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BUENOSAIRES, ,2 8 JUL 2015'

VISTO el Expediente NO 1-0047-0000-001724-15-1 del Registro

de la Ad~inistración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología

Medica; y ,

CONSIDERANOO:

Que por las presentes actuaciones la firma ABBOn

LABORATORIES ARGENTINA S.A. solicita la aprobación de nuevos

proyectos de prospectos para el producto LUPRON / ACE;rATO DE,
LEUPROLIDA,forma farmacéutica y concentración: INYECTABLE,ACETATO

DE LEUPROLIDA5 mg/ml, autorizado por el Certificado NO38.507.

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa

aplicable Ley 16.463, Decreto N° 150/92 Y Disposiciones NO: 5904/96 y

2349/97.

Que a fojas 103 obra el informe técnico favorable de la Dirección

de Evaluación y Registro de Medicamentos.

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto

N° 1.490/92 Y 1886/14.
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Por ello:

DISPOSICIÓN N' '6'O 6 3

ELADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS,ALIMENTOSY TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°. - Autorízase los proyectos de prospectos de fojas 45 a 54,

55 a 64 y 65 a 74, desglosando de fojas 45 a 54, para la Especialidad

Medicinal denominada LUPRON / ACETATO DELEUPROLIDA, forma,
farmacéutica y concentración: INYECTABLE, ACETATO DE LEUPROLIDA 5

mg/ml, propiedad de la firma ABBOTT LABORATORIESARGENTINA S.A.,

anulando los anteriores. I
ARTICULO 20. - Practíquese la atestación correspondiente en el Certificado

NO 38.507 cuando el mismo se presente acompañado de la copia

autenticada de la presente Disposición.

ARTICULO 30. - Regístrese; por mesa de entradas notifíquese al

interesado, haciéndoie entrega de la copia autenticada de la presente

disposición conjuntamente con los prospectos, gírese a la Dirección de

Gestión de Información Técnica a los fines de adjuntar al legajo

correspondiente. Cumplido, archívese.

Expediente N° 1-0047-0000-001724-15-1
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PROYECTO DE PROSPECTO

LUPRON

ACETATO DE LEUPROLlDA

LISTA: F047

I
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Sergio G. Shlroma
FSlTTlacéulico - Apoderado

Abbolt Laboralories Argentina S.A.
Tel.: 54 11 4229 4245
Fax: 54 1142294366

Inyectable - Frasco ampolla de 2,8 mi - Expendio bajo receta - Industria Francesa

FORMULA CUALlCUANTITATlVA

Cada mi contiene: Acetato de Leuprolida, 5 mg; Alcohol bencllico, 9 mg; Cloruro de sodio, 6,3 mg; Hidróxido de. sodio,
C.S.; ácido acético glacial, C.S.; agua destilada para inyectables C.S.. ,

ACCION TERAPEUTICA M'~ .
:~:::~~:~i::r de ia producciónde gonadolrofinas. Á\~~ /
Hombres. Cáncer de Próstata: El Acetato de Leuprolida está indicado para el tratamiento del cáncer de próstata avan-
zado. Ofrece un tratamiento alternativo para el cáncer de prOstata cuando la orquiectomla o la administración de estrO-
genos no estén indicadas o no son aceptadas por el paciente. En estudios clinicos, la seguridad y eficacia del Acetato
de Leuprolida para Suspensión Depot no difiere de la de la dosificaciOn inyectable subcutánea diaria. El Acetato dé
leuprolida está adicionalmente indicado como un tratamiento adyuvante o neoadyuvante a la radioterapia en pacientes
con cáncer de próstata localizado de alto riesgo o localm~te a~:nzad~ "-) ) ,.- ,

Mujeres - Técnicas de reproducción asistida; El Acetato de Leuprolida está Indicado para la hlperestlmulación ovérica
controtada en la fertilización In vltro u otras técnicas de reproducción asistida. I

,?/'\ ./
Nitlos - Prueba de estimulación para el diagnóstico de Pubertad Precoz Central: El Acetato de Leuprolida estil indicado
para la confirmación del diagnóstico de PPC por una respuesta puberal a la prueba de estimulación con GnRH. l
FARMACOLOGIA CLlNICA / ~ \. V

