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ANEXA 1 \
REZUMATUL CARACTERISTI@:RODUSULUI



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Neupopeg 6 mg solutie injectabila.

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare seringa preumpluta contine 6 mg pegfilgrastim* in 0,6 ml solutie injectabila. Concentratia este
de 10 mg/ml, daca se iau in calcul numai proteinele®*.

* Produs pe celule de Escherichia coli prin tehnologie ADN recombinant urmata de conjugare cu \
polietilenglicol (PEG).
** Concentratia este de 20 mg/ml daca este inclusa gruparea PEG. . /v

Potenta acestui produs nu trebuie comparaté cu cea a unei alte proteine pegilate sau non-@e din
aceeasi clasd terapeuticd. Pentru mai multe informatii, vezi pct. 5.1. 0\'

Excipienti: @.

Excipienti cunoscuti ca avand o actiune recunoscuta: sorbitol E420, aceta@iiu (vezi pct. 4.4).

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1. 6
@

3. FORMA FARMACEUTICA @'

Solutie injectabila. @

Solutie injectabila limpede, incolora. 0

4.  DATE CLINICE %\

4.1 Indicatii terapeutice ‘\Q
*

Reducerea duratei neutropeniei \amden‘;ei neutropeniei febrile la pacientii tratati cu chimioterapie
citotoxica pentru boli malig xceptia leucemiei mieloide cronice si a sindroamelor

mielodisplazice).
4.2 Doze si mod{ﬁistrare

Terapia cu Ne@ trebuie initiatd si supravegheata de medici specializati in oncologie si/sau

hematolo gieé

O do g (o singura seringa preumplutd) de Neupopeg este recomandata pentru fiecare ciclu de
ch@apie, administratd ca injectie subcutanata la aproximativ 24 de ore dupa chimioterapia
otgxica.

eupopeg nu este recomandat la copii §i adolescenti cu varsta sub 18 ani datoritd insuficientei datelor
privind siguranta si eficacitatea.

Insuficientd renala: nu se recomandd modificarea dozei in cazul pacientilor cu insuficienta renala,
inclusiv in cazul celor cu boala renald in stadiu terminal.
4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.



4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Datele clinice limitate sugereaza un efect comparabil asupra timpului de recuperare al neutropeniei
severe pentru pegfilgrastim fata de filgrastim, la pacientii cu leucemie acutd mieloida de novo (vezi
pct. 5.1). Totusi, deoarece efectele pe termen lung ale Neupopeg nu au fost stabilite in leucemia
mieloida acuta, trebuie folosit cu atentie la acest grup de pacienti.

Factorul de stimulare a coloniilor granulocitare poate promova cresterea celulelor mieloide in vitro,
efecte similare putind sa apara in vitro si la anumite celule non-mieloide.

Siguranta si eficacitatea Neupopeg nu au fost studiate la pacientii cu sindroame mielodisplazice, ®\'
leucemie mieloida cronica si la cei cu leucemie mieloidd acuta (LMA) secundard; astfel, nu trebfiie
utilizata la astfel de pacienti. Trebuie acordata o atentie speciala diagnosticului diferential ir&&
transformarea blastica a leucemiei mieloide cronice si leucemia acuta mieloblastica. O

Nu s-au stabilit siguranta si eficacitatea administrarii Neupopeg la bolnavii cu LMA@ 0 cu varsta
sub 55 de ani cu citogenezi t(15;17). @.

Siguranta si eficacitatea Neupopeg nu au fost studiate la pacientii tratati c@maﬁ de

chimioterapie. 6

Reactii adverse pulmonare rare (= 1/10000 si < 1/1000), mai ales pn®onie interstitiald, au fost
raportate dupa administrarea G-CSF. Pacientii cu un istoric re(%?.ﬂe infiltrate pulmonare sau

pneumonie prezintd un risc crescut.

Aparitia unor semne respiratorii, cum sunt tusea, febra si@ea, in asociere cu imagini radiologice
de infiltrate pulmonare si deteriorarea functiei respir@ impreuna cu un numar de neutrofile crescut
pot indica debutul sindromului de detresa respiratdrie,@adultului (SDRA). In aceasta situatie,
Neupopeg va fi intrerupt la cererea mediculuwe a administra tratamentul adecvat.

Au fost raportate cazuri frecvente (> 1/ 1/10), dar, in general, asimptomatice de splenomegalie
si foarte rare (< 1/10000) cazuri de splenica, incluzand cazuri fatale, dupa administrarea de
pegfilgrastim. Astfel, marimea spli r&ﬂe uie atent monitorizatd (de exemplu: examen clinic,
ecografie). Diagnosticul de rup lenica trebuie avut in vedere la pacientii cu durere in abdomenul
superior stang sau durere in :

Tratamentul numai cu @peg nu exclude trombocitopenia si anemia, deoarece chimioterapia
mielosupresiva in deze intregi este mentinuta conform regimului prestabilit. Se recomanda
monitorizarea regu numadrului de trombocite si a hematocritului.

Neupop @%ﬁe folosit pentru a creste doza terapiei citotoxice peste dozele stabilite.

Lap cu siclemie, au fost asociate crize de siclemie 1n legatura cu utilizarea pegfilgrastimului.
edicii trebuie sa fie atenti cand administreaza Neupopeg la bolnavii cu siclemie, trebuie sa
orizeze parametrii clinici adecvati si testele de laborator si sa fie atenti la posibila asociere

eupopeg cu splenomegalia si crizele vaso-ocluzive.

Un numir de leucocite de 100 x 10°/1 sau mai mare a fost observat la mai putin de 1% dintre pacientii
tratati cu Neupopeg. Nu s-au raportat reactii adverse care sa poata fi atribuite direct acestui grad de
leucocitoza. O astfel de crestere a leucocitelor din sange este tranzitorie, fiind de obicei observata la 24
— 48 de ore dupa administrare §i este concordanta cu efectele farmacodinamice ale Neupopeg.

Nu s-au evaluat in mod adecvat siguranta si eficacitatea Neupopeg in mobilizarea celulelor
progenitoare din sange la pacienti sau donori sanitosi.



Capacul acului de la seringa preumpluta contine cauciuc natural uscat (un derivat al latexului), care
poate determina reactii alergice.

Activitatea hematopoieticad maritd a maduvei osoase, ca raspuns la terapia cu factor de crestere, a fost
asociatd cu imagini radiologice pozitive trecatoare. Acest lucru trebuie luat in considerare atunci cand

se interpreteaza rezultatele imaginilor radiologice.

Neupopeg contine sorbitol. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la fructoza nu trebuie sa
utilizeze acest medicament.

Neupopeg contine mai putin de 1 mmol sodiu (23 mg) per doza de 6 mg, adica practic "nu contine \
sodiu".

*
4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune &

In studiile clinice, Neupopeg a fost administrat in conditii de siguranta cu 14 zile
chimioterapiei. Folosirea simultana de Neupopeg cu orice medicament chimioterapi€ nu a fost
evaluata la bolnavi. La modelele animale, administrarea concomitenta de eg si de 5-
fluorouracil (5-FU) sau de alti antimetaboliti a potentat mielosupresia. é\.

In studiile clinice, nu au fost investigate specific posibilele interacgiu& alti factori de crestere
hematopoietici si citokine.

Potentialul interactiunii cu litiul, care promoveaza, de ase , eliberarea neutrofilelor, nu a fost
studiat specific. Nu existd nici o dovada ca o asemenea integactiune ar fi periculoasa.

Siguranta si eficacitatea Neupopeg nu au fost ev pacientii carora li se administreaza
chimioterapie asociata cu mielosupresie intér)&té, exemplu nitrozuree.

Nu au fost efectuate studii de interac‘;iu %ﬁcé sau privind metabolizarea, totusi, studiile clinice
nu au indicat nici o interactiune a Neu cu orice alte medicamente.

*
4.6  Sarcina si alaptarea 6\

Nu exista date adecvate pri %tilizarea pegfilgrastimului la femeile gravide. Studiile la animale au
evidentiat efecte toxice& functiei de reproducere (vezi pct. 5.3). Riscul potential pentru om este

necunoscut. \

Neupopeg nu i¢’ folosit In timpul sarcinii decat daca este absolut necesar.

Nu exist Qﬁen‘gé clinica la femeile care alapteaza, de aceea Neupopeg nu trebuie administrat
femei aldpteaza.

Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje
u s-au efectuat studii privind efectele asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje.
4.8 Reactii adverse
In studiile clinice randomizate la pacienti cu boli maligne carora li s-a administrat Neupopeg dupa

chimioterapia citotoxica, cele mai frecvente evenimente adverse au fost determinate de boala maligna
de baza sau de chimioterapia citotoxica.



Durerea osoasa a fost reactia adversa cel mai frecvent raportata si reactia adversa foarte frecventa in
studiile efectuate. Durerea osoasa a fost, in general, de gravitate usoara pana la moderatd, tranzitorie
si, la majoritatea pacientilor, a putut fi controlatd cu analgezice standard.

Reactiile de tip alergic, incluzand anafilaxie, eruptii cutanate tranzitorii, urticarie, edem angioneurotic,
dispnee, hipotensiune arteriala, reactii la nivelul locului de injectare, eritem si Inrosirea fetei care au
aparut la tratamentul initial sau urmitor, au fost raportate la Neupopeg. In anumite cazuri, simptomele
au reaparut la reexpunere, sugerand o relatie cauzala. Daca apare o reactie alergica grava, trebuie
administratd terapia adecvatd, cu monitorizarea atenta a pacientului timp de cateva zile.
Pegfilgrastimul trebuie intrerupt definitiv la pacientii care au prezentat o reactie alergica grava.

Au fost frecvente cresteri reversibile (= 1/100 si < 1/10), usoare pana la moderate ale valorilor aci
uric si fosfatazei alcaline, fara efecte clinice asociate; cresteri reversibile, usoare pana la moder.
lactat dehidrogenazei, fara efecte clinice asociate, au fost foarte frecvente (= 1/10) la pac1en&a
s-a administrat Neupopeg dupa chimioterapie citotoxica. La voluntarii sanatosi si la pacw@
s-a administrat chimioterapie a fost observata greata.

rora li

Cazuri frecvente (> 1/100 si < 1/10), dar, in general, asimptomatice de splenome@.sl cazuri foarte
rare de rupturd splenica au fost raportate inclusiv cateva cazuri fatale (vezi Ite reactii
adverse comune raportate includ durere, durere la locul injectarii; durere ;@ (nu de natura
cardiacd); durere de cap; artralgie; mialgie; dureri de spate, ale membre@lsoulo—scheletice sau de

coloana cervicala.

