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Remissrunda — Stoddokument for infusionsrelaterade
reaktioner (IRR)

En nationell arbetsgrupp har tagit fram ett nytt stéddokument for infusionsrelaterade
reaktioner. Vi emotser tacksamt synpunkter pa innehallet.

Remissvaren lamnas via webbenkiten som hittas har.

Limna remissvaret senast 2025-06-13, sedan stings enkiten.

Vid fragor, kontakta rccsyd@skane.se.

Syftet med remissrundan dr féljande:

1. Att ge profession och patienter tillflle att kommentera och ge synpunkter pa det
medicinska innehallet i stoddokumentet. Ge girna konkreta forslag pa dndringar och
tilligg, t.ex. om det saknas relevanta behandlingsalternativ, om en rekommendation ar
svartolkad eller om vi har virderat den vetenskapliga bakgrunden felaktigt.

2. Att ge regionernas linjeorganisationer och huvudmin moéjlighet att analysera
organisatoriska och ekonomiska konsekvenser och utifran detta meddela om de stiller
sig bakom stodddokumentet.

Dokumentet dr nytt, efterfragat inom klinisk verksamhet och syftar till att 6ka foljsamhet

till rekommendationer for att f6rebygga, utreda och behandla manifest IRR. Det ar tinkt att
vara ett stod snarare dn detaljerade anvisningar f6r hur man pa olika enheter inom all medicinsk
onkologi/hematologi ska hantera IRR.

Den bilagda nationella konsekvensbeskrivningen ger en 6versiktlig bild av de konsekvenser som
arbetsgruppen bedémer att stéddokumentet kan medfora.
Pa arbetsgruppens vignar,

Maria Karlman

Sammankallande f6r arbetsgruppen

Regionala cancercentrum i samverkan

Sveriges Kommuner och Regioner | 118 82 Stockholm
Besok: Hornsgatan 20 | Telefon: 08-452 70 00

E-post: info@cancercentrum.se | www.cancercentrum.se
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Nationell konsekvensbeskrivning — stoddokument
Infusionsrelaterade reaktioner (IRR)

Datum: 2025-03-31

Incidens och prevalens

Infusionsrelaterade reaktioner (IRR) pa parenteral behandling med antitumorala likemedel ar
mycket vanliga. De kan uppsta inom minuter - timmar efter start av infusionen, och
forekommer hos upp till 80 % av patienterna. Risken f6r IRR beror pa bade individuella och
behandlingsrelaterade faktorer. Vid kemoterapi med taxaner, platinum-derivat (sirskilt efter > 7
infusioner) och antracykliner, immunterapi med monklonala inklusive bispecifika antikroppar
och CAR-T-celler dr IRR mycket vanligt. IRR ger symtom fran flera organsystem och graderas
enligt CTCAE. IRR kan vara icke-immunologisk, och en mild sidan reaktion dr vanligast.
Cytokinfrisittningssyndrom (CRS) beror fr.a. pa given behandling och kan bli en allvarlig
(anafylaktoid) reaktion. Immunologisk (allergisk) IRR foérutsatter tidigare sensibilisering mot ett
antigen, ibland genom korsallergi. Den kan leda till en livshotande anafylaktisk chock, och

tidig upptickt/behandling 4r avgorande.

Antal patienter aktuella for behandling och uppfdljning

Alla patienter som erhaller parenteral antitumoral behandling behover observeras for att ev. IRR
ska upptickas och behandlas tidigt. I de flesta fall kan patienten fortsitta planerad behandling
efter symtomatisk behandling och ev. indrad infusionshastighet.

Huvudsakliga férandringar

Dokumentet ar nytt, efterfragat inom klinisk verksamhet och syftar till att 6ka foljsamhet till
rekommendationer for att forebygga, utreda och behandla manifest IRR. For oversikter, se (1-3).

Forandringar av verksamhet och organisation

Stéddokumentet kommer inte forandra verksamhet eller organisation.

Det dr ett stod snarare dn detaljerade anvisningar f6r hur man pa olika enheter inom all
medicinsk onkologi/hematologi ska hantera IRR. Dokumentet inklusive referenser kan vara ett
stod for utbildning/introduktion av nya medatbetare och underlitta samatrbetet mellan
sjukskoterskor, likare och labb.

Malet dr att etablera en nationell enhetlighet for diagnostik och dokumentation.

Centralisering och decentralisering

Stéddokumentet innebir inte behov av centralisering eller decentralisering.

Regionala cancercentrum i samverkan

Sveriges Kommuner och Regioner | 118 82 Stockholm
Besok: Hornsgatan 20 | Telefon: 08-452 70 00

E-post: info@cancercentrum.se | www.cancercentrum.se
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Okade kostnader

Stéddokumentet bor inte leda till nagra 6kade kostnader férutsatt att regionerna i dag har ett
andamalsenligt omhandertagande av IRR vid antitumoral behandling.

Resurs- och kostnadsbesparande atgarder

Stéddokumentet foreslar inte nagra omedelbara resursbesparande atgarder. Foljsamhet for
rekommendationer i dokumentet skulle troligen kunna minska risken f6r bestaende morbiditet
efter cytostatikabehandling med risk for cytostatikainducerad perifer neuropati, CIPN.

Etiska aspekter

Stéddokumentet tydliggér en korrekt beddmning och hantering och dokumentation av
biverkningar av typen IRR vilket kan stodja jamlik vard och vara till nytta for den enskilde
patienten.
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KAPITEL 1

Bakgrund

1.1 Inledning

Detta dokument ger en versikt 6ver infusionsrelaterade reaktioner (IRR)
orsakade av parenteral intravenos eller subkutan antitumoral behandling.
Det utgar fran svenska och internationella evidensbaserade riktlinjer.
Detaljerade anvisningar kan dock variera nagot mellan centra; de bygger pa
lokalt samarbete mellan tumorbehandlande enheter och anestesi/IVA,
allergologi, immunologi och labb. Syftet med detta stoddokument ar att ge
okad forstaelse for och praktisk handledning vid IRR.

IRR ir ett samlingsbegrepp for reaktioner som kan utlésas via bade icke-
immunologiska och immunologiska/allergiska mekanismer (1-3). Det ir en
skadlig reaktion, inte dosberoende, oftast oforutsagbar och inte kopplad till
likemedlens effekter. IRR kan ge olika grader av symtom fran ett eller flera
organsystem: neurologi, respiration, hjarta-karl, hud, mage-tarm, samt
feber/frossa. Symtomen kan variera frin litta till svara/livshotande, och

IRR graderas enligt den av National Cancer Institute publicerade ”Common
Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE)” version 5.0 fran 2017 (4),
se Tabell 1 i avsnitt 1.2.3.3.

Risken for IRR varierar mellan individer och behandlingsregimer, ibland
behover ingaende likemedel justeras. Forebyggande atgarder inklusive ritt
premedicinering, tidig upptickt och behandling av eventuell IRR ir avgorande
for att undvika en svar/livshotande reaktion, anafylaxi. Det giller ocksa att den
antitumorala behandlingen kan fullfljas. En IRR ska dokumenteras enligt
CTCAE, vilket dr en forutsittning for uppféljning av saval enskilda som
grupper av patienter och likemedel. Immunologisk/allergisk IRR ska dessutom

dokumenteras som en varning i journalen.
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1.2 Olika typer av infusionsreaktioner

1.2.1 Icke-immunologisk infusionsreaktion

En icke-immunologisk reaktion ir en Gverkinslighetsreaktion som inte ar

allergiskt utlost.

1.2.1.1 Den mest forekommande infusionsreaktionen (”vanlig IRR”)

Den vanligaste infusionsreaktionen uppstar 1 regel redan under forsta
behandlingen, och ir vanligast vid behandling med taxaner (5) eller
monoklonala antikroppar (6). Reaktionen ar oftast mild och ger ibland endast
en blodtrycksférindring. Symtomen upphor nir behandlingen avbryts.

Reaktionen gir att forebygga och behandla, hindrar ej fortsatt behandling, och
risken fOr ny reaktion avtar under kommande behandlingar. Risken f6r en svar,
behandlingskrivande och ibland lingvarig reaktion ér storst under den forsta
behandlingen.

