OBS! Utskriven version kan vara ogiltig. Verifiera innehallet.

Galler for: Verksamhet Barncancercentrum

Innehallsansvar: Torben Ek, (torek3), Overldkare

Rutin

Giltig fran: 2025-05-02

Giltig till:

Godkand av: Thorsteinn Gunnarsson, (thogul4), Verksamhetschef

Dinutuximab beta

Revideringar i denna version

Kontinuerlig infusion med infusionspase for refraktart NBL eller recidiverande NBL ersatts med
deltec-kassett. Fortydligat administrationsforfarandet med deltec-kassett, kontroller och
provtagning. Justerat val av antiemetika under supportive care. Skyddsutrustning ar borttaget
under hantering och kan hanteras enligt ordinarie rutin.
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Substansnamn
Dinutuximab beta

Bakgrund

Dinutuximab beta &r indicerat for behandling av hégriskneuroblastom och ar en GD2-antikropp.

Biverkningar

Overkanslighetsreaktioner. De vanligaste 6verkanslighetsreaktionerna &r hypotoni (39 %),
urtikaria (18 %) och bronkospasm (4 %). Cytokinfrisattningssyndrom rapporterades hos 32 %
av patienterna. Allvarliga éverkanslighetsreaktioner uppkom hos 3,5 % av patienterna.

Neurogena smartor. Infusionsrelaterade, men kréaver profylaktisk behandling (Se nedan)

Neurotoxicitet. Svaghet, i extrema fall akut ryggmargspaverkan. Avbryt infusionen i misstankta
svara fall av nervpaverkan efter lakarkontakt.

Synstorning. Ackommodationsstorning vanligt, och kraver ingen dosanpassning om synen ar
bevarad.

For mer information, se HR-NBL2 (HOg risk neuroblastom) s 138.

Dosering
Enligt HR-NBL2

Ges som kontinuerlig IV infusion i 10 dygn. Start 10 dagar efter foregdende 13-cis RA
(Isotretinoin) kur. Doseras enligt:

>12 kg doseras efter kroppsyta: 10 mg/m2/dag (totalt 200 mg/m2/cykel)
< 12 kg doseras efter kroppsvikt: 0.33 mg/kg/dag (totalt 3.3 mg/kg/cykel)

Infusionstid Volym Beredningsform
120 h (5 dygn) 240 ml Kassett

For refraktart NBL enligt HR-NBL2 eller recidiverande NBL enligt BEACONZ2 ges dinutuximab
som kontinuerlig infusion i kombination med temozolomid och irinotecan.
Ges som kontinuerlig IV infusion (24 h/dag) i 7 dagar. Doseras enligt:

>12 kg doseras efter kroppsyta: 10 mg/m2/dag (totalt 70 mg/m2/cykel)
< 12 kg doseras efter kroppsvikt: 0.33 mg/kg/dag (totalt 2.3 mg/kg/cykel)

Infusionstid Volym Beredningsform
96 h (4 dygn) 240 mi Kassett
72 h (3 dygn) 240 ml Kassett
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Hantering

Dinutuximab ar en okonjugerad monoklonal antikropp och kréver inte skyddutrustning vid
hantering. Utsondringar innehaller inga cytotoxiska metaboliter och kan hanteras enligt
ordinarie rutin.

Patienten maste ha en dubbellumen CVK innan start av behandlingen for att antikropparna ges
kontinuerligt i ena lumen och i den andra lumen ges 6vriga infusioner/injektioner.

Spadningsinstruktion

Ska endast beredas pa apotek. Ska spadas i NaCl i en Deltec-kassett eller infusionspase.
Humant serumalbumin ska tillsattas till en slutkoncentration pa 1 % (10 mg/ml).
Albuminvolymen ska vara inberéknad i slutvolymen.
- Totalvolymen i deltec-kassetten &r 240ml (for att kompensera for

fyllnadsvolymen av slangset kommer kassetten att vara dverfylld till 250ml)

Administrering

OBS! kassett och infusionsaggregat far inte utsattas for direkt solljus eller varme.

Kontinuerlig infusion med deltec-kassett enligt HR-NBL2

Las hela arbetsbeskrivningen innan du borjar! Tva sjukskoterskor skall vara inne hos
patienten fran start tills infusionen gar med ratt hastighet.

Administrering sker via CADD SOLIS-pump. Nya batterier ska sattas i pumpen.

