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ZALU APRAKSTS



1.  ZALUNOSAUKUMS
Ribidron 35 mg apvalkotas tabletes.

2.  KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Viena apvalkota tablete satur 35 mg rizedronata natrija sals, (Natrii risendronas) kas atbilst 32,5 mg
rizedronskabes.

Paligviela: katra tablete satur 1,9 mg laktozes.
Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakspunkta 6.1.

3. ZALUFORMA

Apvalkotas tabletes.

Baltas, apalas, abpusgji izliektas apvalkotas tabletes ar diametru 11,2 mm, biezumu 5,0 mm un iespiedumu
“35” viena puse.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1 Terapeitiskas indikacijas
Osteoporozes arstésana pec menopauzes, lai mazinatu skriemelu ldzumu risku. Apstiprinatas osteoporozes
arst€Sana peéc menopauzes, lai mazinatu giizas kaula lizumu risku (sk. apakSpunktu 5.1).

Osteoporozes arstésana virieSiem, kam ir liels kaulu [dzumu risks (sk. apakspunktu 5.1).

4.2 Devas un lietosanas veids

Ieteicama deva pieaugusSajiem ir viena 35 mg tablete iekskigi vienreiz nedéla. Tablete katru nedelu jalieto

viena un taja pasa diena. Rizedronata natrija sals uzsiikSanos ietekme uzturs, tadel, lai nodrosinatu pienacigu

uzsiik§anos, pacientiem rizedronats jalieto:

e pirms brokastim: vismaz 30 miniites pirms dienas pirmas &diena, citu zalu vai dz€riena (ja vien tas nav
tirs idens) uznemsanas.

Pacientiem janorada, ka gadijuma, ja izlaista viena deva, jalieto viena 35 mg rizedronata tablete diena, kad
par to atceras. P&c tam pacientiem jaatsak lietot viena tablete vienreiz nedgla taja diena, kad ierasts. Nedrikst
lietot divas tabletes viena diena.

Tablete janorij vesela, un to nedrikst siikat vai kos]at. Lai sekmétu tabletes nonaksanu kungi, rizedronatu
lieto kopa ar glazi iidens (>120 ml). P&c tabletes ienemsanas pacienti 30 mindites nedrikst apgulties (sk.
apakspunktu 4.4).

Ja uznemsana ar uzturu ir nepietickama, jaapsver papildu kalcija un D vitamina lietoSana.

Gados vecaki pacienti

Devas pielagoSana nav nepiecieSama, jo biopieejamiba, izkliede un eliminacija gados vecakiem cilvékiem
(>60 gadi) bija lidziga ka jaunakiem.

Pavajinata nieru darbiba

Pacientiem ar viegliem vai méreniem nieru darbibas trauc€jumiem devas pielagoSana nav nepiecieSama.
Rizedronata natrija sals lietoSana ir kontrindic€ta pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc&jumiem
(kreatinina klirenss zem 30 ml/min) (sk. apakSpunktu 4.3 un 5.2).

Beérni un pusaudzi
Rizedronats nav ieteicams lietoSanai b&rniem un pusaudziem, jo nav pietiekamas informacijas par droSibu un
efektivitati.



4.3 Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret rizedronata natrija sali vai kadu no paligvielam.
Hipokalcieémija (sk. apakSpunktu 4.4).

Griitnieciba un zidiSana.

Izteikti pavajinata nieru darbiba (kreatinina klirenss <30ml/min).

4.4 TIpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Partikas produkti, dz&€rieni (ja vien tie nav tirs tidens) un zales, kas satur polivalentus katjonus (piemé&ram,
kalciju, magniju, dzelzi vai aluminiju) trauc€ bifosfonatu uzstiksanos, un tos nedrikst lietot vienlaikus ar
rizedronatu (sk. apakSpunktu 4.5). Lai panaktu v€lamo iedarbibu, stingri jaievero ieteikumi par devam (sk.
apakSpunktu 4.2).

Bifosfonatu efektivitate, arst€jot osteoporozi p&c menopauzes, ir saistita ar zemu kaulu mineralo blivumu
(gtzas kaula vai mugurkaula BMD T raditajs <-2,5 SD) un/vai domingjosu lizumu.