1.2.1.2 Cytokinfrisdttningssyndrom (CRS)

En cytokinmedierad reaktion uppstar nir stora mingder egna vita blodkroppar
aktiveras och frisitter cytokiner, varvid ytterligare aktivering kan uppsta i en
ond cirkel med farlig multiorgansvikt; den kallas ibland f6r en anafylaktoid
reaktion. CRS kan orsakas av vissa infektioner, behandling med till exempel
CAR-T-celler, monoklonala eller bispecifika antikroppar eller
checkpointhimmare (immune checkpoint inhibitor, ICI) (7, 8).

CRS gar att behandla och férebygga, men kan ocksa vara ett hinder for fortsatt
behandling.

1.2.1.3 Direkt aktivering av mastceller

Mastceller kan aktiveras av en icke-allergisk reaktion mot likemedel sdsom
NSAID och opioider, eller mot rontgenkontrast (3). Vid sjukdomen
mastocytos sker en 6kning och aktivering av abnorma mastceller, vilket medfor
en Okad risk f6r anafylaxi (9, 10).

Observera att en icke-immunologisk infusionsreaktion kan ge en anafylaxi med

samma symtom och allvarlighetsgrad som en immunologisk/allergisk reaktion.
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1.2.2 Immunologisk infusionsreaktion

En immunologisk infusionsreaktion dr en 6verkinslighetsreaktion, medierad av
det egna immunsystemet och riktad mot ett specifikt antigen. Allergi mot ett

amne forutsitter att man har exponerats (sensibiliserats) for dmnet tidigare.

Immunologiska infusionsreaktioner delas upp i typ I till typ IV, beroende pa
den immunologiska mekanismen. Alla immunologiska IRR kan férvirras med

svar organpaverkan och anafylaktisk chock (1-3).

1.2.2.1 Allergi medierad av IgE (typ 1)

Sensibilisering har medfért att immunsystemet bildat IgE-antikroppar mot ett
antigen (= allergen, till exempel likemedel, f6dodmnen, insektsgift, latex).
Senare kan dven minimal tillférsel av detta allergen utlésa en reaktion. En
allergisk reaktion typ I uppstar da snabbt, < 1-6 tim. Allergenet binds till IgE-
antikropparna och komplexet kopplas till mastceller, som degranuleras inom
sekunder - minuter. Da frisitts dven andra mediatorer (till exempel histamin,
proteaser, cytokiner) som, i tilligg till nybildade substanser, kan drabba flera
organsystem bade inom minuter och timmar. Ibland aterkommande efter en
period med symtomfrihet, utan ny exponering av allergenet. Kan leda till
anafylaktisk chock (3).

1.2.2.2 Korsallergi

Korsallergi uppstar om immunsystemet reagerar pa ett antigen som ar snarlikt
det som patienten redan ér allergisk mot (3). Korsallergi mellan pollen
(framfor allt fran bjork) och fédodmnen ar sirskilt vanligt, liksom mellan
fédoamnen med liknande struktur (antigen). Symtom kan uppsta fran

till exempel mun, lappar, svalg, mage/tarm, 6gon, hud och luftvigar. Det ir
oftast inga allvarliga reaktioner, men graden beror pa patientens kanslighet, typ
och tillférd mingd av allergener eller antigener. I sillsynta fall kan det bli en

svar reaktion med anafylaktisk chock.

1.2.2.3 Reaktion medierad av IgG eller IgM (typ II)

En reaktion av IgG eller IgM kan via komplementaktivering ge till exempel
akut hemolytisk anemi eller trombocytopeni via cytotoxiska antikroppar.
Reaktionen férekommer exempelvis vid transfusioner med miss-matchade

blodprodukter, i.v. gammaglobulin eller dextran.
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1.2.2.4 Serumsjuka (typ Ill)

Typ III r en f6rdrojd Gverkinslighet mot artfrimmande proteiner fran
framfor allt djurserum. Kan, efter 6-21 dygn, ge till exempel serumsjuka,

allergisk alveolit och vaskulit.

1.2.2.5 Aktivering medierad av T-celler (typ IV)
Typ IV ar en f6rdr6jd reaktion (efter 3—4 dygn) med framfor allt hudsymtom.

Den orsakas av makrofager som aktiveras av cytokiner fran T-hjilparceller eller
av cytotoxiska T-celler. Reaktionen kan orsaka till exempel kontakteksem eller

en avstotningsreaktion.

1.2.2.6 Annan immunologisk aktivering av mastceller

Mastcellen kan ocksa aktiveras via en receptor (MRGPRX2) (11). Vissa
likemedel sisom muskelrelaxantia, fluorokinoloner och vancomycin kan utlésa

allergi via denna receptor.

1.2.3 Anafylaxi

Anafylaxi dr en akut, svir, ofta ovintad och snabbt progredierande
overkinslighetsreaktion frin flera organsystem. Anafylaxi ir livshotande;

tidig upptickt och korrekt akut-behandling ar avgérande (3).

1.2.3.1 Anafylaktisk chock

Anafylaktisk chock definieras som en anafylaxi dir vasopressorbehandling
behovs for att hélla systoliskt blodtryck > 90 mmHg.

1.2.3.2 Immunologisk anafylaxi

En immunologisk anafylaxi utloses vanligen via allergiska reaktioner typ I eller
I1, eller via aktivering av mastcellernas receptor MRGPRX2 enligt avsnitt
1.2.2.6 ovan (3).

1.2.3.3 Icke-immunologisk anafylaxi

Anafylaxi kan utvecklas via en IRR som inte dr beroende av tidigare
sensibilisering eller allergi och kan yttra sig som exempelvis CRS. Se avsnitt
1.2.1 ovan. Sadan anafylaxi kallas ibland f6r en anafylaktoid reaktion, men kan

som all anafylaxi vara svir och livshotande.

For typer av reaktion och gradering enligt CTCAE version 5.0, se tabell 1.
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Tabell 1. Gradering enlig CTCAE 5.0, fritt dversatt och anpassat till svenska forhallanden

Grad 1

Grad 2

Grad 3

Grad 4

Infusionsrelaterad

reaktion (IRR). Skadlig reaktion pa infusion av lakemedel eller biologiska substanser.

Mild, 6vergéende,
infusionen
behdver ej
avbrytas. Ingen
behandling krévs.

Behandlingen/infusionen
behdver avbrytas, svarar
dock snabbt p&
symtomatisk behandling,
t.ex. antihistaminer,
paracetamol, kortison
eller i.v. vatska.

Fortsatt behandling behdvs
i upp till 24 tim.

Forlangd reaktion, svarar
inte snabbt p&
symtomatisk behandling
eller avbruten infusion.

Aterkommande symtom
trots tidigare
behandlingssvar.

Sjukhusvard behovs

Livshotande situation, akut
parenteral behandling kravs.

Stod for att uppratthalla
normalt blodtryck och andning
behdvs.

Allergisk reaktion.

Lokalt eller spridd skadlig reaktion vid exponering for ett allergen.*

Overgdende
rodnad/utslag och
feber. Ingen
behandling kravs.

Behandlingen/infusionen
behodver avbrytas, svarar
dock snabbt pa
symtomatisk behandling,
t.ex. antihistaminer,
kortison eller i.v. vatska.

Fortsatt behandling behdvs
i upp till 24 tim.

Bronkospasm. Parenteral
behandling behdvs.

Kvarstdende symtom
eller symtomaterfall trots
symtomatisk behandling
och infusionsstopp.

Sjukhusvard behovs.

Livshotande situation, akut
parenteral behandling kravs.

Stod for att uppratthalla
normalt blodtryck och andning
behovs.

Anafylaxi. En akut inflammatorisk reaktion dar histamin och liknande substanser frisatts frAn mastceller och
orsakar en immunologisk dverkénslighetsreaktion. Den ger andningsbesvar, yrsel, blodtrycksfall, cyanos och
medvetandeforlust. Den kan orsaka déd.

Symtomgivande
bronkospasm med eller
utan urtikaria, allergiskt
6dem eller angio6dem;
blodtrycksfall.

Akut parenteral
behandling och
sjukhusvard behovs.

Livshotande situation, akut
parenteral behandling kréavs.

Stod for att uppratthalla
normalt blodtryck och andning
behovs.

Cytokinfrisattningssyndrom (Cytokine Release
6kad andning, huvudvark, hjartklappning, hypotoni

Syndrome, CRS). En sjukd

om som ger feber,

, rodnad och/eller hypoxi orsakat av cytokinfrisattning.**

Feber med eller
utan
allménsymtom

Overgdende
reaktion,
infusionen
behdver ej
avbrytas,
ingen annan
atgard kravs

Blodtrycksfall som svarar
pa i.v. vatska; hypoxi som
svarar pa 5-10 I/min Oz.

