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Introducción

Agosto de 2019, la Agencia Europea de
Medicamentos publicó el acta del
Comité de Evaluación de Riesgos de
Farmacovigilancia :
• Sospecha causa malformaciones

orofaciales cuando se administra
durante el primer trimestre del
embarazo

• En relación a malformaciones
cardíacas muestran resultados
contradictorios

• Ondansetrón no debe usarse en el
primer trimestre

• Si es una mujer en edad fértil, se le
puede recomendar que use un
método anticonceptivo eficaz.



Ficha Farmacológica: Ondansetrón

• Categoría farmacológica: Antiemético; Antagonista selectivo del receptor 5-HT 3

• Mecanismo de acción : Actúa bloqueando la acción de la serotonina, una
sustancia natural que puede causar náuseas y vómitos.

• Indicaciones Oficiales:
• Náuseas y vómitos inducidos por la quimioterapia contra el cáncer: IV. Oral
• Náuseas y / o vómitos postoperatorios: IV, IM, Oral
• Náuseas y vómitos asociados con la radioterapia : Oral

• RAM: Prolongación QT: se han observado cambios en el ECG, incluida la 
prolongación del intervalo QT dependiente de la dosis, con el uso de 
ondansetrón, ya no se recomiendan dosis únicas> 16 mg de ondansetrón IV 
También se han informado casos de torsades de pointes. 



Ficha Farmacológica: Ondansetrón

• Farmacocinética y Farmacodinamia:
• Inicio de acción: ~ 30 minutos
• Absorción: Oral: 100%;
• Unión a proteínas, plasma: 70% a 76%
• Metabolismo: ampliamente hepático por hidroxilación, seguido de

conjugación de glucurónido o sulfato; CYP1A2, CYP2D6 y sustrato CYP3A4; se
produce algo de desmetilación

• Biodisponibilidad: Oral: 50% a 70% debido a algún metabolismo de primer
paso

• Eliminación de semivida: Adultos de 3 a 6 horas
• Tiempo de pick acción : oral: ~ 2 horas
• Excreción: orina (44% a 60% como metabolitos, ~ 5% como fármaco

inalterado); heces (~ 25%)



• Prevalencia 15.2 % (2.3 millones
de embarazadas)

• Uso de Ondansetron a
incrementado de <1% de los
embarazos in 2001 a 22.2% in
2014, atribuible a la aparición de
la presentación oral desde 2006.

Epidemiología del fármaco en 

embarazo



Estudios

• Diseño: Estudio prospectivo
observacional comparativo (2004
Canadá )

• Objetivo: Determinar si uso
durante el embarazo esta
asociado con aumento de riesgo
de malformaciones mayores.

• Método: embarazadas de 5-9
semanas en 3 grupos expuestas a
ondansetrón, responden
Cuestionario de severidad de
nauseas y vómitos, seguimiento
4-6 meses post parto para
conocer resultados obstétricos.

• Conclusión: No hay aumento del riesgo
de malformaciones.

• Limitantes: Muestra pequeña



Estudios

• Objetivo: Investigar si el uso de ondansetrón durante el embarazo se asocia con mayores
tasas de malformaciones mayores o subgrupos.

• Métodos: PubMed / MEDLINE, Cochrane y Reprotox Se incluyeron estudios de observación
que comprendían un grupo expuesto y de control.

• Resultados: No se identificó un aumento significativo del riesgo de malformaciones
mayores, defectos cardíacos, hendiduras orofaciales, malformaciones genitourinarias o
hipospadias en nuestro análisis primario. Existía una heterogeneidad significativa para el
paladar hendido aislado.

• Conclusiones: no se asoció con un aumento significativo en la tasa de malformaciones
principales o subgrupos seleccionados Sin embargo, los resultados de los análisis
secundarios justifican la necesidad de una vigilancia continua.

• Estos resultados pueden ser tranquilizadores para las mujeres embarazadas en quienes el
uso de ondansetrón está clínicamente indicado, ya que los riesgos absolutos de posibles
inquietudes parecen ser bajos.



