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DISPOSICiÓN N'''' 1 6 9 

BUENOS AIRES, 1 9 JUL 2012 

VISTO el Expediente NO 1-0047-0000-006125-12-7 del Registro 

de esta Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología 

Médica (ANMAT), Y 

CONSIDERANDO: 

Que por las presentes actuaciones MERCK SHARP & DOHME 

ARGENTINA INC., solicita se autorice la inscripción en el Registro de 

Especialidades Medicinales (en adelante REM) de esta Administración Nacional, 

de una nueva especialidad medicinal, la que será importada a la República 

Argentina. 

Que el producto a registrar se encuentra autorizado para su 

consumo público en el mercado interno de por lo menos uno de los países que 

integran el ANEXO 1 del Decreto 150/92 (T.O. Decreto 177/93). 

Que las actividades de importación y comercialización de 

especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16463 y los 

Decretos 9763/64, 1890/92, Y 150/92 (T.O. Decreto 177/93), y normas 

complementarias. 
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DISPOSICION N0 I O ~ 

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 40 del Decreto 

150/92 (T.O. Decreto 177/93). 

Que consta la evaluación técnica producida por el Departamento 

de Registro. 

Que se demuestra que el Establecimiento está habilitado, 

contando con laboratorio de control de calidad propio. 

Que consta la evaluación técnica producida por la Dirección de 

Evaluación de Medicamentos, en la que informa que la indicación, posología, 

vía de administración, condición de venta, y los proyectos de rótulos y de 

prospectos se consideran aceptables y reúnen los requisitos que contempla la 

norma legal vigente. 

Que los datos identificatorios característicos a ser transcriptos en 

los proyectos de la Disposición Autorizante y del Certificado correspondiente, 

han sido convalidados por las áreas técnicas precedentemente citadas. 

Que la Dirección de Asuntos Jurídicos de esta Administración 

Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales y 

formales que contempla la normativa vigente en la materia. 

Que corresponde autorizar la inscripción en el REM de la 

especialidad medicinal objeto de la solicitud. 

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por los 

Decretos 1490/92 Y 425/10. 
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EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE 

MEDICAMENTOS, AUMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA 

DISPONE: 

ARTICULO 10- Autorízase la inscripción en el Registro Nacional de Especialidades 

Medicinales (REM) de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y 

Tecnología Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial JUVICOR y 

nombre/s genérico/s SITAGUPTINA + SIMVASTATINA, la que será importada a 

la República Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Trámite NO 

1.2.3, por MERCK SHARP & DOHME ARGENTINA INC., con los Datos 

Identificatorios Característicos que figuran como Anexo I de la presente 

Disposición y que forma parte integrante de la misma. 

ARTICULO 20 - Autorízanse los textos de los proyectos de rótulo/s y de 

prospecto/s figurando como Anexo 11 de la presente Disposición y que forma 

parte integrante de la misma. 

ARTICULO 30 - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Artículos 

precedentes, el Certificado de Inscripción en el REM, figurando como Anexo 111 

de la presente Disposición y que forma parte integrante de la misma. 

ARTICULO 40 - En los rótulos y prospectos autorizados deberá figurar la 

leyenda: "ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE 
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SALUD, CERTIFICADO N°".", con exclusión de toda otra leyenda no 

contemplada en la norma legal vigente. 

ARTICULO 5°- Con carácter previo a la comercialización del producto cuya 

inscripción se autoriza por la presente disposición, el titular del mismo deberá 

notificar a esta Administración Nacional la fecha de inicio de la elaboración o 

importación del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificación 

técnica consistente en la constatación de la capacidad de producción y de control 

correspondiente. 

ARTICULO 60 - La vigencia del Certificado mencionado en el Artículo 30 será por 

cinco (5) años, a partir de la fecha impresa en el mismo. 

ARTICULO 70 - Regístrese. Inscríbase en el Registro Nacional de Especialidades 

Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifíquese al interesado, 

haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposición, 

conjuntamente con sus Anexos 1, II y III. Gírese al Departamento de Registro a 

los fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archívese. 

EXPEDIENTE NO: 1-0047-0000-006125-12-7 

DISPOSICIÓN NO:' 1 6 9 

r 
~ 

Dr OTTO A. ORSINGHER 
SUB_INTERVENTOR 

A.N.J>l_AoT. 
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ANEXO 1 

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERÍSTICOS DE LA ESPECIALIDAD 

MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE DISPOSICIÓN ANMAT 1(1116 9.: 

Nombre comercial: JUVICOR. 

Nombre/s genérico/s: SITAGLIPTINA + SIMVASTATINA. 

Nombre o razón social y domicilio de los establecimientos elaboradores: 1) 

ELABORADOR: MSD INTERNATIONAL GMBH, BALLYDINE, KILSHEELAN, 

CLONMEL, CO. TIPPERARY, IRLANDA; 2) ACONDICIONAMIENTO: MERCK SHARP 

& DOHME CORP, 4633, MERCK ROAD, WILSON, CAROLINA DEL NORTE 27893, 

ESTADOS UNIDOS. 

U Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: RUTA 8 KM.60, CALLE 

9 SIN°, PARQUE INDUSTRIAL PILAR, PROVINCIA DE BUENOS AIRES. 

País de consumo y procedencia integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. 

Dec. 177/93): ESTADOS UNIDOS. 

País de origen Integrante del Anexo 1 del Decreto 150/92 (t.o. Dec. 177/93): 

IRLANDA. 

Los siguientes datos Identiflcatorlos autorizados por la presente disposición se 

detallan a continuación: 
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Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS. 

Nombre Comercial: JUVICOR. 

Clasificación ATC: C10A/ A10B. 

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN PACIENTES PARA QUIENES 

RESULTA APROPIADO EL TRATAMIENTO CON SITAGLIPTINA y SIMVASTATINA. 

SITAGLIPTINA ESTA INDICADO COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA Y EL 

EJERCICIO PARA MEJORAR EL CONTROL GLUCEMICO EN ADULTOS CON 

DIABETES MELLITUS TIPO 2. SIMVASTATINA ESTA INDICADA EN FORMA 

SIMULTANEA CON LA DIETA EN PACIENTES CON ENFERMEDAD CORONARIA O 

CON UN ALTO RIESGO DE SUFRIR ENFERMEDAD CORONARIA. EL TRATAMIENTO 

CON AGENTES DE ALTERACION DE LOS LIPIDOS SOLO DEBE SER UN 

COMPONENTE DE UNA INTERVENCION DE FACTORES DE RIESGO MULTIPLES EN 

PERSONAS CON UN RIESGO SIGNIFICATIVAMENTE INCREMENTADO DE 

SUFRIR ENFERMEDADES VASCULARES ATEROSCLEROTICAS POR 

HIPERCOLESTEROLEMIA. EL TRATAMIENTO MEDICAMENTOSO ESTA INDICADO 

COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA CUANDO LA RESPUESTA A UNA DIETA 

RESTRINGIDA EN GRASAS SATURADAS Y COLESTEROL Y OTRAS MEDIDAS NO 

FARMACOLOGICAS SOLAS HAYAN SIDO INADECUADAS. UTILIZACION PARA 

REDUCCION DEL RIESGO DE MORTALIDAD POR ENFERMEDAD CORONARIA Y DE 

EVENTOS CARDIOVASCULARES: EN PACIENTES CON ALTO RIESGO DE SUFRIR 

EVENTOS CORONARIOS POR PRESENTAR ENFERMEDAD CORONARIA, 
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DIABETES, ENFERMEDAD DE VASOS PERIFERICOS, ANTECEDENTES DE 

ACCIDENTE CEREBROVASCULAR (ACV) U OTRA ENFERMEDAD 

CEREBROVASCULAR SIMVASTATINA ESTA INDICADA PARA: REDUCIR EL 

RIESGO DE MORTALIDAD TOTAL MEDIANTE LA DISMINUCION DE MUERTES 

POR ENFERMEDADES CORONARIAS. REDUCIR EL RIESGO DE INFARTOS NO 

FATALES Y ACV. REDUCIR LA NECESIDAD DE PROCEDIMIENTOS DE 

REVASCULARIZACION CORONARIOS y NO CORONARIOS. UTILIZACION EN 

HIPERLIPIDEMIA: REDUCIR LOS NIVELES ELEVADOS DE COLESTEROL TOTAL 

(TOTAL-C), COLESTEROL DE LIPOPROTEINAS DE BAJA DENSIDAD (LDL-C) y 

TG, Y PARA AUMENTAR EL NIVEL DE COLESTEROL DE LIPOPROTEEINAS DE 

ALTA DENSIDAD (HDL-C) EN PACIENTES CON HIPERLIPIDEMIA PRIMARIA (TIPO 

Ha DE FREDRICKSON, HETEROCIGOTA FAMILIAR y NO FAMILIAR) O 

DISLIPEMIA MIXTA (TIPO IIb DE FREDRICKSON). REDUCIR LOS NIVELES 

ELEVADOS DE TRIGLICERIDOS EN PACIENTES HIPERTRIGLICERIDEMIA 

(HIPERLIPIDEMIA TIPO IV DE FREDRICKSON) REDUCIR LOS TG Y COLESTEROL 

DE MUY BAJA DENSIDAD (VLDL-C) ELEVADOS EN PACIENTES CON 

DISBETALIPOPROTEINEMIA PRIMARIA (HIPERLIPIDEMIA TIPO III DE 

FREDRICKSON).REDUCIR EL CTOTAL Y EL LDL-C EN PACIENTES ADULTOS CON 

HIPERCOLESTEROLEMIA HOMOCIGOTA FAMILIAR COMO COMPLEMENTO DE 

OTROS TRATAMIENTOS REDUCTORES DE LIPIDOS (POR EJP AFERESIS DE LDL) 

O SI NO SE DISPONE DE TALES TRATAMIENTOS. 
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Concentración/es: 10 mg de SIMVASTATINA, 100 mg DE SITAGLIPTINA (COMO 

FOSFATO). 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

Genérico/s: SIMVASTATINA 10 mg, SITAGLIPTINA (COMO FOSFATO) 100 mg. 

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 4.50 mg, CROSCARMELOSA SODICA 8 

mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 45 mg, ACIDO CITRICO MONOHIDRATO 1.25 

mg, ACIDO ASCORBICO 2.50 mg, HIDROXIANISOL BUTILADO 0.02 mg, 

ALMIDON DE MAIZ PREGELATINIZADO 10 mg, FUMARATO DE ESTEARILO 

SODICO 12 mg, FOSFATO CALCICO DIBASICO 207.5 mg, MONOHIDRATO DE 

LACTOSA 70.73 mg, ROSA-BEIGE OPADRY II 18.31 mg. 

Origen del producto: SINTÉTICO O SEMISINTÉTICO. 

ó' Vía/s de administración: ORAL. 

Envase/s Primario/s: BOTELLA DE HDPE, DE COLOR BLANCO, CON TAPA DE 

POLIPROPILENO CON SELLADO POR INDUCCION y DESECANTE. 

Presentación: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA ULTIMA DE USO 

HOSPITALARIO. 

Contenido por unidad de venta: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA 

ULTIMA DE USO HOSPITALARIO. 

Período de vida útil: 24 MESES. 

Forma de conservación: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C 

EN LUGAR SECO MANTENIENDO EL ENVASE CERRADO. 
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Nombre o razón social y domicilio de los establecimientos elaboradores: 1) 

ELABORADOR: MSD INTERNATIONAL GMBH, BALLYDINE, KILSHEELAN, 

CLONMEL, co. TIPPERARY, IRLANDA; 2) ACONDICIONAMIENTO: MERCK SHARP 

& DOHME CORP, 4533, MERCK ROAD, WILSON, CAROLINA DEL NORTE 27893, 

ESTADOS UNIDOS. 

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: RUTA 8 KM.50, CALLE 

9 SIN°, PARQUE INDUSTRIAL PILAR, PROVINCIA DE BUENOS AIRES. 

País de consumo y procedencia integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. 

Dec. 177/93): ESTADOS UNIDOS. 

País de origen integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. Dec. 177/93): 

S IRLANDA. 

"' 

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS. 

Nombre Comercial: JUVICOR. 

Clasificación ATC: C10A /A10B. 

IndicaCión/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN PACIENTES PARA QUIENES 

RESULTA APROPIADO EL TRATAMIENTO CON SITAGLlPTINA y SI MVASTATI NA. 

SITAGLlPTINA ESTA INDICADO COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA Y EL 

EJERCICIO PARA MEJORAR EL CONTROL GLUCEMICO EN ADULTOS CON 

DIABETES MELLITUS TIPO 2. SIMVASTATINA ESTA INDICADA EN FORMA 

~ 
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SIMULTANEA CON LA DIETA EN PACIENTES CON ENFERMEDAD CORONARIA O 

CON UN ALTO RIESGO DE SUFRIR ENFERMEDAD CORONARIA. EL TRATAMIENTO 

CON AGENTES DE ALTERACION DE LOS LIPIDOS SOLO DEBE SER UN 

COMPONENTE DE UNA INTERVENCION DE FACTORES DE RIESGO MULTIPLES EN 

PERSONAS CON UN RIESGO SIGNIFICATIVAMENTE INCREMENTADO DE 

SUFRIR ENFERMEDADES VASCULARES ATEROSCLEROTlCAS POR 

HIPERCOLESTEROLEMIA. EL TRATAMIENTO MEDICAMENTOSO ESTA INDICADO 

COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA CUANDO LA RESPUESTA A UNA DIETA 

RESTRINGIDA EN GRASAS SATURADAS Y COLESTEROL Y OTRAS MEDIDAS NO 

FARMACOLOGlCAS SOLAS HAYAN SIDO INADECUADAS. UTILIZACION PARA 

REDUCCION DEL RIESGO DE MORTALIDAD POR ENFERMEDAD CORONARIA Y DE 

EVENTOS CARDIOVASCULARES: EN PACIENTES CON ALTO RIESGO DE SUFRIR 

J1 EVENTOS CORONARIOS POR PRESENTAR ENFERMEDAD CORONARIA, 

DIABETES, ENFERMEDAD DE VASOS PERIFERICOS, ANTECEDENTES DE 

ACCIDENTE CEREBROVASCULAR (ACV) U OTRA ENFERMEDAD 

CEREBROVASCULAR SIMVASTATINA ESTA INDICADA PARA: REDUCIR EL 

RIESGO DE MORTALIDAD TOTAL MEDIANTE LA DISMINUCION DE MUERTES 

POR ENFERMEDADES CORONARIAS. REDUCIR EL RIESGO DE INFARTOS NO 

FATALES Y ACV. REDUCIR LA NECESIDAD DE PROCEDIMIENTOS DE 

REVASCULARlZACION CORONARIOS Y NO CORONARIOS. UTILIZACION EN 

HIPERLIPIDEMIA: REDUCIR LOS NIVELES ELEVADOS DE COLESTEROL TOTAL 
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(TOTAL-C), COLESTEROL DE LIPOPROTEINAS DE BAJA DENSIDAD (LDL-C) y 

TG, Y PARA AUMENTAR EL NIVEL DE COLESTEROL DE LIPOPROTEEINAS DE 

ALTA DENSIDAD (HDL-C) EN PACIENTES CON HIPERLIPIDEMIA PRIMARIA (TIPO 

IIa DE FREDRICKSON, HETEROCIGOTA FAMILIAR y NO FAMILIAR) O 

DISLIPEMIA MIXTA (TIPO IIb DE FREDRICKSON). REDUCIR LOS NIVELES 

ELEVADOS DE TRIGLICERIDOS EN PACIENTES HIPERTRIGLICERIDEMIA 

(HIPERLIPIDEMIA TIPO IV DE FREDRICKSON) REDUCIR LOS TG Y COLESTEROL 

DE MUY BAJA DENSIDAD (VLDL-C) ELEVADOS EN PACIENTES CON 

DISBETALIPOPROTEINEMIA PRIMARIA (HIPERLIPIDEMIA TIPO III DE 

FREDRICKSON) REDUCIR EL CTOTAL Y EL LDL-C EN PACIENTES ADULTOS CON 

HIPERCOLESTEROLEMIA HOMOCIGOTA FAMILIAR COMO COMPLEMENTO DE 

OTROS TRATAMIENTOS REDUCTORES DE LIPIDOS (POR EJP AFERESIS DE LDL) 

O SI NO SE DISPONE DE TALES TRATAMIENTOS. 

