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1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Alendroninezuur Sandoz tablet 70 mg, filmomhulde tabletten

2. KWALITATIEVE EN KWANTITATIEVE SAMENSTELLING.

Elke flmomhulde tablet bevat 70 mg alendroninezuur (als natriumtrihyN
Voor de volledige lijst van hulpstoffen, zie rubriek 6.1. %

3.  FARMACEUTISCHE VORM

Filmomhulde tablet.

Witte, ronde, biconvexe flmomhulde tablet met de o 70’ aan één zijde en een
diameter van ongeveer 10 mm.

4.  KLINISCHE GEGEVENS
4.1 Therapeutische indicaties
Alendroninezuur Sandoz is geindiceerd voor gebrui Iwassenen voor de behandeling

van postmenopauzale osteoporose.
Alendronaat vermindert het risico op wervel- en heupfracturen.

4.2 Dosering en wijze van toe

Dosering
De aanbevolen dosis is

De optimale duur van de be an osteoporose met een bisfosfonaat is niet
vastgesteld. De noodzaa
worden op basis van de v ptentiéle risico’'s van alendroninezuur voor de
individuele patiént, met na Q5 | gebruik of langer.

Patiénten moeten cal vitamine D suppletie krijgen als hun dieet onvoldoende is (zie
rubriek 4.4).

Ouderen
In Klinische ' leeftijdsgerelateerd verschil met betrekking tot de

verminderde"aierftinctie als de creatinineklaring minder dan 35 ml/min is, omdat hiermee
geen ervaring is.

Verminderde leverfunctie
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Er is geen aanpassing van de dosering nodig.

Pediatrische patiénten

Alendroninezuur wordt niet aangeraden voor gebruik bij kinderen jonger da
vanwege onvoldoende gegevens over veiligheid en effectiviteit bijcondities
met paediatrische osteoporose (zie ook rubriek 5.1). 5

Alendroninezuur Sandoz tablet 70 mg is niet onderzocht voor de behand door
glucocorticoiden veroorzaakte osteoporose.

Wijze van toediening
Voor oraal gebruik

Voor een goede absorptie van alendronaat
Alendroninezuur Sandoz tablet 70 mg moet op een lege ma
worden ingenomen, onmiddellijk na het opstaan en ten minste
eten, drinken of andere geneesmiddelen van die dag.
mineraalwater), voedsel en sommige geneesmiddel
verminderen (zie rubriek 4.5).

t alleen leidingwater
en voor het eerste

de absorptie van alendronaat

Om de afgifte in de maag te vergemakkelijken e

irritatie/bijwerkingen te verminderen (zie rubriek 4¢

e Alendroninezuur Sandoz tablet 70 mg dient alle
met een vol glas water (hiet minder da .

e Alendroninezuur Sandoz tablet 70 mg den doorgeslikt. De tabletten
dienen niet gekauwd, gezogen of in de mond opgelost te worden wegens de kans op
orofaryngeale ulceratie.

e Patiénten mogen niet gaan liggen tot na de eerste maaltijd van de dag, die minimaal 30
minuten na inname van de tabletfple ag vinden.

e Patiénten mogen niet gaan ligg - inuten na de inname van Alendroninezuur
Sandoz tablet 70 mg.

lokale en oesofageale

ij het opstaan te worden ingenomen,

iet worden ingenomen voor het slapen gaan

4.3 Contra-indicaties
- Overgevoeligheid voor > stof of voor één van de in rubriek 6.1 vermelde
hulpstoffen
- Afwijkingen aan
kunnen vertragen, zo
Niet minstens, 30 minuten

hagus en andere factoren die de lediging van de oesophagus
ictuur of achalasie
top kunnen staan of zitten

ingen en voorzorgen bij gebruik
pvenste deel van het maag-darmkanaal

elijke irritatie aan de mucosa van het bovenste deel van het
)rzaken. Omdat er een risico is op verergering van de onderliggende

dysfagie, aandoening van de oesophagus, gastritis, duodenitis of ulcera, of in geval van
recente (in het afgelopen jaar) ernstige gastro-intestinale aandoeningen zoals ulcus
pepticum, actieve gastro-intestinale bloeding of chirurgie aan het bovenste deel van het
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spijsverteringskanaal anders dan pyloroplastiek (zie rubriek 4.3). Bij patiénten met een
Barrett slokdarm dient de voorschrijvend arts de voordelen tegen de mogelij
alendroninezuur voor de individuele patiént af te wegen.

