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VISTO el Expediente N©¢ 1-0047-0000-006042-14-3 del
Registro de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y

Tecnologia Médica; y |

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS
BAGO S.A., solicita autorizacidon para importar la nueva forma
farmacéutica COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION
PROLONGADA, con la concentracion de LEVETIRACETAM 500 vy
LEVETIRACETAM 750; para la especialidad medicinal denominada:
RACETAM, inscripta en el REM con el Certificado N° 56.250.

Que las actividades de elaboracidon, produccion,

. fraccionamiento, importaciéon, exportacion, comercializacion y depdsito

en jurisdiccion nacional o con destino al comercio interprovincial de
especialidades medicinales se encuentran regidas por la Ley 16.463 vy
los Decretos Nros. 9.763/64, 150/92 y sus modificatorios Nros. 1890/92
y 177/93.

Que la presente solicitud se encuadra en {os términos

legales de los Articulos 4to, 14 y concordantes del Decreto N° 150/92.
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Que la nueva forma farmacéutica de la especialidad
medicinal antedicha habra de importarse de BELGICA; como pais de
origen y es elaborada en BELGICA, observandose su consumo en
ESTADOS UNIDOS un pais que integra el Anexo I del Decreto N°
150/92.

Que de acuerdo a lo establecido en la Disposicién 5755/96,

los métodos de control de calidad del producto terminado, para

 especialidades medicinales importadas de un pais del Anexo I, seran

solicitados y evaluados por el Instituto Nacional de Medicamentos.

Que a fojas 179 y 180 consta el informe técnico favorable
de la Direccidn de Evaluacién y Registro de Medicamentos !

Que los procedimientos para las modificaciones vy/o
rectificaciones de los datos caracteristicos correspondientes a un
certificado de Especialidad Medicinal otorgado en los términos de |a
Disposicidn ANMAT N° 5755/96 se encuentran establecidos en -Ila
disposicién ANMAT N° 6077/97. '

Que la presente se dicta sobre la base de las atribuciones

conferidas por el Decreto N°© 1490/92 y del Decreto N° 1886/14.
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Por ello;

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

ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma LABORATORIOS BAGO S.A.a
importar, fraccionar, distribuir y comercializar la nueva forr’;wa
farmaceéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACIC:)N

PROLONGADA con la concentracion de LEVETIRACETAM 500 iy

. LEVETIRACETAM 750, para la especialidad medicinal denominada

RACETAM las cuales se denominaran RACETAM XR 500 y RACETAM XR

750.

. ARTICULO 2.- Aceptase los datos caracteristicos para la nueva forma

farmacéutica COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION

PROLONGADA seguin lo descrito en el Anexo de Autorizacion de

- Modificaciones que forma parte integrante de la presente Disposicion.

ARTICULO 3.- Acéptase el texto del Anexo de Autorizaciéon de
Modificaciones el cual forma parte de la presente y el que deberd

agregarse al Certificado N° 56.250 en los términos de la Disposicién

{
ANMAT N°¢ 6077/97.

ARTICULO 49°.- Inscribase la nueva forma farmaceéutica autorizada en el

)
Registro Nacional de Especialidades Medicinales de esta Administracién.
!



; ‘2015 - Ais det Bicentenavia del CPongress de lor Pucblos Litres”
WHinistenco de Satud .
Secnetaria de Doliticas, DISPOSICION N¢

Regutuciin ¢ Justitutos 6368

ANWAT.

ARTICULO 59.- Registrese; por mesa de entradas notifiquese al
interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente
disposicion conjuntamente con los roétulos, prospectos, informacion pa:ra
el paciente y Anexo, girese al Departamento de Registro a los fines de
adjuntar al legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

Expediente N° 1-0047-0000-006042-14-3

DISPOSICION N°
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ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES
El Administrador Nacional de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT), autorizd
mediante Disposicidn N06368, a los efectos de su anexado
en el Certificado de Autorizacién de Especialidad Medicinal N° 56.250 la
nueva forma farmacéutica solicitada por la firma LABORATORIOS BAGO
S.A. para la especialidad medicinal denominada RACETAM, otorgada
segun Disp-osicién NG 2861/11, tramitado por expediente N° 1-0047-

0000-016696-10-8.

Nombre Comercial: RACETAM XR 500. :
Genérico/s: LEVETIRACETAM.
Forma Farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION

PROLONGADA.

Clasificacion ATC: NQ3AX14.

Vias de Administracion: ORAL.

Indicaciones: Es un medicamento antiepiléptico indicado para terapia
complementaria en el tratamiento de ataques epilépticos de ’inicio
parcial en pacientes de >16 afios de edad con epilepsia. |
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Concentracion/es: LEVETIRACETAM 500 mg.
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Excipientes: Hipromelosa 187,75 mg, Anhidrido Silicico Coloidal 3,50
mg, Polietilenglicol 6000 7,00 mg, Estearato de Magnesio 1,75 mg,
Opadry 85F18422 Blanco 21,00 mg, Opacode Rojo S-1-1666 trazas.
Origen del Producto: sintético.

Envase/s Primario/s: FRASCO DE POLIETILENO DE ALTA DENSIDAD
CON TAPA A ROSCA A PRUEBA DE NINOS.

Presentacién: 30 y 60 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION
PROLONGADA. .
Contenido por Unidad de Venta: 30 y 60 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
DE LIBERACION PROLONGADA.

Periodo de vida Util: 36 meses.

Forma de Conservacion: Conservar el producto a una temperatura no

mayor de 300 C. Mantener en su envase original. |

Condicién de Expendio: VENTA BAJO RECETA

Nombre Comercial: RACETAM XR 750.

Genérico/s: LEVETIRACETAM.

Forma Farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION
PROLONGADA.

Clasificacién ATC: NO3AX14.

Vias de Administracion: ORAL.
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Indicaciones: Es un medicamento antiepiléptico indicado para terapia
complementaria en el tratamiento de ataques epilépticos de inii:io
parcial en pacientes de >16 afios de edad con epilepsia.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Concentracion/es: LEVETIRACETAM 750 maq.

Excipientes: Hipromelosa 281,625 mg, Anhidrido Silicico Coloidal 5,25
mg, Polietilenglicol 6000 10,50 mg, Estearato de Magnesio 2,625 mg,
Opadry 85F18422 Blanco 31,50 mg, Opacode Rojo S-1-1666 trazas.
Origen del Producto: sintético.

Envase/s Primario/s: FRASCO DE POLIETILENO DE ALTA DENSIDAD
CON TAPA A ROSCA A PRUEBA DE NINOS.
Presentacién: 30 y 60 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION
PROLONGADA.

Contenido por Unidad de Venta: 30 y 60 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

DE LIBERACION PROLONGADA.
Periodo de vida Util: 36 meses. i

Forma de Conservacion: Conservar el producto a una temperatura no

mayor de 30¢ C. Mantener en su envase original.

Condicién de Expendio: VENTA BAJO RECETA.

Pais de Origen de Elaboracién, integrante Pais Anexo I segln Decreto

n
150/92: BELGICA.



8015 - Ao del Biventenariv def Congresn de tae Puefios Lithes "

Nombre o razén social del establecimiento elaborador (direccion): UCB
Pharma S.A., Chemin du Foriest B-1420 Braine-L Alleud-BELGICA.

Nombre o razon social del establecimiento de control de calidad:
LABORATORIOS BAGO S.A., Calle 4 N° 1429 - Ciudad de la Plata. -

Provincia de Buenos Aires.
|
Proyecto de Rétulos de fojas 60 a 63, 90 a 93, 120 a 123, Prospectos a

- fojas 64 a 84, 94 a 114, 124 a 144, informacion para paciente 85 a 39,

115 a 119, 145 a 149; a desglosar las fojas 60 a 63, 64 a 84, 85 a 8}9,

los que formaran parte de la presente disposicion. ’

El presente sblo tiene valor probatorio anexado al certificado (?Ie
Autorizacién N° 56.250. |
Se extiende el presente Anexo de Autorizacion de Modificaciones de ha
firma LABORATORIOS BAGO S.A., Titular de! Certificado de Autorizacion
NO 56.250, en la Ciudad de Buenos Aires, a los.............. dias, d!él
| 07 460 101 'i

Expediente N° 1-0047-0000-006042-14-3

DISPOSICION No©: 6 36 8

mb

HARES
B'!"I}!‘ibuﬂ?ﬂll!mnnu HAQITNAL

1
AET - 10/
A



6_35# AG@HE

PROYECTO DE ROTULO
Racetam XR 500

Levetiracetam 500 mg

Comprimidos Recubiertos de Liberacién Prolongada

Industria Belga
EXPENDIO BAJO RECETA \

Formula Cuali-cuantitativa:

Cada Comprimido Recubierto de Liberacion Prolongada contiene: Levetiracetam 500
mg. Excipientes: Hipromelosa, Anhidrido silicico coloidal, Polietilenglicol 6000,
Estearato de magnesio, Opadry 85F18422 Blanco, Opacode Rojo S-1-1666.

Contenido: Envase conteniendo 30 Comprimidos Recubiertos.
Posologia: segin prescripcion médica.

Conservar ¢l producto a una temperatura no mayor de 30° C. Mantener en su
envase original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 56.250.

