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1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Neupopeg 6 mg solucion inyectable.

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada jeringa precargada contiene 6 mg de pegfilgrastim™ en 0,6 ml de solucion inyectable. La
concentracion es de 10 mg/ml referida so6lo a proteina**.

* Se produce por tecnologia del DNA recombinante en Escherichia coli, seguida de conjugacion con

polietilenglicol (PEG). @
** La concentracion es de 20 mg/ml si se incluye el PEG. 6
La potencia de este producto no debe compararse con la potencia de otras proteinas pegil no

pegiladas de la misma clase terapéutica. Para mas informacion, ver seccion 5.1.
Excipientes : (O.Q
Excipientes que poseen una actividad reconocida : sorbitol E420, acetato sé@(ver seccion 4.4).

O
Para la lista completa de excipientes ver seccion 6.1. C)\

3. FORMA FARMACEUTICA &
Solucion inyectable. \Q

Solucidn inyectable transparente e incolora. @

4. DATOS CLINICOS OQ

4.1 Indicaciones terapéuticas 0

tumores malignos tratados €gn'gquimioterapia citotoxica (con excepcion de leucemia mieloide cronica

Reduccion de la duracion de &'Qopenia y de la incidencia de neutropenia febril en pacientes con
y sindromes mielodispla

4.2 Posologia? a de administracion

El tratamj t@‘l eupopeg debe ser iniciado y supervisado por un médico con experiencia en
oncologi ematologia.

terapia, administrado en inyeccion subcutanea aproximadamente 24 horas después de la

La§@ecomendada de Neupopeg es de 6 mg (una jeringa precargada) por cada ciclo de
quimioterapia citotoxica.

Neupopeg no esta recomendado para uso en nifios o adolescentes menores de 18 afios de edad, debido
a la escasez de datos sobre seguridad y eficacia.

Insuficiencia renal: no se recomienda modificar la dosis en pacientes con insuficiencia renal,
incluyendo insuficiencia renal cronica en dialisis.

4.3 Contraindicaciones

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.



4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo

Datos clinicos obtenidos a partir de un niumero limitado de pacientes sugieren que pegfilgrastim tiene
un efecto similar a filgrastim en el tiempo de recuperacion de la neutropenia severa en pacientes con
leucemia mieloide aguda de novo (ver seccion 5.1). Sin embargo, no se han establecido los efectos a
largo plazo de Neupopeg en la leucemia mieloide aguda; por lo tanto, se debe usar con precaucion en
esa poblacion de pacientes.

Los factores estimuladores de colonias de granulocitos pueden estimular el crecimiento de células
mieloides in vitro y podrian observarse efectos similares en algunas células no mieloides in vitro.

No se ha investigado la seguridad y eficacia de Neupopeg en pacientes con sindrome mielodis @
leucemia mieloide cronica ni en pacientes con leucemia mieloide aguda (LMA) secundaria;

tanto no debe utilizarse en estos pacientes. Se debe tener especial precaucion para estable

diagnostico diferencial de transformacion de blastos en leucemia mieloide aguda frente@u emia

mieloide cronica. Q

No se ha establecido la seguridad y eficacia de Neupopeg administrado en pacientes’menores de 55
afios con leucemia mieloide aguda de novo con citogenética t(15;17).

)
NS
No se ha investigado la seguridad y eficacia de Neupopeg en pacient os con dosis altas de
quimioterapia. t)

Tras la administracion de factores estimuladores de colonia$ de ulocitos (G-CSFs), se han
notificado raramente (>1/10.000 y <1/1.000) efectos adver monares, en particular neumonia
intersticial. Los pacientes con historial reciente de inK s pulmonares o neumonia pueden

presentar un mayor riesgo. 0

La aparicion de sintomas respiratorios tales corr@!, fiebre y disnea, en asociacion con signos
radioldgicos de infiltracion pulmonar y det o de la funcioén pulmonar, junto con un aumento del
recuento de neutréfilos pueden ser los si s preliminares del sindrome de distrés respiratorio en el
adulto. En estos casos, se debera sus a administracion de Neupopeg, a discrecion del médico, y
administrar el tratamiento apropiado?@

Se han notificado casos frec Ql/ 100 y <1/10) pero generalmente asintomaticos de
esplenomegalia y se han notificado muy raramente (<1/10.000) casos de ruptura esplénica después de
la administracion de pe astim, incluyendo algunos casos mortales. Por lo tanto, el tamafio del
bazo debe controlarsg ctidadosamente (e.j., examen clinico, ultrasonido). Debe considerarse un
diagnostico de splénica en los donantes y/o pacientes que refieran dolor en la parte superior
izquierda del %n o en el extremo del hombro.
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i \con Neupopeg solo no evita la trombocitopenia ni la anemia debidas al mantenimiento
ompletas de quimioterapia mielosupresora en el esquema prescrito. Se recomienda
egularmente las plaquetas y el hematocrito.

El trata
de las

Neupopeg no debera utilizarse para aumentar las dosis de quimioterapia citotoxica por encima de los
regimenes posoldgicos establecidos.

Las crisis de células falciformes se asocian con la utilizacion de pegfilgrastim en pacientes con anemia
de células falciformes. Por tanto, los médicos deben tener precaucion durante la administracion de
Neupopeg a pacientes con anemia de células falciformes, deben monitorizar los parametros clinicos y
de laboratorio y estar alerta sobre la posible asociacion de Neupopeg con el aumento del tamaiio del
bazo y una crisis veno-oclusiva.

Se han observado recuentos de los globulos blancos iguales o superiores a 100 x 10°/1 en menos del
1% de los pacientes tratados con Neupopeg. No se han notificado acontecimientos adversos



directamente atribuibles a este grado de leucocitosis. Dichas elevaciones de los glébulos blancos son
pasajeras, normalmente ocurren de 24 a 48 horas después de la administracion y son consistentes con
los efectos farmacodinamicos de Neupopeg.

No se ha evaluado adecuadamente la seguridad y eficacia de Neupopeg en la movilizacion de células
madre de la sangre en pacientes o donantes sanos.

La cubierta de la aguja de la jeringa precargada contiene caucho natural (un derivado del latex) que
puede provocar reacciones alérgicas.

El aumento de la actividad hematopoyética de la médula 6sea en respuesta a la terapia con factores de
crecimiento, se ha asociado con cambios positivos transitorios en imagenes 6seas. Esto debe te er%
en cuenta cuando se interpreten resultados de imagenes Oseas.

Neupopeg contiene sorbitol. Los pacientes con problemas hereditarios de intolerancia& ctosa,
no deberian ser tratados con este medicamento.

Neupopeg contiene menos de 1 mmol (23 mg) de sodio por 6 mg de dosis, po@?e se considera
libre de sodio.

g . _ ‘ Q
45 Interaccién con otros medicamentos y otras formas de mterac@

Debido a la potencial sensibilidad a la quimioterapia citotdxica de @ulas mieloides en rapida
division, Neupopeg debe administrarse aproximadamente 24 h pués de la administracion de la
quimioterapia citotoxica. En los ensayos clinicos Neupopeg’s@inistré de forma segura 14 dias
antes de la quimioterapia. La administracion simultanea d% opeg con farmacos quimioterapicos
no ha sido evaluada en pacientes. En modelos animalministraci(')n simultanea de Neupopegy
5-fluouracilo (5-FU) u otros antimetabolitos ha au do la mielotoxicidad.

En los ensayos clinicos no se han investigado e icamente las posibles interacciones con otros
factores de crecimiento hematopoyéticos o (\citocinas.

No se ha investigado especiﬁcamente&ibilidad de interaccion con el litio, que también estimula la
liberacion de los neutrofilos. No hay éwidencia de que dicha interaccion sea nociva.
La seguridad y eficacia de N 8¢g no han sido evaluadas en pacientes tratados con fAirmacos

O

quimioterapicos con accion 6 dpresora retardada, p. €j. nitrosoureas.
No se han realizados est@
n

s'especificos de interaccion o metabolismo, sin embargo los ensayos
clinicos no han indi guna interaccion entre Neupopeg y cualquier otro medicamento.
46 Embar ctancia

No exist }ﬁos suficientes sobre la utilizacion de pegfilgrastim en mujeres embarazadas. Los
i nimales han mostrado toxicidad reproductiva (ver seccion 5.3). Se desconoce el riesgo en
anos.

Newupopeg no debe utilizarse durante el embarazo a no ser que sea claramente necesario.

No se dispone de experiencia clinica en mujeres en periodo de lactancia, por lo tanto Neupopeg no
debe utilizarse durante la lactancia materna.

4.7  Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No se han realizado estudios sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.



4.8 Reacciones adversas

En los ensayos clinicos aleatorizados realizados en pacientes con cancer tratados con Neupopeg
después de la quimioterapia citotoxica, la mayoria de los acontecimientos adversos observados fueron
causados por la propia enfermedad o la quimioterapia citotoxica.

La reaccion adversa notificada mas comunmente relacionada con el medicamento en investigacion y
muy frecuente, fue dolor 6seo. El dolor fue generalmente de leve a moderado, pasajero y en la mayoria
de los pacientes se controld con analgésicos comunes.

Con Neupopeg se han descrito reacciones de tipo alérgico incluyendo anafilaxia, erupciones cutaneas,
urticaria, angioedema, disnea, hipotension, reacciones en el lugar de inyeccion, eritema y rubor u@
han aparecido de forma inicial o en tratamientos posteriores. En algunos casos los sintomas VO‘&

a manifestarse al repetirse la exposicion al farmaco, lo que sugiere una relacion causal. Si a

reacciones alérgicas graves, se debe administrar un tratamiento adecuado y realizar un es (%'
seguimiento del paciente durante varios dias. Debe suspenderse definitivamente el trat 0 con
pegfilgrastim, en pacientes que desarrollen alguna reaccion alérgica grave. Q

En los pacientes tratados con Neupopeg después de la quimioterapia citotoxica, fueron frecuentes
(=21/100y <1/10) los aumentos reversibles de leves a moderados del acido rice y de la fosfatasa
alcalina no asociados a efectos clinicos; fueron muy frecuentes (>1/10) 1 entos reversibles de
leves a moderados de lactato deshidrogenasa no asociados a efectos \ . Se observo nausea en los
voluntarios sanos y en los pacientes tratados con quimioterapia @

Se han notificado casos frecuentes (>1/100 y < 1/10) pero g élylente asintomaticos de
esplenomegalia y se han notificado muy raramente casos EX‘rura esplénica tras la administracion de
pegfilgrastim, incluyendo algunos casos mortales (ve n 4.4). Otros efectos adversos notificados
frecuentemente fueron dolor, dolor en el lugar de lagwlén; dolor en el pecho (no cardiaco); dolor
de cabeza; artralgia; mialgia; dolor de espalda, d%. tremidades, musculoesquelético y dolor de
cuello.

