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Disposicion
Numero: DI-2018-2365-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 13 de Marzo de 2018

Referencia: 1-0047-0000-010129-17-4

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-010129-17-4 del Registro de la Administracion Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Medica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS CASASCO S.A.LC., solicita la
aprobacion de nuevos proyectos de prospectos para la Especialidad Medicinal denominada:
ALBICAR / L-CARTININA, forma farmacéutica y concentracion: INYECTABLE (IM y
EV) — SOLUCION, L-CARTININA 1,000 g, autorizado por el Certificado N° 37.162.

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa aplicable Ley 16.463, Decreto N°
150/92 y Disposiciones N°: 5904/96 y 2349/97.

Que la Direccién de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion de su
competencia.

Que se actiia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1.490/92 y Decreto N° 101
de fecha 16 de Diciembre de 2015.

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

ARTICULO 1°.- Autorizanse los proyectos de prospectos obrantes en el documento IF-2017-
35206008-APN-DERM#ANMAT; para la Especialidad Medicinal denominada: ALBICAR / L-
CARTININA, forma farmacéutica y concentracion: INYECTABLE (IM y EV) — SOLUCION,
L-CARTININA 1,000 g, propiedad de la firma LABORATORIOS CASASCO S.A.IC.,



anulando los anteriores.

ARTICULO 2°.- Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N°® 37.162, cuando
el mismo se presente de la presente disposicion.

ARTICULO 3°.- Registrese; por mesa de entradas notifiquese al interesado, haciéndole entrega
de la presente disposicion conjuntamente con el prospecto, girese a la Direccion de Gestion de
Informacion Técnica a los fines de adjuntar al legajo correspondiente. Cumplido, archivese.
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PROYECTQO DE PROSPECTO
ALBICAR
ln}./ectable (IM y EV): L-CARNITINA 1,000 g
Solucion: L-CARNITINA 1,000 g
Inyectable (IM y EV) — Solucién

Venta Bajo Receta Industria Argentina

Formulas

Inyectable (IM y EV)

Cada ampolla contiene

L-Carnitina 1,000 g; Excipientes: Acido clorhidrico 10% 0,014 mt; Agua destilada estéril
y apiretdgena c.s.p. 5 ml

Solucion

Cada ampolla contiene

L-Carnitina 1,0000 g; Excipientes: Ciclamato de sodio 0.0030 g; Acido clorhidrico c.s.;
Sorbato de potasio 0,0100 g; Cetrimida 0,0005 g: Alcoho! 0,1500 mi; Aroma naranjas
0,0585 g; Sacarina sddica 0,0040 g; Agua purificada ¢.s.p. 10,0000 ml

Accion Terapéutica: normalizador del metabolismo celular a nivel muscular estriada:
terapia suplementaria en afecciones que cursen con déficit de L-Carnitina.

Indicaciones: Oral: tratamiento de la deficiencia primaria de carnitina. Estos pacientes
se presentan con episodios recurrentes de encefalopatias tipo Reye, hipoglucemia
hipocetégena. y/o miocardiopatia. En algunos de los pacientes con déficit de carnitina,
especialmente aquellos que se presentan con miocardiopatia, la suplementacion de
carnitina produce un ré[:;ido alivio de los signos y sintomas. El tratamiento debe incluir,
junto a la administracion de carnitina, terapia suplementaria de sostén segun lo
requiera la condicion clinica del paciente.

