


1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Preotact 100 mikrogrammaa injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten esitaytetyssé kyndssa

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksi esitéytetty kynd, sisaltad 1,61 mg lisékilpirauhashormonia; tdmé vastaa 14:44 annosta.

Yksi 71,4 mikrolitran annos kayttdvalmista liuosta sisaltdd 100 mikrogrammaa
lisdkilpirauhashormonia, joka on valmistettu Escherichia coli -bakteerissa kéyttdmalla yhdistelma-
DNA-tekniikkaa.

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten 0@'

Valkoinen tai melkein valkoinen jauhe ja kirkas, variton liuotin. \>Q

@°
4, KLIINISET TIEDOT
&

4.1 Kayttoaiheet (0('0
Preotact on tarkoitettu osteoporoosin hoitoon postmen@saalisille naisille, joilla on suuri riski saada
murtuma (ks. kohta 5.1). Q)\

Nikamamurtumien, mutta ei IonkkamurtumleQ@naantuvuuden on osoitettu vahentyneen

merkitsevésti.
\@
4.2 Annostus ja antotapa 6\

Annostus
Suositeltu annos on 100 mi ﬁ}rammaa lisdkilpirauhashormonia kerran vuorokaudessa.

Potilaiden tulee kayteab@lsmm ja D-vitamiinilisad, jos niiden saanti ravinnosta on riittdmatonté.
Tiedot tukevat Preotact-valmisteen jatkuvaa kdyttda korkeintaan 2 vuoden ajan (ks. kohta 4.4).

Preotact-hoidon jéalkeen potilaita voidaan hoitaa bisfosfonaatilla, joka lisa4 edelleen luun
mineraalitiheytta (ks. kohta 5.1).

Erityisryhmat

Munuaisten vajaatoiminta

Annosta ei tarvitse muuttaa, jos potilaalla on lieva tai keskivaikea munuaisten vajaatoiminta
(kreatiniinipuhdistuma 30-80 ml/min). Vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa sairastavista potilaista ei
ole tietoja kaytettavissd. Vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa sairastavien potilaiden ei sen vuoksi tulisi
kayttada Preotact-valmistetta (ks. kohta 4.3).

Maksan vajaatoiminta

Annosta ei tarvitse muuttaa, jos potilaalla on lieva tai keskivaikea maksan vajaatoiminta (Child-Pugh-
pisteet 7-9). Vaikeaa maksan vajaatoimintaa sairastavista potilaista ei ole tietoja kdytettavissa.
Vaikeaa maksan vajaatoimintaa sairastavien potilaiden ei sen vuoksi tulisi k&yttda Preotact-valmistetta
(ks. kohta 4.3).



Pediatriset potilaat

Preotact-valmisteen turvallisuutta ja tehoa alle 18-vuotiaiden potilaiden hoidossa ei ole tutkittu.
Preotact-valmisteen kaytto lapsille ei ole aiheellista osteoporoosin hoitoon suuren murtumariskin
yhteydessa.

Ikdéantyneet potilaat
Ik&an perustuva annoksen muuttaminen ei ole tarpeen (ks. kohta 5.2).

Antotapa
Annos pistetddn ihonalaisesti vatsan alueelle.

Potilaat tulee opettaa kéyttdmaan oikeaa pistostekniikkaa (ks. kohta 6.6). Pakkauksessa on mukana
kayttdohje, jossa opastetaan potilaita kyndn oikeassa kaytdssa.

Varotoimet ennen ladkevalmisteen kasittelya tai kayttoa
Katso kohdasta 6.6 ohjeet ladkkeen sekoittamiseen ennen kayttoa.

4.3 Vasta-aiheet

>
Preotact-valmisteen kéayttd on vasta-aiheista seuraavissa tapauksissa: (%(b'

o potilas on yliherkké lisékilpirauhashormonille tai apuaineille @ ta 6.1)
potilas saa tai on aiemmin saanut luuston sddehoitoa N
potilaalla on pahanlaatuisia kasvaimia tai etdpesakkeita |
potilaalla on hyperkalsemia tai muita kalsium-fosfaatty vaihdunnan hairigita
potilaalla on muita metabolisia luusairauksia kuin,pritaari osteoporoosi (mukaan lukien
lisdkilpirauhasten liikatoiminta ja Pagetin tauti SSa)
o luuspesifisen alkalisen fosfataasin selittdmétq reneminen
» vaikea munuaisten vajaatoiminta . QO
e vaikea maksan vajaatoiminta Q)\

SSa

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvat va&§%1et

Potilaiden seuranta hoidon aikana \@
Kun potilaan Preotact-hoito aloiteta Y (ﬂlisi seerumin ja/tai virtsan kalsiumpitoisuuksien suurenemista
tarkkailla 1, 3 ja 6 kuukautta hoid&ittamisen jalkeen. Jos potilaan seerumin kalsiumpitoisuus on
normaali 6 kuukautta hoidon Q@amisen jalkeen, ei pitoisuuksien tarkkailua sen jalkeen enda
suositella. (2

*
*

Seerumin kalsiumpitegsidden suurenemista havaittiin Preotact-hoidon aikana. Seerumin
kalsiumpitoisuus s&guuttaa huippunsa 6-8 tuntia annoksen ottamisen jalkeen ja palautuu lahtbarvoon
sithen mennessd, kun lisékilpirauhashormonin annosta on kulunut 20-24 tuntia. T&mén vuoksi
verindytteet, joista tutkitaan kalsiumpitoisuuksia, tulisi ottaa aikaisintaan 20 tuntia viimeisimmén
pistoksen ottamisen jalkeen.

Kohonneen seerumin kalsiumpitoisuuden hoito
Jos potilaan seerumin kalsiumpitoisuus pysyy suurena (yli normaalin yléarajan), tulisi arvioida, onko
hénelld jokin perussairaus (esim. lisékilpirauhasten liikatoiminta). Jos perussairautta ei todeta, tulee
tehdd seuraavat hoitotoimenpiteet:

e Lopetetaan kalsium- ja D-vitamiinilisan kaytto.

e Pistetddn Preotact-valmistetta 100 mikrogrammaa joka toinen péiva.

e Jos seerumin kalsiumpitoisuus pysyy yhé suurena, Preotact-hoito tulee lopettaa ja potilaan

tilaa tulee seurata, kunnes poikkeavat arvot ovat palautuneet normaaleiksi.

Varovaisuutta pitdd noudattaa seuraavissa tilanteissa

Hyperkalsiuriaa sairastavat potilaat



Preotact-valmisteen kayttéa on tutkittu hyperkalsiuriaa sairastavilla potilailla. Nailla potilailla
Preotact-hoito pahensi olemassa olevaa hyperkalsiuriaa todennakdisemmin kuin muilla.

Virtsakivitautia sairastavat potilaat
Preotact-valmisteen kayttoa ei ole tutkittu virtsakivitautia sairastavilla potilailla. Preotact-valmistetta
tulee kéayttaa varoen, jos potilaalla on tai on aiemmin ollut virtsakivitauti.

Sydanglykosideja kayttavat potilaat
Varovaisuutta tulee noudattaa hoidettaessa sydénglykosideja kéyttévia potilaita, silla on olemassa
digitalistoksisuuden riski, jos potilaalle kehittyy hyperkalsemiaa (ks. kohta 4.5).

