BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Ledaga 160 mikrogram/g gel

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje gram gel innehaller klormetinhydroklorid som motsvarar 160 mikrogram klormetin.

Hjélpdmnen med kand effekt
Varje tub innehaller 10,5 gram propylenglykol och 6 mikrogram butylhydroxitoluen.

For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Gel.

Klar, farglos gel.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Ledaga &r indicerat for topikal behandling av kutant T-cellslymfom av mycosis fungoides-typ (CTCL
av MF-typ) hos vuxna patienter (se avsnitt 5.1).

4.2  Dosering och administreringssatt

Behandling med Ledaga ska inledas av en lakare med I&mplig erfarenhet.

Dosering

En tunn film av Ledaga bor appliceras en gang dagligen pa drabbade hudomraden.

Behandling med Ledaga ska avbrytas om nagon grad av hudsar eller blasor, eller mattlig eller svar
dermatit (t.ex. signifikant hudrodnad med 6dem) uppstar. Vid forbattring kan behandling med Ledaga
aterupptas med en minskad frekvens pa en gang var 3:e dag. Om aterinsattning av behandlingen
tolereras under minst en vecka, kan appliceringsfrekvensen 6kas till varannan dag under minst en
vecka och sedan till applicering en gang dagligen, om detta tolereras.

Aldre

Doseringsrekommendationen for aldre patienter (> 65 ar) ar densamma som for yngre vuxna patienter
(se avsnitt 4.8).

Pediatrisk poulation
Sakerhet och effekt av Ledaga hos barn fran 0 till 18 ar har inte faststallts. Inga data finns tillgangliga.

Administreringsséatt

Ledaga ar avsett for topisk applicering pa huden.



Foljande instruktioner bor foljas av patienter eller vardgivare vid applicering av Ledaga:

o Patienterna maste tvatta handerna noggrant med tval och vatten omedelbart efter hantering eller
applicering av Ledaga. Patienter ska applicera Ledaga pa paverkade hudomraden. Om
hudomraden som inte paverkas exponeras for Ledaga ska patienter tvatta det exponerade
omradet med tval och vatten.

o Vardgivare maste béra nitrilhandskar for engangsbruk vid applicering Ledaga pé patienter.
Vardgivare bor ta av handskarna forsiktigt (vanda dem ut och in nar de tas av for att undvika
kontakt med Ledaga) och tvatta handerna noggrant med tval och vatten efter att handskarna
tagits av. Vid oavsiktlig hudexponering for Ledaga maste vardgivare omedelbart tvatta
exponerade omraden noggrant med tval och vatten i minst 15 minuter. Ta av och tvitta
fororenade klader.

o Tubens 6ppning ar tackt med en sakerhetsforsegling av folie. Locket bér anvéandas for att
punktera forseglingen. Tuben bor inte anvandas och apotekspersonal bor kontaktas om
forseglingen saknas, har punkterats eller brutits.

o Ledaga bor appliceras omedelbart eller inom 30 minuter efter att det tagits ut ur kylskapet. Efter
varje anvandning ska tuben omedelbart séttas in i kylskapet igen. Med rena hander bor tuben
séttas tillbaka i originalférpackningen och forpackningen ska placeras i den medféljande
genomskinliga, forseglingsbara plastpasen for forvaring i kylskap.

o Ledaga bor appliceras pa helt torr hud minst 4 timmar fore, eller 30 minuter efter dusch eller
tvattning. Patienten bor lata de behandlade omradena torka i 5 till 10 minuter efter applicering
innan de klar pa sig. Ocklusiva (luft- eller vattentata) forband bor inte anvandas pa hudomraden
dar Ledaga applicerats.

o Mjukgorande kramer och salvor eller andra hudprodukter kan appliceras pa de behandlade
omradena 2 timmar fore eller 2 timmar efter applicering av Ledaga.

. Eld, lagor och rokning boér undvikas tills Ledaga har torkat.

4.3 Kontraindikationer
Overkanslighet mot klormetin eller mot nagot hjalpazmne som anges i avsnitt 6.1.
4.4 Varningar och forsiktighet

Exponering av slemhinnor eller 6gon

Kontakt med slemhinnor, speciellt 6gonen, maste undvikas. Exponering av slemhinnor, sasom
munslemhinnan eller nasslemhinnan, orsakar smarta, rodnad och sarbildning, och dessa kan vara
allvarliga. Exponering av 6gonen for klormetin orsakar smérta, brénnskador, inflammation, fotofobi
och suddig syn. Blindhet och svar, irreversibel, framre 6gonskada kan uppsta.

Patienterna bor informeras om att foljande atgarder ska vidtas nar slemhinnor exponeras:

o spolning ska utféras omedelbart i minst 15 minuter med en riklig mangd vatten (eller
natriumkloridlésning 9 mg/ml (0,9 %) for injektion, eller en 6gonspolningsldsning med
balanserad salthalt kan anvéndas om dgonexponering férekommit), och

o sjukvard ska uppsokas omedelbart (inklusive oftalmologisk konsultation vid fall av
dgonexponering).

