BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Ovaleap 300 IE/0,5 ml injektionsvitska, 16sning

Ovaleap 450 IE/0,75 ml injektionsvétska, 16sning

Ovaleap 900 IE/1,5 ml injektionsvétska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje ml av 16sningen innehéller 600 IE (motsvarande 44 mikrogram) follitropin alfa*.
Ovaleap 300 IE/0.5 ml injektionsvétska, 16sning

Varje cylinderampull, kassett, innehéller 300 IE (motsvarande 22 mikrogram) follitropin alfa i 0,5 ml
injektionsvitska, 10sning.

Ovaleap 450 IE/0,75 ml injektionsvétska, 16sning
Varje cylinderampull, kassett, innehaller 450 IE (motsvarande 33 mikrogram) follitropin alfa i 0,75 ml
injektionsvitska, 10sning.

Ovaleap 900 IE/1,5 ml injektionsvitska, [0sning
Varje cylinderampull, kassett, innehaller 900 IE (motsvarande 66 mikrogram) follitropin alfa i 1,5 ml
injektionsvitska, 16sning.

*Follitropin alfa (rekombinant humant follikelstimulerande hormon [r-hFSH]) framstélls i ovarieceller
fran kinesisk hamster (CHO DHFR") med hjilp av rekombinant DNA-teknik.

Hjilpamnen med kind effekt
Ovaleap innehaller 0,02 mg per ml bensalkoniumklorid
Ovaleap innehaller 10,0 mg per ml bensylalkohol

For fullstindig forteckning Gver hjdlpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Injektionsvitska, 16sning (injektion).
Klar, farglos vitska.

Losningens pH ér 6,8 till7,2.

4.  KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Hos vuxna kvinnor

o Stimulering av anovulatoriska kvinnor (inklusive polycystiskt ovariesyndrom) som ej svarat pa
behandling med klomifencitrat.
o Stimulering av multipel follikelutveckling hos kvinnor som genomgar superovulation for

assisterad reproduktionsteknologi (ART), som in vitro-fertilisering (IVF), gametoverforing till
dggledare och zygotoverforing till dggledare.

o Ovaleap tillsammans med ett preparat innehéllande luteiniserande hormon (LH) 4r avsett for
stimulering av follikelutvecklingen hos kvinnor med uttalad LH- och FSH-brist.



Hos vuxna mén

o Ovaleap ar indicerat for stimulering av spermatogenesen hos man med kongenital eller
forvirvad hypogonadotrop hypogonadism under samtidig behandling med humant
koriongonadotropin (hCG).

4.2 Dosering och administreringssatt

Behandling med follitropin alfa bor initieras under kontroll av 1dkare med erfarenhet av behandling av
fertilitetsstorningar.

Dosering

Klinisk beddmning av follitropin alfa visar att daglig dos, administreringsregimen och metoderna for
behandlingskontroll bor individualiseras for att optimera follikelutvecklingen och minimera risken for
oonskad ovariell hyperstimulering. Behandlingen bor inledas enligt rekommendationen nedan.

Anovulatoriska kvinnor (inklusive polycystiskt ovariesyndrom)
Follitropin alfa kan ges som dagliga injektioner. Hos menstruerande kvinnor bor behandlingen
paborjas inom de 7 forsta dagarna av menstruationscykeln.

I registreringsstudierna borjade en vanlig dosregim med 75 till 150 IE per dag. Om nddvéandigt, for att
uppné en adekvat men inte for kraftig respons hojdes doseringen foretradesvis med 37,5 eller 75 IE
med 7 eller foretréddesvis 14 dagars intervall.

I klinisk praxis individualiseras vanligtvis startdosen baserat pa patientens kliniska egenskaper, sasom
markorer for ovarialreserv, alder, kroppsmasseindex och, om tillampligt, tidigare ovariesvar pa
ovariell stimulering.

Startdos

Startdosen kan justeras stegvis (a) mindre &n 75 IE per dag om ett kraftigt ovariesvar i form av antal
folliklar forvéntas baserat pa patientens kliniska profil (alder, kroppsmasseindex, ovariereserv) eller
(b) mer dn 75 upp till maximalt 150 IE per dag kan dvervigas om ett 1agt ovariesvar forvéntas.
Patientens svar ska dvervakas noggrant genom maétning av follikelstorlek och -antal med ultraljud
och/eller dstrogensekretion.

Dosjusteringar

Om adekvat respons uteblir (antigen lagt eller kraftigt ovariesvar) ska behandlingscykelns fortséittning
utvérderas och hanteras enligt likarens vardstandard. Vid lagt svar ska den dagliga dosen inte
Overstiga 225 1IE FSH.

Om ovariesvaret enligt 1dkarens bedomning &r for kraftigt, ska behandlingen avbrytas och hCG inte
ges (se avsnitt 4.4). Behandling kan paboérjas igen i nésta cykel med en dos som &r ldgre dn vid den
foregaende cykeln.

Slutgiltig follikelmognad

Nér optimalt ovariesvar erhallits, ges en injektion pa 250 mikrogram rekombinant humant
koriongonadotropin alfa (r-hCG) eller 5 000 IE hCG, eller upp till 10 000 IE hCG 24-48 timmar efter
den sista follitropin alfa-injektionen. Patienten rekommenderas att ha samlag pa dagen for
hCG-injektionen och pafdljande dag. Alternativt kan intrauterin insemination utforas.



Kvinnor som genomgadr ovariell stimulering for multipel follikelutveckling i samband med in
vitro-fertilisering eller annan ART

I registreringsstudierna var vanlig dosering for multipel follikelutveckling 150 till 225 IE follitropin
alfa dagligen, med borjan pé 2:a eller 3:e cykeldagen.

I klinisk praxis individualiseras vanligtvis startdosen baserat pa patientens kliniska egenskaper, sasom
markdrer for ovarialreserv, &lder, kroppsmasseindex och, om tillimpligt, tidigare ovariesvar pé
ovariell stimulering.

Startdos

Om ett 14gt ovariesvar forvéintas kan startdosen justeras stegvis till hogst 450 IE dagligen. Omvént, om
ett kraftigt ovariesvar forvintas, kan startdosen minskas till under 150 IE.

Patientens svar ska fortsatt Overvakas noggrant genom métning av follikelstorlek och -antal med
ultraljud och/eller dstrogensekretion tills adekvat follikelutveckling har uppnatts.

Follitropin alfa kan antingen ges ensamt, eller, for att férhindra for tidig Iuteinisering, i kombination
med en agonist eller antagonist till gonadotropinfrisittande hormon (GnRH).

Dosjusteringar

Om adekvat respons uteblir (antigen lagt eller kraftigt ovariesvar) ska behandlingscykelns fortsattning
utvérderas och hanteras enligt likarens vardstandard. Vid lagt svar ska den dagliga dosen inte
overstiga 450 IE FSH.

Slutgiltig follikelmognad

Da optimalt ovariesvar erhéllits administreras en injektion pa 250 mikrogram r-hCG eller 5 000 IE
eller upp till 10 000 IE hCG 24 till 48 timmar efter den sista follitropin alfa-injektionen for att
inducera follikelmognad.

Kvinnor med uttalad LH- och FSH-brist

Behandling med follitropin alfa i kombination med ett preparat innehallande luteiniserande hormon
(LH), av kvinnor med brist pd LH och FSH, har som mal att framja follikelutveckling foljt av slutlig
mognad efter administrering av hCG. Follitropin alfa ska ges som en serie dagliga injektioner
tillsammans med lutropin alfa. Om patienten dr amenorroisk och har 1dg endogen 6strogensekretion
kan behandlingen paborjas nir som helst.

En rekommenderad dosregim borjar med 75 IE lutropin alfa dagligen tillsammans med 75 till 150 IE
FSH. Behandlingen ska anpassas till den individuella patientens respons, bedomd efter
ultraljudsmétning av follikelstorlek och Ostrogenrespons.

