ErlotiRel 150
(Vién nén bao phim Erlotinib 150 mg)

Dé xa tam tay 1re em
Doc kv hiedng dén sie dung trieée khi dimg

Théng bdo ngay cho bdce st hodc dwoc st nhitng tdae dung khong mong muon gap phai khi sie dung
thuoc.

THUOC POC

Thuée néw chi dimg theo don thuéce

THANH PHAN CONG THUC THUOC

M&di vién nén bao phim c6 chua:

Erlotinib hydrochloride twong duwong vai erlotinib 150 meg.

Td dwoe: Lactose khan, cellulose vi tinh thé. natri lauryl sulphate. tinh bot natri glycolat type A.
colloidal silicon dioxide. magnesi stearate. opadry white 20A580000.

Thanh phan ta duge opadry white 20A580000: HPMC 2910/hypromellose. hydroxypropyl
cellulose. titanium dioxide, sodium laurilsulfate.

DANG BAO CHE
Vién nén bao phim

Vién nén bao phim mau trang dén trang nga, hinh tron, hai mat 161, ¢6 khac ky hiéu "E™ trén =150
& mot mat va nhan ¢ mat con lai.

CHI DINH
Ung thw phéi khong phdi té bao nho

Vién nén bao phim erlotinib dugc chi dinh dé diéu tri bude mot ¢ bénh nhan ung thu phoi khong
phai té bao nho (NSCLC) tién trién tai cho hodc di can ¢o6 cac dot bién hoat hoa EGFR.

Vién nén bao phim erlotinib dwoce chi dinh dé diéu ti duy tri & bénh nhan ung thu phcn khong p}'l'il
té bao nho (NSCLC) tién trién tai chd hodc di cin co cac dot bién hoat héa EGFR va ¢6 bénh on
dinh sau khi diéu tri bang hoa trj lidu.

Vién nén bao phim erlotinib dugc chi dinh dé didu tri nhitg bénh nhan ung thu phdi khéng phai té
bao nho tién trién tai chd hoac di can sau khi that bai véi it nhat maot ché do hoa tri liéu trude do.

Loi ich sc‘mg thém va cdc tac dung co v nghia l[dm sang khac khong duge chimg minh trén bénh
nhdn khong ¢6 dot bien EGFR tai khéi u.

Khi ké don Vién nén bao phim erlotinib nén can nhic cdc yéu t6 lién quan dén viéce kéo dai thoi
gian song thém.

Khong ¢6 lgi ich song con hodc cac tac dung lém sang khéc c6 lién quan cua diéu tri da duge chimg
minh ¢ nhimg bénh nhin ¢6 thu thé yvéu td phat trién biéu mé (EGFR)-khoi u THC am tinh.

Ung thw tuy

Vién nén bao phim erlotinib phm hop voi gemeitabin dwge chi dinh dé diéu trj buée mot cho nhimg
bénh nhin ung thu tuy tién trién tai chd. khong cit bo duoe hodc di can.

Khi ké don Vién nén bao phim erlotinib nén can nhac cdc véu té lién quan dén viée kéo dai thoi
gian song thém.

1/13




https://trungtamthuoc.com/
Khéng ¢6 lgi diém vé thoi gian song con déi véi bénh nhan ¢6 bénh tién xa tai chd.
CACH DUNG, LIEU LUQONG

Piéu tri Vién nén bao phim erlotinib nén duge giam sat boi mdt béc si co kinh nghiém trong viée sur
dung cic liéu phap chong ung thur

Ung thu phoi khong phai té bao nho

Xét nghiém dot bién EGFR phai dugc thuc hién trude khi bat ddu dieu tri voi Vién nén bao phim
erlotinib & bénh nhan ung thu phéi khong phai té bao nho (NSCLC) tién trién tai chd hode di can
chura su dung hoa trj liéu truge do.

Liéu dung hang ngay duoc khuyén céo cua Vién nén bao phim erlotinib la 150 mg dung it nhat mot
gi0 trude hodc hai gio sau khi an.

Ung thuw tuy

Liéu hang ngay duge khuyén cdo cua Vién nén bao phim erlotinib la 100mg dung it nhat mot gié

truoe h()d(. hai gi¢ sau khi an. phéi hop véi gemeitabin (xem Huong dan sir dung cua gemeitabin
cho chi dinh ung thu tuy).

Trén bénh nhan khéng bi phat ban trong vong 4-8 tuan diéu tri dau tién. didu tri tiép tue Vién nén
bao phim erlotinib can duoc danh gia lai.

Cic hwéng din liéu diang dic biét

C6 thé can phai diéu chinh liéu khi ding ctng véi cac co chit va chat diéu hoa déi voi hé CYP3A4
Khi can phai diéu chinh liéu. nén giam 50 mg mdi lan.

Suy gan: Erlotinib duge dao thai boi chuyé én hoa & gan va sy bai tiét mat. Mac di ndng do erlotinib
giong nhau ¢ nhimg bénh nhén bi suy chie néng gan muc trung binh (diém Child-Pugh 7-9) so voi
nhing bénh nhdn cé chic nang gan binh thuong. nén thin trong khi dung Vién nén bao phim
erlotinib cho nhimg bénh nhan bi suy gan. Nén can nhéc ¢ giam lidu hodc ngung Vién nén bao phim
erlotinib néu phan img nboa] v nang xay ra. linh an toan va hiéu qua cua Vién nén bao phim
erlotinib chua duge nghién ctu & nhitng bénh nhan suy gan nang (AST/SGOT va ALT/SGPT > 35 x
LLN). Viée sur dung Vién nén bao phim erlotinib ¢ nhimg bénh nhan bi suy gan nang khéng duge
khuyén céo.

Suy than: Tinh an toan va hi¢u qua cua Vién nén bao phim erlotinib chua duge nghién ciru ¢ nhimg
bénh nhan suy than.

Dimmg cho tré em: Tinh an toan va hi¢u qua ctia Vién nén bao phim erlotinib trong céc chi dinh da
duge duyét chua duoe nghién ciru ¢ nhitng bénh nhan dudi 18 woi.

Ngudi it thuée la: Hit thude 1 ¢ thé lam giam phan bo thude erlotinib 50- 60%. L. iéu Vién nén
bao phim erlotinib t6i da dwge dung nap & bénh nhan ung thur phoi khéng phai té bao nho con hat
thude 1a 300 mg. Liéu 300 mg da khong cho thay hi¢u qua duoc tang lén ¢ diéu tri bude hai sau khi
diéu tri hoa tri that bai so voi liéu khuyén cdo 150 mg doi vai nhirng bénh nhan tlep tuc hut thude.

