BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Oczyesa 20 mg injektionsvétska, depotldsning i forfylld injektionspenna

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En forfylld injektionspenna a 1 ml innehéaller oktreotiddihydroklorid motsvarande 20 mg oktreotid.
Hjilpamnen med kénd effekt

Oczyesa innehéller 63 mg alkohol (etanol) per dosenhet motsvarande 63 mg/1 ml (6,5 % w/w) samt
408 mg sojabonsfosfatidylkolin.

For fullstindig forteckning 6ver hjélpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Injektionsvitska, depotlosning.
Gulaktig till gul, klar vétska.

4.  KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Oczyesa dr avsett for underhéllsbehandling av akromegali hos vuxna patienter som har svarat pa och
tolererat behandling med somatostatinanaloger.

4.2 Dosering och administreringssitt

Dosering

Rekommenderad dos dr 20 mg oktreotid var 4:e vecka administrerad som en enstaka subkutan
injektion.

Patienter som byter fran oktreotid eller lanreotid bor uppmanas att ta sin forsta dos Oczyesa i slutet av
den tidigare behandlingens dagliga eller manatliga doseringsintervall.

Oczyesa kan i undantagsfall (t.ex. vid missad dos, bristande foljsamhet till behandlingen etc.)
administreras upp till 1 vecka fore eller 1 vecka efter den planerade 4-veckorsdosen.

Overvakning av nivéerna av insulinliknande tillvixtfaktor 1 (IGF-1) och bedémning av symtom bor
goras med jdmna mellanrum enligt vad lédkaren anser lampligt. Utséttning av Oczyesa och byte till en
annan somatostatinanalog ska overvigas om IGF-1-nivaer inte bibehalls efter behandling med dosen
20 mg per manad eller om patienten inte tolererar behandling med Oczyesa.

Missad dos
Vid missad dos ska nista dos Oczyesa administreras s snart som majligt.

Sérskilda populationer

Aldre
Ingen dosjustering dr nddvéndig for dldre patienter.



Nedsatt leverfunktion
Lakemedlets halveringstid kan 6ka hos patienter med levercirros. Overvakning av leverfunktionen hos
dessa patienter rekommenderas (se avsnitt 5.2).

Nedsatt njurfunktion
Oczyesa kan anvindas hos patienter med l4tt, mattligt och kraftigt nedsatt njurfunktion. Kliniskt svar

och tolerabilitet bor Gvervakas (se avsnitt 5.2).

Pediatrisk population

Sédkerhet och effekt for oktreotid for barn under 18 ér har inte faststéllts. Inga data finns tillgdngliga.

Administreringssétt

Subkutan anvdndning.

Innan behandling med Oczyesa inleds ska patienten ha fétt utbildning i korrekt injektionsteknik.
Fullstdndiga administreringsanvisningar med illustrationer finns i bruksanvisningen i slutet av
bipacksedeln.

Oczyesa ska injiceras subkutant i buk, lar eller skinka.

Patienter ska uppmanas att alternera injektionsstélle inom och mellan injektionsomraden.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.

4.4 Varningar och forsiktighet

Tumorexpansion

Eftersom tillvixthormon (GH)-utsondrande hypofystumdrer ibland kan expandera och orsaka
allvarliga komplikationer (t.ex. synféltsdefekter), dr det viktigt att alla patienter 6vervakas noggrant.
Om tecken pa tumorexpansion upptrader rekommenderas alternativ behandling.

Fertila kvinnor

Som en foljd av behandlingen kan en sdnkning av tillvixthormonnivén och normalisering av IGF-1
leda till att fertiliteten hos kvinnliga patienter med akromegali eventuellt aterstélls. Kvinnliga fertila
patienter bor radas att anvénda ldmplig preventivmetod under behandling med oktreotid (se

avsnitt 4.6).

Skoldkortelfunktion

Skoldkortelfunktionen bor 6vervakas hos patienter som langtidsbehandlas med oktreotid.
Leverfunktion
Leverfunktionen bor 6vervakas under behandling med oktreotid.

Hjart-kérlrelaterade hindelser

Vanliga fall av bradykardi har rapporterats (se avsnitt 4.8). Dosjustering kan vara nédvéndig for
lakemedel som betablockerare, kalciumantagonister eller medel som kontrollerar vétske- och
elektrolytbalans (se avsnitt 4.5).



Gallblasan och relaterade hindelser

Gallsten har rapporterats under behandling med oktreotid och kan vara associerad med kolecystit och
gallgangsdilatation (se avsnitt 4.8). Darutdver har fall av kolangit rapporterats efter godkénnande for
forsaljning som en komplikation till kolelitiasis hos patienter som behandlas med oktreotid.

Ultraljudsundersokning av gallbldsan rekommenderas fore behandling och med cirka 6 till
12 manaders mellanrum under pagaende behandling med oktreotid.

Glukosmetabolism

P& grund av dess hammande verkan pa tillvixthormon, glukagon och insulin, kan oktreotid paverka
glukosregleringen. Glukostoleransen efter méltid kan forsémras. Som rapporterats for patienter
behandlade med subkutant oktreotid kan i vissa fall ett tillstdnd av ihallande hyperglykemi induceras
som en foljd av kronisk administrering (se avsnitt 4.8). Hypoglykemi har ocksa rapporterats (se
avsnitt 4.8).

Oktreotid kan minska behovet av insulin hos patienter som far behandling for diabetes mellitus typ 1.
Hos icke diabetiker och typ 2-diabetiker med delvis intakta insulinreserver kan behandling med
oktreotid resultera i en hdjning av glukosnivan efter maltid. Det rekommenderas dérfor att Gvervaka
glukostolerans och diabetesbehandling (se avsnitt 4.8).

Nutrition

Oktreotid kan fordndra absorptionen av fett fran foda hos vissa patienter.

Sankta vitamin B12-nivaer och onormalt Schillings test har observerats hos vissa patienter som far
behandling med oktreotid. Kontroll av vitamin B12-niva rekommenderas under behandling med
Oczyesa hos patienter som tidigare har haft vitamin B12-brist.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Kardiovaskulira lakemedel

Dosjustering av ldkemedel som sinker hjartfrekvensen, sdsom betablockerare, kalciumantagonister
eller medel som kontrollerar vétske- och elektrolytbalans, kan vara nédvéandig vid samtidig
administrering av Oczyesa (se avsnitt 4.4).

Insulin och diabeteslikemedel

Dosjustering av insulin och diabetesldkemedel kan vara nddvindig vid samtidig administrering av
oktreotid (se avsnitt 4.4).

Bromokriptin
Samtidig administrering av oktreotid och bromokriptin 6kar biotillgédngligheten av bromokriptin.

Ciklosporin och cimetidin

Injektioner av oktreotid har visats minska intestinal absorption av ciklosporin och fordréja
absorptionen av cimetidin.

Skoldkortelhormonerséttningsbehandling

Oktreotid kan paverka skoldkortelfunktionen (se avsnitt 4.4 och 4.5). Regelbundna kontroller av
skoldkortelfunktionen och klinisk 6vervakning rekommenderas dérfor under samtidig behandling med
skoldkortelhormonerséttningsbehandling eftersom detta kan leda till skoldkoértelrubbning.



