Gedetailleerde informatie is beschikbaar in de SmPC

Behandelschema DVTd (daratumumab SC) inductie en consolidatie en de HOVON richtliin Multipel Myeloom (www.hovon.nl)
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‘ Oraal of IV, 1-3 uur voér daratumumab SC: antipyretica (paracetamol 650 fot 1.000 mg) en antihistaminicum.

# Erkan overwogen worden een lage dosering methylprednisolon (< 20 mg) of een equivalent oraal toe te dienen een dag na daratumumab SC. Indien in het kader van de achtergrondbehandeling al een
corticosteroid wordt toegediend, zijn extra geneesmiddelen na de injectie wellicht niet nodig. Ter preventie van reactivatie van het herpes zoster virus dient antivirale profylaxe overwogen te worden.
Voor patiénten met een voorgeschiedenis van chronische obstructieve longziekte moet extra medicatie worden overwogen, zie hiervoor de SmPC.
Als de patiént na de eerste drie injecties geen belangrike IRR's ervaart, kunnen post-injectiecorticosteroiden (met uitzondering van die in de achtergrondbehandeling) worden stopgezet.

* Op de dagen van de daratumumab SC injectie wordt de dexamethason 1-3 uur voor daratumumab SC gegeven.



Verkorte productinformatie Darzalex (daratumumab) voor gebruik in Nederland
'V Dit geneesmiddel is onderworpen aan aanvullende monitoring. Daardoor kan snel nieuwe veiligheidsinformatie worden vastgesteld. Beroepsbeoefenaren in de gezondheidszorg wordt verzocht alle vermoedelijke bijwerkingen te melden.

Samenstelling Daratumumab is een humaan monoklonaal IgG1xantilichaam tegen CD38antigeen. Darzalex 1.800 mg oplossing voor subcutane injectie: elke injectieflacon van 15 ml bevat 1.800 mg daratumumab. Darzalex 20 mg/ml concentraat voor oplossing voor intraveneuze infusie: elke injectieflacon van 20 ml bevat 400 mg daratumumab, elke injectieflacon van 5 ml bevat 100 mg
daratumumab. Indicaties Darzalex is geindiceerd in comblnatle met lenalidomide en dexamethason of met bortezomib, melfalan en prednison voor de behandeling van volwassen patiénten met nieuw gediagnosticeerd multipel myeloom die niet in aanmerklng komen voor autologe stamceltransplantatie. Darzalex is geindiceerd in combinatie met bortezomib, thalidomide en dexamethason voor
de behandeling van volwassen patlenten met nieuw gedi multipel my die in aanmerking komen voor autologe stamceltransplantatle Darzalex in combinatie met lenalidomide en dexamethason, of bortezomib en is geil voor de van patiénten met multipel myeloom die minstens 1 eerdere behandeling hebben gehad. Darzalex is
geindiceerd in met en 1 voor de ing van 1 patiénten met multipel myeloom die één eerdere behandellijn met een proteasoomremmer en lenalidomide hebben gehad en die refractair waren voor lenalidomide, of die minstens twee eerdere behandellijnen hebben gehad waaronder lenalidomide en een proteasoomremmer en die bij of na
de laatste behandeling ziekteprogressie hebben vertoond. Darzalex is geindiceerd als pie voor de ing van patiénten met idiveerd en refractair multlpel myeloom b|| W|e de voorgaande behandeling bestond uit een proteasoomremmer en een immunomodulerend middel en die bij de laatste behandeling ziekteprogressie hebben vertoond. Darzalex is geindiceerd
