ANEKS 1

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ibandronic Acid Teva 50 mg tabletki powlekane

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg kwasu ibandronowego (w postaci sodu ibandronianu
jednowodnego).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana.
Biale, obustronnie wypukte tabletki powlekane o ksztalcie kapsutki z wytloczonym ,,50” po jedne;j
stronie i gtadkie po drugie;.

4., SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Ibandronic Acid Teva jest wskazany u dorostych do zapobiegania zdarzeniom kostnym (ztamania
patologiczne, powiktania kostne wymagajace napromieniania lub leczenia chirurgicznego) u
pacjentow z rakiem piersi z przerzutami do kosci.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Terapia produktem Ibandronic Acid Teva powinna by¢ rozpoczynana wytacznie przez lekarza
majacego doswiadczenie w leczeniu raka.

Dawkowanie.
Zalecana dawka jest jedna tabletka powlekana 50 mg na dobg.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci wqtroby
Nie jest wymagana modyfikacja dawkowania (patrz punkt 5.2).

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek
U pacjentéw z tagodng niewydolnoscia nerek (CL., >50 i <80 ml/min) nie jest wymagane
dostosowanie dawki.

U pacjentéw z umiarkowang niewydolnoscia nerek (CL., >30 i <50 ml/min) zalecane jest
dostosowanie dawki do jednej powlekanej tabletki zawierajacej 50 mg stosowanej co dwa dni (patrz
punkt 5.2).

U pacjentdéw z cigzka niewydolnoscia nerek (CL., <30 ml/min) rekomendowana dawka jest jedna
tabletka powlekana 50 mg podawana raz w tygodniu. Patrz: instrukcje dawkowania powyze;j.

Pacjenci w podesztym wieku
Nie ma konieczno$ci modyfikacji dawki.

Populacja dzieci i mlodziezy
Bezpieczenstwo stosowania i skutecznos$¢ produktu Ibandronic Acid Teva u dzieci i mtodziezy w
wieku ponizej 18 lat, nie zostaty ustalone. Brakwystarczajacych danych.



SposOb podawania
Do stosowania doustnego.

Produkt Ibandronic Acid Teva w postaci tabletek nalezy przyjmowac po calonocnym okresie
niejedzenia (co najmniej 6 godzin) i przed przyjeciem pierwszego positku lub napoju w ciagu dnia.
Analogicznie, nalezy unika¢ przyjmowania lekarstw i preparatow uzupetniajacych niedobory
(wlacznie z wapniem) przed przyjeciem produktu Ibandronic Acid Teva w tabletkach. Po przyjeciu
tabletki nalezy powstrzymac si¢ od jedzenia przez co najmniej 30 minut. W trakcie leczenia
produktem Ibandronic Acid Teva mozna zawsze pi¢ zwykta wode.

- Tabletki nalezy polykac¢ w calosci popijajac petna szklanka zwyktej wody (180 do 240 ml),
kiedy pacjent stoi lub siedzi w pozycji spionizowane;.

- Po przyjgciu produktu Ibandronic Acid Teva pacjenci nie powinni sig kta$¢ przez 60 minut.

- Pacjenci nie powinni zu¢, ssa¢ ani rozgniata¢ tabletek, poniewaz produkt moze powodowac
owrzodzenia blony $§luzowej jamy ustnej lub gardta.

- Jedynym napojem, z ktérym mozna przyjmowac produkt Ibandronic Acid Teva jest zwykta
woda. Nalezy zauwazy¢, ze niektore wody mineralne moga zawiera¢ wigksze stgzenia wapnia i
z tego wzgledu nie nalezy ich uzywac.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwos¢ na kwas ibandronowy lub na ktoérakolwiek substancje pomocnicza

- Hipokalcemia.

- Nieprawidlowos¢ w obrebie przetyku, prowadzaca do opoznienia jego oprdzniania, taka jak
zwezenie lub skurcz dolnej czgsci przetyku.

- Niezdolno$¢ do utrzymania pozycji stojacej lub siedzacej przez co najmniej 60 minut.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Pacjenci z zaburzeniami metabolizmu kostnego i mineralnego

Przed rozpoczeciem leczenia produktem Ibandronic Acid Teva nalezy podja¢ skuteczne leczenie
hipokalcemii oraz innych zaburzen metabolizmu kostnego i mineralnego. U wszystkich pacjentow
wazne jest przyjmowanie odpowiednich ilosci wapnia i witaminy D. W przypadku niedoboréw w
diecie, zaleca sig stosowanie suplementéw wapnia i (lub) witaminy D.

Podraznienie przewodu pokarmowego

Doustne podawanie bisfosfoniandw moze powodowaé miejscowe podraznienie blony §luzowej
gornego odcinka przewodu pokarmowego. Z powodu mozliwosci dziatania drazniacego i
potencjalnego pogorszenia choroby podstawowej, produkt Ibandronic Acid Teva powinien by¢
stosowany z ostroznoscia u pacjentdw z czynna choroba goérnego odcinka przewodu pokarmowego
(np. przelyk Barreta, dysfagia, inne choroby przetyku, zapalenie btony $luzowej zotadka, dwunastnicy
lub owrzodzenie).

U pacjentéw otrzymujacych doustnie leczenie bisfosfonianami zglaszano dziatania niepozadane takie
jak zapalenie btony $§luzowej przelyku, owrzodzenie przetyku i nadzerki przetyku, w niektorych
przypadkach cigzkie i wymagajace hospitalizacji, rzadko z krwawieniem lub nastgpowym zwezeniem
przetyku lub perforacja. Ryzyko wystapienia cigzkich dziatan niepozadanych ze strony przetyku w
stopniu ostrym bylo wigksze u pacjentéw, ktorzy nie stosowali si¢ do instrukcji przyjmowania
produktu i (lub) ktoérzy kontynuowali przyjmowanie doustnych bisfosfonianéw po pojawieniu si¢
objawdw wskazujacych na podraznienie przelyku. Pacjenci powinni przywiazywaé szczeg6lna uwage
do przestrzegania instrukcji przyjmowania produktu (patrz punkt 4.2).

Lekarze powinni zwracac szczego6lng uwage na jakiekolwiek objawy §wiadczace o mozliwosci reakcji
ze strony przetyku i poinstruowaé pacjentéw, by przerwali stosowanie produktu Ibandronic Acid Teva



1 zglosili si¢ w celu uzyskania pomocy medycznej, jesli rozwinie si¢ dysfagia, odynofagia, b6l
zamostkowy lub wystapi zgaga lub jej nasilenie.

Podczas gdy w klinicznych badaniach kontrolowanych nie obserwowano wigkszego ryzyka, po
wprowadzeniu do obrotu zglaszano wystapienia owrzodzenia zotadka i dwunastnicy, w niektoérych
przypadkach cigzkie i z powiktaniami, po stosowaniu doustnych bisfosfonianow.

Poniewaz stosowanie NLPZ (niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych) zwiazane jest z
podraznieniem przewodu pokarmowego, nalezy zachowaé ostroznos¢ podczas rownoczesnego ich
stosowania z doustnym leczeniem produktem Ibandronic Acid Teva.

Martwica kosci zuchwy

Donoszono o przypadkach martwicy zuchwy, na ogol zwiazanych z ekstrakcja zgba i (lub) z
miejscowym zakazeniem (wlacznie z zapaleniem szpiku kostnego) u pacjentow z rakiem
poddawanych leczeniu schematami z poczatkowym zastosowaniem podawanych dozylnie
bisfosfonianow. Wielu z tych pacjentow otrzymywalo takze chemioterapi¢ oraz kortykosteroidy.
Donoszono takze o przypadkach martwicy zuchwy u pacjentdéw z osteoporoza otrzymujacych doustne
bisfosfoniany.

Przed rozpoczgciem leczenia bisfosfonianami u pacjentow, u ktérych wystepuja réwnoczesnie
czynniki ryzyka (np. nowotwor, chemioterapia, radioterapia, kortykosteroidy, nieprawidtowa higiena
jamy ustnej), nalezy rozwazy¢ wykonanie badania stomatologicznego oraz zastosowanie wlasciwej
profilaktyki stomatologiczne;j.

W tej grupie pacjentdéw, jesli to mozliwe, nalezy unikaé inwazyjnych zabiegdw stomatologicznych w
trakcie leczenia. U pacjentdw, u ktorych dojdzie do martwicy zuchwy w trakcie leczenia
bisfosfonianami, chirurgiczne zabiegi stomatologiczne moga nasili¢ to powiktanie. W przypadku
pacjentéw wymagajacych zabiegdw dentystycznych, brak danych sugerujacych, czy zakonczenie
leczenia bisfosfonianami zmniejsza ryzyko wystapienia martwicy zuchwy. Postgpowanie z kazdym
pacjentem powinno by¢ oparte na podstawie klinicznej oceny przeprowadzonej przez lekarza
prowadzacego, w oparciu o indywidualng oceng stosunku korzys$ci do ryzyka.

Czynnosé nerek

W badaniach klinicznych nie wykazano pogorszenia czynnosci nerek po dlugotrwalym stosowaniu
produktu Ibandronic Acid Teva. Niemniej jednak, w zalezno$ci od indywidualnej oceny klinicznej
pacjenta, u chorych leczonych produktem Ibandronic Acid Teva zaleca si¢ monitorowanie czynnos$ci
nerek, st¢zenia wapnia, fosforanow i magnezu w surowicy krwi.

Zaleca si¢ zachowanie ostroznosci w przypadku chorych ze stwierdzona nadwrazliwo$cia na inne
bisfosfoniany

Nietypowe ztamania kosci udowej

Zglaszano przypadki nietypowych ztaman podkretarzowych i trzonu kosci udowej u 0séb stosujacych
bisfosfoniany, gléwnie u pacjentéw dlugotrwale leczonych z powodu osteoporozy. Te poprzeczne lub
kroétkie skosne zlamania moga pojawic si¢ w dowolnym miejscu wzdhuz catej kosci udowej - od
miejsca zlokalizowanego tuz pod krgtarzem mniejszym az do okolicy nadklykciowej. Do tego typu
ztaman dochodzi po minimalnym urazie lub bez urazu, a niektorzy pacjenci odczuwaja bol uda lub bol
w pachwinie. W badaniach obrazowych czgsto na kilka tygodni lub miesi¢cy przed catkowitym
ztamaniem ko$ci udowej widoczne sa cechy ztaman z przeciazenia. Ztamania czgsto wystepuja
obustronnie, dlatego u leczonych bisfosfonianami pacjentow, u ktérych stwierdzono ztamanie trzonu
kosci udowej, nalezy zbadac kos¢ udowa w drugiej konczynie. Zglaszano réwniez stabe gojenie sig
tych ztaman. Na podstawie indywidualnej oceny stosunku korzysci do ryzyka u pacjentow, u ktorych
podejrzewa si¢ nietypowe ztamanie kosci udowej, nalezy rozwazy¢ odstawienie bisfosfonianow do
czasu przeprowadzenia oceny.

Nalezy zaleci¢ pacjentom, zeby zgtaszali pojawienie si¢ jakiegokolwiek bolu w obrebie uda, biodra
lub pachwiny wystegpujacego w trakcie leczenia bisfosfonianami, a kazdy pacjent zglaszajacy si¢ z



takimi objawami powinien by¢ zbadany pod wzgledem obecnosci niecatkowitego ztamania kosSci
udowe;j.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Badania interakcji przeprowadzono wyltacznie u dorostych.

Interakcje produktu z pozywieniem

Jest prawdopodobne, ze produkty zawierajace wapn i inne kationy wielowartosciowe (takie jak glin,
magnez, zelazo), rowniez mleko i pozywienie, beda wspotoddziatywac z wchtanianiem produktu
Ibandronic Acid Teva w postaci tabletek. Z tego wzgledu, przyjmowanie takich produktéw, wiacznie z
pozywieniem, musi zosta¢ odroczone o co najmniej 30 minut po doustnym przyjeciu produktu.

Jesli produkt Ibandronic Acid Teva w postaci tabletek podawany byt 2 godziny po standardowym
positku, biodostepnos¢ byta zmniejszona o okoto 75%. Z tego wzgledu zaleca sig, aby tabletki byty
przyjmowane po catonocnym okresie niejedzenia (co najmniej 6 godzin) i nalezy powstrzymac sig¢ od
przyjmowania positkow jeszcze przez co najmniej 30 minut po przyjeciu dawki produktu (patrz punkt
4.2).

Interakcje pomiedzy produktami
Nie obserwowano interakcji w trakcie rownoczesnego stosowania z melfalanem lub prednizolonem u
pacjentow ze szpiczakiem mnogim.

W innych badaniach dotyczacych interakcji u kobiet po menopauzie wykazano brak jakichkolwiek
interakcji z tamoksyfenem lub z hormonalna terapia zastgpcza (estrogen).

U zdrowych ochotnikdéw plci meskiej oraz u kobiet po menopauzie podawanie dozylne ranitydyny
powodowato zwigkszenie biodostgpnosci kwasu ibandronowego o okoto 20% (jest to w zakresie
normalnej zmiennosci dostepnosci biologicznej kwasu ibandronowego), prawdopodobnie w wyniku
zmniejszenia kwasnosci soku zotadkowego. Jednakze, jesli produkt Ibandronic Acid Teva podawany
jest z antagonistami H, lub z innymi lekami zwigkszajacymi pH w zotadku, nie jest wymagana
modyfikacja dawkowania.

W zwiazku z wiasciwosciami produktu, nie jest prawdopodobne wystapienie interakcji z lekami o
znaczeniu klinicznym. Kwas ibandronowy eliminowany jest wytacznie w drodze sekrecji nerkowe;j i
nie podlega biotransformacji. Nie wydaje si¢, aby w szlak wydzielniczy zaangazowane byly znane
kwasowe lub zasadowe systemy transportowe biorace udzial w wydzielaniu innych substancji
czynnych. Ponadto, kwas ibandronowy nie hamuje gtownych izoenzymow watrobowych P-450 u
ludzi i nie indukuje systemu cytochroméw watrobowych P-450 u szczurow. Wiazanie przez biatka
osocza jest niewielkie przy st¢zeniach terapeutycznych produktu i z tego wzgledu jest mato
prawdopodobne, aby kwas ibandronowy wypierat inne substancje czynne.

Zaleca sig zachowanie ostroznos$ci podczas rownoczesnego stosowania bisfosfonianow i
aminoglikozydow, jako ze obie grupy substancji moga powodowac przedtuzone obnizenie st¢zenia
wapnia w surowicy. Nalezy takze zwroci¢ uwage na mozliwo$¢ rownoczesnego wystepowania
hipomagnezemii.

W badaniach klinicznych, kwas ibandronowy podawany byt rownocze$nie z powszechnie
stosowanymi lekami przeciwnowotworowymi, moczopgdnymi, antybiotykami i lekami
przeciwbolowymi, i nie obserwowano wystgpowania jawnych klinicznie interakcji.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje
Ciagza

Brak odpowiednich danych dotyczacych stosowania kwasu ibandronowego u kobiet w ciazy. W
badaniach na szczurach wykazano toksyczny wptyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3). Potencjalne



ryzyko dla ludzi jest nieznane. Z tego wzgledu produktu Ibandronic Acid Teva nie nalezy stosowac u
kobiet w ciazy.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy kwas ibandronowy jest wydzielany z ludzkim mlekiem. W badaniach na szczurach
w okresie laktacji wykazano obecnos¢ niskich stgzen kwasu ibandronowego w mleku po podaniu
dozylnym. Nie nalezy stosowac produktu Ibandronic Acid Teva u kobiet karmiacych piersia.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan nad wptywem produktu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Profil tolerancji kwasu ibandronowego uzyskano na podstawie kontrolowanych badan klinicznych w
zarejestrowanym wskazaniu, po doustnym podawaniu kwasu ibandronowego w zalecanej dawce oraz
z doswiadczen po wprowadzeniu produktu do obrotu.

W zbiorczej bazie danych z dwoch badan rejestracyjnych III fazy (286 pacjentow leczonych kwasem
ibandronowym 50 mg), odsetek pacjentow, u ktorych wystapity dziatania niepozadane o mozliwym
lub prawdopodobnym zwigzku z leczeniem kwasem ibandronowym, wynosit 27%.

Dziatania niepozadane zostaly uszeregowane biorac pod uwage czgstos¢ wystgpowania, stosujac
nastepujaca konwencje: bardzo czgste ( >1/10), czeste ( >1/100 i <1/10), niezbyt czeste (>1/1000 i
<1/100), rzadkie ( >1/10000 i <1/1000), oraz bardzo rzadkie ( <1/10000).

W tabeli 1 zestawiono reakcje niepozadane produktu leczniczego.

