Efectividad y cequridad de fogcarnet para el tratamiento de
citomegalovirug en pacientes sometidos a tragplante de progenitores
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7. Antecedenteg

* Morbilidad
* Mortalidad
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Evaluar, de manera obgervacional ectiva, en pacienteg
aduttog reoepforePH con EHW enfermedad por
CMYV o como profilaxig para el migmo...

. Efectividad
. Seguridad
. Adecuacion
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4. Material y métodog

* Reovigion bibliografica

* Seleccion de la poblacion




4. Material y métodog

* Rovigion bibliografica

* Seleccion de la poblacion

48 pacientes
incluidos

45 pacientes

incluidos

34 pacientes
incluidos

No cumplen criterios poblacionales:
- 1 paciente pediatrico

- 2 pacientes sometidos a trasplante de
drgano solido

No cumplen criterios de tratamiento:
- 6 pacientes uso para VHS
- 3 pacientes prescripcion inadecuada
- 2 pacientes en tratamiento al cierre del
estudio
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4. Material y méfodog

* Reovigion bibliografica

Sexo

Edad

5 Diagnostico
Patologia g

Carga viral

POBLACION

- . Wl oy Creatinina
N gQIQCCIOH de [8 pOb[GOIOﬂ sl Eo;:ogia Electrolitos
Etc... . RAM

Tiempos
Suspension

Etc...

Etc...
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5. Reaultadog y digcugion

CARACTERISTICAS N2 PACIENTES (n=34)
Pacientes tratados 34
Sexo (hombres/mujeres) 17/17
Edad al trasplante (mediana) 51,3 afios (rango 45,2-55,5)
Enfermedad hematoldgica
- Leucemia Mieloblastica Aguda (LMA) 11
- Leucemia Linfobldastica Aguda (LLA) 9
- Leucemia Linfatica Crénica (LLC) 4
- Linfoma No Hodgkin 4
- Enfermedad de Hodgkin 3
- Otros 3
Tipo de TPH
- Trasplante de sangre de cordén umbilical (TSCU) 21
- TPH alogénico de donante familiar
- TPH alogénico de donante no emparentado 4
Serologia donante-receptor
- Donante - / receptor + 16
- Donante + / receptor + 11
- Donante + / receptor — 1
- Donante desconocida / receptor + 5
- Donante desconocida / receptor - 1

O #SVFH17
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5. Reaultadog y digcugion

— e Profilaxis inicial:

— 58% valganciclovir
— 35% aciclovir

— 7% ganciclovir

* Deteccion de la infeccion:
— 65% incremento de la carga viral
— 14% sintomatologia
— 31% tratamiento preventivo

e 19% manifestaciones clinicas atribuidas a CMV
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5. Reaultadog y digeugion

- MOTIVO DE INICIO N2 EPISODIOS (n=43)
Profilaxis 9 (20,9%)

- Neutropenia por causas no especificadas 5 (55,6%)
- Neutropenia atribuible a ganciclovir/valganciclovir 4 (44,4%)
Tratamiento 34 (79,1%)
- Resistencia a terapias previas 21 (61,8%)
- Neutropenia por causas no especificadas 8 (23,5%)
- Neutropenia atribuible a ganciclovir/valganciclovir 3 (8,8%)

- Neutropenia por retraso en el prendimiento 2 (5,9%)
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5. Reaultados y discugion

Efectividad ., . et ratrint

9 episodios de
profilactico
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5. Regultadog y digcusion o Sdwidad

- e Mediana de tiempo de inicio de la terapia con foscarnet desde el TPH —lenfo de Ia
'~ infeceion

\.
¢ Dosis de inicio de foscarnet

* Mediana de duracién del tratamiento con foscarnet

e Carga viral al inicio del tratamiento con foscarne ,3% casos positivos)

® Viedlana de tiempo de tratamiento nasta negativizacion
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. ., 34 epicodios d
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" infeceion

