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docetaxel tri-hidratado
Medicamento Genérico, Lei n* 9.787, de 1999

Medley.

APRESENTACOES

Consentado paa inisko 20 mg/10 L (soluopar adinssaio parenerl apis
1

Consentado pam infusio 80 mg/40 L (mlu(;io p.na administragio parenteral apos

USO INTRAVENOSO (IV).
USO ADULTO.

COMPOSICAO
docetaxel trihidratado 20 mg/1.0

Cada frasco-ampola contém Socema riidrtado. cquivalent 4 20 mg de docctaxcl
anido)cm1.0mLde

docetael tr-hidratado 80 mg/4,0 mL
Cada frasco-ampola contém docetaxel tri-hidratado, equivalente u 80 mg de docetaxel

6 INTERAGOES MEDICAMENTOSAS
Medicamento-medicamento:
Estudos in vitro mostraram que 0 metabolismo do docetaxel pode ser modificado pela

mtimGticos ¢ idrtaglo spopriads para 3 adminitgo de cplating O
profilitico dev sady para alvir o riseo de tovicdades hcm:\mlng\:m e

Reagdes gastrintestinas

Posolosia ¢ Modo de wsar - A

B
com fluoruracila ¢ ciclofosfamida) foi de 0.72 (IC = 0.59 - 0.85: p=0,0010) para a
populgo il do studo. Na il d sbgrupos s e com 123 linfonodos
dos, o HR o dc 061 0C =045~ 052 p-0.0009) cnguanto quc o  nforodos
o mais, o HR foi de 082 (IC = 105 701620, Pacintescom 4 Finfonodes o0
s  efito bendfio de TAC o o1 provido o paccnics com 4 I fonodosou e
(37% da populagio). cmbora fenha sido obscrvada uma reduglo de 18% do
rocidiva neste grupo de pacientes. O beneficio de TAC nossas ,Mm.m e
55 AX 316,

Reages de hipersensibilidade
0s pacentes devem ser steiaments obervados quanto & oxoéna de racoes do

sendo que devem estar disponivais fecursos para o Uatamento da mpnlen!m <
roncosspasm. Foram relaadss em pacientes que recsberam pré-medicaio, essde

raramente anafilaxia fatal. Reagdes de hipersensibilidade requerem descontinuagio
medisa de dosstaxc ¢ lrpia proprisds. Pacinics que desenialveram reasocs de
em scr retratados com d

citrico.
1. INDICACOES.

Fste medicamento ¢ destinado aos tratamentos de:

— Cancer de mama

Cancer de mama adjuante

Pacientcs quc, provi -ammu, apmmmm reagdcs do hvmucnsvbvlvd1dc com puliel

tocromo P4S0-34A, tis como ciclosporina, terfenading, cetoconazol. ertromicina ¢
troleandomicina. Como consequénia, deve-se ter cautela quando d administragio

YP3A4 (como

v exempl: socanszl, usconaol,clariromiciog, inasi, efszodon,nelfnvi

rionavi, saquinavir, eliromicina ¢ voriconzo) deve ser eviudo. No caso de
VP

it pode e, como s sorscquincs  reducio do metbolimo. 52 o
ancomante de um potente inibidor do CYP3 iplo, cetoconazol,
enconssol, chrioomicns ndinei, nessodont, selisevi: Fomoic. soosneet

igooss ¢ st de dose de doosanel widado e o Tt om o
mibidor de CYP3AA (sde Adveréncias « Precaugdes. Em um studo farmacocéico
da

Cincer

100y

. diarrein (40.6%), avorexia (16,

+ Muito comuns: niusea .
tite (41, nlnra‘lodomladar\lﬂl" 3

receber a
 apés a administragdo de cisplatina). A profilaxia para as infeegdes neuiropénicas deve

TAX 323 ¢ TAX 324 receberam antibi

s profiliticos.

* Tndugio por quimioterépicos scguida por radioterapia (TAX 323)
Pars o intanento de ndueda de carcnoma de clulas scanoss de v < pescogo
operivel

. dorubdominal
(3%, sendo 1% dos cusos severn), consipaio (98%), esomatis severs (5.
esofagite (1%), sangramento intestinal (1.4

Incmm\ns s comtipado seven

! Ceughc svers (04%). ungramento nesinal

+ R ahcncao severa do paladar (0.07%).

£75mginpo g o
s por Tuorurcis s o cotines a 750wt por B o 3 i Ete
egions € minsieado & cada 3 e po 4 ices, ADGs a Qukmioepi, 0 pacenies
devem receber radioterapia

com 7 pacientes, om0 seoconszol,
CYPIAL levou s

AT-s45357

O doctaxe s alamentc s protcinas plasmiticas (> 95%). Embora a possbilidade

« Indugio por por in (TAX 324)
Pars o ciamento de induio em pacients com SSCHN localmee avazsado (ndo

* Mo comuns sinals . sintonas nwrossensorasds iensdadslve  modersda
dos pacietes no brago de docetaxel tri-hidratado 100 mg

. disest

1% and:
interrupgio do tratamento em 2% dos casos; eventos neuromotares severos (4% dos

ety

‘me/ns por [
100 me/m? adminiiace por 30 minon s 3 hors de s, seida por Muarurcila

3 semanas por 3 ciclos. Apds & qulmlmenpl:. 05 pacientes devem receber

de interagio in vivo de docetaxel com
i tenha sido investigada formalment. rmaeencon st ligagio is protcings in vitro,
tais como eritromicina, difenidramina, propranolol, propafenons, fenitoina. salcilto,

Neutropenia
O nadir neutrofilico ocorreu com uma mediana de 7 dias, porém este intervalo pode ser
do bemograma complto o odos os pacints e sijam reccbendo dosstaxcl, 05
pacintcs dovem ser novamenis tatados com doceiasel n-hidsatado someni qundo &

contagem de um nivel = 1.5 ¢ (vide Posologia ¢ Modo

positva.

pars o ratamento adjuanie de pasients com cincer de mama opeivel. linfonodo-
2 e, idade < 35 anos,

status de recepor hormonal negativo, tumor 2r3u 2 ou 3.

de mama operdvel cujos tumores superexpressam HER2.
o dnczmxel rbictatado em asociagdo om irstuzusbe  caoplatinn (TCH) &
de

devsss—lnsugtes i prear

 paicnis tados som docetanel tc-hidslado e assocaghd com cisplains ¢
ﬂuommula (TR ocomeram netopena frl o infecgl neutopénic nos dices

ado prcienes rceheram G-CSF ol O paci

"TCF devem feceher G-CS. proiitico para alivir o riseo de neuopeni complicada
(neutopents e, netropenin prolongads ou ifecao europénieny. Ox pacintes
recebendo TCF dev entc monitorizade

pacients raados com docetaxel in-hidatade ¢m associgdo com dosorrubicina ¢

indicado
Umores superxprenin HER?

Cineer de mama metasitico

ciclafosfamida (TAC), neutropenia febril o infocgdo neutropénica ocorreram cm niveis
o : ]

1-CSF deve ser considerada em pacientes que recebemn terapia adjuvante com TAC

Febril i ~ TAC devem
o de Posalogia ¢ de preparo
e paiente com cincer de moms oslmerte svando on D quc 10  Hgorosam
-ceberam ferapia citotoxica prévia para esta condigdi € Reagdes adversas).
 doceane rehidraady et montenia € mdicud pary o rmento de puciees

com et de mams hoslmen svangado o castitio apés fulha de terpin
. Quimiotcrapia prévin deve fer incluido  administragio d antraciclina ou
\gcnlc qumIalv .
el

Reagies gastrointestinais
Recomendo-s caidado parspacentes com netopeni,pariculmente paa o s de
desenvolercomplicardes garoiestni, Podese deenvoler enteruelie » quaiqer
momeno, podendo levar i morie logo 0o i o d rment. O pocetes

ntes com cncer de mama localmente avangado ou melastitico apés folha de.
q\ummleupu citotoxica. Terapia prévia deve ter incluido a administiagio de
antraciclina.

aniTstagtcs recentes de tonicidude gasoimestnl
severa

Reagdes cutineas

cutineo localizads das mios ¢ planta dos

HER2 e

ancer de ‘tumores
que previamente o receberam quimioterapia para doenga metastitica.

= Cineer de pulmao de nio-pequenas células
0 docetael wi-hidratado ¢ indicado para o tratamento de pacientes com cncer de.

de gimiotespi ot

0 docetane

paienes o ineer G pulnio de Bo-peduenas célas nresecivel ocumente
ado o1

pes).
F » i R Stevens-

© valproato de sédio, no afetaran & ligagio do docetaxcl is proteinas

plasmiticas. Além disto. a dexametasona o afetou a ligagio do docetaxel as profeins
5.0 i i s proeir

Para modif s doses de cipltinn ¢ uoruracil, gl inrugaes da bula

recomendadas pelo fabri roduo.

Nio bé exudon dos efios de dugemxe\ wbidraado sdminioudo por vins sk
endudas. 0. por seguranga ¢ para garantir a cficicia doste medicame

plasmi

interferir

e

o cfeito do docetarel. O docetaxel

idratudo ou v oute mediagio pred

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

(inferior a 25°C), proteger da luz.

0 docetaxel ser.
>|5ww\uhs/mm
05 pacienies que spresenaram neuopenia (bl

neutrofilica scja

contagem de neutrofilos

Prazo de validade:
O docetaxel tr-hidratado 20 mg/LL0 mL: 24 meses s paris da data de fabricasdo
0 docetaxel meses a parti

ou sinais elou sintomas nerossensoriais severos durante @ terapia com docetaxel
wihidratado, deverdo te a dose reduzica de 100 mg/m? para 75 mg/m? eou de 75 mg/m?
para 60 mg/m’, Caso o paciente continue a apresentar 4s mesmas reagdes com a dose de

"
Quandoe e ser ajustada. Em caso de persisténcia dos
Srtomes, e dove mum»mpldoh/ldc Pontlogia ¢ Moo e ) Paienin
e wprescrtaan 1o s lincos o para o8 quais  nfomasto do
acomy et vomples o events hth disponivl, et

panh
vt caponiinea ooy o o s de 1 s dn i oo 0
741 dias)

Reagies cardiovasculares

O evntos enrliovacalres em, pacienes que. rcsberam doceasel tidrado

100 mg/m’ em monoterapia cons

2 Camane Nporensis 4.6 Gt (1

* comuns insufiéneincndines (05%) imsufiénci cndiaes sinomite (2
pacienten que receberam docetax tado e rstuzamabe comparado a 0% dix
pacicnes trtadas somentc com et oo o)

i

) ¢ hipertensio (2,4%).

