Repiblica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2018 - Afio del Centenario de la Reforma Universitaria

Disposicidn
Nuamero: DI-2018-6338-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 19 de Junio de 2018

Referencia: 1-0047-0000-15738-17-1

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-15738-17-1 del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y. .

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS BAGO S.A. representante del
titnlar UCB MANUFACTURING IRELAND LTD, solicita la aprobacién de nuevos proyectos de
rdtulos, prospectos e informacidn para el paciente para la Especialidad Medicinal denominada
NEUPRO / ROTIGOTINA, Forma farmacéutica y concentracion: PARCHES
TRANSDERMALES -2, 4,6 Y 8 mg / 24 HS; aprobada por Certificado N°® 54.204.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes,
Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y 1a Disposicién N°: 5904/96 y Circular N° 4/13.

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion de su
competencia.

Qﬁe se acta ¢n virtud de las facultades conferidas. por el Decreto N°® 1490/92 y Decreto N° 101
de fecha 16 de Diciembre de 2015.

Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA .

" DISPONE:

ARTICULQ 1°. — Autorizase a la firma LABORATORIOS BAGO S.A. representante del titular
UCB MANUFACTURING IRELAND LTD propietaria de la Especialidad Medicinal
denominada NEUPRO / ROTIGOTINA, , Forma farmacéutica y concentracion: PARCHES




TRANSDERMALES -2, 4,6 Y 8§ mg/ 24 HS, el nuevo proyecto de rdtulos obrante en los
documentos IF-2018-25747727-APN-DERM#ANMAT; el nuevo proyecto de prospecto obrante
en el documento IF-2018-25747887-APN-DERM#ANMAT; e informacidn para el paciente
obrante en el documento [F-2018-25748691-APN-DERM#ZANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 54.204 cuando el
mismo se presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y rétulo, prospecto e informacion para el paciente.
Girese a la Direccion de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-0000-15738-17-1

Digitally signed by LEDE Roberta Luis
Data: 2018.06.19 09:34.05 ART
Lacalion; Ciudad Autdnoma de Buenos Alres

Roberto Luis Lede
SubAdministrador
Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
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PROYECTO DE ROTULO

Neiipro®
Rotigotina 2 mg/24 h

Parches Transdérmicos

"lndustria_Alemana _
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Cada Parche Transdémiico de Neupro® que Jibera 2 mg/24 h (de 10 cm2) contiene:
Rotigotina 4,5 mg.

Excipientes:

Capa cobertora: laminado de pelicula de soporte de poliéster.

Matriz autoadhesiva: Adhesivo de Silicona 4301, Adhesivo de Silicona 4201, Povidona,
Metabisulfito de Sedio, Palmitato de Ascorbilo, DL-alfa-tocoferol,

Recubrimierto protector: lamina de poliéster con fluoropolimero.

Contenido: envases conteniendo 7 Parches Transdérmicos.
1 Posologia: segiin prescripcion meédica.

Consefvar ¢l producto a una temperatura no mayor de 30 °C. Mantener en su envasc
original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 54.204.

ABagé

Eticu al servicio de la satud

LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Autdénoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Directot Técnico: Juan Manuel Apetta. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.

Ne© lote:
Vencimiento:

NOTA: Los envases conteniendo 14, 20, 28, 30 y 36 Parches Transdérmicos llevaran el
mismo texto.
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Neupro®
Rotigotina 2 mg/24 h

Parches Transdérmicos

Industria Alemana
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA
Cada Parche Transdérmico de Neupro® que libera 2 mg/24 h (de 10 cm2) contiene:
Rotigotina 4,5 mg.
Excipientes:
Capa cobertora: laminado de pelicula de soporte de pollesfel*
Matriz autoadhesiva: Adhesivo de Silicona 4301 Adhes;vo\de Silicona 4201, Povidona,
Metabisulfito de Sodio, Palmitato de Ascorhilo, DL alfa tbmferol
Recubrimiento protector: ldmina de pohéster gon ﬂuorqpollmero
1; '
Contenido: envases conteniendo 60 ParehesaIra{xsdéumcos

N
Posologia: segin prescripcion g;éd{az e P

Conservar el productn ev{na temperatura no mayor de 30 °C. Mantener cn su envase
original. o } ’,.-

»

MANTENER FUERsA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 54.204.

ABagé
Etica al sirvicio de la satud

LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracién: Bemnardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma d

Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19. ® Buenos
Director Técnjco: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

F Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.

N° lote:
Vencimiento:

NOTA: Los envases conteniendo 84, 90 y 100 Parches Transdérmicos llevarén el mismo
texto.

i

Los envases son de Uso Hospitalario Exclusi
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PROYECTO DE ROTULO

Neupro®
'Rotigotina 4 mg/24 h

: Parches Transdérmicos

- Industria Alemana
 EXPENDIO BAJO RECETA

' FORMULA :

. Cada Parche Transdérmico de Neupro® que libera 4 mg/24 h (de 20 cm2) contiene:
Rotigotina 9 mg, '
Excipientes:

. Capa cobertora: laminado de pelicula de soporte de poliéster. .

. Matriz autoadhesiva: Adhesivo de Silicona 4301, Adhesivo de Silicona 4201, Povidona, .
Metabisulfito de Sodio, Palmitato de Ascorbilo, PL-alfa-tocoferol. :

* Recubrimiento protector: lémina de poliéster con fluoropolimero.

* Contenido: envases conteniende 7 Parches Transdérmicos.
- Posologia: segin prescripcién médica.

: Conservar el producto a una temperatura no mayor de 30 °C. Mantener en su envase
* origimal.

' MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
- Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 54.204.

i ABagé

- Etica al servicio de la salud

: LABORATORIOS BAGO S.A. ,
. Administracién: Bemardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos &
. Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

* Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

~ Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.

N¢ lote:
Vencimiento:

“NOTA: Los envases conteniendo 14, 20, 28, 30 y 56 Parches Transdérmicos levaran el -‘
- mismo texto. ‘

2 ”'27_APNKW&3

s Etica al serviclo de L salud
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PROYECTO DE ROTULO HOSPITALARIO

Neupro®
Rotigotina 4 mg/24 h

Parches Transdérmicos

TIndustria Alemana
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Cada Parche Transdérmico de Neupro® que libéra 4 mg/24 h (de 20 cm2) contienc:
Rotigotina 9 mg. -

Excipientes: -,

Capa cobertora: laminado de pelicula de soporte de pohéster AN

Matriz autoadhesiva: Adhesivo de Silicona 430L(Adheswo de Silicona 4201, Povidona,
Metabisulfito de Sodio, Palmitato de Ascorbilo, -lealfa-tocoferol

Recubrimiento protector: ldmina de pohést;p‘éo/n ﬂuoropolirnero

Contenido: envases conteniendo 60 ches Trénsdérmlcos
- f
Posologia: segin prescnpclén’x'ﬁédma '

Conservar el producto a*una !meeratura no mayor de 30 °C. Mantener en su envase
original. o,

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

‘Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 54.204.

ABagé

Etica of sefvicio de la sahad

. LABORATORIOS BAGO $.A.

Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéut:co.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.- {0221) 425-9550/54.

N° lote:
Vencimiento:

NOTA: Los envases conteniendo 84, 90 y 100 Parches Transdérmicos llevardn el mismo
texto.
Los envases son de Uso Hospitalario Exclusivo.
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PROYECTO DE ROTULO

‘Neupro®
_Rotigotina 6 mg/24 h

_ Parches Transdérmicos

: Industria Alemana
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

" Cada Parche Transdémmico de Neupro® que libera 6 mg/24 h (de 30 cm2) contiene:
" Rotigotina 13,5 mg.

- Excipientes:

Capa cobertora: Jaminado de pelicula de soporte de poliéster. -
Matriz autoadhesiva: Adhesive de Silicona 4301, Adhesivo de Silicona 4201, Povidona, .

- Metabisulfito de Sodio, Palmitato de Ascorbilo, DL-alfa-tocoferol.
Recubrimiento protector: ldmina de poliéster con fluoropol{imero.

. Contenido: envases conteniendo 7 Parches Transdérmicos,

: Posologia: segin prescripcién médica.

Conservar el producto a una temperatura no mayor de 30 °C. Mantener en su envase
original. :

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

" Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 54.204.

| ABagé

- Etica al servicio de la salud

" LABORATORIOS BAGO S.A.

: Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos ;
* Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

- Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.

'N° lote:

Vencimiento:

NOTA: Los envases conteniendo 14, 20, 28, 30 y 56 Parches Transdérmicos llevarin el

mismo texte.
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PROYECTO DEROTULO HOSPITALARIO
. Neupro®
Rotigotina 6 mg/24 h

. Parches Transdérmicos

. Industria Alemana
- EXPENDIO BAJO RECETA

" FORMULA ‘

. Cada Parche Transdérmico de Neupro® que libera 6 mg/24 h (de 30 cm2) contiene: .

. Rotigotina 13,5 mg.

- Excipientes:

- Capa cobertora: laminado de pelicula de soporte de poliéster. :
Matriz autoadhesiva: ‘Adhesivo de Silicona 4301, Adhesivo de Silicona 4201, Povidona, -

. Metabisulfito de Sodio, Palmitato de Ascorbilo, DL-alfa-tocoferol.

- Recubrimiento protector: limina de poliéster con fluoropelimero.

. Contenido: envases conteniendo 60 Parches Transdérmicos.
i e "
K . , B I g ,«"t“” “&\V\ ‘1 :
. Posologia: segin prescripcion médica, ™ o .
N

T Ty
- Conservar el producto a upa'temperaturg ne mayor de 30 °C. Mantener ¢n su envase .
original. ST T

" MANTENER FUERA DEL,ALCANCE DE LOS NINOS

- Especialidad Medicinal auforizada por el Ministetio de Salud. Certificado Nro. 54.204.

ABagé

) Etica al sepvicio de la sahud

. LABORATORIOS BAGO S.A. :
: Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
. Alres. Tel.: (011) 4344-20600/18. ‘
- Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.

