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BUENOS AIRES, 21 ABR 2010 

VISTO el Expediente N° I~0047-0000-02D486-09-1 del Registro de la Administración 

Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica; y 

CbNSIDERANDO: 

Que por las presentes actuaciones la fIrma ABBOIT PHARMAQEUTICALS 
, 

PR LTD representada en el país por ABBOTT LABORATORIES ARGENTINA S.A!, solicita la 
" 

aprobación de nuevos proyectos de prospectos para la Especialidad Medicinal denominada 

NIASP AN / ACIDO NICOTINICO, Forma fannacéutica y concentración: COMPRIMIDOS DE 

LIBERACIÓN PROLONGADA 500mg - 750mg - IOOOmg, aprobada por Certificado N" 

51.591. 

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las nonnativas 

vigentes, Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposición N° 5904/96. : 

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones d~ los datos 

caracteristicos correspondientes a un certificado de Especialidad Medicinal otorJado en los 

términos de la Disposición ANMAT N" 5755/9~, se encuentran establecidos en la FiSPosición 

ANMA T N" 6077/97. I 
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Que a fojas 142 obra el infonne técnico favorable de la Dirección de Evaluación de 

Medicamentos. 

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por los Decretos Nros.: 1.490/92 y 

425/10. 

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE 

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA 

DISPONE: 

ARTICULO 1°. - Autorizase el cambio de prospectos presentado para la Especialidad Medicinal 

denominada NIASPAN / ACIDO NICOTINICO, aprobada por Certificado N° 51.591 Y 

Disposición N° 4904/04, propiedad de la firma ABBOTT PHARMACEUTICALS PR LTD 

representada en el país por ABBOTI LABORATORIES ARGENTINA S.A., cuyos textos 

constan de fojas 60 a 71, 72 a 83 y 84 a 95. 

ARTICULO 2°, - Susfitúyase en el Anexo II de la Disposición autorizante ANMAT N° 4904/04 

los prospectos autorizados por las fojas 60 a 71, de las aprobadas en el artículo 1°, los que 

integrarán en el Anexo de la presente. 
/ 
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ARTICULO 3". - Acéptase el texto del Anexo de Autorización de modificaciones el cual pasa a 

formar parte integrante de la presente disposición y el que deberá agregarse al Certificado N° 

51.591 en los términos de la Disposición ANMAT N" 6077/97. 

ARTICULO 4". - Registrese; gírese a la Coordinación de Informática a los efectos de su inclusión 

en el legajo electrónico, por Mesa de Entradas notifiquese al interesado, gírese al D'epartamento 

de Registro para que efectúe la agregación del Anexo de modificaciones al certificado original y 

entrega de la copia autenticada de la presente Disposición. Cumplido, archívese PERMANENTE. 

EXPEDIENTE N° 1-0047-0000-020486-09-1 

DISPOSICION N° 

JS 

I 
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ANEXO DE AUTORIZACIÓN DE MODIFICACIONES 

El Interventor de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica 

(ANMAT), autorizó mediante Disposición Nol ..... 8. ... 3 ... 8~ los efectos de su anexado en el 

Certificado de Autorización de Especialidad Medicinal N° 51.591 Y de acuerdo a lo solicitado por 

la finna ABBOTT PHARMACEUTICALS PR LTD representada en el pals por ABBOTT 

LABORATpRIES ARGENTINA S.A., del producto inscripto en el registro de Especialidades 

Medicinales (REM) bajo: 

Nombre comercial I Genérico/s: NIASP AN I ACIDO NICOTINICO, Forma fannacéutica y 

concentración: COMPRIMIDOS DE LIBERACIÓN PROLONGADA 500mg - 750mg -

1000mg.-

Disposición Autorizante de la Especialidad Medicinal N° 4904/04.-

Tramitado por expediente W 1-47-0000-005294-04-5.-

DATO A MODIFICAR DATO AUTORIZADO MODIFICACION 
HASTA LA FECHA AUTORIZADA 

Prospectos Anexo de Disposición N° Prospectos de fs. 60 a 71, 72 a 83 
4844108.- Y 84 a 95, corresponde desglosar 

de fs. 60 a 71.-

• 

, 

¡ 

El presente sólo tiene valor probatorio anexado al certificado de Autorización antes mencionado. 
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• Se extiende el presente Anexo de Autorización de Modificaciones del REM a la firma ABBOn 

PHARMACEUTICALS PR LTD representada en el país por ABBOTT LABORATORIES 

ARGENTINA S.A., Titurfe~Íl~~'tlifide 

Aires, a los días ......... ,del mes de ........ de 2010 

Expediente N° 1-0047-0000-020486-09-1 
• 

DISPOSICIÓN W 

JS 

I 

Autorización N° 51.591 en la Ciudad de Buenos 

I 

o RLOs eH/ALE 
NTERVENTOR 

.A..l'f .AL4.1'. 

• 
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PROYECTO DE PROSPECTO 

NIASPAN COMPRIMIDOS 

ÁCIDO NICOTiNICO 

Listas N° K807, K808, K809 

Comprimidos de liberación prolongada ~ Venta bajo receta -Industria Estadounidense 

FORMULA CUAU-CUANTITATIVA 

Cada comprimido de liberación prolongada contiene: 

NIASPAN 500 mg: Ácido Nicotinico 500 mg, excipientes (povidona, hipromelosa, Ácido esteárico). 