.mtmrlchm omo terapia adjuvante, comparada com 55% no brago com docetaxel cm

Reaces Ha ticas

*+ Comuns, em pacinis aados com 100 myin? de dosstanl i-idsado em
monoterapia, foram abservados aumentos dos aiveis plasmiticos das tran:

o« e uperiores 25 veses o it supeior da

Fin pacienes raiados com docetaxe ri-idratado 100 g/ em monoierapi, oram

60 e/, o tratamento deve ser descontinuado. (TGPTGO)
validad 5 pode-se G-CSF em pacientes com normalidade, em menos de % dos pacientes,

original dose Outros

tasificantes de PVC para prep: s para infusio. ~M\mocomnns slopcis (5%

Uma veradiconads, conforme recomendasis s bola de nfusio, » ulueio para
infusio de docetaxel tri-hidratado , se armazenada al stével por
§heran  sulnct deve s Wl deni de & horas (mcaindo 1 hors de it
intravenosay.

Adicionalmente, a estabilidade fisica ¢ quimica da solugio para infusio em uso,

por até 48 horas quando armazenada entre 2° ¢ §°C.

para
Profiuia pritira com G-CSE deve et conserada m paienes e resben teraia
i fo

; ssnin (62,6% sendo sever e 1.2% dos caso);
% da 16,50

. As pacientes que avreseulnm emwonenis or  ov iscan ncaropenc
(Levem - sus dose e dooaasel rhidratadoreduaidas o G0 mg/ e odos o clelos

mmmmm s s 60 mgre
s it aue ebcrom raoia avins com ACTH o T pr o e

. Com\lns s (0 e e a1 ot m qualquer

o 0u cardinc R

P o dos pacintes < conssiean do hiperpgmeniatin, nmosio,
vei

: dor generalizada ou localizads severa (0.

* Tncomu:slopeci svera 0 i dor

A solugio para infusdo de docetaxel desta forma, p

| devem receber G-CSF profilifico em todos os ciclos subsequentes.

torcica s
D uma o S 0 pacbe de enemio advereos abuemadon nox pcietes rados

com o't devend
ser descartada,

Caracteristicas fisicas ¢ organolépticas

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

(88, \éxica (NET)
aguda (AGEP) associadas 20 tratamento com docetaxel. Os pacientes devem ser

T dencommungan do nasmento dove s

SCARs sejam observada

perto. Caso s
considerada.

Sistema narvosn

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Instrucdes de preparo

Recomendagies para o manuseio seguro

Ko, deves e ctela o il ¢ 0o prepar s solues de

avanga
Condhgin (v Reagtoe Adversas < Catacteiscon Farmacolbgicas  Propicdades
F«m\xcmlmimmh)

‘incer de ovirio

ot o ¢ indcado para o tratamento de carcinoma metastitico de
ovirio apés falia de quimiaterapia de primeira linha ou subsequente.

~ Cineer de prostata
© docetaxel tri-hideatado em associagdo com prednisona ou predaisolona ¢ indicado

)

cincer de prostata metastatico hormonio-sensivel.

watamentode. pacientes com_adenocarcinoma gisirico. avangado, incluindo.
adenncarcmnnu da jungio gastroesofagica, que ndo receberam quimioterapia prévia
adoenga avangada,

- c...m de cabega e pescoso

Muorracila &

umi redugo de dose (vide Posologia ¢ Modo de usa
Foram relatados graves sintomas neurossensorii, tais como parestsia, disestesia, dor,
mmuu ser necessirio a redugo da dose ou inferrupgio do tratamento.

B atmnm msuiciénca candinca m pacienes que seceberam docetaael s hidratdo

em com _irastuzumabe, particularmente apos quimiolerapia contendo

:nuan:lm: dororrabicna ou erimbicina). Esta pode ser moderada a sever ¢ oi

‘com morte (vide Reagdes Advers

s ventea

em pacientes ttados com
Muorurail lo cilofo

i cadiacs as

Distirbios oculares

Edema Macular Cistoide (EMC) foi relatada em pacientes tratados com docetaxel, bem

o com autros taxanos. Pacientes com visio compromeida devern ser subimetidos tao

logo o tratamento

serniciado.

i tqicardin venciculr olgumas vezes ) i elatada
dosetaxel em conbinagto com mamentos inlindo
mida (vide Reagdes Advorsas). Recomendansc

Segunda Malignidade Prim
i "

waameno do nduekodepacetes com carenorm d oSl ctemonts de cvb&cu e
ey Tocamets s anghd v o s ol v, ot

2. RESULTADOS DE EFICACIA
lad

Preparo.
CTERISTICAS HRMALOLOG!C AS
mnmd:a.g farmcodinim
in o el mrtado s promovendo s gz das bl
fmagit de micibalon exivein, mbindo  nos despolimrsaght, o e promoe
o i ; o due pr

o nimero de profofilamartos.
Invit, dosaxe moso romper s rede do miratiulos as e, sl pars 55
fngoescctulare vins durante a ntrfase ¢ i

o

Segundas foi
associagdo com tratamentos anticancer, conhecidos por estarem associados a segundas
malignidades primirias. Estos (incluindo lewcemia micloide uguds, sindrome

aps o ratamento com docetaxcl, Os pacientes devem ser monitorados para segundas
malignidades primirias (vide Reages Adversas).

Exel

A quantidade de ctanol no docetaxel tri-hidratado pode set prejudicial em pacientes que

o, em eriangas € it o grpo de e, com s
ancpilep

e s Considerados possiveis s sbre o Sidema Nervoso Cn
by quantidade de ctanol no docstaxel tri-hidratado pode alterar o o de ouros
‘medicamentos

iénciu hepitica

‘muriaas in vitro,  contra células tumorais humanas de remosdo recente em enssios
i

é pem\anencm D célula. O docetaxel demonstrou ser aivo em algumas, mas ndo em
pelo gene de

I iidade amtmors [
umanos senofrmplitados.

s o tratanento adjvvantc do pacints com ciner o mama operiv o linfanodo
posiive: o Gt bencieo de TAC (o docciave) whidratado em associacdo com
doxorrubicina ¢ ciclofosfamida) 120 foi provado em pacientes com 4 nidy
(37% da populaglo), embora tenha sido observada uma redugio de 18% do risco de
recidiva neste grupo de pacientes. O beneficio de TAC nessas pacientes o fo

5 TAX 316,

< tumores.

Propriedades farmac

s

Veiculos ou operar maquinas.
Gravidez ¢ lactagdo
0 dosstane mostra e mbrioic it om ol o oo s d e
feriidad do s,  docetatlpado cagsr dao fal qndo admiinado s miheres
wrdvidas, Portanto, docetaxel  irate o dene i a gravidey.

s crrem s g idez ¢ a informarem imediatamente o médico caso isto ocorra (vide
Conrsndin
e o doveane € excreado 1 et mtero. Devido s puencins teaes

o i de el it oneentads o ol para infusio entre em
contato con a pele, ave o reiio imedita e completamente com i ¢ sabi. Cox
solugio de docetuxel Solugio pura

lave

Preparo da solugio para administragho intravenosa
) Preparo i Souio para nfusi

e ncsesiro s do que um Raseo de docetisl eidratado concenrado pars
oo pos e ot s A o pacieme Rei. eceprcamene s iace
necssiis de soluglo concentads (20 /L) uilizndo una sring calibrads com
agal

Para
com G-CSF profilitico ¢ docctaxcl ri
(no regime.

idratado seri reduzido de 100 mg/m® 5 75 m/n®
i 75

).
Firctanta, na pritica clinica, a neutropenia poderia ocorrer no ciclo 1. Deste modo,
G-CSF deve ser ut Tirado om somsideragio a0 isco newtropénico da paciene s

estomatite de Grau 3 ou 4, devem ter sus dose diminuida de 100 mg/n® para 75 mgim?

(1o regime AC-TH) ou de 75 mg/m* para 60 me/m (no regime TCH

Para as alieragdes na dose de capecilabing quando associada com docelaxel, veja as
a Para

acinies que st desnvolvendo aprimeis ocernci de oxldade de Grau 2 qual
erista i o prim tamento com doctael r-Hidrtadolcpecitbin oo
tratamento 4té upresentar toxicidade de Grau 0-1 & retomar 100% du Para
it e desenoh nd o segunds oo ot de o
primeir gcorénca d toxiidade e Gras 3, em qulques periady durnte 0 cicko
tamento,posegar © rfameno ¢ apresciar toicdudede Gran -1, depis o
o aamenio com oty thidatado a doss e 3
Fars quslqus ococissubsoquents do ot o g oviidade de Gra 4,
dcswnmnu-adow:amu il ti-hidratado.

It feiéneia hepitica, vide
it
Associagio com docetaxel tri-hidratado para cincer de pulmio de nio-pequenas
célut
Para pacientcs que roccberam inicialmente docetaxel tri-hidratado 75 me/m? em

monoterapis,

e mama operival linfonodo-positivo, ¢ infonodo-negativo de lto risco ~ Eventos
adversos clinicamente importantes relacionados 10 (ratamento em pacientes

(TAX316)
s dados 3 seguir referem-se  eventos adersos emergentes reacionados 20 tratamento
(TEAES) observados dutante o periodo de tralamento em 744 pacientes com edncer de

 semanas m ascociad com donormbicion e cilofosunda (TAX 316). Tas eveton
5 (G3/ay

*+ Muit comuns: anemia (021%), eutopena 71,8 por
de infecedo (36, open ). infecgio (29,2
24,6%), mfeLdn oeunopin o, e pefiicn @65 gunho de peso
ool prtes (1 0 (97.7%), Meuw;munu

s (18,

g, 1%), mmm unguc s (30 om, stomatas (6850 vimito
).

, srimcjaments (10
ks e hpessnsibidade (50%) nemia G314 (420),

34 (2,0%), infecgio G3/4 (3,27%), vl:umpvm perifiiea motors 2.7%), iusea G

(5,1%), estomatite G3/4 (7,1%), vomito %), diameia G3/4 (3 zm ane rexia

G3H 3.2%)

(1.5%), conjunivite

ombociopenia
34

0.

ifeccio nemmpémcv GG
0.3%)

[ — injegda inica, para uma bolsa ou
com 250 L.
‘a0 seja necessiria uma dose maior que 200 g de docetaxel tri-hidratado, utilize um

ao tratamento foi

incops (0% allrdes cudness farry alteragdes ungucais G3/4 (0. 8 ».

