
lầx IDRIKA 4 & 8 

(Ondansetron tablet USP 4mø & 8mg) 

Các dầu hiệu lưu ý và khuyên cáo; 

Đọc kỹ hướng dâm sử dụng trước khi dùng. 

Đề xú tám [ad HẺ 6H. 

Thông báo ngay cho bác sỹ hoặc dược sỹ những tác dụng không mong muốn gặp phải khi sử 

dung thuốc. 

Thuốc này chỉ dùng theo đơn thuốc 

1. THÀNH PHÀN CÔNG THỨC THUỐC 
Mỗi viên IDRIKA 4 chứa: 
Thành phần hoạt chất: Ondansetron hydroelorid tương đương với Ondansetron... 4g 
Thành phần tá được: Microcrystalline cellulose PH 102, anhydrous lactose, pregelatinized 

siarch, magnesi slearat, Opadry Yellow 03B82943 (Hypromellose, titan dioxid, polyethylen 

ølycol, Iron oxide yellow}) 

Mỗi viên IDRIKA 8 chứa: 
Thành phần hoạt chất Ondansetron hydroelorid tương dương với Ondansetron... 8p 

Thành phần tá dược: Microcrystalline cellulose PH 102, anhydrous lactose, pregelatinized 

starch, magnesi stearat, Opadry Yellow 03B82943 (Hypromellose, titan dioxid, polyethylen 

ølycol, Iron oxide yellow) 

2. DẠNG BẢO CHỈ: 
Dạng bào chế: Viên nén bao phim. 

Mô tả đặc điểm thuốc: Viên nén bao phim hai mặt lỗi, màu vàng, hình viên nang, trơn cả hai 

mặt 

3. CHI ĐỊNH 
Người lớn: 
Viên nén ondansetron được chỉ định để kiểm soát buôn nôn và nôn do hóa trị và xạ trị gây độc tê 

bào. 

Viên nén ondansetron được chỉ định dễ ngăn ngừa buôn nôn và nôn sau phầu thuật (PONV). Đề 

điều trị PONV đang có, nên dùng đường tiêm. 

Trẻ em: 

Ondansetron được chỉ định đề điều trị chứng buồn nôn và nôn do hóa trị liệu (CINV) ở trẻ em từ 

6 tháng tuổi trở lên. 

Chưa có nghiên cứu nào về việc sử dụng ondansetron đường uống trong phòng ngừa và điều trị 

PONV ở trẻ em từ I tháng tuổi trở lên, khuyến cáo sử dụng đường tiêm tĩnh mạch cho mục đích 

này, 

4. LIỀU DÙNG - CÁCH DÙNG 
Liều dùng 

Hóa trị và xạ trị gầy ra buồn nôn và nôn (CINV và RINV) 

Mguởi lớn 

Khả năng gây nôn của điều trị ung thư thay đổi tùy theo liều lượng và sự kết hợp của các phác đỗ 

hóa trị và xạ trị được sử dụng. Việc lựa chọn chế độ liều nên được xác định bởi mức độ nghiêm 
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trọng của các tác nhân gây nồn. 
Hóa trị và xạ trị gây nôn: Ondansetron có thể được sử dụng bằng đường trực tràng, đường uống 
(viên nén hoặc siro), tiêm tĩnh mạch hoặc tiêm bấp. 
Liều uống được khuyến cáo là mg uống 1 đến 2 giờ trước khi điều trị hóa chất hoặc xạ trị, sau 

đó là 8 mg mỗi 12 giờ trong tối đa 5 ngày đẻ bảo vệ chống lại tình trạng nôn muộn hoặc kéo dài, 
Đối với hóa trị liệu gây nôn cao, có thẻ dùng một lên duy nhất lên đến 24 mg ondansetron với 

l2 mg dexamethason natri phosphat đường uống, ! đến 2 giờ trước khi hóa trị, có thể được sử 

dụng. 
Đề hậo vệ chống lại tình trạng nôn muộn hoặc kéo dài sau 24 giờ dầu tiên, điều trị bằng đường 

uống hoặc trực tràng với Ondansetron có thẻ được › tiếp tục cho đến 5 ngày sau một đợt điều trị. 
Liều khuyến cáo đề uống là 8 mg, uống hai lần mỗi ngày, 

Trẻ em 

- CINV ở trẻ em và thanh thiểu niên (từ 6 tháng đến 17 tuổi) 
Liều cho CINV có thể được tính toán dựa trên diện tích bề mặt cơ thể (SA) hoặc trọng lượng — 
xem bảng bên dưới. Trong các nghiên cứu lâm sàng ở trẻ em, ondansetron được truyền qua 

dường tĩnh mạch pha loãng trong 25 đến 50 mL nước muối hoặc dịch truyền tương thích khác và 

truyền trong thời gian không dưới l5 phút. 

Liều lượng dựa trên cân nặng dẫn đến tổng liều hàng ngày cao hơn so với liều lượng dựa trên 

BSA. 

Không có dữ liệu từ các thử nghiệm lâm sàng có đối chứng về việc sử dụng ondansetron đrong 
phòng ngửa CINV kéo dài. Không có dữ liệu từ các thử nghiệm lâm sảng có đối chứng về việc 

sử dụng ondansetron cho các trường hợp buồn nôn và nôn do xạ trị ở trẻ em. 
Liêu dùng dựa theo BSA (diện tích bề mặt cơ thể) 

Ondansetron nên được dùng ngay trước khi hóa trị với liều tiêm tĩnh mạch duy nhất 5 mg/mẺ. 