NIASPAN 750 mg: Ácido Nicotinico 750 mg, excipientes (povidona, hipromelosa, Ácido esteáriéo). 

NIASPAN 1000 mg: Ácido Nicotlnico 1000 mg, excipientes (povidona, hipromelosa, Ácido esteárico). 

ACCION TERAPEUTICA 

Hipolipemiante. 

INDICACIONES 

La terapéutica con agentes modificadoras de los Ilpidas debe ser solamente uno de los componen

tes de la intervención sobre múltiples factores de riesgo en individuos con un riesgo significativa

mente aumentado de enfermedad vascular arter#oesclerótlca debida a hlperllpldemia. 

Niaspan 500, 750 Y 1000 mg está indicado como complemento de la dieta cuando la respuesta a una dieta 

restringida en grasas saturadas y colesterol y otras medidas no farmacológicas solas no sean adecuadas. 

Previo al inicio del tratamiento deberla descartarse que la hipercolesterolemia sea producto de un secunda

rismo de, por ejemplo, diabetes mellitus poco controlada, .hipotiroidismo, sfndrome nefrólíco, disproteine

mias, enfermedad hepática obstructiva, otras medicaciones. alcoholismo y deberían determinarse el perfil 

lipídico y los valores de colesterol total, HDL colesterol y triglicéridos. 

Está indicado: 

1) Como tratamiento accesorio de la dieta, para reducir los niveles elevados de colesterol total, LDL coleste

rol, Apo B Y triglicéridos e incrementar el HDL colesterol en pacientes con hiperlipidemia primaria (heteroci

gota familiar y no familiar) y dislipidemia mixta (Frederickson tipo lIa y IIb), cuando la respuesta a una dieta 

apropiada no sea adecuada. 

2) En pacientes con antecedentes de infarto de miocardio e hiperlipidemia, en función de reducir el riesgo 

de infarto de miocardio no fatal recurrente. 

3) En pacientes con antecedentes de enfermedades coronarias e hiperlipidemia. administrado en combina-, 
ción con resinas quelantes del Ácido biliar, esta indicado para retardar la progresión, o promover la regre-

slón de la ateroesclerosis. 

Dra.~ 
Farmacéutica - Co-Directora T ecnica 

Abbolt L.aboratorie~ Argentina S,A., 

cel;,,¡r rnaru"@abbottroom 
PlantH Industrial' Av Valerrti'1 Vo,gara (889 
BI891f'tjF,lrrq AII,,,, Hure'y,noV"rAI", Bs, As, Argentina 

~ \--"',: 
Dra. ~llna ~8rUn 

Directora de Regulatory A1'!iiii-- Apoderada 
Abbott Leboratories Argentina S.A. 

Tel ~l411 42294245 
Fax 5411 42284366 a Abbott 
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con resinas quelantes de ácidos biliares, en pacientes adultos con hiperlipidemia prima

ria (tipo lIa), para reducir los niveles elevados de colesterol total y de LDL colesterol. 

5) Como tratamiento accesorio en pacientes adultos que presenten niveles muy altos de triglicéridos séricos 

(hiperlipidemia tipos IV) y V), que presenten riesgo de pancreatitis y que no respondan adecuadamente a 

una dieta determinada para controlar el cuadro. 

6) Niaspan en combinación con Lovastatina o Slmvastatlna está indicado para el tratamiento de la hiperll

pidam;a primaria (heterozigótica familiar y no familiar) y para la dislipidemia mixta (Tipos lIa y 11 de Fredrick

son) cuando la monoterapia con Acído Nicoün;co de liberación prolongada, Simvastatina o Lovasta

tina, se considera inadecuada. 

FARMACOLOGíA CLíNICA 

Propiedades farmacodínámicas: El mecanismo de acción por el cual el Acido Nicotinico modifica los 

perfiles lipidicos no está totalmente dilucidado. Sin embargo, está reconocido que el Acido N/cotíni

co Inhibe la liberación de ácidos grasos libres desde el tejido adiposo, lo que resulta en una menor 

cantidad de ácidos grasos libres para ser ofrecidos al hígado. Dado que menor cantidad de ácidos 

libres son transportados hacia el hígado, menor cantidad también es esterlficada a triglicérldos y en

tonces IncorporadoS a las VLDL Esto puede llevar a una menor formación del LDL Mediante el au

mento da la actividad de la llpoprotelnlipasa, el Acldo Nlcotlnico puede aumentar el grado da remo

ción de los triglicéridos de los quilomicrones del plasma; de esta manera, el Acldo Nicotlnico, dis

minuye el grado de síntesis hepática de VLDL Y subsecuentemente de LOL. Aparentemente, esto no 

afecta la excreción fecal de grasas, estero/es, o ácidos biliares. 