25.000 células/mm’ ou cm pacientes quc apreseniaram ncutropenia
‘ e

. 74 me/ml.
de docetaxel tri-hidratado.

Misture o contesdo da bolsa ou fraseo de infusio manualmente, uilizando movimento
oscilane.
A solugto par infsdo de docsase i
por via intravenosa deniro de um peri
condiges de

dratado deve ser administrada assepticamente
o do  hors ncuindo 1 o de ifuso) o
abaixo de docetaxel

X Tlugh par s doreonl & upereahead s pode izt com o
{empo- Se aparcsrn critis,  solugdo nko deve s ser wiliads, devendo er
artada.

o

procedimentos padroes.

brl. o
s sates G/ (03 Takhe (570, milgo G4 (0850, i G4

da cisplat as instruges da produto ©4%), Amnmqmnem«) A (015, encos de Mperensbiidnde GO (0574

. sonoléncia (0,3%), fogacho G4 (0.
gistrico ou cincer de eabesa ¢ pescac Febre ¢ Infeci
5 pacente tatudos com doteirel ri-hidrtado em wsociaglo com csplatina ¢ Foram observadas a segines reagde adversas nos paciencs do grupo TAC durac o
0 G-CSF deve so i . ~ a fecsio (29,2%);
cutropenia - Comuns: infecgio G3/4 (3.2%).
G-CSF, 5o ocorrer febri,neut Nio B
a

prolonga
de 75 para 60 mg/n.
dose de do:emxcl w

“hidatado dove s rduaida de G0 pare 45 my/nr. No caso do
a dose de doct atado feve ser redurid de 75

rve para prep: 4 inlusdo.

POSOLOGIA

Posologia recomendada

Informagies Gerai

Ums pré-medicagio com corticosteroide (veja a seguir para cancer de préstata) como

16 mg/dia (por exemplo & mg duas vezes a0 dia) de dexametasona oral durante 3 dias,
‘ H 4 s

ri-hid
D posome i v s tadon v coms o sabsench do
docelaxel wrihidratado alé que os neulrdfilos se restabelesam para . nivel
> nivel >

Eventos gastrintestinais

intestinal ampla/enterite/colite. Dois desses pacientes requereram descontinuaglo do

Evetorcardlovmnlares
atadas a5 seguintes reagdes cardiovaseulares emergentes devido a0 tratamento.

Modificagses na dose recomendada para as toxicidades em pacientes (ratados com

Toxtuidide Aovie na doe

ser wilizada (vide Advernténcias e Precaucdes).

predaisona ou prednisolona, o regime de pré-medicagdo recomendado ¢ dexamelasons
1 tri-hidratado,
iependentemente do uso
edicagio recomendada &
horas. 3 horas ¢ 1 hora antes da infusio de
es)

adminstragio de dexametasons oral § mg, 12
docetaxel tr-hidratado (vide Adverténcias ¢ Precaugds
SF

durante o tratamento com docetaxel ri-hidratada
A quantidade de etanol no docetaxel tri-hidratado pode ser prejudicial em mulheres
grividas ou que cstcjam amamentando.

cinético do docctaxcl ¢ dosc-
o ricompatimeial com
i

4200 115 mgim? om estudos s peril farmac
independens ¢ conssens com um model famacat

ou operar miquinas.

meia- wdap‘\nuﬁ&exu Pevded min, 36 mine |

& devi ot ot ot de Hoecee dos eompartmentos
perifecicos.

Apis adminsagio de uma dose de 100 mgin am ifusio de | hors, obieve-se

7 pe/ml com gL

O o ot oo mlymvm R distribuigdo no 2 e

eaquilibrio foram de 21 Lib/ar® ¢ 113 L, respectivamente. A variagdo interindividual do

plasmiticas &
i conduido um estudo realizado com

prejdicar  cpacidue de i viculos o opes miguins. Portnt, o3 acintes
devem ser avisados sobre o puxcnn.ﬂ mpacio dos cftos culnmu\h do produto na
Capacidade de g ou operar miquinas. ¢ devem st i nio conduzirem
Cefeos ou operarem miinas o¢ s apresentaem <sacs afeor coatras durte o
wratamento.

Populagies especiais

Pacientes pediitricos

 CH-doc
riodn e 7 docctael foi climinad e i ¢ s rm“.m e mehatime
tere-buia, medi

fecal o
Aproximadamente 80 de rcionvidade ecupeadanas (e3¢ xcrtad durane 33

primeirs 45 horss 5 fota e um metablio princpal o, 163 metabilios

Secundirios inativos ¢ uma quanfidade muito pequenn do firmoco inalierado,

Uma anili Npulmmm\ mm.mmmu.u foi realizada em 577 pacientes que receberam

ocennel

cientes idosos

il idade ou mais, tratados
com s associno do docetaxs ktidrtado o capeciaing mostram un o na
incidencia de cventos adversos grau 3 ¢ 4 relacionados 4o tratamento, sérios cventos

A proporgio de pacientes idosos foi o o rekimes ACKTI & TCH,
espectivamente ¢ & muio liitado s pormii Sonclohes & epete dos renis

Fase 1. 05 pari ¢ i

sofferam altraglo com 4 ade o 0 s0%0 do pciets, Em m pequeno nimero do
pacientes (n = 23) com dados bioguimicos o Sdencone o e v
Troderada da o hepiica (TGP TGO 15 veres o it superior e

total diminuiu em média 27% (vide Posologia ¢ Modo de Usar — Instrugdes de preparo).
O clearance do docetaxel n3o foi alterado em pacienes com retengio hidrica leve

o e (< 65 s vrss 5 o).
pacientes com NSCI prévia

T S0y TH8 e m e il ettt s, ahom 65 snon
de i o mis ¢ 1 paconcstinham 75 anos e ads ou mais o el vl i
observada nenhuma diferenga total na cfetividade quando pacientes mais idosos foram

comparados aos pacicnics mais jovens an pacientss idosos no grupo docctaxcl
Jar
4 vinorelbina + cisplatina.

Par outro lado,

o clerunce d dostvel S umentad nuant unefiicin & mnt

oo ot v & Sefoomits cstudadas o 30
acenen <o, chnee de mama o Toram oenciades por v admnshegies
concomitanics

De 333 paclemes ratados com docetaxel tri-hidratado a cada 3 semanas no estudo de
cancer de préstala (TAX 327), 209 pacientes tinbam 65 anos de idade ou mais e
7 anos. i i

" d iri-hidratado a cada

@ fecgio, alecagdes nas ualh e pesa
oo m RO 074 o e i com 65 s 0 i comparados
pacicntcs mais jovens.

da capecitabina na farmacocindtica do docetaxel (Co, & AUC) ¢ nenhum efeito do

com doceasel ¢ ADT, ..\.,\m alads o cads 3 teman § pacienies tinham 70 anos

0 clearance do docetaxel na ferapia associada com cisplatina ou carboplatina foi

com a cisplating isolada.
O cfeito dn prednisona o farmacocinética do docetuxel sdministrado com pré-medicaio
padrio de dexametasona foi cstudado cm 42 picicnics. Nao foi observado nenhum cfeito

cisplatina.
na farmacocinética de cada droga individualmente,

« Dados de seguranga pré-clinica

Carcinogénese
O potencial careinogénico do docetaxel ainda nio foi estudado.

Mutagenicidade
0 docetaxel mostrou ser mutagénico cm tostes in vitro de micronicleo ¢ do aberragdes

sienossom. cnelsds prsrs measition

cada 3 semanas (cuidados bisicos para pacientes metastiticos: lerapia
androniea (ADT) por pelo menos 2 s, com agonisias o aagons 0«) [

de idade
e no:

dois l.\\lnlm e pcite st pciis s Joven
Dentre os ]
vt s o e gistrico (TAX32S).

hematologicas.
O docetaxel ¢ administrado por infusio de | hora a cada 3 semanas

Cancer de mama

Caneer de mama adjuvante

1 hora apés a it de dosombicing Somyms elotosmdn 500

Cade 3 st duani s o (e e Posologia ¢ Modo de usar —

posoldgico durante o tratamento).

No tratamento adjuvante e pacientes com cincer de mama operivel cujos umores

supetexpressam HER2, a dose recomendada de docetaxel tr-hidratado € a seguinte:
ACTH:

s

AC (ciclos 1 = 4); doxorrubicina (4) 60 ma/® seguida por ciclofosfamida (C)
00 i cad s pordclon
T

ciclos

* Cicl ncindo s s pts o limocilode AC)
stz d mgl dosc de taqus)
Di . doosond 100 m
Dias $¢ 15: rastuzumibe 2 mgke
+ Ciclos 6
Di dncemxel 100 mgi? e rssmnabe 2 mgre
ke

Diss
Tlex Semanas anin s 1 T e suzumabe 6 mg/ke & administrado a cada wés

rastusumabe & adiminisrado por um total de durago de 1 ano

TCH

rcu icox 1 = 6 ducetane (T) 75 myfn? o cuboplaiing (€) com AUC de
& mg/mLimin udministrado a cad trés seminas ¢ trastuzumabe (H) administrado
Cemanalmente conforme descrts e

Ciclo 1:

Dia I:trasuuzumabe 4 markg (dose de aagu)
Di 2: docctaxel 75 mg/m :LzrbophmnmmAU(‘dcﬁmnz/mUmm
Dias § ¢ 15: trasuzumabe 2 mg/

Din  dnciunel 75 e scguido de carboplting oms AUC de 6 mginL i ¢
traswzumabe 2 mg/kg

ias § ¢ 15: trastuzumabe 2
T.es s«mms o o s s 6 mpks € adn

istrado a cada eés

Trstgaibe ¢ adinisrado po u 0l de dusg de 1 0o,
Cancer de mama metasti
Em tratamenta de primeira linha do cincer dc mams. a posologi
doctiel do 75y a terpis sociud com doxombiin 0 m
P

docanal rndratade & de 100 melm 5 eads s manes, com wxsinle

recomendada de
i

Diareera gran 3 Episodio I reduzir 8 dose S-FU erm até 2
Fpisédio 2: depais reduir a dose de Soctovel iidssdo

m até 20%

+ Comuns: arrtmia, todos 0s wraus (6,2%), hipotensio, (odos os graus (1
insuficiénia cardisca congestiva (3.3%). Vinte ¢ seis pacintes do rupo TAC
endoa
grupo

maioria d rada no periodo d D
TAC 2 P

O risco de insuficiéncin
a0 de 1o do medicamento.

