PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRiPRAVKU

CAMCEVI 42 mg injekéni suspenze s prodlouzenym uvoliiovanim

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna predplnéna injekéni stiikacka s injekéni suspenzi s prodlouzenym uvoliiovanim obsahuje
leuprorelin-mesilat odpovidajici 42 mg leuprorelinu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVAFORMA
Injekéni suspenze s prodlouzenym uvolilovanim.

Ptedplnéna injekéni stitkacka s téméf bilou az svétle Zlutou viskozni a opalizujici suspenzi.

4, KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek CAMCEVI je indikovan k 1é¢b¢ pokrocilého hormonalné dependentniho karcinomu
prostaty a k lé¢b¢ vysoce rizikového lokalizovaného a lokalné pokrocilého hormonalné dependentniho
karcinomu prostaty v kombinaci s radioterapii.

4.2 Davkovani a zptsob podani

Davkovani

Dospéli pacienti s karcinomem prostaty

Piipravek CAMCEVI ma byt podavan pod dohledem Iékate s odbornymi znalostmi potiebnymi
pro sledovani odpovédi na lécbu.

Ptipravek CAMCEVI 42 mg se podava jako jednorazova podkozni injekce kazdych 6 mésict.
Injikovana suspenze vytvoti solidni depo pro dodavani 1é¢ivého piipravku do téla a po dobu 6
mésictl prubézné uvoliuje leuprorelin.

Lécba pokrocilého karcinomu prostaty leuprorelinem je v zasadé dlouhodoba a nema se
preruSovat, pokud dojde k remisi nebo zlepSeni.

Leuprorelin 1ze pouzit jako neoadjuvantni nebo adjuvantni lé¢bu v kombinaci s radioterapii u
vysoce rizikového lokalizovaného a lokalné¢ pokrocilého karcinomu prostaty.

Odpoveéd’ na leuprorelin se musi sledovat pomoci klinickych parametri a métenim hladiny
prostatického specifického antigenu (PSA) v séru. Klinické studie ukazaly, Ze se hladina

testosteronu u vétSiny nekastrovanych pacientti béhem prvnich 3 dnt zvysila a poté se béhem 3—
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4 tydnt snizila pod kastracnihladinu. Po dosazeni této hladiny se kastra¢ni hladina udrzovala po
celou dobu trvani 1é¢by (< 1,0 % vykyvi hladiny testosteronu). Pokud neni odpovéd’ pacienta
zcela optimalni, je vhodné ovéfit, zda hladina testosteronu v séru dosahla kastra¢ni hladiny nebo
na ni setrvava.

U pacientl s metastatickym kastra¢né rezistentnim karcinomem prostaty lé¢enych agonisty hormonu
uvoliyjictho gonadotropin (GnRH), jako je leuprorelin, u kterych nebyla provedena chirurgicka
kastrace a jsou zpusobili k 1é¢b¢ inhibitory androgenni biosyntézy nebo inhibitory androgennich
receptort, Ize pokracovat v I6¢b¢ agonisty GnRH.

Zvlastni skupiny pacienti

Porucha funkce ledvin/jater
Nebyly provedeny zadné klinické studie s pacienty s poruchou funkce jater nebo ledvin.

Pediatricka populace

Bezpecnost a iCinnost leuprorelinu u déti ve véku 0 az 18 let nebyla stanovena (viz téZbod 4.3).
Nejsou k dispozici zadné udaje.

Zpusob podani

Piipravek CAMCEVI musi byt poddvan subkutann¢ pouze zdravotnickymi pracovniky, kteii
jsou seznameni s témito postupy. Pokyny pro podavani léCivého piipravku viz bod 6.6.

Je naprosto nezbytné, aby se injekce nepodavala intraarterialné nebo intravenozné.

Stejné jako u jinych 1E¢ivych pripravkll podavanych subkutanné ma byt misto vpichu pravideiné
obmenovano.

43 Kontraindikace
Ptipravek CAMCEVI je kontraindikovan u zen a pediatrickych pacientt.

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku, jiné agonisty GnRH nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v
bod¢ 6.1.

U pacientii po orchicktomii (stejné jako ostatni agonisté GnRH nema leuprorelin v ptipadé chirurgické
kastrace za nasledek dalsi snizeni testosteronu v séru).

Podavani pfipravku v monoterapii u pacientti s karcinomem prostaty a sou¢asn¢ s kompresi michy
nebo prokazanymi miSnimi metastazami (viz tézbod 4.4).

44  ZvlaStni upozornéni a opati‘e ni pro pouZiti

Androgen deprivaéni 1é¢ba mize prodluzovat interval QT

Pted zahajenim 1éCby leuprorelinem ma Iékat zvazit pomér piinost a rizik, véetné rizika torsade de
pointes, u pacienti s rizikovymi faktory prodlouzeni intervalu QT v anamnéze a u pacienti soubézné
uwzivajicich 1é¢ivé pripravky, které mohou prodluzovat interval QT (viz bod 4.5). M4 se zvazit
pravidelné monitorovani EKG a koncentrace elektrolyti.



Kardiovaskularni onemocnéni

V souvislosti s pouzivanim agonisttt GnRH u muzi bylo hlaSeno zvysené riziko vzniku infarktu
myokardu, nahlé srde¢ni smrti a cévni mozkové pithody. Na zakladé hlasenych poméra Sanci se riziko
zda nizké a ma byt pii stanoveni l€Cby pacientil s karcinomem prostaty peclivé vyhodnoceno spolecné
s kardiovaskularnimi rizikovymi faktory. Pacienti, ktefi jsou 1é¢eni agonisty GnRH, maji byt
monitorovani s ohledem na pfiznaky a zndmky naznacujici rozvoj kardiovaskularniho onemocnéni a
léCeni podle soucasné klinické praxe.

Pfechodné zvy$eni hladiny testosteronu

Leuprorelin, stejn¢ jako ostatni agonisté GnRH, zptsobuje bé¢hem prvniho tydne 1€cby prechodné
zvySeni koncentrace testosteronu, dihydrotestosteronu a kyselé fosfatazy v séru. Pacienti mohou
pozorovat zhorSeni piiznakli nebo vyskyt novych ptiznaku, véetné bolesti kosti, neuropatie, hematurie
nebo obstrukce mocovodt nebo Usti mo¢ového méchyte (viz bod 4.8). Tyto piiznaky obvykle ustupuji
S pokracujici 1é¢bou.

Je tieba zvazit doplitkové podani vhodného antiandrogenu, a to 3 dny pred zahajenim 1écby
leuprorelinem a dale v pribéhu prvnich dvou az tii tydni lé¢by. Bylo hlaseno, Ze toto opatieni chrani
pred nasledky pocatecniho zvySeni sérové hladiny testosteronu.

Podavani leuprorelinu po chirurgické kastraci jiz u muzi nevede k dalsimu snizeni hladiny
testosteronu v seru.

Denzita kosti

U muzii po kastracinebo u muzi, ktefi byli 1é¢eni agonisty GnRH, bylo v lékatské literature popsano
fidnuti kosti (viz bod 4.8).

Lécba antiandrogeny vyznamné zvysuje riziko fraktur z divodu osteopordzy. K dispozici jsou pouze
omezené Udaje tykajici se tohoto problému. Fraktury z divodu osteopordzy byly pozorovany u 5 %
pacientii po 22 mésicich farmakologické androgen deprivacni 1é¢by a u 4 % pacientii po 5 az 10 letech
této lécby. Riziko fraktur z diivodu osteopordzy je obecné vyssi nez riziko patologickych fraktur.

Na rozvoji osteopordzy se kromé dlouhodobého nedostatku testosteronu muize podilet také vyssi vek,
kouteni a konzumace alkoholickych napojii, obezita a nedostatek pohybu.

Hypofyzarni apoplexie

Béhem sledovani po uvedeni na trh byly po podani agonistt GNRH zaznamenany vzacné piipady
hypofyzarni apoplexie (klinicky syndrom souvisejici s infarktem hypofyzy). Vétsina priznakt se
objevila béhem 2 tydnd po podani prvni davky, nékteré béhem prvni hodiny. V té€chto piipadech se
hypofyzarni apoplexie projevila nahlou bolesti hlavy, zvracenim, zménami vidéni, oftalmoplegii,
zménami psychického stavu a nékdy kardiovaskularnim kolapsem. Stav vyZzaduje okamzity 1ékatsky
zasah.

