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vDetta lakemedel ar foremal for utokad overvakning. Detta kommer att gora det majligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje
misstankt biverkning. Se avsnitt 4.8 om hur man rapporterar biverkningar.

1. LAKEMEDLETS NAMN

Etcamah 75 mg filmdragerade tabletter

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje filmdragerad tablett innehaller 75 mg kamizestrant.

For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Filmdragerad tablett (tablett).

Beige, rund, bikonvex, filmdragerad tablett, praglad med "CM" ovanfor "75" pa ena sidan och slat pa
den andra sidan. Ungeférlig diameter: 9 mm.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Etcamah i kombination med en CDK4/6-hammare (palbociklib, ribociklib eller abemaciklib) ar avsett
for behandling av vuxna patienter med ER-positiv, HER2-negativ, lokalt avancerad eller metastaserad
brostcancer med pavisad ESR1-mutation och utan sjukdomsprogression under forsta linjens
behandling med endokrin terapi i kombination med en CDK4/6-hdmmare (se avsnitt 4.2 och 5.1 for
biomarkdrbaserat patienturval).

Hos pre- eller perimenopausala kvinnor och mén ska Etcamah plus en CDK4/6-hammare kombineras
med en luteiniserande hormonfrisattande hormon (LHRH)-agonist eller -antagonist.

4.2  Dosering och administreringssatt

Behandling ska paborjas och Gvervakas av en lakare med erfarenhet av anvandning av
cancerldkemedel.

Patienturval

Patienter med ER-positiv, HER2-negativ, lokalt avancerad eller metastaserad brostcancer som star pa
endokrin behandling i forsta linjen ska véljas ut for behandling baserat pa forekomst av ESR1-
mutationer i plasma eller tumorprov som samlas in var tredje manad tills en ESR1-mutation har
pavisats, och som bor ha utvéarderats med en CE-markt medicinteknisk produkt for in vitro-diagnostik
(VD) med dartill avsett andamal (se avsnitt 5.1). Om en CE-markt IVD-produkt inte ar tillganglig,
ska ett alternativt validerat test anvandas.



Dosering

Rekommenderad dos av Etcamah i kombination med en CDK4/6-hammare ar 75 mg en gang
dagligen. Vid inséttning av Etcamah ska behandlingen med CDK4/6-hdmmaren fortsatta med samma
dos som anvandes ndr ESR1m detekterades.

Se produktresumén for CDK4/6-hdmmaren eller LHRH-agonisten eller -antagonisten for information
om rekommenderad dosering. Om behandlingen med CDK4/6-hdmmaren sétts ut permanent, ska &ven
behandlingen med Etcamah séttas ut.

Behandlingstid
Behandling med Etcamah ska fortsatta sa lange som Klinisk nytta observeras eller tills oacceptabel
toxicitet uppstar.

Glomd dos
Om en dos av Etcamah gléms kan den tas direkt inom 6 timmar efter den tid den vanligtvis tas. Efter
mer an 6 timmar ska dosen hoppas Over for den dagen. Nésta dos av Etcamah ska tas vid den vanliga
tidpunkten.

Krékningar
Om patienten kraks ska en ytterligare dos inte tas. Nasta dos av Etcamah ska tas vid den vanliga
tidpunkten.

Overvakning for Etcamah i kombination med CDK4/6-hammare

For kombinationen Etcamah och CDK4/6-hd&mmare ska EKG kontrolleras innan behandlingen
paborjas, ungefér vid dag 8 och 15 i den forsta cykeln och darefter enligt klinisk indikation. Darefter
ska 6vervakning under kombinationsbehandlingen ske enligt rekommendationerna i produktresumeén
for den samtidigt administrerade CDK4/6-hdmmaren. Vid QTc-forlangning under behandlingen
rekommenderas tatare EKG-6vervakning.

Dessutom ska kombinationsbehandlingen med Etcamah och ribociklib endast pabdrjas hos patienter
med QTcF-vérden kortare &n 450 ms och analys av elektrolyter ska genomféras innan
kombinationsbehandlingen paborjas, vid dag 15 och enligt klinisk indikation. Se produktresumén for
ribociklib for riktlinjer om dosjustering och annan relevant sékerhetsinformation.

Dosjustering
Behandling med Etcamah kan avbrytas tillfalligt och/eller séttas ut for att behandla biverkningar enligt
riktlinjerna for dosjustering i tabell 1.

Tabell 1 Rekommenderad dosjustering for Etcamah

Toxicitet enligt NCI Atgard

CTCAE (v5.0)

Bradykardi?, symtomatisk, | Overvag att gora uppehall i doseringen av Etcamah medan
CTCAE-grad > 2 samtidiga administrerade Idkemedel som ar ké&nda for att orsaka

bradykardi utvérderas. Om inget bidragande samtidigt administrerat
lakemedel identifieras, gér uppehall i behandlingen med Etcamah
tills symtomen pa bradykardi forsvinner. Om ett bidragande
samtidigt administrerat lakemedel identifieras, Gvervég att sdtta ut
behandlingen eller justera dosen av detta ldkemedel tills symtomen
pa bradykardi forsvinner och ateruppta sedan doseringen av
Etcamah.

Overvig att utvardera hjartfrekvensen igen vid nasta lakarbesok
eller enligt kliniskt behov efter att doseringen av Etcamah har
aterupptagits.

Satt ut Etcamah permanent vid ihallande symtomatisk bradykardi.




Toxicitet enligt NCI Atgard

CTCAE (v5.0)
Synférandringar®, CTCAE | Overvig att remittera till en specialist inom 6gonsjukvard om
grad > 2/begrénsningar i synforandringarna ar progressiva, ihallande eller stor instrumentell
instrumentell ADL ADL.

Beslut om behandlingsavbrott ska baseras pa klinisk bedémning.
Biverkningar av grad 3 Gor uppehall i doseringen av Etcamah tills biverkningen har

eller hdgre som bedomts ha | atergatt till CTCAE-grad 2 eller lagre, ateruppta sedan doseringen.
orsakssamband med

Overvag att satta ut Etcamah permanent vid aterkommande
Etcamah

biverkningar av grad 3 eller hogre.

ADL = Aktiviteter i dagliga livet, CTCAE = Common Terminology Criteria for Adverse Events, NCI = National
Cancer Institute.

a. Bradykardi inkluderar bradykardi och sinusbradykardi.

b. Synférandringar inkluderar fotopsi, dimsyn, nedsatt syn, diplopi och fotofobi enligt MedDRA-
organsystemklassen “6gon” samt ihéllande bild enligt MedDRA -organsystemklassen ”centrala och perifera
nervsystemet”.

Ingen kliniskt relevant farmakokinetisk interaktion observerades nar kamizestrant administrerades
samtidigt med abemaciklib eller palbociklib. N&r kamizestrant 75 mg administrerades i kombination
med ribociklib 6kade kamizestrantexponeringen till nivaer jamforbara med de som observerades med
en monoterapidos pa 150 mg (se avsnitt 4.9).

Sarskilda populationer

Aldre
Ingen dosjustering av kamizestrant krdvs for aldre patienter (se avsnitt 5.2).

Nedsatt njurfunktion
Ingen dosjustering av kamizestrant kravs for patienter med latt till mattligt nedsatt njurfunktion.
Etcamah rekommenderas inte till patienter med gravt nedsatt njurfunktion (se avsnitt 5.2).

Nedsatt leverfunktion

Ingen dosjustering av kamizestrant krdvs for patienter med latt nedsatt (NCI-kriterier) leverfunktion.
Som en forsiktighetsatgard ska anvandning av kamizestrant hos patienter med mattligt och gravt
nedsatt leverfunktion undvikas. Kamizestrant kan tas av patienter med latt nedsatt leverfunktion (se
avsnitt 4.4 och 5.2).

Pediatrisk population

Sakerhet och effekt for kamizestrant for barn i aldern 0 till 18 ar har inte faststéllts. Inga data finns
tillgangliga.

Administreringssatt

Oral anvéandning.

Tabletten ska svéljas hel med vatten och kan tas med eller utan mat. Tabletten ska tas vid ungefar
samma tidpunkt varje dag. Etcamah-tabletten ska inte intas om den &r bruten, sprucken eller pa annat
sétt inte ar intakt. Tabletten ska inte tuggas, krossas, 16sas upp eller delas, eftersom detta inte har
studerats i kliniska studier.

4.3 Kontraindikationer

Amning (se avsnitt 4.6).



Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpazmne som anges i avsnitt 6.1.
4.4 Varningar och forsiktighet

Bradykardi vid anvéndning i kombination med lakemedel som &r kanda for att 6ka risken for QTc-
férlangning

Bradykardi och QTc-forlangning har rapporterats med kombinationen av kamizestrant och CDK4/6-
h&mmare (se avsnitt 4.8). Hos en patient med QTc-férlangning och bradykardi rapporterades icke-fatal
torsades de pointes vid anvandning av kamizestrant i kombination med ribociklib. Med beaktande av
att bradykardi i samband med potentiell QTc-férlangning kan ¢ka risken for arytmi, ska forsiktighet
iakttas vid administrering av kamizestrant i kombination med lakemedel som &r kanda for att orsaka
QTc-forlangning, t.ex. ribociklib. Se rekommendationer for évervakning (avsnitt 4.2).