Vi vay. nhimg ngudi dang hut thude 14 can duoe khuvén ngimg hut thude vi nong do erlotinib trong
huyét tuong cua nguoi hat thude bi giam hon so véi ngudi khong hit thude.

CHONG CHI BINH

C hons_ chi dinh Erlotinib sir dung & bénh nhan bi man cam nghiém trong vaéi Erlotinib hoac hat ky
thanh phan nao khac cia ché pham.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC
Deinh gid tinh trang dit bien EGFR

Khi danh gia tinh trang dét bién EGFR ¢ mot bénh nhan. diéu quan trong la phai chon dugc mét
phuong phap da duoc tham dinh tot va it sai s6 dé tranh cho ra két qua duong tinh hay am tinh gia.
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Nhitng ngueoi hiit thuoc

Nhimg nguai hit thude 1é can duge khuyén ngimg hat thude vi ndng d6 erlotinib trong huyét twong
cua ngudi hut thude bi giam hom so véi ¢ nguoi khong hat thude. Mire do suy giam nay co ¥ nghia
lam sang.

Bénh phéi ké

Cac truong hop gidng bénh phoi ké (ILD). bao gdm nhirng truong hop ur vong, déi khi duoc bao
cao o nhimg bénh nhian dung Vién nén bao phim erlotinib dé diéu tri ung thu phoi khong phai té
bao nho (NSCLC), ung thu tuy hodc cic khéi u ddc tién trién khac. Trong mot nghién ciru then chot
BR 21 ¢ NSCLC. ti I¢ bién co giong ILD nang la 0,8% trong nhom dung gia dugce lan nhém ding
Vién nén bao phim erlotinib. Trong nghién ctru ung thu tuy phm hop voi gemcitabin, ti 1¢ bién cd
gidng ILD la 2.5% trong nhom Vién nén bao phim erlotinib phdi hop véi gemeitabin so véi 0,4% ¢
nhom dung gia dugce phdi hop voi gemeitabin. Ti ¢ chung o nhimg bénh nhan dugc diéu trj bang
Vién nén bao phim erlotinib tir tat ca cdc nghién ciru (bao gdm céc nghién ctru khong d6i chimg va
cac nghién ctu dung hoa tri licu dong thoi) la khoang 0,6%. Chén doan dwoc ghi nhan & nhimg
bénh nhan bi nghi ng& ¢6 bénh giong ILD bao Uom viém phoi. viém pho: do xa tri, viém phoi qua
man. viém phm ké. bénh pho: ké. viém phé quan tat. nghen. xo hoa phm hoi chitng suy hd hap cap.
tham nhiém phdi. va viém phe nang. Cac bién ¢é gidng ILD nay bat dau tir mot vai ngay dén mot
vai thang sau khi bat dau diéu tri 'Vién nén bao phim erlotinib. Phén lon cac truong hop di kém véi
cac véu to gay nhidu hoac cac yéu td gop phan nhu la hoa tri ligu dong thoi hoac trude do. xa tri
trude do, bénh nhu mé phdi ¢é tir trude, bénh phéi di can, hodc nhiém trung phi.

O nhtmg bénh nhan ¢6 xudt hi¢n cdc tri¢u chimg mai cép tinh va/hofic nhimg tri¢u chimg vé phm /\‘if-.'\T
khong eiai thich dwge dang tién trién, nhu la kho tho. ho va 5Ot nén nging diéu tri bang Vién nén
bao phim erlotinib trong khi che danh gia vé chin doan. Néu duge chin doan la ILD. nén ngimg VAN

dung Vién nén bao phim erlotinib va diéu tri thich hop tuy tinh hinh. DAl
.m - . s . aiey . P [} .P
Tiéu chay. mat meoe, roi loan dién giai va suy than “\Il H
A
Tiéu chay da xay ra & nhiing bénh nhéan ding Vién nén bao phim erlotinib va tiéu chay trung binh :jj\;

va nang nén duge diu tri bang loperamide. Trong mot vai trudmg hop, nén giam liéu. Trong trudmg
hop tiéu chay nang hoac dai déng. budn nén. chan an hodc nén gay mat nude. nén ngimg dung Vién
nén bao phim erlotinib va cé cédc bién phap thich hgp dé diéu trj méat nude. Pa co mot so truong hop
hiém gap bi giam kali méu va suy than (c6 ca tr vong). Mot vai ca suy than la do mat nuée nang vi
tiu chay, nén va/hodc chan an trong khi nhitng ca khac thong tin bi nhleu boi hoa tri dong thoi.
Trong nhimg truong hop tiéu chay nang hodc kéo dai, bénh nhan bi mat nude. dac biét ¢ nhimg
nhém bénh nhan co yéu o nguy co lam ‘néng bénh (dung thude khac dong thoi. triéu chimg hoac
bénh hodc céc tinh trang thic diy bao gom tudi cao), nén tam ngung Vién nén bao phim erlotinib
va ap dung cdc bi¢n phap thich hop dé bu nuéc tich cuc cho bénh nhan bang duomg tinh mach.
Ngodi ra, nén theo déi chire nang than va dién giai trong hLlVLt thanh bao gom kali ¢ nhimmg bénh
nhédn ¢6 nguy co mat nudc.

Viém gan, suy gan

Vai truong hop hiém gap bi suy gan (bao goém tir vong) da duge bao cdo trong qué trinh su dung
Vién nén bao phim erlotinib. Cac bién s6 gay nhiéu bao gom bénh gan mac tir trude hodc cae thude

gdy doc cho gan dugc dung donb thoi. Do d6, & nhimg bénh nhan nay xét nghiém dinh k¥ chuc
ning gan can duoc can nhic. Can ngung Vién nén bao phim erlotinib néu chire nang gan roi loan
ning. Khong khuyén cédo dung Vién nén bao phim erlotinib cho bénh nhén bj réi loan chirc nang
gan nang.

Thung dirong tiéu hoa

Bénh nhan sur dung Vién nén bao ph1m erlotinib bi tang nguy co thung dudng tiéu hoa. tuy it khi
duoc quan sat thdy (bao gom mot sO trudmg hop dan dén tir vong). Bénh nhan diéu tri dong thei véi
thude chdng sinh mach. corticosteroid, NSAID, va/hodc hoa tri nhom taxane. hoac nhimg nguoi cé
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tién sir viém loét da day hodc bénh nhdn co tai thira, la nhimg bénh nhan ¢6 nguy co cao. Vién nén
bao phim erlotinib nén dugc ngung han ¢ nhimg bénh nhan bi thing duong tiéu hoa.

