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Cic dfm hleu luu ¥ va khuyén cdo:
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Dé xa tam tay fré em.
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| Thuée nay chi dimg theo don thuse.

1. THANH PHAN CONG THU'C THUOC

Mai ml chta

Thanh phin hoat chit: Paclitaxel... 6 mg

Thanh ph'fin ta dwge: Polyoxy 35 castor oil, dehydrated alcohol.

2. DANG BAO CHE: .
Dang bao ché: Dung dich dam déc pha truycn
M ti dice diém thuoe: Dung dich trong sudt tir khong mau dén mau vang nhal

3. CHI PINH

Ung thuw buong frieng:

Diéu (ri hoa tri r.lau tay cho ung thu buong trimg, paclitaxel dwoc chi dinh diéu tri cho cdc bénh
nhén bi bénh tién trién hodc tdn luu t& bao dc tinh (> lem) sau thi thudt phau thuat ban dau, két
hop voi cisplatin,

Trong diéu tri héa tri thay thé cua ung thur buong trimg, paclitaxel duge chi dinh diéu tri ung thu
di cn budng trimg sau khi phac do diéu trj bang cac thude plantinum thét bai.

Ung thw vii:
Trong diéu tri hd trg, paclitaxel duge chi dinh diéu tri cho cdc bénh nhén ung thu vi hach duong

tinh sau khi tri liéu bing anthracycline va cyclophosphamlde (AC). Picu tri hd tro bang
paclitaxel nén dugc coi 14 mot phuong én thay thé cho trj licu AC mé rong.

Paclitaxel dwoc chi dinh diéu tri ban déu cho ung thu vi tién trién cuc b hoac di can, két hop voi
anthracycline & bénh nhén thich hop véi diéu tri anthracycline, hoic ket 10p vai trastuzumab, &
bénh nhén co thu thé yéu t6 ting trudng biéu bi 2 & ngudi (HER- 2) & cép 3+ duge xdc dinh boi
héa mé mién dich va khdng thich hop véi anthracycline.

Nhu téc nhan diéu tri don déc, chi dinh diéu tri ung thu vii di can & bénh nhan khéng dap img véi
diéu tri tiéu chuin bi’mg anthlacycline hogc khong thich hop v6i diéu tri biang anthracycline.

Ung thuw p!ror khéng té bao nho tién trién (NSCLC):

Paclitaxel, két hop véi cisplatin, dugce chi dinh di€u tri ung thu phdi khong (& bao nho & bénh
nhdn khong c6 kha nang can thi¢p ph&u thudt va/hogc xa tri.

Sarcoma Kaposi (KS) lién quan dén AIDS:
Paclitaxel duge chi dinh diéu tri bénh nhan bi Sarcoma Kaposi lién quan dén ATDS tién trién da

thit bai trong dieu tri bing liposome anthracycline trude do.
C6 it dir liéu vé hiéu qua hd tr¢ chi dinh nay; (ém it cac nghién ciru lién quan dugc trinh bay
trong Pac tinh duoc luc hoc

4. LIEU DUNG - CACH DUNG

Cac thudc cin st dung trude khi hoa tri: TAt ca cdc bénh nhéin phai duge cho dung cac thude bao
gbm cac corticosteroid, thube khéng histamine va- chat déi khang thy thé Hy: trude khi cho dung
paclitaxel, de phong ngira cac phan tmg qud min nghiém trong. Cac thube can ubng trude khi

hoa tri ¢6 thé bao gdm:

Thong bdo ngay cho bac sy hodc duoc sy nhitng tdac dung khong mong muon gap phai khi sir cfm?u
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Li€u trinh céc thude can str dung truée khi héa tri

Thude cin ding Liéu dimg Thoi gian su dyung trude khi dung
o ! paclitaxel

Dexamethasone 20 mg duong ubng® Qua duong ubng: Khoang 12 va 6 gio
‘hodic TV** ‘Tiém truyén qua tinh mach: 30 — 60

- _ - pht

Dlphenhydlﬂmmc r ~ S0mglV 30 dén 60 phut .

Cimetidine hodic 300 mg IV 30 dén 60 phut 1

Ranitidine 50 mg IV |

* 8-20 mg cho bénh nhan KS
** tidm truyén qua tinh mach
#%% hodec mot thude khéng histamine tuong duong nhu chlorpheniramine 10 mg tiém mach 30
dén 60 phut trudce khi ding paclitaxel.

Paclitaxel nén duge cho qua bé loc trong déy truyén véi mang vi xop < 0,22 micron

Do kha nang thoat mach cua thude, nén theo dsi chit ché vi tri tiém truyén dé xem cé thoat mach
trong khi truyén thude.

Diéu tri diiu tay cho ung thie budng trieng:

Mac du phac dd thude thay thé cho paclitaxel hién dugce nghién ctru, ligu phap két hop paclitaxel
va cisplatin duge khuyén cdo sir dung. _
Tuy thue vao thoi gian tiém truyén, hai liéu diing khéc nhau duge khuyén cdo cho diéu tri bang
paclitaxel: 175 my’m paclitaxel tiém truyén (inh mach trong ba gio sau do la 75 mg/m? cisplatin
va dot diéu tri tiép theo duge nhic lai sau 3 tudn, hodc 135 mg,z’m2 paclitaxel tiém truyén (inh
mach trong thoi gian 24 gior sau d6 14 75 mg/m? cisplatin va dot diéu tri tiép theo duoc nhac lai
sau 3 tudn.

Diéu tri thay thé cho ung thuw buéng tring:

Liu diing khuyén céo cho paclitaxel 1a 175 mg/m? dwoc cho ding trong 3 gi¢, v6i khoang cach 3
tudn gitra cac dot.

Héa tri hé tro' cho ung thie vii: .
Liéu duing khuyén céo cho paclitaxel 14 175 mg/m? duge cho ding trong 3 gidr trong 4 dot. 3 tuan
mot dot, sau tri liéu AC.

Héa tri diu tay cho ung thu vii:

Khi dung két hop véi doxorubicin (50 mg/m?), paclitaxel nén duge ding 24 gio sau khi dung
doxorubicin. Liéu ding khuyen cdo cho paclitaxel la 220 mg/m tiém truyén tinh mach trong 3
gid, véi khoang cdch 3 tudn gitta cdc dot. Khi dung két hop véi trastuzumab, liéu khuyén céo cho
paclitaxel 1a 175 mg/m? tiém tmyén tinh mach trong 3 gio, voi khoang cach 3 lué‘m gitra cac dot.
Tiém tluyen paclitaxel c6 the bit dau vio ngay tiép theo sau liéu trastuzumab d'lu tién hodc ngay
sau céc lidu trastuzumab ttcp theo néu liéu trastuzumab trude do duoc dung nap (6t

Héa tri thay thé cho ung thu vii:

Liéu ding khuyén cdo cho paclitaxel la 175 mg/m? dugce cho ding trong 3 gid, véi khoang cich 3
tudn gifta cc dot.

