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Cisplatin   

Dacarbazine   
Nitrogen mustard

High

!��
��� &;�� 70 �� )�� �� �������
Carboplatin   

Anthracyclines   
Cyclophosphamide   

Irinotecan

Moderate

!��
��� &;�� 10 - 70 �� �������Mitoxantrone   
Taxanes

Low

!��
��� &;�� 10 �� ���3 �� �������
Hormones   

Vinca alkaloids   
Bleomycin

Minimal

������� ��	
��
 ���� ������� ����  1 ����

CTZ  
 VC ������� ����� �
 ����� ����
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 CINV ������� !���" � 1 ���
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�+� S� :(Nausea) &�'�  

.&1� �� ^� ������� ���� �� )�� M->� (3
 
� (�-V� :(Emesis = Vomiting) �������  
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���5� �
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 ��
� ������� � ���� ���� :Acut CINV  
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���  ����  ��
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��� ����
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��� ���� �� ��
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�  S��3�����
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�� &''3 ��� 8�$ ������� �� 8�9�  
1 	&���/
 86� (��
1���������) ��
1 (Q���  �
����" `��T
 ?�-<� �/�
>" %��
*�� � 5HT 7 Substance P

.(2 8��) &��� �� �������
  
1���� .��F� �a� ��) ������� (��F'� H
���5�

:&��� �� �
�$� `��T (� �� (��
��� ����
 .(����)  b���/  (�+
�  ��  c��   
1 (�
�
*  
 5HT3  (-�N  %�  
1 	&���/  ��   �
��  �
��
 (�+
� �� Cholecystokinin-1 � 1 Z %�'�3����
  
1 ��-� (� 
1 	&���/ %�� .&�� 	&'3��* c�� ��
�
*

������� ���� �# �$�� ��	 %�&� � 2 ���

Serotonin

Endorphins

Dopamine

Histamine

AcetylcholineSubstance P Emetic center

Approaches in the management of CINV
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 ��  \4��  (entroendocrine)  %��3�&��  Z  �����
 &�� S��.�  S��
�  	���  ���&���  (,Q'�  GI  d
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(.%�'�3����� (-3 � Substance P Z %�������)
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��� AP (Area Posterma) (� !" ��
 Dorsal Vagal Complex �� ($��F� �� %��)
  
1 	&���/ (3 ���  ��9� ($��F� �� .(&'�
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F�"
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�

.&'�
'� �� .�� trigger zone
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2J
Q�
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.&''3 �� �
�$� (�+
� %�� S��5� `��T
 ),� CINV �� &���� �� (3 ��V� %���� 
 ��g
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�������#� �
 ���	  
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�
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���*�-3
 �� (3 &���� ��
1���� &����*�-3��� � !�&��h���
 i�1 &'@�1 7&� �� 	�
���� 
1 !" �� ��
��� ����
 �������&0  ���� !��'$ (� �� 
1���� %�� �� P�&3
 ���2�  
1��� 
� 
1���� %�� .&���� 	���� �+��T
  ����� ���
,� (��J� � �������&0 �a�  ��&+ 
�
 �3���9 ��� 
� &����*�-3��� .&'���� ���
N #���$
 �� ���� Z 	&� (�<�/ �
3 (� P���� ��� Z 20mg

 ��  0/5 mg/kg  ���  
�  
��  ��3 ���  �a�  
������
 ��&,� %�'@ 
� �J� ���� �>������&0 �a� !��
���
 &� �� �1
j !" ��&����������3� #���$ �<�_�
 
1 S�I�'�J�3 ���" 86� ��
1���� .��F� (� �
�� �
 ���.J�  (0�
$  \<�   ���  (Biperidine  W
_V��)

.&� ��
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� (3 ���
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 (�<� �
3 (�  
1���� (� 
1���� %�� !��.<� .&'��1
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 �
+  �������  �  ����  )1
3  MN��   ��� �'2�
 
�  	���1  Wg��2�  ����  %��  .��� ��   ��9
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1 �����/
��"  86�  �������&0   
1����  ��
�
 (�  NK-1  	&���/   
1 �����/
��"  .��  �  5HT3

.��� �� �
3
 H&�  (�   ����  ��" �������  �a�  
�  (-�
,�   ���
 S�  %��=* ?��  86�  (HEC)3   ��" �������
 !��
���./�  ���/ �-��  12   &���  ���'�  ���
 �� ���� %�� �a� 
���
�� &'@�1 .��� &1��9 P�g

 	&��  %���  W
,�4�  �������  �  ����  ��   ��/�-N
.���

5-HT3 �$������� -#���* ()���*
��+  
  g
�   
1���  (3  �����  %��  k�
��  ��  8�
�
 ��  ��
�  �������  ��   ��G��*  ��  &����*�-3���
 
������ � %����*�-3��* 
� (��
,� �� %��=* ?��
 %��� 7&���/ ���'� 1981 �
� �� � ��� ���a��
 �� 	�=$ &����*�-3��� ��  ��� %�'@ (3 �9
�
 ��  5-HT3  	&���/  &���� ��  7D2  	&���/  ��&���
 &�   ����  �G'���  (4�N  %��.&�
��  ��&��  .��
 �'�������  	&���/   
1 �����/
��"  &�J��  (�  (3
 �����/
��" %�J�� 1990 �
� �� .&��
F�� (5-HT3)
 ����  ondansetron  P
�  
�  5-HT3  �;
_�9�
  �G��   
1����  !"  ��  ?*  .�<�/  ���4  &��
�
 :&�&�  
����"  ������  ���
�  (����  	����
9  %��  ��
 Granisetron7 Tropisetron 7 Dolasetron

