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Disposicién
Nimero: DI-2018-9160-APN-ANMATH#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 11 de Septiembre de 2018

Referencia: 1-0047-2000-000077-17-0

VISTO el Expediente N° 1-0047-2000-000077-17-0 del Registro de esta ADMINISTRACION
NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA y

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma FEDERACION ARGENTINA DE COOPERATIVAS
FARMACEUTICAS COOP. LTDA. solicita se autorice la inscripcion en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM) de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y
TECNOLOGIA MEDICA de una nueva especialidad medicinal que sera elaborada en la Republica
Argentina.

Que de la mencionada especialidad medicinal existe un producto similar registrado en la Republica
Argentina.

Que las actividades de elaboracion y comercializacién de especialidades medicinales se encuentran
contempladas en la Ley 16.463 y en los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92 (t.o. 1993) y susnormas
complementarias.

Que la solicitud efectuada encuadra en el Articulo 3° del Decreto N°150/92 (t.o. 1993).

Que el INSTITUTO NACIONAL DE MEDICAMENTOS (INAME) emitié los informes técnicos
pertinentes en los que constan los Datos Identificatorios Caracteristicos aprobados por cada una de las
referidas dreas para la especialidad medicinal cuya inscripcién se solicita, los que se encuentran transcriptos
en el certificado que obra en el Anexo de la presente disposicion.

Que asimismo, de acuerdo con lo informado por el INAME, el/los establecimiento/s que realizard/n la
elaboracion y el control de calidad de la especialidad medicinal en cuestién demuestran aptitud a esos
efectos.

Que se aprobaron los proyectos de rétulos y prospectos correspondientes.

Que la DIRECCION GENERAL DE ASUNTOS JURIDICOS ha tomado la intervencién de su
competencia.



Que por lo expuesto corresponde autorizar la inscripcion en el REM de la especialidad medicinal solicitada.

Que se actia en ejercicio de las facultades conferidas por los Decretos Nros. 1490/92 y10ldel 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 FEDERACION ARGENTINA DE COOPERATIVAS
FARMACEUTICAS COOP. LTDA. la inscripcién en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de
la ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
de la especialidad medicinal de nombre comercial MISORE y nombre/s genérico/s PREGABALINA, la
que serd elaborada en la Republica Argentina de acuerdo con los datos identificatorios caracteristicos
incluidos en el Certificado de Inscripcidn, segin lo solicitado por la firma FEDERACION ARGENTINA
DE COOPERATIVAS FARMACEUTICAS COOP. LTDA.

ARTICULO 2°.-Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de prospecto/s que obran en los
documentos denominados: INFORMACION PARA EL PACIENTE_VERSIONO2.PDF / 0 - 21/08/2018
15:37:31, INFORMACION PARA EL PACIENTE_VERSIONO3.PDF / 0 - 21/08/2018 15:37:31,
PROYECTO DE PROSPECTO_VERSIONO2.PDF / 0 - 21/08/2018 15:37:31, PROYECTO DE
PROSPECTO_VERSIONO3.PDF / 0 - 21/08/2018 15:37:31, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
PRIMARIO_VERSIONO1.PDF - 23/03/2017 13:20:25, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
PRIMARIO_VERSIONO2PDF - 23/03/2017 13:20:25, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
PRIMARIO_VERSIONO3.PDF - 23/03/2017 13:20:25, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
PRIMARIO_VERSIONO4 PDF - 23/03/2017 13:20:25, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONOI.PDF - 23/03/2017 13:20:25, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONO2.PDF - 23/03/2017 13:20:25, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONO3.PDF - 23/03/2017 13:20:25, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONO04.PDF - 23/03/2017 13:20:25.

ARTICULO 3°.- En los rétulos y prospectos autorizados debera figurar la leyenda: “ESPECIALIDAD
MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD CERTIFICADO N°”, con exclusién de
toda otra leyenda no contemplada en la norma legal vigente.

ARTICULO 4°.- Con cardcter previo a la comercializacion de la especialidad medicinal cuya inscripcién se
autoriza por la presente disposicion, el titular debera notificar a esta Administracién Nacional la fecha de
inicio de la elaboracién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacién técnica
consistente en la constatacion de la capacidad de produccién y de control correspondiente.

ARTICULO 5°.- La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 1° de la presente disposicion sera
de cinco (5) afios contados a partir de la fecha impresa en él.

ARTICULO 6°.- Registrese. Inscribase el nuevo producto en el Registro de Especialidades Medicinales.
Notifiquese electrénicamente al interesado la presente disposicion y los proyectos de rétulos y prospectos
aprobados. Girese al Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo correspondiente.
Cumplido, archivese.
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

MISORE
PREGABALINA 75 MG - 150 MG
CAPSULAS

Antes de comenzar a tomar el producto, lea detenidamente esta informacion.

Si tiene alguna duda CONSULTE A SU MEDICO.

Este medicamento ha sido indicado sélo para su problema médico actual. No lo
recomiende a otras personas, aln si poseen su mismo problema, ya que puede
perjudicarlas.

Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si tiene
cualquier efecto adverso no mencionado en este prospecto, INFORMELO
INMEDIATAMENTE A SU MEDICO.

¢Que contiene MISORE?
Contiene Pregabalina, una sustancia que pertenece a una clase de medicamentos
denominados antiepilépticos.

¢En qué pacientes esta indicado el uso de MISORE?

MISORE esta indicado para el tratamiento de:

* Tratamiento de las crisis epilépticas parciales, con o sin generalizaciéon secundaria,
en asociacion con otras drogas antiepilépticas, en adultos.

* Adyuvante en pacientes adultos con convulsiones de inicio parcial.

* Neuralgia postherpética.

* Dolor neuropético asociado a neuropatia diabética periférica.

« Tratamiento de la fibromialgia.

* Ansiedad generalizada en adultos (segin criterios DSM V).

* Dolor neuropatico post-injuria espinal.

¢En qué casos no debo tomar MISORE?

No debe tomarlo si usted:

- Sufre alergia a la Pregabalina o a cualquiera de los demas componentes del
producto.

¢Debo informarle a mi médico si padezco algun otro problema de salud?

Si, usted debe informarle si:

- Ha tenido un empeoramiento del humor depresivo 0 se ha sentido intranquilo,
ansioso, irritable, agresivo, impulsivo.

- Tiene antecedentes de episodios de angioedema (hinchazon de la cara, boca,
labios, lengua, garganta) 6 esta siendo tratado concomitante mente con otros
medicamentos asociados a angioedema (como inhibidores de la ECA: Enalapril,
Lisinopril).

- Se encuentra bajo tratamiento con tiazolidinadionas (como Pioglitazona,
Rosiglitazona).

- Se encuentra bajo tratamiento con medicamentos antiespasticos (como,
Metocarbamol, Metaxalona, Orfenadrina).

- Se encuentra bajo tratamiento con drogas que potencian el estrefimiento (como
analgesicos opiaceos: Codeina, Fentanilo).

- Padece problemas cardiacos incluyendo insuficiencia cardiaca y arritmias.

- Presenta de alteraciones oculares.
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

MISORE MULTIDOSIS
PREGABALINA 75 MG - 150 MG
COMPRIMIDOS BIRRANURADOS

Antes de comenzar a tomar el producto, lea detenidamente esta informacion.

Si tiene alguna duda CONSULTE A SU MEDICO.

Este medicamento ha sido indicado so6lo para su problema médico actual. No lo
recomiende a otras personas, ain si poseen su mismo problema, ya que puede
perjudicarlas.

Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si tiene
cualquier efecto adverso ho mencionado en este prospecto, INFORMELO
INMEDIATAMENTE A SU MEDICO.

¢Que contiene MISORE MULTIDOSIS?
Contiene Pregabalina, una sustancia que pertenece a una clase de medicamentos
denominados antiepilépticos.

¢En qué pacientes esta indicado el uso de MISORE MULTIDOSIS?
MISORE MULTIDOSIS esta indicado para el tratamiento de:

* Dolor neuropatico asociado a neuropatia diabética periférica.

* Neuralgia postherpética.

* Adyuvante en pacientes adultos con convulsiones de inicio parcial.

* Fibromialgia.

* Ansiedad generalizada en adultos (segun criterios DSM V).

* Dolor neuropatico post-injuria espinal.

¢En qué casos no debo tomar MISORE MULTIDOSIS?

No debe tomarlo si usted:

- Sufre alergia a la Pregabalina o a cualquiera de los demas componentes del
producto.

¢Debo informarle a mi médico si padezco algun otro problema de salud?

Si, usted debe informarle si:

- Ha tenido un empeoramiento del humor depresivo o se ha sentido intranquilo,
ansioso, irritable, agresivo, impulsivo.

- Tiene antecedentes de episodios de angioedema (hinchazon de la cara, boca,
labios, lengua, garganta) ¢ esta siendo tratado concomitante mente con otros
medicamentos asociados a angioedema (como inhibidores de la ECA: Enalapril,
Lisinopril).

- Se encuentra bajo tratamiento con tiazolidinadionas (como Pioglitazona,
Rosiglitazona).

- Se encuentra bajo tratamiento con medicamentos antiespasticos (como,
Metocarbamol, Metaxalona, Orfenadrina).

- Se encuentra bajo tratamiento con drogas que potencian el estrefimiento (como
analgésicos opiaceos: Codeina, Fentanilo).

- Padece problemas cardiacos incluyendo insuficiencia cardiaca y arritmias.

- Presenta de alteraciones oculares.

- Padece dolor muscular o debilidad, en particular si se acompafa de malestar o

fiebre.

Pagina 2 de 5
R T e TR et N D200y sl Dt s
@ i FiPipsenie documento'glectronico ha sido fimado digitalments en los émminios de ey N*25.506, of Decrslo N°.2628/2002.y e} Decreto " 28312003 %% 4 %




- Presenta sangrado o tiene bajo recuento de plaquetas en sangre.

- Presenta problemas renales.

- Usa o ha usado drogas de abuso, o consume o ha consumido en exceso
medicamentos con receta médica.

¢Debo informarle a mi médico si estoy embarazada o podria estarlo?
Si, debe informarle si estd embarazada o presume estarlo, como asimismo si planea
quedar embarazada.

¢Debo informarle a mi médico si estoy amamantando?
Si, debe informarle.

¢Debo informarle a mi médico si estoy tomando otros medicamentos?

Si, incluyendo todos aquellos de venta libre, vitaminas o suplementos dietarios. En
especial inférmele si esta bajo tratamiento con ciertos medicamentos como:

- Rosiglitazona y Pioglitazona (hipoglucemiantes orales).

- Oxidocona.

- Lorazepam.

¢ Qué dosis debo tomar de MISORE MULTIDOSIS y por cuanto tiempo?
MISORE MULTIDOSIS se presenta como comprimidos birranurados, lo cual permite
que usted divida el comprimido en tres fracciones, de forma tal que pueda ingerir
dosis menores.

MISORE MULTIDOSIS 75 mg permite obtener tres dosis de 25 mg.

MISORE MULTIDOSIS 150 mg permite obtener tres dosis de 50 mg.

Debe tomar la dosis exacta y durante el tiempo que su médico le ha indicado.
Para su informacién, de acuerdo a la indicacion, las dosis orientativas son:

Indicacion Dosis inicial Dosis Maxima
Fibromialgia 4.500mg/d|a, en 2 6 3 tomas
diarias.

Dolor neuropatico asociado
con neuropatia periférica
diabetica: 300 mg/dia en 2
0 3 tomas diarias.

Neuralgia postherpética:

Dolor neuropatico

150 mg/dia 600 mg/dia en 2 6 3 tomas
(75 mg 2 veces/dia 6 50 |diarias.
mg 3 veces/dia) Dolor neuropatico post-

injuria espinal: 600 mg/dia
en 2 6 3 tomas diarias.

Pacientes con . .

convulsiones de inicio 200 mg/dia, en 2 6 3 tomas
arcial iarias.

Trastorno de ansiedad 600 mg/dia, en 2 6 3 tomas
eneralizada en adultos diarias.

¢Si padezco problemas de rifién, es necesario modificar la dosis de MISORE
MULTIDOSIS?

Si, si usted padece de insuficiencia renal moderada o severa, es posible que el
médico modifique la dosis.
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¢ Si padezco problemas de higado, es necesario modificar la dosis de MISORE
MULTIDOSIS?

No, no es necesario modificar la dosis de MISORE MULTIDOSIS si usted padece de
insuficiencia hepatica.

¢En los pacientes ancianos, es necesario modificar la dosis de MISORE
MULTIDOSIS?