Ung thu phéi khéng 1¢ bao nhd tién trién:

Liéu dung khuyén cao cho paclitaxel la 175 mg/m? ding trong 3 gid sau doé 14 80 mg/m? cisplatin.
v6i khoang cach 3 tudn gita cac dot.

Biéu tri KS lién quan dén AIDS:

Liéu ding khuyén céo cho paclitaxel 1a 100 mg/m? tiém truyén tinh mach trong 3 gio moi hai
tuan.

Diéu chinh liéu ding:

Cac liéu paclitaxel tiép theo nén duge dung theo kha nang dung nap cua tung bénh nhan. Khong
nén cho ding tiép paclitaxel cho dun khi s6 lugng bach céu trung tinh >1.5 x 10%L (>1 x 10%/L
véi bénh nhan KS) va sé lwong tiéu cdu 1a >100 x 10%L (>75 x 10%/L v&i bénh nhan KS).
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Bénh nhan bj giam bach ¢du trung tinh nghiém trong (s6 luong bach cdu trung tinh <0.5 x 1071
trong tbi thiéu 7 ngdy) hodic bénh thin kinh ngoai bién niing, nén giam liéu 20% cho cac dot tiép
theo (25% vai bénh nhin KS).

Bénh nhin suy gan:

Chua cé ddy du nghién ciru vé diéu chinh lidu & bénh nhén suy gan nhe va vira. Khéng nén ding
paclitaxel cho bénh nhéan bi suy gan ning,.

Diing & tré em:

Khéng khuyén cao dung paclitaxel & tré em dudi 18 tudi do khong ¢ du dir liéu vé tinh an toan
va hiéu qua.

Céach ding

Phai than trong trude khi thao tac hodc tiém truyén thube.

Dung dich ddm dac pha dung dich tiém truyén phai duoc pha lodng truge khi dung va chi duoc
ding qua dudng tinh mach.

Dung dich hoin nguyén _

Céc dung dich ding cho hoan nguyén nén duge sir dung ngay sau khi chuén bi. Néu khong duoce
str dung ngay lap tic, thoi gian luu trir va diéu kién sir dung trude khi sir dung thude vé trach
nhiém ciia ngudi pha ché. Tuy nhién, do én dinh hoa hoc va vt 1y ciia dung dich hoan nguyén da
dugc chimg minh la trong vong 24 gio & nhiét d§ phong dbi v&i dung dich natri clorid 0,9%:
dextrose 5%; dung dich dextrose 5% va natri clorid 0,9%, hodc dextrose 5% trong dung dich
Ringer's, pha cho dén ndng dé cudi cing la tir 0,3 dén 1,2 mg/mL.

5. CHONG CHI PINH
Chdng chi dinh dung paclitaxel & bénh nhén cé phan tmg qua man nghiém trong vai paclitaxel

macrogolglycerol ricinoleate (polyoxyl castor oil) hodc véi bt ky thanh phan nao ctia thude.
Paclitaxel bi chéng chi dinh & phu nit cho con bu.

th)ng ding paclitaxel & benh nhan giam bach cau trung tinh ban diu <1.5 x 10%/L (<1 x 10%/L
vGi bénh nhén KS) hodc tidu cu ban dAu <100 x 10°/L (<75 x 10°/Lv6i bénh nhan KS)

Chong chi dinh paclitaxel & bénh nhan KS dong thoi bi nhiém khuén nghiém trong, khong kiém
sodt. Bénh nhan suy gan niing khéng duoc didu tri bing paclitaxel.

6. CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

Paclitaxel nén duoc ding dudi su gidm sat ciia nhan vién y té ¢6 kinh nghiém trong viée st dung
cac chét hoa tri ung thu. Do céc phan img qua min ning c6 thé xdy ra, nén c6 sin cac thiét bi hd
tror thich hop.

Do kha néing thoat mach ctia thude, nén theo dai chit ché vj tri tiém truyén dé xem c6 kha nang
thoat machtrong khi truyén thude.

Bénh nhan phai dugc diing corticosteroid, thube khang histamine va chét doi khang H, trudce khi

diéu tri vi p'lclttaxc]

Paclitaxel nén dwge ding trude cisplatin khi str dung két hop.

Phan ting qud man nghiém trong, voi dic trung 1a kho the va ha huyét ap can diéu tri, phu
mach, may day toan than dd xdy ra & <1% bénh nhén ding paclitaxel sau khi da dung thude udng
trudie thich dang. Nhimg phan (g nay ¢d 1& do histamine géy ra. Trong truong hop phan (mg qua
man nghiém trong, phai nging lap tic tiém truyén paclitaxel, phai bt ddu diéu tri triéu chimg va
khong duoc cho bénh nhén dung lai paclitaxel. Macrogolglyeerol ricinoleate (polyoxyl castor oil).
la mot té duge trong thude 6 thé g g,ﬁy ra cac phan Gmg nay.

Uc ché tiiy xwong, chu yéu 1am giam bach cdu trung tinh, la doc tinh gidi han liéu dung. Nén
thuong xuyén theo ddi cong thite mau. Khéng duoe tai dleu tri cho den khi s6 lugng bach céu
trung tinh >1,5 x 10%L (>1x 10%L v6i bénh nhin KS) va s6 lugng tiéu cdu phuc hdi vé =100 x
10%/L (>75 x 10%Lvéi bénh nhén KS). Trong nghién ctru 1dm sang KS, da s6 cac bénh nhan duoc
dung kich thich t6 bach céu hat (G-CSF).
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Bit thwong din truyén tim nghiém trong, hiém khi dugc béo céo khi s dung paclitaxel don
don tri. Néu bénh nhin phat sinh nhiing bét thuong din truyén dang ké trong khi st dung
paclitaxel, phai tién hanh diéu tri thich hop va theo dai tim lién tuc trong dot diéu tri tiép theo
bing paclitaxel.

P quan sat thiy ha huyét ép, tang huyét dp, va nhip tim chdm trong khi ding paclitaxel; bénh
nhén thuong khong cé triéu chimg va khéng cin phai diéu tri. Nén thuong xuyén theo doi cic
dAu hiéu sinh ton, diic biét 1a trong gir diu tién trong khi tiém truyén paclitaxel. Cac bién co tim
mach ng,luun lmng duge quan sat 1]1*1): thuomg xuyén hon ¢ bénh nhan bi ung thu phoi khéng 1é
bio nho so v6i ngudi bi ung thu vi hode ung thu budng (rimg, Mot trudng hgp suy tim duy nhét
dirge ghi nhén lién quan dén paclitaxel trong nghién ctru 1am sang ATDS-KS.

