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2017 - Afio de las Energias Renovables

Disposicion
Nimero: DI-2017-10074-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 21 de Septiembre de 2017

Referencia: 1-0047-0000-016774-16-8

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-016774-16-8 del Registro de la Administracion
Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.LF.,
solicita la aprobacién de cambio de la denominacién de la forma farmacéutica, cambio de nombre
comercial y nuevos proyectos de rétulos, prospectos e informacion para el paciente de la
Especialidad Medicinal denominada MYSTIKA / PREGABALINA, Forma farmacéutica y
concentracion: COMPRIMIDO RECUBIERTO, PREGABALINA 75 mg — 150 m (solo para la
concentracion 75 mg), aprobada por Certificado N° 58.189.

Que lo solicitado se encuadra dentro de los alcances de la Disposicién N° 857/89 de la ex-
Subsecretaria de.Regulacion y Control sobre autorizacién automatica de cambio de nombre.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas
vigentes, Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular N°
4/13.

Que por Disposicién AN.M.A.T. N° 680/13 se adopt6 el SISTEMA DE GESTION
ELECTRONICA CON FIRMA DIGITAL para el tramite de SOLICITUD DE INSCRIPCION EN
EL REGISTRO DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM) encuadrada en el Articulo 3° del
Decreto N° 150/92 (t.0. 1993) para ingredientes activos (IFA’S) de origen sintético y semisintético,
otorgandose certificados firmados digitalmente.

Que la Direccién de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion de
su competencia.

Que se actua en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y Decreto N°
101 de fecha 16 de Diciembre de 2015.



Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°. - Autorizase a la firma LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.LF., propietaria de la
Especialidad Medicinal denominada MYSTIKA / PREGABALINA, Forma farmacéutica y
concentracion: COMPRIMIDO RECUBIERTO, PREGABALINA 75 mg — 150 m (solo para la
concentracién 75 mg), el cambio de la denominacion de la forma farmacéutica que en lo sucesivo
sera: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS BIRRANURADOS. (Sélo para la concentracion de 75 mg).

ARTICULO 2°.- Autorizase a la firma LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.LF., propietaria de la
Especialidad Medicinal mencionada en el articulo anterior, el nuevo nombre comercial, solo para la
concentracion de 75 mg, que en lo sucesivo sera: MYSTIKA 75 MULTIDOSIS.

ARTICULO 3°.- Autorizase a la firma LABORATORIOS RICHMOND $.A.C.LE., propietaria de la
Especialidad Medicinal ya mencionada, los nuevos proyectos de rétulos obrante en el documento IF-
2017-19587611-APN-DERM#ANMAT (MYSTIKA) y IF-2017-19587552-APN-DERM#ANMAT
(MYSTIKA 75 MULTIDOSIS), los prospectos obrante en el documento IF-2017-19587640- APN-
DERM#ANMAT e informacién para el paciente obrante en el documento IF-2017-19587669-APN -
DERM#ANMAT.

ARTICULO 4°. — Extiéndase por la Direccién de Gestion de Informacién Técnica, el Certificado
actualizado N° 58.189, consignando lo autorizado por los articulos precedentes, cancelandose la
version anterior.

ARTICULO 5°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y rotulos, prospectos e informacion para el paciente.
Girese a la Direccion de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-0000-016774-16-8
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Laboratorios
RICHMOND

MYSTIKA®

PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE SECUNDARIO

MYSTIKA®
PREGABALINA 150 mg
Comprimidos Recubiertos

Venta Bajo Receta Archivada Industria Argentina
Lote | ‘ Vencimiento
FORMULA CUALITATIVA

Cada comprimido recubierto contiene:

Pregabalina 150 mg

Excipientes: Celulosa Microcristalina PH 102, Aimidén Pregelatinizado, Dioxido
de Silicio Coloidal, Estearato de Magnesio, Hipromelosa 2910/5, PEG 8000,
Talco, Diéxido de Titanio, Oxido de Hierro Rojo, Lactosa Micronizada, Oxido de
Hierro Amarillo. :

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto

CONSERVACION ;
Conservar a temperatura ambiente hasta 30°C.

PRESENTACION ,
Estuche conteniendo 30 comprimidos recubiertos.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
"Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcién médica”

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL. MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N° 58189

LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.I.F., Calle 3 N° 519
Parque Industrial Pjlar - Buenos Aires

DIRECTOR TECNICO: Dr. Pablo Da Pos < Farmacéutico.

Elaborado en:
Laboratorios Richmond S.A.C.I.F.
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RN 7 IF-2017-19587611-APN-DERM#ANMAT
"LABORATORIOS RICHMOND LABORATORIOS RICHMOND
Farm. Myriam J. Rozenberg Elvira Zini
Co- Directora Técnica Apoderada
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Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: IF-2017-19587611-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Viernes 8 de Septiembre de 2017

Referencia: 16774-16-8 ROTULO SECUNDARIO MYSTIKA

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 1 pagina/s.
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Laboratorios

RICHMOND MYSTIKA®

PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE SECUNDARIO

mYSTIKA® 75 MULTIDOSIS
PREGABALINA 75 mg
Comprimidos recubiertos birranurados

Venta Bajo Receta Archivada Industria Argentina
Lote Vencimiento
FORMULA CUALITATIVA

Cada comprimido recubierto birranurado contiene:

Pregabalina 75 mg

Excipientes: Celulosa Microcristalina PH 102, Almidén Pregelatinizado, Diéxido
de Silicio Coloidal, Estearato de Magnesio, Hipromelosa 2910/5, PEG 8000,
Talco, Diéxido de Titanio, Oxido de Hierro Rojo, Lactosa Micronizada, Oxido de
Hierro Amarillo

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto

CONSERVACION
Conservar a temperatura ambiente hasta 30°C.

PRESENTACION
Estuche conteniendo 30 comprimidos recubiertos birranurados.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

"Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcion médica”

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N° 58189

LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.LF., Calle 3 N° 519
Parque Industrial Pilar - Buenos Aires

DIRECTOR TECNICO: Dr. Pablo Da Pos - F,arméééﬁﬂcg.

Elaborado en: .
Laboratorios Richmond S.A.C.LF.
P A ) j
K IF-2017-19587552-APN-DERM#ANMAT
“'[ABORATORIOS RIEHMOND ™, LABORATOR|OS RICHMOND
Farm. Myriam J. Rozenberg J s Elvira Zini
Co- Directora Técnica / AL ke Apoderada
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Hoja Adicional de Firmas
Anexo
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CIUDAD DE BUENOS AIRES
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Laboratorios
RICHMOND

MYSTIKA®

B PROYECTO DE PROSPECTO |

MYSTIKA® 75 MULTIDOSIS
PREGABALINA 75 mg - Comprimidos recubiertos birranurados

MYSTIKA® ‘
PREGABALINA 150 mg- Comprimidos recubiertos

Venta Bajo Receta Archivada Industria Argentina
FORMULA CUALICUANTITATIVA

Cada comprimido recubierto birranurado de Mystika 75 Multidosis contiene:

Pregabalina : 75,00 mg
Celulosa Microcristalina PH 102 , 166,25 mg
Almidon Pregelatinizado 15,00 mg
Diéxido de Silicio Coloidal 1.25mg
Estearato de Magnesio 2,50 mg
Hipromelosa 2910/5 3.26 mg
PEG 8000 0,90 mg
Talco 4,00 mg
Dioxido de Titanio G,12mg
Oxido de Hierro Amarillo 0,04 mg
Oxido de Hierro Rojo 0,12 mg
Lactosa Micronizada 1,56 mg

Cada comprimido recubierto de Mystika 150 mg contiene:

Pregabalina : 150,00 mg
Celulosa Micrqcristalina PH 102 312,50 mg
Almidon Pregelatinizado 30.00 mg
Diéxido de Silicio Coloidal 2,50 mg
Estearato de Magnesio 5,00 mg
Hipromelosa 2910/5 6,52 mg—
PEG 8000 180g | .
Talto Ly~ A ~ 18,00 mg\ /
~ LABORATORIOS RICHMOND | 1 LABORA:X)Rlos RICHMOND

Elvira Zini

/ ' IF-2017-195836468s APN-DERMA#ANMAT
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Farm. Myriam J. Rozenberg
Co- Directora Técnica
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Laboratorios

Didxido de Titanio 0,24 mg

Oxido de Hierro Amarillo 0,08 mg

Oxido de Hierro Rojo 0,24 mg

Lactosa Micronizada 312mg’
¢

ACCION TERAPEUTICA
Antiepiléptico

Cédigo ATC: NO3AX16
INDICACIONES

Dolor neuropatico

Pregabalina esta indicado en el tratamiento del dolor neuropatico periférico y
central en adultos.

