infection). Infektionerna
orsakas huvudsakligen av kapslade bakterier (pneumokocker, meningokocker och haemophilus
influenzae). Influensainfektion kan 6ka risken for sekundara bakteriella infektioner och darfor
rekommenderas aven influensavaccination. Risken fér svar infektion ar stérst hos barn under 2 ar och
under de narmaste aren efter mjaltférlusten, men kvarstar under hela livet och anses 6ka igen efter 50 ars
alder.

Funktionell aspleni eller hyposplenism

e uppstar tidigt i livet hos alla med sicklecellsjukdom

e men forekommer sekundart aven hos manga med andra hematologiska/onkologiska sjukdomar,
efter benmargstransplantation, efter stralbehandling som innefattar mjalten

e vid hjartmissbildningar av typen Heterotaxi (lvemark syndrom) samt kongenital isolerad aspleni
(ICA) vid RPSA mutation

e vid immunbristtillstdnd och vid HIV/AIDS

e vid lever- och tarmsjukdomar (leversjukdom med portal hypertension, obehandlad coeliaki)

e och flera andra tillstand. Se tabell 1 fér 6versikt 6ver sjukdomar dar aspleni och hyposplenism kan
forekomma (Squire JD & Sher M, Immunol Allergy Clin North Am. 2020).

Vaccinationer och under vissa perioder antibiotikaprofylax minskar betydligt risken for allvarliga
infektioner. Nedanstaende riktlinjer kan anvandas for alla ovanstaende grupper om det bedoms indicerat.
For barn och ungdomar som genomgatt stralbehandling mot buken innefattande mjalten hanvisas till
barncancerenheternas rekommendationer.

Sjukdomspanorama/fynd
Overwhelming post-splenectomy infection (OPSI):

e Streptococcus pneumoniae 50-90 %

e Haemofilus influenzae typ b

e Meningokocker

e Mindre vanliga agens: E Coli, Pseudomonas aeruginosa och Capnocytophaga canimorsus (vid
hundbett)

e Okad risk fér svar infektion med falciparum-malaria

e Okad risk fér vaskuldra komplikationer hos vissa patientgrupper efter splenektomi

Utredning

Det saknas en robust, standardiserad och enkel test for att faststalla hyposplenism, men funktionell
aspleni kan misstankas om Howell-Jolly kroppar detekteras i blodprov och mer palitligt om man med
interferensmikroskop finner en 6kad mangd "pitted erythrocytes” eller sdkrast med isotopundersékning
av mjaltfunktionen (Di Sabatino et al, Lancet 2011).

Rekommendationer

For att i mojligaste man undvika OPSI bor splenektomi uppskjutas till efter 5-6 ars alder, eller sa lange
det ar praktiskt mojligt, men far individualiseras pga. grundsjukdomens svarighetsgrad. Patienten och
familjen skall vara vélinformerade bade muntligt och skriftligt avseende riskerna for svara infektioner, och



hur dessa forebyggs och behandlas. Denna information maste kontrolleras och upprepas. Patienten bor
vara forsedd med ID-handling som informerar om patientens tillstand. Patienten ska om mojligt fore
operation vaccineras mot pneumokocker, meningokocker och haemofilus influenzae typ b och darefter
revaccineras efter behov (se nedan). Patienterna skall ha antibiotikaprofylax postoperativt.

Exempel pa indikationer for elektiv splenektomi ar kongenital sfarocytos med transfusionsberoende,
frekventa hemolytiska kriser och stigande ferritin-nivaer >1000. Vid ITP utgor relativa indikationer svara
blédningstillstand, terapiresistens och uttalade biverkningar av behandling som tillvaxthdmning.
Hypersplenism med till exempel 6kat transfusionsbehov hos hemoglobinopatipatienter kan ibland vara
indikation for splenektomi. Majligheten till partiell splenektomi kan 6vervagas.

