VENTA BAJO RECETA .
COMPRIMIDOS SUBLINGUALES / VIA ORAL

Raletron’ SL

Ondansetron

Ral " 4 SL contiene: Or 4mg;
C: i i Ral "8 SL contiene: O

Mecanismo de Accion: Ondansetron, es un antagonista potnte  lamenteselectivo el eceplor SHT3. Nose

Los agentes quinilerapéutcos y de raditerapia pueden cauvser \a liberacion de 5HT en el intestino delgado,

5HT3d Ondansetron bloguea
L 6 i enel
&rea postrema, situada en el suelo del cuarto ventriculo, pudiendo esto también promover &mesis a traves de un
mecanio central As, el efecto del ondanselrn en ef mecanismo de a ndusea y vomios nducidos por

En pacientes pedi { 3y12afiosy Pacientes con insuficiencia hepética: I de 6n ests reducido y la Usodurante el embarazoyla actancia
i i j y érica i 6 i6n heps ~Embarazo: D
on los valores de los pacientes adultos. Ambos parémetros aumentaron siguiendo En P conOndansetrén.
una moda lineal con el peso y hasta los 12 arios de edad, los valores se fueron aproximando a los de adultos Pacientes lentos de La semivida de eli de ond: nose o daho advertr 55 muors an odad frtlquo Ondnselin puede causar dafo an ol desarol del feo.
jovenes. Cuando los valores de aclaramiento y volumen de distribucién se normalizaron por peso corporal, los ve alteradaen p lifcad: partei Por d fért
valores de estos parametros fueron similares entre los diferentes grupos de edad. EI empleo de una dosis en los niveles de | farmaco 6 en st tes no diferen de los alcanzad que dé como vesu\tado fasas do embarazu mfenores al 1%) durante ol atamient con Ondansetén  dos des
funcion del peso compensa estos cambios relacionados con la edad y resulta eficaz en la normalizacion de la 6 pues 6 Ond:
exposicion sistémica en pacientes pediatricos. Se realizs un anélisis farmacocinético de la poblacion tras la *Nauseas y vomitos postoperatorios (NVPO) Con base en oxperonia hmana obenida esmmos epidemiologicos, se sospecha que ondansetron causa
Sist aicos. e ot jacion tras | e
¥ vlunarios sanos) de edades comprendidas ente 1 mes y 44 afos. Baséndose en este andisis, a xposicion ~Para a prevencion de néuseas y voritos ios, la dosis oral de16mg En unestudo deconort con 18 millnes de embarazos, e s de ondanselrn durane e primer tineste se
: 6 inistracion oral oi i asoci6 a un mayor bucales (. por 10.000 mueres tratadas, riesgo relativo
Ia de adulos, pky i6n de lactantes de 1 a4 meses. El volumen de distib I laedady -Para el tratamiento de nduseas y vomitos se recomienda la administracion de sstad, 1.24[1Cel95%, 1,031 48]

fue menor en adultos que en lactantes y nifos. El aclaramiento se relaciond con el peso, pero no con la edad, a
excepcion de lactantes de 1 a 4 meses. Es dificil conclui si hubo una reduccion adicional en el

ondansetron nyectable;

relacionado con la edad en lactantes de 1 a 4 meses o simplemente es inherente a a variabildad debida al bajo
nimero de personas estudiadas en este grupo de edad. Debido a que los pacientes menores de 6 meses solo

Néuseasy fios 21
-No se han realizado estudios sobre el uso de ondansetron administrado por via oral para la prevencion o el

/Omitos
clinicamente relevanle

I ehan
observado ligeros descensos en el Ia semivida de eliminacidn d

Sinembargo a pesar de s ampla vanabidad onte sulos, e resuados observado 6 un Sospamiento
considerable de los parametros farmacocinéticos enire sujetos jovenes (<65 afios) y sujelos de edad avanzada

Lus estudios de reproduccion en ratas y conejos no mosiraron evidencia de dario a feto cuando se adminisito
e la a dosis de 6y 24 veces la dosis oral
24 mgldi

