BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

CAMCEVI 42 mg injektionsvétska, depotsuspension

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varije forfylld spruta med injektionsvatska, depotsuspension innehaller leuprorelinmesilat
motsvarande 42 mg leuprorelin.

For fullstandig forteckning Gver hjalpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Injektionsvatska, depotsuspension.

Forfylld spruta med benvit till svagt gul, trégflytande och opaliserande suspension.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

CAMCEVI &r avsett for behandling av hormonberoende prostatacancer i avancerat stadium och
for behandling av lokaliserad prostatacancer av hogrisktyp samt lokalt avancerad
hormonberoende prostatacancer i kombination med stralbehandling.

4.2  Dosering och administreringssatt

Dosering

Vuxna patienter med prostatacancer

CAMCEVI ska administreras under ledning av vardpersonal som har tillréacklig kunskap for att
Overvaka och vardera behandlingssvaret.

CAMCEVI 42 mg administreras som en enstaka subkutan injektion var sjatte manad. Den
injicerade suspensionen bildar en fast lakemedelsdepa som kontinuerligt frisatter leuprorelin
under en sexmanadersperiod.

Som regel kréavs langvarig behandling med leuprorelin mot prostatacancer i avancerat stadium
och behandlingen ska inte avbrytas vid remission eller forbattring.

Leuprorelin kan anvandas som neoadjuvant eller adjuvant behandling i kombination med
stralbehandling vid lokaliserad prostatacancer av hogrisktyp och vid lokalt avancerad
prostatacancer.

Behandlingssvaret vid behandling med leuprorelin ska dvervakas med kliniska parametrar och
genom bestdmning av prostataspecifikt antigen (PSA) i serum. Kliniska studier har visat att
testosteronnivaerna 6kade under behandlingens forsta 3 dagar hos majoriteten av de patienter
som inte genomgatt orkidektomi, och att de sedan minskade till under nivaerna for medicinsk
kastrering inom 3 till 4 veckor. Nar kastratnivaerna natts, bibehalls de sa lange
leuprorelinbehandlingen fortsétter (<1 % genombrott av testosteron). Om patientens respons
tycks vara suboptimal, bér man faststélla att serumtestosteronnivaerna har nétt eller bibehalls pa
kastratnivaer.



Patienter med metastaserad kastrationsresistent prostatacancer som inte ar kirurgiskt kastrerade,
och som far en gonadotropinfrisattande hormonagonist (GnRH-agonist) som t ex leuprorelin,
kan fortsatta behandling med GnRH-agonist &ven om de ar kvalificerade for behandling med
androgen-biosyntesh&mmare eller androgenreceptorhndmmare.

Sarskilda populationer

Nedsatt njur-/leverfunktion
Inga Kliniska studier har utforts hos patienter med vare sig njur- eller leverinsufficiens.
Pediatrisk population

Sakerhet och effekt for leuprorelin for barn i aldern O till 18 ar har inte faststéllts (se dven
avsnitt 4.3). Inga data finns tillgangliga.

Administreringssatt

CAMCEVI bor administreras subkutant endast av sjukvardspersonal som ar fortrogna med
dessa rutiner. Anvisningar om administrering av lakemedlet finns i avsnitt 6.6.

Intraarteriell respektive intravends injektion maste noga undvikas.

Liksom for andra lakemedel som administreras genom subkutan injektion, ska injektionsstéllet
varieras med jamna mellanrum.

4.3 Kontraindikationer
CAMCEVI &r kontraindicerat hos kvinnor och hos pediatriska patienter.

Overkanslighet mot den aktiva substansen, mot andra GnRH-agonister eller mot nagot
hjalpdmne som anges i avsnitt 6.1.

Tidigare genomgangen orkidektomi (liksom for andra GnRH-agonister leder leuprorelin inte till
ytterligare minskning av serumtestosteron vid Kirurgisk kastrering).

Som enda behandling hos prostatacancerpatienter med ryggméargskompression eller tecken pa
spinala metastaser (se aven avsnitt 4.4).

4.4 Varningar och forsiktighet

Androgen deprivationsterapi kan forldnga QT-intervallet

For patienter med QT-forlangning i anamnesen eller med riskfaktorer for QT-forlangning samt
for patienter som samtidigt behandlas med andra ldkemedel som kan forlanga QT-intervallet (se
avsnitt 4.5), bor forskrivare beddoma nytta/risk-balansen inklusive risken for torsade de pointes,
innan behandling med leuprorelin pabdrjas. Regelbunden 6vervakning av elektrokardiogram
och elektrolyter bor Gvervégas.

Hjart- och kérlsjukdomar

Okad risk for att utveckla hjartinfarkt, plétslig hjartdod och stroke har rapporterats i samband

med anvandning av GnRH-agonister hos man. Risken verkar lag baserat pa rapporter om relativ
risk och bor utvarderas noggrant tillsammans med kardiovaskuléra riskfaktorer vid faststéllande
av behandling av patienter med prostatacancer. Patienter som far GnRH-agonister bor vervakas



for symtom och tecken som tyder pa utveckling av kardiovaskular sjukdom och behandlas enligt
gallande behandlingsriktlinjer.

Overgdende testosteronpaslag

Leuprorelin orsakar, liksom andra GnRH-agonister, en évergaende 6kning av
serumkoncentrationerna av testosteron, dihydrotestosteron och sur fosfatas under den forsta
behandlingsveckan. Patienten kan uppleva forsamring av symtom eller debut av nya symtom,
inklusive skelettsmarta, neuropati, hematuri eller obstruktion av urinledarens eller blasans
utgang (se avsnitt 4.8). Dessa symtom forsvinner vanligtvis vid fortsatt behandling.

Tillaggsadministrering av en lamplig antiandrogen bor 6vervagas med boérjan 3 dagar fore
leuprorelinbehandlingen och fortsatta under de forsta tva till tre behandlingsveckorna. Detta har
rapporterats forhindra efterverkningar av den inledande forhdjningen av serumtestosteron.

Leuprorelin sanker inte serumnivaerna av testosteron ytterligare hos manliga patienter som
genomgatt kirurgisk kastrering.

Bentathet

Minskad bentathet har rapporterats i den medicinska litteraturen hos man som har genomgatt
orkidektomi eller som har behandlats med GnRH-agonister (se avsnitt 4.8).

Antiandrogen terapi okar risken for frakturer pa grund av osteoporos avsevart, men data ar
begransade. Frakturer pa grund av osteoporos observerades hos 5 % av patienterna efter 22
manaders farmakologisk androgen deprivationsterapi och hos 4 % av patienterna efter 5 till 10
ars behandling. Risken for frakturer pa grund av osteoporos ar i allmanhet hogre &an risken for
patologiska frakturer.

Forutom langvarig testosteronbrist kan hdg alder, rokning, alkoholkonsumtion, fetma och
otillracklig motion paverka utvecklingen av osteoporos.

Hypofysapoplexi

Efter marknadsintroduktion har sallsynta fall av hypofysapoplexi (ett kliniskt syndrom
sekundart till hypofysinfarkt) rapporterats efter administrering av GnRH-agonister. Majoriteten
intraffade inom 2 veckor efter den forsta dosen, i nagot fall inom den forsta timmen. | dessa fall
var tecknen pa hypofysapoplexi plotslig huvudvark, krakningar, synforandringar, oftalmoplegi,
forandrad mental status och ibland kardiovaskuldr kollaps. Omedelbar medicinsk tillsyn kravs.

