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R-BENDAMUSTIN

Tani:

Rituksimab, Bendamustin
Hasta Ady/ TC No:

Kiir Sayisi /6 siklus
Hekim
Kasesi

flag

Rituksimab 1.giin

Bendamustin

Giin Tarih Doz

375 mg/m?

2.gilin

90 mg/m?

Uygulama

Premedikasyon:

-Asetaminofen 1000 mg; po /iv

-Klorfenamin 10 mg iv / feniramin 45 mg iv

-1. Giin Prednizolon Rituksimab'tan 30 dakika 6nce uygulanir.

Rituksimab: 1000 mL % 0,9 sodyum kloriir igerisinde 375
mg/m? iv infiizyon olarak verilir.

Baslangigta 50 mg/saat hizinda infiize edilir. Ik 30 dakika
iginde agir1 duyarlilik veya infiizyon reaksiyonlar1 olugmazsa,
tolere edildigi takdirde hiz1 her 30 dakikada bir 50 mg/saatlik
artiglarla maksimum 400 mg/saatlik hiza yiikseltilir.

Daha sonra, dnceki uygulama iyi tolere edilmisse, 100 mg/saat
ile baglanir ve tolere edildigi 6l¢lide her 30 dakikada bir 100
mg/saat artigla maksimum 400 mg/saat hizinda uygulanur.

2. siklustan itibaren Rituksimab 1400 mg sc enjeksiyon 5
dakikada uygulabilir. 15 dakika hasta agir1 duyarlilik
reaksiyonlarina karsi gozlemlenir. Pre-medikasyon iv uygulama
ile aymidir.

Bendamustine 90 mg/m? iv infiizyonu, 500 mL %0,9 sodyum
kloriir igerisinde 30-60 dakika siireyle uygulanir
Inflizyondan en az 60 dakika énce: Deksametazon 20mg iv
Inflizyondan en az 30 dakika &nce: Parasetamol 1g po ve
Klorfenamin 10mg iv

Antimikrobiyal profilaksi:
Trimetoprim sulfometaksazol:. Tedavi siiresince ve sonrasinda 3 ay boyunca Pazartesi/Carsamba/Cuma

28 giinde bir uygulanir.

giinleri giinde 480 mg Onerilmektedir.
Notropenik donemlerde dozu haftada iki kez 480 mg onerilmektedir.

Flukonazol: 200 mg 1x1 tablet (ndtropeni doneminde)

Valasiklovir:2x500 mg , tedavi siiresince ve tedavinin tamamlanmasindan sonraki 3 ay boyunca
Proton pompa inhibitorii: 2x1 (Steriod alirken)




Allopurinol:_Allopurinol ve Bendamustine'nin birlikte verilmesiyle iliskili nadir cilt reaksiyonlar1 ve diger
toksisiteler goriilmiistiir.

Bendamustine uygulandig giinlerde allopurinoliin birakilmasi dnerilmektedir.

Diisiik tiimor lizis riski: Allopurinol, giinde 300 mg dozda Bendamustine uygulamasinin ardindan (yani 3. giin)
baslatilmalidir.

Orta dereceli tiimor lizis riski : Bendamustine uygulamasindan 6nce 3 giin boyunca ve Bendamustine
uygulamasindan sonra 5-7 giin boyunca 300 mg allopurinol kullanilmalidir.

Antiemetik profilaksisi: Orta risklidir.

Tedavi modifikasyonu

MNS <1000/mm? Tedaviyi 1 hafta erteleyin

Trombositler <75 x 10°/L Tedaviyi 1 hafta erteleyin

Herhangi bir hematolojik
olmayan toksisite

Grade 3 Iyilesene kadar tedaviyi erteleyin ve bendamustin dozunu
%50 oraninda azaltmayi diigiiniin.

Toksisite ortadan kalkarsa ve 6nceki doz tolere edilirse,
azaltilan doz tekrar artirilabilir.

Grade 4 Tedaviyi durdurun

Stevens-Johnson sendromu ve | Bendamustine ve allopurinol'ii ayn1 anda alan hastalarda
toksik epidermal nekroliz Stevens-Johnson sendromu ve toksik epidermal nekroliz
vakalar1 rapor edilmistir.

Hastalar tedavi sirasinda herhangi bir cilt reaksiyonu
yasarsa, yakindan takip edilmeli ve cilt reaksiyonunun ciddi
bir mukokutanodz reaksiyona doniistiigiine dair herhangi bir
siiphe durumunda, olay tamamen ¢oziilene kadar
Bendamustine tedavisine ara verilmeli veya kesilmelidir.
Cilt toksisitesinin diger potansiyel nedenleri
degerlendirilmeli ve siipheli ajanlar buna gore kesilmelidir.

Rituksimab

Bobrek Yetmezligi

Herhangi bir derecedeki bobrek fonksiyon bozuklugu i¢in doz ayarlamasi gerekli degildir.
Hemodiyaliz, aralikhi (haftada ii¢ kez): Diyalizle 6nemli 6l¢iide kayba ugramaz.
Karaciger Yetmezligi

Herhangi bir dozaj ayarlamasi bildirilmemistir.




Obez Hastalarda Doz Ayarlamasi

BMI >30 kg/m? : BSA'nin hesaplanmasi igin hastanin gergek viicut agirligi kullanilmalidir.