Cén chi ¥ theo d&i chirc ndng tim khi paclitaxel dwoc dimg két hop véi doxorubicin hodc
trastuzumab dé diéu (ri ban dau ung thu va di can. Khi bénh nhan c6 thé duoc diéu tri bing
paclitaxel két hop vai cac thude nay, ho phai dugc kiém tra tim ban diu bao g{;_:m bénh st kham
stre khoe, dién tam dd (ECG), sidu dm tim, va/hodc chup chéit nhuém da cong (MUGA). Chie
nang tim can duoc theo ddi thém trong qué trinh diéu tri (vi du mdi ba thang). Viéc theo doi nay

co thé gitp plmt hién bénh nhan phat sinh cdc r6i loan chirc ning tim va bac si diéu tri can than
trong trong vigc dénh gia liéu tich liy (mg/m?) ciia anthracycline da sir dung khi dua ra céc quyét

dinh dua trén tan suét tham dinh chite ning tam that. Khi kiém tra cho thdy viéc suy giam chic
nang tim, ngay ca khi khong cé tri¢u thl’ﬂ}:,, thi bac st diéu tri nén than trong ¢ danh gia nhimg loi
ich 1am sang cia viée tiép tuc diéu tri so véi kha ning nguy hai cho tim, bao gdm cdc ton thuong
c6 thé khong phuc hdi duoc. Néu llt.p tuc diéu tri thi phéi theo ddi chire nang tim thudng xuyén
hon (vi dy mdi 1-2 chu ky). Dé biét thém chi tiét nén tham khao Tém tit dic tinh san pham cua
trastuzumab hodc doxorubicin.

Bénh thin kinh ngogi bién:

Thuong xuyén xuat hién bénh day than kinh ngoai bién; hiém khi phat trién céc triéu chimg
nghiém trong. Trong cdc trudong hop nghiém trong, nén giam liéu 20% (25% vai bénh nhan KS)
cho tét ca cac dcrt diéu tri bing paclltaxe] tiép theo. () bénh nhan ung thu phdi khong té bao nho,

dung paclitaxel két hop véi cisplatin din dén ty 1¢ nhiém doc than kinh nghiém trong cao hon so
vGi khi ding paclitaxel don tri. O bénh nhén ung thu buong trimg duoc diéu trj ddu tay,

paclitaxel duge tiém truyén trong 3 gir két hop véi cisplatin dén dén ty 1¢ nhiém ddc than kinh
nghiém trong cao hon so véi khi ding két hop cyclophosphamide va cisplatin.

Suy chire ning gan:

Bénh nhan suy gan co thé co nguy co nhiém doe cao hon, dic biét la suy luy dé [I-1V. Khong ¢o
bing chimg cho 1hay doc tinh cua paclitaxel tang 1én khi tiém tr uyén trong 3 gio' & bénh nhan co
chirc nang gan bt thuomg & mire nhe. Khong c6 dir liéu nghién ciru trén bénh nhan bi & mat nang.
Khi paclitaxel duoc tiém truyén 1au hon, ¢6 thé thay tang suy tiy ¢ bgnh nhan bi suy gan tir vira
dén ndng. Bénh nhan nén dugc theo dai chit ch& dé xem c6 phat trién suy tiy sdu khong. Chua
cH diy du nghién ciru vé diéu chinh liéu & bénh nhén suy gan nhe va vira. Khong nén dung
paclitaxel cho bénh nhén bi suy gan n@ng.

Ethanol:

Thubc ndy ¢6 chira ethanol 49,7% thé tich (rwou), nghia 12'1 Ién dén 21 g mdi liéu trung binh,
twong duong véi 740 mL bia 3,5 a‘o 190 mL ruou 14 d6 mdi lidu. Didu nay 0 thé giy hai cho
bénh nhan bj nghién rugu. Ciing cin tinh dén diéu nay khi xem xét dung thude nay & tré em va
cac nhém co nguy co cao nhu nhitng ngudi bi bénh gan hodc bénh dong kinh. Lugng rugu trong
thude nay c6 thé 1am thay dbi tac dung cia cac loai thude khéc.

Noi dong mach:

Nén dic biét than trong dé tranh cho ding paclitaxel noi dong mach. Trong cac nghién ctu trén
dong vét danh gia kha ning dung nap cuc b, phan {mg md6 nghiém trong xay ra sau khi tiém ndi
déng mach.

Viém dgi trang gid@ mac cung hiém khi duoc bao céo, bao gbm céc trudng hep bénh nhan khéng
dwoce didu tri khang sinh dong thoi. Phan tmg nay can dugc xem xét trong chan dodn phén biét
cac trudmg hop tiéu chay néng hay kéo dai xdy ra trong hodic ngay sau khi diéu trj bang paclitaxel.
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Két hop xa tri phm vi diéu trj bang paclitaxel (khong phan biét thi tw diéu tri) c6 thé thue day
phat trién viém phdi mé k&.

Paclitaxel d duoc chirng minh la chéit gay quéi thai, giy doc cho phdi va gdy dot bién trong mot
s6 thur nghiém. Do d6 bénh nhin nir va nam trong d¢ tudi sinh san phai can ¢ cac bién phap
tranh thai cho ban than va/hodc ban tinh trong khi diéu tri va it nhét 6 thang sau khi diéu tri. Bénh
nhén nam nén tim kiém tu vin vé luu trit tinh trung trude khi diéu trj vi co kha nang vé sinh
khéng thé hoi phuc do diéu tri b%ng paclita‘cel
O bénh nhan KS, hiém gap viém niém mac nghiém trong. Néu phan (mg nghiém trong xay ra,
lidu paclitaxel nén duge gidam 25%.

7. SUDUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Phu nit co thai

Paclitaxel da duoc thmt__, minh 1a gdy doc cho phoi va giy dde cho thai ¢ tho.

Khéng c6 dir liéu day du tir viée sir dung pachtaxel o phu ntt mang thai, tuy nhién nhu véi cac
thude gay doc té bao khéc, paclitaxel ¢6 thé giy nguy hiém cho thai khi cho dunh O phu nlr mang
thai.

Khéng nén dimg dung dich dam déc pha dung dich tiém truyén paclitaxel 6 mg/mL trong thai ky
trir khi tinh trang ldm sang cta ngudi me cin thiél phai diéu (ri bang paclitaxel. Phu nir ¢o kha
nang mang thai dang chmg paclitaxel nén duoc khuyén céo tranh mang thai, va phai thong bao
cho bic si diéu tri ngay néu mang thai. Bénh nhin nit va nam trong, do tudi sinh dé, va/hoac ban
tinh ctia ho nén str dung bién phép tranh thai trong it nhat 6 thang sau khi diéu tri bing paclitaxel.
Phu nit cho con bii

Chua biét liéu paclitaxel co bai tiét vao sita hay khong, Paclitaxel bi chong chi dinh o phy nir cho
con bii. Nén ngiig cho con bi trong thoi gian diéu tri bang paclitaxel.

