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Leidbeiningarnar eru gefnar Ut i ndvember 2011 og verda endurskodadar ad 3 drum lidnum nema nyjar upplysingar komi
fram sem breyta forsendum leidbeininganna.

Studst var ad miklu leyti vid leidbeiningar fra NCCN og MASCC sem voru pyddar og stadfaerdar.

Pessum leidbeiningum er atlad ad adstoda heilbrigdisstarfsfolk vid umdnnun fullordinna einstaklinga med illkynja sjikdéma.
Leidbeiningarnar nd til einstaklinga sem eru i krabbameinslyfja- og/eda geislamedferd. bessar leidbeiningar na ekki til
barna.

Helstu dherslur og meginmarkmid leidbeininganna
» Samreema verklag vid val 4 velgjuvarnarmedferd til ad tryggja gaedi krabbameinslyfja- og geislamedferdar
* Beeta mat 4 porfum sjuklinga fyrir velgjuvarnarmedferd

 Beta endurmat og endurskodun velgjuvarnarmedferdar sjuklinga sem f& medferd med krabbameinslyfjum og/eda
geislum

Val velgjuvarnarlyfja midast vid pad krabbameinslyf sem veldur mestri 6gledi og tegund geislamedferdar.

Velgjuvarnarmedferd er skipt i fjora flokka eftir dhaettu & dgledi og uppkostum. Einnig er sérstok medferd radlogd vegna
kvidatengdrar- og gegnumbrotsogledi og dgledi vegna geislamedferdar.

Ahersla er 16gd & ad meta &rangur velgjuvarnar eftir hverja krabbameinslyfja- og/eda geislamedferd.
Kliniskar leidbeiningar um velgjuvarnarlyf vegna krabbameinslyflamedferda eru @tladar leeknum, hjikrunarfreedingum og

Ivfjafreedingum sem koma ad medferd med krabbameinslyfjum og geislalaekningum & LSH.

Innleiding

Innsetning leidbeininga um velgjuvarnir i rafreena lyfjadvisanakerfid Aria, valdar leidbeiningar i Theriak Therapy.
Vakin verdur athygli & Utgafu leidbeininganna med tolvuposti til valinna sérfreedinga og deildarlaekna & LSH.

Rddgert er ad kanna heldni vid leidbeiningarnar einu &ri eftir innleidingu peirra med afturseerri rannsokn.
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1. INNGANGUR

Ogledi og uppkést tengd krabbameinslyfja- og/eda geislamedferd er algengt vandamaél og er ofarlega i huga sjuklinga yfir
bau einkenni sem peir 6ttast mest (7). Tidni dgledi og uppkasta tengd krabbameinslyfjamedferd er i heildina 70-80 %,
bratt fyrir framfarir med tilkomu nyrra velgjuvarnarlyfja. A Landspitala upplifdu 31-62% sjtklinga i krabbameinslyfjamedferd
gledi og 17-319% uppkdst (5). Ennfremur hafa rannsoknir leitt i [jos ad leeknar og hjukrunarfreedingar vanmeta tidni dgledi
og uppkasta um helming (8). Ogledi og/eda uppkdst tengd krabbameinslyfjamedferd geta pvi haft veruleg &hrif 4 lifsgaedi
einstaklinga og leitt til verri medferdarheldni krabbameinslyfjamedferdar. Ogledi og uppkost geta einnig valdid ¢jafnveegi i
efnaskiptum, naeringarskorti, purrki og megrun, sem svo aftur getur haft alvarlegar afleidingar fyrir dframhaldandi medferd
og par med & horfur sjuklings.

Ahzttupaettir fyrir 6gledi og uppkést vegna krabbameinslyfjamedferdar

 tegund og skammtur krabbameinslyfs

* samsetning krabbameinslyfjamedferdar ef fleiri Iyf eru notud saman
o ikomuleid lyfs, p.e i &d eda um munn

* hradi innrennslis

o fjoldi medferda

* fioldi medferdardaga

Personulegir pattir sem hafa ahrif 4 6gledi og uppkdst
e aldur; einstaklingar <50 dra eru liklegri til ad upplifa 6gledi og uppkost
*  kyn; konur eru almennt vidkvaemari fyrir 6gledi
* reynsla; 6gledi vegna fyrri lyflamedferda, ferdaveiki og 6gledi/uppkost & medgongu
* saga um kvida

Tafla 1. Ogledi og uppkost af voldum krabbameinslyfjamedferda

Brdd einkenni < 24 kst Ogledi og/eda uppkdst sem eiga sér stad innan nokkurra mintitna eda klukkustunda
fra pvi krabbameinslyfjamedferd hofst. Gengur yfir innan solarhrings. Einkennin eru
venjulega verst eftir 5-6 klukkustundir.

Sidkomin einkenni > 24 kst Ogledi og/eda uppkdst sem koma fram meira en solarhring eftr ad
krabbameinslyflamedferd hofst. Algengt pegar um er ad raeda lyfin cisplatin,
carbéplatin, cykléfosfamid og  doxdrdbicin.  Ogledi og/eda uppkést eftir
cisplatinmedferd, eru yfirleitt mest eftir 48-72 kist. og geta varad i 6-7 daga.

Kvidatengd einkenni Ogledi og/eda uppkdst adur en nasta krabbameinslyfjamedferd er gefin, er skilyrt
vidbragd og & sér eingdngu stad eftir ad sjuklingur hefur upplifad égledi og/eda
uppkost i tengslum vid fyrri medferdir. Kvidatengd einkenni eru algengari medal
ungra einstaklinga og kvenna.

Gegnumbrotseinkenni Uppkost pratt fyrir velgjuvarnarmedferd. Naudsynlegt er ad gefa vidbotarmedferd.