Hoidon kesto

Rotilla tehdyt tutkimukset osoittavat, ettd osteosarkooman ilmaantuvuus lisdéntyy pitkaaikaisen
Preotact-valmisteen kéyton yhteydessa (ks. kohta 5.3). Osteosarkoomaa esiintyi vain kaytettaessa
annoksia, jotka aiheuttivat véhintd&n 27 kertaa suuremman systeemisen altistuksen kuin on havaittu
ihmisilla kdytettdessa 100 mikrogramman annosta. Suositeltua 2 vuoden hoitoaikaa ei tule ylittada
ennen kuin asiasta saadaan lis&a Kkliinista tietoa.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekda muut yhtej%@kutukset

Lisakilpirauhashormoni on luonnollinen peptidi, joka ei metaboloidu m ikrosomaalisten,
ladkkeitd metaboloivien entsyymien (esim. sytokromi P450 -isoentsyy autta eika esté niiden
toimintaa. Lis&kilpirauhashormoni ei mydsk&én sitoudu proteiineih'n% sill& on pieni
jakautumistilavuus. T&mén vuoksi ei ole odotettavissa, ettad yht@ tuksia esiintyisi muiden
ladkevalmisteiden kanssa, eika spesifisia tutkimuksia tiettyjen fagkeaineiden valisista
yhteisvaikutuksia ole tehty. Kliinisissé tutkimuksissa ei tQ?@mahdollisia yhteisvaikutuksia muiden
ladkeaineiden kanssa. (\

. <

Sen perusteella mité tiedetddn vaikutusmekanismiggi\samanaikainen Preotact-valmisteen ja
sydanglykosidien kaytto saattaa altistaa potilaaggigrtalistoksisuudelle, jos potilaalle kehittyy
hyperkalsemia (ks. kohta 4.4). @\\

4.6  Fertiliteetti, raskaus ja imety’/s‘.o’\f0

N\
Lisakilpirauhashormonin kéytésli@elméllisessé i4ssé olevien naisten hoidossa tai raskauden ja
imetyksen aikana ei ole kéytettgh(pssa tietoja. Lisd&ntymistoksisuutta tutkivien eldinkokeiden tuloksia
ei ole kaytettavissa (ks. kohgp523).

Lisakilpirauhashormeppdeei tulisi kayttadd hedelméllisessa i&ssé olevien naisten hoidossa, raskauden tai
imetyksen aikana. \ ,

4.7  Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Valmisteen vaikutuksista ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn ei ole tehty tutkimuksia. Koska
Preotact-valmisteella hoidetuilla on kuvattu joitakin huimauskohtauksia, potilaiden tulisi pidattaytya
autolla ajamisesta tai koneiden kayttamisestd, kunnes oireet ovat loppuneet.

4.8 Haittavaikutukset

Seuraavat haittavaikutustiedot perustuvat kahteen lumekontrolloituun tutkimukseen, joihin osallistui
2 642 postmenopausaalista osteoporoosia sairastavaa naista, joista 1 341 sai lisékilpirauhashormonia.
Noin 71,4 % lisékilpirauhashormonia saaneista raportoi vahintaan yhden haittavaikutuksen.

Hyperkalsemia ja/tai hyperkalsiuria ovat lisakilpirauhashormonin tunnettuja farmakodynaamisia
vaikutuksia maha-suolikanavassa, munuaisissa ja luustossa. Hyperkalsemiaa raportoitiin 25,3 %:lla ja
hyperkalsiuriaa 39,3 %:lla Preotact-valmisteella hoidetuista potilaista. Hyperkalsemia oli ohimenevéa
ja sité raportoitiin useimmin 3 ensimmadisen hoitokuukauden aikana. Sit& hoidettiin Kliinisten
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tutkimuksien aikana tarkkailemalla laboratorioarvoja ja kdyttdmalla ennalta maarattya hoitoalgoritmia
(ks. kohdat 4.3, 4.4 ja 5.1).

Ainoa muu yleisesti raportoitu haittavaikutus oli pahoinvointi.

Alla olevassa taulukossa esitetaan katsaus sellaisista haittavaikutuksista, joiden ilmaantuvuus on
vahintédéan 0,5 % suurempi lisakilpirauhashormoniryhmassé kuin lumelaakeryhmassa. Seuraavia
kategorioita kaytetdan haitallisten reaktioiden esiintyvyystiheyden luokittelussa: hyvin yleiset (>
1/10); yleiset (> 1/100, < 1/10); melko harvinaiset (> 1/1 000, < 1/100); harvinaiset (> 1/10 000, < 1/1
000; hyvin harvinaiset (< 1/10 000), mukaan lukien yksittéiset raportit.

Lisékilpirauhashormoni

N =1341

Elinjarjestelma (%)
Infektiot
Melko harvinaiset
Influenssa 0,5 D
Aineenvaihdunta ja ravitsemus . QQ
Hyvin yleiset \§\
Hyperkalsemia 25%(\
Yleiset ﬁ
Veren kalsiumpitoisuuden suureneminen &
Melko harvinaiset . (b,
Veren alkalisen fosfataasin arvon suureneminen (b 0,8
Ruokahaluttomuus @Q 0,6
Veren virtsahappopitoisuuden suureneminen é}\ 0,6
Hermosto \\(b
Yleiset @
Paansarky \,® 9,3
Huimaus ‘\"O 3,9
Melko harvinaiset \6\
Makuhairict A(b 08
Hajuharhat @ 0,7

2
Sydén (0,
Yleiset \/
Sydamentykytys 1,0
Ruoansulatuselimistd
Hyvin yleiset
Pahoinvointi 13,5
Yleiset
Oksentelu 2,5
Ummetus 1,8
Dyspepsia 1,3
Ripuli 1,0
Melko harvinaiset
Vatsakivut 0,8

Luusto, lihakset ja sidekudos
Yleiset
Lihaskouristukset 1,1



Raajakivut 1,1
Selkakivut 1,0

Munuaiset ja virtsatiet

Hyvin yleiset

Hyperkalsiuria 39,3
Yleiset

Virtsan kalsium-/kreatiniinipitoisuuden

suureneminen 29
Virtsan kalsiumpitoisuuden suureneminen 2,2

Yleisoireet ja antopaikassa todetut haitat

Yleiset
Punoitus pistoskohdassa 2,6
Véasymys 1,8
Astenia 1,2
Melko harvinaiset
Arsytys pistoskohdassa 0,9 O
D
Preotact suurentaa seerumin virtsahappopitoisuuksia. Kaikista 100 mikro aa
lisékilpirauhashormonia saaneista koehenkildisté veren virtsahappopitg suureni 8 koehenkilolla

(0,6 %) ja hyperurikemiaa raportoitiin 5 koehenkil6lla (0,4 %). Vaik@lhtié, nivelkipuja ja
munuaiskivitautia raportoitiin haittavaikutuksina, ei ole varmuud oitettu, etta
virtsahappopitoisuuksien suureneminen johtui Preotact-valmist ytosta.
Lisakilpirauhashormonin vasta-aineet (0'(0
Laajassa faasin 1 kliinisessé tutkimuksessa havaittiinéﬁ\ldIpirauhashormonin vasta-aineita 3 %:lla
Preotact-valmistetta saaneista naisista ja 0,2 %:Ila@ne aaketta saaneista naisista. Néailla naisilla, joilla
oli positiivinen titteri, ei ollut naytta yliherkkyysredktioista, allergisista reaktioista, vaikutuksista luun

mineraalitiheyden vasteeseen tai vaikutuksist% rumin kalsiumpitoisuuteen.
4.9  Yliannostus \@

N
Merkit ja oireet
Kliinisissa Preotact-tutkimuk@m raportoitu tahatonta yliannostusta.

Preotact-valmistetta om&& yksittéisina annoksina (ad 5 mikrogrammaa/kg) ja toistettuina
annoksina, ad 3 mikrc}z& maa/kg/vuorokausi kolmen vuorokauden ajan ja ad 2,5

mikrogrammaa/kg okausi 7 vuorokauden ajan. Mahdollisesti odotettavissa olevia yliannostuksen
vaikutuksia ovat mm. viivastynyt hyperkalsemia, pahoinvointi, oksentelu, huimaus ja paansérky.