A la dosis de mantenimiento recomendada, el Acido Nicotinico de liberación prolongada (pero no la 

nicotinamida) provocan una reducción de la relación colesterol total! HDL [-17, a -27%], LOL E-8 a -

16%], triglicéridos E-14 a -35%Jcon un incremento del HDL {16% a 26%t Además de la reducción an

tes mencionada de los niveles de LDL, el Ácido Nicotínlco provoca un cambio en la composición del 

LOL - de partlculas densas pequeñas (principalllpoprotelna aterogénlca) - a partlculas de mayor te
maño y mayor flotabilidad (menos aterogénicasJ. El incremento del HDL también está asociado con 

un cambio en la distribución de las sub- fracciones HDL incluyendo un aumento del índice HDL2 a 

HDL3, siendo el efecto protector del HDL principalmente debido al HDL2. Más aún, el Acido Nlcotini

co aumenta los niveles séricos de la apo/ípoproteina A1 (Apo 1J, una de las dos principales lipopro

tainas de HOL, mientras que disminuye las concentraciones da la apolipoprotelna 8-100 (Apo B), el 

principal componente proteico de las fracciones VLDL y LDL, las cuales se sabe juegan importantes 

roles en la aterogénesls. Los niveles séricos de lipop,btelna a Jlp(a)], que presenta gran analogia 

con LDL pero que es considerada como un factor independiente de riesgo para la enfermedad coro

naria, están también significativamente reduci~ por" Acido Nicotlnlco de liberación prolongada. 

El efecto beneficioso del Ácido Nicotinico de liberación prolongada sobre la ~illdad y la mortali-

Dm.~ D .C~lin·~ 
Farmacéutica - Co-Directofa Técnica Directora de Regulato ~~ Apoderada 

Abbott Laboratorie~ Argentina S.A., Abbott Laboratories Argentina SA 

Ge"fld rnwur,@"I·JI)"!:r."n' TAl .. 54 l' 4229 4245 
Plonla Ir.du~t"al' Av. Valent", Vergara 798 Fax: 54 1 <. 4229436tl 
B1891ruC.lng A,IaJ, F'orerouo '/t"pl. s As. Argent,na 

a Abbott 
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directamente evaluados. Sin embargo, existen datos relevantes disponibles con el 

Ácido Nlcotlnico de liberación inmediata. 

Propi'dades fannacocinéticas 

Absorción: El Ácido Nicotlnico es rápido y mansamente absorbido cuando se lo administra por vla 

oral (como minimo un 60-76% de la dosis). Las concentraciones pico a estado constante del Ácido 

NJcotlnico fueron 0.6,. 4.9, Y 15.5 microgramos/mlluego de dosis de 1000, 1500 Y 2000 mg de Ácido 

Nlcotlnico de liberación prolongada una vez al dia (administrados como dos comprimidos de 500 

mg, dos de 750 mg y dos de 1000 mg, respectivamente). Los estudios de biodisponibilidad con una 

dosis única han demostrado que las diferentes concentraciones de Ácido Nicotlnlco de liberación , 
prolongada no son Intercambiables entre si. El tiempo para alcanzar las concentraciones plasmáti-

cas máximas de Ácido Nicotínico fue de alrededor de 5 horas después de la administración de Ácido 

Nlcotlnico de liberación prolongada. Para reducir el riesgo de malestar gastrointestinal, se reco-

mienda la administración del Ácido Nlcotinico de liberación Prolongada con una comida de bajo con

tenido en grasa o de una comida ligera. 

Distribución: Los estudios utilizando Ácido Nicotínlco radiomarcado en ratones mostraron que el 

Ácido Nicotinico y sus metabolltos se concentran en el hlgado, riñón y tejido adiposo. 

Metabolismo: El perfil "mnacocinético del Ácido Nicotinlco es complicado debido a un rápido y ex

tenso metabolismo de primer paso, el cual es específico de la especie y de la dosis. En seres huma

nos, una de las vlas (Vía 1) es a través de un paso de simple conjugación con glicina, para formar 

Ácido Nicotinúrico (ANU). El Ácido Nlcotinúrico es entonces excretado en la orina, aunque puede 

haber una pequeña cantidad de metabolismo reversible, nuevamente a Ácido Nicotlnlco. Existe evi

dencia que sugiere que el metabolismo del Ácido Nicotlnico a través de esta vla produce el rubor. La 

otra via metabólica (Vía 2) resulta en la formación de Nlcotlnamida aclenina dinuc/eótido (NAD). Un 

predominio de metabolismo por la Vla 2 puede llevar a una hepatotoxlcldad. No estI claro si 'a Nlco-

tinamida es formada como un precursor de o siguiendo la sintesls de NAO. La Nicotinamida es pos

teriormente metaboliza al menos a N- metilnicotlnamida (MNA) y Nicotinamlela N-óxido(NNO). ",NA 

es posteriormente metabolizada a otros dos componentes. N-metiI-2-piridona-5carboxamída (2PY) y 

N-metil-4-plrldona-5-carboxamida (4PY). La formación de 2PY parece ser predominante sobre la for

mación de 4PY en seres humanos. A las dosis utilizadas para tratar la hiperllpldemias, estas vlas 

metabólicas son saturables, lo cual explica la relación no linear entre la dosis de Ácido Nicotinico y 

las concentraciones plasmáticas luego de la administración de dosis múltiples de Ácido Nicotlnlco 

de liberación prolongada. La nicotlnamlda no tiene una ,ctividad hlpolipidémica; no se conoce la ac

tividad de otros metabo/OOs. 