Metabolické zmény

U muzi, kterym jsou podavany agonisté GnRH, byla hlaSena hyperglykemie a zvysené riziko vzniku
diabetu. Hyperglykemie mize znamenat rozvoj diabetu mellitu nebo zhorSeni kontroly glykemie u
pacientil s diabetem. U pacient(l, kterym jsou podavany agonisté GnRH, ma byt pravideln¢ méfena
hladina glukézy a/nebo glykosylovaného hemoglobinu (HbALc) v krvi a ma se postupovat podle
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soucasné praxe pii 16¢b¢ hyperglykemie nebo diabetu. Metabolické zmény souvisejici s agonisty
GnRH mohou také zahrnovat steatdzu jater.

Epileptické zachvaty

U pacientil lé¢enych leuprolerinem, u nichz se v minulosti vyskytovaly i nevyskytovaly predispozi¢ni
faktory, byl z hlaSeni po uvedeni na trh pozorovan vyskyt konvulzi (viz bod 4.8). Pfivyskytu konvulzi
je tfeba postupovat v souladu se soucasnou klinickou praxi.

Idiopatickd intrakranidlni hypertenze

U pacientil, kterym byl podavan leuprorelin, byla hlasena idiopatickd intrakranialni hypertenze
(pseudotumor cerebri). Pacienty je tieba upozornit na znamky a piiznaky idiopatické ntrakraniaini
hypertenze, mimo jiné sinou nebo recidivujici bolest hlavy, poruchy vidéni a tinitus. Dojde-li k
vyskytu idiopatické intrakranidlni hypertenze, je tieba zvazit vysazeni leuprorelinu.

Zavazné kozni nezddouci uéinky

V souvislosti s Ié¢bou leuprorelinem byly hlaseny zavazné kozni nezadouci G¢inky (Severe cutaneous
adverse reaction, SCAR), v¢etné Stevensova-Johnsonova syndromu (SJS) a toxické epidermalni
nekrolyzy (TEN), které mohou byt zivot ohrozujici nebo fatélni. Pfi predepisovani tohoto ptipravku
musi byt pacienti upozornéni na mozné znamky a piiznaky zavaznych koznich reakcia maji byt
peclivé sledovani. Objevi-li se znamky a ptiznaky poukazujici na tyto reakce, je tieba leuprorelin
okamzit¢ vysadit a (dle potfeby) zvazit jinou moznou lEcbu.

Jiné piihody

Pti podavani agonistt GnRH byly hlaSeny piipady obstrukce mo¢ovodi a komprese michy, které se
mohou podilet na paralyze s fatalnimi komplikacemi nebo bez nich. Pokud dojde ke vzniku komprese
michy nebo poruchy funkce ledvin, je nutno zahajit standardni lé¢bu téchto komplikaci.

Pacienti s vertebralnimi a/nebo mozkovymi metastazami a pacienti s obstrukci mocovych cest maji byt
béhem prvnich n€kolika tydni 1écby peclivé sledovani.

45 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Nebyly provedeny zadné farmakokinetické studie lekovych interakci. Nejsou k dispozici Zadna hlaseni
tykajici se jakychkoli interakci leuprorelinu s jmymi léCivymi pripravky.

Vzhledem k tomu, Ze androgen deprivac¢ni lé¢ba mize prodluzovat QT interval, ma byt peclivé
zvazena soub&ézna lécba leuprorelinem s lécivymi ptipravky, o kterych je znamo, ze prodluzuji QT
mterval, a lécba pripravky, které mohou vyvolat torsade de pointes, jako antiarytmika tfidy IA (napf.
chinidin, disopyramid) nebo tfidy III (napf. amiodaron, sotalol, dofetilid, ibutilid), methadon,
moxifloxacin, antipsychotika a dalsi (viz bod 4.4).

46 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Ptipravek CAMCEVI je kontraindikovan u Zen.

Na zakladé poznatki ze studii na zvifatech a mechanismu G¢inku mize leuprorelin narusit plodnost u
samcu s reprodukénim potencialem (viz bod 5.3).



47 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Lécivé pripravky obsahujici leuprorelin maji mirny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.
Podavani tohoto léCivého pifpravku miize zplsobit tinavu, zavrat’ a poruchy vidéni (viz bod 4.8).

Pokud se tyto nezadouci u€inky objevi, je tieba pacientlim doporucit, aby nefidili ani neobsluhovali
stroje.

48 Nezadouciucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

Nezadouci G¢inky pozorované u lé¢ivych pifpravkil obsahujicich leuprorelin jsou vétSinou zptisobeny
specifickym farmakologickym ptsobenim leuprorelinu, zejména zvySovanim a snizovanim hladiny
ur¢itych hormont. Nej¢astéji hlaSenymi nezadoucimi u¢inky jsou navaly horka, nauzea, malatnost a
unava a prechodné mistni podrazdéni v misté vpichu. Mirné nebo stfedné silné navaly horka se vyskytuji
u priblizné 58 % pacientd.

Tabulkovy piehled nezadoucich uéinku

B¢hem klinickych studii s 1é¢ivymi pripravky obsahujicimi leuprorelin k injekénimu podani byly u
pacientii s pokro¢ilym karcinomem prostaty hlaseny nasledujici nezadouci G¢inky. Nezadouci u¢inky
jsou klasifikovany podle Cetnosti vyskytu jako velmi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100, < 1/10), méné Casté
(> 1/1 000, < 1/100), vzacné (> 1/10 000, < 1/1 000) a velmi vzacné (< 1/10 000), neni zndmo (z
dostupnych udajii nelze urcit).

Tabulka 1: NeZadouci u¢inky hla§ené v souvislosti s 1é ¢ivymi pFipravky obs ahujicimi
leuprorelin K inje kénimu podani

Infekce ainfestace

Casté nazofaryngitida

méng Casté infekce mocovych cest, lokalni kozni infekce

Poruchy krve alymfatického

systému

Casté hematologické zmény, anemie

Poruchy metabolismu a vyZivy

méng Gasté zhor$eni diabetu mellitu

Psychiatrické poruchy

méng Casté neobvykle sny, deprese, snizeni libida

Poruchy nervového systému

méné Casté zavrat, bolest hlavy, hypestezie, nespavost, poruchy
chuti, poruchy ¢ichu, vertigo

vzacné abnormalni mimovolni pohyby

neni znamo idiopaticka intrakranialni hypertenze (pseudotumor cerebri)
(viz bod 4.4)

Srde ¢ni poruchy

méng Casté prodlouzeni QT intervalu (viz body 4.4 a 4.5), infarkt
myokardu (viz bod 4.4)

Cévni poruchy

velmi casté navaly horka

méné Casté hypertenze, hypotenze

vzacné synkopa, kolaps

Respiracni, hrudni a

mediastinalni poruchy




méne€ ¢asté

vytok z nosu, dusnost

neni zndmo

intersticialni plicni onemocnéni

Gastrointestinalni poruchy

Casté

nauzea, prijem, gastroenteritida/kolitida

méne ¢asté

zacpa, sucho v Ustech, dyspepsie, zvraceni

vzacné

plynatost, fthani

Poruchy kiiZze a podkoZni
tkané

velmi asté ekchymozy, erytém

Casté pruritus, no¢ni poceni

mén¢ casté lepkavost kiize, nadmérné poceni
vzacné alopecie, koZni vysev

neni zndmo

Stevensiiv-Johnsontiv syndrom / toxicka epidermani

nekrolyza (SJIS/TEN) (viz bod 4.4); toxicka kozni
erupce; erythema multiforme

Poruchy svalové a kosterni
soustavy a pojivové tkané

Casté

artralgie, bolest koncetin, myalgie, tiesavka, slabost

méne ¢asté

bolest zad, svalové kiece

Poruchy ledvin amocovych
cest

Casté

snizena frekvence moceni, obtize pti moceni, dysurie,
nykturie, oligurie

méne ¢asté

spasmus moc¢ového méchyte, hematurie, ¢asté nuceni na
moceni, retence mo¢i

Poruchy reprodukcniho
systémuaprsu

Casté

zvysena citlivost prsou, atrofie varlat, bolest varlat,
neplodnost, hypertrofie prsni tkané, erektilni dysfunkce,
zmenSeni velikosti penisu

méne Casté

gynekomastie, impotence, poruchy varlat

vzacné

bolest prst

Celkové poruchy areakce v
misté aplikace

velmi casté

Unava, paleni a parestezie v mist¢ vpichu

casté

malatnost, bolest v misté¢ vpichu, podlitiny v misté
vpichu, péleni v misté vpichu

méne ¢asté

svédéni v misté vpichu, ztvrdnuti v misté vpichu,
letargie, bolest, pyrexie

vzacne ulcerace v misté vpichu

velmi vzacné nekrdza v misté vpichu

VyS$etieni

casté zvySena hladina kreatininfosfokinazy v krvi, prodlouzeny

Cas koagulace

méne Casté

zvySeni hladiny alaninammotransferdzy, zvySena hladina
triacylglycerolii v krvi, prodlouzeny protrombinovy cas,
zvyseni té€lesné hmotnosti

Popis vybranych nezadoucich 1¢inkt




K da8im nezadoucim u¢inkiim vSeobecné hlasenym pii 16¢bé leuprorelinem patii periferni otok, plicni
embolie, palpitace, myalgie, zmény citlivosti kiize, svalova slabost, zimnice, vyrazka, amnézie a
poruchy vidéni. U dlouhodobého pouzivani piipravki této skupiny byla pozorovana svalova atrofie.
Po podani kratkodobé i dlouhodobé piisobicich agonistt GnRH byl vzacné zaznamenan infarkt v misté
hypofyzarni adenom. Vzacné byly hlaseny piipady trombocytopenie a leukopenie. Byly popsany
zmény glukézové tolerance.