Epilepsia
Pregabalina esta indicado en adultos en el tratamiento combinado de las crisis
parciales con o sin generalizacion secundaria.

Trastorno de ansiedad generalizada
Pregabalina esta indicada en el traiamiento del trastorno de ansiedad
generalizada (TAG) en adultos.

Fibromialgia
Pregabalina esta indicado en el tratamiento de la fibromialgia en adultos.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS-PROPIEDADES
El principio activo, Pregabalina, es un analogo del acido gamma-aminobutirico

(acido (S)-3-(aminometil)-5-metilhexanoico).

Mecanismo de accién

La Pregabalina se une a una subunidad auxiliar (proteina a,-6) de los-ganales
de calcio dependientes del voltaje en el Sistema Nervioso Central.

7
’

LABORATORIOS RICHMOND 2 LABORATORIQS RICHMOND
Farm. Myriam J. Rozenberg Elvira Zini\
Co- Directora Técnica IF-2017-19p8d6 46 APN-DERM#ANMAT
M.N. 15.781 4
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Laboratorios el
RICHMOND | MYSTIKA®

Farmacocinética

Los parametros farmacocinéticos de Pregabafina en el estado estacionario
son similares en voluntarios sanos, pacienies con epilepsia recibiendo
farmacos antiepilépticos y pacientes con dolor crénico.

Absorcién

La Pregabalina se absorbe réapidamente cuando se administra en ayunas,
alcanzando concentraciones plasmaticas maximas una hora tras la
administracion tanto de dosis Unica como de dosis multiples. La
biodisponibilidad oral de Pregabalina se estima que es 2 90% y es
independiente de la dosis. Tras la administracién repetida, el estado
estacionario se alcanza en las 24 a 48 horas posteriores. La velocidad de
absorcién de Pregabalina disminuye cuando se administra con alimentos,
produciéndose un descenso en la Cmax de aproximadamente un 25-30% y un
retraso en el tns de aproximadamente 2,5 horas. Sin embargo, la
administracién de Pregabalina junto con alimentos no tiene ningin efecto
clinicamente significativo sobre el grado de absorcion de Pregabalina.

¢ 1

Distribucién P

En estudios preclinicos, se ha visto que la Pregabalina atraviesa |a barrera
hematoencefalica en ratones, ratas y monos. Se. ha visto que la Pregabalina
atraviesa la placenta en ratas y esta presente en la leche de ratas lactantes.
En humanos, el volumen de distribucion aparente de la Pregabalina tras la
administracién oral es de aproximadamente 0,56 I/kg. La Pregabalina no se
une a las proteinas plasmaticas.

Biotransformacién

La Pregabalina sufre un metabolismo insignificante en humanos. Tras una
dosis de Pregabalina marcada isotépicamente, aproximadamente el 98% de
la radioactividad recuperada en orina procedia de Pregabalina inalterada. E|
derivado N-metilado de Pregabalina, metabolito principal de ésta encontrado
en orina, represents el 0,9% de la dosis. En estudios preclinicos, no hubo
indicios de racemizacion del S-enantiémero de Pregabalina al R-enantiémero.

Eliminacion
La Pregabalina se elimina del sistema circulatorio principalmente mediante
excrecion renal como farmaco inalterado. La semivida media de eliminacién
de Pregabalina es de 6,3 horas. E| aclaramiento plasmatico y el aclaramiento
renal de Pregabalina son directamente proporcionales al aclaramiento de
creatinina. ‘
Es necesario un ajuste de la dosis en pacientes con la funcion renal alterada
o en hemodialisis. S

L = .. f;
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Laboratorios
RICHMOND MYSTIKA®

Linealidad/No linealidad

La farmacocinética de Pregabalina es lineal en el rango de dosis diaria
recomendada. La variabilidad farmacocinética interindividual de Pregabalina
es baja (< 20 %). La farmacocinética de dosis multiples es predecible a partir
de los datos obtenidos con dosis tnica. Por tanto, no es necesario llevar una
monitorizacién rutinaria de las concentraciones plasmaticas de Pregabalina.

Empleo en insuficiencia renal

El aclaramiento de Pregabalina es directamente proporcmnal al aclaramiento
de creatinina. Ademas, la Pregabalina se elimina del plasma de forma eficaz
mediante hemodialisis (tras una sesién de hemodiadlisis de 4 horas, las
concentraciones plasmaticas de Pregab:alina se reducen aproximadamente al
50%). Dado que la eliminacién por via renal es la principal via de eliminacién,
en pacientes con insuficiencia renal es necesa‘ia una reduccion de la dosis y
una dosis complementaria tras la hemodialisis.

Empleo_en insuficiencia hepatica

No se han llevado a cabo estudios de farmacocinética especificos en
pacientes con la funcién hepatica alterada. Puesto que la Pregabalina no
sufre un metabolismo significativo y se excreta mayoritariamente como
farmaco inalterado en orina, no es previsible que una aiteracion de la funcion
hepatica altere de forma significativa las concentraciones plasmaticas de
Pregabalina.

POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION

El comprimido recubierto birranurado de 75 mg, puede ser fraccionado en tres
fragmentos de 25 mg cada uno.

El rango de dosis es de 150 a 600 mg al dia, dividiendo su administracién en dos
o tres tomas.

Forma de administracion
Pregabalina se administra unicamente por via oral. Se puede tomar con o sin
alimentos.

Dolor neuropatico

El tratamiento con Pregabalina se puede comenzar con una dosis de 150 mg al
dia, que se puede administrar dividida en dos o tres tomas. En funcién de la
respuesta y tolerabilidad individual de cada paciente, .la- do§|s se puede
incrementar hasta 300 mg al dia después de un intervalo de 3/a 7 dias, y si
fuese necesano hasta una dosis maxima de 600 mg al dia /ﬂespues de un

ktg alk d\ﬁ ey dias.
—~ LABORATORI ICHMOND 4 LABOR&‘};ONOS RICHMOND
Fam. M J. R ber i ini
o Direstora veena | IF-2017-19584%40 APN-DERM#ANMAT
M.N. 15,781 . g
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Epilepsia

El tratamiento con Pregabalina se puede iniciar con una dosis de 150 mg al dia,
que se puede administrar dividida en dos o tres tomas. En funcion de Ia
respuesta y tolerabilidad individual de cada.paciente, la dosis se puede
incrementar a 300 mg al dia después de una semana. La dosis maxima que se
puede alcanzar, después de una semani adiciopal, es de 600 mg al dia.
Trastomo de ansiedad generalizada .o

El rango de dosis es de 150 a 600 mg al dia, dividiendo su administracién en
dos o tres tomas. Se debe reevaluar de forma periddica la necesidad del
tratamiento. .

El tratamiento con Pregabalina se puede iniciar con una dosis de 150 mg al dia.
En funcion de la respuesta y tolerabilidad individual de cada paciente, ia dosis
se puede incrementar a 300 mg al dia después de una semana. Tras una
semana adicional, la dosis se puede incrementar a 450 mg al dia. La dosis
maxima que se puede alcanzar, después de una semana adicional, es de 600
mg al dia.

Fibromialgia

La dosis recomendada de Pregabalina para el tratamiento de la fibromialgia es
de 300 a 450 mg/dia. El tratamiento debera comenzar con una dosis de 75 mg
dos veces por dia (150 mg/dia) y se puede incrementar a 150 mg dos veces
por dia (300 mg/dia) en el intervalo de una semana en base a la eficacia y
tolerabilidad. Los pacientes que no experimenten beneficio suficiente con 300
mg/dia, se les puede incrementar la dosis a 225 mg dos veces por dia (450
mg/dia). Aunque Pregabalina se estudié tambiér z dosis de 600 mg/dia, no hay
evidencia de que esta dosis brinde un beneficio adicional y esta dosis no fue
muy bien tolerada. No se recomienda el tratamiento con dosis mayores a 450
mg/dia, dadas las reacciones adversas dosis-dependientes. Dado que la
Pregabalina se elimina principaimente por excrecion renal, la dosis debe ser
ajustada en pacientes con funcion renal reducida.

