
VP-gen®

Etopósido

Solución inyectable
Vía de administración: IV

Industria Argentina
Venta bajo receta

El eto pó si do es un de ri va do se mi sin té ti co de la po do fi lo to xi na,
tam bién co no ci do co mo VP16.

COMPOSICIÓN
Cada ampolla contiene:

AC­CIÓN­TE­RA­PÉU­TI­CA
An ti neo plá si co.
Código ATC: L01C B 01

IN­DI­CA­CIO­NES
Vp-gen® es tá in di ca do en el tra ta mien to del Car ci no ma tes ti cu lar
re frac ta rio y Car ci no ma de pul món a cé lu las pe que ñas. Tam bién
se ha des crip to su uso en lin fo mas y leu ce mia mie loi de agu da.

CA­RAC­TE­RÍS­TI­CAS­FAR­MA­CO­LÓ­GI­CAS
Ac­ción­far­ma­co­ló­gi­ca
Se des co no ce el me ca nis mo exac to de ac ción del eto pó si do.
El eto pó si do es un in hi bi dor de la en zi ma to poi so me ra sa II, in vo lu cra -
do en la re pli ca ción ce lu lar, ac tuan do apa ren te men te en la eta -
pa pre mi tó ti ca de la di vi sión ce lu lar e in hi bien do la sín te sis de
Aci do de so xi rri bo nu clei co. Su ac ción es má xi ma en las fa ses S y
G2 del ci clo ce lu lar.
Far­ma­co­ci­né­ti­ca
En la ad mi nis tra ción in tra ve no sa, la dis po ni bi li dad del eto pó si do
se des cri be co mo un pro ce so bi fá si co, con una vi da me dia de
dis tri bu ción de 1,5 ho ras y una vi da me dia de eli mi na ción de 3 a
12 ho ras. No se acu mu la en el plas ma lue go de una ad mi nis tra -
ción dia ria de 100 mg/m2 du ran te 4 días. Se in cor po ra en for ma po -
bre al lí qui do ce fa lo rra quí deo, y se ha lla uni do a la al bú mi na en
un 97%, es ta frac ción uni da no se co rre la cio na con la bi li rru bi -
na. La eli mi na ción re nal cons ti tu ye en tre el 44% y el 67%, de
és te por cen ta je, el 67% se eli mi na sin ser mo di fi ca do. Has ta el
16% se eli mi na por he ces sin mo di fi ca cio nes o co mo me ta bo li -
tos. Me nos del 50% de la do sis in tra ve no sa (8 a 35% pro me -
dio), se re cu pe ra en la ori na co mo eto pó si do en 24 ho ras. En
ni ños, apro xi ma da men te el 55% de la do sis se ex cre ta en ori na en
24 ho ras.
Por lo tan to, eto pó si do es eli mi na do por pro ce sos re na les y no
re na les, co mo por ejem plo me ta bo li za ción y ex cre ción bi liar,
sien do es ta úl ti ma una ru ta me nor. La me ta bo li za ción cons ti tu ye
la ma yor vía de clea ran ce no re nal.

PO­SO­LO­GÍA­Y­AD­MI­NIS­TRA­CIÓN
En el tra ta mien to con Vp-gen®­se pue den uti li zar dis tin tos es -
que mas te ra péu ti cos, ya sea só lo o en com bi na ción con otros
agen tes an ti neo plá si cos. Las do sis se de be rá ajus tar en fun ción
de la res pues ta clí ni ca y la apa ri ción de to xi ci da des se ve ras.
Vp-gen® pa ra in yec ción de be ser di lui do an tes de su uso a una
con cen tra ción de 0,2 mg/ml a 0,4 mg/ml en dex tro sa 5% pa ra
in yec ción o NaCl 0,9% pa ra in yec ción. Si la so lu ción se pre pa -
ra con una con cen tra ción su pe rior a 0,4 mg/ml pue de apa re cer
al gu na pre ci pi ta ción. Las di lu cio nes de 0,2  mg/ml y 0,4  mg/ml
son es ta bles du ran te 96 ho ras y 24 ho ras res pec ti va men te a tem -
pe ra tu ra e ilu mi na ción am bien te tan to en re ci pien tes de vi drio co -
mo de plás ti co.
In­tra­ve­no­sa

