Docetaxel-Nintedanib Oversikt Sida 1

Antitumoral regim - Lungcancer Behandlingsavsikt: Palliativ
RegimID: NRB-6011

Docetaxel-Nintedanib
Indikation: Icke-smacellig lungcancer C50

Kurintervall: 21 dagar Oversikt
Lakemedel
Substans Admini- Spadning Infusions- Grunddos/ Berik- Maxdos/  Max ack.
strering tid admtillfalle ningssatt  admtillfalle dos
1. Docetaxel Intravends 250 ml 60 min. 75 mg/m? kroppsyta
(vattenfri) infusion Natriumklorid 9

mg/ml infusion

2. Nintedanib Peroral kapsel 200 mg standarddos

Regimbeskrivning

Dag 1 2 3 4 5 6 7|8 9 10 11 12 13 14|15 16 17 18 19 20 21| Ny kur dag
22

1. Docetaxel (vattenfri) x1
Intravends infusion

75 mg/m?

2. Nintedanib X2 X2 x2 X2 x2 x2|x2 | x2 x2 x2 x2 x2 x2|x2 x2 x2 x2 x2 x2 | x2

Peroral kapsel
200 mg

Emetogenicitet: Laig

Anvisningar for regimen

Villkor for start av regimen
Kontroll av blodstatus inkl. neutrofila-, leverstatus och kreatinin.

Villkor och kontroller for administration
Docetaxel - Okad beredskap for anafylaktisk reaktion, stérst risk vid kur 2. Kontrollera att patienten tagit sin
premedicinering.

Nintedanib - kapslarna tas med cirka 12 timmars mellanrum. Johannesért far ej intas under padgdende behandling. Om en
dos missats tas nasta dos pa den vanliga tiden.

Nintedanib
Dosering i forhéllande till maltid: Tas i samband med maltid

Anvisningar for ordination
Blod- och leverstatus. For behandlingsstart neutrofila >1,5, TPK >100 och LPK >2,0. Kontroll av perifer neuropati.

Docetaxel - Premedicinering med kortison motsvarande tablett Betametason:
1 tim foére behandling tas Betapred 16 tabletter = 8 mg
Dagen efter behandling, pa morgonen tas Betapred 8 tabletter = 4 mg

Nintedanib ska inte tas dag 1, dvs samma dag som Docetaxel ges.
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Dosjustering rekommendation
Hematologisk toxicitet

NADIR-varde for leukocyter < 2,0 och/eller neutrofila < 1,0 - ge nista kur med 80 % av dosen.

Om NADIR-varden efter dosreduktion fortsatt ar leukocyter < 2,0 och/eller neutrofila < 1,0 - dosreducera ytterligare
10-15 % eller byt regim.

Icke-hematologiska biverkningar av Nintedanib

Vid diarré, krakningar och/eller illam&ende grad 2 eller mer - avbryt behandlingen med Nintedanib till biverkningarna
avtagit (grad 1 eller utgangslaget). Behandlingen terupptas med reducerad dos 150 mg x 2. Om en andra dosreduktion
bedoms ndédvandig ges 100 mg x 2, se FASS.

Leverpiverkan - ASAT och/eller ALAT > 2,5 x ULN i kombination med totalt bilirubin > 1,5 x ULN ELLER ASAT
och/eller ALAT > 5 x ULN - avbryt behandlingen med Nintedanib till ASAT/ALAT < 2,5 x ULN och bilirubin normalt.

Behandlingen &terupptas med reducerad dos 150 mg x 2. Om en andra dosreduktion bedéms nédvandig ges 100 mg x 2, se
FASS.

ASAT och/eller ALAT > 3 x ULN i kombination med totalt bilirubin > 2 x ULN och ALP < 2 x ULN - om ingen annan
orsak kan faststallas , satts Nintedanib ut permanent.

Biverkningar
Docetaxel (vattenfri)
Observandum Kontroll Stédjande behandling
Akut infusionsreaktion /anafylaxi Akutberedskap

Kortikosteroid
Férbehandling med tablett betametason (Betapred). Akutberedskap. Stérst risk vid férsta och andra infusionen.

Vid svar reaktion (svér hypotoni, bronkospasm eller generaliserat utslag/erytem) avbryt behandling omedelbart
och ge adekvat terapi. Om svar dverkanslighetsreaktion en gang bor docetaxel inte ges pa nytt.

Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer
Folj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp nasta dos.

Neuropati Biverkningskontroll

Neuropati vanligt, kan na grad 3-4, mestadels reversibelt.

Vatskeretention Kortikosteroid

Patienter med svar vatskeretention som pleurautgjutning, perikardiell utgjutning och ascites bor 6vervakas noga.

Hudtoxicitet ) ) ) . )
Utslag, klada férekommer, svdra symtom mindre vanligt. Nagelpaverkan férekommer.

