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Rx IDRIKA 4 & 8
(Ondansetron tablet USP 4mg & 8mg)

Cdc ddn hidu lwu y va khuyén cdo:

Doc ky hu(}ng dan sie dung trieée khi dimg.

Dé xa tam Lay tre em.

Thong bao ngay cho bdc sy hodc dirge sy nhitng tdac dung khong mong muon gdp phai khi str

dung thuoc.
Thuoe nay chi dimg theo don thuoe

1. THANH PHAN CONG THUC THUOC

M&bi vién IDRIKA 4 chira:

Thanh phén hogt chit: Ondansetron (dudi dang ondansetron hydroclorid dihydrat)... 4mg
Thanh phéin ta dwge: Microcrystalline cellulose PH 102, anhydrous lactose, pregelatinized
starch, magnesi stearat, Opadry Yellow 03B82943 (Hypromellose, titan dioxid, polyethylen

glycol, iron oxide yellow)
Mai vién IDRIKA 8 Chl!’ﬂ
Thanh ph.m hoat chiit Ondansetron (dudi dang ondansetron hydroclorid dihydrat)... 8mg

Thanh phin ta dwge: Microcrystalline cellulose PH 102, anhydrous lactose, pregelatinized
starch, magnesi stearat, Opadry Yellow 03B82943 (Hypromellose, titan dioxid, polyethylen

glycol, iron oxide yellow)

2. DANG BAO CHE:
Dang bao L!l{,. Vién nén bao phlm
M#é ta diic diém thude: Vién nén bao phim hai mit 16i, mau vang, hinh vién nang, tron ca hai

mat

3. CHI bINH

Ngweoi lon:

Vién nén ondansetron duoc chi dinh dé kiém soat budn ndn va ndn do héa trj va xa tri gay doc té
bao.

Vién nén ondansetron duge chi dinh dé ngan ngira budn ndn va non sau phéu thujt (PONV). bé
diéu trj PONV dang cd, nén diing dudng tiém.

Tré em:

Ondansetron dugc chi dinh dé didu tri chimg budn ndn va ndn do héa tri ligu (CINV) ¢ tré em tir
6 théang tudi tror 1én.

Chua ¢6 nghién ctru ndo vé vige sur dung ondansetron dudng uéng trong phong ngtra va diéu tri
PONV & tré em tr | théng tudi tré 1én, khuyén céo st dung dudng tiém tinh mach cho muc dich

nay.

4. LIEU DUNG - CACH DUNG

Li¢u diung

Héa trj vai xa tri gy ra budn nén va nén (CINV va RINV)

Nguwoi lon

Kha niing gdy non cta didu trj ung thu thay doi tiy theo lidu lwgng va sy két hop ctia céc phic dd
hoa tri va xa tri duge sir dung. Viéc lya chon ché dd lidu nén duge xdc dinh bdi mire d§ nghiém
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trong cua cac tac nhan gay non.

Hoéa tri va xa tri gdy ndn: Ondansetron ¢ thé duge st dung bing dudng trye trang, dudng uong
(wf:n nen hodc siro), llem tinh mach I‘IOﬂL llem bap

Liéu udng duqrc khuyen cdo la 8mg udng 1 dén 2 gio trude khi dicu trj hoa chat hogc xa tri, sau
do6 1a 8 mg mdi 12 gior trong ti da 5 ngay dé bao vé chon;, lai tinh trang nén mudn hoge kéo dai.
Poi vai hoa tri liéu gdy non cao, c6 thé ding tmpl liéu duy nhét 1én dén 24 mg ondansetron véi
12 mg dexamethason natri phosphat dudng udng, 1 dén 2 gior trude khi héa tri, ¢6 thé duge sir
dung.

E)c béo vé chong lai tinh trang nén mudn hodic kéo dal sau 24 gmr diu tién, didu trj bdng dudng
uong hodic true trang voi Ondansetron ¢o thé dtrgc llcp tue cho dén 5 ngay sau mot dot dicu tri,
Li¢u khuycn cdo dé uong la 8 mg, uong hai ldn méi ngay.

Tré em

- CINV & tré em va thanh thiéu nién (tir 6 théang dén 17 tudi)

Liéu cho CINV c¢6 thé duge tinh todn dwa trén dién tich bé mit co thé (BSA) hoic trong luqng -
xem bdng bén dudi. Trong céc nghien ctu lam sang ¢ tr¢ em, ondansetmn dugc truyén qua
dtrrmg tinh mach pha loding trong 25 dén 50 mL nude mudi hoic dich tr uyén twong thich khac va
lluyen trong thoi gian kI16ng dudi 15 pllut

Liéu luong dua trén cdn niing dan dén tong lidu hang ngay cao hon so véi liéu lugng dya trén
BSA.

Khong c6 dir ligu tir cde thir nghiém 1am sang ¢ ddi chimg v& viée st dung ondansetron [rong
phong ngtra CINV kéo dai, Khong c6 dit lidu tir cac thir nghiém 1am sang co ddi chimg vé viée
str dung ondansetron cho cic truong hop budn nén va nén do xa trj & tré em.

