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THUGC BAN THEOQ DON. BOC KY HUGONG DAN SU DUNG TRUGC KHI DUNG.

DAXOTEL (80 mg/4 ml va 120 mg/6 ml)
Dung dich docetaxel 82m dic dé tiém truydn tinh mach

CANH BAO: GAY BOC CHET NGUO1, BOC TREN GAN, GIAM BACH CAU TRUNG TINH, PHAN U'NG QUA MAN VA U DICH

Tén sudt t& vong lrcn%d'iéu trf c6 lién quan véi docetaxel gia téing & cc bénh nhan co bit thudng chire nang gan, bénh nhan dugc chi dinh lidu cao,
bénh nhan ung thur phéi khéng t& bao nhd, bénh nhén A3 dugc hoa b trwde d6 vdi cac thube nhém din chét platin va dugc chi dinh docetaxel don tr
& lidu 100 mg/m? (xem myc Canh béo va Than trong).

Khéng nén chi dinh docetaxel cho bénh nhan ¢ bilirubin > gi¢i han binh thirdng trén hodc cé6 SCGOT va/hodic SGPT > 1,5 I4n gi¢i han binh thudng
trén kém theo alkalin phosphatase > 2,5 [&n gi¢i han binh thudng trén. Bénh nhan cé gia tang bilirubin hoéc bét thirdng fransaminase kém theo alkalin
phosphatase 5& c6 nguy co gidm bach cAu trung tinh 43 4, sét do gidm bach cAu, nhiém tring, giam tidu chu néing, viém da day niing, ddc tinh nghiém
trong trén da va déc tinh gay tir vong. B&nh nhén chi c6 transaminase tang > 1.5 1An gidi han binh thuréng trén c6 nguy co cao vé sét do gidm bach
cAu 86 4 nhung khéng 1ng nguy co il vong do ddc tinh. CAn theo ddi bilirubin, AST hodic ALT va alkalin phosphatase truéc mi chu ky hoa tr véi
docetaxel. Khéng didu tii bang docetaxel cho nhirng bénh nhan cé sé lugng bach cAu trung tinh < 1500/mm”. D& theo ddi tinh trang gidm bach céu
trung tinh c6 thé xdy ra nang va din dén nhidm tring, cin phai thréng xuyén xac dinh cdng thirc méu cho céc bénh nhdn c6 sir dyng docetaxel (xem
mye Cénh béo va Thén trong).

Phan (rng qua man nghiém trong déc trung bdi tyt huydt 4p varhodic co thét phé quan, ban d3/man dd toan than xay ra véi ty 1& 2,2% (2/92) sb bénh
nhén, di 44 dwgc dy phong trrde bing dexamethason trong 3 ngdy. Phan (ng qué man budc phai ngung tiém truyén docetaxel da duoc ghi nhin &
5 bénh nhan khong dugc dy phong biing dexamethason trurde d6. Cac phan (ng ndy gidm sau khi ngung tiém truyén docetaxel va duge xir tri thich
hep (xem muc Canh b va Thén treng). Khdng sir dung docetaxel cho b&nh nhan cé tign siz qua m&n nghiém trong véi docetaxel hodc cac thude
khéc ma trong céng thirc cb chira polysorbat 80 (xem myc Chéng chi dinh).

{r dich nghiém trong xay ra véi ty 1& 6,5% (6/92) sb bénh nhan méc du da dy phéng trong 3 ngay bdng dexamethason. U dich dugc dic trng bai 1
hay nhidu bién c4: phi ngoai bién kém dung nap, phi todn than, tran dich mang phdi budc phai din lru ngay, khé thé khi nghi, chén ép tim hodc
truéng byng néing (do dich cd tredng) (xem myc Canh béo va Thén trong).

MO TA
Docetaxel la thudc khang ung thu nhém taxol, Bay 1a thubc ban tdng hep tir tidn chat chiét xudt tir sinh khdi 14 ting.

THANH PHAN

MBi ml chira:

Docetaxel khan 20mg

Polysorbat 80 520 mg

Ethanol khan vira du

Acid citric khan ~ vira du (@& didu chinh pH)

CAU TRUC HOA HOC S
Tén hoa hoc clia docetaxel 1a (2R,3S)-N-carboxy-3-phenylisoserine,N-terf-butyl ester, 13-ester voi 5p-20-epoxy-1 A\:% 10B,130-
hexahydroxytax-11-en-8-one 4-acetate 2-benzoate. Docetaxel ¢é céng thirc cdu tric nhw sau:

NHCQJBu
o]

PR (o XUl
OH

Docetaxel co dang bdt trdng hay trng nhat vé&i cong thirc phan tir 1 C 1+HssNO,, va trong lwong phan tir 1a 807,9. Thubc rét than
dau va hdu nhur khéng tan trong nwérc.

DUQC LY HOC

Co ché tac dong

Docetaxel |4 thubc khang ung thw tac dgng bdng cach ngin chin sy hinh thanh hé théng vi quan t& bao cn thiét cho chirc ning
gian phan va gian phan. Docetaxel g&n vao tubulin dang ty do va lam ting sy gén két cla tubulin vao hé théng vi quan b&n viing,
dbng théi ngan chan sy phan ly. Didu nay din dén sy tao thanh bd vi quan khéng cé chirc ndng nhw binh thudng va lam bén vikng
vi quan, vi thé ngan chiin qua trinh gidn phan cla té bao. Sy gén két clia docetaxel véi vi quan khang 1am thay ddi sé lugng tdm
s0i nguyén bao trong vi quan két ndi, mdt dac diém khéc véi phan I6n cac thubc khac gay ddc tinh trén thoi vo sic hién dang st
duyng trén Iam sang.

DUQC BONG HQC

Hép thu: Durgc 8ong hoc clia docetaxel dugc danh gid trén cac banh nhan ung thw sau khi st dyng lidu tr 20 mg/m? dén 115
mg/m?’ trong cac nghién ciru pha 1. Dién tich dwi dwdng cong (AUC) ty 18 véi lidu lweng & khoang lidu tir 70 mg/m? dén 115 mg/m?
véi théri gian truydn tr 1-2 gi¢r. Dwge ddng hoc clia docetaxel phii hep véi mé hinh dwge ddng 3 ngan véi Ty, clia cac pha o, Bva y
1An ot 14 4 phit, 36 phit va 11,1 gier. Téng thanh thai trung binh 13 21 Ligid/m?.

Phén bé: Néng a§ thudc gidm nhanh thé hién sy phan bé chu yéu & khoang ngoai bién va & pha cudi, mot phin do sy thai xuét
twong ddi cham cua docetaxel tir khoang ngoai bién. Thé tich phan bé & trang thai én dinh trung binh 1a 113 lit. C&c nghién ciru in
vitro cho thdy rdng docetaxel gén véi protein khodng 94%, chi yéu |2 gan véi a-acid glycoprotein, albumin va lipoprotein. Sir gén
két voi protein huyét twong in vitro 1a khodng 97% do dwgc trén 3 bénh nhan ung thu. Dexamethason khéng anh hwdng dén si

gén két v&i protein clia docetaxel.
'}5’] Fresenius
Ka b i 1

Fresenius Kabj
Deutschlang GmbH

61346 Bag Hom
Germany furg




Chuyén héa: Cac nghién ciru v& twong tac thude in vitro cho thdy docetaxel dugce chuyén hda bdi CYP3A4 va si chuyén héa cé
thé bj tac ddng bdi cac thubc gay cdm (rng hodc (rc ché P450 3A4 hodc cac thude khac cling dugc chuyén hda bdi P450 3A4.
1"

Théi trr;  C-docetaxel dugc tién hanh nghién ciu trén 3 bénh nhan ung thw. Docetaxel dugc théi trir qua c& phan 13n nuée tidu
sau khi dege Oxy hda nhom ester fert-butyl, tuy nhién dwdng thai trir chinh vn 1a qua phan. Trong vong 7 ngay, sy thai tnr qua
phén |4 75% va nwéc tidu chidm khosng 6%. 80% hgp chit ¢d hoat tinh phong xa dwgc Xhdi phyc trong phén trong vong 48 gier
d4u, gbm 1 chét chuyén hda chinh va 3 chét chuyén hoa phy va mot phin nhd (dudi 8%) dang khéng chuyén héa.

