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BUENOS AIRES, 15 JUl 2012 

VISTO el Expediente NO 1-0047-0000-006045-12-0 del Registro de 

la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica; 

y 

CONSIDERANDO: 

Que por las presentes actuaciones la firma ABBOn LABORATORIES 

ARGENTINA S.A., solicita la aprobación de nuevos proyectos de prospectos 

para la Especialidad Medicinal denominada HUMIRA - HUMIRA PEN / 

ADALIMUMAB, Forma farmacéutica: SOLUCION PARA INYECCION EN 

JERINGA PRELLENADA - SOLUCION PARA INYECCION EN LAPICERA 

PRELLENADA, aprobada por Certificado NO 50.824. 

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances 

de las normativas vigentes, Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y 

la Disposición N°; 5904/96. 

Que los procedimIentos para las modifIcaciones y/o rectificaciones de 

los datos característicos correspondientes a un certificado de Especialidad 

Medicinal otorgado en los términos de la Disposición ANMAT NO 5755/96, se 

encuentran establecidos en la Disposición ANMAT NO 6077/97. 
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DISPOSICION N' 'O 5 O 

Que a fojas 329 obra el informe técnico favorable de la Dirección de 

Evaluación de Medicamentos. 

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por los Decretos 

Nros.: 1.490/92 y 425/10. 

Por ello: 

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE 

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA 

DISPONE: 

ARTICULO 1 0. - Autorízase el cambio de prospectos presentado para la 

EspecialidAd Medicinal denominada HUMIRA - HUMIRA PEN / ADALIMUMAB, 

Forma farmacéutica: SOLUCION PARA INYECCION EN JERINGA PRELLENADA 

- SOLUCION PARA INYECCION EN LAPICERA PRELLENADA, aprobada por 

Certificado NO 50.824 Y Disposición NO 2400/03, propiedad de la firma 

ABBOTT LABORATORIES ARGENTINA S.A., cuyos textos constan de fojas 216 

a 266. 

ARTICULO 20. - Sustitúyase en el Anexo II de la Disposición autorizante 

ANMAT N° 2400/03 los prospectos autorizados por las fojas 216 a 232 de las 

aprobadas en el artículo 10, los que integrarán en el Anexo 1 de la presente. 
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ARTICULO 3°. - Acéptase el texto del Anexo de Autorización de 

modificaciones el cual pasa a formar parte integrante de la presente 

disposición y el que deberá agregarse al Certificado NO 50.824 en los 

términos de la Disposición ANMAT N0 6077/97. 

ARTICULO 4°. - Regístrese; por Mesa de Entradas notifíquese al interesado, 

haciéndole f'ntrcga de la copia autenticada de la presente disposición 

conjuntamente con los rótulos, prospectos y Anexos, gírese al Departamento 

de Registro a los fines de confeccionar el legajo correspondiente, Cumplido, 

Archívese. 

EXPEDIENTf= NO 1-0047-0000-006045-12-0 

DISPOSICION NO , O 5 O 
js 

~~"1~ 
OTTO A. ORSINGHER 

D~ue.1NTERVENTOR 
A.;N.)!·A.T. 
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ANEXO DE AUTORIZACIÓN DE MODIFICACIONES 

El Interventor de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y 

Tecnología Médica (ANMAT), autorizó mediante Disposición 

No ......... 4 .. Q .. ~ ... 9. .......... a los efectos de su anexado en el Certificado de 

Autorización de Especialidad Medicinal NO 50.824 Y de acuerdo a lo solicitado 

por la firma ABBOTT LABORATORIES ARGENTINA S.A., del producto inscripto 

en el registro de Especialidades Medicinales (REM) bajo: 

Nombre comercial/Genérico/s: HUMIRA - HUMIRA PEN / ADALIMUMAB, 

Forma farmacéutica: SOLUCION PARA INYECCION EN JERINGA PRELLENADA 

- SOLUCION PARA INYECCION EN LAPICERA PRELLENADA.-

Disposición Autorizante de la Especialidad Medicinal NO 2400/03.-

\)1 Tramitado por expediente N° 1-47-0000-000872-03-8.-

DATO A MODIFICAR DATO AUTORIZADO MODIFICACION 
HASTA LA FECHA AUTORIZADA 

Prospectos. Anexo de Disposición Prospectos de fs. 216 a 
N° 0559/12.- 266, corresponde 

desglosar de fs. 216 a 
232.-

El presente sólo tiene valor probatorio anexado al certificado de Autorización 

,o/" 
( antes mencionado. 
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Se extiende el presente Anexo de Autorización de Modificaciones del REM a la 

firma ABBOTT LABORATORIES ARGENTINA S.A., Titular del Certificado de 

Autorización N0 50.824 en la Ciudad de Buenos Aires, a los 

1 6 JUL 2012 dras ............................. ,del mes de ................................. . 

Expediente NO 1-0047-0000-006045-12-0 

DISPOSICTÓN NO '4 O 5 O 
js 

Dr. aTTO A. OBSINGBEB 
SUB·INTERVENT4iJR 

A.N.M.A.T. 
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PROYECTO DE PROSPECTO 

HUMIRA '" / HUM IRA PEN 

ADALIMUMAB 

LISTA N°: 3797/3799/4339 

Solución para inyección en jeringa prellenada / Solución para inyección en Lapicera prellenada - Venta Bajo Recela 
Archivada - Industria Alemana 

FORMULACUAL~UANTrrATWA 

Cada O, 8 mi contienen 40 mg de Adallmumab. Excipientes: cloruro de sodio; nionofosfato sódico dihidratado; dWosfato 
sódico dlhidratado; citrato de sodio; ácido cltrico monohldrato; manitol; po/isorbato 80 yagua para in~n, c. s. 

Cada 0.4 mi contienen 20 mg de Adalimumab. Excipientes: cloruro de sodio; monofosfato sódl'l@:.dl~; difosfato 
sódico dihidratado; citrato de sodio; ácido citrico monohidrato; manitol; polisorbato 80 y agua pa~n,c. s. 

ACCI9N TERAPÉUTICA 

Inhlbldor del factor de necrosis tumoral (FNT). 

INDICACIONES 

Artritis reumatoldaa: Humira TM/Adalimumab está Indicado para la reduC(~ó~ 
importante respuesta cllnica y aún la remisión cllnica, inhibiendo 

y síntomas, Induciendo una 
,tructu,all y mejorando la ca-

pacidad funcional en pacientes adultos con artrnis reumatoidea 

Humira ™/Adallmumab puede administrarse como momter,¡IJ!IJ!I 
rreumáticos modifICadores de la enfermedad (ARME). 

Artritis Idlopátlca Juvenil IAlJI: Humira, está indicado 
moderada a severamente activa en nifios y adolescentes 
puesta insuficiente a uno o más agentes an~máticos 
nistrarse combinado o en monoterapia en'lÍiiI~de inlr,ll, era'n< 
el tratamiento con metotrexato. 

Artritis psorláslca: H~~:~:/~~:::~=~:,: cientes con artrnls .. 
luado mediante 
capacidad funcional. . 

ESDOndllitls AngullDilante: Humlra .... lAdallmumab 
espondilitis anquilosante activa. 

de la artritis Idiopática juvenil poliartlcular 
afios de edad que hayan presentado una res

de la enfermedad (ARME). Humlra puede admi
metotrexato o cuando no fuere posible continuar con 

reducir los signos y' slntomas de la artrnis activa en pa
el grado de progresión del daño articular perWérico eva
simétrico de la enfermedad, asl como también mejorar la 

en monoterapia o en combinación con agentes ARME. 

para reducir los signos y slntomas en pacientes con 

Para todas las indicacioneulflteriormente los datos disponibles sugieren que la respuesta cllnica se lo-
gra dentro de las 12 semanaS.da . . reconsiderar cuidadosamente la continuación del tralamiento 
en aquel paciente que no de dicho parlodo. 

Enfennadad da Crohn: Reduce lQ& sÍllr@Sy slnlomas e induce y mantiene la remisión cllnica en pacientes adultos con 
enfermedad da Crohn activa moderailá a severa que han tenido una respuesta Inadecuada a la terapia convencional. 
Reduce los signos y slntomas e induce la remisión cllnica aún en aquéllos pacientes que han perdido la respuesta o 
son intolerantes a Infllxlmab. 

Psorlasis en placas: Humira está indicado para el tratamienlo de pacientes edullios con psortasis en placas de mode
rada a severa inlensidad, quienes sean candidatos para terapia sistémica o fototerapia, y cuando otras terapias sisté
micas sean médicamente menos apropiadas. 

Colitis UIC8IDsa: Hum/ra está Indicado para el tratamlanto da pac/antas con colitis ulcerosa moderada a seve
ramente acllva qua han tenido una respuesta Inadecuada o qua fufll'Dlllnto/eranfes o que presentan contraindI
caciones para recibir terapia convanclonallnc/uyando corIIcostetoIdes, 6-men:spfopurlna (6-MP) o azatloprlna 
(AZA). 