Lai saktu osteoporozes arst€Sanu ar bifosfonatu, liels vecums vai lizuma kliniskie riska faktori vien nav
pietickami iemesli. Dati, kas apliecinatu bifosfonatu, tostarp rizedronata, efektivitati Joti veciem cilvékiem
(>80 gadi) ir ierobezoti (sk. apakspunktu 5.1). Dazi bifosfonati ir tikusi saistiti ar ezofagitu, gastritu un ¢ilu
veidosanos baribas vada. Tade| pacientiem japieverS uzmaniba noradijjumiem par devam (sk. apakSpunktu
4.2). Pacientiem, kam anamng&zg ir baribas vada traucgjumi, kas kavé &diena parvietoSanos pa baribas vadu
vai ta iztukSoSanos, pieméram, saSaurinajums vai ahalazija, vai kas nesp€j vismaz 30 miniites p&c tabletes
ienemsanas saglabat vertikalu kermena stavokli, vai ja rizedronatu lieto pacientiem, kam ir nesen bijusas
baribas vada vai gremosanas trakta augsgjas dalas problémas, rizedronata natrija sals jalieto Tpasi piesardzigi,
nemot veéra ierobezoto klinisko pieredzi $§adu pacientu arstéSana. Arstiem, kas paraksta zales, jauzsver
pacientiem, cik svarigi ir ieverot instrukcijas par devam un biit modriem attieciba uz iespgjamam baribas
vada reakcijas pazimém un simptomiem. Pacienti jainformé, ka laikus jameklé mediciniska palidziba, ja
viniem rodas baribas vada kairinajuma simptomi, piem&ram, disfagija, sapes rijot, retrosternalas sapes vai no
jauna paradijusas grémas vai to saasinajums.

Pirms terapijas sakSanas ar rizedronatu, jaarste hipokalci€mija. Citi kaulu un mineralvielu metabolisma
traucgjumi (t.i., paratiroida disfunkcija, D hipovitaminoze) jaarste laika, kad tiek sakta terapija ar
rizedronatu.

Ir zinots par zokla osteonekrozi, kas parasti saistita ar zoba izrausanu un/vai lokalu infekciju (tostarp
osteomielitu) pacientiem ar vezi, kuri san€musi arstéSanas sh€mas, kas primari ietvera intravenozi ievadamus
bifosfonatus. Daudzi no Siem pacientiem sanéma arT kimijterapiju un kortikosteroidus. Ir zinots par zokla
osteonekrozi ar1 pacientiem ar osteoporozi, kuri sanémusi iekskigi lietojamus bifosfonatus.

Pirms ar bifosfonatiem arstet pacientus ar vienlaikus pastavosiem riska faktoriem (piem&ram, vézi,
Kimijterapiju, staru terapiju, kortikosteroidu lietoSanu, neapmierinosu mutes dobuma higi€nu), javeic zobu
parbaude ar atbilstigu profilaktisku zobarstniecibu.

Arste3anas laika pacientiem, ja vien iesp&jams, jaizvairas no invazivam stomatologiskam procediram.
Pacientiem, kam bifosfonatu terapijas laika attistas Zokla osteonekroze, stomatologiskas procediras var
pasliktinat stavokli. Attieciba uz pacientiem, kam nepiecieSamas stomatologiskas procediiras, nav pieejami
dati par to, vai bifosfonatu lietoSanas partrauk$ana mazina Zokla osteonekrozes risku.

Katra pacienta arst€Sanas plans janosaka, vadoties pec arstgjosa arsta kliniska sprieduma un nemot véra
individualu ieguvuma/riska novertgjumu.

