Rx DEGAS

“Thudc nay chi dung theo do'n thudc”
“PE xa tam tay tré em”
“Doc ki hwéng din sir dung truréc khi dung”
Thanh phan céng thirc cla thudc:
Cho 1 8ng thudc tiém 4 ml:

Thanh phén dugc chét:

Ondansetron (duéi dang ondansetron hydroclorid)..................8 mg
Thanh phén té duoc:

Natri hydroxyd, acid citric, natri clorid, nuéc cat pha tiém vd....4 ml
Dang bao ché:

Dung dich tiém.

Ché pham la dung dich trong, dugc déng trong 6ng thiy tinh han kin, khong
ran nirt, khdng den dau.

pH3,0+5,0

Chi djnh:

Nguoi lon:

Ondansetron dugc chi dinh dé diéu tri chirng budn nén va nén do hoéa trj liéu
va xa trj didu tri ung thu; phong ngira va didu trj budn ndn va nén sau phiu
thuat.

Tré em:

Ondansetron dugc chi dinh dé didu tri chirng budn ndn va ndn do hoéa trj liéu &
tré em > 6 thang tudi; phong ngira va didu trj budn ndn va nén sau phau thuat
& tré em 2 1 thang tudi.

Chu y: Nén ké don ondansetron cho nhitng ngudi bénh tré (tudi dudi 45), vi
nhirng ngudi ndy dé& cé thé cé nhitng phan (rng ngoai thap khi dung lidu cao
metoclopramid va khi ho phai digu trj bing cac héa chat gdy nén manh. Thudc
nay van dugc dung cho ngudi cao tudi.

Khéng nén ké don ondansetron cho nhirng truding hop diéu tri bing céc hoa
chat cé kha nang gdy ndn thap (nhu bleomycin, busulfan, cyclophosphamid liéu
dudi 1000 mg, etoposid, 5 - fluouracil, vinblastin, vincristin).

Lieu dung - cach dung:

Liéu dung:

Phong nén va budn nén do héa trj liéu hodc xa tri:

Ngudi Ion: Kha ndng gdy ndn clia cac héa trj liéu thay déi theo tirng loai héa
chét va phu thudc vao liu, vao sy phdi hop didu tri va dd nhay cdm cla tirng
ngudi bénh.

Do vay, lidu dung clia ondansetron tly theo tirng cé thé, tir 8 - 32 mg/24 gid.
LiBu thdng thuong 8 mg, tiém tinh mach cham trong it nhat 30 gidy hodc truyén
tinh mach ngédn trong vong 15 phut ngay trudc khi diu tri, ti€p theo la udng 8
mg mdi hai gio.

DE phong chdng ndn xay ra mudn hodc kéo dai sau 24 gio dau tién, diéu trj
bing ondansetron nén dugc tiép tuc trong 5 ngay sau khi diéu trj véi ligu
khuyén dung la udng 8 mg, 2 lan/ngay.

D3&i vai ngudi bénh didu trj hoa tri liéu gdy nén nhiéu (vi du cisplatin liéu cao),
ondansetron d3 t ra cé hiéu qud nhu nhau khi dung céc phac db liéu lugng
nhu sau trong 24 gi& dau héa trij liéu:

- Mot lidu duy nhat 8 mg tiém tinh mach chdm trong it nhat 30 gidy ngay trudc
khi dung héa trj liéu.

- Mot ligu 8 mg tiém tinh mach cham trong it nhat 30 gidy ngay trudc khi dung
héa trj liéu, ti€p theo thém 2 liéu tiém tinh mach 8 mg cach nhau 4 gid, hodc
truyén lién tyc 1 mg/gi& cho tdi 24 gio.

- Mét lieu don 16 mg pha vao 50 - 100 ml dung djch truy@n va truyén trong thoi
gian khdng dudi 15 phit ngay trudc khi héa tri liéu. Ti€p theo, c6 thé dung
thém 2 ligu tiém tinh mach 8 mg cach nhau 4 gio.

Khong nén dung mét liéu duy nhat I&n hon 16 mg do ting liu c6 thé din dén
nguy co kéo dai khoang QT.

Viéc lya chon phéc d6 nén dya vao mirc d4 nghiém trong cia bénh.

Hiéu qua cGa ondansetron trong héa trj liéu liu cao c6 thé duoc tang cuong
bang cach bd sung mot lieu don duy nhit cia dexamethason natri phosphat, 20
mg trudc khi hoa trj liéu.

