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1 9 OCT 2011 

VISTO el Expediente N0 1-0047-0000-015545-11-1 del Registro de 

la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Medica; 

y 

CONSIDERANDO: 

Que por las presentes actuaciones la firma ABBOTT LABORATORIES 

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

para el producto LUPRON DEPOT / ACETATO DE LEUPROLIDA, forma 

farmacéutica y concentración: INYECTABLE LIOFILIZADO 11,25 mg, 

autorizado por el Certificado N° 38.507. 

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa aplicable 

.1 Ley 16.463, Decreto N° 150/92 Y Disposiciones N°: 5904/96 y 2349/97. 

Que a fojas 123 obra el informe técnico favorable de la Dirección de 

Evaluación de Medicamentos. 

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto NO 

1.490/92 Y del Decreto N° 425/10. 
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Por ello: 

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE 

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA 

DISPONE: 

ARTICULO 10. - Autorízase los proyectos de prospectos de fojas 57 a 107, 

desglosando de fojas 57 a 73, para la Especialidad Medicinal denominada 

LUPRON DEPOT / ACETATO DE LEUPROLIDA, forma farmacéutica y 

concentración: INYECTABLE LIOFILIZADO 11,25 mg, propiedad de la firma 

ABBon LABORATORIES ARGENTINA S.A., anulando los anteriores. 

ARTICULO 2°. - Practíquese la atestación correspondiente en el Certificado 

N° 38.507 cuando el mismo se presente acompañado de la copia autenticada 

de la presente Disposición. 

ARTICULO 30. - Regístrese; gírese al Departamento de Registro a sus 

efectos, por Mesa de Entradas notifíquese al interesado y hágase entrega de 

la copia autenticada de la presente Disposición. Cumplido, archívese 

PERMANENTE. 

Expediente N0 1-0047-0000-015545-11-1 

DISPOSICIÓN N° 11 9 3 Dr OTTO A. ORSINGHER 
SUB_INTERVENTOR 

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

LUPRON DEPOT 11, 25 mg 

ACETATO DE LEUPROLlDA 

Inyectable liofilizado - Expendio bajo receta -Industria Japonesa 

COMPOSICION 

7 1 9 3 

LISTA: M357 

Cada frasco ampolla contiene: Acetato de Leuprolida 11,25 mg; Acido poliláctico, 99.3 mg, D-Manitol, 19.45 mg. Cada 
ampolla de diluyente contiene: Carboximetilcelulosa sódica, 7.5 mg; D-Manitol, 75 mg; Polisolbato 80, 1.5 mg; Agua para 
inyectables c.s. y Acido acético glacial para pH. 

ACCION TERAPEUTtCA 

Potente inhibidor de la secreción de gonadotrofinas con supresión de la esteroidogénesis ováric~J testicular. 

tNDICACIONES <, 

Hombres - Cáncer de próstata: El Acetato de Leuprolida 11,25 - 3 meses - está indicado para e1\rl11amiento del cáncer 
de próstata avanzado. Ofrece un tratamiento altemativo para el cáncer de próstatat;Oál\dplaorquiectomla o la 
administración de estrógenos no están indicadas o no son aceptadas por el paciente. En,!i$tudiÓS.;cllnicos, la seguridad y 
eficacia del Acetato de Leuprolida para Suspensión Depot no difiere de la de la dosifi ... ciÓQ.i¡¡~le subcutánea diaria. 

Mujeres - Endometriosis Y Endometriosjs con recurrencia de slntemas: LUP~:Pí!~.~it;25mg. -3 meses- está Indicado 
para el tratamiento de la endometriosis por un periodo de 6 meses. Puede séih\1tilizadb.;como única terapéutica o como 
tratamiento auxiliar de la cirugla. El Acetato de Leuprolida con ~,;¡;je;.NQ~!'IIna u otra terapia de reemplazo 
honnonal está indicado para el tratamiento inicial de la endometrióS~.f·pariréi.cl$OO1J¡ento de la recurrencia de slntomas. 

Leiomiomatosjs uterina (fibromas): Lupron Depot 11,25 mg. ~3 meses;."lItá .iRdicado también en el tratamiento de los 
fibromas uterinos por un periodo de hasta 6 meses. La te~ puade;~'antes de la miomectomla o histerectomla o 
puede proporcionar alivio sintomático para las mujeres perifuen~$iC¡¡s que no desean la cirugla. 

Cáncer de mama: El Acetato de Leuprolida 11,25 - 3 me~, está iÓdicado para el tratamiento del cancer de mama en 
mujeres pre y perimenopáusicas en quienes esté indicada la~~ia hormonal. 

Niños - Pubertad Precoz Central: El Acetato de Leuprolida está indicado en el tratamiento de ninos con pubertad precoz 
central (PPC). 

FARMACOLOGIA CLlNICA 

Fannacodlnamia: El Acetato de leuprolida, un agonista de la honnona liberadora de gonadotrofina, es un potente 
inhibidor de la secreción de gonadotrofinas cuando se Io-;~~.¡nistra en fonna continua y a dosis terapéuticas. Estudios en 
animales y seres humanos indican que.después de una ~i:I>ulación inicial, la administración crónica de Acetato de 
leuprolida produce la supresión de la esteroidogénesis~;iJli;á y testicular. Este efecto es reversible una vez interrumpido 
el tratamiento. En seres humanos, la administraciQ~·~~iato de leuprolida produce un incremento inicial en los niveles 
circulantes de la honnona luteinizante y de la hO'!1lCi"artOllculo-estimulante, lo que lleva a un aumento transitorio en los 
niveles de los esteroides gonadales (testos~rc¡'18'Y.'dihidrotestosterona en los hombres, y de estrona y estradiol en las 
mujeres premenopáusicas). Sin embargo,. la. administración continua de Acetato de leuprolida reduce los niveles de la 
honnona luteinizante y de la follculo-estimulante, asl como de los esteroides sexuales. En los hombres, la testosterona se 
reduce a los niveles de castración o prepl.lberales. En las mUjeres premenopáusicas, los estrógenos se reducen a los 
niveles posmenopáusicos. Estos cambios honnonales se producen dentro del mes de iniciado el tratamiento con el 
fármaco a las dosis recomendadas. 