Effekt pd andra likemedels metabolism

Begrinsade publicerade data antyder att somatostatinanaloger kan minska metaboliskt clearance hos
substanser som metaboliseras av cytokrom P450-enzymer, vilket kan bero pé himning av
tillvaxthormon. Eftersom det inte kan uteslutas att oktreotid har denna effekt ska samtidig behandling
med lakemedel som metaboliseras av CYP3A4 och som har ett smalt terapeutiskt index (t.ex. kinidin,
terfenadin) ske med forsiktighet.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning
Fertila kvinnor

Kvinnliga fertila patienter bor uppmanas att om nodvéndigt anvénda ldmplig preventivmetod under
behandling med oktreotid (se avsnitt 4.4).

Graviditet

Det finns en begridnsad mingd data (mindre dn 300 graviditeter) fran gravida kvinnor som behandlas
med oktreotid och i cirka en tredjedel av fallen ar utfallet av graviditeten okdnd. Majoriteten av
rapporterna inkom efter godkdnnande for forséljning av oktreotid och mer &n 50 % av antalet
exponerade graviditeter rapporterades hos patienter med akromegali. De flesta av kvinnorna
exponerades under graviditetens forsta trimester for doser fran 100 till 1 200 mikrogram/dag subkutant
kortverkande oktreotid eller 10 till 40 mg/ménad intramuskuldrt langverkande oktreotid. Medfodda
anomalier rapporterades i cirka 4 % av fallen for vilka utfallen av graviditeten &r kidnda. Inget
orsakssamband med oktreotid missténks i dessa fall.

Data frén djurstudier visar inga direkta eller indirekta reproduktionstoxikologiska effekter (se
avsnitt 5.3).

Som en forsiktighetsatgérd bér man undvika anvéndning av Oczyesa under graviditet (se avsnitt 4.4).

Amning

Det ér oként om oktreotid utsondras i brostmjolk. Data fran djurstudier har visat att oktreotid utsondras
1 brostmjolk. Patienter bor inte amma under behandling med Oczyesa.

Fertilitet

Det ar okédnt om oktreotid paverkar fertiliteten hos méanniska. Sen nedstigning av testiklarna férekom
hos ungar av hankon néar moderdjuret behandlats under dréktighet och digivning. Oktreotid forsdmrade
dock inte fertiliteten hos han- och honrattor vid doser upp till 1 mg/kg kroppsvikt per dag (se

avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Oktreotid har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framféra fordon och anvianda maskiner.
Patienter ska uppmanas att vara forsiktiga vid bilkorning eller anvandning av maskiner om de upplever
yrsel, asteni/trotthet eller huvudvirk under behandling med Oczyesa (se avsnitt 4.8).

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sidkerhetsprofilen

De vanligaste biverkningarna som har rapporterats vid behandling med oktreotid omfattar rubbningar i
magtarmkanalen, sjukdomar i nervsystemet, lever- och gallvigssjukdomar samt metabolism- och
nutritionsrubbningar.



De vanligaste rapporterade biverkningarna i kliniska prévningar med andra beredningsformer av
oktreotid var 16s avforing, buksmarta, illamaende, gasbildning, huvudvark, kolelitiasis, onormalt hoga
blodsockernivéer och forstoppning. Andra vanliga rapporterade biverkningar &r yrsel, smérta vid
injektionsstille, grus i gallvdgarna, skoldkorteldysfunktion (t.ex. minskat skdldkortelstimulerande
hormon [TSH], sénkt totalt T4 och séankt fritt T4), 16s avforing, nedsatt glukostolerans, krakningar,
asteni och hypoglykemi.

Tabell over biverkningar

Foljande biverkningar, listade i tabell 1, har summerats fran kliniska studier och erfarenheter av
oktreotid efter godkdnnande for forséljning.

Biverkningarna (tabell 1) dr indelade efter frekvens under respektive rubrik, de mest frekventa forst,
enligt foljande konvention: mycket vanliga (= 1/10), vanliga (= 1/100, < 1/10), mindre vanliga

(= 1/1 000, < 1/100), sdllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000) mycket sdllsynta (< 1/10 000), ingen kand
frekvens (kan inte berdknas fran tillgédngliga data). Inom varje frekvensgrupp presenteras
biverkningarna efter fallande allvarlighetsgrad.

Tabell 1:  Tabell 6ver biverkningar
Organsystem Mycket vanliga | Vanliga Mindre vanliga | Ingen kind
frekvens
Neoplasier; Leverhemangiom
benigna, maligna
och
ospecificerade
tumorer (inkl.
cystor och
polyper)
Blodet och Trombocytopeni®
lymfsystemet
Immunsystemet Anafylaxi®
Overkinslighet*
Endokrina Hypotyreos?
systemet Skoldkortelrubbning
(t.ex. sankt TSH,
sénkt totalt T4 och
sankt fritt T4)®
Metabolism och |Onormalt hoga |Hypoglykemi® Uttorkning®
nutrition blodsockernivéer® | Nedsatt
glukostolerans®
Aptitloshet®
Centrala och Huvudvark® Yrsel®
perifera
nervsystemet
Hjartat Bradykardi® Takykardi®
Andningsvégar, Andnod?
brostkorg och
mediastinum
Magtarmkanalen |Buksmairta® Bukdistension®
Forstoppning® Dyspepsi®
Gasbildning® Krakningar®
[llaméaende* Steatorré®
Los avforing® Missfirgad avforing®




Organsystem Mycket vanliga | Vanliga Mindre vanliga | Ingen kind
frekvens

Lever och Kolelitiasis® Kolecystit Akut

gallvigar Hyperbilirubinemi® bukspottkortelinflam
mation®
Akut hepatit®
Kolestatisk hepatit*
Gallstas?
Gulsot”

Hud och Alopeci® Urtikaria®

subkutan vdvnad Pruritus

Hudutslag?

Muskuloskeletala Artralgi

systemet och

bindviv

Allménna Reaktioner pa Asteni

symtom och/eller |injektionsstélle®

symtom vid

administreringsst

allet

Undersokningar Forhojda Forhoéjda nivaer av

och transaminaser® alkaliskt fosfatas?

provtagningar Forhojt
gammaglutamyltrans
feras®

a Biverkningarna och frekvenserna har faststéllts pa grundval av uppgifter frdn andra oktreotidlakemedel.

b Erytem, svullnad, expansivitet, pruritus, induration, smérta, knuta, bldméirke, obehag, hudutslag, hematom,
vitskeansamling, parestesi, dermatit, blodning, inflammation, extravasering och hypertrofi vid
injektionsstille.

Beskrivning av utvalda biverkningar

Gallbldsan och relaterade reaktioner

Oktreotid har visats hdmma kontraktilitet i gallbldsan och minska utséndringen av galla, vilket kan
leda till gallblaseabnormaliteter som kan orsaka komplikationer. Eventuella gallstenar &r vanligtvis
asymtomatiska. Symtomatiska gallstenar ska behandlas antingen genom uppldsning med gallsyror
eller med kirurgi.

I ACROINNOVA 1 (studie 1) rapporterades kronisk kolecystit av 1 patient (2,1 %).
I ACROINNOVA 2 (studie 2) rapporterades kolelitiasis av 6 patienter (4,4 %). Akut
gallblaseinflammation och kolecystit rapporterades av 1 patient (0,7 %) vardera.

