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Enanton® Depot Dual

Orion Pharma
Pulver och vatska till injektionsvatska, suspension i forfylld spruta 11,25 mg
(vitt pulver + klar, farglos vatska)

GnRH-agonist

Aktiv substans:
Leuprorelin

ATC-kod:
LO2AEQ2

Lakemedel fran Orion Pharma omfattas av Lakemedelsférsakringen.

Texten nedan galler for:
Enanton® Depot Dual pulver och vatska till injektionsvatska, suspension i forfylld spruta 3,75 mg och 11,25
mg

FASS-text: Denna text ar avsedd for vardpersonal.

Texten &r baserad pa produktresumé: 2022-08-29.

Indikationer

Prostatacancer i avancerat stadium da orkidektomi ej anses indicerad.
Symtomlindring vid endometrios.

Barn:
Behandling av central pubertas praecox (flickor under 9 ar, pojkar under 10 ar)

Kontraindikationer
Leuprorelinacetat ar kontraindicerat till féljande patienter:

® Ppatienter med Gverkanslighet mot syntetiskt GnRH eller GnRH-derivat eller mot
® Graviditet.
® Amning.
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® Ppatienter med odiagnostiserad onormal genitalblddning.
Hos flickor med central pubertas praecox:

® Graviditet och amning
® (Qdiagnosticerad vaginalblédning

Dosering
Enanton Depot Dual 3,75 mg och 11,25 mg ska ges subkutant.

Dosering

Prostatacancer: Vanlig dos for vuxna ar 3,75 mg leuprorelinacetat (en manads depaformulering) subkutant
var 4:e vecka alternativt 11,25 mg (tre manaders depaformulering) subkutant var 3:e manad. Behandlingen
bor inte avbrytas eller avslutas i fortid vid remission eller forbattring.

Enanton Depot Dual ska ges med forsiktighet till patienter med nedsatt njurfunktion,
ryggmargskompression eller uretarobstruktion samt till patienter med risk for utveckling av dessa tillstand.
Forsiktighet bor ocksa iakttas vid administrering till dldre patienter.

Endometrios
Vanlig dos for vuxna ar 3,75 mg leuprorelinacetat subkutant var 4:e vecka. Behandlingen inleds pa forsta
till femte menstruationsdagen. Rekommenderad behandlingstid ar 6 manader.

Pediatrisk population

Behandling av barn med leuprorelinacetat bor ske under éverinseende av en pediatrisk endokrinolog.
Doseringen ar individuell.

Den rekommenderade startdosen beror pa kroppsvikten.

Barn med kroppsvikt = 20 kg

Enanton Depot Dual 3,75 mg:

1 ml Enanton Depot Dual (3,75 mg leuprorelinacetat) suspension administreras en gang i manaden som en
subkutan injektion.

Enanton Depot Dual 11,25 mg
1 ml Enanton Depot Dual (11,25 mg leuprorelinacetat) suspension administreras var tredje manad som en
subkutan injektion.

Barn med kroppsvikt <20 kg
Enanton Depot Dual 3,75 mg och 11,25 mg bor inte anvandas till barn med kroppsvikt under 20 kg da den
forfyllda sprutan inte ar anpassad for att administrera doser mindre an 1 ml suspension.

Beroende pa symtomen kan det vara nédvandigt att 6ka dosen vid otillracklig inhibition (kliniskt svar tex
smablédningar eller otillracklig suppression av gonadotropin i LHRH-test). Den lagsta effektiva dosen per

manad bor sedan bestdmmas med hjalp av LHRH-test.

Det rekommenderas att ge lagsta méjliga injektionsvolym hos barn fér att minska obehag i samband med
intramuskular/subkutan injektion.

Behandlingstiden beror pa kliniska parametrar vid behandlingsstart och under behandlingen (prognos for
slutlig 1angd, tillvaxthastighet, skelettalder och/eller accelererad skelettalder) och bestams av behandlande
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barnlakare tillsammans med vardnadshavare och, i forekommande fall, &ven med det behandlade barnet.
Skelettaldern bor 6vervakas med 6-12 manaders intervall under behandlingen.

