Dorman vasitasinin istifadosi iizra tolimat (xostolor {igiin)

LiPIDEKS® SR 250 mq mikropellet kapsullar
LIPIDEKS® SR

Torkibi

Tasiredici madda: hor LIPIDEKS® SR 250 mq Mikropellet Kapsulun torkibinds long azad
olunan mikropellet kimi 250 mq fenofibrat vardir.

Komoakg¢i maddalar: titan dioksid (E171) vo giinos qlirubu sarist (E110), neytral mikropellet (30
0l¢iido) (sokor kiiraciklori), asasi butillosdirilmis metakrilat sopolimeri (Eudrajit E 100), metakril
tursusu— metil-metakrilat sopolimeri (1:1) (Eudrajit L 100), talk.

Tosviri

Mikropellet kapsul

Bir torafi aciq narinci geyri-soffaf, digor torofi iso narinci soffaf. Kapsulun daxili agiq sar1 rongli
dairovi mikropelletlordon ibarotdir.

Farmakoterapevtik qrupu
Qan zordabinda lipidazaldan vasitalor/ xolesterol vo trigliserid azaldan vasitolor/ fibratlar
ATC kodu: C10ABO5

Farmakoloji xiisusiyyatlori

Farmakodinamikast

Fenofibratin klinik praktikada miisahido edilon lipid-azaltma xiisusiyyeti in vivo olaraq transgen
sicanlarda vo insan hepatositlori kulturasinda Peroksisom Proliferator Aktivlosdiron a-tip
reseptorlarin (PPARa) vasitosilo aktivlogdirilmasi ilo izah edilmisdir. Bu mexanizm vasitasilo
fenofibrat lipolizi yiiksaldir, lipoprotein lipazani aktivlosdirmok vo Apoprotein C-III ifrazin
azaltmaqla trigliseridlorlo zongin hissociklorin plazmadan eliminasiyasini artirir. PPARa-nin
aktivlogsmosi, homginin Apoprotein A-I, A-II vo YSL (yiiksoksixliqlt lipoprotein) xolesterininin
sintezini artirir.

Epidemioloji todqiqatlar gosterir ki, serum lipid soviyyasinin geyri-normal yiliksolmasi ilo tirok-
damar xostoliklori riskinin artmasi arasinda olaqa vardir. Dislipidemiyanin belo formalarim
nozaratdo saxlamaq iiclin fenofibratla miialico mogsadsuygundur. Lakin, dislipidemiyanin
mialicosi mogsadilo uzunmiiddatli istifads edilon preparatin miimkiin faydasi vo olavo tosirlori
holo do elmi miizakiralorin moévzusudur. Odur ki, fenofibratin lirok-damar xastaliklorinin
yaranmasi vo 0liimlo naticolonmaosinin qarsisini alan faydasi holoki siibut edilmomisdir.

Fibratlarla miialiconin lirok-damar xostsliklorinin bas vermo ehtimalin1 azalda bilocoyi hagqinda
stibutlar vardir, lakin bunlar, tirok-damar xostoliklorinin ilkin veo ikincili profilaktikasinda biitiin
oliim sabablorini azaltdigini gostormir.

Tip 2 sokorli diabet xostoliyi olan 5518 xosto iizerindo aparilan randomizoolunmus plasebo-
nozaratli tadqiqatda, simvastatinoe alava olaraq fenofibrat toyin edilmis diabet xostalorinda iirok-
damar  xostoliklori  riskini  azaltmaq  xiisusiyysti (ACCORD) todqiq  edilmisdir.
Fenofibrat+simvastatin miialicosi simvastatin monoterapiyasi ilo miigayisodo geyri-fatal miokard
infarkt1, qeyri-fatal insult, kardiovaskulyar oliim hallarinda klinik ohomiyyotli forq niimayis
etdirmomisdir (risksaviyyoesi [RS] 0,92, 95% El (etibarli interval) 0,79-1,08, p=0,32; miitlaq risk
azalmast: 0,74%). Dislipidemiyal1 xastalorin spesifik altqrupda YSL-X-nin on az (<34 mq/dl va ya