Tabelal Reakcje niepozadane zwigzane z leczeniem wystepujace po doustnym podaniu
produktu leczniczego Ibandronic Acid Teva

Rodzaj ukladu | Bardzo | Czesto Niezbyt czesto Rzadko Bardzo rzadko
lub narzad czgsto
Zaburzenia Niedokrwistos¢
ukladu
krwiotworczego
i chlonnego
Zaburzenia Hipokalcemia
metabolizmu i
odzywania
Zaburzenia Parestezje,
ukladu zaburzenia smaku;
nerwowego
Zaburzenia oka Zapalenie
oka T**
Zaburzenia Zapalenie Krwawienia,
zoladkowo- przetyku, owrzodzenia
jelitowe boéle brzucha, | dwunastnicy,
dyspepsja zapalenie zotadka,
nudnosci zaburzenia

potykania, bole

brzucha, suchos¢ w

ustach,
Zaburzenia Swiad
skory i tkanki
podskornej




Rodzaj ukladu | Bardzo | Czgsto Niezbyt czesto Rzadko Bardzo rzadko
lub narzad czesto
Zaburzenia Martwica kos$ci
miesniowo- szczgki T **
szkieletowego,
tkanki lacznej
Zaburzenia Azotemia
nerek i ukladu (mocznica)
mMoczowego
Zaburzenia Astenia Bol w klatce
ogolne i stany w piersiowej, objawy
miejscu podania grypopodobne, zie
samopoczucie, bol
Badania Podwyzszone
stezenie hormonow
przytarczyc we
krwi

** Wigcej informacji patrz ponizej
1 Zidentyfikowano po wprowadzeniu leku do obrotu.

Martwica kosci zuchwy

Donoszono o przypadkach martwicy zuchwy u pacjentéw leczonych bisfosfonianami. Wigkszos¢ z
tych doniesien dotyczy pacjentow z rakiem, lecz o takich przypadkach donoszono takze u pacjentow
leczonych z powodu osteoporozy. Wystapienie martwicy zuchwy jest na ogdt zwiazane z ekstrakcja
zgba i (lub) z miejscowym zakazeniem (Wlacznie z zapaleniem szpiku kostnego). Zdiagnozowany rak,
stosowanie chemioterapii, radioterapii, kortykosteroidow, nieprawidtowa higiena jamy ustnej sa takze
wymieniane jako czynniki ryzyka (patrz punkt 4.4).

Zapalenie oka

Zdarzenia takie jak zapalenie btony naczyniowej oka, zapalenie nadtwardowki i twardowki byty
raportowane po stosowaniu kwasu ibandronowego. W niektorych przypadkach zdarzenia te nie
ustepuja do czasu zakonczenia leczenia kwasem ibandronowym.

W okresie po wprowadzeniu produktu do obrotu zgtaszano nastgpujace dziatania (rzadko):
nietypowe ztamania podkretarzowe i trzonu ko$ci udowej (dziatanie niepozadane lekéw nalezacych do
klasy bisfosfonianow).

4.9 Przedawkowanie

Brak specyficznych informacji dotyczacych leczenia przedawkowania produktu Ibandronic Acid
Teva. Jednakze, przedawkowanie doustnej postaci produktu moze spowodowaé wystapienie objawow
z gornego odcinka przewodu pokarmowego, takich jak podraznienie zotadka, zgaga, zapalenie
przetyku, zapalenie lub owrzodzenie zotadka. Aby zwiaza¢ produkt Ibandronic Acid Teva, nalezy
poda¢ mleko i produkty zobojetniajace kwas. Majac na uwadze ryzyko podraznienia przetyku, nie
nalezy wywotywa¢ wymiotéw, a pacjent powinien pozosta¢ w pozycji calkowicie spionizowane;.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwo$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Produkty lecznicze stosowane w leczeniu chordb kosci, bisfosfoniany,
kod ATC: MO5BA06

Kwas ibandronowy nalezy do bisfosfonianow, grupy zwiazkow, ktore swoiscie oddziatuja na kos¢. Ich
wybiorcze dziatanie na tkanke kostng wynika z duzego powinowactwa bisfosfonianéow do sktadnikow



mineralnych kosci. Dziatanie bisfosfonianéw polega na hamowaniu aktywnosci osteoklastow; chociaz
doktadny mechanizm ich dziatania jest nadal niewyjasniony.

W warunkach in vivo kwas ibandronowy przeciwdziata niszczeniu kosci wywotanemu doswiadczalnie
przez zahamowanie czynnos$ci gonad, retinoidy, guzy lub wyciagi z guza. Hamowanie endogenne;j
resorpcji kosci zostato takze udokumentowane w badaniach kinetycznych, w ktérych zastosowano
*Ca oraz w badaniach nad uwalnianiem znakowanej radioaktywnie tetracykliny wbudowanej
uprzednio do ko$cca.

W dawkach znacznie wigkszych niz farmakologicznie skuteczne kwas ibandronowy nie miat wptywu
na mineralizacje koSci.

Resorpcja kosci spowodowana choroba nowotworowa charakteryzuje si¢ nasilona resorpcja kosci,
ktora nie jest zrownowazona odpowiednim kosciotworzeniem. Kwas ibandronowy selektywnie
hamuje aktywno$¢ osteoklastow, zmniejszajac resorpcje kosci i tym samym zmniejszajac powiktania
kostne choroby nowotworowe;.

W badaniach klinicznych dotyczacych pacjentéw z rakiem piersi z przerzutami do kosci wykazano, ze
istnieje zalezny od dawki hamujacy wptyw na osteoliz¢ kosci, wyrazony przez markery resorpcji kosci
i zalezny od dawki wptyw na wystepowanie zdarzen kostnych.

Zapobieganie zdarzeniom kostnym u pacjentéw z rakiem piersi z przerzutami do kosci przez
podawanie kwasu ibandronowego w postaci tabletek w dawce 50 mg, oceniane byto w dwoch
randomizowanych kontrolowanych placebo badaniach klinicznych III fazy, trwajacych 96 tygodni.
Pacjentki z rakiem piersi z potwierdzonymi radiologiczne przerzutami do kosci randomizowano do
grup otrzymujacych placebo (277 pacjentek) lub do grup otrzymujacych kwas ibandronowy w dawce
50 mg (287 pacjentek). Wyniki tych badan przedstawiono ponize;.

Pierwszorzedowe punkty koncowe dotyczqce skutecznosci

Pierwszorzedowym punktem koncowym w tych badaniach byt wskaznik chorobowosci kostnej

w okresie czasu (ang. Skeletal Morbidity Period Rate - SMPR). Byt to ztozony punkt koncowy, na
ktory sktadaly si¢ nastgpujace zdarzenia zwigzane z kosécem (ang. Skeletal Related Events - SRE):

- napromienianie kosci w celu leczenia ztaman/ztaman zagrazajacych;
- leczenie chirurgiczne ztaman kosci;

- ztamania kregow;

- ztamania innych niz kregi kosci.

W analizie SMPR uwzgledniano czynnik czasu i brano pod uwagg, ze jedno lub wigcej zdarzen
wystepujacych w pojedynczym 12 tygodniowym okresie czasu moze by¢ potencjalnie zwiazanych.
Dlatego tez, do celéw tej analizy zdarzenia mnogie byly liczone tylko raz w kazdym 12 tygodniowym
okresie czasu. Zbiorcze dane z tych badan wykazaly znamienna korzys¢ ze stosowania kwasu
ibandronowego w dawce 50 mg doustnie, w porownaniu do placebo, w zmniejszaniu czgstosci
wystepowania zdarzen zwiazanych z ko§¢écem (SRE) mierzonych jako wskaznik chorobowosci kostne;j
w okresie czasu (SMPR) (p=0,041). Obserwowano 38% redukcje¢ ryzyka wystapienia zdarzen
zwigzanych z kos¢cem (SRE) w grupie pacjentow leczonych kwasem ibandronowym w poréwnaniu z
grupa otrzymujaca placebo (ryzyko wzgledne 0,62; p = 0,003). Wyniki badania dotyczace
skutecznosci leczenia przedstawiono w Tabeli 2.

Tabela 2 Skuteczno$¢ (pacjenci z rakiem piersi z przerzutami do kosci)
Wszystkie zdarzenia zwigzane z ko§écem (SRE)
Placebo Kwas ibandronowy 50 mg Wartos¢ p
n=277 n=287
SMPR (na 1 pacjenta rocznie) 1,15 0,99 p=0,041
Ryzyko wzgledne SRE - 0,62 p=0,003




Drugorzedowe punkty koncowe dotyczqce skutecznosci

Wykazano znamiennag statystycznie poprawe¢ w punktacji skali bolow kostnych w przypadku
stosowania kwasu ibandronowego w dawce 50 mg w porownaniu do placebo. Zmniejszenie bolu do
mniejszego niz obserwowano przed leczeniem stwierdzano stale, przez caty okres badania i
towarzyszylo mu znamienne zmniejszenie stosowania lekow przeciwbdlowych w poréwnaniu do
placebo. Do pogorszenia jakos$ci zycia i stanu sprawnosci ogoélnej wg WHO dochodzito znamiennie
rzadziej w grupie pacjentdw otrzymujacych kwas ibandronowy niz w grupie otrzymujacej placebo.
Stezenia markera resorpcji kostnej CTx (telopeptyd C-koncowy uwolniony z czasteczki kolagenu typu
I) w moczu byly znamiennie zmniejszone w grupie pacjentow otrzymujacych kwas ibandronowy w
poréwnaniu do placebo. Zmniejszenie stezen CTx w moczu bylo znamiennie skorelowane z
pierwszorzedowym punktem koncowym skutecznosci SMPR Kendall-tau-b (p < 0,001). Tabelaryczne
zestawienie wynikow oceny drugorzedowych punktow koncowych skutecznosci przedstawiono w
Tabeli 3.

Tabela3 Drugorzedowe punkty koncowe dotyczace skutecznos$ci (pacjenci z rakiem piersi z
przerzutami do kosci)

Placebo Kwas ibandronowy 50 mg Wartos¢ p
n=277 n =287
Bole kostne* 0,20 -0,10 p=0,001
Zuzycie lekow przeciwbolowych* 0,85 0,60 p=0,019
Jakos¢ zycia* -26,8 -8,3 p=0,032
Stopien sprawnos$ci ogolnej wg WHO* 0,54 0,33 p=0,008
Stezenie CTx w moczu** 10,95 -77,32 p=0,001

*Srednia zmiana migdzy ocena przed leczeniem a ostatnia ocena.
**Mediana zmiany migdzy ocena przed leczeniem a ostatnig oceng

Populacja dzieci i mlodziezy
Bezpieczenstwo stosowania i skutecznos$¢ produktu Ibandronic Acid tTeva u dzieci i mtodziezy w
wieku ponizej 18 lat nie zostaly ustalone. Brak dostgpnych danych.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchianianie

Wchtanianie kwasu ibandronowego w gérnym odcinku przewodu pokarmowego po podaniu doustnym
jest szybkie. Maksymalne obserwowane st¢zenia w osoczu osiagane byly w ciagu 0,5 do 2 godzin
(mediana 1 godzina) u pacjentdw na czczo, a bezwzgledna dostgpnos¢ biologiczna wynosita

okoto 0,6%. Stopief wchtaniania jest zmniejszony, jesli produkt przyjmuje si¢ razem z pozywieniem
lub napojami (innymi niz zwykla woda). Biodostepno$¢ jest zmniejszona o okoto 90%, jesli kwas
ibandronowy przyjmowany jest ze standardowym $niadaniem w poroéwnaniu z biodostepnoscia
obserwowang u pacjentdow na czczo. Jesli produkt przyjmuje si¢ 30 minut przed positkiem,
zmniejszenie dostgpnosci biologicznej wynosi okoto 30%. Nie obserwuje si¢ znaczacego zmniejszenia
w biodostepnosci, jesli kwas ibandronowy przyjmowany jest na 60 minut przed positkiem.

Biodostgpnos¢ jest zmniejszona o okoto 75%, jesli tabletki kwasu ibandronowego podawane byty 2
godziny po standardowym positku. Dlatego tez zaleca sig, aby tabletki byty przyjmowane po
catonocnym okresie niejedzenia (minimum 6 godzin), i aby powstrzymywac si¢ od przyjmowania
positkdow przez co najmniej 30 minut od przyjecia dawki produktu (patrz punkt 4.2).



Dystrybucja

Po poczatkowej ekspozycji ogdlnoustrojowej kwas ibandronowy jest szybko wiazany przez kosci lub
wydalany do moczu. U ludzi pozorna koncowa objgtos¢ dystrybucji wynosi co najmniej 90 1 a ilos¢
dawki docierajacej do kosci oszacowano na 40-50% dawki krazacej. Wiazanie z biatkami w ludzkim
osoczu wynosi okoto 87% przy stezeniach terapeutycznych i z tego wzgledu interakcje miedzy lekami
spowodowane wypieraniem sa mato prawdopodobne.

Biotransformacja
Brak dowodow na to, ze kwas ibandronowy jest metabolizowany u zwierzat lub ludzi.

Wydalanie

Wchtonigta frakcja kwasu ibandronowego jest usuwana z krazenia w wyniku absorpcji przez kosci
(szacowanej na 40-50%), a pozostala czg$¢ jest wydalana w postaci niezmienionej przez nerki.
Niewchtonigta frakcja kwasu ibandronowego jest wydalana w postaci niezmienionej z kalem.

Zakres obserwowanych pozornych okreséw poltrwania jest szeroki i zalezny od dawki oraz od
czulosci metody oznaczania, lecz koncowy okres pottrwania zawiera si¢ na ogdt w zakresie 10-60
godzin. Jednakze, st¢zenia w osoczu we wczesnym okresie po podaniu obnizaja si¢ szybko, osiagajac
10% wartosci szczytowej w ciagu 3 i 8 godzin, odpowiednio, po podaniu dozylnym lub doustnym.

Catkowity klirens kwasu ibandronowego jest niski, o §rednich wartosciach w zakresie 84-160 ml/min.
Klirens nerkowy (okoto 60 ml/min u zdrowych kobiet po menopauzie) stanowi 50-60% klirensu
catkowitego i jest zwiazany z klirensem kreatyniny. Uwaza sig, ze roznica pomigdzy klirensem
catkowitym a klirensem nerkowym odzwierciedla wychwyt przez kosci.

Farmakokinetyka w szczegolnych populacjach pacjentow

Plec
Dostepnosc¢ biologiczna oraz farmakokinetyka kwasu ibandronowego sa podobne u mezczyzn i kobiet.

Rasa

Brak dowodow na istnienie istotnych klinicznie réznic w dziataniu kwasu ibandronowego u rasy
azjatyckiej i rasy kaukaskiej. Dostgpne sa jedynie nieliczne dane dotyczace pacjentow pochodzenia
afrykanskiego.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek

Ekspozycja na kwas ibandronowy u pacjentéw z roznym stopniem niewydolnosci nerek jest zwiazana
z klirensem kreatyniny (CL,). U pacjentdw z cigzka niewydolnos$cia nerek (CL. < 30 ml/min)
otrzymujacych doustnie 10 mg kwasu ibandronowego na dobg przez 21 dni obserwowano stgzenie
leku w osoczu 2-3- krotnie wyzsze niz u pacjentéw z prawidtowa czynnos$cia nerek

(CL,; = 80 ml/min). Catkowity klirens kwasu ibandronowego byt zmniejszony do 44 ml/min

u pacjentow z cigzka niewydolnos$cia nerek w poréwnaniu z 129 ml/min u pacjentéw z prawidtowa
funkcja nerek(CL; > 50 i < 80 ml/min).. Modyfikacja dawki nie jest potrzebna u pacjentéw z tagodna
niewydolnos$cia nerek. U pacjentow z umiarkowana niewydolno$ciag nerek (CL; > 30 1 < 50 ml/min)
lub cigzka niwydolnoscia nerek (CL.; < 30 ml/min) rekomendowana jest modyfikacja dawki (patrz
punkt 4.2).

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci wqtroby

Brak danych farmakokinetycznych dotyczacych stosowania kwasu ibandronowego u pacjentow

z niewydolnoscig watroby. Watroba nie odgrywa istotnej roli w eliminacji kwasu ibandronowego,
poniewaz nie jest on metabolizowany, lecz jest usuwany w wyniku wydzielania przez nerki i wychwyt
do kosci. Z tego wzgledu nie jest konieczna modyfikacja dawkowania u pacjentéw z niewydolnoscia
watroby. Co wigcej, jako ze wigzanie kwasu ibandronowego z biatkami wynosi 87% przy st¢zeniach
terapeutycznych, jest mato prawdopodobne, aby hipoproteinemia w cigzkich chorobach watroby
prowadzita do znamiennego klinicznie zwigkszenia st¢zenia wolnego leku w osoczu.
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Pacjenci w podesziym wieku

W analizie wielowariantowej nie wykazano, aby wiek byt niezaleznym czynnikiem wptywajacym na
ktorykolwiek z badanych parametrow farmakokinetycznych. Jako Zze czynno$¢ nerek pogarsza si¢
wraz z wiekiem, jest to jedyny czynnik, ktéry powinien by¢ brany pod uwagg (patrz punkt dotyczacy
niewydolno$ci nerek).