Se han notificado raramente (>1/ 10.@ <1/1.000) efectos adversos pulmonares incluyendo
neumonia intersticial, edema pulrno:g:h Itrados pulmonares y fibrosis pulmonar. Algunos de los

casos notificados han resultado en i ciencia respiratoria o en el sindrome del distrés respiratorio
agudo (SDRA), potencialmente @al (ver seccion 4.4).

Se han notificado rarament@/ 10.000 y <1/1.000) casos de trombocitopenia y leucocitosis.

Se han notificado ra e (=1/10.000 y <1/1.000) casos de sindrome de Sweet, aunque en algunos
casos las enferm esthematologicas subyacentes pueden estar relacionadas con su aparicion.

Se han n @ muy raramente (<1/10.000) acontecimientos de vasculitis cutanea en pacientes
tratados upopeg. No se conoce el mecanismo de aparicion de vasculitis en pacientes que
recib opeg.

notificado muy raramente (< 1/10.000) elevaciones en las pruebas de la funcion hepatica de
ADT (alanina aminiotransferasa) 6 AST (aspartato aminotransferasa), en pacientesque habian recibido
tratamiento con pegfilgrastim después de la quimioterapia citotdxica. Estas elevaciones son
transitorias y vuelven al estado basal.

Se han notificado casos aislados de crisis de anemia de células falciformes en pacientes con anemia de
células falciformes (ver seccion 4.4).

4,9 Sobredosis

Se carece de experiencia de sobredosis de Neupopeg en humanos.



5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propiedades farmacodinamicas
Grupo farmacoterapéutico: Citocinas, cédigo ATC: LO3AA13

El factor humano estimulador de colonias de granulocitos (G-CSF) es una glucoproteina que regula la
produccion y liberacion de neutrdfilos desde la médula 6sea. Pegfilgrastim es un conjugado covalente
del G-CSF humano recombinante (r-metHuG-CSF) con una molécula de polietilenglicol (PEG) de

20 kd. Pegfilgrastim es una forma de duracion sostenida de filgrastim como consecuencia de un menor
aclaramiento renal. Pegfilgrastim y filgrastim presentan el mismo mecanismo de accion, causa o%
aumento marcado de los neutréfilos en la sangre periférica en 24 horas, con elevaciones minil\'&
los monocitos y/o linfocitos. Al igual que filgrastim, los neutréfilos producidos en respuest
pegfilgrastim presentan una funcionalidad normal o mejorada como demuestran las prue 3@
quimiotaxis y de funcion fagocitica. Al igual que otros factores de crecimiento hemato@ 0s,
G-CSF in vitro ha demostrado propiedades estimuladoras sobre las células endoteliale anas.
G-CSF puede promover el crecimiento in vitro de las células mieloides, incluye células
tumorales y pueden observarse efectos similares en algunas células no mieloides iRVitro.

En dos ensayos pivotales con asignacion aleatoria doble ciego en pacien‘t@ cancer de mama de
alto riesgo, estadio II-1V, tratados con quimioterapia mielosupresora ente en doxorubicina y
docetaxel, el uso de pegfilgrastim, como dosis Unica una vez por cCi dujo la duracion de la
neutropenia y la incidencia de neutropenia febril de forma simi observada con la administracion
diaria de filgrastim (una mediana de 11 dias de administracﬁ@ﬁ ausencia de soporte con factor de
crecimiento, se ha descrito que este régimen de quimioterapia Suele resultar en una duracion media de
la neutropenia de grado 4 de 5 a 7 dias, y de un 30-40¢ @ cidencia de neutropenia febril. En un
ensayo (n=157) que uso6 una dosis fija de 6 mg de @asﬁm la duracion media de la neutropenia de
grado 4 para el grupo tratado con pegfilgrastim fj ,8 dias comparado con los 1,6 dias del grupo
tratado con filgrastim (0,23 dias de diferencia, I %: -0,15; 0,63). Durante el ensayo completo, el
porcentaje de neutropenia febril fue del 13%™dg los pacientes tratados con pegfilgrastim comparado
con el 20% de los pacientes tratados co@im (diferencia del 7%, IC 95%: -19%; 5%). En el
segundo ensayo (n=310) en el que se a dosis ajustada segun el peso (100 microgramos/kg), la
duracion media de la neutropenia de Qo 4 en el grupo tratado con pegfilgrastim fue de 1,7 dias,
comparado con los 1,8 dias e epo tratado con filgrastim (diferencia de 0,03 dias, IC 95%: -0,36;
0,30). El porcentaje total de openia febril fue del 9% en los pacientes tratados con pegfilgrastim y
del 18% de los pacientes tr%s con filgrastim (diferencia del 9%, IC 95%:, -16,8%; -1,1%).

Se evalud en un ensagyo‘elinico doble ciego, controlado con placebo, en pacientes con cancer de mama,

el efecto de pegfi thm sobre la incidencia de neutropenia febril, tras la administracion de un

régimen de quiptiéterapia asociado a una tasa de neutropenia febril de 10-20% (docetaxel 100 mg/m*
rante 4 ciclos). Se asignaron aleatoriamente 928 pacientes para recibir una dosis

grastim o de placebo, aproximadamente a las 24 horas (Dia 2) tras la quimioterapia de

a incidencia de neutropenia febril fue menor en los pacientes que recibieron

tim comparado con placebo (1% versus 17%, p<0,001). La incidencia de hospitalizaciones

e antiinfecciosos IV asociados con un diagnostico clinico de neutropenia febril, fue menor en el

o de pegfilgrastim comparado con el del placebo (1% versus 14%, p<0.001; y 2% versus 10%,

p<0.001).

En un ensayo de fase 11, doble ciego, de asignacion aleatoria, con un numero reducido de pacientes
(n=83) con leucemia mieloide aguda de novo que recibian quimioterapia, se comparo6 pegfilgrastim
(dosis tinica de 6 mg) con filgrastim administrados durante la quimioterapia de induccioén. La mediana
del tiempo de recuperacion de la neutropenia grave fue de aproximadamente 22 dias en ambos grupos
de tratamiento. No se estudiaron los efectos a largo plazo (ver seccion 4.4).



5.2 Propiedades farmacocinéticas

Tras una unica administracion subcutanea de pegfilgrastim, la concentracion sérica maxima de
pegfilgrastim ocurre de 16 a 120 horas después de la administracion y las concentraciones séricas se
mantienen durante el periodo de neutropenia posterior a la quimioterapia mielosupresora. La
eliminacion de pegfilgrastim es no lineal con respecto a la dosis, el aclaramiento sérico de
pegfilgrastim disminuye al aumentar la dosis. Pegfilgrastim parece eliminarse principalmente por el
aclaramiento mediado por los neutrofilos, que se satura a altas dosis. Consistente con un mecanismo
de aclaramiento autorregulado, la concentracion sérica de pegfilgrastim disminuye rapidamente al
comenzar la recuperacion de los neutrofilos. (ver Figura 1).

Figura 1. Perfil de la mediana de la concentracion sérica de pegfilgrastim y el Recue to@
Absoluto de Neutrofilos (RAN) en pacientes tratados con quimioterapia después de 6

administracion de una Unica inyeccion de 6 mg ) @
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Debido al mecanismo de aclaramient do por los neutroéfilos, no se espera que la
farmacocinética de pegfilgrastim se fectada por deficiencias renales o hepaticas. En un ensayo

abierto de dosis unica (n=31) loﬁ%rentes estadios de la insuficiencia renal, incluyendo insuficiencia
renal cronica en didlisis, no &Q impacto sobre la farmacocinética de pegfilgrastim.

Los escasos datos dispo@s indican que la farmacocinética de pegfilgrastim en las personas de edad
avanzada (> 65 afio ilar a la de los adultos.
5.3 Datosp iCos sobre seguridad

L 2
Los dato \linicos procedentes de estudios convencionales de toxicidad a dosis repetidas mostraron
los eft rmacolégicos esperados incluyendo los aumentos del recuento de leucocitos, hiperplasia
mi n la médula 6sea, hematopoyesis extramedular y aumento del tamafio del bazo.

Norse observaron efectos adversos en las crias de ratas prefiadas tratadas con pegfilgrastim por via
subcutdnea, pero en los conejos pegfilgrastim ha demostrado causar toxicidad embrio-fetal (pérdida
del embrion) a dosis bajas por via subcutanea. En ensayos en ratas, se demostré que pegfilgrastim
puede atravesar la placenta. Se desconoce la relevancia de estos hallazgos en humanos.



6. DATOS FARMACEUTICOS

6.1 Lista de excipientes

Acetato sodico*

Sorbitol (E420)

Polisorbato 20

Agua para preparaciones inyectables

*El acetato sodico se forma en la titulacion del 4cido acético glacial con hidroxido sodico.

6.2 Incompatibilidades

Este medicamento no deberia ser mezclado con otros medicamentos, especialmente con solt@g de

cloruro sddico. \
6.3  Periodo de validez QO

30 meses.
6.4  Precauciones especiales de conservacion \OQ
Conservar en nevera (entre 2°C y 8°C). 0

Neupopeg puede dejarse a temperatura ambiente (que no su ébgﬁ 30°C) durante un unico periodo de
hasta 72 horas. Todo el Neupopeg que haya permanecido a eratura ambiente durante mas de 72

horas, debe desecharse. \
No congelar. La exposicion accidental a tempera congelacion durante un Gnico periodo
inferior a 24 horas no afecta la estabilidad de N eg.

Conservar el envase en el embalaje exte@wa protegerlo de la luz.

6.5 Naturalezay contenido del e e

0,6 ml de solucion inyectabl @ jeringa precargada (vidrio tipo I), con tap6n de caucho y aguja de
acero inoxidable. Envase @a jeringa acondicionada en blister o sin blister. Un solo uso.

