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vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan nye sikkerhedsoplysninger
hurtigt tilvejebringes. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger. Se i
pkt. 4.8, hvordan bivirkninger indberettes.

1. LAGEMIDLETS NAVN

Etcamah 75 mg filmovertrukne tabletter

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING
Hver filmovertrukket tablet indeholder 75 mg camizestrant.

Alle hjelpestoffer er anfgrt under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM

Filmovertrukket tablet (tablet).

Beige, rund, bikonveks, filmovertrukket tablet praeget med "CM" over "75" pa den ene side og glat pa
den modsatte side. Omtrentlig diameter: 9 mm.

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Etcamah i kombination med en CDK4/6-ha&mmer (palbociclib, ribociclib eller abemaciclib) er
indiceret til behandling af voksne patienter med ER-positiv, HER2-negativ, lokalt fremskreden eller
metastatisk brystcancer efter pavisning af ESR1-mutation og uden sygdomsprogression under endokrin
farstelinjebehandling i kombination med en CDK4/6-heemmer (se pkt. 4.2 og 5.1 for biomarkarbaseret
patientudvelgelse).

Hos prae- eller perimenopausale kvinder og hos mand skal Etcamah plus en CDK4/6-hammer
kombineres med en luteiniserende hormonfrigerende hormon-agonist (LHRH-agonist)

eller -antagonist (LHRH-antagonist).

4.2  Dosering og administration

Behandling skal initieres og superviseres af en leege med erfaring i brug af laegemidler mod cancer.

Patientudveaelgelse

Patienter med ER-positiv, HER2-negativ, lokalt fremskreden eller metastatisk brystcancer i endokrin
farstelinjebehandling skal udveelges til behandling baseret pa tilstedeveerelse af ESR1-mutationer i
plasma- eller tumorprgver, som udtages hver 3. maned, indtil der er pavist en ESR1-mutation, som
skal vurderes med CE-meerket in vitro-diagnostisk (IVD) medicinsk udstyr med det tilsvarende
tilsigtede formal (se pkt. 5.1). Hvis CE-market IVD ikke er tilgeengeligt, skal en alternativ valideret
test anvendes.

Dosering

Den anbefalede dosis af Etcamah i kombination med en CDK4/6-ha&mmer er 75 mg en gang dagligt.
Ved initiering af Etcamah skal CDK4/6-hemmeren fortseettes ved samme dosis, som da patientens
ESR1m blev pavist.



Se ogsa produktresuméet for CDK4/6-heemmeren eller LHRH-agonisten eller -antagonisten for
oplysninger om den anbefalede dosering. Hvis CDK4/6-h&mmeren seponeres permanent, skal
Etcamah ogsa seponeres.

Behandlingsvarighed
Behandlingen med Etcamah skal fortsatte, sa lenge der observeres en klinisk fordel, eller indtil der
opstar uacceptabel toksicitet.

Glemt dosis

Hvis en dosis Etcamah glemmes, kan den tages straks inden for 6 timer efter det tidspunkt, hvor den
normalt tages. Efter mere end 6 timer skal denne dags dosis springes over. Den naste dosis Etcamah
skal tages pa det seedvanlige tidspunkt.

Opkastning
Hvis patienten kaster op, ma der ikke tages en yderligere dosis. Den naste dosis Etcamah skal tages pa
det seedvanlige tidspunkt.

Monitorering ved kombination af Etcamah i kombination med CDK4/6-ha&mmere

Ved kombinationen af Etcamah og en CDK4/6-ha&mmer skal EKG vurderes inden initiering af
behandlingen pa omtrent dag 8 og dag 15 i den farste cyklus, og derefter nar det er klinisk indiceret.
Derefter skal der monitoreres under kombinationsbehandlingen i overensstemmelse med
anbefalingerne i produktresuméet for den samtidigt administrerede CDK4/6-ha@mmer. | tilfeelde af
QTc-forleengelse under behandlingen anbefales hyppigere EKG-monitorering.

Derudover ma behandling med kombinationen af Etcamah og ribociclib kun initieres hos patienter
med QTcF-verdier under 450 ms, og der skal udfgres en elektrolytanalyse inden initiering af
kombinationsbehandlingen, pa dag 15 og nar det er klinisk indiceret. Se produktresuméet for ribociclib
for retningslinjer for dosisjustering og andre relevante oplysninger om sikkerheden.

Dosisjusteringer
Behandling med Etcamah kan afbrydes midlertidigt og/eller seponeres for at handtere bivirkninger
ifalge de angivne retningslinjer for dosisjustering i tabel 1.

Tabel 1 Anbefalet dosisjustering af Etcamah

Toksicitet ifglge NCI Handling

CTCAE (v5.0)

Bradykardi # Symptomatisk, | Overvej at standse dosering af Etcamah, mens samtidige
CTCAE-grad > 2 leegemidler, der er kendt for at forarsage bradykardi, evalueres.

Huvis der ikke identificeres noget medvirkende samtidigt
administreret leegemiddel, skal Etcamah tilbageholdes, indtil
symptomerne pa bradykardi forsvinder. Hvis der identificeres et
medvirkende samtidigt administreret leegemiddel, skal det overvejes
at seponere eller justere dosis af det pagaeldende middel, indtil
symptomerne pa bradykardi forsvinder, og derefter genoptage
dosering af Etcamah.

Overvej at revurdere hjerterytmen efter genoptagelsen af doseringen
med Etcamah ved naste klinikbesgg eller nar det er klinisk
indiceret.

Etcamah seponeres permanent ved vedvarende symptomatisk
bradykardi.

Pavirkning af synet ° Overvej henvisning til gjenleege, hvis de visuelle symptomer er
CTCAE-grad > 2/begranser | progredierende, vedvarende eller forstyrrer instrumentel ADL.
instrumentel ADL




Toksicitet ifglge NCI Handling
CTCAE (v5.0)

Beslutning om afbrydelse af behandlingen skal baseres pa en klinisk
vurdering.

Bivirkning af grad 3 eller | Stands doseringen med Etcamah indtil resolution til CTCAE-grad 2
hgjere, der vurderes som eller derunder, og genoptag derefter doseringen med Etcamah.
kausalt relateret til
Etcamah Overvej permanent seponering af Etcamah ved tilbagevendende
bivirkninger af grad 3 eller hgjere.

ADL = Activities of Daily Living (almindelige daglige garemal); CTCAE = Common Terminology Criteria for
Adverse Events (almindelige terminologiske kriterier for bivirkninger); NCI = National Cancer Institute.

a. Bradykardi omfatter bradykardi og sinusbradykardi.

b. Pavirkning af synet omfatter fotopsi, slaret syn, synsnedsattelse, diplopi og fotofobi i
MedDRA-systemorganklassen @jne og visuel perseveration i MedDRA-systemorganklassen Nervesystemet.

Der blev ikke observeret nogen klinisk relevant farmakokinetisk interaktion ved samtidig
administration af camizestrant og abemaciclib eller palbociclib. Nar camizestrant 75 mg blev
administreret i kombination med ribociclib, steg camizestrant-eksponeringen til niveauer, der var
sammenlignelige med de niveauer, der blev observeret ved en monoterapidosis pa 150 mg (se
pkt. 4.9).

Searlige populationer

/ldre
Dosisjustering af camizestrant er ikke ngdvendig hos eldre patienter (se pkt. 5.2).

Nedsat nyrefunktion
Dosisjustering af camizestrant er ikke ngdvendig hos patienter med let eller moderat nedsat
nyrefunktion. Etcamah anbefales ikke til patienter med svart nedsat nyrefunktion (se pkt. 5.2).

Nedsat leverfunktion

Dosisjustering af camizestrant er ikke ngdvendig hos patienter med let nedsat leverfunktion
(NCl-kriterier). Som forholdsregel skal anvendelse af camizestrant hos patienter med moderat og
svaert nedsat leverfunktion undgas. Patienter med let nedsat leverfunktion ma gerne tage camizestrant
(se pkt. 4.4 0g 5.2).

Peediatrisk population
Camizestrants sikkerhed og virkning hos barn i alderen 0-18 ar er ikke klarlagt. Der foreligger ingen
data.

Administration

Oral anvendelse.

Tabletten skal synkes hel med vand pa omtrent samme tidspunkt hver dag og kan tages med eller uden
mad. Etcamah ma ikke indtages, hvis den er knakket, revnet eller pa anden made ikke er intakt.
Tabletten ma ikke tygges, knuses, oplgses eller deles, da disse metoder ikke er blevet undersggt i
Kliniske studier.

4.3 Kontraindikationer

Amning (se pkt. 4.6).

Overfglsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjeelpestofferne anfert i pkt. 6.1.



4.4  Seerlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen

Bradykardi ved kombination med legemidler, der er kendt for at gge risikoen for QTc-forleengelse

Der er rapporteret om bradykardi og QTc-forleengelse ved kombinationsbehandling med camizestrant
0g CDK4/6-heemmere (se pkt. 4.8). Der blev observeret et ikke-letalt tilfeelde af torsades de pointes
hos en patient med bradykardi og QTc-forleengelse for camizestrant i kombination med ribociclib. Nar
det tages i betragtning, at bradykardi ved mulig QTc-forleengelse kan gge risikoen for arytmi, skal der
udvises forsigtighed ved administration af camizestrant i kombination med midler, der er kendt for at
forarsage QTc-forleengelse, fx ribociclib. Se anbefalingerne for monitorering (se pkt. 4.2).

Nedsat leverfunktion

Camizestrant metaboliseres af leveren. Patienter med nedsat leverfunktion forventes at have en gget
eksponering for camizestrant. Som forholdsregel skal anvendelse af camizestrant hos patienter med
moderat og sveert nedsat leverfunktion undgas. Patienter med let nedsat leverfunktion ma gerne tage
camizestrant. Dosisjustering af camizestrant er ikke ngdvendig hos patienter med let nedsat
leverfunktion (NCI-kriterier) (se pkt. 4.2 0og 5.2).