Populacja dzieci i mlodziezy
Brak danych dotyczacych stosowania kwasu ibandronowego u pacjentéw w wieku ponizej 18 lat.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach nieklinicznych dziatanie toksyczne obserwowano jedynie w przypadku narazenia
przekraczajacego maksymalng ekspozycje u cztowieka, co wskazuje na niewielkie znaczenie tych
obserwacji w praktyce klinicznej. Tak jak w przypadku innych bisfosfonianéw, wykazano, ze nerki sa
podstawowym narzadem narazonym na ogélnoustrojowe toksyczne dziatanie produktu.

Mutagennosé/potencjalne dziatanie rakotworcze:
Nie obserwowano oznak potencjalnego dziatania rakotwoérczego. Badania genotoksycznosci nie
dostarczyly dowodéw na wplyw kwasu ibandronowego na aktywnos$¢ genetyczna.

Toksyczny wplyw na reprodukcje:

Nie obserwowano dowodow na bezposrednia toksycznos¢ dla ptodu lub efektow teratogennych kwasu
ibandronowego u szczurow i krolikow, ktorym podawano produkt dozylnie Iub doustnie. Dziatania
niepozadane kwasu ibandronowego w badaniach dotyczacych toksycznego wptywu na reprodukcje u
szczurdw byly zgodne z oczekiwanymi dla tej klasy lekéw (bisfosfoniandow). Nalezaty do nich
zmniejszona liczba miejsc zagniezdzenia, zaburzenia w przebiegu naturalnego porodu (dystocja),
zwigkszenie liczby zaburzen rozwojowych narzadow trzewnych (zespdt miedniczkowo-
moczowodowy) oraz nieprawidlowosci dotyczace zgbodw u potomstwa F1 u szczurow.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

Celuloza mikrokrystaliczna
Powidon K-30

Krospowidon (typ A)
Krzemionka koloidalna bezwodna
Kwas stearynowy

Otoczka tabletki:

Opadry white YS-1-7003:
Tytanu dwutlenek (E 171)
Hypromeloza

Makrogol 400

Polisorbat 80

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.
6.3 OKkres waznoSci

2 lata.
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6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak szczegdlnych §rodkow ostroznosci dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.
6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blistry z folii PVC/Aclar/PVC — Aluminium w pudetku tekturowym po 28 lub 84 tabletki.
Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowywania produktu leczniczego
do stosowania

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposob zgodny z
lokalnymi przepisami.
Nalezy zmninimalizowa¢ wprowadzanie produktow leczniczych do srodowiska.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Holandia

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/10/642/001 28 tabletek powlekanych w blistrach PVC/Aclar/PVC — Aluminium w
pudetku tekturowym

EU/1/10/642/002 84 tabletek powlekanych w blistrach PVC/Aclar/PVC — Aluminium w
pudetku tekturowym

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 17 wrzesnia 2010

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegbdlowa informacja o tym produkcie jest dostgpna na stronie internetowej Europejskiej Agencji
Lekow http://www.ema.europa.eu/.
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ibandronic Acid Teva 150 mg tabletki powlekane

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka powlekana zawiera 150 mg kwasu ibandronowego (w postaci sodu ibandronianu
jednowodnego).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana.
Biale, obustronnie wypukte tabletki powlekane o ksztalcie kapsutki z wyttoczonym ,,1150” po jedne;j
stronie i gtadkie po drugie;.

4., SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie osteoporozy u kobiet po menopauzie, ze zwigkszonym ryzykiem ztaman (patrz punkt 5.1).
Wykazano zmniejszenie ryzyka ztaman krggoéw; skutecznos$¢ w zapobieganiu ztamaniom szyjki kosci
udowej nie zostata ustalona.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie
Zalecana dawka to jedna tabletka powlekana 150 mg raz na miesiac. Tabletka powinna by¢
przyjmowana tego samego dnia kazdego miesiaca.

Produkt Ibandronic Acid Teva nalezy przyjmowac po calonocnym okresie niejedzenia (co najmniej 6
godzin od ostatniego positku), na jedna godzing przed pierwszym positkiem lub napojem (innym niz
woda) w danym dniu (patrz punkt 4.5) lub jakimkolwiek innym doustnym produktem leczniczym lub
produktem uzupetniajacym (wtaczajac produkty wapnia).

W przypadku pominigcia dawki, pacjenci powinni by¢ poinstruowani, zeby przyjac jedna tabletke
produktu Ibandronic Acid Teva 150 mg nastgpnego dnia rano po dniu, w ktérym pacjent przypomni
sobie o pominigtej dawce, jesli do nastepnej zaplanowanej dawki zgodnie ze schematem zostato
wigcej niz 7 dni. Nastgpnie pacjenci powinni wroci¢ do przyjmowania produktu raz na miesiac
zgodnie z dotychczasowym schematem dawkowania. Jesli do nastgpnej zaplanowanej dawki zostato
mniej niz 7 dni, pacjenci powinni zaczeka¢ do tej najblizszej dawki i kontynuowac przyjmowanie
jednej tabletki raz na miesiac zgodnie z dotychczasowym schematem.

Pacjenci nie powinni przyjmowac dwoch tabletek w tym samym tygodniu.

Pacjenci powinni otrzymywac suplementacj¢ wapnia i (lub) witaming D, jesli ich zawartos¢ w diecie
jest niewystarczajaca (patrz punkty 4.4 1 4.5).

Szczegolne grupy pacjentow

Pacjenci z niewydolnosciq nerek

U pacjentdéw z tagodng i umiarkowana niewydolnoscia nerek dostosowanie dawki leku nie jest
konieczne, jesli klirens kreatyniny jest rowny lub wigkszy niz 30 ml/min.

Ze wzgledu na ograniczong ilo§¢ danych klinicznych nie zaleca si¢ stosowania produktu Ibandronic
Acid Teva u pacjentow z klirensem kreatyniny ponizej 30 ml/min (patrz punkty 4.4 1 5.2).
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Pacjenci z niewydolnosciq watroby
Dostosowanie dawki leku nie jest wymagane (patrz punkt 5.2).

Pacjenci w podesziym wieku
Dostosowanie dawki leku nie jest wymagane (patrz punkt 5.2).

Populacja dzieci i mlodziezy
Brak wskazan do stosowania u dzieci i nie badano produktu Ibandronic Acid Teva u dzieci i
mtodziezy.

Sposéb podawania
Do stosowania doustnego.

Tabletki nalezy potykac¢ w catosci popijajac szklanka zwyktej wody (180 do 240 ml), w pozycji
wyprostowanej (siedzacej lub stojacej). Po przyjeciu produktu Ibandronic Acid Teva nie nalezy
przyjmowac pozycji lezacej przez 1 godzing.

Zwykta woda jest jedynym napojem, ktorym nalezy popi¢ produkt Ibandronic Acid Teva. Nalezy
pamigtac, ze niektére wody mineralne moga zawiera¢ wigksze stezenie wapnia i z tego wzgledu nie
powinny by¢ stosowane.

Pacjenci nie powinni zu¢ ani ssac tabletek ze wzgledu na potencjalne ryzyko owrzodzen jamy ustne;j i
gardla.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwo$¢ na kwas ibandronowy lub na ktorakolwiek substancje pomocnicza

- Hipokalcemia

- Nieprawidtowo$¢ w obrebie przetyku, prowadzaca do opdznienia jego oprozniania, taka jak
zwezenie lub skurcz dolnej czesci przelyku

- Niezdolno$¢ do utrzymania pozycji stojacej lub siedzacej przez co najmniej 60 minut

4.4 Specjalne ostrzezenia i §rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Hipokalcemia

Przed rozpoczgciem leczenia produktem Ibandronic Acid Teva nalezy koniecznie wyréwnac istniejacy
niedobor wapnia. Inne zaburzenia metabolizmu kostnego i mineralnego réwniez powinny by¢
skutecznie leczone. U wszystkich pacjentow wazna jest odpowiednia podaz wapnia i witaminy D.

Zaburzenia zotqdkowo-jelitowe

Doustne podawanie bisfosfonianow moze powodowaé miejscowe podraznienie btony Sluzowej
gornego odcinka przewodu pokarmowego. Z powodu mozliwosci dziatania drazniacego i
potencjalnego pogorszenia choroby podstawowej, produkt Ibandronic Acid Teva powinien by¢
stosowany z ostroznoscia u pacjentow z czynna choroba goérnego odcinka przewodu pokarmowego
(np. przetyk Barreta, dysfagia, inne choroby przetyku, zapalenie btony sluzowej zotadka, dwunastnicy
lub owrzodzenie).

U pacjentdéw otrzymujacych doustnie leczenie bisfosfonianami zgtaszano dziatania niepozadane takie
jak zapalenie blony $luzowej przelyku, owrzodzenie przetyku i nadzerki przetyku, w niektérych
przypadkach cigzkie i wymagajace hospitalizacji, rzadko z krwawieniem lub nastgpowym zwegzeniem
przetyku lub perforacja. Ryzyko wystapienia cigzkich dziatan niepozadanych dotyczacych przetyku
byto wigksze u pacjentéw, ktdrzy nie stosowali si¢ do instrukcji przyjmowania produktu i (lub) ktorzy
kontynuowali przyjmowanie doustnych bisfosfonianéw po pojawieniu si¢ objawow wskazujacych na
podraznienie przetyku. Pacjenci powinni przywiazywac szczegolna uwage do przestrzegania instrukcji
przyjmowania produktu (patrz punkt 4.2).

Lekarze powinni zwracac szczegolna uwage na jakiekolwiek dolegliwosci objawy mogace dotyczy¢
przelyku i poinstruowac pacjentow, by przerwali stosowanie produktu Ibandronic Acid Teva i zgtosili
si¢ w celu uzyskania pomocy medycznej, jesli wystapi dysfagia, odynofagia, bol zamostkowy lub
wystapi zgaga czy tez jej nasilenie.
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Podczas gdy w klinicznych badaniach kontrolowanych nie obserwowano wigkszego ryzyka, po
wprowadzeniu do obrotu zglaszano wystapienia owrzodzenia Zzotadka i dwunastnicy, w niektorych
przypadkach cigzkie i z powiktaniami, po stosowaniu doustnych bisfosfonianow.

Stosowanie zaréwno niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ) jak i bisfosfonianow wiaze si¢
z podraznieniem przewodu pokarmowego, dlatego w przypadku jednoczesnego podawania tych
produktow nalezy zachowaé ostroznosc.

Martwica kosci zuchwy

Donoszono o przypadkach martwicy zuchwy, na ogot zwiazanych z ekstrakcja zgba i (lub)

z miejscowym zakazeniem (z zapaleniem kosci i szpiku kostnego wiacznie) u pacjentow z rakiem
poddawanych leczeniu schematami z pierwotnym zastosowaniem podawanych dozylnie
bisfosfonianow. Wielu z tych pacjentow otrzymywalo takze chemioterapi¢ oraz kortykosteroidy.
Donoszono takze o przypadkach martwicy zuchwy u pacjentéw z osteoporoza otrzymujacych doustne
bisfosfoniany.

Przed rozpoczgciem leczenia bisfosfonianami u pacjentow, u ktérych wystepuja rownoczesnie
czynniki ryzyka (np. rak, chemioterapia, radioterapia, kortykosteroidy, nieprawidtowa higiena jamy
ustnej), nalezy rozwazy¢ wykonanie badania stomatologicznego oraz zastosowanie wiasciwej
profilaktyki stomatologiczne;j.

W tej grupie pacjentdéw, jesli to mozliwe, nalezy unikaé inwazyjnych zabiegdw stomatologicznych

w trakcie leczenia. U pacjentow, u ktorych dojdzie do martwicy zuchwy w trakcie leczenia
bisfosfonianami, chirurgiczne zabiegi stomatologiczne moga nasili¢ to powiklanie. W przypadku
pacjentéw wymagajacych zabiegéw dentystycznych, brak jest danych sugerujacych, czy zakonczenie
leczenia bisfosfonianami zmniejsza ryzyko wystapienia martwicy zuchwy. Postgpowanie z kazdym
pacjentem powinno by¢ oparte na podstawie klinicznej oceny przeprowadzonej przez lekarza
prowadzacego, w oparciu o indywidualng oceng stosunku korzys$ci do ryzyka.

Zaburzenie czynnosci nerek
Ze wzgledu na ograniczona ilo$¢ danych klinicznych nie zaleca si¢ stosowania produktu Ibandronic
Acid Teva u chorych z klirensem kreatyniny ponizej 30 ml/min (patrz punkt 5.2).

Nietypowe ztamania kosci udowej

Zglaszano przypadki nietypowych ztaman podkretarzowych i trzonu kosci udowej u oséb stosujacych
bisfosfoniany, gléwnie u pacjentdow dlugotrwale leczonych z powodu osteoporozy. Te poprzeczne lub
krotkie skosne ztamania moga pojawic¢ si¢ w dowolnym miejscu wzdtuz catej kosci udowej - od
miejsca zlokalizowanego tuz pod krgtarzem mniejszym az do okolicy nadklykciowej. Do tego typu
ztaman dochodzi po minimalnym urazie lub bez urazu, a niektorzy pacjenci odczuwaja bol uda lub boél
w pachwinie. W badaniach obrazowych czgsto na kilka tygodni lub miesigcy przed catkowitym
ztamaniem ko$ci udowej widoczne sa cechy ztaman z przecigzenia. Ztamania czgsto wystepuja
obustronnie, dlatego u leczonych bisfosfonianami pacjentéw, u ktorych stwierdzono ztamanie trzonu
kosci udowej, nalezy zbada¢ kos¢ udowa w drugiej konczynie. Zgtaszano rowniez stabe gojenie sig
tych ztaman. Na podstawie indywidualnej oceny stosunku korzys$ci do ryzyka u pacjentow, u ktorych
podejrzewa si¢ nietypowe ztamanie kosci udowej, nalezy rozwazy¢ odstawienie bisfosfonianow do
czasu przeprowadzenia oceny.

Nalezy zaleci¢ pacjentom, zeby zglaszali pojawienie si¢ jakiegokolwiek bolu w obrgbie uda, biodra
lub pachwiny wystepujacego w trakcie leczenia bisfosfonianami, a kazdy pacjent zgtaszajacy si¢ z
takimi objawami powinien by¢ zbadany pod wzgledem obecnosci niecatkowitego ztamania kosci
udowe;j.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Biodostepnos¢ kwasu ibandronowego po podaniu doustnym jest zmniejszona w obecnos$ci
pozywienia. Z badan na zwierzgtach wynika, ze na wchlanianie produktu moga mie¢ wptyw

zwlaszcza produkty zawierajace wapn i inne wielowartosciowe kationy (takie jak glin, magnez,
zelazo), w tym mleko. Z tego wzgledu przed przyjgciem produktu Ibandronic Acid Teva pacjenci
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powinni by¢ na czczo (nie jes¢ co najmniej przez 6 godzin) i powstrzymac si¢ od jedzenia przez
1 godzing po przyjeciu produktu Ibandronic Acid Teva (patrz punkt 4.2).

Produkty uzupetniajace wapn, leki zobojetniajace sok zotadkowy i niektore inne doustne produkty
lecznicze zawierajace wielowartosciowe kationy (takie jak glin, magnez, zelazo) moga mie¢ wptyw na
wchtanianie produktu Ibandronic Acid Teva. Z tego powodu w czasie co najmniej 6 godzin przed i

1 godziny po przyjeciu produktu Ibandronic Acid Teva nie powinno si¢ przyjmowac zadnych
doustnych produktow leczniczych.

Interakcje metaboliczne uwaza si¢ za mato prawdopodobne, poniewaz kwas ibandronowy nie wplywa
hamujaco na wigkszos¢ watrobowych izoenzyméw P-450 u ludzi; wykazano réwniez, ze nie indukuje
watrobowego uktadu cytochromu P-450 u szczurow. Ponadto, wiazanie z biatkami osocza (okreslone
in vitro przy terapeutycznych stezeniach leku) wynosi 85% - 87% 1 dlatego istnieje niewielka
mozliwos$¢ interakcji z innymi produktami leczniczymi. Kwas ibandronowy wydalany jest wylacznie
przez nerki i nie ulega jakiejkolwiek biotransformacji. Wydaje sig, ze droga wydalania produktu nie
obejmuje zadnego ze znanych kwasowych lub zasadowych uktadow transportowych, bioracych udziat
w eliminacji innych substancji czynnych.

W dwuletnim badaniu przeprowadzonym u kobiet po menopauzie z osteoporoza (BM 16549) czestosé
zdarzen niepozadanych zwiazanych z gérnym odcinkiem przewodu pokarmowego u pacjentow
przyjmujacych jednoczesnie aspiryng lub leki z grupy NLPZ byta podobna u pacjentow
przyjmujacych kwas ibandronowy w dawce 2,5 mg raz na dobg lub 150 mg raz na miesiac po roku i
po dwoch latach.

