BB61-K476528
Gebrauchsinformation: Information fiir den Anwender
Bonefos 400 mg Hartkapseln

Zur Anwendung bei Erwachsenen
Dinatriumclodronat 4 H,0

Lesen Sie die gesamte Packungsbeilage sorg-
féltig durch, bevor Sie mit der Einnahme dieses
Arzneimittels beginnen.

» Heben Sie die Packungsbeilage auf. Vielleicht
mdchten Sie diese spater nochmals lesen.

EE » \Wenn Sie weitere Fragen haben, wenden Sie sich

- an Ihren Arzt oder Apotheker.

» Dieses Arzneimittel wurde Ihnen persénlich ver-
schrieben. Geben Sie es nicht an Dritte weiter. Es
kann anderen Menschen schaden, auch wenn
diese dieselben Beschwerden haben wie Sie.

» Wenn eine der aufgeflihrten Nebenwirkungen Sie
erheblich beeintrachtigt oder Sie Nebenwirkungen
bemerken, die nicht in dieser Gebrauchsinforma-
tion angegeben sind, informieren Sie bitte Ihren
Arzt oder Apotheker.

1. Was ist Bonefos 400 mg Hartkapsel und wofiir wird es
angewendet?

2. Was miissen Sie vor der Einnahme von Bonefos
400 mg Hartkapsel beachten?

3. Wie ist Bonefos 400 mg Hartkapsel einzunehmen?

4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

5. Wie ist Bonefos 400 mg Hartkapsel aufzubewahren?

6. Weitere Informationen

1. WAS IST BONEFOS 400 MG HARTKAPSEL UND
WOFUR WIRD ES ANGEWENDET?
Bonefos 400 mg Hartkapsel enthélt ein Bisphosphonat.

Bonefos 400 mg Hartkapsel wird angewendet bei krankhaft
gesteigertem Knochenabbau (Osteolyse), der durch Ausbrei-
tung knochenfremder Zellen oder deren Wirkungen verur-
sacht ist. Der krankhaft gesteigerte Knochenabbau kann mit
einer erhdhten Calciumfreisetzung aus dem Knochen verbun-
den sein. Bonefos 400 mg Hartkapsel wird ebenfalls ange-
wendet bei Anstieg des Calciums im Blut (Hypercalcémie).

2.WAS MUSSEN SIE VOR DER EINNAHME VON
BONEFOS 400 MG HARTKAPSEL BEACHTEN?

Bonefos 400 mg Hartkapsel darf nicht eingenommen werden,

» bei bekannter Uberempfindlichkeit gegen Bisphosphonate
oder einen der sonstigen Bestandteile von Bonefos 400 mg
Hartkapsel,

» bei eingeschréankter Nierenfunktion, mit Ausnahme der kurz-
fristigen Anwendung bei rein funktioneller Einschrankung
der Nierenleistung (renale Clearance) durch Anstieg des
Calciums im Blut,

» bei schweren akuten Entziindungen des Magen-Darm-Traktes,

» bei gleichzeitiger Einnahme von anderen Bisphosphonaten,

» wahrend der Schwangerschaft und Stillzeit.

Besondere Vorsicht bei der Einnahme von Bonefos 400 mg
Hartkapsel ist erforderlich,

Wahrend der Behandlung mit Bonefos 400 mg Hartkapsel
sollte auf eine ausreichende Fliissigkeitszufuhr geachtet wer-
den. Dies ist insbesondere bei der Behandlung der erhéhten
Calciumkonzentration sowie bei Patienten mit Nierenfunkti-
onsstérungen zu beachten, die mit Bonefos 400 mg Hartkap-
sel behandelt werden dirfen (siehe “Wann darf Bonefos
400 mg Hartkapsel nicht eingenommen werden?”).

Bei Patienten mit Niereninsuffizienz ist Bonefos 400 mg
Hartkapsel mit besonderer Vorsicht einzunehmen.