Bij met alendronaat behandelde patiénten zijn bijwerkingen aan dg,oesoph
(waarvan sommige ernstig waren en opname in het ziekenhuis n& ij
oesofagitis, oesophagus-ulcera en oesophagus-erosies, in zeldzame
oesophagusstrictuur. Daarom dient de arts alert te zijn op tekenen of sym
mogelijke reactie aan de oesophagus. Patiénten moeten de instr krijgen
van alendronaat te staken en zich onder medische behandeling telle Zij symptomen
van oesofageale irritatie krijgen, zoals dysfagie, pijn bij het slikk
nieuw/verergerd zuurbranden.

De kans op ernstige oesofageale bijwerkingen lijkt groter
juist innemen en/of alendronaat blijven gebruiken nadat zic
die op oesofageale irritatie wijzen. Het is heel belangrijk dat de
toedieningsinstructies krijgt en dat deze die ook begrij
geinformeerd worden dat bij het niet opvolgen van d
problemen kan toenemen.

omen hebben ontwikkeld

). Patiénten moeten
ctie de kans op oesofageale

0 is geconstateerd, zijn er
vallen van ulcera ventriculi en ulcera
met complicaties.

Hoewel er in grootschalig klinisch onderzoek ge
na de introductie van het geneesmiddel zeldzam
duodeni gerapporteerd, in sommige gevallen ernsti

Osteonecrose van de kaak
Osteonecrose van de kaak, meestal in samenhang met tandextractie en/of plaatselijke
infectie (waaronder osteomyelitis), is gemeld bij kankerpatiénten die een behandeling kregen
met daarbij overwegend intraveneus toegediende bisfosfonaten. Veel van deze patiénten
kregen ook chemotherapie en corti dlen. Osteonecrose van de kaak is ook gemeld bij
patiénten met osteoporose die ora n kregen.

o [ [ hoogste voor zoledroninezuur), toedieningsweg (zie

orticosteroiden, angiogeneseremmers, roken
pening, slechte mondhygiéne, periodontale
aandoening, invasieve ndige ingrepen en slecht passende prothesen.

Bij patiénten met een s it moet voor behandeling met orale bisfosfonaten een
tandheelkundig onderzoek sende preventieve tandheelkundige maatregelen worden

ten die een tandheelkundige ingreep moeten ondergaan, zijn er geen
dat stopzetting van behandeling met een bisfosfonaat het risico op

laten leiden op basis van de individuele voor- en nadelen voor de patiént.
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Tijdens behandeling met een bisfosfonaat moet alle patiénten aangeraden worden om te
zorgen voor een goede mondhygiéne, regelmatig hun gebit te laten controle
verschijnselen in de mond te melden zoals loszittende gebitselementen, pij
Osteonecrose van de uitwendige gehoorgang

Osteonecrose van de uitwendige gehoorgang is gemeld bij gebrL./a bisfo
in samenhang met langdurige behandeling. Mogelijke risicofactoren vi

lokale risicofactoren zoals infectie of trauma. Er dient rekening te
mogelijkheid van osteonecrose van de uitwendige gehoorgang bi
bisfosfonaten toegediend krijgen en bij wie oorsymptomen waar
oorinfecties optreden.

Musculoskeletale pijn

4.8). De latentietijd van de symptomen varieerde van
begin van de behandeling. De symptomen verdwene

behandeling. Bij een subgroep van de patiénten trad e en weer op als de
patiént aan hetzelfde geneesmiddel of een ander bis a d blootgesteld.

