NPDO=20mMm=-l OMOOP>PSVO0TNZ2 -

» Eurofarma

Substitui:

cédigo atual: 23 0706_00

Lanzamiento
Substituir a arte anterior por esta, caso esteja em seu poder.

N\

Produto: Bula

Lamolet- Venezuela

Dimensional:470 x 160mm

kData: 26/01/16

r

Cores:
_

470 mm

160 mm

faca
0-PD

APROVACAO DE DOBRAS - ENGENHARIA

|/

Bula DOBRADA Bula ABERTA

/—{1 60x235mm |

) Eurofarma

Lamolet®
Lamotrigina

ORAL
Comprimidos

REACCIONES ADVERSAS

Informe a su médico la aparicion de reacciones adversas desagradables, tales como reacciones en la piel, alteracion de
la vision, mareos, somnolencia, dolor de cabeza, falta de firmeza en los movimientos, cansancio, alteraciones gastricas (en
olests e intestinales ¢ imiabilidad/acresividad

En caso de fiebre y/o erupcion cuténea, acuda inmediatamente al médico que lo atiende y que le prescribio Lamolet
(lamotrigina), pues puede ser necesario suspender el uso de la medicacion.

LISTA COMPLETA Y EN ORDEN DE FRECUENCIA ESTAN DESCRITAS EN LAS REACCIONES
ADVERSAS DE LAS INFORMACIONES TECNICAS

TODO MEDICAMENTO DEBE SER MANTENIDO FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

INGESTION CONCOMITANTE CON OTRAS SUSTANCIAS

Informe a su médico sobre cualquier otro medicamento que esté usando antes del inicio o durante el tratamiento.
CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES

El uso de Lamolet (lamotrigina) comprimidos esta contraindicado en pacientes con hipersensibilidad conocida a cualquier
de la formula. Este producto no debe ser usado por nifios con menos de 12 afios de edad.

FORMA FARMACEUTICA Y PRESENTACIONES

Estuches con 30 comprimidos de 25 mg, 0 100 mg de Lamolet.

COMPOSICION:

Cada comprimido de Lamolet 25 mg contiene:
Lamotrigina
Lactosa ..
Otros excipi q.s.p. 1

Cada comprimido de Lamolet 100 mg contiene:
Lamotrigina 00mg
Lactosa .
Otros excipientes g.
* celulosa microcristalina, amldaghcolam de sodio, lactosa, colorante laca amarillo, povidona, estearato de magnesio.

CAPACIDAD DE DIRIGIR Y OPERAR MAQUINAS

Existen datos disponibles sugiriendo que Lamolet (lamotrigina) puede influenciar la capacidad de dirigir vehiculos u
operar maquinas, por lo tanto, si usted esta utilizando Lamolet (lamotrigina), consulte a su médico antes de iniciar estas
actividades.

SOBREDOSIFICACION

Sefiales y sintomas: fue descrita la ingestion aguda de dosis de hasta 10 a 20 veces la dosls terapéutica maxima. La
sobredosis resultd en smtumas que incluyen I ataxla, ycoma. T en caso de sobredosi:
el paciente debe ser hospitalizado para recibir atico y de soporte Si es indicado, debe ser
hecho lavado géstrico.

NO INGIERA MEDICAMENTOS SIN EL CONSENTIMIENTO DE SU MEDICO, PUEDE SER PELIGROSO
PARA LA SALUD.

INFORMACIONES TECNICAS A LOS PROFESIONALES DE LA SALUD

4%

es de 24 a 35 horas. En un estudio con individuos afectados por el Sindrome de Gilbert, el clearence medio aparente fue
reducido en 32% cuando se compar6 con los “controles” normales, sin embargo los valores estan dentro del rango de la
poblacion general.

La vida media de igina es sij afectada por La vida media es reducida
para aproximadamente 14 horas cuando lamotrigina es administrada con drogas inductoras de glucuronidacion, tales como

ina y fenitoina, y es da para una vida media de aproximadamente 70 horas cuando es coadministrada
con valproato (ver Posologia e Interacciones Medicamentosas y Otras Formas de Interaccion).

POBLACIONES DE PACIENTES ESPECIALES
Niiios: el clearence ajustado al peso corporal es mayor en nifios que en adultos, con valores mds altos en nifios
menores de 5 afios. La vida media de lamotrigina es generalmente, menor en nifios que en adultos, con un valor medio

puede inducir raramente a

496

(C1D)y falla

por lo que se
control periodico de los p

y pruebas de heptico.

En caso de ser imprescindible su uso por no existir otra alternativa terapéutica, suspéndase la lactancia mientras cure el
tratamiento.

Se han comunicado casos de comportamientos ideacion suicida en pacientes tratados con annepllepncns Un meta- analms
de ensayos clinicos aleatorizados controlados con placebo mostrd un pequefio i el ri e
ideacion suicida, por consiguiente, los pacientes deben ser monitorizados en caso de dichos signos y/o depreswn

En los pacientes con trastorno bipolar la idea suicida es parte del cuadro clinico, por lo tanto, en los pacientes que se
piensa que el riesgo de suicidio es mayor, deben ser cuidadosamente supervisados durante el tratamiento con Lamotrigina.
En pacientes en tratamiento con Lamotngina, se ha reportado un sindrome hipersensitivo caracterizado por erupciones
cutaneas asoc:ada un patron variable de sintomas sistémicos que incluyen fiebre, linfadenopatia, edema facial, alteraciones

de aproximadamente 7 horas cuando se administra conjuntamente con drogas inductoras tales como
carbamacepina y fenitoina.

La vida media de lamotrigina es aumentada para un valor medio de 45 a 50 horas cuando es coadministrada con valproato
(ver Posologia).

Ancianos: Resultados de analisis farmacocinético de una poblacion, incluyendo pacientes jovenes y ancianos con epilepsia
envueltos en los mismos ensayos, indicaron que el clearence de lamotrigina no se altera de modo clinicamente relevante.
Después de la administracion de dosis tnicas aisladas, el clearence aparente decrecio en un 12%, de 35 ml/min en pacientes
con 20 afios para 31 ml/min en pacientes con 70 afios. La disminucion después de 48 semanas de tratamiento fue de 10%,
de 41 para 37 ml/min entre grupos jovenes y ancianos. Adici lafe inética de igina fue estudiada en
12 individuos ancianos saludables, después de dosis tnica de 150 mg. El clearence medio en estos ancianos (0,39 ml/min/
kg) se encontrd dentro del rango de los valores medios de clearence (0,31 a 0,65 ml/min/kg) obtenidos en 9 estudios con
adultos no ancianos después de dosis tinica de 30 a 450 mg.

