ANHANG I

ZUSAMMENFASSUNG DER MERKMALE DES ARZNEIMITTELS



1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Ibandronséure Sandoz 50 mg Filmtabletten

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG
Jede Filmtablette enthélt 50 mg Ibandronsiure (als Ibandronat, Mononatriumsalz 1 H,O).

Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung
Jede Filmtablette enthélt 0,86 mg Lactose (als Monohydrat).

Vollstindige Auflistung der sonstigen Bestandteile, siche Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM

Filmtabletten.
Weille, runde, bikonvexe Tabletten

4. KLINISCHE ANGABEN
4.1 Anwendungsgebiete

Ibandronséure Sandoz wird angewendet zur Privention skelettbezogener Ereignisse (pathologische
Frakturen, Knochenkomplikationen, die eine Radiotherapie oder einen chirurgischen Eingriff
erfordern) bei erwachsenen Patienten mit Brustkrebs und Knochenmetastasen.

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Die Therapie mit Ibandronséure Sandoz darf nur von in der Behandlung von Krebs erfahrenen Arzten
begonnen werden.

Dosierung
Die empfohlene Dosis betrigt eine 50 mg Filmtablette téglich.

Spezielle Patientengruppen
Eingeschrdnkte Leberfunktion
Eine Dosisanpassung ist nicht erforderlich (sieche Abschnitt 5.2).

Niereninsuffizienz
Eine Dosisanpassung ist nicht erforderlich bei Patienten mit leichter Niereninsuffizienz,
(CLcr > 50 und < 80 ml/min).

Bei Patienten mit moderater Niereninsuffizienz (CLcr > 30 und < 50 ml/min) wird eine
Dosisanpassung auf eine 50 mg Filmtablette jeden zweiten Tag empfohlen (siche Abschnitt 5.2).

Bei Patienten mit schwerer Niereninsuffizienz (CLcr < 30 ml/min) betrdgt die empfohlene Dosis eine
50 mg Filmtablette einmal wochentlich. Siehe oben genannte Dosierungsanleitung.

Altere Patienten
Eine Dosisanpassung ist nicht erforderlich (siehe Abschnitt 5.2).

Kinder und Jugendliche
Die Sicherheit und Wirksamkeit von Ibandronséure bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren ist
nicht erwiesen. Es liegen keine Daten vor (siehe Abschnitt 5.1 und 5.2).



Art der Anwendung
Zum Einnehmen.

Ibandronséure Sandoz Tabletten sollen nach einer néchtlichen Niichternperiode (von mindestens

6 Stunden) und vor der ersten Nahrungs- oder Fliissigkeitsaufnahme des Tages eingenommen werden.
Ebenso sollen vor der Einnahme der Ibandronséure Sandoz Tabletten andere Arzneimittel und
Erginzungsstoffe (einschlieBlich Calcium) vermieden werden. Nach Einnahme der Tabletten sollte
noch mindestens 30 Minuten niichtern geblieben werden. Wasser darf zu jeder Zeit wihrend der
laufenden Behandlung mit Ibandronsdure Sandoz getrunken werden (siche Abschnitt 4.5). Wasser mit
einer hohen Calciumkonzentration sollte nicht getrunken werden. Bei Bedenken hinsichtlich
moglicher hoher Calciumwerte im Leitungswasser (Wasser hoher Harte) wird empfohlen, Tafelwasser
mit einem niedrigen Mineralgehalt zu trinken.

- Die Tabletten sollen unzerkaut mit einem vollen Glas Wasser (180 bis 240 ml) in aufrecht
sitzender oder stehender Haltung geschluckt werden.

- Die Patienten diirfen sich nach der Einnahme von Ibandronsidure Sandoz 60 Minuten lang nicht
hinlegen.

- Die Patienten diirfen die Tablette wegen der potenziellen Gefahr einer oropharyngealen
Ulzeration nicht kauen, lutschen oder zerdriicken.

- Zur Einnahme von Ibandronséure Sandoz darf nur Wasser verwendet werden.

4.3 Gegenanzeigen

- Missbildungen der Speiserdhre, wie eine Stenose oder Achalasie, die die 6sophageale Leerung
verzogern

- Das Unvermdgen fiir mindestens 60 Minuten zu stehen oder aufrecht zu sitzen

- Hypokalzémie

- Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen
Bestandteile

4.4 Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen fiir die Anwendung

Patienten mit Stérungen des Knochen- und Mineralstoffwechsels

Eine Hypokalzémie und andere Storungen des Knochen- und Mineralstoffwechsels sollten vor Beginn
der Behandlung mit Ibandronsiure Sandoz wirksam therapiert werden. Eine ausreichende Zufuhr von
Calcium und Vitamin D ist bei allen Patienten wichtig. Die Patienten sollten ergénzend Calcium
und/oder Vitamin D erhalten, falls die tigliche Aufnahme unzureichend ist.

Gastrointestinale Irritation

Oral verabreichte Bisphosphonate kdnnen lokale Irritationen der oberen Magen-Darm-Schleimhaut
hervorrufen. Aufgrund dieser moglichen reizenden Wirkungen und der Mdglichkeit der
Verschlimmerung der Grundkrankheit, ist Vorsicht geboten, wenn Ibandronsidure Sandoz an Patienten
mit aktiven Problemen im oberen Magen-Darm-Trakt (z.B. bekanntem Barrett-Osophagus, Dysphagie,
anderen 6sophagealen Erkrankungen, Gastritis, Zwolffingerdarmentziindung oder Geschwiiren)
verabreicht wird.

Unerwiinschte Ereignisse wie Osophagitis, dsophageale Ulzerationen und dsophageale Erosionen, die
in manchen Féllen schwer verliefen und einen Krankenhausaufenthalt ntig machten, selten mit
Blutungen oder gefolgt von 6sophagealer Stenose oder Perforation, wurden bei Patienten berichtet, die
mit oralen Bisphosphonaten behandelt wurden. Das Risiko von schweren dsophagealen
unerwiinschten Ereignissen scheint grofer zu sein bei Patienten, die die Dosierungsanweisung nicht
einhalten und/oder weiter orale Bisphosphonate einnehmen, nachdem sie Symptome entwickelt haben,
die auf eine 6sophageale Reizung hindeuten. Patienten sollten die Hinweise zur Dosierung besonders
beachten und in der Lage sein, diese zu befolgen (siche Abschnitt 4.2).



Arzte sollten durch jedes Anzeichen oder Symptom, das auf eine mdgliche sophageale Reaktion
hinweist, alarmiert sein und Patienten sollten angewiesen werden, Ibandronsdure Sandoz abzusetzen
und drztlichen Rat einzuholen, wenn sie eine Dysphagie, Odynophagie, retrosternale Schmerzen oder
erstmals auftretendes oder verschlimmertes Sodbrennen entwickeln.

Obwohl in kontrollierten klinischen Studien kein erhohtes Risiko beobachtet wurde, gab es nach der
Markteinfiithrung Berichte iiber Magen- und Zwdolffingerdarmgeschwiire nach Anwendung von oralen
Bisphosphonaten, einige davon waren schwer und mit Komplikationen verbunden.

Acetylsalicylséure und NSARs

Da Acetylsalicylsdure, nichtsteroidale Antirheumatika (NSARs) und Bisphosphonate mit
gastrointestinalen Irritationen im Zusammenhang stehen, ist bei gleichzeitiger Anwendung Vorsicht
geboten.

Kieferosteonekrose
Nach der Markteinfithrung wurde bei Patienten, die Ibandronséure in onkologischen Indikationen
erhielten, sehr selten iiber Kieferknochennekrosen berichtet (siche Abschnitt 4.8).

Der Beginn der Behandlung oder eines neuen Behandlungszyklus sollte bei Patienten mit nicht
verheilten, offenen Weichteilldsionen im Mund verschoben werden.

Eine zahnérztliche Untersuchung mit praventiver Zahnbehandlung und eine individuelle
Nutzen-Risiko-Bewertung werden vor der Behandlung mit Ibandronséure Sandoz bei Patienten mit
begleitenden Risikofaktoren empfohlen.

Folgende Faktoren sollten in die Bewertung des Patientenrisikos eine Kieferknochennekrose zu

entwickeln einbezogen werden:

- Die Wirksamkeit des Arzneimittels, das die Knochenresorption hemmt (héheres Risiko fiir
hochwirksame Substanzen), die Art der Anwendung (hdheres Risiko bei parenteraler
Anwendung) und die kumulative Dosis der Knochenresorptiontherapie

- Krebs, Begleiterkrankungen (z. B. Anidmie, Koagulopathien, Infektionen), Rauchen

- Begleitende Therapien: Kortikosteroide, Chemotherapie, Angiogenese-Hemmer,
Strahlentherapie von Kopf und Hals

- Mangelnde Mundhygiene, parodontale Erkrankungen, schlecht sitzende Zahnprothesen,
Zahnerkrankungen in der Anamnese, invasive zahnérztliche Eingriffe, wie z.B.
Zahnextraktionen

Wihrend der Behandlung mit Ibandronsdure Sandoz sollten alle Patienten ermutigt werden auf eine
gute Mundhygiene zu achten, zahnérztliche Routineuntersuchungen durchfiihren zu lassen und sofort
iiber Symptome im Mund, wie Lockerung der Zéhne, Schmerzen oder Schwellungen, nicht
verheilende Wunden oder Sekretaustritt zu berichten. Wihrend der Behandlung sollten invasive
zahnérztliche Eingriffe nur nach sorgfiltiger Abwégung durchgefiihrt werden und die unmittelbare
zeitliche Ndhe zur Verabreichung von Ibandronsdure Sandoz vermieden werden.

