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BUENOS AIRES, 25 JUL 2012 

VISTO el Expediente NO 1-0047-0000-008779-12-1 del Registro 

• de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología 

Medica; y 

CONSIDERANDO; 
, 

Que por las presentes actuaciones la firma ABBOTT 

LABORATORIES ARGENTINA S.A. solicita la aprobación de nuevos 

proyectos de prospectos para el producto LUPRON DEPOT / ACETATO DE 

IS " 
/ LEUPROLIDA, forma farmacéutica y concentración: INYECTABLE 

• 
LIOFILIZADO 3,75 mg/frasco, autorizado por el Certificado N° 38.507. 

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa 

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

2349/97. 

• 
Que a fojas 184 obra el informe técnico favorable de la Dirección 

de Evaluación de Medicamentos. 

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

NO 1.490/92 Y del Decreto N° 425/10. 
• 

f 
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Por ello: 

DISPOSICION N° 4 3 O 4 

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE 

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA 

DISPONE: 

ARTICULO 10. - Autorízase los proyectos de prospectos de fojas 62 a 115, 

desglosando de fojas 62 a 79, para la Especialidad Medicinal denominada 

LUPRON DEPOT / ACETATO DE LEUPROLlDA, forma farmacéutica y 

concentración: INYECTABLE LIOFILIZADO 3,75 mg/frasco, propiedad de la 

firma ABBOn LABORATORlES ARGENTINA S.A., anulando los anteriores. 

ARTICULO 20. - Practíquese la atestación correspondiente en el Certificado 

NO 38.507 cuando el mismo se presente acompañado de la copia 

autenticada de la presente Disposición. 

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

interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente 

disposición conjuntamente con los prospectos, gírese al Departamento de 

Registro a los fines de adjuntar al legajo correspondiente, Cumplido, 

Archívese. 

Expediente NO 1-0047-0000-008779-12-1 
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PROYECTO DE PROSPECTO 

LUPRON DEPOT 3,75 mg 

ACETATO DE LEUPROLlDA 

Inyectable liofilizado - Expendio bajo receta - Industria Japonesa 

COMPOSICION 

LISTA: G754 

Cada frasco ampolla contiene: Acetato de Leuprolida 3,75 mg; Gelatina, 0.65 mg; PLGA (Copollmero ácido láctico I ácido 
giCOlico 75:25 Mol%), 33.1 mg, D-Manltol 6.6 mg. Cada ampolla de diluyente contiene: Carboximatilcelulosa sódica, 5 
mg, O-Manitol, 50 mg; PoIisorbato 80, 1 mg; Agua para inyectebles c.s. 

ACCION TERAPEUnCA 

Potente inhibidor de la secreción de gonadotrofinas con supresión de la esteroidogénesis ovérica y testicular. 

INDICACIONES 

Hombree - CAneer de próstata: El Acetato de Leuprolida está indicado pera el ~ delc;ancar de próstata avan
zado. Ofrece un tratamiento alternativo para el cáncer de próstata cuando la orqulectomlso la administración de estróge
nos no están indicadas o no son aceptadas por el paciente. En estudios cllnicQS, I$-lI!!!Iuli$d y eficacia del Acetato de 
Leuprolida para Suspensión Depot no difiere de la de la dosificación i~bcUtánea diaria. 

Muleree 

Endometriosls y Endomatrlosls con recurrenela de 8In_; Lupron Depot 3,75 mg está indicado para el tratamien
to de la endometrlosls por un periodo de 6 meses. Puede ser utiliza<l¡) como Ilnica terapéutica o como tratamiento auxiliar 
de la cinugla. El Acetato de Leuprolida con Acetato de Norelindroné uotia terapia de reemplazo honnonal está indicado 
pera el tratamiento inicial de la endometriosis y pera el tratamiento de la recurTencia de slntomas. 

Lelomlomatosls uterina (flbromes): Lupron Depo! 3,75 mg está indicado en el tratamiento de los fibromas uterinos por 
un periodo de hasta 6 meses. La terapéutica puede ser antes de la miomectomla o histereclomla o puade proporcionar 
alivio sintomatico para las mujeres perimenopéusicas que no desean la cinugla. 

