DA-TEDDI-R

Antitumoral regim - Lymfom

DA-TEDDI-R
Diagnoskod: (85,1

Oversikt

Sida 1

RegimID: NRB-14819

Kurintervall: 21 dagar Oversikt
Lakemedel
Substans Admini- Spadning Infusions- Grunddos/ Beradk- Maxdos/  Max ack.
strering tid admtillfalle ningssatt  admtillfalle dos
1. Rituximab Intravends 500 ml 30 min. 375 mg/m? kroppsyta
infusion Natriumklorid 9
mg/ml infusion
2. Dexametason  Peroral tablett 10 mg standarddos
3. lbrutinib Peroral tablett 560 mg standarddos
4. Doxorubicin Intravends 250 ml Glukos 50 60 min. 45 mg/m? kroppsyta
Liposomalt infusion mg/ml infusion
5. Temozolomid  Intravends Specialspadning 90 min. 100 mg/m? kroppsyta
infusion
6. Etoposid Intravends 500 ml 60 min. 50 mg/m? kroppsyta
infusion Natriumklorid 9
mg/ml infusion
7. Filgrastim Subkutan 30 ME standarddos
injektion
Regimbeskrivning
Dag 1 2 3 4 5 6 8 9 10 11 12 13|/14|15 16|17 18 19 20 21| Ny kur dag
22
1. Rituximab x1 | x1
Intravends infusion
375 mg/m?
2. Dexametason X2 | X2 | x2 x2 | x2
Peroral tablett
10 mg
3. lbrutinib x1 ' x1|x1 x1 | x1 x1 x1|x1 x1 x1
Peroral tablett
560 mg
4. Doxorubicin Liposomalt x1
Intravends infusion
45 mg/m?
5. Temozolomid x1|x1 x1/|x1
Intravenos infusion
100 mg/m?
6. Etoposid x1|x1 x1|x1
Intravends infusion
50 mg/m?
7. Filgrastim x1 x1|x1 | x1 x1 x1 x1|x1 x1
Subkutan injektion
30 ME

Emetogenicitet: Hog

Behandlingsoversikt

Vid recidiv av aggressivt B-cellslymfom med CNS-engagemang.

Utfardad av: regimOanma
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Anvisningar for regimen

Villkor for start av regimen
Kontroller av blodstatus, elektrolyter, kreatinin, levervarden och CRP.

Startvarden: Neutrofila > 1.0 och TPK >75.

Hepatit B-virusstatus ska faststéllas innan behandling med Ibrutinib startas. Risk for reaktivering av hepatit B.
EKG vid anamnes pa hjartsjukdom.

Kontroll av vansterkammarfunktion.

Infektionsférebyggande mot Profylax mot pneumocystis jiroveci pneumoni (PCP), Herpes zoster och Aspergillos:

Tom till 3 minader efter avslutad behandling ges med T. Bactim 1x1 (400 mg/80 mg), T. Valtrex 250 mg x 2, T.
Isavuconazole-starta med laddningsdos 200 mg x 2 i 3 dagar, darefter 200 mg x 1.

Rituximab - Antiviral profylax skall ges till patienter med genomgangen Hepatit B.
Profylax njurpaverkan: Allopurinol ges 300 mg x1/dag under behandlingsdagarna.

Villkor och kontroller for administration
T. Ibrutinib: Missad dos kan tas under samma dag men INTE extra dos dagen efter for att kompensera fér missad dos.

Far inte tas tillsammans med grapefruktjuice. Kosttillskott sdsom fiskolja och E-vitaminpreparat ska undvikas.

Doxorubicin liposomalt: Okad beredskap for anafylaktisk reaktion.

Forsta dosen ges pa 2 timmar, darefter ges infusionen p& 1 timma. Glukos 50 mg/ml anvands som infusionsvatska och i
spoldropp, inkompatibelt med Natriumklorid.