. N° lote:
‘ Vencimiento:

' NOTA: Los envases conieniendo. 84, 9¢ y 100 Parches Transdérmicos llevaran el mismo .
 texto.
« Los envases son de Uso Hospitalario Exclusivo,

ATy -
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Erica al servicio de la salud
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PROYECTO DE ROTULO

Neupro®
Rotigotina 8 mg/24 h

Parches Transdérmicos

Industria Alemana
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Cada Parche Transdérmico de Neupro® que libera 8 mg/24 h (de 40 cm2) contiene:
Rotigotina 18 mg.

Excipientes:

Capa cobertora: laminado de pelicula de soporte de poliéster.

Matriz autoadhesiva: Adhesivo de Silicona 4301, Adhesivo de Silicona 4201, Povidona, °
Metabisulfito de Sodio, Palmitato de Ascorbilo, DL-alfa-tocoferol.

Recubrimiento protector: ldmina de poliéster-con fluoropolimero.

Contenido: envases conteniendo 7 Parches Transdérmicos.
Posologia: segin prescripcién médica.

Conservar ol producto a una temperatura no mayor de-30 °C. Mantener en su envasc
original.

. MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 54.204. 1

ABago | |

Etica al sereicia de la salid

LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.

N° |ote;

Vencimiento:

NOTA: Los envases conteniendo 14, 20, 28, 30 y 56 Parches Transdémicos Hevaran el
mismo texto.

LABORBIUKI AA s .
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'| MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
o \ * L

A

WA

- Excipientes:

| Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

PROYECTO DE ROTULO HOSPITALARIO

Neupro®-
Rotigotina 8 mig/24 h

Parches Transdérmicos

Industria Alemana
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA
Cada Parche Transdérmico de Neupro® que libera 8§ mg/24 h (de 40 cm2) conticne:
Rotigotina 18 mg.

Capa cobertora: laminado de pelicula de soporte de poliéster.

Matriz autoadhesiva: Adhesivo de Silicona 4301, Adhesivo de Silicona 4201, Povidona,
Metabisulfito de Sodio, Palmitato de Ascorbilo, DL-alfa-tocoferol.

Recubrimiento protector: lamina de poliéster con flucropolimero.

Contenido: envases conteniendo 60 Parches Transdérmicos: o
e .

W
"/ sy '\ »
v L -
L
c -

. - #
i g
Conservar ¢l producto a una tempersl_tur’a:,no'q!)a_vm;..dc 3¢ °C. Mantener en su envase

aa 4 .
original, / Y WE
g

Posologia: segiin prescripcién médica. ol

Especialidad Medicingl aﬁfpfigﬂa por-€l Ministerio de Salud. Certificado Nro. 54.204.

h ]

A Bago
Etica ol servicto de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.
Administtacién: Bemnardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Bucnos

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.
Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.

Ne° lote:
Vencimiento:

NOTA: Los envases conteniendo 84, 90 y 100 Parches Transdérmicos llevarén el mismo

texto.
Los envascs son de Uso Hospitalario Exclusivo.

LABURAIHIRBSED - SA. | AN
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Repliblica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2018 - Afio del Centenario de la Reforma Universitaria

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Nimero: TF-201 8-25747727-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES !
Miércoles 30 de Mayo de 2018 ]

Referencia: 15738-17-1 rotulo neupro.
El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 8 pagina/s. ' i

Digialty signed by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE

DN: en=GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GOE, c=AR, o=MINISTERIO CE MODERNIZAGION,
cu=SECRETARIA DE MODERNLZACION ADMINISTRATIVA, seriatNumbar=CUIT 30715117564

Date: 2018,05.30 15:03 26 -03'00'

Galeno Rojas
Téenico Profesional
Direceién de Evaluacion y Registro de Medicamentos

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos ¥ Tecnologia
Médica

Digitaty agovec by CESTKON DOCUMENTAL ELECTRONICA -
GOE

DN eneGESTHIN DOCUMENTAL ELECTRON|GA - GDE, c=AR,
0=MINISTERIC DE MOOERNIZACIOM, 0u=SECRETARIA OF
MO TIVA, uT

SOTISTE84
Dite. 2018.05.30 1502 43 0300
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PROYECTO DE PROSPECTO

Neupro®
| Rotigotina 2 mg/2d h -4 mg/24 h- 6 mg/24 h - 8 mg/24 h

Parches Transdérmicos

 Industria Alemana
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Cada Parche Transdémnico de Neupro® que libera 2 mg/f24 h (de 10 cm2) contienc:
Rotigotina 4,5 mg.

Cada Parche Transdémico de Neupro® que libera 4 mg/24 h (de 20 c¢m2) contiene:
Rotigotina 9 mg.

Cada Parche Transdérmico de Neupro® que libera 6 mg/24 h (de 30 cm?2) contiene:
Rotigotina 13,5 mg.

Cada Parche Transdérmmico de Neupro® que libera 8 mg/24 h (de 40 ecm2) contiene:
Rotigotina 18 mg,

Excipientes:

Capa cobertora: laminado de pelicula de soporte de poliéster.

Matriz autoadhesiva: Adhesivo de Silicona 4301, Adhesivo de Silicona 4201, Povidona,
Metabisulfito de Sodio, Palmitato de Ascorbilo, DL-alfa-Tocoferol.

Recubrimiento protector: l4mina de poliéster con fluoropolimero.

ACCION TERAPEUTICA
Agonistu acpaminérgico. Cédigo ATC: NO4BC09.

INDICACIONES

Neupro® esté indicado para el tratamiento de los signos y sintomas de la etapa inicial de la
enfermedad de Parkinson idiopética como monoterapia (es decir, sin L-dopa) o en
combinacién con levodopa, es decir, a lo largo de la enfermedad, durante los estadios finales,
cuando se reduce el efecto de la levodopa o se vuelve inconsistente y se producen
fluctuaciones de su efecto terapéutico (fin de dosis o fluctuaciones “on-off”).

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES

Propiedades farmacodindmicas

Rotigotina es un agonista dopaminérgico D3/D2/D1 no ergolinico utilizado para el
tratamiento de los signos y sintomas de la enfermedad de Parkinson.

Efectos farmacodindmicos

En cuanto a la actividad funcional sobre diferentes subtipos de receptores y su distribucion en
el cerebro, Rotigotina es un agonista de los receptores D2 y D3 y actiia también sobre los
receptores D1, D4, y DS5. Con receptores no dopaminérgicos, Rotigotina mostré antagonismo ]
2 receptores alfa?B y agonismo a receptores SHT1A, pero no mostré actividad sobre el
receptor SHT2B.

Mecanismo de accion

Parece que el efecto favorable de Rotigotina se debe a la activacién de los receptores D3, D2
y D1 del caudado-putamen en el cerebro.

o
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El tratamiento con Rotigotina esta indic‘ado para el tratamiento de los signos y sin?amég- dé la
enfermedad de Parkinson idiopatica, '
Eficacia y seguridad clinica
La eficacia de Neupro® en el tratamiento de los signos y sintomas de la enfermedad de
Parkinson idiopética se evalué en un programa de desarrollo farmacolégico internacional que
consistioé en cuatro estudios fundamentales, paralelos, aleatorizados, doble ciego, controlados
con placebo y en tres estudios sobre aspectos especificos de la enfermedad de Parkinson.
En estudios adicionales se evaluaron los efectos de Rotigotina sobré aspectos especificos de la
enfermedad de Parkinson.
Dos ensayos pivotales (SP512 parte I y SP513 partc I) que investigaban la eficacia de
Neupro® en el tratamiento de los signos ¥ sintomas de la enfermedad de Parkinson idiopatica
se realizaron en pacientes que no recibian tratamiento concomitante con un agonista
dopaminérgico y que no habian recibido previamente tratamiento con L-dopa e que lo habian
recibido durante < 6 meses. El crilerio de valoracién principal se basd en la suma de la
puntuacién del componente de actividades de la vida diaria (ADL) (parte II) mas el
componente de la exploracién motora (parte 11[) de Ia escala de puntuacién unificada para la
enfermedad de Parkinson (UPDRS).
La eficacia se determiné segin la respuesta del paciente al tratamiento en términos de
respondedor y de mejoria absoluta, atendiendo a Ia suma de las puntuaciones de las secciones
| de ADL y exploracién motora (parte II+111 de Ia UPDRS).
En el estudio doble ciego SP512 parte 1, 177 pacientes recibieron Rotigotina y 96 recibieron
placebo. Se ajusté en cada paciente la dosis Optima de Rotigotina o placebo, iniciando el
tratamiento con una dosis de 2 mg/24h, e incrementandola semanalmente en 2 mgf24 h, hasta
un méximo de 6 mg/24 h. La dosis 6ptima de cada paciente se mantuvo durante 6 meses.
Al final del tratamiento de mantenimiento, en el 91% de los sujetos del grupo de Rotigotina la
dosis éptima fue Ja dosis méxima permitida, es decir, 6 mg/24 h. Se aprecié una mejoria del
20% en el 48% de los sujetos tratados con Rotigotina y en ¢l 19% de los tratados con placebo
(diferencia, 29% IC 95% 18%; 39%, p<0,0001). Con Rotigotina, la media de la mejoria de la
puntuacién de la UPDRS (partes II+111) fue de -3,98 puntos (basal, 29,9 puntos), mientras que
en el grupo tratado con placebo se observé un empeoramiento de 1,31 puntos (basal, 30,0
puntos). La diferencia fue de 5,28 puntos, estadisticamente significativa (p<0,0001).
En el segundo estudio doble ciego SP513 parte I, 213 pacientes recibieron Rotigotina, 227
recibieron ropinirol y 117 recibieron placebo. Se ajusté en cada paciente la dosis 6ptima de
Rotigotina, iniciando el tratamiento con una dosis de 2 mg/24 h, e incrementandola
semanaimente en 2 mg/24 h, hasta un méaximo de 8 mg/24 h a lo largo de 4 semanas. En el
grupo de ropinirol se ajusto la dosis dptima hasta un méximo de 24 mg/dia a lo largo de 13
semanas. En ambos grupos de pacientes, 1a dosis éptima se mantuvo durante 6 meses.
Al final del tratamiento de mantenimiento, en el 92% de los sujetos del grupo de Rotigotina la
dosis 6ptima fue la dosis maxima permitida, es decir, 8 mg/24 h. Se aprecié una mejoria del
20% en el 52% de los sujetos tratados con Rotigotina, el 68% de tos tratados con ropinirol y
el 30% de los tratados con placebo (diferencia entre Rotigotina y placebo: 21,7%; IC 95%:
11,1%,; 32,4%, diferencia entre ropinirol y placebo: 38,4%, IC 95%; 28,1%; 48,6%,; diferencia
entre ropinirol y Rotigotina: 16,6%; IC 95%: 7,6%; 25,7%). La media de la mejoria en la
puntuacién de la UPDRS (partes II+1I1) fue de 6,83 puntos (basal: 33,2 puntos) en el grupo
Rotigotina, 10,78 puntos en el grupo ropinirol (basal; 32,2 puntos) y 2,33 puntos en el grupo
de placebo (basal: 31,3 puntos). Todas las diferencias entre los tratamientos activos ¥ ¢l -
placebo fueron estadisticamente significativas. Este estudio no sirvié para2 demostrar la no
inferioridad de Rotigotina con ropinirol.
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En un estudio posterior abierto (SP824), multicéntrico, multinacional, se ha ‘estdiado la

tolerabilidad para cambiar directamente de ropinirol, pramipexol o carbegolina a Ratigotina
parche transdérmico y sus efectos sobre los sintomas en pacientes con enfermedad idiopética
,de Parkinson. 116 pacientes fueron cambiados de la terapia oral previa para recibir hasta 8
'mg/24 h de Rotigotina, de entre ellos 47 habian sido tratados con ropinirol hasta 9 mg/dfa, 47

