PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN
Suprecur 0,15 mg/dos nasspray, l6sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 g nasspray innehaller buserelinacetat motsvarande 1,5 mg buserelin.
1 dos nasspray motsvarar 0,15 mg buserelin.

Hjélpdmne(n) med kénd effekt
0,1 mg bensalkoniumklorid per ml nasspray, l16sning.

For fullstandig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Né&sspray, 16sning.
Klar 16sning.

4, KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Symtomlindring vid endometrios.
Som férbehandling till in vitro-fertilisering for att hamma endogen hormonpaverkan.

4.2 Dosering och administreringssatt

For att sakerstélla den dnskade effekten, dr det mycket viktigt att individuella doser
administreras i ungefar lika intervall. Patienterna maste félja dessa intervall noggrant.

Dosering

Huvudet ska béjas latt framat vid administreringen. Buserelin absorberas fran slemhinnorna i
nasan aven om patienten har en évre luftvagsinfektion. Nasgangarna maste befrias fran slem
fore administrering.

Symtomlindring vid endometrios

Oberoende av kroppsvikt, ar den normala dygnsdosen 0,9 mg, uppdelad pa 3 dostillfallen.
En spraydos a 0,15 mg ges i vardera nasborren morgon, middag och kvéll. Andra tidpunkter
kan véljas under forutséttning att doseringstillfallena &r jamnt fordelade dver hela dygnet.
Behandlingen ska pabdrjas under menstruationens forsta eller andra dag.

Behandlingstid: 6 manader.

Innan behandling med Suprecur paborjas, ska hormonella antikonceptionsmedel utsattas.
Under behandlingen ska icke hormonella antikonceptionsmedel anvandas.

Forbehandling till in vitro-fertilisering
Behandlingen bor starta dag 1 eller dag 2 i follikelfasen, eller mitt i lutealfasen (ca dag 21 i
cykeln), i de fall graviditet kan uteslutas.



Normal dygnsdos ar 0,6 mg, uppdelad pa fyra dostillfallen (ges alternerande mellan
nasborrarna) i ungefar lika intervall. En spraydos a 0,15 mg 4 ganger per dygn. En spraydos
ges i en nasborre vid forslagsvis foljande tidpunkter: kI 7, kl 12, kl 17 och ki 22.

Vissa patienter kraver hogre doser: En spraydos ges i vardera nasborren 4 ganger per dygn
(totalt 1,2 mg buserelin) i ungefar lika intervall, forslagsvis vid féljande tidpunkter: ki 7,

Kl 12, kI 17 och ki 22.

Ovariell stimulering med gonadotropin bor startas forst nar estradiolnivaerna ar menopausala
och eventuellt forhojda LH-nivaer sjunkit. Hos de flesta patienter tar detta 2-3 veckor.
Fortsatt behandlingen med Suprecur under stimulering med exogen gonadotropintillforsel tills
induktion av ovulation med hCG planeras, da behandling med Suprecur ska avbrytas.

Pediatrisk population
Suprecur ska inte anvéndas hos barn. Sékerhet och effekt for Suprecur for barn har inte
faststallts.

Administreringssatt

Suprecur 0,15 mg/dos ar avsedd for nasal anvandning.

4.3 Kontraindikationer

Overkénslighet mot den aktiva substansen, GnRH-analoger eller mot ndgot hjalpamne som
anges i avsnitt 6.1.

Suprecur ska inte ges till gravida kvinnor, se avsnitt 4.6.

Angaende anvandning hos ammande kvinnor, se avsnitt 4.6.

4.4 Varningar och forsiktighet

Hos patienter med hypertension rekommenderas regelbunden matning av blodtrycket (risk for
férsamrad blodtryckskontroll).

Androgen deprivationsterapi kan forlanga QT-intervallet.

For patienter med QT-forlangning i anamnesen eller med riskfaktorer for QT-forlangning
samt for patienter som samtidigt behandlas med andra lakemedel som kan férlanga QT-
intervallet (se avsnitt 4.5), bor forskrivare beddma nytta/risk-balansen inklusive risken for
torsade de pointes, innan behandling med Suprecur paborjas.

