Bipacksedel: Information till patienten

Spectrila 10 000 E pulver till koncentrat till infusionsvatska, I6sning
asparaginas

Las noga igenom denna bipacksedel innan du ges detta lakemedel. Den innehaller information

som &r viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behéva lasa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare eller sjukskoterska.

- Om du far biverkningar, tala med lakare eller sjukskéterska. Detta galler dven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande:

Vad Spectrila ar och vad det anvands for

Vad du behdver veta innan du ges Spectrila

Hur Spectrila anvénds

Eventuella biverkningar

Hur Spectrila ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

ISR N S

1. Vad Spectrila ar och vad det anvands for

Spectrila innehaller asparaginas, som ar ett enzym som stor naturliga &mnen som &r noédvandiga for att
cancerceller ska véaxa. Alla celler behdver en aminosyra som kallas asparagin for att fortsatta leva.
Normala celler kan sjélva framstélla sitt asparagin, men det galler inte for vissa cancerceller.
Asparaginas sanker nivan av asparagin i blodcancerceller och stoppar cancerns tillvaxt.

Spectrila anvénds for att behandla vuxna och barn med akut lymfoblastleukemi (ALL) som &r en form
av blodcancer. Spectrila anvands som en komponent i en kombinationsbehandling.

2. Vad du behdver veta innan du ges Spectrila

Spectrila far inte anvandas

o om du &r allergisk mot asparaginas eller mot det andra innehallsamnet i detta lakemedel (anges i
avsnitt 6)

om du har eller har haft inflammation i bukspottkérteln (pankreatit)

om du har allvarliga problem med leverfunktionen

om du har en rubbning av blodkoagulationen (t.ex. hemofili)

om du haft allvarlig blédning eller allvarlig blodpropp (trombos) under tidigare behandling med
asparaginas.

Varningar och forsiktighet
Tala med lakare eller sjukskoterska innan du far Spectrila.

Foljande livshotande situationer kan uppsta under behandling med Spectrila:

o allvarlig inflammation i bukspottkérteln (akut pankreatit)

leverproblem

en allvarlig allergisk reaktion som orsakar andningssvarigheter eller yrsel
rubbningar av blodkoagulationen (blédning eller blodproppshbildning)
hoga blodsockernivaer.

Fore och under behandling med Spectrila tar lakaren blodprov.
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Om allvarliga leverproblem uppstar maste man omedelbart avbryta behandlingen med Spectrila.

Om allergiska symtom uppstar maste intravends infusion med Spectrila omedelbart avbrytas. Du
kanske far lakemedel mot allergi och, vid behov, lakemedel for att stabilisera cirkulationen. I de flesta
fall kan behandlingen fortsétta genom att man byter till andra lakemedel som innehaller andra former
av asparaginas.

Rubbningar av blodkoagulationen kan kréava att du far farsk blodplasma eller en viss typ av protein
(antitrombin 111) for att minska risken for blédning eller blodproppsbildning (trombos).

Hoga blodsockernivaer kan krava behandling med intravendsa vatskor och/eller insulin.

Reversibelt posteriort leukoencefalopatisyndrom (kannetecknat av huvudvérk, forvirring, epileptiska
anfall och synforlust) kan krava blodtryckssankande lakemedel och i fall av epileptiska anfall ger man
antiepileptisk behandling.

Andra lakemedel och Spectrila

Tala om for lakare om du anvénder, nyligen har anvant eller kan tdnkas anvénda andra lakemedel.
Detta ar viktigt eftersom Spectrila kan 6ka andra lakemedels biverkningar genom dess effekt pa
levern, vilket spelar en viktig roll nar det galler att avlagsna lakemedel fran kroppen.

Dessutom ar det sarskilt viktigt att du talar om for lakaren om du anvander nagot av foljande

lakemedel:

o Vinkristin (anvands for att behandla vissa typer av cancer) eftersom samtidig anvandning av
vinkristin och asparaginas kan 6ka risken for vissa biverkningar. For att undvika detta ges
vinkristin vanligtvis 3—24 timmar fore asparaginas.

o Glukokortikoider (kortison”, antiinflammatoriska lakemedel som h&mmar immunsystemet)
eftersom samtidig anvandning av glukokortikoider och asparaginas kan 6ka blodproppsbildning
(trombos).

o Lakemedel som minskar blodets formaga att koagulera, t.ex. antikoagulanter (t.ex. warfarin och
heparin), dipyridamol, acetylsalicylsyra eller lakemedel for att behandla smérta och
inflammation eftersom anvéandningen av dessa lakemedel tillsammans med asparaginas kan 6ka
risken for blodning.

