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CAR-T Uppfoljning

Revideringar i denna version

Ersatter version fran 2023-03-22. Tillagg av rutinkontroll — provtagning av CAR-T cellsnivd samt
justeringar i textmassa. Tidigare revidering: Andrad dosering av Valaciklovir samt Aciklovir under
rubriken Profylaktisk lakemedelsbehandling efter CAR-T behandling.

Bakgrund/Syfte

| detta PM beskrivs hur patienter som genomgatt behandling med CAR-T celler pa
Barncancercentrum, Géteborg, ska foljas upp efter behandlingen.

Arbetsbeskrivning

CAR-T cells behandling &r en immunterapi dar patientens egna T-celler har genmodifierats for att
attackera tumorceller. Kymriah® &r ett CAR-T lakemedel som ar riktat mot CD19 som uttrycks pa de
flesta B-cells leukemier och B-cells lymfom. En del patienter kan innan en CAR-T cells behandling
ha genomgétt en allogen stamcellstransplantation (SCT). Dessa patienter ska fortsatt féljas enligt
aktuella rutiner och riktlinjer efter SCT. Patienter kan aven planeras for en allogen SCT efter en
CAR-T cells behandling. Denna riktlinje fokuserar pa den specifika uppfoljning som galler CAR-T
cells behandling

Patienter som genomgatt behandling med CAR-T celler bér vardas inneliggande forsta 10 dagarna
da risken for biverkningar ar som storst. Darefter, upp till dag +28, bor patienten befinna sig inom 1
timmes avstand fran sjukhuset for att snabbt kunna hantera ev. uppkomna biverkningar. Initialt
rekommenderas dagliga besok pa sjukhuset men dessa kan glesas vid stabil situation. For
detaljerad information kring detta vg se rutin CAR-T Behandling och Checklista kontroller efter CAR-
T behandling, slutenvard respektive Checklista kontroller efter CAR-T behandling, dagvard.
Slussrum behovs ej for dessa patienter.

Organisation av varden

Efter 28 dagar kan patienten skrivas ut fran sjukhuset om allmantillstandet tillater. Patienter
hemmahorande i VGR+ omradet féljs darefter via sitt hemsjukhus och ansvar for uppféljning ligger
hos Barncancercentrum, Goteborg.

Patienter som remitterats fran andra delar av Sverige f6ljs istallet huvudsakligen av sitt hemsjukhus
samt den transplantationsmottagning som hemsjukhuset ar kopplat till. Efter 18 ars alder remitteras
patienter till hematologklinik med erfarenhet av SCT, fér VGR patienter till Hematologen,
Sahlgrenska. D& langtidseffekterna efter CAR-T cells behandling till stor del 4r okanda
rekommenderas langvarig uppfoljning av dessa patienter, arligen i minst 15 ar enligt EBMTs
nuvarande riktlinjer. Patienterna bor ocksa rapporteras till EBMT registret om samtycke finns. Sena
biverkningar registreras aven i SALUB registret.

Transplantationsansvariga lakare vid Barncancercentrum finns tillgangliga pa telefon under arbetstid
for konsultation och diskussion kring CAR-T behandlade patienter. Pa jourtid svarar
bakjoursansvarig barnonkolog vid Drottning Silvias barnsjukhus pa konsultfragor kring CAR-T
behandlade patienter.
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Patienten ska infor utskrivning utrustas med ett sarskilt patientkort som beskriver CAR-T cellsterapin,
batch-id for produkten och ansvarig lakare. Detta ska kunna uppvisas vid sjukvardskontakt.

Utskrivning fran Barncancercentrum

Utskrivande lakare pa Barncancercentrum kontaktar alltid hemortsklinikens lakare infor utskrivning
av patienten for en muntlig rapport. Rekommendationer kring fortsatt provtagning samt kontroller ska
ges samt sakerstalla att patienten far med sitt Kymriah® -patientkort.

Rutinkontroller efter CAR-T behandlingen

Alla CAR-T behandlade patienter hemmahorande i VGR+ folis manadsvis via SCT-mottagningen
under férsta 6 manaderna samt vid 9 och 12 manader och arsvis darefter. Patienter fran andra
regioner erbjuds i forsta hand digitala manadsbesok.

Kontroll av CAR-T cellsnivd genomfors dag 0, +3, +7, +14, +28 efter CAR-T cellsinfusion och
darefter manadsvis till och med att CAR-T celler inte langre kan méatas. Provet tas i tva Na-Heparin
rér med 5ml blod, se mall for provtagningen.

Benmargsundersokning med MRD rekommenderas efter 3-4 veckor samt manadsvis fram till 6
manader, och darefter vid 9 och 12 manader. Undersdkningen kan ocksé goras pa klinisk indikation.
LP kan dvervégas hos patienter som varit CNS positiva innan CAR-T cells behandlingen.
Likvorbedémning kan dock vara svartolkad dad CAR-T cellerna passerar blod-hjarnbarriaren och kan
orsaka morfologiskt avvikande celler som kan forvéaxlas med leukemiceller. Om LP utférs bor darfor
analys med flodescytometri anvandas. Ingen i.t cytostatika bor ges da de kan doda CAR-T cellerna.