Vaccinationer

Fore planerad splenectomi

Pneumokockvaccin

e Om barnet &r <2 ar och dnnu inte fatt grundvaccinering, folj Prevenar 13®
grundvaccineringsschema.

e Om barnet ar >2ar och ej fatt 13-valent konjugerat pneumokockvaccin ges Prevenar 13®, 10
veckor fore op. Dessutom ges 23-valent pneumokockvaccin, Pneumovax®, 8 veckor efter Prevenar
och minst tva veckor fére splenektomi. Om man ar i tidsbrist kan man forkorta tiden mellan
Prevenar 13® och Pneumovax® till 1 manad.

e Revaccination med Pneumovax® ges nar det gatt fem ar sedan den forsta dosen av Pneumovax®.
Behovet av ytterligare pafyllnadsdoser ar dn sa lange inte sdkerstallt men Folkhdlsomyndigheten
rekommenderar upprepad revaccination nar det gatt mer dn 5 ar sedan féregaende vaccination
(Folkhalsomyndigheten 2022).

HiB vaccin
e Om barnet ar <2 ar och dnnu inte fatt grundvaccinering f6lj Act-HIB® grundvaccineringsschema.
e Om barnet ar >2 ar ges 1 dos minst tva veckor fére operation om barnet dnnu inte fatt
grundvaccinering.
e Det beddéms for narvarande inte behévas nagon pafylinadsdos.

Meningokockvaccin

Vaccination ges bade med ett fyrvalent vaccin mot meningokockgrupperna ACWY samt ett vaccin mot
meningokocker grupp B. Observera att man alltid skall anvanda samma vaccin vid boosterdos som
anvandes vid primarvaccinationen.

e Konjugerat fyrvalent vaccin ACWY. Det finns tva vaccin dar Nimenrix® dr godként fran 6 veckors
alder och Menveo® fran 2 ars alder. Vaccinerna har likvardig effekt.
o Nimenrix®
= Spadbarn fran 6 veckors och upp till 6 manaders alder: tva doser om vardera 0,5
ml ges med ett intervall om 2 manader mellan doserna.
=  >6 manaders alder; en engangsdos om 0,5 ml
= Efter genomford primarvaccinationsserie av spadbarn fran 6 veckors till hogst 12
manaders alder ska en boosterdos ges vid 12 manader, efter ett intervall pa minst
2 manader efter den sista Nimenrix-vaccinationen.
o Menveo® fran 2 ars alder en engangsdos om 0,5 ml.
o Revaccination med konjugerat vaccin ACWY (oavsett vilket): rekommenderas fem ar
efter grundvaccination ovan (enligt ACIP 2019). Upprepas darefter vart femte ar sa lange
forhojd risk for meningokockinfektion kvarstar.



¢ Meningokock grupp B vaccin finns i form av Bexsero® som kan ges fran 2 manaders alder och
Trumenba® fran 10 ars dlder. Vaccinerna har likvardig effekt, men &r inte utbytbara.
o Bexsero®
= 2-5man: 2 doser med minst 2 man intervall + boosterdos vid 12—15 man alder.
=  6-11 man: 2 doser med 2 man intervall + boosterdos under andra levnadsaret,
minst 2 man efter foregadende dos;
= 12-23 man: 2 doser med 2 man intervall + boosterdos 12-23 man efter
foregaende dos.
= 2-10 ar: 2 doser med 1 man intervall + boosterdos 12—23 man efter féregaende
dos.
= >10 ar: Bexsero ges med 2 doser med minst 1 manads intervall.
o Trumenba® Primarvaccinationen kan ske med tva eller tre doser fran 10 ars alder.
= Tva doser: (0,5 ml vardera) som administreras med sex manaders intervall.
= Tre doser: tva doser (0,5 ml vardera) som administreras med minst en manads
mellanrum, f6ljt av en tredje dos minst fyra manader efter den andra dosen.

o Revaccination med grupp B vaccin (oavsett vilket): efter tidigare genomford komplett
grundvaccination enligt ovan rekommenderas en revaccination ett ar efter senaste dosen
och darefter en dos var tredje ar sa lange forhojd risk for meningokockinfektion kvarstar
(enligt ACIP 2019).

