CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Alenato, 10 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jedna tabletka zawiera 10 mg kwasu alendronowego (Acidum alendronicum) w postaci sodu
alendronianu tréjwodnego 13,05 mg.

Substancje pomocnicze: laktoza jednowodna 90,6 mg.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka.
Biata Iub lekko kremowa, okragla, obustronnie wypukta, po jednej stronie napis ,,10”.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie osteoporozy u kobiet po menopauzie w celu zapobiegania ztamaniom.

Leczenie osteoporozy u m¢zezyzn w celu zapobiegania ztamaniom.

Leczenie osteoporozy wywotanej dtugotrwatym stosowaniem glikokortykosteroidéw w dawce co
najmniej 7,5 mg prednizonu na dobg lub w dawce rownowaznej w przypadku stosowania innego
glikokortykosteroidu u kobiet po menopauzie nie otrzymujacych estrogenow.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania
Dawkowanie

Dorosli:
Leczenie osteoporozy u kobiet po menopauzie oraz u mezczyzn - doustnie, 10 mg jeden raz na dobe.
Leczenie i zapobieganie osteoporozie wywotanej stosowaniem glikokortykosteroidow - doustnie,

10 mg jeden raz na dobe.

W celu zabezpieczenia przed postgpujaca utrata masy kostnej leczenie alendronianem sodu nalezy
skojarzy¢ z dostateczna podaza wapnia (1 - 1,5 g wapnia/dobg) oraz witaminy D; (400 -

800 j.m./dobg).

Dzieci i mtodziez (w wieku ponizej 18 lat):
Lek Alenato nie jest zalecany do stosowania u dzieci ze wzgledu na brak danych dotyczacych
bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci.

Pacjenci w podesztym wieku:
Brak konieczno$ci zmiany dawkowania.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek:




Nie zaleca si¢ stosowania produktu u pacjentow, u ktorych klirens kreatyniny jest mniejszy niz
35 ml/min, natomiast u pacjentéw, u ktorych klirens ten jest wigkszy nie ma koniecznos$ci zmiany
dawkowania.

Sposob podawania

W celu utatwienia przedostania sig tabletki do Zotadka i zmniejszenia tym samym ryzyka wystapienia
miejscowych podraznien przetyku oraz dziatah niepozadanych (patrz punkt 4.4) nalezy postgpowac
W nastgpujacy sposob:

- produkt Alenato pacjent powinien przyjmowac rano, bezposrednio po wstaniu z 16zka, popijajac
peta szklanka przegotowanej wody (nie mniej niz 200 ml);
- pacjent nie powinien rozgryzac ani rozpuszczac tabletki w jamie ustnej ze wzgledu na ryzyko
wystapienia owrzodzenia blony $luzowej jamy ustnej lub gardta;
- po potknigciu tabletki pacjent nie powinien ktas¢ si¢ az do przyjgcia pierwszego positku, ktory
powinien spozy¢ nie wezesniej niz 30 minut po polknigciu tabletki;
- pacjent nie powinien ktas¢ sig przez co najmniej 30 minut po zastosowaniu produktu leczniczego
Alenato;
- produktu leczniczego Alenato nie nalezy stosowac przed snem ani przed rannym wstaniem z
tozka.

Nie ustalono optymalnego czasu trwania leczenia bisfosfonianami. Nalezy okresowo ocenia¢
koniecznos¢ dalszego leczenia u kazdego pacjenta indywidualnie w oparciu o korzysci i potencjalne
ryzyko zwiazane ze stosowaniem produktu Alenato, zwlaszcza po uptywie co najmniej 5 lat terapii.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancje czynna lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza wymieniona w
punkcie 6.1.

Niemozno$¢ utrzymania pozycji stojacej lub wyprostowanej siedzacej przez co najmniej 30 minut.
Nieprawidtowosci w budowie przetyku lub inne nieprawidtowos$ci opozniajace pasaz przelykowy,
takie jak zwezenie lub achalazja przetyku.