Pacientes con insuficiencia renal: doce voluntarios con insuficiencia renal cronica y otros seis individuos pasando por
hemodlallsls en que cada uno hizo uso de dosis tnica ds lamotrigina 100 mg, la media de CL/F fue de 0,42 ml/minkg

hepiticas is aséptica. Este sindrome muestra un amplio espectro de severidad clinica
) puede conducnr en muy raras ocasiones a Coagulacion Intravascular Diseminada (CID) y a falla multiorgénica. Si dichos
signos y sintomas estan presentes el paciente debe ser evaluado inmediatamente y la Lamotrigina debe ser descontinuada.
Lamotrigina no debe reiniciarse, en pacientes que han descontinuado su uso, debido a la aparicion de meningitis aséptica
asociada con tratamientos anteriores con Lamotrigina.
Este producto no debe administrarse en pacientes con intolerancia a la lactosa o galactosa.

EXANTEMA:

En los participantes de los estudios, utilizando las dosis recomendadas, la incidencia de exantema de piel grave fue de
aproximadamente 1:500 en pacientes epilépticos. Aproximadamente la mitad de estos casos han sido reportados como
SIS (1:1000).

El riesgo de exantema grave en nifios es mayor que en los adultos.
Datos disponibles sugieren que la incidencia de exantemas asociados a hospitalizacion de nifios es de 1:300 a 1:100.

En nifios, la presencia inicial de exantema puede ser confundido con una infeccion viral. Los médicos deben considerar

PROPIEDADES FARMACODINAMICAS
MECANISMO DE ACCION
Los resultados de estudios

sugieren que la | hace en los canales de sodio sensibles a diferencia

(insuficiencia renal cronica), 0,33 ml/min/kg (entre las b dialisis) y 13 h (durante la didl daa 26,2h
en voluntarios sanos.

Considerando la media, 20% (entre 5,6% y 35,1%) de la cantidad de lamotrigina presente en el cuerpo
fue eliminada durante 4 horas de hemodialisis. Para esta poblacion, dosis iniciales de lamotrigina deben ser basadas en

INFORMACIONES AL PACIENTE de potencial (ddp), estabilizando las ¢ inhibiendo la liberacién de i ori paclentes en uso de drogas antiepilépticas. Dosis reducidas de mantenimiento pueden ser efectivas para pacientes con
de glutamato, un aminodcido excitatorio que representa un papel clave en el d jento de las crisis epilépti ¢ falla de la funcin renal.
ACCION ESPERADA DEL MEDICAMENTO Farmacodinamia . . . . . s L . . .

. . Lo s . Pacientes con insuficiencia hepatica: un estudio farmacocinético con dosis tinicas involucrd 24 pacientes con diferentes

Lamolet (Lammngma) es usada como droga enel de crisis epilépticas parciales En ensayos destmados a evaluar los efectos de drogas sobre el sistema nervioso central, usandose dosis de 240 mg de . I - . . -
o crisis - Jonicas) en pacientes s @ o~ les. Puede das a ‘05 adulios sanos, los resultados 10 g fenan & aquellos obtenidos con placebo grados de insuficiencia hepética y 12 individuos saludables como control. El clearence mediano aparente de lamotrigina
ser msqtuldo como api (umca t_imga del i enel i de epile_pslq toni ‘_' i parcigl y/o mientras que 1.000 mg de fenitoina y 10 mg de diazepam la buena di fue 031 0240010 ml/mxn/l(;%zx;n];/a;;r;‘t(e;;m;:nsuﬁc} encia he}:atic:aizfg?::) }13\1 BoC (Claﬂﬁc;c;n Chis Pugh)
fz:et;:ls‘lz:iz (li)el Iglcz:reme aparicion cn pacientes mayores de 12 afios. Prevencion de los episodios depresivos en pacientes  motora visual y los m oculares, ! la inestabilid corporal ¥ produclan efectos sedantes SUI’J"‘F‘V‘)S de dosls generalmente deben ser reducidos en 50% en pacientes con insuficiencia hepatica moderada (Child-Pugh B) y 75%
polar. En otro estudio, dosis Gnicas de 600 mg de P la buena en insuficiencia hepitica grave (Child-Pugh C). El escalonamiento y el mantenimiento de la dosis deben ser ajustados de

CUIDADOS DE ALMACENAMIENTO
Mantenga el producto en su estuche original, a temperatura ambiente (entre 15 °C y 30 °C). Proteger de la luz y la humedad.

PERIODO DE VALIDEZ

El periodo de validez es de 24 meses contados a partir de la fecha de fabricacion que se encuentra impresa en el estuche
del producto, junto al nimero de lote. No utilice medicamentos que estan fuera del periodo de validez, pues el efecto
deseado puede no ser obtenido.

NO USE EL MEDICAMENTO CON PERIODO DE VALIDEZ VENCIDO, ANTES DE USAR OBSERVE EL
ASPECTO DEL MEDICAMENTO

EMBARAZOY LACTANCIA

Informe a su médico la ocurrencia de embarazo en el periodo del tratamiento o después de su término. Informe a su médico
si estd amamantando. Este producto no debe ser usado durante el embarazo.

ES:I'E MEDICAMENTO NO DEBE SER UTILIZADO POR MUJERES EMBARAZADAS SIN ORIENTACION
MEDICA.

INFORMAR A SUMEDICO SI ESTA AMAMANTANDO.

CUIDADOS DE ADMINISTRACION

motora visual y los oculares, la i corporal y la frecuencia cardiaca, mientras que los
resultados con lamotrigina, en dosis de 150 mg y 300 mg, no diferian de aquellos con placebo.

Farmacocinética

Absorcion — Lamotrigina e raplda y completamente absorbida por el intestino, sin metabolismo significativo de primer
paso. El pico de lasmética ocurre imad: 2,5 horas después de la administracion oral de la droga

El tiempo necesario para que se alcance la concentracion maxima es discretamente retardado después de la

acuerdo con la respuesta clinica del paciente.

INDICACIONES TERAPEUTICAS

la posibilidad de reaccion medi en nifios que d llan sintomas de exantema y fiebre durante las primeras 8
semanas de tratamiento.

Ademis, el riesgo global de aparicion de un exantema puede estar fuertemente asociado a:
- Altas dosis iniciales de lamotrigina y dosis que excedan el escalonamiento de dosis recomendadas;
- Uso concomitante de valproato (ver: Posologia).

Se debe tener cuidado al tratar pacientes con historia de alergia o rash cuténeo a otras drogas antiepilépticas, ya que la
frecuencia de rash no grave después del tratamiento con lamotrigina fue aproximadamente 3 veces mayor en estos pacientes
de los que aquellos que no presentaban historia de alergia y/o rash.

Todos los pacientes (adultos y nifios) que desarrollen exantema deben ser rapidamente evaluados y el uso de lamotrigina
descontinuado, a menos que el exantema se muestre cl no relacionado a la droga. Es do que lamotrigina
do exantema en el iento anterior

no sea reiniciado en pacientes que tengan la terapia da por haber

p suicida, sobre todo si esos sintomas fueron graves, de inicio abrupto o si no eran parte de los sintomas
del paciente.

La incidencia de ideas ¥ componamlento suicidas, fue evaluada en un andlisis combinado de estudios clinicos placebo-

con un total de 6.467 pacientes de varias indicaciones.

