Instituto de
Salud Pablica

Ministerio de Salud

Gobierno de Chile

NO Ref.:RR978434/18 RESOLUCION EXENTA RW N° 5976/18
GZR/DVM/shl Santiago, 23 de marzo de 2018

VISTO ESTOS ANTECEDENTES: |la Resolucion Exenta RW N© 3594 de fecha 18 de
febrero de 2018, por la que se autoriz6é nuevo texto de folleto de informacion al profesional
para el producto farmacéutico GEMCIMIRA SOLUCION INYECTABLE 200 mg/5,3 mL,
Registro Sanitario N° F-21164/14, concedido a Hospira Chile Ltda.;

CONSIDERANDO: Que la rectificacion solicitada, ha sido motivada por error en el
origen de la solicitud de la modificacion; y

TENIENDO PRESENTE: las disposiciones del articulo 96° del Cédigo Sanitario; el
Reglamento del Sistema Nacional de Control de Productos Farmaceutico, aprobado por el
Decreto Supremo N° 3 de 2010 del Ministerio de Salud; en uso de las facultades que me
confieren los articulos 599 letra b) y 619° letra b), del Decreto con Fuerza de Ley N° 1, de
2005 vy las facultades delegadas por la Resolucion Exenta N° 292 de 12 de febrero de 2014
del Instituto de Salud Publica de Chile, dicto la siguiente:

RESOLUCION

1.- RECTIFICASE la Resolucion Exenta RW NO© 3594 de fecha 18 de febrero de
2018, referencia N© MT954407, en el siguiente sentido:

Donde dice: Paclitaxel frente a Gemcimira mas Carboplatino.
Debe decir: Paclitaxel frente a Gemcimira mas Paclitaxel.

ANOTESE Y COMUNIQUESE
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Instituto de
Salud Piblica

Gobierno de Chile

No Ref.:MT954407/17 RESOLUCION EXENTA RW N° 3594/18
FKV/DVM/shl Santiago, 19 de febrero de 2018

VISTO ESTOS ANTECEDENTES: la solicitud de D. Rodrigo Moreno Lagos,
Responsable Técnico y D. Ricardo Muza Galarce, Representante Legal de Hospira Chile
Ltda., ingresada bajo la referencia N° MT954407, de fecha de 19 de diciembre de 2017,
mediante la cual solicita modificacion del folleto de informacion al profesional para el
producto farmacéutico GEMCIMIRA SOLUCION INYECTABLE 200 mg/5,3 mL
(GEMCITABINA), Registro Sanitario N° F-21164/14;

CONSIDERANDO:

PRIMERO: que, mediante la presentacion de fecha 19 de diciembre de 2017, se
solicitd modificacion del texto del folleto de informacion al profesional para el registro
sanitario N° F-21164/14 del producto farmacéutico GEMCIMIRA SOLUCION INYECTABLE
200 mg/5,3 mL (GEMCITABINA).

SEGUNDO: que, consta el pago de los derechos arancelarios correspondientes,
mediante el comprobante de recaudacién N° 2017121960733227, emitido por Tesoreria
General de la Republica con fecha 19 de diciembre de 2017; y

TENIENDO PRESENTE: las disposiciones del articulo 96° del Codigo Sanitario; del
Reglamento del Sistema Nacional de Control de Productos Farmaceuticos, aprobado por el
Decreto Supremo N° 3 de 2010 del Ministerio de Salud; en uso de las facultades que me
confieren los articulos 59° letra b) y 61° letra b), del Decreto con Fuerza de Ley N° 1, de
2005 y las facultades delegadas por la Resolucion Exenta 292 de 12 de febrero de 2014 del
Instituto de Salud Publica de Chile, dicto la siguiente:

RESOLUCION

1.- AUTORIZASE el texto de folleto de informacion al profesional para el producto
farmacéutico GEMCIMIRA SOLUCION INYECTABLE 200 mg/5,3 mL (GEMCITABINA),
registro sanitario N© F-21164/14, concedido a Hospira Chile Ltda., el cual debe conformar
al anexo timbrado de la presente resolucion, copia del cual se adjunta a ella para su
cumplimiento.

2.- DEJASE ESTABLECIDO que la informacion evaluada en la solicitud para la
aprobacién de esta modificacion al registro sanitario, corresponde a la entregada por el
solicitante, el cual se hace responsable de la veracidad de los documentos que adjunta,
conforme a lo dispuesto en el Art.210° del Codigo Penal y que la informacion
proporcionada deberd estar a disposicion de la Autoridad Sanitaria, para su verificacion,
cuando ésta lo requiera.