Om en dosokning av FSH bedoms vara lamplig, 6kas dosen foretradesvis med 37,5 till 75 IE med 7 till
14 dagars intervall. Stimuleringstiden kan i enskilda cykler forldangas upp till 5 veckor.

Da optimal respons erhallits, ges en injektion med 250 mikrogram r-hCG eller 5 000 IE upp till

10 000 IE hCG 24 till 48 timmar efter de sista injektionerna av follitropin alfa och lutropin alfa.
Patienten rekommenderas att ha samlag pa dagen for hCG-injektionen och pafdljande dag. Alternativt
kan intrauterin insemination eller nagon annan medicinskt assisterad reproduktionsteknologi (ART)
utforas baserat pa lakarens beddmning av det kliniska fallet.

Lutealfasstdd kan overvégas eftersom avsaknad av substanser med luteotrop aktivitet (LH/hCG) efter
dgglossning kan leda till for tidigt bortfall av corpus luteum.

Om responsen &r for kraftig, ska behandlingen avbrytas och hCG inte ges. Behandling bor i nista
behandlingscykel inledas med en FSH-dos som ar ldgre 4n i den foregaende cykeln (se avsnitt 4.4).

Mdin med hypogonadotrop hypogonadism
Follitropin alfa ges i dosen 150 IE tre ganger i veckan samtidigt med hCG, under minst 4 manader.
Om patienten efter denna period inte har svarat pa behandlingen, kan kombinationsbehandlingen




fortsatta. Klinisk erfarenhet visar att det kan vara nédvandigt med minst 18 manaders behandling for
att uppna spermatogenes.

Sdrskild population

Aldre population
Det finns ingen relevant anvéndning av follitropin alfa for den 4ldre populationen. Sékerhet och eftekt
for follitropin alfa for dldre patienter har inte faststllts.

Patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion
Sékerhet, effekt och farmakokinetik for follitropin alfa for patienter med nedsatt njur- eller
leverfunktion har inte faststllts.

Pediatrisk population
Det finns ingen relevant anvandning av follitropin alfa for en pediatrisk population.

Administreringssdtt

Ovaleap ar avsett for subkutan anvdandning. Den forsta injektionen ska utforas under direkt medicinsk
overvakning. Sjélvadministrering bor endast utforas av patienter som &r vl motiverade, tillréckligt
tranade och har tillgang till sjukvérdspersonal.

Eftersom flerdoscylinderampull, kassett, ar avsedd for flera injektioner, bor patienterna fa tydliga
instruktioner for att undvika felaktig anvéndning av ldkemedlet.

Ovaleap cylinderampull, kassett, dr endast avsedd att anvdindas med Ovaleap Pen, som tillhandahalls
separat. For anvisningar om administrering med Ovaleap Pen, se avsnitt 6.6.

4.3 Kontraindikationer

o Overkiinslighet mot den aktiva substansen follitropin alfa, FSH eller mot ndgot hjilpimne som
anges i avsnitt 6.1.

o Tumorer i hypotalamus eller hypofysen.

o Ovariell forstoring eller ovariell cysta som inte &r relaterad till polycystiskt ovariesyndrom och
av oként ursprung.

o Gynekologiska blodningar av okdnt ursprung.

o Ovarie-, livmoder- eller brostcancer.

Ovaleap far inte anvéndas nir ett effektivt svar inte kan uppnas, t.ex. vid:

o primér ovariell dysfunktion

o missbildningar av sexualorganen ej forenliga med graviditet
o fibroida tumorer i livmodern ej férenliga med graviditet

. primér testikuldr svikt.

4.4 Varningar och forsiktighet

Spdrbarhet
For att forbéttra sparbarheten av biologiska ldkemedel ska produktnamn och tillverkningssatsnummer

for det administrerade lakemedlet dokumenteras tydligt i patientens journal.

Allmdint
Follitropin alfa &r ett potent gonadotropt &mne som kan orsaka milda till uttalade biverkningar, och bor
endast anvindas av lakare som &r helt fortrogna med infertilitetsproblem och hanteringen av dessa.

Gonadotropinbehandling kraver ett tidsméssigt atagande av ldkare och 6vrig hélso- och
sjukvardspersonal liksom att lampliga resurser for monitorering finns tillgdngliga. En sdker och
effektiv anvindning av follitropin alfa till kvinnor fordrar regelbunden 6vervakning av éggstockarnas
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svar med hjélp av ultraljud, eller vilket &r att féredra, en kombination av ultraljud och métning av
serumnivaerna av estradiol. Ett visst matt av variabilitet i svaret pA FSH-administrationen mellan olika
patienter kan forekomma, dér vissa patienter ger ett daligt FSH-svar och andra ett kraftigt 6kat svar.
For béde kvinnor och mén bor den légsta effektiva dosen i forhéllande till behandlingsmélet anvéndas.

Porfyri

Patienter med porfyri eller med porfyri i familjen ska foljas noga under behandling med follitropin
alfa. Ett forsta tecken eller forsamring av detta tillstdnd kan innebéra att behandlingen maste avslutas.

Behandling av kvinnor

Innan behandlingen bdrjar, bor parets infertilitet bedomas om den &r 1&dmpad for behandling, och
mojliga kontraindikationer mot graviditet utredas. Speciellt bor patienten undersdkas med avseende pa
stord tyreoidea- eller binjurefunktion, hyperprolaktinemi och adekvat behandling ges.

Patienter som genomgar stimulering av follikeltillvéxt, oberoende av om det 4r behandling av
anovulatorisk infertilitet eller i samband med ART, kan utveckla ovariell forstoring eller
overstimulering. Frekvensen av dessa biverkningar minimeras om den rekommenderade dosen
follitropin alfa och rekommendationer for administreringssétt foljs och om behandlingen noggrant
overvakas. For korrekt bedomning av folliklarnas utveckling och mognad ska lédkaren ha erfarenhet av
att tolka relevanta tester.

I kliniska studier var den ovariella kénsligheten for follitropin alfa stérre vid samtidig administrering
av lutropin alfa. Om en dosdkning av FSH beddms vara 1amplig 6kas dosen foretradesvis med 37,5 till
75 IE med 7 till 14 dagars intervall.

Ingen direkt jamforelse mellan follitropin alfa/LH och humant menopausalt gonadotropin (hMG) har
utforts. Jamforelse med historiska data tyder pa att ovulationsfrekvensen som erhalls med follitropin
alfa/LH ér jamforbar med den som erhélls med hMG.

Ovariellt hyperstimuleringssyndrom (OHSS)

En viss grad av ovariell forstoring &r en forvintad effekt av kontrollerad ovariell stimulering. Detta
observeras oftare hos kvinnor med polycystiskt ovariellt syndrom och tillbakabildas vanligtvis utan
behandling.

Till skillnad fran okomplicerad ovariell forstoring &r OHSS ett tillstdnd med varierande
svarighetsgrad. Det kidnnetecknas av kraftig ovariell forstoring, hoga serumnivier av konssteroiderna
och en 6kad vaskulér permeabilitet, som kan resultera i ansamling av vétska i de peritoneala, pleurala
och i sillsynta fall &ven de perikardiska kaviteterna.

Foljande symtom kan observeras i svéra fall av OHSS: buksmarta, uppsvélld buk, uttalad ovariell
forstoring, viktuppgéng, andfdddhet, oliguri och gastrointestinala symtom inkluderande illaméende,
kriakning och diarré. Klinisk utvérdering kan avsléja hypovolemi, hemokoncentration,
elektrolytrubbning, ascites, hemoperitoneum, pleuralutgjutning, hydrothorax eller acute pulmonary
distress. Allvarligt ovariellt hyperstimuleringssyndrom kan i mycket séllsynta fall kompliceras av
ovariell torsion eller tromboemboliska komplikationer sdsom pulmonell embolism, ischemisk stroke
eller myokardinfarkt.

Oberoende riskfaktorer for utveckling av OHSS omfattar ung &lder, mager kroppsmassa, polycystiskt
ovariellt syndrom, hogre doser av exogena gonadotropiner, hdga absoluta eller snabbt stigande
serumnivaer av estradiol och tidigare episoder av OHSS, stort antal ovarialfolliklar under utveckling
och stort antal tillvaratagna oocyter vid cykler med assisterad reproduktionsteknologi (ART).