Extravasering Kyla
Gul

Hyaluronidas
Klassas som vavnadsretande, men ger séllan allvarlig skada (medelhdg risk fér vavnadsskada).

Folj instruktion for kylbehandling, se extravaseringsdokument.
Overvag lokal behandling med Hyaluronidas.

Traditionellt har kyla varit den specifika &tgarden vid extravasering av taxaner. Det finns nu uppgifter om att
varme skulle kunna vara lika bra, med en teoribildning kring att taxaner &r icke-DNA bindande (non-DNA binding
agents) och darmed liknar vinkaalkaloider. Uppgifterna ar dock vaga. Tills battre fakta kring detta finns foreslas
instruktionen for specifik behandling med kyla.

Interaktionsbendgen substans
Metabolismen av Docetaxel kan modifieras vid samtidig administrering av medel som inducerar, hammar eller

metaboliseras via CYP3A4.

Samtidig administrering av Docetaxel med potenta CYP3A4-hammare bér undvikas eller medféra 6kad dvervakning
av biverkningar av Docetaxel d& koncentrationen av Docetaxel i blod kan 6ka till féljd av minskad metabolism.
(Exempel pa potenta CYP3A4-hammare: ketokonazol, itrakonazol, klaritromycin, indinavir, nefazodon, nelfinavir,
ritonavir, sakvinavir, telitromycin och vorikonazol.)

Samtidig administrering av Docetaxel med netupitant/palonosetron (dar netupitant metaboliseras via CYP3A4)
har visat att exponeringen for Docetaxel 6kar med 37%. | poolade sikerhetsdata fran fyra studier av olika storlekar
har kombinationen dock hittills e] visat klinisk effekt med 6kad toxicitet, enligt dokument fran foretaget.
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Nintedanib
Observandum Kontroll Stodjande behandling

Sida 3

Hematologisk toxicitet
Viss 6kad risk for neutropeni och febril sepsis, framfor allt vid kombinationsbehandling med Docetaxel. Kontroll

av blodstatus och eventuellt dosjusteringsbehov, se FASS.
Trombocytopeni férekommer.

Blédningshandelser finns rapporterade, kan bli allvarliga. Andningsvagar inklusive nasblédning, magtarmkanal och
CNS. Eventuellt rekommenderas ej behandling vid lokal invasion av storre blodkarl eller radiologiska tecken pa
kaviterande eller nekrotiska tumorer, liksom vid aktiva hjarnmetastaser, se FASS.

Tromboembolism
Okad risk fér vends tromboembolism.

Ingen bevisad 6kning av arteriell tromboembolism, men férsiktighet vid kand férhojd kardiovaskular risk. Behan-
dlingsuppehdll bor évervagas vid akut myokardischemi.

Gastrointestinal paverkan
Diarré mycket vanligt. lllamaende, krakning och buksmaérta vanligt. Aptitnedgang.

Eventuell behandlingsuppehall och dosjustering, se FASS.

Gastrointestinal perforation omnamnd som fallrapporter, forsiktighet bor iakttagas vid tidigare bukkirurgi eller
tidigare perforation, se FASS.

Levertoxicitet B
Férhojda leverenzymer vanligt. Eventuellt behandlingsuppehall eller dosjustering, se FASS. Okad risk fér kvinnor,

asiater och vid |ag kroppsvikt.

Ovrigt
Kapslarna innehaller soja, varfor kontraindicerat vid soja eller jordndtsallergi.

Interaktionsbendagen substans
Vid samtidig administrering av Nintedanib och starka P-gp-hdmmare kan exponeringen fér Nintedanib 6ka och

saledes risk for 6kade biverkningar. Noggrann monitorering bér utféras for att hantera biverkningar. (Exempel pa
starka P-gp-hdmmare ar ketokonazol och erytromycin.)

Vid samtidig administrering av Nintedanib och starka P-gp-inducerare kan exponeringen fér Nintedanib minska och
saledes risk for minskad effekt. Samtidigt administreringsbehov maste 6vervigas noggrant. (Exempel p4 starka

P-gp-inducerare ar rifampicin, karbamazepin, fenytoin och johannesért.)

Biverkningar for regimen
Observandum Kontroll Stodjande behandling

Haravfall

Versionsforandringar

Version 1.5
Justerat premedicinering docetaxel enligt gemensam ¢k granskaméte 12/4 2024.

Version 1.4
Administrationsschemat- Lankat kommentar

Version 1.3
Lagt till patientinfo

Version 1.2
Anvisningar fér ordination - premedicinering vid Docetaxel har dndrats (minskning till totalt 18 mg).

Version 1.1
Andrat till Docetaxel under Villkor och kontroller fér admin, istallet fro Paklitaxel.

Version 1.0
Regimen faststalldes

Utfardad av: regimOfyan Version: 1.5

Faststalld av: regimOohro

Uppdaterad datum: 2024-06-27 Vardprogramsgruppen fér Lungcancer Faststalld datum: 2020-07-29



