DISPOSICION e

Secretaria de Politicas, 8 3 9 3

Regulacion e Institutos
ANMAT

BUENOS AIRES, 15 DIC 100k

VISTO el Expediente NO 1-47-10236-14-8 del Registro de esta
ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA

MEDICA vy

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma ABBOTT LABORATORIES
ARGENTINA S.A solicita autorizacién de nuevos prospectos para la Especialidad
Medicinal denominada CREON FORTE/ PANCREATINA 10,000 UI, Forma
farmaceutica: SOLUCION INYECTABLE, autorizada por el Certificado N° 41928.

Que o presentado se encuadra dentro de los alcances de las
normativas vigentes, Ley de Medicamentos 16463, Decreto 150/92.

Que como surge de la documentacion aportada, se han satisfecho
los requisitos exigidos por la normativa aplicable.

Que a fojas 56 a 57 de las actuaciones referenciadas en el Visto de
la presente, obra el informe técnico de evaluacion favorable de la Direccion de
Evaluacion y Control de Bioldgicos y Radiofarmacos del Instituto Nacional de
Medicamentos.

Que se actla en ejercicio de las facultades conferidas por los

/ Decretos Nros. 1490/92 y 1886/14.

oz
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Por ello, | '
EL ADMINISTRADOR NACION'AL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE |
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 19.- Autorizase a la firma ABBOTT LABORATORIES ARGENTINA =S.A.
los nuevos prospectos de fojas 33 a 37, 38 a 42 y 43 a 47 para la especialidad
medicinal CREON FORTE, desglosando los de fojas 33 a 37, autorizada p or
Certificado N2 41928, anulando los anteriores.
ARTICULO 20.- Practiquese la atestacidon correspondiente en el certiﬂcado' NO
41928, cuando el mismo se presente acompanado de la copia autenticada de la
presente Disposicion,
ARTICULO 3°.- Registrese; por la Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente disposicion; girese a la

Direccién de Gestidon de Informacidon Técnica a sus efectos, Cumplido, archivese.
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CREON FORTE

PANCREATINA
Cdpsulas industria Alemana Venta bajo receta
COMPOSICION ~ A

Cada cdpsula con microesferas gastrorresistentes contiene: Pancreatina {polvo de pancreas: Amilasa: 18.000 U de
Farmacopea Europea, Lipasa: 25.000 U de Farmacopea Europea, Proteasa 1.000 U de Farmacopea Europea} 300,00 mg;
Excipientes: Macrogol 4000, 75,00 mg; Ftalato de Hipromelosa, 112,68 mg; Alcohoi etilico, 2,37 mg; Citrato de Trietilo,
5,26 mg; Dimeticona 1000, 2,69 mg - Composicién de la cdpsula: Gelatina, 95,08 mg; Oxido de Hierro {111) E172, 0,46
mg; Hidréxido de Hierro () E 172, 0,08 mg; Didxido de Titanio, 0, 18 mg; Dodeculsulfato de sodio, 0.19 mg

ACCION TERAPEUTICA ‘\ LN

. . \ f ~ ", S
Sustitutivo enzimdtico pancredtico - Cédigo ATC: ADSAAD2 O ™ "
INDICACIONES CLINICAS A \ .

Tratamiento de a insuficiencia pancredtica exocrina en pacientes peditricos y adultos. La insuficiencia pancredtica
exocrina estd asociada con frecuencia, pero no limitada a: \ R T

 Fibrosis quistica / ~ ?V
* Pancreatitis crénica P ra \\ <

» Cirugfa pancredtica h
+ Gastrectomia

» Cincer pancreét:co -

-~
Cirugia de derwacuén gastromtestmal {por ejemplo gastroenterostomla tipo Billroth (1)

» Ohstruccidn de los conductos pancreétlcos o del conducto biliar comun {por ejemplo, por neoplasia)

e

« Sindrome de Shwachman-Diamond N
. L -~
» Estado después de un ataque de pancreat__itis aguda e inicio de alimentacién enteral u ora!
CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS: }

CREON FORTE contiene pancreatina porcina formulada como minimicroesferas con cubierta entérica {acidorresistente)
en cipsulas de gelatina. Las cpsulas se disuelven rapidamente en el estdmago, liberando cientos de minimicroesferas,
un principio muitidosis que se ha disefiado para conseguir una buena mezcia con el quimo. Después del vaciamiento
géstrico del quimo, se liberan las enzimas, alcanzando una buena distribucion de {as mismas en el quimo. Cuando las
minimicroesferas alcanzan el intestino delgado, el recubrimiento se disgrega rdpidamente (a pH > 5,5) para liberar las
enzimas con actividad lipolitica, amilolitica y proteolitica para garantizar |a digestién de grasas, aimidones y proteinas. Los

g Dra. Marfa Alefarldra Blanc Dra. Ménica E. Yoshida
Farmacéutica — Co-Directora Técnfca Farrnacéut ctora Técnica
Abhott Laboratories Argentina 5.A. Abbott LaBoratories Argentina S.A.
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a digestién pancredtica son luego absorbidos directamente o bien después de hidrdlisis adiciona! por
enzimas intestinales.