Concentración/es: 20 mg de SIMVASTATINA, 100 mg de SITAGLIPTINA (COMO 

FOSFATO). 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

Genérico/s: SIMVASTATINA 20 mg, SITAGLIPTINA (COMO FOSFATO)100 mg. 

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 5 mg, CROSCARMELOSA SODICA 8 mg, 

CELULOSA MICROCRISTALINA 50 mg, ACIDO CITRICO MONOHIDRATO 2.50 mg, 

ACIDO ASCORBICO 5 mg, HIDROXIANISOL BUTILADO 0.04 mg, ALMIDON DE 

MAIZ PREGELATINIZADO 20 mg, FUMARATO DE ESTEARILO SODICO 12 mg, 
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FOSFATO CALCICO DIBASICO 207.5 mg, MONOHIDRATO DE LACTOSA 141.5 

mg, ROSA-BEIGE OPADRY II 22.41 mg. 

Origen del producto: SINTÉTICO O SEMISINTÉTICO. 

Vía/s de administración: ORAL. 

Envasels Primario/s: BOTELLA DE HDPE, DE COLOR BLANCO, CON TAPA DE 

POLIPROPILENO CON SELLADO POR INDUCCION y DESECANTE. 

Presentación: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA ULTIMA DE USO 

HOSPITALARIO. 

Contenido por unidad de venta: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA 

ULTIMA DE USO HOSPITALARIO. 

Período de vida útil: 24 MESES. 

Forma de conservación: MANTENER A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C EN 

J1 LUGAR SECO MANTEN lEDO EL ENVASE CERRADO. 

4t 

Condición de expendio: BAJO RECETA. 

Nombre o razón social y domicilio de los establecimientos elaboradores: 1) 

ELABORADOR: MSD INTERNATIONAL GMBH, BALLYDINE, KILSHEELAN, 

CLONMEL, CO. TIPPERARY, IRLANDA; 2) ACONDICIONAMIENTO: MERCK SHARP 

& DOHME CORP, 4533, MERCK ROAD, WILSON, CAROLINA DEL NORTE 27893, 

ESTADOS UNIDOS. 

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: RUTA 8 KM.50, CALLE 

9 SIN°, PARQUE INDUSTRIAL PILAR, PROVINCIA DE BUENOS AIRES. 
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País de consumo y procedencia integrante del Anexo 1 del Decreto 150/92 (t.o. 

Dec. 177/93): ESTADOS UNIDOS. 

País de origen integrante del Anexo 1 del Decreto 150/92 (t.o. Dec. 177/93): 

IRLANDA. 

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS. 

Nombre Comercial: JUVICOR. 

Clasificación ATC: C10A/AlOB. 

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN PACIENTES PARA QUIENES 

RESULTA APROPIADO EL TRATAMIENTO CON SITAGLlPTINA y SIM VASTATI NA. 

SITAGLlPTINA ESTA INDICADO COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA Y EL 

EJERCICIO PARA MEJORAR EL CONTROL GLUCEMICO EN ADULTOS CON 

V DIABETES MELLITUS TIPO 2. SIMVASTATINA ESTA INDICADA EN FORMA 

SIMULTANEA CON LA DIETA EN PACIENTES CON ENFERMEDAD CORONARIA O 

CON UN ALTO RIESGO DE SUFRIR ENFERMEDAD CORONARIA. EL TRATAMIENTO 

CON AGENTES DE ALTERACION DE LOS LlPIDOS SOLO DEBE SER UN 

COMPONENTE DE UNA INTERVENCION DE FACTORES DE RIESGO MULTIPLES EN 

PERSONAS CON UN RIESGO SIGNIFICATIVAMENTE INCREMENTADO DE 

SUFRIR ENFERMEDADES VASCULARES ATEROSCLEROTICAS POR 

HIPERCOLESTEROLEMIA. EL TRATAMIENTO MEDICAMENTOSO ESTA INDICADO 

COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA CUANDO LA RESPUESTA A UNA DIETA 
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RESTRINGIDA EN GRASAS SATURADAS Y COLESTEROL Y OTRAS MEDIDAS NO 

FARMACOLOGICAS SOLAS HAYAN SIDO INADECUADAS. UTILIZACION PARA 

REDUCCION DEL RIESGO DE MORTALIDAD POR ENFERMEDAD CORONARIA Y DE 

EVENTOS CARDIOVASCULARES: EN PACIENTES CON ALTO RIESGO DE SUFRIR 

EVENTOS CORONARIOS POR PRESENTAR ENFERMEDAD CORONARIA, 

DIABETES, ENFERMEDAD DE VASOS PERIFERICOS, ANTECEDENTES DE 

ACCIDENTE CEREBROVASCULAR (ACV) U OTRA ENFERMEDAD 

CEREBROVASCULAR SIMVASTATINA ESTA INDICADA PARA: REDUCIR EL 

RIESGO DE MORTALIDAD TOTAL MEDIANTE LA DISMINUCION DE MUERTES 

POR ENFERMEDADES CORONARIAS. REDUCIR EL RIESGO DE INFARTOS NO 

FATALES Y ACV. REDUCIR LA NECESIDAD DE PROCEDIMIENTOS DE 

REVASCULARIZACION CORONARIOS Y NO CORONARIOS. UTILIZACION EN 

HIPERLIPIDEMIA: REDUCIR LOS NIVELES ELEVADOS DE COLESTEROL TOTAL 

(TOTAL-C), COLESTEROL DE LIPOPROTEINAS DE BAJA DENSIDAD (LDL-C) Y 

TG, Y PARA AUMENTAR EL NIVEL DE COLESTEROL DE LIPOPROTEEINAS DE 

ALTA DENSIDAD (HDL-C) EN PACIENTES CON HIPERLIPIDEMIA PRIMARIA (TIPO 

I1a DE FREDRICKSON, HETEROCIGOTA FAMILIAR Y NO FAMILIAR) O 

DISLIPEMIA MIXTA (TIPO I1b DE FREDRICKSON). REDUCIR LOS NIVELES 

ELEVADOS DE TRIGLICERIDOS EN PACIENTES HIPERTRIGLICERIDEMIA 

(HIPERLIPIDEMIA TIPO IV DE FREDRICKSON) REDUCIR LOS TG Y COLESTEROL 

DE MUY BAJA DENSIDAD (VLDL-C) ELEVADOS EN PACIENTES CON 
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DISBETALIPOPROTEINEMIA PRIMARIA (HIPERLIPIDEMIA TIPO III DE 

FREDRICKSON) REDUCIR EL CTOTAL y EL LDL-C EN PACIENTES ADULTOS CON 

HIPERCOLESTEROLEMIA HOMOCIGOTA FAMILIAR COMO COMPLEMENTO DE 

OTROS TRATAMIENTOS REDUCTORES DE LIPIDOS (POR EJP AFERESIS DE LDL) 

O SI NO SE DISPONE DE TALES TRATAMIENTOS. 

Concentración/es: 40 mg de SIMVASTATINA, 100 mg DE SITAGLIPTINA (COMO 

FOSFATO). 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

GenériCO/S: SIMVASTATINA 40 mg, SITAGLIPTINA (COMO FOSFATO) 100 mg. 

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 6 mg, CROSCARMELOSA SODICA 8 mg, 

CELULOSA MICROCRISTALINA 60 mg, ACIDO CITRICO MONOHIDRATO 5 mg, 

ACIDO ASCORBICO 10 mg, HIDROXIANISOL BUTILADO 0.08 mg, ALMIDON DE 

MAIZ PREGELATINIZADO 40 mg, FUMARATO DE ESTEARILO SODICO 12 mg, 

FOSFATO CALCICO DIBASICO 207.5 mg, MONOHIDRATO DE LACTOSA 282.90 

mg, ANARANJADO-BEIGE OPADRY II 27.59 mg. 

Origen del producto: SINTÉTICO O SEMISINTÉTICO. 

Vía/s de administración: ORAL. 

Envase/s Primario/s: BOTELLA DE HDPE, DE COLOR BLANCO, CON TAPA DE 

POLIPROPILENO CON SELLADO POR INDUCCION y DESECANTE .. 

Presentación: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA ULTIMA DE USO 

HOSPITALARIO. 
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Contenido por unidad de venta: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA 

ULTIMA DE USO HOSPITALARIO. 

Período de vida útil: 24 MESES. 

Forma de conservación: MANTENER A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C EN 

LUGAR SECO MANTENIEDO EL ENVASE CERRADO. 

Condición de expendio: BAJO RECETA. 

Nombre o razón social y domicilio de los establecimientos elaboradores: 1) 

ELABORADOR: MSD INTERNATIONAL GMBH, BALLYDINE, KILSHEELAN, 

CLONMEL, CO. TIPPERARY, IRLANDA; 2) ACONDICIONAMIENTO: MERCK SHARP 

& DOHME CORP, 4633, MERCK ROAD, WILSON, CAROUNA DEL NORTE 27893, 

ESTADOS UNIDOS. 

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: RUTA 8 KM.60, CALLE 

9 SIN°, PARQUE INDUSTRIAL PILAR, PROVINCIA DE BUENOS AIRES. 

País de consumo y procedencia integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. 

Dec. 177/93): ESTADOS UNIDOS. 

País de origen integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. Dec. 177/93): 

IRLANDA. 

DISPOSICIÓN N°: -, 1 6 9 IJ",~ ¡Í-, 
Dr. OTTO A. ORSINGAER 

SUS_INTERVENTOR 
A.N.M.A.T. 
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ANEXO 11 

TEXTO DEL/LOS RÓTULO/S y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S 

DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE 

DISPOSICIÓN ANMAT No:_--=-L:L-_l.L--..>6~9!L-_ 
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ANEXO III 

CERTIFICADO 

Expediente N°: 1-0047-0000-006125-12-7 

El Interventor de la Administración Nacional de, Alimentos y Tecnología Médica 

(ANMAT) certifica que, mediante la Disposición NO 1-·1 6 9 , y de 

acuerdo a lo solicitado en el tipo de Trámite NO 1.2.3, por MERCK SHARP & 

DOHME ARGENTINA INC., se autorizó la inscripción en el Registro de 

Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto importado con los 

siguientes datos identificatorios característicos: 

Nombre comercial: JUVICOR. 

Nombre/s genérico/s: SITAGLIPTINA + SIMVASTATINA. 

~ Nombre o razón social y domicilio de los establecimientos elaboradores: 1) 

f 

ELABORADOR: MSD INTERNATIONAL GMBH, BALLYDINE, KILSHEELAN, 

CLONMEL, CO. TIPPERARY, IRLANDA¡ 2) ACONDICIONAMIENTO: MERCK SHARP 

& DOHME CORP, 4633, MERCK ROAD, WILSON, CAROLINA DEL NORTE 27893, 

ESTADOS UNIDOS. 

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: RUTA 8 KM.60, CALLE 

9 SIN°, PARQUE INDUSTRIAL PILAR, PROVINCIA DE BUENOS AIRES. 

País de consumo y procedencia integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. 

Dec. 177/93): ESTADOS UNIDOS. 
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País de origen integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. Dec. 177/93): 

IRLANDA. 

Los siguientes datos Identificatorios autorizados por la presente disposición se 

detallan a continuación: 

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS. 

Nombre Comercial: JUVICOR. 

Clasificación ATC: C10A/ A10B. 

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN PACIENTES PARA QUIENES 

RESULTA APROPIADO EL TRATAMIENTO CON SITAGLIPTINA y SIMVASTATINA. 

SITAGLIPTINA ESTA INDICADO COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA Y EL 

EJERCICIO PARA MEJORAR EL CONTROL GLUCEMICO EN ADULTOS CON 

DIABETES MELLITUS TIPO 2. SIMVASTATINA ESTA INDICADA EN FORMA 

SIMULTANEA CON LA DIETA EN PACIENTES CON ENFERMEDAD CORONARIA O 

CON UN ALTO RIESGO DE SUFRIR ENFERMEDAD CORONARIA. EL TRATAMIENTO 

CON AGENTES DE AL TERACION DE LOS LIPIDOS SOLO DEBE SER UN 

COMPONENTE DE UNA INTERVENCION DE FACTORES DE RIESGO MULTIPLES EN 

PERSONAS CON UN RIESGO SIGNIFICATIVAMENTE INCREMENTADO DE 

SUFRIR ENFERMEDADES VASCULARES ATEROSCLEROTICAS POR 

HIPERCOLESTEROLEMIA. EL TRATAMIENTO MEDICAMENTOSO ESTA INDICADO 

COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA CUANDO LA RESPUESTA A UNA DIETA 
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RESTRINGIDA EN GRASAS SATURADAS Y COLESTEROL Y OTRAS MEDIDAS NO 

FARMACOLOGICAS SOLAS HAYAN SIDO INADECUADAS. UTILIZACION PARA 

REDUCCION DEL RIESGO DE MORTALIDAD POR ENFERMEDAD CORONARIA Y DE 

EVENTOS CARDIOVASCULARES: EN PACIENTES CON ALTO RIESGO DE SUFRIR 

EVENTOS CORONARIOS POR PRESENTAR ENFERMEDAD CORONARIA, 

DIABETES, ENFERMEDAD DE VASOS PERIFERICOS, ANTECEDENTES DE 

ACCIDENTE CEREBROVASCULAR (ACV) U OTRA ENFERMEDAD 

CEREBROVASCULAR SIMVASTATINA ESTA INDICADA PARA: REDUCIR EL 

RIESGO DE MORTALIDAD TOTAL MEDIANTE LA DISMINUCION DE MUERTES 

POR ENFERMEDADES CORONARIAS. REDUCIR EL RIESGO DE INFARTOS NO 

FATALES Y ACV. REDUCIR LA NECESIDAD DE PROCEDIMIENTOS DE 

REVASCULARIZACION CORONARIOS Y NO CORONARIOS. UTILIZACION EN 

HIPERLIPIDEMIA: REDUCIR LOS NIVELES ELEVADOS DE COLESTEROL TOTAL 

(TOTAL-C), COLESTEROL DE LIPOPROTEINAS DE BAJA DENSIDAD (LDL-C) Y 

TG, Y PARA AUMENTAR EL NIVEL DE COLESTEROL DE LIPOPROTEEINAS DE 

ALTA DENSIDAD (HDL-C) EN PACIENTES CON HIPERLIPIDEMIA PRIMARIA (TIPO 

Ha DE FREDRICKSON, HETEROCIGOTA FAMILIAR Y NO FAMILIAR) O 

DISLIPEMIA MIXTA (TIPO I1b DE FREDRICKSON). REDUCIR LOS NIVELES 

ELEVADOS DE TRIGLICERIDOS EN PACIENTES HIPERTRIGLICERIDEMIA 

(HIPERLIPIDEMIA TIPO IV DE FREDRICKSON) REDUCIR LOS TG Y COLESTEROL 

DE MUY BAJA DENSIDAD (VLDL-C) ELEVADOS EN PACIENTES CON 
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DISBETALIPOPROTEINEMIA PRIMARIA (HIPERLIPIDEMIA TIPO III DE 

FREDRICKSON) REDUCIR EL CTOTAL y EL LDL-C EN PACIENTES ADULTOS CON 

HIPERCOLESTEROLEMIA HOMOCIGOTA FAMILIAR COMO COMPLEMENTO DE 

OTROS TRATAMIENTOS REDUCTORES DE LIPIDOS (POR EJP AFERESIS DE LDL) 

O SI NO SE DISPONE DE TALES TRATAMIENTOS. 

Concentración/es: 10 mg de SIMVASTATINA, 100 mg DE SITAGLIPTINA (COMO 

FOSFATO). 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

Genérico/s: SIMVASTATINA 10 mg, SITAGLIPTINA (COMO FOSFATO) 100 mg. 

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 4.50 mg, CROSCARMELOSA SODICA 8 

mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 45 mg, ACIDO CITRICO MONO HIDRATO 1.25 

mg, ACIDO ASCORBICO 2.50 mg, HIDROXIANISOL BUTILADO 0.02 mg, 

ALMIDON DE MAIZ PREGELATINIZADO 10 mg, FUMARATO DE ESTEARILO 

6' SODICO 12 mg, FOSFATO CALCICO DIBASICO 207.5 mg, MONOHIDRATO DE 

LACTOSA 70.73 mg, ROSA-BEIGE OPADRY 11 18.31 mg. 

Origen del producto: SINTÉTICO O SEMISINTÉTICO. 

Vía/s de administración: ORAL. 

Envase/s Primario/s: BOTELLA DE HDPE, DE COLOR BLANCO, CON TAPA DE 

POLIPROPILENO CON SELLADO POR INDUCCION y DESECANTE. 

