LIITE I

VALMISTEYHTEENVETO



1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Teduglutide Viatris 5 mg injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi injektiopullo kuiva-ainetta sisdltdd 5 mg teduglutidia.
Kayttokuntoon saattamisen jélkeen yksi injektiopullo siséltdd 5 mg teduglutidia 0,5 ml:ssa liuosta
(vastaa pitoisuutta 10 mg/ml).

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten

Kuiva-aine on valkoista ja liuotin on kirkasta ja véritonté.

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kayttoaiheet

Teduglutide Viatris -valmiste on tarkoitettu lyhytsuolioireyhtyméé (SBS) sairastavien, korjatulta
gestaatioiéltdén vahintddn 4 kuukauden ikéisten potilaiden hoitoon. Potilaan tilan pitdi olla vakaa
leikkauksen jélkeisen suoliston adaptaation suhteen.

4.2  Annostus ja antotapa

Hoito pitdé aloittaa sellaisen ladkérin valvonnassa, jolla on kokemusta lyhytsuolioireyhtymén
hoidosta.

Hoitoa ei pidi aloittaa ennen kuin on perusteltua olettaa, ettd potilaan tila on vakaa leikkauksen
jélkeisen suoliston adaptaation suhteen. Ennen hoidon aloittamista suonensisdinen nesteytys ja
ravitsemus pitéd optimoida ja stabiloida.

Ladkarin tekemissa kliinisessd arviossa pitdd ottaa huomioon yksilolliset hoitotavoitteet ja potilaan
toiveet. Hoito tulee lopettaa, jos potilaan vointi ei kokonaisuudessaan ole parantunut. Hoidon tehoa ja
turvallisuutta kaikilla potilailla pitdé jatkuvasti seurata huolellisesti kliinisten hoitosuositusten
mukaisesti.

Annostus
Aikuiset

Suositeltu Teduglutide Viatris -valmisteen annos on 0,05 mg painokiloa kohden kerran vuorokaudessa.
Painoon perustuva injektiotilavuus on annettu taulukossa 1 alla. Koska Iyhytsuolioireyhtymaé
sairastavat ovat heterogeeninen potilasryhmé, annoksen huolellista, valvottua pienentédmisté voidaan
harkita joidenkin potilaiden hoidossa, jotta hoidon siedettdavyys olisi optimaalinen. Jos annos jéa
véliin, se pitdd pistdd mahdollisimman pian samana péivéna.

Hoidon vaikutus tulee arvioida kuuden kuukauden kuluttua. Rajalliset tiedot kliinisisté tutkimuksista
ovat osoittaneet, etté joillakin potilailla saattaa kestdé kauemmin vastata hoitoon (potilaat, joilla on yha
paksusuolta tai ileumin loppuosa/distaaliosa jéljelld); jos potilaan kokonaisvoinnissa ei ole tapahtunut
parannusta 12 kuukauden jélkeen, hoidon jatkamisen tarvetta tulee harkita uudelleen.



Hoidon jatkaminen on suositeltavaa potilaille, jotka on vieroitettu parenteraalisesta ravitsemuksesta.

Taulukko 1. Injektiotilavuus ruumiinpainon mukaan aikuisille

5 mg:n vahvuus

Ruumiinpaino Injektiotilavuus
3841 kg 0,20 ml
4245 kg 0,22 ml
4649 kg 0,24 ml
50-53 kg 0,26 ml
54-57 kg 0,28 ml
58-61 kg 0,30 ml
62-65 kg 0,32 ml
66—69 kg 0,34 ml
70-73 kg 0,36 ml
74-77 kg 0,38 ml
78-81 kg 0,40 ml
82-85 kg 0,42 ml
8689 kg 0,44 ml
90-93 kg 0,46 ml

Pediatriset potilaat (> 1-vuotiaat)

Hoito on aloitettava sellaisen ladketieteen ammattilaisen valvonnassa, jolla on kokemusta lasten
lyhytsuolioireyhtymén hoidosta.

Teduglutide Viatris -valmisteen suositeltu annos lapsille ja nuorille (1-17 vuoden ikéisille) on sama
kuin aikuisille (0,05 mg painokiloa kohden kerran vuorokaudessa). Painoon perustuva injektiotilavuus
5 mg:m injektiopulloa kéytettdessd on annettu taulukossa 2 alla. Lapsia varten on saatavana myos

1,25 mg:n teduglutidi-injektiopulloja (< 20 kg painavat potilaat).

Jos annos jda viliin, se pitdd pistdd mahdollisimman pian samana pdivand. 6 kuukauden hoitojaksoa
suositellaan, ja hoidon tehokkuus pitdd arvioida sen jéilkeen. Alle 2-vuotiailla lapsilla hoito pitéa
arvioida 12 viikon kéyton jdlkeen. Pediatrisia potilaita koskevia tietoja ei ole saatavilla 6 kuukauden
jélkeen (ks. kohta 5.1).

Taulukko 2. Injektiotilavuus ruumiinpainon mukaan pediatrisille potilaille (> 1-vuotiaat)

Ruumiinpaino S mg:n va hvuus

Injektiotilavuus
10-11 kg 0,05 ml
12-13 kg 0,06 ml
14-17 kg 0,08 ml
18-21 kg 0,10 ml
22-25kg 0,12 ml
26-29 kg 0,14 ml
30-33 kg 0,16 ml
34-37 kg 0,18 ml
3841 kg 0,20 ml




42-45 kg 0,22 ml
46-49 kg 0,24 ml
>50 kg Ks. taulukko 1 kohdassa ”Aikuiset”.

Pediatriset potilaat (ikd 4 kuukaudesta alle 12 kuukauteen)

Pediatrisille potilaille, joiden ikd on 4 kuukaudesta alle 12 kuukauteen, tulee kayttdd 1,25 mg:n
teduglutidi-injektiopulloja. Pediatrisille potilaille, joiden ikéd on 4 kuukaudesta alle 12 kuukauteen, on
saatavilla muita ld&kevalmisteita, joiden vaikuttavana aineena on teduglutidi.

Erityisryhmdt

Likkddt potilaat
Annosta ei tarvitse muuttaa hoidettaessa yli 65-vuotiaita potilaita.

Munuaisten vajaatoiminta

Annosta ei tarvitse muuttaa hoidettaessa lievdd munuaisten vajaatoimintaa sairastavia aikuisia tai
pediatrisia potilaita. Jos aikuisella tai pediatrisella potilaalla on kohtalainen tai vaikea-asteinen
munuaisten vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma alle 50 ml/min) tai loppuvaiheen munuaissairaus,
vuorokausiannosta pitéd pienentdd 50 %:lla (ks. kohta 5.2).

Maksan vajaatoiminta

Annosta ei tarvitse muuttaa hoidettaessa lievéi tai kohtalaista maksan vajaatoimintaa sairastavia
potilaita (perustuu tutkimukseen, jonka koehenkil6illéd oli Child-Pugh-luokan B maksan
vajaatoiminta). Teduglutidia ei ole tutkittu vaikea-asteista maksan vajaatoimintaa sairastavilla
potilailla (ks. kohdat 4.4 ja 5.2).

Pediatriset potilaat (< 4 kuukautta)
Tietoja ei ole télld hetkelld saatavilla lapsista, joiden korjattu gestaatioiké on alle 4 kuukautta.

Antotapa

Kayttokuntoon saatettu liuos annetaan ihonalaisena injektiona kerran vuorokaudessa, vuorotellen
vatsan eri neljanneksiin. Jos kipu, arpeutuminen tai kudoksen kovettuminen estii injektion antamisen
vatsaan, se voidaan antaa myos reiteen. Teduglutide Viatris -valmistetta ei saa antaa laskimoon tai
lihakseen.

Ks. kohdasta 6.6 ohjeet lddkevalmisteen saattamisesta kdyttokuntoon ennen lddkkeen antoa.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

Aktiivinen tai epdilty pahanlaatuinen sairaus (maligniteetti).

Potilaat, joilla on ollut viimeksi kuluneiden viiden vuoden aikana pahanlaatuisia maha-suolikanavan
sairauksia, mukaan lukien maksan, sapen tai sappiteiden ja haiman sairauksia.

4.4 Varoitukset ja kidyttoon liittyvit varotoimet

On erittéin suositeltavaa kirjata ylos valmisteen nimi ja erinumero joka kerta, kun Teduglutide Viatris
-valmistetta annetaan potilaalle, jotta potilaan ja valmisteen erdn vililld sdilyy yhteys.



Aikuiset

Kolorektaaliset polyypit

Kolonoskopia pitdé tehdi ja polyypit pitdéd poistaa teduglutidihoitoa aloitettaessa. On suositeltavaa,
ettd kolonoskopiakontrolli (tai muu vaihtoehtoinen kuvantaminen) tehddén kerran vuodessa kahden
ensimmadisen teduglutidihoitovuoden aikana. Témén jélkeen on suositeltavaa, ettid kolonoskopia
uusitaan véhintédn viiden vuoden vélein. Potilaalle pitéd tehdd hdnen ominaisuuksiinsa (esim. iké,
perussairaudet) perustuva yksildllinen arvio siit4, tarvitaanko seurantaa tavallista useammin. Ks. my0s
kohta 5.1. Jos tutkimuksessa 10ydetdan polyyppi, on suositeltavaa noudattaa voimassa olevia
polyyppien seurantaohjeita. Jos todetaan pahanlaatuinen sairaus, teduglutidihoito pitié lopettaa (ks.
kohta 4.3).

Gastrointestinaalinen neoplasia, myos maksan ja sapen

Rotilla tehdyssi karsinogeenisuustutkimuksessa havaittiin hyvénlaatuisia kasvaimia ohutsuolessa ja
maksanulkoisissa sappiteissd. Ohutsuolen polyyppien kehittymisté on havaittu myos
lyhytsuolioireyhtyméé sairastavilla potilailla useiden kuukausien kuluessa teduglutidihoidon
aloittamisesta. Tdmén vuoksi suositellaan ylemmén ruoansulatuskanavan endoskopiaa tai muuta
kuvantamista ennen teduglutidihoitoa ja sen aikana. Jos neoplasiaa todetaan, se pitdd poistaa. Jos
todetaan pahanlaatuinen sairaus, teduglutidihoito pitéé lopettaa (ks. kohdat 4.3 ja 5.3).

Sappirakko ja sappitiet

Kliinisissa tutkimuksissa on raportoitu sappirakkotulehdusta, sappitietulehdusta ja sappikivitautia. Jos
potilaalla on sappirakkoon tai sappiteihin liittyvié oireita, teduglutidihoidon jatkamisen tarve pitié
arvioida uudelleen.

Haiman sairaudet

Haimaan liittyvid haittatapahtumia, kuten kroonista ja akuuttia haimatulehdusta, haimatiehyen
stenoosia, haiman infektioita ja suurentuneita veren amylaasi- ja lipaasipitoisuuksia, on raportoitu
kliinisissa tutkimuksissa. Jos potilaalla on haimaan liittyvid haittatapahtumia, teduglutidihoidon
jatkamisen tarve pitéd arvioida uudelleen.

Ohutsuolen, sappirakon ja sappiteiden sekd haiman seuranta

Lyhytsuolioireyhtyméé sairastavien tilaa on seurattava huolellisesti kliinisten hoitosuositusten
mukaan. Téhén sisdltyy tavallisesti ohutsuolen toiminnan seuranta seké sappirakkoon, sappiteihin ja
haimaan liittyvien merkkien ja oireiden seuranta. Liséksi tarvittaessa pitdd tehdd
laboratoriotutkimuksia ja asianmukaisia kuvantamistutkimuksia.

Suolitukos

Suolitukoksia on raportoitu kliinisissa tutkimuksissa. Jos potilaalla on toistuvia suolitukoksia,
teduglutidihoidon jatkamisen tarve pitdd arvioida uudelleen.

Nesteylimddrd ja elektrolyyttitasapaino

Nesteyliméérin tai kuivumisen vélttdmiseksi parenteraalista tukihoitoa on sdédettéva huolellisesti
teduglutidihoitoa saavilla potilailla. Elektrolyyttitasapainoa ja nestetasapainoa on seurattava
huolellisesti hoidon aikana, erityisesti ensimmadisen hoitovasteen aikana ja kun teduglutidihoito
keskeytetdin.

Nesteylimddird
Nesteylimaérdéd on havaittu kliinisissd tutkimuksissa. Nesteylimédrdéin liittyvit haittatapahtumat
esiintyivét useimmiten neljdn ensimmadisen hoitoviikon aikana, ja ne véhenivét ajan myoté.



