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El dgcido fenofibrico es un normolipemiante que actia activando el receptor alfa activado por
proliferadores de peroxisomas (PPARa, por sus siglas en inglés) y través de este mecanismo,
este farmaco ta la lipélisis y la eliminacién del pl\ de las particulas ricas en
triglicéridos mediante la activacién de la lipoproteina lipasa y la reduccién de la produccion de
apolipoproteina Clll {Apo C Ill} que es un inhibidor de la actividad de la lipoproteina lipasa.

La consiguiente disminucion de los triglicéridos (TG) produce una alteracion en el tamarioy
compeasicion de las lipoproteinas de baja densidad (LDL), transformdndolas de particulas pequerias
y densas (que se suponen aterégenas por su suscepﬁbi.‘idad a la oxidacion) a particulas grandes y
flotantes. Estas particulas mds grandes tienen mayor afinidad por los receptores del colesterol y son
catabolizadas rdpid, te. La activacion de los PPARa también induce un incremento en la sintesis no. . .
del colesterol de la lipoproteina de alta densidad (C-HDL) y de laApo Aly A Il. nno’ [f pemfante
Antes de comenzar el tratamiento con este farmaco, se deberd analizar que los niveles lipidicos

del paciente sean anormales. En principio se hard todo lo posible por controlar los lipidos

séricos con métodos no farmacolégicos que incluyan una dieta apropiada, ejercicio, reduccién

de peso en pacientes obesos y el control de cualquier problema médico, tal como la diabetes

mellitus y el hipotiroidisme, que pudiera contribuir a las alteraciones lipidicas. De ser posible, los

medicamentos que exacerban la hipertrigliceridemia (betabl; , tiazidas, estrog )

deberdn derse o cambiarse, y ademds se debera tratarla ingesta excesiva de alcohol antes de considerar el tratamiento con un agente hipolipemiante. En caso de usar

P

farmacos que alteran los niveles lipidicos, se indicard al paciente que éstos no suplen la importancia de cumplir con la dieta.

El tratamiento farmacolégico no se indicard en pacientes que presenten elevacion de los quilomicrones y triglicéridos plasmdticos, con niveles les de lipoproteinas de muy
baja densidad (VLDL).

El dcido fenofibrico también estd indicado en los siguientes tratamientos:

Tratamiento concomitante con estatinas para el tratamiento de la dislipidemia mixta:

En este caso, al dcido fenofibrico se lo indica como complemento de la dieta en combinacién con una estatina para reducir los triglicéridos y aumentar el C-HDL en pacientes con
dislipidemia mixta y cardiopatia coronaria o un equivalente de riesgo de cardiopatia coronaria bajo tratamiento éptimo con estatinas para alcanzar su objetivo de C-LDL.

Los equivalentes de riesgo de cardiopatia coronaria incluyen:

« Otras formas clinicas de enfermedad ateroesclerética (arteriopatia periférica, aneurisma adrtico abdominal y enfermedad sintomdtica de las arterias cardtidas).

« Diabetes

= Miiltiples factores de riesgo que confieren un riesgo de cardiopatia coronaria a 10 afios > al 20%

Tratamiento de la hipertrigliceridemia severa:

El dcido fenofibrico estd indicado como tratamiento I tario de la dieta para reducir los triglicéridos en pacientes con hipertrigliceridemia severa, ya que los niveles muy
elevados de triglicéridos séricos (por ej. >2.000 mg/dl) pueden aumentar el riesgo de desarrollar pancreatitis. Se aconseja un mejor control glucémico en pacientes diabéticos que
pr tan quilomic ia en ayunas, lo que va a obviar la necesidad de una intervencién farmacolégica.

Tratamiento de la hiperlipidemia primaria o de la dislipidemia mixta:

El dgcido fenofibrico también estd indicado como tratamiento compl tario de la dieta para reducir las concentraciones elevadas de CLDL, C-Total, Triglicéridos y Apo B,

y aumentar el C-HDL en pacientes con hiperlipidemia primaria o dislipidemia mixta. Cabe seiialar que no se ha establecido aiin un beneficio del dcido fenofibrico sobre la
morbimortalidad cardiovascular que supere al demostrado por la monoterapia con estatinas.