Yliannostuksen hoito

Preotact-valmisteelle ei ole spesifistd vastaldakettd. Epdiltyd yliannostusta tulisi hoitaa lopettamalla
Preotact-hoito valiaikaisesti, tarkkailemalla seerumin kalsiumpitoisuutta ja ottamalla kaytt6on
asianmukaiset tukitoimenpiteet, kuten nesteytys. Koska Preotact-valmisteen farmakologinen
aktiivisuus kestdé suhteellisen lyhyen aikaa, muut toimenpiteet eivat todennékdisesti ole tarpeen.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
51 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Kalsiumtasapainoon vaikuttavat valmisteet, lisakilpirauhasen hormonit
ja analogit, ATC-koodi: HO5AAQ03.



Vaikutusmekanismi
Preotact siséltaa ihmisen yhdistelma-DNA-tekniikalla valmistettua lisakilpirauhashormonia, joka on
samanlainen kuin tdyspitka endogeeninen 84-aminohappopolypeptidi.

Lisékilpirauhashormonin fysiologinen vaikutus on mm. luun muodostumisen stimulointi vaikuttamalla
suoraan luuta muodostaviin soluihin (osteoblasteihin), jolloin kalsiumin imeytyminen suolistosta
lisdéntyy epésuorasti ja kalsiumin tubulaarinen takaisinimeytyminen ja fosfaatin erittyminen
munuaisista lisdéntyvat.

Farmakodynaamiset vaikutukset

Lisékilpirauhashormonin luustovaikutukset riippuvat systeemisen altistuksen tavasta.
Lisakilpirauhashormonitasojen ohimenevat kohoamiset ihonalaisten Preotact-pistosten jalkeen
stimuloivat uuden luun muodostumista trabekulaarisilla ja kortikaalisilla (periosteaalisilla ja/tai
endosteaalisilla) luun pinnoilla stimuloimalla enemmaén osteoblastien kuin osteoklastien toimintaa.

Vaikutukset seerumin kalsiumpitoisuuksiin
Lisékilpirauhashormoni on seerumin kalsiumin homeostaasin padasiallinen saatelija. Vasteena ihon
alle annettaviin Preotact-annoksiin (100 mikrogrammaa lisakilpirauhashormonia) seerumin
kokonaiskalsiumpitoisuus suurenee vahitellen ja huippupitoisuus (keskimaarai ureneminen 129
potilaalla 0,15 mmol/I) saavutetaan noin 6-8 tunnissa valmisteen ottamisest allisesti seerumin
kalsiumtasot palautuvat lahtétasolle 24 tunnissa valmisteen annon jélkeen\\

Kahden lumekontrolloidun tutkimuksen (osallistujina 2 642 postme,
sairastavaa naista) perusteella hyperkalsemiaa raportoitiin 25,3 % eotact-valmisteella hoidetuista
potilaista ja 4,3 %:1la lumeldaketta saaneista potilaista. Hyperk mia oli ohimenevéa ja sita
raportoitiin useimmin 3 ensimmdisen hoitokuukauden ai @lta hoidettiin kliinisten tutkimuksien

usaalista osteoporoosia

aikana tarkkailemalla laboratorioarvoja ja kayttamalla e madréattya hoitoalgoritmia (ks. kohdat
4.3ja4.4). . QO

<z>
Kliininen teho

Vaikutus murtumien ilmaantuvuuteen

Paatutkimus oli 18 kuukauden kaksmsso@ettu lumekontrolloitu faasin 111 tutkimus (TOP), jossa
selvitettiin Preotact-valmisteen vaikut rtumien ilmaantuvuuteen postmenopausaalisilla
osteoporoosia sairastavilla naisilla.

Kaikkiaan 2 532 idltdan 45-94 @\Jtiasta (8,1 % 45-54-vuotiaita ja 11,4 % > 75-vuotiaita) potilasta
satunnaistettiin (1 286 Pre “ryhmaan ja 1 246 lumeldakeryhméan) saamaan 100 mikrogrammaa
Protact-valmistetta tai akettd vuorokaudessa sekd 700 mg:n kalsium- ja 400 1U:n D-
vitamiinilisan vuorokapfessa.

Kaiken kaikkiaan noin 19 %:lla kummankin hoitoryhmén potilaista oli vahintdan 1 nikamamurtuma
tutkimuksen alkaessa. Keskimaarainen lumbaalinen T-score ldht6tilanteessa oli noin -3,0
kummassakin hoitoryhmassa.

Satunnaistetuista 2 532:sta intention-to-treat-potilaasta kaikkiaan 59 potilaalle tuli vahintdan yksi uusi
nikamamurtuma, lumelaékeryhmassa 42:lle (3,37 %) ja Preotact-ryhméssa 17:1le (1,32 %), p = 0,001.
Preotact-hoitoryhman potilailla suhteellinen riski saada uusi hikamamurtuma pieneni 61 % 18
kuukauden kohdalla verrattuna lumela&keryhmén potilaisiin.

Koko tutkimuspopulaatiosta piti hoitaa 48:aa naista keskiméarin 18 kuukautta yhden tai useamman
uuden nikamamurtuman estamiseksi, mutta jos potilailla oli ennestddn murtumia, NNT-luku (number
needed to treat) oli 21 potilasta.

Kliinisten ei-nikamamurtumien ilmaantuvuudessa ei ollut merkitseva4 eroa hoitoryhmien vélill&:
Preotact 5,52 % vs. lumelaéke 5,86 %.



Kaikkein oleellisin murtumien véhenema havaittiin potilailla, joilla oli suuri riski saada murtumia,
kuten potilailla, joilla oli aiemmin ollut murtumia tai joiden lannerangan T-score oli -3 tai pienempi.

Faasin 111 tutkimukseen otettiin mukaan suhteellisen vahén sellaisia naisia, joiden vaihdevuosista oli
kulunut alle 5 vuotta ja jotka olivat 45-54-vuotiaita (2-3 %). Naiden koehenkildiden osalta tulokset
eivat eronneet tutkimuksen kokonaistuloksista.

Vaikutus luun mineraalitiheyteen (BMD)

Paatutkimuksessa Preotact suurensi luun mineraalitiheyttd lannerangassa 18 kuukauden hoidon jalkeen
6,5 %:lla verrattuna lumeldékkeen -0,3 %:iin (p < 0,001). Merkitsevid suurentumisia lonkan luun
mineraalitiheydessa (totaali, reisiluun kaula, trokanter) havaittiin tutkimuksen paéattyessa; edella
mainituilla alueilla luvut olivat Preotact-ryhméssa 1,0, 1,8 ja 1,0 % ja lumelddkeryhmaéssé -1,1, -0,7 ja
-0,6 % (p < 0,001).

Kun tutkimuksen hoitoa jatkettiin avoimena 24 kuukauteen asti, luun mineraalitiheys suureni lis&a.
Luun mineraalitiheys lannerangassa suureni tutkimuksen alusta 6,8 % ja reisiluun kaulassa 2,2 %
Preotact-ryhman potilailla.

tietokonetomografiaa (QCT) ja perifeerista kvantitatiivista tietokonetomogr 7Volumetrinen
trabekulaarinen luun mineraalitiheys lannerangassa suureni 38 %:lla tutk n alusta 18 kuukauden
aikana. Samoin volumetrinen trabekulaarinen luun mineraalitiheys lon suureni 4,7 %:lla.
Samanlaisia suurenemia esiintyi reisiluun kaulassa, trokanterissa ja |{§ trokanterissa. Preotact-hoito
pienensi volumetrista kortikaalista luun mineraalitiheyttéa (mita’ﬁﬁﬁt alisesta varttinaluusta ja
saariluun keskiosasta), kun taas periosteaalinen ymparys tai kors{Raalisen luun lujuuden indeksit
sailyivat muuttumattomina, (0'(0

Preotact-valmisteen vaikutuksia luun rakenteeseen arvioitiin kayttamalla kvant'?%ista

24 kuukautta kestaneessa alendronaatti—yhdistelmahoi@(imuksessa (PaTH) Preotact-valmisteen
vaikutukset luun rakenteeseen arvioitiin myos kaypgwalla kvantitatiivista tietokonetomografiaa.
Volumetrinen trabekulaarinen luun mineraaliti annerangassa suureni 26 %:lla Preotact-
valmistetta kayttaneilld, 13 %:lla Preotact—vaﬂ\gaetta ja alendronaattia kéayttaneilla ja 11 %:lla
alendronaattia kayttaneilla 12 kuukaudes (Gtkimuksen alusta. Myds volumetrinen trabekulaarinen
luun mineraalitiheys lonkassa suureni % 76:11a ja 2 %:lla vastaavissa kolmessa ryhmassa.