Interrupcion del tratamiento con Preqabalina

De acuerdo con la practica clinica actual, si se tiene que interrumpir el
tratamiento con Pregabalina se debera hacer de forma gradual durante un
periodo minimo de 1 semana, independientemente de la indicacion.

Empleo en insuficiencia renal ,

La Pregabalina se elimina del sistema circulatorio principalmente por excrecion

renal como farmaco inalterado. Dado. que el aclaramiento plasmatico de

Pregabalina es directamente proporcicnal al aclaramiento de creatinina, la

reduccion de la dosis en pacientes con la furicidon renal_alterada s.é debera

realizar de forma individualizada de acuerdo al a‘claramiento\de\_creatjr‘iina (Acr),
p

£
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RICHMOND

MYSTIKA®

tal y como se indica en la Tabla 1, que se ha determinado usando la férmula
siguiente:

123 x 140 = edad(anos esotKg )
Acr(mbinun) = [ )] X f :

PN GRS e trata de una nmjer)
! creatmima sévica (pmol * I !

La Pregabalina se elimina del plasma de forma eficaz mediante hemodialisis
(50% del farmaco en 4 horas). En pacientes sometidos a hemodialisis, se debe
ajustar la dosis diaria de Pregabalina segin su funcién renal. Ademas de la
dosis diaria, después de cada sesion de 4 horas de hemodidlisis se debe
administrar de forma inmediata una dosis complementaria.

Tabla 1. Ajuste de dosis de Pregabalina de acuerdo a ia funcién renal

Aclaramiento de creatinina (Ag) Dosis diaria tota! de Pregabalina* Posologia
(ml/min) ]
Daosis inicial Dosis maxima
(mg/dia) (mg/dia)

2 60 150 600 DVD o TVD
230-<60 75 300 DVD o TVD
215-<30 25-50 150 UVD o DVD

<15 25 75 uvD

Dosis complementarias tras ia hemodialisis (mg)
| 25 ] 100 | Dosis tnica’

TVD=Tres veces al dia
DVD= Dos veces al dia
UVD= Una vez al dia

“La dosis diaria total (mg/dia) se debe dividir eni las tomas indicadas en la posologia para obtener los

mg/dosis adecuados

“La dosis complementaria es una Unica dosis adicional.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad al
medicamento.

ADVERTENCIAS

Pacientes diabéticos

principio activo ¢ a alguno de

los excipientes del

De acuerdo a la practica clinica actual, ciertos pacientes diabéticos que ganen
peso durante el tratamiento con Pregabalina, pueden precisar un ajuste de los
medic mentos hipoglucemiantes. .

(x O
- LABORATORIOS RICHMOND 6
Farm. Myriam J. Rozenberg i

Co- Directora Técnica
M.N. 15781
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Laboratorios
RICHMOND MYSTIKA®

Reacciones de hipersensibilidad

Durante el periodo poscomercializacion se han notificado casos de reacciones
de hipersensibilidad, inciuyendo casos de angioedema. Si aparecen sintomas
de angioedema, como sin tumefaccion facial, perioral o de las vias respiratorias
superiores, se debe suspender inmediatamente el tratamiento con Pregabalina.

Mareos, somnolencia, pérdida de conocimiento, confusion deterioro mental
El tratamiento con Pregabalina se ha asociado a mareos y somnolencia, lo cual
podria incrementar los casos de lesiones accidentales (caidas) en la poblacion
anciana. Asimismo se han notificado, durante el periodo poscomercializacion,
casos de pérdida de conocimiento, contusion y deterioro mental. Por lo tanto,
se debe aconsejar a los pacientes que tengan precauciéon hasta que se
familiaricen con los potenciales efectos del medicamento.

Efectos relacionados con la vision

En ensayos clinicos controlados, una mayor proporcion de pacientes tratados
con Pregabalina, en comparacién con aquellos tratados con placebo, notificéd
vision borrosa que en la mayoria de los casos se resolvio al continuar con el
tratamiento. En los ensayos clinicos en los que se llevaron a cabo pruebas
oftalmologicas, la incidencia de disminucion de la agudeza visual y alteracion
del campo visual fue mayor en pacientes tratados con Pregabalina que en
aquellos tratados con placebo; la incidencia de cambios fundoscédpicos fue
mayor en pacientes tratados con placebo.

Durante el periodo poscomercializacion también se han notificado reacciones
adversas visuales incluyendo pérdida de vision, vision borrosa u otros cambios
de agudeza visual, muchos de los cuales fueron transitorios. La suspension del
tratamiento con Pregabalina puede resolver o mejorar estos sintomas visuales.

Empleo en insuficiencia renal :
Se han notificado casos de insuficiencia renal, de fos cuales algunos revirtieron
con la interrupcion del tratamiento con Pregabalina.

Retiro de la_medicacion antiepiléptica concomitante

No hay datos suficientes que permitan suprimir la medicacién antiepiléptica
concomitante, tras alcanzar el control de las crisis con Pregabalina en el
tratamiento combinado, para lograr la monoterapia con Pregabalina.

Sintomas de retirada

En algunos pacientes se han observado sintomas de retirada tras la
interrupcion del tratamiento con Pregabalina, tanto a corto como a largo plazo.
Se han mencionado los siguientes acontecimientos: insomnio, dolor de cabeza,
nauseas, ansiedad, diarrea, sindrome gripal, nerviosismo, depres?{)n, dolor,
convulsiones, hiperhidrosis y mareos, sugestivos de dependencia )ﬁsica. Se

N

débe irfoimar alpaciente sobre esto al inicio del tratamiento, .
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Durante el tratamiento con Pregabalina, o al poco tiempo de interrumpir el
tratamiento con Pregabalina, puederk aparecer convulsiones, incluyendo
estatus epilépticos y convulsiones de tipg gran mal.

Con respecto a la interrupcion del tratamiento d§ Pregabalina a largo plazo, los
datos sugieren que la incidencia y gravedad de los sintomas de retirada
pueden estar relacionadas con la dosis. '

Insuficiencia cardiaca congestiva

Durante la experiencia poscomercializacién se han notificado casos de
insuficiencia cardiaca congestiva en algunos pacientes en tratamiento con
Pregabalina. Estas reacciones se observan sobre todo en pacientes de edad
avanzada (mayores de 65 afios) con funcion cardiovascular comprometida y
tratados con Pregabalina en la indicacion de tratamiento del dolor neuropatico.
Pregabalina debe utilizarse con precaucion en este tipo de pacientes. Estas
reacciones pueden revertir tras la suspension del tratamiento.

Tratamiento del dolor neuropaético central debido a lesion de la médula espinal
En el tratamiento del dolor neuropatico central debido a lesién de la médula
espinal se incrementd ia incidencia de reacciones adversas en general,
reacciones adversas a nivei del SNC y especialrmente somnolencia. Esto puede
atribuirse a un efecto aditivo debido a los medicamentos concomitantes (por
ejemplo. agentes antiespasmodicos) necesarios para esta patologia. Este
hecho debe tenerse en cuenta cuando se prescriba Pregabalina en estos
casos.

Pensamientos'y comportamientos suicidas

Se han notificado casos de pensamientos y comportamientos suicidas en
pacientes tratados con medicamentos antiepilépticos en distintas indicaciones.
Un metanalisis de ensayos clinicos controlado con placebo, aleatorizados, con
farmacos antiepilépticos, han mostrado también un pequefio aumento del
riesgo de pensamientos y comportamientos suicidas. Se desconoce el
mecanismo por el que se produce este riesgo, y los datos disponibles no
excluyen la posibilidad de un incremento del riesgo con Pregabalina.

Por lo tanto, los pacientes deben ser monitoreados para detectar signos de
pensamientos y comportamientos suicidas, y debe considerarse el tratamiento
adecuado. Se debe aconsejar a los pacientes (y a sus cuidadores) que
consulten a su médico si aparecen pensamientos y comportamientos suicidas.

Disminucion de la funcionalidad del tracto gastrointestinal inferior
Durante el periodo post-comercializacion se han notificado casos felacionados
con la disminucién de la funcionalidad del tracto gast?tldn\t93~tinai’ inferior (por

ejgmplof; bbstruccion| intestinal, ileoparalitico, estrefiimiento) @V'administrarse
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Pregabalina conjuntamente con medicamentos con potencial para producir
estrefiimiento, como los analgésico opioides. En caso de que se vayan a
administrar en combinacion Pregabalina y opioides, debe considerarse ia
utilizacién de medidas para evitar el estredimiento (especiaimente en mujeres y
pacientes de edad avanzada). ‘

Uso incorrecto, potencial de abusa o dependencia

Se han notificado casos de uso incorrecto, abuso o dependencia. Se debe
tener precaucion en pacientes con antecedentes de abuso de sustancias, y los
pacientes han de ser monitoreados para detectar sintomas de uso incorrecto,
abuso o dependencia con Pregabalina (se han notificado casos de tolerancia,
aumento de la dosis, busqueda compulsiva de drogas).