Bong nuieoe, troc da va cde roi loan da

Bong nudce. phéng rép va tinh trang trée da da duge bao cdo, trong do6 co rat it truéng hop nghi téi
hoi chimg Stevens-Johnson/hoai ttr nhiém ddc biéu bi. ma trong mot so truomg hop da tr vong. Nén
tam ngimg hodc ngimg han diéu tri voi Vién nén bao phim erlotinib néu bénh nhan bi nodi béng
nude nghiém trong, phong rop hodc xuét hién tinh trang troc da.

Roi loan mdl

Rat hiém truemg hop bi loét hoidc thung giac mac duge bédo cdo trong qua trinh su dung cua Vién
nén bao phim erlotinib. R4i loan khac bao gom ting truémg 1éng mi mat bat thuong. viém két mac
stmg héa hodc viém giac mac da duge quan sat véi bénh nhén diu tri bang Vién nén bao phim
erlotinib d6 ciing 1a yéu té nguy co xudt hién thing/loét giac mac. Nén tam ngung hodc ngimg han
diéu trj bang Vién nén bao phim erlotinib néu bénh nhan cé biéu hién réi loan & mét cap/nans_ hon
nhu dau mét.

lweong tac thudce
Vién nén bao phim erlotinib c6 tiém nang trong tac thude cé ¥ nghia vé mat 1dm sang.
Cae hinh thite neong tac khace

Erlotinib giam kha néng hoa tan khi pH trén 5. Cac lhuoc lam thay d6i pH cua dng tiéu hoa trén
nhu thude tre ché bom proton. thude doi khang H2 va thudc khang acid. ¢o thé lam thay d6i mue do
hoa tan cua erlotinib va do dé anh huong dén sinh kha dung cua thuée. Tang lidu Vién nén bao
phim erlotinib khi diéu tri phéi hop véi cac loai thude ndy khong bu dap duge su sut giam nong do
ctia thude, Nén tranh két hop erlotinib véi thude e ché bom proton. Chua biét tac dung cua viée
dung: déng thai erlotinib vdi thube doi khang H2 va cac thuée khdang acid: tuy nhién, ¢ thé s& lam
giam :,mh kha dung. Do d6. nén tranh dung déng thoi voi cac thude nay (xem phan Twong tac). Néu
trong qua trinh diéu tri voi Vién nén bao phim erlotinib can thiét phai dung cac thude khéng acid thi
can uéng it nhat 4 gio trroc hodce 2 gio sau khi dung liéu Vién nén bao phim erlotinib hang ngay.

Do thude c6 chira lactose va khong nén dung cho bénh nhan c6 cac van dé vé di truyén hiém gap
nhur khong dung nap galactose. thiéu hut men Lapp lactase hodc kém hép thu g glucose galactose.

SUDUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU
Phu nir ¢6 thai

Khéng cd nghién ciru thich hgp hodc ¢é doi chimg tot & nhimg phu nit ¢6 thai dang ding Vién nén
bao phim erlotinib. Céc nghién ciru & dong vat da cho thay mot vai déc tinh sinh san. Nguy co tiém
an cho nguoi chwra duge biét. Nhing phu nir ¢6 kha nang mang thai phai dugce khuyén tranh ¢o thai
khi dung Vién nén bao phim erlotinib. Nén dung cac bi¢n phap tranh thai thich horp trong qua trinh
diéu tri. va it nhat 2 tuan sau khi két thue diéu tri. Viéc diéu tri chi nén tiép tuc & nhimng phu nit c6
thai néu loi ich mang lai cho me cao hon han nguy co cho thai.

Phu ni¥ cho con bu

Nguoi ta khéng biet lidu erlotinib dugce tiét qua sita me hay khong. Do kha nang giy hai cho nhi
nhi. nguoi me khong nén cho con bu trong khi dung Vién nén bao phim erlotinib.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Khong c6 nghién ciru vé tac dong 1én kha nang lai xe va van hanh mav moc duoc tién hanh. ruy
nhién. erlotinib khong gay giam kha nang tri té.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC
Ertotinib va cac co chdat CYP khdc
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Erlotinib duge chuyén hoa o ‘gan boi hé cytochrome gan & ngudi. chu yéu boi CYP3A4 va it hon
bai CYP1A2. va CYPIAL dong dang & phéi. Kha nang tuong tac co thé xay ra voi nhimg thuoc
duge chuyén hoa bai. hodc la nhimg thude tre ché hodce kich thich nhimg enzyme nay.

Cac chat ttc ché manh hoat tinh CYP3A4 lam giam sur chuven hoa cua erlotinib va lam tang nnng
do huy &t twong cua erlotinib. Ketoconazole tre ché st chuyén héa CYP3A4 (200mg udng hai lan
mdi ngay trong 3 ngay) lam tang nong do erlotinib (nong dd phan b6 trung vi erlotinib [AUC] ting
86%) va Cmax tang 69% khi so sanh voi viée dang erlotinib don thuan. Khi dung Vién nén bao
phim erlotinib cung luc véi ciprofloxacin, thude re ché ca hé¢ CYP3A4 lan CYP1AL, mue d9 phén
bé erlotinib [AUC] va nong do t6i da (Cmax) tang lan luot la 39% va 17%. Vi vy nén than trong
khi ding Vién nén bao phim erlotinib véi nhitng thudc tre ché manh CYP3A4 hodc tte ché phdi hop
CYP3A4/CYPIAL. Trong nhitng truong hop nay. nén giam liéu Vién nén bao phim erlotinib khi
ghi nhan ¢o déc tinh.

Cac Ihuéc kich thich manh hoat tinh CYP3A4 lam tang chuyén hoa erlotinib va lam giam nong do
huy ét tuong erlotinib mot cach dang ké. Rifampicin kich thich sy chuyé én hoa CYP3A4 (600mg
udng moi ngay trong 7 ngay) lam AUC trung vi cua erlotinib giam 69%. sau khi dung Vién nén bao
phim erlotinib liéu 150meg. so sanh v&i khi ding Vién nén bao phim erlotinib don thuan.