0,88 mmol/l) vo TQ-nin on ¢ox miqdarinda (>204 mq/dl vo ya 2,3 mmol/l) fenofibrat+simvastatin
miialicosi simvastatin monoterapiyasina nisbaton 31% nisbi risk azalmasi nlimayis etdirmisdir
(risk saviyyasi [RS] 0,69, 95% EI 0,49-0,97, p=0,03; miitloq risk azalmasi: 4,95%). Digar altqrup
analizi statistik ohomiyyatli mialico-cins asililigi gostormisdir (p=0,01). Belo ki, kompleks
miialico kisilordo faydali oldugu halda (p=0,037) gadinlarda simvastatin miialicasi ilo miiqayisado
daha yiiksok risk potensiali yaradir (p=0,069). Bu, yuxarida ad1 ¢okilon dislipidemiyali xastolorin
altqruplarda miisahido edilmomisdir, lakin fenofibrat+simvastatin miialicosinin dislipidemik
gadinlarda faydasi hagqinda askar dolillor yoxdur vo miimkiin zororli tosirlor bu altqruplarda da
istisna edilmomalidir.

Lipoprotein fraksiyasinda fenofibratla aparilan todqgiqatlar ASL vo CASL xolesterin soviyyasindo
azalma niimayis etdirir. YSL xolesterin soviyyasi siiratls artir. ASL vo CASL trigliseridlori azalir.
Umumi effekt asag1 vo ¢ox asag1 sixligh lipoprotein soviyyasinin yiiksok sixliqlt lipoproteinloro
nisboton azalmasi ilo meydana ¢ixir ki, bu da epidemioloji todgiqatlara asason aterogenlik riskinin
azalmasina sobob olur (ateroskleroz riskinin). Apolipoprotein-A vo apolipoprotein-B soviyyasi
YSL, ASL vo CASL saviyyaslorine miivafiq olaraq paralel sokilds dayisir.

Fenofibrat miialicasi zaman1 ksantomanin reqressiyasi (azalmasi) miisahids edilmisdir.
Hiperlipidemik xastolorin toqriban 20%-ds, xiisusilo IV tip xostoliyi olanlarda plazmada sidik
tursusunun soviyyasi artir. Fenofibratin urikozurik tesiri vardir vo belo xastolords slave olaraq
effektivdir.

Fibrinogen vo (a) lipoprotein soviyyesi yliksok olan xostolordo fenofibratla klinik todqiqatlar
zamant bu gostoricilorde azalma miisahido edilmisdir.

Farmakokinetikasi
Sorulma va paylanma:

Plazmada doyisilmomis hissosi tapilmamisdir. Fenofibroy tursusu osas plazma metabolitidir.
Maksimal plazma konsentrasiyasi dozanin gobulundan sonra 5 saat arzinds yaranir.

Uzunmiiddatli miialico zaman1 qanda stabil soviyyoado miisahido edilir.

Fenofibroy tursusu plazma albuminino yiliksok dorocodo birlogir, antivitamin K agentlorini

proteinlorlo  birlosmoalorinde ovoz edorok onlarin ayrilmasina vo antikoaqulyant effektin
yiiksalmasina sobab ola bilar.

Fenofibroy tursusunun eliminasiyasinin plazma yarimparcalanmasi toqribon 20 saatdir.
Biotransformasiya vo eliminasiya

Preparat osason sidiklo ekskresiya edilir, 24 saatda 70% vo 6 giindo 88%, sidik va nacislo birlikds
imumi ekskresiyasi 93%-dir. Fenofibrat osason fenofibroy tursusu vo onun gliikuro-birlogmalori
soklindos ekskresiya edilir.