. G
Au fost raportate reactii adverse pulmonare rare (=1/10000 si \OO) cum sunt pneumonie
interstitiala, edem pulmonar, infiltrate pulmonare si fibroza ara. Anumite cazuri au avut drept
rezultat insuficienta respiratorie sau SDRA, care poate fi ezi pct. 4.4.).

Au fost raportate cazuri rare (> 1/10000 si < 1/1000)\e frombocitopenie si leucocitoza.

Au fost raportate cazuri rare (> 1/10000 si <NO ) de sindrom Sweet, cu toate ca In anumite cazuri
neoplaziile hematologice subiacente pot av ol.

*
Au fost raportate evenimente foarte 1/10000) de vasculita cutanata la pacientii tratati cu
Neupopeg. Mecanismul vasculi ‘1@ien@ii carora li se administreaza Neupopeg este necunoscut.

Au fost observate cazuri foa (< 1/10000) de cresteri ale valorilor testelor functiilor hepatice

eraza) sau AST (aspartat aminotransferaza), la pacienti carora li s-a
pa chimioterapie citotoxicd. Aceste cresteri sunt temporare si revin la
valorile initiale.

Au fost raport er izolate de crize de siclemie la pacientii cu siclemie (vezi pct. 4.4).

4.9 S@zaj

a@u exista experienta privind supradozajul cu Neupopeg.

5.  PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: citokine, codul ATC: LO3AA13.

Factorul de stimulare a cresterii granulocitare uman (G-CSF) este o glicoproteina care regleaza
productia si eliberarea de neutrofile din maduva osoasa. Pegfilgrastimul este un conjugat covalent al
G-CSF uman recombinant (—metHuG-CSF) cu o singurd moleculd de 20 kd polietilenglicol (PEG).
Pegfilgrastimul este o forma cu durata de actiunea prelungita a filgrastimului, datorita clearance-ului
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renal redus. Pegfilgrastimul si filgrastimul s-au dovedit a avea moduri de actiune identice,
determinand cresterea marcatd a numarului de neutrofile in circulatia periferica in decurs de 24 ore si o
crestere minora a monocitelor si/sau a limfocitelor. Similar filgrastimului, neutrofilele produse ca
raspuns la pegfilgrastim au functie normala sau crescutd, asa cum s-a demonstrat 1n testele functiei
chemotactice si fagocitare. Ca si orice alti factori de crestere hematopoietici, G-CSF a demonstrat in
vitro proprietdti stimulative pe celulele endoteliale umane. /n vitro, G-CSF poate promova cresterea
celulelor mieloide, inclusiv a celor maligne, iar in vitro, pot apare efecte similare si la anumite celule
non-mieloide.

In doua studii randomizate, dublu-orb la paciente cu cancer de san stadiul II-IV cu risc crescut, aflate

sub terapie mielosupresiva constdnd in doxorubicina si docetaxel, folosirea pegfilgrastimului in dozé)\'
unica per ciclu, a redus durata neutropeniei si incidenta neutropeniei febrile in mod similar cu ceez@'
s-a observat la administrarea zilnica a filgrastimului (o mediand de 11 administrari zilnice). in abb,
factorului de sustinere a cresterii, s-a raportat cd acest regim a determinat o duratd medie a \
neutropeniei de grad 4 de 5-7 zile si o incidenta a neutropeniei febrile de 30-40%. Intr-u &1

(n=157) care a folosit o doza fixa de 6 mg pegfilgrastim, durata medie a neutropeniei 41in
grupul tratat cu pegfilgrastim a fost de 1,8 zile fata de 1,6 zile in grupul tratat cu filggastint (diferenta
0,23 zile, 11 95% -0,15, 0,63). In intreg studiul, incidenta neutropeniei febrile a f 3% la

pacientele tratate cu pegfilgrastim fata de 20% la cele cu filgrastim (diferenta 7%, W95 % —19%, 5%).
In al doilea studiu (n=310), care a folosit o doza ajustati dupa greutate (1 @ograme/kg), durata
medie a neutropeniei de grad 4 in grupul tratat cu pegfilgrastim a fost d Qg\a e fatd de 1,8 zile in
grupul tratat cu filgrastim (diferenta 0,03 zile, IT 95% -0,36, 0,30). 1 1, rata neutropeniei febrile
a fost de 9% la pacientele tratate cu pegfilgrastim si 18% la pacignte tate cu filgrastim (diferenta
9%, 11 95% -16,8%, -1,1%).

Intr-un studiu placebo-controlat, dublu orb la paciente cu @( de san, efectul pegfilgrastimului
asupra incidentei neutropeniei febrile a fost evaluat folosindu-se administrarea unui regim
chimioterapic asociat unei rate a neutropeniei febril 0-20% (docetaxel 100 mg/m” la intervale de
3 saptamani pentru 4 cicluri). Noua sute douazeci de paciente au fost randomizate pentru a primi
fie doza unica de pegfilgrastim, fie placebo I&aprokimativ 24 de ore (ziua 2) dupa chimioterapie, in
fiecare ciclu. Incidenta neutropeniei febrile@ mai mica la pacientele randomizate pentru a primi
pegfilgrastim fata de cele cérora li s-a @ at placebo (1% comparativ cu 17%, p < 0,001).
Incidenta spitalizarilor si a terapiei antiinfectioase iv asociata cu un diagnostic clinic de neutropenie
febrila a fost mai mica in grupui &;@1 pegfilgrastim fata de placebo (1% comparativ cu 14%,

p < 0,001 si 2% comparativ cu kB%Np < 0,001).

Un studiu mic (n=83), de a, randomizat, dublu-orb la pacienti carora li s-a administrat
chimioterapie pentru le acuta mieloida de novo, a comparat pegfilgrastimul (doza unica de

6 mg) cu ﬁlgrastim&saS inistrat In timpul chimioterapiei de inductie. Timpul median de revenire din
neutropenia severa t estimat la 22 de zile in ambele grupuri de tratament. Evolutia pe termen lung
nu a fost studiata 1pct. 4.4).

52 P %ti farmacocinetice

Du @inguré doza subcutana de pegfilgrastim, concentratia serica maxima apare la 16-120 de ore
&administrare, iar in timpul perioadei de neutropenie de dupa chimioterapia mielosupresiva,
oncentratiile serice de pegfilgrastim sunt mentinute. Eliminarea pegfilgrastimului este neliniara fata
de doza; clearance-ul seric al pegfilgrastimului scade o data cu cresterea dozei. Pegfilgrastimul pare a
fi eliminat in mod principal prin clearance mediat de neutrofile, care se satureaza la doze mari.
Conform unui mecanism autoreglat de clearance, concentratia serica de pegfilgrastim scade repede la
aparitia revenirii neutrofilelor la valorile normale (vezi fig. 1).



Figura 1. Profilul valorii mediane a concentratiei serice a pegfilgrastimului si numarul absolut
de neutrofile (ANC) la pacienti tratati prin chimioterapie, dupa o singura injectare de 6 mg
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Datoritd mecanismului de clearance mediat de neutrofile, nu se asteapt armacocinetica
pegfilgrastimului sa fie afectatd de insuficienta renald sau hepatica. I@ln studiu deschis unidoza
(n=31) s-a constatat ca diferite stadii ale insuficientei renale, inc W ala renala in stadiu terminal nu

au avut impact asupra farmacocineticii pegfilgrastimului.

Date limitate aratd ca farmacocinetica pegfilgrastimului 1@0‘@ in varsta (> 65 de ani) este
similara cu cea de la adulti. 0

5.3 Date preclinice de siguranta Q

farmacologice asteptate, care includ cx; numarului de leucocite, hiperplazie mieloida in maduva

Datele preclinice din studii convengiona@d toxicitatea dupa doze repetate au aratat efecte
T
osoasd, hematopoieza extramedulargsi Splenomegalie.

Nu au existat reactii adverse la obolanilor carora li s-a administrat pegfilgrastim subcutanat, dar
la iepuri, pegfilgrastimul a 1nat toxicitate embrio-fetald (pierdere embrionard) la doze mici
subcutanate. In studii la ni, pegfilgrastimul poate traversa bariera placentard. La om, relevanta

acestor date nu eSt‘Q

6. PRO ATI FARMACEUTICE

6.1 L@excipientilor
Qﬁ sodiu*

rbitol (E420)
lisorbat 20
Apa pentru preparate injectabile

* Acetatul de sodiu este format prin titrarea acidului acetic glacial cu hidroxid de sodiu.
6.2 Incompatibilitati

Acest medicament nu trebuie amestecat cu alte medicamente, in mod special cu solutii de clorura de
sodiu.



6.3 Perioada de valabilitate

30 luni

6.4 Precautii speciale pentru pastrare
A se pastra la frigider (2°C - 8°C).

Neupopeg poate fi pastrat la temperatura camerei (nu peste 30°C) pentru o perioada unica de pana la
72 de ore. Neupopeg lasat la temperatura camerei peste 72 de ore trebuie aruncat.

A nu se congela. Expunerea accidentala la temperaturi de inghetare pentru o perioada unica de ma&'
putin 24 de ore nu afecteaza advers stabilitatea Neupopeg.

<
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina. é

6.5 Natura si continutul ambalajului 0\'

0,6 ml solutie injectabila in seringa preumpluta (din sticld de tip 1) cu un piston d@uciuc si cu un ac
din otel inoxidabil. Cutie cu o seringd preumpluta fie ambalata intr-un bliK 1¢ neambalata n blister.
Medicamentul este destinat unei singure utilizari. 6

Capacul acului de la seringa preumpluta contine cauciuc naturalg,lsc@‘l derivat al latexului) (vezi
pct. 4.4).

Fiecare cutie contine 1 seringd preumpluta. Seringile pot @onibile in blister sau fara blister.
Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie c@cializate.
6.6 Precautii speciale pentru eliminarea%&urilor
Inainte de administrare, solutia de Neyp ebuie inspectatd vizual pentru evidentierea de particule.
Numai o solutie care este limpede si i ra trebuie injectata.
*

Agitarea excesiva poate agrega 6§ggastimul, facandu-1 biologic inactiv.

Permiteti ca seringa preu&@’sé ajunga la temperatura camerei 1nainte de injectare.

Orice produs neutih'(ts material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementérile locale.

N)
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9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: 22 august 2002
Data ultimei reinnoiri a autorizatiei: 16 iulie 2007

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

"\

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe web site-ul Agentiei Europene a@,
Medicamentelor (EMEA): http://www.emea.europa.eu/ .