W,_
)

90 mg/kg/12 h (79,4%)
60 mg/kg/12 h (11,8%)
90 mg/kg/24 h (5,9%)
60 mg/kg/24 h (2,9%)
e Dosis de inicio de foscarnet

—— 16 dias (rango 9-25)

——6.811 copias/mL (rango 2.282-19.827)
e C3rga virar ar Tnicio der tratamiento con roscarne 3% €as05 positivos)

72,4% negativizaron la viremia
20,7% fallecieron
—— 6,9% resistencias

—10 dias (rango 5-15)
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¢ Dosis de inicio de foscarnet

—16 dias (rango 9-25)

——6.811 copias/mL (rango 2.282-19.827)
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15 epicodios de terapia
- combinada
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69,2% finalizaron con carga viral negativa
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5. Reaultadog y digcugion

- 19 epicodiog de monoterapia
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positivos)

75% finalizaron con carga viral negativa
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5. Reaultadog y digcugion

l REACCION ADVERSA N2 DE EPISODIOS FRECUENCIA

Hipofosfatemia

Hipocalcemia
Hipopotasemia
Hipomagnesemia
Nefrotoxicidad
Hiperpotasemia
Hipermagnesemia

Hiperfosfatemia

Nauseas y vomitos

Malestar, debilidad, mareo
Dolor abdominal
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5. Reaultadog y digcugion
Ordemann et al

. REACCION ADVERSA Incidencia de efectos adversos: 81% (100%)

Hipofosfatemia Reducciones de dosis: 38% (2,9%)
Hipocalcemia
Hipopotasemia 33 77%
Hipomagnesemia 29 67%
Nefrotoxicidad 14 33%
Hiperpotasemia 9 21%
Hipermagnesemia 8 19%
Hiperfosfatemia 5 12%
Nauseas y vomitos 2 5%
Malestar, debilidad, mareo 1 2%
Dolor abdominal 1 2%
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5. Reaultadog y digcugion

l REACCION ADVERSA

Alteraci

N2 DE EPISODIOS FRECUENCIA

Nefrotoxicidad

Nauseas y vomitos
Malestar, debilidad, mareo
Dolor abdominal
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5. Reaultadog y digcugion

Alteraci

Calcio (Ca) Potasio (K) Magnesio (Mg) Fosforo (P)

Intervalo de normalidad* 8,5-10,5 mg/dL  3,5-5,5 mEq/L 1,7-2,7 mg/dL 2,7-4,5 mg/dL

Media valores

minimos 6,5 mg/dL 2,8 mEq/L 1,4 mg/dL 1,5 mg/dL
o (DE 1) (DE0,4) (DEO,2) (DEO,5)
seelegl e alcanzados
defecto py—"
tie:1 |Zr:jae 2 dias 4 dias 4 dias 3 dias
F? ., (rango 1-3) (rango 2-8) (rango 3-7) (rango 2-4)
aparicion
Media valores
I, V 6,4 mEq/L 3 mg/dL 6,2 mg/dL
maximos
- (DEO,8) (DEO,3) (DE 1,1)
s eleleng e alcanzados
exceso
Medi
" € |ar(|ja 7 dias 8 dias 12 dias
empo de
! p ., (rango 4-12) (rango 4-26) (rango 7-21)
aparicion

O #SVFH17
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5. Reaultadog y digcugion Aleraci

-10,5 mg/dL  3,5-5,5 mEq/L 1,7-2,7 mg/dL 2,7-4,5 mg/dL

Media valores
6,5 mg/dL

minimos
(DE 1) 5)
alcanzados
Medi
tie:q |2r:jae 2 dias 4 dias 4 dias 3 dias
F,’ i (rango 1-3) (rango 2-8) (rango 3-7) (rango 2-4)
aparicion
Media valores
I, v 6,4 mEq/L 3 mg/dL 6,2 mg/dL
maximos
(DE 0,8) (DE 0,3) (DE 1,1)
alcanzados
Medi
i c |ar:ja 7 dias 8 dias 12 dias
empo de
I p -, (rango 4-12) (rango 4-26) (rango 7-21)
aparicion