Behandlingen behdver
avbrytas, svarar dock
snabbt pd symtomatisk
behandling, t.ex.
antihistaminer,
paracetamol, kortison eller
i.v. vatska.

Fortsatt behandling behdvs
i upp till 24 tim.

Blodtrycksfall som svarar
pa en vasopressor;
hypoxi som kréaver

> 5-10 I/min Ox.

Kvarstdende symtom
eller symtomaterfall trots
symtomatisk behandling
och infusionsstopp.

Sjukhusvard behdvs.

Livshotande situation, akut
parenteral behandling krévs.

Stod for att uppratthalla
normalt blodtryck och andning
kan behévas.

* Om tillstandet ar relaterat till infusion, klassificera det som "Injury, poisoning and procedural complications: Infusion related reaction”

enligt CTCAE.

** Qvervég att dven rapportera eventuell neurotoxicitet sdsom psykisk sjukdom, hallucinationer eller konfusion; krampanfall, dysfasi,

tremor eller huvudvark.
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KAPITEL 2

Infor behandling

2.1 Beredskap vid risk for IRR

Forberedelser infér behandling med likemedel som kan ge IRR:

e Sjukskoterskan som administrerar likemedlet bér ha kunskap om risken for
IRR fore administrering av intravenosa likemedel.

e Akututrustning med en uppdaterad behandlingsrutin f6r IRR ska finnas
littillgangligt fore start av behandling.

e Patienten ska vara informerad om symtom pa IRR och 6vervakas noga
under infusionen for att kunna pausa infusionen och agera snabbt vilket kan

vara avgorande for utfallet.

Gor foljande fore start av behandling:

e Bedom patientens individuella riskfaktorer f6r IRR.

e Sikerstill att patienten har tagit ordinerad premedicinering f6r aktuell
behandling. Vid misstanke om bristande foljsamhet till peroral
premedicinering bor patienten fa intravends premedicinering alternativt
peroralt och invinta likemedlets effekt.

e Kontrollera allmintillstand, puls och blodtryck fore start av behandling.

2.2 Riskbedomning for IRR

Det finns kinda individuella och behandlingsrelaterade faktorer som kan bidra
till att utveckla IRR. Incidensen av 6verkinslighet 6kar linjart i takt med antalet
riskfaktorer. Skillnader i risken att utveckla IRR kan ocksa finnas mellan olika

tumorgrupper.

2.2.1 Individuella riskfaktorer

e Tidigare milda hudreaktioner (ansiktsrodnad och urtikaria) i samband med
behandling.

e Allergier mot mat, likemedel, pollen etc. Kan utlsa korsallergier.

o Alder: Barn har svart att kommunicera vilket kan férdréja behandling,

tondringar kan ignorera risker och dirmed f6rdréja diagnos och/eller
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behandling. Aldre har storre risk for allvatliga reaktioner pa grund av
nedsatta fysiologiska funktioner.

e Samsjuklighet, framf6r allt svar atopisk hudsjukdom, kroniska
luftvagssjukdomar, hjirt- och kitlsjukdomar, mastocytos/klonal
mastcellssjukdom.

e Pigiende medicinering med betablockerare, ACE-himmare och
antikogulantia.

e Overvikt (BMI > 25).

e Hog tumorborda; 6vervag att dela upp forsta dosen pa tva dagar.

2.2.2 Behandlingsrelaterade riskfaktorer

e Snabb tumérlys vid behandlingsstart.

o Aterstart efter lingre behandlingsuppehill med vissa preparat, till exempel
platinapreparat och asparaginas.

e For karboplatin finns indikationer att kvinnor med BRCA 1 eller 2
torvirvad mutation har hogre risk f6r reaktion och man ser att reaktioner
kommer vid ligre kumulativa doser (12).

o Okad risk for reaktioner vid behandling med karboplatin vid gynekologisk
cancer, redan fran kur 5 (13).

e [osningsmedel i infusionskoncentrat. Polysorbat 80, till exempel 1 etoposid

och cremophor-El 1 paklitaxel.

2.2.3 Premedicinering

Innan en antitumoral behandling som har potential att framkalla en IRR
administreras bor behovet av premedicinering bedémas utifran det likemedel
som ska administreras och patientens komorbiditet (1). Lakemedel som
anvinds som premedicinering varierar beroende pa vilken behandling som ges,
men inkluderar vanligtvis kortison, antihistamin och febernedsittande
likemedel. Dessa likemedel riktar sig mot mekanismer f6r IRR som

bland annat inkluderar frisittning av leukotriener, histamin och prostaglandiner

och kan dirmed f6rebygga och lindra reaktioner (1, 12).

For vissa preparat och vid hog risk f6r IRR kan premedicineringen inledas
dagen innan antitumoral behandling och kan fortsitta dagen/dagarna efter
given behandling. Premedicinering hindrar inte anafylaxi men i de flesta fall

minskar det allvarlighetsgraden (12).
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2.2.3.1 Kortison

Kortikosteroider har visat sig vara effektiva nir det giller att minska risken for
infusionsrelaterade reaktioner genom att himma uttrycket och effekten av

cytokiner, prostaglandiner och leukotriener (1).

Kortison ges peroralt minst en timme fOre start av infusionen. Preparat som
anvinds dr till exempel betametason frin 6 mg eller dexametason fran 10 mg.
Vid sviljningssvarigheter eller utebliven (glémd) peroral dos kan samma dos
administreras intravendst 30—-60 minuter fére infusionsstart. Hégdos prednison
kan ersitta betametason om de ingar i regimen, exempelvis vid maligna

lymfom.

Kortison ges ofta som antiemetikaprofylax och skyddar da ocksa mot IRR.
Anvind 1 sa fall hogsta kortisondos (for antiemetika- eller IRR-profylax) och
undvik dubbeldosering.

2.2.3.2 Antihistamin

Antihistaminer férhindrar frisittning av histamin fran mastceller.
Antihistamin ges vanligtvis peroralt minst en timme fére infusionsstart.
Preparat som anvinds ir till exempel desloratidin 5-10 mg eller

cetirizin 10 mg. Vid sviljningssvarigheter kan klemastin 2 mg ges intravenost.

2.2.3.3 Antipyretika

Paracetamol anvinds som premedicinering vid behandling dir preparaten ar
kinda for att ge en feberreaktion. Rekommendera dos dr 1 000 mg peroralt
en timme fore behandling.

2.2.3.4 Ovriga likemedel

Leukotrienreceptorantagonist (montelukast) ir anvandbart som
premedicinering i kombination med antihistamin for att undvika
andningsrelaterade infusionsreaktioner vid antitumoral behandling
(till exexempel rituximab och daratumumab).

Tas peroralt 2 timmar fore behandling (12).

NSAID (ibuprofen m.fl.) har ingen etablerad anvindning i Sverige som
premedicinering, men kan genom sin prostaglandinsyntes-himmande effekt
minska infusionsrelaterad flush. For patienter dar flushsymtom uppkommit vid
tidigare behandling kan NSAID ges dagen innan behandling och pa
behandlingsdagen och férhindra eller dimpa flushsymtom (12). NSAID ska
undvikas vid CRS pa grund av blédningsrisken och njurpaverkan.

1



REGIONALA CANCERCENTRUM
Infusionsrelaterade reaktioner (IRR) 2025-04-15

KAPITEL 3

Under behandling

3.1 Overvakning

Eftersom premedicinering inte ér helt skyddande mot IRR ir det viktigt att
overvaka patienten noggrant under och omedelbart efter infusionen (12).
De flesta infusionsrelaterade reaktionerna med monoklonala antikroppar
intraffar under den forsta infusionen med start inom 30—120 minuter efter
start. Fordrojda reaktioner har dock observerats (1). Vid anafylaktiska
reaktioner kommer reaktionen ofta inom de forsta minuterna av infusionen

(14), men kan dock komma med viss f6rdréjning (3).

