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Biosintética

uma empresa ache

BIOMATROP

somatropina humana
recombinante

Po liofilo injetavel
USO EXCLUSIVAMENTE INTRAMUSCULAR OU SUBCU-
TANEO

USO ADULTO E PEDIATRICO

FORMAS FARMACEUTICAS E APRESENTACOES

P4 lidfilo injetavel com 4 Ul de somatropina. Embalagem
com 1 frasco-ampola de pd liéfilo e 1 ampola de diluente
com 1 ml.

COMPOSICAO

Cada frasco-ampola de liofilizado de BIOMATROP 4 Ul
contém:

somatropina humana recombinante ............cccocceveeenen. 4 Ul
Excipientes: glicina, fosfato de sédio dibasico, fosfato de
s6dio monobasico.

Cada ampola com diluente contém:

4agua para iNjeGa0 Q.S.P. .ecevveeriiririeiei e 1,0 ml

INFORMAGOES AO PACIENTE

Acao esperada do medicamento

O medicamento ¢ indicado no tratamento do nanismo ou
deficiéncia no crescimento decorrente da secrecdo dimi-
nuida ou auséncia do hormoénio de crescimento (somatro-
pina) endégeno, por Sindrome de Turner ou insuficiéncia
renal crénica.

S6 o médico deve determinar o tempo de tratamento corre-
to para cada caso especifico.

Cuidados de armazenamento

O medicamento deve ser armazenado na embalagem
original até sua total utilizagdo. Conservar o medicamento
sob refrigeracé@o (temperatura entre 2 e 8°C) até a data do
seu vencimento. Apds a reconstituicdo, o medicamento
deve ser mantido sob refrigeracdo (temperatura entre 2 e
8°C) e utilizado dentro de 7 dias. Nao deve ser congelado.

Prazo de validade

Desde que respeitados os cuidados de armazenamento, o
medicamento apresenta uma validade de 24 meses a
contar da data de sua fabricagdo. Nao devem ser utilizados
medicamentos fora do prazo de validade, pois podem
trazer prejuizos a saude.

Gravidez e lactacao

Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia
do tratamento ou apds seu término. Informar ao médico se
estd amamentando.

Nao se recomenda que o medicamento seja utilizado em
mulheres gravidas ou em fase de amamentacgao.

Este medicamento nao deve ser utilizado por mulhe-
res gravidas sem orientacao médica ou do cirurgidao-
dentista.

Cuidados de administracao

Deve-se reconstituir o medicamento com agua para inje-
¢do antes do uso. Fazer movimentos giratérios suaves até
sua completa dissolugdo. Nao agitar a solucao durante a
preparacao. BIOMATROP (somatropina) deve ser admi-
nistrado por via intramuscular ou subcutanea.

Antes e depois da administracdo, deve-se limpar o tampao
com algodao embebido em dlcool isopropilico para pre-
venir uma contaminagao por extragdes repetidas.

Siga a orientag@o do seu médico, respeitando sempre os
horérios, as doses e a duragdo do tratamento.

Dose omitida (esquecimento da administracdo)

A dose e a frequéncia de administragdo devem ser defi-
nidas pelo médico. Em caso de esquecimento da admi-
nistracdo, deve-se aguardar o hordrio da préxima dose e
retomar o esquema habitual.

Interrupcéo do tratamento

O tratamento deve ser seguido conforme solicitagédo do
médico. Nao interromper o tratamento sem o conhecimen-
to do seu médico.

Reacoes adversas

Informe seu médico o aparecimento de reacoes desa-
gradaveis.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO
ALCANCE DAS CRIANCAS.

Ingestao concomitante com outras substancias
Informar seu médico se for necessario o uso simultaneo
de outros medicamentos.

Contra-indicacoes e precaucoes

O medicamento é contra-indicado para pacientes que
possuem hipersensibilidade conhecida a somatropina
e/ou aos demais componentes da férmula.

Informe seu médico sobre qualquer medicamento que
esteja usando, antes do inicio, ou durante o tratamento.

Em caso de retardo do crescimento, BIOMATROP (so-
matropina) nao deve ser usado em pacientes com epi-
fise consolidada; BIOMATROP (somatropina) nao deve
ser utilizado quando houver qualquer evidéncia de
tumor; nas craniofaringiomas e outras neoplasias in-
tracranianas e extracranianas. Na presenca de doenca
tumoral em atividade, a terapia com BIOMATROP (so-
matropina) deve ser descontinuada.