in combinatie met cyclofosfamide, bortezomib en 1ason voor de ing van patiénten met nieuw gediagnosticeerde systemische lichte-keten (AL)-: ing De aanbevolen dosis van Darzalex oplossing voor subcutane injectie is 1.800 mg, toegediend in ongeveer 3-5 minuten in het subcutane weefsel van het abdomen, ongeveer 7,5 cm rechts
of links van de navel. Onderbreek of vertraag de afgifte als de patiént pijn ervaart. Bij de achtereenvolgende injecties dient de injectieplaats afgewisseld te worden. Darzalex voor intraveneuze |nfu3|e wordt toegediend na verdunning met 0,9% (9 mg/ml) natriumchloride oplossing voor injectie (zie SmPC). De aanbevolen dosis van Darzalex voor intraveneuze infusie is 16 mg/kg lichaamsgewicht,
of 8 mg/kg indien de eerste dosis over dag 1 en dag 2 van week 1 wordt verdeeld. Voor de behandelschema’s zie SmPC. Het wordt afgeraden de dosis van Darzalex te verlagen. Darzalex moet worden iend door een in de gezondhei ,in een ing waar reanimatiefaciliteiten voorhanden zijn. Vér en na toediening moet medicatie worden gegeven om het risico
op IRR’s met Darzalex te beperken (zie SmPC). Daarnaast moet het gebruik van medicatie na toediening worden overwogen voor patiénten met een voorgeschiedenis van chronische obstructieve longziekte (zie SmPC). Aanpak van mfusnegerelateerde reacties (IRR 's) Alle patlenten dienen advies te krijgen met betrekking tot IRR’s en moeten op IRR’s gemonitord worden, in het bijzonder tijdens
en na de eerste en tweede toediening. In het geval van IRR’s tijdens intraveneuze infusie, ongeacht de graad/ernst, de infusie onmiddellijk onderbreken en de symptomen behandelen. Bij het heropstarten van de infusie moet de infusiesnelheid worden verlaagd (zie SmPC). Als er een anafylactlsche reactie optreedt of zich een levensbedreigende (graad 4) IRR voordoet, dient onmiddellijk adequate
noodhulp te worden gestart. De behandellng met Darzalex moet permanent worden stopgezet. Patiénten met IRR’s ongeacht de graad moeten in de periode na de toediening gemonitord blijven worden totdat de symptomen zijn verdwenen. Deze reacties kunnen levensbedreigend zijn en er zijn meldmgen geweest van fatale afloop. Contraindicaties Overgevoeligheid voor de werkzame stof of
voor één van de in de SmPC W Darzalex kan ernstige IRR’s veroorzaken. In klinische studies werden IRR’s gemeld bij 9% van alle patienten die behandeld werden met subcutane injectie en bij minder dan de helft van alle patiénten die werden behandeld met ir 1ze infusie. De id van de IRR's trad op bij de eerste infusie en was graad 1-2
(zie SmPC). Symptomen van IRR’s zijn o.a. respiratoire symptomen, zoals neusverstopping, hoesten, irritatie van de keel, allergische rinitis, piepen en ook pyrexie, pijn op de borst pruritus, koude rillingen, braken nausea en hypotensie. Emstige IRR’s zijn bronchospasme, hypoxie, dyspneu, hypertensie en tachycardie. Darzalex kan neutropenie en thrombocytopenie, veroorzaakt door
achtergrondbehandeling, verergeren (zie SmPC). Controleer tijdens de behandeling periodiek het volledige bloedbeeld volgens de voorschrijfinformatie van de fabrikant met g tot acl Controleer patiénten met neutropenie op tekenen van infectie. Het kan nodig zijn de behandeling met Darzalex it te stellen totdat het bloedbeeld is hersteld. Overweeg een
