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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Bondenza 150 mg pilloli miksija b’rita.

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA
Kull pillola miksija b’rita fiha 150 mg ibandronic acid (bhala sodium monohydrate).

Ecc¢ipjenti b’effett maghruf:
Fih 162.75 mg lactose monohydrate (ekwivalenti ghal 154.6 mg ta’ lactose anidru).

Ghal-lista kompluta ta’ ec¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA \
Pillola miksija b’rita /\/
Pilloli bojod sa fl-offwajt miksija b’rita, b’forma oblung immarkati “BNVA” f&f\a u “150” fuq in-

naha I-ohra. $,\'O
4. TAGHRIF KLINIKU @
SF

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici 6

Kura ta’ l-osteoporozi fin-nisa f’riskju akbar ta’ ksur w. %nenopawza (ara sezzjoni 5.1). Intwera
tnaqqis fir-riskju ta’ ksur vertebrali, 1-effikacja fuq il ks > 1-ghonq femorali ghadha ma gietx
stabbilita.

N\

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandui&;g ata

Pozologija
Id-doza rakkomandata hija ta’ pill \ }da miksija b’rita ta’ 150 mg darba kull xahar. Preferibilment,
il-pillola ghandha tittiched fl-i 1s a kull xahar.

Bondenza ghandu jittiehed 6]1 ta’ sawm (mill-inqas 6 sighat) u siegha qabel l-ewwel ikel jew
xorb (ghajr ilma) tal-gu (ara sezzjoni 4.5) jew kwalunkwe prodott medic¢inali jew
supplimentazzjoni (@ al¢ju) ohra li jittiehdu mill-halgq.

F’kaz li tinqabga (Qa, il-pazjenti ghandhom jigu informati biex jiehdu pillola wahda ta’ Bondenza
150 mg filghdgu wara li 1-pillola tigi mfakkra, sakemm il-hin sad-doza pprogrammata li jmiss huwa fi
zmien sebat ijiem. Wara, l-pazjenti ghandhom ikomplu jiehdu d-doza taghhom darba fix-xahar fid-
data pprogrammata originali taghhom.

Jekk id-doza pprogrammata li jmiss hija fi zmien sebat ijiem, il-pazjenti ghandhom jistennew sad-doza
li jmiss u wara jkomplu jiehdu pillola wahda darba fix-xahar kif ipprogrammat originarjament. Il-
pazjenti m’ghandhomx jiehdu zewg pilloli fl-istess gimgha.

Il-pazjenti ghandhom jir¢ievu kal¢ju u/jew vitamina D supplimentari jekk 1-ammont li jkunu ged
jiehdu fid-dieta ma jkunx bizzejjed (ara sezzjoni 4.4 u sezzjoni 4.5).

L-ahjar tul ta’ zmien ta’ kura b’bisphosphonate ghall-osteoporozi ghadu ma giex stabbilit. I1-bzonn ta’
kontinwazzjoni tal-kura ghandu jigi stmat mill-gdid kull tant Zmien skont il-benefi¢¢ji u r-riskji li jista’
jkollu Bondenza fuq bazi tal-pazjenti individwali, b’mod partikolari wara 5 snin jew aktar li jkun ilha
tintuza I-kura.



Popolazzjonijiet specjali

Pazjenti b’indeboliment tal-kliewi

Bondenza mhux irrakkomandat ghal pazjenti bi tnehhija tal-krejatinina taht 30 ml/min minhabba
esperjenza klinika limitata (ara sezzjoni 4.4 u sezzjoni 5.2).

Ma hu mehtieg 1-ebda tibdil fid-doza ghal pazjenti b’indeboliment hafif jew moderat tal-kliewi meta t-
tnehhija tal-krejatinina hija 30 ml/min jew aktar.

Pazjenti b’indeboliment tal-fwied
L-ebda tibdil fid-doza ma huwa mehtieg (ara sezzjoni 5.2).

Popolazzjoni anzjana (>65 sena)
L-ebda tibdil fid-doza ma huwa mehtieg (ara sezzjoni 5.2)

Popolazzjoni pedjatrika
M’hemm l-ebda uzu rilevanti ta’ Bondenza fi tfal b’eta inqas minn 18-il sena, u Bondenza ma kienx
studjat f*din il-popolazzjoni (ara sezzjoni 5.1 u sezzjoni 5.2).

Metodu ta’ kif ghandu jinghata /\:b
Ghall-uzu orali. /v

gieghda jew bilwieqfa f’pozizzjoni dritta. [lma b’konéentrazzjo lja ta’ kal¢ju m’ghandux
jintuza. Jekk ikun hemm thassib dwar il-possibbilta ta’ livelli in ta’ kal¢ju fl-ilma tal-vit
(ilma tqil), huwa rrakkomandat li tuza ilma tal- ﬂlxkun & ut baxx ta’ minerali.

- Il-pilloli ghandhom jinbelghu shah ma’ tazza ilma (180 sa 240 $ li I-pazjent ikun bil-

- Il-pazjenti m’ghandhomx jimteddu ghal siegha wara | Bondenza.
- Ilma huwa l-uniku xorb li ghandu jittiehed ma’ B
- Il-pazjenti m’ghandhomx jomoghdu jew 1sofful mmhabba l-potenzjal ghal ul¢erazzjoni

orofaringali. @

4.3 Kontra-indikazzjonijiet . \\

- Sensittivita e¢¢essiva ghal ibandro @eld jew ghal kwalunkwe wiehed mill-ec¢¢ipjenti elenkati
fis-sezzjoni 6.1. 6

- Ipokal¢imija

- Anormalitajiet tal-esofagu @'ardjaw t-tbattil ta’ 1-esofagu bhal djuq jew akalasja

- Inabbilta li toqghod bil éﬂa jew bilgieghda dritt ghal mill-inqas 60 minuta

4.4 Twissijiet spec;a)i%-prekawz;omjlet ghall-uzu

Ipokalcimija 6
Ipokal¢imija gaj Qi ghandha tigi kkoreguta gabel ma tinbeda terapija b’ Bondenza. Disturbi ohra tal-
metabolizmu¥gl-ghadam u tal-minerali ukoll ghandhom jigu kkurati b’mod effettiv. Tehid adegwat ta’
kal¢ju u ta’ vitamina D huwa importanti ghall-pazjenti kollha.

Irritazzjoni gastro-intestinali

Bisphosphonates moghtija mill-halq jistghu jikkawzaw irritazzjoni lokali tal-mukuza tal-apparat
gastro-intestinali ta’ fuq. Minhabba l-possibbilta ta’ dawn l-effetti irritanti u I-potenzjal ta’ rkadar tal-
marda prin¢ipali, ghandu jkun hemm kawtela meta Bondenza jinghata lill-pazjenti bi problemi attivi
tal-apparat gastro-intestinali ta’ fuq (ez. esofagu ta’ Barrett maghruf, disfagija, mard esofagali ichor,
gastrite, duwodenite jew ulceri).

F’pazjenti li kienu ged jir¢ievu kura b’bisphosphonates orali kienu rrapportati reazzjonijiet avversi
bhal esofagite, ulceri esofagali u brix esofagali, ’xi kazijiet severi u li jehtiegu dhul 1-isptar, b>’mod
rari bi fsada jew segwit minn djuq jew perforazzjoni esofagali. Ir-riskju ta’ esperjenzi avversi esofagali
severi jidher li huwa akbar f’pazjenti li ma jsegwux l-istruzzjoni tad-dozagg u/jew li jkomplu jiehdu
bisphosphonates orali wara li jizviluppaw sintomi li jissuggerixxu irritazzjoni esofagali. Il-pazjenti
ghandhom jaghtu attenzjoni partikolari lil u jkunu jistghu jsegwu l-istruzzjonijiet tad-dozagg (ara
sezzjoni 4.2).



It-tobba ghandhom joqghodu attenti ghal xi sinjali jew sintomi li jindikaw il-possibbilta ta’ reazzjoni
esofagali u l-pazjenti ghandhom jigu mghallma biex iwaqqfu Bondenza u jfittxu attenzjoni medika
jekk jizviluppaw disfagija, odinofagija, ugigh retrosternali jew hruq ta’ stonku gdid jew li rkada.
Filwaqt 1i ma kienet osservata l-ebda zjieda fir-riskju fi provi klini¢i kkontrollati, wara t-tqeghid fis-
suq kien hemm rapporti ta’ ul¢eri gastrici u duwodenali bl-uzu ta’ bisphosphonate orali, xi whud
severi u b’kumplikazzjonijiet.

Peress li prodotti medi¢inali Anti-Infjammatorji mhux Sterojdi u bisphosphonates it-tnejn, huma
assoc¢jati ma’ rritazzjoni gastro-intestinali, ghandha tinghata attenzjoni waqt ghoti flimkien.

Osteonekrosi tax-xedaq

Osteonekrosi tax-xedaq, generalment assocjata mal-qlugh ta’ sinna u/jew infezzjoni lokali (inkluz
osteomijelite) kienet irrappurtata f’pazjenti bil-kancer li ged jir¢ievu korsijiet ta’ kura inkluz
primarjament bisphosphonates moghtija minn gol-vini. Hafna minn dawn il-pazjenti kienu qed jir¢ievu
wkoll kimoterapija u kortikosterojdi. Osteonekrosi tax-xedaq kienet irrappurtata wkoll f’pazjenti
b’osteoporozi li ged jir¢ievu bisphosphonates orali. \

Ezami dentali b’dentistrija ta’ prevenzjoni xierqa ghandha tigi kkunsidrata qabe] ﬂ(a
b’bisphosphonates f’pazjenti b’ fatturi ta’ riskju fl-istess hin (e.z. kancer, kimot&fa, radjuterapija,
kortikosterojdi, igene tal-halq hazina). \O

Wagqt il-kura, dawn il-pazjenti, jekk possibli, ghandhom jevitaw proce entali invasivi. Ghall-
pazjenti li jizviluppaw osteonekrozi tax-xedaq waqt fuq terapija ta’ %)Sphonate kirurgija dentali
tista’ taghmel din il-kundizzjoni aghar. Ghall-pazjenti li jinhtieg dur1 dentali, m’hemmx taghrif
disponibbli biex jissuggerixxi jekk twaqqif tal-kura b’ blsphos te jnaqqasx ir-riskju ta’
osteonekrosi tax-xedaq. Gudizzju kliniku mit-tabib li qe a ghandu jiggwida il-pjan ta’
mmaniggjar ta’ kull pazjent ibbazat fuq analizi 11’1d1V121 1-beneficcju/riskju.

Ksur mhux tipiku tal-ghadma tal-wirk . §

Ksur subtrochanteric u diaphyseal mhux tipikuN;ghadma tal-wirk kien irrappurtat bit-terapija tal-
bisphosphonate, 1-aktar f’pazjenti li kienu jircievu kura ghal tul ta’ Zmien ghall-osteoporozi. Dan
il-ksur transversali jew qasir u mmejjel ji l%sehh matul 1-ghadma kollha tal-wirk minn ezatt taht il-
lesser trochanter sa ezatt fuq is-suprqé lar flare. Dan il-ksur isehh wara xi daqqa hafifa jew
minghajr ma jkun hemm l-ebda i xi pazjenti jkollhom ugigh fil-koxxa jew fl-irqiq ta’ bejn il-
koxxa u z-zaqq, li hafna drabi jk so¢jat ma’ karatteristici ta’ ksur minn stress f’'immagini, minn
gimghat sa xhur gabel ma I-p ikollu ksur totali tal-ghadma tal-wirk. Spiss il-ksur ikun fuq iz-
zewg nahat; ghaldagstant il- oppost ghandu jigi ezaminat f’pazjenti kkurati bil-bisphosphonate li
kellhom ksur fil-parti v 11 u twila tal-wirk. Kien irrappurtat ukoll li dan il-ksur ma jfieqx sew.
F’pazjenti mahsuba @ndhom ksur mhux tipiku tal-ghadma tal-wirk, ghandu jigi kkunsidrat twaqqif
tat-terapija bil- b1s honate sakemm il-pazjent issirlu evalwazzjoni, fuq bazi ta’ stima individwali
ta’ beneficcju

Wagqt kura bi 1sphosphonate il-pazjenti ghandhom jigu mwissija biex jirrappurtaw kwalunkwe ugigh
fil-koxxa, fil-genbejn jew fl-irqiq ta’ bejn iz-zaqq u l-koxxa u kull pazjent li jkollu sintomi bhal dawn
ghandha ssirlu evalwazzjoni ghal ksur mhux komplut tal-ghadma tal-wirk.

Indeboliment renali
Minhabba esperjenza klinika limitata, Bondenza mhux irrakkomandat ghal pazjenti bi tnehhija tal-
krejatinina taht 30ml/min (ara sezzjoni 5.2).

Intolleranza ghal galactose

Pazjenti bi problemi ereditarji rari ta’ intolleranza ghal galactose, defi¢jenza Lapp lactase jew
assorbiment hazin ta’ glucose-galactose m’

ghandhomx jiehdu dan il-prodott medicinali.



4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medic¢inali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

Interazzjoni tal-ikel u I-Prodott medicinali

I1-bijodisponibilta ta’ ibandronic acid meta jittiched mill-halq generalment tonqos fil-prezenza ta’ 1-
ikel. B’mod partikolari, prodotti li fihom il-kal¢ju, inkluz il-halib, u ketajins ohra multivalenti (bhall-
aluminju, l-magnezju u l-hadid), x’aktarx jinterferixxu mal-assorbiment ta’ Bondenza, u dan huwa
konsistenti ma’ sejbiet fl-istudji fuq [-annimali. Ghalhekk, il-pazjenti ghandhom isumu matul il-lejl
(mill-inqas 6 sighat) gabel ma jiehdu Bondenza u jkomplu jsumu ghal siegha wara t-tehid ta’
Bondenza (ara sezzjoni 4.2).

Interazzjonijiet ma’ Prodotti medicinali ohra

Interazzjonijiet metaboli¢i mhux ikkunsidrati bhala probabbli peress li ibandronic acid ma jinibixxix
l-isoenzimi P450 magguri umani tal-fwied u ntwera li ma jinducix is-sistema tac-citokromju P450 tal-
fwied fil-firien (ara sezzjoni 5.2). Ibandronic acid huwa eliminat biss permezz ta’ eskrezzjoni mill-
kliewi u ma jkollu 1-ebda biotrasformazzjoni.

Supplimenti tal-kal¢ju, antac¢idi u xi prodotti medi¢inali li jittiechdu mill-halqg li fihom, @a] ins

multivalenti .

Supplimenti tal-kal¢ju, antacidi u xi prodotti medicinali li jittiehdu mill-halq li @ﬁ ketajins
multivalenti (bhall-aluminju, 1-magnezju u 1-hadid) x’aktarx li jinterferixxugay-assorbiment ta’
Bondenza. Ghalhekk, il-pazjenti m’ghandhomx jiehdu prodotti mediéini jittiehdu mill-halq
ghal mill-inqas 6 sighat qabel ma jiehdu Bondenza u ghal siegha Wara}la hdu Bondenza.

Acetylsalicylic acid u NSAIDs \?+
Fi studju ta’ sentejn f’nisa wara I-menopawza b’osteoprozi (Bl@ 549), l-in¢idenza ta’ avvenimenti
gastro-intestinali ta’ fuq, wara sena u sentejn, f’pazjenti li t@iehdu acetylsalicylic acid jew NSAIDs
fl-istess waqt kienet simili f’pazjenti li qed jiehdu ibag@ acid 2.5 mg kuljum jew 150 mg darba
fix-xahar.

Imblokkaturi ta’ H2 jew inibituri tal-pompi tal—ﬁf\toni

Fost aktar minn 1500 pazjent imdahhla fl-is ‘&uﬁM 16549 li qabbel korsijiet ta’ dozagg ta’
ibandronic acid ta’ kull xahar ma’ dozagg &uljum, 14 % u 18 % tal-pazjenti wzaw imblokkaturi ta’
histamine (H2) jew inibituri tal-pompi" otoni wara sena u sentejn, rispettivament. Fost dawn il-
pazjenti, l-in¢idenza ta’ avvenime tgéﬁtro—intestinali ta’ fuq fil-pazjenti kkurati b’Bondenza 150 mg
darba fix-xahar kienet simili gha % pazjenti kkurati b’ibandronic acid 2.5 mg kuljum.

F’voluntiera maskili b’sahhi u f'nisa wara l-menopawza, I-ghoti ta’ ranitidine minn gol-vina
ikkawza zjieda ta’ mad 0% fil-bijodisponibilta ta’ ibandronic acid probabbilment bhala rizultat ta’
tnaqqis ta’ l-acidita @ka. Madankollu, peress li din iz-zjieda taqa’ fil-varjabilita normali tal-
bijodisponibilta ta’Jq&ahdronic acid, I-ebda tibdil fid-doza ma huwa kkunsidrat mehtieg meta
Bondenza jin ( imkien ma’ antagonisti ta’ H2 jew ma’ sustanzi attivi ohrajn li jziedu 1-pH
gastrika.

4.6 Fertilita, tqala u Treddigh

Tqala

M’hemmx taghrif bizzejjed dwar 1-uzu ta’ ibandronic acid wagqt it-tqala. Studji fuq il-firien urew xi
hsara fuq is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3). Ir-riskju li jista jkun hemm fuq in-nies, mhux
maghruf.

Bondenza m’ghandux jintuza wagqt it-tqala.

Treddigh

M’huwiex maghruf jekk ibandronic acid jitnehhiex fil-halib uman. Studji fuq il-firien li qed ireddghu
wrew il-prezenza ta’ livelli baxxi ta’ ibandronic acid fil-halib wara ghoti minn gol-vina.

Bondenza m’ghandux jintuza wagqt it-treddigh.



Fertilita

M’hemmx dejta dwar l-effetti ta’ ibandronic acid fuq il-bniedem. Fi studji dwar l-effett fuq is-sistema
riproduttiva fuq il-firien b’ghoti mill-halq, ibandronic acid naqqas il-fertilita. Fi studji fuq il-firien
b’ghoti fil-vini, ibandronic acid naqqas il-fertilita b’dozi gholja ta’ kuljum (ara sezzjoni 5.3).