Etopósido 100­mg
Acido cítrico 10 mg
Al co hol ben cí li co 150 mg
Po li sor ba to 80 400 mg
Po lie ti len gli col 300 3,250 g
Al co hol ab so lu to c.s.p. 5 ml

En la apli ca ción in tra ve no sa se re co mien da di luir el Vp-gen®
an tes de la in yec ción y apli car lo en una in fu sión len ta du ran te
30 a 60 mi nu tos. No se de be ad mi nis trar co mo una in yec ción
rá pi da o por nin gu na otra vía.
La fre cuen cia y du ra ción de las náu seas que pue den acom pa ñar el
tra ta mien to con Vp-gen®pue den re du cir se en al gu nos pa cien tes por
ad mi nis tra ción pre via de me di ca ción an tie mé ti ca.
Las do sis re co men da das son:
1. Car ci no ma de tes tí cu lo: in fu sión in tra ve no sa, 50 a 100
mg/m2/día du ran te 5 días a 100 mg/m2/día los días 1, 3 y 5. Es te
ré gi men se re pi te ca da 3 o 4 se ma nas.
2. Car ci no ma de pul món a cé lu las pe que ñas: in fu sión in tra ve no sa,
35 mg/m2/día du ran te 4 días a 50 mg/m2/día. Es te ré gi men se
re pi te ca da 3 a 4 se ma nas.

CON­TRAIN­DI­CA­CIO­NES
Vp-gen® es tá con train di ca do en aque llos pa cien tes que han
de mos tra do hi per sen si bi li dad al eto pó si do o a al gún com po nen te
de su for mu la ción.

AD­VER­TEN­CIAS
Los pa cien tes tra ta dos con Vp-gen® de ben ser mo ni to rea dos
en for ma fre cuen te por la po si ble apa ri ción de mie lo su pre sión, la
to xi ci dad más sig ni fi ca ti va aso cia da al tra ta mien to. En con se cuen cia,
al co men zar el tra ta mien to y an tes de ca da do sis de Vp-gen® se
de be rea li zar un con trol he ma to ló gi co com ple to que in clu ya re cuen to
pla que ta rio, he mo glo bi na y re cuen to di fe ren cial leu co ci ta rio. Un
re cuen to pla que ta rio in fe rior a 50.000 cé lu las/mm3 son in di ca cio nes
pa ra pos po ner la me di ca ción has ta la re cu pe ra ción he ma to ló gi ca.
Se de be pre ver una po si ble reac ción ana fi lác ti ca que se pue de
ma ni fes tar con es ca lo fríos, fie bre, ta qui car dia, bron coes pas mo,
dis nea e hi po ten sión. Es tas reac cio nes pue den ser más fre cuen tes
en ni ños que re ci ban in fu sio nes a con cen tra cio nes ma yo res que
las re co men da das. Es tas reac cio nes de ben ser tra ta das en for -
ma sin to má ti ca tras sus pen der in me dia ta men te la in fu sión. Se ha
de mos tra do que el eto pó si do es te ra to gé ni co y em brio tó xi co en ra -
tas y ra to nes, en con se cuen cia, da do que no se dis po ne de es -
tu dios en hu ma nos, de be con si de rar se el ries go fe tal po ten cial en el
uso de Vp-gen® du ran te el em ba ra zo.
Ba sa do en la pre sen cia de al co hol etí li co/eta nol co mo ex ci pien te
se de be rán te ner pre cau cio nes en cuan to a per so nas con en fer me dad
he pá ti ca, al co ho lis mo, epi lep sia, em ba ra za das y ni ños.
No de be ad mi nis trar se en pa cien tes ba jo tra ta mien to con di sul fi ram.

