CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Sorbifer Durules100 mg Fe(ll) + 60 mg, tabletki o przedamym uwalnianiu

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Kazda tabletka zawiera 100 raglaza(ll) w postacielaza(ll) siarczan(Ferrosi sulfas)raz 60 mg
kwasu askorboweg@cidum ascorbicum).

Peiny wykaz substanciji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka o przeditonym uwalnianiu

Tabletki powlekane koloru ochry, obustronnie lekkgpukie, o charakterystycznym zapachu,
z oznakowaniem ,Z” po jednej stronie.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

* Leczenie niedokrwistei z niedoboruelaza.
» Leczenie utajonego niedobarelaza.
* Profilaktyka w okresie giy.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie

Dorasli i miodziez powyej 12 lat

2 tabletki na dofp (w dawkach podzielonych, rano i wieczorem).W nlgadstosci z niedoboruzelaza
dawke mazna zwekszy do 3 lub 4 tabletek na delv dawkach podzielonych (rano i wieczorem).

W okresie ¢jzy
Profilaktycznie 1 tabletka na dab_eczniczo 2 tabletki na delfpo 1 tabletce rano i wieczorem).

Leczenie naley prowadzt do czasu normalizacjiggtenia hemoglobiny u pacjenta. W celu uzupetnienia
rezerwzelaza w organizmie, leczenie natkontynuowa przez naspne kilka miesjcy. Indywidualny
schemat leczenia dlugookresowego — leczenggeciub z przerwami - jest egto stosowany w
przypadku diugotrwatej utratselaza (np. w przypadkach obfitych krwawimenstruacyjnych).

Dzieci
Leku nie wolno podawaniemowktom oraz dzieciom pongj 12 lat.



Sposéb podawania

Podanie doustne.

Tabletek nie naley dzieli¢ lub rozgryzé, lecz naley je przyjmowa w calcci, popijagc co hajmniej %2
szklanki wody. Tabletek nie naleprzyjmowa w pozycji lezgce;.

4.3 Przeciwwskazania

* Zwezenie przetyku i (lub) inne zmiany utrudrjeg¢ pasaw przewodzie pokarmowym.

* Nadwraliwo$¢ na substangjczynry lub na ktégkolwiek substangjpomocnicz wymieniory w
punkcie 6.1.

* Nadmierne zasobjelaza w organizmie (hemochromatoza, henosynderoza)

* Niedokrwistagé¢ niespowodowana niedoboremlaza

*  Wielokrotne transfuzje krwi.

4.4 Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Pacjenci z utrudnionym potykaniem powinni przyjmdv@&orbifer Durules z zachowaniem ogosci,
poniewa istnieje ryzyko zapalenia btosluzowej jamy ustnej lub powstawania owrzolze jamie
ustnej, jeeli tabletka pozostaje w ustach i nie jest patanbezpérednio po przyjciu.

Nalezy ostrzec pacjentowe produkty lecznicze zawiersae zelazo mog powodowa zatrucia u dzieci.
Produkty lecznicze zawietgjezelazo mog powodowa ciemne zabarwienie stolca.
4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakciji

Nalezy unikat jednoczesnego stosowania produktu leczniczegaf@otburules z nagpujacymi lekami:
cyprofloksacyna, lewofloksacyna, moksyfloksacyngkafenolan mofetylu,

norfloksacyna, ofloksacyna.

Jednoczesne stosowanie produktu leczniczego Sobifeiles oraz riej wymienionych lekéw mie
wymaga modyfikacji dawkowania:

alendronian, leki zobejniajace kwas solny, kaptopryl, klodronian, lewodopa, yiwetopa, penicylamina,
ryzedronian, tetracykliny, hormony tarczycy.

Aledronian

Badania in vitro wykazatyge produkty zawierggezelazo tworz polaczenia kompleksowe z
alendronianem. Mimae nie przeprowadzono badeterakcji in vivo, mana zalay¢, ze jednoczesne
stosowanie tych lekdw zmniejsza wchianianie alenidinu. Nie nalgy réwnoczénie stosowatych
produktow.