{ habian sido tratados con pramipexol hasta 2 mg/dia y 22 habian sido tratados con carbegolina

hasta 3 mg/dia. El cambio a Rotigotina fue posible, con un ajuste de dosis menor (en
promedio, 2 mg/24 h) necesario sélo en 2 pacientes que cambiaban de ropinirol, en 5
pacientes de pramipexol y en 4 pacientes de carbegolina. Se observaron mejorias en las
puntuaciones de la escala UPDRS parte I-IV. El perfil de seguridad no fue diferente del
observado en estudios anteriores.

En un estudio aleatorio, abierto (SP825), en pacientes con enfermedad de Parkinson en fase
inicial, 25 pacientes fueron asignados aleatoriamente al tratamiento con Rotigotina y 26 con
ropinirol. En ambos brazos la dosis de tratamiento se ajusté hasta la dosis éptima o méxima
de 8 mg/24 h 6 9 mg/dia, respectivamente. Ambos tratamientos mostraron mejorfas en la
funcién motora matutina y en el suefio. Los sintomas motores (UPDRS parte IIT) mejoraron
en 6,3 + 1,3 puntos en los pacientes tratados con Rotigotina, y en 5,9 % 1,3 puntos en el grupo
de ropinirol tras 4 semanas de mantenimiento. EL suefio (PDSS) mejoré en 4,1 + 13,8 puntos
para los pacientes tratados con Rotigotina, y en 2,5 % 13,5 puntos para los pacientes tratados
con ropinirol. El perfil de seguridad fue comparable a excepcién de las reacciones en el lugar
de administracion.

En los estudios SP824 y SP825 llevados a cabo desde el ensayo comparativo inicial,
Rotigotina y ropinirol a dosis equivalentes demostraron una eficacia comparable.

Se realizaron otros dos estudios pivotales (SP650DB y SP515) en pacientes que recibian
tratamiento concomitante con levodopa. El principal criterio de valoracién fue la reduccién
del tiempo en “off” (horas). La eficacia se determiné segin la respuesta del sujeto al
tratamiento en términos de respondedor y de mejoria absoluta del tiempo pasado en “off”.

En el estudio doble ciego SP650DB, 113 pacientes recibieron Rotigotina hasta una dosis
mixima de 8 mg/24 h, 109 pacientes recibieron Rotigotina hasta una dosis maxima de 12
mg/24 h y 119 pacientes recibieron placebo. Los pacientes ajustaron su dosis 6ptima de
Rotigotina o placebo con incrementos semanales de 2 mg/24 h a partir de 4 mg/24 h. Los
pacientes de cada grupo de tratamiento se mantuvieron con la dosis 6ptima durante 6 meses.
Al terminar el tratamiento de mantenimiento se observé una mejoria al menos del 30% en el
57% y el 55% de los sujetos que recibieron 8 mg/24 h y 12 mg/24 h de Rotigotina,
respectivamente, y en el 34% de los sujetos tratados con placebo (diferencias del 22% y 21%,
respectivamente, IC 95%: 10%; 35% y 8%; 33%, respectivamente, p<0,001 para ambos
grupos de Rotigotina). Con Rotigotina, la media de la reduccién del tiempo en “off” fue de
2,7y 2,1 horas, respectivamente, mientras que en ¢l grupo tratado con placebo se observé una
reduccién de 0,9 horas.

Las diferencias fueron estadisticamente significativas (p<0,001 y p=0,003, respectivamente).
En el estudio doble ciego SP515, 201 pacientes recibieron Rotigotina, 200 recibieron
pramipexol y 100 recibieron placebo. Los pacientes ajustaron su dosis éptima de Rotigotina
en incrementos semanales de 2 mg/24 h empezando con 4 mg/24 h hasta una dosis maxima de
16 mg/24 h.

En el grupo pramipexol los pacientes recibieron 0,375 mg en la primera semana, 0,75 mg cn
la segunda semana y después se ajustaron la dosis en incrementos semanales de 0,75 mg hasta
su dosis 6ptima hasta un maximo de 4,5 mg/dfa. Los pacientes de cada grupo de tratamiento
se mantuvieton en el estudio durante 4 mese;
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Al terminar el tratamiento de mantenimiento se observé una mejoria al menos de!l 30% en el
60% de los casos tratados con Rotigotina, el 67% de los sujetos tratados con pramipexol y el
35% de los tratados con placebo (diferencia de Rotigotina frente a placebo: 25%; IC 95%
13%; 36%, diferencia de pramipexol frente a placebo 32% IC 95%: 21%; 43%, diferencia de
pramipexol frente a Rotigotina: 7%; IC 95%: -2%; 17%). La reduccién media del tiempo en
“off” fue de 2,5 horas en el grupo de Rotigotina, 2,8 horas en el grupo pramipexol y 0,9 horas
en el grupo placebo. Todas las diferencias entre los tratamientos activos ¥ placebo fueron
estadfsticamente significativas,
Se llevd a cabo un estudio adicional multinacional, doble ciego (SP889) en 287 pacientes con
la enfermedad de Parkinson en estadios iniciales o avanzados que no tuvieron una respuesta
satisfactoria en el control matutino de la funcién motora. El 81,5% de estos pacientes

16 mg/24 h durante 8 semanas, seguido de un pericdo de mantenimiento de 4 semanas. La
funcién motora al despertar fue evaluada con la escala UPDRS (parte HI) y los trastornes del
suefio nocturno medidos por la escala de suefio modificada para la enfermedad de Parkinson
(PDSS-2), fueron las co-variables primarias. Al final de la fase de mantenimiento los
pacientes tratados con Rotigotina tuvieron una mejoria en ia puntuacién media en la escala
UPDRS (parte III) de 7,0 puntos (inicial 29,6 puntos) y de 3,9 puntos en el grupo placebo
(inicial 32,0 puntos). La mejorfa en la puntuacién media total de la escala PDSS-2 fue de 5.9
(Rotigotina, inicial 19,3) y de 1,9 puntos (placebo, inicial 20,5). Las diferencias en el
tratamiento para las co-variables primarias fueron estadisticamente significativas (p=0,0002 y
p<0,0001).
| Propiedades farmacocinéticas
Absorcion
Después de la aplicacioén se libera Rotigotina continuamente desde el parche transdérmico y
se absorbe a través de la piel. Las concentraciones en equilibrio se alcanzan después de uno o
dos dias de aplicacién del parche y se mantienen estables mediante la aplicacién una vez al
dia cuando se lleva puesto el parche durante 24 horas. La concentracién plasmética de
.} Rotigotina aumenta proporcionalmente a la dosis en un intervalo entre 1 mg/24 h a 24 mg/24
h. '
Aproximadamente el 45% del principio activo contenido en el parche se libera en la piel en 24
- horas.
La biedisponibilidad absoluta después de la aplicacion transdérmica es de aproximadamente
el 37%.
La rotacién del lugar de aplicacién del parche puede provocar diferencias diarias en las
concentraciones plasmaticas. Las diferencias de la biodisponibilidad de Rotigotina variaron
del 2% (parte superior del brazo respecto al costado) al 46% (hombro respecto al muslo). No
obstante, no hay indicios de un impacto relevante en la evolueién clinica,
Distribucion
La unién in vitro de Rotigotina a las proteinas plasméticas es aproximadamente del 92% |
El volumen aparente de distribuci6n en e] ser humano es de aproximadamente 84 kg,
Metabolismo |
Rotigotina se metaboliza en un alto porcentaje. Rotigotina se metaboliza mediante N- |
.desalquilacién y también mediante conjugacion directa y secundaria. |
I
|

Los resultados obtenidos in vitro indican que hay varias isoformas de las enzimas CYP
capaces de catalizar la N-desalquilacién d ?@m otina. Los metabolitos principales son
4
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conjugados sulfato y glucurénido del compuesto original ¥ metabolitos N—des\alaﬁﬂﬂf‘io%, que
son biolégicamente inactivos,

La informacién sobre los metabolitos es incompleta.

Eliminacion

Aproximadamente 71% de Ia dosis de Rotigotina se excreta por la orina y una cantidad
'Menor, en torno al 23%, se excreta por las heces,

El aclaramiento de Rotigotina después de |a administracion transdérmica es de 10 Vmin y su

POSOLOG{A / DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION
Posologia
Las recomendaciones Posoldgicas se basan en las dosis nominales,

dosis méxima de 16 mg/24 h.

Una dosis de 4 mg/24 h 6 6 mg/24 h puede ser eficaz en algunos pacientes. Para la mayoria de
los pacientes, la dosis efectiva se alcanza en 3 a 7 semanas, con dosis de 8 mg/24 h hasta una
dosis maxima de 16 mg/24 h, .