Tré em 2 6 thdng tudi va thanh thiéu nién:

Liéu tinh theo dién tich co thé (BSA):

BSA Ngay 1: Ngay 2-6
Liéu tiém tinh mach khéng dugc Téng ligu hang ngay khéng
vuot qua 8 mg. dugc vugt qua 32 mg
Téng ligu hang ngay khéng dugc
vurgt qua 32 mg
<0,6m’ | 5mg/m’tiém tinh mach cong véi | 2 mg dang 1éng udng sau 12

2 mg dang 16ng udng sau 12 gi¢y givy

5 mg/m? tiém tinh mach cdng véi | 4 mg dang long hodc vién
4 mg dang long hodc vién udng | udngsau 12 gid

sau 12 gio

20,6 m?

Liu tinh theo trong lugng co thé:

Can Ngay 1: Ngay 2-6

ndng Liéu tiém tinh mach khéng dugc Téng lidu hang ngdy khéng
vuot quéa 8 mg. duogc vugt qud 32 mg
Téng lidu hang ngay khéng dugc
vuet quéd 32 mg

<10kg | Leén dén 3 liu 0,15 mg/kg mdi 4 | 2 mg dang 1dng udng sau 12
gior gidy

>10kg | Lén dén 3 lidu 0,15 mg/kg mdi 4 | 4 mg dang ldng hodc vién
gioy udng sau 12 gi&

Bénh nhén cao tuéi:

& bénh nhan tir 65 dén 74 tudi cé thé dung liéu nhu cho ngudi 16n. Tat ca céc
liu phdi dugc pha lodng trong 50 - 100 ml dich truy&n twong thich va truyén
tinh mach trong it nhat 15 pht.

O bénh nhan tir 75 tui tré 1én, lidu khéi d3u ban d3u cla ondansetron khoéng
duoc vurgt qud 8 mg. Tét ca cac litu phai duogc pha lodng trong 50 - 100 ml dich
truyén twong thich va truyén tinh mach trong it nhat 15 phut. Lidu khdi d3u 8
mg ¢6 thé dugc theo sau bdi hai lidu 8 mg, truyén trong it nhat 15 phiat va cach
nhau khéng it hon bdn gio.

Nén va budn nén sau phlu thudt:

Nguai lgn:

Phong ngira: Dung liéu duy nhat 4 mg, tiém tinh mach cham khi gdy mé hodc 8
mg mot gi¢r ddng hd trudc khi gdy mé, tiép theo 1a hai ligu 8 mg méi tdm gid.
Diéu trj: Dung lidu duy nhat 4 mg, tiém tinh mach cham.

Tré em 2 1 thdng tuéi va thanh thiéu nién:

Phong ngira: Dung mét lidu duy nhat 0,1 mg/kg dén t&i da 4 mg, tiém tinh
mach cham (khdng it hon 30 gidy), si dung trudc, trong hodc sau khi gdy mé.
Diéu trj: Dung mét ligu duy nhat 0,1 mg/kg dén t8i da la 4 mg, tiém tinh mach
cham (khéng it hon 30 gidy).

Ngudi cao tudi: C6 it kinh nghiém trong viéc st dung ondansetron trong viéc
phong ngira va diéu tri non sau phiu thudt & ngudi cao tudi, tuy nhién
ondansetron dugc dung nap t&t & bénh nhan trén 65 tudi dugc hda tri liéu.

Déi twong ddc biét:

Ngudi suy thgn: Khong can thay déi lidu lwgng hang ngay hodc tan sudt dung
thudc, hodc dudng dung thudc.

Nguoi suy gan: Thoi gian ban thai huyét thanh kéo dai déng ké khi dung
ondansetron & nhitrng bénh nhan suy gidm chirc ndng gan & mirc d§ vira hodc
ning. & nhitng bénh nhan nay, khéng nén vuot qua tong ligu hang ngay 1a 8
mg.

Bénh nhén c6 su chuyén hda spartein/debrisoquin kém:

Thoi gian ban thai cla ondansetron khéng thay ddi trén cac bénh nhan cé su
chuyén héa spartein hodc debrisoquin kém. Do d6, & nhirng bénh nhan nay khi
dung lidu l3p lai s& cho ndng dd ti€p xtc thudc khéng khac véi nhitng nguoi
trong dan sb noi chung. Khéng can phai thay déi lidu lvgng hang ngay hodc tan
suat dung thuéc.

Cdch dung: Tiém tinh mach hodc tiém truy@n tinh mach sau khi pha lodng.

Tiém tinh mach cham trong thoi gian khéng it hon 15 gidy.

Tiém truyén tinh mach trong thoi gian khong it hon 15 phdt.

