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Hudbiverkningar vid malsdkande

behandling

Revideringar i denna version

Ingen forandring av innehall. Snabbupprattande pga administrativ
omstrukturering. Godkant av VC Andreas Hallgvist.

Syfte

Denna rutin syftar till att sékerstélla ett enhetligt handlaggande nar
hudbiverkningar uppstar vid malsokande behandlingar.

Ansvar

Verksamhetschefen ansvarar for att de rutiner och riktlinjer som
verksamheten kréver finns tillgangliga och att verksamheten arbetar
enligt SOSFS 2011.:9.

Arbetsbeskrivning

Bakgrund

En mélsokande behandling &r riktad mot den molekylédra ”strombrytaren”
som aktiverar eller inaktiverar en process eller ett protein i cancercellen
som har andrats under carcinogenesen. Dessa medel hdammar bland annat
tillvaxtfaktorreceptorer. Det finns ett antal olika receptorer men
verkningsmekanismen &r ungefar likadan. En ligand binder till
receptorns externa doman och 6verfor meddelanden till cellens insida. En
annan typ av likemedel utgors av ”sma molekyler som paverkar
signalering pa cellens insida. Biverkningsprofilen ar oftare lindrigare &n
for cytostatika, speciellt vid peroral behandling, och biverkningarna ar
ocksa annorlunda. For patienter med avancerad cancer kommer
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malsokande behandling ofta att vara en langtidsbehandling som pagar
tills sjukdomen progredierar eller tills patienten avlider.

Vid vissa av dessa lakemedel har man sett en korrelation mellan
biverkningar och respons och i en del fall har man ocksa observerat en
synergistisk effekt da ett malsokande lakemedel kombineras med
stralbehandling.

Exempel pa tillvaxtfaktorer

e EGF —epidermal growth factor
e VEGF - vascular endothelial growth factor

De flesta substanser ar hammare av olika tillvaxtfaktorer och deras
signalvagar vilket leder till en minskning av cellproliferationen och
celltillvaxten. For narvarande delar man in dessa lakemedel i tre stOrre

grupper:

e Monoklonala antikroppar hammar proteinet pa cellens yta. De
generiska namnen for dessa antikroppar slutar pa -mab

e Tyrosinkinashammarna (TKI ) paverkar olika receptorer, de
binder olika hart, har olika effekter samt lite olika biverkningar.
TKI &r ett samlingsnamn pa lakemedel vars generiska namn
slutar pa —nib. Dessa hammar tillvéaxtfaktorer inne i cellen.

e Angiogeneshammare har en annan verkningsmekanism dar
blockering av karlnybildning leder till att tumoren far for lite syre
och naringsdmnen och dédrmed doér. Produktionen av angiogena
faktorer hdmmas och forhindrar att tumorceller kan utveckla nya
blodkéarl som leder in i tumdren.

Behandling med immunterapi ger en annan typ av biverkningsprofil som
hanteras specifikt utifran uppkomna hudbiverkningar. Tas inte med i
denna rutin.

Exempel pa olika malsokande lakemedel:

e Inf. Avastin i.v. (Bevacizumab), en anti-VEGF-receptor
antikropp, vid behandling av kolorektalcancer, bréstcancer,
lungcancer, njurcancer, ovarial och cervixcancer.

e Inf. Herceptin i.v. (Trastuzumab), en anti-Her2-receptor
antikropp vid behandling vid bréstcancer.

o Inf. Erbitux i.v. (Cetuximab), en anti-EGFR antikropp vid
behandling av kolorektalcancer, huvud-halscancer

e T. Tarceva p.o. (Erlotinib), en tyrosinkinashammare, TKI, av
EGFR-receptorn vid behandling av lungcancer.
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T. Sutent p.o. (sunitinib) en tyrokinkinashdmmare, TKI, och
angiogeneshdmmare av receptorerna VEGFR, PDGFR och C-kit
vid behandling av GIST-tumdrer, neuroendokrina tumérer och
njurcancer.

e T.Tyverb p.o. (Lapatinib) en tyrosinkinashammare, TKI, av
receptorerna EGFR och ErbB2 vid brostcancer.

e T. Stivarga p.o. (Regorafenib) en tyrosinkinashammare, TKI, i
synnerhet muterat KIT men ocksa RET, RAF-1, BRAF, PDGFR
och FGFR vid Gist-tumdrer och colorektal cancer

e Inf Torisel i.v. (Temsirolimus) &r en intracellular m-TOR
hammare, h&mmar angiogenes och proliferation vid behandling
av njurcancer.

e T. Afinitor p.o.(Everolimus) en proteinkinashammare av m-TOR

h&mmare vid behandling av metastaserande njurcancer,

brostcancer och neuroendokrin tumérer.

