“2013. Afo del Bicentenario de la Asamblea General Constituyente de 1813"

Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,

Regulacidn e Institutos .
M AT pisposiCION N § 2 8 4

0
BUENOS AIRES, 10001

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-022724-12-4 del Registro de
esta Administracidon Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), v

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones GP PHARM S.A., solicita se
autorice la inscripcién en el Registro de Especialidades Medicinales (en adelante
REM) de esta Administracién Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la
que sera importada a la Republica Argentina.

Que el producto a registrar se encuentra autorizado para su
consumo plblico en el mercado interno de por lo menos uno de los paises que
integran el ANEXQO I del Decreto 150/92 (Corresponde al Art. 4° de dicho
Decreto).

Que las actividades de importacién y comercializacion de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16463 y los
Decretos 9763/64, 1890/92, y 150/92 (T.O0. Decreto 177/93), y normas
complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 4° del Decreto

150/92 (T.O. Decreto 177/93).
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Ministeri e Salud PISPOSICION N- 6 2 8 4

Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos
A.N.M.AT.

Que consta la evaluacion técnica producida por el Departamento de
Registro.

Que se demuestra que el Establecimiento esta habilitado, contando
con laboratorio de control de calidad propio.

Que consta la evaluacion técnica producida por el Instituto Nacional
de Medicamentos, en la que informa que la indicacién, posologia, via de
administracion, condicidon de venta, y los proyectos de rotulos y de prospectos se
consideran aceptables y reunen los requisitos que contempla la norma legal
vigente.

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser transcriptos en los
proyectos de la Disposicién Autorizante y del Certificado correspondiente, han
sido convalidados por las areas técnicas precedentemente citadas.

Que Ila Direccion General de Asuntos Juridicos de esta
Administracién Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos
legales y formales que contempla la normativa vigente en la materia.

Que corresponde autorizar la inscripcidon en el REM de la
especialidad medicinal objeto de la solicitud.

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

1490/92 y del Decreto 1271/13.

Por ello;

N
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DISPOSICION N- 6 28 4

Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos
ANMAT.
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales {REM) de [a Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial LUTRATE
DEPOT y nombre/s genérico/s LEUPRORELINA ACETATO, la que serd importada
a la Replblica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N©
1.2.3, por GP PHARM S.A., con los Datos Identificatorios Caracteristicos que
figuran como Anexo I de la presente Disposicion y que forma parte integrante de
la misma.

ARTICULO 20- Autorizanse los textos de los proyectos de rotulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposicion y que forma
parte integrante de la misma.

ARTICULO 3°- Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcidon en el REM, figurando como Anexo III
de la presente Disposicion y que forma parte integrante de la misma.

ARTICULO 40°- En los rétulos y prospectos autorizados debera figurar la leyenda:
“ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD,
CERTIFICADQO NO...”, con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la

norma legal vigente.
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pDiIsPosIcioN v § 28 4 |

Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos
A.N.MA.T.

ARTICULO 5°- Con cardcter previo a la comercializacién del producto cuya
inscripcién se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo deberd
notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de la elaboracién o
importacién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion
técnica consistente en la constatacion de la capacidad de produccién y de controf
correspondiente.
ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3° serd por
cinco (5) afios, a partir de la fecha impresa en el mismo.
ARTICULO 7° - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion,
conjuntamente con sus Anexos I, 11, y III. Girese al Departamento de Registro a

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

EXPEDIENTE N©: 1-0047-0000-022724-12-4

6284

DISPOSICION NO:

Dr. GARLOS CHIALE

Admi Ia!radar Nacional
ANDM AT
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Ministerio de Salud

Secretaria de Politicas,

Regulacion e Institutos
A.N.M.AT.

ANEXO I
DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS DE LA ESPECIALIDAD

MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE

DISPOSICION ANMAT NO: 6 2 8 4

Nombre comercial: LUTRATE DEPOT

Nombre/s genérico/s: LEUPRORELINA ACETATO

Nombre o razdén social del establecimiento elaborador de la jeringa prellenada
con disolvente: SIRTON PHARMACEUTICALS SPA- PIAZZA XX.

Domicilio de! establecimiento elaborador de la jeringa prellenada con disolvente:
SETTEMBRE 2, VILLA GUARDIA (CO), ITALIA.

Nombre o razén social del establecimiento elaborador del frasco - ampolla: GP
PHARM 5.A.

Domicilio del establecimiento elaborador del frasco - ampolla: POLIGONO
INDUSTRIAL ELS VINYETS- ELS FOGARS, SECTOR 2- CTRA. COMARCAL C- 244,
KM 22, LOCALIDAD SANT QUINTI DE MEDIONA, BARCELONA, ESPANA.

Pais de Consumo incluido en el Anexo I del Decreto 150/92: ESPANA.

Pais de Procedencia incluido en el Anexo I del Decreto 150/92: ESPANA.
Domicilio de los laboratorios de control de calidad propios: IRALA 1575, CIUDAD
AUTONOMA DE BUENOS AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicién se
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6284

Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos
ANMAT.

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: SUPENSION EXTEMPORANEA.

Nombre Comercial: LUTRATE DEPOT.

Clasificacién ATC: LO2AE.

Indicacidn/es autorizada/s: HOMBRES CANCER DE PROSTATA: EL ACETATO DE
LEUPROLIDA (SINONIMIA DE LEUPRORELINA ACETATO)} ESTA INDICADO PARA
EL TRATAMIENTO DEL CANCER DE PROSTATA AVANZADO. OFRECE UN
TRATAMIENTO ALTERNATI\I/O PARA EL CANCER DE PROSTATA CUANDO LA
ORQUITECTOMIA O LA ADMINISTRACION DE ESTROGENOS NO ESTAN
INDICADAS O NO SON ACEPTADAS POR EL PACIENTE. MUJERES:
ENDOMETRIQOSIS Y ENDOMETRIOSIS CON RECURRENCIA DE SINTOMAS: ESTA
INDICADO PARA EL TRATAMIENTO DE LA ENDOMETRIOSIS POR UN PERIODOC DE
6 MESES PUEDE SER UTILIZADO COMO UNICA TERAPEUTICA O COMO
TRATAMIENTO AUXILIAR DE LA CIRUGIA. ELIACETATO DE LEUPROLIDA
COMBINADO CON OTRA TERAPIA DE REMPLAZO HORMONAL ESTA INDICADO
PARA EL TRATAMIENTO | INICIAL DE LA ENDOMETRIOSIS Y PARA EL
TRATAMIENTO DE LA RECURRENCIA DE LOS SINTOMAS. LEIOMIOMATOSIS
UTERINA (FIBROMAS): ESTA INDICADO EN EL TRATAMIENTO DE LOS FIBROMAS
UTERINOS POR UN PERIODO DE HASTA 6 MESES. LA TERAPEUTICA PUEDE SER
ANTES DE LA MIOMECTOMIA O HISTERECTOMIA O PUEDE PROPORCIONAR

ALIVIO SINTOMATICO PARA LAS MUIERES PERIMENOPAUSICAS QUE NO

[
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Ministeri Salud 6 2 8 4

Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos
A.N.M.AT.