Patientens blodtryck och puls ska kontrolleras och upprepas 1 hindelse av att
patienten upplever obehag och visar tecken pa reaktion. Dessa tecken kan vara
att patienten upplever obehag och behov av att urinera eller tomma tarmen.
Uppmirksamhet av tidiga tecken pad en reaktion dr avgérande for att sitta in
medicinsk behandling i tid (1, 2). Vid vissa behandlingar som ar mer bendgna
att ge en reaktion bor kontroller tas regelbundet under infusionen samt efter
avslutad infusion. Beroende av vilka preparat som ingar 1 behandlingen kan
kontrollerna kompletteras med exempelvis temp, andningsfrekvens och

syrgasmattnad.
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3.2 Symtom vid IRR

Symtomen vid IRR kan variera i svarighetsgrad fran mild till livshotande.

2025-04-15

Symtomen utgar fran olika organsystem och kan paverka bland annat andning,

cirkulation, hud och gastrointestinalkanalen . Det dr viktigt att veta fran vilka

organ en IRR ger symtom fOr att snabbt kunna sitta in riatt behandling,

eftersom detta dr avgérande for utfallet.

Tabell 2. Symtom fran olika organsystem

Bronkonstruktion
Hosta

Dyspne

Hypoxi

faecesavgang

Sgrn\gilsiemet Luftvagar Hjarta/karl Hud Mage/tarm Allménna
Svimnings- Ovre Takykardi Flush lllamaende Frossa
/katastrofkansla Rinnande nasa Yrsel Urtikaria Krakning Feber
Rastioshet Nysningar Ostadighets- | Klada Magkramper | Smarta
Oro Angioddem/ kdnsla Angioddem | Diarre
Uttalad trotthet stridor Hypotension
Forvirring Synkope

Nedre Urin- och/eller

Kélla: Barosso (1).

3.3 Atgirder vid IRR

Vid mild eller mattlig IRR (grad 1-2) ska patientens puls och blodtryck

observeras tills symtomen har klingat av, eftersom det finns risk for aterfall av

symtomen. Patienten ska informeras om att symtomen kan dterkomma efter att

hen har limnat sjukhuset. Likemedel sisom antihistaminer och

kortikosteroider kan skickas med patienten hem.

Utifran symtomens allvarlighetsgrad och typ av reaktion kan infusionen

aterupptas 1 en langsammare takt samma dag eller f6ljande dag. Vid allvarliga

rektioner kan behandlingen behéva sittas ut permanent.

Om IRR har varit av en allvarlig grad (grad 3—4) ska patienten fortsatt

overvakas enligt ABCDE (luftvig, andning, cirkulation, medvetandegrad,

exponering, se Vardhandboken och (1)) och eventuellt liggas in.
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Utgangen av IRR varierar beroende pa svarighetsgrad. De flesta tecken och
symtom avtar nir infusionen pausas. Rutinen for dessa reaktioner dr att
infusionen avbryts vid forsta tecken pa symtom och att ytterligare stodjande
likemedel (till exempel kortison, antihistaminer, antipyretika, antiemetika,

syrgas, extra hydrering) ges nir det ar kliniskt indicerat.

For allvarligare IRR, sdrskilt de som involverar luftvigssymtom
(till exempel bronkospasm) eller allvarlig hypotoni, LARMA! Mer omfattande

atgirder behover sittas in.

Vid misstanke om anafylaxi bor behandlingen innefatta adrenalin (se figur 1),
ett antthistamin, antthypotensiva eller hypertensiva medel, en betablockerare
eller kortikosteroider. Vid misstanke om CRS eller andra
overkanslighetsreaktioner kan behandlingen inkludera antihistaminer,
kortikosteroider och immunsuppressiva medel eller intetleukinhdmmare sisom

tocilizumab.

For nirvarande finns inget sitt att forutse rektionens forlopp hos den enskilde
patienten. Men ju snabbare symtomen upptrider och ju fler organ som
engageras tidigt, desto storre dr sannolikheten att rektionen kommer att bli
allvarlig och till och med livshotande. Ungefir 1 av 10 patienter med anafylaxi
utvecklar anafylaktisk chock. Tidig administrering av adrenalin kan bryta

reaktionen och vara avgoérande for utfallet (3).

Figur 1. Akuta och allergiska reaktioner och indikationer for adrenalin

Lindrig r‘-"?lk'i““ Swar reaktion
(ej anafylaxi)
HJARTA/KARL
HUD LUFTVAGAR “Takykardi
SLENiHINNOR MAGE/TARM ‘.?]-:z?lilmsta ﬁ'i'““inﬁ""‘ﬁ““la
OGON, NASA [lamaende "Tm"_inf ¥ pm_nm .
csmd Sviiliningsbesviir Bradykards
Klada Buksmérta Heshet/ gréstigt tal Medvetsldsher/
. Krikningar eshet/grétigt ta I sl
Flush Diaree Andningssvirigheter -“f“:nn“lﬂﬂ-“
Urtikaria Tungsvullnad Urin- och/eller
Klada i mun Larynxédem Fecesavgang
Lippsvullnad Bronkobstruktion Arytmi
Svullnadskinsla 1 Hypoxi Hijartstopp
mun,/svalg Cyanos
Rinokonjunktivit- Andningsstopp
symtom
Svag Stark

Bilden ar hamtad fran Nationellt vardprogram for anafylaxi 2024 (Svenska foreningen for allergologi) (3).
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3.4 Handlaggning utifran grad av IRR

Figur 2. Handlaggning vid grad 1-2 respektive grad 3-4

Grad 1 -2, nagot av |
foljande symtom:

Overgaende
flush/varmekansla eller
hudutslag (ticker<30%
av kroppsytan)

Milda obehag i buken
Milda obehag dver brostet
Ryggsmarta

Latt yrsel

Klada

Feber 38-40grader C
Lindrig dyspne
Mild/mattlig frossa

Lindrig hypotoni
Qﬂinskning <20 mmHg)

ﬂirad 3-4, nagot av fﬁliande\
symtom:

Svara hudutslag, (tcker >
30% av kroppsytan

Hypotoni (minskning > 20
mmHg)

Svaryrsel
Orolig/agiterad
Feber> 40 grader C

Bronkospasm med eller
utan urtikaria

Andnod
Sankt medvetande

Quinckeddem

Kraftigt illamaende, .
wékningar och/eller diarreé/

eStoppa eller sakta ner infusionen

#Begar medicinsk hjalp

eSakerstall intravenos infart med tex Nacl el Ringer-
Acetat (grad 2) i annan infart an den antitumorala
behandlingen

*Bedom vitala parametrar regelbundet

*Placera patienten liggande med hdjd foténda. Vid
andningsbesvar/krakning -sittande med hojd
fotdnda. Hastig uppresning med anafylaxi kan leda
till livshotande blodtrycksfall.

*Ge syrgas 5-10/min, och lakemedel beroende pa
symtom

e(vervaka tills symtomen forsvinner

#Avbrytinfusionen

eBedom for anafylaxi -chock?

o ARMA, hjartlarm/narkos

*Ge nodvandiga lakemedel utifran symtom och
svarighetsgrad tex. Adrenalin i forfylld sprutaim

eSakerstall intravenos infart med tex Ringer-Acetat
eller Nacl i annan infart an den antitumorala
behandlingen

eBeddm vitala varden och medvetandegrad
regelbundet enligt ABCDE (luftvag, andning,
cirkulation, medvetandegrad, exponering)

*Ge syrgas 5-10/min eller mer vid behov

Kalla: Bilden ar skapad for detta stoddokument. Texten &r hamtad fran Barosso (1).
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3.5 Lakemedelsbehandling vid reaktion

Tabell 3. Behandling utifrdn symtom

Indikation Liakemedel Administreringssatt Dosering vuxna Tid till effekt och
mojlig upprepning

Kraftig urtikaria Andnod Adrenalinpenna Intramuskulart, larets | 0,3-0,5 ml Effekt inom 5 min.
Hypotension Allmanpaverkan (olika typer och styrkor finns) utsida
. .. Upprepa var
Kraftiga buksmaértor och . .
T alternativt 5:e-10:e min vb.
krakningar

Adrenalin 1 mg/ml

Astma Salbutamol Inhalation 5mg Effekt inom 10 min.
nebulisering

Annat bronkvidgande Inhalation pulver/spray 4-6 doser Upprepa var 10:e min
lakemedel vb.
Hypoxi Syrgas Mask >5L/min
Bronskospasm Atropin 0,5 mg/mL Subkutant 0,5 mg Kan upprepas.
Allman paverkan och eller Ringer-Acetat infusionsvatska Snabbt 20 ml/kg. Efterstrava Snabb effekt vid
hypotension . normalt blodtryck. tillracklig volym.
Intravenost
(6vertrycksmanschett) Upprepa vb.
Samtliga symtom IRR grad 1-2 Desloratadin 2,5 mg eller 5 mg  Per os. 10 mg Effekt inom 30-60 min.

