Bevacizumab-Lonsurf dag 1-5, 15-19

Oversikt

Antitumoral regim - Tjock- och

andtarmscancer

Bevacizumab-Lonsurf dag 1-5, 15-19
(Bevacizumab+TAS-102, modifierad)

Sida 1

Behandlingsavsikt: Palliativ
RegimlID: NRB-10968

Kurintervall: 28 dagar Oversikt
Lakemedel
Substans Admini- Spadning Infusions- Grunddos/ Berak- Maxdos/  Max ack.
strering tid admtillfalle ningssatt  admtillfalle dos
1. Bevacizumab Intravends 100 ml 30 min. 5 mg/kg kroppsvikt
infusion Natriumklorid 9
mg/ml infusion
2. Trifluridin, Peroral tablett 35 mg/m? kroppsyta 80 mg
tipiracil
(TAS-102)
Regimbeskrivning
Dag 1 2 3 4 5 6 7|8 9 10 11 12 13 14(15 16 17 18 19 20 21

1. Bevacizumab
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2. Trifluridin, tipiracil
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Emetogenicitet: Lag
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Anvisningar for regimen

Villkor for start av regimen

Kontroll av blod-, lever- och elektrolytstatus med kreatinin.

x1

x2  x2 | x2 | x2 x2

Bor e ges vid kraftigt nedsatt njurfunktion, kreatininclearance <30 ml/min, eller njursjukdom med dialysbehov.

Bor ej ges vid mattlig eller kraftigt nedsatt leverfunktion, dvs bilirubin > 1,5 x ULN
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Villkor och kontroller for administration
Kontakt med sjukskoterska varje vecka for biverkningskontroll.

Bevacizumab: Akutberedskap for infusionsreaktion. Férsta infusionerna ges enligt lokala rutiner, alternativt se Basfakta
eller FASS.

Infor varje behandling - Blodtryck och urinsticka (proteinuri).
Urinsticka for protein (albumin):

0 till 14: ge behandling

2 till 3+: se FASS eller lokala riktlinjer vid proteinuri.

Lonsurf (trifluridin, tipiracilhydroklorid): Om férsta Lonsurf dos dag 1 eller dag 15 intas pa kvallen (efter bevacizumab),
tas resterande Lonsurf dosen istéllet p& morgonen dag 6 respektive dag 20.

Tabletterna tas inom 1 timme efter frukost och kvallsmat. Om doser gléms bort ska patienten inte kompensera for
uteblivna doser.

Trifluridin, tipiracil (TAS-102) Peroral tablett
Dosering i férhallande till maltid: Tas i samband med maltid

Anvisningar for ordination
Dag 1 och 15. Blodstatus inkl. neutrofila, kreatinin. Neutrofila > 1,5 och TPK > 75 fér behandlingsstart.

Uppfoljning av ev. biverkningar, t.ex. gastrointestinala och hud.

Dosjustering rekommendation
Bevacizumab: Ingen dosreduktion. Vid Bevacizumab-relaterade biverkningar (grad 3-4) avslutas behandlingen.

Lonsurf : Vid toxicitet kan dosen kan reduceras i tre steg - 30 mg/m2; - 25 mg/m2; -20 mg/m2. Se schema i fass:
https://www.fass.se/LIF /product?userType=0&nplld=20150401000018

Antiemetika
Forslag enligt stéddokument:
https://kunskapsbanken.cancercentrum.se/lakemedelsregimer/antiemetika/forebyggande-mot-illamaende-steg-1/

Ovrig information
Bevacizumab ska tillfalligt sattas ut minst 4 veckor fore elektiv kirurgi.

Lonsurf (Trifluridin/Tipiracilhydroklorid) kallas ocksd TAS 102.

Lonsurf tablett finns i styrkor 15 mg (trifluridin)/6,14 mg (tipiracilhydroklorid) och 20 mg/8,19 mg. Grunddos avser
trifluridin.

Biverkningar
Bevacizumab
Observandum Kontroll Stodjande behandling
Akut infusionsreaktion/anafylaxi  Blodtryck Akutberedskap

Puls
Akutberedskap for infusionsreaktion.