Koska nesteiden imeytyminen lisdéntyy, sydin- ja verisuonitauteja (kuten sydémen vajaatoimintaa ja
verenpainetautia) sairastavien potilaiden tilaa pitdd seurata nesteylimédrin varalta, erityisesti hoitoa
aloitettaessa. Potilaita pitdd neuvoa ottamaan yhteys 14ékériin, jos heille tulee dkillistd painonnousua,
kasvojen turvotusta, nilkkaturvotusta ja/tai hengenahdistusta. Yleisesti ottaen nesteyliméiran
syntymistd voidaan estdd asianmukaisella ja oikein ajoitetulla parenteraalisen ravitsemuksen tarpeen
arvioinnilla. Tdma arvio pitdé tehdd useammin ensimmaisten hoitokuukausien aikana.

Kongestiivista syddmen vajaatoimintaa on havaittu kliinisissé tutkimuksissa. Jos potilaan sydén- ja
verisuonisairaus pahenee merkittévésti, teduglutidihoidon jatkamisen tarve pitéd arvioida uudelleen.

Kuivuminen

SBS-potilailla on alttiutta kuivumiseen, joka voi johtaa dkilliseen munuaisten vajaatoimintaan.
Teduglutidihoitoa saavien potilaiden parenteraalista tukihoitoa tulee véhentda véhitellen; sité ei saa
lopettaa dkillisesti. Potilaan nestetasapaino tulee arvioida parenteraalisen tukihoidon vidhentdmisen
jélkeen ja asianmukaista sdétod tehdd tarpeen mukaan.

Muut samanaikaiset lddkevalmisteet

Jos potilas kdyttdd samanaikaisesti muuta suun kautta otettavaa laékitysté, jonka annos vaatii titrausta
tai jolla on kapea terapeuttinen indeksi, hénen tilaansa pitdd seurata tarkasti, silld lddkkeen
imeytyminen voi liséédntya (ks. kohta 4.5).

Tietvt kliiniset tilat

Teduglutidia ei ole tutkittu sellaisten potilaiden hoidossa, joilla on samanaikaisia vaikeita, kliinisesti
epévakaita sairauksia (esim. sydin- ja verenkiertoelimiston, hengitysteiden, munuaisten, maksan tai
keskushermoston sairauksia tai infektio- tai endokriinisia sairauksia) tai joilla on ollut pahanlaatuisia
sairauksia viimeksi kuluneiden viiden vuoden aikana (ks. kohta 4.3). Varovaisuutta on noudatettava
madréttiessa teduglutidia téllaisille potilaille.

Maksan vajaatoiminta

Teduglutidia ei ole tutkittu vaikea-asteista maksan vajaatoimintaa sairastavien potilaiden hoidossa.
Kohtalaista maksan vajaatoimintaa sairastavien potilaiden hoidosta saadut tiedot eivét viittaa siihen,
ettd kayttoa pitdisi rajoittaa.

Hoidon lopettaminen

Teduglutidihoito pitdé lopettaa varoen, koska on olemassa elimiston kuivumisen riski.

Yliherkkyys tetrasykliinille vaihdettaessa teduglutidivalmistetta

Teduglutide Viatris on valmistettu synteettisesti. On kuitenkin olemassa teduglutidivalmiste, joka on
valmistettu yhdistelmé-DNA-tekniikalla E.coli -bakteereissa, ja timé tuote on vasta-aiheinen potilaille,
jotka ovat yliherkkii tetrasykliinille. Potilaalle, jonka tiedetéan olevan yliherkké tetrasykliinille, on
kerrottava vaihtoehtoisen teduglutidivalmisteen vasta-aiheista, jos suunnitelmissa on siirtyé
kéyttdmadn vaihtoehtoista teduglutidivalmistetta Teduglutide Viatris -valmisteen jélkeen.

Pediatriset potilaat

Ks. myos yleiset varotoimet aikuisille timén kohdan alla.

Kolorektaaliset polyypit / neoplasia

Ennen teduglutidihoidon aloittamista kaikkien lasten ja nuorten uloste tulee testata piilevén
verenvuodon varalta. Kolonoskopia/sigmoidoskopia on tarpeen, jos ulosteessa havaitaan selittdméton



veriloydos. Testaus piilevin verenvuodon varalta tulee toistaa vuosittain niin kauan kuin lapsi tai nuori
saa teduglutidia.

Kolonoskopiaa/sigmoidoskopiaa suositellaan kaikille lapsille ja nuorille yhden vuoden hoidon jilkeen
ja tdmén jélkeen 5 vuoden vilein niin kauan kuin teduglutidihoito jatkuu, seké jos uutta tai
selittdméatontd maha-suolikanavan verenvuotoa ilmenee.

Varovaisuutta pitdd noudattaa annettaessa teduglutidia henkildille, joiden tiedetdén olevan yliherkkid
tetrasykliinille (ks. kohta 4.3).

Apuaineet

Tama lddkevalmiste sisdltdé alle 1 mmol natriumia (23 mg) per injektiopullo eli sen voidaan sanoa
olevan "natriumiton”.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liiikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset
Kliinisid farmakokineettisié yhteisvaikutustutkimuksia eri lddkeaineiden viélilla ei ole tehty. /n vitro -
tutkimuksen perusteella teduglutidi ei esté ladkeaineita metaboloivia sytokromi P450 -entsyymeja.
Teduglutidin farmakodynaamisen vaikutuksen vuoksi on mahdollista, ettd samanaikaisesti kéytettyjen
ladkevalmisteiden imeytyminen lisdéntyy (ks. kohta 4.4).

4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Ei ole olemassa tietoja teduglutidin kéytosté raskaana oleville naisille. Eldinkokeissa ei ole havaittu

suoria tai epdsuoria lisdéntymistoksisia vaikutuksia (ks. kohta 5.3). Varmuuden vuoksi teduglutidin
kéayttod on suositeltavaa vilttad raskauden aikana.

Imetys

Ei tiedetd, erittyyko teduglutidi ihmisen rintamaitoon. Rotilla keskiméérdinen teduglutidipitoisuus
maidossa oli alle 3 % pitoisuudesta emon plasmassa sen jdlkeen, kun emolle oli annettu kerta-annos
ihonalaisena injektiona (25 mg/kg). Imetettdvdin vastasyntyneeseen/imevéiseen kohdistuvia riskejé ei
voida poissulkea. Varmuuden vuoksi teduglutidin kéytt6d on suositeltavaa vélttda rintaruokinnan
aikana.

Hedelmallisyys

Ei ole olemassa tietoja teduglutidin vaikutuksista ihmisen hedelmallisyyteen. Eldinkokeiden tulokset
eivét viittaa hedelmaéllisyyden heikkenemiseen.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Teduglutidilla on vdhdinen vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn. Pydrtymisté on kuitenkin
raportoitu kliinisissé tutkimuksissa (ks. kohta 4.8). Téllaiset oireet vaikuttavat ajokykyyn ja koneiden
kayttokykyyn.

4.8 Haittavaikutukset

Yhteenveto turvallisuusprofiilista

Tietoja haittavaikutuksista keréttiin kahdesta (2) lumevertaillusta kliinisestd teduglutiditutkimuksesta,
joihin osallistui 109 lyhytsuolioireyhtyméa sairastavaa potilasta. Heitd hoidettiin annoksilla

0,05 mg/kg/vrk ja 0,10 mg/kg/vrk korkeintaan 24 viikon ajan. Noin 52 %:lle teduglutidilla hoidetuista
potilaista tuli haittavaikutuksia (verrattuna 36 %:iin lumeldékettd saaneista potilaista). Yleisimmin



raportoituja haittavaikutuksia olivat vatsakipu ja vatsan pingottuneisuus (45 %), hengitystieinfektiot
(28 %) (mukaan lukien nenénielun tulehdus, influenssa, ylahengitysteiden infektio ja alahengitysteiden
infektio), pahoinvointi (26 %), injektiokohdan reaktiot (26 %), padnsérky (16 %) ja oksentelu (14 %).
Noin 38 %:lle niisté potilaista, joilla oli avanne, tuli gastrointestinaalisia avanteen komplikaatioita.
Suurin osa reaktioista oli lievié tai kohtalaisia.

Uusia turvallisuuteen liittyvid seikkoja ei tullut esiin pitkdaikaisessa avoimessa jatkotutkimuksessa,
jossa potilaat saivat teduglutidia annoksella 0,05 mg/kg/vrk korkeintaan 30 kuukauden ajan.

Haittavaikutukset taulukkomuodossa

Haittavaikutukset on lueteltu alla MedDR A-elinluokittelun ja esiintymistiheyden mukaan. Yleisyydet
maédritellddn seuraavasti: 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),
tuntemattomat (koska saatavissa oleva tieto ei riitd arviointiin). Haittavaikutukset esitetddn kunkin
esiintymistiheyden kohdalla niin, ettd ensin mainitaan vakavimmat.

Markkinoille tulon jédlkeen ilmenneet haittavaikutukset ovat kursivoituja.

Yleisyys Hyvin yleinen Yleinen Melko Tuntematon
harvinainen
Elinjérjestelma
Infektiot Hengitystieinfektio* Influenssaa
muistuttava tauti
Immuunijérjestelmé Yliherkkyys
Aineenvaihdunta ja Ruokahalun
ravitsemus viheneminen,
nesteyliméara
Psyykkiset héiriot Ahdistuneisuus,
unettomuus
Hermosto Péaansirky
Sydéan Kongestiivinen
syddmen
vajaatoiminta
Verisuonisto Pyortyminen
Hengityselimet, Yska,
rintakehd ja hengenahdistus
vélikarsina
Ruoansulatuselimistd Vatsan Paksu- ja Ohutsuolen Mahalaukun
pingottuneisuus, perédsuolen polyyppi? polyyppi
vatsakipu, polyyppi,
pahoinvointi, paksusuolen
oksentelu stenoosi,
ilmavaivat,
suolitukos,
haimatiehyen
stenoosi,
haimatulehdus’,
ohutsuolen stenoosi
Maksa ja sappi Sappirakkotulehdus
, akuutti
sappirakkotulehdus




Yleisyys Hyvin yleinen Yleinen Melko Tuntematon
harvinainen
Elinjirjestelmi
Yleisoireet ja Injektiokohdan Adreisturvotus Nesteretentio
antopaikassa reaktiot®
todettavat haitat
Vammat, Gastrointestinaalisen
myrkytykset ja avanteen komplikaatio
hoitokomplikaatiot

*  Kaésittdd seuraavat preferred terms -termit: nenédnielun tulehdus, influenssa, yladhengitysteiden infektio ja
alahengitysteiden infektio.

T Kasittdi seuraavat preferred terms -termit: haimatulehdus, akuutti haimatulehdus ja krooninen haimatulehdus.

I Sijaintipaikat pohjukaissuoli, tyhjdsuoli ja sykkyrésuoli.

§  Kdsittdd seuraavat preferred terms -termit: injektiokohdan verenpurkauma, injektiokohdan punoitus, kipu injektiokohdassa,
injektiokohdan turvotus ja injektiokohdan verenvuoto.

Joidenkin haittavaikutusreaktioiden kuvaus

Immunogeenisuus

Koska peptideja sisdltavilla ladkevalmisteilla voi mahdollisesti olla immunogeenisia ominaisuuksia,
my0s teduglutidin kayttd voi mahdollisesti laukaista vasta-aineiden kehittymisen. Kahden
lyhytsuolioireyhtyméé sairastaville aikuisille tehdyn tutkimuksen (6 kuukauden pituinen satunnaistettu
lumevertailututkimus, jota seurasi 24 kuukauden pituinen avoin tutkimus) yhdistettyjen tulosten
perusteella 0,05 mg/kg teduglutidia ihon alle kerran vuorokaudessa saaneista potilaista 3 %:lle (2/60)
oli muodostunut teduglutidin vasta-aineita kuukauden 3 kohdalla, 17 %:lle (13/77) kuukauden 6
kohdalla, 24 %:1le (16/67) kuukauden 12 kohdalla, 33 %:1le (11/33) kuukauden 24 kohdalla ja

48 %:1le (14/29) kuukauden 30 kohdalla. Vasta-aineiden muodostumiseen ei ole liittynyt kliinisesti
merkittévid turvallisuushavaintoja, tehon heikkenemisti tai teduglutidin farmakokinetiikan muutoksia.

Injektiokohdan reaktiot

Pistoskohdan reaktioita ilmaantui 26 %:lle teduglutidilla hoidetuista lyhytsuolioireyhtymaé
sairastavista potilaista ja 5 %:lle lumelddkettd saaneista potilaista. Reaktioita olivat injektiokohdan
verenpurkauma, injektiokohdan punoitus, kipu injektiokohdassa, injektiokohdan turvotus ja
injektiokohdan verenvuoto (ks. my0s kohta 5.3). Suurin osa reaktioista oli vaikeusasteeltaan
kohtalaisia, eikd mikédn niistd johtanut hoidon lopettamiseen.