Diéu tri trude do hoac dung dong thoi rifampicin véi liéu duy nhét 450mg Vién nén bao phim
erlotinib lam AUC véi erlotinib giam con 57.5% so véi gid tri khi ding liéu don 150mg Vién nén
bao phim erlotinib ma khong ding kem rifampicin. Néu ¢6 thé nén can nhéc che do diéu trj thay thé
khong dung cdc thude kich thich manh CYP3A4. Poi véi nhitng bénh nhan can diéu tri dong thoi
Vién nén bao phim erlotinib véi mét thuoc kich thich manh CYP3A4 nhu rifampicin. nén can nhéc
tang lleu lén 300mg trong khi theo doi sat tinh an toan (xem phin Thén trong chung) va néu dung
nap tot trong hon 2 tudn thi ¢é thé tang dén —lDOmg dong thai theo doi chat ché vé an toan, Chua c6
nghién ciru ding liéu cao hon trong trudng hop nay.

Diéu tri trude d6 hode dung déng thoi véi Vién nén bao phim erlotinib khong lam thay doi thanh
thai cua cdc co chit tiéu biéu cia CYP3A4 la midazolam vi erythromycin. Vi vy it c6 kha nang
tuong tac thude quan trong xay ra voi cde co chat khac cua CYP3A4, B¢ kha dung sau khi uona
midazolam co vé bl giam tdi 24%. tuy nhién khong phai la do tac dung trén hoat tinh CYP3A4.

Erlotinib va cdac thuéce lam thay doi pH

D6 hoa tan cua erlotinib 1a phu thudc vao d¢ pH. D§ hoa tan cua erlotinib giam khi pH tang. Cac
loai thude lam thay déi do pH ctia dwdng tiéu hoa trén co thé thay dbi do hoa tan cua erlotinib va do
do anh hudmg t&i kha dung sinh hoc cua nd. Su dung dong thoi Vién nén bao phim erlotinib voi
omeprazole. mjt chét e ché bom proton, giam nong dé erlotinib (AUC) va nom_ do tdi da lan luot
[a 46% va 61%. Khong c6 thay d6i vé Tmax hodc thoi gian ban thai. Dung dong thot Vién nén bao
phim erlotinib voi 300mg ranitidine. mét chat doi khang thu thé H2. giam nong do erlotinib [AUC]
va nong d¢ toi da lan luot la 33% va 54%. Vi vay. can tranh dung kém cac thube giam acid da day
voi Vién nén bao phim erlotinib néu c6 thé. Tang lidu Vién nén bao phlm c.rlotlmb khi sur dung
dong thoi véi cac thudc nhu vay kho co thé bu trir duge cho su giam nong dd. Tuy nhién, khi Vién
nén bao phim erlotinib dugce dung maot cach so le 2 gi¢r trude hodc 10 gitr sau khi st dung 150mg
ranitidine. nong do erlotinib [AUC] va Cmax chi giam di lan lugt 1a 153% va 17%. Néu bénh nhan
can duoc diéu tri voi cac thude nhu vay. thi mot chat dm khang thu thé H2 nhu ranitidine can duge
xem xét va sur dung mdt cach so le. Bénh nhan phai udng Vién nén bao phim erlotinib it nhat 2 gio
trude hodc 10 gitr sau khi dung thude doi khang thu thé H2.

Erlotinib véi cde thude khdng déng nhom coumarin

Bénh nhan su dung Vién nén bao phim erlotinib da dugce bao céo vé tinh trang twong tac vi thude
khéng déng nhém coumarin trong d6 ¢é warfarin. dan dén téng INR (International Normalized
Ratio — ti 1¢ thoi gian prothrombine cua b¢nh nhéan trén thoi gian prothrombin chimg dugc chuan
hoa qudc té) va bién ¢d chay méu trong dé mdt sé truomg hop dan dén tr vong.
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Bénh nhan sir dung thude khang dong nhém coumarin nén duoe theo doi thuomg xuyén vé bat ki su
thay ddi nao trén thoi gian prothrombine hodc INR.

Erlotinib va stating

Vién nén bao phim erlotinib diing chung véi nhom statin lam tang nguy co huy co bao gom ca huy
co van, ddy la mgt bién ¢d hiém gap.

Erlotinih véa ngueoi hit thuoe I

Nhimg nguoi hit thude 1a nén duge khuyén ngung hat vi khoi thuée 14. von kich thich CYPI1AI va
CYPIA2, ducgc nghlen ctru cho tha\ lam giam nong do phdn bd erlotinib khoang 50-60% (xem
phan Cac hudng dan liéu ding dic biét. Duoc dong hoc ¢ nhitng nhém bénh nhan dac biét).

Erlotinib va gemcitabine

[rong mot nghién ctru pha Ib. khéng ¢6 tac dung dang ké cua gemcitabin doi voi duge dong hoc
cua erlotinib cling nhu khong cé tac dung dang ké cua erlotinib 1én duoc déng hoc cua gemcitabin.

Erlotinib vi thuoe tre ché p-glyeoprotein

Erlotinib 1a mdt co chét cho sur vdn chuyén chét hoat dong p-glycoprotein, Ding dong thoi thude (e
ché Pgp. vi du cyclosporin va verapamil. ¢o thé lam thay déi su phén bd va/hodc thai trir erlotinib.
Hau qua cua su tuong tac nay dbi véi cac vi du la doe tinh than kinh trung wong chua duoe thiét
lap. Cén than trong trong nhimg tinh huéng nhu vay.

Erlotinib va carboplatin paclitaxel

Erlotinib lam ting nong dé platinum. Trong mot nghién ctru 1am sang. su dung dong thai erlotinib
vOi carboplatin va paclitaxel lam tang tong sinh kha dung cua platinum AUC0-48 10.6%. Mic du
mang ¥ nghia thong k&, tim quan trong cua sy khac biét nay khong duoc coi la 6 lién quan vé mit
lam sang. Trong thuc hanh lam sang. ¢6 thé co cac véu to cOng huong dan 161 viée tang su phoi
nhiém voi carboplatin nhu suy than. Khéng ¢6 tac dung déng ké cua carboplatin hoac paclitaxel
trén duge dong hoc cua erlotinib.

Erlotinib va capecitabine

Capecitabine co thé lam tang nonw d¢ erlotinib. Khi erlotinib duge ding két hop vai capecitabine.
da c6 mét su gia ting dang ké vé mat thong, ké vé sinh kha dung AUC cua erlotinib va tang dudng
bién gi¢ nong do thude tdi da trong huyét tvong Cmax khi so sanh voi cac gia tri quan sat duge
trong mét nghién ciru khdc trong dé erlotinib dugc cho 1 tac nhan duy nhar. Khong co tac dung
ddng ké clia erlotinib trén duge déng hoc clia capecitabine.