En el caso de dosis mayores de 8 mg/24 h pueden usarsc varios parches para alcanzar Ja dosis
final, por ejemplo, se puede alcanzar la dosis de 10 mg/24 h combinando un parche de 6
mg/24 h y otro de 4 mg/24 h,

Neupro® se aplica una vez al dia. El parche se debe aplicar aproximadamente a la misma
hora todos los dias Y se deja sobre Ia piel durante 24 horas, para ser sustituido después por
otro nuevo en otro lugar de aplicaci6n diferente,

Si el paciente se olvida de aplicarse el parche a su hora habitual, o si se desprende el parche,

se debe aplicar otro parche nuevo parael res fa.
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Interruptién del tratamiento
.mg/24 h, preferentemente en dias alternos, hasta la retirada completa de Neupro®.

| Precauciones especiales de eliminacién
- Uria vez utilizado, el parche atin contiene principio active. Después de retirarlo se debe plegar

"Poblacidines especiales

{ incluso-en aquellos pacientes que requieren didlisis. Durante el empeoramiento agudo de la

] de Rotigotina.

.piel, presionando firmemente. A continuacién, se dobla el parche y se retira la segunda parte
| firmemente el parche sobre la piel con la palma de la mano durante unos 20-30 segundos, -
1 para que se adhiera bien.

No se debe cortar el parche en trozos.

'CONTRAINDICACIONES )
resonancia magnética o cardioversién (ver “ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES™).

cambio a otro agonista dopaminérgico puede proporcionar beneficios adicionales.

El tratamiento con Neupro® debe retirarse gradualmente. La dosis diaria debe reducirse en 2

pot la mitad, con los lados adhesivos hacia dentro de forma que la capa de la matriz no quede
expuesta, introduciéndolo en el sobre original y después desechandolo fuera del alcance de los
nifios,

Insufitiencia hepdtica

No es necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia hepética de leve o moderada.
Se aconsgja precaucién al tratar a pacientes con insuficiericia hepética grave, ya que puede
disrinuir el aclaramietito de Rotigotina. No se ha investigado el uso de Rotigotina en este
grupo de pacientes. En caso de empeoramiento de la insuficiencia hepética se debe disminuir
la dosis.

Insuficiencia renal

No es necésario realizar un ajuste de la dosis en pacientes con insuficiencia renal leve o grave,

funcién renal también se puede producir una acumulacién inesperada de las concentraciones

Poblacidn pedidtrica

No existe una recomendacién de uso especifica para Neupro®-en la poblacién pediatrica en
enfermedad de Parkinson

Modo de administracién

Neupro® es para uso-transdérmico. ‘

El parche debe aplicarse sobre la piel limpia, seca, intacta y sana en el abdomen, muslo,
cadera, costado, hombro o parte superior del brazo. Se debe evitar la aplicacién en la misma
zona antes de 14 dias. Neupro®.no debe aplicarse sobre piel enrojecida, irritada o dafiada.
Uso y manipulacién

Cada parche se presenta envasado en un sobre y debe aplicarse directamente después de
abrirlo. Se debe retirar la mitad de la cubierta protectora y aplicar el lado adherente sobre la

de la cubierta protectora, evitando tocar el lado adherente del parche. Después, se presionara

Si el parche se desprende, aplique un parche nuevo para el resto del periodo de administracién §
de 24 horas. :

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes. Estudios de imagen por.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
Si un paciente no esta suficientemente controlado durante el tratamiento con Rotigotina, el
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Tinagen por resonancia magnétiémM) y cardioversitn
La capa de acondicionamiento de Neupro® contiene aluminio, por lo que se debe retirar el
parche de Neupro® para evitar quemaduras en ia pi¢l cuando el paciente se someta a un
estudio de imagen por resonancia magnética (RM) o cardioversién.

Hipotensitn ortostitica

Los agenistas de la doparnina alteran la regulacion sistémica de ia presion arterial, por lo que
pueden provocar hipotensién postural u ortostatica. Estos episodios también han aparecido

 durante el tratamiento con Neupro®, pero con una incidencia similar a la de los pacientes

tratados con placebo,

Se recomienda monitorizar la presién arterial, especialmente al inicio del tratamiento, debido
al riesgo general de hipotensién ortostatica relacionado con el tratamiento dopaminérgico.
Sincopes

3¢ han observado sincopes en los ensayos clinicos con Neupro®, aunque con una tasa similar
a la observada en los pacientes tratados con placebo. Se debe preguntar a los pacientes con
enfermedad cardiovascular grave sobre sintomas de sincope y pre-sincope, ya que los
pacientes con enfermedad cardiovascular clinicamente relevante fueron excluidos de estos
ensayos.

{ Inicie repentino del suefio y somnolencia

El tratamiento con Neupro® se ha asociado a somnolencia y episodios de inicio repentino del
suefio. El inicio repentino del suefio puede aparecer durante las actividades cotidianas, a veces
sin signos previos de aviso. El médico responsable deberia re-evaluar continuamente la
aparicion de somnolencia o adormecimiento, ya que los pacientes no reconocen su presencia
hasta que se les interroga directamente. En este caso, se podria plantear disminuir la dosis o
suspender el tratamiento.

Trastornos compulsivos

Los pacientes deben ser monitorizados regularmente por la aparicién de trastornos
compulsivos. Los pacientes y sus cuidadores deben tener en cuenta que, en los pacientes
tratados con agonistas dopaminérgicos para la enfermedad de Parkinson, incluyendo
Neupro® pueden aparecer sintomas por trastornos compulsivos del comportamiento
incluyendo juego patolégico, aumento de Ja libido, hipersexualidad, compra compulsiva o
gasto, episodios de atracén y comer compulsivamente. Si estos sintomas aparecen se debe
reducir la dosis o interrumpir el tratamiento gradualmente.

Sindrome neuroléptico maligno

Tras la retirada brusca del tratamiento dopaminérgico se han descripto sintomas indicativos de
sindrome neuroléptico maligno. Por lo tanto, se recomienda ir disminuyendo gradualmente el
tratamiento.

Pensamientos y coraportamientos anormales

Se han notificado pensamientos y compartamientos anormales que pueden consistir en varias
manifestaciones incluyendo ideacién paranoide, ideas delirantes, alucinaciones, confusién,
comportamiento de tipo psictico, desorientacién, comportamiento agresivo, agitacidén y
delirio.

Complicaciones fibréticas

En algunos pacientes tratados con farmacos dopaminérgicos derivados de la ergotaming se
han descripto casos de fibrosis retroperitoneal, infiltrados pulmonares, derrame pleural,
engrosamiento pleural, pericarditis y valvulopatia cardiaca. Aunque estas complicaciones
pueden desaparecer cuando se interrumpe la administracién del firmaco, no siempre se
produce la desaparicién completa. .
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Si bien parece que estas reacciones adversas estén relacionados con Ja estructura crgolina de
 estos compuestos, se desconoce si hay otros agonistas dopaminérgicos no derivados de Ia
ergotaniina que también los produzcan,

Neuroléptices -

No sedeben administrar neurolépticos como antieméticos a pacientes tratados con agonistas
de la dopamina.

"Monitorizacién oftalmelégica

Se recomienda la monitorizacién oftalmolégica & intervalos peribdicos o si aparecen

problemas de vision.

Aplicacién de calor

No debe. aplicarse calor externo (luz solar excésiva, compresas calientes y otras fuentes de
calor, como sauna o un bafio caliente) én Ia zona del parche.

Reacciones en el lugar de aplicacién

Pueden producirse reacciones cutineas en el lugar de aplicacién, habitualmente leves o
moderadas. Se recomienda rotar el lugar de aplicacién cada dia (por ¢jemplo, desde el lado
derecho al lado izquierdo y desde la parte superior del cuerpo a la inferior). Se debe évitar
usar la mismd zona antes de 14 dias. Se debe realizar un estudio del balance riesgo-beneficio
si aparecen reacciones en el lugar de aplicacién que duren més de algunos dias o que sean
persistentes, si aumenta su intensidad o si la reaccién cuténea se extiende fuera del lugar de
aplicacién, : ]
Si se produce un exantema cutdneo o irritacién debido al sistema transdérmico, se debe evitar
la exposicién a la luz solar directa hasta que desaparezca completamente. La exposicién
podria provocar cambios de coloracién cuténea.

Se debe interrumpir el uso de Neupro® si se observa una reaccién cuténea generalizada (por
ejemplo, exantema alérgico de tipo erifematoso, macular o papular o prurito) asociada al uso
“de este medicamento.

Edema periférico

En estudios clinicos en pacientes con Parkinson, las tasas especificas de 6 meses de edema
periférico permanecieron alrededor del 4% durante todo el periodo de observacién de hasta 36
meses. :
Reacciones adversas dopaminérgicas , !
La incidencia de algunas reacciones adversas dopaminérgicas, como alucinaciones, discinesia |
y edema periférico es, generalmente, mayor cuando se administra en combinacién con L-
dopa, lo que debe ser tenido en cuenta cuando se prescriba Rotigotina.

Hipersensibilidad a sulfitos

Neupro® contiene metabisulfito de sodio, un sulfito que puede producir reacciones alérgicas
incluyendo sfntomas anafildcticos y, en algunas personas susceptibles, episodios asméaticos
que pueden poner en peligro la vida o no ser tan graves.