Bendamustin
Bobrek Yetmezligi
CrCl <30 mL/dakika: Kullanim1 6nerilmez.
Karaciger Yetmezligi

Orta dereceli bozukluk (AST veya ALT normalin iist sinirinin 2,5-10 kat1 ve total bilirubin

normal iist sinirin 1,5- 3 kat1): Kullanimi 6nerilmez.
Siddetli bozukluk (total bilirubin > 3 kat ULN): Kullanim1 onerilmez.

Obez Hastalarda Doz Ayarlamasi

Obez Hastalarda Doz Ayarlamasi:
BMI >30 kg/m2: BSA'nin hesaplanmasi i¢in hastanin gergek viicut agirlig1 kullanilmalidar.

RITUKSIMAB ILE ILIiSKILi INFUZYON REAKSIYONLARI
» Ates, titreme, 6dem, bas ve boyun mukozasinda konjesyon, hipertansiyon ve diger
ciddi yan etkiler icin rituksimab uygulamasina ara verin.

» Olumsuz olaylar ortadan kalktiktan sonra rituksimab uygulamasina devam ediniz.

» Cogunlukla ilk inflizyon sirasinda, genellikle ilk bir - iki saat iginde goriilen infiizyonla

iligkili reaksiyonlar: Ana semptomlar ates, titreme ve kasilmalardir. Diger semptomlar

kizarma, anjiyoodem, bronkospazm, kusma, bulanti, irtiker/dokiintii, yorgunluk, bas

agrisi, bogaz tahrisi, rinit, kasinti, agri, tasikardi, hipertansiyon, hipotansiyon, dispne,

dispepsi, asteni ve tiimor lizis sendromunun 6zelliklerini i¢erebilir.

» Tiumor yiikii yiiksek olan veya dolasimda yiiksek sayida malign hiicre bulunan hastalar

sitokin salinim sendromu agisindan risk altindadir. Bu durum ates, titreme, titreme, trtiker

ve anjiyoddemin yani sira siddetli dispne, bronkospazm ve hipoksi (genellikle

inflizyondan 1-2 saat sonra ortaya ¢ikar) olarak ortaya ¢ikabilir.

» Rituksimab ile tedavi edilen hastalarda anjina pektoris veya atriyal flutter ve fibrilasyon

gibi kardiyak aritmiler, kalp yetmezligi veya miyokard enfarktiisii meydana gelmisgtir.

Kalp hastaligi ve/veya kardiyotoksik kemoterapi Oykiisii olan hastalar yakindan

izlenmelidir.

» Rituksimabin ilk dozunda hipotansiyon riski nedeniyle, rituksimab infiizyonundan 12 saat

once antihipertansif ilaglarin kesilmesine dikkat edilmelidir.



Ates, titreme ve kasilmalar:

1. Siddetli semptomlar durumunda rituksimab uygulamasini kesin ve sunlar1 verin:
» Asetaminofen 650-1000 mg ates i¢in agizdan/iv, rituksimab uygulamasi sirasinda kalici
veya tekrarlayan semptomlarda uygulama boyunca her 4-6 saatte bir tekrarlayin.

* Difenhidramin 25-50 mg oral veya feniramin 45 mg intraven6z enjeksiyon yoluyla kasinti,
hipotansiyon veya anjiyoodem igin, kalici veya tekrarlayan semptomlar i¢in, rituksimab
uygulamasi boyunca her 4-6 saatte bir tekrarlayin.

* Meperidin 12,5-25 mg titreme, lisiime i¢in intravenoz enjeksiyonla her 10-20 dakikada bir
tekrarlayin (genellikle >100 mg'lik kiimiilatif dozlara gerek yoktur; orta veya daha siddetli
bobrek fonksiyonu bozuklugu olan kisilerde tekrarlanan dozlar1 dikkatli kullanin)

2. Rituksimab uygulamasi kesintiye ugradiysa infiizyona daha 6nce denenen maksimum
hizdan daha yavag bir hizda devam edin. Hiz artirnmi, yakin izlemeyle daha kiigiik adimlarla
yeniden denenebilir. Onerilen maksimum oran olan 400 mg/saat'i asmayin

Alerjik bulgularin (iirtiker, dil veva laringeal 6dem) olmadi81 nefes darhgi veya hisilti

solunum:

1. Rituksimab uygulamasini1 derhal kesin.

2. Intravendz enjeksiyonla 100 mg hidrokortizon (veya esdeger glukokortikoid potansiyeline
sahip alternatif bir steroid) verin.

3. Bir histamin (H2) reseptor antagonistini (ranitidin 50 mg, simetidin 300 mg veya famotidin
20 mg) 15-30 dakika siireyle intravenoz olarak verin.

4. Semptomlar diizeldikten sonra, yakin izlemeyle rituximab uygulamasina 25 mg/saat hizla

devam edin. Uygulama oranini artirmayin.

YANIT DEGERLENDIRMESI VE TAKIP
Yamt degerlendirmesi: 3 kiirden sonra ara degerlendirme ve tedavi sonunda PET-CT ile
yanit degerlendirilir.
Takip: tedaviden sonraki ilk 2 yil boyunca her 3 ayda bir, ve 2. Y1l sonrasinda 5 yila kadar
her 6 ayda bir