Fannacodlnamla: El Acetato de Leuprollda, un agonista de la hormona liberadora de gonadotrofinas, es un pot nte
inhlbidor de la secreción de gonadotrofinas cuando se lo administra en forma continua y a dosis terapéuticas. Estudios
en animales y en seres'humanos Indican que después de una estimulación inicial, la administración crónica de Ace(ato
de leuprolida produée la supresión de la esteroldogénesis ovárica y testicular. Este efecto es reversible una vez inte-
rrumpido el tratamiento. En tos seres humanos, la administración de Acetato de leuprolida produce una elevación ini-
cial de los niveles circulantes 'de la hormona lutelnizante (LH) y de la hormona follculo-estimulante (FSH), lo que lleva a
un aumento transitorio de 'Ios niveles de los esteroldes gonadales (testosterona y dihidrotestosterona en hombres, y
estrona y estradiol en mujeres premenopáusicas). Sin embargo, la administración continua de Acetato de leuprolida
reduce los niveles de LH, FSH y esteroldes sexuales. En los hombres, la testosterona se reduce a niveles de castra-
ción prepuberales. En las mujeres premenopáuslcas, los estrOgenos se reducen a niveles posmenopáusicos. Estos
cambios hormonales se producen dentro del mes de Iniciado el tratamiento con el medicamento en las dosis recomen-
~~. ,/ \
Reproducción asistida: Al igual que con otros análogos de GnRH, se han i':lformado casos aislados de hiperestimula-
ción ovárica asociados con el uso de leuprolida con gonadotrofinas. la posibilidad de hiperestimulación y la respuesta
del ovario a la hiperovulación estiln muy relacionadas con la actividad de las gonadotrofinas endógenas. La adminis-
tración de leuprollda produce supresión de la hipófisis que permite un mejor control de los valores de LH y, por tanto,
aumenta la posibilidad de obtener la estimulación de gonadotrofinas endógenas. \

Fannacoclnétlca:

Absorción: El Acetato de leuprolida no es activo cuando se lo administra por vla oral. La biodisponibilldad de este
agente después de la administración subcutilnea es comparable con la de la administración IV. El Acetato de leuproli-
d.a tiene una vida media plasmática de aproximadamente 3 horas. 1
Distribución: El volumen medio de distribución de la leuprolida en estado estable luego de la administración IV en bolo
a voluntarios masculinos sanos fue de 27 litros. La unión in vitro a las protelnas plasmáti humanas osciló entre 43 y
49%.

----
Ora. Marta AleJancl a Blanc

FalTTlacéu1ica - Co-Oirectora Tecnica
Abbolt Laboralories Argenllna SAo

abOOlt.argenlha.regJatorloCabbot1.com
Planta Industrial: Av. Valantn Verga"a 7989
B18918JE, Ing. Abl. Fbooc!oVarela, as. !>S.Algentina
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Metabolismo: En voluntarios masculinos sanos, un bolo de 1 mg de Leuprolida administrado IV revelO que el clearance
sistémico medio fue de 7.6litroslh con una vida media de eliminación terminal de aproximadamente 3 horas basado en
un modelo de dos compartimientos. Las concentraciones plasméticas del metabolito principal (M-I) medidas en 5 pa-
cientes con cancer prostatico, a tos que se les administrO Lupron DEPOT alcanzaron una concentración máxima 2 a 6
horas después de la dosificación y fue aproximadamente el 6% de la concentración máxima de la droga madre. Una
semana después de la dosificación, las concentraciones plasmáticas medias de M.I fueron aproximadamente el 20%
de las concentraciones medias de Leuprolida. .,
ExcreciÓn: Luego de la administración de Leuprolida en suspensión Depot 3.75 mg a 3 pacientes, menos del 5% de la
dosis fue recuperada como droga madre y metabotito M-I en la orina durante 27 dlas. I
Poblaciones Especiales: No se ha determinado la farmacocinética del acetato de Leuprolida en pacientes con disfun-
ción renal o hepática. 1
POSOLOGIA - FORMA DE ADMINISTRACION ,

General: El Acetato de Leuprotida debe ser administrado bajo supervisión médica. r
Cáncer de Próstata: La dosis recomendada es de 1 mg (0,2 mi) administrado en una dosis única subcutanea diaria.