Magtarmkanalen

I sdllsynta fall kan gastrointenstinala biverkningar likna akut tarmobstruktion med progressiv
bukdistension, svar smarta i epigastriet, bukomhet och défense. Frekvensen av gastrointestinala
biverkningar brukar minska &ver tiden vid kontinuerlig behandling med oktreotid.

Overlkiinslighet och anafylaktiska reaktioner

Overkénslighet och allergiska reaktioner har rapporterats med oktreotid efter godkénnande for
forsdljning. Néar dessa intréffar paverkar de oftast huden, sdllan munnen och luftvigarna. Enstaka fall
av anafylaktisk chock har rapporterats.

Reaktioner pd injektionsstdlle

De flesta reaktioner pé injektionsstille var 6vergaende och av lindrig eller mattlig intensitet. Inga
allvarliga reaktioner forekom. De vanligaste reaktionerna pa injektionsstillet var erytem vid
injektionsstille, svullnad vid injektionsstille, pruritus vid injektionsstille, forhdrdnad vid
injektionsstille, smérta vid injektionsstille, knuta pa injektionsstédlle och massa pa injektionsstille.



Metabolism och nutrition
Trots att utsondringen av fett i avforingen kan 6ka finns det hittills inget som tyder pa att
langtidsbehandling med oktreotid leder till ndringsbrist orsakad av malabsorption.

Hjdrtat

Bradykardi ér en vanlig biverkning med somatostatinanaloger. EK G-férandringar, sasom forlangd QT-
tid, fordndring av elaxel, tidig repolarisation, l4g amplitud, R/S-6vergéng, tidig R-progression och
ospecifika ST-T-fordndringar, har observerats med oktreotid. Sambandet mellan dessa héandelser och
oktreotid 4r inte faststéllt d& ménga av dessa patienter har underliggande hjartsjukdomar (se

avsnitt 4.4).

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstiankta biverkningar efter att lakemedlet godkants. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Ett begrinsat antal fall av oavsiktlig 6verdosering med oktreotid hos vuxna och barn har rapporterats.
Hos vuxna lag doserna mellan 2 400 och 6 000 mikrogram per dag givet som kontinuerliga infusioner
(100-250 mikrogram per timme) eller subkutant (1 000 mikrogram tre ganger per dag). Biverkningar
som rapporterades var arytmi, hypotoni, hjartstillestdnd, hjarhypoxi, pankreatit, leversteatos, 16s
avforing, svaghet, letargi, viktminskning, hepatomegali och laktacidos.

Inga ovéntade biverkningar har rapporterats hos patienter med cancer som fétt oktreotid i doser pa
3 000-30 000 mikrogram per dag i avdelade doser subkutant.

Pediatrisk population

Hos barn lag doserna mellan 50 och 3 000 mikrogram per dag givet som kontinuerliga infusioner (2,1—
500 mikrogram per timme) eller subkutant (50—100 mikrogram). Latt forh6jda blodsockervarden var
den enda biverkan som rapporterades.

Behandlingen vid 6verdosering dr symtomatisk.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Hypofys- och hypotalamushormoner samt analoger, somatostatin och
analoger, ATC-kod: HO1CBO02

Verkningsmekanism

Oktreotid &r en syntetisk oktapeptidanalog till naturligt férekommande somatostatin med liknande
farmakologiska effekter men med en betydligt langre effektduration. Oktreotid hdmmar patologiskt
Okad utsondring av tillvixthormon (GH) och av peptider och serotonin som produceras inom GEP
endokrina systemet.

Oktreotid dr en mer potent hammare av GH, glukagon och insulinfrisdttning hos djur &n somatostatin,
med storre selektivitet for himning av GH och glukagon.

Hos friska forsokspersoner har oktreotid visats himma
. friséttning av GH stimulerat av arginin samt motions- och insulininducerad hypoglykemi


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

. frisdttning av insulin, glukagon, gastrin, andra peptider i GEP endokrina systemet efter maltid
samt argininstimulerad frisdttning av insulin och glukagon

. tyreotropinfriséttande hormon (TRH)-stimulerad friséttning av tyreoideastimulerande hormon
(TSH).

Till skillnad frdn somatostatin himmar oktreotid foretriddesvis GH framfor insulin och dess
administration foljs inte av ndgon reboundeffekt med hypersekretion av hormoner (dvs. GH hos

patienter med akromegali).

Farmakodynamisk effekt

Hos patienter med akromegali ger oktreotid en sdnkning och, i manga fall, en normalisering av IGF-1-
och GH-nivéer.

Hos friska frivilliga har enstaka doser av oktreotid givet subkutant visats hamma gallblasans
kontraktilitet och minska utsondring av galla. I kliniska studier 6kade incidensen av gallsten eller grus
i gallvigarna markant (se avsnitt 4.4 och 4.8).

Oktreotid kan orsaka kliniskt signifikant hdmning av TSH (se avsnitt 4.4 och 4.8).

Klinisk effekt och sdkerhet

Effekt och sékerhet for oktreotid faststélldes i tvd fas 3-studier med patienter med akromegali: en
24 veckor lang randomiserad, dubbelblind, placebokontrollerad multicenterstudie (studie 1) och en
52 veckor lang 6ppen multicenterstudie (studie 2). Patienter som fullbordat studie 1 kunde 6verforas
till studie 2. Patienter i bada studierna stod pa en stabil dos av standardbehandling med injicerbart
langverkande oktreotid eller lanreotid vid tiden for inskrivning i studien.

Studie 1

Studien inkluderade biokemiskt kontrollerade patienter med IGF-1-nivéer under eller p4 samma niva
som den Ovre normalgrédnsen (ULN; genomsnitt av tvd métningar, justerat for alder och kon) vid
screening. Patienter randomiserades i forhallandet 2:1 till behandling med antingen oktreotid eller
placebo i 24 veckor. Vid studiens start var genomsnittsaldern 55 ar, 56 % av patienterna var kvinnor
och 96 % var vita.

Det primira effektmattet var andelen patienter med behandlingssvar, dvs. patienter med IGF-1-nivaer
under eller pd samma niva som ULN i slutet av den randomiserade, dubbelblinda perioden
(genomsnitt av mitningarna vecka 22 och vecka 24). Behandlingsavbrott eller byte till
undsittningsldkemedel betraktades som uteblivet behandlingssvar inom ramen for analysen.

I'studie 1 uppfylldes det priméra effektmattet — statistisk overlagsenhet for oktreotid gentemot placebo
(tabell 2). Aven viktiga sekundira effektmatt uppfylldes, innefattande andelen patienter som svarade
pa behandling bade vid IGF-1 under eller lika med ULN och GH under 2,5 mikrogram/I.



Tabell 2: Primira och viktiga sekundira effektmatt

Andel patienter med genomsnittligt
IGF-1 <1 x ULN vecka 22/24 och
genomsnittligt GH

< 2,5 mikrogram/l vecka 24

Patienter Patienter Skillnad i p-virde
som som svarar | svarsfrekvens for
svarar pa | pa placebo | oktreotid/placebo
oktreotid | (N=24) (95 % KI)*
(N=48)
Primiért effektmatt 72,2 % 37.5% 34,6 % 0,0018
Andel patienter med genomsnittligt (11,3-57,9)
IGF-1 <1 x ULN vecka 22/24
Det forsta viktiga sekundira 72,2 % 37.5% 34,6 % 0,0018
effektmattet (11,3-57,9)
Andel patienter med genomsnittligt
IGF-1 <1 x ULN vecka 22/24,
inbegripet patienter med
dossinkning®
Det andra viktiga sekundira 70,0 % 37,5 % 32,3 % 0,0035
effektmattet (8,8-55,7)

a Mantel-Haenszel-skattning av den vanliga riskdifferensen med hénsyn taget till tidigare behandling
(langverkande oktreotid eller lanreotid) med 95 % konfidensintervall (KI) och 6vre p-virden.

b Dosen behdvde inte sidnkas for nagon patient i studien.

