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1. Thanh phan: M6i vién nén chtra: 

Thanh phan hoat chait: 

Ondansetron:....cc.ccaanenmomenmmnmmannemmaseunieals 8 mg 

Thanh phan td duoc: 

Manitol, Low-substituted hydroxypropyl cellulose, 

Microcrystalline cellulose, Erythrosine dye, Sucralose, 
Peppermint oil, Xylitol, Natri croscarmellose, Colloidal 

anhydrous silica, Magnesi stearal, Tale. 

2. Dang bao ché: Vién nén. 

3. Chi dinh 

Nguoi lon 
- SOSVOMIT® 8 duge chi dinh trong diéu tri budn non va 

nén gay ra bdi héa tri gay de té bao hode xa tri. 

- SOSVOMIT® 8 duge chi dinh trong didu ui phong budn 

non va nén sau phau thuat (PONV). béi voi diéu tri n6n 

va buén nén sau phau thuat, khuyén cao nén ding dudng 

tim. 

Tre em 

- SOSVOMIT® 8 duge chi dinh trong diéu tri budn nén va 

nén do héa tri (CINV) 6 tre em ter 6 thang tudi tro Ién. 

- Chua c6 nghién ettu nao vé viée str dung ondansetron 
dudéng uéng dé phong ngira va diéu tri PONV 6 tré em 

tir 1 thang tudi tro 1én, khuyén céo str dung dudng tiém 

tinh mach cho mye dich nay. 

4, Liéu dimg-Cach ding 
Lieu ding 

Budn non, non gay ra b6i ha ti va xa tri (CINE va RINV) 

Nguoi lon 

Kha ning gay non khi diéu tri ung thu thay ddi tuy theo ligu va 

sur két hop phac dé hod tri va xa tri duge str dung. Viée Iya chon 

ché dé liéu nén durge xde dinh bai mire dé gay nén. 

Nén do hoa trj va.xa tri: Ondansetron c6 thé duge str dung bang 

dudng dat truce trang, dudng udng (vién nén hod siro), tiém 

tinh mach hoac tiém bap. 

Liu ding khuyén cdo dudng udng 1a ondansetron 8 mg udng 
trong | dén 2 gio trudc khi diéu tri hoa tri hode xa tri, sau dé 1a 

8 mg, mdi 12 gid trong toi da 5 ngay dé bao vé chdng lai tinh 

trang nén mugn hoae nén kéo dai. 

Dé6i voi hoa wi liéu gay nén cao, c thé str dung mét ligu don 

lén dén 24 mg ondansetron voi 12 mg dexamethason natri 
phosphat ding dudng uéng. Udng trong khoang | dén 2 git 
trudéc khi hoa tr. 

Dé bao vé khdi tinh trang nén mudn hoe ndn kéo dai sau 24 

gids dau tién, c6 thé tiép tuc diéu tri bing dudng udng hode dat 
tryc trang vdi ondansetron trong tdi da 5 ngay sau mot dot dieu 

tri. 

Lieu khuyén cdo dé udng la 8 mg, udng hai lan mdi ngay. 
Tré em 

CINV o tre em va thanh thiéu nién (6 théng dén 17 toi) 
Ligu cho CINV cé thé duoe tinh dua trén dién tich bé mat cor 

thé (BSA) hoae trong lugng - xem bang bén dudi, Trong cdc 
nghién ctru lam sang 6 tré em, ondansetron duge truyén qua 
dudng tinh mach pha lodng trong 25 dén 50 mL nude mudi 
ho&c dich truyén twong thich khdc va due truyén trong thei 
gian khéng dudi 15 phut. 

Két qua tinh liéu dura trén cén nang dan dén téng liéu hang ngay 

cao hon so voi lidu luong dua trén BSA (xem phan Canh bao 

va thin trong). 

Khéng cé dit ligu tir cde thtr nghiém lam sang cé déi chimg vé 

viée str dung ondansetron trong phong ngtra CINV mudn hoae 

kéo dai. Khong 6 dir ligu ttr cdc thir nghiém lim sang ¢6 déi 
ching vé viée sir dung ondansetron cho ching budn nén va nén 
do xa tri 6 tré em. 
Liéu ding dwa vio BSA 

SOSVOMIT® 8 nén duge ding ngay trude khi héa tri véi liéu 

tiém (nh mach duy nhat 5 mg/m’. Liéu tiém tinh mach khong 
duoc vuot qua 8 mg. 

Lidu udng c6 thé bat dau sau 12 gid va c6 thé duge tiép tuc cho 

dén 5 ngay (Bang 1). 

Tong liéu trong 24 gid (duge chia lam nhiéu lan udng) khong 

duge vuot qua ligu 32 mg & ngudi Ién. 

