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Usage réservé uniquement aux médecins reconnus, à un hôpital ou à un laboratoire

Onsett

1. NOM DU MEDICAMENT
Onsett Injection

2. COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE
Chaque ml contient 2 mg d'ondansétron (sous forme de chlorhydrate dihydraté)
Chaque ampoule de 2 ml contient 4 mg d'ondansetron (sous forme de chlorhydrate dihydraté)
Chaque ampoule de 4 ml contient 8 mg d'ondansétron (sous forme de chlorhydrate dihydraté)

3. FORME PHARMACEUTIQUE
Solution injectable ou pour perfusion
Solution claire, incolore, sans particule visible ni fibre.

4. DONNÉES CLINIQUES
4.1 Indications thérapeutiques
Adultes
Contrôle les nausées et vomissements provoqués par une chimiothérapie cytotoxique et une radiothérapie ; prévient et traite les nausées et vomissements postopératoires (NVPO).
Population ipédiatrique
Contrôle les nausées et les vomissements provoqués par la chimiothérapie (NVPC) chez les enfants âgés de 6 mois ; prévient et traite les NVPO chez les enfants âgés de 1 mois.
4.2 Posologie et mode d'administration 
Chimiothérapie et radiothérapie
Pour usage intraveineux ou pour usage intramusculaire
A usage unique. Jeter le reste immédiatement après usage
Adultes : La voie d'administration et la dose du chlorhydrate d'ondansétron doivent varier entre 8 et 32 mg par jour et être choisies comme indiqué ci-dessous.
Pour la plupart des patients recevant une chimiothérapie émétisante ou une radiothérapie, le chlorhydrate d'ondansétron 8 mg doit être administré en une injection lente intraveineuse ou 
intramusculaire immédiatement avant le traitement, suivi de 8 mg par voie orale douze heures après.
La protection contre des vomissements tardifs ou prolongés n'est effective qu'après les 24 premières heures, le traitement par voie orale ou rectale au chlorhydrate d'ondansétron doit 
continuer pendant cinq jours après le début du traitement.
Une chimiothérapie fortement émétisante : Pour les patients recevant une chimiothérapie fortement émétisante, on peut par exemple leur administrer de la cisplatine à forte dose, du 
chlorhydrate d'ondansétron soit par voie rectale, intraveineuse ou intramusculaire.
Le chlorhydrate d'ondansétron s'avère être aussi efficace au-delà des premières 24 heures de la chimiothérapie selon la posologie ci-après :
—  une dose unique de 8 mg par une injection lente intraveineuse ou intramusculaire immédiatement avant la chimiothérapie. 
— une dose de 8 mg par une injection lente intraveineuse ou intramusculaire immédiatement avant la chimiothérapie, suivie de deux autres doses d'injections intraveineuses ou 
 intramusculaires de 8 mg deux à quatre heures après ou alors d'une perfusion constante de 1 mg/heure pendant 24 heures.
—  une dose unique de 32 mg diluée dans 50 à 100 ml de solution saline ou autre liquide de perfusion compatible et administrée pendant au moins 15 minutes, immédiatement avant la 

