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Antiemetika vid cytostatikabehandling hos barn
1. Revideringar i denna version
Fortydligat aldersgranser for olanzapin och prometazin, samt maximal behandlingstid for olanzapin.
Tillagg av antiemetikabehandling vid stamcellstransplantation.
2. Syfte
Att ge barn under cytostatikabehandling en likvardig, kvalitetssdkrad och kostnadseffektiv behandling
med antiemetika.
3. Termer och begrepp
CINV — Chemotherapy Induced Nausea and Vomiting
LER - Lag emetogen risk
MER — mattlig emetogen risk
HER — hdg emetogen risk
4. Klassificering av emetogen risk [1]
= Alemtuzumab = Amsskrin = Arsenictricedd = Cisplatin
= Alfsinterferon = Buszulfan {oralf)®* - Bendomustin - Cyklofosfamid {>1g/m?)
- Asparaginas (IM eller V) = Cytarabin (<200 mgém?) - Karmustin [£250 mafmAe - Cytarshin (>3 g/m?)
= Bevacizumab - Docetaxel - Klofarabin = Dakarbazin
= Bl in - Etoposid . . o = Daktinorycin
- Dasatini - Gemaiatin g e mafm S elm - Karbuplat‘i‘ln
- Erofinib - Metotrexat (50-250 mg/m?) I ———— - Karmustin (=250 ma/m?}
= Fludarabin = Mitoxantron o A = Metotrexat (212 g/im?)
- Gefitini - Tiotepa (<300 mg/m?) ) F;'""Z'g_“ - Prokarbazin (cralt)
- Gemtuzumab czogamicin - Topotekan . M’:m_lc"” - Tictepa (= 200 mg/im?}
:m =D - Irinolehzun
- Klorambucil (oralt) = Lomustin (cralt)
= N Bt i
fee o B
= Ll Kiagsae som MER hanseras lokalt sam LER = G CREE
= Rituximab = Cyklofosfamid + etoposid
= Sorfenib - Azacifidin = Cytarsbin + daunorubicin
= Sunitinib - Busuffan = Cytarsbin + etoposid
- Tslidomi_:l - Cyklofosfarmid (s1 afm) - Dcu:urub?l::?n + ifozfamid
R s o o
:E:::II: = Imatinib {oralt)
I v—— - Infratekal fippel®
- Metotrexat [250 mg/m2 -5 g/ma2)
= Temozolomid [orali]
= Vinorelbin (oralf)
@ Pediatriska data finns
5. Behandling vid minimal emetogen risk
Barn som far terapi med minimal emetogen rekommenderas
Ingen rutinprofylax Stark Rek, Mkt lag evidens [2]
For patient som anda mar illa = ga till " Behandling vid lag emetogen risk”
6. Behandling vid lag emetogen risk (LER)
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Barn som far LER rekommenderas att fa
Ondansetron eller granisetron Stark Rek, Moderat evidens [2]

6.1 Borja med Antiemetika Steg 1

6.2 Profylaktisk behandling
| férsta hand ges behandling med ondansetron peroralt alternativt intravendst
Observera att ungefar 30 % inte svarar tillfredsstallande pa ondansetron

PO/IV — Ondansetron 5 mg/m2 (max 8 mg) 1 gang per dygn

En peroral dos kan ordineras vid behov som patienten kan ta hemma pa
eftermiddagen/kvallen

| andra hand ges granisetron peroralt eller intravendst vid otillrécklig effekt av ondansetron

PO/IV — Granisetron 0,04 mg/kg (max 3 mg) 1 gang per dygn

6.3 Genombrottsillamaende
Se rubrik 9 Error! Reference source not found.

6.4 Refraktart illamaende
Behandla enligt "mattlig emetogen risk”

7. Behandling vid mattlig emetogen risk (MER)

Barn som far MER

Granisetron, ondansetron eller palonosetron

plus dexametason Stark Rek, Moderat evidens [2]

Barn = 6 man som far MER som inte interagerar med aprepitant och som inte kan fa steroider
som CINV profylax

Granisetron, ondansetron eller palonosetron

plus aprepitant Svag Rek, Moderat evidens [2]

Barn < 6 man som far MER och som inte kan f& steroider som CINV profylax
Palonosetron Svag Rek, Moderat evidens [2]

Barn som far MER som interagerar med aprepitant och som inte kan fa steroider som CINV

profylax
Palonosetron Svag Rek, Moderat evidens [2]