Hos flickor dar skelettmognaden ar mer an 12 ar och hos pojkar dar skelettmognaden ar mer an 13 ar bor
utsattande av behandlingen 6vervagas med hansyn till de kliniska parametrarna.

Hos flickor ska graviditet uteslutas innan behandling pabérjas. Férekomsten av graviditet under
behandlingen kan inte uteslutas. | sddana fall bor en lakare kontaktas.

Observera

Doseringsfrekvens for att férhindra aterfall av symptom pa central pubertas praecox bor vara:
Enanton Depot Dual 3,75 mg var 30:e dag + 2 dagar

Enanton Depot Dual 11,25 mg var 90:e dag + 2 dagar.

Administreringssatt
Enanton Depot Dual ska ges som subkutan injektion.

Enanton Depot Dual bor beredas, rekonstitueras och administreras endast av sjukvardspersonal som ar
fortrogna med dessa rutiner.

Varningar och férsiktighet

Enanton Depot Dual 3,75 mg innehaller renat gelatin som i mycket sallsynta fall kan ge anafylaktiska
symtom (urtikaria, dyspné, 6dem i lappar och larynx etc. (se aven Biverkningar)). Patienten bor darfor
observeras noga efter administrering av lakemedlet.

Noggrann dvervakning av leverfunktion ar nédvandigt under behandling med leuprorelinacetat da férhéjda
transaminasvarden, alkaliskt fosfatas, LD, gamma-GT och bilirubin kan uppkomma (se aven Biverkningar).

Kramper

Efter marknadsforing finns det rapporter om kramper hos patienter som behandlats med leuprorelinacetat
och dessa handelser &r rapporterade bade hos barn och vuxna, samt hos personer med och utan epilepsi,
krampsjukdomar eller riskfaktorer fér kramper.

Depression

Det finns en 6kad risk fér depression (som kan vara allvarlig) for patienter som behandlas med GnRH-
agonister, som leuprorelinacetat. Patienterna bor informeras om detta och behandlas pa lampligt satt om
symtom uppkommer.

Bentéthet

Langvarig 6strogendeprivation, genom bilateral ooforektomi, ovarieablation eller administrering av GnRH-
analoger, eller langvarig androgendeprivation, antingen genom bilateral orkidektomi eller administrering av
GnRH-analoger, ar associerad med dkad risk for benférlust, sarskilt hos patienter med ytterligare
riskfaktorer, vilket kan leda till osteoporos och 6kad risk for benfraktur (se dven Biverkningar).

Metabola forandringar och kardiovaskulara risker

Hamning av endogen kénshormonproduktion, som vid androgen deprivationsbehandling (som identifierats
fran epidemiologiska data) eller 6strogendeprivation (t.ex. hos menopausala kvinnor) ar associerad med
metabola forandringar (t.ex. minskad glukostolerans eller exacerbation av befintlig diabetes) samt dkad risk
for kardiovaskular sjukdom (se avsnitt Biverkningar). Emellertid kunde inte prospektiv data bekréfta nagot
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samband mellan behandling med GnRH-analoger och en ékning av kardiovaskular dédlighet. Patienter med
hog risk for metabola forandringar, metabolt syndrom, eller kardiovaskular sjukdom bér genomga lamplig
dvervakning.

Prostatacancer

Forhojt serumtestosteron, orsakat av den stimulerande effekten av leuprorelinacetat, samt 6vergaende
okning av sura fosfataser kan uppkomma tiden narmast efter den férsta administreringen. | vissa fall kan
detta vara associerat med uppblossning eller 6kning av tumdérvaxt, resulterande i tillfallig forsamring av
patientens tillstand (se dven Biverkningar). Dessa symtom avtar oftast vid fortsatt behandling. For att
minska risken fér uppblossning kan ett antiandrogen ges med start 3 dagar innan leuprorelinadministrering
och fortsattning under de forsta tva till tre veckorna av leuprorelinbehandlingen.

