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1 ORGANISATION
1.1 Central organisation

1.1.1 Styrgrupp

Styrgruppen leder och samordnar arbetet i “The Nordic Network for Clinical Islet Transplantation”, en
vetenskaplig undergrupp till Nordic Pancreas Islet Transplant Group (NPITG) inom Scandiatransplant.
Styrgruppen bestar av en representant fran varje center, respektive laboratoriechef och minst tva
diabetologer. Alltid adjungerade ar en diabetolog per center, natverkets samordnande
forskningssjukskéterska och en transplantationskoordinator. Styrgruppen sammantrader (fysiskt mote eller
digitalt) minst tva ganger per ar separat eller i samband med annat méte, ex med hela NPITG. Fragor
rorande organfordelning hanteras inom NPITG. Samordnande forskningssjukskoterska uppdaterar
nedanstaende lista fortlépande tillganglig pa hemsidan.

STYRGRUPPENS LEDAMOTER STYRGRUPPENS ALLTID ADJUNGERADE

Labchef Uppsala

Labchef analys

Kliniskt ansvarig Stockholm

Labchef Oslo

Kliniskt ansvarig Uppsala

Transplantationskirurg Goteborg

Kliniskt ansvarig Oslo

Diabetolog Goteborg

Kliniskt ansvarig Goéteborg

Diabetolog Malmo

Kliniskt ansvarig Malmo

Diabetolog Helsingfors

Kliniskt ansvarig Helsingfors

Diabetolog Képenhamn

Kliniskt ansvarig Képenhamn

Samordnande transplantationskoordinator

Klinisk samordnare diabetolog

Samordnande forskningssjukskoterska

FoUTx@akademiska.se

Diabetolog Uppsala
Diabetolog Stockholm

1.1.2 Uppdatering av denna dokumentsamling
Andringar i dokumentsamlingen noteras med underrubrik, ex 1.1.2 och datum samt laggs in i diariet 9.

- Sammankallande till Styrgrupp ar ansvarig for uppdatering av denna dokumentsamling.
- Samordnande forskningssjukskéterska ansvarar for att alla dokument arkiveras digitalt.

1.1.3 Behorighet — signeringslista

Signeringslistan fastslar behorighet for de involverade i 6-programmet. Databehérighet delas ut av
sammankallande i styrgruppen och anvandar-ID samt I6senord skickas ut per e-mail. Infér utdelandet av
anvandar-ID och |6senord till databaser och den |6senordskyddade delen av hemsidan ska denna
dokumentsamling lasts igenom och CV skickas till samordnande forskningssjukskoterska
FoUTx@akademiska.se som uppratthaller signeringslistan. Efter att forandring gjorts kommer man vid ny
inloggning pa hemsidan uppmanas ta del av den férandrade dokumentsamlingen, vilket kravs for fortsatt
behorighet. Lokal forskningssjukskoterska eller motsvarande arkiverar den nya versionen lokalt.

1.1.4 Natverkets hemsida

Natverkets kliniska samordnare (sammankallande till styrgruppen) ar ansvarig for att korrekt information
finns pa hemsidan. Samtliga verksamma i Natverket har tillgang till en |I6senordskyddad del. Hemsidan
utgor ocksa grunden for inloggning i natverkets olika databaser. | den I6senordskyddade delen finns
kallelser till méten, protokoll, dokumentsamling, referenser mm. | den allmanna delen finns Information till
allmanheten pa svenska och information till professionella aktorer pa engelska.


https://nordicislets.medscinet.com/
http://www.scandiatransplant.org/members/nordic-pancreas-group/guidelines
http://www.scandiatransplant.org/
http://www.scandiatransplant.org/organ-allocation/NTG_exchange_recommendations_150522.pdf
mailto:FoUTx@akademiska.se
mailto:FoUTx@akademiska.se
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1.1.5 CV - Centralt

Alla som ar direkt involverade i Det Nordiska Natverket for klinisk 6-transplantation ska infor att de tilldelas
|6senord till hemsidan skicka in ett CV enligt mall nedan.

a) per post, signerat och daterat original, till b) samt via e-mail som bilaga i Word/Pdf

Samordnande Forskningssjukskoterska FoUTx@akademiska.se
Transplantationsmottagningen
Akademiska sjukhuset

S-751 85 Uppsala, Sverige

Curriculum vitae

Name

Title

Birth date (yymmdd)

Adress

Phone number + -

Occupation/Education

Speciality

Present position

Clinical profile

Research profile

GCP course (yymmdd)

5 selected published
papers (if applicable)



mailto:FoUTx@akademiska.se
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1.1.6 Anmadlan till centrala register

Lokalt kliniskt ansvarig &r ansvariga for att lokala data registreras i nedanstaende register. Det praktiska
arbetet och kontakt med registren utfors av respektive centers forskningssjukskoterska eller motsvarande.

- Studie CRF: Kliniska resultat for patient inkluderad i studie registreras i respektive studie-CRF

- Scandiatransplant: Till Scandiatransplant rapporteras patienten vid uppsattning pa vantelistan, vid
transplantationen och eventuell retransplantation.

- NIR = Nordic Islet Registry: Till NIR ska varje center rapportera in data dar rapportering gors vid
varje 6-transplantation dag 0, 1, 7, 14, 28, 56 och 75 posttransplant. Darefter manad 6, 9, 12 samt
arligen posttransplant, sa lange patienten har C-peptid eller vantar pa ny transplantation.

- CITR — Collaborative Islet Transplant Registry: Automatisk rapportering fran “NIH” studierna och
sedan 2019 forbereds automatiserad 6verféring av data fran NIR.

1.2 Lokal organisation

Alla centra i Det nordiska ndrverket bygger upp en lokal organisation med nedanstaende och meddelar
fortlopande dndringar till sammankallande forskningssjukskoterska for uppdatering pa hemsidan: Kliniskt
ansvarig, Forskningssjukskoterska eller motsvarande, Ansvarig diabetolog och Ansvarig radiolog

2 UTREDNING INFOR O-TRANSPLANTATION
2.1 Utredningsgang

2.1.1 Remissbedomning och indikation for allogen 6-transplantation

Infor besoket genomgang av inkommen remiss med oversiktlig genomgang att patienten uppfyller kriterier
for 6-transplantation och diabetolog konsulteras for att sakerstélla att traditionell insulinbehandling och
monitorering dr optimal. Beslut om komplettering eller kallelse for besok 1.

2.1.2 Indikation for allogen 6-transplantation:

Huvudmalet med 6-transplantation ar att minska frekvensen av hypoglykemier, aterstalla awareness och
minska glykemisk variation. Insulinoberoende &r inte ett primart mal.

- Patienter 218 ar med insulinbrist (Typ 1 diabetes och C-peptid <0,1),
- Minst fem ars duration
- Trots optimal medicinsk behandling har:

o Pagaende upprepade allvarliga hypoglykemier (8.1.5) och forsamrad awareness om
hypoglykemi

eller
o Stor glukosvariabilitet med svar psykosocial situation

For 6-transplantation efter (IAK) eller simultant (SIK) med njurtransplantation alternativt for patienter med
cystisk fibros och tidigare lungtransplantation ar indikationen vasentligt vidare da organtransplantationen
anda kraver immunhammande behandling.

Besok 1: Information om for- och nackdelar med 6-transplantation och darefter inleds utredning enligt
nedan.

Besok 2: Information om utredningsresultat. Beslut och uppsattande pa véntelista. Finns aktuella studier
ges information om dessa.


http://www.scandiatransplant.org/
https://www.medscinet.net/NIR/app/Users/Login.aspx?ReturnUrl=%2fnir%2fapp%2fdefault.aspx
https://citregistry.org/
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2.1.3 Remissmall

REMISS

Fran:

Indikation for allogen 6-transplantation:

Huvudmalet med 6-transplantation ar att minska frekvensen av hypoglykemier, aterstalla awareness och
minska glykemisk variation. Insulinoberoende ar inte ett primart mal.

- Patienter 218 ar med insulinbrist (Typ 1 diabetes och C-peptid <0,1),
- Minst fem ars duration
- Trots optimal medicinsk behandling har:
o Pagaende upprepade allvarliga hypoglykemier (8.1.5) och férsamrad awareness om
hypoglykemi
eller
o Stor glukosvariabilitet med svar psykosocial situation

For 6-transplantation efter (IAK) eller simultant (SIK) med njurtransplantation alternativt for patienter
med cystisk fibros och tidigare lungtransplantation ar indikationen vasentligt vidare da
organtransplantationen anda kraver immunhammande behandling.

For o-transplantation efter (IAK) eller simultant (SIK) med njurtransplantation alternativt for patienter med cystisk
fibros och tidigare lungtransplantation ar indikationen vasentligt vidare da organtransplantationen anda kraver
immunhammande behandling.