Vid ett flertal av dessa malsokande terapier ar det vanligt med olika typer
av hudbiverkningar eller biverkningar fran andra epidermala strukturer
som har, naglar. Darfor har olika strategier utvecklats for hur dessa
biverkningar kan hanteras. Observera att de flesta rad vilar pa empirisk
bas och/eller ar framtagna av olika expertgrupper och det ar fa
behandlingsforslag som &r bevisade i randomiserade studier. Manga av
raden var fran borjan framtagna for att hantera biverkningar av Erbitux
men principerna tillampas oberoende av vilket preparat som framkallat
aktuell biverkning

Allmanna rad

Patienten bor informeras om risken for hudproblem innan start av
behandling och vikten av férebyggande behandling med milda
hudvardsprodukter och antibiotika enl. ordination. Riskfaktorer att ta i
beaktan ar tidigare hudeksem, hudtyp och alder.

Informera ocksa patienten om hur utslagen ser ut och att det ar en vanligt
forekommande biverkan. Patienten utvecklar langsamt torr hud
allteftersom behandlingen fortskrider. Riskfaktorer for 6kad torrhet ar
alder, tidigare behandling med cytotoxiska lakemedel och tidigare
atopiskt eksem.

De acneliknande utslagen utvecklas normalt under de forsta
behandlingsdagarna och nar sin topp efter omkring 2-9 veckor, varefter
de gradvis avtar.

Patienten som drabbas av utslag kan behtva extra stéd och uppmuntran.
Teamet skall vara observant pa tecken som depression och isolering r/t
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utslag i t ex ansiktet. Patienten kan behdva psykologiskt stod vid svara
hudutslag.

Nagelskador intréffar senare under behandlingen, 4-8 veckor efter start.
Patienten bor undvika langvarig kontakt med vatten. Informera vikten av
att inspektera sina naglar. Anvand garna sandaler om mojligt. Informera
patienten att inte klamma pa blasor da detta kan leda till arrbildning och
bakteriell infektion.

Informera patienten om att inte sluta ta medicinen vid forvantade
biverkningar av lag grad.

Information till patienten
Informera patienten om nedanstaende atgarder for att forebygga
eventuella hudbiverkningar.

Anvand

o oparfymerade fuktkramer/mjukgoérande fran behandlingens
borjan. Ej for hog fetthalt da dessa stanger igen éppningar i
huden.

o milda, oparfymerade duscholjor och badoljor i stallet for
duschgel och tval, ljummet vatten vid bad och dusch for att
motverka torr hud.

o Vid hartvatt rekommenderas ett schampo som har effekt pa bade
svamp och bakterier.

o solskyddsmedel vid solexponering (solskyddsfaktor 20-50
beroende pa vilket ldkemedel som anvands) anvand garna
keps/hatt.

o make-up som vattenbaserad. Vid borttagande av make-up anvénd
hudvénlig flytande ansiktsrengoring.

Informera patienten om att undvika

exponering for solljus, kraftiga vindar och fukt

starka tvatt-, disk- och rengéringsmedel

stark parfym

vanlig kosmetisk make-up

hudprodukter som innehaller alkohol

atsittande klader

egenbehandling med receptfria acnemedel vilka leder till
uttorkning

0O O O O O O O
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Uppmuntra patienten till att i ett tidigt skede ta upp och diskutera
hudbiverkningar med vardteamet. Vid langvariga eller kraftiga
biverkningar, avvakta inte kontakt med hudlékare.

Acneliknande utslag
Upptrader efter nagra dagars behandling och kulminerar efter 2-9

veckor, kan variera intensitet. Visar sig som erytematdsa follikulara

knottror som kan utvecklas till varfyllda blasor. Sammanflytande
smartsamma sarskador i svara fall.