W grupie ponad 1500 pacjentow wiaczonych do badania BM 16549 poréwnujacego miesigczny i
dobowy sposob dawkowania kwasu ibandronowego, 14% 1 18% pacjentéw przyjmowato leki z grupy
antagonistow receptora H, lub inhibitory pompy protonowej, odpowiednio po roku i po dwoch latach.
U tych pacjentéw czesto$¢ zdarzen niepozadanych zwiazanych z gérnym odcinkiem przewodu
pokarmowego byta podobna zaré6wno u pacjentow leczonych kwasem ibandronowym 150 mg raz na
miesigc jak i u pacjentéw leczonych kwasem ibandronowym 2,5 mg raz na dobg.

W grupach zdrowych ochotnikow ptci meskiej 1 kobiet po menopauzie stwierdzono, ze dozylne
podanie ranitydyny powodowato zwigkszenie biodostepnosci kwasu ibandronowego o okoto 20%,
prawdopodobnie w wyniku zmniejszenia kwasno$ci soku zotadkowego. Poniewaz jednak dziatanie to
miesci sig¢ w przyjetych granicach prawidlowej zmiennosci dostepnosci biologicznej kwasu
ibandronowego, nie ma koniecznosci zmiany dawkowania produktu Ibandronic Acid Teva
stosowanego z antagonistami receptora H2 lub innymi substancjami czynnymi zwigkszajacymi pH

w zotadku.

Badania dotyczace interakcji farmakokinetycznych u kobiet po menopauzie wykazaty brak
potencjalnych interakcji z tamoksyfenem lub hormonalna terapia zastepcza (estrogenami).

Nie obserwowano interakcji podczas jednoczesnego stosowania melfalanu/prednizolonu u pacjentow
ze szpiczakiem mnogim.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Cigza

Nie ma odpowiednich danych dotyczacych stosowania kwasu ibandronowego u kobiet w ciazy.
Badania przeprowadzone na szczurach wykazaly toksyczny wptyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3).
Potencjalne ryzyko u ludzi nie jest znane.

Produkt Ibandronic Acid Teva nie powinien by¢ stosowany w czasie ciazy.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy kwas ibandronowy wydzielany jest z ludzkim mlekiem. Podczas badan na
szczurach w okresie laktacji wykazano obecno$¢ matych stezen kwasu ibandronowego w mleku po
dozylnym podaniu produktu.
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Produkt Ibandronic Acid Teva nie powinien by¢ stosowany w okresie laktacji.
4.7 Wplyw na zdolno$é prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan nad wplywem produktu na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Bezpieczenstwo doustnego stosowania kwasu ibandronowego 2,5 mg raz na dobg oceniano w grupie
1251 pacjentéw leczonych w ramach czterech badan klinicznych, kontrolowanych placebo; z czego
ogromna wigkszos¢ stanowili pacjenci bioracy udziat w podstawowym 3 letnim badaniu oceniajacym
ryzyko ztaman (MF 4411). Ogélny profil bezpieczenstwa kwasu ibandronowego 2,5 mg raz na dobg
byl podobny do placebo we wszystkich powyzszych badaniach.

W dwuletnim badaniu przeprowadzonym u kobiet po menopauzie z osteoporoza (BM 16549) ogolny
profil bezpieczenstwa kwasu ibandronowego 150 mg raz na miesiac i kwasu ibandronowego 2,5 mg
raz na dobg byt podobny. Stosunek chorych, ktérzy do§wiadczyli dziatania niepozadanego, tzn.
zdarzenia niepozadanego z mozliwym lub prawdopodobnym zwiazkiem z badanym leczeniem,
wynosit 22,7% 1 25,0% dla kwasu ibandronowego 150 mg raz na miesiagc odpowiednio po roku i po
dwaoch latach. Wiekszo$¢ dziatan niepozadanych miata nasilenie fagodne do umiarkowanego.
Wigkszos¢ przypadkdéw nie prowadzita do przerwania leczenia.

Najczgsciej zgltaszanym dziataniem niepozadanym byt bol stawow.

Zdarzenia niepozadane uznane przez badaczy jako przyczynowo zwiazane z przyjmowaniem kwasu
ibandronowego zostaly wymienione ponizej z zastosowaniem Klasyfikacji uktadéw i narzadow.

Czestos¢ wystepowania zdarzen niepozadanych zdefiniowano nastepujaco: bardzo czesto (>1/10),
czgsto (>1/100 do <1/10), niezbyt czgsto (>1/1000 do <1/100), rzadko (=1/10000 do <1/1000).

W obrgbie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystgpowania objawy niepozadane sa wymienione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Tabela 1. Dziatania niepozadane produktu leczniczego wystgpujace u kobiet po menopauzie
otrzymujacych kwas ibandronowy 150 mg co miesiac lub kwas ibandronowy 2,5 mg na dobg w
badaniach fazy IIl BM16549 i MF4411 oraz po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu.

Rodzaj ukladu lub Czesto Niezbyt czesto Rzadko Bardzo rzadko
narzad
Zaburzenia uktadu Reakcje
immunologicznego nadwrazliwos$ci
Zaburzenia ukladu  Bol glowy Zawroty glowy
nerwowego
Zaburzenia oka Zapalenie oka*t
Zaburzenia zotadka Zapalenie blony  Zapalenie Zapalenie btony
ijelit* Sluzowej btony sluzowej  Sluzowe;j
przetyku, przetyku w tym  dwunastnicy
zapalenie blony ~ owrzodzenia i
Sluzowe;j zZwezenia oraz
zotadka, refluks  zaburzenia
zotadkowo- potykania,
przeltykowy, wymioty,
dyspepsja, wzdecia z
biegunka, bol oddawaniem
brzucha, gazow
nudnosci
Zaburzenia skoryi  Wysypka Obrzegk
tkanki podskorne;j naczynioruchowy,
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obrzek twarzy,
pokrzywka

Zaburzenia Bol stawow, bol ~ Bol plecow Martwica kosci
mig¢sniowo- miesni, bol szczeki * T
szkieletowe i tkanki mieSniowo-
facznej szkieletowy,

skurcze mie$ni,

sztywnos¢

mig$niowo-

szkieletowa
Zdarzenia ogolnei  Objawy Zmeczenie
stany w miegjscu grypopodobne *

podania
*Wigcej informacji patrz ponizej
1 Zidentyfikowano po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Zdarzenia niepozqdane dotyczqce przewodu pokarmowego

Pacjenci z choroba Zzotadkowo-jelitowa w wywiadzie z uwzglednieniem pacjentow z wrzodem
trawiennym, u ktoérych nie byto krwawienia lub hospitalizacji w ostatnim czasie i pacjenci z objawami
niestrawnosci lub refluksu, leczeni farmakologicznie byli wlaczeni do badania w schemacie
dawkowania raz na miesiac. U tych pacjentow nie zaobserwowano rdznicy w czgsto$ci wystgpowania
zdarzen niepozadanych ze strony uktadu zotadkowo-jelitowego dla schematu dawkowania 150 mg raz
na miesiac i schematu dawkowania 2,5 mg raz na dobe.

Objawy grypopodobne

Przemijajace objawy grypopodobne byly zgtaszane u pacjentéw stosujacych produkt Ibandronic Acid
Teva raz na miesiac, typowo zwiazane z pierwsza dawka. Objawy takie przewaznie mialy krotki okres
trwania i nasilenie od tagodnego do umiarkowanego i ustgpowaty w czasie kontynuowania leczenia
bez koniecznosci zastosowania zaradczych srodkéw medycznych. Do objawow grypopodobnych
zaliczano zdarzenia niepozadane zgtaszane jako reakcje ostrej fazy lub objawy takie jak bole migéni,
bole stawow, goraczka, dreszcze, zmeczenie, nudnosci, utrata apetytu, lub bole kosci.

Martwica kosci zuchwy

Donoszono o przypadkach martwicy zuchwy u pacjentow leczonych bisfosfonianami. Wigkszos¢ z
tych doniesien dotyczy pacjentow z rakiem, lecz o takich przypadkach donoszono takze u pacjentéw
leczonych z powodu osteoporozy. Wystapienie martwicy zuchwy jest na ogét zwiazane z ekstrakcja
zgba i (lub) z miejscowym zakazeniem (zapaleniem kosci i szpiku kostnego wlacznie).
Zdiagnozowany rak, stosowanie chemioterapii, radioterapii, kortykosteroidow, nieprawidtowa higiena
jamy ustnej sa takze wymieniane jako czynniki ryzyka (patrz punkt 4.4).

Zapalenie oka

Zdarzenia takie jak zapalenie btony naczyniowej oka, zapalenie nadtwardowki i twardowki byty
raportowane po stosowaniu kwasu ibandronowego. W niektorych przypadkach zdarzenia te nie
ustepuja do czasu zakonczenia leczenia kwasem ibandronowym.

W okresie po wprowadzeniu produktu do obrotu zgtaszano nastgpujace dziatania (rzadko):
nietypowe ztamania podkretarzowe i trzonu ko$ci udowej (dziatanie niepozadane lekoéw nalezacych do
klasy bisfosfonianow).

4.9 Przedawkowanie

Nie ma dostepnych informacji na temat leczenia przedawkowania produktu Ibandronic Acid Teva.
Jednak, na podstawie wiedzy o zwiazkach z tej grupy, nalezy oczekiwac, ze przedawkowanie doustne;j
postaci produktu moze spowodowac¢ dziatania niepozadane ze strony gornego odcinka przewodu
pokarmowego (takie jak zaburzenia Zzotadkowe, dyspepsjg, zapalenie przetyku, zapalenie albo
owrzodzenie zotadka) lub hipokalcemig. W celu zwiazania produktu Ibandronic Acid Teva powinno
si¢ poda¢ mleko lub produkty zoboje¢tniajace sok zotadkowy, zas wszelkie dziatania niepozadane
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nalezy leczy¢ objawowo. Ze wzgledu na ryzyko podraznienia przetyku nie nalezy prowokowac
wymiotow, a pacjent powinien utrzymywac calkowicie wyprostowana pozycjg ciata.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: : Produkty lecznicze stosowane w leczeniu chordb kosci, bisfosfoniany,
kod ATC: M0O5BA06

Mechanizm dzialania

Kwas ibandronowy jest silnie dziatajacym bisfosfonianem, nalezacym do grupy bisfosfonianow
zawierajacych azot; produkt dziata wybiorczo na tkanke kostna selektywnie hamujac aktywnos$¢
osteoklastow bez wywierania bezposredniego wptywu na proces syntezy kostnej. Nie wptywa rowniez
na mobilizacjg osteoklastow. U kobiet po menopauzie kwas ibandronowy powoduje wzmocnienie
struktury masy kostnej i zmniejszenie czgstosci ztaman, dzigki zahamowaniu obrotu metabolicznego
kosci do poziomu sprzed menpauzy.

Drzialanie farmakodynamiczne

Dziatanie farmakodynamiczne kwasu ibandronowego polega na hamowaniu procesu resorpcji kosci.
W badaniach in vivo kwas ibandronowy zapobiega destrukcji kosci wywotywanej do§wiadczalnie
poprzez zahamowanie czynno$ci gonad, retinoidy, nowotwory czy wyciagi z tkanek nowotworowych.
U mlodych szczurow (w okresie szybkiego wzrostu) hamowana jest rowniez endogenna resorpcja
kosci, co powoduje zwigkszenie prawidtowej masy kostnej w pordwnaniu do zwierzat, ktorym nie
podawano leku.

Doswiadczenia na modelu zwierzecym potwierdzaja, ze kwas ibandronowy jest silnie dziatajacym
inhibitorem aktywnosci osteoklastow. W badaniach przeprowadzonych na szczurach w okresie
wzrostu nie stwierdzono zadnych cech zaburzenia mineralizacji, nawet po stosowaniu dawek 5000
razy wigkszych, niz wymagane w leczeniu osteoporozy.

Dhugotrwale podawanie produktu u szczuréow, pséw i malp zaréwno codzienne, jak w sposob
przerywany (z przedtuzonym okresem bez przyjmowania produktu) wiagzato si¢ z tworzeniem kosci o
prawidlowej jakosci i utrzymanej, lub zwigkszonej odpornosci mechanicznej nawet wowczas, gdy
stosowano dawki toksyczne. U ludzi skutecznos¢ kwasu ibandronowego przyjmowanego w schemacie
dawkowania zar6wno codziennie jak i w sposob przerywany z okresem bez przyjmowania produktu
trwajacym 9-10 tygodni byta potwierdzona w badaniu klinicznym (MF 4411), w ktorym kwas
ibandronowy wykazal skuteczno$¢ w zapobieganiu ztamaniom.

W doswiadczeniach na modelu zwierzecym kwas ibandronowy powodowat zmiany biochemiczne,
wskazujace na zalezne od dawki hamowanie resorpcji kostnej, obejmujace zmniejszenie wydalania w
moczu biochemicznych wskaznikéw degradacji kolagenu kostnego (takich jak deoksypirydynolina, N-
koncowe usieciowane telopeptydy kolagenu typu I (NTX)).

W badaniu bioréwnowaznosci I fazy, przeprowadzonym u 72 kobiet po menopauzie, ktore otrzymaty
doustnie w sumie cztery dawki produktu po 150 mg w odstepach 28 dniowych, obnizenie st¢zenia
CTX w surowicy po przyjeciu pierwszej dawki obserwowano juz po 24 godzinach od podania
produktu ($rednie zmniejszenie 28%), przy srednim maksymalnym zmniejszeniu st¢zenia (69%)
stwierdzanym 6 dni p6zniej. Po zazyciu trzeciej i czwartej dawki, §rednie maksymalne zmniejszenie
stezenia CTX po 6 dniach wynosito 74% i uleglo zmniejszeniu do $redniej wartosci 56% odnotowane;j
28 dni po czwartej dawce. Po zaprzestaniu dalszego podawania produktu nastgpuje utrata zdolnosci
zmniejszania st¢zenia markeréw resorpcji kosci.

Skutecznosé kliniczna

Nalezy wzia¢ pod uwagg niezalezne czynniki ryzyka, takie jak: mata warto§¢ BMD, wiek,
wystepowanie zlaman w przesztosci, wystepowanie ztaman w wywiadzie rodzinnym, wysoki obrot
kostny i niski wskaznik masy ciata, w celu identyfikacji kobiet, u ktérych zwigkszone jest ryzyko
wystapienia zlaman zwiazanych z osteoporoza.
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Kwas ibandronowy 150 mg raz na miesiac

Gestos¢ mineralna kosci (ang. Bone Mineral Density - BMD)

W dwuletnim wieloo$rodkowym badaniu metoda podwojnie $lepej proby (BM16549) u kobiet po
menopauzie z rozpoznana osteoporoza (wyjsciowa wartos¢ T-score ponizej -2.5 SD w badaniu BMD
kregostupa ledzwiowego), kwas ibandronowy w dawce 150 mg przyjmowanej raz na miesiac okazat
si¢ co najmniej rownie skuteczny, jak kwas ibandronowy w dawce 2,5 mg raz na dob¢ pod wzgledem
przyrostu gestosci mineralnej kosci (BMD). Potwierdzita to zarowno pierwotna analiza skutecznosci
przeprowadzona po roku, jak i ostateczna analiza punktu koncowego po dwoch latach (Tabela 2).

Tabela 2: Srednia wzgledna zmiana w stosunku do wartosci poczatkowej BMD w zakresie kregostupa
ledzwiowego, w catym polu kosci udowej (ang. total hip), szyjki kosci udowej i krgtarza po roku
(pierwotna analiza) oraz po dwoéch latach leczenia (grupa zgodna z protokotem badania ang. Per-
Protocol Population) w badaniu BM 16549.

Dane po roku z badania BM Dane po dwoch latach z badania
16549 BM 16549
Srednia wzgledna zmiana w | kwas kwas kwas kwas
stosunku do wartosci ibandronowy ibandronowy ibandronowy ibandronowy
poczatkowej % [95% CI] 2,5 mg raz na 150 mg raz na 2,5 mg raz na 150 mg raz na
dobe miesiac dobe miesiac
(N=318) (N=320) (N=294) (N=291)
BMD kregostupa 3,9 [3,4; 4,3] 4,9 [4,4; 5,3] 5,0 [4,4; 5,5] 6,6 [6,0; 7,1]
ledzwiowego L2-L4
BMD w catym polu kosci 2,0[1,7; 2,3] 3,1[2,8; 3,4] 2,5[2,1;2,9] 4,2 [3,8; 4,5]
udowej
BMD szyjki kosci udowej 1,71,3; 2,1] 2,2[1,9;2,6] 1,9[1,4;2,4] 3,1[2,7; 3,6]
BMD kretarza 3,2 [2,8; 3,7] 4,6 [4,2; 5,1] 4,0 [3,5; 4,5] 6,2 [5,7; 6,7]

Co wigcej, w analizie prospektywnej po roku (p=0,002) oraz po dwoch latach (p<<0,001) wykazano
przewage kwasu ibandronowego w dawce 150 mg raz na miesiac nad dawka 2,5 mg kwasu
ibandronowego raz na dobe dotyczaca zwigkszenia BMD kregostupa lgdzwiowego.