N\

Osteoporoosin hoito yhdistelmé-\j@ventiaalihoidolla

PaTH-tutkimus oli National In (@ e of Healthin (NIH) teettdmé satunnaistettu, lumekontrolloitu,
kaksoissokkoutettu kahden en monikeskustutkimus, jossa tutkittiin Preotact-valmistetta ja
alendronaattia erikseen.j essd postmenopausaalisen osteoporoosin hoidossa. Mukaanottokriteerit
olivat seuraavat: 55— otias nainen, jonka luun mineraalitiheyden T-score oli alle -2,5 tai alle -2,
jos potilaalla oli lig# &hintaan yksi murtuman riskitekija. Kaikille naisille annettiin lisaksi
kalsiumia (400-500 mg) ja D-vitamiinia (400 IU).

Kaikkiaan 238 postmenopausaalista naista satunnaistettiin seuraaviin hoitoryhmiin: Preotact (100
mikrogrammaa lisakilpirauhashormonia), alendronaatti (10 mg) tai ndiden yhdistelmé, seuranta-aika
oli 12 kuukautta. Tutkimuksen toisena vuotena alkuperdisen Preotact-ryhman naiset satunnaistettiin
saamaan joko alendronaattia tai sopivaa lumeldékettd, ja kahden muun ryhmdn naiset saivat
alendronaattia.

Tutkimuksen alussa kaikkiaan 165 naisen (69 %) T-score oli alle -2,5, ja 112:lla (47 %) oli ollut
ainakin yksi murtuma vaihdevuosien jélkeen.

Yhden hoitovuoden jélkeen saatiin seuraavat tulokset: lannerangan luun mineraalitiheyden suurenemat
tutkimuksen laht6tilanteesta olivat samanlaiset Preotact- ja yhdistelméhoitoryhmissa (6,3 ja 6,1 %),
mutta jonkin verran pienemmat alendronaattiryhmdssa (4,6 %). Lonkan luun mineraalitiheyden
suurenemat kolmessa eri ryhméssa olivat 0,3, 1,9 ja 3,0 prosenttia.



Toisen vuoden lopussa (12 kuukautta sen jalkeen kun Preotact-hoito oli lopetettu) kaksienergiaisella
rontgenabsorptiometrialla (DXA) mitattu selkarangan luun mineraalitiheys oli keskimaarin 12,1 %
suurempi niilla potilailla, jotka olivat saaneet alendronaattia toisen vuoden ajan. Lumeldéketta toisen
vuoden ajan saaneiden keskimaarainen tiheyden suurenema oli 4,1 % verrattuna tutkimuksen
alkutilanteeseen, mutta prosenttiosuus oli pienentynyt vahan verrattuna tilanteeseen 12 kuukauden
Preotact-hoidon jélkeen. Kun tarkastellaan keskiméaaraista lonkan luun mineraalitiheyden muutosta,
havaittiin 4,5 %:n suurenema alkutilanteesta, kun toisena vuonna oli kaytetty alendronaattia ja 0,1 %:n
pienenemd, kun toisena vuotena oli kdytetty lumelaaketta.

Preotact-valmisteen ja hormonikorvaushoidon yhdistelméhoidon on osoitettu merkitsevésti
suurentavan lannerangan luun mineraalitiheyttd 12 kuukauden kohdalla 180 postmenopausaalisella
naisella verrattuna pelkk&&n hormonikorvaushoitoon (7,1 % vs. 1,1 %, p < 0,001). Yhdistelmahoito oli
tehokas riippumatta idsté, luun uudistumisnopeudesta laht6tilanteessa tai luun mineraalitiheydesta
lahto6tilanteessa.

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen
Kun 100 mikrogrammaa lisékilpirauhashormonia annetaan vatsan ihon alle, pl
lisékilpirauhashormonipitoisuus suurenee nopeasti ja huippupitoisuus saavu
jalkeen. Keskimaarainen puoliintumisaika on noin 1,5 tuntia. 100 mikro
lisdkilpirauhashormoniannoksen absoluuttinen biologinen hydtyosuus

annon jalkeen on 55 %. **
Jakautuminen . @

Jakautumistilavuus vakaan tilan aikana Iaskimonsiséiser@?jalkeen on noin 5,4 I. Yksiloiden

1-2 tuntia annon

n ihon alle tapahtuneen

valinen vaihtelu lisékilpirauhashormonin jakautumistila ssa on noin 40 %.

Biotransformaatio ‘\Q

Lisékilpirauhashormoni poistuu tehokkaasti ve tgfeseptorivélitteisen mekanismin avulla maksassa
ja hajoaa pienemmiksi peptidifragmenteiksi.\kﬁhoterminaalista perdisin olevat fragmentit hajoavat
edelleen solun siséll&, kun taas karboksyyh inaalista peraisin olevat fragmentit vapautuvat takaisin
vereen ja poistuvat munuaisten kautta. R&gHa karboksyyliterminaalisilla fragmenteilla uskotaan olevan
merkitysta lisékilpirauhashormonin Ainnan saatelyssd. Normaaleissa fysiologisissa olosuhteissa
tayspitka lisékilpirauhashormoniN$84) muodostaa vain 5-30 % molekyylin verenkierrossa olevista
muodoista, kun taas karboks @rminaalisia fragmentteja on 70-95 % . lhon alle pistetyn Preotact-
annoksen jalkeen C-termin t fragmentit muodostavat noin 60-90 % molekyylin verenkierrossa
olevista muodoista. ¢

Lisakilpirauhashormepi#systeeminen puhdistuma (45,3 1/h) laskimonsiséisen annoksen jélkeen on
lahella normaalia n plasmavirtausta ja se on yhdenmukainen vaikuttavan aineen laajan
maksametabolian kanssa. Yksildiden valinen vaihtelu systeemisessd puhdistumassa on noin 15 %.

Eliminaatio

Lisékilpirauhashormoni metaboloituu maksassa ja véhemmassa maarin munuaisissa.
Lisakilpirauhashormoni ei erity elimistdstd muuttumattomassa muodossaan. VVerenkierrossa olevat
karboksyyliterminaaliset fragmentit suodattuvat munuaisten kautta mutta hajoavat sen jalkeen viela
pienemmiksi fragmenteiksi tubulaarisen takaisinoton aikana.

Maksan vajaatoiminta

Kun valmisteen kayttoa tutkittiin 6 miehelld ja 6 naisella, jotka sairastivat keskivaikeaa maksan
vajaatoimintaa, lahtétason mukaan korjattu keskimééarainen altistus (AUC) lisakilpirauhashormonille
suureni hieman, noin 20 %, verrattuna 12 vastaavaan koehenkil66n, joiden maksan toiminta oli
normaali.

Tutkimuksia ei ole tehty vaikeaa maksan vajaatoimintaa sairastavilla.



Munuaisten vajaatoiminta

Yleinen altistus lisékilpirauhashormonille ja Cx-arvo suurenivat hieman (22 % ja 56 %), kun
tutkittiin ryhmada, jossa oli koehenkildind 8 miesta ja 8 naista, jotka sairastivat lievad tai keskivaikeaa
munuaisten vajaatoimintaa (kreatiniinipuhdistuma 30—80 ml/min) verrattuna 16 vastaavaan
koehenkilé6n, joiden munuaisten toiminta oli normaali.