Hyperglykemi och diabetes

Hyperglykemi och en okad risk att utveckla diabetes har rapporterats hos man som far GnRH-
agonister. Hyperglykemi kan tyda pa utveckling av diabetes mellitus eller forsamring av
glykemisk kontroll hos patienter med diabetes. Blodglukos och/eller glykosylerat hemoglobin
(HbA1c) bor kontrolleras regelbundet hos patienter som far GnRH-agonister och behandling ges
enligt gallande riktlinjer for behandling av hyperglykemi eller diabetes.

Kramper

Efter marknadsintroduktion har kramper observerats hos patienter som behandlas med

leuprorelin med eller utan predisponerande faktorer (se avsnitt 4.8). Kramper ska hanteras enligt
gallande Kklinisk praxis.

Idiopatisk intrakraniell hypertension:

Idiopatisk intrakraniell hypertension (pseudotumor cerebri) har rapporterats hos patienter som fatt
leuprorelin. Patienterna ska varnas om tecken och symtom pa idiopatisk intrakraniell hypertension,




daribland svar eller aterkommande huvudvark, synstorningar och tinnitus. Om idiopatisk intrakraniell
hypertension uppstér ska utsattning av leuprorelin évervégas.

Ovriga héndelser

Fall av urinvagsobstruktion och ryggméargskompression, som kan bidra till férlamning med eller
utan fatala komplikationer, har rapporterats med GnRH-agonister. Om ryggméargskompression
eller nedsatt njurfunktion utvecklas, ska standardbehandling av dessa komplikationer inledas.

Patienter med vertebral- och/eller hjdrnmetastaser samt patienter med urinvagsobstruktion ska
Overvakas noggrant under de forsta behandlingsveckorna.

45 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Inga studier av farmakokinetiska interaktioner mellan ldkemedel har utférts. Det finns inga
tillgangliga rapporter angaende interaktioner mellan leuprorelin och andra lakemedel.

Eftersom androgen deprivationsterapi kan forlanga QT-intervallet, bér en noggrann 6vervagning
goras av samtidig anvandning av leuprorelin med lakemedel som forlanger QT-intervallet, eller
med lakemedel som kan framkalla torsade de pointes sasom klass IA-antiarytmika (t ex kinidin,
disopyramid) eller klass Ill-antiarytmika (t ex amiodaron, sotalol, dofetilid, ibutilid), metadon,
moxifloxacin, antipsykotika m fl (se avsnitt 4.4).

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

CAMCEVI é&r kontraindicerat hos kvinnor.

Utifran resultat hos djur samt verkningsmekanism kan leuprorelin forsamra fertiliteten hos man
med reproduktionspotential (se avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Lékemedel som innehaller leuprorelin har mindre effekt pa férmagan att framfora fordon och
anvanda maskiner. Detta lakemedel kan orsaka trotthet, yrsel och synrubbningar (se avsnitt 4.8).
Patienter ska radas att inte framfora fordon eller anvanda maskiner om dessa biverkningar
upptrader.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

De biverkningar som iakttagits med lakemedel som innehaller leuprorelin beror huvudsakligen
pa den specifika farmakologiska verkningsmekanismen hos leuprorelin, namligen 6kningar och
minskningar av vissa hormonnivaer. De vanligaste biverkningarna ar varmevallningar,
illamaende, sjukdomskansla och trétthet samt 6vergaende lokal irritation vid injektionsstéllet.
Lindriga till mattliga varmevallningar forekommer hos omkring 58 % av patienterna.

Tabell dver biverkningar

Féljande biverkningar rapporterades under kliniska studier med injektionsldkemedel som
innehaller leuprorelin hos patienter med framskriden prostatacancer. Biverkningarnas frekvens
klassificeras som mycket vanliga (>1/10), vanliga (>1/100, <1/10), mindre vanliga (>1/1 000,
<1/100), sdllsynta (>1/10 000, <1/1 000) och mycket sdllsynta (<1/10 000), ingen kédnd frekvens
(kan inte beréknas fran tillgangliga data).



Tabell 1: Biverkningar som rapporterats for injektionslakemedel som innehaller

leuprorelin

Infektioner och infestationer

vanliga nasofaryngit

mindre vanliga urinvégsinfektion, lokal hudinfektion

Blodet och lymfsystemet

vanliga hematologiska forandringar, anemi

Metabolism och nutrition

mindre vanliga forvarrad diabetes mellitus

Psykiska storningar

mindre vanliga onormala drémmar, depression, minskat libido

Centrala och perifera

nervsystemet

mindre vanliga yrsel, huvudvérk, hypestesi, somnldshet, rubbning av
smaksinne, rubbning av luktsinne, vertigo

séllsynta onormala ofrivilliga rorelser

ingen kéand frekvens idiopatisk intrakraniell hypertension (pseudotumor cerebri) (se
avsnitt 4 4)

Hjartat

mindre vanliga QT-forlangning (se avsnitt 4.4 och avsnitt
4.5)hjartinfarkt (se avsnitt 4.4)

Blodkarl

mycket vanliga varmevallningar

mindre vanliga hypertoni, hypotoni

séllsynta synkope och kollaps

Andningsvagar, brostkorg och

mediastinum

mindre vanliga rinorré, dyspné

ingen kand frekvens interstitiell lungsjukdom

Magtarmkanalen

vanliga illamaende, diarré, gastroenterit/kolit

mindre vanliga konstipation, muntorrhet, dyspepsi, krakning

séllsynta flatulens, rapning

Hud och subkutan vévnad

mycket vanliga ekkymoser, erytem

vanliga klada, nattliga svettningar

mindre vanliga klibbighet, 6kad svettning

séllsynta alopeci, hudutslag

Muskuloskeletala systemet och

bindvav

vanliga ledvérk, vark i extremiteter, myalgi, stelhet, svaghet

mindre vanliga ryggsmérta, muskelkramper

Njurar och urinvégar

vanliga infrekvent urintdmning, miktionssvarighet, dysuri,
nykturi, oliguri

mindre vanliga blaskramp, hematuri, forvarrad frekvent urintémning,
urinretention

Reproduktionsorgan och

brostkortel

vanliga Omma brost, testikelatrofi, smarta i testiklarna,
infertilitet, brosthypertrofi, erektil dysfunktion, minskad
penisstorlek

mindre vanliga gynekomasti, impotens, testikelrubbning

séllsynta brostsmarta




Allméanna symtom och/eller
symtom vid
administreringsstéllet

mycket vanliga

trotthet, sveda vid injektionsstallet, parestesi vid
injektionsstéllet

vanliga

sjukdomskansla, smarta vid injektionsstallet, blamarke
vid injektionsstéllet, stickningar vid injektionsstéllet

mindre vanliga

klada vid injektionsstéllet, forhardnad vid
injektionsstéllet, letargi, smarta, feber

séllsynta

sar vid injektionsstallet

mycket séllsynta

nekros vid injektionsstallet

Undersokningar

vanliga

Okad blodkreatininfosfokinas, forlangd koagulationstid

mindre vanliga

Okad alaninaminotransferas, 6kade blodtriglycerider,

forlangd protrombintid, viktékning

Beskrivning av enskilda biverkningar

Andra biverkningar som har rapporterats att allméant forekomma vid behandling med leuprorelin
inbegriper perifert 6dem, lungemboli, hjartklappning, myalgi, kdnselforandringar i huden,
muskelsvaghet, rysningar, utslag, amnesi och synrubbningar. Muskelatrofi har observerats vid
langtidsanvandning av produkter i denna lakemedelsklass. Infarcering av befintlig hypofys
adenom har rapporterats i sallsynta fall efter tillforsel av saval kort- som langverkande GnRH-
agonister. Det har forekommit sallsynta rapporter om trombocytopeni och leukopeni. Féréandrad
glukostolerans har rapporterats.