Serumtestosteron och PSA-koncentration (prostataspecifikt antigen) kan monitoreras for att faststalla
behandlingssvar. Kastrationsnivan nas efter 2-4 veckor och bibehalls sedan genom hela
behandlingsdurationen.

D& uretarobstruktion (se dven Biverkningar) eller ryggméargskompression kan uppkomma hos patienter med
urinvagsobstruktion respektive patienter med metastaser i ryggraden, bér ldkemedlet administreras med
forsiktighet och patienten bor noga observeras under férsta manaden efter behandlingsstart.

Androgen deprivationsterapi kan férldnga QT-intervallet.

For patienter med QT-férldangning i anamnesen eller med riskfaktorer for QT-férlangning samt fér patienter
som samtidigt behandlas med andra Iakemedel som kan forlanga QT-intervallet (se avsnitt Interaktioner),
bor forskrivare bedéma nytta/risk-balansen inklusive risken for torsade de pointes, innan behandling med
Enanton Depot Dual pabdrjas.

Endometrios

Innan behandlingen inleds ska graviditet uteslutas (se avsnitt Kontraindikationer). Behandlingen inleds pa
forsta till femte menstruationsdagen. Under behandling med leuprorelinacetat ska patienten instrueras att
anvanda icke-hormonell antikonception for att forhindra graviditet.

Innan behandling med leuprorelinacetat inleds bér man noggrant skilja sjukdomar med liknande symtom
(maligna tumérer) fran endometrios. Om tumorer upptacks under behandling med Enanton Depot Dual eller
om ingen symtomfdrbattring ses, ska behandlingen avbrytas.

Enanton Depot Dual inducerar, liksom andra GnRH-analoger, 6vergaende 6kning av
estradiolkoncentrationer i bérjan av behandlingen.

Forsta tiden efter behandlingsstart kan en évergaende férsamring av det kliniska tillstandet upptrada,
vilken dock férsvinner vid fortsatt behandling.

Effekten av en injektion med Enanton Depot Dual 3,75 mg varar i 4 veckor. Injektioner givna mer sallan kan
resultera i en férsamring av patientens kliniska tillstand. Rekomnenderad administrering var 4:e vecka bor
darfér beaktas.

Som monoterapi bor behandling med leuprorelinacetat begransas till 6 manader eftersom dess anvandning

ar forknippad med dkad risk for benforlust. Tilldgget av hormonbehandling har dock visat sig minska
benférlusten (och vasomotoriska symptom). Darfér kan hormonbehandling ges samtidigt med
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leuprorelinacetat i upp till 12 manader, om det &r kliniskt Iampligt, med beaktande av riskerna och
férdelarna med varje lakemedel. Om behandling med leuprorelinacetat behdvs, bér férandringar i
benparametrar dvervakas noggrant.

Svar vaginalblédning kan upptrada under behandling med Enanton Depot Dual. Noggrann dvervakning ar
darfér motiverad och observerad abnormitet bor atgardas.

Pediatrisk population

Central pubertas praecox

Innan behandlingsstart ar det nédvandigt att exakt diagnosticera idiopatisk och/eller neurogen central
pubertas praecox.

Behandlingen ar en langtidsbehandling som anpassas individuellt. Behandlingen

bor ges sa regelbundet som mojligt. En enstaka forskjutning av injektionen med nagra dagar (fér Enanton
Depot Dual 3,75 mg 30 * 2 dagar och for Enanton Depot Dual 11,25 mg 90 + 2 dagar) paverkar inte
resultatet av behandlingen.

Om det skulle uppsta sterila abscesser vid injektionsstallet (oftast rapporterat efter intramuskular injektion
av hogre doser an rekommenderat) kan absorptionen av leuprorelinacetat fran depotberedningen minska.
Vid sddana tillfallen bér hormonparametrar (testosteron, estradiol) kontrolleras med 2 veckors intervall (se
avsnitt Dosering).

Behandling av barn med progressiva hjarntumaérer bor 6vervakas noga med en individuell bedémning av
risker och nytta med fortsatt behandling. Vaginal blddning, stankblédning och flytningar efter den forsta
injektionen kan forekomma som ett tecken pa hormonreduktion hos flickor. Vaginal blodning efter den
forsta/andra manaden av behandlingen bor utredas.