Si, en pacientes ancianos con funcion renal disminuida, es probable que el médico
modifique la dosis.

¢Coémo debo tomar MISORE MULTIDOSIS?
La dosis diaria indicada debe administrarse en 2 a 3 tomas por dia, con o sin
alimentos.

¢Qué debo hacer si necesito interrumpir el tratamiento de MISORE
MULTIDOSIS?
Si usted necesita interrumpir el tratamiento, su médico le indicara como proceder de
manera segura.

¢Qué debo hacer si olvido tomar una dosis de MISORE MULTIDOSIS?
Si usted olvidé tomar una dosis, témela tan pronto como lo recuerde; en caso de
alcanzar el horario de la siguiente toma, no ingiera mas que una dosis.

¢Qué debo hacer si tomo una dosis de MISORE MULTIDOSIS mayor a la
indicada por mi médico?

Si toma mas de la cantidad indicada de MISORE MULTIDOSIS, consulte
inmediatamente a su médico.

En caso de sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano o consultar a los
centros toxicologicos del Hospital Posadas (TE 4654-6648 / 4658-7777) o del
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez (TE 4962- 2247/6666).

¢Cuales son los efectos indeseables que puede ocasionarme el tratamiento
con MISORE MULTIDOSIS?

Como todos los medicamentos, MISORE MULTIDOSIS puede causar efectos
indeseables en algunos pacientes.

Los efectos indeseables que se han observado con Pregabalina incluyen: mareos,
somnolencia, sequedad bucal, edema, visién borrosa, aumento de peso, trastornos
del pensamiento (principalmente dificultad de concentracion/atencion).

Si usted presenta cualquier otro efecto adverso no mencionado aqui, consulte a su
médico.

¢Puedo conducir, operar maquinarias peligrosas o conducir automéviles
durante el inicio del tratamiento con MISORE MULTIDOSIS?

MISORE MULTIDOSIS puede causar mareos y somnolencia. Evite realizar estas
actividades hasta que usted conozca cémo le afecta MISORE MULTIDOSIS.

¢Puedo consumir alcohol durante el tratamiento con MISORE MULTIDOSIS?
No tome alcohol durante el tratamiento con MISORE MULTIDOSIS, ya que puede
provocar efectos indeseables.

—

Pégina 4 de 5
TR ARGl T e N e e e SR x#:‘:‘: i J ChR R IR OB g
oyiento slectrénico ha sido firhads digfalments en los érings de a'Ley N* 25,508 o Decielo N* 4282002 ‘




Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha
que esta en la Pagina Web de la ANMAT:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp

¢Como debo conservar MISORE MULTIDOSIS?

MISORE MULTIDOSIS debe conservarse en su envase original, a temperatura
ambiente entre 15 y 30°C.

No utilice MISORE MULTIDOSIS después de la fecha de caducidad que aparece en
el envase. La fecha de caducidad es el ultimo dia del mes que se indica.

¢Ddnde puedo obtener mas informaciéon sobre MISORE MULTIDOSIS?

Su médico o farmacéutico le puede dar mas informacion acerca de MISORE
MULTIDOSIS. También puede solicitar informacién a Laboratorios Fecofar, a los
telefonos 011-4482-5483/93/22/49 y a contacto@fecofar.com.ar, y también al
teléfono de ANMAT

Responde 0800-333-1234.

¢Como se presenta MISORE MULTIDOSIS?

MISORE MULTIDOSIS 75 MG - Comprimidos: Envases conteniendo 15, 30 y 60
comprimidos, en blister de PVC-PVDC inactinico — Aluminio.

MISORE MULTIDOSIS 150 MG — Comprimidos: Envases conteniendo 15, 30 y 60
comprimidos, en blister de PVC-PVDC inactinico — Aluminio.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE
LOS NINOS.

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO
PRESCRIPCION Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA
RECETA MEDICA.
Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°:
FED. ARGENTINA DE COOPERATIVAS FARMACEUTICAS COOP. LTDA.
Av. Pte. Juan D. Perén 2742 - B1754AZV - San Justo - Pcia. de Buenos Aires.
Director Técnico: Dr. Carlos Fiorito - Farmacéutico.

Elaborado en:
Fecha ultima revision:

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
; A

anMat
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PROYECTO DE PROSPECTO

MISORE
PREGABALINA 75 MG - 150 MG
CAPSULAS

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULAS CUALICUANTITATIVAS

MISORE 75 MG

Cada capsula contiene:

Pregabalina 75,0000 mg
Lactosa monohidrato 8,2000 mg
Almidén de maiz 8,4000 mg
Talco 8,4000 mg
Lauril sulfato de sodio 0,0540 mg
Metilparabeno 0,3600 mg
Propilparabeno 0,0900 mg
Agua purificada 6,5250 mg
Gelatina 36,9295 mg
Amarillo ocaso C.I. N° 15985 0,0971 mg
Azul brillante C.I. N° 42090 0,0091 mg
Amarillo de quinolina C.I. N° 47005 0,0605 mg
Diéxido de titanio C.I. N° 77891 0,8716 mg
Rojo punzé 4R C.I. N° 16255 0,0033 mg
MISORE 150 MG

Cada capsula contiene:

Pregabalina 150,0000 mg
Lactosa monohidrato 16,4000 mg
Almidén de maiz 16,8000 mg
Talco 16,8000 mg
Lauril sulfato de sodio 0,0720 mg
Metilparabeno 0,4800 mg
Propilparabeno 0,1200 mg
Agua purificada 8,7000 mg
Amarillo ocaso C.I. N° 15985 0,0675 mg
Azul brillante C.I. N° 42090 0,0015 mg
Amarillo de quinolina C.I. N° 47005 0,0675 mg
Di6xido de titanio C.1. N° 77891 1,5750 mg
Rojo punzé 4R C.I. N° 16255 0,0075 mg
Gelatina 48,9090 mg

ACCION TERAPEUTICA

Antiepiléptico. Antineuralgico. Ansiolitico. (Cédigo ATC: NO3AXI6)
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INDICACIONES

Tratamiento de las crisis epilépticas parciales, con o sin generalizaciéon secundaria,
en asociacion con otras drogas antiepilépticas, en adultos.

Adyuvante en pacientes adultos con convulsiones de inicio parcial.

Neuralgia postherpética.

Dolor neuropatico asociado a neuropatia diabética periférica.

Tratamiento de la fibromialgia.

Ansiedad generalizada en adultos (segun criterios DSM V).

Dolor neuropatico post-injuria espinal.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES

ACCION FARMACOLOGICA

Si bien el mecanismo por el cual Pregabalina ejerce su accién terapéutica no ha sido
completamente dilucidado, se cree que la unién a la sub-unidad auxiliar (proteina
alfas-delta) de los canales de calcio voltaje dependientes del Sistema Nervioso
Central puede estar involucrada en la accién antinociceptiva y anticonvulsivante
observada en modelos animales. En modelos animales de dafio nervioso, se ha
demostrado que la Pregabalina reduce la liberacién calcio-dependiente de
neurotransmisores pro-nociceptivos en la médula espinal, posiblemente al
interrumpir el tréfico de canales de calcio que contienen la sub-unidad alfa,-delta y/o
reduciendo las corrientes de calcio. Los resultados experimentales en otros modelos
animales de dafo nervioso y dolor persistente sugieren que la actividad anti-
nociceptiva de la Pregabalina podria estar mediada también por interacciones con
las vias noradrenérgicas y serotoninérgicas descendentes, con origen en el tronco
encefalico que modula la transmision de dolor hacia la médula espinal. In vitro, la
Pregabalina reduce la liberacion calcio-dependiente de varios neurotransmisores
tales como glutamato, noradrenalina, sustancia P, reduciendo la irritabilidad neuronai
en el Sistema Nervioso Central.

Aunque su estructura molecular deriva del 4cido gamma-aminobutirico (GABA), la
Pregabalina no interactia con los receptores GABA, GABAg, 0 benzodiazepinicos,
no modifica la concentracién cerebral de GABA ni posee efectos agudos en la
captacion o degradacion de GABA. Sin embargo, en cultivos neuronales la
aplicacion prolongada de Pregabalina aumenta la densidad de la proteina
transportadora de GABA y también la tasa del transporte funcional de GABA. La
Pregabalina no bloquea los canales de sodio, no es activa frente a los receptores
opiaceos, y no altera la actividad de la enzima ciclooxigenasa. Es inactiva sobre los
receptores serotoninérgicos y dopaminérgicos y no inhibe la recaptacion de
dopamina, Serotonina ni noradrenalina.

FARMACOCINETICA

Absorcion: Tras la administracion oral, la Cpax, se alcanza aproximadamente a las
1,5 horas de la toma. La biodisponibilidad oral es 2 90 % e independiente de la
dosis. Luego de la administracion de una dosis Unica (25 a 300 mg) y dosis multiples
(75 a 900 mg/dia), la Cmax, Yy € ABC incrementaron en forma lineal. Tras la
administracion de dosis repetidas, el estado estacionario se alcanza dentro de las
24-48 horas. La ingesta de Pregabalina con alimentos no altera significativamente su
absorcion total pero disminuye la Cmsx en un 25-30 % vy retrasa el Tmax
aproximadamente 3 horas.

Distribucién: La Pregabalina no se une a proteinas plasmaticas. El volumen de
distribucion aparente es de aproximadamente 0,5 I/kg. En animales, la Pregabalina
atraviesa la barrera hematoencefalica y se excreta en la leche materna.

—
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Metabolismo y Eliminacién: La Pregabalina no se metaboliza en forma apreciable en
humanos. Luego de la Administracion de una dosis de Pregabalina radiomarcada,
aproximadamente él 90 % de la dosis es recuperada en la orina como droga sin
metabolizar. La excrecion urinaria es la principal via de eliminacion. La vida media
de eliminacion es de 6,3 horas. El clearance renal es de 67 - 80,9 mi/min en
voluntarios sanos jévenes. Dado que Pregabalina no se une a proteinas plasmatica,
dicho clearance sugiere que Pregabalina sufre reabsorcion tubular renal.

El clearance de Pregabalina es directamente proporcional al clearance de creatinina.
Situaciones clinicas particulares: Insuficiencia renal: la Pregabalina es efectivamente
removida por hemodidlisis. Luego de una sesion de hemodidlisis de 4 horas, la
concentracion plasmatica de Pregabalina se reduce aproximadamente un 50 %.
Pacientes geriatricos: el clearance oral de Pregabalina tiende a disminuir con el
incremento de la edad.

Pacientes pediatricos: la farmacocinética de Pregabalina no ha sido adecuadamente
estudiada en pacientes pediatricos.

Insuficiencia hepatica: la farmacocinética de Pregabalina en pacientes con
insuficiencia hepatica no ha sido estudiada. No obstante, dado que la droga no es
metabolizada en forma apreciable y se elimina principalmente por via renal como
droga sin metabolizar, no son de prever cambios significativos en la concentracion
plasmatica en pacientes con insuficiencia hepatica.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Tratamiento del dolor neuropético asociado con neuropatia periférica diabética:
Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia. En funcién de la respuesta y tolerancia del
paciente, la dosis podra incrementarse, dentro de la primera semana, a 150 mg 2
veces al dia.

Dosis maxima recomendada: 300 mg/dia.

Tratamiento de la neuralgia postherpética:

Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia. En funcién de la respuesta y tolerancia del
paciente, la dosis podrad incrementarse, dentro de la primera semana, hasta un
maximo de 300 mg/dia.

En pacientes tratados con 300 mg/dia que no experimenten un alivio suficiente del
dolor luego de 2-4 semanas de tratamiento, la dosis podra incrementarse a 600
mg/dia (300 mg 2 veces al dia).

Dosis superiores a 300 mg/dia deben reservarse para pacientes que presenten dolor
persistente y una buena tolerancia a la dosis de 300 mg/dia.

Tratamiento adyuvante en pacientes adultos con convulsiones de inicio parcial:

El rango de dosis recomendado es de 150 a 600 mg/dia, en 2 6 3 tomas diarias.
Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia. En funcién de la respuesta y tolerancia del
paciente, la dosis podra incrementarse, a intervalos semanales, a 300 mg/dia y
posteriormente a 600 mg/dia.

Dosis maxima recomendada: 600 mg/dia.

Tratamiento de la fibromialgia:
El rango de dosis recomendado es de 300 a 450 mg/dia, en 2 6 3 tomas diarias.

Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia. En funcién de la respuesta y tolerancia del
paciente, la dosis podra incrementarse, a intervalos semanales, a 300 mg/dia, y
posteriormente a 450 mg/dia.

Dosis méaxima recomendada: 450 mg/dia.




Tratamiento de la ansiedad generalizada en adultos:

Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia. En funcién de la respuesta y tolerancia del
paciente, la dosis podra incrementarse, a intervalos semanales, a 300 mg/dia,
seguidamente a 450 mg/dia y posteriormente a 600 mg/dia, en 2 6 3 tomas diarias.
La necesidad de continuar con el tratamiento debera reevaluarse periédicamente.
Dosis maxima recomendada: 600 mg/dia.

Tratamiento del dolor neuropatico post-injuria espinal:
Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia. En funcién de la respuesta y tolerabilidad del

paciente, la dosis podra incrementarse, dentro de la primera semana, a 150 mg 2
veces al dia.

En pacientes tratados con 300 mg/dia que no experimenten un alivio suficiente del
dolor luego de 2-3 semanas de tratamiento, la dosis podra incrementarse a 600
mg/dia (300 mg 2 veces al dia 6 200 mg 3 veces al dia)

Situaciones clinicas particulares:
Insuficiencia renal: la siguiente tabla presenta las dosis sugeridas en pacientes con

alteracion de la funcion renal.

Clearance de Dosis diaria total de Pregabalina Forma de
creatinina Dosis inicial Dosis maxima administracion
(ml/minuto) (mg/dia) (mg/dia)
30 a 60 75 300 2 a 3 tomas diarias
15 a 30 25-50 (*) 150 1 a 2 tomas diarias
<15 25 (%) 75 1 toma diaria

(*) Misore capsulas se presenta solo en las concentraciones de 75 y 150 mg, y las
mismas son indivisibles. En caso de requerir dosis menores, el medicmanto Misore
Multidosis comprimidos permite dividir dosis de 25 y 50 mg.

El clearance de creatinina puede ser estimado usando la ecuacion de Cockcroft y
Gault:

Varones: Clearance de creatinina (ml/min) = Peso (kg) x (140 - edad)
72 x creatinina sérica (mg/dl)

Mujeres: 0,85 x el valor calculado para los varones.

Dosis complementaria luego de la hemodialisis:

Ademas de la dosis diaria de Pregabalina, luego de cada sesién de 4 horas de
hemodialisis debe administrarse una dosis complementaria de inmediato:

Dosis diaria Dosis complementaria
25 mg una vez por dia (*) 256 50 mg (*)
25 6 50 mg una vez por dia (*) 50675 mg (%)
50 6 75 mg una vez por dia (*) 75 6 100 mg
75 mg una vez por dia 1006 150 mg

(*) Misore capsulas se presenta solo en las concentraciones de 75 y 150 mg, y las
mismas son indivisibles. En caso de requerir dosis menores, el medicmanto Misore
Multidosis comprimidos permite dividir dosis de 25 y 50 mg.
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Insuficiencia hepatica: no se requiere un ajuste de dosis.

Pacientes pediatricos: la seguridad y eficacia de Pregabalina en nifios menores de
12 arios y adolescentes (12-17 afios) no ha sido establecida.

Pacientes geriatricos: dado que los pacientes ancianos son mas propensos a
desarrollar insuficiencia renal, se recomienda precaucion durante la seleccién de la
dosis y un ajuste de la misma en funcién del clearance de creatinina.

Forma de administracion:
El producto puede administrarse con o fuera de las comidas.

CONTRAINDICACIONES
Pacientes con antecedentes de hipersensibilidad a Pregabalina (ej. angioedema) o a
cualquier otro componente del producto.

ADVERTENCIAS

No hay datos suficientes que permitan continuar el tratamiento con Pregabalina
como monoterapia luego de haber alcanzado el control de las crisis convulsivas con
Pregabalina como tratamiento adyuvante.

Riesgo de suicidabilidad: en estudios placebo controlados el empleo de
antipilépticos, entre ellos Pregabalina, se asocié con un incremento del 2,1 %, en el
numero de pacientes que experimentaron pensamiento y comportamiento suicida,
con respecto a los grupos placebo. El aumento del riesgo de ideaciéon y
comportamiento suicida se observé desde la primera semana de tratamiento, y
continué por al menos 24 semanas. El mismo no ha sido sistematicamente evaluado
en estudios clinicos mas alla de las 24 semanas de tratamiento. Sintomas tales
como ansiedad, agitacion, hostilidad, mania e hipo mania pueden ser precursores de
ideacion suicida emergente. En consecuencia, se debera advertir a los familiares ya
quienes cuidan a los pacientes acerca del potencial incremento del riesgo de
ideacion suicida, e instruirlos sobre la importancia de reportar inmediatamente al
medico ante cualquier cambio inusual en el comportamiento.

Angioedema: durante la experiencia postmarketing se report6 angioedema al inicio
del tratamiento con Pregabalina o en pacientes bajo tratamiento crénico. Los
sintomas especificos incluyeron edema de cara, boca y cuello. Asimismo se reportd
angioedema con amenaza para la vida debido a compromiso respiratorio que
requirio tratamiento de emergencia. Ante la aparicion de dichos sintomas, el
tratamiento con Pregabalina debera discontinuarse de inmediato.

Se recomienda precaucion durante fa administracién de Pregabalina en pacientes
con antecedentes de episodios de angioedema y en aquellos tratados
concomitantemente con otras drogas asociadas a angioedema (ej. Inhibidores de la
ECA).

Hipersensibilidad: durante la experiencia postmarketing se reporté hipersensibilidad
(enrojecimiento de la piel, ampollas, rash, disnea, sibilancias) poco después del
inicio del tratamiento con Pregabalina.

Discontinuacion abrupta del tratamiento: Pregabalina, al igual que otras drogas
antiepilepticas, debe ser discontinuada en forma gradual para minimizar la
posibilidad de un aumento de la frecuencia convulsiva.

Asimismo, algunos pacientes reportaron insomnio, nausea, cefalea, sindrome gripal,
nerviosismo, depresién, dolor, sudoracién, mareos y diarrea luego de la
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discontinuacion abrupta o rapida del tratamiento con Pregabalina. En consecuencia,
la discontinuacion del tratamiento debe realizarse gradualmente, en un lapso minimo
de una semana.

Edema periférico: el tratamiento con Pregabalina puede causar edema periférico. En
estudios clinicos a corto plazo en pacientes sin enfermedad cardiovascular o
vascular periférica clinicamente significativas, no se observé una asociacién
aparente entre edema periférico y complicaciones cardiovasculares tales como
hipertensiéon o insuficiencia cardiovascular congestiva. El edema periférico no se
asocio a cambios de laboratorio que sugieran un deterioro de la funciéon hepatica o
renal.

En estudios clinicos, un 6 % de los pacientes tratados con Pregabalina y un 2 % del
grupo placebo presentaron edema periférico. En estos estudios, un 0,5 % de los
pacientes tratados con Pregabalina discontinuaron el tratamiento debido a este
secundarismo, en comparacion con el 0,2 % de los pacientes que recibieron
placebo.

En pacientes tratados con Pregabalina y una Tiazolidinadiona se observd un
incremento en las incidencias de aumento de peso y edema periférico. Se
recomienda precaucion durante el tratamiento concomitante de Pregabalina y
Tiazolidinadionas dado que dichos hipoglucemiantes pueden causar aumento de
peso y/o retencion de fluidos, lo cual puede exacerbar o conducir a insuficiencia
cardiaca.

Dado que la experiencia en pacientes con insuficiencia cardiaca (clase lil y IV de
NYHA) es limitada, se recomienda precaucién durante el tratamiento con
Pregabalina.

Capacidad para conducir: dado que Pregabalina puede producir mareos y
somnolencia, especialmente en pacientes tratados con altas dosis, debera advertirse
a aquelios pacientes que operen maquinarias, conduzcan vehiculos, desempefien
tareas peligrosas o que requieran completa alerta mental, que la administracién de
Pregabalina puede alterar su capacidad de reaccion.

PRECAUCIONES

Aumento de peso: en estudios clinicos controlados contra placebo, se observé un
aumento del peso 27 % en 9 % de los pacientes tratados con Pregabalina y en 2 %
de los que recibieron placebo. Solo el 0,3 % de los pacientes tratados con
Pregabalina discontinuaron el tratamiento debido a este secundarismo.

Aunque el aumento de peso observado en estudios clinicos de corta duracién no se
asoci6 con cambios clinicos importantes en la presion sanguinea, no se conoce el
efecto cardiovascular a largo plazo.

Si bien el efecto del aumento de peso asociado con Pregabalina sobre el control
glucéemico no se ha evaluado sistematicamente, en estudios clinicos abiertos de
larga duracion, el tratamiento con Pregabalina no estuvo asociado con una pérdida
del control glucémico.

Potencial tumorigénico: en estudios preclinicos in vivo de carcinogenicidad, se
identificé una incidencia alta e inesperada de hemangiosarcoma en ratones. Se
desconoce el significado clinico de dicho hallazgo. Las experiencias clinicas previas
a la comercializacion de Pregabalina no proporcionan un medio directo para la
evaluacion del potencial de Pregabalina para inducir tumores en humanos.

Efectos oftalmolégicos: en estudios controlados, un 7 % de los pacientes tratados
con Pregabalina y un 2 % de los que recibieron placebo presentaron visién borrosa,
la cual se resolvi6, en la mayoria de los casos, sin la necesidad de discontinuar el
tratamiento. En un estudio oftalmolégico prospectivo se reporté asimismo: reduccion
de la agudeza visual, cambios en el campo visual y alteraciones en el examen
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fundoscopico. Se desconoce el significado clinico de dichos hallazgos. Los pacientes
deben ser instruidos de reportar cualquier alteracion en la vision. En pacientes con
alteraciones oculares se recomienda un monitoreo ocular mas frecuente del habitual.
Falla renal: se han reportado casos de falla renal en pacientes tratados con
Pregabalina, algunos de los cuales se recuperaron con la discontinuacién del
tratamiento.

Insuficiencia cardiaca congestiva: durante la experiencia post-comercializacion, se
reportaron casos de insuficiencia cardiaca congestiva en pacientes ancianos con
compromiso cardiovascular que recibian tratamiento con Pregabalina para una
indicaciéon neuropatica. Estos pacientes se recuperaron tras la discontinuacion del
tratamiento. Se recomienda administrar con precaucion en este grupo de pacientes.
Reduccion de la motilidad gastrointestinal inferior: durante la experiencia post-
comercializacion, se han reportado eventos relacionados a la reduccion de la
motilidad del tracto gastrointestinal inferior (obstruccién intestinal, ileo paralitico,
estrefiimiento) cuando Pregabalina se administra concomitantemente con drogas
que tienen el potencial de producir constipacién como, por ejemplo, los analgésicos
opiaceos. Se aconseja tomar medidas para prevenir el estrefiimiento, especialmente
en pacientes de sexo femenino y de edad avanzada, si estas 2 drogas son
coadministradas.

Encefalopatia: se han reportado casos de encefalopatia, mayormente en pacientes
con condiciones subyacentes que pueden precipitar este cuadro.

Elevaciones de la creatinquinasa: el tratamiento con Pregabalina se asoci6 a
elevaciones de la creatinquinasa. Incrementos 2 3 veces el limite superior normal
fueron reportados en el 1,5 % de los pacientes tratados con Pregabalina y en el 0,7
% del grupo placebo. En estudios clinicos premarketing se reportaron 3 casos de
rabdomiolisis en pacientes tratados con Pregabalina. La relacién causal entre dichos
eventos y el tratamiento con Pregabalina no se ha determinado completamente. Los
pacientes deberan ser instruidos de reportar inmediatamente cualquier dolor
muscular o debilidad, en particular si se acompafia de malestar o fiebre. El
tratamiento debera ser interrumpido si se diagnostica o sospecha miopatia o si se
observa un marcado incremento de la creatinquinasa.

Disminucion del recuento plaquetario: en estudios clinicos, un 3 % de los pacientes
tratados con Pregabalina y un 2 % del grupo placebo presentaron una reduccién
clinicamente significativa del recuento plaquetario. No obstante, el tratamiento con
Pregabalina no se asocidé con un incremento en las reacciones adversas
relacionadas con sangrado.

Prolongacion del intervalo PR: en un andlisis de los ECG de los pacientes enrolados
en estudios clinicos, se observd un incremento promedio del intervalo PR de 3-6
milisegundos en pacientes tratados con dosis 2 300 mg/dia. Sin embargo, no se ha
observado un aumento del riesgo en pacientes con intervalo PR previamente
aumentado o en pacientes tratados concomitantemente con otras drogas que
aumentan dicho intervalo.