Der Behandlungsplan von Patienten, die eine Kieferknochennekrose entwickeln sollte in enger
Zusammenarbeit zwischen dem behandelnden Arzt und einem Zahnarzt oder Mundchirurgen mit
Expertise in der Behandlung von Kieferknochennekrosen erstellt werden. Eine voriibergehende
Unterbrechung der Behandlung mit Ibandronsédure Sandoz ist in Betracht zu ziehen, bis der Zustand
behoben ist und die dazu beitragenden Risikofaktoren, soweit moglich, begrenzt werden koénnen.

Knochennekrose des dueren Gehdrgangs

Bei der Anwendung von Bisphosphonaten wurde iiber Knochennekrosen des dufleren Gehdrgangs
berichtet, und zwar hauptséchlich im Zusammenhang mit Langzeitbehandlungen. Zu den mdglichen
Risikofaktoren fiir eine Knochennekrose des duleren Gehorgangs zéhlen die Anwendung von
Steroiden und chemotherapeutischen Behandlungen und/oder lokale Risikofaktoren wie z. B.
Infektionen oder Traumata. Die Moglichkeit einer Knochennekrose des dufleren Gehorgangs sollte bei




Patienten, die Bisphosphonate erhalten und mit Ohrsymptomen, einschlieBlich chronischer
Ohreninfektionen, vorstellig werden, in Betracht gezogen werden.

Atypische Femurfrakturen

Unter Bisphosphonat-Therapie (vorwiegend Langzeittherapie wegen Osteoporose) sind atypische
subtrochantére und diaphysire Femurfrakturen aufgetreten. Diese transversalen oder kurzen, schrig
verlaufenden Frakturen konnen auf jeder Hohe des Oberschenkels lokalisiert sein, von knapp
unterhalb des Trochanter minor bis knapp oberhalb des suprakondylédren Bereichs. Diese Frakturen
treten hiufig ohne vorausgehendes oder nach minimalem Trauma auf. Ein Teil der betroffenen
Patienten empfindet Schmerzen in der Leistengegend oder im Oberschenkel und zeigt in der
Bildgebung Anzeichen von Ermiidungsbriichen schon Wochen oder Monate vor der Priasentation mit
der vollstindigen Femurfraktur. Die Frakturen sind oft bilateral, daher ist bei mit Bisphosphonaten
behandelten Patienten, die eine Femurschaftfraktur erleiden, stets auch der kontralaterale Femur zu
untersuchen. Auch iiber schlechten Heilungsverlauf nach solchen Frakturen ist berichtet worden.

Bei Patienten mit Verdacht auf eine atypische Femurfraktur ist die Absetzung der
Bisphosphonattherapie in Betracht zu ziehen, bis eine einzelfallbezogene Nutzen-Risiko-Beurteilung
fiir den Patienten abgeschlossen ist.

Die Patienten sind anzuweisen, jegliche Oberschenkel-, Hiift- oder Leistenschmerzen, die wihrend
ihrer Bisphosphonatbehandlung auftreten, zu melden. Alle Patienten, die von solchen Symptomen
berichten, sind auf eine unvollstindige Femurfraktur zu untersuchen.

Nierenfunktion

Klinische Studien haben keine Hinweise auf eine Verschlechterung der Nierenfunktion unter einer
Langzeitbehandlung mit Ibandronséure ergeben. Dennoch wird empfohlen, bei mit Ibandronsdure
behandelten Patienten je nach dem individuellen klinischen Bild die Nierenfunktion sowie Phosphat,
Magnesium und Calcium im Serum zu iiberwachen.

Patienten mit bekannter Uberempfindlichkeit gegen andere Bisphosphonate
Bei Patienten mit bekannter Uberempfindlichkeit gegen andere Bisphosphonate ist besondere Vorsicht
geboten.

Ibandronsiure Sandoz enthélt Lactose und Natrium

Dieses Arzneimittel enthilt Lactose. Patienten mit der seltenen hereditiaren Galactose-Intoleranz,
volligem Lactasemangel oder Glucose-Galactose-Malabsorption sollten dieses Arzneimittel nicht
anwenden.

Dieses Arzneimittel enthélt weniger als 1 mmol Natrium (23 mg) pro Filmtablette, d. h., es ist
nahezu ,,natriumfrei®.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Arzneimittelwechselwirkungen mit Nahrungsmitteln

Eine Beeinflussung der Resorption von Ibandronsédure Sandoz Tabletten durch Produkte, die Calcium
und andere mehrwertige Kationen (z.B. Aluminium, Magnesium, Eisen) enthalten, einschlieBlich
Milch und Lebensmitteln, ist wahrscheinlich. Deshalb darf die Aufnahme solcher Produkte,
einschlieBlich Lebensmitteln, frithestens 30 Minuten nach der Einnahme erfolgen.

Die Bioverfiigbarkeit war um etwa 75% reduziert, wenn Ibandronsdure-Tabletten 2 Stunden nach einer
Standardmahlzeit eingenommen wurden. Deshalb wird empfohlen, die Tabletten nach einer
ndchtlichen Niichternperiode (von mindestens 6 Stunden) einzunehmen und nach der Einnahme noch
mindestens 30 Minuten niichtern zu bleiben (siche Abschnitt 4.2).

Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln
Metabolische Wechselwirkungen werden als unwahrscheinlich angesehen, da Ibandronsdure die
wesentlichen menschlichen P450-Isoenzyme in der Leber nicht hemmt und gezeigt wurde, dass es das
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hepatische Cytochrom-P450-System bei Ratten nicht induziert (siche Abschnitt 5.2). Ibandronséure
wird ausschlieBlich iiber die Nieren ausgeschieden und unterliegt keiner Biotransformation.

H2-Antagonisten oder andere Arzneimittel, die zum Anstieg des pH-Wertes der Magenséure fithren
Bei ménnlichen Probanden sowie bei postmenopausalen Frauen verursachte die intravendse Gabe von
Ranitidin eine Zunahme der Bioverfiigbarkeit von Ibandronséure um etwa 20% (was innerhalb des
normalen Schwankungsbereichs der Bioverfiigbarkeit von Ibandronsiure liegt), wahrscheinlich ein
Ergebnis der reduzierten Magensiure. Jedoch ist eine Dosierungsanpassung von Ibandronsiure bei
gleichzeitiger Gabe von H2-Antagonisten oder Arzneimitteln, die zum Anstieg des pH-Wertes der
Magenséaure fithren, nicht erforderlich.

Acetylsalicylsdure und NSARs

Da Acetylsalicylsdure, nichtsteroidale Antirheumatika (NSARs) und Bisphosphonate mit
gastrointestinalen Irritationen im Zusammenhang stehen, ist bei gleichzeitiger Anwendung Vorsicht
geboten (siche Abschnitt 4.4).

Aminoglykoside

Vorsicht ist geboten, wenn Bisphosphonate gemeinsam mit Aminoglykosiden gegeben werden, da
beide Wirkstoffe zu einer Senkung der Serum-Calcium-Spiegel iiber ldngere Zeitraume fithren
konnen. Es ist auch auf eine moglicherweise gleichzeitig bestehende Hypomagnesidmie zu achten.

4.6 Fertilitit, Schwangerschaft und Stillzeit

Schwangerschaft

Bisher liegen keine ausreichenden Erfahrungen mit der Anwendung von Ibandronséure bei
Schwangeren vor. Studien an Ratten haben Reproduktionstoxizitit gezeigt (siche Abschnitt 5.3). Das
potenzielle Risiko fiir den Menschen ist nicht bekannt. Deshalb darf Ibandronsdure wéhrend der
Schwangerschaft nicht angewendet werden.

Stillzeit

Es ist nicht bekannt, ob Ibandronsiure in die Muttermilch tibergeht. In Studien an laktierenden Ratten
wurden nach intravendser Gabe geringe Konzentrationen von Ibandronséure in der Milch
nachgewiesen. Ibandronséure soll wihrend der Stillzeit nicht angewendet werden.

Fertilitét

Es liegen keine Daten zu Auswirkungen von Ibandronsiure auf den Menschen vor. In
Reproduktionsstudien mit oral behandelten Ratten verringerte Ibandronsiure die Fertilitdt. In Studien
mit Ratten, die intravends behandelt wurden, verringerte Ibandronsiure die Fertilitit bei hohen
Tagesdosen (siehe Abschnitt 5.3).

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fihigkeit zum Bedienen von
Maschinen

Auf Grundlage des pharmakodynamischen und pharmakokinetischen Profils und der berichteten
Nebenwirkungen wird erwartet, dass Ibandronsdure keinen oder einen zu vernachléssigenden Einfluss
auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen von Maschinen hat.

4.8 Nebenwirkungen

Zusammenfassung des Sicherheitsprofils

Die schwerwiegendsten Nebenwirkungen, die berichtet wurden, sind anaphylaktische
Reaktion/Schock, atypische Femurfrakturen, Kieferosteonekrose, gastrointestinale Irritation und
Augenentziindung (siehe Absatz ,,Beschreibung ausgewdhlter Nebenwirkungen" und Abschnitt 4.4).
Die Behandlung war am héufigsten mit einem Abfall der Serum-Calcium-Werte unter die
Normalwerte (Hypokalzémie), gefolgt von Dyspepsie, verbunden.




