CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
FENARDIN, 267 mg, kapsulki twarde
2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda kapsutka zawiera 267 mg fenofibratu (Fenofibratum)
Substancje pomocnicze — patrz pkt. 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Kapsutki twarde.
Twarde zelatynowe kapsutki koloru zielonego i karmelowego.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Fenardin jest wskazany jako uzupeknienie diety i innych niefarmakologicznych metod leczenia (np.
¢wiczenia fizyczne, zmniejszenie masy ciata) w leczeniu:

- cigzkiej hipertrojglicerydemii;,

- hiperlipidemii mieszanej, jezeli statyny sg przeciwwskazane lub zle tolerowane.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Doro$li

W przypadku cigzkiej hipertrojglicerydemii lub hiperlipidemii mieszanej, stosowana dawka
poczatkowa jest jedna kapsutka raz na dobe.

Produkt Fenardin zawsze powinien by¢ stosowany z jedzeniem, poniewaz lek po przyjeciu na pusty
zotadek wchlania sig gorzej.

Dieta ustalona przed rozpoczeciem leczenia powinna by¢ kontynuowana.

Dzieci
Taka dawka nie jest zalecana dla dzieci.

Pacjenci w podesztym wieku
U pacjentéw w podesztym wieku, u ktorych nie wystepuja zaburzenia czynnosci nerek, zalecana jest
dawka zwykle stosowana u os6b dorostych.

Pacjenci z zaburzona czynno$cia nerek

U pacjentow z zaburzona czynno$cig nerek konieczne jest zmniejszenie dawki. W tej grupie
pacjentow zalecane jest przyjmowanie dawek zawierajacych mniejsze ilosci substancji czynnej
(kapsutka zawierajaca 67 mg mikronizowanego fenofibratu lub kapsutka zawierajaca 100 mg
niemikronizowanego fenofibratu).

Klirens kreatyniny (ml/min) Dawki
20 ml/min <klirens kreatyniny<60 ml/min 2 kapsuitki 4 67 mg mikronizowanego
fenofibratu

Pacjenci z niewydolnoscia watroby
Brak danych klinicznych dotyczacych dawkowania u pacjentéw z niewydolno$cia watroby.




Dawka 267 mg produktu Fenardin, 267 mg, kapsulki twarde jest biorownowazna dawce 267 mg
fenofibratu mikronizowanego.

4.3 Przeciwwskazania

— Nadwrazliwo$¢ na fenofibrat lub ktorakolwiek z substancji pomocniczych.

— Cigzka niewydolno$¢ watroby lub nerek (klirens kreatyniny < 20 ml/min).

— Ciaza i karmienie piersig (patrz pkt. 4.6)

— Duzieci ponizej 12 roku zycia.

— Marskosc¢ zotciowa watroby.

— Choroba pegcherzyka zotciowego.

— Znane reakcje fototoksyczne i fotoalergiczne wystgpujace w trakcie leczenia fibratami lub
ketoprofenem.

4.4 Specjalne ostrzezenia i SrodKi ostroznosci dotyczace stosowania

Zaburzenia czynno$ci nerek

W zaburzeniach czynno$ci nerek moze by¢ konieczne zmniejszenie dawki fenofibratu w zaleznosci od
klirensu kreatyniny (patrz pkt 4.2). Zmniejszenie dawki nalezy rozwazy¢ u pacjentow w podesztym
wieku z zaburzeniami czynnosci nerek.

Aminotransferazy

U niektorych pacjentdow moze wystapi¢ umiarkowane zwigkszenie aktywnos$ci aminotransferaz w
surowicy, lecz rzadko wymaga ono zmiany leczenia. Zaleca si¢ jednak monitorowanie aktywnosci
aminotransferaz w surowicy, co trzy miesiace przez pierwsze dwanascie miesiecy leczenia. Leczenie
nalezy przerwa¢ w przypadku, gdy poziom ALAT lub ASPAT przekroczy ponad 3-krotnie gorna
granic¢ normy lub jest wigkszy niz 100 jednostek migdzynarodowych.

Zapalenie trzustki

U pacjentéw przyjmujacych fenofibrat opisywano zapalenie trzustki. Moze ono $wiadczy¢ o braku
skutecznosci u pacjentéw z cigzka hipertrojglicerydemia jak rowniez moze by¢ bezposrednim
dziataniem leku badz tez zjawiskiem wtornym zwiazanym z tworzeniem si¢ kamieni lub osadu w
drogach zélciowych z nastepcza niedroznoscia przewodu zotciowego wspdlnego.