C-reaktiivinen proteiini

Kohtalaista CRP-arvon suurenemista (noin 25 mg/1) on havaittu teduglutidihoidon ensimmaéisten
seitsemén vuorokauden kuluessa; arvo pieneni jatkuvasti, kun potilaalle annettiin edelleen paivittdisid
injektioita.

24 viikon teduglutidihoidon jélkeen potilaiden CRP-arvo oli kaikkiaan vahén suurentunut, keskiméérin
n. 1,5 mg/l. Néihin laboratorioldydoksiin ei liittynyt muutoksia muiden laboratoriokokeiden tuloksissa
eikd raportoituja kliinisié oireita. Korkeintaan 30 kk kesténeen pitkdaikaisen teduglutidihoidon jédlkeen
CRP-arvon keskimédrdinen suurenema lahtotilanteesta ei ollut kliinisesti merkityksellinen.

Pediatriset potilaat

Kahteen valmistuneeseen kliiniseen tutkimukseen osallistui 87 pediatrista (1—17 vuoden ik&istd)
tutkittavaa, jotka altistettiin teduglutidille enintéén 6 kuukauden ajan. Yksikééin tutkittava ei
keskeyttinyt osallistumistaan tutkimuksiin haittavaikutuksen vuoksi. Teduglutidin turvallisuusprofiili
(haittavaikutusten tyyppi ja yleisyys sekd immunogeenisuus mukaan lukien) oli kaiken kaikkiaan
samanlainen lapsille ja nuorille (1-17 vuoden ik4iisille) kuin aikuisille.



Kolmessa pediatrisilla potilailla (korjattu gestaatioikd 4 — < 12 kuukautta) toteutetussa kliinisessa
tutkimuksessa raportoitu turvallisuusprofiili oli yhdenmukainen aiemmissa pediatrisissa tutkimuksissa
todetun turvallisuusprofiilin kanssa, eiké uusia turvallisuusongelmia havaittu.

Pitkén aikavélin turvallisuustietoja pediatrisesta potilasryhmaisti on rajallisesti saatavilla. Tietoja ei ole
saatavilla alle 4 kuukauden ikdisilté lapsilta.

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkeda ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jalkeisistd 1ddkevalmisteen epdillyisté
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ld&kevalmisteen hyGty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdin ilmoittamaan kaikista epdillyisté haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus

Suurin kliinisen kehityksen aikana tutkittu teduglutidiannos oli 86 mg/vrk kahdeksan vuorokauden
ajan. Odottamattomia systeemisid haittavaikutuksia ei havaittu (ks. kohta 4.8).

Yliannostustapauksissa terveydenhuollon ammattilaisen pitéd seurata potilaan tilaa huolellisesti.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhméa: Muut ruuansulatuselimistdn sairauksien ja aineenvaihduntasairauksien
ladkkeet, ATC-koodi: A16AX08

Vaikutusmekanismi

Ihmisen elimistdssd luonnostaan esiintyvé glukagonin kaltainen peptidi-2 (GLP-2) on suoliston L-
solujen erittdma peptidi, jonka tiedetddn lisddvian suolisto- ja porttiverenkiertoa, estivian mahahapon
eritystd ja véhentdvéan suoliston motiliteettia. Teduglutidi on GLP-2-analogi. Useissa ei-kliinisissi
tutkimuksissa teduglutidin on osoitettu sdilyttdvén limakalvojen eheytté edistémallé suoliston
korjaantumista ja normaalia kasvua lisddmaélla nukkalisikkeen korkeutta ja kryptan syvyytti.

Farmakodynaamiset vaikutukset

Kuten GLP-2, teduglutidi on 33 aminohapon pituinen. N-péén toisessa kohdassa alaniinin tilalla
aminohappona on glysiini. Yhden aminohapon substituutio verrattuna luonnostaan elimistossé
esiintyvédn GLP-2:een saa aikaan resistenssin dipeptidyylipeptidaasi-IV (DPP-IV) -entsyymin avulla
tapahtuvalle in vivo -hajoamiselle, jolloin puoliintumisaika pitenee. Teduglutidi lisdé suoliston
epiteelin nukkalisdkkeen korkeutta ja syventdd kryptaa.

Prekliinisissd tutkimuksissa ilmenneiden 16ydosten (ks. kohdat 4.4 ja 5.3) ja ehdotetun
vaikutusmekanismin (troofiset vaikutukset suoliston limakalvoon) perusteella vaikuttaa silté, ettd
ohutsuolen ja/tai paksusuolen neoplasian riski on suurentunut. Kliinisissa tutkimuksissa tita riskia ei
pystytty sulkemaan pois eikd vahvistamaan. Tutkimusten aikana ilmeni useita tapauksia, joissa
havaittiin hyvénlaatuisia paksu- ja perdsuolen polyyppeja, mutta niiden ilmaantuvuus ei kuitenkaan
ollut suurempi kuin lumeldékeryhmaéssé. Potilaille pitdé tehdd kolonoskopia ja poistaa polyypit hoitoa
aloitettaessa (ks. kohta 4.4) seki arvioida, pitddko potilaiden seurannan olla tavanomaista tihe&mpad
heidén yksilollisten ominaisuuksiensa perusteella (esim. ikd ja perussairaudet, aiempi polyyppien
esiintyminen).
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Kliininen teho

Pediatriset potilaat

Euroopan lddkevirasto on myontényt lykkédyksen velvoitteelle toimittaa tutkimustulokset teduglutidia
siséltdvén viitelddkevalmisteen kaytostd lyhytsuolioireyhtymén hoidossa yhdessé tai useammassa
pediatrisessa potilasryhmaéssé (ks. kohdasta 4.2 ohjeet kéytosté pediatristen potilaiden hoidossa).

Pediatriset potilaat, joiden ikd on 4 kuukaudesta alle 12 kuukauteen

Esitetyt tiedot tehosta ilmenevét yhdesti vertailu- ja yhdestd vertailemattomasta 28 viikkoa kesténeestd
ydintutkimuksesta seké kahdesta jatkotutkimuksesta, jossa potilaille annettiin enimmilldén

9 teduglutidihoitojaksoa (kunkin jakson kesto 24 viikkoa). Naihin tutkimuksiin osallistuneiden
vauvojen korjattu gestaatioikd oli 4 — < 12 kuukautta: 10 vauvaa (2 vauvan ikéd 4 — < 6 kuukautta,

8 vauvan ikd 6 — < 12 kuukautta) osallistui vertailututkimukseen (5 teduglutidihoitoryhmaéssé ja

5 standardihoitoryhméssd), 2 vauvaa vertailemattomaan tutkimukseen (kumpikin hoidettavia).
Vertailevasta ydintutkimuksesta 6 vauvaa 10:std suoritti tutkimuksen loppuun ja jatkoi
jatkotutkimukseen (5 hoidettavaa ja 1 hoitamaton). Vertailemattomasta ydintutkimuksesta 2 vauvaa
suoritti tutkimuksen loppuun ja jatkoi toiseen jatkotutkimukseen (kumpikin hoidettavia). Naihin
tutkimuksiin osallistuneet vauvat saivat teduglutidia 0,05 mg/kg/vrk. Ydin- ja jatkotutkimusten
rajoitetusta otannasta huolimatta niisséd huomattiin kliinisesti merkityksellinen, numeerinen véhennys
parenteraalisen tukihoidon tarpeessa.

Vertaileva ydintutkimus
Téydellinen vieroitus:

Kukaan tutkittavista ei saavuttanut ydin- tai jatkotutkimuksen aikana enteraalista autonomiaa eli
taydellistd vieroitusta parenteraalisesta ravitsemuksesta.

Parenteraalisen ravitsemuksen méaérian vihenema:

Vertailevassa ydintutkimuksessa tutkittavien péivékirjatietojen perusteella 3 (60,0 %) tutkittavalla
teduglutidiryhmissa ja 1 (20,0 %) tutkittavalla standardihoitoryhmaéssé parenteraalisen ravitsemuksen
tilavuus oli pienentynyt hoidon pédéttyessa vahintddn 20 % léhtdtilanteeseen verrattuna (tiedot
puuttuivat kahdelta standardihoitoryhmaén tutkittavalta). Teduglutidiryhméssa parenteraalisen
ravitsemuksen keskiméérdinen muutos 1adhtotilanteeseen verrattuna oli hoidon paittyessi

—21,5 £ 28,91 ml/kg/vrk (—24,8 %). Standardihoitoryhmaéssé parenteraalisen ravitsemuksen
keskiméddrdinen muutos léhtotilanteeseen verrattuna oli hoidon pééttyessd —9,5 + 7,50 ml/kg/vrk
(-16,8 %).

Parenteraalisen ravitsemuksen kaloriméarian vihenema:

Vertailevassa ydintutkimuksessa tutkittavien paivékirjatietojen perusteella parenteraalisen
ravitsemuksen kalorimairdn keskimédrdinen prosentuaalinen muutos oli hoidon paittyessi
—27,0 + 29,47 % lahtotilanteeseen verrattuna teduglutidiryhmén tutkittavilla ja —13,7 + 21,87 %
standardihoitoryhmén tutkittavilla.

Infuusioajan lyhenema:

Vertailevan ydintutkimuksen teduglutidiryhméssé parenteraalisen ravitsemuksen infuusioajan muutos
léhtotilanteeseen verrattuna oli hoidon pééttyessd —3,1 + 3,31 tuntia/vrk (—28,9 %) ja

—1,9 + 2,01 vrk/viikko (—28,5 %) péivikirjatietojen perusteella. Standardihoitoryhmassa
parenteraalisen ravitsemuksen infuusioajan muutos l&htotilanteeseen verrattuna oli hoidon paittyessé -
0,3 + 0,63 tuntia/vrk (—1,9 %), eikd parenteraalisen ravitsemuksen infuusioajassa havaittu muutosta
vuorokausissa viikkoa kohden paivikirjatietojen perusteella.
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Vertailematon ydintutkimus
Téydellinen vieroitus:

Kukaan tutkittavista vauvoista ei saavuttanut tdydellistéd vieroitusta.

Parenteraalisen ravitsemuksen méarén vihenema:

2:sta tutkimukseen osallistuneesta ja sen loppuun suorittaneesta vauvasta 1 vauvalla kirjattiin
parenteraalisen ravitsemuksen tilavuuden pienentyminen > 20 %:lla teduglutidihoidon aikana.
Parenteraalisen ravitsemuksen keskiméirdinen muutos 1dhtotilanteeseen verrattuna oli hoidon
paittyessd —26,2 + 13,61 ml/kg/vrk (—26,7 %).

Parenteraalisen ravitsemuksen kaloriméérian vihenema:

Vauvoilla parenteraalisen ravitsemuksen kaloriméiran keskiméaérdinen muutos lahtotilanteeseen
verrattuna oli hoidon pééttyessd —13,8 + 3,17 kcal/kg/vrk (—25,7 %).

Infuusioajan lyhenema:
Parenteraalisen ravitsemuksen kayttdtunneissa ei tapahtunut tutkimuksen aikana muutosta 2 vauvalla.

1-17-vuotiaat pediatriset potilaat

Esitetyt tiedot tehosta ilmenevét kahdesta pediatrisilla potilailla tehdystd 24 viikkoa kesténeestd
vertailututkimuksesta. Néissé tutkimuksissa oli 101 potilasta seuraavista ikdryhmista: 5 potilasta ika
1-2 vuotta, 56 potilasta ikd 2 — < 6 vuotta, 32 potilasta ikd 6 — < 12 vuotta, 7 potilasta iké

12 —< 17 vuotta, ja 1 potilas ikd 17 — < 18 vuotta. Huolimatta rajoitetusta otannasta, joka ei sallinut
merkitsevaa tilastollista vertailua, kliinisesti merkityksellinen, numeerinen vihennys parenteraalisen
tukihoidon tarpeessa huomattiin kaikissa ikéryhmissé.

Teduglutidia tutkittiin 12 viikkoa kestédneessd avoimessa kliinisessé tutkimuksessa, johon osallistui

42 pediatrista, 1-14 vuoden ikéisté tutkittavaa, jotka sairastivat lyhytsuolioireyhtymaié ja olivat
riippuvaisia parenteraalisesta ravitsemuksesta. Tutkimuksen tavoitteina oli arvioida teduglutidin
turvallisuutta, siedettdvyyttd ja tehoa verrattuna standardihoitoon. Kolmea (3) teduglutidiannosta, jotka
olivat 0,0125 mg/kg/vrk (n = 8), 0,025 mg/kg/vrk (n = 14) ja 0,05 mg/kg/vrk (n = 15), tutkittiin

12 viikon ajan. Viisi (5) tutkittavaa osallistui standardihoitokohorttiin.