Erlotinib vé cde chit e ché proteasome
Do co ché hoat dong. cdc chat irc ché proteasome bao gbm bortezomib c6 thé dur kién sé anh huong
dén hiéu lue cua cic thude e ché EGFR bao ¢ goém erlotinib. Anh huéng nhu vay duge chimg minh

bai cac dir li¢u lam sang han ché va cac nghién ctu tien lam sang cho thdy su giang hoa EGFR qua
proteasome.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Ciac thi nghiém lim sang: Danh gia tinh an toan cua Vién nén bao phim erlotinib dura trén cac dir
liéu tir hon 1200 bénh nhan dieu tri vai it nhat mot liéu 1350mg Vién nén bao phim erlotinib don tri
lieu va hon 300 bénh nhin duge diéu tri Vién nén bao phim erlotinib 100mg hodc 150mg ket hop
von gemgeitabin

Ty 18 tac dung khong mong mudn cua Ihuoc (ADRs) voi Vién nén bao phim erlotinib dom tri lidu
hodc két hop véi héa tri liéu duge tom tit trong bang 1 va duge dua trén dir ligu tir cic thu nghiém
ldm sang. Cac ADRs duge liét ké la nhimg ADRs ¢ ap trong it nhat 10% sd bénh nhan (rong nhém

Vién nén bao phim erlotinib) va xay ra thuong xuyén hon (>3%) & bénh nhan diéu tri bang Vién
nén bao phim erlotinib so vai nhom chimg.
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Vién nén bao phim erlotinib don trj li¢u: Trong mot nghién ctru mu doi ngdu nhién (BR.21) dugc
tién hanh & 17 nudce, 731 bénh nhan bi NSC L( tién trién tai chd hoac di can sau khi that bai it nhét
mot phac d6 hoa tri truée dé duge chon ngdu nhién 2: 11 duge diéu tri hang Vién nén bao phim
erlotinib 150mg hodc gia duoc. Thude nghién ciru duoc ubng hang ngay cho dén khi bénh tién trién

hodc khong thé chiu ndi doc tinh.

Noi ban (75%) va tiéu chay (54%]) la nhimg tac dung ngoai ¥ thudng gap nhat khong ké nguyén
nhan. Phan 1on ¢ mic do | hodc 2 va ¢o thé kiém soat duge ma khéng can can thiép. No6i ban va
tiéu chay mirc do 3/4 xay ra lan luot trong 9% va 6% nhitng bénh nhan dugc diéu tri bang Vién nén
bao phim erlotinib va mdi tac dung phu lam ngimg nghién ciru & 1% s bénh nhan. Cén phai giam
liéu vi ndi ban va tiéu chay, lan luot trong 6% va 1% so bénh nhan. O nghién cu B.R.21. trung vi
thor gian lam xuét hién ndi ban 14 8 ngay, va trung vi thoi gian 1am xuat hi¢n tiéu chay 1 12 ngay.

Bang 1. Cdc ADR pho bién trong nghién ctru BR.21

* Nhiém Lrung nang. ¢o hogc khong co giam bach cau trung tinh. da bao gdm viém phoi, nhiém

trung huyét va viem mo té bao.

#% ("¢ thé dan dén mat nudce. ha kali mau va suy than.

#%% Phat ban bao gém viém da dang mun trimg cd.

74338
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Irong hai thir nghiem mu doi ngau nhién. déi chimg véi gia dugc giai doan Il BOI8192 va
B0O25460 duoc tién hanh trén lom s6 1532 bénh nhan bi NSCLC tién trién, tai phat hoac di can sau
diéu tri bude mét hoa tri liéu chuan o platinum. khéng phat hién ¢6 dau hiéu an toan nao mai.

Céc phan (mg khéng mong muén thuémg duge thady nhat ¢ bénh nhén diéu tri bang Vién nén bao
phim erlotinib trong cac nghién ciru BO 18192 va BO25460 14 phat ban va tiéu chay (xem bang 2).
Khong ¢6 phat ban hodc tiéu chay do 4 duge bdo cdo trong 2 nghién ciru nay. Phat ban va tiéu chay
khién phai ngung Vién nén bao phim erlotinib lan luot trong khoang 1% va <1% téng sé bénh
nhan. trong nghién ciru BO18192. trong khi khong ¢6 bénh nhan nao phai ngimg dung thude do
phat ban va tiéu chay trong nghién ciru BO25460. Ti I& bénh nhan can duge thay doi liéu (tam
ngimg hodc giam liéu) do phat ban va tiéu chay lan luot 12 ¢ 8.3% va 3% trong nghién ciru
BO18192 va ti 1€ nay la 5,6% va 2.8% trong nghién ctru BO25460.

Bang 2: Cac ADR pho bién nhat trong nghién ctu BO18192 (‘SA TURN) va BO25460 (IUNO)

l"huat ngir hay dung B0]8192 (SA'] LR\)" 3025460 (Il \O)*
MedDRA Erlotinib Gia duge | Erlotinib Gia du’qc
n=433 n=445 n=322 n=319

o K e - e B e
—Phc.'! btm Mot e cfo B 49.2 | T 394 100
\«ILI’C do 3 o I 0.0 | - 0 S _._—_:;_0“_““. ].6
T!L’H dn-n H’.'.(.;!'..?.?IIE'L-.‘ a?’gi' "0 3 - ___45 P __.:4 > . 4.4
Mite do 3 18 0 25 03

*Phan tich vé an toan dOt voi nhom nohlt.ll curu.

Nghién ctru pha 11 ngau nhién cé dbi chimg ML 20650 dugce tién hanh trén 154 bénh nhan veé syran
toan cua Vién nén bao phim erlotinib khi diéu tri ddu tay cho bénh nhan ung thu phdi khong té bao
nho dang tuyén vdi 75 bénh nhdn ¢ dot bién gen EGFR. két qua khong ¢ dau hiéu an todn méi
duge nhan Lha\ trén nhom bénh nhan dét bién.

Cac bién cb bat lgi thuomg gap nhat ¢ nhimg bénh nhan diéu tri v6i Vién nén bao phim erlotinib

trong nghién ctru ML 20650 1a phat ban va ti¢u chay (ti l¢ tromg g la 80% va 57% cho moi miic

dd). da phén la d¢ nang % va co thé kiém soat duoc ma khéng cdn can thiép. Phat ban va tiéu chay

mure d6 3 xay ra vai ti | twong tmg 1a 9% va 4%. Khong ghi nhdn phat ban va tiéu chay mic do 4.

Bién LO phat ban va ti¢u chay dan dén ngung diéu tri bang Vién nén bao phim erlotinib chi xay ra o

1% s6 bénh nhan. Thay dbi liéu (gian doan va giam) do phat ban va tiéu chay 1a can thiét & 11% va
% s6 bénh nhan.