Abuso y dependencia: asi como con otra droga activa sobre el SNC, se debera
evaluar la historia de abuso de drogas de los pacientes, debiendo los mismos ser
observados cuidadosamente en busca de signos de abuso, mal uso o tolerancia de
Pregabalina.

En estudios clinicos, luego de la discontinuacion abrupta o rapida de Pregabalina,
algunos pacientes reportaron sintomas sugestivos de dependencia tales como
insomnio, nausea, cefalea y diarrea.

Uso pediatrico: no se ha establecido la seguridad y eficacia de Pregabalina en
menores de 18 arios.
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Uso geriatrico: los estudios clinicos no revelaron diferencias significativas en la
seguridad y eficacia entre los pacientes mayores y menores de 65 afios. No
obstante, la incidencia de las siguientes reacciones adversas fue mayor en pacientes
> 65 afos con fibromialgia: mareos, vision borrosa, trastornos del equilibrio, temblor,
confusion, trastornos en la coordinacion, letargo.

Dado que la Pregabalina es principalmente eliminada por via renal, se recomienda
un ajuste de dosis en pacientes ancianos con insuficiencia renal.

Embarazo: durante la experimentacién en ratas y conejos con dosis 2 5 veces la
dosis maxima recomendada en humanos, se observo un incremento en la incidencia
de malformaciones fetales, letalidad, retardo en el crecimiento y trastornos
funcionales del sistema reproductor.

En ratas tratadas con Pregabalina (500, 1250 6 2500 mg/kg) durante el periodo de
organogénesis, se observé defectos craneales, incremento en la incidencia de
variaciones esqueléticas y retardo en la osificacion.

No habiendo estudios adecuados con Pregabalina en mujeres embarazadas, el
producto deberia ser usado durante el embarazo sélo si los beneficios potenciales
superan los posibles riesgos para el feto.

Lactancia: Pregabalina se excreta en la leche de ratas, pero se desconoce si se
excreta en leche humana.

Dado que muchas drogas son excretadas en la leche humana, la decision de
discontinuar el tratamiento o la lactancia debera ser tomada de acuerdo con la
importancia que la droga posea para la madre:

Interacciones medicamentosas:

Dado que Pregabalina se excreta principalmente por orina como droga inalterada, no
es metabolizada en forma apreciable, no inhibe el metabolismo de farmacos in vitro y
no se une a proteinas plasmaticas, es improbable que produzca interacciones
farmacocinéticas o sea susceptible a ellas.

No se observaron interacciones farmacocinéticas entre Pregabalina y las siguientes
drogas antiepilépticas: Carbamazepina, Acido Valproico, Lamotrigina, Fenitoina,
Fenobarbital, Gabapentina y Topiramato.

La Pregabalina no inhibe las siguientes isoenzimas: CYP1A2, CYP2A6, CYP2C9,
CYP2CI9, CYP2D6, CYP2E1 y CYP3A4. En estudios in vitro la Pregabalina no
indujo la actividad del CYP1A2 6 CYP3A4.

La administracion concomitante de Pregabalina y Oxicodona, Lorazepam, o Etanol
no produjo interacciones farmacocinéticas ni efectos clinicamente importantes en la
respiracion, pero se observaron efectos aditivos en la funcién cognitiva o motora.

Los hipoglucemiantes orales (Glibenclamida, Insulina, Metformina) no afectan la
farmacocinética Pregabalina. De acuerdo con la practica clinica actual, ciertos
pacientes diabéticos que aumenten de peso durante el tratamiento con Pregabalina
pueden requerir un ajuste de la dosis del hipoglucemiante. Se recomienda
precaucion durante la administracibn concomitante de Pregabalina y
tiazolidinadionas (Véase ADVERTENCIAS).

La coadministracién con diuréticos (Furosemida) o con antiepilépticos (Tiagabina) no
afecta la farmacocinética de la Pregabalina.

La coadministracién de Pregabalina (200 mg 2 veces al dia) no tiene efecto sobre la
farmacocinética de los anticonceptivos orales Noretindrona y Etinilestradiol
(1mg/35ug, respectivamente) en el estado estacionario en sujetos sanos.

REACCIONES ADVERSAS
Las reacciones adversas comunmente observadas en estudios clinicos controlados
reportadas con una incidencia 2 5 % y 2 veces superior a placebo, fueron: mareos,
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somnolencia, sequedad bucal, edema, vision borrosa, aumento de peso, trastornos
del pensamiento (principalmente dificultad de concentracién/atencion).

A continuacion se describen otros efectos adversos emergentes de estudios
controlados, observados con frecuencia 2 1 % y superior a placebo, considerando
las indicaciones en forma combinada.

Dermatologicos: prurito, Glceras por decubito.

Gastrointestinales: constipacion, flatulencia, vomitos, nauseas, diarrea, aumento del
apetito, distension abdominal, gastroenteritis, sequedad bucal.

Hematolégicos: equimosis.

Metabdlicos y Nutricionales: hipoglucemia, retenciéon hidrica, edema, aumento de
peso, aumento del apetito.

Musculoesqueléticos: miastenia, artralgia, espasmos musculares, mialgia, calambres
en las piernas, debilidad muscular, dolor en las extremidades, dolor de cuello, dolor
de espalda, inflamacién de las articulaciones.

Neurolégicos: neuropatia, ataxia, incoordinacién, temblor, amnesia, nerviosismo,
trastornos del habla, tic, mioclonia, hipoestesia, letargo, ansiedad,
despersonalizacion, hipertonia, disminucion de la libido, nistagmo, parestesia,
estupor, mareos, somnolencia, disartria, deterioro de la memoria, alteracién de la
atencion, sedacion, trastorno en el equilibrio, parestesias.

Psiquiatricos: confusion, euforia, irritabilidad, desorientacién, insomnio, depresién,
ansiedad.

Respiratorios: disnea, bronquitis, dolor faringolaringeo, nasofaringitis.

Sensoriales: visién anormal, diplopia, trastornos oculares, conjuntivitis, otitis media,
tinnitus, ambliopia, visidén borrosa.

Urogenitales: incontinencia urinaria, anorgasmia, impotencia, disfuncion eréctil,
frecuencia urinaria.

Cardiacos: taquicardia, bloqueo auriculoventricular de primer grado.

Vasculares: hipotension, hipertension.

Laboratorio: aumento de la creatinfosfoquinasa en sangre.

Otros: astenia, injuria accidental; edema facial, infeccion, cefalea, dolor, sindrome
gripal, reaccién alérgica, dolor abdominal, fiebre, trastornos de la marcha, sensacién
de embriaguez, fatiga, edema periférico, dolor de pecho, sensacion anormal.

Las reacciones adversas que condujeron a la discontinuacion prematura del
tratamiento en estudios premarketing afectaron al 14 % de los pacientes tratados
con Pregabalina, comparado con el 7 % de los pacientes del grupo placebo. Entre
las mas comunes se incluyen: mareos, somnolencia, ataxia, confusién, astenia,
trastornos del pensamiento, visién borrosa, incoordinacion y edema periférico.
Reporte post-comercializacion: otras reacciones adversas reportadas durante el
tratamiento con Pregabalina (relacién causal desconocida) y no informadas
previamente en estudios premarketing incluyen: nauseas, diarrea, insuficiencia
cardiaca congestiva, hipersensibilidad, angioedema, agresién, pérdida de
conciencia, convulsiones, cefaleas, malestar, pérdida de la visién, queratitis, edema
pulmonar, hinchazén de la lengua, sindrome de Stevens Johnson, retencién urinaria,
ginecomastia, eventos relacionados con la reduccién de la motilidad del tracto
gastrointestinal inferior cuando Pregabalina se administra concomitantemente con
drogas que tienen el potencial de producir constipaciéon como, por ejemplo, los
analgésicos opiaceos. Ademas, existen reportes post-comercializacion de falla
respiratoria y coma en pacientes bajo tratamiento con Pregabalina y oftros
medicamentos depresores del Sistema Nervioso Central.




SOBREDOSIFICACION

El perfil de reacciones adversas reportado con sobredosis de hasta 15 g no fue
clinicamente diferente al observado en pacientes tratados con dosis terapéuticas de
Pregabalina.

Tratamiento: en caso de sobredosis deberan instituirse medidas de soporte general
incluyendo el monitoreo de los signos vitales y la observacion del estado clinico del
paciente. Se procedera al vaciamiento del contenido géastrico mediante el lavado
gastrico o la induccion de la emesis y se establecera y mantendra una via aérea
permeable. No existe antidoto especifico de la Pregabalina. Pregabalina puede ser
eliminada por hemodialisis.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los centros de toxicologia:

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

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

Hospital de Nifios Pedro Elizalde: (011) 4300-2115.

Centro Nacional de Intoxicaciones: 0800-3330-160

MISORE 75 MG - Capsulas: Envases conteniendo 15, 30 y 60 capsulas en blisters
de PVC cristal / Aluminio.

MISORE 150 MG - Capsulas: Envases conteniendo 15, 30 y 60 capsulas en blisters
de PVC cristal / Aluminio.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar en su envase original, a temperatura ambiente entre 15 y 30°C.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DE LA VISTAY
ALCANCE DE LOS NINOS.

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

FED. ARGENTINA DE COOPERATIVAS FARMACEUTICAS COOP. LTDA.
Av. Pte. Juan D. Peron 2742 - B1754AZV - San Justo - Pcia. de Buenos Aires.
Director Técnico: Dr. Carlos Fiorito - Farmacéutico.

Elaborado en:

Fecha ultima revision:

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
b |

anmat
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MISORE MULTIDOSIS

PREGABALINA 75 MG - 150 MG
COMPRIMIDOS BIRRANURADOS

PROYECTO DE PROSPECTO

/%

anMat

FIORITO Carlos Alberto
CUIL 20055188999
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Federacion Argentina de Cooperativas
Farmacéuticas Coop. Ltda

CUIT 30537234845

Presidencia
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PROYECTO DE PROSPECTO

MISORE MULTIDOSIS
PREGABALINA 75 MG - 150 MG
COMPRIMIDOS BIRRANURADOS

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULAS CUALICUANTITATIVAS

MISORE 75 MG

Cada comprimido birranurado contiene:

Pregabalina 75,0 mg
Lauril sulfato de sodio 4,0 mg
Croscarmelosa sédica 12,0 mg
Crospovidona 8,0 mg
Celulosa microcristalina PH102 80,0 mg
Celulosa microcristalina PH200 217,0 mg
Estearato de magnesio 4,0 mg

MISORE 150 MG
Cada comprimido birranurado contiene:

Pregabalina 150,0 mg
Lauril sulfato de sodio 8,0 mg
Croscarmelosa sédica 24,0 mg
Crospovidona 16,0 mg
Celulosa microcristalina PH102 160,0 mg
Celulosa microcristalina PH200 434,0 mg
Estearato de magnesio 8,0 mg
ACCION TERAPEUTICA

Antiepiléptico. Antineuralgico. Ansiolitico. (Cédigo ATC: NO3AXI6)

INDICACIONES

Tratamiento de las crisis epilépticas parciales, con o sin generalizacion secundaria,
en asociacion con otras drogas antiepilépticas, en adultos.

Adyuvante en pacientes adultos con convulsiones de inicio parcial.

Neuralgia postherpética.

Dolor neuropatico asociado a neuropatia diabética periférica.

Tratamiento de la fibromialgia.

Ansiedad generalizada en adultos (segun criterios DSM V).

Dolor neuropatico post-injuria espinal.

CARApTERiSTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES

ACCION FARMACOLOGICA

Si bien el mecanismo por el cual Pregabalina ejerce su accién terapéutica no ha sido
completamente dilucidado, se cree que la unién a la sub-unidad auxiliar (proteina
alfa-delta) de los canales de calcio voltaje dependientes del Sistema Nervioso
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Central puede estar involucrada en la accién antinociceptiva y anticonvulsivante
observada en modelos animales. En modelos animales de dafio nervioso, se ha
demostrado que la Pregabalina reduce la liberacion calcio-dependiente de
neurotransmisores pro-nociceptivos en la médula espinal, posiblemente al
interrumpir el trafico de canales de calcio que contienen la sub-unidad alfa,-delta y/o
reduciendo las corrientes de calcio. Los resultados experimentales en otros modelos
animales de dafio nervioso y dolor persistente sugieren que la actividad anti-
nociceptiva de la Pregabalina podria estar mediada también por interacciones con
las vias noradrenérgicas y serotoninérgicas descendentes, con origen en el tronco
encefalico que modula la transmisién de dolor hacia la médula espinal. In vitro, la
Pregabalina reduce la liberacion calcio-dependiente de varios neurotransmisores
tales como glutamato, noradrenalina, sustancia P, reduciendo la irritabilidad neuronal
en el Sistema Nervioso Central.