La cubierta de la agyj a jeringa precargada contiene caucho natural (un derivado del latex) (ver
seccion 4.4.).

Puede qu ’K@nte estén comercializadosalgunos tamafios de envases.
ciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones

¢ administrar Neupopeg se debe comprobar visualmente que la solucion esté libre de
patticulas. Solamente deben inyectarse las soluciones que sean transparentes e incoloras.

La agitacion excesiva puede producir el agregamiento de pegfilgrastim, haciéndolo biologicamente
inactivo.

Dejar que la jeringa precargada alcance la temperatura ambiente antes de inyectarla.

La eliminacion del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto
con ¢l se realizara de acuerdo con las normativas locales.



7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
Dompé Biotec S.p.A.
Via San Martino 12

1-20122 Milano
Italia

8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/02/228/001-002

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA 6
AUTORIZACION (b'

Fecha de la primera autorizacion : 22 Agosto 2002 Q
Fecha de la Gltima renovacion : 16 Julio 2007 (b.

) ‘ Q
10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO .\()

La informacion detallada de este medicamento esta disponim@ pagina web de la Agencia
Europea del Medicamento (EMEA) http://www.emea.eurofa.
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http://www.emea.europa.eu/

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Neupopeg 6 mg solucion inyectable en pluma precargada.

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada jeringa precargada contiene 6 mg de pegfilgrastim™ en 0,6 ml de solucion inyectable . La
concentracion es de 10 mg/ml referida s6lo a proteina**.

* Se produce por tecnologia del DNA recombinante en Escherichia coli, seguida de conjugacion con

polietilenglicol (PEG). @
** La concentracion es de 20 mg/ml si se incluye el PEG. 6
La potencia de este producto no debe compararse con la potencia de otras proteinas pegil no

pegiladas de la misma clase terapéutica. Para mas informacion, ver seccion 5.1.
Excipientes: (O.Q
Excipientes que poseen una actividad reconocida: sorbitol E420, acetato‘sé@ver seccion 4.4).

O
Para la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1. C)\

3. FORMA FARMACEUTICA &

Solucion inyectable en pluma precargada (SureClick O

Solucién inyectable transparente e incolora. ®0
4. DATOS CLINICOS OQ

4.1 Indicaciones terapéuticas 0

tumores malignos tratados €gn'gquimioterapia citotoxica (con excepcion de leucemia mieloide cronica

Reduccion de la duracion de &'Qopenia y de la incidencia de neutropenia febril en pacientes con
y sindromes mielodispla

4.2 Posologia? a de administracion

El tratamj t@‘l eupopeg debe ser iniciado y supervisado por un médico con experiencia en
oncologi ematologia.

terapia, administrado en inyeccion subcutanea aproximadamente 24 horas después de la

La§@ecomendada de Neupopeg (SureClick) es de 6 mg (una pluma precargada) por cada ciclo de
quimioterapia citotoxica.

Neupopeg no esta recomendado para uso en nifios o adolescentes menores de 18 afios de edad, debido
a la escasez de datos sobre seguridad y eficacia.

Insuficiencia renal: no se recomienda modificar la dosis en pacientes con insuficiencia renal,
incluyendo insuficiencia renal cronica en dialisis.

4.3 Contraindicaciones

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.
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4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo

Datos clinicos obtenidos a partir de un niumero limitado de pacientes sugieren que pegfilgrastim tiene
un efecto similar a filgrastim en el tiempo de recuperacion de la neutropenia severa en pacientes con
leucemia mieloide aguda de novo (ver seccion 5.1). Sin embargo, no se han establecido los efectos a
largo plazo de Neupopeg en la leucemia mieloide aguda; por lo tanto, se debe usar con precaucion en
esa poblacion de pacientes.

Los factores estimuladores de colonias de granulocitos pueden estimular el crecimiento de células
mieloides in vitro y podrian observarse efectos similares en algunas células no mieloides in vitro.

No se ha investigado la seguridad y eficacia de Neupopeg en pacientes con sindrome mielodis @
leucemia mieloide cronica ni en pacientes con leucemia mieloide aguda (LMA) secundaria;

tanto no debe utilizarse en estos pacientes. Se debe tener especial precaucion para estable

diagnostico diferencial de transformacion de blastos en leucemia mieloide aguda frente@u emia

mieloide cronica. Q

No se ha establecido la seguridad y eficacia de Neupopeg administrado en pacientes’menores de 55
afios con leucemia mieloide aguda de novo con citogenética t(15;17).

)
NS
No se ha investigado la seguridad y eficacia de Neupopeg en pacient os con dosis altas de
quimioterapia. t)

Tras la administracion de factores estimuladores de colonia$ de ulocitos (G-CSFs), se han
notificado raramente (>1/10.000 y <1/1.000) efectos adver monares, en particular neumonia
intersticial. Los pacientes con historial reciente de inK s pulmonares o neumonia pueden

presentar un mayor riesgo. 0

La aparicion de sintomas respiratorios tales corr@!, fiebre y disnea, en asociacion con signos
radioldgicos de infiltracion pulmonar y det o de la funcioén pulmonar, junto con un aumento del
recuento de neutréfilos pueden ser los si s preliminares del sindrome de distrés respiratorio en el
adulto. En estos casos, se debera sus a administracion de Neupopeg, a discrecion del médico, y
administrar el tratamiento apropiado?@

Se han notificado casos frec Ql/ 100 y <1/10) pero generalmente asintomaticos de
esplenomegalia y se han notificado muy raramente (<1/10.000) casos de ruptura esplénica después de
la administracion de pe astim, incluyendo algunos casos mortales. Por lo tanto, el tamafio del
bazo debe controlarsg ctidadosamente (e.j., examen clinico, ultrasonido). Debe considerarse un
diagnostico de splénica en los donantes y/o pacientes que refieran dolor en la parte superior
izquierda del %n o en el extremo del hombro.

L 2

i \con Neupopeg solo no evita la trombocitopenia ni la anemia debidas al mantenimiento
ompletas de quimioterapia mielosupresora en el esquema prescrito. Se recomienda
egularmente las plaquetas y el hematocrito.

El trata
de las

Neupopeg no debera utilizarse para aumentar las dosis de quimioterapia citotoxica por encima de los
regimenes posoldgicos establecidos.

Las crisis de anemia de células falciformes se asocian con la utilizacion de pegfilgrastim en pacientes
con anemia de células falciformes. Por tanto, los médicos deben tener precaucion durante la
administracién de Neupopeg a pacientes con anemia de células falciformes, deben monitorizar los
parametros clinicos y de laboratorio y estar alerta sobre la posible asociacion de Neupopeg con el
aumento del tamaio del bazo y una crisis veno-oclusiva.

Se han observado recuentos de los globulos blancos iguales o superiores a 100 x 10°/1 en menos del
1% de los pacientes tratados con Neupopeg. No se han notificado acontecimientos adversos
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directamente atribuibles a este grado de leucocitosis. Dichas elevaciones de los glébulos blancos son
pasajeras, normalmente ocurren de 24 a 48 horas después de la administracion y son consistentes con
los efectos farmacodinamicos de Neupopeg.

No se ha evaluado adecuadamente la seguridad y eficacia de Neupopeg en la movilizacion de células
madre de la sangre en pacientes o donantes sanos.

La cubierta de la aguja de la jeringa precargada contiene caucho natural (un derivado del latex) que
puede provocar reacciones alérgicas.

El aumento de la actividad hematopoyética de la médula 6sea en respuesta a la terapia con factores de
crecimiento, se ha asociado con cambios positivos transitorios en imagenes 6seas. Esto debe te er%
en cuenta cuando se interpreten resultados de imagenes Oseas.

0sa,

Neupopeg contiene sorbitol. Los pacientes con problemas hereditarios de intolerancia a
no deberian ser tratados con este medicamento.

Neupopeg contiene menos de 1 mmol (23 mg) de sodio por 6 mg de dosis, por 10@? considera
libre de sodio.

3 . _ ‘ Q
45 Interaccién con otros medicamentos y otras formas de mterac@

Debido a la potencial sensibilidad a la quimioterapia citotdxica de @ulas mieloides en rapida
division, Neupopeg debe administrarse aproximadamente 24 h pués de la administracion de la
quimioterapia citotoxica. En los ensayos clinicos Neupopeg’s%pinistré de forma segura 14 dias
antes de la quimioterapia. La administracion simultanea dﬂe opeg con farmacos quimioterapicos
no ha sido evaluada en pacientes. En modelos animalministraci(')n simultanea de Neupopegy
5-fluouracilo (5-FU) u otros antimetabolitos ha au do la mielotoxicidad.

En los ensayos clinicos no se han investigado e icamente las posibles interacciones con otros
factores de crecimiento hematopoyéticos o (\citocinas.

No se ha investigado especiﬁcamente&ibilidad de interaccion con el litio, que también estimula la

liberacion de los neutrofilos. No hay éwidencia de que dicha interaccion sea nociva.
La seguridad y eficacia de N 8¢g no han sido evaluadas en pacientes tratados con fAirmacos
O

quimioterapicos con accion 6 dpresora retardada, p. €]. nitrosoureas.
No se han realizados est@
n

s'especificos de interaccion o metabolismo, sin embargo los ensayos
guna interaccion entre Neupopeg y cualquier otro medicamento.

clinicos no han indi
46 Embar ctancia

L 2
No exist }ﬁos suficientes sobre la utilizacion de pegfilgrastim en mujeres embarazadas. Los
estudi nimales han mostrado toxicidad reproductiva (ver seccion 5.3). Se desconoce el posible
rie seres humanos.

Newupopeg no debe utilizarse durante el embarazo a no ser que sea claramente necesario.

No se dispone de experiencia clinica en mujeres en periodo de lactancia, por lo tanto Neupopeg no
debe utilizarse durante la lactancia materna.

4.7  Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No se han realizado estudios sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.
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4.8 Reacciones adversas

En los ensayos clinicos aleatorizados realizados en pacientes con cancer tratados con Neupopeg
después de la quimioterapia citotoxica, la mayoria de los acontecimientos adversos observados fueron
causados por la propia enfermedad o la quimioterapia citotoxica.