Eliminación: El Ácido Nícotinico y sus metabolOOs son fáPidamente eliminados en la orina. Luego de 

una dos; ola o de dosis multipl •• , aproxlmademente 0160-76% de la do.ls 1¡:~"'~ Acl-

Ora Maria Aleja ra Blanc } Ora CeI Marún 
Farmacéutica - Co-Olrectora Técnica Directora de Regulat~erada 

Abbott Laboralorie§ Argentina S A , AbboIt laboralories Argentina S.A. 

cellnJ ma,un@atJtxJttulHTeI.54 11 4229~245 a Abbott t, \ Plunta Ir oiuotr,,1 Av Valent,n Ve<g8ra 7 Fax. 54 11 42294366 M B·IS9·,EVE, Ing Al1an f"lore,nCIQ VH,,,la, Bs /ls Algen!lna 
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de liberación prolongada fue recuperada en orina como Ácido Nicotínico y como me

tabolítos; hasta un 12% fue recuperado como Ácido Nlcotinico sin modificar luego de dosis mú/tJ

pies. La relación de metabolifos recuperados en la orina fue dependiente de la dosis administrada. 

Diferencias entre sexos: Las concentraciones plasmáticas de acido Nicoflnico y sus metabolitos en 

estado constante luego de la administración de Ácido Nlcotlnico de liberación prolongada son gene

ralmente mayores en mujeres que en hombres, con la magnitud de la diferencia variable con la dosis 

y el metabolifo. La recuperación del Ácido Nicotíníco y sus metabolitas en orina. sin embargo, es 

generalmente similar en hombres y en mujeres, indicando que la absorción es similar para ambos 

sexos. La diferencia entre sexos observada en los niveles plasmáticos de Ácido Nlcot/nlco y sus me

tabolitos puede deberse a diferencias género específicas en ellndlce metabólico o en el NoIumen de 

distribución. 

Uso en pediatrla: No se han realizado estudios farmacocinéticas en esta población (S16 años) 

Uso en gerlatrla: No se han realizado estudios farmacoclnéticas en esta población (> 65 altos) 

Interacciones medicamentosas 

Lovastatina: Cuando el Ácido Nicotinico de liberación prolongada 2000 mg y Lovastatina en dosis de 

40 mg fueron cCHJdministradas, el ÁcIdo Nlcotlnlco de liberacIón prolongada aumentó la ClJJIIX y el 

AUC de la Lovastatina ~n 2% y en 14% respectivamente, y disminuyó la C"... y el AUC de la Lovasta

tina ácida en 22% y en 2% respectivamente. La Lovastatina redujo la biodlsponibilidad del Ácido NI

cotJnico de liberación prolongada en 2-3% (ver Interacciones medicamentosas). 

Slmvastatina: Cuanclo se coadmínistraron 2000 mg de Ácido Nicotinico de liberación prolongada con 

40 mg de Simvastatlna, el Ácido Nlcotinico de liberación prolongada aumentó la C_ y el AUC de la 

Simvastatina en 1% y 9% respectivamente, y la Cmu y el AUC de la Simvastatina ácida en 2% y f8%. 

respectivamente. La Simvastatlna redujo la bIodisponibilidad del Ácido Nlcotlnico de liberación pro

longada en 2% (ver Interacciones medicamentosas) 

Que/antes de ácidos biliares: Se llevó a cabo un estudio que Investigó la capacidad de unión al Áci

do Nicotlnico del Co/estipol y de la Co/estiramina. Alrededor del 98% del ACldo NicotInlco disponible 

se unió al COlestipol, con una unión del 10 al 30% de unión a la Colestiramina (ver Interacciones me

dicamentosas) 

POSObOGIA - FORMA DE ADMINISTRACiÓN 

Niaspan 500, 750 Y 1000 mg debe ser administrado antes de irse a dDrmir, luego de una comida ligera con 

bajD contenido graso y las dosis deberán individualizarse de' acuerdo a la respuesta del paciente. 

Dosis inicial: El tratamientD debe iniciarse con dosis bajas e Incrementarla gradualmente. A continuación 

se detalla el esquema de dosificación recDmendado: 

~ 
Dra. Maria Alejandra Blanc ) 

Farmacéutica - Co-Directora Técnica 
Abbott Labora;OIie~ Argentina SA , -tr7 

~
':': cell"'" r¡'WlJn@~r,t)o\t corn ,/ 
,', ; PI,,,,la tndustr,a' Av Valen\in Ver9fJru (lJ!JfJ 

B'.89',EtIL. In~ AlIOf, F!0fPrlClU \/o,oIJ, Bs As Atg8'1llna 

l 

I 

~~. 
Dra. Celina MaRiR--

Directora de Ragulatofy Affairs - Apoderada 
Abbotl Laboratories Argentina S.A. 