Lisé&kilpirauhashormonin farmakokinetiikkaa ei ole tutkittu potilailla, jotka sairastavat vaikeaa
munuaisten vajaatoimintaa (kreatiniinin puhdistuma alle 30 ml/min).

Ikdantyneet potilaat
Preotact-valmisteen farmakokinetiikassa ei havaittu i&sté johtuvia eroja (ikdjakauma 47-88 vuotta).
Ikd&n perustuva annoksen muuttaminen ei ole tarpeen.

Sukupuoli
Ladkevalmisteen kayttdd on tutkittu vain postmenopausaalisilla naisilla.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta
Prekliiniset tiedot, jotka perustuvat tavanomaisiin turvallisuusfarmakologia-, m‘&enisuus-
av

lisddntymistoksisuus- ja yleisiin lisdantymistutkimuksiin seka palkalllseen$ yyteen, eivat
viittaa siihen, ettd valmisteesta olisi erityista haittaa ihmiselle.

Kun apinoille annettiin paivittain annoksia ihon alle 6 kuukauden a a%?unualstlehylden
mineralisaatiota esiintyi useammin altistuksen ollessa alle kllln® tuksen tason.

KJ

Kun rottia hoidettiin 1ahes koko niiden elinidn ajan péivitt3
riippuvaista liiallista luun muodostusta ja luukasvainten s osteosarkooman, esiintyminen
lisdantyi, todennakoisimmin perimasta riippumattoma kanismin vuoksi. Koska rottien ja ihmisten
luun fysiologiat eroavat toisistaan, ndiden havaintgfgRr kliininen merkitys on todennakaisesti vahdinen.
Osteosarkoomia ei ole havaittu kliinisissa tutkipg ssa.

8 pistoksilla, niill esiintyi annoksesta

yhdistelma-DNA-tekniikalla valmistet kilpirauhashormoni imettdvien eldinten rintamaitoon.

NS

6. FARMASEUTTISET&@DOT

. <

6.1 Apuaineet \J:
O

Kuiva-aine \:0
Mannitoli
Sitruunahappomonohydraatti
Natriumkloridi
Kloorivetyhappo, laimea (pH:n saatdmiseen)
Natriumhydroksidi (pH:n sdatamiseen)

Siki6-, kehitys-, perinataali- tai postnamgag&wuutta ei ole tutkittu. Ei tiedetd, erittyykd ihmisen

Liuotin

Metakresoli

Injektionesteisiin kaytettava vesi
6.2 Yhteensopimattomuudet
Ei yhteensopimattomuuksia.

6.3 Kestoaika

30 kuukautta
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Valmis liuos: on osoitettu, etta liuos séilyy kemiallisesti ja fysikaalisesti kayttokelpoisena 28
vuorokautta 2 °C—8 °C:ssa. Tdman 28 vuorokauden aikana valmista liuosta voidaan sailyttaa
korkeintaan 7 vuorokautta alle 25 °C:n lamp@étilassa.

6.4  Sailytys

Sailyté alle 25 °C:ssa. Ei saa jaatya.
Sailyté tuote valolta suojattuna.

Valmis liuos: Sailyta jadkaapissa (2°C—8°C). Ei saa jaatyd. Kun tuote on saatettu kayttovalmiiksi,
valmistetta voidaan sailyttaa jadkaapin ulkopuolella alle 25°C:n lampétilassa yhteensa korkeintaan 7
vuorokautta 28 vuorokauden kokonaiskéyttdajan aikana (ks. kohta 6.3).

6.5 Pakkaustyypit ja pakkauskoot
Ladkevalmiste on pakattu esitaytettyyn kynaan, joka sisaltaa sylinteriampullin.

Pakkauksen suljin koostuu kaksikammioisesta sylinteriampullista, keskella ole tulpasta, korkista
(johon siséltyy kumisinetti), joka pitaa toisessa kammiossa olevan kylmakui kuiva-aineen
erillaén, seké péassé olevasta tulpasta, joka pitéé erilladn toisessa kammi@o evan liuottimen.

&

Sylinteriampulli: Tyypin 1 lasi. A
Tulppa (keskella ja paassd): Bromobutyylikumi, harmaa. . @

Korkki (johon kuuluu kumisinetti). Alumiini. Kumisine(’@'valmistettu bromobutyylikumista.

*

Yksi esitaytetyn kynan sisélla oleva sylinteriampu@\iséltaé\ 1,61 mg lisakilpirauhashormonia ja 1,13
ml liuotinta (14 annosta). \(0'

Preotact-valmistetta on saatavana 2 esit%@@l kynén pakkauksissa.

6.6 Erityiset varotoimet hévit'@rﬂle ja muut kasittelyohjeet

Preotact-valmistetta annetaan@tamallé esitaytettyd kynad. Yhta kynaa saa kayttaa vain yksi potilas.
Jokaisen pistoksen ottamise kaytettava uutta steriilid neulaa. Kynéssé voidaan kayttaa tavallisia
pistoskynien neuloja. Sy riampullin siséltd sekoitetaan kyndssa. Kayttovalmiin liuoksen pitéisi olla
kirkasta ja varitonta. (b

ALA RAVISTA; ravistaminen saattaa muuttaa vaikuttavan aineen luonnollisia ominaisuuksia.

Preotact-valmistetta ei saa kayttad, jos valmis liuos on sameaa, varillista tai siind on hiukkasia.
Tutustu kynan kayttoon kayttdohjeesta.

Kéyttamatta jaaneet tuotteet ja jatteet tulee havittaa paikallisten suositusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

NPS Pharma Holdings Limited
Grand Canal House

1 Grand Canal Street Upper
Dublin 4

Irlanti
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8. MYYNTILUVAN NUMEROT

EU/1/06/339/003

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Myyntiluvan myéntamispéivamaara: 24.04.2006

Viimeisin uudistamispdivamaara: 24.04.2011

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisatietoa tasta ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan laékeviraston kotisivuilta
http://www.ema.europa.eu.
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A. BIOLOGISEN VAIKUTTAVAN AINEEN VALMISTAJA JA ERAN
VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTUSLUVAN HALTIJA

Biologisen vaikuttavan aineen valmistajan nimi ja osoite

Boehringer-Ingelheim Austria GmbH
Dr. Boehringer Gasse 5-11

1211 Vienna

Itdvalta

Eran vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Nycomed Danmark ApS
Langebjerg 1, 4000 Roskilde
Tanska

&

B. MYYNTILUPAAN LIITTYVAT EHDOT Q(b'

o MYYNTILUVAN HALTIJAA KOSKEVAT TOIMITTAMIS@?JA KAYTTOON
LITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET *(\

Reseptiladke @

o EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOS KYSEISEN LAAKKEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTPA

Ei oleellinen (OQ)\
o MUUT EHDOT \\
\@
Laaketurvajarjestelma \(O
Myyntiluvan haltijan on varmist , ettd myyntilupahakemuksen modulissa 1.8.1. kuvattu
ladketurvajarjestelma on olem a toiminnassa ennen valmisteen markkinoille tuloa ja niin kauan

kuin valmiste on markkmm@

Rlskmhallmtasuunnltw@'

Myyntiluvan halti Jw‘dutuu tekemaan laaketurvasuunnitelmassa kuvatut tutkimukset ja
la&keturvatoimet kuten myyntilupahakemuksen modulissa 1.8.2. esitetyssa
riskinhallintasuunnitelmassa (RMP), versio 03, seké kaikissa myéhemmissa CHMP:n hyvaksymissé
RMP:n paivityksissd on esitetty.

CHMP:n ihmisl&akevalmisteiden riskinhallintajarjestelmid koskevan ohjeen mukaisesti paivitetyt
RMP:t tulee toimittaa samanaikaisesti seuraavan maaraaikaisen turvallisuuskatsauksen (PSUR)
kanssa.