En el subgrupo de estudios de trastorno bipolar, la tasa de eventos fue numéricamente superior, aunque no estadisticamente
significativa, para lamotrigina (29/1212 [2,4%]), en comparacién con placebo (19/1054[1,8%]). En un analisis combinado
de indicaciones psiquidtricas, los eventos fueron mas comunes al primer mes de tratamiento en pacientes del sexo
masculino.

En el subgrupo de estudios de epilepsia, no hubo di disti en la tasa de eventos entre
lamotrigina y placebo. Aunque el nimero de eventos de ideas y comportamiento suicidas haya sido muy bajo (6/1073
[0,6%] para lamotrigina y 2/805 [0,3%] para placebo) para permitir una comparacion definitiva entre los grupos de
tratamiento, la tasa de eventos relatada en este andlisis de lamolngma es conslsteme con un poslble efecm de clase reportado
por la FDA, basado en su met: is de 11 medi antic d

ANTICONCEPTIVOS HORMONALES

Efecto de los en la eficacia de

Fue demostrado que la asociacion de etinilestradiol/levonorgestrel (30meg/150mcg) aumenta el clearence de lamotrigina

en aproximadamente dos veces, resultando en reduccion de los niveles de lamotrigina (ver Interacciones Medicamentosas

v Otras formas de Interacciones). Después de la titulacion, las dosis de mantenimiento mads elevadas de lamotrigina pueden

ser necesarias (en hasta dos veces 0 més) para alcanzar la respuesta terapéutica méxima. En mujeres que no estan usando

sustancias inductoras de glucuronidacion de lamotrigina y estén usando anticonceptivos hormonales que incluyan una

semana de medicacion inactiva (ej.: una semana sin pildora), aumentos graduales transitorios en los niveles de lamotrigina

ocurrieron durante la semana de medicacion inactiva. Esos aumentos deben ser mayores cuando el aumento de la dosis

de lamotrigina se da en los dias que anteceden o durante la semana de medicacion inactiva. Para instrucciones de dosis

(ver Posologia).

Los medlcos, deben proporcionar un acompaiiamiento clinico apropiado a la mujer que comience o finalice de tomar
les durante el iento con lamotrigina, una vez que ajustes en la dosis de lamotrigina puedan

ser necesarios.

Otros anticonceptivos orales y Terapias de Reemplazo Hormonal no fueron estudiados, sin embargo ellos pueden, de forma
similar, afectar los parimetros farmacocinéticos de lamotrigina.

Efecto de lamotrigina en la eficacia de anticonceptivos hormonales:

Un esrudlo alternativo con 16 voluntarias saludables demostro que, cuando la lamotrigina y un anticonceptivo hormonal
de etinil i ) son en asociacion, hay un modesto aumento en el clearence

con lamotrigina, a menos que un beneficio se sobreponga al riesgo.

El exantema también ha sido relatado como parte de un sindrome de hlpenemlbllldad asaclado a un patron variable de

Adultos y nifios mayores de 12 afios: Lamolet (Lamomgma) es usada como dmga Isi enel sintomas sistémicos - i fiebre, linfoad;
combmado de crisis epllepucas parciales o crisis li lonicas) en pacientes refractarios a
| Puede ser instituido como ia (tnica droga del i enel iento de da (CID) y

sin embargo la extension de la absorcion no es afectada.

El perfil farmacocinético es lineal hasta 450 mg, la més alta dosis tnica ensayada. Existe una considerable variacion en
las concentraciones maximas en estado de equilibrio entre los individuos, pero en el mismo individuo, esta concentracion
raramente varia.

Distribucion — Lamotrigina presenta una union de 55% a las proteinas plamaticas, y es muy improbable que su desunion

resulte en toxicidad. Su volumen de distribucion es de 0,92 a 1,22 kkg.

Metabolismo — UDP-gl il han sido identificadas como las enzimas responsables por el metabolismo
de lamotrigina.

L igina induce di: su propio metaboli dependiendo de la dosis. Sin embargo, no existen evidencias

de que lamotrigina afecte la de otras drogas antiepilép y los datos sugieren que son poco probales
interacciones entre lamotrigina y las drogas metabolizadas por las enzimas del citocromo P450.

Eliminacion — El clearence (d medio en adultos saludables, en el estado de equilibrio, es de 39 = 14 ml/min.

Siga la orientacion de su médico, respetando siempre los horarios, las dosis y la duracion del tr Lamolet

(lamotrigina) debe ser tragado entero, con ayuda de un vaso de agua.

INTERRUPCION DEL TRATAMIENTO
No interrumpir el tratamiento sin el consentimiento de su médico.

El clearence de lamotrigina es primariamente metabdlico, con eliminacion subsecuente en la orina del material conjugado
como glucuronido. Menos de 10 5 de lamotrigina son excretados por la orina en forma inalterada. Apenas 2% de sustancias
relacionadas a la droga son excretadas en las heces.

El clearence y la vida media son independientes de la dosis. La vida media de eliminacion media en adultos saludables

Il

edema facial, y hepiticas (ver
Reaccmnec Adversas). El smdrome exhlbe un amplio espectro de gravedad clinicay puede, raramente, llevar a coagulaclon

epilepsia tonico-clonica parcial y/o generalizada de reciente aparicion en pacientes mayores de 12 afios. Prevencion de los
episodios depresivos en pacientes con trastorno bipolar.

No se recomienda tratamiento inicial en esquema de ia en pacientes pedidtricos con diagnéstico reciente.
Después de alcanzar el control epiléptico durante la terapia inada, drogas antiepilépticas (DAEs)
generalmente pueden ser retiradas, sustituyé por la ipia con Lamolet (| igi
CONTRAINDICACIONES

Lamolet (lamotrigina) esté contraindicada en ancianos y en individuos con conocida hipersensibilidad a lamotrigina o a

cualquier otro comp dela lacion. No se administre durante el embarazo o cuando se sospeche su existencia.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

En pacientes que estén recibiendo Valproato de sodio, deben reducirse las dosis usuales a la mitad de las recomendadas. La

literatura cientifica ha reportado eventos adversos dérmicos potencialmente riesgosos que incluyen sindrome de Steven-

Johnson y necrolisis epidérmica toxica (Sind de Lyell) relaci conelus itante de Lamolet (Lamotrigina)

y Valproato de Sodio. (ver Reacciones Adversas).

Tamblen ha sido notificada la apanclon de rash como parte de un Smdrome de hipersensibilidad asociado con fiebre
edema facial, (leucopenia y trombocitopenia) y iones hepticas que

ia de miltiples organos. Es i notar que las mani de
hipersensibilidad precoz (por e]emplo fiebre, lifoadenopatia) pueden estar presentes, incluso que no ocurra exantema. Si
tales sefales y sintomas estan presentes, el paciente debe ser evaluado i y el uso de igina debe ser

de l ly en los niveles de FSH y LH séricos (ver Interacciones Medicamentosas u Otras Formas
de Interacciones). El impacto de esas alteraciones en la actividad ovulatoria es desconocido. Sin embargo, no puede ser
excluida la posibilidad de esas alteraciones resultaron en una disminucion de la eficacia contraceptiva en algunas pacientes
que estin tomando medicaciones hormonales y lamotrigina. Asi, las pacientes deben ser instruidas a relatar inmediatamente
al médico cualquier alteracion en su ciclo menstrual, ej.: sangramientos.

