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i

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-001476-18-9 del Registro de la Administración Jacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma ABBVIE S.A., solicita la aprobación de nuevos
proyectos de prospectos e información para el paciente para la Especialidad Medicinal
denominada MAVIRET / GLECAPREVIR - PIBRENTASVIR Forma farmacéutica y
concentración: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, GLECAPREVIR lOOmg - PIBRENTASVIR
40 mg; aprobada por Certificado N° 58.618.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes,
Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposición N°: 5904/96 y Circular N" 4/13.

Que por Disposición A.N.M.A.T. W 680/13 se adoptó el SISTEMA DE GESTION 1_
ELECTRONICA CON FIRMA DIGITAL para el trámite de SOLICITUD DE INSCRIPClON
EN EL REGISTRO DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM) encuadrada en el futículo
30 del Decreto N° 150/92 (1.0. 1993) para ingredientes activos (lFA'S) de origen sintétict, y
semisintético, otorgándose certificados firmados digitalmente, ¡

,
Que la Dirección de Evaluación y Registro de Medicamentos ha tomado la intervención: de su
competencia,

l.
Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 YDecreto:W 101
de fecha 16 de Diciembre de 2015,

Por ello:

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL tlE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA



DISPONE:

ARTICULO 1°. - Autorizase a la firma ABBVIE S.A., propietaria de la Especialidad Medicinal
denominada MAVIRET I GLECAPREVIR - PIBRENTASVIR Forma farmacéutica y I
concentración: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, GLECAPREVIR lOOmg - PIBRENtASVIR

I40 mg; el nuevo proyecto de prospecto obrante en el documento IF-2018-24475023-APJ\,T-
DERM#ANMAT; e información para el paciente obrante en el documento IF-2018-24415354-
APN-DERM#ANMAT. 1 .

ARTICULO 2°. - Extiéndase por la Dirección de Gestión de Información Técnica, el Certificado
actualizado N° 58.618 consignando lo autorizado por el articulo precedente, cancelándosb la
versión anterior. I
ARTICULO 3°. - Regístrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de copia autenticada de la presente Disposición y prospectos e infornlación
para el paciente. Gírese a la Dirección de Gestión de Información Técnica a sus efectos.
Cumplido, archívese.

EXPEDIENTE N' 1-0047-0000-001476-18-9

g~:'M~.~~~1~YO~~£~~~~~OLuis
Locatlon: Ciudad Autónoma de Buenos Aires

Roberto Luis lede
SuhAdministrador
Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología
Médica

•

Digiloly.~ ti'! GESTION OOC(JMENTAL ELEC RONICA.

GOE I
0"1: cnoGESTION DOCUMENT •••••ELECTRONICA t GOE, o-AR.
o~MINISTE"IO DE M<lOEIlNIVICION, """SECRETAAt.o.OE
MODERNIZACION AOMINISTRATNA, """INumMr-CUIT
30118117,&4
0""'- 201!,Ol, 1209~2'39~3'CO'
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PROVECTO DE PROSPECTO

MAVIRET I GLECAPREVIR 100 mg V PIBRENTASVIR 40 mg, comprimidos recubiertos

Venta Bajo Receta Archivada - lista 2625

Código ATe JOSA

COMPOSICION

Cada comprimido recubierto contiene 100 mg de glecaprevir y 40 mg de pibrentasvir.

Excipientes: copovi.dona, vitamina E polie.tilenglicol succinato, sílice coloidal anhidro, monocaprilato de propiJenglicol,
. croscarmelos,a sódica, esteariJ fumarato de sodio, hipromelosa, lactosa monohidrato, dióxido de titanio, poHetilenglicol
3350 y óxido de hierro rojo, Los comprimidos no contienen gluten.

INDICACIONES

Maviret está indicado para el tratamiento de la infección cr6nica por el virus de la hepatitis e (HCV) en adultos.

PROPIEDADESFARMACOLOGICAS

Propiedades farmacodinámicas

Mecanismo de acción

Maviret ~s una combinación de dosis fija de dos agentes antivirales pan-genotípicos de acción directa, glecaprevir
(inhibidor de,la proteasa Ns3/4A) Vpibrentasvir (inhibidor NSsA), dirigidos a múltiples etapas del ciclo de vida del virus
del HCV,

Glecoorevir: Glecaprevir es UI"! inhibidor pan-genotípico de la proteasa NS3/~A del HCV, que es necesaria para la escisión
proteolitica de ia poliproteina codificada por el HCV(en formas maduras de las proteínas NS3, NS4A, NS4B,NSsAV
NssB) Ves esencial para la replicación viral.

Pibrentasvir: Pibrentasvir es un inhibidor pan-genotípico del NSSA del HCV, que es esencial p.ara la replicación del ARN
viral y el montaje de los viriones. El mecanismo de acción de pibrentasvir se ha caracterizado basándose en la actividad
antiviral del cultivo celular y estudios de mapeo de resistencia a drogas.

Actividad antiviral

Los valores ECsóde glecaprevir y pibrentasvir frente a replicones quiméricos o de longitud completa que codif.ican NS3 o
NSSA de cepas de laboratorio se presentan en la Tabla lo

Tabla 1. Actividad de glecaprevir V pibrentasvir frente a líneas celulares de replicones de genotipos 1-6 de HCV
Subtipo de HCV Glecaprevir ECso• nM Pibrentasvir ECso, nM

la 0,85 0,0018
lb 0,9' 0,00'3
2a 2,2 0,0023
2b 4,6 0,0019
3a 1,9 0,0021
'a 2,8 0,0019
sa NA 0,001'
6a 0,86 0,0028

NA::: no disponible

La actividad íp vitro de glecaprevir se estudió también en un ensayo bioquímico, con valores ICst) similarmente bajos a
través detn~¡P7~ los valores EC" de gleeaprevir Vpibrentasvir frente a los replicones quiméricos<qu,", . ,NS3:u.

, ~ , IF-2018-24475023-A-~
NICOlás Ferran ~;A?!jeJan ra nc-;'

Farmacéutico. Apoderado FarmacéutIca Directo Técnica
AbbVie S.A. AbbVie S.A.
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NSSA de aislados clínicos se presentan en la Tabla 2.

Tabla 2. Actividad de glecaprevir y pibrentasvir frente a replicones transitorios que contienen NS3 o NS5A de aislados
clínicos de genotipos 1.6 de HCV

Glecaprevir Pibrentasvir
Subtipo de HCV Número de aislados

E(so promedio. nM {rangol Número de aislados
ECsopromedio¡ nM (rango)ellnicas "Inleosl. 11 0,08 (O,OS- 0,12) 11 00009 100006-'~lb 9 0,29 (0,20-0,68) 8 00027 00014-nl S

2. 4 1,6 (0,66 - 1,91 6 O0009 ::nonl
2b 4 22 r14-3,"i\ 11 1 -- --3. 2 2,3 (0,71- 3,8) 14 00007 OOOS-{)OO17
4. 6 0,41 (O,3!.: ~,SS) 8 OnoOS lO 0003 _ n MI"
4b NA NA 3 12 In ooOS- Onn,.,
4d 3 0,17 (O,I3-0,2S) 7 00014 00 -nMI"' .
S. I 0,12 1 00011
6. NA NA 3 00007 O0006 - O00101
6. NA NA I 00
6p NA NA 1 00005NA:; no disponible