Utslagen &r oftast koncentrerade till 6verkroppen och omraden med

manga talgkortlar tex ansikte, hals, skuldror, bakom 6ronen, éver balen
(V-form) och harbotten.

Grad 1 Mild 2 Mattlig 3 Svar 4 Allvarlig
Acneutslag Inga subjektiva Subjektiva Generella eller Allvarliga
besvar besvar, eller kraftigt inflamma- utbredda
U inflammation i toriska utslag. infektioner med
och omkring Smarta/sar/fjall- livshotande
talgkortlar ning och konsekvenser
U forandrad U
kropps-
uppfattning
U
Atgard - Overvag lokal- - Lokal och/eller - Lokal och - Avsluta
behandling t ex systemisk systemisk behandling
Azelainsyra, behandling t ex behandling. Som - Sattini.v.
Clindamycin, Hydrokor- grad 2+ev antibiotika
Metronidazol, tisonkram 1 % i kontakt med - Kontakta
Tetracyklin kombination med hudkonsult. Paus hudkonsult
preparat Azelainsyra, i behandling
Tetracyklin alternativt
preparat dosjustering
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Grad 1 erytem och utslag

Grad 3 utslag

Rubrik: Hudbiverkningar vid malsékande behandling
Dokument-ID: SU9775-406090012-118

Version: 9.0



OBS! Utskriven version kan vara ogiltig. Verifiera innehallet.

Torr hud (xerosis)

Utvecklas gradvis, kan uppsta efter flera veckors behandling och kan
medfora klada. Kan upptrada var som helst pa kroppen men mest

forekommande pa hals, ansikte och bal.

Grad 1 Mild 2 Mattlig 3 Svar 4 Allvarlig
Torr hud Asymtomatisk Latta symtom, Svarare symtom -
U som leder till som leder till
nedsatt nedsatt
livskvalitet livskvalitet
U U
Atgard - Mjukgorare t ex - Mjukgorare - Mjukgobrare; -
Karbamid, Se grad 1 diskussion med
Propylenglykol hudkonsult;
ev dosjustering
Grad 1 torr hud och eksem
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Eksem/Klada

Kan uppsta efter flera veckors behandling.

Grad 1 Mild 2 Mattlig 3 Svar 4 Allvarlig
Eksem/ Maculopapular? Rodnade utslag/ Generell Generell
klada rodnad, klada/fjallning. erythrodermi?, exfoliativ3/
lokaliserad klada Subjektiva Papuléra utslag Bullés* ulcerativ
U besvar mindre an ev blasor. dermatit®,
50 % av Fjallning. generella
kroppsytan. Mer 4n 50 % av ulcerationer,
Intensiv/utbredd kroppsytan. nekroser,
klada. Uttalad kl&da. blasbildningar
U U U
Atgéard - Lokalt - Grupp Il - Grupp I -Segrad 3
mjukgoérande steroid,lokalt ev steroid. - Ev. hudkonsult
antihistamin Antihistamin p.o.
peroralt. Vatskande badda
med alsolsprit
och smoérj med
Betametason
med chinoform
(bakterie-
doédande)
1) utslag som bestar av bade flackar och blemmor.
2) samlingsnamn for olika hudsjukdomar med stark allmén hudrodnad.
3) avskalning eller avflagning
4) hudbl&sa som &r storre &n 0,5 cm
5) hudinflammation
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Nagelforandringar

Uppstar oftast efter ca 8 veckors behandling med framst paronykier® och

ibland pyogent” granulom?,

Grad 1 Mild 2 Mattlig 3 Svar 4 Allvarlig
Nagel- Missfargning/ Smarta - -
forandring- ojamnheter. nagelbadd.
ar U Nagel-

avlossning.

Infektioner

U

Atgéard - Badda med alsolsprit, vid candidaparonyki anvand kram Cortimyk.

- Pyogent granulom penslas med 2 % lapisldsning, oftast behévs elektro-

koagulation, remiss till dermatolog.

- Operera ej delar av eller hela nageln

- Overvag lokal antibiotika eller lokal steroid behandling.
- Antibakteriella férband som t.ex. Sorbact eller Zipzoc

6) inflammation | nagelvalsen och dess bindvév.

7) varbildande.

8) svullnad eller svulst bestdende av granulationsvav.