La reaccion adversa notificada mas comunmente relacionada con el medicamento en investigacion y
muy frecuente, fue dolor 6seo. El dolor fue generalmente de leve a moderado, pasajero y en la mayoria
de los pacientes se controld con analgésicos comunes.

Con Neupopeg se han descrito reacciones de tipo alérgico incluyendo anafilaxia, erupciones cutaneas,
urticaria, angioedema, disnea, hipotension, reacciones en el lugar de inyeccion, eritema y rubor u@
han aparecido de forma inicial o en tratamientos posteriores. En algunos casos los sintomas VO‘&

a manifestarse al repetirse la exposicion al farmaco, lo que sugiere una relacion causal. Si a

reacciones alérgicas graves, se debe administrar un tratamiento adecuado y realizar un es (%'

seguimiento del paciente durante varios dias. Debe suspenderse definitivamente el trat 0 con
pegfilgrastim, en pacientes que desarrollen alguna reaccion alérgica grave. Q

En los pacientes tratados con Neupopeg después de la quimioterapia 01totox1ca fueron frecuentes
(=21/100y <1/10) los aumentos reversibles de leves a moderados del acido y de la fosfatasa
alcalina no asociados a efectos clinicos; fueron muy frecuentes (>1/ 10) entos reversibles de
leves a moderados delactato deshidrogenasa no asociados a efectos eupopeg. Se observo
nausea en los voluntarios sanos y en los pacientes tratados con q apla

Se han notificado casos frecuentes (>1/100 y < 1/10) pero g élylente asintomaticos de
esplenomegalia y se han notificado muy raramente casos EX‘rura esplénica tras la administracion de
pegfilgrastim, incluyendo algunos casos mortales (ve n 4.4). Otros efectos adversos notificados
frecuentemente fueron dolor, dolor en el lugar de la i 16n; dolor en el pecho (no cardiaco); dolor
de cabeza; artralgia; mialgia; dolor de espalda, d%. tremidades, musculoesquelético y dolor de
cuello.

Se han notificado raramente (>1/10. @ <1/1.000) efectos adversos pulmonares incluyendo
neumonia intersticial, edema pulrno Itrados pulmonares y fibrosis pulmonar. Algunos de los

casos notificados han resultado en 1 ciencia respiratoria o en el sindrome del distrés respiratorio
agudo (SDRA), potencialmente @al (ver seccion 4.4).

Se han notificado rarament@/ 10.000 y <1/1.000) casos de trombocitopenia y leucocitosis.

Se han notificado ra e (=1/10.000 y <1/1.000) casos de sindrome de Sweet, aunque en algunos
casos las enferm esthematologicas subyacentes pueden estar relacionadas con su aparicion.

Se han n @ muy raramente acontecimientos de vasculitis cutanea en pacientes tratados con
Neupop se conoce el mecanismo de aparicion de vasculitis en pacientes que reciben Neupopeg.

Se tificado muy raramente (< 1/10.000) elevaciones en las pruebas de la funcidén hepatica de

lanina aminiotransferasa) 6 AST (aspartato aminotransferasa), en pacientesque habian recibido
tratamiento con pegfilgrastim después de la quimioterapia citotoxica. Estas elevaciones son
transitorias y vuelven al estado basal.

Se han notificado casos aislados de crisis de anemia de células falciformes en pacientes con anemia de
células falciformes (ver seccion 4.4).

4.9 Sobredosis

Se carece de experiencia de sobredosis de Neupopeg en humanos.
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5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propiedades farmacodinamicas
Grupo farmacoterapéutico: Citocinas, cédigo ATC: L0O3AA13

El factor humano estimulador de colonias de granulocitos (G-CSF) es una glucoproteina que regula la
produccioén y liberacidon de neutrofilos desde la médula dsea. Pegfilgrastim es un conjugado covalente
del G-CSF humano recombinante (r-metHuG-CSF) con una molécula de polietilenglicol (PEG) de

20 kd. Pegfilgrastim es una forma de duracion sostenida de filgrastim como consecuencia de un menor
aclaramiento renal. Pegfilgrastim y filgrastim presentan el mismo mecanismo de accidn, causando un
aumento marcado de los neutréfilos en la sangre periférica en 24 horas, con elevaciones minimas %
los monocitos y/o linfocitos. Al igual que filgrastim, los neutréfilos producidos en respuesta a 6
pegfilgrastim presentan una funcionalidad normal o mejorada como demuestran las pruebas
quimiotaxis y de funcion fagocitica. Al igual que otros factores de crecimiento hematopoye
G-CSF in vitro ha demostrado propiedades estimuladoras sobre las células endoteliale
G-CSF puede promover el crecimiento in vitro de las células mieloides, incluyendo,@
tumorales y pueden observarse efectos similares en algunas células no mieloides% 0

En dos ensayos pivotales con asignacion aleatoria doble ciego en pacientes gomeancer de mama de
alto riesgo, estadio II-1V, tratados con quimioterapia mielosupresora con e en doxorubicina y
docetaxel, el uso de pegfilgrastim, como dosis unica una vez por ciclgs o la duracion de la
neutropenia y la incidencia de neutropenia febril de forma similar mservada con la administracion
diaria de filgrastim (una mediana de 11 dias de administracion) sencia de soporte con factor de
crecimiento, se ha descrito que este régimen de quimioterapia’s resultar en una duracion media de
la neutropenia de grado 4 de 5 a 7 dias, y de un 30-40% dﬂ&encia de neutropenia febril. En un
ensayo (n=157) que uso6 una dosis fija de 6 mg de pe 11m la duraciéon media de la neutropenia de
grado 4 para el grupo tratado con pegfilgrastim fue ias comparado con los 1,6 dias del grupo
tratado con filgrastim (0,23 dias de diferencia, I %—0,15; 0,63). Durante el ensayo completo, el
porcentaje de neutropenia febril fue del 13% de acientes tratados con pegfilgrastim comparado
con el 20% de los pacientes tratados con fi tim (diferencia del 7%, IC 95%: -19%; 5%). En el
segundo ensayo (n=310) en el que se usg %sis ajustada segun el peso (100 microgramos/kg), la
duracion media de la neutropenia de g en el grupo tratado con pegfilgrastim fue de 1,7 dias,
comparado con los 1,8 dias en el gru, atado con filgrastim (diferencia de 0,03 dias, IC 95%: -0,36;
0,30). El porcentaje total de neunia febril fue del 9% en los pacientes tratados con pegfilgrastim y
del 18% de los pacientes trat & on filgrastim (diferencia del 9%, IC 95%: -16,8%;, -1,1%).

S

Se evaluo6 en un ensayo @ doble ciego, controlado con placebo, en pacientes con cancer de mama,
el efecto de pegfilgradtim Sobre la incidencia de neutropenia febril, tras la administracion de un
régimen de quimjgférapia asociado a una tasa de neutropenia febril de 10-20% (docetaxel 100 mg/m’
cada 3 seman te 4 ciclos). Se asignaron aleatoriamente 928 pacientes para recibir una dosis
unica de pg stim o de placebo, aproximadamente a las 24 horas (Dia 2) tras la quimioterapia de
cada cicl incidencia de neutropenia febril fue menor en los pacientes que recibieron
comparado con placebo (1% versus 17%, p<0,001). La incidencia de hospitalizaciones
ntiinfecciosos IV asociados con un diagndstico clinico de neutropenia febril, fue menor en el
e pegfilgrastim comparado con el del placebo (1% versus 14%, p<0.001; y 2% versus 10%,
p<0.001).

En un ensayo de fase II, doble ciego, de asignacion aleatoria, con un numero reducido de pacientes
(n=83) con leucemia mieloide aguda de novo que recibian quimioterapia, se comparo6 pegfilgrastim
(dosis tnica de 6 mg) con filgrastim administrados durante la quimioterapia de induccioén. La mediana
del tiempo de recuperacion de la neutropenia grave fue de aproximadamente 22 dias en ambos grupos
de tratamiento. No se estudiaron los efectos a largo plazo (ver seccion 4.4).
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5.2 Propiedades farmacocinéticas

Tras una unica administracion subcutanea de pegfilgrastim, la concentracion sérica maxima de
pegfilgrastim ocurre de 16 a 120 horas después de la administracion y las concentraciones séricas se
mantienen durante el periodo de neutropenia posterior a la quimioterapia mielosupresora. La
eliminacion de pegfilgrastim es no lineal con respecto a la dosis, el aclaramiento sérico de
pegfilgrastim disminuye al aumentar la dosis. Pegfilgrastim parece eliminarse principalmente por el
aclaramiento mediado por los neutrofilos, que se satura a altas dosis. Consistente con un mecanismo
de aclaramiento autorregulado, la concentracion sérica de pegfilgrastim disminuye rapidamente al
comenzar la recuperacion de los neutrofilos. (ver Figura 1).

Figura 1. Perfil de la mediana de la concentracion sérica de pegfilgrastim y el Recue to@
Absoluto de Neutrofilos (RAN) en pacientes tratados con quimioterapia después de 6
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Debido al mecanismo de aclaramient do por los neutroéfilos, no se espera que la
farmacocinética de pegfilgrastim se fectada por deficiencias renales o hepaticas. En un ensayo

abierto de dosis unica (n=31) loﬁ%rentes estadios de la insuficiencia renal, incluyendo insuficiencia
renal cronica en didlisis, no &Q impacto sobre la farmacocinética de pegfilgrastim.

Los escasos datos dispo@s indican que la farmacocinética de pegfilgrastim en las personas de edad
avanzada (> 65 afio ilar a la de los adultos.
5.3 Datosp iCos sobre seguridad

L 2
Los dato \linicos procedentes de estudios convencionales de toxicidad a dosis repetidas mostraron
los eft rmacolégicos esperados incluyendo los aumentos del recuento de leucocitos, hiperplasia
mi n la médula 6sea, hematopoyesis extramedular y aumento del tamafio del bazo.

Norse observaron efectos adversos en las crias de ratas prefiadas tratadas con pegfilgrastim por via
subcutdnea, pero en los conejos pegfilgrastim ha demostrado causar toxicidad embrio-fetal (pérdida
del embrion) a dosis bajas por via subcutanea. En ensayos en ratas, se demostré que pegfilgrastim
puede atravesar la placenta. Se desconoce la relevancia de estos hallazgos en humanos.