Tdydellinen vieroitus

Kolme tutkittavaa (3/15, 20 %) suositellun teduglutidiannoksen ryhmasté vieroitettiin parenteraalisesta
ravitsemuksesta viikkoon 12 mennessi. Neljin viikon poistumisjakson jilkeen kaksi niista potilaista
oli aloittanut parenteraalisen ruokinnan uudelleen.

Parenteraalisen ravitsemuksen mdcdrdn vihenemd

Parenteraalisen ravitsemuksen méairan keskimaardinen muutos lhtotilanteesta viikkoon 12 ITT-
ryhmaissé, joka perustui lddkarin méardystietoihin, oli —2,57 (£3,56) I/viikko, miké korreloi 39,11 %:n
(£40,79) keskiarvoisen vaheneman kanssa, verrattuna 0,43 (+0,75) litraan/viikko, miké korreloi
standardihoitokohortin 7,38 %:n (+12,76) nousun kanssa. Viikolla 16 (4 viikkoa hoidon paéttymisen
jilkeen) parenteraalisen ravitsemuksen méirén vihenemdt olivat edelleen selvid, mutta vahdisempid
kuin viikolla 12, jolloin tutkittavat vield kayttivét teduglutidia (—31,80 %:n [£39,26] keskim&érdinen
vidhenema verrattuna standardihoitoryhmén 3,92 %:n [+16,62] nousuun).

Parenteraalisen ravitsemuksen kalorimddrdn vihenemd

Viikolla 12 parenteraalisen ravitsemuksen kalorimaéraisessd kulutuksessa oli —35,11 %:n (£53,04)
keskimédrdinen muutos l4htotilanteesta ITT-ryhmaéssé, joka perustui lddkarin méardystietoihin.
Vastaava muutos standardihoitokohortissa oli 4,31 % (+5,36). Viikolla 16 parenteraalisen
ravitsemuksen kaloreiden kulutus viheni edelleen. Prosentuaalinen keskiarvoinen muutos
léhtotilanteesta oli —39,15 % (+39,08) verrattuna standardihoitokohortin —0,87 %:iin (£9,25).
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Enteraalisen ravitsemuksen mddrdn ja kalorimddrdn nousu

Reseptitietojen perusteella enteraalisen ravinnon méérin keskiméérdinen prosentuaalinen muutos
lahtotilanteesta viikkoon 12 ITT-ryhméssa oli 25,82 % (+41,59) verrattuna standardihoitokohortin
53,65 %:iin (£57,01). Vastaava muutos enteraalisten kaloreiden méaéiréssa oli 58,80 % (+64,20)
verrattuna standardihoitokohortin 57,02 %:iin (£55,25).

Infuusioajan lyhenemd

Viikolla 12 keskimédérdinen vihenemd léhtdtilanteesta niiden péivien méaérdssa viikkoa kohden, joina
parenteraalista ravitsemusta kdytettiin, oli ITT-ryhméissi ladkérin médrdystietoihin perustuen —1,36
(+2,37) péivaa/viikko, miké vastaa —24,49 %:n (+42,46) prosentuaalista lyheneméa.
Standardihoitokohortissa ei tapahtunut muutosta 1dhtotilanteesta. Nelja tutkittavaa (26,7 %)
suositeltavan teduglutidiannoksen ryhmaésti saavutti vahintdén kolmen pdivan vihenemén
parenteraalisen ravitsemuksen tarpeessa.

Tutkittavien paivékirjatietojen perusteella tutkittavilla havaittiin viikolla 12 35,55 %:n (£35,23)
prosentuaalinen vdhenema tunneissa péaivéd kohden verrattuna l1&htotilanteeseen, miké vastasi
parenteraalisen ravitsemuksen kdyton vuorokausittaisten tuntimairien lyheneméé —4,18 (£4,08), kun
standardihoitokohortissa tdssd parametrissa havaittiin minimaalinen muutos samana ajankohtana.

Liséksi tehtiin 24 viikon pituinen satunnaistettu, kaksoissokkoutettu monikeskustutkimus, johon
osallistui 59 iéltdén 1-17-vuotiasta pediatrista potilasta, jotka olivat riippuvaisia parenteraalisesta
ravitsemuksesta. Tutkimuksen tarkoitus oli arvioida teduglutidin turvallisuutta, siedettavyytta,
farmakokinetiikkaa ja tehoa. Tutkittavia annoksia oli kaksi: 0,025 mg/kg/vrk (n = 24) ja

0,05 mg/kg/vrk (n =26); 9 potilasta oli standardihoitoryhmissd. Satunnaistus ositettiin idn mukaan
kaikissa annosryhmissd. Alla esitetyt tulokset koskevat suositellun 0,05 mg/kg:n vuorokausiannoksen
saanutta [TT-ryhmaé.

Tdydellinen vieroitus
Kolme (3) pediatrista tutkittavaa 0,05 mg/kg/vrk:n annosryhméssi saavutti lisdpadtetapahtuman, jossa
suonensisdinen ravitsemus voitiin lopettaa (enteraalinen autonomia) viikkoon 24 mennessé.

Parenteraalisen ravitsemuksen mddrdn vihenemd

Tutkittavien paivékirjatietojen perusteella 18 (69,2 %) tutkittavista 0,05 mg/kg/vrk:n annosryhméssé
saavutti ensisijaisen pddtetapahtuman eli parenteraalisen ravitsemuksen maérdn vihentymisen

> 20 %:1la hoidon lopussa ldhtotilanteeseen verrattuna. Standardihoitoryhmaéssé 1 tutkittava (11,1 %)
saavutti tdmin paitetapahtuman.

Tutkittavien péivikirjatietoihin perustuva parenteraalisen ravitsemuksen médrén keskimaérdinen
muutos ldhtotilanteesta viikkoon 24 oli —23,30 (+17,50) ml/kg/vrk, mik4 vastaa —41,57 % (+28,90).
Keskiméardinen muutos standardihoitoryhmaéssé oli —6,03 (+4,5) ml/kg/vrk (mikd vastaa —10,21 %
[£13,59]).

Infuusioajan lyhenemd

Viikolla 24 infuusioajan lyhenema 0,05 mg/kg/vrk:n annosryhmassa oli —3,03 (£3,84) tuntia/vrk, mika
vastaa —26,09 %:n (£36,14) prosentuaalista lyheneméd. Muutos ldhtdtilanteesta
standardihoitoryhméssi oli —0,21 (+0,69) tuntia/vrk (—1,75 % [£5,89]).

Tutkittavien pdivikirjatietoihin perustuva keskiméardinen viahenema lahtétilanteesta viikkoon 24
niiden péivien madrissa viikkoa kohden, joina parenteraalista ravitsemusta kdytettiin, oli —1,34
(£2,24) paivaa/viikko, mika vastaa —21,33 %:n (+34,09) prosentuaalista vihenemaa.
Standardihoitoryhmaéssé ei tapahtunut muutosta lahtétilanteesta niiden paivien méarassa viikkoa
kohden, joina parenteraalista ravitsemusta kdytettiin.

Kliininen teho aikuisilla
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Teduglutidia tutkittiin 17 lyhytsuolioireyhtymai sairastavalla potilaalla, jotka jaettiin viiteen
hoitoryhmééan. Niissd kédytetyt annokset olivat 0,03, 0,10 tai 0,15 mg/kg teduglutidia kerran
vuorokaudessa tai 0,05 tai 0,075 mg/kg teduglutidia kahdesti vuorokaudessa. Tutkimus oli avoin
monikeskustutkimus, jossa annokset vaihtelivat ja joka kesti 21 vuorokautta. Hoito tehosti maha-
suolikanavassa nesteiden imeytymisté noin 750—1 000 ml/vrk ja paransi makroravintoaineiden ja
elektrolyyttien imeytymisti, vihensi nesteen ja makroravintoaineiden erittymistd avanteeseen tai
ulosteeseen sekd tehosti tirkeimpid rakenteellisia ja toiminnallisia adaptaatioita suoliston limakalvolla.
Rakenteelliset adaptaatiot olivat luonteeltaan ohimenevia ja palautuivat ldhtétilanteen tasoille kolmen
viikon kuluessa hoidon lopettamisesta.

Keskeisessé faasin 3 kaksoissokkoutetussa lumevertailututkimuksessa, johon osallistui parenteraalista
ravitsemusta tarvitsevia lyhytsuolioireyhtymaié sairastavia potilaita, 43 potilasta satunnaistettiin
saamaan teduglutidia 0,05 mg/kg/vrk ja 43 potilasta saamaan lumeldéketté korkeintaan 24 viikon ajan.

Niiden teduglutidia saaneiden koehenkildiden osuus, joiden parenteraalista ravitsemusta voitiin
véhentdd 20—100 % viikkojen 20 ja 24 kohdalla, poikkesi tilastollisesti merkitsevésti
lumeléddkeryhmaésti (27 potilasta 43:sta, 62,8 % versus 13 potilasta 43:sta, 30,2 %, p = 0,002).

Viikon 24 kohdalla teduglutidihoito véhensi parenteraalisen ravitsemuksen tarvetta 4,4 | viikossa
(tarve ennen hoidon aloittamista oli 12,9 1). Vastaava vihenema lumeryhmaissé oli 2,3 1 viikossa (tarve
ennen hoidon aloittamista oli 13,2 1). Kaikkiaan 21:1le teduglutidilla hoidetulle potilaalle (48,8 %)
verrattuna yhdeksdin lumelédékettd saaneeseen (20,9 %) annettiin parenteraalista ravitsemusta
vahintdin yhden péivin verran vihemmaén (p = 0,008).

Lumevertailututkimukseen osallistuneista potilaista 97 % (37/39 teduglutidilla hoidetuista potilaista)
osallistui pitkdaikaiseen jatkotutkimukseen, jossa kaikki potilaat saivat 0,05 mg/kg
teduglutidivalmistetta vuorokaudessa enintddn kahden lisivuoden ajan. Kaikkiaan 88 potilasta
osallistui tdhén jatkotutkimukseen. Heistd 39 oli saanut lumeldéketti edellisessa tutkimuksessa ja

12 oli ilmoittautunut mukaan edelliseen tutkimukseen, mutta heitd ei satunnaistettu. Jatkotutkimukseen
osallistuneesta 88 potilaasta 65 suoritti tutkimukseen loppuun. Kaikissa ryhmissé, jotka saivat
teduglutidia, oli ndyttod enintdén 2,5 vuoden ajan parantuneesta hoitovasteesta, jonka
ilmenemismuotoja olivat parenteraalisen ravitsemuksen méairan pienentyminen, suurentunut
vuorokausimiéra viikossa ilman parenteraalista ravitsemusta ja vieroittuminen parenteraalisesta
tukihoidosta.

Jatkotutkimukseen osallistuneesta 43 teduglutidihoitoa saaneesta keskeiseen tutkimukseen
osallistuneesta potilaasta 30 oli mukana tutkimuksessa 30 kuukauden ajan. Néisti potilaista 28:1la

(93 %) parenteraalista tukihoitoa voitiin vihentdd vahintddn 20 %. Keskeisessd tutkimuksessa hoitoon
reagoineista potilaista, jotka osallistuivat jatkotutkimukseen, 21:1la (96 %) 22:sta vaste teduglutidille
jatkui kaksi vuotta yhtédjaksoisesti kestidneen lisdhoidon jélkeen.

Parenteraalisen ravitsemuksen (n = 30) keskimaérdinen vihenema oli 7,55 1 viikossa (65,6 %:n
vihenema laht6tilanteesta). Kymmenen (10) tutkittavaa, jotka saivat 30 kk:n ajan teduglutidihoitoa,
vieroitettiin parenteraalisesta tukihoidosta. He saivat edelleen teduglutidia my®ds silloin, kun
parenteraalisen tukihoidon tarvetta ei endd ollut. Nama kymmenen tutkittavaa olivat tarvinneet
parenteraalista tukihoitoa 1,2—15,5 vuotta ja ennen teduglutidihoitoa heille oli tdytynyt antaa
parenteraalista ravitsemusta 3,5—13,4 | viikossa. Tutkimukseen osallistuneesta 30 potilaasta
parenteraalista tukihoitoa voitiin tutkimuksen lopussa vihentdé yksi vrk viikossa 21 (70 %) potilaalla,
kaksi vrk viikossa 18 (60 %) potilaalla ja kolme vrk viikossa 18 (60 %) potilaalla.