Liéu dimg duwa theo BSA (dién tich bé mdt co thé)

Ondansetron nén duge dang ngay trude khi hoa tri voi liéu tiém tinh mach duy nhit 5 mg/m?,

Liéu ti€m tinh mach duy nhét khong duqc vuot qua 8 mg. oF
L:cu uong c6 thé bt ddu sau 12 gior va cd thé tlép tuc trong t6i da 5 ngay (Bang 1).
Téng lidu trong 24 gir (chia lam nhiéu lan) khéng duge vugt qm liéu 32 mg ctia ngudi lon. :;i
Bang 1: Liéu dwa theo BSA cho hod tri liéu ¢ tré > 6 thang twoi va thanh thiéu nién TH
BSA Ngay1® b Ngay 2 60 0c
<0,6 m? éiglgfmz tiém tinh mach + 2 mg sird sau 12 2 mg sied mBi 12 gidr >
>0,6 m*to | 5 mg/m? tiém tinh mach + 4 mg sird hay 4 mg siré hay dang vién mdi 12
dén < 1.2 m? | dang vién sau 12 gio gidy
> 1.2 m? 5 mg,fn'l2 tiém tinh !mjch + 8 mg sird hay 8‘mg sitd hay dang vién moi 12
id dang vién sau 12 gio N giv

“Liéu tiém tinh mach khéng vuegt qua 8 m

o Tong liéu trong 24 gio khong vugt qua ||eu cho ngudi lon 32 mg.

Li :eu ding dica theo trong hrong co !he

Liéu ding dya trén trong lugng din dén tong lidu hang ngay cao hon so véi ligu clung BSA
Ondansetron hytlrochloud nén duge ding ngay trude khi héa tri lidu véi lidu duy nhét 0,15
mg/kg tiém tinh mach. Lleu tiém tinh mach khong duge vugt qua 8 mg.

Tiém llnh mach 2 liu tlcp theo ¢6 thé duoc sir clung trong khoang thoi gian 4 gio.

Lidu uong ¢6 thé bit du sau 12 giv sau do va cé thé dquc tiép tuc trong tdi da 5 ngay.

Téng licu hang ngay khong duge vuet qua ligu ngudi 1ém 32 mg,

Bang 2: Liéu dwa theo trong lwgng co thé cho hoa tri liéu & tré > 6 thang (uéi va thanh thiéu
nién -
|  Trong lwgng | Ngiy 1 b | Ngay2-6" ]
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S.[Q_kg Lén t6i 3 lidu cz'!a__(-)-,_i_S_-lnéfkg moi 4 gid | 2 mg sird moi 12 gidy
> 10 kg Lén t&i 3 liéu cia 0,15 mg/kg mdi 4 giv ?ng%g'm byt ioh e

i Llul tiém tinh mach khong vugt qua 8 mg.

b Téng licu trong 24 gid khong vugt qua licu cho nguoi lén 32 mg.

Ngwoi cao toi

Ondansetron hyd:uchlmld dung nap tot & bénh nhén trén 65 tudi. Khong can phai thay doi liéu
duiing hofic tdn sudt sir dyng.

Bénh nhdn suy than: Khong cin thay doi liéu diing hang ngay hoiic tan sudt diing thudc, hodc
dudng ding thude.

Bénh nhdn suy gan: B thai trir cha Umlansellon hydrochlorid giam dang ké va thoi gian ban huy
trong huycl thanh kéo dai déng ké & nhimg doi tugng bi suy giam chuc nang gan trung binh hogc
ning. O nhlmg, bénh nhan nay, khong nén vuot qud tdng lidu 8 mg mdi ngay.

Bénh nhdn co ::'huven hoa spartein/ debrisoquin kém

Thoi Elan ban thai ciia ondansetron khong bj thay dbi & nhimg ddi tugng dugc xep vio nhom
chuyén hoa kém spdltem va debri Hoqum Do do, ¢ nhunp:, bénh nhén nhu vy, dung lidu lap lai sé
lam cho mic do tiép xuc. voi thube khong khac so véi dan sé chung. Khong can thay doi licu
lugng hang ngay hodc tan sudt diing thude.

Budn ndn va ndn sau phiu thuit (PONV):

Nguoi lon

Dé phong ngira PONY, ondasetron ¢6 thé duoe diing bing dudng udng hodc tiém tinh mach hodc
tiém bap

Liéu uong dugce khuyén cdo 1a 16 mg ubng mot gior trude khi gay me.

Pé diéu tri PONV dang ¢6, nén tiém tinh mach hogc tiém bép.