Namn Personnummer

Diabetesanamnes

Insulinbehandling

Dygnsmangd E/24n

Comorbiditet

anamnes
Debutar Kreatinin Vikt
Aktuellt HbAlc GFR Langd
C-peptid Proteinuri BMI

Allvarlig hypo nagonsin?

Hur manga allvarliga hypo senaste
aret?

Lagt sig hogt i blodsocker pga radsla
for hypo?

Forsokt hoja sina insulindoser for att
fa battre HbA1c? Fler hypo da?

Provat sc. insulinpump? Om inte:
varfor?

Har patienten nagon form av CGM?
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2.1.4 Utredningsmall

Mottagarens namn:

Mottagarens personnummer:

Remiss fran sjukhus:

Mottagarens telefon bostad:

Mottagarens telefon mobil:

Mottagarens telefon arbete:

Diabetesdebut ar:

Diabetesdiagnos (T1DM/LADA/pankreatektomi ... ):

Aktuell insulinregim

Insulindos/dygn: E

[l Har pump nu, L[] Ej provat, [ Provat, men

L] Freestyle libre, [J annan CGM

Tidigare ev njurtransplantation Ja [l Nej [J artal

Mottagarens vikt: kg

Mottagarens langd:

cm

Mottagarens BMI: kg/m?

[J Kopia av textjournal

[] Specialistvardsremiss

] Lakemedelslista bifogas

[] Bra complience

[J Ingen missbruksproblematik

[] Tolkbehov Sprak:

[ lcke-rokare [ Fd rokare

[1Roker antal cigaretter/dag

[ motivationssamtal rokstopp utfort

[J Tidigare malignitet

Undersékning

‘ Datum

‘ Resultat

Kommentar

IMMUNOLOGI

Blodgruppering

Véavnadstypning

PRA (panelreaktiva HLA-antikroppar)

Anti-GAD och IA2

Insulin (human) ak IgG

DIABETESRELATERAT

Glukos och C-peptid Fastevirde

Glukos och C-peptid 2h efter maltid utan morgoninsulin

HbAlc

Fejl! Henvisningskilde ikke fundet. 8.1.7 eller
Oralt Glukos Tolerans Test (OGTT) 8.1.80ralt
Glukos Tolerans Test (OGTT)

CGMS

Enkat Clarke score 8.1.12

Enkat allvarliga hypoglykemier fére O-Tx 8.1.13

NJURFUNKTION

Kreatinin

Cystatin C berdknat GFR

lohexol clearance mL/min/1,73 m?

U-albumin/kreatinin kvot mg/mmol

HJARTA OCH KARL

—om avvikelser i anamnes eller nedan dven kardiologbedomning

Vilo EKG

Lungrontgen

OVRIGT

Ultraljud lever

Ogonbottenfoto —bedémning fran senaste us.

Tandldkare atgardat potentiella infektionsfokus
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Undersokning Datum Resultat Kommentar

BLODPROVER

Hemoglobin

Leukocyter

Trombocyter

ASAT

ALAT

Alkaliska fosfataser ALP

Bilirubin

Gamma-GT

Natrium

Kalium

Albumin

Kalcium

Kolesterol, HDL, LDL, Triglycerider

KOAGULATIONSPROVER

PK INR och APT-tid

Protein C och Protein S

Koag faktor V, genotyp (APC-resistens)

VIROLOGI

CMV Ig-G

EBV Ig-G

HBsAg, Anti-HBc, Anti-HBs

Anti-HCV

Anti-HIV

Anti-VZV (Varicella)

Anti-Morbilli

VACCINATIONER - vanligen remiss till vaccinationsmottagning enligt rutin for njurtransplantation
Varicella (om neg anti-VZV) OJA [ NEJ
Hepatit B LTJA (1 NEJ
HPV (sarskilt unga kvinnor) OJA [ NEJ
Pneumokock (bor ske innan Tx) OJA [ NEJ

Morbilli (ingar i svensk grundvaccinering) [1JA (1 NEJ
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2.2 Uppgifter i patientjournal vid 6-transplantation
2.2.1 Varddokumentation

Ansvarig lakare och forskningssjukskoterska pa varje center ansvarar for dokumentationen. |
patientjournalen ska finnas uppgifter om alla besdk, vardtillfallen och telefonkontakter som géller vard och
behandling med anledning av 6-transplantation:

- Utredningen infor uppsattande pa vantelista och resultatet av densamma.

- Beslut att anmala patienten till vantelista for 6-transplantation eller inte. Datum for eventuell
anmalan anges.

- O-transplantationen (helst i form av op-beréattelse JLE20) inklusive insattning av portakateter.

- Vid aterbesoken:
o Nytillkommet, resultat fran undersékningar och planerade atgarder
o Immunsupression och justeringar
o Aktuell metabol kontroll (dagboksreferat, hypofrekvens, HbAlc, C-peptider)
o Insulindoser och andra diabeteslakemedel

— Om patienten deltar i klinisk provning ska patientjournal féras enligt klinisk prévning, samt for
ytterligare uppgifter som ar bestamda i studieprotokollet.
o Att patienten fatt muntlig och skriftlig information och gett sitt skriftliga samtycke att delta.
o Protokollsnummer.

o Beskrivning av studielakemedlets och jamférelsepreparatets verkningssubstans/placebo
och behandlingstidens langd.

o Patientens randomiseringsnummer/studienummer for att kunna identifiera patientens
behandling via kodlista samt datum fér randomisering.

Beskrivning av eventuell blindning och kodférvaring.
Eventuella o6nskade hdndelser (AE, SAE) och ev. samband med studieldkemedlet.
Ansvarig provare och medprévare i studien.

Ovriga sjukdomar.

O O O O O

Samtidig behandling.
o Alla besok inklusive telefonkontakter som géller vard och behandling.

2.3 Mall for - Screening List

Lokal forskningssjukskéterska tillser att patienter férs upp pa screeninglistan s& snart de samtyckt till att
starta utredning alternativt Iamnat skriftligt informerat samtycke till att delta i studie. Information p4 listan
kompletteras efter genomford utredning. OBS! Numret ar for alltid knutet till patienten och kan inte
ateranvandas, dven om patienten blir en screening failure och aldrig satts p§ vantelistan eller aldrig 6-
transplanteras.

Det lokala screeningnummer bérjar med 2 siffror som anger vilken transplantationsklinik patienten tillhor
och foljs av 2 eller fler siffror som anger vilken patient i ordningen (vid den kliniken) som startat utredning
for eventuell 6-transplantation. Exempelvis 04 —24 = Malmakliniken - patient nr 24.
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Lokal screeninglist Center Sida

Det lokala screeningnummer bérjar med 2 siffror som anger vilken transplantationsklinik patienten tillhér och foljs av 2 eller fler siffror som anger vilken
patient i ordningen (vid den kliniken) som startat utredning far eventuell 6-transplantation. Exempelvis 04 —24 = Malmakliniken - patient nr 24.

01= Uppsala ; 02= Stockholm; 03= Giiteborg; 04= Malmg; 05= Oslo; 06= Képenhamn; 07= Helsingfors

Lokalt Namn Persannr 1A Utredning Studie Pat studie- Screen failure | Uppsatt
screen IAK pabdrjad Nr. datum vintelista
nr SIK datum datum
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3 UTTAGET AV PANKREAS

3.1 Donatorskriterier

For att minska den donatorrelaterade risken med 6-transplantation tas beslut om acceptans eller exklusion
av pankreas for isolering av lab-chefen eller av denne utsedd person innan pankreas skickas till 6-lab.

— FOor att en pankreas ska accepteras for 6-isolering i det Nordiska Natverket kravs att aktuell donator
ar godkdand som donator av njurar.

- Vid tankt klinisk transplantation ska donatorn vara max 65 ar.

- Nér det finns tillstand for forskning galler max 80 ar.

3.2 Uttag av pankreas for 6-transplantation
Donatorsrelaterade faktorer saval som handhavandet av pankreas i samband med uttag ar av stor
betydelse for isolerings- och transplantationsresultatet.

Betydelsen av steroider till donatorn fore uttag ar omdiskuterat. Flera centra gor detta. Ifall steroider (Solu-
Medrol 0,25 eller 0,5) ges ska detta framga av Organ Form - Deceased Donor.

1. Uttag ska goras med samma noggrannhet som vid transplantation av hel pancreas, dock saknar

karllangden betydelse.

Perfusions-/preservationsldsning enligt lokal preferens. Vid tveksamhet gdrna UW.

Undvik varm ischemi. S&dan férsamrar kraftigt isoleringsresultatet. Oppna bursa omentalis for is.

Dissekera gdrna med viss marginal fran pankreas for att undvika kapselskador.

Pankreas skall vara valperfunderad. Kvarvarande blod i pankreas férsamrar kraftigt

isoleringsresultatet. Om tveksamhet om perfusionen, efterperfundera pa "back bench”.

6. Att fa ut pankreas snabbt ir av betydelse. Overvig att ta ut pankreas fore njurarna eller till och
med levern. Findisektion gérs med fordel pa 6-laboratoriet.