FARMACOLOGiA CLINICA 

General: Humira ™/Adalimumab es un anticuerpo monoclonal de inmunoglobulina humana (lgG1) recombinante que 
contiene únicamente secuencias peptldicas humanas. Se une con gran afinidad y especlficlded al factor de necrosis 
tumoral soluble (FNT -alfa) pero no a la linfoloxina (FNT -bata~ El Adalimumab es prod~~ologla del 

~ :J:!~ Dra. ;,..,.. AIej""';-810,., F~':'~~~Téa11ca Fannacéutlca - CC>-IlIrectcra TéalIca 
Abbott Labora1lll1esl'llí!entIna S.A. Abbott ~ AIgen1Ina S.A. 

celina,marun@abbott.com Te!.: 54 11 4229 4245 
Planta Industrial: Av. Valentín Ver9ara 7989 Fax: 54 11 42294366 
B1891EUE, Ing. Allan. Rorencio Varela, Bs. As. Argentina 

a Abbott 
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en un sistema de expresión de células de mamlferos. El Adalimumab se une especlficamente al 
FNT y neutraliza la función biológica de éste mediante el bloqueo de su interacción con los receptores p55 y p75 para 
FNT en la superficie celular. El FNT es una citoqulna natural que interviene en las respuestas inflamatorias e inmunoló
gices normales. En pacientes con artritis reumatoidea (AR), artritis psoriásica (AP) Y espondil~ls anquilosante (EA) se 
hallan niveles elevados de FNT en el liquido sinovial que desempenan un Importante papel en el proceso inflamatorio 
patológiCO y en la destruCción articular caraclerlsticos de estas enfermedades. En la Psoriasis en placas también se 
encuentran valores elevados de TNF. En esta enfermedad, el tratamiento con Humira puede reducir el espesor de la 
epidermis y la inflltraclón de células inflamatorias. La relación entre estas actividades. farmacodinámicas y el mecanismo 
por el cual Humira ejerce estos efectos cllnicos, se desconocen. El Adalimumab también modula las respuestas biológ~ 
cas inducidas o reguladas por el FNT, incluidas las modifICaCiones en los niveles de las moléculas de adhesión respon
sables de la migración leucocitaria (ELAM-l, VCAM-l e ICAM-l COn un CI., de 1-2 x lO-10M). 

Farmacoc!lnamla: Después del tratamiento con Humlra""Adalimumab, en pacientes COn AR se ob!~'ít una rápida 
disminución de los niveles de reactantes de fase aguda de la inflamación (Indice de concentra-
ción de proteína C-reactiva) y de citoquinas sérices (IL.{I) en comparación con los niveles observó 
una rápida disminución en los niveles de PCR en pacientes con ·enfermedad de Crohn, Artritis 
Idiopática Juvenil, asi como también una reducción significativa en la expresión del FNT 
tales como el antlgeno leucocitario humano (HLA-DR) y la mieloperoxidasa en el 
medad de Crohn. Un estudio endoscópico de ta mucosa intestinal ha mostn~o 
en pacientes tratados con Adalimumab. Después de la administración 
los niveles séricos de las metaloproteinasas MMP-l y MMP-3 
destrucción cartilaginosa. Los pacientes con AR, AP Y EA Q8Ilenolmente 
tos linfocitarios disminuidos, asl como recuentos elevados de 
ra ""Adalimumab generalmente presentan mejoria de estos 
concentración sérica de Adalimumab-eflCllcia calculada 
Reumatologla (ACR 20) parece seguir la ecuación de 

FigUra 1: Relación 

y recuen
tratados con Humi

crónica. La relación 
del Colegio Americano de 

abajo: 

Se obtuvieron estimedos de la C9>QUe oscilaron 
macodínámico del reéUento de;J!fÍi!:l.íaciones 
pacientes que participaron en;estudlos de Fase 

1, 4 mcg/ml basadas en el modelo farmacocinético 'far
de articulaciones sensibles y respuestas ACR 20 de 

Farmacoclnátlca 

Absorción: Luego de una dosi .. o:.,l1ica ~.ft;mg por vla subcutánea, adminis~a a 59 sujetos sanos, ta absorción y la 
distribución de Humira fue lentai~_O una concentración plasmática máxima a los cinco dlas después de la ad
ministración. La biodisponibilidad'áiis\>líila promedio de Adalimumab estimada en tres estudios después de una dosis 
subcutánea de 40 mg fue de 64%. 

Distribución y eliminación: La farmacocinética de dosis únicas de Adalimumab en pacientes con artritis reumatoidea 
(RA) se determinaron en varios estudios con dosis intravenosas que oscilaron entre O, 25 Y 10 mg/kg. El volumen de 
distribución (V .. ) osciló entre 4, 7 Y 6, O L, lo que indica que el Adallmumab se distribuye aproximadamente igual entre 
los liquidos vasculares y extravasculares. Adalimumab es eliminado lentamente. La depuración (elearance) sistémica 
de Adalimumab es de aprOXimadamente 12 ml/hora. La vida media termnal promedio fue de aproximadamente 2 se
manas, oscilando entre 10 Y 20 dias según los estudios. Las concentraciones de Adalimumab en el liquido sinovial de 
cinco pacientes con artritis reumatoidea oscilaron entre 31 y 96% respecto de las del suero. 

:!I Farmacoclnética en astado de equilibriO: En pacientes con AR que recibieron 40 mg de Humira semana por medio, 
~í se observaron concentraciones valle promedio en estado de equilibrio de Adalimumab de aproximadamente 5 ~g/ml y 8 
I'Ih I a 9 ~g/ml, sin y con Metolrexato (MTX), respectivamente. Los niveles plasmáticos valle promedio de Adallmumab en 
v (/ estado de equilibrio aumentaron aproximadamente en fonna proporcional COn dosis subcutáneas de 20, 40 Y 60 mg 

semana por medio y una vez por semana. En estudios a largo plazo de más de dos anos e observaron evidencias 
de cambios en la depuraelón (elearance) con el tiempo. 

~~.iJ 
~arm~~~~~J 
Abbott laboratories Argentina SA 
~ .. 

Dra. Maria Alt!jandra BIa"" 
Fannacéullca -Co-Dl_ Técrka 

Abbott l.aboratories ArgentIna s.A. 

celina.marun@aboott.com Tel.: 54 11 42294245 a Abbott Ranta Industrial: Av. Valentrn Vergara 7989 Fax: 54 11 42294366 
81891 EUE, Ing, AHan. Flor8f1cio Varela, Bs. /ls. Argentina 
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con psoriasis, la concentración valle media en eslado de equilibrio, fue de 5 mcglml duranla la monOIara
pla con 40 mg de Adalimumab, semena por medio. Los enállsls fa""aooclné\icos de poblaciones, con datos de más de 
1200 pacientes, revelaron que la coadmlnistración de MTX tenia un efecto intrfnseco sobre el clearence aparente de 
Adalimumab (CUF) (Ver InlaraCclones Medicamentosas). De acuerdo a lo esparado, hubo una tendencia hacia cIaa
rencas aparentes mayores de Adallmumab con el aumento del peso corporal y ante la presencia de anticuerpos anti-
Adalimumab. . 

También se predijeron aumentos menores en la depuración (clearance) aparente en pacientes con AR que reCIbieron 
dosis más bajas que la dosis recomendada y en pacientes con AR con concentraciones altas de factor reumatoideo o 
de proteina C-reactiva (PCR). Probablemenla estos aumentos no sean cllnicamente importanlas. 

En pacientes con enfermedad de Crohn, la dosis de carga de 160 mg de Humira en la semana O, seguida de 60 mg de 
Humira en la Semana 2 logra niveles séricos valle promedio de Adalimumab de aproximadamente 1 .. ' en la Se-
mana 2 y Semana 4. Los niveles valle promedio en eslado de equilibrio de aproximadamente 7 en 
la Semana 24 y Semana 56 en pacientes con enfe""edad de Crohn después de recibir una de 
40 mg de Humira semana por medio. 

En pac/enfes con colitis ulcetosa, durenfe ., periodo de Inducción, una dosis de 
la semana 0, segulde de 80 mg de Humlre en la semana 2, Ada"mumab alcanza 
mlnlmas de aproxlmadamenfe 12 mcg/ml. En /os pacientes con coIltls ulcerosa 
manfenlm/ento de 40 mg de Humlra en semanas a/temas se obs8IYÓ 
les mln/mos de aproxlmademenfe el 8 mcg/ml. 

Poblaciones especiales 

La farmacocinética en poblaciones especiales fue investigada a'íil¡liacc,cir>étioos de poblaciones. 