7.1 BoOrja med antiemetika steg 2
7.2 Oversikt profylaktisk behandling vid MER

Aprepitant )
L. e 4 5-HT3-antagonist
kontraindicerad
Steroid

kontraindicerad |

Aprepitant 5-HT3-antagonist
ﬁ

5-HT3-antagonist OK Aprepitant

5-HT3-antagonist

Dexametason

Steroid OK —

7.3 5-HT3-receptorantagonist
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| férsta hand ges behandling med ondansetron intravendst alternativt peroralt
Ondansetron 5 mg/m2 (max 8 mg) 2 ganger per dygn
| andra hand ges granisetron intravendst eller peroralt

IV — Granisetron 0,04 mg/kg (max 3 mg) 1 gang per dygn
PO — Granisetron 0,04 mg/kg (max 3 mg) 2 ganger per dygn

7.4 Dexametason

Ges ej vid steroidinnehallande cytostatikabehandling, t.ex. leukemier och lymfom.
Anvands restriktivt vid behandling av illaméende hos patienter med hjarntumor

< 0,6 m2: 2 mg/dos (max x2)
2 0,6 m2: 4 mg/dos (max x2)

7.5 Aprepitant [3]

Ges endast till barn >6 manader och > 6 kg
Kapslarna kan 6ppnas och losas upp for administrering i sond och PEG. Det ar inte mgojligt att

ta delmangd av kapsel utan d& ska oral suspension anvandas.

Vikt Dos dag 1 Dos dag 2 Dos dag 3

6-<8 kg | 25 mg 15 mg 15 mg
8-<10kg | 30 mg 20 mg 20 mg
10-<12 kg | 35 mg 25 mg 25 mg
12-<15kg | 45 mg 30 mg 30 mg
15-<20 kg | 60 mg 40 mg 40 mg
20-<25kg | 75 mg 50 mg 50 mg
25-<30 kg | 90 mg 60 mg 60 mg
230 kg 125 mg 80 mg 80 mg

7.5.1 Aprepitant — kontraindikationer och interaktioner [4]

Under behandlingsfaser med dagligt dexametason ska aprepitant inte ges.
Till barn som inte kan ta aprepitant peroralt kan intravendst fosaprepitant vara ett alternativ.
Se ePed-instruktion for dosering.

Kontraindikationen for aprepitant ar éverkanslighet mot den aktiva substansen eller mot

ingadende hjalpamnen. Detta ar mycket osannolikt da varken kapslarna eller den orala

suspensionen innehaller nagra hjalpamnen som finns beskrivna som allergena.

Aprepitant interagerar med ett flertal lakemedel, dar négra ar vanligt forekommande inom

barnonkologin.

¢ Dexametason och metylprednisolon — om dessa anvands som antiemetika ska doserna
reduceras med 50 % vid samtidig behandling med aprepitant. Detta galler inte for dvriga
kortikosteroider

e Ifosfamid — patienter som utvecklat neurotoxicitet vid behandling med ifosfamid ska inte
behandlas med aprepitant, d& det finns uppgifter som tyder pa ett orsakssamband

e Ovriga cytostatika — aprepitant interagerar aven med cyklofosfamid, docetaxel,
doxorubicin, etoposid och vinka-alkaloider, men det finns inga uppgifter som begransar
anvandningen av aprepitant. Om patienten far ovantat kraftiga biverkningar av
cytostatikabehandlingen kan alternativ antiemetikabehandling 6vervagas.

a. Genombrottsillaméende
Se rubrik 9 Error! Reference source not found.

b. Refraktart illamaende
Oka till fulldos av vald 5-HT3-receptorantagonist
Ondansetron x3
Granisetron - <12 &r =» x2, 212 ar = x3
Byt 5-HT3-receptorantagonist i full dos - ondansetron =» granisetron =» palonosetron
Oka profylaxbehandling till "Behandling vid hég emetogen risk”
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8. Behandling vid h6g emetogen risk (HER)
Barn = 6 man som far HER som inte interagerar med Aprepitant
Ondansetron, granisetron eller palonosetron
plus dexametason plus aprepitant

Barn < 6 man som far HER
Ondansetron, granisetron eller palonosetron
plus dexametason

Barn = 6 man som far HER som interagerar med aprepitant
Ondansetron, granisetron eller palonosetron
plus dexametason

Barn = 6 man som far HER som inte kan fa steroider som CINV profylax
Palonosetron plus aprepitant

Barn < 6 man som far HER och som inte kan fa steroider som CINV profylax
Palonosetron

Stark rek, Moderat evidens [2]

Stark Rek, Moderat evidens [2]

Stark Rek, Moderat evidens [2]

Stark Rek, Moderat evidens [2]

Svag Rek, Moderat evidens [2]