Este medicamento se presenta como comprimidos, cdpsulas y cdpsulas de liberacion prolongada.

Dosis y Administracion:

Es indispensable que los pacientes cumplan con una dieta hipograsa adecuada antes de recibir acido fenofibrico como monoterapia o coadministrado con una estatina, debien-
do continuar con esta dieta durante todo el tratamiento.

Las capsulas de liberacién prolongada de acido fenifibrico pueden tomarse independientemente del horario de las comidas. Los lipidos séricos deberan vigilarse periédicamente.
La dosis maxima es de 135 mg una vez al dia.

Terapéutica concomitante con estatinas para el tratamiento de la dislipidemia mixta: El acido fenofibrico 135 mg puede coadministrarse con un inhibider de la HMG-CoA
reductasa (3-hidroxi-3-metil-glutaril-coenzima A reductasa, como es la estatina en los pacientes con dislipidemia mixta. Para una mayor conveniencia, la dosis diaria de acido
fenofibrico podra tomarse al mismo tiempo que una estatina, segun las recomendaciones posoldgicas de cada medicacion. En los estudios clinicos publicados, no se evalué la
coadministracion con la dosis maxima de una estatina y debera evitarse a menos que los beneficios esperados excedan los riesgos.

Hipertrigliceridemii : La dosis inicial recomendada de acido fenofibrico es de 45 a 135 mg una vez al dia.

La dosis debera adecuarse segun la respuesta del paciente, y debera ajustarse, si fuera necesario, después de determinaciones lipidicas seriadas a intervalos de 4 a 8 semanas.
La dosis maxima es de 135 mg una vez al dia.

Hiperlipidemia primaria o dislipidemia mixta: La dosis de acido fenofibrico es de 135 mg una vez al dia.

Insuficiencia renal: En pacientes con insuficiencia renal leve a moderada se debera iniciar con una dosis de 45 mg diarios y debera aumentarse Gnicamente después de la evalua-
cion de los efectos de esta dosis sobre la funcién renal y la lipemia. El empleo de acido fenofibrico debera evitarse en pacientes con severo deterioro de la funcion renal.
Pacientes geridtricos: La dosis para los pacientes ancianos se seleccionara en base a la funcion renal.

Reacciones adversas:

El 4cido fenofibrico es el metabolito activo del fenofibrato, por lo tanto los eventos adversos mas frecuentes en los pacientes tratados con fenofibrato son dolor abdominal, dor-
salgla cefnlea ya aumentos de los valores hepaticos.
sep pr tar los siguientes efectos colaterales:
Sisterna Digestivo: Nauseas, constipacion.
Examenes complementarios: Pruebas hepaticas anormales, aspartato aminotransferasa (AST), alanina aminotransferasa (ALT) y creatinaquinasa elevadas.
Sisterna Respiratorio: Trastornos respiratorios, rinitis, nasofaringitis, sinusitis.
Trastornos del Sistema Nervioso: Mareos, cefalea.
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: Artralgia, dorsalgia, espasmos musculares mialgias y dolor en extremidades.
Otros eventos adversos emergentes del tratamiento concomitante con estatinas, con una exposicion prolongada durante un periodo de hasta 64 semanas son:
Infecciones: Bronquitis, gripe e infeccién urinaria.
Examenes complementarios: AST aumentada, creatinaquinasa aumentada y enzimas hepéaticas aumentadas.
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: Dolor musculoesquelético.
Trastornos psiquiatricos: Insomnio.
Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos: Tos y dolor faringolaringeo.
Trastornos Vasculares: Hipertension.
Durante el empleo post comercializacion del fenofibrato, se informaron los siguientes eventos adversos: Mialgia, rabdomiélisis, creatinaquinasa elevada, pancreatitis, ALT
elevada, AST elevada, insuficiencia renal, espasmos musculares, insuficiencia renal aguda, hepatitis, cirrosis, nauseas, dolor abdominal, anemia, cefalea, artralgia y astenia. Debido
a que estos eventos son informados en forma espontanea por una poblacion de tamafio incierto, no siempre es posible estimar de manera fiable su frecuencia o establecer una
relacién causal con la exposicion al farmaco.