Lokala hudreaktioner

Patienterna bor utvéarderas under behandlingen fér hudreaktioner sasom dermatit (t.ex. rodnad,
svullnad, inflammation), klada, blasor, sar och hudinfektioner. Ansiktet, kdnsorgan, anus och
intertriginds hud I6per en 6kad risk for hudreaktioner mot topiskt klormetin.

For information om dosjustering vid hudreaktioner, se avsnitt 4.2.



Overkanslighet

Overkanslighetsreaktioner, inklusive enstaka fall av anafylaxi, har rapporterats i litteraturen efter
anvandning av topiska formuleringar av klormetin (se avsnitt 4.3 och 4.8).

Hudcancer
Hudinriktade behandlingar fér CTCL av MF-typ har associerats med sekundér hudcancer, men
klormetinets specifika roll har inte faststallts. Patienter bor dvervakas for utveckling av hudcancer

under och efter avslutad behandling med klormetin.

Sekundar exponering for Ledaga

Direkt hudkontakt med Ledaga b6r undvikas hos andra personer an patienten. Risken for sekundar
exponering kan inkludera hudreaktioner, skador pa slemhinnor och hudcancer. Folj rekommenderade
appliceringsanvisningar for att forhindra sekundar exponering (se avsnitt 4.2).

Hjélpdmnen
Lakemedlet innehaller propylenglykol och butylhydroxitoluen.
Propylenglykol kan orsaka hudirritation.

Butylhydroxitoluen kan orsaka lokala hudreaktioner (t.ex. kontaktdermatit) eller irritation i dgon och
slemhinnor.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och évriga interaktioner

Inga interaktionsstudier har utforts.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertila kvinnor

Ledaga rekommenderas inte for fertila kvinnor som inte anvénder preventivmedel.
Graviditet

Det finns begransade data fran anvandning av klormetin hos gravida kvinnor.

Djurstudier har visat reproduktionstoxikologiska effekter efter systemisk administrering (se
avsnitt 5.3).

Ledaga rekommenderas inte under graviditet.
Amning
Det ar okant om klormetin utsondras i brostmjolk.

En risk for nyfodda barnet/spadbarn kan inte uteslutas pa grund av risken for topisk eller systemisk
exponering av det ammade spadbarnet for klormetin genom kontakt med moderns hud.

Ett beslut maste fattas om man ska avbryta amningen eller avbryta behandlingen med Ledaga, efter att
man tagit hansyn till férdelen med amning for barnet och fordelen med behandling fér den ammande
modern.

Fertilitet



Biverkningar av klormetin pa hanars fertilitet efter systemisk administrering har dokumenterats i
djurforsok (se avsnitt 5.3). Relevansen for manniskor som far topiskt klormetin ar okand.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner
Ledaga har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

I en randomiserad, kontrollerad studie (n = 128 patienter exponerade for Ledaga under en
medianvaraktighet pa 52 veckor), var de vanligaste biverkningar av Ledaga hudrelaterade: dermatit
(54,7 %, t.ex. hudirritation, erytem, utslag, nasselfeber, brénnande ké&nsla i huden, smérta i huden),
klada (20,3 %), hudinfektioner (11,7 %), hudsar och blasor (6,3 %), och hudhyperpigmentering
(5,5 %). Kutana dverkanslighetsreaktioner rapporterades hos 2,3 % av de behandlade patienterna.

Lista 6ver biverkningar i tabellform

Biverkningar som rapporterats med Ledaga i en aktivt kontrollerad studie av patienter med CTCL av
MF-typ visas nedan. Frekvenserna definierades enligt foljande: mycket vanliga (> 1/10); vanliga

(= 1/100 till < 1/10); mindre vanliga (= 1/1000 till < 1/100); séllsynta (= 1/10 000 till < 1/1000);
mycket sallsynta (< 1/10000); ingen kéand frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data).
Biverkningar anges i ordningsféljd enligt minskande allvarlighetsgrad inom varje frekvensgruppering.

Immunsystemet

Vanliga | Overkanslighet

Hud och subkutan vévnad

Mycket vanliga Dermatit, hudinfektioner, pruritus

Vanliga Hudsar och blasor, hudhyperpigmentering
Aldre

I den kontrollerade kliniska studien var 31 % (79/255) av studiepopulationen 65 ar eller aldre.
Sékerhetsprofilen som observerades hos éldre patienter stamde dverens med sakerhetsprofilen for den
totala patientpopulationen.

Rapportering av misstankta biverkningar

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

4.9 Overdosering

Inga fall av 6verdosering efter kutan anvandning av Ledaga rapporterades under det kliniska
utvecklingsprogrammet eller efter godkannande for forsaljning. Hantering av 6verdosering bor besta
av att tvatta det exponerade omradet med vatten.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Antineoplastiska medel, kvavesenapsgasanaloger, ATC-kod: LO1AAOQ5.



Verkningsmekanism

Klormetin &r ett bifunktionellt, alkylerande medel som h&mmar snabbt prolifererande celler.