Kha ndng sinh sdn

Paclitaxel da duge chimg minh la lam giam kha néng sinh san & chudt cong.

Bénh nhén nam nén tim kiém tu vén vé luu trit tinh tring trude khi diéu trj bang paclitaxel vi ¢6
kha néng va sinh. :

8. ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Thube ndy ¢6 chita alcohol, do d6 c6 thé lam gidm kha niing l4i xe hoge vén hanh may moc.
[Hiém khi quan sat thdy mot s6 cic tac dung khong mong mudn trén hé thin kinh. tAm than va cic
roi loan tai mét nhu 1u 1an, giam thinh hye, 0 tai... Do do, can than trong khi lai xe va vin hanh
mdy moc.

9. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Twong tic:

D6 thanh thai ctia paclitaxel khéng bi anh huéng boi thube ding trude cimetidine.

Cisplatin:

Paclitaxel dugc khuyén cdo dung trude cisplatin. Khi duoc dung trude cisplatin, dir liéu an toan
clia paclitaxel nhit quan véi dir li¢u an toan dugce bao cdo khi dung s don doe. Viée dung paclitaxel
sau diéu tri bing cisplatin dan dén suy tiy ning hon' va giam khoan;: 20% dé thanh thai
p'lclttaxel Bénh nhén duge didu tri bing paclitaxel va cisplatin co thé bi ting nguy co suy thin so
voi khi chi diing cisplatin trong ung thu phu khoa.

Doxorubicin: Trong diéu tri ban diu cho ung thur vi di can, paclitaxel nén duge diung 24 gid sau
doxobiricin do viée thai trir doxorubicin va céc chit chuyén héa ¢6 hoat tinh cia doxorubicin ¢é
thé bi giam khi dung paclitaxel va doxorubicin v6i khoang cach théi gian ngan hon.

Cic thuée dwpe chuyén héa & gan:

Chuyén héa paclitaxel duge xic tic, mot phan, boi cc isoenzyme cytochrome P450 CYP2C8 va
CYP3A4. Do do, khi chua ¢6 mot nghién ctru twong tac thude-thude dwoc dong hoc, nén thin
trong khi ding paclitaxel dong thdi véi cic loai thube da biét 1a e ché CYP2C8 hozc CYP3A4
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(vi du nhu ketoconazole va cdc thudc diét nam imidazol khéc, erythromycin, fluoxetine.
gemfibrozil, clopidogrel, cimetidine, ritonavir, saquinavir, indinavir, va nelfinavir) vi doc tinh
ctia paclitaxel c6 thé tang lén do nong do paclitaxel cao hon. Khéng khuyén cao cho viée dung
paclitaxel két hgp véi cic loai thue da biét 1a hoat héa CYP2C8 hodc CYP3A4 (vi du nhu
rifampicin, carbamazepin, phenytoin, cfavirenz, nevirapine) vi hi¢u qua cé thé kém hon do nong
do paclitaxel thap hon.

Céc nghién ctru trén bénh nhian KS dang dung nhiéu loai thude dong thoi cho thay do thanh thai
toan thén cuia paclitaxel thap hon déng ké khi ¢é nelfinavir va ritonavir, nhung khong phai nhu
viy voi indinavir. Khong c6 du céc thong tin vé twong téc v6i cic thude e ché protease khic. Do
do, than trong khi diing déng thori paclitaxel & bénh nhn dang ding thude trc ché protease.

Khi ning twong thich

Trong qua tr inh pha loéing dung dich c6 dic dé tiém truyén, kim phén lidu hodc cac thiét bi
trong tur voi ong choc do khong nén duge str dung véi lo paclitaxel vi ching c6 thé lam cho néip
lo bi v&r dan dén mat tinh vé khudn théng nhét cia dung dich.

Trudce khi tiém truyén, paclitaxel phai dugc pha loéing thanh dung dich da sin sang dé truyén (0.3
dén 1,2 mg/mL) bang ky thudt vo tring véi mot trong céc dung dich sau:

« Dung dich natri clorid 0,9% pha tiém truyén,

» Dung dich glucose 5% pha tiém truyén, -

* Dung dich glucose 5% va natri clorid 0,9% pha tiém truyén,

* Dung dich Ringer chita 5% glucose.

Sau khi pha lodng, dich liuycn san sang chi sir dung mot lan.

Bao quan dung dich truyén sin sang su dung xem phan Dung dich hoan nguyén

Vige tiém truyén dung dich pha sin nén dugce kiém tra bing mét dé phat hién cac hat nho va su
d6i mau.

Trong pha ché, cac dung dich c6 thé xudt hién mo duc, dugc quy cho cong thire cua chit dan, va
khéong dugc loai bo bing cach loc. Tuy nhién sy m& dyc nay khong anh huong dén hiéu luc cua
san phim. Dung dich pha truyén dich nén duge truyén théng qua by loc mang xop (in-line filter)
vai mang vi mo6 khong lén hon 0,22 micron. Khong co ghl nhan ton thét dmlL ké nao vé tiém lyc
1hu0<, sau khi thyc hién thi nghiém mé phong tiém truyén 1.V. théng qua 6ng chira bd loc mang
xbp (0,22 micron),

b c6 mot s6 béo cdo vé két tha trong khi truyén paclitaxel, v6i luong tia thuomg dién ra vao thoi
gian cum cua mot dot tr uyul 24 gio. bé giam nguy co két tua, nén sir dung paclitaxel cang som
cang t6t sau khi pha lodng va tranh rung lic hodc gay x40 tron thuoc qua mirc. Dung dich tiém
l‘lll}t.l‘l nén dugc kiém tra thudng xuyén trong qué trinh tiém lruycu va nén ngung truyén néu ¢6
két tua.

bé giam thiéu viée bénh nhén bj phoi nhiém DEIHP — ¢6 thé xay ra khi ma thude duge loc tir ti
truyén, bd dung cu y té hodc cac dung cu y té khéc lam nhua PVC; cac dung dich paclitaxel pha
lodng nén dugc lvu trlr trong céc chai khong phai PVC (thuy tinh, polypropylen) hoac tii nhua
(polypropylen, polvoleﬁn) va thuoc duoc truyén thong qua bd truyén din cé 16t polyetylen. Viée
st dung céc thiét bi loc két hop 6ng nhuwa PVC ddu vao ngin va/hoic dau ra di khong dan dén su
rd 11 dang ké cua DEHP.