Po roku (pierwotna analiza) u 91,3% pacjentéw (p=0,005) otrzymujacych 150 mg kwasu
ibandronowego raz na miesiac stwierdzono warto$¢ BMD kregostupa ledzwiowego wyzsza lub rowna
warto$ci wyjSciowej (pacjenci reagujacy na terapig), w porownaniu z 84,0% pacjentdw otrzymujacych
kwas ibandronowy w dawce 2,5 mg raz na dobg. Po dwoch latach, 93,5% (p=0,004) oraz 86,4%
sposrod pacjentdow otrzymujacych kwas ibandronowy 150 mg raz na miesiac lub kwas ibandronowy
2,5 mg raz na dobg zareagowato na terapig.

W odniesieniu do wartosci BMD w catym polu kosci udowej (ang. total hip), u 90% (p<0,001)
pacjentow otrzymujacych kwas ibandronowy w dawce 150 mg raz na miesiac oraz u 76,7% pacjentow
otrzymujacych kwas ibandronowy w dawce 2,5 mg raz na dobe stwierdzono wartos¢ BMD w catym
polu kosci udowej wyzsza lub rowna wartosci wyjsciowej po roku leczenia. Po dwoch latach, u 93,4%
(p<0,001) pacjentéw otrzymujacych kwas ibandronowy w dawce 150 mg raz na miesiac oraz u 78,4%
pacjentéw otrzymujacych kwas ibandronowy w dawce 2,5 mg raz na dobg uzyskano wartos¢ BMD w
catym polu kosci udowej wyzsza lub réwna wartosci wyjsciowe;.

Przy przyjeciu ostrzejszych kryteriow, uwzgledniajacych BMD zaréwno kregostupa lgdzwiowego, jak
1 BMD w catym polu ko$ci udowe;j, 83,9% (p<0,001) oraz 65,7% pacjentéw otrzymujacych kwas
ibandronowy w dawce odpowiednio 150 mg raz na miesiac lub kwas ibandronowy 2,5 mg raz na dobg
zareagowato na terapig po roku leczenia. Po dwoch latach 87,1% (p<0,001) oraz 70,5% pacjentow
spetnito ten warunek w grupach otrzymujacych odpowiednio dawke 150 mg raz na miesiac oraz

2,5 mg raz na dobg.
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Biochemiczne markery obrotu kostnego

Klinicznie znaczace zmnigjszenie stezenia CTX w surowicy obserwowano w kazdym z
zaplanowanych pomiaréw w trakcie trwania badania, tzn. po 3, 6, 12 oraz 24 miesiacach. Po roku
(pierwotna analiza) Srednia wzgledna zmiana w stosunku do warto$ci wyjsciowej wynosita -76% dla
dawki kwasu ibandronowego 150 mg raz na miesiac oraz -67% dla dawki kwasu ibandronowego

2,5 mg raz na dobg. Po dwoch latach $rednia wzglgdna zmiana wynosita -68% oraz -62%,
odpowiednio w grupie otrzymujacej dawke 150 mg raz na miesiac oraz 2,5 mg raz na dobe.

Po roku, u 83,5% pacjentow (p=0,006) otrzymujacych kwas ibandronowy w dawce 150 mg raz na
miesiac oraz u 73,9% pacjentow otrzymujacych kwas ibandronowy 2,5 mg raz na dobg potwierdzono
reakcje na leczenie (definiowana jako zmniejszenie > 50% od warto$ci wyj$ciowej). Po dwoch latach
78,7% (p=0,002) oraz 65,6% pacjentow zareagowalo na leczenie, w grupach otrzymujacych
odpowiednio dawke 150 mg raz na miesiac i 2,5 mg raz na dobe.

W oparciu o wyniki badania BM 16549 mozna przypuszczac, ze kwas ibandronowy w dawce 150 mg
raz na miesiac bedzie co najmniej tak samo skuteczny w prewencji wystepowania ztaman, jak kwas

ibandronowy w dawce 2,5 mg raz na dobg.

Kwas ibandronowy 2.5 mg raz na dobe

W trzyletnim, pilotazowym badaniu dotyczacym ztaman, randomizowanym, z podwdjnie $lepa proba,
kontrolowanym placebo (MF 4411), wykazano istotne statystycznie i klinicznie zmniejszenie
czgstosci nowych, stwierdzanych radiometrycznie, morfometrycznie i klinicznie ztaman kregow
(tabela 3). W badaniu tym oceniano kwas ibandronowy w doustnej dawce 2,5 mg raz na dobg i nowy
schemat dawkowania 20 mg w sposob przerywany. Kwas ibandronowy byt przyjmowany na 60 minut
przed pierwszym positkiem lub napojem w danym dniu (przestrzegajac przerwy miedzy podaniem
leku a positkiem). Do badania wtaczono kobiety w wieku od 55 do 80 lat, bedace co najmniej 5 lat po
menopauzie, u ktorych BMD odcinka lgdzwiowo-krzyzowego w co najmniej jednym kregu
ledzwiowym [L1-L4] byta o 2 do 5 SD mniejsza od $redniej przed menopauza (ang. T-score) i

u ktérych stwierdzano od jednego do czterech ztaman kregow. Wszystkie pacjentki otrzymywaty

500 mg wapnia i 400 j.m. witaminy D na dobg. Skutecznos$¢ leczenia oceniono u 2928 pacjentow.
Wykazano, ze stosowanie kwasu ibandronowego w dawce 2,5 mg raz na dobg powoduje istotne
statystycznie i klinicznie zmniejszenie czgstosci nowych ztaman krggdw. W czasie trzech lat trwania
badania leczenie zmniejszyto wystgpowanie nowych ztaman rozpoznawanych radiograficznie o 62%
(p=0,0001). Po dwoch latach obserwowano zmniejszenie ryzyka wzglednego o 61% (p=0,0006). Nie
wykazano statystycznie istotnej roznicy po roku leczenia (p=0,056). Dziatanie zapobiegajace
ztamaniom utrzymywalo si¢ w czasie trwania badania; nie stwierdzono zadnych oznak zmniejszania
si¢ tego dziatania z uptywem czasu.

Czestos¢ wystepowania jawnych klinicznie ztaman krggdw réwniez zmniejszylta si¢ istotnie o0 49%
(p=0,011). Silny wptyw leczenia na wystgpowanie ztaman kregdéw odzwierciedlalo rowniez istotne
statystycznie zmniejszenie utraty wzrostu, w porownaniu z placebo (p<0,0001).

Tabela 3: Wyniki trzyletniego badania dotyczacego ztaman MF 4411 (%, 95% CI)

Placebo kwas ibandronowy
(N=974) 2,5 mg raz na dobe
(N=977)
Zmniegjszenie ryzyka wzglednego 62% (40,9; 75,1)

Nowe zlamania krggdéw stwierdzane morfometrycznie

Wystepowanie nowych ztaman kregdéw stwierdzanych | 9,56% (7,5; 11,7) 4,68% (3,2; 6,2)
morfometrycznie

Zmniejszenie ryzyka wzglednego jawnych klinicznie 49% (14,03; 69,49)
ztaman kregow
Wystepowanie jawnych klinicznie ztaman kregoéw 5,33% (3,73, 6,92) | 2,75% (1,61; 3,89)

BMD - érednia zmiana, wobec wartosci poczatkowych, | 1,26% (0,8; 1,7) 6,54% (6,1; 7,0)
w kregostupie lgdzwiowym w 3. roku
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BMD - $rednia zmiana wobec wartos$ci poczatkowych
w catym polu kosci udowej w 3. roku

-0,69% (-1,0; -0,4)

3,36% (3,0; 3,7)

Dziatanie lecznicze kwasu ibandronowego oceniano takze poddajac analizie podgrupy pacjentow,
u ktorych poczatkowy wynik BMD (ang. BMD T-score) wynosil mniej niz - 2,5. Zmniejszenie ryzyka
ztaman kregow bylo zgodne ze zmniejszeniem ryzyka w catej populacji.

Tabela 4: Wyniki trzyletniego badania dotyczacego ztaman MF 4411 (%, 95% CI) u pacjentow
z poczatkowym wynikiem BMD w odcinku ledzwiowym (ang. BMD T-score) mniejszym niz - 2,5

Placebo
(N=587)

kwas ibandronowy
2,5 mg raz na dobg
(N=575)

Zmniejszenie ryzyka wzglednego
Nowe ztamania krggdéw stwierdzane morfometrycznie

59% (34,5; 74,3)

Wystepowanie nowych ztaman kregoéw stwierdzanych
morfometrycznie

12,54% (9,53;
15,55)

5,36% (3,31; 7,41)

Zmniejszenie ryzyka wzglednego jawnych klinicznie
ztaman kregow

50% (9,49; 71,91)

Wystepowanie jawnych klinicznie ztaman krggow

6,97% (4,67; 9,27)

3,57% (1,89; 5,24)

BMD - $rednia zmiana wobec warto$ci poczatkowych
w kregostupie ledzwiowym w 3. roku

1,13% (0,6; 1,7)

7,01% (6,5; 7,6)

BMD - $rednia zmiana wobec wartos$ci poczatkowych
w catym polu kosci udowej w 3. roku

-0,70% (-1,1; -0,2)

3,59% (3,1; 4,1)

W ogolnej populacji pacjentek uczestniczacych w jednym badaniu MF 4411 nie zaobserwowano
redukcji ztaman pozakregowych, jednak kwas ibandronowy podawany w dawce codziennej wykazat
skuteczno$¢ w subpopulacji wysokiego ryzyka (wartos¢ BMD szyjki kosci udowej T-score < -3,0),
gdzie zaobserwowano redukcj¢ ryzyka ztaman pozakrggowych o 69%.

Stosowanie dawki 2,5 mg raz na dobg spowodowalo stopniowe zwigkszanie si¢ BMD w kregach i

innych czgs$ciach uktadu kostnego.

Po trzech latach leczenia wartos¢ BMD w kregostupie ledzwiowym zwigkszyta sig 0 5,3%
w poroéwnaniu z grupa placebo i 0 6,5% w stosunku do warto$ci poczatkowych. W porownaniu z
warto$ciami poczatkowymi BMD zwigkszyla si¢ 0 2,8% w szyjce kosci udowej, o 3,4% w catym polu

ko$ci udowej i 0 5,5% w kretarzu.

Badanie biochemicznych wskaznikow obrotu metabolicznego kosci (takich jak CTX w moczu czy
osteokalcyna w surowicy) wykazalo oczekiwane zmniejszanie do warto$ci sprzed menopauzy

z osiagni¢ciem maksimum hamowania w okresie 3-6 miesigcy.
Weczesnie, bo juz po miesiacu od rozpoczgcia stosowania kwasu ibandronowego w dawce 2,5 mg,
stwierdzono znamienne klinicznie zmniejszenie aktywnosci biochemicznych wskaznikow resorpcji

kosci 0 50%.

Przerwanie leczenia powoduje powr6t do patologicznych wartosci sprzed leczenia, typowych dla
zwigkszonej resorpcji kostnej zwigzanej z osteoporoza po menopauzie.
Badania histologiczne produktéw biopsji kosci po dwoch i po trzech latach leczenia kobiet po
menopauzie wykazaty prawidlowa jako$¢ kosci i1 brak cech zaburzen mineralizacji.

Populacja dzieci i mlodziezy

Produkt Ibandronic Acid Teva nie byt badany u dzieci i mtodziezy, dlatego brak dostepnych danych

dotyczacych bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci w tej grupie pacjentow.
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5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

W wielu badaniach prowadzonych na zwierzgtach i u ludzi wykazano, ze podstawowe
farmakologiczne dziatanie kwasu ibandronowego na kosci nie jest bezposrednio zwiazane
z rzeczywistym stezeniem leku w surowicy.

Wchianianie

Wchtanianie kwasu ibandronowego w gdérnym odcinku przewodu pokarmowego po podaniu doustnym
jest szybkie i stezenie leku w osoczu zwigksza si¢ w sposob proporcjonalny do dawki, jesli nie
przekracza ona 50 mg podanych doustnie, powyzej tej dawki wzrost stgzenia jest wigkszy, niz
proporcjonalny w stosunku do dawki. Najwigksze st¢zenie leku w surowicy osiagnigto w czasie od
0,5 do 2 godzin (mediana — 1 godzina) po podaniu na czczo; catkowita biodostepnos¢ wynosita okoto
0,6%. Wchianianie jest zmniejszone w przypadku, gdy lek podawany jest razem z positkami lub
napojami (innymi, niz zwykla woda). Jesli kwas ibandronowy przyjmowany jest podczas
standardowego $niadania, to wowczas, w poréwnaniu z przyjeciem produktu na czczo, biodostgpnosé
zmniejszona jest o okoto 90%. W przypadku, gdy kwas ibandronowy przyjmowany jest na czczo, na
60 minut przed pierwszym positkiem w danym dniu, nie stwierdza sig istotnego zmniejszenia
biodostepnosci produktu. Zaréwno biodostepnosé, jak i przyrost BMD sa mniejsze w przypadku
przyjmowania positkow lub napojow w czasie krotszym, niz 60 minut od przyjecia kwasu
ibandronowego.

Dystrybucja

Po pierwszym podaniu ogélnoustrojowym, kwas ibandronowy ulega szybkiemu wigzaniu przez kosci
lub jest wydalany do moczu. Pozorna koncowa objetos¢ dystrybucji leku u ludzi wynosi co najmnie;j
90 1 a odsetek krazacej dawki leku, ktory dociera do tkanki kostnej szacowany jest na 40-50%. Lek
wiaze sig z biatkami osocza w 85% - 87% (ocena na podstawie badan in vitro w st¢zeniach
terapeutycznych) i z tego powodu ryzyko wzajemnej interakcji z innymi produktami leczniczymi, z
powodu wypierania jest mate.

Biotransformacja
Brak dowodéw, ze kwas ibandronowy jest metabolizowany u zwierzat i ludzi.

Wydalanie

Wochtonigta frakcja kwasu ibandronowego jest usuwana z uktadu krazenia poprzez wbudowywanie do
tkanki kostnej (szacunkowo na 40-50% u kobiet po menopauzie), za$ pozostala czg$¢ jest w stanie
niezmienionym wydalana przez nerki. Kwas ibandronowy, ktory nie zostal wchloniety, jest wydalany
w stanie niezmienionym z katem.

Zakres obserwowanych pozornych wartosci okresow pottrwania jest szeroki, pozorny koncowy okres
poltrwania miesci si¢ z reguty w przedziale od 10 do 72 godzin. Ze wzgledu na to, Ze obliczane
warto$ci sa w duzej mierze funkcja czasu trwania badania, stosowanej dawki, a takze czutosci probki,
prawdopodobnie prawdziwy koncowy okres pottrwania jest znacznie dtuzszy, podobnie jak w
przypadku innych bisfosfonianéw. Wczesne wartosci stgzenia w osoczu szybko osiagaja 10% wartosci
szczytowych w przeciagu odpowiednio 3 oraz 8 godzin po podaniu dozylnym i doustnym.

Catkowity klirens kwasu ibandronowego jest maly; sSrednie warto$ci mieszcza si¢ w zakresie 84-

160 ml/min. Klirens nerkowy (okoto 60 ml/min u zdrowych kobiet po menopauzie) stanowi 50-60%
klirensu calkowitego i jest zalezny od klirensu kreatyniny. Uwaza sig, Ze rdznica pomig¢dzy pozormnym
klirensem calkowitym i nerkowym zwiazana jest z wychwytem leku w uktadzie kostnym.

Farmakokinetyka w wybranych sytuacjach klinicznych

Plec
Biodostegpnos¢ i farmakokinetyka kwasu ibandronowego jest podobna u mgzczyzn i kobiet.

Rasa
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Nie ma dowodoéw jakiejkolwiek, klinicznie istotnej rdéznic dotyczacej reakcji na kwas ibandronowy u
ludnosci rasy azjatyckiej i rasy kaukaskiej. Dane dotyczace pacjentow rasy czarnej sa bardzo
ograniczone.

Pacjenci z niewydolnosciq nerek

Klirens nerkowy kwasu ibandronowego u pacjentow z niewydolnoscia nerek réznego stopnia jest
zwigzany w sposob liniowy z klirensem kreatyniny.

U pacjentdéw z tagodna i umiarkowana niewydolno$cia nerek (klirens kreatyniny rowny lub wigkszy
niz 30 ml/min) nie ma konieczno$ci zmiany dawkowania, jak wykazano w badaniu BM 16549, w
ktorym u wigkszos$ci pacjentow stwierdzono niewydolnos¢ nerek o nasileniu od tagodnego do
umiarkowanego.