Presentación: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA ULTIMA DE USO 

HOSPITALARIO. 
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Contenido por unidad de venta: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA 

ULTIMA DE USO HOSPITALARIO. 

Período de vida útil: 24 MESES. 

Forma de conservación: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C 

EN LUGAR SECO MANTENIENDO EL ENVASE CERRADO. 

Condición de expendio: BAJO RECETA. 

Nombre o razón social y domiciliO de los establecimientos elaboradores: 1) 

ELABORADOR: MSD INTERNATIONAL GMBH, BALLYDINE, KILSHEELAN, 

CLONMEL, CO. TIPPERARY, IRLANDA; 2) ACONDICIONAMIENTO: MERCK SHARP 

& DOHME CORP, 4633, MERCK ROAD, WILSON, CAROUNA DEL NORTE 27893, 

ESTADOS UNIDOS. 

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: RUTA 8 KM.60, CALLE 

9 SIN°, PARQUE INDUSTRIAL PILAR, PROVINCIA DE BUENOS AIRES. 

País de consumo y procedencia integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. 

Dec. 177/93): ESTADOS UNIDOS. 

País de origen integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. Dec. 177/93): 

IRLANDA. 

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS. 

Nombre Comercial: JUVICOR. 

Clasificación ATC: C10A /A10B. 
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Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN PACIENTES PARA QUIENES 

RESULTA APROPIADO EL TRATAMIENTO CON SITAGLIPTINA y SI MVASTATI NA. 

SITAGLIPTINA ESTA INDICADO COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA Y EL 

EJERCICIO PARA MEJORAR EL CONTROL GLUCEMICO EN ADULTOS CON 

DIABETES MELLITUS TIPO 2. SIMVASTATINA ESTA INDICADA EN FORMA 

SIMULTANEA CON LA DIETA EN PACIENTES CON ENFERMEDAD CORONARIA O 

CON UN ALTO RIESGO DE SUFRIR ENFERMEDAD CORONARIA. EL TRATAMIENTO 

CON AGENTES DE AL TERACION DE LOS LIPIDOS SOLO DEBE SER UN 

COMPONENTE DE UNA INTERVENCION DE FACTORES DE RIESGO MULTIPLES EN 

PERSONAS CON UN RIESGO SIGNIFICATIVAMENTE INCREMENTADO DE 

SUFRIR ENFERMEDADES VASCULARES ATEROSCLEROTICAS POR 

HIPERCOLESTEROLEMIA. EL TRATAMIENTO MEDICAMENTOSO ESTA INDICADO 

COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA CUANDO LA RESPUESTA A UNA DIETA 

RESTRINGIDA EN GRASAS SATURADAS Y COLESTEROL Y OTRAS MEDIDAS NO 

FARMACOLOGICAS SOLAS HAYAN SIDO INADECUADAS. UTILIZACION PARA 

REDUCCION DEL RIESGO DE MORTALIDAD POR ENFERMEDAD CORONARIA Y DE 

EVENTOS CARDIOVASCULARES: EN PACIENTES CON ALTO RIESGO DE SUFRIR 

EVENTOS CORONARIOS POR PRESENTAR ENFERMEDAD CORONARIA, 

DIABETES, ENFERMEDAD DE VASOS PERIFERICOS, ANTECEDENTES DE 

ACCIDENTE CEREBROVASCULAR (ACV) U OTRA ENFERMEDAD 

CEREBROVASCULAR SIMVASTATINA ESTA INDICADA PARA: REDUCIR EL 
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RIESGO DE MORTAUDAD TOTAL MEDIANTE LA DISMINUCION DE MUERTES 

POR ENFERMEDADES CORONARIAS. REDUCIR EL RIESGO DE INFARTOS NO 

FATALES Y AOJ. REDUCIR LA NECESIDAD DE PROCEDIMIENTOS DE 

REVASCULARIZACION CORONARIOS Y NO CORONARIOS. UTILIZACION EN 

HIPERUPIDEMIA: REDUCIR LOS NIVELES ELEVADOS DE COLESTEROL TOTAL 

(TOTAL-C), COLESTEROL DE LIPOPROTEINAS DE BAJA DENSIDAD (LDL-C) Y 

TG, Y PARA AUMENTAR EL NIVEL DE COLESTEROL DE UPOPROTEEINAS DE 

ALTA DENSIDAD (HDL-C) EN PACIENTES CON HIPERUPIDEMIA PRIMARIA (TIPO 

Ha DE FREDRICKSON, HETEROCIGOTA FAMIUAR y NO FAMIUAR) O 

DISUPEMIA MIXTA (TIPO I1b DE FREDRICKSON). REDUCIR LOS NIVELES 

ELEVADOS DE TRIGUCERIDOS EN PACIENTES HIPERTRIGUCERIDEMIA 

(HIPERUPIDEMIA TIPO IV DE FREDRICKSON) REDUCIR LOS TG Y COLESTEROL 

DE MUY BAJA DENSIDAD (VLDL-C) ELEVADOS EN PACIENTES CON 

DISBETAUPOPROTEINEMIA PRIMARIA (HIPERUPIDEMIA TIPO 111 DE 

FREDRICKSON) REDUCIR EL CTOTAL Y EL LDL-C EN PACIENTES ADULTOS CON 

HIPERCOLESTEROLEMIA HOMOCIGOTA FAMILIAR COMO COMPLEMENTO DE 

OTROS TRATAMIENTOS REDUCTORES DE UPIDOS (POR EJP AFERESIS DE LDL) 

O SI NO SE DISPONE DE TALES TRATAMIENTOS. 

Concentración/es: 20 mg de SIMVASTATINA, 100 mg de SITAGUPTINA (COMO 

FOSFATO). 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 



Ministerio de Salud 
S~de1'~. 

ít!!~etM e 'lH4tét«t04. 

A. 11. 'lit. A. 7. 

"2012 - AIlo de Homenaje al Dr. D. MANUEL BELGRANO" 

Genérico/s: SIMVASTATINA 20 mg, SITAGLlPTINA (COMO FOSFATO)100 mg. 

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 5 mg, CROSCARMELOSA SODICA 8 mg, 

CELULOSA MICROCRISTALlNA 50 mg, ACIDO CITRICO MONOHIDRATO 2.50 mg, 

ACIDO ASCORBICO 5 mg, HIDROXIANISOL BUTILADO 0.04 mg, ALMIDON DE 

MAIZ PREGELATINIZADO 20 mg, FUMARATO DE ESTEARILO SODICO 12 mg, 

FOSFATO CALCICO DIBASICO 207.5 mg, MONOHIDRATO DE LACTOSA 141.5 

mg, ROSA-BEIGE OPADRY II 22.41 mg. 

Origen del producto: SINTÉTICO O SEMISINTÉTICO. 

Vía/s de administración: ORAL. 

Envase/s Primario/s: BOTELLA DE HDPE, DE COLOR BLANCO, CON TAPA DE 

POLlPROPILENO CON SELLADO POR INDUCCION y DESECANTE. 

Presentación: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA ULTIMA DE USO 

HOSPITALARIO. 

ú' Contenido por unidad de venta: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA 

ULTIMA DE USO HOSPITALARIO. 

Período de vida útil: 24 MESES. 

Forma de conservación: MANTENER A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C EN 

LUGAR SECO MANTENIEDO EL ENVASE CERRADO. 

Condición de expendio: BAJO RECETA. 

Nombre o razón social y domicilio de los establecimientos elaboradores: 1) 

ELABORADOR: MSD INTERNATIONAL GMBH, BALLYDINE, KILSHEELAN, 



r 

Ministerio de Salud 
Swref4tÚa ele PDlitie44, 

¡r¿e<Jrda~ e fJ~, 

/l.1t, 11(,/1. 7, 

"2012 - AfIo de Homenaje al Dr. D. MANUEL BELGRANO" 

CLONMEL, co. TIPPERARY, IRLANDA; 2) ACONDICIONAMIENTO: MERCK SHARP 

& DOHME CORP, 4633, MERCK ROAD, WILSON, CAROUNA DEL NORTE 27893, 

ESTADOS UNIDOS. 

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: RUTA 8 KM.60, CALLE 

9 SIN°, PARQUE INDUSTRIAL PILAR, PROVINCIA DE BUENOS AIRES. 

País de consumo y procedencia integrante del Anexo 1 del Decreto 150/92 (t.o. 

Dec. 177/93): ESTADOS UNIDOS. 

País de origen integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. Dec. 177/93): 

IRLANDA. 

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS. 

Nombre Comercial: JUVICOR. 

Clasificación ATC: C lOA/Al OB. 

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN PACIENTES PARA QUIENES 

RESULTA APROPIADO EL TRATAMIENTO CON SITAGUPTINA y SIMVASTATINA. 

SITAGUPTINA ESTA INDICADO COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA Y EL 

EJERCICIO PARA MEJORAR EL CONTROL GLUCEMICO EN ADULTOS CON 

DIABETES MELLITUS TIPO 2. SIMVASTATINA ESTA INDICADA EN FORMA 

SIMULTANEA CON LA DIETA EN PACIENTES CON ENFERMEDAD CORONARIA O 

CON UN ALTO RIESGO DE SUFRIR ENFERMEDAD CORONARIA. EL TRATAMIENTO 

CON AGENTES DE ALTERACION DE LOS UPIDOS SOLO DEBE SER UN 
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COMPONENTE DE UNA INTERVENCION DE FACTORES DE RIESGO MULTIPLES EN 

PERSONAS CON UN RIESGO SIGNIFICATIVAMENTE INCREMENTADO DE 

SUFRIR ENFERMEDADES VASCULARES ATEROSCLEROTICAS POR 

HIPERCOLESTEROLEMIA. EL TRATAMIENTO MEDICAMENTOSO ESTA INDICADO 

COMO COMPLEMENTO DE LA DIETA CUANDO LA RESPUESTA A UNA DIETA 

RESTRINGIDA EN GRASAS SATURADAS Y COLESTEROL Y OTRAS MEDIDAS NO 

FARMACOLOGICAS SOLAS HAYAN SIDO INADECUADAS. UTILIZACION PARA 

REDUCCION DEL RIESGO DE MORTALIDAD POR ENFERMEDAD CORONARIA Y DE 

EVENTOS CARDIOVASCULARES: EN PACIENTES CON ALTO RIESGO DE SUFRIR 

EVENTOS CORONARIOS POR PRESENTAR ENFERMEDAD CORONARIA, 

DIABETES, ENFERMEDAD DE VASOS PERIFERICOS, ANTECEDENTES DE 

ACCIDENTE CEREBROVASCULAR (ACV) U OTRA ENFERMEDAD 

CEREBROVASCULAR SIMVASTATINA ESTA INDICADA PARA: REDUCIR EL 

U RIESGO DE MORTALIDAD TOTAL MEDIANTE LA DISMINUCION DE MUERTES 

POR ENFERMEDADES CORONARIAS. REDUCIR EL RIESGO DE INFARTOS NO 

FATALES Y ACV. REDUCIR LA NECESIDAD DE PROCEDIMIENTOS DE 

REVASCULARIZACION CORONARIOS Y NO CORONARIOS. UTILlZACION EN 

HIPERLlPIDEMIA: REDUCIR LOS NIVELES ELEVADOS DE COLESTEROL TOTAL 

(TOTAL-C), COLESTEROL DE L1POPROTEINAS DE BAJA DENSIDAD (LDL-C) Y 

TG, Y PARA AUMENTAR EL NIVEL DE COLESTEROL DE LIPOPROTEEINAS DE 

ALTA DENSIDAD (HDL-C) EN PACIENTES CON HIPERLlPIDEMIA PRIMARIA (TIPO 

r 
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I1a DE FREDRICKSON, HETEROCIGOTA FAMILIAR y NO FAMILIAR) O 

DISLIPEMIA MIXTA (TIPO I1b DE FREDRICKSON). REDUCIR LOS NIVELES 

ELEVADOS DE TRIGLICERIDOS EN PACIENTES HIPERTRIGLICERIDEMIA 

(HIPERLIPIDEMIA TIPO IV DE FREDRICKSON) REDUCIR LOS TG Y COLESTEROL 

DE MUY BAJA DENSIDAD (VLDL-C) ELEVADOS EN PACIENTES CON 

DISBETALIPOPROTEINEMIA PRIMARIA (HIPERLIPIDEMIA TIPO III DE 

FREDRICKSON) REDUCIR EL CTOTAL Y EL LDL-C EN PACIENTES ADULTOS CON 

HIPERCOLESTEROLEMIA HOMOCIGOTA FAMILIAR COMO COMPLEMENTO DE 

OTROS TRATAMIENTOS REDUCTORES DE LIPIDOS (POR EJP AFERESIS DE LDL) 

O SI NO SE DISPONE DE TALES TRATAMIENTOS. 

Concentración/es: 40 mg de SIMVASTATINA, 100 mg DE SITAGLIPTINA (COMO 

FOSFATO). 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual: 

Genérico/s: SIMVASTATINA 40 mg, SITAGLIPTINA (COMO FOSFATO) 100 mg. 

(f1 Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 6 mg, CROSCARMELOSA SODICA 8 mg, 
~ 

~ 

CELULOSA MICROCRISTALINA 60 mg, ACIDO CITRICO MONOHIDRATO 5 mg, 

ACIDO ASCORBICO 10 mg, HIDROXIANISOL BUTILADO 0.08 mg, ALMIDON DE 

MAIZ PREGELATINIZADO 40 mg, FUMARATO DE ESTEARlLO SODICO 12 mg, 

FOSFATO CALCICO DIBASICO 207.5 mg, MONOHIDRATO DE LACTOSA 282.90 

mg, ANARANJADO-BEIGE OPADRY II 27.59 mg. 

Origen del producto: SINTÉTICO O SEMISINTÉTICO. 
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Envase/s Primario/s: BOTELLA DE HDPE, DE COLOR BLANCO, CON TAPA DE 

POLIPROPILENO CON SELLADO POR INDUCCION y DESECANTE .. 

Presentación: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA ULTIMA DE USO 

HOSPITALARIO. 

Contenido por unidad de venta: 30, 90 Y 1000 COMPRIMIDOS, SIENDO ESTA 

ULTIMA DE USO HOSPITALARIO. 

Período de vida útil: 24 MESES. 

Forma de conservación: MANTENER A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C EN 

LUGAR SECO MANTENIEDO EL ENVASE CERRADO. 

Condición de expendio: BAJO RECETA. 

Nombre o razón social y domicilio de los establecimientos elaboradores: 1) 

ELABORADOR: MSD INTERNATIONAL GMBH, BALLYDINE, KILSHEELAN, 

CLONMEL, CO. TIPPERARY, IRLANDA; 2) ACONDICIONAMIENTO: MERCK SHARP 

& DOHME CORP, 4633, MERCK ROAD, WILSON, CAROLINA DEL NORTE 27893, 

ESTADOS UNIDOS. 

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: RUTA 8 KM.60, CALLE 

9 SIN°, PARQUE INDUSTRIAL PILAR, PROVINCIA DE BUENOS AIRES. 

País de consumo y procedencia integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. 

Dec. 177/93): ESTADOS UNIDOS. 

r 



Ministerio de Salud 
S~ de 'Potttiea4. 
~e9rdaeiÓH e 1~. 

rl.1t.1It. rl. 7. 

"2012 - AIIo de Homenaje al Dr. D. MANUEL BELGRANO" 

País de origen integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. Dec. 177/93): 

IRLANDA. 

Se extiende a MERCK SHARP & DOHME ARGENTINA INC. el Certificado NO 

"'56784 , en la Ciudad de Buenos Aires, a los ____ días del 

r 
mes de _______ de ___ " siendo su vigencia por cinco (S) años a 

partir de la fecha impresa en el mismo. 

DISPOSICIÓN (ANMAT) N0: l-16 9 

Dr. OTTO A. ORSINGAER 
sue~INTERVENTOR 

A.N.N.A.T. 
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INDUSTRIA IRLANDESA 

FÓRMULA: 
Cada comprimido contiene: 

PROYECTO DE ROTULO 

JUVICOR 

SrrAGUPTINA/~MVASTATINA 

100mg/10mg 

30 COMPRIMIDOS· 

VENTA BAJO RECETA 

S~agliptina ................................................................................................................. 100,0 mg 
Simvastatina ................................................................................................................ 1 0,0 mg 
Fosfato cálcico dibásico, Celulosa microcristalina, Croscarmelosa sódica, Fl.Il1aralo de estaarilo sódico, 
Estearalo de magnesio, Hidroxlanlsol butllado, Ácido ascórblco, Ácido cltrico monohldrato, Monohidrato 
de lactosa, Almidón de malz pregelatinizado, Rosa-beige Opadry41 11.. ..................................... C.s. 