Cáncer de mama: Lupron Oepo! 3,75 mg está indicado para el tratamiento del cáncer de mama en mujeres pre y peri
menopausices en quienes esté indicada la terapia honnon$l. 

Nlllos - Pubertad Precoz Central: El Acetato de Leuprolidaestá indicado en el tratamiento de nillos con pubertad precoz 
central (PPC). 

FARMACOLOGIA CLlNICA 

Fannacodinamia: El Acetato de Leuprolida, un agonista de la honnona liberadora de gonedotrofina, es un potente inhibi
dar de la· secreción de gonadotrofines cuando se lo administra en forma continua y a dosis terapéuticas. Estudios en an~ 
males y seres humanos indican que después de una estimulaci6n inicial, la administración crónica de Acetato de Leupro
lida produce la supresión de la esteroidogénesis ovérica y testicular. Este efecto es reversible une vez Interrumpido el Ira
tamiento. En seres humanos, la administración de Acetato de Leuprolida produce un incremento inicial e.n los niveles cir
culantes de la honnona luteinizante y de la honnona follculo-estimulante, lo que lleva a un aumento transitorio en los nive
les de los esteroides gonadales (testosterona y dihidrolestosterona en los hombres, y de estrona y estradiol en las muje
res premenopéusices). Sin embargo, la administración continua de Acetato de Leuprolida reduce los niveles de la hormo
na luteinizante y de la follculo-estimulante, asl como de los esteroldes sexuales. En los hombres, la testosterona se redu
ce a los niveles de castración o prepuberaleS. En las mujeres premenopéusicas, los estrógenos se reducen a los niveles 
posmenopéusicos. Estos cambios honnonaleS se producen dentro del mes de iniciedo el tratamiento con el fénnaco a las 
dosis recomendadas. 

Fann8CQClnética: El Acetato de Leuprolida no es activo cuando se lo administra por vla oral. La biodisponibilidad de este 
agente después de la administración subcutánea es comparable con la de la administración intramuscular. 

Absorción: El Acetato de Leuprolida no es activo administrado por vla oral. La biodisponibilldad de este agente después 
de la adminiStración subcuténea es similar a la de la administración intramuscular. Se estimó la biodisponibilidad absolu
ta de una dosis de 7,5 mg en alrededor del 90%. Después de una sola administración de Acetato de Leuprolida pera 
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a pacientes con carcinoma de próstata, con dosis de 3,75 mg y 7,5 mg por vla subcutánea e intramus
cular se obtuvieron concentraciones plasméticas medias de Acetato de Leuprolida al cabo de 1 mes de 0,7 ngImL y 1,0 
ng/mL. No hubo evidencia de acumulación de la droga. Le inyección intramuscular de la formulación depot (7,5 mg) de
mostró proporcionar concentraciones plasmáticas de Acetato de Leuprolida durante un periodo de 1 mes en un estudio 
con pacientes masculinos orquidectomizados. En forma similar, se detectaron niveles medios de Acelato de Leuprolida 
después de 4 semanas de una única inyección I.M. de 7,5 mg de Acetato de Leuprolida para Suspensión Depot en un 
estudio que incluyó a pacientes con carcinoma prostátioo de estadio 0.. Se determinaron los nivelas séricos de Acetato 
de Leuprolida 3;75 mg en 11 pacientes con cáncer de mama premenopáusico durante 12 semanas. Los niveles medios 
de Acelato de Leuprolida se ubicaron por encima de 0,1 nglmL después de cuatro semanas y permanecieron estables 
después de las siguientes inyecciones (a las 8 y 12 semanas). No se observó tendencia de acumulación de la droga. 

Distribución: El volumen de distribución medio a estado constante de Acetato de Leuprolida luego de la administración 
de un bolo intravenoso a varones voluntarios sanos fue de 27 litros. La unión a protelnas plasmáticas :flumanas in vitro 
oscilO entre 43 y 49%. 