Bang I: Liéu ding diéu tri CINV dwa vdo BSA (tre em tir 6 

thang dén 17 tudi) 

BSA Negay 1 Negay 2-6 © 

<0,6 m? 5 mg/m? IV + 2 mg dang]2_ mg dang. siro 
siro sau 12 gid moi 12 gid 

or
y 

5 mg/m? IV + 4 mg dang|4 mg dang siro 
siro hoac vién nén sau 12|hoae vién nén moi 

gid 12 gid 

5 mg/m? hoac 8 mg [V +/8 mg dang dang 
8 mg dang siro hode vién|siro hode vién nén 
nén sau 12 gid mi 12 git 

> 0,6 m* d 

<1,2 m7 

> 1,2 m? 

a) Liéu tiém tinh mach khong duge qua 8 mg. 
b) Téng ligu trong 24 gid (duge chia lam nhiéu lan udng) khéng 

duoc vuot qua ligu 32 mg 6 ngudi Ién. 
Liéu dang dwa vao trong lugng co’ thé 

Két qua liéu duing duya vao can nang thi cao hon téng liéu 
hang ngay so voi liéu dya vio BSA. 
Ondansetron nén duge tiém tinh mach ngay truée khi hoa tri 
voi liéu ondansetron 0,15 mg/kg. Liéu tiém tinh mach khong 

duge vuot qua 8 mg. Co thé tiém thém hai liéu tiém tinh 
mach cach nhau 4 g gid. 

Liéu ding duong udng co thé bat dau sau dé 12 gid va cd 

thé tiép. tye cho dén 5 ngay (Bang 2). 
Téng lidu tr rong 24 gid (durge chia lam nhiéu ln) khdng dure 
vuot qua ligu 32 mg 6 ngudi In. 

Bang 2: Liéu CINV theo can nang (tre em tte 6 thang dén 17 
tdi) 

Trong — Ngay 1 @») Ngay 2-6 
lwong co the 

< 10 kg 3 liéu ondansetron 0,15 /2 mg dang siro mai 
mg/kg IV moi 4 gid 12 gio 

> 10 kg 3 lidu ondansetron 0,15 |4 mg dang siro hoac 

me/kg IV mdi 4 gid vién nén mdi 12 gid 

a) Licu tiém tinh mach khong duge qua 8 mg. 
b) Téng liéu trong 24 gid (duge chia lam nhiéu lan) khong 
duge vugt qua ligu 32 mg & ngudi Ion. 

Ngudi gia 
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Khéng can thay doi liéu ding dudng udéng howe tin suat 5, Chong chi dinh 

diing thude. 
Bénh nhan suy than 

Khong can thay déi lidu long hing ngay hoae tan suat ding 

thude, hoge duéng ding. 

Bénh nhdn suy gan 

D6 thanh thai cua ondansetron giam dang ké va thoi gian 

ban thai trong huyét thanh kéo dai dang ké 6 nhitng ngudi bi 
suy chite nang gan vira ho&e nang, O nhimng bénh nhan nay, 

tong liéu hang ngady khong duge vugt qua 8 me. 

Bénh nhéan co6 chuyén héa spartein/ debrisoquin kém 

Thoi gian ban thai cua ondansetron khong bi thay déi o 

nhiing déi tong duge xép vao nhém chuyén héa kém voi 
spartein va debrisoquin. Do dé, 6 nhitng bénh nhan nay, 

dting liéu lp lai sé cho mire do tiép xtic voi thude khong 

khdéc so véi nhém dan sé chung. Khong ca din thay déi lidu 

lugng hang ngay hoae tin suat dung thudéc. 

Bu6n nén va nén sau phdu thuat (PONV): 

Nguoi lon 

be phong ngira PONV, ondasetron c6 thé duge ding dudng 

udng hode tiém tinh mach hode tiém bap. 

Liéu udng duoc khuyén cdo 1a 16 mg udng trong | gid trude 

khi gay mé. 

Dé diéu tri PONY, tiém tinh mach hoac tiém bap thi duoc 
khuyén cdo. 
Tré em 

PONV Oo ire em va thanh thiéu nién (tir 1 thang dén 17 tuoi) 
Duong wong: 

Khéng cd nghién etru nado duge thre hign vé viée sit dung 

ondansetron dudng udng trong phong ngira hoae diéu tri 
budén nén va nén sau phau thudt; Nén tiém tinh mach cham 

(khong dudi 30 gidy) duoc khuyén cdo cho mue dich nay. 
Duong tiém: 

bé phong ngtra PONY 6 tré em duge phau thuat gay mé todn 

than, c6 thé ding mot lidu duy nhét ondansetron bing cach 
tiém tinh mach cham (khong dudi 30 gidy) véi lidu 0,1 me/ 

kg dén tdi da 4 mg lic truée gay mé, Itc gay mé hoc sau 

khi gay mé. 

Dé diéu tri PONV sau phau thuat @ tré em phdu thudt gay 

mé toan than, c6 thé ding mot liéu duy nhat ondansetron 0,1 
me/kg bang cach tiém tinh mach cham (khéng dudi 30 gidy) 
voi ligu cho dén t6i da 1a 4 mg. 
Khong co dit liéu vé viée str dung ondansetron trong diéu tri 

PONV 6 tré em dudi 2 tudi. 
Newoi gid 
Kinh nghiém str dung ondansetron trong phong ngira va diéu 
tri budén nén va nén sau phau thuat 6 nguodi gid con han ché, 
tuy nhién ondansetron duge dung nap t6t 6 bénh nhan trén 

65 tudi dang hod tri. 

Bénh nhdn suy than 

Khéng can thay ddi liéu luong hang ngay hode tan suat ding 
thude, hoc dung dting. 
Bénh nhan suy gan 

DO thanh thai cua ondansetron gidm dang ké va thoi gian 
ban thai trong huyét thanh bi kéo dai dang ké nhing ngudi 
bj suy gan vira hod nang. O nhiing bénh nhén nay, tong ligu 
hang ngay khong duge vurgt qué 8 mg. 