O #SVFH17
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5. QQQUH’GdOQ g diQOUQiOﬂ Alteraciones elefroll’ﬁcag

-10,5 mg/dL

3,5-5,5 mEg/L 1,7-2,7 mg/dL 2,7-4,5 mg/dL

Media valores

. 6,5 mg/dL dL
minimos
(DE 1) 5)
alcanzados
Mediana
. 2 dias 4 dias 4 dias 3 dias
tiempo de
L (rango 1-3) (rango 2-8) (rango 3-7) (rango 2-4)
aparicion
Bergante et al res
Alteraciones electroliticas en uno o mas 6,4 mEq/L 3 me/dL 6,2 mg/dL
(DE 0,8) (DE 0,3) (DE 1,1)
electrolitos en el 100% de los pacientes
’ © |ar:ja 7 dias 8 dias 12 dias
empo de
1= (rango 4-12) (rango 4-26) (rango 7-21)

aparicion

#SVFH17
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5. Reaultadog y digcugion

_ REACCION ADVERSA

Hipofosfatemia

N2 DE EPISODIOS FRECUENCIA

Hipocalcemia
Hipopotasemia

Hipomagnesemia

Hiperpotasemia
Hipermagnesemia
Hiperfosfatemia
Nauseas y vomitos
Malestar, debilidad, mareo
Dolor abdominal
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5. Reaultadog y digcugion

- REACCION ADVERSA N2 DE EPISODIOS FRECUENCIA

Hipopotasemia

Hipomagnesemia

Hiperpotasemia
Hipermagnesemia
Hiperfosfatemia
Nauseas y vomitos
Malestar, debilidad, mareo
Dolor abdominal
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- REACCION ADVERSA

N2 DE EPISODIOS  FRECUENCIA

Hipopotasemia

Hipomagnesemia

Reusser et al yotasemia
Contraindicacion FOSCARNET + agnesemia

ANFOTERICINA B

Ippoliti et al
No diferencia FOSCARNET + ANFOTERICINA

B

1 2%

Bergante et al
Alteraciones en la creatinina en 75% de los

pacientes (25% interrumpieron)
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5. Reaultadog y digcugion

— NACIrOINTeRTINS
REACCION ADVERSA N2 DE EPISODIOS FRECUENCIA

Hipofosfatemia

Hipocalcemia
Hipopotasemia
Hipomagnesemia
Nefrotoxicidad
Hiperpotasemia
Hipermagnesemia

Hiperfosfatemia

Malestar, debilidad, mareo
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5. Reaultadog y digcugion

NAQTTOINTCATING
— REAcrlrl\hl AMNMV/EDCA NO NC :chr)DIOS FRECUENCIA

Ippoliti et al

VE ed OoMmito N

93%

Hipocalcemia 84%
Hipopotasemia 77%
Hipomagnesemia 67%
Nefrotoxicidad 33%
Hiperpotasemia 21%
Hipermagnesemia 19%
Hiperfosfatemia 12%

5%

Malestar, debilidad, mareo 2%

2%




6. Conclugioneg ‘*
- El tratamiento con foscarnet para CMV en la poblacion
estudiada ha manifestado. ..

Ser efectivo en un elevado porcentaje de pacientes
Una elevada incidencia de €fectos adversos

 Adecuacion alas recomendaciones y guias publicadas

- Log datog obtenidog no gon directamente comparables con
otrog estudios debido a lag diferenciag en lag poblaciones y

O #SVFH17



6. Concelugioneg
OBJETIVOS FUTUROS

- Ampliacion del estudio recogiendo mag variables para el
an4licie de la efectividad y seguridad.

- Digerio de estudiog aleatorizadog y controladog que bugquen
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