Klinisk effekt och sakerhet

Effekten och sakerheten av Ledaga utvarderades i en randomiserad, observatdrsblindad, aktivt
kontrollerad, "non-inferiority"-, klinisk multicenterprévning (Studie 201) av 260 vuxna patienter med
CTCL av MF-typ i stadium IA (141), IB (115), och I1A (4), som hade fatt minst en tidigare
hudinriktad behandling. Kvalificerade tidigare behandlingar inkluderade topiska kortikosteroider,
ljusbehandling, topisk bexaroten och topisk kvavesenap. Patienterna behévde inte vara
behandlingsresistenta eller intoleranta mot tidigare behandlingar. Patienterna uppdelades baserat pa
stadium (IA kontra IB och I1A) och randomiserades sedan till antingen Ledaga (motsvarande 0,02 %
klormetin HCI) eller komparatorn (en petroleumbaserad 0,02 % klormetin HCl-salva).

Studielakemedlet skulle appliceras lokalt en gang dagligen i 12 manader. Doseringen kunde avbrytas
eller fortsatta med minskad frekvens i fall med hudreaktioner. Medianen av daglig anvandning av
Ledaga var 1,8 g. Den maximala individuella dagliga anvandningen i prévningen var 10,5 g gel (dvs.
2,1 mg klormetin HCI).

Det primara effektmattet i studie 201 var svarsfrekvensen for sammansatt utvardering av
svarighetsgrad av indexlesion (CAILS, Composite Assessment of Index Lesion Severity).
Bedomningen utfordes av en blindad observator. Ett svar definierades som minst en 50-procentig
forbattring av CAILS-poéng fran baslinjen, som bekraftades vid ett efterféljande besok minst 4 veckor
senare. Ett fullstandigt svar definierades som ett bekraftat CAILS-resultat pa 0 poang. Ett partiellt svar
definierades som minst en 50-procentig minskning av CAILS-poéng fran baslinjen. "Non-inferiority"
ansags ha pavisats om den nedre gransen av det 95-procentiga konfidensintervallet runt forhallandet
av svarsfrekvenserna (Ledaga/komparator) var storre an eller lika med 0,75. CAILS-resultatet
justerades genom att ta bort pigmenteringspoéngen och forenkla plackdkningsskalan.

Som det viktigaste sekundéara effektmattet, utvarderas patienterna ocksa med hjalp av ett
utvarderingsverktyg viktat efter allvarsgrad (SWAT, Severity Weighted Assessment Tool) som
baserades pa en utvardering av alla lesioner. Svarskriterierna var desamma som for CAILS.

Effekten utvarderades i populationen vars effekt kunde utvérderas (EE, Efficacy Evaluable) som
inkluderade alla 185 patienter som behandlades under minst 6 manader utan nagra vasentliga
protokollavvikelser [Tabell 1], och i populationen som var avsedda for behandling (ITT, Intent To
Treat), som inkluderade alla 260 randomiserade patienter.

Tabell1  CAILS- och SWAT-bekréaftade svarsfrekvenser vid 12 manader i Studie 201
(effektutvarderingsbar population)

Svarsfrekvenser (%)

Ledaga Komparator

N =90 N =95 Forhallande | 95 % ClI
CAILS overgripande svar 76.7 % 58.9 % 1,301 1,065—
(CR+PR) 1,609

o 18,9 % 14,7 %

Fullstandigt svar (CR) 578 o 44.2 %
Partiellt svar (PR) 70 70
SWAT o0vergripande svar 63.3 % 55.8 % 1,135 0,893—-
(CR+PR) 8.9 % 4.2 % 1,448
Fullstandigt svar (CR) 541 4% 51’ 6 %
Partiellt svar (PR) 70 070

CAILS = Sammansatt utvérdering av svarighetsgrad av indexlesion; CI = konfidensintervall; CR = Fullstandigt svar; PR =
Partiellt svar; SWAT = Utvarderingsverktyg for svarighetsgrad.




Forhallandet mellan svar och 95 % konfidensintervall i ITT-populationen var 1,226 (0,974 till 1,552)
for CAILS och 1,017 (0,783 till 1,321) for SWAT, och darfor éverensstammer de med dem i EE-
populationen for bade de évergripande CAILS- och SWAT-svaren.

Minskningar i genomsnittliga CAILS-resultat observerades sa tidigt som vid 4 veckor, och ytterligare
minskningar observerades med fortsatt behandling.

| EE-populationen, var procentandelen patienter som uppnadde ett bekraftat svar med CAILS liknande
mellan sjukdomsstadium IA (79,6 %) och IB-11A (73,2 %).

Resultat i andra sekundara effektmatt (svar i procentandel av kroppsyta som paverkas, tid till forsta
bekraftade CAILS-svar, varaktighet av forsta bekraftade CAILS-svar och tid till sjukdomsprogression)
stdmde overens med resultaten for CAILS och SWAT.

Ett litet antal patienter (6,3 %, 8/128) som behandlades med Ledaga anvénde topiska kortikosteroider.
Sékerheten vid samtidig anvandning av Ledaga med topiska kortikosteroider har darfér &nnu inte
faststallts.