Bénh nhdn co chuyén hoa spartein/ debri isoquin kém 
Thoi gian ban thai etia ondansetron khéng bi thay déi 6 
nhiing doi tugng duge xép vao nhém chuyén hoa kém 
spartein va debrisoquin. Do d6, 6 nhting bénh nhan nay, 
diing ligu lip lai sé co mire d6 tiép XUic Voi thude khong khac 
so v6i nhém dan sé chung. Khong ca ain thay ddi liéu luong 
hang ngay hode (An suat ding thudc. 

Cach ding 

Thude nén duge nudt nguyén vién cling vdi nude, 

Qua man cam vi hoat chat hoa bat et thanh phan nao ctia 
thudc. 

Sur dung déng thoi véi apomorphin (xem phan Twong tac, 

tuwong ky ctia thude) 
6, Canh bao va than trong 
Cac phan tng qua man da duoc bao cao & nhitng bénh nhan 

c6 biéu hién qua man voi cdc thude déi khang thu thé SHT5 
chon loc khae. Cac van dé hé hap nén due diéu tri theo tri¢u 

chitng va cac bac si lam sang nén dic biét chu y dén cac tri¢u 

ching nay nhu la tién than cia cde phan ting qua man. 
Ondansetron kéo dai khoang QT phu thudc ligu (xem phan 

Duc lure hoc). Ngoai ra, cdc truéng hep xoan dinh sau luu 

hanh d& duge bdo céo 6 nhing bénh nhan sir dung 
ondansetron. Tranh dling ondansetron & nhtme bénh nhan cd 

hdi ching QT dai bam sinh. Ondansetron nén dure str dung 

than trong 6 nhitng bénh nhan cd hode cd thé phat tr ién kéo 
dai khoang QTc, bao g: gom bénh nhan cé bat thurong ve dién 

giai, suy tim sung huyét, loan nhip tim hoge bénh nhén dang 

diing cdc san pham thudc khac dan dén kéo dai OT hode bat 
thudng vé dign gidi. 
Ha kali mau va ha magnesi mau nén duge diéu trj trude khi 
ding ondansetron. 

Da co nhiing bao cdo sau luu hanh mé ta bénh nhan bj hoi 
chitng serotonin (bao g6m tinh trang tém than bj thay déi, 

bat 6n than kinh ty dong va bat thuong than kinh co) sau khi 
su dung dong thoi ondansetron va cc thude serotonergic 
khac (bao gom thude tre ché tai hdp thu chon loc serotonin 
(SSRI) va thud tre ché tdi hap thu noradrenalin serotonin 
(SNRIs) ( (xem phan Tuong tac, twong ky cita thudc). Néu 
viéc didu tri déng thoi voi ondansetron va cade thude 
serotonergic khac duoc bao dam vé mat lam sang, nén theo 
ddi bénh nhan thich hgp. 
Vi ondansetron durge biét 1a lam tang thoi gian van chuye én 
cla rudt gia, bénh nhan cé cdc dau hiéu tic rudt ban cAp nén 
duoc theo déi sau khi dung thudc. 

6 ohting bénh nhén phdu thuat amidan vom, phong ngtra 
budn nén va nén bing ondansetron cd thé che déu chay mau 
an. Do dé, nhtng bénh nhan nay nén duge theo déi can than 
sau khi dting ondansetron. 

Tré em 
Bénh nhan nhi ding ondansetron véi cae thude héa tri 1igu 
gay doc vdi gan nén duge theo ddi chat ché vé tinh trang suy 
giam chire nang gan. 

CINY: Khi tinh toan ligu trén mg/ kg va duing ba ligu cach 
nhau 4 gid, téng ligu hang ngay sé cao hon néu ding mét 
ligu don 5 mg/m? tiép theo béi mot ligu udng. Viée so sinh 
higu qua ctia hai ché d6 liéu khdc nhau nay chua duge nghién 
citu trong cdc thir nghiém lam sang. So sanh ther nghi¢m 
chéo cho thay hi¢u qua tuong ty déi véi ca hai ché do liéu 
(xem phan Duroc lue hoc). 

7. Sir dung thudc cho phu nit c6 thai 

Phu nit c6 kha nang mang thai 
Phu ni cd kha nang mang thai nén can nhac viée str dung 
cac bién phap tranh thai. 

Phu nit mang thai 
Dura trén kinh nghiém tir cdc nghién etru dich té hoc & ngudi, 
ondansetron bj nghi ngo gay ra di tat. 6 miéng khi ding trong 
ba thang dau eta thai ky. 

‘Trong m6t nghién ctru doan hé bao g6m 1,8 trigu tr udng hyp 
mang thai, str dyng ondansetron trong ba thang ddu cé lién 
quan dén lang nguy co swt mdi (3 trudng hop/ 10.000 phu 
nit duge diéu tri; nguy co tuong déi di duge diéu chinh IA 
1,24 (Khoang tin cdy 95% 1,03-1. 48). 

Cac nghién ctru dich té hoc hién c6 vé di tat tim cho thdy cde 
két qua trai nguroe nhau. 
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Cac nghién etru trén dong vat khéng chi ra tac hai true tiép 

hoe gidn tiép lién quan dén déc tinh sinh san, 
Ondansetron khéng nén duge str dung trong ba thang dau 

cua thai ky. 