2 congestiva foi mais alto no grupo TAC no primeir

Diarreia g 4 Tpisodio 1 reduzi a5 doses 0o Qogeianel G-dratado < U Leucemia Micloide Aguda (L
ematé 20% Apos TAX316.L $des 141000
Episodio 2 intetromper o ratamento
Evtommemucosie | Episodio T reducir a dove de 3-F0 om 78 307 Do pcime st rsabeam Hemarsls. donorbicos s ot Um
sl Epsdio 2 ntromperspenas dose s U e todos o5 paciente do grupo TAC laeces dexudn-)LMAd lﬁep« riodo de scompanhamento
ciclos supseqe (mediana d ans) em 2 dos
Dpisodio 3 edunt a dos e docetaxel r-hidmadoematé 20%| 744 (03 %) pacientes que. receberam docetaxel ri-hideatado. dosorubicina ¢
o T = TR i e cicloosiamids © e un dos 730 0.1 %) onet e ressberan Tuororcis
wraud ciclos subsequentes
Lpisodio 2 reduzir 20| Outras reagaes persis

iluoruacila, verificar

No estudo TAX316,

asiescecis

a
Vadmimsragie de 100 lng/nr de docetaxel i-hidratado cm monoterapia, a dosc

(TGP clou TGO) > 1.5 vezes o limite superior da normalidade ¢ d fosfatase alcalina
> 28 veres ol uporiar daormalidads ¢ d 75 mg. Em paccnics o nive
plasmiicods bilimbina malordo e o lmits superords noraldade s do

£T60> 35 vees o lmie superor ds nornidd ocadn et e

e
& docol enidatado e deve so wilzado, a memos que esiamente imdicado. N

«

hidratado em terapia combinada,

Criangas:

ainda ndo foram estabelecidas

Tdosos: com base na anilise farmacocinética desta populagio, nio ha necessidade de
Para a redug

TAC estio deseritos
 segis (mcions de sompanbacunto de 8 ance). & maiori dos evenios sdvenos
persistentes foram resolvidos durante o e sompanlamento, O o310  seuit
ipresnts  feqéncia as 1606065 PESSenis os pacenie (n— 744 dus receberam
Gnceiacl ehudraiado (75 iy o combinacha com dosorabicins (0 gl ¢
ciclofosfamida (500 mg/m) (TAX 3

 Muito comuns: (vntos peniientes do il do ramento ot o perods de

ompanament) sloeei: 657 pacienes 02 ia: 236 pacientes (31,7 %),

menomeis 202 i, venioneos 110 pacemes (160 40

eopita smaml pmre i 4 pacientes (11.3 %), (Eventos em andamento a1€ o
peiods e acompanhumentay amenorrs 121 pucentn (163 %

+ Comune. (Eventos. pemisintes do. imicio o tvamento, o€ o peciodo d
scompunbament) infelems: |1 pacenes (.5 v.w (Erentosom indament ué o
o periodo de acompanhamento) alopeci 29 paci

(3570 cdema penfenco: 19 pacintcs fite

10 i (113%)

mum: (Eventos em andamento até o fim do periodo de acompanhamento)
oo 6 pacientes (0.8 %).

es (3.

. rearopai emsosil portence

em bula pelo fabricante do produto i base de capecitabina.

9. REACOES ADVERSAS

de docctaxcl ftes ratados cm 3

A seguinte encia & uiilizada
Reagio muito comum (= 10%), comum (= I
(20.01% ¢ <0,1%). muito rara (< 0.01%).
Reagbes hematoligicas

. (96,6% foi 4 reagdo ad frequente em

reversivel ¢ 1o cumulatn (uingiese o i em média o st dis o durgio

4 (52%) em pacicnes inios com doccon cidriado ¢ (nsumabe;
neutropenia febril (11,8%). episidios infecciosos (2 ¥ 9049
fram el nﬂuenle( eadoncom doceusel hidmads om monoiras

(‘umum ebines severs (464 asociadas com  cont
500 o, tombosiopenis < 100,000 céllwim (1
hemorragia

m de netrofilos
. cpisidios de

(GEICAM 9805)

O texto a sezuir apresenta eventos adversos emergentes relacionados a0 tratamento

(TEAES) observados durane o periodo de tratamento em 532 pacientes com clncer de
75 mym?a cada

3 semanas em assoc ciclofosfumida

(GEICAM 9803)

o com doxorzubicina 50 mgn

00 mygm?

) neutropenia (71 jrexia (ebre ma
%), trombocitopenia uz,o o, -mcmo (15.4%) odema

cutaneas (16,5%), alteragdes ungucais (19,7 ),vmusm \mvm e (555,
vl 5435, diarreia (26,3%), dingen 10 conspaslo (197%) moresa
X do tdominal (1500, amenonin 2. (sscho (13,3%), sstnia

5ty (900, amlgnuw " conjuntte (20,19,
+ Comune:anenia G (1398, wombediopents G4 (11%), mfecuocvm 1%),
newropeni febril 6%, niocgio peonénia (6% ). essdes de

) 3G,
2,1%), aritnia (2,1%), bl (19, e G5 (R350) sumts 20

ncrmaglo (,

o, ). perda d

(- 50.000 cchlhs/mm . pisidios nfoeciosos soveros (5.1%. inchundo sips ©
prcumonis, fatal < anemiasevra [$7% (- 890 foram etadss e

&2 it finbm masde 75 anos d s Nt sudo, oo dopaconss aue
65 anos de idade ou mais foi insuficicnie para deteminar sc clos roag
dllelemema\le o pacienes mais fovens. Entretato, s ncdéncis de eventos dvernos
rios foi mais elevada nos pacieries idosos comparada a0 piiets i o A
cidéncia dosseguinis oenios adversos (1odos 0 gras). Itrgi,cromai dare
neuopenia ebil nfcs3o neutopénica oorream nos alores = 107 s elovads o

abula

dobricani do prodio  bas d st
scgunda linha do cincer R posologia recomendads de
okt o 100 ‘mg/m? cm monotcrapia.
cincer de mana, 4 p
100 mg

infusio de | hora, a cada

0.8%
(0.6%).
erghes unguens

e (0850, slomecin 94 (0390, ahesagher oo G/
374 (0,6%), disgeusia G3A4 (0,6%), comtipucio G314 (01

ol MY e, o ol 402, €44 0255, Wt
severe mxm,mmgucw (0,6%), conjuntivite G3/4 (D ).
A — PR e S ———
dentro d paciontes
i e s AN pivs

¢ eve s modrada. O sitomas frequentemenic litidon com o o de
et iidratado e monolrapia 1 doo d 100 g foram rbor sh com
. dor

pacientes que tinham 65 anos de ic
TCF ‘monitorizados.

Contudo, docetaxcl i te
génica CHIONIGPRT. Fstes dados sdo compativeis com  atfvidade farmacolégica do
docetasel

Abteragio de fertilidade

que o docetaxel pode prejudicara fo

4. CONTRAINDICACOES
Fste Medicamento ¢ contraindicado:

polissorbato 0;

basal < 1.
f

e 174 ¢ 251 puicie que receberam tratumento de indusio com doctael -

idrtado om s om caplatin ¢ loniacil (TPF)garm SCCHN nos cotus
S somene 18 (10933 (13 ) dospacinics o 65 s dodado

e, 0 nimero de me o o

‘mais jovens.

Outros grupos de risco

Retongio idr

enies com etencio hidica severa como efuso pleurl, st pericidica ¢ e
Pt rigorosamente monilorizados,

Pacerts cam nsultnci hpitics

associados com docetaxel te-hidratado

00 my/n?de docsael cm manguega, om il lasitins
e i (TGP ot TG0 1S superior da normalidade

~ Este medicamento ¢ contraindicado para uso em pacicntes com insuficiéncia
hepiica severa.

Categoria de risco na gravidez: D. Este medicamento nio deve ser utilizado por

mulheres grividas sem orientagio médica. Informe imediatamente sew médico em

caso de suspeita de gravider.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUGOFS

niveis plasmiticos de 2 veres o imie supeior

da normalidade, apresentam maior risco de desenvolver reagdes adversas severas como
toxicidade s,
trombocitopenia, estomatite ¢ astenia.

A dose recomendada de docelaxel em pacientes com niveis elevados nos pardmelros de
fungio hepitica ¢ de 75 me/r’. Deve-se realizar monitorizago da fungio hepitica no

s wilzcho d aenes auiioedpicos. Deveto st iponivel et de spore

A gt i
Ui coticonerode ol (v sl poe. cnces 5wt some dexmmeisonn
16 media (por exemplo: § me. 2 vezes a0 dia) durante 3 dias. com inicio no dia anterior

Em pacientes com niveis plasmiticos de bilimubing majores que o limite superior du

normalidade e/ou TGP & TGO > 3,5 vezes o limite superior da_normalidade,

simultaneamente aos niveis plasmaticos de fosfitase alcaling > 6 vezes o limite superior
lizagdo d

¢ do

3 semanas.
A

75 myim®
i oral |254- mgm

e o 2 de | scmana e
dscans, Pua  doss e capciabins ol do e acordo com a irea da superficic

m bul el brican o podul b s
A ‘posologia recomendada de docetaxel
hidratado ¢ de 75 meg/m? em associagio com doxorrubicing (50 mg/nt) (vide Instrugdcs
ke Preparo).