Lumelédketta saaneista 39 tutkittavasta 29 sai teduglutidihoitoa 24 kk:n ajan. Parenteraalisen
ravitsemuksen keskimaardinen viahenema oli 3,11 1 viikossa (28,3 %:n lisdvdhenema). Kuudellatoista
(16, 55,2 %) 29 osallistujasta parenteraalista ravitsemusta voitiin vahentdd véhintaén 20 %.
Tutkimukseen osallistuneilla potilailla parenteraalista tukihoitoa voitiin véhentéé yksi vrk viikossa

14 (48,3 %) potilaalla, kaksi vrk viikossa seitsemilld (24,1 %) potilaalla ja kolme vrk viikossa viidella
(17,2 %) potilaalla. Kaksi tutkittavaa vieroitettiin parenteraalisesta tukihoidosta teduglutidihoidon
aikana.
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Niisté 12 tutkittavasta, joita ei satunnaistettu keskeiseen tutkimukseen, kuusi sai teduglutidia 24 kk:n
ajan. Parenteraalisen ravitsemuksen keskimédrdinen vahenema oli 4,0 1 viikossa (39,4 %:n vihenemi
lahtotilanteesta jatkotutkimuksen alkuun), ja neljilla kuudesta (66,7 %) osallistujasta parenteraalista
ravitsemusta voitiin vihentad vahintdan 20 %. Tutkimukseen osallistuneilla potilailla parenteraalista
tukihoitoa voitiin vahentéda yksi vrk viikossa kolmella (50 %) potilaalla, kaksi vrk viikossa kahdella
(33 %) potilaalla ja kolme vrk viikossa kahdella (33 %) potilaalla. Yksi tutkittava vieroitettiin
parenteraalisesta tukihoidosta teduglutidihoidon aikana.

Toisessa faasin 3 kaksoissokkoutetussa lumevertailututkimuksessa, johon osallistui parenteraalista
ravitsemusta tarvitsevia lyhytsuolioireyhtymai sairastavia potilaita, potilaat saivat 0,05 mg/kg (n = 35)
tai 0,10 mg/kg (n = 32) teduglutidia vuorokaudessa tai lumeladkettd (n = 16) korkeintaan 24 viikon
ajan.

Tutkimustulosten ensisijaisessa tehoanalyysissé ei havaittu tilastollisesti merkitsevié eroa

0,10 mg/kg/vrk teduglutidia saaneen ryhmén ja lumeryhmén vélilld, kun taas niiden koehenkildiden
osuus, jotka saivat suositellun teduglutidiannoksen (0,05 mg/kg/vrk) ja joiden parenteraalista
ravitsemusta voitiin vahentda vahintién 20 % viikon 20 ja 24 kohdalla, oli tilastollisesti merkitsevésti
erilainen lumeldékeryhmaén verrattuna (46 % versus 6,3 %, p <0,01). Viikon 24 kohdalla
teduglutidihoito vidhensi parenteraalisen ravitsemuksen tarvetta 2,5 1 viikossa (tarve ennen hoidon
aloittamista oli 9,6 1). Vastaava vihenema lumeryhmassé oli 0,9 1 viikossa (tarve ennen hoidon
aloittamista oli 10,7 ).

Teduglutidihoito sai aikaan epiteelin imeytymispinnan laajenemisen lisddmalld merkittévasti
nukkalisdkkeen korkeutta ohutsuolessa.

Kuusikymmentéviisi (65) lyhytsuolioireyhtymépotilasta osallistui jatkotutkimukseen, johon kuului
vield 28 hoitoviikkoa. Teduglutidihoitoa saaneiden potilaiden annokset olivat samat kuin aiemmin
koko jatkovaiheen ajan, ja lumelaékettd aiemmin saaneet satunnaistettiin saamaan vaikuttavaa
ladkeainetta, joko 0,05 tai 0,10 mg/kg/vrk.

Niisté potilaista, joiden parenteraalista ravitsemusta voitiin vahentdd vahintdan 20 % viikkojen 20
ja 24 kohdalla alkuperéisessé tutkimuksessa, 75 %:lla séilyi sama vaste teduglutidille korkeintaan
vuoden ajan yhtdjaksoisesti jatkuneen hoidon jélkeen.

Keskiméardinen vihenema viikottaisen parenteraalisen ravitsemuksen méaréssi oli 4,9 1 viikossa
(52 %:n vihenema lahtotilanteesta) vuoden yhtéjaksoisesti kestdneen teduglutidihoidon jélkeen.

Kaksi (2) suositellun teduglutidiannoksen (0,05 mg/kg/vrk) ryhméén kuuluvista potilaista vieroitettiin
parenteraalisesta ravitsemuksesta viikolla 24. Jatkotutkimuksen aikana viela yksi potilas voitiin

vieroittaa parenteraalisesta ravitsemuksesta.

5.2 FarmakoKkinetiikka

Imeytyminen

Teduglutidi imeytyi nopeasti ihonalaisista injektiokohdista. Enimmaéispitoisuus plasmassa saavutettiin
noin 3-5 tuntia annoksen antamisen jélkeen (kaikkia annoksia kéytettdessd). Ihon alle annettavan
teduglutidin absoluuttinen biologinen hydtyosuus on suuri (88 %). Teduglutidin kumuloitumista ei
havaittu toistuvan ihonalaisen annostelun jialkeen.

Jakautuminen

Thon alle tapahtuvan annon jédlkeen teduglutidin ndennéinen jakautumistilavuus lyhytsuolioireyhtymai
sairastavilla potilailla on 26 litraa.
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Biotransformaatio

Teduglutidin metaboliaa ei tunneta kokonaan. Koska teduglutidi on peptidi, on todennékdista, ettd se
noudattelee peptidien metabolian padasiallista mekanismia.

Eliminaatio

Teduglutidin terminaalinen eliminaation puoliintumisaika on noin kaksi tuntia. Laskimonsisdisen
annon jilkeen teduglutidin puhdistuma plasmasta oli noin 127 ml/h/kg, miké vastaa glomerulusten
suodatusnopeutta (GFR). Eliminaatio munuaisten kautta vahvistettiin tutkimuksessa, jossa tarkasteltiin
farmakokinetiikkaa munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla koehenkil6illd. Teduglutidin
kumuloitumista ei havaittu toistuvan ihonalaisen annostelun jilkeen.

Annosten lineaarisuus

Teduglutidin imeytymisen nopeus ja médrd ovat suhteessa annokseen kéytettiessd yksittiisid ja
toistuvia ihonalaisia annoksia (korkeintaan 20 mg).

Alaryhmien farmakokinetiikka

Pediatriset potilaat

Teduglutidin tehovasteita edistdvd Cmax-arvo ihonalaisen pistoksen jilkeen oli
populaatiofarmakokineettisen mallinnuksen perusteella samankaltainen kaikissa ikéryhmissé (korjattu
gestaatioikd 4 kuukautta — iké 17 vuotta); mallinnus perustui potilasryhmalté keréttyihin
farmakokineettisiin néytteisiin ihonalaisena pistoksena annetun 0,05 mg/kg:n vuorokausiannoksen
jélkeen. Altistus (AUC) oli kuitenkin pienempi ja puoliintumisaika lyhyempi

4 kuukauden — 17 vuoden ikdisilld pediatrisilla potilailla verrattuna aikuisiin. Teduglutidin
farmakokineettinen profiili, joka arvioitiin puhdistumana ja jakautumistilavuutena, erosi téssi
pediatrisessa populaatiossa aikuisilla havaitusta, kun erot ruumiinpainossa huomioitiin. Eron syyné on
puhdistuma, joka vihenee idn noustessa 4 kuukauden iésté aikuisikdin. Kohtalaista ja vaikea-asteista
munuaisten vajaatoimintaa tai loppuvaiheen munuaissairautta sairastavia pediatrisia potilaita koskevia
tietoja ei ole saatavilla.

Sukupuoli

Kliinisissd tutkimuksissa ei havaittu kliinisesti merkittévié eroja sukupuolten vélilla.

ldkkddt potilaat
Faasin 1 tutkimuksessa ei pystytty osoittamaan eroa teduglutidin farmakokinetiikassa, kun verrattiin
terveitd alle 65-vuotiaita ja yli 65-vuotiaita koehenkilo6itd. Kokemus 75-vuotiaista ja sitd vanhemmista

koehenkildistd on vahaista.

Maksan vajaatoiminta

Faasin 1 tutkimuksessa tarkasteltiin maksan vajaatoiminnan vaikutusta teduglutidin
farmakokinetiikkaan 20 mg:n ihonalaisen teduglutidiannoksen antamisen jdlkeen. Enimmaisaltistus ja
kokonaisaltistus 20 mg:n ihonalaisten teduglutidin kerta-annosten jilkeen olivat pienemmit (1015 %)
kohtalaista maksan vajaatoimintaa sairastavilla potilailla verrattuna vastaaviin terveisiin verrokkeihin.

Munuaisten vajaatoiminta

Faasin 1 tutkimuksessa tarkasteltiin munuaisten vajaatoiminnan vaikutusta teduglutidin
farmakokinetiikkaan 10 mg:n ihonalaisen teduglutidiannoksen antamisen jilkeen. Kun tarkasteltiin
etenevdd munuaisten vajaatoimintaa aina loppuvaiheen munuaissairauteen asti, teduglutidin
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ensisijaiset farmakokineettiset parametrit suurenivat 2,6- (AUCixf) ja 2,1 (Cmax) -kertaisiksi terveisiin
koehenkil6ihin verrattuna.

5.3  Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Sappirakon, maksan sappitichyiden ja haimatiehyiden hyperplasiaa havaittiin subkroonisissa ja
kroonisissa toksikologiatutkimuksissa. Ndma havainnot liittyivét mahdollisesti teduglutidin
odotettavissa olevaan farmakologiaan ja ne olivat vaihtelevassa méérin palautuvia 8-13 viikon

palautumisjakson aikana jatkuvan kdyton jélkeen.

Injektiokohdan reaktiot

Prekliinisissé tutkimuksissa havaittiin pistoskohtiin liittyviéd vaikea-asteisia granulomatoottisia
inflammaatioita.

Karsinogeenisuus/mutageenisuus

Teduglutidilla ei peruskokeiden tulosten perusteella havaittu genotoksisuutta.

Rotilla tehdyssi karsinogeenisuustutkimuksessa hoitoon liittyvid hyvénlaatuisia neoplasmoja olivat
mm. sapenjohtimen epiteelin kasvaimet uroksilla, jotka altistuivat teduglutidille.
Teduglutidipitoisuudet ndiden rottien plasmassa olivat 32 (ilmaantuvuus yhdelld rotalla 44 rottaa
kohden) ja 15 kertaa (ilmaantuvuus neljdlld rotalla 48 rottaa kohden) suurempia kuin suositelluilla
vuorokausiannoksilla hoidetuilla potilailla. Jejunumin limakalvon adenoomia havaittiin yhdelld
urosrotalla 50:sté, jotka altistuivat noin kymmenen kertaa suuremmille plasman
teduglutidipitoisuuksille kuin suositelluilla vuorokausiannoksilla hoidetuilla potilailla saavutetaan,
sekd viidelld urosrotalla 50:sté, jotka altistuivat noin 155 kertaa suuremmille plasman
teduglutidipitoisuuksille kuin suositelluilla vuorokausiannoksilla hoidetuilla potilailla saavutetaan.
Lisdksi havaittiin jejunumin adenokarsinooma yhdelld urosrotalla, joka sai pieninté tutkittua annosta
(eldgimen:ihmisen altistuksen (teduglutidin pitoisuus plasmassa) marginaali noin 10-kertainen).

Lisdantymistoksisuus ja kehitystoksisuus

Teduglutidia tarkastelevia lisdéntymis- ja kehitystoksisuustutkimuksia on tehty rotilla ja kaniineilla.
Niissé on kéytetty ihonalaisia annoksia 0, 2, 10 ja 50 mg/kg/vrk. Teduglutidin kayttoon ei liittynyt
lisddntymiskykyyn kohdistuvia vaikutuksia in utero eiké kehitysparametreihin liittyvié vaikutuksia
hedelmaillisyyttd, alkion ja sikion kehitysté seké pre- ja postnataalikehitystd mittaavissa tutkimuksissa.
Farmakokineettiset tiedot osoittivat, ettd kaniinien sikididen ja imeviisikéisten rotanpoikasten
teduglutidialtistus oli hyvin vdhdinen.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Kuiva-aine

Mannitoli
Natriumdivetyfosfaattimonohydraatti
Dinatriumvetyfosfaattiheptahydraatti
L-histidiini

Liuotin

Injektionesteisiin kiytettdvi vesi
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6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopivuustutkimuksia ei ole tehty, titi lddkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden
ladkevalmisteiden kanssa.

