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 Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247.

Optativamente otros Centros de Intoxicaciones.

Presentacion

ALBICAR Inyectable: envases de 5 ampollas.

ALBICAR Solucién: envases de 10y 30 frascos-ampollas bebibles.
Fecha de Ultima revision: julio de 2008

Forma de conservacion
-Conservar en lugar fresco y seco, preferentemente 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.
Bajo licencia Sigma-Tau Roma - ltalia.

Certificado N° 37.162

Laboratorios CASASCO S.A.l.C.

Boyacé 237 - Buenos Aires

ALBICAR Inyectable: Elaborado en Gregorio Araoz de Lamadrid 1385 — Capital Federal

E-1517-02 / D1805 / Act. 06/2011

o [SCASASCO

ALBICAR® IE
L-CARNITINA

INYECTABLE (IM y EV)
Venta Bajo Receta

SOLUCION
Industria Argentina

Férmulas

Inyectable (IM y EV)

Cada ampolla contiene: L-Carnitina 1,000 g. Excipientes: acido clorhidrico 10% 0,014 ml; agua
destilada estéril y apiretégena c.s.p. 5 ml.

Solucién

Cada ampolla contiene: L-Carnitina 1,0000 g. Excipientes: ciclamato de sodio 0,0030 g; &cido
clorhidrico c.s.; sorbato de potasio 0,0100 g; cetrimida 0,0005 g; alcohol 0,1500 ml; aroma
naranjas 0,0585 g; sacarina sodica 0,0040 g; agua purificada c.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 miocardio-
patia. En algunos de los pacientes con déficit de carnitina, especialmente aquellos que se
presentan con miocardiopatia, la suplementacion de carnitina produce un rapido alivio de los
signos y sintomas. El tratamiento debe incluir, junto a la administracion de carnitina, terapia
suplementaria de sostén segln lo requiera la condicién clinica del paciente.

También indicado en el tratamiento agudo y cronico de los pacientes con trastornos congénitos
del metabolismo que producen deficiencia secundaria de carnitina.

Inyectable: tratamiento agudo y crénico de la deficiencia secundaria de carnitina derivada de
errores congeénitos del metabolismo o del tratamiento dialitico en pacientes con enfermedad
renal terminal.

Accion Farmacoloégica: ALBICAR es una sustancia natural requerida en el metabolismo
energético de los mamiferos. Se ha demostrado su accién facilitadora del ingreso de los
acidos grasos de cadena larga hacia la mitocondria, lo que resulta en la obtencién de sustrato
para oxidacion y la resultante produccion de energia. Los acidos grasos se utilizan como
sustrato de energia en todos los tejidos exceptuando el cerebro. En el misculo 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 administracion 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 acumulacién de ésteres acil CoA.

La deficiencia secundaria de levocarnitina puede presentarse como consecuencia de errores
congénitos del metabolismo. ALBICAR puede aliviar las anormalidades metabdlicas presentes
en pacientes con trastornos congénitos del metabolismo que produzcan acumulaciéon de
acidos organicos toxicos. En las siguientes condiciones se ha demostrado efecto beneficioso

del tratamiento con levocarnitina:  aciduria  glutarica |Il, aciduria metilmalénica, acidemia
propionica y deficiencia de acil CoA deshidrogenasa de &cidos grasos de cadena media. En
1|

estos pacientes la autointoxicacion se debe a la acumulacién de compuestos acil CoA que
alteran el metabolismo intermedio. La hidrélisis 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 acil carnitina la cual es rapidamente excretada.

La deficiencia de levocarnitina se define bioquimicamente como niveles anormalmente bajos de
carnitina plasmatica libre (menos de 20 umol/l a la semana post término) y puede estar asociada
con bajos niveles tisulares y/o urinarios, por lo tanto esta condicién puede asociarse con una
relacion ester plasmaético/levocarnitina libre mayor de 0,4 o niveles normalmente elevados de
levocarnitina esterificada en la orina. En nifios 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 sanos masculinos se obtuvieron los
siguientes datos farmacocinéticos. Luego de la administracién de 1980 mg dos veces por dia
el nivel plasmatico maximo (Cmax) fue de 80 nmol/ml y el tiempo de la maxima concentracién
(Tmax) se produjo a las 3,3 horas. Estos datos corresponden a las formulaciones orales
comprimidos y solucién. En el mismo estudio se administré 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 la levocarnitina libre se elimina
a través de la orina. Utilizando niveles plasmaticos no corregidos para levocartina endégena, la
vida media de distribucién fue 0,585 horas y la vida media de eliminacién terminal fue de 17,4
horas luego de una dosis Unica intravenosa.