Cancer de pulmao de nio-pequenas células

I
100 meg/m’ em monolerapis. ¢ de
Sociatio com derivados de plains, adminisirada om

recomandads do doctael rihidrtado ¢ do 753
‘méximo 75 mg/m’
s de 1 hors, 2 cada 3 semanae

Caneer de ovirio

+ Comuns. mzv&i W |vlpcrszn§\b\l|dnd£ severas (5,3%) que desaparcceram apos

Reastescuthness

+ Muito <omns: allersgien ma e 2797 caractrizadas i Tipo
Nierpiamentagio, dor & niedlie; eches cutinens event 5o germente
conlrulas e ensdade eve o moderda

Complicagies neutropénicas em pacientes recebendo TAC com ou sem profilaxi
primiria com G-CSF (GEICAM O80S)
(nn\  proflass primira con
ito comun: e lopgmnguuA s o,
. Cnm..m pesopers febril: 23 (5,5%); infecglo neutropénica: 21 (5.0%): infecsio

u34:5 (1

S proflani it com G-CSFN = 111 n (46

Al o mesopets s 4 104 537
infecio newtropénica: 14 (12,69

+ Comum 34201

) neutropenia febril: 28 (25.2%);

s i i (nchindo yndrome o < p severa). st nes bragos, face ou
rax,

.
Dos 532 pacicatcs tratados com TAC, 28.2% apresentarim cvonios 4dversos severos ©

e uma scmana apés a infsio de docetaxcl m-hvdu do;
Comuns: sintomas scveros como crupgdo scguida por descamagio, que raraments
covsaram  inerupeo ou dsconlinuacio s mamento com  dossal s hidtado

em 1,5% dos cilos. 4,
adversos; febre na v

/ dos pacicnes descontinuaram o tratamento devido a cventos
ncia de infecqdo ¢ neutropenia sendo as razdes mais comuns para

Nenhum bito i-hidratado

dose
Em alguns casos viios faores come nfoccoes 5m\|||lm|e:|j. uso concomitante de

incer de ové losi
tri-hidratado & de 100 mne, administrada em infusdo de 1 hora, a cada 3 semanas (vide
Ajustes Posologicos e Modo de usar — Instrugdes de prepara). Os pacientes deven ser
Hgorosamente monitorados principalmente durante a primeira @ 4 segunda infusdes de

e Precaugdes)

Caneer de prostata
Cineer de prstata metastitico resistente & castraglo
75 mals

g, via oral,

Céncor de préstata metasttico horminio-sensiva

A dose recomendada e doelne Gtidmlado € e 75 i ade 3 semans e
Tode o adininiarada conlmuamens mdnmm ‘ou predaisolona 10 mg por via

Sl

ser utilizad, se estritumente indicado,

< a soveridade da rotengio hidrica,
hipersensibilidade.
regime de pré-tratamento para cincer de préstata ¢ dexametasona oral § m, 12 horas,
3 horas ¢ 1 hora antes da infusio deste medicamento.
Pars o mtamento adjvani d Faintes com cincerde mama oeriel som infonodo
obazard
ratio (HR) para periodo livre de doenga de TAC ( docetaxel i it o st

assim como & scveridade das reages de

Niio existem dados disponfueis em pacientes com insuficiancia hepitica tratados com
docetael em associacdo.

A quantidade de ctanol no docctaxl tri-hidratado deve sor considerada quando for
administrado 4 pacicntes com insuficiéncia hepitics

gistrico

reagdes.

Retengio bidrica

Febre ¢ infecgio
Nio

Exentos gastrintestinais

i retengio hidrics atados
Com 100 gt o doceiel em monotcrapia e b reccheram 3 G de

o comn ! reengdo hidrica em 64,1% dos pacienes que receberam 3 dias de
aglo;

- ot xe\ene’m hidtica severa (6,5%) em pacicates que reccberam 3 dias de
pré-medica

dertame pericirdico, ascite ¢ aumento de peso. O edema periférico geralmente inicia-se
s sxtridadesnfrors ¢ pode genelzaccom um aumero d peso gl o
superior tengio hidricn ¢ cumulativa em incidéncia ¢ severidade (vide
earnine s Becmes

‘astrintestinais estio relatados acims.

Exentos cardiovasculares

de acompanhanents. No fital o perodo de scomparlhanento tempo e
scompunhamento de 10 1101 ¢ 5 meses) nenkim pacieni apreseno oy
Cadiacscongentva o grupa TAC & paciene flccen por can dacardiomiopatis.

Leucemia Aguda / Sindrome Miclodisplistica

os
€ 5 meses), leucemia aguda ocorteu em 1 de 532 (0.2%) pacientes 10 brago TAC. Nio

com o de nfusio.seguids por cuplatna 75 mgm com |
somente no dia 1), sguida por fluoruracila 750 my

continua de 24 horas por S dias, niciando no i cisplatina. O fratamento
& repetido a cada trés semanas. Os pacicntes dovem reccbar pré-medicagio com

No cstudo GEICAM 9805, os eventos adversos mais comuns, que inciaram durantc o

retngao bidica 120 lem 5ido acompankada por spisdios agudos de oligtia ou
hipotens

. foram
de tempo d: 10 anos ¢ 5 meses). A majoria

Em pacientes com adose
trishidratado ¢ 75 mghn® cumalativa mediana para 5 superior a | o
ediano para a dartenglo idric o d 164 scmanas Gnirvalo de 08
i por i admimsado om infusko. 42 semari), Em pacinics miados mprEmedisio, o o &
Sever & erdade (dose camulativa mediana: $185 e’
acintssem pré-medicario (ose cumll mediana, $99.1 mgmey somtudo, reltone
se retengio hidrica em alguns pacientes durante os primeiros ciclos do tratamento. A O texto a seguir apresenta

2 frequencia das reagdes persistentes dos pacientes (n = 532)
que receberam docetaxel tr-hidratado (75 me/in) em combinagio com doxorubicina
(50 mg/a?) e ciclofos amida (00 me/a) (GEICAM 9805),

SAP-NE (DMO): 545357
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« Comuns: (Eventos persistentes do_inicio do_tratamento até o periodo
acompanhamento) alopecia: 49 pacicnics (9,2 %); astenia: 12 15121%»
amenorreia 18 pacientes (3.4 %) neuropatiasensorial periferica |u s (19

p:lclemel 3%,

+ Incomum: (Eventos persistentes do. inicio_do. tratamento. até do

acompanbamenio linosdems:  pcicaes (09%) cdema perfico Jeivt

B 0 (120%), G 32.0%.

retengio hidrica (24.4%). lvc\vmy.um Sensorial (27474, lopecia (65.1%).alrages
nas unhas (28.3%). miusca (35.5%), diameia (24,1%). stomatie fringie (17,8%).
). vamito (13.3% (27%),

X
*+ Comuns: ancmia G314 6

Hipocalemia, hipomagnescmia ¢ hipocalcemia foram obscrvados, usualmente cm
associagio com distirbios gastrintestinais. e particular diarria.

Atengiio: este produto ¢ um medicamento que possui nova indicaciio terapéutica no
iyt A ment ! Serap

docetaxcl (75 mg/m’) (grupo AT) versus doxormubicina (60 mg/m?) em associagio com
ciclofosfamida (600 me m) (grupo AC). O tempo para progressio foi significativamentc
00138 A taxa

3
. infeesdo G34
tropen (30
40,2 39%

2 rcints (04 45 ot pcines (03 %) ¢ aeuropatia sensorial
riftrica: 3 pacientes
+ Muito raro:

53/4 (0,4%),
Garmais G314 (150 o 34 (1550 e (1200 diapels (600, Finghs
cardiaca ventricular_ esquerda (3,9%), fadiga G4 (3.9%), mialgia (6.9%),

pacicntcs

riférica: 3 pacientes (0.6 %).

ohum paciente apresentou edema periférico durante o periodo de

‘acompanbamento: 0 pacientes (0,0 %).

“Relacionada a0 firmaco do estudo iniciou ou piorou durante o periodo de
scompinbameito ¢ 42 it (19 %)

Para 3 ferapia com associagio de docetaxel tri-hidratado e capecilabina, 0s efeilos.
indeejdveis s isquentes telaionados a0 rtamento (> ) eatados o estudo de

+ Incomuns:
hidrica G3/d (0,6%), rashdescamagio G

reagses alérgicas G3/4 (0,6%). retengia.
(0.3%). estomatie/facingite G3/4 (0.9%),

(0.3%), mialia G3/4 (0.

Terapia associada com docctaxcl

. lacrimejamento G/ (0.6%). anralgia G3/4 (0.3%),

idrutado em pacientes com cancer localmente

O scguintos dados stio baseados na experidncia de 530 pacicnics, que foram tratados
com docetaxel tri-hidratado 75 my/m* a cada 3 semanas em combinaglo com prodnisona
 PROS). d

fuse Il er

, de ou mais:
acluindo impotencia ¢ fogachos) (10%),
utrofilia) (12%),
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abdominal (G3/: 27) dov abdominal superior (9%, boca seca (5%), alopeca (G3/4:
eraches mas inbas (G314

), o

6%), vomito (G3/4: 4%
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As frequentes anormalidades de grau 3 e 4. quando da combinagio de docetaxel
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 Comuns tombocionenis (34, hnerbibinenin 9%)

Torapia combinada com docstsel (rbidratado  tracuzumabe para chicer do

O daton 8 seguie mosiam o ventosadversos(0dos o8 graus), que o reltados e
= 10% de pacientes trtados com docetaxel ri-hidratado ¢ trastuzumabe para cincer de
mami metastitico, o com 9 paciet
*+ Muito comuns sstenia (45%), o). inflamagio na mucosa (23%) pircxia
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Foi relatada ncia cardinca sintomtica em 2,2% das pacientes que receberam
docetmne r-hidrtado « rasuzumabe comparado s 0% da o wcintes s omens
o docecael thritado: No brags com docetascl hidtado ¢ e 64%

esignado)
*Apenas Grau 3 ou maior foi relatado, e foram: reportados 0s eventos adversos e todo o
estudo, incluindo o periodo de acompanhamento.

Terapia combinada com docetaxel ri-hidratado no adenocarcinoma gistrico —

isplating ¢ fuoruracila (TAX 325)

O seguir estio baseados na experiéncia de 221 pacientes com adenocarcinoma
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reagdes alérgicas (9.0%, G3 4 . neurossensorial G3/4 (7 omotor

| 1%, G3/4: 2.7 o .\Iuyvznm

ea

de Eventos Adversos a Medicamentos - VIGIMED, _disponivel em
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a0 grupo controle (46,5%).

