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BUENOS AIRES, 0 6 SEP 2013

VISTO el Expediente N© 1-0047-0000-005112-13-7 del Registro
de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Medica; vy

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS
FILAXIS S.A. solicita la aprobacién de nuevos proyectos de prospectos,
rétulos e informacién para el paciente para el producto VINCRISTINA
FILAXIS - VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION / SULFATO DE VINCRISTINA,
forma farmacéutica vy concentracién: POLVO LIOFILIZADO PARA
INYECTABLE, 1 mg; 2 mg; 5 mg - SOLUCION INYECTABLE, 1 mg/1 ml; 2
mg/2 ml; 5 mg/5 ml, autorizado por el Certificado N° 42.338.

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa
aplicable Ley 16.463, Decreto N° 150/92 y Disposiciones NO: 5904/96 vy
2349/97. ' -

Que a fojas 157 obra el informe técnico favorable de la Direccion

de Evaluacién de Medicamentos.
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Que se actua en virtud de las facultades conferidas por el Decreto

N© 1.490/92 y del Decreto N° 425/10.

Por ello:
EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°. - Autorizase los proyectos de prospectos de fojas 3 a 29,
rotulos de fojas 31 a 66, e informacion para el paciente de fojas 134 a
157, desglosando de fojas 3 a _11, 31 a 42 y 134 a 141, para la
Especialidad Medicinal denominada VINCRISTINA FILAXIS - VINCRISTINA
FILAXIS SOLUCION / SULFATO DE VINCRISTINA, forma farmaceutica y
concentracién: POLVO LIOFILIZADO PARA INYECTABLE, 1 mg; 2 mg; 5
mg - SOLUCION INYECTABLE, 1 mg/l1 ml; 2 mg/2 ml; 5 mg/5 ml,
propiedad de la firma LABORATORIOS FILAXIS S.A., anulando los
anteriores.
ARTICULO 29°. - Practiquese la atestacidén correspondiente en el Certificado
NS 42.338 cuando el mismo se presente acompaﬁédo de la copia
autenticada de la presente Disposicién.
ARTICULO 39, - Registrese; por mesa de entradas notifiquese al

interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente
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disposicidon conjuntamente con los rotulos, prospectos e informacion para
el paciente, girese al Departamento de Registro a los fines de adjuntar al

legajo correspondiente, Cumplido, Archivese,

Expediente N° 1-0047-0000-005112-13-7
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PROYECTO DE PROSPECTO

VINCRISTINA FILAXIS
VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION
SULFATO DE VINCRISTINA
Polvo liofilizado para inyectable
Solucidn inyectable

Industria Argentina Venta bajo receta archivada

FORMULA

Cada frasco ampolla de VINCRISTINA FILAXIS 1 mg contiene: sulfato de vincristina
1 mg. Excipientes: Manitol.

Cada frasco ampolla de VINCRISTINA FILAXIS 2 mg contiene: sulfato de vincristina
2mg. Excipientes: Manitol.

Cada frasco ampolla de VINCRISTINA FILAXIS 5 mg contiene: sulfato de vincristina
5 mg. Excipientes: Manitol.

Cada frasco ampolla de VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION 1 mg/1 ml contiene:
sulfato de vincristina 1 mg. Excipientes: Manitol, Agua para inyectable.
Cada frasco ampolla de VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION 2 mg/ 2 ml contiene:
sulfato de vineristina 2 mg. Excipientes: Manitol, Agua para inyectable.
Cada frasco ampolla de VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION 5 mg/ 5 ml contiene:
sulfato de vincristina 5 mg. Excipientes: Manitol, Agua para inyectable.

ACCION TERAPEUTICA
Antineoplasico.

INDICACIONES

El sulfato de vincristina estd indicado para el tratamiento de la leucemia linfoblastica
aguda. El sulfato de vincristina ha demostrado ser util en combinacién con ofros
agentes oncoldgicos en el Linfoma de Hodgkin, diferentes tipos de Linfoma No Hodgkin
(linfoblastico, de células mixtas, histiocitico, no diferenciado, nodular, y difuso),
rabdomiosarcoma, neuroblastoma y tumor de Wilms,

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

-  ACCION FARMACOLOGICA .
La vincristina es un alcaloide antitumoral extraido de la Vinca rosea Linn, pertenece a
una clase de medicamentos conocidos come alcaloides de la Vinca.
Los mecanismos de accion del sulfato de vincristina contindan bajo investigacién. Los
mecanismos de accidn del sulfato de vincristina han sido relacionados con la inhibicion
de la formacién de microtibulos en el huso mitédtico, resultando en la detencién de la
divisién celular en el estadio de metafase.

-  FARMACOCINETICA
Los estudios farmacocinéticos en pacientes con cancer han demostrado que después
de una inyeccidén intravenosa rdpida de sulfato de vincristina, la depuracion del
medicamento en suero es trifasica. La vida media inicial, intermedia y terminal es de 5
minutos, 2,3 horas y 85 horas respectivamente; sin embargo, la vida media
correspondiente a la fase final varia entre 19 y 155 horas en humanos.
El sulfato de vincristina se excreta principaimente por el higado. Dado que se ha
demostrado que el metabolismo de alcaloides de la vinca estd mediado por las
isoenzimas hepaticas del citocromo P-450 de la subfamilia CYP3A, se debe tener
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cuidado al administrar sulfato de vincristina a pacientes con disfuncién hepatica o a
quienes se les esté administrando concomitantemente inhibidores potentes de dichas
isoenzimas.

Alrededor del 80% de la dosis inyectada de sulfato de vincristina aparece en heces y
entre el 10-20% puede ser encontrada en la orina. Durante los 15 a 30 minutos
posteriores a la inyeccion, mas del 90% de ia droga pasa de la sangre a los tejidos, a
los que se fija, pero no de forma irreversible.

La quimioterapia actual del cancer incluye la administracién simultédnea de varios
agentes. Por lo general, cada agente tiene una toxicidad y mecanismo de accion
diferentes, de modo que se produce mayor efecto terapéutico sin que haya toxicidad
aditiva. Rara vez es posible lograr resultados igualmente buenos con un tratamiento
usando un soio agente.

Por consiguiente, el sulfato de vincristina a menudo es elegido como parte de la
poliquimioterapia debido a que no produce depresion significativa de la actividad de la
médula dsea (a las dosis recomendadas).

Dado que el sulfato de vincristina no tiene buena penetracion al sistema nervioso
central, no es un agente de eleccion para el manejo del compromiso meningeo por
leucemia.

POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION
Este medicamento es sblo para uso 1.V., a intervalos semanales.

Se administra el sulfato de vincristina por via 1.V., mediante aguja o catéter intacto. La
solucidn de sulfato de vincristina se puede inyectar directamente en una vena o en
éstas a través de un set de infusidn intravenosa. La inyeccion de sulfato de vincristina
deberd completarse en aproximadamente 1 minuto.

La dosis habitual de suifato de vincristina para adultos es de 1,4 mg/m?2, una vez a la
semana.

La dosis habitual de sulfato de vincristina para nifios es de 1,5 mg/m2, con una dosis
maxima de 2 mg, una vez a la semana. Para los nifios que pesan 10 kg o menos, la
dosis debe ser de 0,05 mg/kg una vez a la semana.

Se recomienda una reduccion de 50% en la dosis de suifate de vincristina para
pacientes que tengan un valor de bilirrubina directa sérica superior a 3 mg/100 mi.

Preparacién de la solucién a inyectar

Este producto es para uso intravenoso unicamente y deberd ser administrado por
personal con experiencia en la preparacién de citostaticos. Debe tenerse extremo
cuidado en el calculo y la administracion de la dosis de sulfato de vincristina. La
neurotoxicidad esta relacionada con la dosis.