Liều tiêm tĩnh mạch duy nhất không được vượt quá 8 mg. 
Liễu uống có thể bắt đầu sau 12 giờ và có thể tiếp tục trong tối đa 5 mgày (Bảng |). 

Tổng liều trong 24 giờ (chia làm nhiều lần) không được vượt quá liều 32 mg của người lớn. 
Bảng 1: Liêu dựa theo BSA cho hoá trị liệu ở trẻ > 6 tháng tuổi và thanh thiếu niên 

BSA Ngày 1® Ngày 2—6° 

5 mg/m” tiêm tĩnh mạch + 2 mg sirô sau l2 ¬- sã 
<0,6 m? giŠ 5 Ì ° l 2 mg sirô mỗi l2 giờ 

>0,6 m°to | 5 mg/m” tiêm tĩnh mạch + 4 mg sirô hay 4 mg sirô hay dạng viên mỗi 12 

đến < 1.2 mỸ | dạng viên sau 12 giờ giờ 
>12m2 5 mg/m° tiêm tĩnh mạch + § mg sirô hay 8 mg sirô hay dạng viên môi L2 

— dạng viên sau L2 giờ giờ 

3 ,iều tiêm tĩnh mạch không vượt quá 8 mg. 

k Tông liều trong 24 giờ không vượt quá liều cho người lớn 32 mg. 

Liêu dùng dựa theo trọng lượng cơ thể 
Liều dùng dựa trên trọng lượng dẫn đến tổng liều hàng ngày cao hơn so với liều dùng BSA 
Ondansetron hydrochlorid nên được dùng ngay trước khi hóa trị liệu với liều duy nhất 0,15 

mg/kg tiêm tĩnh mạch. Liều tiêm tĩnh mạch không được vượt quá 8 mg. 
Tiểm tĩnh mạch 2 liều tiếp theo có thể được sử dụng trong khoảng thời gian 4 giờ. 
Liều uống có thể bắt đầu sau 12 giờ sau đó và có thê được tiếp tục trong tối đa Š ngày. 

Tổng liều hàng ngày không dược vượt quá liều người lớn 32 mg. 
Bảng 2: Liêu dựa theo trọng lượng cơ thể cho hoá trị liệu ở trẻ > 6 tháng tuổi và thanh thiểu 

HIỆH 

| Trọng lượng | Ngày L9 | Ngày 2—- 6° | 
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< I0 kg Lên tới 3 liều của 0,15 mg/kg mỗi 4 giờ _ | 2 mg sirô mỗi 12 giờ 

4mg sirô hay dạng viên môi 
> 10kg Lên tới 3 liều của 0,15 mg/kg mỗi 4 giờ 

12 giờ 

%[,iêu tiêm tĩnh mạch không vượt quá 8 mø. 
P“Tổng liều trong 24 giờ không vượt quá liều cho người lớn 32 mỹ. 

Người cao tuổi 
Ondansetron hydrochlorid dung nạp tốt ở bệnh nhân trên 65 tuổi. Không cần phải thay đổi liều 

dùng hoặc tần suất sử dụng. 
Bệnh nhân suy thận: Không cần thay đổi liều dùng hàng ngày hoặc tần suất dùng thuốc, hoặc 

đường dùng thuốc. 

Bệnh nhân suy gam: Độ thải trừ của ondansetron hydrochlorid giảm đáng kể và thời gian bán hủy 

trong huyết thanh kéo dài đáng kể ở những đối tượng bị suy giảm chức năng gan trung bình hoặc 

nặng. Ở những bệnh nhân này, không nên vượt quá tổng liều 8 mg mỗi ngày. 

Bệnh nhân có chuyển hóa sparlein/ debrisoquin kém 

Thời gian bán thải của ondansetron không bị thay đổi ở những đối tượng dược xếp vào nhóm 

nhuyễn hóa kém Spartein và debrisoquin. Do đó, ở những bệnh nhân như vậy, dùng liều lặp lại sẽ 

làm cho mức độ tiệp xúc với thuốc không khác so với dân số chung. Không cần thay đổi liều 

lượng hàng ngày hoặc tần suất dùng thuốc. 
Buồn nôn và nôn sau phẫu thuật (PONV): 

Người lớn 

Đề phòng ngừa PONV, ondasctron có thể được dùng bằng đường uống hoặc tiêm tĩnh mạch hoặc 

tiềm bắp. 

Liều uống dược khuyến cáo là I6 mg uống một giờ trước khi gây mẻ. 
Đề điều trị PONV đang có, nên tiêm tĩnh mạch hoặc tiêm bắp. 

Trẻ ei 

- PONV ở trẻ em và thanh thiếu niên (từ I tháng đến I7 tuổi) 

- Dạng bào chế dùng đường uống: 

Không có nghiên cứu nào được thực hiện về việc sử dụng ondansetron đường uống trong phòng 

ngừa hoặc điều trị buồn nôn và nôn sau phẫu thuật; nên tiêm tĩnh mạch chậm (không dưới 30 

giây) cho mục đích này. 
- Dạng tiềm: 

Đề phòng ngừa PONV ở bệnh nhí được phẩu thuật gây mê toàn thân, có thể dùng một liều duy 

nhất ondansetron bằng cách tiêm tĩnh mạch chậm (không dưới 30 giây) với liều 0,1 mg/kg dến 

tối đa 4 mg trước đó cho đến trong khi khởi mê hoặc sau khi khởi mẻ. 