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

Absorción: Después de una administración única de Acetato de Leuprolida SuspensiM Depot 11,25 mg - 3 meses, se 
observQ un rápido aumento de la concentraciQn de Acetato de Leuprolida. Se observó una concentración plasmática 
máxima media de Leuprolida de 21,82 (± 11,24) nglmL tres horas después de la inyección. El Acetato de Leuprolida 
alcanzó niveles estables dentro de los 7 a 14 dlas después de la inyección. En la semana cuatro, se observó una 
concentración plasmática media de Leuprolida de 0,26 (± 0,10) nglmL, que descendió luego a una concentraciM 
plasmática media de 0,17 (± 0,08) nglmL a las 12 semanas. Luego de una sola inyección de la fonnulaciQn de tres meses 
de Acetato de Leuprolida SuspensiM Depot 11,25 mg - 3 meses a pacientes mujeres, se observQ una concentraciQn 
plasmática media de Leuprolida de 36,3 nglmL en 4 horas. La Leuprolida se liberó a un ritmo constante tras alcanzar los 
niveles de estado estable durante la tercera semana después de la administración y luego la concentración media 
descendió gradualmente hasta casi el limite inferior de detección a las 12 semanas. La concentración media de 
Leuprolida (± desviación standard) de 3.a 12 semanas fue de 0,23 ± 0,09 ng/ml. Sin embargo, no se pudo distinguir 

/-, 

\t~ 
Dra Maria Alejandra BJk··· ~ 

Farmacéutica - Co - Directora Técnica 
Abbott laboratories Amentina S.A 

celína marun@abbott com 
Planta Industnal Av Valentln Vergara 7969 
B1891EUE,lng Allan FlorencloVarela M Argentina 

Tel.: 5411 42294245 
Fax: 54 11 42294366 
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ni un metabolito principal inactivo en el ensayo que se utilizó en el estudio. La elevación inicial, seguida 
de un rápido descenso al nivel de estado estable, fue similar al patrón de liberación observado con la formulación 
mensual. 

Distribución: El volumen de distribución medio a estado constante de Acetato de leuprolida luego de la administración de 
un bolo intravenoso a varones voluntarios sanos fue de 271i1ros. La unión a protelnas plasmáticas humanas in vitro osciló 
entre 43 y 49%. 

Metabolismo: En hombres voluntarios sanos un bolo de 1 mg de leuprolida administrado IV reveló que el clearance 
sistémico medio fue de 7.6 litroslhora, con una vida media terminal de eflminación de aproximadamente 3 horas basadas 
en un modelo de dos compartimientos. Las concentraciones plasmáticas del principal metabolito (M-I) medidas en 5 
pacientes con cáncer prostático a los que se les administro Acetato de leuprolida en suspensión depot alcanzaron una 
concentración máxima 2 a 6 horas después de la dosis y fue aproximadamente el 6% de la concentración pico de la 
droga madre. Una semana después de la dosis las concentraciones plasmáticas medias de M-I fueron aproximadamente 
el 20% de las concentraciones medias de leuproUda. 

Excreción: Luego de la administración de suspensión depot Acetato de leuprolida 3.75 mg. a 3 pa(lientes fue recuperada 
menos del 5% de la dosis como droga madre y metabolllo M-I durante 27 dlas. 

Poblaciones Especiales: No se ha determinado la farmacocinética de la droga en pacientescollooisminución de la función 
renal y hepática. 

POSOLOGIA - FORMA DE ADMINISTRACION 

General 

Lupron Depot deberá ser administrado bajo supervisión médica. 4rutJl.ez~slili¡ldlil,t.> suspensión debe descartarse si 
no se emplea inmediatamente. Como otras drogas administradas -porin~lós sttlos de la misma deben variarse 
periódicamente. ~ 

Gula de administracIón: 

Cáncer de próstata. Endometriosjs y EndQmetriQSis con recurtencja:.de slntomas, LeiomjQmatosis uterina (fibromas) v 
Cáncer de Mama: Reconstituir las microesferas inmediatamé¡jte antes de la administración y administrar como una única 
inyección intramuscular o subcutánea cada tres.!!)eses. 

Pubertad Precoz Central (PPC): La dosis¡je Á(jetaIO de Leuprolida para Suspensión Depot debe ser personalizada para 
cada nino. La dosis se basa en una relación Pe lnQIt<s del medicamento según el peso corporal. Los ninos más pequen os 
requieren dosis más altas según la relación den19llsg. La dosis se administra comO una inyección intramuscular o 
subcutánea una vez por mes. 

Dosis inicial: Puede haber diferentes rec!ll:,r~':;,r:.,~. J:~~r:~~ 
dosis más baja posible. La dosis iÉ 
durante 4 semanas (mlnimo de 

I . 

la PPC pero la dosificación deberá comenzar con la 
de Leuprolida para Suspensión Depot es de 0,3 mglkg 
intramuscular o subcutánea. La dosis inicial estará 

* Concentración no dISPOnible en todos los mert:adoI. Mm¡: Cuando se necesiten dos Inyecciones para obtener la dosis total deseada. ésta deben administrarse al mismo 
tiempo. 

Dosis de mantenimiento: La primera dosis que produzca supresión hormonal adecuada, probablemente se pueda 
mantener por la duración del tratamiento en la mayorla Pe los ninos. Sin embargo, no hay datos suficientes para 
proporcionar una gula de ajuste de dosis debido a que los pacientes cambian a categorlas superiores de peso después 
de comenzar el tratamiento a edades muy jóvenes y dosis bajas. Se recomienda verificar la adecuada supresión 
hormonal en los pacientes cuyo peso haya aumentado significativamente durante el tratamiento. Si no se logra la 
supresión cllnica y hormonal adecuada, la dosis deberá aumentarse a 11,25 ó 15 mg en la siguiente inyección mensual 
hasta alcanzar la supresión adecuada. Una dosis efectiva será considerada como la dosis de mantenimiento. 