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Fuq il-bazi tal-profil farmakodinamiku u farmakokinetiku u r-reazzjonijiet avversi rrappurtati, huwa
mistenni li Bondenza ma jkollux effett jew ftit li xejn ikollu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil tas-sigurta

Il-profil tas-sigurta ta’ Bondenza huwa derivat minn provi klini¢i kkontrollati u esperjenza ta’ wara t-
tqeghid fis-suq. L-aktar reazzjonijiet avversi rrappurtati b’mod frekwenti kienu artralgja u sintomi
jixbhu lill-influwenza. Dawn is-sintomi tipikament huma marbuta mal-ewwel doza, genq':llment
idumu ghall-perijodu qasir, huma hfief jew moderati fl-intensita, u normalment j ghaj@waqt kura

kontinwa minghajr ma jkunu jehtiegu mizuri ta’ kura (jekk joghgbok ara I-paragrgfu pMarda i tixbah

lill-influwenza”). \\
@)

Lista ta’ reazzjonijiet avversi f Tabella \§\'
Fit-tabella 1 hija pprezentata deskrizzjoni qasira ta’ reazzjonijiet avvergi8-sigurta ta’ kura orali
b’ibandronic acid 2.5 mg kuljum kienet evalwata " 1251 pazjent ikkpratf °4 studji klini¢i kkontrollati
bil-placebo, bil-maggoranza l-kbira tal-pazjenti gejjin mill-istu, j@%‘cali ta’ 3 snin dwar ksur
(MF4411).

Fi studju ta’ sentejn f’nisa wara I-menopawza b’osteoprozi 16549), is-sigurta globali ta’
Bondenza 150 mg darba fix-xahar u ibandronic acid 2.5§uljum kienet simili. Il-proporzjon globali
ta’ pazjenti li kellhom esperjenza ta’ reazzjoni avver 2 ta’ 22.7 % u 25.0 % ghal Bondenza

150 mg darba fix-xahar wara sena u sentejn, risget&ent. I1-bi¢c¢a I-kbira tal-kazijiet ma wasslux

ghall-waqfien tat-terapija. . \\



Tabella 1: Reazzjonijiet avversi li sehhew f’nisa wara I-menopawza li kienu ged jir¢ievu Bondenza
150 mg darba fix-xahar jew ibandronic acid 2.5 mg kuljum fl-istudji ta’ fazi IIl BM16549 u MF4411 u

wara t-tqeghid fis-sugq.

Ir-reazzjonijiet avversi huma mnizzla skont is-sistema tal-klassifika tal-organi MedDRA u I-kategorija
ta’ frekwenza. [l-kategoriji ta’ frekwenza huma definiti skont il-konvenzjoni li gejja: komuni hatha
(=21/10), komuni (> 1/100 sa < 1/10), mhux komuni (> 1/1,000 sa < 1/100), rari (= 1/10,000 sa

< 1/1,000), rari hafna (<1/10,000), mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-dejta disponibbli).
F’kull sezzjoni ta’ frekwenza, l-effetti mhux mixtieqa huma mnizzla skont is-serjeta taghhom, bl-aktar

serji jitnizzlu l-ewwel.

Sistema tal-
Klassifika tal-Organi

Komuni

Mhux komuni

Rari

Rari hafna

Disturbi fis-sistema
immuni

Reazzjoni ta’
sensittivita
eccessiva

Reazzjoni/xokk
anafilattiku*t

Disturbi fis-sistema
nervuza

Ugigh ta’ ras

Sturdament

A

\v
‘O
y

Disturbi fl-ghajnejn

Inflammazzjond I

ghajnejn*jx\'o

Disturbi gastro- Esofagite, Esofagite inkluz | Duwode;
intestinali* Gastrite, Marda | ul¢erazzjonijiet @

ta’ rifluss jew +

gastro-esofagali, | kontrazzjonijiet 0

Dispepsja, esofagali u ‘b

Dijarea, Ugigh | disfagija, @"

addominali, Rimettar\

Tqalligh fl-istonlem,
Disturbi fil-gilda u fit- | Raxx R Q . Angjoedima,
tessuti ta’ taht il-gilda R\ Edima fil-wicc,

,& Urtikarja

Disturbi muskolu- Artralgja, I zigh fid-dahar | Ksur Osteonekrosi
skeletrali u tat-tessut Mijalgja, Ugi Q> subtrochanteric u tax-xedaq*t
konnettiv muskolu? ‘\ diaphyseal mhux

skeletralix tipiku tal-ghadma

Bu ieg, tal-wirk 1

b
skolu-

A\ Oskeletrali

Disturbi generali OV
kondizzjonijj &
mnejn jingha

Marda 1i tixbah
lill-influwenza*

Gheja

* Ara taht ghall-aktar informazzjoni
t1dentifikati minn esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-sugq.

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Reazzjonijiet gastro-intestinali avversi

Pazjenti b’passat minn qabel ta’ mard gastro-intestinali inkluz pazjenti b’ul¢era peptika minghajr fsada
recenti jew dhul l-isptar, u pazjenti b’dispepsja jew rifluss ikkontrollat permezz ta’ medikazzjoni kienu
inkluzi fl-istudju ta’ kura ta’ darba fix-xahar. Ghal dawn il-pazjenti, ma kien hemm l-ebda differenza
fl-in¢idenza ta’ avvenimenti avversi fil-parti gastro-intestinali ta’ fuq bil-kors ta’ 150 mg darba fix-
xahar meta mqgabbel mal-kors ta’ 2.5 mg kuljum.

Marda li tixbah lill-influwenza

Marda li tixbah lill-influwenza tinkludi avvenimenti rrappurtati bhala reazzjoni jew sintomi ta’ fazi
akuta inkluz mijalgja, artralgja, deni, tertir, gheja, tqalligh, nuqqas ta’ aptit, jew ugigh fl-ghadam.




Osteonekrosi tax-xedaqg

Osteonekrosi tax-xedaq kienet irrappurtata f’pazjenti kkurati b’bisphosphonates. Il-maggoranza tar-
rapporti jirreferu ghall-pazjenti bil-kancer, izda kazijiet bhal dawn kienu rrappurtati wkoll f’pazjenti
kkurati ghal osteoporozi. Osteonekrosi tax-xedaq huwa generalment asso¢jat mal-qlugh ta’ sinnau/
jew infezzjoni lokali (inkluz osteomijelite). Dijanjosi tal-kancer, kimoterapija, radjuterapija,
koritikosterojdi u igene orali hazina wkoll huma meqjusa bhala fatturi ta’ riskju (ara sezzjoni 4.4).

Infiammazzjoni fl-ghajnejn
Avvenimenti ta’ infjammazzjoni fl-ghajnejn bhal uveite, episklerite u sklerite kienu rrappurtati b’
ibandronic acid. F’xi kazijiet, dawn l-avvenimenti ma fiequx qabel ma twaqqaf ibandronic acid.

Reazzjoni/xokk anafilattiku
Kazijiet ta’ reazzjoni/xokk anafilattiku, inkluz avvenimenti fatali, kienu irrappurati f’pazjenti kkurati
b’ibandronic acid fil-vini.

4.9 Doza ec¢cessiva \

L-ebda informazzjoni specifika ma hija disponibbli dwar il-kura ta’ doza eccessiy, {%)ndenza.
Madankollu, ibbazat fuq taghrif dwar din il-klassi ta’ sustanzi, doza ec¢essiva @ad¥da mill-halq tista’
tirrizulta f’reazzjonijiet avversi gastro-intestinali fil-parti ta’ fuq (bhal taqli onku, dispepsja,
esofagite, gastrite, jew ul¢era) jew ipokal¢imja. Halib jew antac¢idi ghanc@qinghataw biex jehlu ma’
Bondenza, u kull reazzjoni avversa ghandha tigi kkurati skond is-sinto@. inhabba r-riskju ta’

irritazzjoni esofagali, m’ghandux jigi indott r-rimettar u l-pazjent %3 jibga’ f’pozizzjoni

kompletament wieqfa. 60
o

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI . §
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici . @

Kategorija farmakoterapewtika: Prodotti mes{§inali ghall-kura ta’ mard tal-ghadam, bisphosphonates,
kodici ATC: MOS-BA06 Qo)

REN
Mekkanizmu ta’ azzjoni X C)
Ibandronic acid huwa bisphosph potenti hafna li jaghmel parti mill-grupp ta’ bisphosphonates li
fihom n-nitrogenu, li jagixxi selettiv fuq it-tessut ta’ 1-ghadam u jinibixxi spec¢ifikament 1-
attivita osteoklastika mingh a jaffettwa direttament il-formazzjoni ta’ I-ghadam. Ma jinterferixxix
mar-reklutagg osteoklastt andronic acid iwassal ghal zidiet progressivi netti fil-massa ta’ 1-

ghadam u ghall-in¢i f@ mnagqqsa ta’ ksur billi jnagqas it-tibdil elevat ta’ I-ghadam lejn livelli ta’
qabel il—menopaw'6 isa wara l-menopawza.

Effetti farma@inamiéi

L-azzjoni farmakodinamika ta’ ibandronic acid hija l-inibizzjoni ta’ assorbiment mill-gdid tal-ghadam.
In vivo, ibandronic acid jipprevjeni id-distruzzjoni ta’ 1-ghadam indotta bl-esperimenti permezz ta’
wagfien tal-funzjoni gonadali, retinojdi, tumuri jew estratti tat-tumur. F’firien ta’ eta zghira (li jikbru
malajr), l-assorbiment mill-gdid endogenu ta’ 1-ghadam huwa wkoll inibit, u jwassal ghal zjieda fil-
massa normali ta’ 1-ghadam meta mgabbel ma’ annimali mhux ikkurati.

Mudelli ta’ I-annimali jikkonfermaw li ibandronic acid huwa inibitur gawwi hafna ta’ l-attivita
osteoklastika. F’firien li kienu qed jikbru, ma kien hemm l-ebda evidenza ta’ tnaqqis fil-
mineralizzazjoni anki f’dozi ta’ aktar minn 5,000 darba akbar mid-doza mehtiega ghall-kura ta’ 1-
osteoporozi.

L-ghoti ghall-perijodu twil, kemm kuljum kif ukoll b’mod intermittenti (b’intervalli mtawwla bla
doza) lill-firien, klieb u xadini kien asso¢jat mal-formazzjoni ta’ ghadam gdid ta’ kwalita normali u
sahha mekkanika mizmuma jew mizjuda anki b’dozi fi skala tossika. Fil-bnedmin, kemm l-effikacja
ta’ ghotja kuljum kif ukoll dik ta’ ghotja intermittenti b’intervall bla doza ta’ 9-10 gimghat ta’
ibandronic acid, kienet ikkonfermata fi prova klinika (MF 4411), fejn ibandronic acid wera effikacja
kontra 1-ksur.



F’mudelli ta’ l-annimali Ibandronic acid ipproduca bidliet biokimi¢i li jindikaw inibizzjoni tal-
assorbiment mill-gdid ta’ 1-ghadam li tiddependi fuq id-doza, inkluz soppressjoni ta’ markaturi
biokimic¢i tad-degradazzjoni tal-kollagen ta’ 1-ghadam (bhal deoxypyridinoline, u cross linked N-
telopeptides ta’ kollagen tat-tip I (NTX).

Fi studju ta’ bioekwivalenza ta’ Fazi | imwettaq f*72 mara wara I-menopawza li kienu ged jir¢ievu
150 mg orali kull 28 gurnata ghal total ta’ erba’ dozi, kienet osservata inibizzjoni fis-CTX tas-serum
wara l-ewwel doza sa minn 24 siegha wara d-doza (inibizzjoni medjana ta’ 28 %), b’inibizzjoni
medjana massima (69 %) osservata 6 ijiem wara. Wara t-tielet u r-raba’ doza, I-inibizzjoni medjana
massima 6 ijiem wara d-doza kienet ta’ 74 %, bi tnaqqis ghal inibizzjoni medjana ta’ 56 % osservata
28 gurnata wara r-raba’ doza. Meta ma jkunx hemm aktar ghoti ta’ doza, ikun hemm telf tas-
soppressjoni tal-markaturi biokimici ta’ l-assorbmient mill-gdid ta’ 1-ghadam.

Effikacja klinika
Fatturi ta’ riskju indipendenti, per ezempju, BMD baxx, eta’, 1-ezistenza ta’ ksur minn QQE} passat ta’
ksur fil-familja, bidla gholja fl-ghadam u indi¢i tal-massa tal-gisem baxx, ghandhoryﬁ' :@. unsidrati
sabiex jigu identifikati nisa f’riskju akbar ta’ ksur osteoporotiku. . /v

Q

é‘o

ara l-menopawza
1n]a bazi), Bondenza 150 mg
cid 2.5 mg kuljum biex izid il-
analizi ta’ konferma ma’ tmiem is-

Bondenza 150 mg darba fix-xahar

Densita tal-minerali ta’ 1-ghadam (BMD)

Fi studju ta’ hafna ¢entri, double-blind, ta’ sentejn (BM 16549) ta

b’osteoporozi (puntegg T tal-BMD tas-sinsla lumbari taht -2.5 §
fl-

darba fix-xahar intwera li kien mill-inqas effettiv daqs ibandro
BMD. Dan intwera kemm fl-analizi primarja wara sena kj
sentejn (Tabella 2).

Tabella 2: Bidla relattiva medja mil-linja bazi fil- tas- smsla lumbari, tal-gembejn totali, ta’ 1-
ghonq tal-wirk u tat-trokanter wara sena (anathnmarJa) u sentejn ta’ kura (Popolazzjoni Per-
Protokoll) fl-istudju BM 16549. \\

Taghriff; *‘V\dl’a sena fl-istudju Taghrif kumulattiv ta’ wara

BM 4 sentejn fl-istudju BM 16549
Bidliet relattivi medji mil- | } Q&?onic acid | Bondenza ibandronic acid | Bondenza
linja bazi % [95% CI] 9 mg kuljum | 150 mg darba 2.5 mg kuljum | 150 mg

\ (N=318) fix-xahar (N=294) darba fix-
60 (N=320) xahar
(N=291)
£

Sinsla lurQri\ L2-L4 | 3.9[3.4,4.3] 491[4.4,5.3] 5.0 [4.4,5.5] 6.6 [6.0,7.1]
BMD
BMD totali tal-gembejn 2.0[1.7,2.3] 3.1[2.8,3.4] 2.5[2.1,29] 4.2[3.8,4.5]
BMD tal-ghonq tal-wirk 1.7[1.3,2.1] 2.2[1.9,2.6] 1.9[1.4,2.4] 3.1[2.7,3.6]
BMD tat-trokanter 3.2[2.8,3.7] 4.6[4.2,5.1] 4.0 [3.5,4.5] 6.2 [5.7,6.7]

Barra minn hekk, f’analizi prospettiva ippjanata ma’ l-ewwel sena, p=0.002, u mas-sentejn, p<0.001,
gie ppruvat li Bondenza 150 mg darba fix-xahar kien superjuri ghal ibandronic acid 2.5 mg kuljum
biex izid il-BMD tas-sinsla lumbari.

Ma’ l1-ewwel sena (analizi primarja), 91.3 % (p=0.005) tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu Bondenza
150 mg darba fix-xahar kellhom zieda fil-BMD tas-sinsla lumbari ’l fuq jew dags il-linja bazi (dawk li

rrispondew ghal BMD), meta mgabbel ma’ 84.0 % tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu ibandronic acid
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2.5 mg kuljum. Mas-sentejn, 93.5 % (p=0.004) u 86.4 % tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu Bondenza
150 mg darba fix-xahar jew ibandronic acid 2.5 mg kuljum, rispettivament, kienu dawk li rrispondew.

Ghal BMD totali tal-gembejn, 90.0 % (p<0.001) tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu Bondenza 150 mg
darba fix-xahar u 76.7 % tal-pazjenti li kienu qed jir¢ievu ibandronic acid 2.5 mg kuljum kellhom
zieda fil-BMD totali tal-gembejn ’1 fuq jew dags il-linja bazi ma’ 1-ewwel sena. Mat-tieni sena 93.4 %
(p<0.001) tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu Bondenza 150 mg darba fix-xahar u 78.4 %, tal-pazjenti li
kienu ged jir¢ievu ibandronic acid 2.5 mg kuljum kellhom zieda fil-BMD totali tal-gembejn ’I fuq jew
dags il-linja bazi.

Meta jkun ikkunsidrat kriterju aktar strett, 1i jikkombina kemm il-BMD tas-sinsla lumbari kif ukoll il-
BMD totali tal-gembejn, 83.9 % (p<0.001) u 65.7 % tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu Bondenza

150 mg darba fix-xahar jew ibandronic acid 2.5 mg kuljum, rispettivament, kienu dawk li rrispondew
ma’ l-ewwel sena. Mat-tieni sena, 87.1 % (p<0.001) u 70.5 %, tal-pazjenti lahqu dan il-kriterju fil-
gruppi ta’ 150 mg kull xahar u 2.5 mg kuljum rispettivament.

Markaturi biokimic¢i tat-tibdil ta’ 1-ghadam \

Tnaqqis ta’ sinifikat kliniku fil-livelli fis-serum ta’ CTX kienu osservati fil-punti Tl!ha ta’ hin
imkejjla, i.e. xhur 3, 6, 12 u 24. Wara sena (analizi primarja) il-bidla med]ana r§N fva mil-linja bazi

kienet -76 % ghal Bondenza 150 mg darba fix-xahar u -67 % ghal ibandrogi d 2.5 mg kuljum.
Mat-tieni sena I-bidla medjana relattiva kienet -68 % u -62 %, fil-gruppi @ 0 mg kull xahar u
2.5 mg kuljum rispettivament. (b

Ma’ l-ewwel sena, 83.5 % (p= 0.006) tal-pazjenti li kienu qed j @ Bondenza 150 mg darba fix-
xahar u 73.9 % tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu ibandronic aci mg kuljum kienu identifikati bhala
dawk li rrispondew (definit bhala tnaqqis ta’ >50 % mil-lji '@m) Mat-tieni sena 78.7 % (p=0.002) u
65.6 % tal-pazjenti kienu identifikati bhala dawk li His@w fil-gruppi ta’ 150 mg kull xahar u

2.5 mg kuljum rispettivament. iy

Ibbazat fuq ir-rizultati ta’ l-istudju BM 16549, denza 150 mg darba fix-xahar huwa mistenni li
jkun minn ta’ l-inqas effetiv daqgs 1bandr0m<x@ .5 mg kuljum biex jipprevjeni I-ksur.