1. Infusionssystemet bestar av lakemedelskassetten och CADD férlangningsset med inbyggt

Rubrik: Dinut

0,2 mikronfilter (artnr: 21-7044-24). Dinutuximab ska ges i ensam central infart utan
trevagskran. Ovriga lakemedel ges i den andra infarten. Ta alltid nya batterier till pumpen.

2. Skrivin ny patient, skriv in koden

3. Valjs forst "kontinuerlig” > "antikroppar” och valj till sist "Dinutuximab” profil i CADD Solis-
pumpen.

4. Satt Infusionshastigheten till 2ml/h. Reservoarvolymen &r 250ml (Kassetten &r éverfylld for
att tacka aggregatet)

5. Infusionssystemet fylls genom att anvanda funktionen “fyll slang” i pumpen. Stoppa pumpen
nar systemet ar fylld.

6. Aterstall Reservoarvolymen till 240 ml EFTER att du fyllt systemet.

7. Koppla aggregatet till patienten och starta infusionen. Du behdver inte anvanda backventil
eftersom CADD férlangningsset med inbyggt 0,2 mikronfilter (artnr: 21-7044-24) har en
inbyggd backventil.

8. Kassetten byts efter 5 dygn. Vid byte av kassett ska inte infarten spolas. Vid byte av kassett
ska alltid nya batteri anvandas.

Behandlingen ska paga i 10 dygn utan avbrott. Avbrott far endast goras vid byte av

lakemedelskassett och detta ska goras sa snabbt som mgjligt for att minimera forseningar. Vid

avslutande av behandling koppla bort pumpen fran patienten och spola infarten langsamt 3-

5min.

Om infusionen tillfalligt behdver pausas pga reaktion, ska kassetten inte kasseras. Kassetten ar

hallbar i 7 dygn fran tillverkningsdatumet.

uximab beta

Dokument-ID: SU9774-1570060579-98

Version: 12.0



OBS! Utskriven version kan vara ogiltig. Verifiera innehallet.

Rubrik: Dinut

Kontinuerlig infusion med deltec-kassett for refraktédrt NBL enligt HR-NBL2 eller
recidiverande NBL enligt BEACONZ2

Las hela arbetsbeskrivningen innan du borjar! Tva sjukskoterskor skall vara inne hos
patienten fran start tills infusionen gar med ratt hastighet.

Administrering sker via CADD SOLIS pump. Nya batterier ska séattas i pumpen.

9. Infusionssystemet bestar av lakemedelskassetten och CADD férlangningsset med inbyggt
0,2 mikronfilter (artnr: 21-7044-24). Dinutuximab ska ges i ensam central infart utan
trevagskran. Ovriga lakemedel ges i den andra infarten. Ta alltid nya batterier till pumpen.

10. Skriv in ny patient, skriv in koden

11. Valjs férst "kontinuerlig” > ”antikroppar” och val; till sist "Dinutuximab” profil i CADD Solis
pumpen.

12. Satt Infusionshastigheten till 2.5 mi/h for 4 dygnskassett eller 3.3 mi/h for 3 dygnskassett.
Reservoarvolymen ar 250ml (Kassetten ar dverfylld for att tdcka aggregatet).

13. Infusionssystemet fylls genom att anvanda funktionen *fyll slang” i pumpen. Stoppa pumpen
nar systemet &r fylld.

14. Aterstéll Reservoarvolymen till 240 ml EFTER att du fyllt systemet.

15. Koppla aggregatet till patienten och starta infusionen. Du behéver inte anvéanda backventil
eftersom CADD férlangningsset med inbyggt 0,2 mikronfilter (artnr: 21-7044-24) har en
inbyggd backventil.

16. Kassetten byts efter 4 dygn eller 3 dygn beroende pa infusionstiden (3-dygnskassetten som
gar med hastighet 3,3 ml/h med reservoarvolym 240ml &r en avrundad hastighet, vilket
innebar att det kommer bli en forskjutning pa ca 40min). Vid byte av kassett ska inte infarten
spolas. Vid byte av kassett ska alltid nya batteri anvandas.

Behandlingen ska paga i 7 dygn utan avbrott. Avbrott far endast géras vid byte av
lakemedelskassett och detta ska goras s& snabbt som mgjligt for att minimera férseningar. Vid
avslutande av behandling koppla bort pumpen fran patienten och spola infarten langsamt 3-
5min.

Om infusionen tillfalligt behdver pausas pga reaktion, ska kassetten inte kasseras. Kassetten ar
hallbar i 7 dygn fran tillverkningsdatumet.