Leki zobogtniajgce kwas solny

Leki zawieragce wodorotlenek glinu i gglan magnezu twogzpolczenia z solamielaza. W razie
jednoczesnego stosowania rgleapewnt mozliwie jak najdiuzszy odsgp (minimum 2 godziny)
pomiedzy przygciem lekéw zobajtniajacych kwas solny i solanielaza.

Cyprofloksacyna

Przy jednoczesnym stosowarnielazo zmniejsza wchitanianie cyprofloksacyny o ol&é6, dlatego
istnieje ryzykoze stzenie cyprofloksacyny w osoczgdrie mniejsze od atenia leczniczego. Natg
unikat jednoczesnego stosowania tych lekéw.

Kaptopryl



Jednoczesne stosowanie siarczaglaza i kaptoprylu zmniejsza dgghas¢ biologiczry kaptoprylu o
okoto 37%, gtéwnie z powodu reakcji chemicznej zathcej w przewodzie pokarmowym. Produktéw
nie naley stosowa jednoczénie.

Klodronian

Badania in vitro wykazatyge produkty zawierggezelazo tworz polaczenia kompleksowe z
klodronianem. Mimoze nie przeprowadzono badmterakcji in vivo, mana zatay¢, ze jednoczesne
stosowanie tych lekdw zmniejsza wchianianie klodion. Produktow nie nalg stosowa jednoczénie.

Lewodopa

Przy jednoczesnym stosowaniu pojedynczych dawe&zsiauzelaza i lewodopy u zdrowych
ochotnikéw, biodospnai¢ lewodopy ulegata zmniejszeniu o 50%, prawdopodohbai skutek tworzenia
pofaczen chelatowych. Biodogpnas¢ karbidopy ulegata réwniezmniejszeniu (75%). W razie
jednoczesnego stosowania rgleapewnt maozliwie jak najdhuszy odsgp czasowy pongidzy nimi.

Lewofloksacyna

W przypadku réwnoczesnego stosowanidazo hamuje wchianianie lewofloksacyny (ktéra jest
S-(-)enancjomerem racematu ofloksacynyjelieleki przyjmuje s¢ w dostpie mniejszym ri 2-godzinny
odstpie czasowym ponadzy nimi.

Metylodopa (forma L)

W razie jednoczesnego stosowania metylodopy izetdiza (siarczavelaza lub glukonianelaza),
biodostpnas¢ metylodopy ulega zmniejszeniu, prawdopodobniekndes powstawania patzenia
chelatowego, co me powodowa zmniejszenie dziatania olmjacego cénienie ttnicze krwi.W razie
jednoczesnego stosowania rgleapewnt mozliwie jak najdiwzszy odsgp czasowy pongidzy nimi.

Moksyfloksacyna

W razie jednoczesnego stosowania moksyfloksacgigrtzanuzelazazelaza, biodogpnas¢ tych
zwigzkéw ulega zmniejszeniu o okoto 40%. W razie jediesoego stosowania najezapewnt okoto
6-godzinny odsip pomkdzy przygciem moksyfloksacyny i produktéw zawiegaychzelazo lub cynk
(z powodu powstawania pgizen chelatowych w jelitach).

Mykofenolan mofetylu
W razie jednoczesnego stosowania mykofenolanu glofetsolamizelaza, wchtanianie mykofenolanu
mofetylu ulega bardzo znacznemu cemiiu, & o 90% .

Norfloksacyna
W razie jednoczesnego stosowania, gelaza hamuj wchtanianie norfloksacyny o okoto 75%. Nale
unikat jednoczesnego stosowania tych lekéw.

Ofloksacyna
W razie jednoczesnego stosowania, gelaza hamujwchtanianie ofloksacyny o okoto 30%. Nate
unikat jednoczesnego stosowania tych lekéw.