Vién nén bao phim erlotinib két hop véi hoa tri ligu: Cac bién ¢6 bat loi liét ké & bang 3 dua trén
dir liéu tir nhém bénh nhan diéu tri bang erlotinib trong thu nghiém PA .3, vdi 239 bénh nhan ung
thu tuy duge diéu trj voi Vién nén bao phim erlotinib 100mg va gemcitabin so vai 256 bénh nhan
trong nhom duge diéu tri véi gia duoe va gemeitabin.

Cac phan img ngoai y thuong gap nhit trong nghién ciru PA.3 ¢ nhimg bénh nhén ung thu tuy diing
Vien nén bao phim erlotinib 100mg cung voi gemcitabin 1a m¢t moi. ndi ban va tiéu chay. Trong
nhom Vién nén bao phim erlotinib phéi hop voi gemcitabin, 1o ban va tiéu chay do 3/4 déu duge
ghi nhian ¢ 5% s6 bénh nhan. Thoi gian trung vi dé xuat hién noi ban va tiéu chay 1 an lwgt 1a 10
ngdy va 135 ngay. Méi phan img néi man va tiéu chay déu khién phai giam liéu & 2% s6 bénh nhan
va phai ngimg nghién clu & 1% s6 bénh nhan dung Vién nén bao phim erlotinib phéi hop voi
gemcitabin.

Nhom bénh nhan dung Vién nén bao phim erlotinib 150mg phdi hop voi gemcitabin (23 bénh nhén)
¢6 ti 1¢ mot so phan (mg ngoai ¥ dac trung cho nhom thude cao hon trong dé ¢6 ndi ban va doi hoi
phai giam lidu thuémg xuyén hon hodc ngimg diéu tri.
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Bang 3. Cac ADR rat pho bién trong nghién ciru PA.3

Vién nén bao phlm erlotinib Gia duo’c _.
N=239 _N=256
Mire du \fluc dq
Mire 4§ NCI-CTC o bdtky 3 4 batky 3 4
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Tong sé bénh h nhan voi bat ky tac dung 99 48 22 97 48 16
khona moml_r_nll_on nao . R i -
Nhiém trimg va n}rrcm fﬂ sinh tr ung
Nhiém trang® 3 i . < o4 08 4 S
Réi loan chuyén héa v a’mh ct’:rm’rg
Giémedn 3 2 0 2 <« ., 0
Réi loan tim {hun
framcam____m__ 19 2 0 14 <] 0
Réi loan hé than k:m’r
Bénh than kinh 13 1 <] 10 <] 0
Paudau SN - . . R | N
Réi loan hé hap. frmg nquc va trung
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* Nhiém trang nang. c6 hoac khong ¢o giam bach cdu trung tinh. da bao gdm viém phoi. nhiém
triing huyét va viém mo té bao.

#% C§ thé dan dén mat nuée. ha kali mau va suy thén.

©%% Phat ban bao gom viém da dang myn trimg ca.

Théng tin thém vé cic bién cb bat lgi dwge quan tAm dic biét: Cac phan img ngoai v sau dugce

ghi nhdn & nhimg bénh nhan duge ding Vién nén bao phim erlotinib 150mg don tr1 va Vién nén
bao phim erlotinib 100mg hodc 150mg phdi hop véi gemeitabin.

Cac thuat ngtr sau duge dung dé xép cac tac dung ngoai ¥ boi tAn sudr xuat hién: rat thuong g"p
(>1/10): thuong gap (>1/100. <1/10): it gdp (>1/1000. <1/100): hiém gap (>1/10 000, <1/1000); 1
hiém (<1/10 000) bao g gom céc bao cao don le.

Céc tac dung phu rat pho bién duoe trinh bay trong bang 1 va 2. cde bién ¢d ¢ cdc 1an suat khac
duoce tom tat dudi day,
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Cdc roi logn duwomg riéw hda: Thung duong tiéu hoa duoc ghi nhan 1a khong thuomg gap (voi ti l¢ it
hon 1% s6 bénh nhan) khi str dung Vién nén bao phim erlotinib. trong dé mot so truomg hop din
dén ur vong.

Cac truomg hop chay mau duomg tiéu héa duge ghi nhdn thuong xuyén (bao gom mot so truong
hop ur vong). mot vai truong hop ding cing véi warfarin va mét vai truemg hop ding clung vai
NSAIDs,

Cdc roi foan gan mér: Cac bit thuong vé xét nghiém chic nang gan (bao 05m tang ALT. AST.
bilirubin) dugc quan sat thuong xuyén trong céc thir nghiém lim sang cua Vién nén bao phim
erlotinib. Trong nghién ctru PA3. nhing bat thuémg nay xay ra rit thuémg xuyén. Nhimg tac dung
ngoai ¥ nay phan lén & mire do nhe dén tr ung binh. thoang qua hodc di kem véi di can ¢ gan. Mot
s6 ca hiém gap bl suy gan (co ca wr vong) da duge bao cdo trong khi dung Vién nén bao phim
erlotinib. Cac yéu 16 gdy nhiéu gém bénh gan ¢6 tir trude hodc dung thude doc cho gan ddng thoi.

Ciic roi loan vé mat: Loét hoac thing gide mac da duge bao cao tuy rat hiém gap ¢ bénh nhan diéu
tri Vién nén bao phim erlotinib. Viém gidc mac va viém két mac ciing thuong duge bdo cao voi
Vién nén bao phim erlotinib.

Moc long mi bat thicong bao gom: léng mi moce vao trong. 1ong mi moc nhiéu va ram da duogc bao
cao.

Céic roi loan vé ho }wp long nguee va trung that: Co nhimg bao cdo khéng thuéng xuyén vé bién ¢
ning ﬁwng viem phoi ke (dd cd ca tr vong), & nhimg bénh nhin dang Vién nén bao phim erlotinib
dé dicu tri NSCLC hoac nhimg khdi u dac tién trién khac.

Cac truong hep bi chay mau cam cling thuémg duge bdo cao trong cac thu nghiém lam sang
NSCLC lan ung thu tuy.