(eller annat antihistamin)

Tav;gil1 mélml, om patienten ej Intravendst 2mg Effekt inom 5-10 min.
kan svalja och blodtryck ar bra.
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Feber, illamaende och
huvudvark

CRS

Betametason 0,5 mg

Betametason 4 mg/ml
Hydrokortison 50 mg/ml

Paracetamol 500 mg

Paracetamol 10 mg/ml

Paracetamol 500 mg

Paracetamol 10 mg/ml
mot feber.

Om patienten inte forbattras

inom 24 timmar, ge:
Tocilizumab 20 mg/ml

Overvag tidig start vid

komorbiditet eller hos aldre.

Per os (loses i vatten,
kan aven tuggas eller
svaljas hela)

Intravenost
Intravenost

Per os

Intravenost

Rektalt

Intravenost

Intravenost

8 mg (16 tabletter)

2 mL (8 mg)
2 mlL (100 mg)

1000 mg

100 mL (1 g)

1000 mg

100 mL (1 g)

Tocilizumab: 8 mg/kg
hogst 800 mg intravendst,
1 timmes infusion

2025-04-15

Effekt inom 30 min.

Kan upprepas, hogst
4 doser per dygn.

Kan upprepas, hogst
4 doser per dygn.

Kan upprepas, hogst
4 doser med 8 timmars
mellanrum.

VID UTEBLIVEN EFFEKT AV GIVEN BEHANDLING: LARMA NARKOS. | samrad med narkoslékare kan lakemedel ges enligt nedan.

Hypotension och /eller

medvetsloshet trots behandling

ovan

Adrenalin 0,1 mg/ml
OBS! lagre styrka

EKG, tata kontroller av puls
och blodtryck.

Langsamt intravenost
(minuter)

1-3ml(0,1-0,3 mg)

Effekt inom 1 min,
upprepa vb

Adrenalin i.v. kan ges som upprepade doser om inte i.m. gett effekt.
Ge langsamt under EKG-6vervakning — upprepade doser i det lagre
dosintervallet ar att foredra; det ger lagre risk for kardiella biverkningar.

Om dalig effekt av ovanstaende,
misstankt acidos, blodgas?

Tribonat/Bikarbonat

Intravenods infusion
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3.6 Aktuella lakemedel

Exempel pa likemedel som bor vara tillgdngliga i det akuta skedet:

e Adrenalin ampull 1 mg/ml.

e Adrenalinpenna 300 pg eller 500 pg.

e Betametason (Betapred) ampull 4 mg/ml.

e Betametason (Betapred) tabletter 0,5 mg.

e Hydrokortison (Solu-Cortef) ampull 100 mg.

e Salbutamol (Ventoline) inhalation 2 mg/ml..

e Salbutamol, Ventoline Evohaler 0,1 mg/dos.

e Klemastin (Tavegil) ampull 1 mg/ml (licens).

e Desloratadin (Caredin) munsonderfallande tabletter 5 mg, Loratadin tablett
10 mg alternativt Cetirizin tablett 10 mg.

e Ringer-Acetat 500—1 000 ml.

e Atropin ampull 0,5 mg/ml.

e Paracetamol tablett 500 mg eller 1 g.

e Paracetamol stolpiller 500 mg eller 1 g.

e Paracetamol infusionsvitska 10 mg/ml.
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KAPITEL 4

Efter IRR

4.1 Ateruppta infusion

De flesta patienter som upplever en infusionsrelaterad reaktion, sdrskilt nir
symtomen ar milda till mattliga, kan pa ett sikert sitt ateruppta behandlingen med
korrekt medicinering och noggrann évervakning. Vanligtvis kan detta ske samma
dag, men vid behov kan éterstarten skjutas upp till nasta dag. Det bor goras en
noggrann bedémning av risken for en allvarlig aterkommande reaktion och den
potentiella kliniska nyttan och riskerna med ytterligare behandling. Hinsyn ska tas
till patientfaktorer, den infusionsrelaterade reaktionens svarighetsgrad och karaktir

samt likemedlets verkningsmekanism.

4.1.1 Vid IRR grad 1-2 enligt CTCAE

Efter att alla symtom pa IRR har férvunnit kan aterstart paborjas forsiktigt
eventuellt med ytterligare premedicinering (till exempel kortikosteroider och
antithistaminer). Infusionshastigheten vid en aterstart reduceras till exempelvis 50 %

och kan 6kas till tolerans.

4.1.2 Vid IRR grad 3—4 enligt CTCAE

Aterstart avrads vanligtvis efter allvarliga IRR grad 3—4. Det kan dock overvigas vid
frinvaro av andndod, hypotoni etc., och beroende pa likemedel. Om det dr kliniskt
nédvandigt och inga onkologiska behandlingsalternativ finns att tillga, kan dterstart
med intensifierad premedicinering och forlingd infusionstid Gvervigas.

For patienter med aterkommande allvarliga infusionsrelaterade reaktioner trots

premedicinering kan behandlingsbyte eller behandlingsavslut 6vervigas (1).

4.1.3 Efter en svar reaktion (anafylaxi)

Vid anafylaktisk reaktion ska man inte aterstarta infusionen och behandling
avslutas. Remiss bor skickas till en allergispecialist for utredning (stillningstagande

gOrs av ansvarig likare) (3).

Vid misstinkt anafylaktisk reaktion med hypotoni ska S-tryptas och B-diff

kontrolleras.
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S-tryptas tas senast 60 minuter efter, och direfter ytterligare ett prov cirka 60—90
minuter senare. Ytterligare S-tryptas for patientens normalvirde kontrolleras minst

24 timmar efter att reaktionen helt avklingat.

4.1.4 Desensibilisering

En allvarlig IRR under savil kemoterapi som behandling med monoklonala
antikroppar kan leda till att forsta linjens behandling behéver avbrytas.
Desensibilisering (hyposensibilisering) ar ett sitt att skapa tolerans hos patienten
mot det lakemedel som orsakade IRR (12, 15). Den gors 1 samarbete med
allergispecialist, och gar relativt snabbt att genomf&ra. Malet dr att patienten ska

kunna fullf6lja avgorande behandling.
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KAPITEL 5
Dokumentation

Efter en allergisk reaktion ska en varning skrivas pa en sirskild plats i patientens
journal - uppmairksamhetssignal. Denna kan kopplas till likemedelssystemet som da

returnerar en varning om samma eller korsreagerande likemedel ordineras.

Det ar ocksa viktigt att alla IRR dokumenteras pa ett enhetligt sitt enligt den

terminologi som har beskrivits (4). Det huvudsakliga innehallet sammanfattas i
tabell 4.

Tabell 4. Innehdll i dokumentation vid IRR

Vad dokumenteras

Fore behandling Riskfaktorer for IRR.

Regim, cykel, premedicinering mm.

Under behandling Symtom pga. IRR
Gradering enligt CTCAE av:

IRR

Allergisk reaktion
Anafylaxi

CRS

Behandling av IRR och Lakemedelsbehandling av IRR och effekt av
reaktionsforlopp behandling

Ar patienten aterstalld?

Fortsatt antitumoral behandling

En utforlig tabell f6r praktiskt bruk finns 1 bilaga 2.

Den exakta utformningen av dokumentationen péaverkas av vilket journalsystem

som anvands.
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Diagnoser for IRR enligt ICD-10 bor anges som komplement till 6vriga diagnoser
och dtgirder, se exempel i tabell 5.

