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Disposición

 
Número: 
 

 
Referencia: EX-2020-05084759-APN-DGA#ANMAT

 

VISTO el Expediente EX-2020-05084759-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administración 
Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica; y

 

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma PFIZER SRL solicita la aprobación del nuevo proyecto 
prospecto para la Especialidad Medicinal denominada LYRICA / PREGABALINA, Forma farmacéutica 
y concentración: CAPSULAS / PREGABALINA 25 mg, 50 mg, 75 mg, 150 mg y 300 mg; aprobada por 
Certificado Nº 52.012.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de 
Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposición N°: 5904/96 y Circular Nº 4/13.

Que la Dirección de Evaluación y Registro de Medicamentos ha tomado  la intervención de su 
competencia.

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y sus modificatorios.

 

Por ello:

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTICULO 1º. – Autorízase a la firma PFIZER SRL  propietaria de la Especialidad Medicinal 



denominada LYRICA / PREGABALINA, Forma farmacéutica y concentración: CAPSULAS / 
PREGABALINA 25 mg, 50 mg, 75 mg, 150 mg y 300 mg; el nuevo proyecto de prospecto obrante en el 
documento IF-2020-07939045-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2º. – Practíquese la atestación correspondiente en el Certificado Nº 52.012, cuando el mismo 
se presente acompañado de la presente Disposición.

ARTICULO 3º. - Regístrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifíquese al interesado, 
haciéndole entrega de la presente Disposición y  prospecto. Gírese a la Dirección de Gestión de 
Información Técnica a sus efectos. Cumplido, archívese.

EX-2020-05084759-APN-DGA#ANMAT
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TYRICA

PREGABALINA

cápsulas

Venta bajo receta archivada

coMPosrcróN
Cada cápsula contiene
Pregabalina

Lactosa monohidrato
Almidón de maÍz

Talco

25 ms
25 mB

35 mg

20 mB

20 mB

50 ms
50 mg

70 mg
40 mg

40 mg

75 mg
75 mg
8,25 mg
8,375 mg

8,375 mg

150 ms
150 mg
16,5 mB

76,75 ñE
76,75 mB

lndustria Argentina

300 ms
300 mg

33 mB

33,5 mg

33,5 mg

ACCION TERAPÉUTICA

Antiepiléptico, cód¡go ATC: N03AX16.

INDICACIONES

Dolor neurooático
Lyrica está indicado en el tratamiento del dolor neuropático periférico y central en adultos.

Eo¡leos¡a

Lyr¡ca está ind¡cado en adultos como terap¡a adjunta de las crisis parciales con o s¡n generalización secundaria

Trastorno de ansiedad qeneralizada

Lyrica está ind¡cado en el tratam¡ento del trastorno de ansiedad general¡zada (TAG) en adultos.

Fibromia¡s¡a

Lyrica está ¡nd¡cado en el tratamiento de la f¡bromialg¡a en adultos

CARACTERISTICAS FARMACOTóGICAS

Propiedades Farmacodinám¡cas
El principio act¡vo, pregabalina, es un análogo del ácido gamma-aminobutlrlco (GABA) (ácido (S)-3-(aminometil)-5-

met¡lhexanoico).

Mecanismo de a€ción

La pregabalina se une a una subun¡dad auxiliar (proteina cr-2 - §) de los canales de calc¡o voltaje dependientes en el

Sistema Nerv¡oso Central, desplazando potencialmente a [3H]-gabapentina.

ExDer¡enc¡o clin¡co
Dolor neuropático
Se ha demostrado la eficacia en estudios en neuropatía d¡abética, neuralgia post-herpética y lesión de la médula
espinal. No se ha estudiado la eficacia en otros modelos de dolor neuropático.
La pregabalina se ha estud¡ado en 10 estudios clínicos controlados con una durac¡ón de hasta 13 semanas y dos
admin¡stra€iones al día (DVD) y con una duración de hasta 8 semanas y tres administraciones al día (TvD). En

términos generales, los perfiles de seguridad y eficacia para los regímenes posológicos de dos y tres veces al día

fueron similares.
En ensayos clfnicos de hasta 12 semanas de duración en dolor neuropático perifér¡co y central, se observó una
reducción del dolor a la primera semana de tratamiento y se mantuvo a lo largo del período de tratam¡ento.
En ensayos clÍnicos controlados en dolor neuropát¡co periférico, el35% de los pac¡entes tratados con pregabal¡na y

el 18% de los pacientes tratados con placebo exper¡mentaron una mejoría de un 50% en la escala de dolor. En el

caso de los pacientes que no exper¡mentaron somnolencia, dicha mejoría se observó en un 33% de los pacientes
tratados con pregabal¡na y en un 18% de los pac¡entes tratados con o. En el caso de los
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exper¡mentaron somnolenc¡a, los porcentajes que respond¡eron fueron del 48% para pregabalina y !6yo pa¡a
placebo.

En el estudio clínico controlado en dolor neuropático central, el 22% de los pacientes tratados con pregabalina y el
7% de los pacientes tratados con placebo tuvieron una mejoría del 50% en la escala de dolor.

Epileos¡o

La pregabalina se ha estudiado en 3 estudios clínicos controlados con una duración de hasta 12 semanas tanto con
dos (DVD) como con tres adm¡nistraciones al día (TVD). En térm¡nos generales, los perfiles de seguridad y eficacla
para los regímenes posológicos de dos y tres veces al día fueron similares.
Se observó una reducción en la frecuencia de las crisis a la primera semana de tratamiento.

L

Pobloc¡ón Dediótt¡co
No se ha establecido la eficacia ni la seBUridad de pregabalina como tratamiento complementario para la epilepsia
en pacientes pediátr¡cos de menos de 1.2 años y adolescentes. Los acontecimientos adversos observados en un
estudio de farmacocinét¡ca y tolerabilidad en el que participaron pac¡entes de entre 3 meses y 16 años de edad
(n=65) con crisis de epileps¡a parciales, fueron similares a los observados en los adultos. Los resultados de un
estudio de 12 semanas controlado con placebo de 295 pacientes pediátricos entre 4 y 1.6 años y otro estudio de 14
día5, controlado con placebo, de 175 pacientes pediátr¡cos de 1 mes hasta 4 años de edad, real¡zados para evaluar
la eficacia y segur¡dad de la pregabalina como tratamiento complementar¡o para el tratam¡ento de cris¡s de inic¡o
parcial, y un estud¡o de seguridad, abierto, de 1año de duración en 54 paclentes pediátricos de entre 3 meses v
16 años de edad con epilepsia indican que los acontecimientos adversos de pirexia e infecciones respirator¡as altas
se observaron con mayor frecuenc¡a que en los estudios en pacientes adultos con ep¡leps¡a (ver POSOLOGIA Y

FORIVIA DE ADMINISTRACION, REACCIONES ADVERSAS y Prop¡edades farmacocinét¡cas).
En el estud¡o de 12 semanas controlado con placebo, los pacientes ped¡átr¡cos (de 4 a 16 años de edad) fueron
as¡gnados a pregabaljna de 2,5 mg/kgldía (máximo, 150 mg/día) o a pregabalina de 10 mg/ kg,/día (máx¡mo, 600
mg/día) o placebo. El porcentaje de sujetos con al menos un 50% de reducc¡ón en las crisis de ¡n¡cio parciales en
comparac¡ón con el inic¡o, fue 40,60/0 de los sujetos tratados con pregabalina 70 m9/k%ldía (p = 0,0068 versus
placebo), 29,!'A de los sujetos tratados con 2,5 mg de pre8abalina/kg,/día (p = 0.2600 versus placebo) y 22.6% de
los que rec¡b¡eron placebo.

