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Revideringar i denna version
Lank tillagd (Campath Access Program (CAP) Patient Access and Monitoring Form).

Post Cyklofosfamid ges dag 3 och 4 i stéllet for Campath. Galler endast GITMO URD, ej RD.
Innehallet i rutinen &r i dvrigt oforandrat.
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1 Syfte

Det finns olika indikationer fér anvandning av alemtuzumab.
Denna Rutin beskriver anvandning av alemtuzumab vid behandling av T-PLL och T-cellslymfom samt
konditioneringsbehandling infor stamcellstransplantation.

2 Bakgrund

Alemtuzumab &r en human IgG1 monoklonal antikropp som &r specifik for ett 21-28 kD
lymfocytglykoprotein (CD52), vilket uttrycks pa normala och maligna B- och T-lymfocyter. Inducerar
bl.a. en T-cellsdefekt som medfor en 6kad risk for opportunistiska infektioner.
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3 Indikationer

e T-cellslymfom; T-PLL
o Konditionering infor stamcellstransplantation, géller endast GITMO RD, ej URD.

4 Kontraindikationer

¢ Overkéanslighet mot alemtuzumab, mot musproteiner, eller mot ndgon av hjalpamnena
e Aktiv infektion

e Graviditet och amning

e HIV-infektion

e Aktiv sekundar malignitet

5 Bestallning

MabCampath ar avregistrerat fran och med 8 augusti 2012.

Det gar dock att kostnadsfritt fa tillgang till Iakemedlet (Campath) fran féretaget Clinigen (Sanofi) pa
enskild licens.

Utover sedvanlig licensmotivering kréavs sarskild dokumentation (Patient acess Monitoring Form) som
skall redovisas for foretaget.

Huvuddelen av dokumentationen sker av RGL (Region gemensamma lager) men en del aven av
bestéllande lakare, enligt nedan.

5.1 Tillvagagangssatt for bestallande Lakare

Observera att leveranstiden for Campath ar nagra veckor.

Infor behandlingsstart galler foljande for bestallande lakare, enligt 6verenskommelse med RGL
och beredningsenhet lakemedel:

1. Fyllioch skriv ut licensmotivering i licenssystemet KLAS i lakemedelsverket.

2. Licensmotiveringen skickas elektronisk i licenssystemet KLAS till RGL pa adressen: Goteborg
kundcentrum Apoteket AB Importgatan 7 Hisings backa.
OBS!
o Folj Reservrutin om Klas-systemet inte ar tillgangligt. Kopiera av blankett for
Licensmotivering aterfinns i orange parm "Rutiner vid IT-driftstopp” pa avd 141.
o Licensmotivering Icke godként preparat enligt LVFS 2008.

3. Ange 6nskad mangd som motsvarar full behandling (t.ex. 30 mg; 3 x 12 veckor = 36 doser).

4. Alemtuzumab Access Program CAP Patient Access and Monitoring Form UK | PDF |
Pharmacovigilance | Medicine
o sidan 2 = sektion 1 a-b
o sidan 4 =sektion 4 ("License number” i sektion 4 ifylls ej).
/Ovriga "sektioner” fylls i av RGL.
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5. For lymfom fyll i och skriv ut cytostatikaordinationskortet fér "MabCampath” bilaga 1 pa vanligt
satt och ange 6nskat start-datum (Obs! Framférhallning pad minst 5 dagar).
IPa befintligt cytostatikaordinationskort for alemtuzumab star angivet "MabCampath’, vilket
inte behoéver &ndras!
For allogena stamcellstranspmaltations patienter &r Mabcampath inbyggt i GITMO regimer
och Alemtuzumab/TBI (SCA) i Cytobase.

6. Faxa licensmotiveringen och DOC138v05 - Campath Access Program (CAP) Patient Access
Form-Global till RGL p& faxnummer 031-880695.

7. Cytostatikaordinationskort/bestélining i Cytobase och licensmotiveringen faxas aven till
beredningen for kannedom péa faxnummer 031-410072.

8. Beredningen kontaktas pa telefonnummer 031-34363 och informeras om hur manga ampuller
de behdver bestélla via Hamlet.

Beredningen hor av sig till bestéllaren for justering av startdatum om leverans inte kan ske till dnskat
datum.

6 Hantering och dosering vid lymfom

Efter startdos (se kapitel 9 och 10) &r dosen vanligen 30 mg varannan dag (= 3 dagar/vecka) i max 12
veckor, om tolerabelt.