Nedsatt leverfunktion

Kamizestrant metaboliseras i levern. Patienter med nedsatt leverfunktion forvéntas ha 6kad exponering
for kamizestrant. Som en forsiktighetsatgard ska anvandning av kamizestrant hos patienter med
mattligt eller gravt nedsatt leverfunktion undvikas. Kamizestrant kan tas av patienter med latt nedsatt
leverfunktion. Ingen dosjustering av kamizestrant kravs for patienter med latt (NCI-kriterier) nedsatt
leverfunktion (se avsnitt 4.2 och 5.2).

Natriuminnehéll

Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per filmdragerad tablett, d.v.s. ar nast
intill ”natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och évriga interaktioner
Kamizestrant ar en reversibel hdmmare av CYP3A4/5 och CYP2B6 och hammar aktiviteten hos

lakemedelstransportérerna P-gp, BCRP och OATP1B1. Kamizestrant ar en potent, tidsberoende,
irreversibel hammare av CYP2C9 och CYP2C19. Kamizestrant ar ett substrat for CYP3A4/5 och P-

gp.

Effekter av andra ldkemedel pa kamizestrant

CYP3A4/5-inducerare

Exponeringen for kamizestrant forvantas minska vid samtidig administrering med mattliga och starka
CYP3A4/5-inducerare. Kliniskt resulterade en engangsdos av 75 mg kamizestrant, som
administrerades oralt med upprepade doser av karbamazepin, en stark CYP3A4/5-inducerare, i
geometriska medelvardeskvoter for Cmax 0ch AUC for kamizestrant pa 0,41 [90 % KI: 0,37, 0,46]
respektive 0,29 [90 % KI: 0,28, 0,32]. Samtidig administrering av kamizestrant och en stark
CYP3A4/5-inducerare (inklusive men inte begransat till: karbamazepin, fenytoin, rifampicin och
johannesort) ska undvikas. Ett annat l&kemedelsalternativ utan eller med svag potential att inducera
CYP3A4/5 ska Overvégas.

Nar kamizestrant administreras i kombination med ribociklib plus en mattlig CYP3A4/5-inducerare
(inklusive men inte begrénsat till: bosentan, nafcillin, modafinil och fenobarbital) &r dosjustering av
kamizestrant inte nédvandig. Vid samtidig administrering av kamizestrant i kombination med
abemaciklib eller palbociklib ska anvandning av sadana mattliga CYP3A4/5-inducerare undvikas
genom att byta dem till ett annat samtidigt administrerat lakemedelsalternativ (se avsnitt 5.2).

CYP3A4/5-hdmmare

I en klinisk studie 6kade samtidig anvandning av itrakonazol, en stark CYP3A4/5-hdmmare,
geometriskt medelvarde for Cmax 0och AUCiq for kamizestrant 1,37-faldigt, respektive 1,90-faldigt.
Kamizestrant i kombination med ribociklib ska undvikas hos patienter som tar starka CYP3A4/5-
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hdmmare. Dessutom ska forsiktighet iakttas vid samtidig anvandning av kamizestrant och ribociklib i
kombination med svaga (t.ex. klorzoxazon och fosaprepitant) samt mattliga (t.ex. aprepitant och
diltiazem) CYP3A4/5-hdmmare.

Effekter av kamizestrant p& andra lakemedel

CYP2C9- och CYP2C19-substrat

In vitro-data i kombination med mekanistisk statisk modellering visar att kamizestrant &r en potent
irreversibel, tidsberoende hammare av bade CYP2C9 och CYP2C19. Detta innebdar att hamningen &r
irreversibel och att enzymerna behover syntetiseras igen for att enzymaktiviteten ska aterstallas.
Darfor forvantas kamizestrant 6ka exponeringsnivaerna for lakemedel som &r substrat for CYP2C9
och/eller CYP2C19. Inga kliniska in vivo-data finns tillgangliga. Lakemedel som &r kansliga substrat
(inklusive men inte begrénsat till: klobazam, omeprazol, pantoprazol och proguanil) eller substrat med
smalt terapeutiskt index for CYP2C9 och/eller CYP2C19 (inklusive men inte begrénsat till: fenytoin
och warfarin) ska sattas ut minst 2 veckor fore den forsta dosen av Etcamah och inte anvandas under
minst 2 veckor efter den sista dosen av Etcamah.

Samtidig administrering av kamizestrant och mattligt kansliga substrat for CYP2C9 (inklusive men
inte begransat till: flurbiprofen, siponimod och glibenklamid) och/eller CYP2C19 (inklusive men inte
begransat till: esomeprazol, vorikonazol och lansoprazol) kan tillatas med forsiktighet, men andra
lakemedelsalternativ ska dvervagas om mojligt.

CYP3A4/5-substrat

I en Kklinisk studie 6kade samtidig anvandning av kamizestrant geometriskt medelvarde for Crmax 0ch
AUC for midazolam, ett kansligt CYP3A4/5-substrat, 1,50-faldigt, respektive 1,99-faldigt. Darfor ar
kamizestrant en svag h&mmare av CYP3A4/5. Kamizestrant ska anvandas med forsiktighet vid
samtidig administrering av kénsliga CYP3A4/5-substrat (inklusive men inte begrénsat till: budesonid,
buspiron, dronedaron, ivabradin, lurasidon, midazolam, kvetiapin, sildenafil och simvastatin).
CYP3AA4/5-substrat med smalt terapeutiskt index (t.ex. alfentanil och fentanyl) kan krava dosjustering,
och patienter ska dvervakas noggrant.

OATP1B1-kénsliga substrat

In vitro-data visar att kamizestrant &r en hammare av OATP1B1. Dérfor kan kamizestrant 6ka
exponeringsnivaerna for lakemedel som ar substrat for OATP1B1, inklusive men inte begransat till
glibenklamid och lovastatin. Inga kliniska in vivo-data finns tillgangliga. Lakemedel med ett smalt
terapeutiskt index och som ar kansliga substrat fér OATP1B1 ska undvikas. Lakemedel som ar
kansliga substrat for OATP1B1 kan anvandas, men forsiktighet ska iakttas och patienter ska dvervakas
noggrant for eventuella lakemedelsinteraktioner.

BCRP-kénsliga substrat

In vitro-data visar att kamizestrant &r en hAmmare av bréstcancerresistensprotein (BCRP). Darfor kan
kamizestrant 6ka exponeringsnivaerna for lakemedel som ar substrat fér BCRP. Inga kliniska in vivo-
data finns tillgangliga. Ldkemedel som &r kénsliga substrat for BCRP, till exempel rosuvastatin,
sulfasalazin och sofosbuvir, kan anvandas, men forsiktighet ska iakttas och patienter ska dvervakas
noggrant for eventuella lakemedelsinteraktioner. Ldkemedel med ett smalt terapeutiskt index och som
ar kénsliga substrat for BCRP ska undvikas.

P-gp-kansliga substrat

In vitro-data visar att kamizestrant &r en hammare av P-glykoprotein (P-gp). Dérfor kan kamizestrant
oka exponeringsnivaerna for lakemedel som &r substrat for P-gp, inklusive men inte begransat till:
edoxaban, digoxin, fexofenadin och dabigatranetexilat. Inga kliniska in vivo-data finns tillgangliga.
Lakemedel med ett smalt terapeutiskt index och som &r kansliga substrat for P-gp ska undvikas. De
lakemedel som &r kénsliga substrat for P-gp kan anvandas, men forsiktighet ska iakttas och patienter
ska Overvakas noggrant for eventuella lakemedelsinteraktioner.



CYP2B6-kansliga substrat

In vitro-data visar att kamizestrant &r en hdmmare av cytokrom P450 2B6 (CYP2B6). Darfor kan
kamizestrant 6ka exponeringsnivaerna for lakemedel som &r substrat for CYP2B6. Inga kliniska in
vivo-data finns tillgédngliga. Ldkemedel som ar kénsliga substrat for CYP2B6, inklusive men inte
begrénsat till bupropion, nevirapin, ketamin och cyklofosfamid, ska undvikas. Alla andra CYP2B6-
substrat kan anvéndas, men forsiktighet ska iakttas och patienter ska 6vervakas noggrant for eventuella
lakemedelsinteraktioner.

Lakemedel som &r kénda for att forldanga QT-intervallet

Kamizestrant i kombination med ribociklib har studerats kliniskt och hos en patient med bradykardi
och QTc-forlangning rapporterades icke-fatal torsades de pointes vid anvandning av kamizestrant i
kombination med ribociklib. Klinisk évervakning av patienter rekommenderas, samt doserjustering i
enlighet med den godkanda produktresumén for ribociklib. Samtidig administrering av andra
lakemedel som &r kanda for att forlanga QT-intervallet och/eller har en kand risk for torsades de
pointes (t.ex. ciprofloxacin, levofloxacin, ondansetron, escitalopram, venlafaxin, flukonazol, klorokin,
halofantrin, klaritromycin, azitromycin, haloperidol, metadon, moxifloxacin, bepridil och pimozid) ska
undvikas. Om samtidig anvandning inte kan undvikas ska EKG 6vervakas sasom kliniskt indicerat (se
avsnitt 4.2).