Kha nang sinh san 

Khéng cd thong tin vé anh hung ctia ondansetron déi voi 

kha nang sinh san 6 ngudi. 
8. Sir dung thudc cho phu ni cho con bi 
Cae thir nghiém cho thay ondansetron di vio sita ctia dong 
vat dang cho con bi. Do do, khéng nén cho con bt khi ding 

ondansetron. 

9, Anh huéng trén khé ning lai xe va van hanh may moc ; 
Ondansetron khéng c6 hode cé anh hudng khéng dang ké 
dén kha ning lai xe va str dung may moc. 

Trong thir nghiém trén than kinh van dong, ondansetron 

khéng lam giam kha nang cting khéng gay an thin. Khéng 

cé tac dung bat loi nao déi voi kha nang lai xe va van hanh 

may moc durge dy doan ttr duge ly hoc cla ondansetron. 

10. Tuwong tac, twong ky ciia thudc 

Khong cé bang chtmg cho thay ondansetron cam ting hoe tre 

ché sy chuyén hda cua cdc logi thudc thudng ding khac khi 

ding ding thoi. Céc nghién etru cy thé da chi ra rang khong cé 

tuong tac khi dting ondansetron véi rugu, temazepam, 

furosemid, alfentanil, tramadol, morphin, lidocain, thiopental 

hoaie propofol. 

Ondansetron duge chuyén héa bdi nhiéu enzym cytochrom P- 

450 6 gan: CYP3A4, CYP2D6 va CYP 1A2. Do sy da dang cua 

cdc enzym chuyén héa 6 kha nang chuyén héa ondansetron, 

su tre ché enzym hoaec giam hoat tinh cla mét enzym (vi du nhu 

thiéu hut CYP2D6 di truyén) thuong duge bi dap boi cac 
enzym khac va sé dan dén it hoac khéng co thay déi dang ké vé 

d6 thanh thai ondansetron téng thé hod ligu ding yéu cau. 
Can than trong khi ding chung ondansetron vdi céc thude kéo 
dai khoang Q I va/ hode cae thude gay ra cdc bat thudng vé dién 

giai (xem phan Canh bao va than trong). 

Su dung ondansetron voi cae thudc kéo dai khoang QT cé thé 

din dén kéo dai khoang QT thém, Str dung dong thoi 

ondansetron véi cae thudc doc véi tim (vi du nhu 

anthracyclines (nhu = doxorubicin, —daunor ubicin) hoc 

trastuzumab), khang sinh (nhu erythromycin), thude chong 

ndm (nhu ketoconazol), thudc ching loan nhip  (nhu 

amiodaron) hodie thuéc chen beta (nhu atenolol hode timoloal)) 

cé thé lim ting nguy co loan nhip tim. (xem phan Ciinh bao 
va than trong). 
Cae thude ser otonergic (vi du nhu SSRI va SNRI): Da co bao 

cao sau luu hanh mé ta bénh nhan mic hdi chiing serotonin (bao 
gom tinh trang thay dGi tam than, bat 6n than kinh ty déng va 
bat throng than kinh co) sau khi sir dun g dong thoi ondansetron 
va cae thude serotoner: gic khac (bao gém ca SSRI va SNRI) 

(xem phan Canh bao va than trong). 

Apomorphin: Dya Wén cdc bao céo vé tinh trang ha huyét Ap 
sfiu va mat ¥ thtte khi dting ondansetron véi apomorphin 

hydroclorid, chéng chi dinh str dung déng thoi voi apomorphin. 
Phenytoin, carbamazepin va rifampicin: G6 nhiing bénh nhan 
duge diéu tri bang cdc chat cam tng manh CYP3A4 (tire la 

phenytoin, carbamazepin va rifampicin), 4 thanh thai 
ondansetron dung udng lang lén va nong dé ondansetron trong 
mau giam, 

Tramadol: Dir ligu tir cdc nghién etru nho chi ra rang 
ondansetron c6 thé lam gidam tac dung giam dau tia tramadol. 

11, Tac dung khéng mong muén (ADR) 

Bang danh sach cac lac dung khong mong muén 

Rat thudng gap (> 1/10), thurong gap (= 1/ 100 dén <1/10), it 
gap (= 1/1.000 dén <1/100), hiém gap (= 1/ 10.000 dén 
<1/1.000) va rat hiém gap (<1/10.000). Cae tac dung khong 
mong mudn rat thuong gap, thudng gap va ft gap thudng duge 

xdc dinh tir dir ligu thir nghiém lam sang. Ty 1é mac phai 6 gia 

duge da duge tinh dén, Cac tac dung khong mong mudén hiém 
gap va rat hiém gap thuong duge xde dinh tr dé liu tur phat 
sau luu hanh, 
Cc tin sual sau day duge ude tinh theo liéu khuyén cao tidu 

chuan cia ondansetron. Cac tac dung khéng mong muén 6 tré 

em va thanh thiéu nién tuong duong véi 6 nguoi lén. 