Die Nierenfunktion ist unter der Therapie mit Bonefos 400 mg
Hartkapsel engmaschig zu kontrollieren. Bei Verschlechterung
der Nierenfunktion muss gegebenenfalls ein Therapieabbruch
in Erwégung gezogen werden.

AuBerdem sind unter der Therapie mit Bonefos 400 mg
Hartkapsel regelmaBige Kontrollen der Leberfunktion, des
Blutbildes sowie des Serum-Phosphat-Spiegels vorzunehmen.
Der Serum-Calcium-Spiegel ist mindestens in Abstdnden von
4 Wochen zu kontrollieren.

Bei Krebspatienten, die im Rahmen eines Behand-
lungsschemas Bisphosphonate sowohl intravends
als auch oral erhielten, wurde ber ein Absterben
von Knochengewebe (Osteonekrose) des Kiefers, in
der Regel verbunden mit Zahnextraktion und/oder
lokaler Infektion (einschlieBlich Knochenmarkent-
zlindung [Osteomyelitis]), berichtet. Ein groBer Teil
dieser Patienten erhielt dar(iber hinaus Chemothe-
rapeutika und Kortikosteroide.

Bei Patienten mit anderweitigen gleichzeitig vorliegen-
den Risikofaktoren (z. B. Krebs, Chemotherapie, Strah-
lentherapie, Kortikosteroide, schlechte Zahnhygiene)
ist vor der Behandlung mit Bisphosphonaten eine vor-
beugende Zahnbehandlung in Betracht zu ziehen.
Unter der Behandlung mit Bisphosphonaten sind inva-
sive zahnmedizinische Eingriffe zu vermeiden.

Bei Patienten, die unter der Bisphosphonattherapie eine
Osteonekrose des Kiefers entwickeln, kann sich der Zustand
durch einen zahnmedizinischen Eingriff verschlechtern. Fir
Patienten, die eine Zahnbehandlung benétigen, liegen keiner-
lei Daten vor, die Aufschluss dartiber geben, ob ein Abbruch
der Bisphosphonatbehandlung das Risiko einer Osteonekrose
des Kiefers verringert.

Der Behandlungsplan fur jeden Patienten griindet sich auf die
individuelle Nutzen-Risiko-Bewertung und richtet sich nach
dem klinischen Urteil des behandelnden Arztes.

Bonefos 400 mg Hartkapsel sollte nicht an Kinder verabreicht
werden, da keine Erfahrungen tber die Anwendung bei Kin-
dern vorliegen.

Bei Einnahme von Bonefos 400 mg Hartkapsel mit ande-
ren Arzneimitteln:

Clodronat darf nicht gleichzeitig mit anderen Bisphosphonaten
eingenommen werden.

Infolge gleichzeitiger Einnahme von Clodronat mit nicht-
steroidalen Antiphlogistika (NSAIDs), meist Diclofenac,
wurde Uber Nierenfunktionsstorungen berichtet.

Die calciumspiegelsenkende Wirkung von Clodronat

kann durch eine gleichzeitige und auch eine bis zu
mehreren Wochen zeitlich versetzte Gabe von Ami-
noglykosiden verstarkt werden. In Einzelféllen wurden
schwere Hypocalcdmien beobachtet. Auf eine moglicherweise
zusétzlich vorliegende Hypomagnesiamie ist zu achten.

Bei gleichzeitiger Einnahme von Clodronat mit Estramus-
tinphosphat wurde ein Anstieg der Estramustinkonzentration
im Serum von bis zu 80 % beobachtet.

Arzneimittel mit einem hohen Gehalt an Calcium, Eisen oder Mag-
nesium sowie Mittel zur Bindung der Magenséure (Antazida) ver-
mindern die Aufnahme des Wirkstoffes von Bonefos 400 mg
Hartkapselim Magen-Darm-Trakt nach oraler Gabe (siehe “Wie ist
Bonefos 400 mg Hartkapsel einzunehmen?*).