7. Forpacka val. Pankreas placeras i preservationsldsning, helst i pankreastransportburk. Stor
pankreas laggs i preservationslésning i tarmpase, vilken placeras i ytterligare 2 tarmpasar, for
forstarkt skydd. Svep runt gron duk for att forhindra frysskador pa pankreas.

8. Scandiatransplants Organ Form — Deceased Donor. Formularet fylls i och féljer med pankreas
Rudbecklaboratoriet.

9. Blodprov. Normalt skickas 2 ACD-r6r, 4 EDTA-ror och 1 serumror utan tillsats tillsammans med
pankreas till Rudbecklaboratoriet.

vk wnN

4 VANTELISTA OCH SERA
4.1 Uppsattning pa vantelistan

Lakare och forskningssjukskoterska/motsvarande inblandade i det Nordiska Natverkets 6-transplantationer
ansvarar for att anmalan sker till vantelista samt att farska patientsera sands in efter godkdnd utredning
och under tiden pa véntelistan enligt nedan. Vid problem skickas e-mail med beskrivning av
problemet/6nskemalet till Karin Erlandsson: karin.erlandsson@akademiska.se Vantelistan ligger
(losenordskyddad) pa hemsidan www.nordicislets.org

Nar patienten finns pa vantelistan pa natet ska lokal forskningssjukskoterska/motsvarande bevaka att alla
uppgifter ar riktiga och fylla i det som saknas, t.ex. vikt, antikroppar och eventuell lokal prioritering.

4.1.1 Adress dit alla prover skickas

Enheten for Cellular Immunologi Fax: +46-18-50 78 66
Rudbecklaboratoriet, C11 Tel: +46-18-611 41 80.
Akademiska sjukhuset
S-751 85 Uppsala, Sverige



mailto:karin.erlandsson@akademiska.se
http://www.nordicislets.org/
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4.1.2 Uppsattning infor Tx 1

Nar en ny patient satts upp pa vantelistan skickas:
- Remiss med skrivning:

a) “Ny patient som ska upp pd 6-vdntelistan”

b) Namn och personnummer

¢) Scandiatransplant-nummer

d) Patientens lokala screeningnummer

e) Studiens namn (t.ex. SAL-01) alternativt Ingen studie

f) Patientens studienummer (om patienten deltar i studie)
g) laKeller IA eller SIK

-  Serumprov; 1 x 7 ml blod i ror utan tillsats, skickas rums tempererat, utan centrifugering

- Kopia pa blodgruppering

- Kopia pa vavnadstypning

- Kopia pa eventuella tidigare antikroppsresultat

- e-mail till Karin Erlandsson, (adress nedan) med skrivning: Ny patient som ska upp pa 6-vantelistan

a) Scandiatransplant-nummer

b) Patientens lokala screeningnummer

c) Studiens namn (t.ex. CIT-01) alternativt Ingen studie

d) Patientens studienummer (om patienten deltar i studie)
e) laKeller IA eller SIK

f)  Farskt serum skickat datum

4.1.3 Ateruppsattning for Tx 2 och féljande
Detta meddelas Rudbecklaboratoriet genom att lokal forskningssjukskdterska/motsvarande skickar:

- Remiss med “Ater upp pé 6-véntelistan, fdrskt serum férkommande korstester”
— Serum: 7ml blod i ror utan tillsats skickas rums tempererat, utan centrifugering.
- Dessutom skickas e-mail till Karin Erlandsson med skrivning: Ater upp pé 6 véntelistan fér Tx nr.

a) Scandiatransplant-nummer

b) Patientens lokala screeningnummer?!

c) Studiens namn (t.ex. CIT-01) alternativt: “Ingen studie”
d) Patientens studienummer (om patienten deltar i studie)
e) Farskt serum skickat datum

4.1.4 Aktivering, efter tillfillig nedtagning

Lokal forskningssjukskoterska/motsvarande ska sjalv atgarda detta via vantelistan pa natet. Patienten
aktiveras pa vantelistan igen genom att bocka for rutan ”Aktiv”.

Om patienten varit nedtagen langre tid kan det dessutom vara aktuellt att skicka nytt serum: 7 ml blod i rér
utan tillsats skickas rums tempererat, utan centrifugering. Ange pa remissen: “Fdrskt serum fér kommande
korstester, star pa VL for 6-transplantation”.

4.2 For kommande korstester, i vantan pa transplantation.

Lokal forskningssjukskoterska/motsvarande ansvarar for att serum pa patienterna skickas till
Rudbecklaboratoriet minst var 3:e manad infor Tx 1 och minst 1 gang per manad infor Tx 2 och féljande.
Vantelistan skickar automatiskt ut paminnelse, via e-mail till forskningssjukskoterskorna, om patientens
serum blivit for gammalt. Serum: 7 ml blod i ror utan tillsats skickas rums tempererat, utan centrifugering +
remiss med skrivning: Stdr pa VL for é-transplantation, férskt serum fér kommande korstester.

- Om patienten har pavisade HLA-antikroppar ska serum skickas en gang per manad.
- Har patienten fatt blodtransfusion ska det 14 dagar efter transfusionen skickas nytt serum.
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4.3 Nedtagning fran vantelistan

4.3.1 Tillfallig nedtagning

Om patienten tillfalligt maste tas ner fran vantelistan (tex infektion), sa ska lokal forskningssjukskoterska
eller motsvarande sjalv atgarda detta via vantelistan pa natet genom att ta bort bocken i rutan “Aktiv”. Om
patienten ska aktiveras igen satts bock i rutan “Aktiv”.

4.3.2 Efter 6-transplantation, automatisk nedtagning

Efter en transplantation tas patienten automatiskt ner fran vantelistan och forblir sa tills lokal
forskningssjukskoterska eller motsvarande meddelat att patienten ska ateruppsattas.

4.3.3 Permanent nedtagning

Da en patient ar fardigbehandlad och inte ska genomga fler 6-transplantationer markeras detta, av lokal
forskningssjukskoterska eller motsvarande, pa vantelistan genom att bocka for i rutan ”Ej fler Tx”. Patienten
tas da permanent ner fran vantelistan.

4.4 Allokering av Langerhanska oar

4.4.1 Huvudregler:
Reglerna tillampas tills vidare med fornuft och sammanvagd effektivitet i gemensamma studier, ovrig
logistik och korstester. Norge skickar pankreas till eget 6-lab och dessa 6ar transplanteras vanligen i Norge.

1. Levererande center har fortur att anvanda 6arna.

2. Fortur kan ges till centra som forlorat manga transplantat pga. skicktvang till andra centras
paborjade patienter.

3. Blodgruppsidentitet efterstravas.

4. Genomforandet av gemensamma planerade studier beaktas.

4.4.2 Absoluta undantag fran huvudregler:
1. Afargestill AB
Paborjad patient har fortur i sin forsta serie Tx
4.4.3 Relativa undantag:

1. O kan ges till A, B och AB som vintat extremt linge pa andra eller tredje dos 6ar.

4.4.4 Turordning:

1. Pabodrjad patient har fortur i sin forsta serie Tx fr.o.m.75 dagar efter givna Gar.
Langst tid pa vintelistan.

3. Om eget center inte kan anvanda galler 2, dock center som givit bort enligt 1 kompenseras enligt
rotasystem som tillsvidare skots av 6-laboratoriet — dock ej strikt “pay back”.

5 TRANSPORTER TILL OCH FRAN O-LAB SAMT KVITTERING

5.1 Kvittering av mottagen 6-preparation samt returnering av templogg
Konsultera medicinsk ansvarig pa 6-lab (Uppsala +46 (0)70 2467080 eller +46 (0)70 6119921) fore
transplantation vid oklarhet kring identitet eller kvalitet pa 6-preparationen.

Forskningssjukskoterskan/motsvarande pa transplantationscentret dar 6arna transplanteras ser till att
information faxas och templogg skickas till 6-lab nar 6-preparationer tagits emot for transplantation:
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Utga fran frislappningsformularet som skickas tillsammans med 6-preparationen och fyll i uppgifter i det
undre faltet enligt nedan:

1. Ange klockslag och datum for mottagandet av 6-preparationen.
2. Gor ankomstkontroll av mottagen 6-preparation:
a. Kontrollera att pankreaskoden pa frislappningsformularet 6verensstaimmer med den som
anges pa transplantationspasen.
b. Kontrollera att avsedd mottagare som anges i frisldppningsformularet dverensstammer
med mottagaren som forberetts for 6-transplantation.
c. Kontrollera sa att det inte &r nagra skador pa 6-transplantationspasen och att innehallet ser
normalt ut.
d. Signera att du gjort ankomstkontroll enligt ovan
3. Idefall da ett foradresserat kuvert ligger tillsammans med 6-pdsen i 6-transportlddan (kuvertet
innehdller en templogg fér kontinuerlig temperaturregistrering):
a. Tag ut kuvertet ur 6-transportlddan i samband med att 6-transplantationen och skriv
klockslag (lokal tid) och datum pa kuvertets baksida.
b. Lagg kuvertet pa en brevlada sa snart som mojligt.
4. Ange tidpunkten da transplantationen avslutas (pa frislappningsformularets undre falt).
Faxa det anvanda frislappningsformularet till 6-lab, faxnummer; Uppsala +46 (0)18 507 866
6. Forvara originalet i sarskild parm pa lokalt sjukhus.