Ancianos: La edad aparenla tener un mlnimo efecto 
poblaciones, el clearence ajuslado al paso medio en 
0.33 y 0.30 mUhlkg, respec\ivamenla. 

dos semanas en pacientes con artritis 
medidos desde la semana 20 a la 
Humira y 10,9 ± 5,2 ~g/ml (47.7 

mab en pacientes con pes~~~o~~~:¡~:!~~=~~ rapia o en tratamiento CI 
lado estacionario a UlIve¡'OJa"'s 

40mg de HUMIRA 7:/~lí~~=:;~ 6,6 ~/ml yde 8,1 ~ 

Sexo: No se observaron dW'II'8I",,\asfanllla'co<:inliti~ 
de acuerdo al peso corporal. 

de Adallmumab. De los análisis de 
(n = 850) Y ~ 65 años (n = 287) fueron 

máximo de 4Omg) en fo""a subcutánea, cade 
IÍilcmceritraclón media en eslado estacionarlo (valores 

en fue de 5,6 ± 5,6~g Iml (102 % CV) en monolarapia con 
concomitanla con Metotrexale. Las concentraciones de adalimu-

de Humira por vla subcutánea cada dos semanas en monote-
6,8 ~ml y 1 0.9 ~g/ml respec\ivamenla. La media en es

ialh11unnab para pacientes con paso ~ 30 kg que recibieron 
monoterapia o con metotrexate concomitante fueron de 

con el sexo de los pacientes, luego de la correooión 

Raza: No se presumen dWete!1Cias en el 
no se obseniaron diferenciascilléticas 

de Inmunoglobulinas entre diferentes razas. En estudios limilados, 
para Adalimumab en pacientes no-caucásicos. 

Insuflclancia renal y halpét:iCl,,~¡O:,ka!p¡f.iitos fa""acocinéticos disponibles, de pacientes con deterioro hepático o re
nal. 

POSOLOGIA - FORMA DE ADMINISTRACiÓN 

Artr!tis reumatoidea, Artr!tis Psorfáslca, Esoondilftis anguilosan[e: La dosis recomendada de Humira"'/Adalimumab para 
pacientes adultos con artritis reumatoidea, artritis psoriáslca o espondilftis anquilosante es de 40 mg administrados se
mana por medio en dOSis única por vla subcutánea. Durante el tralamiento oon Humlra"'/Adalimumab, podrá conti
nuarse con la administración de Metotrexalo, glucooorficoldes, salicilatos, antiinflamatorios no esteroides, analgésicos u 
otros agentes ARME. En la artritis reumatoidea algunos pacientes que no reciben MTX en fo""a concomitante pueden 
obtener beneficios adicionales al aumentar la frecuencia de administración de Humira"'/Adalimumab a 40 mg una vez 
por semana (opcional). 

A ~ Artritis Idiooática Juvenil: La dosis recomendada de Humlra para pacierites con artritis idiopática juvenil polierticular de 
'C'" 13 anos de edad o más es de 40 mg de Adalimumab administrados semana por medio en una dosis Gnlca por vla sul>
.,? • J cutánea. Los datos publicados sugieren que la respuesta cllnica generalmente se alcanza dentro de las 12 semanas de 

VV!/ iniciado el tralamiento. En aquellos pacientes que no hayan respondido dentro de este periodo, se deberá reconsiderar 
cuidadosamente la continuación de la terapéutica. 

~~ ~~~~~Téa1lca 
_ L.abora~ Argentina SA 

Ora Maria Alejandra Blanc 
Farmacéutica - CCHlirectora T écnk:a 

_ lJIboratorles ArgentIna SA 

celina.marun@abbon.com Tel.: 54 11 42294245 a Abbott Planta Industrial: Av. ValentÍll vergara 7989 Fax: 54 11 42294366 
S1891EUE, Ing. A1lan. Flcrencio Varela, Ss. As. Argentina 
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. recomendada por la FOA para pacientes de 4 a 17 años de edad con diagnóstico de Artritis Idiopá
tica Juvenil se basa en el peso (ver tabla a contlnuación).EI metotrexato. los glucocorticoides. saliciletos. AINE o anal-
<vIsicos nueden continuarse durante el tratamiento con Humira. 

Pacientes -=-étricos de 4 a 17 anos Dosis 
15ko a 30ka 20-"", semana oor medio 
~3Oka 40 "'" semana oor medio 

En la Unión Europea la dosis recomendada de Humira para pacientes con artritis idiopática juvenil pollartlcular en pa
cientes con AIJ de 4 a 12 anos de edad. es de 24 mg / m' de supeñocie corporal mediante inyección subcutánea hasta 
una dosis única máxima de 40 mg. El volumen de Inyección se selecciona en función de la altura de los pacientes y el 
paso (Ver Tabla). Un vial de 40 mg de SOlución pediátrlca está disponible para los pacientes que necesitan administrar
se menos de la dosis total de 40 

Enfermedad de Crohn: La dosis recome!llj 
inicialmente en el dla 1 (la 
dla durante dos dlas 
(Ola 29) comenzar una 
puede continuar con 
eJempio 

enj¡l&ntes adultos con enfermeded de Crohn es de 160 mg 
fOllÍ1a de cuatro Inyecciones en un dla. o dos Inyecciones por 

semanas más tarde (Ola 15). Otras dos semanas más tarde 
semana por medio. Oúrante el tratamiento con Humira se 

corIicoesteroides. y/o agentes Inmunomoduladores (por 

pueden 

do en la cuarta ~~~:~i:¡t.r:!~:~:~ terapia continuada 
periodo. Durante el 
de la práctica cllnlca. 

experimenten una disminución de la respuesta. se 
dlas. Algunos pacientes quienes no hayan respond~ 

de mantenimiento continuada hasta la semana 12. La 
aquellos pacientes que no hubieran respondido en este 

de cortIcoides podrá ser disminuida de acuerdo a las guías 

Psoriasis: La dosis de H~I~i:~::~'::i~ 
subcutánea. seguida de 40 
la dosis inicial. 

pacientes adultos es una dosis inicial de 80 mg administrada por vla 
siempre por vla subcutánea. comenzando una semana deSpués de 

CoIlt1s ulce!osa: La dosIs de Inducc/6n recomendada de Humlra para pacientes adultos con coIlt1s ulC8l'OSa 
moderada a sevara es de 160 mg en la semane O (esta dosis puede admInIstrarse mediante" Inyacc/ones en un 
dia o con 2 Inyecciones poi' dla durante dos dfes cotJsecuflvos) y 60 mg en la Semane 2. Después del tratamien
to de Inducc/6n, la dosIs recomendada es de 40 mg cede dos semanes medIante Inyección subcutJinea. 

Los COt1Icoestetoldes se pueden reducir durante el tratam/anto de manten/miente, de acuerdo con las gulas de 
prictJt;a c/fnlca. 

Para algunos pacientes que han experimentado una dismlnuc/6n de su tNpII8Sta, ".,- ser benalfc/oso un 
aumento en la frecuencIa de la dosIfIcacI6n a 40 mg semaneles. 

"lA Los datos disponIbles sugIeren qua la respuesta clfn/ca se alcanza generalmente dentro de 2-8 semanas de tra
'f'" !amiento. El_miento con Humlra no daberla conUnuarse en pacIentes que no respondan dentro de este par

fodo de Uempo. 

~nsparac/ón de Humlra™/Adalimumab: Humira"'/Adalimumab debe ser empieado bajo la gula y suparvisión de un 
médico. Los pacientes podrán autoaplicarse la inyección si su médico determina su . encia. siempre bajo segui-
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según sea necesario, después de un entrenamiento adecuado en las técnicas de aplicación subcutánea. 

Los sitios de autoaplicación son el muslo o el abdomen y deberán rotarse. Las inyecciones no deberán aplicarse en 
áreas de piel sensible, lesionada, enrojecida o endurecida. 

Antes de su administración, los productos parenterales deberán ser inspeccionados visualmente para deteclar partícu
las y decoloración, siempre que la solución y el envase lo pennltan. 

Humira™/Adallmumab no deberá mezclarse con otros medicamentos en la misma jeringa o frasco ampolla. Todo pro
ducto no utilizado o material de desecho deberá ser descartado de acuerdo con los requisRos locales vigentes. 

Uso pedhllrlco: Humita no ha sido .. tudlado en niños menores de " años de edad por /o cual /os detos dispo
nibles son /Imitados, al Igual que el tratamiento con Humita 8ft niños con peso <15 /eg. La segurlded y eficacia 
de Humita en pac/antes pedhllrlcos de Indlcac/ono dlstlntes de la arlrltls 1d/opá1lca Juvenil no h4a/do estable
cida. 

Uso gerlálrlco: Del número tollll de sujetos en otudlos eI/mcos de tralllm/anto con 
años y mlls, mientras qua aproxlmademente el 2,2% tIJn/an 75 años o mIs. No se ""'--"'1 
rales en la eficacia entra ..tos sujetos Y sujetos mlls jóv_s. No .. necesario 8Jusra~~ 
para .. 111 población. 