Tabell 5. Exempel pa ICD-10-koder att anvanda vid IRR

Diagnos ICD-10 Tillagg ICD-10
Anafylaktisk chock, T78.2 Antineoplastiska Y43.1
ospecificerad antimetaboliter
Allergisk reaktion/ T78.4 Andra cytostatika Y43.3
Overkanslighets-
reaktion
Anafylaxi av lakemedel | T88.6 Immunsuppressiva Y43.4

medel
Lakemedelsreaktion T88.7A Andra specificerade Y43.8
pga. allergi, systemiska lakemedel
idiosynkrasi som ej klassificeras pa

annan plats
Léakemedelsreaktion T88.7X Lékemedel for Y57.9
UNS terapeutiskt bruk som

orsak till ogynnsam

effekt
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KAPITEL 6

Arbetsgruppen

6.1 Forfattare

Herman Nilsson-Ehle, 6verlikare hematologi, Sahlgrenska universitetssjukhuset,
Goteborg

Ielaf Alwan, apotekare, hematologi, Sahlgrenska universitetssjukhuset, Goteborg

Lena Solitander, specialistsjukskoterska onkologi, Sahlgrenska

universitetssjukhuset, Goteborg

Maarit Anttila Eriksson, specialistsjukskoterska onkologi, Akademiska sjukhuset,
Uppsala

Maria Karlman, specialistsjukskoterska onkologi, Skaraborgs sjukhus, Lidképing
Ulrika Landin, receptarie, Regionalt cancercentrum Syd

Asa Edlund, specialistsjukskoterska onkologi, Norrlands universitetssjukhus,

Umea

6.2 Stoddokumentets forankring

Remissversionen av stoddokumentet har publicerats 6ppet pa cancercentrum.se.
Remissversionen har gatt till regionernas linjeorganisationer f6r kommentarer om
organisatoriska och ekonomiska konsekvenser samt till specialist-, professions- och
patientforeningar for 6vriga synpunkter pa innehallet. Under remissrundan har

nedan listade organisationer limnat synpunkter pa stoddokumentets innehall.
<lista laggs in efter remissrundan>

Efter sammanstillning av de inkomna synpunkterna, och revidering som féljd av
den, har dokumentet bearbetats av arbetsgruppen och faststillts av RCC i

samverkan.
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KAPITEL 7
Referenser

1. Barroso A, Estevinho F, Hespanhol V, Teixeira E, Ramalho-Carvalho ],
Araujo A. Management of infusion-related reactions in cancer therapy:
strategies and challenges. ESMO Open. 2024;9(3):102922.

2. Rosello S, Blasco I, Garcia Fabregat I, Cervantes A, Jordan K, Committee
EG. Management of infusion reactions to systemic anticancer therapy:
ESMO Clinical Practice Guidelines. Ann Oncol. 2017;28(suppl_4):1v100-
ivl8.

3. Gulen TH, S. Westman, M. Brooke, I. Stridh, B. Helander, D. Tunelli, J.
Anafylaxi - Nationellt vardprogram https://www.sffa.se/wp-
content/uploads/2024/10/2024-10-04-SFFA-Nationell-vardprogram-
anafylaxi.pdf: Svenska Foéreningen for Allergi; 2024 |

4. National Cancer Institute (NCI). Common Terminology Criteria fo
Adverse Events (CTCAE) Version 5.0,
https://ctep.cancer.gov/protocoldevelopment/¢lectronic_applications
ctc.htm#ctc_50.: NIH; |

5. Dubinsky S, Patel D, Wang X, Stikanthan A, Ng TL, Tsang C. Pre-
medication protocols for the prevention of paclitaxel-induced infusion
related reactions: a systematic review and meta-analysis. Support Care
Cancer. 2022;30(7):5627-44.

6. Rombouts MD, Swart EL,, AJM VDE, Crul M. Systematic Review on
Infusion Reactions to and Infusion Rate of Monoclonal Antibodies Used
in Cancer Treatment. Anticancer Res. 2020;40(3):1201-18.

7. Huntington SF, Lin D, Lafeuille MH, Thompson-Leduc P, Shah A, Kim
N, et al. Identification of cytokine release syndrome and indicators of
severity in retrospective databases among patients receiving
immunotherapy. Pharmacol Res Perspect. 2024;12(6):¢70024.

8. Hamida O, Karlsson F, Lundqvist A, Gerling M, Liu LL. Cytokine release
syndrome after treatment with immune checkpoint inhibitors: an
observational cohort study of 2672 patients from Karolinska University
Hospital in Sweden. Oncoimmunology. 2024;13(1):2372875.

9. Hutten EM, Roeloffzen WW, Lambeck AJ, van den Born-Bondt T, Oude
Elberink HN, van de Ven AAJ. Successful Desensitization to Isatuximab
in a Patient With Refractory Multiple Myeloma and Indolent Systemic
Mastocytosis. Reply to: Anaphylactic Shock due to Isatuximab and
Successful Desensitization. ] Investig Allergol Clin Immunol.
2024;34(3):214-6.

10. Gulen T. Management of Mediator Symptoms, Allergy, and Anaphylaxis
in Mastocytosis. Immunol Allergy Clin North Am. 2023;43(4):681-98.
11. Chompunud Na Ayudhya C, Ali H. Mas-Related G Protein-Coupled

Receptor-X2 and Its Role in Non-immunoglobulin E-Mediated Drug
Hypersensitivity. Immunol Allergy Clin North Am. 2022;42(2):269-84.

24


https://www.sffa.se/wp-content/uploads/2024/10/2024-10-04-SFFA-Nationell-vardprogram-anafylaxi.pdf
https://www.sffa.se/wp-content/uploads/2024/10/2024-10-04-SFFA-Nationell-vardprogram-anafylaxi.pdf
https://www.sffa.se/wp-content/uploads/2024/10/2024-10-04-SFFA-Nationell-vardprogram-anafylaxi.pdf
https://ctep.cancer.gov/protocoldevelopment/electronic_applications/

REGIONALA CANCERCENTRUM

Infusionsrelaterade reaktioner (IRR)

12.

13.

14.

15.

2025-04-15

ALMuhizi F, De Las Vecillas Sanchez L, Gilbert L, Copaescu AM, Isabwe
GAC. Premedication Protocols to Prevent Hypersensitivity Reactions to
Chemotherapy: a Literature Review. Clin Rev Allergy Immunol.
2022;62(3):534-47.

Koul A, Forsland EL, Bjurberg M. Prophylactic 3-hour graduated infusion
schedule minimizes risk of carboplatin hypersensitivity reactions - A
prospective study. Gynecol Oncol. 2018;148(2):363-7.

Caceres MC, Guerrero-Martin |, Perez-Civantos D, Palomo-Lopez P,
Delgado-Mingorance ]I, Duran-Gomez N. The importance of eatly
identification of infusion-trelated reactions to monoclonal antibodies. Ther
Clin Risk Manag. 2019;15:965-77.

Villarreal-Gonzalez RV, Gonzalez-Diaz S, Vidal-Gutierrez O, Cruz-de la
Cruz C, Perez-Ibave DC, Garza-Rodriguez ML. Hypersensitivity reactions
to anticancer chemotherapy and monoclonal antibodies: Safety and
efficacy of desensitization. ] Oncol Pharm Pract. 2024;30(5):811-22.

25




REGIONALA CANCERCENTRUM
Infusionsrelaterade reaktioner (IRR)

BILAGA 1

2025-04-15

Premedicinering och ovriga strategier for

att forebygga IRR

Alla nedanstiende intravenotsa lakemedel kriaver sirskild observation pa sjukhus under och efter

administrering, for vissa preparat krivs specifik observation. De likemedel som kriver 6vervakning och

kontroller hos patienten under behandlingen 4r angivna 1 tabellen. Se FASS och eller lokala rutiner.

Lakemedel

Likemedelsspecifika symtom

Ovriga strategier

Premedicinering mot IRR

Om IRR CTCAE grad 1-2 (3) kan ytterligare
premedicinering bli aktuell vid aterstart av
behandlingen. Se avsnitt 4.7.1

Monoklonala och bispecifika antikroppar med hog risk for IRR inklusive risk for CRS

Blinatumumab

IRR*, aven asteni, hypotoni och férhaéijt
bilirubin.

TLS**
CRS***

Patienten bor 6vervakas
inneliggande. Se FASS.

Reaktion &r vanligast i borjan av
forsta och andra behandlingscykeln.

Kombination av antipyretika och kortikosteroid.

Viktigt att patienten ar val hydrerad och har god
diures. Som skydd ges eventuellt Allopurinol
under behandlingstiden.

Tebentafusp

IRR*, &ven hypotoni, hypoxi, férhdjda
levervéarden och fatigue.

CRS***

Observation 16 timmar pa sjukhus
efter forsta 3 doserna, darefter mojligt
minska obs-tid till 6 timmar. Se FASS.