Anvéndningen av LHRH-agonister kan associeras med minskad bentéthet och kan leda till
osteoporos och en 6kad risk for benfraktur (se avsnitt 4.8). Sarskild forsiktighet ska iakttas
hos patienter med andra riskfaktorer for osteoporos (t.ex. kroniskt alkoholmissbruk, rokare,
langtidsbehandling med antikonvulsivt medel eller kortikosteroider eller vid forekomst av
osteoporos i slékten). Det rekommenderas att periodvis mata benmineraldensiteten (BMD)
och att preventiva atgarder anvands under behandlingen for att forhindra
osteopeni/osteoporos.

Hos vissa patienter som behandlas med GnRH-agonister uppvisas en forandring i
glukostolerans (se avsnitt 4.8). Hos diabetiker rekommenderas att blodglukosnivaerna mats
regelbundet (risk for forsamrad metabolisk kontroll).

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



Patienter med depression i anamnesen maste dvervakas noggrant och om sa ar nodvandigt
behandlas (risk for recidiv eller férvarrad depression).

Symtomlindring vid endometrios

Infor behandling av endometrios ska anvandning av hormonella antikonceptionsmedel
avbrytas. Av sakerhetsskal rekommenderas alternativa icke-hormonella
antikonceptionsmedel.

For att undvika att behandling pabdrjas under en redan paborjad graviditet, rekommenderas
att behandlingen startar under menstruationens forsta eller andra dag. Om tvekan rader,
rekommenderas ett graviditetstest.

En graviditet kan ej foérvantas under behandlingstiden vid regelbunden dosering. Om
behandlingen daremot avbryts, om endast for nagra fa dagar, kan ovulation och graviditet
intraffa. Om graviditet intraffar maste behandlingen med buserelin avbrytas omedelbart och
ldkare informeras.

Negativa effekter pa benmassan (bentathetsminskning) kan uppkomma. Av detta skal bor
behandlingstidens langd begransas till hdgst 6 manader. Upprepade behandlingsperioder bor
endast genomfdras efter noggrann beddomning av fordelar respektive nackdelar med
behandlingen.

Forbehandling till in vitro-fertilisering
Kombination av gonadotropiner med buserelin medfor en 6kad risk for utveckling av ovariellt
hyperstimuleringssyndrom (OHSS), &n anvéndningen av enbart gonadotropiner.

Hos patienter med polycystiskt ovariesyndrom rekommenderas forsiktighet, eftersom det
finns en 6kad tendens till ovariellt hyperstimuleringssyndrom i kombination med
gonadotropiner.

Eventuella kliniska tecken pa ovariellt hyperstimuleringssyndrom &r: buksmarta, uppspandhet
och obehag fran buken, ovarialcystor, illamaende, krakningar, forstoring av aggstockarna,
dyspné, diarré, oliguri, hemokoncentration, hyperkoagulation. Torsion och ruptur av ovariet
kan leda till en akut buk. Allvarliga tromboemboliska biverkningar kan ocksa uppsta.
Utgangen kan vara dadlig.

Varje stimuleringscykel maste kontrolleras noggrant for att drabbade patienter ska kunna
identifieras i ett tidigt skede. Vid misstanke om 6éverstimulering ska humant
koriongonadotropin (hCG) inte ges.

Innan behandlingen paborjas, rekommenderas att ett graviditetstest utfors.

Vid in vitro-fertilisering, maste ovulationsinduktion ske under noggrann medicinsk kontroll.
Hjalpamnen

Detta lakemedel innehaller mindre & 1 mmol (23 mg) natrium per ml, d.v.s. &r nast intill
“natriumfritt”.

Detta lakemedel innehaller 0,1 mg bensalkoniumklorid per ml nasspray, 16sning.
Bensalkoniumklorid kan orsaka irritation och svullnad inuti n&san, sarskilt vid langre tids



anvandning av lakemedlet. Langtidsbruk kan orsaka 6dem i nasslemhinnan.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och dvriga interaktioner

Specifika interaktionsstudier har ej genomforts.

Da antidiabetika ges samtidigt kan effekten av dessa forsvagas.

Vid samtidig behandling med gonadosteroider (6strogen/gestagen, ”add back”) kan
dosanpassning av Suprecur behovas.