Ibandronic acid 2.5 mg kuljum . \Q

Fl-istudju tal-bidu, ta’ tliet snin v@l ksur, tat-tip randomised, double-blind u kkontrollat bil-placebo
(MF 4411), intwera tnaqqis st ament sinifikanti u ta’ relevanza medika fl-in¢idenza ta’ ksur
vertebrali gdid radjografikuNgderfometriku u kliniku (tabella 3). F’dan I-istudju, ibandronic acid kien
evalwat f°dozi orali ta’ g kuljum u 20 mg b’mod intermittenti bhala kors epsloratorju. Ibandronic
acid ttiehed 60 minu ®3e1 l-ewwel ikel jew xorb tal-gurnata (perijodu ta’ sawn ta’ wara d-doza). L-
istudju involva nis, été minn 55 sa 80 sena, li kienu mill-inqas 5 snin wara l-menopawza u li
kellhom BM Qsla lumbari ta’ 2 sa 5 SD taht il-medja ta’ qabel il-menopawza (puntegg T)
f’mill-inqas Weftebra wahda [L1-L4], u li kellhom minn wiehed sa erba’ ksur vertebrali prevalenti. 11-
pazjenti kollha r¢evew 500 mg kal¢ju u 400 IU vitamina D kuljum. L-effikacja giet evalwata £°2,928
pazjent. Ibandronic acid 2.5 mg moghti kuljum wera tnaqqis statistikament sinifikanti u ta’ relevanza
medika fl-in¢idenza ta’ ksur vertebrali gdid. Matul it-tliet snin ta’ studju, dan il-kors naqqas I-
okkorrenza ta’ ksur vertebrali radjografiku gdid b’62% (p=0.0001). Wara sentejn kien osservat
tnaqqis relattiv fir-riskju ta’ 61% (p=0.0006). L-ebda differenza statistikament sinifikanti ma ntlahqet
wara sena ta’ kura (p=0.056). L-effett ta’ kontra I-ksur kien konsistenti matul il-perjodu ta’ l-istudju.
Ma kien hemm l-ebda indikazzjoni ta’ tnaqqis fl-effett biz-zmien.

L-in¢idenza ta’ ksur vertebrali kliniku kienet ukoll mnaqqgsa b’mod sinifikanti b’49% (p=0.011). L-
effett qawwi fuq il-ksur vertebrali kien rifless ukoll minn tnaqqis statistikament sinifikanti ta’ telf fit-
tul meta mgabbel mal-placebo (p<0.0001).
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Tabella 3: Rizultati mill-istudju ta’ 3 snin dwar ksur, MF 4411(%, 95%, CI)

Placebo Ibandronic acid 2.5 mg
(N=974) kuljum
(N=977)

Tnaqqis relattiv tar-riskju
Ksur vertebrali morfometriku gdid

62% (40.9, 75.1)

In¢idenza ta’ ksur  vertebrali
morfometriku gdid

9.56% (7.5, 11.7)

4.68% (3.2,6.2)

Tnaqqis relattiv tar-riskju ta’ ksur 49%
vertebrali kliniku (14.03, 69.49)
In¢idenza ta’ ksur vertebrali kliniku 5.33% 2.75%

(3.73, 6.92) (1.61,3.89)

BMD- bidla medja relattiva ghas-
sinsla lumbari fil-linja bazi fit-tielet
sena

1.26% (0.8, 1.7)

6.54% (6.1, 7.0)

BMD- bidla medja relattiva ghal-
linja bazi tal-genbejn totali fit-tielet

-0.69%
(-1.0, -0.4)

séna

3.36%
(3.0, 37).

/\/0'

L-effett tal-kura ta’ Ibandronic acid kien evalwat ukoll f’analizi tas-sott

\U

olazzjoni ta’ pazjenti li

fil-linja bazi kellhom il-puntegg T tal-BMD tas-sinsla lumbari taht -2.
vertebrali kien ferm konsistenti ma’ dak li kien osservat fil-popolaz#

-tnaqqis fir-riskju ta’ ksur
i generali.

Tabella 4: Rizultati mill-istudju ta’ 3 snin dwar ksur, MF 44}@), 95% CI), ghall-pazjenti b’puntegg
T tal-BMD tas-sinsla lumbari taht -2.5 fil-linja bazi. Q

Placebo @
(NG
Tnaqqis relattiv tar-riskju

\\
Ksur vertebrali morfometriku gdid  + O\ %
In¢idenza ta’  ksur vertebre@\‘lz 54%, (9.53, 15.55)
morfometriku gdid
Tnaqqis relattiv tar-riskju t@’ sur
vertebrali kliniku
In¢idenza ta’ ksur vert
BMD- bidla med;
sinsla lumbari fil-
sena ¢
BMD- bidfe/medja relattiva ghal-
linja bazi tal-genbejn totali fit-tielet
sena

ibandronic acid 2.5 mg
kuljum

(N=575)

59% (34.5, 74.3)

5.36% (3.31, 7.41)

50% (9.49, 71.91)

aliXliniku
ttiva ghas-
bazi fit-tielet

6.97% (4.67,9.27)
1.13% (0.6, 1.7)

3.57% (1.89, 5.24)
7.01% (6.5, 7.6)

-0.70% (-1.1,-0.2) 3.59% (3.1, 4.1)

Fil-popolazzjoni globali tal-pazjenti ta’ I-istudju MF4411, ma kien osservat 1-ebda tnaqqis ghall-ksur
mhux vertebrali, madankollu ibandronic acid kuljum deher li huwa effettiv f’sottopopolazzjoni ta’
riskju gholi (puntegg T tal-BMD tal-ghonq femorali < -3.0), fejn kien osservat tnaqqis ta’ 69% fir-
riskju ta’ ksur mhux vertebrali.

Kura ta’ kuljum b’2.5 mg irrizultat f°Zidiet progressivi fil-BMD f’postijiet vertebrali u mhux vertebrali
ta’ l-iskeletru.

1z-zjieda fil-BMD tas-sinsla lumbari fuq tliet snin meta mqabbla mal-placebo kienet ta’ 5.3% u 6.5%

meta mqabbla mal-linja bazi. Zidiet fil-genbejn meta mqabbla mal-linja bazi kienu ta’ 2.8% fl-ghong
femorali, 3.4% fil-genbejn totali, u 5.5% fit-trocantru.
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Markaturi biokimic¢i tal-bidla ta’ I-ghadam (bhal CTX urinarju u Osteocalcin tas-serum) urew id-disinn
mistenni tas-soppressjoni ghal-livelli ta’ qabel il-menopawza u lahqu s-soppressjoni massima
f’perijodu ta’ 3-6 xhur.

Tnaqqis ta’ sinifikanza klinika ta’ 50% tal-markaturi biokimic¢i ta’ assorbiment mill-gdid ta’ 1-ghadam
kien osservat minn xahar wara 1-bidu tal-kura b’ibandronic acid 2.5 mg.

Wara li titwaqqaf il-kura, jkun hemm rgigh lura ghar-rati patologici ta’ zjieda fl-assorbiment mill-gdid
tal-ghadam ta’ qabel il-kura assoc¢jata ma’ osteoporozi wara l-menopawza.

L-analizi istologika ta’ bijopsiji ta’ I-ghadam wara sentejn u tliet snin ta’ kura ta’ nisa wara -
menopawza wriet ghadam ta’ kwalita normali u l-ebda indikazzjoni ta’ difett tal-mineralizzazzjoni.

Popolazzjoni pedjatrika (ara sezzjoni 4.2 u sezzjoni 5.2)
Bondenza ma kienx studjat fil-popolazzjoni pedjatrika, ghalhekk m’hemmx disponibbli dejta ta’

effikacja jew sigurta ghal din il-popolazzjoni ta’ pazjenti.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

koncentrazzjonijiet attwali fil-plazma, kif muri b’diversi studji fuq l-annimali u |- in.

Q
Assorbiment
L-assorbiment ta’ ibandronic acid fil-parti ta’ fuq tas-sistema gastro-intﬂ?ﬁ&h isehh malajr wara ghoti

L-effetti farmakologi¢i primarji ta’ ibandronic acid fuq I-ghadam m’humiex relatati ét\ﬁment mal-
bﬁ;ﬂn

mill-halq u l-kon¢entrazzjonijiet fil-plazma jizdiedu proporzjonalment -doza sa 50 mg ta’ tehid
orali, b’zjiediet akbar milli proporzjonalment mad-doza osservati inn din id-doza. 1I-
konc¢entrazzjonijiet massimi osservati fil-plazma ntlahqu fi zmj Q sa 2 sighat (medjan ta’ siegha) fi
stat sajjem u l-biodisponibilta assoluta kienet madwar 0.6%. L nt ta’ kemm jigi assorbit jonqos
meta jittiched flimkien ma’ ikel jew xorb (ghajr ilma). I1-bj onibilta tonqos b’madwar 90% meta
ibandronic acid jinghata ma’ kolazzjon standard meta a ma’ biodisponibilta osservata
f’individwi sajmin. M’hemmx tnaqqis sinifikanti fil-plotdponibilta jekk ibandronic acid jittieched

60 minuta gabel l-ewwel ikel tal-gurnata. Kemm il isponibilta kif ukoll z-zidiet fil-BMD jongsu
meta ikel jew xorb jittiched inqas minn 60 min%wara li jittiehed ibandronic acid.

Distribuzzjoni ®\\

Wara espozizzjoni sistematika inizjalj ‘@dronic acid jinghaqad malajr mal-ghadam jew jitnehha fl-
urina. Fil-bnedmin, il-volum ta’ di tgﬁjzzjoni terminali apparenti huwa mill-inqas 90 1 u l-ammont
ta’ doza li tilhaq 1-ghadam hija s i hija 40-50% tad-doza li tkun qed tic¢irkola. It-twahhil mal-
proteini fil-plazma umana hij war 85%-87% (determinata in vitro f’konéentrazzjonijiet
terapewtici), u ghalhekk hemdghpotenzjal zghir ghall-interazzjoni ma’ prodotti medicinali ohra
minhabba spostament. \

Bijotrasformazzp@é

M’hemm I-eb enza li ibandronic acid huwa metabolizzat fl-annimali jew fil-bnedmin.

Eliminazzjoni

Il-frazzjoni ta’ ibandronic acid assorbita titnehha mic-¢irkolazzjoni permezz ta’ assorbiment fl-ghadam
(stmat li huwa 40-50% f’nisa wara I-menopawza) u l-bqija jigi eliminat minghajr ma jinbidel mill-
kliewi. Il-frazzjoni mhux assorbita ta’ ibandronic acid tigi eliminata minghajr ma tinbidel fl-ippurgar.

L-skala tal-half-lifes apparenti osservati hija wiesgha, 1-half-life terminali apparenti generalment hija
fl-iskala ta’ 10-72 siegha. Minhabba li I-valuri kkalkulati huma fil-bi¢¢a 1-kbira funzjoni tat-tul ta’ 1-
istudju, id-doza wzata, u s-sensittivita ta’ l-analizi, il-half-life terminali vera x’aktarx li hija itwal sew,
bhal b’bisphosphonati ohrajn. Livelli bikrija fil-plazma jinzlu malajr u jilhqu 10% tal-valuri massimi fi
3 u 8 sighat wara ghoti minn gol-vina jew mill-halq rispettivament.

It-tnehhija totali ta’ ibandronic acid hija baxxa b’valuri medji fl-iskla ta’ 84-160 ml/min. It-tnehhija
mill-kliewi (madwar 60 ml/min f’nisa b’sahhithom wara l-menopawza) tkopri 50-60% tat-tnehhija
totali u hija relatata mat-tnehhija tal-krejatinina. Id-differenza bejn it-tnehhija totali apparenti u t-
tnehhija mill-kliewi hija kkunsidrata li tirrifletti it-tehid mill-ghadam.
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II-moghdija tas-sekrezzjoni tidher li ma tinkludix sistemi ta’ trasport a¢iduzi jew bazi¢i maghrufa li
huma involuti fl-eskrezzjoni ta’ sustanzi attivi ohra. Barra dan, ibandronic acid ma jinibixxix I-
isoenzimi P450 magguri umani tal-fwied u ma jinducix is-sistema ta¢-citokromju P450 tal-fwied fil-
firien.

Farmakokinetika f’sitwazzjonijiet klini¢i spe¢jali

Sess
I1-biodisponibilta u I-farmakokinetika ta’ ibandronic acid huma simili fl-irgiel u fin-nisa.

Razza

Ma hemm l-ebda evidenza ta’ xi differenza ta’ relevanza klinika bejn ir-razez bejn 1-Azjatici u 1-
Kawkasi fid-disposizjoni ta’ ibandronic acid. Ftit hemm taghrif disponibbli dwar pazjenti ta’ origini
Afrikana.

Pazjenti b’indeboliment tal-kliewi ,\T
It-tnehhija ta’ ibandronic acid mill-kliewi f’pazjenti bi gradi diversi ta’ indeboliment I%k iewi hija
relatata b’mod lineari mat-tnehhija tal-krejatinina. .

L-ebda tibdil tad-dozagg ma hu mehtieg ghall-pazjenti b’indeboliment hafif je iglﬂerat tal-kliewi
(CLcr ugwali jew aktar minn 30 ml/min), kif muri f’studju BM 16549 fejnk&goranza tal-pazjenti

kellhom indeboliment renali hafif sa moderat.

Individwi b’indeboliment sever tal-kliewi (CLcr inqas minn 30 ml/mivyﬁevew ghoti orali kuljum
ta’ 10 mg ibandronic acid ghal 21 gurnata, kellhom kon¢entrazzjonigiet fil-plazma 2-3 darbiet ghola
minn individwi b’funzjoni tal-kliewi normali u t-tnehhija totali t@ldronic acid kienet ta’

44 ml/min. Wara ghoti minn gol-vina ta’ 0.5 mg, it-tnehhija to@ Tenali u mhux renali nagsu b’67%,
77% u 50% rispettivament, f’individwi b’insuffi¢jenza s @a -kliewi izda ma kien hemm l-ebda
tnaqqis fit-tollerabilita asso¢jata maz-zjieda ﬂ—espoZizz&dinhabba li 1-esperjenza klinika hija
limitata, Bondenza mhux rakkomandat f’pazjenti b’i iment sever tal-kliewi (ara sezzjoni 4.2 u
sezzjoni 4.4). Il-farmakokinetika ta’ ibandronic aci kinietx stmata f’pazjenti b’mard tal-kliewi ta’
l-ahhar stadju immaniggjati minghajr emodijaliS{NI-farmakokinetika ta’ ibandronic acid f’dawn il-
pazjenti mhux maghrufa, u ibandronic acid nighandux jintuza taht dawn i¢-¢irkostanzi.

Pazjenti b’indeboliment tal-fwied (arg® oni 4.2)

M’hemm l-ebda informazzjoni fa q&kmetika ghal ibandronic acid f"pazjenti b’indeboliment
epatiku. Il-fwied m’ghandux rwg r&l ikanti fit-tnehhija ta’ ibandronic acid li m’huwiex metabolizzat
izda jitnehha permezz ta’ eskr ni mill-kliewi u minn tehid fl-ghadam. Ghalhekk tibdil tad-doza
m’huwiex mehtieg f*pazjen{ Rindeboliment tal-fwied.

F’analizi multivarj -eta ma nstabitx 1i hija fattur indipendenti fl-ebda wiehed mill-parametri
farmakokinetig Q ati. Billi I-funzjoni tal-kliewi tonqos bl-eta dan huwa l-uniku fattur li ghandu
jittiehed f’konglderazzjoni (ara s-sezzjoni dwar l-indeboliment tal-kliew1i).

Popolazzjoni anzjanE @ sezzjoni 4.2)

Popolazzjoni pedjatrika (ara sezzjoni 4.2 u sezzjoni 5.1)
M’hemm l-ebda taghrif dwar l-uzu ta’ Bondenza f’dawn il-gruppi ta’ etajiet.

5.3 Taghrif ta’ qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Effetti tossici, ez. sinjali ta’ hsara fil-kliewi, gew osservati fil-klieb biss f’espozizzjonijiet ikkunsidrati
suffi¢jentement akbar mill-espozizzjoni massima fil-bniedem u jindikaw relevanza zghira ghall-uzu
kliniku.

Mutagenicita/Karcinogenicita:

Ma giet osservata l-ebda indikazzjoni ta’ potenzjal karé¢inogeniku. Testijiet ghall-genotossic¢ita ma
zvelaw l-ebda evidenza ta’ attivita genetika ghal ibandronic acid.
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Tossicita riproduttiva:

Ma kien hemm l-ebda evidenza ta’ effett tossiku dirett fuq il-fetu jew effett teratogeniku ta’ ibandronic

acid f*firien u fniek ikkurati mill-halq u ma kien hemm l-ebda effetti avversi fuq l-izvilupp tal-ulied F,
fil-firien f’espozizzjoni estrapolata ta’ mill-inqas 35 darba ghola mill-espozizzjoni fil-bnedmin. Fi
studji dwar l-effett fuq is-sistema riproduttiva fuq il-firien b’ghoti mill-halq, l-effetti fuq il-fertilita
kienu jikkonsistu minn zjieda fit-telf qabel l-impjantazzjoni b’livelli ta’ dozi ta’ 1 mg/kg/kuljum u
oghla. Fi studji dwar l-effett fuq is-sistema riproduttiva fuq il-firien b’ghoti fil-vina, ibandronic acid
naqgqas I-ghadd tal-isperma b’dozi ta’ 0.3 u 1 mg/kg/kuljum u naqqas il-fertilita fl-irgiel

b’1 mg/kg/kuljum u fin-nisa b’1.2 mg/kg/kuljum. Effetti avversi ta’ ibandronic acid fi studji tat-
tossicita riproduttiva fil-far kienu dawk osservati bil-bisphosphonates bhala klassi. Dawn jinkludu
numru mnaqgqas ta’ siti ta’ impjantazzjoni, interferenza fil-hlas naturali (distoc¢ija), u zjieda fil-
varjazzjonijiet vixxerali (sindrome renali tal-pelvi tal-ureteru).

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Lista ta’ eccipjenti

Qalba tal-pillola O&\

Lactose monohydrate

Povidone é\'
Cellulose, microcrystalline (b
Crospovidone

Stearic acid 60+

Silica, colloidal anhydrous

Kisja tal-pillola Q’Q@

\
Hypromellose
Titanium dioxide (E 171) . ((\
Talc . \\
Macrogol 6,000 ®\\
6.2 Inkompatibbiltajiet .’\(\
Mhux applikabbli. @6\

6.3 Zmien kemm idum t@) il-prodott medicinali

5 snin. 66\'

6.4 Prekawgzj et specjali ghall-hazna

Din il-medi¢ina m’ghandhiex bzonn hazna specjali.

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Bondenza 150 mg pilloli miksija b’rita huma disponibbli f’folji (PVC/PVDC, issigillat b’fojl tal-
aluminju) li fihom 1 jew 3 pilloli.

Jista jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sugq.
6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara 1-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali. Ir-reha ta’ farmacewti¢i fl-ambjent ghandha tigi minimizzata.
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7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Roche Registration Limited
6 Falcon Way

Shire Park

Welwyn Garden City

AL7 ITW

Ir-Renju Unit

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/03/266/003
EU/1/03/266/004

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORI;@J ONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 23.02.2004 &4/

Data tal-ahhar tigdid: 20.02.2009 ,\'O

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST +(b

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medic¢inali tinsab S-sit elettroniku tal-Agenzija

Ewropea ghall-Medic¢ini http://www.ema.europa.cu. ’Q

N
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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Bondenza 3 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Siringa mimlija ghal lest b’3 ml ta’ soluzzjoni fiha 3 mg ibandronic acid (bhala sodium monohydrate).
Il-kon¢entrazzjoni ta’ ibandronic acid fis-soluzzjoni ghall-injezzjoni hija ta’ 1 mg kull ml.

