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Referencia: 1-4i7-0000-4394-18-7
I

Número: 19-40I8-APN-ANMAT#MSYDS

CIUDADDE BUENOSAIRES
Lunes 13de Mayode 2019

VISTO el Exp~dienteN" 1-47-0000-4392-18-7 del Registro de esta Administración Nacional; y

CONSIDE~ANDO:

Que por la~ presentes actuaciones la firma NOVO NORDISK PHARMA ARGENTINA S.A. solicita que
se realicen Jlas acciones convenientes a efectos de rectificar la Disposición N'2462/2018 (DI-2018-2462-
APN-ANMAT#MS).

Que diChOS!errOres materiales se consideran subsanables en los términos del Articulo 101 del Reglamento
de Procedi!j1iento Administrativo, Decreto N' 1759/72 (t.o. 2017).

,
I :

Que la Di~ección de Evaluación y Control de Biológicos y Radiofármacos y la Dirección :del Instituto
Nacional dé Medicamentos han tomado la intervención de su competencia. : i

Que se acnia en virtud de las facultades conferidas por los Decretos N° 1.490/92 Y sus mOdificalorios. !
¡ •

I
Por ello; I
EL ADMINIS1iRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

.MEDICAJEN~OS, ALIMENTOS y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTÍCUL(j) 11-Rectifiquese en el Articulo 2° de la Disposición N' DJ.2018-2462-APN-ANMAT#MS
donde dice: 'íAcéptese el texto de prospectos que consta en el Anexo IF-2018-08290470-APN-
DECBR#ANM\\T" debe decir: "Acéptase el texto de prospectos que consta en el Anexo IF-2018-
08290584-DEdBR#ANMAT". En el Artículo 3° donde dice: "Acéptese el texto de información para el
paciente qI'1eConsta en el Anexo IF-2018-08290584-APN-DECBR#ANMAT" debe decir:"Acéptase el
texto de información para el paciente que consta en el Anexo IF-20l8-08290470-APN-
DECBR#ANM\\ T".
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ARTICULC? 2°. - Regístrese, girese a la Direccíón de GestÍón de Información Técnica a sus,efectos, por
Mesa de Entradas notifiquese al interesado haciendo entrega de la presente Disposición, CumpIído,
archivese. 1

I

I .
Expedíente N° 1-47:0000-4392-18-7

g~~~lro~~.~~~1~Y1~~3~~~5s2R"faldoHoracio
Locatioll" Ciudad ALJt~noma de Suenes AirllS

I
Waldo HORAero BELLOSO
SubAdminislrador 1
Administración Nado al de Medicamentos. Alimentos y Tecnología
Médica ¡
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Proyecto de Prospecto Profesional
VICTOZA"

lIRAGLUTIDA 6 mg/ml
Solución Inyectable

•
Venta Bajo Receta. Industria Danesa

Composl/lión
1 mi corl~iene 6 mg de IIragllltida(prodllCida a parl'lr de tecnologia de ADN
recomblnante en saccharomyces cerevisiae).
Cada láplcera contiene 3 mi, equivalentes a 18 mg de Iiragiutida.

ExcIpientes; fosfato disódico dihidrato 1,42 rng, propilenglicol 14,0 mg, fenol 5,5
mg, ácido clorhidrico e hidróxido de sodio para ajuste de pH yagua para
InyeCCIónt.s.p, 1 mI.

Forma Farmacéutica
SoluCI~niIlyectable
SolucI~n *otó'nlca (pH 8,15) clara., e incolora o casi Incolora, para Inyecdón
subcutáne~. .

Acción T.rapéutlca:
Drogas utilizadas en diabetes, análogl)S de GLP-l humano (Péptidl) similar al
gluC8g6nl).
Código ATC: AlOOJ02.

Indicaciones Terapéuticas
VictoZl!l('; está indicado en el tratamiento de adultos con diatletes tipo 2
insuficientemente controlada como adyuvante de la dieta y ejercicio, como:
• rnoMttrapla, cuando el uso de metformlna es considerado Inapropiado debIdO

a intolerancia o contraindicaciones
• en 'Combinación cOnotros medicamentos para el tratamiento de la diabetes.

Ver secciones Precauciones V advertencias espadales para su uso; Interacción
con ottos productos farmacéuticos V otras formas de interaccl6n V Propiedades
farma4odh'lámicas para consultar los resultados de estudios respecto a
comblnacllmes, efectos en el control g!ucemlco y eventos cardlovasculares; y las
poblacJontis estudiadas.

Propiedades farmacol6glcas

Propledl1des farmacodlnámlcas
MecaniSMO de acci6n
Uragll1tlda es un análogo del Péptldo 1 similar al glul:agón humano (GLP-IJ con
97% de homologla al GLP-l humano que se une V activa ai receptor GLP-l. El
receptor GLP-1 es el blanco para GLP-l nativo, una hormona ¡ncretlna end6gena

\

que potencia la secreción de insulina glucosa- dependiente desde las células bela
pancreáticas. A diferencia del GlJ>-l natiVO, IIraglutida posee un perfil

Ir farmacocínético y farrna~odi~fimico en los s~«:s hUf!'anos, adecuado para la
1 '.' .mmJ¡J¡straclon1 vez al dla. SIguiendo a la admlnlstradon subcutánea, el perfil de

. r::rr'A\..(.1:;..,.~,~.,:\!.~..~?;fi;prolongado está. basado en tres mecanismos: aut?aSO.ÍCI6n, lo cual
'.ú, .f,:;:-, . -, '''':0; IF-20l8\082 584-APN-DECBR#ANMAT
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resulta en' una absorción lenta, una unión a la albumina y una mayor resistencia a
la degradación enzlmática de la e.nzlmll dlpeptldll peptldasa IV (DPP-IV) y la
enzima endopeptldasa neutra (NEP) resultando en una prolongada vida media
plasmática',

la acción de liraglutida está mediada a través de una Interaccl6n especifica con
los receptores de GLP-l. que conduce a un Incremento en el AMPcicllco.
uraglutld,,1 estimula la secreción de la Insúllna de úna manera glucosa-
dependiente_ Simultáneamente, llraglutida disminuye la secreción de glucagon
inadecoad;¡'mente incrementada, también de una manera glucosa-dependiente.
Asi, cuandb ei nivel de glucosa en sangre es alto, se éStimula la secreción de ia
Insulina y se Inhibe la secreción de glucagon. Inversamente, durante la
hipoglucemia, Iirag)utlda disminuye la secreción de Insúllna y no deteriora la
secreción de glucagon. El mecanismo de descenso de la glucosa en sangre
también Involucra un leve retraso en el vaciamiento gástrico. liraglutlda reduce el
peso y 111masa grasa del cuerpo a través de los mecanismos que Implican
dlsminucl6n del apetito y menor '/rigesta calórica.

Los recep\ores GLP-l también se expresan en locallzadonesespeciflcas en el
corazon, 1" vasculatura, el sistema inmune y los riñones. En los modelos murinos
de aterosGlerosis, Iiraglutida evitó la progresión de la placa lIórtlca y redUjo la
Infiamaclón en la placa. Además, Iiraglutlda tuvo un efecto. benefiCloso sobre los
IIpldos plasmáticos. Liraglutida no redujo el tamaño de la placa de las placas ya
establecidas

Efect"s f¡lrmacodlnámlcos
L1ragMldll posee una duración de atclón de 24 horas y mejora el control
glucénjlco mediante el descenso de la glucosa tanto en ayunas como post
prandlJ.1en pacientes con diabetes mellitus tipo 2.

I .. • .

Eflcacla dun'ca V seguridad
Tanto fa rjlejora del control glutémico como la reducción de la morblmortalldad
cardlovasq.llar son parte Integral del tratamiento de la diabetes tipo 2.

Se realiz.aron 5 estudios fase 3a doble cíego, controlados y randoml¡ados.
diseñados para evaluar los efectos de Victoza'" en el control glucémlco (Tabla '1).
El tratamiento con Vlctoza'!: produce mejoría dlnica y estadísticamente
signiflc;athla en la hemoglobina glicosilada A¡< (HbA"J, glucosa plasmática en
ayuna~ y glucoS<!post prandlal comparadO contra placebo.

Estos est~los InCluyeron 3978 pacientes expuestos con diabetes mellitus tipo 2
(2501 pacientes tratados con Vlcto¡a") 53,7% hombres y 46,3% mujeres, 797
pacientes 1508 tratados con VlelOla';) de " 65 años y 113 pacientes (66 tratados
con VielOZa~) de " a 75 años.

Se han llevado a cabo ensayos adicionales con IIraglutlda que Incluyeron 1.901
pac¡en~es en cuatro ensayos clinl<:os controlados, aleatorl¡ados y abiertos (que
Induyeron 464, 658, 323 Y 1i7 paCienteS) y un ensayo cllnicocontrolado,
aleatotltado y de doble <:Iego en. pacientes. con diabetes tipo 2 e insuficiencia

\

renal1'0dllrada (279 pacientes).

Tambl~n £' e reall7.6 un gran estudio cardlovascular (estudiO lEADER) con

.'

•.•....•..•• Ilraglut.lda....en 9.340 pacientes con diabetes melUtus tipo 2 con alto riesgo
: cardiavas ular,

J
..farOl; Valeria \'liltJ~rr.llr '~ \ '
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Control gl c~miCO
Monóterapfa
La mOhOt~rapia con Liraglutida durante 52 semanas r"sultó "n una reducción
estadlstlcÁ)-nente significativa y sostenida de la HbA1c "n comparación con la
glimepirida8 mg (-0,84% para 1,2 mg, -1,14% para 1,8 mg VS -0,51% para el
comparad!lrl en pacientes previamente tratados con dieta y ejercicio o ADO en
una dosis '!lo superior a la mitad de la dosis máxima (T"bla 1).

Combi~aclpn con antidiabéticQs orales

Vlctoza" ~n terapia combinada con metformlna, gllmepirida o metformina y
roslglltazQpa por 26 semanas, resultó en una reducción sustandal y
estadísticamente .slgnlflcativa (p<O,OOOI) de la HbA" en comparación con
pacientes' ulenes reclbl"ron placebo (Tabla 1)

Tabla 1 Estudios clínicos fase 311 de Iiraglutidll en monoterapia (52
semanas ven comblnacl6n con antldiabétlcos orales (26 semanas)
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'Superlorldad (p<0.Q1) vs comparador activo, "Superioridad (p<O.OOOl) vs
comparadqr activo, 'Na Inferlorrdad (p<:O.OOOl)vs comparador activo
ltodos los pacientes, 2 monoterapla previa Con ADO, Jpaclenes tratados
previamente con dietá .
• La dosis de insulina glargína fue abierta y fue aplicada de acuerdo a la siguiente
guía de' titulación. La titulación de la Insulina glargina fue manejada por el
paciente luego de 'ser Instruido por el Investigador.