Penicylamina
Jednoczesne podawanie penicylaminy i saliiza powoduje tworzenie poker chelatowych pomidzy
nimi, co zmniejsza wchitanianie penicylaminy z preew pokarmowego.

Ryzedronian
Badania in vitro wykazatyge produkty zawierggezelazo tworz polaczenie kompleksowe
Z ryzedronianem. Mimge nie przeprowadzono badimterakcji in vivo, mana zalay¢, ze jednoczesne



stosowanie tych lekdw zmniejsza wchianianie ryzedmu. Produktéw nie nalg stosowd
jednoczénie.

Tetracykliny

Jednoczesne podawanie zmniejsza wchianianie t&tiacglatego w razie konieczia jednoczesnego
stosowania nalgy zapewnt odstp czasowy wynosgy minimum 3-godziny pomdzy przyjmowaniem
tych produktéwZelazo przyjmowane doustnie hamujgdanie watrobowo-jelitowe doksycykliny, nawet
podaje s ja dazylnie. Nalezy unikat jednoczesnego stosowania tych lekéw.

Hormony tarczycy

Jednoczesne podawanie produkt@®laza i tyroksyny zmniejsza wchtanianie tyroksymydze
spowodowa brak skutecznai leczenia substytucyjnego. W razie jednoczességgowania naley
zapewnt okoto 2-godzinny odsp pomedzy tymi produktami. W warunkach in vitro tyroksynzelazo
tworza nierozpuszczalne pgdzenia kompleksowe.

Wchtanianiezelaza mae by¢ gorsze jéli lek przyjmuje s¢ w trakcie positkéw: z kaw herbad, jajami,
nabiatem, petnoziarnistym pieczywem, ptatkamiziyeymi i innymi potrawami bogatymi w naturalny
btonnik raslinny.

4.6 Wplyw na ptodnosé, cigze i laktacje

Produkt leczniczy Sorbifer Durules tebyt stosowany w czasieazy oraz w okresie karmienia piegsi
Patrz punkt 4.2 ,Dawkowanie i spos6b podawania”.

4.7 Wplyw na zdolngéé¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn
Sorbifer Durules nie ma wptywu na zdosd@rowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn.
4.8 Dziatania niepazgdane

Dzialania niepggdane dotycgce przewodu pokarmowego Wyptija czesciej wraz ze zwikszeniem
dawki. Po podaniu dawek w zakresie 100 — 400 mg/dalatania niepgadane wysipuja u 7 — 20 %
pacjentow.

Zdarzenia niepgdane zostaty zestawione wedtug klasyfikacji MedD&tAz czstaici wyskpowania.
Bardzo cesto (= 1/10), czsto & 1/100 do< 1/10), niezbyt ogsto & 1/1 000 do< 1/100), rzadkoX
1/10 000 do< 1/1 000), bardzo rzadke: (L/10 000), nieznana (nie dma ustakk czestasci na podstawie
dostpnych danych.

Zaburzenia ukltadu immunologicznego
Nieznana: reakcje nadwiavosci (np. wysypka, reakcja anafilaktyczna, afirnaczynioruchowy).

Zaburzeniazotadka i jelit
Czesto: nudnéci, béle brzucha, biegunka, zaparcia.
Rzadko: owrzodzenia przetyku, gienie przetyku.

Zgtaszanie podejrzewanych dziath niepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotiristiest zgtaszanie podejrzewanych dziata
niepazgdanych. Umealiwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéckyo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nadee do fachowego personelu medycznego powinny zaftagzzelkie
podejrzewane dziatania niepglane za p&ednictwem Departamentu Monitorowania Niggaanych




Dziatan Produktéw Leczniczych Uedlu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow Mexdygch
i Produktéw Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail:adr@urpl.gov

Dziatania niepggdane mana zgtaszarowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Jw stosunkowo niewielkie ikri zelaza mog wywolywat objawy zatrucia. Stwierdzonae dawka
wieksza nk rownowartdé 20 mgzelaza na kg me wywotywa pewne objawy toksycznezé objawy te
sa bardziej prawdopodobne przy dawkach przekracgah rownowarté¢ 60 mgzelaza na kg; dawka
réwnowana 200 do 250 mgelaza na kg uznawana jest za potencjdimiertelry.