15



6. DATOS FARMACEUTICOS

6.1 Lista de excipientes

Acetato sodico*

Sorbitol (E420)

Polisorbato 20

Agua para preparaciones inyectables

*El acetato sodico se forma en la titulacion del 4cido acético glacial con hidroxido sodico.

6.2 Incompatibilidades @
Este medicamento no deberia ser mezclado con otros medicamentos, especialmente con solt@g de

cloruro sédico. 0\
6.3 Periodo de validez (b’Q

30 meses. ‘ Q
O

6.4  Precauciones especiales de conservacion c)\

Conservar en nevera (entre 2°C y 8°C). (b'

L 4

Neupopeg puede dejarse a temperatura ambiente (que no e}b 0s 30°C) durante un unico periodo de
hasta 72 horas. Todo el Neupopeg que haya permane% mperatura ambiente durante mas de 72

horas, debe desecharse. 0

No congelar. La exposicion accidental a temper@s de congelacioén durante un unico periodo
inferior a 24 horas no afecta la estabilidad eupopeg.

Conservar el envase en el embalaje et@para protegerlo de la luz.

6.5 Naturalezay contenicg)@nvase

Las jeringas incluidas en la@nas, estan hechas de vidrio Tipo I con un tapén de caucho y una aguja
de acero inoxidable ; co 0,6 ml de solucion inyectable. Envase de una pluma de un solo uso.

La cubierta de la aguja'de la jeringa precargada contiene caucho natural (un derivado del latex). Ver
seccion 4.4.

*
6.6 Pr@mones especiales de eliminacion y otras manipulaciones
El \@contiene un prospecto con las instrucciones completas de uso y manipulacion.
Anites de administrar Neupopeg se debe comprobar visualmente que la solucion esté libre de
particulas. Solamente deben inyectarse las soluciones que sean transparentes e incoloras. Cada pluma

debe utilizarse s6lo una vez.

La agitacion excesiva puede producir el agregamiento de pegfilgrastim, haciéndolo biologicamente
inactivo.

Dejar que la pluma precargada alcance la temperatura ambiente antes de inyectarla.

La eliminacion del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto
con ¢l se realizara de acuerdo con las normativas locales.
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7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
Dompé Biotec S.p.A.
Via San Martino 12

1-20122 Milano
Italia

8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/02/228/003 &b'

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA 0

AUTORIZACION Q

Fecha de la primera autorizacion : 22 Agosto 2002
Fecha de la Gltima renovacion : 16 Julio 2007 ‘ Q

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

ible en la pagina web de la Agencia
ropa.eu/
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ANEXO Il (b‘

.

A. FABRICANTE DEL PRINCIPIO A \ BIOLOGICO Y
TITULAR DE LA AUTORIZA FABRICACION
RESPONSABLE DE LA LIBE N DE LOS LOTES

B. CONDICIONES DE LA A@BRIZACION DE
COMERCIALIZACIC

OO

xO
QQ

N
@6\&
N\
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A  FABRICANTE DEL PRINCIPIO ACTIVO BIOLOGICO Y
TITULAR DE LA AUTORIZACION DE FABRICACION RESPONSABLE DE LA
LIBERACION DE LOS LOTES

Nombre v direccién del fabricante del principio activo biolégico

Amgen Inc.

One Amgen Center Drive
Thousand Oaks

CA 91320

EEUU

Amgen Manufacturing Limited 6®'
P.O Box 4060

Road 31 km. 24.6 \@'
Juncos 0

Puerto Rico 00777-4060 Q

EEUU

Nombre y direccion del fabricante responsable de la liberacion de los logesQ

*
Amgen Europe BV \O
Minervum 7061 0
NL-4817 ZK Breda (b'
Paises Bajos ¢ /v

B CONDICIONES DE LA AUTORIZACION@%ERCIALIZACION

o CONDICIONES O RESTRICCIONES PENSACION Y USO IMPUESTAS AL
TITULAR DE LA AUTORIZACION OMERCIALIZACION

.

Medicamento sujeto a prescripcion médi tringida (Véase Anexo I: Ficha Técnica o Resumen de
las Caracteristicas del Producto, seccG

o CONDICIONESOR CCIONES EN RELACION CON LA UTILIZACION
SEGURAY EFICA@ EDICAMENTO

No procede. @
@6\0(0
N\
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR
EMBALAJE EXTERNO

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Neupopeg 6 mg solucion inyectable
Pegfilgrastim

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

>
Cada jeringa precargada contiene 6 mg de pegfilgrastim en 0,6 ml (10 mg/ml) de solucion i\}@.@e.

N

|

3. LISTA DE EXCIPIENTES ‘Q\Jv

Excipientes: acetato sddico, sorbitol (E420), polisorbato 20 y agua para preparac@g inyectables.

Excipientes con actividad reconocida : sorbitol E420, acetato sodico. « O

Consultar el prospecto para informacién adicional. (bg)

L 4

‘\
4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO BNVASE

Solucidn inyectable en una jeringa precargada de u@ﬂmo (0,6 ml). Envase con una jeringa.

{05

5.  FORMA, Y VIA(S) DE ADMINI CION

-

Via subcutanea. Q
Leer el prospecto antes de utilizaggste hedicamento.

Y

FUERA DE L A'Y EL ALCANCE DE LOS NINOS

6. ADVERTENmE‘CIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE

A
Mantener fuera @nce y de la vista de los nifios.
WO

AN

‘ 7. ,wAS ADVERTENCIAS ESPECIALES, SI ES NECESARIO

@ar fuertemente.

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD:
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9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en nevera.
No congelar.
Conservar el envase en el embalaje exterior para protegerlo de la luz.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO (CUANDO

CORRESPONDA)
, , 7>

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE Q\V

COMERCIALIZACION Q

N

Dompé Biotec S.p.A.
Via San Martino 12 ; Q
1-20122 Milano
Italia ‘\O

12. NUMERO (S) DE REGISTRO COMUNITARIO + 7| ;7
\

EU/1/02/228/001

13. NUMERO DE LOTE ¢

o
O

14. CONDICIONES GE@ES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a p Q(:lén médica.

| 15. INSTRU ﬁs DE USO |

R

| 16 WMACION EN BRAILLE |

cg
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INFORMACION MINIMA A INCLUIR EN BLISTERS O TIRAS
ENVASE EN BLISTERS CON JERINGA

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Neupopeg 6 mg inyectable
Pegfilgrastim

2. NOMBRE DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION y
O

Dompé Biotec S.p.A.

3. FECHA DE CADUCIDAD

EXP:
N
4. NUMERO DE LOTE r'\v
Lot: /v(b.
>
O
5. OTROS xV
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INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS
ETIQUETA DE LA JERINGA ACONDICIONADA EN BLISTER

‘ 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Neupopeg 6 mg
Pegfilgrastim
SC

‘ 2. FORMA DE ADMINISTRACION

3. FECHA DE CADUCIDAD AC‘
'U
EXP: ) Q
<
| 2O
4.  NUMERO DE LOTE @)
v

Lot: ‘<v

5. CONTENIDO EN PESO, VOLUMEN O E IDADES

0,6 ml @
A

6. OTROS Cy”

N
Dompé Biotec S.p.A. Q\'O

%)
&
@@
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR
JERINGA NO ACONDICIONADA EN BLISTER

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Neupopeg 6 mg solucion inyectable
Pegfilgrastim

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S) @J
@
C.

Cada jeringa precargada contiene 6 mg de pegfilgrastim en 0,6 ml (10 mg/ml) de solucion in

Q

3. LISTA DE EXCIPIENTES ,Q\J'

Excipientes: acetato sodico, sorbitol (E420), polisorbato 20 y agua para preparacm@g inyectables.
)
Excipientes con actividad reconocida : sorbitol (E420), acetato sodico, O

Consultar el prospecto para informacion adicional. (bg)

*
S

4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO BNVASE

A g

Solucioén inyectable en una jeringa precargada de u@ so (0,6 ml). Envase con una jeringa.

5.  FORMA, Y VIA(S) DE ADMINISTRACION
N

Via subcutanea Q
Leer el prospecto antes de utilizaggste thedicamento.

A

6. ADVERTENCI X ECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LAMASTA'Y EL ALCANCE DE LOS NINOS

A J
Mantener fuera @nce y de la vista de los nifios.

O

| 7. &As ADVERTENCIAS ESPECIALES, SI ES NECESARIO

@lar fuertemente.

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD:
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9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en nevera.
No congelar.
Conservar el envase en el embalaje exterior para protegerlo de la luz.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO(CUANDO

CORRESPONDA)
, , NYY
11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE Q\V
COMERCIALIZACION Q
N
Dompé Biotec S.p.A.
Via San Martino 12 ; Q
1-20122 Milano
Italia é)\O

12. NUMERO (S) DE REGISTRO COMUNITARIO * -
\

EU/1/02/228/002

13. NUMERO DE LOTE ¢

o
O

14. CONDICIONES GE@ES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a p Q(:lén médica.

| 15. INSTRU ﬁs DE USO |

R

| 16 WMACION EN BRAILLE |

cg
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INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS
ETIQUETA DE LA JERINGA NO ACONDICIONADA EN BLISTER

‘ 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO YVIA(S) DE ADMINISTRACION

Neupopeg 6 mg inyectable
Pegfilgrastim
SC

| 2. FORMA DE ADMINISTRACION

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD

O
EXP: .
o
7. NUMERO DE LOTE A

\O{W

8. CONTENIDO EN PESO, VOLUMEN @J:JNIDADES

0,6 ml Q

Cy

9. OTROS ~

Dompé Biotec S.p.A. Q\\')
Z

N
@6\&
N\
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR
EMBALAJE EXTERNO

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Neupopeg 6 mg solucion inyectable en pluma precargada

Pegfilgrastim
2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S) X‘F‘
Cada pluma precargada contiene 6 mg de pegfilgrastim en 0,6 ml (10 mg/ml) de soluciér@ble.
3. LISTA DE EXCIPIENTES AC‘
Ad U

Excipientes: acetato sddico, sorbitol (E420), polisorbato 20 y agua para nre@iones inyectables.