Interacciones medicamentosas

Como Rotigotina es un agonista dopaminérgico, se supone que los antagonistas
.{ dopaminérgicos como los neurolépticos (por ejemplo, las fenotiazinas, butirofenonas o
tioxantenos) o metoclopramida disminuyen la eficacia de Neupro®, por lo que deberia
-{ evitarse su administracién simultanea. Debido a los posibles efectos aditivos, se deben tomar
'] precauciones durante el tratamiento con sedantes u otros depresores del sistema nervioso
central (SNC) (por ejemplo, benzodiazepinas, antipsicoticos o antidepresivos) o al tornar
alcohol junto a Rotigotina.
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La administracién simultdnea de L-dopa y carbidopa con Rotigotina o 'a?fecté a la
farmacocinética de Rotigotina, y la administracion de Rotigotina no afects a la
farmacocinética de L-dopa y carbidopa.
La administracién simultanea de domperidona con Rotigotina no afect6 a Ia farmacocinética
de Rotigotina. !
La administracién simultinea de omeprazol (inhibidor de CYP2C19), a dosis de 40 mg/dia,
no afectd a la farmacocinética ni al metabolismo de Rotigotina en voluntarios sanos.
La administracién de Neupro® puede potenciar la reaccion adversa dopaminérgica de L-dopa
Y provocar o exacerbar una discinesia pre-existente, como se describe con otros agonistas
dopaminérgicos. i
La administracién simultanea de Rotigotina (3 mg/24 h) con anticonceptivos orales, no afecté '
ni a la farmacodinamia ni a la farmacocinética de los anticonceptivos orales (0,03 mg
etinilestradiol; 0,15 mg levonorgestrel).
No se han estudiado las interacciones con otras férmulas hormonales anticenceptivas.
Datos preclinicos sobre seguridad
En los estudios de toxicidad a dosis repetidas, los principales efectos estuvieron relacionados
con los efectos farmacodindmicos derivados del agonismo de dopamina y el consecuente
descenso de la secrecion de prolactina.
Después de la aplicacion de una dosis tnica de Rotigotina se observé su unién a tejidos ricos
en melanina (por ejemplo, los 0jos) en la rata pigmentada y el mono, pero se eliminé
lentamente durante el periodo de observacion de 14 dias.
Sobre una base en mg/m2 en un estudio de 3 meses de duracién con ratas albinas se observé
al microscopio de transmisién la degeneracién de Ia retina con una dosis equivalente a 2,8
veces la dosis méxima recomendada en e ser humano. El efecto fue mas pronunciado en las
ratas hembra. No se han realizado otros estudios para valorar la anatomia patoldgica con mas
detalle, pero no se observé degeneracién retiniana en la evaluacion anatomopatolégica de los
0jos en ninguno de los estudios toxicoldgicos ni en las especies estudiadas. Se desconoce [a
trascendencia de estos datos en el ser humano.
En un estudio de carcinogenia, las ratas macho desarrollaron tumores e hiperplasia de las
células de Leydig. Aparecieron tumores malignos, predominantemente en el Gtero de |as
hembras tratadas con dosis medias y altas. Estas alteraciones son efectos conocidos tras el
tratamiento durante toda la vida con agonistas dopaminérgicos en ratas, ¥ se evaluaron como
no relevantes para el hombre.
Los efectos de Rotigotina sobre [a reproduccion se han estudiado en ratas, Conejos y ratones.
Rotigotina no fue teratogénica en ninguna de las tres especies, pero si fue embriotdxica en
ratas y ratones a dosis téxicas para la madre. La administracion de Rotigotina no influyé en la
fertilidad de las ratas macho pero redujo claramente la fertilidad de las ratas y ratones
hembras, debido a sus efectos sobre las concentraciones de prolactina, particularmente
significativos en los roedores.
Rotigotina no indujo mutaciones génicas en ia prueba de Ames pero se demostraron efectos
en la prueba de linfoma de ratén in vitro con activacion metabélica y efectos mas débiles sin
activacién metabolica. Este efecto mutigeno podria atribuirse al efecto clastogénico de
Rotigotina pero no se confirmé en la prueba de micronicleos de raton in vive, ni en la prueba
de sintesis de ADN no programada (UDS) en la rata. Al ser mas o menos paralelo al descenso
del crecimiento relativo total de las células, este efecto puede estar relacionado con un efecto
citotdxico del compuesto. Por tanto, se desconoce la trascendencia de una prueba de
mutagénesis in vitro positiva.
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Fertilidad, embarazo y lactancia

Mugjeres en edad fértil, anticoncepcion en mujeres
Las mujeres en edad fértil deben utilizar métodos anticonceptivos efectivos para evitar el
embarazo durante el tratamiento con Rotigotina.

Embarazo

No hay datos suficientes en relacién con la administracién de Neupro® a embarazadas. Los
estudios realizados ¢n animales no indican efectos teratbgenos en ratas y conejos, pero se ha
observado toxicidad embrionaria en ratas y ratones a dosis toxicas en Ia madre. Se desconoce
el riesgo potencial en seres humanos, Rotigotina no se debe usar durante el embarazo.
Lactancia

Como Rotigotina disminuye Ia secrecién de prolactina en el ser humano, se espera la
inhibicién de la lactancia. En los estudios con ratas se ha demostrado que Rotigotina o sus
| metabolitos se excretan en 1a leche materna. Debido a Ja ausencia de datos en el ser humano, '
se debe interrumpir la lactancia.

Fertilidad

Para informaci6n sobre estudios de fertilidad ver datos Ppreclinicos sobre seguridad.

Efectos sobre la capacidad para conducir vehiculos ¥y utilizar maquinarias

La influencia de Rotigotina sobre la capacidad para conducir vehiculos y utilizar magquinarias
es importante.

Se debe informar a los pacientes en tratamiento con Rotigotina que presenten somnolencia y/o
episodios de inicio repentino del suefio que se abstengan de conducir o participar en
‘actividades (por ejemplo, manejo de maquinas) en las que la reduccién del estado de alerta
pueda suponer un riesgo de lesion grave o muerte para ellos o para los demads, hasta que tales
episodios recurrentes y la sornnolencia hayan desaparecido.

REACCIONES ADVERSAS

A partir del andlisis de los estudios clinicos controlados con placebo, en los que se incluyeron
1307 pacientes tratados con Neupro® y 607 tratados con placebo, se calculd que el 72,5% de
los pacientes tratados con Neupro® y el 58,0% de los tratados con placebo presentaron al
menos una reaccidn adversa.

Al comienzo del tratamiento pueden presentarse reacciones adversas dopaminérgicas como
nduseas y vémitos, que suelen ser leves o moderadas y transitorias aunque continie el
tratamiento.

Las reacciones adversas (RA) descriptas en mias del 10% de los pacientes tratados con
Neupro® Parches transdérmicos son néuseas, vomitos, reacciones en el lugar de aplicacién,
somnolencia, mareos y cefalea.

En los estudios en los que se roté el lugar de aplicacién, el 35,7% de los 830 pacientes que
usaron Neupro® Parches transdérmicos presenté reacciones en el lugar de aplicacién. La
mayorfa de las reacciones en el lugar de aplicacién fueron leves o moderadas y limitadas a las
zonas de aplicacién, y en sélo el 4,3% de todos los casos se tuvo que interrumpir el
tratamiento con Neupro®.

En la tabla siguiente se incluyen las reacciones adversas de todos los estudios realizados en
pacientes con enfermedad de Parkinson.

En la clasificacién por 6rganos y sistemas, las reacciones adversas se presentan listadas por
| frecuencias (mimero de pacientes que se espera padezcan la reaccién) de acuerdo con las
siguientes categorfas: muy frecuentes (> 1/10); frecuentes (> 1/100 a <1/10); poco frecuentes
(2 1/1000 a < 1/100); raras (= 1/10000 a < 1/1000); muy raras(< 1/10000); desconocida (no se
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puede estimar a partir de los datos d
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isponibles). Las reacciones adversas 3o’
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€ran en
orden decreciente de gravedad dentro de cada frecuencia.
Organds y _ Poco
sistemas  [Muy frecuentes j;‘:;‘fln Jgs{ frecuentes >4 f?;:osooo Frecuencia
segun el >6=1/10 1/10 > &=1/1000 <1/1000 "1 desconocida
MedDRA <1/100
| Hipersensibili-
Trastomnos del dad que puede
S inclui¢
sistéma o .
inmuniolégico angioedema,
edema linguai y
edema labial
Trastornos de la
percepcion(a)
(incluyendo
alucinaciones,
alucinaciones
visuales,
alucinaciones
auditivas,
Husiones), |Crisis de suefig/
inspmnio, episodios de Trastormno
trastorno del  [suefio repentino, psicético
sueflo, paranoia, trastomo'
pesadillas, trastornos del obsesivo-
suefios deseo sexual(a) comptrisivo Sindrome de
Trastornos anormales, (incluyendo cOmporta- : desregulacion
psiquidtricos trastornos  hipersexualidad, mientol; resivo dopamii érgica(c)
compuisivos(a) | aumento de la /agresign(b) re
(incluyendo | libido), estado ideas !
ludopatia, de confusién, delirantes(d)
estereotipia/ | desorientacion delirio(d) !
f actos (d),
compulsivos | agitacion(d)
como el
} Jjugueteo,
episodios de
atracon/
trastornos de la
alimentacidn(b)
compras
compulsivas(c))
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Grgé_nbs y Frecuentes Poco Raras
sisternas  |Muy frecuentes o frecucntes _ Frecuencia |}
L 6=1/100< A. > 6 =1/10000, .
ségin ¢} >0=1/10 1 >6%1/1000 0 desconocida
MedDRA 10 <1/100 <1/100
Alteraciones de
la conciencia
NEC (a)
(incluyendo
sincope, sincope
Trastornos del Sommnolencia, vasovagal, ) .
sisieina nervioso mareos, cefalea| pérdida de Convulsign
conciencia),
disquinesia,
mareos
posturales,
. letargo
Vision borrosa,
Trastornos frastornos
oculares visuales,
fotopsia
Trastornos del
oido y del Vértigo
laberinto
oo Taquicardia
Trastornos Palpitaciones Fibrilacién gupra-
cardiacos auricular ventricular |
I
o Hipotensién
Tragtﬁrnos ortostética, Hipotension
vasculares Hipertensién
Trastornos
rCSp!rs_ltquos, Hipo
toracicos y
medigstinicos
Trastornos - Estrenimiento,
gastro- I:é usﬂen:, sequedad de  [Dolor abdominal
intestinales _o.m s boca, dispepsia
Prurito
. . eneralizado,
Trastornos de la Critema, | 8S7EE 125 Rash
piel y ,‘_’?1 ,teJ'do hlperhtc!rosw, cutinca, .generalizado
subcuténeo prurito dermatitis de
contacto
\ 12
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Organos y

sistemas Muy frecuentes ::f:;'fl[:;;‘s < frecuentes >4 5;’;'13030 00 Frecuencia
Segih él >é6= 110 110 >6=1/1000 <1/1000 | desconocida
MedDRA <1/100

Trastornos dej

aparito Disfuncién
reptoduttor y de eréetil

la mainga

Reacciones en o]
1 lugarde
aplicacién e

instilaéién(a)
(intluyendo
eritema, prurito, Edema
irritacién, rash, periférico
;ﬁ::;:;;?; dérmatitis, problerpas de ,'
. veslcuias, dolor, astenia(a) T
alteraciones en , . Irritabilidad
ef lugit de ' cccem?, (lncluyer?do
4 dmiriisﬁaci ori mfla_macnén, canSanf:lo,
hinchazén, astenia,
decoloracién, malestar)
papuilas,
excoriaciosies,
urticaria,
hipersensibi-
lidad)
Auntento de

enzimas :
hepiticas |
{incluyendo
GGT, GpT ¥
GOT), aumentg
de peso,
Exploracionies al;_mento d-e la
. recuencia
complf:menta; Pérdida de peso cardiaca
ras aumento de
CPK(d) (ver
“Deseripcion de
algunas
reacciones
adversas -
Poblaciones

__Especiales ")
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Lesiones
Traumdticas,
Intoxicaciones y
complicaciones Caidas
de
procedimientos
terapéuticos

(a) Término de alto nivel (HLT segtn diccionario MedDRA).