Twong ky,

Diu thau dau polyoxyl ¢ thé dén dén di- (2-cthy1hc\{yl) phthalate [DEHP] r6 ri tir cac thing
chira polyvinyl clorua deo (PVC), & mirc do tang theo thoi gian va ndng d¢. Do dé. cong tac pha
ché, luu trt va tiém truyén paclitaxel phai duoc tién hanh véi cdc dung cu khong phai PVC nhu
kinh, polypropylen, hoac polyolefin.

10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Trir khi c6 lvu y khéc, thao ludn sau ddy dé cap dén co sé dit ligu an toan tong thé cia 812 bénh
nhin ¢é khéi u rin dugc didu tri bang paclitaxel don ddc trong cc nghién ctru l4m sang. Do
nhém bénh nhan KS 1a rat dic thy, bdo cdo dua trén mot nghién ctru ldam sang vai 107 bénh nhan
KS dugc trinh bay & cudi phin nay.
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Tén sufit va mirc d nghiém trong clia céc tic dung khéng mong mudn, trir trudng hop duge dé
cdp dén, noi chung la twong ti giita céc bénh nhan dang dung paclitaxel dé diéu i ung thu
budng trimg, ung thu v hodc ung thw phfii khong té bao nho. Khong co doc tinh duoc quan sat
nao bi anh hudng rd rang boi tudi tac
Tac dung khong mong muén dang ké thuong xuyén gap nhat la ire ché tiy xwong. Giam bach
cau tr ung tinh nghiém trong (<0.5 x 10%/L) xdy ra ¢ 28% bénh nhén, nhung khoéng lién quan den
cdc con s6t. Chi 1% bénh nhan bi giam bach cau trung tinh nghiém trong =7 ngay. Giam tiéu cau
duge bao cao ¢ 11% bénh nhan. Ba phdn tram bénh nhan co so luong tiéu cau thap nhat <50 x
10%/L it nhat mot lan trong khi nghién ctru. Quan sat thay thiéu méau & 64% bénh nhén. nhung chi
thiy thiéu mau nghiém trong (Hb <8.1 g/dL.) & 6% bénh nhan. Ty 1é va mic do nghiém trong cla
bénh thiéu mau cb lién quan : dén tinh trang hdemoglobin ban dau.
Pic tinh thin kinh, chu yéu la bénh thin kinh ngoai vi, c6 vé thuong gap va nang hon khi
tiém truyén 175 mg’m paclitaxel trong 3 gio (85% doc than kinh, 15% niing) so voi truyén tinh
mach 135 mg!’m trong 24 gio (25% bi bénh thén kmh ngoai vi, 3% ndng) trong phoi hop véi
cisplatin. O bénh nhan Ung thir phoi fdmng phdi 1¢ bao nhé (NSCLC) va bénh nhan ung thu
bubng trimg diéu tri paclitaxel llOIl}: gio sau do dung cisplatin, ti 1€ doc tinh than kinh nang
ting 1€n rd rét. Bénh thin kinh ngoai vi ¢6 thé xay ra sau dot diéu tri dau tién va ¢6 thé nang hon
khi tiép tuc dung paclitaxel. Bénh than kinh ngogi vi 1& nguyén nhén ngimg st dung paclitaxel
trong mdt sb it trwong hop. Cac tridu chimg vé cam gidc thudng duge cai thién va hoi phur. (rong
vong mét vai thang sau khi ngimg diéu tri paclitaxel. Cac bénh than kinh ¢6 tir trude do cdc lidu
phép diéu tri trude d6 khong phai 1a mot chdng chi dinh cua lidu phap diéu tri bang paclitaxel.
Chirng dau khdp hoic dau co dnh huong dén 60% sé bénh nhin trong do 13% bénh nhan o
mirc do nang,
Phin g qua mén rd rét va c6 kha ning gdy tir vong (dugc xdc dinh la can thiét can thiép diéu
tri ha huyét ap, phit mach, suy hé hép cén can thiép diéu trj gidn phc quan, hodc may day lan toa)
xdy ra trén 2 bénh nhén (<1%). 34% benh nhan (17% trén téng s6 céc nghién clru) gap cac phan
ang qud min nhe. Céc phan tmg qua min nhe, cha yéu 1a do bimg va phai ban, khéng can can
thi¢p diéu tri L,ung, nhu khong anh lurong dén viéc tiep tuc duy tri dleu tri v4i paclitaxel.
Phén 1ing tgi chd tiém trong khi t1uyen tinh mach c6 thé dan dén pho cuc b, dau, ban do. va
ctmg; hon nita, thoat mach c¢é thé gy viém mo té bao. Bong da va/hodc 16t da da duoce bdo cao
lai, d6i khi c6 lién quan dén hién tuong thoat mach. Rdi loan sic 16 ciing ¢o thé xay ra. Hién
tuong tai phat cac phan (g da tai mét vi tri thoat mach tride do sau khi dung paclitaxel & mot vi
tri khéc rit hiém khi gap. Phuong phap diéu tri ddc biét cho cac phan tng thoat mach chua dugc
lam 10.
Trong mét sd trudng hop, phan tmg tai vi trf tiém khéi phat trong qud trinh truyen kéo dai hodc
xudt hién mudn sau mot tuan dén 10 ngay
Pong mau ndi mach lan téa (DIC), thudong di cung nhiém khudn méau hodc suy da tang. da
duoc bao cao.
Rung tée: Rung tée da duoc quan sat & >87% bénh nhan va xuét hién dot ngdt. Phan lon céc
bénh nhan ryng toc ¢6 rung toc 1o rét =50%.
Bang duai day liét ké cac tac dung khong mong mudn khéng ké dén muc dg nang ¢ lién quan
v6i viée didu trj tiém truyén paclitaxel don tri liéu trong 3 gid trong tinh trang di cin (812 bénh
nhan diéu tri trong céc thir nghiém lam sang) va nhu da bdo céo trong qua trinh gidm sat sau khi
luu hanh paclitaxel.
Tan suit gip cée tac dung khéng mong mudn duge liét ké dusi dy su dung qui ude sau:
Rét thudmg gip (>1/10); thuong gap (>1/100 dén < 1/10); it g@p (>1/1.000 du.n ©1/100); hiém
(>1/10.000 dén < 1/1.000); rat hiém (< 1/10.000). Trong mdi nhom tin suit. téc dung khong
mong mudn duge trinh bay theo thir tu giam dan mirc d¢ nghiém trong.

Nhiém trang va nhiém |Rét thuong gap: nhiém tring (chi yéu 13 nhiém khuan dudng ticu va
ky sinh triing duong ticéu hoa trén), véi mot so truong hop cbd béo cao tir vong. ,
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Fi s R Vx x

It gép: s6c nhiém khuén.

