1 NAAM VAN HET GENEESMIDDEL
Cholecalciferol Will Pharma 800 IE filmomhulde tabletten
Cholecalciferol Will Pharma 1000 IE filmomhulde tabletten
Cholecalciferol Will Pharma 7000 IE filmomhulde tabletten
Cholecalciferol Will Pharma 30000 IE filmomhulde tabletten

2 KWALITATIEVE EN KWANTITATIEVE SAM ENSTELLINQ

Cholecalciferol Will Pharma 800 IE filmomhulde tabletten
Elke filmomhulde tablet bevat 8 mg cholecalciferol concentraat (poedervomm) (overe end met
20 microgram cholecalciferol = 800 IE vitamine D3).

Hulpstoffen met bekend effect:
Elke filmomhulde tablet bevat 59,52 mg lactosemonohydraat en 1,

Cholecalciferol Will Pharma 1000 IE filmomhulde tabletten
Elke filmomhulde tablet bevat 10 mg cholecalciferol concentr
25 microgram cholecalciferol = 1000 IE vitamine D3).

(overeenkomend met

Hulpstoffen met bekend effect:
Elke filmomhulde tablet bevat 74,4 mg lactosemonohydra 75 ucrose.

Cholecalciferol Will Pharma 7000 IE filmomhulde table
Elke filmomhulde tablet bevat 70 mg cholecalci
175 microgram cholecalciferol = 7000 IE vita

Hulpstoffen met bekend effect:
Elke filmomhulde tablet bevat 39,9 mg lactosemonohydraat en 12,25 mg sucrose.

Elke filmomhulde tablet be
Voor de volledige lijst van h

onohydraat en 52,5 mg sucrose.
ubriek 6.1.

3 FARMACEUT
Filmomhulde tablet.

Cholecalciferol
en een gladde

Cholecalciferol Will Pharma 30000 IU: gele, ronde, filmomhulde tablet met een diameter van 13,2
mm en een gladde, convexe oppervlak aan beide zijden.



4 KLINISCHE GEGEVENS

4.1 Therapeutische indicaties
¢ Behandeling van vitamine D deficiéntie (serum 25(OH)D < 25 nmol/l).
¢ Preventie van vitamine D deficiéntie bij patiénten met een hoog risico.

¢ Als adjuvans bij osteoporosetherapie bij patiénten met een vitamisD defic
die een risico lopen op een vitamine D tekort.

4.2 Dosering en wijze van toediening

De dosis moet worden vastgesteld op individuele basis, afhankelijk va n de behoefte
aan vitamine D-supplementatie. Cholecalciferol Will Pharma 800 IE e hulde tabletten
zijn geschikt voor dagelijkse vitamine D-supplementatie, terwijl de en 30.000 IE
hoeveelheden bevatten die gelijk zijn aan respectievelijk de wekeli e vitamine D-

doses. Dit moet in aanmerking worden genomen en de dosering worden vastgesteld door een
arts.

Neem de desbetreffende nationale richtlijnen in acht.

Dosering
Volwassenen en ouderen:
e Preventie van vitamine D-deficiéntie (onderh
o voor volwassenen en ouderen: 800-160
maandelijkse dosis;
o voor volwassenen en ouderen m
equivalente wekelijkse of maande

dag of een equivalente wekelijkse of

aximaal 2000 IE/dag of een

e Behandeling van vitamine D-deficiéntie (oplaaddosis):
o 800-4000 IE/dag of een equivalente wekelijkse of maandelijkse dosis.

Patiénten dienen extra calcium toeged jgengndien de inname via de voeding onvoldoende is.

ankelijk van de ernst van de aandoening en de respons van de patiént op de
alleen worden toegediend onder medisch toezicht.

CholecaIC| eral Will'Pharma filmomhulde tabletten mogen onafhankelijk van de maaltijd worden
ingenomen.



4.3 Contra-indicaties
e Overgevoeligheid voor de werkzame stof of voor één van de in rubriek 6.1 vermelde
hulpstoffen.
e Ziekten/aandoeningen gepaard gaande met hypercalcemie en/of hypercalciu
e Calcium nefrolithiase, nefrocalcinose, hypervitaminose-D
e Ernstige nierfunctiestoornissen

4.4  Bijzondere waarschuwingen en voorzorgen bij gebruik

Tijdens een langdurige behandeling moet de dosis voor de patiénten bep ividuele
basis door het regelmatig checken (initieel wekelijks, vervolgens elke 2 de plasma
calcium niveaus

Tijdens een langdurige behandeling moeten het calciumgehalte in het se e excretie van
calcium en de nierfunctie worden gecontroleerd door meting van d - inine’gehaltes. Deze
controles zijn vooral belangrijk bij oudere patiénten die gelijktijdi iureti
innemen (zie paragraaf 4.5) en in het geval van hyperfosfatemie, voor patiénten met een

verhoogd risico op lithiasis.
In het geval van hypercalciurie (meer dan 300 mg (7,5 mmg J en van verminderde
nierfunctie moet de dosis worden verlaagd of de behandelj

Vitamine D mag met de nodige voorzichtigheid worden gegeve Enten met een verminderde
nierfunctie. In dit geval is het monitoren van calcium iegels noodzakelijk, en er moet
rekening worden gehouden met het risico op calcifica Nte Weefsels.