Cdic réi loan da va mé diweéi da: Phat ban dugce bao cao rit pho bién & bénh nhan dung Vién nén bao
phim erlotinib va néi chung. biéu hién duoi dang hong ban va san mu mire dé nhe hodc vira, ¢6 thé
Xay ra hay nang lén & nhiing vung da tlr.p xuc anh sang mat troi. Cé thé Khuyén nhamg beénh nhan
¢é tiép xuc anh ndng nén su dung qudn 4o bao vé va/hoac ding kem chéng néng (vi du loai chia
khoang chat). Mun trimg ca. viém da va viém nang l6ng duge ghi nhén la thuong gap. hau hét &
mire dd nhe hodc trung binh va khong nghiém trong. Cac vét nurt da duge bao cio hau hét khong
nghiém trong va trong da s6 truong hop ¢d lién quan t61 phat ban va da kho. Céc phan img nhe nhu
da tang sac ) cung da duoc bao cdo tuy it gip (trong s6 dudi 1% bénh nhan).

Bong nude. phong rop va tinh trang troe da da duge bao cdo. bao g gom mét so rét it truong hop goi
v chan dodn héi chimg Stevens-Johnson/hoai tr biéu bi nhiém doc. trong dé ¢6 va trromg hop da ur
vong.

Thay doi toc va mong. hau hét khong nghiém trong. da duge bao cao trong cée thir nghiém lam
sang. vi du nhu viém quanh mong va ram [ong thay déi 16ng mi/léng may va mong tay dé gdy hoac
dé trée da duge bao cao tuy it gap.

Sau khi thude dwoe lwu hanh

Cc roi loan da va mo duéi da: Cac thay d6i khac vé téc va mong. da phin khong nghiém trong. da
duge ghi nhan xdy ra khong thudng xuyén tir giam sat sau khi thude duoe lvu hanh trén thi tr wong.
vd: ram long. thay déi 1ong mi/long may. viém quanh méng. mong don dé bong.

Céc truomg hop viém mang bo dao dugce bao cao tir qua trinh giam sat sau khi thude duge luu hanh
trén thi truong.

QUA LIEU VA CACH XU TRI

Lieu don Vién nén bao phim erlotinib lén t&i 1000mg & nhimg doi tuong khoe manh va lén @i
1600mg ¢ nhimg bénh nhan ung thu da duoc dung nap. Licu nhéc lai hai lan mot ngay 200mg o

nhimg déi tuong khoe manh bi dung nap kém chi sau mdt vai ngay dung. Dya vao cac so li¢u tr
nhumg nghién ctru nay. cac tac dung ngoai ¥ nang nhu tiéu chay. ndi ban. va tang men transaminase
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gan ¢6 thé xdy ra o liéu trén liéu khuyén cdo. Trong truomg hop nghi ngdr cé qua lieu Vién nén bao
phim erlotinib, nén ngimg dung va diéu tri triéu ching.

PAC TINH DUQC LUC HQC
Co ché tic dung

Erlotinib trc ché manh su phosphoryl héa ndi té bao cua HERIVEGFR. HERI/EGFR duge boc 19
trén bé mat cua nhimg té bao binh thudng va nhimg té bao ung thu. Trong nhiing mo6 hinh phi lim
sang. su irc ché EGFR phosphotyrosine gay kim ham va/hodce gy chét té bao.

Cac dot bién EGFR c6 thé dan dén viéc hinh thanh kich hoat cac duomg tin hiéu chéng chét rung té
bao va tang sinh. Hi¢u qua manh mé cta erlotinib trong viée ngan chan tin hi¢u trung gian EGFR
trong nhirng khéi u dot bién EGFR nay la do sur gan két chat ché cua erlotinib voi vi tri gin ATP
trong mién Kkinase dot bién ctia EGFR. Do sy ngin chin tin hiéu ha luu, su gia tang chia ce té bao
duoc dimg lai. va té bao chét duoc gay ra théng qua con dudmg chét rung & bao noi tai. Su tro lai
khéi u duge quan sat thay trong cac md hinh chudt cua biéu hién duge thye thi cia céc dot bién
kich hoat EGFR nay.

PAC TINH DUQC DPONG HOC

\ong d trong mau: Sau lieu udng 150mg Vién nén bao phim erlotinib, & trang thai on dinh. trung
vi thoi gian dén khi dat ndng do dinh trong huyét tuong vao khoang 4 gid véi trung vi nong do dinh
hmu tuong dat duge 1a 1995ng/mL. O thoi diém 24 gio trude khi dung liéu ké tiép. trung vi ndng
d6 t6i thiéu hu}e[ twong la 1238ng/mL. Trung vi AUC dat dugc trong sudt quéng thoi gian giira cac
liéu & trang thai dn dinh 12 41300meg*gio/mL.

Hép thu: Erlotinib uong duge hap thu tdt va ¢6 giai doan hap thu kéo dai. vdi nong do dinh huyét
tuong trung binh dat duoc sau khi uéng 4 gio. Mot nghién ctru ¢ nhitmg ngudi tinh nguyén khoe
manh binh thuéong cho thdy do sinh kha dung ude tinh khoang 59%. Nong d¢ sau khi udng ¢o thé
tang boi thire an.

Sau khi hap thu, erlotinib gan két cao trong mau. khoang 93% gan vai cdc thanh phan mau, chu yéu
voi protein huyét twong (vi du albumin va acid alpha-1 glycoprotein [AAG]). voi khoang 5% o

dang tu do. e

—
Phéan bé: Erlotinib co thé tich phan bo trung binh 1a 2321 va phan bé vao trong mo khoi u nguoi. PHON
Trong mgt nghién ciru 4 bénh nhén (3 bénh nhan bi ung thu phm khong phai té bao nho (NSCLC) | DIEN
va mot bénh nhan bi ung thu thanh quan) Llong Vién nén bao phim erlotinib lleu hang ngay la el

150mg. mau bénh pham u ¢é tir phdu thuat cit bo vao ngay diéu tri thir 9 cho théy nong do erlotinib
& khoi u dat trung binh 1.185ng/g mo. Gia tri nay twong {mg vOi gia tri trung binh noi chung cua
63% cac nong do dinh huyét tchrn}: shi nhén & trang thai 6n dinh. Cac chét chuyén hoéa c6 hoat tinh = .
chinh hién dién trong khm u tai néng d6 trung binh 1a 160ng/g md. tuwong tmg voi gia tri trung binh
chung cua 113% cdc nong do dinh huyét tuong & trang théi 6n dinh. Cac nghién citu phan b6 & md
su dung cach chyp dong vi phong xa toan thin sau khi u(mg erlotinib danh ddu bang 14C ¢ chudt
trii khong c6 tuyeén uc ¢6 su cay u khac loai HNS cho thay su phan bo & mé rong va nhanh véi
nong do t6i da cua thude da duge danh déu phéng xa (khoang 73% néng dd trong huyét tuong)

quan sat duge sau | gio.