Natriumindhold

Dette legemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. filmovertrukket tablet, dvs. det
er i det veesentligste natriumfrit.

4.5 Interaktion med andre laeegemidler og andre former for interaktion

Camizestrant er en reversibel heemmer af CYP3A4/5 og CYP2B6 og forarsager hemning af
legemiddeltransportarerne P-gp, BCRP og OATP1B1. Camizestrant er en potent, tidsafhangig,
irreversibel haemmer af CYP2C9 og CYP2C19. Camizestrant er substrat for CYP3A4/5 og P-gp.

Andre lzgemidlers indvirkning pd camizestrant

CYP3A4/5-induktorer

Eksponeringen for camizestrant forventes at falde, hvis det administreres samtidig med moderate og
steerke CYP3A4/5-induktorer. Klinisk resulterede en enkelt dosis pa 75 mg camizestrant administreret
oralt sammen med gentagne doser af carbamazepin, en steerk CYP3A4/5-induktor, i geometriske
middelveerdier for Cmax 0g AUC for camizestrant pa henholdsvis 0,41 [90 % CI: 0,37; 0,46] og 0,29
[90 % CI: 0,28; 0,32]. Samtidig administration af camizestrant og en steerk CYP3A4/5-induktor
(herunder, men ikke begranset til: carbamazepin, phenytoin, rifampicin og perikon) skal undgas. Det
ber overvejes at anvende et alternativt leegemiddel, som har svagt eller intet potentiale til at inducere
CYP3A4/5.

Nar camizestrant administreres sammen med ribociclib plus en moderat CYP3A4/5-induktor
(herunder, men ikke begranset til: fx bosentan, nafcillin, modafinil og phenobarbital), er
dosisjustering af camizestrant ikke ngdvendig. Nar camizestrant administreres sammen med
abemaciclib eller palbociclib, skal anvendelse af sadanne moderate CYP3A4/5-induktorer undgas ved
at skifte til et alternativt samtidigt legemiddel (se pkt. 5.2).

CYP3A4/5-hemmere

| et Klinisk studie ggede samtidig anvendelse af itraconazol, en steerk CYP3A4/5-haemmer,
camizestrants geometriske middelveerdi for Cmax 0g AUCins med henholdsvis 1,37 gange og

1,90 gange. Camizestrant i kombination med ribociclib skal undgas hos patienter, der tager stzerke
CYP3A4/5-hemmere. Derudover skal der udvises forsigtighed, nar camizestrant og ribociclib tages i
kombination med svage (fx chlorzoxazon og fosaprepitant) og moderate (fx aprepitant og diltiazem)
CYP3A4/5-heemmere.



Camizestrants indvirkning p& andre laegemidler

CYP2C9- og CYP2C19-substrater

In vitro-data sammen med mekanistisk, statisk modellering viser, at camizestrant er en potent
irreversibel, tidsafhangig hemmer af bade CYP2C9 og CYP2C19. Det betyder, at h&mningen er
irreversibel, og for at genskabe funktionaliteten, skal enzymerne syntetiseres igen. Derfor forventes
camizestrant at gge niveauet af eksponering for leegemidler, der er substrater for CYP2C9 og/eller
CYP2C19. Der foreligger ingen kliniske in vivo-data. Leegemidler, der er sensitive substrater
(herunder, men ikke begranset til: clobazam, omeprazol, pantoprazol og proguanil), eller substrater
med snavert terapeutisk indeks for CYP2C9 og/eller CYP2C19 (herunder, men ikke begreenset til:
phenytoin og warfarin) skal seponeres mindst 2 uger fer farste dosis Etcamah og ma ikke anvendes i
mindst 2 uger efter den sidste dosis Etcamah.

Samtidig administration af camizestrant og moderat sensitive substrater for CYP2C9 (herunder, men
ikke begreenset til: flurbiprofen, siponimod og glyburid) og/eller CYP2C19 (herunder, men ikke
begraenset til: esomeprazol, voriconazol og lansoprazol) kan tillades med forsigtighed, men alternative
leegemidler skal overvejes, hvis muligt.

CYP3A4/5-substrater

I et klinisk studie ggede samtidig anvendelse af camizestrant den geometriske middelveerdi for Crax for
midazolam, som er et sensitivt CYP3A4/5-substrat, med 1,50 gange og AUC for midazolam med

1,99 gange. Derfor er camizestrant en svag heemmer af CYP3A4/5. Camizestrant skal anvendes med
forsigtighed ved samtidig administration med sensitive CYP3A4/5-substrater (herunder, men ikke
begreaenset til: budesonid, buspiron, dronedaron, ivabradin, lurasidon, midazolam, quetiapin, sildenafil
og simvastatin). CYP3A4/5-substrater med snavert terapeutisk indeks (fx alfentanil og fentanyl) kan
ngdvendiggere dosisjustering og skal monitoreres teet.

OATP1B1-sensitive substrater

In vitro-data viser, at camizestrant er en heemmer af OATP1B1. Derfor kan camizestrant gge
eksponeringsniveauet for leegemidler, der er substrater for OATP1B1, herunder, men ikke begraenset
til glyburid og lovastatin. Der foreligger ingen kliniske in vivo-data. Leegemidler, der har et snaevert
terapeutisk indeks og er sensitive substrater for OATP1B1, skal undgas. Laeegemidler, der er sensitive
substrater for OATP1B1, er tilladte, men der ber udvises forsigtighed, og patienterne skal overvages
ngje for eventuelle legemiddelinteraktioner.

BCRP-sensitive substrater

In vitro-data viser, at camizestrant er en heemmer af brystcancerresistent protein (BCRP). Derfor kan
camizestrant gge eksponeringsniveauet for leegemidler, der er substrater for BCRP. Der foreligger
ingen kliniske in vivo-data. Laegemidler, som er sensitive substrater for BCRP, fx rosuvastatin,
sulfasalazin og sofosbuvir, er tilladte, men der begr udvises forsigtighed, og patienterne skal overvages
ngje for eventuelle legemiddelinteraktioner. Laegemidler, der har et snavert terapeutisk indeks og er
sensitive substrater for BCRP, skal undgas.

P-gp sensitive substrater

In vitro-data viser, at camizestrant er en heemmer af P-glycoprotein (P-gp). Derfor kan camizestrant
gge eksponeringsniveauet for leegemidler, der er substrater for P-gp, herunder, men ikke begraenset til:
edoxaban, digoxin, fexofenadin og dabigatran etexilat. Der foreligger ingen kliniske in vivo-data.
Leaegemidler, der har et snavert terapeutisk indeks og er sensitive substrater for P-gp, skal undgas.
Leegemidler, som er sensitive substrater for P-gp, er tilladte, men der bgr udvises forsigtighed, og
patienterne skal overvages ngije for eventuelle legemiddelinteraktioner.

CYP2B6-sensitive substrater

In vitro-data viser, at camizestrant er en heemmer af cytokrom P450 2B6 (CYP2B6). Derfor kan
camizestrant gge eksponeringsniveauet for leegemidler, der er substrater for CYP2B6. Der foreligger
ingen kliniske in vivo-data. Leegemidler, der er sensitive substrater for CYP2B6, skal undgas,
herunder, men ikke begranset til: bupropion, nevirapin, ketamin og cyclophosphamid. Alle andre



CYP2B6-substrater er tilladte, men der bar udvises forsigtighed, og patienterne skal overvages ngje
for eventuelle legemiddelinteraktioner.

Laegemidler, der vides at forleenge QT-intervallet

Camizestrant i kombination med ribociclib er undersagt klinisk; der blev observeret et ikke-letalt
tilfelde af torsades de pointes hos en patient med bradykardi og QTc-forlaengelse for camizestrant i
kombination med ribociclib. Det anbefales at monitorere patienterne klinisk og justere doser som
angivet i det godkendte produktresumé for ribociclib. Samtidig administration af andre leegemidler,
der vides at forlenge QT-intervallet og/eller har en kendt risiko for torsades de pointes (fx
ciprofloxacin, levofloxacin, ondansetron, escitalopram, venlafaxin, fluconazol, chloroquin,
halofantrin, clarithromycin, azithromycin, haloperiodol, methadon, moxifloxacin, bepridil og
pimozid), skal undgas. Hvis samtidig anvendelse ikke kan undgas, skal EKG monitoreres nar det er
Klinisk indiceret (se pkt. 4.2).

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Fertile kvinder

Baseret pa virkningsmekanismen og praekliniske data kan camizestrant medfare fosterskader, nar det
administreres til en gravid kvinde. Fertile kvinder skal rades til at undga at blive gravide, mens de far
camizestrant. Der skal tages en graviditetstest hos fertile kvinder. Den skal verificeres som negativ,

inden initiering af behandling, og det bar overvejes at gentage testen under hele behandlingsforlgbet.

Kontraception hos maend og kvinder

Fertile kvinder og meaend med fertile kvindelige partnere skal anvende sikker kontraception under
behandlingen med camizestrant og i fglgende perioder efter afslutning af behandlingen med
camizestrant: mindst 4 uger for kvinder og 1 uge for mend.

Graviditet

Der er ingen data fra anvendelse af camizestrant til gravide kvinder. Dyreforsgg har pavist
reproduktionstoksicitet, herunder embryoletalitet og dystoci (se pkt. 5.3). Baseret pa data fra dyr og
camizestrants virkningsmekanisme ma camizestrant ikke anvendes under graviditeten, medmindre
kvindens kliniske tilstand kreever behandling med camizestrant.

Amning

Det er ukendt, om camizestrant og dets metabolitter udskilles i human malk. Baseret pa data fra dyr
(se pkt. 5.3) kan en risiko for det ammede barn ikke udelukkes. Amning skal ophgre inden behandling
med camizestrant og ma ikke genoptages far 4 uger efter den sidste dosis (se pkt. 4.3).