Koncentrerad I6sning: 30 mg/mL ges som intravends (i.v.) infusion (blandat i 100 ml NaCl givet pa 2
timmar). Kan aven ges som subkutan (s.c) injektion.

Notera att vid T-PLL ska alemtuzumab ges i.v!
e Ljuskéansligt, skyddas mot ljus.
e Ges som intravends infusion pa 2 timmar.
e Administreras i ett cytset som forfylls med natriumklorid.

7 Blodprover
Fore start:
e Hb, LPK, TPK, Diff, CRP, ALAT, bilirubin, Alp, Na, K, Ca, alb, kreat, urat.
e Svar skall foreligga pa HIV-, hepatit- och CMV-serologi, samt graviditetstest.

Under behandling:
e 1 gang/vecka:
o CRP, Hb, LPK, B-neutrofila, TPK, ALAT, bilirubin, Alp.
o Utvidgad eller tatare provtagning vid behov.
o Angaende CMV-monitorering, se sid nedan.
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8 Profylax vid lymfom

Foliande obligatoriska profylax ges fran start och till 6 man efter avslutad behandling:
e Bactrim Forte per os 1x1 dagligen (pentamidin om sulfaallergi).
e Aciklovir per os 400 mg x 2 dagligen.
e Bestralade blodprodukter.

Ordinationskort, cytostatika

9 Behandling, subkutan injektion

9.1 Premedicinering vid lymfom
Forsta veckan, minst 1 timma fore inj. alemtuzumab:
e Desloratadin per os 5mg + paracetamol (Alvedon, Panodil) 1g per os.

e Kortison ges endast om uttalad systemreaktion ses pa forsta alemtuzumabdosen; i sa fall ges
betametason 4 mg/dag under 1 veckas tid.

o Efter forsta veckan, minst 2 timmar fore inj. alemtuzumab:
o Desloratadin 5 mg per os + paracetamol (Alvedon, Panodil) 1 gram per os.

9.2 Dosering och controller

e Startdos: 10mg (= 0,33 mL) s.c. Om tolerabelt, 6ka direkt till 30 mg (= 1 mL) i nasta dos. Ges
som en injektion pd larets utsida, vanster/hoger varannan gang (dokumentera under sokordet
"Hud/vavnad” i Melior).

e Under forsta veckan: Temp, puls, blodtryck, POX fére och 2 timmar efter varje injektion.
Patienten kan ga hem, om valmaende, 2 timmar efter injektionen. Dokumentation i Melior.

o Efter forsta veckan: Temp fore varje injektion. Puls, blodtryck och POX vid behov. Om
valmaende kan patienten ga hem direkt efter injektionen. Dokumentera i Melior.
Informera patienten att dokumentera och rapportera om feber eller infektionssymptom dyker
upp under behandlingsperioden.

VIKTIGT: Informera patienten om att lokal inflammation (svullnad, rodnad, sméarta) ofta upptrader och
kan bli uttalad. Behandlas med paracetamol v.b. (inte kortison). Klingar av spontant inom 2 veckor.

Efter tillfalligt uppehall i alemtuzumab -behandlingen behovs ingen ny doseskaleringsfas.

9.3 Biverkningar

Lokal inflammation enligt ovan. Feber och trétthet kan upptrada férsta veckan. Andra biverkningar
(cytokinfrisattningssymptom) ar ovanliga.
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10 Behandling, intravend6s injektion

Vid T-PLL ges alemtuzumab iv och endast i undagsfall s.c.

10.1 Premedicinering

e Klemastin (och senare i stéllet Desloratadin) och paracetamol enligt ovan, plus betametason
(ex Betapred 4 mg i.v. el per os) under doseskaleringsfasen (max 2 veckor!).

10.2 Dosering och kontroller
Akutbricka framtagen, ansvarig lakare ska vara vidtalad och tillgénglig.

e Startdos 3 mg, darefter 10mg och 30 mg, om tolerabelt. Infusionstid: 2 timmar.
Spoldropp NaCl 500 mL.

e Under doseskaleringsfasen (forsta 3 doserna i normalfallet): Temp, puls, blodtryck, POX
fore start, puls och blodtryck var 15:e min, samt temp, puls, blodtryck, POX efter avslutad
infusion. Dessutom observation under minst 2 timmar efter avslutad infusion. Dokumentation
pa dvervakningslista.

o Efter forsta veckans doseskalering: Temp, puls, blodtryck, POX fore och efter varje
infusion. Dokumentation i Melior.