Hipokalcemia.

Patrz punkt 4.4

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Alendronian sodu moze powodowa¢ miejscowe podraznienie btony $luzowej gornego odcinka
przewodu pokarmowego. Poniewaz istnieje ryzyko nasilenia chordb wspotistniejacych, szczegolna
ostroznos$¢ nalezy zachowac u pacjentow, u ktorych wystgpuja choroby gérnego odcinka przewodu
pokarmowego, takie jak: zapalenie btony §luzowej przetyku, zotadka lub dwunastnicy, owrzodzenia
przewodu pokarmowego, dysfagia lub inne choroby przetyku (patrz punkt 4.3).

U pacjentéw z rozpoznanym przetykiem Barretta nalezy rozwazy¢, u kazdego pacjenta z osobna,
korzysci 1 potencjalne zagrozenia zwiazane ze stosowaniem alendronianu.

U pacjentéw przyjmujacych alendronian sodu opisywano objawy niepozadane dotyczace przetyku,
takie jak zapalenie, owrzodzenia i nadzerki przetyku, ktore u niektorych z nich miaty cigzki przebieg
1 wymagaty hospitalizacji, a w rzadkich przypadkach powodowaty perforacje lub zwgzenie przetyku.
W zwiazku z tym podczas leczenia nalezy kontrolowac, czy u pacjenta nie wystapily objawy mogace
$wiadczy¢ o uszkodzeniu przetyku oraz poinstruowaé go, ze w przypadku wystapienia objawow
podraznienia przelyku, takich jak dysfagia, bol w czasie potykania, bol zamostkowy oraz wystapienia
lub nasilania si¢ zgagi powinien odstawi¢ produkt Alenato i zglosi¢ si¢ do lekarza.



Ryzyko wystapienia cigzkich objawoéw niepozadanych dotyczacych przelyku wydaje sig¢ by¢ wigksze
u pacjentow stosujacych alendronian sodu niezgodnie z zaleceniami i (lub) przyjmujacych go mimo
wystapienia lub nasilenia si¢ objawow mogacych §wiadczy¢ o uszkodzeniu przetyku. Z tego tez
powodu niezmiernie wazne jest przekazanie pacjentowi zalecen wymienionych w punkcie 4.2 i
upewnienie sig, ze je rozumie. Pacjenta nalezy rowniez poinformowac, ze nieprzestrzeganie tych
zalecen moze zwigkszaé ryzyko wystapienia powaznych zaburzen w obrebie przetyku.

Chociaz w badaniach klinicznych nie stwierdzono, by stosowanie alendronianu zwiazane byto ze
zwigkszonym ryzykiem wystgpowania owrzodzen zotadka i (lub) dwunastnicy, to po wprowadzeniu
go na rynek odnotowano rzadkie przypadki wystapienia tych chorob (niekiedy z cigzkimi
powiklaniami).

U pacjentéw poddawanych leczeniu przeciwnowotworowemu z zastosowaniem bisfosfonianow
(podawanych gtownie dozylnie) odnotowano przypadki martwicy kos$ci szczgki, na ogot zwigzane z
ekstrakcja zgba 1 (lub) miejscowym zakazeniem (w tym z zapaleniem szpiku kostnego). W wielu z
tych przypadkow pacjenci leczeni byli jednoczes$nie przy pomocy chemioterapii oraz
kortykosteroidow. Martwice kosci szczgki odnotowano rowniez u pacjentdOw z osteoporoza
otrzymujacych bisfosfoniany doustnie.

U pacjentow ze wspotistniejacymi czynnikami ryzyka (np. rakiem, poddawanych chemioterapii,
radioterapii, przyjmujacych kortykosteroidy, niewtasciwa higiena jamy ustnej, chorobami przyzebia)
przed rozpoczgciem stosowania alendronianu nalezy przeprowadzi¢ sanacj¢ jamy ustnej.