4
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6 IMMUNSUPPRESSION OCH LAKEMEDEL
6.1 Islets after kidney (IAK) och Islets alone (IA)

6.1.1 Immunsupression basprotokoll

Underhallsbehandling* IBMIR Induktion**

Dag Tacrolimus™*** | MMF**** Enbrel® Simulect® ATG: i} Th,Y'“°$'°'°“"" e
Kan 6vervagas vid Tx1

-1 0,5 mg/kg (8h infusion) kl 9-17
0 500 mg 2x2 50 mg iv 20 mgiv 1 mg/kg (6h infusion) kl 23-05
1 gfir:;/isgi 1,5 mg/kg (6h infusion) kl 9-15
2 1,5 mg/kg (6h infusion) ki 9-15
3 25 mg sc 1,5 mg/kg (6h infusion) kl 9-15
4 Malkonc 10-12 20 mgiv
5
6
7 MPA AUC 25 mcsc
8
9
10 25 mg sc
90 - Malkonc 8-10
365 - Malkonc 6-9

*Om patienten inte tidigare ar njurtransplanterad startas den immunhammande behandlingen sa tidigt som mojligt
innan en planerad 6-transplantation. (D.v.s 1-2 dagar fore Tx

** \/id forsta O-Tx kan man valja mellan Simulect eller ATG. Ifall ATG ej givits vid férsta Tx kan det ges vid en senare Tx
men bara Simulect kan upprepas.

*** Alternativ till Tacrolimus:

Cyklosprin (Sandimmun Neoral®)
o Startdos vid Tx 8 mg/kg/24h. Malkonc med MMF dag 0-90: 200-300 och efter ett ar 80-150.

*¥xx* Alternativ till MMF

Sirolimus eller Everolimus: Malkonc dag 7-90: 12-15 ng/mL och > 3 man: 7-10 ng/mL

***%* Thymoglobulin — 5 doser ger totalt 6 mg/kg

ThymoglobulineO ges intravendst i stor ven och da girna trippellumen CVK.
Varje torrampull innehaller 25 mg ATG och spads med 5 ml vatten — I6sningen &r da 5 mg/ml

Spad den ordinerade dosen i 50 ml Natriumklorid 9 mg/ml per ampull. Exempelvis ordinerad dos pG 100 mg
motsvarar 4 ampuller vilka spéds i 200 ml Natriumklorid

o Paracetamol 1 g po 30 minuter fore infusionsstart och nar halften av infusionen gatt in
o Tavegyl 1 mg po 30 minuter fore infusionsstart och nar halften av infusionen gatt in
o Solu-Medrol 1 mg/kg iv 60 minuter fore infusionsstart och nar halften av infusionen gatt in.

Vid forsta behandlingstillfallet ska lakare kontaktas infor start av infusion och patientens puls och blodtryck
mats varje halvtimme under de forsta tva timmarna. Féljande doser ges under uppsikt. Forsta dosen ges pa
8h, féljande doser ges pa 6h, med minst 6h mellan varje dos

Om allergiska symptom uppkommer i form av feber, kldda, ndsselutslag, obehag i brostet, muskelvark,
illamaende, hudrodnad, andndd eller blodtrycksfall:

o Avbryt infusionen och ge syrgas

o Kontakta ldkare som kan ordinera:

o Inj Adrenalin 0,1 mg/ml, 1-5 ml sc eller iv
o Infusion Ringer Acetat iv

o InjSolu-Medrol 125-250 mg iv

o Infusionen kan eventuellt startas pa nytt, med lagre hastighet eller svagare 16sning.

Effekten kan monitoreras med analys av CD3.
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6.1.2 Rejektionsbehandling

Rejektionsbehandling kan initieras vid misstanke pa akut 6-rejektion. Akut rejektion av ev njurtransplantat
bor biopsiverifieras och behandlas enligt lokal praxis. Behandling med hogdos steroider bor om mojligt
undvikas. Om steroidbehandling inte kan undvikas bor intravenos insulinbehandling 6vervagas, for att
uppna tillracklig blodsockerkontroll och undvika ”betacells-stress”. Lampligen konsulteras sammankallande
i styrgruppen eller 6-laboratoriets chef innan behandling inleds.

6.1.3 Adjuvanta lakemedel vid 6-transplantation

Om patienten &r inkluderad i en klinisk provning maste den behandling for adjuvanta ldkemedel som finns
angiven i protokollet for den specifika studien foljas. | alla 6vriga fall ska patienten behandlas enligt
foljande:

Antibiotika . . Vid allergi: Dalacin 600 mg eller
Dag 0 Cefuroxim L5giv Ciprofloxacin 400 mg iv
Candida | Dag 1-90 Nystatin 1mix4
Pnemucystis | Dag 7-180 Bactrim® 0+0+1 Alt Inh Pentacarinat 300 mg var
fiarde vecka
CMV | Dag 1-90 Valganciklovir | 450 mg 2x1 Ej vid D-/R- beakta GFR och dos
Dag0 Stesolid® 10 mgx 1 po,5mgivvb
Premedicinering Dag 0- Oxynorm® 5mgvb
Smartlindring Dag 0, morgon | Oxycontin® 10 mg Endast dag O
Dag 1- Panodil® lgx4
Dag O- Start tidigast 2 h eft tt
A Fragmin® 2500 - (5000) E x 2 s art tidigast 2 n efter uttagen
utskrivning portakateter
Dag 2- Trombyl® 75mgx1
Standard | 70 IE/kg Bolusinjektion i 6-pase

Trombos- och

IBMIR profylax - .
Spddes i 500 ml NaCl och ges

Dag 0 Heparin® Sm med 100 mL/h genom Infusion i
“‘glzgnde 3 1E/kg/h portakatern, 5h posttx. Om
kateter problem med porta kan inf.

Flyttas till CVK

Ulcusprofylax Dag 1-90 Omeprazol 20 mgx 1 po

Dag -1 Ordinarie sorter och doser

Dag 0 och minst 24h (1-4 dygn) | Insulin-glukosinfusion se avsnitt 7.2.2

Insulin > - —— — "
Atergang ordinarie sorter och doser, undvik sinka fore v4-

Dareft
arefter v6

6.2 Simultaneous islets and kidney — SIK

| de fall man véljer att inte transplantera njure och pankreas till typ 1 diabetiker med njursvikt, men dnda
vill forsoka forbattra patientens behandling av grundsjukdomen. Skélen att avsta fran pankreas kan t ex
vara aldersrelaterat, comorbiditet eller patientens egen vilja.

Lamplig patient identifieras i samband med uppsattande pa vantelista for njure. Lokal vantelista och lokala
korstest gors. Satts helst i en egen kategori, men kors parallellt i korstester med de i samma blodgrupp.

Lamplig donator ar 65 ar eller yngre, har normalt HbAlc (kan ibland vara svart att erhalla akut), ingen kand
diabetes eller glukosintolerans och ar godkand for njurdonation. Nar lamplig donator finns for kombinerad
transplantation kontaktas Rudbeck laboratoriet omedelbart (vanligen Olle Korsgren pa 070 246 70 80 eller
Torsten Eich 070-611 9921) for att bekrafta att resurser finns for isolering av 6ar.
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Uttag av njure och pankreas gors pa vanligt satt. Njuren transplanteras utan drdéjsmal. Isolering av 6ar gors
parallellt. Dagen efter utvarderas resultaten av njurtransplantationen och 6-isoleringen. Ifall man erhallit
mer dn 2000 IEQ/kg kroppsvikt 6ar till mottagaren och 6vrigt ser bra ut planeras for 6transplantation pa
sedvanligt satt nagon gang post op dag 2-5. Heparin 70E/kg kroppsvikt ges med Garna.

Immunsupressionen féljer basprotokollet men Simulect och kortison foljer basprotokoll for
njurtransplantation och underhallsbehandlingen sker med kortison dar dock tacrolimusnivaerna féljer 6-
protokollet.

6.3 Insulinbehandling infor, under och efter 6-transplantation

6.3.1 Infor forsta 6-transplantationen

Patienten forutsatts provat ett flertal insulinregimer och att hen nu star pa den for patienten basta mojliga.
Nagon andring vid uppsattande pa vantelistan rekommenderas inte och in remitterande diabetolog har
dven fortsatt huvudansvaret for behandlingen.