Influensavaccination

Arlig influensavaccination rekommenderas fran 6 manaders alder. Barn under 9 &r som inte tidigare
vaccinerats bor ges en andra dos pa 0,5 ml efter en tidsperiod pa minst 4 veckor. Endast vaccin
innehallande inaktiverat virus skall anvandas.

Varicellavaccination
Om immunitet saknas mot varicellae bor vaccination ges.

Om traumatisk splenektomi
Ge samma vaccinationer som ovan, med start 2 veckor efter operation

Om medfddd aspleni, hyposplenism

Grundvaccinationsschema samt Nimenrix® enligt grundvaccinationsschema till barn fran 6 veckors alder.
Bexsero® ges fran 2 manaders alder enligt grundvaccinationsshema. Dessutom ges 23-valent
pneumokockvaccin, Pneumovax® vid 2 ars alder. Revaccinationer och boosterdoser enligt ovan for
splenektomerade patienter.

Vaccinationer skyddar inte mot allt!

Det ar viktigt att veta att allvarliga infektioner kan férekomma trots korrekt genomférda vaccinationer.
Dels sa tacker vaccinationerna bara de vanligaste agens som ger infektion vid aspleni/splenektomi och
dels ger vaccinerna skydd bara mot vissa serotyper.

Behandling

Profylaktisk antibiotikabehandling
e Penicillin V 12,5 mg/kg kroppsvikt och dostillfélle, 2 dostillfdllen per dygn.

e Alla splenektomerade personer bor behandlas minimum 2 ar postoperativt med profylaktisk
antibiotika da det ar storst risk under denna tid.



e Alla sma barn skall ha antibiotikaprofylax till minst 5 ars alder. Efter 5 ars alder finns varierande
rekommendationer dar manga foreslar kontinuerlig profylaktisk behandling fram till 18 ars alder
och nagra foreslar livslang behandling. De patienter som inte har antibiotikaprofylax skall ha
antibiotika hemma for att starta omedelbar behandling vid feber f6ljt av mycket snar
lakarkontakt. Det senare fordrar egen medverkan och mycket god information. Da vetenskapliga
studier annu saknas for basta tillvdgagangssatt bor behandlande doktor individualisera
behandlingen efter patient och situation och registrera detta.

e Livslang antibiotikaprofylax rekommenderas om patienten haft en postsplenektomisepsis.

e Val av antibiotikum, penicillin eller amoxicillin, maste avvagas gentemot féljsamhet,
resistensforhallanden samt férekomst av biverkningar.

e Antibiotikaprofylax ska rabatteras da aspleni och funktionell hypospleni ar att jamfora med
sjukdom.

Akutbehandling vid bakteriell infektion eller misstanke darpa

Patient som utvecklar en misstankt bakteriell infektion trots profylaktiska atgarder (antibiotika,
vaccination) skall omedelbart transporteras till sjukhus och ges intravends antibiotika. Aven om OPSI
vanligen ar orsakad av pneumokocker, meningokocker och Haemophilus influenzae typ b, sa maste man
dven Overvaga annan etiologi.

Om patienten séker i 6ppenvard:
e Omedelbar iv dos av bensylpenicillin 100-150mg/kg (max 3g) innan transport till sjukhus.
P3 sjukhus:

e Omedelbar iv Cefotaxim eller ceftriaxon i sepsisdos, efter blododling. Overvig BIVA eller IVA-vard.