Genomsnittliga IGF-1-nivéer var stabila under ULN hos patienter som fick oktreotid och steg till 6ver

ULN hos patienter som fick placebo (figur 1).

Figur 1: Genomsnittligt IGF-1/1 x ULN over tid
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I en ANCOVA-analys av fordndring frén utgéngsvérdet till genomsnittet vecka 22/24 1 IGF-1/ULN,
var fordandring av minstakvadratmedelvardet (LS Mean) fran studiens start 0,04 i oktreotidgruppen och
0,52 i placebogruppen. Den genomsnittliga skillnaden mellan behandlingsgrupperna (oktreotid) var

~0,48 (95 % KI: —0,75, —0,22). p-virdet var 0,0003.

Mediantiden till forlust av IGF-1-behandlingssvar uppnaddes inte for patienter som fick oktreotid och

var 8,4 veckor for patienter i placebogruppen.
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Andelen patienter med GH-nivaer < 1,0 mikrogram/l vecka 24 bedémdes som sekundart effektmatt i
studie 1. Andelen patienter med genomsnittligt GH < 1,0 mikrogram/I vecka 24 var 59,9 % i
oktreotidgruppen och 37,5 % i placebogruppen. Skillnaden mellan behandlingsgrupperna (placebo)
var 21,3 % (95 % KI: —2,6 %, 45,1 %). p-virdet var 0,0404.

Studie 1 inkluderade flera patientrapporterade resultat, bland annat frageformuldret om livskvalitet vid
akromegali (AcroQoL) och frageformulédret om behandlingstillfredsstéllelse vid medicinering
(TSQM). Totalpodangen for AcroQoL och TSQM-poingen for bekvamlighet (convenience score)
okade fran utgangsvéardet (dvs. under behandling med langverkande oktreotid eller lanreotid) till
vecka 24 i bada behandlingsgrupperna, med en storre 6kning i oktreotidgruppen én i placebogruppen;
skillnaderna mellan oktreotid och placebo var inte signifikanta.

Studie 2

Léangtidssékerhet och -effekt for oktreotid utvarderades hos 135 patienter med akromegali som var
inskrivna i studie 2. Femtiofyra (54) patienter hade 6verforts fran studie 1 (36 randomiserade till
oktreotid och 18 till placebo) och 81 patienter (bade biokemiskt kontrollerade och okontrollerade)
skrevs direkt in i studie 2.

Hos 6verforda patienter som fatt oktreotid i studie 1 forblev de genomsnittliga IGF-1-vérdena stabila
och under 1 x ULN under den 52 veckor l&nga behandlingsperioden med oktreotid. Hos 6verforda
patienter som fatt placebo i studie 1 atergick IGF-1-vérdena till de normala efter byte till behandling
med oktreotid i studie 2 (figur 2).

Figur 2: Genomsnittligt IGF-1/ULN under lingtidsbehandling hos 6verforda patienter
2 -
1.8 .
—@— oktreotid
16 1 --—— placebo i studie 1,
z 1.4 | _,;;_-—-“"3‘*---.;\,_ oktreotid i studie 2
z . e e
) 57 -
T 12 ~ \
[T #
G} s
= 1 =7~
2 o \_‘
E ootpr g oo —— ,/’N::
(2]
E 08
2
[3) i i Studie 2
] 044, __ Studie 1
0.2 . . . . . . . . .
0 4 8 12 16 20 24 36 48 52
oktreotid (M) 36 35 35 36 36 36 36 35 35 33
placebo studie 1/ M1 18 18 18 13 18 18 18 17 18 17
oktreotid studie 2 Veckor

N = antal patienter med utvarderingsbara data vid det specifika besoket.

Populationsanalyser av effektdata i studie 1 och studie 2.

En populationsfarmakokinetisk-farmakodynamisk modell som beskriver effekten av oktreotid pa
IGF-1 utvecklades. Den strukturella modellen anvinde modellbaserad exponering for oktreotid och
var en indirekt responsmodell med likemedelseftekter pa nollordningens utsondringskonstant.
Oktreotids likemedelseffekter beskrivs som en himmande Epax-funktion.

Simulering av effekten av oktreotid pa IGF-1 med hjélp av modellen visade en liknande IGF-1-
respons for Oczyesa 20 mg givet var 4:e vecka jamfort med subkutant kortverkande oktreotid 0,25 mg
givet tre ganger om dagen. Jaimforbara effekter pa IGF-1-koncentrationer 6ver tid observerades
dessutom for doseringsintervall fran 3 till 5 veckor.
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5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Biotillgéngligheten av oktreotid i Oczyesa var 92-98 % av biotillgéngligheten fo6r subkutant
administrerad kortverkande oktreotid och 4—5 ganger hogre dn den for intramuskuldrt langverkande

oktreotid, utan nagon initial fordréjningsfas.

Maximala koncentrationer av oktreotid uppnaddes cirka 4 timmar efter dosering. Dérefter sjonk
oktreotidkoncentrationen l&ngsamt med en halveringstid pé 9 till 12 dagar.

Jamforbar exponering uppnaddes med subkutant injicerat Oczyesa i buk, lar eller skinka.

Steady state-farmakokinetik uppnéddes med den tredje injektionen av Oczyesa givet var 4:e vecka.
Baserat pa populationsfarmakokinetisk modellering var genomsnittlig oktreotidkoncentration vid
steady state 3,1 ng/ml, liknande subkutant kortverkande oktreotid givet som en 0,25 mg-dos injicerat
3 glnger dagligen (3,2 ng/ml), men med mindre daglig variation.

Distribution

Enligt data erhallna frén subkutant injicerat kortverkande oktreotid &r distributionsvolymen 0,27 I/kg.

Plasmaproteinbindningen uppgar till 65 %. Mingden oktreotid som binds till blodkroppar &r
forsumbar.

Eliminering

Enligt data erhallna frén subkutant injicerat kortverkande oktreotid elimineras det mesta av peptiden
via feces medan cirka 32 % av dosen utsondras oforéndrad i urinen.

Total kroppsclearance ér 160 ml/min.

Oczyesa visar eliminering av oktreotid begransad av absorptionshastigheten, med en skenbar terminal
halveringstid pa 217 till 279 timmar (9 till 12 dagar).

Sérskilda populationer

Aldre
Ingen betydande effekt av alder (18—83 ar) pa oktreotids farmakokinetik sdgs med oktreotid.

Nedsatt njurfunktion

Ingen betydande effekt av kreatininclearance (CLCR) pé clearance av oktreotid sags vid analys av
191 studiedeltagare med normal njurfunktion (CLCR > 90 ml/min), 24 med l4tt nedsatt njurfunktion
(CLCR 60—-89 ml/min) och 1 deltagare med mattligt nedsatt njurfunktion (CLCR 30-59 ml/min).