PRE­CAU­CIO­NES
Eto pó si do es una dro ga an ti neo plá si ca ci to tó xi ca, y co mo con
otros com pues tos po ten cial men te tó xi cos, se de be te ner pre cau ción
en el ma ne jo de es te fár ma co. Se re co mien da el uso de guan tes.
Si la so lu ción de Vp-gen® con tac ta con la piel o mu co sas se
de be la var in me dia ta men te con agua y ja bón.
Los pro duc tos pa ra in yec ción pa ren te ral de ben ins pec cio nar se vi -
sual men te, bus can do par tí cu las o co lo ra ción an tes de su ad -
mi nis tra ción, siem pre que la so lu ción y el re ci pien te lo per mi tan. Ya
que se tra ta de una dro ga ci to tó xi ca, se re co mien da la im ple -
men ta ción de nor mas ade cua das pa ra el des car te del ma te -
rial em plea do en la pre pa ra ción y ad mi nis tra ción de las
di lu cio nes de Vp-gen®, co mo guan tes, agu jas, je rin gas, via les y
me di ca ción no uti li za da.
Vp-gen® pa ra in yec ción de be ser di lui do an tes de su uso a una
con cen tra ción de 0,2 mg/ml a 0,4 mg/ml en dex tro sa 5% pa ra
in yec ción o NaCl 0,9% pa ra in yec ción. Si la so lu ción se pre pa -
ra con una con cen tra ción su pe rior a 0,4 mg/ml pue de apa re cer
al gu na pre ci pi ta ción. Las di lu cio nes de 0,2 mg/ml y 0,4 mg/ml
son es ta bles du ran te 96 ho ras y 24 ho ras res pec ti va men te a tem pe -
ra tu ra e ilu mi na ción am bien te tan to en re ci pien tes de vi drio co mo
de plás ti co.

CARCINOGÉNESIS. MUTAGÉNESIS. ALTERACIONES EN LA
FERTILIDAD.
Aun que no se han lle va do a ca bo es tu dios con tro la dos en ani ma les
de be con si de rar se al Vp-gen®­co mo un agen te car ci no gé ni co
po ten cial. En pa cien tes tra ta dos con eto pó si do en com bi na ción
con otros agen tes an ti neo plá si cos se ha des crip to en ra ras oca sio nes
el de sa rro llo de leu ce mia agu da con o sin fa se de pre leu ce mia
pre via.
El eto pó si do tam bién ha mos tra do ac ti vi dad mu ta gé ni ca y ge no tó xi ca
en cé lu las de ma mí fe ros.

EMBARAZO­Y­LACTANCIA
Du ran te el tra ta mien to con Vp-gen®, es pe cial men te du ran te
la te ra péu ti ca con jun ta con agen tes al qui lan tes, pue de apa re cer
su pre sión go na dal, la cual se ma ni fies ta con ame no rrea o



azooes per mia. Es tos efec tos sue len ser fun ción de la do sis uti li za da
y la du ra ción del tra ta mien to y pue den ser re ver si bles.
En hu ma nos no se han efec tua do es tu dios ade cua dos pa ra
es ta ble cer el ries go del uso de etopósido du ran te el em ba ra zo.
No obs tan te, se re co mien da evi tar la me di ca ción an ti neo plá si ca
du ran te el em ba ra zo, es pe cial men te du ran te el pri mer tri mes tre.
De be con si de rar se el po ten cial mu ta gé ni co, te ra to gé ni co y car -
ci no gé ni co de es te pro duc to so bre el fe to, jun to a las po si bles
reac cio nes ad ver sas des crip tas en adul tos. Las mu je res en edad
fér til de be rán ser aler ta das de es te ries go pa ra evi tar el em ba ra zo
du ran te la te ra pia con Vp-gen®.

LACTANCIA
El eto pó si do se dis tri bu ye en la le che ma ter na, en con se cuen cia
se re co mien da evi tar el ama man ta mien to du ran te el tra ta mien to
con Vp-gen® de bi do a los ries gos pa ra el lac tan te (efec tos
tó xi cos, mu ta ge ni ci dad, car ci no ge ni ci dad).

