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PRODUKTRESUME



vDetta lakemedel dr foremal for utokad 6vervakning. Detta kommer att gora det mojligt att snabbt
identifierany sdkerhetsinformation. Hilso- och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt
biverkning. Se avsnitt 4.8 om hur man rapporterar biverkningar.

1. LAKEMEDLETS NAMN

Kauliv 20 mikrogram/80 mikroliter, injektionsvétska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En dos pa 80 mikroliter innehaller 20 mikrogram teriparatid*.

Varje cylinderampull a 3°ml 16sning innehaller 750 mikrogram teriparatid (motsvarande 250 mikrogram
per ml).

*Teriparatid, thPTH (1-34), &r identiskt med 34 N-terminalaminosyrasekvensen av endogent, humant
parathormon och tillverkas i E. coli med rekombinant DNA-teknologi.

For fullstindig forteckning 6ver hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvitska, l6sning.

Farglos, klar 16sning for injektion.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Kauliv ér avsett for vuxna.

Behandling av osteoporos hos postmenopausala kvinnor och mén med 6kad risk for frakturer (se avsnitt
5.1). Incidensen vertebrala och icke-vertebrala frakturer reduceras signifikant hos postmenopausala

kvinnor men detta har ej visats for hoftfrakturer.

Behandling av osteoporos i samband med kronisk systemisk glukokortikoidbehandling hos kvinnor och
man med Okad risk for frakturer (se avsnitt 5.1).

4.2 Dosering och administreringssitt

Dosering

Den rekommenderade dosen Kauliv dr 20 mikrogram en gang dagligen.

Patienterna ska erhalla tilligg av kalcium och D-vitamin, om fodointaget av dessa &mnen dr otillrackligt.

Léngsta behandlingstid med teriparatid bor totalt inte dverskrida 24 manader (se avsnitt 4.4). Kuren med
24 manaders behandling ska inte upprepas senare under patientens levnadstid.



Efter avslutad behandling med teriparatid kan fortsittning ske med annan osteoporosterapi.

Sdrskilda patientgrupper

Aldre
Dosjustering baserat pa alder erfordras ej (se avsnitt 5.2).

Nedsatt njurfunktion

Teriparatid ska inte anvéindas av patienter med svart nedsatt njurfunktion (se avsnitt 4.3). Administrering
av teriparatid till patienter med mattligt nedsatt njurfunktion ska ske med forsiktighet. Ingen speciell
forsiktighet krivs for patienter med létt nedsatt njurfunktion.

Nedsatt leverfunktion
Det finns inga uppgifter om anvéndning av teriparatid till patienter med nedsatt leverfunktion (se avsnitt
5.3). Darfor bor teriparatid anvéndas med forsiktighet.

Barn och ungdomar med 6ppna epifyser
Sékerhet och effekt for teriparatid for barn under 18 ar har inte faststéllts. Teriparatid ska inte anvéndas till
barn (under 18 ar) eller ungdomar med 6ppna epifyser.

Administreringssétt

Kauliv ska administreras en gang dagligen genom en subkutan injektion i lar eller buk.

Patienterna maste utbildas i ritt injektionsteknik (se avsnitt 6.6). For instruktioner om likemedlet fore
administrering, se avsnitt 6.6. En bruksanvisning som ligger i pennans forpackning finns ocksé tillganglig
for att instruera patienterna om rétt anvindning av pennan.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
Graviditet och amning (se avsnitt 4.4 och 4.6).

Hyperkalcemi.

Allvarligt nedsatt njurfunktion.

Andra metaboliska bensjukdomar (inklusive hypermparatyroidism och Pagets bensjukdom) &n primér
osteoporos eller glukokortikoidinducerad osteoporos.

Oforklarad stegring av alkalisk fosfatas.

o Tidigare strdlbehandling av skelettet (utvirtes eller genom implantat).

o Patienter med skelettumorer eller skelettmetastaser ska ej behandlas med teriparatid.

44 Varningar och forsiktighet

Spérbarhet

For att underldtta sparbarhet av biologiska ldkemedel ska likemedlets namn och tillverkningssatsnummer
dokumenteras.

Serum- och urinkalcium

En liten, 6vergdende forhojning av serumkalcium har observerats hos normokalcemiska patienter efter
injektion av teriparatid. Serumkalciumkoncentrationen nar ett maximum 4 till 6 timmar efter en

teriparatiddos och atergar till utgangsvérdet 16 till 24 timmar efter varje dos. Eventuell blodprovstagning
ska darfor goras tidigast 16 timmar efter senaste teriparatidinjektion. Rutinkontroll av kalcium under
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behandlingen ar inte nddvéndig.
Teriparatid kan ge en liten 6kning av urinutséndringen av kalcium men férekomsten av hyperkalcuri
skiljde sig ej fran placebobehandlade patienter i de kliniska studierna.

Urolitiasis

Teriparatid har inte getts till patienter med pagéende urolitiasis. Teriparatid ska anvéindas med forsiktighet
till patienter med aktiv urolitiasis eller som nyligen haft detta, pd grund av att tillstdndet kan forvirras.

Ortostatisk hypotoni

I de kliniska korttidsprovningarna med teriparatid har enstaka episoder med 6vergdende ortostatisk
hypotoni observerats. I regel upptrader dessa inom 4°timmar efter administrering och férsvinner spontant
inom nagra minuter ellernagra timmar. De episoder av vergaende ortostatisk hypotoni som forekommit
har intrdffat efter de forsta doserna och lindrades genom att patienten fick ligga ner. Det uteslot inte
fortsatt behandling.

Nedsatt njurfunktion

Forsiktighet ska iakttas vid behandling av patienter med maéttligt nedsatt njurfunktion.

Yngre vuxna

Erfarenhet av behandling av yngre vuxna, inkluderande kvinnor i premenopausal alder, &r begrdnsad (se
avsnitt 5.1). Behandling av denna grupp bor endast initieras om fordelarna klart dvervager riskerna.

Fertila kvinnor bor anvidnda en séker antikonceptionsmetod under behandling med teriparatid. Om
graviditet intrdffar, bor behandlingen med teriparatid avslutas.

Behandlingstid
Studier pa ratta tyder pa 6kad forekomst av osteosarkom vid langtidsbehandling med teriparatid (se avsnitt

5.3). Tills ytterligare kliniska data foreligger ska den rekommenderade behandlingstiden pa 24 manader
inte Overskridas.

Hjidlpdmnen

Dettalikemedel innehéller mindre 4n 1 mmol (23 mg) natrium per dos, d.v.s. ir nést intill “natriumfritt”.
4.5 Interaktioner med andra likemedel och 6vriga interaktioner

I en studie pé 15 friska forsokspersoner, som fick digoxin dagligen till ”steady-state”, fordndrades inte
digoxins effekt pa hjirtat av en enstaka teriparatiddos. Enstaka fallrapporter har dock antytt att
hyperkalcemi kan predisponera patienter for digitalistoxicitet. Eftersom teriparatid ger en 6vergdende

Okning av serumkalcium ska teriparatid anvindas med forsiktighet till patienter som far digitalis.

Farmakodynamiska interaktionsstudier med teriparatid har utférts med hydroklorotiazid. Inga kliniskt
betydelsefulla interaktioner observerades.

Samtidigt intag av raloxifen eller hormonerséttningspreparat och teriparatid foérdndrade inte teriparatids
effekter pd kalcium i serum eller urin, inte heller pd biverkningsmonstret.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning



Fertila kvinnor/Antikonception hos kvinnor

Fertila kvinnor boér anvidnda en séker antikonceptionsmetod under behandling med teriparatid. Om
graviditet intrdffar, ska behandlingen med Kauliv avslutas.

Graviditet
Kauliv dr kontraindicerat for behandling under graviditet (se avsnitt 4.3).
Amning

Kauliv dr kontraindicerat f6r behandling under amning. Det 4r inte ként om teriparatid utsondras i
modersmjolk.

Fertilitet

Studier pa kanin har visat reproduktionstoxiska effekter (se avsnitt 5.3). Teriparatids effekt pd den humana
fosterutvecklingen har inte studerats. Den potentiella risken f6r ménniska ar okénd.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Kauliv har ingen eller férsumbar effekt pa formagan att framfora fordon och anvénda maskiner.
Overgaende, ortostatisk hypotoni eller yrsel har observerats hos vissa patienter. Dessa patienter ska avsta
fran att kora bil eller anvdnda maskiner tills symptomen har avtagit.