L 6 limitados y

PO
Pacionis deedad avanzad Hay poca experiencia en el uso de ondansetrén en la prevencion y tratamiento de
nauseas y vémitos postoperatorios en ancianos; no obstante, ondansetron ha sido bien tolerado en pacientes de

Los informes

describen casos de

congénitas con el uso de Ondansetron
‘embargo, o

-Lac{anc:a
i

(<B5afios), y

radioterapia y totoxicas se debe tores de SHT3 sobre Jinicos de CINV, que apoyen

las nel iral el pe”'e”w N Jos del uso de diferentes dosis en pacientes de edad avanzada. En base a datos més recientes sobre las

de accion de ondanselron en nauseas y voritos ue haya vi los maticas y datos sobre modelos de respuesta a la exposicion al farmaco, en
itoto pacientes > 75 aflos se espera un mayor efecto sobre el intervalo QTc, en comparacion con adultos jovenes

Efoctos farmacodindmicos Existe informacion especifica sobre la pauta posoldgica de administracion intravenosa, en pacientes mayores de

Pru!ongicron delintervalo QT
El efecto de ondansetrén en el intervalo QTc se ha evaluado en un estudio doble ciego, aleatorizado, cruzado y
controlado con placebo y control positivo (moxifloxacino) en 58 adultos sanos, hombres y mujeres. Las dosis de
ondanselrn ncluyeron 8 mg y 52 g adriistrados mediane nfusin navenosa urante 15 minutos Par a

ior del IC del 90 %) en QTCF respectoa
p\acebo después de la correccion basal fue de 19,6 (21,5) mseg. Para la dosis ms baja estudiada de 8 g, la
ierrciamecis i e superior el sl 0 ) an G respecto sk después doa corccitn
basal fue de 5,8 (7,8) mseg.
de QTGF 10 fueron superiores @ 60 mseg. No s ubservaron cambios signiicatvos en las medidas

Poblacién pedidtic
Nauseasy vimiadeidos o uimterla

En un ensayo doble ciego, aleatorizado, en 415 pacientes entre 1 y 18 afios (S3AB3006) se evaluo la eficacia de

ondansetrén en el control de emesis y nauseas inducidos por quimioterapia. En los dias de la quimioterapia los

pacientes recibieron 5 mg/m2 de ondansetrén por via intravenosa més 4 mg de ondansetrdn por via oral tras

B-12 oras 05 myky do odansatn por v nravencsa s ko seninistado por via 0l 812 horas

despus. ral,

65aiios y también para pacientes mayores de 75 afos.
Género: La disposicion de ondansetron varia en funcion del sexo, de manera que en mujeres es mayor la tasa y
velocidad de absorcion por via oral y estén reducidos el aclaramiento sistémico y el volumen de distribucion
(ajustado al peso).

Pacientes con insuficiencia renal: En pacientes con insuficiencia renal moderada (aclaramiento de creatinina
15 - G0miiin) ko e ackramint sistémicocomo e volumen de distibucio estanreducidos, casando un
ligero, poco significat (5.4h). Un estudi

cabo en pacientes con insuficiencia renal grave sometidos regularmeme a hemodiiss (evaluados en el periodo
entre dialsis), mostro que la Ia misma tras la

intravenosa.

»Paclemes con inufcencia hepética: El aclaramierto de ondansetron esté slgmﬂcaﬂvamen(e reducido y la
funcion hepatica

-Pacientes lent ir L: livida de eliminacion de ond: 0 se

lecho o anmtes en periodo de ainc 5o reocm\enda por ‘aMu quelas madres en periodo de lactancia no

Fertilidad: L utilizar
Efectos sobre. \a cagac\dad para conducir y utilizar maquinas: La influencia de Ondansetrén sobre la capacidad

ve alterada i lentos de esparteina y Por
los niveles icion al farmaco tra 6n repetida en estos pacientes no difieren de los alcanzados
, pues, modificar i inistracio