" Bajo licencia de;
'UCB Pharma SA
Chemin du Foriest,
B-1420 Braine-1’ Alleud Bélgica

" Elaborado por:
UCB Pharma SA
Chemin du Foriest,
B-1420 Braine-1’Alleud Bélgica

\
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ORlGiNAL,

. Importado, comercializado y distribuide por:

- ABagé

Investigacidn y Tecnologia Argentina ]‘

- LABORATORIOS BAGO S.A. I

Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248. Buenos Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.
Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429. La Plata. Tel.: (0221) 425-9550/54.

g

www.bago.com.ar

Fecha de Vencimiento:

Bartida Nro.: Serie de Fabricaciin:

Nota: Los envases conteniendo 60 Comprimidos Recubiertos de Liberacion Prolongada, |
llevarén el mismo texto.

i
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PROYECTO DE ROTULO

Racetam XR 750

Levetiracetam 750 mg

Comprimidos Recubicertos de Liberacion Prolongada

Industria Belga
EXPENDIO BAJO RECETA

Férmula Cuali-cuantitativa:

Cada Comprimido Recubierto de Liberaciéon Prolongada contiene: Levetiracetam 750
mg, Excipientes: Hipromelosa, Anhidrido silicico coloidal, Polietilenglicol 6000,
Estearato de magnesio, Opadry 8§5F18422 Blanco, Opacode Rojo S-1-1666.

Contenido: Envase conteniendo 30 Comprimidos Recubiertos.

Posologia: segin prescripeion médica.

Conservar el producto a una temperatura no mayor de 30° C. Mantener en su
envase original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 56.250.

Bajo licencia de:

UCB Pharma SA

Chemin du Foriest,

B-1420 Braine-1’ Alleud Bélgica

Elaborado por:

UCB Pharma SA

Chemin du Foriest,

B-1420 Braine-1’ Alleud Bélgica

\
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Importado, comercializado y distribuido por:

ABagé

Investigacidn y Tecnologia Argentina

LABORATORIOS BAGO S.A. :
Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248. Buenos Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19. |
Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429. La Plata. Tel.: (0221) 425-9550/54.

www.bago.com.ar

Fecha de Vencimiento:
Partida Nro.: Serie de Fabricacién:

Nota: Los envases conteniendo 60 Comprimidos Recubiertos de Liberacion Prolongada,
llevaran el mismo texto.

2
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oG .. AABagé

NADINA M. HrYCIuft Etica al servicio de la salud
CO-DIRECTORA TECNICA

FARMACEUTICA
Ma 11 742 Ma. 1).832
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PROYECTO DE PROSPECTO

Racetam XR 500 - 750
Levetiracetam 500 — 750 mg

Comprimidos Recubiertos de Liberacién Prolongada
Industria Belga
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Racetam XR 500
Cada Comprimido Recubierto de Liberacion Prolongada contiene: Levetiracetam 500 |
mg. Excipientes: Hipromelosa, Anhidrido silicico coloidal, Polietilenglicol 6000,
Estearato de magnesio, Opadry 85F18422 Blanco, Opacode Rojo S-1-1666.

Racetam XR 750

Cada Comprimido Recubierto de Liberacién Prolongada contiene: Levetiracetam 750
mg. Excipientes: Hipromelosa, Anhidrido silicico coloidal, Polietilenglicol 6000,
Estearato de magnesio, Opadry 85F18422 Blanco, Opacode Rojo S-1-1666.

ACCION TERAPEUTICA

Anticonvulsivante.
Codigo ATC: NO3A X14.

INDICACIONES

Racetam XR es un medicamento antiepiléptico indicado para terapia complementaria en
el tratamiento de ataques epilépticos de inicio parcial en pacientes de >16 afios de edad
con epilepsia.

CARACTERiSTI‘ICAS FARMACOLOGICAS/PROPIEDADES

Racetam XR es un medicamento antiepiléptico que se encuentra disponible como
comprimidos recubiertos de liberacién prolongada de 500 mg y 750 mg (de color
blanco) para administracién oral.

El nombre quimico del Levetiracetam, un enantiometro individual, es (-)-(8)-alfa-etil-2-
oxo-1-pirrolidina acetamida, su féormula molecular es C8H14N202 y su peso molecular

k1

e ABagé
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A RRlA CO-DIRECTORA TELNILA
FAerCEUTlCA FARMACEUTICA
Mu. 11 742 Me. 11.B32




es 170,21. El Levetiracetam no estd relacionado quimicamente con los medicamentos
antiepilépticos (AE) existentes. Tiene la siguiente férmula estructural:

{ o

N
CH,CH

3 2%|C
W CONH,

El Levetiracetam es un polvo cristalino de color blanco a blanquecino con olor ligero y
sabor amargo. Es muy soluble en agua (104,0 g/100 ml). Es libremente soluble en
cloroformo (65,3 g/100 ml) y en metanol (53,6 g/100 ml), soluble en etanol (16,5 g/100
ml), levemente soluble en acetonitrilo (5,7 g/100 ml) y practicamente insoluble en n-
hexano. (Los limites de solubilidad se expresan como g/100 m! de solvente).

Accion Farmacoldgica

Mecanismo de accién

Se desconoce el mecanismo preciso por el cual el Levetiracetam ejerce su efecto
antiepiléptico. La actividad antiepiléptica de Levetiracetam fue evaluada en una variedad
de modelos animales de ataques epilépticos. El Levetiracetam no inhibidé crisis
epilépticas individuales inducidas por estimulacién méxima con corriente eléctrica o
diferentes quimioconvulsivantes y mostré solamente una actividad minima en la
estimulacién subméxima y en las pruebas de umbral. Sin embargo, se observo
proteccion contra la actividad secundariamente generalizada a partir de ataques
epilépticos focales inducidos por pilocarpina y 4cido kainico, dos quimioconvulsivantes
que inducen crisis epilépticas que imitan algunas caracteristicas de las crisis epilépticas
parciales complejas en seres humanos con generalizacién secundaria. El Levetiracetam
también mostré propiedades inhibitorias en ¢l modelo de excitacién en ratas, otro
modelo de crisis epilépticas parciales complejas en seres humanos, durante el desarrollo
de la excitaciéon vy en el estado completamente excitado. El valor predictivo de estos
modelos animales para tipos especificos de epilepsia en seres humanos es incierto.

Los registros in vitro e in vivo de actividad epileptiforme del hipocampo han mostrado
que el Levetiracetam inhibe las descargas “en rdfaga” del potencial de accion sin afectar
la excitabilidad neuronal normal, sugiriendo que podria prevenir selectivamente la
hipersincronizacion de la excitacién epileptiforme y la propagacién de la actividad de
ataques epilépticos.

El Levetiracetam en concentraciones de hasta 10 pM no demostré afinidad de union para
una variedad de receptores conocidos, como los que estdn asociados con
benzodiazepinas, GABA (4cido gama-aminobutirico), glicina, NMDA (N-metil-D-
aspartato), sitios de recaptacion y sistemas de mensajeros secundarios. Ademas, estudios
in vitro no han encontrado un efecto del Levetiracetam en las corrientes neuronales de

CHEVERRILA NADINA M. HRYC)UK
bR ACEUTICA CO-DIRECTORA TECNIGA
paz 11-742 FARMACEUTICA

ABago
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sodio activadas por voltaje o de calcio tipo T y Levetiracetam no parece facilitar
directamente la neurofransmisién GABAérgica. Sin embargo, estudios in vitro han
demostrado que el Levetiracetam se opone a la actividad de moduladores negativos de
corrientes activadas por GABA y glicina e inhibe parcialmente las corrientes de calcio
tipo N en células neuronales.

Se ha descripto un sitio de unidén neuronal saturable y estereoselectivo en el tejido
cerebral de la rata para Levetiracetam. Datos experimentales indican que este sitio de
unién es la proteina de vesiculas sindpticas SV2A, que se considerd involucrada en la
regulacion de la exocitosis vesicular. Si bien no se comprende la significacién molecular
de la unidn de Levetiracetam a la proteina de vesiculas sinapticas SV2A, el
Levetiracetam y analogos relacionados mostraron una graduacién de su afinidad para
SV2A que se correlaciona con la potencia de su actividad anticonvulsiva en ratones
| propensos a convulsiones audiogénicas. Estos hallazgos sugieren que la interaccién de
Levetiracetam con la proteina SV2A podria contribuir al mecanismo de accién
antiepiléptico del medicamento.

Farmacocinética

Generalidades

La biodisponibilidad de los comprimidos de Levetiracetam de liberacion prolongada es
similar a la de los comprimidos Levetiracetam de liberacidn inmediata. La
|farmacocinética (Area bajo la curva —AUC, segin su sigla en Inglés- y Concentracion
plasmitica mixima —Cmaéx) demostré ser proporcional a la dosis luego de la
administracién de una dosis unica de 1000 mg, 2000 mg y 3000 mg de Levetiracetam de
liberacién prolongada. La vida media en plasma de Levetiracetam de liberacion
prolongada es de aproximadamente 7 horas.

El Levetiracetam se absorbe casi completamente luego de la administracién oral, La
farmacocinética de Levetiracetam es lineal y no varia con el tiempo, con baja
variabilidad dentro y entre los individuos. El Levetiracetam no se une significativamente
a las proteinas (<10% de unidn) y su volumen de distribucién es cercano al volumen de
agua intracelular y extracelular. Sesenta y seis por ciento (66%) de la dosis se excreta
por via renal sin alteracion. La ruta metabdlica principal del Levetiracetam (24% de la
dosis) es una hidrélisis enzimatica del grupo acetamida. Esta no depende del citocromo
P450 hepatico. Los metabolitos no tienen actividad farmacolégica conocida y se
excretan por via renal. La vida media plasmadtica en los estudios es de aproximadamente
6 a 8 horas. La vida media se incrementa en las personas ancianas (principalmente
debido al deterioro del clearance renal) y en sujetos con deterioro renal.