Om mer an en veckas uppehall, ny doseskalering enligt ovan.

10.3 Biverkningar

Cytokinfrisattningssymptom av typen feber, frossa, blodtrycksfall, hudutslag, andnéd, huvudvark ar
vanligt forekommande initialt, vid i.v. administrering. Se FASS.

11 Hantering och dosering vid konditionering infor
HSCT

e Alemtuzumab anvands i konditionering vid lymfom och aplastisk anemi.
e GITMO vid lymfom: Dosen &r 15 mg/m2 ges som subkutan injektion dag -5.
e Aplastisk anemi: Dosen ar 30 mg/m2 ges som subkutan injektion dag -7 och dag -1.

Ges som intravends infusion pa 2 timmar. Administreras i ett cytset som forfylls med natriumklorid.
Premedicinering med Paracetamol, Tavegyl och SoluCortef ges 30 minuter innan infusionsstart.

11.1 Premedicinering vid konditionering infér HSCT
Premedicinering med Metylprednisolon IV 40 mg, Desloratadin per os 5 mg, och Paracetamol per os
1g.

OBS! | konditioneringsscheman dar aven Busilvex ingar ska inte paracetamol ges 72 timmar fore,
under och till 24 timmar efter Busilvexbehandlingen, eftersom den kan minska utséndring av Busilvex.
Ges endast pa lakarordination. Vid infusionsreaktion skall infusionen pausas och efter ordination
aterupptas med reducerad hastighet.
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12 Hallbarhet

12.1 Hallbarhet intravends infusion
Anvands inom 8 timmar efter spadning. Forvaring i kylskap eller rumstemperatur.

12.2 Hallbarhet intravends infusion
Anvands inom 8 timmar efter spadning. Forvaring i kylskap eller rumstemperatur.

13 Blandbarhet
Ges ensamt.
14 Hantering av CMV och cytopeni

Reaktivering av CMV _(forutsatter tidigare genomgangen infektion, dvs 1gG+) ses hos 5-25 % av
alemtuzumabbehandlade patienter, och risken ar storst 3-8 veckor_efter alemtuzumabstart.

VIKTIGT: For att forhindra utveckling av allvarlig CMV-sjukdom (pneumonit, hepatit) skall ”kvantitativ
PCR CMV helblod” (EDTA-rér 3 ml)_analyseras vid minsta tecken till infektion, sdsom feber_(feber
oftast enda CMV-reaktiveringsymptomet initialt; 1att CRP- stegring), och vid> 500-1000
genomekv/mL startas prompt antiviral behandling:

e | fdrsta hand: valganciklovir (Valcyte) per os eller ganciklovir iv.
e | andrahand: foscarnet iv.

Behandlingstid: 1-2 veckor beroende pa symptomgrad och —duration.

Gor tillfalligt uppehall med alemtuzumabbehandlingen tills infektionssymptomen havts. Ny kvantitativ
PCR gors 2 veckor efter forsta provet.

Symptomfri patient utan infektionstecken: CMV-monitorering (kvantitativ PCR) rekommenderas inte,
da vardet av "preemptive”’-behandling inte synes vara klarlagt.

Observera aven att det foreligger risk for andra opportunistiska infektioner (virus- och
svampinfektioner, Listeria, Legionella m.fl.) under alemtuzumabbehandling.

Grad IV neutropeni (okand genes) ses hos upp till 20-25 % av patienterna under de forsta veckorna
(nadir vecka 4-6), oavsett grundsjukdom. Rekommenderas tillfalligt uppehall med

alemtuzumabbehandlingen vid neutropen feber oavsett genes eller om B-neutro <0,25 x 109/L.
Overvag tillfalligt G-CSF-stoéd om B-neutro inte snabbt stiger under behandlingsuppehallet.

Trombocytopeni ses ej sallan (nadir vecka 2—4). Alemtuzumabbehandlingen kan som regel fortsétta.
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15 Relaterad dokument

e Cytostatikakort MabCampath

e Cytostatikabestallning- Hema

e DOC052v07 - Campath Access Program (CAP) Guidance Document

e DOC138v05 - Campath Access Program (CAP) Patient Access Form-Global
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