Barn som far HER som interagerar med aprepitant och som inte kan f& steroider som CINV

profylax
Palonosetron

8.1 Bdrja med antiemetika steg 3
8.2 Oversikt profylaktisk behandling vid HER

Aprepitant
kontraindicerad

Steroid
kontraindicerad

Aprepitant
OK

5-HT3-antagonist

Aprepitant

kontraindicerad

Aprepitant
0].4

8.3 5-HT3-receptorantagonist
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| férsta hand ges behandling med ondansetron intravendst alternativt peroralt
Ondansetron 5 mg/m2 (max 8 mg) 3 ganger per dygn

| andra hand ges granisetron intravenost
Barn 1 man - 12 ar — 0,04 mg/kg 2 ganger per dygn
Barn >12 ar — 0,04 mg/kg 3 ganger per dygn

| tredje hand ges palonosetron
Barn >10 kg — 0,25 mg 1 gang var 3:e dag
Barn <10 kg — 0,02 mg/kg 1 gang var 3:e dag

emetika vid cytostatikabehandling hos barn
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8.4 Dexametason

Nedanstaende doser ar lagre &n de som anges i ePed, men har beslutats anvandas lokalt d&
man inte ser nagon nytta med att ge hogre doser som antiemetika.

< 0,6 m2: 2 mg/dos (max x2)

2 0,6 m2: 4 mg/dos (max x2)

8.5 Aprepitant [3]

Ges endast till barn >6 manader och > 6 kg
Kapslarna kan éppnas och l6sas upp for administrering i sond och PEG. Det ar inte mgjligt att ta
delméangd av kapsel utan da ska oral suspension anvandas.

Vikt Dos dag 1 Dos dag 2 Dos dag 3

6-<8 kg | 25 mg 15 mg 15 mg
8-<10kg | 30 mg 20 mg 20 mg
10-<12 kg | 35 mg 25 mg 25 mg
12-<15kg | 45 mg 30 mg 30 mg
15-<20 kg | 60 mg 40 mg 40 mg
20-<25kg | 75 mg 50 mg 50 mg
25-<30 kg | 90 mg 60 mg 60 mg

230 kg | 125 mg 80 mg 80 g

9. Behandling av genombrottsillamaende

For de som far profylax enligt riktlinjerna for minimal, 1&g eller moderat emetogen risk men anda
har symptom pa CINV bor man i férsta hand forstarka behandlingen motsvarande narmast hogre
niva av profylax. Man kan ocksa dvervaga foljande atgarder

Ev. byte av 5HT-receptorantagonist
Ev. omvardering av kontraindikationer for aprepitant och steroider
Vid behovsbehandling med nagot av nedanstaende lakemedel

9.1 Olanzapin PO (Zyprexa, Olanzapin m.fl.) [5-12]

Forstahandsval

Ges endast till barn 2 3 ar

0,1-0,14 mg/kg (max 10 mg) 1 gang dagligen, avrunda till narmaste 1,25 mg

Peroral behandling — tablett (lagst 2,5 mg) och munsénderfallande tablett (lagst 5 mg) finns
Maximal behandlingstid: 72 timmar efter avslutad cytostatikabehandling[9].

Biverkningar: kortfristig dasighet, viktuppgang

laktta forsiktighet vid samtidig behandling med bensodiazepiner pga. additiv sederande effekt.

9.2 Prometazin IV (Phenergan IV)[13]

9.2.

Andrahandsval

OBS! Kontraindicerat till barn <2ar pga. risk for andningsdepression

0,05-0,3 mg/kg max 3—4 ganger per dygn

Biverkningar: dasighet, sankt kramptroskel, EPS, hypotension (vid snabb injektion), antikolinerga
biverkningar. Kraftigt vavnadsretande och ska inte ges perifert.

1 Behandling av kolinerga biverkningar
Behandlas med biperiden (Akineton) injektionsvéatska med dosering 0,04 mg/kg. Dosen
kan upprepas efter 30 minuter. Max 4 doser per dygn.

9.3 Diazepam IV/PO (Stesolid)

En

Sistahandsval
0,05 mg/kg 2—-3 ganger dagligen

10.Behandling av forvantansillamaende
del barn har, oftast p& grund av svar CINV i tidigare kurer, en stark anticipatorisk CINV. Detta

yttrar sig normalt i att barnet mar illa och kréks redan innan emetogen terapi pabdrjas. Férutom
psykologiska interventioner finns maojlighet att behandla patienter som vager minst 20 kg med
lorazepam 0,04-0,08 mg/kg (max 2 mg) kvallen fore samt pd morgonen innan en kur skall ges.
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11.Antiemetika vid stamcellstransplantation
Antiemetika rekommenderas i samband med konditioneringen och val av
antiemetikastrategi baseras pa de ingaende lakemedlens emetogenicitet. Antiemetika kan
fortsatta till 72 timmar efter avslutad konditionering eller dagen efter
stamcellstransplantationen. lllamaende och krékningar ar vanligt efter en
stamcellstransplantation och antiemetika har generellt mycket dalig effekt pa denna typ av
illamaende. Antiemetikabehandling ska darfor inte ges rutinmassigt i denna fas och om
antiemetika ordineras ska effekten utvarderas regelbundet.