Anh hiromg cia tudi tdc: MOt phan tich dwoe dang trén nham dan sé bénh nhan g tién hanh sau khi sl dyng docetaxel lidu
100 mg/m® d& didu tj cho 535 bénh nhén. Cac théng sé dwoc ddng duoc woc tinh tir phdn tich nay gén trong tw voi thing sb
durge dong thu dugre trong cac nghién ciu pha 1. Dwec ddng hoc clia docetaxel khing bj anh hudng béi a6 tudi.

Anh hudmg cia gidi tinh: Phan tich dirgc ddng trén nhdm dan sé bénh nhan noi trén cho thdy dwoc ddng hoc cla docetaxel
khéng bi anh hueéng béi gidi tinh.

Suy gan: Phan tich dege ddng trén nhém dan sé b&nh nhan néi trén cho thiy bénh nhan suy gan mire 4§ nhe 8€n trung binh (AST
vafhodc ALT > 1,5 1An nguwéng binh thudng trén kém theo alkalin phosphatase > 2.5 13n nguwéng binh thueéng trén) tng thanh théi
thuéc khéi co thé giadm trung binh 27%, vi thé lam tang AUC 38%. Tuy nhién sy gia tAng nay, k& cd & muc cao nhét, cling khdng
cén phai &idu chinh lidu lwgng. Khdng nén sir dyng docetaxel & nhikng bénh nhin cé bit thudng vé transaminase va ci alkalin
phosphatase. Chuwa co nghién c{ru v vigc s dung docetaxel & b&nh nhan suy gan néng.

Anh hurdmg cia chilng t6c: Tong thanh thdi trung binh & ngudi Nhét khi str dyng Jidu tir 10 mg/m® dén 90 mg/m? tyong te voi
ngudi Chau AuMy khi st dyng Jidu 100 mg/m?, didu nay cho thdy ring khang cé sy khac bidt ¢d ¥ nghia trong thanh thai docetaxel
gitra 2 nhém dan sé bénh nhén trén.

Anh buréng coa ketoconazol: Anh hudng clia ketoconazol (mét thube e ché manh CYP3A4) trén dwoc diing hoc clia docetaxel
durge nghign cleu & 7 bénh nhan ung thw. Trong mdt nghign clivu chéo véi khoang cach truyén thudc cach mdi 3 tudn, bénh nhan
duge phan nglu nhién vao nhém sl dung docetaxel don trj (100 mg/m? tiém truyén finh mach) hodc vao nhdm sir dyng docetaxel
(10 mg/m? truy&n tinh mach) phdi hop vai ketoconazol (200 mg, ubng 1 1An mbi ngay trong 3 ngay). Két qua cia nghién clru nay
cho thdy rdng AUC trung binh {binh thudng héa thee libu clia docetaxel) tang 2,2 l4n va sir thanh thai thudc gidm 49% khi
docetaxel dwgc sl dung chung véi ketoconazol.

Anh hwréng cda tri ligu phoi hop:
Dexamethason: Téng thanh thai clia docetaxel khéng thay ddi & bénh nhan dugce si dung thubc dip phang dexamethason frude
da.

Cisplatin: S thanh thai cla docetaxel khi trj liéu phdi hgp véi cisplatin tuong tw nhu str dung docetaxel gon tri. Duge dong hoc cla
cisplatin khi tri ligu phéi hop voi docetaxel twong tw nhwr khi st dung cisplatin don trj.

Cisplatin va fluorouracil: Sir dyng phdi hop dacetaxel, cisplatin va fluarouracil & 12 bénh nhain ¢6 khéi u rdn khéng anifhwong Aén
duwrgre dong hoc cha ting thudc riéng biét. \\/ /

Prednison: Mét phan tich dwoe dong hoc theo dan sd, frén cac di lidu huyét tirong clia 40 bénh nhéan ung thu tuyén tidn liét di ¢an
d& khang v&i hormon che thdy ring sy thanh thai cia docetaxel khi st dung phdi hop véi prednison twang t nhur khi st dung
docetaxel don tri.

Cyclophosphamid v doxorubicin: Mt nghign ctru tién hanh trén 30 bénh nhin ung th vu tién trién nhdm xéc dinh twong tac thudc
gilra docetaxel (75 mg/m?), doxorubicin (50 mg/m?) va cyclophosphamid (500 mg/m? khi s& dung phéi hgp. Vigc st dyng docetaxel
khong dnh hwéng ¢én dwgc ddng hoc clia doxorubicin va cyclophosphamid khi 3 thudc dugc stk dung phdi hop so véi phéi hop chi
cé doxorubicin va cyclophosphamid. Ngoai ra, doxorubicin va cyclophosphamid khdng anh hwéng 8én s thanh thai khéi huyét
twong cla docetaxel khi 3 thude duoc sl dyng phéi hop so véi di lidu sty dung docetaxel don tri.

CHI BINH

Una thw vu

Docetaxel phéi hop véi doxorubicin va cyclophosphamid dugce chi dinh trong hda tri hd trge cho bénh nhan:
*  Ung thw v, hach dwong tinh, c6 thé phau thust

+  Ung thir v, hach am tinh, c6 thé phiu thuat

Bdi v&i bénh nhan ung thu vii, hach dm tinh, cd thé ph3u thuat, hoa tr hd trgr chi ap dung trén cac bénh nhan AU tiéu chudn hoa tr,
da trén tisu chudn quéc té vé trj liéu ban JAu cho ung thu vii giai doan sem.

Docetaxel phéi hgrp véi doxorubicin dwee chi dinh hoa tri cho bénh nhan ung thuw v tién trién tai chd hodic di can va chua dwrec héa tri
trudc do.

Docetaxel don tri duge chi dinh cho bénh nhin ung thi vi tién tién tai chd hodc di cdn sau khi thét bai véi héa tn tnrére d6 bing nhom
anthracyclin hodc tac nhan alkyl hoa.

Docetaxel phéi hop véi trastuzumab duge chl dinh didu tr cho bénh nhan ung thie v di can véi khidi U cd bidu hign nhidu HER2 va chira durge héa
trj tnedr 0.

Docetaxel phéi hpp véi capecitabin dwee chi dinh cho b@nh nhan ung thw vi tién trién tai chd hodc di can sau khi that bai véi hoa tri
trirére 96 bang nhom anthracyclin.

Una thw phéi khdng té bae nha

Docetaxel dugre chi dinh didu trj cho bénh nhan ung thu phéi khéng té bao nhd tién triédn tai chd hodc di cidn sau khi thét bai véi hoa tr
trevdre 96,
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Docetaxel phéi hap vai cisplatin dugc chi dinh didu trj cho bénh nhan ung thw phéi khdng t& bdo nhé tidn iridn tai chi khéng thé béc
tach hodc di céin chwa dugc hoa tr trude do.

Ung the tuyén fidn ligt
Docetaxel phéi hgp véi prednison hoic prednisclon duec chi dinh didu tri che bénh nhan ung thu tuyén tidn lidt di can sau dé khang
v tr liéu hormon,

Ung thw da dav dana biéu ma-tuvén
Docetaxel phdi hgp véi cisplatin va 5-fluorouracil dwgc chi dinh didu trj cho bénh nhén ung thur da day dang bidu mé-tuyén di cén, gém
c4& ung thu bidu mé-tuyén ndi da day-thire quan di can chiva dugc hoa tri trude do.

Una thy J3u va cb
Daocetaxel phc‘:l hop véi cisplatin va 5-fluorouracil duergre ¢hi dinh d& hoa trj cdm ng cho bénh nhan ung thue t& bao vay tién trién tai chd
& dhu va cé.