U pacjentow z cigzka niewydolnoscia nerek (klirens kreatyniny ponizej 30 ml/min), ktorzy
otrzymywali doustnie 10 mg kwasu ibandronowego przez 21 dni, st¢zenie leku w surowicy bylto 2 — 3-
krotnie wigksze, niz u pacjentow z prawidtowa czynnoscia nerek, za$ catkowity klirens kwasu
ibandronowego wynosit 44 ml/min. Po dozylnym podaniu 0,5 mg kwasu ibandronowego klirens
catkowity, nerkowy i pozanerkowy u pacjentow z ci¢zka niewydolnoscia nerek zmniejszat si¢
odpowiednio o 67%, 77% 1 50%, jednak nie stwierdzono zmniejszenia tolerancji leku zwiazanej ze
zwigkszeniem ekspozycji na lek. Ze wzgledu na ograniczona ilo§¢ danych klinicznych nie zaleca si¢
stosowania kwasu ibandronowego u pacjentow z cigzka niewydolnos$cia nerek (patrz punkty 4.2 i 4.4).
Farmakokinetyka kwasu ibandronowego nie byla oceniana u pacjentéw w schytkowym okresie chorob
nerek, leczonych inaczej niz hemodializa. U tych pacjentow, farmakokinetyka kwasu ibandronowego
pozostaje nieznana, produkt nie powinien by¢ wigc stosowany.

Pacjenci z niewydolnosciq watroby

Nie ma danych dotyczacych farmakokinetyki kwasu ibandronowego u pacjentdow z niewydolnoscia
watroby. Watroba nie odgrywa istotnej roli w eliminacji leku, ktory nie jest metabolizowany, ale jest
wydalany przez nerki oraz ulega wychwytowi przez tkanke kostna. Z tego wzgledu nie ma
koniecznosci zmiany dawkowania kwasu ibandronowego u pacjentow z niewydolnoscia watroby.

Pacjenci w podesztym wieku

Podczas analiz wieloczynnikowych wiek nie byt niezaleznym czynnikiem w badaniach dotyczacych
jakichkolwiek parametrow farmakokinetycznych. Czynnik wieku nalezy bra¢ pod uwagg jedynie w
kontekscie postepujacego z wiekiem pogarszania si¢ czynnosci nerek (patrz punkt dotyczacy
niewydolnos$ci nerek).

Dzieci i mlodziez
Brak danych dotyczacych stosowania kwasu ibandronowego w tych grupach wiekowych.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dziatanie toksyczne, jak np. cechy uszkodzenia nerek, obserwowano u pséw jedynie po dawkach
uwazanych za wigksze niz maksymalne dawki podawane ludziom i powinno miec¢ to niewielkie
znaczenie w praktyce kliniczne;.

Dziatanie mutagenne / rakotworcze
Nie stwierdzono zadnych oznak dziatania rakotworczego. Badania genotoksycznos$ci nie wykazaty
zadnych dowodow na aktywnos$¢ genetyczna kwasu ibandronowego.

Toksyczny wplyw na reprodukcje

U szczurow i krolikow, ktorym podawano kwas ibandronowy doustnie, nie stwierdzono zadnych
dowodow bezposredniego dziatania toksycznego na ptod czy dziatania teratogennego. Nie
stwierdzono dziatan niepozadanych u potomstwa F, szczuréw po stosowaniu dawek co najmniej 35-
krotnie wigkszych, niz u ludzi. Dziatania niepozadane kwasu ibandronowego w badaniach
dotyczacych toksycznego wptywu na reprodukcje byty podobne, jak w calej klasie bisfosfonianow.
Dotyczyly one zmniejszenia liczby miejsc zagniezdzenia, utrudnienia naturalnego porodu (dystocja) i
zwigkszenia liczby odmiennosci trzewnych (zesp6t nerka-miednica-moczowdd).
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6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

Celuloza mikrokrystaliczna
Powidon K-30

Krospowidon (typ A)
Krzemionka koloidalna bezwodna
Kwas stearynowy

Otoczka tabletki:

Opadry white YS-1-7003:
Tytanu dwutlenek (E 171)
Hypromeloza

Makrogol 400

Polisorbat 80

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  OKkres waznoSci

2 lata.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak szczegdlnych $rodkéw ostroznosci dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blistry z folii PVC/Aclar/PVC — Aluminium w pudetku tekturowym zawierajacym 1 Iub 3 tabletki.
Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowywania produktu leczniczego
do stosowania

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposob zgodny z
lokalnymi przepisami.
Nalezy zmninimalizowa¢ wprowadzanie produktow leczniczych do srodowiska.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Teva Pharma B.V.

Computerweg 10

3542 DR Utrecht

Holandia

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/10/642/003 1 tabletka powlekana w blistrach PVC/Aclar/PVC — Aluminium w pudetku
tekturowym
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EU/1/10/642/004 3 tabletki powlekane w blistrach PVC/Aclar/PVC — Aluminium w pudetku
tekturowym

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDEUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 17 wrze$nia 2010

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegodlowa informacja o tym produkcie jest dostepna na stronie internetowej Europejskiej Agencji
Lekow http:/www.ema.europa.eu/.
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ANEKS II
A.  WYTWORCY ODPOWIEDZIALNI ZA ZWOLNIENIE SERII

B. WARUNKI POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU
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A. WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcow odpowiedzialnych za zwolnienie serii

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company
Pallagi ut 13

HU-4042 Debrecen

Wegry

TEVA Pharmaceutical Works Private Limited Company
H-2100 Godolle

Tancsics Mihaly 1t 82

Wegry

TEVA UK Ltd

Brampton Road, Hampden Park
Eastbourne, East Sussex,

BN22 9AG

Wielka Brytania

Pharmachemie B.V.
Swensweg 5,

2031 GA Haarlem
Holandia

Teva Czech Industries s.r.o.
Ostravska 29/305

747 70 Opava-Komarov
Republika Czeska

TEVA Santé SA
Rue Bellocier
89100 Sens
Francja

PLIVA Krakéw Zaktady Farmaceutyczne SA
ul. Mogilska 80

31-546 Krakoéw

Polska

Wydrukowana ulotka dla pacjenta musi zawiera¢ nazwe i adres wytworcy odpowiedzialnego za
zwolnienie danej serii produktu leczniczego.

28



B. WARUNKI POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

e KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Ibandronic Acid Teva 50 mg: Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza do zastrzezonego
stosowania (Patrz Aneks I: Charakterystyka Produktu Leczniczego, punkt 4.2)..

Ibandronic Acid teva 150 mg: Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

e WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO
STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

Nie dotyczy.

e INNE WARUNKI

System nadzoru nad bezpieczenstwem stosowania produktow leczniczych

Podmiot odpowiedzialny musi zapewni¢, ze system nadzoru nad bezpieczefnstwem stosowania
produktow leczniczych, opisany w Module 1.8.1 wniosku o dopuszczenie do obrotu, jest
zorganizowany i bedzie prawidtowo funkcjonowat przed i po dopuszczeniu produktu leczniczego do
obrotu.

Plan Zarqadania Ryzykiem

Podmiot odpowiedzialny zobowiazuje si¢ do ztozenia Planu Zarzadzania Ryzykiem w
zakresie "nietypowych ztaman ko$ci udowej” jako potencjalnego ryzyka. Plan Zarzadzania
Ryzykiem powinien by¢ zlozony do 6 pazdziernika 2011.

PSUR

Plan sktadania raportow PSUR powinien by¢ zgodny z planem sktadania raportéw PSUR dotyczacych
produktu referencyjnego.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ibandronic Acid Teva 50 mg tabletki powlekane
kwas ibandronowy

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg kwasu ibandronowego (w postaci sodu ibandronianu
jednowodnego).

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Tabletka powlekana

28 tabletek powlekanych
84 tabletki powlekane

5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Nie ssa¢, nie zu¢ ani nie rozgniatac tabletek
Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku
Podanie doustne

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Przechowywaé¢ w miejscu niedostgpnym i niewidocznym dla dzieci

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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WLASCIWE

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Holandia

12. NUMER(Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/10/642/001 28 tabletek powlekanych
EU/1/10/642/002 84 tabletek powlekanych

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM

Ibandronic Acid Teva 50 mg tabletki powlekane
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTER

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ibandronic Acid Teva 50 mg tabletki powlekane
kwas ibandronowy

2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Teva Pharma B.V.

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE

Pn
Wt
Sr

Cz
Pt

So
Nd
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ibandronic Acid Teva 150 mg tabletki powlekane
kwas ibandronowy

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

Kazda tabletka powlekana zawiera 150 mg kwasu ibandronowego (w postaci sodu ibandronianu
jednowodnego).

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Tabletka powlekana

1 tabletka powlekana
3 tabletki powlekane

5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Nalezy zapoznac sig z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Tabletka do stosowania raz na miesiac.
Nie ssa¢, nie zu¢ ani nie rozgniatac tabletek.

Podanie doustne

Miesiac 1 / /
Miesiac2 / /_
Miesiac3 / /_
Nalezy zapisa¢ dzien przyjecia tabletki.

W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

Przechowywaé¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WEASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Holandia

12. NUMER(Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/10/642/003 1 tabletka powlekana
EU/1/10/642/004 3 tabletki powlekane

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot):

‘ 14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM

Ibandronic Acid Teva 150 mg tabletki powlekane
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTRY

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ibandronic Acid Teva 150 mg tabletki powlekane
kwas ibandronowy

2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Teva Pharma B.V.

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP:

4. NUMER SERII

Lot:

5. INNE

3 tabletkowe opakowanie
Miesiac 1
Miesiac 2
Miesiac 3
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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ULOTKA DLA PACJENTA: INFORMACJA DLA UZYTKOWNIKA

Ibandronic Acid Teva 50 mg tabletki powlekane
kwas ibandronowy

Nalezy zapoznad si¢ z tre$cia ulotki przed zastosowaniem leku.
- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.
- Nalezy zwrocic si¢ do lekarza lub farmaceuty w razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci.
- Lek ten przepisano $cisle okre$lonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym.
Lek moze zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.
- Jesli nasili si¢ ktorykolwiek z objawow niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy
niepozadane niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.

Spis tresci ulotki:

Co to jest lek Ibandronic Acid Teva i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Ibandronic Acid Teva
Jak stosowac lek Ibandronic Acid Teva

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek Ibandronic Acid Teva

Inne informacje

AR e

1. CO TO JEST LEK IBANDRONIC ACID TEVA I W JAKIM CELU SIE GO STOSUJE

Ibandronic Acid Teva zawiera substancj¢ czynna kwas ibandronowy. Nalezy do grupy lekow,
zwanych bisfosfonianami.

Ibandronic Acid Teva jest wskazany u dorostych w przypadku, gdy u pacjenta stwierdzono raka piersi,
ktory przeniost si¢ do kosci (zwany przerzutami do kosci).

o Pomaga zapobiegaé¢ ztamaniom kostnym.
o Pomaga zapobiega¢ powiktaniom kostnym, wymagajacym leczenia chirurgicznego Iub
napromieniania.

Dziatanie leku Ibandronic Acid Teva polega na hamowaniu zwigkszonej utraty wapnia z kosci. To
zapobiega ostabieniu kosci.

2. INFORMACJE WAZNE PRZED ZASTOSOWANIEM LEKU IBANDRONIC ACID
TEVA

Jest wazne, by przyjmowac lek Ibandronic Acid Teva we wlasciwym czasie i we wlasciwy sposob.
Spowodowane jest to mozliwo$cia wystapienia podraznienia, zapalenia lub owrzodzenia przetyku.
Przetyk jest to przewdd taczacy jame ustna z zotadkiem.

Nalezy zaprzesta¢ przyjmowania leku Ibandronic Acid Teva i natychmiast zgtosi¢ si¢ do lekarza, w
przypadku wystapienia silnego bolu w klatce piersiowej, silnego bolu podczas przelykania jedzenia
lub napojow, wystepowania nudnosci lub wymiotow.

W przypadku leczenia stomatologicznego lub planowanych zabiegéw z zakresu chirurgii szczgkowe;j,
nalezy poinformowac lekarza stomatologa o przyjmowaniu leku Ibandronic Acid Teva.

Kiedy nie stosowa¢ leku Ibandronic Acid Teva

- jesli u pacjenta wystepuje uczulenie (nadwrazliwos$¢) na kwas ibandronowy lub ktorykolwiek z
pozostatych sktadnikéw leku Ibandronic Acid Teva wymienionych w punkcie 6.

- jesli u pacjenta wystgpuja zaburzenia przetyku (przewdd taczacy jame ustng z zotadkiem), takie
jak zwezenie lub utrudnione przetykanie
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- jesli pacjent nie jest w stanie utrzymac pozycji stojacej lub siedzacej nieprzerwanie
przynajmniej przez jedna godzing (60 minut)
- jesli u pacjenta wystegpuje lub kiedykolwiek wystepowalo mate stezenie wapnia w surowicy.

Nie nalezy przyjmowac leku w przypadku, gdy wystepowat ktorykolwiek z wymienionych objawow.
Przed zastosowaniem leku Ibandronic Acid Teva nalezy skontaktowac sig z lekarzem lub farmaceuta

w razie watpliwosci.

Kiedy zachowa¢ szczego6lng ostroznos¢ stosujac lek Ibandronic Acid Teva

. jesli u pacjenta wystepuje uczulenie (nadwrazliwo$¢) na inne bisfosfoniany

. w przypadku wystepowania jakichkolwiek zaburzen zwiazanych z przetykaniem lub trawieniem

. w przypadku duzego lub matego stgzenia witaminy D lub innego zaburzenia przemiany
mineralnej

. w przypadku wystepowania choroby nerek

Jesli ktorakolwiek z powyzszych sytuacji dotyczy pacjenta (lub pacjent nie jest tego pewien) nalezy
skontaktowac si¢ z lekarzem lub farmaceuta przed zastosowaniem leku Ibandronic Acid Teva.

W przypadku leczenia stomatologicznego lub planowanych zabiegéw z zakresu chirurgii szczgkowej,
nalezy poinformowac lekarza stomatologa o przyjmowaniu leku Ibandronic Acid Teva.

Stosowanie u dzieci i mlodziezy
Nie nalezy stosowac¢ leu Ibandronic Acid Teva u dzieci i mtodziezy ponizej 18.1at.

Stosowanie innych lekéw

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich przyjmowanych aktualnie lub ostatnio
lekach, réwniez tych, ktére wydawane sa bez recepty, poniewaz lek Ibandronic Acid Teva moze
wplywac na dziatanie innych lekéw. Tak samo, inne leki moga modyfikowa¢ dziatanie leku
Ibandronic Acid Teva.

W szczegoblnosci nalezy poinformowaé lekarza lub farmaceute, jesli przyjmuje si¢ ktorykolwiek z
ponizej wymienionych lekow:

. preparaty uzupehiajace niedobory zawierajace wapn, magnez, zelazo lub glin

. niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) takie jak kwas acetylosalicylowy, ibuprofen lub
naproksen. NLPZ i Ibandronic Acid Teva moga powodowac podraznienie Zzotadka i jelit

. antybiotyk z grupy aminoglikozydéw, np. gentamycyng. Zaleca si¢ zachowanie ostroznos$ci

podczas rownoczesnego stosowania aminoglikozydow i leku Ibandronic Acid Teva, gdyz moga
powodowac obnizenie stgzenia wapnia w surowicy.

.Przyjmowanie lekéw zmniejszajacych kwasowos¢ soku zotadkowego np. cymetydyny, ranitydyny,
moze nieznacznie nasila¢ dziatanie leku Ibandronic Acid Teva.

Kiedy nalezy przyjmowa¢ inne leki

Nie nalezy przyjmowac lekéw ani zadnych innych preparatow uzupetniajacych przynajmniej 6 godzin
przed przyjeciem leku Ibandronic Acid Teva. Po przyjeciu leku Ibandronic Acid Teva nalezy
odczeka¢ 30 minut zanim przyjmie si¢ jakikolwiek inny lek lub produkt uzupetniajacy niedobory
wapnia i witamin.

Stosowanie leku Ibandronic Acid Teva z jedzeniem i piciem

Jest wazne, by przyjmowac lek Ibandronic Acid Teva we wlasciwym czasie i we wlasciwy sposob.
Aby uzyska¢ pelng informacje dotyczaca czasu i sposobu przyjmowania leku, patrz ,,Stosowanie leku”
w punkcie 3.

Ciaza i karmienie piersia

Nie nalezy stosowac leku Ibandronic Acid Teva u kobiet w ciazy lub planujacych zaj$cie w ciazg oraz
u kobiet karmiacych piersia.

Przed zastosowaniem jakiegokolwiek leku nalezy poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty.
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Prowadzenie pojazd6w i obstugiwanie maszyn

Nie wiadomo, czy lek Ibandronic Acid Teva wplywa na zdolno$¢ do prowadzenia pojazdéw lub
obstugi maszyn i urzadzen w ruchu. Nalezy poinformowac lekarza, jesli prowadzi sig¢ pojazdy i
obstuguje si¢ maszyny lub urzadzenia w ruchu.