Po podani analoghh agonisti GnRH byly hlaseny kiece (viz bod 4.4).

Lokalni nezadouci G¢inky po podani injekce Ié¢ivych piipravki obsahujicich leruprorelin jsou
podobné lokalnim nezadoucim u¢inkim vyskytujicim se u podobnych subkutanné podavanych
lécivych piipravki. Obecné lze tici, Ze tyto lokalni nezadouci uCinky vyskytujici se po podkozni
injekci jsou mirné a maji kréatké trvani.

Anafylaktické/anafylaktoidni reakce byly hlaSeny vzacné po podani analogti agonisti GnRH.

Zmény hustoty kostni tkané

V Iékaiské literature se uvadeji piipady snizené hustoty kostni tkané u muzi, kteti prodélali
orchiektomii nebo se lé¢ili nékterym z agonistdt GnRH. Lze piedpokladat, Ze dlouhodoba 1é¢ba
leuprorelinem mtize vykazovat narast zndmek osteopordzy. Podrobnéjsi informace tykajici se
zvyseného rizika zlomenin z diivodu osteopordzy jsou uvedeny v bod¢ 4.4.

ZhorSeni znamek a pfiznakii onemocnéni

Lécba leuprorelinem muze béhem prvnich nékolika tydnt zptisobit zhorSeni zndmek a piiznaka
onemocnéni. Pokud dojde ke zhorSeni stavu, jako napt. vertebralnich metastaz a/nebo obstrukce
mocovych cest nebo hematurie, mohou nastat neurologické obtize, jako je slabost a/nebo parestezie
dolnich koncetin nebo zhorSeni ptiznaktl tykajicich se mocovych cest.

Klinicke zkusenosti tvkajici se mistni kozni snasenlivosti pripravku CAMCEV]

V hlavni studii FP01C-13-001 byla hodnocena mistni kozni snasenlivost ptipravku CAMCEVI

Z hlediska Ctyt aspektii: svédeéni, erytém, paleni a Stipani. Ze 137 subjektt, kterym byly podavany
podkozni injekce pripravku CAMCEVI, nevykazovala vétSina subjektd po podani injekce Zadné nebo
jen mirné podrazdéni kize. HlaSené lokalizované prihody byly vétSinou mirné az stredné zdvazné a
odeznély.

Hlaseni podezieni na nezadouci u¢inky

HIlaseni podezeni na nezadouci ucinky po registraci lé¢ivého pripravku je dilezit¢. Umoziuje to
pokragovat ve sledovani poméru piinosti a rizik é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci u€inky prostiednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
u¢inkti uvedeného v Dodatku V.

49 Predavkovani


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Leuprorelin nema potencial k ablzu a umysiné piedavkovani je nepravdépodobné. V Klinické praxi
nebyly zaznamenany zadné piipady abizu nebo predavkovani leuprorelinem. Pokud

vSak dojde k nadmérné expozici, doporucuje se pacienta sledovat a zahdjit podptirnou symptomatickou
lécbu.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: hormonalni lé¢iva pouzivana v onkologii, analoga gonadotropin-
releasing hormonu; ATC kod: LO2AEO2

Mechanismus u¢inku

Leuprorelin-mesilat je synteticky nonapeptidovy agonista piirozené se vyskytujiciho hormonu GnRH,
ktery u muzi inhibuje hypofyzarni sekreci gonadotropini a potlacuje tvorbu steroidii ve varlatech,
pokud se podava trvale. Tento u¢inek je po preruSeni 16¢by reverzibilni. Agonista je vSak u¢innéj$i nez
ptirozeny hormon a doba do navratu hladiny testosteronu na piivodni hodnotu se muze u jednotlivych
pacienti Lsit.

Farmakodynamické u¢inky

Podavani leuprorelinu ma za nasledek pocatecni zvyseni hladiny cirkulujiciho luteinizacntho hormonu
(LH) a folikulostimula¢ntho hormonu (FSH), coz u muzi vede k prechodnému zvyseni hladiny

gonadalnich steroidd, testosteronu a dihydrotestosteronu. Trvalé podavani leuprorelinu vede ke snizeni
hladiny LH a FSH. U muzi se hladina testosteronu snizuje pod hladinu kastra¢niho prahu (< 50 ng/dl).

Po prvni davce leuprorelinu doslo k pfechodnému zvySeni pramérné koncentrace testosteronu v séru,
ktera poté béhem 3—4 tydnt Klesla pod hladinu kastra¢niho prahu (< 50 ng/dl) a pii Sestimesi¢nim
podavani léCivého piipravku setrvala pod hladinou kastra¢niho prahu (obrazek 1 nize).

Dlouhodobé studie ukazaly, Ze pokracovani lécby udrzuje hladinu testosteronu pod kastracnim prahem
po dobu az sedmi let a pravdépodobné jiz natrvalo.

Bé&hem programu klinického hodnoceni nebyla piimo métena velikost nadoru, byla v§ak pozorovana
nepiima prizniva odpovéd’ nadoru, o ¢em svédci snizeni pramérné hladiny PSA o 97 % pti podavani
leuprorelinu.

V randomizované Klinické studii faze 111, které se zaCastnilo 970 pacientli s lokaln¢ pokroé¢ilym
karcinomem prostaty (pievazné pacienti s onemocnénim klinického stadia T2c az T4 a nékolik
pacientt s patologickym onemocnénim regionalnich uzlin klinického stadia Tlc az T2b), z nichZ bylo
483 zafazeno do skupiny s kratkodobou androgenni deprivaci (6 mé&sicti) v kombinaci s radioterapii a
487 do skupiny s dlouhodobou 1é¢bou (3 roky), byla pii analyze non-inferiority porovnavana
kratkodoba a dlouhodoba konkomitantni a adjuvantni hormonalni 1é¢ba agonisty GnRH (triptorelinem
nebo goserelinem). Celkova pétiletd mortalita byla 19% ve skupiné s kratkodobou lécbou a 15,2% ve
skupin¢ s dlouhodobou 1é¢bou. Zaznamenany pomér rizik 1,42 s hornim jednostrannym 95,71% IS
1,79 nebo dvoustrannym 95,71% IS 1,09; 1,85 (p= 0,65 pro prukaz non-inferiority) ukazuje, ze
kombinace radioterapie s Sestimési¢ni lécbou androgenni deprivaci vede k hor§imu pieziti ve srovnani
s radioterapii spolu s tiiletou lé¢bou androgenni deprivaci. Celkové pétileté pieziti ve skuping s
dlouhodobou 1écbou dosahuje 84,8 % a ve skupin€ s kratkodobou lécbou 81,0 %. Celkova kvalita
zivota hodnocend pomoci dotazniku kvality zivota QLQ-C30 se vyznamné neliSila mezi t€émito dvéma
skupinami (p =0,37). Ve vysledcich pievladaji udaje populace pacientt s lokaln¢ pokroc¢ilymi nadory.
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Dtikazy pro indikaci vysoce rizikového lokalizovaného karcinomu prostaty vychazeji z publikovanych
studii radioterapie v kombinaci s analogy GnRH, v¢etné leuprorelinu. Byla analyzovana data z péti
publikovanych klinickych studii (EORTC 22863, RTOG 85-31, RTOG 92-02, RTOG 8610 a
D’Amico etal., JAMA, 2004), ktera vSechna prokazuji ptinos kombinace analogi GnRH s
radioterapii. Jednozna¢né rozliseni cilové populace pro indikaci lokaln¢ pokrocilého karcinomu
prostaty a vysoce rizikoveho lokalizovaného karcinomu prostaty nebylo v publikovanych studiich
mozné.