DESEAN LA CIRUGIA. CANCER DE MAMA: ESTA INDICADO PARA EL
TRATAMIENTO DEL CANCER DE MAMA EN MUJERES PRE Y PERIMENOPAUSICAS
EN QUIENES ESTA INDICADA LA TERAPIA HORMONAL. NINOS: PUBERTAD
PRECOZ CENTRAL: EL ACETATO DE LEUPROLIDA ESTA INDICADO EN EL
TRATAMIENTO DE NINOS CON PUBERTAD PRECOZ CENTRAL (PPC).
Concentracion/es: 3.75 mg de ACETATO DE LEUPROLIDA.
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:
Cada frasco ampolla contiene:
Genérico/s: ACETATO DE LEUPROLIDA 3.75 mg.
Excipientes: POLISORBATO 80 1 mg, CARBOXIMETILCELULOSA SODICA 15 mg,
MANITOL 42.5 mg, TRIETILCITRATO 2.0 - 3.2 mg, COPOLIMERO DE ACIDO
LACTICO/ACIDO GLICOLICO 54.7 - 72.8 mg.
Cada jeringa con disolvente contiene:
Genérico/s: ----
Excipientes: MANITOL 16 mg, ACIDO CLORHIDRICO C.S.P. pH 5.0 - 7.0,
HIDROXIDO DE SODIO C.S.P. pH 5.0 - 7.0, AGUA PARA INYECCION C.S.P. 2 ml.
Origen del producto: Sintético o Semisintético.
Via/s de administracion: INTRAMUSCULAR.
Envase/s Primario/s: FRASCO - AMPOLLA VIDRIO NEUTRO TIPO 1 CON TAPON
HALOBUTILO, CAPSULA TIPO FLIP-OFF + JERINGA PRELLENADA. |
Presentacién: ENVASE CONTENIENDO 1 FRASCO AMPOLLA Y UNA JERINGA

PRELLENADA,

[ 7
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Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos
AN.M.AT.

Contenido por unidad de venta: ENVASE CONTENIENDO 1 FRASCO AMPOLLA Y
UNA JERINGA PRELLENADA.
Perfodo de vida Util: 36 meses.
Forma de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE NO MAYOR DE
25°C, PROTEGIDO DE LA LUZ.
Condicion de expendio: BAJO RECETA.
Nombre o razén social del establecimiento elaborador de la jeringa prelienada
con disolvente: SIRTON PHARMACEUTICALS SPA- PIAZZA XX.
Domicilio del establecimiento elaborador de la jeringa prellenada con disolvente:
SETTEMBRE 2, VILLA GUARDIA (CO), ITALIA,
Nombre o razdn social del establecimiento elaborador del frasco — ampolla: GP
PHARM S.A,
Domicilio del establecimiento elaborador del frasco - ampolla: POLIGONO
INDUSTRIAL ELS VINYETS- ELS FOGARS, SECTOR 2- CTRA. COMARCAL C- 244,
KM 22, LOCALIDAD SANT QUINTI DE MEDIONA , BARCELONA, ESPANA.,
Pais de Consumo incluido en el Anexo I del Decreto 150/92; ESPANA.
Pais de Procedencia incluido en el Anexo I del Decreto 150/92: ESPANA.
Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: IRALA 1575 CIUDAD

AUTONOMA DE BUENOS AIRES.

pisrosicionne: - B 28 4
. CA S CHIALE
7 ominigtrddor Naclonal

ANM.A'T.
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Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos

A.N.M.A.T.

ANEXOQO I1I
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTQ/S AUTORIZADO/S

DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE

DISPOSICION ANMAT NO: @ 2 8 4

Dr. CARLOS CHIALE
“dministrador Nacional
ANMaAT
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Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos
A.N.M.AT.

ANEXOQO IHI

CERTIFICADO
Expediente N°: 1-0047-0000-022724-12-4
El Administrador Nacional de Ja Administracion Nacional de, Alimentos vy
Tecnologia_ Médica . (ANMAT) certifica que, mediante [a Disposicidn N°

4

. v de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N°© 1.2.3,

por GP PHARM S.A., se autorizé la inscripcidon en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM), de un nuevo producto importado con los siguientes datos
identificatorios caracteristicos:

Nombre comercial: LUTRATE DEPOT

Nombre/s genérico/s: LEUPRORELINA ACETATO

Nombre o razon social del establecimiento elaborador de la jeringa prellenada
con disolvente: SIRTON PHARMACEUTICALS SPA- PIAZZA XX.

Domicilio del establecimiento elaborador de la jeringa prellenada con disolvente:
SETTEMBRE 2, VILLA GUARDIA (CO), ITALIA.

Nombre o razén social del establecimiento elaborador del frasco — ampolla: GP
PHARM S.A.

Domicilio del establecimiento elaborador del frasco - ampolla: POLIGONO
INDUSTRIAL ELS VINYETS- ELS FOGARS, SECTOR 2- CTRA. COMARCAL C- 244,
KM 22, LOCALIDAD SANT QUINTI DE MEDIONA, BARCELONA, ESPANA.

"

10



“2013. Afio del Bicentenario de la Asamblea General Constituyente de 1813~

Ministerio e Salud

Secretaria de Politicas,

Regulacion e Institutos

AN.MAT.

Pais de Consumo incluido en el Anexo I del Decreto 150/92: ESPANA.
Pais de Procedencia incluido en el Anexo I del Decreto 150/92: ESPANA.
Domicilio de los laboratorios de control de calidad propios: IRALA 1575, CIUDAD
AUTONOMA DE BUENOS AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicidn se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: SUPENSION EXTEMPORANEA.

Nombre Comercial: LUTRATE DEPOT.

Clasificacién ATC: LO2AE.