Bij patiénten met ernstige nierinsufficiéntie wordt vitam in de vorm van cholecalciferol niet
normaal gemetaboliseerd en dienen andere vor e D gebruikt te worden.
Vergelijkbare controle is nodig voor kinderen een behandeling met vitamine D in
farmacologische hoeveelheden ontvangt. Sommige kindere nen met verhoogde gevoeligheid
reageren op de effecten van vitamine D.

Cholecalciferol Will Pharma tabletten iet worden ingenomen indien

Cholecalciferol Will Pharma hulde tabletten moeten met voorzichtigheid worden toegediend
aan patiénten met sarcoidose , isico op een verhoogde omzetting van vitamine D naar zijn
actieve metaboliet. Calcium en urine dienen bij deze patiénten regelmatig te
worden gecontroleerd.

eesmiddelen worden ingenomen, dient men rekening te
houden met het gehalte ine D dat deze geneesmiddelen bevatten. Het gelijktijdig gebruik van
multivitaminen en voedingss nten die vitamine D bevatten, moet worden vermeden.

mmen verminderen de calcium hoeveelheden die zijn verkregen uit
t noodzakelijk om vitamine D in te nemen en te zorgen voor een

Pediatrische patiénten

Cholecalciferol Will Pharma mag niet worden toegediend aan kinderen jonger dan 12 jaar.



4.5 Interacties met andere geneesmiddelen en andere vormen van interactie

Gelijktijdig gebruik met calcium bevattende producten toegediend in hoge doses kan het risico op
hypercalcemie vergroten. Thiazidediuretica verminderen de uitscheiding van calcium met.de urlne
Regelmatige controle van het serum calcium niveau is noodzakelijk in het geval va
gebruik met thiazidediuretica of met grote doses calcium-bevattende producten val
verhoogde risico op hypercalcemie.

De effecten van digitalis en andere hartglycosiden kunnen versterkt WOI’% :
van calcium gecombineerd met vitamine D. Strikt medisch toezicht is nodig e i nodlg controle
van het ECG en calcium.

Systematische corticosteroiden remmen de opname van calcium. Lang
corticosteroiden kan het effect van vitamine D tegengaan.

Gelijktijdige behandeling met ionen-uitwisselende harsen (zoals ¢ i axantia (zoals
paraffineolie) kan de absorptie van vitamine D verminderen.

Producten die magnesium bevatten (zoals antacida) dienen ni omen tijdens de
vitamine D behandeling vanwege het risico van hypermag

Anticonvulsiva, hydantoine, barbituraten of primidon kun effectpdn vitamine D verminderen
door de activering van het microsomale enzymsystee

Gelijktijdig gebruik van calcitonine, etidronaat, gallium
vitamine D kan het effect van deze producten tijdens hype

at, pamidronaat of plicamycine met
emie behandeling tegenwerken.
Het gelijktijdig toedienen van producten die fosfordee te doses bevatten kan het risico van
hyperfosfatemie vergroten.

46 Vruchtbaarheid, zwangersch
Zwangerschap

vrouwen het advies van hun arte zien hun behoeften kunnen variéren afhankelijk van
de ernst van hun ziekte en hug de behandeling.
Dagelijkse inname van vita ij angerschap mag niet hoger zijn dan 600 IE.

Bij zwangere vrouwen dient oV an vitamine D3 te worden vermeden, aangezien
langdurige hypercalce i and wordt gebracht met vertraging van de lichamelijke en
mentale ontwikkeling, sup aire aortastenose en retinopathie bij het kind.

ebruikt worden tijdens de periode waarin borstvoeding gegeven
lieten worden uitgescheiden in de moedermelk. Hiermee moet

vermogen 0 en machines te bedienen.



48 Bijwerkingen
De bijwerkingen zijn hieronder vermeld, per frequentie en systeemorgaanklasse. De frequenties zijn
als volgt gedefinieerd:

Zeer vaak (> 1/10)

Vaak (> 1/100, < 1/10)

Soms (> 1/1000, < 1/100) .