Aunque su estructura molecular deriva del acido gamma-aminobutirico (GABA), la
Pregabalina no interactia con los receptores GABAa, GABAg, 0 benzodiazepinicos,
no modifica la concentracion cerebral de GABA ni posee efectos agudos en la
captacion o degradacion de GABA. Sin embargo, en cultivos neuronales la
aplicacion prolongada de Pregabalina aumenta la densidad de la proteina
transportadora de GABA y también la tasa del transporte funcional de GABA. La
Pregabalina no bloquea los canales de sodio, no es activa frente a los receptores
opiaceos, y no altera la actividad de la enzima ciclooxigenasa. Es inactiva sobre los
receptores serotoninérgicos y dopaminérgicos y no inhibe la recaptacion de
dopamina, Serotonina ni noradrenalina.

FARMACOCINETICA

Absorcién: Tras la administracion oral, la Cys, se alcanza aproximadamente a las
1,5 horas de la toma. La biodisponibilidad oral es = 90 % e independiente de la
dosis. Luego de la administracion de una dosis Unica (25 a 300 mg) y dosis multiples
(75 a 900 mg/dia), la Cmax, y €l ABC incrementaron en forma lineal. Tras la
administracién de dosis repetidas, el estado estacionario se alcanza dentro de las
24-48 horas. La ingesta de Pregabalina con alimentos no altera significativamente su
absorcion total pero disminuye la Cmsx en un 25-30 % y retrasa el Tna
aproximadamente 3 horas.

Distribucién: La Pregabalina no se une a proteinas plasmaticas. El volumen de
distribucién aparente es de aproximadamente 0,5 I/kg. En animales, la Pregabalina
atraviesa la barrera hematoencefalica y se excreta en la leche materna.

Metabolismo y Eliminacién: La Pregabalina no se metaboliza en forma apreciable en
humanos. Luego de la Administracién de una dosis de Pregabalina radiomarcada,
aproximadamente él 90 % de la dosis es recuperada en la orina como droga sin
metabolizar. La excrecién urinaria es la principal via de eliminacion. La vida media
de eliminacién es de 6,3 horas. El clearance renal es de 67 - 80,9 ml/min en
voluntarios sanos jévenes. Dado que Pregabalina no se une a proteinas plasmatica,
dicho clearance sugiere que Pregabalina sufre reabsorcién tubular renal.

El clearance de Pregabalina es directamente proporcional al clearance de creatinina.
Situaciones clinicas particulares: Insuficiencia renal: la Pregabalina es efectivamente
removida por hemodialisis. Luego de una sesién de hemodialisis de 4 horas, Ia
concentracion plasmatica de Pregabalina se reduce aproximadamente un 50 %.
Pacientes geriatricos: el clearance oral de Pregabalina tiende a disminuir con el
incremento de la edad.

Pacientes pediatricos: la farmacocinética de Pregabalina no ha sido adecuadamente
estudiada en pacientes pediatricos.
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Insuficiencia hepatica: la farmacocinética de Pregabalina en pacientes con
insuficiencia hepatica no ha sido estudiada. No obstante, dado que la droga no es
metabolizada en forma apreciable y se elimina principalmente por via renal como
droga sin metabolizar, no son de prever cambios significativos en la concentracion
plasmatica en pacientes con insuficiencia hepética.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Fraccionamiento de los comprimidos: Los comprimidos presentan dos ranuras de
corte, por medio de las cuales las dosis pueden fraccionarse en tercios.

Misore Multidosis 75 mg permite obtener 3 fracciones de 25 mg.

Misore Multidosis 150 mg permite obtener 3 fracciones de 50 mg.

Tratamiento del dolor neuropatico asociado con neuropatia periférica diabética:

Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia 6 50 mg 3 veces al dia. En funcion de la respuesta
y tolerancia del paciente, la dosis podra incrementarse, dentro de la primera semana,
a 150 mg 2 veces al dia 6 100 mg 3 veces al dia.

Dosis maxima recomendada: 300 mg/dia.

Tratamiento de ia neuralgia postherpética:

Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia 6 50 mg 3 veces al dia. En funcién de la respuesta
y tolerancia del paciente, la dosis podra incrementarse, dentro de la primera semana,
hasta un maximo de 300 mg/dia.

La dosis recomendada es de 75-150 mg 2 veces al dia 6 50-100 mg 3 veces al dia
(150 a 300 mg/dia).

En pacientes tratados con 300 mg/dia que no experimenten un alivio suficiente del
dolor luego de 2-4 semanas de tratamiento, la dosis podra incrementarse a 600
mg/dia (300 mg 2 veces al dia 6 200 mg 3 veces al dia). Dosis superiores a 300
mg/dia deben reservarse para pacientes que presenten dolor persistente y una
buena tolerancia a la dosis de 300 mg/dia.

Tratamiento adyuvante en pacientes adultos con convulsiones de inicio parcial:

El rango de dosis recomendado es de 150 a 600 mg/dia, en 2 6 3 tomas diarias.
Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia 6 50 mg 3 veces al dia. En funcién de la respuesta
y tolerancia del paciente, la dosis podra incrementarse, a intervalos semanales, a
300 mg/dia y posteriormente a 600 mg/dia.

Dosis maxima recomendada: 600 mg/dia.

Tratamiento de la fibromialgia:

El rango de dosis recomendado es de 300 a 450 mg/dia, en 2 6 3 tomas diarias.
Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia. En funcién de la respuesta y tolerancia del
paciente, la dosis podra incrementarse, a intervalos semanales, a 300 mg/dia, y
posteriormente a 450 mg/dia.

Dosis maxima recomendada: 450 mg/dia.

Tratamiento de la ansiedad generalizada en adultos:

Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia 6 50 mg tres veces al dia. En funcién de la
respuesta y tolerancia del paciente, la dosis podra incrementarse, a intervalos
semanales, a 300 mg/dia, seguidamente a 450 mg/dia y posteriormente a 600
mg/dia, en 2 6 3 tomas diarias.

La necesidad de continuar con el tratamiento debera reevaluarse periédicamente.
Dosis maxima recomendada: 600 mg/dia.
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Tratamiento del dolor neuropatico post-injuria espinal:

Dosis inicial: 75 mg 2 veces al dia 6 50 mg 3 veces al dia. En funci6n de la respuesta
y tolerabilidad del paciente, la dosis podra incrementarse, dentro de la primera
semana, a 150 mg 2 veces al dia 6 100 mg 3 veces al dia.

En pacientes tratados con 300 mg/dia que no experimenten un alivio suficiente del
dolor luego de 2-3 semanas de tratamiento, la dosis podra incrementarse a 600
mg/dia (300 mg 2 veces al dia 6 200 mg 3 veces al dia)

Situaciones clinicas particulares:

Insuficiencia renal: la siguiente tabla presenta las dosis sugeridas en pacientes con
alteracion de la funcién renal.

Clearance de Dosis diaria total de Pregabalina
. 2 Forma de
creatinina Dosis inicial Dosis maxima . .
\ . . administracion
(ml/minuto) (mg/dia) (mg/dia)
30 a 60 75 300 2 a 3 tomas diarias
15 a 30 25-50 150 1 a 2 tomas diarias
<15 25 75 1 toma diaria
El clearance de creatinina puede ser estimado usando la ecuacién de Cockcroft y
Gault:
Varones: Clearance de creatinina (ml/min) = Peso (kg) x (140 - edad)

72 x creatinina sérica (mg/dl)

Mujeres: 0,85 x el valor calculado para los varones.

Dosis complementaria luego de la hemodialisis:

Ademas de la dosis diaria de Pregabalina, luego de cada sesion de 4 horas de
hemodialisis debe administrarse una dosis complementaria de inmediato:

Dosis diaria Dosis complementaria
25 mg una vez por dia 25 6 50 mg
25 6 50 mg una vez por dia 50675mg
Dosis diaria Dosis complementaria
50 6 75 mg una vez por dia 756 100 mg
75 mg una vez por dia 100 6 150 mg

Insuficiencia hepética: no se requiere un ajuste de dosis.

Pacientes pediatricos: la seguridad y eficacia de Pregabalina en nifios menores de
12 afos y adolescentes (12-17 afios) no ha sido establecida.

Pacientes geriatricos: dado que los pacientes ancianos son mas propensos a
desarrollar insuficiencia renal, se recomienda precaucion durante la seleccion de la
dosis y un ajuste de la misma en funcién del clearance de creatinina.

Forma de administracion:
El producto puede administrarse con o fuera de las comidas.
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CONTRAINDICACIONES . .
Pacientes con antecedentes de hipersensibilidad a Pregabalina (ej. angioedema) o a
cualquier otro componente del producto.

ADVERTENCIAS

No hay datos suficientes que permitan continuar el tratamiento con Pregabalina
como monoterapia luego de haber alcanzado el control de las crisis convulsivas con
Pregabalina como tratamiento adyuvante.

Riesgo de suicidabilidad: en estudios placebo controlados el empleo de
antipilépticos, entre ellos Pregabalina, se asocid con un incremento del 2,1 %¢ en el
namero de pacientes que experimentaron pensamiento y comportamiento suicida,
con respecto a los grupos placebo. El aumento del riesgo de ideacién y
comportamiento suicida se observé desde la primera semana de tratamiento, y
continu6 por al menos 24 semanas. El mismo no ha sido sistematicamente evaluado
en estudios clinicos mas alla de las 24 semanas de tratamiento. Sintomas tales
como ansiedad, agitacion, hostilidad, mania e hipo mania pueden ser precursores de
ideacion suicida emergente. En consecuencia, se debera advertir a los familiares ya
quienes cuidan a los pacientes acerca del potencial incremento del riesgo de
ideacién suicida, e instruirlos sobre la importancia de reportar inmediatamente al
meédico ante cualquier cambio inusual en el comportamiento.

Angioedema: durante la experiencia postmarketing se reporté angioedema al inicio
del tratamiento con Pregabalina o en pacientes bajo tratamiento crénico. Los
sintomas especificos incluyeron edema de cara, boca y cuello. Asimismo se reportd
angioedema con amenaza para la vida debido a compromiso respiratorio que
requirio tratamiento de emergencia. Ante la aparicion de dichos sintomas, el
tratamiento con Pregabalina debera discontinuarse de inmediato.

Se recomienda precaucién durante la administracion de Pregabalina en pacientes
con antecedentes de episodios de angioedema y en aquellos tratados
concomitantemente con otras drogas asociadas a angioedema (ej. Inhibidores de la
ECA).

Hipersensibilidad: durante la experiencia postmarketing se report6 hipersensibilidad
(enrojecimiento de la piel, ampollas, rash, disnea, sibilancias) poco después del
inicio del tratamiento con Pregabalina.

Discontinuacién abrupta del tratamiento: Pregabalina, al igual que otras drogas
antiepilépticas, debe ser discontinuada en forma gradual para minimizar la
posibilidad de un aumento de la frecuencia convulsiva.

Asimismo, algunos pacientes reportaron insomnio, nausea, cefalea, sindrome gripal,
nerviosismo, depresion, dolor, sudoracién, mareos y diarrea luego de la
discontinuacion abrupta o rapida del tratamiento con Pregabalina. En consecuencia,
la discontinuacion del tratamiento debe realizarse gradualmente, en un lapso minimo
de una semana.

Edema periférico: el tratamiento con Pregabalina puede causar edema periférico. En
estudios clinicos a corto plazo en pacientes sin enfermedad cardiovascular o
vascular periférica clinicamente significativas, no se observé una asociacion
aparente entre edema periférico y complicaciones cardiovasculares tales como
hipertensién o insuficiencia cardiovascular congestiva. El edema periférico no se
asoci6 a cambios de laboratorio que sugieran un deterioro de la funcion hepatica o
renal.

En estudios clinicos, un 6 % de los pacientes tratados con Pregabalina y un 2 % del
grupo placebo presentaron edema periférico. En estos estudios, un 0,5 % de los
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pacientes tratados con Pregabalina discontinuaron el tratamiento debido a este
secundarismo, en comparacion con el 0,2 % de los pacientes que recibieron
placebo.