Beachten Sie bitte, dass diese Angaben auch flr vor kurzem
angewandte Arzneimittel gelten konnen.

Bitte informieren Sie lhren Arzt oder Apotheker, wenn Sie an-
dere Arzneimittel einnehmen bzw. vor kurzem eingenommen
haben, auch wenn es sich um nicht verschreibungspflichtige
Arzneimittel handelt.

Bei Einnahme von Bonefos 400 mg Hartkapsel zusam-
men mit Nahrungsmitteln und Getrénken

Nahrungsmittel mit hohem Calciumgehalt, z. B. Milch oder
Milchprodukte, sollten Sie 2 Stunden vor und 1 Stunde nach
der Einnahme von Bonefos 400 mg Hartkapsel nicht zu sich
nehmen, da sie die Aufnahme des Wirkstoffes im Magen-
Darm-Trakt vermindern.

Schwangerschaft und Stillzeit

Die vorliegenden Daten zum Einfluss von Bonefos 400 mg
Hartkapsel auf die Schwangerschaft und das ungeborene
Kind sind unzureichend. Es liegen Hinweise auf Storungen der
Knochenentwicklung vor.

Untersuchungen zum Ubergang von Clodronat in die Mutter-
milch wurden nicht durchgefiihrt.

Deshalb darf Bonefos 400 mg Hartkapsel wahrend der
Schwangerschaft und Stillzeit nicht eingenommen werden.
Bei gebdrfahigen Frauen ist fir eine wirksame Empfangnis-
verhiitung zu sorgen. Ist eine Behandlung in der Stillzeit erfor-
derlich, muss abgestillt werden.

Verkehrstiichtigkeit und das Bedienen von Maschinen:
Nicht bekannt.

Wichtige Informationen liber bestimmte sonstige Bestandteile
Dieses Arzneimittel enthalt Lactose. Bitte nehmen Sie Bonefos
400 mg Hartkapsel daher erst nach Riicksprache mit lhrem
Arzt ein, wenn lhnen bekannt ist , dass Sie unter einer Un-
vertrdglichkeit gegeniber bestimmten Zuckern leiden.

3. WIE IST BONEFOS 400 MG HARTKAPSEL EINZU-
NEHMEN?

Nehmen Sie Bonefos 400 mg Hartkapsel immer genau nach

Anweisung des Arztes ein. Bitte fragen Sie bei Inrem Arzt oder

Apotheker nach, wenn Sie sich nicht ganz sicher sind.

Art der Anwendung
Hartkapseln zum Einnehmen.

Wie, wann und wie lange sollte Bonefos 400 mg Hartkap-
sel eingenommen werden?
Bonefos 400 mg Hartkapsel soll als Ganzes eingenommen werden.

Bonefos 400 mg Hartkapsel wird Uiberwiegend dber die Nieren
ausgeschieden, daher muss wahrend der gesamten Behandlung
fur eine ausreichende Flussigkeitszufuhr gesorgt werden.

Bonefos 400 mg Hartkapsel darf nicht zusammen mit Milch,
Nahrungs- oder Arzneimitteln eingenommen werden.

Eine Dosis von vier Hartkapseln (= 1.600 mg Dinatrium-
clodronat) sollte einmal taglich eingenommen werden.
Wenn hohere Dosen erforderlich sind, sollten diese

auf zwei Einzeldosen pro Tag verteilt werden.

Die Einmalgabe bzw. die erste Gabe sollte morgens -
auf niichternen Magen mit einem Glas Wasser erfol- ﬂ
gen. Danach darf fiir eine Stunde nichts gegessen

oder getrunken werden (auBer Wasser) und es dirfen

keine anderen Arzneimittel eingenommen werden.