Encefalopatia |
Se han notificado casos de encefalopatia, mayoritariamente en pacientes con

enfermedades subyacentes que podrian haber provocado la encefalopatia.

Intolerancia a la lactosa .

Pregabalina contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a la
galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp (insuficiencia observada en ciertas
poblaciones de Laponia) ¢ malabsorcion de glucosa o galactosa, no deben
tomar este medicamento.

PRECAUCIONES

Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Dado que la Pregabalina se excreta principalmente inalterada en orina,
experimenta un metabolismo insignificante en humanos (< 2 % de la dosis
recuperada en orina en forma de metzbolitos), no inhibe el metabolismo de
farmacos in vitro y no se une a protetnas plasmaticas, no es probable que
produzca interacciones farmacocinéticas o sea susceptible a las mismas.

Estudios in vivo y andlisis farmacocinéticos de I& poblacién
En consecuencia, en los estudios in vivo, no se observaron interacciones
farmacocinéticas relevantes desde el punto de vista clinico entre Pregabalina y
fenitoina, carbamazepina, acido valproico, lamotrigina, gabapentina,
lorazepam, oxicodona o etanol. El analisis farmacocinético de la poblacién
indico que los antidiabéticos orales, diuréticos, insulina, fenobarbital, tiagabina
y topiramato, no presentaban un efecto clinicamente importante sobré el lavado
de Pregabalina. me

Anticopgepliyas orkles, noretisterona y/o etinilestradiol 3
%, A E N ER
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La administracion de Pregabalina junto con anticonceptivos orales como
noretisterona y/o etinilestradiol, no influye en la farmacocinética en el estado de
equilibrio de ninguna de estas sustancias.

Medicamentos que influyen en el sistema nervioso central

La Pregabalina puede potenciar los efectos del etanol y del lorazepam. En
ensayos clinicos controlados, dosis, orales multiples de Pregabalina
administrada junto con oxicodona, lorazepam ¢ etanol no produjeron efectos
clinicamente relevantes sobre la respiracion. Durante la experiencia post-
comercializacion se han notificado casos de insuficiencia respiratoria y coma en
pacientes en tratamiento con Pregabalina y otros medicamentos depresores del
sistema nervioso central (SNC). Pregabalina parece tener un efecto aditivo en
la alteracion de la funcion cognitiva y motora causada por oxicodona.

Interacciones y pacientes de edad avanzada

No se realizaron estudios farmacodinamicos especificos de interaccion en
voluntarios de edad avanzada. Los estudios de interacciones se han realizado
sélo en adultos.

Carcinogénesis, mutagénesis y trastornos de fertilidad

En los estudios convencionales sobre farmacologia de seguridad en animales,
la Pregabalina fue bien tolerada a dosis clinicamente relevantes. En estudios
de toxicidad de dosis repetidas en ratas y monps se observaron efectos en el
SNC, incluyendo hipoactividad, hiperactiyidad y ataxia. Se observé un aumento
en la incidencia de atrofia retiniana, obsérvada frecuentemente en ratas albinas
ancianas, tras la exposicién a largo plazo de Pregabalina a exposiciones 2 5
veces la exposicion media en humanos a la dosis clinica maxima
recomendada.

La Pregabalina no fue teratogénica ni en ratones ni en ratas ni en conejos. Sélo
hubo toxicidad fetal en ratas y conejos a exposiciones lo suficientemente. por
encima de la exposicion en humanos. En estudios de toxicidad
prenatal/postnatal, la Pregabalina indujo toxicidad en el desarrollo de las crias
en ratas a exposiciones > 2 veces la exposicion maxima recomendada en el
hombre.

Unicamente se observaron efectos adversos sobre la fertilidad en ratas macho
y hembra a exposiciones por encima de la dosis terapéutica. Los efectos
adversos sobre los oOrganos reproductores masculinos y sobre el esperma
fueron de caracter reversible y Unicamente se produjeron a exposiciones
suficientemente por encima de la dosis terapéutica, o cuando_estaban
asociados con procesos degenerativos espontaneos -de Jos /dérganos
reproductores masculinos en ratas macho. Por tanto, tos efecios fueron

%0 ; ib‘f § de pequena o nula relevancia clinica. /
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.
La Pregabalina no es genotoxica de acuerdo a los resultados del conjunto de
analisis in vitro e in vivo.

iy
t

Se llevaron a cabo estudios de carcinogenicidad a dos afios con Pregabalina
en ratas y ratones. No se observaron tumores en ratas a exposiciones de hasta
24 veces la exposicion media en humanos a la dosis clinica maxima
recomendada de 600 mg/dia. En ratones, a exposiciones similares a la
exposicion media en humancs, no se detecté aumento en la incidencia de
tumores, pero a exposiciones mas altas se observé un incremento en la
_incidencia de tumores, pero a exposiciones mas altas se observo un
incremento en la incidencia de hemangiosarcoma. El mecanismo no genotoxico
de la formacién de tumores inducidos por Pregabalina en ratones implica
cambios en las plaquetas y una proliferacion asociada de células endoteliales.
Estos cambios en las plaquetas no estuvieron presentes ni en ratas ni en
humanos de acuerdo a los datos clinicos obtenidos a corto y limitado largo
plazo. No hay evidencias que sugieran un riesgo relacionado en el hombre.

En ratas jovenes los tipos de toxicidad no difieren cualitativamente de los
observados en las ratas adultas. Sin embargo. las ratas jévenes son mas
sensibles. A las exposiciones terapeuticas, hubo evidencias de signos clinicos
en el SNC de hiperactividad y bruxismo y algunes cambios en el crecimiento
(inhibicién pasajera de Ia ganancia de peso) Se observaron efectos sobre el
ciclo estral a 5 veces Ia exposicion terapéutica humana.

Se observé una respuesta reducida al sobresalto acustico en ratas jovenes 1-2
seémanas después de una exposicién > 2 veces a la terapéutica humana. Este
efecto no se volvié a observar nueve semanas después de la exposicion.

Fertilidad, embarazo y lactancia

Fertilidad
No hay datos clinicos sobre ei efecto de Pregabalina sobre |a fertilidad de la
mujer.

En un ensayo clinico realizado para evaluar el efecto de Pregabalina sobre Ia
movilidad de los espermatozoides se expuso a varones sanos a dosis de
Pregabalina de 600 mg/dia. Después de 3 meses de tratamiento, no se
observaron efectos sobre la movilidad de los espermatozoides.

Un estudio de fertilidad realizado en ratas hembras ha mostrado efectos
adversos sobre la reproduccion. Estudios de fertilidad en ratas macho han
mostrado efectos adversos sobre |a reproduccion y sobre el desarrollo. La
reglevar)cia clinica de estos hallazgos, se desconoce.

{;\ S
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Mujeres en edad fértil/Anticoncepcién en hombres y mujeres
Las mujeres en edad fértil deben utilizar un método anticonceptivo eficaz, al
desconocerse el riesgo potencial en la reproduccion humana.

Embarazo
No existen datos suficientes sobre la utilizacion de Pregabalina en mujeres
embarazadas.

Los estudios en animales han mostrado toxicidad reproductiva. Se desconoce
el riesgo en seres humanos. i
§

Pregabalina no deberia utilizarse durante el embarazo excepto si fuese
claramente necesario (si el beneficio para la madre es claramente superior al
riesgo potencial para el feto). ¢

Lactancia

Pregabalina se excreta en la leche materna. No se conoce el efecto de
Pregabalina en recién nacidos/lactantes. Se debe decidir si es necesario
interrumpir la lactancia o interrumpir el tratamiento tras considerar el beneficio
de la lactancia para el nifio y el beneficio del tratamiento para la madre.