Zelden (> 1/10.000, < 1/1.000)
Zeer zelden (< 1/10.000)
Niet bekend: kan met de beschikbare gegevens niet worden bepaald

Immuunsysteemaandoeningen:
Niet bekend (kan niet geschat worden uit de beschikbare gegevens): ov reacties zoals
angio-oedeem of larynxoedeem. k

Voedings- en stofwisselingsstoornissen:
Soms: Hypercalcemie en hypercalciurie.

Huid- en onderhuidaandoeningen:
Zelden: pruritis, huiduitslag en urticaria.

Melding van vermoedelijke bijwerkingen
Het is belangrijk om na toelating van het geneesmid
deze wijze kan de verhouding tussen voordelen en risic
gevolgd. Beroepsbeoefenaren in de gezondheidszorg wor
te melden via het Nederlands Bijwerkingen Ce

rmo ijwerkingen te melden. Op
an het geneesmiddel voortdurend worden
zocht alle vermoedelijke bijwerkingen
ite: www.lareb.nl).

49 Overdosering
Overdosis van het product kan hypervitaminose, hypercalcemie en hyperfosfatemie veroorzaken.
Symptomen van hypercalcemie: anorexia misselijkheid, braken, constipatie, abdominale pijn,

spierzwakte, vermoeidheid, verwardhe psie, polyurie, botpijn, verkalking in de nieren,
nierstenen, vertigo en hartritmestoorn ig&gevallen. Hypercalcemie kan in extreme

4 houdend hoog gehalte aan calcium kan
irreversibele nierinsufficié i : t weefsel veroorzaken.

iazidediuretica, lithium, vitamine D en A evenals

met verminderde bewustzijn is ook maaglediging
binatietherapie met lisdiuretica, bisfosfonaten, calcitonine
en corticosteroiden ma athankelijk van de ernst van de overdosering. Serum
elektrolyten niveaus, d de diurese dienen te worden gecontroleerd. In ernstige gevallen
kunnen ECG en centraal ve ukmeting nodig zijn.

hartglycosiden worden stopd
noodzakelijk. Rehydratatie e

de nieren en botverming, en verlaagt het niveau van parathyreoidhormoon (PTH). Vitamine D

receptoren zijn aanwezig in verscheidene andere weefsels naast het skelet en derhalve heeft vitamine
D een divers effect op verschillende fysiologische processen. Wat betreft het effect op cellulair
biologisch niveau zijn er studieresultaten beschikbaar met betrekking tot de autocriene / paracriene
realisatie van groei en differentiatie controle op hematopoietische en immuuncellen, huid-, skelet- en
gladde spiercellen, als ook op de cellen van de hersenen, lever en bepaalde endocriene organen.



Doseringen lager dan 800 IE dosis volgend uit eerdere aanbevelingen zijn voldoende voor de

handhaving van de ideale vitamine D aanvulling, maar niet voldoende voor de behandeling van
vitamine D deficiéntie. De vitamine D supplementatie die nodig is voor de behandeling van
osteoporose dient onderscheiden te worden van de behandeling van vitamine D defigi
therapeutische doses vitamine D monotherapie.

Het eenmaal per week/eens per maand toedienen van de wekelijkse/,
resulteert in hetzelfde effect als dagelijkse toediening vanwege de fa
van vitamine D (zie rubriek 5.2). De meeste ervaring uit gerandomiseerde
is echter afkomstig van dagelijkse doseringen.

oleerde studies

Dagelijkse 200 IE en 400 IE vitamine D heeft een toename veroorzaak aan mineralen
in het dijbeen met respectievelijk 14,3% en 17,2% in een 1 jarige, gera bbelblinde
studie uitgevoerd met 228 adolescente meisjes. De dagelijkse dosi t
mineraalgehalte in de wervelkolom ook aanzienlijk doen toenemengTegelijkertij et serum 25
(OH)D niveau verhoogd met 5,7 £ 15,7 nMen 12,4 + 13,7 nM i oep die 200 IE tot 400 IE doses

effect heeft op de toename in de calcium absorptie. In ee 2t 14&0oudere, postmenopauzale
vrouwen, resulteerde gelijktijdige toediening van 800 IE Vitg calciferol) en 1200 mg
calcium in een toename van 72% van het 25 (OH)D njvea :
vergelijking met supplementatie met enkel calcium.
Een klinische studie uitgevoerd met vitamine D-deficiént iénten die behandeld werden in het
ziekenhuis toonde aan dat dagelijkse suppleme calcium en 800 IE vitamine D
gedurende 6 maanden plasma niveaus van de 25-hy etaboliet van vitamine D
normaliseerde, secundaire hyperparathyreosis mitigeerde en alkalische fosfatase verminderde.
Bij spierzwakte of verminderde spiermassa,(hijvoorbeeld bij oudere patiénten of patiénten met een
een dosis van 800 IE (of hoger) een duidelijk

de hetaantal valpartijen en had een gunstig effect op

aangetoond effect op spierkracht: het
de spiermassa.