Viktigt att patienten ar val hydrerad och har god
diures.
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Lakemedel Likemedelsspecifika symtom Ovriga strategier Premedicinering mot IRR

Om IRR CTCAE grad 1-2 (3) kan ytterligare
premedicinering bli aktuell vid aterstart av
behandlingen. Se avsnitt 4.17.1

Amivantamab IRR*, aven flush, mild hypotoni. Kombination av antihistamin, antipyretika och
kortikosteroid.
Daratumumab sc IRR*, aven nastappa, hosta, irritation Vid tecken till IRR grad 1-2 kan
i halsen, 90-95% av patienter far frossa | infusionen aterstartas med
grad 1-2. langsammare infusionshastighet och

5-10 % av patienterna far grad 3 med titrera till tolerans.

dyspne bronkospasm, larynx- och
lungédem, hypoxi, hypertoni.

Teklistamab sc IRR*, aven hypoxi, hypotoni, takykardi Titrering av dos enligt schema.
och férhéjda leverenzymer. Se FASS.

CRS*** grad 1-2 ar vanligt.

Epkoritamab sc IRR*, aven takykardi, hypotoni, hypoxi, Titrering av dos enligt
schemal/diagnos. Se FASS.
Glofitamab IRR*, &ven hypotoni, hypoxi Titrering av infusionshastigheten.
Alemtuzumab IRR*, aven takykardi, hypotoni, hypoxi, Titrering av dos enligt schema
flush beroende pa indikation enligt

NVP for lymfom.

Observation rekommenderas
under infusion samt 2 timmar efter.

CRS***
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Lakemedel Lakemedelsspecifika symtom Ovriga strategier Premedicinering mot IRR
Om IRR CTCAE grad 1-2 (3) kan ytterligare
premedicinering bli aktuell vid aterstart av
behandlingen. Se avsnitt 4.17.1

Rituximab IRR*, aven stelhet, angioddem, och (")vervakning hos patienten, speciellt Kombination av antipyretika och antihistamin.

fatigue,
TLS**

vid forsta infusionen.

Vid stor tumorborda, minska
infusionshastigheten eller dela upp
infusionen pa 2 dagar.

Titrering av infusionshastigheten.

Sacituzumab -

IRR* &ven hypotoni, bronkospasm,

Forlangd infusionstid forsta

Kortikosteroid kan évervagas om det inte ingar i
behandlingsregimen.

govitecan angioddem,urtikaria behandlingen. Observation under och
CRS*** 30 min efter behandlingen avslutats.
Cetuximab IRR* &ven, bronkospasm, karlkramp, Overvakning hos patienten, speciellt | Kombination av antihistamin och kortikosteroid.

hjartinfarkt, blodtrycksférandringar
CRS***

vid forsta doserna. Rekommenderas
att ge forsta dosen langsamt.

Vid tecken till IRR grad 1-2 kan
infusionen aterstartas med
langsammare infusionshastighet

Monoklonala

antikroppar med medelhog risk for IRR

Polatuzumab-
Vedotin

IRR*
TLS*

Vid tecken pa IRR grad 1-3 kan
infusionen aterstartas med 50 %
langsammare infusionshastighet.

Kombination av antipyretika och antihistamin.

Viktigt att patienten ar val hydrerad och har god
diures. Som skydd ges eventuellt Allopurinol
under behandlingstiden.

28




REGIONALA CANCERCENTRUM
Infusionsrelaterade reaktioner (IRR)

2025-04-15

Lakemedel Lakemedelsspecifika symtom Ovriga strategier Premedicinering mot IRR
Om IRR CTCAE grad 1-2 (3) kan ytterligare
premedicinering bli aktuell vid aterstart av
behandlingen. Se avsnitt 4.17.1

Avelumab IRR*, &ven flush, ryggsmairta, Premedicinering forsta 4 doser. Kombination av antipyretika och antihistamin.

buksmarta, och hypotoni

Vid tecken pa IRR grad 1-2 kan
infusionen aterstartas med
langsammare infusionshastighet och
titrera till tolerans

Mogamulizumab

IRR*, aven feber, hypotoni, urtikaria,
bronkospasm, angioddem

Vid tecken till IRR grad 1-3,
infusionen kan aterstartas med 50 %
langsammare infusionshastighet

TLS**
Obinituzumab IRR* Vid tecken till IRR grad 1-2 kan Kombination av antihistamin och kortikosteroid.
TLS** infusiOmegaterstartas med Viktigt att patienten ar val hydrerad och har god

langsammare infusionshastighet och
titreras, se aktuellt NVP

diures. Som skydd ges eventuellt allopurinol
under behandlingstiden.

Dinutuximab

IRR*, &ven feber, hypotoni, urtikaria,
bronkospasm, angioddem

CS R***

Overvakning hos patienten, speciellt
vid forsta doserna.

Ramucirumab

IRR*, aven stelhet/tremor, flush,
brostsmarta/tranghet i brostet, dyspne,
hypoxi, parestesi

Overvakning hos patienten, speciellt
vid forsta doserna.

Vid tecken till IRR grad 1-2 kan
infusionen aterstartas med
langsammare infusionshastighet.

Antihistamin.
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Lakemedel Lakemedelsspecifika symtom Ovriga strategier Premedicinering mot IRR
Om IRR CTCAE grad 1-2 (3) kan ytterligare
premedicinering bli aktuell vid aterstart av
behandlingen. Se avsnitt 4.17.1

Inotuzumab IRR*, &aven feber, frossa, takykardi, Overvakning hos patienten under Kombination av antihistamin, antipyretika och

hypotoni, flush, andningsproblem infusionen samt observation en kortikosteroid.
TLS** timme efter avslut. Viktigt att patient ar val hydrerad och har god
Vid tecken till IRR grad 1-2 kan diures. Som skydd ges eventuellt Allopurinol
infusionen aterstartas. under behandlingstiden.

Gemtuzumab IRR*, aven takykardi, hypotoni, flush,

ozogamicin dyspne, bronkospasm

(Mylotarg) TLS**

Monoklonala antikroppar med mindre risk for IRR
Bevacizumab IRR* Overvakning hos patienten, speciellt | Ingen generell premedicinering.
Durvalumab vid férsta doserna.
o Vid tecken pa IRR grad 1-2 kan

Ipilimumab infusionen aterstartas. Eventuellt med

Nivolumab forlangd infusionstid.

Pembrolizumab

Trastuzumab

Trastuzumab-

emtasin

Trastuzumab- IRR* Forlangd infusionstid vid forsta Ingen generell premedicinering.

deruxtecan behandlingen.

Panitumumab
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Lakemedel Likemedelsspecifika symtom Ovriga strategier Premedicinering mot IRR

Om IRR CTCAE grad 1-2 (3) kan ytterligare
premedicinering bli aktuell vid aterstart av
behandlingen. Se avsnitt 4.17.1

Pertuzumab IRR* Forlangd infusionstid vid forsta Ingen generell premedicinering.
behandlingen.

Observation 30 min efter avslutad
behandling.

Ovriga cytostatika och antitumorala lakemedel med risk for IRR

Karboplatin IRR*, Ig-E reaktion i huvudsak. Hogrisk efter 5—7 behandlingar och Premedicinering med antihistaminer och
vid aterstart efter kortikosteroider baserat pa individuella
behandlingsuppehall. Sarskild risk vid | riskfaktorer.

langvarig behandling fér gynekologisk
cancer.

Aven diarré, urtikaria, erytem pa
handflator och fotsulor, magkramper,
quinkeddem, bronkospasm, hypotoni,
takykardi, dyspné, brostsmarta.
Extended-behandling med
infusionstid 3 timmar kan vara aktuell.

Korsreaktionsrisk med 6vriga
platinapreparat.

Oxaliplatin IRR*, oftast IgE-medierad reaktion. Okad risk vid 7-9 behandlingar eller

Aven dyspné, klada i handflatorna, fler.

svettning, angioddem, hypertoni, Risk for korsreaktion med 6vriga
hypotoni, rygg- eller brostsmarta, hosta, | platinapreparat.
tranghet i halsen, diarré, laryngospasm,

bronkospasm. Laryngofaryngeal dystestesi

behandlas och forebyggs med varme
Specifik biverkan akut laryngofaryngeal | tex varm dryck och forlangd
dysestesi (obehag fran svalget sérskilt infusionstid (vid nasta tillfalle).

vid exponering fér kyla) under eller inom
nagra timmar efter infusion. Detta ar ej
en IRR.
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Lakemedel Lakemedelsspecifika symtom Ovriga strategier Premedicinering mot IRR
Om IRR CTCAE grad 1-2 (3) kan ytterligare
premedicinering bli aktuell vid aterstart av
behandlingen. Se avsnitt 4.17.1

Paklitaxel IRR*, aven flush, tryck Over brostet, Overvakning vid start av behandling Dos > 50 mg/m2:

Premedicinering
baserad pa dos

smarta i ryggslutet, stickningar,
domningar.