Tabellarische Liste der Nebenwirkungen

Tabelle 1 gibt einen Uberblick iiber die in den 2 Hauptstudien der Phase III aufgetretenen
Nebenwirkungen (Pravention skelettbezogener Ereignisse bei Patienten mit Brustkrebs und
Knochenmetastasen: 286 Patienten wurden mit Ibandronsdure Sandoz 50 mg oral behandelt) und
Nebenwirkungen aus Erfahrungen nach der Markteinfiihrung.

Nebenwirkungen sind nach MedDRA-Systemorganklasse und Haufigkeitskategorie aufgelistet.
Haufigkeitskategorien werden nach folgender Konvention definiert: sehr hdufig (> 1/10), haufig
(= 1/100, < 1/10), gelegentlich (> 1/1.000, < 1/100), selten (> 1/10.000, < 1/1.000), sehr selten

(< 1/10.000), nicht bekannt (Haufigkeit auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschétzbar).
Innerhalb jeder Haufigkeitsgruppe werden die Nebenwirkungen nach abnehmendem Schweregrad
angegeben.

Tabelle 1 Unerwiinschte Arzneimittelwirkungen, die wihrend der Einnahme von
Ibandronsiure auftraten

Systemorganklasse Haufig Gelegentlich Selten Sehr selten Nicht
bekannt
Erkrankungen des Anémie
Blutes und des
Lymphsystems
Erkrankungen des Uberemp- Asthmaexa
Immunsystems findlichkeit{, | -zerbation
Broncho-
spasmusT,
AngioddemT,
anaphyla-
ktische
Reaktion/
Schockt**
Stoffwechsel- und Hypokal-
Erndhrungsstorungen | zimie**
Erkrankungen des Paristhesie,
Nervensystems Dysgeusie
(Geschmacks-
stérungen)
Augenerkrankungen Augen-
entziindung
sk
Erkrankungen des Osophagitis, Blutungen,
Gastrointestinaltrakts | Bauch- Ulcus duodeni,
schmerzen, Gastritis,
Dyspepsie, Dysphagie,
Ubelkeit Mundtrocken-
heit
Erkrankungen der Pruritus Stevens-
Haut und des Johnson-
Unterhautzellgewebes Syndromf,
Erythema
multiformef,
Dermatitis
bullosat




Systemorganklasse Haufig Gelegentlich Selten Sehr selten Nicht
bekannt
Skelettmuskulatur-, Atypische Kiefer-osteo-
Bindegewebs- und sub- nekroset**
Knochenerkrankungen trochantére Knochennekro
und se des duBeren
diaphysére Gehorgangs
Femur- (Nebenwirkun
frakturent g der
Arzneimittelkl
asse der
Bisphosphonat
e)t
Erkrankungen der Azotdmie
Nieren und Harnwege (Urémie)
Allgemeine Asthenie Schmerzen in
Erkrankungen und der Brust,
Beschwerden am grippe-dhnliches
Verabreichungsort Syndrom,
Befindlich-
keitsstorung,
Schmerzen
Untersuchungen Erhohter
Parathormon-
Blutspiegel

**Weitere Informationen siche unten
TAus der Anwendungsbeobachtung gemeldet

Beschreibung ausgewéhlter Nebenwirkungen

Hypokalzimie
Eine verminderte Calciumausscheidung im Urin kann mit einer nicht behandlungsbediirftigen

Abnahme der Serumphosphatspiegel einhergehen. Der Serumcalciumspiegel kann auf
hypokalzdmische Werte abfallen.

Kieferosteonekrose

Fille von Kieferknochennekrosen wurden insbesondere bei Krebspatienten berichtet, die mit
Arzneimitteln behandelt wurden, die die Knochenresorption hemmen, darunter Ibandronséure (siche
Abschnitt 4.4). Fille von Kieferknochennekrosen wurden nach der Markteinfiihrung in
Zusammenhang mit Ibandronséure berichtet.

Augenentziindung
Augenentziindungen wie Uveitis, Episkleritis oder Skleritis sind unter Ibandronsduretherapie gemeldet
worden. In einigen Fillen klangen diese Ereignisse erst nach Absetzen der Ibandronsiure ab.

Anaphylaktische Reaktion/Schock
Félle von anaphylaktischer Reaktion/Schock, einschlieBlich tddlicher Ereignisse, wurden bei Patienten
berichtet, die mit Ibandronsiure intravends behandelt wurden.

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von groBBer Wichtigkeit. Sie
ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Verhiltnisses des Arzneimittels.
Angehdrige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung iiber
das in Anhang V aufgefiihrte nationale Meldesystem anzuzeigen.



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

4.9 Uberdosierung

Hinsichtlich einer Behandlung der Uberdosierung von Ibandronsiure Sandoz stehen keine
spezifischen Informationen zur Verfiigung. Jedoch kann eine orale Uberdosierung zu Ereignissen im
oberen Gastrointestinaltrakt, wie Magenverstimmung, Sodbrennen, Osophagitis, Gastritis oder Ulkus
fiihren. Milch oder Antazida sollten eingenommen werden, um Ibandronsidure Sandoz zu binden.
Wegen des Risikos einer Reizung der Speiserdhre sollte kein Erbrechen ausgeldst werden, und der
Patient sollte in vollig aufrechter Haltung verbleiben.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN
5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: Mittel zur Behandlung von Knochenerkrankungen, Bisphosphonate,
ATC-Code: MO5BAO06.

Ibandronsdure gehort zur Gruppe der Bisphosphonate, die spezifisch am Knochen wirken. Thre
selektive Wirkung auf das Knochengewebe ist durch die hohe Affinitit der Bisphosphonate zum
Knochenmineral bedingt. Bisphosphonate entfalten ihre Wirkung durch Hemmung der
Osteoklastenaktivitit, wenn auch der genaue Wirkmechanismus noch nicht vollstdndig geklart ist.

In vivo verhindert Ibandronséure die experimentell erzeugte Knochenzerstorung, die durch den Ausfall
der Gonadenfunktion, durch Retinoide, Tumore oder Tumorextrakte verursacht wird. Die Hemmung
der endogenen Knochenresorption wurde ebenfalls durch Kinetik-Studien mit “*Ca und durch die
Freisetzung von zuvor in das Skelett eingebautem, radioaktiv markiertem Tetracyclin gezeigt.

In Dosen, die deutlich {iber den pharmakologisch wirksamen Dosen lagen, hatte Ibandronsdure
keinerlei Einfluss auf die Knochenmineralisation.

Die Knochenresorption infolge einer bosartigen Erkrankung ist als iibermifBige Knochenresorption
gekennzeichnet, die nicht durch entsprechende Knochenbildung ausgeglichen wird. Ibandronséure
hemmt selektiv die Osteoklastenaktivitit und reduziert somit die Knochenresorption, was zur
Reduzierung von skelettalen Komplikationen der malignen Krankheit fiihrt.

Klinische Studien an Patienten mit Brustkrebs und Knochenmetastasen zeigten einen dosisabhingigen
hemmenden Effekt auf die Osteolyse (nachgewiesen durch Marker der Knochenresorption) sowie eine
dosisabhdngige Wirkung auf skelettale Ereignisse.

Die Priavention skelettbezogener Ereignisse bei Patienten mit Brustkrebs und Knochenmetastasen mit
Ibandronsdure 50 mg Tabletten wurde in zwei randomisierten, placebokontrollierten Phase-III-Studien
iiber 96 Wochen bewertet. Patientinnen mit Brustkrebs und radiologisch bestitigten
Knochenmetastasen erhielten randomisiert Placebo (277 Patienten) oder Ibandronsédure 50 mg

(287 Patienten). Die Ergebnisse dieser Studie sind nachfolgend zusammengefasst.

Primdre Endpunkte zur Wirksamkeit

Der primére Endpunkt der Studie war die Skeletal Morbidity Period Rate (SMPR). Dies war ein
zusammengefasster Endpunkt, der folgende skelettbezogenen Ereignisse (Skeletal Related Events,
SREs) als Subkomponenten aufwies:

- Bestrahlungstherapie der Knochen zur Behandlung von Frakturen/drohenden Frakturen
- Knochenoperation zur Behandlung von Frakturen

- vertebrale Frakturen

- nicht vertebrale Frakturen.

Die SMPR-Analyse war zeitangepasst und beriicksichtigte, dass ein oder mehrere Ereignisse, die
innerhalb einer 12-wdchigen Periode auftraten, moglicherweise in einem Zusammenhang stehen
konnten. Mehrfach auftretende Ereignisse wurden deshalb in einer 12-wochigen Periode zum Zweck



der Analyse nur einmal gezihlt. Gepoolte Daten aus diesen Studien zeigten einen signifikanten Vorteil
von Ibandronsédure 50 mg oral gegeniiber Placebo in der Abnahme der SREs, ermittelt durch die
SMPR (p =0,041). Ebenso gab es bei den mit Ibandronsiure behandelten Patienten im Vergleich zu
Placebo eine 38%ige Abnahme des Risikos, SREs zu entwickeln (relatives Risiko 0,62, p = 0,003).
Die Ergebnisse der Wirksamkeit sind in Tabelle 2 zusammengefasst.