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Neupopeg 6 mg solutie injectabild in stilou injector (pen) preumplut.

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare stilou injector (pen) preumplut contine 6 mg pegfilgrastim* in 0,6 ml solutie injectabila.
Concentratia este de 10 mg/ml, bazata numai pe proteine**.

*Produs pe celule de Escherichia coli prin tehnologie cu ADN recombinant urmata de conjugarea CL&
pilietilenglicol (PEG).
** Concentratia este de 20 mg/ml daca este inclusa gruparea PEG. . /v

Eficacitatea acestui produs nu trebuie comparata cu cea a unei alte proteine pegilate sau r@gllate
din aceeasi clasa terapeutica. Pentru mai multe informatii, vezi pct. 5.1. 0\'

Excipienti: @.

Excipienti cunoscuti ca avand o actiune recunoscuta: sorbitol E420, aceta@iiu (vezi pct. 4.4).

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1. @6
*

3. FORMA FARMACEUTICA @»

Solutie injectabild in stilou injector (pen) preumplut (Sure@lick).

Solutie injectabild limpede, incolora. Q
4. INDICATII CLINICE . Q%

4.1 Indicatii terapeutice ‘\()\

incidentei neutropeniei febrile la pacientii cu terapie citotoxica
leucemiei mieloide cronice si a sindroamelor mielodisplazice).

Reducerea duratei neutropenjei
pentru boli maligne (cu e

4.2 Doze si mod{a inistrare

Terapia cu Ne@ trebuie initiata si supravegheatd de medici cu experientd in oncologie si/sau

hematolo gieé

O doza g (un singur stilou injector (pen) preumplut) de Neupopeg (SureClick) este recomandata
pe care ciclu de chimioterapie, administrata ca injectie subcutanat la aproximativ 24 de ore dupa
imjoterapia citotoxica.

geupopeg nu este recomandat la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani datorita insuficientei datelor
privind siguranta si eficacitatea.

Insuficientd renala: nu se recomandd modificarea dozei in cazul pacientilor cu insuficienta renala,
inclusiv in cazul celor cu boala renala in stadiu terminal.

4.3  Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.
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4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Datele clinice limitate sugereaza un efect comparabil asupra timpului de recuperare al neutropeniei
severe pentru pegfilgrastim fatd de filgrastim, la pacientii cu leucemie acutd mieloida de novo (vezi
pct. 5.1.). Totusi, deoarece efectele pe termen lung ale Neupopeg nu au fost stabilite in leucemia
mieloida acuta, trebuie folosit cu atentie la acest grup de pacienti.

Factorul de stimulare a coloniilor granulocitare poate promova cresterea celulelor mieloide in vitro,
efecte similare putand sa apard in vitro si la anumite celule non-mieloide.

Siguranta si eficacitatea Neupopeg nu au fost studiate la pacientii cu sindroame mielodisplazice, \'
leucemie mieloida cronica si la cei cu leucemie mieloida acutd (LMA) secundara; astfel, nu trebui%
utilizat la astfel de pacienti. Trebuie acordata o atentie speciala diagnosticului diferential intrg
transformarea blastica a leucemiei mieloide cronice si leucemia acuta mieloblastica. &\

Nu s-au stabilit siguranta si eficacitatea administrarii Neupopeg la bolnavii cu LMA d cu varsta
sub 55 de ani cu citogeneza t(15;17).

Siguranta si eficacitatea Neupopeg nu au fost studiate la pacientii tratati cu doze @. de

chimioterapie. \Q

Reactii adverse pulmonare rare (> 1/10000 pana la < 1/1000), mai al %monie interstitiala, au fost
raportate dupd administrarea G-CSF. Pacientii cu un istoric recent d Itrate pulmonare sau
pneumonie prezinta un risc crescut.

Aparitia unor semne respiratorii, cum sunt tusea, febra si @ea, in asociere cu imagini radiologice
de infiltrate pulmonare si deteriorarea functiei respiratgrii fmpreund cu un numar de neutrofile crescut
pot indica debutul sindromului de detresa respiratorig,a‘adultului (SDRA). In aceast situatie,
Neupopeg va fi intrerupt la cererea medicului si so ministra tratamentul adecvat.

Au fost raportate cazuri frecvente (= 1/100 a < 1/10), dar in general, asimptomatice de
splenomegalie si foarte rare (< 1/100Q0 de ruptura splenica, incluzand cazuri fatale, dupa
administrarea de pegfilgrastim. Astf imea splinei trebuie atent monitorizata (examen clinic,
ecografie). Diagnosticul de rup ff\%\lcé trebuie avut in vedere la pacientii cu durere in abdomenul
superior stang sau durere in umg

Tratamentul numai cu Ne nu exclude trombocitopenia si anemia, deoarece chimioterapia
mielosupresiva in doz i este mentinutd conform regimului prestabilit. Se recomanda
monitorizarea reguﬁ\éa marului de trombocite si a hematocritului.

Neupopeg nu ¥€ folosit pentru a creste doza terapiei citotoxice peste dozele stabilite.

La paci Q‘siclemie, au fost asociate crize de siclemie in legatura cu utilizarea pegfilgrastimului.

Astfi cii trebuie sa fie atenti cdnd administreazd Neupopeg la bolnavii cu siclemie, trebuind sa

mQfit eze parametrii clinici adecvati si testele de laborator si sa fie atenti la posibila asociere
&opeg cu splenomegalia si crizele vaso-ocluzive.

Un numir de leucocite de 100 x 10°/1 sau mai mare a fost observat la mai putin de 1% dintre pacientii
tratati cu Neupopeg. Nu s-au raportat reactii adverse care sa poata fi atribuite direct acestui grad de
leucocitoza. O astfel de crestere a leucocitelor din sdnge este tranzitorie, fiind de obicei observata la 24
— 48 de ore dupa administrare §i este concordanta cu efectele farmacodinamice ale Neupopeg.

Nu s-au evaluat in mod adecvat siguranta si eficacitatea Neupopeg in mobilizarea celulelor
progenitoare din sdnge la pacienti sau donori sanatosi.

Capacul acului de la stiloul injector (pen-ul) preumplut contine cauciuc natural uscat (un derivat al
latexului), care poate determina reactii alergice.
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Activitatea hematopoieticd maritd a maduvei osoase, ca raspuns la terapia cu factor de crestere, a fost
asociata cu imagini radiologice pozitive trecatoare. Acest lucru trebuie luat in considerare atunci cand
se interpreteaza rezultatele imaginilor radiologice.

Neupopeg contine sorbitol. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la fructoza nu trebuie sa
utilizeze acest medicament.

Neupopeg contine mai putin de 1 mmol sodiu (23 mg) per doza de 6 mg, adicd “nu contine sodiu”.
4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Datorita sensibilitatii puternice a celulelor mieloide cu diviziune rapida la chimioterapia cito@wf%@
Neupopeg trebuie administrata la aproximativ 24 de ore dupa administrarea chimioterapiei cj ice.

In studiile clinice, Neupopeg a fost administrat in conditii de siguranta cu 14 zile inainte

chimioterapiei. Folosirea simultana de Neupopeg cu orice medicament chimioterapic 1&5 t

evaluata la bolnavi. La modelele animale, administrarea concomitentd de Neupopegssi -

fluorouracil (5-FU) sau de alti antimetaboliti a potentat mielosupresia. @.

In studiile clinice nu au fost investigate specific posibilele interactiuni cu @tori de crestere
hematopoietici si citokine. 6

Potentialul interactiunii cu litiul, care promoveaza, de asemenea, elik@'ea neutrofilelor, nu a fost
studiat specific. Nu existd nici o dovada ca o asemenea interactimite,ar fi periculoasa.

Siguranta si eficacitatea Neupopeg nu au fost evaluate la pagientii carora li se administreaza
chimioterapie asociata cu mielosupresie intarziata, de exemplu nitrozuree.

Nu au fost efectuate studii de interactiune specifi rivind metabolizarea, totusi, studiile clinice
nu au indicat nici o interactiune a Neupopeg 8y ori®e alte medicamente.

4.6 Sarcina si alaptarea @b

*

Nu existd date adecvate privind uti i@pegﬁlgrastimului la femeile gravide. Studiile la animale au
evidentiat efecte toxice asupra ig1 de reproducere (vezi pct. 5.3). Riscul potential pentru om este

necunoscut. @

Neupopeg nu trebuie f@l timpul sarcinii decat daca este absolut necesar.

Nu exista experi@nicﬁ la femeile care alapteaza, de aceea Neupopeg nu trebuie administrat

femeilor care @ a.

4.7 EbQupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Nu fectuat studii privind efectele asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje.

Q.S Reactii adverse

In studiile clinice randomizate la pacienti cu boli maligne cérora li s-a administrat Neupopeg dupa
chimioterapia citotoxica, cele mai frecvente evenimente adverse au fost determinate de boala maligna
de baza sau de chimioterapia citotoxica.

Durerea osoasa a fost reactia adversa cel mai frecvent raportata si reactia adversa foarte frecventa in

studiile efectuate. Durerea osoasa a fost, in general, de gravitate usoara pana la moderata, tranzitorie si
la majoritatea pacientilor, a putut fi controlatad cu analgezice standard.
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Reactiile de tip alergic, incluzand anafilaxie, eruptii cutanate tranzitorii, urticarie, edem angioneurotic,
dispnee, hipotensiune arteriala, reactii la nivelul locului de injectare, eritem si Inrosirea fetei, care au
aparut la tratamentul initial sau la cele urmatoare au fost raportate la Neupopeg. In anumite cazuri,
simptomele au reaparut la reexpunere, sugerand o relatie cauzala. Daca apare o reactie alergica grava,
trebuie administrata terapia adecvata, cu monitorizarea atentd a pacientului timp de cateva zile.
Pegfilgrastimul trebuie intrerupt definitiv la pacientii care au prezentat o reactie alergica grava.

Au fost frecvente cresteri reversibile (= 1/100 pana la < 1/10), usoare pana la moderate ale valorilor
acidului uric si fosfatazei alcaline, fara efecte clinice asociate; cresteri reversibile, usoare pana la
moderate ale lactat dehidrogenazei, fara efecte clinice asociate, au fost foarte frecvente (>1/10) la
pacientii carora li s-a administrat Neupopeg dupd chimioterapie citotoxica. La voluntarii sanatosi si
pacientii carora li s-a administrat chimioterapie a fost observata greata.