Tel 54 1 ~ 4:>29 42~5 
FaX' 54 ',1 42294366 a Abbott 
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Dosis de mantenimiento: La dosis de mantenimiento recomendada es de 1000 mg (2 comprimidos de 

500 mg) a 2000 mg (2 comprimidos de 1000 mg) una vez al dla al acostarse, dependiendo de la res-• 
puesta y de la tolerancia del paciente. SI la respuesta a 1000 mg diarios es Inadecuada, la dosis pue

de ser incrementada a 1500 mg diarios y subsiguientemente a 2000 mg diarios. La dosis diaria no de

be incrementarse en más de 500 mg en cualquier perlado de cuatro semanas después de la titulación 

inicial a 1000 mg. La dosis máxima es de 2000 mg diarios. Las concentraciones de las diferentes 

presentaciones tienen diferente blodisponibilldad, y por lo tanto no son intercambiables. Ácido Nlco

tlnico de liberación prolongada no debe ser reemplazado por otras presentaciones de Ácido Nicoti

nico (ver Precauciones y Advertencias) 

En pacientes tratados previamente con otros productos conteniendo Ácido Nicotinico, los compri

midos de Niaspan deben ser iniciados con el esquema de titulación inicial recomendado. La dosis de 

mantenimiento deberá ser individualizada de acuerdo a la respuesta del paciente. 

SI el tratamiento con Ácido Nicotlnico de IIbemcl6n prolongada es discontinuado por periOdos pro

longados. la restitución de la terapéutica debe incluir una titulación ascendente de -'a dosis. Los 

comprimIdos de Niaspan no deben ser partidos, triturados o masticados antes de ser tragados. 

Insuficiencia renal: No se han realizado estudios en pacientes con función renal disminuida; Niaspan 

Comprimidos debe ser utilizado con precauci6n en pacientes con nefropatías. 

Insuficiencia hepática: No se han realizado estudios en pacientes con insuficiencia hepática. Nias

pan Comprimidos debe ser utilizado con precaución en pacientes con antecedentes de enfermedad 

hepática y en quienes consumen cantidades importantes de alcohol (ver Precauciones y Adverten

cias). Niaspan Comprimidos está contraindicado en pacientes con disfunción hepática significativa 

(ver Contralndicac;ones) 

Pacientes ancianos: No es necesaria un ajuste de la dosis. 
, 

Pacientes pedlátricos: No ha sido establecida la seguridad y eficacia de la terapéutica con Acido Ni-

cotlnico en n¡;jos y en adolescentes. No se recomienda su uso en estas poblaciones. , 

~ 
~. /-Dra. Maria Alejandra Blanc 

FarmacétJlica -, Co-Directora Técnica ? 
Abbott Laboratorie§ Argentina SA. 

~
\ ceiln~ rTlWUn@3hhottcorl1 

:..., '-'1:mtA Indl-stnal' Av VHI8n\lnVergaril7989 

~ 'J B 1891 EUE:, Ing AI',~" Flo,enuo Varela, 8s, As, Argerrt,,,~ 

I 

(,¡; _ (u.U": i"\ ' "-
Dra. Calina Mamn---

Directora de Regulatory Affairs • Apoderada 
Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Tel 54 11 42294245 
Fax 5411 42294366 a Abbott 
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de estudios clinlcos sugieren que las mUjeres tienen una mayor respuesta hipo/I

pemiante que los hombres a dosis equivalentes de Niaspan. 

CONTRAINDICACIONES 

Niaspan 500, 750 Y 1000 mg está contraindicado en pacientes con: 

• Hipersensibilidad al Ácido Nicotínico o a otro excipiente de la formulación (ver Precauciones y Ad-
vertencias) 

• Insuficiencia hepática significativa 

• Ulcera péptica activa. 

• Hemorragia arterial. 

ADVERTENCIAS y PRECAUCIONES 

N/aspan Comprimidos de liberación prolongada no debe ser reemplazado por otros preparados de 

Acido Nicotinico. Cuando se cambie de otros preparados de Acido Nlcotinico a Niaspan ComprimI

dos de liberación prolongada. la terapia debe Iniciarse con el esquema de titulación recomendado. 

Hlgado: Los preparados de Acido Nlcotlnico han sido asociados con tests anormales de la función 

hepática. Algunos pacientes tratados con productos conteniendo Ácido Nicotlnico de acción prolongada en 

lugar de una forma de acción inmediata, han presentado insuficiencia hepática severa, incluso necrosis 

hepática fulminante. Det:1ido a que la farmacocinética del Niaspan 500, 750 Y 1000 mg es diferente a otras 

preparaciones de Ácido Nicotínico, Niaspan 500, 750 Y 1000 mg no deberla ser reemplazado por otras pre

paraciones 01er Posología y Administración). También deberá consultarse la Información para la pres

cripción de los inhlbidores de la HMG-CoA reductasa por sus precaUCiones y advertencias. Se reco

mienda precaución cuando se administre a pacientes que consumen cantidades sustanciales de alcohol y/o 

con antecedentes de insuficiencia hepática. Se ha observado aumento de las transaminasas hepáticas con 

el tratamiento de Niaspan 500, 750 Y 1000 mg, que es reversíble luego de la suspensión del mismo. Deben 

realizarse controles hepáticos en forma periódica en todos los pacientes tratados con esta medicación y en 

particular en caso de antecedentes y/o slntomas de insuficiencia hepática, por ejemplo, ictericia, náuseas, 

fiebre y/o malestar. Si los niveles de transaminasas muestran evidencias de progresión, particularmente si 

aumentan a tres veces ellJmite superior normal, Niaspan 500, 750 Y 1000 mg debe ser discontinuado. 