DIHIDROFOLATO REDUCTASA:
Lamotrigina es un franco inhibidor de la dihidrofolato reductasa; por lo tanto, hay posibilidad de interferencia con el

descontinuado, a menos que pueda ser establecida una etiologia alternativa.

GRAVEDAD DEL CUADRO CLINICO Y RIESGO DE SUICIDIO:

25% a 50% de los pacientes con trastorno blpolar intentan suicidarse por lo menos una vez y pueden presentar
de los sintomas d ivos y/o iento de ideas y i suicidas (suicidio), estén ellos

tomando o no medicaciones para el trastorno bipolar, incluyend i También hay evidencias de que los pacientes

con epilepsia presentan un riesgo elevado de suicidio.

Los pacientes que reciben lamotrigina para el trastorno bipolar deben ser rigurosamente monitoreados para la deteccion de
agravamiento clinico (incluyendo desarrollo de nuevos sintomas) y suicidio, sobre todo al inicio de un ciclo de tratamiento

iboli: del folato durante lralamlenlos pmlongados Sin embargo, en periodos de hasta un afio, lamotrigina
no provoco alteraci en la de'l lobina, en el volumen corpuscular medio y en las
concentraciones de folato a nivel sérico o de los eritrocitos.

INSUFICIENCIA RENAL

En estudios con dosis tinica, en pacientes con insuficiencia renal terminal, las concentraciones plasmticas de lamotrigina
no fueron significativamente alteradas. Sin embargo, como es esperado que haya acumulacion de metabolito glicuronato,
debe tenerse cuidado al tratar pacientes con insuficiencia renal.

PACIENTES SIENDO TRATADOS CON OTRAS FORMULACIONES CONTENIENDO LAMOTRIGINA:

0 en la ocasion en que la dosis fue modificada. Algunos pacientes, como aquellos con historia de iento o
pensamientos suicidas, adultos jovenes y aquellos pacientes presentando un grado significativo de ideas suicidas antes
del inicio del tratamiento, pueden correr mayor riesgo de pensamientos suicidas o de intentos de suicidio, y deben recibir
monitoreo cuidadoso durante el tratamiento.

Los pacientes (y los cuidadores de esos paclentes) deben ser alertados sobre la necesidad de monitoreo para deteccion
de cualquier i de sus condi (incluyendo el desarrollo de nuevos sintomas) y/o aparicion de ideas/

1

Lamolet (] no debe ser admi do a pacientes que estén siendo tratados con otras formulaciones conteniendo
lamotrigina sin recomendacion médica.

EPILEPSIA:

Como ocurre con otras drogas antiepilépticas, la suspension abrupta de Lamolet (lamotrigina) puede provocar crisis de
rebote. A menos que sea necesaria una interrupcion abrupta (en casos de exantema, por ejemplo), la dosis de Lamolet
(lamotrigina) debe sufrir reduccion gradual a lo largo de un periodo de 2 semanas.

Hay relatos en la literatura que crisis convulsivas graves, incluyendo estado del mal epiléptico, pueden llevar a
rabdomiolisis, disfuncion de multiples drganos y coagulacion intravascular diseminada, algunas veces llevando a la muerte.
Casos semejantes han ocurrido en asociacion al uso de lamotrigina.

EMBARAZO Y LACTANCIA:
La administracion de lamotrigina no perjudicd la fertilidad en animales, en estudios de reproduccion. No hay experiencia
del efecto de lamotrigina sobre la fertilidad humana.

Datos post-comercializacion, resultantes de diversos registros de embarazos prospectivos, documentaron resultados de
cerca de 2.000 mujeres expuestas a lamotrigina usada en monoterapia durante el primer trimestre de embarazo. Los datos
disponibles hasta el momento no indican un aumento substancial en el riesgo de malformacion congénita asociada al uso
de lamotrigina. Se observé aumento del riesgo de fisuras orales asociado al uso de lamotrigina durante el embarazo.
El aumento del riesgo no fue confirmado durante el andlisis de los datos de otros 6 registros. Los datos relacionados al uso
de lamotrigina en asociacion a otros firmacos son insuficientes para evaluar el riesgo de malformaciones asociado a otros
agentes es afectado por el uso concomitante de Lamolet (lamotrigina).

Como la mayoria de las drogas, Lamolet (lamotrigina) no debe ser usada en el embarazo, a menos que, a criterio clinico, el
beneficio potencial para la madre justifique cualquier riesgo posible al desarrollo fetal.

Las alteraciones fisiologicas relacionadas al embarazo pueden afectar los niveles y/o efectos terapéuticos de lamotrigina.
Hay relatos de disminucion de los niveles de lamotrigina durante el embarazo. Debe asegurarse el adecuado
acompaiiamiento clinico a la mujer embarazada que esté en tratamiento con lamotrigina.

Hay informacion limitada sobre el uso de lamotrigina en la lactancia. Datos preliminares indican que esta substancia pasa
para la lecha materna, normalmente en concentraciones en el orden de 40-60% de la concentracion sérica. En un pequefio
nimero de bebés alimentados con leche materna, la concentracion sérica alcanzo niveles compatibles a los cuales los
efectos farmacologicos pueden ocurrir.

El beneficio potencial de la lactancia debe ser considerado frente al riesgo potencial de efectos adversos a los bebés.

EFECTOS EN LA HABILIDAD DE DIRIGIR Y OPERAR MAQUINAS:
Dos estudios con voluntarios d que el efecto de I igina sobre la
los ojos, movimientos corporales y el efecto de sedacion no diferian del palcebo.
En estudios clinicos con lamotrigina, eventos adversos de caracteristicas neurologicas como vértigo y diplopia han sido
reportados. De esta forma, los pacientes deben evaluar como serdn afectados por la terapia con lamotrigina antes de dirigir
y operar maquinas.

on motora visual, imiento de

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION
La ADP-glucuronil transferasa fue identificada como la enzima resp le por el metabolismo de I igina. No hay
evidencia que la lamotrigina cause induccion o inhibicion clinicamente relevante de enzimas hepaticas oxidativas de
metabolizacion de drogas y las i iones entre igina y drogas i por la enzima citocromo P450 son
improbables. Lamotrigina puede inducir su propio metabolismo, pero el efecto es moderado y probablemente no tiene
consecuencias clinicas significativas.