Guía oara la titulación de insulina alarDina
Auto-medición glucosa plasmática en Incremento de la dOI~:Sde Insulina glarglna
avunas {FPGl (Unidad Internacional
<:5 5 mmol/I (~109 mgldl) objetivo Sin aj!1ste
> S,S y <: 6,7 mmol/I (>100 y < 120 0- 2' U1
ma/dn' • .
~ 6 7 mlnol/I (;> 120 mglgj) 2 Ul ,
" De acue~do a las recomendaciones Individuales dadas por el investigador en la
visita :preyla 'de'pendlendo por ejemplo de si el paciente ha experimentado
hipoglucemia. '

Combihad6n con insulina
En un ensayo clínico de 104 semanas, el 57% de los pacientes con diabetes tipo 2
tratadas con insulina degludec en combinación con metformlna alcanzaron el
objetivo de HbA1c < 7%. El resto de pacientes continuaron en un ensayo abierto
de 26 semanas y fueron aleatorlzados para añadir a su tratamiento o lIraglutida o
una dosis única de Insulina aspártica (con la comida prinCipal). En el brazo de
Insulina degludec + Iiraglutida, la dosis de insulina se redujo un 20% .para
minimizar ei riesgo de hipoglucemia. La adición de lIragiutida resultó en una
mayor reducción, de forma estadísticamente significativa, de la HbA1c (-0,73%
para IIraglutida frente a -0,40% para el comparador) y del peso corporal (-3,03
frente a 0,72 kg). La tasa de episodios de hipoglucemia (por paCiente/año de
exposición) fue inenor, de forma estadísticamente significativa, cuando se añadiÓ
Iiraglutidalen comparación con la adición de una dosis única de insulina aspártlca
(i,O frente a 8,15; razón: 0,13; le 95%: 0,08 a 0,21).

En un estudio cHnico de 52 semanas, la adición de Insulina detemlr a 1,8 mg de
Victozal'; y metformina en pacientes que no alcanzaron los objetivos glucémicos

\

can víctoza" y metfo,rmina solos, resultaron en una disminución del 0,54% la
HbA". basal comparado con 0,200/0 en el grupo control 1,8 mg de Victoza~ y

f......... metformlna, La pérdida de peso fue sostenida. Hubo un pequeño aumento en la
\ tasa de episodios hipoglucémlcos leves (0,23 frente a 0,03 acontecimientos por
paciente/año).

ranÍ1J l'alc,lq I'lilbcrgr. r
1,0\0 lcJ.ols,. p,j'R',',. ~RGS r, .

t\:f,llilEt¡dt'~1[k~,¡ _STf De<1.016:' lEADER- Ver.;iónlocal: 7..0
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I

En el esti./dio LEADER (ver sección Evaluación cardiovascular), 873 pacientes
reclbie~on ;insulina de premezcla (con o sin ADOs) al in ido del estudio y al menos
durante las siguientes 26 semanas. La HbA1c media al inidorue de 8,7% para
liraglutida y placebo. A la semana 26, el cambio medio estimado en HbA1c fue de
1,4% y -0,5% para IIraglutida '1 placebo, respectivamente, C<lnUna diferencia de
tratamiento estimada de 0,9 [-1,00; -0,70J le del 95%. El perfil de segUridad de
Iiraglutida en combinación con la premezda de insulina fue en general
comparable al observado para el placebo en combinación COn la premezcla de
!nsulln;¡ (ver efectos adversos)

Uso en pacientes con insuficiencia renal
En un ensayo doble Ciego en el que se comparaba la eficacia y seguridad de
Iiraglutlda 1,8 mg frente a placebo como tratamiento añadido a la Insulina ylo
antidlab6tfcos orales en pacientes con dIabetes tipo 2 e insuficiencia renal
moderada, Ilraglutida fue superior al tratamient<l con placebo en la reducción de
la HbA1c c1espuésde 26 semanas (-1.05% vs -0,38%)_
Slgnlfi,atlvamente más paaentes alcanzaron una HbA1c por debajO del 7% con
Iiraglutlda en cOmpilraClón con pla~bo (52,8% vs 19,5%). Se observó en ambos
grupos una disminución del peSo corporal: -2,4 kg con liraglutida v.s -1,09 con
placebo. Eidstl6 un nesgo comparable de episodios hipoglucémicos entre los dos
grupo~ de tratamiento. El perfil de seguridad de llraglutida fue, por lo general.
simila1 al "bservado en otros estudios con Ilrll9iutlda. .

Propo,tió"¡ de pacientes que alcanzaron reducciones de la HbAlc
Llraglu~ld~i S<ll. resultó en uno mayor proporción estadisticament" significativa de
pacientes'qu" iograron I1bA1c ~ 6,5% a las 52 semanas en comparación con los
pacientes que recibieron glimeplrída (37,6% para 1,8 mg y 28,0% para 1,2 mg vs
16,2% pa~a el comparador),

Tras 26 semaflaS, liraglutida en' combinación con metformina, glimeplrlda o
motfol'mina y r<ll.1gl1tazona luvo corno resultado una mayor proporción
estadísticamente significativa (P$ 0,0001) de pacientes Que alcanzaron un HbA,c
:$ 6,5 % "n comparación con ios pacIentes que redbleron estos medicamentos
solamente.

Gluco!XI pl~sm¡f¡tica en ayunas
El tratam~nto con Uraglutlda SÓlo., "n combinadÓn con uno o dos antfdlabétlcos
orales, resultó en una reducción de la glucosa plasmática en ayunas de 13 - 43,5
mg/dl (0,72 - 2,42 mmol/I). Esta reduc.cl6n se observó dentro de las 2 primeras
semanas de tratamiento.

Glucos" ppst prandial
UraglLltid~ redujo la glucosa post-prendial en 31-49 mg/dl (1.68 - 2,71 mmolfl) a
lo larg~ d~alas 3 comidas diarias.

, .
Funciona rento de 1"5 cérulas beta;
Estudios e ínicos con Líraglutída indican mejora del funclonam,ento de las célul"s
beta en mediciones tales COma el modeio hemostáHco deevaluac,ón de 1"
función de la célula beta (HOMA-B) V la relación pro Insulina 8 Insulina.
Luego .de S2 semanas de tratamiento con Victo7.a" fue demostrada una mejora de
,a prfmera y segunda fase de la secreción de insulina en un subgrupo de
pacientes con diabetes tipo 2 (n;29).

! ~ ".. -....
l.;' . Peso corporal

Fal'l11{V¡¡I~riaV.,llle~l"'tld¡¡ en combinación con mel;formlna,
:'~:.',,:~:-.rf, r :<: :?:,.~:"~;~'; t.
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metrorinln~ y roslglitazona fue aSOCiadocon una reducción sustancial de peso
durante la duración 'de los estudios en un rango desde 1,0 I<ga 2,8 Kg,
Se observo' una mayor reducción de peso con el Incremento del índice de masa
corporal (IMC) en la línea de base.

Evaluación cardlovasc¡¡lar

El anánsls post-hoc de los principales eventos adversos cardlovasculares graves
(muerte cardlovascular, Infarto de miocardio, acCidente cerebrovascular) de todos
los ensayos en fase 2 y 3 a medio y largo plazo (que van desde 26 hasta 100
seman~s de duraciÓn), que Incluyeron 5.607 pllClentes (3.651 expuestos a
liragllltlda), no 'mostruron ningún aumento del rle;¡go cardlovascular (ratón entre
las Incidencias de 0,7g (95% IC 0,35; 1,63) para liraglutlda frente a todos los
comparad~res
El estudl~, Llraglutide Effect and Aetion In Diabetes Evaluatlon of Cardlovascular
Outc9me Results (LEADER) fue un estudio cllnlco multicéntnco, controlado con
placebo y doble ciego. 9.340 pacJlmtes fueron asignados al azar a llraglutlda
(4.668) o placebo (4.672), ambos agregados al cuidado estándar, para el control,
de HbAlc y los factores de riesgo cardlovaseular (CV)_ El resullado prtmarío o
estado vital al final del ensayo estaba disponible para 99,7% y 99,6% de tos
participantes <lsignados al azar a liraglutlda y placebo, respectivamente_ l.a
duración de la observación fue de mínimo 3,5 años y hasta un máximo de S años.
La población del estudio Induyó pacientes ~6S años (n = 4,329) Y ~7S años (n =
836) Y pacientes con insuficienCia renal leve (n = 3,907), moderada (n ~ 1,934)
o severa {n = 224). La edad media fue de 64 años y elIMC medio fue de 32,S kg
1m2• L.adWración media de la diabetes fue de 12,8 años.

• ; '1

El criterio ~de valoración prímario (endpoint primario) fue el tiempo transcurrido
entre la aSignación al azar y la prImera aparición de cualquier evento adverso
cardiovascular mayor (MACE): muerte CV, Infarto de miocardio no fatal o
accidente cerebrovascular no fatal. Uraglutída fue superior en la prev"ndón de
M'ACEvs placebo (Figura 1). La razón de riesgo eslimada era consisrontemente
Inferior a 1 para los 3 componentes de MACE.

Llraglutida también redujo significativamente el riesgo de MACE (MACE primario,
angina pectoris inestable que conduce a hospitalización, revascularlzación
coronaria u hospitalización por Insuflclencla cardiaca) y olros criterios de
valoración secundarios (Figura 2).
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Se obk b una reducdór\ significativa y ,sostenldadeJa HbA1c desde la linea di'l
base ha~ el m~ 36 con IIraglUtldlí vs placebO, en adición alestandar d"
alencl6n '1,16% frente 11 -0,77%, dIferencia de tratamiento estimada [ETO] •
O,40'lli r ,4S; -0,34)). La n&esldad de IntensificaCión c1eltratamlento con

~, insull$ redujo en un 48% con IIraglutlda vs placebo en los pacientes nalvede
\ ".--.. Insull"" Intl;lo elelestudio (HR 0,52 ¡0,48; 0,571)

~

\',. \. Pres6n rtérllll y rrecuénclll Cllrdíac:l' I~,

Fa . ValeriáWilb~'ge • '
i,t>l • JU)¡S~PtfU+"t\;;¡k;j,t •.\ l
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Durante la duración de los ens¿yos de fase 3a, Iiraglutlda disminuyó la presión
arterial sistólica en, promedio de 2,3 a 6,7 mmHg desde la linea de base y
comparado con el comparador activo la disminución fue de 1,9 a 4,5 mmHg,
Se ha 'observado un, aumento medio de la frecuencia cardíaca desde la linea de
base de 2.a 3 latidos ijor minuto CejnIiraglutlda en ensayos clínicos a largo plazo
IncluyendOLEADER,En el ensayo LÉADER,no se observó ningún impacto clínico a
largo plazo del aumento de la frecuencia cardiaca en el riesgo de eventos
cardlollascUlares,,
• Evaluación mlcrovascular
En el ensayo LEADER, los eventos microvasculares Incluyeron resultados de
nefropatía y retlnopatía, El análisis del tiempo hasta el primer evento
microvascular para IIraglutida liS p.lacebotuvo una HR de 0,84 [0,73, 0,97]. El HR
para liraglutlda vs placebo fue 0,78 [0,57, 0,92J por el tiempo hasta el primer
episodio de nefropatía y 1,15 [0,87, 1,52] por el tiempo hasta el primer episodio
de retlnopatia.