Nedsatt njurfunktion paverkade inte den totala exponeringen (AUC) med subkutant kortverkande
oktreotid.

Nedsatt leverfunktion

Elimineringskapaciteten kan vara nedsatt hos patienter med levercirros, men inte hos patienter med
fettlever.

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

Studier med oktreotidacetat avseende toxicitet vid akut och upprepad administrering, gentoxicitet,

karcinogenicitet och reproduktionstoxikologiska studier hos djur visade inte nagra sirskilda risker for
ménniska.
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Reproduktionsstudier hos djur med oktreotid gav inga beldgg for teratogena effekter, effekter pa
fosterutveckling eller andra reproduktionseffekter av oktreotid vid doser upp till 1 mg/kg/dag. Viss
fordrojning av den fysiologiska tillvixten noterades hos avkomman hos réttor vilken var dvergaende
och kan kopplas till GH-hdmning till f6ljd av 6verdriven farmakodynamisk aktivitet (se avsnitt 4.6).

Inga specifika studier har utforts pa juvenila rattor. I de pre- och postnatala utvecklingsstudierna
observerades minskad tillvixt och mognad i den forsta filialgenerationens (F1) avkommor till honor
dar oktreotid givits under hela draktighets- och digivningsperioden. Fordr6jd nedstigning av
testiklarna observerades hos hanar i F1 avkommor, men fertiliteten hos de paverkade F1 ungarna
forblev normal. Saledes var ovan ndmnda observationer 6vergédende och anses vara en foljd av GH-
hdmning.

Karcinogenicitet/kronisk toxicitet

Inga studier avseende karcinogenicitet har genomforts med oktreotidhydroklorid. Hos rattor som fatt
oktreotidacetat i dagliga subkutana doser upp till 1,25 mg/kg kroppsvikt observerades fibrosarkom,
framst hos ett antal handjur, vid det subkutana injektionsstillet efter 52, 104 och 113/116 veckor.
Lokala tumorer forekom dven hos réttor i kontrollgruppen, men utvecklingen av dessa tumdorer
tillskrevs drrbildning producerad av ihallande irriterande effekter vid injektionsstéllet som forstarkts
av surt bindemedel, mj6lksyra/mannitol. Denna ospecifika vivnadsreaktion visade sig vara sérskild for
rattor. Neoplastiska skador observerades varken hos moss som fatt dagliga subkutana injektioner av
oktreotid i doser upp till 2 mg/kg under 98 veckor eller hos hundar som behandlats med dagliga
subkutana doser av oktreotid under 52 veckor.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen
Glyceroldioleat

Sojabonsfosfatidylkolin

Etanol, vattenfri

Propylenglykol (E1520)

EDTA

Etanolamin

6.2 Inkompatibiliteter

Detta likemedel far inte blandas med andra ldkemedel.
6.3 Hallbarhet

30 manader

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i skydd mot kyla.
Forvaras 1 originalforpackningen. Ljuskénsligt. Syrekénsligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall
1 ml forfylld injektionspenna levereras som en steril, bruksfardig endosspruta (typ I-glas) med
kolvpropp (fluoropolymerbelagt bromobutylgummi), en ej synlig nal (22 gauge) och en skyddshéatta

med nalskydd (syntetiskt gummi), inuti en autoinjektor.

Den forfyllda injektionspennan ar forpackad i en forseglad skyddspése av aluminium. Férpackningen
innehaller en liten vit cylinder, endast avsedd for forvaringsandamal.
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Forpackningsstorlek: 1 forfylld injektionspenna, endos.

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och ovrig hantering

Bruksanvisning

Endast for engangsbruk (Oczyesa forfylld injektionspenna ska inte ateranviandas).

Anvind inte om Oczyesa forfylld injektionspenna visar tecken pé skada.

Anvind inte om forpackningen (kartong och skyddspase) eller forseglingen ar skadad.

Anvind inte detta ldkemedel om det forekommer synliga partiklar i vétskan eller om vétskan &r
grumlig.

En fullstdndig bruksanvisning finns i bipacksedeln.

Kassering

Ej anvint ldkemedel och avfall ska kasseras enligt gdllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Camurus AB

Rydbergs torg 4

SE-224 84 Lund

Sverige
medicalinfo@camurus.com

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING
EU/1/25/1938/001
9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkénnandet:

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
https://www.ema.europa.cu.

14


mailto:medicalinfo@camurus.com
https://www.ema.europa.eu/en

BILAGA IT

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE
AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAB 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 frisldppande av tillverkningssats

Rechon Life Science AB
Soldattorpsvégen 5
SE-216 13 Limhamn
Sverige

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt lidkemedel.

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska sikerhetsrapporter

Kraven for att limna in periodiska sikerhetsrapporter for detta likemedel anges i den forteckning 6ver
referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG och
eventuella uppdateringar som finns p& Europeiska lidkemedelsmyndighetens webbplats.

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

o Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkénnandet for forsdljning ska genomfora de erforderliga farmakovigilansaktiviteter
och -dtgirder som finns beskrivna i den 6verenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkdnnandet for forsdljning samt eventuella efterfoljande
Overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska lamnas in

o pa begiran av Europeiska ldkemedelsmyndigheten,

o nér riskhanteringssystemet dndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande éndringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.
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BILAGA III

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

YTTERKARTONG TILL DEN FORFYLLDA INJEKTIONSPENNAN

1. LAKEMEDLETS NAMN

Oczyesa 20 mg injektionsvitska, depotlosning i1 forfylld injektionspenna
oktreotid

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

En forfylld injektionspenna a 1 ml innehaller oktreotidhydroklorid motsvarande 20 mg oktreotid.

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Hjélpamnen: glyceroldioleat, sojabonsfosfatidylkolin, vattenfri etanol, propylenglykol (E1520),
EDTA, etanolamin. Mer information finns i bipacksedeln.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, depotlosning

1 forfylld injektionspenna

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lés bipacksedeln fore anviandning.
Fo6r anvandning under huden
Endast for engangsbruk

6. SARSK{LD 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

Forvaras i skydd mot kyla.
Forvaras 1 originalforpackningen. Ljuskénsligt. Syrekénsligt.
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

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

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund
Sverige

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/25/1938/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Oczyesa 20 mg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

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

PC
SN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

SKYDDSPASE OCH FORFYLLD INJEKTIONSPENNA

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Oczyesa 20 mg injektionsvitska, depotlosning i1 forfylld injektionspenna
oktreotid
S.C.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

1 ml =20 mg

6. OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten

Oczyesa 20 mg injektionsviitska, depotlosning i forfylld injektionspenna
oktreotid

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvinda detta liikemedel. Den innehaller

information som ir viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vand dig till 1dkare eller apotekspersonal.

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

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

I denna bipacksedel finns information om féljande:

Vad Oczyesa ér och vad det anvénds for

Vad du behover veta innan du anvinder Oczyesa
Hur du anvinder Oczyesa

Eventuella biverkningar

Hur Oczyesa ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

A

1. Vad Oczyesa ér och vad det anvinds for

Oczyesa innehaller den aktiva substansen oktreotid. Oktreotid ar en syntetisk form av somatostatin, en
substans som forekommer naturligt i kroppen och som reglerar frisattningen av tillvixthormon.
Oktreotid fungerar pd samma sétt som somatostatin, men eftersom effekten varar ldngre behdver det
inte tas lika ofta.