Reconstitución: El vial de Lupron Depot 11.25 mg. deberá ser reconstituido inmediatamente antes de la ad ministración y 
administrarse cada tres meses como una única inyección intramuscular o subcutánea de acuerdo con las siguientes 
instrucciones: 
1. Empleando una jeringa con aguja calibre 23G (Lupron Depot 11,25 mg), extraer 2 mi de la ampolla de diluente e 

inyectarlo al frasco-ampolla (se proporciona más difuente del necesario debiendo descartarse cualquier 
sobrante). 

2. Agitar bien para dispersar totalmente las partlculas hasta obtener una suspensión homogénea. La suspensión 
otrecerá un aspecto lechoso. • 

Dra. Maria Alejandra lanc d2 
Farmacéutica - Ca • Directora Técnica 

Abbott Laboratories Araentina S·A...hbott cellha.marun@"ou .com 
Planta Industrial: Av, Valentín Vagara 7 ~ "'00"'''" __ ~ ."""_ 

Tel.·, 54 11 42294245 
Fax: 54 11 42294366 
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todo el contenido del frasco-ampolla a la jeringa e inyectar en el momento de la reconstituci6n. A pesar de 
que la soluci6n ha demostrado ser estable durante 24 horas después de su reconstituci6n, se deberá desechar la 
suspensi6n no empleada inmediatamente, debido a que el producto no contiene conservadores. 

No se deberá usar ningún otro liquido para la reconstitución de Lupron Depot 11.25 mg. 

CONTRAINDICACIONES 

lupron Depot está contraindicado en pacientes con conocida hipersensibilidad al Acetato de leuprolida, a nonapéptidos 
similares o a cualquiera de sus excipientes. Se han informadO casos aislados de anafilaxia con la formulación mensual. 
También está contraindicado en mujeres embarazadas o que puedan quedar embarazadas mientras reciban la droga. 
Existe la posibilidad de aborto espontáneo si la droga es administrada durante el embarazo. El Acetato de leuprolida no 
deberá ser administrado a pacientes con sangrado vaginal anormal no diagnosticado. 

ADVERTENCIAS y PRECAUCIONES 

Todas las poblaciones: Durante la etapa inicial del tratamiento, las gonadotrofinas y esteroidesLsexuales se elevan por 
encima del nivel basal debido al efecto estimulante natural del medicamento. Por lo tanto. es plíi!/ble que. se observe un 
aumento de los signos y slntomas cllnicos (véase Farmacologla Cllnica). Durante las primeras'¡¡~ de tratamiento, 
los signos y slntomas preexistentes pueden empeorar. la exacelbaci6n de los slntomas pU~ll,¡jeri)¡¡jr en parálisis con o 
sin complicaciones mortales. No se ha establecido la seguridad del empleo de Al:iífl,iii·':~·Leuprolida durante el 
embarazo en estudios cllnicos. Antes de comenzar el tratamiento con Acetato de leupr~J! •. se ¡¡¡¡onseja determinar si la 
paciente está embarazada. El Acetato de leuprolida no es un anticonceplillo. EIP~ ~:~$itar utilizar un método 
anticonceptivo, se deberá emplear un método no hormonal. . .. 

Densidad mineral ósea: Pueden producirse cambios en la lJl>nsiq,¡d niinef'!lÓ$ea durante cualquier estado 
hipoestrogénico en las mujeres y en el tratamiento prolongado pat;{;,li:."n~i~~futa en los hombres. No se dispone 
de datos respecto de la reversibilidad después del retiro del. acetato aít1;!l.upr'Oj[. en hombres. En las mujeres, la pérdida 
de la densidad mineral 6sea puede ser reversible al suspelld~r el ~I!l.d¡¡:"l.euprolida (véase Reacciones Adversas, 
Mujeres) 

Convulsiones: Se han observado convulsiones en informe$;,J)ll5teri9~ a la comercializaci6n en pacientes tratados con 
Acetato de leuprolida. Estos inciuyeron pacientes mujeres y nUlos, pacientes con antecedentes de convulsiones, 
epilepsia, trastomos cerebrovasculares, anom"lIas del Si.a- nervioso central o tumores y pacientes tratados con 
medicaciones concomitantes que han sidO, asociadas con COJí\iulsiones tales como el Bupropi6n e ISRS. También se han 
informado convulsiones en pacientes sin las corid.iCiones arriba mencionadas. 

Hombres - Cáncer de pr6stata: Durante las pri~, semanas de tratamiento, el Acetato de leuprolida, como otros 
agonistas lHRH, aumenta los niveles séricos de Ia'~sterona aproximadamente un 50% por encima del valor basai. 
Durante las primeras semanas de tratamiento coti,::~etato de leuprolida puede desarrollarse, ocasionalmente, 
empeoramiento transitorio de los slnlomas o la apariCiq¡;i~ signos y slntomas adicionales de cáncer de próstata. Un 
reducido número de pacientes puede presentar un alíl!\~nto temporario del dolor óseo, el que puede ser tratado 
sintomática mente. Como con otros agonistas lHRH, ".Qbservaron casos aislados de obstrucción ureteral y compresi6n 
de la médula 6sea, lo que puede contribuir a la,parélisiS con o sin complicaciones fatales. En pacientes de riesgo, se 
podrá considerar iniciar la terapéutica con inyecciones diarias de Acetato de leuprolida durante las primeras dos 
semanas para facilitar la suspensi6n del tratamiento. los pacientes con lesiones vertebrales metastásicas y/o con 
obstrucci6n de las vlas urinarias deberán ser estrechamente controlados durante las primeras semanas de tratamiento. 

Han sido reportados hiperglucemia y un :riesgo elevado de desarrollar Diabetes, en hombres recibiendo agonistas lHRH. 
la hiperglucemia puede representar el desarrollo de Diabetes Mellitus o agravamiento del control de glucemia en 
pacientes con diabetes. El nivel de glucemia y/o hemoglobina glicosliada (HbAlc) debe monHorearse periódicamente en 
pacientes que reciben agonistas lHRH y seguir las prácticas habituales de tratamiento para hiperglucemia o diabetes. 