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertila kvinnor

Baserat pa dess verkningsmekanism och preklinisk data kan kamizestrant orsaka fosterskador nar det
administreras till en gravid kvinna. Fertila kvinnor ska radas till att undvika att bli gravida under
behandling med kamizestrant. Ett graviditetstest ska utforas och bekréaftas vara negativt pa fertila

kvinnor innan behandlingen paborjas. Omtestning ska dvervéagas under hela behandlingen.

Preventivmedel hos mén och kvinnor

Fertila kvinnor och man med fertila, kvinnliga partners maste anvanda effektivt preventivmedel under
behandling med kamizestrant och under féljande perioder efter avslutad behandling med kamizestrant:
minst 4 veckor for kvinnor och 1 vecka for mén.

Graviditet

Det finns inga data fran anvandningen av kamizestrant hos gravida kvinnor. I djurstudier har
reproduktionstoxicitet, inklusive embryoletalitet och dystoki visats (se avsnitt 5.3). Baserat pa data
fran djurstudier och dess verkningsmekanism ska kamizestrant inte anvandas under graviditet om inte
kvinnans kliniska tillstand kraver behandling med kamizestrant.

Amning

Det ar okant om kamizestrant och dess metaboliter utsondras i brostmjolk. Baserat pa data fran
djurstudier (se avsnitt 5.3) kan en risk for det ammade barnet inte uteslutas. Amning maste avbrytas
innan behandling med kamizestrant pabdrjas, och kan tidigast aterupptas 4 veckor efter den sista dosen
(se avsnitt 4.3).

Fertilitet
Det finns inga data om effekten av kamizestrant pa fertilitet hos manniska. Resultat fran djurstudier

har visat att kamizestrant har markanta effekter pa reproduktionsorgan hos han- och hondjur av mus,
ratta och hund samt funktionella effekter pa fertilitet hos hon- och handjur av ratta (se avsnitt 5.3).



4.7 Effekter pa forméagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Etcamah i kombination med en CDK4/6-hammare har en mindre effekt pa formagan att framfora
fordon och anvanda maskiner, eftersom kombinationen kan orsaka trétthet och yrsel (se avsnitt 4.8).
Etcamah kan orsaka 6vergaende synforandringar i det perifera seendet, huvudsakligen bestdende av
fotopsi, vilket har forsumbar, eller ingen, effekt pa formagan att framfora fordon. Patienter som
upplever dessa symtom ska dock radas att iaktta forsiktighet vid bilkorning eller anvandning av
maskiner.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sakerhetsprofilen

Sammanfattningen av sakerhetsprofilen for Etcamah baseras pa poolade data fran 263 patienter som
fick Etcamah i kombination med en CDK4/6-hdmmare i fas I11-studien (SERENA-6) och fas I-studien
(SERENA-1).

De vanligaste biverkningarna (> 15 %) for Etcamah i kombination med en CDK4/6-hdmmare var
neutropeni (59,7 %), synforandringar (40,7 %), infektioner (38,4 %), diarré (21,3 %), illamaende
(21,3 %), anemi (21,3 %), trotthet (20,5 %), bradykardi (19,8 %) och leukopeni (15,6 %). Bland dessa
identifierades synférandringar (40,7 %) och bradykardi (19,8 %) som biverkningar fér Etcamah.

De vanligaste biverkningarna av grad 3 eller 4 (> 2 %) for Etcamah i kombination med en CDK4/6-
hdmmare var neutropeni (46,4 %), leukopeni (9,1 %), anemi (3,4 %), infektioner (3,4 %) och férhojt
alaninaminotransferas (2,3 %).

De vanligaste allvarliga biverkningarna (> 1 %) som rapporterades hos patienter som fick Etcamah i
kombination med en CDK4/6-hammare inkluderade infektioner (3,4 %) och feber (1,1 %).

Biverkningar som ledde till utsattning av behandlingen med Etcamah hos patienter som fick Etcamah i
kombination med en CDK4/6-hammare var neutropeni (0,4 %) och QT-forlangning pa
elektrokardiogram (0,4 %).

De vanligaste biverkningarna (> 2 %) som ledde till dosjustering av Etcamah hos patienter som fick
Etcamah i kombination med en CDK4/6-hdmmare var infektioner (6,8 %), neutropeni (6,5 %),
bradykardi (4,2 %), QT-forlangning pa elektrokardiogram (3,4 %), diarré (2,3 %), krakningar (2,3 %)
och synférandringar (2,3 %).

Tabell éver biverkningar

Biverkningar som identifierats for Etcamah vid kombinationen av Etcamah och CDK4/6-hdmmare &r
synforéndringar och bradykardi. Tabell 2 inkluderar &ven biverkningar och deras respektive incidens,
identifierade for kombinationen av Etcamah och CDK4/6-hdmmare i poolen med Etcamah i
kombination med en CDK4/6-hdmmare (n = 263).

| SERENA-6 var mediantiden for exponering av Etcamah i kombination med en CDK4/6-hd&mmare
15,54 manader och for aromatashammare i kombination med en CDK4/6-hammare 7,36 manader.

Biverkningsfrekvenserna fran kliniska studier ar baserade pa frekvenser av alla o6nskade handelser
oavsett orsak, dar en andel av handelserna for en biverkning kan ha andra orsaker &n lakemedlet,
sasom sjukdomen, andra lakemedel eller orelaterade orsaker.

Biverkningarna &r angivna enligt MedDRA-organsystemklass (SOC) och efter fallande frekvens inom
MedDRA-gruppen. Frekvenserna ar definierade som: Mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100,
< 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), séllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000), mycket sallsynta



(< 1/10 000) och ingen kand frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data). Inom varje
frekvenskategori presenteras biverkningarna i fallande ordning efter allvarlighetsgrad.

Tabell 2 Biverkningar som rapporterats for kombinationen Etcamah och CDK4/6-hammare

(n=263)*
MedDRA- MedDRA-term Alla grader Grad 3eller 4
klassificering av kategori kategori
organsystem
Infektioner och Infektionerd.et9 Mycket vanliga Vanliga

infestationer

Blodet och
lymfsystemet

Neutropeni®fon

Mycket vanliga

Mycket vanliga

Anemiefoi Mycket vanliga Vanliga
Leukopeni®f9J Mycket vanliga Vanliga
Trombocytopeni®fok Mycket vanliga Vanliga

Lymfopeni"¢

Vanliga

Mindre vanliga

Febril neutropeni® ™9

Mindre vanliga

Mindre vanliga

Metabolism och
nutrition

Minskad aptit®9 Vanliga Mindre vanliga
Hypokalemi® Vanliga Vanliga

Hypofosfatemi® Vanliga Mindre vanliga
Hypokalcemi? Vanliga Mindre vanliga

Centrala och perifera Yrsel™9 Mycket vanliga Mindre vanliga
nervsystemet
Huvudvark®9 Mycket vanliga Mindre vanliga
Dysgeusi®f Vanliga Mindre vanliga
Synkope? Vanliga Mindre vanliga
Ogon Synforandringar® Mycket vanliga Mindre vanliga
Torra 6gon®? Mycket vanliga -
Hjértat Bradykardi® Mycket vanliga -
Torsades de pointes? Mindre vanliga Mindre vanliga
Blodkarl Djup ventrombos®f Vanliga Mindre vanliga

Embolism® Mindre vanliga Mindre vanliga
Andningsvégar, Hosta® Mycket vanliga -
brostkorg och ] ] )
mediastinum Dyspné? Vanliga Mindre vanliga

Lungemboli®

Mindre vanliga

Mindre vanliga




Magtarmkanalen Diarréef9 Mycket vanliga Vanliga
Illamaende®"9 Mycket vanliga Mindre vanliga
Krakningar®"9 Mycket vanliga Mindre vanliga
Férstoppning® Vanliga -
Buksmartad Vanliga Vanliga
Stomatit® 9 Vanliga -
Hud och subkutan Pruritus®9 Vanliga -
vavnad
Alopeci®f9 Vanliga -
Muskuloskeletala Ryggsmarta® Mycket vanliga Vanliga
systemet och bindvév
Allméanna symtom Trotthet®"9 Mycket vanliga Vanliga
och/eller symtom vid
administreringsstéllet Asteni®9 Mycket vanliga Mindre vanliga
Pyrexi® 9 Vanliga Mindre vanliga
Undersdkningar och Forhojt Vanliga Mindre vanliga
provtagningar aspartataminotransferas®
fg
Forhojt Vanliga Vanliga
alaninaminotransferas®9
Okat blodkreatinin®9 Vanliga -
QT-forlangning pa Vanliga Vanliga
elektrokardiogram

& Gradering enligt CTCAE, version 5.0 (National Cancer Institute Common Terminology Criteria for
Adverse Events).

b Synforandringar inkluderar fotopsi, dimsyn, nedsatt syn, diplopi och fotofobi enligt MedDRA-

organsystemklassen ”6gon” samt ihéllande bild enligt MedDRA -organsystemklassen ”centrala och perifera

nervsystemet”. I tilldgg till kamizestrant, &r dimsyn en biverkning for palbociklib och fotopsi &r en

biverkning for abemaciklib.