Eftersom androgen deprivationsterapi kan forlanga QT-intervallet, bor en noggrann
Overvagning goras av samtidig anvandning av Suprecur med lakemedel som forlanger QT-
intervallet, eller med ldkemedel som kan framkalla torsade de pointes sasom klass IA
antiarytmika (t.ex. kinidin, disopyramid) eller klass IllA antiarytmika (t.ex. amiodaron,
sotalol, dofetilid, ibutilid), metadon, moxifloxacin, antipsykotika m.fl. (se avsnitt 4.4).

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Klinisk erfarenhet fran gravida kvinnor &r begransad. | forsok pa ratta har fetala abnormiteter
pavisats. Forandrad ossifikation av skelettet, lagre vikt och langd hos fostren observerades.
Det &r oklart vilken betydelse dessa effekter kan ha for ménniska. Suprecur ska inte anvandas
under graviditet (se avsnitt 4.3).

Amning

Buserelin passerar 6ver i modersmjolk i sma mangder. Inga negativa effekter pa det ammade
barnet har setts, men det rekommenderas anda att amning undviks under behandlingen med
Suprecur for att undvika att barnet far i sig sma mangder med bréstmjélken.

4.7 Effekter pa formagan att framféra fordon och anvéanda maskiner

Inga studier pa formagan att kora och anvanda maskiner har utforts. Vissa biverkningar (t.ex.
yrsel) kan férsamra patientens koncentrations- och reaktionsformaga och utgor darfor en risk i
situationer da denna férmaga ar av sarskild betydelse (t.ex. vid bilkdrning eller hantering av
maskiner eller i liknande situationer). Patienter ska darfor varnas om eventuella biverkningars
potentiella paverkan pa formaga att kora eller hantera maskiner.

4.8 Biverkningar

De vanligaste biverkningarna som rapporterats i kliniska prévningar & menopausala symtom,
sasom blodvallningar (ca 8%) samt huvudvark (ca 5%). Amenorré &r en forvantad effekt av
Suprecur.

Biverkningslista

De frekvenser som anges nedan definieras enligt féljande MedDRA 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 séallsynta (<1/10 000), Ingen ka&nd frekvens (kan inte
beréknas fran tillgangliga data).

Neoplasier; benigna, maligna och ospecificerade (inklusive cystor och polyper):
Mycket séllsynta: Fall av tillvéxt av hypofysadenom har rapporterats vid behandling med
LHRH-agonister, inklusive buserelin.



Blodet och lymfsystemet:
Mycket sdllsynta: Trombocytopeni, leukocytopeni.

Immunsystemet:

Mindre vanliga: Overkanslighetsreaktioner sdésom hudrodnad, klada, hudutslag (inklusive
urtikaria).

Séllsynta: Allvarliga éverkanslighetsreaktioner i form av bronkospasm och allergisk astma
med dyspné vilka i enstaka fall kan leda till anafylaktisk/anafylaktoid chock.

Metabolism och nutrition:

Mindre vanliga: Okad torst, forandrad aptit.

Mycket sdllsynta: Minskad glukostolerans (kan hos diabetiker leda till forsamrad metabolisk
kontroll).

Psykiska stérningar:

Vanliga: Somnrubbningar, minskad libido, nervositet, humoérférandringar, depression
(langtidsbehandling).

Mindre vanliga: humorforandringar, depression (korttidsbehandling), angestkanslor.
Sallsynta: Emotionell instabilitet, &ngslan.

Centrala och perifera nervsystemet:
Vanliga: Huvudvark, dasighet, yrsel. Lukt- och smakférandringar.
Mindre vanliga: Minnes- och koncentrationsstérningar. Parestesi.

Ogon:
Mindre vanliga: Torra 6gon. Synnedséattning (t.ex. dimsyn) och kénsla av tryck bakom
dgonen.

Oron och balansorgan:
Séllsynta: Tinnitus, horselstorning.

Hjartat:
Vanliga: Palpitationer.
Ingen kand frekvens: QT-forlangning (se avsnitt 4.4 och 4.5).