Resistencia

En cultivo ce~ufor:Las sustituciones de aminoácidos en NS3 o NSSA seleccionadas en cultivo celular o importantes para la
clase inhibidora se caracterizaron fenotípicamente en replicones.

las sustituciones importantes para ia clase de inhibidor de la proteasa del HCVen las posiciones 36, 43, 54, 55, 56, 155,
1666170 en NS3 no tuvieron impacto sobre la actividad de glecaprevir.las sustituciones en la posición 168 del
aminoácido en NS3 no tuvieron impacto en el genotipo 2, mientras que algunas sustituciones en la posición 168
redujeron la susceptibilidad a glecaprevir hasta 55 veces (genotipos 1, 3, 4) o la susceptibilidad reducida en > 100 veces
¡genotipo 6), Algunas sustituciones en la posición 156 redujeron la susceptibilidad a glecaprevir ¡genotipos 1 a 4) en
> 100 veces., las sustituciones en la posición 80 del aminoácido no redujeron la susceptibilidad a glecaprevir excepto
para QBOR en el genotipo 3a, que redujo la susceptibilidad a glecaprevlr en 21 veces. Las sustituciones individuales
importantes para la ciase de inhibidOI de N55A en las posiciones 24, 28, 30, 31, 58, 92 ó 93 en N55A en ios genotipos 1 a
6 no tuvieron ningún impacto sobre la actividad de pibrentasvir. Específicamente en el genotipo 3a, A30K o Y93H no
tuvieron impacto en la actividad de pibrentasvir. Algunas combinaciones de sustituciones en los genotipos la y 3a
(incluyendo A30K+Y93H en el genotipo 3a) mostraron reducciones en la susceptibilidad a pibrentasvir.

PROPIEDADES FARMACOCINtTICAS

las propiedades farmacocinéticas de los componentes de Maviret se presentan en la Tabla 3.

Tabla 3: Propiedades farmacocinéticas de los componentes de Maviret en sujetos sanos
G.lecaprevir Pibrentasvir

IF.2018-24475023.APN- 11
. 1Vlim<l eJ nUia

Farmacéutica Directora
AbbVie S.A.
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,. ~..~
Eliminación ~~•...•...•

Vía principal de-eliminación Excreción biliar Excreción bllJar
tm (h) en estado estacionariO 6-9 23- 29
% de dosis excretada en orina

, -.-0>----- O
% de dosis excretada en heces~ 92,1 96,6
Transporte

Sustrato del transportador I P-gp, BCRP VOATPIB1/3 I p.gp VBCRPno excluido
a. T", •• mecllo después de dosIs unkas de slecaprevlr V plbrentasw en SUjetos sanos.
b. hpo~k¡ón sIstémica media con aUmentos altos o moderados en grasas.
c. Administración de dosis unlea de C4~Jgh!CiIprellir o ("tI plbrentasvlr en eSludio5 de batance de masa.
d. Losmetabolltos O:w:idiltivoso sus subproductos representaron e126% de la dosis radIactiva. No se observaron metabolitos de ¡;lecaprevlr en plasma.

En los pacientes con infección por hepatitis e crónica sin cirrosis, después de 3 días de monoterapia tanto con
glecaprevir 300 mg por dla (N=6) como Canpibrentasvir 120 mg por dia (N=8) solo, los valores de la media geométrica de
ABe" fueron 13600 ng.h/ml para glecaprevir y 459 ng'h/ml para pibrentasvir. Laestimación de los panimetros
farmacocinéticos usando modelos farmacocinéticos de población tiene incertidumbre inherente debido a la no
linealidad de la dosis ya la interacción cruzada entre glecaprevir y pibrentasvir. Basado en los modelos farmacocinéticos
de población para Maviret en pacientes con hepatitis Ccrónica, los valores de ABC24 en estado estacionario para
glecaprevir y pibrentasvir fueron 4800 y 1430 ngNml en sujetos sin cirrosis (N=1804) y 10500 Y 1530 ng.h/ml en sujetos
con cirrosis (N=280), respectivamente. En relación a los sujetos sanos (N=230), las estimaciones poblacionales de ABC24,$$
fueron similares (10% de diferencia) para glecaprevir y 34% inferiores para pibrentasvir en pacientes infectados con HCV
sin cirrosis.
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Linealidad/sin linealidad

El ABC de glecaprevir aumentó en una forma más que proporcional a la dosis (1200 mg QD tuvo una exposición 60 veces
mayor que 200 mg QD), lo que puede estar relacionado con la saturación de los portadores de captación yeflujo.

El ABC de pibrentasvir aumentó en una forma más que proporcional a la dosis a dosis de hasta 120 mg (más de 10 veces
el aumento d~ la exposición a 120 mg QD en comparación con 30 mg QD), pero exhibió farmacocinética lineal en dosis
~120 mg. El alimento de la exposición no lineal <120 mg puede estar relacionado con la saturación de los
transportadores de efiujo.

Labiodisponlbilidad de pibrentasvir cuando se coadministra con glecaprevir es 3 veces la de pibrentasvir solo. Glecaprevir se
Veafectado eh menor medida por la ca-administración con pibrentasvir.

Farmacocinética en poblaciones especiales

Raza/etnicidad: No se requiere ajuste de la dosis de Maviret en función de la raza o la etnicidad.

Sex%eso: No se requiere ajuste de la dosis de Maviret en funci6n del sexo o el peso corporal.

Edad avanzada: No se requiere ajuste de la dosis de Mavlret en pacientes de edad avanzada. El análisis farmacocinétlco
poblacional en sujetos infectados por HCV mostró que dentro del rango de edad (18 a 88 años) analizado, la edad no
tuvo un efecto clínicamente relevante en la exposición a glecaprevir o pibrentasvir.

Insuficiencia renal: LasABCsde glecapreviry pibrentasvir aumentaron SS6%en sujetos no infectados con HCVcon
insuficiencia renal leve, maderada, severa o en etapa terminal que no se sometieron a diálisis en comparación con
sujetos con función renal normal. las ABCsde glecaprevir y pibrentasvir fueron similares con y sin diálisis (S18% de
diferencia) en los sujetos dependientes de diálisis no infectados con HCV. En el análisis farmacocinético poblaciona"l de
sujetos infectados con HCV,se observaron ABCs86% más altas para glecaprevir y 54% más altas para pibrentasvir para
sujetos con ¡n~uficie cla renal terminal, con o sin diálisis, en comparación con sujetos COnfunción renal normal. Pueden.---esperarse increm'.' tos ma res'tuando se considera la concentración no unida. Engeneral, los cam'hios'en las , .•"'" \ . ,

IF-2018-24475023.AI:lj';¡;>¡¡; J a a
Farmacéutica Directora

AbbVJe S.A.
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exposiciones de Maviret en los sUjetos infectados por HCVcon insuficiencia renal con o sin diálisis no fU~~~!J!J
clínicamente sIgnificativos.