  
1����  �����  (3)��&N  ��  .Palonosetron  �
 �
_��  ��� !
� 8�
�� !�.�� 75-HT3 �����/
��"

.&�'3 �� (E+=� �� ... � ��$ (��� 7	&���/ (�

��������� ��	
��
 �/��0� �(
� � 2 ����
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 !��������/ � !������&��  
1���� 7(0�$ �
>" ��
 �
>" ��� !
�1 �� 7&�&� �� .��F� ��� �� 	&$� (�
  &2� ��� �� ��  ���3 ��� 
� &2� � ��
��� ����

.&���3 �� �&�* (����
 H��; (� �� 
1���� �� (��� %�� (�1 
�� 	�����
 &��� �� �
3 (� (�,��.� 
� �3���9 �� 
$�) ���'� ���

�	 �+ 1� 2�3� �� �45# 
 5-HT3 ��	 �. (�6��(+ 7��(�    3 ����

Anti-emetic
Receptor-binding affinity

pKi[-log(Ki)]
t1/2

hours
Clinical dose

mg orally/intravenously

Ondansetron 8.07 4-6 16/8

Granisetron 8.42 5-8 2/1

Tropisetron 8.81 7-9 5/5

Dolasetron 7.73 7 200/100

Palonosetron 10.45 38-40 0.25

5-HT3 ��	 �. (�6��(+ 8���! � 4 ���

Granisetron

Dolasetron Palonosetron

O

H
3
C

CH
3

N

N
N

Ondansetron

Tropisetron

O

N

N

O H
3
C

CH
3

HN

O

NN

N

OO

O

NH

N

O

N
H

•HCl
H

N

244 R* �� R* / 316

!
T�� ��
��� ���� �� ��
� ������� 
� (-�
,�



  ���� . 
�� � ���� �
� . 4 	�
�� . 89 �������� 17

  ��9
� �
<  ��� 
�� �a�� �
+ �
< �� 
1���� %��
 ��  ��
'6���   ����  .&'��1  ����
3  &4
<  �������
 (��� �-$ (� (3 ��� Palonosetron !
�� %��
  ��  ��  (�$
�  40  ��&+)  ��g�T  �
���  ��$
 ����  
1����  ��9
�  
1�
< !
���  ��� FDA

  (MEC)4  l����  ��" �������  ��;
9  
�  ��
���
.(4 8��) ��� (�<�/ ���4 &��
� ����

 (� !��
��� &;�� 10 �� ���� %�� ���
N #���$
.��� �� �1
j ����� � ����� H��;

 1  .  ��$�
����  -#���*  �
  ()���*
��+   
(NK-1)

 (� 	�
���� ��E'� (� (3 ��
1���� �� (��� %����
 &�&� (0�$ ���
� (� � �+��T �������&0 !��'$
 &�
G�J  .&'��1  NK-1  	&���/   
1 �����/
��"
 1931 �
� �� Sustance-P 
1 	&���/ %�� �-;�
 ��T 1970 
� !" !��3 UJ
9 
�� &�  �
��&N
 %��  �����/
��"  %�J��  (�  71984 �
�  ��  .&��3
 �/�.�   &��h*  ���J��  (3  &'�<
�  ���  	&���/

 &'3 ���$ ���I�J���  
1&� �� 
� ���� ��
4 � ���
 %�J��  .&'3  �&�*  ���  NK-1   
1 	&���/  (�  �
 ��  �  &�  (�9
�  1991  ��   &��h*��>  ���J��
 !
�� �� .�<�/ ���4 �'�J
� ��
��"�
3 �5� 1997
 �����/
��"  !��'$  (�  (3   �&2��   
1 ���J��
 ���
� ���� Aprepitant 
�'� &�&� (�9
� NK-1

 (-+�� �� Casopitant �'2� ���J�� %���� &�
 �'�J
�  
1 ����� .���� ���4 �'�J
� ��
��"�
3 P��
 (-+�� �� �1 &���� �� ��
��*�*� (3 ��� !" �G�
��
 W
;�_9 ���� �a� .&'3 �
�� �� CINV  ��9
� � �
+
 .��F� .��� 	��� ��G��@  ��9
� ������� �
�� ��
 � (5-HT3  
1 �����/
��") 
1 !���� 
� ���� %��
 H&� (� ��
��� ����  
1 
�I� 
� !��
���./� .��
  ��/�-N  �������  ����  ��  ��,<��  
�  ��" �������

.��� 	��3
 �
�9
�  
�  Z  
1 %�'�3 �3
�  	��/  (�  - P  	�
�
 	����
9 %�� �G�� �A$ �� .���� `-2� Z  &��h*
 !��'$ (� ���� %�� .&'��1 B � A  
1 %�'�3����

Aprepitant ��� ) * 8���! � 5 ���

Empirical formula: C23H21F7N4O3

O

F

CF
3

CH
3

CF
3O

N

ONNH

NH

5-[[(2R,3S)-2-[(1R)-1-[3,5-bis(trifluoromethyl)phenyl]ethoxy]-3-(4-
fiuorophenyl)-4-morpholinyl]methyl]-1,2-dihydro-3H-1,2,4-triazol-3-one
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