Tré em

- PONV & tré em va thanh ihiéu nién (tir 1 thang dén 17 toi) :

- Dang bao ché ding dLr(rn&, udng: -
Khéng co ng,lm.n clru ndo duge thue hién vé viée str dung ondansetron dudng llUl]“ trong phong 0N
ngira hodc diéu tri budn ndn va non sau phau thudt; nén tiém (h mach cham (khéng dudi 30 SHEN
gidy) cho muc dich nay. W
- Dang tiém: (M
Dé phong ngira PONV & bénh nhi duge phiu thudt gdy mé toan than, ¢é thé ding mét lidu duy =

nhal ondansetron biing cach tiém tinh mach cham (khong dudi 30 gidy) véi lidu 0,1 mg/kg dén
t6i da 4 mg trude do cho dén trong khi khai mé hodic sau khi khai mé.

Pé diéu tri PONV sau phiu thuit ¢ bénh nhi duge phdu thudt gdy mé toan than, c¢6 thé dung mat
liéu duy nhét on(l'msctlcm bing cach tiém tinh mach chdm (khéng dugi 30 gidy) voi liéu 0,1
mg/kg cho dén toi da la 4 mg.

Khong c6 dir ligu vé viéc sir dyng ondansetron trong didu trj PONV & tré em dudi 2 tudi.

Ngueoi cao uoi

Kinh nghlcm van con han ché khi ding ondansetron trong phong ngtra va diéu tri nén va budn
nén sau phau thudt & ngudi cao tudi, tuy nhién bénh nhén trén 65 tudi dung nap tét thudc nay khi
dang hoa tri ligu.

Bénh nhdn suy than: Khong cin thay doi lidu ding hang ngay hodic tin sudt ding thude, hodc
dudng dung thude.

Bénh nhan suy gan: DO thai trir cua ondansetron hydrochlorid giam dang ké va thoi gian ban huy
trong huyel thanh kéo dai dang ké & nhimg doi lwong bi suy giam chlrc ndng gan trung binh hodgc
niing. O nhitng bénh nhén nay, khong nén vuot qua tong licu 8 mg mdi ngay.



https://trungtamthuoc.com/

Bénh nhan ¢6 si trao doi chat spartein/debrisoquin kém: Thoi gian ban huy cia ondansetron
hydrochlorid khong bi thay ddi & nhimg déi tweng dugc phan loai la chuyén hod kem spartein va
dcbnsoqum Do do, ¢ nhiing bénh nhan nay, viéc diing thuoc lap lai s& d’in dén nong do tlep Xlic
thuée khong khac v6i nhiing nguoi binh thuong. Khong can thay ddi lidu ding hang ngay hodic
tin sudt ding thude.

Cach dung
A - £ ~ . \ sn A v
Thuoc nén duge nuot nguyén vién ciing voi chat long

5. CHONG CHI BPINH
Qué méan vai ondansetron, cic thude doi khang chon loc 5-HT; khéc hodc cac thanh ph'm khac

ctia thude.
Dung chung véi apomorphin.

6. CANH BAO VA TIIAN TRONG KHI DUNG THUOC

Céc phan (mg qua man di duge bdo céo & nhimg bt.nh nhan cé biéu hién CLLI'I mén vdi cdc thude

d6i khang thy thé 5-HT3 chon loc khac. Cac bién ¢b vé ho |'l<!]‘.l nén duge dicu tri theo tri¢u chimg

va bic sT 1am sang nén dic biét chit y dén ching vi ddy 1 ddu higu bdo trude cha phan (mg qué
man.

Ondansetron gdy kéo dai khoang Q'I' phu thude vdo lidu lugng. Ngoai ra, céc trudmg hop gdy
xofin dinh di duge bao cdo sau Ilcp thi & nhitng bénh nhén sir dung ondansetron. Tranh dung
ondansetron & nhitng bénh nhin c6 héi chimg QT kéo dai bam sinh. Ondansetron nén duge ding
thin llong cho nhl.mg bénh nhan ¢é hodic ¢6 thé bi kéo dai QTc, bao gobm bénh nhan ¢d bit
thudng vé dign gidi, suy tim sung huyct loan nhip tim hodc bénh nhian dang ding cac thudc khéc
dan dén kéo dai QT hoiic bt thuong vé dién glﬂl.

Ha kali mau va ha tmg,ner;l méu nén duge diéu trj trude khi ding ondansetron.

Dé c6 nhimg bao cdo sau tlep thi mé ta bénh nhén bi hdi chimg serotonin (bao gdm tinh trang
tam than bi thay déi, mat én dinh than kinh tr cht va bit thlrb’ng than kinh ¢o) sau khi str dung
ddng thoi ondansetron va céac thude scwlonuglc khac (bao gdm thubc e ché tai hap thu chon

loc serotonin (SSRI) va thude trc ché tai hdp thu serotonin noradrenalin (S\IRIS)) Néu diéu tri
dong thoi véi ondansetron va céc thude serotonergic khac duge bao dam vé mit lam sang, nén
theo doi bénh nhén thich hop.
Do ondansetron lam tang thoi gian véan Limyén clia rudt gia, nén theo doi nhitng bénh nhéan c6 %
dau higu tic rudt ban C'ip sau khi clung thude. ;
0 nhimg bénh nhan phdu thudt cit amidan, phong ngira buon noén va non bing ondansetron c6 P
thé che Idp nguy co chay mau. Do dé, nhitng bénh nhin ndy nén dugc theo ddi cdn thin sau khi,
ding onddnscuon

Bénh nhin c6 vin dé di truyén hiém gap vé khong dung nap galactose, thiéu hut Lapp lactase
hodic kém hip thu glucose-galactose khang nén dung thude nay.