CHONG CHI BINH

Qua min v&i docetaxel hay polysorbat 80 hodic bat ky thanh phin ta dwgc nao.
Bénh nhén ¢ s6 lgng bach clu frung tinh < 1500/mm°,

Bénh nhan suy gan ndng.

Chéng chi ginh cho céc thube khac cing dwoc ap dung khi phéi hop véi docataxel.

LIEU LIQNG VA CACH SIF DUNG
Dbi véri tht 3 cac chi Ginh, ¢6 thé phai chinh lidu & han ché 8¢ tinh cla thude. Cin sir dung thudc trong céc cor s& ¢6 81 trang
thiét bj @& kidm soat cac bién chirng co thé xdy ra (v dy nhw phan vé).

Ung thie via

* Ung thu’ vi tién trién tal chd hoac di cdn sau khi thit bai v&i phac dé hoa ti tneéc 80; lidu khuyén céo cla docetaxel 13 BO
mg/m* dén 100 mg/m® truyn tinh mach trong 1 giér, cach m3i 3 tuén,

. Héa trj hd tre cho ung thu v, duwong tmh hach, cé thé phdu thuat, lidu khuyén cao cia docetaxel 14 75 mg/m ? truyén trong 1
gi%r, sau khi truyén doxorubicin 50 mg/m? va cyclophosphamid 500 mg!m2 cach m8i 3 tudn va thyc hién 6 chu ky. Co thé dy
phong b&ng G-CSF dé lam gidm ddc tinh trén huyst hoc.

Ung thw phéi Xhong té bac nhé

. St dung cho bénh nhan sau khi tht bai vé&i phac 88 hoa tr chira din chét platln docetaxel dwrge chi dinh don tri & lidu 75
mg/m® truydn tinh mach trong 1 gi&, cach madi 3 tudn. Sir dung lidu 100 mg/m? cho cac bdnh nhan dugc hoa tri trugc dé
thuréng 1am ting d6c tinh trén huyét hoc, nhidm tring va tr vong lién quan dén trj liéu trong ¢&c¢ thir nghiém 1am sang nglu
nhién cé ddi chirng.

. Bi véi bénh nhan chuea dwec hoa tr, docetaxel duoc phbi horp v cisplatin. Lidu khuyén cdo cla docetaxel [a 75 mgim®
truy®n trong vong 1 gidy, theo ngay sau do 13 cisplatin 75 mg/m? trong 30-60 phat, cach mbi 3 tuln.

Ung thie tuyén tlén liét
Bi véi ung th tuyén tidn liét di cin dé khang véi hormon, lidu khuyén cdo cla docetaxel |4 75 mg/m? truyén trong 1 gity, cach méi
3 tudin. Prednison 5 mg uéng 2 JAn m&i ngay dwee chi dinh lién tuc.

s
Ung thiw da day dang bidu mo-tuyén \ K
i vii ung th da day dang bidu mé-tuyén, lidu khuyén cao cla docetaxel 13 75 mglm truyén trong 1 gie, sau dﬁrhyén cisplatin
75 mg/im? truyén 1-3 gitr {ca 2 déu vao ngay 1), theo sau do 1a fluorouracil 750 mglm mdi ngay truygn lién tuc tronu,24 glé' trong 5
ngdy, bit dAu truy&n khi két thuc truyén cisplatin. Trj liéu 13p lai m5i 3 tufin. Bénh nhan cin dwgc dy phang tredc bieg cac thude
chéng nén va b sung nuweée thich hgp khi truyén cisplatin.

Ung thir diu va cd

Bénh nhan phai dyge dy phong tnedc béng cac thube chéng ndn va bd sung nwée (trwde va sau khi sir dung cisplating. Cling cén
phai dir phang nhiém tring do gidm bach ¢

« Hoa trf cam g sau d6 13 xa
i v&i hda tri cdm ung cho bénh nhén ung thu té bao vay & dAu va cd t|én trién tai chd, khong thé phiu thuat, lidu khuyén cao cda
docetaxel 12 75 mg.’m truyén trong 1 gidr, sau dé truydn cisplatin 75 mg/m® trong 1 gi®, vao ngay 1, sau dé truydn fluorouracil lién

tuc & lidu 750 mg/m” méi ngay trong 5 ngay. Phac @b ndy dugc 13p lai mdi 3 tudn va thye hién 4 chu k. Sau khi hda tri, bénh nhan
sé duge xa trj.

« Hoa b cdm Ung sau &6 fa hoa-xa trj

Bdi véi hoa tri cAm Gng cho cac bénh nhan ung thie té bao vay & dAu va cé tlén tridn tai chd (khéng thé bée tach, phau thuat kho tri
khéi hodc phai bao tdn cor quan), lidu khuyén cao cla docetaxel 4 75 mg/m? truydn trong vong 1 gidr vao ngay 1, sau d6 truydn
cisplatin 100 mg/m? truyén trong 30 phut &én 3 gi¢r, sau dd 1a fluorouracil 1.000 mg/m¥ngay truyén lién tuc te ngay 1 d&n ngay 4.
Sau khi hda tri, bénh nhan 58 dugc hda-xa tri.

Cag thube dw phong

CAn dy phong trudre cho tdt ca bénh nhan bang corticosteroid udng (xem myc duwéi 38 vai ung thw tuyén tidn st ching han nhu
dexamethason 16 mg mdi ngay (8 mg x 2 lAn/ngay) trong 3 ngay, udng trudc 1 ngdy trude khi truydn docetaxel @é lam giam tdn
sudt va mirc 46 r dich va phan wng qua min.

Bbi voi ung thur tuyén tidn ligt dé khang v&i hormon, sl dyng cing véi prednison, lidu khuyén cao cla thudc dy phong
dexamethason 8 mg udng vao cac théi diém 12 gidv, 3 gid va 1 giér trrére Khi truyén docetaxel,



Bidu chinh lidu trona aud trinh 1 lidu

Ung thu va

B&nh nhan khéd ddu & lidu 100 mg/m? va bénh nhan o6 sét do gidm bach cdu hodc s8 lweng bach cdu trung tinh < 500/mm® trong
hon 1 tudn, hodc co phan Ung & da tich Iy hodc nghiém trong xay ra trong qué trinh 1rj lidu bang docetaxel, khi 6 chinh lidu
docetaxel tir 100 mg/m? dén 75 mg/m?. Néu nhing phan tng ndy & bénh nhan vén ti&p tuc, giam lidu tir 75 mg/m® xudng 55 mg/m?
hofic phai ngung didu tri. Ngwoe iai, bé&nh nhan bl du lidu (a 60 mg/m? va khding ¢6 st do gidm bach clu, khong cb sé lwgng
bach chu trung tinh < 500/mm’ trong hon 1 tudn, khéing ¢ phén (ng & da tich Iy hodc nghiém trong, khéng cé bénh than kinh
ngoai bién nghiém 1rong x4y ra trong qua trinh fr lidu biing docetaxel, cdc bénh nhan nay cé thé dung nap dugc lidu cao hon. Bénh
nhan cé bénh thdn kinh ngoai bién > dd 3 cAn phai ngung tr liéu bing docetaxel.