En el estudio de 14 dias controlado con placebo, los pac¡entes ped¡átricos (de 1 mes hasta menos de 4 años de
edad) recibieron 7 mg/kgldía de pregabal¡na, 74 mg/kg/dia de pregabalina o placebo. La mediana de la frecuenc¡¿
de las cr¡sis en 24 horas al in¡c¡o y en la vis¡ta f¡nal fue de 4,7 y de 3,8 para 1 mg/k$/día de pregabal¡na, 5,4 y 1,4
para 14 mg/kg/día de pregabalina y 2,9 y 2,3 para placebo. Pregabalina 74 mglk1/dia redujo s¡gnificativamente la

frecuencia de inic¡o de las cr¡s¡s parc¡ales transformadas loBarítmicamente en comparación con placebo
(p = 0,0223); üegabalina 7 mg/kg/día no mostró mejoría en comparac¡ón con placebo.

Monoterapia (pacientes recientemente diagnosticad05)
La pregabal¡na se ha estud¡ado en un ensayo clín¡co controlado de 56 sem¿nas de duración y con una dosificac¡ón
de dos veces al dÍa (DVD). La pregabal¡na no alcanzó la ausenc¡a de inferior¡dad de la lamotrig¡na con base en el

criterio de valoración de 6 meses sin convulsiones. Se encontró que, de manera s¡milar, la pregabalina y la

lamotrigina fueron ¡nocuas y bien toleradas.

Trostorno de o ns¡edad qe ne ro I ¡zd d q

La pregabalina se ha evaluado en 6 estud¡os controlados de 4-6 semanas de duración, un estudio en ancianos de 8
semanas de durac¡ón y un estudio a largo plazo de prevención de recaídas con una fase doble ciego de prevención

de recaídas de 6 meses de duración.
En la pr¡mera semana se observó un alivio de los síntomas del TAG como se reflejó en la Escala de Valoración de la
Ans¡edad de Ham¡lton (HAM-A),

En los estudios clín¡cos controlados (4-8 semanas de du?ciónl el52% de los pacientes tratados con pregabalina y
el 38% de los que recibieron placebo mejoraron la puntuac¡ón total de la HAM-A en al menos un 50% desde la

vis¡ta basal hasta la finalización del estudio a..
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En estudios clín¡cos controlados, una mayor proporción de pac¡entes tratados con pregabalina, en comparación
con aquellos tratados con placebo, notificó visión borrosa, evento que en la mayoría de los casos se resolvió al

cont¡nuar con el tratamiento. Se realizaron pruebas oftalmológ¡cas (incluyendo pruebas de agudeza visual, pruebas

de campo visual y examen fundoscópico en pupila dilatada) a más de 3.600 pacientes como parte de los estud¡os

clínicos controlados. En dichos pac¡entes la agudeza visual se redu.lo en un 6,5% de los pacientes tratados con
pregabalina frente al 4,8% de los pacientes tratados con placebo. 5e detectaron alterac¡ones del campo v¡sual en el

72,40/. de los pacientes tratados con pregabalina frente al 11,7% de los pác¡entes tratados con placebo. Se

observaron cambios fundoscópicos en el 1,7% de los pacientes tratados con pregabalina frente al 2,1% de los

pac¡entes tratados con placebo.

F¡bromialoio
La eficacia de Lyrica para el tratamiento de la f¡bromialt¡a se determinó en un estudio multicéntrico, doble c¡ego,

controlado con placebo, de 14 semanas de duración (F1) y en un estud¡o aleatorizado de retiro de la droga, de 6
meses de duración (F2). En los estudios F1 y F2 participaron pacientes a los cuales se les d¡agnost¡có la fibromialgia

usando los criterios del Colegio Estadounidense de ReumatoloSía fAmer¡con College of Rheumotology (AcRJl
(antecedentes de dolor diseminado durante 3 meses y dolor presente en 11 o más de 18 puntos específicos de

dolor a la palpación). Los estudios demostraron una reducción del dolor en la escal¿ analógica visual. Además, la

mejoria se demostró en base a la evaluación global del paciente (PGIC), y en el cuestionario de impacto de la

fibromialgia fF¡bromiolg¡o lmpoct Questionno¡re (FlQ)1.

Estudio F1: En este estud¡o de 14 semanas de duración se compararon dos¡s d¡arias de 300 mg, 450 mg y 600 mg

de Lyrica con un placebo. Los pacientes fueron inclu¡dos con un puntaje medio mínimo del dolor basal mayor o
i8ual a 4 en una escala de 11 puntos de cal¡f¡cación numér¡ca del dolor y una puntuación mayor o igual a 40 mm en

la escala analógica visual del dolor de 100 mm (VAS). El puntaje medio del dolor basal en este estud¡o fue de 6,7.

Los pac¡entes que respondieron al placebo en la fase ¡nicial de una semana, no fueron aleator¡zados a las fases
posteriores del estudio. El 64% de los pac¡entes aleatorizados al trátam¡ento con Lyrica completó el estudio. No

hubo evidenc¡as de un mayor efecto sobre los puntajes del dolor con la dosis de 600 mg d¡arios en comparacióñ
con la dosis de 450 mg diarios, pero 5i hubo evidencias de reacciones adversas dependientes de la dosis (ver

REACCIONES ADVERSAS/- En algunos pacientes el dolor se redujo ya a partir de la Semana 1, y dicha reducción
pers¡stió durante todo el estudio.
Estudio F2: En este estud¡o aleator¡zado de retiro de la droga se comparó a Lyrica con un placebo. Durante una

fase abierta de optimización de la dos¡s de 6 semanas de duración, se ajustó la dosis a un total diar¡o de 300 m8,

450 mg, o 600 mg, Se consideró que el pac¡ente respondía s¡tenÍa tantor 1) una reducción de al menos un 50% del

dolor (VAS) como, 2) si calificaba su mejoría general en la PGIC como "mejor" o "mucho mejor." A los pacientes
que respondieron altratamiento se los aleatorizó posteriormente a la fase de tratamiento doble cieBo para rec¡bir
la dos¡s alcanzada en la fase abierta o el placebo. Los pacientes rec¡bieron tratamiento durante un máximo de 6
meses a partir de la aleatorizac¡ón. La eficacia se evaluó en función del tiempo transcurr¡do hasta la pérdida de la
eficacia terapéut¡ca, definida como 1) una reducción de menos del 30% del dolor (VAS) respecto del nivel basal del

tratamiento abie.to durante dos v¡sitas consecutivas de la fase doble ciego, o 2) empeoramiento de los síntomas
de la FM que requ¡r¡era un tratamiento alternativo. El 54% de los pacientes soportaron la titulación hasta una dosis

ef¡caz y tolerable de Lyrica durante la fase ab¡erta de 5 semanas. De los pacientes que ingresaron a la fase de

tratamiento aleatorio que continuaron el tratamiento con Lyrica, el 38% de los pacientes comp¡etó las 26 semanas
de tratamiento en comparación con el 19% de los pacientes tratados con el placebo.

Cuando se consideró el regreso del dolor o el retiro a causa de los eventos adversos como la pérdida de la

respuesta (LTR), el tratamiento con Lyr¡ca produjo un mayor tiempo hasta Ia pérdida de la respuesta terapéutica
que el tratamiento con el placebo. El 53% de los sujetos tratados con pregabalina, en comparac¡ón con el 33% de
los pac¡entes tratados con el placebo, continuaron tomando la droga del estudio y mantuvieron la respuesta
terapéut¡ca hacia la Semana 26 del estudio, El tratamiento con Lyrica tamb¡én tuvo como resultado un tiempo más
prolongado hasta la pérdida de la respuesta en base al FlQ" y un tiempo más prolongado hasta la pérdida de la

evaluación general del estado del paciente, medida con la PGIC.