POSOLOGIA y FORMA DE ADMINISTRACION: 
Ver prospecto intemo. 

CONDICIONES DE CONSERVACION y ALMACENAMIENTO: 
Conservar a temperaturas hasta los 3()'IC en un lugar seco, manteniendo el envase bien cerrado. 

Especialidad medicinal autorizada por el ministerio de salud. 
Certificado Na: ... 
Director Técnico Sebastlán Darlo Goldenlul- Farmacéutico 

r . "MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS.· 

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION y 
VIGILANCIA MÉDICA. 

Lote: ... Vencinienlo: ... 

IMPORTADO Y COMERCIALIZADO POR: 
MERCK SHARP & DOHME (ARGENTINA) INC 
Av. del Libertador 1410 -Vicente L6pez- Prov. de Buenos Aires 

FABRICADO EN IRLANDA POR: 
MSD Intematlonal GmbH, Ballydlne, Kllsheelan, Clonmel, Co~ Tipperary, lrianda 

"Nota: Este 



OMERCK SHARP & DOHME Argentina Ine. 

PROYECTO DE ROTULO 
JUVICOR 

SITAGLlPTlNA/ SIMVASTATlNA 

100mg/20mg 

30 COMPRIMIDOS· 

~,. I 

INDUSTRIA IRLANDESA VENTA BAJO RECETA 

FÓRMULA: 
Cada comprimido contiene: 

SHagliptina ................................................................................................................. 1 00,0 mg 
Simvastatina ................................................................................................................ 20,0 mg 
Fosfato cálcico dibásico, Celulosa microcristalina, Croscannelosa sódica, Fumarato de estearllo sódico, 
Estearato de magnesio, Hidroxianisol butUado, Ácido ascórbico, Ácido cítrico monohidrato, Monohidrato 
de lactosa, Almidón de maíz pregelatinizado, Rosa-belge Opadry41 11 ....................................... C.s. 

POSQLOGIA V FORMA DE ADMlNlSTRAClON: 
Ver prospecto intemo. 

CONDICIONES DE CONSERVACION V ALMACENAMIENTO: 
Conservar a temperaturas hasta loS 3(JiC en un lugar seco, manteniendo el envase bien cerrado. 

Especialidad medicinal autorizada por el ministerio de salud. 
Certificado NU: .. , 
Director Técnico Sebastián Dario Goldentul- FarmacéutiCO 

"MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS." 

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTlUZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION V 
VIGILANCIA MÉDICA. 

Lote: ... Vencimiento: ... 

IMPORTADO Y COMERCIALIZADO POR: 
MERCK SHARP & DOHME (ARGENTINA) INC 
Av. del Libertador 1410 - Vicente López- Prov. de Buenos Aires 

FABRICADO EN IRlANDA POR: 
MSD Intemational GmbH, Ballydine, Kilsheelan, Clonmel, Co. TIppe¡ary, Irlanda. 

"Nota: Este mismo proyecto de rótulo será utilizado 
comprimidos siendo este último para 

!j;,ú~Pla DOHME ARO INI .ca ~na 1'8 I Sa\tllf 
• Sebalt .... Darlo Gold .... " Jua.1. PCIÓ"'r-oo 

DIREClOR TECNICO ... 
.... "lRICU\.A NACIONAL '&4811 

..... ~-_.~, ---



, 
I 

r , 

OMERCK SHARP & DOHME Argentina Ine. 

INDUSTRIA IRLANDESA 

FÓRMULA: 
Cada comprimido contiene: 

PROYECTO DE ROTULO 

JUVICOR 

SITAGUPTlNA / SIMVASTAnNA 

100 mg /40 mil 

30 COMPRIMIDOS' 

VENTA BAJO RECETA 

Sitagliptlna ................................................................................................................. 1 00,0 mg 
Sirnvastatina ................................................................................................................ 40,0 mg 
Fosfato cálcico dlbáslco, Celulosa mlcrDcrlstallna, Croscarmelosa sódica, Fumarato de estearilo sódico, 
Estearato de magnesio, Hldroxlanlsol butllado, Ácido ascórblco, Ácido cítrico monohidrato, Monohidrato 
de lactosa, Almidón de marz pregelatlnlzado, AnaranjacJo..be/ge Opadry ·1I .................................. c.s. 

POSOLOGlA y FORMA DE ADMINlSTRACION: 
Ver prospecto intemo. 

CONDICIONES DE CONSERVAClON y ALMACENAMIENTO: 
Conservar a temperaturas hasta los 3O"C en un lugar seco, manteniendo el envase bien cerrado. 

Especialidad medicinal autorizada por el mlnlstano de salud. 
Certificado NQ: ." 
Director Técnico Sebastián Dario GoIdentul- Farmacéutico 

"MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS." 

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER unLIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPClON Y 
VIGILANCIA MÉDICA. 

Lote: ... Vencimiento: ... 

IMPORTADO Y COMERCIALIZADO POR: 
MERCK SHARP & DOHME (ARGENTINA) INC 
Av. del Libertador 1410 -Vicente l.ópez- Prov. de Buenos Airas 

FABRICADO EN IRLANDA POR: 
MSD Intemational GmbH, BaJlydine, Kllsheelan, Clonmel, ca. Tipparary, Irlanda 

"Nota: Este mismo proyecto de rótulo será utlNzado pa los envases conteniendo 
comprimidos siendo este úftlmo para USO USIVO HOSPITALARI . 

'-"11;118 I1ftu u"",& DOHME ARG. IN' 
;:::;'-"1 SebUlián Darlo GoIdem •. 

J DIIOI!C roR ",CNICO 
MATRICULA NAClONAL 16436 
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(tMERCK SHARP & DOHME Argentina Ine. 

INDUSTRIA IRLANDESA 

FÓRMULA 

cada comprtmldo contiene: 

PROYECTO DE PROSPECTO 
JUVICORt 

SlTAGUPTlNA / SlMVASTATlNA 

100mg/10mg 

100mg/20mg 

100mg/40mg 

COMPRIMIDOS 

100f10mg 

Fosfato de sitagliptina(Equlvalentea l00mgde~lpllna) 128,5 rng 

Simvastatina (0,01% BHA) 10,00 mg 

Fosfato cálcico dibásico 207,5mg 

Celulosa microcristalina 45,OOmg 

Croscarrnelosa sód lea 8,OOOrng 

Fumarato de estearilo sódico 12,OOmg 

Estearato de magnesio 4,500rng 

HidroXianisol butilado (BHA) 0,0200mg 

Ácido ascórbico 2,500mg 

Ácido crtrtco monohldrato 1,250mg 

Monohidrato de lactosa 70,73 mg 

Almidón de marz pregelatinizado 10,OOmg 

Rosa·beige Opadry' 11 (85Fl70000)' 18,31 mg 

Anaranjado-beige Opadry' 11 (85F17ooo1)' 

~ 1 6 Ik" t 
R~Oow-'" __ o 

VENTA BAJO RECETA 

10cnGmg 1OW40mg 

128,5 mg 128,5 rng 

20,OOrng 4O,00rng 

207,5rng 207,5 mg 

50,00 mg 60,00 mg 

8,OOOmg 8,OOOmg 

12,00 mg 12,00 rng 

5,000 mg 6,ooomg 

O,04OOmg 0,0800 mg 

5,ooomg 10,00 mg 

2,500mg 5,000 mg 

141,5 mg 282,9mg 

20,00 mg 4O,OOmg 

22,41 mg 

27,59mg 

*,opadry' 11 contiene: (Alcohol Polivinflico, Dióxido de Trtanio, PoIletllengllcol, T 
OXido de hierro negro, ÓXido de hierro amarillo). . 

Farm. 
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OMERCK SHARP & DOHME Argentina Inc. 

ACCION TEBAPEUTICA 
Sttagliptina es un hipoglucemlanle, inhibidor de la Dlpeptidil Peptldasa-4 (DPP4). 
Sirnvastatina es un hipolipemlante, Inhlbidor de la HMG-CoA reducl8sa. 

INDICACIONES 
JWICOR está indicado en pacientes para quienes resulta apropiado el tratamiento con sttagilptina y 
sirnvastatina. 

Sitagliptina está Indicada como complemento de la dieta Y el ejercicio para mejorar el control glucémico 
en adultos con Diabetes Mellttus tipo 2. 

Slrnvaslatina está indicada, en forma simultánea con la dieta, en pacientes con Enfermedad Coronaria o 
con un alto riesgo de sufrir Enfermedad Coronaria. 
El tratamiento con agentes de aHeraclón de los ¡¡pidos sólo debe ser un componente de una 
intervenCión de factores de riesgo múltiples en personas con un riesgo signWicativamente incrementado 
de sufrir enfermedades vasculares ateroescleróllcas por hipercolesterolemla. 
El tratamiento medicamentoso está indicado como complemento de la dieta cuando la respuesta a una 
dieta restringida en grasas saturadas y colesterol, y otras medidas no farmacológicas solas hayan sido 
Inadecuadas. 

Utilización para reducción del riesgo de morllllldad por EnfennecIacI Coronarla y ele Eventos 
Cardlovaeculanla: 

En paCIentes con un alto riesgo de sufrir eventos coronarios por presentar enfermedad coronaria, 
diabetes, enfermedad de vasos periféricos, antecedentes de Accidente Cerebrovascular (ACV), u otra 
enfermedad cerebrovascular, sirnvastatlna está Indicada para: 

-Reducir el riesgo de mortalidad total mediante la disminución de muertes por enfermedades coronarias. 

-Reducir el riesgo de Infartos de Miocardio no fatales, y Accidentas Cerebrovasculares • 

-Reducir la necesidad de procedimientos de revascularlzación coronarios y no coronarios. 

Utilización en H lperllpldemla: 

-Reducir los niveles elevados de colesterol total (Iotal-C), colesterol de lipoprotelnas de baja densidad 
(LDL-C), apollpoprotelna B (Apo B), y triglicéridos (TG), y para aumentar el nivel del colesterol de 
lipoproteínas de alta densidad (HDL-C) en pacientes con hlperiipidemla primaria (TIpo lIa de 
Fradrickson, heteroClgota familiar y no familiar), o dislipldemla mixta (TIpo Ilb de Fradrickson). 

-Reducir los niveles elevados de triglicéridos en pacientes con hlpertrigliceridemla (hiperiipldemia tipo IV 
de Fredrickson) 

-Reducir los triglicérldos y colesterol de lipoproteínas de muy baja densidad (VLDL- en 
paCIentes con dlsbetalipoprotelnemla primaria (hlperlipidemia tipo 111 de Fredrlckson). 
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OMERCK SHARP & DOHME Argentina lne. 

·Reducir el colesterol total y el LDL-C en pacientes adultos con hipercolesterolemia homocigota familiar 
como complemento de otros tratamientos reductoras de lipidos (por ejemplo, aféresis de LDL), o Si no 
se dispone de tales tratamientos. 

MECANISMO DE ACCiÓN 
S/tagHptlna 
Sitagliptlna es un inhibidor de la Dlpeplldll Peptldasa-4 (DPP-4), que se cree ejerce su acción en 
pacientes con diabetes tIpO 2 lentifICando la inactivaclón de las hormonas Incretlnas. JUVICOR 
incrementa las concentraciones de las hormonas Intactas activas, aumentando y prolongando con ello 
la acción de dichas hormonas. Las hormonas incretinas, incluido el péplido-l similar a glucagón (GLP-
1), y el poIlpéptldo Insullnotrópico dependiente de glucosa (GIP), son liberadas por el Intestino durante 
todo el die, y sus niveles se Incrementan en respuesta a una comida. Dichas hormonas son 
rápidamente inactlvadas por la enzima DPP-4. Las incretlnas son parte del sistema endógeno que 
participa en la regulación fisiológica de la homeóstasis de la glucosa. Cuando las concentraciones de 
glucosa en sangre son normales o elevadas, el GLP-l y el GIP aumentan la síntesis de la insulina, y la 
liberan de las células beta pancreáticas por vias de señalización Intracelulares que Implican al AMPc. El 
GLp·l también disminuye la secreción de glucagón de las células alfa pancreáticas, lo cual lleva a 
reducir la producción hepática de glucosa. Aumentando y p!'olongando los niveles de Incretina activa, 
JUVICOR incrementa la liberación de insulina, y disminuye los niveles de glucagón en la circulación en 
una forma que depende de la glucosa. Sitagliplina demuestre selectividad por DPP-4, Y no inhibe la 
actividad de DPP-8 ni DPP-9 in 'litro a concentraciones que se aproximan a las de las dosis 
terapéuticas. 

Simvastatlns 
Simvastatlna es una prodroga que es hidrollzada a su forma activa ~-hidroxiácido, el ácido de 
simvastatina, luego de su administración. Simvastatina as un inhibidor especifiCO de la 3-hldroxl-3-
metilglutaril-coenzlma A (HMG-CoA) reductasa. anzima que cataliza la conversión de HMG-CoA a 
mevalonato, una etapa temprana y lirritante de la velocidad en el camino bioslntético del colesterol. 
Además, sirnvastatina reduce las lipoproteínas de muy baja densidad (VlDL) y los trigllcéridos, e 
incrementa el colesterol de llpoproteinas de alta densidad (HDL-C). 

FARMACOCINEnCA 
Generalidades 
JUVICOR 
Los resultados de los estudios de bioequivalencia en sujetos sanos demostraron que JUVICOR 
(sitagliplina y simvastatina) es bioequivalente a la coadmlnlSlraclón de sltagliptlna y slmvastatina como 
comprimidos Individuales. 
Sltaglipllna y simvastatlna no tienen una interacción larmacoclnétlca clinicamente sign~icativa. 

Absorción 
JUVICOR 
Un desayuno da alto contanido graso no afectó lal ~~:~~;~S:itagIlPtina luego da la 
JUVICOR, mientras que al AUC da slmvastatina di la Cm.. de slilllVl~'{n' 

.._ .. _--"" .. _._-------------------
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OMERCK SHARP & DOHME Argentina Ine. 

y el AUC y la Cmax del ácido de simvastatina aumentaron 37% y 116%, respectivamente. Se desconoce 
la importancia clínica de los cambios de elqJOSición antedichos en slmvastatlna y el ácido de 
simvastatlna. Se recomienda tomar JUVICOR por la noche, tal como lo Indica el prospecto. 

Sitagllptlna 
La farmacocinética de sltagllptina ha sido caracterizada extensamente en sujetos sanos y en pacientes 
con diabetes tipo 2. Luego de la administración oral de una dosis de 100 mg a sujetos sanos, sltagliptina 
fue absorbida rápidamente, con concentraciones plasmáticas máximas (mediana del T maxl que se 
produjeron luego de 1 a 4 horas de la dosis. El AUC plasmático de sitagllptlna aumentó según una 
modalidad proporcional a la dosis. Luego de una dosis oral única de 100 mg a voluntarios sanos, el 
AUC plasmático prorned'1O de sitagliptina fue de 8,62 uM'h, la Cmax fue de 950 nM, y la vida media 
terminal (tll2) aparente fue de 12,4 horas. El AUC plasmático de sitagNptina aumentó aproximadamente 
14% luego de dosis de 100 mg en estado de equilibrio, respecto de la primera dosis. Los coeficientes de 
variación por sujeto Individual y entre sujetos para el AUC de sitagliptina fueron pequeños (6,8% y 
15,1%). La farmacocinética de sitagllptina fue generalmente similar en sujetos sanos y en pacientes con 
diabetes tipo 2. 
La biodlsponibllided absoluta de sitagliptina es aproximadamente 87%. 

Simvastatina 
Slmvastatina es una lactona que de inmediato es hidrolizada in vivo al ~-hidroxlácido (ácido de 
slmvastatina), un Inhlbidor potente de la HMG-CoA reductasa. 
Las concentraciones plasmáticas máximas de simvastatina lactona y slmvastatina ácido se alcanzaron 
dentro de las 1,5 a 4-6 horas P.OSteriores a la dosis, respectivamente. No se observó ningún desvío 
sustancial de la linealidad del AUC de los Inhlbldores en la circulación general para simvastatina a dosis 
de hasta 120 mg. 