Klinické tdaje ukazuji, ze radioterapie s naslednou tfiletou androgen deprivacéni lé¢bou je vhodnéjsi
neZ radioterapie s naslednou Sestimési¢ni androgen deprivacni lé¢bou. Doporucena délka androgen
deprivacéni 1é¢by v lé¢ebnych doporucenich pro pacienty s onemocnénim klinického stadia T3—T4,

ktefi podstupuji radioterapii, je 2—3 roky.

Klinickd ucinnost a bezpecnost pripravku CAMCEVI

Multicentricka jednoramenna oteviena 48tydenni studie faze 3 zkoumajici leuprorelin
zahrnovala 137 muzskych pacientil s vysoce rizikovym lokalizovanym a lokaln¢ pokroc¢ilym
karcinomem prostaty vyzadujicim androgen deprivaéni 16¢bu. Uginnost 1é¢ivého piipravku (dvé
davky podané v rozmezi 24 tydnti) byla hodnocena podle procenta subjekti, u nichz

byla koncentrace testosteronu v séru snizena na hladinu kastra¢niho prahu, G¢inku na hladinu
LH v séru jako méfitka pro regulaci hladiny testosteronu a G¢inku na hladinu PSA v séru.
Procento pacientt, kteti dosahli hladiny testosteronu v séruniz$i nez hladina kastra¢niho prahu
(<50 ng/dl) do 28. dne, bylo 98,5 % (135 z 137 pacientt; randomizovanych podle ptvodniho
lé¢ebného zaméru) a 99,2 % (123 ze 124 subjektl; 1é¢enych dle protokolu), (obrazek 1).

Obrazek 1:Primérna koncentrace testosteronu v séru piilé ¢bé pripravkem CAMCEVI
v prubéhu ¢asu (n=124; populace 1é ena dle protokolu)
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Pferuovana ¢ara oznacuje kastra¢ni hladinu (50 ng/dl) testosteronu v séru.
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Po podani prvni injekce do$lo k vyznamnému sniZzeni pramérné hladiny LH v séru a tento

ucéinek trval az do konce studie (pokles oproti vychozimu stavu o 98 % [336. den]).

V této studii nebyla pfimo méfena velikost nadoru, ale u leuprorelinu Ize ptedpokladat nepiimou
ptiznivou odpovéd’ nadoru, o ¢em sveéd¢i vyznamné snizeni primérné hladiny PSA v pribéhu ¢asu po
podani injekce tohoto Ié¢ivého piipravku (primérna hodnota 70 ng/ml ve vychozim stavu se 168. den
snizila na primérnou minimalni hodnotu 2,6 ng/ml [populace 1écena dle protokolu].

Pediatrickd populace

Evropska agentura pro léCivé pripravky rozhodla o zprosténi povinnosti piedlozit vysledky studii s
referencnim lé¢ivym pifpravkem obsahujicim leuprorelin u v§ech podskupin pediatrické populace u
karcinomu prostaty (informace o pouziti u déti viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po podani prvni a druhé davky leuprorelinu bylo pozorovano pocateéni rychlé zvySeni
koncentrace leuprorelinu v séru a poté béhem prvnich 3 dnti po podani davky nasledovalo
rychlé snizeni: po pocatecni fazi ,,prudkého zvyseni”, charakterizovaného primérnou
koncentraci leuprorelinu v séru 99,7 ng/ml piiblizné po 3,7 hodinach a 93,7 ng/ml po

3,8 hodinach po podani davky, byla primérna hladina leuprorelinu v séru béhem kazdého
24tydenniho davkovaciho intervalu i nadale pomérné neménna, pricemz dochazelo

K neustalému uvoliiovani leuprorelinu itéeti den po podani davky pii zachovani stabilni
koncentrace v séru (faze ,platd™) azdo 24. tydne (piiblizné Sestimésicniho) davkovaciho
intervalu (pramérna koncentrace: 0,37 az2,97 ng/ml). Nic nenasvéd¢uje tomu, ze by po
opakovaném podavani leuprorelinu ve 24tydennich intervalech dochdzelo k nadmérnému
hromadéni pripravku v téle.

Po po¢ate¢nim prudkém zvyseni koncentrace leuprorelinu po podani pripravku CAMCEVI
nasleduje rychlé snizeni na ustalenou hladinu.

Na obrézku 2 (studie FP01C-13-001; II. ¢ast) je znazornén
farmakokineticky/farmakodynamicky (podle hladiny testosteronu v séru) profil leuprorelinu
oproti hladiné testosteronu v Séru pozorovany po podani po¢ate¢ni injekce piipravku
CAMCEVI (prvni davka) a ve 24. tydnu (druha davka).
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Obrazek 2: Farmakokine tick4/farmak odynamicka odpovéd’ na piipravek CAMCEVI

leuprorelin
! Te—g
g N testosteron

Koncentrace (ng/ml)

CAS (den)

Distribuce

Primérny ustaleny distribuni objem leuprorelinu po podéani intravenézniho bolusu zdravym muzskym
dobrovolnikim byl 27 litri. Mira vazby na lidské plazmatické proteiny in vitro se pohybovala od 43 %
do 49 %.

Metabolismus

Nebyly provedeny zadné studie metabolismu leuprorelinu.

Eliminace

U zdravych muzskych dobrovolnikii vykazal 1 mg leuprorelinu podany jako intravenozni bolus
prumérnou systémovou clearance 8,34 I/h, pticemz polocas eliminace byl na zaklade
dvojkompartmentového modelu zhruba 3 hodiny.

Nebyly provedeny zadné studie exkrece leuprorelinu.

5.3 Predklinické tidaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Utinky na reprodukéni systém, které byly odhaleny v preklinickych studiich s leuprorelinem
provadénych na obou pohlavich, odpovidaly znamym farmakologickym vlastnostem této latky.
Ukazalo se, ze tyto uéinky jsou reverzibilni po vysazeni 1é¢by a piisluSném obdobi regenerace.
Leuprorelin nevykazoval teratogenitu. U kralikii byla v souladu s farmakologickymi u¢inky

leuprorelinu na reprodukéni systém pozorovana embryotoxicita/letalita.

V souladu s agonistickymi u¢inky leuprorelinu na GnRH byla u adenohypofyzy potkanti pozorovana
hyperplazie a adenom.

Byly provedeny studie karcinogenity na potkanech a mysich trvajici 24 mésict. U potkanti bylo po
podkozim podani pozorovano na davkach zavislé zvySeni frekvence apoplexii hypofyzy, a to pii
davkach 0,6 az4 mg/kg/den. U mysi nebyl zadny takovy ucinek pozorovan.
V sérii testd in vitro a in vivo nevykazoval leuprorelin mutagenitu.
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6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Polylaktid-DL
Methylpyrrolidon

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouZitelnosti

2 roky.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pred svétlem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Jedno baleni obsahuje: 1 pfedpinénou injekéni stiikacku (z cyklického olefinového kopolymeru,
uzavienou Sedym brombutylovym elastomerovym krytem hrotu, s pistem a okrajem pro uchopeni
prsty), 1 sterilni bezpec¢nostni jehlu (18 G, 5/8 palce = 1,27 x 16 mm).

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Pred podanim injekce se Fid’te pokyny pro s pravnou pripravu pripravku CAMCEVI.

Diilezité : Pred pouzitim nechte ptipravek CAMCEVI zahi'at na pokojovou teplotu (15 °C az
25 °C). Béhem podani se doporucuje pouzit rukavice.

Ptipravek CAMCEVI obsahuje:
o jeden blistr obsahujici jednu sterilni ptedplnénou injekéni stikacku;
o jednu sterilni bezpec¢nostni jehlu.

Sestavena piedpinénd injekeni stiikacka:

13



I

Jehla a kryt

Okraj pro uchopeni prsty

Pist

I

Pripravek

1. krok — Pripravalé¢ivého pripravku:

Valec

Nechte zahiat na pokojovou teplotu a
zkontrolujte obsah

Vyjméte piipravek CAMCEVI z chladnicky.
Pted pouzitim nechte piipravek CAMCEVI
zahtat na pokojovou teplotu (15 °C az 25 °C),
coz trva priblizné 15 az20 minut.