Jesli jest to mozliwe, pacjenci przyjmujacy alendronian powinni unika¢ inwazyjnych zabiegow
stomatologicznych. Stomatologiczne interwencje chirurgiczne moga spowodowaé pogorszenie stanu u
pacjentow z martwica kosci szczegki leczonych bisfosfonianami. Nie ma danych, ktére wskazywalyby,
ze u pacjentéw, u ktorych wymagane sa zabiegi stomatologiczne, przerwanie leczenia bisfosfonianami
zmniejsza ryzyko wystapienia martwicy kosci szczeki.

W przypadku kazdego pacjenta podstawa ustalenia schematu leczenia powinna by¢ opinia lekarza
oparta o indywidualna oceng korzysci i ryzyka.

U pacjentéw przyjmujacych bisfosfoniany odnotowano przypadki bolu kosci, stawow i (lub) migsni,
ktore w rzadkich przypadkach byty nasilone i (lub) rzadko powodowaty niezdolnos¢ ruchu (patrz
punkt 4.8). Czas od rozpoczecia leczenia do wystapienia objawow wynosit od jednego dnia do kilku
miesigcy. U wigkszosci pacjentow zaprzestanie leczenia powodowalo zmniejszenie objawow. Po
ponownej ekspozycji na ten sam lek lub na inny lek z grupy bisfosfoniandw u czeséci pacjentow
wystapit nawrdt objawow.

Nietypowe zlamania ko$ci udowej

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

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



Nie zaleca si¢ stosowania produktu Alenato u pacjentow z niewydolnoscia nerek, u ktorych klirens
kreatyniny jest mniejszy niz 35 ml/min (patrz punkt 4.2).

W diagnostyce roznicowej osteoporozy, poza osteoporoza zwiazana z wiekiem, niedoborem
estrogenow i stosowaniem glikokortykosteroidow, nalezy uwzgledni¢ roéwniez inne przyczyny tego
schorzenia.

Przed rozpoczgciem leczenia alendronianem nalezy wyrowna¢ hipokalcemig (patrz punkt 4.3).
Nalezy rowniez skutecznie wyleczy¢ inne zaburzenia majace wptyw na gospodarke mineralna
organizmu (np. niedobory witaminy D, niedoczynnos¢ przytarczyc). U pacjentdw, u ktorych
wystepowaly wymienione wczesniej nieprawidlowosci nalezy w trakcie leczenia alendronianem
monitorowaé stgzenie wapnia w surowicy krwi oraz objawy hipokalcemii.

W zwiazku z tym, ze alendronian nasila mineralizacj¢ ko$ci, w trakcie leczenia wystapi¢ moze,
zwykle niewielkie i bezobjawowe, zmniejszenie st¢zenia wapnia i fosforanéw w surowicy krwi.
Odnotowano réwniez rzadkie przypadki objawowej hipokalcemii, niekiedy o cigzkim przebiegu, ktéra
szczegodlnie czgsto wystegpowata u pacjentow z czynnikami predysponujacymi, takimi jak
niedoczynno$¢ przytarczyc, niedobor witaminy D, zle przyswajanie wapnia.

Nalezy pamigtac, ze szczeg6lnie u pacjentdéw przyjmujacych glikokortykosteroidy wazne jest
zapewnienie odpowiedniej podazy wapnia (1-1,5 g/dobg) oraz witaminy D (400-800 j.m./dobg).

Produkt zawiera laktoze. Nie powinien by¢ stosowany u pacjentow z rzadko wystepujaca dziedziczna
nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-
galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Niektore leki doustne (w tym produkty zawierajace wapn i zobojetniajace sok zoladkowy), pokarmy i
napoje (takie jak woda mineralna, kawa, herbata lub soki) moga wptywac¢ na wchlanianie
alendronianu sodu z przewodu pokarmowego, dlatego od przyjecia produktu Alenato musi uptynac co
najmniej 30 minut do przyjgcia innego leku, spozycia pokarmu lub wypicia napoju.