chimiothérapie. 
Le choix de la posologie est déterminé par la gravité des vomissements.
L'efficacité du chlorhydrate d'ondansétron en chimiothérapie fortement émétisante peut être améliorée par l'ajout d'une dose unique, par voie intraveineuse, du dexaméthasone sodium 
phosphate, 20 mg administrés avant la chimiothérapie.
Pour se protéger contre les vomissements tardifs ou prolongés après les premières 24 heures, l'administration par voie orale ou rectale du chlorhydrate d'ondansétron doit continuer 
pendant cinq jours après le traitement. 
Population infantile
NVPC chez les enfants âgés de 6 mois et les adolescents
La dose pour les NVCC peut être calculée en fonction de la surface corporelle(SC) ou le poids. Voir ci-dessous. Sur la base du poids, la posologie au quotidien est plus élevée par rapport à la 
posologie sur la base de la surface corporelle (voir les sections 4.4.et 5.1).
Le chlorhydrate d'ondansétron doit être dilué dans 5 % de dextrose ou dans 0,9 % chlorure de sodium ou tout autre liquide de perfusion compatible (voir section 6.6) et administré par voie 
intraveineuse pendant au moins 15 minutes.
Il n'existe pas de données provenant d'essais cliniques contrôlés sur l'utilisation du chlorhydrate d'ondansétron dans la prévention des NVIC tardifs ou prolongés. Il n'existe pas non plus de 
données provenant des essais cliniques contrôlés sur l'utilisation du chlorhydrate d'ondansétron pour le traitement des nausées et des vomissements provoqués par la radiothérapie chez 
les enfants. 
Posologie sur la base de la surface corporelle
Le chlorhydrate d'ondansétron doit être administré immédiatement avant la chimiothérapie comme une dose unique intraveineuse de 5 mg/m2. La dose intraveineuse ne doit pas dépasser 
8 mg.
L'administration orale peut commencer douze heures plus tard et peut être prolongée pendant 5 jours (tableau 1). 
La dose quotidienne totale ne doit pas dépasser la dose adulte de 32 mg.
Tableau 1 : Posologie sur la base de la surface corporelle pour chimiothérapie — enfants âgés de 6 mois et adolescents

A- La dose intraveineuse ne doit pas dépasser 8 mg. 
b- La dose totale quotidienne ne doit pas dépasser la dose adulte qui est de 32 mg.
Posologie sur la base du poids
Sur la base du poids, la posologie quotidienne est plus élevée par rapport à la posologie sur la base de la surface corporelle (voir les sections 4.4. et 5.1).
Le chlorhydrate d'ondansétron doit être administré immédiatement avant la chimiothérapie en une dose unique de 0,15 mg/kg par voie intraveineuse. La dose intraveineuse ne doit pas 
dépasser 8 mg.
Deux autres doses intraveineuses pourront être administrées en 4 heures d'intervalle. La dose totale quotidienne ne doit pas dépasser la dose adulte qui est de 32 mg. 
L'administration par voie orale peut commencer 12 heures plus tard et peut continuer pendant 5 jours (tableau 2).
Tableau 2 : Posologie sur la base du poids pour chimiothérapie – enfants âgés de 6 mois et adolescents