Fertilitet

Der foreligger ingen data om indvirkningen af camizestrant pa human fertilitet. Resultater fra
dyreforsgg har vist, at camizestrant har markant indvirkning pa bade hanners og hunners
reproduktionsorganer hos mus, rotter og hunde, samt funktionelle indvirkninger pa hun- og hanrotters
fertilitet (se pkt. 5.3).

4.7  Virkning pa evnen til at fare motorkeretgj og betjene maskiner

Etcamah i kombination med en CDK4/6-heemmer pavirker i mindre grad evnen til at fare motorkaretgj
0g betjene maskiner, da kombinationen kan medfgre treethed og svimmelhed (se pkt. 4.8). Etcamah
kan forarsage forbigaende pavirkninger af det perifere syn bestaende hovedsageligt af fotopsi, som
ikke eller kun i ubetydelig grad pavirker evnen til at fare motorkeretgj. Patienter, der oplever disse



symptomer skal imidlertid rades til at udvise forsigtighed, nar de farer motorkaretgj eller betjener
maskiner.

4.8 Bivirkninger

Sammendrag af sikkerhedsprofilen

Sammendraget af sikkerhedsprofilen for Etcamah er baseret pa samlede data fra 263 patienter, som fik
Etcamah i kombination med en CDK4/6-ha&mmer i studier i fase 111 (SERENA-6) og fase |
(SERENA-1).

De mest almindelige bivirkninger (> 15 %) for Etcamah i kombination med en CDK4/6-heemmer var
neutropeni (59,7 %), pavirkning af synet (40,7 %), infektioner (38,4 %), diarré (21,3 %), kvalme
(21,3 %), anaemi (21,3 %), treethed (20,5 %) bradykardi (19,8 %) og leukopeni (15,6 %). Blandt disse
var bivirkningerne, som blev identificeret for Etcamah, pavirkning af synet (40,7 %) og bradykardi
(19,8 %).

De almindelige bivirkninger af grad 3 eller 4 (> 2 %) for Etcamah i kombination med en
CDKA4/6-hammer var neutropeni (46,4 %), leukopeni (9,1 %), aneemi (3,4 %), infektioner (3,4 %) og
forhgjet alaninaminotransferase (2,3 %).

De almindelige alvorlige bivirkninger (> 1 %), der er rapporteret hos patienter, som fik Etcamah i
kombination med en CDK4/6-ha&ammer, omfattede infektioner (3,4 %) og pyreksi (1,1 %).

Bivirkninger, der farte til seponering af behandlingen med Etcamah hos patienter, der fik Etcamah i
kombination med en CDK4/6-ha@mmer, var neutropeni (0,4 %) og forlengelse af QT-interval pa
elektrokardiogram (0,4 %).

De mest almindelige bivirkninger (> 2 %), der farte til dosisjustering af Etcamah hos patienter, der fik
Etcamah i kombination med en CDK4/6-ha&mmer, var infektioner (6,8 %), neutropeni (6,5 %),
bradykardi (4,2 %), forleenget QT-interval pa elektrokardiogram (3,4 %), diarré (2,3 %), opkastning
(2,3 %) og pavirkning af synet (2,3 %).

Liste over bivirkninger i tabelform

De identificerede bivirkninger for Etcamah ved kombination af Etcamah og CDK4/6-ha&mmere er
pavirkning af synet og bradykardi. Ligeledes inkluderet i tabel 2 er bivirkninger og deres respektive
incidens, som er identificeret for kombinationen af Etcamah og CDK4/6-h&mmere i puljen med
Etcamah i kombination med en CDK4/6-h&mmer (n = 263).

| SERENA-6 var medianvarigheden af eksponering for Etcamah i kombination med en
CDK4/6-h&@mmer 15,54 maneder, og for en aromatasehammer (Al) i kombination med en
CDK4/6-hsemmer var det 7,36 maneder.

Hyppigheden af bivirkninger fra kliniske studier er baseret pa hyppigheden af bivirkninger af alle
arsager, hvor en andel af haendelserne for en bivirkning kan have andre arsager end legemidlet, sdsom
sygdommen, andre leegemidler eller urelaterede arsager.

Bivirkningerne er opstillet efter MedDRA-systemorganklasse (SOC) og efter faldende hyppighed af
den grupperede MedDRA-term. Hyppighederne er defineret som: meget almindelig (= 1/10);
almindelig (> 1/100 til < 1/10); ikke almindelig (> 1/1.000 til < 1/100); sjeelden (> 1/10.000 til

< 1/1.000); meget sjelden (< 1/10.000) og ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhandenvarende
data). Inden for hver hyppighedsgruppering er bivirkningerne angivet efter faldende alvorlighed.



Tabel 2 Bivirkninger rapporteret ved kombinationen af Etcamah og CDK4/6-heemmer

(n=263)a
MedDRA-SOC MedDRA-term Kategori med alle Kategori med
grader grad 3eller 4
Infektioner og Infektionerd-e"9 Meget almindelig Almindelig

parasitere sygdomme

Blod og lymfesystem

Neutropeni &fgh

Meget almindelig

Meget almindelig

og bindevav

Angmi®fo Meget almindelig Almindelig
Leukopeni®"9J Meget almindelig Almindelig
Trombocytopeni®fok Meget almindelig Almindelig
Lymfopeni®9 Almindelig Ikke almindelig
Febril neutropeni®™9 Ikke almindelig Ikke almindelig
Metabolisme og Nedsat appetite 9 Almindelig Ikke almindelig
Smerng Hypokaligemi? Almindelig Almindelig
Hypofosfatemi? Almindelig Ikke almindelig
Hypocalcaemi? Almindelig Ikke almindelig
Nervesystemet Svimmelhed® Meget almindelig Ikke almindelig
Hovedpine'? Meget almindelig Ikke almindelig
Dysgeusi®f Almindelig Ikke almindelig
Synkope? Almindelig Ikke almindelig
@jne Pavirkning af synet® Meget almindelig Ikke almindelig
Tarre gjne®9 Meget almindelig -
Hjerte Bradykardi® Meget almindelig -
Torsades de pointes? Ikke almindelig Ikke almindelig
Vaskulere sygdomme Dyb venetrombose® Almindelig Ikke almindelig
Emboli® Ikke almindelig Ikke almindelig
Luftveje, thorax og Hoste? Meget almindelig -
mediastinum
Dyspng?® Almindelig Ikke almindelig
Lungeemboli®f Ikke almindelig Ikke almindelig
Mave-tarm-kanalen Diarréef9 Meget almindelig Almindelig
Kvalme®9 Meget almindelig Ikke almindelig
Opkastning®"9 Meget almindelig Ikke almindelig
Obstipation? Almindelig -
Abdominalsmerter? Almindelig Almindelig
Stomatitis® "9 Almindelig -
Hud og subkutane veev Pruritus™? Almindelig -
Alopeci®"9 Almindelig -
Knogler, led, muskler Rygsmerter? Meget almindelig Almindelig




Almene symptomer og Treethed®"9 Meget almindelig Almindelig
reaktioner pa

administrationsstedet Asteni®9 Meget almindelig Ikke almindelig
Pyreksi®fd Almindelig Ikke almindelig
ndersogelset Forhgjet Almindelig Ikke almindelig
aspartataminotransferase®™?
Forhgjet . . . .
alaninaminotransferase®9 Almindelig Almindelig
Forhgé?éggfeégtmm i Almindelig i
Forlznget QT-interval i Almindelig Almindelig

elektrokardiogram

8 Grader iht. CTCAE (National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events), version
5.0.

b Pavirkning af synet omfatter fotopsi, slaret syn, synsnedsattelse, diplopi og fotofobi i

MedDRA-systemorganklassen @jne, og visuel perseveration i MedDRA-systemorganklassen Nervesystemet.

Ud over camizestrant er slgret syn en bivirkning for palbociclib, og fotopsi er en bivirkning for abemaciclib.

Bradykardi omfatter bradykardi og sinusbradykardi.

Alle foretrukne termer under systemorganklassen Infektioner og parasitere sygdomme.

Bivirkning for kombinationen af camizestrant og palbociclib.

Bivirkning for kombinationen af camizestrant og abemaciclib.

Bivirkning for kombinationen af camizestrant og ribociclib.

Neutropeni omfatter neutropeni og nedsat neutrofiltal.

Anami omfatter aneemi, makrocytisk anemi og jernmangelanaemi.

Leukopeni omfatter leukopeni og nedsat antal hvide blodlegemer.

Trombocytopeni omfatter trombocytopeni og nedsat antal blodplader.

x = - T Qa = o o o

Beskrivelse af udvalgte bivirkninger

Bradykardi

Blandt de 19,8 % patienter, hvor der var rapporteret bradykardi, havde 85 % af patienterne faet
rapporteret bradykardi som asymptomatisk CTCAE-grad 1, mens de resterende 15 % havde faet
rapporteret bivirkninger af grad 2. Bradykardi udviste en tidsafhangig indtreeden, hvor en gradvis
nedgang i hjerterytmen kan na et stabilt nadir efter ca. 14 dage, og generelt var der bedring efter
behandlingsophar inden for et tilsvarende tidsrum.

Bradykardi med forekomst af en leegemiddelinduceret QTc-forlengelse har potentiale til at gge
risikoen for arytmi. QTc-forleengelse er rapporteret som en bivirkning hos 18 patienter (6,8 %) ved
kombinationen af Etcamah og CDK4/6-ha&mmer (se tabel 2). Af disse blev 14 rapporteret som grad 1
eller grad 2; tre blev rapporteret som grad 3, og der blev observeret et tilfeelde af torsades de pointes
(grad 4) hos en patient med bradykardi og QTc-forleengelse for camizestrant i kombination med
ribociclib i et fase 1-studie. Bivirkningerne af grad 3 og 4 forekom i kombination med ribociclib.
Yderligere monitorering anbefales (se pkt. 4.2 og 4.4).