Na rovném, ¢istém a suchém povrchu
otevrete krabicku a vyjméte blistr a sacek.
Vyjméte predplnénou injekéni stiikacku

s ptipravkem CAMCEVI (A) z blistru.
Vyjméte bezpecnostni jehlu (B) ze sacku..
Zkontrolujte cely obsah baleni. Injekéni
stiikatku nepouzivejte, pokud je kterakoli jeji
¢ast poskozena.

Zkontrolujte dobu pouzitelnosti uvedenou na
injekeni stikacce. Nepouzivejte stiikacku,
pokud uplynula doba pouzitenosti.

Pted pouzitim piipravek prohlédnéte.
Predplnéna injekeni stiikacka ma obsahovat
témei bilou az svétle zlutou viskozni a
opalizujici suspenzi. Injekéni stiikacku
nepouzivejte, pokud si v§imnete, Ze jSOU Ve
stitkaCce cizorodé Castice.

14




2. krok — Sestaveni inje kéni s tiikacky:

Nasad’te jehlu

Odstrante ze stiikacky Sedy kryt (A).
Nasad'te jehlu (B) na konec stiikacky (A) tak,
ze ji zatladite a poté ji budete otacet zhruba o
tfi Ctvrtiny otacky po sméru hodinovych
rucicek, dokud neni jehla zajiSténa. Jehlu
prili§ neutahujte. Pokud po piili§ silném
utazeni jehly dojde k poskozeni stiikacky,
predpinénou injekeni stiikacku s piipravkem
CAMCEVI zlikvidujte.

3. krok — Podani injek

ce:

Pripravte misto vpichu

Pode jte 1écivy Qﬁprave k
— | ] ﬁ

Vyberte misto vpichu v horni nebo stiedni
casti bficha, kde je dostate¢né¢ mekka nebo
volnd podkozni tkan, ktera nebyla nedavno
pouzita jako misto vpichu. Misto vpichu je
nutné pravidelné stiidat.

Misto vpichu ocistéte alkoholovym
tamponem. NEAPLIKUJTE injekci do mist
se svalovou nebo vazivovou podkozni tkani
nebo do mist, kde mize dochazet k tfeni ¢i
stlacovani kiize (napt. paskem nebo gumou u
kalhot).

Sejméte kryt z jehly (B). V misté vpichu
vytvorte jednou rukou kozni fasu. Zasunte do
ni jehlu pod thlem 90°, pak kozni fasu
uvolnéte.

Pomalu a plynule stlacujte pist a vstiknéte
cely obsah stiikacky pod kiizi. Poté jehlu
vytahnéte pod stejnym thlem 90° jako pti
jejim zasunovani.

Je naprosto nezbytne, aby se injekce
nepodavala intraarterialné nebo intravenozng.

4. krok — Likvidace jehly a pfedplnéné inje kéni stiikacky
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Chranic¢ jehly

Aktivace
palcem

Aktivace
povrchem

e Bezprostiedné po vytazeni jehly aktivujte
bezpecénostni kryt pomoci prstu/palce nebo
plochého povrchu a zatlacte, dokud zcela
nezakryje hrot jehly a nezapadne na své misto.

e Slysitelné a hmatatelné ,,cvaknuti oveéfi
uzamcenou polohu. Zkontrolujte, zda je
bezpeénostni pouzdro piné zajisténo. Po pouziti
umistéte pouzitou stiikacku se zakrytou jehlou do
vhodné nadoby na ostré predméty.

Veskery nepouzity 1éCivy piipravek nebo odpad musi
byt zlikvidovin v souladu s mistnimi pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center,
Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,
08039, Barcelona,
Spanglsko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CiSLA

EU/1/22/1647/001

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 24. kvétna 2022

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto lé¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lé¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDN{ ZA
PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI SOHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A. VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Néazev a adresa vyrobce odpovédného/vyrobcti odpovédnych za propousténi Sarzi

Accord Healthcare Polska Sp. z.0.0.
Ul. Lutomierska 50

95-200, Pabianice

Polsko

B. PODMINKYNEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej lé¢ivého pripravku je vazan na lékatsky predpis.

C. DALSIPODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpecnosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento léCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu
referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a
jakékoli nasledné zmény jsou zvetfejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé pripravky.

D. P(,)DMi’NKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

e Pléan fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a
ve veSkerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:
e na zadost Evropské agentury pro 1éCivé pripravky,
o pii kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrZeni novych informaci, které
mohou Vést kK vyznamnym zménam poméru piinost a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v rdmei farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

CAMCEVI 42 mg injekéni suspenze s prodlouzenym uvoliiovanim
leuprorelin

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna predpnéna injek¢ni stiikacka obsahuje leuprorelin-mesilat odpovidajici 42 mg leuprorelinu.

|3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocne latky: polylaktid-DL a methylpyrrolidon. Dalsi tidaje jsou uvedeny v piibalové informaci.

[4.  LEKOVAFORMA A OBSAH BALENI

Injekéni suspenze s prodlouzenym uvoliiovanim

Toto baleni obsahuje:
o jednu predplnénou injekéni strikacku
o jednu sterilni bezpecnostni jehlu

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si piectéte piibalovou informaci.
Pouze jednorazové pouziti.
Pouzijte kazdych 6 mésict.

Subkutanni podani.

6.  ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE
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8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU ZNICH, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Accord Healthcare S.L.U.
World Trade Center,

Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,
08039, Barcelona,
Spanélsko

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/22/1647/001

| 13. CiSLO SARZE

Lot

| 14, KLASIFIKACE PROVYDEJ

| 15, NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Camcevi

| 17 JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedine¢nym identifikatorem.

22



18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR SINJEKCNI STRIKACKOU

| 1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

CAMCEVI 42 mg injekéni suspenze s prodlouzenym uvoliovanim
leuprorelin
s.C.

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI{ O REGISTRACI

Accord

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CiSLO SARZE

Lot

5. JINE
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK INJEKCNI STRIKACKY

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

CAMCEVI 42 mg injekéni suspenze s prodlouzenym uvoliiovanim
leuprorelin
S.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

Subkutanni podani

| 3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

| 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace uzivatele

CAMCEVI 42 mg injekéni suspenze s prodlouZenym uvoliiovanim
leuprorelin

Piectéte si pozorné celou tuto piibalovou informaci dfive, neZ za¢ne te tento piipravek pouzivat,
protoZe obsahuje pro Vas dileZité udaje.
- Ponechte si piibalovou informaci pro ptipad, Ze siji budete potiebovat precist znovu.
- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékate, Iékarnika nebo zdravotni sestry.
- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkt, sdélte to svému 1ékafi, IEkarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou
uvedeny v této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek CAMCEVI a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete piipravek CAMCEVI pouzivat
Jak se ptipravek CAMCEVI pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek CAMCEVI uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

SurwbdrE

1. Co je pripravek CAMCEVI ak ¢emu se pouziva

Lécivou latkou piipravku CAMCEVI je leuprorelin, coz je agonista GnRH (synteticka forma piirozen¢
se vyskytujictho hormonu zvaného hormon uvoliiujici gonadotropin), ktery plisobi stejnym zptisobem
jako piirozené se vyskytujici hormon, ktery snizuje hladinu pohlavniho hormonu testosteronu v téle.

Nadorové onemocnéni prostaty je citlivé na hormony jako testosteron a snizovani hladiny testosteronu
pomaha regulovat rtst tohoto nadorového onemocnéni.

Ptipravek CAMCEVI se pouziva k 1écb¢ dospélych muzi, kteti maji:

- metastazujici hormonaln¢ zavislé nadorové onemocnéni prostaty a

- vysoce rizikové nemetastazujici hormonaln¢ zavislé nadorové onemocnéni prostaty, v
kombinaci s radioterapii.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete pfipravek CAMCEVI pouZivat

NepouZivejte pnpravek CAMCEVI:
jestlize jste Zena nebo dité mladsi 18 let;

- jestlize jste alergicky na leuprorelin nebo podobné 1éky, které piisobi na pohlavni hormony
(agonisté GnRH); lekat Vam v pifpad¢ potieby sdéli, o které leky se jedna;

- jestlize jste alergicky na kteroukoli dalsi slozku tohoto piipravku (uvedenou v bod¢ 6);

- jestlize jste podstoupil chirurgicky zakrok k odstranéni varlat. Po odstranéni varlat nevede
tento 1€k k dalsimu snizovani hladiny testosteronu v Séru.