6.3 Kestoaika

Avaamaton kuiva-ainepullo

18 kuukautta

Avaamaton liuotinpullo

4 vuotta

Kiéyttokuntoon saatettu valmiste

Valmisteen on osoitettu sdilyvén kemiallisesti ja fysikaalisesti stabiilina 3 tunnin ajan 20-25 °C:n
lampdtilassa.

Mikrobiologisesta nakokulmasta katsoen valmiste pitda kayttad vilittomaésti, ellei kdyttdkuntoon
saattamisessa ole kéytetty menetelmaé, joka sulkee pois mikrobikontaminaation riskin.

Jos valmistetta ei kdytetd vélittomasti, kdytonaikaiset séilytysajat ja -olosuhteet ovat kéyttdjan
vastuulla, eivitké tavallisesti ylitd 24 tuntia 2—8 °C:ssa, ellei valmistetta ole saatettu kayttokuntoon
kontrolloiduissa ja hyvéksytyissd aseptisissa olosuhteissa.

6.4 Sailytys

Kuiva-aine

Sdilytd jddkaapissa (2—8 °C).

Ei saa jaitya.

Liuotin

Liuotin (steriili injektionesteisiin kdytettdva vesi) ei vaadi erityisid sdilytysolosuhteita.
Kayttokuntoon saatetun ldékevalmisteen sdilytys, ks. kohta 6.3.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

Kuiva-aine

Injektiopullossa (tyypin 1 lasia), joka siséltdd 5 mg teduglutidia, on harmaa kumitulppa
(bromobutyylid) ja auki napsautettava alumiinikorkki, jossa on sininen polypropeenilevy.

Liuotin

Esitaytetyssd ruiskussa (tyypin 1 lasia), joka siséltédd 0,5 ml livotinta, on ménté (bromobutyylid) ja
kova muovinen kérkisuojus.

Pakkauskoot

28 injektiopulloa kuiva-ainetta ja 28 esitédytettya liuotinruiskua.
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Kaikkia pakkauskokoja ei vélttdméttd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hiivittimiselle ja muut kiisittelyohjeet

Yhteen annokseen tarvittavien injektiopullojen lukumééré mééaritetdan kunkin potilaan painon ja
suositellun annoksen (0,05 mg/kg/vrk) perusteella. Ladkérin pitdd punnita potilas jokaisella
vastaanottokdynnilld, médrittdd seuraavaan vastaanottokdyntiin asti kiytettévé annos ja neuvoa

potilasta asianmukaisesti.

Suositeltuun, painon mukaiseen annokseen perustuvat injektiotilavuudet aikuisille ja pediatrisille
potilaille on mééritetty kohdassa 4.2 olevissa taulukoissa.

Esitaytettyyn ruiskuun kiinnitetdan neula.

Kaikki esitéytetyssd ruiskussa oleva liuotin lisétddn injektiopullossa olevaan kuiva-aineeseen, jolloin
kuiva-aine liukenee siihen.

Injektiopulloa ei saa ravistaa, mutta sitd voi py0ritelld kimmenien vilissa ja kdantid varovasti
ylosalaisin kerran. Kun injektiopulloon on muodostunut kirkas, vériton liuos, se vedetddn 1 ml:n
injektioruiskuun (tai 0,5 ml:n tai pienempéén injektioruiskuun pediatrisessa kaytossé), jonka
asteikkovéli on 0,02 ml tai vihemmin (ei mukana pakkauksessa).

Jos tarvitaan kaksi injektiopulloa, toisen injektiopullon kuiva-aineen sekoittaminen toteutetaan samalla
tavalla ja liuos vedetddn samaan ruiskuun, jossa on jo ensimmaéisen injektiopullon livos. Yli jaidnyt

liuos (ml) poistetaan ruiskusta ja hévitetdén.

Liuos pistetddn ihon alle puhdistetulle alueelle vatsaan, tai jos tdmai ei ole mahdollista, reiteen (ks.
kohta 4.2 Antotapa) kéyttaméll4 ohutta, ihonalaisiin injektioihin tarkoitettua neulaa.

Yksityiskohtaiset ohjeet Teduglutide Viatris -valmisteen valmistelusta kdyttoon ja pistimisestd
loytyvét pakkausselosteesta.

Liuosta ei saa kayttdé, jos se on sameaa tai siséltdd hiukkasia.
Kertakayttoon.
Kayttdmaton ladkevalmiste tai jate on hdvitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

Neulat ja ruiskut pitdéd hévittaa terdville esineille tarkoitettuun jiteastiaan.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Viatris Limited

Damastown Industrial Park
Mulhuddart, Dublin 15

DUBLIN

Irlanti

8. MYYNTILUVAN NUMEROT

EU/1/25/2005/001
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9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen paivamadra:

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa tésté ladkevalmisteesta on Euroopan ldékeviraston verkkosivulla
https:/www.ema.europa.eu/.
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LIITE II

ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVAT
VALMISTAJAT

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT
TAI RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT

LAAKEVALMISTEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA
KAYTTOA
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVAT VALMISTAJAT

Erdn vapauttamisesta vastaavien valmistajien nimet ja osoitteet

Pharmadox Healthcare Ltd,

KW20A Kordin Industrial Park, Paola,
PLA3000

Malta

Mylan Germany GmbH,
Benzstrasse 1

61352 Bad Homburg v. d. Hohe
Saksa

Ladkevalmisteen painetussa pakkausselosteessa on ilmoitettava kyseisen erdn vapauttamisesta
vastaavan valmistusluvan haltijan nimi ja osoite.
B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptilddke, jonka madradmiseen liittyy rajoitus (ks. liite I: valmisteyhteenvedon kohta 4.2).

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
. Maariaikaiset turvallisuuskatsaukset

Tadmin lddkevalmisteen osalta velvoitteet méérdaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
madritelty Euroopan unionin viitepdivaméarat (EURD) ja toimittamisvaatimukset siséltdvéssa
luettelossa, josta on sdéddetty Direktiivin 2001/83/EY 107 c artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa luettelon
myO6hemmissa paivityksissd, jotka on julkaistu Euroopan ladkeviraston verkkosivuilla.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

. Riskinhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut l1d4keturvatoimet ja interventiot myyntiluvan
moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun riskinhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen
riskinhallintasuunnitelman mydhempien péivitysten mukaisesti.

Péivitetty RMP tulee toimittaa
¢ Euroopan ladkeviraston pyynnosti
o kun riskinhallintajirjestelmad muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa johtaa
hy6ty-riskiprofiilin merkittdvaan muutokseen, tai kun on saavutettu tirkei tavoite
(ladketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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LIITE III

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Kotelo

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Teduglutide Viatris 5 mg injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
teduglutidi

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi injektiopullo kuiva-ainetta siséltdd 5 mg teduglutidia. Kayttokuntoon saattamisen jélkeen yksi
injektiopullo siséltdd 5 mg teduglutidia 0,5 ml:ssa liuosta (vastaa pitoisuutta 10 mg/ml).

|3. LUETTELO APUAINEISTA

Kuiva-aine: mannitoli, natriumdivetyfosfaattimonohydraatti, dinatriumvetyfosfaattiheptahydraatti ja
L-histidiini.
Liuotin: injektionesteisiin kiytettéva vesi.

l4.  LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
28 kuiva-aineinjektiopulloa, jotka siséltavit 5 mg teduglutidia
28 esitdytettyd ruiskua, jotka siséltavét 0,5 ml liuotinta

|5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Thon alle.
Lue pakkausseloste ennen kayttod.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nikyville.

|7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSE), JOS TARPEEN

8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

|9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sdilytd jadkaapissa (2—8 °C).
Ei saa jaitya.
Kaéyttokuntoon saattamisen jélkeen liuos pitéé kayttaa vilittomasti.
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

|11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Viatris Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart, Dublin 15
DUBLIN

Irlanti

|12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/25/2005/001

[13. ERANUMERO

Lot

|14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

[15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Teduglutide Viatris

|17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksilollisen tunnisteen.

|18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Injektiopullon etiketti

|1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Teduglutide Viatris 5 mg injektiokuiva-aine, liuosta varten
teduglutidi
Thon alle

2. ANTOTAPA

3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

5 mg

l6. MUUTA
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Liuotin — esitdytetyn ruiskun etiketti

|1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Teduglutide Viatris -valmisteen liuotin
Thon alle

2. ANTOTAPA

3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

0,5 ml

l6. MUUTA

Kayttokuntoon saattamiseen
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa potilaalle

Teduglutide Viatris 5 mg injektiokuiva-aine ja liuotin, linosta varten
teduglutidi

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat timiin lalikkeen kayttimisen, silli se

sisiiltdd sinulle tirkeiti tietoja.

- Sdilyta tima pakkausseloste. Voit tarvita sitd myShemmin.

- Jos sinulla on kysyttavad, kiadnny ladkérin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan puoleen.

- Tama l4ddke on madrdtty vain sinulle eika sitd pidd antaa muiden kayttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté ladkérille, apteekkihenkilokunnalle tai
sairaanhoitajalle. Tdma koskee myos sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu
téssé pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tissi pakkausselosteessa kerrotaan:

Mité Teduglutide Viatris on ja mihin sitd kiytetddn

Mité sinun on tiedettdvd, ennen kuin kéytit Teduglutide Viatris -valmistetta
Miten Teduglutide Viatris -valmistetta kéytetdén

Mabhdolliset haittavaikutukset

Teduglutide Viatris -valmisteen séilyttiminen

Pakkauksen sisélto ja muuta tietoa

ANl S

1. Miti Teduglutide Viatris on ja mihin siti kiytetaiin

Teduglutide Viatris siséltdé vaikuttavana aineena teduglutidia. Se parantaa ravintoaineiden ja
nesteiden imeytymisté jaljelld olevasta maha-suolikanavastasi (suolistostasi).

Teduglutide Viatris -valmistetta kdytetdén lyhytsuolioireyhtymé&é sairastavien aikuisten, lasten ja
nuorten (vahintdin 4 kuukauden ikdisten) hoitoon. Lyhytsuolioireyhtyma on hiirid, joka aiheutuu siité,
ettd ravintoaineet ja nesteet eivét imeydy suolistosta. Sen aiheuttaa usein ohutsuolen osan tai koko
ohutsuolen poistaminen kirurgisesti.

2. Mité sinun on tiedettivi, ennen kuin kiytit Teduglutide Viatris -valmistetta

Ali kiiytii Teduglutide Viatris -valmistetta

- jos olet allerginen teduglutidille tai timén ladkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6) tai tetrasykliinin jadmille

- jos sinulla on tai sinulla epéillddn olevan syopa

- jos sinulla on ollut sydpd maha-suolikanavassa, mukaan lukien maksan, sappirakon, sappiteiden
ja haiman sy06pd, viimeksi kuluneiden viiden vuoden aikana.

Varoitukset ja varotoimet

Keskustele 1ddkarin kanssa ennen kuin kaytéat Teduglutide Viatris -valmistetta

- jos sairastat vaikea-asteista maksan vajaatoimintaa. Ladkari ottaa tdiman huomioon l4dketta
madritessaan.

- jos sinulla on tietty sydén- tai verisuonisairaus, kuten kohonnut verenpaine tai syddmen
vajaatoiminta. Sen merkkeja ja oireita ovat mm. dkillinen painonnousu, kasvojen turvotus,
nilkkojen turvotus ja/tai hengéstyneisyys.

- jos sinulla on muita vaikeita sairauksia, jotka eivit ole hyvissé hoitotasapainossa. Ladkéri ottaa
tdman huomioon ladkettd madratessaan.

- jos sairastat munuaisten vajaatoimintaa. Ladkari maarad sinulle ehkd pienemman annoksen téta
ladkettd.
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Kun Teduglutide Viatris -hoito aloitetaan sekd hoidon aikana ladkéri saattaa sddtda saamasi
laskimonsisdisen nesteen tai ravinnon méasraa.

Ladkérintarkastukset ennen Teduglutide Viatris -hoitoa ja hoidon aikana

Ennen kuin aloitat tdimén ladkkeen kéyton, ladkari tekee sinulle paksusuolen tdhystystutkimuksen
(toimenpide, jolla pystytddn nikeméadn paksusuolen ja perdsuolen sisille) selvittddkseen, onko sinulla
polyyppeja (pienid poikkeavia limakalvopullistumia) ja poistaakseen ne. On suositeltavaa, etti 1dakari
tekee tdmén tutkimuksen kerran vuodessa ensimmaéisen kahden vuoden aikana hoidon aloittamisesta ja
sen jilkeen vihintiédn viiden vuoden vélein. Jos sinulta 16ydetdén polyyppeji joko ennen Teduglutide
Viatris - hoidon aloittamista tai hoidon aikana, ladkarisi paéttad, kannattaako sinun jatkaa tdmén
ladkkeen kayttod. Teduglutide Viatris -valmistetta ei pidd kayttdd, jos tdhystystutkimuksessa havaitaan
syopé. Laakédri seuraa ruumiinnesteitési ja elektrolyyttejé, koska niiden epétasapaino saattaa aiheuttaa
nesteyliméérén tai kuivumisen.