<
Cazuri frecvente (> 1/100 pana la < 1/10), dar, in general, asimptomatice de splenomegalie Qé
foarte rare de ruptura splenica au fost raportate, inclusiv céteva cazuri fatale (vezi pct. 4.
reactii adverse comune raportate includ durere, durere la locul injectarii; durere in pie
cardiacd); durere de cap; artralgie; mialgie; dureri de spate, ale membrelor, muscul
coloana cervicala.

etice sau de

Au fost raportate reactii adverse pulmonare rare (> 1/10000 pana la < 1/ l@m sunt pneumonie
interstitiala, edem pulmonar, infiltrate pulmonare si fibroza pulmonara. ite cazuri au avut drept
rezultat insuficienta respiratorie sau SDRA, care poate fi fatal (vezi @ 4.).

*

Au fost raportate cazuri rare (= 1/10000 pana la < 1/1000) de t@citopenie si leucocitoza.

Au fost raportate cazuri rare (> 1/10000 pana la < 1/ IOOO@dmm Sweet, cu toate ca in anumite
cazuri neoplaziile hematologice subiacente pot avea un,rol.

Au fost raportate evenimente foarte rare (< 1/ 100@6 vasculita cutanata la pacientii tratati cu
Neupopeg. Mecanismul vasculitei la pacientii drora li se administreazd Neupopeg este necunoscut.

Au fost observate cazuri foarte rare (< k ) de cresteri ale valorilor testelor functiilor hepatice
pentru ALT (alanin aminotransferaz AST (aspartat aminotransferaza), la pacienti carora li s-a
administrat pegfilgrastim dupa ‘1& apie citotoxica. Aceste cresteri sunt temporare si revin la
valorile initiale. 8

Au fost raportate cazur@@e crize de siclemie la pacientii cu siclemie (vezi pct. 4.4).

4.9 Supradozaj\

La om, nu exi erientd privind supradozajul cu Neupopeg.

5. RIETATI FARMACOLOGICE

Q‘K Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: citokine, codul ATC: LO3AA13.

Factorul de stimulare a cresterii granulocitare uman (G-CSF) este o glicoproteina care regleaza
productia si eliberarea de neutrofile din maduva osoasa. Pegfilgrastimul este un conjugat covalent al
G-CSF uman recombinant (r—metHuG-CSF) cu o singurd molecula de 20 kd polietilenglicol (PEG).
Pegfilgrastimul este o forma cu durata de actiune prelungita a filgrastimului, datorita clearance-ului
renal redus. Pegfilgrastimul si filgrastimul s-au dovedit a avea moduri de actiune identice,
determinand cresterea marcatd a numarului de neutrofile in circulatia periferica in decurs de 24 ore si o
crestere minora a monocitelor si/sau a limfocitelor. Similar filgrastimului, neutrofilele produse ca
raspuns la pegfilgrastim au functie normala sau crescutd, asa cum s-a demonstrat 1n testele functiei
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chemotactice si fagocitare. Ca si orice alti factori de crestere hematopoietici, G-CSF a demonstrat in
vitro proprietdti stimulative pe celulele endoteliale umane. /n vitro, G-CSF poate promova cresterea

celulelor mieloide, inclusiv a celor maligne, iar in vitro, pot apare efecte similare si la anumite celule
non-mieloide.

In doua studii randomizate, dublu-orb la paciente cu cancer de san stadiul II-IV cu risc crescut, aflate

sub terapie mielosupresiva constdnd in doxorubicin si docetaxel, folosirea pegfilgrastimului in doza
unicd per ciclu, a redus durata neutropeniei si incidenta neutropeniei febrile in mod similar cu ceea ce

s-a observat la administrarea zilnica a filgrastimului (o mediand de 11 administriri zilnice). in absenta
factorului de sustinere a cresterii, s-a raportat cd acest regim a determinat o duratd medie a

neutropeniei de grad 4 de 5-7 zile si o incidenta a neutropeniei febrile de 30-40%. Intr-un studiu \'
(n=157) care a folosit o doza fixa de 6 mg pegfilgrastim, durata medie a neutropeniei de grad 4 in @
grupul tratat cu pegfilgrastim a fost de 1,8 zile fatd de 1,6 zile in grupul tratat cu filgrastim ((ﬁf@%

0,23 zile, 11 95% -0,15, 0,63). in intreg studiul, incidenta neutropeniei febrile a fost de 13%
pacientele tratate cu pegfilgrastim fata de 20% la cele cu filgrastim (diferentd 7%, II 95 ‘V‘dW (3
5%). In al doilea studiu (n=310), care a folosit o dozi ajustata dupa greutate (100 micr /kg),
durata medie a neutropeniei de grad 4 in grupul tratat cu pegfilgrastim a fost de 1,7 ziléyata de 1,8 zile
in grupul tratat cu filgrastim (diferenta 0,03 zile, If 95% -0,36, 0,30). in general,@ utropeniei
febrile a fost de 9% la pacientele tratate cu pegfilgrastim si 18% la pacientele tratate/cu filgrastim
(diferenta 9%, 11 95% -16,8%, -1,1%). @

Intr-un studiu placebo-controlat, dublu orb la paciente cu cancer de sa %ctul pegfilgrastimului
asupra incidentei neutropeniei febrile a fost evaluat folosindu-se,admifiistrarea unui regim
chimioterapic asociat unei rate a neutropeniei febrile de 10-20%(dgcetaxel 100 mg/ m* la intervale de
3 saptamani pentru 4 cicluri). Noud sute douazeci si opt de paci au fost randomizate pentru a primi
fie doza unica de pegfilgrastim, fie placebo la aproximati& ore (ziua 2) dupa chimioterapie, in
fiecare ciclu. Incidenta neutropeniei febrile a fost mai mica\a pacientele randomizate pentru a primi
pegfilgrastim fatd de cele cdrora li s-a administra placebg (1% comparativ cu 17%, p < 0,001).
Incidenta spitalizarilor i a terapiei antiinfec;ioas@ ciatd cu un diagnostic clinic de neutropenie
febrila a fost mai mica in grupul tratat cu peg%ra im fatd de placebo (1% comparativ cu 14%,

p < 0,001 si 2% comparativ cu 10%, p < O,m

Un studiu mic (n=83), de faza II, randontiga , dublu-orb la pacienti cérora li s-a administrat
chimioterapie pentru leucemie acutdmigloida de novo a comparat pegfilgrastimul (doza unica de 6
mg) cu filgrastimul, administra pul chimioterapiei de inductie. Timpul median de revenire din
neutropenia severa a fost esti 2 de zile in ambele grupuri de tratament. Evolutia pe termen lung
nu a fost studiata (vezi pc

5.2 Proprietiti%n ocinetice
Dupa o singur% a/subcutanata de pegfilgrastim, concentratia sericd maxima apare la 16-120 de ore
dupa admini , iar, in timpul perioadei de neutropenie de dupa chimioterapia mielosupresiva,
concentr, érice de pegfilgrastim sunt mentinute. Eliminarea pegfilgrastimului este neliniara fata
de doza rance-ul seric al pegfilgrastimului scade o data cu cresterea dozei. Pegfilgrastimul pare a
fi ehi t in mod principal prin clearance mediat de neutrofile, care se satureaza la doze mari.
?Q)rm unui mecanism autoreglat de clearance, concentratia serica de pegfilgrastim scade repede la
aritia revenirii neutrofilelor la valori normale (vezi fig. 1).
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Figura 1. Profilul valorii mediane a concentratiei serice a pegfilgrastimului si numarul absolut
de neutrofile (ANC) la pacienti tratati prin chimioterapie, dupa o singura injectare de 6 mg
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Datoritd mecanismului de clearance mediat de neutrofile, nu se asteapt armacocinetica
pegfilgrastimului sa fie afectatd de insuficienta renald sau hepatica. I@ln studiu deschis unidoza
(n=31) s-a constatat ca diferite stadii ale insuficientei renale, inc W ala renala in stadiu terminal nu

au avut impact asupra farmacocineticii pegfilgrastimului.

Date limitate aratd ca farmacocinetica pegfilgrastimului 1@0‘@ in varsta (> 65 de ani) este
similara cu cea de la adulti. 0

5.3 Date preclinice de siguranta Q

farmacologice asteptate, care includ cx; numarului de leucocite, hiperplazie mieloida in maduva

Datele preclinice din studii convengiona@d toxicitatea dupa doze repetate au aratat efecte
T
osoasd, hematopoieza extramedularg enomegalie.

Nu au existat reactii adverse la obolanilor carora li s-a administrat pegfilgrastim subcutanat, dar
la iepuri, pegfilgrastimul a 1nat toxicitate embrio-fetald (pierdere embrionard) la doze mici
subcutanate. In studii la ni, pegfilgrastimul poate traversa bariera placentard. La om, relevanta

acestor date nu eSt‘Q

6. PRO ATI FARMACEUTICE

6.1 L@excipientilor
Qﬁ sodiu*

rbitol (E420)
lisorbat 20
Apa pentru preparate injectabile

* Acetatul de sodiu este format prin titrarea acidului acetic glacial cu hidroxid de sodiu.
6.2 Incompatibilitati

Acest medicament nu trebuie amestecat cu alte medicamente, in mod special cu solutii de clorura de
sodiu.
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6.3 Perioada de valabilitate

30 luni

6.4 Precautii speciale pentru pastrare
A se pastra la frigider (2°C - 8°C).

Neupopeg poate fi pastrat la temperatura camerei (nu peste 30 °C) pentru o perioada unicd de pana la
72 de ore. Neupopeg lasat la temperatura camerei peste 72 de ore trebuie aruncat.

A nu se congela. Expunerea accidentald la temperaturi de inghetare pentru o perioda unicd de mai @0\'
putin de 24 de ore nu afecteaza advers stabilitatea Neupopeg.

<
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina. é

6.5 Natura si continutul ambalajului 0\'

Seringa din interiorul stiloului injector (pen) este confectionata din sticla de tip I, fiind prevazuta cu un
piston din cauciuc si cu un ac din otel inoxidabil; contine 0,6 ml solutie inj jla. Cutie cu un stilou
injector (pen) preumplut, destinat unei singure utilizari. %IK,

Capacul acului de la stiloul injector (pen-ul) preumplut contine Qauc@atural uscat (un derivat al
latexului). Vezi pct. 4.4.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduuril@
Cutia contine un prospect cu instructiuni complete p@ folosire i manevrare.
Inainte de administrare, solutia Neupopeg tremg mspectata vizual pentru evidentierea de particule.

Numai o solutie care este limpede si incolo% uie injectatd. Fiecare pen poate fi folosit numai o
singura data.

*
Agitarea excesiva poate agrega e@timul, facandu-1 biologic inactiv.