Metabolismo: En hombres voluntarios sanos un bolo de 1 mg de Leuprolida administrado IV ~ló que el clearance 
sistémico medio fue de 7.6 litrosIhora, con una vida media terminal de eliminación de aproximadamente 3- I\c)ras basadas 
en un modelo de dos compartimientos. Las concentraciones plasméticas del principal metabOliIo {M.-l) 'medidas en 5 pa
cientes con cáncer prostático a los que se les administrO Acetato de Leuprolida en suspensi6ttDepot alcanzaron una 
concentración máxima 2 a 6 horas después de la dosis y fue aproximadamente el 6% de ta l:Qncenlraci6n pico de la dro
ga madre. Una semana después de la dosis las concentraciones plasméticas:l!'ledláll' dlIM4 fueron aproximadamente el 
20% de las concentraciones medias de Leuprolida. 

Excreción: Luego de la administración de Acetato de Leuprollda Suspensión'~pqt~7!img a 3 pacientes, fue recupera
da menos del 5% de la dosis como droga madre y metabolito M-I d~27 dfM~n·laorina. 

Poblaciones Especiales: No se ha determinado la farmacocinética de ladrogs'en pacientes con disminución de la fun
ción renal y hepática. 

POSOLOGIA - FORMA DE ADMINISTRACION 

General: Lupron Depot deberá ser administrado bajo supervisión médica Una V82 reconstituida, la suspensiOn debe 
deSCartarse si no se emplea inmediatamente. Como otras drogas administradas por vla inyectable, los sitios de aplica
ciOn de la misma deben variarse periódicamente. 

Gula de administración: 

Céncer de Próstata. Endometriosis V Endometriosis con· recurrencia de sln!omas Lejomiomatosis uterina (fibromas) V 
Cáncer de Mama: Reconstituir las microe$feras inmedialiill\llllte antes de la administración y administrar como una única 
inyección intramuscular o'subcutánea una vez por mes. 

Pubertad Prec02 Central (PPC): La dosis de Acetato de leuprolida para Suspensión Depot debe ser personalizada para 
ceda nino. La dosis se basa en una relación de mglkg del medicamento según el peso corporal. Los ninos más peque
nos requieren dosis más altas según la relación (le. mglkg. La dosis se administra como una inyecci6tt intramuscular o 
subcutánea una vez por mes. 

Dosis inicial: Puede haber diferentes reglmenes posoIOgicos para la PPC pero la dosificaci6n deberá comenzar con la 
dosis más baja posible. La dosis inicial recomendada de Acetato de Leupro1ida para Suspensi6n Depot es de 0,3 mglkg 
durante 4 semanas (mlnimo de 7,5 mg) administrada por vla intramuscular o subcutánea La dosis inicia.1 estará determl-
nada pclr el oeso del nino segOn se indica en la tabla a continuaciOn: 

Peso del nino Doslseledlva . DosIs_' 
s25ka 3 75-"'ILx 2' 7.5-!'1!lx 1 75ma 

>25a375ka 3 75~ 3' 11.25"r11sLx 1 1125ma 

> 375 kQ 375mgx4'15mg"xl l5ma . Concentraci6n no dIaponIbIe en IOdos los mercados. NmI: Cuando se necesIt8n dos lnyeCCionea para obIener la dosis toIaI deIeada, 6eIa daban adrnInIIIrarse al miSmo 
tIem¡x). 

Dosis de mantenimiento: La primera dosis que produzca supresión hormonal adecuada, probablemente se pueda mante
ner por la duraciOn del tratamiento en la mayorfa de los ninos. Sin embargo, no hay datos suficientes pare proporcionar 
una gula de ajuste de dosis debido a que los pacientes cambian a categorfas superiores de peso después de comenzar 
el tratamiento a edades muy jóvenes y dosis bajas. Se recomienda verificar la adecuada supresión hormonal en los pa
cientes cuyo peso haya aumentado significativamente durante el tratamiento. Si no se logra la supresiOn cllnica y hormo
nal adecuada, la dosis deberá aumentarse a 11,25 O 15 mg en la siguiente inyección mensual hesta alcanzar la supresión 
adecuada. Una dosis efectiva será considerada como la dosis de mantenimiento. 