4.8 Biverkningar

Summering av sidkerhetsprofilen

De vanligaste biverkningarna, som rapporterats hos patienter behandlade med teriparatid, &r illamaende,
smértor i armar och ben, huvudvérk och yrsel.

Lista Over biverkningar 1 tabellform

I de kliniska studierna med teriparatid rapporterade 82,8 % av teriparatidpatienterna och 84,5 % av
placebopatienterna minst 1 biverkan.

De biverkningar som satts i samband med teriparatid i kliniska studier av osteoporos och efter
marknadsféringen sammanfattas i tabellen nedan

Biverkningama har klassificerats pa foljande sétt: mycket vanlig (> 1/10), vanlig (> 1/100,<1/10), mindre
vanlig (> 1/1 000, < 1/100) och sdllsynt (= 1/10 000, < 1/1 000).
Tabell 1. Biverkningar

Organklass enligt Frekvens Biverkningar
MedDRA-systemet

Blodet och Vanlig Anemi
lymfsystemet

Immunsystemet Séllsynt Anafylaxi
Metabolism och Vanlig Hyperkolesterolemi
nutrition




Mindre vanlig

Hyperkalcemi hogre dn 2,76°mmol/liter,
hyperurikemi

Séllsynt Hyperkalcemi hogre dn 3,25°mmol/liter
Psykiska storningar (Vanlig Depression
Centrala och perifera |Vanlig Yrsel, huvudvirk, ischias, synkope
nervsystemet
Oron och balansorgan |Vanlig Svindel
... Vanlig Hjartklappning
Hjirtat Mindre vanlig Takykardi
Blodkiirl Vanlig Hypotoni
Andningsvigar, Vanlig Dyspne
brostkorg och - -
mediastinum Mindre vanlig Emfysem
Vanlig Illaméende, krdkningar, hiatushernia,
Magtarmkanalen gastroesofageal reflux

Mindre vanlig

Hemorrojder

systemet och bindviyv

Hud och subkutan Vanlig Okad svettning
vivnad

Mycket vanlig Smérta i armar och ben
Muskuloskeletala Vanlig Muskelkramper

Mindre vanlig

Myalgi, artralgi, kramp/smérta i ryggen*

Njurar och urinvigar

Mindre vanlig

Urininkontinens, polyuri, urintringningar,
njursten

Séllsynt

Njursvikt/nedsatt njurfunktion

Allméinna symtom
och/eller symtom vid
administreringsstillet

Vanlig

Trotthet, brostsmaérta, asteni, lindriga och
overgaende reaktioner vid injektionsstillet
inkluderande smarta, svullnad, erytem,
blamairken, kldda och mindre blodning

Mindre vanlig

Erytem vid injektionsstéllet, reaktion vid
injektionsstéllet

Séllsynt

Eventuella allergiska reaktioner kort efter
injektion: akut dyspné, orofaciala 6dem,
generell urticaria och brostsmarta, 6dem
(huvudsakligen perifera)

Undersokningar

Mindre vanlig

Viktokning, hjartblasljud, forhéjning
av alkaliskt fosfatas

*Det finns rapporter om svéra fall av kramp 1 ryggen eller smirta inom nagra minuter efter injektionen.




Beskrivning av utvalda biverkningar

Foljande biverkningar rapporterades i kliniska studier med en frekvensdifferens pa > 1 % mot placebo;
svindel, illaméende, smirta i armar och ben, yrsel, depression, dyspné.

Teriparatid 6kar urinsyrakoncentrationen i serum. I de kliniska studierna hade 2,8 % av
teriparatidpatienterna urinsyrakoncentrationer overstigande ovre normalgrinsen, jamfort med 0,7 % av
placebopatienterna. Hyperurikemin ledde dock inte till 6kad gikt, artralgi eller urolitiasis.

Anti-lakemedelsantikroppar, om sddana forekommer, kommer sannolikt att observeras i linje med andra
lakemedel som innehaller teriparatid. Det fanns inget som tydde pa 6verkanslighetsreaktioner, allergiska
reaktioner, effekter pa serumkalcium eller effekter p4 benmineraltitheten (BMD).

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt att
kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhéallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstinkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

49 Overdosering

Tecken och symtom

Teriparatid har administrerats i enstaka doser upp till 100 mikrogram och i upprepad dos upp till 60
mikrogram/dag i 6 veckor.

De forvéntade effekterna vid 6verdosering omfattar fordréjd hyperkalcemi och risk for ortostatisk
hypotoni. [llaméende, krakningar, yrsel och huvudvérk kan ocksa uppkomma.

Erfarenhet av 6verdosering baserat pa spontana biverkningsrapporter efter marknadsforingen

Fall av felmedicinering, dér hela innehéllet i en teriparatidpenna (upp till 750 mikrogram) administrerats
som en singeldos, har spontant rapporterats efter marknadsforingen. Overgiende biverkningar
inkluderande illaméende, kraftloshet/letargi och hypotoni har rapporterats. I vissa fall forekom inga
biverkningar pé grund av 6verdosering. Inga dddsfall har rapporterats efter verdosering.

Behandling

Det finns ingen specifik antidot for teriparatid. Behandling av misstinkt 6verdos av teriparatid bor
innefatta tillfélligt avbrott av tillférseln, uppfoljande kontroll av serumkalcium och insédttande av adekvata
understddjande atgdrder, som t.ex. hydrering.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
51 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Kalciumhomeostas, paratyreoidea hormoner och analoger, ATC-kod:
HO5AAO02.

Kauliv tillhor gruppen “biosimilars”. Ytterligare information om detta likemedel finns pé Europeiska
lakemedelsmyndighetens webbplats http://www.ema.europa.eu.

Verkningsmekanism



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

Endogent parathormon (PTH), innehéllande 84 aminosyror, dr det hormon som huvudsakligen reglerar
kalcium- och fosfatmetabolismen i ben och njurar. Teriparatid (th PTH (1-34)) 4r det aktiva fragmentet (1-
34) av endogent, humant parathormon. De fysiologiska effekterna av PTH inkluderar stimulering av ben-
nybildning genom direktverkan pa benbildande celler (osteoblaster) och en indirekt verkan som dkar
kalciumupptaget i tarmen och ger en 6kning av den tubulira aterabsorptionen av kalcium samt en
Okadutsondring av fosfat via njurarna.

Farmakodynamisk effekt

Teriparatid ar ett likemedel som stimulerar benbildning och som anvinds for behandling av osteoporos.
Effekterna pa skelettet beror pa hur den systemiska exponeringen av teriparatid sker. Tillfors teriparatid en
gang dagligen 6kar palagringen av nytt ben pa det trabekuldra och kortikala benets yta genom stimulering
av foretrddesvis den osteoblastiska aktiviteten framfér den osteoklastiska.

Klinisk effekt och sidkerhet

Riskfaktorer

For att identifiera kvinnor och méan med 6kad risk for osteoporosfrakturer och for vilka behandling skulle
kunna vara av viarde bor oberoende riskfaktorer, till exempel lagt BMD, alder, tidigare frakturer, hereditet
for hoftfrakturer, hog benomsittning och lagt BMI (body mass index) tas i beaktande.

Premenopausala kvinnor med glukokortikoidinducerad osteoporos kan anses ha en hog risk for frakturer
om de tidigare har haft en fraktur ellerom en kombination av riskfaktorer gor att de far en hog risk for
frakturer (dvs. 14g bentéthet [t-score <-2], kontinuerlig hdgdos glukokortikoidterapi [> 7,5 mg/dag i minst
6 ménader], aktiv bakomliggande sjukdom, lag halt av konshormoner).

Postmenopausal osteoporos

Den pivotala studien inkluderade 1 637 postmenopausala kvinnor (medelalder 69,5 ar). Vid studiens borjan
hade 90 % av patientema en eller flera kotfrakturer, med ett medelvérde pa BMD i kota pa 0,82 g/cm2
(motsvarande ett T-virde =-2,6). Samtliga patienter erh6ll 1 000 mg kalcium per dag och minst 400 IE
vitamin D dagligen. Resultat fran en behandlingsperiod p& upp till 24 manader (median:19 manader) med
teriparatid visar statistiskt signifikant reduktion av fraktur (tabell 2). For att forhindra en eller flera nya
kotfrakturer behovde 11 kvinnor behandlas under en mediantid av 19 ménader.