Đẻ điều trị PONV sau phẫu thuật ở bệnh nhỉ được phẫu thuật gây mê toàn thân, có thẻ dùng một 

liều duy nhất ondansetron bằng cách tiêm tĩnh mạch chậm (không dưới 30 giây) với liều 0, 

mg/kg cho đến tôi da là 4 mg. 

Không có dữ liệu về việc sử dụng ondansetron trong điều trị PONV ở trẻ em dưới 2 tuổi. 

Người cao tuổi 

Kinh nghiệm vẫn còn hạn chế khi dùng ondansetron trong phòng ngừa và điều trị nôn và buồn 

nôn sau phẫu thuật ở người cao tuổi, tuy nhiên bệnh nhân trên 65 tuổi dung nạp tốt thuốc này khi 

đang hóa trị liệu. 

Bệnh nhân suy thận: Không cần thay đổi liều dùng hàng ngày hoặc tần suất dùng thuốc, hoặc 

đường dùng thuốc. 
Bệnh nhân suy gan: Độ thải trừ của ondansetron hydrochlorid giảm dáng kẻ và thời gian bán hủy 

trong huyết thanh kéo dài đáng kể ở những đối tượng bị suy giảm chức năng gan trung bình hoặc 

nặng. Ở những bệnh nhân này, không nên vượt quá tổng liều 8 mg mỗi ngày.
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Bệnh nhân có sự trao đổi chất sparleiu/debrisoquin kém: Thời gian bán hủy của ondansetron 

hydrochlorid không bị thay đổi ở những đối tượng được phân loại là chuyển hoá kém Spartein và 

debrisoquin. Do đó, ở những bệnh nhân này, việc dùng thuốc lặp lại sẽ dẫn dến nồng độ tiếp xúc 

thuốc không khác với những người bình thường. Không cần thay đổi liều dùng hàng ngày hoặc 

tần suất dùng thuốc. 

Cách dùng 

Thuốc nên được nuốt nguyên viên cùng với chất lỏng 

£ 
5. CHÔNG CHÍ ĐỊNH 

~ mẫn với ondansetron, các thuốc đối kháng chọn lọc 5- HT; khác hoặc các thành phần khác 

của thuốc. 
Dùng chung với apomorphin. 

6. CẢNH BÁO VÀ THẬN TRỌNG KHI ĐỪNG THUỐC 

Các phản ứng quá mẫn đã được báo cáo ở những bệnh nhân có biểu hiện quá mẫn với các thuốc 

đối kháng thụ thể 5-HT3 chọn lọc khác. Các biến có về hô hấp nên được điều trị theo triệu chứng 

và bác sĩ lâm sảng nên dặc biệt chú ý đến chúng vì đây là dấu hiệu báo trước của phản ứng quá 

mẫn. 
Ondansetron gây kéo đài khoảng QT phụ thuộc vào liều lượng. Ngoài ra, các trường hợp gây 

xoắn đỉnh đã được báo cáo sau tiếp thị ở những bệnh nhân sử dụng ondansetron. Tránh dùng 

ondansetron ở những bệnh nhân có hội chứng ỢT' kéo dài bắm sinh. Ond ansetron nên được dùng 

thận trọng cho những bệnh nhân có hoặc có thể bị kéo dài QTe, bao gồm bệnh nhân có bất 

thường về điện giải, suy tim sung huyết, loạn nhịp tim hoặc bệnh nhân dang dùng các thuốc khác 

dẫn dến kéo dài QT hoặc bất thường về điện giải: 

Hạ kali máu và hạ magnesi máu nên dược điều trị trước khi dùng ondansetron, 

Đã có những báo cáo sau tiếp thị mô tả bệnh nhân bị hội chứng serotonin (bao gồm tình trạng 

tâm thần bị thay đổi, mất ổn định thần kinh tự chủ và bắt thường thần kinh cơ) sau khi sử dụng 

đồng thời ondansetron và các thuốc serotonergic khác (bao gồm thuốc ức chế tái hấp thu chọn 

lọc serotonin (SSRI) và thuốc ức chế tái hấp thu serotonin noradrenalin (SNRIS)). Nếu điều trị 

đồng thời với ondansetron và các thuốc serotonergie khác được bảo đảm về mặt lâm sảng, nên 

theo dõi bệnh nhân thích hợp. 

Do ondansetron làm tăng thời gian vận chuyên của ruột già, nên theo đối những bệnh nhân có 

dấu hiệu tắc ruột bán cập sau khi dùng thuốc. 

Ở những bệnh nhân phẫu thuật cắt amidan, phòng ngừa buồn nôn và nôn bằng ondarnsetron có 

thể che lắp nguy cơ chảy máu. Do đó, những bệnh nhân này nên được theo dõi cần thận sau khi 

dùng ondansetron 
Bệnh nhân có vấn đề di truyền hiếm gặp về không dụng nạp galactose, thiếu hụt Lapp lactase 

hoặc kém hấp thu glucose-galactose không nên dùng thuốc này. 

Trẻ em 

Trẻ em dùng ondansetron với các thuốc hóa trị liệu gây độc cho gan nên được theo đõi chặt chẽ 

về tình trạng suy giảm chức năng gan. 