Tabla 2: efecto de otras drogas en la glucuronidacion de lamotrigina (ver Posologia)

Drogas que inhiben D . P Drogas que no inhiben ni
P rogas que inducen significativamente | Py
significativamente la la slucuronidacion de lamotrigina inducen significativamente la
glucuronidacion de lamotrigina g ¢ glucuronidacion de lamotrigina
Litio
carbamacepina bupropion
fenitoina olanzapina
primidona oxcarbacepina
valproato fenobarbitona felbamato
rifampicina gabapentina
lopinavir/ritonavir levitiracetam
Asociacion de etinilestradiol/ pregabalina
levonorgestrel* topiramato
zonisamide

* otros anticonceptivos orales y terapias de reemplazo hormonal no fuemn estudiados, aunque puedan afeclar los
parametros farmacocinéticos de forma similar: ver Posologia — g I

genemlﬂ para iones
de pacientes especiales — Mujeres tomando anti ivo: les y Advertencias — A )i I

INTERACCIONES CON DAES (VER POSOLOGIA)
El valproato, que inhibe la glucuronidacion de lamotrigina, reduce el metabolismo y aumenta la vida media de lamotrigina
cerca de dos veces.

Algunos agentes antiepilépticos (tales como fenitoina, carbamacepina, fenobarbital y primidona) que mducen las enzimas

generales para poblaciones de pacientes especiales — Mujeres tomando anticonceptivos hormonales y Advertencias —

hepiticas de metabolizacion de drogas, inducen la glucuronidacion de lamotrigina, su

Hay relatos de eventos en nivel del sistema nervioso central — incluyendo vértigo, ataxia, diplopia, vision turbia y nauseas
— en pacientes que reciben pina después de la introduccion de lamotrigina. Estos eventos son normalmente

os T, )
P )

EFECTO DE LAMOTRIGINA EN LA FARMACOCINETICA DE LOS ANTICONCEPTIVOS HORMONALES
En un estudio um 16 vulunmnas la dosis de equilibrio de 300 mg de igina no afecto la fa del

resueltos cuando la dosis de carbamacepina es reducida. Efecto similar fue observado durante un estudio con
y lamotrigina en voluntarios sanos, pero la reduccion de la dosis no fue investigada.
En un estudio con voluntarios adultos saludables, utilizando dosis de 200 mg de y 1.200 mg de t

I en la medicacion asociada. Un moderado aumento en el clearence oral del componente
levonorgestrel fue observado, resultando en una reduccion media de 19% y 12% en el 4rea bajo la curva (ABC) y Cmax

se observo que la oxcarbacepina no altera el metabolismo de lamotrigina y lamotrigina no altera el membohsmo de
oxcarbacepina.

En un estudio con voluntarios sanos la coadministracion de felbamato (1.200 mg dos veces al dia) y lamotrigina (100 mg
dos veces al dia por 10 dias) no demostrd tener efectos clinicos relevantes en la farmacocinética de lamotrigina.

Basado en los analisis retrospectivos de los niveles plasmaticos en pacientes que recibian lamotrigina aislada o en conjunto
con gabapentina, el clearence de lamotrigina no parecio ser alterado por gabapentina.

entre leviti y lamotrigina fueron pesquisadas evaluando las concentraciones séricas
de ambos agentes duranle un estudio clinico placebo controlado. Estos dalos indicaron que lamotrigina no influencia la
far del y el leviti no afecta la ética de |

El estado de equilibrio de las lasmaticas de
concomitante con pregabalina (300mg tres veces al dia).

no fueron afectadas por la administracion

El topis no alterd las
en las concentraciones de topiramato.

de lamotrigina, mientras que fue observado un aumento de 15%

En un estudio con pacientes con epilepsia, la co-administracion de zonisamide (200 a 400 mg/dia) con lamotrigina (150 a
500 mg/dia) durante 35 dias no tuvo efecto significativo en la farmacocinética de lamotrigina.

A pesar que han sido reportadas alteraciones en las s con ofras drogas antiepilépticas, estudios
controlados no demostraron evldenclas de que lamotrigina afecte las iticas de drogas antiepilépti
cuando se admini idencias de estudios in vitro indicaron que lamotrigina no allera la union de
otras drogas antiepilépticas a las proteinas.

INTERACCIONES CON OTROS AGENTES PSICOACTIVOS (VER POSOSLOGIA)
La farmacocinética del litio, después de administracion de 2 g de gliconato de litio anhidro, dos veces al dia, durante 6 dias,
20 individuos saludables, no fue alterada por la administracion concomitante de 100 mg/dia de lamotrigina.

Multiples dosis orales de bupropion no tuvieron efectos estadisti ignificativos en la inética de dosis
tnica de lamotrigina en 12 individuos y hubo solamente un leve aumento en el area bajo la curva (ABC) del metabolito
glucurdnido de lamotrigina.

En un estudio con voluntarios adultos saludables, 15 mg de olanzapina redujeron el area bajo la curva (ABC) y la Cmax
de lamotrigina en una media de 24% y 20%, respectivamente. En general, se espera que un efecto de esta magnitud no sea
clinicamente relevante. Lamotrigina, en dosis de 200mg no afectd la farmacocinética de olanzapina.

Dosis miltiples orales de lamotrigina 400mg por dia no tuvieron efecto clinico significativo en la inética de una

del I 1. Medidas de las concentraciones séricas de FSH, LH y estradiol durante el estudio
indicaron cierta perdlda de supresion de la actividad hormonal ovariana en algunas mujeres, aunque la medida de la
progesterona sérica haya indicado que no hubo evidencia hormonal de ovulacion en ninguna de las 16 voluntarias. El
impacto de moderado aumento del clearence del | y de las iones de las iones séricas de FSH
y LH en la actividad ovulatoria es desconocido (ver Precauciones y Advertencias). El efecto de dosis diferentes de 300
mg/dia de lamotrigina no fue estudiado y estudios con otras formulaciones hormonales femeninas no fueron conducidos.

INTERACCIONES CON OTRAS MEDICACIONES:
La fenitoina, la carbamazepina, fenobarbital y primidona pueden aumentar el metabolismo de la Lamotrigina .

El Valproato reduce el metabolismo de la Lamotrigina

Paracetamol, aripripazol, codeina.

En un estudio con 10 voluntarios de sexo masculino, se verifico que la rifampicina aument6 en clearence y disminuyo la
vida media de lamotrigina por la induccion de las enzimas hepéticas responsables por la glucuronidacion. En pacientes que
reciben terapias concomitante con rifampicina, se debe emplear un régimen de tratamiento recomendado para lamotrigina
e inductores de glucuronidacion competitivos (ver Poxalagxa)

En un estudio con saludables, lopi , redujo d a la mitad las concentraciones
plasmaticas de lamotrigina, prevalentemente por la induccion de la glucuromdacmn En pac|emes que reciben terapia
concomitante con lopinavir/ritonavir, el régimen de para ina e inductores de

glucuronidacion debe ser considerado (ver Posologia).

REACCIONES ADVERSAS

Generales: Frecuentes: Fatiga.

Frecuentes para trastorno bipolar: Dolor de espalda.
Hematoldgicas y del sistema lmfatlcn

Muy raros: Leucopenia, p penia, p: P is, anemia aplasica.
Inmunolégicas:
Muy raros: Sindrome de hi ibilidad (incluye I d da y falla de multiples drganos).