R6i loan hé mién dich 

Phan tng qua man tire thi d6i khi nghiém 
trong, bao g6m ca phan vé, 

Hiem gap: 

Réi loan hé than kinh 

Rat thudng Dau dau 

gap: 
Co gidt, roi loan van dong (bao gém cac phan 

ting ngoai thap nhu phan tng rdi loan truong 

luc co, con liéc mat va rdi loan van déng) “, 

it gap: 

Hiém gap: Chéng mat chu yéu khi tiém tinh mach nhanh. 

Réi loan mat 

Hiém gap: 

md) chu yéu trong khi tiém tinh mach. 

‘Mu thodng qua chi yéu trong thai gian tiém 
tinh mach ©, 

Rat hiém gap: 

Rdi loan tim 

GI loan nhip tim, dau ngye cd hoae khong 

kém theo giam doan ST, nlite tim cham. 

Kéo dai khoang QTc 

it gap: 

Hiém gap: (bao gém xoan dinh). 

R6i loan mach 

Thuong gap 

it gap 
Réi loan hé hap, léng ngue va trung that 

‘Cam gidc néng hoac do bing. 

‘Ta huyét ap 

it gap Nac cut 

Ri loan Gidu hoa 

Thuong gap Tao bén 

Roi loan gan mat 

it pap Tang khéng c6 triéu ching trong cdc chi sé 
xét nghiém chire nang gan®), 

‘) Duge quan sat ma khong c6é bang ching chac chin vé di 
chitng lam sang dai dang. 

©) Phan I6n cdc tr wong, hop mui duge bao cdo da bién mat trong 

vong 20 phut. Hau hét bénh nhan da duge sir dung ede thude 
héa tri 1igu, bao gdm cisplatin. Mot so trudng hep mu thoang 

qua duge bao cao la c6é nguén goc tr v6 nao, 
3) Cac tac dung khong mong muén nay thudng duge quan sat 
thay 6 nhting bénh nhan duge héa tri voi cisplatin. 

12, Qua lieu va cach xt tri 

Triéu chieng va dau hiéu 
Cé kinh nghiém han ché vé qua liéu ondansetron. Trong 

phan Ién cdc tr udng hop, cdc triéu ching tuong tu nhu 

nhiing trigu ching dé duye bao céo o nhing bénh nhén dung 
lidu khuyeé én cdo (xem phan Tae dung khong mong mudén). 
Cae biéu hién da duge bao cdo bao gom rdi loan thi gide, tdo 
b6n nang, ha huyét 4p va con r6i loan vd An mach véi bléc nhi 
that do 1 thoang qua. Ondansetron gay kéo dai khoang QT 
phy thudc liéu. Theo doi dién tam dé due khuyén khich 
trong trudng hop qué liéu, 
Tre em 

Cac trudng hop 6 tré em phuy hep v6i hdi chttng serotonin 
da duge bao cao sau khi v6 tinh udng qua ligu ondansetron 
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(ude tinh vugt qua 4 mg/ kg) 6 tré so sinh va tré em tt 12 

thang dén 2 tudi. 
Dieu rj 

Khéng co thude giai doc dic hiéu cho ondansetron. Do dé 

trong tat ca cdc trubng hgp nghi ngd qua lidu, didu tri tridu 

chimng va hé tro nén duge dua ra khi thich hgp. 

Viéc didu tri thém phai duge thye hién dya theo chi dinh lam 

sang. 

Khéng khuyén cdo str dung ipecacuanha dé didu tri qua liéu 
vi ondansetron, vi bénh nhan khéng c6 kha nang dap tng 

do tac dung chéng nén ctia ondansetron, 

13. Tinh chat 
Dweoc luc hoc 

Nhém duoc ty diéu wi: Vhudc déi khang thy thé serotonin 

(5HT3). 

M@ ATC: AO4AA0T 
Co ché tac dung 

Ondansetron 14 mt chat déi khang thy thé SHT3 manh, ¢6 tinh 

chon lgc cao. Phuong thtre hoat déng chinh xac cha nd trong 

viéc kiém soat budén nén va nén chua duge bié dén, Céc tac 
nhan hoa tri va xa tri ¢6 thé gay giai phong SHT tr ong rudt non, 

khoi phat phan xa nén bing céch kich hoat dan truyén huéng 
tam than kinh phé vj qua thy thé SHT3. Ondansetron ngan chain 

sur khéi dau etia phan xa nay. Su kich hoat cia din truyén 

hudng tam than kinh phé vi cing co thé pay ra sy gidi phong 
SHT trong trung tam gay n6én, nam trén san cia nao that thr tur, 

va diéu nay cting c6 thé thtic day cam gidc budn nén thong qua 

co ché trung tim. Do dé, tac dyng ctia ondansetron trong viée 

kiém soat budn non va nén do héa tri gay déc té bao va xa tri 
c6 lé 1a do su d6i khang ctia thy thé SHT; trén té bao than kinh 
nam @ ca théin kinh ngoai vi va trung wong, 
Co ché téc dung ctia budn nén va non sau phau thuat chua durge 

biét nhung cé thé la nhting co ché gay déc té bao thudng guip 
gay ra buon non va non. 
Ondansetron khéng lam thay déi néng dé prolactin huyét 
tuong. 
Tinh an toan va hiéu qua ldm sang 
Vai trd cla ondansetron trong non do opiat van chua duge xéc 
dinh. 