Ghal-lista kompluta ta’ e¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3.  GHAMLA FARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-injezzjoni.
Soluzzjoni ¢ara u bla kulur. /\/@
0&/

4. TAGHRIF KLINIKU \
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici ®$
Kura ta’ l-osteoporozi fin-nisa f’riskju akbar ta’ ksur wara I-m .bZa (ara sezzjoni 5.1). Intwera
tnaqqis fir-riskju ta’ ksur vertebrali, 1-effikacja fuq il-ksur ta’ 1 nq femorali ghadha ma gietx

stabbilita.
S

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghz@
Pozologija . \
Id-doza rakkomandata ta’ ibandronic acid hiyd\a’ 3 mg, moghtija bhala injezzjoni gol-vini fuq medda
ta’ 15 — 30 sekonda, kull tliet xhur. (\

Il-pazjenti ghandhom jir¢ievu kal¢ n@w vitamina D supplimentari (ara sezzjoni 4.4 u sezzjoni 4.5).

Jekk tintnesa doza, 1-injezzjo ndha tinghata hekk kif ikun konvenjenti. Minn hemm ’1 quddiem, 1-
injezzjonijiet ghandhom igulpprogrammati kull 3 xhur mid-data ta’ I-ahhar injezzjoni.

L-ahjar tul ta’ zmie
kontinwazzjoni ta
jkollu Bonde
tintuza l-kuray

0111‘21 b’bisphosphonate ghall-osteoporozi ghadu ma giex stabbilit. I1-bzonn ta’
ghandu jigi stmat mill-gdid kull tant Zzmien skont il-benefi¢¢ji u r-riskji 1i jista’
bazi tal-pazjenti individwali, b’mod partikolari wara 5 snin jew aktar li jkun ilha

Popolazzjonijiet specjali

Pazjenti b’indeboliment tal-kliewi

Injezzjoni ta’ Bondenza mhix irrakkomandata ghall-uzu f’pazjenti li ghandhom krejatinina fis-serum ’1
fuq minn 200 pmol/l (2.3 mg/dl) jew li ghandhom tnehhija tal-krejatinina (mkejla jew stmata) taht

30 ml/min minhabba taghrif kliniku limitat disponibbli minn studji li jinkludu pazjenti bhal dawn (ara
sezzjoni 4.4 u sezzjoni 5.2)

Ma hu mehtieg 1-ebda tibdil fid-doza ghal pazjenti b’indeboliment hafif jew moderat tal-kliewi fejn 1-
krejatinina fis-serum hija daqs jew ingas minn 200 pmol/l (2.3 mg/dl) jew fejn t-tnehhija tal-
krejatinina (mkejla jew stmata) hija 30 ml/min jew aktar.

Pazjenti b’indeboliment tal-fwied
L-ebda tibdil fid-doza ma huwa mehtieg (ara sezzjoni 5.2).
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Popolazzjoni anzjana (>65 sena)
L-ebda tibdil fid-doza ma huwa mehtieg (ara sezzjoni 5.2)

Popolazzjoni pedjatrika

M’hemm l-ebda uzu rilevanti fi tfal b’eta inqas minn 18-il sena, u Bondenza ma kienx studjat f’din il-
popolazzjoni (ara sezzjoni 5.1 u sezzjoni 5.2).

Metodu ta’ kif ghandu jinghata
Uzu ghal gol-vini.

Huwa mehtieg li r-rotta ta’ ghotja minn gol-vini tigi segwita b’mod strett (ara sezzjoni 4.4).
4.3 Kontra-indikazzjonijiet

- Sensittivita ec¢essiva ghal ibandronic acid jew ghal kwalunkwe wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati
fis-sezzjoni 6.1.

- Ipokalc¢imja. /\/6\'

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu {{L

Falliment ta’ 1-ghotja N\
Ghandha tinghata attenzjoni biex injezzjoni ta’ Bondenza ma tinghata ezz ta’ ghotja minn gol-
arterji jew paravenuza peress li dan jista’ jwassal ghall-hsara lit—tesg‘i

Ipokal¢imja 0

Bondenza, bhal bisphosphonates ohra moghtija minn golwsta’ jikkawza tnaqqis temporanju fil-
valuri tal-kal¢ju fis-serum.

Ipokal¢imja ezistenti ghandha tigi kkorreguta qabel ) b@ terapija ta’ Bondenza b’injezzjoni.
Disturbi ohra tal-metabolizmu ta’ 1-ghadam u l-r‘nir& ukoll ghandhom jigu kkurati b’mod effettiv
qabel tinbeda terapija ta’ Bondenza b’injezzj gn'\\

*

N\
Il-pazjenti kollha ghandhom jir¢ievu kal@itamina D supplimentari adegwati.

*,
Reazzjoni/xokk anafilattiku ‘\C)
Kazijiet ta’ reazzjoni/xokk anaﬁ%@u, inkluz avvenimenti fatali, kienu irrappurati f’pazjenti kkurati
b’ibandronic acid fil-vini.
Appogg mediku xierqa u migusi ta’ monitoragg ghandhom ikunu disponibbli minnufih meta tinghata
injezzjoni fil-vini ta’ Boi@'gnza. Jekk issehh reazzjoni anafilattika jew xi reazzjoni severa ta’
sensittivita eééessiv@gika ohra, waqqaf I-injezzjoni immedjatament u ibda kura xierqa.

Indeboliment Q

Skond pratti edika tajba, pazjenti b’mard fl-istess wagqt, jew li juzaw prodotti medi¢inali li
ghandhom il-potenzjal ghall-effetti mhux mixtieqa fuq il-kilwa, ghandhom jigu nvistati regolarment
wagqt il-kura.

Minhabba esperjenza klinika limitata, injezzjoni ta’ Bondenza mhix irrakkomandata ghal pazjenti bi
krejatinina fis-serum ’l fuq minn 200 umol/l (2.3 mg/dl) jew bi tnehhija tal-krejatinina taht 30 ml/min
(ara sezzjoni 4.2 u sezzjoni 5.2).

Pazjenti b’indeboliment tal-qgalb
Idratazzjoni zejda ghandha tigi evitata f’pazjenti b’riskju ta’ insuffi¢jenza tal-qalb.

Osteonekrosi tax-xedaq

Osteonekrosi tax-xedaq, generalment assocjata mal-qlugh ta’ sinna u/jew infezzjoni lokali (inkluz
osteomijelite) kienet irrappurtata f’pazjenti bil-kancer li ged jir¢ievu korsijiet ta’ kura inkluz
primarjament bisphosphonates moghtija minn gol-vini. Hafna minn dawn il-pazjenti kienu ged jir¢ievu

17



wkoll kimoterapija u kortikosterojdi. Osteonekrosi tax-xedaq kienet irrappurtata wkoll f’pazjenti
b’osteoporozi li ged jir¢ievu bisphosphonates orali.

Ezami dentali b’dentistrija ta’ prevenzjoni xierqa ghandha tigi kkunsidrata gabel il-kura
b’bisphosphonates f’pazjenti b’ fatturi ta’ riskju fl-istess hin (e.z. kancer, kimoterapija, radjuterapija,
kortikosterojdi, igene tal-halq hazina).

Wagqt il-kura, dawn il-pazjenti, jekk possibli, ghandhom jevitaw pro¢eduri dentali invasivi. Ghall-
pazjenti li jizviluppaw osteonekrozi tax-xedaq waqt fuq terapija ta’ bisphosphonate, kirurgija dentali
tista’ taghmel din il-kundizzjoni aghar. Ghall-pazjenti li jinhtiegu proc¢eduri dentali, m’hemmx taghrif
disponibbli biex jissuggerixxi jekk twaqqif tal-kura b’bisphosphonate jnaqqasx ir-riskju ta’
osteonekrosi tax-xedaq. Gudizzju kliniku mit-tabib 1i qed jikkura ghandu jiggwida il-pjan ta’
mmaniggjar ta’ kull pazjent ibbazat fuq analizi individwali tal-benefi¢¢ju/riskju.

Ksur mhux tipiku tal-ghadma tal-wirk
Ksur subtrochanteric u diaphyseal mhux tipiku tal-ghadma tal-wirk kien irrappurtat bit-sqr'apija tal-
bisphosphonate, I-aktar f’pazjenti li kienu qed jir¢ievu kura ghal tul ta’ Zmien ghall—g@poroii. Dan

il-ksur transversali jew gasir u mmejjel jista’ jsehh matul 1-ghadma kollha tal-wir ezatt taht il-
lesser trochanter sa ezatt fuq is-supracondylar flare. Dan il-ksur isehh wara xi afifa jew
minghajr ma jkun hemm l-ebda impatt u xi pazjenti jkollhom ugigh fil-ko fl-irqiq ta’ bejn il-
koxxa u z-zaqq, li hafna drabi jkun assoc¢jat ma’ karatteristi¢i ta’ ksur mi$ ess f”immagini, minn
gimghat sa xhur qabel ma I-pazjent ikollu ksur totali tal-ghadma tal-wij piss il-ksur ikun fuq iz-
zewg nahat; ghaldagstant il-wirk oppost ghandu jigi ezaminat f’pazjgnttkkurati bil-bisphosphonate li
kellhom ksur fil-parti vertikali u twila tal-wirk. Kien irrappurt %Ji-h dan il-ksur ma jfieqx sew.
F’pazjenti mahsuba li ghandhom ksur mhux tipiku tal-ghadma irk, ghandu jigi kkunsidrat twaqqif

tat-terapija bil-bisphosphonate sakemm il-pazjent issirlu zzjoni, fuq bazi ta’ stima individwali
ta’ beneficcju u riskju.

Wagqt kura bil-bisphosphonate il-pazjenti ghandhom He issija biex jirrappurtaw kwalunkwe ugigh
fil-koxxa, fil-genbejn jew fl-irqiq ta’ bejn iz-zaqq xxa u kull pazjent li jkollu sintomi bhal dawn

ghandha ssirlu evalwazzjoni ghal ksur mhux ‘kd«@lut tal-ghadma tal-wirk.
N\
Bondenza huwa essenzjalment minghajr @1
*,

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti &@nali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

Interazzjonijiet metaboli¢i m unsidrati bhala probabbli peress li ibandronic acid ma jinibixxix I-
isoenzimi P450 magguri umfahtal-fwied u ntwera li ma jinducix is-sistema ta¢-citokromju P450 tal-
fwied fil-firien (ara sezzyQW, 5.2). Ibandronic acid huwa eliminat biss permezz ta’ eskrezzjoni mill-

kliewi u ma jkollu 1-@ 1otrasformazzjoni.

4.6 FertilitQ@a u Treddigh

Tqala

M’hemmx taghrif bizzejjed dwar l-uzu ta’ ibandronic acid waqt it-tqala. Studji fuq il-firien urew xi
hsara fuq is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3). Ir-riskju li jista jkun hemm fuq in-nies, mhux
maghruf. Bondenza m’ghandux jintuza waqt it-tqala.

Treddigh

M’huwiex maghruf jekk ibandronic acid jitnehhiex fil-halib uman. Studji fuq il-firien li ged ireddghu
wrew il-prezenza ta’ livelli baxxi ta’ ibandronic acid fil-halib wara ghoti minn gol-vina. Bondenza
m’ghandux jintuza wagqt it-treddigh

Fertilita

M’hemmzx dejta dwar l-effetti ta’ ibandronic acid fuq il-bniedem. Fi studji dwar l-effett fuq is-sistema
riproduttiva fuq il-firien b’ghoti mill-halq, ibandronic acid naqqas il-fertilita. Fi studji fuq il-firien
b’ghoti fil-vini, ibandronic acid naqqas il-fertilita b’dozi gholja ta’ kuljum (ara sezzjoni 5.3).
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4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Fuq il-bazi tal-profil farmakodinamiku u farmakokinetiku u r-reazzjonijiet avversi rrappurtati, huwa
mistenni li Bondenza ma jkollux effett jew ftit li xejn ikollu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil tas-sigurta
Il-profil tas-sigurta ta’ Bondenza huwa derivat minn provi klini¢i kkontrollati u esperjenza ta’ wara t-
tqeghid fis-suq. L-aktar reazzjonijiet avversi rrappurtati b’mod frekwenti kienu artralgja u sintomi
jixbhu lill-influwenza. Dawn is-sintomi tipikament huma marbuta mal-ewwel doza, generalment
idumu ghall-perijodu qasir, huma hfief jew moderati fl-intensita, u normalment jghaddu wagqt kura
kontinwa minghajr ma jkunu jehtiegu mizuri ta’ kura (jekk joghgbok ara l-paragrafu “Marda li tixbah
lill-influwenza”).

"\

Lista ta’ reazzjonijiet avversi " Tabella @
Fit-tabella 1 hija pprezentata deskrizzjoni qasira ta’ reazzjonijiet avversi. . /\/
Is-sigurta ta’ kura orali b’ibandronic acid 2.5 mg kuljum kienet evalwata 125 Qﬂent ikkurati °4
studji klini¢i kkontrollati bil-placebo, bil-maggoranza l-kbira tal-pazjenti gg@ill—is‘mdju pivitali ta’
3 snin dwar ksur (MF4411). $

Fl-istudju pivitali ta’ sentejn f’nisa wara l-menopawza b’osteoproZi.g 6550), is-sigurta globali ta’
injezzjoni gol-vini ta’ Bondenza 3 mg kull 3 xhur u ibandronic a% .5 mg orali kuljum intweriet li
kienet simili. Il-proporzjon globali ta’ pazjenti li kellhom espe a ta’ reazzjoni avversa, kien ta’
26.0 % u 28.6 % ghall-injezzjoni ta’ Bondenza 3 mg kull wara sena u sentejn, rispettivament.
Il-bi¢ca I-kbira tal-kazijiet ta’ reazzjonijiet avversi ma x ghall-waqfien tat-terapija.
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Tabella 1: Reazzjonijiet tal-medi¢ina li sehhew f’nisa wara l-menopawza li kienu ged jiréievu
injezzjoni ta’ Bondenza 3mg kull 3 xhur jew ibandronic acid 2.5mg kuljum fl-istudji ta’ fazi III
BM16550 u MF4411 u fl-esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-sugq.

Ir-reazzjonijiet avversi huma mnizzla skont is-sistema tal-klassifika tal-organi MedDRA u l-kategorija
ta’ frekwenza. Il-kategoriji ta’ frekwenza huma definiti skont il-konvenzjoni li gejja: komuni hatha
(>1/10), komuni (= 1/100 sa < 1/10), mhux komuni (> 1/1,000 sa < 1/100), rari (> 1/10,000 sa <
1/1,000), rari hafna (<1/10,000), mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-dejta disponibbli).
F’kull sezzjoni ta’ frekwenza, l-effetti mhux mixtieqa huma mnizzla skont is-serjeta taghhom, bl-
aktar serji jitnizzlu l-ewwel.

Sistema tal- Komuni Mhux komuni Rari Rari hafna
Klassifika tal-
Organi
Disturbi fis- Reazzjoni ta’ Reazzjoni/xokk
sistema sensittivita anafilattiku*t
immuni ecéessiva X
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras -
sistema . /ﬁL
nervuza A(\
Disturbi fl- Infjamma&ﬁaﬂi fl-
ghajnejn ghajnejt
Disturbi Flebite/tromboflebite >
vaskulari .
Disturbi Gastrite, Dispepsja, 0‘
gastro- Dijarea, Ugigh é>
intestinali addominali, Tqalligh, a&
Stitikezza N %
Disturbi fil- Raxx Angjoedima,
gilda u fit- . @ nefha/edima fil-
tessuti ta’ taht . \\ wic¢, Urtikarja
il-gilda AN
Disturbi Artralgja, Mijalgja, , \Jeigh fl-ghadam Ksur Osteonekrosi
muskolu- Ugigh muskolu- | ‘c} subtrochanteric u | tax-xedaq™t
skeletrali u tat- | skeletrali, Ugigh diaphyseal mhux
tessut dahar @ tipiku tal-ghadma
konnettiv O tal-wirk +
Disturbi Mard ixDah lill- Reazzjonijiet fis-sit
generali u influ a*, Gheja tal-injezzjoni,
kondizzjonijiet Astenja
ta’ mnejn KO
jinghata

* Ara taht ghallaktar informazzjoni
t1dentifikati minn esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-sugq.

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Marda li tixbah lill-influwenza

Marda li tixbah lill-influwenza tinkludi avvenimenti rrappurtati bhala reazzjoni jew sintomi ta’ fazi
akuta inkluz mijalgja, artralgja, deni, tertir, gheja, tqalligh, nuqqas ta’ aptit, u ugigh fl-ghadam.
Osteonekrosi tax-xedagq

Osteonekrosi tax-xedaq kienet irrappurtata f’pazjenti kkurati b’bisphosphonates. [l-maggoranza tar-
rapporti jirreferu ghall-pazjenti bil-kancer, izda kazijiet bhal dawn kienu rrappurtati wkoll f’pazjenti
kkurati ghal osteoporozi. Osteonekrosi tax-xedaq huwa generalment asso¢jat mal-qlugh ta’ sinna u /
jew infezzjoni lokali (inkluz osteomijelite). Dijanjosi tal-kancer, kimoterapija, radjuterapija,
koritikosterojdi u igene orali hazina wkoll huma meqjusa bhala fatturi ta’ riskju (ara sezzjoni 4.4).
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Infiammazzjoni fl-ghajnejn
Avvenimenti ta’ infjammazzjoni fl-ghajnejn bhal uveite, episklerite u sklerite kienu rrappurtati b’
ibandronic acid. F’xi kazijiet, dawn l-avvenimenti ma fiequx qabel ma twaqqaf ibandronic acid.

Reazzjoni/xokk anafilattiku
Kazijiet ta’ reazzjoni/xokk anafilattiku, inkluz avvenimenti fatali, kienu irrappurati f’pazjenti kkurati
b’ibandronic acid fil-vini.