W dwoch badaniach klinicznych (jedno dwuletnie i jedno roczne), w ktorych u kobiet po menopauzie
Z osteoporoza poroéwnywano stosowanie hormonalnej terapii zastgpczej (estrogeny lub potaczenie
estrogenu z pochodnymi progesteronu) z leczeniem alendronianem sodu oraz z jednoczesnym
stosowaniem obu tych sposobow leczenia stwierdzono, ze terapia taczona powoduje wigkszy przyrost
masy kostnej oraz znaczne zmniejszenie obrotu kostnego w porownaniu z monoterapia przy pomocy
kazdej z tych metod leczenia oddzielnie oraz, ze bezpieczenstwo i tolerancja terapii faczonej jest
poréwnywalna z monoterapia.

Nie sa znane inne interakcje alendronianu o znaczeniu klinicznym.

Chociaz nie przeprowadzono innych szczegotowych badan nad interakcjami alendronianu, to w
trakcie badan klinicznych, w ktérych podawany byt jednoczesénie z innymi zwykle przepisywanymi
lekami nie stwierdzono niekorzystnych interakcji o znaczeniu klinicznym.

4.6 Wplyw na plodnos$é, ciaze i laktacje

Ciagza
Badania na zwierzetach dotyczace wptywu na przebieg ciazy, rozwo6j zarodka, przebieg porodu

1 rozwdj pourodzeniowy (patrz punkt 5.3) sa niewystarczajace. Potencjalne zagrozenie dla cztowieka
nie jest znane.

Produktu Alenato nie wolno stosowac w okresie ciazy.

Karmienie piersia




Nie wiadomo czy alendronian przenika do mleka kobiet karmiacych piersia, dlatego nie nalezy go
stosowac w tej grupie pacjentek.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn
Alenato nie ma wptywu na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania maszyn.
4.8 Dzialania niepozadane

Alendronian sodu badano w dziewigciu duzych badaniach klinicznych (n = 5886), z ktorych
najdluzsze, przeprowadzone u kobiet w wieku menopauzalnym, trwato 5 lat.

Dostepne sa rowniez dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania kwasu alendronowego u mezczyzn z
osteoporoza oraz u kobiet i mezczyzn przyjmujacych glikokortykosteroidy (obejmuja okres dwoch
lat).

Czestos¢ wystepowania przedstawionych ponizej dzialan niepozadanych, ktére wystapity podczas
badan klinicznych i (lub) po wprowadzeniu alendronianu na rynek, okreslono w nastepujacy sposob:
bardzo czgsto (>1/10), czgsto (=1/100 do <1/10), niezbyt czgsto (=1/1 000 do <1/100), rzadko

(=21/10 000 do <1/1 000), bardzo rzadko (<1/10 000,), czgstos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na
podstawie dostgpnych danych).

Zaburzenia zotadka i jelit

— czegsto: bol brzucha, niestrawno$¢, zaparcie, biegunka, oddawanie gazow, owrzodzenie przetyku*,
trudnos$ci w potykaniu*, wzdegcia, zarzucanie tresci zotadkowej do przetyku;

— niezbyt czesto: nudnos$ci, wymioty, zapalenie blony $luzowej zotadka, zapalenie przetyku*,
nadzerki przetyku*, smoliste stolce;

— rzadko: zwezenie przetyku*, owrzodzenie btony §luzowej jamy ustnej i gardia*, perforacja,
owrzodzenia oraz krwawienie z gérnego odcinka przewodu pokarmowego (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia mig$niowo-szkieletowe i tkanki taczne;j

— czesto: bole migsniowo-stawowe;

— rzadko: martwica kosci szczgki (u pacjentow leczonych bisfosfonianami), bole migsniowo-
szkieletowe (kosci, migs$ni lub stawow).
Wigkszo$¢ przypadkéw martwicy kosci szczgki zwiazanej ze stosowaniem bisfosfonianow
odnotowano u pacjentdow z rakiem, chociaz wystgpowata ona rowniez u pacjentow leczonych
z powodu osteoporozy. Martwica ko$ci szczeki jest na ogodt zwiazana z ekstrakcja zgba i (lub)
miejscowym zakazeniem (w tym z zapaleniem szpiku kostnego). Rozpoznany rak, chemioterapia,
radioterapia, przyjmowanie kortykosteroidow i nieprawidtowa higiena jamy ustnej sa rowniez
uwazane za czynniki ryzyka (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia uktadu nerwowego
— czesto: bole glowy.