Precauciones y advertencias:

La monoterapia con fibratos y estatinas aumenta el riesgo de miositis o de miopatia, y se ha visto asociada con rabdomidlisis, que se ve aumentada cuando los fibratos se coad-
ministran con una estatina. El riesgo de toxicidad muscular se ve incrementado en los pacientes geriatricos y en los pacientes con diabetes, insuficiencia renal o hipotiroidismo.
La posibilidad de miopatia se considerara en todo aquel paciente que presente mialgias difusas, sensibilidad o debilidad muscular y/o marcadas elevaciones de los niveles de
creatinaquinasa. Los pacientes deben informar de inmediato sobre cualquier dolor, sensibilidad o debilidad muscular inexplicable, particularmente si cursa con malestar general
o fiebre. De ahi que se deberan evaluar los niveles de creatinaquinasa en estos pacientes y se suspendera el tratamiento con acido fenofibrico y estatina si estos niveles se elevan
sensiblemente o si se diagnostica miopatia o miositis.

Se debe tener en cuenta que las elevaciones en la creatinina sérica en pacientes tratados con acido fenofibrico en monoterapia o en combinacion con estatinas, asi como en
pacientes tratados con fenofibrato, se mantuvieron generalmente estables en el tiempo, sin observarse aumentos adicionales en la creatinina sérica con el tratamiento a largo
plazo y que tendieron a volver a los niveles basales después de la suspension de la terapéutica.

Se sugiere el monitoreo de la funcién en aquellos pacientes con insuficiencia renal tratados con acido fenofibrico.



También s debera comsiderar el monitorea renal en aquelios pacientes que presenten riesgo dee insuficiencia renasl, tales como los pacientes anciancs y pacientes diabéticos.
Se aconseja controlar la funcidn hepéatica, incluada las ransaminasas séricas (AST o ALT) en forma periddica mientras dure ol tratamiento con acido fenofibrico y suspender la
terapéutics 4 los niveles enzimaticos siguen superando las 3 veces o limite superior del rango normal.

Seadvierte que el icido fenofibrico como of fencfibrate, el clofbrato v el gemfibrogil, pueden aumentar la excreckin de colestercl en Ia bilis, pudiendo derivar en colelitiasls. Por
ler tanto el tratamiento con este firmaco deberd suspenderse ante la presencia de ciloulos billares.

Se deberh tener precaucidn cuando se adminkstre dcido fencfibrico junto con anticoagulantes cumarinicos orales. Bl écido fenofibrico puede potenclar fos efectos anticoagulan-
tes e estos agentes prolongando el tiempo de protrombina/RIN (Rengo Internacional Nomatizedel,

S recomiensda el monitoreo frecuente del iempo de protrombinae TN y ajuste de o dosis del anticoagulante oral hasta que l tiempo de protrombina/RIN se haya estabilizado
para prevenir complicaciones hemomagicas.

Se advierte que s ha shservado pancreatitis én packentes que tamaban medicamentos de by clase de los fibratos, indulda el Scide fenofibrico, lo que puede indicar falta de eficacia
en pacientes con hipertriglicendemia severa o un fendmena secundanio mediada por célculos en las vias billanes o formacidn de sedimento con obstruccidn del conducta colédoce.
Se debe tener en cuenta que durante of tratamienta con fenofibrato s han presentads casos muy raros de reacclones de hipersensibilidad aguda, inchulda enupcidin cutines se-
wera, que raguirieran la hospitalizacién del paclente y tratamients con corticoldes, Incluidos informes espontdness poco frecusntes de Sindrome de Stevens-Johnsen y necrélisis
eplddrmica téxlca,

5e advierte que después de la Infclacidn del tratamiente con dckdo fenclibrica y fencfibrate. se pusden observar reducciones leves a moderadas en la herneglobina, hermatéerite
¥ bewcocitos,

Tambien ye pueden presentar casos espontaneos extremadsmente raros de trombeogitopenia y agranulocitoss con el tratamiento con feralibrato.