Tokrar toyin olunan dozalarin kinetik todqiqatlar1 preparatin  kumulyasiya edilmadiyini

(toplanmadigini) gostarir.
Fenofibroy tursusu hemodializ zaman1 eliminasiya edilmir.

Istifadasino gostorislor

LIPIDEKS® SR pohriz va digor geyri-farmakoloji miialicoya (mas. idman, ¢oki azalmasi) olavo

kimi agagidaki xastaliklorin miialicasinds toyin edilir:

- Agir hipertrigliseridemiyanin miialicosinda (asag1 YSL-xolesterini saviyyalari ilo birlikde vo
ya onsuz).

- Qarisiq hiperlipidemiya, statinlor oks gostoris oldugda va ya geyri-tolerantliq olduqda.

- Yiksok kardiovaskulyar risk olan qarisiq hiperlipidemiyali xastolords trigliseridlor vo YSL-
xolesterini adekvat olaraq nizamlanmadiqda statinlara slave kimi.



Oks gostarislor

LIPIDEKS® SR usaglara, agir qaraciyar catismazligi, 6d kisesi xostoliyi, sirroz, agir boyrok
catigsmazlig1 vo fenofibrata vo ya preparatin hor hanst komponentino qars1 yiiksok hassasligi olan
xostoloro oks gostorigdir. Fibratlar vo ya ketoprofenlo miialico dovriindo fotoallergik vo ya
fototoksik reaksiyalarin bas verdiyi molumdur.

Agir hipertrigliseridemiya noticosindo yaranan koskin pankreatit istisna olmaqla koskin vo ya
xroniki pankreatit.

Hamilolik vo laktasiya dovriinds istifada.

Xabordarhg/xiisusi gostarislor

Kontrol edilmoyon tip 2 sokorli diabet, hipotiroidizm, nefrotik sindrom, disproteinemiya,
qaraciyorin obstruktiv xostoliyi, farmakoloji miialico, alkoholizm kimi dislipidemiyanin ikincili
sobablori fenofibrat toyinino baglamazdan avval adekvat sokildo miialico edilmalidir.

Xostonin miialicoyo cavabi qan zordabinda lipid soviyyelorini (limumi xolesterin, ASL-X,
trigliseridlor) toyin etmoklo izlonmolidir. ©gor gdzlonilon natica oldo edilmirse bir ne¢o aydan
sonra (mas. 3 ay) olava va ya forqli miialice toyin edilmalidir.

Boyrok funksiyasi
Boyrok disfunksiyasi zamani kreatinin klirensinin doracoesindon asili olaraq fenofibrat dozasinin
azaldilmasi lazim ola bilar.

Moaslshat olunur ki, miialicoys basladigdan sonra ilk 3 ayda, sonra iss periodik olaraq kreatinino
nozarat edilsin. Kreatinin soviyyoesindo >50% (normanin yuxar: hoddi) artim olarsa miialico
dayandirilmalidir.

Qaraciyar disfunksiyasi
Bozi xastolordo qan zordabinda transaminazalarin nisboton yiiksolmasi miisahids oluna bilor, lakin

bu, nadir hallarda miialicaya mane olur. Buna baxmayaraq, miialiconin ilk 12 ayinda hor ii¢ aydan
bir qan zordabinda transaminazalarin Ol¢iilmasi maslohot goriiliir. ALAT (SQPT) vo ASAT
(SQOT) soviyyesi normanin yuxari hoddindon 3 dofo vo ya beynolxalq vahiddon 100 faiz
artiqdirsa miialico dayandirilmalidir.

Pankreatit

Fenofibrat qabul edon xastolorde pankreatit qeydo alinmisdir. Bu agir hipertrigliseridemiyas1 olan
xastolords miialiconin effektivsizliyinin gostaricisi, birbasa dormanin tosiri vo ya imumi 6d
axininin pozulmasi natisonds yaranan 6d daslar1 vo ya ¢okiintiiniin ikincili slamati ola bilar.