Liséksi paivitetty RMP tulee toimittaa

o Kun saadaan uutta tietoa, jolla saattaa olla vaikutusta nykyiseen turvallisuusselosteeseen (Safety
Specification), ladketurvasuunnitelmaan tai riskin minimointitoimiin

o 60 paivan kuluessa merkittavan (ladketurvatoimintaan tai riskin minimointiin liittyvan)
tavoitteen saavuttamisesta

o Euroopan l&&keviraston pyynnosté
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Ulkopakkaus (2 esitaytettya kynaa)

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Preotact 100 mikrogrammaa injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten esitdytetyssé kynassa
lisakilpirauhashormoni

| 2. VAIKUTTAVA AINE

Yksi esitaytetty kyna siséltda 1,61 mg lisékilpirauhashormonia; tama vastaa 14:a4 Snnosta.

Yksi 71,4 mikrolitran annos kayttovalmista liuosta sisaltad 100 mg lisékilpirau rmonia.
N
[ 3. LUETTELO APUAINEISTA Y
N
Natriumkloridi, mannitoli, sitruunahappomonohydraatti, hoori@ppo, metakresoli,
natriumhydroksidi, injektionesteisiin kaytettava vesi. (b'
[ 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA . 9
@\
Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten \?
Yksi esitéytetty kyné siséltad 1,61 mg Iisé&@* uhashormonia kuiva-aineena ja 1,13 ml liuotinta.
2 esitaytettyd kynia/pakkaus. ’\é\'

N

[5.  ANTOTAPA JA TARMTTAESSA ANTOREITTI
7

*

Al4 ravista valmista .
Lue pakkausselost en kayttoa.

lhon alle

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POIS LASTEN
ULOTTUVILTA

Ei lasten ulottuville eika nakyville.

[ 7. MUU ERITYISVAROITUS, JOS TARPEEN

[8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
Valmis liuos; 28 vuorokautta
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| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Esitaytetty kyna (ennen kayttovalmiiksi saattamista): Sailyté alle 25°C:ssa. Ei saa jaatya. Sailyta
esitaytetty kyna ulkopakkauksessa. Herkké valolle.

Esitaytetty kyna (kdyttévalmiina): Sailyta jadkaapissa (2°C-8°C). Ei saa jaatya. Al4 ravista. Kun
sylinteriampullin siséltd on sekoitettu, valmistetta voidaan sailyttéé alle 25°C:ssa yhteensé korkeintaan
7 vuorokauden ajan kayttoajan aikana (kokonaiskaytttaika 28 vuorokautta).

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

[ 11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

NPS Pharma Holdings Limited
Grand Canal House 0@'
1 Grand Canal Street Upper \§?

Dublin 4 fN
Irlanti (’\\\

[ 12. MYYNTILUVAN NUMEROT )

EU/1/06/339/003 ‘(b.

[ 13.  ERANUMERO <

Lot QQ\\(O
O

[ 14. YLEINEN TOIMITTAMISAUOKITTELU

@\
NG

Reseptiladke.

[15. KAYTTOONJEET

[ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Preotact
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Esitaytetty kyna

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Preotact 100 mikrogrammaa injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
lisdkilpirauhashormoni
Ihon alle

[2.  ANTOTAPA

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

0
[3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA QY
O
N\
EXP N\
ﬁ(\
__ S
[4.  ERANUMERO RN
O
>
Lot
e

[5.  SISALLON MAARA PAINONA, TL\@/UUTENA TAI YKSIKKOINA
\\

1,61 mg lisakilpirauhashormonia ja 1,13\'@Iiuotinta (14 annosta)

<&

[6. MUUTA D

)
Pl
i
A%
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Pakkausseloste: Tietoa kayttajalle

Preotact 100 mikrogrammaa injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten esitaytetyssa
kynassa
lisakilpirauhashormoni

Lue taméa pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat ladkkeen kayttamisen, silla se sisaltaa

sinulle tarkeita tietoja.

- Séailytd tdmd pakkausseloste. Voit tarvita sitd myéhemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kaanny laakérin tai apteekkihenkilékunnan puoleen.

- Tama ladke on maaratty vain sinulle eika sita tule antaa muiden kayttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, k&&nny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen, vaikka
kokemiasi haittavaikutuksia ei olisikaan mainittu tdssa pakkausselosteessa.

Tassa pakkausselosteessa kerrotaan:

1. Mité Preotact on ja mihin sita kdytetdan

2. Mité sinun on tiedettéva, ennen kuin kéytat Preotact-valmistetta (b,{o'
3. Miten Preotact-valmistetta kaytetaan Q

4. Mahdolliset haittavaikutukset §\>

5 Preotact-valmisteen séilyttdminen (’\\

6. Pakkauksen sisalto ja muuta tietoa *ﬁ

1. Mita Preotact on ja mihin sita kdytettaan (0'(0

Preotact-valmistetta kaytetaan osteoporoosin hoitogn ¥@)fdevuodet ohittaneilla naisilla, joilla on suuri
riski saada murtuma. Osteoporoosi on sairaus, jokgaMeuttaa luun ohenemista ja haurastumista. Se on
erityisen yleisté naisilla, jotka ovat ohittaneet vaj @vuosi—ién. Sairaus etenee vahitellen, joten sen
oireita ei valttdméattad huomaa alussa. Mutta j ulla on osteoporoosi, se aiheuttaa sen, etté sinulle
tulee todenndkdisemmin luunmurtumia, egsesti selkérankaan, lonkkaan ja ranteisiin. Se saattaa
mya0s aiheuttaa selkakipua, thenemi‘st%e elan koyristymista.

N\

Preotact pienentéa selk&rangan Id8eh murtumisriskid, silld se parantaa ja vahvistaa luita.

Preotact-valmisteen ei ole\@%ttu pienentéavan lonkkamurtumariskia.

PO

2. Mita sinun bq)ledettava, ennen kuin kaytat Preotact-valmistetta

Ala kayta Preotact-valmistetta

o jos olet allerginen lisékilpirauhashormonille tai tdmén laékkeen jollekin muulle aineelle
(lueteltu kohdassa 6)

o jos saat tai olet aiemmin saanut sadehoitoa luustoon

o jos sinulla on luusyopé

o jos veresi kalsiumpitoisuus on suuri tai sinulla on muita kalsium-fosfaattiaineenvaihdunnan
hairidita

o jos sinulla on joku muu luusairaus (kuten lisékilpirauhasten liikatoiminta tai Pagetin tauti)

o jos alkalisen fosfataasin pitoisuutesi on suuri (elimiston tuottama entsyymi, joka voi viitata
tiettyihin luustoon tai maksaan liittyviin sairauksiin)

o jos sinulla on vaikeita munuaisvaivoja

o jos sinulla on vaikea maksasairaus

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele 184kérin tai apteekkihenkilokunnan kanssa ennen kuin kaytét Preotact-valmistetta, jos
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e sinulla on suuri virtsan kalsiumpitoisuus
e sinulla on munuaiskivia
o kéytat sydanlaékettd (esim. digoksiinia eli digitalista).

Veren ja/tai virtsan kalsiumpitoisuuden mittaaminen

Laakari tarkistaa hoitosi tehon sd&nndllisin valiajoin. Laakari ottaa veri- ja/tai virtsakokeet 1, 3 ja 6
kuukautta hoidon aloittamisen jalkeen. Niilla mitataan kalsiumpitoisuus veressa ja/tai virtsassa.

Lapset ja nuoret
Lapset ja alle 18-vuotiaat nuoret eivat saa kéyttdd Preotact-valmistetta.

Muut l1dakevalmisteet ja Preotact
Kerro l&&kérille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéytét tai olet &skettdin kdyttanyt tai
saatat joutua kayttdmadn muita la&kkeita.

Kéyta Preotact-valmistetta varoen, jos kéytét sydanlaakkeité (esim. digoksiinia eljajgitalista).