Einkenni  sem  svara illa | Vidvarandi dgledi og/eda uppkost prétt fyrir baedi fyrirbyggjandi medferd og medferd
velgjuvarnarlyfjum vid gegnumbrotseinkennum. Getur verid erfid vidureignar.
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Krabbameinslyfjum er heegt ad skipta i 4 flokka eftir pvi hversu mikil hatta er 4 ad pau valdi égledi og uppkostum hja
einstaklingum i medferd

Tafla 2. Flokkar eftir likum a dgledi og uppkdstum vegna krabbameinslyfjamedferdar

Mjog mikil haetta 4 6gledi og uppkdstum > 90%
Midlungs/ mikil haetta & dgledi og uppkdstum 30-90%
Litil haetta & dgledi og uppkdstum 10-30%
Mjog litil haetta & 6gledi og uppkostum <10%

2. MARKMID OG GRUNNREGLUR VARDANDI VELGJUVORN

Markmid med velgjuvarnandi lyfjagjof er ad fyrirbyggja dgledi og uppkost vegna krabbameinslyfja- og/eda
geislamedferdar

Velgjuvarnarmedferd parf ad hefjast ddur en krabbameinslyfja- og/eda geislamedferd hefst

Pegar mjog mikil haetta er & 6gledi og/eda uppkostum vegna krabbameinslyfja- og/eda geislamedferdar, varir hin i
um 4 daga og purfa sjuklingar velgjuvarnandi lyf allan pann tima

Pegar mikil haetta er & 6gledi og/eda uppkdstum vegna krabbameinslyfja- og/eda geislamedferdar varir hin i um 3
daga og purfa sjuklingar velgjuvarnandi lyf allan pann tima

Velgjuvarnarlyf eru jafnvirk hvort sem pau eru gefin um munn eda i &d

Ad jafnadi skal gefa lyf um munn og takmarka lyfjagjof i ad vid erfid tilfelli

Vid val & velgjuvarnarlyfi parf ad hugleida liklegar aukaverkanir pess

i upphafi velgjuvarnarmedferdar skal nota leegstu radlégdu skammta hvers Iyfs fyrir sig

Lyfjaval 4 ad vera i samraemi vid heettu & 6gledi og uppkdstum. Avallt skal mida vid pad krabbameinslyf sem veldur
mestri hattu a dgledi og uppkostum, fyrri reynslu af notkun velgjuvarnarlyfja, dsamt einstaklingsbundnum péttum
hverju sinni

Hafa parf i huga ad auk krabbameinslyfja geta orsakir 6gledi og/eda uppkasta t.d. verid:
o Garnaldmun (vegna axla i kvid, haegdatregdu eda lyfjadhrifa)
Truflun & jafnvaegisskyni (vestibular dysfunction)
Meinvérp i heila
Roskun & elektrolytajafnvaegi; haekkun a kalsium i blodi, leekkad natrium i blodi
Haekkadur blodsykur
Nyrnabilun
Onnur lyfianotkun, s.s notkun 6pi6ida
o Séllikamlegir peettir 5.5 kvidi
Hafa skal i huga ad gefa protonpumpuhemil til ad koma i veg fyrir magasyrutengd dpaegindi

Medferd vegna ogledi af 6drum orsékum en krabbameinslyfja- og/eda geislamedferdar er had undirliggjandi
astaedu og eiga pessar leidbeiningar ekki vid um pau tilfelli

o O O O O O

Landspitali - Kliniskar leidbeiningar um velgjuvorn og medferd dgledi og uppkasta vegna krabbameinslyfja- og/eda geislamedferdar 5



Febrtiar 2012
3. VELGJUVARNARLYFIN

Lyf til ad fyrirbyggja 0og medhondla dgledi og uppkost af voldum krabbameinslyfja- og/eda geislamedferdar tilheyra nokkrum
mismunandi lyfjaflokkum. Lyfin eru ymist flokkud eftir lyfhrifum eda verkunarstad og eru i ATC flokkunum A (Meltingarfara-
og efnaskiptalyf), H (Hormdnalyf, 6nnur en kynhormaénar) og N (Tauga- og gedlyf).

Fyrstu velgjuvarnarlyfin voru mismunandi afleidur dépaminvidtaka hemla (t.d. metdklopramid) og barksterar (t.d.
dexametason) og hafa pau Iyf verid til i meira en 30 ar. Mikil timamat urdu pegar uppgotvadist ad hdir skammtar af
metoklopramidi voru dhrifarikir vio medhondlun ogledi og uppkdst af voldum cisplatins. Tilkoma fyrsta ser6tonin 5-HT -
vidtaka blokkans, ondansetrdns, olli sidan byltingu i medferd dgledi og uppkasta af voldum krabbameinslyfjamedferdar.
Serétonin 5-HT, viotakablokkar eru asamt barksterum mikilvaegustu velgjuvarnarlyfin sem notud eru i dag. Fyrir nokkru
beettist i hopinn velgjuvarnarlyfid aprepitant sem er sértaekur blokki & ,substance P” neurdkinin 1 (NK,) vidtaka. Aprepitant
er dvallt notad med ser6tonin 5-HT, vidtakablokka og barkstera.

Nénar um gerd, verkunarméta og aukaverkanir velgjuvarnarlyfja
a. Ser6tonin 5-HT, vidtakablokkar

Lyfjaflokkur og verkunarmati

5-HT, vidtakar eru ad mestu leyti stadsettir i heila, en einnig | meltingarvegi. Krabbameinslyfja- og geislamedferd geta
valdid losun & 5-HT (serdtonini) i smadgirni, en pad 6rvar vidbragd sem veldur uppkostum med pvi ad virkja adfaerandi
bodleid skreyjutaugar (n. vagus) um 5-HT, vidtaka badi i tlaega- og midtaugakerfinu. Serétonin 5-HT, vidtakablokkar
hindra 6rvun pessa vidbragds. Nokkur serlyf eru { pessum flokki en einungis eitt, ondansetrén er markaéssett & Islandi.
Lyfin eru breytileg hvad vardar seekni i 5-HT, vidtaka, lyfahvorf og efnafraedilega byggingu. Pau frasogast oll vel fra
meltingarvegi, umbrot eru ad mestu i lifur og Utskilnadur badi { saur og pvagi.

Notagildi

Lyfin ondansetron, granisetron og paldndsetron eru sértaekir, mjog virkir serétonin 5-HT, vidtakablokkar. Sidan
ondansetron kom & markad, er pessi lyfjaflokkur hvad mest notadur samhlida krabbameinslyfjamedferd til ad fyrirbyggja
og medhondla brada ogledi og uppkdst. Serétonin 5-HT, vidtakablokkar virka mest & brada dgledi og uppkdst og
nylegar erlendar kliniskar leidbeiningar mida ad pvi ad nota pessi lyf eingdngu pa daga sem krabbameinslyf eru gefin,
b.e. styttra en adur var venja.