También indicado en el tratamiento agudo y cronico de ios pacientes con trastornos
congénitos del metabolismo que producen deficiencia secundaria de carnitina.
Inyectable: tratamiento'agudo y cronico de la deficiencia secundaria de carnitina
derivada de errores congénitos del metabolismo o del tratamiento dialitico en

pacientes con enfermedad renal terminal.
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metabolismo energético de los mamiferos. Se ha demostrado su accion facilitadora de
ingreso de los acidos grasos de cadena larga hacia la mitocondria, Io que resulta en la
obtencion de sustrato para oxidacion y la resultante produccién de energia. Los acidos
grasos se utilizan como sustrato de energia en todos los tejidos exceptuando el
cerebro. En el musculo esquelético y cardiaco los acidos grasos representan la
principal fuente energética. La deficiencia primaria de carnitina se caracteriza por bajos
niveles de la misma a nivel plasmatico. eritrocitos y otros tejidos. Aun no se ha
establecido cuales sintomas se deben a la deficiencia de carnitina y cuales a la
acidemia organica resultante, ya que los sintomas de ambos trastornos pueden
mejorar con la administraciéon de carnitina. La carnitina puede promover la excrecion
del exceso de acidos grasos u organicos en pacientes con defectos en el metabolismo
de los acidos grasos y/o con acidopatias organicas especificas que produzcan
acumulacion de ésteres acil CoA.

La deficiencia secundaria de levocarnitina puede presentarse como consecuencia de
errores congenitos del metabolismo. ALBICAR puede aliviar las anormalidades
metabolicas presentes &n pacientes con trastornos congeénitos del metabolismo que
produzcan acumulacion de acidos organicos téxicos. En las siguientes condiciones se
ha demostrado efecto beneficioso de! tratamiento con levocarnitina: aciduria glutarica
Il, aciduria metilmalénica, acidemia propidnica y deficiencia de acil CoA
deshidrogenasa de acidos grasos de cadena media. En estos pacientes la
autointoxicacion se debe a la acumulacién de compuestos acil CoA que alteran el
metabolismo intermedio. La hidrolisis subsiguiente de compuestos de acil CoA a
acidos libres resulta en acidosis que puede comprometer la vida. La levocarnitina
reduce los niveles de acil CoA por formacion de acii carnitina la cual es rapidamente
excretada.

La deficiencia de levocarnitina se define bioguimicamente como niveles anormalmente
bajos de carnitina plasmatica fibre (menos de 20 umol/l a l1a semana post término) y
puede estar asociada con bajos niveles tisulares y/o urinarios, por lo tanto esta
condicion puede asociarse con una relacion ester plasmatico/levocarnitina libre mayor
de 0.4 o niveles normalmente elevados de levocarnitina esterificada en la orina. En
ninos prematuros y recién nacidos la deficiencia secundaria se define como niveles de
levocarnitina plasmatica libre por debajo de los niveles normales que corresponden a

la edad.

Farmacocinética: a partir de un estudio con 15 voluntarios sa mascuhnos
. . . L AB RATORIO%
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mg dos veces por dia el nivel plasmatico maximo (Cmax) fue de 80 nmol/ml y ]
tiempo de la maxima concentracion (Tmax) se produjo a las 3,3 horas. Estos dat
corresponden a las formulaciones orales comprimidos y solucién.

En el mismo estudio se administrd levocarnitina inyectable en bolo lento (3 minutos) de
20 mg/kg y se observé que los perfiles de levocarnitina plasmatica

se describen mejor por un modelo bicompartimental. El 76% de a levocarnitina libre se
elimina a través de la orina. Utilizando niveles plasmaticos no corregidos para
levocartina endégena, 1 vida media de distribucién fue 0,585 horas y la vida media de
eliminacion terminal fue de 17,4 horas luego de una dosis unica intravenosa.

El volumen de distribucion de la dosis administrada en forma intravenosa fue de 29 +
7.1 litros (aproximadamente 0,39 I/kg) lo cual es una subestimacién del volumen real
de distribucion ya que la levocarnitina plasmatica se equilibra lentamente con la
levocarnitina muscular. *

La levocarnitina no se une a las proteinas plasmaticas o a la albumina.

La administracion de carnitina en adultos sanos durante 15 dias produce una
eliminacién del 58 a 65% de la dosis administrada entre los 5 y los 11 dias tanto en
orina como en heces. La maxima concentracion de levocartina se observé entre las 2 y
4,5 horas después de su administracién. Los metabolitos mas importantes fueron
metilamina N-6xido, primariamente en la orina (8% a 49% de la dosis administrada) y
[*H] -y-butirobetaina, primariamente en heces (0.44% al 45% de la dosis administrada).
La excrecion urinaria de carnitina es del 4 al 8% de la dosis. La excrecion fecal de la
carnitina total fue menos del 1% del total de la carnitina excretada.