- jestlize je pouzivan jako jedind lécba, pokud pocitujete priznaky spojené s tlakem na michu
nebo nadorem v pateti. V takovém piipade lze pripravek CAMCEVI pouzivat k [écbé
nadorového onemocnéni prostaty pouze v kombinaci.
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Upozorné ni a opati‘e ni

Vyhlede jte neodkladnou lékais kou pomoc, jestlize se u Vas vyskytnout nasledujici ptiznaky:
- nahla bolest hlavy;

- zvraceni;

- ztrata zraku nebo dvojité vidéni;

- ztrata schopnosti pohybovat svaly v oku nebo kolem oka;

- zmény psychického stavu;

- casné priznaky srde¢niho selhani zahrnujici

o Unavu;
o otok kotniki;
o Cast€j$i nocni mocent;

o zavaznéjsi piiznaky, jako napiiklad zrychlené dychani, bolest na hrudi a mdloba.
Mohou to byt znamky onemocnéni zvaného apoplexie podveésku mozkového, které zahrnuje krvaceni
nebo nedostatecny pritok krve do podvésku mozkového, ktery se nachazi ve spodni ¢asti mozku.
Apoplexii podvésku mozkového miize zptsobit nador podvésku mozkového a vzacné se mize objevit
po zahajeni 1€cby. Vétsina pripadi se vyskytne béhem 2 tydnli od podani prvni davky a nékteré béhem
prvni hodiny.

V souvislosti s leuprorelinem byly hlaSeny zavazné kozni vyrazky, v¢etné Stevensova-Johnsonova
syndromu a toxické epidermalni nekrolyzy (SJIS/TEN). Pokud zaznamenate kterykoli z priznaki
souvisejicich s témito zavaznymi koznimi reakcemipopsanymi v bodé 4, prestaiite leuprorelin
pouZzivat a neprodlen¢ vyhledejte 1ékatskou pomoc.

Pted pouzitim ptipravku CAMCEVI se porad’te se svym lékafem, lékarnikem nebo zdravotni sestrou

- jestlize se u Vas vyskytnou znamky a priznaky postihujici srdce a cévy, jako je zrychlena
chaoticka srde¢ni ¢innost. Tento rychly thikot srdce muze zpusobit mdlobu nebo zachvaty.

- jestlize mate srdecni ¢i cévni onemocnéni, véetné poruch srdecniho rytmu (arytmie), nebo
pokud na nékteré z t€chto onemocnéni uzivate léky. Ptipouzivani ptipravku CAMCEVI
se toto riziko poruch srde¢niho rytmu miize jesté zvysit. Lékar miize Vasisrdec¢ni ¢innost
sledovat pomoci elektrokardiogramu (EKG).

- jestlize mate nddorové onemocnéni prostaty, které se rozsitilo do patefe nebo mozku.
Lékatr Vas bude béhem prvnich nékolika tydni 1écby peclivé sledovat.

- jestlize trpite cukrovkou (zvySeni hladiny cukru v krvi). Ptipravek CAMCEVI muize jiz
existujici cukrovku zhorsit, a proto osoby s cukrovkou vyzaduji Castéjsi vySetfovani
hladiny glukdzy v krvi.

- jestlize mate ztukovéni jater (onemocnéni, pii némz dochazi ke zvysenému hromadéni tuku v
jatrech).

Béhem lécby piipravkem CAMCEVI se porad’te se svym lékatem, lékarnikem nebo zdravotni sestrou

- jestlize u Vas dojde k rozvoji srde¢ni prthody. Ptiznaky zahrnuji bolest na hrudi, dusnost, zavrat
a pocen.

- jestlize u Vas dojde k rozvoji cévni mozkové ptithody (“mrtvice). Ptiznaky zahrnuji ochabnuti
jedné strany obli¢eje, neschopnost zvednout paze a nezietelnou mluvu.

- jestlize u Vas dojde ke zlomeniné kosti. Lécba piipravkem CAMCEVI miize zvysit riziko
vzniku zlomenin z diivodu osteoporézy (fidnuti kosti).

- jestlize budete mit epilepticky zachvat (kiece).

- jestlize zaznamenate zvySeni hladiny cukru v krvi. Lékat bude Vasi hladinu cukru béhem lécby
sledovat.

- jestlize budete mit potize s moCenim. Pfi¢inou by mohlo byt ucpani mocové trubice. Lékar Vas
bude béhem prvnich tydnii 1écby pecliveé sledovat.

- jestlize se u Vas vyskytnou piiznaky tlaku na michu, jako je bolest, necitlivost ¢i slabost pazi,
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rukou, dolich koncetin ¢i chodidel. Lékat Vas bude béhem prvnich nékolika tydni 1éCby
peclivé sledovat.

Problémy, které se u Vas mohou vyskytnout béhem prvnich tydni 1¢ ¢by

Béhem prvnich tydnii lécby zpravidla dochazi ke kratkodobému zvyseni hladiny muzského

pohlavniho hormonu testosteronu v krvi. To miize vést k do¢asnému zhorSeni projevii nemoci a

také ke vzniku novych piiznakt, které jste dosud nezaznamenal. Patiik nim zejména:

- bolest kosti;

- obtize piimoceni, bolest, necitlivost nebo slabost pazi, rukou, dolich koncetin ¢i chodidel nebo
unik modi ¢i stolice z diivodu tlaku na michu;

- krev v moci.

Tyto projevy obvykle pii pokra¢ovani Ié¢by ustupuji. Pokud tyto ptiznaky nevymizi, obrat'te se na

svého lékare.

Pted zahajenim 1écby piipravkem CAMCEVI Vam Iékat mize podat dalsi Iéky ke zmirnéni
pocatecniho zvySeni hladiny testosteronu v krvi. Tyto dalsi léky mtizete uZivat jest€ né¢kolik tydnt
béhem lé¢by pripravkem CAMCEVI.

Pokud pripravek CAM CEVI ne pomaha
U nekterych pacientli neni nador citlivy na snizenou hladinu testosteronu. Pokud se budete domnivat,

ze ucinek pripravku CAMCEVT je prili§ slaby, porad’te se se svym Iékafem.

Dalsi lé ivé pripravky a pripravek CAMCEVI
Informujte svého Iékate nebo Iekarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢ uzival
nebo které mozna budete uzivat.

Ptipravek CAMCEVI se miize vzajemné ovliviiovat s nékterymi léky k 1€¢bé poruch srde¢niho rytmu
(napt. chinidin, prokainamid, amiodaron, sotalol, dofetilid a ibutilid) nebo mize zvySovat riziko
vzniku poruch srde¢niho rytmu, pokud je pouzivan s nékterymi dalSimi 1éky, jako napiiklad methadon
(uzivany pro ulevu od bolesti nebo jako nahrada heroinu pii odvykaci 16¢b¢), moxifloxacin
(antibiotikum) a antipsychotika uzivana k lécbé zavaznych dusevnich poruch.

Téhotenstvi a kojeni
Tento 1€k neni uréen pro Zeny.

Rize ni dopravnich prostie dki a obsluha stroji

U osob lé¢enych ptipravkem CAMCEVI se miZze objevit Unava, zavrat’ a poruchy vidéni. Pokud se u
Vas vyskytne kterykoli z téchto nezadoucich uc¢inkd, nefid’te, nepouzivejte Zadné nastroje ani
neobsluhujte stroje.

3. Jak se pripravek CAMCEVI pouZiva

Ptipravek CAMCEVI Vam poda lékat nebo zdravotni sestra jako jednu injekci pod kizi (subkutanné)
kazdych 6 mésicil.

Tento Iék Vam smi podat pouze Iékat nebo zdravotni sestra, ktefi zajisti, aby byl podan pod kuzi,
nikoli do zily.

Po podani injekce 1ék ztuhne a poté po dobu 6 mésici pomalu uvoliuje do téla leuprorelin.

V kombinaci s radiote rapii
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Tento 1€k Ize pouzit pred radioterapii nebo pri radioterapii k 1é¢be vysoce rizikového lokalizovaného
nebo lokalné pokrocilého nddorového onemonéni prostaty. Vysoce rizikové lokalizované nadorové
onemocnéni je takové, u néhoz je pravdépodobné, Ze se rozsiti mimo predstojnou zlazu do okolich
tkani a stane se lokaln¢ pokrocilé. Lokaln¢ pokroc¢ilé nadorové onemocnéni je takové, které se
rozsftilo mimo panev do okohich tkani, jako jsou mizni uzliny.