Kontroll av hand-fotsyndrom, stomatit.
Totalvatska in/ut 3L/24 h som standard, hogre vid TLS-risk (tumérlyssyndrom).

Ibrutinib Peroral tablett
Dosering i forhallande till maltid: Tas med eller utan mat vid ungefar samma tidpunkt varje dag

Anvisningar for ordination
Kontroller av blodstatus, elektrolyter, kreatinin, levervarden och CRP.

Rituximab - premedicinering med Paracetamol 1000 mg peroralt, Klemastin 2 mg intravendst eller Cetirizin 10 mg peroralt.
Steroider kan Overvagas vid tidigare reaktion eller enligt lokal rutin.

Férsta infusion med Rituximab ges enligt FASS. Efter komplikationsfri infusion kan resterande kurer ges pa 30 minuter.
Dexametason - tabletter finns i styrkor 1 och 4 mg. Dosen avrundas uppat.
Ibrutininb: Reversibel lymfocytékning ses ofta initialt efter insatt behandling. Okad risk for formaksflimmer.

Warfarin eller andra K vitaminantagonister ska inte ges tillsammans med Ibrutinib. Lakemedel som kraftigt eller mattligt
hdammar CYP3A4 kan 6ka exponeringen for Ibrutinib och bér undvikas.

G-CSF dos 30 ME och dygn, ges med start dag 6 (minst 24 timmar efter avslutad cytostatikainfusion) ges tills passerat
nadir + Neutrofila >1.0.

Dosjustering rekommendation
Ibrutinib: Seponeras om TPK <25, eller TPK<50 + signifikant blodning.

Ta stallning vid dessa varden:

Etoposid: GFR <50 samt Billirubin 6ver normalgréns.

Doxorubicin liposomalt: Billirubin éver normalgréns eller ASAT /ALAT > 2x 6vre normalgrans.
Ibrutinib: GFR <30 samt nedsatt leverfunktion.

Neutrofila <1,0 och TPK <75 - behandlingen skjuts upp.
Antiemetika

Forslag enligt stéddokument https://kunskapsbanken.cancercentrum.se/lakemedelsregimer/antiemetika/steg-5b-1-dag/
med start dag 2 men utan betametason da regimen innehaller dexametason.

Utfardad av: regimOanma Version: 1.1 Faststalld av: regimQOjema
Uppdaterad datum: 2026-05-06 Faststalld datum: 2026-04-30
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Ovrig information
Langvariga penier vanliga. Om stamcellsskord, 6vervag detta tidigt under behandling och ge ev annan kur som skordekur.

Biverkningar
Rituximab
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Akut infusionsreaktion/anafylaxi  Puls Paracetamol

Blodtryck Antihistamin
Kortikosteroid
Infusionsrelaterade reaktioner mycket vanliga (symtom sd som; feber, frossa, stelhet, angioédem, utslag, il-

lam3ende, trotthet). Premedicinering minskar risken. Hogst risk vid forsta infusionen. Se FASS fér rekommenderad
infusionshastighet vid forsta behandlingen. | évrigt folj instruktion respektive regim, det finns studier som visat
bra sakerhet dven vid infusioner pd 30 minuter, om tolererat tidigare infusion pad 90 minuter bra.

Allvarligt cytokinfrisattningssyndrom (svér dyspné, bronkospasm, hypoxi) har rapporterats.

Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer
Hematologisk toxicitet kan vara behandlingsmélet (antalet B celler sjunker).

Neutropeni forekommer, anemi och trombocytopeni har rapporterats. Oftast milda och reversibla.
Infektionsrisk Infektionsbehandling /profylax

Viss 6kad infektionsrisk. Hepatit B reaktivering fallrapporter. Screening av férekomst av Hepatit B ska utféras
fére behandlingsstart, se FASS. Hepatit B virus profylax, se FASS.

Gastrointestinal paverkan
Illam3aende vanligt, oftast grad 1-2. Krakningar, diarré och dyspepsi forekommer till ovanligt, grad 1-2. Illamaende

och krakningar kan vara en del av infusionsreaktionen.