Nhirng dung dich c6 thé dung dé pha lodng thudc: Natri clorid 0,9%, dich truyén
glucose 5%, dich truyén manitol 10%, dich truy&n Ringer, dich truyén kali clorid
0,3% va natri clorid 0,9%.

Chi pha thudc ngay trudc khi truyén, dam bao vo khuan, nén sir dung thudc
ngay sau khi pha. Néu khéng dugc dung ngay, dung dich sau khi pha chi bdo quan
& 2 - 8°C trong vong khdng qué 24 gid.

Chéng chi dinh:

Qud man v&i ondansetron, véi bat ky thudc nao thudc nhém ddi khang thy thé
5HT; hodc v&i bt ky thanh phan nao cta ché pham.

Chéng chi dinh phéi hgp apomorphin véi ondansetron (xem thém myc “Tuong
tac thudc”).

Canh bdo va than trong khi dung thudc:

Céc phan (rng qua man d3 dugc bdo cdo vdi cac bénh nhdn man cam véi cac
thudc ddi khang thu thé 5 - HT; chon loc khac. Cac van d& vé hd hdp nén dugc
diBu trj va béc sT 1am sang nén dic biét cha y vi ddy Ia tién than cla phan (ng
qué mén,

Hiém khi, thay d8i ECG thodng qua bao gdm kéo dai khodng QT dé dugc bdo
cd0 & nhitng bénh nhan dung ondansetron. Tranh ondansetron & bénh nhan cé
hi chirng QT bam sinh dai.

Ondansetron nén dugc st dung can than cho nhitrng bénh nhan cé hodc cé thé
phét trién khoang QT kéo dai, bao gdm nhitng bénh nhan cé bat thudng vé
dién gidi, suy tim sung huyét, nhip tim chdm hodc bénh nhan dung cac san
phdm thudc khac din dén kéo dai QT hoic bat thudng dién gidi.

Cng nén than trong khi dung thudc cho bénh nhan loan nhip tim hodc rdi loan
dan truygn; bénh nhan didu trj bing thudc chdng loan nhip hodc thudc chéng
beta - adrenergic.

Ha kali mau va ha ma gié mau nén dugc didu chinh trudc khi dung
ondansetron,




Vi o - = atron durgc bit 3 1am ting nhu dong dai trang. Phai dung than trong
& bén « nhan ¢6 diu hiéu tic rudt cdp tinh hodc bj tac rudt.

& nhitng bénh nhan dugc phiu thudt cdt amidan, viéc s dung ondansetron dé
phong ngira bubn nén va nén cé thé che 1ap ddu hiéu chay mau tiém &n, Do do,
nhi*ng bénh nhan nay nén dugc theo di can than sau khi dung ondansetron,
Tré nhé st dung ondansetron véi cac tac nhan hoa tri liéu gdy ddc cho gan nén
dugc theo ddi chit ché chirc ndng gan.

Khi tinh lidu trén co s& mg/kg va dung 3 liéu theo khoang thoi gian 4 gid, téng
lidu hang ngay sé cao hon lidu don 5 mg/m? va liu udng. Hiéu qua so sénh clia
hai phac db dung thudc khdc nhau chua dugc nghién clru trong cac thir nghiém
Iam sang. So sanh gitta cac thir nghiém cho thdy hiéu qua tuong ty cho ca hai
phéc d6 diéu tri.

San pham nay c6 chira natri, nén xem xét trén nhirng bénh nhadn dang thyc
hién mot ché d6 an kiéng c6 kiém soat.

Str dung thudc cho phu ni¥ cé thai va cho con bu:

Str dung thuéc cho phu ni¥ c6 thai:

Sy an toan ctia ondansetron st dung trong thai ky & ngudi chua dugc thiét
lap. Danh gid cac nghién ciru dong vat thyc nghiém khong chi ra nhitng tac
d6ng cé hai tryc ti€p hodc gian ti€p d6i véi sy phat trién clia phdi, thai nhi va
tré so sinh.

Tuy nhién, vi cc nghién ctru trén dong vat khong phai lic nao ciing tién dodn
phan (rng trén ngudi nén khdng nén dung thudc nay cho phu ni cé thai.

Str dung thuéc cho phu ni¥ cho con bu:

Céc xét nghiém da chi ra ring ondansetron di vao sita clia dong vat dang cho
sita. Do d6, khéng nén dung thudc nay cho phy nit dang cho con bu.

Anh huéng clia thudc 18n kha nang lai xe, van hanh may méc:

Thudc cé thé giy dau dau, chéng mit. Do d6, khong lai xe, van hanh médy méc
khi gap tac dung khéng mong muén clia thudc.

