BV-CHEP 21

Antitumoral regim - Lymfom

BV-CHEP 21 (Brentuximab
vedotin-Cyklofosfamid-Doxorubicin-Etoposid)

Diagnoskod: C84

Oversikt

Sida 1

RegimID: NRB-6221

Kurintervall: 21 dagar Oversikt
Lakemedel
Substans Admini- Spadning Infusions- Grunddos/ Berak- Maxdos/ Max ack.
strering tid admtillfalle ningssatt  admtillfdlle dos
1. Cyklofosfamid- Intravenos 250 ml 30 min. 750 mg/m? kroppsyta
monohydrat infusion Natriumklorid 9
mg/ml infusion
2. Doxorubicin Intravends 250 ml 30 min. 50 mg/m? kroppsyta 550 mg/m?
infusion Natriumklorid 9
mg/ml infusion
3. Etoposid Intravends 1000 ml 1 tim. 100 mg/m? kroppsyta
infusion Natriumklorid 9
mg/ml infusion
4. Brentuximab Intravends 100 ml 30 min. 1,8 mg/kg kroppsvikt 180 mg
vedotin infusion Natriumklorid 9
mg/ml infusion
5. Etoposid Peroral kapsel 100 mg/m? kroppsyta
6. Prednison Peroral tablett 50 mg/m? kroppsyta
7. Filgrastim Subkutan 0,5 ME/kg kroppsvikt
injektion
Regimbeskrivning
Dag 1 2 3 4 5 6 7|8 9 1011 12 13 14|15 16 17 18 19 20 21| Ny kur dag
22
1. Cyklofosfamidmonohydrat | x1
Intravends infusion
750 mg/m?
2. Doxorubicin x1
Intravends infusion
50 mg/m?>
3. Etoposid x1
Intravends infusion
100 mg/m?
4. Brentuximab vedotin x1
Intravends infusion
1,8 mg/kg
5. Etoposid x2 | x2
Peroral kapsel
100 mg/m?
6. Prednison x1 | x1 x1 x1 x1

Peroral tablett

50 mg/m?
7. Filgrastim x1 x1 x1 x1|x1 x1 x1 x1
Subkutan injektion
0,5 ME/kg
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BV-CHEP 21 Oversikt Sida 2

Emetogenicitet: Hog

Behandlingsoversikt
T-cellslymfom (CD30-positivt).

Anvisningar for regimen

Villkor for start av regimen
Alltid profylax mot Pneumocystis. Profylax mot herpes och svamp enligt lokala rutiner.

Villkor och kontroller for administration
Brentuximab vedotin - Okad beredskap fér anafylaktisk reaktion. Kontroll av blodtryck och puls.

Kontroll av perifer neuropati.

Cyklofosfamid, Doxorubicin och Etoposid ges forst, i valfri ordning, darefter ges Brentuximab vedotin.

Etoposid Peroral kapsel
Dosering i forhallande till maltid: Tas pa fastande mage

Anvisningar for ordination
Kontroll av blod-, lever- och elektrolytstatus samt kreatinin.

Brentuximab vedotin - Om patienten vager mer dn 100 kg ska dosen berdknas pa 100 kg.

Om reaktion vid forsta infusionen ges premedicinering, t.ex Paracetamol 1 g po, Desloratadin 10 mg po och Betapred 4 mg
iv, ges 30-60 minuter fore infusionen.

Kontroll av neuropati.

Dessa symptom kan behéva utvarderas:
Buksmarta (pankreatit)

Hosta, dyspné (pumonell toxicitet)
Infektioner (pneumoni, sepsis)

G-CSF dos 0,5 ME/kg och dygn, ges med start dag 4 i 6-10 dygn eller tills LPK >10. Om Peg-filgrastim ges 6 mg
subkutant dag 4.Den forsta dosen féar ges tidigast 24 timmar efter avslutad cytostatikabehandling.

Dosen for Prednison avrundas med fordel till hela eller halva tabletter (styrka 50 mg).

Dosjustering rekommendation

Neutrofiler: 0,5-1,0 - Avvakta med dosen tills toxiciteten atergar till < grad 2 eller utgdngslaget.
Sensorisk och motorisk neuropati:

Grad 1 (parestesi och/eller bortfall av reflexer, utan funktionsnedsattning) - ingen dosindring.

Grad 2-3 (paverkad funktion) - Avvakta med dosen tills toxiciteten atergr till <1 eller utgingslaget. Starta darefter
behandlingen med reducerad dos, 0,9 mg/kg varannan vecka.

Grad 4 (sensorisk neuropati som ar handikappande eller motorisk neuropati som ar livshotande eller leder till forlamning) -
Avbryt behandlingen.

Vid 1agt S-Albumin <30 g/L reduceras Etoposiddosen till 75 %.

Antiemetika
Férslag enligt stéddokument: https://kunskapsbanken.cancercentrum.se/lakemedelsregimer/antiemetika/ae-steg-5a-1-
dag.-palonostetron-betametason-olanzapin

Ovrig information
Urinen kan fargas rod av Doxorubicin.