Bentathet (BMD) kan minska under GnRHa-behandling av central pubertas praecox. Efter avslutad
behandling aterstalls dock tillvéxten av benmassan och maximal benmassa sent i ungdomsaren verkar inte
paverkas av behandlingen.

Epifysglidning i larbenet har observerats vid utsattning av GnRHa-behandling. Anledningen till detta tros
vara att 1ag dstrogenkoncentration under behandling med GnRHa-agonister forsvagar epifysskivan.
Okningen i tillvaxthastighet efter avslutad behandling leder till en minskning av transversalkraften som
kravs for att forskjuta epifysen.

Idiopatisk intrakraniell hypertension

Idiopatisk intrakraniell hypertension (pseudotumor cerebri) har rapporterats hos patienter som fatt
leuprorelin. Patienterna ska varnas om tecken och symtom pa idiopatisk intrakraniell hypertension,
daribland svar eller dterkommande huvudvark, synstérningar och tinnitus. Om idiopatisk intrakraniell
hypertension uppstar ska utsattning av leuprorelin 6vervagas.

Hjélpdmnen
Detta Iakemedel innehaller mindre an 1 mmol natrium (23 mg) per dos, dvs. &r nast intill "natriumfritt”.

Interaktioner

Eftersom androgen deprivationsterapi kan férlanga QT-intervallet, bér en noggrann dvervagning géras av
samtidig anvandning av Enanton Depot Dual med Iakemedel som férlanger QT-intervallet, eller med
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ldkemedel som kan framkalla torsade de pointes sdsom klass IA antiarytmika (t.ex. kinidin, disopyramid)
eller klass IlIA antiarytmika (t.ex. amiodaron, sotalol, dofetilid, ibutilid), metadon, moxifloxacin,
antipsykotika m.fl.

Graviditet

Leuprorelin ar kontraindicerat under graviditet och vid misstanke om graviditet. Kvinnor i fertil alder skall
anvanda effektiv preventivmetod under behandling med Enanton Depot Dual. Leuprorelin ar kontraindicerat

vid amning.

Amning

Uppgift saknas om leuprorelin som depasuspension passerar éver i modersmjolk. Da effekterna av Enanton
Depot Dual och Enanton Depot Set pa amning eller barn som ammas ar okanda, bor kvinnor som far
leuprorelin inte amma.

Trafik

Biverkningar i form av trotthet och yrsel har rapporterats under behandlingen. Detta bor beaktas da skarpt
uppmarksamhet kravs, t.ex. vid bilkérning.

Biverkningar

Foéljande indelning anvands for klassificering av frekvensen av biverkningar mycket vanliga (= 1/10),
vanliga (= 1/100, <1/10), mindre vanliga (= 1/1000, <1/ 100), sallsynta (= 1/10000, <1/1000), mycket
sallsynta (<1/10000), ingen kand frekvens (kan inte berdknas fran tillgangliga data).

Prostatacancer:

Uppblossningsfenomen (se aven Varningar och forsiktighet/Prostatacancer): Bensmarta,
urinvagsobstruktion (i form av urinvagssymtom) och svaghet i nedre extremiteter, parestesier (i form av
neurologiska symtom) kan intraffa hos = 5% av patienterna.
Dessutom kan metabola forandringar (t ex glukosintolerans eller férvarrad tidigare existerande diabetes)
eller en 6kad risk for kardiovaskulara handelser uppkomma hos manliga anvandare av GnRH-derivat.
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Organgrupp

Sallsynta

Mycket sallsynta

Ingen kand

Vanliga Mindre vanliga frekvens
Blodet och lymfs Anemi, trombocy Leukopeni
ystemet topeni
Hud och subkuta |Svettning huvudet, utslag,
n vavnad klada
Artralgi, Minskad
Muskuloskelatala bensmarta, bentathet, osteo

systemet och

Muskelsvaghet

smarta i skuldra,

Myalgi

poros (inklusive

bindvav nedre rygg eller ryggradsfraktur)
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Organgrupp