Pediatrisk poulation

Europeiska lakemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran kravet att skicka in studieresultat for
Ledaga, for alla grupper av den pediatriska populationen for kutant T-cellslymfom (information om
pediatrisk anvandning finns i avsnitt 4.2).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Patienter som fick Ledaga i Studie 201 hade inga matbara halter av klormetin i blod som samlats in 1,
3 och 6 timmar efter applicering vid Dag 1, och vid besoket efter den forsta manaden.

Likasa hade patienter som fick klormetingel 0,04 % i en uppfoljningsstudie (Studie 202) inga méatbara
halter av klormetin eller dess nedbrytningsprodukt (2-kloroetyl etylsulfid) i blod som samlats in
1 timme efter applicering vid Dag 1 eller efter 2, 4 eller 6 manaders behandling.

5.3  Prekliniska séakerhetsuppgifter

Klormetin visade sig vara genotoxiskt i bakterie-, véxt-, och daggdjursceller. Klormetin var
cancerframkallande i karcinogenicitetsstudier pa ratta och mus efter subkutan och intravends
administrering.

Dermal applicering av klormetin till moss vid en dos pa 15 mg/kg i upp till 33 veckor, ledde till
hudtumarer (skivepitelcancer och hudpapillom). Det férekom inga rapporter om systemiska tumérer
efter topisk administrering av klormetin.

Intravendst administrerat klormetin forsamrade hanars fertilitet hos rattor vid en dos pa > 0,25 mg/kg
varannan vecka i 24 veckor. Inga sarskilda djurstudier av effekterna av klormetin pa honors fertilitet
har rapporterats i litteraturen.

Klormetin orsakade fostermissbildningar hos moss och rattor nar det gavs som enstaka injektioner pa
1-2,5 mg/kg. Andra fynd hos djur inkluderade fosterdddlighet och tillvaxth&mning nér det
administrerades som en injektion.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Dietylenglykolmonoetyleter



Propylenglykol (E 1520)
Isopropylalkohol

Glycerol (E 422)

Mjolksyra (E 270)
Hydroxipropylcellulosa (E 463)
Natriumklorid

Racemisk mentol
Dinatriumedetat
Butylhydroxitoluen (E 321)

6.2 Inkompatibiliteter
Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

Fryst tub
5ar i frys (-15 °C till -25 °C)

Efter upptining
60 dagar i kylskap (+2 °C till +8 °C)

Ledaga ska tas ut ur kylskapet strax fore applicering och sattas tillbaka i kylskapet omedelbart efter
varje anvéndning, i férpackningen inuti den barnskyddande, genomskinliga, forseglingsbara
plastpasen.

6.4  Séarskilda forvaringsanvisningar

Odppnad tub
Forvaras och transporteras i djupfryst tillstand (15 °C till —25 °C) eller kallt (+2 °C till +8 °C).

Efter upptining
Férvaras och transporteras kallt (+2 °C till +8 °C).

6.5 Forpackningstyp och innehall

Ledaga tillhandahalls i en vit aluminiumtub med ett inre lack och en aluminiumforsegling samt ett vitt
skruvlock av polypropen. Varje tub innehaller 60 g gel

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och évrig hantering
Ledaga dr ett cytotoxiskt lakemedel.

Vardgivare maste anvanda nitrilhandskar nar de hanterar Ledaga. Patienter och vardgivare maste tvétta
hénderna efter hantering av Ledaga.

Ledaga ar en alkoholbaserad produkt och &r brandfarlig. De rekommenderade
appliceringsanvisningarna bor foljas (se avsnitt 4.2).

Oanvant, kylt Ledaga ska kasseras efter 60 dagar, tillsammans med plastpasen.

Ej anvant lakemedel eller avfall, inklusive plastpasen och nitrilhandskarna som anvands for
applicering, maste kasseras enligt gallande anvisningar.



7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Helsinn Birex Pharmaceuticals Ltd.

Damastown

Mulhuddart

Dublin 15

Irland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/16/1171/001

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for forsta godkannande: 3 mars 2017

Datum for den senaste fornyelsen: 7 januari 2022

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

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




BILAGAII
TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE
AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNING FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJINING

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

Helsinn Birex Pharmaceuticals Ltd.
Damastown

Mulhuddart

Dublin 15

Irland

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt lakemedel.

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

Kraven for att Iamna in periodiska sakerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den férteckning over
referensdatum for Europeiska Unionen (EURD-listan) som foreskrivs i Artikel 107¢(7) i Direktiv
2001/83/EG och eventuella uppdateringar och som offentliggjorts pa webbportalen for europeiska
lakemedel.