Los medicamentos para uso parenteral deben ser inspeccionados visualmente para
verificar que no tienen particulas ni que han sufrido decoloracion antes de su
administracién, siempre que la solucidon y el recipiente lo permita.

El sulfato de vincristina nunca debe mezclarse con otros medicamentos. No se debe
diluir el sulfato de vincristina en soluciones que eleven o bajen el pH fuera de los
limites de 3,5 a 5,5.

Deben considerarse los procedimientos para manipuleo y eliminacién de drogas
anticancerigenas.
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-Polvo liofilizado (VINCRISTINA FILAXIS 1mg, 2 mg y 5 mg)
Reconstituir el polvo liofilizado mediante el agregado de 1,0 mi, 2,0 mt y 5,0 ml de
agua para inyectables al frasco ampolla de 1 mg, 2mg y 5 mg de VINCRISTINA
FILAXIS respectivamente. La concentracién asi obtenida de sulfato de vincristina
contenida en todos los frascos ampoila de VINCRISTIMNA FILAXIS es de 1,0 mg/ml. No
agregar diluyente extra a los frascos antes de separar la dosis.

Retirar la solucidon de VINCRISTINA FILAXIS mediante jeringa seca y medir la dosis
cuidadosamente. No agregar diluyente extra al frasco ampolla para vaciarlo
completamente.

La solucién de sulfato de vincristina extraida puede diluirse en Cloruro de Sodio 0,9% o
Dextrosa al 5,0%. La solucion de sulfato de vincristina puede administrarse en
concentraciones de 0,01 a 1,0 mg/ml.

La solucidn reconstituida/diluida debe utilizarse inmediatamente y desecharse el
remanente no utilizado.

Se ha demostrado que la solucion reconstituida es estable quimica y fisicamente para
su uso durante 48 horas almacenada a 2-8°C. Desde un punto de vista microbioldgico,
la solucion reconstituida se debe utilizar de forma inmediata. Si nho se usa de forma
inmediata, los tiempos y las condiciones de almacenamiento antes de utilizar son de
responsabilidad de! usuario.

-Solucién inyectable (VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION 1 mg/1ml, 2 mg/2 mly
5 mg/5 ml) )

La concentracion en el frasco ampolla de VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION es de 1,0
mg/ml. Retirar la sotucion de VINCRISTINA FILAXIS mediante jeringa seca y medir la
dosis cuidadosamente.

La solucion de sulfato de vincristina extraida puede diluirse en Cloruro de Sedio 0,9% o
Dextrosa al 5,0%. La solucidén de sulfato de vincristina puede administrarse en
concentraciones de 0,01 a 1,0 mg/ml.

La solucién diluida debe utilizarse inmediatamente y desecharse el remanente no
utilizado.

CONTRAINDICACIONES

El sulfato de vincristina no debe ser administrado a los pacientes con la forma
desmielinizante del sindrome de Charcot-Marie-Tooth.

No se debe administrar sulfato de vincristina a pacientes gue estén recibiendo
radioterapia que incluya region hepética.

El sulfato de vincristina esta contraindicado en pacientes con hipersensibitidad conocida
al medicamento o su excipiente.

ADVERTENCIAS

Este medicamento es soélo para uso 1.V, Esta preparacion debe ser administrada por
personas con experiencia en la administraciéon de sulfato de vincristina. Es sumamente
importante que el catéter o la aguja intravenosa estén bien colocados en la vena antes
de inyectar este producto. Si durante la administracion intravenosa de sulfato de
vincristina se produce extravasacion en el tejido circundante, la solucién puede causar
considerable irritacién. En este caso, la inyeccidén debe suspenderse inmediatamente,
inyectando el resto de la dosis en otra vena. La inyeccidon local de hialuronidasa y la
aplicacién de calor moderado en el sitio de extravasacién ayudaran a dispersar el
medicamento y se cree que puedan minimizar el malestar y la posibilidad de celulitis.

Usualmente la administracion intratecal de sulfato de vincristina termina en la muerte
del paciente, secundario a neurotoxicidad severa.
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Las jeringas que contengan este producto deberan ser marcadas con un rotulo auxiliar
con la leyenda: LA ADMINISTRACION INTRATECAL ES FATAL. USAR SOLO POR ViA
INTRAVENOSA.,

Las jeringas de preparacion extemporanea que contienen este producto deben ser
embaladas en un papel envolvente especial con la siguiente leyenda: NO REMOVER LA
CUBIERTA HASTA EL MOMENTO DE LA INYECCION. LA ADMINISTRACION INTRATECAL
ES FATAL. USAR SOLO POR VIA INTRAVENOSA.

El tratamiento de pacientes luego de una administracion intratecal de sulfato de
vincristina incluyd la extracciéon inmediata del fluido espinal y lavado con Ringer
lactato, u otras soluciones, aunque esto no evitd la paralisis ascendente y muerte. En
un caso ia paralisis progresiva fue detenida en un adulto con el siguiente tratamiento,
iniciado inmediatamente después de la inyeccion intratecal.

1. Fue remaovido tanto fluido espinal como el que puede removerse sin causar dafo a
través del acceso lumbar.

2. El espacio subaracnoideo fue lavado con soluciéon de Ringer lactosado administrado
continuamente a través de un catéter ventricular cerebral lateral a un flujo de 150,0
mi/hora. El fluido fue removido a través del acceso lumbar.

3. Se dispuso de solucion de plasma fresco congelado, tan pronto como el plasma
congelado estuvo disponible, 25,0 ml del mismo fueron diluidos en 1,0 | de solucién de
Ringer lactosada que se administraron por medio de un catéter introducido en el
ventriculo cerebral lateral a un flujo de 75,0 ml por hora. Se ajusté el valor de la
infusidn para mantener el nivel de proteinas de 150,00 mg/dl en el fluido espinal.

4, Fue administrada por via intravenosa por mas de 24 horas una dosis de 10g de
dcido glutdmico y luego, dosis de 500 mg tres veces por dia por via oral durante un
mes o hasta que la disfuncién neuroldgica se estabilizd. El rol del acido glutamico en
este tratamiento no esta comprobado y el uso del mismo puede no ser esencial.

La nefropatia aguda por 4cido Urico que puede originarse luego de la administracién de
agentes oncoliticos también ha sido reportada por el uso de sulfato de vincristina.

En presencia de leucopenia o de una infeccion complicada se debe considerar con
especial cuidado la administracion de la dosis siguiente de sulfato de vincristina.

Si se diagnostica compromiso leucémico del sistema nervioso central, es necesario
administrar agentes adicionales debido a que el sulfato de vincristina no parece
atravesar la barrera hematoencefalica en cantidades adecuadas.

Debe prestarse especial atencién a los efectos neurolégicos, si el sulfato de vincristina
es administrado a pacientes con enfermedad neuromuscular preexistente y cuando son
suministradas al mismo tiempo drogas con potencial neurotdxico.

Ha sido reportado dificultad respiratoria aguda y broncoespasmeo severo luego de la
administracion de alcaloides de la Vinca. Estas reacciones se dieron con mas frecuencia
cuando los alcaloides de la Vinca fueron usados en combinacién con Mitomicina C vy
puede ser necesario un tratamiento agresivo, especialmente si hay una disfuncién
pulmonar preexistente. El inicio de estas reacciones se puede dar dentro de minutos a
varias horas después de inyectar los alcaloides de la Vinca y pueden darse hasta dos
semanas después de la administracidn de Mitomicina C. En el caso de presentarse
disnea progresiva que requiera una terapia crdnica, no se recomienda la re-
administracién de sulfato de vincristina.

