SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS

1. HEITI LYFS

Brieka 25 mg hord hylki

Brieka 75 mg hord hylki

Brieka 150 mg horo hylki

Brieka 225 mg horo hylki

Brieka 300 mg hord hylki

2. INNIHALDSLYSING

Hvert hart hylki, inniheldur 25 mg af pregabalini.
Hvert hart hylki inniheldur 75 mg af pregabalini.
Hvert hart hylki inniheldur 150 mg af pregabalini.
Hvert hart hylki inniheldur 225 mg af pregabalini.
Hvert hart hylki inniheldur 300 mg af pregabalini.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM FORM
Hart hylki
25 mg hylkid er hvitt, steerd 4 (14,5 mm), med aletruninni ,,PGB 25“ med svortu bleki & bolnum.

75 mg hylkid er hvitt og appelsinugult, sterd 4 (14,5 mm), med aletruninni ,,PGB 75 med svortu
bleki & bolnum.

150 mg hylkid er hvitt, steerd 2 (18 mm), med aletruninni ,,PGB 150 med svortu bleki 4 bolnum.

225 mg hylkid er hvitt og folappelsinugult, steerd 1 (19,5 mm), med aletruninni ,,PGB 225 med svortu
bleki & bolnum.

300 mg hylkid er hvitt og appelsinugult, steerd 0 (21,5 mm), med aletruninni ,,PGB 300 med svortu
bleki & bolnum.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1  Abendingar

Taugaverkir
Brieka er notad til medferdar & utlegum og midleegum taugaverkjum hja fulloronum.

Flogaveiki
Brieka er notad hja fullordnum, sem vidbotarmedferd vid flogaveiki med stadflogum, med eda &n
siokominna alfloga.

Almenn kvidardskun



Brieka er notad til medferdar a almennri kvidaréskun hja fullordnum.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Skammtar eru & bilinu 150 til 600 mg & sélarhring, skipt i tvo eda prja skammta.

Taugaverkir

Hefja mé& medferd med pregabalini & 150 mg skammti & solarhring, skipt i tvo eda prja skammta.

Eftir svorun og poli hvers sjuklings mé auka skammtinn i 300 mg a sélarhring eftir 3-7 daga og ef porf
krefur i hAmarksskammt, 600 mg & sélarhring, eftir 7 daga til vidbotar.

Flogaveiki

Hefja ma medferd med pregabalini & 150 mg skammti & sélarhring, skipt i tvo eda prja skammta. Eftir
svorun og poli hvers sjuklings ma auka skammtinn i 300 mg & sélarhring eftir eina viku.
Hamarksskammti, 600 mg & sélarhring, ma na eftir eina viku til vidbotar.

Almenn kvidardskun
Skammtar eru & bilinu 150 til 600 mg & sélarhring, skipt i tvo eda prja skammta. Endurmeta parf porf
fyrir medferd reglulega.

Hefja m& medferd med pregabalini & 150 mg skammti & sélarhring. Eftir svérun og poli hvers
sjuklings mé auka skammtinn i 300 mg & solarhring eftir eina viku. Eftir eina viku i vidbdt mé auka
skammt i 450 mg & sélarhring. Hamarksskammti, 600 mg & s6larhring, ma na eftir eina viku til
vidbotar.

Pegar medferd med pregabalini er heett

Ef haetta parf notkun pregabalins er i samreemi vid ndgildandi kliniskt verklag meelt med pvi ad
notkuninni sé haett smam saman & ad minnsta kosti einni viku, sama vid hvada abendingu lyfid er
notad (sja kafla 4.4 og 4.8).

Skert nyrnastarfsemi

Brotthvarf pregabalins ar bl6drasinni er fyrst og fremst med Gtskilnadi um nyru sem 6breytt lyf. Vegna
pess ad Uthreinsun pregabalins er i beinu hlutfalli vid Uthreinsun kreatinins (sja kafla 5.2), skal minnka
skammta hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi i samreemi vid kreatininathreinsun (CLcr) eins og
fram kemur i t6flu 1, sem er akvoroud ut fra eftirfarandi jofnu:

1,23 x [140 - aldur (4r)] x pyngd (kg)
kreatinin i sermi (umol/1)

CLg(ml/min.) = [ ] (% 0,85 fyrir konur)

Pregabalin er haegt ad fjarleegja & ahrifarikan hatt ir plasma med blodskilun (50% af lyfinu & 4 klst.).
Fyrir sjuklinga sem gangast undir blddskilun skal stilla s6larhringsskammta af pregabalini samkvaemt
starfsemi nyrna. Gefa skal aukaskammt til vidbotar venjulegum skammiti strax eftir hverjar 4 Kist.
blodskilunarmedferdar (sja toflu 1).



Tafla 1. Pregabalinskammtar midad vio nyrnastarfsemi.

Kreatininut- . C
hreinsun CLcr) ;ﬁg?ﬁ:ﬂ;ﬁmmtur af pregabalini a Skdmmtun
(ml/min.)
Byrjunarskammtur | Hamarksskammtur
(mg/s6larhring) (mg/solarhring)
> 60 150 600 Tvisvar eda prisvar a solarhring
>30 - <60 75 300 Tvisvar eda prisvar a solarhring
>15-<30 25-50 150 Einu sinni eda tvisvar & sélarhring
<15 25 75 Einu sinni & sélarhring
Vidbotarskammtur eftir bldédskilun (mg)
| 25 | 100 | T einum skammti™

* Heildarskammti & s6larhring (mg/sélarhring) skal skipta eins og sagt er fyrir um i skammtaéaetlun til
‘16 na mg/skammt.
Vidbotarskammtur er einn aukaskammtur.

Skert lifrarstarfsemi
EKKi er porf & ad breyta skdmmtum hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2).

Born

EKKi hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun Brieka hja bérnum yngri en 12 éra og hja unglingum
(12-17 &ra ad aldri). Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i kafla 4.8, 5.1 og 5.2 en ekKki er haegt ad
radleggja akvedna skammta & grundvelli peirra.

Aldradir
Med hlidsjon af minnkadri nyrnastarfsemi med haekkudum aldri getur purft ad breyta skdmmtum hja
6ldrudum sjaklingum (sja kafla 5.2).

Lyfjagjof

Brieka ma taka med eda &n matar.
Brieka er eingdngu atlad til inntoku.

4.3 Frabendingar
Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vié notkun

Sjuklingar med sykursyki
Klinisk reynsla bendir til pess ad breyta purfi skammti sykursykislyfja hja sumum sjaklingum med
sykursyki sem pyngjast medan & pregabalinmedferd stendur.

Ofhaemisvidbrégd

Eftir markadssetningu hefur verid greint fra ofneemisvidbrégdum, par & medal tilfellum ofnaemisbjugs
(angioedema). Haetta skal strax medferd med pregabalini ef einkenni ofnaemisbjdgs, s.s. bolga i andliti,
umhverfis munn eda i efri hluta dndunarvegar, koma fram.