(b) Observado en estudios abiertos.

(c) Observado durante ia poscomercializacién.

(d) Observado en Ja base de datos de estudios doble ciego controlados con ptacebo en 2011.

Descripeién de algunas reacciones adversas

Inicio repentino del suefio y somnolencia .

El uso de Neupro® se ha asociado a somnolencia, incluyendo somnolencia diurna excesiva y
episodios de inicio subito de suefio.

En casos aislados, el “inicio subito del suefio” se produjo mientras se conducia un vehiculo,
provocandose accidente vehicular.

Trastornos compulsivos

Ludopatia, aumento de la libido, hipersexualidad, compra compulsiva o gasto, episodios de
atracon y comer compulsivamente son sintomas que pueden aparecer en pacientes tratados
con agonistas dopaminérgicos incluyendo Rotigotina

Poblaciones especiales

Se observaron reacciones adversas de aumento de creatina fosfoquinasa (CPK) con Rotigotina
en estudios clinicos llevados a cabo en Japén. Estos ocurrieron en el 3,4% de los sujetos
japoneses tratados con Rotigotina en comparacién con el 1,9% de los tratados con placebo en
estudios doble ciego. La mayorfa de los acontecimientos adversos de aumento de CPK
observados en todos los estudios doble ciego y abiertas se resolvieron y se consideraron
moderados en gravedad. Los niveles de CPK no han sido medidos de manera rutinaria en
otras poblaciones.

o

SOBREDOSIFICACION
Sintomas

Las reacciones adversas més probables en caso de sobredosis serian las relacionadas con el
perfil farmacodindmico de un agonista dopaminérgico, como nauseas, vomitos, hipotension,
movimientos involuntaries, alucinaciones, confusién, convulsiones y otros signos de
estimulacién dopaminérgica central.

Manejo de la sobredosis

No hay antidoto conocido para la sobredosis de los agonistas dopaminérgicos. Si se sospecha
sobredosis, se debe considerar la retirada del/los parchefs, ya que tras la retirada del/los
parche/s la absorcién de Rotigotina se interrumpe y la concentracion plasmatica disminuye
rapidamente. Se debe monitorizar cuidadosamente la frecuencia y el ritmo cardiaco y la
presion arterial.

| El tratamiento de la sobredosis puede requerir medidas de soporte generales para mantener las
constantes vitales. La realizacidn de dialisis no se espera que sea beneficiosa ya que la
Rotigotina no se elimina por dialisis.

Si es necesario interrumpir el tratamiento con Rotigotina, se debe realizar gradualmente para
prevenir el sindrome neuroléptico maligno.
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comunicarse con los Centros de Toxicologia:
: s Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez, Tel.: (011) 4962-6666/2247,
s Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna), Tel.: (011)4300-2115,
s Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas, Tel.: (011) 4654-6648 / 4658-7777.

: PRESENTACIONES
- Envase conteniendo 7, 14, 20, 28, 30. 56, 60, 84, 90 y 100 Parches Transdérmicos de
- Rotigotina sellados individualmente en sobres, siendo las Gltimas cuatro (4) presentaciones
- para uso hospitalario. ~

: Consetvar el producto a una temperatura no mayor de 30 °C. Mantener en su envase -
. original.

AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, NEUPRO® DEBE SER MANTENIDO -
: FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS. :

" Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 54.204.

_ Prospecto autorizado por la ANM.A.T. Disp. Nro.

. Ante cualquier inconveniente con el producto, puede llenar la ficha en la Pagina Web de -

. ANMAT.: http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/ o llamar a AN.M.A.T. Responde .
: 0800-333-1234. ' :

" Bajo licencia de: UCB Manufacturing Ireland Ltd. Shannon, Industrial Estate, Co. Clare,

- Irlanda. ;
" Elaborado por: LTS Lohmann Therapie-Systeme AG. Lohmannstr. 2, D-56626. Andernach, |
¢ Alemania.

- Importado, comercializado y distribuido por:

-ABagé

- Etica al sevvicio de la salud:

. LABORATORIOS BAGO S.A.
* Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos

© Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19. )
' Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

» Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
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INFOI@CI()N PARA EL PACIENTE

Neupro®
" Rotigotina 2 mg/24 h - 4 mg/24 h - 6 mg/24 h - 8 mg/24 h

- Parches Transdérmicos

. Industria Alemana

[=aBLY B "N FUR S Ry

EXPENDIO BAJO RECETA

'Lea toda la informacién para ¢l paciente detenidamente antes de empezar 2 usar este
medicamento, porque contienc informacién importante para usted.

* Conserve esta informacién para el paciente, ya que puede tener gue volver a leerla.

+ Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

» Este medicamento se le ha recetado solamente a usted y no debe darselo a otras personas,
aunque tengan los mismos sintomas, ya que puede perjudicarlas. 7
Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico, incluso si se trata de efectos adversos

- que no aparecen en esta informacion para el paciente.

" Contenido de la informacidén para el paciente

. COMO USAR NEUPRQ®
. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS
. CONSERVACION DE NEUPRO®

. QUE ES NEUPRO® Y PARA QUE SE UTILIZA
. QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A USAR NEUPRO®

. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

1. QUE ES NEUPRO® Y PARA QUE SE UTILIZA
Neupro® contiene el principio activo Rotigotina. Pertenece a un grupo de medicamentos .
- conocidos como agonistas de la dopamina, que estimulan cierto tipo de células y se unen a los -
- receptores de dopamina en el cerebro.
. Neupro® se usa para el tratamiento de los signos y sintomas de la enfermedad de Parkinson

idiopatica en adultos, solo o en combinacién con un medicamento llamado levodopa.

2. QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A USAR NEUPRO®
- No use Neupro® si:
e es alérgico (hipersensible) a Rotigotina 0 a cualquiera de los otros ingredientes de este -
. medicamento (ver punto 6).
“e usted necesita realizarse un estudio de imagen por resonancia magnética (método para |
: visualizar los organcs internos y tejidos del cuerpo) o cardioversion (tratamiento de las
alteraciones del ritmo cardiaco), debe dejar de usar el parche de Neupro® antes del -
. procedimiento y ponerse otro parche despusés. (
_Advertencias y precauciones

* Consulte a su médico o farmacéutico antes de empezar a usar Neupro®.

.+ Este medicamento puede afectar su presidn arterial, por lo cual debera registrarla en forma
- regular, especialmente al inicio de su tratamiento.

pagina | de 10

-~

0

Etiea of sexviclo de la salud




N I - NIV

UL

§

i3

v

'
i
A\ 3 /
S %’ w AN W»{,, ,
-« Podria sufrir una pérdida de¥conciencia. Esto puede suceder espem';lﬁenie cuando
‘ comienza el tratamiento con Neupro® o cuando aumenta la dosis. Informe a su médico si
plerde la conciencia o se siente mareado.
"« Mientras esta utilizando Neupro®, se recomienda realizar exdmenes oculares a intervalos
* regulares. Sin embargo, si usted observa algan problema con su vista entre la realizacion de
los exdmenes, usted debe contactar a su médico inmediatamente.
« Si usted tienc problemas hepéticos severos, puede ser necesario que su médico ajuste la
dosis. St durante el tratamiento sus problemas hepaticos empeoran, usted debe contactar a su
médico lo mas pronto posible.

« Si usted se siente muy somnoliento, o se¢ da cuenta que se duerme repentinamente, por .

favor contacte a su médico (ver “Efectos sobre la capacidad para conducir vehiculos y utilizar

maquinarias™},

¢ [nforme a su médico si usted o su familia / cuidador se dan cuenta de que siente ansia o
" necesidad imperiosa de comportarse de manera inusual y no puede controlar ¢l impulso,

- ataque 0 tentacion de realizar ciertas acciones que puedan dafiar a otras personas o a usted -

- mismo. Son trastornos compulsivos y pueden incluir comportamientos como: ludopatia
" (adicidon a los juegos de azar), comer o gastar excesivamente, elevado deseo sexual o

© preocupacién por un aumento de los pensamientos y deseos sexuales. Puede que su médico

- tenga que ajustar la dosis o interrumpir el tratamiento.

‘e Neupro® puede producir pensamientos y comportamientos anormales. Estos
pensamientos y comportamientos anormales pueden consistir en una o varias manifestaciones,
; incluyendo pensamientos anormales sobre la realidad, ideas delirantes, alucinaciones (ver u
oir cosas que no son reales), confusion, desorientacion, comportamiento agresivo, agitacion y
* delirio. Si nota estos efectos, por favor consulte a su médico.

. *» Neapro® puede producir reacciones cutdneas, tales como enrojecimiento y comezén.

* Generalmente son efectos leves o moderados y unicamente afectan el area de la piel en donde

se encuentra el parche. Las reacciones normalmente desaparecen después de unas cuantas
horas, cuando usted retira el parche. Si usted presenta alguna reaccién cutinea que dure mas
de unos cuantos dias, es severa, o se disemina fuera del 4rea de la piel que estaba cubierta por

¢l parche, favor de contactar a su médico. Evitar la luz del sol y la exposicién al sol yalos -

“rayos UV en las 4reas de la piel que muestran algin tipe de reaccidén cuténea causada por

Neupro®. Para ayudar a evitar las reacciones cutaneas, usted debe colocar el parche en un °

area diferente de la piel todos los dias, y utilizar dnicamente la misma area nuevamente

después de 14 dias.

