Epirubicin-Kapecitabin-Cyklofosfamid

Antitumoral regim - Brostcancer
Epirubicin-Kapecitabin-Cyklofosfamid (CEX = kur 4-6

Oversikt

Sida 1

Behandlingsavsikt: Adjuvant
RegimID: NRB-1166

enligt FinXX)
Kurintervall: 21 dagar Oversikt
Lakemedel
Substans Admin- Spadning Infusion- Grunddos/ Berakn- Maxdos/  Max ack.
istrering stid admtillfalle ingssatt admtillfalle dos
1. Epirubicin Intravends 250 ml 30 min. 75 mg/m? kroppsyta 1000
infusion Natriumklorid 9 mg,/m?
mg/ml infusion
2. Cyklofosfamid- Intravends 250 ml 30 min. 600 mg/m? kroppsyta
monohydrat infusion Natriumklorid 9
mg/ml infusion
3. Kapecitabin Peroral tablett 900 mg/m? kroppsyta
4. Kapecitabin Peroral tablett 900 mg/m? kroppsyta
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. Epirubicin x1
Intravends infusion
75 mg/m?
2. Cyklofosfamidmonohydrat | x1
Intravenos infusion
600 mg/m?
3. Kapecitabin x1 x1

Peroral tablett
900 mg/m?
4. Kapecitabin
Peroral tablett
900 mg/m?

Emetogenicitet: Hog

X2 X2 x2 x2 x2 x2

Anvisningar for regimen

Villkor for start av regimen

X2 X2 x2 x2 x2 | x2 | x2

Kontroll av blodstatus inkl. neutrofila-, leverstatus och kreatinin.

EKG vid anamnes pa hjartsjukdom.

Test av DPD-aktivitet rekommenderas for att undvika allvarliga biverkningar av Fluorouracil.

Villkor och kontroller for administration
Epirubicin - ; Starkt vavnadsretande. Central infart rekommenderas.

Kapecitabin - kontroll av hand-fotsyndrom och Gl-biverkningar efter 1 vecka, darefter enligt individuell bedémning.

Kapecitabin

Dosering i forhallande till maltid: Tas inom en halv timme efter maltid
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Anvisningar for ordination
Blod- och leverstatus. LPK>2,5, neutrofila >1,0 TPK>100 for start.

Kontroll av hand-fotsyndrom och Gl-biverkningar.

Epirubicin - max ackumulerad dos 1000 mg/m2.

Dosjustering rekommendation
Genomgaéngen neutropen feber, adjuvant indikation lagg till G-CSF. t.ex. Filgrastim dag 4-11.

Dosreduktion vid betydande biverkningar.

Antiemetika

Forslag enligt stoddokument:

https://kunskapsbanken.cancercentrum.se/stoddokument/antiemetika-vuxen /#chapter—Antiemetikaregim-1-dag- dag 1
https://kunskapsbanken.cancercentrum.se/stoddokument/antiemetika-vuxen /#chapter—Antiemetikaregim-1-dag- (dag
5-15 - vid behov , T Ondansetron ges tidigast dag 3)

Ovrig information
Patienten ska fa tydlig information om biverkningar och vikten av att hora av sig fér dosreduktion.

Epirubicin kan farga urinen réd.

Biverkningar
Epirubicin
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer
Folj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp nasta dos.
Hjarttoxicitet Hjartfunktion

Risk for antracyklininducerad kardiomyopati med hjartsvikt som féljd. Kan uppstd sent i behandlingen eller flera
manader efterdt. Risken 6kar vid tidigare hjartsjukdom, strdlbehandling mot del av hjartat eller tidigare behandling
med andra antracykliner eller antracenedioner (trolig additiv toxicitet). Kumulativ dos p& 900-1000mg/m2 bér ej
overstigas. Utgangsvarde pa vansterkammarfunktion bor finnas.

Slemhinnetoxicitet

Starkt vavnadsretande
Antracykliner skall ges via central infart.
Extravasering (R6d) Kyla

Dexrazoxan
DMSO

Vavnadstoxisk - risk for nekros (hog risk for vavnadsskada).

Vid behov folj instruktion for kylbehandling, se stdddokument Extravasering.

Vid konstaterad extravasering av antracykliner évervag behandling med Dexrazoxan (Savene), se regim Dexrazoxan.
Eventuell kylbehandling som startats i vantan pad Dexrazoxan skall avslutas minst 15 minuter fore Dexrazoxan
paborjas. Om Dexrazoxan helt saknas, eller inte kan startas inom 6 timmar, évervdg DMSO behandling, se
stdddokument Extravasering.

Cyklofosfamidmonohydrat

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

Cystit Monitorering Hydrering

Hemorragisk cystit forekommer, kan bli allvarlig. Dosberoende. Strélbehandliwgesrrrl'n%t blasa okar risk. Hydrering
viktigt. Eventuellt Mesna som profylax, folj vardprogram eller behandlingsprotokoll. Enligt ASCO ges Mesna
endast vid hogdos cyklofosfamid, i Up to Date angivet som 50mg/kg eller 2g/m2. Barn har angett doser éver 1
g/m2 som behov av Mesna profylax.