Sis zales satur laktozi. Tas nevajadzétu lietot pacientiem ar retu iedzimtu galaktozes nepanesibu, Lapp
laktazes deficttu vai glikozes-galaktozes malabsorbciju.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Oficiali mijiedarbibas petijumi nav veikti, tomer kliniskajos p&tijumos kliniski nozimiga mijiedarbiba ar
citam zalém nav konstat€ta. Rizedronata natrija sals un osteoporozes III fazes petijuma, kura §1s zales lietoja
katru dienu, attiecigi 33 % un 45 % pacientu zinoja par acetilsalicilskabes un NPL lietosanu. III fazes



petijuma, kura sievietes pec menopauzes lietoja §1s zales vienreiz ned€la, par acetilsalicilskabes un NPL
lietoSanu zinoja attiecigi 57 % un 40 % pacientu. Starp pacientiem, kas tika arsteti ar rizedronata natrija sali
un regulari lietoja acetilsalicilskabi vai NPL (3 vai vairak dienu nedgla), gremosanas trakta augs$gjas dalas
blakusparadibu biezums bija lidzigs ka kontroles grupas pacientiem.

Ja to uzskata par piemérotu, rizedronata natrija sali var lietot vienlaikus ar papildu estrogénu (tikai
sievietem).

Vienlaikus lietojot zales, kuru sastava ietilpst polivalenti katjoni (piem&ram, kalcijs, magnijs, dzelzs vai
aluminijs), tiks traucéta rizedronata uzsuksanas (sk. apakSpunktu 4.4).

Rizedronata natrija sals netiek sist€miski metabolizeta, neinducé citohroma P450 enzimus, un tai piemit
zema spéja saistities ar olbaltumvielam.

4.6  Gritnieciba un zidiSana

Nav pietickamu datu par rizedronata natrija sals lietoSanu gritnieceém. P&tfjumi ar dzivniekiem pierada

reproduktivo toksicitati (skat. 5.3). Potencialais risks cilveékam nav zinams. P&tfjumos ar dzivniekiem ir
pieradits, ka neliels daudzums rizedronata natrija sals izdalas mates piena. Nav zinams, vai rizedronata

natrija sals nonak mates piena.

Rizedronatu nedrikst lietot griitniecibas laika vai sievietes, kas baro b&rnu ar kriiti.

4.7 letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Ribidrons neietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8 Nevéelamas blakusparadibas

Rizedronata natrija sals ir pétita Il fazes kliniskajos petijumos, kuros piedalijusies vairak neka

15 000 pacientu.

Vairums kliniskajos p&tijumos noveroto nevélamo blakusparadibu bija viegli Iidz m&reni izteiktas, un parasti
to de| nebija vajadziga terapijas partrauksana.

Talak ir uzskaititas nevélamas blakusparadibas, par ko tika zinots 111 fazes kliniskajos p&tijumos, kuros ar
osteoporozi slimojosas sievietes peéc menopauzes Iidz 36 ménesiem tika arstetas ar rizedronata natrija sali
deva 5 mg diena (n=5020) vai placebo (n=5048), un kuras uzskatija par iespgjami vai varbiitgji saistitam ar
rizedronata natrija sali, izmantojot $adu klasifikaciju (ickavas minéts biezums pret placebo):

loti biezi (>1/10); biezi (>1/100; <1/10), retak (>1/1000; <1/100); reti (=1/10 000; <1/1000); loti reti
(<1/10 000), nav zinams (nav nosakams, izmantojot pieejamos datus).

Nervu sistemas traucéjumi
Biezi: galvassapes (1,8 % pret 1,4 %).

Acu bojajumi
Retak: iriits.*

Kunga un zarnu trakta traucéjumi

Biezi: aizciet&jums (5,0 % pret 4,8 %), dispepsija (4,5 % pret 4,1 %), slikta diisa (4,3 % pret 4,0 %),
vedersapes (3,5 % pret 3,3 %), caureja (3,0 % pret 2,7 %).

Retak: gastrits (0,9 % pret 0,7 %), ezofagits (0,9 % pret 0,9 %), disfagija (0,4 % pret 0,2 %), duodenits
(0,2 % pret 0,1 %), baribas vada ciila (0,2 % pret 0,2 %).

Reti: glosits (<0,1 % pret 0,1 %), baribas vada sasaurinajums (<0,1 % pret 0,0 %).

Skeleta-muskuju un saistaudu sistémas bojajumi
Biezi: kaulu un muskulu sapes (2,1 % pret 1,9 %).

Izmeklejumi
Reti: aknu funkcionalo raditaju novirzes*.