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 6verenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Management Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2 i godk&nnandet
for forséljning samt eventuella efterféljande Gverenskomna uppdateringar av
riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska I&mnas in
e pabegaran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,
e 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 Ytterligare riskminimeringsatgarder

For att minimera och forebygga den Viktiga Identifierade Risken ”Toxicitet for slemhinnor/6gon” och
den Viktiga Potentiella Risken “Sekundar exponering for ndgon annan &n patienten”, ska innehavaren
av godkannandet for forsaljning sakerstalla att ytterligare riskminimeringsatgarder vidtas i varje
medlemsland dar Ledaga marknadsfors:
e Ledaga ska levereras med en genomskinlig, forseglingsbar, barnskyddande plastpase for att
forhindra sekundér exponering och kontaminering nér Ledaga forvaras i kylen:

o Instruktioner for korrekt anvandning, 6ppning och kassering av en plastpase ska vara
tryckta pa plastpasen. Innehavaren av godkannandet for forsaljning maste komma
dverens om textens innehall och format med den nationella behériga myndigheten
innan Ledaga lanseras i varje medlemsland.
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o Plastpasen far inte anvandas for nagot annat &ndamal och maste kasseras efter
60 dagar tillsammans med oanvént kylt Ledaga och eventuellt avfall, inklusive
nitrilnandskar enligt lokala bestdammelser.

e Ett patientkort med en storlek som far plats i Ledagas yttre forpackning, tillsammans med

bipacksedeln lamnas till alla patienter och vardgivare som forvantas administrera och anvanda
Ledaga.
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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

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Ledaga 160 mikrogram/g gel
klormetin

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

1 gram gel innehaller 160 mikrogram klormetin.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Dietylenglykolmonoetyleter, propylenglykol, isopropylalkohol, glycerol, mjélksyra,
hydroxipropylcellulosa, natriumklorid, racemisk mentol, dinatriumedetat, butylhydroxitoluen.

Se bipacksedeln for mer information.

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Gel
60 g

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For anvandning pa huden.
Las bipacksedeln fére 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

Cytotoxiskt: Hantera med forsiktighet
Brandfarligt: Undvik eld, lagor och rékning

8. UTGANGSDATUM

EXP
Kassera 60 dagar efter upptining, EXP: ../../....

15



‘ 9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Ooppnad tub: Forvaras och transporteras i djupfryst tillstand (-15 °C till =25 °C) eller kallt (+2 °C
till +8 °C).

Efter upptining: Forvaras och transporteras kallt (+2 °C till +8 °C). Far ej aterfrysas.

Forvara Ledaga i sin forpackning i den barnskyddande plastpasen.

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

Kassera tuben, plastpasen och nitrilhandskarna enligt gallande anvisningar.

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

Helsinn Birex Pharmaceuticals Ltd.
Damastown

Mulhuddart

Dublin 15

Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/16/1171/001

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Ledaga

‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsheteckningen.

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

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA INNERFORPACKNINGEN

60 g TUB

1. LAKEMEDLETS NAMN

Ledaga 160 mikrogram/g gel
klormetin

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

1 gram gel innehaller 160 mikrogram klormetin.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Dietylenglykolmonoetyleter, propylenglykol, isopropylalkohol, glycerol, mjolksyra,
hydroxipropylcellulosa, natriumklorid, racemisk mentol, dinatriumedetat, butylhydroxitoluen.
Se bipacksedeln for mer information.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Gel
609

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Las bipacksedeln fére anvandning.
For anvandning pa huden.

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

Cytotoxiskt
Brandfarligt

8. UTGANGSDATUM

EXP
Kassera 60 dagar efter upptining
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9.

SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Odpnnad tub: Forvaras och transporteras i djupfryst tillstand eller kallt.
Efter upptining: Forvaras och transporteras kallt.

10.

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

Kassera tuben, plastpasen och nitrilhandskarna enligt gallande anvisningar.

11.

INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING (NAMN OCH ADRESS)

Helsinn Birex Pharmaceuticals Ltd.
Damastown

Mulhuddart

Dublin 15

Irland

12.

NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/16/1171/001

13.

TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

BRUKSANVISNING

INFORMATION I PUNKTSKRIFT

UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

18.
OGA

UNIK IDENTITETSBETECKNING — | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
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Patientkort

Panel 1

Instruktioner till patient och vardgivare

LEDAGA 160 mikrogram/g

gel
klormetin

Panel 2

Vid direkt hudkontakt med LEDAGA
pa andra personer an patienterna ska
huden tvéttas med rikligt med vatten
och tval i minst 15 minuter. Ta av och
tvétta alla fororenade klader och
kontakta ldkare. Om opéverkade
hudomraden kommer i kontakt med
LEDAGA ska dessa tvattas med tval
och vatten. Den genomskinliga
plastpasen som medféljer LEDAGA
for att forhindra oavsiktlig exponering
och féroreningar &r barnskyddande.
Kasta inte l&kemedel eller
nitrilhandskar som anvands for
applicering bland hushallsavfall, fraga
apotekspersonalen.

Applicera LEDAGA omedelbart
eller inom 30 minuter efter att det
har tagits ut ur kylskapet.

Oppna plastpésen, ta ut
LEDAGA ur kartongen och
Oppna tuben. Anvand locket for
att genomborra forseglingen fore
forsta anvandningen. Anvand inte
tuben om forseglingen saknas
eller ar skadad.

Panel 3

9 Patient ——

Applicera ett tunt lager pa helt

@Vérdgivare 7

Vardgivare maste bara

torr hud minst 4 timmar fére
eller 30 minuter efter dusch eller
tvattning.

nitrilhandskar fér engangsbruk
(som skydd) innan de applicerar
ett tunt lager pa helt torr hud. Ta
av och vand handskarna ut och
in efter appliceringen for att
undvika kontakt med LEDAGA.