Inmunbgenicldad
Consistentemente con las propiedades potencialmente inmunogénicas de
productos medicinales que contienen proteinas o péptldos, lós pacientes pueden
desarrollar anticuerpos antHiraglutida luego del tratamiento con Iiraglutida. En
promedio" 8,6% de los pacientes desarrollaron anticuerpos. La formación de
anticuerpos no ha sido asociada con la eficacia reducida de llraglutida.

Otros ensayos clínicos
En un ensayo abierto que 'comparó la eficacia y la seguridad de liraglutida (1,2
mg y 1,8 mg) y sltagliptina (un inhlbidor de la DPP-4. 100 mg)en pacientes
controlados de manera inadecuada con metformlna (media de HbAlc 8,5%),
Iiraglutlda en ambas dosis fue estadísticamente superior al tratamiento con
sitagliptina en la reducción de HbAlc después de 2.6semanas (1,24%, 1,50% vs
0,90%, p <0,0001). Los pacientes tratados con Iiraglutida tuvieron una
disminución significativa en el peso corporal en comparación con el de los
pacientes tratados con sitagllptina (2,9 kg y 3,4 kg frente a 1,0 kg, P < 0,0001).
Las proporciones más altas de pacientes tratados con Iiraglutida experimentaron
náuseas transitorias frente a pacientes tratados con sitagliptlna (20,8% y 27,1%
para IIraglutida frente a 4,6% para sltagliptina). Las reducciones de HbA1Cy la ~
superioridad frente a sitagliptlna .observadas después de 26 semanas de 1

tratamiento con liraglutida (1,2 mg y 1,8 mg) se mantuvieron despues de 52
semanas de tratamiento (1,29% y 1,51% vs 0,88%, p <: 0,0001). El cambio de
pacientes de sitagliptina a Iiraglutlda después de 52 semanas de tratamiento
resultó en una reducción adicional y estadísticamente significativa de HbAlc
(0,24% y 0,45%, le del 95%: 0,41 a 0,07 y -0,67 a 0,23) a la semana 78, pero
un grupo de control formal fue no disponible.
En un enSayoablerto:que comparó la eficacia y la seguridad de'liraglutida 1,8 mg
una lIéz al dla y exenatlda 10 mcg dos veces al día en pacientes controlados
Inadecuadamen.te con metforrnina y / o terapia cOn sulfonilurea (HbAlc media
8,3%), IiragluMa fue estadísticamente .superlor al tratamiento con exenatlde
para reducir la, HbAlc después de 26 semanas (1,12% vsO,79%, diferencia de
tratamiento estimada: 0,33; IC del 95%: 0,47 a 0,16). Significativamente más
pacientes lograron HbAlc por debajo del 7% con Iiraglutlda en comparación con
exena~ida (54,2% vs 43,4%, P = 0,0015), Ambos tratamientos dieron Cornoo resultado. una pérdida media de peso córporal de apro~imadamente 3' kg. dEl

• cambio de pacientes de exenatlda a Iiraglutida despues de 26 semanas e
I tratamiento resultó en una reducción adicional y estadlstlcamente significativa de

Fa'r\.Valt/iaWil'lfrJ:iffAlc (-O,32%, IC del 95%: -0,41 a -0,24) a la s~man 40, pero no estaba
liO'J.¡ O?Dlsri~;¡,qln' :.?C ~ , , u\-201 _ 8290584-APN-DECBR#ANMATI do DI¡¡;¡:W" lECI.lr,o . ,',
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disponible un grupo de.control formal. Durante las 26 semanas, hubo 12 eventos
graves en 235 pacientes (5,1%) qul' usaron liraglutida, mientras que hubo 6
eventos aqversos graves en 232 pacientes (2,6%) con exenatida. No hubo un
patrón 'consistente de los 'eventos con respecto a clase de sistema de órganos.

En un ensayo abierto que comparó la eficacia y la seguridad de iiraglutlda de 1,8
mg ron Ilxisenatlda 20 mcg en 404 pacientes controlados inadecuadamente con
metformlna (media de HbAlc 8,4%), Ilraglutida fue superior a la Ilxlsenatida en la
reducción de HbA1cdespués de 26 semanas de tratamiento (-1,83% vs -1,21%,
p <0,0001). Signific~tfvamente más pacientes lograron HbA1cpor debajo del 7%
con Uraglutida en comparación con Ilxisenatida (74,2% vs 45,5%, p <0,0001), así
como el objetivo de HbA1c inferior O igual 6,5% (54,6% vs 26,2%, p <0,0001).
Se observó pérdida de peso corporal en ambos brazos de tratamIento (.4,3 kg
con Iiraglutida y -3,7 kg con Iixisenatlda). Los eventos adversos gastrointestinales
fueron,más frecue~temente reportados con tratamiento con liraglutlda (43,6% vs.
37,1%). .

Propiedades farmacoclnéticas
Absorción
La absorción de Iiraglutlda que sigue a la admInistración subcutánea es lenta
alcanzando la máxima concentración post dosis entre las 8-12 horas. La
concentración máxima de IIraglutlda estimada fue de 9,4 rimol/l para una unica
dosis subcutánea de Ilraglutlda de 0,6 mg. A la concentradón de 1,8 mg de
Iiraglutlda, la concentración promedio de Ilraglutida en estado estacionario
(AUCv,,) alcanzó "proxlmadamente 34 nmolll. La exposición a Iiraglutida se
incrementó proporcionalmente con la dosis. El coeficiente de variación intra-
individual del área bajo la curva (AUC) para Iiraglutlda fue del 11% luego de la
administración de una dosis unica.
La blodisponibJlidad absoluta de Iiraglutida que sigue a la administración
subcutánea es aproximadamente del 55%.

Distribución
El vol~men de dl~tribuclón aparente luego de la administración subcutánea es de
11 -17 litros. 'EI volumen de distribución promedio luego de la administración
intravenosa de liraglutlda es 0,07 l/kg. Liraglutlda está extensivamente ligada a
las protein'asplasmáticas (>98%).

Metabolismo
Durante las 24 horas siguientes a la administración de una única dosis de
IIraglutlda' ['H) radlomarcada a sujetos sanos, el mayor componente en plasma
fue IIraglutlda Intacto. Dos metabolltos menores fueron detectados en plasma «
9% Y < 5% del total de plasma expuesto a radioactividad). Liraglutldaes
metabolizado de,forma similar a proteínas grandes sin un órgano especifico como
mayor vía de eliminación.

Elimlnaci6n
Tras la dosis de Iiraglutlda- ['HJ, no fue detectada llraglutldalntacta en orina o
heces. Sólo una parte menor de lo administrado radlactlvamente fue excretado
como metabolltos rel¡¡cionados con Iiraglutida en orina o heces (6% y 5%,
respectivamente). La orina y heces radiactivas fueron principalmente excretadas
durante 105 pr'lmeros 6-8 días, y corresponden a los tres metabolltos menores,

t
,1, respectIvamente.

~

., , \ El clea~ancemedio ~~9UidOa la administraciónsubcutánea de una dosis úni,cade
I 'IIraj¡luttda es aproximadamente 1,2 I/h con una vida medía~'Óeeliminación de

farm leila Vlilhelo"r. :. '
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POblllho ,es espe<:,iates
Andcnes.' 11.<'edad no tUV(l ef*~~rs dJ!Ilc:os rellilVllntes sobre la farmaClXlnétka de
llfflgluttml; ~do en los n!9J!lndOSd~ ~ludic de' fa~jnétrca en sujetos
$1l1lllS¥ el an¡jllsís \atma<:«ínétlm 11.,1m elatos !le la pobladón !le Di1Iden:tes (la aSOa¡';I, '
¡;i", :! ~n'"m I'í!liU\fll afmas clínIcamente re1evalltes en la r21~¡nétíta
<le '~' ,da basalo en 1iY$ dalos de losresull:ados de íos análisis
f,¡;,ma oC! élíeos enpoblllGIOl>!!!'depaÓ!!'lltes de sexo femenino '1 masculino If en
un~!' f.l1rmllcoo"é~jwenSilj<!l'll$ ~Ilo;,

R8¥a, Ita! za no tuve !!l'l!áos l;!lnlCllmellle relevantes en la farmamclnétlca de
llra9IU'titl~1bll'Sado,' en los resulllldQllde los análisis larmllGDclnétlcos de
poblalllolies los c'Iales ,nCluyen sujetos de 9f\lpoS étnicos blancos,negros,
aslátíl10s ~ I1lspanl)S. '

l' ,
Obe¡;r~"ai1 El anaHslS fllrmOGoclnéllco de poblaciones sugiere que el ¡ndlce de
masa I conporal (¡MC) nO tlene efecto ,lllnlrtclltlvo en la fá,rmacOclnétlcá de
IirOgl\itldf' ' .

l. "
CJetP.rloro: hepático': La farmacoclnótlca de IIraglutlda fua évaluada en sujetos con
dlversbs grados de 'deterioro hepállCo en un estudio de dosiS única.
L" exposIción a IIraghlllda se redujo en 13.23% en SIlletos con deterioro de la
función hi!pátka media a moderada comparado con .sujetossanos.
L~ e~~c1ón fue slgnlficatNamer'lte ménor (44%) en sujetos con deterIoro
hepátlco' uvero {Chlld Pugh store

DeteJcrq r~na¡: La expostclÓn a Iiraqlutida fUI!redliclda en sujetos con deterioro
renai1eq' ¡parado con l!ldMdi.lQS ton funcló!lrenal normal. La exposIcIón a
liragll!lId, descendi6 a 33%, 14%, Y28% respeetívamc!ltll, <!" sujetos ron
mecha (e: earal'íce !le crellUnlM 00 SIl.SO mf/mln), moderada {Oellrance de
Creatl"ln, 00 30.50 m'/mlnJ, yo _era (Oearance de crealínlna erO <30
mI/mio) ~~noro renal y en ~l (!SIMio fin••! !le la "",fi!rmedac! renal que roquíere
de dilltisil<.
Del n~~~ lTlOdo.e" UI1 ensayo e1illlW<fe26 semanas, los pildentes !:O!ldlab!>les
t'po ~ ";! lr¡sulil::iEooa renal mollViKla (00 30-59 mlJmjn, wr sección 5.11
twlerj;m !!una e"'jlOS1dOn alll1!lllu;~ un Z6'!!i; ,_r ctl !:Om¡laradO... (011
pp~te¡ con cllllbetes tipo 2: ., fllnOOn lena! nO<1TlilI1>Insurlrlenc:i¡a tl!nal leveqtle
fuer"lf íncl\sidos "" etro lm~¡¡¥O.

! '

o ••tD" d(j ••••guridad predlnlca '
LoS(/~to*1NO-d,¡nicos ,I'í!lrevelan pe!/;!",espectsl para losse~ nUlnlInos b••sado.
en 'W1'OS' e",nverveíOtla'e$: de $l!9Unllad larmaCOl611'ca, lll¡<lddad '"
9i>notf"'dad,'

Se han J servado tumores no k!U!lc$en Gelulas e de tiroides ~n t;ltlls y ratones
en estudies de carclnogemeldad de ;¡ anos. En ratas, no se observó !in "nIvel de
,,,fl!áO a~vC!rso no obserVlldo ("lOAR)", Estos tumoreS no se observaro!l en

\ cstudlos ¡en monos tratados dUrllnte 20 meses. Estos hafl~zgos en roedores son

\
C<lusado!l' par un mecanls!'ñO mediado por receptor Glp.l especifico no.