Músculo-esquelétlcos: Se han reportado en forma espontánea episodios de rabdomiólisis en pacientes 

bajo tratamiento combinado de Niaspan ~1 gI dla) e inhibidores de la HMG-CoA reductasa). Los médicos 

que contemplen una terapia combinada con inhibidores de la HMG-CoA reductasa y Niaspan deberlan eva

luar cuidadosamente los riesgos y beneficios potenciales y monitorear de cerca a los pacientes ante la apa

rición de síntomas de rabdomiólisis, por ejemplo, dolor, fla6cidez o debilidad muscular, particularmente en 

los meses iniciales del tratamiento y durante cualquier periodo de incremento de dosis de cualquiera de los 

agentes. Debería determinarse los niveles de creati~fosfoqpinasa sérica (CPK) y potasio sérico en tales si-

~ J Dra. Maria Alejandra Blanc 
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de iniciar el tratamiento combinado en aquellos pacientes con factores con predisposición 

a la rabdomiólisis como en los casos de: 

• Insuficiencia renal. 

• Hipotiroidismo. 

• Alcoholismo. 

• Pacientes mayores de 70 años. 

• Antecedentes personales o familiares de trastornos musculares. 

• Antecedentes previos de toxicidad muscular con fibratos o ;nhibídores de la HMG-CoA reductasa. 

Debe considerarse la presencia de daño muscular en cualquier paciente que presente mialgia difusa, debili

dad muscular y/o incremento marcado de los niveles de CPK (más de cinco veces el limite sup1:!rior normal); 

bajo estas circunstancias el tratamiento debe ser discontinuado. Se recomienda consultar la información del 

/nhibidor de la HMG-CoA reductasa que se administre. El riesgo de miopatía y rabdomloll$is está in

crementado cuando la Lovastatina o la S/mvastatína son coadministradas con Acldo Nicotin/co de 

liberación prolongada, partlculannente en ancianos y en pacientes con diabetes, insuficiencia renal, 

o hipotiroidJsmo no controlado. 

Intolerancia a la glucosa: El tratamiento con Acido Nicotinico puede elevar los niveles de glucemia en 

ayunas. Se deberán monitorear frecuentemente los niveles de glucemia, para asegurarse que la droga no , 
está produciendo efectos adversos. Los pacientes diabéticos, o diabéticos potenciales, deberán ser contro

lados estrechamente dado que puede presentarse una intolerancia a la glucosa relacionada con un aumen~ 

to de la dosis de Niaspan. Pueden ser necesarios ajustes en la dieta y/o en la terapia hipoglucemiante debi

do a que Niaspan 500, 750 Y 1000 mg puede incrementar la intolerancia a la glucosa. 

Angina inestable e Infarto agudo de miocardio: Debe administrarse con precauci6n a pacientes con an~ 

Jina inestable o en la fase aguda de un infarto de miocardio, particularmente cuando estos pacientes, ade

más, estén recibiendo drogas vasoactivas como nitratos, bloqueantes de los canales del calcio o blo~ 

queantes adrenérgicos. 

Ácido úrico: Se han observado niveles elevados de Ac/do úrico durante la terapéutica con Acldo Ni

cotinico de liberación prolongada. Es recomendable el monitoreo de los pacientes con predisposici6n a 

padecer gota. 

CoagUlación: Pacientes sometidos a cirugía o recibiendo anticoagulantes deben ser supervisados cuidado

samente, ya que Niaspan 500, 750 Y 1000 mg puede reducir el recuento plaquetario e incrementar el tiempo 

de protrombina .. El tratamiento con Acido Nleotlnieo de liberación prolongada ha estado asociado 

con reducciones pequeñas pero estadísticamente signlflcativas, dosis dependiente del recuento de 

plaquetas(promedlo de -11% con 2000 mg). Además, el tratamiento con Ac/do Nicotinico de libera-, 
ción prolongada ha estado asociado con aumentos pequeños pero estadlsticamente significativos 

del t1em~romedio de aproximadamente + '''¡. 
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Es recomendable monitorear los niveles de fósforo en pacientes con riesgo de hipofosfa

temia. Niaspan 500, 750 Y 1000 mg ha sido asociado a reducciones en los niveles de fósforo. 

Otros: Pacientes con antecedentes de ictericia, enfermedades hepatobiliares o úk:era péptica deben ser 

observados de cerca. 

Conducción de vehículos y uso de maquinaria: Niaspan 500, 750 Y 1000 mg no tiene o tiene una in

fluencia insignificante sobre la capacidad para conducir o manejar maquinaria peligrosa. 