Supportive care

Paracetamol — ges PO ganger 4 med start forsta behandlingsdagen for dinutuximab

Gabapentin — ges PO férebyggande mot neuropatisk smérta. Behandling startar 3 dagar fore
forsta dinutuximab kuren med upptrappning enligt foljande;

Dag 1: 10 mg/kg till kvallen

Dag 2: 10 mg/kg morgon och kvall

Dag 3: 10 mg/kg x3

Vid svéra och langdragna smartproblem kan ev patienten kvarstd pa Gabapentin mellan
cyklerna, men i normal fallet trappas det ut under tre dagar pad samma satt som
upptrappningen.

Morfin-PCA — Ges allltid vid forsta behandlingen. Overvag bolusdos 20 pg/kg/h 2 h foére
dinutuximab. Déarefter 10-20 pg/kg/h. Om patienten ar smartfri kan man trappa ned med
20%/dygn under 5 dygn. Om morfin behévs >5 dygn ska morfinet trappas ut efter avslutad
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dinutuximab eller 6vergang till oralt oxikodon. Om morfinfusionen trappades ut under pagaende
behandling foregdende behandlingstillfalle eller om patienten var smartfri kan infusionen
ersattas med regelbundna doser peroralt oxikodon. Vid behov kan ett spoldropp (NaCl) kopplas
tilsammans med morfinet.

Ondansetron— vid behov mot morfin-illaméende, avslutas om morfin satts ut. Antiemetikan
ska anpassas efter eventuell cytostatika som ges samtidigt.

Movicol eller motsv. — vid behov mot obstipation

Desloratadin (Aerius) — PO mot infusionsreaktioner. Barn 1-6 ar 2,5 ml (1,25 mg) x1, barn 6-
11ar5ml(25mg)x1

Véatskebehandling - Kapillarlackage syndrom &ar vanligt beroende pa forlust av vaskular tonus
(hypotoni, takykardi, viktokning, 6dem = lungédem). Totalt dygnsméangd 1500 ml/m2 /d (inkI.
PO). Anvand isoton vatska for att motverka hyponatremi. Om viktuppgang >5% (startvikt x1.05)
ges furosemid IV eller PO.

Kontroller och provtagning
VP = Vitalparametrar (AF+P+BT+Sa0O2+temp)

Fore behandling: EKG (endast infor forsta kuren), langd + vikt + bukomfang, VP,
Blodstatus, CRP, leverstatus, albumin, PK, APTT, Na, K, jon-Ca, Mg, krea, u-sticka, neurolog-
status (reflexer, pupiller), somatiskt status

Kontroller under behandling:

Cykel 1: VP enligt schema + vikt x2

VP Dag 1tim 1-2 Tim 3-6 Tim 7-24 Dag 2 och
framat
Var 30:e min Var tim Var 6 tim Var 12 tim

Cykel 2: Kontroller som cykel 1 fram till kassettbyte pa dag 6 och darefter kontroller x1 samt
daglig vikt (vid dagligt besok av ABIH eller pa avdelningen).

Cykel 3-5: Dag 1 inneliggande for kraftiga reaktioner kommer ofta férsta dygnet. Kontroller som
i cykel 1. Hemgéng dag 2 om inga komplikationer uppstar och fortsatta kontroller x1 samt daglig
vikt.

Personal narvarande p& rummet under infusionens forsta timme och darefter tata observationer
t.o.m timme 3. Detta galler endast forsta dosen Dinutuximab pé varje cykel.

Provtagning under behandling:

Provtagning vid kontinuerlig behandling med deltec-kassett gors vid behandlingsstart,
kassettbyte och behandlingsavslut: Blodstatus, CRP, Na, K, krea, leverstatus, albumin.
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Vardtid

Vid behandling med dinutuximab enligt HR-NBL kan en del av behandlingen ske polikliniskt.
Detta avgors i forsta hand av patientens kliniska tillstdnd, men dven av ett antal andra faktorer.
Behandling kan ske i hemmet under férutsattning att patienten har maximalt 2 timmars resvag
till Barncancercentrum. Patienter med langre resvag bor pa Ronald McDonald.