Bradykardi inkluderar bradykardi och sinusbradykardi.

Alla foredragna termer under organsystemklassen “infektioner och infestationer”.

Biverkning for kombinationen kamizestrant och palbociklib.

Biverkning for kombinationen kamizestrant och abemaciklib.

Biverkning for kombinationen kamizestrant och ribociklib.

Neutropeni inkluderar neutropeni och minskat antal neutrofiler.

Anemi inkluderar anemi, makrocytar anemi och jarnbristanemi.

Leukopeni inkluderar leukopeni och minskat antal vita blodkroppar.

Trombocytopeni inkluderar trombocytopeni och minskat antal trombocyter.

~T & S e ™ e oo

Beskrivning av utvalda biverkningar

Bradykardi
Av de 19,8 % av patienterna med rapporterad bradykardi hade 85 % av patienterna bradykardi
rapporterad som asymtomatisk av CTCAE-grad 1, medan aterstaende 15 % hade biverkningar
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rapporterade av grad 2. Bradykardi uppvisade en tidsberoende debut dar en gradvis minskning av
hjartfrekvensen kunde na ett stabilt nadirvarde efter cirka 14 dagar och vanligtvis aterstalldes efter
avslutad behandling inom en liknande tidsperiod.

Bradykardi i samband med lakemedelsinducerad QTc-férlangning kan potentiellt 6ka risken for
arytmi. QTc-forlangning har rapporterats som en biverkning hos 18 patienter (6,8 %) med
kombinationen av Etcamah och CDK4/6-hdmmare (se tabell 2). Av dessa rapporterades 14 fall som
grad 1 eller grad 2; 3 fall rapporterades som grad 3. Hos en patient med bradykardi och QTc-
forlangning rapporterades torsades de pointes (grad 4) vid anvandning av kamizestrant i kombination
med ribociklib i en fas 1-studie. Fallen av grad 3 och 4 intraffade i kombination med ribociklib.
Ytterligare 6vervakning rekommenderas (se avsnitt 4.2 och 4.4).

Synférandringar

Av de 40,7 % av patienterna som rapporterade synforandringar upplevde majoriteten (92,5 %)
biverkningar av CTCAE-grad 1, medan 6,5 % av patienterna upplevde biverkningar av CTCAE-grad 2
och 0,9 % upplevde biverkningar av CTCAE-grad 3 (fotopsi). Den vanligast rapporterade
synforandringen var fotopsi (24,0 %). Mediantiden till debut av den forsta synférandringen var

9 dagar. Synrelaterade biverkningar var vanligtvis intermittenta, kortvariga och férekom inte under
hela dagen. Synférandringar hos patienter rapporterades som ej forvarrade Over tid.
Ogonundersokning hos patienter som rapporterade synférandringar visade inga tecken pa strukturella
effekter pa 6gat eller kliniskt betydelsefulla forandringar i synskarpa tillskrivna Etcamah (se

avsnitt 5.1).

Rapportering av misstankta biverkningar

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

4.9 Overdosering

Det finns ingen specifik behandling vid 6verdosering med Etcamah. Ingen maximal tolererad dos
(MTD) uppnaddes i fas I-studierna, dar patienterna fick en daglig monoterapidos pa upp till 450 mg.
Sakerhetsprofilen for patienter som behandlades med doser pa 150 mg Etcamah en gang dagligen
overensstamde med den etablerade sakerhetsprofilen for Etcamah vid den rekommenderade dosen pa
75 mg en gang dagligen (se avsnitt 4.8). Vid misstankt éverdosering ska patienter 6vervakas noggrant
och behandlas symtomatiskt vid behov.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Endokrinterapi, antiéstrogener, ATC-kod: LO2BAQ5

Verkningsmekanism

Kamizestrant &r en oral, selektiv strogenreceptornedbrytare (SERD) och
Ostrogenreceptor (ER) - antagonist.

Kamizestrant binder till ligandbindningsdoméanen hos ERa, antagoniserar aktiviteten hos ERa, kodat

av bade vildtyp och muterad ESR1 och inducerar proteasomberoende nedbrytning av ERa, utan
agonism av ERa.
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Hjartelektrofysiologi

Exponeringsresponsanalys av potentiell QTcl-forlangning vid daglig dosering fran 75 mg till 300 mg
kamizestrant som monoterapi utvarderades hos 30 patienter. Den forvantade lakemedelsrelaterade,
genomsnittliga QTcl-forlangningen var 2,99 ms (95 % Ki: (-0,75, 6,73)) vid genomsnittlig steady state
Cmaxmed en Ovre grans pa 6,09 ms (90 % KI) efter 75 mg kamizestrant dagligen. Vid den
rekommenderade dosen pa 75 mg kamizestrant observerades ingen genomsnittlig 6kning av QTcl

> 10 ms.

Klinisk effekt
ER-positiv, HER2-negativ, lokalt avancerad eller metastaserad brostcancer

SERENA-6

SERENA-6 var en randomiserad, dubbelblind ctDNA (cirkulerande tumdr-DNA) -guidad studie for att
utvdrdera effekten och sékerheten vid byte till Etcamah plus en CDK4/6-hdmmare (palbociklib,
ribociklib eller abemaciklib), jamfort med fortsatt behandling med aromatashammare (letrozol eller
anastrozol) plus en CDK4/6-hdmmare hos vuxna pre-/peri-/postmenopausala kvinnor och man som
hade ER-positiv/HER2-negativ, lokalt avancerad eller metastaserad bréstcancer med detekterbar
ESR1-mutation beddmd med ctDNA-testning, utan sjukdomsprogression under forsta linjens
behandling med aromatashammare plus en CDK4/6-hammare. Alla patienter skulle sta pa befintlig
behandling och ha fatt > 6 manaders behandling med aromatashammare plus en CDK4/6-hammare
som initial endokrinbaserad behandling, utan tecken pa sjukdomsprogression enligt prévarens
bedomning. Patienterna kunde ha fatt en tidigare linje med kemoterapi fore starten av
aromatashdmmare plus en CDK4/6-hammare. Patienter exkluderades vid férekomst av ECOG > 1,
utbredd symtomatisk metastaserad visceral sjukdom, tidig progression pa CDK4/6-hammare, svar och
okontrollerad hjartkomorbiditet, svar leverfunktionsnedsattning och/eller QTc-forlangning (definierad
som > 480 ms for kombinationen med palbociklib eller abemaciklib, eller > 450 ms for kombinationen
med ribociklib). Status for ESR1-mutation faststélldes prospektivt genom testning av ctDNA i plasma
med hjalp av Guardant 360 CDx-analys. Patienter med ESR1-mutationer som orsakar foljande
aminosyraférandringar uppfyllde kriterierna for inklusion: E380Q, V422del, S463P, L536H, L536P,
L563R, Y537C, Y537D, Y537N, Y537S, D538G. Baserat pa resultat fran Guardant 360-analysen var
de vanligaste ESR1-forandringarna varianter i aminosyrorna D538G, Y537S och Y537N som
detekterades hos 44,6 %, 38,9 % respektive 18,5 % av patienterna med en inkluderbar ESR1-mutation.

Totalt 315 patienter randomiserades 1:1 till att fa antingen Etcamah (n = 157, 75 mg en gang dagligen)
plus en CDK4/6-hammare och placebo av aromatashdammare, eller fortsatta med aromatashammare
plus en CDK4/6-hammare och placebo av Etcamah (n = 158). Den totala andelen randomiserade
patienter pa palbociklib var 75,6 %, ribociklib 14,9 % och abemaciklib 9,5 %. Valet av CDK4/6-
hammare och dess dos forblev detsamma vid tidpunkten for randomisering hos bada grupperna.
Randomiseringen stratifierades efter sjukdomslokalisation (visceral sjukdom jamfort med icke-visceral
sjukdom), ESR1m-detektion (forsta testet jamfort med efterfoljande ctDNA-tester), tid fran initiering
av aromatashammare plus CDK4/6-hammare till randomisering (< 18 manader jamfért med

> 18 manader) och typ av CDK4/6-hammare (palbociklib jamfort med ribociklib jamfort med
abemaciklib). Pre-/perimenopausala kvinnliga patienter och manliga patienter som samtidigt tog en
LHRH-agonist fortsatte att fa den efter randomisering. Behandling med Etcamah fortsatte tills
sjukdomsprogression eller oacceptabel toxicitet uppstod.

Det priméra effektmattet var provarbedomd progressionsfri 6verlevnad (PFS) enligt Response
Evaluation Criteria in Solid Tumors (RECIST) v1.1. De viktigaste sekundara effektmatten var tid fran
randomisering till andra progression eller dod (PFS2) och total dverlevnad (OS).

Demografiska- och baslinjekaraktaristika var vélbalanserade mellan armarna. Bland de

315 patienterna var medianaldern 61,0 ar (intervall 29,0 till 89,0 ar och 36,8 % var dver 65 ar).
Andelen kvinnor var 99,0 % och man 1,0 %. 63,2 % var vita, 23,2 % asiater, 1,9 % svarta och 1,0 %
andra etniciteter. ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) -funktionsstatus var 0 (65,1 %) eller 1
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(33,0 %); 79,4 % var postmenopausala kvinnor och 20,6 % var pre-/perimenopausala kvinnor eller

man.