Sledovani lé by
Leékar bude sledovat Vasiodpoveéd na lécbu pomoci krevnich vySetfeni, véetn€ vysSetieni hladiny
prostatického specifického antigenu (PSA).

Jestlize Vam bylo podano vice pripravku CAMCEVI, neZmélo

Vzhledem k tomu, Ze injekci podava lékar nebo ptislusné vyskoleny personal, predavkovani je
nepravdépodobné. Pokud by Vam bylo netimysiné podano vétsi mnozstvi l€ku, bude Vas lékar
sledovat a zajisti Vam piislusnou lé¢bu podle potieby.

Jestlize Vam pripravek CAMCEVI nebyl podan
Jestlize se domnivate, ze Vam po Sesti mésicich nebyla podana davka ptipravku CAMCEVI,
promluvte sise svym lékafem.

Ukinky po ukonéeni 1é6¢by pripravkem CAMCEVI

Lécba nadorového onemocnéni prostaty piipravkem CAMCEVI je zpravidla dlouhodoba. Nema se
proto pred¢asné ukoncovat, i kdyz dojde ke zlepSeni nebo Gplnému vymizeni piriznakd. Pti
predcasném ukonceni l€Cby se mohou piiznaky znovu objevit. Neukoncujte proto l€Cbu pied¢asné bez
predchozi porady se svym lékafem.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivan tohoto ptipravku, zeptejte se svého Iékafte, lékarnika
nebo zdravotni sestry.

4. Mozné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky mize mit i tento pfipravek nezadouci uc¢inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Vyhlede jte ne odkladnou lékai's kou pomoc, jestlize se u Vas vyskytnout nasledujici ptiznaky:
- nahla bolest hlavy;

- zvraceni;

- ztrata zraku nebo dvojité vidén;

- ztrata schopnosti pohybovat svaly v oku nebo kolem oka;

- zmény psychického stavu;

- casné priznaky srde¢niho selhani zahrnujici

o Unavu;
o otok kotnika,
o zvysené nocni mocent;

o zavaznjsi piiznaky, jako napiiklad zrychlené dychani, bolest na hrudi a mdloba.
Mohou to byt znamky onemocnéni zvaného apoplexie podveésku mozkového, které zahrnuje krvaceni
nebo nedostatec¢ny pritok krve do podvésku mozkového, ktery se nachazi ve spodni ¢asti mozku.
Apoplexii podvésku mozkového miize zplsobit nador podvésku mozkového a vzacné se miize objevit
po zahdjeni €Cby. VétSina piipadl se vyskytla béhem 2 tydna od podani prvni davky a nékteré béhem
prvni hodiny.
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Neni znamo (&etnost nelze z dostupnych tdaji urdit):

o Cervené nevyvysené teréovité nebo kruhové skvrny na trupu, ¢astos puchyii v centralni &asti,
olupovani kize, viedy v ustech, krku, nosu, na pohlavnich organech a ocich. Témto zdvaznym
koznim vyrazkam mize predchazet horecka a ptiznaky podobné chiipce (Stevenstiv-Johnsontv
syndrom / toxicka epidermalni nekrolyza).

e Zarudnuti kiize a svédiva vyrazka (toxicka kozni erupce)

e Kozni reakce, kterd zptsobuje Cervené skvrny nebo fleky na kizi, které mohou vypadat jako
ter¢ nebo stfed terCe s tmavé Cervenym stiedem, kolem kterého jsou svetleCervené kruhy
(multiformni erytém).

Nezadouci u¢inky na pocatku 1é by

Béhem prvniho tydne 1écby zpravidla dochdzi ke kratkodobému zvyseni hladiny muzského
pohlavniho hormonu testosteronu v krvi. To mize vést k do¢asnému zhorSeni projevii nemoci a
také ke vzniku novych piiznaki, které jste dosud nezaznamenal. Patiik nim zejména:

- bolest kosti;

- obtize pii moceni, bolest, necitlivost nebo slabost pazi, rukou, dolnich koncetin ¢i
chodidel nebo tinik moci ¢i stolice z divodu tlaku na michu;

- krev v moci.

Lékai Vam na zacatku lé¢by miize podat dalsi Iéky ke zmirnéni nékterych z téchto pocateénich
nezadoucich ucinkd (viz také bod 2 Problémy, které se u Vas mohou vyskytnout béhem prvnich tydnii
1écby).

NeZzadouci ucinky v mis té€ vpichu

Popodani injekce se u Vas mohou vyskytnout nasledujici nezadouci ac¢inky v misté vpichu:

- mirné paleni a necitlivost bezprostifedné po podani injekce (velmi ¢asté: mohou postihovat vice
nez 1 z 10 osob);

- bolest, podlitiny a Stipani po podani injekce (Casté: mohou postihovat az 1 z 10 osob);

- svédéni a ztvrdnuti kiize v misté vpichu (méné ¢asté: mohou postihovat az 1 ze100 osob);

- poskozeni kiize nebo tvorba viedu na kiizi v misté¢ vpichu (vzacné: mohou postihnout az 1
z 1 000 osob);

- odumieni tkané v misté vpichu (velmi vzacné: mohou postihnout az 1 z 10 000 osob).

Tyto nezadouci G¢inky jsou mirné a maji kratké trvani. Vyskytuji se pouze v dob¢ podani injekce.

Jestlize se u Vas vyskytne kterykoli z téchto nezadoucich u¢inkll, promluvte si se svym lékarem.

Velmi ¢asté neZadouci uc¢inky (mohou postihovat vice nez 1 z 10 0sob)
- navaly horka;

- podlitiny a/nebo zarudnuti kuze;

- Unava.

Casté nezadouci u¢inky (mohou postihovat az 1 z 10 0sob)

- piiznaky nachlazeni (zanét nosohltanu);

- pocit na zvraceni (nauzea)), prijem, zanét zaludku a stiev (gastroenteritida/kolitida);

- sveédeéni;

- nocni pocent;

- bolest kloubtl, bolest pazi a dolnich koncetin, bolest svald;

- cast¢j$i moceni nez obvykle, véetné moceni v noci, potize pfi moceni, bolest pii moceni,
snizené vylucovani moc¢i nebo méné ¢asté mocenti;

- zvysena citlivost a/nebo zvétseni prsni tkané, zmenseni varlat, bolest varlat, neplodnost,
poruchy erekce, zmenseni velikosti penisu;
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- epizody piehnaného tiesu s vysokou horeckou (tiesavka), slabost nebo celkovy pocit
nepohody (malatnost);

- zmény vysledkl laboratornich krevnich vySetfeni (prodlouzena doba krvaceni, zmény v
krevnim obraze, snizeni poctu ¢ervenych krvinek/nizky pocet cervenych krvinek).

Méné ¢asté nezadouci G¢inky (mohou postihovat az 1 ze 100 0sob)

- infekce mocovych cest, lokalni kozni infekce;

- zhorSeni cukrovky (diabetu);

- neobvyklé sny, deprese, snizeni libida (pohlavni touhy);

- zavrat, bolest hlavy, ¢aste¢na nebo uplna ztrata citlivosti v ¢asti t€la, nespavost, poruchy
chuti a/nebo Cichu,

- toCeni hlavy, ztrata rovnovahy (zavrat);

- zmény na elektrokardiografickém vySetteni (EKG) (prodlouzeni QT intervalu);

- srde¢ni zachvat (infarkt myokardu), ptiznaky zahrnujici bolest na hrudi, dusnost, zavrat’ a
poceni;

- vysoky nebo nizky krevni tlak;

- ryma, dusnost;

- zacpa, sucho v Ustech, poruchy traveni s priznaky, jako je pocit piného Zaludku, bolest
bicha, fihani, pocit na zvraceni, zvraceni, paleni v zaludku (dyspepsie), zvraceni;

- lepkavost kiize a pocenti;

- bolest zad, svalové kiece;

- kie¢e v mocovém mechyti, krev v moci, hyperaktivni mocovy méchyi (nutkava potieba
mocit jeste pred napinénim mocového méchyie), neschopnost se vymocit;

- zvétSeni prsni tkang, impotence, problemy s varlaty (napf. otok varlat, zarudnuti nebo
zteplani Sourku, bolest nebo nepifjemné pocity v panevni oblasti);

- spavost (nete¢nost), bolest, horecka;

- zmény vysledkl laboratornich krevnich testt, zvySeni télesné hmotnosti.

Vzacné nezadouci uc¢inky (mohou postihovat az 1 z 1 000 osob)
- nekontrolovatelné a bezdécné pohyby téla;

- mdloba, kolaps;

- plynatost a tihani;

- vypadavani vlast, kozni vysev (pupinky na kiizi);

- bolest prsou.