Piel y tejido celular subcutineo:

Muy frecuente: Erupcion eritematosa.
Raro: Sindrome de Stevens-Johnson.
Muy raro: Necrolisis epidérmica toxica.
Dermatitis exfoliativa, alopecia.
Oftalmolgica:

Muy frecuentes: Diplopia, vision borrosa.
Raro: Conjuntivitis, ceguera.

Unica dosis de 2mg de risperidona en 14 voluntarios adultos saludables.
Después de la co-administracion de risperidona 2mg con lamotrigina, 12 de los 14 voluntarios

G:
Frecuentes: Nausea, vomito.

comparado a 1 de 20 cuando tomaron risperidona aisladamente, y ninguno cuando lamotrigina fue administrado
aisladamente.

Experimentos de inhibicion in vitro indicaron que la formacion del metabolito primario de lamotrigina, el 2-N glucurénido,
fue minimamente afectado por la co-incubacion con amitriptilina, bupropion, clonazepam, fluoxetina, haloperidol o

Muy raros: Funcion alterada del higado.
Muscul ¥ tejido

Frecuentes para trastorno bipolar: Artralgia.
Muy raro: Sindrome de lupus eritematoso.

lorazepam. Datos sobre el metabolismo de bufurarol 0blemdos de micrososma hepatico humano sugieren que I

Psiquidtricas: Frecuentes:

no reduce el clearence de las drogas el d por el CYP2D6. Resultados de experimentos in vitro
también siguieren que es improbable que el clearence de lamotrigina sea afectado por clozapina, fenelzina, risperidona,
sertralina o trazodona,

INTERACCIONES CON ANTICONCEPTIVOS HORMONALES

EFECTO DE LOS ANTICONCEPTIVOS HORMONALES EN LA FARVIACOCINETICA DE LAMOTRIGINA
En un estudio con 16 voluntarias, se verifico que el uso de anti 0 do 30 meg de

Poco frecuentes: Agresion.

Muy raros: Espasmos clonicos, alucinaciones, confusion, ideacion y conducta suicida.
Deterioro de la memoria, comportamiento psicético.

Neurologicas:

150 meg de levonorgestrel asociados, causé un aumento en el clearence oral de lamotrigina en
veces, resultando en una reduccion media de 52% y 39% en el drea bajo la cuerva (ABC) y Cmax, respectivamente. Las
concentraciones séricas de lamotrigina aumentaron gradualmente durante el curso de una semana de medicacion iniciativa
(ej.: una semana sin anticonceptivo), con concentraciones pre-dosis al final de la semana de medicacion iniciativa siendo,
en media, aproximadamente dos veces més altas que durante la co-terapia (ver Posologia — Recomendaciones posoldgicas

Muy : Cefalea. Frecuentes: lencia insomnio, mareos, temblor, nistagmus
Poco frecuentes: Ataxia, convulsiones tonicoclonicas.

e Rara: Agitacion. Meningiti aséptica, pérdida de la

d dos  Sistema

Vascular periférico: C1anos:s neonatal.

Se utilizo la siguiente convencion para clasificar los siguientes efectos indeseables: muy comunes (>1/10), comunes
(>1/100, <1/10), no-comunes (>1/1.000, <1/100), raros (>1/10.000, <1/1.000), muy raros (<1/10.000).

Epilepsia
Molestias de la piel y tei :

Durante ensayos clinicos en monoterapia:
Muy comuin: exantema cutaneo.

Durante otros estudios clinicos:

Muy comiin: exantema cutaneo.

Raro: Sindrome de Stevens Johnson.
Muy raro: necrolisis epidémica toréxica.

Es estudios clinicos doble ciego, ocurrieron exantemas cuténeos (rashes cuténeos) en hasta 10% de los pacientes que
tomaban lamotrigina y en 5% de los pacientes que tomaban placebo. Los exantemas cuténeos llevaron a la suspension
del tratamiento con lamotrigina en 2% de los pacientes. El exantema, normalmente de apariencia maculo-papular,
generalmente aparece dentro de 8 semanas después del inicio del tratamiento, ocurriendo regresion con la suspension de la
droga (ver Precauciones y Advertencias).

Raramente, fueron observados exantemas cutineos graves, incluyendo Sindrome de Stevens-Johnson y necrolisis
epidémica toxica (NET, Sindrome de Lyell). Aunque en la mayoria de los casos ocurra pronta recuperacion con la
suspension de la droga, algunos pacientes experimentan déficit de cicatrizacion irreversible y, en algunos raros casos,
progresan para la muerte (ver Precauciones y Advertencias).

El riesgo de exantema global parece estar asociado con:

- Altas dosis iniciales de lamotrigina, y dosis que excedan el escalonamiento de dosis recomendado en la terapia con
lamotrigina (ver Posologia).

- Uso concomitante de valproato (ver Posologia).

Exantemas han sido relatados como parte de un sindrome de hipersensibilidad asociada a un patron variable de sintomas
sistémicos (ver Molestias del sistema inmunoldgico**).

Molesti . ineo v linft

Muy raros: 3 anemia,
anemia aplasica, agranulocitosis.

Anormalidades hematoldgicas pueden o no estar asociadas a sindrome de hipersensibilidad (ver Molestias del sistema
inmunoldgico**).

ia, edema facial,
ia multiple de los drganos).

Muy raros: Sindrome de hi intomas como fiebre, |
y del higado, ion i isemil (CID), i

**Exantema también fue relatado como parte del sindrome de hipersensibilidad asociado a un patron variable de sintomas
sistémicos como fiebre, linfadenopatia, edema facial y anormalidades de la sangre y el higado. El sindrome muestra un
amplio espectro de gravedad clinica y puede, raramente, lle\ar asindrome de lacion disemis (C[D) ¢

multiple de organos. Es i notar que mani de hij d prematura (cj.: fiebre y I

Muy raros: agitacion, i molestias de imiento, i de de Parkinson, efectos

extrapiramidales, coreoatetosis, aumento en la frecuencia de las convulsiones.

Fue relatado que lamotrigina puede empeorar los sintomas parkinsonianos en pacientes con enfermedad de Parkmson
pre-existente. Hay relatos aislados de efectos extra-piramidales y de coreoatetosis en pacientes sin esta predisposi

En aquellos pacientes que reciben valproato, con o sin otra droga antiepiléptica (DAE), la dosis inicial de Lamolet
(lamotrigina) debe ser de 25 mg, en dias alternados, por 2 semanas, seguidos por 25 mg, una vez al dia, por dos semanas.
Posteriormente, la dosis debe ser aumentada hasta un méximo de 25-50 mg, cada una o dos semanas, hasta que la respuesta
adecuada sea alcanzada. La dosis usual de mantenimiento para obtenerse una respuesta optima es de 100-200 mg/dia

Molestias oculares
‘Muy comunes: diplopia, vision turbia.
Raro: conjuntivitis.