Prop¡edades tarmacoc¡néticas
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Los parámetros farmacoc¡nét¡cos de pregabal¡na en el estado estable son similares en voluntar¡os sanos, pacientes

con ep¡lepsia recibiendo fármacos antiepilépt¡cos y pacjentes con dolor crón¡co.

Absorc¡ón
La pregabal¡na se absorbe rápidamente cuando se administra en ayunas, alcanzando concentraciones plasmáticas
máximas una hora tras la administrac¡ón tanto de dos¡s única como de dos¡s múlt¡ples. La b¡odisponibil¡dad oral de
pregabalina se estima que es > 90% y es independiente de la dosis. Tras la administración repet¡da, el estado
estable se alcanza dentro de 24 a 48 horas. La velocidad de absorción de pregabalina disminuye cuando se

administra con alimentos, produciéndose un descenso en la C.", de aproximadamente un 25-30% y un retraso en

el Iñ.¡ hasta aproximadamente 2,5 horas. S¡n embargo, la administrac¡ón de pregabalina junto con al¡mentos no

t¡ene ningún efecto clínicamente significativo sobre el grado de absorción de pregabalina.

D¡stribución
En estudios preclín¡cos, se ha visto que la pregabalina atraviesa la barrera hematoencefálica en ratones, ratas y
monos.5e ha v¡sto que la pregabal¡na atrav¡esa la placenta en ratas y está presente en la leche de ratas lactantes.
En humanos, el volumen de d¡stribución aparente de la pregabalina tras la adm¡n¡strac¡ón oral es de
aproximadamente 0,56 l/kg. La pregabalina no se une ¿ Ias proteínas plasmát¡cas,

B¡otransformac¡ón
La pregabalina sufre un metabol¡smo ins¡gn¡f¡cante en humanos. Tras una dosis de pregabalina marcada
isotóp¡camente, aproximadamente el 98% de la radioactividad recuperada en la orina procedía de pregabalina

inalterada. El derivado N-met¡lado de pregabalina, metabolito pr¡nc¡pal de ésta encontrado en orina, representó el
0,9% de la dosis. En estudios preclínicos, no hubo ind¡cios de que el S-enantiómero de pregabalina se racemice al

R-enantiómero.

Elim¡nación

La pregabalina se el¡mina del sistema circulator¡o principalmente med¡ante excreción renal como fármaco
inalterado.
La vida media de eliminación promedio de pregabalina es de 6,3 horas. El clearance plasmático y renal de la
pregabalina son d¡rectamente proporcionales al clearance de creat¡nina {ver A/teroción de lo función renoll.
Es necesar¡o un ajuste de la dos¡s en pacientes con la función renal alterada o en hemod¡álisis (ver POSOLOGfA Y

FORMA DE ADMtNTSTRACtÓN - fabta 1),

Lineal¡dad/no linealidad
La farmacoc¡nét¡ca de pregabalina es lineal en el rango de dosis d¡ar¡a recomendada. La var¡abilidad
farmacocinética ¡nterind¡vidual de pregaba¡ina es baja (< 20%). La farmacocinética de dos¡s múlt¡ples es predecible

a partir de los datos obten¡dos con dosis única, Por tanto, no es necesar¡o llevar un mon¡toreo de rutina de las

concentraciones plasmáticas de pregabalina,

Farmacocinética en grup os esoec¡ales de pacientes

Sexo: Los ensayos clínicos ind¡can que el sexo no tiene ¡nfluenc¡a clínicamente significativa sobre las

concentraciones plasmáticas de pregabalina.

Alterac¡ón de lo func¡ón rcnol
El clearance de pregabal¡na es d¡rectamente proporcional al clearance de creat¡nina. Además, la pregabalina se

elimina del plasma de forma ef¡caz mediante hemodiálisis (tras una sesión de hemodiál¡sis de 4 horas, las

concentraciones plasmáticas de pregabal¡na se reducen aproximadamente al 50%). Dado que la e¡iminac¡ón por
vía renal es la princ¡pal vía de eliminación, en pacientes con insuficiencia renal es necesaria una reducción de la
dos¡s y una dos¡s complementaria tras la hemod¡álisis (ver Posología y Forma de Adm¡nistración, ver Tabla 1).

PFlZER S.R,L.
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Alteroc¡ón de lo func¡ón hepóticd
No se han llevado a cabo estudios de farmacoc¡nética específicos en pacientes con func¡ón hepática alterada.
Puesto que la pregabalina no sufre un metabol¡smo significativo y se excreta mayoritariamente como fármaco
¡nalterado en or¡na, no es previsible que la alterac¡ón de la func¡ón hepática altere de forma sign¡ficativa ¡as

concentrac¡ones plasmát¡cas de pregabalina.

Pobloción pediótr¡ca; En un estud¡o de farmacoc¡nét¡ca y tolerabilidad se evaluó la farmacoc¡nét¡ca de pregabalina

enpacientesped¡átricosconepileps¡a(gruposdeedad:de1a23meses,de2a6años,de7a11añosyde12a
16 años) con concentraciones de dosis d e 2,5,5, lO y 75 mg/kg/día.
En general, el tiempo transcurrido hasta alcanzar la concentración plasmática máx¡ma tras la adm¡n¡stración oral

de pregabalina a pacientes pediátricos en ayunas fue similar en todo el grupo de edad y se produjo entre 0,5 horas

y 2 horas después de la dos¡s.

Los parámetros de C*- y AgC de pregabalina aumentaron de forma l¡neal con el aumento de la dos¡s en cada
grupo de edad. El AUC fue un 30% menor en los pacientes pediátr¡cos con un peso inferior a 30 kg debido a un

mayor aclaramiento ajustado al peso corporal del 43% en estos pacientes en comparación con los pacientes con un
peso >30 kg.

La semivida terminal promed¡o de pregabalina fue, aproximadamente, de entre 3 y 4 horas en los pacientes
pediátricos de hasta 6 años de edad, y de entre 4 y 6 horas en los de 7 años o más.

El análisis de farmacocinética poblac¡onal mostró que el aclaram¡ento de creatinina era una covar¡able sign¡ficativa
del aclaramiento de pregabalina oral, el peso corporal era una covariable s¡gnificativa del volumen de distribución
aparente de pregabalina oral, y que dichas relaciones eran similares en los pac¡entes pediátricos y adultos.
No se ha estudiado la farmacocinética de pregabalina en pacientes de menos de 3 meses de edad (ver POSOLOGIA

Y FORMA DE AOMINISTRACION, REACCIONES ADVERSAS y Propiedades Farmacod¡nám¡cas).

Anc¡dnos: El clearance de pregabalina tiende a disminuir al aumentar la edad. Este descenso en el clearance de
pregabalina oral está en relación con el descenso del clearance de creatinina asociado con el aumento de la edad.

Podría requerirse una reducc¡ón de la dosis de pregabalina en pacientes que tengan la función renal alterada
debido a la edad (ver PosoLoGíA Y FoRMA DE ADMTNISTRACIÓN - rabla 1).

Madres lactantes
Se evaluó la farmacocinét¡ca de 150 mg de pregabalina administrados cada 12 horas (dosis diaria de 300 mg). en

10 mujeres lactantes, tras al menos 12 semanas después del parto. La lactancia tuvo un efecto nulo o pequeño

sobre la farmacocinética de preSabal¡na. La pregabalina se excretó por la leche materna a concentraciones
promedio, en estado estacionario, de aproximadamente el 76% de las presentes en el plasma materno. La dosis

est¡mada para el lactante procedente de la leche materna (supon¡endo un consumo med¡o de leche de
150 ml/kg/día) de las mujeres que reciben 300 mg/día o la dosis máx¡ma de 600 mg/día sería de 0,31 o

0,62 ñC/kgldía, respectivamente. Estas dosis estimadas son aproximadamente el 7% de la dosis materna diaria
total, en mg/k8,

POSOtOGfA Y FORMA DE ADMINISTRACIóN
El rango de dosis es de 150 a 600 mg al día, div¡d¡endo su admin¡stración en dos o tres tomas
Lyrica se puede admin¡strar con o s¡n al¡mentos-

Lyrica se administra únicamente por vía oral.