Tabell 2. Frekvens av fraktur hos postmenopausala kvinnor

Placebo (N =544)(Teriparatid (N = [Relativrisk (95 % KI) mof
(%) 541) (%) placebo
Ny vertebral fraktur (>1)* 14,3 5,0° 0,35
(0,22, 0,55)
Multipla vertebrala frakturer (>1)? 4.9 1,1° 0,23
(0,09, 0,60)
Icke-vertebrala fragilitets- frakturer ©  |5,5°% 2,6°%" 0,47
(0,25, 0,87)
Storre icke-vertebrala fragilitetsfrakturer 43,9°% 1,5% 0,38
(hoft, radius, humerus, revben och (0,17, 0,86)
béicken)

Forkortningar: N = antal patienter slumpmassigt tilldelade en behandlingsgrupp; KI = konfidensintervall
* Incidensen vertebrala frakturer bestimdes hos 448 patienter behandlade med placebo och hos

444 patienter behandlade med teriparatid som genomgdtt radiografi av ryggraden vid studiens bdrjan och
vid uppfdljningskontroll.

b p<0,001 jamfort med placebo.



¢ Signifikant reduktion av incidens hoftfrakturer har inte visats.
p<0,025 jamfort med placebo.

Benmineralhalten (BMD) i landkotpelaren och i hoften totalt hade 6kat efter 19°ménaders (median)
behandling med 9 % respektive 4 % jamfort med placebo (p <0,001).

Efter behandlingen: Efter behandlingen med teriparatid fortsatte 1 262 postmenopausala kvinnor frdn den
pivotala studien i en uppfdljande studie. Syftet med studien var primért att insamla sidkerhetsdata for
teriparatid. Under observationsperioden tilldts andra osteoporosbehandlingar och ytterligare beddmningar
av kotfrakturer gjordes.

18 (median) ménader efter teriparatidbehandlingens slut kunde konstateras att antalet patienter med minst
en ny kotfraktur minskat med 41 % (p = 0,004) jamfort med placebo.

I en 6ppen studie behandlades 503 postmenopausala kvinnor med svér osteoporos som haft en
fragilitetsfraktur under de senaste 3°&ren (83 % hade tidigare fatt osteoporosbehandling) med teriparatid i
upp till 24 manader. Vid 24°manader var medeldkningen fran studiestart av BMD i landkotpelaren, hoften
totalt och larbenshalsen 10,5 %, 2,6 % respektive 3,9 %. Medelokningen i BMD fran 18 till 24 ménader i
landkotpelaren, hoften totalt och larbenshalsen var 1,4 %, 1,2 % respektive 1,6 %.

En 24-manaders randomiserad, dubbelblind fas 4-studie, kontrollerad med jaimforelseldkemedel,
inkluderade 1360 postmenopausala kvinnor med diagnosticerad osteoporos. 680 individer randomiserades
till teriparatid och 680 individer randomiserades till oralt risedronat 35 mg/vecka. Vid studiens start var
kvinnornas medelalder 72,1 r och de hade i median 2 tidigare kotfrakturer. 57,9 % av patienterna hade
tidigare fétt bifosfonatbehandling och 18,8 % tog samtidigt glukokortikoider under studien.

1013 (74,5 %) av patienterna fullfoljde de 24 manaderna. Den kumulativa medeldosen (mediandosen) av
glukokortikoid var 474,3 (66,2) mg i teriparatidarmen och 898,0 (100,0) mg i risedronatarmen.
Medelintag (medianintag) av vitamin D i teriparatidarmen var 1 433 1E/dag (1 400 IE/dag) och 1 191
IE/dag (900 IE/dag) i risedronatarmen. For de individer som fick ryggrontgen vid studiens borjan och slut
var incidensen av nya kotfrakturer 28/516 (5,4 %) hos teriparatidbehandlade patienter och 64/533 (12,0
%) hos risedronatbehandlade patienter, relativ risk (95 % CI) = 0,44 (0,29-0,68), p <0,0001.

Den kumulativa incidensen av poolade kliniska frakturer (kliniska vertebrala och icke-vertebrala frakturer)
var 4,8 % hos teriparatidbehandlade patienter och 9,8 % hosrisedronatbehandlade patienter, hazard ratio
(95 % CI)=0,48 (0,32-0,74), p = 0,0009.

Osteoporos hos mdn

437 patienter (medelalder 58,7 &r) har inkluderats i en klinisk prévning pa mian med hypogonadal
(definierat som lagt morgontestosteron eller forhojt FSH eller LH) eller idiopatisk osteoporos. Vid
studiestart var medelvirdet pa bentitheten (BMD) for ryggrad och larbenshals t-score -2,2 respektive t-
score -2, 1. Vid studiens bérjan hade 35 % av patienterna vertebrala frakturer och 59 % hade icke-
vertebrala frakturer.

Alla patienter erbjods 1 000 mg kalcium per dag och minst 400 IE D-vitamin per dag. BMD i
lindkotpelaren hade 6kat signifikant vid 3 manader. Efter en behandlingstid pd 12 ménader hade BMD i
landkotpelaren och hoften totalt 6kat med 5 % respektive 1 % jamfort med placebo. Négra signifikanta
effekter pa frakturfrekvensen kunde dock inte visas.

Glukokortikoidinducerad osteoporos

Teriparatids effekt pd man och kvinnor (n =428) som fick kronisk systemisk glukokortikoidbehandling
(motsvarande minst 5 mg prednison i minst 3 manader) visades under den forsta fasen pa 18 manader i en
36-ménaders, randomiserad, dubbelblind studie med alendronat 10 mg dagligen som aktiv kontroll. 28 %
av patientema hade minst en rontgenverifierad kotfraktur vid studiens borjan. Alla patienterna erbjods
1000 mg kalcium och 800 IE D-vitamin dagligen.



Denna studie inkluderade postmenopausala kvinnor (N =277), premenopausala kvinnor (N = 67) samt
man (N = 83). Vid studiens bdrjan var medelédldern pa de postmenopausala kvinnorna 61 ar, BMD i
landkotpelaren hade medel t-score -2,7, prednisondos motsvarande i medeltal 7,5 mg dagligen, och 34 %
hade en eller flerarontgenverifierade kotfrakturer. De premenopausala kvinnorna hade en medelalder pa
37 ar, BMD i landkotpelaren hade medel t-score -2,5, en prednisondos motsvarande i medeltal 10 mg
dagligen, och 9 % hade en eller flera rontgenverifierade kotfrakturer. Médnnens medeldlder var 57 ér, i
medeltal BMD t-score -2,2 i landkotpelaren, prednisondos motsvarande i medeltal 10 mg dagligen, och 24
% hade en eller flera rontgenverifierade kotfrakturer.

69 % av patienterna fullféljde den forsta fasen pa 18°méanader. Efter 18 ménader hade teriparatid
signifikant dkat ldndkotpelarens BMD (7,2 %) jamfort med alendronat (3,4 %) (p <0,001). Teriparatid
O0kade BMD i hela hoften (3,6 %) jamfort med alendronat (2,2 %) (p <0,01), liksom i larbenshalsen (3,7
%) jamfort med alendronat (2,1 %) (p <0,05). Hos patienter som behandlades med teriparatid 6kade BMD
i landkotpelaren, hoften totalt och larbenshalsen med ytterligare 1,7 %, 0,9 % respektive 0,4 % mellan 18
och 24 ménader.

Vid 36 méanader visade en analys av ryggrontgenbilder fran 169 alendronatpatienter och 173
teriparatidpatienter att 13 patienter (7,7 %) i alendronatgruppen hade rékat ut f6r en ny vertebral fraktur
jamfort med 3 patienter i teriparatidgruppen (1,7 %) (p =0,01). Dessutom hade 15 av 214 patienter i
alendronatgruppen (7,0 %) rakat ut for en icke-vertebral fraktur jimfort med 16 av 214 patienter i
teriparatidgruppen (7,5 %) (p = 0,84).