Wenn eine zweite Gabe pro Tag erforderlich ist, sollte diese
zwischen den Mahlzeiten erfolgen, und zwar mehr als zwei
Stunden nach dem Essen oder Trinken (auBer Wasser) oder
der Einnahme anderer Arzneimittel und eine Stunde vor der
ndchsten Mahizeit, dem ndchsten Getrank (auBer Wasser)
oder der Einnahme anderer Arzneimittel.

Die Behandlungsdauer betragt im Allgemeinen 6 Monate und
kann in Abhéngigkeit von der Entwicklung des Krankheitsbil-
des verléngert werden.
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In welcher Dosierung und wie oft sollte Bonefos 400 mg
Hartkapsel eingenommen werden?
Erwachsene:
» Behandlung der Hypercalcdmie
Bei der Behandlung einer erhohten Calciumkonzen-
tration ist mit einer héheren Anfangsdosis von zwei-
mal tdglich drei Hartkapseln (= 2.400 mg Di-
natriumclodronat), oder zweimal taglich vier Hart-
kapseln (= 3.200 mg Dinatriumclodronat) zu begin-
nen. Je nach Reaktion sollte die Dosis allméhlich auf
einmal tdglich vier Hartkapseln (= 1.600 mg Dina-
triumclodronat) verringert werden, um den Calcium-
spiegel maglichst lange in normalen GroBen-

% ordnungen zu halten.

» Behandlung der Osteolyse

Bei der Behandlung der tumorinduzierten Osteolyse
ohne erhohte Calciumkonzentration sollte eine Stan-
darddosis von einmal tdglich vier Hartkapseln
(= 1.600 mg Dinatriumclodronat) verschrieben wer-
den. Wenn Kklinisch notwendig, kann die Dosis ge-
steigert werden. Sie sollte allerdings acht
Hartkapseln ( 3.200 mg Dinatriumclodronat) taglich
nicht Ubersteigen.

Sollte eine Hypocalcdmie auftreten, sollte die Dosis von
Bonefos 400 mg Hartkapsel dem individuellen Bedarf entspre-
chend reduziert werden.

Unabhéngig von der gegebenen Dosierungsempfehlung ist
die Erhaltungsdosis in Abhangigkeit von der Schwere der Er-
krankung individuell einzustellen.

Kinder:
Esliegen keine Erfahrungen tber die Anwendung bei Kindern vor.

Altere Patienten:

Es sind keine besonderen Dosierungsanpassungen fur altere
Patienten erforderlich. In klinischen Studien, in denen auch Pa-
tienten iber 65 Jahre behandelt wurden, wurde tber keine flr
diese Altersgruppe spezifischen Nebenwirkungen berichtet.

Patienten mit eingeschrénkter Nierenfunktion:

Clodronat wird vor allem Uiber die Nieren ausgeschieden. Bei Pa-
tienten mit eingeschrankter Nierenfunktion ist Bonefos 400 mg
Hartkapsel mit besonderer Vorsicht einzunehmen. Die tdgliche
Dosis sollte vier Hartkapseln nicht dauerhaft Uberschreiten.

Eswird empfohlen, die Clodronat-Dosierung wie folgt zu reduzieren:

Grad der Nieren- Creatinin-Clearance, Dosis

insuffizienz ml/min

Leicht 50-80 ml/min 1.600 mg taglich
(keine Dosisreduk-
tion empfohlen)

Mittelgradig 30-50 ml/min 1.200 mg téglich

Schwer <30 ml/min 800 mg téglich

Wenn Sie eine groBere Menge Bonefos 400 mg Hartkap-
sel eingenommen haben als Sie sollten

Bei einer Uberdosierung muss mit Ubelkeit und Erbrechen ge-
rechnet werden. Bei Aufnahme einer groBeren Substanz-
menge kann es infolge der Calcium-komplexbildenden Wirk-
ung der Substanz zu einer Hypocalcdmie kommen.

Die Therapie besteht in symptomatischen MaBnahmen.