Permiteti ca pen-ul preumpl nga temperatura camerei inainte de injectare.

Orice produs neutilizat&terial rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile locale.

7. DEIIN%QJL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
Dompé mp.A.

Via S ino 12

I-2@/’ilan

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/02/228/003

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: 22 august 2002
Data ultimei reinnoiri a autorizatiei: 16 iulie 2007
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10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe web site-ul Agentiei Europene a
Medicamentelor (EMEA): http://www.emea.europa.eu/
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ANEXA II \
PRODUCATORUL SUBSTANTEI BIOL ACTIVE SI DETINATORUL
AUTORIZATIEI DE FABRICATIE RES SABIL PENTRU ELIBERAREA
SERIEI

CONDITIILE EMITERII AU\OI@AIEI DE PUNERE PE PIATA
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A.  PRODUCATORUL SUBSTANTEI BIOLOGIC ACTIVE SI DETINATORUL
AUTORIZATIEI DE FABRICATIE RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIE

Numele si adresa producatorului substantei biologic active

Amgen Inc.

One Amgen Center Drive
Thousand Oaks

CA 91320

USA

Amgen Manufacturing Limited

P.O Box 4060 . /\/6'\
g\

Road 31 km. 24.6

Juncos O
Puerto Rico 00777-4060 \
USA 0
Numele si adresa producatorului responsabil pentru eliberarea seriei @b

Amgen Europe B.V. \@
Minervum 7061 6
4817 ZK Breda . @
Olanda @

B CONDITIILE EMITERII AUTORIZATIEI DE@ ERE PE PIATA

o CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIN IZAREA SI1 UTILIZAREA IMPUSE
DETINATORULUI AUTORIZATIEL DESPUNERE PE PIATA

Medicament cu eliberare pe baza de p‘re& medicala restrictiva. (Vezi Anexa I: Rezumatul

caracteristicilor produsului, pct. 4.2). \
*

. CONDITII SAU REST&II CU PRIVIRE LA SIGURANTA SI EFICACITATEA
UTILIZARII MEDI TULUI

Nu este cazul. @

S
@60
<
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Neupopeg 6 mg solutie injectabila
Pegfilgrastim

(2. DECLARAREA SUBSTANTEI (LOR) ACTIVE ()s:?

\ "4
Fiecare seringa preumpluta contine pegfilgrastim 6 mg in 0,6 ml (10 mg/ml) solutie mJectakK(V

[3. LISTA EXCIPIENTILOR RN N |

Excipienti: acetat de sodiu, sorbitol (E420), polisorbat 20, apa pentru prepar@ Qtablle
Excipienti cunoscuti ca avand o actiune recunoscuta: sorbitol (E420), a@\k sodiu.

A se citi prospectul pentru informatii suplimentare. @

>

| 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTU N |

Solutie injectabila in seringa preumpluta (0,6 ml@é folosinta. Cutie cu o seringéd preumpluta.

\

[5.  MODUL SI CALEA (CAILE) DE ADMINSITRARE |
\ 4

*

Pentru administrare subcutanata. g\o

A se citi prospectul inainte de utili

]

6. ATENTIONA ALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA MANA SI VEDEREA COPIILOR

A

A nu se lasa la in@éna si vederea copiilor.

\_A@\‘@) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

Q& gitarea puternica.

DATA DE EXPIRARE

EXP.:
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| 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A nu se congela.
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

| 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE RIX |1§;
Dompé Biotec S.p.A.

Y
Via San Martino 12 \'O
1-20122 Milan 0

Italia @.

[12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATbx\\'

<
EU/1/02/228/001 .\@
| 13.  SERIA DE FABRICATIE (Q‘
N

Lot: QO

| 14. CLASIFICARE GENERALA PRI MODUL DE ELIBERARE

\ =4

*
Medicament eliberat pe baza de p‘re@Qnedicalﬁ

| 15. INSTRUCTIUNI D IZARE |

| 16. INFORMAﬁ\iN‘BRAILLE |

Newpopez &)
@60
<
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

ETICHETA DE BLISTER CARE CONTINE SERINGA

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI |

Neupopeg 6 mg injectie

Pegfilgrastim \'

| 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA QV |

Dompé Biotec S.p.A. 0\'
(05

3. DATA DE EXPIRARE 0n > ‘

EXP.: 6

A N
4.  SERIA DE FABRICATIE (&\
Lot: @
O
| 5.  ALTE INFORMATII «
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA DE SERINGA CONTINUTA iN BLISTER

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA (CAILE) DE
ADMINISTRARE

Neupopeg 6 mg
Pegfilgrastim

A

| 2. MODUL DE ADMINISTRARE N

&N

| 3. DATA DE EXPIRARE AN
U

EXP.: \Q

4. SERIA DE FABRICATIE .

\‘0
Lot: @b
N

«
5.  CONTINUT PE MASA, VOLUM SAU UNKTATEA DE DOZA

0,6 ml

A
L

6. ALTE INFORMATII | ~\"

\4
Dompé Biotec S.p.A. @6\

&
R
>
S
Qﬁ
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE PENTRU SERINGI NECONTINUTE iN BLISTERE

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Neupopeg 6 mg solutie injectabila
Pegfilgrastim

(2. DECLARAREA SUBSTANTEI (LOR) ACTIVE A %T

O'V'

Fiecare seringa preumpluta contine pegfilgrastim 6 mg in 0,6 ml (10 mg/ml) solutie inj ec@

X

[3. LISTA EXCIPIENTILOR /&)‘ |

]
Excipienti: acetat de sodiu, sorbitol (E420), polisorbat 20, apa pentru prepar@njectabile.

Excipienti cunoscuti ca avand o actiune recunoscuta: sorbitol (E420), a@ e sodiu.
*

| 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONIINUTUL@ |

-

A se citi prospectul pentru informatii suplimentare.

Solutie injectabila in seringd preumpluta (0,6 ml@é folosinta. Cutie cu o seringéd preumpluta.

\

| 5.  MODUL SI CALEA (CAILE) DR@VIINSITRARE |
N

*
Pentru administrare subcutanata ()\

A se citi prospectul inainte d@ re.

6. ATENTIO SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT NDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

\J

A nu se 155@ mana si vederea copiilor.

| 7. K(A)TTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |
inta‘gi agitarea puternica.

[8.  DATA DE EXPIRARE

EXP.:
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| 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A nu se congela.
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

| 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE RIX |1§;
Dompé Biotec S.p.A.

Y
Via San Martino 12 \'O
1-20122 Milan 0

Italia @.

[12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATbx\\'

<
EU/1/02/228/002 .\@
| 13.  SERIA DE FABRICATIE (Q‘
N

Lot: QO

| 14. CLASIFICARE GENERALA PRI MODUL DE ELIBERARE

\ =4

*
Medicament eliberat pe baza de p‘re@gnedicalﬁ.

| 15. INSTRUCTIUNI D IZARE |

| 16. INFORMAﬁ\iN‘BRAILLE |

Newpopez &)
@60
<
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA DE SERINGA NECONTINUTA iN BLISTER

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA (CAILE) DE
ADMINISTRARE

Neupopeg 6 mg injectie

Pegfilgrastim \'

S.C.

, :]’b
[2. MODUL DE ADMINISTRARE A |
N
o

| 3. DATA DE EXPIRARE % |

EXP.: 6

| 4. SERIA DE FABRICATIE ’b\

Lot: @

| 5.  CONTINUTUL PE MASA, VOLUM S@TATEA DE DOZA

0,6 ml %\

| 6. ALTE INFORMATII E\U'

Dompé Biotec S.p.A. @

S
@60
<
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Neupopeg 6 mg solutie injectabild in stilou injector (pen) preumplut
Pegfilgrastim

[2.  DECLARAREA SUBSTANTEI (LOR) ACTIVE

Fiecare stilou injector (pen) preumplut contine pegfilgrastim 6 mg in 0,6 ml (10 mg/ml) soluﬁe/vz
injectabila.

[3.  LISTA EXCIPIENTILOR RN N |

Excipienti: acetat de sodiu, sorbitol (E420), polisorbat 20, apa pentru prepar Qtablle
Excipienti cunoscuti ca avand actiune recunoscuta: sorbitol (E420), aceta Q’J
A se citi propectul pentru informatii suplimentare.

. @

| 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL AN |

(0
Solutie injectabild in stilou injector (pen) preumplut (0, 6@% unica folosinta. Cutie cu un stilou
injector (pen) preumplut.

|5. MODUL SI CALEA (CAILE) DE %?ITRARE

Pentru administrare subcutanata
A se citi prospectul inainte de utlllz®

N\

A PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
ANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se pastra la®5na si vederea copiilor.

«
[7. ALRA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

EVi{@ area puternica.

g DATA DE EXPIRARE

6. ATENTIONARE S
PASTRAT LA i

EXP.:

[9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A nu se congela.
A se pastra In ambalajul original pentru a fi protejat de lumina.
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10.

PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

| 11.

NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Dompé Biotec S.p.A.
Via San Martino 12

1-20122 Milan

Italia

| 12.

NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE DE PUNERE PE PIATA W)

N\~
EU/1/02/228/003 0

| 13.

SERIA DE FABRICATIE %\¢)

Lot:

| 14.

CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUE{@LIBERARE

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicalaﬁgQ

&

| 15.

INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE _N\,

AN
RN

| 16.

INFORMATII IN BRA%&J

Neupopeg @

Qﬁ

O

&
AN
>
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MINUMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA DE STILOU INJECTOR (PEN) PREUMPLUT

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA (CAILE) DE
ADMINISTRARE

Neupopeg 6 mg injectie
Pegfilgrastim

s.C. xXo

| 2. MODUL DE ADMINISTRARE AN l ,—‘
N

| 3.  DATA DE EXPIRARE @f |

EXP.: \@

[4.  SERIA DE FABRICATIE o O

Lot: @

| 5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU ATEA DE DOZA

0,6 ml Q
>

6. ALTELE INFORMATIL ,.(Q

Dompé Biotec S.p.A. 6\

<®
AN
>

Q¥
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PROSPECT: INFORMATII PENTRU UTILIZATOR

Neupopeg 6 mg solutie injectabili in seringd preumpluta
pegfilgrastim

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa luati acest medicament.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris pentru dumneavoastrd. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane. Le
poate face rau, chiar daca au aceleasi simptome cu ale dumneavoastra. \

- Daca vreuna din reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa @
nementionata in acest prospect, va rugam sa-i spuneti medicului dumneavoastra sau

farmacistului. &
in acest prospect gisiti: 0\'
1. Ce este Neupopeg si pentru ce se utilizeaza ®.
2. Inainte sa utilizati Neupopeg @
3. Cum sa utilizati Neupopeg \,
4. Reactii adverse posibile 6
5 Cum se pastreazd Neupopeg . @
6.