D3 Prednison &r avregistrerat och endast tillgangligt via licens gér det vid behov att byta till Prednisolon i samma dos.

Biverkningar

Utfardad av: regimOfyan Version: 1.7 Faststélld av: regimOreth
Uppdaterad datum: 2026-04-30 Faststalld datum: 2020-09-24
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Cyklofosfamidmonohydrat
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer
Folj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp nasta dos.
Cystit Monitorering Hydrering

Mesna
Hemorragisk cystit forekommer, kan bli allvarlig. Dosberoende. Stralbehandling mot 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.
Tumorlyssyndrom Urat Hydrering

Allopurinol
Tumorlyssyndrom kan uppsta till féljd av snabb lys av tumérceller vid vissa sjukdomar under vissa férutsattningar
(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) férekommer.
Interaktionsbenagen 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 pd CYP450-inducerare ar: rifampicin, fenobarbital, karbamazepin, fenytoin,
johannesort och kortikosteroider.)
Samtidig administrering av cyklofosfamid med CYP450-hammare kan minska aktiveringen av cyklofosfamid
och didrmed minska effekten. (Exempel p& CYP450-hammare ar: 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 njurutsondring ge 6kad koncentration av toxiska metaboliter.
Ytterligare ett antal méjliga 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
Ej viavnadsskadande (lag eller minimal risk fér vavnadsskada vid extravasering).
Doxorubicin
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. Kan uppsta sent i behandlingen eller ldng tid efterat.
Risken okar vid tidigare hjartsjukdom, stradlbehandling mot del av hjartat eller tidigare behandling med andra
antracykliner eller antracenedioner (additiv toxicitet). Kumulativ dos pd 550mg/m2 bér ej dverstigas, vid strélbe-
handling mot mediastinum eventuellt lagre. Utgangsvarde pa LVEF (vansterkammarfunktion) boér 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
Tumérlyssyndrom 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.
Starkt vavnadsretande
Antracykliner skall ges via central infart.

Fortsattning pa nasta sida
Utfardad av: regimOfyan Version: 1.7 Faststélld av: regimOreth
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Doxorubicin (Fortsattning)

Observandum Kontroll Stodjande behandling
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, 6vervdg DMSO behandling, se
stoddokument Extravasering.

Etoposid
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Akut infusionsreaktion/anafylaxi  Puls Akutberedskap

Blodtryck
Anafylaktiska reaktioner kan férekomma. Igfusionen 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
Illam3ende och krakningar vanliga. Forstoppning och diarré forekommer.
Ovrigt

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

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

Gul
Vavnadsretande, men ger sallan allvarlig skada (medelhog risk for vavnadsskada).

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

Folj instruktionen for varmebehandling, se stéddokument Extravasering.

Interaktionsbendagen substans
Samtidig administrering av hogdos ciklosporin med Etoposid ger 6kad exponering for Etoposid till foljd av minskad

clearence.

Samtidig administrering av cisplatin med Etoposid ar férknippat 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 darmed 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 ékar med 21%. | poolade sikerhetsdata fran fyra studier av olika storlekar har
kombinationen dock hittills e]j visat klinisk effekt med 6kad toxicitet, enligt dokument fran foretaget.

Brentuximab vedotin

Observandum Kontroll Stodjande behandling
Akut infusionsreaktion /anafylaxi Antihistamin
Paracetamol

Kortikosteroid
Overvakning under och efter infusion.
Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer
Folj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp nasta dos.

Fortsattning pa nasta sida

Utfardad av: regimOfyan Version: 1.7 Faststélld av: regimOreth
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Brentuximab vedotin (Fortsattning)

Observandum Kontroll Stodjande behandling
Infektionsrisk

Okad infektionsrisk.

Neuropati Monitorering

Perifer neuropati, framforallt sensorisk, men dven motorisk. Vanligt, kan bli uttalad. Ofta reversibel, men tid till

besvarsfrihet kan variera. Eventuellt behov av dosjustering, tillfalligt uppehall eller utsattning av behandling, se
FASS.

CNS paverkan

Fallrapporter med progressive multifokal leukoencefalopati (PML) finns. Risk kan vara relaterad till tidigare ke-
moterapi. PML kan misstankas vid nya eller forsimrade neurologiska, kognitiva eller beteendemaéssiga tecken
hos patienter (exempelvis: férandrat humér, minne, kognition, koordination, motorisk svaghet/pares, tal eller
synrubbning), fér handlaggning vid misstanke se FASS.

Gastrointestinal paverkan Biverkningskontroll
Diarré, illaméaende, krdkning, obstipation och buksmarta vanligt. Pankreatit har rapporterats.
Levertoxicitet Leverfunktion

Forhojda transaminaser féorekommer. Fallrapporter om allvarlig levertoxicitet, riskokning mojligt samband med
tidigare leversjukdom, forhdjda transaminaser vid behandlingsstart, komorbiditet och samtidig annan lakemedels-
behandling. Folj med blodprover, eventuell dosjustering, se FASS.

Hudtoxicitet ] i ) . .
Klada, utslag och alopeci vanligt. Fallrapporter finns om Stevens-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys.