Indicacion/es autorizada/s: HOMBRES CANCER DE PROSTATA: EL ACETATO DE
LEUPROLIDA (SINONIMIA DE LEUPRORELINA ACETATO) ESTA INDICADO PARA
EL TRATAMIENTO DEL CANCER DE PROSTATA AVANZADO. OFRECE UN
TRATAMIENTO ALTERNATIVO PARA EL CANCER DE PROSTATA CUANDO LA
ORQUITECTOMIA © LA "ADMINISTRACION DE ESTROGENOS NO ESTAN
INDICADAS O NO SON ACEPTADAS POR EL PACIENTE. MUIERES:
ENDOMETRIOSIS Y ENDOMETRIOSIS CON RECURRENCIA DE SINTOMAS: ESTA
INDICADO PARA EL TRATAMIENTO DE LA ENDOMETRIOSIS POR UN PERIODO DE
6 MESES PUEDE SER UTILIZADO COMO UNICA TERAPEUTICA O COMO
TRATAMIENTO AUXILIAR DE LA CIRUGIA. EL ACETATO DE LEUPROLIDA
COMBINADO CON OTRA TERAPIA DE REMPLAZO HORMONAL ESTA INDICADO

PARA EL TRATAMIENTO INICIAL DE LA ENDOMETRIOSIS Y PARA EL
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Ministerio de Salud

Secretaria de Politicas,

Regulacion e Institutos

A.N.M.A.T.

TRATAMIENTO DE LA RECURRENCIA DE LOS SINTOMAS. LEIOMIOMATOSIS
UTERINA (FIBROMAS): ESTA INDICADO EN EL TRATAMIENTO DE LOS FIBROMAS
UTERINOS POR UN PERIODO DE HASTA 6 MESES. LA TERAPEUTICA PUEDE SER
ANTES DE LA MIOMECTOMIA O HISTERECTOMIA O PUEDE PROPORCIONAR
ALIVIO SINTOMATICO PARA LAS MUJERES PERIMENQOPAUSICAS QUE NO
DESEAN A CIRUGIA. CANCER DE MAMA: ESTA INDICADO PARA EL
TRATAMIENTO DEL CANCER DE MAMA EN MUJERES PRE Y PERIMENOPAUSICAS
EN QUIENES ESTA INDICADA LA TERAPIA HORMONAL. NINOS: PUBERTAD
PRECOZ CENTRAL: EL ACETATO DE LEUPROLIDA ESTA INDICADO EN EL
TRATAMIENTO DE NINOS CON PUBERTAD PRECOZ CENTRAL (PPC).
Concentracion/es: 3.75 mg de ACETATO DE LEUPROLIDA.
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentuat:
Cada frasco ampolla contiene:
Genérico/s: ACETATO DE LEUPROLIDA 3.75 mg.
Excipientes: POLISORBATO 80 1 mg, CARBOXIMETILCELULOSA SODICA 15 mg,
MANITOL 42.5 mg, TRIETILCITRATO 2.0 - 3.2 mg, COPOLIMERO DE ACIDO
LACTICO/ACIDO GLICOLICO 54.7 - 72.8 mg.
Cada jeringa con disolvente contiene:
Generico/s: ----
Excipientes: MANITOL 16 mg, ACIDO CLORHIDRICO C.S.P. pH 5.0 - 7.0,
HIDROXIDO DE SODIO C.S.P. pH 5.0 - 7.0, AGUA PARA INYECCION C.S.P. 2 mil.
Origen del producto: Sintético o Semisintético.

ay
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Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos
A.N.M.AT.

Via/s de administracion: INTRAMUSCULAR.
Envase/s Primario/s: FRASCO - AMPOLLA VIDRIO NEUTRO TIPO 1 CON TAPON
HALOBUTILO, CAPSULA TIPO FLIP-OFF + JERINGA PRELLENADA,
Presentacién: ENVASE CONTENIENDO 1 FRASCO AMPOLLA Y UNA JERINGA
PRELLENADA.,
Contenido por unidad de venta: ENVASE CONTENIENDO 1 FRASCO AMPOLLA Y
UNA JERINGA PRELLENADA.
Perfodo de vida Util: 36 meses.
Forma de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE NO MAYOR DE
25°C, PROTEGIDO DE LA LUZ.
Condicion de expendio: BAJO RECETA.
Nombre o razdn social del establecimiento elaborador de la jeringa prellenada
con disolvente: SIRTON PHARMACEUTICALS SPA- PIAZZA XX.
Domicilio del establecimiento elaborador de la jeringa prellenada con disolvente:
SETTEMBRE 2, VILLA GUARDIA (CQ), ITALIA.
Nombre o razdn social del establecimiento elaborador del frasco - ampolla: GP
PHARM S.A.
Domicilio del establecimiento elaborador del frasco - ampolla: POLIGONO
INDUSTRIAL ELS VINYETS- ELS FOGARS, SECTOR 2- CTRA. COMARCAL C- 244,
KM 22, LOCALIDAD SANT QUINTI DE MEDIONA , BARCELONA, ESPANA.
Pais de Consumo incluido en el Anexo I del Decreto 150/92: ESPARNA.
Pais de Procedencia incluido en el Anexo I del Decreto 150/92: ESPANA.

A
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Ministerio de Salud

Secretaria de Politicas,

Regulacion e Institutos
AN.M.AT.

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: IRALA 1575 CIUDAD

AUTONOMA DE BUENOS AIRES.

Se extiende a GP PHARM S.A. el Certificado N© . 5 72 Z E , en la

. . , 10 0CT 208
Ciudad de Buenos Aires, a los dias del mes de

, siendo su vigencia por cinco (5) afios a partir de la fecha impresa en el

mismo.

/QDISPOSICI(')N (ANMAT) N 2 8 4

Dr [ZARLOS CHIALE

»dministrador Naglonal
ANMAT
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GP PHARM SA

Proyecto de Ritulos y Etiguetas

Contenido: 1 frasco —ampolla .1 jeringa prellenada con disolvenie

LUTRATE DEPOT
LEUPRORELINA

Inyectable suspension exieinpordnea 3.75 mg

Ventn bajo receta Industria espafola
Cada frasco- ampolla contiene:
Leuproreling acetato ...vvevvnvenenrsierevrnnnreenens 3,75 mg

Copalimero de dcido ldctica/ dcido glicdlico ... 54.7-72.8 mg

Carboximetileelulosa sddica ..., 15 mg,
Polisorbato 80 ............ e rren e 1 mg
Manitol] ... 42.5 mg
Trieflloitralo ..ovve e 2032 mg

Manitol ... 16 mg
Agua para Inyeceion C.5.P. .oovvvvivriiiniiieniiins 2ml
Acido clohidrico ....ocovviiiiiinl, csp pH30-7,0

Hidréxido de sodio ....o.ooverirenninns ¢s.p pH50-7.0
Lote N*: Precio:
Vencimiento:

Posologia y modo de uso: Ver prospecto adjunto.

Modo de Conservacidén: cn su envasce eriginal a temperatura ambicnte a no mds de 25°C, v

protegido de la juz.

MARIA DEL CA MARIANI A BAYA

APQDERADA, ' DIRECT TECNICA




GP PHARM SA

MANTENER FULRA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

GP PHARM SA
Irala 1575- CABA

Presentacion:

Cada envasc d¢ venta conticne: .