Tré em

Tré em ding ondansetron véi cdc thude hoa trj liéu gdy dgc cho gan nén duge theo doi chiit ché
vé tinh trang suy giam chirc ning gan.

Kiém sodt budn non va ndn do diéu tri ung thu bing héa tri (CINV)

Khi tinh lidu trén co s mg/kg va dung ba |1cu ciach nhau 4 gio, ang, lidu hang ngay s& cao hon
néu ding mét lidu duy nhat 5 mg/m? va liéu udng sau dé. Hiéu qua so sanh cua hai ché do ding
thude khéc nhau nay chua duge nghién ciru trong cée thir nghiém 1am sang. So sanh gitra cdc thir
nghiém cho thiy hiéu qua twong tw d6i véi ca hai phac dd.

Thiéu mau co tim

\_;
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Céc trudng hop thiéu méu cyc b co tim dil duge bdo cdo & nhitng bénh nhan dugc diéu tri biang
ondansetron. O mét sd bénh nhin, dic biét trong 1rlr0n}, hop tiém tinh mcu.h cac triéu chimg
xudt hién ngay sau khi ding ondansetron. Bénh nhan can dugce canh béo vé cdc diu hidu va triéu

chimg ctia thiéu mdu cyc b co tim.

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

Phu nit ¢6 kha ning sinh con

Phu nir ¢6 kha nang sinh con nén can nhéc st dyng bién phép tranh thai

Phu niv ¢o6 thai

Dua trén kinh nghiém str dung thude & ngudi tir cac nghién ctru dich t& hoe, ondansetron bi nghi
ngd gy ra di tit & miéng khi ding trong ba thing dau cua thai ky.

Trong mot ng,hlcu ctru doan hé bao gom 1,8 triéu tr Lro'ng hop mang thai, stir dung ondansetron
trong ba thang ddu ¢6 lién quan dén ting nguy co sirt moi (3 trudmg hop bd sung trén 10.000 phy
nit duge diéu tri; nguy co twong ddi dLrUc diéu chinh, 1,24, (KTC 95% 1,03-1,48)).

Céc nghién ctru dich t& hoc hién c6 vé di tat tim cho théy céic két qua trai ngugc nhau.

Céc nghién ctru trén dong vat khong chi ra tac hai trye liép hoiic gian tiép ddi véi doc tinh sinh
san.

Ondansetron khéng nén duge sir dung trong ba thang dau ctia thai ky.

Phy niv cho con bi

Céc thir nghiém cho thdy ondansetron duge bai liél vao sira ciia dong vat dang cho con ba. Do ES
do, cac ba me diing ondansetron khong nén cho con bt sita me. =
Khi niing sinh sin l -
Khong c6 thong tin vé anh huong ctia ondansetron doi véi kha nang sinh san cia con nguoi. |:.‘|lﬂ.l:

:GHI

8. ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Trong céc kiém tra tim than vin dong, thi ondansetron khong lam suy giam tinh than, biéu hién z 4
ciing khong gdy ra an than. o

9, TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Khong ¢6 bing chimg cho thiy ondansetron gdy ra hogc (rc ché chuyén hoa ciia céc loai thude
khac thuong ding chung. Cac nghién ciru cy thé cho thdy khong ¢6 tuong tac dwge dong hoc khi
ding ondansetron vé&i rugu, temazepam, furosemid, alfentanil, tramadol, morphin, lidocain,
thiopental va propofol.

Ondansetron duge chuyén héa boi nhiéu enzym cytochrom P- 450 & gan: CYP3A4, CYP2D6 va
CYPIA2. Do su da dang cua céc enzym cO kha mng, chuyén hoa ondansetron, vige (e ché
enzym hoge E,lam hoat ddng ctia mdt enzym (vi du thiéu hut CYP2D6 do di ttuyen) thuong duge
bu dép boi cdc enzym khae va s€ Llan dén it hodic khong co thay ddi déng ké trong dd thanh thai
ondansetron téng thé hoiic lidu yéu céu.

Can than trong khi ding chung ondansetron véi cic thude kéo dai khoang QT vivhoic gdy ra cic
bit thudng vé dign giai.

Sir dung ondansetron véi cac thude kéo dai QT ¢6 thé dan dén kéo dai thém QT. Str dung dong
thoi ondansetron véi cac thude dm, trén tim (vi du: céc anthracyclin nhu doxon ubicin,
daunorubicin hodc trastuzimab), thude khang sinh (nhu erythromycin), thudc chéng ndm (nhu
kelmmn?ol), thuée chéng loan nhip tim (nlnr amiodaron) va thude chen beta (nhu atenolol) tang
nguy co r6i loan nhip tim. (xem Canh béo va thén trong khi ding H'mm)

Thuée serotonin (vi du: SSRI va SNRI): Di ¢6 cic bao cdo sau tlep thi md td b¢nh nhén mic hoi
chimg serotonin (bao gdm tinh trang tam than bi thay dbi, mét én dinh thin kinh tr chi va bat
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thudng thin kinh co) sau khi sir dung déng thoi ondansetron va céc thude serotonergic khéc (bao
gdm SSRI va SNRI).