6.3.2 Vid inkomst for 6-transplantation

For basta dverlevnad av 6arna halls normoglykemi med hjalp av insulin- glukosinfusion intravendst. Denna
spads lampligen i en svag glukoslésning och administreras enligt 7.2.2. Paborjas minst 2 timmar fore
transplantation for att uppna ett stabilt glukosldge mellan 4 och 8 mmol/L, girna i den lagre delen av
intervallet. Kapillara glukos f6ljs minst en gang i timmen.

6.3.3 Dagarna efter genomford 6-transplantation

Vid transplantationen kan glukos svanga bade uppat och nedat, sarskilt vid forsta transplantationen.
Kontroller av kapillart glukos gérs minst en gang i timmen och insulininfusionen regleras sa att glukos ligger
i eller sa ndra malomradet (4-8 mmol/L) som mojligt.

Pat fortsatter med fasta minst fyra timmar efter man dragit portakatetern och annars sa lange insulin-
glukosinfusionen fortgar, vanligen 1-4 dygn.

6.3.4 Insulinregim efter utskrivningen

Ofta ges ungefir samma doser som foére d-transplantationen fér att minska betacellstress. Oarna vixer fast
i levern under cirka en manad efter transplantation och antas da vara sarskilt kansliga for hyperglykemi.
Under denna tid bér man ge sa mycket insulin patienten tolererar utan frekventa hypoglykemier.

Efter 4 till 8 veckor kan insulindoserna sankas med cirka 20 % var tredje dag under férutsattning att
glukosvardena ar stabila. Dosreduktion kan ske snabbare om hypoglykemitendens. Vid stigande P-glukos
atergar man till senaste hogre dosen. Efter tva veckor kan man goéra ett nytt férsok enligt ovan. Snabbare
sankningar an dessa avrads, da det 6kar patientens risk for hyperglykemi som potentiellt kan skada 6-
transplantatet. Fortsatt sjunkande HbAlc medger fortsatt sankning.

En lamplig regim kan vara langverkande insulin sdsom Lantus/Levemir (Ultraldngverkande ofta mer
svarinstalld tidigt post-Tx) pa morgonen plus snabbverkande insulinanalog vid maltider. Langverkande
insulin kan dven administreras vid andra tillfdllen om det finns anledning att tro att glukoskontrollen skulle
kunna optimeras ytterligare. Infér metabola tester (se flodesschema for aktuell studie) ska langverkande
insulin inte ges inom 24 tim fore testen och kortverkande inom 4 tim. Andra funktionstester av 6-
transplantatet an P-glukos/C-peptid fore/efter en vanlig frukost kommer inte géras forsta manaden efter
transplantation.
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6.3.5 Langsiktig insulinregim

O-funktionen kan antas avta med tiden. Nar patienten inte uppfyller kriterierna fér insulinfrihet kan
forsiktig insulinbehandling initieras enligt ovan, t.ex. med Lantus’. Stigande P-glukos hos ej insulinfria
patienter behandlas efter sedvanlig klinisk praxis med 6kning av befintlig insulinregim med oférandrade P-
glukosmal. Om matbar C-peptid kan man dvervaga tillagg av DPP4- eller SGLT2-hdmmare. Switch fran
tacrolimus till Cyklosporin kan provas.
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7 O-TRANSPLANTATIONENS GENOMFORANDE
7.1 Rutiner vid inskrivning p§ sjukhus och forberedelser infor 6-

transplantation

Patienten ldggs vanligen in pa transplantationsavdelning dagen fore ingreppet. Provtagning sker for aktuell
studie eller enligt nedanstaende schema:

[

U
U

O

[ I R R

Hb, EVF, TPK, LPK, Na, K, Ca, Alb, ALP, ASAT, ALAT, Bilirubin, LD, GT, Krea, Urea Amylas, PK-INR,
APTT, HbAlc

Vikt, blodtryck, puls och saturation

EKG och lungréntgen

Lakare skriver in patienten och om aktuell for studie bedémer provare inklusions- och
exklusionskriterier samt att samtycke till deltagande &ar signerat. | journalen anges hypoglykemi-
frekvens och aktuell insulinregim.

Remiss till rontgen for CVK och portakateter

Fasta minst 4 timmar foére planerad transplantation.

Minst 2 timmar fore planerad Tx startas iv insulin i svag glukoslosning enligt lokal tradition.
Tata plasmaglukoskontroller med kvalitetssakrad matare. Malvarde P-glukos 4-8 mmol/L

7.2 O-transplantation genom infusion i vena porta

7.2.1 Flodesschema - anbringande av portakateter och 6-transplantationen

P-glukos analyseras pa forutbestamd glukosmatare. 7.2.2
Ordinarie lista for blodsocker/insulininfusion fors ocksa.

Lathund prover och kontroller vid O-transplantation Datum

Namn Personnummer
O-transplantation nummer ‘ Lokalt screeningnummer
Transplant lakare Namn Sign
Forskningssk Namn Sign
Forskningssk Namn Sign
Radiolog Namn
Mitpunkt | provtagning/ KI. Resultat/kommentar + sign Enhet
kontroll 00.00 -23.59
1. Vid ankomst till rontgen ska blodglukos vara balanserat med insulin- glukosdropp och erhallit
immunsupression enligt 6.1.1 och adjuvanta lakemedel enligt 6.1.3
Ankomst angiolab ‘ | 4
2. Smartlindring ges med lokalbeddvning och ex. Stesolid/Oxynorm vid behov.
Inf Enbrel 50 mg/100 NaCl, kl
infunderas pa 30 min
3. Patienten erhaller CVK pa rontgen (eller tidigare under vardtillfallet)
4. Forslagsvis monitoreras saturation, BT, och hjartaktivitet. CVP noteras innan man pabdrjar
anlaggandet av portakatetern.
5. Fortsatt kontroll av p-glukos.
6. Provtagning enligt klinisk praxis eller aktuellt studieprotokoll

CVvP mmHg




21

NORDISKA NATVERKET FOR O-TRANSPLANTATION — DOKUMENTSAMLING 211219 Version 1.1

Foére
inlaggning
porta
kateter

Blodtryck mmHg
Puls slag/min
0O, saturation %
P-Glukos kap mmol/|

7. Innerdiametern pa anvand portakateter ska vara minst 800 um. Ventral (va portagren) eller
lateral (ho portagren) punktion kan goras. Lateral kan ofta vara lattare, men risken att katetern
glider ut med andningsrorelserna 6kar. Kateterspetsen ska ligga i v portas huvudstam och laget
kontrolleras med kontrast.

8. Typ av kateter, antalet stick i leverytan samt tid fran hal gors i huden till bekréftelse pa gott lage
pa katetern ska noteras i rontgenutlatandet eller annan plats i journalen t ex en
operationsberattelse (JLE20)

Storlek: French
Portakateter storlek
Innerlumen: mm (> 0,8 mm)
?:Eir;gning Metod kateterlaggning o ——
portakat. | FOrsta stick i leverytan, m
Antal stick i leverytan Antal
Gott lage bekraftat W

9. Ny kontroll av CVP. Om misstankt blédning se 7.2.4
10. Kontrollera att portakatetern har en Luerkoppling och mat trycket i v porta som noteras. Trycket
ska ej 6verstiga 11 mmHg. Om det gor det, jamfor med CVP och forsok andra kateterlaget och
spola katetern. Overvig “felvirde” men m fléde uteblir radfraga radiologen (bekrifta laget igen?).
11. O-transplantation gors antingen direkt pa anlaggande av kateter eller med 5 minuters férdrojning.
a. Oarna kommer i speciell infusionspase (ca 250 mL) med transplantationsmedium
(Ringeracetat, Albumin och Glukos). En sidopase med enbart transplantationsmedium
medfoljer (ca 100mL).
Kontrollera och kvittera pasarna
Om allt &r i sin ordning och access till v porta etablerats hangs pasen pa en droppstallning.
Pasens hojd anpassas sa att inf. berdknas ta 20 min (reglera inte flodet med klamman).

Oar anlant till rtglab ki

Kontroll av O-pése 1Ok  [1EjOk IR BLe

CVvP mmHg
5 min Portatryck mmHg
efter Blodtryck mmHg
portakat.- | Pyls fitis
inl3gening | o, saturation %

P-Glukos kap mmol/|

Fran CVK: Typ av ror: ki

Blodstatus + C-peptid

P-Glukos kap mmol/I

d. Ordinerad dos Heparin injiceras med bla kanyl via gummikorken pa ”spiken” sittande i en

av pasens ingangar. Skruva inte av luerlocket pa pasen- da darna riskerar rinna ut.