1 (un) vial de LUTRATE DEPOT 3,75 mg (acetato de leuprorelina) polvo para suspensida
inyeciable )

I (una} jerinpa precargada que contiene el disolvente para la suspensién

1 {un) dispositivo para la reconstitucion

1 (una} aguje para inyeccion

Elaborado y acondicionado en: Poligono Industrial Els Vinyets- Els Fogars C-244, Kin 22,
08777 Sant Quinti de Mediona, Barcelona - Espafia

Directora Téenica: Adriana Bava- Farmacéutica- Bioguimica

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salad.

Certificado N°

MARIA DEL CA MARIANI

APODERADA




GP PHARM SA

Proyecto de Rétulos y Etiguetas

Contenido: | frasco — ampolla,1 jeringa prellenada con disolvente

LUTRATE DEPOT
LEUPRORFELINA

Inyeciable suspension extempordned 3.75 mg

Ventz bajo receta Industria cspafiola
Cada frasco- ampolla contiene:
Leuprorelina acetato ................o 3,75 my

Copolimero de dcido lictico/ dcido glicolico ... 54.7-72.8 mg

Carboximetilcelulosa sodica . .....ooovvinn .. 15 mg
Polisorbato B0 ..vvvviiiviiiiiianiiie e, 1 mg i
Manitol ...ooiii e 425 mg
TrietilCItrato v e 2032 mg

Manitol ... 16 mg
Agua para inyeccion ¢.5.p. «......ocoiiviiiniinn 2ml
Acido clohidrico .................... .. c.s.p pH3.0-7,0

Hidréxido de sodio ...ovvvviviniiinnnn, c.s.p pH5,0-7,0
Lote N*: Precio:
Vencimiento:

Posologia y modo de uso: Ver prospecto adjunto,

Mede de Conservacion: en su envase original a temperatura ambicnte a no mas de 25°C.

protegido de 1a luz.

MARIA DEL CARMEN MFARIAN] 4 %

APODERADA DIRECTOBA TECNICA



GP PHARM SA

MANTENER TUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

GP PHARM SA
Irala 1575- CABA

Prescntacidén:

Cada envasc de venta conticne:;

1 (un) vial de LUTRATE DEPOT 3.75 mg (acetato de teuproretina) polyvo para suspension
inyectable

1 (unz) jeringa precargada que contiene el disolvente para la suspensién

1 (un) dispositivo para la tcconstitucian

1 (unu) aguja para inyeccidn

Elaborado y acondicionado en: Poligono Industrial Els Vinyets- Els Fogars C-244, Km 22,
08777 Sant Quinti de Mediona, Barcelona - Espafia

Directora Técnica: Adriana Buva- Farmacéutica- Bioquimica

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°

MARIA DEL CARME MNA BAVA

APODERADA DIR A TECNICA




GP PHARM SA

Proyecto de Rotulos y Etiquetas

Contenido: 1 frasco —ampolla .1 jeringa prellenada con disolvente

LUTRATE DEPOT
LEUPRORELINA

Inyectable suspension extempordnea 3.78 mg

Yeota bajo reecta industria cspaiiola

Cada frasco- ampolla conticne:
Leuprorelina acetato ........o......oo.o. 3,75 mg

Copolimero de dcido lactico/ dcido glicdlico ... 54.7-72.8 mg

CarboximetileeTulosa sddica ..ovvei oo, 15 mg
Polisorbalo 80 ..o 1 mg
Manitol ... 42,5 my
Trietilcilrato ..o e 2032 mg

Cada jeringa prellenada de disolvente contiene:

Manitol ... l6 mg
Apua pard INYecCiOn ¢.8.0. ..vvvvniiinieiirrianas 2ml
Acido clohidrico ....oeovveiniiinnninn, c.sp pHS5.0-70

Hidréxido de sodio ........ccovvvivennns ¢sp pH5,0-7,0
Lote N*: Precio:
Vencimiento:

Pasologia y modo de uso: Ver prospecto adjunto,

Modo de Conservacion: cn su envase original a temperatura ambicnte a no mas de 25°C. y

protegido de la luz.,
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MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS 6 2 8 4

GP PHARM SA

Trala 1575- CABA

Presentacion:

Cada envasc de venta contienc:

T (un) vial de LUTRATE DEPOT 3.75 myg {acetato de leuproreling) polvo para suspensién
inyectable

1 {una) jeringa precargada que contiene el disolvente para la suspensién

1 {un) dispositivo para Ja rcconstitucion
1 (una) sguja para inyeccidn

Elaboradoe y acondicionado en: Poligono Industrial Els Vinyets- Els Fogars C-244, Km 22,
{18777 Sant Quinti de Mediona, Barcelona - Espafia

Directora Técnica: Adriuna Bava- Farmacéutica- Bioquimica

Especiatidad Medicina! autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°
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PROYECTO DE PROSPECTO

LUTRATE DEPOT
LEUPRORELINA

Inyectable suspension extempordnea 3.73 mg

Venta bajo receta Tndustria espafiola
Cuda frasco- ampolla contiene:
Leuproreling acetato ... 3,75 mg

Copolimero de deido lactico/ acido glicdlice ... 54.7-72.8 mg ~

Carbeximetilcelulosa sédica ........oovevnn, 15 mg <
Polisorbate 80 ....cooiiiiiiiii i 1 mg -
Maniol ..o 42.5 mg -
Trietleitralo ...covvvriiniiiiii 20-32 .mg -

Cada jeringa prellenada de disolvente confiene:

Manitol covvvn i 16 mg
Apgua para inyeccion ¢.8.p. oovviveiiiininn e 2l
Acido clohfdrico ....ooveviviin . ¢.sp pH3,0-7.0
Hidréxido de sodio ..ooevvneeinnnnan.. csp pHS50-70 -
ACCION TERAPEUTICA

Polente inhibidor de Ia secrecidn de gonadotrofinas con supresion de la eslermdeogéncsxs
ovérica y testicular.

INDICACIONES

Hombres

Céncer de prostata; El Acetato de Leuprolida (sinonimia de Leuprorelina acetato) estd
indicado para el tralamiento del cdncer de prostata avanzado. Oftece un tratamiento
alternative para el cdncer de prostata cuando la erquiectomia o la administracién de
cstrégenos no estan indicadas o no son aceptadas por el pacientc.