Apomorphin: Dya trén cac béo cdo vé tinh trang ha huyu ap nghiém trong va mat y thire khi
ding ondansetron v&i apomorphin hydroclorid, chdng chi dinh st dung dong thoi vdi
apomorphin.

Phenytoin, carbamazepin va rifampicin: O nhitng bénh nhan duge diéu tri bing thude gay cam
(ng manh LYPBA# (tire 12 phenytom carbamazepin va rifampicin), do thanh thai cta
ondansetron duong uong tdng va glam nong do ondansetron trong mau.

Tramadol: Dt lidu tir céc nghién ctu nho chi ra ring ondansetron ¢6 thé lam giam tac dung giam

dau cua tramadol.

10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Cac tac dung, khong mong mudn 1iét ké dudi day theo h§ co quan va tan sb. Cac tan s6 duge dinh
nghia 1a: rit thuong gdp (1!10) thudmg gap (1/100 dén <1/10), it gip (1!1000 dén <1/100), hiém
(1/10.000 dén <1/1000) va rit hiém gap (<1/10.000). Céc tac dung phu rat thudong bap, thuong
gap va it gglp thudmg duge xac dinh tir dit ligu thir nghiém lam sang. Ty 1& méc trong gia duge di
dugc tinh dén. Céc tac dung phu hiém va rit hiém gip thudng duge xéc dinh tir div lidu sau khi
thude luu hanh.

Céc tan sd sau diy duogc udce tinh & lidu khuyén nghi chuéin cta ondansetron theo chi dinh va
cong thirc. -
Roi loan hé mién dich ) =

Hiém Phan (g quéa man ngay ldp tie, doi khi nghiém trong bao gom ¥
sdc phan vé. "-:IE
Than kinh trung wong i
Rét thudng gip Pau dau APl
it gap Péng kinh, réi loan van dong (bao gom céc ph'm 1rng, ngoai AINI
thap nhu loan trwong lye co, con xoay mét va roi loan vdn =

-]
-

déng), duge quan sat ma khong cé bing chimg vé di chimg 1dm
sang kéo dai. |

Hiém gip | Chéng mét khi tiém tinh mach nhanh.

Miit ‘

Hiém R6i loan thi gidc thodng qua (nhu md mit), cht yéu trong khi
tiém tinh mach.

Rt hiém giip Mu thodng qua, ch yéu la trong khi tiém tinh mach.

Roi loan tim mach ]

it gap R6i loan nhip tim, dau nguc ¢6 hodc khong co lam ha thap
doan ST, nhjp tim cham.

Rét hiém gap Thay déi ECG thodng qua bao gom kéo dai khoang QT,

v ok y g ‘o .
Chu yéu la diing ondansetron tiém tinh mach.

Réi loan mach miu

Thuong gip Cam gidc dm hoiic do bimg

it gap Ha huyét ép

Rm loan hé& ho hip, l(mg ngwe va tr ung_mt

it gap | Nic cut

Roi logn tidu hos .
Thudng gip | Téo bon
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Rm loan gan mit ) |
it g gdp Tang khong triéu chimg céc chi so chirc nang gan. Thuong gap
& nhitng bénh nhan dugc héa tri lidu vai cisplatin.

Tré em -
Tac dung phy O tré em va thanh thiéu nién twong tw nhitng gi duge thay & ngudi lon.

11. QUA LIEU VA CACH XU TR
Triéu chitng va dau ineu
Kinh nghiém vé& qua liéu ondansetron con han ché. Trong phan I6n cac trudmg hop, triéu chirng
biéu hign tuong ty nhtr cdc tricu chlrn{: di duoe béo céo & lidu khuyen cdo.

Céc biéu hién bao gom réi loan thj gidc, tdo ban ning, ha huyét 4p va ngét do phan xa than kinh
phe vi vai block nhi-thét do I1 thodng qua.
Diéu i
Khong c6 thudc gldl doc dic hiéu cho ondansetron, do do, tét ca cac trudng hop nghi ngd qua
liéu, nén diéu tri triéu chimg va hé trg khi thich hqp
Khonj, nén st dung ipecacuanha dé diéu tri qué liéu bing ondansetron, vi b¢nh nhan khong co
kha ning ddp (mg do tdc dung chéng ndn ctia chinh ondansetron.