Eficacia clinica: Se realizaron un total de 30 estudios que investigaron la eficacia de Creon® {cdpsulas de Creon®-con
10000 6 25000 unidades de lipasa — Farmacopea Europea) en pacientes con insuficiencia exdcrina pancredtica. Diez de
estos estudios fueron controlados con placebo, desarrollados en pacientes con fibrosis quistica, pancreatitis crénica o
condiciones postquir(rgicas. En todos los estudios de eficacia aleatorizados y controlados con placebo, el objetwo
primario redefinido fue demostrar |a superioridad de Creon® sobre el placebo en el pardmetro de eficacia pnmana el
coeficiente de absorcién de grasa (CFA, por sus siglas en inglés). £l coeficiente de absorcion de grasa determina el
porcentaje de grasa que se absorbid en el cuerpo, tomando en consideracion el consumo de grasay la excrecidn de grasa
ecal. En los estudios PEI (pacientes con insuficiencia pancredtica exdcrina por sus siglas en inglés) controlados a I'l acebo
, la media del CFA (%) promedio fue mas alto con el tratamiento de Creon {83.0%), comparado con el placebo (62. 6%) En
todos los estudios, sin tomar en cuenta el diseiio, la media del (%} CFA al final del periodo de tratamiento con Creon® fue
similar a la media de los valores CFA para Creon®, en los estudios controlados con placebo. En todos los estudios |
realizados también se demostro, con independencia de la etiologia, una mejora marcada de 1a sintomatologia especifica

de la enfermedad (por ejemplo, frecuencia de las deposmones consistencia de las heces, flatulencia y dolor abdominal).
N

.
Poblacién pedistrica: En fibrosis quistica se demostré la ef”cacsa de Creon®.en 288 pacientes pedidtricos cubriendo un
rango de edad desde recién nacidos hasta adolescentes. En todos los estudios, los valores de la media de CFA al final del
tratamiento con Creon®, excedieron el 80%, comparable en todos Ios grupos de edad pediatrica. ‘

Accién farmacoldgica: Digestién de proteinas, almidones y grasas en el tracto digestivo, principalmente en el duadenoy

yeyuno alto. / N \\ l

Farmacocinética: Los estudios en animales no han mostrado evidencia de absorcidn de enzimas intactas y, por lo tanto,
no se han realizados estudios clésmos de farmacocmétlca Los suplementos de enzimas pancreaticas no requuerer{
absorcién para ejercer sus efectos. Por el contrario, toda su actwldad terapéutica es ejercida dentro de la fuz del tracto
gastrointestinal. Ademés son proteinas y, como tales sufren dugestlén proteclitica al pasar a lo largo del tracto
gastrointestinal antes de ser a:;s.orblda_s como péptidos y amur_roécudos.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION ~ -

-

La posologia se adapta a las neces'idades ¥ depgnde de la gravedad de la enfermedad y de la composicién del alimento.
Se recomienda tomar las enzimas durante o inmediatamente después de las comidas. Las cdpsulas deberdn tragarse
intactas, sin triturar ni masticar, con suficiente liquido durante o después de cada comida o bocadillo. Cuando se dlf“culta
tragar las cdpsulas {por ejemplo en ‘el caso de nifios pequefos o ancianos), éstas deben abrirse cuidadosamente y agregar
ias minimicroesferas a los alimentos blandos acidos {pH < 5.5] que no requieren que se mastiquen, o bien, las I
minimicroesferas se tomarén con liquido dcido [pH < 5.5). Estas podrian ser puré de manzana, yogurt o bien jugo de
frutas con un pH menor al 5.5; por ejemplo, jugo de manzana, naranja o pifa. Esta mezcla con alimentos o liquidos debe
usarse de inmediato y no debe almacenarse. Triturar o masticar las minimicroesferas o mezclarlas con alimentos o fluidos
con un pH mayor al 5.5 puede desestabilizar la capa entérica protectora. Esto puede resultar en la liberacidn anticipada
de enzimas en la cavidad oral y puede hacer que se reduzca la eficacia y puede producir irritacion de las membranas
mucosas. Debe asegurarse que no se retenga ningun producto en la boca. Es importante garantizar siempre una

Dra. Maria Alejandra Blanc %W
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ecuada, especialmente durante periodos de pérdida aumentada de liquidos. La hidratacién inadecuada
puede agravar el estrefiimiento.