/~"" gellOt6i<i90' por el cual los roedorl!!s son partiCul••rmente sensibles. 1.h relevanCIar "en humiWOs seña baja pero nQ pundo sor completamenté déstll(;tada. No lueron
ram, 'l,' 'l~pL.':;,il:m~~tra~os otros tumores relacionado! al tnltamÍénto. ~ 1,

(J,~':'~'H-r, 'i j! ,IF-2bIS.orQ905S4-APN-DECBR#ANMAT
!:~.rl';',.,,~~z~,..frrF tl<l; .m16 .•.U'AO£Il;. v.f$lJÍl' '-1: Vi ¡ 1,', U:,' "', .'~',t,',
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Estudios ~~ ¡¡'lImales no indicaron efectos perjudicIales dtre.ctos con respecto a la
fertilidad, ~ero a doSIS máS altas se produjo un ligero aumento de las muertes
embrionarias tempranas, La dosificación con Vlctoza'" durante la etapa media de
la gestaCith~ causó una reducción en el peso materno y el crecimiento fetal con
efecto~ equivo<;os. ICn costillas en ratas y varlaci6n esquelética en conejos. El
crecimiento neonatal fue reducido en rtltas durante la expoSlci6n al Victoza"" y
persistl6 li'n el periodo posterior al destete en el grupo de dosis altas. Se
desco~oc~si estos efectos están relacionados a efe<;tos directos de GLp.t o a una
dlsminucl~n en lá produccl6n de leche materna por una ¡ngesta calórica reducida.

Después <le la Inyección Intraarterlal de Ilrnglutlda a con'ejos, se observaron
hemorragías de leves a moderadas, erlt.ema e hlnchazén en el lugar de Inyección.

Posologf¡¡ V forma de administración
Posof(Jgili
Con el.fln~.' e meJoror la tolerancia gi!strointes.ttnal, la dOSis inicial de Ilragluada es
de 0,6 9 al dla. Luego de al menos una semana, la dosis debería ser
Increment do a 1,2 mg. Algunos paCientes pueden verse benefíclados por un
Incremen\b de dosis:1e 1,4 mg a J,e mg y bosado en la respuesta cliniea y luego
de al menos una semana, la dosis pUede ser Incrementada a 1,8 mg para mejorar
el controlgluremlco. Na se recomiendan dQSISdlarlas mayo"eS de 1,8 mg,

Vict.oz~" Puede ser .adlclonado a una terapia de metformlna existente o a una
terapia c0,Ebinaaa dé met.formína y tiazolldlnd,ona, La dosis actual de metformlr\a
y tiaZQlid¡~rd¡Ona pue.de ser continuada SlO cambios.

Victoza'lo puede ser adicionada a una sulronrlurea existente o 11 una terapia
combinada con metformina y sulfor¡lIurea o una lI~SÜUnll, Cuando se añade
Vlctoza@ a Una sulfonilurea eXistente lOa una terapia combinada COnmetformlna
y sulfonilUrea o U!la InSUlina debera <;onslderarse bajar la dosis de sulfonilurea o
insulina para reducir el riesgo de hipoglucemIa (ver PrecaUCiones y advertencias
espedales' para su uso).

El aut.ó-mlnitoreo de glucosa en sangre no es necesario para el ajuste de la dosis
de Victoza". Sin embargo, cuando se inicia el tratamiento con Vlctoza" en
combinación <;un una sulfunllurea Q una insulina. el aulo-monltoreo glucémlco
pUede'ser necesario. para ajustar la dosis de sulfonllurea o la Insulina basal,

GrupOs especiafes de pacientes
AnC¡arlos 1>65 ailos): No se requiere ajuste de la dosiS acorde a la edad.

I .

I

PaCIente!!;'con deterioro (insuficiencia) renal: Para pacientes con deterioro
(insufioencia) renal ~ve. moderada o severa nO se requiere ajuste de la dosis. No
exIste eltOerlencia terapéutica en pacientes con enfermedad renai en etapa
terminal; ..por lo que no se puede recamendar el uso de Vlctoza$ en estos
pac,entes ,(ver propiedades farmacodneticas).

PacIentes~Qndeterioro (Insuficiencia) hepático: No se requIere ajuste de la dosis
en paCienfes con deterioro hepático leve o moderado. Vlctoza no se récomlenda
para su uso en pacientes COn deterioro hepátiCO severo (Ver propiedades
farmacoclnéUcas)

".,'•.¡.~t:;iónPedfátrica: No se ha establecido la seguridad y eficacIa de Vlctoza@en

........ 'I"t . . . IF-20¡ 8..-Oá290584-APN-DECBR#ANMAT
',.I>J.cr(l7". ~ st r Dee 2'01.6+ LEAOER- verSí6flloca1; 2.0 ., í;
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niños y adolescentes menores de 18 años (ver propiedades farmacodrnámlcas).
No se dispone de datos.

i
Forma de Administración
Victoza'" no debe administrarse en forma intravenosa o Intramuscular .

• •
Victoza'" !kl administra en cualquier momento una vez al dia, Independiente de las
comidas, y puede ser inyectado de (orm~ subcutáné~ en el abdomen, en el muslo
o el antebrazo. Los sitios de Inyección y horarios pueden ser cambiados sin
ajustar la .dosls. Sin embargo es preferible que Vlctoza" se Inyecte a la misma
hora cuan.do se haya elegido un horario conveniente.
Para más .inslrucciones de uso (ver precauciones especiales para su uso).

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a Iiraglutlda o a cualquiera de sus excipientes.

i
Precauciones y advertencias especiales para su uso
Vlctoza" na debe sér usada en pacientes con diabetes meliitus tlpo loen el
tratamiento de cetoacldosls dlabétl~a.
VJctoza~' no es un substituto de la Insulina.
No hay experiencia terapéutica en pacientes con falia cardiaca congestiva de clase
IV según I~Asociación Cardiaca de New York (NYHA) y, por lo tanto. Ilraglutlda no
se recoml,énda para su uso en estos pacientes.

Existe experiencia limitada en pacientes con enfermedad Intestinal Inl1amatoria y
gastroparesia diabética. El uso de Victoza'" no se recomienda en estos pacientes
ya que se asocia a reacciones adversas gastrointestinales transitorias que
incluyen náuseas, vómitos y diarreas.

L
Pancreatlt's aguda
Se observÓ paocreatltls aguda con el uso de agonistas del receotor GLe:1.
Los pacientes deben ;;er Informados de las caracteristlcas de los síntomas de la
pancreatltls aguda. 51 se sospecha pancreatltis, Vlctoza'" debe ser discontinuado,
y este na se debe reanudar si -se confirma la pancreatltls aguda (ver Efectos
adversos y Propiedades Fannacodlnámlcas).

.E!lf.enmed1idtiroidea
En estUdios clinicos han sido reportados eventos adversos tiroideos, como bocio,
y en particular en pacientes con alteraciones tiroideas pre-exlstentes. Por lo
tanto, IIra.glutlda se debe utilizar con precaución en estos pacientes.

I
l:tiPogluce(nia
Pacientes Que reciben IIraglutida en combinación can sulfonilurea o una Insulina
pueden t<iner un Incremento del riesgo de hipoglucemia (Ver efeelos adversos). El
riesgo de hipoglucemia puede ser disminuido con la reduccl6n de la dosis de
sulfonilurea O Insulina.

•

I
I

I

Peshidral<ll;lQ¡]
Han sido reportados signos y síntomas de deshidratación, incluyendo disfunción
renal y falla renal aguda. en pacientes lratados con VJctoza'!l.
Se debe advertir a los pacientes tratados con Victoza'" de que existe riesgo
potencial de deshidratación relacionado con los efectos adversos

\ gaslroint~stlnales y de que tomen precauciones para evitar la pér,dlda de líquidos.
11,rnl. V ella \\"1:,,, ,i-' ' . l
~O'Jd',ORúIS"~Jd¡;':~ (', J~; I i
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Interacciones con otros productos medicin~les y otras formas de
interacción
Tn vifro, Iiraglutida ha 'demostrado muy bajo potencial de estar Implicado en
interacciones farmacocinéticas con otras sustancias activas relacionadas con el
c¡tocromo P450 y la unión a proteínas plasmáticas,

,. "
-1-1" ~

, 'J
I

.-/

El leve retraso en ,el vaciamiento gástrico causado por i1raglutlda puede
influenciar la absorclir de productos medicinales administrados oralménte en
forma concomitante.:. Estudios de Interacción no mostraron retrasos en 18
absorclón'clínlcamente relevantes y, por Jo tanto, no se requiere ajuste de dOSis.
Pocos pacientes tratados' con IIraglutlda reportaron al menos un episodio de
diarrea s~vera., Lá diarrea puede afectar la absorción de productos medicinales
admlnlstriidos por vi~ oral en forma concomitante.

Warfarina y otros derivados de la cumarina
No se hanlfeallzado estudios de Interacción. No se puede excluir una Interacción
clínicamente sign'lfocativa con principios activos con escasa solubilidad o índice
terapéutlcQ estrecho" tales como la warfarlna. A partir del Inicio del tratamiento
con Vlctot.~'!>en pacientes tratados con warfarina u otros derivados cumarinicos
se reoomi'enda un monitoreo más frecuente del INR (relación normalizada
Internacional)

Paraeetan/0/
Uraglutlda no cambió la exposición general a paracetamol luego de la
admlnlstráción de una dosis ün!ca de 1000 mg. El C,." de paracetamol descendió
en 31% y el t,,,, medio se retrasó hasta 15 minutos. No se requirió ajuste de la
dosis con el uso concomitante con paracetamol.

Aforvastatlna
Uraglutida no cambió la exposición general a atoivastatlna en un grado
clínicamente relevante, luego de la administración de una dosis única de
atorvastatlna 40 mg. Por lo tanto, no se requiere ajuste de la dosis de
atorvastatina cuando..se administra con IIraglutlda. Eí c",,, de atorvastatina
descendió a 38% y ellm" se retrasó de 1 hora a 3 horas con Iiraglutlda.

GriseofuMna
Llraglutlda no cambió la exposición general a griseofulvlna luego de la
administraci6n de un~ dosis única de grlseofullilna 500 mg. El Cm" de
grlseofulv¡na aumentó un 370/0 mientras que el t",,, medio no cambió. No Se
requiere ajuste de la dosis de grlseofulvlna y otros compuestos con baja
solubilidao' y alta permeabilidad.

Dlgoxina '
La administración de una dosis única de 1 mg de dlgoxina con IIraglutlda produjo
u'na reducCiónen la AUC de dlgoxina de un 16 %; la Cm;" disminuyó un 31 OJo. Se
~roduJo un retraso en el t~, medio de la dlgoxlna de 1 h a 1,5 horas. No es
necesario ,un ajuste de dosis de dlgoxlna en base a estos resultados.