ondersteunende behandellng met bloedtransfusws of groeifactoren. Reactivatie van het hepatitis B-virus (HBV) is gemeld bij patiénten die werden behandeld met Darzalex. Bij alle patlenten dlent voor het begin van de behandeling met Darzalex een screening op HBV te worden uitgevoerd. Bij patiénten met bewijs van positiviteit voor HBV dient itord te worden op klinische en
labor van HBV- gedurende de behandeling en gedurende minstens 6 maanden na het eind van de behandeling met Darzalex (zie SmPC). Interferentie Daratumumab bindt aan CD38 dat in geringe mate tot expressie komt op rode bloedcellen (RBC's), wat aanleiding kan geven tot een positieve indirecte Coombstest. Een positieve indirecte Coombstest ten gevolge
van Darzalex kan tot 6 maanden na de laatste infusie met Darzalex voorkomen. Patiénten dienen getypeerd en gescreend te worden alvorens de behandeling met Darzalex te starten. Rodebloedcelgenotypering wordt niet beinvioed door Darzalex en kan op ieder moment uitgevoerd worden. Indien een bloedtransfusie is gepland, dient het bloedtransfusiecentrum van mogelijke interferentie op de
hoogte te worden gesteld (zie SmPC). Wanneer een noodtransfusie nodig is, kunnen ABO/RhDcompatibele RBC's zonder kruisproef worden gegeven volgens de voorschriften van de lokale bloedbank. Daratumumab is een humaan monoklonaal IgGkappa antilichaam dat gedetecteerd kan worden via zowel serumproteine elektroforese (SPE) als immunofixatie (IFE), die beide gebruikt worden voor
de Kiinische monitoring van endogeen Mproteine (zie SmPC). Deze interferentie kan bij sommige patiénten met lgGkappa myeloomproteine invioed hebben op de bepaling van de complete respons en van de ziekteprogressie. Interacties Er is geen onderzoek naar interacties uitgevoerd. Het is niet waarschijnlijk dat renale uitscheiding en metabolisme door leverenzymen van intact daratumumab
belangrijke eliminatieroutes zullen vormen. Er wordt niet verwacht dat daratumumab geneesmiddelmetaboliserende enzymen zal veranderen. Klinische farmacokinetische evaluaties van lenalidomide, pomal|dom|de thalidomide, bortezomib en dexamethason wezen niet op klinisch ger ies tussen daratumumab en deze \delingen. Vr
zwangerschap en borstvoeding Vrouwen die Zwanger kunnen worden, moeten effectieve anticonceptie gebruiken tijdens en gedurende 3 maanden na het stoppen van de behandeling met Darzalex. Er zijn geen gegevens beschikbaar uit onderzoek bij dieren of bij mensen om het risico van gebruik van Darzalex tijdens de zwangerschap te beoordelen. Het is niet bekend of daratumumab bij de
mens of bij dieren in de melk wordt uitgescheiden. Er zijn geen gegevens beschikbaar om te bepalen wat de mogelijke effecten zijn van Darzalex op de vruchtbaarheid bij de man of de vrouw. Rijvaardigheid Darzalex heeft geen of een verwaarloosbare invioed op de rij gheid en op het gen om te id is echter gemeld bij patiénten die Darzalex gebruiken