Dolor neuropótico
El tratamiento con pregabalina se puede comenzar con una dosis de 150 mg al día, que 5e puede adm¡nistrar
dividida en dos o tres tomas. En función de la respuesta y tolerabilidad individual de cada paciente, la dosificac¡ón

se puede ¡ncrementar hasta 300 mg al dia después de un intervalo de 3 a 7 días, y si fuese necesario, hasta una

dosis máxima de 600 mg al día después de un intervalo adicional de 7 días.

Ep¡leps¡o

PFIZER S.R.L,
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El tratamiento con pregabalina se puede iniciar con una dos¡s de 150 mg al día, que se puede adm¡nistrar dividida
en dos o tres tomas. En función de la respuesta y tolerabilidad individual de cada paciente, la dos¡s se puede
incrementar a 300 mg al día después de una semana. La dosis máxima que se puede alcanzar, después de una
semana ad¡c¡onal, es de 600 mg al día.

Trcstorno de ons¡edod oenercl¡zodo
El rango de dosis es de 150 a 600 mg aldía, dividiendo su administración en dos o tres tomas. Se debe reevaluar de
forma periódica la neces¡dad del tratamiento.
El tratamiento con pregabalina se puede ¡niciar con una dosis de 150 mg al día. En func¡ón de la respuesta y
tolerabil¡dad individual de cada paciente, la dos¡s se puede incrementar a 300 mg a¡ día después de una semana.
Tras una semana adicional, la dos¡s se puede ¡ncrementar a 450 mg al día. La dosis máxima que se puede alcanzar,
después de una semana adic¡onal, es de 600 mg al día.

F¡brom¡dlo¡o

La dosis recomendada de Lyrica para el tratamiento de la f¡brom¡algia es de 300 a 450 m&/día. El tratamiento
deberá comenzar con una dosis de 75 mg dos veces por día (150 mg/día) y se puede incrementar a 150 mg dos
veces por dia (300 mg/día) en el intervalo de una semana en base a la eficacia y tolerabilidad. Los pac¡entes que no
experimenten beneficio suficiente con 300 m&/día, se les puede incrementar la dosis a 225 mg dos veces por día
(450 mg/día). Aunque Lyrica se estudió también a dosis de 600 mg/día, no hay evidencia de que esta dos¡s brinde
un beneficio ad¡c¡onal y esta dosis no fue muy bien tolerada. No se recomienda el tratamiento con dosis mayores a

450 mgldía, dadas las reacc¡ones adversas dosis-depend¡entes (ver REACCIONES ADVERSAS), Dado que la
pregabalina se el¡mina principalmente por excreción renal, la dos¡s debe ser ajustada en pacientes con función
renal reduc¡da (ver Pocientes con olteroción de lo func¡ón .enol).

lnterrupción del trutomiento con Dreoobolino
De acuerdo con la práctica clínica actual, si se tiene que ¡nterrump¡r el tratamiento con pregabalina, se deberá
hacer de forma gradual durante un período mínimo de l semana independientemente de la ¡ndicac¡ón (ver
ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES OE USO y REACCIONES ADVERSAS).

Poblac¡o nes esgec¡ales

Alteroción de lo func¡ón renol
La pregabalina se elim¡na del sistema circulatorio principalmente por excreción renal como fármaco inalterado.
Dado que el clearance plasmático de pregabalina es directamente proporcional al clearance de creatinina (ver

Propiedades Farmacocinéticas), la reducción de la dosis en pacientes con función renal alterada se deberá realizar
de forma individualizada de acuerdo al clearance de creatin¡na (Ccr), tal como se indica en la Tabla 1, que se ha

determinado usando la fórmula sigu¡ente:

Ccr (ml/min) = 1,23 x I148-rda¿Gñ.9dL¡-pcse-lkc.l (x 0,85 si se trata de pacientes mujeres)
creat¡n¡na sér¡ca (mg/dl)

La pregabalina se el¡mina del plasma de forma eficaz mediante hemod¡álisis (50% del fármaco en 4 horas). En

pacientes sometidos a hemod¡ális¡s, se debe ajustar la dos¡s diar¡a de pregabalina según su función renal, Además
de la dosis diaria, después de cada sesión de 4 horas de hemodiálisis se debe admin¡strar de forma inmediata una

dos¡s complementar¡a (ver Tabla 1).

Tabla 1. uste de dosis de balina de acuerdo a la función renal

LLD_Arg_EUSPC_09Dec2019_v1
PFIZER L.

Verónica Paula Simun¡c
Ca Dir.to.a lédtka

Dosis D¡aria Total de Pregabalina+ PosologÍaclearance de creatinina (Ccr) (ml/min)
Dosis inicial (mg,/día) Dosis máxima (mg,/dia)

600 DVD o TVD>60 150

3ñ. DVD o TVD>30-<60 75
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>15-<30 25-50 150 UVD o DVD

15 UVD

Dosis complementarias tras la hemodiálisis (mg)

25 100 Dosis única+l
TVD = fres veces aldla
DVD = Dos veces aldfa
UVD = Uña vez a¡dla
I La dos¡s diar¡a total (mg/día) se debe dividir en las tomas indicadas en la posología para obtener los m&/dosis adecuados

[a dgsis complementaria es una única dosis ad¡c¡onal.

Alteroc¡ón de lo func¡ón hepática
No se requiere a.¡uste de la dosis en pac¡entes con la función hepát¡ca alterada (ver Propiedades Farmacocinéticas)

Pobloción pediótricl
No se ha establecido la seguridad y eficac¡a de Lyrica en niños menores de 12 años ni en adolescentes (de 12 a 17

años de edad). Los datos actualmente disponibles están descr¡ptos en las secciones de REACCIONES ADVERSAS y

Prop¡edades Farmacocinét¡cas/Farmacodinám¡cas, sin embargo no se puede hacer una recomendación posológica.

Uso en onc¡onos
Los pacientes ancianos pueden precisar una reducción de la dos¡s de pregabalina debido a la dism¡nución de Ia

función renal lver Uso en pocientes con olteroción de lq func¡ón reno\.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad al princip¡o activo o a alguno de los exc¡pientes

Re occ¡one s de hipe rse nsib¡l¡do d
Se han reportado durante la etapa poster¡or a la comercial¡zación, reacciones de h¡persens¡b¡l¡dad ¡ncluyendo
casos de angioedema. La pregabalina debe suspenderse inmed¡atamente si se presentan sÍntomas de ang¡oedema,
tal como edema facial, per¡oral, o de las vÍas respiratorias superiores.

Mdrcos. so¡nnolencid- oétdidd de lo confus¡ón v olteroc¡ón de lq func¡ón mentol
El tratam¡ento con pregabalina se ha asociado a mareos y somnolencia, lo cual podría incrementar los casos de
lesiones accidentales (caídas) en la población anciana, Tamb¡én ha habido reportes post-comerc¡alizac¡ón de
pérdida de la conc¡encia, confusión, y alteración de la función mental, Por tanto, se debe aconsejar a los pacientes
que tengan precaución hasta que se fam¡l¡aricen con los efectos potenc¡ales del fármaco.

Éfectos relocionodos con lo v¡sión

En estudios clín¡cos controlados, una mayor proporción de pac¡entes tratados con pregabalina, en comparación
con aquellos tratados con placebo, notificó vislón borrosa, evento que en la mayoría de los casos se resolvió al

continuar con el tratam¡ento. En los estudios clín¡cos en los que se ll cabo ruebas oftalmológicas, la

PFIZER S. L.