Eine Hypocalcamie kann z. B. durch die Gabe calciumreicher
Nahrung (Milch) oder in schweren Fallen durch intravenose
Gabe von Calcium behandelt werden.

Die Nierenfunktion sollte tiberwacht und flir eine ausreichende
Fliissigkeitszufuhr sollte gesorgt werden.

Auswirkungen, wenn die Behandlung mit Bonefos 400 mg
Hartkapsel abgebrochen wird:

Die Behandlung sollte nicht ohne drztlichen Rat unterbrochen
oder beendet werden.

Es kann notwendig werden, die Behandlung nach einer
Therapie-Unterbrechung wieder aufzunehmen.

4. WELCHE NEBENWIRKUNGEN SIND MOGLICH?
Wie alle Arzneimittel kann Bonefos 400 mg Hartkapsel Neben-
wirkungen haben, die aber nicht bei jedem auftreten mussen.

Bei den Haufigkeitsangaben zu Nebenwirkungen werden fol-
gende Kategorien zugrunde gelegt:

Sehrhdufig:  mehrals 1 Behandelter von 10

Haufig: 1 bis 10 Behandelte von 100
Gelegentlich: 1 bis 10 Behandelte von 1.000
Selten: 1 bis 10 Behandelte von 10.000
Sehr selten:

weniger als 1 Behandelter von
10.000

Nicht bekannt: Haufigkeit auf Grundlage der ver-
flgbaren Daten nicht abschétzbar

Die am haufigsten beschriebene Nebenwirkung ist Durchfall
(Diarrhoe). Sie ist in der Regel leicht ausgepréagt und tritt hau-
figer unter héheren Dosierungen auf.

Diese Nebenwirkungen kénnen sowohl im Zusammenhang
mit einer oralen als auch einer intravendsen Behandlung auf-
treten, wobei sich allerdings die Haufigkeit der Reaktionen un-
terscheiden kann.

» Stoffwechsel- und Erndhrungsstérungen
Haufig: Abfall des Calciumspiegels im Blut ohne Symptome
(asymptomatische Hypocalcémie)

Selten: Abfall des Calciumspiegels im Blut mit Symptomen
(symptomatische Hypocalcamie), eine ErhGhung des Serum-Pa-
rathormon-Spiegels wurde beobachtet, die in der Regel mit der
Abnahme des Serum-Calcium-Spiegels einherging. Dartber hi-
naus wurden erhdhte Serumkonzentrationen der alkalischen
Phosphatase beobachtet. Bei Patienten mit metastasierenden
Tumoren konnen erhohte alkalische Phosphatase-Spiegel auch
auf Leber- oder Knochenmetastasen zurlickzufthren

sein.

» Erkrankungen des Gastrointestinaltrakts
Haufig: Durchfall, Ubelkeit, Erbrechen, die in der
Regel leicht verlaufen

» Leber- und Gallenerkrankungen

Haufig: Anstieg der Transaminasen (eine Gruppe von Leber-
enzymen) in der Regel innerhalb des Normbereichs

Selten: Anstieg der Leberfunktionswerte Uber das Doppelte
des Normbereichs hinaus ohne Beeintrachtigung der Leber-
funktion

» Erkrankungen der Haut und des Unterhautzellgewebes
Selten: Uberempfindlichkeitsreaktionen (Hautreaktionen)

Erfahrungen seit der Markteinfiihrung

» Erkrankungen der Atemwege, des Brustraums und des Me-
diastinums

Beeintrachtigung der Atemwegsfunktion bei Patienten mit

Aspirin-empfindlichem Asthma. Uberempfindlichkeitsreakti-

onen, die sich als Atemwegserkrankung manifestieren.

