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Agente antineoplasico que provoca inhibicidon de la adenosina desaminasa, asi
como la inhibicién directa de la sintesis del ARN y el aumento en el dafio al
ADN, lo que puede contribuir a su efecto citotéxico general. No obstante, no se

conoce el mecanismo antitumoral preciso de la pentostatina en la leucemia de
CM células peludas. También ha demostrado tener actividad frente a diferentes
Comité de neoplasias linfoides y en el tratamiento de la enfermedad de injerto contra
Medicamentos ;

huésped (EICH).

USO CLIiNICO

Tratamiento de la EICH aguda o crénica en pacientes pediatricos =1 afo, refractario a corticoides (E:
off-label).

DOSIS Y PAUTAS DE ADMINISTRACION

En pacientes pediatricos en el tratamiento de EICH:

 Aguda: 1,5 mg/m?/dia via IV durante 3 dias; se puede repetir después de 2 semanas si es
necesario.

* Crénica: 4 mg/m*/2 semanas via IV durante 12 dosis; después 4 mg/m?/3-4 semanas (si sigue
mejorando).

Insuficiencia renal: experiencia limitada. Contraindicada si aclaramiento de creatinina <60 mi/min.
En algunas referencias se ha descrito ajuste de dosis segln aclaramiento de creatinina: 46-60
ml/minuto, administrar 70% de dosis; 31-45 ml/minuto, administrar 60% de dosis; si <30 ml/minuto,
considerar el uso de un farmaco alternativo.

Insuficiencia hepatica: experiencia limitada. Administrar con precaucion.
Administracion:
Se puede administrar:

* Via intravenosa en bolo en 5 minutos.

e Infusion intravenosa diluida en un volumen mayor (25 a 50 ml de solucién de glucosa al 5% o
solucidn salina al 0,9%) durante un periodo de 20-30 minutos. La dilucién de todo el contenido
del vial reconstituido con 25 ml o0 50 ml resulta en una concentracién de pentostatina de 0,33
mg/ml o de 0,18 mg/ml respectivamente para las soluciones diluidas.

Antes y después de cada dosis de pentostatina se recomienda hidratar a los pacientes (referencias en
pacientes pediatricos indican dosis de 5 ml/kg) con glucosa al 5% sola, o glucosa al 5% en suero
salino al 0,18% 0 0,9%, o glucosa al 2,5% en suero salino al 0,45%, o equivalente.

CONTRAINDICACIONES

 Hipersensibilidad al principio activo o a cualquiera de los excipientes.
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e Deterioro de la funcion renal (aclaramiento de creatinina <60 ml/min).
¢ Infeccidn activa.

PRECAUCIONES

» Antes de administrar cada dosis de pentostatina y durante el tratamiento, se debera realizar
control de los parametros hematoldgicos y de los valores bioquimicos sanguineos. En caso de
reacciones adversas graves (por ejemplo, neutropenias graves), se suspendera el tratamiento.
En algunas referencias indican que si el recuento absoluto de neutrdéfilos esta entre 500 a
1000/mm? se debe reducir la dosis en un 25%, de ser <0,5 x 10°/ o el recuento de plaquetas
<20 x 10%/I, se debe reducir la dosis de pentostatina un 50%.

e Evaluar la funcién renal antes de iniciar el tratamiento con pentostatina.

¢ Si hay toxicidad en el sistema nervioso, suspender o discontinuar el tratamiento.

EFECTOS SECUNDARIOS

La mayoria de los efectos adversos descritos en pacientes pediatricos tuvieron lugar en los primeros 6
meses de tratamiento. Los mds frecuentes fueron las infecciones.

A continuacién se describen solo las reacciones adversas obtenidas de los ensayos clinicos y de los
datos de vigilancia poscomercializacién muy frecuentes (=10%) y frecuentes (=1/100 a <1/10) en
adultos; para el resto, consultar la ficha técnica.

« Infecciones e infestaciones: infeccidn del tracto respiratorio superior o urinario, infeccién viral,
celulitis, neumonia, conjuntivitis, forunculosis, bronquitis, sepsis, abscesos en la piel o peri-anal,
candidiasis oral, infecciéon micética de la piel, shock séptico, urosepsis, osteomielitis.

» Neoplasias benignas, malignas y no especificadas: neoplasias, cancer de piel.

e Trastornos sangre y sistema linfatico: leucopenia, trombocitopenia, anemia, eosinofilia,
pancitopenia, agranulocitosis, leucemia aguda, neutropenia febril, equimosis, linfadenopatia,
esplenomegalia.

 Trastornos sistema inmunoldgico: reaccién alérgica, enfermedad injerto contra huésped.
Trastornos metabolismo y nutricidn: deshidratacion, gota, desequilibrio electrolitico,
hipercalcemia, hiponatremia, hiperglucemia, variaciones de peso, LDH incrementada.