Después de alcanzar él estado estable a los cuatro dias de administracion oral de
levocarnitina (1.980 mg cada 12 horas) en forma de comprimidos o solucion oral
(2.000 mg cada 12 horas) a 15 voluntarios sanos, la excrecion urinaria fue de 2.107 y
2.339 umol, respectivamente, que equivalen a 8,6% y 9,4%, respectivamente, de la
dosis oral administrada (no corregido para excrecién urinaria enddgena). Después de
una dosis intravenosa .Cmica de 20 mg/kg previo a las dosis orales muitiples, la
excrecion urinaria de levocarnitina fue de 6.974 umol equivalentes al 75,6% de la dosis

intravenosa administrada (no corregida para excrecién urinaria endogena).

Posologia y Modo de administracion
inyectable
Trastornos metabolicos

La dosis recomendada es de 50 mg/kg en bolo lento (2-3 minutos) o infusiéon. A
menudo se administra una dosis de carga en pacientes con crisis metabdlica  severa,

seguudacha/ma_dos‘s_equwalente durante las siguientes 24 hs. Debe»ser admmus do
(ARORATORI05 Cas ,w\.\ IF-201 7«3’ 5206008-APN-8§

D \ !
e “‘» -D-r-AtEJﬁw/Rg DANIE

. J
’ ORI/:;:;:)(C:N SAF s .. FARMACEY
\ pagina 3 de 6 CO-DIRECTER MENICO
MAT. PROF. 19 437

AlC

Lu




cada 3-4 horas (minimo cada 6 horas) ya sea por bolo lento o infusion. Se ; :
recomiendan dosis diarias subsiguientes de 50 mg/kg. La dosis mas alta administrada
ha sido de 300 mg/kg. .

Se recomienda medir la concentracién plasmatica de carnitina antes de iniciar esta

terapia parenteral, recomendandose a posteriori un monitoreo semanal y mensual.
Este monitoreo debe incluir parametros humorales, signos vitales, evaluacion clinica
global y niveles plasmaticos de carnitina (la carnitina libre plasmatica debe estar entre
35y 60 umolfl).

Pacientes en hemodialisis crénica.

La dosis inicial recomendada es de 10 a 20 mg/kg de peso seco administrados como
un bolo lento al final de cada sesién de dialisis. Se recomienda el tratamiento en

pacientes con bajas concentraciones plasmaticas predialisis de carnitina (menos de
40-50 umolfl). Los ajustes ulteriores de dosis deben ser guiados por los niveles
plasmaticos predidlisis de caritina, comenzando a disminuir la dosis a la tercera o
cuarta semana de tratamiento.

Solucién Bebible

Aduitos

La dosis recomendada es de 1 a 3 g/dia (10-30 mil/dia) para un sujeto de 50 kg, con
una dosis inicial de 1 g/dia, incrementandose lentamente segun tolerancia y respuesta.
Nifios

La dosis recomendada es de 50-100 mg/kg/dia (0,5 ml/kg/dia), con una dosis inicial de
50 mg/kg/dia, incrementandose lentamente hasta un maximo de 3 g/dia (30 mi/dia),
segun tolerancia y respuesta.

Tanto en adultos como en nifios deben monitorearse periddicamente el laboratorio
general, signos vitales, estado clinico global y concentracion plasmatica de carnitina.
La solucién bebible puede ser ingerida sola o disuelta en bebidas o alimentos liquidos,
pudiéndose espaciar la dosis diaria a lo largo del dia, preferiblemente cerca de las
comidas e ingerida lentamente para maximizar la tolerancia.

ADVERTENCIA para la forma farmacéutica -Solucién: contiene 1,21%
peso/volumen de alcohol etilico/etanol. No debe administrarse en pacientes bajo
tratamiento con disulfiram.