Prétt fyrir breytileika hvad vardar saekni i 5-HT, vidtaka, lyfjahvorf og efnafraedilega byggingu pé virdast fyrstu kynslodar
serotonin 5-HT, vidtakablokkarnir ondansetron og  granisetron vera jafngildir i virkni og hvad aukaverkanir vardar,
begar lyfin eru notud i radlégdum skommtum.

Palénasetron er nyjasta Iyfid i flokki serétonin 5-HT, vidtakablokka og hefur 30x meiri bindigetu og seekni i 5-HT,
vidtaka. Pvi parf mun leegri skammt af lyfinu. Helmingunartimi (t,) palondsetrons er einnig mun lengri i plasma en
annarra serétonin 5-HT, vidtakablokka, en t, er um 40 kist. samanborid vid 3 kist fyrir ondansetrdn. bvi er einungis
naudsynlegt ad gefa elnn skammt af palonosetrom fyrir krabbameinslyfjamedferd. Einnig virkar paldnosetron, dlikt
oorum lyfjum i pessum flokki, baedi & bréda og sidkomna dgledi og uppkost.

Radlagdir skammtar, lyfjaleidir og medferdarlengd

. Ondansetrdn (Zofran, Ondansetron)
Stakir 24 mg eda 0,15 mg/kg 2-3svar & dag gefid um munn eda i &d. Algengt er ad gefa 8 mg 2-3svar 4 dag
um munn. Fyrsti skammtur er gefinn 30 minatum fyrir lyfjagjof. Lyfio er i upphafi einungis gefid ba daga sem
lyfiamedferd fer fram.

i.. Granisetron (Kytril, Granisetron)
Sja toflu 1.

lii. Paléndsetron (Aloxi)
Stakur 0,25 mg skammtur (lausn) gefinn i &3 30 minttum fyrir lyflamedferd a degi 1.
Stakur 0,5 mg skammtur (hylki) gefinn um munn 30 minttum fyrir lyflamedferd & degi 1.
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Aukaverkanir

Serotonin 5-HT, vidtakablokkar valda ekki utanstrytu (extrapyramidal) einkennum likt og eldri ddpaminvirk velgjuvarnarlyf
eins og t.d. metoklopramid, en algengt er ad ser6tonin 5-HT, vidtakablokkar valdi haegdatregdu og hdfudverk. Serétdnin
5-HT, vidtakablokkar hafa ekki sleevandi verkun.

Tafla 3. Radlagdir skammtar 5-HT, vidtakablokka sem notadir eru vid bradri dgledi
og uppkdstum

Sambheiti Sérlyf Um munn (PO) i 28 (V)
Ondansetron | Zofran, Ondansetron 8 mg x 2-3svar / 8 mg x 2-3svar /
16-24 mgx 1 16-24 mgx 1
Granisetron | Kytril, Granisetron 1 mgx2-3/2mgx 1 1 mgx2-3/2mgx 1
(6skrad)
Palondsetron | Aloxi (0skrad) Stakur skammtur Stakur skammtur
500 pig X1 250 pg x 1

b. Neurdkinin 1 (NK,) vidtaka blokkar

Lyfjaflokkur og verkunarmati

NK, vidtakar eru stadsettir i meltingarvegi og heilastofni en peir eru bindistadur fyrir tachykinin ,substance P" sem synt hefur
verio fram d ad valdi uppkéstum. Aprepitant er fyrsti sértaeki NK viotaka blokkinn - med mikla saekni i substance P NK vidtaka.

Notagildi

Aprepitant er &tlad ad koma i veg fyrir brada og sidbuna 6gledi og uppkdst er fylgja medferd med krabbameinslyfjum af
cisplatin stofni, sem valda afar mikilli gledi, hja fullordnum. Einnig til ad fyrirbyggja 6gledi og uppkost er fylgja medferd med
krabbameinslyfjum, sem valda midlungs mikilli 6gledi hjé fullordnum svo sem adriamycini og cykléfosfamidi. Helmingurtimi
lyfsins (t,) er 9-13 kist.

Rddlagdir skammitar, lyfjaleid og medferdarlengd:
Aprepitant (Emend) er ekki gefid eitt og sér heldur dvallt sem hluti af samsettri velgjuvarnarmedferd med barkstera og

serotonin 5-HT, vidtakablokka skv. dkvednu skema. A degi 1 skal eitt gefa aprepitant einni klst. fyrir krabbameinslyfjamedferd.

Tafla 4. Aprepitant skema: Mjog mikil haetta a dgledi og uppkostum (> 90%)

Lyf Dagur 1 Dagur 2 Dagur 3 Dagur 4
Aprepitant* 125 mg til inntéku [ 80 mg til inntéku | 80 mg til inntdku | ekkert**
Dexametason 12 mg til inntdku | 8 mg til inntdku 8 mg til inntéku 8 mg til inntéku
Ondansetron 8 mg x 2 til inntéku | ekkert ekkert ekkert

*eda fosaprepitant 115 mg x 1 i &0 d degi 1 eingdngu (IVEmend).
** aprepitant 80 mg ma einnig gefa & degi 4 og 5 ef um margra daga lyflamedferd er ad raeda og mikil haetta er & sidkominni
dgledi.

Aukaverkanir:
Algengustu aukaverkanir lyfsins eru hiksti, mattleysi/preyta, haekkad ALT, haegdatregda, hofudverkur og lystarleysi.
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Milliverkanir

Aprepitant er medalsterkur cytokrom P450 isdensim 3A4 (CYP3A) hemill og getur pvi aukid blodpétini lyfla sem gefin
eru samhlida og umbrotna fyrir tilstilli CYP3A. Flatarmal undir blodpéttniferli (AUC) Iyfjanna getur allt ad pvi prefaldast. pvi
pbarf ad geeta varidar og i sumum tilfellum adlaga skammta annarra samhlida lyfja sem umbrotna fyrir tilstilli CYP3A4.
Daemi um slik Iyf eru dexametason, paclitaxel, docetaxel, irindtecan, warfarin, vorikénazdl, posakonazdl og fenytoin.
Sja einnig http://medicine.iupui.edu/clinpharm/ddis/p450 Table Oct 11 2009.pdf.

c. Barksterar

Lyfjaflokkur og verkunarmati

Ahrif barkstera eru margvisleg og vidtaek. Barksterar hafa m.a. mikil dhrif & efnaskipti likamans, auka matarlyst, létta lund
og almenna vellidan. Verkunarmati barkstera hvad ahrif & 6gledi og uppkost vardar er ekki ad fullu pekktur.