El volumen de distribucién 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 distribucién ya
que la levocarnitina plasmatica se equilibra lentamente con la levocarnitina muscular.

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

La administracién 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 concentraciéon de levocarnitina se observé entre las 2 y 4,5 horas después de su
administracion. Los metabolitos més importantes fueron metilamina N-éxido, primariamente en
la orina (8% a 49% de la dosis administrada) y [3H] -[J-butirobetaina, primariamente en heces
(0,44% al 45% de la dosis administrada). La excrecién 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 el estado estable a los cuatro dias de administracion oral de levocarnitina
(1.980 mg cada 12 horas) en forma de comprimidos o solucién 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
excrecion urinaria endégena). Después de una dosis intravenosa tnica de 20 mg/kg previo a las
dosis oral multiples, la excrecién urinaria de levocarnitina fue de 6.974 umol equivalentes al
75,6% de la dosis intravenosa administrada (no corregida para excrecion urinaria endégena).

Posologia y Modo de administracion

Inyectable

Trastornos metabélicos

La dosis recomendada es de 50 mg/kg en bolo lento (2-3 minutos) o infusién. A menudo se
administra una dosis de carga en pacientes con crisis metabdlica severa, seguida de una dosis
equivalente durante las siguientes 24 hs. Debe ser administrado cada 3-4 horas (minimo cada 6
horas) ya sea por bolo lento o infusién. Se recomiendan dosis diarias subsiguientes de 50
mg/kg. La dosis més alta administrada ha sido de 300 mg/kg.

Se recomienda medir la concentracion 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 plasmati-
cos de carnitina (la carnitina libre plasmatica debe estar entre 35 y 60 umol/l).

Pacientes en hemodidlisis 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 didlisis. Se recomienda el tratamiento en pacientes con bajas
concentraciones  plasmaticas predidlisis de carnitina (menos de 40-50 umol/l). Los ajustes
ulteriores de dosis deben ser guiados por los niveles plasmaticos predidlisis de carnitina,
comenzando a disminuir la dosis a la tercera o cuarta semana de tratamiento.

Solucién Bebible

Adultos

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

Ninos

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 ml/dia), segin
tolerancia y respuesta.

Tanto en adultos como en nifos deben monitorearse periddicamente el laboratorio general,
signos vitales, estado clinico global y concentracion plasmatica de carnitina.

La solucion 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 - Solucion - : contiene 1,21% peso/volumen de
alcohol etilico/etanol. No debe administrarse en pacientes bajo tratamiento con disulfiram.

Contraindicaciones: no se conocen.
Advertencias: ninguna.

Precauciones

Embarazo: en estudios con animales de laboratorio no se ha observado evidencia de trastornos
en la fertilidad o danos para el feto. Sin embargo no existen estudios bien controlados en
mujeres embarazadas. Debido a que los estudios en reproduccién animal no siempre son
predictivos de la respuesta en humanos, esta droga so6lo debe emplearse durante el embarazo
cuando exista una estricta necesidad.

Lactancia: se desconoce si estadroga se elimina por leche materna. Debido a que muchas
drogas presentan excrecion a través de la leche materna debe decidirse suspender la
lactancia o discontinuar la administracion de la droga, teniendo en cuenta la importancia de esta
medicacion para la madre.

Uso pediatrico: debe evaluarse la tolerancia y la respuesta terapéutica a través de andlisis de
sangre periddicos, signos vitales, concentraciones de carnitina plasmatica y evaluacion del
estado general.

Reacciones adversas
-Sistema gastrointestinal: nduseas y vomitos transitorios, célico abdominal,
diarrea.
-Reacciones gastrointestinales observadas con la solucién oral de ALBICAR
disuelta en liquidos pueden evitarse a través del empleo de mayores diluciones
o disminuyendo la velocidad de ingestién de la medicacion.
-Sistema nervioso: convulsiones, especialmente en pacientes con antecedentes
de estado convulsivo.
-Sistema musculoesquelético: miastenia leve, descripta solo en pacientes con
insuficiencia renal medicados con levocarnitina.

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
medidas de sostén.