Se evalué la farmacocinética 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 pequefio sobre
la farmacocinética de Pregabalina. Pregabalina se excreté por la leche
materna a concentraciones promedio, en estado de equilibrio, de
aproximadamente el 76% de las preseates en el plasma materno. La dosis
estimada para el lactante procedente de la leche materna (suponiendo un
consumo medio de leche de 150 ml/kg/dia) de las mujeres que reciben 300
mg/dia o la dosis maxima de 600 mg/dia seria de 0,31 o 0,62 mg/kg/dia,
respectivamente. Estas dosis estimadas son aproximadamente el 7% de la
dosis materna diaria total, en mg/kg. '

Sexo
Los ensayos clinicos indican gue el sexo no tiene influencia clinicamente
significativa sobre las concentraciones plasmaticas de Pregabalina.

Empleo en insuficiencia hepatica
No se requiere ajuste de la dosis en pacientes con la funcion hepatica alterada.

Empleo en pediatria ' j
En un estudio de farmacocinética y tolerabilidad se evélUNg fayf/nacocinética
devRLe@/QﬂI}(&qM/egywacientes pediatricos con epilepsia (grupos/de edad: de 1
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a 23 meses, de 2 a 6 afios, de 7 a 11 arios y de 12 a 16 afios) con
concentraciones de dosis de 2,5, 5, 10 y 16 mg/kg/dia.

En general, el tiempo transcurrido hasta alcanzar la concentracion plasmatica
maxima tras la administracion oral de Pregabalina a pacientes pediatricos en
ayunas fue similar en todo el grupo de edad y se produjo entre 0,5 horas y 2
horas después de la dosis.

Los parametros de Cnsx ¥ AUC de Pregabalina aumentaron de forma lineal
con el aumento de la dosis en cada grupo de edad. El AUC fue un 30% menor
en los pacientes pediatricos con un peso inferior a 30 kg debido a un mayor
aclaramiento ajustado al peso corporal del 43% en estos pacientes en
comparacion con los pacientes con un peso 2 30 kg.

La semivida terminal promedio de Pregabalina fue, aproximadamente, de
entre 3 y 4 horas en los pacientes pediatricos de hasta 6 afios de edad, y de
entre 4 y 6 horas en los de 7 afios o mas.

El analisis de farmacocinética poblacional mostro que el aclaramiento de
creatinina era una covariable significativa del aclaramiento de Pregabalina
oral, el peso corporal era una covariable significativa del volumen de
distribucion aparente de Pregabalina oral, y que dichas relaciones eran
similares en los pacientes pediatricos y adultos.

No se han estudiado la farmacocinética de Pregabalina en pacientes de
menos de 3 meses de edad.

No se ha establecido la seguridad y eficacia de Pregabalina en nifios menores
de 12 anos ni en adolescentes (de 12 a 17 afios de edad).

Empleo en ancianos (mayores de 65 afos de edad)

El aclaramiento de Pregabalina tiende a disminuir al aumentar la edad. Este
descenso en el aclaramiento de Pregabalina oral esta en relacion con el
descenso del aclaramiento de creatinina asociado con el aumento de la edad.
Podria requerirse una reduccion de la dosis de Pregabalina en pacientes que
tengan la funcion renal alterada debido a la edad

Los pacientes de edad avanzada pueden precisar una reduccion de la dosis de

Pregabalina debido a la disminucion de la funcién renal.

o

Fibromialgia
La eficacia de Pregabalina para el tratamiento de la fibromialgia se/determiné

/én»\UQf,(egg&y@Lgfm lticéntrico, doble ciego, controlado con piageébo, de 14
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semanas de duracién y en otro estudio randomizado de retiro de la droga, de 6
meses de duracién. En ambos estudios participaron pacientes a los cuales se
les diagnosticé la fibromialgia usando los criterios del Colegio Estadounidense
de Reumatologia (antecedentes de dolor diseminado durante 3 meses y dolor
presente en 11 0 mas de 18 puntos especificos de doior a la palpacion). Los
estudios demostraron una reduccién del dolor en la escala analégica visual.
Ademas, la mejoria se demostré en base a la evaluacion global del paciente
(PGIC), y en el cuestionario de impacto de Ia fibromialgia.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia de Pregabalina sobre la capacidad para conducir y utilizar
magquinas puede ser pequefia 0 moderada. Pregabalina puede causar mareos
y somnolencia por lo que puede afectar la capacidad de conducir o para utilizar
maguinas. Se aconseja a los pacientes cue no conduzcan, manejen maquinaria
pesada o realicen otras actividades pc{}encialnrente peligrosas hasta que se
sepa si este medicamento afecta su capacidad para realizar estas actividades.

REACCIONES ADVERSAS

En un programa clinico que participaron pacientes expuestos a Pregabalina, de
los que la mayoria participaron en ensayos doble ciego controlados con
placebo, las reacciones adversas comunicadas con mayor frecuencia fueron
mareos y somnolencia. Generalmente, las reacciones adversas fueron de
intensidad de leve a moderada. En todos los estudios controlados, las
reacciones adversas mas frecuentes dieron lugar a una interrupcion del
tratamiento.

En la tabla 2 se relacionan todas las reacciones adversas, que tuvieron lugar
con una incidencia superior a la detectada con placebo y en mas de un
paciente, ordenadas por sistema y frecuencia [ muy frecuentes (2 1/10);
frecuentes (2 1/100 a < 1/10); poco frecuentes (2 1/1.000 a < 1/100); raras (2
1/10.000 a < 1/1.000); muy raras (<1/1 0.000),frecuencia no conocida (no puede
estimarse a partir de los datos disponibles)]. Las reacciones adversas se
enumeran en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo de
frecuencia.

Las reacciones adversas enumeradas también pueden estar relacionadas con
la enfermedad subyacente y/o con la medicacion que se administra al mismo
tiempo.

En el tratamiento del dolor neuropatico central debido & lesién Qé la médula
espinal se incrementé la incidencia de reacciones advé‘rs%? en general,
reaccignes adversag a nivel del SNC y especialmente somnolencla.
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Las reacciones adversas adicionales notificadas durante la experiencia post-
comercializacion se incluyen en la siguiente tabla en cursiva.

Tabla 2. Reacciones adversas de Pregabalina

Sistema de clasificacion de organos

Reacciones adversas del farmaco

Infecciones e infestaciones
Frecuentes

Nasofaringitis

Trastornos de la sangre y del sistema

linfatico Nettropenia
Poco frecuentes :
Trastornos del sistema inmunoldgico ;

Poco frecuentes Hipersensibilidad

Angioedema, reaccion alérgica

Raras

Trastornos del metabolismo y de la

nutricion Aumento del apetito
Frecuentes Anorexia, hipoglucemia

Poco frecuentes

Trastornos psiquiatricos
Frecuentes

Poco frecuentes

Raras

Estado de animo euférico, confusién,
irritabilidad, desorientacion,
insqmnio, liblde disminuida

Alucinaciones, crisis de angustia,
inquietud,  agitacién,  depresion,
estedo de animo depresivo, estado
de animo elevado, agresion,
cambios del estado de animo,
despersonalizacion, dificultad de
expresion, suefios anormales, libido
aumentada, anorgasmia, apatia

Desinhibicion

Trastornos del sistema nervioso
Muy frecuentes

Poco frecuentes

,ig

" equilibrio, letargo

Mareos, somnolencia, cefalea

Ataxia, coordinacion anormal,
tembilor, disartria, amnesia,
alteracion de la memoria, alteracion
de la atencién, parestesia,

hipoestesia, sedacién, alteracion del

Sincope, estupor.,_m‘m'iono, pérdida
de la conciencia, /hiperactividad

psicomotora, ~—~discinesia, mareo
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Raras

postural, temblor de intencion,
nistagmo, trastorno cognitivo,
deterioro mental, trastorno del habla,
hipdrreflexia, hiperestesia, sensacion
de ardor, ageusia, malestar general

Convulsiones, parosmia, hipocinesia,
disgrafia.