CONTRAINDICACIONES 

Hipersensibilidad a la sustancia activa o a cualquiera de los excipientes de'Ia~~~r;¡~I; 

ADVERTENCIAS 

tnfecciones: Con el empleo de antagonistas del FNT, inclluVl.ndO se ha informado de infeccio
coccidioideomico

raros casos de tu-
nes serias, producidas por bacterias. micobacterlas 

siso diseminadas o ¡ª~~~~~'~V¡ira~Ies~'~ª~§~ berculosis, candidiasls, . 
tratamiento con anti-TNF. Otras 
artritis séptica y septicemia. Se han 
chas de las Infecciones serias se 

sido infonnadas en pacientes que reciben 
cllnlcos incluyen neumonla, pielonefritis, 

~~:~~~~: fatales asociedas con infecciones. Mu
[JI concomitante con agentes inmunosupreso
predispuesto a las infecciones. res que, junto con la enfermedad sul>ya"!i\í 

El tratamiento con Hurnira,' M/¡l\dalirnljíÍl~lb 

nes crónicas o I~:~~:~ 
tuberculosis y In 

como hlstopl:osn'oSis, 
tamlento con 
gonistas del FNT, 
Iosis- antes, durante y 

~':~::'::l~~~ con infecciones activas, tates como infeccio
'" En pacientes quienes hayan estado expuestos a 

alto riesgo para tuberculosis o micosis endémicas, tales 
deberán evaluar los riesgos contra los benefrcios del tra

Infecciones Oportunistas) Como ocurre con otros anta-
~nllrol.idos por posibles infecciones -incluyendo tubercu-

reciben Humira TM/Adalimumab deberán ser estrechamente 
iag"ósllica completa. La administración de Humira TM/Adalimumab 

infección seria o sepsls y la terapia antimicrobiana o antimicóti
ecclon, .. hayan sido controladas. Los médicos deberán observar precau-

ción al considerar el empleo de.. en pacientes con anteoadentes de Infecctones recurrentes o con 
afecciones subyacentes que puedan predisponer a procesos infecciosos. 

Reactivación de HaoatRis B: El empleo de inhibidores del FNT se ha visto asociado con la reactivación del virus de la 
hepatRis B (VHB) en portadores crónicos de este virus. En algunos casos, la reactivación del VHB, junto con el trata
miento con inhibidores del FNT, ha resultado fatal. La mayorla de estos casos se produjeron en pacientes que recibían 
concomitantemente otras medicaciones Inmunosupresoras, las que también pudieron contribuir a la reactivación del 
VHB. Antes de iniciar el tratamiento con un inhibidor del FNT, se deberá evaluar a los pacientes en riesgo de infección 
por VHB para detectar anteoadentes de infección por este virus. Los médicos deberán tener precaución al prescribir 
inhibidores del FNT a pacientes identificados como portadores de VHB. Los pacientes portadores de VHB que requie
ren tratamiento con inhibidores del FNT deberán controlarse estrechamente para detectar la posible aparición de signos 
y slnlomas de infección activa por VHB durante todo el tratamiento y varios meses después de finalizar el mismo. No se 

o MI dispone de datos adecuados sobre la seguridad o efreacia del tratamiento de pacientes portadores de VHB con agentes 
t'r' antivirales en forma concomitante con inhibidores del FNT pera prevenir la reactivación del VHB. En pacientes con re
/>, /activación del VHB, Humira™/Adalimumab debe Interrumpirse e Iniciarse tratamiento antívlral y de sostén. 

(k¡/ Episodios Naurológlcos: En casos aislados, los antagonistas del FNT, incluido Humira™/Adalimumab, se han asocia-
do con exacerbación de los síntomas cllnicos y/o evidencia radiográfica de enfenneded d . inizante a nivel del sis-
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I central, incluyendo esclerosis múttiple y neuritis 6ptIca y la enfenmedad panférica desmielinizante, in-
cluyendo Slndrome de Gulllain Barré. Los médicos deberán tener precaución al prescribir Humira"'/Adalimumaba pa
cientes con trastornos desmiellnizantes del sislema nervioso central o perWérico preexistentes o de reciente apanción. 

Neoplasias: En las partes controladas de estudios cllnicos llevados a cabo con antagoni.stas del FNT, se han obse,,:,a
do más casos de neoplasi¡ls, incluido linfoma entre los pacientes que reclblan antagonIStas del FNT en comparación 
con los pacientes control. El tamafto del grupo control y la limitada duración de las partes controladas de los estudios 
llevados a cabo no hacen posible la extracción de conclusiones sólidas. Más aún, existe un mayor riesgo de linfoma en 
los pacientes con artr~is reumatoidea de larga duración y gran actividad inflamatoria, lo cual complica la estimación del 
riesgo. Durante los estudios abiertos, a largo plazo, realizados con Humira"'/Adalimumab, la incidencia globel de pro
cesos malignos fue similar a ta que cabria esperar para una población de igual edad, sexo y raza. Con el conocimiento 
actual, un posible riesgo de desarrollar linfomas u otras neoplasias en pacientes tratados con antagonistas del FNT no 
puede ser excluido. Se han informado neoplasias, algunas con desenlace fatal, en niftos y recibieron 
tratamiento con agentes bioquaantes del FNT. Aproximadamente ta mitad de los casos como IIn-
foma de Hodgkin y no-Hodgkin. Los otros casos representaron diferentes neoplasias 
nonmalmente asociadas con inmunosupresión. Las neoplasias se produjeron después de 
tratamiento. La mayoría de los pacientes recíblan inmunosupresores coI1COm~' anlam,anle. 
durante la expariencia post comercialización y derivan de distintas fuentes tales COmo 
post comercialización. Hubo informes muy poco frecuentes post comercialización 
células T (LHECT), un tipo de linfoma raro y agresivo, a menudo fatal, en 
los pacientes hablan recibido terapia previa con Infliximab, asl como 

de 
de 

tantemente, para el tratamiento de la enfenmedad inflamatorie 
tioprina con 6-mercaptopurina y adalimumab deberla ser 
con Adalimumab no es clara. No se han llevado a cabo 
sias o en los que se haya continuado el tratamiento 
mismo. Por io tanto deberá observarse precaución al 
de pacientes. Tocios los pacientes, en 
pacientes con psoriasis con 
metanoma de piel antes y durante el 
asociados con el empleo post 

de aza
causal de LHECT 

con antecedentes de neopla
desarrollar neoplasias durante el 

Humlra lM/Adallmumab en este Upo 
terapia Inmunosupresora prolongada o 

ser examinados para descartar cáncer no 
infonmado casos de leucemia aguda y crónica 

FNT en artritis reumatoidea y otras Indicaciones. 
Los pacientes con artritis 
población general, aún en 

riesgo de desarrollar leucemia (hasta 2 veces) que la 
bloqueantes del FNT. 

PRECAUCIONES 

A1erala: Las reacciones alérgicas serias en los estudios cllnicos fueron raras. En 
el post-marketing se han reportado anafilaxia, muy poco frecuentes luego de la 
administración de . Si se reacción alérgica seria, deberá suspanderse 
inmediatamente la terapéuticas apropiadas. El capuchón de la agu-
ja de la jeringa contiene alérgicas severas en pacientes sensibles al látex. 

Tuberculosis: Al igual que ean otros , en los estudios cllnicos se ha infonmado de casos de tuber-
culosis ltfecuentemente diseminados o en su presentación cllnica) asociados con la administración de 
Humira /Adallmumab. Si con todas las dosis, la Incidencia de reactivaciones de la tubercu-
losis se vio de Humira™/Adalimumab supariores a la recomendada. Antes de 
iniciar el tratamiento con todos los pacientes deberán evaluarse para detectar posible infección 
tuberculosa activa o inacUva Esta evaluación deberá incluir la obtención de una historia clinica .detallada regis-
trando cualquier posible contacto previo con pacientes con tuberculosis activa y todo tratamiento inmunosupresor ante
rior y/o actual. Se deberá pracUcar los estudios apropiados (por ejemplo: radiografla de tórax y pruebe de la tuberculina) 
de acuerdo con las recomendaciones locales. Se deberá iniciar el tratamiento de infecciones tuberculosas latentes an
tes de la terapia con Humira. Cuando se realicen tesis cutáneos de tuberculina para detectar una infección tuberculosa 
latente, una induración de 5 mm o mayor se considerará posniva, aún si el paciente hubiera recibido previamente vacu
nación BCG. La posibilidad de una tuberculosis latente no detectada, deberá ser considerada especialmente en Inmi
grantes o vfajeros de paises con una alta prevalencia de tubercuiosis, o en quienes hayan tenido un contacto estrecho 
con un paciente con tuberculosis activa. El tratamiento antituberculoso en pacientes con tuberculosis latente reduce el 
riesgo de reactivación en pacientes que reciben tratamiento con Humira lM/Adalimumab. Sin embargo, pactentes trata
dos con Humlra"'/Adalimumab, con resultados negativos en las pruebes de detección de infección tuberculosa latente, 
desarrollaron tuberculosis activa, y algunos pacientes quienes hablan recibido previamente tratamiento para tuberculo
sis activa o para tuberculosis latente, desarrollaron una tuberculosis activa mientras eran tratados con agentes anti 
TNF. Los pacientes que reciben Humira deberán ser monitoreados para signos y slntomas de tuberculosis activa, partl
culanmente porque puede haber tesis cutáneos para Infección tuberculosa, falsamente negativos. El riesgo de un test 
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falsamente negativo, debe ser considerado especialmente en aquellos pacientes severamente enfermos, 
o Inmunocomprometidos. Ante la presencia de tuberculosis activa, no deberá iniciarse el tratamiento con Humi
ra"'/Adalimumab. Si se diagnostica tuberculosis inactiva, s~ deberá inicia~ 1~laxis anfltuberculosa adecuada segú~ 
las recomendaciones locales antes de comenzar el tratamiento con Hum,ra /Adahmumab. También deberá ser cons,
derada la terapia antituberculosa antes de iniciar el tratamiento con Humira 1M en pacientes que presenten tests cutáne
os negativos, pero que preSenten factores de riesgo para la infección TBC. La decisión de iniciar la terapia antitubercu
losa en dichos pacientes deberá ser tomada luego de evaluar los riesgos de una infección tuberculosa latente y los 
riesgos de la terapéutica antituberculosa. Si se considera necesario, se deberá realizar una Interconsulta con un espe
cialista en el tratamiento de la tuberculosis. Se deberá indicar a los pacientes que acudan al médico si advirtieran sig
nos / slntomas (por ejemplo, tos persistente, consunción / pérdida de peso, febrlcula) indicativos de infección tuberculo
sa. 