Absorcion y distribucion

Las concentraciones plasmaticas maximas de Levetiracetam luego de la administracion
de comprimidos de liberaciéon prolongada se producen en aproximadamente 4 horas. El
tiempo para alcanzar las concentraciones plasmaticas maximas es de aproximadamente 3
horas mds con Levetiracetam de liberacion prolongada que con comprimidos de

liberacion inmediata.
ABago
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La administracion individual de dos comprimidos de Levetiracetam de liberacién
prolongada de 500 mg una vez al dia produjo concentraciones plasmaticas mdximas y un
area bajo la curva de concentracion plasmatica vs. tiempo comparables como lo hizo la
'administracion de un comprimido de liberacion inmediata de 500 mg dos veces al dia en
‘ayunas. Luego de la ingestion de dosis multiples de comprimidos de Levetiracetam de
liberaciéon prolongada, la magnitud de la exposicidn (AUC 0-24) fue similar a la
observada luego de la ingestion de dosis multiples de comprimidos de liberacién
inmediata. La Cmax y la concentracion plasmética minima (Cmin) se redujeron en un
17% y un 26% luego de la ingestion de dosis multiples de comprimidos de
Levetiracetam de liberacion prolongada comparado con la ingestién de dosis multiples
de comprimidos de liberacién inmediata. La ingestion de un desayuno alto en grasas y
con alto nivel caldrico antes de la administracién de comprimidos de Levetiracetam de
liberacidn prolongada resulté en una concentracién maxima mas alta, y una mediana del
tiempo al pico méas prolongada. La mediana del tiempo al pico (Tméx) fue 2 horas mas
prolongada luego de haber ingerido alimentos.

Dos comprimidos de 750 mg de Levetiracetam de liberacién prolongada fueron
bicequivalentes a una administracién uUnica de tres comprimidos de 500 mg de
Levetiracetam de liberacién prolongada,

'Metabolismo

El Levetiracetam no se metaboliza ampliamente en los seres humanos. La via metabdlica
principal es la hidrélisis enzimética del grupo acetamida, que produce el metabolito
acido carboxilico, ucb LO57 (24% de la dosis) y no depende de ninguna isoenzima del
citocromo P450 hepitico. El metabolito principal es inactivo en los modelos animales de
ataques epilépticos. Se identificaron dos metabolitos menores como producto de la
hidroxilacidn del anillo 2-oxo-pirrolidina (2% de la dosis) y la apertura del anillo 2-oxo-
pirrolidina en la posicién 5 (1% de la dosis). No hay interconversidn enantiomérica de
Levetiracetam o su metabolito principal.

Eliminacion

La vida media plasmatica del Levetiracetam en adultos es de 7 £ 1 hora y no es afectada
por la dosis o la administracion repetida, El Levetiracetam se elimina de la circulacion
sistémica mediante excrecion renal como medicamento inalterado que representa el 66%
de la dosis administrada. El clearance corporal total es de 0,96 ml/min/kg y el clearance
renal es de 0,6 ml/min/kg. El mecanismo de excrecion es la filtracién glomerular con
reabsorcién tubular parcial subsiguiente. El metabolito uch L057 se excreta por filtracién
glomerular y secrecion tubular activa con un clearance renal de 4 mi/min/kg. La
eliminacién del Levetiracetam se correlaciona con el clearance de creatinina. El
clearance del Levetiracetam se reduce en pacientes con deficiencia de la funcién renal
(ver “Uso en poblaciones especificas” y “POSOLOGIA/DOSIFICACION - MODO
DE ADMINISTRACION”).
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Interacciones farmacocinéticas

Los datos in vitro sobre interacciones metabolicas indican que es poco probable que el
Levetiracetam produzca, o esté sujeto a interacciones farmacocinéticas. El
Levetiracetam y su metabolito principal, en concentraciones bien por encima de los
niveles de Cmax alcanzados dentro del rango de dosis terapéutica, no son inhibidores ni
sustratos de alta afinidad de isoformas del citocromo P450 hepatico humano, epéxido
hidrolasa o enzimas de UDP-glucuronidacién. Ademas, el Levetiracetam no afecta la
glucuronidacidn in vitro del dcido valproico. La farmacocinética de Levetiracetam de
liberacidn inmediata es lineal en el rango de dosis de 500 a 5000 mg. El Levetiracetam y
su metabolito principal tienen menos del 10% de unidn a las proteinas plasmaticas; por
lo tanto, son poco probables las interacciones clinicamente significativas con otros
medicamentos a través de la competencia por los sitios de union a las proteinas.

Las interacciones farmacocinéticas potenciales de o con Levetiracetam de liberacidn
inmediata fueron evaluadas en estudios farmacocinéticos clinicos (fenitoina, acido
valproico, warfarina, digoxina, anticonceptivos orales, probenecid) v a través de un
‘examen sistemdtico farmacocinético en estudios clinicos controlados con placebo en
pacientes con epilepsia (Ver “INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS”). Se espera
que el potencial de interacciones farmacolégicas de Levetiracetam de liberacion
prolongada sea similar al de Levetiracetam de liberacion inmediata.

Poblaciones especiales

Ancianos

No hay suficientes datos farmacocinéticos para establecer especificamente el uso de
Levetiracetam de liberacidn prolongada en la poblacion anciana.

La farmacocinética de Levetiracetam de liberacidén inmediata fue evaluada en 16 sujetos
ancianos (61-88 afios de edad) con un clearance de creatinina que variaba de 30 a 74
ml/min. Luego de la administracion oral de una dosificacion dos veces al dia durante 10
dias, el clearance corporal total disminuy6 en un 38% y la vida media fue 2,5 horas mas
prolongada en los ancianos comparado con adultos sanos. Esto se debe muy
probablemente a la reduccion en la funcidn renal en estos sujetos.

Pacientes pedidtricos
No se ha establecido la seguridad y la efectividad de Levetiracetam de liberacion
prolongada en pacientes de menos de 16 afios de edad.

Sexo

La Cméx de Levetiracetam de liberacion prolongada fue del 21-30% mas alta y el AUC
fue del 8-18% ma4s alto en las mujeres (N=12) comparado con los hombres (N=12}. Sin
embargo, los aclaramientos ajustados por peso corporal fueron comparables.

Raza

No se han realizado estudios farmacocinéticos formales de los efectos de la raza con
Levetiracetam de liberacién prolongada o de liberaciéon inmediata. Sin embargo, las
comparaciones entre estudios que involucraban\a sujetos de raza blanca (N=12) y
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asidticos (N=12) muestran que la farmacocinética de Levetiracetam de liberacion
inmediata era comparable entre ambas razas.

Insuficiencia renal

El efecto de Levetiracetam de liberacion prolongada en pacientes con deficiencia de la
funcién renal no se evalud en estudios bien controlados. Sin embargo, se espera que el
efecto en pacwntes tratados con Levetiracetam de liberacidn prolongada sea similar al

fque se vio en estudios clinicos controlados de comprimidos de Levetiracetam de

liberacion inmediata. En pacientes con enfermedad renal en etapa terminal en diélisis, se
irecomienda que se utilice Levetiracetam de liberacion inmediata en lugar de
Levetiracetam de liberacion prolongada.

La disposicion de Levetiracetam de liberacién inmediata se estudié en sujetos adultos
con diferentes grados de funcién renal. El clearance corporal total de Levetiracetam se
redujo en pacientes con insuficiencia de la funcién renal en un 40% en el grupo con
insuficiencia renal leve (CLcr = 50-80 ml/min), 50% en ¢l grupo con insuficiencia renal
'moderada (CLcr = 30-50 ml/min) y 60% en el grupo con insuficiencia renal grave (CLer
<30 ml/min). El clearance de Levetiracetam se correlaciona con el clearance de
creatinina.

En pacientes anuricos (enfermedad renal en etapa terminal), el clearance corporal total
s¢ redujo en un 70% comparado con sujetos normales (CLer >80 mb/min).
‘Aproximadamente el 50% de la cantidad total de Levetiracetam en el organismo es
‘eliminado durante un procedimiento de hemodialisis estandar de 4 horas.

La dosis debe reducirse en pacientes con insuficiencia de la funcidén renal que estén
recibiendo Levetiracetam; debe administrarse Levetiracetam de liberacion inmediata a
pacientes en didlisis (ver “POSOLOGIA/DOSIFICACION - MODO DE
 ADMINISTRACION”),

Insuficiencia hepdtica

En sujetos con insuficiencia hepatica leve (Child-Pugh A) a moderada (Child-Pugh B)
no hubo cambios en la farmacocinética de Levetiracetam. En pacientes con insuficiencia
hepatica grave (Child-Pugh C) el clearance corporal total fue del 50% del de los
individuos normales, pero la disminucion del clearance renal dio cuenta de la mayor
parte de la reduccién. No es necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia
hepatica.