A La dose intraveineuse ne doit pas dépasser 8 mg.
b La dose totale au quotidien ne doit pas dépasser la dose adulte de 32 mg.
Personnes âgées : Le chlorhydrate d'ondansétron est bien toléré par les patients de plus de 65 ans et ne nécessite aucune modification de la posologie, de la fréquence d'administration ou 
de la voie d'administration.
Patients présentant une insuffisance rénale : Ne nécessite aucune modification de posologie au quotidien de fréquence d'administration, ni de voie d'administration.
Patients présentant une insuffisance hépatique : la clairance du chlorhydrate d'ondansétron est considérablement réduite et la demi-vie sérique significativement prolongée chez les 
sujets ayant une insuffisance modérée ou sévère de la fonction hépatique. Chez ces patients, une dose totale au quotidien de 8 mg ne doit pas être dépassée.
Nausées et vomissements postopératoires (NVPO) :
Adultes : Pour la prévention des NVPO, le chlorhydrate d'ondansétron peut être administré soit par voie orale soit par injection intraveineuse ou intramusculaire. Le chlorhydrate 
d'ondansétron peut être administré en une dose unique de 4 mg administrés par injection intramusculaire ou intraveineuse lente à induction d'anesthésie. Pour le traitement des NVPO 
établis, une seule dose de 4 mg administrée par injection intramusculaire ou par intraveineuse lente est recommandée.
Population infantile
NVPO chez les enfants âgés d'un mois et chez les adolescents
Pour la prévention des NVPO chez les patients pédiatriques ayant une intervention chirurgicale pratiquée sous anesthésie générale, une dose unique d'ondansétron peut être administrée 
par injection intraveineuse lente (pas moins de 30 secondes) à une dose de 0,1 mg/kg jusqu'à un maximum de 4 mg soit avant, pendant ou après ou après induction d'anesthésie. 
Pour le traitement des NVPO après la chirurgie chez les patients pédiatriques ayant une intervention chirurgicale pratiquée sous anesthésie générale, une dose unique de chlorhydrate 
d'ondansétron peut être administrée par intraveineuse lente (pas moins de 30 secondes) à une dose de 0,1 mg/kg jusqu'à un maximum de 4 mg. 
Il n'existe aucune donnée sur l'utilisation de chlorhydrate d'ondansetron dans le traitement des NVPO chez les enfants âgés de moins de 2 ans.
Personnes âgées : L'expérience clinique est encore limitée en ce qui concerne l'utilisation du chlorhydrate d'ondansétron pour la prévention et le traitement des NVPO chez les personnes 
âgées, mais chlorhydrate d'ondansétron est bien toléré chez les patients âgés de plus de 65 ans sous une chimiothérapie.
Patients présentant une insuffisance rénale : Aucune modification de posologie quotidienne ou la fréquence d'administration, ou la voie d'administration n'est nécessaire.
Patients présentant une insuffisance hépatique : la clairance du chlorhydrate d'ondansétron est considérablement diminuée et la demi-vie sérique significativement prolongée chez les 
sujets ayant un taux modéré ou sévère d'insuffisance de la fonction hépatique. Chez de tels patients, une dose totale quotidienne de 8 mg ne doit pas être dépassée.
4.3 Contre-indications
Hypersensibilité à l'un des composants de la préparation.
4.4 Mises en garde spéciales et précautions :
Les réactions d'hypersensibilité ont été rapportées chez des patients ayant manifesté une hypersensibilité à d'autres antagonistes des récepteurs 5 HT sélectifs.
Très rarement, et ceci principalement avec l'ondansétron par voie intraveineuse, l'ECG transitoire et l'intervalle QT ont été signalés.
L'ondansétron ayant tendance à augmenter le temps de transit du gros intestin, les patients présentant des signes d'obstruction intestinale subaiguë doivent être surveillés après 
administration.
Chez les patients avec chirurgie adéno-amygdalienne (adenotonsillar), la prévention des nausées et des vomissements à l'aide d'ondansétron peut masquer des hémorragies internes. Par 
conséquent, ces patients doivent être suivis attentivement après administration d'ondansétron.
Population infantile
Les patients pédiatriques recevant l'ondansétron avec des agents chimiothérapeutiques hépatotoxiques doivent être surveillés de très près pour insuffisance de la fonction hépatique.
NVCC
Lors du calcul de la dose en mg/kg et au moment d'administrer trois doses par intervalle de 4 heures par jour, la dose quotidienne totale sera plus élevée que si une dose unique de 5 mg/m2 
suivie d'une dose orale est administrée. L'efficacité comparée de ces différents schémas de posologie n'a pas été étudiée dans des essais cliniques. La comparaison de plusieurs essais 
indique une efficacité similaire pour les deux régimes (section 5.1).
4.5 Interaction médicamenteuse et autre forme d'interaction
Il n'existe aucune preuve que l'ondansetron induit ou inhibe le métabolisme d'autres médicaments très souvent administré en même temps. Des études spécifiques ont montré qu'il n'existe 
pas d'interactions pharmacocinétiques lorsque l'ondansétron est administré avec de l'alcool, du temazepam, du furosémide, de l'alfentanil, du tramadol, de la morphine, de l'idocaine, du 
thiopental ou du propofol.
Phénytoïne, carbamazépine et rifampicine : Chez les patients traités avec des inducteurs puissants du CYP3A4 (par exemple la phénytoïne, la carbamazépine et la rifampicine), la 
clairance orale d'ondansétron a été augmentée et les concentrations sanguines de l'ondansétron ont diminué. 
Tramadol : Les résultats provenant de petites études révèlent que l'ondansétron peut réduire l'effet analgésique du tramadol.
L'utilisation de l'ondansétron avec médicaments qui prolongent le QT peut entraîner une prolongation de l'intervalle QT supplémentaire. L'utilisation concomitante d'ondansétron avec des 
médicaments cardiotoxiques (par exemple anthracyclines) peut augmenter le risque d'arythmies (voir section4.4).
4.6 Grossesse et allaitement
Grossesse
La sécurité de l'ondansétron pendant la grossesse n'a pas été établie. 
Allaitement
Des tests ont montré que l'ondansétron passe dans le lait des animaux en lactation. Il est ainsi recommandé aux mères recevant ondansetron de ne pas allaiter le bébé.
4.7 Effets sur l'aptitude à conduire des véhicules et à utiliser des machines
Le test psychomoteur montre que l'ondansétron ne nuit pas à la performance, ni ne provoque une sédation.
4.8 Effets indésirables
Les effets indésirables sont listés ci-dessous par classe de système d'organes et par fréquence. Les fréquences sont définies comme suit : très fréquent (1/10), fréquent (1/100 à <1/10), peu 
fréquent (1/1000 à <1/100), rare (1/10 000 à <1/1000) et très rare (<1/10 000). Les cas communs et peu communs sont généralement déterminés à partir des données d'essais cliniques. 
L'incidence dans le groupe placebo a été prise en compte. Les événements rares et très rares sont généralement déterminés à partir des données spontanées après commercialisation. Les 
fréquences suivantes sont estimées à des doses standard recommandées d'ondansétron en fonction de l'indication et de la formulation.
Affections du système immunitaire
Rare : Réactions d'hypersensibilité immédiate, parfois sévères avec des réactions anaphylactiques.
Affections du système nerveux
Très fréquent : céphalées.
Peu fréquent : convulsions, troubles du mouvement (y compris les syndromes extrapyramidaux tels que des réactions dystoniques, des crises oculogyres et des dyskinésies), observés 
sans preuve définitive des séquelles cliniques persistantes. 
Rare : vertige pendant l'administration intraveineuse rapide.
Affections oculaires
Rare : troubles visuels transitoires (par exemple, vision floue), surtout pendant l'administration intraveineuse.
Très rare : la cécité transitoire, principalement lors de l'administration par voie intraveineuse. La majorité des cas de cécité ont été déclarés résolus dans les 20 minutes. La plupart des 
patients avaient reçu des agents chimiothérapeutiques qui échappaient à la cisplatine. Quelques cas de cécité transitoire ont été signalés comme étant d'origine corticale.
Affections cardiaques
Peu fréquent : arythmies, douleurs thoraciques avec ou sans décalage du segment ST, bradycardie.
Très rares : modifications transitoires de l'ECG, y compris l'intervalle QT, principalement lors de l'administration intraveineuse d'ondansétron.
Affections vasculaires
Fréquent : Sensation de chaleur ou de bouffées vasomotrice. 
Peu fréquent : hypotension.
Affections respiratoires, thoraciques et médiastinales 
Peu fréquent : Hoquet.