Notagildi

Barksterar eru mjog mikid notadir sem velgjuvorn samhlida krabbameinslyflamedferd og venjulega gefnir dsamt
serotonin 5-HT, vidtakablokkum med eda dn aprepritants. Dexametasén er mest notada Iyfid i pessum flokki.
Betametasdn og dexametason hafa mikla sykursteravirkni, fremur litla saltsteravirkni og langan helmingunartima.

Radlagdir skammitar, lyfjaleid og medferdarlengd
.. Dexametason 8-12 mg a dag um munn medferdardaga og i 2-4 daga eftir lyflamedferd. Ef gefid samhlida aprepitanti
er gefid skv skema i toflu 5.
il. Betametason (Betapred, Betnesol, Celestone) 8-20 mg & dag um munn medferdardaga og i 2-4 daga eftir
lyflamedferd. Lyfid hefur ekki verid sannreynt samhlida aprepitanti.

Ef ekki reynist haegt ad gefa dexametasdn eda betametason um munn, er haegt ad gefa somu skammta i &d.

Aukaverkanir

Aukaverkanir barkstera eru margvislegar, t.d. haekkadur blodsykur, kvidverkir, hofudverkur, gedlegd, gedhaed
og svefnleysi. Ef barksterar eru notadir til lengri tima geta peir valdid vokvasofnun, breyttri fitudreifingu og
beinpynningu.

Tafla 5. Radlagdir skammtar barkstera (dexametason)

Dexametason Brad einkenni Sidbuin einkenni

Mjog mikil hetta a dgledi 8-12mgx 1 4-8 mg x 13-4 daga
og uppkdstum (> 90%) (12 mg x 1 ef aprepitant)* | (8 mgx 1 ef aprepitant)
Midlungs/mikil heetta & 6gledi |8 mgx 1 4-8 mg x 112-3 daga
og uppkdstum (30-90%) (4 mgx2)

Litil haetta 4 ogledi 4-8 mgx 1 ekkert

og uppkdstum (10-3000)

*12 mg skammturinn er eini skammturinn sem préfadur hefur verid med aprepitanti i storum kliniskum rannsoknum.
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d. Dopamin vidtaka blokkar
. Benzamid hlidstaedur

Lyfjaflokkur og verkunarmati

Orvun & dopamin vidtokum & kveikjusvaedi efnavidtaka (chemoreceptor triggerzone eda CTZ) i heila veldur 6gledi og
uppkostum. Metéklopramid virdist hamla dépamin vidtokum i heila (CTZ) og hrada magateemingu, liklega vegna losunar
& acetylkolini. Rannsdknir & Iyfhrifum hjd monnum auk fjélda rannsdkna & dyrum hafa stadfest ad metdklopramid, gefid
um munn eda i bldaed, verkar skjott & maga- og parmahreyfingar .

Verkun gegn uppkdstum tengist tvenns konar verkunarmata
 blokkun D2-dopamin vidtaka & kveikjusvaedi efnavidtaka og pvi svaedi i maenukylfu, sem stjornar uppkostum af
voldum 6pidida
*  blokkun ser6ténin 5-HT, vidtaka og drvun 5-HT, vidtaka, sem tengjast uppkdstum vegna frumuhemjandi lyfja

Sidarnefndu éhrifin eru mikilvaeg sem forvérn vid 6gledi af véldum cisplatins.

i maga og pormum hefur metoklopramid hreyfihvetjandi dhrif & slétta vodva | maga og mjogirni og eykur vodvaspennu |
nedri vélindishringvédvanum og dregur pannig Ur tidni bakflaedis.

Notagildi
i bessum flokki er Iyfid metokldpramid (Primperan) sem er mest notad vid gegnumbrotsdgledi..

Radlagdir skammitar, lyfjaleid og medferdarlengd
Metoklopramid (Primperan)

Fyrirbyggjandi medferd er 1-3 mg/kg i &d & 2-3 klst fresti 3svar sinnum & dag. Fyrsti skammtur er gefinn 30 mindtum
fyrir lyflamedferd. Gegnumbrotsdgledi 10-20 mg mest x 4 eftir porfum (PN).

Aukaverkanir

Aukaverkanir metdklopramids eru einna helst utanstrytu (extrapyramidal) einkenni, éroleiki, syfja, preyta, dgledi,
nidurgangur og i einstaka tilfellum brada vodvaspennutruflanir (acute dystonic reactions) eda hvildaropol (akathisia).

il. Fenotiazin afleidur

Lyfjaflokkur og verkunarmati
Fenotiazin lyf virdast blokka dopamin vidtaka, i kveikjusvaedi efnavidtaka (chemoreceptor triggerzone eda CTZ).

Notagildi
Pessi lyf eru gagnleg fyrir langtimanotkun. Gagnleg Iyf pegar um vaegari dgledi er ad reeda.

1. Metopimazin (Vogalene) er fentiazinafbrigdi med svipada verkun og proklorperazin. Lyfid hefur andadrenvirk ahrif
svipad og klorpromazin. Metépimazin er annad val ef metokldpramid hentar ekki og hefur svipud ahrif. Eftir inntéku
lyfsins ma buast vid verkun eftir 12-1 kist., en verkun varir i 5-8 kist. Notist med varid i nyrnabilun og hja 6ldrudum.

Radlagdir skammtar, lyfjaleidir og medferdarlengd

Metopimazin 15 mg x 3-4 um munn eda 10 mg x 3-4 i &d eftir porfum eru rddlagdir skammtar. Ma auka i 30 mg x 3-4
um munn eda 20 mg x 3-4 i &0 eftir porfum.

2. Prémetazin (Phenergan, Atosil) er andhistamin og er fentiazinafleida, sem blokkar H.-vidtaka. Lyfid hefur einnig
réandi og andkolinvirk ahrif. Lyfid frasogast vel, baedi eftir inntoku og gjof i vodva. Verkunarlengd er um 16-18 klst.
Lyfid Utskilst med pvagi og galli.