Pavirkning af synet

Ud af de 40,7 % patienter, som rapporterede pavirkning af synet, oplevede starstedelen (92,5 %)
bivirkninger af CTCAE-grad 1, mens 6,5 % patienter oplevede bivirkninger af CTCAE-grad 2, og der
forekom 0,9 % bivirkninger af CTCAE-grad 3 (fotopsi). Den mest almindelige pavirkning af synet var
fotopsi (24,0 %). Mediantiden til indtreeden af farste pavirkning af synet var 9 dage. Bivirkninger i
form af pavirkning af synet var typisk forbigdende, af kort varighed og varede ikke hele dagen. Det
blev rapporteret, at pavirkning af synet ikke forveerredes over tid hos patienterne. Oftalmologisk
vurdering af patienter, som rapporterede pavirkning af synet, viste ingen evidens for strukturel
pavirkning af gjet eller klinisk betydende andringer i synsskarpheden, som kunne tilskrives Etcamah
(se pkt. 5.1).
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Indberetning af formodede bivirkninger

Nar lzegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lgbende
overvagning af benefit/risk-forholdet for legemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfart i Appendiks V.

4.9 Overdosering

Der findes ingen specifik behandling i tilfelde af overdosering med Etcamah. Der blev ikke naet
nogen maksimalt tolereret dosis (MTD) i fase I-studierne, hvor patienterne fik en daglig
monoterapidosis pa op til 450 mg. Sikkerhedsprofilen for patienter, som blev behandlet med doser pa
150 mg Etcamah en gang dagligt, var i overensstemmelse med den fastlagte sikkerhedsprofil for
Etcamah ved den anbefalede dosis pa 75 mg en gang dagligt (se pkt. 4.8). I tilfeelde af mistenkt
overdosering skal patienterne monitoreres tet og behandles symptomatisk efter behov.

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Endokrin terapi, anti-gstrogener, ATC-kode: LO2BAO05

Virkningsmekanisme

Camizestrant er en oral selektiv gstrogenreceptornedbryder (SERD) og gstrogenreceptorantagonist
(ER-antagonist).

Camizestrant binder sig til ligandbindingsdomanet i ERa, idet den antagoniserer aktiviteten af ERa,
der er kodet af bade vildtype-ESR1 og muteret ESR1, og inducerer proteasomafhangig nedbrydning af
ERa, uden at agonisere ERa.

Hjerteelektrofysiologi

Eksponeringsresponsanalyse af potentiel Qtcl-forleengelse ved daglig monoterapi med 75 mg til

300 mg camizestrant blev vurderet hos 30 patienter. Den forudsagte leegemiddelrelaterede
middelveerdi for Qtcl-forlaengelse var 2,99 ms (95 % CI: (-0,75; 6,73)) ved middelvardien for
steady-state-Cmax med en gvre graense pa 6,09 ms (90 % CI) efter 75 mg camizestrant dagligt. Ved den
anbefalede 75 mg-dosis camizestrant blev der ikke observeret en stigning i middelveerdien for

Qtcl > 10 ms.

Klinisk virkning

ER-positiv, HER2-negativ lokalt fremskreden eller metastatisk brystcancer

SERENA-6

SERENA-6 var et randomiseret, dobbeltblindet studie, guidet via cirkulerende tumor-DNA (ctDNA)
til at vurdere virkning og sikkerhed af et skifte til Etcamah plus en CDK4/6-heemmer (palbociclib,
ribociclib eller abemaciclib) i stedet for at fortseette med Al (letrozol eller anastrozol) plus en
CDKA4/6-haammer hos voksne pra-/peri-/postmenopausale kvinder og mand med
ER-positiv/HER2-negativ, lokalt fremskreden eller metastatisk brystcancer med paviselig
ESR1-mutation vurderet med ctDNA-test uden sygdomsprogression under farstelinjebehandling med
Al plus en CDK4/6-hmmer. Det var et krav, at alle patienter pa dette tidspunkt var i behandling og
havde faet > 6 maneders behandling med Al plus en CDK4/6-h&@mmer som indledende
endokrinbaseret behandling uden evidens for sygdomsprogression ifglge investigators vurdering. Det
var tilladt, at patienterne havde faet én tidligere linje kemoterapi inden starten pa behandling med Al
plus en CDK4/6-hemmer. Fglgende patienter blev udelukket: Patienter med ECOG > 1,
tilstedevarelse af udbredt symptomatisk metastatisk visceral sygdom, tidlige progressorer med
CDK4/6-heemmer; sveer og ukontrolleret kardiel komorbiditet, sveert nedsat leverfunktion og/eller
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QTc-forlengelse (defineret som > 480 ms for kombination med palbociclib eller abemaciclib eller

> 450 ms for kombination med ribociclib. ESR1-mutationsstatus blev bestemt prospektivt via test af
plasmaafledt cirkulerende tumor-DNA (ctDNA) under anvendelse af Guardant 360 CDx-analyse.
Mutationer i ESR1, der forarsager de indikerede andringer i aminosyrer, var egnede til inklusion:
E380Q, VV422del, S463P, L536H, L536P, L563R, Y537C, Y537D, Y537N, Y537S, D538G. Pa
baggrund af resultater fra Guardant 360-analysen var de mest almindelige ESR1-&ndringer varianter i
aminosyrerne D538G, Y537S og Y537N, som blev pavist hos henholdsvis 44,6 %, 38,9 % og 18,5 %
af patienterne med en egnet ESR1-mutation.

| alt 315 patienter blev randomiseret 1:1 til at f enten Etcamah (n = 157, 75 mg en gang dagligt) plus
en CDK4/6-haemmer og en placebo for Al eller fortsaette med Al plus en CDK4/6-heemmer og placebo
for Etcamah (n = 158). Den samlede procentdel af randomiserede patienter pa palbociclib var 75,6 %,
ribociclib var 14,9 %, og abemaciclib var 9,5 %. Valget af CDK4/6-ha&ammer og dosis heraf forblev
den samme pa tidspunktet for randomisering i begge arme. Randomisering blev stratificeret efter
sygdomslokation (visceral sygdom versus ikke-visceral sygdom), ESR1m-pavisning (farste test versus
efterfglgende ctDNA-tests), tid fra initiering af Al plus CDK4/6-ha&mmer til randomisering

(< 18 maneder versus > 18 maneder) og type af CDK4/6-hammer (palbociclib versus ribociclib versus
abemaciclib). Prae-/perimenopausale kvindelige patienter og mandlige patienter, der samtidig tog en
LHRH-agonist, fortsatte med at fa denne efter randomisering. Behandling med Etcamah fortsatte indtil
forekomst af sygdomsprogression eller uacceptabel toksicitet.

Det primere endepunkt var progressionsfri overlevelse (PFS) vurderet af investigator ifelge RECIST
(Response Evaluation Criteria in Solid Tumors) v1.1. De vigtigste sekundere endepunkter var tid fra
randomisering til progression nummer to eller dgdsfald (PFS2) og samlet overlevelse (OS).

Demografiske karakteristika og karakteristika ved baseline var ligeligt fordelt i studiets arme. Hos de
315 patienter var medianalderen 61,0 ar (interval 29,0 til 89,0 ar, og 36,8 % var over 65 ar); kvinder
(99,0 %); maend (1,0 %); hvide (63,2 %), asiater (23,2 %), sorte (1,9 %) og andre racer (1,0 %).
Praestationsstatus ifglge ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) var 0 (65,1 %) eller 1

(33,0 %); 79,4 % var postmenopausale kvinder, og 20,6 % var pree-/perimenopausale kvinder eller
mend.

Virkningsresultaterne er sammenfattet i tabel 3 og figur 1.

Tabel 3 Virkningsresultater i SERENA-6 (DCO3: 2. jan. 2026)

Etcamah plus en Al plus en
CDK4/6-haemmer CDK4/6-haemmer
(n = 157) (n=158)
Progressionsfri overlevelse (PFS) efter investigatorvurdering
Antal haendelser 2 (%) 99 (63,1) 124 (78,5)
Median for maneder ° (95 % 16,76 (14,72; 19,35) 9,23 (7,23; 9,66)
Cl)
Hazard ratio ¢ (95% CI) 0,45 (0,34; 0,59)
p-veerdi 9 < 0,00001
Samlet overlevelse (OS) (30 % modenhed)
Antal haendelser (%) 46 (29,3) 49 (31,0)
Median for maneder ® (95 % 41,20 (35,48; NC) 40,21 (36,50; 43,27)
Cl)
Hazard ratio © 0,87 (0,57; 1,30)

Inkluderer progressionshandelser, der forekommer inden for 2 besgg efter sidste evaluerbare vurdering.
Beregningen er baseret pd Kaplan-Meier-metoden.

En hazard ratio < 1 taler til fordel for behandlingsarmen med Etcamah plus CDK4/6-he&mmer.

p-veerdi < 0,00001 opnéet pd DCO1 (28. nov. 2024).

o o T ®

12



Figur 1 Kaplan-Meier-diagram over progressionsfri overlevelse efter investigatorvurdering i
SERENA-6
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Padiatrisk population

Det Europeiske Laegemiddelagentur har dispenseret fra kravet om at fremlaegge resultaterne af studier
med Etcamabh i alle undergrupper af den padiatriske population ved brystcancer (se pkt. 4.2 for
oplysninger om peadiatrisk anvendelse).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

De farmakokinetiske parametre for camizestrant er blevet karakteriseret hos raske patienter og
patienter med brystcancer. Pa baggrund af populationsfarmakokinetisk (popPK) analyse er
camizestrants farmakokinetik for dosen pa 75 mg karakteriseret ved en tilsyneladende
plasmaclearance pa 69,1 I/t, tilsyneladende fordelingsvolumen (Vs/F) ved steady state pa 26,97 I/kg
og en terminal halveringstid pa ca. 23 timer. Den orale biotilgengelighed for en dosis pa 75 mg
camizestrant er 43 %, og steady state opnas pa dag 5 efter dosering en gang dagligt.