Modo de Uso:
i6n por via oral; Los  se deben colocar bajo a lengua, hasta disolverse por
completo, nitragar enteros
al 1ivo, a ot lectivos de los receptores de la
5-HT3 porejemplo, granisetron, 6 formula

Restricciones de uso: Este producto se debe administrar con restriccion en pacientes con antecedentes de
insuficiencia hepatica y renal, reacciones de hipersensibilidad a farmacos, prolongacion del intervalo QTc,
alteraciones electrolticas, insuficiencia cardiaca congestiva, bradiaritmias, cardiopatia isquémica, obstruccion
intestinal

Interacciones: No hay evidencia alguna de que ondansetrén induzca o inhiba el metabolismo de otros farmacos
con los que cominmente se coadministra, Estudios especificos sefalan que no existe interaccién cuando
ondansetrén es admiisirado con alcohol, temazepam, furosemida, alfentanilo, tramadol, morfina, lidocaina,

Pacientes con insuficiencia hepética: En pacientes con insuficiencia hepética grave, el de
ondanselro se ve nolablemente reducido, con aumeno de las semividas de elminacion 415 32 horas) yuna

Datos preclinicos sobre seguridad
Los datos de los estudios no dlinicos no muestran riesgos especiales para los seres humanos segin os estudios

descrit asiicado por rgano,sistemasy

o 6 0 4 -450; CYP3A4, CYP2D6 Y CYP1AZ.
Debido aa gran cantidad d tabdl de metabolizar 6n, la inhibicién o actividad
reducida de una enzima (por ejemplo, la é YP2D6) por otras

L
frecuencias. Se han utiizado datos de ensayos clinicos para determinarla frecuencia de |
clasiicadas de muy frecuentes a poco frecuentes. Se tuvo en cuenta la incidencia en pacwenles uatados con
placebo. Las reacciones adversas clasiicadas como raras y muy raras se determinaron generalmente  partr de

En un eslidio con canaes ricos cardacas huancs coados 53 ha “obsenado que
relevantes, pued por medio del bloqueude \us

canales de potasio HERG. Enun mIsNaluQTen lunts 3
QT

3 dies. El contol comme«o de la emesis en el peordia de la uimioteraia fue ol 6% (5 moma ntavencso
(0 6

e det alas dosis tandar de ondansetron, de acuerdo con

indicaciony formulacion.

- Trastornos del sistemainmunolégico

Raras: reacciones de hipersensibiidad inmediata, algunas veces graves, incluyendo anafilaxia. Puede producir
T3

-Adultos: O

Un ensayo clnico doble-ciego, aleatorizado y controlado por piacebo (SBABAUOS} en 438 pacientes de entre 1 y
17 afio
~73% de los pacientes que rechbieron ondanselrdn intravenoso a una dosis de 5 mgim2, junto con 24 mg
de dexametasonaoral.

I

1% d i 6n por via oral a una dosis de 8 mg + 2-4 mg o
enlos dias de quimioterapia

as|a qui ia, amb recibieron 4 mg de ondanseron por viaora dos veces l dia duranfe 2 dias
No hubo dif Ia incidencia o naturaleza de | de tratamiento,

Se evalus la efcacia de ondanselron en 75 nifos de edades entre 6 y 48 meses en un ensayo abierto, no
comparaivo, de un Solo brazo (S3A40320). Todos los nifos recibieron tres dosis intravenosas de 0,15 mglkg de

después de la primera dosis. Se alcanzo el control total de la emesis en el 56% de los pacientes. En ofro ensayo

dliricoabor, o compersie, d un sk sz (834230 vl a fara e ura dosis nzvencea do
6n para nifios menores de 12 afios

s mg para nifios 212 afios (numero to!al de nifios n=28). El control totalde Ia emesis se alcanzo en el 42% de los

- Trastornos del sistema nervioso

Poblacion peditica: Ondanselron sta ncicado en el coirl de nauseas y vornios nducidos por
enniios a partrde 6 meses.
Nose han 6 porviaoral enl

6n y ratamiento

yvomitos postoperatorios, en nifios  partirde 1 mes de edad.