Vanliga

Mindre vanliga

Sallsynta

Mycket sallsynta

Ingen kand

frekvens
Metabolism och  |viktfsrandringar |erkalcemi, hyper (inklusive hypert
nutrition kalemi, forhojt ension, dyslipide
totalkolesterol, L mi,
DL-kolesterol och insulinresistens,
triglycerider, ano onormal
rexi glukostolerans)
Irritation,
Psykiska Emotionell nedstamdhet,
stérningar labilitet. humaorférandring

ar, depression

Centrala och peri
fera

Huvudvark, inso
mnia, yrsel, pare

Domningar i extr
emiteter, karpalt
unnelsyndrom,

Hypofys-apoplexi

Kramper, idiopati
sk intra-kraniell
hyper-tension (ps
eudotumor

nervsystemet stesier, svettnin ) o cerebri) (se
VoY ! NERNNg minskad libido , ) ,

avsnitt Varningar
och férsiktighet)

Ogon Synstérningar

Oron och .

Tinnitus
balansorgan
Hjartat Palpitationer
. Blodvallningar, .y s
Blodkarl Forhojt blodtryck |Trombos

varmekansla
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forstorad buk,
diarré,
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matit, domningar
i lapparna

Lever och
gallvagar

Onormala
levervarden
(forhéjda varden
av ASAT, ALAT,
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Organgrupp

Vanliga

Mindre vanliga

Sallsynta

Mycket sallsynta

Ingen kand
frekvens

Hud och subkuta
n vavnad

Acne, torr hud, al
opeci,
hypertrikos,
nagelférandringa
r, utslag, klada

Muskuloskelatala

Artralgi,

Stelhet i leder,
ldndryggssmarta,

Minskad

administreringsst
allet

sjukdomskansla,
obehag i brostet,
6dem, torst

injektionsstallet

bensmarta, myalgi, smarta i bentathet, osteo
systemet och ) , . .
bindvay stelhet i nedre extremitet poros (inklusive
skuldrorna er, ryggradsfraktur)
muskelsvaghet
, Pollakisuri, dysuri
Njurar och s o
L , forhdjda nivaer
urinvagar
av urea
Metrorragi,
coitussmarta,
forhojt fluor,
, ovariellt
Reproduktionsor hvperstimulerin
gan och Vaginal torrhet Syp g Minskad libido
brostkoértel
syndrom,
svullnad, atrofi el
ler 6mhet i
brostet
Smarta, induratio
Allmanna n och rodnad vid
symtom och injektionsstallet. ,
. . Abcess vid
symtom vid Trotthet,

Pediatrisk population
| bérjan av behandlingen kan det uppsta en tillfallig, snabbt uppblossande, dkning av kénshormoner, foljt av
en minskning av nivaerna till varden inom det pre-pubertala omradet. Pga denna farmakologiska effekt kan
biverkningar upptrada, sarskilt i bérjan av behandlingen.

Organgrupp

Vanliga

Mycket sédllsynta

Ingen kand frekvens

Immunsystemet

Hypersensitivitet, utslag,
klada, urtikaria,
andningsbiljud, feber,
frossa och anafylaktisk
reaktion

Psykiska stérningar

labilitet

Depression, emotionell

nervsystemet

Centrala och perifera

Huvudvark

Hypofysapoplexi

Kramper, idiopatisk intrak
raniell hypertension (pseu

10
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Organgrupp Vanliga Mycket sallsynta Ingen kand frekvens

dotumor cerebri) (se
avsnitt Varningar och
forsiktighet). Liksom for
andra medel i denna klass
har det rapporterats
mycket sallsynta fall av
hypofysapoplexi efter initi
al administrering hos
patienter med

hypofysadenom.
Andningsvagar, brostkorg Interstitiell
och mediastinum lungsjukdom
Magtarmkanalen lllamdende, krakning,
buksmartor/kramper
Hud och subkutan vavnad |Acne
Muskulo-skeletala Myalgi

systemet och bindvav

Reproduktionsorgan och |Vaginalblédning,
brostkortel* stankblédning, flytningar

Allmanna symtom och Reaktioner pa
symtom vid injektionsstallet
administreringsstallet