Alvarleg htgvidbrogo

Mjdg sjaldan hefur verid greint fra alvarlegum hadvidbrogdum i tengslum vid medferd med
pregabalini m.a. Stevens-Johnson heilkenni og hudpekjudrepslosi, sem geta verid lifsheettuleg eda
banveen. begar lyfinu er avisad skal upplysa sjuklinga um teikn og einkenni og hafa naid eftirlit med
peim hvad vardar htdvidbrogd. Ef teikn eda einkenni sem benda til pessara hidvidbragda koma fram
skal tafarlaust haetta medferd med pregabalini og ihuga adra medferd (eins og vid &).
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Sund, svefnhofgi, medvitundarleysi, ringlun og andleg skerding

Sundl og svefnhofgi hafa verid tengd pregabalinmedferd, sem getur aukid fjolda averka vegna slysa
(byltur) hja 6ldrudum. Eftir markadssetningu hefur einnig verid greint frd medvitundarleysi, ringlun og
andlegri skerdingu. bvi skal sjuklingum radlagt ao fara varlega & medan peir eru ad atta sig & hvada
ahrif lyfid hefur & pa.

Anrif tengd sjon

I samanburdarrannsoknum greindi haerra hlutfall sjuklinga sem fékk medferd med pregabalini fra
pokusyn, sem i flestum tilfellum gekk til baka pegar medferd var haldid &fram, en sjuklinga sem fengu
lyfleysu. 1 kliniskum rannséknum par sem framkveaemt var sjonprof var tidni minnkadrar sjonskerpu og
breytinga & sjonsvidi haerri hja sjuklingum sem fengu medferd med pregabalini en hja sjuklingum sem
fengu lyfleysu; tioni breytinga sem saust vid augnspeglun var herri hja sjaklingum sem fengu lyfleysu
(sja kafla 5.1).

Eftir markadssetningu hefur einnig verid greint fra aukaverkunum sem varda sjon, p.m.t. sjonmissi,
pokusyn eda 68rum breytingum & sjénskerpu, sem margar gengu til baka. begar medferd med
pregabalini er heett getur pad leitt til pess ad einkennin hverfi eda batni.

Nyrnabilun
Greint hefur verid fra tilfellum nyrnabilunar og i sumum tilvikum gekk aukaverkunin til baka eftir ad
medferd med pregabalini var heett.

Samhlidamedferd med flogaveikilyfjum haett

EKKi eru fyrirliggjandi nagilegar upplysingar til pess ad heaetta megi samhlidamedferd med 66rum
flogaveikilyfjum pegar nadst hefur stjorn & flogaveiki med vidbotarmedferd med pregabalini pannig ad
medhdndla megi eingdéngu med pregabalini.

Hjartabilun

Eftir markadssetningu hefur verid greint fra hjartabilun hja sumum sjuklingum sem eru &
pregabalinmedferd. Aukaverkanirnar koma oftast fyrir hja éldrudum sjuklingum sem eru med veikara
hjarta- og eedakerfi sem f4 pregabalinmedferd vid taugaverkjum. Geta skal varudar vid notkun
pregabalins hjé pessum sjuklingum. Aukaverkunin getur gengid til baka ef pregabalinmedferd er hett.

Medferd & midleegum taugaverkjum i kjolfar manuskada

Vid medferd 4 midleegum taugaverkjum i kjolfar maenuskada kom fram aukin tidni aukaverkana
almennt og aukaverkana fra midtaugakerfi, sérstaklega svefnhofgi. Hugsanlega er haegt ad rekja petta
til vidbotarahrifa vegna samhlidamedferdar med 6drum lyfjum (t.d. lyfjum med vodvaslakandi
verkun), sem porf er & vid pessar adstaedur. betta skal hafa i huga pegar pregabalini er avisad vid
pessar adstaedur.

Ondunarbaling

Greint hefur verid fra alvarlegri 6ndunarbalingu i tengslum vid notkun pregabalins. Sjaklingar med
skerta 6ndunarstarfsemi, éndunarfaera- eda taugasjukdom, skerta nyrnastarfsemi, peir sem nota
samtimis lyf sem bela midtaugakerfid og aldradir geta verid i meiri haettu a ad fa pessa alvarlegu
aukaverkun. Naudsynlegt getur verid ad breyta skommtum hja pessum sjaklingum (sjé kafla 4.2).

Sjalfsvigshugsanir og sjalfsvigshegdun

Greint hefur verid fra sjalfsvigshugsunum og sjalfsvigshegdun hja sjuklingum sem hafa verid
medhondladir med flogaveikilyfjum vid ymsum abendingum. I safngreiningu & slembirédudum
rannsoknum sem gerdar voru & flogaveikilyfjum samanborid vid lyfleysu kom einnig fram délitid
aukin hetta & sjalfsvigshugsunum og sjalfsvigshegdun. Ahzttupeettirnir eru ekki pekktir. Eftir
markadssetningu hafa komid fram tilvik sjalfsvigshugsana og sjalfsvigshegdunar hja sjuklingum sem
fengu medferd med pregabalini (sja kafla 4.8). Faraldsfraedileg rannsokn par sem borin voru saman
medferdartimabil og timabil &n medferdar hja sama einstaklingi (self-controlled study design) syndi
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fram & aukna hattu & nyjum tilvikum sjalfsvigshegdunar og sjalfsviga hja sjuklingum sem fengu
medferd med pregabalini.

Sjuklingum (og umoénnunaradilum sjuklinga) er radlagt ad leita til leeknis ef einkenna
sjalfsvigshugsana eda sjalfsvigshegdunar verdur vart. Fylgjast skal med sjuklingum med tilliti til
sjalfsvigshugsana og sjalfsvigshegdunar og ihuga videigandi medferd. ihuga skal ad haetta medferd
med pregabalini ef vart verdur vid sjalfsvigshugsanir eda sjalfsvigshegoun.

Minnkud starfsemi nedri hluta meltingarvegar

Eftir markadssetningu hefur verid greint fra einkennum i tengslum vid minnkada starfsemi nedrihluta
meltingarvegar (t.d. garnateppu, garnaldmun, haegdatregou) pegar pregabalin var gefid samhlida
lyfjum sem geta valdid haegdatregdu, s.s. Opididaverkjalyfjum. Huga parf ad pvi ad koma i veg fyrir
haegdatregou pegar nota parf pregabalin samhlida 6pi6idum (einkum hja konum og éldrudum).