Lat gelen torka (5-10 min)
innan du klar pa dig. Anvéand
inte luft- eller vattentata
forband. LEDAGA é&r
brandfarligt. Undvik kontakt
med dppen eld eller en tdnd
cigarett tills lakemedlet har
torkat. Anvénd inte
hudprodukter under 2 timmar
fore och 2 timmar efter
appliceringen.
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Patient och
vardgivare

Tvétta handerna med tval och
vatten omedelbart efter
appliceringen.

v.

’

Forslut tuben med rena hander,
sétt tillbaka den i kartongen och
sedan i den genomskinliga
forseglingsbara plastpasen, och
stang plastpasen.

Légg tillbaka den genomskinliga
plastpésen i kylskapet. Forvaras
utom rackhall for barn.
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten

Ledaga 160 mikrogram/g gel
klormetin

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

information som ar viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behova lasa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare eller apotekspersonal.

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

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

I denna bipacksedel finns information om féljande

Vad Ledaga &r och vad det anvénds for

Vad du behdver veta innan du anvénder Ledaga
Hur du anvénder Ledaga

Eventuella biverkningar

Hur Ledaga ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Uk wdE

1. Vad Ledaga ar och vad det anvands for

Ledaga innehaller den aktiva substansen klormetin. Det ar ett anti-cancerlakemedel som anvands pa
huden for att behandla kutant T-cellslymfom av mycosis fungoides-typ (CTCL av MF-typ).

CTCL av MF-typ ar en sjukdom i vilken vissa celler i kroppens immunsystem, de sa kallade
T-lymfocyterna, blir cancerceller och angriper huden. Klormetin &r en typ av ldkemedel mot cancer
som kallas ett "alkyleringsmedel". Det binder till DNA i celler som delar sig, sasom cancerceller,
vilket hindrar dem fran att foroka sig och véxa.

Ledaga ar endast avsett for anvandning pa vuxna.

2. Vad du behdver veta innan du anvander Ledaga

Anvand inte Ledaga
- om du &r allergisk (6verkanslig) mot klormetin eller nagot annat innehallsamne i detta
lakemedel (anges i avsnitt 6).

Varningar och forsiktighet
Tala med lé&kare eller apotekspersonal innan du anvander Ledaga.

- Kontakt med 6gonen maste undvikas. Applicera inte lakemedlet i narheten av 6gonen, pa
insidan av nasborrarna, pa insidan av orat eller pa lapparna.

- Om Ledaga kommer in i 6gonen kan det orsaka smérta, sveda, svullnad, rodnad, ljuskénslighet
och suddig syn. Det kan ocksa leda till blindhet och svara bestaende skador pa égonen. Om
Ledaga kommer in i 6gonen, ska du omedelbart skélja 6gonen i minst 15 minuter med stora
méngder vatten, en 16sning som kallas 0,9 % natriumkloridlésning™ eller en dgontvéttlosning,
och uppsoka sjukvard (inklusive en 6gonlakare) sa snart som majligt.

- Om detta lakemedel kommer in i munnen eller nasan, kan det orsaka smarta, rodnad och sar
som kan vara allvarliga. Skolj det drabbade omradet omedelbart i minst 15 minuter med stora
méangder vatten och uppsok sjukvard sa snart som majligt.
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- Detta lakemedel kan orsaka hudreaktioner, sasom inflammation i huden (rodnad och svullnad),
klada, blasor, sar och hudinfektioner (se avsnitt 4) Risken for inflammation i huden 6kar om du
anvander Ledaga i ansiktet, underlivet, anus eller hudveck.

- Tala om for din ldkare om du nagonsin har haft en allergisk reaktion mot klormetin. Kontakta
din lakare eller uppsok omedelbart sjukvard om du far allergiska reaktioner mot Ledaga (se
avsnitt 4).

- Hudcancer (onormal tillvéxt av cellerna i huden) har rapporterats efter applicering av klormetin
pa huden, men det &r inte kant om klormetin orsakar detta. Din lakare kommer att kontrollera
din hud for hudcancer under och efter behandling med Ledaga. Tala om for din lakare om du far
nagra nya skadade omraden eller sar pa huden.

- Direkt hudkontakt med Ledaga bor undvikas hos andra personer an patienten, sasom vardgivare.
Risker med direkt hudkontakt inkluderar inflammation i huden (dermatit), skador pa 6gonen,
munnen eller nasan, och hudcancer. Vardgivare som av misstag kommer i kontakt med Ledaga
maste tvatta det drabbade omradet omedelbart i minst 15 minuter. Ta av och tvitta alla
fororenade klader. Uppsdk omedelbart lakare om Ledaga kommit in i 6gonen, munnen eller
nésan.

Barn och ungdomar
Ge inte detta lakemedel till barn och ungdomar under 18 ar, eftersom sakerheten och effekten inte har
faststallts for denna aldersgrupp.

Andra lakemedel och Ledaga
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit, eller kan téankas ta nagra andra
lakemedel.

Graviditet och amning
Om du &r gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att bli gravid, radfraga lakare
innan du anvénder detta lakemedel.