Absorption

Efter oral administration absorberes camizestrant med opnaelse af median for maksimal
plasmakoncentration ca. 2 til 4 timer efter dosering.

Indvirkning af mad

Den observerede eksponering efter administration sammen med et fedtrigt maltid svarede til den, der
blev observeret efter faste natten over, hvilket understetter, at camizestrant kan tages med eller uden
mad. Efter et fedtrigt maltid var Cmax 0g den geometriske middelveerdi for AUC (90 % Cl) efter
fedeindtag i forhold til faste pa henholdsvis 106,2 % (90 % CI: 94,3 %; 119,7 %) og 109,8 % (90 %
Cl: 104,4 %; 115,5 %).

Fordeling
Baseret pa popPK-analyse fordeles camizestrant i vaevet med et perifert tilsyneladende

fordelingsvolumen pa 8,69 I/kg. Det tilsyneladende fordelingsvolumen for camizestrant ved steady
state er 26,97 I/kg.
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Plasmaproteinbindingen af camizestrant er 75,3 % (24,7 % fri). Der er ingen evidens for
koncentrationsafhaengig plasmaproteinbinding. Blod til plasma-ratioen var 0,99.

Biotransformation

Metabolismeresultater fra in vitro-hepatocytstudier indikerer, at camizestrant gennemgar flere
oxidationsreaktioner ud over direkte N-glukuronidering og metaboliseres primart af CYP3A4/5 og
UGT1A4. Humane metabolitter af camizestrant blev pavist og kvantificeret i farmakokinetiske praver
fra raske kvindelige forsagspersoner, som fik en enkelt oral dosis pa 75 mg [14C]-camizestrant

(0,67 MBq). De vasentligste cirkulerende leegemiddelrelaterede stoffer var N-glucuronidkonjugatet af
camizestrant, N-glucuronidet af syremetabolitten og camizestrant, som udgjorde 20,1 %, 11,2 % og
13,6 % af den cirkulerende radioaktivitet i plasma. De gvrige otte mindre betydningsfulde metabolitter
i plasma, hvor hver havde en relativ meengde under 10 % af det samlede leegemiddelrelaterede
materiale i plasma, var enten oxidative metabolitter eller glucuronider af oxidative metabolitter. Der er
ikke identificeret nogen aktive metabolitter.

In vitro: Camizestrant heemmer ikke CYP1A2, CYP2A6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19 eller
CYP2E1 og er en svag (IC50 > 100 um) heemmer af UGT1A1 og UGT2B7. Camizestrant forarsager
ikke tidsafhaengig haemning af CYP1A2, CYP2D6 og CYP3A4/5. Camizestrant har lavt potentiale til
at forarsage induktion af CYP1A2, CYP2B6 og CYP3A4/5. Hvad angar leegemiddeltransportarerne,
heemmer camizestrant ikke OATP1B3, OCT2, OATL1, OAT3, MATE1 og MATE2K, og camizestrant
er ikke substrat for BCRP, OATP1B1 eller OATP1B3.

Elimination

Efter oral administration af en enkelt dosis pa 75 mg [14C]-camizestrant, blev en middelverdi pa
82 % af radioaktiviteten genfundet i urin og feeces. Samlet middelvardi for radioaktivitet (65,1 %),
som blev genfundet i feeces, indikerer, at faekal udskillelse var hovedruten for elimination efter oral
dosering, mens 16,8 % af den samlede radioaktivitet blev genfundet fra urinen.

Linearitet/non-linearitet

Camizestrants AUC og Cmax Udviste en starre end dosisproportionel stigning i dosisintervallet 25 til
450 mg.

Searlige populationer

Indvirkning af alder, ken, race og veaegt

Pa baggrund af popPK-analyser (n = 756) blev der ikke identificeret nogen klinisk signifikant
sammenhang mellem modelforudsagt steady state-eksponering, areal under kurven ved steady state
(AUCs) og falgende kovariater: medianalder ved baseline 61 ar (29 til 89 ar) og racegrupper. En
PopPK-analyse viste, at medianlegemsvagten ved baseline var 69,9 kg (34,2 til 150 kg), og det
pavirkede den tilsyneladende fordelingsvolumen (V2/F), men dette var ikke klinisk relevant; det havde
ikke en signifikant indvirkning pa den tilsyneladende samlede legemsclearance (CL/F) eller AUCs.
Dosisjustering er ikke ngdvendig for camizestrant baseret pa alder, ken, race eller legemsvegt.

Nedsat nyrefunktion

PopPK-analysen anvendte kontinuerlig kreatininclearance. Kreatininclearance ved baseline (CrCL)
blev beregnet ved anvendelse af Cockcroft-Gault-ligningen for at evaluere nyrefunktionens
indvirkning pa camizestrants farmakokinetik; medianen for CrCL var 86,2 ml/min (interval
22,8-303 ml/min). Analysen viste, at let og moderat nedsat nyrefunktion ved baseline ikke havde
nogen klinisk betydningsfuld indvirkning pa camizestrants farmakokinetik, hvilket indikerer, at
dosisjustering ikke er ngdvendig for patienter med let til moderat nedsat nyrefunktion.

De kliniske studier af camizestrant inkluderede et begraenset antal patienter med sveert nedsat
nyrefunktion og ingen patienter, som var i dialyse, eller som havde CrCL < 15 ml/min. Derfor er der
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ikke fastlagt en passende dosis camizestrant for patienter med sveart nedsat nyrefunktion og patienter i
dialyse (se pkt. 4.2).

Nedsat leverfunktion

Baseret pa et farmakokinetisk studie med patienter efter en enkelt dosis pa 75 mg var den geometriske
middelveerdi for Cnax 0g AUCo.nr for camizestrants eksponering hos patienter med moderat
(Child-Pugh B) nedsat leverfunktion henholdsvis 2,4 gange og 2,7 gange den, der sas hos patienter
med normal leverfunktion. Geometrisk middelveerdi for Cnax 0g AUCo.ine fOr camizestrants
eksponering hos patienter med sveert (Child-Pugh C) nedsat leverfunktion var henholdsvis 3,1 gange
og 3,8 gange den, der sas hos patienter med normal leverfunktion.

Eksponeringen for camizestrant er hgjere end dosisproportional og stiger med tiden indtil steady state.
Stigningen i eksponering for camizestrant fra enkeltdosis til steady state er ikke kendt hos
forsggspersoner med nedsat leverfunktion (Child-Pugh). PopPK-modellering indikerede ikke let
nedsat leverfunktion (NCI) som et signifikant kovariat for camizestranteksponering. Som
forholdsregel skal camizestrant undgas hos personer med moderat og sveert nedsat leverfunktion.
Patienter med let nedsat leverfunktion ma gerne tage camizestrant.

5.3  Non-kliniske sikkerhedsdata

Non-klinisk toksicitet/toksicitet efter gentagne doser

| studier af toksicitet efter gentagne doser hos mus, rotter og hunde blev reproduktionskanalen
identificeret som malorgan med histopatologiske fund, som forekom ved eksponeringer, der var
signifikant under (hunner) eller 2 gange (hanner) den humane eksponering ved den maksimale
anbefalede humane dosis (MRHD). Der var relaterede fund i binyrerne (hos rotter og mus) og i
hypofysen (hos mus). Fundene var hormondrevne, baseret pa camizestrants farmakologiske virkning,
og derfor ikke relevante for postmenopausale kvinder eller pree- eller perimenopausale kvinder eller
mend, som fik en LHRH-agonist. De fund i reproduktionskanalen hos hanner, som har klinisk
relevans, er beskrevet i afsnittet om fertilitet.

Der blev observeret makrofagaggregering (lunger, milt, thymus og mesenteriske lymfeknuder) og
vakuolisering (galdeepiteliet i leveren) hos rotter og/eller mus. Dette blev bekraeftet som fosfolipidose
i rottelunger, var reversibelt efter 1 maneds dosering, men blev anset som en bivirkning hos hunrotter i
studiet af 6 maneders varighed ved en samlet plasmaeksponering (AUC) pa ca. 60 gange human
eksponering ved MRHD.

I mekanistiske studier medfarte camizestrant dysfunktion af stav-bipolar celler i nethinden hos rotter
ved Klinisk relevante eksponeringer (ca. 5 gange human eksponering ved MRHD). Pavirkningen af
nethinden hos rotter var reversibel og i overensstemmelse med de forbigaende pavirkninger af synet,
som er observeret hos mennesker.

Der blev observeret kardiovaskulaere pavirkninger pa tvars af arter (dvs. hunde og rotter), hvilket blev
understattet af mekanistiske studier. Der blev observeret nedsat hjerterytme relateret til nedsat aktivitet
af pacemakerstrgm i sinusknuden via HCN4-ionkanaler hos dyr, hvilket blev bekraftet klinisk (se

pkt. 4.4). Hos hunde og rotter omfattede yderligere kardiovaskulare funktionelle pavirkninger med
forsinket indtraeden dosis- og tidsafhaengige fald i diastolisk blodtryk, QA-interval og PR-interval,
med stigninger i pulstryk, QT/QTc-intervaller og venstre ventrikelparametre (dP/dt+ og dP/dt-). Ved
vurdering af hunde vedvarede QTc-forleengelse i mindst 3 dage og op til 4 uger. QTc-forlaengelsen
havde ukendt mekanisme, var uafhaengig af hjerterytme og uden relation til hERG-hamning og blev
observeret ved maksimale ubundne plasmakoncentrationer > 4 gange dem, der sas ved human MRHD.
Der blev observeret yderligere atrielle preemature komplekser (APC'er) hos én telemetri- og én
toksikologi-hund ved maksimale frie plasmaniveauer pa henholdsvis 12 gange og 33 gange den
humane MRHD. Der blev observeret kardiomyopati hos hunrotter efter dosering i 6 maneder ved
samlede plasmaeksponeringer > 11 gange den humane AUC-eksponering ved human MRHD.
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Hos hunde resulterede kombinationsdosering af camizestrant og atropin i en signifikant stigning i
atropineksponering i plasma og hjerne. Arsagen til denne stigning anses for at vaere heemning af
atropinmetabolisme og er derfor sandsynligvis specifik for hunde.