Otras Infecciones Oportunistas: Se han observado infecciones oportunistas, incluyendo infeccionesfflic6llcas invasi
vas, en pacientes que reclblan Humira. Dichas Infecciones no son siempre reconocidas en reciben blo
queadores del FNT, resuRando en retrasos en el tratamiento apropiado, a veces COn deser,la,:e 
reciben bloqueadores del FNT son más susceptibles a infecciones mlc6Ucas serias tales 
dioideomicosis, blastomicosls, aspergHosis, candldiasis, y otras infecciones oportunistas. 
senten fiebre, malestar, pérdida de peso, sudoración, tos, disnea, y/o Infiltralad'os:~~~~o~~ 
ca seria con o sin shock concomitante, deberán requerir atención médica in 
Para los pacientes que residan o viajen a regiones donde las micosis son 
mic6ticas invasivas si presentaran signos y sintomas de una posibie pacientes con 

podrán someterse a trariesgo de histoptasmosis Y otras infecciones mic6ticas invasivas, 
tamiento antimic6tico emplrico, hasta que el agente 08l60.,no(·s) pacientes con Infección his

sea factible, la decisión de ad
consulta con un profesional con 

deberá tener en cuenta tanto el 

toplasmósica activa pueden presentar tests de a~::n~~':~ 
ministrar terapia antimic6tica empírica en estos '" 
experiencia en el diagnóstico y tratamiento de infecckm 
riesgo de la infección mlc6tica severa, como los riesgos 
una Infección micótica severa, tambtén serán advertidos 
sean controladas. 

EVentos Hamatológlcos: Se han reoOrlllll 

bloqueantes del FNNT!-a~¡,. ~L~OS~~:~:;~ 
vas (por ejemplo: tr 
con Humira permanece 

desarrotla~~n,.~s:ig~n:.os:~y~:,¡:~~~¡ presencia de 
ción de la 

rado con el Etanercept 

podrlan resultar to~:~~'::~~~~U~:i~:~ se recomienda la I 

~~~~~~ pacientes quienes desarrollen 
'b de FNT. hasta que las Infecciones 

casos dej¡¡#i:ttopenia incluyendo anemia aplásica con los agentes 
hhtológico, incluyendo citopenias cllnicamente significati

con Humira. La relación causal de estos reportes 
. de consultar inmediatamente con el médico si 

o Infecciones (por ejemplo, fiebre persistente, 
con Humira Se deberá considerar la discontinua

hematológicas significativaS confirmadas. 

ifecdo,roes serias con el uso concomitante de Anakinra (un 
FNT (Etanercept), sin benefICio cllnico adicional compa

eventos observados con esta terapia combinada, también 
Anakinra y otros agentes bloqueantes del FNT. Por lo tanto no 

(Ver Precauciones e Interacciones Medicamentosas). 

Uso con Abatac!Dt: La de agentes anti TNF y Abatacept, estuvo asociada con un riesgo 
aumentado de infecciones, serias, comparada con la administración de agentes anti TNF so(os. 
Esta combinación no ha demostrado un mayor beneficio cllnico, de manera que la combinación de antagonistas de TNF 
y Abatacept, no se recomienda. 

InmunosuDraslón: En un estudio que incorporó a 64 pacientes con AR tratadOS con Humira"'/Adalimumab, no se re
gistró evidencia de depreSión de la hipersensibilidad retardada, depresión de los niveles de inmunoglobullna ni altera
ción en los recuentos de células B y T efectoras y células NK, monocHos / macr6fagos y neutr6filos. 

Vacunas: Los pacientes en tratamiento con Humlra1M/Adelimumab pueden recibir vacunas concomitantemente, excep
to vacunas a virus vivos. No existen datos disponibles de una transmisión secundarla de Infección por vacunas de virus 
vivos en pacientes tratados con Humira "'/Adalimumab. Se recomienda que los pacientes con artritis idiopática juvenil, 
en lo posibie, estén al dla con todas las vacunaciOfl8s, de acuerdo a las gulas vigentes, antes de comenzar la terapia 
con Humira. Los pacientes pueden recibir vacunaciones concomitantes con Humlra, excepto vacunas con virus vivos. 
Es recomendado que lDs bebés expuestos In úteto a adIJllmutrHlb no SHn vacunados CPII vacunas a virus vi-

1 -Nota: Este producto no se comercializa en AlgentIna 
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5 meses luego de la úllíma inyeccl6n I8Cibida por la madre duranle el embarazo. 

Insuficiencia Cardiaca Congestiva: Humira"'/Adalimumab no ha sido fonnalmenle estudiado en pacle.ntes con insufi
ciencia cardiaCa congestiva (ICC), sin embargo, en estudios cllnicos llevados a cabo con otro antagon,sta de! FNT se 
informó de un mayor Indice de eventos adversos serios relacionados con la Ice, incluido empeoramiento de la ICC 
existente y manHestaci6n de nueva Ice. También se han informado casos de empeoramiento de la ICC en pacientes 
que recibían Humira™/Adalimumab, por lo que Humira"'/Adalimumab deberá ser utilizado con po:ecaución en pacientes 
con insuficiencia cardiaca y siempre bajo estricto monKoreo médico. El tratamiento con Humira™/Adalimumab deberá 
ser discontinuado en pacientes que desarrollen slntomas nuevos o empeoramiento de la ICC. 

Procesos Autolnmunes: El tratamiento con Humira™/Adalimumab puede provoéar la fonnación de autoanticuerpos. El 
impacto del tratamiento a largo plazo con Humira™/Adalimumab sobre el desarrollo de enfennedades aulolnmunes se 
desconoce. Si un paciente desarrolla sintomas indicativos de un slndrome s/ml/ lupus después del;'tratamiento con 
Humira TM/Adalimumab, y Presenta anticuerpos posKivos contra ADN, el tratamiento deberá interrumpi_éase Reac-
ciones Adversas. Autoanticuerpos). ..,,".' 

Cirugía: Existe una experiencia IImKada sobre la seguridad de procedimientos quirúrgicos 
Humira. La vida media prolongada de Adalimumab deberá ser tenida en cuenta cuando 
paciente que requiera clrugla mientras esté recibiendo Humira deberá ser vigilado 

Ii!\I8dOs con 
cirugla. Un 

yse 
a seguridad en pa-deberán tomar las medidas adecuadas en estos casos. Existe una experiencia 

cientes sometidos a arlroplastla mientras reciben Humlra. 

Obstrucción de Intestino delgado: La falta de respuesta al tratamiento 
cando la presencia de una estenosis flbrólica fija que podrla reclUE!!!I' 
gieren que Humira no empeora ni tampoco causa estenosis. 

Datos Prec!lnlcos de Seguridad: Los datos preciínicos 
dosis repetidas y de geno toxicidad no revelan ningún 

con dosis únicas, de toxicidad con 
humanos. 

con para 
togénicos ni mutagénlcos en e! 

Embarazo: Un estudio de toxicidad 
tración de Adalimumab. Sin 
bido a que los estudios en 
clfn/cos _uados y bien 
en casos de estricta necesidad. Los 
embarazadas son I/mIW4os. SIn 
c/én nacido. Consecuentemente 
adminIstración de vacunas a viÍIIs 'l/vos de 
hasta que no hayan pasado 5 meses desde 

len datos cilnicos ~I'i~~~1 ::::Ad:a~lI~mumab embarazo a menos 
barazadas durante la i . 

a cabo estudios a largo plazo en animales 
la fertilidad. No se observaron efectos cias

en el Test de Ames, respectivamente. 

evidencia de daño fetal asociado con la adminis
o~ic::~~:: y bien controlados en mujeres embarazadas. De
a< la respuesta humana y a que no existen estudios 
IIImlumlaD podrá administrarse durante el embarazo únicamente 

sobre la exposición a adal/mumabb de mujetes 
atravesar la p1acan1e Y llagar a la sangre del ,.. 
expueslos • un mayor riesgo de Infeccionas. La 

"''''1I8S1os a adal/mumab In úteto, no es recomendada 
que haya rvcfbfdo duranle el embarazo. No exis

embarazadas; por lo tanto no deberá ser utilizado durante el 
mujeres en edad fértil deberán ser advertidas de no quedar em-

Trabalo de Parto Y Parto: No se'Cl9nOO!ittiós efectos de Humira™/Adalimumab sobre e! trabajo de parto o el parto. 

Lactancia: No se conoce si el Adalimumab se excreta en la leche materna o se absorbe por vla sistémica después de 
su ingestión. Sin embargo, debido a que las inmunoglobulinas humanas se excretan en la leche materna, yal potencial 
de reacciones adversas serias a Humira™/Adalimumab en los lactantes, la lactenc/a no .e recomienda hasta que 
hayan pasado por lo menos 5 meses desde la última Inyección de Humlre. La decisión entre Interrumpir la lactan
cia o e! tratamiento, se debe tomar teniendo en tomando en cuenta la importancia de! fármaco para la madre. 

Empleo en Padlatrla: No se ha estudiado la seguridad y efICacia del Adalimumab en pacientes pedlálricos, excepto en 
pacientes con Artritis Idiopática Juvenil. En el estudio de artritis idlopática juvenil, Humira demostró reducir los signos y 
sintomas de la enfennedad acliva poliarllcular, en pacientes de 4 a 17 años de edad. Humira no ha sido estudiado en 

.Ib. niños menores de 4 años y existen datos limitados del tratamiento con Humira en niños con un peso Inferior a 15 kg. La 
~I' seguridad de Humira en pacientes pediálrlcos fue generalmente similar a la observada en adultos, con ciertas excep-
tI¡/ ciones (Ver Reacciones Adversas) 

EmDiao en Gariatria: De la cantidad total de sujetos estudiados en los estudios cilnlcos llevados a cabo con Huml
ra'''/Adallmumab, e! 10.7% tenia 65 o más años de edad, mientras que aproximadamente el 2,2% lenla 75 años o más. 
No se observaron dHerencias globaies respecto de la eficacia entre estos pacientes y los pacientes jóvenes. No es na
cesario ajustar la dosis en esta población. Debido a la mayor incidencia de infecciones ~n geriátrica en ge-
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Efectos sobre la Habilidad para Conducir y Manelar Maquinarias: No se han realizado estudios respecto de los 
efectos sobre la habiKdad de conducir y manejar maquinarias. 

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS 

Cuando se administró Humira a 21 pacientes con AR en tratamiento con M1X en dosis estables, no hubo diferencias 
estadlsticamente significativas en los perIlles de la concentración sérica de M1X. Por el contrario, después de dosis 
únicas o y múltiples de MTX, Adalimumab demostró un aclaramiento reducido en un 29% y 44% respectivamente. 

Los datos no sU9ieren la necesidad de ajustar la dosis de Humira "'/Adalimumab o de M1X. No se han estudiado las 
interacciones entre Humlra"'/Adalimumab y otras drogas que no sean el MTX en estudios farmacocinétlcos formales. 
En los estudios cllnicos, no se observaron interacciones cuando se administró Humira'TM/Adalimumab"1I!!fll!lQentes AR
ME de uso habitual (Sulfasalazina, Hidrocloroquina, Lefiunomida y oro parenteral), glucocorilcoides, ~os, l!IQ8ntes 
antiinflamatorios no esteroides o analgésicos. ,A\", . ,.< ;i.'\'" 
Interacción Droga! Tests de laboratorio: No se conocen Interacciones entre HumiraTII/Adali~ y.~as de la-
boratorio. "Ji}":;"" . '-',"-
REACCIONES ADVERSAS 

Estudios clinlcos: Humiras / Adalimumab fue estudiado en 7615 n",,; ... ,I. 
60 meses de duración ó más. Estos estudios Incluyeron pacientes 

y abiertos de hasta 
y corta antigüedad, 

enf,armed~od de Crcihn, roasl como pacientes con artritis idiopática juvenil, artritis psoriásica, 
litis ulcerosa y psoriasis. Los datos de la Tabla 1 están basados 
pacientes que recibieron Humira y 3132 pacientes que 
trolado. La proporción de pacientes que 
doble ciego y controlado de los estudios pivotales fue 
grupo control. Es de esperar que aproximadamenle 
inyección, basado en uno de los eventos adversos 
trolados. Los eventos adversos, tanto cilnicos como 
limumab, se detallan por sistema eu"ncia 

comprendiendo 5124 
activo durante el parlodo con
adversos durante el segmento 
Ira y 5.7% de los pacientes del 