Tabelle 2 Wirksamkeitsergebnisse (Brustkrebspatienten mit Knochenmetastasen)

Alle skelettalen Ereignisse (SREs)
Placebo Ibandronsdure 50 mg p-Wert
n=277 n=287
SMPR (pro Patient/Jahr) 1,15 0,99 p=0,041
Relatives Risiko fiir SRE - 0,62 p=0,003

Sekunddre Endpunkte zur Wirksamkeit

Eine statistisch signifikante Verbesserung der Knochenschmerzbewertung wurde fiir

Ibandronsédure 50 mg im Vergleich zu Placebo gezeigt. Die Schmerzreduzierung war im Vergleich zu
Placebo wihrend der gesamten Studie gleichbleibend unterhalb des Ausgangswertes und begleitet von
einer signifikanten Abnahme des Gebrauchs von Analgetika. Im Vergleich zu Placebo war die
Verschlechterung der Lebensqualitit und des WHO-Performance-Status bei den mit Ibandronsdure
behandelten Patienten signifikant geringer. Die Urinkonzentrationen des Knochenresorptionsmarkers
CTx (C-terminale Telopeptide des Kollagens Typ I) waren in der Ibandronsdure-Gruppe signifikant
niedriger im Vergleich zu Placebo. Diese Abnahme der CTx-Spiegel im Urin war signifikant korreliert
mit dem primédren Endpunkt zur Wirksamkeit SMPR (Kendall-tau-b (p < 0,001)). Eine tabellarische
Zusammenfassung dieser sekundiren Wirksamkeitsergebnisse ist in Tabelle 3 dargestellt.

Tabelle 3 Sekundire Wirksamkeitsergebnisse (Brustkrebspatienten mit Knochenmetastasen)

Placebo Ibandronsaure p-Wert
n=277 50 mg
n=287
Knochenschmerzen * 0,20 -0,10 p=0,001
Gebrauch von Analgetika* 0,85 0,60 p=0,019
Lebensqualitit * -26,8 -8,3 p=0,032
WHO-Performance-Skala* 0,54 0,33 p=0,008
Urin-CTx** 10,95 -77,32 p=0,001

* Mittlere Verdnderung vom Ausgangswert bis zur letzten Bewertung
** Mediane Veranderung vom Ausgangswert bis zur letzten Bewertung

Kinder und Jugendliche (siehe Abschnitt 4.2 und Abschnitt 5.2)

Die Sicherheit und Wirksamkeit von Ibandronsédure bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren ist
nicht erwiesen. Es liegen keine Daten vor.
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5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Resorption
Die Resorption der Ibandronsdure im oberen Gastrointestinaltrakt erfolgt nach oraler Applikation

rasch. Maximale Plasmakonzentrationen wurden im Niichternzustand innerhalb von 0,5 bis 2 Stunden
erreicht (Median 1 Stunde), und die absolute Bioverfiigbarkeit betrug etwa 0,6%. Das Ausmaf} der
Resorption wird bei gleichzeitiger Einnahme von Nahrungsmitteln oder Getranken (mit Ausnahme
von Wasser) beeintrachtigt. Bei Gabe von Ibandronsidure zusammen mit einem Standardfriihstiick ist
die Bioverfiigbarkeit im Vergleich zu derjenigen, die bei Personen im Niichternzustand beobachtet
wird, um 90% reduziert. Wird Ibandronsdure 30 Minuten vor einer Mahlzeit eingenommen, kommt es
zu einer Abnahme der Bioverfiigbarkeit um etwa 30%. Es gibt keine nennenswerte Abnahme der
Bioverfiigbarkeit, wenn Ibandronsdure 60 Minuten vor einer Mahlzeit eingenommen wird.

Die Bioverfiigbarkeit war um etwa 75% reduziert, wenn Ibandronséure Tabletten 2 Stunden nach einer
Standardmahlzeit eingenommen wurden. Deshalb wird empfohlen, dass die Tabletten nach einer
néichtlichen Niichternperiode (von mindestens 6 Stunden) eingenommen werden sollten, und nach der
Einnahme sollte noch mindestens 30 Minuten niichtern geblieben werden (siehe Abschnitt 4.2).

Verteilung
Nach anfinglicher systemischer Exposition bindet Ibandronsdure rasch an den Knochen oder wird mit

dem Urin ausgeschieden. Beim Menschen betrigt das scheinbare terminale Verteilungsvolumen
mindestens 90 1, und die Dosismenge, die den Knochen erreicht, wird auf 40 - 50% der im Kreislauf
befindlichen Dosis geschitzt. Die Proteinbindung im menschlichen Plasma betrigt etwa 87% bei
therapeutischen Konzentrationen, und deshalb ist eine Wechselwirkung mit anderen Arzneimitteln
aufgrund einer Verdrangung unwahrscheinlich.

Biotransformation
Es gibt keinerlei Hinweise, dass Ibandronsdure bei Tieren oder Menschen metabolisiert wird.

Elimination

Die resorbierte Fraktion der Ibandronsdure wird aus dem Kreislauf {iber die Knochenabsorption
(geschitzt etwa 40-50%) entfernt, und der Rest wird unveriandert iiber die Nieren ausgeschieden. Die
nicht resorbierte Fraktion der Ibandronsdure wird unveréndert mit den Fézes ausgeschieden.

Die Streubreite der beobachteten scheinbaren Halbwertszeiten ist gro3 und abhéngig von Dosis und
Testempfindlichkeit, doch liegt die scheinbare terminale Halbwertszeit im Allgemeinen im Bereich
von 10—60 Stunden. Jedoch fallen die frithen Plasmaspiegel schnell ab; sie erreichen 10% der
Hochstwerte innerhalb von 3 bzw. 8 Stunden nach intravenoser oder oraler Verabreichung.

Die Gesamtclearance von Ibandronsdure ist mit Durchschnittswerten im Bereich von 84—160 ml/min
niedrig. Die renale Clearance (etwa 60 ml/min bei gesunden postmenopausalen Frauen) betragt
50-60% der Gesamtkdrperclearance und steht in Beziehung zur Kreatinin-Clearance. Die Differenz
zwischen der scheinbaren Gesamt- und der renalen Clearance wird als Ausdruck der Aufnahme durch
den Knochen angesehen.

Der Sekretionsweg der renalen Elimination scheint keine bekannten sauren oder basischen
Transportsysteme einzuschlieen, die an der Ausscheidung anderer Wirkstoffe beteiligt sind.
AuBerdem hemmt Ibandronsiure nicht die wesentlichen menschlichen P450-Isoenzyme in der Leber
und induziert auch nicht das hepatische Cytochrom-P450-System bei Ratten.

Pharmakokinetik bei speziellen Patientengruppen

Geschlecht
Bioverfiigbarkeit und Pharmakokinetik von Ibandronsiure sind bei Ménnern und Frauen dhnlich.
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Ethnische Zugehérigkeit

Es gibt keine Hinweise auf klinisch relevante interethnische Unterschiede zwischen Asiaten und
Weillen beziiglich der Ibandronséure-Disposition. Zu Patienten afrikanischer Abstammung sind nur
wenige Daten verfligbar.

Niereninsuffizienz

Es besteht ein Zusammenhang zwischen der Exposition von Ibandronséure bei Patienten mit
Niereninsuffizienz verschiedenen Grades und der Kreatinin-Clearance (CLcr). Patienten mit schwerer
Niereninsuffizienz (CLcr < 30 ml/min), die iiber 21 Tage téglich 10 mg Ibandronséure oral erhielten,
zeigten 2- bis 3-fach hohere Plasmakonzentrationen als Patienten mit normaler Nierenfunktion
(CLcr > 80 ml/min). Die Gesamtclearance der Ibandronsdure war bei Patienten mit schwerer
Niereninsuffizienz auf 44 ml/min reduziert im Vergleich zu 129 ml/min bei Patienten mit normaler
Nierenfunktion. Bei Patienten mit leichter Niereninsuffizienz (CLcr > 50 und < 80 ml/min) ist keine
Dosisanpassung erforderlich. Bei Patienten mit moderater Niereninsuffizienz (CLcr > 30 und

< 50 ml/min) oder schwerer Niereninsuffizienz (CLcr < 30 ml/min) wird eine Dosisanpassung
empfohlen (siche Abschnitt 4.2).

Eingeschrinkte Leberfunktion (siehe Abschnitt 4.2)

Fiir Patienten mit eingeschriankter Leberfunktion liegen keine pharmakokinetischen Daten zu
Ibandronséure vor. Die Leber spielt keine signifikante Rolle bei der Clearance von Ibandronséure, da
diese nicht metabolisiert, sondern durch Ausscheidung iiber die Niere sowie durch Aufnahme in den
Knochen entfernt wird. Deshalb ist eine Dosisanpassung bei Patienten mit eingeschriankter
Leberfunktion nicht erforderlich. Da aulerdem die Proteinbindung von Ibandronséure in
therapeutischen Konzentrationen etwa 87% betrégt, ist es unwahrscheinlich, dass eine
Hypoproteindmie bei schweren Lebererkrankungen zu einer klinisch signifikanten Erh6hung der
freien Plasmakonzentration fiihrt.

Altere Patienten (siehe Abschnitt 4.2)

In einer Multivarianzanalyse erwies sich das Alter fiir keinen der untersuchten pharmakokinetischen
Parameter als ein unabhéngiger Faktor. Da die Nierenfunktion mit dem Alter abnimmt, ist diese der
einzige Faktor, der beriicksichtigt werden muss (siehe Abschnitt ,,Patienten mit Niereninsuffizienz*).