D~~K 
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de Administración: Seguir las instrucciones detalladas a continuación: 

'304 

1. Empleando una jeringa con aguja calibre 22, extraer 1 mi de la ampolla de diluyente e inyectarlo al frasco-ampolla 
(se proporciona más diluyente del necesario debiendo descartarse cualquier sobrante). 

2. Agitar bien para dispersar totalmente las patlculas hasta oblener una suspensión homogénea. La suspensión 
ofrecerá un aspecto lechoso. 

3. Vaciar todo el contenido del frasco-ampolla a la jeringa e inyectar en el momento de la reconstitución. A pesar de 
que la solución ha demostrado ser estable durante 24 horas después de su re¡::onsti\ución, se deberá desechar la 
suspensión no empleada inmediatamente, debido a que el producto no contiene conservadores. 

CONTRAINDICACIONES 

Lupron Depot está contraindicado en pacientes con conocida hipersensibilidad al Acetato de Leuprolida, a nonapéptidos 
similares o a cualquiera de sus excipientes. Se han informado casos aislados de anafilaxia con la formulación mensual. 
También está contraindicado en mujeres embarazadas o que puedan quedar embarazadas mientrasreclban la droga. 
Existe la posibilidad de aborto espontáneo si la droga es administrada durante el embarazo.EI AcI!Iato de 'Leuprolida no 
deberá ser administrado a pacientes con sangrado vaginal anormal no diagnosticado. 

ADVERTENCIAS y PRECAUCIONES 

Todas las poblaciones: Durante la etapa inicial del tratamiento, las gonadotrofin¡¡s y e~'llro_sexl,I$les se elevan por 
encima del nivel basal debido al efecto estimulante natural del madicamento.,Pof Ip._,ésgible que se observe un 
aumento de los signos y slntomas cllniccs (véase Farmacologla Cllnica). Dura~ prill\1elas semanas de tratamiento, 
los signos y slntomas preexistentes pueden empeorar. La exacerbación de,JcIs sf~s:pliede derivar en parálisis con o 
sin complicaciones mortales. No se ha establecido la seguridad deler\!plf(l dé;~!8!I!í'.<fe Leuprolida durante el embara
zo en estudios cllnicos. Antes de comenzar el tratamiento con AcetatodIl!Leu~a,se aconseja determinar si la pa
ciente está embarazada. El Acetato de Leuprolida no es un aflllconceptNo;· -En caso de neoesitar utilizar un método anti
conceptivo, se deberá emplear un método no hormonal. 

Densidad mineral ósea: Pueden producirse cambios en la densidad mineral ósea durante cualquier estado hipoestrogéni
co en las mujeres y en el tratamiento prolongado para el cáncer de pró$tata en los hombres. No se dispone de datos 
respecto de la reversibilidad después del retiro del acetato de Leuprolida en hombres. En las mujeres, la pérdida de la 
densidad mineral ósea puede ser reversible al suapander el Acetato de Leuprolida (véase Reacciones Adversas, Muje
res) 

Convulsiones: Se han observado convulsiones en informes posteriores 'a la comercialización en pacientes tratados con 
Acetato de Leuprolida. Estos incluyeron pacientes mujeres y ninos, pacienles con antecedentes de convulsiones, epilep
sia, trastomos cerebrovasculares, anomallas del sislerril!~ioso central o tumores y pacientes tratados con medicacio
nes concomitantes que han sido asociadas con convulsio~1es como el Bupropión e ISRS. También se han informa
do convulsiones en pacientes sin las condiciones arriba méliéííonadas. 