Affections gastro-intestinales
Fréquent : Constipation. 
Affections hépatobiliaires
Peu fréquents : augmentations asymptomatiques des tests de la fonction hépatique. Ces événements ont été fréquemment observés chez les patients recevant une chimiothérapie à la 
cisplatine. 
Troubles généraux et anomalies après administration
Fréquent : réactions locales au site d'injection intraveineuse (par exemple, éruption cutanée, urticaire, démangeaisons), parfois s'étendant le long de la veine d'administration du 
médicament.
Population infantile
Les profils d'effets indésirables chez les enfants et les adolescents étaient comparables à ceux observés chez les adultes.
4.9 Surdosage
Symptômes et Signes
Il existe peu de cas de surdosage d'ondansétron. Dans la majorité des cas, les symptômes sont similaires à ceux déjà signalés chez des patients recevant des doses recommandées (voir 
section 4.8). Les manifestations qui ont été signalées sont des troubles visuels, une constipation sévère, une hypotension et un épisode vasovagal avec bloc auriculo-ventriculaire 
transitoire de second degré.
Traitement
Il n'existe pas d'antidote spécifique pour l'ondansétron, par conséquent, dans en cas de suspicion de surdosage, un traitement symptomatique doit être accordée, le cas échéant. 
L'utilisation d'ipécacuanha pour traiter un surdosage avec l'ondansétron n'est pas recommandé, car les malades sont peu susceptibles de répondre en raison de l'action antiémétique de 
l'ondansétron.