* Nav atbilstiga biezuma III fazes osteoporozes petijumos; biezuma pamata ir novérojumi par nevélamajam
blakusparadibam/laboratoriskajiem raditajiem/reaktivaciju no agrakiem klmiskajiem p&tijjumiem.

Vienu gadu ilga dubultmask&ta vairakcentru petijuma, kura salidzinaja rizedronata natrija sali 5 mg katru
dienu (n=480) un rizedronata natrija sali 35 mg reizi ned€]a (n=485), lietojot zales ar osteoporozi slimojosam
sievietém péc menopauzes, drosibas un panesibas profili kopuma bija lidzigi. Ir zinots par $adam
nevélamajam blakusparadibam, ko pé&tnieki uzskatija par iesp&jami vai varbiit&ji saistitam ar So zalu lietoSanu
(rizedronata 35 mg grupa to biezums bija lielaks neka rizedronata natrija sals 5 mg grupa): gremosanas
traucgjumi (1,6 % pret 1,0 %) un sapes (1,2 % pret 0,8 %).

Divu gadu pétijuma, kura piedalijas viriesi ar osteoporozi, drosiba un panesiba arstéSanu sanemosaja un
placebo grupa kopuma bija Iidziga. Nevélamas blakusparadibas bija identiskas tam, kadas ieprieks bija
noverotas sievietem.

Laboratoriski izmekléjumi.: daziem pacientiem noverota agrina, parejosa, asimptomatiska un viegli izteikta
kalcija un fosfatu l[imena paaugstinasanas seruma.

Par talak min&tajam nevélamajam blakusparadibam ir zinots p&c zalu lai$anas tirgt (biezums nav zinams).

Acu bojajumi
Iriits, uveits.

Skeleta-muskufu un saistaudu sistémas bojajumi
Zokla osteonekroze.

Adas un zemadas audu bojajumi
Paaugstinatas jutibas un adas reakcijas, tostarp angioneirotiska tiska, generalizéti izsitumi un bullozas adas
reakcijas, dazkart smagas.

4.9 Pardozéesana
Specifiska informacija par to, ka arstét rizedronata natrija sals pardoz&sanu, nav pieejama.

P&c butiskas pardozesanas paredzama kalcija l[imena pazeminasanas seruma. Daziem no §adiem pacientiem
var rasties ar1 hipokalciémijas pazimes un simptomi. Pirmie hipokalci€mijas simptomi ir tirpSanas sajiita roku
un kaju ekstremitates. Citi simptomi var biit muskulu vai védera krampji.

Lai saistitu rizedronatu un mazinatu rizedronata natrija sals uzsiik§anos, jalieto piens vai magniju, kalciju vai
aluminiju saturo$i antacidi lidzekli. Batiskas pardozéSanas gadijuma var apsvert kunga skaloSanu, lai
atbrivotos no neuzsiiktas rizedronata natrija sals.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1 Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: bifosfonati.
ATK kods: M05 BAO7.

Rizedronata natrija sals ir piridinila bifosfonats, kas saistas pie kaula hidroksiapatita un inhibe osteoklastu
medieto kaulu resorbciju. Kaulu metabolisms samazinas, savukart osteoblastu aktivitate un kaulu
mineralizacija tiek saglabata. Prekliniskajos pétijjumos rizedronata natrija sals uzradija specigu
antiosteoklastisku un antirezorbttvu aktivitati un atkariba no devas palielinaja skeleta biomehanisko stipribu.
Rizedronata natrija sals aktivitate tika pieradita, farmakodinamikas un kltniskajos petijumos veicot kaulu
metabolisma biokimisko markieru merijumus. Petijumos, kuros piedalijas sievietes p&c menopauzes, kaulu
metabolisma biokimisko markieru samazinajumu noveéroja viena ménesa laika, un maksimals samazinajums



tika sasniegts 3—6 ménesu laika. Lietojot 35 mg rizedronata vienreiz ned€la un 5 mg rizedronata vienreiz
diena, p&c 12 ménesiem bija panakts vienads kaulu metabolisma bioktmisko markieru samazinajums.
Pettjuma, kura piedalijas ar osteoporozi slimojosi viriesi, kaulu metabolisma bioktmisko markieru
samazinajumu noveroja agrakaja laika punkta, proti, p&c 3 ménesiem, un tas joprojam bija v€rojams ar1 péc
24 ménesiem.