Mujeres

Endemetriosis v Cndometriosis con recurrencia de sintomas: LUTRATE DEPOT 3,75 mg
cstd indicado para cl tratamiento de la endemetriosis par un periodo de 6 meses. Puede ser
utilizado como Unica terapéutica o como tratamiento auxiliar de la cirugia, El Acetate de
Leuprolida combinado con ofra lerapia de reemplazo hormonal estd indicado para el
tratamiento ipicial de la endometriosis y para el tratamiento de la recurrencia de sintomas.
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Letomiomatosis uterina (fibromas): Lutrate Depot 3,75 mg estd indicado en el tratamiznto
de los fibromas uterinos por un perfodo de hasla 6 meses, La terapéutica puede ser antes de
la miomectamla o histerectomia o puede proporcionar alivie sintomitico para las mujeres
perimenopdusicas que no desean la cirugia

Cancer de mama: Lulrate Depot 3,75mg estd indicado para ¢l tratamicnto del cincer de
mama en mujeres pre ¥ perimenopdusicas en quienes esté indicada la terapia hormonal.

Nifios
Pubertad Precoz Central: Et Accrato de |euprolida estd indicado en ¢l tratamiento de nifios
can pubertad precoz central (PPC).

FARMACOLOGIA CLINICA

Farmacodinamia: El Acetato de Leuprolida, un agonista de la hormona liberadora de
gonadolrofing, es un polente inhibidor de la secrecidon de ponadolrofinas cuando se lo
administra en forma continua y a dosis terapéulicas. Estudios en animales y seres humanos
indican que después de una estimulacién inicial, la administracién crénica de Acetato de
Leuprolida produce la supresion de la esteroideogénesis ovarica v testicular. Este efecto es
reversible una vez interrumpido el ratamiento. En seres humanos la adminisiracion de
Acetato de Leuprolida produce un incremento inicial en los niveles circulantes de la
hormona ltutcinizante y de la hormona foliculo-cstimutante, lo que lleva a un aumento
transitorio en los niveles de los esteroides gonadales (testosterona y dihidrotestosterona en
los hombres, y de estrona y estradiol en las mujeres premenopausicas). Sin embargo, la
administracién continua de Acetata de Leuprolida reduce los miveles de la hormena
luteinizante y de la foliculo-cstimulante, asi como dc los csicroides sexuales. £n los
hombres, Ja testosterona se reduce a los niveles de castracion o prepuberales. En fas
mujeres premenopdusicas, los esirégenos se reducen a los niveles posmenopdusicos, Estos
cambios hormonales se producen dentro del mes de iniciado el tratamiente con ¢l firmaco a
las dosis recomendadas.

Farmacocinética: El Acetato de Leuprolida no es activo cuande se lo administra per via
oral. La biodisponibilidad dc este agente después de la adminisiracién subcutdnea es
comparable con la de la administracion intramuscular. Sin embargo la administracion
intramuscular asegura una completa absorcidn del producto. :
Absorcion; Ei Acelalo de Leuprolida no es aclivo administrado por via oral. La
biodisponibilidad de este agente despugés de la adminisiracion subcutdnea es similar a la de
la administracidén intramuseular, S¢ estimd la biodisponibilidad absoluta de una dosis de 7,5
mg en alrededor del 90%. Después de una sola administracion de Acetuto de Leuprolida
Depet a pacientes con carcinomia de prostala, con dosis de 3,75 mg y 7,5 mg por via
subcutdnea e intramuscular se obtuvieron concenlraciones plasmaticas medias de Acetato
de lcuprolida al cabo de 1 mes de 0,7 np/iml, y 1,0 ng/ml. No hubo evidencia de
avarnulacion de la droga. La inyeccion intramuscular de [a formulacion Depot (7,5 mg)
alcanzd coneentraciones plasmdiicas de Acetato de Leuprolida durante un periodo de 1 mes
¢n un estudio con pacientes masculinos orquidectomizados, También se determinaron los
niveles séricos dc Acctato de Lcuprelida 3,75 mg en pacicntes con cAncer de mama
nremenopdusico durante 12 semanas. Los niveles medios de Acetato de Leuprolidu se
ubicaron por encima de 0.1 ng/ml. después de cuatro semanas y permanecieron estables
después de las siguientes inyvecciones (a las 8 y 12 semanas). No se observd tendencia de
acumulacién de la droga.

Distribucion: El volumen de distribucién medio a estado constunte de Acetato de
Leuprolida luego de la administracién de un belo iniravenoso a varones voluntarios sanos
fue de 27 litros. La unidn a protefnas plasméticas humanas in vitre oscilé entre 43 y 49 %.
Mgctabalismo: En hombres voluntarias sanos un bolp de 1 mg de l.cuprolida administrado
LV. reveld que el clearance sistémico medio fue de 7.6 litros/hora, con una vida media
terminal de eliminacidén de aproximadamente 3 horas basadas en un modelo de dos
compartimientas, Una semana después de la aplicacion de la dosis las concentraciones
plasméticas mcdias fucron aproximadamcente cl 20% de las concentraciones medias de
Leuprolida
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Excrecion: Luego de la administracién de Acetato de Leuprolida 3,75 mg. fue recuperado
menos del 5% de la dosis como droga madre y metabolito {M1) durante 27 dias en la orina.
Poblaciones especiales: No s¢ ha determinado Ja farmacocinética de la droga cn pacicntes
con disminucion de la funcién renal o hepética.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Posologia

General:

LUTRATE DEPOT debe administrarse bajo supervisién médica. La dosis de LUTRATE
DEPCT que permite I liberacidén continua de acetato de leuprolida durante un mes esta
incorporada a una formulacidn <e liberacion prolongada. El polvo liolilizado debe
reconstitvirse y administrarse en forma de inyeccidn intramuscular a intervalos ménsuales,
No debe administrarse por via intravenosa o intraarterial, Fl vial de polvo de microesferas
de LUTRATE DEPOT debe reconstituirse inmediatamente antes de su administracién
mediante inyeccion intramuscular, Una vez reconstituida la suspension debe descartarse si
no se emplea inmediatamente. Como otros medicamentos gue se administran de forma
regular mediante inyeccion, ¢l lugar de la inycecién debe variar periddicamente. El
tratamiento con LUTRATE DEPOT no debe interruropirse cuando se experimente mejora o
remisién.

En el hombre: Céncer de préstata, La respucsta al tratamiento con LUTRATE DEPOT 3,75
mg debe supervisarse, analizando periddicamente los niveles séricos de testosterona y del
antigeno prostdlico especilica (PSA). Los estudios clinices han demosirado que los niveles
de testosterona aumentaron durante los primeros 4 dias de tratamiento en la mayoria de
pacientcs no orquicctomizados. A continuacién descendicron y alcanzaron niveles de
castracién en 2 a 4 semunas. Una vez aleanzados, los niveles de castracién (definido como
un nivel de testosterona inlerior a 0,5 mg/inl) se mantuvieron durante tado el tratamiento
con el farmaco.