5. PROPRIÉTÉS PHARMACOLOGIQUES
5.1 Propriétés pharmacodynamiques
Code ATC :- A04-antiémétiques et antinauséeux 
Groupe ATC :- A04AA01-sérotonine (5 HT3) antagoniste
L'ondansétron est un puissant antagoniste du récepteur 5HT hautement sélectif. Son mode d'action précis dans le contrôle des nausées et des vomissements n'est pas connu. Les agents 
chimiothérapeutiques et la radiothérapie peuvent provoquer la libération de 5HT dans l'intestin grêle et ainsi stimuler un réflexe de vomissement par l'activation des afférences vagales via 
les récepteurs 5HT. L'ondansétron bloque la stimulation de ce réflexe. L'activation des afférences vagales peut également provoquer une libération de 5HT dans le domaine postrema, situé 
sur le plancher du quatrième ventricule, ce qui peut aussi favoriser des vomissements par un mécanisme central. Ainsi, l'effet de l'ondansétron dans la gestion des nausées et 
vomissements induits par la chimiothérapie cytotoxique et la radiothérapie est probablement dû à l'antagonisme des récepteurs 5HT3 sur les neurones situés à la fois dans le système 
nerveux central et dans le périphérique. Les mécanismes d'action des nausées et vomissements postopératoires ne sont pas connus, cependant il peut y avoir des voies communes avec 
des nausées et des vomissements cytotoxiques induits.
L'ondansétron ne modifie pas les concentrations plasmatiques de prolactine. Son rôle dans les vomissements opiacés n'est pas encore établi..
Population infantile
NVCC
L'efficacité de l'ondansétron dans le contrôle des vomissements et des nausées induites par la chimiothérapie du cancer a été évaluée dans un essai randomisé en double aveugle chez 415 
patients âgés de 1 à 18 ans. Sur les jours de chimiothérapie, les patients ont reçu soit l'ondansétron 5 mg/m2 par voie intraveineuse + l'ondansétron 4 mg par voie orale toutes les 8 à 12 
heures soit l'ondansétron 0,45 mg/kg par voie intraveineuse + placebo par voie orale toutes les 8-12 heures. Après la chimiothérapie, deux groupes ont reçu 4 mg d'ondansétron en sirop 
deux fois par jour pendant 3 jours. Le contrôle complet des vomissements sur le pire des jours de la chimiothérapie était de 49 % (5 mg/m2 par voie intraveineuse + 4 mg d'ondansétron par 
voie orale) et 41 % (0,45 mg/kg par voie intraveineuse + placebo par voie orale). Après la chimiothérapie deux groupes ont reçu 4 mg d'ondansétron en sirop deux fois par jour pendant 3 
jours.
NVPO
L'efficacité d'une dose unique d'ondansétron pour la prévention des nausées et vomissements postopératoires a été étudiée dans une étude en double aveugle contrôlée contre placebo 
randomisé, chez 670 enfants âgés de 1 à 24 mois (âge postconceptuel 44 semaines, poids 3 kg). Les Sujets de l'échantillon devaient subir une intervention chirurgicale sous anesthésie 
générale et avaient un statut ASA III.. Une dose unique d'ondansétron 0,1 mg/kg a été administrée dans les cinq minutes qui suivaient l'induction d'anesthésie. La proportion de sujets ayant 
présenté au moins un épisode émétique au cours de la période d'évaluation de 24 heures (ITT) était plus élevée chez les patients sous placebo que chez ceux recevant l'ondansetron ((28 % 
vs 11 %, p <0,0001).
Quatre études en double aveugle, contrôlées par placebo ont été réalisées sur 1469 patients masculins et féminins (2 à 12 ans) sous anesthésie générale. Les patients ont été randomisés 
pour recevoir soit une dose intraveineuse unique d'ondansétron (0,1 mg/kg pour les patients pédiatriques pesant 40 kg ou moins, 4 mg pour les patients pédiatriques pesant plus de 40 kg ; 
nombre de patients = 735)) soit un placebo (nombre de patients = 734). Le médicament d'étude a été administré au moins 30 secondes, immédiatement avant ou après induction de 
l'anesthésie. L'ondansétron a été de loin plus efficace que le placebo dans la prévention des nausées et des vomissements. Les résultats de ces études sont résumés dans le tableau 3.