Kramper har rapporterats efter administrering av GnRH-agonistanalog (se avsnitt 4.4).
Lokala biverkningar som rapporterats efter injektion av lakemedel som innehaller leuprorelin ar
sadana som ofta forknippas med liknande subkutant injicerade produkter. I allménhet ar dessa

lokala biverkningar efter subkutan injektion lindriga och beskrivs ha kort varaktighet.

Anafylaktiska/anafylaktoida reaktioner har rapporterats i séllsynta fall efter administrering av
GnRH-agonistanalog.

Forandringar av bentathet

Minskad bentathet har rapporterats i den medicinska litteraturen hos man som har genomgatt
orkidektomi eller som har behandlats med en GnRH-analog. Det kan forvantas att langvarig

behandling med leuprorelin kan leda till 6kade tecken pa osteoporos. Betraffande den 6kade

risken for frakturer pa grund av osteoporos (se avsnitt 4.4).

Forsamring av sjukdomssymtom

Behandling med leuprorelin kan gora att sjukdomssymtomen forvarras under de forsta
veckorna. Om tillstand sdsom vertebralmetastaser och/eller urinvagsobstruktion eller hematuri
forsvaras, kan neurologiska problem uppsta sasom svaghet och/eller parestesi i de nedre
extremiteterna eller forvarrade urinvagssymtom.

Klinisk erfarenhet av lokal hudtolerabilitet med CAMCEVI

| huvudstudien FP01C-13-001 bedomdes lokal hudtolerabilitet av CAMCEVI utifran fyra
aspekter: klada, erytem, sveda och stickande kansla. Flertalet av de 137 forsokspersoner som
fick CAMCEVI som subkutan injektion uppvisade ingen eller lindrig hudirritation efter
injektionen. De rapporterade lokaliserade biverkningarna var i allmanhet lindriga till mattliga
och évergaende.



Rapportering av misstankta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att Iakemedlet godkénts. Det gor det
mojligt att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskférhallande. Halso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella
rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Leuprorelin saknar missbrukspotential och avsiktlig 6verdosering anses osannolik. Det finns
inga rapporter om missbruk eller éverdosering vid klinisk anvandning av leuprorelin. | handelse
av en dverdos ska patienten dvervakas och symtomatisk stédbehandling ges.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Endokrinterapi, gonadotropinfrisattande hormonanaloger; ATC-kod:
LO2AEO02

Verkningsmekanism

Leuprorelinmesilat &r en syntetisk nonapeptid, analog till naturligt férekommande GnRH, som
vid kontinuerlig tillférsel hammar hypofysens utséndring av gonadotropin och undertrycker
steroidgenes i testiklarna hos man. Denna effekt ar reversibel nar lakemedelsterapin upphér.
Analogen ar dock mer potent &n det naturliga hormonet och tiden det tar for att normalisera
testosteronhalten kan variera mellan patienter.

Farmakodynamisk effekt

Administrering av leuprorelin resulterar inledningsvis i 6kade nivaer av cirkulerande
luteiniseringshormon (LH) och follikelstimulerande hormon (FSH) i blodet, vilket leder till en
dvergaende 6kning av gonadsteroid-, testosteron- och dihydrotestosteronnivaerna hos man.
Kontinuerlig administrering av leuprorelin leder till minskade nivaer av LH och FSH. Hos mén
sjunker testosteronnivan till under kastrattroskeln (< 50 ng/dl).

Efter den forsta dosen leuprorelin sags en 6vergaende okning av de genomsnittliga
serumtestosteronkoncentrationerna, foljt av en sdnkning till under kastrattroskeln (< 50 ng/dl) inom
3-4 veckor. Vid administrering av lakemedlet var 6:e manad bibehdlls testosteronnivaerna under
kastrattroskeln (Figur 1 nedan).

Langtidsstudier pa leuprorelin har visat att vid fortsatt behandling bibehalls testosteron under
kastratniva i upp till sju ar och formodligen pa obestamd tid.

Tumorstorleken maéttes inte direkt under det kliniska studieprogrammet, men ett indirekt
fordelaktigt tumdrsvar visades genom en 97-procentig reduktion av genomsnittligt PSA med
leuprorelin.

I en fas 11l randomiserad Klinisk studie inkluderades 970 patienter med lokalt avancerad
prostatacancer (framst T2c-T4 och nagra T1c-T2b patienter med patologisk regional nodal
sjukdom) varav 483 fick korttids-androgensuppression (6 manader) i kombination med
stralbehandling och 487 fick langtidsbehandling (3 ar). Non-inferiority-analys anvandes for
jamforelse av korttidsbehandlingen med langtidsbehandlingen och samtidig adjuvant hormonell
behandling med GnRH-agonist (triptorelin eller goserelin). Den 5-ariga totala mortaliteten var
19,0 % respektive 15,2 % i korttids- respektive langtidsgrupperna. Den observerade riskkvoten
(hazard ratio) pa 1,42 med ett 6vre ensidigt 95,71 % konfidensintervall av 1,79 eller tvasidigt
95,71 % CI 1,09; 1,85 (p = 0,65 for non-inferiority) visar att kombinationen av stralbehandling

8



serumtestosteron (ng/dl)

plus 6 manaders androgen deprivationsterapi ger samre 6verlevnad jamfort med stralbehandling
plus 3 &rs androgen deprivationsterapi. Total 6verlevnad efter 5 ars langtidsbehandling
respektive korttidsbehandling visar 84,8 % respektive 81,0 % Overlevnad. Total livskvalitet vid
anvandning av QLQ-C30 skilde sig inte signifikant mellan de tva grupperna (P = 0,37).
Resultaten domineras av patientpopulationen med lokalt avancerade tumdérer.

Evidens for indikationen lokaliserad prostatacancer av hogrisktyp &r baserat pa publicerade
studier med stralbehandling i kombination med GnRH-analoger, inklusive leuprorelin. Analyser
av kliniska data fran fem publicerade studier (EORTC 22863, RTOG 85-31, RTOG 92-02,
RTOG 8610, och D'Amico et al, JAMA, 2004), visar samtliga pa fordel for kombinationen
GnRH-analog med stralbehandling. Tydlig differentiering av respektive studiepopulation for
indikationerna lokalt avancerad prostatacancer och lokaliserad prostatacancer av hogrisktyp var
inte mojlig i de publicerade studierna.