Oczyesa anviands som underhallsbehandling hos vuxna med akromegali, ett tillstand dar kroppen
producerar for mycket tillvixthormon. Det anvidnds hos patienter dir lakemedel som somatostatin
redan har visats vara till nytta.

Normalt reglerar tillvixthormon tillvéxten av vdvnad, organ och skelett. Hos personer med akromegali
leder 6kad produktion av tillvixthormon (vanligtvis frén en godartad tumor i hypofysen) till onormal
tillvaxt i skelett och vissa vévnader, och symtom sasom huvudvirk, kraftiga svettningar, domningar i
hinder och fotter, trotthet och ledsmérta. Behandling med Oczyesa kan hjilpa till att lindra dessa
symtom.

2. Vad du behéver veta innan du anviinder Oczyesa

Anvind inte Oczyesa:

- om du ar allergisk mot oktreotid eller nadgot annat innehéllsimne i detta ldkemedel (anges i
avsnitt 6).

Varningar och forsiktighet
Tala med lékare eller apotekspersonal innan du anvidnder Oczyesa eller under behandling om du har:

o hjiartproblem, eftersom likemedlet kan paverka hjartfrekvensen och hjartrytmen.

o problem med gallblasan, eftersom langvarig anvdndning av Oczyesa kan leda till
gallstensbildning.

o diabetes, eftersom Oczyesa kan paverka ditt blodsocker. Kontinuerligt hoga blodsockernivéer

kan férekomma vid l&ngvarig anvéindning. Laga blodsockernivéer har ocksa rapporterats.
Lakaren kan darfor rekommendera kontroller av din blodsockerniva och behandling av diabetes.
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Om du har typ 1-diabetes och behandlas med insulin kan dina doser behdva sénkas under
behandling med Oczyesa.

o tidigare haft brist pa vitamin B12. Eftersom detta ldkemedel kan sédnka nivan av vitamin B12 i
blodet kan din likare vilja kontrollera dina B12 nivéer med jémna mellanrum under
behandlingen med Oczyesa.

Kontroller under behandling

Det hdnder att hypofystumorer som bildar for mycket tillvaxthormon och leder till akromegali
expanderar och orsakar allvarliga komplikationer sdsom synstorningar. Det ar viktigt att du
kontrolleras for att utesluta tumortillvixt medan du behandlas med Oczyesa. Om tecken pa
tumorexpansion upptrider kan ldkaren ordinera en alternativ behandling.

Lékaren kommer att kontrollera din leverfunktion med jimna mellanrum och kommer dven att
kontrollera din skoldkdrtelfunktion om du behandlas med Oczyesa under en lingre tid.

Barn och ungdomar
Oczyesa rekommenderas inte for barn och ungdomar under 18 &r. Lékemedlets sakerhet och effekt har
inte faststillts for denna aldersgrupp.

Andra liikkemedel och Oczyesa
Tala om for ldkare eller apotekspersonal om du anvénder, nyligen har anvint eller kan tdnkas anvénda
andra lakemedel.

Tala om for ldkare om du tar nagot av foljande ldkemedel eftersom deras verkan eller biverkningar kan
paverkas om de anvénds tillsammans med Oczyesa. Om du tar dessa ldkemedel kan din ldkare behova
justera dosen av dem:

o betablockerare (t.ex. atenolol, metoprolol) och kalciumantagonister (t.ex. amlodipin, verapamil),
som anvinds for att behandla hogt blodtryck eller hjartsjukdom

lakemedel for att kontrollera vitske- och elektrolytbalansen

insulin eller andra likemedel mot diabetes

kinidin: ett lakemedel mot oregelbunden hjértrytm

terfenadin: ett 1akemedel mot allergiska besvir

ciklosporin: ett likemedel for att hdmma transplantatavstotning, behandla allvarliga
hudsjukdomar och allvarlig 6gon- och ledinflammation.

Graviditet, amning och fertilitet
Om du ér gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga likare
eller apotekspersonal innan du anvander detta ldkemedel.

Om du ér gravid ska du undvika att anvéinda Oczyesa.

Det ér oként om Oczyesa utsondras i brostmjolk. Amma inte under behandling med Oczyesa.

Fertila kvinnor skall anvinda effektivt preventivmedel under behandling.

Korformaga och anvindning av maskiner

Oczyesa har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framféra fordon och anvinda maskiner.
Undvik att kora eller anvéinda maskiner om din reaktionsforméaga ér nedsatt pa grund av biverkningar
som yrsel, kraftloshet eller huvudvirk.

Oczyesa innehiller alkohol

Detta ldkemedel innehéller 63 mg etanol (alkohol) per dosenhet motsvarande 63 mg/1 ml (6,5 % w/w).

Maingden i 1 dos av detta lakemedel motsvarar mindre &n 2 ml 61 eller 1 ml vin.
Den lilla mangden alkohol i detta lakemedel ger inga markbara effekter.
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3. Hur du anvéinder Oczyesa

Anvind alltid detta ldkemedel enligt ldkarens eller apotekspersonalens anvisningar. Radfréga likare
eller apotekspersonal om du dr oséker.

Rekommenderad dos dr 20 mg var 4:e vecka. Oczyesa kan i undantagsfall (t.ex. vid missad dos,
bristande foljsamhet till behandlingen etc.) ges upp till 1 vecka fore eller 1 vecka efter den planerade
4-veckorsdosen.

Om du byter frén en annan behandling med oktreotid eller lanreotid bor den forsta dosen Oczyesa ges i
slutet av den tidigare behandlingens dagliga eller ménatliga doseringsintervall.

Lakaren kommer regelbundet att bedoma hur behandlingen fungerar for dig nér det géller
insulinliknande tillvéxtfaktor 1 (IGF-I) och symtomkontroll. Om symtomkontroll inte bibehalls eller
lakemedlet inte tolereras dr det mojligt att du far byta till ett annat ldkemedel som liknar somatostatin.

Oczyesa ges som en enstaka injektion under huden (subkutant (s.c.)) i buken, laret eller skinkan.
Injektionen ska inte ges i ngot annat omrade. Nér du far injektioner manadsvis ar det viktigt att byta
injektionsstille vid varje injektionstillfdlle. Du kan fé flera injektioner i samma omréde men varje
injektion maste ges pé ett nytt stille inom detta omrade.

Du bor fa instruktioner om det rétta séttet att injicera Oczyesa. Las bruksanvisningen till den forfyllda
injektionspennan noga innan du anviander Oczyesa.

Detaljerade anvisningar om hur du anvénder Oczyesa finns i slutet av denna bipacksedel.

Om du har anviint for stor mangd av Oczyesa

Om du har anvént for stor méngd Oczyesa ska du omedelbart kontakta lakare.

Symtomen pa en dverdos ar: onormal eller oregelbunden hjartrytm, lagt blodtryck, hjartstillestand
(hjértat slutar sld), minskad tillférsel av syre till hjarnan, svar smérta i 6vre delen av magen,
gulfargning av hud och 6gon, illaméende, nedsatt aptit, 16s avforing, svaghet, trotthet, brist pa energi,
viktminskning, leverforstoring, obehag och hog nivéa av mjélksyra i blodet.

Om du har glomt att anvinda Oczyesa
Ta inte dubbel dos for att kompensera for glomd dos. Ta nista dos sa snart du kommer ihag.