Insuficiencia hepática: A la dosis clínica, en comparación con los sujetos no infectados con HCVcon función hepática
normal, el ABCde glecaprevir fue 33%más alta en sujetos Chlld.Pugh A, 100% más alta en sujetos Child-PughBy
aumentó aHveces en sujetos Child-PughC. ElABCde pibrentasvir fue similar en sujetos Chlld.Pugh A, 26%mayor en
sujetos Child.Pugh B y 114% mayor en sujetos Child-Pugh C. Pueden esperarse incrementos mayores cuando se
considera la concentración no unida. El análisis farmacocinético poblacional demostró que después de la administración
de Maviret a sujetos infectados con HCV ccn cirrosis compensada, la exposición a glecaprevir era de aproximadamente 2
veces y la exposición a pibrentasvir era similar a los sujetos no cirróticos infectados con HCV.Sedesconoce el mecanismo
para las diferencias entre la exposición a glecaprevir' en pacientes con hepatitis e crónica con Osin cirrosis.

POSOLOGíA Y FORMA DE ADMINISTRACiÓN

Genotipo

El tratamiento con Maviret debe ser iniciado y monitoreado por un médico con experiencia en el manejo de pacientes
con infección por HCV.

la dosis recomendada de Maviret es 300 mg/120 mg (tres comprimidos de 100 mg de glecaprevir/40 mg de
p;brentasvir), administrados por vía oral, una vez al día con los alimentos

En la Tabla 4 y Tabla 5 se proporcionan las duraciones de tratamiento recomendadas para los pacientes infectados por el
genotlpo.1, 2, 3, 4, S ó 6 del HCVcon enfermedad hepática compensada (con o sin cirrosisl.

Tabla 4. Duración recomendada del tratamiento con Mavlret para pacientes sin tratamiento previo por HCV

Duración recomendadadel tratamIento

Sincirrosis Cirrosis

Todoslos genotipos de HCV 8 semanas 12semanas

Tabla S: Duración recomendada del tratamiento con Mavlret para los pacientes que tuvieron un tratamIento previo
con peg-IFN + ribavirina +/~sofosbuvir o sofosbuvir + ribavirina

Genotipo Duración recomendadadel tratamiento

Sincirrosis Cirrosis

GT 1, 2,4.6

GT3

8 semanas

16semanas

12 semanas

16semanas

Para los pacientes que no recibieron tratamiento previo con un inhibidor NS3/4A- y/o NSSA,ver Advertencias y
Precauciones
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Dosis olvidada: En caso de que se olvide de ingerir una dosis de Maviret, la dosis prescripta se puede ingerír dentro de
las 18 horas posteriores al momento en que se supone que se debe ingerir. Si han transcurrido más de 18 horas desde
que se ingirió'Maviret, la dosis olvidada no debe ingerirse y el paciente debe ingerir la siguiente dosis según el esquema
de dosificación habitual. Sedebe indicar a los pacientes que no ingieran una dosis doble.

Si se producen vómitos dentro de las 3 horas de la dosificación, se debe ingerir una dosis adicional de Maviret. Si los
vómitos ocurren a más de 3 horas después de la dosificación, no se necesita una dosis adicional de Maviret.

Edad avanzado: No se requiere ajuste de la dosis de Maviret en pacientes de edad avanzada (ver secciones Propiedades
Farmacológicas).

Insu iciencio renal: . {se requi:re un ajuste de la dosis de Maviret en pacientes con cualquier grac!f'~nyM1\t n,u
N;( • /' IF.2018.24475023-Am,I?!i!}j',;1.t~

Farmac derado Farmacéutica Olrectora Técnica
.A. AbbVie S.A.
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renal, incluyendo pacientes en diálisis (ver secciones Propiedades Farmacológicas).

Insuficiencia hepótico: No es necesario ajustar la dosis de Maviret en pacientes con insuficiencia hepática leve (Child~
Pugh Al. Maviret no está recomendado en pacientes con insuficiencia hepática moderada (Child-Pugh B) y está
contraindicado en pacientes con insuficiencia hepática severa (Child-Pugh e) (ver Contraindicaciones, Advertencias y
Precauciones Especiales de Uso; y Propiedades Farmacocinéticas).

Pacientescon trasplante de hígado o riñón: Maviret se puede usar durante12 semanas en receptores de trasplante de
hígado o riñón (ver Advertencias y Precauciones Especiales de Usol. Se debe considerar una duración de tratamiento de
16 semanas en pacientes infectados con genotipo 3 que han sido tratados Con peg IFN + ribavirina +/ sofosbuvir, o
sofosbuvir + ribavirina.

Pacientes con co.infección por HIV.l: Siga las recomendaciones de dosificación de las Tablas 4 y 5. Para las
recomendaciones de dosificación con agentes antivirales para el HIV, consulte la sección 45,

Población pediótrica: La seguridad y eficacia de Maviret en niños y adolescentes menores de 18 años aún no se han
establecido. No hay datos disponibles.

Forma de administración

Para uso oral, Se debe instruir a los pacientes a tragar los comprimidos enteros con alimentos y no masticar, triturar o
romper los comprimidos ya que pueden alterar la biodisponibilidad de los agentes (ver sección Propiedades
Farmacocinéticas).

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a los principio activos o a cualquiera de los excipientes.

Pacientes con insuficiencia hepática severa (Child-Pugh C) (ver Posología y Forma de Administración, Advertencias y
Precauciones Especiales de Uso; y Propiedades Farmacocinéticas),

Uso concomitante con productos que contienen atazanavir, atorvastatina, simvastatina, etexilato de dabigatrán,
productos que contienen etinilestradiol. inductores potentes de P-gp y CYP3A (por ejemplo, rifampicina, carbamazepina,
hierba de San Juan (Hypericum perforatum), fenobarbital, fenitoina y primidona) (Ver Interacciones Medicamentosas).

ADVERTENCIAS y PRECAUCIONES ESPECIALES DE USO
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Reactivación del virus de la hepatitis B

Se han notificado casos de reactivación del virus de la hepatitis B (HBV), algunos de ellos fatales, durante o después del
tratamiento con agentes antivirales de acción directa. El monitoreo del HBV debe realizarse en todos los pacientes antes
del inicio del tratamiento, Los pacientes ca-infectados con HBV/HCV están en riesgo de reactivación del HBV y, por lo
tanto, deben ser monitoreados y manejados de acuerdo con los lineamiéntos cllnicas vigentes,

Insuficiencia hepática

Maviret no está recomendado en pacientes con insuficiencia hepática moderada (Child-Pugh B) y está contraindicado en
pacientes con insuficiencia hepática severa (Child-Pugh C) (ver Posología y Forma de Administración, Contraindicaciones
y Propiedades Farmacocinéticas).
Pacientes que fracasaron en un régimen previo que contenía un inhibidor NSSA. y/o un inhibidor NS3/4A
En el estudio MAGElLAN.l se estudió a los pacientes infectados con genotipo 1 (y un número muy limitado de pacientes
infectados con genotipo 4) con fracaso previo en regímenes que pueden conferir resistencia a glecaprevir/pibrentasvir,
El riesgo de fracaso fue, como se esperaba, más alto para los expuestos a ambas clases, No se ha establecido un
algoritmo de reSistencia predictivo del riesgo de fracaso por la resistencia basal. La acumulación de doble resistencia de
clase fue un hallazgo neral para los pacientes que fracasaron al re-tratamiento con g[ecaprevir/pibre~asvir ~n

.. IF-2018-24475023-A~~Jía
Farmacéutica Director

AbbVie S.A.
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MAGElLAN.1. No se dispone de datos de re.tratamiento para los pacientes infectados con los genotipos 2, 3,'s,lI'sY
Mayiret no se (e~omienda para el re-tratamiento de pacientes con exposición previa a inhibidores NS3/4A y/o NSSA.