Miopatia

Pacjenci z czynnikami predysponujacymi do rozpadu migsni prazkowanych takimi, jak zaburzenia
czynnos$ci nerek, niedoczynnos¢ tarczycy i naduzywanie alkoholu, moga by¢ narazeni na wystapienie
rozpadu mig$ni prazkowanych.

Istnieja doniesienia na temat toksycznego dzialania na mig$nie, w tym bardzo rzadkich przypadkow
rozpadu migéni prazkowanych, podczas stosowania fibratéw i innych srodkdéw obnizajacych st¢zenie
lipidow. Czgstos¢ wystgpowania tego zaburzenia jest wigksza u pacjentéw z hipoalbuminemia oraz
niewydolnos$cia nerek w wywiadzie. Toksyczne dzialanie na migs$nie nalezy podejrzewac u pacjentdw
z rozsianymi bolami mig$ni, zapaleniem mig$ni, skurczami mig¢$ni oraz ostabieniem lub znacznym
podwyzszeniem CPK (poziom 5-krotnie przekraczajacy gorna granicg normy). W takich przypadkach
leczenie z zastosowaniem fenofibratu nalezy przerwac.

Ryzyko toksycznego dziatania na migsnie moze by¢ podwyzszone, jezeli lek jest podawany
rownocze$nie z innym fibratem lub inhibitorem reduktazy HMG-CoA, zwlaszcza w przypadkach
istniejacej wezesniej choroby migsni. W zwiazku z tym leczenie skojarzone z zastosowaniem
fenofibratu i statyny nalezy stosowac¢ tylko u pacjentéw z cigzka ztozona dyslipidemia oraz istotnym
ryzykiem chorob uktadu krazenia, bez choréb migéni w wywiadzie. Podczas takiego leczenia
skojarzonego nalezy zachowac ostroznosc¢, a pacjentow uwaznie monitorowa¢ pod katem wystapienia
toksycznego dziatania na mig$nie.



W przypadku pacjentek z hiperlipidemia przyjmujacych estrogeny lub $rodki antykoncepcyjne
zawierajace estrogen nalezy upewni¢ si¢, czy hiperlipidemia ma charakter pierwotny, czy wtdrny
(mozliwos¢ zwigkszenia stezenia lipidow na skutek doustnego przyjmowania estrogenu).

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Fenofibrat nasila dziatanie lekéw przeciwzakrzepowych bedacych pochodnymi kumaryny. Na
poczatku leczenia dawka leku przeciwzakrzepowego powinna zosta¢ zmniejszona o jedna trzecia.
Dalsze dostosowanie dawki winno odbywac si¢ na podstawie monitorowania czasu protrombinowego.
W przypadku pacjentdow uprzednio leczonych podobnymi lekami obnizajacymi stezenie lipidow,
podczas stosowania fenofibratu ta sama dawka leku przeciwzakrzepowego winna by¢ utrzymana przy
skrupulatnym kontrolowaniu czasu protrombinowego.

Istnieje ryzyko nasilenia dziatania sulfonylomocznika.

Stosowanie fenofibratu tacznie z substancjami hepatotoksycznymi takimi, jak: perheksyliny maleinian
1 inhibitory monoaminooksydazy (IMAO) jest przeciwwskazane.

Cyklosporyna: odnotowano powazne, ale odwracalne zaburzenia czynnosci nerek podczas
jednoczesnego stosowania fenofibratu i cyklosporyny. W tej grupie pacjentdw wskazane jest
skrupulatne monitorowanie czynnosci nerek, a leczenie powinno by¢ przerwane w przypadku zmian w
parametrach biologicznych.

Inhibitory reduktazy HMG-CoA lub statyny potencjalnie wykazuja toksyczne dziatanie na mig$nie.
Istnieja pewne doniesienia, iz interakcje z fenofibratem nasilaja toksyczno$¢ statyn w stosunku do
migsni.

Ze wzgledu na fakt, iz fenofibrat metabolizowany jest z udziatem cytochromu CYP3 A4, mozliwe
interakcje zdaja si¢ wystgpowac z lekami czy substancjami pomocniczymi takimi, jak: imidazol,
erytromycyna, mibefradil, sok grejpfrutowy i inne, metabolizowanymi za pomoca CYP3A4.