Mutagenicitet og karcinogenicitet

Camizestrant var negativ i in vitro-Ames- og mikronukleusanalyserne og i in
vivo-mikronukleusstudiet. Fund i ovarierne i studier af kronisk toksicitet efter gentagne doser
omfattede hyperplasi ved total plasmaeksponering (AUC) > 2 gange (granulosaceller hos rotter) og

52 gange (kansstreng-stromalceller hos hunde) i forhold til eksponering hos mennesker ved MHRD
samt godartede granulosacelletumorer ved total plasmaeksponering (AUC) pa ca. 60 gange (hos rotter)
og 3,5 gange (hos hunde) i forhold til eksponering hos mennesker ved MHRD. Der blev observeret et
interstitielt (Leydig) celleadenom i testiklerne hos en enkelt hund ved 13 gange den human
eksponering ved MRHD. Fundene anses for hormondrevne, baseret pa camizestrants farmakologiske
virkning, og derfor ikke relevante for postmenopausale kvinder eller for pre- eller perimenopausale
kvinder eller mand, der far en LHRH-agonist.

Reproduktionstoksicitet

Embryofgtal/udviklingsmaessig toksicitet

Administration af camizestrant i et modificeret embryofatalt udviklingsstudie hos rotter resulterede i
en fuldsteendig mangel pa implantation hos hunner ved dosering af 0,1 mg/kg/dag pabegyndt far
implantation. Nar administration blev begranset til organogenesefasen, havde camizestrant ingen
indvirkning pa embryofgtal overlevelse eller udvikling, men ved dosering fra implantation til og med
fgdsel og ind i diegivningsperioden, medfarte camizestrant gget gestationsleengde, dystoci, nedsat
overlevelse og vaekst af afkommet. Maternel eksponering i dette studie var langt under human
eksponering ved MRHD.

Fertilitet

| et fertilitetsstudie med hunrotter havde camizestrant en negativ indvirkning pa gstruscyklus,
parringsadfeerd, fertilitet og tidlig embryooverlevelse, hvilket blev fuldt ud reverseret efter 1 maned
uden dosering. Indvirkningen blev observeret ved maternel eksponering under human eksponering ved
MRHD.

Hos hanrotter og -hunde sas atrofi i prostatakirtlen, seedblaeren og de seminifergse tubuli, tubulaer
dilatation af testikler og endringer i epididymis (nedsat seedtal hos rotter og cellerester hos hunde) ved
den laveste dosis i kroniske studier ved eksponering > 2 gange (hos rotter) eller > 3,5 gange (hos
hunde) den humane eksponering ved MRHD, hvilket blev anset for at have klinisk relevans. Hos
hanrotter var der efter 9 ugers dosering lavere spermatid-/sadtal, en hgjere procentdel af abnormiteter
i seed, lavere sedmotilitet og lavere parrings- og draegtighedsrater, hvilket indikerede en indvirkning
pa fertiliteten hos hanner. Indvirkningen blev observeret ved en total plasmaeksponering (AUC)

> 2 gange den, som blev observeret ved en klinisk dosis pa 75 mg, men der blev ikke fastlagt et niveau
uden bivirkninger. | det studie blev der observeret implantationstab og nedgang i antallet af levende
fostre hos ikke-doserede hunner, der blev parret med doserede hanner, hvilket tydede pa han-medieret
reproduktionstoksicitet ved en total plasmaeksponering (AUC) 27 gange den humane eksponering ved
MRHD. Det blev ikke vurderet, om fertilitetsfundet hos hanner kunne reverseres.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER
6.1 Hjeelpestoffer

Tabletkerne

Cellulose, mikrokrystallinsk (type 102)

Calciumhydrogenphosphat
Natriumstivelsesglycolat (type A)
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Magnesiumstearat

Tabletovertreek

Polyvinylalkohol

Titandioxid (E171)

Macrogol 3350

Talcum

Rad jernoxid (E172)

Gul jernoxid (E172)

Sort jernoxid (E172)

6.2 Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid

3ar.

6.4  Seerlige opbevaringsforhold
Dette leegemiddel kraever ingen seerlige forholdsregler vedrgrende opbevaringen

6.5 Emballagetype og pakningsstarrelser

28x1 filmovertrukne tabletter i perforerede aluminium/aluminium-enkeltdosisblistere. 2 blistere med
14 filmovertrukne tabletter i hver.

6.6  Regler for bortskaffelse

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

7. INDEHAVER AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

AstraZeneca AB

SE-151 85 Sdédertalje

Sverige

8. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)
EU/1/26/2046/001

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF

TILLADELSEN

Dato for farste markedsfaringstilladelse:

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN

Yderligere oplysninger om dette leegemiddel findes pa Det Europaiske Laegemiddelagenturs
hjemmeside https://www.ema.europa.eu.
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BILAG II

FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER
VEDRYRENDE UDLEVERING OG ANVENDELSE

ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED

HENSYN TIL SIKKER OG EFFEKTIV ANVENDELSE AF
LAGEMIDLET
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A.  FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pé den fremstiller, der er ansvarlig for batchfrigivelse

AstraZeneca AB
Gartunavagen
SE-152 57 Sodertdlje
Sverige

B. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER VEDRJRENDE UDLEVERING OG
ANVENDELSE

Laegemidlet ma kun udleveres efter ordination pa en recept udstedt af en begraenset leegegruppe (se
bilag I: Produktresumé, pkt. 4.2).

C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR MARKEDSFARINGSTILLADELSEN
. Periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger (PSUR’er)

Kravene for fremsendelse af PSUR'er for dette leegemiddel fremgar af listen over EU-referencedatoer
(EURD list), som fastsat i artikel 107c, stk. 7, i direktiv 2001/83/EF, og alle efterfalgende opdateringer
offentliggjort pa Det Europzeiske Laegemiddelagenturs hjemmeside https://www.ema.europa.eu.

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal fremsende den farste PSUR for dette praeparat inden for
6 maneder efter godkendelsen.

D. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LAEGEMIDLET

o Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal udfgre de pakraevede aktiviteter og foranstaltninger
vedrgrende leegemiddelovervagning, som er beskrevet i den godkendte RMP, der fremgar af modul
1.8.2 i markedsferingstilladelsen, og enhver efterfglgende godkendt opdatering af RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

o pa anmodning fra Det Europaiske Laegemiddelagentur

o nar risikostyringssystemet andres, serlig som falge af, at der er modtaget nye oplysninger, der
kan medfare en veesentlig &ndring i benefit/risk-forholdet, eller som fglge af, at en vigtig
milepeel (Iegemiddelovervagning eller risikominimering) er naet.

o Forpligtelse til at gennemfgre foranstaltninger efter udstedelse af markedsfaringstilladelse

Indehaveren af markedsfaringstilladelsen skal inden for den fastsatte tidsramme gennemfare falgende
foranstaltninger:

Beskrivelse Tidsfrist
Virkningsstudie efter tilladelse til markedsfaring (PAES): For yderligere at | 31. december 2028
karakterisere langtidsvirkningen af camizestrant i kombination med en
CDK4/6-heemmer (palbociclib, ribociclib eller abemaciclib) til behandling
af voksne patienter med ER-positiv, HER2-negativ, lokalt fremskreden eller
metastatisk brystcancer efter pavisning af ESR1-mutation og uden
sygdomsprogression under endokrin farstelinjebehandling i kombination
med en CDK4/6-h&@mmer skal indehaveren af markedsfgringstilladelsen

19



indsende resultaterne af den endelige analyse af OS (samlet overlevelse) fra
SERENA-6-studiet, et randomiseret, dobbeltblindet fase Il1-studie.
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BILAG Il

ETIKETTERING OG INDLAGSSEDDEL
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A . ETIKETTERING
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M/ZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

AESKE

|1 LAGEMIDLETS NAVN

ETCAMAH 75 mg filmovertrukne tabletter
camizestrant

| 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver filmovertrukket tablet indeholder 75 mg camizestrant.

| 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

| 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSST@RRELSE)

Filmovertrukket tablet
28x1 filmovertrukne tabletter

| 5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse
Laes indlaegssedlen inden brug.

6. S/ERLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgaengeligt for barn.

| 1. EVENTUELLE ANDRE SZARLIGE ADVARSLER

8. UDL@BSDATO

| 9. S/AERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF
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| 11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN |
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertdlje

Sverige

| 12. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/26/2046/001

| 13. BATCHNUMMER

Lot

| 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING |
| 15. INSTRUKTIONER VEDRJRENDE ANVENDELSEN |
| 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT |

etcamah 75 mg

17

ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfart en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18.

ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAV TIL MZARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER

|1 LAGEMIDLETS NAVN

ETCAMAH 75 mg tabletter
camizestrant

| 2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

AstraZeneca

3. UDL@BSDATO

EXP

| 4. BATCHNUMMER

Lot

5.  ANDET
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B. INDLAGSSEDDEL
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Indleegsseddel: Information til patienten

Etcamah 75 mg filmovertrukne tabletter
camizestrant

vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan der hurtigt tilvejebringes nye
oplysninger om sikkerheden. Du kan hjalpe ved at indberette alle de bivirkninger, du far. Se sidst i
punkt 4, hvordan du indberetter bivirkninger.