POSOLOGIA/DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION

'El tratamiento debe iniciarse con una dosis de 1000 mg una vez al dia. La dosis diaria
puede ajustarse en incrementos de 1000 mg cada 2 semanas hasta una dosis maxima
recomendada de 3000 mg/dia. N
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i Pacientes adultos con compromiso de la funcién renal

+ La dosificacién de Racetam XR debe individualizarse de acuerdo con el estado de la
funcién renal del paciente. Las dosis recomendadas y el ajuste de la dosis para adultos se

 muestran en la Tabla 1. Para utilizar esta tabla de dosificaciones, es necesaria una

| estimacion del clearance de creatinina (CLcr) del paciente en ml/min. El Cler, en

i ml/min, se puede estimar a partir de la determinacién de la creatinina sérica (mg/dl) *

! utilizando la férmula siguiente:

i

[ [140-edad (afios)] x peso (kg)
Cler =

(x 0,85 para mujeres)
72 x creatinina sérica (mg/dl)

El ajuste del CLer por 4rea de superficie corporal (Sup. Corp.) se realiza de la siguiente
manera:

CLer {mlfmin)

CLer (mifmin/1,73 m2)= X 1,73

Sup. Corp. del sujeto (m2)

' Tabla 1. Ajuste de la dosificacion en pacientes adultos con insuficiencia renal

Clearance de
Grupo Creatinina Dosis {ing) Frecuencia
{ml/min)
Normal > 80 1000 a 3000 Cada 24 horas
Leve 50-80 1000 a 2000 Cada 24 horas
Moderado 30-50 500 a 1500 Cada 24 horas
Severo <30 500 a 1000 Cada 24 horas
| CONTRAINDICACIONES

| Hipersensibilidad al Levetiracetam, a otros derivados de la pirrolidona o a alguno de los

excipientes.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE USO

Conducta e ideas suicidas

Los medicamentos antiepilépticos (AE), incluyendo Racetam XR, aumentan el riesgo
de pensamientos o conductas suicidas en pacientes que reciben estos medicamentos por
cualquier indicacién. Los pacientes tratados con cualquier AE por alguna indicacion
deben ser monitoreados en cuanto a la aparicion o empeoramiento de depresion,
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pensamientos o conducta suictda y/o cualquier cambio inusual en el estado de animo o
la conducta.

Los andlisis agrupados de 199 ensayos clinicos controlados con placebo (monoterapia y
terapia complementaria) de 11 AE diferentes mostraron que los pacientes aleatorizados a
uno de los AE tuvieron aproximadamente el doble del riesgo (Riesgo Relativo ajustado

1,8, IC 95%: 1,2, 2,7) de pensamiento o conducta suicida comparado con los pacientes :

aleatorizados a placebo. En estos ensayos, que tenfan una mediana de duracién del
tratamiento de 12 semanas, la tasa de incidencia estimada de conducta o ideas suicidas

entre 27.863 pacientes tratados con AE fue del 0,43% comparado con 0,24% entre |
representa un aumento de |

16.029 pacientes tratados con placebo, lo que
aproximadamente un caso de pensamiento o conducta suicida por cada 530 pacientes
tratados. Hubo cuatro suicidios en pacientes tratados con AE en los ensayos y ninguno
en los pacientes tratados con placebo, pero el numero es demasiado pequefio para
permitir alguna conclusion acerca del efecto de tas drogas sobre el suicidio.

El riesgo incrementado de pensamientos o conducta suicida se observ tan pronto como
una semana después de iniciar el tratamiento farmacoldgico con AE y continud durante

todo el tratamiento evaluado. Debido a que la mayoria de los ensayos incluidos en el .

andlisis no se extendieron mas alla de las 24 semanas, ¢l riesgo de pensamientos o
conducta suicida después de las 24 semanas no pudo ser evaluado.
El riesgo de pensamientos o conducta suicida fue generalmente consistente para los

diversos farmacos segan los datos analizados. El hallazgo de riesgo incrementado con

AE de diferentes mecanismos de accién y entre una variedad de indicaciones sugiere
que el riesgo se aplica a todos los AE utilizados para cualquier indicacion. El riesgo no
varid sustancialmente por edad (5-100 afios) en los ensayos clinicos analizados. La
Tabla 2 muestra el riesgo absoluto y relativo por indicacién para todos los AE !
evaluados.

Tabla 2. Riesgo por indicacién para medicamentos antiepilépticos en los analisis
agrupados

Grupo placebo Grupo con Riesgo Relativo: Incidencia| Diferencia del Riesgo:n]
Indicacién | Eventos/ 1000 medicamentos AF|de eventos en pacientes con [Pacientes adicionales co
. Eventos/1000 |AE/ Incidencia en pacientes| AFE y eventos / 1000
pacientes pacientes con placebo pacientes

Epilepsia 1,0 3.4 3,6 2,4
Psiquiatricas 5,7 8,5 1,6 2,8
Otras 1,0 1,8 1,9 09
Total 24 43 1,8 1,9

El riesgo relativo de pensamientos o conducta suicida fue superior en ensayos clinicos
para epilepsia que en ensayos clinicos para condiciones psiquiatricas o de otro tipo, pero

las diferencias de riesgo absoluto fueron similares para las indicaciones de epilepsia y

psiquiatricas.

Cualquiera que considere prescribir Racetam XR o cualquier otro AE debe contrapesar
el riesgo de pensamientos o conducta suicida con el riesgo de la enfermedad sin
tratamiento. La epilepsia y muchas otras enfermedades para las que se prescriben AE
estan asociadas por si mismas con morbilidad v mortalidad v un riesgo incrementado de
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pensamientos y conducta suicidas. Si aparecieran pensamientos y conducta suicidas

durante el tratamiento, el médico que prescribe el medicamento debe considerar si la

aparicion de estos sintomas en un paciente determinado podria estar relacionada con la
enfermedad que se esta tratando.

Los pacientes, sus cuidadores y las familias deben estar informados acerca de que los
AE aumentan el riesgo de pensamientos y conducta suicida y se les debe aconsejar sobre
la necesidad de estar alertas por el surgimiento o empeoramiento de los signos y
sintomas de depresién, cualquier cambio inusual en ¢l estado de dnimo o la conducta, o

la aparicion de pensamientos y conducta suicidas, o pensamientos relacionados con

hacerse dafio, Las conductas preocupantes deben informarse inmediatamente a los
profesionales de la salud.

Reacciones adversas neuropsiquiidtricas

Con Levetiracetam de liberacion prolongada
En algunos pacientes que experimentan ataques epilépticos de comienzo parcial,
Racetam XR causa somnolencia, mareos y anormalidades en ¢l comportamiento.

En el ensayo controlado, doble ciego, de Levetiracetam de liberacidon prolongada en
pacientes que experimentaban ataques epilépticos de comienzo parcial, el 7,8% de los
pacientes tratados con Levetiracetam de liberacién prolongada experiment6 somnolencm
comparado con el 2,5% de los pacientes tratados con placebo. Se informaron mareos en
el 5,2% de los pacientes tratados con Levetiracetam de liberacién prolongada comparado
con el 2,5% de los pacientes tratados con placebo.

Un total de 6,5% de los pacientes tratados con Levetiracetam de liberacién prolongada
experimentaron trastornos del comportamiento no psicoticos (informados como
irritabilidad y agresion) comparado con el 0% de los pacientes tratados con placebo. Sc
informd irritabilidad en el 6,5% de los pacientes tratados con Levetiracetam de
liberacién prolongada. Se informd agresion en el 1,3% de los pacientes tratados con
Levetiracetam de liberacion prolongada.

Ningln paciente discontinud el tratamiento o tuvo una reduccion de la dosis como
resultado de estas reacciones adversas.

El nimero de pacientes expuestos a Levetiracetam de liberaciéon prolongada fue
considerablemente menor que el nimero de pacientes expuestos a comprimidos de
Levetiracetam de liberacién inmediata en ensayos controlados. Por lo tanto, ciertas
reacciones adversas observadas en los ensayos controlados de Levetiracetam de
liberacion inmediata también pueden ocurrir en pacientes que estan recibiendo
Levetiracetam de liberacion prolongada.

Con Levetiracetam de liberacion inmediata
En ensayos controlados de comprimidos de Levetiracetam de liberacién inmediata en
pacientes que experlmentaban ataques epilépticos de comienzo parcial, Levetiracetam de
liberacién inmediata ocasiona la aparicién de reacciones adversas del sistema nervioso
central que pueden clasificarse en las siguientes categorias: 1) somnolencia y fatiga, 2)
dificultades en la coordinacion, y 3) anormalidades en el comportamiento.
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En ensayos controlados de pacientes adultos con epilepsia que experimentaban epilepsia
de comienzo parcial, el 14,8% de los pacientes tratados con Levetiracetam de liberacion
inmediata informé somnolencia, comparado con ¢l 8,4% de los pacientes tratados con
placebo. No hubo una relacién dosts/respuesta definida hasta los 3000 mg/dia.

En ensayos controlados de pacientes adultos con epilepsia de comienzo parcial, el 14,7%
de los pacientes tratados inform¢ astenia, comparado con el 9,1% de los pacientes
tratados con placebo.

Un total de 3,4% de los pacientes tratados con Levetiracetam de liberacion inmediata
experimentd dificultades en la coordinacion (informadas como ataxia, alteracion en la
marcha o falta de coordinacién) comparado con ¢l 1,6% de los pacientes tratados con
placebo.