Kéo dai QT 
Tac dung cua ondansetron trén khoang QTe duge danh gia 
trong mét nghién citu chéo, mui déi, ngau nhién, doi ching gia 

duge va déi ching duong tinh (moxifloxacin) & 58 ngudi nam 

va nit truéng thanh khoe manh. 

Liéu ondansetron bao gdm 8 mg va 32 mg tr uyén tinh mach 
trong 15 phit. G lidu thir nghiém cao nhat 1a 32 mg, sit khac 

biét trung binh t6i da (gidi han trén cla khoang tin cdy 90%) 

trong QTcF so voi gid duge sau khi hiéu chinh ban dau 1a 19,6 

(21,5) msec. G liéu thir nghiém thdp hon la 8 mg, sy khde biét 

trung binh tdi da (gidi han trén cua khoang tin cay 90%) trong 

QTcF so vi gia duoe sau khi higu chinh ban dau 1a 5,8 (7,8) 

msec. Trong nghién tru nay, khéng cd sé do QTcF nao lén 
hon 480 msec va khéng cd QT cl’ kéo dai hon 60 msec. 

Tre em 

CINV 
Higu qua cla ondansetron trong viée kiém sodt nén va budn 
non do hdéa tri li éu ung thur da duge danh gid trong mot thir 
nghiém mt di ngdu nhién 6 415 bénh nhan tir | dén 18 tudi 
(S3AB3006). Vao nhting ngay hda tri, bénh nhan duge tiém 
ondansetron 5 f mg/m? tiém tinh mach va ondansetron 4 mg 

udng sau 8 dén 12 gid hodc ondansetron 0,45 me/ kg tiém tinh 
mach va gid duoc sau 8 dén 12 gid, Sau héa tj ca hai nhom 
déu duoc ding 4 mg siro ondansetron hai lan mai ngay trong 
3 ngay. Sy kiém soat hoan toan tinh trang non vao ngay hda tri 

ti té nhat la 49% (tiém tinh mach 5 mg/m? va ondansetron 4 
mg udng) va 41% (0,45 mg/kg tiém tinh mach va gia duge). 

Sau héa tri, c hai nhém déu nhan duge sir6 ondansetr on 4 mg 

x 2 lan/ ngay trong 3 ngay. Khong co sy khac bigt vé ty Ig 

chung hode ban chat cua cic tac dung khéng mong mudn gira 

hai nhom diéu tri. 
MOt thir nghiém ngdu nhién mui déi cé déi chitng vai gia duge 
(S3AB4003) trén 438 bénh nhan tir | dén 17 tudi da ching 
minh kha nang kiém soat hoan toan chimg non vao ngay héa 
tri xdu nhat 6: 

* 73% bénh nhan khi ding ondansetron tiém tinh mach véi 

ligu 5 mg/m? tiém tinh mach cting voi 2 dén 4 mg 

dexamethason duréng udng. 
* 71% bénh nhan khi dung ondansetron dudi dang sir voi 

lidu 8 mg cing vGi 2 dén 4 mg dexamethason udng vao 

nhting ngay hda tri. 
Sau hoa tr, cd hai nhém déu duge ding 4 mg sird ondansetron 
hai lan mdi ngay trong 2 ngay. Khéng 6 su khae biét vé ty Ig 

chung hoae tinh chat ctia ec tac dung khong mong mudn gitta 
hai nhom diéu tri. 

Hiéu qua cia ondansetron 6 75 tré em tir 6 dén 48 thang tudi 
da duge khao sat trong mot nghién ctu don nhanh, khéng so 

sanh, nhan mé (S3A40320). TAt ca tré em ddu nhan duge ba 

lidu 0,15 mg/kg ondansetron tiém tinh mach, duge tiém 30 

phitt true khi bat dau hoa trj va sau dé 1a 4 va 8 gid sau lidu 
dau tién. Sy kiém soat hoan toan tinh trang nén da dat duge 6 
56% bénh nhan. 

Mét nghién ectru nhan mo, khdng so sanh, don nhaénh khac 
(S3A239) da khao sat higu qua cla ondansetron liéu don tiém 

tinh mach 0,15 mg/kg, tiép theo 1a hai liu ondansetron wong 4 
mg cho té em < 12 tudi va 8 mg 6 tré em dudi tudi > 12 tudi 

(tong sé tré em n= 28). Su kiém soat hoan toan tinh trang non 

da dat duge & 42% bénh nhan. 

PONV, 
Tinh hiéu qual cla mot liéu duy nhat ondansetron trong viée 
ngin ngira budén nén va ‘non sau phau thual da dure khao sat 

trong mot nghién ctru ngdu nhién, mui déi, c6 déi ching voi gia 
duge & 670 tré tir | dén 24 thang tudi (tudi sau khi sinh > 44 
tuan, can ning > 3 kg). Cac déi tugng bao g gdm duge én ké 

hoach dé trai qua m6t cudc phau thuat khong cap thiét vGi gay 
mé toan thin va c6 tinh trang ASA < IIL. Mét liéu duy nhat ctia 
ondansetron 0,1 me/kg duge ding trong vong 5 phat sau khi 

khoi mé. Ty 1é déi tugng trai qua fl nhat mot con nén trong thdi 

gian danh gid 24 gid (ITT) 6 bénh nhan ding gia duge cao hon 

so voi bénh nhan ding ondansetron (28% so v6i 11%, p 

<0,0001). 