~~~ ,o;~~:a~:!~r:~eacclones en el sitio de la 
In en estudios clfntcos con-
menos posiblemente relacionados con el Ada
~1/10; común ~1/100 a < l/lO; poco común 

a continuación. Se ha incluido la mayor frecuen-

~~~~~I~~i~~~~~~:~~Orgánico aparece un asterisco i) si se pro-
~ Advertencias, Precauciones y Reacciones 

~1I1000 a < l/lOO; Y raros ~ IIlUUlJU 

cia observada entre las di,S:~~~:~:~ 
información más 

NeopIasmas benignos, malignos • 
lnespeciIIa¡s ~ncluyendo quistes y 
pólipos) • 

Trastornos 

Trastornos metabóllco-nutricionales 

Trastornos del sistema nervioso· 

Poco Común 

Común 

~~ f-~~rectora Técnica 
Abbott ~ Argentina S.A. 

.... plrato-

no melanoma (Incluyendo carcinoma y 

cáncer de mama, neopIasma de 

anonnai, hipocatoernia, 

Farm~:ca~:-~~~=~T~_ 
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Trastornos auditivos y laberfnticos 

cardiacos· 

Trastornos respiratorios. torácicos y 
mediastinicos* 

gastrointestinales 

T rastamos Hepatobillares* 

de piel y tejido subcutáneo 

renales y lIinarios 

y del sistema 

y en el sitio da 

Pruebas de laboratorio 

extensión, abIertOs. 

Común 

Tel. 54 11 57767200 
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eczema), onico-

ADNde 

Población Pedlátrica: En Q!!neral, las re~ adversas en pacientes pediátricos fueron similares en frecuencia y 
en tipo, a aquellas observadas en paci!!nllíalílllUltos. 

Reaccionas en el Sitio de la Inyeccl6w. En los estudios controlados pivotales, el 13,7% de los pacientes tratados con 
HumiraS / Adalimumab presentaron reacciones en el sitio de la aplicación (eritema y/o prurito, hemorragia, dolor o in
flamación) en comparación con el 7,6% de los pacientes que recibieron el3Q!!nte control. La mayorla de estas reaccio
nes locales se describieron como leves y Q!!neralmente no requirieron la InterrupciOO de la administración. 

Infeccionas: En los estudios controlados con placebo, el índice de infección fue de 1.49 por paciente/año en los pa
cientes tratados con Humlra™/Adalimumab y de 1.44 por paciente/año en el grupo que recibió el 3Q!!nte control. La in
cidencia de infecciones seriaS fue de O, 03 por paciente / año en los pacientes que recibieron Humlra™/Adalimumab y 
de 0.03 por paciente/año en los que recibieron el3Q!!nte control. Las Infecciones fueron principalmente infecciones res
piratorias altas, nasofanngitis, Infecciones del tracto respiratorio superior y sinusitis. La mayolia de los pacientes conti
nuó con el tratamiento después de resolverse la InfeoclOO. En los estudios abiertos y controlados con Hum~ 
ra™/Adalimumab, se informaron Infecciones serias (inciuldos raros casos de Infecciones fatales), que incluyen informes 
de tuberculosis (inciuyendo tuberculosis miliar y localizaciones extrapulmonares) e infecciones oportunistas invaslvas 
(por ejemplo, histoplasmosis diseminada, neumonla por Neumocistls cannii, aspergilosis y listerfosis). 

NeoPlasias y trastornos IInfoproliferatlvos: Durante las partes controladas de estudios pivotales con Humira™ / Ada
limumab de al menoS 12 semanas de duración en pacientes con artritis reumatoidea moderada a severamente activa, 
artritis psoriásica, espondilitis anquiiosante incluyendo espondiloartrltis axial, enfennedad roM, Colitis ulcerosa y 

~~ 
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observaron neoplasias no Iinfomas, y cáncer de piel no melanoma, a un Indice <i:)tervalo de oonfianza del 
95%) de 7,9 (5.2, 12.2) por 1000 pacientes ano entre 4622 pacientes tratados con Humira IAdalimumab versus ~n 
índice de 5,9 (2,9,11,8) por 1000 pacientes año entre 2827 paCientes tratados oon el agente oontrol (la duración media 
del tratamiento fue de 5.1 meses para Humira™/Adalimumab y de 4.0 meses para los que reCibieron el agente oontrol). 
El indice (Intervalo de oonfianza deI95%~el cáncer de piel no melanoma fue de 9.8 (6.7: 14.4) por 1000 pacient~ año 
entre los pacientes tratados con Humira IAdalimumab y de 4.4 (2.0, 9.8) por 1000 pacl8ntes año entre los pactentes 
que recibieron el agente control. De estas neoplasias de piel, los carcinomas de células escamosas se observaron oon 
Indices de 2.6 (1.3,5.5) por 1000 pacientes-aflo (intervalo de oonfianza 95%) entre los pacientes tratados oon Humira, y 
de 0.7 (0.1,5.2) por 1000 pacientes-año entre los pacientes oontrol. Ellndice (intervalo de oonfianza del 95%) de Iinfo
mas fue de 0.8 (0.2, 3.0) por 1000 pacientes-aflo entre los pacientes tratados con Humira"'/Adallmumab y de 1.5 (0.4, 
5.9) por 1000 paCientes-año entre los pacientes que reCibieron el agente oontrol. En la parte oontrolada de los estudios 
ctlnicos y en los estudios abiertos de extensión en curso y oompletados, el Indice observado de excepto 
Iinfoma y cáncer de piel no melanoma, es de aproximadamente 9.2 por 1000 pacientes-año. El de 
cáncer de piel no melanoma es de aproximadamente 10.4 por 1000 pacientes-año yellndice es 
de aproximadamente 1.3 por 1000 pacientes-año. La mediana de duración de estos estudios 
3.2 años e Inctuyó 5433 pacientes que recibieron tratamiento oon Humira "'/Adalimumab 
que desarrollaron neoplasias dentro del afio de haber Inlciado·el tratamiento, lo cual 
tes-años de tratamiento. No se observaron tumores en 171 pacientes oon una 9X¡lOsici41 
rante un ensayo realizado en pacientes oon artritis idiopática juvenil (JIA). 

Autoantlcuarpos: En los estudios en AR, estudios I-V se obtuvieron y 
para autoanticuerpos en distintos puntos de tiempo. En estos estudios 
pacientes tratados oon Humira"'/Adallmumab y el 8,1% de los 
anticuerpos antinucteares basales negativos informaron de . 
tratados oon Humira "'/Adalimumab en todos los estudios 
sugestivos de un slndrome de tipo lúploo de nueva 
tratamiento. Ningún paciente desarrolló nefritis lúplca ni 
tamiento prolongado oon Humira "'/Adallmumab sobre el 

~::~:,'de los pacientes 
() el 11,9% de los 
agente oontrol oon Utulos de 
. Dos de los 3989 paCientes 

EA desan"Oll¡lron signos ctlnicos 
después de la interrupción del 

cenllraie,s. Se desoonoce el efecto del tra
emledad,,,, autolnmunes. 

mienzo, 
te oon el empleo 
munosupresores 
zación. La mayorla 
Algunos pacientes 
Deberá 

Se han la aparición de casos de psoriasis de nuevo ca
de empeoramiento de la psoriasis preexisten

M/Adaliimumab. Muchos de estos pacientes reclblan in
oorticoides). Algunos de estos pacientes requirieron hospitali
de su psoriasis después de suspender el bloqueador del FNT. 

empeoran a 

al reanudarse el tratamiento oon otro bloqueador del FNT. 
en casos severos y en aquellos casos que no mejoran o 

Elevación d. Enzimas H.páticas: 1;n estudios . fase 3 con HUMIRA (40 mg se cada dos semanas), en 
pacientes oon artr~is reumatoldey a~is periodo de oontrol de entre 4 y 104 semanas se produjeron 