Atypische femurfracturen
Bij behandeling met bisfosfonaten zijn atypische su
gemeld, met name bij patiénten die langdurj oporose behandeld worden. Deze
transversale of korte schuine fracturen kun le femur optreden vanaf direct
onder de trochanter minor tot viak boven de supracondylaire rand. Deze fracturen treden op
na minimaal of geen trauma. Sommige patiénten ervaren pijn in de dij of lies, weken tot
maanden voor het optreden van een volledige femorale fractuur, vaak samen met

hantere en femurschachtfracturen

kenmerken van stressfracturen bij b mend onderzoek. De fracturen zijn in veel
gevallen bilateraal. Daarom moet ale femur worden onderzocht bij patiénten
die met bisfosfonaten worden beh d'en eenfemurschachtfractuur hebben opgelopen.
Ook is slechte genezing efmeld. Op basis van een individuele inschatting

van de patiént.
Patiénten moeten het advies jdens behandeling met bisfosfonaten elke pijn in de
dij, heup of lies te melden! iéntdie zich met zulke symptomen aandient, moet

Na het op het op de markt werden er zelden ernstige huidreacties vermeld, inclusief
Stevens-Johnso xische epidermale necrolyse.

et de volgende ochtend moeten innemen. Ze moeten niet twee
1g innemen, maar op de gekozen dag het oorspronkelijke
tablet per week hervatten.

Alendronaat wordt niet aanbevolen voor patiénten met een nierfunctiestoornis waarbij de
creatinineklaring minder is dan 35 ml/min (zie rubriek 4.2).
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Bot- en mineraalmetabolisme
Andere oorzaken van osteoporose dan oestrogeendeficiéntie en ouder word
overweging worden genomen.

Hypocalciémie moet eerst worden verholpen voordat therapie met.alendro
ingesteld (zie rubriek 4.3). Ook andere aandoeningen van het minera
vitamine-D-deficiéntie en hypoparathyreoidie) moeten eerst adequaat n behandeld. Bij

Vanwege het positieve effect van alendronaat op de toename va atie kunnen
verlagingen van het serumcalcium en serumfosfaat optreden iénten die

glucocorticoiden gebruiken omdat bij hen de calciumabsorpt
over het algemeen gering en asymptomatisch. Er zijn echt

Het is daarom vooral belangrijk dat patiénten die gl den krijgen, voldoende
calcium en vitamine D binnenkrijgen.

4.5 Interacties met andere geneesmiddelen ndere vormen van interactie

Wanneer voedsel en drank (inclusief miner
sommige orale geneesmiddelen tegelijkerti omen, kunnen deze de absorptie
van alendronaat beinvioeden. Daarom moeten patiénten die alendronaat hebben
ingenomen, minstens 30 minuten wachten voordat zij andere orale medicatie gebruiken (zie
rubriek 4.2).

Er worden geen andere klinisch b esmiddelinteracties verwacht. In de
klinische studies ontving een aant ast alendronaat ook oestrogeen
(intravaginaal, transderma : geen bijwerkingen waargenomen die aan
het gelijktijdig gebruik ko reven.

Aangezien het gebruik va prdt geassocieerd met gastro-intestinale irritatie, is
voorzichtigheid geboden

alendronaat gelijktijdi d scala van veel voorgeschreven geneesmiddelen
oor klinisch ongunstige interacties.

aat tijdens de zwangerschap veroorzaakte bij
e gerelateerde dystokie (zie rubriek 5.3). Alendronaat mag niet

Borstvoeding
Het is niet bekend of alendronaat/metabolieten bij mensen in de moedermelk wordt

uitgescheiden. Risico voor pasgeborenen/zuigelingen kan niet worden uitgesloten.
Alendronaat mag niet worden gebruikt door tijdens de borstvoedingperiode.
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Vruchtbaarheid