R&dlagdir skammitar, lyfjaleidir og medferdarlengd

Fyrirbyggjandi medferd og/eda medferd vid gegnumbrotsdgledi eftir borfum (PN) er skammturinn 25 mg um munn
eda endaparm & 4-6 klst. fresti. Einnig er haegt ad gefa 12,5-25 mg i védva (IM) eda i &d (IV) & a.m.k. 4 kist. fresti.
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3. Proklorperazin (Stemetil) er fentiazinafleida, sem telst lagskammta gedrofslyf (neuroleptica). Hefur sterk &hrif gegn
dgledi og uppkostum og einnig sefandi, vaega roandi og svaefandi verkun. Lyfid hefur einnig andkélinvirk ahrif.
Verkunarmati byggist liklega a blokkun katekolamin vidtaka i midtaugakerfi. Lyfjahvorf eru ekki vel rannsékud, en Iyfid
er umbrotid og skilst it med pvagi og saur.

Radlagdir skammitar, lyfjaleidir og medferdarlengd

Skammtur er 5-10 mg um munn 3-4 sinnum & dag. Skammtar yfir 40 mg @ dag tti ekki ad nota nema i erfioum
tilfellum. Skammtur i endabarm er 25 mg 2svar & dag.

Aukaverkanir
Aukaverkanir eru utanstrytu (extrapyramidal) einkenni, ofnaemi, eiturahrif & lifur, mergtruflun og sleeving.

iii. Butyréfenon afleidur

Lyfjaflokkur og verkunarmati

Haloperidol tilheyrir pessum Iyfjaflokki. Lyfid hefur ahrif & 6gledi og uppkost med pvi ad blokka 6rvun dépamins &
kveikjusvaedi efnavidtaka (chemoreceptor triggerzone eda CTZ). Haldperidol hefur 6flug uppséluhemjandi ahrif, par
sem pad hefur tilltdlulega sérhafda dopamin blokkandi verkun i midtaugakerfi en mjog litla saekni i adra vidtaka. Pad
hefur 6fluga, sérhaefda, dempandi verkun gegn gedkvillum en mjog veika og 6sérhaefda réandi og sveefandi verkun.
Haldperidol hefur einnig kvidastillandi og uppséluhemjandi verkun. Gott lyf vid dgledi af voldum opidida.

Notagildi

Haloperidol er einna mest notad pegar erfidlega gengur ad hafa stjorn & dgledi og uppkdstum med hefdbundum
haetti.

Radlagdir skammitar, lyfjaleid og medferdarlengd
Haloperidol (Halddl, Haloperidol) 0,5-1 mg um munn eda i &d & 4-12 kist fresti eda eftir pérfum (PN).

Aukaverkanir

Aukaverkanir eru slaeving, truflud vodvaspenna/utanstrytu (extrapyramidal) einkenni, hvildaropol (akathisia), rétt-
stodu-prystingsfall.

e. Benzddiazepin

Lyfjaflokkur og verkunarmati

Benzddiazepin Iyf hafa almennt takmarkud ahrif & dgledi og uppkdst. Verkunarméti hvad vardar ahrif & 6gledi og uppkost
er ekki fullpekktur, en talid er ad t.d. l6razepam komi i veg fyrir 6gledi og uppkdst af véldum krabbameinslyfiamedferdar
med pvi ad hamla prostaglandin framleidslu. Frasog um munn og vodva er gott, Iyfid hefur slaevandi verkun eftir um
20-30 mindtur og verkunarlengd er um 8 kist. Helmingunartimi lyfsins er 10-16 klst, umbrotnar f lifur og tskilnadur er
ad mestu um nyru.

Notagildi

Ldrazepam er adallega notad samhlida krabbameinslyfjamedferd vegna kvidastillandi verkunar lyfsins, til ad fyrirbyggja
og medhondla kvidatengda égledi.

Radlagdir skammtar, lyfjaleidir og medferdarlengd
Lérazepam (Ativan, Temesta, Lorazepam) 0,5 mg 1-3svar & dag um munn, i &d (IV) eda i vodva (IM) eftir porfum
(PN).

Aukaverkanir

Fyrir utan timabundid minnisleysi eru aukaverkanir sambaerilegar 6drum Iyfjum i pessum flokki, t.d. sleeving, breyta,
syfja, hreyfiglép (ataxia), rugl, vodvaslen og pbunglyndi.
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f.  Olanzapin

Lyfjaflokkur og verkunarmati

Verkunarmati er liklega blokkun @ einum eda fleiri vidtokum p.m.t: dopamin, D, , midlaegt, 5SHT, utlegt, muskarin eda
histamin.

Notagildi

Abending lyfsins vid 6gledi og uppkostum samhlida krabbameinslyfjamedferd er ekki formlega vidurkennd, en I,/11.
stigs rannsoknir gefa visbendingar um ad lyfid sé ahrifarikt begar pvi er batt vid hefdbunda velgjuvarnarmedferd.

Radlagdir skammitar, lyfjaleid og medferdarlengd

Olanzapin (mérg sérlyf) stakur 10 mg skammtur eda 5 mg tvisvar 4 dag adur en lyfiamedferd hefst og 2-4 daga eftir
hana. Ef 6lanzapin er gefid samhlida aprepitanti er hamarksskammtur 7,5 mg & dag sem hafin fra degi 2.

Aukaverkanir

Algengustu aukaverkanir sem hafa verid tilkynntar (hafa sést i > 1% sjtklinga) og tengjast notkun dlanzapins i kliniskum
rannsoknum eru svefnhofgi, pyngdaraukning, aukning eosindfila, haekkad prolaktin, kélesterdl, sykur og priglyseridar,
sykur i bvagi, aukin matarlyst, sundl, hvildardpol, parkinsonseinkenni, réttstoduprystingsfall, andkolinvirkni, timabundin
einkennalaus hakkun & lifrarensimum, Utbrot, préttleysi, preyta og bjugur.
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4. VELGJUVARNARMEDFERDIR

Tafla 6. Velgjuvarnarmedferdir, yfirlit

Hzetta & 6gledi og uppkdstum

Velgjuvarnarlyf

Mjog mikil hatta 4 dgledi og uppkostum og einnig medferd
med anthracyclini + cyklofosfamidi (AC)

5HT3 + -+-

Midlungs/mikil haetta 4 dgledi og uppkostum (annad en AC)

SHT. + DEX

Litil haetta & dgledi og uppkdstum

ieéa DRA

Mjog litil heetta & dgledi og uppkdstum

Engin fost fyrirbyggjandi medferd

5HT3 =
Serotonin 5-HT3
vidtaka blokki

DRA=
Ddopamin
vidtaka blokki

Febrtiar 2012

ATH: Ef NK1 vidtaka blokki (aprepitant) er ekki adgengilegur i AC medferd, er malt med ad nota ser6tonin 5-HT,

vidtakablokkann paldndsetron.
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MEDFERD (SJA SER SKJAL FYRIR HVERJA MEDFERD)