Posologia_en pacientes pedidtricos y adultos con fibrosis quistica: En base a la recomendacién de la Conferencia de
Consenso de Fibrosis Quistica, el estudio de casos y controles de Ia Fundacién de Fibrosis Quistica de los EE.UU. y el

estudio de casos y controles del Reino Unido, pueden proponerse las siguientes recomendaciones posolégicas generales
para la terapia sustitutiva de enzimas pancredticas: g “\\ f.-f‘_ . b Q\
O N
+ Ladosis enzimatica basada en el peso debe empezarse con 1.000 unidades de Ilpasa/kg/comlda para nlnos menores
de cuatro afios y con 500 unidades de lipasa/kg/comida para los mayores de cuatro ano; La dosis debe ajustarse en
funcién de la gravedad de la enfermedad, e! control de Ja esteatorrea y el mantenimiento de un buen estado‘
nutricional. La mayoria de los pacientes debe permanecer por debajo de, 0.no superar; 10 000 umdades de I:pasa/kg

de peso corporal al dia 0 4.000 unidades de lipasa/gramo de ingesta de grasa f . T

Posologia en otras condiciones asociadas g insuficiencia pancredtica exocrma La d051s debe individualizarse al paciente
en funcién del grado de mala digestion y del contenido graso de la cornlda La dosns requerlda para una comida oscila
entre alrededor de 25.000 a 80.000 unidades de F.Eur. de Ilpasa Y la rnltad de ia d0515 Individual para aperitivos.

N \ "1-" o
CONTRAINDICACIONES ‘\‘ N . \
l\ ‘1_1_
CREON FORTE esta contraindicado en pacientes con antecedentes de hlpersenmblhdad al principio activo o a cualquiera
de los excipientes. —_ - o
ADVERTENCIAS S é

.
Se ha reportado estenosis |Ieocecal ¥ del mtestm\B grueso (colonopatia fibrosante) en pacientes con fibrosis quistica que
estdn tomando altas dosis de preparacuones ge pancreatma Como una precaucién deberfan evaluarse médicamente los
sintomas o cambios abdomiriales poco usuales, con el propéslto de descartar la posibilidad de colonopatfa fi fibrosante,
especialmente si el pacuente esté tomando d05|s en exceso de’ 10000 unidades de lipasa/kg por dia.

Interacciones: No han sudo ldentlf‘cadas interacciones con otros medicamentos. No se han realizado estudios formales de
interaccién.

Embarazo: No se dispone de datos climcos sobre emba razadas expuestas para enzimas pancreaticas. Los estudios en
animales no muestran ewdencna de* absoraén de las enzimas pancreéticas porcinas, por lo tanto, no cabe esperar,
toxicidad reproductiva o del desagrollo embrl_onano y fetal. Hay que tener precaucion cuando se prescriba a mujeres

\\
embarazadas. "

Lactancia: No se prevén efectos en el lactante puesto que los estudios en animales sugieren que no hay exposicién
sistémica de la mujer en periodo de lactancia a enzimas pancreéticas. Las enzimas pancredticas pueden utilizarse durante
el periodo de lactancia. Si se requiere durante el embarazo y la lactancia, CREON FORTE debe usarse a dosis suficientes
para proporcionar un estado nutricional adecuado.

Efectos sobre |a capacidad de conducir y usar méquinas: La influencia de CREON FORTE sobre la capacidad para conducir
y utilizar madquinas es nula o insignificante.

Dra. Maria Alejandra Blanc MW
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ADVERSAS

En los ensayos clinicos fueron expuestos a CREON FORTE mas de 900 pacientes con insuficiencia pancreatica exocrina
debida a fibrosis quistica, pancreatitis cronica o cirugfa pancredtica. Las reacciones adversas més frecuentemente
notificadas fueron trastornos gastrointestinales y fueron principalmente de gravedad leve 0 moderada. Las siguientes
reacciones adversas se han observado durante ensayos clinicos con las frecuencias indicadas a continuacidn: ~

A
Trastornos gastrointestinales: Muy frecuentes (~ 1/10): Dolor abdominal; Frecuentes {~1/100, <1 /10) néuseas vémltos
astrefimiento, distensién abdominal y diarrea; Frecuencia desconocida: Estenosis del ileocecal y del mtestlno grueso
{colonopatia fibrosante). p \\k -