Molestias gastrointestinales
Durante ensayos clinicos en monoterapia:
Comiin: nausea.

Durante otro estudio clinico:
Conuin: molestias gastrointestinales (incluyendo vomitos y diarrea).

Muy raros: Pruebas de funcion hepética das, disfuncion hepatica, i iencia hepatica.

La disfuncion hepatica ocurre asociadaa d

sin sefiales claras de hipersensibilidad.

d, pero fueron relatados casos aislados

Molestias musculoesqueléticas v del tejido conjuntivo
Muy raras: reacciones semejantes al lupus.

Comuin: fatiga.

POSOLOGIA

Administracién: Lamolet (lamotrigina) debe ser ingerido entero, con ayuda de un vaso de agua. Si una dosis calculada de
Lamolet (lamotrigina) (por ejemplo: para uso en nifios y en pacientes con insuficiencia hepatica) no puede ser dividida en
dosis menores, la dosis a ser administrada serd igual a la menor dosis equivalente a un comprimido entero.

REINTRODUCCION DE LA TERAPIA

Los médicos deben evaluar la necesidad de escalonamiento de dosis al reintroducir la terapia con Lamolet (lamotrigina),
en pacientes que descontinuaron su uso por alguna razon, una vez que hay serios riesgos de exantema asociados a altas
dosis iniciales y al exceder la dosis dada para el escal iento de Lamolet (I igina) (ver P iones y
Advertencias). En cuanto mayor es el intervalo entre el uso previo y la reintroduccion, mayor el cuidado que se debe
tomar en el iento de la dosis de imi Cuando este intervalo excede 5 vidas medias (ver Propiedades
Farmacocinéticas), Lamolet (lamotrigina) debe ser escalonada a dosis de mantenimiento de acuerdo con un programa
apropiado.

Se recomienda que Lamolet (lamotrigina) no sea reiniciada en pacientes que tengan descontinuado su uso por causa de
exantema asociado al tratamiento previo con lamotrigina, a menos que el potencial beneficio sobrepase los posibles riesgos.

pueden estar presentes aunque el exantema no sea evidente. Si tales sefiales y sintomas estuviesen presentes, el paciente
deberd ser evaluado i y igi i en caso que una etiologia alternativa no sea establecida.

Molestias psiquidtricas

No comiin: agresividad.
Muy raros: tics, alucinaciones, confusion.

Molestias del sistema nervioso
Durante ensayos clinicos en monoterapia:

Muy comiin: dolor de cabeza.

Comunes: niuseas, insomnio, mareo, temblor.
No comin: ataxia.

Durante otro estudio clinico:

Muy comiin: dolor de cabeza, vértigo.
Comunes: nistagmo, temblor, ataxia, nduseas, insomnio.

EPILEPSIA

Cuando drogas anuepllepucds de uso concomitante son retiradas para la monoterapm con Lamolet (lamotrigina) o cuando
d otra droga antiepilépti (DAE) es ag,regada al régimen de debe i los

efectos sobre la del (ver Ir Medi v Otras Formas de Interaccion).

Dosis en monoterapia

Adultos y nifios mayores de 12 aiios de edad:

La dosis inicial de Lamolet (lamotrigina) en monoterapia es de 25 mg, una vez al dia, por 2 semanas, seguida de 50 mg,
una vez al dia cada 1-2 semanas hasta alcanzar la respuesta terapéutica. La dosis usual de mantenimiento para alcanzar
una respuesta ideal es de 100-200 mg una o dos veces al dia (200 a 400 mg/dia), administrados una vez al dia o en dosis
fraccionadas. Algunos pacientes pueden necesitar de hasta 500 mg/dia de Lamolet (lamotrigina) para alcanzar la respuesta
deseada.

Dosis méxima: 500 mg/dia.

Debido al riesgo de exantema (rash), no deben excederse la dosis inicial y el escalonamiento de dosis subsecuente (ver
Precauciones y Advertencias).

Dosis en terapia combinada

Adultos y niiios mayores de 12 aiios

una vez al dia o en dos tomas.

En aquellos pacientes tomando DAEs concomitantes u otras medicaciones (ver Interacciones Medicamentosas y Otras
Formas de Interacciones) que induzcan la glucuronidacién de lamotrigina, con o sin otras DAEs (excepto valproato), la
dosis inicial de Lamolet (lamotrigina) es de 50 mg, una vez al dia, por dos semanas, seguidos por 100 mg/dia, administrados
en dos dosis fraccionadas, por dos semanas.

Posteriormente, la dosis debe ser aumentada a un méximo de 100 mg cada 1-2 semanas, hasta que una respuesta adecuada
sea alcanzada. La dosis usual de mantenimiento para obtenerse una respuesta 6ptima es de 200-400 mg/dia, administrados

en dos dosis fraccionadas.

Algunos pacientes pueden necesitar de hasta 700 mg/dia de Lamolet (lamotrigina) para alcanzar la respuesta deseada.

En pacientes usando otras drogas que no inducen o inhiben significati la idacion de igina (ver
Interacciones Medicamentosas y Otras Formas de Interaccion), la dosis inicial de Lamolet (lamotrigina) es 25 mg una

Recomendaciones posolégicas generales para poblaciones de pacientes especiales

Mujeres tomando anticonceptivos hormonales

(a) Iniciando el tratamiento con Lamolet (lamotrigina) en pacientes que ya estén tomando anticonceptivos hormonales:
Aunque haya ev1denc:a que los anuconcepuvos hormonales aumentan el clearence de lamotrigina, (ver Precauciones
y Otras Formas de Interacciones), ningln ajuste en el escalonamiento
de dosis de Lamo]el (lamotrigina) debe ser necesario, basado solamente en el uso de anticonceptivos hormonales. El
escalonamiento de dosis debe seguir las directrices recomendadas, considerando el hecho de que Lamolet (lamotrigina) se
afiade a un inhibidor de glucuronidacion de lamotrigina, por ejemplo, valproato; o de Lamolet (lamolngma) se anade aun
inductor de glucuronidacién de lamotrigina, por ejemplo, ina, fenitoina, fenobarbital, primidona, ri 0
lopinavir/ritonavir; o si Lamolet (lamotrigina) se afiade en ausencia de valproato, carbamacepina, fenitoina, fenobarbital,
primidona, rifampicina o lopinavir/ritonavir (ver Tabla 1).

(b) Iniciando el uso de anticonceptivos hormonales en pacientes que ya estén tomando dosis de mantenimiento de Lamolet
(lamotrigina) y no estén tomando sustancias inductoras de glucuronidacion de lamotrigina:

Puede ser necesario aumentar la dosls de mantenimiento de Lamolet (lamotrigina) hasta dos veces, de acuerdo con la
respuesta individual (ver £ yAdy ias e Interacciones Medic y Otras Formas de Interacciones).

p

vez al dia por 2 semanas, seguidos por 50 mg, una vez al dia por 2 semanas. Posteriormente, la dosis debe ser d
hasta un maximo de 50 a 100 mg cada 1-2 semanas, hasta que una respuesta adecuada sea alcanzada. La dosis usual
de mantenimiento para obtenerse una respuesta optima es de 100-200 mg/dia, administrados una vez al dia o en dosis
fraccionadas.