Osteoporozes arstéSana un profilakse péc menopauzes

Osteoporoze péc menopauzes ir saistita ar virkni riska faktoru, tostarp zemu kaulu masu, zemu kaulu
mineralo blivumu, agrinu menopauzi, sméké$anu anamng&z€ un osteoporozi gimenes anamneze.
Osteoporozes kliniskas sekas ir lizumi. Pieaugot riska faktoru skaitam, lizumu risks palielinas.

Pamatojoties uz mugurkaula skriemelu BMD vidéjam izmainam, vienu gadu ilga dubultmaskgta vairakcentru
petijuma, kura piedalijas ar osteoporozi slimojosas sievietes péc menopauzes, 35 mg rizedronata vienreiz
nede]a (n=485) bija Iidzvertigs 5 mg rizedronata vienreiz diena (n=480).

Klmiskaja programma, kura lietoja rizedronata natrija sali vienreiz diena, pétija So zalu ietekmi uz giizas
kaula un mugurkaula un skriemelu lizumiem. Tika pétitas 2,5 mg un 5 mg dienas devas, un visas grupas,
tostarp kontroles grupas, sanéma kalciju un D vitaminu (ja bija zems sakotngjais [imenis). Jaunu skriemelu
un guzas kaula lizumu absoliito un relativo risku noteica, analizgjot laiku Iidz pirmajam gadijumam.

e Divos placebo kontrol&tos p&tijumos (n=3661) tika iesaistitas sievietes p&c menopauzes Iidz 85 gadu
vecumam, kam pétijuma sakuma bija skriemelu lizumi. Rizedronata natrija sals, 3 gadus lietojot 5 mg
diena, mazinaja jaunu skriemelu ltizumu risku salidzinajuma ar kontroles grupu.

Sievietém ar vismaz divu vai vismaz viena skriemela ltizumu relativa riska mazinajums bija attiecigi

49 % un 41 % (jaunu skriemelu lizumu biezums ar rizedronata natrija sali bija 18,1 % un 11,3 %, bet ar
placebo — attiecigi 29,0 % un 16,3 %). Arstesanas efektu noveroja jau pirma arsteSanas gada beigas.
Tika pieradits arT ieguvums sieviet€m, kuram sakotngji bija vairaki lizumi. Rizedronata natrija sals deva
5 mg diena samazinaja arT auguma garuma samazinaSanos gada laika, salidzinot ar kontroles grupu.

e Divos citos placebo kontrol&tos p&tijumos tika iesaistitas sievietes p&c menopauzes, kuras bija vecakas
par 70 gadiem un kam pétijuma sakuma bija vai nebija skriemelu ltizumi. Pettjuma tika iesaistitas 70—
79 gadus vecas sievietes ar giizas kaklina BMD T raditaju < -3 SD (-2,5 SD, izmantojot NHANES I1I)
un vismaz vienu papildu riska faktoru. Sievietes > 80 gadu vecuma vargja iesaistit, pamatojoties uz
vismaz vienu neskeletalu giizas kaula liizuma riska faktoru vai zemu kaulu mineralo blivumu giizas
kaklina. Statistiski nozimiga rizedronata efektivitate, salidzinot ar placebo, tiek panakta tikai tad, ja
analizgjot apvieno abas arst€Sanas grupas, proti, 2,5 mg un 5 mg. Talak min&tie rezultati ir balsttti tikai
uz apaksgrupu a-posteriori analizi, defingjot saskana ar kltnisko praksi un pasreizgjo osteoporozes
definiciju.

- Apaksgrupa, kas ietvéra pacientes ar giizas kaklina BMD T raditaju <-2,5 SD (NHANES III) un vismaz
vienu skriemela lizumu pétfjuma sakuma, 3 gadu garuma lietota rizedronata natrija sals samazinaja
giizas kaula ldizumu risku par 46 %, salidzinot ar kontroles grupu (giizas kaula liizumu biezums
apvienotaja rizedronata natrija sals 2,5 mg un 5 mg grupa bija 3,8 %, bet placebo grupa — 7.4 %).