Twong tac thudc:

Khéng cé tuwong tac khi dung ondansetron vdi rugu, temazepam, furosemid,
alfentanil, morphin, lignocain, thiopental hoac propofol.

Ondansetron dugc chuyén héa béi nhieu enzym cytochrom P450 trong gan:
CYP3A4, CYP2D6 va CYP1A2. Do sy da dang cla cac enzym chuyén héa cé kha
nidng chuyén héa ondansetron, sy (rc ché hodc gidm hoat déng clia mét enzym
(vi du s thiéu hut gen CYP2D6) thudng dugc bl lai bdi céc enzym khéac va do
d6 khéng anh hudng dén d thanh thai ondansetron.

St dung ondansetron v&i thudc kéo dai khodng QT c6 thé din dén kéo dai
khoang QT.

Viéc sir dung ddng thdi ondansetron vdi cac thude gdy déc cho tim (vi du nhém
thudc anthracyclin nhu doxorubicin, daunorubicin, trastuzumab), khang sinh (vi
du erythromycin, ketoconazol), thuéc chéng loan nhip (vi du amiodaron) va
chét chen beta (vi du atenolol, timolol) cé thé lam tang nguy co loan nhip tim.
D3 c6 bdo cdo v& hdi chirng serotonin (bao gdm réi loan tim than va cac bat
thudng than kinh co) trén bénh nhan sau khi st dung dong thoi ondansetron
va cic thudc serotonergic khic (bao gdm ca cic chdt trc ché tai thu hoi
serotonin chon loc (SSRI) va céc chat rc ché téi thu hdi serotonin noradrenalin
(SNRIs)). Néu didu trj ddng thoi ondansetron véi cac thudc serotonergic khdc,
nén theo doi chat ché& bénh nhéan.

Apomorphin: Dya trén bdo cdo vé ha huyét 4p va mat y thirc khi dung
ondansetron véi apomorphin hydroclorid, chéng chi dinh phéi hop
ondansetron vd&i apomorphin.

Phenytoin, carbamazepin va rifampicin: & nhitng bénh nhan dung dong thoi
ondansetron vé&i cac thuGc cam (rng manh CYP3A4 (phenytoin, carbamazepin
va rifampicin), d§ thanh thai cla ondansetron dudng udng ting va nong do
ondansetron trong mau giam.

Tramadol: Di¥ liéu tir nhitng nghién ciru nhé chi ra ring ondansetron c6 thé
giam téc dung gidm dau cla tramadol.

Tuwong ky thudc:

Nhirng thudc sau day c6 thé dugc dung cung trén nhanh kia ctia day truyén:

Cisplatin, carboplatin, etoposid, ceftazidim, cyclophosphamid, doxorubicin,
dexamethason va riéng 5 - fluouracil téi néng d6 0,8 mg/ml. Néu ding 5 -
fluouracil & ndng dé cao hon, cé thé gay tda.

Khéng nén tron ondansetron véi dung dich ma chua xac dinh dugc khd ning
twong hop. Dic biét, dung dich kigém cé thé gay tla.

Téc dung khéng mong muén ca thudc (ADR):

Thudng gdp, ADR > 1/100

Than kinh trung wong: Dau dau, sét, an than.

Tiéu héa: Tdo bén, ia chay.

It géip, 1/1000 < ADR < 1/100

Thén kinh trung vong: Chéng mat.

Tiéu héa: Co cirng bung, khé miéng.

Than kinh - co - xwong: Yéu.

Gan: Tang men gan thodng qua

Hiém gdp, ADR < 1/1000

Toan thén: Phan (ng qua mén, s6c phan vé. Xay ra sau liéu ondansetron dau
tién cla chu ky héa trj ligu thr hai hodc th( ba véi biéu hién nhu me day, pht

mach, ha huyét dp, co thit phé& quan, khé thé. Véi nhitng bénh nhan cé tién st
dj (rng véi cic thubc ddi khang thy thé 5 - HT; c6 thé gdy ra cic phan (ng
nghiém trong: Con hen cép, tim tai, mdt y thic. Chéng mit, réi loan thi gidc
thodng qua nhu m& mét da dugc bdo céo trong tiém tinh mach nhanh,
Tim mach: Dau ngure, nhip tim nhanh, loan nhip, ha huyét 4p.
Than kinh trung wong: C6 thé xdy ra con déng kinh va sui bot mép sau khi
truyén tinh mach ondansetron 90 phat. Phan *ng ngoai thép cé thé xay ra khi
dung ondansetron trong hda trj liéu va dung chéng nén va budn ndn sau phiu
thuat.
Da: N&i ban, ban xuat huyét.
Noi tiét: Gidm kali huyét.
Gan: C6 thé xay ra r6i loan men gan. Hiém truéng hop 1am ning thém céc triéu
chirng clia bénh gan. Vang da c6 thé xay ra véi bénh nhan sir dung ondansetron
lam thubc chéng nén trong diéu tri héa tri liéu. Ting nhat thoi
aminotransferase va bilirubin trong huyét thanh.
H& hap: Co that phé quan, thd ngan, thé kho khe.
“Théng bdo ngay cho bdc s§ hodc dugrc sj
nhifng phan rng c6 hai gdp phdi khi sz dung thuéc”