La somnolencia, la astenia y las dificultades en la coordinacion ocurrieron més
frecuentemente en las primeras 4 semanas de tratamiento. i
En ensayos controlados de pacientes con epilepsia de comienzo parcial, 5 (0,7%)
pacientes tratados con Levetiracetam de liberacién inmediata experimentaron sintomas
psicéticos comparado con 1 (0,2%) de los pacientes tratados con placebo.,

Un total de 13,3% de los pacientes tratados con Levetiracetam de liberacién inmediata
experimentd otros sintomas del comportamiento (informados como agresion, agitacion,
enojo, ansiedad, apatia, despersonalizacién, depresion, inestabilidad emocional,
hostilidad, irritabilidad) comparado con ¢l 6,2% de los pacientes tratados con placebo.

Crisis epilépticas por discontinuacién

Los medicamentos antiepilépticos, incluyendo Racetam XR, deben discontinuarse
gradualmente para minimizar el potencial de aumento de la frecuencia de crisis
epilépticas.

Anormalidades hematolégicas

Aungue no hubo anormalidades hematoldgicas obvias observadas en pacientes tratados
en estudios controlados de Levetiracetam de liberacién prolongada, el niimero limitado
de pacientes hace que cualquier conclusidn sea incierta. Los datos de los pacientes con
ataques epilépticos parciales en los estudios controlados de Levetiracetam de liberacion
inmediata deben considerarse como relevantes para los pacientes tratados con
Levetiracetam de liberacién prolongada.

En ensayos controlados de comprimidos de Levetiracetam de liberacién inmediata en
pacientes que experimentaban ataques epilépticos de comienzo parcial, se observaron
reducciones menores pero estadisticamente significativas comparado con el placebo en
el recuento medio total de eritrocitos (0,03 x 10%mm?), hemoglobina media (0,09 g/dl) y
hematocrito medio (0,38%) en pacientes tratados con Levetiracetam de liberacidén
inmediata. Un total de 3,2% de los pacientes tratados y 1,8% de los pacientes con
placebo tuvieron al menos una reduccidon de leucocitos posiblemente significativa (<2,8
x 10°/L), y 2,4% de los pacientes tratados y 1,4% de los pacientes con placebo tuvieron,
al menos una disminucion en el recuento de neutréfi
x 10%L). De los pacientes tratados con un recuento de neutr6filos bajo, todos excepto
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uno subieron o alcanzaron el valor basal con la continuacién del tratamiento. Ningun
paciente fue discontinuado debido a recuentos bajos de neutrdfilos.

Anormalidades hepaticas

No hubo cambios significativos en los valores promedio de las pruebas funcionales
hepéticas (PFH) en el ensayo controlado de Levetiracetam de liberacién prolongada.
Ningtin paciente fue discontinuado del ensayo controlado por anormalidades en las PFH.
No hubo cambios significativos en los valores promedio de las PFH en ensayos
controlados de comprimidos de Levetiracetam de liberacidén inmediata en pacientes
adultos; las anormalidades menores de las PFH fueron similares en pacientes tratados
con la droga activa y con placebo en ensayos controlados (1,4%). Ningin paciente fue
discontinuado de los ensayos controlados debido a anormalidades de las PFH excepto
por 1 (0,07%) paciente adulto con epilepsia que recibia tratamiento abierto.

Pruebas de laboratorio

Aunque los efectos en las pruebas de laboratorio no fueron clinicamente significativos
durante el tratamiento con Levetiracetam de liberacion prolongada, se espera que los
datos de los estudios controlados de comprimidos de Levetiracetam de liberacion
inmediata sean considerados como relevantes para los pa01entes tratados con
Levetiracetam de liberacion prolongada.

Aunque la mayoria de las pruebas de laboratorio no son alteradas sistemdticamente con
el tratamiento con Levetiracetam de liberacién inmediata, se han observado
anormalidades relativamente poco frecuentes en los pardmetros hematoldgicos y en las
pruebas funcionales hepaticas.

Embarazo

Embarazo Categoria C

No existen estudios adecuados y bien controlados en mujeres embarazadas. En estudios
en animales, el Levetiracetam produjo evidencia de toxicidad para el desarrollo,
incluyendo efectos teratogénicos, en dosis similares o mayores que las dosis terapéuticas

' en seres humanos. Racetam XR debe utilizarse durante el embarazo solo si el beneficio

potencial justifica el riesgo potencial para el feto. Al igual que con otros medicamentos
antiepilépticos, los cambios fisioldgicos durante el embarazo pueden afectar la
concentracién de Levetiracetam. Han habido informes sobre disminucion de la
concentracién de Levetiracetam durante el embarazo. La discontinuacion de tratamientos
antiepilépticos puede dar como resultado ¢l empeoramiento de la enfermedad, lo cual
puede ser perjudicial para la madre y el feto.

La administracién oral de Levetiracetam a ratas hembras a lo largo del embarazo y la
lactancia dio como resultado un aumento en la incidencia de anormalidades esqueléticas
fetales menores y retardo del crecimiento pre y posnatal de la descendencia en dosis de
>350 mg/kg/dia (aproximadamente ¢! equivalente a la dosis méxima recomendada enl
seres humanos [DMR] de 3000 mg en una base de mg/m’) y con aumento de la)
mortalidad de las crias y alteraciones en la conducta de la descendencia a una dosis de.
1800 mg/kg/dia (6 veces la DMR en una base‘ de mg/m®). La dosis sin efecto en el

ABagé

Etica al servicio de la salud

M ) LAZURATORIOS G
LABORS q;\eg E,A. HADINA M. HRYC?UE A
BAI CO-DIRECTORA TECNICA
FAPMCEUTICA
Ma. 11,832

FARMACEUTICA
wha 11 742




desarrollo fue de 70 mg/kg/dia (0,2 veces la DMR en una base de mg/m?). No hubo
toxicidad materna evidente a las dosis utilizadas en este estudio.

La administracion oral de Levetiracetam a conejas prefiadas durante el periodo de:
organogénesis dié como resultado un aumento de la mortalidad embriofetal y un
aumento de las incidencias de anormalidades esqueléticas fetales menores en dosis >600
mg/kg/dia (aproximadamente 4 veces la DMR en una base de mg/m?) y disminucién de
los pesos fetales y aumentos de las incidencias de malformaciones fetales a una dosis de
1800 mg/kg/dia (12 veces la DMR en una base de mg/m?). La dosis sin efecto en el
desarrollo fue de 200 mg/kg/dia (1,3 veces la DMR en una base de mg/m®). También se
observo toxicidad materna a 1800 mg/kg/dia.

Cuando el Levetiracetam se administré por via oral a ratas prefiadas durante el periodo
de organogénesis, los pesos fetales se redujeron y la incidencia de variaciones
esqueléticas fetales se incrementd a una dosis de 3600 mg/kg/dia (12 veces la DMR).
Una dosis de 1200 mg/kg/dia (4 veces la DMR) no tuvo efecto en el desarrollo. No hubo
evidencia de toxicidad materna en este estudio. j
El tratamiento de ratas con Levetiracetam durante el altimo tercio de la gestacién y a lo
largo de la lactancia no produjo efectos adversos maternos o en el desarrollo en dosis
orales de hasta 1800 mg/kg/dia (6 veces la DMR en una base de mg/m?),

Registro de embarazos

El uso de Racetam XR durante el embarazo debe hacerse por expresa indicacién y bajo
supervision del médico.

A fin de contribuir al monitoreo de la seguridad de medicamentos, tanto los
profesionales de la salud como las pacientes embarazadas pueden comunicar el inicio y
la evolucidn del tratamiento en casos de embarazo a:

Correo electronico: farmacovigilancia@bago.com.ar

Teléfono: 011-4344-2216.

Trabajo de parto y parto
Se desconoce el efecto de Racetam XR en el trabajo de parto y el parto en seres
humanos.

Madres en periodo de lactancia

Levetiracetam se excreta en la leche materna. Debido al potencial de reacciones adversas
serias en bebés lactantes por Racetam XR, el médico tratante deberd decidir si se debe
discontinuar la lactancia o el medicamento, teniendo en cuenta la importancia del |
medicamento para la madre.

Uso pediatrico

No se han establecido la seguridad y la efectividad de Racetam XR en pacientes de
menos de 16 afios de edad.

Uso geriatrico

No hubo suficiente cantidad de sujetos ancianos en ensayos controlados de epilepsia
para evaluar de forma adecuada la efectividad de Levetiracetam de liberacién
prolongada en estos pacientes. Se espera que la seguridad de Levetiracetam de liberacién
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prolongada en pacientes ancianos mayores de 65 afios sea comparable a la seguridad
observada en estudios clinicos con comprimidos de Levetiracetam de liberacion
inmediata.

Del nimero total de individuos en estudios clinicos de Levetiracetam de liberacion
inmediata, 347 eran mayores de 65 afios. No se observaron diferencias en general en la
seguridad entre estos individuos y sujetos mas jévenes. No hubo suficiente cantidad de
sujetos ancianos en ensayos controlados de epilepsia para evaluar de forma adecuada la
efectividad de Levetiracetam de liberacién inmediata en estos pacientes.

Un estudio en 16 sujetos ancianos (de 61 a 88 afios de edad) con administracién oral de
una dosis unica y de dosis miltiples dos veces al dia de comprimidos de Levetiracetam
de liberacién inmediata durante 10 dias no mostré diferencias farmacocinéticas
relacionadas solamente con la edad.