3.- DEJASE ESTABLECIDO que el titular del registro tendrd un plazo de 6 meses a
contar de la fecha de la presente resolucién para actualizar la informacion en los anexos
del registro que asi lo requieran, sin necesidad de solicitar expresamente esta modificacion
al Instituto.
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REF: MT954407/17 REG. ISP N° F-21164/14
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL
GEMCIMIRA SOLUCION INYECTABLE 200 mg/5,3 mL

FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL
GEMCIMIRA® SOLUCION INYECTABLE 1g/26,3 mL
GEMCIMIRA® SOLUCION INYECTABLE 200 mg/5,3 mL
(Gemcitabina clorhidrato)

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

GEMCIMIRA®* Solucion Inyectable 1g/26.3 mL..
GEMCIMIRA* Solucion Inyectable 200 mg/5.3 mL.

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada frasco ampolla de GEMCIMIRA™ 200 mg contiene:
Clorhidrato de Gemcitabina equivalente a 200 mg de Gemcitabina.

Cada frasco ampolla de GEMCIMIRA® 1.000 mg contiene:
Clorhidrato de Gemcitabina equivalente a 1.000 mg de Gemcitabina.

3. FORMA FARMACEUTICA

Concentrado para solucion para inyeccion.

4 i : f OFICINA MODIFICACIONES
Solucion transparente. de incolora a levemente amarilla.

22 FEB ;Uh]
4. PARTICULARIDADES CLINICAS v per- AT AS UM 03 /13

INSTITUTO DE SALUD PUBLICA DE CHILE
DEPARTAMENTO AGENCIA NACIONAL DE MEDICAMENTS
SUBDEPTO. REGISTRO Y AUTCRIZACIONES SANITAR!AS

N Registro: T-241 15‘1!,/1-""1

4.1 Indicaciones terapéuticas | Firma Profesional:

Cancer pulmonar de células no pequenas:
GEMCIMIRA® esta indicado en pacientes con cancer pulmonar de cclulas no pequenas
localmente avanzado o metastasico.

Cancer de pancreas: GEMCIMIRA® esta indicado como tratamiento de primera linca en
pacientes con adenocarcinoma pancreatico localmente avanzado o metastasico.

GEMCIMIRA® también esta indicado para pacientes con cancer pancredtico refractario a 5-
FUI

Cancer de vejiga: GEMCIMIRA® esta indicado. sola o en combinacion con cisplatino. en ¢l
tratamiento de cancer de vejiga avanzado o metastatico.

Ciancer de ovario: GEMCIMIRA®. en combinacion con carboplatino. esta indicado en cl
tratamiento de pacientes con carcinoma epitelial ovarico recurrente que han recaido despucs
de un minimo 6 meses de finalizado un tratamiento basado en un platino.
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REF: MT954407/17 REG. ISP N° F-21164/14
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL
GEMCIMIRA SOLUCION INYECTABLE 200 mg/5,3 mL

* No se reiniciara el tratamiento omitido dentro de un ciclo. El tratamiento empezara ¢l dia 1
del siguiente ciclo. una vez que el recuento total de granulocitos alcance al menos 1.500 (x 10°
/L) y el recuento de las plaquetas alcance 100.000 (x 10° /L.).

Modificacion de la dosis debida a la toxicidad hematoldgica en ciclos subsiguientes, para
todas las indicaciones: La dosis de gemcitabina debe reducirse al 75% de la dosis original al
inicio del ciclo. en el caso de las siguientes toxicidades hematologicas.

Recuento total de granulocitos < 500 x 101 durante mas de S dias.

Recuento total de granulocitos < 100 x 10°/L durante mas de 3 dias.

Neutropenia febril.

Plaquetas < 25.000 X10%/L.

Retraso del ciclo de mas de una semana debido a toxicidad.

G S e SRR

Forma de administraciéon: Gemcitabina se tolera bien durante la perfusion y puede
administrarse en régimen ambulatorio. En el caso de producirse extravasacion. generalmente
se debe interrumpir inmediatamente la perfusion y se debe comenzar de nuevo en otro vaso
sanguineo. Tras la administracion se debe monitorizar cuidadosamente al paciente.