4.9 Doza eééessiva
L-ebda informazzjoni specifika ma hija disponibbli dwar il-kura ta’ doza eééessiva ta’ Bondenza.

Ibbazat fuq taghrif dwar din il-klassi ta’ sustanzi, doza ec¢cessiva mehuda minn gol-vini tista’ tirrizulta
f’ipokal¢imja, ipofosfatimja u ipomanjesimja. Tnaqqis ta’ relevanza klinika fil-livelli ta’ kalcju, fosfru
u manjesju fis-serum ghandu jigi kkoregut b’ghotja minn gol-vini ta’ calcium gluconate, potassju jew

sodium phosphate, u magnesium sulfate, rispettivament. (8\'

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI &<1/
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici é\'

Kategorija farmakoterapewtika: Prodotti medic¢inali ghall-kura ta’ Eg@ll—ghadam, bisphosphonates,

kodi¢i ATC: MO5SBAO06 60
&

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Ibandronic acid huwa bisphosphonate potenti hatna li j@l parti mill-grupp ta’ bisphosphonates li
fihom n-nitrogenu, li jagixxi b’mod selettiv fuq it-te N l-ghadam u jinibixxi specifikament 1-
attivita osteoklastika minghajr ma jaffettwa dire}ta& il-formazzjoni ta’ l-ghadam. Ma jinterferixxix
mar-reklutagg osteoklastiku. Ibandronic acid ivwgdgal ghal zidiet progressivi netti fil-massa ta’ I-
ghadam u ghall-in¢idenza mnaqqsa ta’ ksurNgNli jnaqqas it-tibdil elevat ta’ 1-ghadam lejn livelli ta’
gabel il-menopawza f’nisa wara l-menop )

*,
Effetti farmakodinamici S C)\
L-azzjoni farmakodinamika ta’ i @ronic acid hija I-inibizzjoni ta’ assorbiment mill-gdid tal-ghadam.
In vivo, ibandronic acid jippre, id-distruzzjoni ta’ I-ghadam indotta bl-esperimenti permezz ta’
wagfien tal-funzjoni gonad etinojdi, tumuri jew estratti tat-tumur. F’firien ta’ eta zghira (li jikbru
malajr), l-assorbiment niNgdid endogenu ta’ 1-ghadam huwa wkoll inibit, u jwassal ghal zjieda fil-
massa normali ta’ 1-%@m meta mqabbel ma’ annimali mhux ikkurati.

Mudelli ta’ I- Igi jikkonfermaw li ibandronic acid huwa inibitur qawwi hafna ta’ l-attivita
osteoklastikaN¢” firien li kienu qed jikbru, ma kien hemm l-ebda evidenza ta’ tnaqqis fil-
mineralizzazjoni anki f’dozi ta’ aktar minn 5,000 darba akbar mid-doza mehtiega ghall-kura ta’ 1-
osteoporozi.

L-ghoti ghall-perijodu twil, kemm kuljum kif ukoll b’mod intermittenti (b’intervalli mtawwla bla
doza) lill-firien, klieb u xadini kien asso¢jat mal-formazzjoni ta’ ghadam gdid ta’ kwalita normali u
sahha mekkanika mizmuma jew mizjuda anki b’dozi fi skala tossika. Fil-bnedmin, kemm I-effikacja
ta’ ghotja kuljum kif ukoll dik ta’ ghotja intermittenti b’intervall bla doza ta’ 9-10 gimghat ta’
ibandronic acid, kienet ikkonfermata fi prova klinika (MF 4411), fejn ibandronic acid wera effikacja
kontra I-ksur.

F’mudelli ta’ l-annimali Ibandronic acid ipproduca bidliet biokimic¢i li jindikaw inibizzjoni tal-
assorbiment mill-gdid ta’ I-ghadam li tiddependi fuq id-doza, inkluz soppressjoni ta’ markaturi
biokimic¢i tad-degradazzjoni tal-kollagen ta’ 1-ghadam (bhal deoxypyridinoline, u cross linked N-
telopeptides ta’ kollagen tat-tip I (NTX).
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Kemm dozi orali, intermittenti ta’ kuljum, (b’intervall minghajr doza ta’ 9 — 10 gimghat kull kwart) kif
ukoll dozi gol-vini ta’ ibandronic acid f’nisa wara l-menopawza ipproducew bidliet biokimiéi li
jindikaw inibizzjoni dipendenti mid-doza ta’ assorbmient mill-gdid ta’ 1-ghadam.

Injezzjoni gol-vini ta” Bondenza naqgset il-livelli ta’ C-telopeptide tal-katina alpha tal-collagen tat-Tip
1 (CTX) fis-serum fi zmiet 3 - 7 ijiem mill-bidu tal-kura u naqgset il-livelli ta’ osteocalcin fi Zzmien
3 xhur.

Wara wagqfien tal-kura, hemm ritorn ghar-rati patologici ta’ qabel il-kura ta’ assorbiment mill-gdid ta’
l-ghadam elevat assoc¢jat ma’ osteoporozi ta’ wara l-menopawza.

L-analizi istologika ta’ bijopsiji ta’ l-ghadam wara sentejn u tliet snin ta’ kura ta’ nisa wara 1-
menopawza b’dozi ta’ ibandronic acid 2.5 mg orali kuljum u dozi intermittenti gol-vini sa 1 mg kull
3 xhur wriet ghadam ta’ kwalita normali u 1-ebda indikazzjoni ta’ difett fil-mineralizzazjoni. Dehru
ukoll tnaqqis mistenni fil-bidla ta’ I-ghadam, kwalita normali ta’ I-ghadam u nuqqas ta’ difetti fil-
mineralizzazjoni wara sentejn ta’ kura b’injezzjoni ta’ Bondenza 3 mg. \

Effikacja klinika /\/®

Fatturi ta’ riskju indipendenti, per ezempju, BMD baxx, eta’, -ezistenza ta’ ks e \in qabel, passat ta’
ksur fil-familja, bidla gholja fl-ghadam u indi¢i tal-massa tal-gisem baxx, om jigu kkunsidrati
sabiex jigu identifikati nisa f’riskju akbar ta’ ksur osteoporotiku. $

Injezzjoni ta’ Bondenza 3 mg kull tliet xhur +®
Densita tal-minerali tal-ghadam (BMD) 60

Fi studju ta’ hafna ¢entri, double-blind, randomized, m@’ inferjorita ta’ sentejn (BM 16550) ta’
nisa wara l-menopawza (1386 mara b’eta ta’ 55 - 80)b dgoporozi (puntegg T tal-BMD tas-sinsla
lumbari taht -2.5 SD fil-linja bazi), injezzjoni gol-w(wta’ Bondenza 3 mg moghtija kull 3 xhur,
intweriet li kienet mill-inqas effettiva dags ibartd?mc acid 2.5 mg kuljum. Dan intwera kemm fI-
analizi primarja wara sena kif ukoll ﬂ-analiz’\tﬁ( onferma ma’ tmiem is-sentejn (Tabella 2).

Analizi primarja ta’ taghrif mill-istudj 16550 wara sena u l-analizi ta’ konferma wara sentejn
urew li kors ta’ dozagg ta’ injezzj%'\ﬁ) mg kull 3 xhur mhux inferjuri meta mqabbel ma’ kors ta’

dozagg ta’ 2.5 mg orali kuljum, ini ta’ zieda medja fil-BMD tas-sinsla lumbari, tal-genbejn
totali, tal-ghonq tal-wirk u tat nter (Tabella 2).

Y
&060
R
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Tabella 2: Bidla relattiva medja mil-linja bazi fil-BMD tas-sinsla lumbari, tal-gembejn totali, ta’ 1-
ghonq tal-wirk u tat-trokanter wara sena (analizi primarja), u sentejn ta’ kura (Popolazzjoni Per-
Protokoll) fl-istudju BM 16550.

Taghrif ta’ wara sena fl-istudju Taghrif kumulattiv ta’ wara
BM 16550 sentejn fl-istudju BM 16550
Bidliet relattivi medji mil- | ibandronic acid Injezzjoni ta’ | ibandronic acid | Injezzjoni
linja bazi % [95% CI] 2.5 mg kuljum | Bondenza 3 mg | 2.5 mg kuljum ta’
(N=377) kull 3 xhur (N=334) Bondenza
(N=365) 3 mg kull 3
xhur
(N=334)
Sinsla  lumbari  L2-L4 | 3.8 [3.4,42] | 48[45,52] |48[43,54] |63[5.7,68]
BMD
o
BMD totali tal-gembejn | 18[1.5,2.1] | 24[20,27] [ 22[18,2.] |1 2.6.3.6)
Nl V.
BMD tal-ghonq tal-wirk | 1.6 [1.2, 2.0] 2.3[1.9,2.7] 22 [1.8* 8}’\ 2.8[2.3,3.3]
BMD tat-trokanter 3.0 2.6, 3.4] 3.8[3.2, 4.4] 3.5&@101 4.9[4.1,5.7]

Barra minn hekk, f’analizi prospettiva ippjanata ma’ l-ewwel sgna,

2.5 mg kuljum ghal zidiet fil-BMD tas-sinsla lumbari.

&

0.001, u mas-sentejn, p<0.001,
gie ppruvat li injezzjoni ta’ Bondenza 3 mg darba kull 3 xhug }{ehet superjuri ghal ibandronic acid

Ghall-BMD tas-sinsla lombari, 92.1 % tal-pazjenti li ﬂ'gqed jir¢ievu injezzjoni ta’ 3 mg kull 3 xhur
ziedu jew zammew il-BMD taghhom wara sena, ta a (i.e dawk li rrispondew), meta mgabbel ma’
84.9 % tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu Bonde .5 mg kuljum (p=0.002). Wara sentejn ta’ kura,
92.8 % tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu inje2gjenijiet ta’ 3 mg u 84.7 % tal-pazjenti li kienu qed
jir¢ievu 2.5 mg ta’ terapija orali kellhom tas-sinsla lumbari mizjud jew mizmum (p=0.001).

Ghal BMD totali tal-gembejn, 82. 'Q@ﬂ-paZJentl li kienu ged jir¢ievu injezzjoni ta’ 3 mg kull 3 xhur
kienu dawk li rripsondew wara sg eta mgabbel ma’ 75.1 % tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu

2.5 mg orali kuljum (p=0.02).M%#a sentejn ta’ kura, 85.6 % tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu
injezzjonijiet ta’ 3 mg u 77.0% tal-pazjenti li kienu qed jir¢ievu 2.5 mg ta’ terapija orali kellhom
BMD totali tal- gembejn%‘?)ud jew mizmum (p=0.004).

Il-proporzjon ta’ ti 11 ziedu jew zammew il-BMD taghhom wara sena kemm fis-sinsla lumbari
kif ukoll ﬁl totali kien ta’ 76.2 % fil-grupp ta’ injezzjoni ta’ 3 mg kull 3 xhur u 67.2 % fil-
grupp ta’ 2.5 rah kuljum (p=0.007). Mas-sentejn, 80.1 % u 68.8 % tal-pazjenti lahqu dan il-

kriterju fil-grupp ta’ injezzjoni ta’ 3 mg mg kull 3 xhur u fil-grupp ta’ 2.5 mg kuljum (p=0.001).
Markaturi biokimici tat-tibdil ta’ I-ghadam

Tnaqqis ta’ sinifikat kliniku fil-livelli fis-serum ta’ CTX kienu osservati fil-punti kollha ta’ hin
imkejjla. Wara 12-il xahar, bidliet medjani relattivi mil-linja bazi kienu ta’ —58.6 % ghall-injezzjoni
gol-vini ta’ 3 mg kull 3 xhur u—62.6 % ghall-kors ta’ 2.5 mg orali kuljum. Barra minn hekk 64.8 %
tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu injezzjoni ta’ 3 mg kull 3 xhur kienu identifikati bhala dawk li
rrispondew (definiti bhala tnaqqis ta’ >50 % mil-linja bazi), meta mqgabbel ma’ 64.9 % tal-pazjenti li
kienu ged jir¢ievu 2.5 mg orali kuljum. Tnaqqis tas-CTX fis-serum kien mizmum tul is-sentejn,
b’aktar minn nofs il-pazjenti identifikati bhala dawk li rrispondew fiz-zewg gruppi ta’ kura.

Ibbazat fuq ir-rizultati ta’ l-istudju BM 16550, Bondenza 3 mg injezzjoni gol-vini darba kull 3 xhur
huwa mistenni li jkun minn ta’ l-inqas effettiv dags ibandronic acid 2.5 mg kuljum biex jipprevjeni I-

ksur.
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Pilloli ibandronic acid 2.5 mg kuljum

Fl-istudju tal-bidu, ta’ tliet snin dwar il-ksur, tat-tip randomised, double-blind u kkontrollat bil-placebo
(MF 4411), intwera tnaqqis statistikament sinifikanti u ta’ relevanza medika fl-in¢idenza ta’ ksur
vertebrali gdid radjografiku, morfometriku u kliniku (tabella 3). F’dan I-istudju, ibandronic acid kien
evalwat f°dozi orali ta’ 2.5 mg kuljum u 20 mg b’mod intermittenti bhala kors epsloratorju. Ibandronic
acid ttiehed 60 minuta gabel 1-ewwel ikel jew xorb tal-gurnata (perijodu ta’ sawn ta’ wara d-doza). L-
istudju involva nisa b’eta minn 55 sa 80 sena, li kienu mill-inqas 5 snin wara l-menopawza u li
kellhom BMD fis-sinsla lumbari ta’ -2 sa -5 SD taht il-medja ta’ qabel il-menopawza (puntegg T)
f’mill-inqas vertebra wahda [L1-L4], u li kellhom minn wiehed sa erba’ ksur vertebrali prevalenti. Il-
pazjenti kollha ré¢evew 500 mg kal¢ju u 400 IU vitamina D kuljum. L-effikac¢ja giet evalwata 72,928
pazjent. Ibandronic acid 2.5 mg moghti kuljum wera tnaqqis statistikament sinifikanti u ta’ relevanza
medika fl-in¢idenza ta’ ksur vertebrali gdid. Matul it-tliet snin ta’ studju, dan il-kors naqqas I-
okkorrenza ta’ ksur vertebrali radjografiku gdid b’62% (p=0.0001). Wara sentejn kien osservat
tnaqqis relattiv fir-riskju ta’ 61% (p=0.0006). L-ebda differenza statistikament siniﬁkam‘{:na ntlahqet
wara sena ta’ kura (p=0.056). L-effett ta’ kontra I-ksur kien konsistenti matul il-per;j (fba l-istudju.
Ma kien hemm l-ebda indikazzjoni ta’ tnaqqis fl-effett biz-zmien. . /vﬂ/

N\

(p=0.011). L-effett gawwi fuq il-ksur vertebrali kien rifless ukoll minn tngQg¥s statistikament

L-in¢idenza ta’ ksur vertebrali kliniku kienet ukoll mnaqgsa b’mod siniﬁk;ﬁ‘@ 9% wara 3 snin
sinifikanti ta’ telf fit-tul meta mgabbel mal-placebo (p<0.0001). @

Tabella 3: Rizultati mill-istudju fuq 3 snin dwar il-ksur, MF 445\@7 95% CI)

(N=974) kuljum
(N=977)
62% (40.9, 75.1)

Placebo ,Q(O'v ibandronic acid 2.5 mg

4
N

Tnaqqis relattiv tar-riskju
Ksur vertebrali morfometriku gdid

A \\Q

In¢idenza ta’ ksur  vertebrali 9.(%6(‘7.5, 11.7) 4.68% (3.2, 6.2)
morfometriku gdid
Tnaqqis relattiv tar-riskju ta’ lfsc&jg‘ 49%
vertebrali kliniku AN (14.03, 69.49)
In¢idenza ta’ ksur vertebrali kl@a} 5.33% 2.75%

Fa\ (3.73,6.92) (1.61,3.89)
BMD- bidla medja relathwh ghas- | 1.26% (0.8, 1.7) 6.54% (6.1, 7.0)
sinsla lumbari ﬁl-lin&i fit-tielet
sena Al
BMD- bidla relattiva ghal- | -0.69% 3.36%
linja bazi ejn totali fit-tielet | (-1.0, -0.4) (3.0,3.7)
sena

L-effett tal-kura ta’ ibandronic acid kien evalwat ukoll f’analizi tas-sottopopolazzjoni ta’ pazjenti li fil-
linja bazi kellhom il-puntegg T tal-BMD tas-sinsla lumbari taht -2.5 (tabella 4). It-tnaqqis fir-riskju ta’
ksur vertebrali kien ferm konsistenti ma’ dak li kien osservat fil-popolazzjoni generali.
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Tabella 4: Rizultati mill-istudju fuq 3 snin dwar il-ksur, MF 4411 (%, 95% CI), ghall-pazjenti
b’puntegg T tal-BMD tas-sinsla lumbari taht -2.5 fil-linja bazi.

Placebo ibandronic acid 2.5 mg
(N=587) kuljum
(N=575)

Tnaqqis relattiv tar-riskju 59% (34.5, 74.3)
Ksur vertebrali morfometriku gdid
In¢idenza ta’ ksur  vertebrali | 12.54%, (9.53, 15.55) 5.36% (3.31,7.41)
morfometriku gdid
Tnaqqis relattiv tar-riskju ta’ ksur 50% (9.49, 71.91)
vertebrali kliniku
Inc¢idenza ta’ ksur vertebrali kliniku 6.97% (4.67,9.27) 3.57% (1.89, 5.24)
BMD- bidla medja relattiva ghas- | 1.13% (0.6, 1.7) 7.01% (6.5, 7.6)
sinsla lumbari fil-linja bazi fit-tielet
sena A\,
BMD- bidla medja relattiva ghal- | -0.70% (-1.1, -0.2) 3.59% (3.1, 41/‘)0
linja bazi tal-genbejn totali fit-tielet .
sena A\\

Y/
Fil-popolazzjoni globali tal-pazjenti ta’ I-istudju MF4411, ma kien osserA@,l\-'ebda tnaqqis ghall-ksur
mhux vertebrali, madankollu ibandronic acid kuljum deher li huwa eff@'v f’sottopopolazzjoni ta’
riskju gholi (puntegg T tal-BMD tal-ghonq femorali < -3.0), fejn 's*l.osservat tnaqqis ta’ 69% fir-
riskju ta’ ksur mhux vertebrali. 65

Kura orali kuljum b’pilloli ibandronic acid 2.5 mg irriZubQ@fdiet progressivi fil-BMD f’postijiet
vertebrali u mhux vertebrali ta’ 1-iskeletru. .

1z-zjieda fil-BMD tas-sinsla lumbari fuq tliet sg¢ ta mqgabbla mal-placebo kienet ta’ 5.3% u 6.5%
meta mqabbla mal-linja bazi. Zidiet ﬁl—genbej{]?&ta mgqgabbla mal-linja bazi kienu ta’ 2.8% fl-ghonq
femorali, 3.4% fil-genbejn totali, u 5.5% fi antru.

Markaturi biokimici tal-bidla ta’ 1-gh (bhal CTX urinarju u Osteocalcin tas-serum) urew id-disinn
mistenni tas-soppressjoni ghal-liv qabel il-menopawza u lahqu s-soppressjoni massima
f’perijodu ta’ 3 - 6 xhur ta’ uzu @ andronic acid 2.5 mg kuljum.

Tnaqqis ta’ sinifikanza lg& a’ 50% tal-markaturi biokimici ta’ assorbiment mill-gdid ta’ l-ghadam
kien osservat minn xa ra l-bidu tal-kura b’ibandronic acid 2.5 mg.