Zywice jonowymienne: istnieje ryzyko znacznego zmniejszenia wchtaniania z przewodu
pokarmowego produktu Fenardin podczas jednoczesnego stosowania zywic jonowymiennych
(cholestyramina, kolestypol) z produktem Fenardin.

Produkt Fenardin powinien by¢ podawany co najmniej 1 godzing przed Iub 4 godziny po zazyciu

Zywicy jonowymienne;j.

4.6 Ciaza i laktacja

Ciaza
Brak jest wystarczajacych danych dotyczacych stosowania fenofibratu u kobiet w ciazy. Badania na

zwierzg¢tach nie wykazaly dziatania teratogennego. Dziatanie embriotoksyczne obserwowano w
dawkach odpowiadajacych zakresowi toksycznos$ci dla matki (patrz pkt 5.3). Potencjalne zagrozenie
dla cztowieka nie jest znane.

Fenofibrat nie powinien by¢ stosowany u kobiet w ciazy, dlatego kobiety w wieku rozrodczym
powinny stosowac skuteczne metody zapobiegania ciazy.

Laktacja
Brak danych dotyczacych przenikania fenofibratu i (lub) jego metabolitow do mleka kobiet

karmiacych piersia. Dlatego produkt Fenardin nie powinien by¢ stosowany u kobiet karmiacych
piersia.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu.

Fenofibrat nie ma wplywu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania
urzadzen mechanicznych w ruchu.



4.8 Dzialania niepozadane

Wystapienie niektorych objawdw dziatan niepozadanych moze by¢ powodem do zaprzestania leczenia

produktem Fenardin.

Czestos¢ wystegpowania objawow niepozadanych zostata sklasyfikowana nast¢pujaco:

bardzo czgsto  (>1/10);

czgsto (od >1/100 do <1/10);

niezbyt czgsto  (od >1/1000 do <1/100);

rzadko (od >1/10 000 do <1/1000);

bardzo rzadko (<1/10 000) lub czgsto$¢ nieznana (nie moze by¢ oceniona na podstawie dostgpnych
danych).

Zaburzenia zotadkowo-jelitowe:

Czeste (>1/100, <1/10): zaburzenia trawienne, zaburzenia Zotadkowo - jelitowe (bole brzucha,
nudnosci, wymioty, biegunka i wzdegcia).

Niezbyt czesto (>1/1000, <1/100) zapalenie trzustki*.

Zaburzenia skory i tkanki podskérne;j:

Czeste (>1/100, <1/10): wysypka, $wiad, pokrzywka lub reakcje nadwrazliwo$ci na $wiatlo czasami w
potaczeniu z rumieniem, powstawaniem pecherzykéw lub zmian guzkowych.

Rzadkie (>1/10000, <1/1000): tysienie.

Zaburzenia watroby i drog zélciowych:
Bardzo czeste (>1/10): umiarkowane zwigkszenie aktywnosci aminotransferaz w surowicy;
Rzadkie (>1/10000, <1/1000): zapalenie watroby, kamica zétciowa.

Zaburzenia mieSniowo-szkieletowe, tkanki tacznej i ko$ci:
Rzadkie (>1/10000, <1/1000): rozlegte bole migsniowe, zapalenie mig$ni, skurcze migsni i ostabienie.
Bardzo rzadkie (<1/10000): rozpad mig¢$ni prazkowanych.

Zaburzenia ukladu rozrodczego 1 piersi:
Rzadkie (>1/10000, <1/1000): impotencja.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania:

Czeste (>1/100, <1/10): zwigkszenie st¢zenia homocysteiny we krwi, z czym wiaze si¢ zwigkszone
ryzyko miazdzycy; zwigkszenie st¢zenia homocysteiny moze by¢ znacznie zredukowane za pomoca
suplementacji kwasu foliowego.

Rzadkie (>1/10000, <1/1000): zwigkszenie stezenia mocznika i kreatyniny w osoczu.

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego:
Rzadkie (>1/10000, <1/1000): zmniejszenie stezenia hemoglobiny i ilosci leukocytow.

Zaburzenia ukladu nerwowego:
Czeste (>1/100, <1/10): bole glowy.