I
Reproducción Asistida: Protocolo largo: La dosis máxima diaria recomendada de Acetato de Leuprolida es de 1 mg
(0,2 mL) administrada por inyección subcutanea. El tratamiento debe iniciarse en la fase lutelnica (aproximadamente el
dla 20 del ciclo anterior para el que se desea la inducción de la ovulaciÓn) y debe continuarse hasta el comienzo de la
estimulaciÓn con la hormona gonadotrofina coriónica humana (hCG). La duraciÓn del tratamiento es entre 24 y 28 dlas,
según la respuesta ovárica al estrmulo de gonadotrofinas ex6genas.

Protocolo corto: la dosis diaria recomendada de Acetato de Leuprolida es de 1 mg (0,2 ml) administrada por inyección
subcutanea. El tratamiento debe iniciarse al comienzo de la fase folicular (aproximadamente el dla 1 del ciclo) y debe
continuar hasta la administración de la hormona hCG. La duráción del tratamiento es entre 12 y 14 dlas,'según la res-
puesta ovárica al estrmulo de gonadotrofinas exógenas. En ambos protocolos, la dosis de Acetato de Leuprolida puede
reducirse a una dosis diaria de O,S mg (0,1 mL) administrada por inyecci6n subcutanea cuando comienza la estimula-
ci6n con gonadotrofinas ex6genas. La hora del dla para la aplicaciOn de la inyecci6n debe ser constante durante todo
el tratamiento.

I
Al igual que con todos los productos administrados por vla subcutanea, el sitio de la inyecci6n debe cambiarSe periódi-
camente. "/

Instrucciones para el empleo de Lupron:

1. Lavarse cuidadosamente las manos con agua y.jabOn.

2. Si se utiliza un frasco nuevo por primera vez, retirar la cubierta plástica para exponer el tapOn de goma gris. lim-
piar bien el anillo metalico y el tapón de goma con un algodón con alcohol cada vez que se use. Controlar el liquido
del envase. Si no estuviera claro o se observaran partlculas, NO USAR. Canjear por uno nuevo en la farmacia.,

3. Desenvolver una de las jeringas. Tirar del émbolo hacia atrás hasta ubicar la punta del mismo en la marca de 0.2
mIO 20 unidades. I

4. Retirar el capuchOn de la aguja e introducirlo en el orificio correspondiente en el area Recordatoria de Dosis Diaria.
Atravesar con la aguja el tapón de goma.

S. Inyectar el aire de la jeringa dentro del frasco- ampolla. j
6. Manteniendo la aguja dentro del frasco invertir el mismo. Controlar que la punta de la aguja quede dentro de la

soluci6n a inyectar. Aspirar el liquido hasta que la jeringa se llene hasta la marca de 0.2 mIO 20 unidades.
. 1

7. Hacia el final de un perlado de dos semanas quedará poca cantidad de Acetato de Leuprolida en el frasco. Obser-
var especial precaución de sostener el frasco derecho y de mantener la punta de la aguja dentro de la soluci6n
mientras se retira el émbolo. 1

8. Con la aguja en el frasco-ampol1a y el frasco invertido, controlar si existen burbujas de aire en la jeringa. Si ~sl
fuese, empujar lentamente el émbolo para introducir las burbujas nuevamente en el frasco a través de la aguJa.
Mantener la punta de la aguja en la soluci6n y tirar del émbolo nuevamente para llenarlo hasta la marca de 0.2 mi O
20 unidades.

Ora. Maña AleJand lanc
Farmacéutica - Co-Olrectora Técnica
Abbott Laboratories Argentina S.A.

abbott.argenIha.~orIoCabbott.oom
Planta h:lustrtal: Av.Vaenth Varg¡n 7989
Bl891BJE.lng. AIan. FbmncIoVMlIa. Ss. As. Ngentina

SergIo G. Shlroma I
Farmacéutico - Apoderado

Abbott Laboratories ArgenUna S.A.

r•.,54 11'229"'5 aAb~ott
Fax:5411 42294366 'U
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I9. Si fuera necesario, repetir el procedimiento para eliminar nuevas burbujas de aire. Retirar la aguja del frasco y
depositar la jeringa en el apoya-jeringas. NO TOCAR LA AGUJA NI DEJAR QUE LA MISMA TOQUE NINGUNA
SUPERFICIE. I

10. Para proteger la piel, ir cambiando diariamente el sitio de la inyección.,
11. ESCOQ.erun sitio para la aplicación. Limpiar con otro algodón con alcohol.