o Lakemedel som bryts ner i levern (t.ex. paracetamol, acetylsalicylsyra, tetracyklin), eftersom
risken for biverkningar kan oka.

o Asparaginas kan paverka effekten av metotrexat eller cytarabin (anvands for att behandla vissa
typer av cancer):

- om asparaginas ges efter dessa ldkemedel kan deras effekt forstarkas.
- om asparaginas ges fore dessa lakemedel kan deras effekt forsvagas.

o Lakemedel som kan ha en negativ effekt pa leverfunktionen (t.ex. paracetamol,
acetylsalicylsyra, tetracyklin) eftersom dessa negativa effekter kan forvarras av parallell
behandling med asparaginas.

o Lakemedel som kan h&mma benmérgsfunktion (t.ex. cyklofosfamid, doxorubicin, metotrexat)
eftersom dessa effekter kan forstarkas av parallell anvéndning av asparaginas. Du kan bli mer
benagen att fa infektioner.

o Andra lakemedel mot cancer eftersom de kan bidra till frisattningen av alltfér mycket urinsyra
nér tumorceller forstors av asparaginas.

Vaccination
Samtidig vaccination med levande vacciner kan 6ka risken for en allvarlig infektion. Darfor bor du
inte vaccineras med levande vacciner forran minst 3 manader efter avslutad behandling med Spectrila.

Graviditet och amning

Det saknas information fran anvandningen av asparaginas for gravida kvinnor. Spectrila far inte
anvandas under graviditet savida inte kvinnans tillstand kraver behandling med asparaginas. Det ar
inte kdnt om asparaginas forekommer i brostmjolk. Darfér ska inte Spectrila anvéndas under amning.
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Om du &r gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare
innan du anvéander detta lakemedel.

Om du &r kvinna maste du anvanda preventivmedel eller vara avhallsam under
cytostatikabehandlingen och i 7 manader efter avslutad behandling. Eftersom en indirekt paverkan
mellan orala preventivmedel och asparaginas inte kan uteslutas, anses inte orala preventivmedel (som
tas via munnen) tillrackligt sakra. Fertila kvinnor bor anvénda en annan preventivmetod an orala
preventivmedel.

Om du ar man ska du vidta lampliga forsiktighetsatgarder for att sakerstélla att din partner inte blir
gravid under behandling med Spectrila och under 4 manader efter den sista dosen.

Kérformaga och anvandning av maskiner
Kor inte bil och anvand inte maskiner medan du tar detta lakemedel eftersom det kan fa dig att kanna
dig dasig, trott eller forvirrad.

3. Hur Spectrila anvands

Spectrila bereds och ges av halso- och sjukvardspersonal. Lakaren bestammer vilken dos du ska fa.
Dosen du far beror pa din kroppsyta, som beraknas fran din langd och vikt.

Spectrila ges i en ven. Det ges vanligtvis tillsammans med andra lakemedel mot cancer.
Behandlingens langd beror pa det specifika cytostatikaprotokoll som anvénds for att behandla din
sjukdom.

Anvandning for vuxna
Rekommenderad dos av Spectrila for vuxna ar 5 000 E (enheter) per kvadratmeter kroppsyta och ges
var tredje dag.

Anvandning fér barn och ungdomar
Rekommenderad dos for barn och ungdomar i aldern 1-18 ar &r 5 000 E per kvadratmeter kroppsyta
och ges var tredje dag.

Rekommenderad dos till spadbarn i aldern 0-12 manader ser ut pa féljande sétt:

- yngre an 6 manader: 6 700 E per kvadratmeter kroppsyta

- 6-12 manader: 7 500 E per kvadratmeter kroppsyta.

Om du har fatt for stor mangd av Spectrila

Om du tror att du har fatt for stor mangd av Spectrila ska du tala om det for lakaren eller
sjukskoterskan snarast mojligt.

Hittills kanner man inte till att en verdos av asparaginas har lett till nagra tecken pa en 6verdos. Om
det behdvs behandlar lakaren dina symtom och ger stodjande vard.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta lakare eller sjukskoterska.

4, Eventuella biverkningar

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

Tala omedelbart om det for din lakare och sluta ta Spectrila om du far:
o inflammation i bukspottkérteln, vilket ger allvarlig smarta i buken och ryggen
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o allvarliga avvikelser i leverfunktion (bestdms med laboratorietest)

o allergiska reaktioner inklusive allvarlig allergisk reaktion (anafylaktisk chock), rodnad, utslag,
Iagt blodtryck, svullnad i ansikte och svalg, nasselfeber, andfaddhet

o rubbningar av blodkoagulationen som blddning, ett akut tillstind med okontrollerad aktivering
av blodets koagulation (disseminerad intravaskular koagulation, DIC) eller blodproppsbildning
(trombos)

o hoga blodsockerhalter (hyperglykemi).