en dit dient in overweging te worden genomen bij het rijden of het bedienen van machines. Bijwerkingen Zie SmPC. De vaakst voorkomende bijwerkingen (>20% van de patiénten, ongeacht de graad, formulering en combinatie) waren IRR's, vermoeidheid, nausea, diarree, constipatie, pyrexie, dyspneu, hoesten, neutropenie, trombocytopenie, anemie, oedeem perifeer, perifere sensorische
neuropathie en bovensteluchtweginfectie. Ernstige bijwerkingen waren pneumonie, ie, sepsis, griep, pyrexie, dehydratie, diarree, atriale fibrillatie en syncope. De incidentie van ernstige bijwerkingen was hoger bij oudere dan bij jongere patiénten. In Klinische studies (n = 832) met Darzalex subcutane formulering bedroeg de incidentie van de IRR’s
van alle graden 8,2% bij de eerste injectie, 0,4% bij de tweede injectie, en 1,1% bij volgende |nject|es Graad 3 IRR’s werden gezien bij 0,8% van de patiénten, graad 4 IRR’s kwamen niet voor. De mediane tijd tot begin van IRR’s na een injectie was 3,2 uur (spreiding: 0,15-83 uur), vertraagde IRR’s kwamen bij 1% van de patiénten voor. In Klinische studies (n = 2.324) met Darzalex intraveneuze
formulering bedroeg de incidentie van IRR’s van alle graden 37% bij de eerste infusie, 2% bij de infusie in week 2, en 6% bij volgende infusies. Indien toediening werd onderbroken vanwege bedroeg de incidentie van IRR’s bij hervatting 11%. Met intraveneuze infusie in verdeelde dosis (8 mg/kg) bedroeg de incidentie van IRR’s van alle graden 36% op dag 1 van week 1,
4% op dag 2 van week 1 en 8% bij volgende infusies. De mediane tijd tot het begin van een reactie bij infusie was 1,5 uur (16 mg/kg, spreiding: 0 tot 72,8 uur) en 1,8 uur (8 mg/kg, spreiding: 0,1 tot 5,4 uur). In Klinische studies (N=832) met Darzalex subcutane formulering bedroeg de incidentie van de injectieplaatsreacties 7,7%, allen van graad 1 of 2. Bjj ing met Darzalex
formulering als mor ie bedroeg de incidentie van graad 3 of 4 infecties 11,7%. Bij patiénten die werden met i Darzalex combinati ie zijn infecties van graad 3 of 4 gemeld: DVMP: 23%, VMP: 15%; D-VTd: 22%; VTd: 20%; DRd: 32%; Rd: 23% bij nieuw diagnosticeerde patiénten en DVd: 21%, Vd: 19%; DRd: 28%, Rd: 23%; DPd: 28% bij refractaire ziekte. Bij
patiénten met AL-amyloidose die D-VCd kregen, werd het volgende gemeld: graad 3/4-infecties: D-VCd: 17% VCd:10%. Pneumonie was de vaakst gemelde ernstige |nfect|e Het stopzetten van behandeling vanwege infecties kwam voor bij 1-4% van de patienten. Bij oudere patiénten (=65 jaar) met nieuw gediagnosticeerde AL amyloidose (n=193) was pneumonie de meest voorkomende ernstige
bijwerking. Daratumumab kan invioed hebben op en de opbrengst van (zie SmPC) Het is belangrijk om na toelating van het vermoedeluke ij { te melden via www.lareb.nl. Om de traceerbaarheid van biologische geneesmiddelen te verbeteren, dienen de merknaam en het batchnummer van het toegediende product dmdeluk te worden
geregistreerd. Verpakking Type-1glazen injecti met el ing en aluminit iting met een flipoffdop met daarin 1.800 mg daratumumab (15 ml). Type-1glazen injectieflacon met el luiting en alumini iting met een flipoffdop met daarin 100 mg respectievelijk 400 mg daratumumab. Verpakking met 1 injecti Meer i ie is

op www.janssen.com/nederland. Datum juli 2021.