lactosa

Maviret contiene lactosa. Los pacientes con problemas hereditarios raros de intolerancia a la galactosa, deficiencia de
lactasa lapp'u mal.absorción de glucosa-galactosa no deben ingerir este medicamento.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Riesgo de que Maviret afecte a otros medicamentos

Giecaprevir y pibrentasvir son inhibido res de la glicoproteína P (P'gp), proteina resistente al cáncer de mama [BCRP) y
polipéptido transportador de aniones orgánicos (OATP) lB1/3. la co.administracián con Maviret puede aumentar las
concentraciones plasmáticas de medicamentos que son sustratos de P-gp'(ej. etexilato de dabigatrán, digoxina), 8CRP
(ej. rosuvastatina) u OATPIB1/3 (ej. atorvastatina, lovastatina, pravastatina, rosuvastatina, simvastatina). Ver Tabla 6
para recomendaciones especificas sobre las interacciones con sustratos sensibles de p.gp, 8CRP y OATPIBI/3. Para otros
sustratos de p.gp, BCRP u OATP1B1/3, puede ser necesario ajustar la dosis.

Glecaprevir y pibrentasvir son inhibidores débiles del citocromo P450 (CYP) 3A Y uridina glucuronosiltransferasa (UGT)

IAl in vivo. No se observaron aumentos clínicamente significativos de la exposición en los sustratos sensibles de CYP3A
(midazolam, felodipina) o UGTIAl (raltegravirl cuando se administraron con Maviret.

Tanto glecaprevir como pibrentasv;r inhiben la bomba exportadora de sales biliares (8~EP) in vitro.

No se esperan inhibiciones significativas de CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, UGTlA6, UGTlA9, UGTlA4, UGT2B7,
OCTl, OCT2, OATl, OAT3, MATE1 o MATE2K.

Pacientes tratados con antagonistas de la vitamina K

Si Mavlret es coadminsitrada can un antagonista de la vitamina K, se recomienda un estrecho monitoreo de los
valores de la tasa normalizada internacional (INR). Esto es debido o que pueden ocurrir cambios en lo/unción hepático
con Mavi;et.
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Riesgo de que otros medicamentos afecten a Maviret

Usocon inductores potentes de p.qp/CYP3A: Los medicamentos que son inductores potentes de p.gp y CYP3A (ej.,
rifampicina, álrbamazepina, hierba de San Juan (Hypericum perjoratum), fenobarbital, fenitoína y primidona) podrían
disminuir significativamente las concentraciones plasmáticas de glecaprevir o pibrentasvir y podrían reducir 'el efecto
terapéutico d'e Maviret o pérdida de la respuesta virológica. la co-administración de estos medicamentos con Maviret
éstá contraindicada (ver Contraindicaciones).

la coadministración de Maviret con medicamentos que son inductores moderados de P-gp/CYP3A puede disminuir las
.concentraciones plasmáticas de glecaprevir y pibrentasvir (ej. oxcarbazepina, eslicarbazepina, lumacaftor, crizotinib). No
se recomienda la ca-administración de ¡nductores moderados (ver Advertencias y Precauciones).

Glecaprevir y pibrentasvlr son sustratos de los transportadores de eflujo P-gp y/o BCRP. Glecaprevir es también un
sustrato de los transportadores de captación hepática OATPIB1/3. La co-administración de Maviret con medicamentos
que inhiben la p.gp y la BCRP (ej. ciclosporina, cobicistat, dronedarona, itraconazol, ketoconazol, ritonavir) puede
disminuir la eliminación de glecaprevir y pibrentasvir y aumentar así la exposición de los antivirales al plasma. tos
. medicamentos que inhiben la OATP181/-3 (ej. elvitegravir, ciclosporina, darunavir, lopinavir) aumentan las
concentraciones sistémicas de glecaprevir.

Interacciones medicamentosas establecidas y otras potenciales

ef~cto-de la r.elación media de los cuadrados mínimos {intervalo de COnf¡an~eI9 ~

lF,2018-24475023.A .c¡:,
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concentración de Maviret y algunos medicamentos concomitantes comunes. la dirección de la flecha indica la dirección
del cambio en las exposiciones (Cm••. ABC V Cm.) en glecaprevir, pibrentasvir V el medicamento co.administrado l' =
aumento (más de/25%), -t. = disminucián (más deI20%), f-+ = sin cambios (igualo menor a 20% de disminución o 25%
de aumento). Esta no es una lista exclusiva.
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Tabla 6: Interaedones entre Mavlret V otros medicamentos
Medicamento por ¡ireas Efecto sobre

terapéuticas! posible mecanismo de los niveles de Cm•• ABe C- Comentarlos eHnlcosInteracdón medicamento
BLOQUEADORES DE LOS RECEPTORESDE ANGIOTEN$INA 11
losa~n t losartán

" 2,51 <1 1,56 - No se reQuiere ajuste deOasis única de 50 mg 200315 11,28 1, B91 dosis.
l' losartán ácIdo 2,18 1,14 -
carbol(nico 11,88,2,53\ 1104, 1,251

Valsartán l' valsartán 1,36 1.31 .. No se requiere ajuste deDosls única de 80 mg (1,17, 1,SS) (1,16,1,49) dosis.Inhibición de OATPIBl/3\
ANTIARRITMICOS
DlgolClna l' digoxlna 1,72 1,48 - Se recomiendaDosis únlca de 0,5 mg (1,45,2,04) (1,40, 1,57) precaución y monltoreo(Inhibición de PllP)

de fa concentración
tera~utica de dllloxlna.

ANTICOAGUtAN7FS
Etexllato de dablgatrán l' dablgatrán 2,05 2,3B - La co-adminlstración está
~SIS única de ISO mg (1,72,2,44) (2,11,2,70) contraindicada (verInhIbición de P-¡;:o) sección 4.31.
A"ITTCONVULSIVANTES
Carbamazeplna .J,. glecaprevlr 0,33 0,34 .. la co-admlnlstraclón
200 mg dos veces al dla 10,27. 0,41) (0,28, 0,40) puede conducir a reducir(Inducción de P-gp/CYP3A) .J,. plbrentasvlr 0,50 0,49 .. el efecto terapéutico de

'0,42,0,59\ 1O,43,0,SS\ Mavlret V está
Fenitolna, fenobarbltal, prlmidona No estudiadas. contralndlcáda (ver

Esperado: .J,. glecaprevir V .J,. pibrentasvir sección 4.3)
ANTIMICOBACTERIALES
Rlfamplclna l' glecaprevir " 6,52 8,55 la co-admlnlstración está
Dosis única de 600 mg 5,06, B,41) (7,01, 10,4) contraIndicada {ver
(Inhibición de OATPIB1/3) H plbrentasvlr ••• ••• - seccIón 4.3).
Rifampfcina 600 mg una vez al dla' .J,. gfecaprevlr IC 0,14 0,12 -(Inducción de P-gp/BCRP/CYP3A) 0,11, 0,12L • (0,09,0,15)

.J,. p1brentasvlr 0,17 0,13 -
10,14,0,20) (0,11,0,15)