Un elevado riesgo de desarrollar infarto de miocardio, muerte súbita de origen cardiaco y ataque cerebral han sido 
reportados en asociaci6n con el uso de agonistas lHRH en hombres. El riesgo impresiona ser bajo basado en los OR 
(Odds ratios) reportados y debe ser evaluado cuidadosamente junto a los factores de nesgo cardiovascular cuando se 
opte por un tratamiento para pacientes con cáncer de próstata. los pacientes que reciben agonistas lHRH deben ser 
monitoreados para slntomas y signos sugestivos de desarrollar una enfermedad cardlovascular y deben tener un 
seguimiento de acuerdo a la práctica cilnica habitual. 

Efecto sobre el intervalo QT/QTc: Se ha observado una prolongación del QT durante la terapia a largo plazo con 
privaci6n de andrógenos. El médico debe considerar si los beneficios de una terapia con privación de andrógenos son 
mayores a los potenciales riesgos en pacientes con Sindrome de QT prolongado congénito. anormalidades electroilticas, 
insuficiencia cardIaca congestiva, pacientes tomando medicaci6n antiarrltrnica clase lA (por ejemplo: Quinidina, 
procainamida) o clase 111 (por ejemplo: Amiodarona, Sotalol) 

Pruebas de laboratorio: Deberá controlarse la respuesta al Acetato de leuprolida mediante dosajes de los niveles séricos 

Dra. Maria Alejandra Iánc Iz 
Farmacéutica - Ca - Directora Técnica 

Abbott Laboratories Argentina S.A 
celif'la.marun@abbott,com 
Planta Indusfrial: Av. Valentin Vergara 7989 
81891EUE, Ing, Allan, FlorencloVarela, B . Argentina 

Tel., 54 11 42294245 
Fax: 54 11 42294366 
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y del antlgeno prostático especifico. En la mayorla de los pacientes, los niveles de testosterona 
aumentaron sobre los basales durante la primera semana, disminuyendo posteriormente hasta los niveles basales o por 
debajo hacia el final de la segunda semana de tratamiento. Se alcanzaron niveles de castración en 2 a 4 semanas y una 
vez obtenidos se mantuvieron mientras los pacientes continuaron recibiendo sus inyecciones puntualmente. 

Mujeres - EndometriosisiFibromas uterinos: Durante la etapa inicial del tratamiento, los esteroides sexuales aumentan 
transitoriamente por encima del nivel basal debido al efecto fisiológico de la droga. Por lo tanto, podrá observarse una 
exacerbación de los signos y slntomas cllnicos en los primeros dlas de tratamiento, que irán desapareciendo con la 
continuación del mismo en dosis adecuadas. No obstante, se han infonmado casos de sangrado vaginal abundante que 
requirieron intervención médica ylo quirúrgica en el tratamiento a largo plazo de liomiomas submucosos. No se ha 
establecido aún la seguridad del empleo del Acetato de Leuprolida durante el embarazo en estudios cllnicos. Antes de 
comenzar el tratamiento con Acetato de Leuprolida, se aconseja detenminar si la paciente está embarazada. El Acetato 
de leuprolida no es un anticonceptivo. En caso de necesitar utilizar un método anticonceptivo, se deberá emplear un 
método no hormonal. 

Ninos: El incumplimiento del tratamiento o una dosificación inadecuada podrian derivar en ú¡(¡;prrtrol inlldeouado del 
proceso puberai. Las consecuencias de un control deficiente incluyen la reapariCión de los sig~'flUberales, tales como 
menstruación, desarrollo mamario y crecimiento testicular. Se desconocen las consecuenqi~s 'a'~~'!lo plazo del control 
inadecuado de la secreción de esteroides gonadales, pero éstas podrlan incluir un maypr·qí>fotlúá!>de la estatura a 
edad adulta. 

Pruebas de laboratorio: La respuesta al Acetato de Leuprolida deberá contri1!il,",(k?mé~9!lSPUés del comienzo del 
tratamiento con una prueba de estimulación con GnRH y niveles de estérólil!iílisex~. la medición de la edad 6sea 
para evaluar el progreso debe ser realizada cada 6-12 meses. Si la ~osis\'1'.i~~a~los esteroides sexuales pueden 
aumentar o exceder los niveles prepuberales. Una vez que :!I!Mulfl¡!¡\::I!Ia"Sldo establecida, los niveles de 
esteroides sexuales y de gonadotrofinas declinarán a niveles .. . 

ha tratado a pacientes con Acetato de 
un de con de anos con dosis de hasta 20' mg/d la sin 

anomallas hipofisarias detectables. Se han llevado a utilizando lupron Depot en 
sistemas bacterianos y células de mamfferos. Dichos evidencia de potencial mutagénico. El 
Acetato de Leuprolida puede reducir la fertilidad la administración de Acetato de leuprolida a 
ratas machos y hembras a una dosis de 0'.021\,,0,24 y mensualmente durante 3 meses (tan bajo como 1/30'0' 
de la dosis mensual estimada para homanosY<;ausó los órganos reproduclivos y supresión de la función 
reproductiva. Los estudios clinlcos y fanmacológillQl¡. con Acetato de leuprolida y análogos similares han demostrado una 
completa reversibilidad de la supresión de la fe¡jjUdá!I:.cuando se interrumpió el fármaco después de una administración 
continua por periodos de hasta 24 semanaS. 

INTERACCIONES MEDICAMENTO~ 

No se han realizado estudios de interacción fanmacocin~:,!!roga-droga con Acetato de leuprolida en suspenSión depot. 
Sin embargo, debido a que el Acetato de leuprolida,~jléptido principalmente degradadO por la peptidasa y no por las 
enzimas del citocromo P-45O' según estudios ~1!oos, y a que la droga se liga sólo en un 46% a las protelnas 
plasmáticas, no seria dable esperar que se prQdÓ:il:a1\'1'nteracciones fanmacológicas. 

Interacciones entre fánmacos!análisis de laboratorio: La administración de Acetato de leuprolida Depot a mujeres 
provocó una supresión del sistema hipófiSO"ijonadai. La función nonmal habitualmente se restablece dentro de los 3 
meses de la suspensión del tratamiento con Lupron Depol Por lo tanto, los resultados de los análisis diagnósticos de la 
función hipofisaria gonadotrófica y gonadal realizados durante el tratamiento y hasta 3 meses después de la suspensión 
del Acetato de Leuprolida Depot pueden llevar a interpretaciones falsas. 