Jones SE, et al. J Clin Oncal. 20( s

Dois estud: eend i

de mama metastitico que falharam a0 agentes alquilantes ou 392 que falharam s

antrsciclinas, Em pacientes que falharam a agentes alquilantes, docetaxel oi comparado
3 samann

£ Teste de classificago logrank
¥ Sobrovida livre dc a ¢

uma dasseuinics: b bloquiise prograso loca. o ginglios | Imlxn(m ouem
etistycs & isdncs: ou mori por ineer de prostat,ands s 2 foi
def v et 3% s

omo um sumento do PSA de 50 %
‘i de 4 g L confirmad por et o trtamcnte
9 Cincer de pristat metastitico ormoniosensivl

2 segurania s 1 tr-hidratado, admmmmda no inicio da terapia de

privagio Imlmg:mca AbTyom o pciemescom cineer d prostatssensivl  hormonios

Tetasiticos Toram avaliadas e am cstudo malloéntico, rndomizado de Fase m

(CITAARTED - E3805). U total de 790 homens foram alocados para o 2 grupos

et ; ADT + docetax] TS mg/” sdmiisidonoicioda ADT, ot
DT isolads.

15 meses versus 14 meses, p-0,38 / A taxa de resposta foi: docelaxel $2% versus 37%,
00170 erpo de rspost ot doctuge L srman vreis 33 semancs, p-0.007.
Em pacientes que falharam & antraciclina, docetaxel foi comparado 4 associagio de

cetaxel 11 meses versus 9 meses, p =
versus 12%, p

resposta foi: docetaxel 33

A pode
docetaxcl do que o grupo de T i o s i somvin lobal de
13,6 mescs a mais com a adigio do docetaxcl & ADT (taxa de risco 0,61, p= 0,001). Os
endpoints de cficicia para o braga docetaxe tri-hidratada versus o brago controle, Gstio
rosumidos na fabela a scguir:

ot [doceiaxel T ADT [ ADT fsolad
Nimero de pac 55
Siedana de sobrevida global (meses)
“Todos o paciemtes 575 w0
Un estudo de fase I aberto, malicéntico, andomizado foi conduido para comparar
s o e e e a mvincado nay |10 ds o () waT E
pacienes cuja deveria ter inc i antraciclina. Uns toial de €95 ©T—080) |-
{349 pac AemesAm:unr.mdnmlud.upar.nenqberemouﬂcnluzl iado 100 mgt [pvalo” o001 -
oupaclitaxel 175 m Pacicnies com Josng 0 grande vohume" (meses) | 90.2 22
Fndpoint docctaxcl tri- paclitaxcl 175 mg/m* [ Valor de p| o) 0 -
hidratado| 00 mg/m® i -
Medana 0 X} 7 o
sobrevida (meses) | (133~ 18.5) (05— 148)
o ic
e dorospova 120
gond ORR06) | @39-38.1) 10 -

* Endpoint esudo primirio Miedia (moses) [N

. 195 (17.2-23.6) (10.8-14.7)
(Shaughncssy J,tal. J Cln Oneol, 203; 2012):2412-23) o 0o P T oo ¢

i 1C95% GOS0 -
de mama localmente avangado o metastitico apos falha e quimioterapia eitotéxica, | P-valor — 0001 -

cluindo uma aniraciclina. Neste cstudo, 255 pacicntes foram randomizados para “Tempo de progressao cliniea
el (meses) EEI

para o tratamento com dogetaxel ri-hidratado em monoterapia. A sobrevida foi superior 195 [EEELED
0 grpo da assoiasto docetael - idrando + capciabin (-00120) Sabvevida [T ds oo (o) -
mediana fof do 442 dias (docctarel 1 o + capacitahing) comparada § 352 dias [ R
(Gl ridtado cm monctespia. A e respest it obal o toda e 00 -

% (docctaxel ti-hidratado

Tempo para as fete d gk scad,

Tempo para progressio da doenga ou moric foi superior na associagdo docetaxel
ichidratado + capecitabin (p<0.0001). O tempo mediano para progressio foi 186 dias

Yaribveis da axa de resposta: Tese exoto de Fisc

¥X doenca de grands voume fol efnda como o preseaga de metdstaoes visceras, ou
24T ekoe assts  h it i s, a1 dos orpos verehrs ou peo o1
 oposicio d doenga de baixo volume

ou soroltgica com um nivel de esosorona ifeio s 0 ngL (ou documentaso de

(5.0% s (8.1%),
dor 7. 7” GW 14%), INSTRUCOES m-: PREPARO PARA UTILIZAR docetaxel tri-hidratado 20 mg/1,0 monaterapia)
1%). %) mL ou 80 mg/4,0 (Marty M, et al.J Clin Oncol. 2005 Jul;23(19):4265-74)
+ Sneomn ). SN CENTEADS FARA INFUSAO Foi sudads 8 asociagho de docsaze trkhldratndo com para o
(0398 o s G314 0558 < Gratamento de
NAO uilize a dois para infusdo ER2 s que prviameni i focsberain Qimiocrapia pae docaca metsitica. 186

Neutropenia febril ou infecgio neutropénica

+ Muito comum: 2 neatropenia febril ¢/ou infecclo neulropénica ocorreram em 2
dos pacienes independente da uilizagio do G-CSF. 0 G-CSF ol utlizado para o
profilaxia secundiria em somente 18,6% dos pacientes (10% dos ciclos) para o brago
TCF,

12,2% quando os pacientes receberam G-CSF profilitico ¢ 26,9% sem G-CSF
profilitico.

Terspiacombinads um docstaxel trHidratad para chacer de abeca ¢ puscoso

sio).

PORTANTE QUE SE LEIA ATENTAMENTE ESTA INSTRUCAO NA SUA
TOTALIDADE ANTES DO PREPARO DA SOLUCAO PARA INFUSAO DE
docetasel tri-hidratado

1. FORMULA

importantes tratamento
em plt ntes com SCCHN recchendo docetaxel tri-hidratado em ass
ina ¢ Nuoruracila (TAX 323)

tendo 20 mymL de d
© deido citico.

OES

HN), que
foram tatados com docetasel tri-hidratado 75 mg/m’ em associagio com mpm.m e
fuoruracil.
*+ Mo comurs: nuiropenis (91,% G 76,3%),anemia (8.1
(23,6%).ine
(rteoy ensio s (@12 retno i Gomete edema) (12.6%), letargia

. wombocitopenia

reccboram anteriormentc

0 brago com docetaxc isolado.

ematoligica
For e nemmopenia g 34 em 3
ichidratado ¢ rastuzumabe.

das pacientes tratadns com docetiel

Teray

combinada com docetaxel tri-hidratado para o tratamento adjuvante de
i HER2 ¢

P slopcia (1994, G/ 109%) niuse (437%)
Comatie dmmm 535 v (%55 moeni (15 ragio do
hdz:gnenlhm(lﬂ!

O docetarel ei-hidratado ¢ apresentado em frascos-ampol
Cada embalagem contém um frasco-ampola de docetaxel tri-hidratado 20 /1.0 mL ou
docetaxel tr-hidratado 80 mg/d,0 mL solugio concentrada para infusio

0 docetaxcl ser temperatura 225°C,
protegido da lu7. Nestas condigdes, o praa de validade ¢ de 24 mases para docetaxel
ri-hidratado 20 me/1.0 mL e de 36 meses para docetaxel tri-hidratado 80 me/d.0 m.

L1 Prascoumpaa de 20 me/t 0 mi.
+70 frasco-ampola de docetaxel ri-hidratado 20 mg/1,0 ml & de vidro incolor de 7 mL,
fechado com lacre de aluminio ¢ mpa verde.
0 Soscosmpol e doctre wiidaudo cont 20 g e docetse nido) cm
)

. i 030, (G3/4: 5.2%),infecca 63%),
2%),alerzia (2.9%). retencio hi
). vertgen (1.1 pele seca (5.2%),

) ais (407,
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echid com lace de ol ¢ s magen

. on.M.Nmp..n de doccine wihidnatad umum 80 mg de docctaxel (anidro) em
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3 RECOMENDACOES PARA O MANUSEIO SEGURO

;

deve-se ter cautela 0 preparo das solugdies
docetaxel tr-hidratado, Elcwmcmh(l»uusa de luvas,
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SCCHN recchendo docetaxel tri-hidratado em associagio com cisplatina ¢
fluoruracila (TAX 324)
0 apresentados, a seguir, os dados de seguranga obidos em 251 pacientes com tumor

s s cutopet) (16990
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4. PREPARO DA SOLUGAO PARA ADMINISTRACAO INTRAVENOSA
41 Preparo da solugio para infusio

at Pndc ser esesiio s doqusu o d doctae i idiado onsendo
i infish par s b s s o paints, R epcament
0 maml

calibrada com agulba de 21G;

(G3/d: 0,4%

%), el sea (G340
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S5 e . G/1: 0.8%),disinbio
venoso (0.8%, G3/4: 0.4%). mialgia (G3/4: 0,4%),conjunivie (0,
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severidade ¢ impacto clinico do evento adverso.
Neuropeni el fbre e > 2 concomiani com neuopen g 4 euerendo
i

nia do

S 1V elou hospitalizagio.
Experitncia pés-comercializagio
Reagaes de Hipersensibilidade

24 )

«.;m_m alealina’ (20,4%), anorcxia (21,0%). dispepsia/azia (20.0%), dor de caboga
spneta (14,9%), umento e peto (1434 dor dominl o i (134%).

eacio e iperenbiinde (140

- Comuns: Hemoglobins® (G3/ 5.8%). ndusea (G3/4: 4.6%), fndiga

ingite (G ot (G4 3760 TOF (ALTY (G 30

. mialgia (G3/4: 1,4%). diarreia (G3/4: 4.9%), TGO

1«51»' (G3/4: 1,0%), artalgia (GY/4: 1 :

(8% G3,4: 0.8%), fobre sem atrpens (6 (%), reagio aléricalhipersens
(G304 2,90 do o osos (6.3 m neuropeni g 34 119, G
%),comunuvlleﬂ)" 3 6.6 i (0,7
79%), epistaxe (9,8%). perda de peso (5,
pemorclatio (5.1 mfn;in com cotages sl

(3.6%, GY4:

re:lc:o o
(3.4%), inite” (4.
Filos d.

a de
imbing’

E
o et ] intes e s e
Reagdes de il com desfecho nt»l(nuulmcnl( ftal(frequéncin
Senmnecin) o tepoi docetaxel em pacientes que previamente
Sprcsmtaram ragtes e hipesensbiidade a0 pxwlvmx:l

Reages Cutineas

N . i N

adversas culineas severas como a sindrome de Stevens-Johnson, necrolise epidérmica

léxica ¢ pustulose exantemilica generalizada aguds tem sido relatadas com dacetasel.
5 linfeds e

ém sido relatados com docetaxel tri-hidratado. Em alguns casos virios fatores conto
fecgd It d

permanente (frequéncia desconhecida).