Informatii suplimentare @

1. CE ESTE NEUPOPEG SI PENTRU CE SE EAZA
n

Neupopeg se foloseste pentru reducerea duratel iei (numar mic de celule albe din sange) si

pentru reducerea neutropeniei febrile (numarﬂ; celule albe si febra) care poate fi determinata de

folosirea chimioterapiei citotoxice (medica% care distrug celulele cu crestere rapidad). Celulele

albe sunt importante pentru ca va ajutgl C lupta impotriva infectiilor. Aceste celule sunt foarte

sensibile la efectele chimioterapiei, ca@ate reduce semnificativ numarul. Daca numarul lor scade
S

sub un nivel-limita, acestea s-ar pyt u mai fie suficiente pentru a lupta impotriva bacteriilor si
poate aparea un risc crescut de fic

dumneavoatra osoasa ( rte din os care produce celule albe), pentru a ajuta corpul sa lupte

Medicul v-a recomanda%ﬂ@eg pentru a Incuraja producerea de celule albe de catre maduva
impotriva infectiil

INAI A UTILIZATI NEUPOPEG

6@ eupopeg:

& daca sunteti hipersensibil (alergic) la pegfilgrastim, filgrastim, proteine derivate din E. coli sau
la oricare dintre celelalte componente ale Neupopeg.

Aveti grija deosebita cind utilizati Neupopeg

Va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra

o daca tusiti, aveti febra sau aveti dificultati in respiratie;
o daca aveti anemie falciforma;
o daca aveti dureri la nivelul etajului abdominal superior sting sau durere de umar;
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. daca aveti alergie la latex. Capacul acului de la seringa preumpluta contine un derivat de latex si
poate determina reactii alergice grave.

Folosirea altor medicamente

Va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati sau ati luat recent orice alte
medicamente, inclusiv dintre cele eliberate fara prescriptie medicala.

Sarcina si alaptarea

"\

Adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua orice @,
medicament. .
Neupopeg nu a fost testat la femei gravide. Este important sa spuneti mediculului daca: &\

S

o credeti ca puteti fi gravida; sau @.

o sunteti gravida;

o intentionati sa ramaneti gravida. \@
Trebuie sa opriti aldptarea daca folositi Neupopeg. @6
*
Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
Efectul Neupopeg asupra capacititii de a conduce Vehic@e a folosi utilaje nu este cunoscut.
Informatii importante privind unele componenteﬂ@!eupopeg

intoleranta la unele categorii de glucide, vafy@am sa-l intrebati nainte de a lua Neupopeg. Practic,

Neupopeg contine sorbitol (un tip de glucidéig Sacgledicul dumneavoastra v-a atentionat ca aveti
Neupopeg nu contine sodiu.

. Q
O
3.  CUM SA UTILIZATI ®OPEG

Neupopeg se utilizeaza | ¢t cu varsta de 18 ani si peste.

Utilizati intotdeaun&esu opeg exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Trebuie sa discutati
cu medicul dumngavwgastra sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur. Doza uzuala este o injectie
subcutana (inj sub piele) de 6 mg folosind o seringa preumpluta si trebuie administrata la
aproxim&g ore dupa ultima doza de chimioterapie de la sfarsitul fiecarui ciclu de chimioterapie.

Nu agt ternic Neupopeg deoarece aceasta 1i poate afecta activitatea.

%injectarea Neupopeg
Medicul va decide daca este mai bine pentru dumneavoastra sa va injectati Neupopeg singur. Medicul
sau asistenta medicala va vor ardta cum se efectueaza injectia. Nu Tncercati sa va injectati singur daca

nu ati fost in prealabil instruit pentru aceasta.

Pentru alte instructiuni despre modul de auto-injectare al Neupopeg, va rugam sa cititi sectiunea de la
sfargitul acestui prospect.
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Daca utilizati mai mult decét trebuie din Neupopeg

Daca ati utilizat mai mult Neupopeg decat era necesar, trebuie sa contactati medicul, asistenta
medicald sau farmacistul.

Daca uitati sa utilizati Neupopeg

Daca ati uitat sa va administrati o doza de Neupopeg, trebuie sa contactati medicul pentru a discuta

cand va trebui sa va injectati urméitoarea doza.

4. REACTII ADVERSE POSIBILE 6\'
Y

Ca toate medicamentele, Neupopeg poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toa&

persoanele. O

O reactie adversa foarte frecventa (posibil sa se intdmple la mai mult de 1 din 10 pa@'este durerea

osoasd. Medicul va va spune ce sa luati pentru a usura aceastd durere. @.

Reactii adverse frecvente (posibil sa se intample la mai putin de 1 din 10 @i) sunt: durere si
roseatd la locul injectarii, dureri de cap, dureri articulare, musculare, de pi membre, gat sau spate.
O reactie adversa mai putin frecventa (posibil sa se intample la mai 1 din 100 pacienti) este
greata. -

alergic la Neupopeg, cum sunt roseata si inrosirea fetei, epapgittrecatoare pe piele, urticarie si

Rareori (posibil sa se intample la mai putin de 1 din 1000 p '@au fost raportate reactii de tip
anafilaxie (sldbiciune, sciderea tensiunii arteriale, greuta‘ﬁspiraﬁe, umflarea fetei).

Au fost raportate foarte rare cazuri de crestere a
intdmple la mai putin de 1 din 10000 pacien‘gw

splenica au fost fatale. %

splinei si de ruptura splenica (posibil sa se
tilizarea Neupopeg. Anumite cazuri de ruptura

. << . . * . < N S A
Este important sa va contactati medlc@lat daca apare durere 1n partea superioara stanga a
abdomenului sau In umarul stings @e e aceasta poate indica aparitia unei probleme legate de
splina. 8

raportate dupa adminis a'de G-CSF. Daca tusiti, aveti febra sau dificultati respiratorii, spuneti

medicului. \

Cazuri rare (posibil sa se A‘Q@'e la mai putin de 1 din 1000 pacienti) de probleme respiratorii au fost

Pot aparea anwmi odificari ale sangelui, dar ele vor fi detectate de testele de rutind. Numarul de
trombocite cadea, ceea ce poate duce la aparitia de sangerari. Numarul de celule albe poate
creste p curta perioada de timp.

Ra @bil sd se Intample la mai putin de 1 din 1000 pacienti)a aparut sindromul Sweet (leziuni
l0%ate, reliefate, dureroase la nivelul membrelor si cateodata la nivelul fetei si gatului, cu febra), dar
alti factori pot juca un anumit rol.

Foarte rar (posibil sa se intdmple la mai putin de 1 din 10000 pacienti) a aparut vasculitd cutanata
(inflamarea vaselor de sdnge din piele) la pacientii carora li s-a administrat Neupopeg.

Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionatd in acest prospect, va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului.
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5. CUM SE PASTREAZA NEUPOPEG
A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

Nu utilizati Neupopeg dupa data de expirare inscrisd pe cutie si pe eticheta de seringa (EXP). Data de
expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

A se pastra la frigider (2°C — 8°C).
Puteti scoate Neupopeg din frigider si sa il tineti la temperatura camerei (nu peste 30°C) pentru cel
mult 3 zile. O data scoasa din frigider si tinuta la temperatura camerei (nu peste 30°C), o seringa \

trebuie fie folosita in interval de 3 zile, fie aruncata.

*
A nu se congela. Neupopeg poate fi folosit daca a fost congelat intamplator pentru o singuri@%é

de mai putin 24 de ore. 0\'O

Nu folositi Neupopeg daca observati ca solutia este tulbure sau daca exista partic& ea.

x<

A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina.

Medicamentele nu trebuie aruncate pe calea apei menajere sau a rezidu enajere. Intrebati
farmacistul cum sa eliminati medicamentele care nu va mai sunt nec ceste masuri vor ajuta la
protejarea mediului. .

6. INFORMATII SUPLIMENTARE @

Ce contine Neupopeg 0

biotenologie intr-o bacterie numita E. coli. rtine unui grup de proteine numite citokine si este
similard unei proteine naturale (factor‘ul ulare al coloniilor granulocitare) produsa de propriul

dumneavoastra corp. \
*

Neupopeg contine substanta activa pegﬁlgr%.ﬂ gfilgrastimul este o proteind produsa prin

Substanta activa este pegﬁlgras® iecare seringa preumpluta contine 6 mg pegfilgrastim in 0,6 ml

solutie. @
Celelalte componente @tat de sodiu, sorbitol (E420), polisorbat 20 si apa pentru preparate
injectabile.

Cum arata N@Qg si continutul ambalajului
Neupop% 0 solutie injectabild in seringd preumpluta (6 mg/0,6 ml).
Fie @utie contine o seringa preumpluta. Seringile sunt disponibile fie ambalate n blister, fie fara

? . Este un lichid limpede, incolor.
roducatorul:

Amgen Europe B.V.
Minervum 7061
NL-4817 ZK Breda
Olanda
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Detinidtorul autorizatiei de punere pe piata:
Dompé Biotec S.p.A.

Via San Martino 12

1-20122 Milan

Italia

Informatii suplimentare

Pentru orice informatii despre acest medicament, va rugdm sa contactati reprezentantul local al
detinatorului autorizatiei de punere pe piata.

Acest prospect a fost aprobat in.

*
Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe web site-ul Agentiei Euro ?@
Medicamentelor (EMEA): http://www.emea.europa.eu/ K

Informatii privind injectarea cu seringile preumplute de Neupopeg @.

Aceasta sectiune contine informatii legate de modul in care va puteti ad
Neupopeg. Este important sd nu incercati sé@ va administrati singur inje
special de medic, asistenta medicald sau farmacist. Daca aveti intrebari
administrati injectia, va rugadm sa cereti ajutorul medicului dumneav

farmacistului. @»

Cum folositi dumneavoastra sau persoana care va adn@eazﬁ injectia, seringa preumpluti de
Neupopeg?

injectie de
a nu ati fost instruit
re modul cum trebuie sa
4, asistentel medicale sau

Va trebui sd va administrati injectia 1n tesutul si ediat sub piele. Aceasta este cunoscutd sub
numele de injectare subcutanata.