Zaburzenia uktadu immunologicznego
— rzadko: reakcje nadwrazliwosci, w tym pokrzywka i obrzgk naczynioruchowy.

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
— rzadko: przemijajace objawy takie, jak w reakcji ostrej fazy (bole migsni, zte samopoczucie i w
rzadkich przypadkach goraczka), zazwyczaj zwigzane z rozpoczgciem leczenia.

Zaburzenia oka
— rzadko: zapalenie btony naczyniowej oka, zapalenie twardowki, zapalenie nadtwardowki.

Zaburzenia skory 1 tkanki podskorne;j
— niezbyt czgsto: wysypka, rumien, $wiad;



— rzadko: wysypka z reakcja nadwrazliwo$ci na swiatlo;
— bardzo rzadko: cigzkie reakcje skorne, w tym zespo6t Stevensa-Johnsona i toksyczne martwicze
oddzielanie si¢ naskorka.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
— rzadko: objawowa hipokalcemia, zwykle zwiazana z czynnikami predysponujacymi (patrz punkt
4.4).

Po wprowadzeniu alendronianu sodu do obrotu, zgloszono nastgpujace dziatania niepozadane:

Zaburzenia uktadu nerwowego
— czgstos¢ nieznana: zawroty glowy.

Zaburzenia ucha i btednika
— czestos¢ nieznana: zawroty glowy (pochodzenia btednikowego).

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
— czesto$¢ nieznana: astenia, obrzeki obwodowe.

Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki tacznej

— rzadko: nietypowe ztamania podkretarzowe i trzonu ko$ci udowej (dziatanie niepozadane lekow
nalezacych do klasy bisfosfonianow);

— czestosé nieznana: obrzek stawow.

Badania diagnostyczne

— bardzo czgsto: w badaniach klinicznych bezobjawowe, tagodne i przemijajace zmniejszenie
stgzenia wapnia i fosforandw w surowicy krwi obserwowano czgséciej u pacjentéw przyjmujacych
alendronian w dawce 10 mg na dobg (odpowiednio, u 18% i 10% pacjentdw) niz w grupie
przyjmujacej placebo (u odpowiednio ok. 12% i 3% pacjentow). Jednak ilo$¢ przypadkow, w
ktorych doszto do zmniejszenia st¢zenia wapnia w surowicy krwi do wartosci < 8,0 mg/dl
(2,0 mmol/l) i stezenia fosforanéw do < 2,0 mg/dl (0,65 mmol/l) byta w obu grupach podobna.

*Patrz punkt 4.4 oraz 4.2.

4.9 Przedawkowanie

Po doustnym przedawkowaniu alendronianu sodu moga pojawic si¢: hipokalcemia, hipofosfatemia
oraz objawy podraznienia lub uszkodzenia przewodu pokarmowego, m. in. béle brzucha, wymioty,
zapalenie przetyku, zgaga, zapalenie btony $luzowej zotadka Iub owrzodzenie.

Postepowanie w przypadku przedawkowania:

W przypadku przedawkowania pacjentowi nalezy podac $rodki, ktore zwigza alendronian sodu

w przewodzie pokarmowym (mleko, leki zobojgtniajace sok zotadkowy). Ze wzgledu na ryzyko
uszkodzen przetyku, nie nalezy wywotywa¢ wymiotow, a pacjent powinien pozostawaé w pozycji
stojacej lub wyprostowanej siedzace;j.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki majace wplyw na strukture i mineralizacj¢ kosci, bisfosfoniany,
kod ATC: MO5BA04.