(58%), jegio
esquerda (1.4%). palpitagdes (4.5%)
+ Incomuns:  mesropata” scnsorl (G314

Desidratagho ¢ cdema pulmonar (ém sido raramente relatados.

)
%),
hdor b

4%, creat

F(G3/4: 0,6%
39%),bilirrubina® (G3/4:

dor
@0,
046 34:0.1%

450, e o 4 i (G4 0290 g i scnviuar et
(G3/4:0,1%), hipotensio (G3/4

AC-TH 3

com rsuzumabe

CH = docer
R \ndnpnmknlc e ol

Enterocolite (frequéncia desconhecida), incluindo colite, colite isquémica ¢ enterocolite
neutropénica, foram reportadas com desfecho potencialmente fatal  (frequéncia
desconhecida).

i Tuind

enterocolite ¢ perfuragio gastrintestinal

Casos raros de obstrugio intestinal ¢ do leo foram reportados.

Reages neuroligicas

Observous rnamen casos deconvulsio ou perda rnsiia o consciénciacom o
vazes infusio do

‘medicamento.

aumento de peso ou ou aumeato de peso © A

Foram

Retengio de liquido corresponde a inchago no termo NCI-CTC.
“Termo COSTART.
03 nosde ncids iticos foi 236%
1116% nosbragos AC-TH ¢ TCH, respectivamens (verss 0527 no brago contrle
ACT) s 3 anon de incidoncia cammiativa de eventos 10C (nsuficiénca cardisca
congeiv) (€3 ou ) o 19% ¢ 0.4% s raos AC-TH & TCH. respctivamente
20 brago controle AC-T).

Terapia combinada com docetaxel tri-hidratado em cineer de pulmio de nio-
LO)

a0 tratamento em pacientes com cincer de pulmio de células nio-pequenas
recebendo docetaxel tri-bldratado em associagho com cisplatin (Cs)
o

abuixo:
No fexto a seguir esti incl

los 05 dados de scguranga para wm tota] de 807 pacientes

venoso ¢ infarto do miocirdio.

vezes fatal, foi reportada em pacientes tratados com docetaxcl cm combinagio com

Reagies hepiticas
Foram relatados casos muito raros de hepatite, algumas vezes fatal principalmente em
pacientes com distisbios hepiticos pré-existentes.

Distirbios auditivos e do 1
Foram

into

rad

‘ansis et voluns, s de un e e, pas uma bl o fsco
infusio com 250 mL d solugio glicosladn o $% o sl de cloreto de “odio
o o mlor i-hideatado,
uilize um volume superior do veiculo de.infusio, visando o cxceder &
concentragio de 0,74 m/mL de docetaxel ti-hidratado.

2

Figura 4.12,

. Mistre o conteddo da bolsa o frasca de infusio manualmente, utilizando
movimento ascilane.

PPN

a3

Una ve adiconad,conome recomendagdes, § bosa d nfusiasluio i
infusio de doetael tr-hiltad, e armuzenad s de 25C, &
horas, deve ser

intravenosa).

definida
como um aumenio no i d PSA de mais de 50 % uima do nadic Hngadn s o
inicio 2

lina. Os resuliados

de eficicia estd resumidos na seguinte tabel:
Paramerro

docetaxel mr-bidratado

Gocetanel ii-fidralada
094"

1o c
trastuzumabe’
61%(50-71)

Taxa de resposta
95%1C)
ok medina (mesen) 3
5%

@545

26,516 276289

! posigio de anilise completa (intengdo de tratamento)
* Sobrevida mediana estimada
Caner de pulmio de nio-pequenas células
(Roszkowski K et al. Lung Cancer. 2000 Mar:27(3):145-57)
Estudo fase TTT adicionado o )

) ¢ metustivis (V). A sobrevida global fo signifcativomente mais prolongada em

spens BSC A e de brevidn e | ano o de 25 s ot compardo 174
o BSC. A v e reapona global nos prcientes avaiivels or e 19,
Guragio median e respout de 371 cmanns

(Fossella F, et al. J Clin Oncol. ZWJAHK,N(M 01624

com os Critérios de Avaliagdo de Resposta em Tumores Solidos, versio 1.0; ou

Outros parimetros de beneficio clinico

Global de Vida no estudo TAX 327 (cincer de préstata metastifico res

Adenocan
(Van Cutsem E. et al. ) Clin Oncol. 2006 Nov;24(31):4991-7)
L Jberlo, multicéntrico

stente i castraglo).

gisrico avangado. inchindo adenacareinoms du Juelo pirecsofigics, Qe 1o
cbaram quimioterapia prévia para a doenga avangada. U total de 445 pacientcs com
KPS>70 foum trados com dostiel rtiimtado (T) 5 my o dis 1) em
1) mgim’ por dia

por 5 dias) ou cisplatina (100 o dia muwmm.wam mgm por dia por
), Asubrevid bl o sgnifctvaments mis longs (~00201) s fvor do rago
om um risco de redugio de mortalidade d sobrevids global mediana de

55 menes o b TCE o 1 mencmy g ). o . S o gt
(resposta completa + resposta parcial) foram 36,7% no brago tratado com TCF ¢ 25,4%
0 brago tratado com CF, com um diferenga estafisticamente signifi

Cincer de cabega ¢ pes
(Vermoken 3, e al. N Engl § Med. 2007 Oet387(17):1695-704).
Ascqranes ¢ i ds docsanl rbidiado o ameno d ndul deprcenes

Fitod sl
B i essceado ot IV & sem quimioterapia prévia (omm rendomiadospa ecber
ri-hidratado 7 I
cisplatin (CF) 75 mi/m? por 30-60 minsos  cada 3 mans, .\ o docctaxe -
tado 75 e/ o de | hora scauido imcdiataments po carboplain (Chy
(AUC 6 melmlmin por 30460 minton  cads 3 semanas o0 vinowlona (V) 25 mein
administrado por 6-10 minutos nos dias 1. &, 15, 22 scguida por Cis 100 me/m?
|

docetaxel r-hidratado + Cis foi de 11,3 mescs comparado com 10,1 mescs no grupo V-
Cinatoxa d sobrvidam 2 anos o 21 respethamen. Tvard o o | s
taxel ti-hidratado + Cis (95 265). A twxa doespost glabal

STt T randomisad, e, o (1A 525 Nent oo, 358 pacicnics
com SCCIIN operévl lasimete avasado com sstado d desempenta WIIO Oou |
i7ados para um dos dois bragos de tatamento. O3 pacintes o br—wn

oo vt e doreimel vriads (1) 13 me/m? seu
ciplatina (P75 mg/m’ o dia | segidods sl F) 750 mgin® pordisomi e
os dias 1-5. 0: Pacints no brago comparador recheram cipltina ()
00 mem o di 1, sguids po Rsorwacia () 1008 mg’ o infoni st non
dm 115 0 endpont prmiria neste s, o sabrvids e de progessdo (°FS) o
feamentc major 10 brio TPF comparado com o briso 2 (P
mediane: 114 va. 53 s, repectvamente) com um tempo ¢ i acmnpmh.vmcnln

17me

o s clevads o upo vinorsina
: clxplalma (31,6% vs. 24,5%). A duragdo mediana de resposta. o comparivcl cntre o5
52 somanas v. 34 man), assim <omo & (mpa para progresio mediano
ettt
(Fossella F. et al. J col. 2000 Jun; 18(12):2354-62)
Em um estudo mulucenluco e 1, 373 acenes Foram rndonicados m s grpes
de tratsmento: A) docetaxel 100 mg/o 25) por infuslo IV e | bor cada
3 somanss o B) Gocetonel 15 e (D119 12125 por mfcao 1V de | hora 2 enc
3 smanas o © de aerdo com esclta do memc\l mmm.mlm...mmum [n=89]
porinfusio [V St pelidos a3 se quanio ifosfamid (2 g/m* [n=34]
fos m..x 2 ropis 3 cad » scmanae) At e abre il o 1 a5 o e
cada grupo do docelaxel (32%) comparado & 10% no erupo controle de vinorelbina (V)
o saTosfumica () Enir os pecienes que oram acompankados por 70 misimo 10
1

V oul (5% com vida)

aior s favor do brago T comprado 0 brso P (OS medamsy 136 14,145 mecs,

(Posner M, et al. N Engl J Med. 2007 Oct:357(17):1695-704)
ia de docetael i-hidratado no trtamento de induio de pacientes
com SCCHN locamente avanado (od esecivel, s g baixa ou presniagio
do 6rgao) foi avaliado num estudo de fase L1, randomizado, mul rio (TAX
324) Neto oo, S0 pacete com SCCUN ealmnte ingate s ol o6
desmpenho WHO de0 o5 2 bragas.
dratado dolV o
i chuvdn de cisplatina (P) 100 mg/m miniarads po et 1V e 30 minaos 3
trés horas, scguido por infusio continua 1V de flvoruracila (F) 1000 me/m?/dia dn dia 1 a0
dia 4.
1V de 30 mimitos 33 hors o i sguid pr nfusiocomioua IV de lhmnvmcvla m

al

6%
[p=0.023]. Taxa ds para o erupo /100

global (O8) foi i ongo (s long-ank, p-0.00S6) com o regime
oo doctae] rdsado compard so PF (meciana 05, 106 vrss 301

11,9% versus 1,0%: p=0,001).
o erwpo D75 3 tava e rsposta o ambin que
oo VT80 o L0 6,
(Shepherd F; et al. g Clin Oneol. 2000 May: 18(10):2005-103)

i segund st mulicatico v 1 20¢pcines foram cndomizados et
de dois grupos de trtamento: - Docetaxel 100 [n=49] ou 5] mg/n

imaenos e horacad S enanss wm.mm el et desupore 56
[1=100]. Asob diana o de

dmelme\

(014

O mRemvamence ms prongads (o1 om favor 4o gmp«v do docetaxel,
comparado a0 grupo BSC, com sobrevida mediana de 9 meses versus 4,6 mese:
i amente mais prolongad

cespectivamente. A sobrevida em 1 ano foi

foi 7 i foi de 26,1 semanas.