Samhlida notkun med Gpididum

Geeta skal vartdar pegar pregabalini er avisad samhlida 6pidioum vegna heattu & beelingu
midtaugakerfis (sja kafla 4.5). | rannsdkn & tilvikum (case-control study) hja 6pi6idnotendum voru
sjuklingar sem notudu pregabalin samhlida épi6idlyfi i meiri heaettu a 6pididtengdu daudsfalli
samanborid vid pa sem notudu 6pidid eingdngu (leidrétt dhattuhlutfall [aOR], 1,68 [95% CI, 1,19—
2,36]). bessi aukna haetta sast vio litla skammta af pregabalini (< 300 mg, aOR1,52 [95% ClI, 1,04—
2,22]) og pad var tilhneiging til vaxandi hettu vid steerri skammta af pregabalini (> 300 mg, aOR2,51
[95% CI 1,24-5,06]).

Misnotkun, hugsanleg réng notkun eda avanabinding

Pregabalin getur valdid lyfjaavanabindingu sem getur komid fram vid medferdarskammta. Greint
hefur verid fra tilvikum um misnotkun og ranga notkun. Sjuklingar sem hafa ségu um
vimuefnamisnotkun geta verid i meiri hattu & misnotkun, rangri notkun og avanabindingu pregabalins
0g geeta skal vardar vid notkun pregabalins hja pessum sjuklingum. Adur en pregabalini er visad
skal meta vandlega hattu sjuklingsins & misnotkun, mégulega rangri notkun eda avanabindingu.

Fylgjast skal med sjuklingum med tilliti til einkenna um misnotkun, ranga notkun eda dvanabindingu
pregabalins, svo sem polmyndun, stigvaxandi skammtanotkun og asaekni i lyf.

Frahvarfseinkenni

Frahvarfseinkenni hafa komid fram pegar skammtima- og langtimamedferd med pregabalini hefur
verid hett. Greint hefur verid fra eftirfarandi einkennum: svefnleysi, héfudverk, 6gledi, kvida,
nidurgangi, flensulikum einkennum, taugaveiklun, punglyndi, sjalfsvigshugsunum, verkjum, krémpum
(convulsion), ofsvitnun og sundli. Frahvarfseinkenni eftir ad notkun pregabalins er heett getur bent til
avanabindingar (sja kafla 4.8). Fraeda a sjuklinginn um petta i upphafi medferdar. Ef haetta skal notkun
pregabalins er radlegt ad gera pad smam saman & ad minnsta kosti einni viku sama vid hvada
abendingu lyfid er notad (sja kafla 4.2).

Medan & notkun pregabalins stendur eda stuttu eftir ad notkun pregabalins er hztt geta komid fram
krampar, p.m.t. flogafar og alflog (grand mal convulsions).

Pegar langtimamedferd med pregabalini er haett benda fyrirliggjandi gogn til pess ad tidni og alvarleiki
frahvarfseinkenna geetu verid skammtahad.

Heilakvilli
Greint hefur verid fra tilvikum um heilakvilla, adallega hja sjuklingum med undirliggjandi sjukdéma
sem geta hrundid af stad heilakvilla.

Konur & barneignaraldri/Getnadarvarnir
Notkun pregabalins & fyrsta pridjungi medgéngu getur valdid meirihéttar feedingargdllum hja 6feeddu
barni. Ekki mé nota pregabalin & medgéngu nema ad avinningur modur vegi augljoslega pyngra en
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hugsanleg hatta fyrir fostrid. Konur & barneignaraldri verda ad nota érugga getnadarvérn medan &
medferd stendur (sja kafla 4.6).

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Vegna pess ad pregabalin skilst adallega Ut ébreytt med pvagi, umbrotnar 6verulega hja ménnum
(<2% af gefnum skammti finnast sem umbrotsefni i pvagi), hindrar ekki umbrot lyfja in vitro og er
ekki bundid plasmaproteinum, er 6liklegt ad pad valdi eda verdi fyrir lyfjafreedilegum milliverkunum.

In vivo rannsoknir og pydisgreining & lyfjahvérfum

I in vivo rannsoknum komu ad sama skapi engar kliniskt mikilvaegar lyfjahvarfamilliverkanir fram
milli pregabalins og fenyt6ins, karbamazepins, valprdinsyru, lamétrigins, gabapentins, lorazepams,
oxykodons eda etandls. bydisgreining & lyfjahvorfum benti til pess ad sykursykislyf til inntoku,
pvagreesilyf, insulin, fendbarbital, tiagabin og topiramat hefdu engin kliniskt marktaek ahrif &
Gthreinsun pregabalins.

Getnadarvarnarlyfin noretisteron og/eda etinyldstradiol
Samhlidanotkun pregabalins og getnadarvarnalyfjanna noretisteron og/eda etinyldstradidl til inntdku
hafdi engin ahrif & lyfjahvorf pessara lyfja vid jafnveegi.

Lyf sem hafa ahrif & midtaugakerfi

Pregabalin getur aukio ahrif etan6ls og lérazepams. Eftir markadssetningu hefur verid greint fra
Ondunarbilun, dai og dauda hja sjuklingum sem taka pregabalin og 6pi6ida og/eda dnnur lyf sem sleva
midtaugakerfid. Pregabalin virdist auka & skerdingu af voldum oxykodons a skilvitlega- og
grofhreyfivirkni (cognitive and gross motorfunction).

Milliverkanir og aldradir sjaklingar
Engar rannséknir hafa verid gerdar & milliverkunum hja 6ldrudum sjalfbodalidum. Rannsoknir &
lyfhrifamilliverkunum hafa eingéngu verid framkvamdar hja fullorénum.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur & barneignaraldri/Getnadarvarnir
Konur & barneignaraldri verda ad nota 6rugga getnadarvérn medan a medferd stendur (sja kafla 4.4).

Medganga
Rannsoknir & dyrum hafa synt fram & eiturverkanir & &xlun (sja kafla 5.3).

Komid hefur i 1jés ad pregabalin fer yfir fylgju hja rottum (sja kafla 5.2). Pregabalin kann ad fara yfir
fylgju hja ménnum.

Meirihattar medfeedd vanskdpun

Gogn ar norreenni dhorfsrannsokn & yfir 2.700 pungunum med atsetningu fyrir pregabalini a fyrsta
pridjungi medgodngu syndu heerri tidni meirihattar medfeeddra vanskapana hja bérnum (lifandi eda
andvana faeddum) sem Utsett voru fyrir pregabalini samanborid vid pydid sem ekki var utsett (5,9% a
moti 4,1%).

Heettan a meirihattar medfaddri vansképun hja bérnum sem tsett voru fyrir pregabalini & fyrsta
pridungi medgdngu var litilshattar heerri samanborid vid pydi sem ekki var Utsett (leidrétt hlutfall tioni
0g 95% 0Oryggisbil: 1,14 (0,96-1,35)) og samanborid vid pydi sem Utsett var fyrir lamotrigini (1,29
(1,01-1,65)) eda fyrir duloxetini (1,39 (1,07-1,82)).

Greiningar & tilteknum vanskdpunum syndi ad meiri hetta var a vanskopun i taugakerfi, auga, klofinni
vOr og/eda gomi og vanskdpun pvagfaera eda kynfeaera, en tilvik voru fa og astlanir nakvemar.