Distribución 
Sitagiiptina 
El volumen promedio de dlst~bución en estado estable luego de la administración de una dosis 
intravenosa única de 100 mg de sitagliptina a sujetos sanos es aproxinadamente de 198 Ittros. La 
fracción de sitagliptina que se une en forma reversible a las prole ínas plasmáticas es baja (38%). 

Simvastatlna 
Tanto slmvastatina como su metabolito ~hidroxiácido tienen un alto grado de unión (aproximadamente 
95%) a las proteínas plasmáticas humanas. Los estudios realizados en ratas indican que cuando se 
administro simvastatina marcada con radiactividad, la radiactividad derivada de simvastatlna cruzó la 
barrera hematoencefálica. 

Metabolismo 
Sitagllptina 
Aproximadamente 79% de sitagliptina es excretado sin cambios en la orina. El metabolismo es una vía 
de eliminación menor. 
Luego de la administración de una dosis oral de sitagliptina marcada con C14, aproximadamente 16% de 
la radiactividad se excretó como metabolitos de sitagllptina. Se detectaron trazas de Is me boIltos, 
por lo cual no se prevé que contribuyan con la actividad Inhlbltona de DPP-4 en pi de s liptlna. 
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OMERCK SHARP & DOHME Argentina tnc. 

Los estudios In vi/ro indicaron que la enzima principal responsable del metabolismo limftado de 
sitagliptina era la lsoforma CYP3A4, con contribución de CYP2C8. 

Simvastatifla 
Los metabol~os activos más importantes de simvastatina que se encuentran presentes en el plasma 
humano son el ~-hidroxlácldo de simvastatina y sus derivados 6'-hldroxi, 6'-hidroxlmetilo, y 6'
exometileno. Dado que slmvastatlna sufre una extracción extensa de primer paso hepático, la 
disponibilidad del fármaco en la circulación generales baja « 5%). 

Excreción 
Sitagliptins 
Luego de la administración d~ una dosis oral de sftagliptina marcada con C14 a sujetos sanos, 
aproximadamente 100% de la radiactividad administrada fue eliminada en la materia fecal (13%) o en la 
orina (87%) dentro de la primera semana de la dosis. La vida media (tv.!) terminal aparente luego de una 
dosis oral de 100 mg de sitagliptina fue aproximadamente de 12,4 horas, y la depuración renal fue de 
aproximadamente 350 mVmin. 
La eliminación de sftagllptlna tiene lugar principalmente a través de la excreción renal, e implica 
secreción tubular activa. Sftagliptina es un sustrato para el anión transportador-3 (hOAT-3) orgánico 
humano que puede aster Implicado en la eliminación renal de sftagllptina. La importancia clínica de 
hOAT-3 en el transporte de sftagllptina no se determinó. Sftagliptlna también es un sustrato de la p
gllcoprotefna, la cual también puede estar Implicada en mediar la eliminación renal de sftagliptina. Sin 
em bargo, ciclosporlna, un inhlbldor de la p-glicoprotelna, no redujo la depuración renal de sftagliptina. 

Simvastatina 
Luego de la administración de una dosis oral de simvastatina marcada con C14 en seres humanos, 13% 
de la dosis fue excretada en orina y 60% en materta fecal. Las concentraciones plasmáticas de la 
radiactividad total (simvastatlna más los metabolftos marcados con C14) alcanzaron su máximo a las 4 
horas, y disminuyeron rápidamente aproximadamente a 10% del pico a las 12 horas posteriores a la 
dosis. 

POSOLOGIA y FORMA DE ADMINISTRACiÓN 
Doels recomendada 
Las dosis para el tratamiento con JWICOR son 100110 mg, 100120 mg, y 100140 mg (sftagllptlnal 
simvastatlna) una vez por día. JWlCOR se debe tomar corno dosis diaria única por la noche. Los 
comprimidos de JWICOR se deben tragar enteros, es decir no divldlrios, ni trfturarlos, como así 
tampoco masticarlos antes de tragarlos. 
La dosis de Inicio recomendada es de t00l4O mg por dla. Para los pacientes que ya toman slmvastatina 
(10,20, ó 40 mg diarios) con o sin sitagliptina 100 mg diarios, JUVICOR se puede Iniciar a la dosis de 
100 mg de sftagliptina y a la dosis de slmvastatina que ya se esté tomando . 
Luego de iniciar JUVICOR o de ajustar la dosis, se pueden analizar los niveles de IIpldos después de 4 
semanas o más, y ajustar la posologfa, de ser necesario. 

Paclen1e8 con deterioro ,.nal 
JUVlCOR no se recomienda en pacientes con deterioro moderado o severo 
crónica en estadfo terminal. Puede utilizarse en pacientes función renal norm 0,~¡."I' 

... ""---_ .... ,--------------- -----------------
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OMERCK SHARP & DOHME Argentina Inc. --
leve (depuración de creatinlna [CrCl) ~ 50 mV min, valor que corresponde, aproximadamente, a niveles 
de creatinina en suero :s; 1,7 mg/dl en hombres, y :s; 1,5 mg/d1 en mujeres). Como slmvastatina no sufre 
una excreción renal significativa, no debe ser necesario modWlcar la dosis del componente simvastatina 
en pacientes con deterioro renal leve. 
Se recomienda evaluar la función renal antes de iniciar JUVICOR y en forma periódica de allí en 
adelante. La depureclón de creatinina se puede estimar del nivel de creatinlna en suero empleando la 
fórmula de Cockcroft-Gau~. Hubo informes de postcomerciallzación de empeoramiento de la función 
renal en pacientes con deterioro renal tratados con shgliptina, a algunos de los cuales se les habían 
recetado dosis no apropiadas de sitagliptina. 

Uso concomitante con un eecretagogo de 1IIIIIIlna (por ejemplo, aulfonlluraa), o con Insulina 
Cuando se emplea JUVICOR en combinación con un secretagogo de insulina (por ejemplo, suHonilurea) 
o con Insulina, es probable que se requiera una dosis más baja del secretagogo de insulina o de la 
insulina para reducir el riesgo de hipoglucemia. 

Coadmlnlatracl6n con otroa finoaCOl 
Pacientes que toman verapaml/o o diltiazem: 
La dosis de JUVICOR no debe exceder 100/10 mg diarios. 

Pacientes que toman Amiodarona, Am/odipina o Ranolazlna: 
La dosis de JUVICOR no debe exceder 100f20 mg dlartos. 

Pacientes con Hlpercoluterolemla Homoclgota Familiar 
La posología recomendade es 100/40 mg diarios por la noche. JUVICOR se debe utilizar como 
complemento de otros tratamientos reductores de Ilpidas (por ejemplo, aféresis de LDL) en estos 
pacientes, o cuando no se dispone de esos tratamientos. 

Pacientes chinoa que toman dosis modificadoras de Irpiclos (~ 191dra de nlacina) de productoa 
que contienen nlaclna 
Dado el mayor riesgo de sufrir miopatías de los pacientes chllos que toman slmvastatlna 40 mg 
coadminlstrada con dosis de productos que contienen niacna y modHican los Ilpldos (~ 1 g/dla de 
nlacina), se debe actuar con precaución al tratar a pacientes chinos con JUViCOR 100/40 mg por día 
coadmlnistrado con dosis modHicadoras de ¡¡pldos de fármacos que contienen niacina. Se desconoce 
cuál es la causa del mayor riesgo de mlopatfa. Tampoco se sabe si el riesgo de miopatia con la 
coadministraciOn de JUVICOR y dosis modificadoras de ¡¡pidos de productos con contenido de nlacina, 
observado en pacientes chinos, resulta de aplicación a otros pacientes asiáticos. 

CONTRAINDiCACIONES: 

• Antecedentes de una reacción de hipersensibilidad seria, como ser anafilaxis o angioedema, a 
cualquiera de los componentes de esta medicación. 

• Administración concomitante de inhlbldores potentes de CYP3A4 (por ejemplo, ttraconazol, 
ketoconazol, posaconazol, inhlbidores de la proteasa del HIV, eritromiclna, claritromicina, 
telttromiclna, y nefazodona). 
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• 
• 

• 
• 

Administración concomitante de gemfibrozilo, ciclosporina, o danazol. 

Enfermedad hepática activa, la cual puede incluir elevaciones persistentes sin explicación de los 
niveles de transaminasas hepáticas. 

Mujeres embarazadas o que puedan quedar embarazadas. 

lactancia. 

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES 

Limitaciones de uso Importantes 

• JUVICOR no se deba utilizar en pacientes con diabetes tipo 1 ni para el tratamiento de la 
cetoacidosis dlabét1ca, ya que no sería efect1vo en tales entomos. 

• JUVICOR no ha sido estudiado en pacientes con antecadentes de pancraatitis. No se sabe si 
los pacientes con antecadentes de paneraatHls tienen un mayor riesgo para desarrollar 
pancraatitis mientras utilizan J UVICOR 

• JUVICOR no ha Sido estudiado en condiciones en las cuales la mayor anonnalldad es la 
elevación de los qullomicrones (es decir, hiperiipidemla de Fredrickson tipos I Y V). 

• Como en este producto de combinación no se dispone de dosis de JUVlCOR apropiadas para 
los pacientes con deterioro renal moderado o severo (CrCl < 50 mVmin, aproximadamente 
correspondiente a niveles de creatinlna en suero de > 1,7 mgldl en hombres y > 1,5 mgldl en 
mujeres), o con enfennedad renal en estadío terminal, no se recomienda el uso de JUVICOR en 
pacientes con deterioro renal moderado o severo, o enfennedad renal en estadío tennllla!. 

Pancreatltla 
En pacientes que recibían sHagliptina hubo Informes de postcomercialización de pancraatHis aguda, 
incluso pancreatHis hemorráglca o necrotlzante mortal y no mortal. Luego de Iniciar el tratamiento con 
JUVICOR, se deba observar minuciosamente a los pacientes en busca de signos y sintomas de 
pancraatitis. Si se sospecha pancreatHis, JUVICOR se debe discontinuar rápidamente e Iniciar un 
manejo apropiado. No se sabe si los pacientes con antecedentes de pancreatitls cuentan con un mayor 
riesgo de desarrollar esta entidad mientras utilizan JUVICOR. 

Mlopatia I rabdomlolllll 
Simvastatina causa miopatra ocasionalmente, la cual se manWlesta como dolor, sensibilidad, o debilidad 
muscular, y con un nivel de creatlna quinasa (CI<) diez veces por encima del Umüe Superior del Nivel 
Normal (ULN). 
La miopatía a veces toma la fonna de rabdomlolisis con o sin falla renal aguda secundaria a 
mioglobinuria. Los casos mortales que se prodUjeron fueron extraordinarios. El nesgo de miopatia se ve 
incrementado por niveles attos de actividad de astatlnas en plasma. Los factores predisponentes para la 
miopatía incluyen edad avanzada (~ 65 aIIos), sexo femenino, hlpotlroldlsmo no control , y d tenoro 
renal. . 

El riesgo de mlopatfa, Incluso de rabdomlolall, -" ..,.;on 

............ -._ ... _-----_ .. - .. _------------------



i 
1, 
; 

I 

l' 
I 

j: 
l, 

: i 

·~ ._~"_.~--------------I------------

OMERCK SHARP & DOHME Argentina Ine. 

En una baSe de datos de estudios clínicos en la cual habían sido tratados con simvaslatina 41.413 
pacientes, de los cuales 24.747 (aproximadamente 60%) fueron incorporados a estudios con un 
seguimiento medio de al menos 4 años, la incidencia de miopatla fue aproximadamente de 0,03% y 
0,08% a dosis de 20 y 40 mgldla, respectivamente. La incidencia de miopatía con 80 mg (0,61 %) fue 
desproporcionadamente m~ alta que la observada a dOSis más bajas. En dichos estudios, los 
pacientes fueron controlados minuciosamente, y se excluyeron algunos productos medicinales que 
interactuaban. 
En un estudio clínico en el cual 12.064 pacientas con antecedentes de infarto de miocardio fueron 
tratados con simvastatina (seguimiento promedio: 6,7 años), la incidencia da miopatía (definida como 
debilidad o dolor muscular sin explicación, con un nivel de creatina quinasa ¡el<] > 10 vacas el límite 
superior del rango nonnal (ULN) en pacientes bajo tratamlenlo con 20 mgldla, lue aproximadamente de 
0,02%. En pacientes tratados con 80 mgldla, la Incidencia fue de 0,9%. La Incidencia de rabdomlollsls 
(definida como miopatía con un nivel da creatina qUlnasa > 40 veces el ULN) en pacientes bajo 
tratamiento con 20 mgldía fue 0%, y en pacientes bajo tratamiento con 80 mgldra, la incidencia fue 
aproximadamente de 0,4%. La incidencia de miopatía, incluida rabdomlolisls, fue más alta durante el 
primer año, y luego disminuyó notablemente durante los años de tratamiento posteriores. En dicho 
estudio se hizo un minucioso seguimiento de los pacientes, y se excluyeron algunos de los productos 
medicinales que interactuaban. 

A todollOl pacientes que inicien un tratamiento con JUVlCOR, o cuya dosis de slmvastatlna se 
Incremente, se les debe IIdvertIr sobre el rleego de mlopatfa, Inclusive rabdomlollsis, y decirles 
que Informan rápidamente cualquier dolor, aenalbilidad, o debilidad muacutar sin explicación. 
SI se diagnostica o 808pecha mlopatfa, al tratamiento con JUVlCOR se daba suspender de 
Inmediato. 

En la mayoría de los casos, los síntomas musculares y los aumentos en el nivel de la creatlna qulnasa 
se resoivieron cuando se suspendió el tratamiento de inmediato. En aquellOS pacientas que inicien un 
tratamiento con JUVICOR o cuya dosis de simvastatina se Incremente, se pueda considerar la 
detennlnación periódica del nivel de creatlna qulnasa. No hay garantia que tal control evite la mlopatía. 
Muchos de los pacientes que desarrollaron rabdomlollsls durante el tratamiento con simvastatina habían 
tenido historias clínicas complicadas, inclusive deterioro renal, generalmente como consecuencia de 
una diabetes mellHus de larga data. Tales pacientes ameritan un control más estrecho. El tratamiento 
con JUVICOR se debe suspender ante la presencia de niveles de creatlna fosfoqulnasa marcadamente 
elevados, o si se diagnostica o sospecha miopatía. El tratamiento con JUVICOR se debe suspender 
temporarlamente asimismo en cualquier paciente que sufra una condición aguda o seria que lo 
predisponga a desarrollar falla renal secundarla a rabdomlolisls, por ejemplo, sepsis, hipotensión, 
cirugía mayor, trauma, trastomos severos metabólicos, endocrinos, o de electrolltos, o epRepsia sin 
controlar. 

Interacciones medicamentosas 
El riesgo de mlopatía y rabdomlollsis se va incrementado por contar con aRos niveles de actividad de 
estatlnas en el plasma. Slmvastatlna es metabolzada por la isofonna 3M del citocromo P450. Ciertos 
fármacos que Inhiben dicha via. metabólica pueden elevar los niveles plasmáticos de slmvastatina, e 
Incrementar el riesgo de miopatia. Tales medicamentos incluyen a Itraconazol, ketoconazol, y 
posaconazol, los antibióticos macr6lldos er~romlcina y c\arttromiclna, el ntlb" ico quetólido 
telitromicina, los inhlbidores de la proteasa del HIV, el tidepresivo nefaz consumo de 

. . ,,-,,~-,_ . .,.-------------

~fME'}~. IIIt 
Far n DefIO GoldenlUl 

DIRECTO!' !ECNICC 
MATAICULlo ","CIONAL ,,, .. 



1 
I 

i 
1, 
I 
I 
l' 

j, 
I 

¡, 
11 , 

i 

i 
, , 

! 
, , 

!, 

, i: 
I , 
r 

, ,-,,·,,--~_ .. _-----~----r-----'~"i"'~1:--6-~Tv~f?'" o""",,-,~7"\· \-, 

" ,.' J(f:if/ 
-, J '(;'eX"' ... · 

OMERCK SHARP & DOHME Argentina Ine. 
.e .......... __ o 

grandes cantidades de jugo de pomalo (> 1 Ittro diario). La combinación de tales fármacos con 
JUVICOR está contraindicada. Si el tralamianto con Hraconazol, ketoconazol, posaconazol, eritromiclna, 
clarilromlcina, o telitromicina no se puede avltar, JUVICOR se debe suspender durante el transcurso de 
dicho tratamiento. 