Trl Igu phéi hgp vél docetaxel trong héa trj hd trer ung the vii

Docetaxal phédi hop véi doxorubicin va cyclophosphamid chi nén chi dinh khi 58 lvgng bach cdu trung tinh > 1.500/mm® Bénh nhén
6 bidu hién sét do giam bach chu ciin duwoc chi dinh G-CSF cho tAl ca cac chu ky tiép theo. Banh nhan tiép tuc ¢é bidu hién nay
chn duge duy i G-CSF va cdn giam lidu docetaxel xufng 60 mg/m?. Bé&nh nhan cd biéu hign phan (ng tich Iy hay nghiém trong
trén da hodjc cac déu hiduitridu chivng thén kinh cdm gidc & me 4§ nhe xay ra trong qué trinh 1 fiéu bang docelaxel, can gidm lidu
docetaxel tir 75 xubng 60 mg/m? Néu bénh nhan tidp tuc ¢d nhikng bidu hign nay & lidu 60 mg/m?, cln ngung didu tr,

Ung thw phédi khéng té bao nhé

Dom I iéu bdng docelaxel trong déu I ung th phéi khdng té bao nhd sau khi thit bai véi phéac db chira ddn chét platin

Bénh nhan khéi 83u & lidu 75 mg/m? va bénh nhan ¢6 s8¢ do gidm bach chu, hoic sé Ivgng bach clu trung tinh < 500/mm? trong
hon 1 tuln, hodc co phan (ng & da tich Kiy hodc nghiém trong, hodc cac ddc tinh khéng thude huyédt hoc khac & g9 3/4, xdy ra
trong qué trinh trj liéu bing docetaxel, ¢An tam ngung tr 18y cho 8én khi c4c dgc tinh giam h&t va khéi dAu lai & lidu 55 mgim?. Céc
bénh nhan co bénh thin kinh ngoai bién > 4§ 3 cAn ngung trj liéu bing docetaxel.

Tri lidu phéi hop docetaxel trong ung thur phdi khdng té bao nhé cho bénh nhan chire durgc hoa i

Bénh nhan khéi ddu & libu 75 mg/m? phdi hop voi cisplatin va bénh nhan co gidm tidu cAu d&n mirc thdp nhit trong chu ky tneéce 12
< 25.000/mm°, bénh nhan cé sét do gidm bach cdu va bénh nhn cb cac ddc tinh khang thudc huyét hoc khac & mirc dd nghiém
trong, cin giém lidu docetaxel trong chu ky ké tidp xudng 65 mg/m?. O cac bénh nhan cin gidm lidu hon niva, c6 thé giam xubng
con 50 mg/m”.

Ung thie tuyén tién 116t

Tei idu phdi hop vor docetaxel 8i vor ung thu tuyén tién hiét di cdn dé khéng hormon

Docetaxel chi nén dwgc siv dung khi 58 Jwgng bach clu trung tinh > 4.500/mm>. Bénh nhan c6 sét do giam bach cdu, hojc sb
lwgng bach chu trung tinh < 500/mm® trong hon 1 tudn, hodc cb phan tng & da tich Iy hodc nghiém trong, hodc ¢6 céc ddu
hiduftridu chirng thdn kinh ¢cam gidc & mr¢ dd nhe, xay ra trong qua trinh tr lidu béing docetaxel, nén gidm lidu docelaxel tir 75
mg!m2 xubng cén 60 mg/m?. Néu bénh nhan tiép tuc c6 nhiing phan ung nay, cdn nguwng tri liéu bing docetaxel.

Ung ther da day hay ung thie & Jau va cé
Docetaxel phdi hop véi cisplatin va fluorouracil trong ung thi da day hodic ung ther & déu va ¢b

Bénh nhan Swec didu trj bing phéi hop docetaxel voi cisplatin va fluorouracil cin duge uéng thudc dy phéng chéng nén va bd
sung nwéve thich hep theo nhitng khuyén cao hign hanh. Trong céc nghién ciwu, viéc st dyng G-CSF duec bat ddu & chu ky 2 va
cac chu ky tiép theo trong truéng hop cb sbt do giam bach clu trung tinh hodc ¢6 nhidm tring ho3ic gidm bach cAu trung tinh kéo
dai trén 7 ngay. Néu cé xay ra dot 58t do gidm bach clu, gidm bach clu trung tinh kéo dai hodc nhidm tring do gidm bach ¢iu mac
dl @3 sir dyng G-CSF, cin giam lidu docetaxel tir 75 mg/m?® xudng con 60 mg/m®. Néu cb cic dot gidm bach chu gay bién chirmng
tidp theo xay ra, cin gidm Ii%u docetaxel tir 60 mg/m?® xubng cdn 45 mg/m®. Trong trwémg hep cé gidm tidu céur\ﬂé 4, giam lidu
docetaxel tir 75 mg/m” xubng 60 mg/m®. Khéng nén didu tr cho bénh nhan & chu ky tidp theo néu sb lgng bach giu trung tinh
chwa héi phyc & mirc > 1.500/mm’ va s6 luong tidu cdu > 100.000/mm?. Nguwng tri lisu néu vln con nhing dﬁctidh\d .

Didu chinh lidu theo khuyén cio dbi v&i dac tinh trén tiéu hda & nhirng bénh nhdn dugc didu tri béng docetaxel\qp(ﬁ"hop Vi
cisplatin va fluorouracil dwore trinh bay & bang 1.

Bang 1: Blu chinh l18u theo khuyén céo dél v&l djc tinh trén tiéu hoa & nhirng bénh nhan diege didu trl bing docotaxsl
phéi hep vol cisplatin va fluoreuracil

Péc tinh Bidu chinh lidu
Tiéu chay a6 3 Bot du tién: giam lidu 5-FU 20%
Bt thir 2: giam liéu docetaxel 20%
Tiéu chdy d¢ 4 Dot diu tign: gidm lidu docetaxel va 5-FU 20%

Bt thir 2: ngwng tr lidu

Vidm niém maciviém da day 46 3 Bt ddu tign: giam lidu 5-FU 20%
Dot thir 2: chi ngung 5-FU & tht ci céc chu ky tidp theo
Pt the 3 gidm lidu docetaxel 20%

Viém niém mac/viém da day d6 4 | Dot ddu tién: chi ngung 5-FU & tat ¢d céc chu ky tidp theo
Dot thir 2: gidm lidu docetaxel 20%

Réi loan chirc ndng gan:

Trong treéng herp AST/ALT > 2,5 dén < 5 1An ngueng binh thudmg trén va AP < 2,5 iAn ngué’ng binh thuréng trén, hodc AST/ALT =
1.5 dén < 5 1An ngwdng binh thurdng trén va AP > 2.5 dén < 5 14n ngudng binh thudng trén, can giam 20% lidu docelaxel dang sir
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dyng. Trong triedng hop ASTIALT = 6 l&n ngudng binh thwdng trén vathodc AP > 5 1An ngudng binh thwdng trén, cAn ngwng si
dyng docetaxel. Diéu chinh ligu déi voi cisplatin va fluorouracil trong ung thir da day dwge thire hign nhu sau:

Thay ddi lidu cisplatin hoac tri hodn lidy

B&nh thin kinh ngoai bién: cAn thdm kham v& than kinh trwéc khi tri liéu va tdi thidu mai 2 chu ky va khi két thae tri ligu. Trong
trwdmg hop cb bigu hign céc ddu hiéuitrdu chirng cla thin kinh, cAn thyc hién thidm kham thin kinb thiréng xuyén hon va chinh
lidu theo mirc 85 G6¢ tinh cia NCIC-CTC:

» B9 2: giam lidu cisplatin 20%

« P& 3: ngung trj ligu

©dc tinh trén tai: ngung tri lidu ndu 48¢ tinh xdy ra & 45 3

B6¢ tinh trén thin: trong treéng hop o6 tang creatinin huyét thanh > @6 2 (> 1,5 14n gié trj binh thwéng) mic di da b di nudre, cin
xac dinh CrCl trudre mdi chu ky va chinh lidu theo hwdng dén trong Bang 2:
Bang 2: Gidm lidu cin civ trén dd thanh thal Creatinin

Két qua a§ thanh thal creatin
truréc chu ky tlap thee

Lidu cisplatin & chu ky tiép theo

CrCl > 60 mifphat S(r dung cisplatin lidu ¢4y do. Theo dai CrCl trude mBi chu ky.