* | allmanhet bor forekomsten av stéankblodning vid fortsatt behandling (foljt av eventuell
seponeringsblédning den forsta behandlingsmanaden) anses vara ett tecken pa potentiell underdosering.
Suppression av hypofysen bor da bestammas av ett LHRH-test.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att Idakemedlet godkants. Det gér det méjligt att
kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskférhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstankt biverkning till Lakemedelsverket, men alla kan rapportera misstankta
biverkningar till Lakemedelsverket, www.lakemedelsverket.se. Postadress

Lakemedelsverket
Box 26
751 03 Uppsala

Overdosering

Inga fall av 6verdosering har rapporterats.

Farmakodynamik

Enanton Depot Dual innehaller leuprorelinacetat, en langverkande GnRH-analog som vid kontinuerlig
tillférsel i terapeutiska doser fungerar som potent hammare av gonadotropinfrisattningen.
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Studier pa djur och manniska indikerar att kronisk tillférsel av leuprorelinacetat, efter initial stimulering,
resulterar i suppression av steroidproduktionen i ovarie och testikel. Denna effekt ar reversibel vid
utsattning av behandlingen.

Tillférsel av leuprorelinacetat hos manniska resulterar i en initial 6kning av cirkulerande nivaer av
luteiniserande hormon (LH) och follikelstimulerande hormon (FSH), vilket leder till en dvergdende 6kning av
gonadsteroidnivder hos bade man och kvinnor. Fortsatt tillforsel av leuprorelinacetat minskar dock
gonadotropin- och sexualhormonnivderna. Denna minskning uppkommer inom tva till fyra veckor efter
behandlingsstart.

Vid behandling av endometrios sjunker dstrogenproduktionen. Detta medfér en reducerad bentathet. Av
detta skal bor behandling av kvinnor ej paga langre an 6 manader utan substitutionsterapi med lagdos
Ostrogen.

Pediatrisk population

Det sker en reversibel suppression av gonadotropin frisatt fran hypofysen, vilket leder till en minskning av
ostradiol (E2) eller testosteronnivaer till prepubertala varden.

Initial gonadstimulering (uppblossning) kan orsaka blédningar fran underlivet hos flickor som redan har haft
sin forsta menstruation vid behandlingsstart. Seponeringsblédning kan upptrada vid behandlingsstart.
Blédningen avstannar normalt da behandlingen fortsatter.

Foljande terapeutiska effekter kan ses

Suppression av basala och stimulerade gonadotropinnivaer till prepubertala nivaer.

Suppression av prematur dkning av kénshormonnivaer till prepubertala nivaer och avstannande av
prematur menstruation;

Avstannande/tilloakagang av somatisk pubertal utveckling (Tanner nivaer);
Forbattring/normalisering av forhallandet mellan kronologisk alder och benalder;

Férebyggande av progressiv acceleration av benalder;

Reducerad och normaliserad tillvaxthastighet.

Okning av slutlig kroppsléangd.

Behandlingen resulterar i suppression av patologisk, prematur aktivering av HPA-axeln i enlighet med
prepubertal alder.

| langtidsstudier pa barn som behandlats med leuprorelin vid doser upp till 15 mg per manad i > 4 ar
observerades att pubertetsutveckligen dterupptogs efter avslutad behandling. Uppféljning av 20 kvinnor till
vuxen alder visade normal menstruationscykel i 80% och 12 graviditeter hos 7 av 20 personer, inklusive
flera graviditeter bland 4 personer.

Farmakokinetik

Leuprorelinacetat ar inte aktivt vid peroral administrering eftersom det inte absorberas. Biotillgangligheten
efter subkutan administrering ar i stort sett fullstandig (94 %). Initialt hog plasmaniva av leuprorelin, med C

max cirka 3 timmar efter injektion, foljs av en minskning till underhallsnivaer efter 7 till 14 dagar.