EMBARAZO y LACTANCIA 

Embarazo: Véase Contraindicaciones y Advertencias y Precauciones, Mujeres. 

Lactancia: Se desconoce si el Acetato de leuprolida se excreta en la leche matema. Por lo tanto, no deberá utilizarse en 
mujeres en periodo de lactancia. 

REACCIONES ADVERSAS 

los siguientes eventos adversos comúnmente están asociados con las acciones fanmacológicas del Acetato de 
Leu prolida sobre la esteroidogénesis: 
Hombres 
Neoplasia benigna, maligna y no especificada (incluyendo quistes y pólipos): exacerbación del tumor de próstata, 
agravación del cáncer de próstata. 
Trastornos metabólicos y nutricionales: aymento de peso, pérdida de peso 
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,iqluiá:tricos:: pérdida o disminución de la libido, aumento de la libido. 
Trastornos del sistema nervioso: cefalea, debilidad muscular. 
Trastomos vasculares: vaSOdilatación, sofocos, hipotensión, hipotensión ortostática. 
Trastomos de piel y tejido subcutáneo: sequedad de la piel, hiperhidrosis, erupción cutánea, urticaria, crecimiento 
anonnal del vello, trastomo capilar, sudores nocturnos, hipo\Jicosis, trastemo de la pigmentación, sudor frro, hirsutismo. 
Trastornos del aparato reproductor y mamas: hiperestesia mamaria, disfunción eréctil, dolor testicular, agrandamiento 
mamario, mastodinia, dolor prostático, inflamación del pene, trastomo del pene, atrofia testicular. 
Trastornos generales y en el s~io de la administración: sequedad de las mucosas. 
Estudios complementarios: aumento de PSA, disminución de la densidad ósea 
Exposición prolongada (6 a 12 meses): diabetes mellitus, intOlerancia a la glucosa, aumento del colesterol total, aumento 
del colesterollDl, aumento de triglicéridos, osteoporosis. 
Mujeres 

Trastomos metabólicos y nutricionales: aumento de peso, pérdida de peso.,·, 
Trastornos psiquiátricos: pérdida o disminución de la libido, aumento de la libido, labilidad afectiva 
Trastornos del sistema nervioso: cefalea_ 
Trastornos vasculares: sofocos, vaSOdilatación, hipotensión 
Trastornos de piel y tejido subcutáneo: acné, seborrea, sequedad de la piel, urtil;ft!ia, aI!!r anonnal de la piel, 
hiperhidrosis, crecimiento anormal del vello, hirsutismo, trastorno capilar, ~f1lII¡:~trJ!~IO~ capilar, trastorno unguear, 
sudores nocturnos .' , 
Trastornos del aparato reproductor y mamas: ginecomastia, trastorno menstrual, 
agrandamiento mamario, congestión mamaria, atrofia mamaria, ;flil "","'n:,', galactorrea, mastodinia, 
metrorragia, sfntomas menopausicos, dispareunia, trastorno uterino, ~t;~:~=~~~::,gia 
Trastornos generales y en el sitio de la administración: sen~ de ai 
Estudios complementarios: disminución de la densidad ó_ '. 

Exposición prolongada (6 a 12 mesesl: diabetes mellitus, imo~a;&la glucosa, aumento del colesterol toIal, aumento 
del colesterol LDL, aumento de triglicéridos, osteoporosis. 
Ninos 
Trastornos psiquiátricos: labilidad afectiva 
Trastornos del sistema nervioso: cefalea. 
Trastomos vasculares: vasodilatación 

Trastornos de piel y tejido subcutáneo: acnélseborreaqil':upción cutánea incluido eritema rnultifonne 

Trastornos del aparato reproductor y mamas: hemorragi#y.aginal, flujo vaginal, vagin~is 
Trastomos generales y en el s~io de la administración: ~;iFeacciones en el s~io de la inyección incluido absceso 

Experiencia cHnica y post-comercialfzación: las Slll!ií~ secciones presentan los eventos adversos observados en 
estudios cHnicos o en la experiencia después d~.I~rcializacl6n. 

Hornbres • Cáncer de próstata: En la mayqrla'd"~:iJ6s pacientes los niveles de testosterona aumentaron por encima del 
valor basal durante la primera semana, disniíhWendo posterionnente ar Hmite nonnal o por debajo de éste al finarizar la 
segunda semana del tratamiento. la eXl!cerbilción potencial de los signos y srntomas durante las primeras semanas de 
tratamiento puede ser un factor preoéupante en pacientes con metástasis vertebrales y/u Obstrucción urinaria o 
hematuria, que de agravarse, podrfan desencadenar problemas neurológicos tales corno debindad temporaria y/o 
parestesia de los rniembros inferiores o empeoramiento de los srntomas urinarios (véase Advertencias y Precauciones). 
la Tabla 1 presenta todas las reacciones adversas al medicamento (RAM) y las frecuencias [muy común (~1/10); común 
(~1/100 a <l/lO); infrecuente (~1/1000 a <l/lOO) desconocido (no se ha podido estimar la frecuencia con los datos 
disponibles)] de ros estudios cHnicos en cáncer de próstata y de la experiencia post-comercialización. Un espacio en 
blanco indica que no se observó la RAM en esa categorfa en particular. 

TabJa..1: Cáncer de Próstata 

Clase de sistema orgánico Término preferidO 
Infecciones e lnf&stacIones -Bronauitis 

1nfecd6n ulinaria 
Quiste infeCtado 

1nfecci6n viral 
C8nd"¡dlasis ..... 
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Mujeres: La Tabla 2 presenta las RAM y frecuencias [muy .. ; común (~1/100 a <1/10); infrecuente (~1/1000 
a <1/100) desconocido (no se ha podido estimar la frecuel'\!:íla ..... datos disponibles)] de los estudios clfnicas en 
endometriosis, fibroma uterino y cáncer de ·ma.ma y de la ex~Cia post~mercializaci6n. Un espacio en blanco indica 
que no se observó la RAM en esa categorllle'l.!la.rticular. SiNían reportado casos serios de tromboembolismo arterial y 
venoso, incluyendo trombosis de venas profurn:\,ªs, embolismo pulmonar, infarto de miocardio, ataque cerebral y 
accidente isquémico transitorio. Aunque una re1li<ii!'>n. temporal fue reportada en algunos casos, en la m¡¡yorla, se 
presentaron al mismo tiempo otros factores de rie*lll'~so de medicación concomitante. Se desconoce si existe una 
asociación causal entre el uso de agonistas lHRH y eSW!r;l>Yentos. 