Ovrigt
Huvudvark, muskelvark och ledvark vanligt, oftast mild till mattlig.

Hosta och trotthet. Hyperglykemi. Viktminskning.

Tumorlyssyndrom Urat Hydrering
Allopurinol
Hyperurikemi kan uppstd till foljd av snabb lys av tumorceller 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.
Extravasering Kyla

Gul
Vavnadsretande, men ger séllan allvarlig skada (medelhdg risk for vavnadsskada).

Fallrapporter om lokal vavnadsskada, nekrotiskt sar, blasbildning. Folj instruktion for kylbehandling, se extravaser-
ingsdokument.

Interaktionsbenagen substans
Samtidig administrering av Brentuximab vedotin och Bleomycin ar kontraindicerad pd grund av hog risk for

pulmonell toxicitet, se FASS.

Samtidig administrering av Brentuximab vedotin med starka CYP3A4- och P-gp-hdmmare férandrar inte koncen-
tration av Brentuximab vedotin, men den antimikrotubulira substansen MMAE 6kar och dérav kan férekomsten
av neutropeni 6ka. (Exempel pa stark CYP3A4 och P-gp-hdmmare ir Ketokonazol.)

Samtidig administrering av Brentuximab vedotin med stark CYP3A4-inducerare férandrar inte koncentration av
Brentuximab vedotin, men vissa studier antyder att matbara MMAE metaboliter kan minska. (Exempel pa stark
CYP3A4-inducerare ar Rifampicin.)

Etoposid
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer

Folj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp nasta dos.

Hudtoxicitet
Haravfall /alopeci vanligt, reversibel.

Gastrointestinal paverkan Biverkningskontroll Antiemetika
Illam3ende och krakningar vanliga. Forstoppning och diarré forekommer.
Ovrigt

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

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

Fortsattning pa nasta sida

Utfardad av: regimOfyan Version: 1.7 Faststélld av: regimOreth
Uppdaterad datum: 2026-04-30 Faststalld datum: 2020-09-24
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Etoposid (Fortsattning)

Observandum Kontroll Stodjande behandling
Interaktionsbendgen substans

Samtidig administrering av hogdos ciklosporin med Etoposid ger 6kad exponering for Etoposid till f6ljd av minskad
clearence.

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

Samtidig administrering av fenytoin med Etoposid ar férknippat med minskad effekt av Etoposid till f6ljd av 6kad
clearence. Aven andra enzyminducerande antiepileptika kan ge minskad effekt av Etoposid, se FASS.

Samtidig administrering av antiepileptiska mediciner med Etoposid kan medfora risk fér 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 vérden, vilket
kraver okad 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.

Ovrigt

Etoposid peroralt har en dosberoende biotillgangligheten. En peroral dos pa 100 mg ar jamforbar med en intravends
dos p3 75 mg; 400 mg po med 200 mg iv. Variabilitet hos en och samma patient (d.v.s. mellan kurer) &r stérre
vid peroral administrering an efter intravends administrering, se FASS.

Dagliga doser 6ver 200 mg ar darfér uppdelade i tva doser per dag, da det annars finns risk for att upptagen dos
blir for lag.

Etoposidkapslar finns i styrkan 50 mg.

Prednison
Observandum Kontroll Stodjande behandling

Hudtoxicitet s - L sl i o .
Kan ge skor hud inklusive lattutlosta blamarken, forsamrad sarlakning. Psoriasis kan forvarras dven av kortvarigt

intag av hoga doser kortikosteroider.

Gastrointestinal paverkan
Vaga uppgifter, mojligen forekommer magsar.

Endokrinologi
Mojligt med kortvariga svangningar av blodsockernivaer hos diabetiker. Hypokalemi och Natriumretention férekom-

mer, osdkert om det krdvs langvarig behandling.
CNS paverkan )
Upprymdhet, sdmnsvarighet forekommer. Aven irritabilitet, deprimerade och labila sinnestimningar férekommer.

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 stérre. Debut av pulmonella symtom som
hosta, feber och dyspné i férening med radiologiska fynd sdsom lunginfiltrat eller nedsatt lungfunktion kan vara
begynnande tecken pé akut andningssvikt (ARDS).

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

Ovrigt
Aortit, rapporter om sillsynta 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 vénster dvre kvadrant buk
Glomerulonefrit har rapporterats, reversibel vid dossankning eller utsattning.

Versionsforandringar
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Version 1.7
ny antiemtikalank

Version 1.6
Text premedicinering vid eventuell infusionsreaktion har dndrats.

Version 1.5
Delat upp dygnsdosen Etoposid po X2, pga battre biotillganglighet enligt uppgifter i FASS.

Version 1.4
Information om mdjligt byte Prednison-Prednisolon

Version 1.3
Administrationsschemat - volym spoldropp dndrad.

Version 1.2
Alternativt regimnamn - ordningen dndrad s3 att Brentuximab-vedotin star forst

Version 1.1
Lagt till patientinfo

Version 1.0
Regimen faststalldes.
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