AMGEN

Warszawa, dn. 19.08.2013

Komunikat do fachowych pracownikéw ochrony zdrowia

Stosowanie filgrastymu (produkt leczniczy Neupogen) u pacjentéw z nowotworami i zdrowych
dawcow wiaze si¢ z ryzykiem wystapienia zespolu przesigkania wlosniczek.

Stosowanie pegfilgrastymu (produkt leczniczy Neulasta) u pacjentéw z nowotworami wigze si¢
z ryzykiem wystgpienia zespolu przesigkania wlo$niczek.

Szanowna Pani Doktor,
Szanowny Panie Doktorze,

W porozumieniu z Europejskg Agencjg Lekéw i Urzedem Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktow Biobojczych firma Amgen Inc. informuje o
zidentyfikowaniu nowego dziatania niepozadanego, zwigzanego ze stosowaniem filgrastymu

i pegfilgrastymu, tj. zespotu przesigkania wlosniczek (ang. capillary leak syndrome — CLS).

Podsumowanie

e Zglaszano wystepowanie CLS u pacjentéw poddawanych chemioterapii oraz
u zdrowych daweéw poddawanych mobilizacji komérek progenitorowych do krwi
obwodowej, u ktorych stosowano filgrastym.

® Zglaszano wystgpowanie CLS u pacjentéw poddawanych chemioterapii, u ktérych
stosowano pegfilgrastym.

* Obserwowano rozng czesto§¢ wystepowania i ciezko$é przebiegu tych zdarzen,
w tym zdarzenia zakofczone zgonem. Objawy CLS mogg obejmowa¢ niedoci$nienie,
hipoalbuminemig, obrze¢ki i zageszczenie krwi.

* Pracownicy ochrony zdrowia powinni uwaznie obserwowaé pacjentéw (w tym
zdrowych dawcéw) otrzymujgcych filgrastym lub pegfilgrastym pod katem
wystgpowania objawéw CLS. W przypadku ich wystapienia nalezy niezwlocznie
rozpoczg¢ standardowe leczenie objawowe, ktére moze obejmowa¢ intensywna
opieke medyczna.

e Pacjentéw (w tym zdrowych dawcéw) nalezy poinformowaé, ze w przypadku
wystapienia objawéw CLS, ktére czesto rozwijajg si¢ szybko, nalezy niezwlocznie
zwrocic si¢ do lekarza. Objawy obejmujg uogélniony obrz¢k z uczuciem opuchniecia
(co moze by¢ zwigzane z rzadszym oddawaniem moczu), trudno$ci w oddychaniu,
obrzg¢k brzucha lub uczucie pelnosci i zmeczenie.

* Korzysci ze stosowania filgrastymu i pegfilgrastymu w zakresie zarejestrowanych
wskazan w dalszym ciggu przewyzszajg ryzyko.



Dalsze informacje dotyczgce bezpieczenstwa

Zgtaszano wystgpowanie CLS u pacjentéw z nowotworami poddawanych chemioterapii oraz

u zdrowego dawcy poddanego mobilizacji komérek progenitorowych do krwi obwodowe;j,

u ktérych stosowano filgrastym lub pegfilgrastym, tj. czynniki stymulujgce wzrost kolonii
granulocytow (G-CSF). Zdarzenia te wystepowaty na og6t u pacjentéw z zaawansowang chorobg
NOWotworowg, posocznicy, przyjmujacych wielokrotnie chemioterapig lub pacjentow,
poddawanych aferezie. Mechanizm CLS pozostaje niejasny.

W przypadku filgrastymu, po wprowadzeniu produktu do obrotu (od kwietnia 1991 r. do sierpnia
2012 r.) zgloszono na catym $wiecie 34 przypadki CLS. Jedno zgloszenie dotyczylo zdrowego
dawcy poddanego mobilizacji komérek macierzystych i aferezie. W 12 przypadkach uzyskano
ustgpienie zaburzen po odstawieniu leku i zastosowaniu leczenia wspomagajgcego lub
kortykosteroidow. W wigkszosci przypadkéw objawy CLS obserwowano po podaniu pierwszej
dawki filgrastymu. W 2 przypadkach objawy pojawity sie po podaniu pierwszej dawki oraz
ponownie po podaniu drugiej dawki. Szesciu pacjentéw zmarto na skutek CLS.

W przypadku pegfilgrastymu, po wprowadzeniu produktu do obrotu (od sierpnia 2002 r. do
sierpnia 2012 r.) zgloszono na calym $wiecie 4 przypadki CLS. W dwéch przypadkach objawy
CLS wystapity po podaniu drugiej dawki pegfilgrastymu. W jednym przypadku CLS wystgpil
jeden dzien po podaniu pegfilgrastymu, co wskazuje na zbieznosé czasowg. W innym przypadku
jedna osoba zmarta na skutek CLS.

Ogolna liczba wymienionych powyzej przypadkéw CLS wystgpita posréd ponad 8,5 miliona
pacjentow, ktorzy otrzymali filgrastym i ponad 4 milion6w pacjentéw, ktorzy otrzymali
pegfilgrastym po dopuszczeniu produktéw do obrotu.

W celu uwzglednienia oméwionych nowych informacji dotyczacych bezpieczenstwa zostata
zaktualizowana Charakterystyka Produktu Leczniczego oraz Ulotka dla pacjenta dla filgrastymu
i pegfilgrastymu [patrz zalgczniki].

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych przy stosowaniu filgrastymu lub
pegfilgrastymu

Wszelkie przypadki podejrzenia wystgpienia dziatania niepozadanego nalezy zglaszac¢ zgodnie z
zasadami monitorowania bezpieczefistwa produktéw leczniczych do:

Urzgdu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobdjczych
Departament Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych

ul. Zabkowska 41

03-736 Warszawa

Tel.: +48 22 49 21 301

Faks: +48 22 49 21 309

i (lub) do przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego posiadajacego pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu w Polsce:



Amgen Biotechnologia Sp. z 0.0.

ul. Domaniewska 50

02-672 Warszawa

Tel.: 22 581 30 00

Faks: 22 581 30 05

Skrzynka e-mail: eu-pl-safety@amgen.com

Formularz zgloszeniowy niepozadanego dziatania produktu leczniczego dostepny jest na stronie:
http://www.urpl.gov.pl/formulndl.asp

Dalsze informacje/Dane kontaktowe

W razie jakichkolwiek pytan lub potrzeby uzyskania dodatkowych informacji o stosowaniu
produktu leczniczego Neupogen lub Neulasta, nalezy kontaktowaé si¢ z Dziatem Informacji
Medyczne;j:

Agnieszka Roguska

Amgen Biotechnologia Sp. z 0.0.

ul. Domaniewska 50

02-672 Warszawa

Tel: 22 581 30 00

Adres e-mail: medinfo-pol@amgen.com

Z wyrazami szacunku,
DYREKTOR ds. REJESTRACJI
i BEZPIECZENSTWA LEKOW
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Zaljgcznik:

Zaktualizowana Charakterystyka Produktu Leczniczego i Ulotka dolgczona do opakowania
dla produktu leczniczego