Objawy przedmiotowe i podmiotowe:

Cigzkos¢ zatrucia pomaga oceénbznaczanie steniazelaza w osoczu. Climie zawsze jest orizisle
powigzane z objawami, wyniki badavykonanych po ok. 4 godzinach odzyeia na ogét majsie do
cigzkosci zatrucia jak opisano potsj:

- ponizej 3 mikrogramow/ml, tagodne zatrucie;
- 3 do 5 mikrograméw/mEKrednio cezkie zatrucie;
- ponad 5 mikrogramoéw/ml, gikie zatrucie.

Zelazo osiga szczytowe stenia w 0soczu po 4 - 6 godzinach odyzéa.

ZATRUCIA t AGODNE DO SREDNIO CIEZKICH: w ciagu 6 godzin od zg/cia mog wystpi¢
wymioty i biegunka.

ZATRUCIA CIEZKIE: nasilone wymioty i biegunka, senito kwasica metaboliczna, wsfs;
krwawienie z przewodu pokarmowegdpjaczka, drgawki, toksyczié dla wagtroby i p&ne zvezenia
przewodu pokarmowego. §&kie zatrucie mee tez wywotat martwic; watroby zzo6taczl,
hipoglikemk, zaburzenia krzepgtia, slkipomocz lub niewydolrig nerek oraz obek ptuc.
Przedawkowanie solelaza jest szczegélnie niebezpieczne u matychidziec

Przedawkowanie witaminy C (kwasu askorbowegojergpowodowé nasilor kwasie oraz
niedokrwist@¢ hemolityczm u predysponowanych oséb (z niedoborem dehydrogeagiakozo-6-
fosforanowej).

Leczenie
1. Picie mleka luBrodkéw wymiotnych.

2. Ptukaniezotagdka 5% roztworem wodorayglanu sodu i solnyckrodkow przeczyszczagych (dla
dorostych np. 30 g siarczanu sodu); ostonowo caigednleko i jaja z 5 g wglanu bizmutu. Po ptukaniu
zotadka naley wprowadzt 50-100 ml wody z 5 g deferoksaminy i pozostatein roztwor wewstrz. U
dorostych dobre efekty nie d& picie mannitolu lub sorbitolu dla przyspieszerdgaagu jelitowego.
Wywotywanie biegunki u dzieci, zwtaszcza matych zmby niebezpieczne, dlatego nayego unika.
Pacjenta nalgy scisle monitorowa, by na czas wychwy€ioznaki maliwego zachhgniecia.

3. Tabletki pochfanigjpromieniowanie X, zdgrie RTG jamy brzusznej me wigc ujawnt, ile ich
pozostato w przewodzie pokarmowym po wywotaniu wytdwy i ptukaniuzotadka.



4. Maozna wyprobowa srodki chelatugce (np. sodu wapnia edetynian) w dawce 500 mg/9G0em
wlewie chagtym. Nie naley stosowad dimerkaprolu, gd¥ tworzy on zzelazem toksyczne kompleksy.
Swoistym zwgzkiem chelatujcym zelazo jest deferoksamina i wszystkie ostrezkie zatrucia u
niemowht powinny by leczone tym zwjzkiem w dawce 90 mg/kg i.m., a ngstie 15 mg/kg/h i.v. ado
uzyskania gtzen zelaza maliwych do zwizania przez biatka osocza. Zbyt szybki wlewzmprowadzi
do spadku énienia.