O
Excipientes con actividad reconocida : sorbitol (E420), acetato sédict)\

Consultar el prospecto para informacion adicional. /v(b'
L 2

4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENID@ENVASE

Solucioén inyectable en una pluma precargada de@g) uso (0,6 ml). Envase con una pluma.

5. FORMA, Y VIA(S) DE ADer\Qfs&uoN
D4

Via subcutanea.

Leer el prospecto antes de utie medicamento.

7>
6. ADVERTEN PECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA D ISTA'Y EL ALCANCE DE LOS NINOS

N\
Mantener ﬁi\a&@dcance y de la vista de los nifios.
O

%@TRAS ADVERTENCIAS ESPECIALES, Sl ES NECESARIO
agitar fuertemente.

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD:
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9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en nevera.
No congelar.
Conservar el envase en el embalaje exterior para preservarlo de la luz.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO(CUANDO
CORRESPONDA)

D>

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DEQ\V
COMERCIALIZACION

A3

Dompé Biotec S.p.A. @'
Via San Martino 12 Q
1-20122 Milano Y

Italia ‘\O

12. NUMERO (S) DE REGISTRO COMUNITARIO + 7| ;7
\

EU/1/02/228/003

13. NUMERO DE LOTE ¢

o
O

14. CONDICIONES GE@ES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a p Q(:lén médica.

| 15. INSTRU ﬁs DE USO |

R

| 16 WMACION EN BRAILLE |

cg
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INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS
ETIQUETA DE LA PLUMA PRECARGADA

‘ 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Neupopeg 6 mg inyectable
Pegfilgrastim
SC

| 2. FORMA DE ADMINISTRACION

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD

O
EXP: .
o
10. NUMERO DE LOTE A

\O{W

11. CONTENIDO EN PESO, VOLUMEN @J:JNIDADES

0,6 ml Q

Cy

OTROS ~

Dompé Biotec S.p.A. Q\\')
Z

N
@6\&
N\
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PROSPECTO: INFORMACION PARA EL USUARIO

Neupopeg 6 mg solucion inyectable en jeringa precargada
pegfilgrastim

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, consulte con su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado a usted y no debe darselo a otras personas, aunque tengan
los mismos sintomas, ya que puede perjudicarles. @

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

Contenido del prospecto Q

Qué es Neupopeg y para qué se utiliza
Antes de usar Neupopeg ‘ Q

Cémo usar Neupopeg .
O

Posibles efectos adversos

Conservacion de Neupopeg 0
Informacion adicional /v@'

A i e

L 4

1.  QUE ES NEUPOPEG Y PARA QUE SE UT@

Neupopeg se usa para reducir la duracion de la n Qnia (recuento bajo de gldbulos blancos) y
laincidencia de la neutropenia febril (recuento bajo de globulos blancos y fiebre) que puede producirse
por la quimioterapia citotoxica (medicame que destruyen las células que se dividen rapidamente).
Los globulos blancos son células import orque contribuyen a combatir las infecciones. Estas
células son sensibles a los efectos de ioterapia, lo que puede hacer que su numero descienda. Si
el numero de globulos blancos baja o, puede que no haya suficientes para combatir las bacterias,

lo que implica un riesgo may@ntraer una infeccion.

Su médico le ha recetado Ngupopeg para estimular su médula ésea (la parte del hueso donde se
producen las células de re) para que produzca mas globulos blancos que le ayuden a combatir
las infecciones.

2. A TR(D(QJ'SAR NEUPOPEG

No u opeg

i es hipersensible (alérgico) al pegfilgrastim, filgrastim, a las proteinas producidas en E. coli, o
a cualquiera de los demas componentes de Neupopeg.

Tenga especial cuidado con Neupopeg

o si tiene tos, fiebre y dificultad para respirar;
. si tiene anemia de células falciformes; o
o si tiene dolor en la parte superior izquierda del abdomen o en el extremo del hombro.
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o si tiene alergia al latex. La cubierta de la aguja de la jeringa precargada contiene un derivado del
latex y puede causar reacciones alérgicas graves.

Uso de otros medicamentos:

Informe a su médico o farmacéutico si estd tomando o ha tomado recientemente otros medicamentos,
incluso los adquiridos sin receta.

Embarazo y lactancia

Consulte a su médico o farmacéutico antes de utilizar cualquier medicamento. Neupopeg no se ha

usado en mujeres embarazadas. Es importante que informe a su médico si: @,

. esta embarazada; @Q
N

o cree que pueda estar embarazada; o 0

. esta planificando quedarse embarazada. @.Q

Si usa Neupopeg debe abandonar la lactancia materna. ) Q

.\O

No se conocen los efectos de Neupopeg en la capacidad para ¢ @f y utilizar maquinas.

Conduccidn y uso de maquinas

Informacion importante sobre algunos de los compor@&\e Neupopeg

Neupopeg contiene sorbitol (un tipo de azticar). Si @dico le ha dicho que tiene intolerancia a
algunos azlcares, contacte con su médico antes % r Neupopeg. Neupopeg se considera

esencialmente libre de sodio.

Neupopeg estd indicado en p@ mayores de 18 afios.

3. COMO USAR NEUPOPEG

Siga exactamente las ins iohes de administracion de Neupopeg indicadas por su médico. Si tiene
dudas consulte con su 180 o farmacéutico. La dosis habitual es una inyeccion subcutanea (debajo
de la piel) de 6 mg wtilizando una jeringa precargada, que debe administrarse al final de cada ciclo de
quimioterapia aj adamente 24 horas después de su tltima dosis de quimioterapia.

No agite i nte Neupopeg ya que podria afectar a su actividad.

Autoi 6n de Neupopeg

édico puede considerar mas conveniente que se inyecte Neupopeg usted mismo. Su médico o
enfermera le ensefiaran como hacerlo. No lo intente si no le han ensefiado.

Para mas indicaciones sobre como inyectarse Neupopeg usted mismo, lea la seccidn 6 al final de este
prospecto.

Si usted usa mas Neupopeg del que debiera

Si usted usa mas Neupopeg del que debiera debe informar a su médico, farmacéutico o enfermera.
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Si olvidd usar Neupopeg

Si ha olvidado administrarse una dosis de Neupopeg, contacte con su médico para decidir cuando debe
inyectarse la préxima dosis.

4, POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, Neupopeg puede tener efectos adversos, aunque no todas las
personas los sufran.

Un efecto adverso muy frecuente (observado en mas de 1 de cada 10 pacientes) es dolor de hue os@.
médico le informara sobre qué puede tomar para calmar el dolor. 6
Los efectos adversos frecuentes (observados en menos de 1 de cada 10 pacientes) incluy
enrojecimiento en el lugar de inyeccion, dolor de cabeza, dolor general y dolor en las agticuldciones,

musculos, pecho, extremidades, cuello o espalda. Un efecto adverso poco frecuente@g ado en
menos de 1 de cada 100 pacientes) es nausea. @»

Raramente (observado en menos de 1 de cada 1.000 pacientes) se han de‘scriQacciones de tipo
alérgico frente a Neupopeg que incluyen enrojecimiento y rubor/sofocos cion de sarpullidos,
inflamacion cutanea con picor y anafilaxia (debilidad, caida de la tengi @rial, dificultad para
respirar, hinchazon facial). “@

Se han notificado casos de aumento del tamafio del bazo y cago y raros (observados en menos de
1 de cada 10.000 pacientes) de ruptura del bazo tras la admﬁs acion de Neupopeg. Algunos casos de
ruptura del bazo fueron mortales. \

Es importante que contacte con su médico inmedi @nte si nota dolor en la parte superior izquierda
del abdomen o en el hombro izquierdo ya que p tener relacion con un problema en su bazo.

Se han notificado raramente (observado &os de 1 de cada 1.000 pacientes) casos de problemas
respiratorios tras la administracion d . Si usted tiene tos, fiebre y dificultad para respirar,
consulte con su médico.

Pueden tener lugar algunos ¢ &'Qen su sangre, que seran detectables por analisis sanguineos
rutinarios. Puede disminui@ﬁmero de plaquetas lo que puede provocar la aparicion de moratones.
Puede aumentar el nﬁm@e glébulos blancos durante un corto periodo de tiempo.

Raramente (obseryado en menos de 1 de cada 1.000 pacientes) se han producido casos de sindrome de
Sweet (leswn osas, inflamadas, de coloracion violacea en las extremidades y en algunas

ocas1one2 ra y cuello, acompanadas de fiebre), pero podrian estar relacionados otros factores.
t

Muy e (observado en menos de 1 de cada 10.000 pacientes) se ha producido vasculitis

flamacién de los vasos sanguineos cutaneos) en pacientes que recibian Neupopeg.

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

5. CONSERVACION DE NEUPOPEG
Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

No utilice Neupopeg después de la fecha de caducidad que aparece en la caja y en la etiqueta de la
jeringa (CAD:). La fecha de caducidad es el ultimo dia del mes que se indica.
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Conservar en nevera (entre 2°C y 8°C).
Neupopeg puede estar fuera de la nevera a temperatura ambiente (siempre que no supere los 30°C)
durante un maximo de 3 dias. Una vez que una jeringa se ha sacado de la nevera y ha alcanzado la

temperatura ambiente (que no supere los 30°C), debe ser utilizada en 3 dias o desechada.

No congelar. Neupopeg podra utilizarse en caso de congelacion accidental, durante un periodo inferior
a 24 horas.

Conservar el envase en el embalaje exterior para protegerlo de la luz.

No usar Neupopeg si observa que la solucion no es totalmente transparente, incolora o contiene, @,
particulas.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagiies ni a la basura. Pregunte a su farm @Eomo
deshacerse de los medicamentos que no necesita. De esta forma ayudara a proteger el biente.

6. INFORMACION ADICIONAL
‘ Q
O

Neupopeg contiene el principio activo pegfilgrastim. Pegfilgrasti a proteina producida por
biotecnologia en la bacteria E. coli. Pegfilgrastim pertenece a de proteinas llamadas
citocinas, y es muy similar a una proteina natural (factor es@ r de colonias de granulocitos)

Composicion de Neupopeg

producida por nuestro organismo.

El principio activo es pegfilgrastim. Cada jeringa pr da contiene 6 mg de pegfilgrastim en 0,6 ml
de solucion.