Kliniska data har visat att stralbehandling foljt av 3 ars androgen deprivationsterapi &r att
foredra framfor stralbehandling foljt av 6 manaders androgen deprivationsterapi.
Rekommendationen fér androgen deprivationsterapi i medicinska riktlinjer for T3-T4 patienter
som far stralbehandling &r 2-3 ar.

Klinisk erfarenhet av effekt med CAMCEVI

| den enarmade, oblindade, 48 veckor langa fas 3-multicenterstudien med leuprorelin
inkluderades 137 man med lokaliserad prostatacancer av hogrisktyp och lokalt avancerad
hormonberoende prostatacancer i behov av androgen deprivationsterapi. Lakemedlets effekt (tva
doser administrerade med 24 veckors mellanrum) utvarderades som procentandelen
forsokspersoner vars serumtestosteronkoncentrationer sjunkit till under kastrattroskeln, effekt pa
LH-nivaer i serum som ett matt pa kontroll av testosteronnivan, samt effekt pa PSA-nivaer i
serum.

Vid dag 28 var procentandelen patienter med serumtestosteronnivéer under kastrattroskeln (< 50
ng/dl) 98,5 % (135 av 137 patienter; intention-to-treat-analys) respektive 99,2 % (123 av 124
forsokspersoner; per-protocol-analys) (figur 1).

Figur 1: Genomsnittlig serumtestosteronkoncentration éver tid med CAMCEVI (n=124;
per-protocol-analys)
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Den streckade linjen anger kastrattroskeln (50 ng/dl) for serumtestosteron.



koncentration (ng/dl)

De genomsnittliga LH-nivaerna i serum sjonk signifikant efter den forsta injektionen, och denna
effekt kvarstod fram till slutet av studien (98 % sankning jamfort med baslinjen [dag 336]).

I denna studie gjordes ingen direkt matning av tumorstorlek; dock kan leuprorelin antas ha en
indirekt gynnsam tumorrespons, vilket en signifikant minskning av de genomsnittliga PSA-
vardena Over tid efter injektion av lakemedlet tyder pa (medelvardet 70 ng/ml vid baslinjen
sjonk till ett genomsnittligt minimum pa 2,6 ng/ml [per-protocol-populationen] vid dag 168).

Pediatrisk population

Europeiska lakemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran kravet att skicka in studieresultat
for referenslakemedlet som innehaller leuprorelin for alla grupper av den pediatriska
populationen for prostatakarcinom (information om pediatrisk anvéndning finns i avsnitt 4.2).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Efter den forsta och andra dosen av leuprorelin observerades initialt en snabb hdjning av
leuprorelinkoncentrationen i serum, f6ljt av en snabb nedgang under de forsta 3 dagarna efter
dosen: efter en inledande ”sprangfas" som kidnnetecknades av genomsnittliga
leuprorelinkoncentrationer i serum pa 99,7 och 93,7 ng/ml efter cirka 3,7 respektive 3,8 timmar
efter dosering, holl sig de genomsnittliga serumleuprorelinnivaerna relativt konstanta under
doseringsintervallen pa 24 veckor, med kontinuerlig frisattning av leuprorelin fran dag tre efter
dosering och med stabila serumkoncentrationer ("'platafas™) under hela doseringsintervallet pa
24 veckor (cirka 6 manader) (genomsnittlig koncentration: 0,37 till 2,97 ng/ml). Det finns inga
belédgg for signifikant ackumulering vid upprepad dosering av leuprorelin med 24 veckors
mellanrum.

Efter den initialt hastiga 6kningen av leuprorelinkoncentrationerna efter CAMCEVI foljer en
snabb nedgang till steady-state-nivaer.

| figur 2 visas de observerade farmakokinetiska/farmakodynamiska profilerna (som
serumkoncentrationer) for leuprorelin kontra testosteron efter den forsta injektionen av
CAMCEVI (forsta dosen) och efter 24 veckor (andra dosen) (studie FPO1C-13-001; del II).

Figur 2: Farmakokinetiskt/farmakodynamiskt svar pa CAMCEVI

e Leuprorelin
—e—  Testosteron
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Distribution

Den genomsnittliga distributionsvolymen vid steady-state av leuprorelin efter intravends
bolusadministrering till friska frivilliga man var 27 liter. In vitro-bindning till humana
plasmaproteiner varierade mellan 43 % och 49 %.

Metabolism

Inga metabolismstudier har genomférts med leuprorelin.

Eliminering

Hos friska frivilliga man resulterade intravends bolusadministrering av 1 mg leuprorelin i ett
genomsnittligt systemiskt clearance pa 8,34 l/timme och en terminal elimineringshalveringstid
pa omkring 3 timmar, baserat pa en tva-kompartmentmodell.

Inga exkretionsstudier har genomfoérts med leuprorelin.

5.3  Prekliniska séakerhetsuppgifter

Prekliniska studier med leuprorelin visade effekter pa reproduktionssystemet hos bada konen,
vilket forvantades utifran de kanda farmakologiska egenskaperna. Dessa effekter visades vara
reversibla vid avslutad behandling och efter en lamplig regenereringstid. Leuprorelin visade
ingen teratogenicitet. Embryotoxicitet/-dodlighet iakttogs hos kanin, vilket 6verensstammer med

leuprorelins farmakologiska effekter pa reproduktionssystemet.

I linje med de GnRH-agonistiska effekterna av leuprorelin observerades hyperplasi och adenom
i hypofysens framlob hos rattor.

Karcinogenicitetsstudier utfordes pa ratta och mus under 24 manader. Hos ratta sags en
dosrelaterad 6kning av hypofysapoplexi efter subkutan administrering av doser pa 0,6 till 4
mg/kg/dag. Inga sadana effekter observerades hos mus.

Leuprorelin var inte mutagent i en serie in vitro- och in vivo-analyser.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Poly(DL-laktid)
N-metylpyrrolidon

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

2ar.

6.4  Sarskilda férvaringsanvisningar

Forvaras i kylskap (2 °C — 8 °C).
Forvaras i originalforpackningen. Ljuskansligt.
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6.5 Forpackningstyp och innehall

En forpackning innehaller:
1 forfylld spruta (cyklisk olefin-sampolymer, forsluten med gra bromobutylgummipropp, kolv
och fingergrepp), 1 kanyl (18-gauge x 5/8 tum) och 1 Point-Lok kanylskydd.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Folj instruktionerna noga for att sédkerstélla korrekt beredning av CAMCEVI fore
administrering.

Viktigt: Lat CAMCEVI uppna rumstemperatur (15 °C till 25 °C) fore anvandning. Anvéandning
av handskar rekommenderas vid administrering.

CAMCEV!I innehaller:
. Blisterforpackning med:
o En steril forfylld spruta;
o En steril kanyl.
. Point-Lok kanylskydd (icke-sterilt).

Sammansatt forfylld spruta inklusive Point-Lok:
Fingergrepp

l

Kolvstopp Kolv
(= G 8
I l I Point-Lok
Kanyl och lock Produkt Behéllare

Steg 1 - Beredning av lakemedlet:

12



A
B

Lat produkten uppna rumstemperatur och
kontrollera innehallet

Ta fram CAMCEVI ur kylen.