Giam liku cisplatin 50% & chu ky tiép theo. Néu CrGl > 60 mifphat & cui chu ky, st

CrCl trong khodng 40 va 50 dung lai cisplatin véi lidu ddy do.

mi/phut Néu khéng ¢b s\ hdi phyc, khdng stv dung cisplatin trong chu ky ké tiép,
Chi bé 1 libu cisplatin trong chu ky nay.
Né&u CrCl van < 40 miiphit & cudi chu ky, ngung st dyng cisplatin.
CrCl < 40 mifphit N&u CrCl > 40 va < 80 miphit & cudi chu ky, st dung 50% lidu cisplatin & chu ky tidp

theo.
Néu CrCl = B0 mlfphat & cudi chu ky, stv dung cisplatin iu ddy g0 cho chu ky tidp theo.

CrCt = D6 thanh ihéi crealinin

Diku chinh lidqu fluorouracil va tri hodn ti lidu:
Béi voi tidu chay va viém da day, xem Bang 1.

Trong triémng hop c6 966 tinh tir d§ 2 tré 16n & ban tay-ban chan, cAn ngwng st dung fluorouracil cho dén khi hdi phyc. Gidm 20%
lidu flucrouracil.

Pi véi cac dbc tinh khac trén d¢ 3, ngoai trir rung toc va thidu mau, cin tri hodn hda tr (18i da 2 tudin so véi ngay die 8inh) cho dén
khi dc tinh giam bt va & mic < 1 va bat dAu truyén lai thudc néu thich hep.

Tri ligu phéi hep véi thube e ché manh CYP3A4:

Tranh sl dung dbng th&i thubc (o ché manh CYP3A4 (nhw ketoconazol, itraconazol, clarithromycin, atazanavir, indinavir,
nefazadon, nelfinavir, ritonavir, saquinavir, telithromycin va voriconazol). Chua cé dir liéu 1am sang vé didu chinh lidu & cdc bénh
nhan cd st dung ddng théi cac thulc o ché manh CYP3A4. Dira trén ngoai suy tl dwore 86ng hoc cla ketoconazol trén 7 bénh
nhan, cdn can nhic giam 50% lidu docetaxel néu bénh nhan cén st dyng ddng thai thudc (¢ ché manh CYP3A4,

LUPU ¥ KHI SUF DUNG
Dung dich docetaxel 14 mdt thuéc khang ung thw gay ddc t& bao va cling nhu cac thude cb tidm nang gdy ddc HT Ehac, chn than
treng khi thao tac va pha ché thudc. Cin phai si¥ dung gang tay bao vé. C\'{ v

Néu dung dich docetaxel, & dang dung dich pha lodng ban d4u hodic & dang dung dich pha lodng cudi cung, tiép xtc véi da, cin
phai rira that k¥ ngay ving da tiép x0c bang xa phéng va nwoére. Néu tidp xic vé&i niém mac, cdn phai riva thét ki ngay viing niém
mac tiép xic bang nudc.

Khéng khuyén cao 3 dung dich docetaxel tidp xic véi cdc thidt bj hodc cc dyng cy ding d& pha ché dung dich bling PVC déo.
Nh3m han ché si phoi nhidm clia b&nh nhan v&i chit Idm déo DEHP (di-2-ethylhexyl phthalat) co thé thoat ra tir tdi, dung cy fruyén
bang PVC. dung dich pha lofing sau ciing clia ché phim docetaxel cAn duwge bde quan trong chai {thiy tinh, pelypropylen) hodc tii
nhiea {polypropylen, polyolefin) va truy&n qua hé théng éng 1am bing polyathylen.

PHA CHE VA SIF DUNG

KHéONG sir dung dang déng gél cép 2 lg (méat le dung dich docetaxel va 1 Ip dung méi) 1dn v¢l dang déng goi 1 lg duy
nhit,

Dung dich do¢ataxel ddm dic dang dén 111 h

KHONG cén phai pha lodng dung dich docetaxel (20 mg/ml} truéee bing dung mol ma c6 thd thém trye tiép vao dung dich
tlém truydn. Sir dung kim truydn 21 gauge a4 rat deocetaxel ra khél lg bevl vi kim cé kich thede [&n hon (kim 18 va 19
gauge) cb thd gay ra cdc tidu phan tir ndp A3y va cao su.

1. Cén bédo quan dung dich docetaxel ddm dac & nhigt dd khdng qua 30°C. Néu Ip thudc dugc bac quan trong td lanh, cin dé cho
nhiét 35 clia lg thudc bang nhiét 46 phang khodng 5 phit triegc khi siF dung.

2. Chi sir dung kim 21 vé tring & it ra lrgng thudc cdn thiét (20 mg docetaxel/ml) bang kim tiém dinh cf va tidm vao ti hay chai
chira 250 mi dung djch tiém truyén NaCl 0,.9% hodic gluco 5% dé cé dung dich ¢d ndng 46 sau clng tr 0,3 mg/ml 8&n 0,74 mg/ml.

Néu cin siv dyng docetaxel véi lidu trén 200 mg, cin thé tich dung dich tiém truyén [&n hon dé khdng virgt qua ndng do sau ciing
0,74 mg/mi.

3. Tron k¥ dung dich bang cach xoay vong nhe.



4 Cing nhw ¢ac thuce tiém khac, cin kiém tra bing mét d& phat hidn tiéu phan la hodc st bién mau cla dung dich tredc khi st
dung. Loai bd ndu dung dich khéng trong suét hodc cé vén.
Dung dich docstaxel cAn dwec truyén tinh mach trong 1 giér trong didu kign nhiét d§ phéng (dudi 256°C) va anh sang binh thirdng.

20 &n dinh

Dung dich dacataxel & dang dung dich pha loding sau ciing cho tiém truyén néu bio quén & nhigt dd tir 2°C dén 25°C (36°F va
77°F) &n dinh trong 4 gi¢r {trong dung dich NaCl 0,9% hoac Gluco 5%) nén cin phéi sir dung trong ving 4 gir (bao gbm ca 1 gid
truyédn thudc).

THAN TRQNG VA CANH BAO

Tir veng do ddc tinh

Una thir vii

Docetaxel st dung & lidu 100 mg/m? cd lién quan dén i vang va ¢6 thé hodc o kha nang lién quan dén tri ligu vai ty 16 2,0%
{19/985) & cdc bénh nhan ung thu v{ di cdn, 03 hodc chwa dwoc didu tr tredc d6 va ¢b chive nang gan binh thwdng; va 11,5%
{7/61) bénh nhan véi nhidu loai ung thu khac nhau ¢6 chirc nang gan bt thwéng (SGOT vavhodc SGPT > 1,5 n ngudng binh
thwtrng trén kém theo AP > 2.5 1An ngudng binh thwéng trén). Trong 54 cac bénh nhén s dyng lidu 60 mg/m?, t& vong lién quan
dén trj liéu xay ra voi ty 1& 0,6% (3/481) & cac bgnh nhén ¢d chirc ndng gan binh thudng va 3 trong 7 bénh nhén ¢b chirc nang gan
bét thuéng. GAn mot niva trudrng horp (0 vong xdy ra trong chu ky dAu tign. Nhim tring 14 nguyén nhén chinh cda phin lén cac
treérng hop i(F vong nay.

Ung thy phéi khéna t& bao nhd

Docetaxel st dyng & liu 100 mg/m? ¢ céc bénh nhan ung thw phdi khang té bao nhs tién trién tai chd hojc di cin, 4 dwgc hoa trj
trutrc 06 bing phac ab chiva d&n chét platin c6 lién quan dén gia tang ty 18 t&r vong do didu tri (14% va 5% trong 2 nghién clru ngéu
nhién, cé déi chirng). C6 2,8% t» vong lién quan dén didu tr trong s6 176 bénh nhan dirgre didu trj & lidu 75 mg/m’ trong c4c thir
nghiém 1am sang. Trong sé cac benh nhan tir vong & mirc lidu 75 mg/m?, 3 trong sé 5 bénh nhan cd chi 86 ECOG PS 1a 2 khi bat
dau nghién clru.