Depaberedningen med 3,75 mg ger kontinuerliga plasmanivaer av leuprorelin i mer &n 28 dagar och
resulterar i en testosteronsupression under kastrationsniva inom 4 veckor hos de flesta patienter.
Depaberedningen med 11,25 mg ger kontinuerliga plasmanivaer av leuprorelin i mer an 3 manader och
resulterar i en testosteronsupression under kastrationsniva inom 4 veckor hos de flesta patienter.
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Efter subkutan administrering uppvisar leuprorelin bifasisk elimination fran plasma. Kinetiken &r linjar.
Leuprorelins halveringstid i plasma ar kort, cirka 3 timmar (2,6-3,8 timmar). Plasmaproteinbindningen for
leuprorelin varierar mellan 43 % och 49 %. Exogent GnRH distribueras i stor utstrackning i
extracellularvatskan, med en skenbar distributionsvolym pa 27-36 liter. Substansen elimineras genom
enzymatisk nedbrytning och renal utséndring.

Metabolism, distribution och utsdndring av leuprorelinacetat hos manniska ar inte helt kand.
Information om utséndring i bréstmjolk samt om transplacentar 6vergang saknas.

Barn:
Figur 1 visar serumnivaer for leuprorelin efter en subkutan administrering av leuprorelinacetat depot vid
doser pa 30ug/kg kroppsvikt. Maximala serumnivaer uppnas 60 minuter efter administrering (7,81+3,59

ng/ml) AUC, -, ar 105,78 * 52,40 ng x timmar/ml.

(ng/mil)
104

L 4L L

L

L L L LAl

il

0.1

0.01 p— Y T T 1 1
30 mins 120 mins 3 days 2 weeks 4 weeks
60 mins 1day 1 week 3 weeks

Figur 1: serumnivaer for leuprorelin efter en subkutan administrering av 30ug/kg kroppsvikt av
leuprorelinacetat som depotformulering (n=6)(genomsnittlig £SD).

Figur 2 visar serumnivaerna for leuprorelin hos barn under de férsta 6 manaderna av behandlingen (tva
subkutana injektioner).
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Fran den forsta injektionen dkar serumnivaerna for leuprorelin och nar maximala serumnivaer vid manad 4
(294,79 pg/ml + 105,42) och minskar nagot fram till manad 6 (229,02 pg/ml £103,33).

295
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35 r - : | :
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| —#— Leuprorelin |

Figur 2: Serumnivaer for leuprorelin under de forsta sex manaderna vid behandling med
leuprorelinacetat 11,25 mg (tva subkutana injektioner) (n=42-43).

Prekliniska uppgifter

Det finns inga prekliniska data av relevans for sakerhetsbedémningen utdver vad som redan beaktats i
produktresumén.

Innehall

Kvalitativ och kvantitativ sammansattning
En forfylld spruta innehaller leuprorelinacetat 3,75 mg respektive 11,25 mg

Hjalpamne med kand effekt: natrium

Forteckning éver hjdlpamnen

Enanton Depot Dual 3,75 mg:

Pulver: gelatin, DL-laktid-glykolid-sampolymer (75:25 mol%), mannitol.

Vétska: Karmellosnatrium, mannitol, polysorbat 80, koncentrerad attiksyra (pH-justering) och vatten fér
injektionsvatskor.

Enanton Depot Dual 11,25 mg:

Pulver: poly(DL laktid), mannitol.

Vétska: Karmellosnatrium, mannitol, polysorbat 80, koncentrerad attiksyra (pH-justering) och vatten for
injektionsvatskor.

Blandbarhet

Da blandbarhetsstudier saknas ska detta lakemedel inte blandas med andra Iakemedel.
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Hallbarhet, forvaring och hantering

Hallbarhet
3ar.
Efter beredning ska suspensionen administreras omedelbart.

Sarskilda forvaringsanvisningar
Forvaras vid hogst 25°C.
Forvaras i skydd mot kyla.

Far ej frysas.

Sarskilda anvisningar for destruktion

Beredning och administrering av injektionsvatskan

Pulver och vatska ska blandas fére anvandning.