Los estudios in vltro damostraron que voriconazol cuenta con al potencial de inhibir al metabolismo de 
simvastatlna. Es probable que se necesite ajustar la dosis de JUVICOR para reducir el riesgo de 
miopatia, inclusive rabdomiollsls, si se debe utilizar vonconazol en forma concomitante con JUVICOR. 

El uso combinado de JUVlCOR con gemfibrozllo, clclosporina, o danazol está contraindicado. 

Se debe actuar con precauci6n al recetar otros fibralos con JUVICOR, ya que talas agentes pueden 
causar miopalfa al ser administrados solos, y tal riesgo se incrementa al ooadministrarlos. 

Se han informado casos de miopatía, Incluso de rabdomlollsis, cuando se coadmlnislr6 simvastatina con 
colchiclna Al recetar JUVICOR con coIchiclna se debe actuar con precaución. 

Los beneficios del uso combinado de JUVlCOR con los fármacos siguientes se debe ponderar 
minuciosamente respecto a los riesgos potenciales de las combinaciones: amiodarona, verapamllo, 
diltiazem, amlodlpina, ranolazina, y medicamentos reductores del nivel de lípidos diferentes a 
gemfibrozilo (otros fibratos 6 ~ 1 g/día de niacina), 

Con simvastatna ooadmlnistrada con productos con contenido de niacina a dosis modHlcadoras de 
lípidos (~ 1 g/día de niacina) se observaron casos de mlopatfa, Inclusive rabdomlollsls. En un estudio an 
curso, doble ciego, aleatorizado, de resultados cardovasculares, un comité de monltorao de seguridad 
independiente identHlc6 que la incidencía de miopatra es más alta en pacientes chinos respecto de 
pacientes no chinos que toman slmvastatina 40 mg coadministrada con dOSiS modificadoras de lípidos 
de un producto que contenía nlaclna. Se debe actuar con pracaucl6n al tratar a pacientes chinos con 
JUVICOR 100140 mg por día ooadmlnlstrado con productos que contienen nlaclna a dosis 
modificadoras de lípides. No se sabe si el riesgo de mlopatfa observado con la coadminislracl6n de 
JUVICOR y productos con contenido de nlaeina a dosis modificadoras de lípidos en pacientas chinos 
resulta de aplicación a otros paCientes asiáticOS. 

En la Tabla 1 se resumen las recomendaclonas de prescripción médica para los agentes de Interacci6n. 

'---'_._'-----------------------
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Tabla 1 
Interacciones medicamentosas asociadas con un mayor riesgo de mlopatíal rabdomiolisis 

Agente de interacción Recomendaciones de prescrillClOn médic8 
Itraconazol Contraindicados con JUVlCOR 
Ketoconazol 
Posaconazol 
Eritromicina 
C~lclna 
Telttromicina 
Inhlbidores de la proteasa del HIV 
Nefazodona 
Gemfibrozilo 
Ciclosporina 
Danazol 
Verapamilo No se deben exceder los 100110 mg 
Diltiazem de JUVlCOR diarios 
AmkXlarona No se deben exceder los 100/20 mg 
Amlodiplna de JUVfCOR diarios 
Ranoiazlna 
Jugo de pomelo Evite el consumo de grandes cantidades de Jugo de 

cornelo (> 1 litro cor dra) 

Disfunción hepáUca . 
En aproximadamente 1% de 101 paclentel qua recibieron almvaatatlna en estudiOl cllnlcoe se 
produjeron aumentoa pnlltenIet (a más de 3 vecea al limite superior dal nlval nonnal [3 X 
ULN]) en 1 .. tranllllTllnaaaa sérlcaa. Cuando se interrumpió o discontinuó el tratamiento 
medicamentoso en dichos pacientes, los niveles de transaminasas en general disminuyeron lentamente 
a los niveles de pretratamiento. Los aumentos no estuvieron asociados con Ictericia, ni con otros signos 
y síntomas clínicos. No hubo indicios de hipersensibilidad. 

En el Scandinavlan Slmvastatin SUrvival Study (45) [Estudio de Sobrevida Escandinavo con 
Simvastatina}, la cantidad de pacientes con más de una elevación> 3 X ULN en las transaminasas 
durante el transcurso del estudio, no fue significativamente dUerente entre los grupos de slmvastatina y 
placebo (14 [0,7"10) vs. 12 [0,6%)). Los niveleS elevados en las transamlnasas causaron la 
discontinuación del tratamiento en 8 pacientes en el grupo de simvastatina (n= 2.221), y en 5 en el 
grupo placebo (n= 2.223). De los 1.988 paCientes tratados con slmvastatlna en el estudio 4S cuyas 
pruebas de la función hepática eran normales en la línea basal, 8 (0,4%) desarrollaron elevaciones 
consecutivas a > 3 X ULN y/o fueron discontinuados por elevaciones en las transamlnasas durante los 
5,4 anos (mediana del seguimiento) del estudio. De esos 8 pacientes, 5 desarrollaron inicialmente 
dichas anormalidades dentro del primer año. Todos los pacientes en este estudio recibieron una dosis 
de inicio de 20 mg de simvastatlna, y 37% fueron titulados a 40 mg. 
En 2 estudios clínicos controlados realizados en 1.1 05 pacientes, la incidencia de 12 meses de 
elevaCiones persistentes en las transaminasas hepáticas, Independientemente de la relación con el 
fármaco, fue de 0,9%, y de 2,1 % a las dosis de 40 Y 80 mg, respectivamente. Ningún paciente 
desarrolló anormalidades persistentes de la función hepática luego de los 6 ses iniciales de 
tratamiento a una dosiS dada. 
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Se recomienda realll8r pruebas de la función hepétlcs sntes de Iniciar el1rafamlento, y de am en 
adelante cuando reaultl clfnlcsmente Indlcsdo. 
HubO informes exlraordinarlos de postcomerclalización de falla hepática mortal y no mortal en pacientes 
que recibían estallnas, Incluida simvastatlna. Si se produce daño hepático serio con síntomas clínicos 
y/o hiperbilirrubinemia o ictericia durante el tratamiento con JUVICOR, interrumpa de Inmediato el 
tratamiento. Si no se halla una etlologra a~emativa, no vuelva a Iniciar el tratamiento con JUVlCOR. 
Tenga en cuenta que el aumento del nivel de alanlna transaminase (ALT) puede surgir de la 
musculatura, por lo tanto la elevación de AL T con creatina quinase (CI<) puede indicar miopatía. 

El fármaco debe ser utilizado con precaución en pacientes que consumen cantidades Importantes de 
alcohol, y/o que presentan antecedentes de enfermedades hepáticas. Las enfermedades hepáticas 
activas o cualquier elevación sin .expllcación en las transaminasas constttuyen contraindicaciones al uso 
de JWICOR. 

Tal como sucede con los demás agentes reductores de Irpidos, luego del tratamiento con simvastatina 
se informaron elevaciones moderedas (de menos de 3 x UlN) de las transamlnasas séricas. Tales 
carrtios aparecieron rápidamente después de Iniciado el tratamiento con simvastatina, a menudo 
fueron transitorios, no estuvieron acompañados por ningún síntoma, y no requirieron la intel'l'UpCión del 
tratamiento. 

DeterIoro renal 
Se recomienda evaluar la función renal antes de iniciar el tratamiento con JUVICOR, y en forma 
periódica de alli en adelante. El uso de JUVlCOR no se recomienda en pacientes con deterioro renal 
moderado o severo, o enfermedad renal en estadio terminal, ya que en este producto de combi'laclón 
no se dispone de dosis apropiadas de JUVlCOR para pacientes con deterioro renal moderado, severo o 
enfermedad renal en estadio terminal. 

En pacientes tratados con sttagliptlna hubO Informes de postcornerclallzaci6n de empeoramiento de la 
función renal, incluso de falla renal aguda, que en algunas oportunidades exigió diálisis. Un subgrupo de 
tales Informes incluyO a pacientes con deterioro renal, a algunos de los cuales se les habían recetado 
dosis no apropiadas de sttagllptlna. Con tratamiento de soporte Y la discontinuación de los agentes que 
potencialmente habran causado el evento se obseIV6 el regreso del deterioro renal a los niveles 
basales. 
En los estudios preclínlcos no se hall6 que sttagliptina fuese nefrotóxlca a las dosis clinlcamente 
Importantes, o en estudios clíniCOS. 

Uso con medicaciones conock\as por provocar hipoglucemia 
Cuando se emple6 sttagliptina en combinación con una suHonllurea o oon Insulina, medicaciones 
conocidas por provocar hipoglucemia, la incidencia de hipoglucemia se increment6 respecto a la de 
placebO, utilizado en combinación con una suHonilurea o con InsuDna • 
Por lo tanto, es probable que se requiera una dosis más baje de sullonilurea o Insulina, a fin de reducir 
el riesgo de hlpoglucema. 

Reacciones de hipersensibilidad 
En pacientes tratados con sttagliptina hubO infOrmesesl~d::e~~~~:::'I~ 
hipersensibilidad. Tales reacciones inciuyeron ar 
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exfoliativas, inclusive el srndrom~ de Stevens-Johnson. El Inicio de dichas reacciones tuvo lugar dentro 
de los primeros 3 meses de iniciado el tratamiento con sitagllptlna, y algunos informes se produjeron 
después de la primera dosis. 
Si sospecha una reacción de hipersensibilidad, suspenda deftn~ivamente JWICOR, evalúe otras 
causas potenciales para el evento, e instituya un tratamiento alternativo. 
El evento de angloedema fue informado también con otros inhibidores de la dipeptldll peptidasa4 (DPP· 
4). Actúe con precaución en pacientes con antecedentes de angioedema con otro Inhibidor de la DPP4, 
ya que se desconoce si tales pacientes estarán predispuestos a sufrir angioedema con JUVICOR. 

Función endocrina 
Con los inhibidores de la HMG·CoA reductasa, inclusIVe sinvastatina, se Informaron aumentos en los 
niveles de HbA 1 e y de glucemia en ayunas. 

REACCIONES ADVERSAS 

Experiencia en estudios clínicos 
JUVICOR 
Dado que los estudios clinicos se llevan a cabo bajo condiciones que varlan ampliamente, las tasas de 
reacciones adversas de un fármaco observadas en estudios clínicos no se pueden comparar 
directamente con las tasas en estudios clinicos de otro medicamento, y pueden no reflejar las tasas que 
se observan en la práctica. 

En un análisis en conjunto de subgrupos de 19 estudios clínicos controlados de sltegllptlna que Incluyó 
a 1.582 pacientes cuyo tratamiento de base tenía simvastatina, las Incidencias de las reacciones 
adversas para los pactentes tratados con silagllptlna y simvastatina (N:: 827) fueron similares a las de 
los pacientes tratados con el tratamiento control (placebo o comparador activo) y simvastatlna (n: 755). 
De dichos pacientes, 3,3% del grupo tratado con sitagliptlna, y 4,2% de los controles suspendieron 
definitivamente el estudio por reacciones adversas. 

Sltagllptina 
En estudios clínicos controlados tanto en monoterapla como en tratamiento de combinación con 
me!lormina, ploglitazona, o roslglltazona y metformm, la Incidencia global de reacciones adversas, 
hipoglucemia, y suspensión definitiva del tratamiento por reacciones adversas clinicas con sitagllptlna 
fueron similares a placebo. En combinación con glimepirida, con o sin me!lormlna, la Incidencia global 
de reacciones adversas clinicas con sltagllptina fue superior a la de placebo, en parte relacionada con 
una mayor incidencia de hipoglucemia (consulte la Tabla 4). La incidencia de suspensiones defi1itivas 
por reacciones adversas clínicas fue similar a la de placebo. 

Dos estudios en monoterapia controlados con placebo, uno de 18 semanas y otro de 24 semanas de 
duración, incluyeron a pacientes tratados con silagliptln.a 100 mg diarios, sitagllptlna 200 mg diarios, y 
placebo. También se llevaron a cabo cinco estudios de tratamiento de combinación de adición 
controlados con placebo, uno cOn mettormina, uno con pioglitazona, uno con mettormlna y roslglltazona, 
uno con gllmepirlda (con o sin mettormina), y uno con insulina (con o sin metformina). En dichos 
estudios, los pacientes con control glucémico Inadecuado estables del tra ento fondo 
fueron distribuidos aleatoriamente al tratamiento de sltegliptina 100 loso lacebo. 

_ .. _-"-~-.. -.--------------------
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En la Tabla 2 se muestran las reacciones adversas. con exclusi6n de hipoglucemia, informadas 
independientemente de la evaluación de la causa por parte del investigador en <! 5% de los pacientes 
tratados con sitagllptlna 100 mg diarios. y con una frecuencia mayor que en pacientes tratados con 
placebo, para los estudios cUnlcos de al menos 18 semanas de duración. Las incklencias de 
hipoglucemia se muestran en la Tabla 4. 

Tabla 2 
Estudios clínioos controlados con placebo de la monoterapia o el tratamiento de comblnacl6n de adlci6n 

de sitagliptfna con ploglitazona, metformina + ros/glHazona. o glimeplrida ± metformina: 
Reacdones adversas (con exclusión de hipoglucemia) informadas en <! 5% de los pacientes y con 

mayor frecuencia que en los pacientes que reclbian placebo, independientemente de la evaluación de 
cause del investigador t 

Cantidad de pacientes (%) 
Monoterapia (18 ó 24 semanas) Sltagliptlna Placebo 

looma 
N=443 N=363 

Nasofaringltis 23 (5,z) 12 (3,3) 
Combinación con plogtitazona Sitagliptina 100 mg Placebo + pIoolitazona 

, (24 semanas) + o~aIitazona 
N=175 N= 178 

Infección del tracto río aUlle/lor 11 (6.3) 6(34) 
Calalea 9 (51) 7(39) 
Combinación con metformlna + rosiglitazona Sltagllpllna 100 mg + metformina + Placebo + metformlna + 

1(18 semanas) rosiglitazona rosiglltazona 
N= 181 N=97 

Infeoclón del tracto río suosrlor 10 (5,5) 5 (5.2) 
Nasofaringltis 11 (61) 4(41) 
Combinación con gllmeplrida (± metformlna) Sitagllpllna 100 mg + glimepirida Placebo + gllmeplrida 

'(24 semanas) (± metformina) (± metformina) 
N=222 N= 219 

Nasofarlngltis 14 (6 3) 10 (4,6) 
Cefalea 13 (5 9) SJ2,3} 
t Población de intención de tratamlrln1a 

En el estudio de 24 semanas de pacientes que reclbian sitagil9llna como tratamiento de combinación de 
adición con metformina, no hubo informes de ninguna reacción adversa. 'ndependientemente de la 
evaluación de causa del Investigador, en <! 5% de los pacientes y con mayor frecuencia que en 
pacientes a los cuales se administró placebo. 

En el estudio de 24 semanas de pacientes que recibian sitagllptina como tratamiento de adición a la 
insulina (con o sin metformina), no hubo ningún informe de reacciones adversas independientemente de 
la evaluación de causa del Investigador en <! 5% de los pacientes, y con mayor frecuencia que en los 
pacientes que recibieron placebo, excepto por hipoglucemia (consuHe la Tabla 4) . 

En el estudio de s~agliptina como tratamiento de combinación de adición con metlormina y roslg\ltazona 
(Tabla 2), a la Semana 54 las reacciones adversas informadas Independientemente de la evaluación de 
causa del investigador en <! 5% de los pacientes tratados y con m cue 
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pacientes tratados con placebo 'fueron: infección del trado respiratorio superior (sltagllptina, 15,5%; 
placebo, 6,2%), nasofaringitis (11 ,O%, 9,3%), edema periférico (8,3%, 5,2%), Y cefalea (5,5%, 4,1%). 

En un análisis tomado en conjunto de los dos estudios en monoterapia, el estudio de adición a 
metformina, y el estudio de adición a pioglitazona, la incidencia de reaCCiones adversas 
gastrointestinales seleccionadas en pacientes tratados con sitagliptina fue tal como sigue: dolor 
abdominal (sitagllptina 100 mg, 2,3%, placebo, 2,1%), náuseas (1 ,4%,0,6%), Y diarrea (3,0%, 2,3%). 

En un estudio IadOrial adicional, de 24 semanas de duración, controlado con placebo, del tratamiento 
inicial con sitagllptina en combinación con metformina, las reacciones adversas informadas 
(independientemente de la evaluación de causa del Investigador) en ~ 5% de los pacientes se muestran 
en la Tabla 3. 