5. Przy kejszych zatruciach deferoksamiimazna podé domigsniowo (50 mg/kg mc, nie przekraczaj
maksymalnej dawki catkowitej 4 gramoéw).

6. Przy cgzkich zatruciach: we wstgsie i (lub)spigczce oraz przy wysokichegeniachzelaza w osoczu
(>90umol/l u dzieci, >142umol/l u dorostych) naliey niezwtocznie wdrgy¢ intensywne leczenie
podtrzymujce, w tym przetaczanie krwi lub osocza (przy wsie) oraz tlenoterapiprzy zaburzeniach
oddychania).

7. Przez caty okres leczenia zatrucia wskazanerjesftorowanie gteniazelaza w osoczu.

5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: preparaty przeciw tisdestosci, zelazo dwuwartéciowe, preparaty
doustne

Kod ATC: BO3AAO7

Lek jest przeznaczony do uzupetniania (suplemeintaiejdoboréwzelaza oraz do leczenia
niedokrwistdci z niedoboruelaza.

Mechanizm dziatania

Zelazo(ll) odgrywa wang role w transporcie tlenu i dwutlenkuegla, poniewa wchodzi w sktad
protoporfirynowej grupy prostetycznej hemoglobi#glazo w grupie protoporfirynowej enzymow
cytochromowych odgrywa zasadniaole w procesach przenoszenia elektronéw. W procesath t
pobieranie i oddawanie elektronéw jestahee dzieki odwracalnemu przeksztatcaniu Fe(l)< Fe(lll).

W organizmiezelazo wys¢puje jakozelazo funkcyjne (hemoglobina, mioglobina, liczneyeny hemowe
i niehemowe) izelazo zmagazynowane, gtéwnie w postaci ferrytyfiyHemosyderyny, przede
wszystkim w hepatocytach, w uktadzie siateczkdwimbtonkowym oraz w ngéniach.

Najwicksza cgs¢ zelaza porfirynowego zwrana jest z hemoglokin nasgpnie z mioglobig oraz
cytochromami, peroksydaz katalaz. Ok. 26%zelaza nieporfirynowego zazane jest z hemosydeeyri
ferrytymg, a 0,1% z transferyn Zawarté¢ zelaza w organizmie zalg przede wszystkim od procesu jego
wchtaniania z przewodu pokarmowego.

Kwas askorbowy powoduje redukcielaza do Fe(ll), 41lz tez zapobiega jego utlenianiu. Z uwagi na to,
ze sole zawiergpe Fe(ll) g lepiej rozpuszczalne, powoduje to zlszenie ich wchianiania. Tworzy
takze rozpuszczalne matagsteczkowe zvazki kompleksowe w jelicie.



Wykazanoze niezalenie od zawartci zelaza w organizmie, kwas askorbowy gikgiza wchianianie
zelaza z przewodu pokarmowego. Ponadto, kwas askgrbwicksza uwalnianigelaza z ferrytyny oraz
powoduje mobilizag zelaza z uktadu siateczkowoddbtonkowego. W przypadku niedoboru
czynnaciowego pod wptywem kwasu askorbowego tatwigyisichamiane zapasglaza w organizmie i
przechodzenie do puli transportowe;j.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Zelazo jest wchianiane w dwunastnicy oraz gtiaavym odcinku jelita czczego. Stopigvchtaniania
zelaza zwazanego z uktadem hemowym wynosi okoto 20%glaza niechemowego 10%. W celu
lepszego wchianianigelazo powinno wyspowa jako Fe(ll). Kwas solny wotadku oraz witamina C
sprzyjap wchianianiwzelaza przez redukgfe(lll) do Fe(ll).

Dystrybucja
Zelazo Fe(ll) (jorzelazawy) po wnikniciu do komérek nabtonkowych jelita jest utleniameFa(l1l) (jon

zelazowy) i whazane przez apoferytgnCzs¢ apoferytyny przechodzi do ddenia, z& reszta pozostaje
przegciowo w komorkach nabtonkowych jelita, jako fernyty ktora przejdzie do &kenia po 1-2 dniach
lub opuci organizm z katem wraz ze ztuszczonymi komérkaabtonkowymi.