LLD ATg,EUSPC 09Dec2019_v1

VeóÍi.¿ Paula Simunic
Ce Diredo¡a Téoica

<15

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE U50
lntolerancia a la lactosa

Lyrica cont¡ene lactosa. Los pac¡entes con problemas hereditar¡os raros de intolerancia a la galactosa, con
deficienc¡a de Lapp lactasa o con mala absorción de glucosa-galactosa, no deben tomar este medicamento.

Pdc¡entes d¡obét¡cos
De acuerdo a la práctica clinica actual, ciertos pacientes diabéticos que ganen peso durante el tratamiento con
pregabal¡na, pueden precisar un ajuste de la med¡cac¡ón h¡poglucem¡ante.
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¡ncidenc¡a de d¡sminución de la agudeza visual y alteración del campo visual fue mayor en pac¡entes tratados con
pregabalina que en aquellos tratados con placebo; la ¡nc¡dencia de cambios fundoscópicos fue mayor en pac¡entes

tratados con placebo (ver CIRÁCTERíSTICAS FARMACOLÓGlCAs, Propiedades Farmacodinám¡cas).

Durante el perÍodo posterior a la comercialización también se han notificado reacc¡ones adversas visuales
incluyendo pérdida de visión, visión borrosa u otros cambios de agudeza visual, muchos de los cuales fueron
trans¡tor¡os. La suspens¡ón del tratam¡ento con pregabalina puede resolver o mejorar estos síntomas visuales.

lnsufic¡enc¡o rcnal
Se han notificado casos de insufic¡encia renal que revirtieron con la ¡nterrupción del tratam¡ento con pregabalina

Sintomos de retiroda
En algunos pacientes se han observado síntomas de ret¡rada tras la interrupc¡ón del tratamiento con pregabalina

tanto a corto como a largo plazo. Se han mencionado los s¡guientes eventos: insomnio, dolor de cabeza, náusea§,

ans¡edad, diarrea, sÍndrome gripal, nerviosismo, depresión, dolor, convulsiones, h¡perh¡dros¡s y mareos, sugestivos
de dependencia física. Se debe informar al paciente sobre esto al in¡cio del tratamiento.
Durante el tratam¡ento con pregabalina, o al poco tiempo de interrumpir el tratam¡ento con pregabalina, pueden

aparecer convuls¡ones, incluyendo estatus ep¡lépt¡co y convu15iones de tipo gran mal.

Con respecto a la ¡nterrupción del tratamiento de pregabalina a largo plazo, se sug¡ere que la incidencia y gravedad

de los síntomas de retirada pueden estar relacionadas con la dos¡s.

I n suf ¡ci e nc ¡ o co rd io ca co no e st¡v o
En algunos pacientes tratados con pregabalina se han recibido reportes posteriores a la comerc¡alizac¡ón de

insuf¡c¡encia cardÍaca congestiva. Estas reacciones se observan sobre todo en pacientes anc¡anos (m¿yores de 65
¿ños) con función cardiovascular comprometida y tratados con pregabalina en la ¡ndicación de tratam¡ento del

dolor neuropát¡co. La pregabal¡na debe ser usada con cautela en este grupo de pac¡entes. Estas reacciones pueden

revertir tras la suspensión del t.atamiento,

Trotom¡ento del dolor neuropó t¡co centrol deb¡do q les¡ón de lo médulo eso¡nol

En el tratamiento del dolor neuropático centraldebido a les¡ón de la médula espinal se incrementó la incidencia de
eventos adversos en Beneral, eventos adversos a nivel del SNC y especlalmente somnolencia. Esto puede

atribu¡rse a un efecto adit¡vo debido a la medicación concom¡tante (ej, agentes ant¡espasmódicos) necesaria para

esta patologfa. Este hecho debe tenerse en cuenta cuando se prescriba pregabalina en estos casos.

crec¡ente de morbilídad y mortalidad, de ideas y de comportam¡ento suic

PFIZER S.R.L.

LLD_ArB_EUSPC_09Dec2019_v1

Verónica Pa!la Simunic
co- Dire.tor¡ Tánka

Ret¡ro de lo medicoc¡ón ant¡epiléptico concomitonte
No hay datos suficientes que perm¡tan suprimir la medicación antiepiléptica concomitante, tras alcanzar el control
de las crisis con pregabalina en el tratamiento combinado, para lograr la monoterapia con pregabalina.

ld e o c ¡ó n v co m porto m ¡e ntos su ¡c ¡ d o s

Resultados de un estudio sugieren un aumento del r¡esgo de ¡deas o comportam¡entos suic¡das en los pacientés

tratados con drogas antiep¡lépticas (DAE5).

Se realizó una evaluación de 199 estud¡os clín¡cos controlados para evaluar la ¡nc¡dencia de comportamiento e

ideación su¡cida en pac¡entes en tratamiento con DAES (11 diferentes drogas antiep¡lépticas), Estos estudios
evaluaron la ef¡cac¡a de diferentes drogas antiepilépt¡cas en tratam¡ento de epilepsia y alteraciones psiquiátr¡cas
(trastorno b¡polar, depresión y ans¡edad) y otras condic¡ones.
Los pacientes aleator¡zados a alguna de las drogas antiepilépticas tuvieron cas¡ el doble del riesgo de tener
ideación o comportam¡ento su¡cida comparados con los pac¡entes aleator¡zados al grupo placebo (riesgo relat¡vo
ajustado 1.8,95'A lct7,¿ 2,7).

El número de casos de suicidio dentro de estos estud¡os es muy pequeño para permitir estimar cualquier
conclusión sobre el efecto de las DAES sobre el suicid¡o consumado.
Las ind¡caciones para las cuales se prescriben DAES comprenden patologías que en sí mismas se asocian a un r¡esgo

f^
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Los pacientes, sus cuidadores y las famil¡as deben ser informados del potencial aumento de riesgo de tener ideas y
comportamientos su¡cidas y se debe aconsejar sobre la necesidad de estar alerta ante la apar¡ción o el
empeoramiento de los síntomas de depresión, cualquier cambio inusual en humor o comportam¡ento, o la

aparición de ideas y comportamientos suicidas.

D¡sm¡nuc¡ón de lo funcionol¡dod del trocto aastrc¡ntest¡nol ¡nfer¡or
Durante el período posterior a la comercialización se han notificado casos relacionados con Ia disminucién de la
func¡onalidad del tracto gastrointest¡nal infer¡or (ej. obstrucción intestinal, íleo paralítico, estreñimiento) al

adm¡n¡strarse pregabal¡na coniuntamente con med¡camentos con potenc¡al para producir estreñim¡ento, como los

analgésicos opioides. En caso de que se vayan a admin¡strar en combinación pregabalina y op¡oides, debe
cons¡derars€ la ut¡l¡zación de medidas para evitar el estreñim¡ento (especialmente en mujeres y pacientes de edad
avanzada).

Uso concom¡tonte con oDioides
Se recomienda precaución cuando se prescribe pregabalina concom¡tantemente con opioides debido al r¡esgo de
depresión del SNC (ver lnteracción con otros medicamentos y otras formas de interacción). En un estudio de casos
y controles de usuar¡os de op¡o¡des, aquellos pacientes que tomaron pregabalina concomitantemente con un
opio¡de tuv¡eron un mayor riesgo de muerte relac¡onada con los opioides en comparación con el uso de opioides
solos (razón de momios ajustado [RM], 1,68 lC 95%, 1,19 - 2,361 ) Este mayor riesgo se observó con dos¡s bajas de
pregabalina (< 300 mg, RM 1,52 lC 95%, L,O4 - 2,22)l y hubo una tendencia a un mayor riesgo con dosis altas de
pregabalina (> 300 mg, RN4 2,51 [95 % Cl 1,24 - 5,06]).