3. JAK STOSOWAC LEK IBANDRONIC ACID TEVA

Lek Ibandronic Acid Teva nalezy przyjmowac zawsze zgodnie z zaleceniami lekarza. W przypadku
watpliwos$ci nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem lub farmaceuta.

Lekarz moze zleca¢ regularnie badania krwi podczas leczenia lekiem Ibandronic Acid Teva. Badania
sa wykonywane, aby upewnic¢ sig, ze przyjmowana dawka leku jest wlasciwa.

Stosowanie leku
Jest wazne, by przyjmowac lek Ibandronic Acid Teva we wlasciwym czasie i we wlasciwy sposob.
Spowodowane jest to mozliwoscia wystapienia podraznienia, zapalenia lub owrzodzenia przetyku.

Aby zmniejszy¢ ryzyko, nalezy przestrzega¢ ponizszych instrukcji:

o Tabletke nalezy przyja¢ zaraz po wstaniu rano zanim przyjmie si¢ pierwszy w ciagu dnia
positek, napgj lub inny lek czy suplement diety.

o Tabletke nalezy przyjac¢ popijajac wylacznie petna szklanka zwyktej wody (okoto 200 ml).
Nie nalezy przyjmowac tabletki z jakimkolwiek napojem innym niz zwykta woda.

o Tabletke nalezy potkna¢ w catosci. Nie wolno zué, ssac, rozgniata¢ ani pozwoli¢, aby tabletka
rozpuscila si¢ w ustach.

. Po przyjeciu tabletki nalezy odczeka¢ co najmniej 30 minut. Wtedy pacjent moze przyjac swoj
pierwszy positek, nap6j lub inny lek czy suplement diety.

. Podczas przyjmowania tabletki nalezy by¢ w pozycji spionizowanej (siedzacej lub stojacej) i
pozosta¢ w pozycji spionizowanej przez przynajmniej jedng godzing (60 minut) po przyjgciu
tabletki. W innym przypadku czg$¢ leku moze przemiesci¢ si¢ z powrotem do przetyku.

Ile leku nalezy przyjaé

Zazwyczaj przyjmuje si¢ jedna tabletke leku Ibandronic Acid Teva kazdego dnia. W przypadku
umiarkowanej niewydolno$ci nerek lekarz moze zmniejszy¢ dawke do jednej tabletki co drugi dzien.
W przypadku cigzkiej niewydolnosci nerek, lekarz moze zmniejszy¢ dawke do jednej tabletki w
tygodniu.

Zastosowanie wigkszej niz zalecana dawki leku Ibandronic Acid Teva

W przypadku omytkowego przyjecia zbyt wielu tabletek, nalezy skontaktowac si¢ natychmiast z
lekarzem lub zglosi¢ do szpitala. Przed wyjsciem nalezy wypi¢ pelng szklanke mleka. Nie nalezy
prowokowaé¢ wymiotow. Nie nalezy si¢ ktas¢.

Pominig¢cie zastosowania leku Ibandronic Acid Teva

Nie nalezy przyjmowac podwojnej dawki leku w celu uzupetnienia pominigtej dawki. Jesli pacjent
przyjmuje tabletke codziennie, nalezy zupelie omina¢ zapomniang dawke. Od nastgpnego dnia
przyjmowac lek jak zazwyczaj. W przypadku, gdy lek pacjent przyjmuje co drugi dzien lub raz w
tygodniu, nalezy skonsultowac¢ si¢ z lekarzem lub farmaceuta.

Przerwanie stosowania leku Ibandronic Acid Teva

Nalezy kontynuowac¢ przyjmowanie leku Ibandronic Acid Teva tak dhugo, jak dtugo zaleca lekarz. Lek
wykazuje skutecznos¢ tylko wtedy, gdy jest przyjmowany regularnie.
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W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwiazanych ze stosowaniem tego leku nalezy zwrocic sig
do lekarza lub farmaceuty.

4. MOZLIWE DZIALANIA NIEPOZADANE

Jak kazdy lek, Ibandronic Acid Teva moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego
one wystapia.

Nalezy przerwac stosowanie leku Ibandronic Acid Teva i niezwlocznie poinformowac lekarza,
jesli nasili si¢ ktorykolwiek z powaznych objaw6w niepozadanych - moze wystapi¢ koniecznos¢
natychmiastowego podania lekow:

. wysypka, swiad, opuchnigcie twarzy, warg, jezyka, gardta z trudnosciami w oddychaniu, Moze
to by¢ oznaka alergii na lek.

o bol w jamie ustnej lub bol szczeki.

. silny bol w klatce piersiowe;j, silny bol podczas przetykania jedzenia lub napojéw, nudnosci lub

wymioty. Moze to by¢ oznaka uszkodzenia przelyku.

o silny bol zotadka, wymioty w ktorych moze by¢ krew. Moze to by¢ oznaka krwawienia z
owrzodzen zoladka lub zapalenia btony sluzowej Zotadka.

o bol oka lub zapalenie oka (jesli wystepuja dlugotrwale).

Inne mozliwe dzialania niepozadane

Czesto (dotyczy mniej niz 1 na 10 pacjentéw):

° zmeczenie

. bdl brzucha, niestrawnos¢

o nudnosci, zapalenie przetyku (zgaga),
. zmniejszenie stezenia wapnia we krwi.

Niezbyt czesto (dotyczy mniej niz 1 na 100 pacjentow):

bol w klatce piersiowe;j

uczucie $wiadu lub mrowienia skory (parestezje)

objawy grypopodobne, zle samopoczucie oraz bdle

suchos$¢ w ustach, zaburzenia smaku lub trudno$ci w przetykaniu
anemia

wysokie stezenie mocznika oraz wysokie stezenie hormonu przytarczyc.

Rzadko (dotyczy mniej niz 1 pacjenta na 1000)

o bol oka lub zapalenie oka

. w rzadkich przypadkach moga wystapi¢ nietypowe ztamania kosci udowej szczegdlnie
u pacjentow dtugotrwale leczonych z powodu osteoporozy. Nalezy zwrécic si¢ do lekarza
w przypadku pojawienia si¢ bolu, ostabienia lub uczucia dyskomfortu w okolicy uda, biodra Iub
w pachwinie, poniewaz moze to juz wczes$niej wskazywac na prawdopodobienstwo wystapienia
ztamania kosci udowej

Bardzo rzadko (dotyczy mniej niz 1 na 10000 pacjentow)
. stan obejmujacy zmiany w kosci zuchwy, tak zawana martwica kosci zuchwy.

Jesli nasili si¢ ktorykolwiek z objawdw niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.

5. JAK PRZECHOWYWAC LEK IBANDRONIC ACID TEVA

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.
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Brak szczeg6lnych srodkow ostroznosci dotyczacych przechowywania leku.

Nie stosowac¢ leku Ibandronic Acid Teva po uptywie terminu waznos$ci zamieszczonego na
blistrze i pudetku tekturowym po wyrazeniu ,,Termin waznos$ci (EXP):”. Termin waznosci
oznacza ostatni dzien danego miesiaca.

Lekow nie nalezy wyrzucaé do kanalizacji ani domowych pojemnikow na odpadki. Nalezy
zapyta¢ farmaceute co zrobi¢ z lekami, ktore nie sa juz potrzebne. Takie postgpowanie moze
chroni¢ srodowisko.

6. INNE INFORMACJE

Co zawiera lek Ibandronic Acid Teva

- Substancja czynna leku jest kwas ibandronowy.
Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg kwasu ibandronowego (w postaci sodu ibandronianu
jednowodnego).

- Ponadto lek zawiera:
rdzen tabletki: celuloza mikrokrystaliczna, powidon K-30, krospowidon (Typ A), krzemionka
koloidalna bezwodna, kwas stearynowy
otoczka tabletki: tytanu dwutlenek (E 171), hypromeloza, makrogol 400, polisorbat 80.

Jak wyglada lek Ibandronic Acid Teva i co zawiera opakowanie

- Tabletki powlekane sa biate, obustronnie wypukle o ksztatcie kapsutki z wyttoczonym ,,50”
po jedne;j stronie 1 gtadkie po drugie;j.

- Lek Ibandronic Acid Teva pakowany jest w blistry (PVC/Aclar/PVC — Aluminium), ktére
pakowane sa w pudetka tekturowe po 28 lub 84 tabletki.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.
Podmiot odpowiedzialny i wytworca

Podmiot odpowiedzialny:
Teva Pharma B.V.
Computerweg 10

3542 DR Utrecht
Holandia

Wytworca:

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company
Pallagi ut 13

4042 Debrecen

Wegry

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company
Tancsics Mihaly 1t 82

H-2100 Godolloe

Wegry

Teva UK Ltd

Brampton Road, Hampden Park, Eastbourne
East Sussex, BN22 9AG

Wielka Brytania

Pharmachemie B.V.

Swensweg 5
2031 GA Haarlem
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Holandia

Teva Santé SA
Rue Bellocier
89100 Sens
Francja

Teva Czech Industries s.r.o.
Ostravska 29/305

747 70 Opava-Komarov
Republika Czeska

PLIVA Krakow Zaktady Farmaceutyczne SA
ul. Mogilska 80

31-546 Krakow

Polska

W celu uzyskania bardziej szczegdélowych informacji nalezy zwréci¢ si¢ do miejscowego
przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Belgié/Belgique/Belgien
Teva Pharma Belgium N.V./S.A.
Tel/Tél: +32 3 820 73 73

Buarapus

Tepa ®apmactotukbic bearapus EOO/]

Ten: +359 2 489 95 82

Ceska republika
Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o.
Tel: +420 251 007 111

Danmark
Teva Denmark A/S
TIf: +45 44 98 55 11

Deutschland
Teva GmbH
Tel: +49 351 834 0

Eesti

Teva Eesti esindus UAB Sicor Biotech
Eesti filiaal

Tel: +372 611 2409

EAlLéda

Teva EAMGC ALE.

TnA: +30 210 72 79 099

Espaiia

Teva Pharma, S.L.U.

Tél: +(34) 91 387 32 80

France

Teva Santé

Tél: +(33) 1 5591 7800
Ireland

Teva Pharmaceuticals Ireland
Tel: +353 (0)42 9395 892
Island

Teva UK Limited

Simi: +(44) 1323 501 111.

Luxembourg/Luxemburg
Teva Pharma Belgium S.A.
Tél: +32 3 82073 73

Magyarorszag
Teva Magyarorszag Zrt
Tel.: +36 1 288 64 00

Malta
Teva EALGG ALE.
Tel: +30 210 72 79 099

Nederland

Teva Nederland B.V.

Tel: +31 (0) 800 0228400
Norge

Teva Sweden AB

TIf: (46) 42 12 11 00

Osterreich
Teva GmbH
Tel: (49) 351 834 0

Polska
Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.0.
Tel.: +(48) 22 345 93 00

Portugal

Teva Pharma - Produtos Farmacéuticos Lda
Tel: (351) 214 235910

Romania

Teva Pharmaceuticals S.R.L

Tel: +4021 2306524

Slovenija

Pliva Ljubljana d.o.o.

Tel: +386 1 58 90 390

Slovenska republika
Teva Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +(421) 2 5726 7911
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Italia Suomi/Finland

Teva Italia S.r.L. Teva Sweden AB

Tel: +(39) 0289179805 Puh/Tel: +(46) 42 12 11 00
Kvnpog Sverige

Teva EAMGG ALE. Teva Sweden AB

TnA: +30 210 72 79 099 Tel: +(46) 42 12 11 00
Latvija United Kingdom

UAB Sicor Biotech filiale Latvija Teva UK Limited

Tel: +371 67 784 980 Tel: +(44) 1323 501 111
Lietuva

UAB “Sicor Biotech”
Tel: +370 5 266 02 03

Data zatwierdzenia ulotki:

Szczegoélowa informacja o tym leku jest dostepna na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.ema.europa.eu/.
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ULOTKA DLA PACJENTA: INFORMACJA DLA UZYTKOWNIKA

Ibandronic Acid Teva 150 mg tabletki powlekane
kwas ibandronowy

Nalezy zapoznad si¢ z tre$cia ulotki przed zastosowaniem leku.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

- Nalezy zwrocic si¢ do lekarza lub farmaceuty w razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci.

- Lek ten przepisano $cisle okre$lonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

- Jesli nasili si¢ ktorykolwiek z objawow niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy
niepozadane niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.

Spis tresci ulotki:

Co to jest lek Ibandronic Acid Teva i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Ibandronic Acid Teva
Jak stosowac lek Ibandronic Acid Teva

Mozliwe dzialania niepozadane

Jak przechowywac¢ lek Ibandronic Acid Teva

Inne informacje

AR LN

1. CO TO JEST LEK IBANDRONIC ACID TEVA I W JAKIM CELU SIE GO STOSUJE

Ibandronic Acid Teva nalezy do grupy lekow nazywanych bisfosfonianami. Zawiera kwas
ibandronowy. Nie zawiera hormonow.

Ibandronic Acid Teva moze cofnaé utrate tkanki kostnej poprzez zahamowanie utraty kosci i
zwigkszenie masy kostnej u wigkszosci kobiet, ktore przyjmuja ten lek, nawet jesli one same nie sa
w stanie zauwazy¢ lub wyczuc¢ tej roznicy. Ibandronic Acid Teva moze by¢ pomocny w zmniejszeniu
prawdopodobienstwa wystapienia ztaman (peknie¢) kosci. Redukcje ilosci ztaman wykazano w
przypadku ztaman kregow, ale nie w przypadku ztaman szyjki kosci udowe;.

Lek Ibandronic Acid Teva zostat przepisany w celu leczenia wystepujacej w okresie
pomenopauzalnym osteoporozy ze wzgledu na zwigkszone ryzyko wystapienia ztaman. Osteoporoza
to choroba polegajaca na zmniejszeniu gestosci i ostabieniu kosci, co wystepuje czgsto u kobiet po
menopauzie. W okresie menopauzy kobiece jajniki przestaja wydziela¢ zenski hormon — estrogen,
ktorego dziatanie pozwala na utrzymanie prawidtowej struktury koséca.

Im wczesniej wystapi menopauza u kobiety, tym wigksze jest u niej ryzyko wystapienia ztaman
zwigzanych z osteoporoza. Do innych czynnikéw mogacych zwigksza¢ ryzyko wystapienia ztaman
naleza:

- niewystarczajaca ilo$¢ wapnia 1 witaminy D w diecie,

- palenie tytoniu lub nadmierne spozycie alkoholu,

- brak wystarczajacej ilosci ruchu, spacerow lub innych intensywnych ¢wiczen,

- wystgpowanie osteoporozy w rodzinie.

Wiele os6b z osteoporoza nie odczuwa zadnych objawdéw. Bez objawdw mozna nie wiedzie¢, czy
choroba istnieje. Tym niemniej, osteoporoza zwigksza prawdopodobienstwo ztaman kosci

w przypadku upadkoéw czy urazoéw. Ztamanie kosci po przekroczeniu 50. roku zycia moze by¢ oznaka
osteoporozy. Osteoporoza moze rowniez powodowac bole plecow, zmniejszenie wzrostu i zgarbienie
plecow.

Lek Ibandronic Acid Teva zapobiega utracie kosci, spowodowanej osteoporoza i pomaga
w odbudowie kosci. Dlatego tez Ibandronic Acid Teva zmniejsza prawdopodobienstwo ztaman ko$ci.
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Zdrowy styl zycia rowniez pomoze w osiagnicciu najwigkszych korzysci z leczenia. Oznacza to
stosowanie zrownowazonej diety bogatej w wapn 1 witaming D, spacery lub inne intensywne
¢wiczenia, niepalenie tytoniu i ograniczenie nadmiernego spozycia alkoholu.

2. INFORMACJE WAZNE PRZED ZASTOSOWANIEM LEKU IBANDRONIC ACID
TEVA

Kiedy nie stosowa¢ leku Ibandronic Acid Teva

- Jesli u pacjenta stwierdzono uczulenie (nadwrazliwo$¢) na kwas ibandronowy lub ktorykolwiek
z pozostatych sktadnikéw leku Ibandronic Acid Teva.

- Jesli u pacjenta wystepuja problemy z przetykiem (przewdd taczacy jame ustna z zotadkiem),
takie jak zwezenie lub utrudnione przetykanie.

- Jesli pacjent nie jest w stanie utrzymac pozycji stojacej lub siedzacej nieprzerwanie
przynajmniej przez jedna godzing (60 minut).

- Jesli u pacjenta wystgpuje lub wystepowato w przesztosci obnizenie stgzenia wapnia we krwi.

Nalezy skonsultowac si¢ z lekarzem.

Dzieci i nastolatki
Nie nalezy stosowac leku Ibandronic Acid Teva u dzieci i nastolatkow.

