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ALLOJENİK RIC (Fludarabine-Melphalan)  PROTOKOLÜ

İlaç Uygulama bilgileri
            
· [bookmark: OLE_LINK10][bookmark: OLE_LINK13]Fludarabin: Fludarabin D-6, D-5, D-4, D-3, ve D-2 günlerde olmak üzere 5 ardışık gün boyunca 30 mg/m2/gün (toplam ………..mg/gün) uygulanır. Fludarabin her uygulamada  100-150 ml 0.9 NaCl içerisinde 30 dakikada IV infüzyon şeklinde verilir.
· Melphalan: Melphalan D-3 ve D-2. günlerde  olmak üzere 2 ardışık gün 70 mg/ m2/gün (toplam………… mg/gün) uygulanır. Melphalan her uygulamada  250 ml 0.9 NaCl içerisinde 30 dakikada IV infüzyon şeklinde uygulanır. "Melphalan infüzyonundan 5 dakika önce başlayarak infüzyon tamamlanana kadar ağızda buz gezdirili".
· Valasiklovir:  D-7’de başlanır. Valasiklovir tablet (1x500 mg/gün) profilaksisine D+100. güne kadar devam edilir. (Valtrex® 500 mg tb) 
· Flukonazol: D-7’de başlanır. Flukonazol tablet (1x400 mg/gün) tek dozda mümkünse oral, mümkün değilse IV olarak uygulanır. Flukonazol profilaksisine D+100. güne kadar devam edilir.
· Trimetoprim-sulfametaksazol (TMP-SMX): D-7’de başlanır. TMP-SMX fort tablet haftada 2 gün olmak üzere 12 saat ara ile 2 doz PO verilir. TMP-SMX profilaksisine D-1. günde ara verilir engrafman sonrası tekrar başlanır. TMP-SMX profilaksisine posttransplant 12 ay kadar devam edilir.
· Levofloksasin (500 mg tb.):  D-7’de başlanır. Günde 400 mg tek dozda PO. uygulanır. Moxifloksasin profilaksisine D+100. güne kadar devam edilir.
· [bookmark: OLE_LINK1][bookmark: OLE_LINK2]Siklosporin: D-2'de başlanır. Siklosporin'e D+30.güne veya oral alıma geçilebilene kadar 12 saat ara ile 1.5 mg/kg IV dozunda uygulanır. + 30.günden veya oral alıma geçilebildikten itibaren günde 2 kez 3 mg/kg dozda oral formuna geçilir ve en az 180. güne kadar sürdürülür. Kronik GvHD durumunda kullanım süresi 1 yıla kadar çıkabilir. Siklosporin plazma düzeyleri, haftada en az 1 kez, ilaç uygulamasının 0. ve 2. saatlerinde  ölçülür. Optimal terapötik plazma düzeyi ilk 4 hafta içerisinde 200-300 mikrogram/L’dir (ng/ml) 4. haftadan sonra  terapötik plazma siklosporin düzeyi  100-200 ng/ml olmalıdır.  Ani kesilme rebound GvHD nedeni olduğundan ilaç mümkün olduğunca doz azaltılarak kesilmelidir. Tedavinin ilk 2 haftasında serum kreatinin düzeyi 1.5 mg/dl’ye kadar yükselebilir. Kreatinin düzeyi başlangıç değerinin 2 katı ya da daha fazlası olduğunda (< 2 mg/dl olmak koşuluyla) doz %50 azaltılır. Kreatinin düzeyi 2 mg/dl’yi aşarsa siklosporin kesilir, kreatinin düzeyi normale indikten sonra normal dozun 2/3’si ile tedaviye tekrar başlanır.  Siklosporin her uygulamada 100 ml  0.9 NaCl içerisinde  2 saatte infüze edilir.
· Ursodeoksikolik asit: D-7’de başlanır. Ursofalk tablet 8 saat ara ile 250 mg (3x250 mg/gün) olarak verilir. Ursodeoksikolik asit  profilaksisine D+180. güne kadar devam edilir.
· İdame sıvısı: % 5 dekstroz + % 0.45 NaCl 500 ml. idame sıvısının her 500 ml’sine 1 ampül KCl ve 1/2 ampül NaHCO3 konulur. 125 ml/saat hızında sürekli perfüzyon yapılır                                                                         
· G-CSF (Filgrastim) : D+2. günden başlanır.  Filgrastim'e art arda 3 gün MNS ≥ 1000/mm³ olana kadar 5 μg/kg dozunda SC olarak devam edilir.
· Allopurinol (ürikoliz 300 mg tablet): D-7’de başlanır. Allopurinol tablet 2 x 1/2 PO verilir. D+2. güne kadar devam edilir.
· [bookmark: _GoBack]Post CY 25-50mg/kg IV inf													
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