Nifios y adolescentes

¢ Neupro® no debe usarse en nifios porque su seguridad y eficacia no ha sido establecida en
" nifios.

Uso de Neupro® con otros medicamentos

Informe a2 su médico y/o farmacéutico si esta utilizando o ha utilizado recientemente otros

medicamentos.

Usted no debe tomar los siguientes medicamentos mientras estd utilizando Neupro®, debido

a que puede disminuir su efecto: antipsicéticos (utilizados para tratar ciertas condiciones

mentales) o metoclopramida (utilizada para tratar las nduseas y el vémito).

Si usted es tratado con Neupro® y levodopa al mismo tiempo, algunos de los efectos

secundarios pueden agravarse, tales como el ver y escuchar cosas que no son reales

(alucinaciones), movimientos inveoluntarios relacionados a la enfermedad de Parkinson .

(disquinesia) y la inflamacidn de las piernas y k€ Pies.

o
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~ Por favor pregunte a su médico si es seguro:

- tomar medicamentos que disminuyen la presién arterial. Neupro® puede d:smmmr la
{ presion arterial al levantarse; este efecto podria empeorar al tomar medicamentos para .

d:smmmr la presion arterial.

_ s tomar medicamentos sedantes (por ejemplo benzodiacepinas, medicamentos utilizados
para tratar las condiciones mentales o depresion), mientras usted esta utilizando Neupro®.

. Uso de Neupro® con alimentss, bebidas y aicohol

v

* bebidas no afectan la forma en que este medicamento actia.

. Usted debe comentar con su médico si es seguro para usted el ingerir alcohol mientras esta -

- utilizando Neupro®.
. Embarazo y lactancia
: 8i estd embarazada o en periodo de lactancia, cree que podrfa estar embarazada o tiene

© intencién de quedar embarazada, consulte a su médico y/o farmacéutico antes de utilizar este

' medicamento.

~ Usted no debe utilizar Neupro® si esta embarazada, debido a que se desconocen los efectos
de Rotigotina sobre el embarazo y el feto. Durante el tratamiento con Neupro® no se

- recomienda la lactancia. Rofigotina puede pasar a la leche materna y afectar a su bebé y

v también puede reducir la cantidad de leche que usted produce.

- Efectos sobre la capacidad para conducir vehiculos y atilizar maquinarias

" Neupro® puede producirle suefio y puede hacer que se duerma repentinamente. Si esto le

. afecta a usted, usted no debe conducir vehiculos ni participar en actividades en donde el no

 estar alerta puede colocarlo en riesgo de suftir graves lesiones, por ejemplo con el uso de '

- maguinaria.
- En casos aislados, las personas se han dormido mientras estin manejando y esto ha producido
" accidentes.

Neupro® contiene metabisulfito de sodio (E223)
 Neupro® contiene metabisulfito de sodio (E223), una sustancia que en algunas ocasiones
+ puede causar reacciones de hipersensibilidad severas y broncoespasmo.

: 3, COMO USAR NEUPRO®

Consulte a su médico si tiene dudas.
Usted debera cambiar su parche de Neupro® una vez al dia.

. Para alcanzar la dosis requeridas, estin disponibles diferentes parches de Neupro®, liberando
cada uno, una cantidad diferente de Ja sustancia activa por dia: 2mg/24 h, 4 mg/24 h, 6 mg/24 h -
'y 8 mg/24 h. Para las dosis mas elevadas, se deben aplicar multiples parches. Por ejemplo se -

~ puede llegar a una dosis diaria de 10 mg, aplicando un parche de 6 mg/24 h y un parche de 4
> mg/24 h.

‘ Pacientes que no cstin tomando levodopa (ctapa temprana de la enfermedad de
" Parkinson)

. Usted iniciara utilizando un parche de 2 mg/24 h diariamente, de Neupro®. A partir de la

: segunda semana, la dosis diaria se incrementard en 2 mg, semanalmente, hasta alcanzar la

- dosis correcta (de mantenimiento) para usted. Para la mayoria de los pacientes, la dosis |

! correcta se encuentra entre los 6 mg v los 8 mg (zlcanzada dentro de las 3 a 4 semanas).
| La dosis maxima es de 8 mg por dia, :

A W
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Debido a que Rotigotina ingresa al torrente sanguineo a través de su piel, los alimentos o -

Siga exactamente las instrucciones de administracién de Neupro® indicadas por su médico. -




Pacientes que estAn tomando levodo‘pr(etapa avanzada de la enfermedad de Parlunson)
Usted iniciard utilizande un parche de 4 mg/24 h diariamente de Neupro®. A partir de la
segunda semana, la dosis diaria se incrementara en 2 mg, semanalmente, hasta alcanzar la
dosis correcta (de mantenimicnio) para usted. Para la mayoria de los pacientes, la dosis
correcta se encuentra enire los 8 mg y los 16 mg por dia (alcanzada dentro de las 3 a 7
$¢mianas).

La dosis méxima es de 16 mg por dia.

Si usted tiene que suspender el medicamento (ver “Si usted deja de utilizar Neupro®™).
Cémo iniciar el tratamiento con Neupro®

Via transdérmica, parche de aplicacién sobre la piel.

Usted deberd pegar un nuevo parche de Neupro® en la piel una vez al dia. Dejar el parche en
su piel durante 24 horas, posteriormente retirarlo y aplicar uno nuevo. Asegirese de retirar el
parche usado antes de adherir el nuevo; colocar el nuevo parche en un 4rea diferente de ia
piel.

Usted debera cambiar su parche aproximadamente a la misma hora todos los dias.

No corte los parches de Neupro® en pedazos,

Dénde adherir el parche

Ponga el lado adherente del parche sobre la piel sana, seca, limpia, en las siguientes 4ress,
como se indica en las dreas grises de la figura:

hombro

parte superior del brazo

abdomen

muslo

cadera

flanco (su parte lateral, entre sus costillas y su cadera).

Para ayudarle a evitar irritaciones en la picl

¢ Adherir el parche e un drea diferente de la piel cada dig, por ejemplo en el lado derecho
de su cuerpo un dia, posteriormente en el lado izquierdo al siguiente dia; en la parte superior
de su cuerpo un dia, posteriormente en la parte inferior de su cuerpo.

¢ No adherir Neupro® en el mismo 4rea de la piel en 14 dfas.

¢ No adherir el parche sobre una piel partida o dafiada o sobre una piet que esta roja o
irritada.

o Si usted aun tiene problemas con su piel debido al parche, lavor de ver el punto 4,
“POSIBLES EFECTOS ADVERSOS” sobre los detalles de que cs lo que usted tiene que
hacer.

Para evitar que el parche se afloje o se caiga

s No colocar el parche sobre un 4rea que se esté frotando con ropa muy apretada. .

+ No utilizar cremas, aceites, lociones, polvos u otros productos cutineos sobre el drea de la
piel en donde va a pegar el parche o cerca del parche que usted estd utilizando.

4
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» Si usted necesita pegar el parche en un 4rea de la piel que contiene vello usted deber4
rasurar el drea por lo menos 3 dias antes de pegar el parche alli.

Si el parche se cae, se deber# aplicar un nuevo parche para el resto del dia, y posteriormente
reemplazar el parche a la misma hora de siempre.

Nota;:

* El bafiarse, tomar una ducha o hacer ejercicio no deben afectar la forma en que Neupro®
actda. Sin embargo, verifique que el parche no se ha caido después de realizar estas
actividades.

» Usted deberé evitar el calor extremo (por ejemplo una luz solar excesiva, saunas, bafios
calientes, parches calientes o botellas de agua caliente) sobre el 4rea del parche.

» Si el parche ha irritado su piel, usted deberd conservar el drea protegida de la luz directa
del sol, debido a que puede producir cambios en el color de la piel.

Cémo utilizar el parche

Cada parche se encuentra empacado en una bolsita separada. Usted debera pegar el parche de
Neupro® en su piel tan pronto como abra la bolsita y retirar la capa protectora.

1. Para abrir la bolsita, sostener los dos lados de la bolsita. Despegar la hoja y abrir 1a bolsa.

2. Sacar el parche de la bolsita.

y \}-L
3. El lado adhesivo del parche estd cubierto por un revestimiento transparente protector.
Sostener el parche con ambas manos, con el revestimiento protector frente a usted.

Aty ¢
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§ 5 Despregar un 1ado deI revestmiento protector No tocar el tado adhercntc\aéﬁparﬁhe con |

sus dedos. :

3 i

i ‘ﬁ,‘;_"}{\ d z}\_‘\v ;:
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A ¥ ;
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e ! :

i 6. Sostener la otra mitad del revestimiento protector rigido y colocar la superficie adherente

* sobre la piel. Presionar firmemente el lado adherente de la piel en el lugar. !
® e i
'é e
o :e
[ i
[ L
i i
{ o

oy s

BT R ORI

] 8 Presionar el parche ﬁnnemente hacia abajo con la palma de la mano, durante
. aproximadamente 20 a 30 segundos para asegurarse que el parche estd tocando la piel y ;
los extremos se encuentren bien pegados. :

Iy

L

£ el

W AS w
8 \Q e i |
| :

if 9. Lave sus manos con jabén y agua inmediatamente después de manipular el parche. ¢

Cémo retirar un parche usado

: DesPega.r lenta y cuidadosamente el parche utilizado. :
- Lave suavemente la Zona con agua templada y un jabén suave si quedan restos del adhesivo .
! sobre la piel tras retirar el parche. También puede usar una peguefia cantidad de aceite infantil
. para retirar los restos del adhesivo que atin queden. ;
: No utilice alcohol ni cualquier otro liquido disolvente, como por ejemplo el liquido para |
¢ retirar el esmalte de las ufias ya que esto puede irritar su piel.
}, Elegir una nueva 4rea de su piel en donde usted va a aplicar un nuevo parche, posteriormente |
| siga las instrucciones anteriores. L
¢ 8i usted utiliza una mayor cantidad de Neupro® de lo necesario

1 El utilizar dosis més elevadas de Neupro® que las que su médico le ha prescrito puede :
;? producir efectos secundarios tales como nduseas, vomitos, presion afterial baja, alucinaciones -
1
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(ver o escuchar cosas que no son reales), confusién, somnolencia cxtnemé; rnbwmlentos
involuntarios y convulsiones.
Ante ]a eventualidad de haber usado un mayor nimero de parches de Neupro® de lo que le
han indicado, contacte a su médico, concurra al Hospital més cercano o comuniquese con un
Centro de Toxicologfa, en especial:

» Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez, Tel.: (011) 4962-6666/2247,

¢ Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna), Tel.: (011) 4300-2115,

¢ Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas, Tel.: (011) 4654-6648 / 4658-7777.