Debe evitarse el contacto de sulfato de vincristina con los ojos. El contacto accidental
puede ocasionar una severa irritacidn, o si el medicamento se administré bajo presion
puede producirse hasta ulceracién de cérnea. Deben lavarse inmediatamente los 0jos
con agua.
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PRECAUCICNES
Pruebas de laboratorio
Debido a que la toxicidad clinica que limita las dosis se manifiesta como
neurotoxicidad, es necesaria la evaluacion clinica para detectar la necesidad de una
modificacion de la posologia. Después de la administraciéon de sulfato de vincristina,
algunas personas pueden presentar una disminucién en el recuento de leucocitos o de
plaquetas, especialmente cuando una terapia previa o la enfermedad misma hayan
reducide la funcion de la médula dsea. Por consiguiente, debe efectuarse un estudio
sanguineo completo antes de la administracion de cada dosis.

Durante la induccidn de remisién en leucemia aguda puede ocurrir un aumento agudo
del Aacido drico sérico; por lo cual dichos niveles deben ser frecuentemente
monitorizados durante las primeras 3 a 4 semanas de tratamiento o deben tomarse las
medidas apropiadas para prevenir la nefropatia causada por el aumento del &cido
urico.

Interacciones con otras drogas

Cuando se administra sulfato de vincristina con L-asparaginasa, el sulfate de
vincristina debe administrarse 12 a 24 horas antes que la enzima para disminuir la
toxicidad, porque la administracién de L-asparaginasa antes que el sulfato de
vincristina puede disminuir su depuracion hepatica.

Se ha reportado que la administracion oral o I.V. simultanea de combinaciones de
fenitoina y quimioterapia antineoplasica que incluian sulfato de vincristina, ha reducido
las concentraciones sanguineas del anticonvulsive y ha incrementado la actividad
convulsiva, La dosificacién se debe basar en la determinacion seriada de las
concentraciones sanguineas. La interaccién puede resultar en una reduccion en la
absorcidn de fenitoina y un aumento en la metabolizacién y eliminacion.

Se deben extremar precauciones en los pacientes que estén recibiendo
concomitantemente medicamentos que se sepa que inhiben el metabolismo de
medicamentos por isoenzimas hepaticas del citocromo P-450, subfamilia CYP3A o en
pacientes con disfuncion hepatica. Se ha reportado que la administracién concomitante
de sulfato de vincristina e itraconazol, un conocido inhibidor de fa ruta metabdlica,
causa un inicio temprano y/o un incremento en la severidad de los efectos adversos
neuromusculares. Se presume que esta interaccidén puede estar relacionada con la
inhibicién del metabolismo de vincristina.

Carcinogénesis, mutagénesis y trastornos de la fertilidad

Tanto las pruebas de laboratorio realizadas in vivo como /n vitro no han podido
demostrar definitivamente que este producto sea mutagénico. No se han efectuado
estudios en humanos respecto a la fertilidad después del tratamiento de enfermedades
malignas empleando Unicamente sulfato de vincristina. Los informes clinicos de
pacientes de ambos sexos, quienes recibieron quimioterapia con varios agentes, que
incluian el sulfato de vincristina, indican que en pacientes post-puberes puede ocurrir
amenorrea y azoospermia. En algunos pacientes, pero no en todos, la recuperacion
ocurrié¢ varios meses después de la terminacién de la quimioterapia. Cuande el mismo
tratamiento es administrado a pacientes pre-plberes, la azoespermia y la amenorrea
permanentes son mucho menos probables.

Los pacientes que recibieron quimioterapia con sulfato de vincristina en combinacién
con medicamentos anticancerosos que se sabe son carcinogénicos han desarrollado
neoplasias secundarias. El rol de sulfato de vincristina en su desarrollo no ha sido
determinado.
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No se halld ninguna evidencia de carcinogenicidad después de la administracién
intraperitoneal de sulfato de vincristina a ratas y ratones, aunque este estudio fue
limitado.

Embarazo

Categoria D.

El sulfato de vincristina puede causar dafic fetal cuando es administrado a mujeres
embarazadas. Cuando se administré sulfato de vincristina a ratas y hamsters
gestantes, éste causd resorcion en el 23,0% al 85,0% de los fetos y se produjeron
malformaciones fetales en los que sobrevivieron. Cinco monas recibieron dosis Gnicas
de sulfato de vincristina entre los dias 27 y 34 de sus embarazos; 3 de los fetos
nacieron normales y 2 de los mismos presentaron graves y evidentes malformaciones.
En varias especies animales el sulfato de vincristina puede inducir a la teratogénesis,
asi como muerte de los embriones, a dosis que no serian téxicas para el animal
gestante. No hay estudios correctamente controlados en mujeres embarazadas. 5i esta
droga es usada durante el embarazo, o si la paciente queda embarazada mientras la
recibe, debe considerarse el riesgo potencial para el feto. Las mujeres que tengan
posibilidades de quedar embarazadas deben ser aconsejadas de evitar el embarazo.

Excrecion en leche materna y posibles efectos en lactantes

No se sabe si este medicamento se excreta en la leche humana., Puesto que muchos
medicamentos se excretan en la leche humana y debido a la posibilidad de graves
reacciones adversas a causa del sulfato de vincristina en los lactantes, se debe tomar
en consideracién la suspension de ia lactancia o del medicamento, teniendo en cuenta
la importancia del medicamento para la madre.

REACCIONES ADVERSAS

Antes del uso de este medicamento, se debe avisar a los pacientes y/o a sus padres o
tutores acerca de la posibilidad de efectos adversos.

En general, las reacciones adversas son reversibles y estan relacionadas con la dosis.
El efecto adverso mas comun es la pérdida del cabello y las reacciones adversas mas
molestas son las neuromusculares.

Cuando se utilizan dosis Unicas semanales pueden observarse reacciones adversas
tales como leucopenia, delor neuritico y constipacién, pero usualmente éstas son de
corta duracion {menos de 7 dias). Cuando se reduce la dosis estas reacciones pueden
disminuir o desaparecer. La severidad de dichas reacciones parece aumentar cuando la
cantidad calculada de droga es administrada en dosis divididas. Otras reacciones
adversas, las cuales pueden persistir durante el periodo de duracién de la terapia, son:
caida del cabello, pérdida sensorial, parestesia, dificultad para caminar, paso
tambaleante, pérdida del reflejo tendinoso profundo y atrofia muscular.

La disfuncién sensorial~motora generalizada puede progresar y ser mas severa con el
tratamiento continuo. Aunque la mayoria de dichos sintomas por lo general
desaparecen alrededor de la sexta semana posterior a la finalizacion del tratamiento,
en ciertos pacientes algunas dificultades neuromusculares pueden persistir durante
periodos prolongados. El crecimiento del cabello puede ocurrir mientras continua la
terapia de mantenimiento.

Se han reportado las siguientes reacciones adversas:
La enfermedad veno-oclusiva hepatica fue reportada en pacientes, particularmente en

nifios, que recibieron sulfato de vincristina como parte de regimenes
quimioterapéuticos de combinacion esténdar. Algunos pacientes sufrieron deseniaces
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fatales; algunos de los que sobrevivieron debieron ser sometidos a un trasplanie
hepatico.

Hipersensibilidad: En pacientes que han recibido sulfato de vincristina como parte de
regimenes de quimioterapia con multiples medicamentos se han reportado, en raros
casos, reacciones de tipo alérgicas, como anafilaxis, rash y edema, las cuales estan
temporalmente relacionadas con la terapia con sulfato de vincristina.