Kiểm soát buồn nôn và nôn do điều trị ung thư bằng hóa trị (CINV) 

Khi tính liều trên cơ sở mø/kg và dùng ba liều cách nhau 4 giờ, tổng liều hàng ngày sẽ cao hơn 

nếu dùng một liều duy nhất 5 mg/mỸ và liều uỗng sau đó. Hiệu quả so sánh của hai chế độ dùng 

thuốc khác nhau này chưa được nghiên cứu trong các thử nghiệm lâm sảng. So sánh giữa các thử 

nghiệm cho thấy hiệu quả tương tự đối với cả hai phác đồ. 

Thiếu máu cơ tim 
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Các trường hợp thiếu mầu cục bộ cơ tim đã được báo cáo ở những bệnh nhân được điều trị bằng 

ondansetron. Ở một SỐ bệnh nhân, đặc biệt trong trường hợp tiêm tĩnh mạch, các triệu chứng 

xuất hiện ng: ay sau khi dùng ondansetron. Bệnh nhân cần được cảnh báo về các dấu hiệu và triệu 

chứng của thiếu máu cục bộ cơ tim. 

7. SỬ DỤNG THUÓC CHO PHỤ NỮ CÓ THAI VÀ CHO CON BÚ 
Phụ nữ có khi năng sinh con 

Phụ nữ có khả năng sinh con nên cần nhắc sử dụng biện pháp tránh thai 

Phụ nữ có thai 

Dựa trên kinh nghiệm sử dụng thuốc ở người từ các nghiên cứu dịch tễ học, ondansetron bị nghỉ 

ngờ gây ra dị tật ở miệng khi dùng trong ba tháng đầu của thai kỳ. 

Trong một nghiên cứu đoàn hệ bao gồm I1,Š triệu trường hợp mang thai, sử dụng ondansetron 

trong ba tháng dầu có liên quan đến tăng nguy cơ sứt môi (3 trường hợp bổ sung trên 10.000 phụ 

nữ được điều trị; nguy cơ tương dối được điều chỉnh, 1,24, (KTC 955% 1,03-1,48)). 

Các nghiên cứu dịch tế học hiện có về dị tật tìm cho thấy Các kết quả trái ngược nhau. 

Các nghiên cứu trên động vật không chỉ ra tác hại trực tiếp hoặc gián tiếp đối với độc tính sinh 

sản. 
Ondansetron không nên được sử dụng trong ba tháng dầu của thai kỳ. 

Phụ nữ cho con bú 

Các thử nghiệm cho thấy ondansetron được bài tiết vào sữa của động vật dang cho con bú. Do 

đó, các bà mẹ dùng ondansetron không nên cho con bú sữa mẹ. 

Khả năng sinh sản 

Không có thông tin về ảnh hưởng của ondansetron đối với khả năng sinh sản của con người. 

8. ẢNH HƯỚNG CỦA THUỐC LÊN KHẢ NĂNG LÁI XE, VẬN HÀNH MÁY MÓC 
Trong các kiểm tra tâm thân vận động, thì ondansetron không làm suy giảm tính thần, biêều hiện 

cũng không gây ra an thần. 

9, TƯƠNG TÁC, TƯƠNG KY CỦA THUỐC 

Không có bằng chứng cho thấy ondansetron gây ra hoặc ức chế chuyển hóa của các loại thuốc 

khác thường dùng chung. Các nghiên cứu cụ thể cho thấy không có tương tác dược động học khi 

dùng ondansetron với rượu, temazepam, frosemid, alfentanil, tramadol, morphin, lidocain, 

thiopental và propofbl. 

Ondansetron được chuyển hóa bởi nhiều enzym cytochrom P-450 ở gan: CYP3A4, CYP2D6 và 

CYPIA2. Do sự đa dạng của các enzym có khả năng chuyển hóa ondansctron, việc ức chế 

enzym hoặc giảm hoạt động của một enzym (ví dụ thiểu hụt CYP2D6 do di truyền) thường được 

bù đắp bởi các enzym khác và sẽ dẫn đến ít hoặc không có thay đổi đáng kể trong độ thanh thải 

ondansetron tổng thể hoặc liều yêu cầu. 

Cần thận t trọng khi dùng chung ondansetron với các thuốc kéo dài khoảng QT và/hoặc gây ra các 

bắt thường về điện giải. 

Sử dụng ondansetron với các thuốc kéo dài QT có thể dẫn đến kéo dài thêm ỢT. Sử dụng đồng 

thời ondansetron với các thuốc độc trên tim (ví dụ: các anthracyclin như doxorubicin, 

daunorubicin hoặc trastuzimab), thuốc kháng sinh (như crythromyecin), thuốc chống nấm (như 

ketoconazol), thuốc chống loạn nhịp tim (như amiodaron) và thuốc chẹn beta (như atenolol) tăng 

nguy cơ rôi loạn nhịp tìm. (xem Cảnh báo và thận trọng khi dùng dhuốc). 

Thuốc serolonin (ví dhụ: 5SSR và SVRj): Đã có các báo cáo sau tiếp thị mô tả bệnh nhân mắc hội 

chứng serotonin (bao gồm tình trạng tâm thần bị thay đổi, mất ổn định thần kinh tự chủ và bắt
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thường thần kinh cơ) sau khi sử dụng đồng thời ondansetron và các thuốc serotonergic khác (bao 

gồm SSRI và SNRI). 