Phén (rng qua mén

C#n theo dii b&nh nhén chat ché d6i véi phan Ung qua mén, d3c bidt trong 1An truyén thube ddu tién va thiv 2. Phan (kng qué min
nghiém trong, dic trung béi ndi mansban d6 toan than, tyt huyét dp vathodc co thit phé quan hodc rit hiém truedmg hop phin gng
phan v& gay tie vong, 43 dwoc ghi nhan xdy ra & nhimg bénh nhéin dwec dy phong treéce trong 3 ngay bang corticosteroid. Phan
trng qua mAn doi héi phai nglng ngay viéc tiém truyén docetaxel. Bénh nhan cé tién sir phan wng qua min nghiém trong khéng
nén st dyng lai decetaxel. Phan wng qua man cé thg x4y ra chi trong véng vai phit, sau khi truydn docetaxel. N&u chi 14 phan (ng
nhe phu a6 bivng mat hodc phéan (ng tai chd trén da, khéng cin phai ngung tri igu. Cn phai dy phdng treée cho tAt ci bénh nhan
biing corticosteroid udng tredc khi bat JAu truyén docetaxel.

Tac déng trén huyét hoc

Chn thuréng xuyén kiém tra cdng thire méu cho tAt ca bénh nhan didu tr voi docetaxel. Khéng didu trj tiép cho bénh nhén & chu ky
k& tidp ndu s& lugng bach cAu trung tinh chra phyc hdi & mic > 1.500/mm’ vé 6 lugng tidu cAu > 100.000/mm’. Gidm 25% lidu
docetaxel cho chu ky tidp theo néu gidm bach ciu trung tinh x4y ra & mirc 35 nang (< 500/mm® kéo ddi tr 7 ngay tré (&n, sét do
gidm bach chu ho3c nhiém triing 46 4 xay ra trong chu Ky st dyng docetaxel.

Giam bach cAu trung tinh {< 2.000/mm®) xdy ra & t41 ¢4 céc bénh nhdn sir dung docetaxel lidu tir 60-100 mg/m? va giam bach chu
trung tinh dd 4 x3y ra (< 500/mm®) & 85% bénh nhin st dung lidu 100 mg/m® va 7§% bénh nhan sir dyng lidu 60 mg/m?. Cén
thirérng xuyén kidm tra céing thire méu da didu chinh lidu docetaxel, Khang st dung docetaxel cho céc bénh nhan b sé lwgng bach
¢Au trung tinh < 1.500/mm?,

sét do gidm bach cAu trung tinh xay ra & 12% sé bénh nhan si dung docetaxel & du 100 mg/m? nhuwng rét it khi xay ra & mirc lidu
60 mg/m?, Dé&p rng trén huyét hgc, phan (rng sét va nhidm tring, ty 16 tF vong do nhidm triing & cac phac d& khac nhau phy thude
vao lidu s dyung.

Lién quan ¢én thudc didu trj gdy ra, co 3 bénh nhén ung thu vii véi chik: nAng gan gidm nghiém trong (biliubin > 1,7 14n nguing
binh thudng trén) cd xdy ra xuét huyét tiéu hoa gay tlr vong do gidm tidu c&u ndng. O cac bénh nhan ung thuw da day dugc didu tri
bAng docetaxel phdi hop véi cisplatin va fluoreuracil (TCF), sbt do giam bach céu va/hodc nhidm tring do gidm bach cdu xay ra &
12% sd bénh nhén co st dyng G-CSF 50 v&i 28% & cac bénh nhan khdng si¥ dyng G-CSF. Baénh nhan dwgc didu i theo phac dé
TCF cén dwpc theo dai chit ché trong chu ky dAu va céc chu ky tiép theo vé sét va nhidm tring do gidm bach cdu.

Suy gan
Khang st dung docetaxel cho bénh nhan ¢é bt thudng ddng thivi cd transaminase v alkalin phosphatase.

L7 dich n

U dich ndng a8 duore ghi nhan sau khi trj ligu bang docetaxel. Cin dy phong bng corticosteroid che b&nh nhémt?ﬁt&c méi khi st
dung docataxel d& giam ty 1& va mirc 36 & dich. CAn theo dbi chit ch@ bénh nhan co tign s tran dich & ngay liekA4y tign & a&
phing tran dich ndng hon. Khi ¢ & dich x3y ra, phil ngoai bién thwong bidu hign d4u tién & cdc chi dwdi va co thé thamh phi todn
than v&i mire ting can trung binh khoang 2 kg.

Trang sé 92 b&nh nhan ung thw vl duge dy phong trede 3 ngdy béng corticosteroid, ¢ dich & mire trung binh xay ra trén 27,2% va
mie¢ 09 ning 12 6,5%. Libu tich Iy trung binh d& gay & dich & mde trung binh hay ndng 12 819 mg/m?. C6 9 bénh nhan trong sé 92
b&nh nhén (9,8%) ngwng didu tri do & dich: trong &6 cd 4 banh nhan bi & dich nghigém trong va 5 bénh nhan con fai ¢ dich & mic
a6 nhe hay trung binh, Lidu tich Iy trung binh & cac trwémg hop ( dich va phai ngwng tri liéu 13 1021 mg/m?, U dich dwpc hai phyc
haan tedn nhung déi khi bdi phyc xay ra cham vgi thoi gian hdi phuc trung binh 13 16 tudn k& t0 1An truyén docetaxel cudi (dac
d6ng tir 0 dén trén 42 tudn). Cédc b&nh nhan cd phi ngoai bién cb thd dugc didu tri bAng cac bién phép tidu chudn vi dy nhe han
ché mudi, ding thudc 1oi tidu,

Bénh bach ciu dang tiy cip
Bénh bach cu déng ‘my c?p én quan dén trj liéu xdy ra & cAc bénh nhin dugc st dung nhém anthracyclin va/hodc
cyclophosphamid, ké ca khi str dyng trong héa tri hd tr cho ung thu va. Trong thit nghiém [Am sang khi hda trj hd tre cho ung thw
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vU (thir nghiém TAX316), bénh bach cAu déng tiy cdp xay ra & 3 bénh nhén trong sé 744 bgnh nhan s dung docetaxel,
doxorubicin v cyclophosphamid va 1 trong 736 bénh nhan sl dyung fluorouracil, doxorubicin va cyclophpsphamld. [a4 cac bénh
nhén dwec didu trj bing phéc dd TAC, nguy ce loan san 1y muén hay bénh bach clu déng tly cdn phdi duec theo dai vé mat
huyét hoc.

Phan rng & da

Ban 86 tai chd & cac d4u chi kém theo phi, sau a6 c6 thé tréc da da duwgc ghi nhdn xay ra. Trong tieéng hep ¢6 de tinh nghigm
trong trén da, can didu chinh lidu didu tr. Ty 18 ngung didu tri do ddc tinh trén da 14 1,6% (15/965) & cac bénh nhan ung thw vi di
cén. Treng s6 92 bénh nhin ung thw dwge dy phdng trede trong 3 ngay béng corticosteroid, khng cé treémg hop ndo xdy ra déc
tinh nghigm trong trén da v4 khdng ¢ banh nhdn nao phai ngwng tri liéu bing docetaxel do dc tinh nay.

Phan trng trén thin kinh

Cac tridu chirng thAn kinh cam gidc ndng (di cam, loan cam, dau) xdy ra véi ty 18 5,5% (53/965) bénh nhén ung thu va di cén va
dura d&n hau qua phai ngung trj lidu vidi 1y 1& 6,1%. Khi nhivng tridu ching nay xdy ra, cAn phai didqu chinh lidu lwgng. Néu triéu
chirng dai ding, cin phai ngung tri lidéu. Bénb nhén cé bidu hién ddc tinh trén thdn kinh trong cac thlr nghiém 13m sang va nhikng
b&nh nhan cé thong tin theo dbi dAy AU thuirng s& hét céc tridu ching nay mdt cach ty phét trong véng 9 tuAn ké tir khi bat déu
xuét hign (dao diing tir 0-106 tuan). Bénh than kinh vin dng ngoai bién nang, chl yéu bidu hign bing trigu chirng suy yéu & tan
clng chi xa, xay ra voi ty 1@ 4,4% (42/965).