Tableau 3 Prévention et traitement des NVPO chez les patients pédiatriques réaction de traitement au-delà de 24 heures

CR= absence de vomissements, de sauvetage ou de retrait 
5.2 Propriétés pharmacocinétiques 
Après administration orale, l'ondansétron est passivement et complètement absorbé par le tractus gastro-intestinal et subit un métabolisme de premier passage. Les concentrations 
plasmatiques maximales d'environ 30ng/ml sont atteintes environ 1,5 heure après une dose de 8 mg. Pour des doses supérieures à 8mg de l'augmentation de l'exposition systémique à la 
dose d'ondansétron est plus que proportionnelle, ce qui peut refléter une certaine réduction du métabolisme de premier passage à des doses orales élevées. La biodisponibilité après 
administration par voie orale, est légèrement améliorée par la présence de la nourriture, toutefois elle n'est pas affectée par les antiacides. Des études chez des volontaires âgés et en 
bonne santé ont montré une légère, mais cliniquement insignifiante, augmentation liée à l'âge dans les deux biodisponibilités orales (65 %) et la demi-vie (cinq heures) de l'ondansétron. Les 
différences de sexes ont été observées dans la disposition de l'ondansétron, les femmes ayant un taux et un degré d'absorption plus élevé après une dose orale et une clairance systémique 
réduite ainsi que le volume de distribution (ajusté en fonction du poids). La disposition de l'ondansétron après administration orale, intramusculaire (IM) ou intraveineuse (IV) est similaire à 
une demi-vie terminale d'environ trois heures et un état du volume de distribution constant d'environ 140L. L'exposition systémique équivalente est obtenue après administration IM et IV 
d'ondansétron. Après l'administration d'ondansétron suppositoire, les concentrations plasmatiques de l'ondansétron sont détectables entre 15 et 60 minutes après administration. Les 
concentrations augmentent de façon essentiellement linéaire, jusqu'à ce que les concentrations maximales de 20-30ng/ml soient atteintes, généralement six heures après l'administration. 
Les concentrations plasmatiques retombent, mais à un rythme plus lent que celui observé après administration orale en raison de l'absorption continue d'ondansétron.
L'ondansétron n'est pas fortement lié aux protéines (70-76%). L'ondansétron est éliminé de la circulation systémique principalement par métabolisme hépatique à travers de multiples voies 
enzymatiques. Less than 5% of the absorbed dose is excreted unchanged in the urine. L'absence de l'enzyme CYP2D6 (polymorphisme débrisoquine) n'a aucun effet sur la 
pharmacocinétique de l'ondansétron. Les propriétés pharmacocinétiques de l'ondansétron sont inchangées sur l'administration répétée.
Populations particulières
Enfants et adolescents (âgés de 1 mois à 17 ans)
Chez les patients pédiatriques âgés de 1 à 4 mois (n = 19) ayant subi une intervention chirurgicale, la clairance normalisée de poids était d'environ 30 % plus lent que chez les patients âgés 
de 5 à 24 mois (n = 22), mais comparable à celle des patients âgés de 3 à 12 ans. La demi-vie dans la population de patients âgés de 1 à 4 mois a été signalée en moyenne 6,7 heures par 
rapport à 2,9 heures pour les patients de 5 à 24 mois et de 3 à 12 ans. Les différences dans les paramètres pharmacocinétiques de la 
population des patients âgés de 1 à 4 mois peuvent s'expliquer en partie par le pourcentage plus élevé d'eau corporelle totale chez les nouveau-nés et chez les nourrissons ainsi que par un 
volume plus élevé de distribution de médicaments hydrosolubles comme l'ondansétron.
Chez les enfants âgés de 3 à 12 ans subissant une chirurgie avec anesthésie générale, les valeurs absolues tant pour la clairance que pour le volume de distribution de l'ondansétron ont été 
réduites par rapport aux valeurs des patients adultes. Ces deux paramètres ont augmenté en un ion fash linéaire en fonction du poids et de l'âge de 12 ans, les valeurs se rapprochaient de 
celles de jeunes adultes. Lorsque la clairance et le volume des valeurs de la distribution ont été normalisés en fonction du poids, les valeurs de ces paramètres étaient identiques entre les 
différents groupes d'âge. L'utilisation da la posologie sur la base du poids compense les changements liés à l'âge et est efficace dans la normalisation de l'exposition systémique chez les 
patients pédiatriques.
L'analyse pharmacocinétique de la population a été réalisée sur 428 sujets (patients atteints de cancer, patients de chirurgie et volontaires sains) âgés de 1 mois à 44 ans après 
administration intraveineuse d'ondansétron. Sur la base de cette analyse, l'exposition systémique (AUC) de l'ondansétron suite à une administration orale ou IV chez les enfants et les 
adolescents était comparable à celle des adultes, à l'exception des nourrissons âgés de 1 à 4 mois. Le volume était lié à l'âge et était plus faible chez les adultes que chez les nourrissons et 
les enfants. La clairance a été liée au poids et non à l'âge, à l'exception des nourrissons âgés de 1 à 4 mois. Il est difficile de conclure s'il y a eu une réduction supplémentaire de la clairance 
liée à l'âge chez les nourrissons âgés de 1 à 4 mois ou tout simplement de la variabilité inhérente en raison du nombre limité de sujets étudiés dans ce groupe d'âge. Comme les patients de 
moins de 6 mois d'âge ne recevront qu'une dose unique de NVPO une diminution de la clairance est susceptible d'être cliniquement non pertinente.
Chez les patients atteints d'insuffisance rénale (clairance de la créatinine 15-60 ml/min), la clairance systémique et le volume de distribution sont réduits après administration IV 
d'ondansétron, entraînant une légère, mais cliniquement pertinente, augmentation de la demi-vie (5.4h). Une étude chez les patients présentant une insuffisance rénale sévère et qui 
avaient besoin d'une hémodialyse régulière (étudié entre dialyses) a montré que la pharmacocinétique de l'ondansétron est pratiquement inchangée après administration IV. Des études 
spécifiques chez les personnes âgées ou chez les patients atteints d'insuffisance rénale ont été limitées à l'administration IV et par voie orale.
Après administration orale, intraveineuse ou intramusculaire chez les patients présentant une insuffisance hépatique sévère, la clairance systémique de l'ondansétron est nettement 
réduite avec des demi-vies prolongées (15-32 h) et une biodisponibilité orale proche de 100 % en raison du métabolisme présystémique réduit.
5.3 Données de sécurité précliniques
Aucune donnée supplémentaire pertinente.