Apomorphin: Dựa trên các báo cáo về tình trạng hạ huyết áp nghiêm trọng và mắt ý thức khi 
dùng ondansetron với apomorphin hydroelorid, chống chỉ định sử dụng đồng thời với 

apomorphin. 
Phenytoin, carbamazepin và rHMĐICTH: Ở những bệnh nhân được điều trị bằng thuốc gây cảm 
ứng mạnh CYP3A4 (tức là phenytoin, carbamazepin và rifiampicin), độ thanh thải của 

ondansetron đường uống tăng và giảm nông độ ondansetron trong máu. 
Trưmadoi: Dữ liệu từ các nghiên cứu nhỏ chỉ ra rằng ondansetron có thể làm giảm tác dụng giảm 

đau của tramadol. 

10. TÁC DỤNG KHÔNG MONG MUÓN CỦA THUỐC 
Các tác dụng không mong muốn liệt kê dưới đây theo hệ cơ quan và tần số. Các tần số được định 
nghĩa là: rất thường gặp (1/10), thường gặp (1/100 đến <1/10), ít gặp (1/1000 đến <1/100), hiếm 

(1⁄10.000 đến <1/1000) và rất hiểm gặp (<1/10.000). Các tác dụng phụ tất thường BẶP, thường 
gặp và Ít gặp thường được xác định từ dữ liệu thử nghiệm lắm sàng. Tỷ lệ mặc trong giả dược đã 
được tính đến. Các tác dụng phụ hiểm và rất hiếm gặp thường được xác định từ dữ liệu sau khi 

thuốc lưu hành. 

Các tần số sau đây được ước tính ở liều khuyến nghị chuẩn của ondansetron theo chỉ định và 

công thức. 
Rồi loạn hệ miễn dịch l 
Hiểm Phản ứng quá mẫn ngay lập tức, đôi khi nghiêm trọng bao gồm 

sốc phản vệ. 
z À . 
Thần lĩnh trung ương 

Rât thường gặp | Đau đầu 
[L gặp Động kinh, rôi loạn vận động (bao gồm các phản ứng ngoại 

tháp như loạn trương lực cơ, cơn xoay mắt và rồi loạn vận 

động), được quan sát mà không có băng chứng về di chứng lâm 

sàng kéo dài, 

| Hiểm gặp Chóng mặt khi tiêm tĩnh mạch nhanh. 

Mắt 
Hiếm Rối loạn thị giác thoáng qua (như mờ mắt), chủ yêu trong khi 

l tiềm tĩnh mạch. 
Rất hiếm gặp Mù thoáng qua, chủ yếu là trong khi tiêm tĩnh mạch. 

Rồi loạn tìm mạch 

Ít gặp. Rồi loạn nhịp tim, đau ngực có hoặc không có làm hạ thấp 

đoạn ST; nhịp tim chậm. 

Rất hiểm gặp Thay đổi ECG thoáng qua bao gồm kéo dài khoảng QT, 
Chủ yêu là dùng ondansetron tiêm tĩnh mạch. - 

lôi loạn mạch máu 

Thường gặp Cảm giác ấm hoặc đỏ bừng 

ÍL gặp Hạ huyết áp 

Rồi loạn hệ hô hấp, lồng ngực và trung thất 

Ít gặp | Nắc cụt 

| Rồi loạn tiêu hoá 
Thường gặp | Táo bón 
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Rôi loạn gan mật 

[I gặp Tăng không triệu chứng các chỉ số chức năng gan. Thường gặp 

ở những bệnh nhân được hóa trị liệu với cisplatin. 

Trẻ em 

Tác dụng phụ ở trẻ em và thanh thiêu niên tương tự những gì được thầy ở người lớn. 

11. QUÁ LIÈU VÀ CÁCH XỬ TRÍ 
Triệu chứng và dấu hiệu 

Kinh nghiệm về quá liều ondansetron còn hạn chế. Trong phần lớn các trường hợp, triệu chứng 

biểu hiện tương tự như các triệu chứng đã được báo cáo ở liều khuyến cáo. 

Các biểu hiện bao gồm. rỗi loạn thị giác, táo bón nặng, hạ huyết áp và ngất do phản xạ thần kinh 

phê vị với block nhĩ-thất độ II thoáng qua. 

Điều trị 

Không có thuốc giải độc đặc hiệu cho ondansetron, do đó, tất cả các trường hợp nghỉ ngờ quá 

liều, nên điều trị triệu chứng và hỗ trợ khi thích hợp. 

Không nên sử dụng ipecacuanha: để điều trị quá liều bằng ondansetron, vì bệnh nhân không có 

khả năng đáp ứng do tác dụng chống nôn của chính ondansetron. 

12. ĐẶC TÍNH DƯỢC LỰC HỌC 

Nhóm điều trị: Thuốc chống nôn, đối kháng thụ thể 5 - HT. 