Uso incorrecto ootenc¡ol de obuso o deoendencio
5e han notificado casos de uso incorrecto, abuso o dependencia. Se debe tener precaución en pacientes con
antecedentes de abuso de drogas, y los pacientes han de ser monitoreados para detectar síntomas de uso
¡ncorrecto, abuso o dependencia con pregabal¡na (se han notificado casos de toleranc¡a, aumento de la dosis,
búsqueda compulsiva de drogas).

Encefolopotío
5e han notif¡cado casos de encefalopatía, mayoritariamente en pac¡entes con enfermedades subyacentes que
podrfan haber provocado la encefalopatía.

lnteracción con otros med¡camentos v otras formas de interacc¡ón
Dado que la pregabalina se excreta pr¡ncipalmente inalterada en orina, experimenta un metabolismo insignif¡cante
en humanos l< 2Yo de la dosis recuperada en orina en forma de metabolitos), no ¡nhibe el metabolismo de
fármacos in vltro y no se une a proteínas plasmát¡cas, no es probable que produzca interacciones farmacocinét¡cas
o sea susceptible a las mismas.

Estudios n ylyo v anális¡s farm acocinético de la población

En consecuencia, en los estudios Ín v¡vo, no se observaron interacciones farmacocinéticas relevantes desde el
punto de v¡sta clín¡co entre pregabalina y fen¡toína, carbamazepina, ácido valpro¡co, lamotr¡gina, gabapentina,
lorazepam, ox¡codona o etanol. El anál¡s¡s farmacocinético de la población indicó que los hipoglucemiantes orales,
diuréticos, ¡nsulina, fenobarb¡tal, tiagabina y topiramato no presentaban un efecto clínicamente importante sobre
el clearance de pregabalina.

Ant¡conceptivos oroles, ¡ste ro no v/o etin ile strod ¡ol
La administración de pregabalina junto con ant¡conceptivos orales como noretisterona y/o etinilestradiol, no
influye en la farmacocinética en el estado de equ¡libr¡o de n¡nguna de estas sustanc¡as.

lnfluenc¡a del SNC en med¡comentos
La pregabalina puede potenciar los efedos del etanoly lorazepam. En la experienc¡a post-comercialización, existen
reportes de insuficienc¡a respiratoria, coma y muertes en pacientes qu n preSabalina y opioides y/u otros

LLD_Arg_EUSPC_090ec2019_v1
S.R,L.
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I
IF-2020-05893461-APN-DGA#ANMAT

Página 133 de 207



OR!G[NAL
Proyedo de Prospeclo
tYRlCA, PREGABATINA Cápsulas Página 10 de 15

medicamentos depresores del S¡stema Nervioso Central. La pregabalina parece tener un efecto aditivo en la

alteración de la función cognitiva y motora causada por oxicodona.

lnterocc¡ones v poc¡entes de edod ovonzodo
No se realizaron estud¡os farmacodinám¡cos especÍficos de interacc¡ón en voluntarios ancianos. Los estudios de
interacc¡ones 5e han realizado sólo en adultos.

Carc¡noiénes¡s, mutasénesis v deterioro de la fe.tilidad
En los estud¡os convencionales sobre farmacologÍa de seguridad en animales, la pregabalina fue bien tolerada a

dosis clínicamente relevantes, En estud¡os de toxic¡dad de dos¡s repet¡das en ratas y monos se observaron efectos
en el SNC, ¡ncluyendo h¡poactiv¡dad, h¡peractividad y ataxia. Se observó un aumento en la ¡ncidenc¡a de atrofia
ret¡n¡ana, observada frecuentemente en ratas albinas ancianas, tras la exposición a largo plazo de pregabalina a

exposiciones >5 veces la exposición media en humanos a la dosis clínica máxima recomendada.
La pregabal¡na no fue teratogénica n¡ en ratones ni en ratas ni en conejos. Sólo hubo tox¡c¡dad fetal en ratas y
cone.¡os a exposic¡ones lo suf¡cientemente por enc¡ma de la expos¡ción en humanos. En estudios de toxicidad
prenatal/postnatal, la pregabalina ¡ndujo tox¡c¡dad en el desarrollo de las crias en ratas a exposiciones >2 veces la

exposic¡ón máxima recomendada en el hombre.
tlnicamente se observaron efectos adversos sobre la fert¡lidad en ratas m¿cho y hembra a exposic¡ones por

encima de la dos¡s terapéutica. Los efectos adversos sobre los órganos reproductores mascul¡nos y sobre el
esperma fueron de carácter reversible y únicamente 5e produjeron a expos¡ciones suficientemente por encima de
la dos¡s terapéutica, o cuando estaban asoc¡ados con procesos degenerativos espontáneos de los ór8anos
reproductores masculinos en ratas macho. Por lo tanto, los efectos fueron considerados de pequeña o nula
relevanc¡a clínica.
La preSabal¡na no es genotóxica de acuerdo a los resultados del conjunto de análisis ¡n v¡tro e in vivo.

Se llevaron a cabo estudios de carcinogen¡cidad a dos años con pregabalina en ratas y ratones. No se observaron
tumores en ratas a expos¡c¡ones de hasta 24 veces la exposic¡ón med¡a en humanos a la dosis clínica máx¡ma
recomendada de 600 mg/día. En ratones, a exposiciones sim¡lares a la exposición media en humanos, no se

detectó aumento en la incidenc¡a de tumores, pero a exposic¡ones más altas se observó un incremento en la

incidencia de hemangiosarcoma. El mecanismo no genotóxico de la formac¡ón de tumores induc¡dos por
pregabalina en ratones implica cambios en las plaquetas y una prol¡feración asociada de células endoteliales. Estos

cambios en las plaquetas no estuvieron presentes ni en ratas ni en humanos de acuerdo a los datos clínicos

obtenidos a corto y limitado largo plazo. No hay evidencias que sug¡eran un ¡'iesgo relac¡onado en el hombre.
En ratas jóvenes los tipos de toxicidad no difieren cualitativamente de los observados en las ratas adultas. Sin

embargo, las ratas jóvenes son más sensibles, A las exposic¡ones terapéut¡cas, hubo evidencias de signos clínico5

en el SNC de h¡peract¡v¡dad y bruxismo y algunos camb¡os en el crecimiento (inhibición pasajera de la ganancia de
peso). Se observaron efectos sobre el ciclo estral a 5 veces la exposic¡ón terapéutica humana.
Se observó una respuesta reduc¡da al sobresalto acúst¡co en ratas jóvenes 1-2 semanas después de una exposición
>2 veces a la terapéutica humana. Este efedo no se volvió a observar nueve semanas después de la exp05ición.

Fertil¡dad. embarazo v lactanc¡a
M u ¡eres e n edai!:[É!fu Ant¡conrEptió!3LbpÍtbre v muie res

Las mujeres en edad fért¡l deben utilizar un método anticonceptivo ef¡caz, al desconocerse el riesgo
potencial en ¡a reproducción humana.

Ernborozo
No ex¡sten datos suficientes sobre la ut¡lización de pregabalina en mujeres embarazadas.

Los estudios en an¡males han mostrado tox¡c¡dad reproductiva (ver Carcinogénes¡s, mutagénesis y deter¡oro de la
fertilidad). Se desconoce r¡esgo en seres humanos. Por tanto, Lyrica no debe utili¿arse durante el embarazo a

menos que el beneficio para la madre supere el r¡esgo potencial para el feto.