Gastrointestinales: Se ha reportado constipaciéon, calambres abdominales, pérdida
de peso, nauseas, vomitos, ulceracion oral, diarrea, ileo paralitico, necrosis intestinal
y/o perforacién y anorexia. La constipacion puede tomar la forma de una obstruccién o
fleo en la parte superior del colon, y, durante el examen médico, el recto puede
aparecer vacio. El dolor de los célicos abdominales junto al recto vacio puede engafiar
al médico confundiéndolo con un abdomen agudo quirdrgico. Para confirmar este
cuadro es Gtil hacer una radiografia de abdomen con el paciente en decibito.

Todos los casos han respondido a enemas y laxantes, si bien los mismos deben ser
administrados cautelosamente y bajo control médico en pacientes inmunosuprimidos.
Se recomienda a todos los pacientes que reciben sulfato de vincristina un régimen
profildctico de rutina contra la constipacion. Especialmente en nifios, se pueden
presentar casos de ileo paralitico (que simula un “abdomen quirirgico”) que se
resuelven con la suspensidn temporal de sulfate de vincristina y tratamiento
sintomatico.

Genitourinarias: Debido a la falta de tonicidad de la vejiga, se ha observado poliuria,
disuria y retencién urinaria. Si es posible, durante los primeros dias de la
administracion de sulfato de vincristina deben ser discontinuadas otras drogas
conocidas por causar retencién urinaria {especiaimente en pacientes mayores).

Cardiovasculares: Se ha observado hipertension e hipotension. La administracion de
combinaciones de agentes quimioterapéuticos que incluyen sulfato de vincristina a
pacientes previamente tratados con radiacién de mediastino, se ha asociado con
enfermedad arterial coronaria e infarto de miocardio. No se ha determinado ia relacién
causa-efecto.

Neurolégicas: Existe frecuentemente una secuencia en el desarrollo de efectos
neuromusculares. Inicialmente, solo se manifiestan trastornos senscriales y parestesia.
Con el tratamiento continuo puede aparecer dolor neuritico y, posteriormente,
dificultades motoras. No se ha reportado ningdn agente capaz de revertir las
manifestaciones neuromusculares gue pueden acompafiar la terapia con sulfato de
vincristina.

Con la administracidn continua de este medicamento se ha reportado pérdida del
refiejo tendinoso profundo, ptosis pedal, ataxia y paralisis.

Pueden presentarse afecciones de los nervios craneales, como paresia aislada y/o
pardlisis de los misculos controlados por los nervios motores craneales incluyendo
parélisis bilateral de cuerdas vocales potencialmente mortal, generalmente, los
musculos extraoculares y laringeos son los mds afectados. Se ha reportado dolor
mandibular, dolor faringeo, dolor de las gldndulas parétidas, dolor dseo, dolor de
espalda, dolor de extremidades, y mialgias; en estas areas el dolor puede ser severo.
En unos pocos pacientes que recibian sulfato de vincristina, se reportaron
convulsiones, frecuentemente con hipertension. En pacientes pediatricos se observaron
convulsiones seguidas de coma. Han sido reportadas cequera cortical transitoria y
atrofia éptica con ceguera. El tratamiento con alcaloides de la Vinca ha ocasionado
dafio vestibular y auditivo del octavo nervio craneal. Las manifestaciones incluyen la
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sordera total o parcial, que puede ser temporaria o permanente, y las dificultades en el
equilibrio incluyen mareos, nistagmo, y vértigo. Debe tenerse especial cuidado cuando
sulfato de vincristina es usado en combinacion con otros agentes ototéxicos, tales
como el platino contenido en otros productos oncologicos.

Pulmonares: Dificultad respiratoria aguda v broncoespasmo severo. Ver advertencias.

Endocrinas: Se ha observado en pocos pacientes un sindrome asociado a una
secrecion alterada de la hormona antidiurética. Este sindrome se caracteriza por una
alta excrecidn urinaria de sodio en presencia de hiponatremia; en ausencia de
enfermedad renal o adrenal, hipotensién, deshidratacion, azotemia y edema clinico.
Con la restriccién de liquidos se observa mejoria de la hiponatremia y de la pérdida
renal de sodio.

Hematoldgicas: El sulfato de vincristina parece no tener ningun efecto significativo o
constante sobre las plaguetas ni los eritrocitos. La depresidn severa de Ia médula 0sea
no suele ser, por lo general, uno de los principales limitantes de la dosis. Sin embargo,
se reportaron anemia, leucopenia y trombocitopenia. Cuando existe trombocitopenia al
iniciarse el tratamiento con sulfato de vincristina, ésta puede mejorar antes de la
remision medular.

Dermatolégicas: Han sido reportados rash y alopecia.
Otras: Ha habido casos de fiebre y dolor de cabeza.

SOBREDOSIFICACION

Las reacciones secundarias consecutivas a la administracién de sulfato de vincristina
estan relacionadas con la dosis. En nifios menores de 13 afios de edad, la muerte ha
ocurrido después de una dosis de sulfato de vincristina 10 veces mayor de la
recomendada para terapia. Es posible que ocurran sintomas severos en este grupo de
pacientes después de dosis de 3 a 4 mg/m2. Se puede esperar que 1os adultos tengan
sintomas severos después de dosis uUnicas de 3 mg/m? o mas {ver Reacciones
adversas). La administracién de dosis mayores a las recomendadas puede
manifestarse como efectos secundarios exagerados.

El tratamiento de sostén debe incluir lo siguiente: la prevencion de las reacciones
secundarias que se presentan como resultado del sindrome de secrecion alterada de
hormona antidiurética (Jas medidas preventivas incluiran la restriccion de la ingestion
de liquidos y tal vez la administracion de un diurético que actGe sobre la funcién del
asa de Henle y del tibulo distal}; la administracion de anticonvulsivantes; el uso de
enemas y catarticos para evitar ileo (en algunos casos puede ser necesaria la
descompresidon del aparato gastrointestinal}; el monitoreo del sistema cardiovascular
del paciente; y recuentos sanguineos diarios para recurrir a una transfusion en caso de
que sea hecesario.

Se ha observado que el acido folinico tiene un efecto protector en ratones normales
que reciben dosis letales de sulfato de vincristina. Reportes aislados de casos sugieren
que el acido folinico puede ser de ayuda en el tratamiento de humanos que han
recibido una sobredosis de sulfato de vincristina. Se sugiere la administracion de 100
mg de &cido folinico por via endovenosa, cada 3 horas durante 24 horas y luego cada 6
horas, durante 48 horas como minimo. Tedricamente (basado en los estudios
farmacocinéticos) los niveles de sulfato de vincristina en sangre se esperan que
permanezcan significativamente elevados durante por lo menos 72 horas. E
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tratamiento con acido folinico no elimina la necesidad de las medldéé’ Qj'édsteﬁa-
mencionadas.

La mayor parte de una dosis L.V. de sulfato de vincristina es excretada por via blltar
después de fijarse rapidamente a los tejidos. No es probable que {a hemodialisis sea
utit en caso de sobredosis porque sélo aparecen cantidades muy pequefias del
medicamento en el dializado. Los pacientes con trastornos hepaticos severos, en los
cuales la excrecidon biliar esta disminuida, pueden experimentar una mayor severidad
de las reacciones secundarias.

En perros tratados previamenie con colestiramina, se ha demostrado que hay un
aumento de la excrecidn fecal de vincristina administrada por via parenteral. No hay
datos clinicos publicados del uso de colestiramina como antidoto en humanos.

No hay datos clinicos publicados de las consecuencias de la ingestién oral de suifato
de vincristina. En caso de ingerir accidentalmente este producto, el estomago debe ser
evacuado. La evacuacion debe ser seguida de la administracion oral de carbén activado
vy un catartico.

“Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas
cercano o comunicarse con los centros de toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutierrez: (011) 4962 -6666 / 2247
Hospital A. Posadas: (011) 4654 - 6648 / 4658 ~ 7777

PRESENTACION

VINCRISTINA FILAXIS 1 mg x 1 frasco ampolla.