Trastornos oculares
Frecuentes

Poco frecuentes

Raras

Vision borrosa, diplopia

Pérdida de la vision periférica,
alteracion de la vision, hinchazén
ocular, defecto del campo visual,
agudeza visual disminuida, dolor
ocular, astenopia, fotopsia, ojo seco,
aumento del lagrimeo, irritacion
ocular ’

Pérdida de la vision, queralitis,
osciiopsia, alteracion visual de la
percepcion de profundidad,

Trastornos del oido y del laberinto
Frecuentes

Poco frecuentes

midfiasis, estrabismo, brillo visual
Védigo

Hiperacusia

Trastornos vasculares
Poco frecuentes

Hipotension, hipertension, sofocos,
rubefaccion, frialdad periférica

Trastornos respiratorios, toracicos vy

mediastinicos

Poco frecuentes Disnea, epistaxis, tos, congestion
nasal, rinitis, ronquidos, sequedad
nasal

Raras Edema pulmonar, sensacion de
opresién en la garganta

Trastornos gastrointestinales

Frecuentes Vémito, nauseas, estrefimiento,
diarrea, flatulencia, distencién
abdominai, boca seca

Poco frecuentes Enfermedad por reflujo
gastroesofagico, _hipersecrecion
salival, hipoestesia oral /

,) L ﬂ“%‘\ ,“}’
Raras \ { i} Ascitis, pancreatitis, lengua
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hinchada, disfagia N
Trastornos de ia piel y del tejido
subcutaneo
Poco frecuentes Erupcion papular, urticaria,
hiperhidrosis, prurito
Raras
Sindrome de Stevens Johnson,
sudor frio
Trastornos musculoesqueléticos y del
tejido conjuntivo Calambres musculares, artralgia,
Frecuentes dolor de espalda, dolor en las

Poco frecuentes

Raras

extremidades, espasmo cervical

Hinchazon articular,
sacudidas musculares,
cuelo, rigidez, muscular

mialgia,
dolor de

Rabdomiolisis

Trastornos renales y urinarios
Poco frecuentes

Raras

Incontinencia urinaria, disuria

Insuficiencia renal, oliguria, retencion
urinaria

Trastornos del aparato reproductor y de ia
mama
Frecuentes

Poco frecuentes

Raras

Disfuncion erectil

Disfuncion  sexual,  eyaculacién
retardada, dismenorrea, dolor de
mama

Amenorrea, secrecidbn mamaria,

aumento de tamano de la mama,
gineccemastia

Trastornos generales y alteraciones en el
lugar de administracion
Frecuentes

Poco frecuentes

Edema périférico, edema, marcha

anormal, caidas, sensacion de
embriaguez, sensacion anormal,
fatiga

Edema generalizado, edema facial,
opresion en el pecho, dolor, pirexia,
sed, escalofrios, astenia

)

Exploraciones complementarias
Frecuentes :
Poco frecuentes

7

Aumento de peso-.  /
Creatinfosfoquinasa ¥, elevada en

LABORATORIOS RICHMOND
Farm. Myriam J. Rozenberg
Co- Directora Técnica
M.N. 15.781 L
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sangre, alanina aminotransferasa
elevada, aspartato aminotransferasa
elevada, glucosa elevada en sangre,
recuento disminuido de plaquetas,
‘ creatinina elevada en sangre,
| potasio disminuido en sangre, peso
disminuido

Raras Recuento disminuido de leucocitos

En algunos pacientes se han observado sintomas de retirada tras la
interrupcién del tratamiento con Pregabalina, tanto a corto como a largo plazo.
Se han mencionado las siguientes reacciones: insomnio, dolor de cabeza,
nauseas, ansiedad, diarrea, sindrome gripal, convulsiones, nerviosismo,
depresion, dolor, hiperhidrosis y mareos, sugestivos de dependencia fisica. Se
debe informar al paciente sobre esto al inicio del tratamiento.

Con respecto a la interrupcion del tratamiento de Pregabalina a largo plazo, los
datos sugieren que la incidencia y gravedad de los sintomas de retirada
pueden estar relacionadas con la dosis.

Fibromialgia v

Reacciones adversas que motivaron la discontinuacion.

En estudios clinicos de pacientes con fibromialgia, el 19% de los pacientes
tratados con Pregabalina (150-600 mg/dia) y 10 % de los pacientes con
placebo, discontinuaron el estudio prematuramente debido a las reacciones
adversas. En el grupo tratado con Pregabalina, las reacciones adversas mas
comunes que motivaron la discontinuacion fueron: mareos (6%) y somnolencia
(3%). En comparacion, <1% de los pacientes con placebo discontinuaron el
estudio debido a mareos y somnolencia. Otras razones que motivaron la
discontinuacion de los estudios, que ocurrieron con mayor frecuencia en el
grupo tratado con Pregabalina que en el de placebo, fueron: fatiga, cefaleas,
trastorno del equilibrio y aumento de peso. Cada uno de estas reacciones
adversas llevé a discontinuar el estudio en aproximadamente el 1% de los
pacientes.

En estudios clinicos controlados de Pregabalina en fibromialgia, las siguientes
reacciones adversas neurologicas fueron mas frecuentes en pacientes de 65
anos de edad o mayores: mareos, vision borrosa, trastorno del equilibrio,
temblores, estado de confusion, coordinacion anormal y letargia.

Empleo en pediatria i

/ [ -
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El perfil de seguridad de Pregabalina observadg; en dos estudios en pacientes
pediatricos (estudio de farmacocinética y tolerabilidad, n=65; estudio de
seguimiento de la seguridad, sin enmascaramiento, de 1 afio de duracion,
n=54) fue similar al observado en los estudios en adultos.

SOBREDOSIFICACION

Durante la experiencia poscomercializaciéon, las reacciones adversas notificadas
con mayor frecuencia cuando se produjo una sobredosis por Pregabalina,
incluyeron somnolencia, estado de confusion, agitacion e inquietud.

En raras ocasiones, se han natificado casos de coma.

El tratamiento de la sobredosis de Pregabalina debe incluir medidas generales
de soporte y puede incluir hemodialisis si fuese necesario.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al Hospital mas
cercano o comunicarse con los centrcs de Toxicologia: -
HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: (011) 4962-6666/2247.
HOSPITAL ALEJANDRO POSADAS: (011) 4654-6648/4658-7777.

PRESENTACION

Pregabalina 75 mg Multidosis: Estuche con 2 blisters de 15 comprimidos cada
uno. Envases conteniendo 30 comprimidos recubiertos birranurados.
Pregabalina 150 mg: Estuche con 3 blisters de 10 comprimidos cada uno.
Envases conteniendo 30 comprimidos recubiertos.

CONSERVACION

Conservar en su envase original, a temperatura ambiente hasta 30°C.

‘Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.
No se lo recomiende a otras personas.”

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MEDIC(

-
C @EDI_CAME TO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO*'DE._ SALUD

[ N
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CERTIFICADO N° 58189

LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.LF., Calle 3 N°519 Parque Industrial
Pilar, Provincia de Buenos Aires

DIRECTOR TECNICO: Dr. Pablo Da Pos — Farmacéutico.

Elaborado en:
Laboratorios Richmond S.A.C.I.F.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin una nueva receta médica.”

“Fecha de Gitima revision. . .*

; D
x’ » /‘{:J;L_, \é‘ z{li, i 3
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INFORMACION PARA EL FACIENTE l

MYSTIKA® 75 MULTIDOSIS
PREGABALINA 75 mg - Comprimidos recubiertos birranurados

MYSTIKA®
PREGABALINA 150 mg- Comprimidos recubiertos

Venta Bajo Receta Archivada Industria Argentina

FORMULA CUALICUANTITATIVA

Cada comprimido recubierto blrranurado de 75 mg contiene:

Pregabalina 75,00 mg
Celulosa Microcristalina PH 102 ‘ 156,25 mg
Almidon Pregelatinizado " 15,00 mg
Diéxido de Silicio Coloidal | 1,25 mg
Estearato de Magnesio 256 mg
Hipromelosa 2910/5 3,26 mg
PEG 8000 \ 0,90 mg
Talco 4,00 mg
Diéxido de Titanio ’ : 0,12 mg
Oxido de Hierro Amarillo 0,04 mg
Oxido de Hierro Rajo 0,12 mg
Lactosa Micronizada 1,56 mg

Cada comprimido recubierto de 150 m Ju:ontlene:

Pregabalina 150,00 mg
Celulosa Microcristalina PH 102 312,50 mg
Almidon Pregelatinizado 30,00 mg
Diéxido de Silicio Coloidal 2,50 mg
Estearato de Magnesio 5,00 mg
Hipromelosa 2910/5 6,52 mg
PEG 8000 1,80 mg
Talco 8,00 mg
Di6xido de Titanio e 0,24 ;ﬁg
1
LABORATOR'OS 'CHMO IF- 201%?9@@) A BICHYERNRI#ANMAT
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Oxido de Hierro Amarilio 0.08mg
Oxido de Hierro Rojo 0,24 mg
Lactosa Micronizada 312 mg

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar este
medicamento, porque contiene informacién importante para usted.