6. DONNÉES PHARMACEUTIQUES
6.1 Liste des excipients
Acide citrique monohydraté 
Citrate de Sodium
Chlorure de sodium 
Eau pour injection
6.2 Incompatibilités
L'ondansétron injectable ne doit pas être administré dans la même seringue ou perfusion que tout autre médicament.
6.3 Durée de conservation 
36 mois (non ouvert)
6.4 Précautions particulières de conservation 
Conserver en dessous de 30 °C à l'abri de la lumière. 
Conserver l'ampoule dans l'emballage extérieur. 
Tenir hors de la portée et de la vue des enfants.
6.5 Nature et contenu de l'emballage
Ampoules verre ambré 2ml de capacité type I USP. Chaque contient cinq ampoules. 
Ampoules verre ambré 4ml de capacité type I USP. Chaque contient cinq ampoules.
6.6 Précautions particulières d'élimination et de manipulation
À usage unique. Se débarrasser de tout produit non utilisé immédiatement après usage. L'ondansétron injectable ne doit pas être passé à l'autoclave.
Compatibilité avec d'autres médicaments : L'ondansétron peut être administré par perfusion intraveineuse à 1mg/heure, par exemple, à partir d'une poche de perfusion ou pompe de 
seringue. Les médicaments suivants peuvent être administrés via le site Y de l'ondansétron donnant lieu à des concentrations d'ondansétron de 16 à 160 microgrammes/ml (par exemple 8 
mg/500 ml et 8 mg/50 ml respectivement) :
Cisplatine : Concentrations allant jusqu'à 0,48 mg/ml (par exemple, 240 mg dans 500 ml) administrées après plus d'une à huit heures.
5 -Fluorouracile : des concentrations allant jusqu'à 0,8 mg/ml (par exemple 2,4 g dans 3 litres ou 400 mg dans 500 ml) administrées à un débit d'au moins 20 ml par heure (500 ml toutes les 
24 heures). Des concentrations plus élevées de 5-fluoro-uracile peuvent provoquer une précipitation d'ondansétron. La perfusion de 5-fluoro-uracile peut contenir jusqu'à 0,045 % w/v de 
chlorure de magnésium en plus d'autres excipients avérés compatibles.
Carboplatine: Les concentrations allant de 0.18 mg/ml à 9.9 mg/ml (dans 500 ml à 990 mg par exemple 90 mg dans 100 ml), administrées plus de dix minutes à une heure.
 Étoposide : concentrations de l'ordre de 0,14 mg/ml à 0,25 mg/ml (par exemple 72 mg dans 500 ml à 250 mg/litre), administrées après plus de trente minutes à une heure.
Ceftazidime : Doses comprises entre 250 mg et 2000 mg reconstituées avec de l'eau pour injections BP comme recommandé par le fabricant (par exemple 2,5 ml et 10 ml pour 250 mg pour 
2 g ceftazidime) et administré par injection bolus intraveineuse sur environ cinq minutes.
Cyclophosphamide : Doses comprises entre 100 mg à 1 g, reconstituées avec de l'eau pour injection BP, 5 ml par cyclophosphamide 100 mg, comme recommandé par le fabricant et 
administré par injection bolus intraveineuse sur une durée d'environ cinq minutes.
Doxorubicin : Doses comprises entre 10 et 100 mg reconstituées avec de l'eau pour injection, 5 ml par doxorubicine 10 mg, comme recommandé par le fabricant et administré par injection 
bolus intraveineuse sur une durée d'environ cinq minutes.
Dexaméthasone : Le phosphate sodique de dexaméthasone 20 mg peut être administré sous forme d'injection intraveineuse lente sur deux à cinq minutes par l'intermédiaire du site en Y 
d'une perfusion d'un débit de 8 ou 32 mg d'ondansétron dilué dans 50 à 100 ml d'un liquide de perfusion compatible sur une durée d'environ 15 minutes. La compatibilité entre le phosphate 
sodique de dexaméthasone et l'ondansétron a été démontrée. Ce dernier supporte ainsi l'administration de ces médicaments dans la même prise résultant ainsi sur des concentrations de 
32 microgrammes à 2.5 mg/ml pour le phosphate de sodium de dexaméthasone et de 8 microgrammes à 1 mg/ml pour l'ondansétron.