VINCRISTINA FILAXIS 2 mg x 1 frasco ampolla.

VINCRISTINA FILAXIS 5 mg x 1 frasco ampolla.

USO HOSPITALARIO, VINCRISTINA FILAXIS, 1 mg, 2 mg, 6 5 mg x 10 frascos
ampollas.

VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION 1 mg/1 ml x 1 frasco ampolla.
VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION 2 mg/2 mi x 1 frasco ampolla.
VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION 5 mg/5 ml x 1 frasco ampolla.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar entre 2-8°C. Proteger de la luz.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N© 42,338

Laboratorios Filaxis S.A.
Panama 2121, (B1640DKXC) Martinez, Pcia. de Buenos Aires, Argentina.

Direccion Técnica: Liliana Alassia de Torres, Farmacéutica y Dra. en Quimica.,

Fecha de ultima revision:
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Dirdetora 1uenica
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

VINCRISTINA FILAXIS
1img
SULFATO DE VINCRISTINA
Polvo liofilizado para inyectable
Industria Argentina
Venta bajo receta archivada

CONTENIDO
1 frasco ampoila,

FORMULA
Cada frasco ampolla contiene:
Sulfato de Vincristina 1 mg, manitol 10 mg.

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

SOLO PARA ADMINISTRACION 1.V.
Conservar entre 2-8°C. Proteger de la luz.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N9 42.338

Laboratorios Filaxis S.A.
Panama 2121, (B1640DKC) Martinez, Pcia. de Buenos Aires, Argentina.

Direccion Técnica:
Liliana Alassia de Torres, Farmacéutica y Dra. en Quimica.

Ne lote:
Fecha de vto:

Nota:
La siguiente presentacién responde al mismo texto aqui descripto:

USO HOSPITALARIO, VINCRISTINA FILAXIS 1 mg x 10 frascos ampollas.
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PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

R VINCRISTINA FILAXIS -
1mg
SULFATO DE VINCRISTINA
Polvo liofilizado para inyectable

SOLO PARA ADMINISTRACION 1.V.
Conservar entre 2-8°C. Proteger de la luz.

Laboratorios Filaxis S.A.

Ne lote:
Fecha de vto:
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

VINCRISTINA FILAXIS
2 mg
SULFATO DE VINCRISTINA
Polvo liofilizado para inyectable
Industria Argentina
Venta bajo receta archivada

CONTENIDO
1 frasco ampolla.

FORMULA
Cada frasco ampolla contiene:
Sulfato de Vincristina 2 mg, manitol 20 mg.

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

SOLO PARA ADMINISTRACION 1.v.
Conservar entre 2-8°C. Proteger de la luz.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N© 42,338

Laboratorios Filaxis S.A.
Panama 2121, (B1640DKC) Martinez, Pcia. de Buenos Aires, Argentina.

Direccién Tecnica:
Liliana Alassia de Torres, Farmacéutica y Dra. en Quimica.

N¢ lote:
Fecha de vto:

Nota:
La siguiente presentacién responde al mismo texto aqui descripto:

USO HOSPITALARIO, VINCRISTINA FILAXIS 2 mg x 10 frascos ampolias.
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PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

VINCRISTINA FILAXIS
2 mg
SULFATO DE VINCRISTINA
Polvo liofilizado para inyectable
SOLO PARA ADMINISTRACION L.V.
Conservar entre 2-8°C, Proteger de la luz.

Laboratorios Filaxis S.A.

N° lote:
Fecha de vto:
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO Toev

VINCRISTINA FILAXIS
5 mg
SULFATO DE VINCRISTINA
Polvo liofilizado para inyectable
Industria Argentina
Venta bajo receta archivada

CONTENIDO
1 frasco ampoila,

FORMULA
Cada frasco ampolia contiene:
Sulfato de Vincristina 5 mg, manitol 50 mg.

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

SOLO PARA ADMINISTRACION I.V.
Conservar entre 2-8°C. Proteger de la luz.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado NO 42.338

Laboratorios Filaxis S.A.
Panamd 2121, (B1640DKC) Martinez, Pcia. de Buenos Aires, Argentina.

Direccién Técnica:
Liliana Alassia de Torres, Farmacéutica y Dra. en Quimica.

N° lote:
Fecha de vto:

Nota:
La siguiente presentacién responde al mismo texto aqui descripto:

USO HOSPITALARIO, VINCRISTINA FILAXIS 5 mg x 10 frascos ampoilas.
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PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

VINCRISTINA FILAXIS
5 mg
SULFATO DE VINCRISTINA
Polvo liofilizado para inyectable
SOLO PARA ADMINISTRACION I.V.
Conservar entre 2-8°C. Proteger de la luz.

Laboratorios Filaxis S.A.

N° lote:
Fecha de vto:
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CONTENIDO
1 frasco ampolla.

FORMULA
Cada frasco ampolla contiene: sulfato de vincristina 1 mg. Excipientes: Manitol, Agua
para inyectable,

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION
1mg/1mi
SULFATO DE VINCRISTINA
Solucién inyectable
Industria Argentina
Venta bajo receta archivada

SOLO PARA ADMINISTRACION 1.V. LA ADMINISTRACION INTRATECAL ES

Conservar entre 2-B°C. Proteger de la luz.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° 42.338

Laboratorios Filaxis S.A.

Direccion Técnica:

Panama 2121, (B1640DKC) Martinez, Pcia. de Buenos Airas, Argentina.

Liliana Alassia de Torres, Farmacéutica y Dra. en Quimica.

Fecha de vto:
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PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION
1 mg/1ml
SULFATO DE VINCRISTINA
Solucion inyectable

SOLO PARA ADMINISTRACION LI.V. LA ADMINISTRACION INTRATECAL ES
FATAL.

Conservar entre 2-8°C, Proteger de la luz.

Laboratorios Filaxis S.A.

N° lote:
Fecha de vto:
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION
2mg/2 ml
SULFATO DE VINCRISTINA
Solucién inyectable
Industria Argentina
Venta bajo receta archivada

CONTENIDO
1 frasco ampoila.

FORMULA
Cada frasco ampolia contiene: sulfato de vincristina 2 mg. Excipientes: Manitol, Agua
para inyectable. )

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

SOLO PARA ADMINISTRACION I.V. LA ADMINISTRACION INTRATECAL ES
FATAL.

Conservar entre 2-8°C. Proteger de la luz.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N° 42,338

Laboratorios Filaxis S.A.
Panama 2121, (B1640DKC) Martinez, Pcia. de Buenos Aires, Argentina.

Direccion Técnica:
Liliana Alassia de Torres, Farmacéutica y Dra. en Quimica.

N® [ote: i
Fecha de vito:

Hi ja de Torres
- Pr, Liion Alassic L
Direclure .l::‘llﬂ.‘ oA
labom:stiua o BA




5851

PROYECTOQ DE ROTULO PRIMARIO

VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION
2mg/2 mi
SULFATO DE VINCRISTINA
Solucién inyectable

SOLO PARA ADMINISTRACION I.V. LA ADMINISTRACION INTRATECAL ES
FATAL.
Conservar entre 2-8°C. Proteger de la luz.

Laboratorios Filaxis S.A.

N° lote:
Fecha de vto:
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CONTENIDO
1 frasco ampolla.

FORMULA

PROYECTO DE ROTULD SECUNDARIO

VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION
5mg/5 mj
SULFATO DE VINCRISTINA
Solucion inyectable
Industria Argentina
Venta bajo receta archivada

Cada frasco ampolla contiene: sulfato de vincristina 5 mg. Excipientes: Manitol, Agua

para inyectable,

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

SOLO PARA ADMINISTRACION L.V. LA ADMINISTRACION INTRATECAL ES

FATAL.