Observera! Dra aldrig tillbaka kolven under beredning, detta kan orsaka lackage vid proppen eller vid
kolven. Las och f6lj nedanstdende instruktioner.

Allménna rdd

Den fardigberedda suspensionen ska anvandas omedelbart.
Liksom med andra Iakemedel som kan komma att administreras kroniskt genom injektion ska
injektionsstallet periodvis varieras.

® D3 produkten inte innehaller nagot konserveringsmedel ska suspensionen kasseras om den inte
anvands omedelbart.
Injektionsstallet far inte masseras.
Vid behov kan plaster sattas pa injektionsstallet.
Enanton Depot Dual 3,75 mg innehaller renat gelatin som i sallsynta fall, kan ge chock- och
anafylaktiska symtom. Patienten bdr darfér observeras noga efter administrering av lakemedlet.

1. Hall sprutan uppratt (ndlen uppat). Skruva fast
kolvens skaft pa sprutans botten tills den bakre
gummiproppen bdrjar snurra.

2. Hall sprutan uppratt (nalen uppat). Kontrollera att
nalen ar ordentligt fastskruvad pa sprutan genom att
skruva nalskyddet medurs. Skruva inte at det for
hart. Knacka forsiktigt pa sprutan med ett finger sa
att pulvret lossnar fran kammarens vagg.
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3. Hall sprutan uppratt (nalen uppat). Tryck in kolven
ldngsamt (6-8 sekunder) tills den mellersta
gummiproppens 6vre del nar den bla linjen.

//Eg

4. Hall sprutan uppratt (nadlen uppat). Skaka sprutan
forsiktigt for att I16sningen ska blandas ordentligt.
Fardig injektionsvatska ar en vit, mjoélkaktig suspensi
on. Dra forsiktigt av nalskyddet.

5. Hall sprutan med nalen uppat sa att du ser om det
finns luftbubblor i sprutan. Om luftbubblor syns, tryck
forsiktigt pa kolven tills all luft (men ingen vatska)

har avlagsnats fran sprutan.
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6. Rengdr hudomradet med aseptiskt medel fore inje
ktionen. N&r injektionen ges ska pricken pa
sakerhetsskyddet peka uppat. Kontrollera att nalen
upp inte punkterar ett blodkarl och injicera hela
innehallet i sprutan pa en gang under huden som vid
en normal injektion.

hud
runt marke

EFTER INJEKTION

7. Pa sakerhetsskyddets klaff finns en pil
utmarkerad. Tryck pa sakerhetsskyddets klaff i pilens
riktning genast efter injektionen. Da glider skyddet
mot nalspetsen och lases som skydd for nalen.
Kontrollera lasningen genom att lyssna eller kdnna
(nar skyddet Iases hor du ett "klick” eller kanner en
knapp).

Egenskaper hos lakemedelsformen

Enanton Depot Set: . Injektionsflaska med pulver till injektionsvatska (leuprorelinacetat 3,75 mg eller 11,25
mg). 1 forfylld spruta med vatska till injektionsvatska (1 ml), 2 nalar (18 G och 23 G).

Enanton Depot Dual: Forfylld tvakammarspruta av glas innehallande pulver och 1 ml vétska.3,75 mg: 1
forfylld spruta med tillhérande injektionsnal (25 G) +1 extra injektionsnal med sakerhetshylsa respektive 3
forfyllda sprutor med tillhérande injektionsnal (25 G) + 3 extra injektionsnalar med sakerhetshylsa. 11,25
mg:1 forfylld spruta med tillhérande injektionsnal (23 G) + 1 extra injektionsnal med sékerhetshylsa.

Férpackningsinformation

Pulver och vétska till injektionsvatska, suspension i férfylld spruta 3,75 mg (vitt pulver + klar, farglés
vatska)

1 styck forfylld spruta, 1250:25, F

3 x 1 styck forfylld spruta, 2654:50, F

Pulver och vétska till injektionsvatska, suspension i forfylld spruta 11,25 mg (vitt pulver + klar, farglés
vatska)

1 styck forfylld spruta, 2602:23, F
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