For premenopausala kvinnor var 6kningen i BMD i lindkotpelaren, fran studiens borjan till slutet av 18-
manadersfasen, visentligt storre i gruppen som behandlades med teriparatid jamfort med
alendronatgruppen (4,2 % jimfort med -1,9 %; p <0,001) och total hoft (3,8 % jamfort med 0,9 %; p =
0,005). Man sag dock ingen signifikant skillnad i antalet frakturer.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Distribution

Distributionsvolymen é&r cirka 1,7 I/kg. Halveringstiden for teriparatid &r cirka 1 timme vid subkutan
injektion, vilket avspeglar den tid det tar for absorption fran injektionsstillet.

Metabolism

Inga studier av metabolism eller utsondring har utférts med teriparatid men perifer metabolism av
biskdldkortelhormon féormodas ske foretrddesvis i lever och njure.

Eliminering

Teriparatid elimineras genom levern och extrahepatisk clearance (cirka 62 l/timme hos kvinnor och 94
l/timme hos mén).

Aldre

Inga skillnader i farmakokinetiken for teriparatid pa grund av alder (intervall 31-85 ar) har pévisats.
Dosjustering p& grund av alder &r inte nodvéndigt.

53 Prekliniska séikerhetsuppgifter

Teriparatid var inte genotoxiskt i allménna standardtest. Det gav inga teratogena effekter pa ritta, mus
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eller kanin. Man sag inga speciella effekter hos driaktiga rattor och moss som fick teriparatid i dagliga
doser om 30till 1 000 mikrogram/kg. Dréktiga kaniner som fick dagliga doser om 3 till 100°mikrogram/kg
fick dock fetal resorption och minskad kullstorlek. Den embryotoxicitet som setts hos kaniner kan bero pé
deras mycket storre kéinslighet for PTHs effekt pa joniserat kalcium i blodet, jamfort med gnagare.

Réttor, som behandlades med dagliga injektioner under s& gott som hela livstiden, fick dosberoende,
overdriven benbildning och dkad incidens av osteosarkom, sannolikt beroende pé en epigenetisk
mekanism. Teriparatid 6kade inte forekomsten av ndgon annan typ av neoplasi hos ratta. P4 grund av
skillnaden i benfysiologi hos rétta och ménniska &r den kliniska relevansen av dessa fynd sannolikt ringa.
Inga bentumdarer har observerats hos apor med borttagna ovarier, som behandlats i 18 ménader och inte
heller under den 3-ariga uppfoljningsperioden efter avslutad behandling. Inga osteosarkom har heller
observerats i de kliniska studierna eller under uppfoljningsstudien efter behandlingen.

Djurstudier har visat att starkt reducerat leverblodfléde minskar PTHs exponering for det viktigaste
klyvningssystemet (Kupffers celler) och som en f6ljd diarav clearance av PTH (1-84).

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen

Koncentrerad attiksyra

Mannitol

Metakresol

Vattenfritt natriumacetat

Utspéadd saltsyra (for att justera pH)

Natriumhydroxid (for att justera pH)

Vatten for injektionsvitskor

6.2 Inkompatibiliteter

Dé blandbarhetsstudier saknas far detta likemedel inte blandas med andra ldkemedel.

6.3 Hallbarhet

24 ménader

Kemisk, fysikalisk och mikrobiologisk stabilitet har visats for anvandning under 28 dagar vid 2—8 °C.
Efter 6ppnandet kan ldkemedlet forvaras hogst 28 dagar inom héllbarhetstiden vid 2—8 °C. Efter inforing
av cylinderampullen i pennan ska den kombinerade pennan och cylinderampullen omedelbart aterforas till
kylskép efter anvdandning. Forvara inte pennan med fastsatt nal. Avlagsna inte cylinderampullen fran
pennan efter den forstaanviandningen. Cylinderampullen i pennan kan dessutom placeras i pasen som
medfdljer pennan for att skydda mot ljus.

For forvaring under annan tid och andra férhéllanden ansvarar anvéndaren.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i kylskéap (2 °C-8 °C).

Far ej frysas. Forvara cylinderampullen i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

Forvaringsanvisningar for lakemedlet efter forsta ppnande finns i avsnitt 6.3.
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6.5 Forpackningstyp och innehéll

3 ml cylinderampull (USP typ I-cylinderampull av glas) med kolvpropp (bromobutyl) och forslutning
(aluminium och gummi) férpackad pa en plastbricka forseglad med folielock och levererad i en kartong.

Varje cylinderampull innehéller 3 ml injektionsvétska, 10sning som motsvarar 28 doser a 20 mikrogram
(per 80 mikroliter).

Forpackningsstorlekar:
Kauliv 1 cylinderampull eller 3 cylinderampuller.

Kauliv paket med cylinderampull och penna:

1 innerkartong med Kauliv cylinderampull (innehallande 1 cylinderampull) och 1 innerkartong med
Kauliv-penna (innehallande 1 penna).

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Hantering

Kauliv cylinderampuller ska uteslutande anvéndas med den dteranvéndbara Kauliv-pennan. Inga nélar
levereras med detta likemedel.

Varje cylinderampull och penna dr endast avsedd for en patient. Pennan kan anvindas med 32 G 4 mm
pennédlar for engéngsbruk.

En ny, steril pennél maste anvéndas vid varje injektion.

Utgangsdatum pa cylinderampullens etikett maste alltid kontrolleras fore inforing av cylinderampullen i
Kauliv-pennan. For att undvika medicineringsfel, se till att datumet nér en ny cylinderampull borjar
anvindas dr minst 28 dagar fore utgingsdatumet.

Fore anviandning ska patienten ha ldst och forstatt bruksanvisningen som medf6ljer pennan.

Pennan ska insittas i kylskép efter varje injektion. Efter den forsta anvéndningen ska cylinderampullen inte
avldgsnas fran pennanunder anvandningsperioden pa 28 dagar. Anvéndinte Kaulivomden dr eller har varit
fryst.

Kauliv fér inte 6verforas till en spruta. Tomma cylinderampuller fér inte fyllas pa igen.

Kauliv ska inte anvdndas om losningen &dr grumlig, fargad eller innehéller synliga partiklar.

Datumet for den forsta injektionen ska skrivas pé ytterkartongen med Kauliv cylinderampull (se det
angivna utrymmet pa kartongen: "Forsta anvindning").

Den ateranvéindbara Kauliv-pennan har en dosviljare med horbara klick och visuella indikatorer for att
sakerstilla att korrekt dos ér instéilld for att fylla pennan (P) och for instdllning av dosen (D).

Kassering

Ej anviént lidkemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.
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7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Strides Pharma (Cyprus) Ltd.

Themistokli Dervi, 3

Julia House, 1st Floor

1066, Nicosia

Cypern

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING
EU/1/22/1710/001[1 cylinderampull]

EU/1/22/1710/002 [3 cylinderampuller]

EU/1/22/1710/003 [paket med cylinderampull och penna]

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkénnandet:

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta likemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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BILAGA I

TILLVERKARE AV DEN (DE) AKTIVA SUBSTANSEN
(SUBSTANSERNA) AV BIOLOGISKT URSPRUNG OCH
TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

(")yRIgA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR
FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDEEN SAKER
OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV LAKEMEDLET
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A. TILLVERKARE AV DEN (DE) AKTIVA SUBSTANSEN (SUBSTANSERNA) AV
BIOLOGISKT URSPRUNG OCH TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR
FRISLAPPANDE AV TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare av aktiv substans av biologiskt ursprung

Stelis Biopharma Ltd. (Unit-1)

Plot n0.293 Bommasandra Jigani link Road,
Jigani Industrial area,

Anekal Taluk, Bengaluru — 560 105,

Indien

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislippande av tillverkningssats

Fairmed Healthcare GmbH
Maria-Goeppert-Strasse 3
23562 Luebeck

Tyskland

B.  VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt l1ikemedel.

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska sikerhetsrapporter

Kraven for att ldimna in periodiska sékerhetsrapporter for detta likemedel anges i den férteckning
over referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 1 direktiv
2001/83/EG och eventuella uppdateringar som finns pd Europeiska likemedelsmyndighetens
webbplats.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkdnnandet for forséljning ska genomfora de erforderliga
farmakovigilansaktiviteter och -atgirder som finns beskrivna i den 6verenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Management Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkdnnandet for
forsiljning samt eventuella efterféljande dverenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska ldmnas in
e pda begiran av Europeiska likemedelsmyndigheten,
o nir riskhanteringssystemet dndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande dndringar i ldkemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har nétts.
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BILAGA III

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTRE FORPACKNING FOR CYLINDERAMPULL

1. LAKEMEDLETS NAMN

Kauliv 20 mikrogram/80 mikroliter injektionsvétska, 10sning
teriparatid

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje dos pé 80 mikroliter innehaller 20 mikrogram teriparatid.
Varje cylinderampull innehéller 28 doser pd 20 mikrogram (per 80 mikroliter).