Los demas componentes son acetato sédicq@bitol (E420), polisorbato 20 y agua para preparaciones

inyectables. O

Aspecto del producto y contenido Oanase

Neupopeg es una solucion i e en jeringa precargada (6 mg/0,6 ml). Cada envase contiene 1
jeringa precargada. Las jeriiga® se suministran acondicionadas en blister o sin blister. Es una solucion
trasparente, incolora.

Responsable de bricacion:
Amgen Europ

Minervu
4817 ZK%
Hola
a de la autorizacion de comercializacion:
Dompé Biotec S.p.A.
Via San Martino 12

1-20122 Milano
Italia

Informacién adicional

Pueden solicitar mas informacion respecto a este medicamento dirigiéndose al representante local del
titular de la autorizacion de comercializacion.
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Este prospecto fue aprobado en

La informacién detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia
Europea del Medicamento (EMEA) http://www.emea.europa.eu/

Instrucciones para inyectarse Neupopeg jeringa precargada

Esta seccion contiene informacion sobre como auto-inyectarse Neupopeg. Es importante que no
intente inyectarse usted mismo si no ha recibido formacion especifica sobre coémo hacerlo por su
médico, enfermera o farmacéutico. Si tiene alguna duda sobre como ponerse la inyeccion, preg

su médico, enfermera o farmacéutico. 6

¢ Cbémo debe usted o la persona que le va a inyectar, utilizar Neupopeg jeringa pret:é ?

Se tendra que poner la inyeccion en el tejido de debajo de la piel. Es lo que se llam@myeccién

subcutdnea. @»

Equipo necesario para la administracion 4 Q
O
Para ponerse una inyeccion subcutanea, necesitara: c)\

o Una jeringa precargada de Neupopeg; . /b@'

o Algodon con alcohol o similar; OK\

¢ Qué debo hacer antes de ponerme una inyecci% utanea de Neupopeg?
1. Saque la jeringa precargada de la nevera. %

2. No agite la jeringa precargada. O

3. No retire el protector de 1? ! ergga hasta que esté preparado para la inyeccion.

4, Compruebe la fecha Xducidad (CAD.) en la etiqueta de la jeringa. No la use si ha pasado el
ultimo dia del mes indicado.

5.

Compruebe @oto de Neupopeg. Debe ser un liquido transparente e incoloro. No lo use si

ve particu%

6. Pa ‘q&ﬂ inyeccion sea mas comoda, deje la jeringa precargada a temperatura ambiente
d @ ¢'30 minutos o pongasela en la mano cerrada unos minutos. No caliente Neupopeg de

otina otra forma (por ejemplo no lo ponga en el microondas, ni en agua caliente).

avese las manos cuidadosamente.

8. Busque un lugar coémodo y bien iluminado y coloque todo lo que precise a su alcance.
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¢Como preparo la inyeccion de Neupopeg?

Antes de inyectarse Neupopeg, debe hacer lo siguiente:

1. Coja el cilindro de la jeringa y suavemente quite la cubierta de la aguja

sin girarla. Tire hacia fuera como se indica en las figuras 1 y 2. No toque

/gf.—:*\ﬁ\ la aguja ni empuje el émbolo.

2. Puede haber una pequefia burbuja de aire en la jeringa precargada. No es

necesario eliminarla antes de la inyeccion. La inyeccion de la solucion

/% _{ con una burbuja de aire no es perjudicial. E @

3. Abhora ya puede usar la jeringa precargada.
¢Dbénde me pongo la inyeccion? 0
Los lugares mas adecuados para ponerse la inyeccién uno misr%ﬁ
M . la parte superior de los muslos Q
. el abdomen, excepto la zona alrededor del ombl

Si la inyeccion se la pone otra persona, tambié Quede poner en la parte

posterior de los brazos. /v

I

¢ Como ponerse la inyeccion?

1.

Desinfecte la piel usando un algodon con alc@similar y pellizque la piel entre el pulgar y el
indice, sin apretar.

Inserte completamente la aguja en la@como le ha ensefiado la enfermera o el médico.

Tire ligeramente del émbolo pﬁ%urarse de que no se ha pinchado una vena. Si se ve sangre
en la jeringa, retire la aguja e insértela en otro lugar.

Inyecte el liquido len larmente, manteniendo siempre la piel pellizcada.
Tras inyectar la sc@on, retire la aguja y suelte la piel.

Utilice ca% ifga para una sola inyeccion. No use el resto de Neupopeg que quede en la
Jermg

Recuerdé\

gln problema, no dude en pedir ayuda y consejo a su médico o enfermera.

dbmo deshacerse de las jeringas usadas?

No vuelva a poner la cubierta protectora en las agujas ya usadas.
Mantenga las jeringas usadas fuera del alcance y de la vista de los nifios.
Las jeringas usadas deben eliminarse segun la normativa local. Pregunte a su farmacéutico

como deshacerse de los medicamentos que no necesita. De esta forma ayudara a proteger el
medio ambiente.
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PROSPECTO: INFORMACION PARA EL USUARIO

Neupopeg 6 mg solucion inyectable en pluma precargada
pegfilgrastim

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, consulte con su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado a usted y no debe darselo a otras personas, aunque tengan
los mismos sintomas, ya que puede perjudicarles. @

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

Contenido del prospecto Q

Qué es Neupopeg y para qué se utiliza
Antes de usar Neupopeg ‘ Q

Cémo usar Neupopeg .
O

Posibles efectos adversos

Conservacion de Neupopeg 0
Informacion adicional /v@'

A i e

L 4

1.  QUE ES NEUPOPEG Y PARA QUE SE UT@

Neupopeg se usa para reducir la duracién de la n Qnia (recuento bajo de gldbulos blancos) y
laincidencia de la neutropenia febril (recuento bajo de globulos blancos y fiebre) que puede producirse
por la quimioterapia citotoxica (medicame que destruyen las células que se dividen rapidamente).
Los globulos blancos son células import orque contribuyen a combatir las infecciones. Estas
células son sensibles a los efectos de ioterapia, lo que puede hacer que su numero descienda. Si
el numero de gloébulos blancos baja o, puede que no haya suficientes para combatir las bacterias,

lo que implica un riesgo may@mtraer una infeccion.

Su médico le ha recetado Ngupopeg para estimular su médula ésea (la parte del hueso donde se
producen las células de re) para que produzca mas globulos blancos que le ayuden a combatir
las infecciones.

2. A TR(;QJ'SAR NEUPOPEG

No u opeg

i es hipersensible (alérgico) al pegfilgrastim, filgrastim, a las proteinas producidas en E. coli, o
a cualquiera de los demas componentes de Neupopeg.

Tenga especial cuidado con Neupopeg

o si tiene tos, fiebre y dificultad para respirar;
. si tiene anemia de células falciformes; o
o si tiene dolor en la parte superior izquierda del abdomen o en el extremo del hombro.
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o si tiene alergia al latex. La cubierta de la aguja de la jeringa precargada contiene un derivado del
latex y puede causar reacciones alérgicas graves.

Uso de otros medicamentos

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

Embarazo y lactancia

Consulte a su médico o farmacéutico antes de utilizar cualquier medicamento. Neupopeg no se ha

usado en mujeres embarazadas. Es importante que informe a su médico si: @,

. esta embarazada; @Q
N

o cree que pueda estar embarazada; o 0

. esta planificando quedarse embarazada. @.Q

Si usa Neupopeg debe abandonar la lactancia materna. ) Q

.\O

No se conocen los efectos de Neupopeg en la capacidad para ¢ @f y utilizar maquinas.

Conduccidn y uso de maquinas

Informacion importante sobre algunos de los compor@&\e Neupopeg
Neupopeg contiene sorbitol (un tipo de azticar). Si @dico le ha dicho que tiene intolerancia a

algunos azlcares, contacte con su médico antes r Neupopeg. Neupopeg se considera
esencialmente libre de sodio.

3. COMO USAR NEUPOPEG @CLICK)

Neupopeg estd indicado en p@ mayores de 18 afios.

Siga exactamente las ins iohes de administracion de Neupopeg indicadas por su médico. Si tiene
dudas consulte con su 180 o farmacéutico. La dosis habitual es una inyeccion subcutanea (debajo
de la piel) de 6 mg wtilizando una pluma precargada, que debe administrarse al final de cada ciclo de
quimioterapia aj adamente 24 horas después de su tltima dosis de quimioterapia.

No agite i nte Neupopeg ya que podria afectar a su actividad.

Autoi 6n de Neupopeg

édico puede considerar mas conveniente que se inyecte Neupopeg usted mismo. Su médico o
enfermera le ensefiaran como hacerlo. No lo intente si no le han ensefiado.

Para mas indicaciones sobre como inyectarse Neupopeg usted mismo, lea la seccidn 6 al final de este
prospecto.

Si usted usa mas Neupopeg del que debiera

Si usted usa mas Neupopeg del que debiera debe informar a su médico, farmacéutico o enfermera.
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Si olvidd usar Neupopeg

Si ha olvidado administrarse una dosis de Neupopeg, contacte con su médico para decidir cuando
debe inyectarse la préxima dosis.

4, POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, Neupopeg puede tener efectos adversos, aunque no todas las
personas los sufran.

Un efecto adverso muy frecuente (observado en mas de 1 de cada 10 pacientes) es dolor de hue os@.
médico le informara sobre qué puede tomar para calmar el dolor. 6
Los efectos adversos frecuentes (observados en menos de 1 de cada 10 pacientes) incluy
enrojecimiento en el lugar de inyeccion, dolor de cabeza, dolor general y dolor en las asticuldciones,

musculos, pecho, extremidades, cuello o espalda. Un efecto adverso poco frecuente@g ado en
menos de 1 de cada 100 pacientes) es nausea. @»

Raramente (observado en menos de 1 de cada 1.000 pacientes) se han de‘scr@acciones de tipo
alérgico frente a Neupopeg que incluyen enrojecimiento y rubor/sofocos cion de sarpullidos,
inflamacion cutanea con picor y anafilaxia (debilidad, caida de la tengi @rial, dificultad para
respirar, hinchazon facial). “@

Se han notificado casos de aumento del tamafio del bazo y cago y raros (observados en menos de
1 de cada 10.000 pacientes) de ruptura del bazo tras la admﬁs acion de Neupopeg. Algunos casos de
ruptura del bazo fueron fatales. \

Es importante que contacte con su médico inmedi @nte si nota dolor en la parte superior izquierda
del abdomen o en el hombro izquierdo ya que p tener relacion con un problema en su bazo.