Hombres - Cáncer de Dr6s!a!a: Durante las primeras $IIIJI8I1as de tratamiento, el Acetato de Leuprolida, como otros ago
nistas LHRH, aumenta los niveles séricos de la te$loSlérona aproximadamente un 50% por encima del valor basal. Du
ranle las primeras semanas de tratamiento con Acetato de Leuprolida puede desarrollarse, ocasionalmente, empeora
miento trans~orio de los slntomas o la aparición de signos y slntomas adicionales de cáncer de próstata. Un reducido 
número de pacientes puede presentar un aumento temporario del dolor óseo, el que puede ser tratado sintomáticamente. 
Como con otros agonistas LHRH, se observaron casos aislados de obstrucción ureteral y compresión de la médula ósea, 
lo que puede contribuir a la parálisis con o sin complicaciones fatales. En pacientes de riesgo, se podrá considerar iniciar 
la terapéutica con inyecciones diarias de Acetato de Leuprolida durante las primeras dos semanas para flicilitar la sus
pensión del tratamiento. Los pacientes con lesiones verlebrales metasb!sicas y/o con obstrucción de las vlas urinarias 
deberán ser estrechamente controlados durante las primeras semanas de tratamiento. Han sido reportados hipergluce
mia y un riesgo elevado de desarrollar Diabeles, en hombres recibiendo agonistas LHRH. La hiperglucemla puede repre
sentar el desarrollo de Diabetes Mellitus o agravamiento del control de glucemia en pacientes con diabetes. El nivel de 
glucemia y/o hemoglobina glicosilada (HbAlc) debe monitorearse periódicamente en pacientes que reciben agonistas 
LHRH y seguir las prácticas habituales de tratamiento para hiperglucemia o diabetes. 

Un elevado riesgo de desarrollar in!arlo de miocardio, muerle súbita de origen cardIaco y ataque cerebral han sido repor
tados en asociación con el uso de agonistas LHRH en hombres. El riesgo impresiona ser bajo basado en los OR (Odds 
ratios) reportados y debe ser evaluado cuidadosamente junto a los lectores de riesgo cardiovascular cuando se opte por 
un tratamiento para pacientes con cáncer de próstata. Los pacientes que reciben agonistas LHRH deben ser monitorea
dos para slntomas y signos sugestivos de desarrollar una enfermedad cardiovascular y deben tener un seguimiento de 
acuerdo a la práctica cllnica habitual. 

{\ A • r1 hlAt.vG 
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i : Se ha observado una prolongación del Ql durante la terapia a largo plazo con privación 
de andrógenos. El médico debe considerar si los beneficios de una terapia con privación de andrógenos son mayores a 
los potenciales riesgos en pacientes con Sindrome de Ql prolongado congénito, anonmalidades electrollticas, insuficien
cia cardiaca congestiva, pacientes tomando madicación antiarrllmica clase lA (por ejemplo: quinidina, procainamida) o 
clase 111 (por ejemplo: amiodarona, sotalol) 

Pruebas de laboratorio: Deberá controlarse la respuesta al Acetato de Leuprolida mediante dosajes de los niveles séricos 
de testosterona y del antlgeno prostático especifico. En la mayorla de los pacientes, los niveles de testosterona aumen
taron sobre los basales durante la primera semana, disminuyendo posterionmente hasta los niveles basales o por debajo 
hacia el final de la segunda semana de tratamiento. Se alcanzaron niveles de castración en 2 a 4 semanas y una vez 
obtenidos se mantuvieron mientras los pacientes continuaron recibiendo sus inyecciones puntualmente. 

Mujeres - EndometriQSislFibromas uterinos: Durante la etapa inicial del tratamiento, los esteroides sexuales aumentan 
transHoriamente por encima del nivel basal debido al efecto fisiológico de la droga. Por lo tanto, podrá observarse una 
exacerbación de los signos y slntomas cllnicos en los primeros dlas de tratamiento, que irán dese~'con la con
tinuación del mismo en dosis adecuadas. No abstente, se han Informado casos de sangrado vagiñlllllbundlinllH:lue re
quirieron intervención médica y/o quirúrgica en el tratamiento a largo plazo de liomiomas submUc:0s06. 

Ninos: El incumplimiento del tratamiento o una dosificación inadecuada podrfan derivar en un COnlrOl inadecuado del pro
ceso puberal. Las consecuencias de un control deficiente incluyen la reaparición de 1~!!l!!nos·,Uberales, tales como 
menstruación, desarrollo mamario y crecimiento testicular. Se desconocen las co~liiii$¡. alargo plazo del control 
inadecuado de la secreciOn de esteroides gonadales, paro éstas podrlan indidrun ~ CcHllpr'Omiso de la estatura a 
adad adulta. 