Qua lidu va cach xir tri:
Quad ligu: Lidu tiém tinh mach téi 145 mg va t8ng liu tiém tinh mach mat ngay
cao t&i 252 mg do bat cdn ma khdng gay tai bién gi. Lidu nay cao hon 10 an ligu
khuyén cdo hang ngay.
Digu tri: Khéng cé thudc dieu trj ddc hiéu. Ngudi bénh can dugc tich cyc theo
ddi dé cé bién phap xtr tri kip thoi.
Pic tinh dwgrc lye hoc:
M3 ATC: AO4AAO1
Ondansetron la chat d8i khang thu thé 5HT; cé chon loc cao. Co ché tac dung
chinh xac ctia thudc trong viéc kiém soat nén chua dugc biét rd. Hoa tri liéu va
Xa trj c thé géy giai phong SHT & rudt non va gdy phan xa nén bang cach hoat
héa day than kinh phé vij thong qua thu thé 5HTs. Ondansetron cé tac dung rc
ché sy khdi dau phan xa nay. Hoat héa day than kinh phé vi ciing cé thé gay giai
phdng SHT trong viing postrema & trén san ndo that IV va lam thic ddy nén
qua co ché trung tdm. Nhu vdy, tac dung cla ondansetron trong diéu trj buén
ndn va nén do héa trj liéu hodc xa tri cé thé do d&i khang cac thu thé SHT; trén
day than kinh & ca ngoai vi va hé than kinh trung vong.
Céc co ché chéng budn nén va ndn sau phau thuat chua dugc biét rd, nhung cé
|& cling theo co ché chdng ndn va budn nén do nhiém déc té bao.
Thudc dugce dung dé phong budn nén va nén khi didu trj ung thu bang héa chat
(d&c biét cisplatin) va nén hodc budn nén sau phau thuét. Thudc cé thé ciing c6
hiéu qua trong nén va budn ndn gay ra bdi chiéu xa. Thudc khdng phai la chat
(rc ché thy thé dopamin, nén khang cé tac dung phu ngoai thap.
Pdc tinh dugc dong hoc:
Thé tich phan b& 1a 1,9 + 0,5 lit/kg; Thudc lién két véi protein huyét tuong
khodng 75%. D thanh thai huyét twong 1a 0,35 + 0,16 lit/gio/kg & nguoi lon va
6 thé cao hon & tré em. Thanh thai huyét twong trung binh gidm & ngudi suy
gan nang (t&i 5 1an) va & ngudi suy gan trung binh hodc nhe (2 lan). Thudc
chuyén héa thanh chat lién hop glucuronid va sulfat rdi bai tiét chd yéu dudi
dang chuyén hda qua phén va nudc tiéu; khodng dudi 10% bai tiét & dang
khéng d6i. Thoi gian ban thai clia ondansetron khoang 3 - 4 gi& & ngudi binh
thudng va ting |&n & ngudi suy gan va ngudi cao tudi (dén 9,2 gi¢ khi co suy
gan nhe hoic trung binh va kéo dai dén khodng 20 gi® & ngudi suy gan nang).
Quy cich déng goi:
HOp 1vix 5 8ngx 4 ml
HOp 2 vix 5 8ng x 4 ml
Didu kién bdo quan: Noi kho rdo, nhiét dd dudi 30°C, tranh dnh sang.
Dung dich sau khi pha lodng: Bdo quan & nhiét d¢ tir 2 - 8°C.
Han duing: 36 thang ké tir ngay san xuat
Dung dich sau khi pha loang: 24 gi¢ sau khi pha.
Tiéu chudn chat lwgng: TCCS
Tén, dja chi co’ s& san xuat:

CONG TY €O PHAN DU'Q'C PHAM VINH PHUC

S8 777 Budng Mé Linh - P. Khai Quang - TP. Vinh Yén - Tinh Vinh Phuc
HT: 02113 861233 Fax: 02113 862774
Dja chi nha may:
Thén Mau Théng - P. Khai Quang - TP. Vinh Yén - Tinh Vinh Phuc