Posologla on 6 i i i faoral

El pctencla\ emstogenc del tratamiento del cancer, varia de acuerdo cur\ Ias dosis y wmblnaclunes de los
. La eleccion de dete

lagravedad delaemests.

de 8mg porviaoral, 1-2h del
tratamiento con quimioterapia o radioterapia, seguida de 8 mg imtados por via oral, 12 horas después y

pacientes
- Néuseasy i
nauseas y vommcs pos‘operatorlos en un ensayo aleatorizado, doble ciego, cunlro\ado por p\acebc en 670 nifios Quimioterapia altamente emetdgena: Cuando se emplea I pl
,peso23 k) una tnica dosis de 24 mg de ondanselrén acminstrada por va oraljuno con 12 mg de dexametasona sédica

(American Society oMnes(heslo\uglsls) Se administrd una dosis unica de 0,1 mg/kg de ondanselrén en los cinco
minutos siguientes a la induccion de la anestesia. La proporcion de pacientes que experimento al menos un
episadio de vomios durante el periodo de evaluacion de 24 horas (ITT) fue mayor en el grupo de pacientes con
v5.19%; p<0,0001)

Sehan relzado cuatro estudos doble- oego controlados por paceboen 1469 pacientes, ifos y s de 22

fosfato por via oral, una o dos horas antes de la quimioterapia. Después de las primeras 24 horas, se puede
continuar administrando ondansetron por via oral, 8 mg dos veces al dia, durante 5 dias después de un ciclo de
tratamiento.

-Poblacion pediatrica
L

y :cefalea.
Poco_frecuentes: convulsiones, trastomos del movimiento (incluyendo reacciones extrapiramidales como
} e e ocuigiasy o

Raras: vértigo,
- Trastornos oculares

Raras: alteraciones visuales transitoias (por ejemplo, visién borrosa) principaimente durante la administracion
intravenosa.

- Trastornos cardiacos

oenlosrequisitos de dosifcacion.
Se debe tener precaucion cuando se coadministra ondansetrén con famacos que prolongen el ntervalo QT ylo
farmacos que causanalteraciones electroliticas.

-Apomorfina: En base a las notificaciones de hipotension profunda y pérdida del conocimiento cuando se

hidrocloruro, y
contraindicado,
nitoina, inay rifampicina jentes tratados con i YP3A4 (por
ejemplo, fenitoina, y ritampicina), el oral de on fue y las
concentaciones plasmatcas educidas
, ISRSN): Se han descri desind i

aleracion del estadu menta, mestablhdad aulonomica y anomalas neuromusculares) tras I admmusuacm

re los que se incluyen inhibidores

alocivos o a ecaplacon o seroonin (SFS)  hbidores de 13 recapiacn do serolonna y noradrenalina
).

(ISRSN)
~Tramadol: Los datos de pequefios estudios indican que ondansetrén puede reducir el efecto analgésico de
framadol.
’ Jintervalo Q
intervalo QT. El uso de ondansetrén con farmacos bxicos (por ej. antraciciinas) puede

Poco frecuentes: artitmias, dolor forécico con o sin depresin del segmento ST, bradicardia. Raras:
delintervalo Qe (ncluyendo Torsade de Pointes).
Frecuencia o conocida: isquemia miocardica,
Trastornos vasculares
Frecuentes: sensacion de enrojecimiento o calor.
Pocofrecuentes: hpotension.

Pocofrecuentes:hipo
-Trastornos gastrointestinales
Frecuentes: estrefiimiento
~Trastornos hepatobiliares

~Trastornos dela piely deltejido subcuténeo

12afios)

al peso (ver. onenlatabla). Sila dc base al peso, s lltad la dosis total diaria

via intravenosa (u,w mglkg en pacientes pemamws de 40 kg de peso 0 menos; 4 mg en pacientes p
més de 40 kg de peso; nimero de pacientes=735) o a placebo (nimero de pacientes=734). El farmaco de estudio
se administro durante al menos 30 segundos, inmediatamente antes o tras la induccion de la anestesia.
Ondansetrén fue significativamente més eficaz en la prevencion de nauseas y vomios que el placebo.
A ‘ .