12. PAC TINH DUQC LUC HQC
Nhém diéu tri: Thube chéng non, doi khang thy thé S — HT}.

Ma ATC: AD4AAOQ]
Ondansetron la mgl chat dbi kham, thu thé 5-HT3; manh, ¢6 tinh chon lgc cao. Co ché tac (‘Iong

chinh trong viéc kiém soat budn non va non chua duge biét. Céc tae nhan hoa tri va xa trj 6 the
gay glm phong serotonin (5-HT) & rudt non va gy phan Xa non bdng cach hoat héa day lhan
kinh phe vi thong qua thu thé 5-HT3. Ondansetron (rc ché thy thé nay dan 1i tre ché sy khai déu
phan xa nén. Twong ty nhu viy: hoat héa day than kinh phé vi cung c6 thé g gdy gidi phong 5-HT
trong viing kich thich thu thé hoa hoc & san nio thdt IV va gy non qua co ché trung tam nén
phdn xa my ciing bj ondansetron trc ché do tac dung (ic ché thu thé ¢ san nio that IV, Céc co ché -
chdng budn non va non sau phau thudt chua duge biét 1o, nhung ¢6 I& ciing theo co ché chéng
non va budn ndn do nhiém doc té IJAO .
Ondansetron khong lam thay ddi ndng do prolactin trong huyét twong. Tac dyng ctia onchmetmn
chdng non do cac thude opioid chura duge thiét 1ap.

Tre e em

Kiém soat buon non va non do diéu tri ung thie bfmg hoa .f:; (CINV)

Hiéu qua cta ondansetron trong viéc kiém soat nén va budn nén do héa 111 ung thu duge danh
gid trong mot thir nghiém ngdu nhién mi doi & 415 bénh nhan tr | dén 18 tdi (S3AB3006). Vao
nhitng ngdy héa tri, bénh nhéin duge tiém tinh mach 5 mg/m?* + ondansetron 4 mg udng sau 8-12
gio hodc ondansctron 0,45 mg/kg tiém tinh mach + gia duwge sau 8-12 gio. Sau héa tr, ca hai
nhém déu diing 4 mg sx rd ondansetron hai 14n mdi ngdy trong 3 ngay. Kiém sodt hoan toan non
vio cdc ngdy nang nhat 1 49% (5 mg/m? tlem tinh mach + ondansetron 4 ng ubng) va 41%
(0,45 mg/kg tiém tmh mach + gia duge uéng). Sau hoa trj, ca hai nhém déu dung 4 mg sird
ondansetron hai lan mdi ngay tmng 3 ngay.

Mot thir nghiém dm chimg ngau nhién mit déi (S3AB4003) & 438 bénh nhdn tr | dén 17 tuéi da
chimg minh su kiém soat hoan toan ndn trong ngay hoa tri mmg nhét o:

* 73% bénh nhén khi dung ondansetron tiém tinh mach vai liéu 5 mg/m? tiém tinh mach cling véi

2-4 mg dexamethasone uong.
* 71% bénh nhén khi ding ondansetron dudi dang sird voi liéu 8 mg + 2-4 mg dexamethasone

b,
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udng vao nhiing ngay hoa tu

Sau hoa tri, ca hai nhom déu dung 4 mg sird ondansetron hai Irm mdi ngay trong 2 ngay.

Hiéu qua cta ondansetron & 75 tré em tir 6 dén 48 thang tudi da duge nghién clru trong mot
nghién ctru don nhém, nhin md, khong so sinh (S3A40320). [it ca e em ding ba liéu 0,15
mg/kg, ondansetron ti¢m tinh mach, ding 30 phat trude khi bit ddu hoéa tr va sau d6 4 va 8 gid
sau lidu dau tién. Kiém sodt hoan toan non dat 56% bénh nhan.

Mot nghién ctru khac don nhém, nhin ma, khang so sdnh (S3A239) da nghién uru hi¢u qua cua
liéu tiém lmh mach 0,15 mg/kg ondansetron, sau dé 1a hai lidu ondansetron uong 4 mg cho tré

em <12 tudi va 8 mg cho tré em 12 tudi (tdng s tré em n = 28). Kiém soat hoan toan non 1a 42%
bénh nhan.

Phong ngzm buon nén va nén sau p}'rau thugt (PONV)

Hiéu qua cta liéu ondansetron duy nhét trong phong ngira budn nén va nén sau phau lhual da

duge nghién ciru trong mot nghlen ciru ngau nhién, mu doi, ding gid duge ¢ 670 tre tir | dén 24
théng tudi (tré so sinh > d tudn, cin ning > 3kg). Bao gom cée doi tuong di ¢ ké hoach phéu
thudt chon gdy mé toan than va cé tinh trang ASA lIL Liéu don ondansetron 0,1 mgfkg cluqc

diing trong vong S phit sau khi gy mé. T_y & ddi lm,mg bénh nhan ding gia duge c6 it nhét | lan
non trong 24 gio (ITT) 16n hon so véi nhimg ngudi ding ondansetron (28% so vai 11%, p
<0,0001).