Miopatiya

Fibratlarin vo digor lipid-azaldic1 vasitalorin toyinati zamani nadir hallarda rabdomioliz daxil
olmagqla, ozalo toksikliyi geyds alinmigdir. Belo hallarin bas vermasi hipoalbuminemiya vo
ovvalcadon mdvcud olan bdyrok catismazligi zamani artir. ©vvalcadon miopatiya va/ve ya
rabdomiolizo meylliliyi olan, yas1 70-don yuxar1 olan, ailo anemnezinds irsi ozalo pozgunluqglari
olan, boyrok catismazligi, hipotiroidizmi olan vo haddindon artiq alkohol gobul edon xastolordo
rabdomiolizin inkisafi riski daha yiiksokdir. Belo xostolordo fenofibrat miialicosinin gézlonilon
fayda vo miimkiin risklori diggatlo nozordon kegirilmolidir.



Diffuz mialgiyasi, miozit, ozolo qicolmalar1 vo oazdlo =zoifliyi vo/vo ya KFK-nin
(kreatinfosfokinaza) ohomiyyatli artimi (normal soviyyadon 5 dofo artiq) miisahido edilon
xostolordo ozolo toksikliyindon slibhalonmok lazimdir. Belo hallarda fenofibratla miialico
dayandirilmalidir.

Preparat digor fibratlarla vo ya HMQ-Ko0A reduktazanin inhibitorlar1 ilo birgs toyin edildikds,
xiisusilo, oagar xastods avvalcodon azalo xastaliyi varsa azalo toksikliyi riski yiiksolo bilor.

Notico etibar1 ilo, fenofibratin statinlorlo birgs toyini ciddi qarisiq dislipidemiyas1 vo yiiksok
kardiovaskulyar riski olan, avvolcadon azalo xastoliklori olmayan soxslor {i¢iin saxlanmalidir. Belo
kompleks ehtiyatla toyin edilmali vo xastalor ozalo toksikliyinin alamatlori {i¢iin ciddi nozaratdo
saxlanmalidir.

Digor
Estrogenlor vo ya torkibinds estrogen olan kontraseptivlor qobul edon hiperlipidemik xostolordo
hiperlipidemiyanin ilkin vo ikincili tobiatli (peroral estrogen gabulu ils slagali lipid doysrlorinin

yiiksalmasi) olmasi toyin edilmalidir.

LIPIDEKS® SR-in torkibindo giinas saris1 (E110) vardir ki, bu da allergik reaksiyalara sobob ola
biler.

Hamilolik va laktasiya dovriinds istifadasi

Fenofibratin hamilo qadinlarda istifadosi ilo bagli miivafiq molumatlar yoxdur. Heyvanlar
iizorinds aparilan todqiqatlarda teratogen effekt nlimayis etdirmomisdir. Lakin, ana {igiin toksiki
doza saviyyalorindo embriotoksik effekt miisahido edilmisdir. Insanlar iiciin potensial riski molum
deyil.

Fenofibrat vo/va ya metabolitlorinin ana siidiino kegmosi ilo bagli molumat yoxdur. Odur ki,
LIPIDEKS® SR-in hamilolik vo laktasiya dévriinds istifadesi maslohot goriilmiir.

Nogliyyat vasitolorini vo digor potensial tohliikoli mexanizmlori idarsetma qabiliyyatina
tasiri
Bu giins kimi bels bir effekti qeyds alinmamaisdir.

Digor darman vasitalari ilo qarsihgh tasiri

Peroral antikoaqulyantlar

Fenofibrat peroral antikoaqulyantlarin tosirini artirdigi {i¢iin qanama riski yliksolo bilor. Peroral
antikoaqulyant miialicosi alan xastolords antikoaqulyantlarin dozasi miialiconin avvalinds 1/3
qador azaldilmali, sonra iss, agor vacibdirso, todricon BNS-o (Beynolxalq Normallagdirma
Soviyyasi) asason uygunlasdirilmalidir.