Risken for ovariell 6verstimulering kan minimeras om den rekommenderade dosen av och
administreringsregimen for follitropin alfa f6ljs (se avsnitt 4.2 och 4.8). For att tidigt identifiera



riskfaktorer rekommenderas 6vervakning av stimuleringscykler med ultraljudsundersdkningar och
estradiolmétningar.

Det finns evidens som tyder pé att hCG spelar en viktig roll for att utldsa OHSS och att syndromet kan
bli mer uttalat och mer langdraget om graviditet intrdffar. Om tecken pa ovariell hyperstimulering
uppstar, reckommenderas det att hCG inte ges och patienten rekommenderas att avsta fran samlag eller
att anvénda barridrpreventivmetoder under atminstone 4 dagar. OHSS kan utvecklas snabbt (inom

24 timmar) eller 6ver flera dagar till ett allvarligt tillstand. Det upptrader oftast efter utsédttande av
hormonbehandling och nér sitt maximum ca 7 till 10 dagar efter behandlingen. Darfor bor patienterna
foljas under atminstone 2 veckor efter hCG-administrering.

Forekomsten av overstimulering i samband med ART kan reduceras om alla folliklar aspireras fore
agglossningen.

Milt eller mattligt OHSS gar vanligtvis 6ver av sig sjalv. Om uttalat OHSS upptrader, reckommenderas
det att gonadotropinbehandlingen stoppas, om den fortfarande pagar, och att patienten 1aggs in pa
sjukhus och ldmplig behandling initieras.

Flerbordsgraviditet

Risken for flerbordsgraviditet for patienter som genomgér ovulationsinduktion &r hogre én vid naturlig
befruktning. Majoriteten av flerborderna ar tvillingar. Flerbordsgraviditet, speciellt
mangbordsgraviditet, innebér en 6kad risk for ogynnsam utgang fér modern och de nyfodda barnen.

For att minimera risken for flerbérd rekommenderas noggrann monitorering av det ovariella svaret.
Risken for flerbord vid ART ar framst relaterad till antalet embryon som fors tillbaka, deras kvalitet
och patientens alder.

Patienterna ska underrittas om den potentiella risken for flerbarnsfodsel innan behandling paboérjas.

Graviditetsforlust
Frekvensen av graviditetsforlust genom missfall dr hogre for patienter som genomgar stimulering av
follikeltillvaxten for ovulationsinducering eller ART &n den ar efter naturlig befruktning.

Ektopisk graviditet

Risken for ektopisk graviditet &r storre for kvinnor med tidigare konstaterad sjukdom i dggledarna
oavsett om graviditeten tillkommit genom naturlig befruktning eller genom fertilitetsbehandling.
Prevalensen av ektopisk graviditet rapporterades vara hogre efter ART &n i den allménna
befolkningen.

Tumorer i reproduktionssystemet

Béde benigna och maligna tumdrer i ovarierna och andra delar av reproduktionssystemet har
rapporterats for kvinnor som genomgétt flera omgéngar av fertilitetsbehandling. Det &r &nnu inte
faststillt om behandling med gonadotropiner 6kar risken for dessa tumorer hos infertila kvinnor.

Medfodda missbildningar

Forekomsten av medf6dda missbildningar efter ART kan vara négot hogre an efter naturlig
befruktning. Detta antas bero pa egenskaper hos fordldrarna (t.ex. moderns dlder, spermiekvalitet) och
pa flerbord.

Tromboemboliska hindelser

For kvinnor som har eller nyligen har haft tromboembolisk sjukdom eller kvinnor med kénda generella
riskfaktorer for tromboemboliska héndelser, sdsom en egen sjukdomshistoria eller sjukdomshistoria i
familjen, kan behandling med gonadotropiner ytterligare 6ka riskerna for forvérring eller uppkomst av
sddana héndelser. For dessa kvinnor bor nyttan av behandlingen med gonadotropiner vigas mot
riskerna. Det bor ocksé noteras att graviditet i sig sjélvt liksom OHSS medfor en 6kad risk for
tromboemboliska hdndelser.



Behandling av mdn

Primér testikulér svikt visar sig genom forhojda endogena FSH-nivéer. Dessa patienter svarar inte pa
behandling med follitropin alfa/hCG. Follitropin alfa ska inte anvéndas nér ett positivt svar inte kan
erhéllas.

Som en del av utvérderingen av svaret rekommenderas analys av sperma 4 till 6 manader efter
behandlingens borjan.

Bensalkoniumkloridinnehall

Ovaleap innehaller 0,02 mg/ml bensalkoniumklorid

Bensylalkoholinnehall

Ovaleap innehaller 10,0 mg/ml bensylalkohol

Bensylalkohol kan orsaka allergiska reaktioner.

Stora volymer ska anviandas med forsiktighet och endast om absolut nodvéndigt, sdrskilt till patienter
med nedsatt leverfunktion eller nedsatt njurfunktion samt till gravida eller ammande kvinnor p.g.a.
risken for ackumulering och toxicitet (metabolisk acidos).

Natriuminnehall

Ovaleap innehaller mindre dn 1 mmol natrium (23 mg) per dos, d.v.s. dr nést intill natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Behandling med follitropin alfa samtidigt med andra ovulationsstimulerande ldkemedel (t.ex. hCG,
klomifencitrat) kan forstérka follikelsvaret, medan samtidig GnRH-agonist eller -antagonistinducerad
hypofysdesensibilisering kan 6ka den nddvéndiga dosen av follitropin alfa som krévs {or att uppné ett
adekvat ovariesvar. Inga andra kliniskt signifikanta lakemedelsinteraktioner har rapporterats i
samband med follitropin alfa-terapi.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Ovaleap ér inte indicerat for anvandning under graviditet. Data fran ett begriansat antal exponerade
graviditeter (mindre &n 300 graviditeter) tyder inte pa ndgon missbildnings- eller foster/neonatal

toxicitet av follitropin alfa.

Inga teratogena effekter har observerats i djurstudier (se avsnitt 5.3). Det finns inte tillracklig mangd
kliniska data fran exponering under graviditet for att utesluta en teratogen effekt av follitropin alfa.

Amning

Ovaleap &r inte indicerat under amning.

Fertilitet

Ovaleap ér indicerat for anvdndning vid infertilitet (se avsnitt 4.1).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Ovaleap har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfora fordon och anvianda maskiner.



4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sdkerhetsprofilen

De mest frekvent rapporterade biverkningarna ar huvudvark, ovariella cystor och lokala reaktioner pa
injektionsstillet (t.ex. smarta, rodnad, blamarke, svullnad och/eller irritation pa injektionsstéllet).

Rapporter om milt eller méattligt OHSS har varit vanliga och ska anses som en inneboende risk
forknippad med stimuleringsproceduren. Uttalat OHSS ar mindre vanligt (se avsnitt 4.4).

Tromboembolism kan férekomma i mycket séllsynta fall (se avsnitt 4.4).

Biverkningar i tabellform

Biverkningarna anges under frekvensrubriker med f6ljande konvention: mycket vanliga (>1/10),
vanliga (>1/100, <1/10), mindre vanliga (>1/1 000, <1/100), séllsynta (=1/10 000, <1/1 000), mycket
séllsynta (<1/10 000) och ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fréan tillgdngliga data). Inom varje
frekvensgrupp presenteras biverkningarna i minskande allvarlighetsgrad.

Behandling av kvinnor

Tabell 1: Biverkningar hos kvinnor

Organsystem Frekvens Biverkning

Immunsystemet Mycket sillsynta Milda till allvarliga
overkénslighetsreaktioner
inklusive anafylaktiska
reaktioner och chock

Centrala och perifera Mycket vanliga Huvudvark

nervsystemet

Blodkdrl Mycket sillsynta Tromboembolism (bade i
samband med och separat fran
OHSS (se avsnitt 4.4).