Brieka & ekki ad nota & medgongu nema bryna naudsyn beri til (ef avinningur fyrir médur vegur
augljoslega pyngra en hugsanleg ahatta fyrir fostrid).

Brjostagjof

Pregabalin skilst Gt i brjdstamjolk (sja kafla 5.2). Ahrif pregabalins & nybura/ungabérn eru ekki pekkt.
Vega parf og meta kosti brjéstagjafar fyrir barnid og avinning medferdar fyrir konuna og akveda a
grundvelli matsins hvort heetta eigi brjostagjof eda haetta/stodva timabundid medferd med pregabalini.

Frj6semi
Engar kliniskar upplysingar liggja fyrir um ahrif pregabalins & frjésemi kvenna.

I kliniskri rannsokn sem framkvamd var til ad meta verkun pregabalins & hreyfanleika sedisfrumna
var heilbrigdum karlménnum gefid 600 mg af pregabalini & s6larhring. Eftir prja manudi medferdar
héfdu engin ahrif & hreyfanleika saedisfrumna komid fram.

Frjésemisrannsokn & kvenrottum hefur synt fram & skadleg ahrif & &xlun. Frjésemisrannsoknir hja
karlrottum hafa synt fram & skadleg ahrif 4 &xlun og proska. Kliniskt mikilvaegi pessara nidurstadna er
Opekkt (sja kafla 5.3).

4.7  Anrif & heefni til aksturs og notkunar véla

Brieka hefur litil eda veeg ahrif & haefni til aksturs eda notkunar véla. Brieka getur valdid sundli og
svefnhofgi og getur pvi haft ahrif & haefni til aksturs eda notkunar véla. Radleggja & sjuklingum ad aka
ekki eda stjorna floknum vélum eda fast vid onnur dhzettusdm verk adur en peir vita hvada ahrif
lyfidhefur & haefni peirra til ad vinna slik verk.

4.8 Aukaverkanir

Alls toku rimlega 8.900 sjuklingar, sem Utsettir voru fyrir pregabalini, patt i kliniskum rannséknum &
pregabalini, par af yfir 5.600 i tviblindum samanburdarrannséknum med lyfleysu. Algengustu
aukaverkanirnar sem greint var fra voru sundl og svefnhofgi. Aukaverkanirnar voru yfirleitt vaegar til i
medallagi miklar.

I 6llum samanburdarrannsdknunum var hlutfall peirra sem hattu vegna aukaverkanal2% hja
sjuklingum sem fengu pregabalin og 5% hja sjuklingum sem fengu lyfleysu. Algengustu
aukaverkanirnar sem leiddu til pess ad sjuklingar ar pregabalinhépnum hattu voru sundl og
svefnhofgi.

I t6flu 2 hér & eftir eru allar aukaverkanir sem komu fram oftar en vid notkun lyfleysu og hja fleirum
en einum sjuklingi, flokkadar eftir lifferakerfum og tioni (mjog algengar (>1/10), algengar (>1/100 til
<1/10), sjaldgeefar (=1/1.000 til <1/100); mjog sjaldgaefar (>1/10.000 til <1/1.000); koma orsjaldan
fyrir (<1/10.000), tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni at fra fyrirliggjandi gégnum)).

Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Aukaverkanirnar sem greint er fra geta einnig tengst undirliggjandi sjukdémi og/eda
samhlidalyfjamedferd.

Vid medferd & midlegum taugaverkjum i kjolfar meenuskada kom fram aukin tidni aukaverkana
almennt og aukaverkana frd midtaugakerfi, sérstaklega svefnhofgi (sjé kafla 4.4).

Aukaverkanir til vidbdtar sem greint hefur verid fra eftir markadssetningu eru skradar i téflunni hér
fyrir nedan i skéletri.



Tafla 2. Aukaverkanir pregabalins

Flokkun eftir liffeerakerfum

Aukaverkanir

Sykingar af véldum sykla og snikjudyra
Algengar

Nefkokshélga

Tioni ekki pekkt

BI6d og eitlar

Sjaldgaefar Daufkyrningafed

Onamiskerfi

Sjaldgeefar Ofnhaemisvidbrogd

Mjog sjaldgaefar Ofnhaemisbjagur, ofneemisviobrogo

Efnaskipti og neering

Algengar Aukin matarlyst

Sjaldgeefar Lystarleysi, bl6dsykurslaekkun

Gedraen vandamal

Algengar Vellidunartilfinning, ringlun, skapstyggd,
vistarfirring, svefnleysi, minnkud kynhvot

Sjaldgeefar Ofskynjanir, kvidakast, éeird (restlessness),
asingur, punglyndi, depurd, ofsaketi (elevated
mood), arasarhneigd, skapsveiflur, sjalfhvarf
(depersonalisation), malstol, 6venjulegir
draumar, aukin kynhvot, fullneeging naest ekki
(anorgasmia), sinnuleysi (apathy)

Mjdg sjaldgeefar Homluleysi (disinhibition), sjalfsvigshugsanir,

sjalfsvigshegdun.

Lyfjadvanabinding




Flokkun eftir liffeerakerfum

Aukaverkanir

Taugakerfi
Mjbg algengar

Algengar

Sjaldgeefar

Mjdg sjaldgeefar

Sundl, svefnhofgi, héfudverkur

Osamhafing hreyfinga, skortur & samhafingu,
skjalfti, tormali, minnisleysi, minnistruflun,
einbeitingarskortur, naladofi,
snertiskynsminnkun, réun, jafnveegistruflun,
drungi

Yfirlid, hugstol, vodvarykkjakrampi,
medvitundarleysi, skynhreyfiofvirkni,
hreyfingartregda, réttstodusundl, starfsrida,
augntin, skilvitleg truflun, andleg skerding,
talorougleikar, vantaugavidbrogd,ofurnemt
snertiskyn, svidatilfinning, bragdleysi, lasleiki

Krampar, lyktarglop, vanhreyfni,
skriftarérdugleikar, parkinsonsheilkenni

Augu
Algengar

Sjaldgeefar

Mjdg sjaldgeefar

Pokusyn, tvisyni

Minnkun & jadarsjon, sjontruflun, augnbolga,
breyting & sjonsvidi, minnkud sjonskerpa,
augnverkur, augnpreyta, glampar fyrir augum,
augnpurrkur, aukin taraseyting, erting i augum

Sjénmissir, gleerubdlga, sveiflusyni, breyting a
dyptarsjonskyni (altered visual depth
perception), ljésopsstering, rangeygo, ofbirta.