Poblaciones especiales:

Pacientes con alteraciones hepaticas o renales: lLa gemcitabina se debe utilizar con
precaucion en pacientes con insuficiencia renal o hepatica ya que no se dispone de suficiente
informacion procedente de ensayos clinicos que permitan recomendar claramente la dosis para
estas poblaciones de pacientes.

Pacientes de edad avanzada (> 65 aios): Los pacientes mayores de 65 afios han tolerado
bien la gemcitabina. No hay evidencia que sugiera que scan necesarios ajustes de dosis en

pacientes de edad avanzada. distintos a los recomendados para todos los pacientes.

Poblacién pediatrica (< 18 afios): No se recomienda el uso de gemcitabina en ninos menores
de 18 afos debido a que no hay datos suficientes sobre su seguridad y eficacia.

4.3 Contraindicaciones

Gemeitabina esta contraindicado en aquellos pacientes con una hipersensibilidad conocida a la
droga o a cualquicra de sus excipientes.

[Lactancia (ver seccion 4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia)

4.4 Advertencias y precauciones especiales para su de uso

Se ha demostrado un aumento de la toxicidad al prolongar el tiempo de perfusion y al
aumentar la frecuencia de administracion.

FOLLETO DE INFORMACION
AL PROFESIONAL
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REF: MT954407/17 REG. ISP N° F-21164/14
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL
GEMCIMIRA SOLUCION INYECTABLE 200 mg/5,3 mL

Toxicidad hematolégica: [.a gemcitabina tiene la capacidad de producir supresion de la
funcion medular. manifestandose como leucopenia. trombocitopenia y anemia.

Se debe monitorizar a los pacientes que estén recibiendo gemcitabina, antes de que les sea
administrada cada dosis. mediante recuentos de leucocitos. plaquetas y granulocitos. Cuando
se detecte depresion medular inducida tarmacologicamente se debe considerar la suspension o
modificacion del tratamiento. Sin embargo. la supresion medular tiene corta duracion y no
precisa comunmente la reduccion de la dosis y raramente su interrupcion.

El recuento de sangre periférica puede continuar disminuyendo después de suspender la
medicacion. El tratamiento se debe iniciar con precaucion en pacientes con funcion medular
deprimida. Como con otros tratamientos citotoxicos. se debe considerar el riesgo de depresion
medular acumulativa cuando se utiliza tratamiento de gemcitabina junto con otra
quimioterapia.

Insuficiencia hepatica y renal: En pacientes con insuficiencia renal o hepatica. gemeitabina
debera utilizarse con precaucion ya que no hay informacion suficiente de los ensavos clinicos
que permitan establecer recomendaciones posologicas claras para esta poblacion de pacientes
(ver seccion 4.2 Posologia v método de administracion).

[.a administracion de gemcitabina a pacientes con metastasis hepatica concurrente o con
historial pre-existente de hepatitis, alcoholismo o cirrosis hepatica puede producir una
exacerbacion de la insuficiencia hepatica subyacente.

Se deben valorar periodicamente la funcion renal y hepatica (incluyendo pruebas virologicas).

VAl 23 o . ~ o ~ o » e ~

Radioterapia concomitante: Radioterapia concomitante (administrada conjuntamente o
separada < 7 dias). Se ha notificado la existencia de toxicidad (ver seccion 4.5 Interaccion

con otros medicamentos y otras formas de interaccion para detalles v recomendaciones de
Ls0 ).

Vacunas vivas: No se recomienda en pacientes tratados con gemeitabina la administracion de
vacunas contra la ficbre amarilla y otras vacunas vivas atenuadas (ver seccion 4.5 Interaccion
con otros medicamentos y otras formas de interaccion).

Sindrome de encefalopatia posterior reversible: Hayv informes de sindrome de encefalopatia
posterior reversible (PRES. por sus siglas en inglés). con consecuencias potencialmente
severas. en pacientes que reciben gemeitabina como agente unico o en combinacion con otros
agentes quimioterapéuticos. Se informo hipertension aguda v actividad convulsiva en la
mayoria de los pacientes con gemcitabina que presentaron PRES. pero también podrian
presentarse otros sintomas como dolor de cabeza. letargo. estado confusional v ceguera, El
diagnostico se confirma de forma optima mediante imagen por resonancia magnética (IRM).
En general, PRES fue reversible con las medidas complementarias apropiadas. Si surge PRES
durante la terapia. se debe interrumpir el tratamiento con gemeitabina de forma permanente v