USO PEDIÁTRICO
No se han lle va do a ca bo es tu dios apro pia dos en po bla cio nes
pe diá tri cas que re la cio nen la edad del pa cien te y los efec tos del
eto pó si do. No obs tan te hay nu me ro sos re por tes de uso de eto pó si do
en ni ños sin que se des cri ban pro ble mas pe diá tri cos es pe cí fi cos.
Den­ta­les
La mie lo su pre sión sue le in ci dir en un au men to de in fec cio nes
mi cro bia nas, de mo ras en la ci ca tri za ción y san gra do gin gi val. En
con se cuen cia, en lo po si ble, se re co mien da com ple tar to do tra -
ta mien to odon to ló gi co an tes de ini ciar el tra ta mien to con Vp-gen®, pos -
ter gar lo has ta que los re cuen tos ce lu la res ha yan vuel to a los
va lo res nor ma les. El pa cien te de be rá ser ins trui do res pec to de
una hi gie ne bu cal apro pia da.
Ade más, el tra ta mien to con Vp-gen®­pue de cau sar es to ma ti tis lo
cual pue de ge ne rar mo les tia o ma les tar.

INTERACCIONES CON MEDICAMENTOS
A con ti nua ción se des cri ben so bre la ba se a su im por tan cia clí ni ca:
1. Agen tes in duc to res de dis cra sia san guí nea.
Los efec tos trom bo ci to pé ni cos y leu co pé ni cos del Vp-gen®
pue den ver se in cre men ta dos por el uso pre vio o con co mi tan te
de es te ti po de me di ca ción.
De ser ne cesa rio se de be rá ajus tar la do sis  de Vp-gen®. La
mis ma con si de ra ción es vá li da pa ra cual quier otra me di ca ción
mie lo o in mu no su pre so ra, in clu yen do la te ra pia ra dian te.
2. La te ra pia con etopósido pue de re du cir la ca pa ci dad fun cio nal
de los me ca nis mos in mu no ló gi cos, y en con se cuen cia, la ca pa ci dad
del pa cien te de res pon der a un es que ma de in mu ni za ción. En
par ti cu lar, con va cu nas a vi rus se pue den po ten ciar los efec tos
ad ver sos de las va cu nas apli ca das co mo con se cuen cia de la
re pli ca ción del vi rus in mu ni zan te. De be con si de rar se un pe río do de
tres me ses a un año de la fi na li za ción del tra ta mien to in mu no su pre sor
pa ra la res tau ra ción de la ca pa ci dad del pa cien te pa ra res pon der
de bi da men te a la in mu ni za ción.

REAC­CIO­NES­AD­VER­SAS
To­xi­ci­dad­he­ma­to­ló­gi­ca
La mie lo su pre sión es la to xi ci dad li mi tan te de la do sis. Se ob ser va
un na dir en el re cuen to de gra nu lo ci tos en tre los 7 y 14 días
pos te rio res al tra ta mien to, pa ra las pla que tas es te na dir apa re ce
en tre los 9 y 16 días pos te rio res al tra ta mien to. La re cu pe ra ción
com ple ta de la mé du la ósea se sue le ob ser var al ca bo de 20 días
sin que se ha ya des crip to to xi ci dad acu mu la ti va. En pa cien tes tra -
ta dos en for ma con co mi tan te con eto pó si do y otros agen tes an ti -
neo plá si cos se han des crip to en ra ras oca sio nes la apa ri ción de
leu ce mia agu da sin fa se pre leu cé mi ca.
Gas­troin­tes­ti­na­les
Los efec tos tó xi cos más co mu nes son náu seas y vó mi tos de in ten si -
dad le ve a mo de ra da. Usual men te se pue den con tro lar con te ra -
pia an tie mé ti ca de ru ti na. Es tos efec tos sue len ser al go más
fre cuen tes con la ad mi nis tra ción oral. Se pue de ob ser var pér di da
de ape ti to, la cual de be rá con si de rar se de im por tan cia si re sul ta
per sis ten te.
Hi­po­ten­sión
Se ha des crip to hi po ten sión tran si to ria tras la rá pi da in fu sión de
eto pó si do en el 1 a 2% de los pa cien tes tra ta dos. No se ha aso cia do
el tra ta mien to con eto pó si do con car dio to xi ci dad ni cam bios en
el elec tro car dio gra ma.
Pa ra pre ve nir de sa rro llo de hi po ten sión se re co mien da la in fu sión
len ta de Vp-gen®, en un pe río do de 30 a 60 mi nu tos. La hi po ten sión
res pon de a la sus pen sión de la in fu sión y la ad mi nis tra ción de
flui dos, así co mo a otras te ra pias de apo yo. Al re to mar la in fu sión
se de be rá ha cer a una ve lo ci dad me nor.
Reac­cio­nes­alér­gi­cas