Laes denne indleegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette leegemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlaegssedlen. Du kan fa brug for at lzese den igen.

- Sperg leegen, apotekspersonalet eller sygeplejersken, hvis der er mere, du vil vide.

- Laegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor vaere med at give leegemidlet
til andre. Det kan veere skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt leegen, apotekspersonalet eller sygeplejersken, hvis du far bivirkninger, herunder
bivirkninger, som ikke er naevnt i denne indleegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indlaegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indleegssedlen

1. Virkning og anvendelse

Det skal du vide, far du begynder at tage Etcamah
Sédan skal du tage Etcamah

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

Sk~ wn

1. Virkning og anvendelse
Hvad Etcamah er

Etcamah indeholder det aktive stof camizestrant. Camizestrant tilhgrer en gruppe af leegemidler, der
kaldes orale selektive gstrogenreceptornedbrydere (SERD), samt gstrogenreceptorantagonister
(ER-antagonister).

Hvad Etcamah anvendes til

Etcamah er et leegemiddel mod kreeft, som anvendes til voksne i kombination med et andet leegemiddel
mod kraft, der kaldes en CDK4/6-heemmer (palbociclib, ribociclib eller abemaciclib). Det bruges til
behandling af brystkraeft, der har spredt sig i naerheden (lokalt fremskreden) eller til andre dele af
kroppen (metastatisk). Det er vigtigt, at du ogsa laeser indlaegssedlen for de andre leegemidler. Tal med
legen, hvis du har spgrgsmal om disse leegemidler.

Etcamah kan kun anvendes, nar kreftcellerne har receptorer (mal) pa overfladen, der kaldes
gstrogenreceptorpositive (ER-positive) og ikke har store mangder af en receptor til en veekstfaktor,
der hedder HER2, til hud hos mennesker (de er HER2-negative). Det skal ogsa vaere pavist, at
kreeftcellerne har en endring (mutation) i et gen, der hedder "ESR1", som er fundet, mens patienten fik
anti-hormonbehandling sammen med en CDK4/6-ha&ammer som den farste behandling mod kreeften,
hvor kraeften ikke blev forverret. Laegen vil ogsa udfare en test for at sikre, at Etcamah er det rette for
dig.

Nar Etcamah anvendes til kvinder, som endnu ikke har naet overgangsalderen (preemenopausale eller
perimenopausale), og til meand, skal det gives med en luteiniserende hormon-frigivende
hormon-agonist (LHRH-agonist) eller -antagonist (LHRH-antagonist) (leegemidler, der nedseetter
niveauet af hormoner i blodet, sisom @strogen, progesteron og testosteron).
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Hvordan Etcamah virker

Det aktive stof i Etcamah, camizestrant, virker ved direkte at blokere og gdeleegge de
gstrogenreceptorer, der findes i brystkreeft. @strogenreceptorer er proteiner, der kan hjelpe
brystkraeften med at vokse og flerdoble sig. Nar gstrogenreceptorerne i brystkraeften blokeres og
gdeleegges, kan Etcamah reducere vakst og spredning af kreeften.

2. Det skal du vide, far du begynder at tage Etcamah

Tag ikke Etcamah

o hvis du ammer

o hvis du er allergisk over for camizestrant eller et af de gvrige indholdsstoffer i dette leegemiddel
(angivet i punkt 6)

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt legen, apotekspersonalet eller sygeplejersken, far du tager Etcamah
o hvis du har nedsat hjerterytme (puls)

o hvis du har leverrelaterede problemer

Bgrn og unge
Bgrn og unge under 18 ar ma ikke fa dette leegemiddel. Det skyldes, at det for denne aldersgruppe ikke
er kendt, hvor godt Etcamah virker, eller hvor sikkert det er.

Brug af andre laegemidler sammen med Etcamah

Forteel det altid til leegen eller apotekspersonalet, hvis du tager andre leegemidler, for nylig har taget
andre leegemidler eller planlaegger at tage andre legemidler. Det skyldes, at Etcamah kan pavirke den
made, hvorpa nogle af de andre legemidler virker. Nogle af de andre leegemidler kan ogsa pavirke,
hvordan Etcamah virker.

o Fglgende legemidler kan reducere virkningen af Etcamah ved at nedsztte maengden af Etcamah i

blodet:

- Carbamazepin (anvendes mod krampeanfald)

- Perikon (et naturleegemiddel mod depression)

- Rifampicin (anvendes til behandling af visse infektioner)

e  Phenobarbital (anvendes mod krampeanfald) og andre kendte moderate CYP3A4/5-induktorer
kan nedsette virkningen af Etcamah, og de skal anvendes med forsigtighed. Om muligt kan din
leege overveje alternative laegemidler.

e Etcamah kan gge risikoen for bivirkninger ved nogle andre leegemidler ved at gge mengden af
disse legemidler i blodet. Det er blandt andet:

- Omeprazol, pantoprazol (anvendes til behandling af tilstande, der skyldes for meget mavesyre)
- Warfarin (anvendes til behandling af blodpropper)

- Phenytoin (anvendes til behandling af krampeanfald)

Hvis du tager nogen af disse leegemidler, vil leegen stoppe behandlingen mindst 2 uger far din
farste dosis Etcamah og farst genstarte behandlingen mindst 2 uger efter din sidste dosis
Etcamah.

e Lansoprazol (anvendes til behandling af tilstande, der skyldes for meget mavesyre) — og andre
kendte moderat sensitive substrater for CYP2C9 og/eller CYP2C19 — ma anvendes med
forsigtighed. Om muligt kan laegen overveje alternative leegemidler.

e  Leegemidler, der er kendt som sensitive CYP3A4/5-substrater, for eksempel:

- Midazolam (anvendes til savn og/eller lindring af angst) og simvastatin (anvendes til at seenke
kolesteroltallet) skal anvendes med forsigtighed.

- Alfentanil og fentanyl (legemidler, der anvendes til smertelindring) kan kraeve dosisjustering,
og din leege vil maske holde ngje gje med din brug af disse l&egemidler i tilfelde af eventuelle
bivirkninger.

28



e Nar Etcamah tages samtidig med visse leegemidler, kan det gge risikoen for, at din hjerterytme
&ndres, hvilket resulterer i unormal elektrisk aktivitet i hjertet (QT-forleengelse) og torsades de
pointes (unormal elektrisk aktivitet i hjertet med livstruende forstyrrelser i hjerterytmen). Det er
blandt andet:

- Ciprofloxacin, levofloxacin (anvendes til behandling af bakterieinfektion)
- Ondansetron (anvendes til behandling af kvalme og opkastning)

- Escitalopram, venlafaxin (anvendes til behandling af depression)

- Fluconazol (anvendes til behandling af svampeinfektion)

- Ribociclib (anvendes mod brystkraft i kombination med Etcamah)

Ribociclib: Indtagelse af Etcamah sammen med ribociclib er blevet undersggt. Laegen vil overvage
dig under behandling med disse leegemidler og kan om ngdvendigt justere doserne. Se indlaeegssedlen
for ribociclib for yderligere oplysninger.

Hvad du skal vide om kontrol, nar du far Etcamah og CDK4/6-heemmere

Inden og efter du pabegynder behandling med Etcamah og en CDK4/6-hammer, vil leegen kontrollere
dit hjerte med en EKG-test samt tage blodprever efter behov, herunder kontrollere din saltbalance. |
Igbet af behandlingen vil leegen fortsat kontrollere dig efter behov og fglge anvisningerne for den
CDK4/6-h@mmer, du tager. Hvis der er nogen andringer i din hjerterytme, skal du maske have taget
EKG-test oftere.

Graviditet, amning og frugtbarhed
Praevention: information til kvinder og maend

Kvindelige patienter

Hvis du er kvinde og kan blive gravid, skal du bruge sikker praevention, mens du tager Etcamah og i
mindst 4 uger efter din sidste dosis. Du ma ikke bruge p-piller. Brug en ikke-hormonel metode, sasom
kobberspiral. Spgrg leegen om egnede praeventionsmetoder.

Mandlige patienter

e Du skal bruge kondom, nar du har sex med en kvindelig partner, selv hvis hun er gravid, mens du
tager Etcamah, og i mindst 1 uge efter du har taget den sidste dosis.

e Din kvindelige partner skal ogsa bruge preevention, sasom p-piller.

e  Du skal fortelle det til leegen, hvis din kvindelige partner bliver gravid.

Graviditet

Hvis du er gravid, har mistanke om, at du er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal du sparge

legen til rads, far du tager dette leegemiddel. Det skyldes, at Etcamah kan skade dit ufgdte barn.

e  Huvis du bliver gravid under behandlingen, skal du straks forteelle det til leegen. Laegen vil
beslutte, om du skal blive ved med at tage Etcamah.

e Du ma ikke blive gravid, mens du tager dette legemiddel. Hvis du kan blive gravid, skal du bruge
sikker preevention. Se under "Pravention: information til kvinder og mand" ovenfor.

e Huvis du er kvinde og kan blive gravid, vil din lege bede dig om at tage en graviditetstest, inden
du pabegynder behandlingen, for at undersgge, om du allerede er gravid. Du skal muligvis ogsa
tage regelmaessige graviditetstests, mens du far Etcamah.

Amning

Inden du tager Etcamah, skal du fortelle det til lsegen, hvis du ammer. Det vides ikke, om leegemidlet
passerer over i modermalken. Af hensyn til dit barns sikkerhed ma du ikke amme under behandlingen
med Etcamah, og i 4 uger efter du har taget den sidste dosis.