Embarazo: Embarazo Categoría C: No se han realizado estudios en animales con Ácido Nicotlnico o con 

Niaspan 500, 750 Y 1000 mg. Se desconoce si el Ácido Nícotínico a dosis típicas, empleado para los tras

tornos lipldicos, puede causar daño fetal cuando se administra a mujeres embarazadas o puede afectar la • 
capacidad reproductiva. Sí una mujer recibiendo Ácido Nicotín/co para el tratamiento de una hipercolestera-

'emia primaria (tipos lIa ó IIb) queda embarazada, debe interrumpirse el tratamiento. Si una mujer tratada 

con Acido Nicotínico para el tratamiento de una hipertrigliceridemia (tipos IV ó V) queda embarazada, debe 

evaluarse la continuidad del tratamiento en forma individual según ríesgos y beneficios. 

Lactancia: Niaspan 500, 750 Y 1000 mg no debe ser empleado durante la lactancia ya que el Ácido Nicotf

nico es excretado en la leche materna. 

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS 

Anticoaqulantes: Cuando el AcicJo Nicotinico de liberación prolongada se administre concomitan" 

mente con anticoagulsntes. se deberá monltoresr estrechamente el tiempo de protromblna y el re

cuento de plaquetas. 

Antihipertensivos: El .4.cido Nicotlnico puede potenciar los efectos de bs agentes bk>queant~s ganglionares 

por ejemplo, nicotina transdermal o drogas vasoactivas como nitratos, bloqueantes cálcicos o bloqueantes 

.Jeta-adrenérgicos, resultando en hipotensión postura!. 

Quelanles de Acidos biliares: Se llevó a cabo un estudio in vitro, investigando la capacidad de unión del Ca

lestipol y de la Colestiramina al Acido Nicotínico. Alrededor del 98% de la Niacina disponible se unió al Co

lestipol, con una unión a la Colestiramina del 10 al 30%. Estos resultados sugieren que se deberá dejar 

transcurrir un intervalo de 4 a 6 horas, o el mayor tiempo posible, entre la administración de las resinas de 

unión a los ácidos biliares y la administración de Niaspan. 

Interacciones con pruebas de laboratorio: La Niacina puede producir falsas elevaciones de algunas determi

naciones fluorométricas de catecolaminas plasmáticas y urinarias. También puede dar reacciones falsas 

positivas con la solución de sulfato cúprico (reactivo de 8enedict) en los tests de glucosuria. , 
Inhibidores de la HMG-CoA reductasa: Ver Advertencias y Precauciones - Musculoesqueléticos. La combi

nación de AcicJo Nicotinico con inhibidores de la HMG· CoA reductasa puede aumentar el riesgo de 
I 
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rabdomlolisis. También deberá consultarse la información sobre la prescripción del 

inhibidor de la HMG-CoA reductasa. 

Aspirina: La administración concomitante puede disminuir el clearance metabólico del Ácido Nicotinico. La 

importancia clínica de este hallazgo, es poco clara. 

Otras drogas: La ingestión concomitante de alcohol '1 bebidas calientes puede aumentar los efectos colate

rales de rubor '1 prurito, por lo que las mismas deberán evitarse cerca de la ingestión de Niaspan 500, 750 '1 

1000 mg. Las vitaminas y otros suplementos nutricionales que contengan altas dosis de Niacina o compues

tos relacionados, tales como la nicotinamida, pueden potenciar los efedos adversos de Niaspan. 

REACCIONES ADVERSAS 

Rubor: En los estudios clínicos realizados, los episodios de rubor (por ejemplo, calor, enrojecimiento, pica

Lón '110 cosquilleo) fueron los efectos adversos emergentes más comunes (reportados en BB% de los pa

cientes). En esos estudios, menos del 6 % de los pacientes discontinuaron el tratamiento con Ácido Nicoti~ 

nleo de liberación prolongada debido al rubor. En los estudios comparativos de Ácido Nicotínico de libera

ción prolongada con productos de Ácido Nicotfnico de liberación inmediata, se obselVó que el número de 

pacientes que presentaban rubor era similar '1 que los pacientes bajo tratamiento con Acido NicoUnico de 

liberación prolongada presentaban menor número de episodios. Luego de 4 semanas de terapia de mante

nimiento a dosis de 150tl mg, la frecuencia de aparición de rubor promedió 1.88 eventos por paciente. Las 

reacciones de rubor generalmente se presentan durante la etapa temprana del tratamiento en la fase de titu

lación. Se cree que son mediadas por la liberación de prostaglandinas D2 '1 la tolerancia a este efeclo 

usualmente se desarrolla en el curso de varias semanas. En casos aislados, el rubor puede ser más severo 

e ir acompañado por slntomas como mareo, taquicardia, palpitaciones, disnea, sudoración, .escalofrfos y/o 

edema, que en raros casos puede conducir al sincope. De presentarse este cuadro, debe administrarse el 

(ratamiento médico necesario. 