PRODUCTOS aUE COtmENEN ETINILESTRAOIOL
Etinilestradiol (EE)/Norgestimato l' EE 1,31 Al 11 1,2S 1,38 la co-admlnlstración de
35 ¡.¡gf250 J.l8 una vez al dra (1,24, 1,38 1,23,1,32) ",25, 1,52\ Maviret con productos

l' norelgestromina ••• 1,44
" 1,45 •• que contIenen

11,34, 1,54) 1,33,1,SS etinilestradiol está
l' norgestrel 1,54 1,63 1,75 91 contraindicada debido al

(1,34,1,76) (1,50, 1,76\ (',62, 1,89 riesgo de aumento de la
EE/levonorgestrel l' EE 1,30 1,40 1,56 ALT (ver sección 4.3).
20 1J.8/100}.lguna vez al dra '1,18,1,44\ (1,33,1,48\ 11,41,1,72\ No se requIere ajuste de

l' norgestrel 1.37 1,6B 1,77 la dosis con
1',23,',52) (',S7,1,SO) (1,SS,1,98i levonorgestrel,

noretlndrona o

/ oorgestlmato como
s.tágeno

.1... antico

N''''' IF.20 lS.24475023.AIlli- Vi ~Farm~--A rado Farmacéutica Directora écnicaAbbVie AbbVle S.A.- 7
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PRODUCTOS HERBARIOS '~_..-
Hierba de Juan (Hyperlcum No estudiada. La co-admlnistraclón
perforatum) Esperado:"'¡'" glecaprevlry.J,. pibrentasvlr puede conducir B reducir
(Inducción de p.gp/CYP3A) el efecto terapéutico de

Mavlret y estti
contraIndicada (ver
sección 4.3)

AGENTES ANTIVlRALES PARA HIV
Atazanavir + rltonavlr l' glecaprevlr >4,06 >6,53 :i!:14,3 la co-admlnlstracl6n con
300/100 mg una vez al dial! (3,15,5,23) 15,24,8,141 {9,85,20,71 atazanavlr está

l' pibrentasvlr ~1.29 2!:l,64 :i!:2,29 contraindicada debido al
(1,15, 1,45) (1,48,1,821 (1,95,2,681 riesgo de aumento de la

ALT (ver seccIón 4.3).
Oarunavlr + ritonavlr l' glecaprevlr 3,09 4,97 8,24 la co-admlnlstrBcl6n con
800/100 mg una vez al dia 12,26,4,20) 13,62,6,84) (4,40, 15,4) darunavlr no está

H plbrentasvi, •••• •••• 1,66 recomendada.
(1,25,2,211

Efavlrenz I emtricitabina I tenofovir l' tenofovlr •••• 1,29 1,38 la coadministraclón con
disoproxll fumarato 600/200/300 mg 11,23, 1,351 (1,31,1,46) efa\llrenz puede conducir
una vez al dra Elefecto del efavlrenz/emtric1tablna/tenofovir dlsoproxll fumarato sobre a reductr el efecto

gleca prevlr V plbrentasvfr no se cuantificó directamente en este estudio, pero terapéutico de Mavlrety
las exposiCiones de glecaprevlry plbrentasvir fueron'slgnlflcat1Vamente más no se recomienda. No se
bajas que los controles históricos. esperan interaccIones

clrnlcamente slgnlftCativas
con tenofovlr disoproxl1
fumarato.

Elvitegravir/cobiclstat/ emtrlcita bina/ H tenofo\llr •••• H •••• No se requiere ajuste de
tel"!ofovlralafenamlda (Inhiblci6n de l' glecaprevlr 2,50 3,05 4,58 dosis.
P-gp, 8CRPy OATPpor coblclstat, (2,08, 3,001 12,55,3,641 /3,15,6,65\
inhIbición de OATPpor elvitegravir) l' pibrentasvlr •••• 1,57 1,89

11,39,1,761 11,63,2,19)
lOpinavir/rltonavtr 400/100 mg una l' glecaprevir 2,55 4,38 18,6 No se recomienda la co-
vez al dla 11,84,3,52) 13,02,6,36) 110,4, 33,S} administración.

l' plbrentasvlr 1,40 2,46 5,24
(l,17,l,67) /2,07,2,921 {4,18, 6,581

Raltegravlr l' raltegravir 1,34 1,47 2,64 No se requiere ajuste de
400 mg dos vetes al dia (O,89,l,981 11,15, 1,87) 11,42,4,91) dosis.
llnhibición de UGTlA1\
AGENTES ANTtVIRALES PARA HCV
Sofosbuvlr 1" sofosbuvlr 1,66 2,25 - No se requiere ajuste de
00515única de 400 mg 11,23,2,22) (1,86,2,72) dosis.
(Inhibición de P-gpjBCRP) l' G5-331007 •••• •••• 1,85

11,67 204\
H lecaorevir •••• •••• ••••
H olbrentasvlr •••• •••• ••••

INHIBIDORES DE LA HMG-COA REDUCTASA
Atorvastatlna l' atorvastatlna 22,0 8,28 - la co-admlnlstraclón con
10 mg una vez al dla (16,4,29,5) (6,06,11,3) BtofVastatln8 y
(InhibicIón de OATPIB1/3, p.gp, slmvastatlna está
8CRP,CYP3A) contraindicada (ver
Slmvastatlna 1" slmvastatlna 1,99 2,32 - sección 4.3).
5 mg una vez al dla 11,60,2,481 11,93, 2,79}
(Inhibición de l' áCido de 10,7 4,48 -
OATP1SI/3, P-op, SCRP) simvastatlna 17,88, 14,61 (3 11,6,461
lovastaUna

./
l' lovastatlna •••• 1,70 - ~~omlenda la co-

lO mI!una vez al dla .-.- fo-. (1,40,2,061 dmi tr:l1"I'Il"l,S se usa,g IF-2018-24475023-A~~NI
Farma" "lCo.~~erado Farmacéutica Directo Técnica

Abbv¡e .. , AbbVie5.A.
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¡Inhibición de l' ácldo de 5,73 4,10 -- la lovastatina no debe
OAtPiBl/3, P-gp, SeR?) lovastatina 1',65,7,07) (3,'5, ',871 exceder una dosis de 20

mg/dia y los pacientes
deben ser monltoreados.

Pravastat1na l' pravastatlna 2,23 2,30 se recomienda
10 mg una vez al día (',87,2,65) 11;91, 2,76) precaución. la dosis de
(InhibIción de OATP181/3) pravastatina no debe
Rosi.ivasúitina l' rosuvastatina 5,62 2.15 - exceder de 20 mg por dla
5 mg una vez al día 1',80,6,59) 1',88, 2,46) Y la dosis de
(Inhibición de QATP161/3 •.6eRP) rosuvastatlna no debe

exceder de S rog por dia.
Fluyastatlna, Pltavastatina No estudiadas. las interacciones con

Esperado: l' fluvastatlna V t pilavastatlna f1uvastatina y
pitavastatina son
probables y se
recomienda precaución
durante la combinaciÓn.
Una dosis baja de la
estatlna se recomIenda
en el InIcio del
tratamIento con DM.