Lat CAMCEVI uppna rumstemperatur (15 °C
till 25 °C) fore anvéndning. Detta tar cirka 15
till 20 minuter.

Ta fram den forfyllda CAMCEVI-sprutan (A)
och kanylbehallaren (B) ur blisterforpackningen
och placera dem pa en ren och torr yta.
Kontrollera alla delar. Om nagon komponent &r
skadad ska produkten inte anvandas.

Placera Point-Lok-kanylskyddet, som medfdljer
CAMCEVI, pa en fast plan yta.

Kontrollera sprutans utgangsdatum. Om
utgangsdatum har passerats ska sprutan inte
anvéndas.

Kontrollera lakemedlet visuellt fore
anvandning. Den forfyllda sprutan ska innehalla
benvit till svagt gul, trogflytande och
opaliserande suspension. Om frdammande
partiklar ar synliga i sprutans behallare ska
produkten inte anvandas.

Steg 2 - Sammansattning av sprutan:

Fast kanylen

B—A

G

Avlagsna det gra locket fran sprutan (A).

Vrid loss det transparenta locket langst ner pa
kanylen (B).

Fast kanylen (B) pa anden av sprutan (A) genom att
trycka och vrida tills den sitter ordentligt fast.
Skruva inte at kanylen for hart och undvik att skada
gangorna, for att inte riskera att sprutan gar sénder
och lakemedlet 1acker ut. Om den forfyllda
CAMCEVI-sprutan gar sénder pa grund av att
kanylen skruvats at for hart, ska den kasseras.
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Steg 3 - Administrering:

o "l stacks in.

undvikas.

Forbered injektionsstallet e Vilj ett injektionsstélle pa dvre eller mellersta
delen av buken, med tillrackligt méngd mjuk
—_— T* eller 16s subkutan vévnad och som inte har
\ anvants nyligen. Injektionsstéllet bor varieras
| med jamna mellanrum.

' e Reng0dr injektionsstallet med en

I, spritkompress. Injicera INTE pa stallen med

- ‘ grov eller fibrés subkutan vavnad eller som

/ AN kan utsattas for friktion eller tryck (t ex av ett
bélte eller linningen pa kladesplagg).

e Dra bort det bla skyddet fran kanylen (B).
Greppa tag i huden runt injektionsstallet med
ena handen. Stick in kanylen i 90 graders
vinkel, och slapp sedan greppet om huden.

e Injicera hela innehallet i sprutan med ett
langsamt och stadigt tryck, och dra sedan ut
kanylen i samma 90-gradiga vinkel som den

Intraarteriell och intravends injektion maste noga

Steg 4 - Kassera kanylen och den forfyllda sprutan

= stickskador.

skyddet.

Kanylskydd e Avlagsna inte kanylen fran sprutan. Anvéand det
medfoljande Point-Lok-kanylskyddet for att forhindra

=5 e Omedelbart efter anvéndning, for forsiktigt in den
exponerade kanylen i 6ppningen pa Point-Lok-
skyddets ovansida.
e Tryck in kanylen i den 6vre 6ppningen tills den sitter
A fast i Point-Lok-skyddet. Pa detta satt forseglas
kanylspetsen och kanylen lases fast ordentligt i

e Efter anvandning, placera den anvénda sprutan med
skyddad kanyl i en godkand behallare for riskavfall.

Ej anvant lakemedel och avfall ska kasseras enligt
géllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Accord Healthcare S.L.U.
World Trade Center,
Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,
08039, Barcelona,
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Spanien

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/22/1647/001

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godk&dnnandet: 24 maj 2022

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens
webbplats http://www.ema.europa.eu.
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BILAGAII

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE
AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN

SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV
LAKEMEDLET

16



A.  TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislappande av tillverkningssats

Accord Healthcare Polska Sp. z.0.0.
Ul. Lutomierska 50

95-200, Pabianice

Polen

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt lakemedel.

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJINING
o Periodiska sakerhetsrapporter

Kraven for att Iamna in periodiska sakerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den
forteckning over referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i
direktiv 2001/83/EG och eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska
lakemedelsmyndighetens webbplats.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

o Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkannandet for forséljning ska genomfdra de erforderliga
farmakovigilansaktiviteter och -atgarder som finns beskrivna i den éverenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Management Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkannandet
for forséljning samt eventuella efterféljande dverenskomna uppdateringar av
riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska lamnas in:
e Pa begdran av Europeiska lakemedelsmyndigheten;
o Nar riskhanteringssystemet andras, sarskilt efter att ny information framkommit som kan leda
till betydande &ndringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.
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BILAGA Il

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

CAMCEVI 42 mg injektionsvétska, depotsuspension
leuprorelin

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

En forfylld spruta innehaller leuprorelinmesilat motsvarande 42 mg leuprorelin.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Hjéalpamnen: Poly(DL-laktid) och N-metylpyrrolidon. Se bipacksedeln fér mer information.

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, depotsuspension

Denna forpackning innehaller:
o En forfylld spruta
o En kanyl
o Ett kanylskydd

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lds bipacksedeln fore anvandning.
Endast for engangsbruk.
Anvands var 6:¢ manad

For subkutan anvandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

EXP
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap.
Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Accord Healthcare S.L.U.
World Trade Center,
Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,
08039, Barcelona,
Spanien

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/22/1647/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Camcevi

‘ 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

SPRUTA, BLISTER

‘ 1. LAKEMEDLETS NAMN

CAMCEVI 42 mg injektionsvétska, depotsuspension
leuprorelin
s.C.

‘ 2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

accord

3. UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

SPRUTA, ETIKETT

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

CAMCEVI 42 mg injektionsvétska, depotsuspension
leuprorelin
s.C.

2. ADMINISTRERINGSSATT

For subkutan anvandning

3. UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

6. OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anvandaren

CAMCEVI 42 mg injektionsvéatska, depotsuspension
leuprorelin

Léas noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvanda detta lakemedel. Den innehaller

information som ar viktig for dig.

- Spara denna information. Du kan behdva lasa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta
lakemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, &ven om de
uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskéterska. Detta galler aven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om féljande:

Vad CAMCEVI ar och vad det anvands for

Vad du behover veta innan du anvander CAMCEVI
Hur du anvdnder CAMCEVI

Eventuella biverkningar

Hur CAMCEVI ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Uk wdE

1. Vad CAMCEVI ar och vad det anvands for

Den aktiva substansen i CAMCEV1 &r leuprorelin som ar en GnRH-agonist (en syntetisk version av ett
naturligt hormon som kallas gonadotropinfrisattande hormon) och verkar pa samma sétt som det
kroppsegna hormonet for att sénka nivaerna av konshormonet testosteron i kroppen.

Prostatacancer &r kanslig for hormoner som testosteron, och en sankning av testosteronnivaerna kan
bidra till att hAmma cancerns tillvéxt.

CAMCEVI anvands for att behandling av vuxna méan som har:

- hormonberoende metastatisk prostatacancer samt for

- icke-metastatisk hormonberoende prostatacancer av hogrisktyp i kombination med
stralbehandling.