Effektresultaten presenteras i tabell 3 och figur 1.

Tabell 3 Effektresultat i SERENA-6 (brytpunkt 3: 2 januari 2026)

Etcamah plus en CDK4/6-

Aromatashammare plus

hdmmare en CDK4/6-hdmmare
(n=157) (n =158)
Prévarbeddémd progressionsfri éverlevnad (PFS)
Antal handelser? (%) 99 (63,1) 124 (78,5)

Median, manader® (95 % KI)

16,76 (14,72, 19,35)

9,23 (7,23, 9,66)

Riskkvot® (95 % KI)

0,45 (0,34, 0,59)

p-varde®

< 0,00001

Total éverlevnad (OS) (30 % mognad)

Antal handelser (%)

46 (29,3)

49 (31,0)

Median, manader® (95 % KI)

41,20 (35,48, NC)

40,21 (36,50, 43,27)

Riskkvott

0,87 (0,57, 1,30)

a. Inkluderar progressionshandelser som intraffar inom 2 besok fran den senaste utvarderingsbara

bedémningen.

b. Berakningen &r baserad pa Kaplan-Meier-metoden.
c. Riskkvot < 1 gynnar behandlingsarmen med Etcamah plus CDK4/6-hdmmare.
d. p-varde < 0,00001 uppnatt vid brytpunkt 1 (28 november 2024).

Figur 1 Kaplan Meier-kurva for provarbedomd progressionsfri éverlevnad i SERENA-6

1.0
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2 0.1 Etcamah + CDKA4/6-hdmmare
§ 0.0 Aromatashdmmare + CDK4/6-hdmmare
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forsdkspersoner Tid fran randomisering (manader) férsokspersoner/antal
i riskzonen héndelser
Manad 000 003 006 018 021 024 027 030 033 036 039 042 045

Etcamah + CDK4/6-hammare 157 143 125
Aromatashdmmare + CDK4/6-158 127 a0
hammare

Pediatrisk population

a7 42 3 23 17 7 =]
20 16 12 4 1 1 0

2 2 0 157/99
0 0 0 158124

Europeiska lakemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran kravet att skicka in studieresultat for
Etcamah for alla grupper av den pediatriska populationen for brdstcancer (se avsnitt 4.2 for
information om anvéndning for pediatrisk population).
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5.2 Farmakokinetiska egenskaper

De farmakokinetiska parametrarna for kamizestrant har karakteriserats hos friska patienter och
patienter med brostcancer. Baserat pa populationsfarmakokinetisk (popPK) analys karakteriseras
farmakokinetiken for kamizestrant vid dosen 75 mg av en skenbar plasmaclearance pa 69,1 I/timme,
en skenbar distributionsvolym (Vss/F) pa 26,97 I/kg vid steady state och en terminal halveringstid pa
cirka 23 timmar. Oral biotillganglighet for en dos pa 75 mg kamizestrant &r 43 % och steady state
uppnas senast dag 5 efter dosering en gang dagligen.

Absorption

Efter oral administrering absorberas kamizestrant med maximala plasmakoncentrationer uppnadda
cirka 2 till 4 timmar (median) efter dosering.

Effekter av foda

Likvardig exponering observerades efter administrering av kamizestrant tillsammans med en fettrik
maltid eller efter en natts fasta, vilket ger stod for att kamizestrant kan tas med eller utan mat. Efter en
fettrik maltid var de geometriska medelvardeskvoterna (90 % KI) for Cmax 0ch AUC (foda jamfort med
fastande) 106,2 % (90 % KI: 94,3 %, 119,7 %), respektive 109,8 % (90 % KI: 104,4 %, 115,5 %).

Distribution

Baserat pa popPK-analys distribueras kamizestrant i vavnaderna med en skenbar perifer
distributionsvolym pa 8,69 I/kg. Den skenbara distributionsvolymen for kamizestrant vid steady state
ar 26,97 I/kg.

Plasmaproteinbindning av kamizestrant ar 75,3 % (24,7 % fritt). Det finns ingen evidens pa
koncentrationsberoende plasmaproteinbindning. Blod-till-plasma-forhallandet var 0,99.

Metabolism

Metabolismresultat fran hepatocytstudier in vitro tyder pa att kamizestrant genomgar flera
oxidationsreaktioner utéver direkt N-glukuronidering och metaboliseras huvudsakligen av CYP3A4/5
och UGT1A4. Humana metaboliter av kamizestrant detekterades och kvantifierades i
farmakokinetiska prover fran kvinnliga friska frivilliga som fick en oral engangsdos pa 75 mg [14C]-
kamizestrant (0,67 MBq). De viktigaste cirkulerande lakemedelsrelaterade materialen var N-
glukuronidkonjugatet av kamizestrant, N-glukuroniden av syrametaboliten och kamizestrant som stod
for 20,1 %, 11,2 % respektive 13,6 % av den cirkulerande radioaktiviteten i plasma. De Gvriga atta
mindre metaboliterna i plasma, som var och en hade en relativ halt lagre &n 10 % av det totala
lakemedelsrelaterade materialet i plasma, var antingen oxidativa metaboliter eller glukuronider av
oxidativa metaboliter. Inga aktiva metaboliter har identifierats.

In vitro: Kamizestrant hammar inte CYP1A2, CYP2A6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19 eller CYP2E1
och &r en svag hdmmare (IC50 > 100 uM) av UGT1A1 och UGT2B7. Kamizestrant orsakar inte
tidsberoende hamning av CYP1A2, CYP2D6 eller CYP3A4/5. Kamizestrant har lag potential att
inducera CYP1A2, CYP2B6 och CYP3A4/5. Avseende lakemedelstransportérer hdmmar kamizestrant
inte OATP1B3, OCT2, OAT1, OAT3, MATEL eller MATEZ2K och ar inte ett substrat for BCRP,
OATP1B1 eller OATP1BS3.

Eliminering

Efter en oral engangsdos pa 75 mg [14C]-kamizestrant aterfanns i genomsnitt 82 % av den
administrerade radioaktiva dosen i urin och feces. Genomsnittlig total radioaktiv dos (65,1 %)
aterfanns i feces, vilket indikerar att utséndring via feces var den huvudsakliga elimineringsvéagen efter
oral dosering. Av den totala radioaktiva dosen aterfanns 16,8 % i urinen.
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Linjaritet/icke-linjaritet

AUC och Cmax Tor kamizestrant visade en storre an dosproportionell 6kning 6ver dosintervallet 25 till
450 mg.

Sarskilda populationer

Effekt av alder, kon, etnicitet och vikt

Baserat pa popPK-analyser (n = 756) identifierades inga kliniskt signifikanta samband mellan
modellskattad steady state-exponering, arean under kurvan vid steady state (AUCss) och foljande
kovariater: en genomsnittlig alder vid baslinjen pa 61 ar (29 till 89 ar) och etniska grupper. PopPK-
analys visade en genomsnittlig kroppsvikt vid baslinjen pa 69,9 kg (34,2 till 150 kg) och vikten
paverkade den skenbara distributionsvolymen (V2/F), men detta var inte kliniskt relevant. Det hade
inte signifikant inverkan pa totalt kroppsclearance (CL/F) eller AUCss. Inga dosjusteringar kravs for
kamizestrant baserat pa alder, kon, etnicitet eller kroppsvikt.

Nedsatt njurfunktion

I popPK-analysen anvandes kontinuerlig kreatininclearance. Kreatininclearance (CrCL) vid baslinjen
beraknades med hjalp av Cockcroft-Gault-ekvationen for att utvardera njurfunktionens effekt pa
farmakokinetiken for kamizestrant. Genomsnittligt CrCL var 86,2 ml/min (intervall 22,8-303 ml/min).
Analysen visade ingen kliniskt betydande inverkan av latt eller mattligt nedsatt njurfunktion pa
farmakokinetiken for kamizestrant vid baslinjen, vilket indikerar att ingen dosjustering ar nédvandig
for patienter med latt till mattligt nedsatt njurfunktion.

Antalet patienter med gravt nedsatt njurfunktion var begransat och inga patienter i dialys eller med
CrCL < 15 ml/min inkluderades i de kliniska studierna med kamizestrant. Darfor har ingen lamplig
dos av kamizestrant faststéllts for patienter med gravt nedsatt njurfunktion och patienter i dialys (se
avsnitt 4.2).

Nedsatt leverfunktion

Baserat pa en farmakokinetisk studie pa patienter efter en engangsdos pa 75 mg var det geometriska
medelvardet for Cmax 0ch AUCo.ine fOr exponering av kamizestrant hos patienter med mattligt (Child-
Pugh B) nedsatt leverfunktion 2,4-faldigt respektive 2,7-faldigt jamfért med patienter med normal
leverfunktion. Geometriskt medelvarde for Crmax 0ch AUCo.nr TOr exponering av kamizestrant hos
patienter med gravt (Child-Pugh B) nedsatt leverfunktion var 3,1-faldigt respektive 3,8-faldigt jamfort
med patienter med normal leverfunktion.