Reacciones de hipersensibilidad: Raramente, se han reportado este tipo de reacciones. Las reacciones de 

hipersensibilidad pueden presentarse, por ejemplo, como un exantema generalizado, rubor, urticaria, erup

ción veslculobullosa, angioedema, laringoespasmo, disnea, hipotensión y colapso circulatorio_ El úa

tamiento médico deberá administrarse de acuerdo a la necesiclad_ 

Las siguientes reacciones adversas se han observados en los estudios clinicos realizados, o durante el ma

nejo de rutina de los pacientes, tratados usualmente con dosis de 1000, 1500'12000 mg diarios de Ácido 

Nicotínico de liberación prolongada. En general, los efedos adversos se presentaron más frecuentemente 

en mujeres que en hombres. Se presentan por sistema 0'}lánico y agrupados por frecuencia (muy co

mún ~ 1/10; común ~ 1/100, < 1/10,' infrecuente i!: 1/1000, < 1/100; raros i!: 1/10000, <1/1000; muy raros 

< 1/10000. incluyendo reportes aislados). Ver la sIguiente tabla. 
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Reacciones adversas de la experiencia post comercialización 

Las siguientes reacciones adversas han sido reportadas en la experiencia post comercialización con 

Acido Nicotlnico de liberación prolongada. Las mismas se presentan por sistema orgttnlco. 

Trastornos del sistema nervioso: sensación de quemazón, sensación de quemazón en piel. 

Trastornos oculares: visión borrosa. 

Trastornos hePatobiliares: Hepatitis 

Trastornos de piel Y de te¡ldo subcutáneo: Decoloración de la piel 

INFORMACiÓN PARA EL PACIENTE 

Los pacientes serán advertidos de: 
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Niaspan al acostarse, después de haber ingerido una comida ligera con bajo contenido de 
grasa. No se recomienda administrar Niaspan con el estómago vaclo. 

• Observar cuidadosamente el régimen posológico prescripto, incluyendo el esquema de titulación, de 
manera de minimizar los efedos secundarios(Ver Posología - Forma de Administración). 

• El rubor es un efecto secundario frecuente durante la terapia con Ácido Nicotínico, la que habitual
mente disminuye luego de varias semanas de uso continuado. El rubor puede variar en severidad, 
puede permanecer por varias horas luego de la administración y más probablemente ocurrir durante 
el sueño si se toma al acostarse; sin embargo, si el paciente se despertara por el rubor durante la 
noche, deberá incorporarse lentamente, especialmente si se sintiera mareado, con sensación de 
desmayo, o si se encontrara recibiendo medicaciones para la presión arterial. 

• Si toma aspirina (aproximadamente 30 minutos antes de tomar Niaspan) o una droga antiinflamatoria 
no esteroide (por ejemplo, Ibuprofeno) puede minimizar el rubor. 

• Evitar la ingestión de bebidas alcohólicas al tiempo de la administración de Niaspan, para minimizar 
el rubor. 

• Si la terapia con Niaspan es discontinuada por un tiempo prolongado, se deberá contactar con el 
médico antes de reiniciar la terapéutica; se recomienda la retituladón (Ver Posología - Forma de 
Administración). 

• Avisar al médico, si se encuentra recibiendo vitaminas o suplementos nutricionales que contengan 
Niacina o compuestos relacionados, tales como nicotinamida (ver Interacciones medicamentosas). 

• Avisar al medico si ocurrieran síntomas de mareos. 

• Si es diabético, avisar al medico sobre cambios en los valores de glucemia. 

• Los comprimidos de Niaspan no deben ser partidos, triturados ni masticados, debiéndoselos tragar 
enteros. 

SOBREDOSIFICACIÓN 

La información sobre la sobredosis aguda con Acido Nlcotinlco de liberación prolongada en $81'8$ 

humanos, es limItada. Se supone que los signos y slntomas de una sobredosis aguda sean los del 

afecto farmacológico en exceso: rubor severo, náuseaslVómltos, diarrea, dispepsia, mareos, sincg.. 

pe, hipotensión, arritmias cardiacas potenciales yanomallas de laboratorlo incluyendo elevación de 

los valores de los tests de función hepática. El paciente deberá ser observado cuidadosamente y se 

le suministrará tratamiento de sostén, No se dispone de información suficiente sobre el potencial de 

la diálisis del Ácido Nicotlnico. Ante la eventualidad de una sobredosificación, concurrir al Hospital más 

cercano o comunicarse con los Centros de Toxicologia: 

• Hospital de Pediatría Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247. 

• Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777. 

Optativamente, otros centros de intoxicaciones. 

PRESENTACIONES 

Envases conteniendo 28 y 56 comprimidos de Niaspan 500.mg, Niaspan 750 mg y Niaspan 1000 mg. 
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Conservar a temperatura no mayor de 25°C. No utilizar luego de la fecha de vencimiento. 

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS. 

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N°: 51.591 

Elaborado en: 18 Mayfield Avenue, Edison, New Jersey, U.SA Acondicionamiento primario: Frankfurter Strasse 250, 
Darmstadt, Alemania. Acondicionamiento secundario: Abbott laboratories Argentina - Av. Valentln Vergara 7989, Ing. 

A1lan, Partido de Florencio Varela. Importado y distribuido por Abbott laboratories Argentina SA -Ing. Butty 240-
Piso 13 (C1001AFB), Ciudad Autónoma de Buenos Aires - Planta industrial: Av. Valentln Vergara 7989 (B1891EUE), 

Ing. Allan, Partido de Florencio Varela. Director Técnico: Mónica E. Yoshida - Farmacéutica. 
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