Hjarttoxicitet EKG
Karlkramp, hjartinfarkt och arytmier (s& som férmaksflimmer och takykardi) har rapporterats.
Tumorlyssyndrom Urat Hydrering

Allopurinol
Hyperurikemi kan uppstd till foljd av snabb lys av tumorceller vid vissa sjukdomar under vissa férutsattningar
(exempelvis vanligast i uppstartsbehandling). Viktigt att patient &r val hydrerad och har god diures. Vid hog
tumérbérda skall Allopurinol ges. Vid behov kan antidoten rasburikas (Fasturtec) ges.

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 beteendemadssiga tecken
hos patienter (exempelvis: férandrat humoér, minne, kognition, koordination, motorisk svaghet/pares, tal eller
synrubbning), utred vid misstanke, se FASS.

Hudtoxicitet . o ) ) i .
Alopeci finns rapporterat vid kombination med andra antitumorala lakemedel. Fallrapporter finns om svéra hu-

dreaktioner s som toxisk epidermal nekrolys (Lyells syndrom) och Stevens-Johnsons syndrom.
Extravasering

Gron
Ej vavnadsskadande (lag eller minimal risk fér vavnadsskada vid extravasering).

Dexametason
Observandum Kontroll Stodjande behandling

CNS paverkan

Upprymdhet, sdmnsvarighet forekommer. Aven irritabilitet, deprimerade och labila sinnestamningar forekommer.
Endokrinologi

Mojligt med kortvariga svangningar av blodsockernivder hos diabetiker.

Hudtoxicitet . , .
Viss 6kad risk for acne. Kan ge skor hud inklusive lattutlésta blamarken, forsamrad sarlakning.

Psoriasis kan forvarras dven av kortvarigt intag av hoga doser kortikosteroider.
Gastrointestinal paverkan
Besvédr med illam3ende och magsar férekommer.

Utfardad av: regimOanma Version: 1.1 Faststalld av: regimQOjema
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Ibrutinib
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer

Hematologisk toxicitet kan vara behandlingsmélet. Folj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp nasta dos.

Blédningar forekommer, kan bli allvarliga. Blédningsrisk bor beaktas vid operativa dtgarder och eventuell utsattning
av lbrutinib 3 till 7 dagar fére kirurgi. Lymfocytos férekommer, ar reversibel, om mycket stort antal lymfocyter (>
400 000/mikrol) finns risk for leukostas.

Infektionsrisk
Infektioner vanliga, kan bli allvarliga. Dédsfall har rapporterats, de flesta av de fallen har samtidigt haft neutropeni.

Fallrapporter om reaktivering av Hepatit B finns, HBV test skall goras fore start av behandling.

Hjarttoxicitet

Arytmier (férmaksflimmer, férmaksfladder och ventrikuldr takyarytmi) och hjértsvikt férekommer. Kan bli all-
varliga, enstaka fatala handelser finns rapporterade. Okad risk vid tidigare arytmier, hypertension, &lder >70 3r,
tidigare hjartsjukdom, diabetes, akut infektion eller samtidig andra hjarttoxiska substanser. Overvig nytta-risk
fore behandlingsstart, eventuellt EKG och VK-funktionskontroll.

Hypertoni Blodtryck
Hypertoni vanligt, kan bli allvarlig. BT kontroller regelbundet och vid behov insattning av antihypertensionsbe-
handling.

CNS paverkan
Yrsel, huvudvirk vanligt. Perifer neuropati férekommer. Cerebrovaskulira héndelser (TIA, ischemisk stroke) har

rapporterats. PML (progressive multifokal leukoencephalopati) fallrapporter finns. Gér uppehall i behandling och
utred pd misstanke vid symtom pé nya eller forsdmrade neurologiska, kognitiva eller beteendemassiga tecken eller
symtom. Permanent utsattning om diagnos stalls.

