AVD

Antitumoral regim - Lymfom

Oversikt

AVD (Dakarbazin-Doxorubicin-Vinblastin)
Indikation: Hodgkins lymfom C81

Sida 1

Behandlingsavsikt: Remissionssyftande
RegimlID: NRB-4838

Kurintervall: 28 dagar Oversikt
Lakemedel
Substans Admini- Spadning Infusions- Grunddos/ Berak- Maxdos/  Max ack.
strering tid admtillfalle ningssatt  admtillfalle dos
1. Doxorubicin Intravends 250 ml 30 min. 25 mg/m? kroppsyta 550 mg/m?
infusion Natriumklorid 9
mg/ml infusion
2. Vinblastin Intravends 100 ml 5 min. 6 mg/m? kroppsyta 12 mg
infusion Natriumklorid 9
mg/ml infusion
3. Dakarbazin Intravends 250 ml 30 min. 375 mg/m? kroppsyta
infusion Natriumklorid 9
mg/ml infusion
4. Filgrastim Subkutan 0,5 ME/kg kroppsvikt
injektion
Regimbeskrivning
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AVD Oversikt Sida 2

Emetogenicitet: Hog

Behandlingsoversikt
Anvands till patienter 6ver 70 &r och patienter 60-70 ar med komorbiditet.

Anvisningar for regimen

Villkor for start av regimen

Pneumocystis profylax, om fler &n 2 behandlingar planeras: Trimetoprim-sulfonamid 160 mg/800 mg 1 x1, mindag,
onsdag och fredag eller 1 x 2 mandag, torsdag. Alternativt styrkan 80 mg/400 mg 1x1 dagligen. Ges under hela
behandlingen och i minst 4 veckor efter avslutad behandling, eller enligt lokala rutiner.

Herpesprofylax rekommenderas for dldre (> 60 ar): Forslagsvis Aciklovir 400 mg, 1 x 2 i 3-4 veckor efter avslutad
behandling.

Kontroll av blodstatus inklusive neutrofila, lever- och elektrolytstatus och kreatinin.

Villkor och kontroller for administration
Dakarbazin och Doxorubicin: Starkt vivnadsretande. Central infart rekommenderas.

Dakarbazin ar ljuskansligt. Alla beredda l6sningar skall darfér vara skyddade for ljus ocksd under administrering.

Anvisningar for ordination
Kontroll av blodstatus inklusive neutrofila, lever- och elektrolytstatus och kreatinin.

Filgrastim kan bytas mot en dos peg-filgrastim 6 mg dag 2 respektive 16. Far ges tidigast 24 timmar efter avslutad
cytostatikaterapi.

Doxorubicin - max ackumulerad dos 550 mg/m?2.

Vinblastin - maxdos per administrationstillfdlle 12 mg.

Dosjustering rekommendation
Fulldos om neutrofila >0,2 och TPK >50.

Antiemetika
Forslag enligt stoddokument: Dag 1+15:
https://kunskapsbanken.cancercentrum.se/stoddokument/antiemetika-vuxen /#chapter—Antiemetikaregim-1-dag-

Ovrig information
Inbérdes ordning av de olika substanserna ar valfri.

Doxorubicin fargar urinen rod.

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

Risk for antracyklininducerad kardiomyopati med hjartsvikt. Kan uppsta sent i behandlingen eller ldng tid efterat.
Risken okar vid tidigare hjartsjukdom, strdlbehandling mot del av hjartat eller tidigare behandling med andra
antracykliner eller antracenedioner (additiv toxicitet). Kumulativ dos pd 550mg/m2 bor ej dverstigas, vid strélbe-
handling mot mediastinum eventuellt lagre. Utgangsvarde pa LVEF (vansterkammarfunktion) bor finnas, eventuell
upprepade matningar, om symtom pa férsamrad LVEF 6vervag avbrytande av behandling.

Gastrointestinal paverkan
Mucosit/stomatit forekommer. lllamaende, krékningar och diarré férekommer.

Levertoxicitet ) Leverfunktion
Forhojda levervarden finns rapporterat. Eventuellt dosreduktionsbehov utifran bilirubinvarde, se FASS.
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 ar val hydrerad och har god diures. Som skydd
ges eventuellt Allopurinol under behandlingstiden. Vid behov kan antidoten rasburikas (Fasturtec) ges.
Fortsattning pa nasta sida
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Doxorubicin (Fortsattning)
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Starkt vavnadsretande
Antracykliner skall ges via central infart.
Extravasering Kyla
Rod

Dexrazoxan

DMSO
Vavnadstoxisk - risk for nekros (hog risk for vavnadsskada).
Vid behov folj instruktion for kylbehandling, se stdddokument Extravasering.
Vid konstaterad extravasering av antracykliner 6vervag behandling med Dexrazoxan (Savene), se regim Dexrazoxan.
Eventuell kylbehandling som startats i vantan pd Dexrazoxan skall avslutas minst 15 minuter fore Dexrazoxan
paborjas. Om Dexrazoxan helt saknas, eller inte kan startas inom 6 timmar, évervdg DMSO behandling, se
stoddokument Extravasering.
Vinblastin
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Akut infusionsreaktion /anafylaxi Akutberedskap
Akut bronkospasm och/eller andnéd, ovanligt, risk stérst vid kombination med mitomycinadministrering, d& &ven
omnamnd fordrdjd reaktion.
Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer
Leukocytopeni vanligt. Trombocytopeni och anemi férekommer.
Hematologisk toxicitet kan vara behandlingsmalet. Folj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp néasta dos.
Gastrointestinal paverkan
Forstoppning vanligt. Overvag profylaktiska atgarder.
Illam&ende och krakningar férekommer. Stomatit ovanligt, men kan bli uttalad, reversibel.
Levertoxicitet Leverfunktion
Dosreduktion bor ske om hyperbilirubinemi (>51 mikromol/I).
Neuropati Biverkningskontroll
Perifer neuropati finns rapporterat, oftast reversibelt.
Ovrigt
Partiell eller total dovhet, ovanligt. Forsiktighet om kombination med andra ototoxiska substanser som cisplatin
och karboplatin.
Starkt vavnadsretande
Endast intravenés administrering. Intratekal administrering kan vara fatal.
Extravasering Varme
Rod