Hiém gap™*: nhiém khuén, viém phuc mac, viém phoi.
Rét hiém gap*: viém dai trang gia mac

\Réi loan mdu va hé
| A £
‘thong bach huyét

R'lt thuomg gip: suy tuy. giam bach ciu trung tinh. thiéu mau. giam tiéu
Lau giam bach cau, chay mau.

Hiém gap*: giam bach cau trung tinh gy sot

'Rat hlem gap*: ung thrr bach cau dang tily cap, hoi chimg loan san tuy.

| Chua biét: dong mau rai rdc ngi mach (DIC)

A P £ . 3
Roi logn hé thong mién
dich

Rt thuomg gip: cdc phan ng qud man nhe (chu yéu Ia do bung: vi phdl
ban).

it gap: cdc phin img qua man 15 rét C'm phai dILU tri (nhu ha huyét ap, phu
né mach than kinh, tinh trang hd hép nguy cép. may day lan toa, rét run,
dau lung, dau ngue, tim nhip nhanh, dau bung, dau o chi. toat mo héi va
tang huyét ap).

Hiém gdp*: céc phan (mg phan v¢.

Rét hiém gip*: soc phan ve.

Chua biét*: co that phé quan

Rbi loan chuyén héa va
dinh duéng

Hiém gap*: mét nuée
Rét hiém gap*: chéan an.
Chura biét*: hoi chimg ly giai khéi u.

Réilo an tim thin

Rét hiém gap*: 1an 16n

Réi logn hé théong than
kinh

,Rat thuong gap: doc tinh than kinh (thuéng la bénh th'ln kinh ngoai vi).

Hiém gdp™: bénh thdn kinh vén dong (yéu co ngoai bién nho).
Rét hiém gap*: dong kinh con 16n, bénh than kinh tu chu (dan dén tac hét
rudt va ha huyet ap thé dirng). bénh néo, co gidt. chong mat, dau dau, mar

diéu hoa.

Réi loan mat

T R
Roi logn tai va mé dao

Rat hiém gip*: r6i loan day than kmh thi gidc vaihnfh thm nhin (dm diém
nhdp nhdy) & bénh nhén duge diéu trj licu cao hon so voi khuyén cao.
Chua biét*: phu hoang diém, hoa mit, hién tuong rudi bay.

Rdl hiém gap*: doc véi thinh gidc, nghe kcm, U lai, chong mat.

Roi loan tim mach

Thudng gap: nhip tim cham.

it gip: nhdi mau co tim, chen AV va ngdt, bénh co tim, nhip nhanh théit
khﬁng c6 tri€u chimg, nhip nhanh thit véi mach nhip déi, phong bé nhi|
[hdl va ngit, nhdi mau co tim.

Hiém gép: suy tim.

Rét hiém gip*: rung nhi, nhip tim nhanh trén thét.

Roi logn mach

i}ﬁt phd blqn: ha huyét ap. ) )
It gap:'huyét }chﬁi, tang huyét ap, viém tinh mach huyét khoi.
Rat hiem*: soc.

Chua r6*: viém tinh mach. |

A P £
Roi loan hé hap, nguc
va trung thit

£ = gk = X . Rie o 'n 1
Hicm gap*: suy ho hap, ngh&n mach phoi, xo héa phoi, tic mach phoi, suy |
A LA
ho hap.

Rét hiém*: ho.
|

Réi loan da day rudt

Rét thuong gap: budn nén, ndn, tiéu chay.
Hiém gép*: tic rudt, thung rudt, viém két trang thiéu mau cuc bo, viém|

tuy. .
Rat hicm*: huy¢t khoi-mac treo rudt, viém két trang giam bach céau trung |
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tmh ¢0 trudmg, viém thrc fc quan, tho bon.

| =
\Réi loan gan mit Rat hiém*: hoai tir gan, bénh ndo gan (ca 2 ClLll co truong hop bao cao tur
vong).

Roi logn da va mé dwéi|Rit thuong gip: rung léng toc.

da Thuong gap: thay doi trén da & mong nhe va tam thoi.

H:em pap*: mén ngira, phéat ban, ban do.

RAt hiém*: hoi chitng Stevens-Johnson, hoai tir biéu bi. ban do da hinh.
| troc vay, viém da, may day, bong mong (bénh nhan dugc diéu tri nén mac
' b chéng anh sang mit troi & tay va chén).

b D N i : |

Roi logn xwong, mé lién | Rat thuémg gap: dau co, dau khap.

két vi co xuwong 'Chua biét*: lupus ban do toan thén, xo ctmg bi.

Roi loan toan than va tai | Rét thuong gip: viém niém mac

ché Thuong gap: phan L'rlu, tai chd tiém (bao gdm phi cuc bo. dau. ban do.|
ctmg, thoat mach dén dén viém mé té bao, xo hoa da va hoai tir da).

Hiém gap*: sot, suy nhuoc*, phi*, kho chm"‘

Xeét nghiém i huong gip: ting AST cao (SGOT), dlkdlm phosphatase tang cao.
It g’i ): bilirubin tang cao.
Hiém giip*: ting creatinin mau.

Benh nhén ung thu v didu tri paclitaxel hé trer sau lidu phap diéu trj AC cho thiy doc tinh trén

than kinh cam giac, cac phan (mg qud man, dau cu‘rfdau khép, thiéu méu, nhlcm hhurm s6t. budn
nén/nén va tidu chay nhidu hon la bénh nhan chi diéu tri AC. Tuy nhién, tin suit gap cdc tac
dung khéng mong mudn nay phit hop véi viée diéu tri bang paclitaxel don ddc, nhu da trinh bay
¢ trén.

Diéu tri két hop

Nhiing ban ludn sau ddy dé cdp dén nhiing thir nghiém lim sang trong diéu i ddu tay ung thu
buﬂng trimg (paclltaxel + cisplatin: trén 1050 bénh nhan), 2 thit nghiém pha 111 trong dic¢u trj ban
dau ung thu va di cin: mot nghién ctru vé sur ph01 hop véi doxorubicin (paclitaxel + doxorubicin:
267 bénh nhén), mot thir nghiém nghién ctru vé sur phdi hop voi trastuzumab (phan tich phan
nhém paclitaxel + trastuzumab: 188 bénh nhin) va 2 thir nghiém pha I11 cho diéu tri NSLC tién
trién (paclitaxel + cisplatin: trén 360 bénh nhén).