Eyru og vélundarhus

Algengar Svimi

Sjaldgeefar Ofurnam heyrn

Hjarta

Sjaldgaefar Hradtaktur, fyrstu gradu gattasleglarof, haegur
sinustaktur, hjartabilun

Mjdg sjaldgaefar Lenging QT-bils, sinushradtaktur,
hjartslattaréregla (sinus arrhythmia)

AEdar

Sjaldgaefar Lagprystingur, haprystingur, hitasteypa, rodi,

Utlimakuldi

Ondunarfeeri, brjésthol og midmeeti
Sjaldgeefar

Mjdg sjaldgaefar
Tidni ekki pekkt

Madi, bldonasir, hosti, nefstifla, nefslimubolga,
hrotur, nefpurrkur

Lungnabjugur, herpingur i halsi
Ondunarbzling




Flokkun eftir liffeerakerfum

Aukaverkanir

Meltingarfeeri

Algengar Uppkadst, 6gledi, haegdatregda, nidurgangur,
vindgangur, upppemba,munnpurrkur

Sjaldgeefar Maga-vélindabakfleedi (gastrooesophageal
reflux disease), mikil munnvatnsframleidsla,
vanskynnami i munni

Mjdg sjaldgeefar Skinuholsvokvi, brisbélga, bélgin tunga,
kyngingartregda

Lifur og gall

Sjaldgeefar Haekkud lifrarensim™

Mjdg sjaldgeefar Gula

Koma 6rsjaldan fyrir

Lifrarbilun, lifrarb6lga

Had og undirhad
Sjaldgeefar

Mjdg sjaldgeefar

Utbrot med smaprymlum, ofsakladi, ofsvitnun,
klaoi

Huapekjudreplos, Stevens Johnson heilkenni,
kaldur sviti

Stodkerfi og bandvefur
Algengar

Sjaldgeefar

Mjog sjaldgaefar

Voédvakrampar, lidverkir, bakverkur, verkur i
Gtlimum, halskrampi

Liobodlga, vodvaprautir, vodvakippir, halsverkur,
voovastifleiki

Rakvoovalysa

Nyru og pvagfeeri
Sjaldgeefar

Mjdg sjaldgaefar

pvagleki, pvaglatstregda

Nyrnabilun, pvagpurrd, pvagteppa

Axlunarferi og brjést
Algengar

Sjaldgeefar

Mjdg sjaldgaefar

Ristruflun

Kynlifsrangstarfsemi, seinkun & sadlati,
tidaprautir, verkir i brjostum

Tidaleysi, atferd ar brjéstum (breast discharge),
brjostasteekkun, brjostastekkun hja korlum

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir &

ikomustad
Algengar

Sjaldgeefar

Bjugur i atlimum, bjagur, 6edlilegt géngulag,
dettni, élvunartilfinning, 6edlileg lidan, preyta

Utbreiddur bjagur, andlitsbjigur, pyngsli fyrir
brjésti, verkur, hiti, porsti, kuldahrollur,
préttleysi

Rannsoknarnidurstodur
Algengar

Sjaldgeefar

pyngdaraukning
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Flokkun eftir lifferakerfum Aukaverkanir

Haekkun 4 kreatinfosfokinasa i blooi, heekkun a
alaninaminoétransferasa, haekkun &
aspartataminotransferasa, blodsykurshakkun,
feekkun blooflagna, haekkad kreatinins i bléai,
minnkad blédkalium, pyngdartap

Mjdg sjaldgeefar

Faekkun hvitra bl6dfrumna
*Heekkun & alaninaminotransferasa (ALT) og hakkun & aspartataminétransferasa (AST).

Frahvarfseinkenni hafa komid fram pegar skammtima- og langtimamedferd med pregabalini hefur
verid heett. Greint hefur verid fré eftirfarandi einkennum: svefnleysi, héfudverk, dgledi, kvida,
nidurgangi, einkennum sem likjast flensu, krémpum, taugaveiklun, punglyndi, sjalfsvigshugsunum,
verkjum, ofsvitnun og sundli. pessi einkenni geta bent til lyfjadvanabindingar. Freeda & sjuklinginn um
petta i upphafi meoferdar.

Pegar langtimamedferd med pregabalini er heett benda fyrirliggjandi gogn til pess ad tioni og alvarleiki
frahvarfseinkenna geetu verid skammtahad (sja kafla 4.2 og 4.4).

Born

Oryggi pregabalins sem fram kom i fimm rannsoknum hja bérnum med flogaveiki med stadflogum,
med eda an sidkominna alfloga (12 vikna rannsékn & verkun og 6ryggi hja sjuklingum 4 til 16 ara,
n=295; 14 daga rannsokn & verkun og 6ryggi hja sjuklingum a aldrinum 1 ménadar til yngri en 4 éra,
n=175; rannsékn a lyfjahvorfum og poli, n=65; og tveer 1 ars opnar eftirfylgnirannsoknir a éryggi,
n=54 og n=431) var svipad og fram kom i ranns6knunum hja fullordnum sjuklingum med flogaveiki.
Algengustu aukaverkanirnar sem komu fram i 12 vikna rannsokninni med pregabalinmedferd voru
svefnhofgi, hiti, syking i efri 6ndunarvegi, aukin matarlyst, pyngdaraukning og nefkoksbdlga.
Algengustu aukaverkanirnar sem komu fram i 14 daga rannsékninni med pregabalinmedferd voru
svefnhofgi, syking i efri 6ndunarvegi og hiti (sja kafla 4.2, 5.1 og 5.2).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heaegt ad fylgjast stédugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigoisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

49 Ofskdmmtun

Eftir stéra skammta eru svefnhéfgi, ringlunarastand, uppnam og eirdarleysi algengustu
aukaverkanirnar sem greint hefur verid fra eftir markadssetningu. Einnig var tilkynnt um flog.

| einstaka tilfellum hefur verid greint fra tilvikum um da.

Medferd vid ofskdmmtun & ad fela i sér almenna medferd vid einkennum og getur ef naudsyn krefur
falist i blodskilun (sja kafla 4.2; t6flu 1).

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Verkjalyf, 6nnur verkjalyf og hitalekkandi lyf, ATC flokkur: NO2BF02

Virka efnid pregabalin er gamma-amindsmjorsyruhlidstaeda [(S)-3-(aminomethyl)-5-methylhexanoic
acid].

11



file://///dkcphfs02.int.teva.corp/Department%20share$/2.%20Portfolio/P/Pregabalin/SE_1399_Pregabalin%20Brieka_DK%20(withdrawn)_IS/Island/04.%20Variations/2022-10%20V023%20IB%20Ref.update_ongoing/1.%20submission/www.lyfjastofnun.is

Verkunarhattur
Pregabalin binst hlidareiningu (a2-6 protein) spennustyrdra kalsiumganga i midtaugakerfinu.

Verkun og 0ryqqgi

Taugaverkir

I ranns6knum hefur verid synt fram & virkni i sykursykistaugakvilla, vid taugahvot eftir
herpessykingar (post herpetic neuralgia) og manuskada. Virkni hefur ekki verid konnud i 68rum
taugaverkjamodelum.