3. FORTECKNING OVER HJIALPAMNEN

Koncentrerad éttiksyra, vattenfritt natriumacetat, mannitol, metakresol, vatten for injektionsvétskor,
utspédd saltsyra (for pH justering) och natriumhydroxid (for pH justering). Se bipacksedeln for ytterligare
information.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvétska, 16sning

1 cylinderampull
3 cylinderampuller

| 5.  ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lés bipacksedeln fore anvandning.
Subkutan anvindning

6. SA_RSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN- OCH
RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och ridckhéll for barn.

7.  OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Anvind endast med Kauliv-penna.

8. UTGANGSDATUM
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EXP

Kassera cylinderampullen 28 dagar efter forsta anvindning. Avladgsna inte cylinderampullen fran pennan
under de 28 dagarnas anvidndning. Cylinderampullen i pennan kan dessutom placeras i pasen som
medfdljer pennan for att skydda mot ljus.

Forsta anvandning: ....................... Lo Lo,
Cylinderampull 1. ....................... Loveeeeeeeennnnnnns (soaccossssscooooosaoas
Cylinderampull 2. ....................... Lo (oosacasssssoooososaosse
Cylinderampull 3. ....................... Leeeeeeeeeeeeiieeaennn, Hoosssssssssssssssosssod

{den gramarkerade texten hénvisar till férpackningsstorleken 3x}

| 9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap.
Far ej frysas.
Forvara cylinderampullen i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

| 11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALIJNING (NAMN OCH ADRESS) |

Strides Pharma (Cyprus) Limited
Themistokli Dervi, 3

Julia House, 1st Floor

1066, Nicosia

Cypern

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/22/1710/001 [1 cylinderampull]
EU/1/22/1710/002 [3 cylinderampuller]

EU/1/22/1710/003 [paket med cylinderampull och penna]

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING |

[15.  BRUKSANVISNING |
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| 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Kauliv

| 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC:
SN:
NN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTRE KARTONG FOR PAKET MED CYLINDERAMPULL OCH PENNA

1. LAKEMEDLETS NAMN

Kauliv 20 mikrogram/80 mikroliter injektionsvétska, 10sning
teriparatid

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje dos pa 80 mikroliter innehéller 20 mikrogram teriparatid.
Varje cylinderampull innehéller 28 doser pd 20 mikrogram (per 80 mikroliter).

3.  FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Koncentrerad dttiksyra, vattenfritt natriumacetat, mannitol, metakresol, vatten for injektionsvétskor,
utspédd saltsyra (for pH-justering) och natriumhydroxid (for pH-justering). Se bipacksedeln for ytterligare
information.

| 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvétska, 16sning

1 Kauliv cylinderampull
1 Kauliv penna

Far inte sdljas separat.

5.  ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Paketet med cylinderampull och penna ska anvidndas for att starta behandlingen.

Lis bade bipacksedeln for Kauliv cylinderampull och bruksanvisningen for Kauliv-pennan fore
anviandning.

Subkutan anvindning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN- OCH
RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhéll for barn.

7.  OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT
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| 8. UTGANGSDATUM

Utg.dat.
Kassera cylinderampullen 28 dagar efter forsta anvéndning. Avldgsna inte cylinderampullen fran pennan
under de 28 dagarnas anvindning.

| 9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap.
Far ej frysas.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDELOCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

| 11.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALIJNING (NAMN OCH ADRESS) |

Strides Pharma (Cyprus) Limited
Themistokli Dervi, 3

Julia House, 1st Floor,

1066, Nicosia

Cypern

12. NUMMER PA GODKANANNDE FOR FORSALJNING

EU/1/22/1710/003 [paket med cylinderampull och penna]

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING |

| 15.  BRUKSANVISNING |

| 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT |

Kauliv cylinderampull och penna

| 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

FOLIELOCK

1. LAKEMEDLETS NAMN

Kauliv 20 mikrogram/80 mikroliter injektionsvétska, 10sning
teriparatid

2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Strides Pharma (Cyprus) Limited

3. UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER
Lot

5. OVRIGT

Subkutan anvdndning {1X}
s.c. anvandning {3X}
Forvaras i kylskap.
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

ETIKETT

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Kauliv 20 mikrogram/80 mikroliter injektionsvétska, 10sning
teriparatid
Subkutan anvidndning

| 2. ADMINISTRERINGSSATT
3.  UTGANGSDATUM
EXP
4.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER
Lot
5.  MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET
3 ml
6. OVRIGT

Forvaras i kylskap.
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anvindaren

Kauliv 20 mikrogram/80 mikroliter, injektionsvitska, losning
teriparatid

vDetta ladkemedel ar féremal for utokad 6vervakning. Detta kommer att géra det mdjligt att snabbt
identifierany sékerhetsinformation. Du kan hjilpa till genom att rapportera de biverkningar du eventuellt
far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du béorjar anvinda detta liikemedel. Den innehéller

information som ér viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vind dig till ldkare eller apotekspersonal.

- Detta lakemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, dven om de
uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med likare eller apotekspersonal. Detta géller 4ven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande:

1. Vad Kauliv dr och vad det anvinds for

2. Vad du behover veta innan du anvinder Kauliv
3. Hur du anvéinder Kauliv

4. Eventuella biverkningar

5. Hur Kauliv ska forvaras

6. Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar
1. Vad Kauliv ir och vad det anvands for

Kauliv innehéller den aktiva substansen teriparatid som anvinds till att géra skelettet starkare och minska
risken for benbrott genom att stimulera benbildning.

Kauliv anvénds for att behandla osteoporos hos vuxna. Osteoporos &r en sjukdom, som gor att benen i
kroppen blir tunna och skora. Sjukdomen &r sérskilt vanlig hos kvinnor efter menopaus, men kan dven
forekomma bland mén. Osteoporos &dr ocksa vanligt hos patienter som féar lidkemedel som kallas
kortikosteroider.

2. Vad du behover veta innan du anviander Kauliv

Anvind inte Kauliv:

. om du dr allergisk mot teriparatid eller ndgot annat innehéllsdmne i detta likemedel (anges i avsnitt
6).

. om du har hdga nivaer av kalcium i blodet (hyperkalcemi).

. om du har allvarliga problem med njurarna.

. om du har haft skelettcancer eller om annan cancer har spridit sig (metastaserat) till skelettet.

. om du har en viss typ av bensjukdom. Tala om f6r din likare om du har en bensjukdom.

. om du har oforklarligt hoga virden av alkalisk fosfatas i blodet, som tyder pé att du kan ha Paget’s
bensjukdom (sjukdom med onormal nedbrytning och uppbyggnad av ben). Radfraga din likare om
du dr oséker.

. om du har fatt stralbehandling som involverar benstommen.

. om du &r gravid eller ammar.
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Varningar och forsiktighet
Kauliv kan orsaka en 6kad méngd kalcium i blodet eller urinen.
Tala med ldkare innan eller under tiden du anviander Kauliv:

. om du stindigt har illaméende, krdkningar, férstoppning, 1&g energi eller muskelsvaghet. Det kan
vara tecken pa att du har f6r mycket kalcium i blodet.

. om du lider av njursten eller har haft njursten tidigare.

. om du lider av njurproblem (mattligt forsémrad njurfunktion).

En del patienterblir yra eller far en snabb hjartfrekvens efter de forsta doserna av Kauliv. Injicera Kauliv
pé en plats dir du snabbt kan sitta eller ligga ned om du blir yr.