Bén nghién ettu mu déi, c6 déi ching voi g gid duoc da duge 

thye hign trén 1.469 bénh nhan tré em trai va gai (tr 2 dén 12 

tudi) duge gay mé toan than. Bénh nhan duoe chon ngau nhién 
dé ding ondansetron lidu ti@m tinh mach duy nhat (0,1 mg/kg 
cho bénh nhi ning 40 kg tro xudng, 4 mg cho bénh nhi nang 
hon 40 kg; sé bénh nhén = 735) hoae g gid duoc (s6 bénh nhan 
= 734). Thude nghién ctru dugc sir dung trong it nhat 30 gidy, 
ngay true hode sau khi khoi mé. Ondansetron hiéu qua hon 
dang 2 ké so voi gid dude trong viéc ngin ngira budn nén va nén. 
Két qua ctia cdc nghién ctru nay duge t6m tit tr ‘ong Bang 3. 

Bang 3: Phong netea va diéu tri PONY & bénh nhi - Dap ting 
diéu tri n ‘ong 24 gid 

N a Kat qua SS a wt tri 

S3A380 CR 68 39 <0,001 

S3GT09 CR 61 | 35 <0,001 

$3381 CR 53 17 <0,001 

sen hia ees i of al aoe 

S3GTI1 Khong nén 60 47 » 0,004 
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CR = khong ¢6 nén, cap etru hoae hoi chimg cai thude 

Duge dong hoc 

Hap thu 
Sau khi udng, ondansetron duge hap thu hoan toan va thu 

dong qua dudng tiéu héa va trai qua chuyén hda lan dau. 

Néng d6 dinh trong huyét wong khoang 30 ng/mL dat duge 

khoang 1,5 gid sau khi ding lidu 8 mg. Déi voi lidu trén 8 

mg, co su gia ting sy phoi nhiém toan than véi ondansetron 
& liéu én hon; diéu nay e6 thé phan dnh sy giam chuyén 

hda lan dau 6 liéu uéng cao hon. Sinh kha dung trung binh 
6 déi trong nam gidi khoe manh, sau khi udng mot vién 8 

mg la khoang 55 dén 60%. Sinh kha dung, sau khi udng, 

tang nhe khi cd thire an nhung khong bj anh hung boi thude 
khang acid. 

Sy phan bé cla ondansetron theo dudng udng, tiém bap 
(IM) va tiém tinh mach (TV) la tuong ty nhau véi thoi gian 

ban huy cudi khoang 3 gid va thé tich phan bé 6 tr ang thai 
én dinh khoang 140 L. Sur phoi nhiém toan thin dat duge 

sau khi tiém IM va IV ondansetron [a trong duong. 
Truyén tinh mach ondansetron 4 mg trong 5 phut cho két 

qua nong dé dinh trong huy ét tuong khoang 65 ng/mL, Sau 
khi tiém bap ondansetron, ndng dé dinh trong huyét tuong 

khoang 25 ng/mL dat duge trong vong 10 phut sau khi tiém. 

Phan bé 

Ondansetron khéng lién két cao véi protein (70-76%). 

Chuyén hod va thai tit 
Ondansetron duge dao thai khdi hé tuan hoan chu yeu bing 
chuyén héa & gan thong qua nhiéu enzym, Dudi 5% lidu hap 

thu duge bai tiét dudi dang khéng déi qua nude tigu. Sur 
ving mat clia enzym CYP2D6 (dang da hinh ctia 
debrisoquin) khéng anh huéng dén duoc dong hoc ctia 

ondansetron. Cac dac tinh duoe déng hoe etia ondansetron 

khéng thay déi khi dting liéu lap lai. 
Cae déi tueng dic biét 

Gioi tinh 
Su khac biét vé gidi tinh duge thé hién tr ong vide phan bé 
ondansetron, v6i nit c6 téc do va mite dé hap thu cao hon 
sau khi ding liéu udng va giam do thanh thai toan than va 

thé tich phan bd (diéu chinh theo can nang). 

Tré em va thanh thiéu nién (tr 1 thang dén 17 audi) 

O bénh nhi tir | dén 4 thang tudi ( (n = 19) trai qua phau thuat, 

d6 thanh thai chudn héa theo can nang cham hon khoang 

30% so voi bénh nhain ttr 5 dén 24 thang (n = 22) nhung 

tuong duong so véi bénh nhan tir 3 dén 12 tudi. Thoi gian 

ban thai 6 nhém bénh nhan ttr | dén 4 thang tudi due bao 

cao trung binh 1a 6,7 gid so voi 2,9 gid o bénh nhan tir 5 dén 

24 thang va tir 3 dén 12 tudi. Sy khac bit vé cdc thong sé 
duge dong hoc & nhém bénh nhan tir 1 dén 4 thing c6 thé 
duge giai thich mét phan do ty 1¢ tong lugng nude trong cor 

thé 6 tré so sinh va tré nhé cao hon va thé tich phan bé cao 
hon déi véi cdc thudc tan trong nude nhu ondansetron. 