Omedel- (Lathund, spdd 5000 IE Heparin med 9 mL 0,9% NaCl vilket ger 500 IE Heparin/mL)
bart Alt1 Heparin bolus 6-pasen IE
fore Tx Halva dosen (35 E/kg)

(35E/kg) i 8- Heparin bolus i portakatetern

pase respektive

portakateter (35 E/kg)

Alt 2 Heparin bolus enbart 6-pasen IE

Hela dosen (70 E/kg)

(70E/kg) enbart

i 0-pase
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e. Luft téms forsiktigt ur slangen fran 6-pasen och darefter stangs slangklamman igen.
f. Portatrycket kontrolleras och noteras.

g. Vagga transplantationspasen forsiktigt i sidled (rorelser pa c:a 1 cm) tills dess 6arna ar
jamnt fordelade i hela volymen. Anslut slangen fran pasen till portakatetern med hjalp av
luerfattningen.

h. Oppna slangkldmman. Notera tiden.

Start O-inf | Start 6-infusion N
0 min

i. Hall uppsikt pa att 6arna flodar in och fortsatt vagga under hela transplantationsférloppet
sa Oarna fordelas jamt i mediet.

- Fran CVK: Typ av rér: kl
calomin| o o otid
c:a20min | O-pése avslutad K

j. Nar pasen ar nastan tom, stang slangklamman mot portakatetern, for 6ver halften av
innehallet i mediepasen till 6-pasen, stang slangklamman till mediepasen, vand forsiktigt
upp och ner pa 6-pasen, hang upp den igen och 6ppna slangklamman mot portakatetern.

k. Upprepa eventuellt Fejl! Henvisningskilde ikke fundet.

I.  Nar den sista skéljomgangen gatt in stangs portakatetern och pasarna kopplas bort. Notera
tiden. Totalt kan transplantationstiden variera mellan 10 och 50 minuter.

c:a 32 min | O-inf och skéljning avslutad ‘ ki

12. O-pasen (+skoljpase) ska sparas 1 vecka i kylskap (labrummet mottagningen)
13. Eventuella komplikationer anges pa sista sidan

Direkt Fran CVK: Typ av ror: ki
efter Blodstatus + C-peptid
avslut P-Glukos kap mmol/|

14. Portakatetern dras enligt lokal praxis, savida inte patientens studieprotokoll reglerar detta. Om
kontinuerlig heparininfusion givits posttransplant far portakatetern dras férst nar patientens APT-
tid har sjunkit till < 50 sek.

Portakateter uttagen ki
Ablationsmetod (ringa in) [] Ingen [] Gelfoam. [J Cautery [] Foam+coils
[1Laser. []Annan
Total dos Heparin given IE
Fran CVK: Typ av ror: kl
C-peptid
15 min P-Glukos kap mmol/I
efter Blodtryck mmHg
avslut -
Puls /min
O, saturation %

15. Patient och personal tillbaka till avdelningen

Fran CVK: Typ av ror: Utfort ki
C-peptid
60 min P-Glukos kap mmo/I
efter Blodtryck A
avslut -
Puls /min
0, saturation %

17. [ Overrapportering till ssk avd
18. [] Lakare dikterat Tx berattelse (helst i form av op-beréattelse JLE20)
19. [ Sjukskoterska skrivit anteckning
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240 min Blodstatus se 7.2.3 utfort ki
efter

avslut

Ev komplikationer under/efter Tx

Kl. 00.00 -23.59 Kommentar + sign
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7.2.2 Insulin- glukosinfusion

Mal och syfte vid 6-transplantation: Stabil blodsockerniva mellan 4-8 mmol/L sa att de
insulinproducerande Langerhanska 0arna inte anstrangs och darmed forstors forsta tiden efter
transplantationen. Satten att uppna detta kan variera. Nedanstaende ar ett forslag utifran erfarenheterna
pa Akademiska.

Avsteg fran justeringstabellen kan géras men infusionshastigheten for glukos ska helst inte sdnkas under 80
ml/h.

=  Pretransplant: Startar kl 05 transplantationsdagen, datum kl
= Posttransplant: Avslutas pa ordination av ldkare efter 1-4 dygn

Provtagning och analys: Patienten kan sjalv utfora provtagningarna med egen stickutrustning (ofta
skonsammare for fingertopparna). Om personal utfor provtagningarna rekommenderas ocksa att anvanda
patientens stickutrustning, men inte patientens glukosmatare.

Analys utfoéras pa denna typ av glukos- Signatur
matare (kan vara olika i olika studier):

- Glukosdropp och insulindropp startas via infusionspumpar i perifer ven (venflon + 3 vagskran)
helst i hoger arm:

— 1000 ml buffrad Glukos 50 mg/ml. Infusionshastighet 80 ml/tim.

- Insulindropp: Tillsatt 25 E Actrapid i 250 ml Glucos 50 mg/ml. Lat 15 ml rinna ut i slasken, for att
matta slangen med insulin.

— Om det krdvs hoga fléden av insulindroppet blir mdangden glukos for stor varfér man vid floden >
70 ml/h blandar ny infusion med 25E Actrapid i 250 ml Natriumklorid 9 mg/ml (15 ml i slasken).

- Tag kapillart blodsocker och skriv in vardet pa listan nasta sida.

Starta insulininfusionen enligt féljande och skriv in hastigheten pa listan:

Glukos (mmol/L) Infusionshastighet (ml/tim)
<4 5

41-6 7

6.1-10 10

10.1-14 12

14.1-18 15

>218.1 20

Mat kapillart glukos varje timme eller oftare, for in vardet pa listan och justera insulininfusionen enligt
foljande:

Glukos (mmol/L) Infusionshastighet (ml/tim)
<3.8 sank 4 med 10
>390ch<6 ingen justering
26.1och<8 hoj - med 3

>8.0och<12 hoj - med 5

212.00ch <16 hoj - med 10

>16.00och <20 hoj - med 15

220.0 hoj - med 20

Om blodsockervardet faller snabbt = faller med mer &n 3 mmol/L mellan tva pa

varandra foljande matningar, sank infusionshastigheten enligt féljande och notera pa listan:
<6 sank J till 5
26.00ch<10 sank J till 10
>10 sank  till 15
Om sankning medfor att droppet maste stéangas av: Ta nytt blodsocker efter 30 min och starta pumpen
enligt tabellen ovan.
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Personnummer Namn
Datum KI. B- Sign | KI. Insulin Buffrad Sign | Kommentar
Glukos ml/h Glukos

ml/h
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7.2.3
1.

Forebyggande av blodning

Patientens koagulationsstatus ska vara normalt inkluderande APTT, PK (INR), och trombocyter
innan patienten satts pa vantelista. Detta kontrolleras ocksa vid intagning for transplantation.
Hb ska kontrolleras fore, direkt efter och tre timmar efter transplantationen. Om kvarliggande
kateter dven 2 timmar efter borttagande av portakatetern.

Patienten bor ha CVK.

CVP ska matas fore och efter placeringen av portakatetern.

Efter transplantationen bor patienten vara sangbunden i fyra timmar efter borttagandet av
portakatetern. Blodtryck och puls foljs tatt.

Vid behandling med annan antikoagulantia @n heparin kontrolleras effekten av behandlingen.

Ifall bl6dning anda uppstar

Stoppa eventuell tillforsel av antikoagulantia

Ge volym med “klara vatskor”

Ge transfusion av erytrocyter, farsk frusen plasma och trombocyter

Ge Octostim

Ge Prothrombinkomplex eller FVIla (NovoSeven®)

Radiologisk eller kirurgisk intervention om blédningen inte kunnat hejdas av ovan

26
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8 UPPFOLINING EFTER O-TRANSPLANTATION

Tiden riknas fran senaste O-transplantationen

Uppfoljning pa
Transplantation
Lakarbesok och provtagning 1-2 Var 4
transplantationslikare/nefrolog/ diabetolog med 1-2g/m 1g/m 1g/m . g/ar
goda kunskaper om immunosuppressiv behandling. g/v 3em
Fysisk undersokning X X X X X X X X X X X
Vikt, puls, blodtryck X X X X X X X X X X X
CRP, Blodstatus, Na, K, Krea, ASAT, ALAT X X X X X X X X X X X
HbAlc X X X X X X X X X X X
Urinodling Ingen screening = Vid symptom
Urinsticka X X X X X X X
U-Alb/krea stickprov X X X X X X X
Fastevdrde: Glukos och C-peptid X X X X X X X X X X X
Stimulerad: Glukos och C-peptid
2h efter paborjad maltid (frukost) X X X X X X X X X X X
from Dag28 utan morgoninsulin
X X X X X X X X X X X
Malkonc Tac Tom Mén 3 Man 3 till Ar 1: Efter Ar 1:
10-12 8-10 6-9
MPA AUC och vid leukopeni/Gl besvar X
Insulinbehov X X X X X X X X X X X
Insamling dagboksblad X X X X X X X X X X X
Antal hypoglykemier enligt DCCT X X X X X X X X X X X
1S Clarke Score X X X X X
sk [cams X X X X X
1/ar
MMTT Endast om C-peptid+ och stabil X X X X
Inmatning NIR Dag 7, 14, 28 och 56 X X X X X
Ca, Alb, LD, ALP X X X X X X
Kol, HDL, LDL, TG X X X X X .
- 1/ar
Cystatin-C X X X X X
HLA antikroppar (PRA) X X
DSA Luminex ?? X X | X | vart
GAD, IA2 och Insulin (human) ak IgE X 2:aar
Farskt serum Endast om uppe p3 Vintelistan Nytt prov 1 g/man
eGFR (valfri formel) | X | | X | 1/ar
lohexolclearance (eller motsvarande)
CMV och EBV PCR X X X
BK PCR for IAK och SIK X X X
Arbetsférmaga/Sjukskrivning/Pension .
Vaccinationskontroll Influensa/Pneumokock 1/ar
cmv Profylax till alla i 3 man utom D-R-. Screena vid oklar kreastegring/feber/leukopeni.
Kardiovaskular sjukdom Lipid Mal LDL <1,8, statiner sakra med tac
Tidigare diabetes och Tx i sig gor att alla &r Blodtryck | Mal <130/80, anvdand kombination av valfri men obs ev interaktion
hogriskpatienter Tobak Alla rokare ska aktivt erbjudas behandling for rékstopp
.. Hud Hudspecialist bedémer tidigt hudtyp/solskada och planerar kontrollfrekvens
Malignitet o - -
Gyn Tx foljer rek for normalbefolkningen
Ogonbottenscreening Ska fortga enligt tidigare planering
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8.1 Metabol uppfdljning vid 6-transplantation