No hay datos de ensayos clinicos controlados del uso de ondansetrén en la prevencion de las néuseas y vémm)s
ini luso

fuy raros:
(o
(2) La mayoria de los casos de los casos de ceguera notificados se resolvieron en 20 minutos. La mayoria de los
pacientes habian recibido agentes quimioterapicos, que incluian cisplatino. Algunos de los casos de ceguera

Y

Calculo_de_dosis_por sugerﬁcre corporal: Ondansetron debe administrarse inmediatamente antes de la

transitoria

Poblacién pedidtrica: El perfil de adversos en nifios fi observado

aumentar

Sobredosis:

-Sintomas y signos: Poco se sabe actualmente acerca de la sobredosificacion con ondansetron, sin embargo, un
nimero limitado de pacientes han recibido sobredosis. Las manifestaciones de sobredosificacion que se han
noficado incluyen alteraciones visuales, estrefiimiento grave, hipotension (y desfallecimiento) y un episodio
vasovagal con blogueo auriculoventricular de segundo grado transitorio. En todos los casos, los acontecimientos

seresolveron conpletamente
lintervalo QT de forma dosis dependiente. En caso de sobred
unsegulm\emode\e\eclrucard\cgrama.
én pedidtrica: Se f ras una sobred dental
fios de 12mesesa2af
rTratamrenla
Nohay un ifco p 6n; por en caso de sospecha ifcacion, se

No se recomienda la administracién de ipecacuana para tratar la sobredosis con ondansetrén ya que no es

En al C de Toxicologia. en Medicas. sto en Gral. Santos y
Teodoro'S. Mongelos. Tel.: (595-21) 220418,

y 24h enadultos Presentacién:
[Estudio Variable % Placebo(%) Valor dep La dosi ol puede comenzar 12 ras mas ey plede oninunse o3 doe s doss s oo debe Notfacibn de sospechas e reacciones alégcas: Esto se encuentra bajo C: i
S3A380 RC o 5 o0t exceder Intensiva. Ante la sospecha de aparicion de Reacciones Adversas tras la administracion del medicamento es o

Dosis por superficie mrpml para las nauseas y vomitos inducidos por quimioterapia - Nifios 26 meses y obligatoria la nolmcamun a ravés de la pagina web del Ministerio de Salud Piblica y Bienestar Socia Almacenar atemperaturaambiente (inferiora30°C).
S3CT09 RC 61 3 <0001 py Clicken:* Mantener i
S35381 RC 53 17 <0.001 Superficie corporal Diaf ™* Dia 26 ™
S3GT11 No nausea 64 51 0,004 /5 mg/m? via intravenosa mas 2 mg govp
3 A ! 2 | cada 12 horas'

S3GTH No emesis 60 7 0,004 [06m lia oral después de 12 horas g via oral cada 12 horast sonan ) ) I
RC bosme 8 mgi via inlravenosa més 49 |y vl o 12 horast e hipes

Farmacocinética: -Absorcion: Tras Ia administracion por via oral, ondansetron se absorbe pasiva y
suftiendo

|via oral después de 12 horas
a.Ladosis intravenosa no debe exceder de 8 mg.
b.Lz

desde el tracto de primer paso, Las
las 1 is. Con A

mg
. La dosis de 2 mg no puede obtenerse con los comprimidos de 4 mg, ya que estos no han sido fabricados para

dosi 8m d I smica del ond:

mg,
Ia dosis supera la pvupomlonahdad esto puede refejar una cierta reduccion en el metabolismo de primer paso al

Célculo de dosis por peso corporal:
Si

administarse dosis rales mas atas. Labiodisponibiidad media en horbres sancs ras a admistracion de un base al peso, son
155%al 60%. La por e . )
Ondansetron debe tes d como una dosis intravenosa nica de
Distribucién: La disposicion de después de ser por vies oal i 0,15mglkg.L de8mg
similar, 3horas yun fon en equilbrio Deben administrarse dos doss navenosas adiconalot  intervalos de 4 horas. La dosis daria tota no debe

de unos 140 litros. La exposicion sistémica alcanzada tras la administracion de ondanselron por las vias
intramuscular e inravenosa es equivalente, Ondanselrén no Se une en gran proporcion a proteinas plasméicas
(70-76%).