Information

Patient/foraldrar skall aterkommande informeras om 6kad risk for allvarliga infektioner och atgarder for
att begrdnsa dessa. Feber definieras som temp >38°C vid 1 tillfalle eller 38.0-38.4°C vid tva tillfallen med
en timmes mellanrum utan paracetamol.

e Patienten skall forsta hur potentiellt allvarlig sepsis (OPSI) &r och hur snabbt den forléper.

e Patienten skall kdnna till de symtom som kan férekomma vid OPSI, dvs feber >38 grader, frossa,
muskelvark, huvudvark, krdkningar och buksmarta

e Patienten skall uppmanas att séka akut vard vid feber >38 grader, speciellt vid frossa och/eller
systemiska symtom och erbjudas undersékning snarast. Djurbett bér behandlas pa samma satt.

e Patienter som ej star pa kontinuerlig antibiotikaprofylax ska vid feber >38 grader omedelbart ta
antibiotika i forskriven dos och darefter uppsoka sjukvard

e Patienten skall informera behandlande ldkare/ tandlakare om sitt aspleniska/hyposplena tillstand.

e Patientjournalen skall tydligt informera att patienten ar splenektomerad eller lider av funktionell
aspleni och innehalla information om hur akut feber handlaggs.

Viktigt med sarskilda rekommendationer vid resor:
e Aspleniska patienter skall vara mycket noga med att inta profylax mot falciparum malaria dar det
forekommer endemiskt.
e Patient som inte tar antibiotikaprofylax skall pa resa ha med sig antibiotika for hela restiden. Vid
val av antibiotika skall hansyn tas till lokala resistensmonster.
e Patienten skall skydda sig mot infekterande miljofaktorer pa resa, dvs. bara skyddande klader,
undvika myggbett, anvanda myggnat nattetid i malaria endemiska omraden.



Kontroller
| samband med aterbesok

e Kontinuerlig information om riskerna med OPSI efter splenektomi.
e Uppdatera aktuell antibiotikaprofylax.
e Uppdatera aktuell vaccinationsstatus.

Tabell 1. Orsaker till aspleni och funktionell aspleni. Fran Squire JD & Sher M, Immunology and Allergy
Clinics of North America 2020. “Asplenia and Hyposplenism - an underrecognized immune deficiency”.

Table 1
Causes of asplenia and functional hyposplenia
Congenital Rheumatologic
Isolated congenital asplenia SLE
Heterotaxy syndrome Hashimoto thyroiditis
APECED Graves disease
Stormorken syndrome Multiple sclerosis
Hematologic/oncologic Rheumatoid arthritis
Sickle hemoglobinopathies Sarcoidosis
Hereditary spherocytosis Wegener granulomatosis
Leukemia Goodpasture syndrome
Lymphoma Sjogren syndrome
Systemic mastocytosis Glomerulonephritis
Chronic myeloproliferative disorders Immunologic
Fanconi syndrome Severe combined immune deficiency
Hematopoietic cell transplant C2 deficiency
Graft-versus-host disease IRAK-4 deficiency
Gastrointestinal lgG2-1gG4 deficiency
Celiac disease IgA deficiency
Inflammatory bowel disease Infectious disease
Autoimmune atropic gastritis Human immunodeficiency virus/AIDS
Autoimmune enteropathy Miscellaneous
Eosinophilic gastrointestinal disorders Amyloidosis
Whipple disease Circulatory
Intestinal lymphangiectasia Splenic artery thrombosis
Hepatic Splenic vein thrombosis
Autoimmune hepatitis Celiac artery thrombosis
Liver cirrhosis latrogenic
Alcoholic liver disease High-dose corticosteroids
Primary biliary cirrhosis Methyldopa
Primary sclerosing cholangitis Total parental nutrition
Splenic irradiation

Adapted from William BM, Corazza GR. Hyposplenism: a comprehensive review. Part I: basic con-
cepts and causes. Hematology 2007;12(1):1-13; and Di Sabatino A, Carsetti R, Corazza GR. Post-sple-
nectomy and hyposplenic states. Lancet 2011;378(9785):90.
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