Det finns begréansad erfarenhet av klormetin hos gravida kvinnor. Anvandning av detta laékemedel
rekommenderas darfor inte under graviditet eller for kvinnor i fertil alder som inte anvéander
preventivmedel.

Det &r inte k&nt om Ledaga utsondras i brostmjolk, och det kan finnas en risk for att det ammade
barnet utséatts for Ledaga via kontakt med moderns hud. Darfér rekommenderas det inte att amma nar
du tar detta lakemedel. Du bor tala med din lakare innan du ammar for att avgdra om det ar bast att
amma eller att anvanda Ledaga.

Korférmaga och anvéandning av maskiner
Detta lakemedel forvantas inte ha nagon effekt pa din formaga att kéra bil eller anvanda maskiner.

Ledaga innehaller propylenglykol och butylhydroxitoluen

Propylenglykol kan ocksa orsaka hudirritation.

Butylhydroxitoluen kan orsaka lokala hudreaktioner (t.ex. kontaktdermatit) eller irritation i 6gon och
slemhinnor.

3. Hur du anvander Ledaga

Anvand alltid detta lakemedel enligt lakarens eller apotekspersonalens anvisningar. Radfraga lakare
eller apotekspersonal om du &r osaker.

Ledaga ar endast avsedd for anvandning pa huden.
Den rekommenderade dosen &r applicering som en tunn film en gang om dagen pa de drabbade

hudomradena. Dosen &r densamma for aldre patienter (65 ar och aldre) som for yngre vuxna patienter
(18 &r och aldre).

23



Lakaren kan avbryta behandlingen om du utvecklar allvarlig inflammation i huden (dvs. rodnad och
svullnad), blasor och sar. Lakaren kan starta behandlingen igen nar dina symtom forbéttrats.

Bruksanvisning:

- Ta alltid Ledaga exakt enligt anvisningar fran din ldkare eller apotekspersonal.

- Vardgivare maste béra nitrilhandskar for engangsbruk vid applicering av detta lakemedel pa
patienter (detta ar en speciell typ av handskar, fraga din lakare eller apotekspersonal om du har
fragor).

- Ta av locket fran tuben precis fore anvandning. Anvand locket for att genomborra forseglingen.

- Applicera Ledaga omedelbart eller inom 30 minuter efter att det tagits ut ur kylskapet.

- Applicera ett tunt lager av detta lakemedel pa helt torr hud minst 4 timmar fére, eller 30 minuter
efter dusch eller tvattning.

- Applicera Ledaga pa paverkade hudomraden. Om opaverkade hudomraden kommer i kontakt
med Ledaga ska dessa tvattas med tval och vatten.

- Lat omradet torka i 5 till 10 minuter efter applicering av lakemedlet, och innan du klar pa dig.

- For patienter som applicerar gel: tvatta handerna med tval och vatten omedelbart efter
applicering.

- For vardgivare som applicerar gelen: ta av handskarna forsiktigt (vand dem ut och in under
avlagsnandet for att undvika kontakt med Ledaga) och tvatta handerna noggrant med tval och
vatten.

- Ledaga levereras i en barnskyddande, genomskinlig, forseglingsbar plastpase. | annat fall, fraga
apotekspersonalen.

- Med rena hander, satt tillbaka Ledaga i forpackningen som den levererades i och férpackningen
i plastpasen. Satt tillbaka den i kylskapet efter varje anvandning.

- Tack inte det behandlade omradet med luft- eller vattentéta forband efter att du har applicerat
detta lakemedel.

- Undvik kontakt med 6ppen eld eller en tand cigarett tills Ledaga har torkat pa huden. Ledaga
innehaller alkohol och anses darfor vara brandfarlig.

- Applicera inte mjukgdrande kramer och salvor eller andra hudprodukter (inklusive lakemedel
som appliceras pa huden) under 2 timmar fore eller 2 timmar efter den dagliga appliceringen av
Ledaga.

- Hall Ledaga borta fran barn och undvik att det kommer i kontakt med livsmedel genom att
forvara Ledaga i sin forpackning och i plastpasen.

Om du anvant for stor mangd av Ledaga
Applicera inte Ledaga mer &n en gang per dag. Om du applicerar mer an vad som rekommenderas, ska
du tala med din lakare.

Om du har glémt att anvanda Ledaga
Anvand inte dubbel dos for att kompensera for en glomd dos. Applicera nasta dos nér det ar dags.

Om du slutar anvianda Ledaga
Lakaren kommer att avgdra hur lange du ska anvénda Ledaga och nér behandlingen kan avslutas. Sluta
inte ta din medicin forrén din lakare sdger att du ska gora det.

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

4, Eventuella biverkningar

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

SLUTA ta Ledaga och kontakta omedelbart ldkare om du far allergiska reaktioner (6verkanslighet).
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Dessa reaktioner kan inkludera nagra eller alla av féljande symtom:

- Swvullnad av lappar, ansikte, hals eller tunga
- Utslag
- Andningssvarigheter

Andra biverkningar kan omfatta:
Tala om for din lakare eller apotekspersonal sa snart som mojligt om du marker nagon av féljande
biverkningar nedan.