En lista med alla 6vriga biverkningar finns nedan ordnad efter hur vanliga de ar:

Mycket vanliga biverkningar (kan uppkomma hos fler &n 1 av 10 anvandare)

illamaende, krakningar, magont eller 16s avforing (diarré)

ansamling av vatska (6dem)

trotthetskansla

avvikande laboratorietester inklusive forandringar i proteinnivaerna i blodet, forandringar i
blodfettvéarden eller i leverenzymvarden eller hoga nivaer av urea i blodet

Vanliga biverkningar (kan uppkomma hos upp till 1 av 10 anvéndare)

lindrigt till mattligt minskat antal av alla blodkroppar

allergiska reaktioner inklusive vasande andning (kramp i luftvagarna) eller svart att andas
Iag blodsockerniva (hypoglykemi)

aptitforlust eller viktminskning

depression, hallucination eller forvirring

nervositet (oro) eller sémnighet

forandringar i elektroencefalogram (EEG; en kurva som visar hjarnans elektriska aktivitet)
hoga nivaer i blodet av amylas och lipas

smarta (ryggsmarta, ledsmarta, magsmarta)

Mindre vanliga biverkningar (kan uppkomma hos upp till 1 av 100 anvandare)
o hoga nivaer i blodet av urinsyra (hyperurikemi)

o hoga nivaer i blodet av ammoniak (hyperammonemi)

o huvudvérk

Séllsynta biverkningar (kan uppkomma hos upp till 1 av 1 000 anvéndare)

o diabetisk ketoacidos (komplikation som beror pa okontrollerat blodsocker)

o epileptiska anfall, allvarlig medvetandesénkning inklusive koma och stroke

o reversibelt posteriort leukoencefalopatisyndrom (ett tillstind som kannetecknas av huvudvark,
forvirring, epileptiska anfall och synforlust)

inflammation i salivkortlarna (parotit)

kolestas (blockerat gallflode fran levern)

gulsot

nedbrytning av leverceller (levercellsnekros)

leversvikt som kan leda till doden

Mycket sallsynta biverkningar (kan uppkomma hos upp till 1 av 10 000 anvandare)

o minskad funktion i skdldkdrteln eller biskoldkortlarna

o lindrig darrning i fingrarna

o pseudocystor i bukspottkdrteln (ansamling av vétska efter akut inflammation i bukspottkdrteln)

Har rapporterats (forekommer hos ett okant antal anvéandare)
o infektioner
o fettlever
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Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lakare eller sjukskoterska. Detta galler aven eventuella biverkningar
som inte namns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt (se detaljer nedan).
Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till att 6ka informationen om lakemedels sékerhet.

Sverige

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

Finland

webbplats: www.fimea.fi

Sékerhets- och utvecklingscentret for lakemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

5. Hur Spectrila ska forvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvinds fore utgangsdatum som anges pa kartongen. Utgangsdatumet ar den sista dagen i angiven
manad.

Forvaras i kylskap (2 °C-8 °C).
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskansligt.

Den féardigberedda Iosningen ar stabil i 2 dagar vid forvaring vid 2 °C-8 °C.

Om det fardigberedda lakemedlet inte anvands omedelbart ansvarar anvandaren som bereder detta
lakemedel for forvaringstider och forvaringsvillkor for att sakerstalla produktens sterilitet. Férvaring
ska normalt inte dverstiga 24 timmar vid 2 °C-8 °C.

Lékemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man

kastar lakemedel som inte langre anvéands. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och évriga upplysningar

Innehallsdeklaration

. Den aktiva substansen &r asparaginas. En injektionsflaska med pulver innehaller 10 000 enheter
av asparaginas. Efter beredning innehaller en milliliter 16sning 2 500 enheter av asparaginas.

. Det andra innehallsdmnet &r sackaros.

Lakemedlets utseende och férpackningsstorlekar
Spectrila tillhandahalls som ett pulver till koncentrat till infusionsvatska, 16sning.

Pulvret ar vitt och tillhandahalls i en injektionsflaska av klart glas med en gummipropp, en
aluminiumforsegling och ett flipplock av plast.