Si la respuesta de un pacicnte no es dptima, cs aconscjable confirmar que los niveles séricos
de testosterona han alcanzado ¢ se mantienen a niveles de castracion. En ocasiones pueden
producirse elevaciones pasajeras del nivel de fosfatasa 4cida al inicio del periedo de
tratamicento, si bien generalmente este nivel retorna a valores nornales o casi normales ¢n
la cuarta semana de tratamiento,

En la mujer: Endometriosis y endometriosis con recurrencia de sintomas, leiomiomatosis
uterina {fibromas) v cancer de mama: reconstruir ¢f polve inmediatamente antes de fa
administracion y administrar como una Gnica inyeccidn intramuscular o subcutdney una vez
por mes.

En los nifios: Pubcrtad Precoz Central. La dosis de LUTRATE DEPOT 3,75 mg debe ser
personalizada para cuda nifio. La dosis se basa en una relacion de mg'kg del medicamento
segun el peso corporal. Los nifios mds pequeftos requieren dosis mas allas segin la relacion
de mg/kg. La dosis de debe administrar como upa finica inveccion intramuscular o
subcutdnea una vez por Ines.

Dosis injeial: Puede haber diferenies regitnenes posoldgicos para la Pubertad Precoz
Central (PPC) pero la dosificacion deberd comenzar con la dosis mas baja posible. La dosis
inicial recomendada de Acetato de Leuprolida para Suspension Depot ¢s 0,3 mp/ke durante
4 semanas (minimo de 7,5 mg) administrada por via intramuscular o subcutdnea. Lu dosis
inicial estara determinada por el peso del nifio seglin se indica en la tabla a continuacion:
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Peso del nifio Dosis efectiva ' Dosis total
</=25kg 375 mEx2; 75 mgxl 7.5 mg

>25a375kg 375 mepx 3 1125  mgx 1 H.25mp
>375ke 3,75mgxd: 15mpex |1 1S mg

*Concentracidn no disponible en todos los mercados,
Neta: Cuando se necesiten dos invecciones pura obtener la dosis total deseada, éstas
deben administrarse al mismo tiempo.

Dosis de mantenimicnto: La primera dosis que produzea supresién hormonal adecuada,
probablementc se pueda mantener por {u duracién del tratamicnto en la mayoria de los
niffos. Sin embargo, no hay datos sulicientes para proporeionar una guia de ajuste de dosis
debido a que los pacientes cambian a categorfas superiores de peso después de comenzar el
tralamiento a cdades muy jévenes v dosis bajas. S¢ recomicnda verificar la adecuada
supresion hormonal en los pacientes cuyo peso haya aumentado significativamente durante
e] tralamiento. 8i no se logra la supresion clinica y hormenal adecuada, la dosis debers
aumentarse a2 11,25 & 15 mg en la sipuiente inyeccion mensual hasta alcanzar la supresién
adecuada, Una dosis efectiva serd considerada como la dosis de mantenimiento.

Forma de administracion

El vial de polvo de microesferas de LUTRATE DEPOT debe reconstituirse inmediatamente
antes de su administracién mediante inyeccidn intramuscular. Ascgarese de que utiliza una
técnica aséptica,

No puede utilizarse otro disolvente para la reconstitucion de Lutrate Depot.

Ll producto debe estar a temperatura ambiente antes de su administracidn.

Reconstituir LUTRA'FE DEPO'T conforme a las siguicntes insgruccionces:

1-Retire la tapa azul del vial.

2-Ajuste el sistema adaptador (de color morado) al vial hasta que oiga un “clic”,

3-Retire el tapén de goma gris de la jeringa gue contiene el disolvente, y acople la jeringa al
sistema adaptador,

4-Manieniendo Ja jeringa y el vial bien acoplados en posicion vertical, empuje leniamente
el émbolo parz transferir todo el diluyente al vial.

5-Con la jeringa todavia acoplada al vial, agitc suavemente el vial durante un minuto
aproximadamente hasta obtener una suspension lechosa uniforme.

6-Caloque ¢l sistema del revés, y tire cuidadosamente del émbolo para extraer el firmaco
resuspendido del interior del vial. .

7-Retire la jeringa del sistema adaptador girando la pieza superior del adaptador en el
sentido contrario a las agujas del reloj.

El medicamento estd listo para su uso.

8-Limpie la zona de inycceion con un algodon impregnado en alcohol ¥ deje que sc scque
1a piel.

Inyecle la suspensidn por via intramuscular en el cuadrante superior exierno del glifeo,
Parte det producto puede acumularse o depositarse en la pared del vial. Esto se considera
notmal, Durante el desarrollo del producto, ¢l vial se llena con exeeso de producto para
garantizar que se administra unu dosis final de 3,75 mg de acetato de leuprolida.

El preducto esta disefiado para adminisirar una nica inyeceidn. La solucidn restante debe
desecharse.

MARIA DEL CARM ARIANI

APODERADA



GP PHARM

Figuras:
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lechosa unifomme,

Cologue e sislema del revés, y
lire cuikdadosamente del émbolo
para extraer e firmace
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vial,
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Retire la jgringa del sistema
adaptador girando la pleza
superiar del adaptador en el
santido contrario a las agujas del
relsj. El madicamento esta listo
para su uso.

Limpie la 2ona de inyeccién con
un algodon impragnado en
alechol y dejs que sa seque la
piel

Inyects la suspension per via
intramuscular en ef cuadrante

SuEEI‘in extarmo del gliiea.

CONTRAINDICACIONES .

LUTRATE DEPOT esta contraindicade en pacientes con conocida hipersensibilidad al
Acetate de Leuprolida similares o a cualquiera de sus excipientes, Se han informado casos
aislades de anafilaxia con la formulacion mensual. También estd contraindicado en, mujeres
embarazadas o que pucdan quedar cmbarazadas mientras reciban la droga. kExiste ia
posibilidad de aborto espoatineo si la droga es administrada durante e! embarazo. E!
Acetalo de Leuprolida no debera ser administrado a pacientes con sangrade vaginal
anormal no diagnosticado.

Orquiectomia previa

No debe utilizarse come tralamienta anico en pacientes con cdncer de prostata e indicios de
la medula espinal o meldstasis Oseas que puedan penerar compresion

medular,
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ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES

Todag las poblaciongs:
Durante la etapa inicial del tratamiento, las gonadotrofinas y esteroles scxuales se elevan

por encima del nivel basal debido al efeclo estimulante natural del medicamento. Por lo
tanto es posible que se observe un aumento de los signos y sintomas clinicos. Durante las
primeras scmanas de tratamicnto, los signos y sintomas preexistentes pucden empeorar. La
exacerbacidn de fos sintomas puede derivar en paralisis con ¢ sin complicaciones mortales.
No se ha establecido 1a seguridad del empleo de Acetas de Leuprolida durante el embarazo
en estudios clinicos. .