Om du slutar att anviinda Oczyesa
Sluta inte att ta detta ladkemedel utan att forst tala med din 1dkare. Om du slutar att ta Oczyesa kan dina

akromegalisymtom aterkomma.

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

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla ldkemedel kan detta ldkemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behdver inte fa
dem.

Vissa biverkningar kan vara allvarliga. Tala med liikare omedelbart om du fir nigot av
foljande:

Mycket vanliga (kan forekomma hos fler &n 1 av 10 personer)
o Gallsten (kolelitiasis) som leder till pl6tslig ryggsmarta
o Onormalt hoga blodsockernivaer (hyperglykemi)

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 personer)
o Underaktiv skoldkortel (hypotyreos) med trétthet, viktokning samt hud- och harférandringar
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o Forandrad skoldkortelfunktion (skdldkdrtelrubbning) pavisat i blodprov

o Inflammation 1 gallblasan (kolecystit); symtom kan inkludera smérta i den 6vre hogra delen av
buken (magen), feber, illamaende

o Onormalt laga blodsockernivaer (hypoglykemi)

o Tillstdnd d& kroppen har svart att bibehélla normala blodsockernivaer (férsémrad
glukostolerans)

o Lag hjartfrekvens (bradykardi)

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

. Icke-aggressiv tumdr i leverns blodkarl

o Uttorkning; symtom kan omfatta torst, 1&g urinproduktion, morkfargad urin, torr rodnande hud
. Hog hjartfrekvens (takykardi)

Har rapporterats (forekommer hos ett okdnt antal anvéndare)

. Overkinslighetsreaktioner (allergiska reaktioner) inklusive hudutslag

. En plotslig, allvarlig allergisk reaktion (anafylaxi) som kan orsaka svilj- eller
andningssvarigheter, svullnad och pirrningar, eventuellt med blodtrycksfall med yrsel eller
forlorat medvetande

. Inflammation i bukspottkorteln (pankreatit); symtom kan inkludera plotslig smérta i 6vre delen
av buken, illamaende, krékningar, 16s avforing

. Minskat gallflode fran levern orsakat av en fortrangning (gallstas)

. Leverinflammation (hepatit, kolestatisk hepatit); symtom kan inkludera illaméende, krikningar,
aptitldshet, allméin sjukdomskénsla, kléda, ljusfargad urin

. Gulférgning av huden och d6gonen (gulsot)

Lagt antal blodpléttar, komponenter i blodet som hjalper blodet att levra sig (trombocytopeni),
vilket kan orsaka blédning och blaméarken

Andra biverkningar
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du observerar ndgon av biverkningarna nedan. De ar
oftast milda och tenderar att férsvinna under behandlingens géng.

Mycket vanliga (kan férekomma hos fler &n 1 av 10 personer)
Buksmarta

Forstoppning

[llaméaende

Diarré

Gasbildning

Huvudvark

Lokala reaktioner pa injektionsstallet

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

Yrsel

Svaghet

Andningssvarigheter (andndd)

Matsméltningsstorning (dyspepsi)

Obehag, uppblésthet eller svullnad i magen (bukdistension)
Kriakningar

Fetthaltig diarré (steatorré)

Missférgad avforing

Aptitloshet (anorexi)

Okad halt av bilirubin i blodet (hyperbilirubinemi), en avfallsprodukt frin nedbrytningen av
roda blodkroppar

Forhojda leverenzymer (forhojda transaminaser)

o Haravfall (alopeci)

o Klada (pruritus)
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o Hudutslag
. Ledsméirta (artralgi)

Har rapporterats (forekommer hos ett okidnt antal anvdndare)
o Kliande hudutslag (urtikaria)
o Forhojda leverenzymer (alkaliskt fosfatas, gammaglytamyltransferas) i blodet

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal. Detta géller 4ven eventuella
biverkningar som inte ndmns 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 ldkemedels sékerhet.

5. Hur Oczyesa ska forvaras

Forvara detta ladkemedel utom syn- och rdckhéll for barn.

Anvinds fore utgangsdatum som anges pa kartongen, skyddspéasen och den forfyllda
injektionspennans etikett efter EXP. Utgangsdatumet dr den sista dagen i angiven manad.

Forvaras i skydd mot kyla.
Forvaras 1 originalforpackningen. Ljuskénsligt. Syrekénsligt.

Anviand inte detta ldkemedel om det forekommer synliga partiklar i vatskan eller om vétskan &r
grumlig.

Oczyesa ér endast avsett for engédngsbruk. Alla anvénda forfyllda injektionspennor ska kasseras.

Likemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte ldngre anvinds. Dessa atgérder ér till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehéll och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration

o Den aktiva substansen &r oktreotidhydroklorid motsvarande 20 mg oktreotid. Varje forfylld
injektionspenna har en volym pa 1 ml som innehéller 20 mg oktreotid.

o Ovriga innehéllsdmnen ir glyceroldioleat, sojabdnsfosfatidylkolin, vattenfri etanol (se dven
avsnitt 2, Oczyesa innehéller alkohol), propylenglykol (E1520), EDTA, etanolamin.

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar
Oczyesa dr en injektionsvétska, depotlosning. Varje forfylld injektionspenna innehéller en gulaktig till
gul, klar vitska.

Varje forpackning innehaller 1 forfylld injektionspenna med propp, en ej synlig ndl med en
skyddshétta och ett nalskydd inuti i en autoinjektor.

Den forfyllda injektionspennan ar forpackad i en forseglad skyddspése av aluminium. Férpackningen
innehaller en liten vit cylinder, endast avsedd for forvaringsandamal.
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Innehavare av godkinnande for forsiljning
Camurus AB

Rydbergs torg 4

SE-224 84 Lund

Sverige

medicalinfo@camurus.com

Tillverkare

Rechon Life Science AB
Soldattorpsvégen 5
SE-216 13 Limhamn
Sverige

Denna bipacksedel dindrades senast

Ovriga informationskillor

Ytterligare information om detta 1ikemedel finns p& Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
https://www.ema.europa.eu/en. Dér finns ocksa ldnkar till andra webbplatser rorande séllsynta
sjukdomar och behandlingar.

BRUKSANVISNING

Oczyesa 20 mg injektionsvitska, depotlosning i forfylld injektionspenna
oktreotid

Engéngsbruk
Forfylld injektionspenna
For anvandning under huden

Bruksanvisningen innehdller information om hur du anvinder Oczyesa.

Lis igenom hela bruksanvisningen innan du anvander Oczyesa forfylld injektionspenna. Spara
bruksanvisningen, du kan behova l4sa den igen.

Injicera inte dig sjélv eller nigon annan innan du har fatt instruktioner om hur Oczyesa forfylld
injektionspenna ska anvindas. Sjukvardspersonal kommer att visa dig eller din virdare hur man
forbereder och injicerar en dos av detta ladkemedel innan du gor det pa egen hand forsta gangen.
Kontakta sjukvardspersonal om du har nagra frégor.
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Delarna i Oczyesa forfylld injektionspenna fore och efter anvindning

Skyddshitta Inspektionsfonster

Fore anvindning: l I

Efter anvindning: ? —

Skyddshétta Nalskydd Kolvsténg
(avtagen)

Obs! Forpackningen innehaller en liten vit cylinder, endast avsedd for forvaringsandamal. Ta inte
bort den!

vit cylinder

Viktigt att kinna till innan du injicerar detta liikemedel

Endast for engdngsbruk (Oczyesa forfylld injektionspenna far inte dteranvéndas).