Spectrila finns i forpackningar om 1 eller 5 injektionsflaskor.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
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http://www.lakemedelsverket.se/
http://www.fimea.fi/

Innehavare av godkénnande for forsaljning och tillverkare
medac

Gesellschaft fir klinische Spezialpréparate mbH

Theaterstr. 6

22880 Wedel

Tyskland

Tel.: +49-4103-8006-0

Fax: +49-4103-8006-100

E-post: contact@medac.de

Denna bipacksedel &ndrades senast 03/2023.
Ovriga informationskéllor

Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.

Foljande uppgifter ar endast avsedda for halso- och sjukvardspersonal:

Sparbarhet

For att underlatta sparbarhet av biologiska lakemedel ska lakemedlets namn och
tillverkningssatsnummer dokumenteras.

Spectrila bor endast anvandas av lakare med erfarenhet av sadana behandlingsprotokoll.

Rekommenderade kontrollundersékningar och sékerhetsatgérder

Innan behandling inleds ska bilirubin, levertransaminaser och koagulationsparametrar (partiell
tromboplastintid [PTT], protrombintid [PT], antitrombin 111, fibrinogen och D-dimer) bestdmmas.

Efter administrering av asparaginas rekommenderas noggrann évervakning av bilirubin,
levertransaminaser, blod-/uringlukos, koagulationsparametrar (PTT, PT, antitrombin 111, fibrinogen
och D-dimer), amylas, lipas, triglycerider och kolesterol.

Akut pankreatit

Behandling med asparaginas ska avbrytas for patienter som utvecklar akut pankreatit. Akut pankreatit
har utvecklats hos mindre an 10 % av alla patienter. | séllsynta fall uppkommer hemorragisk eller
nekrotiserande pankreatit. Det finns enstaka rapporter om dddsfall. Kliniska symtom inkluderar
buksmarta, illaméaende, krakningar och anorexi. Serumnivaerna av amylas och lipas ar vanligtvis
forhojda, men hos vissa patienter kan de vara normala pa grund av nedsatt proteinsyntes. Patienter
med allvarlig hypertriglyceridemi I0per 6kad risk for att utveckla akut pankreatit. Dessa patienter bor
inte langre behandlas med nagon asparaginasprodukt.

Levertoxicitet

| séllsynta fall har allvarlig leversvikt beskrivits, inklusive kolestas, ikterus, levernekros och leversvikt
med dddlig utgang (se avsnitt 4.8 och 4.5). Leverparametrar ska 6vervakas noga innan och under
behandling med asparaginas.

Behandling med asparaginas bor avbrytas om patienter utvecklar allvarligt nedsatt leverfunktion
(bilirubin > 3 ganger den 6vre normalgréansen [upper limit of normal, ULN]; transaminaser

> 10 ganger ULN), allvarlig hypertriglyceridemi, hyperglykemi eller koagulationsrubbning (t.ex.
sinustrombos, allvarlig blédning).

Allergi och anafylaxi
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Pa grund av risken for allvarliga anafylaktiska reaktioner bor inte asparaginas administreras som
intravends bolusinjektion. Om allergiska symtom uppstar maste administrering av asparaginas
avbrytas omedelbart och 1amplig behandling ges, som kan inkludera antihistaminer och
kortikosteroider.

Koagulationsrubbningar

Pa grund av att asparaginas hammar proteinsyntes (minskad syntes av faktor I1, V, VII, VIIl och IX,
protein C och S, antitrombin 111 [AT 111]) kan koagulationsrubbningar uppkomma, vilka manifesteras
antingen som trombos, disseminerad intravaskular koagulation (DIC) eller blédning. Risken for
trombos verkar vara hogre an risken for blédning. Aven symtomatiska tromboser relaterade till
anvandningen av centrala venkatetrar har beskrivits. Frekvent utvardering av koagulationsparametrar
ar viktigt fére och under behandling med asparaginas. Expertrad bor efterfragas i fall dar AT 111 ar
sankt.

Hyperglykemiska tillstand

Asparaginas kan inducera hyperglykemi till f6ljd av minskad insulinproduktion. Dessutom kan det
minska insulinsekretionen fran pankreatiska p-celler och forsamra insulinreceptorfunktion. Syndromet
ar i allmanhet sjalvbegransande. | séllsynta fall kan det dock leda till diabetisk ketoacidos. Samtidig
behandling med kortikosteroider bidrar till denna effekt. Glukosnivaerna i serum och urin bor
kontrolleras regelbundet och hanteras efter klinisk indikation.

Antineoplastiska medel

Asparaginasinducerad tumorcellsdestruktion kan frigra stora mangder urinsyra, vilket leder till
hyperurikemi. Samtidig administrering av andra antineoplastiska lakemedel bidrar till denna effekt.
Aggressiv alkalisering av urinen och anvandning av allopurinol kan férhindra uratnefropati.