. Conservar entre 2-8°C. Proteger de la luz.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° 42,338

Laboratorios Filaxis S.A.
Panama 2121, (B1640DKC) Martinez, Pcia. de Buenos Aires, Argentina.

Direccion Técnica:

Liliana Alassia de Torres, Farmacéutica y Dra. en Quimica.

N° lote:
Fecha de vto:
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PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION
5 mg/5 mi
SULFATO DE VINCRISTINA
Solucidn inyectable

SOLO PARA ADMINISTRACION I.V. LA ADMINISTRACION INTRATECAL ES
FATAL.

Conservar entre 2-8°C. Proteger de la luz.

Laboratorios Filaxis S.A.
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Fecha de vto:
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PROYECTO DE PROSPECTO:
INFORMACION PARA EL PACIENTE

| FAMATL - MY vt BIRADS ‘

VINCRISTINA FILAXIS
VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION
SULFATO DE VINCRISTINA
Polvo liofilizado para inyectable
Solucidn inyectable

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a usar el
medicamento.

- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consuite a su médico o farmacéutico.

- Este medicamento ha sido prescripto solo para su problema actual. No lo recomiende
a otras personas.

- Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si observa
cualquier efecto adverso no mencionado en este prospecto, informe a su médico o
farmacéutico.

~ Contenido del prospecto:

. Qué es Vincristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucién y para qué se utiliza
. Antes de usar Vincristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucién

. Cémo usar Vincristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucién

. Posibles efectos adversos '

. Conservacidn de Vingcristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucién

. Informacidn adicional

hn AWkl

1. QUE ES VINCRISTINA FILAXIS/ VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION Y PARA
QUE SE UTILIZA

-VINCRISTINA FILAXIS es un medicamento presentade en forma de polvo que contiene
sulfato de vincristina, ,

-VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION es un medicamento presentado en forma de
solucion que contiene sulfato de vincristina.

" Vincristina Filaxis pertenece a un grupe de medicamentos denominados citostaticos
{medicamentos para tratar el céncer). Estos medicamentos inhiben el crecimiento de
las células de cancer.

Vincristina Filaxis/Vincristina Filaxis Solucion se utiliza solo o junto con otros
medicamentos para tratar:

- leucemia linfobldstica aguda, que es un céncer de crecimiento rapido en el cual el
‘cuerpo produce glébulos blancos inmaduros o de caracteristicas anormales
- enfermedad de Hodgkin, que es un cancer del sistema linfatico
- linfoma no Hodgkin, que es un cancer de los ganglios o tejido linfoide, con
‘caracteristicas diferentes a las del linfoma de Hodgkin
- rabdomiosarcoma, que es un tipo de cancer de los misculos
- neuroblastoma, que es un tipo de cancer del sistema nervioso simpatico vy
parasimpatico '

- tumor de Wilms, que es un tipo de cancer de rifidn

2. ANTES DE USAR VINCRISTINA FILAXIS/ VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION
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NO use Vincristina Filaxis/Vincristina Filaxis Solucién y consulte -a:ﬁs'ﬁ-;ﬁ;"‘:l)i Q- - f
si:
- Es hipersensible (alérgico) a vincristina sulfato o a cualquiera de los demas
componentes (ver “Composicidn de Vincristina Filaxis/Vincristina Filaxis Solucion”).
- Padece de un trastorno de los nervios y muscuios denominado sindrome de Charcot-
Marie-Tooth.
- Esta siendo tratado con radioterapia sobre su higado.

Tenga especial cuidado con Vincristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucion
Vincristina Filaxis/Vincristina Filaxis Solucion se debe administrar solo por via
intravenosa (por vena) y no por cualquier otra via. Otras vias de administracion
pueden ser mortales. Debe utilizarse sélo bajo la estricta supervision de médicos
experimentados en el tratamiento con citostaticos {medicamentos para tratar el
céncer). Su médico debe tener extremo cuidado en el calculo y la administracién de la
dosis de sulfato de vincristina. Las reacciones adversas del sisterna nervioso estan
relacionadas con la dosis.

Debe evitar el contacto de vincristina sulfato con los ojos. Si vincristina suifato se
introduce en el ojo, debe lavarse inmediatamente tos ojos con gran cantidad de agua y
consultar a su médico si persiste la irritacién.

Consulte a su médico si una de las advertencias abajo mencionadas le sucede, o le ha
sucedido en alguna ocasion:

- Si usted sufre trastornos del sistema nervioso.

- Si su higado no funciona muy bien.

- Si usted estdn tomando algin medicamento que pueda ser dafiino para el sistema
nervioso; su médico lo monitorizard cuidadosamente durante el tratamiento.

- Si usted llega a estar estrefiido o constipado debido al tratamiento; su medico
tomard medidas para prevenir el estrefiimiento, tales como un ajuste de la dieta o el
uso de productos que mejoren los movimientos del intestino.

- Sj usted sufre trastornos cardiacos tales como trastornos isquémicos del corazon
(problemas de circulacion en et corazén y la sangre).

- Si usted tiene o desarrolla una infeccidn; consulte a su médico si esto sucede,

- Si usted es sexualmente activo; usted y su pareja deben tomar precauciones para
prevenir el embarazo. '

- Si usted tiene dificultad respiratoria.

Uso de otros medicamentos

Atencion: Los siguientes comentarios se pueden aplicar a medicamentos que esté
tomando actualmente, o que ha usado en las pasadas semanas, o usted puede
empezar a tomar en las semanas siguientes a su tratamiento con Vincristina Filaxis/
Vincristina Filaxis Solucidn,

Los medicamentos mencionados aqui pueden serle conocidos por un nombre diferente,
a menudo la marca comercial. En esta seccién solo se menciona el nombre del
principio activo o grupo de principios activos de este medicamento y no la marca
comercial. Compruebe en la caja o en el prospecto de todos los medicamentos que
usted estd utilizando, cual es el principio activo del medicamento.

Cuando los medicamentos se usan juntos, ellos a veces pueden influir en la accion del
otro y/o efectos adversos; esto se llama interaccion.

Una interaccion puede ocurrir cuando este medicamento se usa junto con:

- Ciertos medicamentos que inhiben las enzimas hepaticas, por ejemplo ritonavir
(usado para tratar et VIH), itraconazol (usado para tratar las infecciones por hongos);
la administracién al mismo tiempo con vincristina puede conducir a una prematura y/o
aumentada gravedad de las enfermedades musculares.

Alassia de Torres
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- Ciertos medicamentos para tratar la epilepsia, por ejemplo fenitoina; la vincristina
puede disminuir la cantidad de fenitoina en la sangre y por lo tante aumentar la
actividad convulsiva.

- Ciertos medicamentos que pueden ser dafiinos para el sistema nervioso tales como
L-asparaginasa {un medicamento para tratar el cdncer de sangre); estos productos
pueden raramente incrementar los efectos dafiinos de vincristina sobre el sistema
nervioso.

Informe a su médico o farmacéutico si esta utilizando, o ha utilizado recientemente
otros medicamentos, incluso los adquiridos sin receta.

Embarazo y lactancia

Vincristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucién no se deberia administrar durante el
embarazo vy la lactancia.

El sulfato de vincristina puede causar dafio fetal cuando es administrado a mujeres
embarazadas. Si esta droga es usada durante el embarazo, o si la paciente queda
embarazada mientras la recibe, debe considerarse el riesgo potencial para el feto. Las
mujeres que tengan posibilidades de quedar embarazadas deben ser aconsejadas de
evitar el embarazo. Las medidas contraceptivas se deben tomar por ambos (el hombre
y la mujer) durante el tratamiento y durante 6 meses después de que usted finalice el
tratamiento.