Cambios en la densidad ósea: En los estudios clfnicos··~l\jroladOS, las pacientes con endomelriosis (seis meses de 
tratamiento) o fibromas uterinos (tres meses de trat¡¡rtI~fIlo) fueron tratadas con Leuprolida Oepot 3,75 mg. En las 
pacientes con endometriosis, la densidad ósea vertl!lirafmi!dida por absorciometrla de rayos x de energla dual (OEXA) 
disminuyó en un promedio de 3,9% a los seis me!!E!l' en comparación con el valor pretratamiento. En aquellas pacientes 
que fueron examinadas seis o doce meses daspuó!S:de la suspensión del tratamiento, la densidad ósea media retomó al 
nivel dentro del 2% del valor pretratamiento,,<;:tiando se administro Leuprolida Oepot 3,75 mg durante tres meses a 
pacientes con fibromas uterinos, la evaluación de la densidad mineral del hueso trabecular vertebral por radiograffa digital 
cuantitativa (OOR) reveló una disminución· promedio de 2,7% en comparación con el valor basal. Seis meses después de 
la suspensión del tratamiento, se observó una tendencia hacia la recuperación. 

Tabla-<.: Indicaciones en mujeres 
Enclometnosis Fibromas (3,75, Cáncer de mama 

(3,75,11,25: MaS- 11,25: M86-034, (11,25:CPH-101, 
031, MB8:9, n '= 

'66 
M86049,~~ 
M94D-411 n=1 

B02JEC Ir::s. n = ,., 
Clase de sistema T élmino preferido F""""",,, "a"",m.a Frecuencia orgániCO 

Infecciones e ,- ,-., 
infestaciones Rinitis '_te 

Infección reaoiratoria atta 
,_ .. 

Pielonefrttis ,-., 
FOfÚnculo ,,-.ente 

InfecclOn urinaria 

CandidlaSls wlvovaginal ,..-
G..,. ,..-

Farlna/lis 
Neumonla . 

Dra. M8ría Alejand Blsnc 
Farmacéutica - Co - Directora Técnica ~ 

Abbott Laboratories Argentina S.A 
celina.marun@abbott,com 
Planta Industrial. Av, Valentín Vergara 798 
B1891 EUE, Ing, Allan, FlorenCIO Varela, Bs, Ñ3. gent1na 

Tel.: 54 11 42294245 
Fax: 54 11 42294366 

Add-back (3,75, 
11,25:M92..a78, p"", 

M97·m. n" 191) Comerdalización 

F_ Frecuencia 

, ........ nts Desconocido 
,~ 

Común DesconocIdo 
Corniln 

CoIrnl. 
Com •• Deaconocido 

O .. "" .... "" 



ecos 03670311-Marzo11 - REV Julio 2011 

C"" ~_~s_tema 

T,,,,,,,",, 
benignos, 
m.lIgnosync 

::.;!)" ... y 

Trastornos del 
sistema 
hemoUnfático 

....... 
Trastornoo _nos 
T",""""" 
metabólicos Y 
nlllrlcionales 

Trastornos 
psiquiátricos 

T_"" 
sistema nervioso 

Abbolt Laboratories Argentina S,A 
Ing. E. Butty240 130 Piso C1oo1AFB 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 

E_s 
(3,75,11,25: M86-
031,~,n= 

Térm'nc_ '"","""da 

T,mor mamarlo 

Cáncer de piel 

Anem. 

Reacción anafiláctica -n""".s 

Ancre>ia ,,_te 
Otabetes maI"s 

''''''''"'' 'nfracuente 
" .... 10 

, , can'n 

; 

'DeSO ",,,,am', 
'de oeso r.~'" 

Dóstimias 

"",oomo. 
; 'de.'_ MWoomOn 

""mamo de" ,_ 
',~n~ ""'DOmOn , ...... 
oe-.. 

O", ••• "n """'" Común 
AnsIedad can" 

DeUrio '- ,""""""" 
ComOn ,,-,- can'n _. ,.-- MwoomOn 

,_...-, 
IntenlO de ,"Icid~ 

Ma .... 
..... postu"', 

Cefaiaa P.,es_ ComOn 
lela"", 

, de " memon. 
Am_ 'nfraouente 
"""",,,'a 
; 

Slncooe , 

Te!. 54 11 57767200 
Fax 541157767217 

.. ~. ~":':.'~mama 

Bo2Jei..~' ,= 1671 

Fraa,,'" F""" .... 

......-

,.......-
In_te ~. 

f· 

o • . :':' .... 

""""'"' ""'oom', 
oCmo, 
cOmóh 

MwoomOn 

canOn ""'oom" 
Comrln 

.,·.·can'n ""'oom'n 
can", 

.. ,oLCom', _mm'n "'_ 

c~On 

Común 

Come.. ComOn 

Común 
O~mim 

Común 

~ 
C'\ Dra. Ma,la Alejand Blanc b 
~ \FannacétJtica-Co-Di ora Técnica 

Abbott Laboratorles Argentina S.A 
celina.marun@abbott com 
Planta Industrial: Av. Valentín Vergara 9 
B1891EUE,lng Allan, Florencio Varela, Bs,_ ' rgentina 

Te!.. 54 11 42294245 
Fax: 54 11 42294366 

10 

~~íi>" 

Add-back (3,75, Poo' 11,25: M92-878, Comercialización 
M97-m, n -191) 

FreaJencia 'raareoda 

~ 

. •... .1)_ 
~:~: 

',IC;.'. 
O.nmUn 

o'i ',';', 
'C, ,:> 

l1'''o.~· ..... 