Velgjuvorn - Mjog litil haetta 4 0gledi og uppkdstum (< 10%)
Velgjuvorn - Litil haetta & 6gledi og uppkostum (10-30%)
Velgjuvorn - Midlungs/mikil haetta & 6gledi og uppkdstum (30-90%)
Velgjuvorn - Mjog mvikil haetta & 0gledi og uppkdstum (> 90%)
Velgjuvorn - Kvidatengd 6gledi og uppkdst

Velgjuvorn - Gegnumbrotsdgledi og uppkost

Velgjuvorn - Geislamedferd
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Lyf til ad fyrirbyggja 6gledi og uppkdst af voldum krabbameinslyfja

Val velgjuvarnarlyfja midast vid pad krabbameinslyf sem veldur mestri 6gledi

5.a. Mjog litil haetta a 6gledi og uppkostum (< 10%)

Engin fost fyrirbyggjandi medferd.

Ef 6gledi/uppkost pa ma nota eftirfarandi lyf sem gegnumbrotslyf eda eftir porfum.

Velgjuvarnarlyf | Dagur PO - mg IV-mg |Supp-mg Krabbameinslyf
Dexametason 1 |4mgx1 4mgx1 Lyf gefin i &2d (IV):
Alemttiziimab (MabCampath)
EDA Alfa interferdn (IntronA)
Bevacizimab (Avastin)
Metoklopramid 1 10mgx4 10mgx4 |20mgx4 |Bledmycin (Bleomycin)
(Primperan) Bortezomib (Velcade)
EDA Cettximab (Erbitux)
Cladribin (Leustatin)
Metdpimazin 1 15mgx4 10 mg x4 Fludarabin (Fludara)
(Vogalene) Melphalan (Alkeran) < 50mg/m’
Panitimumab (Vectibix)
Bata ma vid: Rituximab (MabThera)
Temsirolimus (Torisel)
Lorazepam Trasttizimab (Herceptin)
(Temesta/ PN [05-1,0mg 0,5-1,0mg Vinblastin (Velbe)
Ativan) max x 3 max x 3 Vinkristin (Vincristin)
Vindrelbin (Navelbine, Vinorelbin)
EDA Lyf gefin um munn (PO):
. , . Busulfan (Myleran)
Hlstamlnhemlll Klérambdicil (Leukeran)
(Hf.r.'e!m") 150 mgx2 eda Dasatinib (Sprycel)
(R:: 'I::ir:;llantac) 300mgx1 Erlétinib (Tarceva)
y Flidarabin (Fludara)
Gefitinib (Iressa)
EDA Hydroxytrea (Hydrea)
. . Lapatinib (Tyverb)
II:L?:‘ti)IrllpumPu ::r:?:\fir?;\:l'm LSH Lenalidomid (Revlimid)
hveriu sinni Metodtrexat (Methotrexat) < 50mg/m?
verju sinni

Sérafenib (Nexavar)
Sunitinib (Sutent)
Thalidémid (Thalidomide, Thalivat)
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Lyf til ad fyrirbyggja 6gledi og uppkast af voldum krabbameinslyfja- og/eda
geislamedferdar

Val velgjuvarnarlyfja midast vid pad krabbameinslyf sem veldur mestri 6gledi

5.b. Litil hatta a 6gledi og uppkdstum (10-30%)

Eda Eda
Velgjuvarnarlyf | Dagur | PO - mg IV-mg | Supp-mg Krabbameinslyf
Dexametason 1 [4-8mgx1 [4-8mgx]1 Lyf gefin i &0 (IV):
Bortezomib (Velcade)
EDA Cetuximab (Erbitux)
Metoklopramid 1 |10mgx4 |10mgx4 |20mgx4 | Docetaxel (Taxotere, Docetaxel)
(Primperan) Etopasid (VP16, Vepesid, Etoposid)
Fludrddracil (5 FU/Flurablastin)
Gemcitabin (Gemzar)
EDA Lipésémal doxorubicin (Caelyx)
Metopimazin 1 |15mg 10 mg Metétrexat (Methotrexate) < 250mg/m?
(Vogalene) max x 4 max x 4 Mitémycin (Mitomycin)
Mitoxantron (Novantrone, Mitoxantron)
Beta ma vid: Paclitaxel (Taxol, Paclitaxel)
+/- Pemetrexed (Alimta)
Lorazepam Tenipdsid (Vumon)
(Temesta/Ativan) PN |0,5mg 0,5 mg Topétecan (Hycamtin)
) max x 3 max x 3 Trastdz(imab (Herceptin)
+/-
(Hr'lsfal:':'::::;m'" Lyf gefin um munn (PO):
Railiti din 150 mg x2 Capecitabin (Xeloda)
. Flidarabin (Fludara)
(Asyran / Zantac) eda imatinib (Glivec)
EDA 300 mgx1 Nilotinib (Tasigna)
Treosulfan (Treosulfan)
Prétonpumpu-
hemill
Sérlyf skv.
samningum
LSH hverju
sinni
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Lyf til ad fyrirbyggja dgledi og uppkast af véldum krabbameinslyfja

Val velgjuvarnarlyfja midast vid pad krabbameinslyf sem veldur mestri 6gledi

5.C. Midlungs/mikil haetta a 6gledi og uppkostum (30-90%)

Velgjuvarnarlyf Dagur 1 Dagur 2 Dagur 3

Dexametason * 8 mg 8 mg 8 mg

Palondsetron ** 250 pg iv/500 pg po

(Aloxi)

+/- Lérazepam 0,52 mg 4 4-6 kist. fresti | 0,5-2mga4-6kist. | 0,5-2 mga 4-6 klst. fresti

(Ativan/Temesta) fresti

+/- Prétonpumpuhemill Samkvaemt samningum | Samkveemt samningum | Samkvamt samningum
LSH LSH LSH

* Dexametason er gefid i allt ad 2-3 daga eftir lok lyflamedferdar sem likleg er til ad valda si@kominni 6gledi.
** Sjuklingar sem f& margra daga lyfjamedferd med t.d. cisplatini skal gefa palondsetrdn a degi 1, 3 og 5.
Lyf gefin eftir porfum/PN lyf: sja annars gegnumbrotsdgledi

Metoklopramid (Primperan)