Andningsvdgar, brostkorg och | Mycket séllsynta Forvirring av astma

mediastinum

Magtarmkanalen Vanliga: Buksmartor, utspand buk,
bukobehag, illamaende,
krékningar, diarré

Reproduktionsorgan och Mycket vanliga Ovariella cystor

brostkortel Vanliga Milt eller méattligt OHSS

(inklusive atfoljande
symtomatologi)

Mindre vanliga

Uttalat OHSS (inklusive
atfoljande symtomatologi) (se
avsnitt 4.4)

symtom vid
administreringsstdllet

Séllsynta Komplikationer av uttalat
OHSS
Allmdnna symtom och/eller Mycket vanliga Reaktioner pa injektionsstéllet

(t.ex. smaérta, rodnad, blamérke,
svullnad och/eller irritation pa
injektionsstillet)




Behandling av mdn

Tabell 2: Biverkningar hos mén

Organsystem Frekvens Biverkning

Immunsystemet Mycket sillsynta Milda till allvarliga
overkénslighetsreaktioner
inklusive anafylaktiska
reaktioner och chock

Andningsvigar, bréostkorg och | Mycket séllsynta Forvéarring av astma

mediastinum

Hud och subkutan vivnad Vanliga: Akne

Reproduktionsorgan och Vanliga Gynekomasti, varikocele

brostkortel

Allmdnna symtom och/eller Mycket vanliga Reaktioner pa injektionsstéllet

symtom vid (t.ex. smaérta, rodnad, blamérke,

administreringsstdllet svullnad och/eller irritation pa
injektionsstillet)

Undersokningar Vanliga Viktokning

Rapportering av missténkta biverkningar

Det ér viktigt att rapportera misstéinkta biverkningar efter att 1ikemedlet godkénts. Det gor det mdjligt
att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Effekten av en dverdosering av follitropin alfa &r okédnd, men det finns en risk for att OHSS kan uppsta
(se avsnitt 4.4).

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Kénshormoner och modulatorer av reproduktionssystemet,
gonadotropiner, ATC-kod: GO3GAO05

Ovaleap tillhor gruppen “biosimilars”. Ytterligare information om detta ldkemedel finns p& Europeiska
lakemedelsmyndighetens webbplats http:/www.ema.europa.cu/.

Verkningsmekanism

Follikelstimulerande hormon (FSH) och luteiniserande hormon (LH) utséndras fran adenohypofysen
som svar pd GnRH och har en kompletterande roll i follikelutveckling och dgglossning. FSH
stimulerar utvecklingen av dggbldsor medan LH har betydelse for follikelutveckling, steroidogenes
och mognad.

Farmakodynamisk effekt

Nivéerna av inhibin och 6stradiol (E2) stiger efter administrering av r-hFSH, med paféljande
stimulering av follikelutveckling. Okningen av inhibinserumnivaer sker snabbt och kan observeras
redan den tredje dagen av r-hFSH-administrering, medan E2-nivéer tar langre tid och en 6kning
observeras endast fran behandlingens fjarde dag. Total follikelvolym bdrjar 6ka efter cirka 4-5 dagars
daglig behandling med r-hFSH och, beroende pé patientens svar, uppnés maximal effekt efter cirka
10 dagar efter att r-hFSH-behandlingen har inletts.
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Klinisk effekt och sdikerhet hos kvinnor

I kliniska studier definierades patienter med en uttalad brist pA FSH och LH som de vars endogena
serumniva av LH var < 1,2 IE/l, vilken uppmattes i ett centralt laboratorium. Det bor emellertid tas
hansyn till att LH-bestdamningar som utfors pé olika laboratorier kan ge varierande varden.

I kliniska studier dér r-hFSH (follitropin alfa) jamforts med urinextraherat FSH vid ART (se tabell 3
nedan) och vid ovulationsinduktion, var follitropin alfa mer potent &n urinextraherat FSH vilket
utléstes av att en légre total dos och en kortare behandlingsperiod behdvdes for att stimulera
follikelmognaden.

Vid ART har follitropin alfa vid en légre total dos och kortare behandlingsperiod &n urinextraherat
FSH, resulterat i ett hogre antal tillvaratagna oocyter jamfort med urinextraherat FSH.

Tabell 3: Resultat av studie GF 8407 (randomiserad parallellgruppstudie som jamforde effekt och
sdkerhet for follitropin alfa med urinextraherat FSH vid ART)

follitropin alfa urinextraherat FSH

(n=130) (n=116)
/Antal tillvaratagna oocyter 11,0£5,9 8,8+4,8
\Antal dagar som kravdes med 11,7+ 1,9 145+33
IFSH-stimulering
Total dos som kriavdes med FSH (antal 27,6 £10,2 40,7+ 13,6
IFSH 75 IE ampuller)
Behov att 6ka dosen (%) 56,2 85,3

Skillnaderna mellan de tvé grupperna var statistiskt signifikant (p< 0,05) for samtliga listade kriterier.

Klinisk effekt och sdkerhet hos mdn

Hos mén med FSH-brist induceras spermatogenesen genom administrering av follitropin alfa
samtidigt med hCG under minst 4 méanader.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Det forekommer ingen farmakokinetisk interaktion mellan follitropin alfa och lutropin alfa vid
samtidig administrering.

Distribution

Efter intravends administrering distribueras follitropin alfa till den extracellulédra vitskan med en
initial halveringstid pa ca 2 timmar och elimineras med en terminal halveringstid pa 14-17 timmar.
Distributionsvolymen vid steady state ligger i intervallet 9 till 11 1.

Efter subkutan administrering 4r den absoluta biotillgdngligheten ca 66 % och den skenbara terminala
halveringstiden ligger i intervallet 24 till 59 timmar. Dosproportionalitet efter subkutan administrering

visades upp till 900 IE. Follitropin alfa ackumuleras 3-faldigt efter upprepad administrering och steady
state nivan uppnds inom 3 till 4 dagar.

Eliminering

Total clearance ar 0,6 I/timme och ca 12 % av follitropin alfa-dosen utsondras i urinen.

11



5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Gingse studier avseende allméntoxicitet och gentoxicitet visade inte pa négra ytterligare risker for
ménniska &n vad som redan har angivits i andra avsnitt av produktresumén.

Det ar rapporterat om nedsatt fertilitet hos rattor som har exponerats for farmakologiska doser av
follitropin alfa (> 40 IE/kg och dag) under langre perioder.

I héga doser (> 5 1E/kg och dag) orsakade follitropin alfa en minskning av antalet livsdugliga foster
utan att vara teratogen, och dystoci observerades liksom det har observerats for menopausalt
gonadotropin i urin (hMG). Eftersom Ovaleap inte &r indicerat vid graviditet, 4r dessa data emellertid
av begransad klinisk relevans

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen

Natriumdivétefosfatdihydrat
Natriumhydroxid (2 M) (for pH-justering)
Mannitol

Metionin

Polysorbat 20

Bensylalkohol

Bensalkoniumklorid

Vatten for injektionsvitskor

6.2 Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas far detta ldkemedel inte blandas med andra ldkemedel.

6.3 Hallbarhet

3 ar.

Hallbarhet och férvaringsanvisningar efter 6ppnande

Cylinderampullen, kassetten, kan under anvéndning i pennan forvaras i maximalt 28 dagar. Forvaras

vid hogst 25 °C. Patienten bor anteckna forsta anvdndningsdatum i den patientdagbok som medfoljer
Ovaleap Pen.

Pennans lock méste séttas tillbaka pa pennan efter varje injektion. Ljuskénsligt.

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i kylskap (2 °C-8 °C).

Fér ej frysas.

Forvara cylinderampullen, kassetten, i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

Innan forpackningen 6ppnas och inom héllbarhetstiden, kan ldkemedlet tas ut frdn kylsképet och
forvaras i 3 méanader utan att forvaras i1 kylskap igen. Forvaras vid hogst 25 °C. Lakemedlet maste
kasseras om det inte har anvénts inom 3 ménader.