Exponeringen for kamizestrant ar hogre an dosproportionell och dkar 6ver tid tills steady state uppnas.
Okningen av exponeringen for kamizestrant frén engangsdos till steady state &r inte kand hos personer
med nedsatt leverfunktion (Child-Pugh). PopPK-modellering indikerade inte att I4tt nedsatt
leverfunktion skulle vara en signifikant kovariat for exponering for kamizestrant. Som
forsiktighetsatgard ska kamizestrant undvikas hos personer med mattligt och gravt nedsatt
leverfunktion. Kamizestrant kan tas av patienter med latt nedsatt leverfunktion.

5.3  Prekliniska sédkerhetsuppgifter

Icke-klinisk toxicitet/ Toxicitet vid upprepad dosering

| toxicitetsstudier med upprepad dosering pa moss, rattor och hundar identifierades
reproduktionsorganen som malorgan med histopatologiska fynd vid exponeringar som hos honor var
betydligt lagre &n, och hos hanar 2 ganger, exponeringen hos manniska vid maximal rekommenderad
human dos (MRHD). Relaterade fynd fanns i binjurarna (ratta och mus) samt hypofysen (mus).
Resultaten var hormonstyrda, baserade pa den farmakologiska effekten av kamizestrant och darfor inte
relevanta for postmenopausala kvinnor eller pre- eller perimenopausala kvinnor eller man som far en
LHRH-agonist. Kliniskt relevanta fynd i det manliga reproduktionssystemet beskrivs i avsnittet om
fertilitet.
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Makrofagaggregation (lungor, mjélte, thymus och mesenteriska lymfkortlar) och vakuolisering (i
gallgangsepitelet i levern) observerades hos ratta och/eller mus. Detta bekréftades som fosfolipidos i
lungorna hos ratta och var reversibelt efter en manads dosering, men ansags skadligt hos honrattor i
sexmanadersstudien vid en total exponering i plasma (AUC) pa cirka 60 ganger human exponering vid
MRHD.

| mekanistiska studier orsakade kamizestrant dysfunktion i stavbipolara celler i nathinnan hos ratta vid
Kliniskt relevanta exponeringar (cirka 5-faldig human exponering vid MRHD). Né&thinneeffekterna hos
ratta var reversibla och i 6verensstaimmelse med de tillfalliga synférandringar som observerats hos
manniska.

Kardiovaskulara effekter observerades hos olika djurarter (dvs. hund och ratta), och detta stods av
mekanistiska studier. Sankt hjartfrekvens relaterad till minskad aktivitet i sinusknutans
pacemakerstrom via HCN4-jonkanaler observerades hos djur och bekréftades kliniskt (se avsnitt 4.4).
Hos hund och rétta inkluderade fordrojt debuterande, kardiovaskulara funktionella effekter dos- och
tidsberoende minskningar av diastoliskt blodtryck, QA-intervall och PR-intervall med 6kningar av
pulstryck, QT/QTc-intervall och vansterkammarparametrar (dP/dt+ och dP/dt-). Vid utvardering hos
hund varade QTc-férlangningen i minst 3 dagar upp till 4 veckor. QTc-forlangningen hade okand
mekanism och var oberoende av hjartfrekvens och utan koppling till RERG-h&mning och observerades
vid maximala, obundna plasmakoncentrationer > 4 ganger de som uppmatts vid MRHD.
Férmaksprematurslag observerades hos en hund i telemetristudie och en hund i toxikologistudie vid
maximala fria plasmanivaer motsvarande 12 respektive 33 ganger MRHD. Kardiomyopati
observerades hos honrattor efter 6 manaders dosering motsvarande totala plasmaexponeringsnivaer

> 11 ganger den humana exponeringen (AUC) vid MRHD.

Hos hundar resulterade kombinationsdosering av kamizestrant med atropin i en signifikant 6kning av
exponeringen for atropin i plasma och hjarna, vilket ansags bero pa hamning av atropinmetabolismen
och ar darfor sannolikt specifikt for hund.

Mutagenicitet och karcinogenicitet

Kamizestrant var negativ i Ames- och mikronukleustesterna in vitro samt i mikronukleusstudien in
vivo. Fynd i aggstockarna fran langtidsstudier med upprepad dosering inkluderade hyperplasi nér total
exponering i plasma (AUC) var > 2-faldig (granulosaceller fran ratta) och 52-faldig (kdnsstrangs- och
stromaceller fran hund) i férhallande till human exponering vid MRHD samt benigna granulosa
celltumorer nér total exponering i plasma (AUC) var cirka 60-faldig (ratta) och 3,5-faldig (hund) i
forhallande till human exponering vid MRHD. Ett interstitiellt (Leydig) celladenom observerades i
testikeln hos en enskild hund vid 13-faldig human exponering vid MRHD. Resultaten ansags vara
hormonstyrda, baserade pa den farmakologiska effekten av kamizestrant och ar darfor inte relevanta
for postmenopausala kvinnor eller pre- eller perimenopausala kvinnor eller man som far en LHRH-
agonist.

Reproduktionstoxicitet

Embryofetal toxicitet/utvecklingstoxicitet

Administrering av kamizestrant i en modifierad studie av embryofetal utveckling hos ratta resulterade
i en fullstandig avsaknad av implantation hos honor nar en dosering pa 0,1 mg/kg/dag paborjades fore
implantation. N&r administreringen begrénsades till fasen for organogenes hade kamizestrant ingen
effekt pa embryofetal Gverlevnad eller utveckling, men vid dosering fran implantation genom
forlossning och in i amning resulterade kamizestrant i forlangd dréktighetstid, dystoci samt férsamrad
overlevnad och tillvaxt hos avkomman. Maternell exponering i denna studie lag langt under human
exponering vid MRHD.
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Fertilitet

| en fertilitetsstudie pa honrattor hade kamizestrant negativ inverkan pa brunstcykler,
parningsbeteende, fertilitet och tidig embryonal éverlevnad. Dessa effekter var fullt reversibla efter
1 manads behandlingsuppehall. Effekterna observerades vid maternell exponering som var lagre an
den manskliga exponeringen vid MRHD.

Hos hanmdss och hanhundar var atrofi av prostata, sadesblasa samt sddeskanaler, tubulér dilatation av
testiklar och forandringar i bitestikeln (minskat antal spermier hos rattor och cellrester hos hund)
uppenbara redan vid den lagsta dosen i langvariga studier vid exponeringar > 2-faldiga (ratta) eller

> 3,5-faldiga (hund) jamfort med human exponering vid MRHD och ansags vara av klinisk relevans.
Hos hanréttor sags lagre antal spermatider/spermier, en hogre andel spermieavvikelser, lagre
spermiemotilitet samt lagre parnings- och draktighetsfrekvens efter 9 veckors dosering, vilket
indikerar en effekt pa manlig fertilitet. Effekter observerades vid en total exponering i plasma (AUC)
> 2-faldig den som observerades vid en klinisk dos pa 75 mg, men en niva utan effekt faststalldes inte.
| studien observerades implantationsforlust och en minskning av antalet levande foster hos honor, som
inte hade fatt kamizestrant, parade med hanar som hade fatt kamizestrant, vilket tyder pa manligt
medierad reproduktionstoxicitet vid en total exponering i plasma (AUC) 27-faldig den humana
exponeringen vid MRHD. Det utvéarderades inte om dessa resultat pa manlig fertilitet var reversibla.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning éver hjalpamnen
Tablettkérna

Mikrokristallin cellulosa (typ 102)
Kalciumvatefosfat
Natriumstarkelseglykolat (typ A)

Magnesiumstearat

Tablettdragering

Polyvinylalkohol
Titandioxid (E171)
Makrogol 3350

Talk

Raod jarnoxid (E172)

Gul jarnoxid (E172)
Svart jarnoxid (E172)

6.2 Inkompatibiliteter
Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3ar.

6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.
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6.5 Forpackningstyp och innehall

Aluminium/aluminium-perforerade endosblister med 28 x 1 filmdragerade tabletter. 2 blisterkartor
med 14 filmdragerade tabletter vardera.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertdlje

Sverige

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING
EU/1/26/2046/001

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet:

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

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

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
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A.  TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislappande av tillverkningssats

AstraZeneca AB
Gartunavagen
SE-152 57 Sodertélje
Sverige

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Lakemedel som med begrénsningar lamnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

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 foér unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG och
eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats.

Innehavaren av godkannandet for forséljning ska lamna in den forsta periodiska sédkerhetsrapporten for
detta lakemedel inom 6 manader efter godkannandet.

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 verenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkénnandet for férsaljning samt eventuella efterféljande
Overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska I&mnas in

o pa begaran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,

o nér riskhanteringssystemet andras, sarskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande andringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.

o Skyldighet att vidta atgarder efter godkannande for forsaljning

Innehavaren av godkannandet for forséljning ska inom den angivna tidsramen vidta
nedanstaende atgarder:

Beskrivning Forfallodatum

Effektstudie efter det att Iakemedlet godkéants (PAES): For att ytterligare | 31
karakterisera langtidseffekten av kamizestrant i kombination med en december 2028
CDK4/6-hdmmare (palbociklib, ribociklib eller abemaciklib) vid
behandling av vuxna patienter med ER-positiv, HER2-negativ, lokalt
avancerad eller metastaserad brostcancer med pavisad ESR1-mutation
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och utan sjukdomsprogression under endokrinbehandling i kombination
med en CDK4/6-hdammare i forsta linjen, ska innehavaren av
godk&nnandet for forséljning lamna in resultaten av de slutliga
analyserna for total éverlevnad (OS) fran SERENA-6-studien, en
randomiserad, dubbelblind fas I11-studie.
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BILAGA Il

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

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

ETCAMAH 75 mg filmdragerade tabletter
kamizestrant

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

Varije filmdragerad tablett innehéller 75 mg kamizestrant.