2. Vad du behdver veta innan du anvander CAMCEVI

Anvéand inte CAMCEVI:

- om du &r kvinna eller barn under 18 r;

- om du &r allergisk mot leuprorelin eller liknande lakemedel som paverkar
kdnshormonerna (GnRH-agonister); din lakare hjalper dig att identifiera dessa om det
behdvs,

- om du &r allergisk mot ndgot annat innehallsamne i detta lakemedel (anges i avsnitt 6);

- om dina testiklar har opererats bort, eftersom detta lakemedel da inte langre kan bidra
till att sénka dina testosteronnivaer.

- som enda behandling om du har symtom som é&r relaterade till tryck pa ryggmargen eller
en tumor i ryggraden. | detta fall maste CAMCEVI kompletteras med andra lakemedel
mot prostatacancer.
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Varningar och forsiktighet

Sok akut lakarvard om du drabbas av:
- plétslig huvudvérk;
- krakningar;
- synbortfall eller dubbelseende;
- forsamrad formaga att réra musklerna i och runt 6gat;
- forandrat sinnestillstand;
- tidiga symtom pa hjartsvikt, sasom
- trotthet
- svullna vrister;
- Okat behov att urinera pa natten;
- svarare symtom som snabb andhamtning, bréstsmarta och svimning.
Detta kan vara tecken pa ett tillstand som kallas hypofys-slaganfall, vilket beror pa en blédning eller
propp i hypofysen som sitter pa hjarnans undersida. Ett hypofys-slaganfall kan orsakas av en tumor i
hypofysen och uppstar i sallsynta fall efter det att behandlingen pabdrjats. De flesta fall intraffar inom
2 veckor efter den forsta dosen, och vissa inom den forsta timmen.

Tala med l&kare, apotekspersonal eller sjukskdéterska innan du anvdnder CAMCEVI om du

- far tecken och symtom fran hjarta och blodkarl som t ex snabba oregelbundna hjartslag.
Sadana snabba hjartslag kan orsaka svimning och/eller krampanfall;

- har besvéar med hjértat eller blodkérlen, inklusive rubbningar i hjartrytmen (arytmi), eller
tar lakemedel for dessa besvar. Risken for att drabbas av hjartrytmrubbningar kan vara
forhojd nar man anvéander CAMCEVI. Din lakare kan dvervaka ditt hjarta med hjalp av
elektrokardiogram (EKG);

- har prostatacancer som spritt sig till ryggmérgen eller hjarnan. Din l&kare kommer att
halla dig under extra noggrann uppsikt under de forsta behandlingsveckorna;

- har diabetes mellitus (forhdjt blodsocker). CAMCEVI kan forvérra befintlig diabetes,
och personer med diabetes behdver dérfor kontrollera sina blodsockervarden med tétare
mellanrum.

Tala med ldkare, apotekspersonal eller sjukskoterska under pagaende behandling med CAMCEVI om

du

- drabbas av en hjartattack. Symtomen kan vara bréstsmarta, andfaddhet, yrsel och svettning;

- drabbas av en stroke. Symtomen kan vara att ansiktet “héinger ner” pa ena sidan, att man inte
kan lyfta armarna och/eller sluddrigt tal;

- drabbas av en skelettfraktur. Behandling med CAMCEVI kan 6ka risken for benbrott p g a
osteoporos (benskorhet);

- far ett krampanfall;

- maérker att ditt blodsockervarde Okar. Lakare kommer att kontrollera ditt blodsockervérde
noggrant under behandlingen;

- har urineringsbesvar. Detta kan bero pa en fortrangning av urinledaren. Lakare kommer att
kontrollera dig noggrant under de forsta behandlingsveckorna;

- utvecklar symtom pa ryggmargskompression som t ex smarta, domningar eller svaghet i
armarna, handerna, benen och fotterna. L&karen kommer att kontrollera dig noggrant under de
forsta behandlingsveckorna.

Komplikationer som kan uppsta under de forsta behandlingsveckorna

Under de forsta behandlingsveckorna sker vanligtvis en tillfallig 6kning av nivaerna av det

manliga kdnshormonet testosteron i blodet. Detta kan leda till tillfalligt férvéarrade

sjukdomsrelaterade symtom och &ven uppkomst av nya symtom som du inte har upplevt tidigare.

Sarskilt foljande symtom kan uppsta:

- skelettsmarta;

- urineringsbesvér, smarta, domningar och/eller svaghet i armar, hénder, ben och fétter, eller
svarighet att kontrollera blasan och tarmen pa grund av ryggmargskompression;

- blod i urinen.
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Dessa symtom forsvinner vanligtvis vid fortsatt behandling. Férsvinner inte symtomen ska du
kontakta din lakare.

Du kan fa ett annat lakemedel innan du bérjar med CAMCEVI for att motverka den inledande
uppgangen av testosteron i blodet. Du kan fortsatta att ta detta andra ldkemedel under nagra veckors
behandling med CAMCEVI.

Om CAMCEVI inte har effekt
Vissa patienter har tumorer som inte & mottagliga for sankta testosteronnivaer. Tala om for din lakare
om du har kanslan att CAMCEVI inte har tillracklig effekt.

Andra lakemedel och CAMCEVI
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
lakemedel.

CAMCEVI kan paverka vissa andra lakemedel som anvands for att behandla hjartrytmrubbningar (t ex
kinidin, prokainamid, amiodaron, sotalol, dofetilid och ibutilid) eller kan 6ka risken for
hjartrytmrubbningar nér det anvands tillsammans med andra lakemedel, t ex metadon (anvénds mot
smérta och som heroinsubstitut vid behandling av drogberoende), moxifloxacin (ett antibiotikum) och
antipsykotiska lakemedel som anvénds vid allvarlig psykisk sjukdom.

Graviditet och amning
Detta lakemedel &r inte avsett for kvinnor.

Korformaga och anvéandning av maskiner
Trotthet, yrsel och synstorningar ar méjliga biverkningar vid behandling med CAMCEVI. Om du
besvéras av dessa biverkningar ska du inte kora eller anvénda verktyg eller maskiner.

3. Hur du anvander CAMCEVI

CAMCEVI ges som en engangsinjektion under huden (subkutant) en gang var 6:e manad, av lékare
eller sjukskoterska.

Lakemedlet bor endast ges av din lakare eller en sjukskoterska som ser till att det injiceras pa ratt satt
under huden, och inte i ett blodkarl.

Efter injektionen bildar lakemedlet en fast depa, fran vilken leuprorelin langsamt frisatts i kroppen
under en 6-manadersperiod.

I kombination med stralbehandling

Detta lakemedel kan anvéndas fore eller under pagaende stralbehandling av lokaliserad prostatacancer
av hogrisktyp samt lokalt avancerad prostatacancer. Lokaliserad prostatacancer av hogrisktyp innebér
att cancern troligen kommer att sprida sig fran prostatakorteln till narliggande vavnader och bli lokalt
avancerad. Lokalt avancerad prostatacancer innebar att cancern har spridit sig fran backenet till
nérliggande vavnader som t ex lymfkortlar.