Zaburzenia ogdlne:
Czeste (>1/100, <1/10): zmgczenie.

Zaburzenia ucha i btednika:
Czeste (>1/100, <1/10): zawroty glowy.

Odnotowano bardzo rzadkie przypadki (<1/10000) $§rodmiazszowych chorob phuc.



Zaburzenia naczyniowe
Niezbyt czeste (>1/1000, <1/100): incydenty zakrzepowo-zatorowe (zatorowo$¢ ptucna, zakrzepica zyt
glebokich)*.

*W badaniu FIELD (kontrolowanym placebo, randomizowanym badaniu klinicznym)
przeprowadzonym z udzialem 9795 pacjentow z cukrzyca typu 2 obserwowano znamienny
statystycznie wzrost czgstosci zapalenia trzustki u pacjentow przyjmujacych fenofibrat w poréwnaniu
Z pacjentami otrzymujacymi placebo (0,8% vs 0,5%; p =0,031). W tym samym badaniu zgtoszono
znamienny statystycznie wzrost czgstosci przypadkow zatorowosci ptucnej (0,7% w grupie placebo vs
1.1% w grupie fenofibratu; p = 0,022) oraz nieistotny statystycznie wzrost czgstosci zakrzepicy zyt
glebokich (placebo: 1,0% [48/4900 pacjentow] vs fenofibrat 1,4% [67/4895 pacjentow]; p = 0,074).

4.9 Przedawkowanie

Nie odnotowano przypadkoéw przedawkowania. Nie jest znane swoiste antidotum. Jezeli istnieje
podejrzenie przedawkowania, wskazane jest leczenie objawowe i podtrzymujace podstawowe
czynnosci zyciowe. Fenofibrat nie moze by¢ usunigty przy pomocy hemodializy.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wladciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki zmniejszajace stezenie lipidow w surowicy/ Leki
zmniejszajace stezenie cholesterolu i trojglicerydow/ Fibraty.
Kod ATC: C10 AB 05

Produkt Fenardin zawiera 267 mg fenofibratu.

Mechanizm zmniejszania st¢zenia lipidow przez fenofibrat, obserwowany w praktyce klinicznej,
zostal wyjasniony w badaniach in vivo prowadzonych na myszach transgenicznych i hodowlach
hepatocytow ludzkich. Polega on na aktywacji receptora peroksysomalnego czynnika proliferacyjnego
typu a (PPARa). W tym mechanizmie fenofibrat zwigksza lipoliz¢ oraz eliminacj¢ bogatych w
trojglicerydy czastek z osocza poprzez aktywacje lipazy lipoproteinowej i zmniejszenie produkcji
apoproteiny C-III. Aktywacja PPARa indukuje takze wzrost syntezy apoprotein A-I, A-II oraz
cholesterolu HDL.

Badania epidemiologiczne wykazaty dodatnia korelacje pomigdzy zwigkszonym stezeniem lipidow w
surowicy 1 zwigkszonym ryzykiem choroby wiencowej. Kontrola takich zaburzen lipidowych
uzasadnia leczenie fenofibratem. Jednak mozliwe korzystne i niekorzystne odlegle konsekwencje
stosowania lekow przeznaczonych do terapii zaburzen lipidowych nadal stanowia przedmiot dyskusji
naukowych. W zwiazku z tym domniemany korzystny wptyw produktu Fenardin na chorobowos¢ i
$miertelno$¢ zwiazana z chorobami uktadu krazenia wciaz nie jest udowodniony.

Badania fenofibratu konsekwentnie wykazuja zmniejszenie st¢zenia cholesterolu LDL. Stezenie
cholesterolu HDL czgsto ulega podwyzszeniu. Zmniejsza si¢ takze stezenie trojglicerydéw. Powoduje
to spadek stosunku lipoprotein o niskiej i bardzo niskiej gestosci do lipoprotein o wysokiej gestosci, co
z kolei — jak wykazuja badania epidemiologiczne — jest skorelowane ze spadkiem ryzyka miazdzycy.
Roéwnolegle ze zmiang poziomu HDL, LDL i VLDL nastgpuja zmiany poziomu apolipoproteiny A i
apolipoproteiny B.

Podczas leczenia fenofibratem obserwowano regresje zottakow.