‘ 3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Filmdragerad tablett
28x1 filmdragerade tabletter

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Ska svaljas hel
Lds bipacksedeln fore 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

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertdlje
Sverige

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/26/2046/001

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION | PUNKTSKRIFT

etcamah 75 mg

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 SKA FINNAS PA BLISTER

BLISTER

1. LAKEMEDLETS NAMN

ETCAMAH 75 mg tabletter
camizestrant

2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

AstraZeneca

3. UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten

Etcamah 75 mg filmdragerade tabletter
kamizestrant

vDetta lakemedel ar foremal for utokad dvervakning. Detta kommer att gora det majligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Du kan hjélpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

Las noga igenom denna bipacksedel innan du borjar ta detta lakemedel. Den innehaller

information som ar viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva l&sa den igen.

- Omdu har ytterligare fragor vand dig till lakare, apotekspersonal eller sjukskdaterska.

- Detta lakemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, aven om de
uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller dven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande:
Vad Etcamah ar och vad det anvénds for

Vad du behdver veta innan du tar Etcamah

Hur du tar Etcamah

Eventuella biverkningar

Hur Etcamah ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

SuhkrwdE

1. Vad Etcamah &r och vad det anvands for
Vad Etcamah ar

Etcamah innehaller den aktiva substansen kamizestrant. Kamizestrant tillhor en grupp lakemedel som
kallas orala selektiva dstrogenreceptornedbrytare (SERD) och dstrogenreceptor (ER) - antagonister.

Vad Etcamah anvands for

Etcamah &r ett cancerldkemedel som anvénds hos vuxna i kombination med ett annat cancerlakemedel
som kallas CDK4/6-hdmmare (palbociklib, ribociklib eller abemaciklib) for att behandla brostcancer
som har spridit sig till naromradet (lokalt avancerad cancer) eller som har spridit sig till andra delar av
kroppen (metastaserad cancer). Det ar viktigt att du dven laser bipacksedeln for dessa andra lakemedel.
Om du har fragor om dina lakemedel, kontakta din lakare.

Etcamah kan bara anvandas nar cancercellerna har receptorer (mal) pa sin yta
(6strogenreceptorpositiv/ER-positiv cancer) och inte har stora mangder av en sa kallad HER2-receptor
(human epidermal tillvéaxtfaktorreceptor 2; HER2-negativ cancer). Det maste ocksa ha visats att
cancercellerna har en férandring (mutation) i en gen som kallas "ESR1". Denna férandring ska ha
upptéckts under tiden som du fick antihormonell behandling tillsammans med en CDK4/6-hdmmare
som den forsta behandlingen mot cancern, samtidigt som cancern inte forvarras. Din lékare kommer
ocksa att utfora ett test for att sakerstélla att Etcamah ar lampligt for dig.

Né&r Etcamah anvénds hos kvinnor som &nnu inte har kommit in i klimakteriet (pre-menopausala eller
perimenopausala) eller hos mén, ska det ges tillsammans med en luteiniserande hormonfrisattande
hormon (LHRH)-agonist eller -antagonist (Iakemedel som sanker nivaerna av hormoner, sasom
Ostrogen, progesteron och testosteron, i blodet).
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Hur Etcamah verkar

Den aktiva substansen i Etcamah, kamizestrant, verkar genom att direkt blockera och forstéra de
ostrogenreceptorer som finns vid bréstcancer. Ostrogenreceptorer ar proteiner som kan hjélpa
brostcancerceller att véxa och foroka sig. Genom att blockera och forstdra dstrogenreceptorerna som
finns vid brostcancer kan Etcamah minska tillvéxten och spridningen av cancern.

2. Vad du behdver veta innan du tar Etcamah

Ta inte Etcamah

e Oom duammar.

e om du ar allergisk mot kamizestrant eller ndgot annat innehallsamne i detta lakemedel (anges i
avsnitt 6).

Varningar och forsiktighet

Tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskéterska innan du tar Etcamah:
e om du har lag hjartfrekvens

e om du har leverproblem.

Barn och ungdomar
Ge inte detta lakemedel till barn eller ungdomar under 18 ar. Detta beror pa att det inte ar kant hur val
Etcamah fungerar eller hur sékert det ar i denna aldersgrupp.

Andra lakemedel och Etcamah

Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
lakemedel. Detta beror pa att Etcamah kan paverka hur vissa andra lakemedel verkar. Vissa andra
lakemedel kan ocksa paverka hur Etcamah verkar.

o  Foljande lakemedel kan minska effekten av Etcamah genom att minska méngden Etcamabh i

blodet:

- karbamazepin (anvands mot epileptiska anfall)

- johannesort (ett (traditionellt) véaxtbaserat lakemedel som anvands mot latt nedstamdhet)
- rifampicin (anvands for att behandla vissa infektioner)

e  Fenobarbital (anvands mot epileptiska anfall) och andra lakemedel som mattligt okar aktiviteten
av de lakemedelsnedbrytande enzymerna CYP3A4/5 kan minska effekten av Etcamah och ska
anvandas med forsiktighet. Om mojligt kan din lakare 6vervéaga andra lakemedelsalternativ.

e Etcamah kan Oka risken for biverkningar av vissa andra lakemedel genom att 6ka mangden av
dessa ldkemedel i blodet. Dessa inkluderar:

- omeprazol, pantoprazol (anvénds for att behandla besvar orsakade av for mycket magsyra)

- warfarin (anvands for att behandla blodproppar)

- fenytoin (anvénds for att behandla epileptiska anfall)

Om du tar nagot av dessa lakemedel kommer din lakare att avbryta behandlingen minst 2 veckor
fore din forsta dos av Etcamah och behandlingen aterupptas tidigast 2 veckor efter din sista dos
av Etcamah.

e Lansoprazol (anvands for att behandla besvér orsakade av fér mycket magsyra) och andra
lakemedel som delvis bryts ner av CYP2C9 och/eller CYP2C19 — kan anvéndas med forsiktighet.
Om mojligt kan din lakare 6vervaga andra ldakemedelsalternativ.

e Ldkemedel som bryts ner av CYP3A4/5 till exempel:

- midazolam (anvénds for att framkalla somn och/eller for att lindra angest) och simvastatin
(anvands for att sanka kolesterolnivaer) — ska anvandas med forsiktighet.

- alfentanil och fentanyl (lakemedel som anvénds for smértlindring) — kan krdva dosjusteringar
och din lakare kan komma att folja anvandningen noggrant for att upptécka eventuella
biverkningar.
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e  Samtidig anvandning av Etcamah och vissa lakemedel kan 6ka risken for att hjartrytmen
forandras, vilket kan orsaka onormal elektrisk aktivitet i hjartat (QT-forlangning) samt torsades
de pointes (onormal elektrisk aktivitet i hjartat med livshotande rytmstdrning). Dessa inkluderar:
- ciprofloxacin, levofloxacin (anvénds for att behandla bakteriell infektion)

- ondansetron (anvands for att behandla illamaende och krakningar)
- escitalopram, venlafaxin (anvénds for att behandla depression)

- flukonazol (anvands for att behandla svampinfektion).

- ribociklib (anvands mot bréstcancer i kombination med Etcamah)

Ribociklib — anvéndning av Etcamah tillsammans med ribociklib har studerats. Din l&kare kommer att
folja upp dig under behandlingen med dessa lakemedel och kan justera doserna vid behov. Se
bipacksedeln for ribociklib for mer information.

Vad du behdver veta om kontroller vid anvandning av Etcamah och CDK4/6-hammare

Fére och efter behandlingsstart med Etcamah och en CDK4/6-hdammare kommer din lakare att
undersoka ditt hjarta med EKG (elektrokardiogram) och ta blodprover, bl.a. for att kontrollera dina
blodsalter, om nddvéndigt. Under behandlingen kommer din lakare att fortsétta att folja upp dig med
regelbunda kontroller utifran behov och folja anvisningarna som galler CDK4/6-hammaren som du
anvander. Om det uppstar forandringar i din hjartrytm, kan EKG-kontroller behévas oftare.

Graviditet, amning och fertilitet
Preventivmetoder (preventivmedel) — information fér kvinnor och mén

Kvinnliga patienter

Om du &r kvinna och kan bli gravid maste du anvanda effektivt preventivmedel medan du behandlas
med Etcamah och under minst 4 veckor efter din sista dos. Anvand inte p-piller. Vlj en icke-
hormonell metod, till exempel kopparspiral. Tala med din l&kare om lampliga preventivmedel.