Echipamentul de care aveti nevoie , a
Pentru a va administra singuri ogﬁ@ subcutand, veti avea nevoie de:

o o seringd preumpluta popeg; si
. tampoane de alc dlclnal sau ceva asemanator.
Ce trebuie sa fa@ te de auto-injectarea subcutanata cu Neupopeg?
1. S o&mga preumpluta de Neupopeg din frigider.
2. itati seringa preumpluta.
Q& Nu scoateti capacul de pe seringd pana cand nu sunteti gata de injectare.

4, Verificati data de expirare de pe eticheta seringii (EXP). Nu folositi seringa daca data a depasit
ultima zi a lunii mentionate.

5. Verificati aspectul Neupopeg. Trebuie sa fie un lichid clar si incolor. Daca exista particule in el,
nu trebuie sa-1 folositi.

6.  Pentru o injectare cit mai confortabild, lasati seringa preumpluta circa 30 minute la temperatura

camerei sau tineti usor seringa Tn mana cateva minute. Neupopeg nu trebuie incilzit Tn nici un
alt mod (de exemplu, nu se incélzeste la microunde sau in apa clocotitd).
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7. Spalati-va bine pe maini.

8. Gasiti un loc comfortabil, bine luminat, curatati suprafata si asezati la Indemana toate cele
necesare.

Cum trebuie si pregatesc injectia de Neupopeg?

Inainte sa va injectati Neupopeg, trebuie sa faceti urmitoarele:

o 1. Apucati corpul seringii si scoateti Incet capacul acului fara a rasuci.
/@1:\6\ Trageti drept conform figurilor 1 si 2. Nu atingeti acul si nu impingeti \
pistonul.

.
2. S-ar putea sa observati o mica bula de aer in seringa preump
/% ‘%\ trebuie sa indepartati bula de aer inainte de injectare. Injectarea icu

bula de aer nu este daunatoare.

3. Acum puteti utiliza seringa preumpluta. @Q
Unde trebuie s imi administrez injectia? @

Cele mai potrivite locuri pentru auto-injectare sunt: @6

*
MM J Partea superioara a coapselor \
Ns?, ) Abdomenul, cu exceptia suprafetei ombilicului.
T Daca va face injectia altcineva, poa%olo i 51 partea din spate a bratelor.
Cum imi administrez injectia? Q

1. Dezinfectati pielea folosind un tampc@;\lcool medicinal, apoi prindeti usor pielea intre
degetul mare si aratator fara a sIré@

2. Introduceti acul complet { d\@:)\asa cum v-a aratat medicul sau asistenta medicala.

3. Trageti usor pistonul
sange in seringa, sc

4.  Injectati lich%l

5. Dupa inj a lichidului, scoateti acul si eliberati pielea.

rificati cd nu ati introdus acul intr-un vas de sange. Daca va apare
cul si introduceti-1 intr-o alta zona.

t si uniform, tindnd mereu pielea intre degete.

=)

. D&ewa‘gi o pata de sange la locul injectarii, stergeti cu un tampon sau un servetel. Nu
ti locul injectiei. Daca este nevoie acoperiti locul injectiei cu un bandaj.

& Folositi fiecare seringd pentru o singurd administrare. Nu trebuie sa folositi solutia de Neupopeg
ramasa in seringa.
Nu uitati

Daca aveti orice problema, va rugam sa nu ezitati sa intrebati medicul dumneavoastra sau asistenta
medicald pentru a primi ajutor sau sfaturi.

Aruncarea seringilor folosite

o Nu puneti capacul la loc pe acele folosite.
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. Nu lasati seringile folosite la indeména si vederea copiilor.

o Seringile preumplute folosite trebuie eliminate in conformitate cu reglementarile locale.
Intrebati farmacistul cum sd eliminati medicamentele care nu vd mai sunt necesare. Aceste
masuri vor ajuta la protejarea mediului.
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PROSPECT: INFORMATII PENTRU UTILIZATOR

Neupopeg 6 mg solutie injectabila in stilou injector (pen) preumplut
pegfilgrastim

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa luati acest medicament.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris pentru dumneavoastrd. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane. Le
poate face rau, chiar daca au aceleasi simptome cu ale dumneavoastra. \

- Dacé vreuna din reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa %
nementionata in acest prospect, va rugam sa-i spuneti medicului dumneavostrd sau

farmacistului. K\
in acest prospect gasiti 0\'
1. Ce este Neupopeg si pentru ce se utilizeaza %
2. Inante sa utilizati Neupopeg @
3. Cum sa utilizati Neupopeg \,
4. Reactii adverse posibile 6
5 Cum se pastreazd Neupopeg . @
6.

Informatii suplimentare @

1. CE ESTE NEUPOPEG SI PENTRU CE SE EAZA
n

Neupopeg se foloseste pentru reducerea duratel iei (numar mic de celule albe din sange) si

pentru reducerea neutropeniei febrile (numarﬂ; celule albe si febra) care poate fi determinata de

folosirea chimioterapiei citotoxice (medica% care distrug celulele cu crestere rapidad). Celulele

albe sunt importante pentru ca va ajutgl C lupta impotriva infectiilor. Aceste celule sunt foarte

sensibile la efectele chimioterapiei, ca@ate reduce semnificativ numarul. Daca numarul lor scade
S

sub un nivel-limita, acestea s-ar pyt u mai fie suficiente pentru a lupta impotriva bacteriilor si
poate aparea un risc crescut de f1c

dumneavoastra osoasa arte din os care produce celule albe), pentru a ajuta corpul sa lupte

Medicul v-a recomanda@@eg pentru a Incuraja producerea de celule albe de catre maduva
impotriva infectiil

INAI A UTILIZATI NEUPOPEG

6@ eupopeg:

& daca sunteti hipersensibil (alergic) la pegfilgrastim, filgrastim, proteine derivate din E. coli sau
la oricare dintre celelalte componente ale Neupopeg.

Aveti grija deosebita cind utilizati Neupopeg

Va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra:

o daca tusiti, aveti febra sau aveti dificultati in respiratie;
o daca aveti anemie falciforma;
. daca aveti dureri la nivelul etajului abdominal superior sting sau durere de umar;
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. daca aveti alergie la latex. Capacul acului de la stiloul injector (pen) preumplut contine un
derivat de latex si poate determina reactii alergice grave.

Folosirea altor medicamente

Va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati sau ati luat recent orice alte
medicamente, inclusiv dintre cele eliberate fara prescriptie medicala.

Sarcina si alaptarea

"\

Adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua orice @,
medicament. .

Neupopeg nu a fost testat la femei gravide. Este important sd spuneti medicului daca: O&
o sunteti gravida; 0\'
o credeti ca puteti fi gravida; sau ®.
“,
o intentionati sa raméaneti gravida. %\'
Trebuie sa opriti alaptarea daca folositi Neupopeg. . @
Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor @'
Efectul Neupopeg asupra capacitatii de a conduce vehi u@de a folosi utilaje nu este cunoscut.

Informatii importante privind unele compone@ie Neupopeg

Neupopeg contine sorbitol (un tip de gluci
intoleranta la unele categorii de glucide

O

3. CUM SA UTILIZATI @bOPEG

Neupopeg se foloseste la fi“Cu varsta de 18 ani si peste.

d medicul dumneavoastra v-a atentionat ca aveti
am sd-1 Intrebati inainte de a lua Neupopeg.

Utilizati intotdeaun&esu opeg exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Trebuie sa discutati
cu medicul dumngawgastra sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur. Doza uzuala este o injectie

subcutanata (i e sub piele) de 6 mg folosind un stilou injector (pen) preumplut si trebuie
administrata oximativ 24 de ore dupa ultima doza de chimioterapie de la sfarsitul fiecarui ciclu
de chimj e.

L@i puternic Neupopeg deoarece aceasta 1i poate afecta activitatea.

uto-injectarea cu Neupopeg
Medicul va decide dacd este mai bine pentru dumneavoastrd sa va injectati Neupopeg singur. Medicul
sau asistenta medicala va vor arata cum se efectueaza injectia. Nu incercati sa va injectati singur daca

nu ati fost in prealabil instruit pentru aceasta.

Pentru alte instructiuni despre modul de auto-injectare al Neupopeg, va rugam sa cititi sectiunea de la
sfarsitul acestui prospect.
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Daca utilizati mai mult decét trebuie din Neupopeg

Daca ati utilizat mai mult Neupopeg decat era necesar, trebuie sa contactati medicul, asistenta
medicald sau farmacistul.

Daca uitati sa utilizati Neupopeg

Daca ati uitat sa va administrati o doza de Neupopeg, trebuie sd va contactati medicul pentru a discuta

cand va trebui sa va injectati urméatoarea doza.

4. REACTII ADVERSE POSIBILE 6\'
Y

Ca toate medicamentele, Neupopeg poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toa&

persoanele. O

O reactie adversa foarte frecventa (posibil sa se intdmple la mai mult de 1 din 10 pa@'este durerea

osoasd. Medicul va va spune ce sa luati pentru a usura aceastd durere. @.

Reactii adverse frecvente (posibil sa se intample la mai putin de 1 din 10 @i) sunt: durere si
roseatd la locul injectarii, dureri de cap, dureri articulare, musculare, de pi membre, gat sau spate.
O reactie adversa mai putin frecventa (posibil sa se intample la mai 1 din 100 pacienti) este
greata. -

Rareori (posibil sa se intample la mai putin de 1 din 1000 p @au fost raportate reactii de tip
alergic la Neupopeg, cum sunt roseata si inrosirea fetei, epapgittrecatoare pe piele, urticarie si
anafilaxie (slabiciune, sciderea tensiunii arteriale, greutateNin respiratie, umflarea fetei).

Au fost raportate foarte rare cazuri de crestere a splinei si de rupturd splenica (posibil sa se
intample la mai putin de 1 din 10000 pacien‘gwp utilizarea Neupopeg. Anumite cazuri de ruptura

splenica au fost fatale. %

. << . . * . < N S A
Este important sa va contactati medlc@lat daca apare durere 1n partea superioara stanga a
abdomenului sau In umarul stings @e e aceasta poate indica aparitia unei probleme legate de
splina. 8

raportate dupa adminis a‘de G-CSF. Daca tusiti, aveti febra sau dificultati respiratorii, spuneti

medicului. \

Pot aparea anwmi odificari ale sangelui, dar ele vor fi detectate de testele de rutind. Numarul de
trombocite @ cadea, ceea ce poate duce la aparitia de sangerari.