Bisfosfonaten worden in de botmatrix opgenomen, vanwaar zij geleidelijk o
van jaren worden vrijgegeven. De hoeveelheid bisfosfonaat opgenomen in
volwassenen, en dientengevolge, de hoeveelheid die vrijgegeven
systemische circulatie, hangt direct samen met de dosering en d
bisfosfonaatgebruik (zie rubriek 5.2). Er zijn geen gegevens beschikb
menselijke foetussen. Er is echter een theoretisch risico voor schade aan
voornamelijk skeletaal, als een vrouw zwanger wordt na afloop v
bisfosfonaten. De invloed van variabelen op het risico, zoals de tjj@ tuss pzetting van de
behandeling met bisfosfonaten tot bevruchting, de gebruikte bisf
toedieningsweg (intraveneus versus oraal), is niet bestudeer

4.7 Beinvloeding van de rijvaardigheid en het vermo m machines te bedienen

gemeld kunnen bij sommige patiénten echter van in op de rijvaardigheid of het
vermogen om machines te bedienen. De individuelefre dronaat kan variéren (zie
rubriek 4.8).

4.8 Bijwerkingen

Samenvatting van het veiligheidsprofiel
In een eenjarig onderzoek bij postmenopau et osteoporose kwam het
algehele veiligheidsprofiel van eenmaal per week alendronaat tabletten (n=519) overeen met
dat van alendronaat 10 mg per dag (n=370).

In twee driejarige studies die nageng atiek waren opgezet, kwamen de algehele
veiligheidsprofielen van alendrona, per dag en placebo bij postmenopauzale

gemeld als mogelijk, waarschijnlijk of zeker
met het geneesmiddel s3a hieronder genoemd als zij optraden bij >1%

eenjarige studie Driejarige studies

Alendronaat Alendronaat Placebo
en keer per 10 mg per dag 10 mg per
tablet dag
n=519) (n=370) (n=196) (n=397)
% % % %

3,7 3,0 6,6 4,8

2.7 2,2 3,6 3,5

1,9 2,4 2,0 4,3

1,9 2,4 3,6 4,0

1,0 14 1,0 0,8

Constipatie 0,8 1,6 3,1 1,8

Diarree 0,6 0,5 3,1 1,8

Dysfagie 0,4 0,5 1,0 0,0

Flatulentie 0,4 1,6 2,6 0,5
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De eenjarige studie Driejarige studies

Alendronaat Alendronaat

€én keer per 10 mg per dag

week tablet

(n=519) (n=370)
% %

Gastritis 0,2 11
Ulcus ventriculi 0,0 11
Oesophagusulcus 0,0 0,0
Skeletspierstelsel
Skeletspierstelsel pijn 2,9 3,2 1 2,5
(bot, spier of gewricht)
Spierkramp 0,2 1,1 1,0
Neurologisch
Hoofdpijn 0,4 0,3 2,6 15
Ook de volgende bijwerkingen zijn in klinisch onderz s de introductie van het

geneesmiddel gemeld:

Frequenties zijn gedefinieerd als:
Zeer vaak (>1/10)

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

Soms (>1/1.000,<1/100)

Zelden (>1/10.000,<1/1.000)
Zeer zelden (<1/10.000)

Immuunsysteemaandoeningen
Zelden: overgevogligheidsreacties waaronder urticaria en angiooedeem

Voedings- en stofwisselingssto
Zelden: ) dcalciémie, vaak in samenhang met

Vaak:
Soms:

Oogaandoeningen
Soms: ontsteking (uveitis, scleritis of episcleritis)

Evenwichtsorg
Vaak:
Zeer zelde onecrose van de uitwendige gehoorgang (bijwerking van de
bisfosfonaatklasse)

Maagtarmstelselaa

Vaa

oeningen

buikpijn, dyspepsie, constipatie, diarree, flatulentie,
oesophagusulcus*, dysfagie*, opgezette buik, zure reflux.
misselijkheid, braken, gastritis, oesofagitis*, oesophaguserosies*,
melaena’

Zelden: oesophagusstrictuur*, orofaryngeale ulceratie*, PUBs (perforatie,
ulcus, bloeding) in het bovenste deel van het maagdarmstelsel
(zie rubriek 4.4).