12. Sostener la jeringa con una mano. Tensar la piel o levantar un pliegue cutaneo con la otra, según instrucciones
impartidas.. j I

13. Sosteniendo la jeringa como si fuera un lapiz, atravesar profundamente la piel con la aguja en un éngula de 90° e
inyectar el medicamento. ~

14. Presionar la piel donde esta insertada la aguja con un algodón con alcohol y retirarla en el mismo éngulo al que fue
insertada. . . ~V/\., '12,)

15. Emplear la Jeringa descartable sólo una vez y desecharla adecuadamente, según instrucciones.' El Equipo de Ad-
ministración de Lupron posee una zona para desechos. Las agujas arrojadas a una bolsa de desperdiciQs pueden
pinchar a alguien accidentalmente. NUNCA DEJAR JERINGAS, AGUJAS O MEDICAMENTOS AL ALCANCE DE f
LOS NIÑOS. l \..)) . I I

CONTRAINDICACIONES ~N\...~ I
Lupron esta contraindicado en pacientes con conocida hipersensibilidad a la droga, a nonapéptidos similareS o a cual-
quiera de los excipientes. Se ha informado de casos aislados de anafilaxia. Esta contraindicado también en mujeres
que estén o puedan quedar embarazadas mientras reciban la droga. Existe la posibilidad de aborto espontáneo si la
droga se administra durante el embarazo. El Acetato de.Leuprolida no deberá ser administrado a pacientes con san-
grado vaginal anormal no diagnosticado. ~Q',:.v-~ I
ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES /' '(,/

- \~
Todas las poblaciones: Durante la etapa inicial del tratamiento, las gonadotrofinas y esteroides sexuales se elevan por
encima del nivel basal debido al efecto estimulatorio natural del medicamento. Por lo tanto, es posible que se observe
un aumento de los signos y slntomas cllnicos (véase Farmacologla CUnica). Durante las primeras semanaS de trata-
miento, los signos y slntomas preexistentes pueden e"mpeorar. La exacerbación de los slntomas puede derivar en pa~
rélisis con o sin complicaciones mortales. No se ha establecido la seguridad del empleo de Acetato de Leu~rolida du-
rante el embarazo en estúdios cflnicos. Antes de comenzar el tratamiento con Acetato de Leuprolida, se aCOnseja de~
terminar si la paciente esté embarazada. El Acetato de Leuprolida no es un anticonceptivo. En caso de necesitar utili-
zar un método anticonceptivo, se deberá emplear un método no hormonal. I

'-/ // /1
Densidad mineral ósea: Pueden producirse cambios en la densidad mineral ósea durante cualquier estado hipoestro-
génico en las mujeres y en el tratamiento prolongado para el céncer de próstata en los hombres. No se dispone de
datos respecto de la reversibilidad después del retiro del acetato de Leuprolida en hombres. En las mujeres, la pérdida
de la densidad mineral ósea puede ser reversible al suspender el Acetato de Leuprolida (véase Reacciones Adversas,
Mujeres). "' '\.,,/ ../r ,
Convulsiones: Se han observado convulsiones en informes posteriores a la comercialización en pacientes tratados con
Acetato de Leuprolida. Estos incluyeron pacientes mujeres y ninos, pacientes con antecedentes de convulsiones, epi~
lepsia, trastomos cerebrovasculares, anomallas del sistema nervioso central o tumores y pacientes tratados con medi~
caciones concomitantes que han sido asociadas con convulsiones tales como el Bupropión e ISRS. También se han
informado convulsiones en pacientes sin las condiciones arriba mencionadas. I
Hombres

Céncer de próstata: Durante las primeras semanas de tratamiento, el Acetato de Leuprolida, como otros agonistas r
LHRH, aumenta los nlvetes séricos de la testosterona aproximadamente un 50% por encima del valor basal. Durante
las primeras semanas de tratamiento con Acetato de Leuprolida puede desarrollarse, ocasionalmente, empeoramiento
transitorio de los sfntomas o la aparición de signos y sfntomas adicionales de cancer de próstata. Un reducido número
d.e pacientes puede presentar un aumento temporario del dolor óseo, el que puede ser tratado sintométicamente. Co-
mo con otros agonistas LHRH, se observaron casos aislados de obstrucción ureteral y compresión de la médula ósea,
lo que puede contribuir a la parálisis con o sin complicaciones fatales. En pacIentes de riesgo, se podrn COnsiderar
iniciar la terapéutica con inyecciones diarias de Acetato de Leuprolida durante las primeras os semanas para facilitar
la suspei'f ión del tratamiento. Los pacientes con lesiones vertebrales metastésicas V'o obstrucción de las vlasL I-