Gastrointestinal paverkan
Diarré mycket vanligt, oftast mild och 6vergdende. Illaméende vanligt, Krakningar, forstoppning och stomatit

forekommer.

Hudtoxicitet
Utslag vanligt.

Ovrigt
Muskuloskeletala smartor och ledvark férekommer liksom yrsel och huvudvark.

Interaktionsbenagen substans
Samtidig administrering av starka hammare av CYP3A4 med Ibrutinib bér undvikas da exponeringen for Ibrutinib

kan oka kraftigt. (Exempel p& starka hammare av CYP3A4 ar: ketokonazol, indinavir, nelfinavir, ritonavir,
sakvinavir, klaritromycin, telitromycin, itrakonazol, nefazodon, kobicistat, vorikonazol och posakonazol.)

Samtidig administrering av mattliga hammare av CYP3A4 med Ibrutinib kan 6ka exponeringen for Ibrutinib och
kan medféra behov av dosjustering. (Exempel pd mattliga hammare av CYP3A4 ar: flukonazol, erytromycin, am-
prenavir, aprepitant, atazanavir, ciprofloxacin, crizotinib, diltiazem, fosamprenavir, imatinib, verapamil, amiodaron
och dronedaron.)

Samtidig administrering av starka inducerare av CYP3A4 med Ibrutinib bor undvikas da exponeringen for Ibrutinib
kan minska kraftigt. (Exempel p& starka inducerare av CYP3A4 ir: karbamazepin, rifampicin, fenytoin och
Johannesoért.)

Doxorubicin Liposomalt

Observandum Kontroll Stodjande behandling

Akut infusionsreaktion/anafylaxi  Puls Akutberedskap
Blodtryck Antihistamin

Langre infusionstid vid férsta behandlingen eller vid reaktion, inte hégre hastighet &n 1 mg/minut.

Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer

Félj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp nasta dos.

Hjarttoxicitet Hjartfunktion

Risk for hjartsvikt. Risken okar vid tidigare hjartsjukdom, stralbehandling mot hjartat eller tidigare behandling med
antracykliner eller antracenedioner. Utgdngsvarde pa vansterkammarfunktion bér finnas. Kumulativ livstidsdos
over 450-550 mg/m?2 skall inte dverskridas utan ny vansterkammarfunktionsbedémning och bedémning av risk-
nyttoférhallandet fér patienten.

Hudtoxicitet
| studier har knappt halften av patienterna rapporterat PPE, (palmoplantarerytrodysestesi / hand och fot syndrom)

dvs smartsamma, rodflackiga hudutslag, oftast efter tva eller tre behandlingscykler. Forbattring sker vanligtvis
efter en till tvd veckor och i vissa fall kan det ta upp till 4 veckor eller langre for fullstindig lakning.

Slemhinnetoxicitet
Stomatit vanligt.

Fortsattning pa nasta sida

Utfardad av: regimOanma Version: 1.1 Faststalld av: regimQOjema
Uppdaterad datum: 2026-05-06 Faststalld datum: 2026-04-30
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Doxorubicin Liposomalt (Fortsattning)

Observandum Kontroll Stodjande behandling
Extravasering Kyla
Gul

Dexrazoxan

Vavnadsretande, men ger sillan allvarlig skada (medelhég risk fér vavnadsskada).

Vid behov folj instruktion for kylbehandling, se stdddokument Extravasering.

Vid konstaterad extravasering av liposomal antracyklin kan det 6évervagas att folja instruktionen i dvrigt for antra-
cykliner, dvs oévervag behandling med Dexrazoxan (Savene) inom 6 timmar, se regim Dexrazoxan. Eventuell
kylbehandling som startats i vantan pad Dexrazoxan skall avslutas minst 15 minuter fére Dexrazoxan pabdrjas. Det
finns mojlig god effekt av Dexrazoxan, men det ar off-label anvandning.