Mã TC: A04AADI 

Ondansetron là một chất dối kháng thụ thể 5-HT› mạnh, có tính chọn lọc cao. Cơ chế tác động 

chính trong việc kiểm soát buồn nôn và nôn chưa được biết. Các tác nhân hóa trị và xạ trị có thể 

gây giải phóng serotonin (5-HT) ở ruột non và gây phản xạ nôn bằng cách hoạt hóa dây thần 

kinh phế vị thông qua thụ thể 5-HT3. Ondansetron ức chế thụ thể này dẫn tới ức chế sự khởi đầu 

phản xạ nôn. Tương tự như vậy: hoạt hóa dây thần kinh phế vị cũng có thể gây giải phóng 5-HT 

trong vùng kích thích thụ thể hóa học ở sàn não thất IV và gây nôn qua cơ chế trung tâm nên 

phản xạ này cũng bị ondansetron ức chế do tác dụng ức chế thụ thể ở sản não thất IV. Các cơ chế 

chống buồn nôn và nôn sau phầu thuật chưa được biết rõ, nhưng có lẽ cũng theo cơ chế chống 

nôn và buồn nôn do nhiễm độc tế bào. 

Ondansetron không làm thay đổi nồng độ prolactin trong huyết tương. Tác dụng của ondansetron 

chống nôn do các thuốc opioid chưa được thiết lập. 

Trẻ em 

Kiểm soát buôn nôn và nôn do điều trị Ung thú bằng hóa trị (CINV) 

Hiệu quả của ondansetron trong việc kiểm soát nôn và buôn nôn do hóa trị ng thư được đánh 

giá trong một thử nghiệm ngẫu nhiên mù đôi ở 415 bệnh nhân từ Ì đến 18 tuổi (S3AB3006). Vào 

những ngày hóa trị, bệnh nhân được tiêm tĩnh mạch Š mg/mŸ + ondansetron 4 mg uông sau 8-12 

giờ hoặc ondansetron 0,45 mg/kg tiêm tĩnh mạch + giả dược sau 8-12 giờ. Sau hóa trị, cả hai 

nhóm đều dùng 4 mg sỉ rô ondansetron hai lần mỗi ngày trong 3 ngày. Kiểm soát hoàn toàn nôn 

vào các ngày nặng nhất là 49% (5 mg/m” tiêm tĩnh mạch + ondansetron 4 mg uống) và 41% 

(0,45 mg/kg tiêm tĩnh mạch + giả dược uống). Sau hóa trị, cả hai nhóm đều dùng 4 mg sirÔ 

ondansetron hai lần mỗi ngày trong 3 ngày. 

Một thử nghiệm đối chứng ngẫu nhiên mù đôi (S3AB4003) ở 438 bệnh nhân từ l đến 17 tuổi đã 

chứng minh sự kiểm soát hoàn toàn nôn trong ngày hóa trị nặng nhất ở: 

» 73% bệnh nhân khi dùng ondansetron tiêm tĩnh mạch với liều 5 mg/m? tiêm tĩnh mạch cùng với 

2-4 mg dexamethasone uông. 

* 71% bệnh nhân khi dùng ondansetron dưới dạng sirô với liều 8 mg + 2-4 mựụ dexamethiasone 
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uống vào những ngày hóa trị. 
Sau hóa trị, cả hai nhóm đều dùng 4 mg sirô ondansetron hai lần mỗi ngày trong 2 ngày. 
Hiệu quả của ondansetron ở 75 trẻ em từ 6 đến 48 tháng tuổi đã được nghiên cứu trong một 

nghiên cứu đơn nhóm, nhăn mở, không so sánh (S3A40320). Tất cả trẻ em dùng ba liều 0,15 

mg/kg ondansetron tiêm tĩnh mạch, dùng 30 phút trước khi bắt đầu hóa trị và sau đó 4 và § giờ 

sau liều đầu tiên. Kiểm soát hoàn toàn nôn đạt 56% bệnh nhân. 
Một nghiên cứu khác đơn nhóm, nhãn mở, không so sánh (S 3A239) đã nghiên cứu hiệu quả của 

liều tiêm tĩnh mạch 0,IŠ mg/kg ondansetron, sau đó là hai liều ondansetron uống 4 mg cho trẻ 
em <12 tuổi và 8 mg cho trẻ em 12 tuổi (tổng số trẻ em n = 28). Kiểm soát hoàn toàn nôn là 42% 

bệnh nhân. 

Phòng ngừa buôn nồn và nón sau phẩu thuật (PON) 

Hiệu quả của liều ondansetron duy nhất trong phòng ngừa buồn nôn và nôn sau phẫu thuật đã 
được nghiền cứu trong một nghiên cứu ngầu nhiên, mù đôi, dùng giả dược ở 670 trẻ từ I đến 24 

tháng tuổi (trẻ sơ sinh > 4 tuần, cân nặng > 3kg). Bao gồm các đối tượng đã có kế hoạch phẫu 
thuật chọn gây mê toàn thân và có tỉnh trạng ASA IH, Liều đơn ondansetron 0, mpg/kg được 
dùng trong vòng Š nen sau khi gây mê. Tỷ lệ đối tượng bệnh nhân dùng giả dược có ít nhất 1 lần 
nôn trong 24 giờ (ETT) lớn hơn so với những người dùng ondansctron (28% so với L]%%, p 

<0,0001). 
4 nghiên cứu mù đôi, kiêm soát giả dược đã được thực hiện ở 1469 bệnh nhỉ nam và nữ (2 đến 
12 tuổi) được gây mề toàn thân. Bệnh nhân được chọn ngẫu nhiên một liều ondansetron tiêm tĩnh 

mạch (0, mg/kg cho bệnh nhân nhí nặng 40 kg trở xuống, 4 mg cho bệnh nhân nhí nặng hơn 40 
kg; số bệnh nhân = 735) hoặc giả dược (số bệnh nhân = 734). Thuốc nghiên cứu được dùng trong 

ít nhất 30 giây, ngay trước hoặc sau khi gây mê. Ondansetron có hiệu quả hơn đáng kể so với giả 
dược trong việc ngăn ngừa buồn nôn và nôn. Kết quả của những nghiên cứu này được tóm tắt 

trong Bảng 3. 