Velcade (bortezomib) - verkorte productinformatie voor gebruik in Nederland

Samenstelling: Elke injectieflacon bevat 3,5 mg of 1 mg bortezomib (als mannitol boronaat ester). Na itutie bevat 1 ml ing voor injectie 2,5 mg bortezomib. Na reconstitutie bevat 1 ml oplossing voor intraveneuze injectie 1 mg bortezomib. Indicaties: Velcade is geindiceerd als monotherapie of in combinatie met gepegyleerd liposomaal doxorubine of dexamethason voor
de behandeling van 1 patiénten met progressief multipel myeloom, die minstens 1 eerdere behandeling hebben gehad en die reeds een t gtische stamc plantatie gaan hebben of die hiervoor niet in aanmerking komen. Velcade is in combinatie met melfalan en prednison geindiceerd voor de behandeling van volwassen patiénten met niet eerder behandeld multipel
myeloom, die niet in aanmerking komen voor een hooggedoseerde pie met een f gtische lantatie. Velcade in combinatie met of met en thalidomide, is ¢ indiceerd voor de inductiebehandeling van patiénten met niet eerder behandeld multipel myeloom, die in aanmerking komen voor een hooggedoseerde chemotherapie
met een hematopoétische ie. Velcade in combinatie met rituximab, cyclofosfamide, doxorubicine en prednison is geindiceerd voor de b ing van pauenten met niet eerder b deld mar om die niet in king komen voor een t étische ) plallmuu ing bij ing van progressief multipel | Velcade
wordt toegediend in een dosering van 1,3 mg/m? op de dagen 1, 4, 8 en 11, gevolgd door een 10-daagse rustperiode op de dagen 1221. Deze periode van drie weken wordt £ als één Aanbevolen wordt om patiénten te behandelen met 2 Velcade-cycli na het vaststellen van een complete remissie. Ook wordt aanbevolen om responderende patiénten die geen complete
remissie bereiken in totaal met 8 Velcade-cycli te behandelen. Velcade kan worden gecombineerd met gepegyleerd liposomaal doxorubicine. Gepegyleerd liposomaal doxorubicine wordt op dag 4 van de Velcade-behandelcyclus toegediend na de Velcade-injectie via een 1 uur durend intraveneus infuus, in een dosis van 30 mg/m?2. Voor bijkomende informatie met betrekking tot gepegyleerd
liposomaal doxorubicine, zie de betreffende Samenvatting van de Productkenmerken (SmPC). Velcade kan worden gecombineerd met dexamethason. Dexamethason wordt oraal toegediend in een dosis van 20 mg op de dagen 1,2, 4,5, 8,9, 11 en 12 van de Velcade Voor bij informatie met ing tot c zie de betreffende SmPC. Dosering bij patiénten
met niet eerder multipel die niet in ing komen voor een hematopoétische stamceltransplantatie: Velcade wordt toegediend in een dosering van 1,3 mg/m?in combinatie met oraal melfalan en oraal prednison. Een periode van 6 weken wordt t als een Er worden negen Velcadebehandelcycli toegediend. In cycli 14 wordt Velcade
toegediend op de dagen 1, 4, 8 1, 22 25, 29 en 32. In cycli 59 wordt Velcade toegediend op de dagen 1, 8, 22 en 29. Melfalan 9 mg/m? en en prednison 60 mg/m? dienen beide oraal te worden gegeven op de dagen 1,2, 3 en 4 van de eerste week van elke cyclus. Doserlng bij patiénten met niet eerder behandeld multipel myeloom, die in aanmerking komen voor een hematopoétische
stamceltransplantatie: Ct met Velcade wordt toegedlend in een dosering van 1,3 mg/m? op de dagen 1, 4, 8 en 11, gevolgd door een 10daagse rustperiode op de dagen 1221. Deze perlode van drie weken wordt als één t Er worden vier behandelcycli met Velcade toegediend. Dexamethason 40 mg dd wordt oraal toegediend op de
dagen1,2,3,4en de dagen 8,9,10,11 van de Velcade-bet Cl met en thalidomide. lelcade wordt toegedlend in een dosering van 1,3 mg/m? lichaamsopperviakte op de dagen 1, 4, 8 en 11, gevolgd door een 17daagse rustperiode op de dagen 1228. Deze periode van vier weken wordt beschouwd als één behandelcyclus. Er worden vier behandelcycli
met Velcade wordt oraal i zoals hierboven aangegeven Thalidomide 50 mg dd wordt oraal toegediend op de dagen 114 en als het wordt verdragen wordt de dosis daarna verhoogd tot 100 mg dd op de dagen 1528. Vervolgens kan het verder worden verhoogd tot 200 mg per dag. Dosering voor patiénten met niet eerder behandeld mantelcellymfoom
(MCL): L‘Dmb/natletherap/e met rituxii [ enp (VcR CAP). Velcade wordt toegediend via een intraveneuze injectie of subcutane injectie in de aanbevolen dosering van 1,3 mg/m? lichaamsopperviakte op de dagen 1,4, 8 en 11, gevolgd door een 10-daagse rustperiode op de dagen 12-21. Deze periode van drie weken wordt beschouwd als één behandelcyclus.