Suy nhwee

Suy nhirere ndng durgre ghi nhan v ty 18 14,9% (144/965) & bénh nhan ung thu vu nhung bude phdi ngwng irj idu chi xdy ra & ty 18
1,8%. CAc trigu chibng mét mai, suy ybu c6 thé kéo dai tir vai ngay cho d&n vai tulin va co thé lién quan dén sir suy gidm tinh trang
hoat ddng thé chat & bénh nhan cd bénh tién trién.

Rél loan vé mit

Phi hodng digém (CME) du'o'cghi nhan & nhi¥ng bénh nhan didu trj véi docetaxel. B&nh nhan bj suy gidm thj lyc nén tién hanh kiém
tra nhanh toan bé cac thong sé vé thi e, Néu c6 chAn doan thdy phi hoang didm, nén ngleng didu tri voi docetaxel va tién hanh
céc bign phap didu tri phi hep. Can xem xét thay thé bang didu trj ung thw khéng taxan.

Thanh phan ethanol.

£3 ghi nhan dwgc cic bao cao v& ngd ddc lién quan dén mot s6 ché pham docetaxel do ¢é chira ethanol. Lwgng ethanol trong mjt
lidu thudc docetaxel tidm truyén c6 thé gay tac déng 18n hé thn kinh trung wong vé cdn cén nhic khi k& don cho cAc bénh nhan
¢An trénh hodc ¢An han ché dwa ethanol vao co thé. Cén nhic v& ham Iwgng ethanol trong ché phdm docetaxel dang tigm truyén vi
¢6 thé anh hurdng dén kha nang 13i xe va van hanh may moc ngay sau khi ding thubc.

SUIF DYNG @ PHY NIF CO THAI VA CHQ CON BU

Phu nik cé thal

Thuéc thudc nhém D cho phy ni c6 thai. Can o trén co ché tac dong va cdc két qud mghidn cleu trén déng vat, docetaxe! co thé
géy d4c tinh trén phéi thai khi stz dung cho phy ni¥ c6 thai. Néu phai st dung docetaxel trong khi dang mang thai hodc néu bénh
nhén thy thai khi dang str dung thudc, cAn phai thdng tin cho bénh nhin v& nguy ¢ gdy ¢ tinh cla thubc trén phdi thai. Phy ni
dang trong d6 tudi sinh s&n cin dugc khuyéj:rll cdo tranh ¢ thai trong qua trinh didu irj véi docetaxel.

Chuwra ¢6 cic nghign clru ddy 40, cd dbi chirng tt trén phy nir cé thai sir dyng docetaxel.

Phu nlr cho con bi

Chira xac dinh dugpc docetaxel c6 bai tidt qua sira hay khéng. Do o6 nhidu thudc dupc bai tidt qua sira va do nguy co gay phan
L'rgg bt Ipi nghiém trong & tré bu siva, cAn phai quyét dinh ngwng cho bl hodc ngwng tri liéu ¢an ¢l trén tAm quan trong cba thude
adi véi me.

5P DUNG O TRE EM

C4n ¢can nhic sir dyng docetaxel cho bénh nhén phi vi thanh phdn c6 chira ethanol.

Chuwa xac dinh duye hidu quéd cla docetaxel trong don tri liéu hodc tri ligu phéi hop trén bénh nhan phi. H so vé tinh an toan cla
docetaxel & bénh nhi khi dwec tr ligu bang docetaxel don tri hay phéi hop trong phac dd véi cisplatin va flucrouracil 12 twong ty
nhir & ngLedi 1én.

s DYNG & NGU'O CAO TUDI

Nhin chung, cin théan trgng khi lwa chon lidu cho b&nh nhin cao tudi, lwu ¥ dén gidm chirc nadng gan, than va cdc bénh Iy kém theo
khae hodc céac thube dang st dung.

Ung thie phii khong 16 bao nhd

Khi phéi hop docetaxel véi carboplatin d& didu tri cho bénh nhan ung the phéi khéng t& bao nhd tidn tridn, chwa duwgc héa i trude
@6, cac bénh nhén tir 65 tudi tréy 18n (28%) ¢6 bidu hién nhiém tring cao hon so védi nhdm bénh nhan twong ty dwec didu trj bing
docetaxel+cisplatin va tin sult tiéu chay, nhidm tring v4 phi ngoai bién cac hon nhém bénh nhin cac tudi dwoc didu trj bing
vinorelbin+cisplatin.

Ung thir tuyén tién ligt L

Trong s 333 b&nh nhan ung thy tuyén tidn (it duwgc didu tr voi docetaxel mBi 3 tudn phdi hop véi prednison, cé 209 'ﬁbﬂh nhan
65 tudi trer 16n va 68 bgnh nhén trén 75 tudi. B8i véi cac bénh nhan dwgc didu trj bing docetaxel mdi 3 tuan, cdc bidrmgAibét Igi lién
quan dén didu tr véi tAn sudt > 10% cao hon & nhdm bénh nhan tir 65 tudi tre 180 sc v nhém bénh nhan tré tudi hon: thigu mau
(71% so v6i 59%), nhidm triing (37% so vdi 24%), thay 88i & mong (34% so véi 23%), chan &n (21% so voi 10%), sut can (15% so
vor 5%).

Ung the da day

Thn xuéit xay ra cac bién cb bt Igi nghiém trong cao hon & nhém bénh nhan cao tudi so véi nhém bénh nhan tré tudi. TAn xut xay
ra cic bign ¢ bal 1gi (14t ca cac cdp d6): ngl lim, viém da day, tidu chdy, chdng mét, phi, s&t do gidm bach cAu/nhidm tring do
gidm bach clu xdy ra véi tf 18 > 10% cao hon & nhém bénh nhén cao tudi so véi nhdm bénh nhan tré twdi. CAn theo di than trong
ca¢ bénh nhan cao tudi khi duwgc didu ti bing phac aé TCF.



Suy gan

Khang chi dinh docetaxel cha bénh nhén cé bilirubin > nguwing binh thudng trén. Twong tw, bénh nhan c6 AST valhodc ALT > 1.5
An ngudng binh thudng trén, kém theo alkalin phosphatase > 2,5 l&n ngu®ng binh thwéong trén cing khéng chi dinh ding
docetaxel.

Can can nhdc sir dung docetaxe! cho bénh nhan suy gan vi thanh phin ¢6 chiva ethanol.

TIFONG TAG THUOC
Docetaxel 13 co chét cia CYP3A4. cic nghién clru in vitro cho thdy sty chuyén hda cia doxetacel bj &nh huéng béi cac thube gay
(rc ché hay cam (ng hodc dugce chuydn héa bdi P450 3A4.

Céc nghién ciu in vivo cho thdy ndng d§ docetaxel tang 2.2 14n khi st dyung ddng thdi véi ketoconazol, mdt thude e ché manh
CYP3A4. Cac thubc tre ché protease, dac biét ritonavir, c6 thé lam téng ndng d§ docetaxel. Slr dung ddng thén docetaxel va thudc
{rc ché CYP3A4 1am tang ndng 66 docetaxel vi thé cin tranh. & cac bénh nhan dugc didu trj véi docetaxel, cdn theo dai chat ché
&6c tinh va cn gidm idu docetaxel néu tiém truyén ddng thoi voi mat thude tre ché manh CYP3A4.

ANH HUO'NG DEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY
Hién chwa cé bao céo vé& anh hwdng cla thude dén kha nding lai xe va véan hanh may mac.