Laékéri seuraa huolellisesti ohutsuolen toimintaa sekd tarkkailee merkkeja ja oireita, jotka viittaavat
sappirakkoon, sapenjohtimiin ja haimaan liittyviin ongelmiin.

Lapset ja nuoret

Ladkérintarkastukset ennen Teduglutide Viatris -hoitoa ja hoidon aikana

Ennen tdmén ladkehoidon aloittamista sinulle pitdd tehdé koe, jossa tarkastetaan, onko ulosteessasi
verta. Jos ulosteessasi on selittdmétonté verta, sinulle tehdidén myos kolonoskopia (toimenpide, jossa
katsotaan paksusuolen ja perdsuolen sisddn mahdollisten polyyppien [pienien poikkeavien
limakalvopullistumien] havaitsemiseksi ja poistamiseksi). Jos polyyppeja loydetdén ennen Teduglutide
Viatris - hoitoa, ladkari paattdd, pitdako sinun kayttad tatd 14dkettd. Teduglutide Viatris -valmistetta ei
pida kéyttdd, jos kolonoskopiassa havaitaan syopa. Ladkéri jatkaa kolonoskopioiden tekemisté niin
kauan kuin jatkat Teduglutide Viatris -hoitoa. Ladkéri seuraa lapsesi ruumiinnesteiti ja elektrolyytteja,
koska niiden epédtasapaino saattaa aiheuttaa nesteylimééran tai kuivumisen.

Alle 1 vuoden ikéiset lapset (ikd vahintddn 4 kuukautta)

Teduglutide Viatris -valmistetta ei pida kayttad lapsille, jotka ovat alle vuoden ikaisié (iéltdédn 4
kuukautta - alle 1 vuosi.) Lapsen ladkari saattaa médratd vahvuudeltaan heikompaa
teduglutidivalmistetta, jota on mahdollista annostella tarkemmin.

Alle 4 kuukauden ikéiset lapset
Teduglutidia ei pidé kayttéd alle 4 kuukauden ikéisille lapsille, silld teduglutidin kéyttoa téille ryhmaélle
on tutkittu rajallisesti.

Muut lidkevalmisteet ja Teduglutide Viatris
Kerro ladkdrille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajalle, jos parhaillaan kéytét tai olet dskettéin
kédyttanyt tai saatat kdyttdd muita ladkkeita.

Teduglutide Viatris saattaa vaikuttaa sithen, miten muut laékkeet imeytyvét suolistosta eli siihen,
kuinka hyvin ne tehoavat. Ladkari saattaa joutua muuttamaan muiden ldéikkeiden annostusta.

Raskaus ja imetys

Teduglutide Viatris -valmisteen kéyttod ei suositella, jos olet raskaana tai imetét.

Jos olet raskaana tai imetit, epdilet olevasti raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
ladkariltd, apteekista tai sairaanhoitajalta neuvoa ennen témén laékkeen kayttoa.

Ajaminen ja koneiden kiytto
Tama ladke voi aiheuttaa huimausta. Jos niin kdy, dld aja autoa tai kdytéd koneita ennen kuin sinulla on
parempi olo.

Teduglutide Viatris sisiltii natriumia

Tamaé ladkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per injektiopullo eli sen voidaan sanoa
olevan “natriumiton”.
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3. Miten Teduglutide Viatris -valmistetta kiiytetiin

Kayta titéd ladkettd juuri siten kuin 1aakéri on médrdannyt. Tarkista ohjeet 14dkériltd, apteekista tai
sairaanhoitajalta, jos olet epdvarma.

Annos
Suositeltu vuorokausiannos on 0,05 mg painokiloa kohden. Annos otetaan millilitroina (ml) liuosta.

Ladkérisi paattdd sinulle sopivan annoksen painosi perusteella ja kertoo, minké verran ladkettd sinun
pitdd pistdd itseesi. Jos olet epdvarma, kysy asiasta 1dédkériltd, apteekkihenkilokunnalta tai
sairaanhoitajalta.

Kiévytto lapsille ja nuorille
Teduglutide Viatris -valmistetta voidaan kayttdd lapsille ja nuorille (vahintédén 4 kuukauden ikiisille).
Kayta titd ladkettd juuri siten kuin ladkéari on madrannyt.

Miten Teduglutide Viatris -valmistetta kidytetdin

Teduglutide Viatris -liuosta pistetidédn ihon alle kerran vuorokaudessa. Voit ottaa pistoksen itse tai sen
voi antaa joku muu, esimerkiksi lddkari, hoitaja tai kotisairaanhoitaja. Jos pistét ldékettd itse tai
huoltajasi pistéé sitd, ladkari tai sairaanhoitaja kouluttaa sinut tai huoltajasi ottamaan pistoksen oikein.
Tamaén pakkausselosteen lopussa annetaan yksityiskohtaiset ohjeet pistoksen ottamiseen.

On erittéin suositeltavaa kirjata ylos valmisteen nimi ja erdnumero joka kerta, kun saat tai lapsesi saa
Teduglutide Viatris -valmistetta, jotta kiytetyistd eristé jaé tallenne.

Jos kiytit enemmiin Teduglutide Viatris -valmistetta kuin sinun pitiisi
Jos pistit itseesi enemmén Teduglutide Viatris -valmistetta kuin 148kéri on méérénnyt, ota yhteys
ladkariin, apteekkihenkilokuntaan tai sairaanhoitajaan.

Jos unohdat kiyttii Teduglutide Viatris -valmistetta

Jos unohdat pistda ladkettd (tai et voi ottaa pistosta tavanomaiseen aikaan), ota annos mahdollisimman
pian samana péivini. Ota aina korkeintaan yksi pistos paiviissi. Ali pistd kaksinkertaista annosta
korvataksesi unohtamasi kerta-annoksen.

Jos lopetat Teduglutide Viatris -valmisteen kiyton

Jatka timin ldikkeen kiyttdd niin kauan kuin l4dkéri médrda. Ald lopeta lidikkeen kayttod
keskustelematta asiasta 144kéarin kanssa, silld kdyton édkillinen lopettaminen voi muuttaa
nestetasapainoasi.

Jos sinulla on kysymyksii timin ladkkeen kéytostéd, kdanny l4édkérin, apteekkihenkilokunnan tai
sairaanhoitajan puoleen.

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki lddkkeet, timakin lddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivét kuitenkaan niitd saa.

Hakeudu valittomisti ladkérin hoitoon, jos sinulla ilmenee joitakin seuraavista
haittavaikutuksista:

Yleiset (voi esiintyd korkeintaan yhdelld henkil6lld kymmenestd):

- Kongestiivinen syddmen vajaatoiminta. Ota yhteys lddkariin, jos sinulla on visymysta,
hengiéstyneisyytti tai nilkkojen tai sédrien turvotusta tai kasvojen turvotusta.

- Haimatulehdus. Ota yhteys laékariin tai ensiapupoliklinikkaan, jos sinulla on vaikeaa vatsakipua
ja kuumetta.
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- Suolitukos. Ota yhteys ladkériin tai ensiapupoliklinikkaan, jos sinulla on vaikeaa vatsakipua,
oksentelua ja ummetusta.

- Sappinesteen erityksen viheneminen sappirakosta ja/tai sappirakon tulehdus. Ota yhteys
ladkarin tai ensiapupoliklinikkaan, jos sinulla on ihon ja silménvalkuaisten keltaisuutta, kutinaa,
virtsan tummumista ja ulosteiden védrin vaalenemista tai kipua yldvatsan oikealla puolella tai
vatsan keskelld.

Melko harvinaiset (voi esiintyé korkeintaan yhdelld henkil6lld sadasta):
- Pyo6rtyminen. Jos syke ja hengitys ovat normaalit ja heréddt nopeasti, keskustele asiasta laakéarin
kanssa. Muissa tapauksissa hakeudu hoitoon mahdollisimman pian.

Muita haittavaikutuksia ovat:

Hyvin yleiset (voi esiintyd useammalla kuin yhdelld henkil51lda kymmenesté):

- Hengitystietulehdus (poskionteloiden, kurkun, ilmateiden tai keuhkojen tulehdukset)
- Péaansirky

- Vatsakipu, vatsan turvotus, pahoinvointi, avanteen turvotus, oksentelu

- Pistoskohdan punoitus, kipu tai turvotus

Yleiset (voi esiintyd korkeintaan yhdelld henkil6lld kymmenestd):

- Influenssa tai influenssan kaltaiset oireet

- Ruokahalun viheneminen

- Kasien ja/tai jalkaterien turvotus

- Univaikeudet, ahdistuneisuus

- Yské, hengistyneisyys

- Paksusuolen polyypit (pienet poikkeavat limakalvopullistumat)

- [lmavaivat

- Haimatiehyen ahtauma tai tukos, miké voi aiheuttaa haimatulehduksen
- Sappirakkotulehdus

Melko harvinaiset (voi esiintyd korkeintaan yhdelld henkil6ll4 sadasta):
- Ohutsuolen polyypit (pienet poikkeavat limakalvopullistumat)

Tuntemattomat (koska saatavissa oleva tieto ei riitd arviointiin):

- Allerginen reaktio (yliherkkyys)

- Nesteen kerdéntyminen elimistoon

- Polyypit (pienet poikkeavat limakalvopullistumat) vatsalaukussa.

Kiytto lapsille ja nuorille
Lasten ja nuorten haittavaikutukset ovat yleisesti ottaen samanlaisia kuin aikuisten haittavaikutukset.

Alle 4 kuukauden ikiisii lapsia koskevia tutkimustietoja on rajallisesti.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd l4dkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdma koskee myos
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu téssé pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista myos suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.
Ilmoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmaén tietoa timén lddkevalmisteen
turvallisuudesta.

5. Teduglutide Viatris -valmisteen siilyttiminen

Ei lasten ulottuville eikd nikyville.
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Al kaytd téti ladkettd kotelossa, injektiopullossa ja esitdytetyssd ruiskussa mainitun viimeisen
kayttopaivamadran (EXP) jélkeen. Viimeinen kdyttopaivamaiéra tarkoittaa kuukauden viimeista
paivaa.

Kuiva-aine
Sdilytd jddkaapissa (2—8 °C).

Ei saa jaitya.

Liuotin
Ei vaadi erityisié séilytysolosuhteita.

Kayttokuntoon saattamisen jélkeen mikrobiologisesta ndkokulmasta katsoen liuos pitéé kayttaa
vilittomasti. Sen on kuitenkin osoitettu sdilyvén kemiallisesti ja fyysisesti stabiilina kolme tuntia 20—
25 °C:ssa.

Ali kilyti titd lddkettd, jos huomaat, ettdi liuos on sameaa tai sisiltid hiukkasia.

Ladkkeita ei tule heittdd viemériin eikd havittia talousjitteiden mukana. Kysy kayttdméttdmien
ladkkeiden havittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

Havita kaikki neulat ja ruiskut terdville esineille tarkoitettuun jiteastiaan.

6. Pakkauksen sisiilto ja muuta tietoa

Miti Teduglutide Viatris sisaltai

- Vaikuttava aine on teduglutidi. Yksi injektiopullollinen kuiva-ainetta sisédltdd 5 mg teduglutidia.
Kayttokuntoon saattamisen jdlkeen yksi injektiopullo sisdltad 5 mg teduglutidia 0,5 ml:ssa
livosta (vastaa pitoisuutta 10 mg/ml).

- Muut aineet ovat mannitoli, natriumdivetyfosfaattimonohydraatti,
dinatriumvetyfosfaattiheptahydraatti ja L-histidiini.

- Liuotin siséltdd injektionesteisiin kaytettdvaa vetta.

Liédkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko
Teduglutide Viatris on kuiva-aine ja liuotin liuosta varten (5 mg teduglutidia injektiopullossa, 0,5 ml
livotinta esitdytetyssa ruiskussa).

Kuiva-aine on valkoista ja liuotin kirkasta ja véritonta.
Teduglutide Viatris on saatavissa 28 kuiva-aineinjektiopullon ja 28 esitdytetyn ruiskun pakkauksissa.