INMUNOSUPRESORES
Clclosporina t glecaprevlrc 1,30 1,37 1,34 Maviret no está
Dosis única de 100 mg (0,95, 1,78) (1,13,1,66) 11,12,1,60) recomendado para el uso

t pibrentasvir .., .., 1,26 en pacientes que
11.15, 1,31) requieren dosis estables

Ciclosporina t glecaprevir 4,51 5,08 - de ciclosporina >100 mg
Dosis únIca de 400 mg (3,63,6,05) " 11,6,291 por día.

t pibrentasvlr .., 1,93
1',78,2,091

Tacrolimus t tacrolimus 1,50 1,45 - la combinadón de
Dosis (rnica de 1 mg 11,2', 1,82) 11,24, 1,70) Mavlret con tacrolimus
(Inhibición de CVP3A4 y P-gp) H glecaprevir .., .., .., debe usarse con

+-+ pibrentasvir <-> .., ••• precaocl6n. Se espera un
aumento de la exposición
altacrollmus. Por lo
tanto, se recomienda una
monitorización
terapéutica del
tacrolimus y un ajuste, en
consecuencta, de la dosis
de tacrotrmus.

INHIBIDORES DE .LA BOM8A DE PROTONES
Omeprazol -1- glecaprevir 0,78 0,/1 _. La co-administraci6n de
20 nig una vez al día 10,60, 1,001 10,58,0,86) Maviret con.omeprazol
(Aumento del 'valor del pH gástrico) H pibrentasvir ••• ••• - 40 mg una vez al día
Omeprazol .J, glec.aprevir 0,36 0,49 puede conducIr a reducir
40 mg una vez al.día (1 hora antes 10,21,0,591 iO,35,O,68\ el efecto terapéutIco y no
del desayuno) H pibrentasvlr .., .., - es rec.omendable.

Omeprazol -1- gtecaprevir 0,54 0,51 -
40 m-guna vez al'día (por 'la tarde sIn (0,",0,65

'
(0,'5,0,59)

alimentos) oH pibrentasvlr .., ..,
ANTAGONISTAS DE LA VITAMINA K

AntagonIstas de la ~itam7" No estudiados.
¡;'o;:~ienda el

001 reo cercato de la-- ~~'"ar:1ff IF-20 18-24475023-AJ¡l'J¡/:jllil a"
Farmace ,~ paerado Farmacéut1ca Directo 'Técnica

bbVJe ',' AbbVle S.A.•
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INR con todoslos
antagonistas de la
vitamina K. Esto se debe a
cambios en la función
hepática durante el
tratamIento con Maviret.
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OAA=antiviral de acciÓn directa

o. Efecto de la rlfampicina sobre glecaprevir v pibrentasvir 24 tiaras después de la dosis final de rifamplcina.
b, Se Informa sobfe el efl!tto de atalilnavir y rltonaviren la primera dosis de glecaprevir v pibrentawir.
c. los receptores de trasplante Infectados con HCVque recibieron dosis de ciclosporlna de 100 mil: o menos por día tenian concentracIones de glecaprevir 2.0 4 veces
más altas que aquéllos que no recibieron Ciclosporlna.

Se realizaron estudios adicionales de interacciones medicamentosas con tos siguientes medicamentos y no mostraron
interacciones clínicamente significativas con Maviret: abacavir, amlodipina, buprenorfina, cafeína, dextrometorfano,
dolutegravir, ,emtricitabina, felodipina, lamivudina, lamotrigina, metadona, midazolam, naloxona, noretind(Qna u otros
anticonceptivos sólo de progestina, rilpivirina, tenofovir alafenamida y tolbutamida.

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

Embarazo: Sqbre el uso de glecaprevir o pibrentasvir en mujeres embarazadas prácticamente no hay datos o la cantidad
es limitada (menos de 300 resultados de embarazos) .

. los estudios en ratas/ratones con glecaprevir O pibrentasvir no indican efectos dañinos directos o indirectos con
respecto a la toxicidad reproductiva. Se ha observado toxicidad materna asociada a la pérdida embriofetal en conejos
con glecaprevir, lo que impidió la evaluación de glecaprevir en exposiciones clínicas en esta especie. Como medida de
precaución, no se recomienda el uso de Maviret durante el embarazo.

lactancia; Sedesconoce si glecaprevir o pibrentasvir se excretan en la .Ieche humana. Los datos farmacocinéticos
~isp(mibles en animales han mostrado la excreción de glecaprevir y pibrentasvir en la leche. No se puede excluir un
riesgo para el lactante. Debe tomarse una decisión sobre si suspender la lactancia materna o suspender o abstenerse de
la terapia con Maviret teniendo en cuenta el beneficio de la lactancia materna para el niño y el beneficio de la terapia
para la mujer.

Fertilidad: No se dispone de datos en humanos sobre el efecto de glecaprevir y/o pibrentasvlr sobre la fertilidad. Los
estudios en animales no indican efectos nocivos de glecaprevir o pibrentasvir sobre la fertilidad en exposiciones
superiores a las exposiciones en seres humanos a la dosis recomendada.

EFECTOSSOBRE USAR MAQUINARIA

Maviret no tiene o su influencia es nula sobre la capacidad de conducir y usar máquinas.
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REACCIONES .ADVERSAS

Resumen del perfil de seguridad: La evaluación de la seguridad de Maviret en sujetos tratados durante 8.12 ó 16
semanas con :enfermedad hepática compensada (con o sin cirrosis) se basó en estudios de Fase 2 y 3 que evaluaron
aproximadamente a 2300 sujetos. las reacciones adversas más frecuentes (incidencia ~ 10%) fueron cefalea y fatiga.
Menos del 0,1% de los sujetos tratados con Maviret presentaron reacciones adversas serias (ataque isquémico
transitorio). la proporción de sujetos tratados con Maviret que interrumpieron permanentemente el tratamiento debido
. a reacciones adversas fue del 0,1%. El tipo y la severidad de lás reacciones adversas en sujetos con cirrosis fueron en
general comparables a las observadas en sujetos sin cirrosis.

Reacciones adversas en pacientes HCV-HIV-l colnfectados: El perfil de de seguridad en pacientes HCV/HIV-l
coinledados (ENDURANCE-1 y EXPED/TIDN-2lúe comparable al observado en pacientes HCVmonoinlectados.

Reacciones adversos en.-Dacientescon Trasplante Hepatico o Renal: La seguridad de Maviret fue eval oda en 100
pacientes post tras ¡;;;¡,; hepático o renal can genotipos 1,2,3,4 á 6con infeccián HCV crónica~ ;rro is

. Nka' IF-2018-24475023-A i;¡¡ ;
Farmacé •Ap erado FarmacéuticaDirector

bbVie S AbbVie S.A.



Frecuencia
1 Reacciones adversasTrasia;nos de{sIs'tema neniioso ,..- --

Muv comunes I cefalea, Trast'amas gostrófntestinofes -- - . - -
Comunes I diarrea, náuseas

.'Trostomos"aenerales ;¡alteraciones"en-ellugar de administraCi6n - .._- . _. -
Muy comunes 1 fatiga
Comunes I Astenia

,.¡l",a;¡,c ti;
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. ': ..' ti .-,./(MAGELLAN:2). El perfil de seguridad en receptares de trasplante fue comparable al observada en las pacientes en los

estudios de fase 2 y 3. Los reacciones adversas observados en rango mayor o igual 0/5% de los sujetos recibiendo
MAVIRET par 12 semanas fueran cefalea (17%). fatiga (16%). náuseas {8%}y prurito {7%}. Enpacientes tratados con
Maviret quiénes reportaron una reacción odversa~eI81% tenia reacciones adversas de moderada severldod.EI 2% de
los pacientes experimentaron una reacción adversa serio y ningún paciente discontinuo permonentemente el
tratomiento debido o reacciones adversas.