Pregabalinskdmmtun hefur verid rannsdkud i 10 kliniskum samanburdarrannséknum, skémmtun
tvisvar & dag i allt ad 13 vikur og skommtun prisvar a dag i allt ad 8 vikur. Oryggi og verkun eftir
skdmmtun tvisvar & dag og prisvar & dag reyndust sambeerileg.

I kliniskum rannséknum, & baedi Gtleegum og midlagum taugaverkjum, sem stodu i allt ad 12 vikur
kom marktaek minnkun verkja fram eftir eina viku og hélst medan & medferdinni st6d.

I kliniskum samanburdarrannséknum & Gtlaegum taugaverkjum fundu 35% sjuklinga sem fengu
pregabalin og 18% sjuklinga sem fengu lyfleysu fyrir 50% minnkun verkja. Af peim sjuklingum sem
fundu ekki fyrir svefnhofgi greindu 33% af peim sem fengu pregabalin og 18% af peim sem fengu
lyfleysu fra pessari breytingu til batnadar. Hja sjuklingum sem fundu fyrir svefnhofgi var
svorunarhlutfall 48% hja peim sem fengu pregabalin og 16% hja peim sem fengu lyfleysu.

I kliniskum samanburdarrannséknum & midleegum taugaverkjum fundu 22% sjiklinga sem fengu
pregabalin og 7% sjuklinga sem fengu lyfleysu fyrir 50% minnkun verkja.

Flogaveiki

Vidbotarmedferd

Skémmtun pregabalins tvisvar og prisvar a s6larhring hefur verid rannsoékud i 3 kliniskum
samanburdarrannséknum sem stodu i 12 vikur. Oryggi og verkun eftir skdmmtun tvisvar & dag og
prisvar & dag reyndust samberileg.

Minnkun & tioni floga kom fram eftir eina viku.

Born

Verkun og 6ryggi pregabalins sem vidbotarmedferd vid flogaveiki hja bornum yngri en 12 &ra og hja
unglingum hefur ekki verio stadfest. Aukaverkanirnar sem fram komu i rannséknum & lyfjahvérfum
og poli sem toku til sjuklinga & aldrinum 3 manada til 16 ara (n=65) med stadflog voru svipadar og
paer sem fram komu hja fulloronum. Nidurstédur 12 vikna samanburdarrannséknar med lyfleysu hja
295 bérnum & aldrinum 4 til 16 ara og 14 daga samanburdarrannséknar med lyfleysu hja 175 bornum &
aldrinum 1 méanadar til yngri en 4 ara sem gerdar voru til ad meta verkun og 6ryggi pregabalins sem
vidbotarmedferd vid stadflogum og Ur tveimur 1 ars opnum 6ryggisrannséknum hja annars vegar 54
og hins vegar 431 barni & aldrinum 3 ménada til 16 &ra med flogaveiki benda til pess ad
aukaverkanirnar hiti og efri ndunarfarasykingar komi oftar fram en i rannséknum hjé fulloronum
sjuklingum med flogaveiki (sja kafla 4.2, 4.8 og 5.2).

I 12 vikna samanburdarrannsokninni med lyfleysu fengu born (4 éra til 16 ara) pregabalin

2,5 mg/kg/dag (ad hdmarki 150 mg/dag), pregabalin 10 mg/kg/dag (ad hdmarki 600 mg/dag) eda
lyfleysu. Hlutfall einstaklinga med ad minnsta kosti 50% faekkun stadfloga, midad vid upphafsgildi,
var 40,6% hja peim sem fengu medferd med pregabalini 10 mg/kg/dag (p=0,0068 midad vid lyfleysu),
29,1% hja peim sem fengu medferd med pregabalini 2,5 mg/kg/dag (p=0,2600 midad vio lyfleysu) og
22,6% hja peim sem fengu lyfleysu.

I 14 daga rannsokninni med samanburdi vid lyfleysu fengu born (4 aldrinum1 ménadar til yngri en
4 &ra) pregabalin 7 mg/kg/dag, pregabalin 14 mg/kg/dag eda lyfleysu. Midgildi tidni floga & 24 kist.
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timabili i upphafi og vid lokakomu voru 4,7 og 3,8 fyrir pregabalin 7 mg/kg/dag, 5,4 og 1,4 fyrir
pregabalin 14 mg/kg/dag og 2,9 og 2,3 fyrir lyfleysu. Pregabalin 14 mg/kg/dag leekkadi marktaekt
I6garitmiskt varpada tioni stadfloga samanborid vid lyfleysu (p=0,0223); med pregabalin 7 mg/kg/dag
kom ekki fram bati midad vid lyfleysu.

I 12 vikna rannsokn med samanburdi vid lyfleysu hja einstaklingum med frumkomin krampaflog
(Primary Generalized Tonic-Clonic seizures) var 219 einstaklingum (& aldrinum 5 til 65 éra, en af
peim voru 66 & aldrinum 5 til 16 &ra) radad til ad fa pregabalin 5 mg/kg/dag (ad hamarki 300 mg/dag),
10 mg/kg/dag (ad hdmarki 600 mg/dag) eda lyfleysu, sem vidbdtarmedferd. Hlutfall einstaklinga med
ad minnsta kosti 50% laekkun & tioni frumkominna krampafloga var 41,3% fyrir pregabalin

5 mg/kg/dag, 38,9% fyrir pregabalin 10 mg/kg/dag og 41,7% fyrir lyfleysu.

Einlyfjamedferd (nygreindir sjdklingar)

Skoémmtun pregabalins tvisvar & dag hefur verid rannsokud i 1 kliniskri samanburdarrannsdkn sem
stod i 56 vikur. Pregabalin nadi ekki samberilegri virkni (non-inferiority) vid lamotrigin midad vid
6 manada flogalausan endapunkt. Oryggi pregabalins og lamotrigins var svipad og pau poldust vel.

Almenn kvidardskun

Pregabalin hefur verid rannsakad i 6 samanburdarrannséknum sem stddu yfir i 4-6 vikur, rannsokn hja
6ldrudum sem stod yfir i 8 vikur og i langtimarannsdkn til ad koma i veg fyrir endurkomu sjukdoms
par sem fylgst var med endurkomu sjukdoms i tviblindri rannsékn i 6 manudi.

Linun einkenna almennrar kvidardskunar skilgreind samkvaemt ,,Hamilton Anxiety Rating Scale
(HAM-A)“ kom fram 4 1. viku.

I kliniskum samanburdarrannsoknum (sem stodu i 4-8 vikur) kom fram bati, ad minnsta kosti 50% &
HAM-A-kvarda midad vid upphafsgildi hja 52% af sjuklingum sem fengu pregabalin og hja 38%
sjuklinga sem fengu lyfleysu.