FOLLETO DE INFORMACION |
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REF: MT954407/17 REG. ISP N° F-21164/14
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL
GEMC!MIRA SOLUCION INYECTABLE 200 mg/5,3 mL

Eventos Adversos de Grado 3 v 4
Paclitaxel frente a Gemcitabina mas Carboplatino

_ Cantidad (%) de Pacientes
(;rupo con paclitaxel Grupo con gemcitabina mas
(N=259) _ paclitaxel (N=262)

s it DAL A Grado 3 Grado 4 Grado 3 Grado 4
Laboratorio VAR
Ancmia 5(1.9) 1(0.4) 15 (5.7) 3(1.1)
Trombocitopenia 0 0 14 (5.3) 1{04) | |
Neutropenia L ghe 11 (4.2) 17 (6.6)* 82 (31.3) 450172

No pe rtenecnente a

laboratorio | B TN TS

Neutropenia febril 360.2) 0 12 (4.6) 1 (0.4)

Iatiga 312 1 (0.4) 1545.7) 2(0.8) | l

Diarrea 519 0 8 (3.1) RIS .. ,_
Neuropatia motora 2(0.8) 0 . 3} 1 (0.4) ‘

Neuropatia sensorial 9(3.5) 0 14 (5. 1(0.4) ]

*Se produjo neutropenia de grado 4 que durd mas de 7 dias en el 12.6% de los pacientes ¢n el
srupo de combinacion v en el 5.0% de los pacientes en el grupo de paclitaxel.

Administracion combinada para el cancer de vejiga

Eventos Adversos de Grado 3y 4
PP 2OY LN MVAC frente a gemcitabina mas cisplatino N
Cantidad (%) de Pacientes
Grupo con MVAC
(metotrexato, vinblastina, Grupo con gemcitabina mas
doxorrubicina y cisplatino) cisplatino (N=200)
(N=196)
Laga 3 Grado 3 Grado 4 Grado 3 Grado 4
e Laboratorio e s
Anemia 30 (16) 4(2) 47 (24) 7(4)
.~ Irombocitopenia 15(8) 25 (13) 57 (29) SHH2N |
" No perteneciente a
.~ laboratorio
. Nauseas y vomitos |  37(19) 3(2) 44 (22) 0.(0)
~ Diarrea 15 (8) Ll 6 (3) 0(0)
fghe Infeccion | 19 (10) et 10 4(2) e |
Estomatitis 34 (18) 8 (4) 2(1) 0 (0)

FOLLETO DE INFORMACION
AL PROFESIONAL
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Este medicamento no se debe mezclar con ofros medicamentos, excepto con 16§ que se
mencionan en la seccion 6.6.

24-meses, Segin lo autorizado en ¢l registro sanitario.

5. Condiciones de almacenamiento

Almacenado entre

autonzado en el reg_stro sanitario.

6.5 Naturaleza y contenido del envase

e&aﬁwﬁﬁ% Segu lo autorlzado en:

6.6 Precauciones especiales de desecho y otras manipulaciones

Se deben tener en_cuenta las.- recaucmnes de: seguridad . habltuales con los citostéticos al
preparar v eliminar la solucmn para nerfusxon El concentrado se debe. manmular £l _una
cabina de seguridad y con guantes bita: protectores. Si 1o se dispone: de una_cabina de
seguridad. también se debe usar vina miascarilla v lentes proteciores,

Si la. preparacion entra en contacto con. los.. OIOS puede causar_irritacion seria. Enjuague de
inmediato sus ojos mmucxosamente con a""u S la lrrltacmn persiste., busque asistencia

médica. Si-se salpica la piel con esta solucion, lavc inmediatamenteé con abundante agua,

Tenga_en: consideraciéon los pr(}cedimient_os de_manipulacion vy descarte adecuados de los
medicamentos anticancerigenos.

Diluyente recomendado; Cloruro de sodio 2l 0.9% v glucosa al 5%.

Indicaciones para la reconstitucion (v posterior dilucion, si se realiza)
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" Aplique la‘tdcnica asép
la administracion por perfusion intras

Los medicamentos parenterales debe
particulado 'y decolorac
se-débe administrar,

by

Cualguier producto no utilizado o material residual se debe ¢limina
. requisitoslocales.

Para mayor informacién, se..puetigﬁ mtacta)

Departamento Médico de Pfizer Chile S.A., teléfone: 2-22412035,
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