Soms:
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Huid- en onderhuidaandoeningen

Vaak: alopecia', pruritus’
Soms: uitslag, erytheem
Zelden: huiduitslag met fotosensibiliteit, ernsti

shuidre
Stevens-Johnson syndroom en toxisch€’epiderma

Skeletspierstelsel- en bindweefselaandoeningen

Zeer vaak: skeletspierstelsel pijn (bot, spier of ge
kan zijn'
Vaak: gewrichtszwelling’
Zelden: osteonecrose van de kaak, atypis een

diafysaire femurschachtfracture
bisfosfonaatklasse) *

Algemene aandoeningen en toedieningsplaatsstoornissen
Vaak: asthenie', perifeer oedeemd
Soms: voorbijgaande symptome een acute-fasereactie (myalgie,
malaise en in zeldzame ¢ :

de behandeling".
Zie rubriek 4.4
Frequentie in klinische onderzoek was gelij
placebogroep.
Zie rubriek 4.2 en 4.4
I Deze bijwerking werd geidentificeerd v g surveillance. De frequentie

“zelden” werd geschat op basis van relevante klinische onderzoeken.

I Geidentificeerd via via postmarketing surveillance

—+ w

die in de geneesmiddel- en de

*

Melding van vermoedelijke bijwerkin
Het is belangrijk om na toelating v iddel vermoedelijke bijwerkingen te
melden. Op deze wijze kan de verhi@ 0 voordelen en risico’s van het
oepsbeoefenaren in de gezondheidszorg
te melden via het Nederlands Bijwerkingen

wordt verzocht alle verm
Centrum Lareb, website:

4.9 Overdosering

Symptomen
Een orale overdosis oca ie, hypofosfatemie en bijwerkingen op het bovenste

deel van het maagdarm zoals last van de maag, zuurbranden, oesofagitis, gastritis of
een ulcus tot gevolg hebben.

Behandeling
ij ns beschikbaar over de behandeling van een overdosering

) alendronaat te binden moet melk of antacida worden toegediend.
pesofageale irritatie moet braken niet worden opgewekt en moet de

ISCHE EIGENSCHAPPEN

5.1 Farmacodynamische eigenschappen


http://www.lareb.nl/
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Farmacotherapeutische categorie: Geneesmiddelen voor de behandeling van botziekten,
bisfosfonaten.
ATC-code: MO5B A04

Werkingsmechanisme
Het werkzame bestanddeel van Alendroninezuur Sandoz tablet 7.ng iS natr
trinydraat, een bisfosfonaat dat de door de osteoclasten veroorzaakte

alendronaat zich bij voorkeur hecht op plaatsen waar het resorpti
activiteit van de osteoclasten wordt geremd, maar de formatie e
osteoclasten wordt niet beinvioed. Het bot dat tijdens behandeli naat wordt
gevormd is van een normale kwaliteit.

Klinische werkzaamheid en veiligheid
Behandeling van postmenopauzale osteoporose

Osteoporose wordt gedefinieerd als een BMD (bots
wervelkolom of heup die 2,5 standaarddeviaties ¢
normale jonge populatie ligt, of als een eerder dd
ongeacht de BMD.