 Trastornos psiquiatricos: ansiedad, depresién, nerviosismo, suefios anormales, descenso de la
libido, inestabilidad emocional, alucinaciones, hostilidad, neurosis, pensamientos anormales.

 Trastornos sistema nervioso: cefalea, neurotoxicidad, confusién, mareo, insomnio, parestesia,
somnolencia, amnesia, ataxia, convulsiones, disartria, disgeusia, encefalitis, hipercinesia,
meningismo, neuralgia, neuritis, neuropatia, paralisis, sincope, temblor, vértigo, hipoestesia.
Trastornos oculares: sequedad ocular, obstruccion del conducto lacrimal, fotofobia, retinopatia,
visién anormal, pupila fija, incremento del lagrimeo, dolor ocular.

* Trastornos del oido y del laberinto: sordera, dolor de oidos, laberintitis, tinnitus.

e Trastornos cardiacos: angina pectoris, arritmia, bloqueo auriculoventricular, bradicardia,
extrasistoles ventriculares, parada cardiaca, fallo cardiaco, efusién pericardial, parada sinusal,
taquicardia, fibrilacidn atrial, insuficiencia cardiaca congestiva, enrojecimiento,
electrocardiograma anormal.

 Trastornos vasculares: hemorragia, hipotensién, hipertensién, tromboflebitis profunda, flebitis,
vasculitis.
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 Trastornos respiratorios toracicos y mediastinicos: tos, asma, disnea, edema laringeo, edema
pulmonar, embolismo pulmonar, epistaxis.

 Trastornos gastrointestinales: nauseas o vémitos, diarrea, dolor abdominal, anorexia, trastorno
rectal, hemorragia rectal, trastorno dental, dispepsia, gingivitis, estomatitis, estrefiimiento,
disfagia, flatulencia, glositis, ileitis, sequedad de boca.

e Trastornos hepatobiliares: ictericia, hiperbilirrubinemia, incremento de ALT y/o AST.

 Trastornos piel y tejido subcutaneo: erupcién cutanea, prurito, sudoracion, trastornos en la piel,
sequedad de piel, urticaria, acné, alopecia, eccema, rash petequial, reaccion de
fotosensibilidad, dermatitis exfoliante, decoloracién de la piel, dermatitis bullosa, seborrea.

 Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: mialgia, trastorno dseo, artralgia,
artritis. Trastornos renales y urinarios: trastorno genito-urinario, incremento de BUN o
creatinina, insuficiencia renal, nefropatia, fallo renal, nefrolitiasis, disuria, retencién urinaria.

 Trastornos del aparato reproductor y de la mama: amenorrea, disfuncion eréctil.

» Trastornos generales y alteraciones en el lugar de la administracion: fiebre, fatiga, escalofrios,
astenia, dolor, muerte, edema, sintomas parecidos a la gripe, resaca, dolor de espalda.

INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

e Alopurinol: precaucién por mayor posibilidad de aparicién de erupciones cutaneas.

e Vidarabina: pentostatina potencia los efectos de la vidarabina. El uso combinado de vidarabina
y pentostatina puede producir un aumento de las reacciones adversas asociadas con cada uno
de los farmacos.

e Fludarabina: no se recomienda el empleo combinado por posibilidad de un aumento del riesgo
de toxicidad pulmonar fatal.

« Ciclofosfamida: no se recomienda la combinacién de pentostatina y dosis elevadas de
ciclofosfamida.

DATOS FARMACEUTICOS

Excipientes: manitol, hidréxido sédico o acido clorhidrico.

Preparacion: reconstituir el vial con 5 ml de agua estéril para inyeccién y mezclar bien para obtener
la disoluciéon completa. La solucidn debe ser incolora a amarillo palido y tener una concentracién de
pentostatina de 2 mg/ml. La solucién podria ser diluida para infusidn intravenosa en 25-50 ml de
solucidn de glucosa al 5% o solucién salina al 0,9%.

Conservacion:

e Vial: en nevera (entre 2 y 8 °C).

e Solucidn para inyeccion reconstituida o la solucién para perfusion reconstituida y diluida a
continuacidn: deben ser usadas en las 8 horas siguientes y no almacenar a temperatura > 25
°C. Tras la reconstitucién se recomienda su administracién inmediata.

Presentaciones comerciales: las presentaciones disponibles en Espafia pueden consultarse en
linea en el Centro de Informacién de Medicamentos de la AEMPS (CIMA),
http://www.aemps.gob.es/cima.
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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 Asociacion Espanola de Pediatria y se sustenta en la
bibliografia citada. Estas fichas no deben sustituir en ningtn caso a las aprobadas para
cada medicamento por la Agencia Espanola del Medicamento y Productos Sanitarios
(AEMPS) o la Agencia Europea del Medicamento (EMA).
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