U okoto 20% pacjentdw z hiperlipidemia, szczegodlnie u 0sob z fenotypem IV, wystepuje
podwyzszone stgzenie kwasu moczowego w osoczu. Produkt Fenardin powoduje zwigkszenie
wydalania kwasu moczowego z moczem, w zwiazku z czym ma korzystne dziatanie u tych pacjentow.
W badaniach klinicznych fenofibratu zaobserwowano istotna redukcje stezenia fibrynogenu i Lp (a) u
pacjentow, u ktorych te parametry byly podwyzszone.

Wykazano, ze stosowanie fenofibratu moze zmniejszy¢ liczbg przypadkow wystapienia choroby
wiencowej, natomiast nie wykazano wplywu na obnizenie §miertelnosci z wszystkich przyczyn w



przypadku stosowania fenofibratu w pierwotnej lub wtornej prewencji powiktan choréb sercowo-
naczyniowych.

5.2 Wladciwos$ci farmakokinetyczne

Wchtanianie: Niezmieniony zwiazek jest trudny do oznaczenia w osoczu. Kwas fenofibrynowy jest
gléwnym metabolitem obecnym w osoczu. Jego stgzenie maksymalne jest uzyskiwane po okoto 5
godzinach od podania leku. Po podaniu dawki 200 mg mikronizowanego fenofibratu na dobg srednie
stezenie w osoczu wynosi 15 pg/ml.

Dhugotrwate stosowanie fenofibratu pozwala na uzyskanie stanu stacjonarnego we krwi. Kwas
fenofibrynowy silnie wigze si¢ z albuminami osocza: moze wypiera¢ antagonistow witaminy K z
miejsca wiazania na czastce bialka i przez to zwigksza ich dziatanie przeciwzakrzepowe.

Dystrybucja: Kwas fenofibrynowy silnie wiaze si¢ z albuminami osocza. Objgtos¢ dystrybucji dla
kwasu fibrynowego wynosi 0,89 1/kg.

Metabolizm i wydalanie: produkt jest gtownie wydalany z moczem: 70% w ciagu 24 godzin i 88% w
ciagu 6 dni, wowczas catkowite wydalanie z moczem i katem sigga 93%. Fenofibrat gtdownie jest
wydalany w postaci kwasu fenofibrynowego i jego polaczen z kwasem glukuronowym.

Okres biologicznego pottrwania dla kwasu fenofibrynowego wynosi okoto 20 godzin. Badania
kinetyki po podaniu kolejnych dawek wykazaty brak gromadzenia si¢ produktu. Kwas fenofibrynowy
nie jest eliminowany podczas hemodializy.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Badania toksycznos$ci przewleklej nie ujawnity istotnych informacji na temat szczegolnej toksycznosci
fenofibratu.

Wyniki badan mutagenno$ci fenofibratu byly ujemne.

Podczas stosowania duzych dawek u szczuréw i myszy zaobserwowano guzy watroby, ktére mozna
przypisac proliferacji peroksyzomu. Te zmiany sa specyficzne dla matych gryzoni i nie byly
obserwowane u innych gatunkow zwierzat. Nie ma to znaczenia w odniesieniu do terapeutycznego
stosowania u ludzi.

Badania prowadzone na myszach, szczurach i krolikach nie wykazaly zadnego dziatania
teratogennego. Dziatania embriotoksyczne obserwowano w dawkach odpowiadajacych zakresowi
toksycznosci dla matki. Przy stosowaniu duzych dawek zaobserwowano wydtuzenie okresu ciazy i
problemy podczas porodu. Nie wykazano zadnego wptywu na ptodnos¢.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

makroglicerydow lauryniany, makrogol 20000, hydroksypropyloceluloza, sodu
karboksymetyloskrobia, zelatyna, zelaza tlenek czerwony (E 172), zelaza tlenek zotty (E 172), zelaza
tlenek czarny (E 172), tytanu dwutlenek (E 171), indygotyna (E 132)

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy

6.3 OKkres waznoSci

3 lata



6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu
Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Opakowanie zawierajace 14, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 90, 98 1 100 sztuk w blistrach (PCV/aluminium).
Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Szczegdlne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposob zgodny z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

ICN Polfa Rzeszow S.A.

ul. Przemystowa 2

35-959 Rzeszéw

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
12273

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

08.06.2006

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

15.02.2010