Dra. Maria AJejand Slane
Farmacéutica - Co-Dlrectora Técnica
Abboll LabOratorles Argentina S.A.

abOOtt.argenlha.rElglAalor1oCabIXltI.com
Planta Industrial: Av. ValElntil Verg.n 7989
81891 EllE, ng, AIan. FbencIo V<nlla, Ss. As. Argertha
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urinarias deberán ser estrechamente controlados durante las primeras semanas de tratamiento.
I .

Han sido reportados hiperglucemia y un riesgo elevado de desarrollar diabetes en hombres recibiendo agonistas
LHRH. La hiperglucemia puede representar el desarrollo de Diabetes Mellitus o agravamiento del control de glucemia
en pacientes con diabetes. El nivel de glucemia y/o hemoglobina glicosilada (HbA1c) debe monitorearse periódicamen-
te en pacientes que reciben agonistas LHRH y seguir las précticas habituales de tratamiento para hiperglucemia o
diabetes. I
Un elevado riesgo de desarrollar infarto de miocardio, muerte súbita de origen cardiaco y ataque cerebral han sido
reportados en asociación con el uso de agonistas LHRH en hombres. El riesgo impresiona ser bajo basado en los OR
(Odds ratios) reportados y debe ser evaluado cuidadosamente junto a los factores de riesgo cardiovascular cuando se
opte por un tratamiento para pacientes con céncer de próstata. Los pacientes que reciben agonistas LHRH deben ser
monitoreados para slntomas y signos sugestivos de desarrollar una enfermedad cardiovascular y deben 'tener un se-
guimiento de acuerdo a la practica cllnica habitual. fJ~'t~ f
Efecto sobre el intervalo OT/OTc: En pacientes con una historia con factores de riesgo para prolongación dél aT y en t
pacientes que reciben concomitante-mente productos medicinales que podrlan prolongar el in"tervalo. Ql el médico
deberé establecer el radio riesgo benefi.-cio, incluyendo el riesgo para Sindrome de Torsáde de Pointe~, antes de ini- l
ciar el tratamiento con acetato de leuprolida. Dado que el tratamiento con deprivación androgénica puede prolongar el
intervalo aT, el uso de leuprollda concomitan-le-mente con productos medicinales que puedan prologar el intervalo aT
o productos medicinales que puedan inducir la aparición del Sindrome de Torsade de,Pointes tales como antiarrltmicos
clase lA (ej. Quinidina, disopiramida) o clase 111,(ej. Amiodarona, sotalol, dofetilide, ibutilide), metadona, moxifloxacin,
antipsicóticos, etc. deberla ser cuidadosamente evaluado. /' \ e. ,,\ 'V I

C., -r'-. '\ '. J
Pruebas de laboratorio: Deberé controlarse la respuesta al Acetato de leuprolida mediante dosajes de los niveles séri-
cos de testosterona y del antlgeno prostético especifico.' En la mayorla de los pacientes, los niveles de testosterona
aumentaron sobre los basales durante la primera semana, disminuyendo posteriormente hasta los niveles basales o
por debajo hacia el final de la segunda semana de tratamiento. Se alcanzaron niveles de castración en 2 a 4 semanas
y una vez obtenidosse mantuvieronmientra~los pacientesr?'.:'on recibiendosus inyeccionespuntualmre.