Zes cycli met Velcade worden aanbevolen, hoewel voor patiénten met een respons die voor het eerst in cyclus 6 werd vastgesteld, twee bijkomende cycli met Velcade kunnen worden gegeven. f ituxil 375 mg/m?, cycle ide 750 mg/m? en doxorublcme 50 mg/m2 worden op dag 1 van elke behandelcyclus van 3 weken in de vorm van intraveneuze infusen toegediend. Prednison 100 mg/m?
wordt oraal toegediend op de dagen 1, 2,3, 4 en 5 van elke & lus met Velcade. Zie de SmPC voor aanbevolen doser ’'s en 1gen in opeenvolgende cycli. Als Velcade wordt gegeven in inatie met andere chem a, dienen t ingen voor deze mi overwogen te worden in het geval van
toxiciteit, mstig de aanb: i gen in de SmPC. iening: Velcade 3,5 mg bereide oplossing voor subcutaan gebruik wordt subcutaan toegediend in de dij (rechts of links) of de buik (rechts of links). De injectieplaatsen moeten worden i voor act g |n1ect|es Als er lokale reacties op de injectieplaats optreden na een subcutane injectie met Velcade, kan ofwel
een minder geconcentreerde Velcade-oplossing subcutaan worden toegediend (1 mg/ml in plaats van 2,5 mg/ml) of wordt aanbevolen over te schakelen op intraveneuze injectie. Velcade 3,5 mg of 1 mg bereide oplossing voor intraveneus gebruik wordt toegediend als een intraveneuze bolusinjectie (3-5 seconden) via een perifere of centrale intraveneuze katheter, gevolgd door een spoeling met
0,9% NaCl. Tussen opeenvolgende doses van Velcade moet minstens 72 uur zitten. Gontra-i 0 igheid voor bortezomib, borium of een van de hulpstoffen. Acute diffuse infiltratieve pulmonale en pericardiale aandoening. Als Velcade in combinatie met andere iddelen wordt gegeven, raadpleeg dan de SmPC van die geneesmiddelen voor additionele contraindicaties.
W Zie de uitgebreide informatie in de SmPC. Als Velcade in inati met andere i wordt gegeven, dient de SmPC van die andere te worden voordat een behandeling met Velcade wordt gestart. Als thalidomide wordt gebruikt, zijn speciale aandacht voor testen op en pr egelen vereist. Velcade 1 mg is
uitsluitend voor intraveneus gebruik, terwijl Velcade 3,5 mg voor intraveneus of subcutaan gebruik is. Velcade mag niet intrathecaal toegediend worden. Tijdens de behandeling met Velcade dient regelmatig het volledige bloedbeeld gecontroleerd te worden, met differentiéle telling, en inclusief bloedplaatjestellingen. Gastro-intestinale toxiciteit, waaronder misselijkheid, diarree, braken en obstipatie,
komen zeer vaak voor tijdens behandeling met Velcade. De behandeling gaat zeer vaak gepaard met ische toxiciteit (trc ytopenie, neutropenie, anemie). Het aantal bloedplaatjes was het laagst op dag 11 van elke cyclus van de Velcade- behandeling en herstelde doorgaans tot baseline tegen de volgende cyclus. Gastro-intestinale hemorragie en intracerebrale hemorragie zijn gemeld
in verband met de Velcade-behandeling. Daarom moet vadr elke dosis Velcade het aantal bloedplaatjes worden bepaald. Bij patiénten met MCL werd voorbijgaande neutropenie waargenomen die omkeerbaar was tussen twee cycli. Er waren geen ijzingen voor penie. Het aantal ielen was het laagst op dag 11 van elke cyclus van de Velcade-behandeling en herstelde