Kinder und Jugendliche (siehe Abschnitt 4.2 und Abschnitt 5.1)
Es liegen keine Daten zur Anwendung von Ibandronsiure Sandoz bei Patienten unter 18 Jahren vor.

5.3 Priklinische Daten zur Sicherheit

Préklinische Effekte wurden nur nach Expositionen beobachtet, die ausreichend {iber der maximalen
humantherapeutischen Exposition lagen. Die Relevanz fiir den Menschen wird als gering bewertet.
Wie bei anderen Bisphosphonaten wurde die Niere als das primére Zielorgan der systemischen
Toxizitit identifiziert.

Mutagenitdt/Karzinogenitdt:
Es wurde kein Anzeichen fiir ein karzinogenes Potenzial beobachtet. Untersuchungen zur
Genotoxizitdt ergaben keine Hinweise auf eine genetische Aktivitdt von Ibandronséiure.

Reproduktionstoxizitdt:

Bei intravends oder oral behandelten Ratten und Kaninchen gab es keine Hinweise auf eine direkte
fotale Toxizitdt oder teratogene Wirkung von Ibandronséure. In Reproduktionsstudien mit oral
behandelten Ratten bestanden die Auswirkungen auf die Fertilitét bei Dosierungen von 1 mg/kg/Tag
und mehr in erhohten Praimplantationsverlusten. In Reproduktionsstudien mit intravends behandelten
Ratten verringerte Ibandronsdure bei Dosierungen von 0,3 und 1 mg/kg/Tag die Spermienzahl und
verringerte bei Méannchen die Fertilitét bei 1| mg/kg/Tag und bei Weibchen bei 1,2 mg/kg/Tag. Die
unerwiinschten Wirkungen von Ibandronséure in Studien zur Reproduktionstoxizitit bei Ratten waren
diejenigen, die bei der Arzneimittelklasse der Bisphosphonate zu erwarten waren. Zu ihnen zidhlen
eine verringerte Anzahl der Nidationsstellen, eine Beeintrachtigung der natiirlichen Geburt (Dystokie),
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eine Zunahme viszeraler Variationen (Nierenbecken-Harnleiter-Syndrom) sowie Zahnanomalien bei
den F1-Nachkommen von Ratten.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN
6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Tablettenkern

Povidon

Mikrokristalline Cellulose
Crospovidon

Vorverkleisterte Stirke (Mais)
Glyceroldibehenat
Hochdisperses Siliciumdioxid

Tabletteniiberzug:
Lactose-Monohydrat
Macrogol 4000
Hypromellose
Titandioxid

6.2 Inkompatibilititen

Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

2 Jahre

6.4 Besondere Vorsichtsmafinahmen fiir die Aufbewahrung

In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen.

6.5 Artund Inhalt des Behiiltnisses

Ibandronsdure Sandoz 50 mg Filmtabletten sind in Blisterpackungen aus
Polyamid/Al/PVC-Aluminium-Folie mit 3, 6,9, 28 oder 84 Tabletten verpackt in einer Faltschachtel
erhéltlich.

Es werden moglicherweise nicht alle PackungsgroBen in den Verkehr gebracht.

6.6 Besondere VorsichtsmaBnahmen fiir die Beseitigung

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfallmaterial ist entsprechend den nationalen Anforderungen
zu beseitigen. Die Freisetzung von Arzneimitteln in die Umwelt sollte so gering wie moglich gehalten
werden.

7. INHABER DER ZULASSUNG

Sandoz GmbH

Biochemiestra3e 10

A-6250 Kundl
Osterreich
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8. ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/1/11/685/001
EU/1/11/685/002
EU/1/11/685/003
EU/1/11/685/004
EU/1/11/685/005

9. DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG/VERLANGERUNG DER
ZULASSUNG

Datum der Erteilung der Zulassung: 26. Juli 2011

Datum der letzten Verldngerung der Zulassung: 13. April 2016

10. STAND DER INFORMATION

Ausfiihrliche Informationen zu diesem Arzneimittel sind auf den Internetseiten der Européischen
Arzneimittel-Agentur http://www.ema.europa.eu verfligbar.
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ANHANG II

HERSTELLER, DER (DIE) FUR DIE CHARGENFREIGABE
VERANTWORTLICH IST (SIND)

BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE
ABGABE UND DEN GEBRAUCH

SONSTIGE BEDINGUNGEN UND AUFLAGEN DER
GENEHMIGUNG FUR DAS INVERKEHRBRINGEN

BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE

SICHERE UND WIRKSAME ANWENDUNG DES
ARZNEIMITTELS
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A. HERSTELLER, DER (DIE) FUR DIE CHARGENFREIGABE VERANTWORTLICH
IST (SIND)

Name und Anschrift des (der) Hersteller(s), der (die) fiir die Chargenfreigabe verantwortlich ist (sind)

Pharmathen S.A.

6, Dervenakion
EL-15351 Pallini Attiki
Griechenland

Pharmathen International S.A.
Industrial Park Sapes, Rodopi Prefecture, Block No 5, Rodopi 69300,
Giechenland

Lek S.A.

ul. Domaniewska 50 C
02-672 Warszawa
Polen

Lek Pharmaceuticals d.d.
Verovskova 57, 1526 Ljubljana
Slowenien

Salutas Pharma GmbH
Otto-von-Guericke-Allee 1, 39179 Barleben
Deutschland

Salutas Pharma GmbH
Dieselstrasse 5, 70839 Gerlingen
Deutschland

S.C. Sandoz, S.R.L.
Str. Livezeni nr. 7A, RO-540472 Targu-Mures
Rumaénien

In der Druckversion der Packungsbeilage des Arzneimittels miissen Name und Anschrift des
Herstellers, der fiir die Freigabe der betreffenden Charge verantwortlich ist, angegeben werden.

B. BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE ABGABE UND DEN
GEBRAUCH

Arzneimittel auf eingeschréinkte drztliche Verschreibung (siehe Anhang I: Zusammenfassung der
Merkmale des Arzneimittels, Abschnitt 4.2).

C. SONSTIGE BEDINGUNGEN UND AUFLAGEN DER GENEHMIGUNG FUR DAS
INVERKEHRBRINGEN

. Regelmiilig aktualisierte Unbedenklichkeitsberichte [Periodic Safety Update Reports
(PSURs)]

Die Anforderungen an die Einreichung von PSURs fiir dieses Arzneimittel sind in der nach
Artikel 107 ¢ Absatz 7 der Richtlinie 2001/83/EG vorgesehenen und im europdischen
Internetportal fiir Arzneimittel veréffentlichten Liste der in der Union festgelegten Stichtage
(EURD-Liste) — und allen kiinftigen Aktualisierungen — festgelegt.
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D. BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE SICHERE UND
WIRKSAME ANWENDUNG DES ARZNEIMITTELS

. Risikomanagement-Plan (RMP)

Der Inhaber der Genehmigung fiir das Inverkehrbringen (MAH) fiihrt die notwendigen, im
vereinbarten RMP beschriebenen und in Modul 1.8.2 der Zulassung dargelegten
Pharmakovigilanzaktivitidten und Maflnahmen sowie alle kiinftigen vereinbarten
Aktualisierungen des RMP durch.

Ein aktualisierter RMP ist einzureichen:

o nach Aufforderung durch die Europdische Arzneimittel-Agentur;

o jedes Mal wenn das Risikomanagement-System geéndert wird, insbesondere infolge neuer
eingegangener Informationen, die zu einer wesentlichen Anderung des Nutzen-Risiko-
Verhiltnisses fithren konnen oder infolge des Erreichens eines wichtigen Meilensteins (in
Bezug auf Pharmakovigilanz oder Risikominimierung).
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ANHANG III

ETIKETTIERUNG UND PACKUNGSBEILAGE
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A. ETIKETTIERUNG
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ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

Umkarton

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Ibandronséure Sandoz 50 mg Filmtabletten
Ibandronsdure

2.  WIRKSTOFF(E)

Jede Filmtablette enthélt 50 mg Ibandronsédure (als Mononatriumibandronat 1 H,O).

3. SONSTIGE BESTANDTEILE

Enthilt Lactose. Fiir weitere Informationen siehe Packungsbeilage.

4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

3 Filmtabletten
6 Filmtabletten
9 Filmtabletten
28 Filmtabletten
84 Filmtabletten

5. HINWEISE ZUR UND ART(EN) DER ANWENDUNG

Tabletten nicht lutschen, kauen oder zerkleinern.
Packungsbeilage beachten.
Zum Einnehmen

6. WARNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich autbewahren.

| 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8. VERFALLDATUM

Verwendbar bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen.
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10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Sandoz GmbH
Biochemiestralle 10
A-6250 Kundl
Osterreich

12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/1/11/685/001
EU/1/11/685/002
EU/1/11/685/003
EU/1/11/685/004
EU/1/11/685/005

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.:

| 14.  VERKAUFSABGRENZUNG

| 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

| 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

Ibandronséure Sandoz 50 mg

17. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - 2D-BARCODE

2D-Barcode mit individuellem Erkennungsmerkmal.

18. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT

PC {Nummer}
SN {Nummer}
NN {Nummer}
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MINDESTANGABEN AUF BLISTERPACKUNGEN ODER FOLIENSTREIFEN

Polyamid/Al/PVC — Blisterpackung mit Aluminiumfolie

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Ibandronséure Sandoz 50 mg Filmtabletten
Ibandronsdure

2. NAME DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Sandoz GmbH

3. VERFALLDATUM

Verw. bis

4. CHARGENBEZEICHNUNG

Lot

5. WEITERE ANGABEN
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B. PACKUNGSBEILAGE
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Gebrauchsinformation: Information fiir Patienten

Ibandronsiure Sandoz 50 mg Filmtabletten
Ibandronsdure

Lesen Sie die gesamte Packungsbeilage sorgfiltig durch, bevor Sie mit der Einnahme dieses

Arzneimittels beginnen, denn sie enthiilt wichtige Informationen.

- Heben Sie die Packungsbeilage auf. Vielleicht mdchten Sie diese spater nochmals lesen.

- Wenn Sie weitere Fragen haben, wenden Sie sich an Thren Arzt oder Apotheker.

- Dieses Arzneimittel wurde Thnen personlich verschrieben. Geben Sie es nicht an Dritte weiter.
Es kann anderen Menschen schaden, auch wenn diese die gleichen Beschwerden haben wie Sie.

- Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Ihren Arzt oder Apotheker. Dies gilt
auch fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage angegeben sind. Siche
Abschnitt 4.

Was in dieser Packungsbeilage steht

Was ist Ibandronsdure Sandoz und wofiir wird es angewendet?

Was sollten Sie vor der Einnahme von Ibandronsiure Sandoz beachten?
Wie ist Ibandronsdure Sandoz einzunehmen?

Welche Nebenwirkungen sind mdglich?

Wie ist Ibandronsdure Sandoz aufzubewahren?

Inhalt der Packung und weitere Informationen

A e

1. Was ist Ibandronsiure Sandoz und wofiir wird es angewendet?

Ibandronsdure Sandoz enthélt den Wirkstoff Ibandronsdure. Dieser gehort zu einer Gruppe von
Arzneimitteln, die als Bisphosphonate bekannt sind.

Ibandronsdure Sandoz Tabletten werden zur Behandlung von Erwachsenen angewendet und werden

Ihnen verschrieben, wenn Sie an Brustkrebs leiden, der sich auf Ihre Knochen ausgebreitet hat

(sogenannte ,,Knochenmetastasen®).

. Es unterstiitzt die Vorbeugung von Knochenbriichen (Frakturen).

. Es unterstiitzt die Vorbeugung von anderen Knochenkomplikationen, die eine Operation oder
eine Strahlentherapie erfordern kénnen.

Ibandronsdure Sandoz vermindert den Calciumverlust Ihrer Knochen. Dadurch wird verhindert, dass
Ihre Knochen schwicher werden.
2. Was sollten Sie vor der Einnahme von Ibandronsidure Sandoz beachten?

Ibandronsiure Sandoz darf nicht eingenommen werden,

o wenn Sie allergisch gegen Ibandronséure oder einen der in Abschnitt 6. genannten sonstigen
Bestandteile dieses Arzneimittels sind.

o wenn Sie bestimmte Probleme mit Threr Speiserdhre (der Verbindung zwischen Threm Mund
und Threm Magen) haben, wie eine Einengung oder Schwierigkeiten beim Schlucken.

o wenn Sie nicht in der Lage sind, mindestens eine Stunde (60 Minuten) lang zu stehen oder
aufrecht zu sitzen.

o wenn Sie einen niedrigen Calciumspiegel im Blut haben (Hypokalzédmie) oder frither einmal
hatten.

Wenn einer dieser Punkte auf Sie zutrifft, nehmen Sie dieses Arzneimittel nicht ein. Wenn Sie nicht
sicher sind, sprechen Sie mit IThrem Arzt oder Apotheker, bevor Sie Ibandronsdure Sandoz einnehmen.
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Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen

Nach der Markteinfiihrung wurde sehr selten {iber eine Nebenwirkung, die sogenannte
Kieferknochennekrose (Knochenschidigung des Kiefers), bei Patienten berichtet, die Ibandronsiure
zur Behandlung von Krankheiten erhielten, die in Zusammenhang mit Krebs stehen. Eine
Kieferknochennekrose kann auch noch nach Beendigung der Behandlung auftreten.

Es ist wichtig zu versuchen, die Entstehung einer Kieferknochennekrose zu verhindern, da diese
Erkrankung sehr schmerzhaft ist und moglicherweise schwer behandelt werden kann. Um das Risiko
fiir die Entstehung einer Kieferknochennekrose zu verringern, sollten Sie bestimmte
VorsichtsmaBinahmen ergreifen.

Vor Beginn der Behandlung informieren Sie den Arzt/das medizinische Fachpersonal falls:

. Sie Probleme mit [hrem Mund oder Ihren Zdhnen haben, zum Beispiel schlechte Zéhne,
Zahnfleischerkrankungen oder wenn bei Ihnen ein Zahn gezogen werden muss.

o Sie nicht regelmifBig zur zahndrztlichen Kontrolle gehen oder schon ldnger keine zahnérztliche
Kontrolluntersuchung mehr bei Ihnen durchgefiihrt wurde.

. Sie rauchen (da dies das Risiko flir Zahnprobleme erhéhen kann).

o Sie in der Vergangenheit bereits mit einem Bisphosphonat behandelt wurden (angewendet zur
Behandlung oder Vorbeugung von Knochenerkrankungen).

. Sie sogenannte Kortikosteroide (darunter Prednisolon oder Dexamethason) einnehmen.

) Sie Krebs haben.

Ihr Arzt wird Sie moglicherweise auffordern, eine zahnérztliche Untersuchung durchfiihren zu lassen,
bevor Sie die Behandlung mit Ibandronsiure Sandoz beginnen.

Wihrend der Behandlung miissen Sie auf eine gute Mundhygiene achten (einschlieSlich
regelméfigem Zéhneputzen) und regelméBig zahnérztliche Kontrolluntersuchungen durchfiihren
lassen. Wenn Sie eine Zahnprothese tragen, sollten Sie sicherstellen, dass diese gut sitzt. Wenn Sie in
zahnérztlicher Behandlung sind oder sich einem zahnéarztlichen Eingriff unterziehen miissen (z. B.
wenn ein Zahn gezogen werden muss), informieren Sie Thren Arzt iiber diese Behandlung und teilen
Sie Threm Zahnarzt mit, dass Sie mit Ibandronsiure Sandoz behandelt werden.

Informieren Sie umgehend Thren Arzt und Thren Zahnarzt, wenn Sie Probleme mit [hrem Mund oder
Ihren Zahnen bekommen, darunter lockere Zéhne, Schmerzen oder Schwellungen, nicht verheilende
Wunden oder ablaufendes Sekret im Mund. Diese Probleme kénnen Anzeichen einer
Kieferknochennekrose sein.

Bitte sprechen Sie mit Ihrem Arzt oder Apotheker, bevor Sie Ibandronséure Sandoz einnehmen,

. wenn Sie allergisch gegen ein anderes Bisphosphonat sind.

o wenn Sie Schluckbeschwerden oder Verdauungsprobleme haben.

o wenn Sie einen besonders hohe oder niedrige Konzentration von Vitamin D oder bestimmten
Mineralien im Blut haben.

o wenn Sie an Nierenbeschwerden leiden.

Es konnen Reizungen, Entziindungen oder Geschwiire in der Speiserdhre (Osophagus), oft mit
Symptomen wie starken Schmerzen im Brustkorb, starken Schmerzen beim Schlucken von Speisen
und/oder Getrinken, starke Ubelkeit oder Erbrechen auftreten, insbesondere dann, wenn Sie kein
volles Glas Wasser getrunken haben und/oder sich innerhalb der ersten Stunde nach Einnahme von
Ibandronsdure Sandoz hinlegen. Wenn bei [hnen diese Symptome auftreten, brechen Sie die Einnahme
von Ibandronsédure Sandoz ab und informieren Sie sofort Thren Arzt (sieche Abschnitte 3 und 4).

Kinder und Jugendliche
Ibandronsdure Sandoz darf bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren nicht angewendet werden.

25



Einnahme von Ibandronsiure Sandoz zusammen mit anderen Arzneimitteln

Informieren Sie Ihren Arzt oder Apotheker, wenn Sie andere Arzneimittel einnehmen/anwenden,
kiirzlich andere Arzneimittel eingenommen/angewendet haben oder beabsichtigen andere Arzneimittel
einzunehmen/anzuwenden. Der Grund hierfiir ist, dass Ibandronsidure Sandoz andere Arzneimittel in
ihrer Wirkung beeinflussen kann. Umgekehrt kdnnen auch andere Arzneimittel die Wirkung von
Ibandronséure Sandoz beeinflussen.

Informieren Sie Ihren Arzt oder Apotheker insbesondere, wenn Sie eins der folgenden

Arzneimittel einnehmen/anwenden:

o Calcium-, Magnesium- Eisen- oder Aluminiumerginzungsmittel

o Acetylsalicylsdure und bestimmte Schmerzmittel (so genannte nicht-steroidale Antirheumatika,
NSARs), wie Ibuprofen oder Naproxen, da NSARs und Ibandronsdure Sandoz den Magen und
Darm reizen konnen.