Se sabe que el Levetiracetam se excreta sustancialmente por el rifién, y el riesgo de
reacciones adversas a este medicamento puede ser mayor en pacientes con deficiencia de
la funcién renal. Debido a que los pacientes ancianos tienden a tener funcidn renal
reducida, debe tenerse cuidado en la seleccion de la dosis y puede ser 1til supervisar la
funcién renal.

Uso en pacientes con deficiencia de la funcién renal

El efecto de Levetiracetam de liberacion prolongada en pacientes con deficiencia de la
funcién renal no fue evaluado en el estudio bien controlado. Sin embargo, se espera que
el efecto en pacientes tratados con Levetiracetam de liberacion prolongada sea similar al
efecto observado en estudios bien controlados de comprimidos de Levetiracetam de
liberacion inmediata. Debe tenerse cuidado cuando se trata a pacientes con insuficiencia
renal moderada y grave y a pacientes sometidos a hemodialisis. La dosis debe reducirse
en pacientes con deficiencia de la funcidn renal que estdn recibiendo Racetam XR (ver
“Farmacocinética” vy “POSOLOGIA/DOSIFICACION - MODO DE
ADMINISTRACION™).

El clearance de Levetiracetam de liberacién inmediata se reduce en pacientes con
insuficiencia renal y se correlaciona con el clearance de creatinina.

ABUSO Y DEPENDENCIA DE MEDICAMENTOS

No se ha evaluado el potencial de abuso y dependencia de Racetam XR en estudios en
seres humanos.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Informacion general

Los datos in vitro sobre interacciones metabdlicas indican que es poco probable que
Racetam XR produzca, o esté sujeto a interacciones farmacocinéticas. El Levetiracetam |
.y su metabolito principal, en concentraciones bien por encima de los niveles de Cmax |
alcanzados dentro del rango de dosis terapéuticas, no son inhibidores ni sustratos de alta
afinidad de isoformas del citrocromo P450 hepético, epéxido hidrolasa o enzimas de
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glucuronidacién de UDP en seres humanos. Ademas, el Levetiracetam no afecta la
glucuronidacién in vitro del 4cido valproico.

El Levetiracetam circula mayormente no unido (<10% unido) a las proteinas
plasmadticas;, por consiguiente, son poco probables las interacciones clinicamente
significativas con otros medicamentos a través de la competencia por los sitios de unién
a proteinas.

Las interacciones farmacocinéticas potenciales fueron evaluadas en estudios de
farmacocinética clinica (fenitoina, 4cido valproico, anticonceptivos orales, digoxina,
warfarina, probenecid) y a través de un examen sistemdtico farmacocinético con
comprimidos de Levetiracetam de liberacidn inmediata en los estudios clinicos.
controlados con placebo en pacientes con epilepsia. Los siguientes son los resultados de’
estos estudios. Se espera que ¢l potencial para interacciones farmacoldgicas de Racetam
XR sea esencialmente el mismo que con los comprimidos de Levetiracetam de
liberacion inmediata. :

Fenitoina
Los comprimidos de Levetiracetam de liberacion inmediata (3000 mg diarios) no.
tuvieron efecto en la disposicién farmacocinética de la fenitoina en pacientes con,
epilepsia refractaria. La farmacocinética del Levetiracetam tampoco fue afectada por la
fenitoina.

Acido valproico

Los comprimidos de Levetiracetam de liberacién inmediata (1500 mg dos veces al dia):
no alteraron la farmacocinética del 4acido valproico en voluntarios sanos. La
administracion de 500 mg de 4cido valproico dos veces al dia no modificé la tasa o la
extension de la absorcion de Levetiracetam o su clearance plasmético o excrecion
urinaria. Tampoco hubo efectos sobre la exposicidon y la excrecidén del metabolito
primario, ucb L057.

Otros medicamentos antiepilépticos

Se evaluaron también las interacciones farmacoldgicas potenciales entre los
comprimidos de Levetiracetam de liberacién inmediata y otros antiepilépticos (AE)
(carbamazepina, gabapentina, lamotrigina, fenobarbital, fenitofna, primidona y 4cido
valproico) mediante la evaluacién de las concentraciones séricas de Levetiracetam y
estos AE durante estudios clinicos controlados con placebo. Estos datos indican que el
Levetiracetam no influye en las concentraciones plasmaticas de otros AE y que estos AE
no influyen en la farmacocinética del Levetiracetam.

Anticonceptivos orales

Los comprimidos de Levetiracetam de liberacién inmediata (500 mg dos veces al dia) no
influyeron en la farmacocinética de un anticonceptivo oral que contiene 0,03 mg de !
etinilestradiol y 0,15 mg de levonorgestrel, o en los niveles de hormona luteinizante y de
progesterona, lo que indica que es poco probable el deterioro de la eficacia del
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anticonceptivo. La coadministracion de este anticonceptivo oral no influye la
farmacocinética de Levetiracetam,

Digoxina

Los comprimidos de Levetiracetam de liberaciéon inmediata (1000 mg dos veces al dia)
no influyeron en la farmacocinética ni en la farmacodinamia (ECG) de la digoxina
administrada en una dosis diaria de 0,25 mg. La coadministracién de digoxina no influyé
en la farmacocinética del Levetiracetam.

Warfarina

Los comprimidos de Levetiracetam de liberacién inmediata (1000 mg dos veces al dia)
no influyeron en la farmacocinética de warfarina R y S. El tiempo de protombina no fue
afectado por el Levetiracetam. La coadministracion de warfarina no afectd la
farmacocinética del Levetiracetam.

Probenecid

El probenecid, un agente bloqueante de la secrecidn tubular renal, administrado a una
dosis de 500 mg cuatro veces al dia, no cambid la farmacocinética de 1000 mg de
Levetiracetam administrado dos veces al dia. La concentracién méaxima en estado de
equilibrio del metabolito, ucb-L057, fue aproximadamente duplicada en presencia de
probenecid mientras que la fraccién del medicamento excretada inalterada en la orina
siguié siendo la misma. El clearance renal de uch-L057 en presencia de probenecid se
redujo en un 60%, probablemente en relacidn con la inhibicidn competitiva de la
secrecion tubular de ucb-L057. No se estudié el efecto de los comprimidos de
Levetiracetam de liberacidn inmediata sobre el probenecid.

REACCIONES ADVERSAS

Experiencia de estudios clinicos

Debido a que los ensayos clinicos se llevan a cabo bajo condiciones ampliamente
variables, las tasas de reacciones adversas observadas en los ensayos clinicos de un
medicamento no pueden compararse directamente con las tasas de los ensayos clinicos
de otro medicamento y podrian no reflejar las tasas observadas en la practica.

El médico prescriptor debe estar consciente de que las tasas de reacciones adversas de la
siguiente tabla, obtenidas cuando se afladié Levetiracetam de liberacidn prolongada al
tratamiento concurrente con antiepilépticos, no pueden utilizarse para predecir la
frecuencia de experiencias adversas en el curso de la practica médica usual en donde las
caracteristicas del paciente y otros factores pueden diferir de las que prevalecen durante
los estudios clinicos. De forma similar, las frecuencias citadas no pueden compararse
directamente con las cifras obtenidas de otras investigaciones clinicas que involucran
tratamientos, usos o investigadores diferentes. Sin embargo, una inspeccidn de esas
frecuencias proporciona una base para estimar la contribucién relativa de los factores
farmacolégicos y no farmacologicos a la incidencia de reacciones adversas en la
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Comprimidos Levetiracetam de liberacion prolongada

En el estudio clinico bien controlado con Levetiracetam de liberacién prolongada en
pacientes con crisis epilépticas de comienzo parcial, las reacciones adversas mas
frecuentemente informadas en pacientes que recibian Levetiracetam de liberacién
prolongada en combinacidn con otros AE, no vistas con una frecuencia equivalente entre
los pactentes tratados con placebo, fueron irritabilidad y somnolencia.

La Tabla 3 enumera reacciones adversas emergentes del tratamiento que ocurrieron en al
menos ¢l 5% de los pacientes con epilepsia tratados con Levetiracetam de liberacion
prolongada que participaban en el estudio controlado con placebo y fueron
numéricamente mas comunes que en los pacientes tratados con placebo. En este estudio,
se afiadi6 Levetiracetam de liberacién prolongada o placebo al tratamiento concurrente
con otro AE. Las reacciones adversas usualmente fueron leves a moderadas en
intensidad.

Tabla 3: Incidencia (%) de reacciones adversas emergentes del tratamiento en ¢l
estudio de adicién, controlado con placebo, ordenadas por sistema organico (las
reacciones adversas ocurrieron en al menos ¢l 5% de los pacientes tratados con
Levetiracetam de liberacién prolongada y mis frecuentemente que en pacientes
tratados con placebo)

Levetiracetam de
liberacion prolongada Placeho
Sistema corporal / Reacciéon adversa (N=77) (N=79)
o %
Trastornos gastrointestinales
Nauseas 5 3
Infecciones e infestaciones
Influenza 8 4
Nasofaringitis 7 5
Trastornos del sistema nervioso
Somnolencia 8 3
Mareo 5 3
Trastornos psiquidtricos
Irritabilidad 7 0

Discontinuacion o reduccién de la dosis en el estudio clinico bien controlado de
Levetiracetam de liberacion prolongada,

El 5,2% de los pacientes que recibian Levetiracetam de liberacion prolongada y el 2,5%
de los que recibian placebo discontinuaron como resultado de un evento adverso. Las
reacciones adversas que resultaron en discontinuacidn y que ocurrieron mas
frecuentemente en los pacientes tratados con Levetiracetam de liberacién prolongada
que en los pacientes tratados con placebo fueron astenia, epilepsia, ulceras bucales,
erupcidn cutinea e insuficiencia respiratoria. Cada una de estas reacciones adversas dio
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como resultado la discontinuacion en un paciente tratado con Levetiracetam de
liberacién prolongada y en ninguno de los pacientes tratados con placebo.