Kontroll av antal B-celler undersoks en gang per manad under de forsta 6 manaderna eller tills nivan
av CD19+ B-celler normaliserats. B-cells aplasi ar ett tecken pa kvarvarande cirkulerande CAR-T
celler och stigande nivaer av B-celler bor foranleda diskussion om ytterligare behandling.

Hypogammaglobulinemi ar vanligt forekommande pga B-cells aplasi och substitution med
Immunoglobulin rekommenderas for att halla IgG >4 g/L. Vanlig dosering ar 0,5 g/kg var 4:e vecka
men aven s.c administration kan 6vervagas, i synnerhet om langvarigt behov kvarstar.

Det ar vanligt med fortsatt pancytopeni efter 4 veckor. Blodvardena brukar sakta aterhamta sig under
veckor till manader. Blodstatus féljs darfor regelbundet till fram till normalisering av blodvarden. G-
SCF bor undvikas under de forsta 3 veckorna efter CAR-T cells infusion. Darefter kan det dvervagas
om patienten har langvarig cytopeni med neutropen feber.

Infektionsprofylax enligt nedan bér ges minst under de forsta 3 manaderna, darefter pa
patientspecifik rekommendation.

For aktuella prover och undersokningar se Checklista uppféljning efter CAR-T pa
Barncancercentrums samarbetsyta i Sharepoint.

Profylaktisk lakemedelsbehandling efter CAR-T behandling

I normalfallet behandlas CAR-T behandlade patienter med féljande lakemedel i syfte att férebygga
komplikationer:

Infektionsprofylax:
e Trimetoprim-sulfa (Eusaprim®): ca 2,5 mg Trimetoprim/kg/dos x 2 doser, ges 2 dagar efter
varandra/vecka. Ges minst till 3 manader efter behandlingen.

e Valaciclovir (Valtrex®): <40kg alt. <12ar: 250mg x 2. >40kg alt. >12ar: 500mg x 2.
alternativt Aciclovir (Zovirax®): 20mg/kg x2, maxdos 800mg x 2.
Ges minst till 3 manader efter behandlingen.
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e Fluconazol (Diflucan®): 8 mg/kg/dos x 1 (max 400 mg/dag). Ges vanligen i 3 manader efter
behandlingen.

e Immunoglobulin (Privigen®): 500 mg/kg en gang per manad till patienter med IgG <4.0 g/. Ges sa
lange 1gG &r lagt

Vid langvarig neutropeni kan profylaxmedicinering behova forlangas.

Krampprofylax:
e Levetirazetam: Ges fran cellgivning till dag +30 eller tills ev. neurologiska symtom gatt i regress.

Bestrélade blodprodukter ges t.o.m. 12 manader efter CAR-T cells behandling.

Immunologisk aterhamtning efter behandling och rutiner

Patienter som genomgatt en stamcellstransplantation ska fortsatt folja rutinerna kopplade till den
immunologiska &terhamtningen som sker efter SCT. Ovriga CAR-T patienter betraktas inte som
gravt immunsupprimerade och behdver darfor inte isoleras likt patienter efter SCT. Det finns heller
inga andra restriktioner gallande t.ex. mat och hygien som vid SCT. Allmantillstandet avgor nar
patienten kan atervanda till skola eller forskola.

Kunskaperna om vaccinationer &r idag otillréckliga for att kunna ges specifika rekommendationer
efter CAR-T cells behandling.

Recidiv

Risk for recidiv av grundsjukdomen finns. Benmargskontroller gors enligt ovan. Beakta aven risken
for extramedullara recidiv. Tidig aterkomst av B-celler utgor en risk for recidiv och bor diskuteras
med transplantationsansvarig lakare.

Ovrig monitorering

D& CAR-T cells terapi ar en forhallandevis ny behandling &r langtidseffekterna annu inte helt kanda.
Vid neurologiska biverkningar av behandlingen bor dessa féljas upp. Extra vaksamhet bor riktas mot
endokrinologiska biverkning, reproduktion, autoimmunitet och sekundéara maligniteter. CAR-T cells
terapin innebar ingen kand paverkan pa njur- och hjartfunktion, men dessa bor féljas med tanke pa
tidigare leukemibehandling.

Ansvar

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

Uppfoljning, utvardering och revision

Innehéllsansvarig &r ansvarig for revision. Medvetet avsteg fran rutinen dokumenteras i Melior om
rutinen ar kopplad till patient. Ovriga orsaker till avsteg fran rutinen rapporteras i MedControlPro.
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Relaterad information

Mall provtagning CAR T cellsniva.docx (vgregion.se)
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