En pacientes tratados con Pregabalina y una Tiazolidinadiona se observd un
incremento en las incidencias de aumento de peso y edema periférico. Se
recomienda precaucion durante el tratamiento concomitante de Pregabalina y
Tiazolidinadionas dado que dichos hipoglucemiantes pueden causar aumento de
peso y/o retencion de fluidos, lo cual puede exacerbar o conducir a insuficiencia
cardiaca.

Dado que la experiencia en pacientes con insuficiencia cardiaca (clase Ill y IV de
NYHA) es limitada, se recomienda precaucion durante el tratamiento con
Pregabalina.

Capacidad para conducir: dado que Pregabalina puede producir mareos y
somnolencia, especialmente en pacientes tratados con altas dosis, debera advertirse
a aquellos pacientes que operen maquinarias, conduzcan vehiculos, desempefen
tareas peligrosas o que requieran completa alerta mental, que la administracion de
Pregabalina puede alterar su capacidad de reaccion.

PRECAUCIONES

Aumento de peso: en estudios clinicos controlados contra placebo, se observé un
aumento del peso 27 % en 9 % de los pacientes tratados con Pregabalina y en 2 %
de los que recibieron placebo. Sélo el 0,3 % de los pacientes tratados con
Pregabalina discontinuaron el tratamiento debido a este secundarismo.

Aunque el aumento de peso observado en estudios clinicos de corta duracién no se
asocié con cambios clinicos importantes en la presién sanguinea, no se conoce el
efecto cardiovascular a largo plazo.

Si bien el efecto del aumento de peso asociado con Pregabalina sobre el control
glucémico no se ha evaluado sistematicamente, en estudios clinicos abiertos de
larga duracion, el tratamiento con Pregabalina no estuvo asociado con una pérdida
del control glucémico.

Potencial tumorigénico: en estudios preclinicos in vivo de carcinogenicidad, se
identifico una incidencia alta e inesperada de hemangiosarcoma en ratones. Se
desconoce el significado clinico de dicho hallazgo. Las experiencias clinicas previas
a la comercializacion de Pregabalina no proporcionan un medio directo para la
evaluacion del potencial de Pregabalina para inducir tumores en humanos.

Efectos oftalmolégicos: en estudios controlados, un 7 % de los pacientes tratados
con Pregabalina y un 2 % de los que recibieron placebo presentaron vision borrosa,
la cual se resolvio, en la mayoria de los casos, sin la necesidad de discontinuar el
tratamiento. En un estudio oftalmoldgico prospectivo se reportd asimismo: reduccion
de la agudeza visual, cambios en el campo visual y alteraciones en el examen
fundoscépico. Se desconoce el significado clinico de dichos hallazgos. Los pacientes
deben ser instruidos de reportar cualquier alteracion en la visién. En pacientes con
alteraciones oculares se recomienda un monitoreo ocular mas frecuente del habitual.
Falla renal: se han reportado casos de falla renal en pacientes tratados con
Pregabalina, algunos de los cuales se recuperaron con la discontinuacién del
tratamiento.

Insuficiencia cardiaca congestiva: durante la experiencia post-comercializacion, se
reportaron casos de insuficiencia cardiaca congestiva en pacientes ancianos con
compromiso cardiovascular que recibian tratamiento con Pregabalina para una
indicacion neuropatica. Estos pacientes se recuperaron tras la discontinuacion del
tratamiento. Se recomienda administrar con precaucion en este grupo de pacientes.
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Reduccién de la motilidad gastrointestinal inferior: durante la experiencia post-
comercializacion, se han reportado eventos relacionados a la reduccion de ia
motilidad del tracto gastrointestinal inferior (obstruccion intestinal, ileo paralitico,
estreflimiento) cuando Pregabalina se administra concomitantemente con drogas
que tienen el potencial de producir constipacion como, por ejemplo, los analgésicos
opiaceos. Se aconseja tomar medidas para prevenir el estrefiimiento, especialmente
en pacientes de sexo femenino y de edad avanzada, si estas 2 drogas son
coadministradas.

Encefalopatia: se han reportado casos de encefalopatia, mayormente en pacientes
con condiciones subyacentes que pueden precipitar este cuadro.

Elevaciones de la creatinquinasa: el tratamiento con Pregabalina se asoci6 a
elevaciones de la creatinquinasa. Incrementos 2 3 veces el limite superior normal
fueron reportados en el 1,5 % de los pacientes tratados con Pregabalina yenel 0,7
% del grupo placebo. En estudios clinicos premarketing se reportaron 3 casos de
rabdomiolisis en pacientes tratados con Pregabalina. La relacién causal entre dichos
eventos y el tratamiento con Pregabalina no se ha determinado completamente. Los
pacientes deberan ser instruidos de reportar inmediatamente cualquier dolor
muscular o debilidad, en particular si se acompafia de malestar o fiebre. El
tratamiento debera ser interrumpido si se diagnostica o sospecha miopatia o si se
observa un marcado incremento de la creatinquinasa.

Disminucion del recuento plaquetario: en estudios clinicos, un 3 % de los pacientes
tratados con Pregabalina y un 2 % del grupo placebo presentaron una reduccion
clinicamente significativa del recuento plaquetario. No obstante, el tratamiento con
Pregabalina no se asoci6 con un incremento en las reacciones adversas
relacionadas con sangrado.

Prolongacién del intervalo PR: en un andlisis de los ECG de los pacientes enrolados
en estudios clinicos, se observd un incremento promedio del intervalo PR de 3-6
milisegundos en pacientes tratados con dosis = 300 mg/dia. Sin embargo, no se ha
observado un aumento del riesgo en pacientes con intervalo PR previamente
aumentado o en pacientes tratados concomitantemente con otras drogas que
aumentan dicho intervalo.

Abuso y dependencia: asi como con otra droga activa sobre el SNC, se debera
evaluar la historia de abuso de drogas de los pacientes, debiendo los mismos ser
observados cuidadosamente en busca de signos de abuso, mal uso o tolerancia de
Pregabalina.

En estudios clinicos, luego de la discontinuacién abrupta o rapida de Pregabalina,
algunos pacientes reportaron sintomas sugestivos de dependencia tales como
insomnio, nausea, cefalea y diarrea.

Uso pediatrico: no se ha establecido la seguridad y eficacia de Pregabalina en
menores de 18 afos.

Uso geriatrico: los estudios clinicos no revelaron diferencias significativas en la
seguridad y eficacia entre los pacientes mayores y menores de 65 afos. No
obstante, la incidencia de las siguientes reacciones adversas fue mayor en pacientes
> 65 anios con fibromialgia: mareos, vision borrosa, trastornos del equilibrio, temblor,
confusién, trastornos en la coordinacion, letargo.

Dado que la Pregabalina es principalmente eliminada por via renal, se recomienda
un ajuste de dosis en pacientes ancianos con insuficiencia renal.

Embarazo: durante la experimentacion en ratas y conejos con dosis 2 5 veces la
dosis maxima recomendada en humanos, se observé un incremento en la incidencia
de malformaciones fetales, letalidad, retardo en el crecimiento y trastornos
funcionales del sistema reproductor.

Pagina 8 de 11

5506, o

‘sido firmado digitalmente en los terminos
T 8% X R Beits TN

RS S R




En ratas tratadas con Pregabalina (500, 1250 6 2500 mg/kg) durante el periodo de
organogénesis, se observd defectos craneales, incremento en la incidencia de
variaciones esqueléticas y retardo en la osificacion.

No habiendo estudios adecuados con Pregabalina en mujeres embarazadas, el
producto deberia ser usado durante el embarazo sélo si los beneficios potenciales
superan los posibles riesgos para el feto.

Lactancia: Pregabalina se excreta en la leche de ratas, pero se desconoce si se
excreta en leche humana.

Dado que muchas drogas son excretadas en la leche humana, la decision de
discontinuar el tratamiento o la lactancia debera ser tomada de acuerdo con la
importancia que la droga posea para la madre:

Interacciones medicamentosas:

Dado que Pregabalina se excreta principalmente por orina como droga inalterada, no
es metabolizada en forma apreciable, no inhibe el metabolismo de farmacos in vitro y
no se une a proteinas plasmaticas, es improbable que produzca interacciones
farmacocinéticas o sea susceptible a ellas.

No se observaron interacciones farmacocinéticas entre Pregabalina y las siguientes
drogas antiepilépticas: Carbamazepina, Acido Valproico, Lamotrigina, Fenitoina,
Fenobarbital, Gabapentina y Topiramato.

La Pregabalina no inhibe las siguientes isoenzimas: CYP1A2, CYP2A6, CYP2C9,
CYP2CI9, CYP2D6, CYP2E1 y CYP3A4. En estudios in vitro la Pregabalina no
indujo la actividad del CYP1A2 6 CYP3A4.

La administracion concomitante de Pregabalina y Oxicodona, Lorazepam, o Etanol
no produjo interacciones farmacocinéticas ni efectos clinicamente importantes en la
respiracion, pero se observaron efectos aditivos en la funcién cognitiva o motora.

Los hipoglucemiantes orales (Glibenclamida, Insulina, Metformina) no afectan la
farmacocinética Pregabalina. De acuerdo con la practica clinica actual, ciertos
pacientes diabéticos que aumenten de peso durante el tratamiento con Pregabalina
pueden requerir un ajuste de la dosis del hipoglucemiante. Se recomienda
precaucion durante la administracion concomitante de Pregabalina vy
tiazolidinadionas (Véase ADVERTENCIAS).

La coadministracién con diuréticos (Furosemida) o con antiepilépticos (Tiagabina) no
afecta la farmacocinética de la Pregabalina.

La coadministracion de Pregabalina (200 mg 2 veces al dia) no tiene efecto sobre la
farmacocinética de los anticonceptivos orales Noretindrona y Etinilestradiol
(1mg/35ug, respectivamente) en el estado estacionario en sujetos sanos.

REACCIONES ADVERSAS

Las reacciones adversas comunmente observadas en estudios clinicos controlados
reportadas con una incidencia 2 5 % y 2 veces superior a placebo, fueron: mareos,
somnolencia, sequedad bucal, edema, visién borrosa, aumento de peso, trastornos
del pensamiento (principalmente dificultad de concentracién/atencion).

A continuacion se describen otros efectos adversos emergentes de estudios
controlados, observados con frecuencia 2 1 % y superior a placebo, considerando
las indicaciones en forma combinada.

Dermatolégicos: prurito, Ulceras por decubito.

Gastrointestinales: constipacion, flatulencia, vomitos, nauseas, diarrea, aumento del
apetito, distension abdominal, gastroenteritis, sequedad bucal.

Hematoldgicos: equimosis.

Metabolicos y Nutricionales: hipoglucemia, retencion hidrica, edema, aumento de
peso, aumento del apetito.

Pagina 9 de 11




Musculoesqueléticos: miastenia, artralgia, espasmos musculares, mialgia, calambres
en las piernas, debilidad muscular, dolor en las extremidades, dolor de cuello, dolor
de espalda, inflamacién de las articulaciones.

Neuroldgicos: neuropatia, ataxia, incoordinacion, temblor, amnesia, nerviosismo,
trastornos del habla, tic, mioclonia, hipoestesia, letargo, ansiedad,
despersonalizacion, hipertonia, disminucion de la libido, nistagmo, parestesia,
estupor, mareos, somnolencia, disartria, deterioro de la memoria, alteracion de la
atencion, sedacion, trastorno en el equilibrio, parestesias.

Psiquiatricos: confusion, euforia, irritabilidad, desorientacién, insomnio, depresion,
ansiedad.

Respiratorios: disnea, bronquitis, dolor faringolaringeo, nasofaringitis.

Sensoriales: vision anormal, diplopia, trastornos oculares, conjuntivitis, otitis media,
tinnitus, ambliopia, visién borrosa.

Urogenitales: incontinencia urinaria, anorgasmia, impotencia, disfuncion eréctil,
frecuencia urinaria.

Cardiacos: taquicardia, bloqueo auriculoventricular de primer grado.

Vasculares: hipotension, hipertension.

Laboratorio: aumento de la creatinfosfoquinasa en sangre.

Otros: astenia, injuria accidental; edema facial, infeccion, cefalea, dolor, sindrome
gripal, reaccion alérgica, dolor abdominal, fiebre, trastornos de la marcha, sensacion
de embriaguez, fatiga, edema periférico, dolor de pecho, sensacion anormal.