Comparacion de sexo, edad y raza

No existen suficientes datos de Racetam XR para respaldar una conclusion firme con
respecto a la distribucion de los reportes de eventos adversos por sexo, edad y raza.

La Tabla 4 enumera las reacciones adversas vistas en los estudios bien controlados de
comprimidos de Levetiracetam de liberacién inmediata en pacientes adultos que’
experimentaban ataques epilépticos de comienzo parcial. Aunque el patrén de reacciones
adversas ¢n el estudio de Levetiracetam de liberacion prolongada parece de alguna
manera diferente de lo que se vio en estudios bien controlados de ataques epilépticos de
comienzo parcial para los comprimidos de Levetiracetam de liberacion inmediata, esto
posiblemente se debe al mimero mucho mas reducido de pacientes en este estudio
comparado con los estudios de comprimidos de liberacién inmediata. Se espera que las
reacciones adversas para Levetiracetam de liberacion prolongada sean similares a las-
que se observaron con comprimidos de Levetiracetam de liberacidén inmediata. '

Comprimidos Levetiracetam de liberacion inmediata :
En estudios clinicos bien controlados de comprimidos de Levetiracetam de liberacion -
inmediata como tratamiento complementario con otros AE en adultos con crisis'
epilépticas de comienzo parcial, las reacciones adversas informadas mas frecuentemente,
no observadas en una frecuencia equivalente entre los pacientes tratados con placebo, -
fueron somnolencia, astenia, infeccién y mareos.
La Tabla 4 enumera reacciones adversas emergentes del tratamiento que ocurrieron en al
~menos ¢l 1% de los pacientes adultos con epilepsia tratados con comprimidos de
Levetiracetam de liberacidon inmediata que participaban en estudios controlados con
placebo y fueron numéricamente mds comunes que en pacientes tratados con placebo.
En estos estudios se afiadieron comprimidos Levetiracetam de liberacion inmediata o
placebo al tratamiento concurrente con AE. Las reacciones adversas usualmente fueron
de leves a moderadas en intensidad.
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Tabla 4: Incidencia (%) de reacciones adversas emergentes del tratamiento en,
estudios de adicién controlados con placebo en adultos con epilepsia de comienzo
I parcial ordenadas por sistema orgdnico (las reacciones adversas ocurricron en al
menos €l 1% de los pacientes tratados con Levetiracetam de liberacién inmediata y'
mas frecuentemente que en los pacientes tratados con placebo) |
Levetiracetam de |
. liberacién immediata Placebo
- Sistema organico / Reaccién adversa _ (N=439)
' (N_769) S
i %
Organismo en su totalidad
Astenia 15 9
. Cefalea 14 13
| Infeccion 13 8
" Dolor 7 6
" Sistema digestive
! Anorexia 3 2
Sistema nervioso
. Somnolencia 15 8
'~ Mareos 9 4
_Depresion q 2
' Nerviosismo 4 2
1 Ataxia 3 1
_Vértigo 3 1
" Amnesia 2 |
! Ansiedad 2 1
Hostilidad 2 1
" Parestesia 2 1 |
“Inestabilidad emocional 2 0 '
.Sistema respiratorio
' Faringitis 6 4
‘Rinitis 4 3
Aumento de la tos 2 1
Sinusitis 2 1
Organos de los sentidos
Diplopia 2 1
Adicionalmente, se observaron las siguientes reacciones en otros estudios bien
controlados de comprimidos de Levetiracetam de liberacién inmediata: trastornos en el
eﬁuilibrio, pérdida de atencion, eccema, hiperquinesia, deterioro de la memoria, mialgia,
trastornos de personalidad, prurito y visién borrosa.
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Experiencia poscomercializacion

Ademas de las reacciones adversas enumeradas anteriormente para los comprimidos de
Levetiracetam de liberacion inmediata, se han identificado los siguientes eventos
adversos durante ¢l uso posterior a la aprobacién de los comprimidos de Levetiracetam
de liberacion inmediata. Debido a que estos eventos se informan voluntariamente a partir
de una poblacidon de tamafio incierto, no siempre ¢s posible estimar de forma conﬁablé
su frecuencia o establecer una relacién causal con la exposicion al medicamento. La lista
se presenta en orden alfabético: anormalidad en pruebas funcionales hepéticas, ataque de
panico, coreoatetosis, debilidad muscular, discinesia, eritema multiforme, hepatitis,
insuficiencia hepdtica, leucopenia, necrolisis epidérmica tdxica, neutropenia,
pancitopenia {con supresion de médula dsea identificada en algunos de estos casos),
pancreatitis, pérdida de peso, sindrome de Stevens-Johnson y trombocitopenia. Se ha
informado alopecia con el uso de Levetiracetam de liberacion inmediata; se observd
recuperacion en la mayoria de los casos en los que se discontinud el mismo. '

SOBREDOSIFICACION

Signos, sintomas y hallazgos de laboratorio de sobredosis aguda en seres humanos
Se¢ espera que los signos y sintomas de sobredosis de Racetam XR sean similares a los
observados con comprimidos de Levetiracetam de liberacién inmediata. ;
La dosis oral mas alta conocida de Levetiracetam de liberacion inmediata recibida en el
programa de desarrollo clinico fue de 6.000 mg/dia. Ademés de aletargamiento, no hubo
reacciones adversas en los pocos casos conocidos de sobredosis en ensayos clinicos. Se
observaron casos de somnolencia, agitacién, agresidn, disminucidén del nivel de
conciencia, depresion respiratoria y coma con sobredosis de Levetiracetam de liberacion
inmediata en ¢l uso poscomercializacion. i
Tratamiento o manejo de sobredosis

No existe un antidoto especifico para la sobredosis de Racetam XR. Si esta indicado,
debe intentarse la eliminacién del medicamento no absorbido mediante emesis o lavado
gastrico; deben observarse las precauciones usuales para mantener libres las vias
respiratorias. Estd indicado el cuidado de apoyo general del paciente incluyendo la
supervision de los signos vitales y la observacion de su estado clintco. Debe contactarse
con un Centro de Control de Intoxicaciones certificado para obtener informacion
actualizada sobre el manejo de la sobredosis con Racetam XR.

Hemodiilisis

Los procedimientos estandar de hemodiélisis resultan en una eliminacion significativa de
Levetiracetam (aproximadamente 50% en 4 horas) y deben considerarse en casos de
sobredosis. Si bien no se ha realizado hemodialisis en los pocos casos de sobredosis
conocidos, puede estar indicada por el estado clinico del paciente o en pacientes con
deterioro renal significativo.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién concumr al Hospital més cercano o
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comunicarse con un Centro de Toxicologia, en especial:
o Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez, Tel.: (011) 4962-6666/2247,
o Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna), Tel.: (011) 4300-2115,
e Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas, Tel.. (011) 4654-6648/4658-7777.

PRESENTACION

Racetam XR 500: Envases conteniendo 30 y 60 Comprimidos Recubiertos de
liberacion prolongada color blanco.

Racetam XR 750: Envases conteniendo 30 y 60 Comprimidos Recubiertos de
liberacion prolongada color blanco. ,

|
Conservar el producto a una temperatura no mayor de 38° C. Mantener en su
envase original.

AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, Racetam XR DEBE SER MANTENIDO'
FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por ¢l Ministerio de Salud. Certificado N° 56.250

Fecha de Gltima revision:
Prospecto autorizado por la AN.M.A.T. Disp. N°

Bajo licencia de:

UCB Pharma SA

Chemin du Foriest,

B-1420 Braine-1’Alleud Bélgica 1

Elaborado por:

UCB Pharma SA

Chemin du Foriest,
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

|

Racetam XR 500 - 750 |
Levetiracetam 500 — 750 mg i
|

i

(lfomprimidos Recubiertos de Liberacién Prolongada

Ii:ndustria Belga
EXPENDIO BAJO RECETA
4

Ij_.ea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar el medicamento, porque E
contiene informaciéon importante para usted. '
| Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo. ‘
«| Sitiene alguna duda, consulte a su médico y/o farmacéutico.

+| Este medicamentoe se le ha recetado a usted personalmente y no debe ddrselo a otras
personas, aunque tengan los mismos sintomas que a usted, ya que puede perjudicarles.
s Si experimenta efeéctos adversos, consulte a su médico, incluso si se trata de efectos
adversos que no aparecen en este prospecto.