~

-20 8-08290584-APN-DECBR#ANMAT
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Usínoprll
La adminIstración de dosis ünica de Iisinopril 20 mg con IIraglutida mostró
reducclónldel área bajo la curva (AUC) de Hsinoprll en 15%; el c,." descendió un/r--\ 27%, El t.¡,., medio de Iislnopril fue retrasado de 6 horas a 8 horas con IIraglutlda;
Basado eh 105 resultados obtenidos no se requieren ajustes de las dosis de

I ¡" \'¡¡I~ri~W,lhsl!1b\)ril.' ,
1 '

.~'~l)'jd,tJI5J, Pt!;'If'''~ t..=lC. 5 ~

(
l::/D1P£( ir';W;'.IC4

I~;J~":1¥:"j 15552 .
, ~ Vlctoza" • STr: Dec 2016 + LEADER-

ecos vs 21 t SmPC 22lu02017
i,
I

,

•



ORIGINAL

. ,
Anticonceptivos orales
L1raglutida redujo .el Crn" de etinllestradiol y levonorgestrel en i2% Y 13%
respectivamente. ~uego de la administración de una unica dosis de Un producto
anticonceptivo oral. La tm,. fue 1,5 horas más tarde con Iiraglutida para los dos
compuestos. No hubo efectos clínicamente relevantes en la exposición general de
etlnllestradlol o levonorgestrel. Por lo tanto, el efecto anticonceptivo demuestra
no ser afectado con .Ia admInistración concomitante con lIraglutlda.

Insulina .
No se observaron interacciones farmacoclnéticas y farmacodlnámlcas entre
IIraglutlda e Insulina detemlr cuando se administró una dosis simple de Insulina
detemrr de 0.5 U/Kg con 1. 8 mg de IIraglutlda en pacientes en estado estable
con diabetes tipo 2.

Fertilidad, embarazo y lactancia
Embarazo
No se cuenta con Información sufidente acerca del uso de Vlctoza'" en mujeres
embarazadas. Estudios en animales han mostrado toxicidad reproductiva (Ver
datos de seguridad preclínlca). Se desconoce el riesgo potencial en humanos.

Victozaolll no debería ser utilizado ~urante el embarazo, por lo que se recomienda
el uso de Insulina. SI una paciente planea un embarazo, o el embarazo ocurre, el
tratamiento con VlctozaO!>debe ser discontinuado.

Lactancia,. . ,
Se desconoce si Vietoza<.\lse exer~ta a través de la leche materna. Estudios en
animales han mostrado que I¡;: transferencia a la leche, de Victoza'" y metabolltos
con cercana relación estructúral, es baja. estudios no c1inicos han mostrado una'
reducción en el creclmi~nto neonatal relacionada con el tratamiento en crías de
rata en periodo de lactancia (ver sección Datos de Seguridad Pre-clíníca). Por
falta de experiencia, VlctozaO<no debe ser administrado en el período de
lactancia.

!Fertilidad ,
Los estudios ,en animales no han revelado efectos nocivos relacionados con la
fertilidad, aparte de una ligera disminución en el número de Implantes vivos.

Efectos sobre la capacidad para condilclr y utilizar máquinas
La influencia de Victoza@ sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas es
nula o ,Insignificante .•
Los pacientes deben,'i;er advertidos de tomar precauciones mientras conducen o
manejan máquinas ¡"Ira evitar el riesgo de hipoglucemia, en particular cuando
vlctoza'" se utiliza en combinación con sulfonllurea o una Insulina.

Efectos adversos
En 5 éStudios dinicos de fase 3a a largo plazo, alrededor de 2500 pacientes
recibieron tratamiento con Victoza$ sola o en combinación con metformlna, una
sulfonilurea (con o sin metformina) o metforrnlna + roslglltazona.

Las reacciones adversas más frecuentes reportadas en los estudios clínicos fueron
trastornos gastt9intestlnales: náuseas y diarreas (ueron muy frecuentes, mientras

\ que vómitos, constipación, dolor abdominal y dispepsia fueron frecuentes. Al
\ comienzo del tratamiento con Victoza"'. pueden ocurrir más frecuentemente

~ ,reacciones adversas gastrointestinales. Estas reacciones usualmente disminuyen
rarl11l ~lleri,l \'!i,itltllff'fO de los' pocos días o se'manas de tratamIento. Tamb'en fueron frecuentes

Q\~:,Úh,Sr.IH¿~lf,:~p.éS~' . ~-20.1 -08290S84-APN-DECBR#ANMATtq a'REC¡OO~ ¡¡WIC:' I .
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cefalea y nasofarlngitis. Además, resultó ser frecuente la hlpogluéemla, y muy
frecuente si sé utlliza liraglutlda en combinación con una sulfonilurea. La
hipoglucemia ~evera.se ha observado principalmente cuando se combina con uná
sulfonilurea. ;, !lI '

.'1',..,
Tabla de reacclone;;adyersas :
En la Tabla 5 se er\lfmeran las reacciones adversas notificadas en ensayos de fase
3a controlados a largi, plazo, el estudio LEAOER(estudiO cardiovascular de largo
plazo) y en,notificaciones espontáneas (post-comercialización). La frecuencia para
todos los ,eventQs, han sido calculados basados en su Incidencia en estudios
clíniCOSdI! fase;Ja ...

Las frecueni:l¡is 'Se: definen de la ,siguiente fO,rma: muy frecuente (;'1/10).
frecuente (;'~üOO a <l/lOl, poco frecuente (;,1/1.000 a <l/lOO), raro
(;'1/10.000 aO

, .;Vi,oOO), muy rara «1/10.000), frecuencia no conocida (no
puede ser estimado a partir de los datos disponibles). Dentro de cada grupo de
frecuencia; lós' efectos Indeseables se presentan en orden de seriedad
decreciente, i, "L',. '!'

i ' '. • ~ _ . _ _

Tabla 5 ¡Reacciones adversas Identlf1cadas en estudios contrOladOS de
Fase 3a' al largo plazo, eStudio cardiovascular de' largo plazo (LEADER) y
reportes lespontáneos (post-marketing)

Sistema de Muy Frecuentes Poco Raro Muy raro
clasificación de 'frecuentes Frecuentes
órganos' .

~~e_d-ºfY\
,

Il'Ifecclones l~ .. Nasofaringltls
: Infestaciones' l. Bronoultls
¡Trastornos del Reacciones Isistema anafiláct;cas
, inmunol2glco 1

I Trastornos. • del Hipoglucemia Deshidratación

Imetabolismo' y Anorexia
de la nutrl~ói,. 'Disminución. del aoetlto ;
Trastornos\ del Cefalea I I Isistema nervioso Mareo I. Trastornos

I
Aumento de la I

cardiatos " frecuencia Icardíaca
Trastomos ' . Náuseas Vómitos Obstrucción Pancreatltls
gastroint<i$tlnalt!s Ol,arrea Dispepsia Intestinal (Incluida

, Dolor pancreatltls
abdominal necrosante)
superior

\
Constipación
Gastritis
flatulencia

r~\:'::i.I~C;~A Olstendón
abdominal
Enfermedad de .ih l\~p" .,',"oo~\ o • reflujo \f"IClt,: iEo,"" I oastroesofáQicO

'M ;23f.1~. ' ....~
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(" Malestar
abdominal
Dolor de:, ...•, muel~s__ I- __ -i-

Trastornos • I Colelltiasls
hepatobillares I Colecistltls.......,,"'~_..•.••..- -

Trastornos de la Sarpullido Urticaria
piel y del tejido Prurito
subcutáneo
Traslornos ¡nsufiCiencia
ren<jles; y renal
urinariÓs Fallo renal. J!9udo
TrastornaS

.
Fatiga Malestar

generales' . y Reacciones en
alternaCiones.' en \ el lugar de
el lugar -' de Inyección
I admin~stra.ció~-,

I Aumento de laInvestigacIones
lipasa'I Aumento de la
amllasa'

'Obtenldos sQlamente de estudios clínicos controlados de fase 3b y fase 4 donde
fueron medidos •.

Descrlpd6n de las reaccjones adversas seleccionadas
En un ensayo cHnlco con IIragMida en monoterapia, la frecuencia de
hipoglucemia notificóóa con IIraglutida resultó inferior a la frecuencia notificada
por los pacientes tratados con un comparador activo (glimeplrida). Las reacciones
adversas notificadas con mayor frecuencia fueron trastornos gastrointestinales,
Infecciones e Infestaciones.'.
HipoglucemIa •
La mayor parte de los episodios de hipoglucemia confirmados en estudios clínicos
fueron menores. No se observaron hipoglucemias severas en el estudio con
Vlctoza~ usada como monoterapia. Hipoglucemia severa puede ocurrir con poca
frecuencia y ha slqo primariamente observada cuando Victoza'" se combina con
sulfonllurea (O,02 eventos/sujeto/año). Muy pocos episodios (0,001
evento/SUJeto/año) fueron observados con la administración de Vlctoza'" en
.comblriaclón con an.tldlabétlcos orales distintos a sulfonilurea. El riesgo de
hipoglUcemia es bajo con el uso combinado de Insulina basal y IIraglulida (1,0
acontecimientos por paciente/año. ver sección Propiedades Farmacodlnámicas).
En el ~studio lEAOER, se reportaron episodios de hipoglucemia severa en una
proporción menor con llraglutlda vs placebo (1.0 vs 1.5 eventos por 100
pacientes-año; tasa estimada. 0.69 [0.51 a 0.93] (ver propiedades
farmacodinámlcas). Para los pacientes tratados con Insulina de premezcla al inicio
y al, menos dlJrante las siguientes' 26 semanas, la tasa de hipoglucemia grave
tanto para liraglutida como para placebo fue de 2,2 eventos por 100 paclentes-
año.

Reacdones adversas gastrointestinales
/,..-.\ Al combinar liraglutida con metformlna, el 20,7% de los pacientes notificó al
I ' menos;un episodio ae náuseas y el 12,6% de los pacientes notificó al menos un '
. ep'isodio de diarrea. Al combinar Iir?glutida con una sulfonllurea, el 9,1% de los

far;o \'818118 \'~dcnf¡¡!,esnotificó al. menos un episodio de náuseas y,'~I 7'~9, de los pacientes
W.lll, PO;S~.~'.4I~:-"'~"l. ' IF~' 018 8\90584-APN-OECBR#ANMAT

~9D1..f~(..•I~ '/~ \r&ibi.~(fil~STF Oee 20]6 + LEAOER- Vcrsi6:l ~0Q!:1: J..O )
_ :~IP2(1"_' IeCDS vs 2¡ ,. SmPC 2?Jun2017 1.' 1<:' '1Ir~P. l I 16 d. 19

•. ¡ji~ ':f19
~ ¡.- tl},,1,I::I; :'I!JR\~'!'~_"1\5~

,,
)

•



ORIGINAL

.--' '

notificÓ ál menos un episodio de diarrea, La mayor parte de los episodios fueron
de leves a:moderados y se produjeron de una forma dependiente de la dosis, Con
el trata'Olento. continuado, la frecuencia y la gravedad disminuyeron en la
rnayorla q~los paCientes que tuvieron náuseas en un primer momento,

Los paciljintes de más dé 70 allos pueden evidenciar más efectos
9astrolnte~tmales cuando se tratan con Liraglutlda.
LoS pade~tes con trastornos renales leves o moderados ,(clearance da creatlnlna
60.90 mil In y 30.59 ml/mln respectivamente) pueden evidenciar más efectos
gaslrolnt, lnales cuando se tratan con Vlctoza~.