Onsett 2 mL 
Chaque ml contient :
Chlorhydrate d'ondansétron USP
équivalent à Ondansetron    2 mg
Eau pour injection BP          q.s.

Onsett 4 mL
Chaque ml contient :
Chlorhydrate d'ondansétron USP
équivalent à Ondansetron    2 mg
Eau pour injection BP          q.s.

Surface corporelle (a,b)Jour 1 (b)Jours 2-6 

2<0,6 m 2 5 mg/m i.v. plus 2 mg de sirop toutes après12 hrs 2 mg sirop toutes les 12 heures

2>0,6m 5 mg/m2 i.v. plus 4 mg de sirop ou un comprimé après 12 heures 4 mg  sirop ou un comprimé toutes les 12 heures

Poids (a,b)Jour 1 (b)Jours 2-6 

<10 Kg Jusqu'à 3 doses de 0.15mg/kg  toutes les 4 heures 2 mg sirop toutes les 12 heures

10 Kg Jusqu'à 3 doses de 0.15mg/kg  toutes les 4 heures 4 mg sirop ou tablette toutes les 12 heures

Étude Résultat Ondansetron % Placebo Valeur en %

S3A380 CR 68 39 <0.001

S3GT09 CR 61 35 <0.001

S3A381 CR 53 17 <0.001

S3GT11 Pas de nausée 64 51 0.004

S3GT11 Pas de nausée 60 47 0.004
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RESPECTER LES DOSES PRESCRITES 
FOLLOW THE PRESCRIBED DOSES

LISTE I - UNIQUEMENT SUR ORDONNANCE 
LIST I - PRESCRIPTION ONLY MEDICINE 
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