HMQ-KoA reduktaza inhibitorlar1 vo ya digor fibratlar

Fenofibrat HMQ-KoA reduktaza inhibitorlari vo ya diger fibratlarla birgs toyin edildikdo ciddi
ozala toksikiliyi riski artir. Belo miialico kombinasiyasi ehtiyatla toyin edilmali vo xastalor ozalo
toksikiliyi slamatlorine gérs yaxindan izlonmalidir.

Fenofibratin simvastatinin farmakokinetikasina tosir etmasi ilo bagl siibutlar hal-hazirda yoxdur.

Siklosporin



Fenofibrat siklosporinlo birgo toyin edildikdo boyrok funksiyasinin ¢atismazligi kimi bozi ciddi,
lakin kecib gedon hallar geydo alinmigdir. Belo xastolorin boyraok funksiyasi nozarstdo saxlanmali
vo laborator parametrlordo ciddi doyisiklik miisahido edildikdo fenofibrat miialicasi
dayandirilmalidir.

Digor

Digor dormanlarla fenofibratin klinik qarsiligl tasiri hagqinda siibutlar yoxdur, buna baxmayaraq
in vitro tadqiqatlar fenilbutazonun plazma proteinlori ilo birlogsmolorindon ayrilaraq ¢ixarildigini
giiman etmoya osas verir. Umumilikds, fenofibrat digor fibratlarla birgo toyin edildikdo
gomiricilords yag tursusu metabolizminds istirak edon mikrosomal qarisiq funksiyali oksidazalari
induksiya edir (funksiyasini artirir) vo bu fermentlorlo metabolizasiyaya ugrayan dormanlarla
qarsiligl tesira giro bilar.

Istifada qaydas1 va dozasi

Peroral

Bos madodon daha zoif soruldugu iiciin LIPIDEKS® SR homiso yemoklo birlikdo gobul
edilmolidir. Miialicadon avval tayin edilon pohriz miialico ilo birlikds davam etdirilmalidir.
Boytiklor

Baslangic doza kimi giindos bir dofs, asas yemoklo birlikds 1 kapsul. Boyrok ¢atismazIligi olmayan
yasli xastolords boyiiklor ti¢iin olan normal doza moslohat goriiliir.

Ilava tasirlari

Fenofibratla miialico dovriindo geyds alinan alave tosirlor bag verma tezliyino goéro az hallarda
miisahids edilir (2-4%), adston ciizi, kecib-gedondir vo miialicoys mane olmur.

Olavo tosirlorin bag vermo tezliyi gostoricisi beladir: genis yayilan (=1/10), yayilan (=1/100 -
<1/10), genis yayilmayan (>1/1,000 - <1/100), az hallarda (> 1/10,000 - <1/1,000), nadir hallarda
(<1/10,000). Bilinmir (slds olan malumatlar asasinda hesablanmas1 miimkiin deyil).

On ¢ox geydo alinan slava tosirlors aiddir:

Sinir sistemi pozgunluglari
Bas agrisi.

Qulag va qulaqg labirinti pozgunluglari
Bas gicallonmao.

Urok pozgunluglari
Genis yayilmayan: tromboemboliya (agciyar emboliyasi, dorin venalarin trombozu)*.

Modos-bagirsaq pozgunluglari
Agirligima goro orta agirhglh hozm, mods vo ya bagirsaqda pozgunluglar (garin agrisi,

iirokbulanma, qusma, diareya vo meteorizm).

Genis yayilmayan: pankreatit™®.

Dori vo dorialti toxuma pozgunluglari
Sopgi, qasinma, 6vro vo ya fotohassasliq reaksiyalari. Bozi hallarda (hotta aylarla problemsiz
istifadodon sonra) eritema, dorinin giinos siialarina vo ya siini UB isiga (mos. glinog lampalari)




hassasligl, agiq nahiyalorinds suluq vo ya diiytlinlor kimi dorinin fotohassasliq reaksiyalar1 bas vera
bilor.