Popolazzjoni peg a (ara sezzjoni 4.2 u sezzjoni 5.2).
Bondenza x studjat fil-popolazzjoni pedjatrika, ghalhekk m’hemmx disponibbli dejta ta’
effikacja jew s\gurta ghal din il-popolazzjoni ta’ pazjenti.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

L-effetti farmakologi¢i primarji ta’ ibandronic acid fuq I-ghadam m’humiex relatati direttament mal-
koncentrazzjonijiet attwali fil-plazma, kif muri b’diversi studji fuq l-annimali u 1-bnedmin.

Konc¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ ibandronic acid jizdiedu b’mod proporzjonali mad-doza wara ghotja
gol-vini ta’ 0.5 mg sa 6 mg.

Assorbiment

Ma jghoddx f’dan il-kaz.

Distribuzzjoni
Wara espozizzjoni sistematika inizjali, ibandronic acid jinghaqad malajr mal-ghadam jew jitnehha fl-
urina. Fil-bnedmin, il-volum ta’ distribuzzjoni terminali apparenti huwa mill-inqas 90 1 u I-ammont
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ta’ doza li tilhaq 1-ghadam hija stmata li hija 40 - 50% tad-doza li tkun qed ti¢¢irkola. It-twahhil mal-
proteini fil-plazma umana hija madwar 85% - 87% (determinata in vitro f’koncentrazzjonijiet
terapewtici ta’ ibandronic acid), u ghalhekk hemm potenzjal zghir ghall-interazzjoni ma’ prodotti
medic¢inali minhabba spostament.

Bijotrasformazzjoni
M’hemm l-ebda evidenza li ibandronic acid huwa metabolizzat fl-annimali jew fil-bnedmin.

Eliminazzjoni
Ibandronic acid jitnehha mic-c¢irkolazzjoni permezz ta’ assorbiment fl-ghadam (stmat li huwa 40 -
50% f’nisa wara l-menopawza) u 1-bqija jigi eliminat minghajr ma jinbidel mill-kliewi.

L-skala tal-Aalf-lifes apparenti osservati hija wiesgha, l-half-life terminali apparenti generalment hija
fl-iskala ta’ 10 - 72 siegha. Minhabba li l-valuri kkalkulati huma fil-bi¢¢a I-kbira funzjoni tat-tul ta’ I-
istudju, id-doza wzata, u s-sensittivita ta’ l-analizi, il-half-life terminali vera x’aktarx li hija itwal sew,
bhal b’bisphosphonati ohrajn. Livelli bikrija fil-plazma jinzlu malajr u jilhqu 10% tal-veduri massimi fi
3 u 8 sighat wara ghoti minn gol-vini jew mill-halq rispettivament. @

It-tnehhija totali ta’ ibandronic acid hija baxxa b’valuri medji fl-iskla ta’ 84 - 1 gONH/min. It-tnehhija
mill-kliewi (madwar 60 ml/min f’nisa b’sahhithom wara l-menopawza) tk - 60% tat-tnehhija
totali u hija relatata mat-tnehhija tal-krejatinina. Id-differenza bejn it-tne@&ﬂotali apparenti u t-
tnehhija mill-kliewi hija kkunsidrata li tirrifletti it-tehid mill-ghadam. @

[I-moghdija tas-sekrezzjoni tidher li ma tinkludix sistemi ta’ trgs aciduzi jew bazi¢i maghrufa li

huma involuti fl-eskrezzjoni ta’ sustanzi attivi ohra (ara sezzj >>). Barra dan, ibandronic acid ma
jinibixxix l-isoenzimi P450 magguri umani tal-fwied u mgj Cix is-sistema tac-citokromju P450 tal-
fwied fil-firien. . q

Farmakokinetika f’sitwazzjonijiet klini¢i spe¢j ali @

Sess

\
L-farmakokinetika ta’ ibandronic acid hl@mh fl-irgiel u fin-nisa.

Razza
Ma hemm l-ebda evidenza ta’ x& enza ta’ relevanza klinika bejn ir-razez bejn 1-Azjati¢i u 1-
Kawkasi fid-disposizjoni ta’ onic acid. Hemm taghrif limitat disponibbli dwar pazjenti ta’

origini Afrikana.
\7 kliewi

Pazjenti b’indebol
It-tnehhija ta’ ibalé&c acid mill-kliewi f’pazjenti bi gradi diversi ta’ indeboliment tal-kliewi hija
relatata b’mo x{ mat-tnehhija tal-krejatinina (CLcr).

L-ebda tibdil tad-doza ma hu mehtieg ghall-pazjenti b’indeboliment hafif jew moderat tal-kliewi
(CLcr ugwali jew aktar minn 30 ml/min).

Individwi b’indeboliment sever tal-kliewi (CLcr inqas minn 30 ml/min) li réevew ghoti orali kuljum
ta’ 10 mg ibandronic acid ghal 21 gurnata, kellhom konc¢entrazzjonijiet fil-plazma 2 - 3 darbiet ghola
minn individwi b’funzjoni tal-kliewi normali u t-tnehhija totali ta’ ibandronic acid kienet ta’

44 ml/min. Wara ghoti minn gol-vini ta’ 0.5 mg ta’ ibandronic acid, it-tnehhija totali, renali u mhux
renali naqsu b’67%, 77% u 50% rispettivament, f’individwi b’insuffi¢jenza severa tal-kliewi izda ma
kien hemm I-ebda tnaqqis fit-tollerabilita asso¢jata maz-zjieda fl-espozizzjoni. Minhabba li 1-
esperjenza klinika hija limitata, Bondenza mhux rakkomandat f’pazjenti b’indeboliment sever tal-
kliewi (ara sezzjoni 4.2 u sezzjoni 4.4). [l-farmakokinetika ta’ ibandronic acid f’pazjenti b’marda tal-
kliewi ta’ l1-ahhar stadju kienet stmata biss f’numru zghir ta’ pazjenti immaniggjati b’emodijalisi,
ghalhekk il-farmakokinetika ta’ ibandronic acid f’pazjenti mhux fuq emodijalisi mhux maghrufa.
Minhabba taghrif limitat, ibandronic acid m’ghandux jintuza fil-pazjenti kollha b’marda tal-kliewi ta’
l-ahhar stadju.
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Pazjenti b’indeboliment tal-fwied (ara sezzjoni 4.2)

M’hemm l-ebda informazzjoni farmakokinetika ghal ibandronic acid f’pazjenti b’indeboliment
epatiku. Il-fwied m’ghandux rwol sinifikanti fit-tnehhija ta’ ibandronic acid li m’huwiex metabolizzat
izda jitnehha permezz ta’ eskrezzjoni mill-kliewi u minn tehid fl-ghadam. Ghalhekk tibdil tad-doza
m’huwiex mehtieg f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied.

Popolazzjoni anzjana (ara sezzjoni 4.2)

F’analizi multivarjata, 1-eta ma nstabitx li hija fattur indipendenti fl-ebda wiched mill-parametri
farmakokinetic¢i studjati. Billi I-funzjoni tal-kliewi tonqos bl-eta, I-funzjoni tal-kliewi hija l-uniku
fattur li ghandu jittiehed f’konsiderazzjoni (ara s-sezzjoni dwar l-indeboliment tal-kliewi).

Popolazzjoni pedjatrika (ara sezzjoni 4.2 u sezzjoni 5.2)
M’hemm l-ebda taghrif dwar 1-uzu ta’ Bondenza f’dawn il-gruppi ta’ etajiet.

5.3 Taghrif ta’ qabel l1-uzu kliniku dwar is-sigurta \

Effetti tossici, e.z. sinjali ta’ hsara fil-kliewi, gew osservati fil-klieb biss espoZizT%!jiet ikkunsidrati
suffi¢jentement akbar mill-espozizzjoni massima fil-bniedem u jindikaw releva{& ghira ghall-uzu

kliniku.
xO
QD

Mutagenicita/Karcinogenicita:
Ma giet osservata l-ebda indikazzjoni ta’ potenzjal kar¢inogeniku. Tgstijiet ghall-genotossicita ma
zvelaw l-ebda evidenza ta’ attivita genetika ghal ibandronic acgé

Tossicita riproduttiva:

Ma sarux studji specifi¢i ghall-kors ta’ dozagg ta’ kul‘l‘@. Fi studji b’kors ta’ dozagg i.v. kuljum
ma kien hemm I-ebda evidenza ta’ effett tossiku dire -fetu jew effett teratogeniku ta’ ibandronic
acid ffirien u fniek. Zieda fil-piz tal-gisem naqset {dlied F, fil-firien. Fi studji dwar l-effett fuq is-
sistema riproduttiva fuq il-firien b’ghoti mill-hadQyl-effetti fuq il-fertilita kienu jikkonsistu minn zjieda
fit-telf qabel l-impjantazzjoni b’livelli ta’ do?s(ta’ 1 mg/kg/kuljum u oghla. Fi studji dwar l-effett fuq
is-sistema riproduttiva fuq il-firien b’gho ’@Vina, ibandronic acid naqqas l-ghadd tal-isperma b’dozi
ta’ 0.3 u 1 mg/kg/kuljum u naqqas il-£eNita fl-irgiel b’ 1 mg/kg/kuljum u fin-nisa b’1.2 mg/kg/kuljum.
Reazzjonijiet avversi ohra ghal ib 1c acid fi studji tat-tossi¢ita riproduttiva fil-far kienu dawk
osservati bil-bisphosphonates b assi. Dawn jinkludu numru mnaqqas ta’ siti ta’ impjantazzjoni,
interferenza fil-hlas naturali (¢gag¥etija), u zjieda fil-varjazzjonijiet vixxerali (sindrome renali tal-pelvi

tal-ureteru).
NS

6. TAGHRIF MACEWTIKU

6.1 Lista Qeééipjenti
Sodium chloride

Glacial acetic acid
Sodium acetate trihydrate
Ilma ghall-injezzjonijiet

6.2 Inkompatibbiltajiet

Soluzzjoni ghall-injezzjoni Bondenza m’ghandiex tithallat ma’ soluzzjonijiet li fihom il-kal¢ju jew
ma’ prodotti medicinali ohra li jinghataw gol-vini.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Sentejn.
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6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna
Din il-medi¢ina m’ghandhiex bzonn hazna specjali.
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Siringi mimlija ghal-lest (5 ml) li flhom 3 ml ta’ soluzzjoni ghall-injezzjoni, maghmula minn hgieg bla
kulur tat-Tip I, it-tapp tal-planger griz tal-lasktu u I-ghatu tat-tarf huma maghmula minn lastku
llaminat b’fluororesin.

Pakketti ta’ siringa mimlija ghal-lest wahda u labra ghall-injezzjoni wahda jew 4 siringi mimlija ghal-
lest u 4 labar ghall-injezzjoni.

Jista jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sugq.
6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema

Fejn il-prodott medic¢inali jinghata go linja ta’ l-infuzjoni gol-vini ezistenti, is-soluzzj ,\'hall—
infuzjoni ghandha tigi limitata ghal isotonic saline jew soluzzjoni tal-glukosju ta’ g/ml (5 %).
Dan jghodd ukoll ghal soluzzjonijiet uzati biex ilahalhu 1-farfett u apparat 1ehoK\

Kull soluzzjoni ghall-injezzjoni, siringa jew labra ghall-injezzjoni mhux \lé&?ghandhom jintremew
skond il-ligijiet lokali. Ir-reha ta’ farmacewtici fl-ambjent ghandha tlg@ mizzata

Il-punti li gejjin rigward 1-uzu u r-rimi ta’ siringi u oggetti me @ 1 jaqtghu ohrajn ghandhom jigu
segwiti b’mod strett:

o Labar u siringi qatt m’ghandhom jergghg‘ j &W.

. Poggi I-labar u s-siringi wzati kollha f° ur ghall-oggetti li jaqtghu (kontenitur li
jintrema u li ma jittagqabx). &Q

o Zomm dan il-kontenitur fejn ma,j imaqx u ma jidhirx mit-tfal.

. It-tqeghid ta’ kontenituri ghall.Qg%etti li jaqtghu wzati fl-iskart domestiku ghandu jigi
evitat. .

o Armi l-kontenitur mlmh‘@& il-htigijiet lokali jew kif avzat mill-fornitur tal-kura tas-

sahha tieghek. 6\

*

7. DETENTUR TAI\'@ORIZZAZZJ ONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Roche Registration @ed
6 Falcon Way
Shire Park KO

Welwyn Gardép City

AL7 1TW

Ir-Renju Unit

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/03/266/005

EU/1/03/266/006

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 23.02.2004
Data tal-ahhar tigdid: 20.02.2009
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10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medic¢inali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medicini http://www.ema.europa.eu.
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A MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur responsabbli ghall-hrug tal-lott

Pillola miksija b’rita:

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
D-79639 Grenzach-Wyhlen
1I-Germanja

Soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest:

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
D-79639 Grenzach-Wyhlen
1I-Germanja

X
>

B. KONDIZZJONUJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD OVVISTA U L-
UZU $

Prodott medicinali li jinghata bir-ricetta tat-tabib. +®

C. KONDIZZJONIJIET OHRA TAL-AWTORIZ @ ONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Sistema ta’ farmakovigilanza iy Q

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid ﬁs-‘su@AH) ghandu jizgura li s-sistema ta’

farmakovigilanza pprezentata f’Modulu 1.8.1. wtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq tkun fis-sehh

u tiffunzjona qabel u wagqt li I-prodott medi&@i jkun fis-sugq.

Pjan tal-immaniggar tar-riskju (RMP) * Q

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghag: @ﬁd fis-suq (MAH) ghandu jwettaq l-attivitajiet ta’
farmakovigilanza kif deskritt fil- a’ Farmakovigilanza, kif inhu maqbul fil-RMP
ipprezentat f’Modulu 1.8.2 ta orizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u kwalunkwe
aggornament sussegwenti t P kif magbul mill-Kumitat ghall-Prodotti Medicinali ghall-

Uzu mill-Bniedem (CHh@,

Kif imsemmi ﬁl—l@vida tas-CHMP dwar Sistemi tal-Immaniggar tar-Riskju ghall-prodotti
medicinali gh; mill-bniedem, [-RMP aggornat irid jigi pprezentat fl-istess zmien mar-Rapport
Perjodiku ta™¢ggornament dwar is-Sigurta (PSUR) 1i jmiss.

Barra minn hekk, I-RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:

. Meta tasal informazzjoni gdida li jista’ jkollha impatt fuq l-Ispecifikazzjonijiet tas-
Sigurta, il-Pjan ta’ Farmakovigilanza jew l-attivitajiet ta’ minimizzazzjoni tar-riskju

. Fi Zzmien 60 jum minn meta jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew
minimizzazzjoni tar-riskju)
. Meta I-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini titlob din l-informazzjoni
PSURs

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq ghandu jissottometti PSURs ghal dan il-prodott
skont il-kondizzjonijiet stipulati fil-lista ta’ dati ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) ipprovduta taht
Artiklu 107¢(7) tad-Direttiva 2001/83/KE u ppubblikata fuq il-Web-portal Ewropea ghall-Medicini.
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e KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD L-UZU SIGUR U
EFFETTIV TAL-PRODOTT MEDICINALI

Mhux applikabbli.
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Bondenza 150 mg pilloli miksija b’rita
Ibandronic acid

[2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(])

Kull pillola miksija b’rita fiha 150 mg ta’ ibandronic acid (bhala sodium monohydrat %\,

,L’lx

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

©
Il-pilloli fihom ukoll lactose. Ghall-aktar informazzjoni ara I-fuljett ta’ t@i

e

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT A\

Pilloli miksija b’rita t&
Pillola miksija b’rita N g
3 pilloli miksija b’rita @

o

[5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHm

M’ghandekx terda, tomghod jew tfar@g\?pllloh
Agqra I-fuljett ta’ taghrif gabel 1-u

Pillola ta’ darba fix-xahar @

Uzu orali

Xahar no. 1 @Nﬂ 1 miksija b’rita
Xahar no. 2 / /@ lloli miksija b’rita
Xahar no. 3 pilloli miksija b’rita
Nizzel id- daQ eta tichu I-pillola tieghek

Iftah

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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[9.  KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Roche Registration Limited

6 Falcon Way

Shire Park X
Welwyn Garden City (b
AL7 ITW . /v/\/
Ir-Renju Unit O&\

a

[12. NUMRU() TAL- AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHIB¥IS-SUQ

EU/1/03/266/003 pillola miksija b’rita S\~
EU/1/03/266/004 3 pilloli miksija b’rita @'é
.Y

- ~J
| 13. NUMRU TAL-LOTT - (Q
o

O\

LOTT

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERQLI TA’ KIF JINGHATA

N
Prodott medi¢inali li jinghata biep’[ta tat-tabib

[15. ISTRUZZJONpﬁ‘r DWAR L-UZU

OGV

(4
| 16. INFOQI)ZZJONI BIL-BRAILLE

Bondenza 150 mg
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

Folja

[1. ISEM TAL- PRODOTT MEDICINALI

Bondenza 150 mg pilloli miksija b’rita
ibandronic acid

2. ISEM TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Roche Registration Ltd. (8\'
[3.  DATA TA’ SKADENZA R\
EXP é\'
-
4. NUMRU TAL-LOTT W

O
Lot ’QQ'

5. OHRAJN N
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Bondenza 3 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni
Ibandronic acid

[2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(])

Siringa mimlija ghal lest b’3 ml ta’ soluzzjoni fiha 3 mg ibandronic acid (bhala sodiur%&pnohydrate).

A W2
3. LISTA TA’ ECCIPJENTI ,&<L

Fih ukoll sodium chloride, glacial acetic acid, sodium acetate trihydrate @a ghall-injezzjonijiet.
Ghall-aktar informazzjoni ara I-fuljett ta’ taghrif. @

>.0+

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT A\

v

Siringa mimlija ghal-lest wahda + labra ghall-injez
4 siringi mimlija ghal-lest + 4 labar ghall-injez@l.

AN

<&
Soluzzjoni ghall-injezzjoni N %
@ ahda

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGRATA

Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uib\
Uzu ghal gol-vini biss @

X,
6. TWISSIJA S LI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U INTLAHAQX MIT-TFAL

N

Zomm fejn @ﬁimrx u ma jintlahagx mit-tfal

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

[9. KONDIZZJONLJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Roche Registration Limited
6 Falcon Way

Shire Park

Welwyn Garden City

AL7 1TW

Ir-Renju Unit

RN

| 12. NUMRU(I) TAL- AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ ,‘O

EU/1/03/266/005 siringa mimlija ghal-lest &\
EU/1/03/266/006 4 siringi mimlija ghal-lest $s\'o
D>

13. NUMRU TAL-LOTT -
| NG

Lot @6

LY

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ IQ\RMGHATA

N\

Prodott medicinali li jinghata bir-ricetta tat—tabf»\\

o0

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWARANYZU

6\\}

[0.2)
| 16. INFORMAZZJONI BINBRAILLE

X,
[[1-gustifikazzjoni big@ﬁkunx inkluz il-Braille hija accettata]

Q®
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Bondenza 3 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni
Ibandronic acid
Uzu ghal gol-vini biss

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Agqra I-fuljett ta’ taghrif gqabel l-uzu

X
4

| 3.  DATA TA’ SKADENZA A\
O‘
EXP é\'
A.(b
| 4. NUMRU TAL-LOTT W

Lot @'0
S

| 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-}‘QI@, JEW PARTI INDIVIDWALI

3 mg/3 ml ®’\\\\
6. OHRAJN ?\\(’
0\-’
&
XN
60
©
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

BONDENZA
150 mg pilloli miksija b’rita
Ibandronic acid

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tiehu din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ taqrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, staqsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

- Din il-medicina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lill-persuni ohra. Tista’
taghmlilhom il-hsara, anki jekk ikollhom l-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli li m’huwiex elenkat f’dan il-fuljett.