. Antibiotika zum Spritzen aus der Gruppe der sogenannten Aminoglykoside, zum Beispiel
Gentamicin, da sowohl Aminoglykoside als auch Ibandronsidure Sandoz den Calciumgehalt im
Blut verringern kdnnen.

Die Einnahme von Medikamenten, die die Magensdure verringern, z. B. Cimetidin oder Ranitidin,
kann die Wirkung von Ibandronsiure Sandoz leicht verstdrken.

Einnahme von Ibandronsiure Sandoz zusammen mit Nahrungsmitteln und Getrinken
Nehmen Sie Ibandronsidure Sandoz nicht zusammen mit einer Mahlzeit oder Getranken, mit
Ausnahme von Wasser, ein, da die Wirkung des Arzneimittels beeintrdchtigt wird, wenn es mit einer
Mahlzeit oder Getranken eingenommen wird (siche Abschnitt 3).

Nehmen Sie mindestens 6 Stunden vor der Einnahme von Ibandronsdure Sandoz keine Mahlzeit,
Getranke (mit Ausnahme von Wasser) oder andere Arzneimittel oder Ergéinzungsstoffe (z. B.
Produkte, die Calcium (Milch), Aluminium, Magnesium und Eisen enthalten) ein. Warten Sie nach der
Einnahme Threr Tablette mindestens 30 Minuten. Dann diirfen Sie wieder etwas essen und trinken
sowie Arzneimittel oder Ergdnzungsstoffe einnehmen (siche Abschnitt 3).

Schwangerschaft und Stillzeit
Sie diirfen Ibandronsdure Sandoz nicht einnehmen, wenn Sie schwanger sind, beabsichtigen,
schwanger zu werden oder stillen.

Fragen Sie vor der Einnahme dieses Arzneimittels Thren Arzt oder Apotheker um Rat.

Verkehrstiichtigkeit und Fihigkeit zum Bedienen von Maschinen

Sie konnen fahren und Maschinen bedienen, da erwartet wird, dass Ibandronsdure Sandoz keinen oder
einen zu vernachldssigenden Einfluss auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen von
Maschinen hat. Sprechen Sie vorher mit lhrem Arzt, wenn Sie aktiv am StraBenverkehr teilnehmen
oder Maschinen oder Werkzeuge bedienen wollen.

Ibandronsiure Sandoz enthiilt Lactose und Natrium

Dieses Arzneimittel enthilt Lactose. Bitte nehmen Sie Ibandronsidure Sandoz erst nach Riicksprache
mit Threm Arzt ein, wenn Thnen bekannt ist, dass Sie unter einer Zuckerunvertréglichkeit leiden.
Dieses Arzneimittel enthélt weniger als | mmol Natrium (23 mg) pro Filmtablette, d. h., es ist nahezu
,.hatriumfrei®.

3. Wie ist Ibandronsiure Sandoz einzunehmen?

Nehmen Sie dieses Arzneimittel immer genau nach Absprache mit Threm Arzt ein. Fragen Sie bei
Ihrem Arzt oder Apotheker nach, wenn Sie sich nicht sicher sind.
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Nehmen Sie Ihre Tablette mindestens 6 Stunden nach einer Mahlzeit, Getrdnken (mit Ausnahme von
Wasser) oder anderen Arzneimitteln oder Ergdnzungsstoffen ein. Sie sollten kein Wasser mit einem
hohen Gehalt an Calcium trinken. Bei Bedenken hinsichtlich moglicher hoher Calciumwerte im
Leitungswasser (Wasser hoher Harte) wird empfohlen, dass Sie Tafelwasser mit einem niedrigen
Mineralgehalt trinken.

Moglicherweise wird Thr Arzt regelméBig Blutuntersuchungen durchfiihren, solange Sie
Ibandronsdure Sandoz einnehmen. Damit will er {iberpriifen, dass Sie die richtige Menge des
Medikaments einnehmen.

So nehmen Sie das Medikament ein

Es ist wichtig, dass Sie Ibandronsdure Sandoz wie vorgeschrieben und zur richtigen Zeit einnehmen.
Anderenfalls kann es Reizungen, Entziindungen oder Geschwiire in der Speiserdhre (Osophagus)
verursachen.

Wenn Sie die folgenden Anweisungen beachten, konnen Sie dazu beitragen, diesen Beschwerden

vorzubeugen:

o Nehmen Sie Thre Tablette ein, gleich wenn Sie morgens aufstehen — bevor Sie die erste Nahrung
oder das erste Getrank des Tages zu sich nehmen oder andere Medikamente oder
Ergidnzungsstoffe einnehmen.

. Nehmen Sie Thre Ibandronsdure Sandoz Tablette nur mit einem vollen Glas Wasser (etwa
200 ml) ein. Nehmen Sie Ihre Tablette nicht mit anderen Getridnken aufler mit Wasser ein.

. Schlucken Sie die Tablette ganz. Die Tablette darf nicht gekaut, gelutscht oder zerdriickt
werden. Achten Sie darauf, dass sie sich nicht bereits in Threm Mund auflst.

. Warten Sie nach Einnahme Ihrer Tablette mindestens 30 Minuten. Dann kdnnen Sie Thre erste
Mabhlzeit, Thr erstes Getridnk und andere Arzneimittel oder Ergdnzungsstoffe zu sich nehmen.
. Nehmen Sie Thre Ibandronsidure Sandoz Tablette in einer aufrechten (sitzenden oder stehenden)

Haltung ein und legen Sie sich wihrend der ndchsten Stunde (60 Minuten) nach Einnahme der
Tablette nicht hin. Anderenfalls kann ein Teil des Arzneimittels in Ihre Speiserohre
zuriicklaufen.

Wie viel wird eingenommen?

Die iibliche Dosis Ibandronséure Sandoz betrigt eine Tablette pro Tag. Wenn Sie eine mittelschwere
Storung der Nierenfunktion haben, wird Thr Arzt Thre Dosis eventuell auf eine Tablette alle zwei Tage
herabsetzen. Wenn Sie eine schwere Stérung der Nierenfunktion haben, wird Thr Arzt IThre Dosis
eventuell auf eine Tablette pro Woche herabsetzen.

Wenn Sie eine grofiere Menge von Ibandronsiure Sandoz eingenommen haben, als Sie sollten
Wenn Sie zu viele Tabletten eingenommen haben, sprechen Sie sofort mit einem Arzt oder gehen Sie
ins Krankenhaus. Trinken Sie vorher ein volles Glas Milch. Losen Sie kein Erbrechen aus. Legen Sie
sich nicht hin.

Wenn Sie die Einnahme von Ibandronsiure Sandoz vergessen haben

Nehmen Sie nicht die doppelte Menge ein, wenn Sie die vorherige Einnahme vergessen haben. Wenn
Sie normalerweise eine Tablette pro Tag nehmen, lassen Sie die vergessene Tablette einfach aus und
setzen Sie die Einnahme am néchsten Tag ganz normal fort. Wenn Sie normalerweise eine Tablette
jeden zweiten Tag oder einmal in der Woche nehmen, fragen Sie Ihren Arzt oder Apotheker um Rat.

Wenn Sie die Einnahme von Ibandronséiure Sandoz abbrechen
Nehmen Sie Ibandronsédure Sandoz so lange ein, wie Ihr Arzt es IThnen verordnet, denn das

Medikament wirkt nur, wenn es regelmifBig genommen wird.

Wenn Sie weitere Fragen zur Einnahme dieses Arzneimittels haben, wenden Sie sich an Thren Arzt
oder Apotheker.
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4. Welche Nebenwirkungen sind moglich?

Wie alle Arzneimittel kann auch dieses Arzneimittel Nebenwirkungen haben, die aber nicht bei jedem
auftreten miissen.

Informieren Sie umgehend das medizinische Fachpersonal oder einen Arzt, wenn Sie eine der
aufgefiihrten schwerwiegenden Nebenwirkungen bemerken — Sie benotigen moglicherweise eine
medizinische Notfallbehandlung:

Haiufig: (kann bis zu 1 von 10 Personen betreffen)
o Ubelkeit, Sodbrennen und Schluckbeschwerden (Entziindungen in der Speiserdhre)

Gelegentlich: (kann bis zu 1 von 100 Personen betreffen)
o starke Magenschmerzen. Dies kdnnten Anzeichen fiir ein blutendes Geschwiir im ersten
Darmabschnitt (Duodenum) sein oder fiir eine Entziindung Threr Magenschleimhaut (Gastritis)

Selten: (kann bis zu 1 von 1.000 Personen betreffen)

. Augenschmerzen und -entziindungen (wenn andauernd)

. neu auftretende Schmerzen, Schwiche oder Beschwerden in Oberschenkel, Hiifte oder Leiste.
Sie haben eventuell ein frithes Anzeichen fiir einen mdglichen, ungewdhnlichen
Oberschenkelknochenbruch.

Sehr selten: (kann bis zu 1 von 10.000 Personen betreffen)

o Schmerzen oder Entziindungen in Mund oder Kiefer. Sie haben eventuell friihe Anzeichen
schwerwiegender Kieferprobleme (Nekrose [totes Knochengewebe] im Kieferknochen).
o Juckreiz, Schwellung von Gesicht, Lippen, Zunge und Rachen, einhergehend mit

Atembeschwerden. Sie haben eventuell eine schwerwiegende, moglicherweise
lebensbedrohliche, allergische Reaktion.

. Schwere unerwiinschte Hautreaktionen.