Blodkarl:
Vanliga: Blodvallningar.
Séllsynta: Forsdmrat blodtryck hos patienter med hypertension.

Andningsvagar, brostkorg och mediastinum:
Vanliga: Irritation av ndsslemhinnan, epistaxis.
Sallsynta: Dyspné, bronkospasm.

Magtarmkanalen:
Vanliga: Illamaende, krékning, diarré, obstipation, buksmarta.

Hud och subkutan vavnad:
Vanliga: Torr hud, akne, exantem, ékad eller minskad huvudbeharing.
Mindre vanliga: Spruckna naglar, 6kad eller minskad kroppsbeharing.

Muskuloskeletala systemet och bindvav:



Vanliga: Ryggsmarta, arm- och bensmarta, smarta i nedre abdomen, ledbesvar, muskelstelhet
i axel.

Mycket sdllsynta: Obehag och smérta i muskler och skelett.

Anvandandet av LHRH-agonister kan kopplas till minskad bentédthet och kan leda till
osteoporos samt en 6kad risk for frakturer. Risken for frakturer i skelettet 6kar med
behandlingstidens l&angd.

Reproduktionsorgan och brostkortel:

Vanliga: Menstruationsliknande blddning, torr vagina, vaginalflytning, ovarialcystor,
bréstomhet, 6kning eller minskning av broststorlek, dyspareuni.

Mindre vanliga: Laktation, vaginit.

Allménna symtom och/eller symtom vid administreringsstallet:

Vanliga: Trotthet, svettningar.

Mindre vanliga: Ansiktsddem. Odem (milda) runt anklarna och i benens nedre delar.
Mycket séllsynta: Férsamring av allmant valbefinnande.

Undersokningar:

Vanliga: Viktokning eller viktminskning.

Mindre vanliga: Stegring av leverenzymer (t.ex. transaminaser) i serum. Okning av
serumbilirubin.

Séllsynta: Forandringar av blodlipider.

Behandling med buserelin hdmmar dstrogenproduktionen. Utver avsedd effekt, kan detta
aven leda till biverkningar (dosberoende), d v s nér buserelin anvéands i laga doser som
forbehandling till in vitro-fertilisering forekommer dessa effekter mindre frekvent och ar
mindre uttalade &n vid behandling av endometrios.

Som ett tecken pa hammad 6strogenproduktion, intréffar i de flesta fallen en uterin blédning
(menstruation) de forsta veckorna av behandlingen. Uterin blodning kan ocksa tillfalligt
forekomma under fortsatt behandling.

Som ytterligare tecken pa hammad 6strogenproduktion, kan symtom liknande
klimakteriebesvar ocksa forekomma, sasom varmevallningar, okad svettning, torrhet i slidan,
dyspareuni, minskad libido, och efter flera manaders behandling, en minskning av benmassan.

Foljande biverkningar anses inte helt kunna hanforas till hormondeprivation: 6kning eller
minskning av broststorlek med bréstémhet, spruckna naglar, akne, torr hud, vaginalflytning
(tillfallig), ansikts-och extremitetodem (tillféllig).

Dessutom kan laktation, magont, smérta i nedre buken, parestesi (sérskilt i armar eller ben)
upptréada, liksom torrhet i 6gon (kan leda till 6gonirritation hos anvandare av kontaktlinser).

| borjan av behandlingen med buserelin, kan ovarialcystor utvecklas. Vid férbehandling av in
vitro-fertilisering har inga negativa effekter pa forloppet av stimuleringen hittills rapporterats.

In vitro-fertilisering och liknande reproduktionsstimulerande atgarder medfor risker, t.ex.
Okad frekvens av utomkvedshavandeskap, missfall eller multipla graviditeter. Detta galler
aven nér buserelin anvands som kompletterande behandling. En 6kad rekrytering av folliklar
under buserelinbehandling (sarskilt i fallet polycystiska ovarier) kan hos vissa patienter vara
en onskad effekt.



Kombinerad anvéndning av buserelin och gonadotropiner kan 0ka risken for ovariellt
hyperstimuleringssyndrom (OHSS) &n anvéndningen av enbart gonadotropiner (se avsnitt
4.4). Degeneration av uterina fibroider hos kvinnor med uterina fibroider forekommer med
okand frekvens.