::~:::cción asistida: La inducció¿óvUI~n en las técnicasde reproducciónasistida debe realizarse bajo la
supervisión de un especialista.en esta érea. En algunas mujeres con predisposición, especialmente mujeres con poli-
quistosis ovérica, el tratamiento puede causar excesiva respuesta folicular. En caso de hiperestimulación del ovario,
debe interrumpirse la administración de.gonadotrofinas m'ientras se continúa el tratamiento con Acetato de Leuprolida
durante unos dlas, para prevenir la elevación de la hormona luteinizante (LH). La respuesta del ovario a la combinación
de Acetato de Leuprolida-gonadotrófina administrada en""lamisma dosis puede variar de una mujer a otra y entre ciclos

:~~::ismamUjer V (( // I
El incumplimiento del tratamiento o una dOsificación inadecuada podrlan derivar en un control inadecuado dél proceso
pubera1. Las consecuencias de un 'control deficiente incluyen la reaparición de los signos puberales, tales como mens-
truación, desarrollo mamario y crecimiento testicular. Se desconocen las consecuencias a largo plazo del control
inadecuado de la secreción de esteroides gonadales, pero éstas podrlan incluir un mayor compromiso de la estatura a
~~u~. . I
Pruebas de laboratorio: La respuesta al Acetato de Leuprolida deberá controlarse 1-2 meses después del comienzo del
tratamiento con una prueba de estimulación con GnRH y niveles de esteroides sexuales. La medición de la edad ósea
para evaluar el progreso debe ser realizada cada 6-12 meses. Si la dosis es inadecuada, los esteroides sexuales pue-
den aumentar o exceder los niveles prepuberales. Una vez que la dosis terapéutica ha sido establecida, los niveles de
esteroides sexuales y de gonadotrofinas declinaré n a niveles prepuberales. I 1
EspecIficas a la formulación: Los pacientes con alergia conocida al alcohol bencllico, uno de los componentes del
vehlculo del férmaco, pueden presentar slntomas de hipersensibilidad, generalmente locales, en forma de'eritema e
induración en el sitio de la inyección. I
Carcinogénesis, Mutagénesis, Dano a la Fertilidad: Se ha tratado a pacientes con Acetato de Leuprollda durante un
méximo de 3 anos con dosis de hasta 10 mg/dla y por 2 anos con dosis de hasta 20 mg/dla sin anomallas hipofisarias
detectables. Se han llevado a cabo estudios de mutagenicidad utilizando Lupron Depot en sist as bacterianos y célu-
las d amlreros. Dichosestudiosno demostraronevidenciade potencialmutagénico.No fu posibl liir estudios

Dra. Maria AleJand Slane---"
Farmacéutica - Co-Directora Técnica
Abbott laboratories Argentina SA

atlbott.argantna.regUat.orioOabOOtt.com
Planta 1rdJs1rla1: Av. VElIertn Verg.:rn 7989
B1B918JE,Ing. AIan. Florando V&'OIa, Ss. />S.Ngantina
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de fertilidad en ratas con la formulación de inyección diaria de leuprolida. Basado en los efectos farmacológiCOs sobre
el eje hipofisario-gonadal y en hallazgos en animales con la formulación de depósito, leuprolida puede tener efectos
adversos sobre la fertilidad femenina y masculina. La administración de la formulación de depósito de Acetato de Leuw
prolida a ratas machos y hembras a una dosis de 0,024, 0,24 Y 2,4 mglkg mensualmente durante 3 meses (tan bajo
como 1/300 de la dosis mensual estimada para humanos) causó atrofia de los órganos reproductivos y supresión de la
funciÓn reproductiva. Los estudios cllnicos y farmacológicos en mujeres con Acetato de Leuprolida y analogos similaw
res han demostrado una completa reversibilidad de la supresión de la fertilidad cuando se interrumpi6 el tarmaco desw
pués de una administración continua por periodos de hasta 24 semanas.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS I
No se han realizado estudios de interacción farmacocinética droga-droga con Acetato de Leuprolida: Sin embargo,
debido a que el Acetato de Leuprolida es un péptido principalmente degradado por la peptidasa y no por las enzimas
del citocromo P-450 según estudios especlficos, ya que la droga se liga sólo en un 46% a las .protelnas plasmaticas,
no seria dable esperar que se produzcan interacciones farmacológicas.

Cancer de Próstata

Véase Advertencias y Precauciones. Efecto sobre el intervalo OTlOTc en hombres. I
Interacciones entre firmacos/anilisis de laboratorlo: La administraciÓn de Acetato de Leuprolida Depot a mujeres
provocó una supresión del sistema hip6fiso-gonadal. La funci6n normal habitualmente se restablece dentro de los 3
meses de la suspensión del tratamiento con LUPRON Depot. Por lo tanto, los resultados de los anilisis diagnósticos
de la funciÓn hipofisaria gonadotr6fica y gonadal realizados durante el tratamiento y hasta 3 meses después de la sus-
pensión del Acetato de Leuprolida Depot pueden llevar a interpr:etaciones falsas.