"~oom', 
O_m 

_oom" 
Comon 

.. .;.;oo;.'n 

"'N_" 
Común 

c;;;;;;,.,-
, ........... 
"";;;;;;"",,, 

O~,'," 

O~m"" 

_oom'n 
Camo'on 

Com'" 

ComO, 

c;,;;;;" 

~(/)41A. 2tj!J 
Dra. ón!ca E Yoshida 

Fannacé ca - Directora Técnica 
Abbott L.aIK1iátories Argentina SA a Abbott 



ecDS D3670311-Marzo11 - REV Julio 2011 

Abbott Laboratories Argentina S,A Tel. 64 11 67767200 
Ing, f::, Butty 240 130 PISO C1001AFB Fax 54 11 67767217 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 

'J} .. ~ ..... -... ":> 

"<&m\~"'" 

c:J 
-

E_ Fibromas (3,75, 

~:;-~-;; Add-back (3,75, 
(3.75.11,25: M86- 11,25: M86-034, 11,25: M92-878, Post 
031,~9,n: 

='1~~) M97-m, n = 191) ComerciolIZBdón 
365) 

"""-""> Ténnloo ,.....,0 ,-
MIo",na Com" Mw",,"" 

HI""""'~ C~'" Cnmo'" r_. 
A_ 

T ... """ Comoo Coml," 
'a~ r~;;' 

Como, ,-
""""""" _a, 

Atao ... ' .. ~ ",o!, 

P ..... 

~ 
, ;;;¡;¡"'" 

Trastornos c'cc, 
Oftalmológicos 'cc~, 

1 """"" .... "'." 

Amblloola r~', " : ."'. 
""","", 

" . '. 

Trastornos del Ola""" .', .. ' '.' oido 'J laberinto V ..... Com', " 
_Sorden> '. 

CI_ .... C' 'Com>' 
.:f .. ', C~'" 

!J!m.1 ... 

T_ .. 
cardiacos .A_O 

'''''''''', 1 

.....,~ .... ........ , ..... c;;;." 
Como" i Com., Co""", 

T_ SoIooos ;.c:,,'; 
vasculares 

"'fedema 
r~," 

,'_a 
Tmm .... 

V._ T __ , _. 
1 

torácicos'J 
E ....... ,,- Com," mediastínicos 
D ..... Como, 

O_,. lo-..rne 
1""",,, r~," 

Toa ComO, 
In_, .... 

1 

1 1 -, 
nasto .... Com," ''''''''"''''''' Com," ~ 

gastrointestinales .. " .... 
.." """'" ComO, ""'comú' 

Vómitos lo-..rne Como, co ..... 
~ Né_s,_"" Com'" Com{," 

~\ Farmacéutica - Co - Directora Técnica b 
AbboU Laboratories Argentina S.A 

celina.marun@abbott,com Tel,: 64 11 42294245 
Planta Industrial: Av, Valentín Vergara 7 Fax: 54 11 42294366 
B1891 EUE Ing, Allan, Florencio Varela, Bs . Argentina 

e \\ m 1rtJ.n lAR 
r~ 'v 

~. 

Ora. Maria Alejandra Blanc Dra. Món' Y~a ~aomTécnlca # 
Abbott laboraloriaa Argentina S.A a Abbott 



CCDS 03670311-Matzo11- REV Julio 2011 

Abbott Laboratortes Argentina SA 
Ing. E. Butty 240 130 Piso Cl001AFB 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 

Tel. 54 11 57767200 
Fax 541157767217 

c: E""~ ~~~~, 
Cáncer de mama 

(3,75,11,25: M86- (11,25: CPH-101, 

~ 

031,~39.n= =~:,~ B02JEi~8, n '" 

I c~~::na Término prefef'ldo F ......... F""""""" , 
DIstensión o""""',,, 

O~ ... Como, ComO, D_ 
GI"""" .. 

"'''''''0 
r~(m 

Ga ..... 

So"""""",,,,, ... 
ComO, 

ComOn ComO, 

"bajo -Melena 

CoIti. 

.... tomo, 
U ...... _ 

""00 , , 
"'''''moo '~""-hepatoblllares .• o"",mal _.- i·. - " 

Trastornos de E"ama 
piel Y tejido A/ooeda """"'" subcutimeo EMno,;, ComO • . "'" 

Saborraa Comon 
r~o, r."""m 

Seq,_ de ~ ... Como, ;,i Como, 
Reacdón, ,mr.a.eotta ¡¡'" 

U""'ria ••• 
• 'a~~ -'::;;:'1 

Como, . J r.omolo 
.' 

"del ",,110 
. 

H .... 1ISmo Como, ,~ 

Eccema 
PN"" 

. , ,~ 

NOd,~_oeo 

'''''''''''''''' ,., 
Trastornos 
musculoesqueléti M'aIg~ 
cos y del tejido , .... - _oaIJo r.omo, Com"" 

-""'~. Como, ComO, 

Do<sab. Como, Como. 

...... ,..--
R."'azde""", Como, 

""""de '"'" 
ComO, 

C)w.~IlJA' 
I 
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Trastomos 
tenalesy 
ur1naños 

Trastornos del .pa-
raproductor y 
mamas 

Trastornos 
generales y en el 
sitio de 
adminIStracIón 

Abbott Laboratories Argentina SA 
Ing, E, Butty 24013° PISO C1oo1AF8 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 
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..... "" complementarios 

Lae",", 
Intoxicación y 
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Abbott Laboratories Argentina SA 
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(3,75,11,25; M88-
031,~9,n:: 
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F _ 
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""""""" 
,_te ... """"" , ... ,"" lIsica 

'~;,,;,,;,' 
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Ma_, eooo_ .... _ 

Flbrne. oéMca .. , ....... ""'" 
E __ , , 

""""'" 
Slg"" "CGd-;,~"""'. 

'.;;';"";'- -
,I..."..,to .. 

-'".~,." 