Den rekommenderade behandlingstiden pd 24°méanader bor inte dverskridas.

Innan du for in en cylinderampull i Kauliv-pennan, ange tillverkningssatsnumret (Lot) for
cylinderampullen och datum for den forsta injektionen i en kalender. Limna denna information nir du
rapporterar eventuella biverkningar. Datumet for den forsta injektionen ska ocksa noteras pa
ytterkartongen med Kauliv cylinderampull (se det angivna utrymmet pé kartongen: "Forsta anvdandning”)
(se avsnitt 3).

Kauliv ska inte anvidndas till unga vuxna som fortfarande véxer.

Barn och ungdomar
Kauliv ska inte anvéndas till barn eller ungdomar (under 18 &rs alder).

Andra likemedel och Kauliv

Tala om for lakare eller apotekspersonal om du anvinder, nyligen har anvint eller kan tinkas anvinda
andra likemedel.

Det dr viktigt eftersom vissa ldkemedel (t.ex. digoxin/digitalis, for behandling av hjartsjukdom) kan
paverka effekten av teriparatid.

Graviditet och amning

Anviénd inte Kauliv om du ér gravid eller ammar. Om du ér en fertil kvinna ska du anvinda ett sékert
preventivmedel under behandling med Kauliv. Om du blir gravid under behandling med Kauliv ska
behandlingen med Kauliv avslutas. Radfraga din lékare eller apotekspersonal innan du anvénder detta
lakemedel.

Korformaga och anviindning av maskiner

Vissa personer kan kénna yrsel efter injektion med Kauliv. Om du kénner dig yr, ska du inte kora bil eller
anvénda verktyg eller maskiner forrdn du kdnner dig béttre.

Kauliv innehéiller natrium

Detta ldkemedel innehéller mindre 4n 1 mmol (23 mg) natrium per dos, d.v.s. dr nést intill ”natriumfritt”.

3. Hur du anvinder Kauliv

Anvind alltid detta lakemedel enligt 1dkarens anvisningar. Radfriga lékare eller apotekspersonal om du ér
oséker.

Rekommenderad dos 4r 20°mikrogram (motsvarande 80 mikroliter), som injiceras under huden i lar eller

buk, en gang om dagen.
Ta ditt ldkemedel vid samma tidpunkt varje dag for att 1attare komma ihég att ta det. Kauliv kan injiceras i
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samband med maltid. Injicera Kauliv varje dag under sé lang tid som ldkaren forskrivit. Den totala
behandlingstiden med Kauliv bor inte 6verstiga 24 manader. Du bor inte fa mer 4n en 24 manaders
behandlingskur under din livstid.

Likare kan ordinera tilligg av kalcium och vitamin D. Hur mycket av dessa likemedel du ska ta varje dag
bestdms av ldkaren.

Kauliv kan tas med eller utan mat.

Kauliv cylinderampuller &r utformade for att endast anvéindas med Kauliv-penna for flera doser och
passande penndlar. Pennan och injektionsnélarna medfdljer inte Kauliv cylinderampull. Fore forsta
anvindning ska en cylinderampull foras in i pennan (som levereras separat). Det 4r mycket viktigt att noga
folja bruksanvisningen som medfdljer pennan for korrekt anvéndning av detta ldkemedel.

Anvind en ny injektionsnél for varje injektion for att forhindra kontaminering och kassera nélen pa ett
sékert sétt efter anvindning.

Forvara aldrig pennan med fastsatt nal.

Dela aldrig penna med andra personer.

Anvind inte din Kauliv-penna for att injicera andra lakemedel (t.ex. insulin). Pennan ar anpassad for att
endast anvdndas med Kauliv.

Fyll inte p4 cylinderampullen igen. Overfor inte likemedlet till en spruta.

Injicera Kauliv strax efter det att pennan med inford cylinderampull tagits ut fran kylskapet. Lagg tillbaka
pennan med inford cylinderampull i kylsképet omedelbart efter anvéandningen. Avlidgsna inte
cylinderampullen frin pennan efter varje anvindning. Cylinderampullen i pennan kan dessutom placeras i
pasen som medfoljer pennan for att skydda mot ljus under hela behandlingsperioden pa 28 dagar.

Forbereda pennan for anvindning

- Lis alltid bruksanvisningen for Kauliv-pennan som medfdljer kartongen med pennan for att
sdkerstélla korrekt anvindning av Kauliv.

- Tvitta hinderna fore hantering av cylinderampullen eller pennan.

- Kontrollera utgdngsdatumet pa cylinderampullens etikett fére inféring av cylinderampullen i
pennan. Se till att datumet nir en ny cylinderampull borjar anvéndas 4r minst 28°dagar fore
utgangsdatumet. For in cylinderampullen i pennan fére den forsta anvindningen enligt
bruksanvisningen for pennan. Ange tillverkningssatsnumret (Lot) for varje cylinderampull och
datum forden forsta injektionen i en kalender. Datum for den f6rsta injektionen ska ocksa anges pa
ytterkartongen for Kauliv cylinderampull (se det avsedda utrymmet pé kartongen: ”Forsta
anviandning”).

- Efter inforing av en ny cylinderampull och fore den forsta injektionen fran cylinderampullen ska
pennan fyllas enligt anvisningarna i pennans bruksanvisning. Se till att fylla pd fore varje dos enligt
anvisningarna i pennans bruksanvisning.

Injicera Kauliv

- Rengor huden dér du ska injicera (lar eller buk) enligt ldkarens anvisningar innan du injicerar
Kauliv.

- Ta forsiktigt tag i och tryck ihop den rengjorda huden och for in nalen rakt i huden. Tryck pa
knappen och héll den nedtryckt tills dosindikatorn har atergatt till startpositionen.

- Latnélen sitta kvar i huden i tio sekunder efter injektionen for att sékerstélla att du far hela dosen.

- Satt fast det yttre nalskyddet pa pennalen och skruva skyddet moturs foratt avldgsna pennalen efter
injektionen.

- Satt pa locket pd pennan. Limna cylinderampullen kvar i pennan.

Om du har anvéint for stor mingd av Kauliv
Om du av misstag anvant mer Kauliv 4n du borde, kontakta din lékare eller apotekspersonal. Forvantade
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effekter av 6verdosering kan omfatta illamaende, krikningar, yrsel och huvudvirk.

Om du har glomt att anvinda Kauliv

Om du gldémmer en injektion eller inte kan anvinda ldkemedlet vid den vanliga tidpunkten, injicera sa snart
som mojligt ssmma dag. Ta inte dubbel dos for att kompensera for den uteblivna dosen. Ta inte mer dn en
injektion samma dag 4ven om du missat en dos.

Om du slutar anvinda Kauliv
Om du dverviger att avsluta Kaulivbehandlingen, bor du tala med din ldkare. Din ldkare kommer att radgora
med dig och avgora hur ldnge du bor fortsitta med Kauliv.

Om du har ytterligare frdgor om detta ldkemedel, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

Kauliv rekommenderas inte for anvidndning av blinda eller synskadade personer utan hjélp fran en person
som dr utbildad i korrekt anvdndning av pennan.

4. Eventuella biverkningar
Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behdver inte fa dem.

De vanligaste biverkningarna adr smérta i armar och ben (vilket kan forekomma hos fler an 1 av 10
anvindare). Andra vanliga biverkningar (som kan férekomma hos upp till 1 av 10 anvéndare) omfattar
illaméaende, huvudvérk och yrsel. Om dublir yr efter injektionen, sitt eller lagg dig ner tills du kénner dig
béttre. Om du inte blir battre ska ldkare tillkallas innan behandlingen fortsitts. Fall av svimning har
intriffat efter anvindning av teriparatid.

Om du kénner obehag runt injektionsstillet sisom hudrodnad, smirta, svullnad, kldda, blamérken eller
mindre blodning (som kan vara vanliga) bor det forsvinna inom négra dagar eller veckor. Annars bor
lakare kontaktas.

Patienter har i sillsynta fall (kan férekomma hos upp till 1 av 1 000 personer) fatt allergiska reaktioner,
sasom andnod, ansiktssvullnad, utslag och brostsmérta. Dessa reaktioner intraffar vanligtvis snart efter
injektion. I sdllsynta fall kan allvarliga och potentiellt livshotande allergiska reaktioner inklusive anafylaxi
intriffa.