Resumen tabulado de reacciones adversas: Se identificaron las siguientes reacciones adversas en los pacientes tratados
con Maviret. las reacciones adversas se enumeran a continuación según clasificación por órganos y sistemas y
frecuencia. las frecuencias se definen como sigue: muy comunes (~1/10), comunes (~ 1/100 a <l/la). no comunes (~
1/1000 a <1/100). raras (~ 1/10.000 a <1/1000) o muy raras «1/10.000).

Tabla 7' Reacciones adversas identificadas con Maviret

Descrioción de rt:accíones .adversas seleccionadas: Reacciones adversas en sujetos con insuficiencia renal severa,
incluidos los sujetos sometidos a diálisis

Se evaluó la seguridad de Maviret en sujetos con enfermedad renal crónica (estadio 4 o estadío S incluidos los sujetos en
diálisis) y los genotipos 1, 2, 3, 4, 5 Ó 6 de infección crónica por HCV con enfermedad hepática compensada (con o sin
cirrosis) en 104 sujetos. las reacciones adversas más comunes en sujetos con insuficiencia renal severa fueron prurito
(17%1 y fatiga (12%).

Aumentos de la bilirrubina sérico: Se observaron aumentos en la bilirrubina total de al menos 2x del límite superior
normal (UlNI en 1% de los sujetos relacionados con la inhibición mediada por glecaprevir de los transportadores de
bllirrubina y el metabolismo. los aumentos de la bilirrubina fueron asintomáticos, transitorios y típicamente ocurrieron
temprano durante el tratamiento. Los aumentos de la bilirrubina fueron predominantemente indirectos y no asociados
con aumentos de AlT.

SOBREDOSIFICACIÓN

las dosis más'altas documentadas administradas a voluntarios sanos fueron 1200 mg una vez al dfa durante 7 días para
glecaprevir y 600 mg una vez al día durante 10 días para pibrentasvir, Se observaron aumentos de AlT sérica
asintomáticos (> 5x UlNI en 1 de cada 70 sujetos sanos después de múltiples dosis de glecaprevir (700 mg u 800 mg) una
vez al día durante ~ 7 días. En caso de sobredosis, se debe supervisar al paciente para detectar signos y síntomas de
toxicidad (VER Recciones Adversas), Se debe instituir inmediatamente un tratamiento sintomático apropiado.
Glecaprevir y Pibrentasvir no se eliminan de manera significativa mediante hemodlálisis,

CONSERVACiÓN

Almacenar a temperatura ambiente hasta 30-C.

PRESENTACIONES

página 1I de 1211

Caja mensual contiene 84 comprimidos recubiertos (son 4 cajas semanales, cada una contiene 21 comprimidos
recubiertos, en 7 blis s de 3 comprimidos recubiertos cada uno).. a~

. ." UiZ
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MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS
AbbVie S.A.• IÓg. E. Butty 240, Piso 13 «(1001AFB). Ciudad Autónoma de Buenos Alres, Argentina .• 'Medicamentó autorizado por el Ministerio de

¡ Salud. Certificado W
ManufacturadO por: Fourniet laboratories Ireland Umited. Cork, Irlanda. Acondicjonador Primado' AbbVie Deustchland GmbH KG., KnollstraBe 50,
" -67061 Lu'dwlgshafen, Alemania. AcondiCionador Secundario; Andreani logística S.A., Villa de Mayo. Buenos Aires. Argentina lmpooado V

distribuido pOf.: Abbvle SA 4lng. E. Butty ,240, Piso 13 (Cl001AFB), Ciudad Autónoma de Buenos Aires ~Directora Técnica: Maria Alejandra stane,
. Farmaceutlca

Fecha de ultima revisión: Enero 2018 • Aprobado por Disposición
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INFORMA06N PARA El PACIENTE
MAVIRET I álECAPREVIR lOÓ mg y PiBRENTASVIR 40 mg comprimidos recubiertos

lista 2625

lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar este ,rne,dicamento porque contiene información
importante para.usted.

• Conserve este prospecto. Puede que necesite leerlo nuevamente.

• Si tiene alguna duda, consulte a su médico y/o farmacéutico.

• Este medicamento se le ha recetado solamente a usted. No se lo pasé a otras personas. Elmismo puede
perju~icarlos" aunque tengan los mismos síntomas que los suyos.

• Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte con su médico y/o farmacéutico. Esto incluye a cualquier
efectos adverso no listado en este prospecto.

Qué.es Maviret y para qué se usa?

Maviret es un medicamento antiviral usado para tratar a adultos con hepatitis C a largo plazo ('crónica') (una
-enfermedad' infecciosa que afecta al hlgado, causada por el virus de la hepatitis C). Contiene los principios activos

. glecaprevir y plbrentasvir.

; '1V!aviret funciona haciendo que el virus de la 'hepatitis e deje de multiplicarse e infecte a nuevas células. Esto permite
".que !a infección sea eliminada del cuerpo.

o Qué necesita saber ant~s de tomar Maviret?

Notome Maviret si:

• e.salérgico a glecaprevir, pibrentasvir o a cualquiera de los demás componentes d,e este medicamento.

• tiefle pro"blemas hepáticos severos además de hepatitis C.

• está tomando los siguientes medicamentos:

• atazanavir (para infección por HIV)

• atorvastatina o simvastatina".(para redUcir el colesterol en sangre)
• carbamazepina, fenobarbital, fenitoína, primldona (normalmenfe usados para epilepsia)

• etexilato de dabigatrán (para prevenir coágulos sa'ngufheos)

• .medicamentos que contienen etinilestradiol (como ser anticonceptivos, incluyendo anillos vaginales y
comprimidos)

• rifampicina (para infecciones)

• hierba de San Juan (Hypericum perjorotum},.(medicamento herbario usado para la depresión leve).

No tome Mavlret si cualquiera de los anteriores aplican para usted. Si no está seguro. hable con su médico o
. farmacéutico antes de tomar Maviret.

Advertencias y precauciones

Hable con su médico en los siguientes casos porque su n'l"édico puede querer comprobarlos más de c.erca:

• tiene problemas hepáticos además de hepatitis e
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• tuvo un tr~splante de hígado o riñón.

Análisis de sa~gre

Su médico analizará su sangre antes, durante y después de su tratamiento con Maviret. Esto es para que su médico
pueda decidir'si:

• usted debe tomar Maviret Y. en su caso, por cuánto tiempo.

• su tratamiento ha funcionado y usted está libre del virus de la hepatitis C.

Niños V adolescentes

No administr~ este medicamento a niños y adolescentes menores de 18 años de edad. El uso de Maviret en niños y
adolescentes aún no ha sido estudiado.

Otros medicamentos y Maviret

Informe a su médico vIo farmacéutico si está tomando, ha tomado recientemente o podrla tomar otros medicamentos.

Oígale a su médico vIo farmacéutico antes de tomar Maviret, si está tomando alguno"de los medicamentos de la tabla
siguiente. Es posible que el médico necesite cambiar la dosis de estos medicamentos.

'So medito.puede necesitar que aumente la frecuencla de análisis de sangre para tOnlrotar Sisu sangre coagula bien.