Raskaus ja imetys
Kysy laakarilté tai apteekista neuvoa ennen minkaén ladkkeen kayttoad r@}}den tai imetyksen aikana.
Al kayta Preotact-valmistetta, jos olet raskaana tai imetét. $Q

Ajaminen ja koneiden kaytto o @
Jos sinua huimaa, dl4 aja autoa tai kdyta koneita ennen km‘r@si paranee.

Preotact sisélta4 alle 1 millimoolia (23 mg) natriumi{%osta kohden, joka on k&ytdnnossa
%)

merkityksetén maara.
NG

3. Miten Preotact-valmistetta kéy[@%

Kéyta Preotact-valmistetta juuri si@uin laékari on maarannyt. Tarkista annostusohjeet laakarilta tai
apteekista, jos olet epadvarma. (b‘

Annostus . %)

Suositeltu Preotact-ann 100 mikrogrammaa vuorokaudessa.

Ladkari saattaa keMa sinua kayttdmaan lisdksi kalsiumia ja D-vitamiinia. H&n kertoo, minka verran
sinun pitd4 ottaa niité paivittain.

Antotapa
Esitaytetyn Preotact-kynén la&keaine pitéa sekoittaa ennen kuin kynaé kaytetd&n ensimmaéisen kerran
(lisdtietoja kayttdohjeesta).

Ladkeaineen sekoittamisen jalkeen esitaytetty Preotact-kyné on kayttévalmis ja voit pistaa ladkettd
vatsaan (ihon alle).
Kun et kdyta esitaytettya kynaa, séilyta sitd jadkaapissa.

Tarkeaa tietoa Preotact-valmisteen kaytosta

o Pista Preotact-valmistetta itseesi heti sen jalkeen, kun olet ottanut esitaytetyn Preotact-kynén
jadkaapista.

o Laita esitaytetty kyna takaisin jadkaappiin heti kayton jalkeen.

o Alé ravista esitaytettyd kynaa (ei ennen eika jalkeen pistoksen ottamisen), silla ravistaminen
saattaa tuhota laékkeen tehon.
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Kéyta joka pistokseen uutta neulaa ja heité neula pois kunkin kayttdkerran jalkeen.
Ala koskaan sailyti esitaytettya kynaa niin, ettd neula on siina kiinni.

Kiinnitd kynaén aina ennen kayttéa uusi neula.

Ala koskaan anna kenenkaan muun kayttaa esitaytettyd kynaasi.

Lue lisaa esitaytetyn kynan kaytosta kayttoohjeesta.

Hoidon kesto
Kéyta Preotact-valmistetta niin kauan, kuin la&karisi maaraa — tavallisesti korkeintaan kahden vuoden
ajan.

Jos kaytat enemman Preotact-valmistetta kuin sinun pitéisi
Jos vahingossa pistét itseesi enemman kuin yhden Preotact-annoksen vuorokaudessa, ota valittomasti
yhteytta ladkariin, apteekkiin tai Myrkytystietokeskukseen (puh. 09 471977).

Jos unohdat ottaa Preotact-valmistetta

Jos unohdat ottaa Preotact-valmistetta (tai et voi ottaa sitd tavalliseen aikaan), ota pistos
mahdollisimman pian samana pdivana. {0'
Ota vain yksi pistos samana paivand. (b.

Alé ota kaksinkertaista annosta korvataksesi unohtamasi kerta-annoksen. QQ

N

Jos lopetat Preotact-valmisteen kayton
Keskustele 1a&kérin kanssa, jos harkitset Preotact-valmisteen kayto ettamista ennen kuin lopetat

sinulle madratyn hoidon. @
Jos sinulla on kysymyksia tdman ladkkeen kéytostd, kaan kérin tai apteekkihenkilékunnan
puoleen. (\
.\@
%)

4, Mahdolliset haittavaikutukset \(0,

Kuten kaikki ladkkeet, Preotact-valmistel@@oi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivét kuitenkaan
niita saa. . é\'
\

Hyvin vleiset (voi esiintya yli 1laalla kymmenesté):
e suurentunut veren kalsi itoisuus
e suurentunut virtsa@iumpitoisuus

*
*

e pahoinvointi. o (b.

Yleiset (voi esiinty%l(orkeintaan 1 potilaalla kymmenesta):
o selkakivut

ummetus, ripuli

lihasvoiman heikkeneminen, lihaskouristukset, huimaus

punoitus pistoskohdassa

nopea tai epasaanndllinen sydamen syke

paénsarky

Kivut kdsivarsissa ja sdarissa (raajoissa)

vatsavaivat, oksentelu

vasymys.

Melko harvinaiset (voi esiintyd korkeintaan 1 potilaalla sadasta):
vatsakipu

influenssa

suurentunut veren virtsahappopitoisuus

suurentunut veren alkalisen fosfataasin pitoisuus

ihodrsytys pistoskohdassa
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¢ ruokahaluttomuus
¢ hajuhairiot ja makuhairiot.

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdma koskee myoés
kaikkia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tssé pakkausselosteessa.

5. Preotact-valmisteen sdilyttaminen

Ei lasten ulottuville eika nakyville.

Al kayta Preotact-valmistetta esitaytetyssa kynassi ja pakkauksessa mainitun viimeisen
kayttopaivamaaran (EXP) jalkeen. Viimeinen kayttopaivamaard tarkoittaa kuukauden viimeista
paivaa.

Ennen laakkeen sekoittamista

o Sailyté alle 25 °C:ssa. {0'
o Ei saa jaatya. (b.

o Sailyté Preotact valolta suojattuna. \QQ
Laakkeen sekoittamisen jalkeen A(,\\\

o Sdilyté jadkaapissa (2°C-8°C). @

o Ei saa jaatya. .

. Sdilyté kaytdssa olevaa esitéytettya kynda korkeint&@@é vuorokautta jadkaapissa. Kayta ladke
28 vuorokauden kuluessa siitd kun se on sekoiteg\

. Voit sdilyttaa esitaytettyd kynad, jonka Iéékea.'m n sekoitettu, korkeintaan 7 vuorokauden
ajan jaakaapin ulkopuolella (alle 25 OC:ssa)@ii vuorokauden kokonaiskayttdajan aikana.

. Ala kayta tata laaketts, jos sita ei ole sail§detty oikein vaikka kaikkea ladketta ei olisikaan viela
kaytetty.

. Ala kayta tata laaketts, jos huoma&@&n muuttuneen sameaksi tai varjaytyneen.

Laakkeitéa ei tule heittad viemarii {Q} havittaa talousjatteiden mukana. Kysy kayttamattémien
lddkkeiden havittdmisesta apteo&la. Né&in menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sis@&&ﬂuuta tietoa

*

Mita Preotact $8altaa
- Vaikuttava aine n lisakilpirauhashormoni. Yksi esitaytetty kyné sisaltdd 1,61 mg
lisakilpirauhashormonia; tdméa vastaa 14:44 annosta. Yksi 71,4 mikrolitran annos kayttévalmista
liuosta siséltdd 100 mikrogrammaa lisakilpirauhashormonia.

Muut aineet ovat:

Kuiva-aine sisaltaa:
natriumkloridia

mannitolia
sitruunahappomonohydraattia
kloorivetyhappoa
natriumhydroksidia.

Liuotin siséltéa
o  metakresolia
e injektionesteisiin kdytettavaa vetta.
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Preotact-valmisteen kuvaus ja pakkauskoot

Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten esitaytetyssa kynassa

Preotact on pakattu esitdytettyyn kynadan, jonka sisélla on sylinteriampulli. Toinen ampulleista sisaltda
1,61 mg lisakilpirauhashormonia kuiva-aineena ja toinen 1,13 ml liuotinta.

Preotact-valmistetta on saatavana 2 esitaytetyn kynén pakkauksissa.