Myyntiluvan haltija
Viatris Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

Irlanti

Valmistaja

Pharmadox Healthcare Ltd,

KW20A Kordin Industrial Park, Paola,
PLA3000

Malta

Mylan Germany GmbH,
Benzstrasse 1

34



61352 Bad Homburg v. d. Hohe
Saksa

Lisétietoja téstd ladkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Viatris Viatris UAB

Tel/Tel: +32 (0)2 658 61 00 Tel: +370 5 205 1288

Bbuarapus Luxembourg/Luxemburg

Maitnan EOO/] Viatris

Tem.: +359 2 44 55 400 Tel/Tel: +32 (0)2 658 61 00
(Belgique/Belgien)

Ceska republika Magyarorszag

Viatris CZ s.t.0. Viatris Healthcare Kft.

Tel: +420 222 004 400 Tel.: +36 1 465 2100

Danmark Malta

Viatris ApS V.J. Salomone Pharma Ltd

TIf.: +45 28 11 69 32 Tel: +356 21 22 01 74

Deutschland Nederland

Viatris Healthcare GmbH Mylan BV

Tel: +49 800 0700 800 Tel: +31 (0)20 426 3300

Eesti Norge

Viatris OU Viatris AS

Tel: +372 6363 052 TIf: +47 66 75 33 00

EAMada Osterreich

Viatris Hellas Ltd Viatris Austria GmbH

TnA: +30 2100 100 002 Tel: +43 1 86390

Espaiia Polska

Viatris Pharmaceuticals, S.L. Viatris Healthcare Sp. z o.0.

Tel: +34 900 102 712 Tel.: + 48 22 546 64 00

France Portugal

Viatris Santé Mylan, Lda.

Tel: +33 4 37 2575 00 Tel: + 351 214 127 200

Hrvatska Roménia

Viatris Hrvatska d.o.o. BGP Products SRL

Tel: +385 1 23 50 599 Tel: +40 372 579 000

Ireland Slovenija

Viatris Limited Viatris d.o.o.

Tel: +353 1 8711600 Tel: +386 123 63 180
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island Slovenska republika

Icepharma hf. Viatris Slovakia s.r.0.
Simi: +354 540 8000 Tel: +421 2 32 199 100
Italia Suomi/Finland

Viatris Italia S.r.1. Viatris Oy

Tel: +39 (0) 2 612 46921 Puh/Tel: +358 20 720 9555
Kvnpog Sverige

CPO Pharmaceuticals Limited Viatris AB

TnA: +357 22863100 Tel: +46 (0)8 630 19 00
Latvija

Viatris SIA
Tel: +371 676 055 80

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Lisétietoa téstéd ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan lddkeviraston verkkosivulla
https://www.ema.europa.eu.
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Ohjeet Teduglutide Viatris -valmisteen valmisteluun Kiyttoa varten ja pistimiseen

Tirkeia tietoa:

Lue pakkausseloste ennen Teduglutide Viatris -valmisteen kéyttoa.

Teduglutide Viatris otetaan ihonalaisena pistoksena.

Al4 pistd Teduglutide Viatris -valmistetta laskimoon (verisuoneen) tai lihakseen.

Pidd Teduglutide Viatris -valmiste poissa lasten ulottuvilta ja nékyvilta.

Ali kiytd Teduglutide Viatris -valmistetta kotelossa, injektiopullossa ja esitdytetyssd ruiskussa
mainitun viimeisen kéyttopaivimaéran jalkeen. Viimeinen kayttopdivamédra tarkoittaa
kuukauden viimeistd paivaa.

Sdilytd jddkaapissa (2—8 °C).

Ei saa jaitya.

Kayttokuntoon saattamisen jélkeen mikrobiologisesta ndkdkulmasta katsoen liuos pitéa kayttaa
vélittdmasti. Tuotteen on kuitenkin osoitettu sdilyvén kemiallisesti ja fyysisesti stabiilina kolme
tuntia 20-25 °C:ssa.

Ali kitytd Teduglutide Viatris -valmistetta, jos huomaat, etti liuos on sameaa tai siséltis
hiukkasia.

Ladkkeita ei tule heittdd viemériin eikd havittia talousjtteiden mukana. Kysy kayttdiméttdmien
ladkkeiden havittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

Havita kaikki neulat ja ruiskut terdvien esineiden hévittdmiseen tarkoitettuun jéteastiaan.

Pakkaus sisdltia:

- 28 injektiopulloa, joissa on 5 mg teduglutidia kuiva-
aineena

- 28 esitdytettyd livotinruiskua

]

Muut tarvittavat vilineet, jotka eivit sisdlly pakkaukseen:

Valmisteluun tarvittavat neulat (koko 22G, pituus 1% tuumaa (0,7 x 40 mm))

0,5 tai 1 ml:n injektioruiskut (joissa on asteikko 0,02 ml:n vélein tai tiheimmin). Lapsille
saatetaan kéyttid 0,5 ml:n (tai pienempdd) injektioruiskua

Ohuet injektioneulat ihonalaisen pistoksen ottamista varten (esim. koko 26G, pituus 5/8 tuumaa
(0,45 x 16 mm) tai tarvittaessa pienemmadt neulat lapsille)

Alkoholipyyhkeité

Alkoholiin kostutettuja taitoksia

Kaytettyjen ruiskujen ja neulojen turvalliseen havittdmiseen sopiva jateastia

HUOM.: Varmista ennen aloittamista, ettd kaytettavissési on puhdas tydtaso. Varmista, etté olet
pessyt kétesi, ennen kuin jatkat eteenpéin.

1.

Kokoa esitiaytetty ruisku

Kun kaikki tarvikkeet ovat esillé, kokoa esitéytetty ruisku. Téma tapahtuu seuraavasti:
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2. Liuota kuiva-aine
Nyt voit liuottaa kuiva-aineen liuottimeen.

1.1  Ota esitdytetty liuotinruisku ja irrota esitéytetyn
ruiskun valkoinen, muovinen yldosa, jotta voit
kiinnittdé ruiskuun valmisteluun tarkoitetun
neulan.

1.2 Kiinnitd valmisteluun tarkoitettu neula (22G,
1% tuumaa [0,7 x 40 mm)]) esitdytettyyn ruiskuun
myoOtépaividn kiertdmalla.

2.1  TIrrota kuiva-ainepullosta sininen suojus, pyyhi
injektiopullon suu alkoholilapulla ja anna kuivua.
Al4 koske injektiopullon suuhun.

2.2 Poista suojus esitiytettyyn liuotinruiskuun
kiinnittdmastéisi neulasta. Al koske neulan
kirkeen.
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2.4

2.5

Ota kuiva-ainepullo kéteesi ja tyonna esitdytettyyn
livotinruiskuun kiinnittdmaési neula kumitulpan
keskeltd injektiopullon sisédn. Liséa ruiskussa
oleva liuotin injektiopulloon painamalla
livotinruiskun ménté varovasti kokonaan alas.

Jatd neula ja tyhja ruisku injektiopulloon. Anna
injektiopullon olla paikallaan noin 30 sekunnin
ajan.

Pydérité injektiopulloa varovasti kimmeniesi
vélissd noin 15 sekunnin ajan. Kéénna pullo sen
jélkeen kerran varovasti ylosalaisin siten, ettd
neula ja tyhja ruisku ovat edelleen injektiopullossa.

HUOM.: Ali ravista injektiopulloa. Jos ravistat pulloa, siihen saattaa muodostua vaahtoa, mika

hankaloittaa liuoksen pois saamista pullosta.

2.6

Anna injektiopullon seistd noin kahden minuutin
ajan.

39



2.7  Tarkasta, onko injektiopullossa liukenematonta kuiva-ainetta. Jos havaitset kuiva-ainetta, toista
vaiheet 2.5 ja 2.6. Al4 ravista injektiopulloa. Jos pullossa on edelleen liukenematonta kuiva-
ainetta, hivitd injektiopullo, ota uusi injektiopullo ja aloita valmistelu uudelleen alusta.

HUOM.: Valmiin liuoksen pitdé olla kirkasta. Jos liuos on sameaa tai siind nékyy hiukkasia, 414 pistd
sitd itseesi.

HUOM.: Kiyttod varten valmisteltu livos pitdd kdyttdd valittomasti. Liuosta voi séilyttid alle 20—
25 °C:ssa korkeintaan 3 tuntia.

3. Valmistele injektioruisku

3.1 Irrota valmisteluun tarvittava ruisku neulasta, joka
on edelleen injektiopullossa, ja havitd ruisku.

3.2 Ota injektioruisku ja kiinnitéd se neulaan, joka on
edelleen injektiopullossa.

3.3 Kédnni injektiopullo ylosalaisin, liu’uta neulan
kérki tulpan lahelle ja ime kaikki 14éke pullosta
ruiskuun vetdmélld méntda varovasti taaksepdin.

HUOM.: Jos ladkérisi on sanonut, ettd tarvitset kaksi injektiopullollista ladkettd, valmistele toinen
esitdytetty liuotinruisku ja kuiva-ainetta sisiltidva injektiopullo kéyttda varten vaiheiden 1 ja 2
mukaisesti. Vedi toisen injektiopullon liuos samaan injektioruiskuun toistamalla vaihe 3.
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3.5

3.6

3.7

Irrota injektioruisku neulasta ja jétd valmisteluun
tarkoitettu neula injektiopulloon. Hévita
injektiopullo ja valmisteluun tarkoitettu neula
yhdessé terdvien esineiden havittimiseen
tarkoitettuun jéteastiaan.

Ota injektioneula, mutta &l poista muovista

neulansuojusta. Kiinnit4 neula injektioruiskuun, jossa
on lédke.

Tarkista, nékyyko liuoksessa ilmakuplia. Jos
ruiskussa nikyy kuplia, naputa ruiskua varovasti,
kunnes kuplat nousevat pintaan. Paina sen jélkeen
méntid varovasti, jotta ilma tulee ulos.

Laskéri on laskenut, montako millilitraa on sinulle
sopiva annos. Poista ruiskusta yliméaérdinen liuos
siten, ettd neulansuojus on edelleen paikoillaan,
kunnes jéljelld on sinulle méarétty annos.
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4.

Pisti liuos

4.1  Valitse vatsan alueelta (tai reidestd, jos vatsan
kudoksissa on kipua tai kovettumia) kohta, johon
" sinun on helppo pistéda lddke (ks. kuvaa).
C )

HUOM.: Al pisti lddkettd samalle alueelle joka piivi — kiiytd eri kohtia (vatsan yl4osa, alaosa,
vasen tai oikea puoli), jotta pistoksen ottaminen ei tuntuisi epamiellyttivélta. Vilta ihoalueita,
joissa on tulehdusta, turvotusta, arpeutumaa tai luomia, syntymémerkkejé tai muita poikkeamia).

4.2 Puhdista valitsemasi pistoskohdan iho alkoholiin

kostutetulla tupolla pyorivin liikkein ja
pistoskohdasta ulospéin. Anna kohdan kuivua.
4
A
2
V4

4.3  Poista kéyttoa varten valmistellusta
injektioruiskusta muovinen neulasuojus. Ota
toisella kddelld varovasti kiinni puhdistetusta
ihosta. Pida toisessa kddessé ruiskua samalla
tavalla kuin pitéisit kyndé. Taivuta rannetta taakse
ja pisté neula ihon alle nopeasti 45 asteen
kulmassa.

4.4

4.5

4.6

4.7

Vedd méantdd vahan taakse. Jos ruiskussa nékyy verta, ota neula pois ihosta ja laita sen tilalle
injektioruiskuun puhdas samankokoinen neula. Voit edelleen kdyttad ruiskussa olevaa ladketta.
Pisté neula ihoon toiseen kohtaan puhdistetulla alueella.

Pisté lddke ihon alle hitaasti painamalla ménta4 tasaisesti, kunnes koko annos on annettu ja
ruisku on tyhjé.

Veda neula suoraan pois ihosta ja hévitd neula ja ruisku yhdessé terdvien esineiden
hévittdmiseen tarkoitettuun jéteastiaan. Pistoskohdasta voi tulla véhén verta. Paina tarvittaessa
pistoskohtaa alkoholiin kostutetulla tupolla tai 2 x 2 -kokoisella sideharsolla kunnes verenvuoto
on loppunut.

Laita kaikki neulat ja ruiskut terdvien esineiden hévittdmiseen tarkoitettuun jéteastiaan tai
kovaseindiseen astiaan (esim. kannelliseen pesuainepulloon). Astian pitdé olla joka puolelta
sellainen, ettd siithen ei tule neulasta reikda. Jos tarvitset terdvien esineiden hivittimiseen
tarkoitetun jateastian, ota yhteys ladkériin.
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