IE - iEuroEwing

Antitumoral barnregim - Sarkom

Oversikt

IE - iEuroEwing (Ifosfamid 1800 mg/m?/d)
Protokoll: iEuroEwing

Sida 1

Behandlingsavsikt:
RegimID: NRB-13412

Oversikt

Lakemedel
Substans Admini-
strering
1. Mesna Intravends
injektion
2. Mesna Intravends
infusion
3. Ifosfamid Intravends
infusion
4. Etoposidfosfat Intravends
infusion
Regimbeskrivning
Dag
1. Mesna
Intravends injektion
1000 mg/m?
2. Mesna
Intravends infusion
2000 mg/m?
3. Ifosfamid
Intravends infusion
1800 mg/m?

4. Etoposidfosfat
Intravends infusion
100 mg/m?

Emetogenicitet: Hog

Behandlingsoversikt

Se behandlingsoversikt i protokoll iEuroEwing

x1

x1

x1

x1

Spddning Infusions-
tid

Ingen spadning 3 min.

Plasmalyte Volym-

Volymstege stege

Kroppsyta Kroppsyta

250 ml 4 tim.

Natriumklorid 9

mg/ml infusion

100 ml 2 tim.

Natriumklorid 9
mg/ml infusion

x1

x1

x1

Anvisningar for regimen

Villkor for start av regimen
Kriterier for behandlingsstar: Neutofila > 1,0 och TPK > 80

Intervall mellan kurer enligt protokoll.

VDC/IE ges med 14-dagars intervall.

x1

x1

x1

x1

x1

x1

x1

x1

x1

Grunddos/
admtillfalle

1000 mg/m?

2000 mg/m?

1800 mg/m?

100 mg/m?

Berak-
ningssatt

kroppsyta

kroppsyta

kroppsyta

kroppsyta

Maxdos/  Max ack.
admtillfalle dos
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Villkor och kontroller for administration
Mesna 1000 mg tillsitts i 1000 ml Plasmalyte for att f& Mesna 2000 mg/m?/dygn i 2000 ml/m? /dygn Plasmalyte infusion.

Urinsticka (erytrocyter) kontroll 1 gang/dygn. Vid fynd av hemoglobin i urinen med tydligt utslag, ej endast spar av, skall
ldkare kontaktas.

Anvisningar for ordination
Profylaktiskt G-CSF rekommenderas i protokollet.

Dosjustering rekommendation
Se info i iEuroEwing protokollet:

Om hematologisk aterhamtning férdréjs > 6 d dosreducera enl protokoll.
Om febril neutropeni eller mucosit grad 3-4 dosreducera enl protokoll.

Nedsattning av njurfunktion (ifo), hjartfunktion (doxo) och neurotoxicitet (ifo) kraver ocks& dosanpassningar.

Antiemetika
OBS! Potentiell interaktion foreligger mellan Aprepitant (Emend) och Ifosfamid, doseras enligt lokal rutin.

Volymstegar
Plasmalyte prehydrering, Parameter: Kroppsyta (m2)

Frén och med Till (mindre an) Grundvolym Berakningssatt Enhet Infusionstid
0 m2 2,5 m2 375 kroppsyta ml/m? 3 tim.
Plasmalyte, Parameter: Kroppsyta (m2)
Fréan och med Till (mindre an) Grundvolym Berakningssatt Enhet Infusionstid
0 m2 2,5 m2 2000 kroppsyta ml/m? 24 tim.
Biverkningar

Mesna

Observandum Kontroll Stodjande behandling

Akut infusionsreaktion/anafylaxi Akutberedskap

Fallrapporter om allvarliga allergiska reaktioner.

Hudtoxicitet
Hudutslag, klada vanligt. Allvarliga hudreaktioner finns rapporterade.

Gastrointestinal paverkan
Buksmarta, illaméende, diarré vanligt. Krakningar, forstoppning forekommer.

Ovrigt
Huvudvark, trétthet, svimningskansla vanligt.
Varmevallning vanligt.

Muskel- och ledvark férekommer.

Mesna
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Akut infusionsreaktion /anafylaxi Akutberedskap

Fallrapporter om allvarliga allergiska reaktioner.

Hudtoxicitet
Hudutslag, klada vanligt. Allvarliga hudreaktioner finns rapporterade.

Gastrointestinal paverkan
Buksmarta, illamaende, diarré vanligt. Krakningar, férstoppning férekommer.

Fortsattning pa nasta sida
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Mesna (Fortsattning)
Observandum Kontroll Stodjande behandling

Ovrigt
Huvudvark, trétthet, svimningskénsla vanligt.
Varmevallning vanligt.

Muskel- och ledvark férekommer.

Ifosfamid
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer

Folj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp nasta dos.

CNS paverkan Monitorering Metylenblatt

Encefalopati vanligt, (symtom s som férvirring, somnolens, koma, hallucination, dimsyn, psykotiskt beteende,
extrapyramidala symtom, urininkontinens och kramper) oftast reversibel, avklingar inom 48 till 72 timmar efter
avslutad behandling. Avbryt eventuell pag&ende infusion. Metylenblatt (metyltioninium) kan ges for att paskynda
symtomavklingandet och kan éverviagas som profylax vid kommande kurer. Dos vuxna 1-2 mg/kg, kan upprepas,
se FASS, (behandling oftast ej > 24 h och max kumulativ dos 7mg/kg) barnl mg/kg, max 50 mg, iv var 4-6:e
timma, vid profylax var 8:e timma.

Cystit Monitorering Hydrering
Mesna

Hemorragisk cystit mycket vanlig, kan bli allvarlig. Dosberoende. Enstaka hdg dos storre risk an fraktionerad
dos. Stralbehandling mot bldsa Okar risk. Hydrering viktigt. Eventuellt Mesna som profylax, félj vardpro-
gram/behandlingsprotokoll.