~Eliminacién: Ondansetrén s elimina de |
ravés de milples rtas enzimdticas, Menos del 5% do la dosis absorida se excreta en a ofna an fora

inaterade, La ausenci d fa enzina CYP2D6 (polmorfismo de debrisoquna) o fene efecto alguno sobre la
Las propiedades 1

adminisracenopeida

exceder ladosis de adultos de 32 mg.
L i 1

tatrse sinomatcamentey os médicos deben poner especia alencin en os mismos, como precursares de
ar Porotrolado,

Se hn nolfado casos poslcomerclahzaclon de Tosade de Paiiesen paenies que omaron ondansetn
sindrome de QT . Ondansetrén

debeseradmi i6 6 QTe,

fomando ofros fAmacos que provoguen prolongacién del inervalo QT o alteraciones electrolficas. Se han
nofficado casos de isquemia miocardica en pacientes tratados con ondansetron. En algunos pacientes,
) atae !

la administracion de ondansetron. Se debe alertar a los pacientes de los signos y sintomas de la isquemia
miocardica. o 0

de sind inérgico tras la administracio itante de ondansetron con otros
Si el tratamiento de
serofoninérgicos estd .usnrcado inicamente s recomienda monforizar a 1os pacens. Como 6 sab6 Que

Nifios y adolescentes (de 1 mes a 17 afios): En pacientes pediat dadk 1ydmesss

(n=19] sometidos a una intervencion quirirgica, el aclaramiento normalizado a su peso fue
30% més lento que en pacientes entre 5 y 24 meses (n = 22) pero comparable a los pacientes de 3a 12 aos,
La semivida que se comunico en la pobiacion de pacientes de 1 a 4 meses fue de una media de 6,7 horas,
comparada con 2. orasen pacintes de 2 24 meses y de 3. 12 anos. Las dferencas en o parametos

1a4meses parte por el mayor porcentaje

. La dosis de 2 mg no pueds obfenerse con los mmpnm:das de 4 mg, ya que estos no han sido fabricados para
romperse endos partesiguales.
Pacientes de edad avanzada: No se requiere realizar modi delad

por via oral i de la

y 5
como ondansetron.

Dosis porpeso, A
Peso Dia 1 o9 Dazs® ondansetrén aumenta el tiempo de trénsito en el intestino grueso, se vigiiara a los pacientes con signos de
<ok Fasi 3 s e Lo rghll(2rg v <ada 12 horas® obstruccion intestinal subaguda después de su adminisiracion. En pacientes que se han somelido a una
leaa  hor adeﬁua';mgdlfleclomla la prevencion de nuseas y vomitos con ondanselron podria enmascarar una hemorragia
0 se ven alteradas con la - oculta.Porelo,
>10kg pasia 3 desns 4e0,15mgkg V|4 mg via oral, cada 12 horas® Poblacién pedidtrica; Los pacientes pediatrcos que reciben 6n junto con
cada deben ser ‘cualquier i io a
a Ladosisii de Bmg

Vomitos y nauseas inducidas por quimioterapia: Cuando se calcula la dosis en mg/kg de peso corporal y se

e mgim2 ssquidsdeuna dosiaal.No e ha linicos & parativa de estos

L intolerancia hereditaria a
galactosa, deficiencia total de Iactasa o problemas de absorcion de glucosa o galaclcsa o deben tomar este

=)
=3
<
-
b
o
)
=1
o
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Ailio Galfre N° 151 y Calle 1 - San Lorenzo, Paraguay.
Industria Paraguaya - Tel.: (595-21) 521 390 (R.A.)
laboratorio@eticos.com.py - www.eticos.com.py

D.T.: QF. Rosarito Paredes - Reg. N° 4.584.

Autorizado en Paraguay por la DINAVISA.




	Página 1