Myyntiluvan haltija

NPS Pharma Holdings Limited
Grand Canal House

1 Grand Canal Street Upper
Dublin 4

Irlanti

Valmistaj

Nycomed Danmark ApS

Langebjerg 1

DK-4000 Roskilde {0'

Tanska
\\‘*Q

Tama pakkausseloste on hyvaksytty viimeksi KK/VVVV

Lisétietoja tasta ladkkeestd on saatavana Euroopan Iaakewrasto@j«) verkkosivulta:
http://www.ema.europa.eu.
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KAYTTOOHJE
PREOTACT
ESITAYTETTY KYNA

Esitaytetty Preotact -kyné on suunnitelu erityisesti sitd varten, ettd osteoporoosilddkkeen ottaminen olisi
helppoa.

Ennen kuin otat ensimmaisen pistoksen uudella esitaytetylld kynalld, kyndan pitad kiinnittd4 neula ja laéke
pitéd sekoittaa tdman esitteen ohjeiden mukaisesti. Sekoita vain yhden kynan ladke kerrallaan.

Esitaytetyssa kynassé on ladketta 14 péivaksi.

Sinun pitéa paivittdin varmistaa, ettd ladke on Kirkasta, kiinnittdd kynaén uusi neula, ottaa pistos vatsaan ja
sen jalkeen poistaa neula ennen kuin laitat esitaytetyn kynén séilytykseen jéékaappiipég—S °C).

Esitaytetty kyna ennen laakkeen sekoittamista:

Vapauti\r:nappi annoslaskuri
pistos- @ (i)
nappi
g 1
‘\ .
kynan varSQ\ etuosa o

Esitaytetty kyna l1a8kkeen sekoﬂtam@em%@\

( %“&ﬁjj
‘Q}

| Lue huoldllisesti naJden laatikoiden tekstit —laatikot sisdltavat sinulle térkeda tietoa.

Toimi néin uuden esitaytetyn kynan kanssa
o Kiinnit4 neula kynaén.
o Sekoita laéke.
o Poista kyndsta ylimaarainen ilma (valmistele kyné pistoksen ottamista varten).
o Ota péivittdinen pistos tai laita kyna jadkaappiin séilytysta varten.

Toimi néin joka kerta kun otat kynasta laakepistoksen (14 pistosta):
o Kiinnit4 neula kynadn.

Ota pdivan pistos.
o Laita kyna ja&kaappiin sdilytysta varten.



Annodaskuri Neula

: |- esitiytetty
asteikko| = / kynd on taynna ulompi
N neula neula-
2 suojus
12 + +j
10 IPRTIRTT .
: jéliella olevien ( G,_ — [E)
6 ~| annosten maara A
4
2 . sisempi
0 )< esitdytetty neula—p
kyn& on SUOjUS
tyhja

Kun olet saanut uuden esitaytetyn kynén, annoslaskuri on merkin @ kohdalla. T@edét ettd kyné on

taynna. .
Kun annoslaskuri on nollan kohdalla, kyna on tyhja ja sinun pitaa ottaa k@n uusi esitaytetty kyna.

S
2°

.‘.(b | Pese katesi saippualla ja vedelld ennen esitéytetyn kynan
v/ kasittelemista.

[j D Veda korkki pois esitadytetyn kynan etupdasta.




Poista neulan suojuskotelosta suojapaperi.

Pidéa kiinni esitéytetyn.k" yn lapindkyvastd etupéasta ja kierrd neula
kokonaan kynaén kiinn'b
.\@
&

Varo ettet paina keltaista vapautinnappia kynaa l@ellessési. Jos painat vapautinnappia vahingossa, sininen
pistosnappi nousee ylos. \

Ald paina pistoshappia takaisin alas ennen .k\@ iin kuuluu tdmén vihkosen mukaan tehda.

R,

L a8kkeen sekoittaminen

“Kklik” e Pidakynaa niin, etta neula osoittaa suoraan ylos.
o Kierrd esitaytetty kyna kiinni niin pitkalle, ettd
lapindkyvé etuosa ja kynén varsi ovat toisissaan
kiinni.
Kuulet ja tunnet, kuinka kyna lopuksi haksahtaa
("klik™).




o Heiluttele kyn&é var ovasti edestakaisin muutaman
o kerran — nain ladke sekoittuu.

{ ;j‘@ ¢ Anna kynén olla paikallaan noin minuutin ajan jotta
_ la&ke sekoittuu kokonaan.

g e Varmista ettd laéke on kirkasta.

| Alaravista esitéytettyd kynaa. |

N0
nan valmistelu kayttoon — ylimaar aisen ilinca poistaminen

*

Vapauta sininen
pistosnappi painamalla
keltaista
vapautinnappia.

Poista molemmat
neulasuojukset.

Saasta ulompi
neulasuojus silla
tarvitset sitd neulan
poistamiseen pistoksen
ottamisen jalkeen.




1

“klik”

Osoita neulalla suoraan
yl6s ja paina sinista
pistosnappia kunnes se
on kokonaan alhaalla.
Kuulet Klik-aanen (ks.
kuvaa).

Talla tavoin poistat
esitaytetysta kynésta
suurimman osan siella
olevasta ilmasta ja
valmistelet kynén
kéyttoon.

Edella kuvattu tehdadn aina kun uuden esitéytetyn kynan laéke
sekoitetaan.

Neulasta voi tulla ulos vahan ladkettd — tdméa on normaalia.

Esitaytettyyn kynédén voi jaada pieni ilmakupla — tdma on normaalia. (b('b

10

11

Annesl4rurin asteikko osoittaa numeroa 14 ja

esitgetty kyné on valmis kaytettavéksi. Voit ottaa

. p@yittaisen pistoksen heti timén jalkeen tai laittaa
ynan séilytykseen jadkaappiin kayttdohjeen lopussa

(b' kohdassa 'Kéytanndn tietoja' kuvatulla tavalla.

Varmista, etta olet kiinnittanyt esitaytettyyn

kynaan neulan (ks. kuvat 3 ja 4).

e Jos olet juuri &sken sekoittanut uuden
esitdytetyn kynan ladkkeen, voit kéyttaa
kyndssa jo olevaa neulaa.

e Vapauta sininen pistosnappi painamalla
keltaista vapautinnappia.



Purista vatsan ihoa sormiesi véliin ja ota
pistos 90 °:n kulmassa laakarin tai hoitajan
antamien ohjeiden mukaisesti.

>

Q’b

%\}

Paina\@gl\en pistosnappi kokonaan alas
e

ku lukittuu — laske sitten hitaasti
,;5 eneen ja poista neula ihosta.

Annoslaskurin lukema nayttaa nyt yhta
vahemman.

o Laita ulompi neulasuojus neulan paélle.
_’\W o Kierrd neulairti.
e Havitd neula Ia&karin tai hoitajan ohjeiden

mukaisesti.
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Kéyté yhtd neulaa vain kerran.

Laita korkki esitaytettyyn kynéan ja vie kyné takaisin
jaékaappiin.

,0’0

Esitdytettyyn kynain on painettu viimeinen kayttopaiva. Ala kéyté@ tdman paivamaaran
jalkeen. *(\

Ladke pitad kayttaa 28 paivan kuluessa siita kun se on sek@.

*

Voit séilyttaa esitaytettyd kynad, jonka laéketta ei ole}égitettu, 2-25 °C:n lampdtilassa.

Poista kynasta neula paivittdin pistoksen ottamiie%élkeen ja vie kyné takaisin jaakaappiin 2-8 °C:n
lampotilaan. (79)

Voit sdilyttaa esitaytettyd kynaa, jonka@e on sekoitettu, korkeintaan 7 padivan ajan
huoneenlammassa 2-25 °C:n Iémp@ssa.

Suojaa ladke ja esitaytetty k{é@oralta auringonvalolta.

&

Ala kayta ladkettd, jos @&1 Sameaa tai varjaytynytté (jos se ei ole kirkasta).

Ala siilyta esitaygef®e kyna niin, etta siina on neula kiinni.
Al anna muiddY kayttaa laakkeitasi.

Jos esitaytetty kyné putoaa, se pitad vaihtaa uuteen.
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