Anafylaxiberedskap
Tavegyl inj., Betapred inj. och adrenalin inj. ska finnas ordinerat och finnas tillgangligt i slussen
under hela forsta behandlingskuren och under andra halva behandlingskuren nar patienten ar
inneliggande pa avdelningen. Darefter enbart forsta dygnet pa resterande kurer.
Overkéanslighetsreaktioner (cytokin-frisattning, anafylaxi) &r mycket vanligt och kan starta tidigt
(min — tim) efter start av dinutuximab. Symtom: Feber, urtikaria, bronkospasm, hypotension.
17.Kontrollera 02, sug fungerar
18.Forbered Adrenalin-inhalation i Aiolos

19. Stoppa infusionen 30 min. Se till att patienten ligger ner om Iagt BT.
20. Symtomatisk behandling stegvis:
a. Vid klada/urtikaria ge Tavegyl
b. Vid lagt BT NaCl 0,9% eller Ringer-Acetat 10-20 ml/kg snabb infusion
c. Adrenalin-inhalation vid bronkospasm eller stridor (dosering enligt
e-ped)
d. Om anafylaxi-tecken ges Adrenalin IM 0.01 mg/kg och
Betapred IV
21.0m tillstdndet stabiliserats kan infusionen ev. aterupptas med reducerad
hastighet (t ex 50% = 1 ml/h) efter 1 h. Om det fungerar 6ka till 75% (1,5 mi/h)
efterhand.

Absoluta kontraindikationer for fortsatt behandling &r:

Upprepat blodtrycksfall trots atgarder, svar hyponatremi (<120 mmol/L eller symtomatisk), svar
allergisk reaktion (bronkospasm, anafylaktisk chock, angioodem) svart kapillar-lackage grad 4
(ventilatorbehov), neurotoxicitet grad 3-4, hudtoxicitet grad 4, svar smarta grad 4 trots
behandling.

Anfafylaxiberedskap vid poliklinisk behandling (galler fér ABIH)

Enligt rutin “Anafylaktiska reaktioner — generell ordination for sjukskdterskor i Sjukhusansluten
barnsjukvard i hemmet (ABIH).

Hallbarhet

Dinutuximab beta 0,02-0,2 mg/ml i infusionspase och 0,1 — 0,2mg/ml i deltec-kassett med NaCl
9 mg/ml ar hallbar 7 dagar i rumstemperatur och i skydd for ljus.

Blandbarhet

Skall ges ensamt.
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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.

Uppfoljning, utvardering och revision

Innehallsansvarig ansvarar for uppfolining/revision av innehallet i riktlinjen.

Medvetet avsteg fran rutinen dokumenteras i Melior. Om skada eller risk fér skada har férelegat
ska detta rapporteras i MedControl Pro.

Relaterade dokument

Behandlingsprotokoll HR-NBL 2

Behandlingsprotokoll BEACON immuno for refraktért/recidiverande neuroblastom
Bilaga 1: Behandlingsoversikt

Innehallsgranskare

Lisa Diep, apotekare, Vardfarmaci, VO Lakemedel

Magnus Dahlander, apotekare, Vardfarmaci, VO Lakemedel

Pontus Eliasson, sjukskoterska, medicinteknisk samordnare, Barncancercentrum
Malin Kajsjo, sektionsledare. Barncancercentrum

Maria Lonn, barnsjukskoterska, ABIH — Avancerad barnsjukvard i hemmet
Josefin Westerberg, barnsjukskoterska, ABIH
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Bilaga 1 Behandlingsdversikt

Behandling med Dinutuximab beta (anti-GD2). Kont infusion 10 d enl. SIOPEN-HR NBL

L+V+Kroppsyta

Kur nr:

Behandlingsvecka

Behandlingsdag

10

11

12] 13 14] 15

16

17

18

19

Ar Datum

Start gabapentin 3 d fére a-GD2
{upp-/nedtrappning)

Start Paracetamol
(forsta dos 30 min fore a-GD2)

Start Morfin PCA 2 h fére a-GD2

Overvig uttrappning

Premed Desloratadin

AGD2 kontinuerlig IV inf 10 d
utan avbrott

3 6 7 3

10

Retinoat 160 mg/m?/d i 14 dagar

Blodstatus, CRP, leverstatus,
albumin

MNa, K, Krea

Kontroller enl. separat schema

viatskebalans

Gréansvarden for att starta beh: HB=80, Neutrofila =05, TPK=30. Leverstatus och krea enl. beslut av ansvarig kliniker (se protokollet).

Kontroller veckan fore behandling; EKG, neurolog-status (reflexer, pupiller), somatiskt status
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Information om handlingen

Handlingstyp: Rutin
Galler for: Verksamhet Barncancercentrum

Innehallsansvar: Torben EKk, (toreks), Overlikare
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