Tabla 3 
Tratamiento inicial con la combinación de sitagllptina y metformlna: Reacciones adversas Informadas 

(independientemente de la evaluación de causa del investigador) en ~ 5% de los pacientes que recibran 
el tratamiento de combinación (y en mayor proporción que en pacientes que recibran metformina 

solamente, sitagliptlna solamente, y placebo)t 

Cantidad de ~\entesJ%) 
Placebo Sltagliptina Metfonnina 500 rng ó Sitagliplina 50 mg dos veces 

loorng l000mg por dra + melformina 500 mg 
lIl8 vez por die dos veces por die tt ól000mg 

dos veces por dla tt 
N=176 N= 119 N_364tt N~372tt 

Infección 
en el trac10 respiratorio 9 (5.1) 8 (4,5) 19 (5,2) 23(6,2) 

I SUP8ricr 
Cefalea 5 (2,8) 2(1,1) 14(38) 22\5,\1) 
t PoblaCión de intención de tratamiento 
tt Datos tomados en conjunto para los pacientes que recibieren las dosis más bajas Y más aitas de metfcrmina. 

En un estudio de 24 semanas de tratamiento inicial con sitagllptlna en combinación con ploglitazona, no 
hubo ningún Informe de reacciones adversas (independientemente de la evaluación de causa del 
investigador) en ~ 5% de los pacientes, y con mayor frecuencia que en pacientes a los cuales se 
administró pioglHazona solamente. 
En los paCientes tratados con sitagl~na no se observaron cambios clínicamente significativos en los 
signos vHales o en el ECG (incluido el Intervalo aTe). 

En un análisis en conjunto de 19 estudios clínicos doble ciego que incluyó datos provenientes de 10.246 
pacientes distribuidos aleatoriamente para reCibir sHagllptlna 100 mgfdía (N= 5429) o el correspondiente 
control (activo o placebo) (N= 4.817), la incidencia de pancreatHis aguda fue de 0,1 por 100 paciente
aflos en cada grupo (4 paciente~ con un evento en 4.708 paciente.aflos para sitegliptlna y 4 paCientes 
con un evento en 3,942 paclente-aflos para el control). 

En el programa de estudios clínicos de sitagliptlna, las reaCCiones advarsas de hipoglucemia se on 
en todos los Informes de hipoglucemia sintomática. No se una medición concu de ucosa 
en sangre, si bien la mayorfa (74%) de los Informes de estuvieron una 
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medición de glucosa en sangre $ 70 mg/dl. Cuando sHagliplina fue coadmlnistrada con una suHonilurea 
o con insulina, el porcentaje de pacientes con al menos una reacción adversa de hipoglucemia fue 
mayor que en el grupo de placebo correspondiente (Tabla 4). 

Tabla 4 
Incidencia y tasa de hipoglucemlat en estudios clínicos controlados con placebo cuando se empleó 
sitagliplina como tratamiento de adición a glimepirlde (con o sin metformlna), o Insulina (con o sin 

metformina), independientemente de la evaluación de causa del investigador 

Adición a glimeplrlda , Sltagllptila 100 mg + glineplrlda Placebo + grrneplrida 
(± metformina) 
(24 semanas) 

(± metfonnina) (± metformlna) 

N-222 1'1=219 
En conjunto (%) 27 (12 2) 4J1,~ 
Tasa (episodioslQllcient&:años)1 0,59 0,24 
Severos (%)1 0(0.01 0(0.01 
Adición a Insulina (± metformina) Sitagliptina 1 00 mg + Insulina Placebo + insulina (± metformina) 
124 semanas) . (± metformina) 

1'1=322 1'1=319 
En conjunlo (%) 50 (15 5) 25 (7,8) 
Tasa (episodios! pacien1e:años)I 1,06 0,51 
Severos (%)1 2 (0,6) 1 (O 3) 
t Las rea<:CIonas adversas de hipoglucemia se basaron en todos los Informas de Ijpog!ucemla slnlomé1lca. 

No se requirió ninguna medición de glucosa concurrente. Población de InIencIón de 1ratamlanlo. 
I Basado en la cantidad Iotal de evenloS (es decir, un pacien1e Individual puade haber sufrido eventos 

m~~iples), 
I Los eventos severos de hlpogluosmia se definieron como aquellos que exigieron asistencia médica, o que 

exhibieron nivel deprimido de conciencia o la pérdida de ésta, o conwlsiones. 

En un análisis en conjunto de los dos estudios en monoterapla, el estudio de adición a metformlna, y el 
estudio de adición a pioglitazona, la incidencia general de reacciones adversas de hipoglucemia fue de 
1,2% en pacientes tratados con sHagliplina 100 mg, y de 0,9 % en pacientes tratados con placebo. 
En el estudio de sHagliplina como tratamiento de combinación de adición con melformina y 
rosiglitazona, la incidencia general de hipoglucemia fue de 2,2% en pacientes que recibían sHagliplina 
de adición, y 0,0% en pacientes que reclblan el placebo de adición hasta la Semana 18 Inclusive. A la 
Semana 54 inclusive, la incidencia general de hipoglucemia fue de 3,9% en pacientes que recibieron 
sHagllplina de adición, y 1,0% en quienes tomaron placebo de adición. 

En el estudio factorial de 24 semanas de duración, controlado con placebo, de tratamiento inicial con 
sHagliplina en combinación con metformina, la incidencia de hipoglucemia fue de 0,6% en pacientes que 
recibían placebo, 0,6% en pacientes que recibían sHagllptlna solamente, 0,8% en pacientes que 
recibían metformina solamente, y 1,6% en pacianles que recibían sitagliptina en combinación con 
melformlna. 

En el estudio de sHagllplina como tratamiento Inicial con ploglitazona, un paciente que tomaba 
sHagliptina sufrió un episodio severo de hipoglucemia. No hubo ningún Informe de episodios de 
hipoglucemia severa en otros estudios, excepto en el estudio que Implicó la coadmin 'ón 
insulina 
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Slmvaatatlna 
En los estudios clínicos controlados de precomercialización y sus extensiones abiertas (2.423 pacientes 
con una mediana de la duración del seguimiento de aproximadamente 18 meses), 1,4% de los 
pacientes fueron discontinuados por reaociones adversas. Las reaociones adversas más comunes que 
condujeron a la discontinuación del tratamiento fueron: trastornos gastrointestinales (0,5%), mialgia 
(0,1%), Y artralgla (0,1"10). Las reaccíones adversas Infonnadas más comúnmente (Incidencia ~ 5%) en 
los estudios clinicos controlados de slmvastatlna fueron: infecciones del tracto respiratorio superior 
(9,0%), cefalea (7,4%), dolor abdominal (7,3%), constipación (6,6%), y náuseas (5,4%). 

Scandinavian Simvastatin SulVfval Study (45) [Estudio de Sobrevida Escandinavo con Simvastatinaj 
En la Tabla 5 se muestran las reaociones adversas Infonnadas en O!: 20/. de los pacientes, y a una tasa 
mayor que placebo en el estudio 4S que incluyó a 4.444 pacientes (rango de edades de 35 a 71 anos, 
19% mujeres, 100% de raza blanca) tratados con 20 a 40 rng/dia de slmvastatlna (11= 2.221) o placebo 
(N= 2.223), durante una madlana de 5,4 años. 

Tabla 5 
Reacciones adversas infonnadas independientemente de la causa por O!: 2% de los pacientes tratados 

con slmvastati1a, y en una proporción mayor que placabo en el estudio 4S 

Sirnvastatlna Placabo 
(N= 2.221) (N= 2.223) 

% % 
Oraanismo como un todo 

Edema/Inflamación 2,7 2,3 
Dolor abdominal 5,9 5,8 

Trastornos del sistema carrliovascular 
Fibrilación auricular 5,7 5,1 

Trastornos del sistema dioestivo 
Constipación 2,2 1,6 
Gastritis 4,9 3,9 

Trastomos endocrinos 
Diabetes mellttus 4,2 3,6 

Trastomos de la musculatura 9SQUfJlétlca 
Mlalaia 3,7 3.2 

Trastornos del sistema nerv/oscl psiquiátrico 
Cefalea 2,5 2,1 
Insomnio 4,0 3,8 
Vértigo 4,5 4,2 

Trastornos del sistema resoiratorío 
Bronquitis 6,6 6,3 
Sinusitis 2,3 1.8 

Trastomos de la piel y sus _xos 
Eczema 4,5 30 

Trastornos del sistema uroaenital / 
Infección, tracto urinario 3,3, 3,1/ 
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Estudio de Protección Cardiaca 
En el Estudio de Protección cardiaca, que incluyó a 20.536 pacientes (rango de edades 40 a 80 aIIos, 
25% mujeres, 97% de raza blanca, 3% de otras razas) tratados con simvastatina 40 mg/dra (n= 10.269) 
o placebo (n= 10.267) durante un promedio de 5 años, SÓlo se registraron reacciones adversas sertas y 
discontinuaciones por reacciones adversas. Las tasas de discontinuaciones por reacciones adversas 
fueron 4,8% en pacientes tratados con simvastatina, comparado con 5,1% en pacientes tratados con 
placebo. La Incidencia de miopatral rabdomiollsls fue < 0,1% en pacientes tratados con simvastatina. 

Otros estudios clfnicos 
En un estudio clínico en el cual se trató con simvastatina a 12.064 pacientes con antecedentes de 
infarto de miocardio (seguimiento promedio 6,7 años), la incidencia de miopatra (la cual se definió como 
debilidad o dolor muscular sin explicación con un nivel de crealina quinasa en suero [CK] > 10 veces el 
Hm~e superior del nivel normal [ULN)) en pacientes bajo tratamiento con 20 mg/día, fue 
aproximadamente de 0,02%. En pacientes tratados con 80 mg/dra, la Incidencia fue 0,9%. La incidencia 
de rabdomiolisls (la cual se definiÓ como una miopatía con un nivel de CK > 40 veces el ULN) en 
pacientes balo tratamiento con 20 mg!día, tue de 0%. En pacientes tratados con 80 mg/día la Incidencia 
fue aproximadamente de 0,4%. La Incidencia de miopatia, inclusive rabdomiollsis, fue más alta durante 
el primer año y luego se reduJo notablemente durante los aIIos posteriores de tratamiento. En este 
estudio los pacientes fueron controlados minuciosamente, y se excluyeron algunos productos 
medicinales que interactuaban. 
Otras reacciones adversas informadas en los estudios clinicos fueron: diarrea, rash, dispepsia, 
flatulencia, y astenia. 

Pruebas de laboratorio 
SitagYptlna 
A través de los dHerentas estudios cHnicos, la incidencia de reacciones adversas de laboratorto fue 
similar en los pacientes tratados con sitagllptlna 100 mg que en los pacientes tratados con placebo. Se 
observÓ un leve aumento en los recuentos de glóbulOS blancos por incremento en los neutr6ll1os. Dicho 
aumento en los glóbulos blancos (de aproximadamente 200 glóbulos! ~ I vs. placebo, en cuatro estudios 
clfnicos controlados con placebo tomados en conjunto, con un recuento basal promedio de glóbulos 
blancos de aproximadamente 6.600 glóbulosl~ 1) no se considera de relevancia clínica. En un estudio de 
12 semanas de duración de 91 pacientes con deterioro renal crónico, 37 pacientes con deterioro renal 
moderado fueron distribuidos aleatoriamente a sltagllptina 50 mg diarios, mientras que 14 pacientes con 
la misma magn~d de deterioro renal fueron distribuidos aleatoriamente a placebo. Se observaron 
incrementos promedio (Error Estánda~ en creatlnlna &éTIca (0,12 mg/dl (0,04)] en los pacientes tratados 
con s~liptina, y en los pacientes tratados con placebo [0,07 mgldl (0,07)). Se desconoce la 
importancia clinica de este aumento agregado en creatinina sérica respecto a placebo. 

Simvastatina 
Se observaron Incrementos marcados y persistentes en las transaminasas hepáticas. También se 
informaron niveles elevados de foslatasa alcalina y "t!Ilutamll transpeptldasa. Aproximadamente 5% de 
los pacientes mostraron elevaciones de tres o más veces el velor normal en los niveles de creatina 
qulnasa, en una o más ocasiones. Ello se atribuyó a la fracción de creatina quinasa no cardiaca. 
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Experlancla postcomerclallzacl6n 
Durante el uso de sltagUptina o de slmvastetina posterior a la aprobación (como monoterapla y/o en 
combinación con otros agentes antihlperglucémicos), se identificaron reacciones adversas adicionales. 
Como tales reacciones las informan voluntariamente de una población de tamaño incierto, usualmente 
no es posible estimar con conflabilidad su frecuencia o establecer una relación de causa con la 
exposición al fármaco. 

Anemia, depresl6n, cefalea, mareos, parestesia, neuropatía periférica, enfermedad pulmonar intersticial, 
pancreat~is, pancreatitls aguda, inclusive pancreat~is hemorrágica y necrotizante mortal y no mortal 
constipación, vómHos, hepatttisl ictericia, falla hepática mortal y no mortal, elevaciones en las enzimas 
hepáticas, prurito, alopecia, diversos cambios cutáneos (por ejemplo, nódulos, decoloración, sequedad 
de la pieV las membranas mucosas, cembios en el cabelloJ las uñas), celambres musculares, mialgia, 
rabdomlollsiS, empeoremiento de la función renal, incluso falla renal aguda (que algunas vecas exigi6 
diálisis), y disfunción eréctil. 

Hubo intormes extraordinarios de postcomerciallzaci6n de deterioro cognitivo (por ejemplo, pérdida de 
la memoria, olvidos, amnesia, deterioro de la memoria, confusión) asociadas con el uso de estalinas. 
Tales problemas cogn ltIvos han sido informados para todas las estatinas. Los Informes generalmente no 
son serios, y revierten al discontinuar la estatlna, con tiempos variables haste el inielo de los síntomas 
(de 1 día a años), y la resoluclón'de los mismos (mediana de 3 semanas). 

Con sitagllptina se Informaron reacciones de hipersensibilidad que inciuyeron anafilaxis, angioedema, 
rash, urticaria, vasculHis cutánea, y afecciones cutáneas exlollatlvas, Inclusive el síndrome de Stevens· 
Johnson 

Con simvastatlna se Informó en raras oportunidades un aparente síndrome de hipersensibilidad Que 
incluy6 algunas de las características siguientes: anafllexis, angloedema, síndrome pseudo lupus 
eritematoso, polimlalgia reumática, dermatomlosttls, vasculllis, púrpura, tromboc~openla, leucopenia, 
anemia hemoUtica, anticuerpos anlinucleares positivo, aumento de la ernrosedlmenteci6n, eosinofilla, 
artrltis, artralgia, urticaria, astenia, fotosensibllldad, fiebre, escalofríos, rubor, malestar, disnea, necr6lisis 
epidérmica tóxica, eritema muHnorme, Inclusive el síndrome de Stevens-Johnson. 

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS 
Inhlbldorea potentBI de CYP3A4, clclOlporlna, o danazol 
Inhlbldores po""'" de la lsoIomIa CYP3A4 
Simvastallna, tal como sucede con otros inhibldores varios de la HMGoCoA reductasa, es un sustrato de 
CYP3A4. Es metabollzada por CYP3A4 pero no tiene actividad Inhlbitorla sobre dicha isoterma. Por lo 
tanto, no se prevé que afecte las conoentraciones plasmáticas de otros fármacos metabolizados por 
CYP3A4. 
Los niveles plasmáticos elevadoS de actividad Inhibltoria de la HMG-CoA reductasa aumentan el riesgo 
de miopatla y rabdomlollsls, particularmante con las dosis más aHas de simvaslatina. Está 
contraindicado el uso concomitante de fármacos cuyo rotulado reivindica un potente e o Inh Horlo de 
CYP3A4. SI la institución de tratamiento con nraconazo~ ketoconazol, posa 01, e mlclna, 
claritromicina, o telHromiclna no se puede evHar, el tratemiento con JUVICOR se suspe er. SI se 
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suspende JUVICOR durante el tratamiento con cualquiera de dichos agentes, se debe considerar el uso 
de sltagliptlna para mantener el control glucémico hasta que pueda volverse a inst~uir JUVICOR. 

Si bien no se estudió cilnicamente, voriconazol demostró inhibir el metabolismo de lovastatlna in vltro 
(en microsomas de hlgado humano). Por lo tanto, es probable que voriconazol aumente la 
concentración plasmática de simvastatina. Se recomienda considerar el ajuste de la dosis de JUVICOR 
durante el uso concomitante con voriconazol, a fin de raducir el riesgo de mlopatla, Incluso de 
rabdomiolisis. 