Pruebas de laboratorio: La respuesta al Acetato de Leuprolida del:lerá ~ t~meses después del comienzo del 
tratamiento con una prueba de estimulación con GnRH y niveles de esteroides::$IlXuales. La medición de la adad ósea 
para evaluar el progreso debe ser realizada cada 6-12 meses:. Si la dosis es inaí\8cuada, los esteroides sexuales puaden 
aumentar o exceder los niveles prepuberales. Una vez que.ta~terapélllltll ha sido establecida, los niveles de este
roides sexuales y de gonadotrofinas declinarán a niveles prapubét'allíS. 

Carcinoaénesis Mutagénesis, Dano a la Fertilidad: Se ha tnltedo a pacientes con Acetato de Leuprolida durante un 
máximo de 3 anos con dosis de haste 10 mgldla y por 2 anos con dosis de hasta 20 rng/dla sin anomallas hipofisarias 
detectables. Se han llevado a cabo estudios de mutagenicidad utilizando Lupron Depot en sistemas bacterianos y células 
de mamlferos. Dichos estudios no demostraron evidencia de potencial mutagénico El Acetato de Leuprolida puade redu
cir la fertilidad masculina y femenina. La administración de Acetato de Leuprollda a ratas machos y hembras a una dosis 
de 0,024, 0,24 Y 2,4 mglkg mensualmente durante 3 meses (tan bajo como 1/300 de la dosis mensual estimada para 
humanos) causó atrofia de los órganos reproduclivos y supresión de la función reproducliva. Los estudios cllnicos y far
macológicos en adultos con Acetato de Leuprolida y anélogo$ similares han demostrado una completa reversibilidad de la 
supresión de la fertilided cuando se interrumpió el fál'l1l8CÓ.*pués de una administración continua por parlodos de has
ta 24 semanas. 

EMBARAZO Y LACTANCIA 

Embarazo: Véase Contraindicaciones y Advertencias y Precaucionas, Mujeres. 

Lactancia: Se desconoce si el Acetato de Leuprollda se excreta en la leche materna. Por lo tanto, no deberá utilizarse en 
mujeres en parlodo de lactancia. 

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS 

No se han realizado estudios de interacción fanmacocinética droga-droga con Acetato de Leuprolida en suspansión De
pot Sin embargo, debido a que el Acetato de Leuprolida es un péptido principalmente degradado por la peptidasa y no 
por las enzimas del cOOcromo P-450 según estudios especificas, y a que la droga se liga sólo en un 46% a las protelnas 
plasmáticas, no serfa dable esperar que se produzcan interecciones fanmacológicas. 

Interacciones entra fénnacoslanillala de laboratorio: La adminislreción de Acetato de Leuprolida Depot a mujeres 
provocó una supresión del sistema hipOfiso-gonadai. La función nonmal habKualmente se restablece dentro de los 3 me
ses de la suspensión del tratamiento con LUPRON Depo!. Por lo tento, los resultados de los análisis diagnósticos de la 
función hipofisaria gonad0tr6fica y ganadal realizados durante el tratamiento y hasta 3 meses después de la suspensión 
del Acetato de Leuprolida Depot pueden llevar a interpreteciones falsas. 

REACCIONES ADVERSAS 

Los siguientes eventos adversos comúnmente están asociados con las acciones fanmacológicas del Acetato de Leuproli-
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Neoplasia benigna, maligna y no especificada (incluyendo quistes y pólipos): exacerbación del tumor de próstata, agrava
ción del cáncer de próstata. 
Trastornos metabólicos y nutricionales: aumento de peso, pérdida de peso. 
Trastomos psiquiétricos: pérdida o disminución de la libido, aumento de la libido. 
Trastornos del sistema nervioso: cefalea, debilidad muscular. 
Trastornos vasculares: vasodilatación, sofocos, hipotensión, hipotensión ortostatica. 
Trastornos de piel y tejido subcutáneo: sequedad de la piel, hiperhidrosis, erupción cutanea, urticaria, crecimiento anor
mal del vello, trastorno capilar, sudores nocturnos, hipotricosis, trastorno de la pigmentación, sudor fria ,Hirsutismo. 
Trastornos del aparato reproductor y mamas: hiperestesia mamaria, disfunción eréctil, dolor testicular,agrandamiento 
mamario, mastodinia, dolor prostático, inflamación del pene, trastomo del pene, atrofia testicular. 
Trastomos generales y en el sitio de la administración: sequedad de las mucosas. 
Estudios complementarios: aumento de PSA, disminución de la densidad osea 
Exposición prolongada (6 a 12 meses): diabetes mellitus, intolerancia a la glucosa, aumenlodel colesterol total, aumento 
del colesterol LDL, aumento de triglicéridos, osteoporosis. 