doorgaans tot baseline tegen de volgende cyclus. Aangezien patiénten met neutropenie een groter risico lopen op infecties, moeten ze worden gecontroleerd op klachten en symptomen van infectie, en onmiddellijk worden behandeld. Antivirale profylaxe wordt aanbevolen in verband met reactivatie van het herpes zoster virus bij patiénten die behandeld worden met Velcade. Wanneer rituximab
wordt gebruikt in combinatie met Velcade, moet altijd een screening op het hepatitis B-virus (HBV) plaatsvinden bij patiénten die een risico lopen op infectie met HBV voordat een behandeling wordt gestart. Antivirale profylaxe moet worden overwogen. Raadpleeg de SmPC van rituximab voor bij |nformat|e Bu ing met Velcade zijn zeer zeldzame gevallen gemeld van een infectie
met het John Cunningham virus, leidend tot Progressieve Multifocale Leuko-encefalopathie (PML) en overlijden. Patiénten dienen op gezette tijden gecontroleerd te worden op nieuwe of verergerende neurologische symptomen of klachten die kunnen wijzen op PML. Stop met Velcade wanneer PML wordt gec en een PML- ialist. De behandeling met Velcade is zeer
vaak geassocieerd met perifere neuropathie, die hoofdzakelijk sensorisch is. Er werden echter gevallen van ernstige motorische neuropathie met of zonder sensorische pathie gemeld. gtijdig en ig col op van neuropathie ontstaan tijdens de behandeling, door middel van neurologische evaluatie, dient te worden overwogen bij patiénten die Velcade krijgen
in combinatie met geneesmiddelen waarvan bekend is dat ze geassocieerd zijn met neuropathie (bijvoorbeeld thalidomide) en een geschikte dosisverlaging of begindiging van de behandeling dient te worden overwogen. Epileptische aanvallen werden soms gerapporteerd bij patiénten die geen voorgeschiedenis hadden van zulke aanvallen of van epilepsie. De behandeling is vaak in verband
gebracht met orthostatische/houdingsafhankelijke hypotensie. Er zijn meldingen geweest van posterieur reversibel encefalopathiesyndroom (PRES). Stop de behandeling met Velcade bij patiénten die PRES ontwikkelen. Het ontstaan of verergeren van congestief hartfalen is gemeld tijdens de behandeling met Velcade. Er werden geisoleerde gevallen van QT-intervalverlenging waargenomen in
Klinische studies. Zelden werden acute, diffuse, longziekten met infiltraten, van onbekende etiologie zoals pneumonitis interstitiéle pneumonie, longinfiltratie en ‘acute respiratory distress syndrome’ gemeld. Renale complicaties komen vaak voor bij patiénten met multipel myeloom. Patiénten met nierinsufficiéntie moeten nauwkeurig worden gevolgd. Bij patiénten met een matige of ernstige
leverinsufficiéntie is de blootstelling aan Velcade verhoogd. Deze patiénten dienen met Velcade te worden behandeld in verlaagde doses en nauwgezet te worden gecontroleerd op toxiciteit. Zie de SmPC voor aanbevolen dosisaanpassingen. Zeldzame gevallen van leverfalen werden gerapporteerd bij patiénten met emstige medische aandoeningen en bij gelijktijdig gebruik van verschillende
geneesmiddelen. Omdat Velcade een cytotoxisch middel is en snel maligne plasmacellen en MCL-cellen kan doden, kunnen ies door het oom optreden. Een normale leverfunctie moet bevestigd worden en de nodige voorzichtigheid is geboden bij patiénten die orale antidiabetica toegediend krijgen. Mogelijk immuuncomplex-gemedieerde reacties werden soms