Nasal administrering kan irritera slemhinnan i nasofarynx. Detta kan leda till ndsblod och
heshet samt lukt- och smakstorningar.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det
mojligt att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till (se detaljer nedan).

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Symtom
Rapporterade effekter vid dverdosering av buserelin skiljer sig inte fran de biverkningar som

rapporterats vid normal anvandning. Tecken och symtom pa 6verdosering: asteni, huvudvark,
oro, varmevallningar, yrsel, illamaende, buksmarta, ankel6dem och mastodyni.

Behandling
Om behandling vid 6verdosering &r nédvandig bor denna vara symtomatisk.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp Gonadotropinfrisattande hormonanaloger
ATC-kod: LO2AEO1

Verkningsmekanism
Buserelin &r en syntetisk analog till det kroppsegna gonadotropinfrisattande hormonet, GnRH
med forstarkt biologisk aktivitet. Buserelin har hog affinitet till hypofysens GnRH-receptorer.

Klinisk effekt och sékerhet

Efter upprepad dosering erhalls en hamning av sekretionen av gonadotropin och
gonadsteroider. Den farmakologiska effekten tillskrivs en nedreglering av hypofysens LH-RH
receptorer. Hos kvinnor ger eliminationen av pulsatil gonadotropinfrisattning en hdmning av
ostrogenutsondringen. Den hdmmande effekten ar beroende av dygnsdos, doseringsfrekvens
och behandlingstid.

I samband med in vitro-fertilisering utnyttjas principen for att undvika prematur luteinisering
och spontan ovulation.

Effekten av buserelin ar reversibel. Vid langtidsbehandling paverkar buserelin inte direkt
sekretionen av andra hypofyshormoner (tillvaxthormon, prolaktin, ACTH, TSH).
Ostrogenbrist kan dock ge minskad frisattning av tillvaxthormon och prolaktin.



http://www.lakemedelsverket.se

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Den nasala absorptionen av buserelin &r 1-3 %.

Distribution

Buserelin cirkulerar i serum huvudsakligen i oférandrad form. Proteinbindningen &r ca 15 %.
Baserat pa prekliniska data, ackumuleras buserelin foretradesvis i lever, njurar och
hypofysens framlob, som &r det biologiska malorganet.

Metabolism

In vitro studier har visat att buserelin inaktiveras av peptidaser (pyroglutamylpeptidas och
chymotrypsinliknande endopeptidaser) i lever och njurar. | hypofysen inaktiveras
receptorbundet buserelin av membranbundna enzymer.

Eliminering

Buserelin och dess inaktiva metaboliter utsondras via njurarna och djurstudier tyder ocksa pa
utséndring via gallan.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Prekliniska fynd kan hérledas till for buserelinacetatet kdnda farmakologiska och endokrino-
logiska effekter. Genotoxicitet har ej pavisats i etablerade in vitro eller in vivo tester. Djur-
studier har visat att den lokala toleransen ar god efter applikation av buserelin pa
nasalmucosa.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Natriumcitratdihydrat, citronsyramonohydrat, natriumklorid, bensalkoniumklorid
(konserveringsmedel) och vatten for injektionsvétskor.

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3ar.

Oppnad flaska ska anvandas inom 5 veckor.
6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25°C. Far ej frysas.

6.5 Forpackningstyp och innehall
En forpackning innehaller 2 bruna glasflaskor a 10 ml 16sning samt 2 doseringspumpar.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Symtomlindring vid endometrios: En flaska a 10 ml (100 doser) récker till 2 veckors
behandling (0,9 mg/dygn) och ska dérefter kasseras.



Forbehandling till in vitro-fertilisering: En flaska a 10 ml récker till 3 veckors behandling
med normaldos (0,6 mg/dag), eller 1,5 vecka med hogre dos (1,2 mg/dag) och ska dérefter
kasseras.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

CHEPLAPHARM Arzneimittel GmbH
Ziegelhof 24

17489 Greifswald

Tyskland

8 NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING
11729

9 DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet: 12 januari 1993
Datum for den senaste férnyelsen: 21 januari 2008

10 DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2021-11-18
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