Sél sodowa kwasu alendronowego jest bisfosfonianem, syntetycznym analogiem

pirofosforanu. W organizmie jest intensywnie wychwytywana przez tkanke¢ kostna, szczegdlnie w
miejscach, w ktorych ma miejsce resorpcja kosci. Mechanizm jej dziatania polega na hamowaniu
aktywnosci osteoklastow bez wyraznego wptywu na czynno$¢ osteoblastow. W wyniku tego dziatania
procesy kosciotworcze przewazaja nad procesami kosciogubnymi, co prowadzi do zwigkszenia masy,
gestoscei 1 sity kosci oraz zmniejszenia ryzyka ztaman. W wyniku zahamowania resorpcji kosci
dochodzi réwniez do zmniejszenia st¢zenia wapnia i fosforanow w surowicy krwi i wtornie do
zwigkszenia uwalniania parathormonu.

Dziatanie terapeutyczne alendronianu wystepuje po okoto 3 tygodniach od rozpoczgcia leczenia i
konczy si¢ w kilka do kilkunastu tygodni od zaprzestania jego stosowania.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wochtanianie i dystrybucja

U kobiet przyjmujacych alendronian doustnie, po nocnej przerwie w positkach, na dwie godziny przed
standardowym $niadaniem, w dawkach od 5 do 40 mg, dostgpnos¢ biologiczna alendronianu wynosita
0,7% w poréwnaniu do referencyjnej dawki dozylnej. Dostepnos¢ po podaniu doustnym u mezczyzn
byta podobna (0,6%). Dostgpnos¢ biologiczna alendronianu podawanego na godzing oraz pot godziny
przed standardowym $niadaniem ulegata zmniejszeniu (odpowiednio, do 0,46% i 0,39%). W
badaniach dotyczacych leczenia osteoporozy alendronian byt skuteczny, jesli podawano go co
najmniej 30 minut przed pierwszym w ciagu dnia positkiem lub napojem.

Dostepno$¢ biologiczna byta bliska zeru, gdy alendronian podawano jednocze$nie ze standardowym
$niadaniem lub do dwdch godzin po nim. Podawanie alendronianu jednoczesnie z kawa lub sokiem
pomaranczowym powodowalo zmniejszenie jego dostgpnosci biologicznej o okoto 60%.

U o0s6b zdrowych prednizon w postaci doustnej (20 mg trzy razy na dobg przez pi¢¢ dni) nie
powodowat znaczacej klinicznie zmiany w dostgpnosci biologicznej alendronianu (srednie
zwigkszenie od 20% do 44%).

Badania na szczurach wykazaty, ze alendronian po podaniu dozylnym w dawce 1 mg/kg mc.
poczatkowo przenika do tkanek migkkich, a nastepnie szybko do kosci lub jest wydalany z moczem.
Srednia objetos¢ dystrybucji w stanie rownowagi, z wylaczeniem kosci, wynosi u ludzi co najmniej 28
litrow. Stezenie alendronianu w osoczu po podaniu doustnym dawek leczniczych jest zbyt mate, aby
mozna je byto wykaza¢ (< 5 ng/ml). Wiazanie z biatkami osocza wynosi u ludzi w okoto 78%.

Metabolizm i eliminacja
Brak dowodow, ktore swiadczylyby, ze alendronian jest metabolizowany w organizmie cztowieka lub

zwierzat.

Po dozylnym podaniu pojedynczej dawki alendronianu znakowanego izotopem wegla '*C, w ciagu

72 godzin wydala si¢ w moczu okoto 50% dawki izotopu. W kale stwierdza si¢ mata aktywnos$é
promieniotwoércza lub catkowity jej brak. Po podaniu pojedynczej dawki dozylnej wielkosci 10 mg
klirens nerkowy alendronianu wynosit 71 ml/min, a uktadowy 200 ml/min. W ciagu 6 godzin po
podaniu dozylnym stgzenie w osoczu zmniejszyto si¢ o ponad 95%. Okres poltrwania szacuje si¢ na
ponad 10 lat, co odzwierciedla uwalnianie alendronianu sodu z ko$ci. W badaniach przeprowadzonych
na szczurach alendronian sodu nie byt wydalany przez uktady transportowe kwasow ani zasad w
nerkach, dlatego przypuszcza sig, ze nie ma wptywu na wydalanie innych lekow przez odpowiednie
uktady transportowe w organizmie cztowieka.