Hyaluronidas
Vavnadstoxisk, risk for nekros (hég risk fér vavnadsskada).
Central infart rekommenderas.
Raknas som vesicant non DNA binding. Tillhor vinkaalkaloider.
Folj instruktionen for varmebehandling, se stoddokument Extravasering.
Overvag lokal behandling med Hyaluronidas.
Interaktionsbenagen substans
Metaboliseras via CYP3A.
Samtidig administrering av andra lakemedel som hammar CYP3A kan 6ka koncentration av vinkaalkaloiden och
darmed ge allvarligare biverkningar och snabbare upptradande av dem.
Samtidig administrering av mitomycin kan ge 6kade biverkningar, framfér allt andnéd/bronkospasm.
Dakarbazin ~
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer
Folj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp nasta dos.
Gastrointestinal paverkan
lllamé&ende och krakning mycket vanligt. Anorexi/viktnedgéng vanligt.
Hog emetogenicitet Antiemetika
Antiemetika enligt lokala protokoll.

Fortsattning pa nasta sida
Utfardad av: regimOfyan Version: 1.10 Faststalld av: regimQOjema
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Dakarbazin (Fortsattning)

Observandum Kontroll Stodjande behandling
Levertoxicitet Monitorering

Leverfunktion

Blodvarden

Forhojda levervarden ovanligt. Enstaka rapporter om levernekros orsakad av ocklusion av hepatiska vener (veno-
ocklusiv leversjukdom). Symtom inkluderar feber, eosinofili, buksmartor, leverforstoring, gulsot och chock. Kan

férvarras snabbt.
Hudtoxicitet . ,
Alopeci (haravfall) finns rapporterat. Hyperpigmentering, fotosensitivitet finns rapporterat. Erytem, exantem,

urtikaria sallsynt.

Ovrigt

Influensaliknande symptom finns rapporterat. Rodnad och parestesier i ansiktet finns rapporterat.
Extravasering Kyla

Rod

Vavnadstoxisk, risk for nekros (hog risk for vavnadsskada).
Vesicant, (blasbildande, brannskadeliknande) DNA bindande).
Extravasering kan ge svar smarta och lokal nekros., se referens.
Central infart rekommenderas.

Folj instruktion for kylbehandling, se stoddokument Extravasering.

Interaktionsbendgen substans

Dakarbazine metaboliseras av cytokrom P450 (CYP1A1, CYP1A2 och CYP2EL).

Samtidig administrering av fenytoin med Dakarbazin ska undvikas da det kan leda till sinkt absorption av fenytoin
frdn magtarmkanalen och darmed sénkta nivéer av fenytoin.

Filgrastim

Observandum Kontroll Stodjande behandling
Andningsvagar

Pulmonella biverkningar, framférallt interstitiell pneumoni, har rapporterats efter administrering av G-CSF. Hos

patienter som nyligen haft lunginfiltrat eller pneumoni kan risken vara storre. Debut av pulmonella symtom som
hosta, feber och dyspné i férening med radiologiska fynd sasom lunginfiltrat eller nedsatt lungfunktion kan vara
begynnande tecken p& akut andningssvikt (ARDS).

Smirta o ) i ) Paracetamol
Muskuloskeletal smarta inklusive ryggsmarta vanlig.

Ovrigt
Aortit, rapporter om séllsynta fall. Symtom som feber, buksmarta, sjukdomskénsla, ryggsmarta och forhdjda
inflammationsmarkorer.

Kapillarlackagesyndrom har rapporterats, utmarks av hypotoni, hypoalbuminemi, 6dem och hemokoncentration.
Mijaltruptur har rapporterats sallsynt. Overvig diagnos om smarta vanster évre kvadrant buk

Glomerulonefrit har rapporterats, reversibel vid dossankning eller utsattning.

Referenser

Johnson et al. N Eng J Med 2016. Adapted treatment guide in advanced Hodgkins lymphoma
regimbiblioteket.se/dokument/Adapted20treatment’20guide’,20Hodgkins’%201ymphoma20AVD . pdf

Versionsforandringar

Version 1.10
antiemetika

Version 1.9
Andrat dagar for Filgrastim till 5-9 och 19-23

Version 1.8
Andrat info om Filgrastim i Anvisningar for ordination
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AVD Oversikt

Version 1.7
Andrat startdatum for filgrastim dag till 2-6 och 16-20

Version 1.6

Sida 5

Villkor och kontroller for administration - lagt till information om att Dakarbazin ar starkt vavnadsretande samt att beredda

I6sningar ska ljusskyddas ocksd under administrering.

Version 1.5

Har justerat maxdos per tillfalle for vinblastin i schemat i enlighet med tidigare andring.

Version 1.4
Administrationsschemat - volym spoldropp andrad.

Version 1.3
Lagt till patientinfo

Version 1.2
Pneumocystis profylax, tillagg: om fler &n 2 behandlingar planeras.

Version 1.1

Villkor for start av regimen - lagt till info om profylax pneumocystis och rekommendation profylax herpes.
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