Forvaringsanvisningar for lakemedlet efter ppnande finns i avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehall
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Ovaleap 300 IE/0,5 ml injektionsvétska, 16sning
Cylinderampull, kassett, (typ I-glas) med en gummikolv (brombutylgummi) och ett krymplock

(aluminium) med ett membran (brombutylgummi) innehéllande 0,5 ml 16sning.
Injektionsnélar (rostfritt stél: 0,33 mm x 12 mm, 29 G x '2").

Forpackningsstorlekar med 1 cylinderampull, kassett, och 10 injektionsnalar.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Ovaleap 450 IE/0.75 ml injektionsvétska, 16sning

Cylinderampull, kassett, (typ I-glas) med en gummikolv (brombutylgummi) och ett krymplock

(aluminium) med ett membran (brombutylgummi) innehéllande 0,75 ml 16sning.
Injektionsnélar (rostfritt stél: 0,33 mm x 12 mm, 29 G x ’2").

Forpackningsstorlekar med 1 cylinderampull, kassett, och 10 injektionsnélar.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Ovaleap 900 IE/1.5 ml injektionsvétska, 16sning

Cylinderampull, kassett, (typ I-glas) med en gummikolv (brombutylgummi) och ett krymplock
(aluminium) med ett membran (brombutylgummi) innehallande 1,5 ml 16sning.
Injektionsnélar (rostfritt stél: 0,33 mm x 12 mm, 29 G x ’2").

Forpackningsstorlekar med 1 cylinderampull, kassett, och 20 injektionsnalar.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Inga sérskilda anvisningar for destruktion.

Losningen far inte anvindas om den innehéller partiklar eller om 16sningen inte &r klar.

Ovaleap ar endast avsett att anvandas med Ovaleap Pen. Bruksanvisningen till pennan maste f6ljas
noga.

Varje cylinderampull, kassett, far endast anvindas till en patient.

Tomma cylinderampuller, kassetter, fér inte fyllas pd. Ovaleap cylinderampuller, kassetter, ér inte
konstruerade sé att ndgot annat likemedel kan blandas i cylinderampullerna, kassetterna.
Kassera omedelbart alla nalar efter injektion.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Theramex Ireland Limited
3" Floor, Kilmore House,
Park Lane, Spencer Dock,
Dublin 1

D01 YE64

Irland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Ovaleap 300 IE/0.5 ml injektionsvétska, 16sning

13



EU/1/13/871/001

Ovaleap 450 IE/0.75 ml injektionsvétska, 16sning
EU/1/13/871/002

Ovaleap 900 IE/1,5 ml injektionsvétska, [sning
EU/1/13/871/003

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkdnnandet: 27 september 2013.

Datum for den senaste fornyelsen: 16 maj 2018.

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta l&kemedel finns p& Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.cu.
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BILAGA IT
TILLVERKARE AV DEN AKTIVA SUBSTANSEN AV BIOLOGISKT
URSPRUNG OCH 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 AV DEN AKTIVA SUBSTANSEN AV BIOLOGISKT URSPRUNG
OCH TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare av aktiv substans av biologiskt ursprung

Teva Biotech GmbH
Dornierstral3e 10
D-89079 Ulm
Tyskland

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

Merckle GmbH
Graf-Arco-Strafle 3
89079 Ulm
Tyskland

Rechon Life Science AB
Soldattorpsvégen 5

216 13 Limhamn
Sverige

I lakemedlets tryckta bipacksedel ska namn och adress till tillverkaren som ansvarar for frisldppandet
av den relevanta tillverkningssatsen anges.

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Likemedel som med begriansningar ldmnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

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

Kraven for att lamna in periodiska sékerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den forteckning Gver
referensdatum for 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 godkénnandet for forsdljning ska genomfora de erforderliga farmakovigilansaktiviteter
och -atgérder som finns beskrivna i den 6verenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2. i godkdnnandet for forsiljning samt eventuella efterféljande
Overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska lamnas in
e pi begiran av Europeiska ladkemedelsmyndigheten,
e 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

1. LAKEMEDLETS NAMN

Ovaleap 300 IE/0,5 ml injektionsvitska, 16sning

follitropin alfa

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

Varje cylinderampull, kassett, innehaller 300 IE (motsvarande 22 mikrogram) follitropin alfa i 0,5 ml
vitska. Varje ml av 16sningen innehéller 600 IE (motsvarande 44 mikrogram) follitropin alfa.

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Hjélpamnen: natriumdivatefosfatdihydrat, natriumhydroxid (2 M) (f6r pH-justering), mannitol,
metionin, polysorbat 20, bensylalkohol, bensalkoniumklorid, vatten for injektionsvétskor.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvétska, 16sning

1 cylinderampull, kassett, med 0,5 ml 16sning och 10 injektionsnélar

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Endast for anvéindning med Ovaleap Pen.
Lés bipacksedeln fore anviandning.

Subkutan anvindning

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat.

Cylinderampullen, kassetten, kan under anvéndning i pennan férvaras i maximalt 28 dagar vid hogst
25 °C.
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras 1 kylskap.
Fér ¢j frysas.
Forvara cylinderampullen, kassetten, i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

Kan forvaras fore 6ppnande vid hogst 25 °C i upp till 3 manader. Maste kasseras om det inte har
anvéants inom 3 manader.

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

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

Theramex Ireland Limited
3" Floor, Kilmore House,
Park Lane, Spencer Dock,
Dublin 1

D01 YE64

Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/13/871/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Sats

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Ovaleap 300 IE/0,5 ml

17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18.

UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT

OGA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Ovaleap 450 IE/0,75 ml injektionsvétska, 16sning

follitropin alfa

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

Varje cylinderampull, kassett, innehéller 450 IE (motsvarande 22 mikrogram) follitropin alfa i 0,75 ml
vitska. Varje ml av 16sningen innehéller 600 IE (motsvarande 44 mikrogram) follitropin alfa.

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Hjélpamnen: natriumdivatefosfatdihydrat, natriumhydroxid (2 M) (f6r pH-justering), mannitol,
metionin, polysorbat 20, bensylalkohol, bensalkoniumklorid, vatten for injektionsvétskor.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvétska, 16sning

1 cylinderampull, kassett, med 0,75 ml 16sning och 10 injektionsnalar

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Endast for anvéindning med Ovaleap Pen.
Lés bipacksedeln fore anviandning.

Subkutan anvéndning

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat.

Cylinderampullen, kassetten, kan under anvéndning i pennan férvaras i maximalt 28 dagar vid hogst
25 °C.
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras 1 kylskap.
Fér ¢j frysas.
Forvara cylinderampullen, kassetten, i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

Kan forvaras fore 6ppnande vid hogst 25 °C i upp till 3 manader. Maste kasseras om det inte har
anvéants inom 3 manader.

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

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

Theramex Ireland Limited
3" Floor, Kilmore House,
Park Lane, Spencer Dock,
Dublin 1

D01 YE64

Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/13/871/002

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Sats

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Ovaleap 450 IE/0,75 ml

17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18.

UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT

OGA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Ovaleap 900 IE/1,5 ml injektionsvétska, 16sning

follitropin alfa

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

Varje cylinderampull, kassett, innehaller 900 IE (motsvarande 66 mikrogram) follitropin alfa i 1,5 ml
vitska. Varje ml av 16sningen innehéller 600 IE (motsvarande 44 mikrogram) follitropin alfa.

3. FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Hjélpamnen: natriumdivatefosfatdihydrat, natriumhydroxid (2 M) (f6r pH-justering), mannitol,
metionin, polysorbat 20, bensylalkohol, bensalkoniumklorid, vatten for injektionsvétskor.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvétska, 16sning

1 cylinderampull, kassett, med 1,5 ml 16sning och 20 injektionsnélar

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Endast for anvéindning med Ovaleap Pen.
Lés bipacksedeln fore anviandning.

Subkutan anvéndning

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat.