Colel/ttas(; y colecJstltis
Se har¡ no Iflcarlo pocos casos de colelitlasls (0,4%) y coleclstltis (0,10J0) durante
ensayQs el nlcos de fase 3a controlados a largo plazo con IIraglutlda. En el estudio
LEADER, frecuencia de co""llllesls y a.leclstitls fue de 1,5% y 1,1% para
IIraglutlda y 1,1% Y 0,7% para placebo, respectivamente (ver propiedades
farma90di ámlC<l,s).

I

DlscontIn clon de Id terapia
la II1cJlen 'a de discontinuación de la terapia debida a' reacciones adversas fue
del 7,1l% :J;"npacientes tratados con Llraglullda y 3,4% en pacientes tratados con
el co"¡pa¡!,dor, en estudios clínicos controlados de largo plazo (25 semanas o
más).l.aslreacclones adversas más frecuentes que prov{)caron la discontinuación
del t",taf1illento en' los pacientes fueron nauseas (2,8% de los pacientes) y
vómit9s (~,5%).

Reacdbne1 en el lugar de Inyección
Se ha~ notificado reacciones en el lugar de inyección en aproximadamente el 2%
de los, pa';¡entes que recibieron Vlctoza@ en ensayos controlados a rargo plazo
(26 se(nanas o más), Estas reacciones, p~r lo general, han sido leves,

Panaeatitis
Pocos <:ases de pancreatitis aguda «0,2%)han sido reportados durante estudios
cllnlcos de' tase,] controlados a largo plazo con Vietoza". Pancreatitls también fue
report:;i.da durante su uSO comercial. En el estudio LEADER, la frecuencia de
pancr$titis aguda confirmada por adjudicación fue de 0,4% para liraglutida y
0,5% para placebo, respectivamente (ver Precauciones y advertencias especiales
para SJ,l uso y Propiedades farmacodinámicas).

Reaccif}nes alérgicas
Las reacciones alérgiC<ls que han sido reportadas durante el uso comercial de
Victoza~ incluyen urticaria, rash y prurito.
Pocos cas9S de reaccionesanaflláctlcas con síntomas adicionales tales como
hipotensión, palpitaciones, disnea, edema, han sido reportados durante el uso
comerdal ,de Vict{)za"'. Se han notificado pocos casos de angioedema (0,05%)
durante t(¡~OSlos ensayos clínla>5 a largo plazo con Victoza@.

Sabredosls
Durante Ids estudios cllnicos y el uso comercial se han reportado sobredosis de

\
mas de 4d ve<:es la dosis recomendada de mantenimiento (72 (09), Efectos de la

~, sobredosl~ Incluyeron náu5eas severas y vomltos. No fue reportada hipoglucemia
:,' severa. rÓdos 105 pacientes se recuperaron sin complIcaciones. En el caso de

~

' : ¡sobred05lS, deberla 'niclarse un tratamiento de soporte apropiado de acuerdo a
/ 'los Síntom¡s y los signos cHnlcos del paciente, •

ro ~:,!f;liaWJ\I¡,,¡gr'l :. í
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Ante 1'\ ev~ntualldad de una sobredosíflcaclón cOncurrir al hospital más cercanO o
comu~lcar¡;e con los centros de toxicología:
Hospital dI! Pedlatrl;; Ricardo Gutlérrez: 011 4962-6666/2247.
Hospitl>l A, Posjrdas:,0114654-6648/465S-7771.
OPtativam~nte otros centros de into¡<lcaclón.

I I . ~

Incon\patlbilidaQes'..
Las s~sta •.•clas ~regadas a Victoza'" puedel1 provocar Su degradación. En
alrSentla ~e estud,ds de compatibilidad, Vlctoza'. no debe ser mezclado con otros
productos ¡mediCinales.

Vida Jtil . .
30 m~se!l
Luego 'del primer uso: 1 mes¡- , 1
preca~ci"n especial dé almacenamiento
Consetvar: en heladera (2.C - S.C). No congelar.
Conservar! lejos del compartimento congelador.

I I '.

Luego ¡del 'primer;uso: Almacenar por debajo de 30.C "en heladera (2°C a S°C).
No cOligelk
Con el'fl~ ~e protegerlo .de la luz, mantener el capuchón de la lapicera colocado.

I : .

presehtatlón
Cartuchos: (vidrio tipo 1) con Un émbolo (bromobutll¡ y un tapón
(Bromobutll/pollfsopreno) contenido en una lapicera pre-lIenada multldO$is
desecHable hecha de poliolenna y poliaceta!.
Cada lapiq;lra cOntiene 3 mi de solución, que administran 30 dosis de 0,6 mg, 15
dosis <le 1¡2 mg o 10 dosis de 1,8 mg.
El env~se \=otltiene 2 lapiceras prallenadas. las agujas nO están induídas.

,

Precaucl~n especial para la administración V otros manejos
Vlctoza'" 110deberla ser usado 'Sl la soludón no aparece clara e incolora O casi
Incolor'.a. ;
Víctoza" no debería ser usado sí se ha congelado.
Vlctoza'" puede ser administrada con agujas de una longitud de hasta 8 mm y tan
dOlgadas~omo 32G. Las laplceras prellenadas están diseñadas para ser usadas
con agujal; des";;artables NovoFlne" o Novo'!'Wist"'.
Las agUjal! no están incluidas en este envase.
los pa;cle!1tes deberían ser instruidos para. descartar las agujas de acuerdo a los
rec¡uerlmillntos locales luego de cada InyeCCión y almacenar las Iapíceras de
Victoz¡\'. $ín la aguja colOCllda. Esto preViene la contaminación, infecciones y
pérdld~s t:ior goteo. Esto también asegura que la dosis sea la correcta.

Mant~ne~fuera del alcance v.la vIsta de los nIños.
, .

I .
Dlsposici(lnN•..•.••......••
Especialidad.Medicinal<lllrtorll:aclapor el Mlnimrio de Salud.
certlflca40 N° 55.564

"., Impolitaclopor:
. .\ Novo rilor~isk Pharma Argentina S.A.
.' Av. od lI~ertador 2740, Olivos, (B1636DSU) Pela. de 8uenos Aires.
~ . Tel: 5i9816686 .. '\

!¡;,...•~';"'; ..:¡; .dLcli'!ll:dón Técnica: Aldo Chlarelll- Farmacéutico \ "
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"".MI'O nordisk
Proyecto de Prospecto: información para el paciente

VICTOZA'"
URAGLUTIDA 6 mg/ml
Solución inyectable

-APN-DECBR#ANMA T
ti

\

Venta Bajo !tec; ta ' Industria Danesa

Lea todo e! pJpecto detenidamente antes de empezar a usar este producto.
- Conserve este ,~rospecto, Ye que puede tener que volver a leerlo.
- Si tiene algun~ duda, consulte a su medico. enfermero o farmacéutico.
- Este medlcamé to Sé lé ba recetado a usted y no debe dárselo a otras personas. aunque
tengan los mlsm»s síntoma~, ya que puede perjudicarles.
- SI considera qy'e alguno de los efectéls adversos que sufre empeora o SI nota cualquier efecto
adverso no ~enclonado en este prospecto, Informe a su médico, enfermera o farmaceutlco.

Contenido del ~rospecto:
1. Qué es Vidoz~'" y para qué se utiliza
2. Qué necesita ~aber antes de empezar a usar Vlctoza"
3. Cómo usar Virtozaijj:l •
4. Posibles efect6s adversos
S. Célnservación 'de Vidoza@
6. InformaciÓn alUdonal

1. Qué es ~¡j:tozae y para qué 'se utiliza

Victoza<3<contle)' el principio activo IIraglutlda. Ayuda a su cuerpo a reducir su nivel de azúcar
en sangre únlca~ente cuando este nivel de ¡¡zúcar está demasiado elevado. Además hace más
lento el paso dé los alimentos por su estómago y puede ayudar a prevenir enfermedad
cardlov¡¡scular'l •

Victoza'" se Otlll.. solo si su nivel de' azúcar en Sllngre no es controlado adecuadamente con
dieta y ejerciCio y no pueda utilizar metformlna (otro medicamento para la diabetes)

Vlctozai!l se utll¡ka junto con otros medicamentos para la diabetes, cuando estos no son
sufldentes para] .•ontrolar su nivel de azúcar en sangre. Estos .pueden ser; Antldlabéticos orales
(medicamentos mo metformlnll, ploglltazona, sulfonllurea) y/o Insulina

2. Qué ne .sita saber antes de elllpezar a usar Victoza"

No use Victozat •.
- SI es alérglco'l! liragllrtida o a cualquiera de los demiÍs componentes de este medicamento
(incluidos en 6.~:f. o.rmaclón Adicional).

Tenga especia( cuidado con VlctozaQj)
Hable con su m' Ico, farmacéutico o enfermera:

• Antes de iémpezar a usar Victoza@.
• SI usted i~.ene o ha tenido una enfermedad del páncreas.

Este medlcamen o no debe utilizarse si tiene diabetes tipo 1 (su cuerpo no produce nada de
Insulina) o cetoa' dosis d.labética (una complicación de la diabetes que 5e.caracterlza por un
alto nivel de azú~ar en sangre y un aumento del esfuerzo para respirar). No es una insulina y.

'.\por lo tanto. no !k debe utllízar como un sustituto de insulina.

No se recomlendl el uso de Victoza@ si usted está en diálisis. " '\
I'arll .Vnlcrla IViltJerr,r;r '1 .
0o, tlP¡.\~fKI.P'.I< .IR" \ .\. .
C~O'~f~¡'¡Ié'¡l,,~l)'il(llTFD<,c~ 1" LEAllFR v""".',, 1«.1; 2.0
'/;; ~¡¡,:I'''STF:20UL\'" SmPC ~ Jun!?
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No se recomienda el uso de Victoza@ si tiene enfermedad severa de hígado.

No se recomienda el uso de Victoza@ si tiene insuficiencia cardiaca severa.

No se recomienda este medicamento si tiene un problema grave de estómago o de intestino
que produce un retraso del vaciado del estómago (llamado gastroparesia). o enfermedad
Inflamatoria intestinal.

SI presenta slntomas de pancreatltls aguda, como dolor de estómago Intenso y continuo, debe
consultar a su médico inmediatamente (ver sección 4. Posibles eFectos adversos).

Si padece enfermedad de tiroides, Incluyendo nódulos tiroideos y aumento de tamaño de la
glándula tiroides, consulte a su médico.