Neni zndmo (Cetnost z dostupnych tdaji nelze urcit)

- zanét plic, intersticialni onemocnéni plic;

- idiopatickd intrakranidlni hypertenze (zvySeny nitrolebni tlak kolem mozku
charakterizovany bolesti hlavy, dvojitym vidénim 1 jingmi zrakovymi piiznaky a
zvonénim nebo bzu¢enim v jednom nebo obou usich).

V souvislosti s pripravky ze stejné skupiny léki jako piipravek CAMCEVI byly hlaseny
nasledujici zavazné alergické reakce
- potize piidychani nebo zavrat’ (vzacng).

V souvislosti s jinymi pFipravky obs ahujicimi le uprorelin byly hlaSe ny nasle dujici ne Zadouci

ucinky

- otok rukou a chodidel (edem);

- ptiznaky plicni embolie (krevni srazenina v plicnich cévach), véetné bolesti na hrudi, duSnosti,
dychacich potizi a vykaslavani krve;

- znatelné rychly, silny nebo nepravidelny srdecni rytmus;

- slabost svali;
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- zimnice;

- vyrazka;

- porucha paméti;

- porucha vidéni;

- ubyvani svali/ztrata svalové tkan€ po dlouhodobém uZzivani;

- onemocnéni zvané osteopordza, béhem néhoz dochazi k fidnuti a lamavosti kosti, a proto je zde
vy$8i riziko zlomenin kosti.

V souvislosti s l1eky ze stejné skupiny léki jako piipravek CAMCEVI byl hlasen nasledujici
nezadouci ucinek
- zachvaty.

Hlas e ni neZadoucich ucinku

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich G¢inkd, sdélte to svému lékafi, lékarnikovi nebo
zdravotni sestie. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich u¢inkd, které nejsou uvedeny

V této piibalové informaci. Nezadouci G¢inky miizete hlasit také piimo prostiednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich G¢inki uvedeného v Dodatku V. Nahlagenim nezadoucich u¢inktt mizete
prispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.

5.  Jak piipravek CAMCEVI uchovavat
Uchovavejte tento pripravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento pifpravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na vnéjSim obalu za EXP. Doba
pouzitelosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).

Uchovaveijte v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

Pted pouzitim nechte piipravek CAMCEVI ohtat na pokojovou teplotu (15 °C az 25 °C), coz trva
piiblizné 15 az 20 minut.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo doméaciho odpadu. Zeptejte se svého

lékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.

6. Obs ah baleni a dal§i informace

Co pripravek CAMCEVI obs ahuje

- Lécivou latkou je leuprorelin. Jedna ptedplnénd injekéni stitkacka s injekéni suspenzi s
prodlouzenym uvoliiovanim obsahuje leuprorelin-mesilat odpovidajici 42 mg leuprorelinu.

- Dalsimi slozkami jsou polylaktid-DL a methylpyrrolidon.

Jak pripravek CAMCEVI vypada a co obsahuje toto baleni

Ptipravek CAMCEVI je injek¢ni suspenze s prodlouzenym uvoliiovanim. Piedplnénd injekéni
stiikacka obsahuje téméf bilou az svétle Zlutou viskodzni a opalizujici suspenzi.

Ptipravek CAMCEVI je k dispozici v baleni obsahujicim:
1 predplnénou injekéni stiikacku, 1 sterilni bezpe¢nostni jehlu.
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95-200, Pabianice

Polsko

Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistntho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

AT/BE/BG/CY/CZ/DE/DK/EE/FI/FR/HR/HU/IE/IS/IT/LT/LV/LX/MT/NL/
NO/PT/PL/RO/SE/SI/SK/ES

Accord Healthcare S.L.U.

Tel: +34 93 301 00 64

Recko
Win Medica Pharmaceutical S.A.
Tel: +30 210 7488 821

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strdnkach Evropské
agentury pro léCivé piipravky http://www.ema.europa.eu.

Nasledujici informace jsou urceny pouze pro zdravotnické pracovniky:

Pi'ed podanim injekce se Fid’te pokyny pro spravnou piipravu pripravku CAMCEVIL.

DiilezZité: Pted pouzitim nechte pripravek CAMCEVI zahtét na pokojovou teplotu (15 °C az
25 °C). Béhem podani se doporucuje pouzit rukavice.

Ptipravek CAMCEVI obsahuje:
o jeden blistr obsahujici jednu sterilni pfedpnénou injekeni stikacku;
o jednu sterilni bezpeénostni jehlu.

Sestavena predpinéna injekéni stiikacka:
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1. krok — Priprava lé¢ivého pripravku:

I

Valec

Nechte zahiat na pokojovou teplotu a
zkontrolujte obsah

Vyjméte piipravek CAMCEVI z chladnicky.
Pted pouzitim nechte piipravek CAMCEVI
zahtat na pokojovou teplotu (15 °C az 25 °C),
coz trva priblizné 15 az20 minut.

Na rovném, ¢istém a suchém povrchu
otevrete krabiCku a vyjméte blistr a sacek.
Vyjméte piedplnénou injekéni stiikacku

s ptipravkem CAMCEVI (A) z blistru.
Vyjméte bezpecnostni jehlu ze sacku.
Zkontrolujte cely obsah baleni. Injek¢ni
stifkacku nepouzivejte, pokud je kterakoli jeji
cast poskozena.

Zkontrolujte dobu pouzitelnosti uvedenou na
injekeni stikacce. Nepouzivejte stiikacku,
pokud uplynula doba pouzitenosti.

Pted pouzitim pripravek prohlédnéte.
Ptedplnéna injekeni stiikacka ma obsahovat
témét bilou az svétle zlutou viskozni a
opalizujici suspenzi. Injekéni stiikacku
nepouzivejte, pokud si vS§imnete, Ze jsou ve
stiikaCce cizorodé Castice.
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2. krok — Sestaveni inje kéni s tiikacky:

Nasad’te jehlu e Qdstrante ze stitkacky Sedy kryt (A).
e Nasad'te jehlu (B) na konec stiikacky (A) tak,
ze ji zatladite a poté ji budete otacet zhruba o

L B—A tfi Ctvrtiny otacky po sméru hodinovych
5 1€ “":(" ruéi¢ek, dokud neni jehla zajisténa. Jehlu
C 5 — ptili§ neutahujte. Pokud po prili§ silném

utazeni jehly dojde k poskozeni stiikacky,
predpinénou injekeni stiikacku s piipravkem
CAMCEVI zlikvidujte.
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3. krok — Podéni injekce:

Piipravte misto vpichu e Vyberte misto vpichu v horni nebo stiedni
- = — Casti bricha, kde je dostatecné mekka nebo
\\ volna podkozni tkan, ktera nebyla nedavno
| pouzita jako misto vpichu. Misto vpichu je
" nutné pravidelng sttidat.
> e Misto vpichu ocistéte alkoholovym
- J tamponem. NEAPLIKUJTE injekci do mist

/ || se svalovou nebo vazivovou podkozni tkani
nebo do mist, kde mize dochazet k tieni ¢i
stlacovani kize (napf. paskemnebo gumou u
kalhot).

e Sejméte kryt z jehly (B). V misté vpichu
vytvoite jednou rukou kozni fasu. Zasuite do
ni jehlu pod thlem 90°, pak kozni fasu
uvolnéte.

e Pomalu aplynule stlacujte pist a vstiiknéte
cely obsah stiikacky pod kizi. Poté jehlu
vytahnéte pod stejnym thlem 90° jako pii
jejim zasunovani.

e Je naprosto nezbytné, aby se injekce
nepodavala intraarterialné nebo intravenozné.

4. krok — Likvidace jehly a pie dplnéné inje kéni stfikacky

Chrani¢ jehly e Bezprostfedné po vytazeni jehly aktivujte
bezpecnostni kryt pomoci prstu/palce nebo
Aktivace Aktivace plochého povrchu a zatlacte, dokud zcela
palcem povrchem nezakryje hrot jehly a nezapadne na své misto.

o SlySitelné a hmatatelné ,,cvaknuti oveti
uzamcenou polohu. Zkontrolujte, zda je
bezpecnostni pouzdro pné zajisténo. Po pouziti
umistéte pouzitou stiikacku se zakrytou jehlou
do vhodné nadoby na ostré piedméty.

A Veskery nepouzity 1éCivy piipravek nebo odpad
s musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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