levactones de AL T l!: 3 x LSN se produjo pacientes tratados oon HUMIRA y 1.6% de los pacientes del 
grupo oontrol. Como muchos. de los ensayos también estaban tomando medicamentos que causan 
elevaCión de las enzimas hepátices . .. AINE, MTX), la relaCión entre HUMIRA y la elevación de las enzimas 
del hlgado no está clara. En la fa$!! oontroledos con HUMIRA (Dosis inicial de 160 mg y 80 mg o 80 mg y 
40 mg en los días 1 y 15, segUidos de 40 mg cada dos semanas), en pacientes oon enfermedad de 
Crohn oon una duración del período de oontrol que van desde 4 hasta 52 semana, la elevaCión de AL T l!: 3 x LSN se 
produJo en el 0,9% de los pacientes tratados oon HUMIRA y 0.9% de los pacientes de la rama oontrol. En la fase 3 de 
estudios controlados de HUM IRA (Dosis inicial de 160 mg y 80 mg en los días 1 y 15 respectivamente, seguidos de 40 
mg cada dos semanas), en paCientes oon ooI~is ulcerosa, con un periodo de oontrol oon una duración de 1 a 52 sema
nas, aumentos de la ALT l!: 3 x LSN se produjo en el 1,5% de los pacientes tratados con HUM IRA y en el 1,0% del gru
po control. En ensayos oontrolados de fase 3 de HUMIRA (dosis inicial de 80 mg luego 40 mg cada dos semanas), en 
paCientes oon psoriasis en placa oon oontrol de una duración del periodo que va desde 12 a 24 semanas, las elevacio
nes de ALT l!: 3 x LSN se produjo en el 1,8% de los pacientes tratados oon HUMIRA y el 1,8% del grupo oontrol. En la 
fase 3 de ensayos oontrlados con HUM IRA (40 mg cada dos semanas), en pacientes oon espondilttls anquilosante y 
espondiloartritis axial oon un periodo de control de 12 a 24 semanas, las elevaciones de AL T l!: 3 x LSN se produjo en 
2,1% de los pacientes tratados oon HUMIRA y versus 0.8% del grupo oontro.En el ensayo de AlJ, las elevaciones de 
las transaminasas fueron poco vistos y similares en entre adalimumab el grupo placebo y se produjeron princtpalmen
te en oombinaCión con metotrexalo. En todas las indicaciones en los ensayos cllnlcos oon pacientes AL T planteadas 
fueron asintomáticos yen la mayoría de los casos estos aumentos fueron trans~os ti se resolvieron aún oontinuando 
el tratamiento.5in embargo se han ___ m.. m 77 lIinctuyendo fallo hepático en pa-
cientes que reciben bloqueantes del TNF, Inctuyendo adalimumab. La relaCión causal oon iento oon adalimu-
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Inmunogenlcldad: Los pacientes de los estudios de fase 1, 11 Y 111 fueron estudiados en dWerentes tiempos del estudio 
para investigar anticuerpos contra el Adallmumab durante un periodo de seis a doce meses, En los estudios pivotales, 
los anticuerpos antl Adallmumab fueron identificados en 58/1053 (5.5%) pacientes tratados con Adalimumab compara
do con 21370 (0.5%) con placebo. En aquellos pacientes que no recibieron Metotrexato concomitante, la incidencia fue 
12.4%, comparado con 0.6% cuando el Adalimumab se utilizó como agregado al Metotrexato. En pacientes con artritis 
psoriásica, los anticuerpos contra Adalimumab fueron Identifocados en 38/376 pacientes (10%) tratados con Adalimu
mab. En pacientes que no recibieron Metotrexato concomitante, la incidencia fue 13.5% (24/178 pacientes) comparado 
con 7% (14 de 198 pacientes) cuando el Adalimumab fue utilizado como un agregado al Metotrexato. En pacientes con 
espondililis anquilosante, los anticuerpos fueron identificados en 171204 pacientes (8.3%) tratados con Adallmumab. En 
pacientes que no recibieron Metotrexato concomitante, la incidencia fue 16/185 (8.6%) comparado con 1/19 (5.3%) 
cuando el Adalimumab fue utilizado como un agregado al Metotrexato. En pacientes con enfermedad de los an-

ticuerpos fueron identificados en 7/269 pacientes (2.6%) tratados con Adalimumab. ~:!;!~~~~~~;'~I:OS~~ant;i:cuerpos anti Adalimumab fueron identificados en 77/920 pacientes (8.4%) tratados con 
En pacientes con artritis idiopática juvenil, los anticuerpos ant~Adalimumab fueron los pa-
cientes tratados con Adallmumab. En pacientes que reciblan Metotrexalo ~::~~~;; fue del 6% 
com parada con el 26% tratados con Adalimumab como monoterapia. En p 
rapia prolongada con Adalimumab que participaron en un estudio de 
anticuerpos contra Adalimumab después de la reanudación del tratamiento 
del retiro (1.9%). 

Se han informado eventos adversos durante el UISS~O);::~:~! 
eventos son Informados voluntariamente de una pe 

de Piel Y Tejido 

Trastornos del sistema nliJJll\OSO* 

malignas 

Psoriasls de I"M.J&. 
psoriasIs pustulosa 

óptica, Slndrome de Guillaln-

más detallada en las s8cdónes AdvertencIas. Precauciones y Reacciones Adversas. 

SOBREDOSIS 

No se ha establecido la dosis máxima tolerada de Humlrae/Adalimumab en seres humanos. No se observó toxicidad 
IImitanle de la dosis durante los estudios cllnicos que utilizaron Humirae/Adalimumab. En los estudios cI'lnlcos se adm~ 
nlstraron dosis múltiples de hasta 10 mg/kg IV sin evidencia de toxicidad dosis-limitante. En caso de sobredosifocación, 
se recomienda controlar al paciente pera detectar posibles signos o slntomas de reacciones adversas e instituir inme
diatamente el tratamiento sintomático adecuado. Ante la eventualidad de una sobredosifocación concurrir al Hospital 
más cercano o comunicarse con los Centros de TOxicologla: En Argentina: 

• Hospital de Pediatria Ricardo GuliérTez (011) 4962-0066/2247 

• HospHal A. Posadas (011) 4654-6648/4658-7777 
• Optativamente otros Centros de Intoxicaciones. 

~ En Uruguay: Centro de Información y Asesoramiento Toxicológico (C.IA T.) Hospital de Clínicas. Avda. Italia s/n. Piso 
7·. T ei. *1722. Montevideo - Uruguay. 

~RESENTACI6N 
Humira "'/Adailmumab solución para Inyección se presenta como solución estéril de 40 mg alimumab disueltos en 
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Humlra™/Adalimumab 40 mg solución para inyección en jeringas monedosis prellenadas (para uso por parte del pa
ciente): 
• Envase conteniendo 1 blister con 1 jeringa preilenada y 1 apósito embebido en alcohol - Lista N" 3799 

• Envase conteniendo 2 blisters, cada uno con 1 jeringa prellenada y 1 apósHo embebido en alcohol - Lista N" 3799 
Humlra"'/Adalimumab 40 mg solución para Inyección en jeringas monedosis prellenadas con cubreaguja de seguridad 
(para uSO hospHalario y personal auxiliar): 
• Envase conteniendo 1 blister con 1 Jeringa prellenada con cubre aguja de seguridad y 1 apósHo embebido en alco

hol - Lista N° 3799 
Humira™/Adalimumab 40 mg solución para inyección en trasco-ampolla monedosis: 

• Envase conteniendo 1 blister con 1 frasco ampolla, 1 jeringa estéril vacla en bolsita y 2 a~=::,=~:::~ en al-
cohol. Los frascos-ampolla vienen provistos con tapones de goma, aros de aluminio y m N" 3797 

Humira ™/Adallmumab 20 mg solución para inyección en jeringas monedosis prellenadas de 