EMBARAZO y LACTANCIA

Embarazo: Véase Contraindicaciones y Advertencias y Precauciones, Mujeres.

Lactancia: Se desconoce si el Acetato de Leuprolida se excreta en la leche materna. Por lo tanto, no deberá utllizarw
se en mujeres en periodo de lactancia. ....

,
Sergio G. $hlroma

Farmacéutico - Apoderado
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REACCIONES ADVERSAS 1
Los siguientes eventos adversos comúnmente estén asociados con las acciones farmacológicas del acetato de leupnr
lida sobre la esteroidogénesis:

Hombres: 1
Neoplasia benigna, maligna y no especificada (incluyendo quistes y pólipos): exacerbaci6n del tumor de próstata, agraw
vamiento del cáncer de próstata. f
Trastornos metabólicos y nutricionales: aumento de peso, pérdida de peso

Trastornos psiquiitricos: pérdida o disminuciÓn de la libido, aumento de la libido. I
Trastornos del sistema nervioso: cefalea, debilidad muscular.

Trastornos vasculares: vasodilatación, sofocos, hipotensión, hipotensión ortostética.

Trastornos de piel y tejido subcutaneo: sequedad de la piel, hiperhidrosis, erupci6n cutánea, urticaria, crecimiento
anormal del vello, trastorno capilar, sudores nocturnos, hipotricosis, trastorno de la pigmentación, sudor frl~, hirsutisw
mo.
Trastornos del aparato reproductor y mamas: ginecomastia, hiperestesia mamaria, disfunciÓn eréctil, dolor testicular,
agrandamiento mamarlo, mastodinia, dolor prostético, inflamación del pene, trastomo del pene, atrofia testicular.

Trastornos generales y en el sitio de la administración: sequedad de las mucosas

Estudios complementarios: aumento de PSA, disminución de la densidad ósea
Exposición prolongada (6 a 12 meses): diabetes mellitus, intolerancia a la glucosa, aumento del coleste~' total, auw

~ento de LDL, aumento de triglicéridos, osteoporosis

Muieres:
Trastornos metabólicos y nutricionales: aumento de peso, pérdida de peso

Ora. Mana Alejand Blanc
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Trastornos psiquiétricos: pérdida o disminución de la libido, aumento de la libido, labilidad afectiva
Trastornos del sistema nervioso: cefalea

Trastornos vasculares: sofocos, vasodilatación, hipotensión

Trastornos de piel y tejido subcutáneo: acné, seborrea, sequedad de la piel. urticaria, olor anormal de la piel, hiperhi-
drosis, crecimiento anonnal del vello, hirsutismo, trastorno capilar, eccema, trastorno capilar, trastorno ungueal, sudo-
res nocturnos

Trastornos del aparato reproductor y mamas: hemorragia vaginal, dismenorrea, trastorno menstrual, agrandamiento
mamario, congestión mamaria, atrofia mamaria, secreción genital, flujo vaginal, galactorrea, mastodinia, metrorragia,
slntomas menopéusicos, dispareunia, trastorno uterino, vulvovaginitis, menorragia .

Trastornos generales y en el sitio de la administración: sensación de ardor, irritabilidad

Estudios complementarios: disminución de la densidad ósea / .'0",
Exposición prolongada (6 a 12 meses}: diabetes mellitus, intolerancia a la glucosa, aumento del colesterol total, au.
mento del colesterol LDL, aumento de triglicéridos, osteoporosis.

Reproducción asistida

/" ..
" ,1

Los efectos adversos después de la administración de Acetato de Leuprolida"estén relacionados con el estado hiperes.
trogénico, que suele ser de corta duración después de un tratamiento de hlperovuíación: •

Trastornos psiquiatricos: labilidad afectiva, insomnio

Trastornos del sistema nervioso: cefalea

Trastornos vasculares: rubefacción

Trastornos del aparato reproductor y mamas: hemorragia uterina, mendrragia, quistes ovérlcos

Los primeros dlas después de comenzar el tratamiento con Acetato de Leuprolida, los ovarios pueden ser hiperestimu.
lados por un efecto de rebote de las gonadotrofinas endógenas. En el 20-30% de los ciclos aparecen quistes ovaricos
después 1-3 semanas de tratamiento. Estos pueden suprimirse con la continuación del tratamiento con Acetato de
Leuprolida o, en caso de fracaso, con una punción transvaginal asistida por ecografla.