- legiitie dati lauj domat, ka loti vecam sievietem (>80 gadi) var€tu noverot ierobezotaku aizsardzibu.
Tam par iemeslu varétu biit neskeletalu giizas kaula liizuma riska faktoru pieaugosais nozimigums,
palielinoties vecumam. Dati, kas $ajos petijumos tika analiz&ti ka sekundarais kriterijs, liecinaja par
jaunu skriemelu lizumu riska mazinajumu pacient€m ar zemu gtizas kaklina BMD, bet bez skriemelu
lizumiem, un pacient€m ar zemu giizas kaklina BMD ar skriemelu lizumu vai bez ta.

e Salidzinot ar kontroles grupu, rizedronata natrija sals deva 5 mg diena, lietojot 3 gadu garuma,
palielinaja mugurkaula, gtizas kaklina, grozitaja pie augsstilba kaula un plaukstas locttavas kaulu
mineralo blivumu un saglabaja kaulu blivumu kaulu vidusdala.

e Vienu gadu ilga nov@roSana p&c tris gadus ilgas arstéSanas ar rizedronata natrija sali deva 5 mg diena
noveroja rizedronata natrija sals kaulu metabolismu nomacosas ietekmes atru atgriezeniskumu.

e Veicot kaulu biopsiju sievieteém p&c menopauzes, kuras 2 Iidz 3 gadus bija arstétas ar rizedronata natrija
sali deva 5 mg diena, tika konstatgts paredzamais mérenais kaulu metabolisma samazinajums.
Kaulaudiem, kas veidojusies rizedronata natrija sals terapijas laika bija normala lamelara struktiira un
kaula mineralizacijas pakape. Domajams, ka Sie dati kopa ar pieradijumiem par to, ka samazinas ar



osteoporozi saistitu kaulu liizumu risks skriemelu zona ar osteoporozi slimojo$am sievietém, liecina par
to, ka zalem nepiemit negativa ietekme uz kaulu kvalitati.

e Endoskopisko izmekl&jumu rezultati virknei pacienSu gan no rizedronata natrija sals grupas, gan
kontroles grupas, kuram bija stidzibas par méreniem Iidz izteiktiem gremosanas trauc&jumiem,
neliecindja par kunga, divpadsmitpirkstu zarnas vai baribas vada ¢iilu saistiba ar arstéSanu neviena no
grupam, lai gan rizedronata natrija sals grupa salidzinosi reti novéroja duodenttu.

Osteoporozes arstesana virieSiem

Rizedronata natrija sals efektivitate, lietojot 35 mg vienreiz nedg€]a virieSiem ar osteoporozi (vecums 36—
84 gadi), ir pieradita divus gadus ilga dubultmasketa, placebo kontroleta petijuma, kura piedalijas

284 pacienti (rizedronata natrija sals 35 mg, n = 191). Visi pacienti papildus sanéma kalciju un D vitaminu.

BMD pieaugumu noveéroja jau péc 6 ménesiem, kad bija uzsakta arst€Sana ar rizedronata natrija sali. P&c

2 gadus ilgas arst€Sanas rizedronata natrija sals deva 35 mg izraisija videjas BMD pieaugumu mugurkaula,
giizas kaklina, grozitaja pie augsstilba kaula un giizas kaula kopuma, salidzinot ar placebo. Efektivitate pret
lizumiem $aja petijuma netika pieradita.

Rizedronata natrija sals ietekme uz kauliem (BMD pieaugums un BTM samazinajums) virieSiem un
sievietém ir identiska.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Uzsitksanas: pec iekskigi uznemtas devas uzsiikSanas ir relativi atra (tmax ~1 stunda), un pétitaja devu
diapazona ta ir neatkariga no devas (vienreizgju devu petijums, lietojot 2,5-30 mg; vairakkartgju devu
péettjumi, lietojot 2,5-5 mg diena un Iidz 50 mg nedgla). Tablesu vidgja biopieejamiba péc ickskigas
lietosanas ir 0,63 %, un ta samazinas, ja rizedronata natrija sali lieto kopa ar uzturu. Biopieejamiba virieSiem
un sievietém bija vienada.