Endast for subkutan anvindning (injicera direkt i fettlagret under huden).

Injicera inte intravaskulért (i blodet), intradermalt (i hudlagret) eller intramuskuldrt (i muskeln).
Anvinds fore utgangsdatum som anges pa kartongen, skyddspasen och injektionspennans etikett.
Anvind inte om den forfyllda injektionspennan visar tecken pa skada.

Anvind inte om forpackningen (kartong och skyddspése) eller forseglingen ar skadad.

Ta inte av skyddshéttan forrédn du &r redo att injicera.

Hur Oczyesa forfylld injektionspenna ska forvaras

e Forvara den forfyllda injektionspennan i originalforpackningen. Ljuskénsligt. Kénsligt for syre.
e Forvara den forfyllda injektionspennan i skydd mot kyla.

e Forvara Oczyesa utom syn- och rickhall for barn.
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Hur du forbereder for att injicera Oczyesa

Steg 1. Samla ihop utrustning

forfylld injektionspenna

Placera all den utrustning som behdvs for
injektionen pa en ren och jimn yta: im — |

Oczyesa forfylld injektionspenna
spritservett (medfoljer ej)
bomullstuss eller kompress (medfoljer ej)

plaster (medfljer ¢j)
en behéllare for stickande/skdrande avfall é
(medfoljer inte) (se steg 10) '

bomullstuss/kompress plaster

Steg 2. Inspektera Oczyesa forfylld
injektionspenna

Ta ut skyddspasen ur kartongen. Oppna
skyddspésen och ta ut den forfyllda Vitska
injektionspennan.

spritservetter

behallare for
stickande/skédrande
avfall

Léakemedel och dos

|

Kontrollera etiketten for att sdkerstélla att —
du har ratt lakemedel. | -. Cy. . ©

Kontrollera utgangsdatumet som anges

v

A

pa kartongen, skyddspésen eller den
forfyllda injektionspennans etikett.
Anviand inte Oczyesa forfylld
injektionspenna om utgdngsdatumet har
passerat.

Kontrollera att viitskan ér gulaktig till
gul och Klar. Det dr mgjligt att du ser en
luftbubbla. Detta dr normalt.

Anvind inte detta liikemedel om det
forekommer synliga partiklar i vitskan
eller om viitskan ir grumlig.

Steg 3. Tviitta hiinderna —

Tvitta hinderna noga med tval och vatten. J
Torka hdnderna helt torra.

Utgangsdatum
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Steg 4. Vilj injektionsstiille

e Vi]j ett injektionsomrade (mage, lar eller skinka).
Vilj ett injektionsstalle i injektionsomradet dar det
finns tillrdcklig mycket fettvdvnad under huden. Varje
injektionsomrade kan ha flera injektionsstillen.

e Om du inte nér vissa injektionsomraden kan du
behova hjélp fran nagon som har fatt instruktioner om
hur injektionen ska ges.

e Injicera inte i hud som dr 6m eller skadad eller dar det
finns blamarken eller &rr.

e [ det valda injektionsomrédet, injicera inte i ett
injektionsstille som har anvénts nyligen.

e Injicera inte i omrédet 5 cm nérmast naveln.

Steg 5. Rengor injektionsstillet

e Rengor injektionsstéllet med en spritservett.

e LAt injektionsstillet lufttorka fore injektionen.

e  Vidror inte det rengjorda omréadet igen fore
injektionen.

Steg 6. Ta av och kasta skyddshiittan

e Hall Oczyesa forfylld injektionspenna pekande uppét
med en hand. Ta av skyddshéttan genom att dra den
rakt upp med andra handen. Viss kraft kan behovas
for att ta av skyddshéttan. Vicka eller vrid inte pa
skyddshattan.

e Sitt inte tillbaka skyddshiittan. Kasta skyddshéttan
direkt.

e Du kan eventuellt se en liten droppe vid nalspetsen.
Detta dr normalt.

e  Vidror eller tryck inte pa nalskyddet. Detta kan utlosa
den forfyllda injektionspennan.

S4 hir injicerar du Oczyesa

Steg 7. Forbered for att paborja injektionen

e Klém ihop och hall fast huden vid injektionsstéllet
mellan tummen och fingrarna. Hall fast huden tills
injektionen ér Klar.

e Hall den forfyllda injektionspennan i andra handen sa
att du kan se inspektionsfonstret.

e Placera den forfyllda injektionspennan rakt (med
90 graders vinkel) och plant mot den hopklamda
huden.
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Steg 8. Ge injektionen

Injicera Oczyesa genom att folja stegen i figur A, B och C.

e Tryck den forfyllda injektionspennan hela vigen ner
och hall den forfyllda injektionspenna mot huden.
Detta gor att nélskyddet glider in i den forfyllda
injektionspennan.

e Du kommer att hora ett forsta ”klick” som anger att
injektionen har paborjats.

e Kolvstangen kommer att réra sig nedat genom
inspektionsfonstret.

e Fortsitt att hilla ner den forfyllda injektionspennan.

e Nair du hor det andra ”klicket”, fortsitt att hélla ner

den forfyllda injektionspennan i ytterligare 5 sekunder.

e Kontrollera att hela kolvstdngen kan ses 1
inspektionsfonstret.

Steg 9. Avlidgsna Oczyesa forfylld injektionspenna

e Avligsna den forfyllda injektionspennan frén huden.
Injektionen ar nu klar och den hopkldmda huden kan
slappas.

e Nalen forblir gomd av nélskyddet for att skydda mot
nalstick.

e Det dr mojligt att det finns lite blod eller vitska vid
injektionsstillet. Detta dr normalt. Tryck en
bomullstuss eller kompress mot omrédet och sétt pé ett
plaster om det behovs.

e (Gnugga inte injektionsstillet.

Kasta Oczyesa forfylld injektionspenna

Steg 10. Kasta Oczyesa forfylld injektionspenna

Kasta (kassera) den anvdnda Oczyesa forfyllda
injektionspennan i en punktionssiker behallare for
stickande/skérande avfall direkt efter att den har anvénts.
Kasta (kassera) inte Oczyesa forfyllda injektionspennor
bland hushéllsavfallet.

Ej anvint lakemedel och avfall ska kasseras enligt gillande
anvisningar.
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BILAGA IV

EUROPEISKA LAKEMEDELSMYNDIGHETENS SLUTSATSER OM LIKHET OCH
UNDANTAG

33



Europeiska likemedelsmyndighetens slutsatser om:

e Likhet

CHMP anser att Oczyesa liknar godkénda sarldkemedel enligt artikel 3 i kommissionens férordning
(EG) nr 847/2000, vilket forklaras ndrmare i det offentliga europeiska utredningsprotokollet.

e Undantag

CHMP anser att i enlighet med artikel 8 i férordning (EG) nr 141/2000 géller foljande undantag enligt
artikel 8.3 1 samma forordning, vilket forklaras ndrmare i det offentliga europeiska
utredningsprotokollet:

innehavaren av godkdnnandet for forséljning for Mycapssa kan inte tillhandahalla tillriackliga
kvantiteter av lakemedlet.

34



	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