Tan pronto como usted sospeche un embarazo o si usted desea tener nifios, debe
consultar a su médico.

Consulte a su médico o farmaceutico antes de utilizar cualquier medicamento.

Fertilidad

La vincristina puede producir amenorrea y azoospermia. En algunos pacientes, pero no
en todos, la recuperacidn ocurrié varios meses después de la terminacién de la
quimioterapia.

Conduccién y uso de maquinas

El tratamiento con Vincristina Fitaxis/ Vincristina Filaxis Solucién puede a veces resuitar
en efectos adversos del sistema nervioso, tales como reflejos reducidos, debilidad
muscular y problemas visuales (ver “Posibles efectos adversos”). Si usted experimenta
alguno de estos efectos adversos, NO conduzca ni use ninguna maquina gue requiera
su atencidn.

3. COMO USAR VINCRISTINA FILAXIS/ VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION
Vincristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucién le sera administrado por indicacion de un
profesional de la salud.

Vincristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucién se debe administrar solo por vena {via
intravenosa).

» Adultos

La dosis habitual en adultos es 1,4 mg por metro cuadrado de superficie corporai (el
tamafio de su cuerpo) una vez a la semana.

« Nifios

La dosis habitual en nifios es 1,5 mg por metro cuadrado de superficie corporal una
vez a la semana, con una dosis maxima de 2,0 mg por metro cuadrado de superficie
corporal. Para nifios cuyo peso es 10 kg o menos, la dosis inicial es 0,05 mg por Kg de
peso corporal una vez a la semana.

« Pacientes con una funcién hepatica reducida

Si su higade no esté funcionando bien, su médico le ajustara su dosis si es necesario.

Forma de administracién
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Vineristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucién se inyecta por via I.V., mediante aguja o
catéter intacto. Se puede inyectar directamente en una vena o en éstas a traves de un
set de infusidn intravenosa. La inyeccién de sulfato de vincristina debera completarse
en aproximadamente 1 minuto.

Si usa mas VINCRISTINA FILAXIS/ VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION del que
debiera:

Es muy poco probabte que usted reciba demasiada cantidad de medicamento, ya que
Vincristina Filaxis/ Vineristina Filaxis Solucidn le sera administrado por un profesional
de la salud.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los centros de toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutierrez: (011) 4962 -6666 / 2247
Hospital A. Posadas: (C11) 4654 - 6648 / 4658 - 7777

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este producte, pregunte a su médico o
farmacéutico.
Si usted ha olvidado una dosis Vincristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucidn, su
médico decidird cuando usted recibirad este medicamento. Si piensa que usted ha
perdido una dosis, contacte con su médico tan pronto como sea posible.

]

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, Vincristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucion,
pueden producir efectos adversos, aunque no todas las personas los sufran.

En general, las reacciones adversas son reversibles y estan relacionadas con la dosis.
El efecto adverso mas comun es la pérdida del cabello y las reacciones adversas mas
molestas son las neuromusculares, especialmente la falta de reflejos.

Pueden ocurrir, los siguientes efectos adversos a las frecuencias aproximadas
mostradas:

Sistema inmunitario

s Raras

Reacciones alérgicas de tipo severas, erupcidén cutdnea y acumulacion de fluido
‘(edema),

Sangre

+ Poco frecuentes

Disminucion de la funcién de la medula osea, alteraciones en la sangre como anemia
(puede sufrir debilidad, fatiga y/o malestar general), falta de glébulos blancos
(asociado a un aumento del riesgo de padecer infecciones) y falta de plaquetas (puede
aparecer hematomas y sangrado).

_Sistema nervioso
» Frecuentes

_Alteraciones neuromusculares. Esto puede afectar al movimiento, la sensacion y las
funciones corporales; usted puede experimentar efectos tales como alteraciones
sensoriales, observacion de cosquilleo, adormecimiento, picor u hormigueo sin causa,
dolor en el nervio (entre otros en la mandibula), problemas con el movimiento, pérdida
de ciertos reflejos (reflejos profundos del tendan), pardlisis o debilidad de los musculos
del pie (pie caido), debilidad muscular, dificultades en el equilibrio que incluye mareo
y vértigo, problemas de coordinacion (por ejemplo caminar como si estuviera bebido} y
pardlisis. El nervio craneal (nervio del cerebro) puede estar afectado, lo cual puede
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conducir a parélisis de ciertos mdsculos, debilidad muscular de la laringe, ronquera,
parélisis de las cuerdas vocales, debilidad muscular de los musculos exteriores del ojo,
caida de los parpados (ptosis), visién doble, trastornos de los nervios oculares,
trastornos de los nervios fuera del ojo, ceguera (transitoria}.

¢ Poco frecuentes

Ataques/convulsiones, a menudo con aumente de la pre5|on sanguinea. Se han
.notificado unos pocos casos de convulsiones seguidas de coma en nifios.

Corazén

» Poco frecuentes

En algunos pacientes, que fueron tratados con vincristina en combinacion con otros
productos para tratar el cancer y que fueron previamente irradiados en el drea
alrededor del corazon, han ocurrido trastornos de los vasos sanguineos del corazén y
ataques de corazoén.

= Raras

Aumento o disminucién de la presién sanguinea.

Sistema respiratorio

s Frecuente

Dificultad al respirar que ocurre de forma repentina y falta de respiracién debido a
calambres de los misculos de las vias aéreas (broncoespasmo), especialmente si el
medicamento se utiliza al mismo tiempo que mitomicina C.

Sistema gastrointestinal

« Frecuentes

Estrefiimiento, dolor abdominal, calambres abdominales (dolores abdominales tipo
cblico), nauseas, vomitos.

¢ Poco frecuentes

Falta de apetito, pérdida de peso, diarrea, disminucién de la funcion del intestino
debido a parélisis (ileo paralitico, en el cual el intestino deja de funcionar y no hay
peristalsis) especialmente en nifios pequefios.

= Raras

Inflamacion de la mucosa de la boca, necrosis del tejido del intestino delgado y/o
dafios en la pared de!l intestino.

Higado o bilis

* Raras

Trastorno del higado como resultado de obstruccién de las venas en el higado,
particularmente en nifios.

Piel
* Muy frecuentes
Pérdida de cabello (reversible después de la interrupcidn del tratamiento).

Qidos y érganos del equilibrio
» Poco frecuentes
Sordera, total o parcial, temporal 0 permanente.

Rifiones y tracto urinario

» Poco frecuentes

‘Problemas al orinar (dolor, orinar frecuentemente o no ser capaz de orinar bien).
Presencia de niveles etevados de cierto producto de desechd (dcido Grico) en la sangre,
(hiperuricemia).
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» Raras

~ Liberacion inapropiada de Hormona Antidiurética (ADH)}, lo que produce presion

sanguinea baja, deshidratacidn, niveles anormales de compuestos que contienen
nitrégeno (usted puede experimentar boca seca, confusidn, fatiga), retencion de
liquidos, que puede producir edema y falta de sodio (Sindrome de secrecidn
inapropiada de hormona antidiurética (SIADH)).

Organos sexuales

' Frecuentes
.Disminucién del nimero de espermatozoides.

s Poco frecuentes

. Interrupcién de la menstruacién. \

‘Otros

Tratamiento relacionado con el cdncer. En algunos pacientes que han sido tratados con
vincristina en combinacidén con otros productos para tratar el cancer, se produjo una
forma diferente de cdncer despues del tratamiento.

s Frecuentes

Irritacidn en el sitio de la inyeccion.