O bénh nhi tir 3 dén 12 tudi duoc phau thuat khéng cap thiét 
vGi gay mé todn than, cdc gia tri tuyét déi vé d6 thanh thai 
va thé tich phan bé ectia ondansetron déu giam so voi gid tri 

& bénh nhan ngudi lon. Ca hai thong s6 déu ting tuyén tinh 
vi trong lugng va khi 12 tudi, ede gia tri nay dat gidng nhu 

gid tr] 6 ngudi Ién tré tudi. Khi d6 thanh thai va thé tich cla 
cdc gid tri phan bé duge chun hda theo trong luang co thé, 
cdc gid tr] ctia cdc thong sé nay tuong ty nhau gitra cée nhom 
tudi khdc nhau. Viée str dung liéu lugng dyra trén can nang 

sé bu dip cho nhing thay déi lién quan dén tudi tac va cé 

hiéu qua trong viée chudn hda sw phoi nhiém toan than 6 
bénh nhi. 

Phan tich durgc dong hoc dan sé duge thre hién trén 428 ddi 

tugng (bénh nhan ung thu, bénh nhan phau thuat va ngudi 

tinh nguyén khde manh) tir 1 thang dén 44 tudi sau khi tiém 
tinh mach ondansetron, Dya trén phiin tich nay, su phoi 
nhiém toan than (AUC) ctia ondansetron sau khi ding 

dudng udng hofe tiém tinh mach 6 tré em va thanh thiéu 
nién la tuong duong voi ngudi én, ngoai trir tré so sinh tlr 

1 dén 4 thang. Thé tich phan bé Hén quan dén tudi va thap 

hon & ngudi Idn so vdi tré so sinh va tré em, DO thanh thai 

lien quan dén can nang nhung khéng lién quan dén tudi trv 

tré so sinh tir | dén 4 thang, RAtkh6 dé két ludn liéu cd giam 
thém d6 thanh thai lién quan dén tudi 6 tre so sinh tr | dén 

4 thang hay chi don gian 1a sy thay doi vén cé do sé luong 
déi tugng duge nghién ctru trong nhém tudi nay thap. Vi 

bénh nhan duéi 6 thang tudi sé chi nhan duoc mot lidu duy 
nhat trong PONV nén vige giam d@ thanh thai khong lién 

quan dén lim sang. 

Newoi gia 

Cac nghién ctru sém 6 giai doan I nhttng ngudi tinh 

nguyén én tudi khoe manh cho thay su giam nhe d6 thanh 

thai lién quan dén tudi tac va tang thoi gian ban thai cia 

ondansetron. Tuy nhién, sy thay déi réng gitta cdc déi tugng 

dan dén sy tring lap dang ké vé cdc thing s6 duge dong hoc 

gitta déi tung tré (< 65 tudi) va déi tugng cao tudi (= 65 

tudi) va khong c6 sy khac biét tang thé vé tinh an toan hoae 

higu qua due quan sat gitra bénh nhan ung thu tré va cao 
tudi da tham gia vao cic thir nghi¢m lam sang CINV dé hé 
try mot khuyén nghi khdc vé liéu dting ctla thuéc cho ngudi 
cao tudi. 

Dya trén ndng dé ondansetron tro 

hon va m6 hinh dap tng phoi nhiér 

QTcF due dur doan 6 bénh nhan > 

tré. Théng tin vé ligu lugng cu thé a 
nhan trén 65 tudi va trén 75 tudi dé, 

tinh mach. 
Suy than 

Oo nhtmng bénh nhan suy than (d6 thanh thai creatinin 15-60 

mL/ phut), ca dé thanh thai va thé tich phan bé toan than 
déu giam sau khi dung ondansetron qua duong tinh mach, 
dan dén ting nhe. nhung khong dang ké vé mat lam sang, 
thoi gian ban thai (5,4 gid). M6t nghién ciru trén bénh nhan 
suy than nang can chay than nhan tao thuong xuyén (nghién 

cttu gitta cdc lan loc mau) cho thay duoe déng hoe cla 
ondansetron vé co ban khéng thay déi sau khi tiém tinh 
mach. 

Suy gan 

Sau khi ding liéu udng, tiém tinh mach hoae tiém bap & 
bénh nhan suy gan nang, dé thanh thai toan than ctia 
ondansetron giam rd rét voi thoi gian ban thai kéo dai (15- 
32 gid) va sinh kha dung dudng udng dat gan 100% do giam 
chuyén héa lin dau. Duoc d6ng hge cua ondansetron sau 
khi sir dung dudi dang thuédc dan chua duge danh gid 6 bénh 
nhan suy gan. 

14. Quy cach dong goi: Vi 10 vién. H6p | vi, 3 vi va 10 vi. 
15, Han ding cia thude: 36 thang ké tir ngay san xual . 
16. Diéu kién bao quan: Bao quan 6 nhiét do duéi 30°C, tranh 

anh sang truce tiép va noi 4m ust, 

17. Tiéu chuan chat Iwong ciia thude: TCCS 

2, huyét tuong gan day 

tac dong Ién hon dén 

tudi khi so voi ngudi 
yc cung cép cho bénh 

ing thudc qua dudng 

Co'sé san xuat va Co sé phan phoi: 
CONG TY CO PHAN DUOC PHAM AMPHARCO U.S.A 

Khu Cong Nghiép Nhon Trach 3 3, Thi tr din Hiép Phuc, Huyén Nhon Trach, ‘I 

Dign thoai: 025 13-566202 
‘inh Déng Nai 
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