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FROIDIR: Pabegyndelse hos patienter.
Ordinerende laeger skal fglge de angivne
forholdsregler fuldt ud.

o Inden pabegyndelse af behandling skal laegen sikre sig sa godt som
muligt, at patienten ikke tidligere har oplevet haeamatologiske
bivirkninger i forbindelse med clozapin, der kraevede seponering.

° Behandling med clozapin ma kun pabegyndes hos patienter med et
antal hvide blodlegemer (WBC) 23.500/mm? (3,5 x 10%!1) og et absolut
neutrofiltal (ANC) 22.000/mm? (2,0 x 10%1) inden for det standardiserede
normalomrade.

° Den initiale dosis clozapin-tabletter er 12,5 mg (en halv 25-mg tablet) én eller
to gange den farste dag efterfulgt af 25 mg en eller to gange den anden dag.
Hvis dette er veltolereret, kan daglig dosis langsomt gges med 25-50 mg af
gangen, indtil der inden for 2-3 uger nas et dosisniveau pa 300 mg/dag. Om
ngdvendigt kan dosis herefter yderligere gges med 50-100 mg ad gangen to
gange om ugen eller helst én gang om ugen.
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Anbefalet titrering af Froidir ved pabegyndelse af behandlingen

Ugel Morgen [ Sengetid lalt Uge 2 Morgen | Sengetid lalt
(mg) (mg) (mg) (mg) (mg) (mg)
Dag1 12,5 12,5 12,5-25 Dag 8 50 100 150
Dag 2 25 - 25 Dag 9 100 100 200
Dag 3 25 25 50 Dag 10 100 100 200
Dag 4 25 50 75 Dag 11 50 200 250
Dag5 50 50 100 Dag 12 50 200 250
Dag 6 50 75 125 Dag 13 100 200 300
Dag 7 50 100 150 Dag 14 100 200 300

Dosis kan fortsat gges i trin pa hgjst 100 mg op til én eller to gange om ugen.
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Ved hver konsultation skal patienter i behandling med clozapin mindes om
straks at kontakte den behandlende laege, hvis der opstar nogen form for
infektion.

Man bgr veere seerlig opmaerksom pa influenzalignende symptomer,
sasom feber eller ondt i halsen samt andre tegn pa infektion, som kan
veere en indikation pa neutropeni.

Patienten og patientens omsorgspersoner skal informeres om, at patienten
i sddanne tilfselde straks skal have foretaget blodteelling.

Ordinerende lzeger rades til at registrere alle patienters blodpraveresultater
og at sikre, at disse patienter ikke uforsaetligt behandles med stoffet i
fremtiden.

Laegemidlet bar ikke ordineres for lzengere perioder end intervallet mellem
to blodpraver.

Brugen af clozapin er forbundet med en gget risiko for myokarditis, som i
sjeeldne tilfeelde har veeret fatal. Den ggede risiko for myokarditis er stgrst i
de fgrste 2 maneder af behandlingen. Der er ligeledes indberettet sjeeldne
tilfeelde af fatal kardiomyopati.

Myokarditis eller kardiomyopati bar misteenkes hos patienter, der oplever
vedvarende takykardi under hvile, seerligt i de fagrste 2 maneder af
behandlingen, og/eller palpitationer, arytmier, brystsmerter og andre tegn
og symptomer pa hjertesvigt (f.eks. uforklarlig traethed, dyspng, takypno)
eller symptomer, der ligner myokardieinfarkt.

Hvis der er mistanke om myokarditis eller kardiomyopati, skal
clozapin-behandlingen seponeres, og patienten skal omgaende henvises til
en kardiolog.

Patienter, som udvikler clozapin-induceret myokarditis eller kardiomyopati,
bar ikke genoptage behandlingen med clozapin.
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Situation

Hamatologi under
monitorering

Monitoreringshyppighed for
WBC-tal og ANC

Pabegyndelse af
behandling

Normalt WBC-tal

(hvide blodlegemer
>3.500/mm’ (3,5 x 107/1) og
ANC 22.000/mm’ (2,0 x 10°/1))

WBC-tal og ANC skal
bestemmes pa ugentlig basis
i de fgrste 18 uger

Behandlings-varighed
over 18 uger

(WBC-tal 23.500/mm’
(3,5x107/1) og

ANC >2.000/mm’

(2,0 x 10°/1)

WBC-tal og ANC skal
bestemmes i intervaller,
der ikke overstiger 4 uger.

Under behandlingen

Enten falder WBC-tallet til
3.500/mm’ (3,5 x 10°/1) —
3.000/mm’ (3,0 x 107/1),
eller ANC falder til
2.000/mm’ (2,0 x 10°/1) —
1.500/mm’ (1,5 x 107/1)

Blodteellingen skal
bestemmes mindst to gange
om ugen, indtil patientens
WABC-tal stabiliseres til mindst
3.000-3.500/mm’

(3,0-3,5x 107/1)

og ANC til 1.500-2.000/mm’
(1,5-2,0 x 107/1) eller hgjere.

Behandlingsafbrydelse
(af arsager, der ikke er
relateret til haamatologi)

Patienter, der har veeret i
behandling med clozapin-
tabletter i mere end 18 uger,
og som har faet behandlingen
afbrudt i mere end 3 dage,
men mindre end 4 uger,

skal have deres WBC-tal og
ANC monitoreret ugentligt i
yderligere 6 uger.

Hvis der ikke opstar
hamatologiske abnormiteter,
kan monitoreringsintervallerne
pa maksimalt 4 uger
genoptages.

Hvis behandlingen med
clozapin-tabletter har veeret
afbrudt i 4 uger eller mere,
skal blodtallet monitoreres
ugentligt under de fglgende
18 ugers behandling,

og dosis re-titreres.
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Situation

Haematologi under
monitorering

Monitoreringshyppighed for
WBC-tal og ANC

Behandlings-afbrydelse
(af haeematologiske
arsager)

WABC-tal <3.000/mm’
(<3,0x 107/1) og

ANC <1.500/mm’
(1,5 x 10°/1)

Der skal tages blodprgver
dagligt, indtil blodtzellingerne
normaliseres.

Patienter, som har faet
seponeret behandlingen med
clozapin-tabletter pa grund
af fald i WBC-tal eller ANC,
ma ikke genoptage
behandlingen med clozapin.

Genoptagelse af
behandlingen (patienter,
der har veeret i
behandling med clozapin
-tabletter i mere end

18 uger, og som har faet
behandlingen afbrudt i
mere end 3 dage,

men mindre end 4 uger)

WBC-tal/mm’ (/I)
>3.500 (23,5 x10') og
ANC/mm’

(/1) 22.000 (22,0 x 10)

Genoptagelse af behandlingen

¢ WBC-tal og ANC skal males
ugentlig i yderligere
6 uger.

e Hvis der ikke opstar
hazmatologiske
abnormiteter, kan
monitoreringsintervallerne
pa maximalt 4 uger
genoptages.

Genoptagelse af
behandlingen (patienter,
hvis behandling har
veeret afbrudt i 4 uger
eller mere)

WBC-tal/mm’ (/1)
>3.500 (23,5 x10') og
ANC/mm’ (/1)

>2.000 (22,0 x 10")

Genoptagelse af behandlingen
e WBC-tal og ANC males

i de fglgende

18 behandlingsuger,

og dosis re-titreres.
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