Om patienten ar inkluderad i studie tillkommer studiens instruktioner.

8.1.1 HbAlc

HbA1c visar medelvarde och inte hur glukosvariabilitet. Analyseras pa lokalt lab om inte studie séger annat.

8.1.2 Insulinbehov

Notera vid varje aterbesdk aktuell insulinregim och otalt antal enheter insulin under féregaende dygn.

8.1.3 Faste och stimulerad C-peptid respektive glukos

Vid planerade aterbesok tas C-peptid fastande samt 2 timmar efter paborjad frukost. Patienten bor inte ta
morgondos(er) av insulin innan prov nr 2 ar utfort, undantaget de 4 till 6 forsta veckorna efter varje 6-
transplantation da 6arna inte ska utsattas for hoga blodsockernivaer.

8.1.4 Patientens egenkontroll av plasmaglukos och insulindoser

Patienten instrueras att mata och fora dagbok 6ver insulindoser och glukosvarden pre- och postprandiellt.
Dagboken kopieras vid varje besdk och sparas i patientens journal.

— Sa lange patienten har insulinbehandling ska dessa data matas och antecknas vid frukost, lunch och
middag samt en gang pa kvallen (fore sanggaende).

— Om patienten blir insulinfri ar det tillrackligt att mata och anteckna pre- och postprandiellt
plasmaglukos tva dagar/vecka under de forsta 12 manaderna posttransplant och tva dagar/manad
darefter.

— Om patienten inte blir insulinfri efter den sista 6-transplantationen ar det tillrackligt att anteckna
vardena for pre-och postprandiellt blodglukos och insulindoser tva dagar/vecka fr.o.m. manad 3
fram till 12 manaderna posttransplant och tva dagar/manad darefter.

Patienten ska naturligtvis instrueras att mdta betydligt oftare. Nar infektion eller annan komplikation
upptrader behoévs mer frekventa matningar eftersom plasmaglukosnivaerna med stor sannolikhet stiger
och patienten kan behéva 6kade doser av insulin for att undvika B-cells stress.

8.1.5 Allvarlig hypoglykemi (enligt DCCT)

Definieras som en handelse med minst ett av féljande symptom: minnesforlust, forvirring, okontrollerbart
upptradande, irrationellt upptradande, ovanligt svart att vakna, misstankt krampanfall, medvetandeforlust
eller 6gon/syn-symptom, dar patienten var oférmégen att behandla sig sjélv och som var kombinerad med
plasmaglukosvarde <3,0 mmol/L eller patienten omedelbart aterstalldes efter intag av p.o. kolhydrater, i.v.
glukos eller glukagonadministrering.

SH was defined as an episode with symptoms or signs consistent with hypoglycemia in which the
patient required the assistance of another person (e.g., as a result of confusion, coma, or seizure) and
which was associated with a blood glucose level <50 mg/dL or prompt recovery after administration of
oral carbohydrate, glucagon, or intravenous glucose.

Diabetes Control and Complications Trial (DCCT) Gubitisol-Klug et al Diabetes Care 2017;40(8):1010-1016
Pretransplant; vid screening fore forsta transplantationen kan patienten forslagsvis ange antal allvarliga

hypoglykemier under senaste aret genom att fylla i formularet ”Antal allvarliga hypoglykemier fére 6-
transplantation” 8.1.13.
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Posttransplant fragas patienten muntligt vid varje kontroll/besdk hur manga allvarliga hypoglykemier som
intraffat sedan forra besdket och svaret antecknas i sjukhusjournal, i dataregistret NIR samt i relevant
studie-CRF.

8.1.6 C-peptid/glukos ratio och C-peptid/glukos/kreatinin ratio

Ger en enkel vardering av 6arnas funktion. Vardena ska vara tagna vid samma tillfdlle och nar de matats in i
dataregistret (NIR) raknas kvoten automatiskt ut.

8.1.7 Mixed Meal Tolerance Test (MMTT)

MMTT &r golden standard for att utvardera endogen insulinproduktion efter 6-transplantation.

Forberedelse infor MMTT: Pa grund av variabilitet i varje patients svar pa insulin och olika insulinsorter
foreslas foljande riktlinjer for att standardisera insulin och blodsockernivaer infér analysen:

— Utfors bara om matbar C-peptid (> 0,1 nmol/L) och stabiliserat blodsocker.

— Patienten instrueras att uppréatthalla en normal diet och undvika alkohol 3 dagar fore testen.

— Patienten instrueras att inte ata eller ta s.c. insulin efter klockan 20.00 kvallen fore testen.

— Ultra-, lang- och medellangtidsverkande insulin:

o Ultralangverkande (ex Tresiba) byts till ex Lantus veckan fére undersdkningen.

o Langverkande (ex Lantus) far inte tas senare dn 24 timmar innan undersdkningen.

o Medellangverkande (ex Insulatard/Humulin NPH/Insuman Basal/determirinsulin Levemir) far
inte tas senare dn 12 timmar innan undersékningen.

—  For patient med intermittent s.c. insulin rekommenderas att patienten laggs in pa sjukhuset over
natten och halls euglykemisk med i.v. insulininfusion enligt lokalt schema. Insulininfusionen
avslutas 30 minuter fore teststart.

— Patient med pumpbehandling kan behalla basaldosen 6ver natten (i hemmet). Klockan 06.00
testdagens morgon minskas basaldos med minst 50 %. 30 min fore testens borjan stangs
insulinpumpen av helt.

— Insulinfri patient kan anlanda fastande till mottagningen undersékningsdagens morgon.

Utférande av MMTT: Testen startas pa morgonen klockan 08:00- 10:00, om kapillart blodsocker ligger > 3.9
mmol/L och <8.0 mmol/L annars gors testen nasta mojliga dag.
o Om blodsockret ligger mellan 3.9 och 8.0 mmol/L tas fasteprov fér C-peptid och P-Glukos.
o Omedelbart darefter ges patienten Resource Protein Drink, 6ml /kg (max 360 ml) att dricka
under 5 minuter. Starttid, t = 0 minuter.
o Prover for C-peptid och P-Glukos tas igen vid t= 15, 30, 60, 90 och 120 min (£ 5 min).
Analyseras pa lokalt lab om inte studie sdger annat.

8.1.8 Oralt Glukos Tolerans Test (OGTT)

Forberedelse infor OGTT: Se ovan, sasom infor Fejl! Henvisningskilde ikke fundet.

Utforande av OGTT :
- Om blodsockret ar mellan 3.9 och 8.0 mmol/L tas: C-peptid, S-insulin och P-Glukos.
— Omedelbart darefter ges patienten 75 g glukos upplést i 5 dl vatten att dricka under 2 minuter. For
smakens skull kan lite citronsaft tillsattas I6sningen.

o t=0minuter (starttid)
o t=30min (*5 min) tas: S-insulin och P-Glukos
ot =120 min (£ 5 min) minuter tas: S-insulin, P-Glukos och C-peptid

- Analyseras pa lokalt lab om inte studie sager annat.
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8.1.9 CGMS (Continuous Glucose Monitoring System)

Variabilitet i glukos och duration av hypoglykemi verifieras med CGMS. CGMS mater interstitiellt glukos var
5:e minut med hjalp av en subkutan sensor. Data sands till en lagringsenhet som patienten bar.
Utrustningen maste kalibreras mot plasmaglukos enligt tillverkarens instruktioner. Data fran
lagringsenheten laddas ner i dator. Bl.a. ses genomsnittligt glukosvarde, antal och varaktighet av hyper -
(>10 mmol/l) och hypo — (< 3mmol/I) glykemiska episoder, time in range och total hypoglykemiduration.
Datautskriften forvaras i patientens sjukhusjournal.
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8.1.10Dagbok — blodglukos och insulindoser

Denna dagbok ska Du fora hela forsta aret efter 6-transplantationen och ta med vid varje dterbesdk. Fram till dess att Du eventuellt blir insulinfri ska

Du maita blodsockret 7 gdnger per dygn enligt tabellen.