Manliga patienter

e Du maste anvanda kondom nar du har samlag med en kvinnlig partner, &ven om hon &r gravid,
under tiden du tar Etcamah och under minst 1 vecka efter att du tagit den sista dosen.

e Din kvinnliga partner maste ocksa anvanda preventivmedel, till exempel p-piller.

e Du maste tala om for din lakare om din kvinnliga partner blir gravid.

Graviditet
Om du &r gravid, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga ldkare innan du
anvander detta lakemedel. Detta beror pa att Etcamah kan skada ditt ofédda barn.

e  Om du blir gravid under behandlingen ska du omedelbart tala om det for din lakare. Din lakare
kommer att bestdmma tillsammans med dig om du ska fortsétta ta Etcamah.

e Du ska inte bli gravid under tiden som du tar detta lakemedel. Om du kan bli gravid maste du
anvanda ett effektivt preventivmedel. Se "Preventivmetoder (preventivmedel) — information for
kvinnor och man" ovan.

e  Om du &r kvinna och kan bli gravid kommer din l&kare att be dig gora ett graviditetstest innan du
paborjar behandlingen for att kontrollera om du redan &r gravid. Du kan ocksa behova gora
regelbundna graviditetstester under tiden som du tar Etcamah.

Amning

Innan du tar Etcamah, tala om for din lakare om du ammar. Det &r inte kant om detta lakemedel
passerar 6ver i brostmjolk. For ditt barns sakerhet ska du inte amma under behandling med Etcamah
och under 4 veckor efter att du tagit den sista dosen.

Fertilitet

Etcamah kan minska fertiliteten hos man och kvinnor. Radfraga lakare eller apotekspersonal om du
planerar att skaffa barn.
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Korformaga och anvandning av maskiner

Anvandning av Etcamah tillsammans med en CDK4/6-hdmmare kan gora att du kénner dig trétt eller
yr och detta kan ha en mindre effekt pa din formaga att kora bil eller anvanda maskiner. Ensamt kan
Etcamah ibland orsaka kortvariga synforandringar i utkanten av synfaltet, sasom att du ser ljusblixtar.
Dessa forandringar ar vanligtvis milda och paverkar normalt inte bilkdrning. Om detta intraffar ska du
vara forsiktig nar du kor bil eller anvéander verktyg eller maskiner.

Etcamah innehaller natrium
Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per filmdragerad tablett, d.v.s. ar nast
intill “natriumfritt”.

3. Hur du tar Etcamah

Ta alltid detta lakemedel exakt enligt lakarens anvisningar. Radfraga lakare eller apotekspersonal om
du &r oséker.

e  Etcamah finns tillgangligt som en filmdragerad tablett som tas via munnen.

e Rekommenderad dos av Etcamah &r en filmdragerad tablett pa 75 mg som tas en gang om dagen
vid samma tidpunkt varje dag.

Tabletten ska svéljas hel med vatten. Tugga, krossa, 10s inte upp eller dela inte tabletten.
Etcamah tas med eller utan mat.

Om du kréks ska du inte ta en extra dos. Ta nasta dos av Etcamah vid den vanliga tidpunkten.
Behandlingen ska fortsatta sa lange som du har nytta av den eller tills biverkningarna blir
ohanterliga.

Om du har tagit for stor mangd av Etcamah
Om du har tagit for stor méngd av Etcamah, kontakta ldkare. Ta med tabletterna och denna
bipacksedel.

Om du har glémt att ta Etcamah

Om du glémmer att ta en dos kan du ta den direkt inom 6 timmar fran den tidpunkt da du vanligtvis tar
den. Om det har gatt mer &an 6 timmar fran den tidpunkt da du vanligtvis tar din dos, hoppa éver den
glémda dosen och ta nésta dos av Etcamah vid den vanliga tidpunkten. Ta inte dubbel dos for att
kompensera for glomd dos.

Om du slutar att ta Etcamah
Sluta inte ta Etcamah om inte din lakare talar om att du ska gora det.

Om du har ytterligare fragor om detta ldkemedel, kontakta lakare, apotekspersonal eller sjukskaterska.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behover inte fa
dem. Tala om for din lakare om du far biverkningar, inklusive sddana som inte namns i denna
information.

Tala omedelbart med din lakare om du upplever nagot av féljande symtom under behandlingen:
Feber, svettningar eller frossa, hosta, influensaliknande symtom, viktminskning, andndd, magsmarta
och diarré, varma eller smartsamma omraden pa kroppen, eller att kdnna sig mycket trott (tecken eller
symtom pa infektioner) (mycket vanliga, kan férekomma hos fler an 1 av 10 anvandare).

Andra biverkningar:

Mycket vanliga (kan forekomma hos fler &n 1 av 10 anvéndare)
o laga nivaer av neutrofiler, en typ av vita blodkroppar (neutropeni)
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laga nivaer av vita blodkroppar (leukopeni)
Iaga nivaer av blodplattar, en komponent som hjélper blodet att koagulera (trombocytopeni)
Iaga nivaer av roéda blodkroppar (anemi)
yrsel

huvudvark

synforandringar

torra 6gon

langsam hjartfrekvens (bradykardi)

hosta

diarré

illamaende

krakningar

ryggsmarta

trétthet (utmattning)

svaghet (asteni).

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvandare)

Iaga nivaer av lymfocyter, en typ av vita blodkroppar (lymfopeni)

nedsatt aptit

minskad niva av kalium i blodet, vilket kan leda till stérning i hjartrytmen (hypokalemi)
minskad niva av fosfat i blodet (hypofosfatemi)

minskad niva av kalcium i blodet, vilket ibland kan leda till kramper (hypokalcemi)
konstig smak i munnen (dysgeusi)

svimning (synkope)

blodpropp i en djup ven, vanligtvis i benet (djup ventrombos)

andndd eller andningssvarigheter (dyspné)

forstoppning

buksmarta (magsmérta)

sar i munnen eller sar med tandkottsinflammation (stomatit)

klada (pruritus)

haravfall (alopeci)

forhojda nivaer av leverenzymer vilket kan vara ett tecken pa leverproblem

hoga nivaer av kreatinin i blodet; kreatinin ar en restprodukt som bildas i musklerna och héga
nivaer kan vara ett tecken pa njurproblem

o onormal elektrisk aktivitet i hjartat som paverkar dess rytm (QTc-forlangning).

Mindre vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 100 anvandare)

o laga nivaer av vita blodkroppar med feber pa grund av infektion (febril neutropeni)

o allvarlig hjéartrytmrubbning (torsades de pointes) som kan orsaka yrsel, svimning eller kollaps

o blockering av ett blodkarl av en blodpropp (emboli)

o blodpropp i ett blodkarl i lungorna som kan orsaka bréstsmarta, andfaddhet och svimning
(lungemboli)

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta galler dven
eventuella biverkningar som inte namns 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 lakemedels sékerhet.

5. Hur Etcamah ska forvaras

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.
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Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

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

Anvand inte Etcamah om du marker att forpackningen eller blisterkartorna visar tecken pa skada eller
manipulation, eller om tabletterna ar brutna, spruckna eller pa annat sétt inte ar hela.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte langre anvands. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration

- Den aktiva substansen ar kamizestrant. Varje filmdragerad tablett innehaller 75 mg
kamizestrant.

- Ovriga innehallsamnen &r:
Tablettkdrna: mikrokristallin cellulosa (typ 102), kalciumvatefosfat, natriumstarkelseglykolat
(typ A) och magnesiumstearat (se avsnitt 2 "Etcamah innehaller natrium™).
Tablettdragering: polyvinylalkohol, titandioxid (E171), makrogol 3350, talk, rod jarnoxid
(E172), gul jarnoxid (E172) och svart jarnoxid (E172).

Lakemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Etcamah 75 mg filmdragerade tabletter (tabletter) ar beige, runda, bikonvexa, filmdragerade tabletter,
praglade med "CM" ovanfor "75" pa ena sidan och slata pa den andra sidan. Ungefarlig diameter:
9 mm.

Etcamah tillhandahalls som 28 x 1 filmdragerade tabletter i aluminium/aluminium-perforerade
endosblister (varje forpackning innehaller 2 blisterkartor med 14 filmdragerade tabletter vardera).

Innehavare av godkannande for forsaljning
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertalje

Sverige

Tillverkare
AstraZeneca AB
Gaértunavagen
SE-152 57 Sédertélje
Sverige

Kontakta ombudet for innehavaren av godk&nnandet for forsaljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

AstraZeneca S.A./N.V. UAB AstraZeneca Lietuva
Tel/Tel: +32 237048 11 Tel: +370 5 2660550
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Actpa3eneka boarapus EOOJ] AstraZeneca S.A./N.V.
Ten.: +359 24455000 Tél/Tel: +322 37048 11
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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\\Gda
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 210 6871500

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

France
AstraZeneca
Tél: +33141294000

Hrvatska
AstraZeneca d.o.o.
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 PappaxevTikn ATtd
TnA: +357 22490305

Latvija

SIA AstraZeneca Latvija
Tel: +371 67377100

Denna bipacksedel &ndrades senast

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 2 5737 7777

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

Sverige

AstraZeneca AB
Tfn:+46 8 553 26 000
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Ovriga informationskéllor

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