Charakterystyka w szczego6lnych grupach pacjentéw

W badaniach nieklinicznych stwierdzono, ze ta czg$¢ alendronianu, ktora nie odktada si¢ w kosciach,
jest natychmiast wydalana w moczu. W badaniach przeprowadzonych u zwierzat nie stwierdzono, by
wychwyt kostny alendronianu ulegat nasyceniu podczas ciaglego podawania skumulowanych dawek
dozylnych do 35 mg/kg.

Chociaz nie ma na to dowodow klinicznych, istnieje ryzyko, ze podobnie jak u zwierzat, rOwniez u
ludzi w przypadku niewydolnosci nerek wydalanie alendronianu bedzie zmniejszone. W zwiazku z
tym, mozna si¢ spodziewac, ze u pacjentow z niewydolnos$cia nerek kumulacja alendronianu w
ko$ciach bedzie zwigkszona (patrz punkt 4.2).




5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach na zwierzgtach toksyczne dziatanie alendronianu dotyczylo gtéwnie nerek i przewodu
pokarmowego. Toksyczne dziatanie na nerki, nie majace widocznego wplywu na ich czynnos¢ i
ujawniajace si¢ w badaniu histopatologicznym jako male, szeroko rozsiane ogniska zapalenia nerek,
obserwowano wytacznie podczas stosowania dawek > 2 mg/kg mc./dobg doustnie (dawka ta jest
dziesigciokrotnie wigksza od dawki zalecanej). Natomiast toksyczne dziatanie na przewod
pokarmowy, ktére obserwowano wytacznie u gryzoni, wystgpowalo po zastosowaniu dawek

> 2,5 mg/kg mc./dobg — wydaje sig, ze bylo ono zwigzane z bezpos$rednim dziataniem alendronianu na
btong $luzowa. Brak dodatkowych informacji, ktére moglyby mie¢ znaczenie dla stosowania
alendronianu u cztowieka.

Pojedyncze dawki doustne, ktore wywotywatly istotng $Smiertelno$¢ wynosity: dla samic szczurzych
552 mg/kg me. (3256 mg/m?), dla samic mysich 966 mg/kg mc. (2898 mg/m?) — co odpowiada
pojedynczej dawce doustnej, odpowiednio 27600 mg 1 48300 mg u ludzi o masie ciata wynoszacej 50
kg. U samcow szczurzych i mysich dawki te byly nieco wigksze i wynosity odpowiednio 626 mg/kg

i 1280 mg/kg. W badaniach przeprowadzonych na psach, ktorym podawano doustnie alendronian sodu
w dawkach wynoszacych do 200 mg/kg me. (4000 mg/m?) - (co odpowiada dawce 10000 mg u ludzi o
masie ciala wynoszacej 50 kg) nie stwierdzono umieralno$ci spowodowanej podawaniem
alendronianu.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Laktoza jednowodna

Skrobia kukurydziana

Zelatyna

Krzemionka koloidalna bezwodna

Kroskarmeloza sodowa

Magnezu stearynian

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoSci

3 lata.

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania
Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C. Przechowywac w oryginalnym opakowaniu.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blistry z folii PVC/Al zawierajace po 30 tabletek, w tekturowym pudetku.

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

Bez szczegdlnych wymagan.



7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

ICN Polfa Rzeszow S.A.
ul. Przemystowa 2
35-959 Rzeszéw

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

Pozwolenie nr 9190

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

21.01.2002

23.10.2006

09.11.2007

12.12.2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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