. Sprechen Sie mit Threm Arzt, wenn bei [hnen Ohrenschmerzen, Ausfluss aus dem Ohr und/oder
eine Ohreninfektion auftreten. Diese konnten Anzeichen fiir eine Schidigung der Knochen im
Ohr sein.

Nicht bekannt: (Haufigkeit auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschétzbar)
. Asthmaanfall

Weitere mogliche Nebenwirkungen

Haiufig: (ksnn bis zu 1 von 10 Personen betreffen)
o Bauchschmerzen, Verdauungsstérung

. erniedrigte Calciumspiegel im Blut

o Schwichegefiihl

Gelegentlich: (ksnn bis zu 1 von 100 Personen betreffen)

Schmerzen im Brustkorb

Kribbeln oder Taubheitsgefiihl auf der Haut (Parésthesie)

Grippedhnliche Symptome, allgemeines Unwohlsein oder Schmerzen
Mundtrockenheit, ungewohnlicher Geschmack im Mund, Schluckbeschwerden
Anémie (Blutarmut)

erhohter Harnstoffspiegel oder erhohter Parathormonspiegel im Blut

Meldung von Nebenwirkungen

Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Thren Arzt oder Apotheker. Dies gilt auch
fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage angegeben sind. Sie konnen
Nebenwirkungen auch direkt {iber das in Anhang V aufgefiihrte nationale Meldesystem anzeigen.
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Indem Sie Nebenwirkungen melden, konnen Sie dazu beitragen, dass mehr Informationen iiber die
Sicherheit dieses Arzneimittels zur Verfiigung gestellt werden.

5. Wie ist Ibandronsaure Sandoz aufzubewahren?
Bewahren Sie dieses Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich auf.

Sie diirfen dieses Arzneimittel nach dem auf der Blisterpackung nach ,,Verw. bis* und dem Umbkarton
nach ,,Verwendbar bis“ angegebenen Verfalldatum nicht mehr verwenden. Das Verfalldatum bezieht
sich auf den letzten Tag des angegebenen Monats.

In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen.

Entsorgen Sie Arzneimittel nicht im Abwasser oder Haushaltsabfall. Fragen Sie Thren Apotheker, wie
das Arzneimittel zu entsorgen ist, wenn Sie es nicht mehr verwenden. Sie tragen damit zum Schutz der
Umwelt bei.

6. Inhalt der Packung und weitere Informationen

Was Ibandronsiure Sandoz enthilt
- Der Wirkstoff ist: Ibandronsdure. Jede Filmtablette enthilt 50 mg Ibandronsaure (als
Mononatriumibandronat 1 H,0).

Die sonstigen Bestandteile sind:

- Tablettenkern: Povidon, mikrokristalline Cellulose, Crospovidon, vorverkleisterte
Stirke (Mais), Glyceroldibehenat, hochdisperses Siliciumdioxid.
- Tabletteniiberzug: Titandioxid, Lactose-Monohydrat, Hypromellose, Macrogol 4000.

Wie Ibandronsiure Sandoz aussieht und Inhalt der Packung

Die Filmtabletten sind weille, runde, bikonvexe Tabletten in einer Blisterpackung aus
Polyamide/Al/PVC-Aluminium-Folie. Sie sind erhéltlich in Packungen mit 3, 6, 9, 28 und
84 Tabletten.

Es werden moglicherweise nicht alle Packungsgroflen in den Verkehr gebracht.

Pharmazeutischer Unternehmer
Sandoz GmbH

Biochemiestrafie 10

A-6250 Kundl

Osterreich

Hersteller
Pharmathen S.A.
Dervenakion 6
Pallini 15351
Attiki
Griechenland

Und

Pharmathen International S.A.
Industrial Park Sapes, Street block 5
69300 Sapes, Prefecture of Rodopi
Griechenland
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Und

Lek S.A.

ul. Domaniewska 50 C
02-672 Warschau
Polen

Und

Lek Pharmaceuticals d.d.
Verovskova 57, 1526 Laibach
Slowenien

Und

Salutas Pharma GmbH
Otto-von-Guericke-Allee 1, 39179 Barleben
Deutschland

Und

Salutas Pharma GmbH
Dieselstrasse 5, 70839 Gerlingen
Deutschland

Und

S.C. Sandoz, S.R.L.

Str. Livezeni nr. 7A, RO-540472 Targu-Mures
Ruménien

Falls Sie weitere Informationen iiber das Arzneimittel wiinschen, setzen Sie sich bitte mit dem

ortlichen Vertreter des pharmazeutischen Unternehmers in Verbindung.

Belgié/Belgique/Belgien
Sandoz nv/sa
Tél/Tel: +32 27229797

bbarapus

BO Sandoz Bulgaria

55 Nikola Vaptsarov blvd, EXPO 2000, build.4,
fl.4

BG-1407 Sofia

Ten.: + 3592970 47 47

Ceska republika

Sandoz s.r.o.

Na Pankraci 1724/129

CZ 140 00, Praha 4 - Nusle
Tel: +420 225 775 111
office.cz@sandoz.com

Kvonpog

Sandoz Pharmaceuticals d.d.
Verovskova Ulica 57,
SI-1000 Ljubljana,

Slovenia

TnA: +357 22 69 0690

Latvija

Sandoz d.d. Latvia filiale
K.Valdemara iecla 33 — 29
LV-1010 Riga

Tel: +371 67892006

Lietuva

Sandoz Pharmaceuticals d.d
Branch Office Lithuania
Seimyniskiy g. 3A

LT — 09312 Vilnius

Tel: +370 5 2636 037



Danmark, island, Norge
Sandoz A/S

Edvard Thomsens Vej 14
DK-2300 Kgbenhavn S
Danmérk/Danmark
info.danmark@sandoz.com
TIf: +45 6395 1000

Deutschland, Luxembourg/Luxemburg

Hexal AG

Industriestr. 25
D-83607 Holzkirchen
Deutschland/Allemagne
Tel: +49 8024/908-0
service@hexal.com

Eesti

Sandoz d.d. Eesti filiaal
Parnu mnt 105

EE - 11312 Tallinn
Tel: +372 6652 400
Info.ee@sandoz.com

E\hada
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30 210281 17 12

Espaiia

Sandoz Farmacéutica, S.A./ BEXAL
FARMACEUTICA, S.A.

Centro Empresarial Osa Mayor
Avda. Osa Mayor, n° 4

E-28023 (Aravaca) Madrid

Tel: +34 91 548 84 04
Registros.spain@sandoz.com

France

Sandoz SAS

49, avenue Georges Pompidou
F-92593 Levallois-Perret Cedex
Tél: +33 149 64 48 00

Hrvatska

Sandoz d.o.o.
Maksimirska 120

HR — 10 000 Zagreb
Tel : +385 12353111
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Magyarorszag

Sandoz Hungéria Kft.

Tel: +36 1 430 2890
mailto:info.hungary@sandoz.com

Malta

Sandoz Pharmaceuticals d.d.
Verovskova Ulica 57,
SI-1000 Ljubljana,

Slovenia

Tel: +356 21222872

Nederland

Sandoz B.V.
Veluwezoom 22
NL-1327 AH Almere
Tel: +31 36 52 41 600

Osterreich

Sandoz GmbH
Biochemiestr. 10
A-6250 Kundl

Tel: +43 5338 2000

Polska

Sandoz Polska Sp. z o.0.
ul. Domaniewska 50 C
02-672 Warszawa

Tel.: +48 22 209 70 00
biuro.pl@sandoz.com

Portugal

Sandoz Farmacéutica Lda.

Avenida Professor Doutor Cavaco Silva, n.° 10E
Taguspark

2740-255 Porto Salvo

Tel: +351 21 196 40 00

Romania

Sandoz S.R.L.

Strada Livezeni 7A
540472 Targu Mures
Tel: +40 21 407 51 60


mailto:info.hungary@sandoz.com
mailto:biuro.pl@sandoz.com

Ireland

ROWEX LTD
Newtown
IE-Bantry Co. Cork
P75 V009

Tel: +353 27 50077

Italia

Sandoz S.p.A.

Largo Umberto Boccioni, 1
[-21040 Origgio / VA

Tel: +39 02 96541

United Kingdom (Northern Ireland)
Sandoz Ltd

Park View, Riverside Way
Watchmoor Park

Camberley, Surrey

GUI15 3YL United Kingdom

Tel: +44 1276 69 8020
uk.drugsafety@sandoz.com

Suomi/Finland
Sandoz A/S
Edvard Thomsens vej 14

DK-2300 Ké6penhamina S/K&penhamn S

info.suomi@sandoz.com
TIf: +45 6395 1000

Slovenija

Lek Pharmaceuticals d.d.
Verovskova 57

SI-1526 Ljubljana

Tel: +386 1 580 21 11
Info.lek@sandoz.com

Slovenska republika

Sandoz d.d. - organiza¢na zlozka
Zizkova 22B

SK-811 02 Bratislava

Tel: +421 2 50 706 111

Sverige

Sandoz A/S

Edvard Thomsens vej 14
DK-2300 Képenhamn S
info.sverige@sandoz.com
TIf: +45 6395 1000

Diese Packungsbeilage wurde zuletzt iiberarbeitet im {MM.JJJJ}.

Ausfiihrliche Informationen zu diesem Arzneimittel sind auf den Internetseiten der Européischen

Arzneimittel-Agentur http://www.ema.europa.eu/ verfiigbar.
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