\,

NUlos:
Trastornos psiquiétricos: labilidad afectiva

Trastornos del sistema nervioso: cefalea_

Trastornos vasculares: vasodilatación

Trastornos de piel y tejido subcutáneo: acné/seborrea; erupción cutanea incluido eritema multifonne

Trastornos del aparato reproductor y mamas: hemorragia vaginal, flujo vaginal, vulvovaginitis

Trastornos generales y en .~I sitio de la administración: dolor, reacciones en el sitio de la Inyección incluido absceso

Experiencia cllnica y post-comercializaclón:

La siguiente sección presenta los eventos adversos observados en estudios cllnicos o en la experiencia post.
comercialización. La Tabla 1 presenta todas las reacciones adversas al medicamento (RAM) y las frecuencias (muy
común (~1/10); común (~1I100 a <1/10); infrecuente (0!::1/1000 a <11100) desconocido (no se ha podido estimar la fre.
cuencia con los datos disponibles)] de los estudios cHnlcos en cánce'r de próstata y de la experiencia post.
comercialización. Un espacio en blanco indica que no se observó la RAM en esa categorla en particular.

Tabla 1: Cancer de Próstata
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Clase de sistema

Hospital de Pediatrla Ricardo Gutiérrez (011) 4962-6666/2247 .

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

Hospital General de Agudos Dr. J. Femtmdez (011) 4801-5555/4801-7767

Hospital de Pediatrla Pedro Elizalde (ex Casa Cuna) (011) 4300-2115

Hospital de Cllnicas José de San Martl~ (011) 4961-545216001160041603416046 .

PRESENT ACION
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SOBREDOSIS V¿/' ./) . I
No hay ninguna experiencia clinica de los efectos de una sobredosis aguda de Acetato de leuprolida Suspensión De.
poto En estudios en animales, dosis aproximadamente 133 veces la dosis recomendada en seres humanos produjo
disnea, disminución de la actividad e irritación local en el sitio de la inyección. En casos de sobredosis, se recomienda
estrecho monitoreo de los pacientes y tratamiento sintomático y de apoyo. Ante la eventualidad de una sobredosis
concurrir al hospital más cercano o comunicarse con alguno de los siguientes Centros de Toxicologla del pals, entre
otros: ~

Lupron se presenta en un estuche conteniendo un frasco-ampolla de 2,8 mI y 14 jeringas descartables. Cada 0,2 mi
contiene 1 mg de Leuprolida como Acetato; cloruro de sodio para ajuste de la tonicidad; 1,8 mg de alcohol bencrtico
como preseNativo yagua para inyección. El pH puede ser ajustado con hidrOxido de sodio y/o ácido acético.

I
CONSERVACION

ergio G. shlromaJ
alTTlacéulico - Apode o

bott laboratortes Argentlná S.A.a Abbott

1

--Ora. Maria AteJand Blane
FalTTlacéutica - Co-Oiredora técnica
Abbotllaboratorles ArgenUna S.A.

abbott.argentha.r~or1oCabbon.com Tel.: 54 11 4229 4245
Planta lrdustrial: Av.ValentnlJergll'a 7989 Fax: 54 11 42294366
81891 ELlE,tlg. AIan. F1cnn:::io Varela, Bs. As. ArgErlltna
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MANTENER ESTE Y TODO MEDICAMENTO FUERA DEL ALCANCE DE LOS NI~OS .
Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud. Certificado W 38507. !

Elaborado por Famar L'Aigle - Usine de L'lsle, BP 103, 28380, Saint-Rémy-sur-Avre, Francia - Importado y distribuido por Abbott
Laboratories Argentina S.A - Ing. Butty 240 -Piso 12- (C1001AFB) Ciudad Autónoma de Buenos Aires - Planta Industrial: Vergara
7989 (B1891EUE) Ingeniero Allan, Partido de Florencia Varela, Provlncla de Buenos Aires, Argentina. - Directora Técnica: Mónica

E. Yoshida- Farmacéutica
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