Umumi pozgunluglar
Yorgunlug.

Daha az qeyds alinan olava tosirlor:

Qaraciyor-6d pozgunluglari

Bozi xostolords gqan zordabinda transaminazalarin nisbaton yiiksolmasi miisahido oluna bilor, lakin
bu, nadir hallarda miialicoyo mane olur. Cox nadir hallarda hepatit geydo alinmisdir. Hepatit
olamotlori (mas. sariliq, qgasinma) meydana ¢ixarsa, laborator testlor aparilmaqla doqiglosdirilmali
vo ogor lazimdirsa fenofibrat qebulu dayandiriimalidir. Od daslarinin inkisafi geyds alinmisdar.

Stimiik-azalo va birlasdirici toxuma pozgunluglari

Digor lipid-azaldict vasitolor gabulu zamani oldugu kimi ¢ox nadir hallarda rabdomioliz daxil
olmagqla, azalo toksikliyi (diffuz mialgiya, miosit, 9zalo qicolmalar vo zsifliyi) geydo alinmisdir.
Bu tasirlor preparatin gobulunun dayandirilmasi ilo kecib gedir.

Nadir hallarda gostorilon olave tosirlor geydo alinmisdir: seksual asteniya vo kegollosmo. Qan
zordabinda kreatinin vo sidik cdvharinin ciizi artmasi, ham¢inin hemoqlobin va leykositlorin ciizi
miqdarda artmas1 miisahidos edilo bilor.

Cox nadir hallarda interstisial pnevmopatiya qeydo alinmisdir.

*Tip 2 sokorli diabeti olan 9795 xosto iizorindo aparilan randomizoolunmus plasebo-kontrollu
FIELD todqiqatda fenofibrat qobul edon xostolorde plasebo gabul edonlora nisbaton pankreatitin
yaranmas1 hali statistik ohomiyyotli dorocods artmisdir (0,5%-0 qarsi 0,8%; p=0,031). Eyni
todqiqatda agciyor emboliyasinin bas verma hallarinin statistik ohomiyyatli deracads artdigi (0,7%
plasebo qrupuna qars1 1,1% fenofibrat qrupu; p=0,022) vo dorin venalarin trombozunun bas vermo
hallarinin statistik geyri-chamiyyaotli doracads artdig1 qeyds alinmisdir (plasebo 1,0%-o0 [48/4900
xasto] qars1 fenofibrat 1,4% [67/4895 xasta]; p=0,074).

ARZUOLUNMAZ TOSIRLOR MEYDANA CIXARSA HOKIiMO MURACIOT EDIN

Doza haddinin asilmasi
Doza haddinin asilmasi hallar1 geyde alinmamigdir. Xiisusi antidotu yoxdur. Ogor doza haddinin
asilmasi siibhosi varsa simptomatik vo komokg¢i miialico toyin edilmolidir. Fenofibrat hemodializlo
eliminasiya edilo bilmaz.

Buraxihis formasi
30 kapsul i¢lik varaqge ilo birlikds karton qutuya qablasdirilir.

Saxlanma soraiti
30 °C-don asag1 temperaturda, 6z gablasdirmasinda vo usaglarin ali catmayan yerdo saxlamaq
lazimdir.

Yararhhq miiddati
3il
Yararliliq miiddati bitdikden sonra istifads etmok olmaz.



Aptekdan buraxilma sorti
Resept osasinda buraxilir.

Istehsalci
NOBEL iLAC SANAYIi VE TICARET A.S.
Sancaklar 81100 DUZCE/TURKIYE

Lisenziya sahibi

NOBEL iLAC SANAYII VE TICARET A.S.
Inkilap Mah. Akgakoca Sok. No:10

Umraniye 34768 ISTANBUL/TURKIYE