Cylinderampullen, kassetten, kan under anvéndning i pennan férvaras i maximalt 28 dagar vid hogst
25 °C.
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras 1 kylskap.
Fér ¢j frysas.
Forvara cylinderampullen, kassetten, i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

Kan forvaras fore 6ppnande vid hogst 25 °C upp till 3 manader. Maste kasseras om det inte har
anvéants inom 3 manader.

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

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

Theramex Ireland Limited
3" Floor, Kilmore House,
Park Lane, Spencer Dock,
Dublin 1

D01 YE64

Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/13/871/003

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Sats

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Ovaleap 900 IE/1,5 ml

17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18.

UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT

OGA

PC:
SN:

27




UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

CYLINDERAMPULL, KASSETT

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Ovaleap 300 IE/0,5 ml injektion
follitropin alfa

S.C.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Sats

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

0,5 ml

6. OVRIGT

28



UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

CYLINDERAMPULL, KASSETT

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Ovaleap 450 IE/0,75 ml injektion
follitropin alfa

S.C.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Sats

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

0,75 ml

6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

CYLINDERAMPULL, KASSETT

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Ovaleap 900 IE/1,5 ml injektion
follitropin alfa

S.C.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Sats

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

1,5 ml

6. OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anvindaren

Ovaleap 300 IE/0,5 ml injektionsvitska, losning
Ovaleap 450 IE/0,75 ml injektionsviitska, losning
Ovaleap 900 IE/1,5 ml injektionsviitska, 16sning

follitropin alfa

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

information som ér viktig for dig.

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

- Om du har ytterligare fragor viand dig till 1dkare, apotekspersonal eller sjukskdterska.

- 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, apotekspersonal eller sjukskdterska. Detta géiller dven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information.

I denna bipacksedel finns information om foljande:
Vad Ovaleap ir och vad det anvénds for

Vad du behover veta innan du anvénder Ovaleap
Hur du anvander Ovaleap

Eventuella biverkningar

Hur Ovaleap ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

AN e e

1. Vad Ovaleap ir och vad det anvinds for

Vad Ovaleap ir

Detta ldkemedel innehéller den aktiva substansen follitropin alfa som dr néstan identisk med ett
naturligt hormon som kallas “follikelstimulerande hormon” (FSH). FSH 4r en gonadotropin, ett slags
hormon som spelar en viktig roll i human fortplantning och fertilitet. Hos kvinnor behdvs FSH for att
dggbldsorna (folliklarna) i 4ggstockarna som innehaller dggceller ska védxa och utvecklas. Hos méin
behdvs FSH for produktionen av sperma.

Vad Ovaleap anvinds for

Hos vuxna kvinnor anvinds Ovaleap:

o for att fraimja dgglossning (frisdttning av en mogen dggcell fran follikeln) hos kvinnor som inte
har dgglossning och som inte har svarat pa behandling med ett lakemedel som kallas
“klomifencitrat”.

o for att framja utveckling av folliklar hos kvinnor som genomgér assisterad befruktning (atgérder

9 9

som kan hjélpa dig att bli gravid) sdsom ”in vitro-fertilisering”, ”gametoverforing till dggledare”
eller ”zygotoverforing till dggledare”.

o i kombination med ett ldkemedel som kallas ”lutropin alfa” (en version av en annan
gonadotropin, luteiniserande hormon” eller LH) for att frémja dgglossning hos kvinnor vars

kropp producerar for lite FSH och LH.

Hos vuxna mén anvinds Ovaleap:
o i kombination med ett ldkemedel som kallas ”humant koriongonadotropin ” (hCG) for att framja
produktion av sperma hos méin som dr ofruktsamma pé grund av laga nivaer av vissa hormoner.

32



2. Vad du behéver veta innan du anviinder Ovaleap

Anvind inte Ovaleap:

o om du ér allergisk mot follitropin alfa, follikelstimulerande hormon (FSH) eller nédgot annat
innehéllsdmne i detta ldkemedel (anges 1 avsnitt 6).
o om du har en tumor i din hypotalamus eller hypofysen (delar av hjérnan).
o om du ar kvinna med:
- stora aggstockar eller vitskefyllda blasor i 4ggstockarna (dggstockscystor) av oként
ursprung

- oforklarlig vaginal blodning
- cancer i dggstockar, livmoder eller brost
- nagot tillstdnd som vanligtvis gor normal graviditet omdjlig, sdsom dggstockssvikt
(tidigt klimakterium), fibroida tumérer i livmodern eller missbildade
fortplantningsorgan.
o om du dr man med:
- testikelsvikt som inte gar att behandla.

Anvind inte detta ldkemedel om nagot av ovanstaende géller dig. Om du ar oséker, tala med lakare
eller apotekspersonal innan du anvander detta ldkemedel.

Varningar och forsiktighet
Innan behandlingen pébdrjas ska din och din partners fruktsamhet utvirderas av en ldkare med
erfarenhet av att bedoma fertilitetsstorningar.

Tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskdterska innan du anvénder Ovaleap.

Porfyri
Informera din ldkare innan du paborjar behandling om du eller nagon i din familj har porfyri. Detta ar

ett tillstdnd som kan overforas fran foraldrar till barn och som innebér att du har en oférméga att bryta
ned porfyriner (organiska foreningar).

Tala omedelbart om for din ldkare om:

. din hud blir skor och 14tt far blasor, sirskilt hud som ofta har utsatts for sol och/eller

o om du far ont i mage, armar eller ben.

Om du upplever ovanstdende symtom kan din ldkare rekommendera att du slutar med behandlingen.

Ovariellt hyperstimuleringssyndrom (OHSS)
Om du &r kvinna, okar detta ldkemedel risken for utveckling av OHSS. Detta &r nédr dina folliklar
utvecklas for mycket och blir stora cystor.

Tala omedelbart om for din lakare om:

o du fér ont i nedre delen av buken (magen)
. du snabbt okar i vikt

. du mar illa eller kraks

. du far svart att andas.

Om du upplever ovanstdende symtom kan din ldkare uppmana dig att sluta anvianda det har lakemedlet
(se dven avsnitt 4 under ”Allvarliga biverkningar hos kvinnor”).

Om du inte har d4gglossning och om den rekommenderade dosen och det rekommenderade
doseringstillfdllet foljs, 4r uppkomsten av OHSS mindre trolig. Ovaleap-behandling orsakar séllan
uttalat OHSS, om inte medicinen som anvénds for slutgiltig follikelmognad (innehallande humant
koriongonadotropin, hCG) ges. Om du utvecklar OHSS kanske din lékare inte ger dig nagot hCG
under denna behandlingscykel. Du kanske blir tillsagd att inte ha samlag eller att anvdnda
barridrpreventivmedel i minst 4 dagar.

Flerbordsgraviditet
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Nér du anvénder detta ldkemedel finns det storre risk for att du blir gravid med fler &n ett barn (d.v.s.
”flerbordsgraviditet”, vanligtvis tvillingar) d&n om du blir gravid pa naturligt sétt. Flerbordsgraviditet
kan medfora medicinska komplikationer for dig och dina barn. Du kan minska risken for
flerbordsgraviditet genom att anvénda rétt dos av detta likemedel vid rétt tidpunkter. Nér du genomgar
assisterad befruktning har risken for flerbordsgraviditet samband med din alder, kvaliteten pa och
antalet befruktade dgg eller embryon som placeras in hos dig.

Missfall
Du 16per storre risk att fa missfall 4n den genomsnittliga kvinnan nédr du genomgar assisterad
befruktning eller dina &ggstockar stimuleras att producera dgg.

Utomkvedshavandeskap
Du loper storre risk att utveckla en graviditet utanfor livmodern (utomkvedshavandeskap) édn den
genomsnittliga kvinnan nir du genomgar assisterad befruktning och om dina dggledare ér skadade.

Medf6dda missbildningar
Forekomsten av medfodda missbildningar efter assisterad befruktning kan vara nagot hdgre én efter

naturlig befruktning. Detta kan vara relaterat till multipla graviditeter eller till egenskaper hos
fordldrarna sdsom moderns alder och spermiekvalitet.