TAC DONG BAT LY
Céac tac déng bét loi nghiém frong clia docetaxel ghm:
«  Bic tinh gay tr vong

+  Dictinh trén gan

»  Gidm bach ciu trung tinh
< Qua min

< rdich

Céc tac dong bat Ipi thudng giip trén 1At ¢a cac chi dinh clia docetaxel 1a nhi&m tring, giam bach ¢du trung tinh, thidu mau, sét do
giam bach cu, qua m&n, giam tidu clu, bénh than kinh, réi loan vj gidc, kho thé, tao bon, chan &n, bét thdng & méng, (¢ dich, suy
nhirge, dau, budn ndn, tiéu chay, nén mira, viém niém mac, rung t6<, phan (ng trén da va dau co. TAn sudt thay ddi thy thude vao
chi dinh.

Kinh nghlgm sau khi thuéc Iwu hanh
Cac tac 86ng bAL lpi sau dwge x4c dinh t cdc thir nghiém |am sang vashodc cac theo ddi sau khi thube Iy hanh. Do ¢ic bdo cdo
ndy dugc ghi nhan tlr cac nhém dan sé khéng bidt kich c&, vi thé khdng thé wdre tinh chinh xAc v& tAn sudt.

Trén toan bd o thé: dau lan tda, dau ngue, hién twgng viém cép do xa tri.

Tim-mach; rung nhi, huyét khéi tinh mach siu, bét thwéng dién tim db, viém tinh mach huyét khéi, tie mach phdi, ngét, nhanh nhip
tim. phdi mau co tim.

Da: rit hidm cé treeng hep lupus ban d6 & da va hiém cé tnrdng hop phdng rép nhwe ban 88 nhidu dang, héi chirng Stevens-
Johnson, hoai tir bidu bi gay dgc. Trong mot vai trwdmg hop, nhidu yéu th co thé gép phdn vao sy phat trién coa nhirng bién 8
nay. Hji chirng tay-chén nghiém trgng da dwore ghi nhin.

Tiéu héa; dau byng, chan &n, tao bon, loét ta trang, vidm thirc quan, xut huydt tiéu hoa, thang dwdng tiéu hba, viém dai trang thidu
mau, viém dai trang, tac dwéng tiéu hoa, thc rudt, viém dai frang-rudt do giam bach clu trung tinh va mit nude do hdu qua trén cac
bién ¢ tidu héa 83 Supc ghi nhan.

Huyét hoc: cac con xudt huyét rai rac do ddng mau ndi mach, thuéng lién quan dén nhidm triing hodc suy da co quan da dugc ghi
nhan. Cac trwémg hep bénh bach cdu diang tiy cdp va héi chieng loan san tly d8 dvoc bao cdo co lién quan 3én docetaxel khi sir
dung phdi hgrp voi cac thube hoa tri varhode xa trj khac.

Phan tng qua min: hiém cé trwong hep cd sée phin vé. RAt hiém khi cac truéng hep nay din dén tdr vong & nhirng bénh nhan cd
st dung thudce diy phong truée,

Gan: hiém cé tnréng hop gay viém gan, ddi khi tlr vong & cac bénh nhdn ¢é bénh gan truwdc 46,

Thén kinh: nham 1&n, hidm ¢6 treéng hep déng kinh hay mit y thire thodng qua, d8i khi xay ra trong khi dang truydn thudc.

Vigm k&t mac, chay nuréc mét kém hay khong kém theo viém két mac. Chay nwdc mat qué @6 co thé do tic nghén tuyén 18, Hiém

cé trrding horp rdi logn thj gidc thodng qua (I6a mét, théy I6a, 4m giém) thudng xay ra trong khi truyén thudc va liértquan dén phén

(rng qué min. Nhirng bidn cé ndy thurdrng hdi phyc khi ngwng truyén thudc. Ghi nhan mgt s8 ca phi hoang diém\'-’ ME) & bénh
i A /-

nhan didu tr voi docetaxel,

Thinh hwc: hiém cd tneeng hop cé ddc tinh trén tai, rdi loan thinh Iyg ¢o xay ra va bao gdm cd nhikng tredng hep ¢b én quan dén
c4c thude gay doc tinh trén tai khac.

H hép: kho thé, phu phdi cdp, héi chirng suy hd hdp clp, bénh phbi ké, viém phéi k&, suy hd hip, va xo phéi hiém khi xay ra va cé
thé gay tlr vong. Hiém co trwdng hep viem phdi do xa tri & nhikng bénh nhan duge didu tr két hop xa tr.

Thén: thidu nang than va suy than d8 dugc bao cao, phan Iom cac truéng hop nay co fién quan véi viée s dung dbng thei céc
thudc gy e tinh trén than.

Réi loan chuyén héa va dinh dudng: cac tredng hop ha natri mau da duge bao cdo.



Théng béo cho béc sf céc téc dung khéng mong mudn gép phéi khi ding thudc.

QUA LIEU

Hién chwa c6 thubc giadi ddc docetaxel khi co qua lidu xay ra. Trong trwéng hep qua lidu, cAn dwra bénh nhan vao khoa chdm s6c
dac bigt A& theo ddi chat ché cac d4u hiéu séng con. Tién lwgng cac bién chirng cla qua lidu, bao gbm: suy ty xwrong, ddc tinh
than kinh ngoai bién va viém niém mac. CAn didu trj cho bénh nhan G-CSF cang som cang tét sau khi phat hign qua lidu. Cac bién
phép kiém soat triéu chirng khéc cAn dwgc thire hién mét cach hop ly.

Trong 2 ca dugc b4o c4o qua lidu, 1 bénh nhan st dung docetaxel véi lidu 150 mg/m? va bénh nhan khac st dyng lidu 200 mg/m?

truy&n trong 1 gi&. Ca 2 bénh nhan déu bj gidm bach cAu frung tinh nghiém trong, suy nhwec nhe, phan (g & da va dj cdm nhe va
héi phuc ma khéng dé lai bién cb gi.

BAOC QUAN i -
Béo quan & nhiét d6 dudi 30°C. Bao quan thubc trong bao bi géc dé tranh anh sang.

HAN DUNG
24 thang tir ngay san xuét.

Sau khi mé lo thude

M&i Ig chi st dung 1 1An va nén sir dung ngay sau khi mé&.

Quié trinh pha thubc/ pha lodng can phai dugc tién hanh trong didu kién vo tring c6 kiém soét va cac san phdm nén dugc st dung
ngay.

Sau khi duwere pha vao i dich truyén theo hudng din, cac dung dich chira docetaxel dn dinh trong 6 gi& néu dugc bao quan dudi
25°C, Nén str dung thudc trong vong 6 giér (bao gbm ca thi gian truyén tinh mach trong 1 gio).

Dung dich truy&n docetaxel bao hoa, do d6 co thé két tinh qua theri gian. Néu tinh thé xuét hién, khong str dung ma loai bd dung
dich.

X(F LY VA LOAI BO

Docetaxel Ia mot tac nhan chéng ung thu va ciing nhu véi cac hop chit b nguy co gay doc khac, nén cin than trong khi xd Iy va
chuén bj dung dich. Cn str dung gang tay.

Néu dé docetaxel ddm d3c ho3c dung dich truyén 16 tidp xtc véi da, Iap tirc rira ngay that k§ bing xa phong va NéyAhube
tiép xtc véi mang nhdy, nra ngay that k§ bing nuwéc,

Dé thudc xa tAm tay tré em. Néu cin thém théng tin, xin héi y kién bac s§.

QUY CACH BONG GO!
DAXOTEL 80 mg/4 ml: Hop 1 lo 4 mi
DAXOTEL 120 mg/6 ml: Hop 1 1o 6 ml

Sén xuét & An g0 bdi: Fresenius Kabi Oncology Ltd.
Village Kishanpura, P.O. Guru Majra, Tehsil Nalagarh, Distt. Solan (H.P) 174101
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