En tre el 0,7% y el 2% de los pa cien tes que re ci bie ron eto pó si do
in tra ve no so, y en me nos del 1% de los que re ci bie ron en for ma
oral se ob ser va ron reac cio nes de ti po ana fi lác ti cas co mo tem blo res,
fie bre, ta qui car dia, bron coes pas mo, dis nea y/o hi po ten sión. Es -
tas reac cio nes res pon den en ge ne ral a la in te rrup ción de la in -
fu sión, la ad mi nis tra ción de agen tes pre so res, cor ti coi des,
an ti his ta mí ni cos o ex pan so res de vo lu men. La pre sión san guí nea
se nor ma li za al ca bo de unas ho ras de in te rrum pi da la me di ca ción.
Es tas reac cio nes han apa re ci do du ran te el pe río do ini cial de la
ad mi nis tra ción del eto pó si do. Al gu nas ve ces se ha ob ser va do in -
fla ma ción fa cial y lin gual, tos, dia fo re sis, cia no sis, la rin goes pas -
mo, do lor de es pal da y/o pér di da de con cien cia. Tam bién, y a
do sis re co men da das, se des cri bió la apa ri ción de pru ri to, sar pu -
lli do, erup ción con muy ba ja fre cuen cia.
Alo­pe­cia
En al gu nos ca sos pue de pro gre sar a una cal vi cie to tal, la cual
es re ver si ble.

SO­BRE­DO­SIS
No se ha es ta ble ci do un an tí do to pa ra el ca so de una even tual
so bre do sis.
An te la even tua li dad de una so bre do si fi ca ción co mu ni car se
con los cen tros de to xi co lo gía:
       Hospital de Pediatría Ricardo Gutiérrez:
       0800-444-8694
       (011) 4962-6666 / 2247
       Centro Nacional de Intoxicaciones:
       Hospital A. Posadas:
       0-800-333-0160
       (011) 4654-6648 / 4658-7777

PRE­PA­RA­CIÓN­Y­AD­MI­NIS­TRA­CIÓN
Co mo con otros com pues tos po ten cial men te tó xi cos, de be guar dar se
pre cau ción en el ma ne jo de es te fár ma co. Se re co mien da el
uso de guan tes. Si la so lu ción de Vp-gen® con tac ta la piel se de be
la var in me dia ta men te con agua y ja bón. Si Vp-gen® en tra en
con tac to con las mu co sas, és tas de ben ser en jua ga das in ten sa men te
con agua.

PRE­SEN­TA­CIÓN
En va ses con te nien do 1 (una) am po lla.

CON­DI­CIO­NES DE CON­SER­VA­CIÓN­Y­AL­MA­CE­NA­MIEN­TO
Con servar a temperatura ambiente en tre 15 °C y 30 °C. No congelar.

Este medicamento debe usarse únicamente hasta la fecha de
vencimiento indicada en el envase.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripción
y vigilancia médica y no puede repetirse sin nueva receta
médica.

MANTÉNGASE ÉSTE Y CUALQUIER OTRO MEDICAMENTO
FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS.

Dirección­Técnica: Pablo G. Contino, Farmacéutico.

Elaborado en Palpa 2862 (C1426DPB), Ciudad Autónoma de
Buenos Aires, Argentina.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°: 38812.

Prospecto autorizado por ANMAT Disposición N°: 7760/2000.
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