Insulinsort frukost

Insulinsort lunch

Namn

Insulinsort middag

Insulinsort kvall

Personnummer

Ev Insulinpump

Dygnsmangd:

Faste- 2 tim.
Datum efter

Fifre
lunch

2 thm.
efter
lunch

Fiire
middag

2 tim.
efter
middag

Kwiill

Kemmentar ex kinning typ av mat, motion, infektion

Frukost

Lunch

Middag

Kwiill

Hrd
e frukost

Tid

Tid

Tid

Tid

Tid

Tid

T [T [T | T || |T™~

Tid
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8.1.11Hypoglykemiformular

HYPOGLYKEMIFORMULAR

Fylls i varje gang du mater blodsockerunder 3,0 och/eller drabbas av insulinkdnning eller insulinkoma

Datum | ‘ Tid ‘ Blodsockervarde
Ringa in alla symptom som kindes/marktes
Svettningar Synstorning Skakningar
Forandrat beteende Hjartklappning Forvirring
Annat: Inga symptom [

Symptomen marktes av (ringa in ett alternativ)

Inga symtom, men lagt varde vid

Mig sjalv Nagon annan
&3] g rutinkontroll av blodsocker

Vilken behandling behdvde Du? (ringa in alla som behoévdes)

Dryck, mat, druv- Hjalp av nagon

Injekti luk Sjukhus/Ambul
socker eller liknande annan njektion glukagon jukhus/Ambulans

HYPOGLYKEMIFORMULAR

Fylls i varje gang du mater blodsockerunder 3,0 och/eller drabbas av insulinkdnning eller insulinkoma

Datum | ‘ Tid ‘ Blodsockervarde
Ringa in alla symptom som kindes/marktes
Svettningar Synstorning Skakningar
Forandrat beteende Hjartklappning Forvirring
Annat: Inga symptom [

Symptomen marktes av (ringa in ett alternativ)

Inga symtom, men lagt varde vid

Mig sjalv Nagon annan
g3 g rutinkontroll av blodsocker

Vilken behandling behovde Du? (ringa in alla som behoévdes)

Dryck, mat, druv- Hjalp av nagon

Injekti luk Sjukhus/Ambul
socker eller liknande annan njektion glukagon jukhus/Ambulans

HYPOGLYKEMIFORMULAR

Fylls i varje gang du mater blodsockerunder 3,0 och/eller drabbas av insulinkanning eller insulinkoma

Datum | ‘ Tid ‘ Blodsockervdrde
Ringa in alla symptom som kindes/marktes
Svettningar Synstérning Skakningar
Forandrat beteende Hjartklappning Forvirring
Annat: Inga symptom [

Symptomen marktes av (ringa in ett alternativ)

Inga symtom, men lagt varde vid

Mig sjalv Nagon annan
LA & rutinkontroll av blodsocker

Vilken behandling behévde Du? (ringa in alla som beho6vdes)

Dryck, mat, druv- Hjalp av nagon

g Injektion glukagon Sjukhus/Ambulans
socker eller liknande annan

32
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8.1.12Clarke score

Fylls i av patienten sjalv

33

Personnr: Namn: - i
A Har du upplevt nagon episod med lagt blodsocker de

UTREDNINGSBESOK senaste 12 manaderna?

B. Har du upplevt ndgon episod med lagt blodsocker sedan

DAG 75 transplantationen?

C. Har du upplevt nagon episod med lagt blodsocker de

MANAD 6 OCH 12 senaste 6 manaderna?

D. Har du upplevt nagon episod med lagt blodsocker de

ARSBESOK senaste 12 manaderna?

Om du svarat Nej pd ovanstdende fraga ska du inte besvara fler fragor i denna enkit

in), vad som beskriver dig bast

1 Vilj, (ringa
a

Jag har alltid symptom nar mitt blodsocker &r lagt

b

Jag har ibland symptom nar mitt blodsocker ar lagt

C

Jag har inte langre symptom nar mitt blodsocker ar lagt

2 Har du bliv

it av med nagra av de symptom du brukade ha nér ditt socker var lagt

a

JA

b

NEJ

3 Under de s

enaste 6 manaderna, hur ofta har du haft medelsvara kanningar (t ex episoder

dar du blivit forvirrad, desorienterad, trott eller of6rmdgen att sjalv behandla dig med t ex
sockerintag)?

a Aldrig

b 1-2 ggr

C Varannan manad

d Varje manad

e Oftare @n en gang per manad

4 Under det

senaste aret, hur manga svara kdnningar har du haft (episoder dar du varit

medvetslos, haft kramper eller behovt injektion med glukagon el intravendst socker)?

a

Aldrig

1gang

2 ganger

3 ganger

5 ganger

6 ganger

7 ganger

| ||| Q|0 | T

8 ganger

9 ganger

10 ganger

11 ganger

j
k
I

12 ganger eller fler

5 Hur ofta under den senaste manaden har du haft blodsockervarden under 3.9 mM MED
symptom pd kanning?

a

Aldrig

b

1-3 ggr
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c 1 gang/vecka
d 2-3 ganger/vecka
e 4-5 ganger/vecka
f Nastan dagligen

6 Hur ofta unger den senaste manaden har du haft blodsockervarden under 3.9 mM UTAN

symptom pa kdnning?

a Aldrig
b 1-3 ggr
c 1 gang/vecka
d 2-3 ganger/vecka
e 4-5 ganger/vecka
f Nastan dagligen

7 Hur lagt maste ditt blodsocker vara innan du kdnner nagra symptom?
a 3,3-3,8 mmol/I
b 2,8-3,2 mmol/I
c 2,2-2,7 mmol/I
d <2,2 mmol/I

8 Till vilken grad kan dina symptom goéra dig uppmarksam p§ att ditt socker ar lagt?
a Aldrig
b Sallan
C Ibland
d Ofta
e Alltid

Datum Namnteckning:

8.1.13 Antal allvarliga hypoglykemier fére 6-transplantationen

Hur manga ganger under de senaste 12 manaderna har du behdvt hjilp av nagon nar du haft en episod
med lagt blodsocker, till exempel:

- behovt hjalp med att fa i dig mat/dryck/druvsocker eller dylikt
— behovt hjalp med att spruta Glukagon
— behovt ambulans eller sjukhusvard

0

1 -5 ganger

6 — 10 ganger

11 — 20 ganger

O |00 |(o|o

mer an 20 ganger
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Mall Fér Clarke Score

Ges inte till patienten. Clarke score ar ett frageformuldr som besvaras av patienten och ar en retrospektiv
registrering av hypoglykemiska handelser de senaste 6-12 manaderna, summerade i 8 punkter. Clarke score
> 4 indikerar oférmaga att kdnna av hypoglykemi och en forhojd risk for allvarliga hypoglykemi

1

Jag har alltid symptom nar mitt blodsocker ar lagt
Jag har ibland symptom nar mitt blodsocker ar lagt
Jag har inte langre symptom nar mitt blodsocker ar lagt

JA
2 NEJ
Aldrig
3 1-2 ggr

Varannan manad

Varje manad

Oftare an en gang per manad
Aldrig

1 gang

2 ganger

3 ganger

5 ganger

6 ganger

7 ganger

8 ganger

9 ganger

10 ganger

11 ganger

12 ganger eller fler

Aldrig

1-3 ggr

1 géng/vecka

2-3 ganger/vecka R=om firre i fraga
4-5 ganger/vecka 5&nifraga 6
Nastan dagligen

a) Aldrig
b) 1-3 ggr A=om fédrre i fraga
6 dnifragas

D DV V|V (N (PO DRV (NP> DD (N (D> DRV R D>

c) 1gang/vecka

d) 2-3 ganger/vecka

e) 4-5 ganger/vecka

f) Néastan dagligen

a) 3,3-3,8 mM

b) 2,8-3,2 mM

c) 2,2-2,7 mM

d) <2,2 mM

Aldrig

Sallan

Ibland

Ofta

e Alltid

Fyra eller fler R motsvarar reducerad medvetenhet (awareness)
Tva eller farre R motsvarar medvetenhet

oo |T(w|a|jo|T(uw|(—+w|D|Q|0 |T(w (|0 |0 (T |—|x|—|—|[T0|—|D|Q0 (T |D|Q|0|(T| |T|® |0 |T (W

>|p|m (o |o|m|0|>(>
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9 DIARIE — ANDRINGAR AV DENNA DOKUMENTSAMLING

Rubrik

Andrad datum

Kortfattad beskrivning av andring

6.1.1

211219

Fortydligande att om ATG ges sa ar det 5 doser som totalt motsvarar 6 mg/kg
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