In een andere klinische studie
calcium-citraat het risico op valle

aan dat gelijktijdige toediening van vitamine D en
gevolg van spierzwakte bij ouderen verlaagt. In een 3-jaar
itgevoerd met 445 patiénten ouder dan 65 jaar,
ontvingen de deelnemers cal i at overeenkomend met 700 IE vitamine D/dag en 500 mg
een aanzienlijke daling (46%) van het risico op vallen

5.2 Farmacoki

Absorptle

belangrijkste opstagvorm. Kleine hoeveelheden worden verdeeld naar vet- en spierweefsel en hier
als vitamine D3 opgeslagen voor later vrijgifte in de circulatie. Circulerende vitamine D3 wordt

gebonden aan vitamine D-bindend eiwit.



Biotransformatie
Vitamine D3 wordt snel gemetaboliseerd naar 25-hydroxyvitamine D3 door hydroxylering in de lever,

en wordt vervolgens in de nieren omgezet in 1,25-dihydroxyvitamine D3, de biologischactieve vorm.
Verdere hydroxylering vindt plaats voorafgaand aan de eliminatie. Een klein deel vairde vitamine D3
ondergaat glucuronidatie voor eliminatie.

Eliminatie

5.3  Gegevens uit het preklinisch veiligheidsonderzoek \

Er is geen verdere informatie beschikbaar over de veiligheid van het praduct, na e informatie die is
gegeven in andere delen van de samenvatting van de productkenmerke

N

Kern van de tablet:
Cellactose 80 (lactosemonohydraat en poedervormige cel A60 (ii)),
gemodificeerd voedsel zetmeel,

maiszetmeel,

croscarmellose natrium (E468),

sucrose,

colloidaal watervrij siliciumdioxide (E551),
colloidaal waterhoudende siliciumdioxide (E55
magnesiumstearaat (E572),

natriumascorbaat (E301),
middellange keten triglyceriden,

DL -alfa-tocoferol (E307).
Buitenlaag;

Opadry Il Yellow 85F 32689, bestaan
polyvinylalcohol (E1203),

titaandioxide (E171),
macrogol,

talk (E553b),
chinolinegeel aluminium lak
geel ijzeroxide (E172).

Vitamine D en zijn metabolieten worden uitgescheiden in de feces en w..

6. FARMACEUTISCHE GEGEVENS

6.1 Lijst van hulpstoffen

6.2 Gevallen van onve rheid
Niet van toepassing.

IE (in blisterverpakkingen): 2 jaar
ainer): 9 maanden

maatregelen bij bewaren
aren beneden 25°C. Bewaar in de oorspronkelijke verpakking ter bescherming

TablettenC@ waren in de oorspronkelijke tablettencontainer ter bescherming tegen licht.



6.5 Aard en inhoud van de verpakking
Cholecalciferol Will Pharma 800 IE filmomhulde tabletten: 30, 60 of 90 filmomhulde tten in
ondoorzichtige PVC/PVdC-Alu blisterverpakkingen en doos. 250 filmomhulde tabl i
HDPE-container met LDPE-dop, in een doos.

Cholecalciferol Will Pharma 1000 IE filmomhulde tabletten: 30, 60 of ilmomh
ondoorzichtige PVC/PVdC-Alu blisterverpakkingen en doos.

Cholecalciferol Will Pharma 7000 IE filmomhulde tabletten: 4, 8 of 12 filmmomhul enin
ondoorzichtige PVC/PVdC-Alu blisterverpakkingen en doos.
Cholecalciferol Will Pharma 30000 IE filmomhulde tabletten: 1, 2, 3, 8 omhulde

tabletten in ondoorzichtige PVVC/PVdC-Alu blisterverpakkingen en doos:

Niet alle genoemde verpakkingsgrootten worden in de handel ge t.

6.6  Speciale voorzorgsmaatregelen voor het verwijderen en an ructies
Geen bijzondere vereisten voor verwijdering.

7. HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HE HANDELBRENGEN
Will-Pharma B.V.

Wilgenlaan 5

Zwanenburg

1161JK

Nederland

Tel: 020 497 6551
Fax: 020 497 5673
E-mail: wpnl@willpharma.com

8 NUMMERS VAN DE VERG HET IN DE HANDELBRENGEN

Cholecalciferol Will Phar RVG 113925
Cholecalciferol Will Phar RVG 113926
Cholecalciferol Will Pharma e tabletten RVG 113927
Cholecalciferol Will Pharma mhulde tabletten RVG 113928

9 DATUM VAN EERS
DE VERGUNN
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