F’dan il-fuljett: 6\'

Tippjana meta tiechu Bondenza b’tikketti li jitqaxxru ghall-kalendarju pers.op@ﬁeghek

1. X’inhu Bondenza u ghalxiex jintuza &\
2. X’ghandek tkun taf qabel ma tiehu Bondenza O

3. Kif ghandek tiehu Bondenza é\'

4, Effetti sekondarji possibbli (b

5. Kif tahzen Bondenza

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra b°+

o
)

1. X’inhu Bondenza u ghalxiex jintuza

Bondenza jaghmel parti minn grupp ta’ medi‘éih@sejha bisphosphonates. Fih is-sustanza attiva
ibandronic acid.

Bondenza jista’ jregga lura it-telf ta’ 1-gh @a billi jwaqqaf aktar telf ta’ ghadam u jzid il-massa ta’ 1-
ghadam fil-bi¢¢a I-kbira tan-nisa, anlg&‘ma jkunux jistghu jaraw jew ihossu differenza. Bondenza

jista’ jghin inaqqas ir-riskju ta’ ks rhadam (fratturi). Dan it-tnaqqis fil-fratturi kien osservat ghas-
sinsla tad-dahar izda mhux ghall-ge)bejn.
Bondenza huwa preskritt iex jikkura l-osteoporozi ta’ wara l-menopawza ghax ghandek

riskju oghla ta’ ksur. h@eoporoﬁ hija traqqiq u tidjghif ta’ I-ghadam, li hija komuni f’nisa wara I-
menopawza. Fil-mengfayvza, 1-ovarji tal-mara jieqfu jipproducu l-ormon femminili, l-estrogenu, li
jghin biex izomm .Qh letru taghha b’sahhtu.

IZjed ma 1-m ‘t%haq il-menopawza kmieni, iktar ikun kbir r-riskju taghha ta’ ksur fl-osteoporozi.
Affarijiet ohra [i jistghu jzidu r-riskju ta’ ksur jinkludu:

- insuffi¢jenza ta’ kal¢ju u vitamina D fid-dieta

- tipjip, jew xorb ta’ alkohol zejjed

- mhux bizzejjed mixi jew ezer¢izzju iehor ta’ rfigh ta’ pizijiet

- passat mediku ta’ osteoporozi fil-familja

Stil ta’ hajja f’sahhitha ukoll jghinek biex tichu I-benefi¢¢ju massimu mill-kura tieghek. Dan
jinkludi:

- li tiekol dieta bilan¢jata b hafna kal¢ju u vitamina D

- li timxi jew taghmel ezerc¢izzju iehor ta’ rfigh ta’ pizijiet

- li ma tpejjipx u li ma tixrobx wisq alkohol.
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2. X’ghandek tkun taf qabel ma tichu Bondenza

Tiehux Bondenza

- Jekk inti allergiku ghal ibandronic acid, jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (elenkati
fis-sezzjoni 6).

- Jekk ghandek certu problemi bil-gerzuma/pajp tal-ikel (esofagu) tieghek bhal djuq jew
diffikulta biex tibla’.

- Jekk ma tistax toqghod bilwieqfa jew bilgeghda dritt ghal siegha shiha (60 minuta).

- Jekk ghandek, jew kellek fil-passat, kal¢ju baxx fid-demm. Jekk joghgbok kellem lit-tabib
tieghek

Twissijiet u prekawzjonijiet

Xi persuni ghandhom joqghodu attenti hafna meta qed jiehdu Bondenza. Kellem lit-tabib tieghek
gabel tiechu Bondenza:

- Jekk ghandek xi disturbi fil-metabolizmu tal-minerali (bhal defi¢jenza ta’ vitamina D).

- Jekk il-kliewi tieghek mhux ged jahdmu b’mod normali. \

- Jekk ghandek problemi biex tibla’ jew problemi digestivi. @

- Jekk gieghed taht kura dentali jew ser taghmel kirurgija dentali, gharraf lideriist tieghek Ii ged
tigi kkurat b’Bondenza. K\

Jistghu jsehhu irritazzjoni, infjammazzjoni jew ul¢erazzjoni tal-gerzuma/gayp tal-ikel (esofagu) hafna

drabi b’sintomi ta’ ugigh sever fis-sider, ugigh sever wara li tibla’ l-ik ew xorb, tqalligh sever, jew

rimettar, specjalment jekk ma tixrobx tazza shiha mimlija bl-ilma ufjgw jekk timtedd fi zmien siegha
wara li tiechu Bondenza. Jekk tizviluppa dawn is-sintomi, waq f\@t hid ta’ Bondenza u ghid lit-tabib
tieghek minnufih (ara sezzjoni 3).

N
Tfal u adolexxenti N %

Taghtix Bondenza lil tfal jew adolexxenti b’eta inqg@ 18-il sena.

Medic¢ini ohra u Bondenza . \\
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk @hed tichu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tichu xi medi¢ina
ohra. Spe¢jalment:

N

*,
- Supplimenti li fihom ca&l‘, magnesium, iron jew aluminium, ghax dawn jistghu
jinfluwenzaw l-effetti @ ndenza.

- Acetylsalicylic gcit\ medicini ohra anti-infjammatorji mhux sterojdi (NSAIDs) (inkluz
ibuprofen, di&nac sodium u naproxen) jistghu jirritaw l-istonku u l-imsaren.
Bisphosphg s (bhal Bondenza) jistghu jaghmlu dan ukoll. Ghalhekk oqghod attent hafna

jekk tie edic¢ini ghall-ugigh jew kontra l-infjammazzjoni waqt li gqed tiehu Bondenza.

Wara li tiblagillola tieghek ta’ kull xahar ta’ Bondenza, stenna ghal siegha qabel tiehu xi medi¢ina
ohra, inkluz pilloli ghall-indigestjoni, supplimenti ta’ kal¢ju, jew vitamini.

Bondenza ma’ ikel u xorb:
Tiehux Bondenza ma’ l-ikel. Bondenza huwa inqas effettiv jekk jittieched ma’ l-ikel.
Tista’ tixrob ilma izda ma tistax tiehu xorb iehor (ara 3. Kif ghandek tiechu Bondenza).

Tqala u Treddigh

Tiehux Bondenza jekk inti tqila jew qed tredda’. Jekk qed tredda’, jista’ jkun li jkollok tieqaf sabiex
tiehu Bondenza.

Itlob il-parir tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek qabel tichu din il-medic¢ina.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Tista’ issuq u thaddem magni ghax huwa mistenni li Bondenza ma jkollu I-ebda effett jew Ii ftit 1i xejn
ikollu effett fuq l-abbilita tieghek li issuq u thaddem magni.
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Bondenza fih lactose.

Jekk it-tabib tieghek qallek li ma tistax tittollera jew jiddigerixxi xi zokkrijiet (ez. jekk ghandek
intolleranza ghal galactose, defi¢jenza ta’ Lapp lactase jew ghandek problemi bl-assorbiment ta’
glucose-galactose), kellem lit-tabib tieghek qabel tiehu din il-mediéina.

3. Kif ghandek tiehu Bondenza

Dejjem ghandek tiehu din il-medi¢ina skont il-parir ezatt tat-tabib tieghek. Dejjem ghandek taccerta
ruhek mat-tabib jew mal-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju.

Id-doza tas-soltu ta’ Bondenza hija pillola wahda kull xahar.

Kif tiehu I-pillola ta’ kull xahar
Huwa mportanti li ssegwi dawn l-istruzzjonijiet b’attenzjoni. Huma mahsuba biex jghinu I-pillola ta’
Bondenza tasal sa I-istonku tieghek malajr, u b’hekk tkun inqas probabbli li tikkawza ru'szj oni.

- Hu pillola wahda ta’ Bondenza 150 mg darba fix-xahar. /\/(b

- Ghazel gurnata fix-xahar li tkun facli biex tiftakar. Tista’ taghzel jew )(l(s data (bhal 1-
ewwel gurnata ta’ kull xahar) jew l-istess gurnata (bhal l-ewwel Had& ull xhar) biex tiehu I-
pillola tieghek ta’ Bondenza. Ghazel id-data li tagbel 1-ahjar mar- tieghek.

- Hu l-pillola tieghek ta’ Bondenza mill-inqas 6 sighat minn me&n kilt jew xrobt xi haga
ghajr ilma.

- Hu l-pillola tieghek ta’ Bondenza 60

- wara li tqum l-ewwel darba matul il-gurn@'
- qabel ma tiekol jew tixrob (fuq stonku VQ

- Ibla’ I-pillola tieghek ma’ tazza mi i@ﬁlma (mill-ingas 180 ml)
Tiehux il-pillola tieghek ma’ ilma b’ konéq‘%}zjoni gholja ta’ kal¢ju, meraq tal-frott, jew xi xorb
iehor. Jekk ikun hemm thassib dwar il @1 ilta ta’ livelli gholjin ta’” kalc¢ju fl-ilma tal-vit (ilma tqil),

huwa rrakkomandat 11 tuza ilma tabﬂ@ b’kontenut baxx ta’ minerali.

- Ibla’ 1-pillola tleghek@‘ a — M’ghandekx tomghodha, tishagha jew thalliha tinhall

fhalqgek.
- Ghas-siegh egwenti (60 minuta) wara li tkun hadt il-pillola tieghek:
- ti x; jekk ma toqghodx dritt (bilwieqfa jew bilgeghda), xi ftit mill-medicina tista’

lura fl-esofagu tieghek.

- tiekol xejn

- tixrob xejn (ghajr ilma jekk ghandek bzonnu)
- tiehux medicini ohra
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- Wara li tkun stennejt ghal siegha, tista’ tichu I-ewwel ikel u xorb tal-gurnata. Galadarba tkun
kilt, jekk trid tista’ timtedd, u tista’ tichu kwalunkwe medicina ohra li tehtieg.

Tiehux il-pillola tieghek fil-hin ta’ I-irqad jew gabel ma tqum ghall-gurnata.

Kompli hu Bondenza

Huwa importanti li tkompli tiehu Bondenza kull xahar, sakemm jippreskrivulek it-tabib tieghek.
Bondenza jista’ jikkura l-osteoporozi sakemm tibga’ tichdu biss.

Jekk tiechu Bondenza aktar milli suppost

Jekk hadt aktar minn pillola wahda bi zball, ixrob tazza shiha halib u kellem lit-tabib tieghek

immedjatament.

Iggieghelx lilek innifsek tirremetti, u timteddx — dan jista’ jikkawza li Bondenza jirrita I-esofagu.

JekKk tinsa tiehu Bondenza \

Jekk tinsa tiehu I-pillola tieghek filghodu tal-gurnata maghzula tieghek, tiehux pillo ar tard
matul il-gurnata. Minflok, ikkonsulta mal-kalendarju tieghek u ara meta jmissjn}@programmata
tieghek: &\

Jekk id-doza pprogrammata li jmiss tieghek hija biss gurnata sa 7 iji boghod...
Ghandek tistenna sad-doza pprogrammata li jmiss u tehodha bhas-soltwﬁ, kompli hu pillola wahda
darba fix-xahar fil-granet ipprogrammati li mmarkajt fuq il-kalendagu tf€ghek

Jekk id-doza pprogrammata li jmiss tieghek bagalha akta@ 7 ijiem...

Ghandek tiehu pillola wahda 1-ghada filghodu tal-gurnat '@&akar; wara, kompli hu pillola wahda
darba fix-xahar fil-granet ipprogrammati li mmarkajt fu&alendarju tieghek

Tiehu qatt Zewg pilloli Bondenza fl-istess gimgh

R

AN
RN

Bhal kull medic¢ina ohra, din il-m Gﬁ\ista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd. @

Kellem lin-ners jew lit-tab innufih jekk tinnota xi wiehed mill-effetti sekondarji serji li gejjin
— ghandu mnejn ikollo&&onn kura medika urgenti:

Komuni (jistghu @waw sa persuna wahda minn kull 10):

o sintomi lill-influwenza, inkluz deni, treghid u tertir, sensazzjoni ta’ skomdu, ugigh fl-
ghadamw ugigh fil-muskoli u 1-gogi. Kellem lill-infermier jew lit-tabib jekk xi effett jibda
jdejgek jew idum aktar minn ftit jiem.

o raxx. Ghandu mnejn ikun ged ikollok reazzjoni allergika ghall-medicina

4. Effetti sekondarji possibbli

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100):

o ugigh sever fis-sider, ugigh sever wara li tibla’ ikel jew xorb, tqalligh sever, jew rimettar,
diffikulta biex tibla’. Jista’ jkollok infjammazzjoni severa ta’ grizmejk/pajp tal-ikel,
possibilment b’feriti jew djuq tal-gerzuma/pajp tal-ikel

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 1000):

. hakk, netha fil-wic¢, xufftejn, ilsien u grizmejn, b’diffikulta biex tichu n-nifs.

. ugigh u infjammazzjoni persistenti fl-ghajn

. ugigh gdid, dghjufija jew skomdu fil-koxxa, genbejn jew fl-irqiq ta’ bejn il-koxxa u z-zaqq.
Jista’ jkollok sinjali bikrija ta’ ksur mhux tas-soltu possibbli tal-ghadma tal-koxxa
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Rari hafna (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10,000):

o ugigh jew skomdu fil-halq jew fix-xedaq, jista’ jkollok sinjali bikrija ta’ problemi severi fix-
xedaq (nekrosi (tessut tal-ghadam mejjet) fl-ghadma tax-xedaq)

. reazzjoni allergika serja, li tista’ tkun fatali

Effetti sekondarji possibbli ohra

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10):

. ugigh ta’ ras

o hruq ta’ stonku, skomdu biex tibla’, ugigh fl-istonku jew fiz-zaqq (jista’ jkun minhabba
infjammazzjoni tal-istonku), indigestjoni, tqalligh, dijarea (taghmel imsarnek)

. bughawwieg fil-muskoli, ebusija tal-gogi u r-riglejn

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100):

. sturdament

o gass (tghaddi I-gass, thossok minfuh bil-gass) \,
o ugigh ta’ dahar /\:b
. thossok ghajjien u ezawst {{L
Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 1000): ’\'O

. infjammazzjoni tal-duwodenu (I-ewwel parti tal-musrana) li tild%ﬂ$ugigh fl-istonku

o horriqija +
Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizj Qghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju li mhuwiex elenkat f*dan il-fuljett. @,

\ q:

5. Kif tahzen Bondenza @

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma ‘h\naqx mit-tfal.
R

M’hemmx istruzzjonijiet ghall-hazna 6&\@ 1.

Tuzax din il-medi¢ina wara id-datg® meta tiskadi Ii tidher fuq il-kartuna wara “EXP”. Id-data ta’
meta tiskadi tirreferi ghall-ahha@,lrnata ta’ dak ix-xahar.

Tarmix medicini mal-ilngktad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Staqsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medi%@ ’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

O

6. Kontth&al-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih Bondenza

- Is-sustanza attiva hi ibandronic acid. Pillola wahda fiha 150 mg ta’ ibandronic acid (bhala
sodium monohydrate).

- Is-sustanzi 1-ohra huma:

Qalba tal-pillola: lactose monohydrate, povidone, cellulose microcrystalline, crospovidone, stearic
acid purified, silica colloidal anhydrous

Rita tal-pillola: hypromellose, titanium dioxide (E 171), talc, macrogol 6000
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Kif jidher Bondenza u l-kontenut tal-pakkett:

Il-pilloli Bondenza tablets huma bojod sa offwajt, ta’ forma oblung u mmarkati b> “BNVA” fuq naha,
u b’*“150” fuq in-naha l-ohra. Il-pilloli huma disponnibli f’folji li fihom pillola wahda 1 jew 3 pilloli.
Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sugq.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-Suq
Roche Registration Limited

6 Falcon Way

Shire Park

Welwyn Garden City

AL7 1TW

Ir-Renju Unit

Il-manifattur

Roche Pharma AG /v/\/(b

Emil-Barell-Strasse 1 &\
D-79639 Grenzach-Wyhlen O
11-Germanja é\'

Ghall kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja li .‘—ia rezentant lokali tad-Detentur
tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Sugq:

Belgié/Belgique/Belgien Lux§§®rg/Luxemburg

N.V. Roche S.A. (Vi e Belgique/Belgien)
Tél/Tel: +32 (0) 2 52582 11 iy

Bouarapus \\ﬁgyarorszég

Pom benrapus EOO/] \\ Roche (Magyarorszag) Kft.

Tem: +359 2 818 44 44 Tel: +36 - 23 446 800
=©

Ceska republika C) Malta

Roche s. 1. 0. 6 (See United Kingdom)
Tel: +420 - 2 20382111 Q)

Danmark @ Nederland

Roche a/s \, Roche Nederland B.V.
TIf: +45 - 36 39 99 %O Tel: +31 (0) 348 438050
Deutschland Norge

Roche Pharng Roche Norge AS

Tel: +49 (0) 7624 140 TIf: +47 - 22 78 90 00

Eesti
Roche Eesti OU
Tel: +372-6 112 401

Elhada
Roche (Hellas) A.E.
TnA: +30 210 61 66 100

Osterreich
Roche Austria GmbH
Tel: +43 (0) 1 27739

Polska
Roche Polska Sp.z o.0.
Tel: +48 - 22 345 18 88

47



Espaiia
Faes Farma, S.A.
Tel: +34 — 94 481 83 00

France
Roche
Tél: +33 (0) 1 47 61 40 00

Ireland
Roche Products (Ireland) Ltd.
Tel: +353 (0) 1 469 0700

Island

Roche a/s

c/o Icepharma hf
Tel: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471

Kvnpog
G.A Stamatis & Co.(Cyprus) Ltd
TnAh: +357-22 76 62 76

Latvija
Roche Latvija SIA
Tel: +371 -6 7 039831

Lietuva

UAB “Roche Lietuva”
Tel: +370 5 2546799

Dan il-fuljett kien rivedut I-

N
?
QO
.\0

Portugal
Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tel: +351 - 21 42570 00

Romania
Roche Romania S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 -1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.