Andra biverkningar ar:

Vanliga (kan féorekomma ho upp till 1 av 10 anvéndare)
. okade kolesterolnivaer i blodet

. depression

. nervsmaérta i benen

. svaghetskénsla

. svindelkdnsla

. oregelbundna hjértslag
. andfaddhet

. okad svettning

. muskelkramper

. nedsatt energi

. trotthet

. brostsmaérta

. lagt blodtryck

. halsbranna (smaérta eller brannande kénsla nedanfor brostbenet)
. krakningar
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. brack i matstrupen (hiatusbrack)
. lagt hemoglobin eller l4gt antal roda blodkroppar (anemi)

Mindre vanliga (kan féorekomma hos upp till 1 av 100 anvéndare)
. Okad hjartfrekvens

. onormalt hjartljud

. andfaddhet

. hemorrojder

. urinlickage

. okat behov att tomma blasan

. viktokning

. njurstenar

. smartor i muskler och smértor i leder. Nagra patienter har fatt s& svara kramper eller sméirtor i
ryggen att de fatt behandlas pé sjukhus.

. 0kning av kalciummaéngden i blodet

. 0kning av urinsyreméangden i blodet

. Okning av ett enzym som heter alkaliskt fosfatas

Séllsynta (kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 anvéndare)
. nedsatt njurfunktion, inklusive njursvikt
. svullnad, framst 1 hinder, fotter och ben.

Rapportering av biverkningar
Om du far biverkningar, talamed likare eller apotekspersonal. Detta giller &ven eventuella biverkningar
som inte ndmns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar direkt via det nationella

rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till att 6ka
informationen om ldkemedels sdkerhet.

5. Hur Kauliv ska forvaras

Forvara detta likemedel utom syn- och riackhéll for barn.

Anvinds fore utgangsdatum som anges pa kartongen och pé cylinderampullen efter EXP. Utgéngsdatumet
ar den sista dagen i angiven méanad.

Forvaras i kylskap (2 °C—8 °C). Far ej frysas.
Forvara cylinderampullen i ytterkartongen. Ljuskéansligt.

Kauliv kan anvéndas upp till 28 dagar efter forsta injektionen, sé linge som cylinderampullen/pennan med
inford cylinderampull forvaras i kylskap (2 °C till 8 °C). Cylinderampullen/pennan kan dessutom placeras

i pasen som medfdljer pennan for att skydda mot ljus.

Undvik att placera cylinderampullerna nira frysdeleni kylskapet for att forhindra att de fryser. Anviand
inte Kauliv om det &r eller har varit fryst.

Varje cylinderampull ska kasseras 28 dagar efter det forsta anvandningstillfallet, &ven om den inte dr helt
tom.

Kauliv innehaller en klar och farglos 16sning. Anvind inte Kauliv om fasta partiklar syns i 16sningen eller
om l6sningen ar grumlig eller fargad.

Likemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man kastar
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lakemedel som inte langre anvidnds. Dessa atgérder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehill och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration

- Den aktiva substansen dr teriparatid. Varje dos pa 80 mikroliter innehéller 20 mikrogram teriparatid.
Varje cylinderampull pd 3 ml innehaller 750 mikrogram teriparatid (motsvarande 250 mikrogram
per ml).

- Ovriga innehallsimnen ir: vattenfritt natriumacetat, koncentrerad ittiksyra, mannitol, metakresol,
utspidd saltsyra (for pH-justering), natriumhydroxid (fér pH-justering) och vatten for
injektionsvitskor. Se avsnitt 2 ”Kauliv innehéller natrium”.

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar
Kauliv dr en farglos och klar injektionsvétska, 16sning. Den tillhandahélls i en cylinderampull. Varje
cylinderampull innehaller 3 ml 16sning, som ricker till 28 doser.

Forpackningsstorlekar: 1 cylinderampull eller 3 cylinderampuller férpackade pé en plastbricka forseglad
med folielock och packade i en kartong.

Kauliv paket med cylinderampull och penna:
1 innerkartong med Kauliv cylinderampull (innehallande 1 cylinderampull) och 1 innerkartong med
Kauliv-penna (innehallande 1 penna).

Innehavare av godkiinnande for forsiljning
Strides Pharma (Cyprus) Limited

Themistokli Dervi, 3

Julia House, 1st Floor,

1066, Nicosia, Cypern

Tillverkare:

Fairmed Healthcare GmbH
Maria-Goeppert-Strasse 3
23562 Liibeck

Tyskland

Kontakta ombudet for innehavaren av godkdnnandet for forsidljning om du vill veta mer om detta
likemedel:

Belgi¢/Belgique/Belgien Lietuva

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Bbbarapus

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Ceska republika

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Luxembourg/Luxemburg
Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Magyarorszag

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com
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Danmark

Zentiva Denmark ApS

TIf: +45 787 68 400
PV-Denmark@zentiva.com

Deutschland

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Eesti

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

E)\ada

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Espaiia

Zentiva Spain S.L.U.
Tel: +34 91 111 58 93
PV-Spain@zentiva.com

France

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Hrvatska

Zentiva d.o.o.

Tel: +385 1 6641 830
PV-Croatia@zentiva.com

Ireland

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

island

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Italia

Zentiva [talia S.r.1.

Tel: +39 800081631
PV-Italy@zentiva.com

Kvbzmpog
Strides Pharma (Cyprus) Limited

Malta

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Nederland

Zentiva, k.s.

Tel: +31 202 253 638
PV-Netherlands@zentiva.com

Norge

Zentiva Denmark ApS
TIf: +45 787 68 400
PV-Norway@zentiva.com

Osterreich
Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000

k.sangeetha@strides.com

Polska

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Portugal

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Roménia

ZENTIVA S.A.

Tel: +4 021.304.7597
PV-Romania@zentiva.com

Slovenija

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Slovenska republika

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Suomi/Finland

Zentiva Denmark ApS
Puh/Tel: +358 942 598 648
PV-Finland@zentiva.com

Sverige
Zentiva Denmark ApS
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TIf: +357-2255000 Tel: +46 840 838 822
k.sangeetha@strides.com PV-Sweden@zentiva.com

Latvija

Strides Pharma (Cyprus) Limited
TIf: +357-2255000
k.sangeetha@strides.com

Denna bipacksedel dndrades senast

Ovriga informationskillor
Ytterligare information om detta likemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats:
http://www.ema.europa.eu
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Bruksanvisning
Kauliv-penna

Lis dessa steg for steg-instruktioner noga innan du anvinder Kauliv-pennan.

Kauliv-pennan ska inte anvéindas for nigot annat syfta in det som rekommenderas av din liikare.

Kauliv-pennans olika delar

Pennlock

Pennalens yiterlock

Inre nalskydd

0

&

@ 4 mm/32 G pennal
==

Skyddspapper

Cylinderampullhallare

Metallock

3 ml Kauliv cylinderampull

=T

Inre kolv Cylinderampullpropp
Vridkrage
Forldngning av frigdringsknappen
Frigéringsknapp . P
klammaor pa frigbringsknappen
= for forbattrat grepp
Pennkropp =

Dosviljare

Dosviljaradapter
sitter pd dosviljaren for att
gora det |dttare att vrida
Dosviljare

0 = Startposition
P = Fylla
D= Dos

BRUKSANVISNING

Kauliv-pennan ér en ateranvandbar injektionspenna for sjdlvadministrering av injektioner under huden av
teriparatid. For ytterligare information, se "Vad Kauliv &r och vad det anvénds for" i Kaulivs bipacksedel.
Kauliv-pennan far endast anvindas med Kauliv cylinderampull och 32 G 4 mm pennélar f6r engéngsbruk.
Varje cylinderampull innehaller 28 doser teriparatid. Injicera en engéngsdos (D) pa 20 mikrogram
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(motsvarande 80 mikroliter) varje dag.

Du maste ladda en ny cylinderampull i borjan av varje ny 28-dagarsperiod.