LLD_Arg_EUSPC_09Dec2019_v1
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Lactancio
La pregabalina se excreta en la leche humana (ver Propiedades Farmacocinét¡cas). No se conoce el efecto de la
pregabal¡na en los rec¡én nacidos/niños. Se debe decidir 5i es necesario ¡nterrump¡r la lactancia o ¡nterrump¡r el

tratamiento para la madre.

Fertil¡dod
No hay datos clínicos sobre el efecto de pregabalina sobre la fen¡l¡dad de la mujer. En un ensayo clÍnico realizado
para evaluar el efecto de pregabal¡na sobre la movilidad de los espermatozo¡des se expuso a varones sanos a dosis
de pregabal¡na de 60omg/día. Después de 3 meses de tratam¡ento, no se observaron efectos sobre la movil¡dad de
los espermatozoides. Un estudío de fert¡lidad real¡zado en ratas hembras ha mostrado efectos adversos sobre la

reproducción. Estud¡os de fertilidad en ratas macho han mostrado efectos adversos sobre la reproducc¡ón y sobre
el desarrollo. La relevanc¡a clinica de estos halla:gos, se desconoce (ver Carcinogénesis, mutagénesis y deterioro
de la fertilidad).

Efectos sobre la capacidad para conducir y util¡zar máou¡nas
La ¡nfluencia de Lyrica sobre Ia capacidad para conduc¡r y ut¡lizar máquinas puede ser pequeña o moderada. Lyrica
puede causar mareos y somnolencia por lo que puede afectar la capacidad de conducir o de ut¡lizar máquinas. 5e

aconseja a los pacientes que no conduzcan, manejen maquinaria pesada o se dediquen a otras adiv¡dades
potencialmente peligrosas hasta que se sepa si este medicamento afecta su capacidad para real¡zar estas
actividades.

REACCIONES ADVERSAS

El programa clÍnico de pregabalina incluyó a más de 8900 pacientes que fueron expuestos a pregabalina, de los
que más de 5600 part¡ciparon en ensayos doble ciego controlados con placebo.

Las reacciones adversas comun¡cadas con más frecuencia fueron mareos y somnolencia. Generalmente, las

reacciones adversas fueron de intens¡dad leve a moderada. En todos los estud¡os controlados, la tasa de abandono
a causa de reacciones adversas fue del 12% para pac¡entes que estaban recib¡endo pregabalina y del 5% para
pacientes que recibieron placebo. Las reacciones adversas que con más frecuencia die¡-on lugar a una interrupc¡ón
del tratamiento en los grupos tratados con pregabal¡na fueron mareos y somnolencia.
En la tabla 2 siguiente se relacionan todas las reacc¡ones adversas, que tuv¡eron lugar con una incidencia superior a

la detectada con placebo y en más de un paciente, ordenadas por sistema y frecuencia lmuy frecuentes (¡U10),
frecuentes (¿11100, S1l10), poco frecuentes (:1/1.000 y SV100), raras (¿1110.000 a f1l1000), muy raras
(51/10.000), frecuencia no conocida (no puede estimarse a part¡r de los datos disponibles)]. Las reacciones

adversas se enumeran en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo de frecuencia.
Las reacc¡ones adversas enumeradas también pueden estar relacionadas con la enfermedad subyacente y/o con la

medicación que se adm¡n¡stra concomitantemente.
En el tratamiento del dolor neuropático central debido a les¡ón de la médula espinal se incrementó la incidencia de
eventos adversos engeneral, efectos adversos a nlvel del SNCy espec¡almente somnolenc¡a (ver ADVERTENCIAS Y

PRECAUCIONES ESPECIALES DE USO). Las reacciones adversas ad¡c¡onales notif¡cadas durante la exper¡encia post-

comercialización se ¡ncluyen en la siguiente tabla en cursiva.

Tabla 2. Reacciones adversas de lina
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Sistema de clasificación de órganos Reacc¡ones adversas del fármaco
lnfecciones e infestac¡ones
Frecuentes Nasofaringit¡s
Trastornos de la sangr€ y del sisteme linfát¡co
Poco frecuentes Neutropen¡a
Trastornos del s¡stema inmunológ¡co
Poco frecuentes Hipersensibilidad

Angioedema, reacción alérg¡ca
Trastornos del metabolismo y de la nutric¡ón
Raras
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s¡stema de clasificac¡ón de órganos Reacc¡ones adversas del fármaco
Frecuentes iumento delapetito
Poco frecuentes Anorexia, h¡poglucemia
Trastornos ps¡qu¡átr¡cos

Frecuentes Euforia, confusión, irr¡tabil¡dad, desor¡entación, insomnio, d¡sminución
de la lib¡do

Poco frecuentes Despersonalizac¡ón, anorgasmia, ¡nquietud, depres¡ón, ag¡tación,
estado de ánimo depresivo, estado de án¡mo elevado, agresión,
cambios del estado de ánimo, dificultad de expresión. alucinaciones,
sueños anormales, aumento de la l¡bido, apatía, cris¡s de angustia

Raras Desinhibición

Muy frecuentes Mareos, somnolencia, cefalea

Ataxia, alteración en la atención, coordinación anormal, alterac¡ón de
la memoria, temblor, disartria, amnesia, parestes¡as, hipoestesia,
alteración del equilibr¡o, letargo, sedación

Poco frecuentes Trastorno cognitivo, n¡stagmo, trastorno del habla, deterioro mental,
m¡oclonía, pérdida de conciencia, hiporreflex¡a, d¡scinesia,
h¡peractiv¡dad ps¡comotora, mareo postural, h¡perestesia, sensación de
ardor, temblor intencional, estupor, síncope, sensación de ardor,
ageusia, malestar general

Convulsiones, parosm¡a, h¡poc¡nesia, d¡sgrafía

Trastornos oculares
Visión borrosa, diplopia

Poco frecuentes Pérd¡da de ¡a visión periférica, alteración de la v¡sión, hinchazón ocular,
sequedad ocular, edema ocular, defecto del campo visual, disminución
de la agudeza visual, dolor ocular, astenopía, fotopsia, ojo seco,
aumento del lagrimeo, ¡rritac¡ón ocular

Raras Perdida de la vis¡ón, queratitis, midr¡asis, osc¡lopsia, alterac¡ón v¡sual
de la percepción de profundidad, estrabismo, brillo v¡sual

Trastornos del oído y del laberinto
Frecuentes Vértigo

Pocos ftecuentes Hiperacusia

Trastornos cardíacos
Poco frecuentes Taquicardia, bloqueo aur¡culoventricular de pr¡mer grado, bradicardia

sinusal, insuficienc¡a cardíaca congestiva,
Prolongación del intervalo Ql taquicardia sinusal, arritmia sinusal

Trastornos vasculares

Poco frecuentes Hipotensión, hipertensión, sofocos, rubefacción, frialdad periférica

Trastornos fesp¡fator¡os, torác¡cos y med¡astíricos
Poco frecuentes D¡snea, epistaxis, tos, congestión nasal, rin¡tis, ronquidos, sequedad

nasal

Raras Edema pulmonar, sensación de opresión en la garganta

Trastornos gastrointestinales

Frecuentes Náuseas, const¡pac¡ón, vómitos, flatulencia, d¡arrea, d¡stensión
abdominal, boca seca

Poco frecuentes Hipersecreción salival, enfermedad de reflujo gastroesofág¡co,
hipoestes¡a oral

Raras Asc¡tis, disfag¡a, pancreat¡tit lengua hinchada

Trastornos hepatob¡l¡ares ,,-\
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Trastornos del s¡stema nerv¡oso

Frecuentes

Raras

Frecuentes

Raras
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S¡stema de clasificac¡ón de órganos
Enzimas hepáticas elevadas*