Cuidados devem ser tomados quando BIOMATROP
(somatropina) for administrado em pacientes com
diabetis mellitus.

NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO
SEU MEDICO, PODE SER PERIGOSO PARA A SAUDE.
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INFORMAGOES TECNICAS
CARACTERISTICAS

Propriedades farmacoldgicas

O horménio de crescimento humano recombinante,
BIOMATROP (somatropina), € um medicamento estéril e
altamente purificado, obtido através de engenharia
genética. E uma proteina composta por 191 aminocidos,
com peso molecular de 22.124 daltons, totalmente
idéntica ao hGH secretado pela hipéfise humana.
BIOMATROP (somatropina) é produzido por uma tecno-
logia de DNA recombinante, utilizando-se de uma cepa de
Escherichia coli, que secreta o horménio como proteina
para o espago peripladsmico (entre a parede celular e a
membrana plasmatica bacteriana). A cuidadosa ruptura da
parede celular, mantendo intacta a membrana interna,
permite separar o hormoénio de crescimento humano da
maior parte das proteinas bacterianas, chegando-se assim
a um horménio de crescimento humano de alta pureza.
Crescimento linear: BIOMATROP (somatropina) estimula
o crescimento esquelético em pacientes pediatricos com
deficiéncia do horménio do crescimento. O mensuravel
crescimento apdés a administracdo de BIOMATROP
(somatropina) é resultado da acdo sobre as placas
epifisarias dos ossos longos. Concentracdes de IGF-I, que
estimulam (ou n&o) o crescimento esquelético, sdo geral-
mente baixas no plasma de pacientes pediatricos com
deficiéncia de horménio do crescimento, mas tendem
aumentar durante o tratamento com BIOMATROP (soma-
tropina). O aumento da concentragéo sérica de fosfatase
alcalina também foi observado.

Crescimento celular: tratamento com horménio de
crescimento resulta num aumento de nimero e tamanho
das células musculares esqueléticas.

Metabolismo protéico: o crescimento linear é facilitado
em parte pelo aumento da sintese protéica celular. Com a
terapia com BIOMATROP (somatropina) ocorre retencao
de nitrogénio, que pode ser demonstrada pela diminuicdo
na excregdo de nitrogénio urindrio e no nitrogénio (uréia)
sérico.

Metabolismo de carboidratos: possui um efeito diabe-
togénico atribuido a resisténcia periférica a insulina com
sua consequente hiperprodugéo. As criangas com hipo-
pituitarismo apresentam algumas vezes episédios de
hipoglicemia no jejum, que tendem a melhorar com o
tratamento com o hormoénio de crescimento. Por outro
lado, o emprego de doses elevadas de horménio de cres-
cimento pode alterar a tolerancia a glicose.

Metabolismo lipidico: a administragao inicial de BIOMA-
TROP (somatropina) em pacientes com deficiéncia na
producdo de horménio de crescimento resulta numa mo-
bilizagdo de gorduras, com reducdo dos depésitos de
gordura e com aumento de &cidos graxos circulantes.
Metabolismo de minerais: o horménio de crescimento
favorece a retencédo de sddio, potassio e fésforo. O célcio
sérico ndo é significativamente alterado pelo tratamento
com horménio de crescimento. As concentragbes séricas
de fosfato inorganico sdo aumentadas em pacientes apds
terapia com hormoénio de crescimento.

Metabolismo do tecido conectivo: o horménio de cresci-
mento estimula a sintese de sulfato de condroitina e
colageno, assim como a excregéo urindria de hidroxiprolina.
Propriedades farmacocinéticas

A solugdo tem pH aproximado de 6,7. A somatropina é bem
absorvida apés administragdo intramuscular ou subcu-
tanea. Quando administrada por via subcutanea, sua
absorgcdo é de 80%. Sofre biotransformagdo hepatica in-
tensa (cerca de 90%). A concentragao plasmatica maxima
é atingida 5 horas apds sua administragdo. Sua meia-vida
é de cerca de 3 a 5 horas. E metabolizada pelos rins e
figado, e excretada pela bile. Quantidades detectaveis do
farmaco permanecem apds 72 horas.