I samanburdarrannséknum greindi haerra hlutfall sjuklinga sem fékk medferd med pregabalini fra
pokusyn, sem i flestum tilfellum gekk til baka pegar medferd var haldid afram, en sjuklinga sem fengu
lyfleysu. I kliniskum samanburdarrannsoknum var framkveemt sjonprof a yfir 3600 sjuklingum (p.m.t.
meld sjonskerpa, sjonsvid melt og augnspeglun med vikkudu sjaaldri). Sjonskerpa minnkadi hjé 6,5%
sjuklinga sem fengu medferd med pregabalini og hja 4,8% sjuklinga sem fengu lyfleysu. Breytingar &
sjonsvioi komu fyrir hja 12,4% peirra sem fengu medferd med pregabalini og hjall,7% sjuklinga sem
fengu lyfleysu. Breytingar saust vid augnspeglun; komu fyrir hja 1,7% peirra sem fengu medferd med
pregabalini og 2,1% sjuklinga sem fengu lyfleysu.

5.2 Lyfjahvorf

Lyfjahvorf pregabalins vid jafnvaegi eru svipud hja heilbrigdum sjalfbodalidum, sjuklingum med
flogaveiki sem fengu flogaveikilyf og sjuklingum med vidvarandi verki.

Frasog

Pregabalin frasogast hratt pegar pad er tekid inn & fastandi maga og hamarkspéttni i plasma naest a
innan vid 1 Klst., baedi pegar lyfid er gefid i einum skammti og i endurteknum skdmmtum. Adgengi
pregabalins eftir inntoku er aztlad >90% og er 6had skammti. Eftir endurtekna gjof naest jafnvaegi
innan 24-48 klst. Hradi pregabalinfrdsogs minnkar pegar pad er gefid med mat og kemur pad fram sem
um pad bil 25-30% laekkun & Cmax 0g um pad bil 2,5 kist. seinkun & tmax. Gjof med mat hefur samt sem
adur engin kliniskt markteek ahrif & magn pess pregabalins sem frasogast.

Dreifing

[ forkliniskum rannséknum hefur komid i ljés ad pregabalin fer audveldlega yfir blodheilaproskuld hja
muasum, rottum og 6pum. Einnig hefur komid i 1jés ad pregabalin fer yfir fylgju hja rottum og finnst i
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mjolk hja mjolkandi rottum. Hja ménnum er dreifingarrdmmal pregabalins eftir inntdku um pad bil
0,56 I/kg. Pregabalin er ekki bundid plasmapréteinum.

Umbrot

Pregabalin verdur fyrir hverfandi umbrotum hja ménnum. Eftir skammt af geislamerktu pregabalini
var 6breytt pregabalin um pad bil 98% af geislavirkninni sem fannst i pvagi. 0,9% af skammtinum
reyndist vera N-metylerud afleida pregabalins, sem er adalumbrotsefni pregabalins sem finnst i pvagi.
[ forkliniskum rannsoknum komu ekki fram nein merki um ad (S)-handhverfan umbreyittist i (R)-
handhverfu (racemization).

Brotthvarf

Brotthvarf pregabalins ar blédrasinni er fyrst og fremst med Gtskilnadi um nyru sem Gbreytt Iyf.
Medal helmingunartimi brotthvarfs pregabalins er 6,3 klst. Plasma- og nyrnauthreinsun pregabalins er
i beinu hlutfalli vid kreatininathreinsun (sja kafla 5.2: Skert nyrnastarfsemi). Naudsynlegt er ad breyta
skommtum hja sjuklingum sem eru med skerta nyrnastarfsemi eda gangast undir bléoskilun (sja

kafla 4.2 t6flu 1).

Linulegt/6linulegt samband

Lyfjahvorf pregabalins eru linuleg innan radlagdra sélarhringsskammta. Breytileiki lyfjahvarfa
pregabalins milli patttakenda er litill (<20%). Lyfjahvorf eftir endurtekna skammta eru fyrirsjaanleg ut
fra gognum fyrir einn skammt. bess vegna er ekki porf & ad fylgjast reglulega med plasmapéttni
pregabalins.

Kyn

Kliniskar rannséknir gefa til kynna ad enginn marktaekur munur sé 4 plasmapéttni pregabalins hja
konum og korlum.

Skert nyrnastarfsemi

Uthreinsun pregabalins er i beinu hlutfalli vid kreatinindthreinsun. Pregabalin er auk pess fjarlegt 4
ahrifarikan hatt ar plasma med bléoskilun (eftir 4 Kist. bl6dskilun hefur plasmapéttni pregabalins
minnkad um 50%). Vegna pess ad Uthreinsun um nyru er adaldtskilnadarleidin, parf ad minnka
skammta hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi og beeta vié skammiti eftir bl6dskilun (sja kafla 4.2
toflu 1).

Skert lifrarstarfsemi

Engar sérstakar rannsoknir voru gerdar & lyfjahvorfum hja sjoklingum med skerta lifrarstarfsemi.
Vegna pess ad pregabalin umbrotnar ekki og er fyrst og fremst skilid Gt med pvagi 4 6breyttu formi er
ekki gert rad fyrir ad skert lifrarstarfsemi hafi marktaek ahrif & péttni pregabalins i plasma.

Barn

Lyfjahvorf pregabalins voru metin hja bérnum med flogaveiki (aldurshoépar: 1 til 23 méanada, 2 til
6 ara, 7 til 11 &ra og 12 til 16 ara) vid skammtana 2,5; 5; 10 og 15 mg/kg/s6larhring i rannsokn &
lyfjahvorfum og poli.

Eftir inntdku pregabalins & fastandi maga hja bérnum ték svipadan tima hja éllum aldurshdpum ad na
hamarkspéttni i plasma eftir inntoku, sem nadist 0,5 til 2 Kist. eftir lyfjagjof.

Cmax 0g AUC breytur fyrir pregabalin jukust linulega med auknum skammti innan hvers aldurshops.
AUC var 30% minna hja bérnum sem vega minna en 30 kg vegna 43% aukinnar uthreinsunar (body
weight adjusted clearance) hja pessum sjuklingum, samanborid vid sjuklinga sem vega >30 kg.

Lokahelmingunartimi pregabalins var ad medaltali u.p.b. 3 til 4 kist. hja bérnum upp ad 6 ara aldri og
4 til 6 Klst. hja 7 ara og eldri.

pydisgreining & lyfjahvorfum syndi ad kreatinindthreinsun var marktaek hlutabreyta af Gthreinsun
pregabalins eftir inntoku, likamspyngd var marktaek hlutabreyta fyrir synilegt dreifingarrimmal
pregabalins eftir inntoku og pessi tengsl voru svipud hja bérnum og fulloronum.
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Lyfjahvorf pregabalins hjé sjaklingum yngri en 3 manada hafa ekki verid rannsokud (sjé kafla 4.2, 4.8
0g 5.1).

Aldradir

Uthreinsun pregabalins hefur tilhneigingu til ad minnka med haekkandi aldri. Pessi minnkun &
Uthreinsun pregabalins eftir inntdku er i samreemi vid minnkada kreatininthreinsun sem tengist
heekkandi aldri. Minnkun skammta af pregabalini gaeti reynst naudsynleg hja sjuklingum sem eru med
aldurstengda skerdingu & nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2 t6flu 1).