Mycket vanliga biverkningar pa behandlingsomradet (kan drabba fler &n 1 av 10 personer):
- Hudinflammation (dermatit)

- Infektioner i huden

- Klada

Vanliga biverkningar pa behandlingsomradet (kan drabba upp till 1 av 10 personer):
- Hudsar

- Blasor

- Mdorkare hud

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta géaller 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 Ledaga ska forvaras
Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvands fore utgangsdatumet som anges pa tubens etikett och forpackningen vid "Utg. dat.".
Utgangsdatumet &r den sista dagen i angiven manad.

Forvara alltid i kylskap (+2 °C till +8 °C) och sakerstall att tuben finns i forpackningen i den
barnskyddande, genomskinliga, forseglingsbara plastpasen.

Anvand inte en 6ppnad eller o6ppnad tub med Ledaga efter 60 dagars forvaring i kylskap.

Fraga apotekspersonalen hur man gor med lakemedel, nitrilhandskar och plastpasar som inte langre

anvands. Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Dessa atgarder ar till for att

skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och évriga upplysningar

Innehallsdeklaration

e Den aktiva substansen ar klormetin. Varje gram gel innehaller 160 mikrogram klormetin.

e Ovriga innehallsamnen &r: dietylenglykolmonoetyleter, propylenglykol (E 1520),
isopropylalkohol, glycerol (E 422), mjélksyra (E 270), hydroxipropylcellulosa (E 463),

natriumklorid, racemisk mentol, dinatriumedetat, butylhydroxitoluen (E 321).
Se slutet av avsnitt 2 for ytterligare information om propylenglykol och butylhydroxitoluen.
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Lakemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Ledaga ar en klar, farglos gel.

Varje aluminiumtub innehéller 60 gram gel och har ett vitt skruvlock.

Innehavare av godkénnande for forsaljning och tillverkare

Helsinn Birex Pharmaceuticals Ltd.
Damastown

Mulhuddart

Dublin 15

Irland

Kontakta ombudet fér innehavaren av godkénnandet for forsaljning om du vill veta mer om detta

lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien
Recordati
Tél/Tel: +32 2 46101 36

Bbarapus
Recordati Rare Diseases

Ten.: +33 (0)1 47 73 64 58
DpaHuus

Ceska republika
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francie

Danmark

Recordati AB.

TIf: + 46 8 545 80 230
Sverige

Deutschland
Recordati Rare Diseases Germany GmbH
Tel: +49 731 140 554 0

Eesti

Recordati AB.

Tel: + 46 8 545 80 230
Rootsi

EM\Gda
Recordati Hellas
TnA: +30 210 6773822
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Lietuva

Recordati AB.

Tel: + 46 8 545 80 230
Svedija

Luxembourg/Luxemburg
Recordati

Tél/Tel: +32 2 46101 36
Belgique/Belgien

Magyarorszag

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Franciaorszag

Malta

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 147 73 64 58
Franza

Nederland
Recordati

Tel: +32 2 46101 36
Belgié

Norge

Recordati AB.

TIf: + 46 8 545 80 230
Sverige

Osterreich

Recordati Rare Diseases Germany GmbH
Tel: +49 731 140554 0

Deutschland



Espafia
Recordati Rare Diseases Spain S.L.U.
Tel: + 34 91 659 28 90

France
Recordati Rare Diseases
Tél: +33 (0)1 47 73 64 58

Hrvatska

Recordati Rare Diseases
Tél: +33 (0)1 47 73 64 58
Francuska

Ireland

Recordati Rare Diseases
Tél: +33 (0)1 47 73 64 58
France

island

Recordati AB.

Simi: + 46 8 545 80 230
Svipj6d

Italia
Recordati Rare Diseases Italy Srl
Tel: +39 02 487 87 173

Kvnpog

Recordati Rare Diseases
TmA : +33 147 73 64 58
ToArio

Latvija

Recordati AB.

Tel: + 46 8 545 80 230
Zviedrija

Denna bipacksedel andrades senast

Polska

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francja

Portugal
Jaba Recordati S.A.
Tel: +351 21 432 95 00

Romania
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58

Franta

Slovenija

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francija

Slovenska republika
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francuzsko

Suomi/Finland

Recordati AB.

Puh/Tel : +46 8 545 80 230
Sverige

Sverige
Recordati AB.
Tel : +46 8 545 80 230

United Kingdom (Northern Ireland)
Recordati Rare Diseases

Tél: +33 (0)1 47 73 64 58

France

Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats:

http://www.ema.europa.eu.

27



	PRODUKTRESUMÉ
	A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FÖR FRISLÄPPANDE AV TILLVERKNINGSSATS
	B. VILLKOR ELLER BEGRÄNSNINGAR FÖR TILLHANDAHÅLLANDE OCH ANVÄNDNING
	C. ÖVRIGA VILLKOR OCH KRAV FÖR GODKÄNNANDET FÖR FÖRSÄLJNING
	D. VILLKOR ELLER BEGRÄNSNINGAR AVSEENDE EN SÄKER OCH EFFEKTIV ANVÄNDNING AV LÄKEMEDLET
	A. MÄRKNING
	B. BIPACKSEDEL