10-40 mg & 4-6 kist fresti

Metdopimazin (Vogalene)

15-30 allt ad x 4 a sélarhring

Krabbameinslyf sem hafa i for med sér midlungs/mikla haettu a 6gledi og uppkdstum:

Lyf gefin i @3 (IV):

Interleukin-2 (Aldesleukin)

Alemttizimab (MabCampath)

Altretamin (Hexalen)

Amifostin (Ethyol) > 300mg/m’

Azacitidin (Vidaza)

Bendamustin (Levact, Ribomustin)

Busulfan (Myleran)

Carbdplatin (Paraplatin, Carboplatin)

Carmdstin (Carmubris, Becenun, BCNU) < 250mg/m’
Cisplatin (Platinol, Cisplatin) < 50mg/m’

Cléfarabin (Evoltra)

Cyklofosfamid (Sendoxan) < 1,500 mg/m’

Cytarabin (Cytarabine, Arabine, AraC) > 1000 mg/m’
Dactindmyycin (Cosmegen)

Daundrubicin (Cerubidine)

Doxdrubicin (Adriamycin)

Epirubicin (Epirubicin, Farmorubicin)

idardbicin (Zavedos)

ifosfamid (Holoxan)

Interferon alfa (IntronA, Multiferon) > 10 milljon a.e,/m?

irinétecan (Campto, Irinotecan)

Melphalan (Alkeran) >50mg/m? og <75 mg/ m’
Metotrexat 250-1000 mg/m? (Methotrexate, MTX)
Oxaliplatin (Eloxatin)

Lyf gefin um munn (PO):
Cyklofosfamid (Sendoxan)

Imatinib (Glivec)

Tem6z6lomid (Temodal, Temomedac)
Vindrelbin (Navelbine)
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Lyf til ad fyrirbyggja 6gledi og uppkast af voldum krabbameinslyfja

Val velgjuvarnarlyfja midast vid pad krabbameinslyf sem veldur mestri ogledi

5.d. Mjog mikil haetta & 6gledi og uppkdstum (> 90 %)

Velgjuvarnarlyf Dagur 1 Dagur 2 Dagur 3 |Dagur 4

Aprepitant (Emend)* 125 mg |80 mg 80 mg 0

Dexametason** 12mg |8 mg 8 mg 8 mg

5-HT, vidtaka hemlar *** Sjatoflu1 |0 0 0

+/- Loérazepam (Ativan / Temesta) 0,5-2mg |0,5-2mg 0,5-2mg a 4- |0,5-2mg a 4-
a4-6kist |44-6klst 6 kist fresti | 6 kst fresti

fresti fresti
+/- Prétonpumpuhemill Had tegund | Had tegund | Had tegund | Had tegund

* Aprepitant 80 mg ma einnig gefa & degi 4 og 5 ef um margra daga lyfjamedferd er ad reda og mikil haetta a
sidkominni 6gledi.

** Dexametason er gefid i allt ad 2-3 daga eftir lok lyfjamedferdar sem er likleg til ad valda sidkominni 6gledi.

% 5-HT, vidtaka hemlar eru gefnir pa daga sem krabbameinslyfjamedferd fer fram

Lyf gefin eftir porfum/PN lyf: sja annars gegnumbrotsogledi

Metoklopramid (Primperan) 10-40 mg a 4-6 kist fresti

Metdpimazin (Vogalene) 15-30 mg allt ad x 4 & solarhring

Krabbameinslyf og blondur sem valda mikilli 6gledi:

Lyf gefin i ®d (IV):

AC samsetningar: annad hvort doxorubicin eda epirtibicin med cykléfosfamidi
Carmdstin (Carmubris, Becenun, BCNU) > 250 mg/m?

Cisplatin (Platinol, Cisplatin) =50 mg/m’

Cyklofosfamid (Sendoxan) > 1500 mg/m?

Dacarbazin (Dacarbazine, DTIC)

Mechlorethamin (Nitrogen mustard)

Strept6zocin (Zanozar)

Haskammta krabbameinslyfjamedferd (BEAM, Melphalan >100 mg/m?)

Lyf gefin um munn (PO):
Altretamin (Hexamethylmelamine, Hexalen)
Précarbazin (Matulane)
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Tafla 1: R4dlagdir skammtar 5-HT, vidtakablokka sem notadir eru vid bradri 6gledi og uppkdstum

Samheiti Sérlyf Um munn (PO) | 28 (IV)
Ondansetron | Zofran, Ondansetron 8 mg x 2-3svar 8 mg x 2-3svar
/16-24 mgx 1 /16-24 mg x 1
Granisetron Kytril, Granisetron 1 mgx2-3 1 mgx2-3
(6skrad) /2mgx 1 /2mgx 1
Palondsetron | Aloxi (6skrad) Stakur skammtur Stakur skammtur
500 pg x1 250 pgx 1
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5.e. Kvidatengd dgledi og uppkost

Forvorn og medferd:

Besta medferdarnélgun vid kvidatengda dgledi er arangursrik medferd bradrar og sidkominnar
dgledi vid hverja lyfjamedferd.

Adrir medferdarkostir:

Atferlismedferd:
Slokun/sjalfsdaleidsla
Déleidsla
Tonlistarmedferd

Nalastungur/prystipunktamedferd

Lyfjamedferd:

Lyf af benzé6diazepin flokki eru einu lyfin sem draga qr tidni kvidatengdrar 6gledi. Malt er
med eftirfarandi lyfjum:

Lérazepam 0,5-2 mg kvoldid fyrir lyflamedferd og ad morgni medferdardags
eda
Alprazélam 0,5-2 mg x 3 daglega samfara krabbameinslyfjamedferd fra pvi kvoldid fyrir medferd
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5.f. Gegnumbrotsdgledi og uppkost

leidum

e  Gegnumbrotsogledi getur verid erfid medferdar par sem venjulega er audveldara ad
fyrirbyggja 6gledi med vondudu vali 4 dgledilyfjum en ad medhdndla
gegnumbrotsogledi

o Almennt er radlagt ad velja 6gledilyf (r 6drum flokki velgjuvarnarlyfja en pa sem
sjuklingur er pegar 4. Lyfjaval er had orsok ogledi, fyrri dgledilyfjum og
einstaklingsbundnum pattum (t.d. kvida)

e Almennt er radlagt ad gefa velgjuvarnarlyf & fostum timum frekar en eftir pérfum

o Vegna vidvarandi dgledi er ekki veenlegt til arangurs ad gefa lyfin um munn, lyfjagjof i
0 eda um endaparm er heppilegri

e bad getur purft ad gefa morg lyf samhlida, oft & mismunandi timum og eftir mismunandi

e Mikilvaegt er ad tryggja negjanlega vokvainntoku, leidrétta purrk og réskun a blddsoltum
e Fyrir naestu lyffamedferd er mikilvaegt ad dtiloka adrar orsakir dgledi, eins og onnur lyf
(6pidida), hegdatregdu, purrk, heilameinvorp, lithimnubdlgu eda meinvorp i kvid
e  Fyrir hverja lyfjamedferd er mikilvaegt ad endurmeta velgjuvarnarmedferd ef sjuklingur
hefur haft 6gledi vid fyrri medferdir.
o Beeta vid 6drum velgjuvarnarlyfjum samhlida fyrri velgjuvarnarmedferd en tr
6drum flokki velgjuvarnarlyfja
o Endurskoda skammtasteerd eda tidni skammta & 5HT; blokka
o Hugsanlega velja annan 5HT; blokka
o Gefa kvidastillandi lyf il vidbotar fyrri velgjuvarnarlyfjum
o Beeta vid aprepitanti ef pad hefur ekki verid notad vid fyrri medferd
e Ef um liknandi krabbameinslyfjamedferd er ad reda ma ihuga lakkun skammta
krabbameinslyfja eda skipta um krabbameinslyf
o Ef sjuklingur er med brjostsvida ma hafa i huga ad baeta vid syrubindandi lyfjum

Velgjuvarnarlyf Skammtar (pn)* Abendingar
Metdklopramid 20 mg x 4 po/iv. Venjulega fyrsta val vid kligju eda
(Primperan) 20 mg x 4 supp. vaegri ogledi.

Metdpimazin 15 mg x 4 po/iv. Annad val ef Primperan hentar ekki.
(Vogalene) Svipud ahrif.
Dexametason 4 - 8 mg x 2 pofiv. Vid slemri ogledi. Skjot ahrif.

Lérazepam (Temesta/Ativan)
Oxazepam (Sobril)
Diazepam (Stesolid)

0,5mgx 1 -3 pofiv.
10 mg x 3 po.
5 mg x 2 po/iv.

Kjorlyf vid kvidatengdri dgledi

Aprepitant
(Emend)

Skv. skema po.

Baeta vid naestu medferdarlotu.

Prétonpumpuhemill

Skv. samningi LSH

Baeta vid ef um bakfladivandamal er
a0 reda.

Haléperidal
(Haldol)

0,5 - 2,0 mg po/iv

Ef 6gledi vegna dpiata.
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Proklorperazin 10mg x 4 po Ef annad bregst

(Stemetil) 25mg x 4 supp.

Prometazin 12,5 - 25mg x 4 po/iv. | Ef annad bregst. Ath. sleevandi
(Phenergan)

*Skammta ma haekka:

Primperan ma haekka i 40 mg x 4 po/iv
Vogalene mé hakka i 30 mg x 4 po
Temesta md haekka i 2 mg x 3 po/iv
Zofran md haekka i 8 mg x 3 po

Kytril ma haekka i 1 mg x 3 po
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5.g. Lyf til ad fyrirbyggja dgledi og uppkdst af véldum geislamedferdar

Val velgjuvarnarlyfja midast vid stadsetningu geislamedferdar

Ef verid er ad gefa samtimis geisla- og krabbameinslyfjamedferd skal mida velgjuvarnarlyf vid 6gledihzettu af
krabbameinslyfjunum nema geislamedferdin sé meira dgledivaldandi.

Haetta a 6gledi

og uppkastum Geislasvadi Velgjuvarnarlyf

Geislun 4 allan likamann Fyrirbyggjandi medferd med 5-HT,
Mjog mikil (total body irradiation, TBI), vidtaka hemli 4samt dexametasoni.
(> 90%) Geislun a allar eitlastodvar

(total nodal irradiation, TLI)

Geislun 4 efri hluta kvidarhols, geislun & helming Fyrirbyggjandi medferd med 5-HT,
Midlungs/ mikil |likamans (half body irradiation, HBI), geislun 4 efri vidtaka hemli. Dexametason gefid
(60-90%) hluta likamans (upper body irradiation, UBI) eftir porfum.
Litil ahaetta Heili, heili og maena, hofud og héls, nedri hluti 5-HT, vidtaka hemill gefinn
(30-60 %) brjésthols, mjadmagrind fyrirbyggjandi eda eftir porfum.
Nzr engin Utlimir, brjost Dépamin vidtaka hemill eda 5-HT,
(< 30%) vidtaka hemill gefinn eftir porfum.
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7. MAT A OGLEPI OG UPPKOSTUM VID KRABBAMEINSLYFJAMEDFERD
(MASCC ANTIEMESIS TOOL (MAT))

Mat & ogledi og uppkéstum er adferd sem hjalpar leekni pinum og hjukrunarfreedingi ad finna pa medferd sem er best
fyrir pig, til medferdar eda fyrirbyggingar 4 ogledi og/eda uppkdost tengt krabbameinslyfja- og/eda geislamedferd. Med pvi
ad fylla ut petta mat adstodar pu okkur vid ad tryggja ad pu fair sem besta medferd og lagmarka einkennin eins og vel og
maogulegt er.

Ogledi og uppkost fyrstu 24 kist eftir lyfjagjof
1. Kastadir pu upp fyrstu 24 timana eftir lyfjagj6f? Jald Nei (I
2. Efja hversuoft?_
3. Fannstu fyrir 6gledi fyrstu 24 timana eftir lyfjagjof? Jad Nei O

4. Ef pa fannst fyrir 6gledi, hversu mikil var hun & kvardanum 0-10,

ef 0 er engin dgledi og 10 mesta mogulega dgledi

Ogledi og uppkost daga 2-4
5. Kastadir pu upp dagana eftir fyrstu 24 timana? Jad Nei (I
6. Ef jd, hversu oft?
7. Fannstu fyrir dgledi eftir fyrstu 24 timana? Jad Nei O]

8. Efja, hversu mikil var huin & kvardanum 0-10
o v [ 2] 3| 4|56 ]| 7| 8] 9 [ 10 |]

http://www.mascc.org/mc/page.do?sitePageld=88036
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