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Bakgrunn og formal

« Polyomavirus BK (BKPyV) infiserer omtrent 80% av befolkningen i
barndommen. Etablerer asymptomatisk, livslang infeksjon.

« Forarsaker sjeldent sykdom.
* Hos nyretransplanterte:
— 20 - 40% far lettgradig reaktivering (viruri).

— 1 -10% far polyomavirusassosiert nefropati (PyVAN)
* Med dagens behandling mister mellom 10% og >80 % transplantatet

* DNA-polymerasehemmeren Cidofovir (CDV) har sporadisk blitt forsgkt
som behandling av PyVAN med begrenset nytte.

« Formal: Se pa effekten av lipidderivat av Cidofovir (ODBG-CDV)
pa BKPyV-infeksjon i primaere humane nyreepitelceller.



Normalisert celleindeks

30

25 F

20

15 |

10

05

00 f

05 -

Effekter pa celleviablitet

| —Ubehandlet

—0,1uM
0,5uM
1uM

10uM

1 0 11 22 32 43 54 65

Tid (timer etter behandling)

Uinfisert RPTEC ble behandlet med
0,1-10 uM ODBG-CDV.

A: Kontinuerlig xCelligence-analyse
(viablitet, adhesjon og proliferasjon)
far og opp til 3 dager etter
behandling.

B: ATP-kvantifisering i cellelysat 3
dager etter behandling
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Effekt pa BKPyV-
proteinuttrykk

Mock-infisert
0 upM

« RPTEC ble infisert med BKPyV.

« 2 timer etter infeksjon ble cellene behandlet
med 0,01 — 10 uM ODBG-CDV

« 3 dager etter infeksjon:
 Western Blott

0 uM

* Immunfluoroscensfarging med
antistoffer rettet mot virale proteiner
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BKPyV DNA (% av ubehand

Effekter pa BKPyV-replikasjon

« RPTEC ble infisert med BKPyV.
« 2 timer etter infeksjon ble cellene behandlet med 0,01 — 10 yM
ODBG-CDV
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Prosentvis reduksjon i ekstracellulaert
BKPyV gEg/ml

» 3 dager etter infeksjon ble det utfart gqPCR.
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ODBG-CDV har antiviral effekt mange ganger sa potent som
cidofovir. Betydelig cytotoksisitet, men 0,1 uM tolereres relativt bra/