Muieres 
Trastornos melabólicos y nutricionales: aumento de peso, pérdida de peso 
Trastornos psiquiétricos: pérdida o disminución de la libido, aumenta de la libid!>, labilidad afectiva 
Trastornos del sistema nervioso: cefalea 
Trastornos vasculares: sofocos, vasodilatación, hipotensión 
Trastornos de piel y tejido subcutáneo: acné, seborrea, sequedad.de·lapiel. urticaria, olor anormal de la piel, hiperhidro
sis, crecimiento anonnal del vello, hirsutismo, trastorno capilar, eccema·, trastorno capilar, trastorno ungueal, sudores noc
turnos 
Trastornos del aparato reproductor y mamas: ginecomastia, hemorragia vaginal, dismenorrea, trastorno menSlrual, 
ag randa miento mamario, congestión mamaria, atrofia mamaria, secreción genila~ flujo vaginal, galactorrea, mastodinia, 
metrorragia, slntomas menopausicos, dispsreunia;trastomo uterino, vaginitis, menorragia 
Trastornos generales y en el sitio de la administración: sensación de ardor, irritabilidad 
Estudios complementarios: disminución de la densidad ósea 
Exposición prolongada (6 a 12 mesesl: diabetes meIIHus,.iQ!!)Ierancia a la glucosa, aumento del colesterol total, aumento 
del colesterol LDL, aumento de triglicéridos, osteoporosls. 

NUlos 

Trastornos pslquiétricos: labilidad afectiva 
Trastornos del sistema nervioso: cefalea_ 
Trastornos vasculares: vasodilatación 
Trastornos de piel y tejido subcutáneo: acné/seborrea, erupción cutánea incluido eritema multiforme 
Trastornos del aparato reproductor y mamas: hemorragia vaginal, flujo vaginal, vaginHis 
Trastornos generales y en el sitio de la administración: dolor, reacciones en el sitio de la inyecciOn incluido absceso 

Experiencia c!lnlca y post-comerc"lizaci6n: Las siguientes secciones presentan los eventos adversos observados en 
estudios cllnicos o en la exper1encla después de la comercializaciOn. 

Hombres - Cáncer de próStata: En la mayorfa de los pacientes los niveles de testosterona aumentaron por encima del 
valor basal durante la primera semana, disminuyendo posteriormente alllmila nonnal o por debajo de éste al finalizar la 
segunda semana del tratamiento. La exacerbación potencial de los signos y slntomas durante las primeras semanas de 
tratamiento pUede ser un factor preocupante en pacientes con metástasis verilebrales y/u obstrucciOn urinaria o hematu
ria, que de agravarse, podrlan desencadenar problemas neuroJOgicos tales como debilidad temporaria y/o parestesia de 
los miembros inferiores o empeoramiento de los slntomas urinarios (véase Adveriiencias y Precauciones). La Tabla 1 
presenta todas las reacciones adversas al medicamento (RAM) y las frecuencias [muy comOn (~1/10); comlln (~1/100 a 
<l/lO); infrecuente (~1I1000 a <11100) desconocido (no se ha podido estimar la frecuencia con los datos disponibles)] de 
los estudios clJnicos en cáncer de próstata y de la experiencia post-comercialización. Un espacio en blanco indica que no 
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Muieres: La Tabla 2 presenta las RAM y !recuenoías [muy común (~1/10); comlln (~1/100 a <1110); infrecuente (~1/1000 
a <l/lOO) desconocido (no se ha podidO esUmar la frecuencia con los datos disponibles)] de los estudios c1lnieos en en
dometriosis, fibroma uterino y cáncer de mama y de la. experiencia post-comercializaci6n. Un espacio en blanco indica 
que no se observO la RAM en esa categoria en particular. Se han reportado casos serios de tromboembolismo arterial y 
venoso, incluyen do trombosis de venas profundas, embolismo pulmonar, infarto de miocardio, ataque cerebral y acciden
te isquémico transitorio. Aunque una relación temporal fue reportada en algunos casos, en la mayorfa, se presentaron al 
mismo Uempo otros factores de riesgo o uso de medicación concomitante. Se desconoce si existe una asociaciOn causal 
entre el uso de agonistas LHRH y estos eventos. 