T"""".!: 

E_, 
""'º,en~, 

FracIIJra ele COlumna 

TeL 54 11 57767200 
Fax 54 11 57767217 

Fibromas (3,75, Cáncer de mama 
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Ninos: La Tabla 3 presenta las RAM y frecuencias [muy comlln (~1/10); comlln (~1/100 a <1/10); infrecuente (~1/1000 a 
<1/100) desconocido (no se ha podido estimar la frecuencia con los datos disponibles)] de los estudios cHniees en PPC y 
de la experiencia post-comercialización, Un espacio en blanco indica que no se observó la RAM en esa categorla en 
particular, 

Tabla 3: Pubertad Precoz Central 
PPC (3.75' 7 5; 11 25' 15: P90-053 M90-518 n=421l Post Comerci8ilzaciOO 

Clase de sistema oroánk:o Término oreferldo F_ 

Infecciones e infeataclDnea in1ecci6n urlnarta ,..-
"'''''' .-

Inf9cción urinaria 
r.- """"'-Ferinaltis '0-

Neumonla 
Sinusitis ~-Tumores benignos, malignos y no NeooIaSia de cuello del útero 

,_ .. 
espedf\cado8 600. quistes y pólipos) C4ncerdepiel 

~ D,a, Maria Alejao'ra laoC / 
Farmacéutica - Co - Directora Técnica / 

Abboll Laborataries Argentina S.A ./!--7· 
cellna.marun@abbott.com'/ Te!.: 54 11 42294245 
Planta Industrial: Av_ Valentín Vergara 7989 Fax: 54 11 42294366 
B1891 EUE, Ing_ Allan. Florencia Varela, 8s, As, Argentina 
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Abbott Laboratones Argentina SA 
Ing, E. Butty 24013" Aso C10ü1AFB 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 

e_de, 
TrastDmos del sistema Inmunitario 

Trastornos endoainos 

Trastornos metabólicos Y nutrlclonales 

Trastornos psiquiátricos 

Trastornos del sistema nervioso 

Trastornos Oftalmológicos 

T rastomos del oldo Y laberinto 

Trastornos cardiacos 

Trastornos vasculateS 

Trastornos raspWatorios, torácicos y 
mediastfniCos 

n.""""", 

~ C.~ahlmu. 
Dra. ""ri. A"", I~ B~nc 

Té""""'_ 

_."",­
BoOo 
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l • .,..., 

-""'''''ID de ,. libido 
I -,An_ 
Delirio ....... 
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T_de~,","""" 

" ....... 
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SlncOoe 

"',"! , 
P.",,,,"ié 
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1Ilalón_ 

T,""""", ' 

Eo ..... 

"".. 
T'" 

."'" 

Farmacéutica - ~.~ ~a~~o~~ :éc:~ca 
Abbott Laboratories m¡;'n;:¡ :,~~c nm 

Planta Industnal: Av Valentln Vergara 798 

,. 

B1S91EUE, Ing, Allan. Florencia Varel s, As, Argentina 

Tel. 54 11 57767200 
Fax. 54 11 57767217 
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Abbotl Laboratones Argentina S,A 
Ing, E, Butly 24013° Piso C1001AFB 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 

Trastornos de piel V tajldo subcutáneo 

Trastornos musculoesquelétlcos V del 
tejido conectivo 

Trastornos renales y ulinalios 

Trastomos del aparato reproductor y 
mamas 

Trastornos generales V en el sitio de 
administración 
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Néu .... 
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u __ 

-Eaw""",. 

Acné 
E .. """, __ 
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Abbott Laboratories Argentina S.A 
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81891 EUE, Ing, AlIan_ FlorenCIO Varela s. As, Argentina 
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Estudios complementalios 

SOBREDOSIS 

Abbott Laboralorles Argentina S.A 
Ing, E Butty 24013° PISO Cl001AF8 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 

• 

T el. 54 11 5776 7200 
Fax 54 11 57767217 

No hay ninguna experiencia cUnica de los efecto$ de una sob~is aguda de Acetato de Leuprolida Suspensión Depot. 
En estudios en animales, dosis aproximadamente 133 veces fa dosis recomendada en seres humanos produjo disnea, 
disminución de la actividad e irritación local en ~i;slli9 de la inyección. En casos de sobredosis, se recomienda estrecho 
monitoreo de los pacientes y tratamiento sintomátióii.y{le apoyo. Ante la eventualidad de una sobredosificación concurrir 
al Hospital más cercano o comunicarse en Argentina~jos Centros de Toxicologla: 

• Hospital de Pediatrla Ricardo Gutiérrez (011)4~~6/2247 
• Hospital A. Posadas (011) 4654-66481 4658-77i';"C'-

PRESENTACION 

Lupron Depot 11,25 mg se presenta en estuches conteniendo un frasco-ampolla de microesferas liofilizadas estériles de 
Acetato de leuprolida incorporado en un copolfmero biodegradable de los ácidos láctico y glicólico, con su 
correspondiente diluente, una jeringa descartable con 2 agujas calibre 23G y una toallita embebida en alcohol. Al 
mezclarse con 2 mi de diluente, Lupron Depot 11,25 mg se administra como una única inyecclón cada tres meses. 

CONSERVACION 

El frasco-ampolla de Lupron Depot y la ampolla del diluente pueden conservarse a temperatura ambiente (entre 15 y 
30·C). Proteger de la luz. No es necesario refrigerar. No congelar. 

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS Nllilos 
Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud. Certlflcac:lo N' 38.507. 

Elaborado por Takeda Pharmaceuticallndustries Lid., Osaka, Japón -Importado y distribuido por Abbott Laboratories Argentina SA -Ing. BuUy 240-
Piso 13- (C1001AFB) Ciudad Autónoma de Buenos Aires; Planta Industrial: Avda. Valentin Vergara 7989 (B1891EUE) Ingeniero Allsn - Partido de 

Florencia Varela, Provincia de Buenos Aires, Argentina - Directora Técnica: Mónica Ellzabeth Yoshida - Farmacéutica 
Fecha do G/tim. rov/Skln: Agosto 2011 
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celina,marun@abbottcom Tel.: 54 11 42294245 
Planta Industrial: Av, Valentín Vergara 7989 Fax: 54 11 42294366 
81891 EUE, lng, AlIan, FlorenC'lo Varela, Ss As, Argentina 
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