Si a usted se le ha olvidado cambiar el parche a Ia hora de siempre
3i a usted se le olvidé cambiar el parche a la hora de siempre, cdmbielo tan pronto como se
acuerde: tetirar el parche usado y utilizar uno nuevo. Si-se le olvidé pegar un nuevo parche
después de retirar el usado, utilice un parche nuevo tan pronto como lo recuerde.
En ambos casos, al siguiente dfa usted deber4 titilizar un nuevo parche a la hora de siempre.
No utilice una dosis doble para compensar la dosis olvidada.
Si usted deja de utilizar Neupro®
No deje de usar Neupro® repentinamente sin hablar con su médico. El dejar de usarlo
repentinamente puede provocarle el desarrollo de una condicién médica llamada sindrome
neuroléptico maligno que puede representar un riesgo mayor para la salud. Los sfntomas
mcluyen acinesia (pérdida del movimiento muscular), rigidez muscular, fiebre, presién
| sanguinea inestable, taquicardia (frecuencia cardiaca elevada), confusién, nivel deprimido de
consciencia (por ejemplo, coma).

| Con el objeto de evitar dichos sintomas, su dosis diaria de Neupro® debera reducirse
' gradualmente en 2 mg cada tres dias.

Si tiene preguntas adicionales acerca del uso de este medicamento, pregunte a su médico y/o
farmacéutico.

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al tpual que todos los medicamentos, Neupro® puede producir efectos secundarios, atn
cuando no se presentan en todas las personas,

Usted puede experimentar néuseas y vémitos al inicio del tratamiento.

Esos efectos generalmente son leves o moderados y tnicamente se presentan durante un
tiempo corto.

Usted debe contactar a su médico si esos sintomas tienen una duracién prolongada o si se
preocupa por ellos.

Problemas cutdineos causados por ¢l parche

Se pueden presentar reacciones cuténeas debido al uso del parche, tales como enrojecimiento,
picazén.

Generalmente son leves o moderados y tinicamente afectan al drea de la piel en donde se
colocéd el parche. Las reacciones normalmente desaparecen después de unas cuantas horas
cuando usted retira el parche.

Si usted tiene una reaccién cutdnea que dura mis de unos cuantos dias, es severa, 0 s¢
disemina fuera del 4rea de la piel que estaba cubierta por el parche, usted debe contactar a su
médico.

Puede experimentar [os siguientes efectos adversos:

¥ o Incapacidad para controlar el impulso, ataque o tentacién de realizar acciones que puedan

dafiar a otras personas o a usted mismo, incluyendo:
o Fuerte adicién a los juegos de azar a pesar sda-sgrias repercusiones personaics o familiares,

5
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. Interés $exual alterado 0 aumentado y un comportamiento de gran preocupamén para
usted y para otros, por ejemplo, aumento del deseo sexual,

+ Excésivas compras o gastos incontrolados,

» Episodics de atracon (comer grandes cantidades de comida en un corto periodo de tiempo)
o comer compulsivamente (comer mas comida de lo normal o mas de la que se necesita para
satisfacer su apetito).

Informe a su médico si experimenta cualquiéra de estds comportamientos; para poder
controlar o reducir los sintomas.

Puede experimentar hinchazén de la car, lengua y/o labios. Informe a su meédico, si
experimenta estos sintomas.

Los siguientes efectos secindarios pueden dcurrir:

Efectos securidatios muy comunes (pueden afectar a rds dé 1 de cada 10 pacientes):

¢ Somnolencia, mareos, dolorde cabeza.

* Nduseas, vomitos.

¢ Irritaciones cutineas bajo el parche tales como enrdjecimiento y comezén.

Efectos secundarios comuries (pueden afectar hasta 1 de cada 10 pacientes):

* Veryescuchar cosas qué no son reales {alucinaciones).

* Dificultad para quedarse dofmiido, trastorios del suefio, dificultad para dormir, pesaditlas,
suefios ratos.

e Pérdida de conciencia, movimientos involuntarios relacionados a la enfermedad de
Parkinson (disquinesia), se signte mareado cuando esta de pie debido a una disminucién en la
presion atterial.

Vértigo (sensacion de mavimiento giratorio).

Auihento de la frecuencia cardiaca (palpitaciones).

Presidn arterial baja al levantarse, elevacién de la presion arterial.

Hipo.

Estrefiimiento, sequedad de boca, pirosis.

Enrojecimiento, incremento en la sudoracién, picazén.

Inflamacién de las piernas y los pies.

Sensacién de debilidad, sénsacién de catsancio.

Caidas.

Pérdida de peso.

Incapacidad de controlar el impulso de realizar una accién dafiina incluyendo adiccién a
los juegos de azar (ludopatia), acciones repetitivas sin sentido, episodios de atracén, comer
compillsivamente y compras compulsivas.

Efectos'secundarios no comunes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 pacientes):

e Reéaccidn alérgica.

» Se queda dormido repentinamente sin ninguna advertencia.

¢ Paranoia.

e Desotientacién.

* Agitacién.

» Auménto del deseo sexual.

» Confusidn,

¢ Visi6n borrosa.

e Trastorrios visuales tales como ver colores ¢ luces.
L ]

Ritriio cardlaco anormal. g
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Presion arterial baja.

Malestar estomacal y dolor.

Picazdn generalizada, irritacién de la piel.
No puede lograr o mantener una ereccién.
Incremento o resultados anormales en Ja prueba de funcionamiento hepético.

: » Incremento de peso.
©+ Incremento en la frecuencia cardiaca.

‘e Aumento de los niveles de creatina fosfogquinasa (CPK) en sangte en pacientes japoneses .

- (CPK es una enzima que se encuentra principalmente en los musculos esqueléticos), no hay
. informacién disponible en otras poblaciones.

e e
*® & & & @

* Efectos secundarios raros (pueden afectar hasta 1 de cada 1000 pacientes):
+ »  Trastornos psicoticos.

Comportamiento agresivo / agresidn.

Espasmos musculares involuntarios {convulsiones),
Exantema generalizado.

frritabilidad.

Ideas delirantes.

e« Delirio (disminucién de la conciencia, confusion, pérdida de contacto con la realidad).

- Frecuencia no conocida (10 puede estimarse a partir de los datos disponibles):

- Uso excesivo de Neupro® (ansiedad por tomar dosis elevadas de medicamentos
- dopaminérgicos muy superiores a las requeridas para controlar sintomas motores, conocida
+ como sindrome de desregulacién dopaminérgica). '
. Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico y/o farmacéutico,

_ incluso si se trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

5, CONSERVACION DE NEUPRO®

_Conservar el preducto a una temperatura no mayor de 30 °C, Mantener en su envase ‘j

" original.

- No utilice Neupro® después de la fecha de vencimiento que aparece en el sobre del parche y
; en el envase.

" Qué hacer con los parches usados y los no utilizados

. Los parches utilizados ain contienen sustancia activa, lo cual puede ser dafiino para otros.
: Doble el parche utilizado con la parte pegajosa hacia adentro, Colocar el parche en la bolsita

original y posteriormente, deséchela en forma segura, fuera del alcance de los nifios.
- Los medicamentos no se deben tirar por los desagiies ni a la basura. Pregunte a su

i farmacéutico cémo deshacerse de los envases y de los medicamentos que ya no necesita. De
* esta forma ayudara a proteger el medio ambiente.

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

' Composicion de Neupro®
" El principio active es Rotigotina.

. Cada Parche Transdérmico de Neupro® que libera 2 mg/24 h (de 10 cmZ) contiene: :

: Cada Parche Transdérmico de Neupro® que libera 4 mg/24 h (de 20 cm2) contiene: |

Rotigotina 4,5 mg.

- Rotigotina 9 mg.

" Cada Parche Transdérmice de Neupro® que libera 6 mg/24 h (de 30 cm2) contiene:
" Rotigotina 13,5 mg. /
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, Cada Parche Transdérmico do Neupro® que libera 8 mg/24 h (de 40 cw) comtiene:
. Rotigotina 18 mg,

. Los demés componentes son:

_ Capa cobertora: laminado de pelicula de soporte de poliéster. :
Matriz autoadhesiva: Adhesivo de Silicona 4301, Adhesivo de Silicona 4201, Povidona, .
* Metabisulfito de Sodio, Palmitato de Ascorbilo, DL-alfa-Tocoferol.
. Recubrimiento protector: lamina de poliéster con fluoropolimero.

Aspecto del producto y contenido del envase

. Neupro® es un parche transdérmico. Es fino y tiene tres capas. Tiene forma cuadrada con
© esquinas redondeadas. i

La parte exterior es de color tostado y lleva impreso Neupro® 2, 4, 6, 8 mg/24 h.

Parches transdérmicos de Rotigotina sellados individualmente en sobres.

Neupro® se presenta en envases conteniendo 7, 14, 20, 28, 30 y 56 Parches Transdérmicos.

Para informacién adicional del producto comunicarse con Laboratorios Bag - Informacién
: de Productos, Direccion Médica: infoproducto@bago.com.ar — 011-4344-22186. :

AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, NEUPRO® DEBE SER MANTENIDO
. FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

. Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 54.204.

* Fecha de tltima revisién:

Informaci6n para el Paciente autorizada por la AN.M.A.T. Disp. Nro.

" Ante cualquier inconveniente con el producto, puede llenar Iz ficha en la Pégina Web de
© AN.M.A.T.: http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/ o llamar a AN.M.AT. Responde |

| 0800-333-1234.

. Bajo licencia de: UCB Manufacturing Ireland Ltd. Shannon, Industrial Estate, Co. Clare,
- Irlanda.

- Elaborado por: LTS Lohmann Therapie-Systeme AG. Lohmannstr. 2. D-56626. Andernach,

Alemania.

Importado, comercializado y distribuido por:

ABagé |
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LABORATORIOS BAGO S.A. |
Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Bucnos -

- Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

" Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
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