Bảng 3: Phòng ngừa và điều trị PONV ở bệnh nhỉ - Đáp ứng điều trị trong 24 giờ 

Nghiên cứu | Điểm kết thúc Ondansetron %_ | Giả được Giá trị p % 

| 53A380 CR 68 39 <0,001 
S3G109 CR 6l 35 <0,001 
S3A38I CR 53 17 < 0,001 
S3GTII Không buồn nôn | 64 5Ï 0,004 

S3GTII Không nôn 60 47 0,004 

CR = không nôn, được điều trị hoặc ngưng. 

13. ĐẶC TÍNH DƯỢC ĐỘNG HỌC 
Sau khi uống, ondansetron được hấp thu thụ động và hoàn toàn qua đường tiêu hóa và trải qua 
quá trình trao đổi chất đầu tiên. Nồng độ đỉnh trong huyết tương khoảng 30ng/ml đạt được 
khoảng 1,5 giờ sau khi dùng liều § mg. Đối với liều trên 8 mg, sự gia tăng nông độ tiếp xúc toàn 
thân ondansetron với liều lớn hơn theo tỷ lệ; điều này có thể cho thấy việc giảm trong quá trình 
chuyển hóa lần dầu ở liều uống cao hơn. Sinh khả dụng sau khi uống tăng nhẹ khi có sự hiện 

diện của thực phẩm nhưng không bị ảnh hưởng bởi thuốc kháng acid. 
Các nghiên cứu ở những người tình nguyện cao tuổi khỏe mạnh đã cho thấy sự gia tăng nhẹ, 
nhưng không đáng kể về mặt lâm sàng, cả sinh khả dụng đường uống (65%) và thời gian bán thải 

(5 giờ) của ondansetron tăng có liên quan đến tuổi tác. 
Sự khác biệt về giới tính đã dược thể hiện trong việc phân bố ondansetron, với nữ có tỷ lệ và 

mức độ hấp thu cao hơn sau khi uống và giảm độ thanh thải toàn thân và thể tích phân phối (thay 
đổi theo cân nặng). Việc phân bố ondansetron đường uống, tiêm bắp (IM) và tiêm tĩnh mạch (IV)
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tương tự với thời gian bán hủy sau khoảng 3 giờ và thẻ tích phân bố ở trạng thái ổn định khoảng 
140L. Nồng độ toàn thân đạt được tương đương khi dùng ondansetron IMI và IV. 
Tiêm truyền tĩnh mạch liều ondansetron 4 mg trong hơn 5 phút dẫn đến nồng độ đỉnh trong huyết 
tương khoảng 65ng/mIl. Sau khi tiêm bắp ondansetron, nồng độ đỉnh trong huyết tương khoảng 

25 ng/ml đạt được trong vòng I0 phút sau khi tiêm. 
Sau khi dùng thuốc đặt ondansetron, nồng độ ondansetron trong huyết tương có thể được tìm 
thấy trong khoảng từ 15 đến 60 phút sau khi dùng thuốc. 
Nông độ tăng tuyến tính, cho đến khi đạt được nồng độ tối đa 20-30ng 7 ml, thường 6 giờ sau khi 
dùng thuốc. Sau đó nồng độ trong huyết tương giảm, nhưng chậm hơn khi dùng liều uỗng do tiếp 
tục hấp thu ondansetron. Sinh khả dụng tuyệt đôi của ondansetron dạng thuốc đặt là khoảng 60% 
và không bị ảnh hưởng bởi giới tính. Thời gian bán hủy của giai đoạn thải trừ sau khi sử dụng 
thuốc đặt được xác định bởi tốc độ hấp thu ofondansetron, không phải độ thanh thải toàn thân và 
khoảng 6 giờ. Ở nữ cho thấy có sự gia tăng nhẹ, không đáng kể về mặt lâm sàng, thời gian bán 

thải tăng với nam giới. 
Ondansetron không gắn kết cao với protein (70-76%). Ondansetron được thải trừ chủ yếu bằng 
chuyên hóa ở gan thông qua nhiều con đường enzym. Dưới 5% liều hấp thu được bài tiết dưới 

dạng không đổi qua nước tiểu. Khi thiểu enzym CYP2D6 (debrisoquin đa hình) không ảnh 
hưởng đối với dược động học của ondansetron. Các đặc tính dược động học của ondansetron 

không thay đổi khi dùng liều lặp lại. 
Đối tượng đặc biệt 
Trẻ em và thanh thiểu niên (1 tháng tuổi - l7 tuổi) 