En algunos casos, cuando se Inicia un tratamiento con Vlctoza"', se puede experimentar una
deshidratación (pérdida de líquidos), por ejemplO, en caso .de sufrir vómitos, náuseas y
diarrea. Es importante evitar la deshidratación bebiendO mucho liquido. Hable con su médico si
tiene alguna duda.

Niños V adolescentes
Victoza'. no debe utilizarse en niños y adolescentes menores de 18 años, ya que la seguridad y
eficacia no han sido estableCidas en este grupo etarlo.

Otros medicamentos V Victoza'"
Informe a su médico, enfermero o farmacéutico si está utilizando, ha utilizado recientemente o
podría tener que utilizar cualquier otro medicamento, Incluso los obtenidos sin receta médica.

En particular, Informe a su médico, enfermero o farmacéutico si está utilizando medicamentos
para la diabetes que contengan alguno.de los siguientes principios activos:
• Sulfonllurea (como glimeplrlda o glibenclamida) o Insulina. Puede sufrir hipoglucemia (nivel
de azúcar en sangre bajo)' cuando utilice.Victoza'!o Junto con una sulfonllurea o Insulina ya que
las sulFonllureas e insulinas aumentan el riesgo de hipoglucemia .. Cuando empiece a utilizar
estos medicamentos Juntos por primera vez, su medico puede indicarle que reduzca la dosis de
sulfonliurea o Insulina. Para consultar los síntomas de aviso de una hipoglucemia, ver sección
4. Posible Efectos Adversos. 'Si también está tomando una sulfonllurea (como glimepirida o
glibenclamlda) o Insulina, su médico puede solicitarle un análisis de sus niveles de aZIJcar en
sangre. Esto ayuliará a su médico a decidir si es necesario cambiar la dosis de sulfonilurea o
Insulina .

• Warfarlna u otros medicamentos anticoagulantes. Pueden ser nétesarios análisis de sangre
más frecuentes para determinar la capacidad de coagulación de su sangre.

.~Irl Q'~ ~..ptrll. ,APN-DECBR#ANMAT
1,J.'{lO 1/00

',.JI;~, ..~~,Ht'J~.1 70fl1
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Embarazo V lactancia
Informe a SlJ médico si está embarazada, si cree que puede estarlo o si planea estarlo.
Victoza@ no debe utilizarse durante el embarazo. Se desconoce Si Vlctoza'" podría dañar ai
feto.
Se desconoce si Vlctoza"' pasa ata leche materna. No utilice Victoza'" durante el periodo de
lactancia.

\ Consulte con Su medico o farmacéutico antes de tomar cualquier medicamento si está
embarazada O en periodo de lactancia.

a l¡;Val~lb \'liIbClgCr
~o;doOIS~I2lUf! ••..: ~f.G.~ ~

.1 ~.p{t1f'''~~EC'llr..•
'1' : .f~",cl"l¡;"',STl' DI'<:2d16 • LEAnE~

.1 . J STF 101(, • 5r<'J>C nJu"17
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Conducción 'YU$Ode máquinas
El baJo nivel de Í11úcar en sangre (hipoglucemia) puede reducir su capacidad de concentración.
Evite conducir o manejar maqUinaria si exp€rimenta síntomas de hipoglucemia. Ver sección 4.
Posibles Efeqos Adversos. para síntomas de aviso de una hipoglucemia. Consulte a su médico
para más IOformildón.

3. Cómo usar Vletozax,
Siga exactament¡¡ las instrucdones de admimstradón de este medicamento indicadas por su
médico. Consulte a su médico, enfermero o farmacéutico si tiene dudas •

• La dosis inicial es 0,6 mg una vez al día, durante al mellOs una semana •
• Su médic{) le Indicará cuánd{) ilumeotar esa dosiS a 1,2 mg una Ve<:al día.
• Su médic{) puede ¡l1dlcarle que siga aumentando la dosis a 1,8 mg una vez al día, SI su
glucosa en sangre nO se controla adecuadamente con una dos.s de 1,2 mg.
No C1lmbie la doSis a menos que su médico se lo Indique.

Vicloza' se administra como una inyección bajo la piel (SUbcutánea). No la Inyecte en una
vena o músculo. Las mejores zonas para la ¡nyeedón son la parte. frontal del muslo, la zona del
abdomen o la parte superior del brazo.
Puede administrarse la inyección en cualquier momento del día, con Independencia de las
comídas. Es preferible que \¡¡ctoza'? se inyecte a la misma hora cuando se haya elegido un
horado conveniente. '
Antes de utilizar la lapitera por primera vez, su medico o enfermero ie mostrarán cómo
utilizarla.
En la otra ca~a de este prospecto encontrará instruCCiones detalladas sobre su uso.

SI usa más illdaza" del que debiera
Si usa más Victoza~ del que debiera, consulte con su médico Inmediatamente. Puede que
necesite tratamiento médICO. Puede que experimente náuseas o vómitos.
Ante la eventualidad de una sobredoslflcacíón, concurra al HO$pital más Cert:llI'lOo comunicarse
con los centr.ps QeToxicología':
Hosp,tai de Pedíatria Ricardo Gutiérrez (OH) 4962~6666/2247.
Hospital A. Pt;>sadas(011) 4654-6648/4658-7777
Optativamente otros centros de intoxicación

Si olvidó usar iI¡doza";
SI olvida una ,doSis, use Victoza" tan pronlo como se acuerde:.
Sin embargo. 51 han pasado más de 12 hora.s desde que debería haber usado Vlctoza'. sáltese
la dosis olvidada, Adminístrese la siguiente dosis, al dia s'qUíente, como de costumbre.
No use una dosís. doble Oaumente la dosis del dla siguiente para compensar la dosis olvidada.

Si interrumpe el tratamiento con vletoza'~
No interrumpa el tratamiento con Vlctoza' Sin consultar con su medIco. SI lo Interrumpe,
puede que a4mer'!ten sus niveles de azúcar en songrc.
SI tiene cualquier otra duda sobre el LJSO de este producto, pregunte a su médico, enfermero o
farmacétu:lcot

4. Poslblesefedos adversos
, Al igual que; todos los medicamentos, este medicamento puede producir eFectos adversos,

aunque no to'da~.lllS personas ios sufran .
. ,
,
; .
\

''EfedoS adversos serios
r \. '! \,~o:u,~~,/ied~n aFectar hasta 1 de cada 10 pacientes

, "'.'/.'."l'
\.'.'i,~,.,",~t.'l"~f'ít' !f:'" < '_~r,:'+;7,

. ~]'~r T,'Ú'". t. ,~f': {'.,"!."
,

I ;1

I
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• Hipoglucemia (nivel de azúC<1ren sangre bojo). Los síntomas de aviso de una hipoglucemia
pueden aparecer repentinamente e incluir: sudOr frío, piel fría y pálida, dolor de cabeza,
palpitaciones, n"use"s, apetito excesivo, trastornos visuales, somnolencia, sensación de
debilidad, nervlosismo,ansl~dad, confusión, <:liflculta<:l de concentración y temblores. Su
médICO le indlo¡r¡j cómo t¡'atar el baJOnivel de azúcar en sangre y que tiene que hacer en el
caso de que observe.estos' síntomas de aviso. Esto es más probable que suceda si también
utiliza una sulfontlure13 oj Insulina. Su medico puede Indicarle que reduzca la dosis de estos
medicamentos ¡¡otes de comenzar a utilizar Victoza.

Raros: pueden aEar hasta 1 de cada 10aO pacientes
• Una re¡¡ce'ón lérg,ca grave (reaccíé", anafiladica) con síntomas adicionales tales tomo
problemas re¡spí ,.torIOS, hinchaZÓn de la g~rgan~a y de la cara. palpitaciones, etc,. Si nota
alguno de e"1os ~Intomas, busque ayuda med,ca mmed,atamente y consulte a sU mediCO tan
pronto como ~ea posible .
• Obstrua:lórl mtestlnal. Una forma grave de estreñimiento con síntomas adicionales tomo
dolor de est6mago, hlOchazon, vomitas, etc

Muy raros: puedon afoctar hasta 1 de cada 10.000 padentes
• fnOamaclon del páncreas (pancreatltls). Pancreatitls puede ser una condición médica seria y
potenda1mellte IlItal. Deje. de usar Victoza@ y contacte con su médico inmediatamente si usted
nota alguno eje lQs S1guientes efectos adversos graves: dolor Intenso y persistente en el
abdomoñ (zona dol estómago) que puede llegar hasta la espalda, así aimo nauseas y vómitos,
ya que podría ser un signo de una Inflamación del pancreas (pancreatltis).

Otros erectos adversos
Muy Comunes: pueden afectar a mas de, 1 de cada 10 pacientes
• Náuseas ¡senlirise enfermo}. Este efecto desaparece normalmente (onel tiempo .
• Diarrea. Este etiect~~esaparecenormalmente con el tiempo.

Comunes: puede+' afectar hasta 1 de cada 10 pacientes
• Vómitos i I

Al Iniciar el trbtamiento con Vlctoza", en algunos casos puede experimentar pérdida de liquldos
I deShidratación, por ejemplo, en caso de vómitos, náuseas y diarrea. Es Importante evitar la
deshidratación bebiendo líquidos .
• Dolor <:lecabeza
• Indigestión
• Estómago Inflamado (gastnbs). Los slgn05 induyen dolor de estómago, nauseas y vomltos
• Enfermedad de reflujo gastroésofágico (ERGE). los signos incluyen acidez estomacal
• Estomago dolo.i<1o o hlnchédo (abdomen)
• Malestar abdomlna! :•
• Estreñimiento
• Flatulencias .
• Disminución del apetito'
• Bronquitis
• Resfriado común
• Mareos
• Aumento del pylso
• Cansantlo :

' • Dolor de muela

\

" Reacciones ~n ,,1s;tlo de Inyección (como moretones, dolor, ¡r"ladón, picazón y sarp •.•llido)
• Aumento de las entimas pancreáticas (como la I¡pasa y la amtlllsa

/-,~ :, '

• Poco comunes: pueden afec\:,~rhasta 1 de cada 100 pacientes
Ji ,k,V;1I,~é.\lBfll¡>~S alérgicas tomo prurito (pica~ónl y urticaria (un tI~O de '~pclón CIItanea)

1:' .,,, :,.1,1 '.1)'('. ':" nit:0IS- 8Q90470-APN-DECBR#ANMAT
1" ¡,,-r f,' .\ ~I(ljlf l, , .,

I .' • ¡11", f :',C:i.l/:lll':.;~T;t'I~/tJJ!'iltA¡,n¡ '/lj'I,'I',r. ,p ~1 ,,;r-"J~'t'ttt
1/ '.jo (11jf, , '~,rlpr /,t~ljf,j' \.\ ..;. .} ti

- ,'. '., IJ
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• Deshidratación) !l veces ccÍ'nuna disminución de 1¡¡ función ~nal
• Malestar (s<¡ntitse mal)
• Cálculos billare~ .
• Inflamación' de ,la vesícula bUiar

I :1
SI cualqulera:de 'estos efectos adversos se agrava o si usted nota erectos adversos aún si no
estéÍn mencionados en. este prospecto, por favor informe a su médico. enfermero o
farmecéullco.,' .'