Overvakning av din behandling
Din lakare kommer att 6vervaka hur du svarar pa behandlingen med hjélp av blodprov; bland annat
kontrolleras blodnivaerna av prostataspecifikt antigen (PSA).

Om du anvant for stor mangd CAMCEVI

Eftersom injektionen administreras av din lakare eller utbildad vardpersonal, forvantas inte nadgon
dverdosering. Om du anda av misstag skulle fa for mycket lakemedel, kommer lakaren att hélla dig
under uppsikt och ge dig ytterligare behandling efter behov.
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Om du har glémt att anvanda CAMCEVI
Prata med din lakare om du tror att din sexmanaders CAMCEVI-dos har blivit bortglomd.

Om du slutar att anvanda CAMCEVI

I regel kréavs langvarig behandling med CAMCEVI vid prostatacancer. Darfor ska inte behandlingen
avslutas i fortid, dven om det sker en forbattring av symtomen eller de forsvinner helt. Om
behandlingen avslutas for tidigt kan symtomen aterkomma. Du ska inte avbryta behandlingen i fortid
utan att dessforinnan ha radgjort med din lékare.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta lakare, apotekspersonal eller sjukskéterska.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behéver inte fa
dem.

Sok akut lakarvard om du drabbas av:
- plétslig huvudvark;
- krakningar;
- synbortfall eller dubbelseende;
- forsamrad formaga att réra musklerna i och runt 6gat;
- forandrat sinnestillstand:;
- tidiga symtom pa hjartsvikt, sdsom
- trotthet
- svullna vrister;
- Okat behov att urinera pa natten;
- svarare symtom som snabb andhdmtning, bréstsmarta och svimning.
Detta kan vara tecken pa ett tillstand som kallas hypofys-slaganfall, vilket beror pa en blédning eller
propp i hypofysen som sitter pa hjarnans undersida. Ett hypofys-slaganfall kan orsakas av en tumor i
hypofysen och uppstar i sallsynta fall efter det att behandlingen pabdrjats. De flesta fall intraffar inom
2 veckor efter den forsta dosen, och vissa inom den forsta timmen.

Biverkningar i bdrjan av behandlingen

Under den forsta behandlingsveckan sker vanligtvis en tillfallig 6kning av nivaerna av det

manliga kdnshormonet testosteron i blodet. Detta kan leda till tillfalligt férvarrade

sjukdomsrelaterade symtom, och &ven uppkomst av nya symtom som du inte har upplevt tidigare.

Dessa kan sarskilt inkludera:

- skelettsmarta;

- urineringsbesvar, smarta, domningar och/eller svaghet i armar, hander, ben och fotter, eller
svarighet att kontrollera blasan och tarmen pa grund av ryggmargskompression;

- blod i urinen.

Din l&kare kan ge dig ett annat lakemedel i borjan av behandlingen for att minska en del av dessa

inledande biverkningar (se &ven avsnitt 2, Komplikationer som kan uppsta under behandlingens forsta

veckor).

Biverkningar vid injektionsstéllet

Foljande biverkningar kan uppsta runt injektionsstallet efter injektionen:

- latt brénnande kénsla och domningar omedelbart efter injektionen (mycket vanliga: kan
férekomma hos fler &n 1 av 10 anvéndare)

- smarta, blamérken och sveda efter injektionen (vanliga: kan férekomma hos upp till
1 av 10 anvéandare)

- klada och forhardnad vavnad vid injektionsstallet (mindre vanliga: kan forekomma hos upp till
1 av 100 anvéndare)

- skada eller sar pa huden vid injektionsstéllet (sallsynta: kan forekomma hos upp till 1 av 1 000
anvandare);

- vavnadsddd vid injektionsstallet (mycket séllsynt, kan drabba upp till 1 av 10 000 personer).

28



Dessa biverkningar &r lindriga och kortvariga. De uppstar endast i samband med injektionen. Om du
far nagon av dessa biverkningar, tala med din lakare.

Mycket vanliga biverkningar (kan férekomma hos fler an 1 av 10 anvandare)

- varmevallningar
- bldmarken och/eller hudrodnad
- trotthet.

Vanliga biverkningar (kan férekomma hos upp till 1 av 10 anvéandare)

- forkylningssymtom (nasofaryngit)

- illamaende, diarré, mag- och tarminflammation (gastroenterit/kolit)

- klada

- nattliga svettningar

- ledvérk, smarta i armar och ben, muskelvérk och vérk

- behov att urinera oftare &n normalt, &ven pa natten, svarigheter att urinera, smarta vid
urinering, otillracklig urinering eller behov att urinera mer séllan

- 6mma och/eller svullna brost, forminskade testiklar, testikelsmarta, infertilitet,
erektionsproblem, minskad penisstorlek

- perioder med dverdrivna skakningar och hdg feber (stelhet), svaghet allméan
sjukdomskansla;

- avvikande laboratorieresultat pa blodprov (forlangd blédningstid, forandrade blodvarden,
lagt antal roda blodkroppar).

Mindre vanliga biverkningar (kan férekomma hos upp till 1 av 100 anvéndare)

- urinvagsinfektion, lokal hudinfektion

- forsamring av diabetes mellitus

- onormala drémmar, depression, minskad sexlust

- yrsel, huvudvérk, delvis eller helt forlorad kénsel i en del av kroppen, sdmnldshet,
onormal férandring av smak- och/eller luktsinnet

- ostadighetskansla balanssvarigheter (svindel)

- forandringar pa elektrokardiogram (EKG) (QT forlangning)

- hjartattack. Symtom pa detta kan vara bréstsmarta, andfaddhet, yrsel och svettning;

- hogt eller lagt blodtryck;

- rinnande nasa andfaddhet

- forstoppning, muntorrhet, (matsmaltningsbesvar med symtom som maéttnadskénsla, smarta
i magen, rapning, illaméaende, krakningar, brannande kénsla i magen, (dyspepsi)
krakningar

- klibbighet och svettning

- ryggsmérta, muskelkramper

- blaskramp, blod i urinen, 6veraktiv blasa (behov att urinera innan blasan ar full),
oférmaga att urinera

- forstorade brost, impotens, problem med testiklarna (t ex svullen, réd eller varm pung,
smarta eller obehag i backenet);

- dasighet (letargi) , smarta, feber

- avvikande laboratorieresultat pa blodprov,viktuppgang

Sallsynta biverkningar (kan férekomma hos upp till 1 av 1 000 anvandare)

- okontrollerbara och ofrivilliga kroppsrorelser
- svimning, kollaps

- gaser i magen och rapning

- haravfall, finnar pa huden

- brostsmarta
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Ingen kénd frekvens (kan inte beréknas fran tillgangliga data)

- inflammation i lungorna, (intestinal lungsjukdom)

- idiopatisk intrakraniell hypertension (6kat tryck inuti skallen, runt hjarnan som
kannetecknas av huvudvark, dubbelseende och andra problem med synen samt ringningar
eller susningar i ena eller bada 6ronen).

Foljande allvarliga allergiska reaktioner har rapporterats for lakemedel i samma
lakemedelsklass som CAMCEVI
- andningssvarigheter eller yrsel (sallsynta).