Cazuri rare (posibil sa se A‘Q@'e la mai putin de 1 din 1000 pacienti) de probleme respiratorii au fost

Rar (po % a se intdmple la mai putin de 1 din 1000 pacienti) a aparut sindromul Sweet (leziuni
col @ reliefate, dureroase la nivelul membrelor si cateodata la nivelul fetei si gatului, cu febra), dar
a‘ﬁ factori pot juca un anumit rol.

oarte rar (posibil sd se intample la mai putin de 1 din 10000 pacienti) a aparut vasculitd cutanata
(inflamarea vaselor de sdnge din piele) la pacientii cdrora li s-a administrat Neupopeg.

Daca vreuna dintre reactiile adverse devina grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionata in acest prospect, va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului.

5. CUM SE PASTREAZA NEUPOPEG

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.
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Nu utilizati Neupopeg dupa data de expirare inscrisd pe cutie si pe eticheta stiloului injector (pen-ului)
preumplut (EXP). Data de expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

A se pastra la frigider (2°C - 8°C).

Puteti scoate Neupopeg din frigider si sa 1l tineti la temperatura camerei (nu peste 30°C) pentru cel
mult 3 zile. O data scos din frigider si tinut la temperatura camerei (nu peste 30°C), un stilou injector
(pen) preumplut trebuie fie folosit 1n interval de 3 zile, fie aruncat.

A nu se congela. Neupopeg poate fi folosit daca a fost congelat intamplator pentru o singura perload\'
de mai putin de 24 de ore.

A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina. &
Nu folositi Neupopeg daca observati ca solutia este tulbure sau daca exista particule 1n\<'0

Medicamentele nu trebuie aruncate pe calea apei menajere sau a reziduurilor me%. ntrebati
farmacistul cum sa eliminati medicamentele care nu va mai sunt necesare. Aceste mésuri vor ajuta la

protejarea mediului. \'

6. INFORMATII SUPLIMENTARE . @
te o proteind produsa prin

de proteine numite citokine si este

tilor granulocitare), produsa de propriul

Neupopeg contine substanta activa pegfilgrastim. Pegﬁlgras i
biotehnologie pe o bacterie numita E. coli. Ea apartine un
similara unei proteine naturale (factorul de stimulare al co
dumneavoastra corp.

Ce contine Neupopeg \Q

Substanta activa este pegﬁlgrastlmul Fi @lou injector (pen) preumplut contine 6 mg
pegfilgrastim in 0,6 ml solutie. C

Celelalte componente sunt acet@&odlu sorbitol (E420), polisorbat 20 si apa pentru preparate

injectabile. @
Cum arata Neupopeg&ﬁnutul ambalajului

Neupopeg este o solutie injectabila in stilou injector (pen) preumplut (6 mg/0,6 ml).
Fiecare Cutie v un stilou injector (pen) preumplut. Este un lichid limpede, incolor.

Produc
Amg pe B V.
7061
Q_ 817 ZK Breda
1

anda

Detinitorul autorizatiei de punere pe piata:
Dompé Biotec S.p.A.

Via San Martino 12

1-20122 Milan

Italia
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Informatii suplimentare

Pentru orice informatii privind acest medicament, va rugadm sa contactati reprezentantul local al
detinatorului autorizatiei de punere pe piata.

Acest prospect a fost aprobat in.

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe web site-ul Agentiei Europene a
Medicamentelor (EMEA): http://www.emea.europa.eu/

*
Aceasta sectiune contine informatii legate de modul in care va puteti administra o injectie d \

Informatii privind injectarea cu stiloul injector (pen) preumplut (SureClick) de Neupopeg/vé\'
Neupopeg. Este important sa nu incercati sd va administrati singur injectia daca nu ati fo it

special de medic, asistenta medicald sau farmacist. Daca aveti intrebari despre modul buie sa
administrati injectia, va rugdm sa cereti ajutorul medicului dumneavoastra, asistentes 1cale sau
farmacistului.

Cum folositi dumneavoastra sau persoana care va administreaza injeﬁ{'@’iloul injector (pen)
preumplut (SureClick) de Neupopeg? 6

Va trebui sd va administrati injectia In tesutul situat imediat sub«pielgpceasta este cunoscuta sub
numele de injectare subcutanata. @»

Echipament @

Pentru a va administra singuri o injectie subcutana @Vea nevoie de:

. un stilou injector (pen) preumplut nou Si Q

. tampoane de alcool medicinal saufc semanator.

Ce trebuie sa fac inainte de a 5\ tarea subcutanata cu Neupopeg?
1. Scoateti stiloul inject plut de Neupopeg din frigider.

2. Nu agitati stiloul@or (pen-ul) preumplut.

3. Nu indepé@g pacul de culoare gri al acului de la pen-ul preumplut pana nu sunteti gata de
inj ectar@

4. V, ti data de expirare de pe eticheta stiloului injector (EXP). Nu folositi pen-ul daca data a
1t ultima zi a lunii mentionate.

& Verificati aspectul Neupopeg. Trebuie sa fie un lichid limpede si incolor. Daca exista particule
in el, nu trebuie sa-1 folositi.

6.  Pentru o injectare cat mai confortabila, lasati stiloul injector (pen-ul) preumplut circa 30 minute
la temperatura camerei. Neupopeg nu trebuie incalzit in nici un alt mod (de exemplu, nu se
incalzeste la microunde sau in apa clocotitd).

7. Spilati-va bine pe méini.
8. Gasiti un loc comfortabil, bine luminat, curatati suprafata si agezati la Indeméana toate cele
necesare.
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Capac gri de protectie

@ :\: | ( —O Buton verde

Ferastra de inspectie

>

\
R
N
Inainte {ie fol;)sire1 ' vinainte de fglosire . \@)upé folosire (capacul de
(cu capacul gri al acului) (fara capacul gri al acului) 6 siguranti al acului in jos)
o\
Unde trebuie s imi administrez injectia? @

Pentru a efectua injectia este necesara o arie de injectare @

Locurile recomandate pentru injectare, folosind p, Qeumplut,

sunt partea superioard a coapsei si partea din gpatea bratului, daca
injectarea se face de o asistentd medicala s ingrijitor (vezi fig.
1).

Abdomenul poate fi luat in consider@nd coapsa si partea din

spatele bratului sunt considerate \Q ecvate de catre un cadru
medical.

*

Cum se administreazagmjeetia in coapsa sau in spatele
bratului?

o Dezinfe%@lea folosind un tampon cu alcool medicinal.
o In8epartati capul gri al acului (vezi fig. 2).

. loul injector (pen-ul) preumplut are un capac de siguranta
K care va protejeaza de intepaturi sau de pierderea accidentald
a medicamentului prin atingere sau lovire accidentala

Informatie importanti pentru pasul A al procesului de
injectare

Apasati pe piele cu pen-ul preumplut astfel incat capacul de
siguranta al acului s fie complet retras (vezi fig. 3). — R ——

sigurati scos complet retras
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La inceput tineti degetul mare
departe de butonul verde.

A.  Plasati pen-ul preumplut la locul de injectare in unghi drept
(90°) si apasati ferm pe piele. Opriti-va (vezi figura).

2. Eliberati

B. Intimp ce tineti pen-ul preumplut pe loc, (1) apasati si (2)
eliberati butonul verde de la partea superioara. Veti auzi un
“clic”. Nu ridicati pen-ul preumplut

C. Dupai al doilea “clic “ (sau numarati pana la 15) ri@;en—
ul preumplut de la locul de injectare. 0

Q
>

Daca intdmpinati dificultati, alegeti uﬁ\ injectare mai ferm.
*

Capacul de siguranta al acului s sca 1n jos si va Incercui locul. Fereastra de inspectare va fi
verde, semn ca injectarea es‘@ eta.

Daca observati o patd dgmsdnge la locul injectarii, stergeti cu un tampon sau un servetel. Nu frecati
locul injectarii. Daﬁ\es ¢voie, acoperiti locul injectarii cu un bandaj.

Folositi ﬁecare%’&mj ector (pen) preumplut de Neupopeg doar pentru o singurd administrare.

Cum sa ti in abdomen
IM{@l pentru tehnica strangerii pielii
@biectivul tehnicii de strangere a pielii este de a crea un loc ferm .
injectare. Rrap

Alegeti un loc la o distanta de cel putin 5 cm de buric (vezi fig. 4).
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Strangeti ferm pielea abdomenului Intre degetul mare si restul
degetelor creand un spatiu de cel putin 3 cm latime (de doua ori
grosimea varfului pen-ului preumplut). Mentineti ferm pielea
stransa pe toata durata procedurii (vezi fig. 5).

Informatii importante pentru pasul A al procesului de injectare
Apasati destul de ferm pen-ul preumplut pe piele astfel incat
capacul de siguranta sa fie retras complet (vezi fig. 6).

Pen-ul preumplut are un capac de siguranta care va protejeaza de
intepaturi sau de pierderea accidentald a medicamentului prin
atingere sau lovire accidentala.

La inceput, tineti degetul
mare departe de butonul

A.  Centrati pen-ul preumplut in unghi drept (90°) pe suprafata
de piele stransa si apasati ferm pe piele. Opriti-va. %

B.  Mentineti ferm pielea stransa, (1) apasati si (2) eli
butonul verde de la partea superioara. Veti auzi$

ridicati pen-ul preumplut. Q

C.  Dupa al doilea “clic* (sau nun%@nﬁ la 15) ridicati pen-
ul preumplut de la locul deoin\@t) .

2

Daca intampinati diﬁa@legeti un loc de injectare mai ferm.

“clic”. Nu

Capacul de sigur
verde, semn cd 1y

acului se va misca in jos si va incercui locul. Fereastra de inspectare va fi
area este completa.

Daca o 9,0 pata de sange la locul injectdrii, stergeti cu un tampon sau un servetel. Nu frecati
loculgmycetarii. Daca este nevoie, acoperiti locul injectarii cu un bandaj.

Q&i‘gi fiecare stilou injector (pen) preumplut de Neupopeg doar pentru o singura administrare.
Nu uitati

Daca aveti orice problemad, va rugdm sa nu ezitati sa Intrebati medicul dumneavoastra sau asistenta
medicald pentru a primi ajutor sau sfaturi.

Eliminarea pen-urilor preumplute folosite

o Datoritd capacului de siguranta al acului, nu este recomandat sa puneti capacul gri la loc pe pen-
urile preumplute folosite.
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Nu lasati stilourile injectoare (pen-urile) preumplute folosite la indeméana si vederea copiilor.

Pen-urile preumplute folosite trebuie eliminate in conformitate cu reglementarile locale.
Intrebati farmacistul cum sd eliminati medicamentele care nu va mai sunt necesare. Aceste
masuri vor ajuta la protejarea mediului.
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