Las reacciones adversas que condujeron a la discontinuacion prematura del
tratamiento en estudios premarketing afectaron al 14 % de los pacientes tratados
con Pregabalina, comparado con el 7 % de los pacientes del grupo placebo. Entre
las mas comunes se incluyen: mareos, somnolencia, ataxia, confusién, astenia,
trastornos del pensamiento, vision borrosa, incoordinacion y edema periférico.
Reporte post-comercializacion: otras reacciones adversas reportadas durante el
tratamiento con Pregabalina (relacion causal desconocida) y no informadas
previamente en estudios premarketing incluyen: nauseas, diarrea, insuficiencia
cardiaca congestiva, hipersensibilidad, angioedema, agresion, pérdida de
conciencia, convulsiones, cefaleas, malestar, pérdida de la vision, queratitis, edema
pulmonar, hinchazén de la lengua, sindrome de Stevens Johnson, retencién urinaria,
ginecomastia, eventos relacionados con la reduccién de la motilidad del tracto
gastrointestinal inferior cuando Pregabalina se administra concomitantemente con
drogas que tienen el potencial de producir constipacién como, por ejemplo, los
analgésicos opiaceos. Ademas, existen reportes post-comercializacién de falla
respiratoria y coma en pacientes bajo tratamiento con Pregabalina y otros
medicamentos depresores del Sistema Nervioso Central.

SOBREDOSIFICACION

El perfil de reacciones adversas reportado con sobredosis de hasta 15 g no fue
clinicamente diferente al observado en pacientes tratados con dosis terapéuticas de
Pregabalina.

Tratamiento: en caso de sobredosis deberan instituirse medidas de soporte general
incluyendo el monitoreo de los signos vitales y la observacion del estado clinico del
paciente. Se procedera al vaciamiento del contenido gastrico mediante el lavado
gastrico o la induccion de la emesis y se establecera y mantendra una via aérea
permeable. No existe antidoto especifico de la Pregabalina. Pregabalina puede ser
eliminada por hemodialisis.

Ante la eventualidad de una sobredossificacién, concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los centros de toxicologia:
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Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247.
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777.

Hospital de Nifios Pedro Elizalde: (011) 4300-2115.

Centro Nacional de Intoxicaciones: 0800-3330-160

PRESENTACIONES:

MISORE MULTIDOSIS 75 MG — Comprimidos: Envases conteniendo 15, 30 y 60
comprimidos, en blister de PVC-PVDC inactinico — Aluminio.

MISORE MULTIDOSIS 150 MG — Comprimidos: Envases conteniendo 15, 30 y 60
comprimidos, en blister de PVC-PVDC inactinico — Aluminio.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar en su envase original, a temperatura ambiente entre 15 y 30°C.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DE LA VISTAY
ALCANCE DE LOS NINOS.

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

FED. ARGENTINA DE COOPERATIVAS FARMACEUTICAS COOP. LTDA.
Av. Pte. Juan D. Per6n 2742 - B1754AZV - San Justo - Pcia. de Buenos Aires.
Director Técnico: Dr. Carlos Fiorito - Farmacéutico.

Elaborado en:

Fecha ultima revision:

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
; A

anmat
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

MISORE
PREGABALINA 75 MG
CAPSULAS

TEXTO IMPRESO EN ALUMINIO DE LOS BLISTERS

MISORE
PREGABALINA 75 MG
CAPSULAS

/%

anMat

FIORITO Carlos Alberto
CUIL 20055188999
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anmat

Federacion Argentina de Cooperativas
Farmacéuticas Coop. Ltda

CUIT 30537234845
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

MISORE
PREGABALINA 150 MG
CAPSULAS

TEXTO IMPRESO EN ALUMINIO DE LOS BLISTERS

MISORE
PREGABALINA 150 MG
CAPSULAS

/a

anmMat

FIORITO Carlos Alberto
CUIL 20055188999

/%
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Federacion Argentina de Cooperativas

Farmacéuticas Coop. Ltda
CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

MISORE
PREGABALINA 75 MG
COMPRIMIDOS

TEXTO IMPRESO EN ALUMINIO DE LOS BLISTERS

MISORE
PREGABALINA 75 MG
COMPRIMIDOS

/%

anMmat

FIORITO Carlos Alberto
CUIL 20055188999

/%

anMmat

Federacion Argentina de Cooperativas

Farmacéuticas Coop. Ltda
CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
A

CUIT 30537234845
anMmat

Presidencia
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

MISORE
PREGABALINA 150 MG
COMPRIMIDOS

TEXTO IMPRESO EN ALUMINIO DE LOS BLISTERS

MISORE
PREGABALINA 150 MG
COMPRIMIDOS

/%

aonmMat

FIORITO Carlos Alberto
CUIL 20055188999

/%

anMmat

Federacion Argentina de Cooperativas
Farmacéuticas Coop. Ltda

CUIT 30537234845
Presidencia
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE SECUNDARIO

MISORE
PREGABALINA 75 MG
CAPSULAS
Venta bajo receta archivada Industria Argentina
MISORE 75 MG
Cada capsula contiene:
Pregabalina 75,0000 mg
Lactosa monohidrato 8,2000 mg
Almidon de maiz 8,4000 mg
Talco 8,4000 mg
Céapsulas de gelatina dura N° 4
Lauril sulfato de sodio 0,0540 mg
Metilparabeno 0,3600 mg
Propilparabeno 0,0900 mg
Agua purificada 6,6250 mg
Gelatina 36,9295 mg
Amarillo ocaso C.I. N° 15985 0,0971 mg
Azul brillante C.I. N° 42090 0,0091 mg
Amarillo de quinolina C.I. N° 47005 0,0605 mg
Diéxido de titanio C.I. N° 77891 0.8716 mg
Rojo punz6 4R C.I. N° 16255 0,0033 mg
Presentacion:

Envase conteniendo 15 capsulas en blister de PVC cristal / Aluminio *).
Lote: Vencimiento:

Condiciones de conservacién y almacenamiento:
Conservar en su envase original, a temperatura ambiente entre 15 y 30°C.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE
LOS NINOS.

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

FED. ARGENTINA DE COOPERATIVAS FARMACEUTICAS COOP. LTDA.

Av. Pte. Juan D. Perdn 2742 - B1754AZV - San Jus jgenasEAdetos Alberto

Director Técnico: Dr. Carlos Fiorito - Farmacéutico. CUIL 20120911113
; o |

7 Elaborado en:
’), (*) Rotulo valido para los envas? ,’ﬂeniendo 150ﬂm0t sulas en blisters de
onNMAt  PVC cristal / Aluminio. !

FIORITO Carlos Alberto anmat , ,
CUIL 20055188999 Federacion Argentina de Cooperativas
Farmacéuticas Coop. Ltda
CUIT 30537234845
Presidencia
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE SECUNDARIO

MISORE
PREGABALINA 150 MG
CAPSULAS
Venta bajo receta archivada Industria Argentina
MISORE 150 MG
Cada capsula contiene:
Pregabalina 150,0000 mg
Lactosa monohidrato 16,4000 mg
Almidén de maiz 16,8000 mg
Talco 16,8000 mg
Céapsulas de gelatina dura N° 2
Lauril sulfato de sodio 0,0720 mg
Metilparabeno 0,4800 mg
Propilparabeno 0,1200 mg
Agua purificada 8,7000 mg
Amarillo ocaso C.I. N° 15985 0,0675 mg
Azul brillante C.1. N° 42090 0,0015 mg
Amarillo de quinolina C.I. N° 47005 0,0675 mg
Diéxido de titanio C.I. N° 77891 1,5750 mg
Rojo punzé 4R C.1. N° 16255 0,0075 mg
Gelatina 48,9090 mg

Presentacion:
Envase conteniendo 15 capsulas en blister de PVC cristal / Aluminio (*).

Lote: Vencimiento:

Condiciones de conservacion y almacenamiento:
Conservar en su envase original, a temperatura ambiente entre 15 y 30°C.

7,, MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE

LOS NINOS.

onmat

Federacion Amgai WaPautorizada por el Ministerio de Salud.
Farmaceéutic 0.

CUIT 305372 )

Presidencia

FED. ARGENTINA DE COOPERATIVAS FARMACEUTICAS COOP. LTDA.
Av. Pte. Juan D. Perdn 2742 - B1754AZV - San Ju:s ideniAsEAD®etos Alberto
Director Técnico: Dr. Carlos Fiorito - Farmacéutico. CUIL 20120911113
Elaborado en: ,,
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE SECUNDARIO

MISORE
PREGABALINA 75 MG
COMPRIMIDOS
Venta bajo receta archivada Industria Argentina
MISORE 75 MG
Cada comprimido contiene:
Pregabalina 75,0 mg
Lauril sulfato de sodio 4,0 mg
Croscarmelosa sédica 12,0 mg
Crospovidona 8,0 mg
Celulosa microcristalina PH102 80,0 mg
Celulosa microcristalina PH200 217,0 mg
Estearato de magnesio 4,0 mg

Presentacion:
Envase conteniendo 15 comprimidos en blister de PVC-PVDC inactinico — Aluminio

*).
Lote: Vencimiento:

Condiciones de conservacion y almacenamiento:
Conservar en su envase original, a temperatura ambiente entre 15 y 30°C.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE
LOS NINOS.

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

FED. ARGENTINA DE COOPERATIVAS FARMACEUTICAS COOP. LTDA.
Av. Pte. Juan D. Peron 2742 - B1754AZV - San Justo - Pcia. de Buenos Aires.
Director Técnico: Dr. Carlos Fiorito - Farmacéutico.

Elaborado en:

(*) Rétulo valido para los envases conteniendo 15, 30 y 60 comprimidos, en blister
de PVC-PVDC inactinico — Aluminio.

CHIALE Carlos Alberto
7 r ) CUIL 20120911113
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Farmacéuticas Coop. Ltda
CUIT 30537234845
Presidencia
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE SECUNDARIO

MISORE
PREGABALINA 150 MG
COMPRIMIDOS
Venta bajo receta archivada Industria Argentina
MISORE 150 MG
Cada comprimido contiene:
Pregabalina 150,0 mg
Lauril sulfato de sodio 8,0 mg
Croscarmelosa sodica 24,0 mg
Crospovidona 16,0 mg
Celulosa microcristalina PH102 160,0 mg
Celulosa microcristalina PH200 434,0 mg
Estearato de magnesio 8,0 mg

Presentacion:
Envase conteniendo 15 comprimidos en blister de PVC-PVDC inactinico — Aluminio

(*).
Lote: Vencimiento:

Condiciones de conservacién y almacenamiento:
Conservar en su envase original, a temperatura ambiente entre 15 y 30°C.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE
LOS NINOS.

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

FED. ARGENTINA DE COOPERATIVAS FARMACEUTICAS COOP. LTDA.
Av. Pte. Juan D. Perén 2742 - B1754AZV - San Justo - Pcia. de Buenos Aires.
Director Técnico: Dr. Carlos Fiorito - Farmacéutico.

Elaborado en:

(*) Rétulo valido para los envases conteniendo 15, 30 y 60 comprimidos, en blister
de PVC Cristal — Aluminio.

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
;*i - /B
H

anMmat /qngt
FIORITO Carlos Alberto anmat

CUIL 20055188999 Federacion Argentina de Cooperativas

Farmacéuticas Coop. Ltda

CUIT 30537234845
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Pégina 1 de 1

2Ty LR B T ol e S AW Twmmmamnn
/A .. Eipresenie degumantoigfecirinico i sido fimado digitaimente en fo t6minos de Ia Ley N°:25,5067 ol Decreto N*




"2018 - ANO DEL CENTENARIO DE LA REFORMA UNIVERSITARIA®
Acemact Moces de Medkomerto Presidencia de a Nacitn

13 de septiembre de 2018

DISPOSICION N° 9160

CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO
DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)

CERTIFICADO N° 58815

TROQUELES
EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000077-17-0

Datos Identificatorios Caracteristicos de la Forma Farmacéutica Troquel
PREGABALINA 75 mg - CAPSULA DURA 653839
PREGABALINA 150 mg - COMPRIMIDO 653868
PREGABALINA 150 mg - CAPSULA DURA 653842
PREGABALINA 75 mg - COMPRIMIDO 653855

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central
Av, Belgrano 1480 Av. Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av. de Mayo 869
(C1093AAP), CABA (C1264AAD), CABA pagm‘amwg) CABA (C1087AAI), CABA (C1084AAD), CABA

“
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Buenos Aires, 11 DE SEPTIEMBRE DE 2018.-

DISPOSICION N° 9160

ANEXO

CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO
DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)

CERTIFICADO N° 58815

El Administrador Nacional de la Administracién Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que se autorizé la
inscripcion en el Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo

producto con los siguientes datos identificatorios caracteristicos:

1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO

Razén Social: FEDERACION ARGENTINA DE COOPERATIVAS
FARMACEUTICAS COOP. LTDA.