Foljande biverkningar har rapporterats med andra lakemedel som innehaller leuprorelin

- svullna hénder och fotter (6dem)

- symtom pa lungemboli (en blodpropp i de karl som forsorjer lungorna), med brostsmarta,
andfaddhet, andningssvarigheter och blodiga upphostningar

- markbart snabba, harda eller oregelbundna hjartslag

- svaghet i muskler

- frossa

- hudutslag

- forsamrat minne

- forsdmrad syn

- muskelfortvining/forlust av muskelvavnad efter langvarig anvandning.

- ett medicinskt tillstand dar skelettet blir skort och omtaligt, sa kallad osteoporos, vilket innebar
Okad risk for benbrott.

Foljande biverkning har rapporterats for lakemedel i samma lakemedelsklass som CAMCEVI
- krampanfall.

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskéterska. Detta géller dven
eventuella biverkningar som inte ndgmns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar
direkt via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan
du bidra till att 6ka informationen om lakemedlets sékerhet.

5. Hur CAMCEVI ska forvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvands fore utgangsdatum som anges pa ytterforpackningen efter EXP. Utgangsdatumet ar den sista
dagen i angiven manad.

Forvaras i kylskap (2 °C — 8 °C).

Forvaras i originalforpackningen. Ljuskansligt.

Lat CAMCEV!I uppna rumstemperatur (15 °C till 25 °C) fore anvandning. Detta tar cirka 15 till 20
minuter.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte langre anvéands. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.
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6. Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration

- Den aktiva substansen ar leuprorelin. En forfylld spruta med injektionsvatska, depotsuspension
innehaller leuprorelinmesilat motsvarande 42 mg leuprorelin.

- Ovriga innehallsamnen &r poly(DL-laktid) och N-metylpyrrolidon.

Lakemedlets utseende och forpackningsstorlekar
CAMCEVI 4r en injektionsvatska, depotsuspension. Den forfyllda sprutan innehaller en benvit till
svagt gul, trogflytande och opaliserande suspension.

CAMCEV!I tillhandahalles i forpackning innehallande:
1 forfylld spruta, 1 kanyl och 1 Point-Lok kanylskydd.

INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center,

Moll de Barcelona, s/n,

Edifici Est 62 planta,

08039, Barcelona,

Spanien

Tillverkare

Accord Healthcare Polska Sp. z.0.0.
Ul. Lutomierska 50

95-200, Pabianice

Polen

Kontakta ombudet fér innehavaren av godkénnandet for forsaljning om du vill veta mer om detta
lakemedel: AT/BE/BG/CY/CZ/DE/DK/EE/FI/FR/HR/HU/IE/IS/IT/LT/LV/LX/
MT/NL/NO/PT/PL/RO/SE/SI/SK/ES

Accord Healthcare S.L.U.

Tel: +34 93 301 00 64

EL
Win Medica Pharmaceutical S.A.
Tel: +30 210 7488 821

Denna bipacksedel &ndrades senast

Yiterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats:
http://www.ema.europa.eu.

Foljande uppgifter ar endast avsedda for héalso- och sjukvardspersonal:

Folj instruktionerna noga for att sékerstélla korrekt beredning av CAMCEVI fore
administrering.

Viktigt: Lat CAMCEVI uppna rumstemperatur (15 °C till 25 °C) fore anvandning. Anvéandning av
handskar rekommenderas vid administrering.

CAMCEV!I innehaller:
. Blisterforpackning med:
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o En steril forfylld spruta;
o En steril kanyl.
. Point-Lok kanylskydd (icke-sterilt).

Sammansatt forfylld spruta inklusive Point-Lok:
Fingergrepp

l

Kolvstopp Kolv
I l I Point-Lok
Kanyl och lock Produkt Behdllare

Steg 1 - Beredning av ldkemedlet:

Lat produkten uppna rumstemperatur och

kontrollera innehallet

e Tafram CAMCEVI ur kylen.

e Lat CAMCEVI uppna rumstemperatur (15 °C
till 25 °C) fore anvandning. Detta tar cirka 15

B till 20 minuter.

(——c:)n) e Ta fram den forfyllda CAMCEVI-sprutan (A)
och kanylbehallaren (B) ur blisterforpackningen
och placera dem pa en ren och torr yta.
Kontrollera alla delar. Om nagon komponent ar
skadad ska produkten inte anvandas.

e Placera Point-Lok-kanylskyddet, som medfoljer
CAMCEVI, pa en fast plan yta.

e Kontrollera sprutans utgangsdatum. Om
utgangsdatum har passerats ska sprutan inte
anvéndas.

e Kontrollera lakemedlet visuellt fore
anvandning. Den forfyllda sprutan ska innehalla
benvit till svagt gul, trégflytande och
opaliserande suspension. Om frammande
partiklar ar synliga i sprutans behallare ska
produkten inte anvandas.

Steg 2 - Sammansattning av sprutan:

Fast kanylen

e Avlagsna det gra locket fran sprutan (A).

e Vrid loss det transparenta locket langst ner pa

B—A kanylen (B).

e Fast kanylen (B) pa anden av sprutan (A) genom att
trycka och vrida tills den sitter ordentligt fast.
Skruva inte at kanylen for hart och undvik att skada
gangorna, for att inte riskera att sprutan gar sonder
och lakemedlet lacker ut. Om den forfyllda

G
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CAMCEVI-sprutan gar sonder pa grund av att
kanylen skruvats at for hart, ska den kasseras.

Steg 3 - Administrering:
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Forbered injektionsstéllet

Administrerallakemedlet

e Valj ett injektionsstalle pa dvre eller mellersta
delen av buken, med tillrackligt méngd mjuk
eller 16s subkutan vévnad och som inte har
anvants nyligen. Injektionsstéallet bor varieras
med j&mna mellanrum.

e Rengor injektionsstéllet med en
spritkompress. Injicera INTE pa stéllen med
grov eller fibrés subkutan vavnad eller som
kan utsattas for friktion eller tryck (t ex av ett
bélte eller linningen pa kladesplagg).

e Drabort det bla skyddet fran kanylen (B).
Greppa tag i huden runt injektionsstallet med
ena handen. Stick in kanylen i 90 graders
vinkel, och sl&pp sedan greppet om huden.

e Injicera hela innehallet i sprutan med ett
langsamt och stadigt tryck, och dra sedan ut
kanylen i samma 90-gradiga vinkel som den
stacks in.

Intraarteriell och intravends injektion maste noga
undvikas.

Steg 4 - Kassera kanylen och den forfyllda sprutan

Kanylskydd

e Avlagsna inte kanylen fran sprutan. Anvéand det
medfoljande Point-Lok-kanylskyddet for att forhindra
stickskador.

e Omedelbart efter anvandning, for forsiktigt in den
exponerade kanylen i 6ppningen pa Point-Lok-
skyddets ovansida.

e Tryck in kanylen i den 6vre 6ppningen tills den sitter
fast i Point-Lok-skyddet. Pa detta satt forseglas
kanylspetsen och kanylen lases fast ordentligt i
skyddet.

e Efter anvandning, placera den anvénda sprutan med
skyddad kanyl i en godkand behallare for riskavfall.

Ej anvant lakemedel och avfall ska kasseras enligt
géllande anvisningar.
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