4 nghién ctru mu doi, kiém soat gia duge di duge thyuc Imn & 1469 bcnh nhi nam va nir (2 dén
12 tudi) duge gy mé toan than. B¢nh nhan dugce chon ngau nhién mot liéu ondansetron tiém tinh
mach (0,1 mg/kg cho bénh nhén nhi ning 40 kg tr& xudng, 4 mg cho bénh nhan nhi ndng hon 40

kg; s6 bénh nhan = 735) hoic gia dugc (so bénh nhédn = 734). Thube nghién ciru dugce dung trong xfﬁ‘
it nhét 30 g:ay ngay trudée hoa{, sau khi gdy mé. Ondansetron ¢6 higéu qua hon dang ké so voi gia VAN P
dugce trong vigée ngin ngtra budn ndén va nén. Két qua cia nhitng nghién ciru nay duge tém (it DAL
trong Bang 3. TAI THA
Bang 3: Phong ngira va diéu tri PONV & bénh nhi - Dap g didu tri trong 24 gidr - \l(zCH
Nghién ciru Diém két thic Ondansetron % | Gid dugce Giatrip% | 2 245
S3A380 CR 68 39 < 0,001 .
S3GT0Y CR 61 35 < 0,001
S3A381 | CR 53 17 < 0,001
'S3GTII Khong budn non | 64 51 0,004
S3GTILI Khong ndn 60 47 0,004

CR = khong nén, duge diéu tri hogic ngung.

13. DAC TINII DUQC DONG HQC

Sau khi udng, ondansetron duge héap thu thu dong va hodn toan qua dudng ticu héa va trai qua
qué trinh trao ddi chit ddu tién. Nong do dinh llong huyet tirong khoan;, 3011;:,;’ml dat dugce
khoang 1,5 gidr sau khi dung lidu 8 mg. DSi v6i lidu trén 8 mg, sy bn tﬁng nong do tiép xic toan
thin ondansetron véu liéu Iun hon theo ty 1¢; didu nay co thé cho lln)f vi¢c giam trong qua trinh
Lhuyen héa lan ddu & lidu udng cao hon. Sinh kha clung, sau khi udng tang nhe khi co sy hién
dién cta thue pham nhung khang bi anh htrérng boi thuo:, khang acid.

Céac nghién clru ¢ nhng nguoi (inh nguyen cao tudi khoe manh di cho lhay Sur gla ting nhe,
nhung khong dang ké vé mit lam sang, cd sinh kha dung dudng udng (65%) va thoi gian bén thai
(S gid) cua onclanscllon ting co lién quan dén tudi tac.

Sy khéac biét vé gidi tinh da clLruc thé hién trong viéc phan bd ondansetron, véi nir cd ty 1€ va
mire do hép thu cao hon sau khi uong va giam d¢ thanh thai todn than va thé tich phéan phoi (thay
ddi theo can niing). Viée phan bd ondansetron dudng udng, tiém bip (IM) va tiém tinh mach (IV)
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trong ty voi thoi gian ban hity sau khoang 3 gior va thé tich phan bd ¢ trang théi én dinh khoang
140L. Nong do toan than dat duoc tuong duong khi ding ondansetron IM va [V,

Tiém truyén tinh mach liéu ondansetron 4 mg trong hon 5 phit dan dén ndng dé dinh trong huyét
twong khoang 65ng/ml. Sau khi tiém bép ondansetron, ndng do dinh trong huyét tuong khoang
25 ng/ml dat duoc trong vong 10 phut sau khi tiém.

Sau khi ding thudc dit ondansetron, nong do ondansetron trong huyét tuong c6 thé duge tim
thiy trong khoang tir 15 dén 60 phat sau khi ding thude.

Ndng do tang tuyén tinh, cho dén khi dat dugc nong do t&i da 20-30ng / ml, thudmg 6 gitr sau khi
ding thude. Sau dé nong dd trong huyét wong giam, nhung cham hon khi ding liéu udng do tiép
tuc hftp thu ondansetron. Sinh kha dung tuyét doi ctia ondansetron dang thude dat la khoang 60%
va khong bi anh huong bai gidi tinh. Thoi gian ban hiy ctia giai doan thai trir sau khi sir dung
thude dit duge xdc dinh bai toe do hdp thu ofondansetron, kh(‘:np phai dd thanh thai toan than va
khoang 6 gio. O nir cho thiy c6 sir gia ting nhe, khong dang ke vé mit lam sang, thoi gian bén
thai tang vdi nam gidi.

Ondansetron khdng gén két cao véi protein (70-76%). Ondansetron duge thai trir chi yéu bing
chuyén hoa ¢ gan thong qua nhigu con dudng enzym. Dudi 5% liéu hdp thu dugce bai tiét duai
dang khdng déi qua nudc tidu. Khi thiéu enzym CYP2DG6 (debrisoquin da hinh) khong anh
hudng ddi voi duge dong hoc cta ondansetron. Céc dic tinh duge dong hoc ciia ondansetron
khong thay déi khi diing liéu lap lai.