INDICAGCOES

BIOMATROP (somatropina) é indicado no tratamento do
nanismo em pacientes com epifise aberta; no tratamento do
retardo do crescimento devido a secregédo diminuida ou
ausente do horménio de crescimento (somatropina) endé-
geno, por Sindrome de Turner ou insuficiéncia renal cronica.

CONTRA-INDICACOES

- Hipersensibilidade conhecida ao horménio somatré-
pico e/ou aos componentes da férmula;

- Em caso de retardo de crescimento, BIOMATROP
(somatropina) nao deve ser usado em pacientes com
epifise consolidada;

- BIOMATROP (somatropina) ndo deve ser utilizado
quando houver qualquer evidéncia de tumor;

- Craniofaringioma e outras neoplasias intracranianas
e extracranianas;

- Na presenca de doenca tumoral em atividade, a
terapia com BIOMATROP (somatropina) deve ser
descontinuada.

PRECAUGOES E ADVERTENCIAS

Este medicamento pode induzir reacdo positiva nos
testes de controle antidoping.

O tratamento com BIOMATROP (somatropina) deve ser
feito somente por médicos experientes no diagndstico
e controle do paciente com deficiéncia do horménio do
crescimento (disfuncao de crescimento).

O diagnéstico da Sindrome de Turner deve ser devi-
damente comprovado com uma cariotipagem.

E aconselhavel que o tratamento hormonal seja inte-
grado por um adequado aporte caldrico e de aminoa-
cidos.

Em caso de administracdo subcutanea, é aconselha-
vel variar o local de aplicacao a fim de evitar a possivel
ocorréncia de lipodistrofia local.
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No caso de tratamento de pacientes com neoplasias
intra e extracranianas em remissao, recomenda-se um
controle atento e constante por parte do médico.
Pacientes com déficit de crescimento secundario a
leses neoplasicas intracranianas deverao ser contro-
lados mais frequentemente para evitar eventuais
progressoes ou a recidiva da malignidade.
Recomenda-se manter controle constante de pacien-
tes portadores de psoriase.

A terapia com BIOMATROP (somatropina) pode estar
associada, no periodo inicial, com o desenvolvimento
de hipoglicemia.

O horménio de crescimento pode induzir um estado
de resisténcia a insulina; por este motivo, os pacientes
devem ser constantemente vigiados quanto a gli-
cemia, para avaliacdo de eventuais sinais de intole-
rancia a glicose. Exames regulares de urina para
pesquisa de glicostria deverdo ser executados em
todos os pacientes.

Pacientes com diabetis mellitus podem necessitar de
reajuste na sua terapia antidiabética.

A terapia com glicocorticoides pode inibir o cresci-
mento induzido pelo GH. Pacientes com déficit
concomitante de ACTH deverao ser mantidos sob trata-
mento substitutivo com glicocorticéides, em doses
adequadas para evitar o efeito inibidor do crescimento.
Alguns pacientes podem desenvolver hipotireoidismo
durante o tratamento com o horménio de crescimento.
Por conseguinte, deve ser realizada avaliagao perio-
dica da funcéao tireoidiana e tratamento de reposicéo,
se for o caso, a fim de evitar a reducao da eficiéncia do
horménio somatrépico.

O tratamento deve continuar enquanto o paciente
responder, até que o paciente adquira a estatura de
adulto maduro ou até que as epifises se fechem.
Observacdo: ndao ha ainda resultados disponiveis
sobre a eficacia da utilizacdo a longo prazo do
horménio de crescimento na Sindrome de Turner e o
tratamento deve ser realizado sob o estrito controle
médico.

A producéo de anticorpos contra o horménio do cres-
cimento foi observada numa pequena proporcao de
pacientes (2%). Em geral, estes anticorpos possuem
uma baixa capacidade de ligacao e seu aparecimento
nao possui significado clinico. De qualquer forma, se
o crescimento nao for observado com o uso de BIO-
MATROP (somatropina), sugere-se a investigacao des-
tes anticorpos no paciente.

GRAVIDEZ E LACTAGAO

Categoria de risco na gravidez: C

Nao se recomenda que o medicamento seja utilizado
em mulheres gravidas ou amamentando.

Este medicamento nao deve ser utilizado por mulhe-
res gravidas sem orientacdao médica ou do cirurgiao-
dentista.