Problem med blodproppar (tromboemboliska hindelser)

Om du nagonsin har haft blodproppar i benen eller lungorna, hjartattack eller stroke eller om din
familj har haft ndgot av detta, ska du informera lékaren. Du kan 16pa storre risk att drabbas av dessa
problem eller att de forvérras vid behandling med Ovaleap.

Min med for mycket FSH i blodet

Om du &r man, kan for mycket naturligt FSH i blodet vara ett tecken pé skadade testiklar. Detta
lakemedel ar vanligen inte effektivt vid detta problem. Om lédkaren beslutar att du ska prova
behandling med Ovaleap, kan han eller hon kontrollera effekten genom att be dig att Idmna sperma for
analys 4 till 6 manader efter behandlingens borjan.

Barn och ungdomar
Detta ldkemedel ska inte anvindas till barn eller ungdomar under 18 ar.

Andra liikemedel och Ovaleap
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du anvénder, nyligen har anvént eller kan tdnkas anvinda
andra likemedel.

o Om du anvinder Ovaleap tillsammans med andra likemedel som underléttar dgglossning sdsom
humant koriongonadotropin (hCG) eller klomifencitrat, kan dessa 6ka svaret hos dina folliklar.
o Om du anvénder Ovaleap samtidigt som en agonist eller antagonist till ”gonadotropinfrisittande

hormon” (GnRH) (dessa likemedel sédnker konshormonnivéerna och stoppar dgglossning) kan
du behdva en hogre dos av Ovaleap for att producera folliklar.

Graviditet och amning
Du ska inte anvénda detta lakemedel om du ar gravid eller ammar.

Korféormaga och anvindning av maskiner
Detta lakemedel paverkar inte din formaga att kora eller anvinda maskiner.

Ovaleap innehéller natrium, bensalkoniumklorid och bensylalkohol
Detta ladkemedel innehaller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per dos, d.v.s. ar nést intill
“natriumfritt”.

Detta ladkemedel innehaller ocksa bensalkoniumklorid 0,02 mg/ml och bensylalkohol 10,0 mg/ml. Om
du har nedsatt leverfunktion eller nedsatt njurfunktion och om du ar gravid eller ammar, radfraga
lékare eller apotekspersonal innan du anvénder detta likemedel. Stora mangder bensylalkohol kan
lagras i kroppen och orsaka biverkningar (metabolisk acidos).
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3. Hur du anviinder Ovaleap

Anvind alltid detta l1dkemedel enligt lakarens eller apotekspersonalens anvisningar. Radfraga lakare
eller apotekspersonal om du &r oséker.

Detta ldkemedel ges som en injektion i vdvnaden alldeles under huden (subkutan injektion). Lakaren
eller sjukskdterskan kommer att visa dig hur du ska injicera ldkemedlet. Om du ger lakemedlet till dig
sjdlv, 14s igenom och f6lj noggrant bruksanvisningen for pennan.

Rekommenderad dos
Din lékare bestimmer hur mycket ldkemedel du ska ta och hur ofta. De doser som visas nedan ar
angivna i internationella enheter (IE).

Kvinnor

Om du inte har dgglossning och har oregelbundna eller inga menstruationer

o Detta likemedel ges vanligtvis varje dag.

. Om du har oregelbundna menstruationer, borja anvind detta likemedel inom de forsta 7 dagarna
i din menstruationscykel. Om du inte har ndgra menstruationer kan du borja anvinda lakemedlet
en dag som passar dig.

o Startdosen av detta ldkemedel &r vanligtvis individanpassad och kan justeras stegvis.

o Den dagliga dosen av detta ldkemedel ska inte overstiga 225 IE.

o Niér du fatt 6nskat svar, kommer du att a4 hCG eller “rekombinant hCG” (r-hCG, ett hCG som
framstélls pa laboratorium med hjélp av en speciell DNA-teknik). Engangsinjektionen kommer
att besta av 250 mikrogram r-hCG eller 5 000 till 10 000 IE hCG 24 till 48 timmar efter din sista
injektion av Ovaleap. Den bésta tiden att ha samlag 4r samma dag som hCG-injektionen och
dagen efter. Alternativt kan intrauterin inseminering ske genom att sperma fors in i livmodern.

Om din ldkare inte kan se dnskat svar ska fortsdttningen av den behandlingscykeln med Ovaleap
utvérderas och hanteras enligt vanlig klinisk praxis.

Om din kropp svarar for kraftigt, avbryts behandlingen och du fér inte ndgot hCG [se avsnitt 2 under
”Ovariellt hyperstimuleringssyndrom (OHSS)”]. I foljande cykel kommer din lékare att ge dig en ldgre

dos av Ovaleap én tidigare.

Om du behover utveckla fler dgg for insamling fore en assisterad befruktning

o Startdosen av detta ldkemedel &r vanligtvis individanpassad och kan justeras stegvis till hogst
450 IE dagligen.
o Behandlingen fortsétter tills dina dgg har uppnatt 6nskad utveckling. Din lékare kommer att

anvanda blodprover och/eller ultraljudsapparat for att kontrollera nér detta sker.

o Niér dina dgg ar fardiga, kommer du att f8 hCG eller r-hCG. Engangsinjektionen kommer att
besta av 250 mikrogram r-hCG eller 5 000 IE till 10 000 IE hCG 24 till 48 timmar efter din sista
injektion av Ovaleap. Detta gor dina dgg férdiga for insamling.

Om du har en diagnos med mycket ldga nivier av FSH- och LH-hormoner
o Vanlig startdos av Ovaleap ar 75 till 150 IE tillsammans med 75 IE lutropin alfa.

o Du kommer att anvianda dessa tva lakemedel varje dag i upp till 5 veckor.

o Dosen av Ovaleap kan 6kas var 7:¢ eller var 14:e dag med 37,5 till 75 IE, tills du far 6nskat
svar.

o Naér du fatt 6nskat svar, kommer du att fi hCG eller r-hCG. Engangsinjektionen kommer att

besta av 250 mikrogram r-hCG eller 5 000 IE till 10 000 IE hCG 24 till 48 timmar efter din sista
injektion av Ovaleap och lutropin alfa. Den bésta tiden att ha samlag dr samma dag som
hCG-injektionen och dagen efter. Alternativt kan intrauterin inseminering eller nigon annan
medicinskt assisterad reproduktionsteknologi utforas baserat pa ldkarens beddmning.
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Om din ldkare inte kan se ett svar efter 5 veckor, ska behandlingscykeln avbrytas. I féljande cykel
kommer din l&kare att ge dig en hogre startdos av detta likemedel &n tidigare.

Om din kropp svarar for kraftigt, avbryts behandlingen med Ovaleap och du far inte nagot hCG [se
avsnitt 2 under ”Ovariellt hyperstimuleringssyndrom (OHSS))”’]. I foljande cykel kommer din lakare

att ge dig en ldgre dos av Ovaleap én tidigare.

Min

Vanlig dos av detta ldkemedel dr 150 IE tillsammans med hCG.

Du anvénder dessa tva ldkemedel tre ganger per vecka i minst 4 manader.

Om du inte har svarat pa behandlingen efter 4 manader, kanske din ldkare foreslar att du
fortsétter att anvinda dessa tva lakemedel i minst 18 manader.

Hur ges injektionerna?

Detta ldkemedel ges som en injektion i véivnaden precis under huden (subkutan injektion) med
Ovaleap Pen. Ovaleap Pen dr en produkt (en ’penna”) som anvinds for att ge injektioner i vivnaden
alldeles under huden.

Lékaren kan foresla att du lér dig hur du sjélv ska injicera detta ladkemedel. Lékaren eller
sjukskoterskan kommer att informera dig om hur du gor detta och du hittar ocksé anvisningar i den
separata bruksanvisningen till pennan. Forsok inte att ge dig sjdlv lakemedlet utan att ha fatt
undervisning av ldkaren eller sjukskoterskan. Den allra forsta injektionen av detta likemedel ska
endast ges i nérvaro av en lékare eller sjukskoterska.