Faktaunderlaget ar dock vagt, eventuellt talar en djurstudie for att anvandning av Dexrazoxan minskar risken for
nekros/sarbildning. N3gra patientfall har erhallit Dexrazoxan langt senare &n 6 timmar efter extravaseringen. Vissa
publikationer antyder god effekt av endast lokal behandling med kyla. Individuella évervaganden kravs.

Temozolomid

Observandum Kontroll Stodjande behandling
Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer

Folj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp nasta dos..

Infektionsrisk Infektionsbehandling /profylax

Risk for opportunistiska infektioner (som pneumocystis jirovecii.). Okad risk vid Iangtidsbehandling, kombina-
tion med kortikosteroider eller stralbehandling. Antibiotikaprofylax rekommenderas under 42-dagars schema vid
strdlbehandling, bor aven dvervagas vid konkomitant behandling enligt Perry samt vid monoterapi.

Risk for reaktivering av infektioner (som HBV, CMV).

Hudtoxicitet
Hudutslag vanligt. Klada férekommer. Haravfall /alopeci kan férekomma.

Gastrointestinal paverkan
lllamaende och krakning férekommer (klassad som medelemetogent). Diarré, forstoppning férekommer. Stomatit,

buksmaérta férekommer.
Levertoxicitet Leverfunktion i
Leversvikt finns som fallrapporter. Leverfunktionsvarden boér kontrolleras.

Graviditetsvarning

Fertila kvinnor ska anvédnda effektiv preventivmetod under behandlingen och till och med minst 6 ménader efter
behandlingens slut. Man med fertil kvinnlig partner ska anvanda effektiv preventivmetod under behandlingen och
till och med 3 manader efter behandlingens slut.

Extravasering Kyla

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

Folj instruktionen for kylbehandling, se stdddokument Extravasering.

Etoposid
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Akut infusionsreaktion/anafylaxi  Puls Akutberedskap

Blodtryck
Anafylaktiska reaktioner kan férekomma. Ir?lfusionen 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 férekommer.
Ovrigt

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

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

Fortsattning pa nasta sida

Utfardad av: regimOanma Version: 1.1 Faststalld av: regimQOjema
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Etoposid (Fortsattning)

Observandum Kontroll Stodjande behandling
Extravasering Varme
Gul

Vavnadsretande, men ger sallan allvarlig skada (medelhég 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.

Interaktionsbenagen substans
Samtidig administrering av hogdos ciklosporin med Etoposid ger 6kad exponering for Etoposid till féljd av minskad

clearence.

Samtidig administrering av cisplatin med Etoposid ar férknippat med 6kad exponering for Etoposid till féljd av
minskad clearence.

Samtidig aqministrering av fenytoin med Etoposid ar forknippat med minskad effekt av Etoposid till féljd av dkad
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 6vervakning.

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 ej visat klinisk effekt med 6kad toxicitet, enligt dokument fran foretaget.

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 p& akut andningssvikt (ARDS).

Smirta o . i ] Paracetamol
Muskuloskeletal sméarta 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 vénster évre kvadrant buk

Glomerulonefrit har rapporterats, reversibel vid dossankning eller utsattning.

Referenser

Phase | Study of Dose-Adjusted-Teddi-R with Ibrutinib in Untreated and Relapsed/Refractory Primary CNS
Lymphoma

Kieron Dunleavy, MD et al. Phase | Study of Dose-Adjusted-Teddi-R with Ibrutinib in Untreated and Relapsed/Refractory
Primary CNS Lymphoma; Blood (2015) 126 (23): 472.

https:
//ashpublications.org/blood/article/126/23/472/93515/Phase-I-Study-of-Dose-Adjusted-Teddi-R-with

Versionsforandringar

Version 1.1
Andrat kommentarer i adminblad, lag till sddant som saknats eller hamnat i fel ordning

Version 1.0
Regimen faststalldes for diagnos: Lymfom
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