Ở bệnh nhân nhỉ từ I đến 4 tháng tuổi (n = 19) được phẫu thuật, độ thanh thải theo cân nặng 

thường chậm hơn khoảng 30% so với bệnh nhân nhỉ từ 5 đến 24 tháng tuổi (n = 22) nhưng có thê 
so sánh với bệnh nhân từ 3 đến 12 tuổi. Thời gian bán thải ở bệnh nhân từ I đến 4 tháng tuổi 
dược báo cáo trung bình 6,7 giờ so với 2,9 giờ dối với bệnh nhân trong độ tuổi 5 đến 24 tháng và 
3 đến 12 tuổi. Sự khác biệt về các thông số dược động học ở bệnh nhân I đến 4 tháng có thể 
được giải thích một phần bởi tỷ lệ nước trong cơ thể ở trẻ sơ sinh và trẻ nhỏ cao hơn và thể tích 

phân bó của thuốc tan trong nước như ondansetron cao hơn. 
Ở bệnh nhân nhỉ từ 3 đến 12 tuổi khi phẫu thuật bằng gây mê toàn thân, các giá trị tuyệt dối của 
độ thanh thải và thể tích phân phối của ondansetron đều giảm so với bệnh nhân trưởng thành. C 
hai thông số đều tăng tuyến tính với trọng lượng và đến 12 tuổi, các giá trị dần dần tương đương 

người trưởng thành. Khi độ thanh thải và thể tích phân bố chuẩn hóa theo trọng lượng cơ thể, các 
giá trị của các thông số này tương đương nhau giữa các nhóm tuổi khác nhau. Sử dụng liều theo 
trọng lượng bù cho những thay đi liên quan đến tuổi và có hiệu quả trong cải thiện nồng độ tiếp 

xúc toàn thân ở bệnh nhân nhi. 
Phân tích dược động học được thực hiện trên 428 đối tượng (bệnh nhân ung thư, bệnh nhân phẫu 
thuật và tình nguyện viên khỏe mạnh) từ I tháng đến 44 tuổi sau khi tiêm tĩnh mạch ondansetron. 

Dựa trên phân tích này, diện tích dưới đường cong (AUC) của ondansetron sau khi uống hoặc 
tiêm tĩnh mạch (IV) ở trẻ em và thanh thiếu niên tương đương với người lớn, ngoại trừ trẻ sơ 
sinh từ 1 đến 4 tháng tuổi. Thẻ tích phân bố liên quan đến tuổi và thấp hơn ở người lớn so với trẻ 
sơ sinh và trẻ nhỏ. Độ thanh thải có liên quan đến cân nặng nhưng không liên quan đến tuổi, 
ngoại trừ trẻ sơ sinh từ I đến 4 tháng tuổi. Khó có kết luận liệu độ thanh thải có giảm liên quan 
đến tuổi ở trẻ sơ sinh từ I đến 4 tháng hay chỉ đơn giản là sự biến đổi do số lượng đối tượng 

nghiên cứu ở nhóm tuổi này thấp. Vì bệnh nhân dưới 6 tháng tuổi chỉ dùng một liều duy nhất 
trong PONV, nên độ thanh thải giảm không có khả năng liên quan đến lâm sàng. 
Ở những bệnh nhân bị suy thận (độ thanh thải creatinin 15-60 ml / phút), cả độ thanh thải toàn 

thân và thể tích phân bố đều giảm sau khi dùng ondansetron IV, dẫn đến giảm nhẹ, nhưng không
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đáng kể về mặt lâm sảng, tăng thời gian bán thải (5,4 giờ). Một nghiên cứu ở những bệnh nhân bị 
suy thận nặng cần chạy thận nhân tạo thường xuyên (nghiên cứu giữa các phương pháp thẩm 

tách) cho thấy dược động học của ondansetron về cơ bản không thay đổi sau khi dùng IV. 

Các nghiên cứu cụ thể ở người già hoặc bệnh nhân suy thận đã được giới hạn ở tiêm tĩnh mạch 
(IV) và uống. Tuy nhiên, thời gian bán hủy của ondansetron được dự đoán khi dùng dường trực 

tràng ở những bệnh nhân này sẽ tương tự như ở những người tình nguyện khỏe mạnh, vì tỷ lệ 
thải trừ ondansetron sau dùng đường trực tràng không được xác định bởi độ thanh thải toàn thân. 
Sau khi uống, tiêm tĩnh mạch hoặc tiêm bắp ở bệnh nhân suy gan nặng, độ thanh thải toàn thân 
của ondansetron giảm rõ rệt với thời gian bán thải kéo dài (15-32 giờ) và sinh khả dụng dường 

uống đạt 100% do giảm chuyển hóa toàn thần. Dược động học của ondansetron sau khi dùng như 
thuốc đặt chưa được đánh giá ở bệnh nhân suy gan. 

14. QUY CÁCH ĐÓNG GÓI: 
Hộp 03 vỉ x I0 viên 

I5. ĐIỀU KIỆN BẢO QUẢN, HẠN DÙNG, TIỀU CHUẢN CHÁT LƯỢNG CỦA THUỐC 
Bảo quản: Bảo quản ở nhiệt độ không quá 300C. Tránh ánh sáng 
Hạn dùng: 24 tháng kề từ ngày sản xuất 

Tiêu chuẩn: USP 

16. TÊN, ĐỊA CHỈ CƠ SỞ SÁN XUÁT THUỐC 
Sản xuất tại Án Độ bởi: 
ZYDUS LIFEBSSCIENCIBS LIMITTISD 

Kundaim Industrial Estate, Plot No. 203-213, Kundaim, Goa - 403 115, Án Độ 
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