• Envase conteniendo 2 blisters, cada uno con 1 jeringa prellenada y 1 apósHo embetlidl14l!!I 

Humira PEN: Envase que contiene dos apósHos con alcohol y dos be"deias 
consiste en una lapicera para utilizar una sola vez que contiene 1 'C: gcc: 
de calibre 27, 1,25 cm, que suministra 40 mg (0,8 mi) de Humira. 

Humira PEN - Envase para el Principiante con Enfermedad de 
bandejas. Cada bandeja con la dosis consiste en una lapicera 
vidrio pre-llenada de 1 mi con una aguja fija de calibre 27, 1,25 

CONSERVACiÓN 

Conservar a una temperatura entre 2"C y 8"C (en 
pendio. No congelar. No emplear después de su fecha de 

6 apósHos con alcohol y 6 
que contiene una jeringa de 

(0,8 mi) de Humira-Lista 4339 

la'li&1'lKI8 o frasco-ampolla en el envase de ex-

DE LOS Nlliíos 

condlci,onadc por Vetter PIlanna-Fertlgung GmbH & Ce. KG, Schutzens-

por. 
Importarlo 

Albboll Laboratories ArgenUna S. A. - Ing. E. Butty 240 
Valentln Vergara 7989 (B1891EUE), Ingeniero ADan, 
por el Ministerio de SalUd. CeFtificadoN° 50824 -
da 

2 83512 Wassarburg Ilnn, Alemania. Envasado y Acondicionado 
0-88212 Ravsnsburg, Alemania, para AbbotI Laborator1es. 

Ciudad Autónoma de Buenos Aires - Planta Industrial: Av. 
Varela, Pcia. de Buenos Aires - Medicamento autorizado 

E. Yoshlda - Farmacéutica. Venta bajo receta archiva-

AIbboII Laboratorfeo d. Chile Ud .. - Av. El S$Ito ~ Santiago, Chile, Reg. ISP N° 8-1765/03. Venia bajo recata médica en Esta
bleclmientos Tipo A. Bajo licencia especial de AlIb<IItlaboratories, North Chlcago, IL, U. S. A. 

f'ñ / AIbboII laboratorios Unrguay S. A. - A~D: A. Larrallaga 4496. Montevldeo - Uruguay - Ley 15443. lose. N" 68. Rag. MSP N° 
v ¡Y 39644 - D. T. a. F. Laura Zerbi - Venia bajóillceta profesional- S.rvtcio Abbott de Atención al Médico y Paciente: 0800-2268 
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Abbott la~' ArgentIna S.A. 

Fecha do llIIIma _: Mayo 2012 
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PROYECTO DE PROSPECTO DE INFORMACIÓN PARA EL PACIENTE SOBRE APLICACIÓN DE HUMIRA PEN 

HUMlRA11I 

ADALIMUMAB 

40 mg/O,8 mi en lapicera prellenada para utilizar una sola vez 

Venia Bajo Recela Archivada -Industria Alemana 

LISTA N°: 4339 
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Preoaración I Administración de Humira R~~j~alimumab."'Rumira1M/Adalimumab debe _ empleado bajo la gula y 
supervisión de un médico. Los paci!lnllls Podri!~~\08plicarse la inyección si su médico determina su conveniencia, 
siempre bajo seguimiento ctlnico, .. según sea n~, después de un entrenamiento adecuado en las técnicas de 
apticaclón subcutánea. 

Omanlzación de la inyección 

o Encuentre una suPeñicte plana y limpia 

o No utilizar si los sellos de amba y de abajo del e~'~stán rotos o no están presentes. Comunlquese con su far-
macéutico si los sellos están rotos. . . 

o T ame una bandeja de dosis que contieneHl.nÚ'a PEN de la heladera. Esperar 15-20 minutos antes de usar, des
pués de haber retirado dé la hetadera. NouWlce la lapicera si ha estado congelada o si ha sido olvidada a la expo
sición directa de la luz solar. 

Ud. necesitará los siguientes elementos para cada dosis: 

pi\ o 1 Humira PEN 

. o 1 apósito con alcohol (torunda) :yo 1 trozo de algodón o trozo de gasa (no incluida en el envase de Humira) 

~~ ~~~~Téa1ica 
AbboHl.abora~SA 

Dra. Maria Alejandra Blanc 
Fannacéutlca - eo.DIreccora T écrica 
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• Con su mano libre, pellizque suavemente una parte del área de piel limpia en el lugar de la Inyección. Sólo remover 
las tapas inmediatamente antes de la inyección. Sostener el cuerpo gris de la jeringa con una mana. Colocar la 
mano en la mitad del dispositivo de modo de no cubrir ni la tapa gris (1) ni la tapa color ciruela (2). Sostener la lapl
cera con la tapa gris (1) apuntando hacia arriba. Remover la tapa gris (1) tirando de la misma (no girar). Controlar 
que el pequeño cobertor de la aguja haya salido con la tapa. No tocar la aguja. No hay problemas si unas peque
~as gotas de liquida salen de la aguja. La cubierta blanca de la aauia puede ser vista. 

• Ubique el extremo blanco de la Lapicera en posición horizontal (formando un 
trio el área de piel levantada, de modo que pueda ver la Ventana con el 

,'tt1hfm!/l'1a plana con
o más burbu

que están soste-jas en la venta es normal. Ubique la Lapicera de modo que no se 
niendo la piel levantada. 

• Retire la tapa de seguridad 
no desenrosque. Humira . 

vuelva a colocar la 
de la jeringa. 

• Con su dedo indice, presior18 albellón 
para apretar el botón ~""""".'UQ'~ 

comenzar la Inyección. También puede utilizar su pulgar 
Trate de no tapar la ventana. Ud. escuchará un fuer

el comienzo de la Inyección. Continúe presionando el botón y 
levantada hasta que haya inyectado todo el medicamento. Esto 

sensación de quemazón o pinchazo cuando el medicamento es In-

te 'CLICK" cuando presiOlle el 
continúe sosteniendo(¡¡:l~cera 
puede tomar 10 segundos,. g,. 
yectado. 

• Ud. sabrá que la inyección ha finalizado cuando aparezca Una marca amarnla que cubre la ventana y que deja de 
moverse. 

• Cuando finalica la inyección, retire la Lapicara de la piel. Asegurarse de retirar en el mismo ángulo de 90' con el 
que fue aplicada. La cobertura btanca de la aguja se desplazará hasta cubrir la punta de la aguja. 

• 

• 

Presione con un trozo de algodón o una gasa limpia y seca sobre el sRio de la inyección y manténgalo por 10 se
gundos. No frote el lugar de la inyección. Ud. puede tener una ligera pérdida de sangre. Esto es normal. Puede 
aplicar un envase plástico refrigerante o una toalla húmeda y fria sobre la piel, cuando se sienta molestia, o la zona 
esté hinchada. Informar a su médico si esta sHuación se prolonga. 

Descarte la Lapioera inmediatamente. La cobertura blanca de la aguja se utiliza para r}~~~Lco;~~ ,:?uja. 

~~ [)a~¿~~v--
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autoaplicación deberán rotarse. Las inyecciones no deberán aplicarse en áreas de piel sensible, lesiona
da, enrojecida o endurecida. 

Antes de su administración, los productos parenterales deberán ser Inspeccionados visualmente para detectar partlcu
las y decoloración, siempre que la solución y el envase lo permitan. 

Todo producto no utilizado o malerial de desecho deberá ser descartado en forma apropiada. 

Medicamento autorizado por el Minislerio de Salud. CertifICado N' 50824 

Elaborado, Envasado y Acondicionado por VetIer Pharma-Fertigung GmbH & Ce. KG, Schutzenstra~87 0-88212 
Ravensburg, Alemania, para Abbott Laboralories. . . 

/P'7Jmportado y Distribuido por Abbott Laboratories Argentina S.A. -ln9. E. Butly 240 piso 13 (1~~~~~~AuI6:t~noma de 
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