Khi truyén (inh mach trong 3 gits cho diéu tri ban dau ung thu budng trimg. doc tinh lhan kinh.
dau co/dau khop, va mén cam & bénh nhan diéu tri paclitaxel sau do ding cisplatin ¢6 (dn xudl
edp cao hon va ning hon & bénh nhan diéu tri cyclophosphamid sau dé dung cisplatin. Hién
twong suy tiy khi truyén tinh mach paclitaxel trong 3 gio sau khi ding cisplatin it gip hon va nhe
hon so véi dung cyclophosphamid sau d6 diing cmplatm

Trong diéu tri héa tri lidu dau tay cho ung thu v di can, giam bach cdu trung tinh, thiéu mau,
bénh than kinh ngoai vi, dau co/dau khép, suy nhuge, sOt, va tiéu chay dum. bao cdo la ¢d tan
sudit gip cao hon va ning hon khi truyén (inh mach paclitaxel (220 mg/m®) trong 3 gio cach 24
gid sau khi tiém tl‘uyén doxorubicin (50 mg/m?®) so véi lidu phap FAC chuén (5-FU 500 mg/m?,
doxorubicin 50 mg/m”, cyclophoaphamid 500 mg/mz) Budn nén va nén trong phac dﬁ)pdclila\el
(220 mg/m ) / doxorubicin (50 mg/m‘) it gﬁp h(m va nhe hon so v&i phéc d6 FAC chudn. Viée sir
dung corticosteroid c¢6 thé gop phan lam giam tan suét va mirc do nang cua noén va bubn nén cua
phic d6 paclitaxel/doxorubicin.

Khi paclitaxel truyén tinh mach trong 3 gioy phdi h{;rp v6i trastuzumab trong dleu tri dau tay cho
bénh nhan ung thu vii di cin, nhitng tic dung khéng mong mudn sau (co thé co lién quan toi
paclitaxel hodc trastuzumab) duge bdo cdo 1a thuong giip hon so véi paclitaxel don tri lidu: suy
tim (8% so véi 1%), nhiém khuin (46% so vdi 27%), rét run (42% so vai 4%). sot (47% so voi
23%), ho (42% so voi 22%), phat ban (39% so voi 18%), dau khdp (37% so vai 21%). tim dap
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nhanh (12% so véi 4%), tiéu chay (45% so véi 30%), ting truong luc (11% so v6i 3%). chay
méu cam (18% so véi 4%), viém nang 16ng (11% so véi 3%), herpes (12% so vai 3%). ton
1er0rr1g do tai nan (13% so v&i 3%), mat ngi (25% so véi 13%), viém mii (22% so voi 5%).
viém xoang (21% so v6i 7%), va phéan g tai chd tiém (7% so véi 1%). Mot s6 trudmg hop trong
nhimg khdc biét ndy c6 thé l1a do sb luong va khoang thol gian diéu tri phoi hop
paclitaxel/trastuzumab tang so véi paclitaxel don tri liéu. Mot s0 phan tng nang duoc ghi lai co
cung ti 1€ & ¢4 2 nhém pachhxel»’trastuzumqb va diéu tri paclitaxel don tri liéu,
Khi doxorubicin diing phdi hop voi paclitaxel trong ung thu vii di céin, da quan st tlmy €O ¢o tim
bét thuong (giam > 20% phén suét tdng méau (dm thét trdi) trén 15% benh nhan so voi 10% bénh
nhéan ding phéc d6 FAC tiéu chudn. Suy tim sung lmyel duge nhan thiy & < 1% sb bénh nhén
cho ca 2 nhom paclitaxel/doxorubicin va TAC tiéu chudn. Viée diéu tri trastuzumab trong phm
hop véi paclitaxel cho bénh nhén trude do da diéu tri b‘mg cac anthracyclin lam tang tan suat va
mirc dd cta roi loan chire néng tim so véi bénh nhan diéu tri paclitaxel don doc (NYHA loai 1/1]
10% so véi 0%; NYHA loai HI/IV 2% so véi 1%) va hiém ¢6 ilen quan dén vong (xem tom tal
dac tinh caa lrabtuz.umdb) Trong tét ca cac truomg hop trir mdt sb hiém truang hop. bénh nhan co
dap tmg véi diéu tri y t¢ thich hop.
Viém phdi do chiéu xa duge bio cdo & bénh nhén diéu tri cting ltc véi xa tri.
Sarcom Kaposi ¢6 lién quan den AIDS
Trir céce tac dung khong mong mudn rén gan va mau (xem dudi day), (n suat va mic do gép cac
tac dung khong mong mudn Ia turm[;, tw gitta nhém bénh nhan KS va bénh nhén didu tri
paclitaxel don tri liéu cho cac khéi u rdn, dwa trén mot nghién ciru 1am sang bao gom 107 bénh
nhan.
Réi loan mau va hé bach huyét: Suy tily xuong !'1 mot doc tinh chu }’eu phu thude vao liéu.
Giam bach cu trung tinh la ddc tinh quan trong nhét ttcn mau, Trong sudt dot diéu (ri dau (ién,
chimg giam bach cau trung tinh nging (<500 t& bao/mm’ ) xdy ra trén 20% bénh nhén. Trong toan
bo qua trinh dleu tri, chung giam bach cdu trung tinh néing nhan thiy wén 39% sb bénh nhan.
Giam bach ciu trung tinh ton tai > 7 ngay trén 41% va trong 30-35 ngay trén 8% bénh nhan. Hoi
phuc trong vong 35 ngdy ¢ tit ca cdc bénh nhan duoc theo dai. Ti 1& méc giam bach cau trung
tmh murc d¢ 4 kéo dm > 7 ngay 1a 22%.
Sét do guirn bach céu ‘trung tinh ¢6 lién quan dén paclitaxel dugce ghi nhén rén 14% 50 bénh
nhén va trong 1,3% sb dot dleu tri. C6 3 trudmg hop bi nhiém khuén (2.8%) trong khi dung
paclltmel co lién quan dén thude gay (r vong.
Giam tiéu cau dugc nhén thay trén 50% bénh nh'm va néng (< 50.000 t& bao/mm”) trén 9%. Chi
14% bi giam tiéu cau xuong < 75.000 t& bao/mm’, it nhat mot lan trong khi diéu tri. Hién (rong
chay méu c6 lién quan dén paclitaxel dwgc bao cio < 3% s6 bénh nhén, nhung xuat huyét duge
khu tru.
Thiéu mau (Hb < I1g/dlL) nhan théy trén 61% bénh nhin va ning (Hb < 8 @/dL) tén 10%
Fruyen mau duge yéu cau trén 21% bénh nhan.
Réi loan gan mét: Trong sb cac bénh nhan (> 50% c6 ding thude tre ché protease) ¢ chire nang
gan binh thutmg 28%, 43% va 44% c6 biéu hién bilirubin, alkalin phosphatase va AST (SGOT)
twong ting. Vi mdi thong sb nay, mirc do ting nang trén 1% sb bénh nhén.