Antes de comenzar ] tratamiento con Acctate de Leuprolida, se aconseja determinar si la
paciente esta embaruzada. El Acetato de de Leuprolida ne es un método anticonceptivo, En
caso de necesitar un método anticoncepiivo, se deberd empicar un méiedo no hormonal.

Densidad mineral dsea:

Pueden producirse cambios en la densidad mineral dsea durante cualquier estado
hipoestrogénico en las mujeres y en ¢l tratamiento prolongado para ¢l céncer de préstata cn
los hombres. No se dispone de datas respecto de ln reversibilidad después de! retiro del
Acelalo de Leuprolida en los hombres. En las mujeres, {a pérdida de la densidad mineral
6sea puede ser reversible al suspender el Acetato de Leuprolida,

Convulsiones: Se han observado  convulsiones en  informes posteriores a Ta
comercializacién en pacientes ratados con Acefato de Leuprolida,

Estos incluyeron pacientes mujeres v nifios, pacientes con antecedentes de convulsiones,
cpilcpsia, trastornos cercbro-vasculares, anomalfas del sistema nervioso central o tumores y
pacientes tratados con medicaciones concomituntes que han sido asociadas con
convulsiones lales como ¢! Bupropién e ISRS. También se han informado convulsiones en
pacientes sin las condiciones mencionadas. )
Hombres - Cancer de prdstata:

Al jnicio del tratamienio con LUTRATE DEPQT, como sucede duranie ¢l tralamiento con
otros agonistas de la LIRH, puede producirse un aumento pasajero de los niveles de
testosterona, aproximadamente un 50% del valor basal. En algunos casos, este aumento
puede estar asociado a uit empeoramiento o exacerbacion del crecimiento del wmor. que
provoca un agravamiento temporal de los sintomas del cdncer de prostata. Estos sintomas
generalmente disminuyen al continuar ¢l trataimiento. En algunos casos la exacerbacion
puede manifestarse en forma de sintomas sistémicos o neuraldgicos (por ejemplo, dolor
Ose0).

En pacientes tratados con acetate de leuprolida, se han observado casos aislados de
obstruccion urctral (con o sin hematiria) ¥ compresion medular o lesiones vericbraics
metastdsicas, que pueden contribuit a la apuricion de paridlisis con o sin complicaciones
mortales, Los pacienics con riesgo de obstruceion uretral, compresion de la médula espinal
o lesiones vertebrales metastdsicas deberdn ser tratados cuidadosamente ¥ se supervisarin
de forma cstrecha durantc las primetas semanas de tratamicento, Para cstos pacicnies se
deberd considerar la posibilidad de administrar tratamiento profildctico con antiandrégenos.

8i se producen complicaciones urolégicas/mewrolégicas, éstas deberdn tratarse con medidas
especfficas apropiadas.

En la literatura médica se ha descrito reduccion de la densidad sea en varones que se
habian sometido a orguieciomia o que habian recibido tralamiento con un agonista de Ia
LHRH. La adicion de tratamiente antiandrogénico a la pauta de tratamiento reduce la
pérdida dsea, pere aumenta el ricsge de reacciones adversas tales como problemas de
coagulacion y edema. St se emplea un antiandrégeno durante un perfodo prolongado.
deberd prestarse {2 atencidn debida a las contraindicaciones y precavciones asociadas a su
uso prolongade, Los pacientes con riespo de poadecer osieoporosis, ¢ con antecedentes
chinicos de cste trastorno, deberan ser tratados cuidadosamente. y serdn estrechamente
supervisadog durante €l tratamiento con scetato de leuprolida.
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Se ha descrito disfuncidn hepdtica ¢ ictericia con elevacion de las enzimas hepéticas con el
uso de acetato de leuprofida. Por tanto, ss realizard una observacion minuciosa y se
adoptardn las medidas adecuadas que scan nocesarias. .

La respuests al fratamicnto con LUTRATE DEPOT debera controlarse mediante
paramelros clinicos y analizando periddicamente los niveles séricos de tesiosterona y PSA.
Los pacientes pueden experimmentar cambios metabdlicos (por ejemplo, intolerancia a la
glucosa o empeoramicnte de la diabetes existente) y trastomos cardiovascularcs. Los
pacientes con riesgo elevado de enfermedad metabdlica o cardiovascular deberin ser
evaluados cuidadosamente antes de iniciar el tratamiento, y se les someters a un control
adecuado durante el tratamiento de privacion de andrégenos. El tratmmiento con acetato de
Jeuprolida causa la supresion del sistema hipofiso-gonadal. Los rcsultados de ias prucbas
diagnisticas de las funciones, gonadal e hipofisaria gonadotropica realizadas durante y
después del tralamiento con acetato de leuprolida pueden verse afectados.

Se ha descrito aumento del tiempo de protrembina en pacientes en tatamiento con acetato
de leuprolida,

Se han descrito convulsiones con la administracion de zcelato de leuprolida. Estos casos se
han observado en pacientes con antecedentes de convulsiones, epilepsia, rastornos cerebro-
vasculares, anomalias o tumores del sistoma nervioso central, ¥ en pacientes en tratamiento
con medicamentos concomitantes que s¢ han asociado & convulsiones. tales como
bupropidn o inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS). También se han
descrito convulsiones en ausencia de los (rastornos mencionados artiba,

El acetato de leuprolida debe utilizarse con precaucion en presencia de enfermedad
cardiovascular {incluida insuficiencia cardiaca congestiva), trombocmbolia, cdema,
depresion y apoplejia hipofisaria,

Los deportistas procederdn con precaucién dado que LUTRATE DEPOT conticne un
camponente que podria dar un resuliado positiva en los controles de dopaje.

Mujeres

Endometriosis v Fibromas uterinos: Durante la etapa inicial del tratamiento, los esteroides
sexuales aumentan transitoriamente por encima del nivel basal debido al efecto fisielogico
de la dropa. Por lo tanto, podra obscrvarse una exacerbacion de los signos y sintomas
clinicos en los primeros dias de tratamiento, que irdn desapareciendo con la continuacién
del mismo en dosis adecuadas. No obstante se han informado casos de sangrado vaginal
abundantc que requirieron intervencion médica )/o quirtrgica on ¢l tratamicnto a largo
plazo de liomiomas submucosos,

Nifios:

El incumplimiento dct tratamicnto o una dosificacién inadccuada podrian derivar en un
control  inadecuado del proceso pubersl. Las consecuencias de un contrel deficiente
incluyen la reaparicién de puberales, tales como menstruacidn, desarrollo mamario ¥
crecimiento testicular. Se desconocen lus consecuencias a largo plazo del control
inadecundo de la secrccidn de esteroides ponadales, pere éstas podrian incluir uh mayor
compromiso de la estatura a edad adulta,

Este medicamento contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por vial.