N© de Legajo de la empresa: 6216

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: MISORE
Nombre Genérico (IFA/s): PREGABALINA
Concentracion: 75 mg

Forma farmacéutica: CAPSULA DURA

Tel. {+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Repablica Argentina

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central
Av. Belgrano 1480 Av. Caseros 2161 Estacos Unidos 25 Alsina 665/671 Av. de Mayo 869
{C1093AAP), CABA {C1264AAD), CABA (€1101AA4), CABA (C1087AAI), CABA (C1084AAD), CABA
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Foérmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
PREGABALINA 75 mg

Excipiente (s)

LACTOSA MONOHIDRATO 8,2 mg POLVO

ALMIDON DE MAIZ 8,4 mg POLVO

TALCO 8,4 mg POLVO

LAURIL SULFATO DE SODIO 0,054 mg CAPSULA

METILPARABENO 0,36 mg CAPSULA

PROPILPARABENO 0,09 mg CAPSULA

AGUA PURIFICADA 6,525 mg CAPSULA

GELATINA 36,9295 mg CAPSULA

COLORANTE AZUL BRILLANTE (CI 42090) 0,0091 mg CAPSULA
COLORANTE AMARILLO DE QUINOLINA (CI 47005) 0,0605 mg CAPSULA
COLORANTE ROJO PUNZO 4R (CI 16255) 0,0033 mg CAPSULA
COLORANTE AMARILLO OCASO (CI 15985) 0,0971 mg CAPSULA
COLORANTE DIOXIDO DE TITANIO (CI 77891) 0,8716 mg CAPSULA

Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutico/s Activo/s: SINTETICO O
SEMISINTETICO

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC CRISTAL
Contenido por envase primario: 15 CAPSULAS POR BLISTER
Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASES CONTENIENDO 15, 30 Y 60 CAPSULAS
EN BLISTERS DE PVC CRISTAL / ALUMINIO

Presentaciones: 15, 30, 60
Periodo de vida util; 36 MESES
Forma de conservacion: Desde 15° C hasta 30° C

Otras condiciones de conservacion: CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL, A
TEMPERATURA AMBIENTE ENTRE 15 Y 30°C,

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservacion: No corresponde

Tel. (+54-11) 4340-0B00 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central
Av. Belgrano 1480 Av. Caseros 2161 Estacos Unidos 25 Alsina 665/671 Av. de Mayo 869
{C1093AAP), CABA (C1264AAD), CABA (C1101AAA), CABA (C1087AAI), CABA {C1084AAD), CABA
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Forma de conservacion, desde: No corresponde Hasta: No corresponde
Otras condiciones de conservacion: No corresponde

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Codigo ATC: NO3AX16

Accion terapéutica: Antiepiléptico. Antineuralgico.

Via/s de administracién: ORAL

Indicaciones: Tratamiento de las crisis epilépticas parciales, con o sin
generalizacion secundaria, en asociaciéon con otras drogas antiepilépticas, en
adultos. Adyuvante en pacientes adultos con convulsiones de inicio parcial.
Neuralgia postherpética. Dolor neuropdtico asociado a neuropatia diabética
periférica. Tratamiento de la fibromialgia. Ansiedad generalizada en adultos (segun
criterios DSM 1V). Dolor neuropatico post-injuria espinal.

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S
Etapas de elaboracion de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Numero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
DONATO, ZURLO & CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
8S. AS.
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social Nuamero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
DONATO, ZURLO & CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
c)Acondicionamiento secundario:
Tel. {+54-11) 4340-0B00 - http://www.anmat.gov.ar - Repiblica Argentina
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Razén Social Numero de Disposicién Domiicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
FEDERACION ARGENTINA | 243/72 AV. PTE. ). D. PERON SAN JUSTO - REPUBLICA
DE COOPERATIVAS 2742 BUENOS ARGENTINA
FARMACEUTICAS AIRES

Nombre comercial: MISORE

Nombre Genérico (IFA/s): PREGABALINA
Concentracion: 150 mg

Forma farmacéutica: CAPSULA DURA

Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
PREGABALINA 150 mg

Excipiente (s)

COLORANTE AZUL BRILLANTE (CI 42090) 0,0015 mg CAPSULA
COLORANTE ROJO PUNZO 4R (CI 16255) 0,0075 mg CAPSULA
LACTOSA MONOHIDRATO 16,4 mg POLVO

ALMIDON DE MAIZ 16,8 mg POLVO

METILPARABENO 0,48 mg CAPSULA )
COLORANTE AMARILLO OCASO (CI 15985) 0,0675 mg CAPSULA _
COLORANTE AMARILLO DE QUINOLINA (CI 47005) 0,0675 mg CAPSULA
COLORANTE DIOXIDO DE TITANIO (CI 77891) 1,575 mg CAPSULA
GELATINA 48,909 mg CAPSULA

TALCO 16,8 mg POLVO i

LAURIL SULFATO DE SODIO 0,072 mg CAPSULA
PROPILPARABENO 0,12 mg CAPSULA

AGUA PURIFICADA 8,7 mg CAPSULA

Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutico/s Activo/s: SINTETICO O
SEMISINTETICO

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC CRISTAL
Contenido por envase primario: 15 CAPSULAS POR BLISTER
Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASES CONTENIENDO 15, 30 Y 60 CAPSULAS
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EN BLISTERS DE PVC CRISTAL / ALUMINIO
Presentaciones: 15, 30, 60

Periodo de vida util: 36 MESES

Forma de conservacion: Desde 15° C hasta 30° C

Otras condiciones de conservacion: CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL, A
TEMPERATURA AMBIENTE ENTRE 15 Y 30°C.

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservaciéon: No corresponde

Forma de conservacion, desde: No corresponde Hasta: No corresponde
Otras condiciones de conservacion: No corresponde

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Cédigo ATC: NO3AX16

Accion terapéutica: Antiepiléptico. Antineuralgico.

Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: Tratamiento de las crisis epilépticas parciales, con o sin
generalizacion secundaria, en asociacion con otras drogas antiepilépticas, en
adultos. Adyuvante en pacientes adultos con convulsiones de inicio parcial.
Neuralgia postherpética. Dolor neuropatico asociado a neuropatia diabética
periférica. Tratamiento de la fibromialgia. Ansiedad generalizada en adultos (segun
criterios DSM 1V). Dolor neuropdtico post-injuria espinal.

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S
Etapas de elaboracion de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social NGmero de Disposicién | Domicilic de Ia Localidad | Pais
autorizante y/o BPF planta
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DONATO, ZURLO & CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social Namero de Disposicién Domicilio de 1a Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
DONATO, ZURLO & CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
c)Acondicionamiento secundario:
Razén Social Ndmero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
FEDERACION ARGENTINA | 243/72 Av. PTE. ). D. PERON SAN JUSTO - REPUBLICA
DE COOPERATIVAS 2742 BUENOS ARGENTINA
FARMACEUTICAS o« AIRES

Nombre comercial: MISORE

Nombre Genérico (IFA/s): PREGABALINA
Concentracion: 150 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO

Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
PREGABALINA 150 mg

Excipiente (s)

LAURIL SULFATO DE SODIO 8 mg NUCLEO 1
CROSPOVIDONA 16 mg NUCLEO 1

ESTEARATO DE MAGNESIO 8 mg NUCLEO 1
CROSCARMELOSA SODICA 24 mg NUCLEO 1 )
CELULOSA MICROCRISTALINA (TIPO 102) 160 mg NUCLEO 1
CELULOSA MICROCRISTALINA PH 200 434 mg NUCLEO 1

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Repablica Argentina
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Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutico/s Activo/s: SINTETICO O
SEMISINTETICO

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-PVDC INACTINICO
Contenido por envase primario: 15 COMPRIMIDOS POR BLISTER
Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASES CONTENIENDO 15, 30 Y 60
COMPRIMIDOS EN BLISTERS DE PVC-PVDC INACTINICO - ALUMINIO

Presentaciones: 15, 30, 60
Periodo de vida util: 36 MESES
Forma de conservacion: Desde 15° C hasta 30° C

Otras condiciones de conservacion: CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL, A
TEMPERATURA AMBIENTE ENTRE 15 Y 30°C.

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservacién: No corresponde

Forma de conservacion, desde: No corresponde Hasta: No corresponde
Otras condiciones de conservacion: No corresponde

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Cédigo ATC: NO3AX16

Accion terapéutica: Antiepiléptico. Antineuralgico.

Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: Tratamiento de las crisis epilépticas parciales, con o sin
generalizacion secundaria, en asociacién con otras drogas antiepilépticas, en
adultos. Adyuvante en pacientes adultos con convulsiones de inicio parcial.
Neuralgia postherpética. Dolor neuropatico asociado a neuropatia diabética
periférica. Tratamiento de la fibromialgia. Ansiedad generalizada en adultos (segun

Tel. (+54-11) 4340-0B00 - http://www.anmat.gov.ar - Repdblica Argentina
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criterios DSM 1V). Dolor neuropatico post-injuria espinal.
3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S
Etapas de elaboracion de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Namero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
DONATO, ZURLO Y CIA. 6949/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social Namero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
DONATO, ZURLO Y CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
c)Acondicionamiento secundario:
Razén Social Ndmero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
FEDERACION ARGENTINA | 243/72 AV. PTE. ). D. PERON SANJUSTO - REPUBLICA
DE COOPERATIVAS 2742 BUENOS ARGENTINA
FARMACEUTICAS AIRES

Nombre comercial: MISORE

Nombre Genérico (IFA/s): PREGABALINA
Concentracién: 75 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO

Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Repablica Argentina
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porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
PREGABALINA 75 mg

Excipiente (s)

LAURIL SULFATO DE SODIO 4 mg NUCLEO 1
CROSCARMELOSA SODICA 12 mg NUCLEO 1

CELULOSA MICROCRISTALINA (TIPO 102) 80 mg NUCLEO 1
CELULOSA MICROCRISTALINA PH 200 217 mg NUCLEO 1
CROSPOVIDONA 8 mg NUCLEO 1

ESTEARATO DE MAGNESIO 4 mg NUCLEO 1

Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutico/s Activo/s: SINTETICO O
SEMISINTETICO

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-PVDC INACTINICO
Contenido por envase primario: 15 COMPRIMIDOS POR BLISTER
Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASES CONTENIENDO 15, 30Y 60
COMPRIMIDOS EN BLISTERS DE PVC-PVDC INACTINICO - ALUMINIO

Presentaciones: 15, 30, 60
Periodo de vida Gtil: 36 MESES
Forma de conservacién: Desde 15° C hasta 30° C

Otras condiciones de conservacion: CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL, A
TEMPERATURA AMBIENTE ENTRE 15 Y 300°C.

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservacién: No corresponde

Forma de conservacion, desde: No corresponde Hasta: No corresponde
Otras condiciones de conservacién: No corresponde

Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA
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Cddigo ATC: NO3AX16
Accibn terapéutica: Antiepiléptico. Antineuralgico.
Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: Tratamiento de las crisis epilépticas parciales, con o sin
generalizacién secundaria, en asociacidén con otras drogas antiepilépticas, en
adultos. Adyuvante en pacientes adultos con convulsiones de inicio parcial.
Neuralgia postherpética. Dolor neuropatico asociado a neuropatia diabética
periférica. Tratamiento de la fibromialgia. Ansiedad generalizada en adultos (segun
criterios DSM 1V). Dolor neuropético post-injuria espinal.

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S
Etapas de elaboracion de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboraciéon hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Ndamero de Disposicién Domiicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
DONATO, ZURLO Y CIA. 6949/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social Ndmero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
DONATO, ZURLO Y CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
c)Acondicionamiento secundario:
Razén Social Nomero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
FEDERACION ARGENTINA | 243/72 AV. PTE. ). D. PERON SAN JUSTO - REPUBLICA
DE COOPERATIVAS 2742 BUENOS ARGENTINA
FARMACEUTICAS AIRES
Tel. (+54-11) 4340-0B00 - http://www.anmat.gov.ar - Repiblica Argentina
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El presente Certificado tendrd una validez de cinco (5) afiosa partir de la
fecha del mismo.

Expediente N°: 1-0047-2000-000077-17-0

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
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