Trastornos gastrolntestinales estén asocisdos principalmente a la enfermedad subyacente. Se comunitaron Inddendas dmilares o menores, comparadas con el placebo, para dwrres ¥ para
dotar abdominal, Se ha reportado estenosis del intestino Neocecal y def | o grueso [cokomapatia fibe  en pactentes con fibrosls queenjntomlndo nitas de preperaciones de

pancrexting, consuite 1y secddn Advertendas ¥ precauciones espedales para el uso. - - \ e .,

e

Trastornos de la piel v del tejido subcutdneo: Poco frecuentes (1/1 .000, <1/100): erupcién cutdnea; Frecuencia
desconocida: prurito, urticaria. Se observaron reacciones alérgicas principatmente, pero no exclusivamente, limitadas a la
piel e identificadas como reacciones adversas durante el uso luego de Ia aprobacndn Debido a que estas reacciones se
reportaron de forma espontédnea de una poblacién de tamano mcuerto no es p05|b!e estimar de fuente fidedigna su

frecuencia. L \\ \

Trastornos del sistema inmunoldgico: Frecuencia desconouda htpersen5|bllldad {reacciones anafilacticas)

Poblacion pedidtrica: No se identificaron reacciones adversas especuﬁcas en la poblacidn pedidtrica. En nifios con fibrosm

quistica, la frecuencia, el tipo y la gravedad de las reacciones adversas fueron similares comparadas con los adultos.

i |
~ - - 3
Teratogénesis, Carcinogénesis, Genotoxicidad: Los datos preclinicos no muestran toxicidad subcrénica o crénica. No se

han realizado estudios sobre teratogénem, carcunogénesus y genotoxicidad.

SOBREDOSIFICACION / L / 2 \ \\

Se informaron dosis extremadamenté altas de pancreatina asociadas con hiperuricosuria {aumento de 1a excrecidn
urinaria del dcido Grico) y con hlperuncemqa Ante la evéntualidad de una sobredosificaciénn concurrir al Hospital mds
cercano o comunicarse con 165 Centros de Toxicologia: /”

Hospital de Pediatr(a Ricardo Gutlérrez (011) 4962 6666/2247
~

Hospita!l Posadas: (011) 4654- 664814658 7777

Optativamente con ctros Centros de Intomcac:ones

CONSERVACION

Conservar a temperatura inferior a 25" C. '
MANTENER ESTE ¥ TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

PRESENTACIONES

Envases con 20, 50 Y 100 cdpsulas.

Ora. Marla Alejand MW

Farmacéutica = Co-Di ra Técnica Farmcéutlca;ﬂliectora Técnica
Abbott Laboratories Argentina S.A. Abbott Laboratories Argentina S.A.

cehina maruntabboil.com Tol.: 54 11 4220 4245
Planta industrial Av, Valentin Vierpara 7965 Fax; 54 11 4229 43656 Abett
B18S1ELE, Ing. Allan. Fiorenci Varela, Bs. As. Asgentng |



Abhot Laboratones Argenina S.A, Tel, 54 115776 7200
Y 240 13° Piso C1001AFB Fax 54 11 5776 7217

SOLID 1000306199 v.3.0- %ﬁ:

i0noma de Buenos Aires

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro.: 41928

Elaborado por: ABBOTT PRODUCTS GmbH - Justus, Von Liebig Str 33, 31535, Neustadt, Alemania - Importado y distribuido por Abbott
Laboratories Argentina S.A. - Ing. E. Butty 240, Piso 13 {C1001AFB), Ciudad Auténoma de Buenos Aires - Planta Industrial: Avda.
Valentin Vergara 7989 (B1891EUE) Ingeniero Allan, Partido de Florencio Varela, Provincia de Buenos Aires - Directora Técnica: Monica

-

E. Yoshida, Farmacéutica R

Fecha de dltim}gl.r‘:w{sién\: Jﬁn\lo 2014

K !

ke W&’
Dra. Mdhica £. Yoshida

Dra. Maria Alejandra Blanc

Farmacéutica - Co-Directora Técnica Farmacéuti Directora Té;nlca
Abbott Laborataries Argentina 5.A. Abbott Labtiratories Argenti na S.A.
celina.mann@ahboit.com Tat.: 54 11 4220 4245
Planta Industrial: Av, Vakantih Vergera 7080 Fax: 54 11 42294366 Abbott
B1891EUE, ing. Alan. Porencio Varefa, Bs. As, Arganiina



	00000001
	00000002
	00000003
	00000004
	00000005
	00000006
	00000007