Hematologisk toxicitet
| kombination med kemoterapi listas leukopeni, neutropeni och trombocytopeni som vanligt. Osakra data for
monoterapi.

Okad risk fér blédning, tumérforknippad blédning (framférallt skivepitelcancer lunga), hud och slemhinneblédning.
Tromboembolism Radiologi
Kliniska prévningar visade 6kad risk fér tromboemboliska komplikationer (b&de arteriella och vendsa).

Hypertoni Blodtryck
Hypertension vid kombination med kemoterapi vanligt, osdkrare hur frekvens ar vid monoterapi.

Behov av adekvat antihypertensiv behandling. Permanent utsattning Bevacizumab om okontrollerbar hypertoni
trots behandling, eller vid hypertensiv kris eller hypertensiv encefalopati.
Hjarttoxicitet
Studier har visat pa dkad forekomst hjartsvikt vid anvandning av bevacizumab i kombination med kemoterapi.
Tidigare behandling med antracykliner och/eller stralning mot thorax kan vara riskfaktorer, se FASS.

Fortsattning pa nasta sida
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Bevacizumab (Fortsattning)

Observandum Kontroll Stodjande behandling
Njurtoxicitet Njurfunktion
U-albumin

Proteinuri férekommer, kan n3 grad 3-4. Okad risk majligt hos hypertensionspatienter. Kontroll av proteinuri
med urinsticka rekommenderas innan start och under behandling. Permanent utsattning vid proteinuri av grad 4
(nefrotiskt syndrom).

Samre sarlakning
Behandling pabdrjas tidigast 28 dagar efter storre kirurgiska ingrepp eller d& operationssaret helt har lakt.

CNS paverkan Radiologi
PRES (Posterior Reversibel Encefalopati Syndrom) enstaka fallrapporter finns. Symtomen kan vara kramper,

huvudvérk, mentala férandringar, synrubbning, eller kortikal blindhet, med eller utan hypertension. Diagnos kraver
bekraftande datortomografi/MR undersdkning. Behandla symtom, satt ut Bevacizumab.

Gastrointestinal paverkan Biverkningskontroll
Forstoppning, diarré, buksmartor, stomatit och rektal blédning anges som vanligt vid kombination med kemoterapi.

Tarmperforationer finns rapporterade, 6kad risk efter tidigare strélning mot omrédet eller inflammatoriska processer
i buken. Aven fistelbildning finns rapporterat.

Ovrigt

Osakra data fér monoterapi, biverkningsfrekvenser i FASS inkluderar kombination med kemoterapi.
Extravasering

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

Trifluridin, tipiracil (TAS-102)

Observandum Kontroll Stodjande behandling
Hematologisk toxicitet Blodvarden Enligt lokala riktlinjer

Folj dosreduktionsinstruktioner och/eller skjut upp nasta dos enligt vardprogram eller lokala instruktioner.
Gastrointestinal paverkan

[llam3ende, aptitnedgéng, diarré, krdkning och buksmartor &r mycket vanliga till vanliga. Sympomatisk behandling
vid behov. Eventuellt dosreduktionsbehov, se FASS.

Slemhinnetoxicitet
Stomatit.

Njurtoxicitet

Proteinuri forekommer. Icke-infektios cystit och njursvikt ovanligt. Daremot &ar en sedan tidigare mattligt sankt
njurfunktion associerad med hogre grad av biverkningar och dessa patienter bor bevakas noggrant vad det galler
hematologisk toxicitet.

Ovrigt

Trotthet vanligt. Feber, sjukdomskansla, sdomnléshet och 6dem relativt vanligt. Kénsla av forandrad kroppstem-
peratur forekommer, liksom allman férsamring och smarta.

Hudtoxicitet
Utslag, haravfall, klada, torr hud och hand-fot syndrom (PPE) férekommer.

Ovrigt

Vid tidigare strdlbehandling kan en hogre incidens av biverkningar ses.

Andningsvagar

Dyspné och hosta férekommer. Nasofaryngit och rinnsnuva ovanligt. Lungemboli ovanligt.
CNS paverkan

Huvudvark, svindel och perifer neuropati férekommer.
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Biweekly TAS-102 and bevacizumab as third-line chemotherapy for advanced or recurrent colorectal cancer
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