Tabla 1 - Régimen de tratamiento adecuado en epilepsia para adultos y mayores de 12 afios

(c) piendo el uso de en pacientes que ya estén tomando dosis de mantenimiento de
Lamolet (lamotrigina) y no estén tomando suslanclas inductoras de glucuronidacion de lamotrigina:

Puede ser necesario reduclr la dosis de Lamolel (lamomgma) hasta en 50%, de acuerdo con la respuesta individual (ver

I y Ad e v Otras Formas de Interacciones).

ia hepatica

Las dosis iniciales de y deben ser reducidas en d 50% en
pacientes con insuficiencia hepética moderada (Child-Pugh grado B) y en 75% en insuficiencia hepética grave (Child-Pugh
grado C). Las dosis de escalonamiento y mantenimiento deben ser ajustadas de acuerdo con la respuesta clinica.

Insuficiencia renal

Debe tenerse precaucion al administrar Lamolet (lamotrigina) a pacientes con insuficiencia renal. En pacientes en estadio
terminal de insuficiencia renal, las dosis iniciales de Lamolet (lamotrigina) deben ser basadas en el régimen de DAEs de
los paclenles dosis de mantenimiento reduc:das pueden ser eﬁcaces para pacientes con insuficiencia renal significativa (ver
I ¥ Ad ias). Para i icas més detalladas, ver Propiedades Farmacocinéticas

SOBREDOSIS
Seiiales y sintomas: fue descrita la ingestion aguda de dosis de hasta 10 a 20 veces la dosis terapéutica maxima. La
sobredosificacion resulto en sintomas que incluyen somnolencia, ataxia, inconciencia y coma.

Semanas 1+2 Semanas 3+4 Dosis de mantenimiento
100200 mg (una vez al dia
0 dos dosis fraccionadas).
Para alcanzarse las dosis de
. 25mg (una vez 50mg (una vez 3
Monoterapia ol dia) ol dia) mantenimiento, las dosis
pueden ser aumentadas
hasta 50-100 mg cada 1-2
semanas.
100-200 mg (una vez al dia
12,5 mg (25 my 0 dos dosis fraccionadas).
Terapia combinada con valproato independiente a dl;ﬂnisgtra dos eg“ 25 mg (una Para alcanzarse las dosis de
del uso de cualquier medicacion concomitante . vez al dia) ‘mantenimiento, las dosis
dias alternados)
pueden ser hasta
25-50 mg cada 1-2 semanas.
Este régimen de dosis
debe ser usado con otras 100-200 mg (una vez al dia
drogas que no inducen o 0 dos dosis fraccionadas).
Terapia inhiben significativamente ; Para alcanzarse las dosis de
. . L 25 mg (una vez 50 mg (una L .
combinada sin la glucuronidacion . . mantenimiento, las dosis
al dia) vez al dia)
valproato de lamotrigina pueden ser aumentadas.
(ver Interacciones hasta 50-100 mg cada 1-2
Medicamentosas y Otras semanas.
Formas de Interaccion)
Este régimen de dos}s 200400 mg (dos dosis
debe ser usado con: :
L . fraccionadas). Para alcanzarse
fenitoina, carbamacepina, ; 100 mg L
] e 50 mg (una vez > las dosis de mantenimiento,
fenobarbitona, primidona . (dos dosis
! al dia) y las dosis pueden ser
0 con otros inductores fraccionadas)
- aumentadas hasta 100 mg
de glucuronidacion de
i cada 1-2 semanas.
lamotrigina
NOTA: En pacientes tomado DAEs cuya interaccion con lamotrigina sea ida, debe ser utilizado el
régimen de tratamiento recomendado para el uso de la asociacion lamotrigina/valproato.

Dado el riesgo de exantema (rash), la dosis inicial y de escalonamiento de dosis subsecuentes no deben ser excedidas (ver
Precauciones y Advertencias).

T i en caso de
soporte apropiados.

el paciente debe ser h do para recibir i i atico y de

Si esta indicado, debe hacerse lavado gastrico.
CON PRESCRIPCION FACULTATIVA
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) Eurofarma

Fabricado por: Eurofarma Laboratorios S.A. Brasil.
Representado y distribuido por Eurofarma \ la Casa de R ion C.A.
RIF: J-30988865-0

230706-00 (D) - (01/16) F.20-PD
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BRASIL

ARTES )

CHECK LIST

- Fuente padron
- Codigo visual
- Braille

[ Largura de las tarjas e tamafio de las fuentes [ Las Tarjas

- Pharmacode / C128 (ceodigo del produccion
- Codigo de barras GTIN 13 (EAN)

BRASIL

DESENVOLVIMENTO DE EMBALAGEM h

CHECK LIST
- Pharmacode / C128 - LAmina mista - Nimero do GED
- Dimensionais - Reserva de verniz - Contedido
- Desenho Técnico - Lote - Fab. - Val.
- NUimero de faca - Codigo Acabado - Tinta Reativa

- Sentido de bobinamento
- Bula Dobrada ou Aberta

I - Codigo de material

| - ApresentacOes comercializadas/lancadas

BRASIL

( ENGENHARIA

- Viabilidade do layout tecnicamente
- Lote - Fab. - Val.

CHECK LIST
- Pharmacode / C128 - Bula Dobrada ou Aberta
- Dimensionais - LAmina mista
- Desenho Técnico - Reserva de verniz (local e espaco suficientes)
- Sentido de bobinamento I - Fotocélula

VENEZUELA

APROBACION DE PERU

_ CHECK LIST
- Contenido - Restriccion de uso
- LaTinta Reativa - Composicion
- Arte de acuerdo con la legislagédo vigente de los | - Plazo de vencimiento

empaques - Cuidados de la conservacion
- Texto obligatorio de los materiales de embalaje
- La conferencia de lo texto técnico y ortografia
- La conferencia de todas las caras da embalaje

secundaria y repeticiones de la embalaje primaria

- Datos de local de fabricacion

- Datos de lo detentor del registro

- Datos de lo responsable por la comercializacion
- Farmacéutico responsable e CRF/CRMV

- Colores -Telefone de Atendimiento ao consumidor
- Nombre dela Marca comercial - Frases de advertencias

-DCI - Frases obligatorias

- Concentraciones

- Via de Administracion

- Forma farmacéutica

- Logotipo de las empresas

- Ilustracion

- Tarjas o recuardo

- Texto en las tarjas

- Frase obligatorias en las Licitaciones
- Nueva formula

- Dizeres de muestra médica

- Lote - Fab. - Val.

NUmero del registro o licencia

- ® Marca registrada

- Logotipo de las empresas

- Layout padron Eurofarma o de otra
empresa

- Muestra médica
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