- Conserve este prospecto, ya que puedefa tener cue volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado solamentz a usted, y no debe darselo a
otras personas, aunque tengan los mismos sinti?rrguas gue usted, ya que puede
perjudicarles. :

- Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico,
incluso si se trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

1. ¢QUE ES PREGABALINA Y PARA QUE SE UTILIZA?

Pregabalina pertenece a un grupo de medicamentos que se utilizan para el
tratamiento de la epilepsia, del doior neuropatico, fibromialgia (dolor en todo el
cuerpo) y del trastornc de ansiedad generalizada (TAG) en adultos.

Dolor neuropatico periférico y central: Pregabalina se utiliza para el
tratamiento del dolor crénico causado par dafios en los nervios. Hay diversas
enfermedades que pueden causar dolor nearopatico periférico, como la
diabetes y el herpes. La sensaciéon de dolor s& podria describir como calor,
quemazon, dolor pulsatil, dolor fulgurante, _Golor punzante, dolor agudo,
espasmos, dolor continuo, hormigueo, entumecimiento y sensacion de
pinchazos. El dolor neuropatico periférico y central podria estar también
asociado con cambios de humor, alteraciones del suefo, cansancio y puede
tener efecto sobre la actividad fisica y social y sobre la calidad de vida en
generai.

Epilepsia: Pregabalina se utiliza en el tratamiento de ciertas clases de
epilepsia (crisis parciales con o sin generalizacion secundaria) en adultos. Su
meédico le recetara Prégabalina para tratar la epilepsia cuando su tratamiento
actual no controle la enfermedad. Usted debe tomar Pregabalina afiadido a su
tratamiento actual. Pregabalina no se debe administrar solo, sino que siempre
debe utilizarse en combinacion con otros tratamientos antiepilépticos.

Trastorno de ansiedad generalizada: Pregabalina se utiliza en e,i tratamiento
del trastorno de ansiedad generalizada (TAG). Los sinfoma§ del TAG son una
argsied,act‘ y_preogupacion excesivas y prolongadas que resultgn dificiles de
N Y 2
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controlar. EI TAG también puede producir inquietud o sensacion de excitacion o
nerviosismo, sentirse cansado facilmentz, tener dificultad para concentrarse o

quedarse con la-mente en blanco, irritabiidad, tension muscular o alteracion del

A

suefo. Esto es diferente del estrés y tensiones de la vida cotidiana.

2. ;QQUE NECESITA SABER ANTES DZ EMPEZAR A TOMAR
PREGABALINA? ‘

No tome Pregabalina
Si es alérgico a Pregabalina o a cualquiera de los componentes de este
medicamento.

Advertencias y precauciones ’
Consulte a su médico o farmacéutico antes de empezar a tomar Pregabalina.

» Algunos pacientes tratados con Pregabalina han notificado sintomas que
apuntan a una reaccion alérgica. Estos sintomas incluyen hinchazon de
la cara, los labios, la lengua y la garganta, asi como aparicion de
erupcion cuténea difusa. Si usted experimenta alguno de estos
sintomas, debe acudir inmediatamente a su médico.

» Pregabalina se ha asociado con mareos y somnolencia, lo que podria
aumentar los casos de lesiones Eccideniaiés (caidas) en pacientes de
edad avanzada. Por lo tanto, usted debe tener precaucion hasta que se
familiarice con los efectos que puede tener el medicamento.

* Pregabalina puede causar visién borrosa, pérdida de visidn u otros
cambios en la vista, muchos de ellos transitorios. Si experimenta
Cualquier alteracion en su visién, debe informar inmediatamente a su
médico.

* Aquellos pacientes diabéticos que aumenten de peso mientras toman
Pregabalina pueden necesitar un cambio en sus medicamentos para la
diabetes.

* Ciertos efectos adversos, como la somnolencia, pueden ser mas
frecuentes ya que los pacientes con lesién de la médula espinal pueden
estar tomando otros medicamentos para el tratamiento, por ejemplo, del
dolor o la espasticidad (mulsculos tensos o rigidos), con efectos
adversos similares a los de Pregabalina de modo que la intensidad de
estos puede incrementarse cuando se toman conjuntamente.

* Se han notificado casos de insufiziencia cardiaca en algunos pacientes
tratados con Pregabalina. La mayoria de ellos eran pacientes de edad
avanzada con enfermedades cardiovasculares. Antes de utilizar este
medicamento, debe indicar a su médico si tiene antecedentes de
enfermedad cardiaca. ’

e Se han notificado casos de insuficiencia renal en algunos pacientes
tratados con Pregabalina. Si durante el tratamiento con Pregabalina nota
una disminucion de su capacidad para orinar, debe informar & su médico
ya que la interrupcion dei tratamiento puede mejoraresta sjttiacion.

) Ak -~ 3
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* Un pequefio nimero de personas en tratamiento con antiepilépticos tales
como Pregabaiina han tenido pensamientos de hacerse dafio o
suicidarse. Si en cualquier momento usted presenta estos
pensamientos, contacte con su médico lo antes posible.

» Cuando Pregabalina se toma junto con otros medicamentos que pueden
causar estrefiimiento (como algunos tipos de medicamentos para el
dolor) es posible que aparezcan problemas gastrointestinales (por
ejemplo: estrefiimiento y bloqueo o paralisis intestinal). Informe a su
medico si sufre estrefiimiento, especialmente si usted es propenso a
sufrir este problema.

s Antes de tomar este medicamento, debe indicar a su médico si tiene
antecedentes de alcoholismo o abuso o dependencia de cualquier
droga. No tome una dosis mayor Ge la que le ha sido recetada.

* Se han notificado casos de corvulsiones. durante el tratamiento con
Pregabalina o al poco tiempo después de interrumpir el tratamiento con
Pregabalina. Si usted presenta convulsionas, contacte con su médico
inmediatamente. .

¢« Se han notificado casos de reduccion de la funcién cerebral
(encefalopatia) en algunos pacientes que estaban tomando Pregabalina
Y que presentaban otras enfermedades. Indique a su médico si tiene
antecedentes de alguna enfermedad grave, incluyendo enfermedad
hepatica o renal.

Nifios y adolescentes

No se han establecido la seguridad y eficacia en nifios y adolescentes
(menores de 18 afios) por lo que Pregabalina no debe utilizarse en este grupo
de edad.

Uso de Pregabalina con otros medicamentos
Informe a su médico.o farmacéutico si esta tomando, ha tomado recientemente
o podria tener que tomar cualquier otro miedicamerito.

Pregabalina y ciertos medicamentos pueden influenciarse entre  si
(interacciones). Cuando se utiliza Pregabalina junto con determinados
medicamentos, pueden potenciarse las reacciones adversas observadas con
ellos, incluyendo insuficiencia respiratoria y coma. El grado de mareos,
somnolencia y disminucién en la concentracién puede aumentar si Pregabalina
se toma junto con otros medicamentos que contengan: \

- Oxicodona (utilizado como analgésico)
- lLorazepam (utilizado para tratar la ansiedad)
- Alcohol

Pregabalina se puede tomar con anticonceptivos orales. —. /
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Toma de Pregabalina con los alimentos, bebidas y alcohol
Los comprimidos de Pregabalina se pueden tomar con y sin alimentos.
Se aconseja no tomar alcohol durante el tratamiento con Pregabalina.

Embarazo y lactancia

No debe tomar Pregabalina durante el ’mearaz_o o el periodo de lactancia, a
menos que su medico se lo haya |nd|cado, Se debe utilizar un método
anticonceptivo eficaz en mujeres en edad fértil. Si estd embarazada o en
periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o tiene intencion de
quedar embarazada, consulte a su médico o farmacéutico antes de utilizar este
medicamento.

Conduccion y uso de maquinas

Pregabalina puede producir mareos, somnolencia y disminucién de la
concentracion. No debe conducir, manejar maquinaria pesada ni practicar otras
actividades potencialmente peligrosas hasta que sepa si este medicamento
afecta su capacidad para realizar estas actividades.

Pregabalina contiene lactosa monohidrato
Si su meédico le ha indicado que padece una intolerancia a ciertos aztcares,
consulte con él antes de tomar este medicamento.

3. ;COMO DEBE TOMAR PREGABALINA?

Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento
indicadas por su médico. En caso de duda, consulte de nuevo a su meédico o
farmaceéutico.

Su médico determinara qué dosis es ia adecuada para usted.

Pregabalina es exclusivamente para uso oral.