Patienter och vardgivare som administrerar Kauliv méste fa 1dmplig utbildning och instruktioner om
korrekt anvindning av Kauliv-pennan av kvalificerad vardpersonal. De maste ocksé ldsa bipacksedeln for
Kauliv cylinderampull innan de anvénder pennan forsta gdngen. Det &r viktigt att 14sa, forstd och f6lja
instruktionerna for anvdndning av pennan som finns i Kauliv-pennans bruksanvisning,

FORBEREDA PENNAN: FORSTA ANVANDNING OCH BYTE AV CYLINDERAMPULL

Skriv ner datumet for den forsta injektionen for varje ny cylinderampull pa den avsedda platsen pa
kartongen. Det hjdlper dig att vetanir de 28 dagliga doserna per cylinderampull har anvénts. (Se avsnitt 2
”Varningar och forsiktighet” och avsnitt 3 "Hur du anvidnder Kauliv” i Kaulivs bipacksedel). Folj
instruktionerna varje gang du sétter in en ny Kauliv cylinderampull i din Kauliv-penna.

LADDA EN CYLINDERAMPULL

— | [JIC LT

===

Ta av pennlocket.
Skruva isér genom att vrida pennkroppen fran cylinderampullhallaren (figur 1).

@ 1

© = TS

Kontrollera att den inre kolven dr helt indragen (figur 2). Om den intema kolven &r utdragen, se figur 12
for att se hur du for in den igen.

Kontrollera terparatid-cylinderampullen. Om l6sningen verkar grumlig ska du anvidnda en ny
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cylinderampull. For in Kauliv cylinderampull i cylinderampullhéllaren. Metallocket ska foras in forst
(figur 3).

—

Skruva ihop cylinderampullhéllaren och pennkroppen ordentligt (figur 4).

SATTA FAST EN NY NAL

&
/

Dra av skyddspappret frdn en ny pennal (storlek: 32 G 4 mm).
Skruva fast pennélen rakt pd cylinderampullhéllaren (figur 5a). Pennélen maste bytas for varje injektion.

Dra av pennalens Dra av det inre nalskyddet och kassera det (figur 5b).

ytterlock och spara det.

FYLLA PENNAN
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Det ar viktigt att fylla Kauliv-pennan fore anvindningen varje dag for att avldgsna eventuell luft som kan
finnas inuti ndlen och i cylinderampullen (figur 6a).
Vrid dosviljaren till P for att fylla Kauliv-pennan (figur 6b). Om du vrider for 1angt fortsatt till figur 7.

UL

Hall Kauliv-pennan med nélen uppat. Tryck in och héll frigéringsknappen mot nalen tills pilen pa
dosviljaren pekar pa 0. Fortsétt att vrida till P och tryck in frigéringsknappen tills en droppe teriparatid
syns inalspetsen (figur 7). Kauliv-pennan dr nu redo att anviandas. (Om pilen inte atergar till 0 efter att du
tryckt pa frigéringsknappen, se ”Rad om fyllning” ovan.)

INJICERA EN DOS
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Anviénd den teknik som rekommenderas av vardpersonal och for forsiktigt in Kauliv-pennans nal pa
injektionsstillet. Tryck frigéringsknappen mot pennélen och hall den pa plats tills pilen pa dosviljaren
pekar pa 0. Fortsétt att halla in frigoringsknappeni 10 sekunder. Ta sedan bort nalen fran huden (figur 9).

TA BORT NALEN

Sitt tillbaka pennalens ytterlock och skruva av pennélen (figur 10). Kontrollera alltid att pennélen har
tagits bort. Kassera anvinda pennalar forsiktigt i en behallare for vassa foremal eller enligt de rdd som ges
av vardpersonal eller enligt gdllande anvisningar. Sitt tillbaka pennlocket pa Kauliv-pennan och liagg
tillbaka den i kylskapet for forvaring.

BYTA AMPULLEN (VAR 28:E DAG)

Varje cylinderampull innehaller 28 doser teriparatid. Efter 28 dagar ska du slédnga den anvénda
cylinderampullen och sétta i en ny cylinderampull (figur 1 till figur 4.). Kassera den anvénda
cylinderampullen enligt de rdd som ges av vardpersonal eller enligt gillande anvisningar.
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Nér du byter cylinderampullen ska du se till att penndlen dr borttagen. Skruva loss cylinderampullhéllaren
fran pennkroppen och ta borta cylinderampullen (figur 11).

—_—

Vrid tillbaka den inre kolven genom att halla den gra vridkragen pa pennkroppen mellan tummen och
fingret (figur 12). Vrid pennkroppen tills den inre kolven &r helt indragen (figur 2). Ga sedan tillbaka till
steg 3 for att ladda en ny cylinderampull.

RAD OM FYLLNING
Om pilen, i den situation som avbildas i figur 7, inte pekar p4 0 (efter att du tryckt pa frigéringsknappen)
och ingen teriparatid kommer fram, kan det vara tecken pa nagon av f6ljande tva orsaker:
A. Pennélen du anvénder dr blockerad. Om s &r fallet tar du bort pennélen frén pennan och byter ut den
mot en ny. Atergd sedan till figur 5, figur 6 och figur 7.
B. Cylinderampullproppen kan behdva slappas. Om detta dr fallet foljer du nedanstadende steg:
a. Satt tillbaka pennalens ytterlock péd nalen.
b. Skruva loss cylinderampullhallaren.
c. Tryck in och hall ned frigéringsknappen mot den inre kolven tills pilen pekar pa 0 pa
dosviljaren.
d. Vrid upp till D utan att skruvaihop pennanigen. Tryck in och hall ned frigéringsknappen mot
den inre kolven tills pilen pekar pa 0.
e. Utan att vrida tillbaka den inre kolven skruvar du ihop cylinderampullhallar och pennkropp

ordentligt. Detta kommer att gora att cylinderampullproppen lossnar och lite teriparatid kommer
ut. Pennan kommer dock inte att fyllas.

f. Upprepa figur 6 och figur 7 for att fylla pennan helt.

SAKERHETSATGARDER

e Tvitta hinderna noga innan anvidndning.

e Niéren Kauliv cylinderampull &r laddad, ska Kauliv-pennan forvaras i kylskép (2 °C till 8 °C) mellan
injektionerna, tills det har gatt 28 dagar fran det forsta anvindningsdatumet. Cylinderampullen/pennan
kan dessutom ldggas i pasen som medfoljer pennan for att skyddas mot ljus.

e Kauliv-pennan ska férvaras med pennkroppens pil pekande mot 0 for att undvika skador pé pennan.

e Kontrollera Kauliv cylinderampull. Om 16sningen verkar grumlig ska du anvénda en ny
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cylinderampull.

Se alltid till att Kauliv-pennan ir fylld innan varje anvéindning, i enlighet med instruktionerna i steg 6
och 7. Om du inte foljer processen exakt for att fylla pennan kan det leda till att fel dos ges.
Forsok aldrig att vrida tillbaka dosvéljaren eftersom det kan skada Kauliv-pennan. Tryck ut den
felaktiga dosen i luften.

Injicera inte mer &n en dos (D) per dag.

Om du uppticker lickage av teriparatid nér du tar bort pennélen &r det mojligt att du inte har injicerat
hela teriparatiddosen. Forsok inte kompensera fér den mindre teriparatiddosen genom att ge en andra
injektion.

Nalen ska tas bort och kasseras pé ett sakert sétt direkt efter varje injektion. Om nélen sitter kvar pé
pennan kan den blockeras och nésta dos péaverkas.

Risk for kvdvning - sma delar. Forvaras utom riackhall f6r barn under 3 éar.

FORVARING OCH RENGORING

Reng6r Kauliv-pennan genom att torka av den med en fuktig trasa. Sdnk inte ned den i vatten. Anvénd
inga andra l6sningar for att rengdra pennan, sdsom kemikalier eller alkoholservetter.
Kauliv-pennan ska alltid forvaras eller tas med, med pennalen borttagen och pennlocket pa.
Kassera cylinderampullen 28 dagar efter dagen for forsta anvandning.

Innan du kasserar injektionspennan ska du se till att ta bort pennalen.

Kassera anvidnda penndlar noga i en behéllare for vassa foremaél eller enligt de rad som ges av
vardpersonal eller enligt gillande anvisningar.

Kasta inte nélar direkt i ditt hushéllsavfall.

Atervinn inte den fyllda behéllaren for vassa foremal.
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