» Erkrankungen der Nieren und Harnwege

Einschrankung der Nierenfunktion (Anstieg des Serumcreati-
nins und Proteinurie), schwere Nierenschéadigung insbeson-
dere nach schneller intravendser Infusion hoher Clodronat-
dosen (Hinweise zur Dosierung siehe Abschnitt 3. ,Wie ist
Bonefos 400 mg Hartkapsel einzunehmen? [Patienten mit ein-
geschrankter Nierenfunktion]®).

Es liegen vereinzelte Berichte Uber Niereninsuffizienz, in sel-
tenen Féllen mit todlichem Ausgang, insbesondere bei gleich-
zeitiger Anwendung von NSAR, meist Diclofenac, vor.

» Skelettmuskulatur- Bindegewebs- und Knochenerkrankungen
Es liegen vereinzelte Berichte tber Osteonekrose des Kiefers
vor, hauptséchlich bei Patienten, die zuvor mit Amino-
Bisphosphonaten wie Zoledronat und Pamidronat behandelt
wurden (vergleiche auch Abschnitt 2. ,Besondere Vorsicht bei
der Einnahme von Bonefos 400 mg Hartkapsel ist erforderlich®).

Schwere Knochen-, Gelenk- oder Muskelschmerzen wurden
von Patienten, die mit Bonefos 400 mg Hartkapsel behandelt
wurden, berichtet. Jedoch waren solche Berichte selten und
in randomisierten, placebokontrollierten Studien zeigten sich
keine Unterschiede zwischen Patienten unter der Gabe von
Placebo und Patienten unter Gabe von Bonefos 400 mg
Hartkapsel.

Ungewdhnliche (atypische) Briiche des Oberschenkelkno-
chens, insbesondere bei Patienten unter Langzeitbehandlung
gegen Osteoporose, konnen selten auftreten. Wenden Sie sich
an lhren Arzt, wenn Sie Schmerzen, Schwéche oder Be-
schwerden in Oberschenkel, Hiifte oder Leiste verspiren, da
es sich dabei um ein friihes Anzeichen eines moglichen Ober-
schenkelknochenbruchs handeln kénnte.

Informieren Sie lhren Arzt oder Apotheker, wenn eine der auf-
geflihrten Nebenwirkungen Sie erheblich beeintrachtigt oder
Sie Nebenwirkungen bemerken, die nicht in dieser Gebrauchs-
information angegeben sind.

5. WIE IST BONEFOS 400 MG HARTKAPSEL AUFZUBE-
WAHREN?
Arzneimittel fur Kinder unzugénglich aufbewahren!

Sie diirfen Bonefos 400 mg Hartkapsel nach dem auf dem
Behéltnis und dem Umkarton angegebenen Verfallsdatum
nicht mehr verwenden. Das Verfallsdatum bezieht sich auf den
letzten Tag des Monats.

Aufbewahrungsbedingungen
Nicht (iber 25 °C lagern.

6. WEITERE INFORMATIONEN

Was ist in Bonefos 400 mg Hartkapsel enthalten:

Der Wirkstoff ist Dinatriumclodronat 4 H,0.

Die sonstigen Bestandteile sind Talkum, Calciumstearat, hoch-
disperses Siliciumdioxid, Lactose-Monohydrat, Gelatine,
Titandioxid (E 171), Eisen(lll)-hydroxid-oxid x H,0 (E 172) und
Eisen(lll)-oxid (E 172).

1 Hartkapsel enthélt 500,0 mg Dinatriumclodronat

4 H,0, entspr. 400,0 mg Dinatriumclodronat.

Wie Bonefos 400 mg Hartkapsel aussieht und

Inhalt der Packung: ﬁ
Hellgelbe Hartkapseln.

Bonefos 400 mg Hartkapsel ist in Packungen mit
100 Hartkapseln erhdltlich.

Pharmazeutischer Unternehmer und Importeur
Einfuhr, Umpackung und Vertrieb:
kohlpharma GmbH, Im Holzhau 8, 66663 Merzig

Diese Gebrauchsinformation wurde zuletzt Uberarbeitet im
August 2011.
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