Paronyki

Rubrik: Hudbiverkningar vid malsékande behandling

Dokument-ID: SU9775-406090012-118

Version: 9.0




OBS! Utskriven version kan vara ogiltig. Verifiera innehallet.

Fissurer
Uppkommer pa fingertoppar, nagelband, hélar och tar.

Behandlas med

Alsolspritkompress alt. Sorbact alt. vateperoxid, vid behov krdm
Betametason med chinoform (bakteriedddande).

Comfeelplatta kan skrivas pa recept.

Hudsprickor
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Hand-fot syndrom
Dessa biverkningar upptrader oftast vid multikinas hammare som t ex

Nexavar och Sutent. Det uppkommer ofta inom 6 veckor och kan bérja
redan efter 2 veckors behandling.

Det ar viktigt med profylax genom att smorja med mjukgorande kram 2
ggr/dag och undvik tranga skor och stark friktion. Det kan ocksa vara av
varde med regelbunden fotvard samt avlastning med olika inldgg i skorna
via ortopedtekniska avdelningen.

Grad 1 Mild 2 Mattlig 3 Svar
Hand-fot Minimala Mattliga Svéra
syndrom forandringar som | férandringar som | férandringar som
hudrodnad, fjallning, blasor, fjallning, blasor,
svullnad och blédning, blédning,
forhardnader svullnad och svullnad och
utan smarta forhardnader med | forhardnader med
smaérta och smarta och
mindre begransningar i
begransningar i ADL
ADL
Atgéard - Mjukgbrande - Mjukgérande - Hall upp med
krdm som kramer samt behandlingen tills
karbamid och smartstillande grad 0-1 och
clobetasol fortsatt med
samma
mjukgorande och
smartstillande

Hand-fot syndrom
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Har/o6gonfransar

Harférandringar uppkommer vid langtidsbehandling. Harstrukturen
andras och blir finare och mjukare samt 6gonfransarna kan bli langre och
i vissa fall falla av. Langa och besvérande 6gonfransar kan klippas, vid
svarigheter eller risk for skada kontakta 6gonlakare. Ev. harvéxt i
ansiktet kan rakas eller klippas. Vid dgonirritation kan orsaken vara
ogonfransar som véxer in mot 6gat. Overvag 6gonkonsult for
avlagsnande.

Torra 6gon och/eller irritation i 6gonomradet smorjes med mjukgdrande
(droppar Viscoteras) och vid infektion kan kloramfenikol eller
Fucithalmic anvéndas.

Genomgaende for alla biverkningar galler det att vara uppmarksam pa ev
sekundarinfektioner, tag en sarodling, sétt in p.o antibiotika initialt och
avvakta odlingssvar for korrigering av initial ordination.

Ogonfransférandringar

Nasal ulceration
Hér bor odling tas och vid resistenta staphylococcus aureus

Smorjes med Bactroban Nasal x 2 i 5 dagar.

Torra slemhinnor i vagina
Anvand glidmedel och Vag. Vagifem 10 mikrogram i 2 veckor.
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Exempel pa lakemedel
Antibiotika: T.Tetracyklin 250 mg 2 x 2

Liniment Dalacin 1 ggr/dag i 4-8 veckor med Propyless
Antihistamin: T. Atarax 25 mg tn

Antihistamin: T. Clarityn 10 mg tn

Lokal antiseptika: (vatesuperoxid), Microid krdm 1 % 25 g 1x2-3
Steroid grupp I: Hydrokortison 1 % 1x2

Steroid grupp Il: (ansiktet) Locoid Crelo 1x2

Steroid grupp 11 (generellt) Kram Elocon 0,1 % 1x1

Elocon kutanlésning 0,1 % till harbotten 1x1

Steroid grupp 111 + antibiotika: Betnovat 1x1-2 i max 3 veckor
Miconazolkrdm + hydrokortison: Krdm Cortimyk 5 % 1x2
Mjukgorande med karbamid: Canoderm krdm 5 % 1x2
Mjukgorande med propylenglykol: (acne) Propyless 20 % 1x2-3

Mjukgorande med clobetasol: Dermovat 1 ggr/dag

Uppfoljning och utvardering

Avvikelse fran rutin hanteras i MedControl Pro.
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