Contenido del prospecto

1. QUE ES RACETAM XR Y PARA QUE SE UTILIZA

z‘j. QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A TOMAR RACETAM XR
3. COMO TOMAR RACETAM XR ,.
4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS |
5. CONSERVACION DE RACETAM XR

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL
1l

. QUE ES RACETAM XR Y PARA QUE SE UTILIZA |
Racetam XR es un medicamento recetado que se toma por boca y se utiliza con otros i
medicamentos para tratar ataques epilépticos de comienzo parcial en personas de 16 afios de
ddad o mayores con epilepsia. |
l:\llo se sabe si Racetam XR es seguro o efectivo en personas menores de 16 afios de edad. f

| 1
2. QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A TOMAR RACETAM XR .
No tome Racetam XR si usted: i
Es alérgico a Levetiracetam, a otros derivados de la pirrolidona o a cualquiera de los demas
componentes de este medicamento. :
Al igual que otros medicamentos antiepilépticos, Racetam XR puede ocasionar pensamientos
o acciones suicidas en un nimero muy pequefio de personas, aproximadamente en 1 en 500 j
personas que lo toman.
Ilame a un médico inmediatamente si ticne cualquiera de estos sintomas, especialmente|si
s.jbn nuevos, empeoran o le preocupan: :
pensamientos acerca de suicidio o muerte ;
intentos de cometer suicidio i
depresién nueva o que empeora l

e

2t p g

ansiedad nueva o que empeora
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-5, sentimientos de agitacion o inquietud

6. ataques de panico

[7. problemas para dormir (insomnio)

i8. irritabilidad nueva o que empeora

9 actuar con agresividad, sentirse enojado o violento

ulO actuar de acuerdo con impulsos peligrosos

51 1. un incremento extremo en la actividad y la conversacion (mania)
:12. otros cambios inusuales en la conducta o ¢l estado de 4nimo
!(',C(')mo puede buscar sintomas tempranos de pensamientos y acciones suicidas?
% Preste atencion a cualquier cambio, especialmente a cambios repentinos en el estado de
nimo, conductas, pensamientos o sentimientos.

> Asista a todas las visitas de seguimiento con su médico segun lo programado.
» Llame a su médico entre las visitas seglin sea necesario, especialmente si estd preocupado
por algun sintoma.

No deje de tomar Racetam XR sin conversar primero con su médico.

X Dejar de tomar Racetam XR repentinamente puede ocasionar problemas serios.
« Dejar de tomar repentinamente un medicamento contra la epilepsia puede ocasionar
ataques epilépticos que no se detendran (status epilepticus).
+ Los pensamientos o acciones suicidas pueden ser ocasionados por factores distintos aglos
medicamentos. Si usted tiene pensamientos o acciones suicidas, su médico puede

considerar otras causas.

Consulte a su médico antes de comenzar a tomar o durante el tratamiento con Racetam
XR

Antes de tomar Racetam XR, informe a su médico acerca de todos sus problemas médicos,
.incluyendo si usted:
« tiene o ha tenido depresidn, problemas de estado de &nimo o pensamientos o conducta
suicida.
« tiene problemas de rifién.
» estd embarazada o planca quedar embarazada. No se sabe si Racetam XR dafiara a su bebé
por nacer. Usted y su médico tendran que decidir si debe tomar Racetam XR mientras bstd
embarazada. Si queda embarazada mientras toma Racetam XR, hable con su médicot El
uso de Racetam XR durante el embarazo debe hacerse por expresa indicacion y baJo
supervision del médico. A fin de contribuir al monitoreo de la seguridad de medlcamentos
tanto los profesionales de la salud como las pacientes embarazadas pueden comunicar el
inicio y la evolucion del tratamiento en casos de embarazo § a
farmacovigilancia@bago.com.ar // Teléfono: 011-4344-2216.
+ estd amamantando. Racetam XR puede pasar a su leche y podria dafiar a su bebé. Usted y
su médico deben discutir si usted debe tomar Racetam XR o dar de mamar; no debe hacer ;
“ambas cosas.

e

Informe a su médico sobre todos los medicamentos que usted toma, incluyendo
medicamentos recetados y no recetados, vitaminas y suplementos de hierbas. No empiece a ;
tomar un nuevo medicamento sin hablar primero con sit médico.
j Conozca los medicamentos que toma. Mantenga una lista de los mismos para mosirarsela a su
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meédico cada vez que se le indique un nuevo medicamento,

I;,Qué debo evitar mientras esté tomando Racetam XR?

™

No maneje, no opere maquinaria ni haga otras actividades peligrosas hasta que conozea el
efecto que tiene este medicamento en usted. Racetam XR puede producit mareos o

somnolencia.

3. COMO TOMAR RACETAM XR
Tome Racetam XR exactamente como se lo indicé su médico.

Su médico le dira cuanto Racetam XR tomar y cuéndo hacerlo. Racetam XR usualmente,se

toma una vez al dia. Tome Racetam XR a la misma hora todos los dias.

Su médico puede cambiar su dosis. No cambie usted su dosis sin hablar con su médico.
Pucde tomar Racetam XR con o sin alimentos.

Trague los comprimidos enteros. No mastique, rompa o triture los comprimidos.

Si 0lvidé tomar una dosis de Racetam XR, témela tan pronto como lo recuerde. Si ya es casi

la hora de su siguiente dosis, simplemente omita la dosis olvidada. Tome la siguiente dosi$ a
su hora regular. No tome dos dosis al mismo tiempo.

Si toma mas Racetam XR del que debiera

Ante la eventualidad de haber tomado una dosis mayor a la que debiera de Racetam XR

concurrir al Hospital mas cercano o comunicarse con un Centro de Toxicologia, en especiali

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS
Racetam XR puede ocasionar efectos secundarios serios.
Llame a su médico inmediatamente si tiene algune de estos sintomas:

Los efectos secundarios comunes observados en personas que toman Racetam XR y otras
formulaciones de Levetiracetam incluyen:

Estos efectos secundarios pueden ocurrir en cualquier momento pero suceden mas a menudeo
en las primeras 4 semanas del tratamiento.
Informe a su médico si tiene algtin efecto secundario que le molesta o que no desaparece.

- Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez, Tel.: (011) 4962-6666/2247,
- Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna), Tel.: (011) 4300-2115,
Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas, Tel.: (011) 4654-6648 / 4658-7777.

cambios de estado de dnimo y conducta tales como agresion, agitacion, enojo, ansiedc‘ d,
apatia, variaciones en el estado de 4nimo, depresion, hostilidad e irritabilidad. Algunaq
personas pueden tener sintomas psicoticos como alucinaciones (ver o escuchar cosas que
realmente no existen), delirios (pensamientos o creencias falsas o extrafias) y conducta
inusual.

somnolencia, cansancio y debilidad extremos.

problemas con la coordinacién muscular (problemas al caminar y moverse).

somnolencia
debilidad
mareos
infeccién

Estos no son todos los posibles efectos secundarios de Racetam XR. Para obtener mis
informaci6n, consulte a su médico.
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3. CONSERVACION DE RACETAM XR

Conservar el producto a una temperatura no mayor de 30° C. Mantener en su envase

original.
Mantener fuera del alcance de los nifios.
No utilice Racetam XR después de la fecha de vencimiento que aparece en el envase.

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

Composicion de Racetam XR

El principio activo es Levetiracetam. Cada Comprimide Recubierto de Liberacién Prolongada

contiene: Racetam XR 500: Levetiracetam 500 mg; Racetam XR 750: Levetiracetam 750
mg. Excipientes: Hipromelosa, Anhidrido silicico coloidal, Polietilenglicol 6000, Estearato de

magnesio, Opadry 85F18422 Blanco, Opacode Rojo S-1-1666.

Aspecto del producto y contenide del envase
Los comprimidos recubiertos de Racetam XR 500 son de color blanco, de forma oblong
marcados con “UCB3500XR” en color rojo en un lado.

Los comprimidos recubiertos de Racetam XR 750 son de color blanco, de forma oblongl

marcados con “UCB750XR” en color rojo en un lado.
Cada envase de Racetam XR 500 — Racetam XR 750 contiene 30 y 60 Comprimid
Recubiertos de Liberacién Prolongada.

Para informacién adicional del producto comunicarse con Laboratorios Bag6 — Informacic
de Productos - Direccion Médica: infoproducto@bago.com.ar — 011-4344-2216.

AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, Racetam XR DEBE SER MANTENID
FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Espec1a11dad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 56.250.
Prospecto autorizado por la AN.M.A.T. Disp. Nro.

a,

a)

)8

1

0O

Ante cualquier inconveniente con el producto, llenar la ficha en la Pagina Web de
T.

ANM.AT.: http./www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Noiificar.asp o llamar a AN.M.A.
Responde 0800-333-1234,

Bajo licencia de:

UCB Pharma SA

Chemm du Foriest,

B-1420 Braine-1’ Alleud Belglca

Elaborado por:

UCB Pharma SA

Chemin du Foriest,

B-1420 Braine-1’Alleud Bélgica

\

NADINA M. BrYCiUK
CO-DIRECTORA TECNICA
FARMACEUTICA
Ma. 11,832

Etica al servicio de la salid

o 4]
LABORATORIOS 3 ABago |

[E——



mailto:infopcoducto@bago.com.a,-011-4344-2216.
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilanciaINotificar.asp

	00000001
	00000002
	00000003
	00000004
	00000005
	00000006
	00000007
	00000008
	00000009
	00000010
	00000011
	00000012
	00000013
	00000014
	00000015
	00000016
	00000017
	00000018
	00000019
	00000020
	00000021
	00000022
	00000023
	00000024
	00000025
	00000026
	00000027
	00000028
	00000029
	00000030
	00000031
	00000032
	00000033
	00000034
	00000035
	00000036
	00000037
	00000038