12.Ansvar
Galler for all personal pa Barncancercentrum. Ansvar for spridning och implementering har
avdelningschef. Verksamhetschefen ansvarar for att de rutiner och riktlinjer som
verksamheten kraver finns tillgangliga och att verksamheten arbetar enligt SOSFS 2011:9.

13.Uppfdljning, utvardering och revision
Innehallsansvarig ansvarar for uppféljning/revision av innehallet i riktlinjen.
Medvetet avsteg fran rutinen dokumenteras i Melior om avsteget &ar kopplad till patient. Ovriga
orsaker till avsteg fran rutinen rapporteras i MedControlPRO.
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Bilaga 1

Antiemetikatrappa

Steg Kommentar Lékemedel
Steg O Ingen antiemetika
Steg 1 LER Ondansetron 5 mg/m2 x 1 iv/po (Max 8 mg/dos)
eller
granisetron 0,04 mg/kg iv/po x 1 (Max 3 mg)
Steg 2a | MER Ondansetron 5 mg/m2 x 2 iv/po (Max 8 mg/dos)
eller
granisetron 0,04 mg/kg iv x 1 (Max 3 mg/dos)
eller
granisetron 0,04 mg/kg po x 2 (Max 3 mg/dos)
eller
palonosetron 0,02 mg/kg iv var 72 e timma (<10 kg)
eller
palonosetron 0,25 mg iv var 72 e timma (>10 kg)
plus
dexametason 2 mg/dos d2 (< 0,6 m?)
eller
dexametason 4 mg/dos d2 (> 0,6 m?)
Steg 2b | MER Ondansetron 5 mg/m2 x 3 iv/po (Max 8 mg/dos)
Steroid kontraindicerad eller
granisetron 0,04 mg/kg iv x 1 (Max 3 mg/dos)
eller
granisetron 0,04 mg/kg po x 2 (Max 3 mg/dos)
eller
palonosetron 0,02 mg/kg iv var 72 e timma
plus
aprepitant ej valbar (<6 man, kontraindikation)
eller
aprepitant 25 mg dag 1, 15 mg dag 2-3 (6-<8 kg)
eller
aprepitant 30 mg dag 1, 20 mg dag 2-3 (8-<10 kg)
eller
aprepitant 35 mg dag 1, 25 mg dag 2-3 (10-<12 kg)
eller
aprepitant 45 mg dag 1, 30 mg dag 2-3 (12-<15 kg)
eller
aprepitant 60 mg dag 1, 40 mg dag 2-3 (15-<20 kg)
eller
aprepitant 75 mg dag 1, 50 mg dag 2-3 (20-<25 kg)
eller
aprepitant 90 mg dag 1, 60 mg dag 2-3 (25-<30 kg)
eller
aprepitant 125 mg dag 1, 80 mg dag 2-3 (=30 kg)
Steg 2¢ | MER Palonosetron 0,02 mg/kg iv var 72 timme (<10 kg)
Steroid kontraindicerad eller
och aprepitant palonosetron 0,25 mg iv var 72 e timma (>10 kg)
kontraindicerad
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Steg 3a | HER Ondansetron 5 mg/m2 x 3 iv/po (Max 8 mg/dos)
eller
granisetron 0,04 mg/kg iv x 2 (Max 3 mg/dos) (1 man-12
ar)
eller
granisetron 0,04 mg/kg iv x 3 (Max 3 mg/dos) (>12 ar)
eller
palonosetron 0,02 mg/kg iv var 72 e timma (<10 kg)
eller
palonosetron 0,25 mg iv var 72 e timma (>10 kg)
plus
dexametason 2 mg/dos x2 (£ 0,6 m?)
eller
dexametason 4 mg/dos x2 (> 0,6 m?)
plus
aprepitant ej valbar (<6 man, kontraindikation)
eller
aprepitant 25 mg dag 1, 15 mg dag 2-3 (6-<8 kg)
eller
aprepitant 30 mg dag 1, 20 mg dag 2-3 (8-<10 kg)
eller
aprepitant 35 mg dag 1, 25 mg dag 2-3 (10-<12 kg)
eller
aprepitant 45 mg dag 1, 30 mg dag 2-3 (12-<15 kg)
eller
aprepitant 60 mg dag 1, 40 mg dag 2-3 (15-<20 kg)
eller
aprepitant 75 mg dag 1, 50 mg dag 2-3 (20-<25 kg)
eller
aprepitant 90 mg dag 1, 60 mg dag 2-3 (25-<30 kg)
eller
aprepitant 125 mg dag 1, 80 mg dag 2-3 (=30 kg)
Steg 3b | HER Ondansetron 5 mg/m2 x 3 iv/po (Max 8 mg/dos)