C/c/ospor/ns o dsnazol 
El riesgo de miopatia, Incluso de rabdaniolisiS, se ve Incrementado al administrar en forma 
concomitante ciclosporina o danazol. Por lo tanto, está contraindicado el uso de dichos fánnacos. 

Fármacos reductores de Ifptdoe que pueden ClUllr mlopltfa al_ admlnlatradollOlOI 
Gemfibrozi/o: Está contraindicado con JUVICOR. 
Otros hbratos: Se debe actuar con precaución al receta~os junto con JUVICOR. 

Amloclarona, ranotulna, o bloqueadoras de tos canales Clilctcos 
El riesgo de mlopatia, incluso de rabdomlollsis, se ve incrementado con la administración concomitante 
de amiodarona, ranolazina, o bloqueadores de los canales cálcicos como verapamilo, diltiazem, o 
amlodipina. 

Nlaclna 
Con la coadminlstraci6n de simvastatina y productos que contienen nlacina a dosis que modHican los 
lipldas (~ 1 g/día de niacina) se obsenraron casos de miopalía, Incluso rabdomiollsls. En particular, se 
deba actuar con precaución al tratar a pacientes chinos con JUVICOR 100/40 mg coadmlnlstrado con 
dosis modHicadoras de lipldos de productos que contienen nlaclna. 

Dlgoxlna 
No se recomienda realizar ningún ajusta de la dosis de digoxila ni JUVICOR. Los pacientes que reciban 
digoxina deben estar bajo control. 

Anticoagulante8 cumarinlcos 
En dos estudios clinicos, uno en volLlltarios normales y el otro en pacientes hlpercolestarolémicos, 
simvastatina a 2D-40 mg/dla potenció en fonna modesta el efecto de los anticoagulantes cumarínicos; el 
tiempo de protrombina, Intormado como Relación Normalizada Internacional (RIN), aumentó desde el 
nivel basal de 1,7 a 1,8, y de 2,6 a 3,4 en los estudios realizados en volunterios y pacientes, 
respectivamente. Con otras estatinas, se Infonnó sangrado clinicamente evidente yl0 tiempo de 
protromblna Incrementado en unos pocos pacientes que recibian anticoagulantas cumarínicos en forma 
concomitante. En dichos pacientes se debe determinar el tiempo de protrombina antes de iniciar 
JUVICOR, y con una frecuencia suficiente durante las etapas tempranas del tratamiento para garantizar 
que no se produzca ninguna aHeración significatiVa del tiempo de protromblna Una vez documentado 
un tiempo de protromblna estable, los tiempos de protrontllna se pueden controlar a los Intervalos 
recomendados normalmente para los pacientes bajo tratamiento con antIcoagulantes inl. SI se 
modifica la dosis de JUVICOR o se suspende deflnHlva e el tratamiento con di o • rm , deba 
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repetirse el mismo procedimiento. El tratamiento con sirnvastatina no estuvo asociado con sangrado ni 
con cambios en el tiempo de protromblna en pacientes que no tomaban antlcoagulantes. 

Colehiclna 
Con simvastatina coadministrada con colchiCina se informaron casos de miopalfa, incluso rabdomlollsls. 
Se debe actuar con precaución al recelar JUVICOR junto con coIchic1na. 

uso EN POBLACIONES ESPECfFlCAS 
Embarazo 
JUVlCOR esté contraindicado en mujeres embarazadas o que pueden quedar embarazadas. Los 
fármacos reductores de lípidos no ofrecen ningún beneficio durante el embarazo, porque el colesterol y 
sus derivados son necesarios para el desarrollo normal del feto. La ateroesclerosls es un proceso 
crónico, y la discontinuación de los medicamentos reductores de lípidos durante el embarazo debe tener 
un impacto mínimo sobre los resultados a largo plazo del tratamiento primario de una 
hlpercolesterolemia. No existe ningún estudio adlecuado y bien controlado del uso de JUVICOR durante 
el embarazo. Sin embargo, son raros los informes de enomalías congénitas en bebés expuestos a las 
estatinas In útero. Los estudios de reproducción animal de simvastalina en ratas y conejos no mostraron 
ninguna evidencia de teratogen.lcldad. Durante un embarazo normal aumentan el colesterol y los 
triglicéridos en suero, y el colesterol y sus derivados son esenciales para el desarrollo del feto. Dado 
que las estatinas reducen la srntesis del colesterol y, posiblemente, la srntesis de otras sustancias 
biológicamente activas derivadas del colesterol, JUVICOR puede provocar daño felal al ser 
administrado a mujeres embarazadas. Si JUVICOR se utiliza durante el embarazo, o si la paciente 
queda embarazada mientras toma este fármaco, debe ser advertida del pe1igro potencial para el feto. 
A las mujeres con capacidad para procrear que requieran tratamiento con JUVICOR por un trastorno de 
¡¡pldos se les debe advertir que utilicen un método efectivo de anticoncepción. Para quienes traten de 
concebir se debe considerar la interrupción de JUVlCOR. Si se produce un embarazo JUVICOR se 
debe suspender delin~ivamente y de inmediato. 

Sitagliptlna 
Se realizaron estudios de reproducción en ratas y conejos. Las dosis de s~agliplina de un máximo de 
125 mglkg (aproximadamente 12 veces la exposic1ón en seres humanos a la dosis máxima 
recomendada) no deterioraron la fertilidad ni dai'laron al feto. No existen, sin embargo, estudios 
adecuados y bien controlados en mujeres embarazadas. 
La administración de sitagliptlna a ratas y conejos hembra preñadas desde el dra 6 al 20 de gesteción 
(orgenogénesls) no causó teratogenlcldad a dosis orales máximas de 250 mg¡1<g (en ratas) y 125 ~ 
(en conejos), aproximadamente 30 y 20 veces la exposición en seres humanos a la dosis máxima 
recomendada de 100 mgfdra basándose en las comparaciones del área bajO la curva de concentración 
plasmática referida al tiempo (AUC), Las dosiS más altas Incrementaron la incidencia de 
malformaciones en las costillas de la erra a 1.000 rngIkg, o sea, aproximadamente 100 veces la 
exposición en seres humanos a la dosis máxima recomendada. 
Sltagliptina administrada a ratas hembra desde el día de gesteclón 6 al día de lactancia 21 redujo el 
peso corporal en los machos y hembras de la erra a 1.000 mglkg. No se observó toxicidad luncional ni 
en el comportamiento en la erra de las ratas. 
La transferencia por placenta de sitagliplina administrada a las prei'ladas fue aproxi de 
45% a las 2 horas, y de 80% a las 24 horas posteriores a dOSis. La transferencia de 
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sitagliptina administrada a conejos hembra preñadas fue aproximadamente de 66% a las 2 horas, y de 
30% a las 24 horas. 

Simvastatina 
Simvastatlna no resultó teratógena en ratas o conejos a dosis 6 veces la exposición en seres humanos 
(25, 10 mgJkgIdla, respectivamente) basándose en la superficie corporal mg/m2. Sin embargo, en los 
estudios realizados con otra estatina relacionada estructuralmente con ésta, se observaron 
malformaciones esqueléticas en ratas y ratones. 
Hubo informes extraordinarios de anomallas congénitas luego de la exposición intrauterina a las 
estatlnas. En una revisión de aproximadamente 100 embarazos a los cuales se realizó un seguimiento 
posterior en mujeres expuestes a simvastatina u otra estatina relacionada estructuralmente, la 
incidencia de anomallas congénitas, abortos espontáneos, y muertes fetales! nacimientos sin vida no 
excedió la que es de esperar en la población general. Sin embargo, el estudio sólo pudo excluir el 
incremento del riesgo de anomallas congénitas de 3 a 4 veces respecto a la tasa de fondo. En 89% de 
dichos casos el tratemiento medicamentoso se inició antes del embarazo y fue suspendido 
definitivamente durante el primer trimestre cuando se identHic6 el embarazo. 

lactancia 
JUVICOR 
Se desconoca si simvastatlna es excretada o no en la leche matema humana. Como otro fármaco de la 
misma clase de simvastatina es excretado en la leche matema humana, y dado el potencial de 
reacciones adversas serias en lactantes, las mujeres que reciban JUVICOR no deben ememantar a sus 
bebés. Se debe tomar la decisión de suspender definHivemente la lactancia o JWICOR, teniendo en 
cuenta la importancia del medicamento para la madre. 
SitagUptina 
Sitagliptina es secretada en la leche de ratas lactantes según una relación lachelplasma de 4:1. Se 
desconoca si sltagllptlna es excretada en la leche matema humana. 

Uso en población pedlátrlca . 
No se ha establecido la seguridad y efectividad de JUVlCOR en pacientes pedlátricos de menos de 18 
años. 

Uso en población gerfátrlca 
JUVICOR 
Como la edad avanzada (~65 años) constRuye un factor predlsponente para la miopatía, incluso para 
rabdomiolisis, JWICOR se debe recetar con precaución en población gerlátrica. 
Se sabe que sitagllptlna es excretada en niveles Importantes por los rlnones. Dado que los pacientes de 
edad avanzada presentan mayor probabilidad de sufrir deterioros en la función renal, puede resultar útil 
la evaluación de la función renal en dichos pacientes antes de Iniciar la administración de este fármaco, 
y en forma periódica de alll en adelante. 

Sitagliptina 
De la cantidad total de sujetos (N= 3.884) de los estudios clfnicos de seguridad y eficacia de sltagllptlna 
previos a su aprobación, 725 pacientes tenían 65 años más, mientras que 61 pacientes tenlan 75 
años y más. No se observaron diferencias generales en y efectMdad entre I ujet de 
65 años y mayores y los sujetos más jóvenes. Si bien otras experiencias cl!n' nf ad no 
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identificaron diferencias en la respuesta enlre los pacientes Mosos y los más jóvenes, no se puede 
descartar que algunos individuos de edad avanzada tengan mayor sensibilidad. 

Slmvastaflna 
De los 2.423 pacientes que recibieron slmvastatlna en los estudios cJrnlcos Fase 111, y los 10.269 
pacientes del Estudio de Protección Cardiaca que recibieron simvastatina, 363 (15%) Y 5.366 (52%), 
respectivamente tenían ~ 65 años. En ese ú~imo estudio 615 (6%) lenían ~ 75 años. No se observaron 
diferencias generales en la seguridad y eficacia entre estos sujetos y los más Jóvenes. 

Un estudio de farmacocinética con simvastatina mostró que el nivel plasmático promediO de activldad 
de las estalinas es aproximadamente 45% más ~o en pacientes de edad avanzada de enlre 70 y 76 
años, si se los compara con los pacientes entre 16 y 30 años. En el estudio 48, 1.021 (23%) de los 
4.444 pacientes lenran 65 años de edad o más. La eficacia en la reducción de IIp1dos fue al menos igual 
de grande en pacientes Mosos que en pacientes jóvenes, y slmvastatina redujo significativamente la 
mortalidad lotal Y la mortalidad por enfermedad coronaria en pacientes de edad avanzada con 
antecedentes de dicha enfermedad. En el Estudio de Protección Cardiaca, 52% de los pacientes eran 
de edad avanzada (4.891 p~ntes de 65 a 69 años, Y 5.606 pacientes de 70 años o mayores). Las 
reducciones en el riesgo relallvo de muerte por enfermedad coronarla, infarto de miocardio no mortal, 
procedimientos de revascularizaclón coronaria y no coronaria, y accidente cerebrovascular, fueron 
similares en pacientes añosos y en pacientes más jóvenes. 

En el Estudio de ProIecclón Cardiaca, hubo 2 casos de mlopatral rabdomioRsis entre los 32.145 
pacientes ingresados al periodo de asentamiento con actlvo. Olchos pacientes eran de 67 a 73 años. 
De los 7 casos de miopatral rabdomlolisls entre los 10.269 pacientes asignados a simvastatina, 4 tenían 
65 años y más (en la línea base!), de los cuales uno tenía más de 75. En los estudios 48 y de 
Protección Cardiaca no hubo ninguna diferencia general en la seguridad entre pacientes aiiosos y 
jóvenes. 

Dado Que la edad avanzada (~ 65 años) const~e un factor de predisposición para miopatra, incluso 
para rabdomioHsls, slmvastetina se debe recetar con precaución en esta población. En un estudio 
clínico de pacientes tratados con simvastatina 60 rngIdla los pacientes ~ 65 años presentaron un mayor 
riesgo de miopatia, incluso de rabdomiollsis, que los pacientes <65 años. 

Deterioro renal 
No se recomienda el uso de JUVICOR en pacientes con deterioro renal moderado o severo, o con 
enfermedad renal en estadio terminal. 

Deterioro hep6tIco 
JUVICOR está contraindicado en pacientes con enfermedad hepática activa, la cual puede incluir 
elevaciOnes persistentes y sin explicación en los niveles de las transaminasas hepáticas. 

SOBREDQSIFlCAC/ON 
SitagHptina 
Durante los estudios clinicos controlados realizados en sujetos, 
hasta 800 mg de sitagliptina. En un estudio a una dosis 
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aumento promediO máximo del aTc de 8,0 mseg, efecto promedio que no se consideró clinicamente 
importante. No se tiene experiencia con dosis mayores a 800 mg en seres humanos. En los estudios 
Fase I de dosis múltiples con sitagliptina a dosis de hasta 800 mg por dra durante un máximo de 10 
días, y 400 mg por dra durante un máximo de 28 días, no se observaron reacciones clrnicas adversas 
relacionadas con la dosis. 
En caso de sobredosis, resuHa razonable utilizar las medidas de soporte usuales, por ejemplo, eliminar 
el material no absorbido del ,trecto gastrointestinal, el1lllear control clrnicO (incluso obtener un 
electrocardiograma), e Instituir ellratamlento de soporte que exija el estado clínico del paciente. 
Sitagllptina es dializable en forma moderada. En estudios clínicoS, se elirrinó aproximadamente 13,5"10 
de la dosis durante una sesión de hemodiálisis de 3 a 4 horas. Se puede considerar una hemodiá"sls 
prolongada si fuese clínicamente apropiada. Se desconoce si sillagllptlna es dializable por diálisis 
pelitoneal. 

Simvastalina 
Luego de una dosis oral única de 9 tim2 se observó una letalldad significativa en ratones. En ratas o 
perros tratados con dosis de 30 Y 100 glm2, respectlvamente, no se observaron Indicios de letalidad. En 
roedores no se observaron signos específicos de diagnóstico. A dichas dosis los únicos signos 
observados en perros fueron emesis y deposiciones mucoldes. 
Se informaron unos pocos casos de sobredosis con simvastatina. La dosis máxima administrada fue 3,6 
g. Todos los pacientes se recuperaron sin secuelas. En caso de sobredOSIS se deben tomar medidas de 
soporte. En la actualidad se desconoce la diallzabllldad de simvastatlna y sus metabol~os en seres 
humanos. 

Ante la eventualidad de una lObredoslflcaclón, concurrir al hospital más carcano o comunica .... 
con los centros de toxicologla: 
Hoapltal de Pedlatrla Ricardo GutIérrez: (011) 4962~47. 
Hospital A. Poaacfa8: (011) 4654-664&'465&-7777. 

PRESENTACIONES: 
Envases conteniendo 30, 90 Y 1.000 comprimidos, siendo este último para uso hospillalarlo exclusivo. 

CONDICIONES DE CONSERYACION y ALMACENAM!ENTO; 
Conservar a temperaturas hasta los 3QIIC en un lugar seco, manteniendo el envase bien cerrado. 

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOs' 

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTIUZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPClON y 
VIGILANCIA MÉDICA. 

INFORMACiÓN DETALLADA Y COMPLETA SOBRE INDICACIONES, POSOLOG(A, 
ADMINISTRACIÓN, CONTRAINDICACIONES, PRECAUCIONES Y REACCIONES AOVE AS E 
HALLA DISPONIBLE A SOLICITUD DEL MEDICO. 
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Especialidad medicinal autorizada por el ministerio de salud. 

Certnicado N2: ..• 

Director Técnico: Sebastián Darlo Goldentul· Farmacéutico 

IMPORTADO Y COMERCfAUZADO POR: 
MERCK SHARP & DOHME (ARGENTINA) INC. 

Av. del Libertador 1410 - Vicente López - Buenos Aires 

FABRICADO EN IRLANDA POR: 
MSD Intemational GmbH, Ballydine, Kilsheelan, Clonmel, Co. TlpperalY, Irlanda. 
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