Glukokortikoider

En hogre risk for trombos under induktionsbehandling med asparaginas och prednison sags hos barn
med genetisk protrombotisk riskfaktor (faktor V G1691A-mutationer, protrombin G20210A-variation,
metylentetrahydrofolatreduktas [MTHFR] T677T-genotyp, forhojt lipoprotein A,
hyperhomocysteinemi).

Preventivmedel

Fertila kvinnor maste anvanda effektiv preventivmetod under behandling och under 7 manader efter
avslutad behandling med asparaginas. Eftersom en indirekt interaktion mellan komponenterna i det
orala preventivmedlet och asparaginas inte kan uteslutas, anses inte orala preventivmedel tillrackligt
sdkra i en sadan klinisk situation. Man ska anvanda effektiva preventivmetoder och avrads fran att avla
ett barn medan de far asparaginas och under 4 manader efter avslutad behandling.

Philadelphiakromosompositiva patienter
Effekt och sakerhet for Spectrila har inte faststallts hos Philadelphiakromosompositiva patienter.

Asparaginasaktivitet

Matning av asparaginasaktivitetsnivan i serum eller plasma kan géras for att utesluta accelererad
eliminering av asparaginasaktivitet.

Helst bor nivaerna métas tre dagar efter den senaste administreringen av asparaginas, dvs. vanligtvis
direkt innan nésta dos av asparaginas ges.

Laga asparaginasaktivitetsnivaer atfoljs ofta av uppkomsten av anti-asparaginasantikroppar. | sadana
fall bor ett byte till en annan asparaginasprodukt 6vervagas. Expertis bor forst radfragas.

Hypoalbuminemi

Till foljd av forsamrad proteinsyntes sanks proteinnivaerna i serum (sarskilt aloumin) valdigt ofta hos
patienter som behandlas med asparaginas. Eftersom serumprotein &r viktigt for bindnings- och
transportfunktionen av vissa aktiva substanser, ska proteinnivaerna i serum dvervakas regelbundet.

Hyperammonemi
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Ammoniaknivaerna i plasma bor faststallas hos alla patienter med oférklarliga neurologiska symtom
eller allvarliga och langvariga krakningar. Nar det géller hyperammonemi med allvarliga kliniska
symtom bor behandlingsatgarder och lakemedel som snabbt sanker ammoniaknivaerna i plasma (t.ex.
proteinrestriktion och hemodialys), vander katabola tillstdnd och 6kar avlagsnandet av kvaverester
séttas in samt experter konsulteras.

Reversibelt posteriort leukoencefalopatisyndrom

Reversibelt posteriort leukoencefalopatisyndrom (RPLS) kan forekomma i sallsynta fall under
behandling med asparaginaspreparat. Vid magnetresonanstomografi (MR) karakteriseras detta
syndrom av reversibla (fran nagra fa dagar till manader) lesioner/6dem, framforallt i hjarnans
posteriora region. Symtom pa RPLS omfattar véasentligen forhojt blodtryck, epileptiska anfall,
huvudvark, forandrat mentalt tillstdnd och akut forsamrad syn (framforallt kortikal blindhet eller
homonym hemianopsi). Det ar inte klarlagt om RPLS orsakas av asparaginas, samtidig behandling
eller underliggande sjukdomar.

RPSL behandlas symtomatiskt, inklusive atgarder for att behandla eventuella epileptiska anfall.
Avbrott eller dosreduktion av samtidigt administrerade immunhammande ldkemedel kan behévas.
Expertis bor radfragas.

Hantering

For att 16sa upp pulvret ska 3,7 ml vatten for injektionsvatskor forsiktigt sprutas mot
injektionsflaskans innervégg med en injektionsspruta (spruta inte direkt pa eller i pulvret).
Upplosningen av innehallet erhalls genom Iangsam vandning (undvik skumbildning som uppstar vid
skakning). Den fardigberedda I6sningen kan vara svagt opalescent.

Den beraknade mangden asparaginas loses upp ytterligare i 50 till 250 ml natriumklorid 9 mg/ml
(0,9 %) infusionsvatska, 16sning.

Administreringssatt

Endast for intravends anvandning. Den dagliga méngden av asparaginas som behovs per patient kan
spadas i en slutlig volym av 50-250 ml natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) infusionsvatska, 16sning.

Behandlingslangd

Den utspadda losningen av asparaginas infunderas under 0,5 till 2 timmar. Asparaginas far inte
administreras som en bolusdos.

Kassering

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.
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