Okoto 1/3zelaza dostapego st do krzenia jest wizana z apotransfergnktéra ulega przeksztatceniu do
transferrynyZelazo jest transportowane do ngt@w docelowych z transfergnktora po przyjczeniu s

do receptora zewatrzkomodrkowego wnika do cytoplazmy na drodze entmoy Tuzelazo odicza s¢

do transferryny i ponownie ate z apoferytyn. Apoferytyna utleniaelazo, z& posta utleniona (Fe(lll))
jest redukowana do Fe(ll) przez flawoproteiny.

Metabolizm

W celu utrzymania normalnej erytropoezy, woei doby transferyna powinna okoto 6 razyaodg i
przylgcza zelazo, by zapewtiutrzymanie wystarczagej biosyntezy hemoglobiny dla nowo
powstajcych erytrocytow.

W zaleznosci od ilosci dostarczanegzelaza komorki majzdolngé do regulowania ekspres;ji receptora
dla transferyny oraz wewtrzkomorkowej ferytyny. Przy nadmiarze tego piesthka synteza receptoréw
transferyny jest hamowana, natomiastgksza s¢ ilos¢ powstagcej ferrytyny.

Mechanizm uwalniania substancji czynnej z tabletelz rola kwasu askorbowego

Sposo6b wytwarzania tabletek powlekanych zapewate stvalnianie jonowelaza(ll). W trakcie
przechodzenia przez przewéd pokarmowy jpakaza(ll) g stale uwalniane z porowatej matrycy przez
okres okoto 6 godzin. Powolne uwalniangaza zapobiega miejscowemu, szkodliwemuweksdeniu
stezenia, dz¢ki czemu stosowanie produktu leczniczego Sorbiferizs pozwala unikgt podranienia
btony sluzowej przewodu pokarmowego, natomiast obécmotabletce kwasu askorbowego zapobiega
utlenianiuzelaza, co zwiksza jego rozpuszczaléioi wchianianie z przewodu pokarmowego.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Dane niekliniczne wskazayjze w dawkach terapeutycznych produkt nie wywieradlivego dziatania
na reprodukg i rozwoj potomstwa. Wykazano jego korzystne dziagav tym okresie. Natomiast
niedoborzelaza, a take kwas askorbowego w okresigzi i intensywnego rozwoju, kiedy
zapotrzebowanie na te substancje jestksvione, powodowat zaburzenia u matek i zaburzeziaaju
potomstwa.

6. DANE FARMACEUTYCZNE



6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Powidon K-25
Polietylen proszek
Karbomer 934 P
Magnezu stearynian

Sktad otoczki:
Hypromeloza

Makrogol 6000

Tytanu dwutlenek (E 171)

Zelaza tlenekotty (E 172)
Parafina stata

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

3 lata

6.4 Specjalngrodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych zaleaalotyczcych przechowywania produktu leczniczego.

6.5 Rodzaj i zawartéé opakowania

Butelka z brunatnego szkia, zamykana wieczkiem z B&bezpieczeniem unieruchaméym tabletki w
butelce, w tekturowym pudetku.

Opakowanie zawiera 50 tabletek o przediwym uwalnianiu.

6.6 Specjalngrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez szczegoblnych wymaga
Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lulojeglpady naley usurg¢ w sposéb zgodny z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EGIS Pharmaceuticals PLC
H-1106 Budapeszt, Keresztari at 30-38.

Wegry

8. NUMER POZWOLENIANA DOPUSZCZENIE DO OBROTU



Pozwolenie nr 18165

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZE NIE DO OBROTU/
DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszcamnibrotu: 20.04.2011 r.
Data ostatniego przedienia pozwolenia:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