, = Poco frecuentes

Fiebre.
+ Raras
Dolor de cabeza.

Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si aprecia
cualquier efecto adverso no mencionado en este prospecto, informe a su medico o
farmacéutico.

El suifato de vincristina puede producir alteraciones en las células de la sangre por lo
cual su médico le tomard muestras de sangre antes de la administracién de cada dosis.
También es posible que monitoree los niveles de acido Urico en sangre.

5. CONSERVACION DE VINCRISTINA FILAXIS/ VINCRISTINA FILAXIS

SOLUCION

Mantener fuera del alcance y de la vista de los niftos. '

Conservar entre 2-8°C (heladera). Conservar el frasco en el embalaje exterior para
protegerio de la luz.

No utilice Vincristina Filaxis/ Vincristina Filaxis Solucion después de la fecha de
caducidad que aparece en el envase. La fecha de caducidad es el Gitimo dia del mes
que se indica.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagiies ni a fa basura. Pregunte a su

farmacéutico cémo deshacerse de los envases y de los medicamentos que no necesita.
.De esta forma ayudara a proteger el medio ambiente.

6. INFORMACION ADICIONAL

+..Composicion:
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-Cada frasco ampolla de VINCRISTINA FILAXIS 1 mg, 2mg y 5 mg contiene sulfato

"+ de vincristina 1 mg, 2 mg & 5 mg. Excipientes: Manitol.

-Cada frasco ampolla de VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION 1 mg/1 ml, 2 mg/ 2
ml y 5 mg/ 5 ml contiene: sulfato de vincristina 1 mg, 2 mg ¢ 5 mg. Excipientes:
Manitol, Agua para inyectable.

Laboratarics Filaxis S.A-
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Se debe inspeccionar visualmente el frasco ampolla para verificar que no tiergs-—— -
particulas ni que ha sufrido decoloracidén antes de su administracion, siempre que la
solucion y el recipiente o permita.

Presentacién:

VINCRISTINA FILAXIS 1mg, 2mgy 5mg x 1 frasco ampoaolla.

VINCRISTINA FILAXIS, 1 mg, 2 mg, & 5 mg x 10 frascos ampollas {(Uso hospitalario)
VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION 1 mg/1 ml, 2 mg/2 mly 5 mg/5 ml x 1 frasco
ampolla.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N° 42.338

Laboratorios Filaxis S.A.
Panama 2121, (B1640DKC) Martinez, Pcia. de Buenaos Aires, Argentina.

Direccion Técnica: ,
Liliana Alassia de Torres, Farmacéutica y Dra. en Quimica.

Este prospecto ha side revisade en:

INFORMACION SOLO PARA EL PROFESIONAL MEDICO O SANITARIO:
1. RECONSTITUCION PARA INYECCION INTRAVENOSA

Preparacion de la solucion a inyectar
Este producto es para uso intravenoso Unicamente y debera ser administrado por
personal con experiencia en la preparacion de citostaticos. Debe tenerse extremo
cuidado en el calculo y la administracion de la dosis de sulfato de vincristina. La
neurotoxicidad estd relacionada con la dosis. Es sumamente importante que el catéter
o la aguja intravenosa estén bien colocados en la vena antes de inyectar este
producto. Si durante la administracion intravenosa de sulfato de vincristina se produce
extravasacion en el te_]IdO circundante, la solucién puede causar considerable irritacion.
En este caso, la inyeccién debe suspenderse inmediatamente, inyectando el resto de la
dosis en otra vena.
Los medicamentos para uso parenteral deben ser inspeccionados visualmente para
verificar que no tienen particulas ni que han sufride decoloracion antes de su
administracién, siempre que la solucidn y el recipiente lo permita.
El sulfato de vincristina nunca debe mezclarse con otros medicamentos. No se debe
diluir el sulfato de vincristina en soluciones que eleven o bajen el pH fuera de los
fimites de 3,5 a 5,5.
.Deben con5|derarse los procedimientos para manipuleo y eliminacion de drogas
- anticancerigenas.

-Polvo liofilizado (VINCRISTINA FILAXIS 1mg, 2 mgy 5 mg)

Reconstituir el polvo liofilizado mediante el agregade de 1,0 ml, 2,0 ml y 5,0 m! de
agua para inyectables al frasco ampolla de 1 mg, 2mg y 5 mg de VINCRISTINA
FILAXIS respectivamente. La concentracién asi obtenida de sulfato de vincristina
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contenida en todos los frascos ampolia de VINCRISTINA FILAXIS es de 1,0 mg/ml. No
agregar diluyente extra a los frascos antes de separan la dosis.

Retirar la solucidn de VINCRISTINA FILAXIS mediante jeringa seca y medir la dosis
cuidadosamente. No agregar diluyente extra al frasco ampolla para vaciarlo
completamente.

La solucion de sulfato de vincristina extraida puede diluirse en Cloruro de Sodio 0,9% o
Dextrosa al 5,0%. La solucién de suifato de vincristina puede administrarse en
concentraciones de 0,01 a2 1,0 mg/ml.

La solucidn reconstituida/diluida debe utilizarse inmediatamente y desecharse el
:remanente no utilizado.

Se ha demostrado que la solucidn reconstituida es estable quimica y fisicamente para
su uso durante 48 horas almacenada a 2-8°C. Desde un punto de vista microbiolégico,
la solucién reconstituida se debe utilizar de forma inmediata. Si no se usa de forma
inmediata, los tiempos y las condiciones de almacenamlento antes de utilizar son de
responsablhdad del usuario.

-Solucion inyectable {VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION 1 mg/1 ml, 2 mg/2 mly

5 mg/5 ml)

La concentracién en el frasco ampolia de VINCRISTINA FILAXIS SOLUCION es de 1,0

mg/ml, Retirar la solucidn de VINCRISTINA FILAXIS mediante jeringa seca y medir la
~ dosis cuidadosamente,

La solucién de sulfato de vincristina extraida puede diluirse en Cloruro de Sodio 0,9% o

Dextrosa al 5,0%. La solucidn de sulfato de vincristina puede administrarse en

concentraciones de 0,01 a 1,0 mg/ml.

La solucion diluida debe utilizarse inmediatamente y desecharse el remanente no

utilizado.

2. ADMINISTRACION

Este medicamento es solo para uso I.V., a intervalos semanales. Se administra el
sulfato de vincristina por via L.V, medlante aguja o catéter intacto. La solucion de
sulfato de vincristina se puede myectar directamente en una vena o en éstas a través
de un set de infusidén intravenosa. lLa inyeccién de sulfato de vincristina deberd
completarse en aproximadamente 1 minuto.

La dosis habitual de suffato de vincristina para adultos es de 1,4 mg/m?, una vez a la
sernana.

ta dosis habitual de sulfato de vincristina para nifios es de 1,5 mg/m2, con una dosis
maxima de 2 mg, una vez a la semana. Para los nifios que pesan 10 kg o menos, la
dosis debe ser de 0,05 mg/kg una vez a la semana. Se recomienda una reduccién de
50% en la dosis de sulfato de vincristina para pacientes que tengan un valor de
hilirrubina directa sérica superior a 3 mg/100 mil.

SE DEBE ADMINISTRAR UNICAMENTE POR VIA INTRAVENOSA No administrar

por otras vias. La administracién intratecal ha provocado casos de muerte,

secundario a neurotoxicidad severa.

‘Las jeringas que contengan este producto deben ser rotuladas con la levenda “La
administracion intratecal es fatal. Usar solo por via IV”,

4. ELIMINACION

Un frasco ampolla es para un solo uso y la solucién restante debe ser desechada.
La eliminacion del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan
estado en contacto con €l se realizara de acuerdo con la normativa local.
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