Interacciin con otros medicamentos y otras formas de interaceién:

No se¢ han realizade estudios de interaccién farmacolégica basados en la farmacocinética
con accteto de leuprolida. No obstante, dado que sc trata de un péptido que ¢s degradado
principalmente por peptidasas y po por enzimas del citocromo P-4350 come han demostrade
estudios especilicos, y dado gue el farmaco sblo se une a proteinas plasmaticas en un 46%,
no cabe esperar interacciones farmacoldgicas,

No s¢ han descrito infcraceipnes medicamentosas con otros andlopos de la LHRH.

Fertilidad, embarazo y lactancia

LUTRATE DEPOT 3,75 mg no cstd indicado para use en mujcres cmbarazadas o con

% :
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La inyeccion de acetato de leuprolida puede causar dafios felales cuando se adminisira a
mujeres embarazadas. Por lo tanto, existe la posibilidad de aborta esponténeo si el firmaco
se administra durente cl embarazo,

Efeetos sobre [a capacidad para conducir y utilizar miquinas

La capacidad para conducir y utilizar maquinas puede verse alterada a causa de alteraciones
visuales y margos.

REACCIONES ADVERSAS :

A menos que se especitique lo contrario, el siguiente perfil de seguridad de LUTRATE
DEPOT se basa en los resultados de un ensayo de fase Iii en €] que pacientes con cdncer de
préstata recibieron tratamiento con seis dosis intramusculares mensuales de LUTRATE
DEPOT y fucron sometidos a scguimicnte duranic un total de 26 semanas. 1.z mayeria do
las RAF relucionados con el tratarniento deseritos fueron los acontectimientos habituales
asociados 2l tralamiento de supresidn de lestoslerona,

Las reacciones adversas notificadas con mayor frecuencia con LUTRATE DEPOT son
sofocos, dolor en la zona de inyeccion, frritacion cn Ia zona de inveccidn, sudores
noctumnos y cefalea. )

A continuacion se enumeraa Jas reacciones adversas observadas en investigaciones clinicas
segilin la clasificacion por érganos y sistemas, y en orden de incidencia decreciente (muy
frecuentes: 21/10; frecuentes: 21/100 a <1/10; poco frecuentes: > 1/1000 a < 1/100; raras:
=H10.000 a <1/1000: muy raras: < 1/10.000).

Tabla 1. Nimero v frecuencia de RAF durante el trataniiento con Lutrate Depot 3,75 myg. Cateporia

Clasificacion por 6rganos y sistcmas
Frecuencia: Téemino preferente

Trastomos del metabolismio y de la nutricién

Frecuentes: Apelito aumentado
Poco frecuentes: Anorexia. hipercolesterolemia. hiperlipidemia

Trastomos psiguistricos
tormos del suefio, insomnio, disminucion de la [ibido, alteracion del humor

Trasiomos del sistema nervioso
Frecuentes: Cefalea
Poco frecaentes: Sommolencia

Trastornos del vido y del laberinto
Poco {recuentes: Vértigo

Trastornos vasculares
Muy frecuentes: Acaloramientos

Trastornos gastrointestinales
Poco frecuentes: Dolor en la zona inferior del abdomen, diarrea, nduseas, vomitos

Trasiornos hepatobiliares
Poco frecuentes: Hiperbilirrubinemia

Trastornos de la piel y del tejido subcutdnes
Feecuenies: Hiperhidrosis, sudores nocturnes. sudor fifo
Poco frecuentes: Edema periorbital, urticaria. prorito

Trastrnos musculoesquelélicos y del tejido conjuntivo
Frecuentes: Dolor de espalda
Paco frecuenies: Artralgia, espasmos musculares, dolor en extremidades

Trastornos renales y urinarios
Poco frecuentes: Reteneion urinaria. inconlinencia urinaria. polaquivria .

Trastornos del aparato reproductor v de la mama
Frecuentes: Distuncion erécetil.
bo frecuentes: Hinchazén de la mama. dolor mamario a la palpacién. Insuficiencia cyaculatoria

MARIA DEL CQME«{{/N égARIANI @ A
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SOBREDOSIS:

No hay ninguna experiencia clinica de los efectos de una sobredosis aguda de Acetato de
Leuprolida Suspension Depot. En estudios en 2nimales, dosis aproximadamente 500 veces
a ia dosis recomendada en seres humanos produjo disnca, disminucién de la actividad ¢
irritacidn local en el sitio de la inyeccion. En casos de sobredosis, se recomienda estrecho
monitoreo de Jos pacientes y trafamienio sinlomatico y de apoyo. Ante la eventualidad de
una sobredosis concurrir al hospital més corcano o comunicarsc con alguno de los
siguientes Centros de Toxicalogia. entre otrgs:

Hospital de Pediatria Ricardo Guliérrez {(011) 4962-6666/2247.

Hospital A. Posadas (011) 4654-6648/4658-7777

Hospital General de Agudos Dr. ). Fernandez (1) 4807-5553/4801-7767

Hospital de Pediatria Pedro Elizalde (ex Casa Cuna) (011} 4300-2115

Hospital de Clinicas José de San Martin (01 1) 4961-5452/6001/6004/6034,

Presentocion:

Cada envase de venta contiene:

1 {un) vial de LUTRATE DEPOT 3,75 mg (acelalo de leuprorelina) polve para suspensidn
inyectable

1 (una) jeringa precargada que conriene el disolvente para la suspensitn

t (un) dispositivo pars la reconstitucion

1 (una) aguja pare inyeccion

IMPORTANTE:

Dejar que ¢l producto alcance temperaiura ambiente antes de su uso. Una vez mezelado, el
producto debe administrarse inmediatamente.

Este iedicamenio es de un solo uso,

Compruebe el contenido det kit y aseglrese de que incluye wdo lo mencionado en el
prospecto. )

MANTENER ESTE ¥ TODOS 1.LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE
LOS NINOS,

Modo de Conservacidn: cn su cnvasc original a temperatura ambriente a no més de 25°C. y
protegide de Ja luz,

Mcdicamento autorizado por ¢l Ministerio de Salud Pablica

Certificado N°

DIRECTORA TECNICA: Adriana Bava — Farmacéutica.

ELABORADO Y ACONDICIONADO POR:

GP-PHARM, S.A.

Pol. Ind. Els Vinyets — Els Fogars Scctor 2

Carretera comarcal 244, km22

08777 Sant Quint de Medicna - Espafla
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