Caneer de ovirio

(Aapro MS, et l, 1 Francis P, et al. d Clin Oncol.
+ Piccart MJ, etal. Clin Cancer Res. 7

Kavanagh JJ, ctal. Clin Caneer Res. 1996 Muy;2(5):837-42)

A seguranga ¢ eficicia de docetaxel foi avaliada em quatro estudos Fase 1l em mulheres

m caneer de ovirio avangado refiatirio 4 platina. No total, 340 pacientes foram

cluidas, todas tendo sido (ratadas previamente com cisplatina ou carboplatin ©

portadoras de dociiga recorrente ou progressiva. As txas de resposta global eitre o5

quatro estudos clinicos individuais variaram de 26 a 40%. Quando os dados de resposta
o

entre 05 315 Jigveis, resulando em uma global de 30% (IC
19-36%

viduas variou de 4.5 1 6,7 meses ¢ de § 2 10,

Caneer de prostata
(Tannock TF, et al. N Engl J Med. 2004 Oct:351(15):1502-12)
) Clncer de prostata metastitico resistente & eastragio
Estudo fase 111 (TAX327) multicéntrico randomizado de docetaxel ti-hidtatado e
associagdo com prednisona ou prednisolona em pacientes com cancer de prostata
metastiico resistente # castragdo. U tota 6 pacientes com KPS=60 foram
randomizados nos seguintes grupos de fratamento: A) o docetae tr 75 muin’
a cada 3 semanas por 10 ciclos ou B) O docetaxel trihidratado 30 me/in? aduministrado
semanalmente nas S primeifas Semanas em um ciclo de 6 semanas por 5 ciclos ou C)
Mitoxantrona 12 mg/m*a cada 3 semanas por 10 ciclos. Pacientes que receberam docetaxel
a cada trés semanas demonstraram significativo prolongamento da sobrevide global
comparada fqueles tratados com mitoxantrona. O aumento na sobrevida observado no
arupo semanal de docetaxel nlo foi estatisticamente significativo comparado a0
controle mitoxantrona. Endpoints de eficicia para o arupo do docetaxel tri-hidratado
. .

meses, tespectivamente.

infus
ecomendado, T demonstada i bolses que ko e FVC por 45 b
quando armazenads enre 2° ¢ 8

A solugiopar nfsio de doctaxl & supersatrad, porano,podeeisalzar com

5. INUTILIZAGAO DE MATERIALS
Todo lizad

ser descartados seguindo procedimento padro.
& RESULTADOS DE EFICACIA

Caner de.

(Mariin M. e 1. N Engl I Med. 2005 Juns35222:2302-13)

Endpoint docctaxel docctaxcl Mitoxantrona
wri-hidratado s | tri-hidratado cadu 3 semanas
cada 3 scmanas | TAXOTERE

&

Nediana de w9 74 165

sobrevida (meses)

Taxa de resposta | 454 79 517

PSA (%)

Tsa de g (345 g o7

para dor (*

lndludernpmu 1 = 3

twmoral (%)

a audigio,
incluindo casos associados com outras drogas olotdvicas.

stirbios oculares

combinada com
Foram reltados ato casosde distirbios

ais transitrios (flashes, feixes de luz e

cotomas). ooreendo tipicamente durnte 3 infsio do mediameno ¢ e wsocisio
com cincer de pulinio de nio-pequenas cclulas ndo-tessecivel estégio 118 ou IV ¢ som
o e ® com res e o interrupgio
ihidsado do estudo contlado de 3 brgos, mndomizad, sbet. s rsstes sio e e Mcula C "
descras wilzando os Ci n de Toxicidade (NCI) e sio considerados G50 4¢ Epema Maeular Citolde (E1
poilmene o provacmente Tleomados 20 ckud de saament. execlo o etael. bem como com outtos txanoy
onildades hematologicas ougomo notadd d outra maneir Disirbos rspiatiro tordcico ¢ medlastinal
. 110 : 3
). febre ma auséncia Je inecio m ). reasio de 1 pulm Spiriori ¢ fenomenos de
s whas? (13,3 rapaesinento dosefiosda s orur, lados rrment podendo o o

).
o mengmensorial GO, nwromorcs (1290, sopecn

m 0. ot (51,570 et 3800

. bendo radiolerapin
concomtantc

(G34: 2, 5.7%),
* Kot o soninn de mmm (e TSt ot e (49%),reagdes de
hipersensibilidade’ (G o dhein (G4 o4y, amorexi: (todon o AES
 cominasao (9,4%), nerossemsorial (G4
%), nearomotor 0%). astenia” (todos os AEs severos) (9.9%). reagdes no
local dcm(\vnmbl"ni»dnr(sd“ :

Reagio recorrente no local de injegdo (recorréncia da reagdo cutinca em um Tocal d
extravasamento anterior apbs administragio de docctaxel em um local diferente) fo
obscrvada o local de extravasamanto prévio (freqéncia desconhecida).

Distiirbios sanguinco e linfitico

Foi relatada congulagdo iniravascular disseminad (CID), geralmente em associagdo com

s ALsseveso) 0.7 slopeia (63 0.7, il s s
* Substitu o termo NC1 “ale
! ermo COSTART ¢ stema e gradun
o s sprsendn ipenden d elagio
m.dm “onde pacienes receberam G-CSF foram con
que ncutropenia

Werados o avalidveis para

pilipos)
ads primirss (roquenin desconhcide), clindo o io-
renal, oras
e combinagio com wiros ramentos anficinee, conhecidos ot arem ssoeiados &
segundas malignidades primirias. Leucemia mieldide aguda ¢ sindrome miclodisplasica

rapia P
metastiico resistente & castragio — Exentos adversos elinicamente importantes
relcionados a0 iratamento em piceats com chocer de préstata que restheram
docetaxel tri-hidratado em associagio com prednisona na (TAX327)

s sguiis dados st basados a xporieci d 332 pacinics q\lc lnum o

foram relatadas (frequéncia incomum) em estudos clinicos pivotais em clncer de mame
TAC.

jios renal e urindiria
Foram rlstadas it i enl A mairi desescasos o associnds
om drogas nefioticas soncomine

com doctae] rhidutado 75 mem’a s smans
o ol dus o7t s (TAX 357 T vt o chesfiendos
gt vty o et & e 34 QA1

Casos de deiqu\lhbrm cletrolitico foram reportados. Casos de hiponatremia foram
reportados. em sua maioria associados com desidralagio, \omilos ¢ pneumonia.

. abero,
iramento djovans s paicncs som sncer de man operivl com linfonods
positvo. 491 pacients foram randomizadaspa recshe tanto docetael -hidrtado
5 1

s TR asmormeinn 55 g seguica de Muoruracila 500 ma

) Clncer do préstan localmente nvansado ¢ de aho rsco ou chncor de pristatn

rmm fase -1 (STAMPEDE — MRC vkux» mikitnrico ndomizado dedostuxl
hidratado sof cicntss com cincar de prostata metastitico

ciclofostamida S00 mygn® (brago FAC). Foi »
TAC brevid:

ou Tocalmente avmvadn ko vscor. Um toal 4o 2960

o foi signifi TAC
TAC 3 FAC (hazard

(GEICAM 9808) (N anIJ Med. 2010 Dec 2:363(23):2200-10)

irihidratado para o (ratamento adjuvante de pacienes com cAncer de mama operavel
linfonodo-negativo com mls fforesdeatorso, (amarho doumos > 2 .
idsde < 35 s, st negativo do recptor de Tormbri, turor gras 2 0
1960 pacener o irad para vcsher on docosel m-lndmudo
nor o 0 my 0 g/
e o bsgo TAC) 0w doxornbicnn 0 e st de Tuorarse
ciclofosfamida 500 m/m* (521 pacientes 10 brago FAC). Foi demonstrada
A \\gmﬁun\am:nl‘ s ongs s o b TAC compraoao

masculinos rpos d ramentc, inclndo o segunics
et B e o dadoe et o

3 semnanas por 6 ciclos, ¢ cuidados bisices isolados.
o

Sanipon
S mg/m, administrado a cada

foi P I

10 me por dia continuamente,

No gera. 01% dos pacienes que ressheram docsaxel em combinagdo com cuidados
i metastitico.

tratamento de docctaxcl do que o grupo cuidados bisicos isolados, com uma média dc
ibrevida global a

078, p=0.006). Fm pacicnics com cincer de préstata metastitico, a média o sobrevida
elobal
b uiduds iscas,com uma média s sobrvida bl |3 s majrcom adicio

ncctnt sads veran o g el oo resmnio s s
tratadas com TAC ay wmumdn uma redlvcac de 24% no risco de moﬂe em comparagio Endpoint docetaxel (ri-] ""‘:;:”"’“ culdados bisicos isolado
30 FAC. porém sem signl &
follow-up do estudo (qu:nd nlm=0.7a, o5 z«» Nimero de pacientes [591 [1184
Wicdiana de sobrey d global (meses)
(Estudo BCIRG 006 - SABCS 2006, Abstract: 52 ¢ Slamon D, el al. SABCS 2009,
Abstract 62) Todos os pacie Bl il
Aeficicia e seguranga de docetaxel tri-hidratado em associagdo com trastuzumabe Taxa de riveo "'m"‘ ratio) |0.78 -
foram a0 rmento v o e com ciner e man opeivel[IC95% ©.66=05%) -
pvalor 0006 B
Tisco). Um total dc 3 222 m\vlhrm (nr\m v-\ndommdu no estudo ¢ 3.174. (nr-\m lnudls Pacicntes com cancer d. 60 45
com AC-T.AC-T] 5 i
S Beiin Cloba (08 o endpui secundie 0 doseoel hidodo ¢ e B
rastuzamabe adminisirados simulancamente como part o de atameno 1SS O -
livant biseado em aniraciln (A s i (O pionson ‘ 62057
fig imbos. DFS ‘brago controle p-valor 0.005 =
(ACT) A ~ ‘Sobrevida ivee de falh
o ACTH e TCH, et comparados com s oo AC-T Media (meses) 57 ED
(Nabholtz JM, et al. J Clin Oncol. 2003 May;21(6):968-75) Taxa de sisco (hozard rati) | "6‘3 o0 }'
s . i \~ B

507% na monalidade comparada 56
agard oo (HR) ~ .70, 957 nm‘crva!c e cotongy (€ =0.54 = 0.90). O endpoint
secundii. P morte ¢ uma

lhora de 22 mescs no PFS mediano (35.5 mescs para TPF ¢ 13.1 para PF).[sto também.
b ttsticamentc significantc com um HR do 0.71: 95% C1 056 = 090: festc do
Tog-rank p
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