Tel: +421 - 2 52638201 \
Suomi/Finland {{L
Roche Oy

Puh/Tel: +358 (0) 10 00

Sverige +(b
Roche AB

Tel: +46 26 1200
Un@%ngdom

3 roducts Ltd.
:+44 (0) 1707 366000

Informazzjoni dettaljata r din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-

Medic¢ini http://wwgi.europa.eu.

Q®
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| KLIEM FUQ IT-TIKKETTI BIEX TIFTAKAR

PJAN TA’ META TIEHU BONDENZA

Id-doza ta’ Bondenza hija pillola wahda darba fix-xahar. Ghazel gurnata tax-xahar li tkun fa¢li biex
tiftakar:

- jew l-istess data (bhall-ewwel ta’ kull xahar)

- jew l-istess gurnata (bhall-ewwel Hadd ta’ kull xahar).

Uza t-tikketti li jitqaxxru taht biex timmarka d-dati fuq il-kalendarju tieghek.

Ladarba tkun hadt il-pillola tieghek, immarka I-kaxxa fuq it-tikketta.

Pillola tax-xahar Pillola tax-xahar Pillola tax-xahar 6°+

Bondenza Bondenza Bondenza ,Q@'

)
Huwa importanti li tibqa’ tiechu Bondenza kull Xahe®

*

XN
>
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Bondenza 3 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni
Ibandronic acid

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ taqrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, staqsi lit-tabib, lill-ispizjar jew l-infermier tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew l-infermier tieghek. Dan
jinkludi xi effett sekondarju possibbli li m’huwiex elenkat f’dan il-fuljett.

F’dan il-fuljett
X’inhu Bondenza u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tir¢ievi Bondenza

Kif ghandek tir¢ievi Bondenza /\/6\'

Effetti sekondarji possibbli . /v
Kif tahzen Bondenza K\

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra ,\'O

o

1. X’inhu Bondenza u ghalxiex jintuza S\~

A

Bondenza jaghmel parti minn grupp ta’ medicini msejha@sphonates, Fih is-sustanza attiva

ghadam fil-bic¢a l-kbira tan-nisa, anki jekk ma jku istghu jaraw jew ihossu differenza. Bondenza
jista’ jghin inaqqas ir-riskju ta’ ksur ta’ ghade‘m?ant uri). Dan it-tnaqqis fil-fratturi kien osservat ghas-
sinsla tad-dahar izda mhux ghall-genbejn. \\

ibandronic acid.
Bondenza jista’ jregga lura it-telf ta’ 1-ghadam billi&% aktar telf ta’ ghadam u jzid il-massa ta’ 1-

Bondenza 3 mg soluzzjoni ghall-inj ez{&l’ siringi mimlija ghal-lest hija soluzzjoni ghall-injezzjoni
gol-vini minn professjonist ﬁl—qas& -sahha. Tinjettax Bondenza inti stess.

Bondenza huwa preskritt lil ex jikkura l-osteoporozi ta’ wara l-menopawza ghax ghandek
riskju oghla ta’ ksur. L-ostgdporozi hija traqqiq u tidjghif ta’ I-ghadam, li hija komuni f’nisa wara I-
menopawza. Fil-menopa&%a, l-ovarji tal-mara jieqfu jipproducu l-ormon femminili, I-estrogenu, li

jghin biex izomm l-i@tm taghha f’sahhtu.

Izjed ma l-ma @q il-menopawza kmieni, iktar ikun kbir r-riskju taghha ta’ ksur fl-osteoporozi.
Affarijiet ohfadh jistghu jzidu r-riskju ta’ ksur jinkludu:

- insuffi¢jenza ta’ kal¢ju u vitamina D fid-dieta

- tipjip ta’ sigaretti, jew xorb ta’ alkohol zejjed

- mhux bizzejjed mixi jew ezer¢izzju iehor ta’ rfigh ta’ pizijiet
- passat mediku ta’ osteoporozi fil-familja

Stil ta’ hajja f’sahhitha ukoll jghinek biex tichu I-benefi¢¢ju massimu mill-kura tieghek. Dan
jinkludi:

- li tiekol dieta bilan¢jata b hafna kal¢ju u vitamina D

- li timxi jew taghmel ezerc¢izzju iehor ta’ rfigh ta’ pizijiet

- li ma tpejjipx u li ma tixrobx wisq alkohol
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2. X’ghandek tkun taf qabel ma’ tir¢ievi Bondenza

Tiehux Bondenza

- Jekk ghandek, jew Kellek fil-passat, kal¢ju baxx fid-demm. Jekk joghogbok kellem lit-tabib
tieghek

- jekk inti allergiku ghal ibandronic acid, jew ghal xi sustanza ohra din il-medi¢ina (elenkati fis-
sezzjoni 6).

Twissijiet u prekawzjonijiet

Xi pazjenti ghandhom joqghodu attenti hafna meta juzaw Bondenza. Kellem lit-tabib tieghek qabel

tir¢ievi Bondenza:

- Jekk ghandek jew qatt kellek problemi fil-kliewi, insuffi¢jenza tal-kliewi jew kellek bzonn
dijalisi, jew jekk ghandek xi mard iehor li jista’ jaffettwa l-kliewi tieghek

- Jekk ghandek xi disturbi fil-metabolizmu tal-minerali (bhal defi¢jenza ta’ vitamina D).

- Ghandek tiehu supplimenti ta’ kal¢ju u vitamina D waqt li ged tir¢ievi Bonde ckk ma tistax
taghmel dan, ghandek tinforma lit-tabib tieghek. . /v

- Jekk qieghed taht kura dentali jew ser taghmel kirurgija dentali, gha@—demis‘[ tieghek 1i gqed
tigi kkurat b’Bondenza.

- Jekk ghandek problemi fil-qalb u t-tabib irrakkomanda li tilli & konsum ta’ fluwidu ta’
kuljum. .T‘

Kazijiet ta’ reazzjoni allergika serja, xi kultant fatali, kiewpur‘[ati f’pazjenti kkurati ibandronic

acid fil-vini

Jekk ikollok wiehed mis-sintomi li gejjin, bhal qtug ﬂa%s/difﬁkultél biex tiehu nifs, grizmejn
Jinhassu mitbuqa, nefha fl-ilsien, sturdament, sens ni ta’ telf ta” koxjenza, hmura jew nefha tal-
wic¢, raxx fil-gisem, dardir u rimettar, ghandek\%yza lit-tabib jew l-infermier tieghek minnufih (ara

sezzjoni 4). \\
o

Tfal u adolexxenti (\
Bondenza m’ghandux jintuza fi tfgézpadolexxentl b’eta inqas minn 18-il sena.

Medic¢ini ohra u Bondenza @
Ghid lit-tabib, 1i11—infermier@ill—ispiijar tieghek jekk gieghed tiehu, hadt dan l-ahhar jew tista’
tiehu xi medicina ohra. \

Tqala u Treddig 6
M’ghandekx i @ Bondenza jekk inti tqila, jew jekk hemm possibilita li tista’ tohrog tqila. Jekk
ged tredda’, ollok bzonn twaqqaf it-treddigh sabiex tir¢ievi Bondenza.

Itlob il-parir tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek qabel tichu din il-medic¢ina.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Tista’ issuq u thaddem magni ghax huwa mistenni li Bondenza ma jkollu I-ebda effett jew Ii ftit 1i xejn
ikollu effett fuq l-abbilita tieghek li issuq u thaddem magni.

Bondenza fih anqas minn 1 mmol ta’ sodium (23 mg) f’kull doza (3 ml), i.e. essenzjalment “bla
sodium”.

3. Kif ghandek tir¢ievi Bondenza

Id-doza rakkomandata ta’ Bondenza ghall-injezzjoni gol-vini hija 3 mg (siringa mimlija ghal-lest

wahda) darba kull 3 xhur.
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L-injezzjoni ghandha tinghata gol-vina minn tabib jew haddiem ikkwalifikat/imharreg fil-qasam
mediku. Taghtix I-injezzjoni lilek innifsek.

Is-soluzzjoni ghall-injezzjoni ghandha tinghata go vina biss, u fl-ebda post iehor fil-gisem.

Kompli ir¢ievi Bondenza

Biex tiehu l-aktar benefi¢¢ju mill-kura huwa mportanti li tkompli tir¢ievi l-injezzjonijiet kull 3 xhur,
sakemm jippreskrivihomlok it-tabib tieghek. Bondenza jista’ jikkura I-osteoporozi biss sakemm tibga’
tircievi l-kura, ghalkemm ma tkunx tista’ tara jew thoss id-differenza.

Ghandek tiehu ukoll supplimenti ta’ kal¢ju u vitamina D, kif irrakkomandat mit-tabib tieghek.

Jekk tinghata Bondenza aktar milli suppost
Tista’ tizviluppa livelli baxxi ta’ kal¢ju, fosfru jew manjesju fid-demm. It-tabib tieghek jista’ jiehu
passi biex jikkoregi dawn il-bidliet u jista’ jtik injezzjoni li fiha dawn il-minerali.

Jekk tinsa tiehu doza Bondenza fél\'
Ghandek tirranga appuntament biex tichu I-injezzjoni li jmiss malajr kemm jista’ )t{lb( ara kompli
hu l-injezzjonijiet kull 3 xhur mid-data ta’ 1-aktar injezzjoni recenti. &\

4,  Effetti sekondarji possibbli ®$

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medicina tista’ tikkawza effetti @arj i, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd. @5

Kellem lin-ners jew lit-tabib minnufih jekk tinnota xisghiched mill-effetti sekondarji serji li gejjin
— ghandu mnejn ikollok bzonn kura medika urgendi:

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda ‘Sqn ull 10):

o sintomi jixbhu lill-influwenza, inkluZ‘%()Qi, treghid u tertir, sensazzjoni ta’ skomdu, gheja, ugigh
fl-ghadam u ugigh fil-muskoli u I-¢ ellem lill-infermier jew lit-tabib jekk xi effett jibda
jdejgek jew idum aktar minn ftify

R

o raxx. Ghandu mnejn ikun q&

Rari (jistghu jaffettwaw sa ;ﬁ& wahda minn kull 1000):

o hakk, nefha fil-wic¢ tejn, ilsien u grizmejn, b’diffikulta biex tiehu n-nifs.

. ugigh u infjamm 1 persistenti fl-ghajn (jekk ghal tul ta’ zmien)

. ugigh gdid, d ja jew skomdu fil-koxxa, genbejn jew fl-irqiq ta’ bejn il-koxxa u z-zaqq.
Jista’ jkoll fjali bikrija ta’ ksur mhux tas-soltu possibbli tal-ghadma tal-koxxa.

lok reazzjoni allergika ghall-medi¢ina

Rari hafna (ggKhu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10,000):

o ugigh jew skomdu fil-halq jew fix-xedaq. Jista’ jkollok sinjali bikrija ta’ problemi severi fix-
xedaq (nekrosi (tessut tal-ghadam mejjet) fl-ghadma tax-xedaq).

o reazzjoni allergika serja, li tista’ tkun fatali (ara sezzjoni 2).

Effetti sekondarji possibbli ohra

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10):

. ugigh ta’ ras

o ugigh ta’ stonku (bhal gastrite) jew ugigh ta’ zaqq, indigestjoni, tqalligh, dijarea (taghmel
imsarnek) jew stitikezza

. ugigh fil-muskoli, fil-gogi, jew fid-dahar

o thossok ghajjien u ezawst
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Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100):
infjammazzjoni ta’ vina

ugigh jew ferita fis-sit tal-injezzjoni

ugigh fl-ghadam

thossok debboli

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 1000):
o horriqija

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett.

5. Kif tahzen Bondenza
Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal. @
Din il-medi¢ina m’ghandhiex bzonn hazna specjali. /ﬂ/

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna IQS -siringa wara “EXP”".
Id-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Il-persuna li taghti l-injezzjoni ghandha tarmi kull soluzzjoni li m; zatx u tpoggi is-siringa wzata u
l-labra tal-injezzjoni f’kontenitur ghar-rimi xieraq. é

6.  Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra . q:

X’fih Bondenza . @
N
- Is-sustanza attiva hi ibandronic acid. ﬁhga wahda mimlija ghal-lest fiha 3 mg ta’ ibandronic
acid "3 ml ta’ soluzzjoni (bhala s monohydrate).
- Is-sustanzi 1-ohra huma sodlu $1de acetic acid, sodium acetate trihydrate u ilma ghall-

injezzjonijiet.
Kif jidher Bondenza u l-kmﬁt tal-pakkett
Bondenza 3 mg soluzzjghy¥hall-injezzjoni f’siringi mimlija ghal-lest huwa soluzzjoni ¢ara u bla kulur.

Kull siringa mimlija
siringa wahda mi
ghall-injezzj

Jista’ jkun 1i Mux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.

lest fiha 3 ml ta’ soluzzjoni. Bondenza huwa disponibbli f’pakketti ta’
ghal-lest u labra ghall-injezzjoni wahda jew 4 siringi mimlija ghal-lest u 4 labar

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-Suq
Roche Registration Limited

6 Falcon Way

Shire Park

Welwyn Garden City

AL7 1TW

Ir-Renju Unit
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Il-manifattur

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
D-79639 Grenzach-Wyhlen
11-Germanja

Ghall kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur
tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien
N.V. Roche S.A.
Tél/Tel: +32 (0) 2 525 82 11

bbarapus
Pomr bearapus EOO/]
Ten: +359 2 818 44 44

Ceska republika
Roche s. r. o.

Tel: +420 -2 20382111
Danmark

Roche a/s

TIf: +45 - 36 39 99 99

Deutschland
Roche Pharma AG
Tel: +49 (0) 7624 140

Eesti
Roche Eesti OU
Tel: +372 -6 112 401

O
E))ado 06\

Roche (Hellas) A.E.
TnA: +30 210 61 66 100 @

Faes Farma, S.A.

Tel: +34 — 9%&(

France
Roche
Tél: +33 (0) 1 47 61 40 00

Espaiia 6000‘\'

Ireland
Roche Products (Ireland) Ltd.
Tel: +353 (0) 1 469 0700

Island
Roche a/s

c/o Icepharma hf
Tel: +354 540 8000

Luxembourg/Luxemburg
(Voir/siehe Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Roche (Magyarorszag) Kft.
Tel: +36 - 23 446 800

Malta . /\/(b
(See United Kingdom) &Q/
xO

Nederland

Roche Nederland ﬁ
Tel: +31 (0) 34§ 438050
Norge 60
Rocl%bge AS
T}\f@ - 2278 90 00

. ‘\\§sterreich

Roche Austria GmbH
Tel: +43 (0) 1 27739

Polska
Roche Polska Sp.z o.0.
Tel: +48 - 22 345 18 88

Portugal
Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tel: +351 - 21 425 70 00

Romania
Roche Romania S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201
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Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471

Kvnpog
G.A Stamatis & Co.(Cyprus) Ltd
TnA: +357 -2276 62 76

Latvija
Roche Latvija SIA
Tel: +371 -6 7 039831

Lietuva
UAB “Roche Lietuva”
Tel: +370 5 2546799

Suomi/Finland
Roche Oy
Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500

Sverige
Roche AB
Tel: +46 (0) 8 726 1200

United Kingdom
Roche Products Ltd.
Tel: +44 (0) 1707 366000

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar > {data}. . /ﬂ/
N\

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku t@uij a Ewropea ghall-

Mediéini http://www.ema.europa.eu. $

003
a>°+
,((b
©)

N
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Dan it-taghrif huwa mahsub biss ghall-professjonisti fil-qasam mediku:

TAGHRIF GHALL-PROFESSJONISTI FIL-QASAM MEDIKU
Ghal aktar taghrif jekk joghgbok ara s-Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott.
L-ghoti ta’ Bondenza 3 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest:

Bondenza 3 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest ghandha tigi njettata gol-vini
fuq perjodu ta’ 15 - 30 sekonda.

Is-soluzzjoni hija rritanti, ghalhekk huwa importanti li tintuza biss ir-rotta gol-vini. Jekk bi zball
injettajt got-tessuti ta’ madwar il-vina, il-pazjenti jista’ jkollhom esperjenza ta’ rritazzjoni, ugigh u
nfjammazzjoni lokali fil-post ta’ l-injezzjoni.

Bondenza 3 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest m’ghandux ji l@a ma’
soluzzjonijet li fihom il-kal¢ju (bhal soluzzjoni Ringer-Lactate, calcium heparin) )tﬁ odotti
medic¢inali ohra li jinghataw gol-vini. Fejn Bondenza jinghata minn go pajp ta’ $W#izjoni gol-vini
ezistenti, I-infusat ghal gol-vini ghandu jigi ristrett ghal isotonic saline jew& joni ta’ 50 mg/ml

(5 %) ta’ glukosju. $
Doza minsija: +(b

Jekk tintnesa doza, I-injezzjoni ghandha tinghata minnufih me@%venj enti. Minn hemm ’l quddiem,
l-injezzjonijiet ghandhom jigu pprogrammati kull 3 xhur wata ta’ l-ahhar injezzjoni.

. Y
Doza eccessiva:

M’hemmx taghrif specifiku disponibbli dwar, iN‘Q(a ta’ doza eccessiva b’Bondenza.

Ibbazat fuq taghrif ta’ din il-klassi ta’ sus a%i, doza eccessiva gol-vini tista’ twassal ghal ipokal¢imja,
ipofosfatimja, u ipomanjesimja, li jista” awza parastezija. F’kazijiet severi jista’ jkun hemm bzonn
ta’ infuzjoni gol-vini ta’ dozi xier @alcium gluconate, potassium jew sodium phosphate, u
magnesium sulfate. Q)%

Parir generali: \@

Bondenza 3 mg solux ; ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest bhal bisphosphonates ohra
moghtija gol—vini, jikkawza tnaqqis temporanju fil-valuri ta’ kal¢ju fis-serum.

Ipokalc¢imja leturbi ohra tal-metabolizmu ta’ I-ghadam u tal-minerali ghandhom jigu stmati u
kkurati b’mod effettiv qabel tinbeda terapija ta’ injezzjoni b’Bondenza. Tehid xieraq ta’ kal¢ju u
vitamina D huwa importanti fil-pazjenti kollha. Il-pazjenti kollha ghandhom jir¢ievu kal¢ju u vitamina
D supplimentari.

Pazjenti b’mard fl-istess waqt, jew li juzaw prodotti medic¢inali 1i ghandhom il-potenzjal ghall-eftetti
mhux mixtieqa fuq il-kilwa, ghandhom jigu nvistati regolarment wagqt il-kura skond prattika medika

tajba.

Kull soluzzjoni ghall-injezzjoni, siringa jew labra ghall-injezzjoni mhux uzati ghandhom jintremew
skond il-ligijiet lokali.
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