Cambios en la densidad Osea: En los estudios c1lnicos controlados, las pacientes con endometriosis (seis meses de Ira
tamiento) o fibromas uterinos (tres meses de tratamiento) fueron tratadas con Leuprolida Depot 3,75 mg. En las pacien
tes con endometrlosis, la densidad Osea vertebral medida por absorciornetrla de rayos x de energla dual (DEXA) dismi
nuyO en un promedio de 3,9% a los seis meses en comparación con el valor pretratamiento. En aquellas pacientes que 
fueron examinadas seis o doce meses después de la suspensión del tratamiento, la densidad Osea media retomó al nivel 
dentro del 2% del valor pretratamiento. Cuando se administrO Leuprolida Depot 3,75 mg durante tres meses a pacientes 
con fibromas uterinos, la evaluación de la densidad mineral del hueso trabecular vertebral por rediografla digital cuantita
tiva (QDR) revelO una disminución promedio de 2,7% en comparación con el valor basal. Seis meses después de la sus
pensión del tratamiento, se observó una tendencia hacia la recuperación. 

Tabla 2: Indicaciones en muieres F_ 
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SOBREDOSIS 
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No hay ninguna experiencia cllnica de los efectos de una sobredosis aguda de Acetato de Leuprolida Suspensión Depo!. 
En estudios en animales, dosis aproximadamente 133 veces la dosis recomendada en seres humanos produjo disnea, 
disminución de la actividad e irritación local en el sitio de la inyección. En casos de sobredosis, se recomienda estrecho 
monitoreo de los pacientes y tratamiento Sintomático y de apoyo. Ante la eventualidad de una sobredosis concurrir al 
hospital más cercano O comunicarse con alguno de los siguientes Centros de Toxicologla del pals, entre otros: 

Hospital de Pedlatrla Ricardo Gutiérrez (011) 4962-6666/2247. 
Hospital A. Posadas (011) 4654-a648 /4658-7777 
Hospital General de Agudos Dr. J. Femández (011) 480Hi555/4801-7787 
Hospital de Pedlatrla Pedro Elizalde (ex Casa Cuna) (011) 4300-2115 
Hospital de Cllnicas José de San Martln (011) 4961-645216001/6004/603416046. 

PRESENTACION 

Lupron Depo! 3,75 mg se presenta en estuche contenniie~n~~do~~: ~un~a:;:;;:~~:J 
Acetato de Leuprolida Incorporado en un copollmero bI 
correspondiente diluyente; una jeringa descartable 
clarse con 1 mi de diluyente, Lupron Depo! 3,75 mg se adrninístra, COI 

CONSERVACION 

liofilizadas estériles de 
i g~:~una ampolla con su 
el en alcohol. Al mez
mensual. 

El frasco-ampolla de Lupron Depo! y la ampolla del diluyenlte1t1!111ltnl!l\iAlo"'''~ian .. a temperatura ambienta, por deba
jo da 25°C. Proteger de la luz. No congelar. 

MANTENER ESTE Y TOI)QII!f;~~ ~AIIIEN'raALEJAOOS DEL ALCANCE DE LQS NlflQS 
~Mini.l.riode Salud. Cef1ificado N· 38.507. 

Elaborado por Takada ~~~~]~~:!:::~~~~:~~ -Impatsdo Y distribuido pOr AbboIt Laboratorios Argentina S.A., Ing. E. Butty 240 -Piso 13- - Planta Industrial: Avenida Valenlln Vargara 7989 
(BI891EUE) Ingeniero Aliar), Aires, Argantlna. Directora Técnica: Mónica E. Yos-
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