Mo s aconseja la sdministracion del acido fenafibrico durante ol embarazs.

El acido fenofibrico no debe emplearse en mujeres en periodo de lactancia.

No se ha sstablacido la weguridad y eficacia dé ette Firmaco sn monoterspia o coadministrado con una estatina en pacientss pedidtricos.

S0 advierts que dado que o pacientss genidtricos precentan una mayor incidencia de detedors renal, [a dodic para eitos pacientes deberi saleccionarss an base a ls funcions-
lidad renal

Interacciones:

Dado que los secusstradones de dcidos biliares pueden wnirte a otros agentes que se administren en forma concomitante, los pacientes deben tomar el Scide fenafibrico por lo
mencs 1 hora antes o 4-6 horas despuds de un secuestrador de dcidos billares parn ovitar que interfiera con su absorchdn,

Debido & que [a ciclosporina puede producir nefrotodeidad, reduciends el clearance de creatining y elevando la creatining sérica, y como la excrecién renal &3 b principal via
de ellminacidn de los Abratos, existe un rlesgo de interacclén que puede lever a una disminucitn de la funcidn renal. Se deben tener en cuenta los beneficios y los rlesgos de
emplear el Acido fenofibrico con inmunosupresanes y otros agentes | towicos, utilizanda la dosis eficar mas baja posible,

Para analizar las interacciones del acido fenofibrico con otros farmacos s duwihﬂmhﬁhhl Ios efectos de distintos famacos coadministrados sobre b exposicion sistemica
;Ihidduhﬂhmhﬂnhﬁhﬁﬂn&lh&hﬂﬂhﬂnmbnﬂmmqnmhhhhzummhﬁmmhhmﬁnhﬂhﬂﬁtdﬂiﬂuhﬂ-ﬁm

oros firmacos.
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Contraindicaciones:

H deide fenofibrico eita contraindicado en:

= Pacientos con hipsrensibilidad #l scida fenclibrios, al fenafibrato de colina o & cuslquisr otra compendnta de La formulaciin.

= Pacientes con iInsuficlencia renal severa, Incluides squelios que reciben didlide.

+ Paclentes con enfermedad hepdtica activa, Inchiyendo squellos con clrosts billar primana y/'o anomalidades funclonales hepiticas persistentes & inexplicables.
« Paclentes con enfermedad pressistenta de lavesicula billar.

«Madres en perioda de [actancis,

Sobredosificacion:

5i blen no existe un tratamiento especifico pam la sobredosls con dcidoe fenofibrico, ante una sobredosis se indican medidas genenales de sostén, incluido o monitoreo de los
shgnos vitales y la observackan del estado clinlco. De estar indicado ante la emergencia, se procederd a la eliminacién del firmaco ne absorbide por emésis o lavado gistrico y
s deberin tomar las precauciones habituales para mantener permeabdes las vias sdreas. No se deberd considerar hacer una hemodiisis porque ef dcido fenciibrico tiene alta
afinsdad por los proteinas plosmitices.

Ante la eventuabdad de una sobredosificacion, concurir al Hospital mas ceceno o comunicorse con bos centros de Toxicologia,

NOMERE PRINCIPIO ACTIVO PRESENTACION LABORATORIO
CRAVERIL XR Fenofibrica Aeida Cdpsulas dle iberacidn projongada CRAVERI
ELIPSIA Fenafibrico Acida Capsulas ABBOTT
GADOLIP Fenofibrico Acido Cdpsulas GADOR
LIPOMAX Fenaiibrica Acide Comprimidas BAGOD
MAGHOFEN Fenaiforio Acida Clipsutas de Rberacktn prolongada BALIAROA
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