Chuy ‘én héa: Erlotinib duoc chuyén hoa tai gan boi cac men cvtochrome P450 tai gan & nguoi. chu
yéu boi CYP3A4 va chuyén hoa it hon bai CYP1A2. Chuyén héa ngoai gan bai CYP3A4 O rudt,
CYP1A1 ¢ phdi, va CYPIBL & mé khdi u ¢6 kha nang dong gop vao thanh thai chuyén hoa
erlotinib. Cac nghién ctu in vitro chi ra khoang 80-95% erlotinib chuyén hoa boi men CYP3A4. Co
ba con duomg chuyén hoa chinh duge xéc dinh: 1) su khi O-methy! cia timg chudi bén hodc ca hai.
sau do duoc oxy hod thanh acid carboxylic: 2) oxy hoa mdt nira acetylene sau do thuy phan thanh
acid aryl carboxylic; va 3) su hydroxyl hoa vong thom cua gbe phenyl-acetylene. Nhimng chat
chuyén hoa chinh cua erlotinib tao bai su khir O-methyl cua timg chudi bén ¢6 hiéu luc tuong
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duong véi erlotinib trong cac nghiém phap in vitro tién ldm sang va cac mau mo in vivo. Ching ¢
mat trong huyeét twong voi nong do <10% erlotinib va c6 duge dong hoe tuong tu nhu erlotinib.

Thai trir: Cac chat thnen hoa va lugng rat nho cua erlotinib dugce bai tiét chu véu qua phin
(>90%). v&i sur bai tiét tai than chi chiém mot lugng nho lidu udng vao.

Do thanh thai: Phan tich dugc dong hoc ¢ 591 bénh nhan dung Vién nén bao phim erlotinib don
thuin cho thay dé thanh thai trung binh la 4.47 L/git voi thoi gian ban huy trung binh la 36.2 gio.
Vi vay. thoi gian du klen dé dat duge ndng do huyét twong & trang thai 6n dinh xay ra trong khoang
7-8 ngay. Khéng c6 méi quan hé ¢o v nghia gitra d0 thanh thai dugce du doan va tdi cua bénh nhan.
trong lugng co thé. gidi tinh va chung tdc.

Cic yéu 1o cua bénh nhan co lién quan dén duge déng hoc cua erlotinib la bilirubin huyét thanh
toan phén. néng d6 AAG va tinh trang hit thude, Nong d bilirubin toan phan huyét thanh ting va
nong do AAG tang di kem voi toc dé thanh thai cua erlotinib cham hon, Nhirng nguoi hut thude co
toc do thanh thai erlotinib nhanh hon.

Mot phan tich thir hai vé duoe dong hoe duge tién hanh trong do sb liéu cua erlotinib duoc téng
hop tir 204 bénh nhan ung thu tuy dugce dung erlotinib phdi hop gemcitabin. Phan tich nay cho thay
cac dons_ bién sd c6 anh huong dén do thanh thai erlotinib & nhimg bénh nhan ur nghién ciru tuy
cling gidng nhu nhimg gi ghi nhan dwoc trong phan tich duge dong hoc thude dung don chat trude
day. Khong xac dinh thém co hiéu qua cua cac bién sb méi. Gemcitabin ding dong thoi khong tac
dong lén d9 thanh thai huvét rong cua erlotinib.

Dwge djng hoe ¢ nhirng dbi twong dic biét: Khong ¢6 cac nghién ciru chuyén biét cho ré em
hoac bénh nhén lon tuoéi.

Suy gan: Erlotinib duoce dao thai chu yéu boi gan. \ong dd erlotinib trong mau gidng nhau & nhimg
bénh nhan bi suy giam chirc nang gan trung binh (diém Child- Pugh 7-9) so voi nhitng bénh nhéan ¢6
chire nang gan bmh thuong trong do ¢o nhitng b¢nh nhan bi ung thur gan nguyén phat hoéc di can
gan.

Swy than: Erlotinib va cdc chit chuyé en hoa cua né khong dugc bai tiét qua than mot cach dang ke.
dudi 9% liéu don duoce tiét & nude tiéu. Chua ¢o nghién ctru lam sang nao duoc tién hanh ¢ nhtmu
bénh nhan c6 chiic ndng thdn bi suy giam.

Nhitng nguedi hit thuoe: Nghién ciu duoc dong hoc ¢ nhitng nguai khoe manh khong hut thude va
con dang hit thude cho thay khoi thude la lam ting do thanh thai va giam nong do cua erlotinib.
ALCO-v6 cuc ¢ ngudi hut thude vao khoang 1/3 so véi nguoi chura bao gio/da timg huat thude (n=16
trong moi nhém hut thude va chua bao gio/da tung hut thudc). Su g giam nong do nay & nguai con
hat thude ¢6 thé do kich thich men CYP1A1 & phéi va CYPIA2 & gan,

Trong nghién ciru then chdt pha [1I trong NSCLC. nhing bénh nhdn con dang hit thude dat nong
do day huyét tuong & trang thai 6n dinh 1a 0.65 meg/mL (n=16) thap hon khoang 2 lan so vdi
nhimg ngudi chua timg hodc da timg hut thude (1,28 meg/mL. n=108). Tac dong nay di kém vaéi su
gia tang 24% vé thanh thai huyét twong cua erlotinib.

Trong mot nghién clru tang litu pha I & bénh nhan bi NSCLC con dang hut thuoc. phan tich duge
dong hoc ¢ trang thdi on dinh cho thay co su tang nong do erlotinib ty I¢ thudn voi lidu khi liéu
Vién nén bao phim erlotinib duge tang tir 130mg 1én dén liéu toi da duge dung nap 14 300mg. Nong
do day huyét trong & trang thdi 6n dinh khi ding 300mg & nhimg nguoi con hit thude trong nghién
curu nay la 1.22 meg/mL (n=17).

QUY CACH PONG GOI
Hop 3 vix 10 vién.
DIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC

Di¢u Kién bae qudn: khong bao quan trén 30°C.
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https://trungtamthuoc.com/
Han dung: 36 thang ké tir ngay san xuét.
Tiéu chuin chat lrgng cua thude: TCCS.
TEN, PIA CHI CUA CO SO SAN XUAT THUOC
RELIANCE LIFE SCIENCES PVT. LTD.

Dhirubhai Ambani Life Sciences Centre (DALC). Plant 3.5. 6. 9 and 10 Plot No. R-282. Thane
Belapur Road. Rabale, Thane 400701 Maharashtra State. An Do
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