5. Conservación de Victoza'"
Mantener este medicamento fuera de la vista y del elcance de los niños.
No utilice cste medkpmenla después de la fecha de vencimIento que aparece en la etiqueta y
en el estuche luego de "Vence". La fecha de vencimiento es el último dia del mes que se
Indica.

&mes de usar:
Conservar en Mladera (entre 2°C y S°C). No congelar. Mantener alejado del compartimcnto
congelador.

QJmm.te el u~, '
Puede conservar 'la lapicera durante un mes si se almacena por debajo de 30°C o en heladera
(entre 2°C y sOel, alejado del compartimento congelador, No congelar.
Cuando no sOlutilice. conservar la lapicera con el capuchón puesto para protegerla de la luz.
No utilice es,e medicamento 51 observa que ,la solución no es transparente. e Incolora o casi
incolora.

6. Información adicional

Composición de Victoza'"
- El prinCipio activo es IIraglulida. 1 mi de ,",lución Inyectable contiene 6 mg de IIraglutlda,
Una lapicera prellenada contiene 18 mg de llraglutida.

- Los demás componentes son fosfato dlsoolco dil1ldrato, propllenglicol, fenol yagua para
preparadones in~ect:able5.

Aspecto del producto y contenido del envase

Victoza" se 5umJlstra como una soludón Inyectable transparente. e Incol?", {) casi I",;olora en
una laplcera IPré~enada. Ceda lapla¡ra contiene 3 mi de soluclOn, pudiendo surmmstrar 30
dosis de 0,6 tog, '15 dosis de 1,2 mg o 10 dosis de 1.,8mg.
Victoza'" está; di$ponible en envases de 2 lapiceras prellenadas. Puede que solamente algun;.s
presentaclon~s ~stén comercializadas.

Ante cualquier Inconveniente con el proclucto, el p"ciente puede llenar la ficha que está en la
Pagina web de ANMAT, t!tJiJ.;1/tiwl1.~llm ••¡SlQJt.-.l'ljfJ;Jrmaco",lgílancI8INtJt;¡ficar.8sp o llamar. a
ANMAT ('espondeal 0800.333.1234

Mantener fuera del alcance y la vista de los nU,os.

Disposición N° ,••••
Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de salud.
Certificado N° $5564
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Novo Alié , I
DK-2880 Bag~v""rd
Dinamarca '
Importado por:
Novo NordiskPhil'ma Argen~inaS.A.
Av. Del Ub",rtaddr 2740, Olivos, (61636D5U) Pcia. de Buenos Aires.
Tel: 5198-6686
Dirección Técnica: Aldo Charelli - Farmaceutico
Servicio de Mentían al Cliente:
Tel: 0800-345-NOVO (6686) ,
.-Jo! r'_'nQ~_mc!i:'~fJ.Qv*r.ºrdJ~"";'D¡ ¡-1

I

Victoza"', NovoFine'& y NovoTwlst'" son marcas regIstradaspropíedad de Novo Nordisk A/5,
Dinamarca. ' I

@2017 ,:
Novo Nordisk IAI

I ,

Instruccion~s <le'Usode la laplcera Vlctoza@,

Por favor lela Jstas instrucciones atentamente antes de usar su lapicera.
Su Japiceradnti~ne 18 mg de IIraglutida. Usted puede seleccionar dosis de 0,6 mg, 1,2 mg y

I I '1,8 mg. ,1 • , '
La laplcera está diseñada para ser usada con agujas Qescartables NovoFine@o NovoTwist'" de
una longitud de hasta 8 mm y tan delgadas como las 32G (0.25/0.23 mm).

Lapicera Vietozá't'

.'

!'ol1'f;';'o4H,""'(ll'1€
fhn.,'~'!Ij

"

,
\l!1,:tot!f' S ir- D~( 2 1t.) •. LEI>,OER
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de una aguja nueva desethable. Enrosque la aguja recta y

m

/
"!i

~~Jnovo no, """ .'"'i-.,*~r
Preparadó el su lapitera . :

1 J :
A Compruebe el nOmbre y el color de la etiqueta de stl lapicel'!!para asegurarse deqilie
contiene Ilraglutfda..El uso de un rnediCllrnenloincorrecto poóna producirle graves daños. i

Relire el caP"th~n., ti '"
D I "lt-'- . '.: '

1, "
B Retire el :dIS~Ode pbpel
firmemente <lns\1lapicera.

ORIGINAL

1
a Siempre fs' una nueva aguja con cada Inyeccl6n. Así se reduce el riesgo ~e
contarnlnadó 'tfeCC¡ón, pérdida de Ilra91.Utlda¡G.U"las agujas se. at~sGuen y las dOS.lflcacron~s
mexactas. :
a Tenga culd do' e no doblar ni dañar la aguja. :
a Para redudr el: riesgo d" pInchazos no deseadOS, nunca coloque la tapa Intema de la aguja
nuevamente rn ¡~aguja. .' :

d I • 1I 'f' I ti ' •Conca a apu:eranueva,.ven .que e 19D
Siempre reaUd! :Ia siguiente verificación antes de inyectarse con una nueva laplcerll.
Si su lapiceta JI!. eslJi en uso, vaya a la secCl6n "Selección de la dosis", paso H. :

1 '11 '
E Gire el seh!ctol[ de dosis hasta que el símbolo de control de Rujo se aliñe con el indicador de

,J!'>"\" • [1'\ \'1', I '

,_li' . valf:tia\~l:~~~ef. I ~ ,

f.';(!l~:L((t,".t¡het.,jl..... ¡' ~, IRL)
¡., -''1/AA~j''''!iTF 16. lE~,!>!'ll 11..-."," í<l<ill' 1.0 ¡'¡¡Uf DO ,
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F Mantenga Ii! l~bicera con' la aguja. ha,ia arriba. Realice peQuei'losgolpecltos con Su dedo en
el carrucho. Bstolhará que las burbuj"s de aires.e agrupen en el extremo del cartucho.

n

G Manteniendo I aguja hilcra arrilla presione el botón pulsador hasta que el Indicador de dOSis
señ"le 1" Iíne~ d4 Omg.
Un8 gota de Illra lutlda debe aparecer en la punta de la aguja. Repita los pasos E a G hasta 4
veces 51no apa~ na gota de lltáglutida en la punta de la aguja.

SI !lun nO apl un8 gota de liraglutída, cambie la ilguja y repita los pasos E a G una vez
m6s. I

Si aun no apar un!l gota en la punta de la aguja, fa laplcera es derectuosa y debe utilizar
una nueva la I•

t:. SI sU "'pIC'Wll e ha golpeado contra una superfiCie dura Osospecha de. mal funCionamiento,
siempre coloque n8 nueva aguja y rea Iice lOSpllSOSde verif1cación antes de inyectarse.

Selecci6n de la ~osls

/~:~::~:l::::I:::~ :~:t:d:~:d:rl::C::::Sd:eS:nd::~:::e::a :~llnee con el indlcad~
. }~. ~~~,t~_r(O!6l' ! 1,2 mg o 1,8 mg), SI Ud. salacdona ~a d~eqUivocada por error,
.lr V~le.,d \11 ,. ,. , ~\ 2018-~8 90470-APN-DECBR#ANMAT
O ,PIJIS~::H;;t:1r;¡~;,7U:, I I ,
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simplementeb\'¡'1 biela girando el selector de dosis en un sentido o en el otro hasta que la dosis
correcta se ~liñ~ con el indicador de dosis. Tenga cuidado de no presionar el botón pulsador
cuando gire ~I s/llector de dosis, ya que puede perderse Iíraglutlda.

1 StIff""!IrI •.t •••

I

t !;t"'f~",dt
J. tJC"'l

SI el seledordedosis se detiene antes de alcanzar la marcacIón de su dosis neces~rl~ slgnlnta
que no hay líragliJtlda suficiente para el total de una dosis. Entonces Usted puede]

Dividir su dOS~e;' dos inyecciones:
Gire el selector de dosis hasta alcanzar la linea de 0,6 mg o 1,2 mg en el Indicador de dosis.
Inyecte la dosis. I

Prepare una ,:,ueJa laplceri' e inyecte el remanente número de mg hasta completar su dosis.
Solo debe dl\¡ldff su dosis entre la ¡apitera actual y Una laplcera nueva si ha recIbido el
entrenamlentb il~ecuado o los consejos de su profesional sanitario. Utilice una calculadora para
planificar las ~o~s. Si divide la dosis de formil eQuivocadil, puede Inyectarse demasiada (1 muy
poca cantidad de! liraglutida.

Inyectar la totalidad de la dosis con una nlleva laplcer.:
Si el selector deldOSIS Sí! detiene antes alinear 0,6 mg con ei Indicador de dosis, prepare una
nueva lapicera e Inyecte la totalidad de la dosis COnla nuéva IlJplccfIí.

A El selecto( dl.•.1 dOS1Semite un di~k ClJando se gira. Usted no debe usar esle sonido Pilr.a
seleccionar lal ca~t¡dad de Ilrágiutida a inyeelar,
I'l No use ia e~ca:iadei cartucho para medir lo dosis de lirnglutidá á inyectar - ya que esto no es
lo bastante preciso. .
l!. No trate del se¡~cdonar otra dosiS que 0,6 mg, 1,2 mg o 1,8 mg, Los números en el visor
deben alinea~se ~reclsamente con ellndlcadór de dOSISpara asegurar la administración de la
dosis correcta. ~

Invección de 'aldosis

\ Inserte la aguj~ baio su piel usando la técnica que le Indlc6 su médico o enfermera.
V /"'Entonces siga 'as siguientes instruecionesl "'
F~ va"'I'l"" . \
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1 Presione ,,1ha'" pulsadOr par¡¡ Inyectar llasta qUe íaí\riead<J!orri~ú,<J!aliijecoh elllidlcaJiJ;i ...•2/. I

TC!J9llcuida ' no lotar clllL<o.r,,)1\ 'sus 'orros dedos, o "preslonare1 selector dé dosiscuárillo i.
Usted lnyéct .y QU';<Puede:oloquear la iriyecdón, , " .: i
Manl.!tlgilCI,boJ1rj puls~dor totalmente preslqnatlo y dejé 'le.8guja bajo Il\plél por al ml?"ll~t,; , .
segundos. f o1i<lgura Inadml"rstrac16n totald" 'la dOSis. . ' . .' ...1
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1<GuÍl>la pu ti! tllo lig"ji! .dl!lltTO de Ja tapa .eltt",m;isll'l'lot:eríai'¡i)iij éxtemi1!fe'¡¡' ~ja. ' •
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- Mantenimiento para .su lapicera
No trate c;I~re:;'arar o abri<"su lapicera.

- Mantenga su lapicera lejos del polvo, suciedad atada clase de,líquidos.
limpie su lapieera con un algodon embebic;locon un detergente suave.
No lo lave, su(l1erja o luorique, esto puede dañar su mecanismo.
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lJ. Informacion ¡",portante
I .

No comparta ~iJ laPicera o agujas con otra persona.
Mantenga su r;\picera Victoza'" fuera del alcance de otras' persoMs, especialmente de niños.
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