Medicamentos que usted debe Informar a su médico antes de tomar Maviret
Medicamento Objetivo del medicamento
-ciclosporina, tacrollmus sup.reslón del sistema Inmunológico
dan.lnavlr, efavirenz, lopinavir, rltonavlr para Infección por HIV
digoxlna para problemas cardIacos
fluvastatina, lovastatlna, pltavastatina, pravastatina, rosuvastatlna para disminuir el colesterol en san¡~re
omeprazol para úlceras estomacales y otros problemas

estomacales
warfarlna y otros medicamentos similares. para prevenir coágulos sangufneos

Si alguna de las situaciones anteriores se aplica a usted (o no está seguro), hable con su médico y/o farmacéutico antes
de tomar Maviret.

Embarazo y a~ticoncepción

No se conocen los efectos de Maviret durante el embarazo. Si está embarazada, cree que puede estar embarazada o
planea tener un bebé, consulte con su médico antes de tomar este medicamento, ya que no se recomienda el uso de
Maviret durante el embarazo. Losmedicamentos anticonceptivos que contienen etinilestradiol no deben usarse en
combinación con Maviret.

Lactancia materna

Hable con su médico antes de tomar Maviret si está amamantando. No se sabe si las dos drogas de Maviret pasan a la
leche materna.

Conducción y"uso de máquinas

Maviret no de'be afectar su capacidad de conducir o usar herramientas o máquinas.

Maviret contiene lactosa

r\¡,~.,
',- J .
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Tome este medicamento exactamente como su médico o farmacéutico le haya indicado. Encaso de d~Ba,ibn5~'i~d?
nuevo a 'su médico y/o farmacéutico, Su médico le dirá durante cuánto tiempo debe t~mar Maviret. ~t!J/ .
Cuánto tomar?

la dosis recomendada es de tres comprimidos recubiertos de Maviret 100 rng/40 mg tomados juntos, una vez al día.
Tres comprimidos recubiertos en un blister es la dosis diaria.
Cómo tomar?

• Tome los comprimidos recubiertos con los alimentos',

• Trague los comprimidos recubiertos enteros.

• No masticar, moler o romper los comprimidos recubiertos ya que puede afectar la cantidad de Maviret en su sangre.

Si está enfermo (vómitos) después de tomar Maviret puede afectar la cantidad de Mdviret en su sangre. Esto puede
hacer que Maviret no funcione tan bien.

• Si vomita a menos de 3 horas después de tomar Maviret, tom~ otra dosis.

• Si vomita a más de 3 horas después de tomar Mavitet, no necesita'tomar

otra dosis hasta la siguiente dosis programada.

Si toma más Maviret-de lo que deberla

Si accidentalmente. toma más de la dosis recomendada, comuníquese con su médico o acuda inmediatamente al hospital
. más cercano. Lleve el envase del medicamento' con usted para que pueda mostrar al médico lo que ha tomado.

Ante la eventualidad de una sobredosificación concurrir al Hospita!' más cercano o comunicarse las 24 horas del dla en
.Argentina con los Centros de ToxicOlogía:

~ Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez - Ciudad de Buenos Aires Teléfono: (01114962-6666/2247

~ Hospital A. Posadas - Ciudad de Buenos Aires - Teléfono: (011) 4654-6648 /465B-7777

~ Hospital de Niños Pedro Elizalde - Ciudad de Buenos Aires - Teléfono: (011) 4300-2115

~ Hospital de Niños Sor Maria Ludovica - La Plata - Teléfono: (02211451.5555

~ Sanatorio de Niños - Rosario - Teléfono: (03411-448.0202
••. Optativamente otros Centros de Intoxicaciones.

Si olvidó tomar Maviret?

Es.importante no olvida r una dosis de este rt'!edicamento.

Si se olvida de una dosis, trate de recorpar cuánto tiempo pasó desde que degeria haber tomado por última vez Maviret:

• Si observa. que está dentro de las 18 horas siguientes a la hora en que toma usualmente Maviret, tome la dosis 10
antes posible. Luego tome la siguiente dosis en su horario habitual.

.~ Si observa que está pasadas las 18 horas o más después de la hora que tomó habitualmente Maviret, espere y
torne la siguiente dosis a en su horario .habitual. No tome una dosis doble (dos d~s¡s der:nasiado cercanas).

S, tiene alguna duda sobre el uso de este medicamento, consulte a su médico y/o farmacéutico.
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Posibles efectos secundarios \ '~

~~,
Al igual que tOdos los medicamentos puede producir efectos secundarios, aunque no todas las personas los sufren.

Informe a su médico y/o farmacéutico si nota cualquiera de los siguientEs efectos secundarios:

Muy comunes: pueden afectar a más de 1 de cada 10 personas

• sensación de estar muy cansado (fatiga),
• dolor de cabeza

Comunes: pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas

• sensación de malestar (náuseas)

• diarrea

• sensación de debilidad o falta de energía (astenia)

Comunicación de efectos secundarios

Si experiment~ cualquier tipo de efecto adverso¡ consulte con Sumédico V/o farmacéutico. Esto incluye a cualquier efectos
adversos no 1i~tados en este prospecto. Mediante la comunicación de efectos secundarios usted puede contribuir a
proporcionar más información sobre la seguridad de este medicamento.

Cómo conserv:ar Maviret?

No use este medicamento después de la fecha de vencimiento que aparece en el envase y el blister ..

Almacenar a temperatura ambiente hasta 30 oc.
Contenido del envase e Información adicional
Qué contiene ~aviret?

• los principios activos son glecaprevir y pibrentasvir. Cada comprimido contiene 100 mg de glecaprevir y 40 mg de

pibrentasvir. los otros ingredientes son: copovidona, vitamina E polietilenglicol succinato, sil ice coloidal anhidro,
monocaprilato de propilenglicol, croscarmelosa sódica, estearil fumarato de sodio, hipromelosa, lactosa
monohidrato, dióxido de titanio, polietilenglicol3350, óxido de hierro rojo.

los comprimidos recubiertos de Mavjret se envasan en blisters. Maviret está disponible en una caja mensual que
contiene de 84'comprimidos recubiertos (son 4 cajas semanales, cada una contiene 21 comprimidos recubiertos, en 7
blisters de 3 comprimidos recubiertos cada uno).

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MED:CAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS
AbbVie S.A•• /ng. E. ButtY 240, Piso 13 (Cl001AFB), Ciudad Autónoma de Buenos Aires, ArgentIna.

Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud. Certificado N" 58618

Manufacturado por: Fournier laboratories Ireland limited, Cork. Irlanda. Acondicionador Primario: AbbVie Deustchland GmbH KG., KnolfstraRe SO,
67061 Ludwlgshafen. Alemania. Acondicionador Secundario; Andreani logística S.A•• Villa de Mayo, Buenos Aires, Argentina Importado y

distribuido por: A.bbvie S.A. -Ing. E. Butty 240. Piso 13 (CIOOIAFBI. Ciudad Autónoma de Buenos Aires. Directora Tlknica: Maria Alejandra Blanc,
o Farmacéutica

Fecha de última revisión: Enero 2018. Aprobado por Disposición .
Para mayor Información, llamar al 5282-7200
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"Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que está en la Página Web de la
ANMAT; <http;// . .a at.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp> o llamar a ANMAT responde 0800. 3 .1234"
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