Raras lctericia
Muy raras lnsuficiencia hepática, hepatitis
Trastornos de la piel y del tej¡do subcutáneo
Poco frecuentes Hiperhidrosis, erupción papular, urticaria, pruflto
Raras Sudor frío, Sindrome de Stevens .lohnson

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjunt¡vo
Frecuentes Calambres musculares, artralgia, dolor de espalda, dolor en las

extremidades, espasmo cervical,

Poco frecuentes Edema art¡cular, mialgia, sacud¡das musculares, dolor de cuello, rigidez
muscular

Raras Rabdomiolisis

Trastornos reñales y urinar¡os
Poco frecuentes Disuria, incontinencia urinaria
Raras Oliguria, insuficienc¡a renal, retención urinária
Trastornos del aparato reproductor y d€ las mamas
Frecuentes

Poco frecuentes Retraso en la eyaculac¡ón, d¡sfunc¡ón sexual, dismenorrea, dolor de
mama
Amenorrea, secreción mamaria, aumento del tamaño de las mamas,
ginecomast¡a

Trastornos Senerales y alteraciones en el lugar de adm¡nistrac¡ón
Frecuentes Edema periférico, edema, marcha anormal, caídas, sensac¡ón de

embriaguez, sensación anormal, fat¡ga

Poco frecuentes Edema generalizado, edema facial, opresión en el pecho, dolor, p¡rexia,

sed, escalofríos, asten¡a
Exploraciones complementar¡as
Frecuentes Aumento de peso

Poco frecuentes Aumento de la creatinfosfoquinasa plasmát¡ca, aumento de la
glucemia, d¡sminución del número de plaquetas, aumento de la
creatinina plasmát¡ca, reducción de la potasemia, reducción de peso

Raras Reduccióñ del número de leucoc¡tos
r Alanina aminotransferasa (ALT) y aspartato am¡notransferasa (AST) elevada

En algunos pac¡entes se han observado síntomas de ret¡rada tras la ¡nterrupc¡ón del tratamiento con pregabalina
tanto a corto como a largo plazo. Se han mencionado los sigu¡entes eventosr insomnio, dolor de cabeza, náuseas,

ansiedad, diarrea, síndrome gripal, convuls¡onet nerviosismo, depres¡ón, dolor, hiperhidrosis y mareos, sugestivos
de dependenc¡a fís¡ca. Se debe informar al pac¡ente sobre esto al inicio del tratam¡ento.
Con respecto a la interrupción del tratamiento de pregabalina a largo plazo, los datos sugieren que la incidencia y

gravedad de los síntomas de ret¡rada pueden estar relac¡onadas con la dos¡s.

Poblqc¡ón pediótrica

El perfil de seguridad de pregabal¡na observado en cuatro estudios en pacientes pediátricos con cr¡s¡s de epilepsia
parciales con o s¡n generalización secundaria (estudio de seguridad y eficacia en 12 semanas en pacientes de 4 a 16
años de edad, n=295; estudio de eficacia y seguridad de 14 días en pac¡entes de 1 mes hasta menos de 4 años de
edad, n=175; estudio d€ farmacocinética y tolerabilidad, n=65; y un estudio de seguimiento de la seguridad,
abierto, de 1año de duración, n = 54) fue s¡milar al observado en los estudios en pacientes adultos con epilepsia.
Las reacciones adversas más comunes observadas en este estud¡o de 12 semanas de tratamiento con pregabalina
fueron somnolencia, pirexia, infecciones del tracto respiratorio superior, aumento del apetito, aumento de peso y
nasofariñgitis. Los acontecimientos adversos má5 frecuentes observ n el estudío de 14dÍas con el
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Reacc¡ones adversas del tármaco
Poco frecuentes

Raras

Disfunción eréctil
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tratam¡ento de pregabalina fueron somnolenc¡4, infección de las vías respiratorias superiores y pirexia (ver
POSOLOGfA Y FORMA DE ADMINISTRACIÓN y Propiedades Farmacocinéticas/ Farmacodinámicas).

Estudios contro lados en f¡bromialqia

Reocc¡ones odversos que mot¡voron lo d¡scont¡nudc¡ón

En estudios clínicos de pacientes con fibromialgia, el 19% de los pacientes tratados con pregabalina (15H00
mC/díal y 7O% de los pac¡entes con placebo, d¡scontinuaron el estudio prematuramente debido a las reacciones

adversas. En el grupo tratado con pre8abalina, las reacciones ¿dversas más comunes que motivaron Ia

discont¡nuación fueron: mareos (6%) y somnolencia (3%). En comparación, <LoA de los pac¡entes con placebo

discontinuaron el estudio debido a mareos y somnolencia. Otras ra¿ones que motivaron la discontinuación de los

estud¡ot que ocurrieron con mayor frecuenc¡a en el grupo tratado con pregabalina que en el de placebo, fueron:
fatiBa, cefaleas, trastorno del equilibrio y aumento de peso, Cada una de estas reacc¡ones adversas llevó a

discontinuar el estudio en aproximadamente el 1% de los pacientes.

En estudios clínicos controlados de Lyrica en fibromialgia, 106 pac¡entes fueron de 65 años de edad o mayores- A
pesar de que el perfil de reacciones adversas fue simil¿r en los dos grupos de edad, las s¡gu¡entes reacciones

adversas neurológicas fueron más frecuentes en pacientes de 65 años de edad o mayores: mareos, visión borrosa,
trastorno del equ¡librio, temblores, estado de confus¡ón, coordinación anormal y letargia.

Notif¡cación de sosoechas de reacciones adversas

Es ¡mportánte not¡f¡car sospechas de reacc¡ones adversas al medicamento tras su autorización. Ello permite una

supervisión continuada de la relación beneficio/riesgo del medicamento. Se ¡nv¡ta a los profes¡onales sanitar¡os a

notificar las sospechas de reacciones adversas de acuerdo con las regulaciones locales.

SOBREDOSIS

En la experiencia post-comercialización, los eventos adversos reportados más comúnmente observados cuando la

pregabalina fue tomada en sobredos¡s incluyeron somnolencia, estado de confusión, ag¡tación, e inqu¡etud.
Tamb¡én se reportaron convulsiones.
En raras ocasiones, fueron reportados casos de coma.

El tratam¡ento de la sobredosis de preBabal¡na debe ¡nclu¡r medidas generales de soporte y puede ¡ncluir
hemodiálisis si fuese necesario (ver PoSoLoGíA Y FoRMA DE ADMINISTRACIÓN - Tabla 1).

Ante la eventualidad de una sobredosificación, concurrir al Hospital más cercano o comun¡carse a los Centros de
foxicología:
. Hospital de PediatrÍa R¡cardo Gutiérrez: (o7L) 4962-6666/2247
. Hosp¡talA. Posadas: (011) 4658-7777 / 4654-6648

CONSERVACIóN

Conservar a temperatura ambiente, no super¡or a 25"C

MANTENER FUERA DEI ALCANCE OE LOS NIÑOS.

No ut¡l¡zar después de la fecha de vencimiento.

PRESENTACIONES

Lyr¡ca 25 mg: envases por 30 y 60 cápsulas.

Lyr¡ca 50 mg: envases por 30 cápsulas.

Lyr¡ca 75 mgr envases por 15, 30 y 60 cápsulas

Lyrica 150 mg: envases por 30 cápsulas.

Lyrica 30O mg: envases por 30 cápsulas.

Especialidad med¡cinal autorizada por el Ministerio de Salud. Cert¡f¡cado N" 52.012

Pfizer 5RL, Carlos Berg 3669, Buenos Aires, Argent¡na

l*r* s.*.,
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unicarse al (011) 4788-7000

S.A. Dr. Luis Bonavita 1266 of 504 - Montevideo.

wfte s.R.L.
Paula Simun¡c
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