Estudios



Estudios

Colvin: No hay mayor reisgo de malformaciones, existe leve aumento de defectos mayores 
OR 1,2 ( 0,6-2,2) No es significativo.
Pasternak: No hubo mayor riesgo de defectos mayores OR 1,12 ( 0,69- 1,82)



Estudios

Andersen: 
aumento 
riesgo de 
defecto 
cardíaco (OR 2)

Danielsson: 
aumento de 
riesgo defecto 
cardiaco ( OR 
1,62)

Feijzo: No hay 
aumento de 
riesgo de 
defectos. 



Estudios

Aderka : Destaca asociación con paladar hendido
Parker : En general no hubo mas riesgo. aumento moderado en riesgo de paladar hendido
(OR: 1.6). Hallazgos se pueden atribuir al azar.



Estudios
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Estudios

• Diseño: estudio caso control
(Octubre 2018)

• Objetivo: Determinar si uso
durante el embarazo esta
asociado con aumento de
riesgo de malformaciones
mayores.

• Método: Base de dato Truven
Health Marketscan
Commercial, 864.083 madre
hijo de 2000-2004.

• Resultado: aumenta el riesgo
de malformación cardíaca (OR:
1.52) Y hendiduras orofaciales
(OR : 1.32)

• Conclusión: Hay aumento del riesgo de
malformaciones.

• Limitantes: Muestra pequeña, Clasificación de
exposición errada, error de indicación por
diagnostico, falta información demográfica y
factores de riesgo.



Estudios

• Diseño: cohorte retrospectivo
(Diciembre 2018)

• Objetivo: Evaluar la asociación
entre la exposición a ondansetrón
durante el embarazo y el riesgo de
malformaciones congénitas.

• Método: Medicaid 2000-2013.
1.816.414 embarazos, inscritas
desde 3 meses antes del último
período menstrual hasta 1 mes o
más después del parto.

• Resultado: El riesgo relativo
ajustado (RR) para las
malformaciones cardíacas fue de
0,99 (IC del 95%, 0,93 a 1. 06) y
para las hendiduras orales, el RR
ajustado fue 1.24 (IC 95%, 1.03 a
1.48)

• Conclusión: no se asoció con malformaciones
cardíacas o malformaciones congénitas en general
después de tener en cuenta los factores de confusión
medidos, pero se asoció con un pequeño aumento del
riesgo de hendiduras orales.

• Limitantes: consumo real ( 2 recetas), sin datos de
pérdidas o interrupciones de embarazo.



Respuestas de       

Sociedades 

• Los resultados del conjunto de estudios disponibles no son concluyentes sobre el
riesgo de malformaciones cardiacas debido a la inconsistencia de los resultados y
a la heterogeneidad de los diversos estudios.

• Ondansetrón no está indicado para tratar a mujeres embarazadas y este uso debe
de evitarse especialmente durante el primer trimestre de la gestación.

• Es importante informar a todas las pacientes que estando en edad fértil
requieran/se encuentren en tratamiento con ondansetrón, acerca del riesgo de
defectos de cierre orofaciales en caso de administración durante el primer
trimestre del embarazo, recomendándoles el uso de medidas anticonceptivas
eficaces. 



Respuestas de                  

Sociedades 
• Warning genera aumento de la morbilidad materna y la hospitalización y mayor riesgo

de interrupción de los embarazos deseados.

• Se minimizar la preocupación inevitable y desproporcionada generada por los cambios
propuestos a la literatura del producto para las mujeres que han tomado ondansetrón
en el primer trimestre.

• En vista de los datos publicados más recientemente Se recomienda reservar como
agente de segunda línea para el tratamiento de las náuseas y los vómitos en el
embarazo (según lo recomendado actualmente por la Guía RCOG Green-top del Reino
Unido)

• Aconsejar sobre los beneficios junto con el pequeño aumento en el riesgo de
hendidura orofacial que pueda existir.

• Aún debe considerarse como opción para pacientes con vómitos severos en el
embarazo en quienes los tratamientos de primera línea han fallado.



Conclusiones

• Los resultados de estudios disponibles no son concluyentes por lo que se
requiere utilizar el criterio médico valorando los beneficios vs eventuales
riesgos del uso de este medicamento y explicar esto detalladamente a las
pacientes para la toma de una decisión informada.

• Se requieren realizar nuevos estudios con menos limitaciones que puedan
determinar la discusión.
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