Frugtbarhed

Etcamah kan nedsztte frugtbarheden hos maend og kvinder. Sgg rad hos laegen eller apotekspersonalet,
hvis du planlaegger at fa et barn.
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Trafik- og arbejdssikkerhed

Etcamah tages sammen med en CDK4/6-heemmer, som kan gere dig traet eller svimmel, og dette kan
medfare en let pavirkning af din evne til at kare bil eller betjene maskiner. Etcamah i sig selv kan
sommetider forarsage kortvarige &ndringer i kanten af dit synsfelt, sa du for eksempel ser lysglimt.
Disse andringer er seedvanligvis sma og pavirker normalt ikke din karsel. Hvis det sker, skal du
udvise forsigtighed under kersel, og nar du betjener varktgj eller maskiner.

Etcamah indeholder natrium
Dette legemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. filmovertrukket tablet, dvs. det
er i det veesentlige natriumfrit.

3.  Sadan skal du tage Etcamah

Tag altid leegemidlet ngjagtigt efter laegens anvisning. Er du i tvivl, sa sparg leegen eller

apotekspersonalet.

e  Etcamah fas som filmovertrukne tabletter, som tages gennem munden.

e Den anbefalede dosis af Etcamah er én 75 mg filmovertrukket tablet, der tages en gang dagligt pa
same tidspunkt hver dag.

e  Synk tabletten hel med vand. Du ma ikke tygge, knuse, oplgse eller dele tabletten.

e  Etcamah kan tages med eller uden mad.

e Huvis du kaster op, ma du ikke tage en ekstra dosis. Tag den naste dosis Etcamah pa det
sedvanlige tidspunkt.

e  Behandlingen skal fortsette sa leenge, du har gavn af den, eller indtil bivirkningerne ikke leengere
kan handteres.

Hvis du har taget for meget Etcamah
Hvis du har taget mere Etcamah, end du skulle, skal du kontakte leegen. Medbring tabletterne og denne
indleegsseddel.

Hvis du har glemt at tage Etcamah

Hvis du har glemt at tage en dosis, kan du tage den straks inden for 6 timer efter det seedvanlige
tidspunkt. Hvis der er gaet mere end 6 timer siden det seedvanlige tidspunkt, skal du springe den dosis
over og tage den naste dosis Etcamah pa det seedvanlige tidspunkt. Du ma ikke tage en dobbeltdosis
som erstatning for glemte enkeltdoser.

Hvis du holder op med at tage Etcamah
Du ma ikke stoppe med at tage Etcamah, medmindre lzegen beder dig om det.

Sparg leegen, apotekspersonalet eller sygeplejersken, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4, Bivirkninger

Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
Forteel det til leegen, hvis du far bivirkninger, herunder bivirkninger, som ikke er nzvnt i denne
indleegsseddel.

Forteel det straks til leegen, hvis du far nogen af fglgende symptomer under behandlingen:
Feber, sveden eller kulderystelser, hoste, influenzalignende symptomer, veegttab, andengd,
mavesmerter og diarré, varme eller smertefulde omrader pa kroppen, eller du fgler dig meget treet
(tegn eller symptomer pa infektioner) (meget almindelige, kan forekomme hos flere end 1 ud af
10 personer).
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Andre bivirkninger:

Meget almindelige: kan forekomme hos flere end 1 ud af 10 personer

Lavt niveau af neutrofiler, en type hvide blodlegemer (neutropeni)
Lavt niveau af hvide blodlegemer (leukopeni)

Lavt niveau af blodplader, en komponent der hjalper blodet med at stgrkne (trombocytopeni)
Lavt niveau af rgde blodlegemer (anaemi)

Svimmelhed

Hovedpine

Pavirkning af synet

Tarre gjne

Langsom hjerterytme (bradykardi)

Hoste

Diarré

Kvalme

Opkastning

Rygsmerter

Treethed (fatigue)

Svaghed (asteni)

Almindelige: kan forekomme hos op til 1 ud af 10 personer

Lavt niveau af lymfocytter, en type hvide blodlegemer (lymfopeni)

Manglende appetit

Nedsat niveau af kalium i blodet, som kan medfare forstyrrelser i hjerterytmen (hypokalizemi)
Nedsat niveau af fosfat i blodet (hypofosfateemi)

Nedsat niveau af calcium i blodet, der sommetider kan medfare kramper (hypocalcaemi)
Maerkelig smag i munden (dysgeusi)

Besvimelse (synkope)

Blodprop i en dyb vene, som regel i benet (dyb venetrombose)

Andengd eller vejrtraeekningsbesvaer (dyspng)

Forstoppelse

Mavesmerter

Mundsar eller sar med betendt tandked (stomatitis)

Klge (pruritus)

Hartab (alopeci)

Forhgijet niveau af leverenzymer, som kan vare tegn pa leverproblemer

Hgjt niveau af kreatinin i blodet, et nedbrydningsprodukt fra musklerne, hvilket kan vere et
tegn pa nyreproblemer

Unormal elektrisk aktivitet i hjertet, der pavirker hjerterytmen (QTc-forleengelse)

Ikke almindelige: kan forekomme hos op til 1 ud af 100 personer

Lavt niveau af hvide blodlegemer sammen med feber pa grund af infektion (febril neutropeni)
Sveert uregelmaessig hjerterytme (torsades de pointes), hvilket kan forarsage svimmelhed,
besvimelse eller kollaps

Blokering af et blodkar pa grund af en blodprop (emboli)

Blodprop i et blodkar i lungerne, hvilket kan forarsage smerter i brystet, andengd og besvimelse
(lungeemboli)

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med lzegen, apotekspersonalet eller sygeplejersken. Dette
geelder ogsa mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indleegsseddel. Du eller dine pargrende
kan ogsa indberette bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem
anfert i Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjeelpe med at fremskaffe mere
information om sikkerheden af dette leegemiddel.
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5. Opbevaring
Opbevar legemidlet utilgaengeligt for barn.
Dette legemiddel kraever ingen serlige forholdsregler vedrgrende opbevaringen.

Brug ikke leegemidlet efter den udlgbsdato, der star pa esken og blisteren efter EXP. Udlgbsdatoen er
den sidste dag i den na&evnte maned.

Brug ikke Etcamah, hvis du bemarker, at pakningen eller beholderen viser tegn pa skader eller
manipulation, eller hvis tabletterne er gaet i stykker, har revner eller pa anden made ikke er intakte.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe leegemiddelrester. Af hensyn til miljget ma du
ikke smide leegemiddelrester i aflabet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger
Etcamah indeholder:

- Aktivt stof: camizestrant. Hver filmovertrukket tablet indeholder 75 mg camizestrant.

- @vrige indholdsstoffer:
Tabletkerne: Cellulose, mikrokrystallinsk (type 102), calciumhydrogenphosphat,
natriumstivelsesglycolat (type A) og magnesiumstearat (se punkt 2 "Etcamah indeholder
natrium').
Tabletovertreek: Polyvinylalkohol, titandioxid (E171), macrogol 3350, talcum, red jernoxid
(E172), gul jernoxid (E172) og sort jernoxid (E172).

Udseende og pakningsstarrelser

Etcamah 75 mg filmovertrukne tabletter (tabletter) er beige, runde, bikonvekse, filmovertrukne
tabetter, som er praeeget med "CM" over "75" pa den ene side og glatte pa den modsatte side.
Omtrentlig diameter: 9 mm.

Etcamah leveres som 28 x 1 filmovertrukne tabletter i perforerede
aluminium/aluminium-enkeltdosisblistere (hver pakning indeholder 2 blistere med 14 filmovertrukne
tabletter).

Indehaver af markedsfaringstilladelsen
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertélje

Sverige

Fremstiller
AstraZeneca AB
Gartunavagen
SE-152 57 Sédertélje
Sverige

Hvis du gnsker yderligere oplysninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsfgringstilladelsen:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
AstraZeneca S.A./N.V. UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: +32 237048 11 Tel: +370 5 2660550
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bbarapus
Actpa3eneka brirapus EOO/]
Ten.: +359 24455000

Ceska republika
AstraZeneca Czech Republic s.r.o.
Tel: +420 222 807 111

Danmark
AstraZeneca A/S
TIf.: +45 43 66 64 62

Deutschland
AstraZeneca GmbH
Tel: +49 40 809034100

Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

E\M\Gda
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 210 6871500

Espafia
AstraZeneca Farmaceéutica Spain, S.A.
Tel: +34 91 301 91 00

France
AstraZeneca
Tél: +33 141294000

Hrvatska
AstraZeneca d.o.0.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland

AstraZeneca Pharmaceuticals (Ireland)
DAC

Tel: +353 1609 7100

island
Vistor
Simi: +354 535 7000

Italia
AstraZeneca S.p.A.
Tel: +39 02 00704500

Kvbmpog
Aréxtop Pappaxevtikny Atd
TnA: +357 22490305

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
Tel: +371 67377100

Luxembourg/Luxemburg
AstraZeneca S.A./N.V.
Tél/Tel: +32 237048 11

Magyarorszag
AstraZeneca Kft.
Tel.: +36 1 883 6500

Malta
Associated Drug Co. Ltd
Tel: +356 2277 8000

Nederland
AstraZeneca BV
Tel: +31 85 808 9900

Norge
AstraZeneca AS
TIf: +47 21 00 64 00

Osterreich
AstraZeneca Osterreich GmbH
Tel: +431711310

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 245 73 00

Portugal

AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel: +351 21 434 61 00

Romania
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca AB, 0.z.
Tel: +421 25737 7777

Suomi/Finland
AstraZeneca Oy
Puh/Tel: +358 10 23 010

Sverige

AstraZeneca AB
Tel: +46 8 553 26 000
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Denne indlaegsseddel blev senest eendret
Andre informationskilder

Du kan finde yderligere oplysninger om dette leegemiddel pa Det Europziske Laegemiddelagenturs
hjemmeside https://www.ema.europa.eu
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