gerapporteerd. De behandeling met Velcade dient te worden stopgezet, indien ernstige reacties zich voordoen Interacties: Ult in- vnrostudles is gebleken dat bortezomib een zwakke remmer is van de cytochroom-P450(CYP)-isoenzymen 1A2, 2C9, 2C19, 2D6 en 3A4. Patiénten die Velcade toegediend krugen in met CYP3A4 (bijv. ritonavir) moeten
zorgvuldig gevolgd worden. Het gelijktijdig gebruik van Velcade met krachtige CYP3A4-inductoren (bijv. ri i y , fenobarbital en sint-janskruid) wordt niet ien de werk id kan verminderen.Tijdens klinische onderzoeken zijn hypogl en ievelijk ‘soms’ en ‘vaak’ gemeld bij diabetische patiénten die orale antidiabetica
kregen. Bij patiénten op orale antidiabetica die met Velcade worden moet de bloedglt i nauwgezet worden gecontroleerd en de dosering van de antidiabetische medicatie eventueel worden aangepast. Anticonceptie Mannelijke patiénten en vrouwelijk patiénten die zwanger kunnen worden moeten effectieve anticonceptie toepassen tijdens de behandeling en gedurende
3 maanden daarna. zwangerschap en borstvoeding: Velcade mag niet tijdens de zwangerschap worden gebruikt, tenzij de klinische toestand behandeling met Velcade noodzakelijk maakt. Er zijn geen Klinische gegevens voor Velcade beschikbaar over blootstelling tijdens zwangerschap. Het is niet bekend of Velcade bij de mens in de moedermelk wordt uitgescheiden. Tijdens een behandeling
met Velcade dient borstvoedlng te worden gestopt. Er zijn geen vruchtbaarheidsonderzoeken met Velcade uitgevoerd. Thalidomide is een bekende humane teratogene actieve stof die ernstige dreigende geboor veroorzaakt. Thalidomide is gecontraindiceerd tijdens zwangerschap en bij vrouwen in de vruchtbare leeftijd tenzij aan alle voorwaarden van het thalidomide
p is voldaan. Patlenten dle Velcade in combinatie met thalidomide krijgen, dienen te voldoen aan de voorwaarden van het zwangerschapspreventieprogramma van thalidomide. Raadpleeg de SmPC van thalidomide voor aanvullende informatie. Rijvaardigheid: Velcade kan een matige invioed hebben op de rijvaardigheid en het vermogen om machines te

Velcade kan ieerd worden met id, syncope en orthostati ingsafhankelijke ie of wazig zien. Daarom moet patiénten worden afgeraden een auto te besturen of machines te bedienen als ze last hebben van deze symptomen. Bijwerkingen: Zie hiervoor de SmPC. De bijwerkingen die tijdens behandeling met Velcade het meest werden
gemeld, zijn nausea, diarree, obstipatie, braken, vermoeidheid, koorts, trombocytopenie, anemie, neutropenie, perifere neuropathie (waaronder sensorische), hoofdpijn, paresthesle verminderde eetlust, dyspneu, huiduitslag, herpes zoster en myalgie. Ernsuge bijwerkingen die tiidens behandeling met Velcade soms werden gemeld, zijn hartfalen, tumorlysissyndroom, pulmonale hypertensie, posterieur
reversibel encefalopathiesyndroom, acute diffuse infiltratieve Iongaandoemngen en zelden autonome neuropathle Het is belangruk vermoedelijke bijwerkingen te melden via www.lareb.nl. Verpakking: Type | glazen injectieflacon van 10 ml met een grijze broc p en een ini liting met een koningshlauwe dop. Registratiehouder: Janssen-Cilag B.V., Graaf Engelbertlaan 75,
4837 DS Breda. Afleverstatus: UR. ATC-code: LO1XGO1. F categorie: Antir overige antinec i middelen. Uit ide productinformatie: Op verzoek beschikbaar. Datum: mei 2021.
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