Konur med barn & brjdsti

Lyfjahvorf 150 mg af pregabalini, gefid 4 12 klukkustunda fresti (300 mg a s6larhring), voru metin
hja10 konum med barn & brjosti sem hofdu feett fyrir a.m.k. 12 vikum. Brjostagjof hafdi litil eda engin
ahrif & lyfjahvorf pregabalins. Pregabalin skildist Gt i brjostamjélk med medalplasmapéttni vid
jafnveegi sem er u.p.b. 76% af peirri hja modur. Aztladur skammtur ungbarna ur brjostamjolk (midad
vid neyslu 150 mi/kg/solarhring ad medaltali) kvenna sem fengu 300 mg/sélarhring eda
hamarksskammt, 600 mg/s6larhring, er 0,31 eda 0,62 mg/kg/solarhring, i sému réd. Pessir aetludu
skammtar eru u.p.b. 7% af heildarskammti modur & sélarhring midad vié mg/kg.

5.3 Forkliniskar upplysingar

I kliniskum skémmtum poldist pregabalin vel i hefdbundnum lyfjafreedilegum 6ryggisrannsoknum &
dyrum. [ ranns6knum 4 eiturahrifum vid endurtekna skammta i rottum og 6pum komu fram &hrif &
midtaugakerfid par & medal vanvirkni, ofvirkni og 6samhefing hreyfinga. Aukin tidni sjénuryrnunar
(retinal atrophy) sem venjulega sést hja 6ldrudum albindarottum kom fram eftir
langtimapregabalindtsetningu sem var jofn eda meira en fimmfoéld medaldtsetning hja ménnum eftir
radlagda kliniska skammta.

Pregabalin olli ekki vanskdpun, hvorki hja masum, rottum né kaninum. Eiturhrif & fostur hja rottum og
kaninum saust eingéngu vid Utsetningu sem var vel yfir Gtsetningu hja ménnum. I rannséknum &
eiturhrifum fyrir/eftir got framkalladi pregabalin eiturhrif hja rottum vid Utsetningu sem var >2f6ld
radlogo hamarskatsetning hja monnum.

Skadleg ahrif & frjésemi hja karl- og kvenrottum saust eingdngu vid Utsetningu sem var mun meiri en
tsetning vid medferd. Skadleg ahrif & exlunarferi karlrottna og gaedi sadis voru afturkreef og komu
eingdngu fram vid Utsetningu sem var mun meiri en Gtsetning vid medferd eda voru tengd
sjalfsprottnu hrérnunarferli & eexlunarfeerum rottunnar. pvi voru ahrifin talin hafa litla eda enga
kliniska pydingu.

Pregabalin hefur ekki ahrif & erfdaefni samkvaemt moérgum in vitro og in vivo rannsoknum.

Krabbameinsvaldandi ahrif pregabalins voru athugud i rannsdknum & rottum og musum sem stodu i
tvd ar. Engin axli komu fram hja rottum eftir allt ad 24falda medalutsetningu hja ménnum eftir
hamarksradlagdan skammt hja ménnum, 600 mg/sélarhring. Hja masum kom ekki fram aukin tidni
axla eftir Gtsetningu sambarilega vio medaldtsetningu hja ménnum, en aukin tidni edasarkmeins kom
fram eftir meiri Gtsetningu. bessi pregabalinh&da a&xlismyndun hja masum hefur i for med sér
breytingar & bl6aflogum samfara fjélgun edapelsfrumna en hefur ekki ahrif a erfoaefni.

pessar breytingar & bl6dflogum komu hvorki fram hja rottum né ménnum, byggt & kliniskum gégnum
Ur skammtima- og takmdrkudum langtimarannséknum. Engin visbending er um slika &hattu hja
maonnum.

Eiturverkanir sem komu fram hja ungum rottum eru ekki frabrugdnar eiturverkunum sem komu fram
hja fulloronum rottum. Hinsvegar eru ungar rottur viokveemari. Vio medferdarskammta komu fram
visbendingar um klinisk einkenni fra midtaugakerfi, ofvirkni og tannagnistran og breytingar 4 vexti
(timabundin baeling & pyngdaraukningu). Ahrif & timgunarhring komu fram eftir skammta sem
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samsvorudu fimmféldum medferdarskdmmtum hja ménnum. Minnkud svorun vid hljodareiti kom
fram i ungum rottum 1-2 vikum eftir meira en tvofalda medferdarskammta hja ménnum.
Abhrifin voru ekki lengur til stadar 9 vikum eftir Gtsetningu.

6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Innihald hylkis
Mannitol

Samunnin sterkja (forhleypt sterkja og maissterkja)
Talkum

Hylkisskel
Gelatin
Titantvioxio (E171)

Gildir eingéngu um 75 mg, 225 mg og 300 mg
Rautt jarnoxio (E172)

Prentblek

Gljalakk

Svart jarnoxio (E172)

Kaliumhydroxid

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3  Geymslupol

2ar.

6.4  Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Geymid vid laegri hita en 30°C.

6.5 Gerd ilats og innihald

25 mg

Al/PVC-pynnur sem innihalda 14, 21, 30, 56, 60, 84, 90 eda 100 hord hylki.
HDPE-glas med LDPE-loki eda skrafadri PP-hettu sem inniheldur 100 hord hylki.
75 mg

Al/PVC-pynnur sem innihalda 14, 21, 30, 56, 60, 84, 90 eda 100 hord hylki.
HDPE-flaska med LDPE-loki eda skrafadri PP-hettu sem inniheldur 100 hérd hylki.
150 mg

Al/PVC-pynnur sem innihalda 14, 30, 56, 60 eda 100 hérd hylki.

HDPE-glas med LDPE-loki eda skrafadri PP-hettu sem inniheldur 100 hérd hylki.
225 mg

Al/PVC-pynnur sem innihalda 14, 21, 30, 56, 60, 84, 90 eda 100 hord hylki.
HDPE-glas med LDPE-loki eda skrafadri PP-hettu sem inniheldur 100 hérd hylki.

16



300 mg

Al/PVC-pynnur sem innihalda 14, 56, 60 eda 100 hord hylki.

HDPE-glas med LDPE-loki eda skrafadri PP-hettu sem inniheldur 100 hord hylki.
EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun og 6nnur medshondlun

Engin sérstok fyrirmeeli um forgun.

7. MARKADSLEYFISHAFI

TevaB.V.
Swensweg 5

2031 GA Haarlem
Holland

8. MARKADSLEYFISNUMER
25 mg: 1S/1/15/057/01

75 mg: 1S/1/15/057/03

150 mg: 1S/1/15/057/05

225 mg: 1S/1/15/057/07
300 mg: 1S/1/15/057/08

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 29. juni 2015.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 5. mai 2020.

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

19. april 2024.

17