D6i twgng dic biét

Tré em va thanh thiéu nién (1 thang tuoi — 17 mriD

0 bénh nhdn nhi tir | dén 4 thang tudi (n = 19) dugc phfiu thugt, d¢ thanh thai theo cin néing
thudmg chdm hon khoang 30% so véi bénh nhén nhi tir S dén 24 théng tudi (n = 22) nhung ¢6 thé

so sanh véi bénh nhan tir 3 dén 12 tudi. Thoi gian ban thai & bénh nhan tir | dén 4 thang tudi -,N,
duge bao cao trung binh 6,7 gid so véi 2,9 gio doi vai bénh nhén trong df toi 5 dén 24 thang va a
3 dén 12 tudi. Su khic biét vé cac thong s6 duoc dong hoc & bénh nhan | dén 4 thang c6 thé p
duge giai thich mot phin bai ty 16 nude trong co thé & tré so sinh vé tré nho cao hon va thé tich AIN
phén bd cua thude tan trong nude nhu ondansetron cao hon.

NN

O bénh nhan nhi tir 3 dén 12 tudi khi phdu thudt bing gy mé toan thin, céc gid tri tuyét doi cta
dd thanh thai va thé tich phén phdi ciia ondansetron déu giam so v&i bgnh nhan trudng thanh, Ca
hai théng s déu tang tuyén tinh voi trong lugng va dén 12 tudi, cde gia tri dan dan twong duong
ngudi trudng thanh. Khi dé thanh thai va thé tich phan b chudn héa theo trong lugng co thé, cic
gid tri clia cc thong sd nay twong duong nhau giira cac nhom wdi khée nhau. Str dung liéu theo
trong lugng bu cho nhiimg thay doi lién quan dén tudi va co hidu qua trong cai thi¢n néng do tiép
x(ic toan than & bénh nhan nhi.

Phan tich duge dong hoe duge thye hign trén 428 r;!éi tuong (bénh nhan ung thu, bénh nhan phiu
thudt va tinh nguyén vién khoe manh) tir 1 thang dén 44 tuoi sau khi tiém tinh mach ondansetron.
Dua trén phén tich nay, dién tich dudi dudng cong (AUC) cta ondansetron sau khi uéng hoac
tiém tinh mach (IV) & tré em va thanh thiéu nién twong duong véi ngudi 16n, ngoai trir tré so
sinh tir | dén 4 théng tudi. Thé tich phan b lién quan dén tudi va thip hon & ngudi 16n so véi tré
so sinh va tré nho. D6 thanh thai c6 lign quan dén cdn nang nhung khong lién quan dén tudi,
ngoai telr tré so sinh tir 1 dén 4 thang tudi. Khé ¢6 két ludn liéu do thanh thai cé giam lién quan
dén tudi & tré so sinh tir | dén 4 thang hay chi don gian 12 sy bién déi do s6 lugng dbi tugng
nghién ciru & nhém tudi nay thap. Vi bénh nhan duéi 6 thang tudi chi dung mét licu duy nhat
trong PONV, nén do thanh thai giam khong c¢6 kha ning lién quan dén 1am sang.

0 nhitng bénh nhan bi suy thin (d¢ thanh thai creatinin 15-60 ml / phit), ca dg thanh thai toan
than va thé tich phan b déu giam sau khi diing ondansetron [V, din dén giam nhe, nhung khéng
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dang ké vé mit 1am sang, tang thai gian ban thai (5,4 gio). Mot nghién ctru & nhitng bénh nhén bi
suy than ning cin chay than nhin tao thudng xuyén (nghién ctu gitra cdc phuong phap thim
téch) cho thiy duoc ddng hoc cta ondansetron vé co ban khong thay ddi sau khi ding V.

Cac nghién ctru cy thé & ngudi gia hodce bénh nhan suy thin da duge gidi han & tiém tinh mach
(IV) va uéng. Tuy nhién, thoi gian ban hily ctia ondansetron duge dy doan khi ding dudng tryc
trang & nhirng bénh nhan nay sé tuong tu nhu & nhiing ngudi tinh nguyén khoe manh, vi ty 1€
thai trir ondansetron sau diing duong trye trang khong duge xac dinh boi d thanh thai toan thén.,
Sau khi udng, tiém tinh mach hoc tiém bz"lp & bénh nhén suy gan ndng, dj thanh thai toan than
clia ondansetron giam rd rét véi thoi gian ban théi kéo dai (15-32 gid) va sinh kha dung duong
udng dat 100% do giam chuyén hoa toan than. Duge déng hoc ctia ondansetron sau khi ding nhu
thude dat chua duge danh gia & bénh nhan suy gan.

14, QUY CACH PONG GOI;
Hop 03 vix 10 vién

15. PIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC
Bio quan: Bao qudn ¢ nhiét dd khong qua 30°C. Tranh danh sang

Hyn diing: 24 thiing ké tir ngdy san xuét

Tiéu chuan: USP

16. TEN, PIA CHI CO SO SAN XUAT THUOC

Sin xuit tai An Do boi:

ZYDUS LIFESCIENCES LIMITED

Kundaim Industrial Estate, Plot No. 203-213, Kundaim, Goa - 403 115, An D




