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Antineoplasico analogo de pirimidinas de administracién intravenosa. Es un

CM analogo difluoro de la desoxicitidina.

Comité de
Medicamentos

USO CLIiNICO

Su uso en pacientes pediatricos esta relegado al tratamiento de pacientes refractarios a otros
tratamientos) (E: off-label):

e Tratamiento de tumores sélidos con estadios avanzados y refractarios a la quimioterapia
convencional.

e Osteosarcoma.

e Sarcoma de Ewing.

e Linfoma de Hodgkin.

e Carcinoma hepatocelular.

e Tumores recurrentes de células germinales.

La gemcitabina no es efectiva en el tratamiento de nifios con recidivas de leucemia aguda
linfoblastica (LAL) o leucemia aguda mieloblastica (LAM).

Mecanismo de accion:

Penetra dentro de las células a través de transportadores nucledsidos activos. La gemcitabina

requiere, para su efecto citotdxico, de la activacion intracelular por la desoxicitidina quinasa. Esta la

convierte en difosfato y trifosfato de difluorodesoxicitidina. La gemcitabina difosfatasa (GDF) inhibe la
ribonucledtido reductasa y la gemcitabina trifosfato (GTF) inhibe la ADN polimerasa. La concentracion
intracelular del fdrmaco es 20 veces superior al de la citarabina. La vida media (Vm) intracelular de la

GDF es de 16 horas. La gemcitabina es un antimetabolito cicloespecifico que provoca una
acumulacién de células en el limite entre fase G1 y S.

DOSIS Y PAUTAS DE ADMINISTRACION

 Tumores sélidos refractarios: 1000-1250 mg/m?/dosis (mé&ximo 2500 mg), dias 1y 8 cada 4
semanas. Si se combina con docetaxel: 900 mg/m?*/dosis en infusién de 60 minutos, dias 1y 8.
e Osteosarcoma y sarcoma de Ewing: 675 mg/m’ en infusién de 90 minutos, dias 1y 8; cada 21

dias (combinado con docetaxel).

« Linfoma de Hodgkin: 1000 mg/m’ durante 100 minutos, dias 1y 8, cada 21 dias (en
combinacién con vinorelbina u 800 mg/m’ dias 1y 4; cada 21 dias (en combinacién con
ifosfamida, mesna, vinorelbina y prednisolona).

« Carcinoma hepatocelular: 1000 mg/m?*/dosis durante 90 minutos, dia 1. Si presenta toxicidad

hematoldgica, reducir a 800 mg/m?/dosis.
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» Tumores de células germinales refractarios: 1000 mg/m’ en infusién de 30 minutos, los dias 1, 8
y 15, cada 4 semanas, en combinacidon con paclitaxel, completando hasta 6 ciclos.

Ajuste de dosis por toxicidad hematoldgica: sin datos especificos en nifios. En adultos debe
administrarse el 75% de la dosis necesaria.

La Vm y el volumen de distribucién es dosodependiente: en una infusién de 30 minutos la Vm es de
14 minutos, y en una infusidn de 6 horas la Vm es de 62 minutos. El volumen de distribucion es
mayor en infusiones lentas.

Administracion:

No se administra nunca en bolo, sino en perfusién intravenosa por via parenteral, en 30 minutos. La
Vm plasmatica es muy corta (15 minutos), aunque hay mucha variabilidad entre individuos, edad y
sexo. El farmaco es metabolizado por la citidina deaminasa a un metabolito de uridina inactivo.

Farmacocinética dosodependiente en nifios.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

PRECAUCIONES

e Los tiempos de infusidn superiores a 60 minutos y dosis de mayor frecuencia que semanales
han demostrado mayor toxicidad.

e Monitorizar creatinina, sedimento urinario, pruebas hepaticas y recuentos hematicos.

e Mantener una adecuada hidratacion. Este farmaco puede causar fiebre en ausencia de
infeccién.

EFECTOS SECUNDARIOS

 Mielosupresioén (limitante de dosis).

* Nauseas, vomitos (70%).

e Diarrea y mucositis.

e Aumento de las transaminasas.

e Sindrome gripal o fiebre aislada.

e Cutanea (alopecia y rash).

e Mds raro: somnolencia, neumopatia intersticial, sindrome hemolitico urémico.
 Radiosensibilizacion (evitar su uso con RTP).

INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

» Gemcitabina puede potenciar los efectos téxicos de bleomicina, fluorouracilo, natalizumab,
antagonistas de la vitamina K.

* Gemcitabina puede disminuir los efectos terapéuticos de las vacunas.

e Trastuzumab puede incrementar los efectos de gemcitabina.
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DATOS FARMACEUTICOS

Conservacion

e Vial sin manipular: hasta 3 afios a una temperatura inferior a 30 °C.
* Vial reconstituido: 24 h a temperatura ambiente. Nunca refrigerar, pues puede cristalizar de

forma irreversible.
e Dilucién: no se recomienda mantener durante un periodo >24 h a temperatura ambiente.

Presentaciones comerciales: las presentaciones disponibles en Espafia pueden consultarse online
en el Centro de Informacién de Medicamentos de la AEMPS (CIMA), http://www.aemps.gob.es/cima, y
en https://www.aeped.es/comite-medicamentos/pediamecum en el enlace "Presentaciones"
correspondiente a cada ficha.
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La informacion disponible en cada una de las fichas del Pediamécum ha sido revisada por
el Comité de Medicamentos de la Asociacidon Espanola de Pediatria y se sustenta en la
bibliografia citada. Estas fichas no deben sustituir en ningun caso a las aprobadas para
cada medicamento por la Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios
(AEMPS) o la Agencia Europea del Medicamento (EMA).
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