11. QUA LIEU VA CACH XU TRI

Chua cé thube giai doc khi ding qué lidu paclitaxel.

Trong truomg hop qué lidu, bénh nhan cin duoc theo dai chit ché. Piéu tri cAn dugc huéng vio
cdc doc tinh chinh dwge dy doan trude, trong dé bao gf\)m trc ché tiy xuong, nhiém doc than kinh
ngoai bién va viém niém mac.

Qua lidu & tré em co thé duge lién quan dén doc tinh cip cua ethanol.

12. PAC TINH DUQC LUC HQC
Nhom dwge ly: thude chong ung thu/ nhom taxan.
Ma ATC: LO1CDO1.
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Co ché tic dung:

Paclitaxel la tac nhan chéng vi éng, tap hop duge cac vi bng tir ong nhi phin (u va on dinh cac vi

ng do ngan can qud trinh gidi tring hop. Sy 6n dinh nay trc ché sur 6 chiie lai binh thuong cua

luéi vi éng, 1a didu cbt yéu cho pha nghi (gian ky) cia qué trinh phan bao giam nhiém va hoat

dong cua ly lap thé. Hon nira, paclitaxel cling thic day hinh thanh cac le tric bat thuong cua
céc bo vi dng trong sudt chu ky cta & bao, va vo sb cac thé sao ciia vi éng trong thoi ky gian

phén,

13. PAC TINH DUQC PONG HQC

Hip thu
Sau khi duge ding qua dudng tinh mach, nong do paclitaxcl trong huyét tuong giam theo do thi 2
pha.

Dugc dong hoc ctia paclitaxel duoc xac dinh sau khi tiém truyén trong 3 giér va trong 24 gicr cac
lidu 135 va 175 mg/m?. Thoi gian bén thai trung binh & giira 3,0 gior va 52.7 gid, va gid tri chuyén
héa khéng phén ving cho (o thanh thai toan bo ¢ gitta 11,6 va 24,0 L!gmr’nr D6 thanh thai toan
bo duwong nhu giam khi nong do thude trong huyet twong cao hon. Thé tich phan b6 o trang thai
n dinh trung binh giira 198 va 688 I/m?, cho thay phan bo ngoai mach rong va/hoac lién l\cl mo.
Vige ting liéu ding lién quan dén tiém rluyen trong 3 gio dan dén duoc dnn;c hoc phi tuyén tinh.
Khi liéu diing ting 30% tir 135 mg/m? dén 175 mg/m?, ndng do trong huyét trong 16i da (Cmax)
taing 75% va di¢n tich dudi duomg cong thoi gian nong d§ trong huyét twong (AUC 0-cn) lang
81%.

Mire d thay dbi cia ndng do paclitaxel toan than ¢ cing bénh nhan duoc thiy la khong dang ké.
Khéng thiy dau hiéu ciia cic tdc dyung tich liiy cho paclitaxel gin véi nhiéu dot dicéu tri.

Phéin bo

Nghién ctu in vitro cho thay thudc gin 89-98% vao protein - huyét thanh nguoi. Su ¢O mal cua
cimetidin, ranitidin, dexamethason hodc diphenhydramin khéng c6 anh huong téi su gin két cua
pdchtaxel vao protein.

Chuyén héa sinh hoe va thai trir

Sur phén bé va chuyén hoéa ctia paclitaxel trén nguoi chua dugce sang t6. Gia tri trung binh ve tong
luong pachta\ccl thai qua nude tiéu chi 1a 1,3-12,6% cua liéu ding, chimg (0 ¢6 sy thanh thai
dang ké khong qua thin. Chuyén héa qua gan va dao thai qua mét c6 thé la co ché chu yéu cua
viée dao thai cua paclitaxel. Paclitaxel Lhuyén héa cha yéu qua gan nho xic lac cia cac enzym
cytocrom P450. Khi truyén paclitaxel dénh déu, thdy trung binh chit danh dau thai qua phan la
cac chat chuyén hoa sau: 26% 6-alpha-hydroxy- paclltaxcl 2% la 3'-p-dihydroxy- paclitaxel, con
6% la 6-'1lpha 3'-p-dihydroxy paclitaxel. Sy chuyén héa dé cho ra cc chét chuyén héa hydroxy
nay duge xic tac nho CYP2C8, CYP3A4 hoac cd.2 enzym nay. Chua xac dinh dugc anh huong
cua suy chirc ning gan thn t6i phan bd cua paclitaxel khi truyén 3 glcr Nhtmg thong sb duge
dong hoc dat duge tir mot bénh nhén qua tham tach loc mau duoc tr uyen gi0 paclitaxel 135
n1gfn12 la & trong pham vi cdc thong s6 di duge xdc dinh & nhiing bénh nhén khong qua tham
phan.

Sau khi truyén tinh mach liéu 100 mg/m? trong 3 gi¢r trén 19 bénh nhén KS, C trung binh la
1530 ng/mL (khoang bién thién 761-2860 ng/mL) va AUC trung binh 5619 ng.h/mL (khodng
bién thién 2609 — 9428 ng. lu‘mL) Do thanh thai la 20,6 L/h/m” (bién thién 11-38) va thé tich
phén bé 1a 291 L/m? (khoang bién thién 121-638). Thoi gian ban thai trung binh ciia pha cudi la
23,7 gior (bién thién 12-33 gio).

Trong céc thir nghiém 1am sang trong d6 paclitaxel va doxorubicin diéu tri dong thoi, phan bd va
thai trlr ciia doxorubicin va cac chat chuyén héa cua thudc dwoc kéo dai. Tong nong do
doxorubicin trong huyét twong khi diu tri paclitaxel ngay sau doxorubicin cao hon 30% so voi
khi 2 thude diéu tri cach nhau 24 gio.

Khi paclitaxel phdi hop diéu tri véi céc ligu phép khac, dé nghi xem tom tat dac tinh cia cisplatin,

doxorubicin hodc trastuzumab dé biét thong tin vé cich dimg cac thube nay.
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14. Quy ciach déng goi
Hop 1 chai 30 mg/5 ml
Hop 1 chai 100mg/16,7 ml
Hop 1 chai 150 mg/25 ml

15. PIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC
Bio quan: O nhiét d6 duai 30°C.

Giit lo trong bao bi ngoai dé tranh &nh séng.

Han ding: 24 thang ké tir ngay san xuét.

Tiéu chuén: USP.

16. TEN, PIA CHI CO SO SAN XUAT THUOC
VENUS REMEDIES LIMITED

Hill Top Industrial Estate, Jharmajri,

EPIP, Phase-1 (Extn), Bhatoli Kalan,

Baddi, Distt. Solan, Himachal Pradesh,173205, An P