Dolor neuropatico periférico y central, epilepsia o trastorno de ansiedad
generalizada:
¢ Tome el nimero de comprimidos que le haya indicado su médico.
e La dosis, que ha side ajustada para usted y su estado, estara
generalmente entre 150 mg y 600 mg diarios.
= Su médico le indicara que tome Pregabalina dos o tres veces al dia. En
el caso de dos veces al dia, tome Pregabalina una vez por la mafnana y
otra por la nhoche, aproximadamente a la misma hora todos los dias. En
el caso de tres veces al dia, ﬂ'ome P;regabalina “por la manana, al

dias. .
Y mXL—-g ’ 5 ™,
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Si estima que la accion de Pregabalina es demasiado fuerte o debil,
comuniqueselo a su meédico o farmacéutico.

Si es usted un paciente de edad avanzada (de mas de 65 afios de edad), debe
tomar Pregabalina de forma normai, excepto si usted tiene problemas en los
rifiones.

Su medico puede prescribir otro régimen de dosificacion o dosis diferentes si
usted tiene problemas en los rifiones.

Trague el comprimido con agua

Continde tomando Pregabalina hasta que su médico le diga que deje de
tomarlo. '

Si toma mas Pregabalina del que debe

Llame a su meédico o vaya al servicio de urgencias mas cercano
inmediatamente. Lleve con usted el estuche de Pregabalina. Como resultado
de haber tomado mas Pregabalina del que debiera, usted puede sentirse
somnoliento, confuso, agitado, o inquieto.

Si olvid6 tomar Pregabalina

Es importante que tome los comprimidos de Pregabalina regularmente a la
misma hora cada dia. Si olvida tomar una dosis, témela tan pronto como se
acuerde a menos que sea el momento de la siguiente dosis. En ese caso,
continie con la siguiente dosis de forma normal. No tome una dosis doble para
compensar las dosis olvidadas.

Siinterrumpe el tratamiento con Pregabalina

No deje de tomar Pregabalina a menos que su médico se lo diga. Si va a dejar
el tratamiento, esto debe hacerse de forma gradual durante minimo una
semana. Una vez finalizado el tratamiento con Pregabalina a largo y corto
plazo, debe saber que puede experimentar ciertos efectos adversos. Estos
incluyen problemas de suefno, dolor de cabeza, nauseas, sensacion de
ansiedad, diarrea, sintomas gripales, convulsiones, nerviosismo, depresion,
dolor, sudoracién y mareo. Estos sintomas pueden aparecer con mas
frecuencia o gravedad si ha estado tomando Pregabalina durante un periodo
de tiempo mas prolongado. '

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su
médico o farmacéutico.

// - '}
\X ‘;_,f
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4. (CUALES SON LOS POSIBLES EFECTOS ADVERSO0S?

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir
efectos adversos, aunque no todas Ias personas los sufran.

Muy frecuentes: pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas
* Mareo, somnolencia, dolor de cabeza.

Frecuentes: pueden afectar hasta a 1 de cada 10 personas

¢ Aumento de apetito.

* Sensacién de euforia, confusién, desorientacion, disminucién del apetito
sexual, irritabilidad. '

e Alteracion de la atencion, torpeza de movimiento, deterioro de la
memoria, pérdida de memoria, temblores, dificultad al hablar, sensacion
de hormigueo, entumecimiento, sedacion, letargo, insomnio, fatiga,
sensacién anormal.

» Visidn borrosa, visién doble.

» Veértigo, problemas de equilibrio, caidas.

e Boca seca, estrefimiento, vémitos, flatulencia, diarrea, nauseas,
abdomen hinchado. '

¢ Dificultad en la ereccion.

 Hinchazoén del cuerpo incluyendo las extremidades.

* Sensacién de embriaguez, alteraciones del modo de andar.

* Aumento de peso.

» Calambre muscular, dolor en las articulaciones, dolor de espalda, dolor

en ias extremidades.
* Dolor de garganta.

Poco frecuentes: pueden afectar hasta a 1 de cada 100 personas

* Pérdida del apetito, pérdida de peso, bajos niveles de azucar, altos
niveles de azacar en sangre.

» Cambio en Ia percepcion de si mismo, inquietud, depresion, agitacion,
cambios del estado de animo, dificultad para encontrar palabras,
alucinaciones, suerios extrafios, crisis de angustia, apatia, agresividad,
estado de animo elevado, deterioro mental, dificultad para pensar,
aumento del apetito sexual, problemas en las relaciones sexuales
incluyendo incapacidad para alcanzar el climax, retraso en Ia
eyaculacion. "

» Cambios en la vista, movimientos no habituales de los ojos, cambios en
la visién incluyendo visién en tinel, destellos de luz, mdvimientos
espasmodicos, reflejos  disminuidos, hiperactividad, mfareos  al
permanecer de pie, piel sensible, pérdida del gus \sgfnsacién de

i
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quemazon, temblor al moverse, disminucion de la conciencia, pérdida de
conocimiento, desmayos, aumento de la sensibilidad a los ruidos,
malestar general.

-Sequedad de ojos, hinchazon de ojos, dolor de 0jos, ojos fatigados, ojos

llorosos, irritacion de los ojos.

Alteraciones del ritmo del corazén, aumento del ritmo del corazon,
tension arterial baja, tensién arterial alta, cambios en el ritmo del
corazon, insuficiencia cardiaca.

Rubor, sofocos.

Dificultad al respirar, sequedad nasal, congestion nasal.

Aumento de la produccién de saliva, ardores, entumecimiento alrededor
de la boca.

Sudoracion, erupcion, escalofrios, fiebre.

Espasmos musculares, hinchazon de las articulaciones, rigidez
muscular, dolor incluyendo dolor muscular, dolor de cuello.

Dolor de mama.

Dificultad o dolor al orinar, incapacidad para contener la orina.

Debilidad, sed, opresion en el pecho.

Cambios en los resultados de los analisis de sangre y hepaticos
(creatinfosfoquinasa elevada en sangre, alanina aminotransferasa
elevada, recuento disminuido de plaquetas, neutropenia, aumento de
creatinina en sangre, disminucion del potasio en sangre).
Hipersensibilidad, hinchazon de la cara, picor, urticaria, mogqueo,
sangrado de nariz, tos, ronquidos.

Periodos menstruales dolorosos.

Sensacion de frio en manos y pies.

Raros: puede afectar hasta a 1 de cada 1000 personas

Sentido del olfato alterado, vision oscilante, alteracién de la percepcion
de profundidad, brillo visual, pérdida de vision.

Pupilas dilatadas, estrabismo.

Sudor frio, opresion de garganta, hinchazén de la lengua.

Inflamacidn del pancreas.

Dificultad al tragar.

Movilidad lenta o reducida del cuerpo.

Dificultad al escribir correctamente.

Aumento de liquido en la zona del abdomen.

Liquido en los pulmones.

Convuisiones.

Cambios en el electrocardiograma (ECG) que corresponden a
alteraciones del ritmo del corazon.

Dafio muscular. -

Secrecion de leche, crecimiento anormal del pech%a'umen'gz? del tamario
de las mamas en hombres. s
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Interrupcion del periodo menstrual.

Insuficiencia renal, reduccion de la cantidad de orina, retencion de orina.

Disminucién en el recuento de leucocitos.

Conducta inapropiada. ‘

Reacciones alérgicas (que pueden incluir dificultad para respirar,
inflamaciéon de Ios 0jos (queratitis), y una reaccion cutanea grave
caracterizada por erupcion, ampollas, descamacién de la piel y dolor).

Si usted experimenta hinchazoén en la cara o en la lengua, o si su piel
enrojece y presenta ampollas o descamacion, deberia solicitar
inmediatamente asistencia médica.

Ciertos efectos adversos, como la somnolencia, pueden ser mas frecuentes ya
que los pacientes con lesion de la médula espinal pueden estar tomando otros
medicamentos para tratar, por ejemplo, el dolor o la espasticidad (musculos
tensos o rigidos), con efectos adversos similares a los de Pregabalina de modo
que la intensidad de estos efectos puede incrementarse cuando se toman
conjuntamente.

Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico, incluso
si se trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico
actual. No lo recomiende a otras personas.”

5. PRESENTACION

6. CONSERVACION

Conservar en su envase original a temperatura ambiente, hasta 30°C.

“Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha
que esta en la Pagina Web de la ANMAT:
htto://fwww.anmat.gov.ar/farmaco vigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT
responde 0800-333-1234"

“Mantener fuera del alcance de los nifgs”
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