Idichthe€id) van de
gemiddelde voor een
agiliteitfractuur

De therapeutische equivalentie van alendronaat
alendronaat per dag (n=370) is aangetoond in een
postmenopauzale vrouwen met osteoporo
baseline in BMD van de lumbale wervelkolo
keer per week 5,1% (95% betrouwbaarheidsinterval: 4,8; 5,4%) en in de groep met 10
mg/dag 5,4% (95% betrouwbaarheidsinterval: 5,0; 5,8%). De gemiddelde BMD-verhogingen
in de groep met 70 mg één keer per week en in de groep 10 mg per dag waren 2,3% en
2,9% aan de femurhals en 2,9% e >
behandelingsgroepen kwamen oo aar gyereen voor wat betreft BMD-verhogingen
op andere skeletplaatsen.

€én keer per week (n=519) en 10 mg
jarig multicenteronderzoek bij
Ide verhoging ten opzichte van

mg alendronaat per dag ten‘@pziehtefvan placebo na 3 jaar 8,8%, 5,9% en 7,8% voor
respectievelijk de we [ als en trochanter. De BMD van het gehele lichaam
nam ook significant toe. alendronaat behandelde patiénten was het deel van de

patiénten die een of meer wi acturen kregen met 48% verminderd (alendronaat 3,2%
vs. placebo 6,29 ige verlenging van deze studies bleef de BMD van de
wervelkolom en d enemen. Tevens bleef de BMD van de femurhals en het

wee placebo-gecontroleerde studies met dagelijkse toediening van
ag gedurende 2 jaar en 10 mg per dag voor 1 of 2 additionele jaren).

placebo 15,0%). Daarnaast werd een statistisch significante vermindering van de
incidentie van heupfracturen gevonden (1,1% vs. 2,2%, een vermindering van 51%).
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- FIT 2: een vierjarig onderzoek bij 4432 patiénten met een lage botmassa maar die bij

bovengenoemde definitie van osteoporose voldeed) een significant ver
waargenomen in de incidentie van heupfracturen (alendronaa
een vermindering van 56%) en in de incidentie van >1 wervelffact
een vermindering van 50%).

Laboratoriumbevindingen
In klinisch onderzoek zijn asymptomatische, lichte en voorbijgaa
serumcalcium en -fosfaat waargenomen bij ongeveer 18 resp. 1
alendronaat 10 mg/dag gebruikten versus ongeveer 12 en 3 ¢
gebruikten. De incidenties van verlaging van het serumcalci
het serumfosfaat naar < 2 mg/dl (0,65 mmol/l) waren echt
behandelingsgroepen vergelijkbaar.

Pediatrische patiénten
Alendronaat is bij een klein aantal patiénten onder dg18 ja; psteogenesis imperfecta
onderzocht. Er zijn onvoldoende resultaten om gebr ijpaediatrische patiénten met

osteogenesis imperfecta te ondersteunen.

5.2 Farmacokinetische eigenschappen

Absorptie
Vergeleken met een intraveneuze referenti emiddelde biologische

beschikbaarheid van alendronaat toegediend twee uur voor een gestandaardiseerd ontbijt op
de nuchtere maag, bij vrouwen 0,64% voor doses van 5 tot 70 mg. De biologische
beschikbaarheid nam af naar een geschatte 0,46% en 0,39% als alendronaat een uur

osteoporosestudies was alendrona ef als het minstens 30 minuten voor het eerste
voedsel of drinken van de dag we Als alendronaat gelijk met of tot twee uur na
een gestandaardiseerd ij as de biologische beschikbaarheid

verwaarloosbaar. Gelijk i alendronaat met koffie of sinaasappelsap
verminderde de biologische & ikbaarheid met ongeveer 60%. Bij gezonde proefpersonen
gaf oraal prednisolon (20 aags gedurende vijf dagen) geen klinisch
significante verandering v, BlBgische beschikbaarheid van alendronaat (een

gemiddelde toename van &

Distributie

Studies bij ratten tonen t alendronaat, na intraveneuze toediening van 1 mg/kg, initieel
gedistribueerd wordt naar d weefsels, maar daarna snel herverdeeld wordt naar het
bot of in de urin t uitgesgheiden. Het gemiddelde steady-stateverdelingsvolume,

inste 28 liter. De plasmaconcentraties van het
geneesn e orale doses liggen beneden de detectiegrens (<5 ng/ml).
i plasma bij de mens is ongeveer 78%.