Hog emetogenicitet Monitorering Antiemetika
lllam3ende, krékning vanligt vid hogre doser iv (mer an 1500 mg). Antiemetika enligt riktlinjer.
Fortsattning pa nasta sida
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Cyklofosfamidmonohydrat (Fortsattning)

Observandum Kontroll Stodjande behandling
Tumorlyssyndrom Urat Hydrering
Allopurinol

Tumorlyssyndrom kan uppsta till foljd av snabb lys av tumérceller vid vissa sjukdomar under vissa forutsattningar
(exempelvis vanligast i uppstartsbehandling). Viktigt att patient &r val hydrerad och har god diures. Som skydd
ges eventuellt Allopurinol under behandlingstiden. Vid behov kan antidoten rasburikas (Fasturtec) ges.
Hudtoxicitet

Alopeci (haravfall) forekommer.

Interaktionsbendgen substans

Cyklofosfamid aktiveras och metaboliseras via CYP450 systemet.

Samtidig administrering av cyklofosfamid med CYP450-inducerare kan 6ka koncentrationen av cytotoxiska metabo-
liter av cyklofosfamid. (Exempel p& CYP450-inducerare ar: rifampicin, fenobarbital, karbamazepin, fenytoin,
johannesért och kortikosteroider.)

Samtidig administrering av cyklofosfamid med CYP450-hdmmare kan minska aktiveringen av cyklofosfamid
och dérmed minska effekten. (Exempel p& CYP450-hdmmare &r: amiodaron, aprepitant, bupropion, busul-
fan, ciprofloxacin, flukonazol, itrakonazol, ketokonazol, klaritromycin, posakonazol, prasugrel, sulfonamider,
telitromycin, tiotepa, vorikonazol.)

Samtidig administrering av cyklofosfamid med allopurinol, cimetidin eller hydroklortiazider kan via hammad ned-
brytning eller minskad njurutséndring ge dkad koncentration av toxiska metaboliter.

Ytterligare ett antal mojliga interaktioner eller farmakodynamiska interaktioner finns angivna, se FASS. Bland annat
omnamns risk for 6kade toxiska effekter vid kombination med: Antracykliner, cytarabin, trastuzumab (kardiologisk
toxicitet), ACE-hdmmare, natalizumab, paklitaxel, zidovudin (hematologisk toxicitet), azatioprin (levertoxicitet),
amfotericin B (njurtoxicitet), amiodarone, G-CSF, GM-CSF (lungtoxicitet), tamoxifen (tromboemboliska effekter).
Extravasering (Gron)

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

Kapecitabin

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

Gastrointestinal paverkan Biverkningskontroll Hydrering

Loperamid
Diarré. Biverkningskontroll enligt lokala riktlinjer. Vid kraftiga symptom avbryts behandlingen, dvervag vervakn-

ing och vid behov ges vatske- och elektrolytersattning.

Vid lindriga till mattliga symptom kan behandling med tablett Loperamid 6vervégas.

Slemhinnetoxicitet
Stomatit.

Hjarttoxicitet

Hjartinfarkt, angina, arytmier, kardiogen chock och EKG-férandringar kan upptrada. Forsiktighet hos patienter
med tidigare hjartsjukdom. Nytillkomna hjartbesvar bor utredas.

Hudtoxicitet Biverkningskontroll Mjukgorande hudkram

Hand- och fotsyndrom. Biverkningskontroll enligt lokala riktlinjer. Se FASS angaende atgarder vid respektive

toxicitetsgrad.

Ovrigt

DPD (dihydropyrimidin dehydrogenas) brist leder till 6kad toxicitet, med risk for mycket allvarliga eller fatala
forlopp. Enligt rekommendationer fran Lakemedelsverket bor patienter testas for DPD brist fére behandlingsstart.
Vid partiell brist reducerad dos, vid total brist avstd behandling.

Da test inte hittar alla med nedsatt DPD aktivitet ska DPD brist misstankas oavsett testresultat vid allvarlig
toxicitet (slemhinnetoxicitet, hematologisk toxicitet och/eller neurotoxicitet) eller vid anamnes p3 svar toxicitet pa
tidigare fluoropyrimidin behandling. Overvag avbrytande av behandling eller kraftigt reducerad dos.

Referenser

Fordelaktigt med genetisk analys fore behandling med 5-fluorouracil
Schultz A et al. Fordelaktigt med genetisk analys fore behandling med 5-fluorouracil. Lakartidningen 2021;118:21032.

https://lakartidningen.se/klinik-och-vetenskap-1/artiklar-1/vardutveckling/2021/08/
fordelaktigt-med-genetisk-analys-fore-behandling-med-5-fluorouracil/
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Versionsforandringar

Version 1.5
antiemetika

Version 1.4
Epirubicin, kortad infusionstid och minskad spadningsvatska enligt klinisk praxis.

Version 1.3

Villkor for start av regimen - lagt till rekommendation test DPD-aktivitet. Lagt till referens.

Version 1.2
EKG vid anamnes pé hjartsjukdom, tillagt under villkor for start.

Version 1.1
Administrationsschemat- volym spoldropp andrad

Lagt till filnamn
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