Sadale: vidgjais lidzsvara sadales tilpums cilvéka organisma ir 6,3 I/kg.
Saisti$anas ar plazmas olbaltumvielam ir aptuveni 24 %.

Metabolisms: nav iegiiti pieradijumi par rizedronata natrija sals sist€misku metabolismu.

Izdalisanas: aptuveni puse no absorbétas devas izdalas ar urinu 24 stundu laika, un 85 % no intravenozi
ievaditas devas ir izvadita ar urinu péc 28 dienam. Vidgjais renalais klirenss ir 105 ml/min, un vidg&jais
kopgjais klirenss ir 122 ml/min; iesp&jams, ka $T atSkiriba ir saistita ar klirensu, ko nosaka uzstikSanas kaulos.
Renalais klirenss nav atkarigs no devas, un pastav lineara saistiba starp renalo klirensu un kreatinina
klirensu. Rizedronata natrija sals, kas nav uzsiikusies, tiek izvadita no organisma nemainita veida ar féce€m.
Pec iekskigas lietoSanas koncentracijas-laika profils norada uz trim eliminacijas fazém ar terminalo
eliminacijas pusperiodu 480 stundas.

Ipasas pacientu grupas
Gados vecaki pacienti: devas pielago$ana nav nepiecieSama.

Pacienti, kas lieto acetilsalicilskabi/NPL: starp pacientiem, kas tika arst&ti ar rizedronata natrija sali un
regulari lietoja acetilsalicilskabi vai NPL (3 vai vairak dienu ned€]a), gremosanas trakta augsejas dalas
blakusparadibu biezums bija lidzigs ka kontroles grupas pacientiem.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu

Toksikologijas pétijumos, izmantojot Zurkas un sunus, novéroja no devas atkarigu toksisku ietekmi uz
aknam, galvenokart enzimu limena paaugstina$anos ar histologiskam izmainam zurkam. So novérojumu
kliniska nozime nav noskaidrota. Lietojot zalu devas, kas parsniedza terapeitisko devu cilvekiem, zurkam un
suniem radas seklinieku toksicitate. Grauz&jiem biezi konstatets ar devu saistits augsgjo elpcelu kairinajums.
Lidziga ietekme noveérota arT citiem bifosfonatiem. Ilgakos p&tijumos ar grauzejiem noverota ar1 ietekme uz
apaksgjiem elpceliem, tomer So atrazu kliniska nozime nav noskaidrota. Reproduktivas toksicitates
pettjumos, lietojot devas, kas bija tuvas klmiskajam devam, novéroja arsteto zurku auglu kriisu kaula un/vai
galvaskausa parkaulo$anas izmainas, ka art grisnu Zurku mati§u, kam bija atlauts dzemd&t mazulus,



hipokalciémiju un mirstibu. Lietojot 3,2 mg/kg diena zurkam un 10 mg/kg diena trusiem, teratogenitates
pazimes netika konstatgtas, lai gan ir pieejama informacija tikai par nelielu skaitu tru$u. Toksicitate mates
organisma nelava parbaudit liclakas devas. Genotoksicitates un kancerogenézes pétijumos netika konstatéts
nekads 1pass risks cilvekiem.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts
Tabletes kodols
PrezZelatingéta ciete (kukuriizas)
Mikrokristaliska celuloze
Krospovidons

Magnija stearats

Tabletes apvalks
Hipromeloze

Laktozes monohidrats
Titana dioksids (E171)
Makrogols 4000

6.2 Nesaderiba
Nav piemerojama.

6.3 UzglabaSanas laiks
3 gadi.

6.4 IpaSi uzglabasanas nosacijumi
Zalem nav nepiecieSami 1pasi uzglabasanas apstak]i.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Iepakojuma veids: gaismas necaurlaidigs PVC/PE/PVDC/aluminija blisteris kartona karbina.
Iepakojumu lielums: 4, 8 vai 12 tabletes.

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.

6.6  IpaSi noradijumi atkritumu likvidéSanai un noradijumi par sagatavosanu lietoSanai
Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

ratiopharm GmbH
Graf-Arco-Str.3, 89079 Ulm, Vacija

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

9. REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

2008. gada novembris