2n dat alendronaat wordt gemetaboliseerd bij mens of dier.

Na een eenmalige intraveneuze dosis van [**C] alendronaat werd binnen 72 uur ongeveer
50% van de radioactiviteit in de urine uitgescheiden en werd er weinig of geen radioactiviteit
in de feces teruggevonden. Na een eenmalige intraveneuze dosis van 10 mg is de renale
klaring van alendronaat 71 ml/min en de systemische klaring werd niet hoger dan 200
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ml/min. Binnen zes uur na intraveneuze toediening zakt de plasmaconcentratie met meer
dan 95%. De eliminatiehalfwaardetijd bij de mens wordt op meer dan tien jaa aat, wat
de vrijgifte van alendronaat uit het skelet weergeeft. Bij ratten wordt alendrg
het zure of basische transportsysteem van de nieren uitgescheiden. Het is
verwachten dat dit geneesmiddel de eliminatie van andere geneesiddele
Nierfunctiestoornis

systemen bij mensen zal verstoren.

Uit preklinisch onderzoek blijkt dat het geneesmiddel dat niet in h
met de urine wordt uitgescheiden. Na chronische toediening van
doses tot 35 mg/kg bij dieren waren er geen aanwijzingen voor
botopname. Hoewel er geen klinische gegevens beschikbaar zij chijnlijk dat,
net als bij dieren, de uitscheiding van alendronaat via de nie
gestoorde nierfunctie verminderd zal zijn. Daarom valt bij ten met een verstoorde
nierfunctie (zie rubriek 4.2) een iets grotere accumulatie val
verwachten.

et snel
intraveneuze

bij herhaalde dosering, genotoxiciteit en carcinog it. Studies met vrouwelijke ratten lieten
zien dat behandeling met alendronaat tijdens de z erschap samenhangt met dystokie,
wat gerelateerd is aan hypocalciémie. Studi
gegeven, lieten een toegenomen incidentie
relevantie voor de mens is onbekend.

foetale botvorming zien. De

6. FARMACEUTISCHE GEGEYV,
6.1 Lijst van hulpstoffen

Tabletkern:

Microkristallijne cellulose
Colloidaal watervrij silicium@ioxide
Natriumcroscarmellose
Magnesiumstearaat

Tabletomhulling:
Microkristallijne cellulos
Carrageenan

Macrogol.

baarheid

6.4 Speciale voorzorgsmaatregelen bij bewaren
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1.3.1.1 Summary of Product Characteristics Januari 2016

Voor dit geneesmiddel zijn er geen speciale bewaarcondities.
6.5 Aard en inhoud van de verpakking

Het product is verpakt in een OPA-Aluminium-PVC/Aluminium blister en k den
geleverd in de volgende verpakkingsgrootten:

2 filmomhulde tabletten

4 filmomhulde tabletten \
6 flmomhulde tabletten
8 filmomhulde tabletten

12 filmomhulde tabletten
14 filmomhulde tabletten

Niet alle genoemde verpakkingsgrootten worden in de han acht.

6.6 Speciale voorzorgsmaatregelen voor het ver en andere instructies

Geen bijzondere vereisten.

7. HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR IN DE HANDEL BRENGEN
Sandoz B.V.
Veluwezoom 22
1327 AH Almere
@R HET IN DE HANDEL BRENGEN

Nederland
8. NUMMER(S) VAN DE VER
G VAN DE VERGUNNING/VERLENGING VAN DE

RVG 35326

9. DATUM VAN EERS
VERGUNNING

unning: 22 april 2009

Datum van eerste verlening
[ eptember 2011

Datum van laatste h

10. DATUM V RZIENING VAN DE TEKST

Laatst betreft de rubrieken 4.4, 4.6, 4.7, 4.8 en 5.1: 26 mei 2016