Njurtoxicitet Njurfunktion

Njurtoxicitet finns rapporterat, glomerulira eller tubulira skador, kan bli allvarliga. Okad risk vid héga kumulativa
doser, redan befintlig njursvikt, pdgaende eller tidigare nefrotoxiska substanser. Folj njurvarden i enlighet med
eventuellt vardprogram/behandlingsprotokoll.

Hjarttoxicitet Elektrolyter
Hjarttoxicitet finns rapporterat. Forsiktighet vid samtidig hjartsjukdom, eller pagaende eller tidigare stralbehandling
mot hjartregionen och/eller adjuvant behandling med antracykliner.

Hudtoxicitet
Alopeci (haravfall) mycket vanligt.

Gastrointestinal paverkan
Illamaende, krakning vanligt. Antiemetika profylax enligt riktlinjer.

Fortsattning pd nasta sida

Utfardad av: regimOsanma Version: 1.2 Faststalld av: regimOlaul
Uppdaterad datum: 2025-11-06 Vardprogramsgruppen fér Sarkom Faststalld datum: 2025-11-05
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Ifosfamid (Fortsattning)
Observandum Kontroll Stodjande behandling

Interaktionsbenagen substans
Ifosfamid metaboliseras via CYP450 systemet.

Samtidig administrering av Ifosfamid med CYP450-inducerare kan 6ka koncentrationen av metaboliter som ar cyto-
toxiska eller har andra toxiciteter. (Exempel pa CYP450-inducerare ar: karbamazepin, kortikosteroider, rifampicin,
fenobarbital, fenytoin, bensodiazepin och Johannesoért.)

Samtidig administrering av Ifosfamid med CYP450-hammare (sarskilt CYP3A4- och CYP2B6-hammare) kan min-
ska aktivering och metabolisering av Ifosfamid och darmed paverka effekten. CYP3A4-hdmmare kan dven ge 6kad
bildning av en ifosfamid-metabolit som associeras med nefrotoxicitet. (Exempel pd CYP3A4-hammare ar: ketokon-
azol, flukonazol, itrakonazol, proteashammare (sdsom indinavir, ritonavir) och makrolider (sdsom klaritromycin,
erytromycin).)

Samtidig administrering av Ifosfamid och disulfiram kan ge 6kad 6kad koncentration av cytotoxiska metaboliter.
| 6vrigt finns ett antal mojliga farmakodynamiska interaktioner angivna, se FASS.

(Har endast nagra exempel p& s&dana interaktioner vid samtidig administrering:

ACE hammare - kan orsaka leukopeni

Kumarinderivat - kan ge ytterligare férhéjda INR

Cisplatin - inducerad horselnedsattning kan forvarras

Tamoxifen - risk fér tromboembolisk sjukdom kan 6ka.)

Extravasering
Gron

Klassas som ej vavnadsskadande (1&g eller minimal risk fér vivnadsskada vid extravasering).

Etoposidfosfat
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Akut infusionsreaktion/anafylaxi

Anafylaktiska reaktioner kan férekomma. Infusionen ska ges langsamt, under 30-60 minuter for att undvika
hypotension och bronkospasm.

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

Hudtoxicitet
Haravfall/alopeci vanligt, reversibel.

Gastrointestinal paverkan Biverkningskontroll Antiemetika
Illamaende och krakningar vanliga. Forstoppning och diarré forekommer.

Ovrigt
Vid serum-albumin <30 6vervig 75-80 % dos Etoposid.

Lagt serum-albumin ger ékad obundet/fritt Etoposid AUC, vilket resulterar i 6kad hematologisk toxicitet (lagre
antal neutrofila).

Extravasering Varme
Gul

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

Irriterande vid extravasering. Kan ge lokal mjukdelstoxicitet, irritation och inflammation s som svullnad, smarta,
cellulit.

Folj instruktionen for varmebehandling, se stoddokument Extravasering.

Fortsattning pa nasta sida
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Etoposidfosfat (Fortsattning)
Observandum Kontroll Stodjande behandling

Interaktionsbenagen substans

Samtidig administrering av hégdos ciklosporin med Etoposid ger 6kad exponering for Etoposid till féljd av minskad
clearence.

Samtidig administrering av cisplatin med Etoposid ar forknippat med 6kad exponering for Etoposid till foljd av
minskad clearence.

Samtidig administrering av fenytoin med Etoposid ar férknippat med minskad effekt av Etoposid till foljd av 6kad
clearence. Aven andra enzyminducerande antiepileptika kan ge minskad effekt av Etoposid, se FASS.

Samtidig administrering av antiepileptiska mediciner med Etoposid kan medféra risk for samre effekt av antiepilep-
tisk medicin, dock vaga uppgifter, se FASS.

Samtidig administrering av warfarin med Etoposid kan ge 6kad effekt warfarin och férhéjda PK/INR varden, vilket
kraver 6kad overvakning.

Samtidig administrering av netupitant/palonosetron (dar netupitant metaboliseras via CYP3A4) med Etoposid har

visat att exponeringen for Etoposid 6kar med 21%. | poolade sakerhetsdata fran fyra studier av olika storlekar har
kombinationen dock hittills ej visat klinisk effekt med 6kad toxicitet, enligt dokument fran foretaget.

Referenser

Protokoll: iEuroEwing
version: 1,5
datum: 09-08-2024

Versionsforandringar
Version 1.2

Fortydligat filnamnet for export

Version 1.1

fortydligat Ifosfamid dos 1800 mg/m?/d i rubriken, lagt till kontroll av urinsticka erytrocyter x 1/d

Version 1.0
Regimen faststalldes.
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