Kiedy zachowa¢é szczego6lng ostroznos¢ stosujac lek Ibandronic Acid Teva

U niektorych osob trzeba zachowaé szczegdlng ostrozno$¢ w czasie stosowania leku Ibandronic Acid

Teva. Nalezy omowi¢ ze swoim lekarzem:

- Jesli wystepuja jakiekolwiek zaburzenia metabolizmu zwiazkéw mineralnych (jak np. niedobor
witaminy D).

- Jesli nerki nie dziataja prawidtowo.

- Jesli wystepuja jakiekolwiek problemy z przetykaniem lub trawieniem.

- W przypadku leczenia stomatologicznego lub planowanego chirurgicznego zabiegu
stomatologicznego nalezy poinformowac swojego lekarza stomatologa o stosowaniu leku
Ibandronic Acid Teva.

Podraznienie, zapalenie lub owrzodzenie przetyku (przewodu taczacego jame ustna z zotadkiem)
czesto z objawami cigzkiego bolu w klatce piersiowej po przetknigciu positku i (lub) napoju, ostre
nudnosci lub wymioty moga si¢ pojawié, szczegolnie jesli pacjent nie wypit petnej szklanki zwyktej
wody i (lub) potozy? si¢ w ciagu godziny po przyjeciu leku Ibandronic Acid Teva. Jesli rozwingly sie
takie objawy, nalezy przerwa¢ przyjmowanie leku Ibandronic Acid Teva i niezwtocznie zglosi¢ si¢ do
lekarza.

Stosowanie innych lekow
Nalezy poinformowac lekarza o wszystkich przyjmowanych aktualnie lub ostatnio lekach, nawet
tych, ktore wydawane sa bez recepty, a szczegoélnie o:

- produktach uzupetniajacych zawierajacych wapn, magnez, zelazo lub glin, poniewaz istnieje
prawdopodobienstwo, ze wptyna na skuteczno$¢ leku Ibandronic Acid Teva;

- stosowaniu kwasu acetylosalicylowego i innych niesteroidowych lekow przeciwzapalnych
(NLPZ) (w tym ibuprofenu, sodu diklofenaku i naproksenu), poniewaz moga podrazniaé
zotadek i jelita. Bisfosfoniany (jak Ibandronic Acid Teva) moga wywiera¢ podobne dziatanie.
Nalezy zatem zachowac szczegdlna ostrozno$¢ przyjmujac leki przeciwbolowe lub
przeciwzapalne podczas leczenia lekiem Ibandronic Acid Teva.

Po potknigciu comiesigcznej tabletki leku Ibandronic Acid Teva nalezy przez 1 godzing powstrzymac

si¢ od przyjmowania jakichkolwiek innych lekow, w tym lekow stosowanych w niestrawnosci,
produktow uzupetniajacych wapn lub witaminy.
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Stosowanie leku Ibandronic Acid Teva z jedzeniem i piciem

Nie nalezy przyjmowac leku Ibandronic Acid Teva z jedzeniem ani mlekiem. Ibandronic Acid Teva
przyjmowany z jedzeniem jest mniej skuteczny.

Mozna pi¢ zwykla wodg, ale nie nalezy pi¢ zadnych innych napojow (patrz punkt 3: Jak stosow¢ lek
Ibandronic Acid Teva).

Ciaza i karmienie piersia

Nie nalezy zazywac¢ leku Ibandronic Acid Teva w ciazy lub w okresie karmienia piersia. W przypadku
karmienia piersia moze by¢ konieczne przerwanie karmienia piersia, aby moc przyjmowacé lek
Ibandronic Acid Teva.

Przed zastosowaniem jakiegokolwiek leku nalezy poradzi¢ sig lekarza lub farmaceuty.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn
Mozna prowadzi¢ pojazdy i obstugiwa¢ maszyny, poniewaz wpltyw leku Ibandronic Acid Teva na
zdolno$¢ do prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn jest bardzo mato prawdopodobny.

3. JAK STOSOWAC LEK IBANDRONIC ACID TEVA

Lek Ibandronic Acid Teva nalezy zawsze stosowac¢ zgodnie z zaleceniami lekarza. W przypadku
watpliwos$ci nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem lub farmaceuta.

Zazwyczaj stosowana dawka leku Ibandronic Acid Teva to jedna tabletka raz na miesiac.

Przyjmowanie tabletki raz na miesigc

Wazne jest staranne przestrzeganie ponizszych zalecen. Zalecenia te zostaly opracowane po to, aby
tabletka leku Ibandronic Acid Teva szybko znalazta si¢ w zotadku, zmniejszajac tym samym
prawdopodobienstwo podrazniena.

- Tabletke leku Ibandronic Acid Teva 150 mg nalezy przyjmowac raz na miesiac.

- Nalezy wybra¢ konkretny dzien miesiaca, ktory bedzie tatwy do zapamigtania. W celu przyjecia
tabletki leku Ibandronic Acid Teva mozna wybrac t¢ sama date (jak np.: pierwszy dzien
kazdego miesiaca) lub ten sam dzien (jak np.: pierwsza niedziela kazdego miesiaca). Nalezy
wybra¢ termin, ktory bedzie najlepiej odpowiadat przyzwyczajeniom.

- Lek Ibandronic Acid Teva nalezy przyjmowaé po uptywie co najmniej 6 godzin od spozycia
jakiegokolwiek positku lub napoju, z wyjatkiem zwyktej wody.

- Tabletke leku Ibandronic Acid Teva nalezy przyjmowaé
- rano po wstaniu z t6zka i
- przed zjedzeniem lub wypiciem czegokolwiek (,,na pusty zotadek™).

- Tabletke nalezy potkna¢ popijajac petna szklanka zwyklej wody (co najmniej 180 ml).
Nie popija¢ tabletki woda mineralng, mlekiem, sokiem owocowym lub jakimkolwiek innym
napojem.

- Tabletke nalezy potyka¢ w cato$ci — nie zué, nie rozgryzaé, nie rozgniata¢ ani nie pozwoli¢ jej
rozpus$ci¢ si¢ w jamie ustnej.

- Przez nastgpna godzing (60 minut) po przyjgciu tabletki

- nie ktas¢ sig; jesli nie zachowa si¢ pozycji wyprostowanej (stojacej lub siedzacej),
czes¢ leku moze cofac sig¢ do przetyku
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- nic nie jes¢

- nic nie pi¢ (z wyjatkiem zwyktej wody, jesli potrzeba)
- nie przyjmowac zadnych innych lekow

- Po uptywie godziny mozna przyja¢ pierwszy w danym dniu positek i napdj (inny niz zwykta
woda). Po zjedzeniu mozna si¢ potozy¢ i przyjac inne leki, jesli istnieje taka potrzeba.

Nie przyjmowac leku przed polozeniem si¢ spac lub przed porannym wstaniem z 16zka

Zastosowanie wigkszej niz zalecana dawki leku Ibandronic Acid Teva

Jesli przez pomylke przyjmie si¢ wigcej niz jedna tabletke, nalezy wypi¢ petna szklankg mleka i
natychmiast skontaktowac si¢ ze swoim lekarzem.

Nie nalezy prowokowaé wymiotéw ani przyjmowaé pozycji lezacej — moze to spowodowaé
podraznienie przelyku przez lek Ibandronic Acid Teva.

Pominigcie zastosowania leku Ibandronic Acid Teva

Jesli pacjent zapomni przyjaé tabletke rano w zaplanowanym dniu, nie przyjmowac¢ tabletki pdzniej
w ciagu tego samego dnia. W takiej sytuacji nalezy sprawdzi¢ kiedy wypada kolejne planowe
przyjecie nastepnej dawki:

Jezeli kolejne planowe przyjecie leku wypada zaledwie za 1 do 7 dni...

Nalezy zaczeka¢ do dnia kolejnego planowego przyjecia leku i przyjac¢ tabletke wedtug ustalonego
schematu, a nastepnie kontynuowaé przyjmowanie jednej tabletki na miesiac w zaplanowane
wczesniej dni zaznaczone w kalendarzu.

Jezeli kolejne planowe przyjecie leku wypada po wigcej niz 7 dniach...

Nalezy przyjac jedna tabletke nastgpnego dnia rano, po dniu, w ktérym pacjent przypomni sobie
o pominigtej dawce, a nastgpnie kontynuowac przyjmowanie jednej tabletki na miesiac w
zaplanowane wczesniej dni zaznaczone w kalendarzu.

Nigdy nie nalezy przyjmowa¢ dwdch tabletek leku Ibandronic Acid Teva w ciagu tego samego
tygodnia.

Przerwanie stosowania leku Ibandronic Acid Teva

Istotne jest przyjmowanie leku Ibandronic Acid Teva w kazdym miesiacu, tak dtugo jak zaleca to
lekarz. Lek Ibandronic Acid Teva dziata leczniczo w osteoporozie tak dtugo, jak dhugo jest
przyjmowany.

W razie jakichkolwiek watpliwo$ci zwiazanych ze stosowaniem leku nalezy zwrocic sig do lekarza
lub farmaceuty.
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4. MOZLIWE DZIALANIA NIEPOZADANE

Jak kazdy lek, Ibandronic Acid Teva moze powodowa¢ dzialania niepozadane, chociaz nie u kazdego
one wystapia.

Nalezy natychmiast powiadomi¢ pielegniarke lub lekarza jesli wystapi jakiekolwiek z ponizszych
ciezKkich zdarzen niepozadanych, gdyz moze by¢ niezb¢dna natychmiastowa pomoc medyczna:

o wysypka, swiad, obrzek twarzy, warg, jezyka i gardta, z trudnosciami w oddychaniu. Moze to
$wiadczy¢ o alergii na ten lek.

o silny bol w klatce piersiowej, silny bol podczas przetykania pokarmu lub napoju, silne nudnosci
lub wymioty.

o objawy grypopodobne (jesli jakikolwiek z objawow stanie si¢ dokuczliwy lub trwa dtuzej niz
kilka dni).

o bol w jamie ustnej lub bdl szczeki

o bol i zapalenie oczu (jesli wystepuja dlugotrwale)
Inne mozliwe dzialania niepozadane

Czesto (dotyczy mniej niz 1 na 10 pacjentow)

o bol glowy

o zgaga, bol brzucha (zwiazany z ,,zapaleniem zotadka i jelit” lub ,,zapaleniem zotadka”),
niestrawnosc¢, nudnosci, biegunka lub zaparcia

o wysypka

o boéle lub sztywnos$¢ migsni, stawdw lub plecow

. objawy grypopodobne (w tym goraczka, drzenie i dreszcze, uczucie dyskomfortu, zmgczenie,
bol kosci i pobolewania mig$ni oraz stawow)

° zmeczenie

Niezbyt czesto (dotyczy mniej niz 1 na 100 pacjentow)
bal kosci

uczucie ostabienia

zawroty glowy

wzdgcia z oddawaniem gazow

Rzadko (dotyczy mniej niz 1 na 1000 pacjentow):

. reakcje nadwrazliwo$ci; obrzgk twarzy, warg i jamy ustnej (patrz alergia)

. swiad

o bol lub zapalenie oczu

o w rzadkich przypadkach moga wystapi¢ nietypowe ztamania kosci udowej szczegolnie

u pacjentow dtugotrwale leczonych z powodu osteoporozy. Nalezy zwrocic si¢ do lekarza

w przypadku pojawienia si¢ bolu, ostabienia lub uczucia dyskomfortu w okolicy uda, biodra lub
w pachwinie, poniewaz moze to juz wczesniej wskazywaé na prawdopodobienstwo wystapienia
ztamania kosci udowej

Bardzo rzadko (dotyczy mniej niz 1 na 10 000 pacjentow)
. stan obejmujacy zmiany w ko$ci zuchwy, tak zawana martwica kosci zuchwy.

Jesli nasili si¢ ktorykolwiek z objawdw niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane
niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.
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5.  JAK PRZECHOWYWAC LEK IBANDRONIC ACID TEVA
Przechowywa¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.
Brak szczegdlnych $rodkoéw ostroznosci dotyczacych przechowywania leku.

Nie stosowac¢ leku Ibandronic Acid Teva po uptywie terminu wazno$ci zamieszczonego na blistrze i
pudetku po wyrazeniu ,,Termin waznos$ci (EXP):”. Termin waznos$ci oznacza ostatni dzien danego
miesiaca.

Lekoéw nie nalezy wyrzucaé do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceute co zrobi¢ z lekami, ktdre nie sa juz potrzebne. Takie postgpowanie pomoze chronié
srodowisko.

6. INNE INFORMACJE
Co zawiera lek Ibandronic Acid Teva

- Substancja czynna leku jest kwas ibandronowy.
Kazda tabletka powlekana zawiera 150 mg kwasu ibandronowego (w postaci sodu ibandronianu
jednowodnego).

- Ponadto lek zawiera:
rdzen tabletki: celuloza mikrokrystaliczna, powidon K-30, krospowidon (Typ A), krzemionka
koloidalna bezwodna, kwas stearynowy;
otoczka tabletki: tytanu dwutlenek (E171), hypromeloza, makrogol 400, polisorbat 80.

Jak wyglada lek Ibandronic Acid Teva i co zawiera opakowanie

- Tabletki powlekane leku Ibandronic Acid Teva sa biale, obustronnie wypukte o ksztalcie
kapsutki z wyttoczonym ,,I1150” po jednej stronie i gladkie po drugie;.

- Lek Ibandronic Acid Teva pakowany jest w blistry (PVC/Aclar/PVC — Aluminium), ktére
pakowane sa w pudetka tekturowe zawierajace 1 lub 3 tabletki.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.
Podmiot odpowiedzialny i wytwérca
Podmiot odpowiedzialny:

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Holandia

Wytworca:

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company
Pallagi ut 13

4042 Debrecen

Wegry

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company
Téancsics Mihaly ut 82

H-2100 Godollé

Wegry
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Teva UK Ltd

Brampton Road, Hampden Park, Eastbourne
East Sussex, BN22 9AG

Wielka Brytania

Pharmachemie B.V.
Swensweg 5

2031 GA Haarlem
Holandia

Teva Santé SA
Rue Bellocier
89100 Sens
Francja

Teva Czech Industries s.r.0.
Ostravska 29/305

747 70 Opava-Komarov
Republika Czeska

PLIVA Krakéw Zaktady Farmaceutyczne SA

ul. Mogilska 80
31-546 Krakow
Polska

W celu uzyskania bardziej szczegdtowych informacji nalezy zwrocié si¢ do miejscowego

przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Belgié/Belgique/Belgien
Teva Pharma Belgium N.V./S.A.
Tel/Tél: +32 3 820 73 73

Buarapus
Tesa dapmactotuxsic bearapus EOO/]
Ten: +359 2 489 95 82

Ceska republika

Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o.
Tel: +420 251 007 111
Danmark

Teva Denmark A/S

TIf: +45 44 98 55 11

Deutschland
Teva GmbH
Tel: +49 351 8340

Eesti

Teva Eesti esindus UAB Sicor Biotech
Eesti filiaal

Tel: +372 611 2409

E)\\Gda

Teva EALGG ALE.

TnA: +30 210 72 79 099

Espaiia

Teva Pharma, S.L.U.

Tél: +(34) 91 387 32 80

France
Teva Santé
Tél: +(33) 1 55 91 7800

Luxembourg/Luxemburg
Teva Pharma Belgium S.A.
Tél: +32 3 820 73 73

Magyarorszag
Teva Magyarorszag Zrt
Tel.: +36 1 288 64 00

Malta

Teva EAMGc ALE.

Tel: +30 210 72 79 099
Nederland

Teva Nederland B.V.

Tel: +31 (0) 800 0228400
Norge

Teva Sweden AB

TIf: (46) 42 12 11 00

Osterreich
Teva GmbH
Tel: (49) 351 8340

Polska
Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.0.
Tel.: +(48) 22 345 93 00

Portugal

Teva Pharma - Produtos Farmacéuticos Lda
Tel: (351) 214 235910

Roménia

Teva Pharmaceuticals S.R.L

Tel: +4021 2306524

52



Ireland
Teva Pharmaceuticals Ireland
Tel: +353 (0)42 9395 892

Island
Teva UK Limited
Simi: +(44) 1323 501 111.

Italia

Teva Italia S.r.1.

Tel: +(39) 0289179805

Kvmpog

Teva EALGC ALE.

TnA: +30 210 72 79 099

Latvija

UAB Sicor Biotech filiale Latvija
Tel: +371 67 784 980

Lietuva
UAB “Sicor Biotech”
Tel: +370 5 266 02 03

Slovenija
Pliva Ljubljana d.o.o.
Tel: +386 1 58 90 390

Slovenska republika
Teva Pharmaceuticals Slovakia s.r.0.
Tel: +(421) 2 5726 7911

Suomi/Finland
Teva Sweden AB
Puh/Tel: +(46) 42 12 11 00

Sverige
Teva Sweden AB
Tel: +(46)42 12 11 00

United Kingdom
Teva UK Limited
Tel: +(44) 1323 501 111

Data zatwierdzenia ulotki:

Szczegdtowa informacja o tym leku jest dostgpna na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.ema.europa.eu/.
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