Reaktion vanligast inom forsta 15 min
fran infusionsstart vid forsta och andra
behandling.

de 2 forsta behandlingarna.

Vid reaktion, dvervag lagre
infusionshastighet vid aterstart

IRR kan bero pa l6sningsmedel
Cremophor-EL som ej finns i
nab-paklitaxel.

Kombination av antihistamin och kortison.

Dos =< 50 mg/m2:

Kombination av antihistamin och kortison.

Om ingen reaktion vid behandling 1 och 2 ges
ingen premedicinering vid foljande behandlingar.

Asparginas/
Pegasparginas

IRR*, aven urtikaria, angio6dem,
dyspné, hypotoni, buksmarta,
bronkospasm, laryngospasm

Overvakning under behandlingen
samt 1 timme efter.

Risken 6kar med antalet
behandlingar och vid langre uppehall
mellan behandlingarna.

Byte mellan preparaten vid reaktion
kan gobras, men korsreaktion
féorekommer.

Premedicinering med antihistamin och
antipyretika. Eventuellt kortikosteroid.

Etoposid IRR*, aven hypotension, takykardi, feber, | Sank infusionstakten.
frossa, bronkospasm, dys(jge IRR kan bero pa |6sningsmedel
Polysorbat 80.
Eventuellt byte till etoposidfosfat alt.
po etoposid
Doxorubicin - IRR*, aven hypertension, takykardi, Forlangd infusionstid vid forsta
liposomalt flush, bronkospasm, angioddem, behandlingen. Reaktion ar vanligast

urtikaria

vid forsta behandlingen.

Aterstart efter symtom klingat av helt.

Ingen rutinmassig premedicinering.
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Lakemedel

Likemedelsspecifika symtom

Ovriga strategier

Premedicinering mot IRR

Om IRR CTCAE grad 1-2 (3) kan ytterligare
premedicinering bli aktuell vid aterstart av
behandlingen. Se avsnitt 4.17.1

Doxorubicin och
Daunorubicin

TLS*

Ingen rutinmassig premedicinering.

Viktigt att patient ar val hydrerad och har god
diures. Som skydd ges eventuellt Allopurinol
under behandlingstiden.

Cisplatin IRR*, aven urtikaria och hypotoni. Vanligtvis i samband med aterstart Ingen rutinmassig premedicinering.
efter behandlingsuppehall vid andra
eller tredje linjens behandling eller
kur 8-9.
Korsreaktionsrisk med ovriga
platinapreparat.
Nab-Paklitaxel L'??nksgsgsxp:;‘;?&fxfard" flush, Okad risk vid férsta och andra dosen. | Ingen rutinmassig premedicinering.
Irinotekan Risk for akut kolinergt syndrom Ingen premedicinering for IRR, men atropin for

(ej IRR men mojliga likartade symtom),

vilket definieras som akuta vattentunna
diarréer och en varierande symtombild
med svettningar, bukkramper,
pupillsammandragning och 6kad
salivproduktion.

akut kolinergt syndrom.

* IRR = infusionsrelaterad reaktion. Symtom: illamaende, krakningar, huvudvark, vasande andning, klada, rodnad, utslag,
yrsel eller svimningskéansla, andningsbesvar, feber, frossa.

** TLS = tumorlyssyndrom. Symtom: illam&ende, krakningar, diarré, muskelkramper, ledvark, njursvikt, kramper, rastloshet
och irritabilitet, svaghet och trétthet, domningar och stickningar, minskad urinproduktion och grumlig urin.

**+* CRS = cytokinfrisattningssyndrom. Symtom: illamaende, krakningar, feber, frossa, trétthet, diarré, huvudvark,
hypotension, led- och muskelvark, hudutslag, andning, forvirring.
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BILAGA 2
Dokumentation

IRR dokumentation

Foére behandling Riskfaktorer fér IRR
Regim

Cykel #

Nytt lakemedel
Pagaende lakemedel
Premedicinering
Behandlingsstart ki
Symtom av IRR Tidpunkt kl kl kl kl
CNS

Luftvagar

Hjarta/karl

Hud

Mage-tarm

Allmanna (feber, smarta)

Dropp avstangt, ki

IRR-behandling Likemedel mot IRR dos | kl |dos | Kkl
kortison
paracetamol
antihistamin
atropin
salbutamol
adrenalin
syrgas
Behandlingseffekt Tidpunkt kl kl kl kl
Forsamrad
Forbattrad
Aterstalld

Behandling aterstart ki
Behandling fullfoljd ki

IRR grad CTCAE Grad 1 2 3 4
IRR
allergisk reaktion
anafylaxi - -

(grad 5 = dod) CRS

Kommentarer:

34



%% REGIONALA
CANCERCENTRUM
s T SAMVERKAN

i,

Regionala cancercentrum — regionernas nationella samverkan inom cancervarden.
Med patienter och narstaende fér hela manniskan, i dagens och framtidens cancervard.
www.cancercentrum.se



	Följebrev och instruktion
	Nationell konsekvensbeskrivning
	Incidens och prevalens
	Antal patienter aktuella för behandling och uppföljning
	Huvudsakliga förändringar
	Förändringar av verksamhet och organisation
	Centralisering och decentralisering
	Ökade kostnader
	Resurs- och kostnadsbesparande åtgärder
	Etiska aspekter
	Referenser

	Stöddokument IRR - remissversion
	1 Bakgrund
	1.1 Inledning
	1.2 Olika typer av infusionsreaktioner
	1.2.1 Icke-immunologisk infusionsreaktion
	1.2.1.1 Den mest förekommande infusionsreaktionen (”vanlig IRR”)
	1.2.1.2 Cytokinfrisättningssyndrom (CRS)
	1.2.1.3 Direkt aktivering av mastceller

	1.2.2 Immunologisk infusionsreaktion
	1.2.2.1 Allergi medierad av IgE (typ I)
	1.2.2.2 Korsallergi
	1.2.2.3 Reaktion medierad av IgG eller IgM (typ II)
	1.2.2.4 Serumsjuka (typ III)
	1.2.2.5 Aktivering medierad av T-celler (typ IV)
	1.2.2.6 Annan immunologisk aktivering av mastceller

	1.2.3  Anafylaxi
	1.2.3.1 Anafylaktisk chock
	1.2.3.2 Immunologisk anafylaxi
	1.2.3.3 Icke-immunologisk anafylaxi
	Tabell 1. Gradering enlig CTCAE 5.0, fritt översatt och anpassat till svenska förhållanden



	2 Inför behandling
	2.1 Beredskap vid risk för IRR
	2.2 Riskbedömning för IRR
	2.2.1  Individuella riskfaktorer
	2.2.2 Behandlingsrelaterade riskfaktorer
	2.2.3 Premedicinering
	2.2.3.1 Kortison
	2.2.3.2 Antihistamin
	2.2.3.3 Antipyretika
	2.2.3.4 Övriga läkemedel



	3 Under behandling
	3.1 Övervakning
	3.2 Symtom vid IRR
	Tabell 2. Symtom från olika organsystem

	3.3 Åtgärder vid IRR
	Figur 1. Akuta och allergiska reaktioner och indikationer för adrenalin

	3.4 Handläggning utifrån grad av IRR
	Figur 2. Handläggning vid grad 1–2 respektive grad 3–4

	3.5 Läkemedelsbehandling vid reaktion
	Tabell 3. Behandling utifrån symtom

	3.6 Aktuella läkemedel

	4 Efter IRR
	4.1 Återuppta infusion
	4.1.1 Vid IRR grad 1–2 enligt CTCAE
	4.1.2 Vid IRR grad 3–4 enligt CTCAE
	4.1.3 Efter en svår reaktion (anafylaxi)
	4.1.4 Desensibilisering


	5 Dokumentation
	6 Arbetsgruppen
	6.1 Författare
	6.2 Stöddokumentets förankring

	7 Referenser
	Bilaga 1 Premedicinering och övriga strategier för att förebygga IRR
	Bilaga 2 Dokumentation