Ovaleap injektionsvitska, 10sning, i cylinderampuller, kassetter, &r avsedda att anvindas med

Ovaleap Pen. Du maste folja den separata bruksanvisningen till Ovaleap Pen noga. Bruksanvisningen
till pennan medféljer Ovaleap Pen. Behandlingen av ditt tillstdnd kraver emellertid nira och
kontinuerligt samarbete med lékaren.

Kassera omedelbart alla nalar efter injektion.

Om du har anviint for stor mangd av Ovaleap

Effekterna av att anvdnda for mycket Ovaleap ar okdnda. Trots det kan man férvinta att ovariellt
hyperstimuleringssyndrom (OHSS) intraffar. Detta ar beskrivet i avsnitt 4 under ”Allvarliga
biverkningar hos kvinnor”. OHSS intraffar dock endast om &dven hCG administrerats [se &ven avsnitt 2
under ”Ovariellt hyperstimuleringssyndrom (OHSS)”’]

Om du har glomt att anviinda Ovaleap

Ta inte dubbel dos for att kompensera for glomd dos. Tala med din ldkare sa fort du inser att du har
glomt en dos.

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

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvdndare behover inte fa
dem.

Viktiga biverkningar
Allvarliga biverkningar hos mén och kvinnor

o Allergiska reaktioner som hudutslag, upphéjda, kliande hudomraden och allvarliga allergiska
reaktioner med svaghet, blodtrycksfall, andningssvarigheter och svullnad i ansiktet har
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rapporterats i mycket sillsynta fall (kan férekomma hos upp till 1 av 10 000 anvandare). Om du
tror att du har fatt en sddan reaktion, maste du omedelbart avbryta injektionen med Ovaleap och
uppsoka lakare.

Allvarliga biverkningar hos kvinnor
o Smérta i nedre delen av magen tillsammans med illamaende eller krdkningar kan vara symtom

pa ovariellt hyperstimuleringssyndrom (OHSS). Detta kan tyda pa att dggstockarna overreagerar
pa behandlingen och att stora dggstockscystor utvecklats [se dven avsnitt 2 under ”Ovariellt
hyperstimuleringssyndrom (OHSS)”’]. Denna biverkning &r vanlig (kan forekomma hos upp till
1 av 10 anvéndare).

o OHSS kan bli uttalat med tydligt forstorade dggstockar, minskad urinproduktion, viktokning,
andningssvarigheter och/eller eventuell vitskeansamling i bukhéla eller brostkorg. Denna
biverkning dr mindre vanlig (kan féorekomma hos upp till 1 av 100 anvéndare).

. Komplikationer av OHSS, sdsom vridning av dggstockarna eller blodproppar, kan uppsté i
séllsynta fall (kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 anvédndare).

. Allvarliga blodproppskomplikationer (tromboemboliska hidndelser), ibland oberoende av OHSS,
kan férekomma i mycket séllsynta fall (kan féorekomma hos upp till 1 av 10 000 anvindare).
Detta kan orsaka smértor 1 brostkorgen, andfaddhet, stroke eller hjértinfarkt (se &ven avsnitt 2
under ”Tromboemboliska hdndelser”).

Om du mérker ndgon av ovan angivna biverkningar ska du omedelbart kontakta din ldkare som kan be
dig att sluta anvinda Ovaleap.

Andra biverkningar hos kvinnor

Mycket vanliga (kan forekomma hos fler 4n 1 av 10 anvindare)

. Lokala reaktioner pé injektionsstillet, sasom smaérta, rodnad, blamérke, svullnad och/eller
irritation)

o Huvudvirk

o Vitskefyllda blasor i 4ggstockarna (ovariella cystor)

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

. Magont

. Viderspénning

o Kramper i buken

o [llaméende

o Krikningar

. Diarré

Mycket sdllsynta (kan forekomma hos upp till 1 av 10 000 anvidndare)

. Din astma kan forvérras.

Andra biverkningar hos méin

Mycket vanliga (kan forekomma hos fler 4n 1 av 10 anvandare)

. Lokala reaktioner pé injektionsstillet, sasom smaérta, rodnad, blamérke, svullnad och/eller
irritation)

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

o Svullna vener ovanfor och bakom testiklarna (varikocele)

o Utveckling av brost

o Akne

o Viktokning

Mycket sillsynta (kan férekomma hos upp till 1 av 10 000 anvéndare)

o Din astma kan forvérras.

Rapportering av misstinkta biverkningar
Om du far biverkningar, tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskdterska. Detta géller dven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar
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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 Ovaleap ska forvaras
Forvara detta lakemedel utom syn- och rdckhéll for barn.

Anvinds fore utgangsdatum som anges pa etiketten efter EXP eller pa ytterkartongen efter Utg.dat.
Utgéngsdatumet dr den sista dagen i angiven ménad.

Forvaras i kylskép (2°C-8°C).
Fér ¢j frysas.
Cylinderampullen, kassetten, forvaras i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

Innan forpackningen 6ppnas och inom héallbarhetstiden kan du ta ut detta likemedel ur kylsképet och
forvara det 1 upp till 3 manader utan att stélla in det i kylskép igen. Forvaras vid hogst 25 °C. Du maéste
kasta lakemedlet om det inte har anvénts inom 3 manader.

Efter 6ppnande kan cylinderampullen, kassetten, under anvandning i pennan férvaras i maximalt
28 dagar. Forvaras vid hogst 25 °C. Anteckna forsta anvéindningsdatum i patientdagboken som
medfoljer Ovaleap Pen.

Satt tillbaka locket pa Ovaleap Pen efter varje injektion for att skydda cylinderampullen, kassetten,
frén ljus.

Anvind inte detta ldkemedel om du mérker att det &r grumligt eller innehaller partiklar.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet. Fraga apotekspersonalen hur man kastar likemedel som inte
langre anvénds. Dessa atgérder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehéll och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration

- Den aktiva substansen &r follitropin alfa.

Ovaleap 300 IE/0,5 ml: Varje cylinderampull, kassett, innehéller 300 IE (motsvarande
22 mikrogram) follitropin alfa i 0,5 ml 16sning.

Ovaleap 450 IE/0,75 ml: Varje cylinderampull, kassett, innehaller 450 IE (motsvarande
33 mikrogram) follitropin alfa i 0.75 ml 16sning.

Ovaleap 900 IE/1,5 ml: Varje cylinderampull, kassett, innehéller 900 IE (motsvarande
66 mikrogram) follitropin alfa i 1,5 ml 16sning.

Varje ml av 16sningen innehéller 600 IE (motsvarande 44 mikrogram) follitropin alfa.

- Ovriga innehéllsimnen ir dinatriumvitefosfatdihydrat, natriumhydroxid (2 M) (for
pH-justering), mannitol, metionin, polysorbat 20, bensylalkohol, bensalkoniumklorid och vatten
for injektionsvitskor.

Alla styrkor som anges ovan innehéller 6vriga innehallsémnen.

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar
Ovaleap 4r en injektionsvétska, 10sning (injektion). Ovaleap ér en klar och férglds 16sning.

Ovaleap 300 IE/0,5 ml finns i1 forpackningar innehéallande 1 cylinderampull, kassett, och

10 injektionsnélar.

Ovaleap 450 IEU/0,75 ml finns i forpackningar innehallande 1 cylinderampull, kassett, och
10 injektionsnalar.
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Ovaleap 900 IE/1,5 ml finns i1 forpackningar innehéllande 1 cylinderampull, kassett, och
20 injektionsnalar.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godkinnande for forsiljning
Theramex Ireland Limited

3" Floor, Kilmore House

Park Lane, Spencer Dock

Dublin 1

D01 YE64

Irland

Tillverkare
Merckle GmbH
Graf-Arco-Strafle 3
89079 Ulm
Tyskland

Rechon Life Science AB
Soldattorpsvégen 5

216 13 Limhamn
Sverige

Denna bipacksedel indrades senast {minad AAAA}.

Ytterligare information om detta likemedel finns p& Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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