Aprepitant kontraindicerad | eller
granisetron 0,04 mg/kg iv x 2 (Max 3 mg/dos) (1 man-12
ar)
eller
granisetron 0,04 mg/kg iv x 3 (Max 3 mg/dos) (>12 ar)
eller
palonosetron 0,02 mg/kg iv var 72 e timma (<10 kg)
eller
palonosetron 0,25 mg iv var 72 e timma (>10 kg)
plus
dexametason 2 mg/dos x2 (£ 0,6 m?)
eller
dexametason 4 mg/dos x2 (> 0,6 m?)
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Steg 3¢ | HER Ondansetron 5 mg/m2 x 3 iv/po (Max 8 mg/dos)

Steroid kontraindicerad eller
granisetron 0,04 mg/kg iv x 2 (Max 3 mg/dos) (1 man-12
ar)
eller
granisetron 0,04 mg/kg iv x 3 (Max 3 mg/dos) (>12 ar)
eller
palonosetron 0,02 mg/kg iv var 72 e timma (<10 kg)
eller
palonosetron 0,25 mg iv var 72 e timma (>10 kg)
plus
aprepitant ej valbar (<6 man, kontraindikation)
eller
aprepitant 25 mg dag 1, 15 mg dag 2-3 (6-<8 kg)
eller
aprepitant 30 mg dag 1, 20 mg dag 2-3 (8-<10 kg)
eller
aprepitant 35 mg dag 1, 25 mg dag 2-3 (10-<12 kg)
eller
aprepitant 45 mg dag 1, 30 mg dag 2-3 (12-<15 kg)
eller
aprepitant 60 mg dag 1, 40 mg dag 2-3 (15-<20 kg)
eller
aprepitant 75 mg dag 1, 50 mg dag 2-3 (20-<25 kg)
eller
aprepitant 90 mg dag 1, 60 mg dag 2-3 (25-<30 kg)
eller
aprepitant 125 mg dag 1, 80 mg dag 2-3 (=30 kg)

Steg 3d | HER palonosetron 0,02 mg/kg iv var 72 e timma

Steroid och aprepitant eller

kontraindicerad palonosetron 0,25 mg iv var 72 e timma

alt. steroid-innehallande

behandling
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Bilaga 2

Nationell rekommendarion fran Svenska Natverket fiir Supportive Care

CINV-PROFYLAX

CHEMOTHERAPY INDUCED NAUSEA AND VOMITING

CINV-profylax

Risken far Chemotherapy Induced Nausea and Vomiting (CINV) beddms utifrdn cytostatikabehandlingens
emetoqena risk, samt utifrdn hur patienten reagerat tidigare. Riskgruppsindelning sker till gruppema
Minimal, Lag, Medel samt Hog darefter ordineras lakemedel efter kontroll av kontraindikationer.

Denna riktlinje avser CINV i akut fas, dvs frin start av cytostatika till 24 h efter blockets sista cytostatikados.
Fordrojt illamaende och RT-inducerat illamaende avses g].

MINIMAL

Ingen profylax

MK, RADK

MK, R kanraind

r kantral
o —
Ompriva vid 5-HT, RA
refraktin NI, RA

Genombrotisillambenda Refrakiart illam&ends

Benombrottsillamende Refraktart illamiende

lllamé&ende eller krakning som uppkommer till faljd av llam3ende eller krakning till f3ljd av cytostatikabehandling
oytostatikabehandling trots CINV-profylax. Oka trots adekvat CINV-profylax vid firegdende behandling. Oka
CINV-profylax omgéende till n&sta nivd, om redan "Hag" CINV-profylax ill n@sta nivd. om redan "Hag™ byt 5-HT3 till
ge tillaggsmedicinering. Palenesetran, om ej tillrdckligt omprdva eventuellz

kontraindikationer. Om e] heller detta artillrackligt, [3gg till
behandling som tidigare varit framgdngsrik mot
genombrotisillam2ende.
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