Se han notificado raramente (observado &os de 1 de cada 1.000 pacientes) casos de problemas
respiratorios tras la administracion d . Si usted tiene tos, fiebre y dificultad para respirar,
consulte con su médico.

Pueden tener lugar algunos ¢ &'Qen su sangre, que seran detectables por analisis sanguineos
rutinarios. Puede disminui@ﬁmero de plaquetas lo que puede provocar la aparicion de moratones.
Puede aumentar el nﬁm@e glébulos blancos durante un corto periodo de tiempo.

Muy raramente do en menos de 1 de cada 10.000 pacientes) se han producido casos de
sindrome de S esiones dolorosas, inflamadas, de coloracion violacea en las extremidades y en
algunas q & en la cara y cuello, acompafiadas de fiebre), pero podrian estar relacionados otros
factores.

e (observado en menos de 1 de cada 1.000 pacientes) se ha producido vasculitis cutanea
acion de los vasos sanguineos cutaneos) en pacientes que recibian Neupopeg.

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 médico o farmacéutico.

5. CONSERVACION DE NEUPOPEG
Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

No utilice Neupopeg después de la fecha de caducidad que aparece en la caja y en la etiqueta de la
pluma precargada (CAD:). La fecha de caducidad es el Gltimo dia del mes que se indica.
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Conservar en nevera (entre 2°C y 8°C).
Neupopeg puede estar fuera de la nevera a temperatura ambiente (siempre que no supere los 30°C)
durante un maximo de 3 dias. Una vez que una pluma se ha sacado de la nevera y ha alcanzado la

temperatura ambiente (que no supere los 30°C), debe ser utilizada en 3 dias o desechada.

No congelar. Neupopeg podra utilizarse en caso de congelacion accidental, durante un periodo inferior
a 24 horas.

Conservar el envase en el embalaje exterior para protegerlo de la luz.

No usar Neupopeg si observa que la solucion no es totalmente transparente, incolora o contien&

particulas. @.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagiies ni a la basura. Pregunte a su farrr@ co cOmo
deshacerse de los medicamentos que no necesita. De esta forma ayudara a proteger @c 10 ambiente.

6. INFORMACION ADICIONAL ‘ Q

O
Composicion de Neupopeg ? C)\
Neupopeg contiene el principio activo pegfilgrastim. Pegfilgra 'una proteina producida por
biotecnologia en la bacteria E. coli. Pegfilgrastim pertenece‘au po de proteinas llamadas
citocinas, y es muy similar a una proteina natural (factor ador de colonias de granulocitos)
producida por nuestro organismo. \

El principio activo es pegfilgrastim. Cada pluma @ada contiene 6 mg de pegfilgrastim en 0,6 ml
de solucion. %

Los demés componentes son acetato séd'oQbitol (E420), polisorbato 20 y agua para preparaciones

inyectables. 0
Aspecto del producto y contgn\'i@jel envase

Neupopeg es una solucion @btable en pluma precargada (6 mg/0,6 ml). Cada envase contiene 1
pluma precargada. Es u lucion trasparente, incolora.

Responsable de bricacion:
Amgen Europ
Minervu 1
4817 Z
Holav@
ftllat de la autorizacion de comercializacion:
Dompé Biotec S.p.A.
Via San Martino 12

1-20122 Milano
Italia

Informacion adicional

Pueden solicitar mas informacion respecto a este medicamento dirigiéndose al representante local del
titular de la autorizacion de comercializacion.

Este prospecto fue aprobado en.
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La informacion detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia
Europea del Medicamento (EMEA) http://www.emea.europa.cu/

Instrucciones para inyectarse Neupopeg pluma precargada (Sureclick).

Esta seccion contiene informacion sobre como auto-inyectarse Neupopeg utilizando la pluma
precargada. Es importante que no intente inyectarse usted mismo si no ha recibido formacion
especifica sobre como hacerlo por su médico, enfermera o farmacéutico. Si tiene alguna duda sobre

como ponerse la inyeccion, pregunte a su médico, enfermera o farmacéutico.

¢Como debe usted o la persona que le va a inyectar, utilizar la pluma precargada (Surecl@@

Neupopeg? \®

Se tendra que poner la inyeccion en el tejido de debajo de la piel. Es lo que se llama ur@eccién
subcutanea.

Equipo necesario para la administracion ®.
‘ Q

Para ponerse una inyeccion subcutanea, necesitara: . \O

o Una pluma precargada de Neupopeg; (b.

o Algodon con alcohol o similar; &

Preparacion de la inyeccion de Neupopeg s\Q

1. Saque la pluma precargada de Neupopeg vera.

2. No agite la pluma precargada. Q

3. No retire el protector gris de a de la pluma precargada hasta que esté preparado para la
inyeccion.

4, Compruebe la fecha &Jcidad (CAD.) en la etiqueta de la pluma precargada. No la use si ha
pasado el ultimo dj es indicado.

5. Compruebe to de Neupopeg a través de la ventana de inspeccion de la pluma
precargadas e ser un liquido transparente e incoloro. No lo use si ve particulas.

inyeccion sea mas comoda, deje la pluma precargada a temperatura ambiente
minutos. No caliente Neupopeg de ninguna otra forma (por ejemplo no lo ponga en

avese las manos cuidadosamente.

8. Busque un lugar comodo y bien iluminado y coloque todo lo que precise a su alcance.

protector gns de la aguja

@ E< D ( 4@ boton verde

ventana de inspeccion
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Antes de utilizar (con protector Antes de utilizar (sin protector gris) Después de utilizar (cubierta de

gris) seguridad expandida)
¢Donde me pongo la inyeccion?

Para realizar una correcta inyeccion, se requiere un area firme de
inyeccion.

Los lugares mas adecuados para ponerse la inyeccion utilizando la pluma
precargada son la parte superior de los muslos y la parte posterior de los
brazos si se lo administra una enfermera u otra persona (ver figura 1). ‘

Ao

¢ Cbémo poner la inyeccién en el muslo o en la parte poslﬁ del brazo?

También puede considerarse la inyeccion en el abdomen cuando el
y la parte posterior del brazo sean considerados inapropiados por
profesional sanitario.

. Desinfecte la piel utilizando un algodén ¢ Qhol o similar.

o Retire el protector gris de la aguja (v, @ura 2).

C)
xO

o La pluma precar Qne una cubierta de seguridad que le
protegera de pinc@s o de pérdidas de medicamento por golpes o

roces accide

Informa @ortante para el paso A del proceso de inyeccion.

Presi luma precargada contra la piel con la fuerza suficiente para que
la de seguridad se retraiga completamente (ver figura 3).

A. Coloque la pluma precargada en el lugar de inyeccion en angulo recto (90
grados) y presione firmemente contra la piel. Manténgala en esta posicion (ver
figura).
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B. Mientras mantiene la pluma precargada en esa posicion, (1) pulse y (2) suelte el
boton verde. Oira un “click”. No levante la pluma precargada.

C. Después del segundo “click” (o tras contar 15 segundos) levante la pluma

precargada del lugar de inyeccion
‘ Q
. \O

Si tiene problemas elija una zona de inyeccion mas firme. ®

La cubierta de seguridad de la aguja descendera y cubrir &\ueara la aguja. La ventana de
inspeccion aparecera de color verde, confirmando qu a@eccmn se ha completado.

Si observa un resto de sangre en el lugar de iny Qetlrelo con un algodén o gasa. No frote el lugar
de inyeccion. Si es necesario, puede cubrir el lu e inyeccion con un vendaje.

Utilice cada pluma precargada de Neup Qara una sola inyeccion.

¢Como poner la inyeccion eomen?

Técnica del pellizco en

El objetivo de la técamiga Wel pellizco en la piel es crear un lugar firme para la
inyeccion.

Escojau e inyeccion que esté como minimo a 5 cm del ombligo (ver
figura 4)6
ellizco firme en la zona abdominal entre el pulgar y los otros dedos
a que se cree un espacio de al menos 3 cm de ancho (dos veces el
ancho de la cubierta de seguridad de la pluma precargada). Mantenga la piel
pellizcada con firmeza durante todo el proceso (ver figura 5).

Informacion importante para el paso A del proceso de inyeccion.

Presione la pluma precargada contra la piel con la fuerza suficiente para que la
cubierta de seguridad se retraiga completamente (ver figura).

La pluma precargada tiene una cubierta de seguridad que le protegera de
pinchazos o de pérdidas de medicamento por golpes o roces accidentales.

Cubierta de
seguridad
45 expandida.

Cubierta de seguridad
completamente retraida



A. Centre la pluma precargada en el area de piel pellizcada en angulo recto
(90 grados) y presione firmemente contra la piel. Manténgala en esta
posicion.

B. Manteniendo la piel pellizcada (1) pulse y (2) suelte el boton verde. Oira
un “click”. No levante la pluma precargada de su posicion.

C. Después del segundo “click” (o tras contar 15 segundos) levante 1
precargada del lugar de inyeccion \
Si tiene problemas elija una zona de inyecciéon mas firme. @'

La cubierta de seguridad de la aguja descendera y cubrirg ueara la aguja. La ventana de
inspeccion aparecera de color verde, confirmando qu& ccion se ha completado.

Si observa un resto de sangre en el lugar de inye tlrelo con un algodoén o gasa. No frote el lugar
de inyeccion. Si es necesario, puede cubrir el lu e inyeccion con un vendaje.

Utilice cada pluma precargada de Neup@ara una sola inyeccion.

Recuerde 0

Si tiene dificultad, pida ayu sejo a su médico o enfermera.

¢ Como deshacerse de I@Iumas precargadas usadas?

o Debido a iérta de seguridad no se recomienda volver a poner el protector gris de la aguja
enlap ecargada usada.

o M@a las plumas usadas fuera del alcance y de la vista de los nifios.

o @s plumas precargadas usadas deben eliminarse segun la normativa local. Pregunte a su
farmacéutico como deshacerse de los medicamentos que no necesita. De esta forma ayudara a
proteger el medio ambiente.
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