Contraindicaciones: no se conocen.

Advertencias: ninguna.
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ORIGINP: Ve,
Precauciones
Embarazo: en estudios con animales de laboratorio no se ha observado evidencia ee& _70 )
trastornos en la fertilidad o dafios para el feto. Sin embargo no existen estudios b:en@ - " tfj
controlados en mujere$ embarazadas. Debido a que los estudios en reproduccion
animal no siempre son predictivos de la respuesta en humanos. esta droga sélo debe
emplearse durante el embarazo cuando exista una estricta necesidad.
Lactancia: se desconoce si esta droga se elimina por leche materna. Debido a que
muchas drogas presentan excrecion a través de la leche materna debe decidirse
suspender la lactancia 6 discontinuar la administracion de la droga, teniendo en cuenta
la importancia de esta medicacién para la madre.
Uso pediatrico: debe evaluarse la tolerancia y la respuesta terapéutica a través de
analisis de sangre periddicos, signos vitales. concentraciones de carnitina plasmatica y

evaluacion del estado general.

Reacciones adversas

- Sistema gastrointestinal. nauseas y vomitos transitorios, célico abdominal,
diarrea.

- Reacciones gastrointestinales observadas con la solucion oral de
ALBICAR disuelta en liqguidos pueden evitarse a través del empleo de
mayores diluciones o disminuyendo la velocidad de ingestion de la
medicacion.

- Sistema nervioso: convulsiones, especialmente en pacientes con
antecedentes de estado convulsivo.

- Sistema mtisculoesquelé(ico: miastenia leve, descripta solo en pacientes
con insuficiencia renal medicados con tevocarnitina.

- Trastornos corporales: olor corporal.

Sobredosificacion: no existen informes sobre toxicidad de levocarnitina por
sobredosis. La carnitina puede causar diarrea. El tratamiento de la sobredosis se basa
en el empleo de medida.s de sostén.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:

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

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

Optativamente otros Centros de Intoxicaciones.

Presentacion: ALBICAR Inyectable: envases con 5, 10 y 30 ampollas.

ALBICA Wases con 10, 20, 30y 60 frascos-a/rp SabRERS CABASCO SAlC
TALURALORIOS CASASG. Dy IF-2017-35206008-APN- N
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Fecha de Gltima revision: ../../..

Forma de conservacion:
- Conservar entre 15y 30 °C
- Mantener alejado del alcance de los nifios.

Direccion Técnica: Dr. Luis M. Radici — Farmacéutico.

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD.

Certificado N° 37.162

Laboratorios CASASCO S.Al.C.

Boyaca 237 - Ciudad Autonoma de Buenos Aires

ALBICAR Inyectable: elaborado en Gregorio Araoz de Lamadrid 1385 ~ Ciudad
Auténoma de Buenos Aires

JORATORIOS ChSAﬂGh;

ADRIANA C. CARAMES
APODERADA CO-DIRECTOR CNICO

pagina 6 de 6 MAT. PROF *12.437




Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2017 - Ao de las Energias Renovables

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: [F-2017-35206008-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 27 de Diciembre de 2017

Referencia: 10129-17-1 PROSPECTO L-CARNITINA CERT 37162

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 6 pagina’s.

Digially signed by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE

ON: cn=GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE. c=AR, 0sMINISTERIO DE MODERNIZACION,
0u=SECRETARIA DE MODERNIZACION ADMINISTRATIVA, sérialNumber=CUIT 30715117564

Date: 2017.12.27 16:13:46 03'00"

Galeno Rojas
Técnico Profesional
Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos

Administracion Nacional de Medicamentos. Alimentos y Tecnologia
Médica

Onisny sgneg by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA -
GOE

DN: cn=GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE. ¢:3AR
0*MINISTERID DE MODERNIZACION. curSECRE TARIA DE
MC ON Wy
30715117564

Date 2017.12.27 1613:a7 0300