CARCINOGENESE, MUTAGENESE E COMPROMETI-
MENTO DA FERTILIDADE

Estudos de carcinogenicidade nao foram realizados
com BIOMATROP (somatropina). Nenhum potencial
carcinogénico foi observado numa bateria de testes
incluindo o teste de Ames, inducdo de mutacao ge-
nética em células mamarias (L5178Y) in vitro e em
células intactas da medula 6ssea de ratos.

Nao existem ainda estudos que comprovem se a
capacidade reprodutora é alterada com a adminis-
tracdo de BIOMATROP (somatropina).

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Horménios esterdides anabolizantes, androgénios, estro-
génios e/ou horménios tireoidianos podem acelerar o
fechamento de epifises dsseas.

O uso concomitante com horménios adrenocorticéides,
glicocorticéides, ACTH e corticosterdides, principalmente
na utilizagdo cronica, diminui a eficacia da terapia do
horménio do crescimento.

Glicocorticédides podem inibir o efeito do BIOMATROP (so-
matropina) sobre o crescimento.

O hormoénio de crescimento pode desencadear resisténcia
a insulina em diabéticos; por este motivo, aconselha-se
uma monitorizagao constante da glicemia.

Em caso de déficit concomitante de ACTH, o tratamento
eventual com glicocorticéides deve ser ajustado para
evitar o seu efeito inibitério do crescimento.

REAGOES ADVERSAS E ALTERAGOES DE EXAMES
LABORATORIAIS

Efeitos adversos foram observados em menos de 1%
dos pacientes tratados com horménio do crescimento
humano recombinante, em sua maioria sob a forma de
reacoes transitorias no local da injecao (edema leve e
transitério, dor e inflamacao). Tém sido relatados ca-
sos de formacao de fibrose, nédulos e pigmentacao
no local da aplicacao.

Retencéo hidrica com edema periférico, hipertensao e
taquicardia também podem ser observados.

Adultos podem apresentar dor muscular, artralgia e
fraqueza.

Durante a terapia com BIOMATROP (somatropina) fo-
ram relatados raros casos de exantema e prurido.
Foram identificados alguns casos de leucemia em
pacientes tratados com hormonio de crescimento, que
poderiam ser ligeiramente mais frequentes que os
observados em pacientes sem deficiéncia do horménio;
entretanto, a definitiva associacdo entre o horménio
de crescimento e leucemia nao pode ser estabelecida
devido a concomitancia de muitos outros fatores
externos.

Alguns pacientes podem desenvolver hipotireoidismo
durante o tratamento com BIOMATROP (somatropina),
devendo-se submeté-los a controles regulares da fun-
cao tireoidiana.
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Observaram-se casos de luxacdo da epifise que
obrigam a uma avaliacédo cuidadosa do aparecimento
de sintomas de claudicacdo em um paciente tratado.
Outras reacoes raras: dor de cabega, nauseas, vomitos,
hiperglicemia leve, glicosuria, edema, leucemia, resis-
téncia a insulina, dor no quadril e/ou nos joelhos.

Sao raros os casos de ginecomastia, convulsoes e
pancreatite.

Alteracoes em exames laboratoriais: hipertrigliceri-
demia, aumento da fosfatase alcalina, aumento de
CPK, aumento de LDH, glicosuria, hipocalemia, aci-
dose, hipoalbuminemia.

Somente a inchacao, as artralgias ou mialgias e a
diarréia foram efeitos adversos significativamente
mais frequentes nos pacientes tratados que nos nao-
tratados.

Nao foram observados anticorpos especificos durante
o tratamento.

POSOLOGIA

A dose deve ser determinada individualmente e somente
devera ser estabelecida pelo médico assistente. De um modo
geral, recomenda-se a dose de 0,50-0,70 Ul/kg/semana ou,
aproximadamente, 12 Ul/m2/semana, divididas em 6-7 inje-
¢des subcutaneas ou 2-3 injegdes intramusculares. No caso
de administracdo subcutanea, deve-se variar o local de
aplicagéo para evitar a ocorréncia de lipoatrofia.

Na Sindrome de Turner, recomendam-se doses de 1,0 Ul/kg
de peso corporal/semana ou 30 Ul/m2/semana, adminis-
tradas por via subcutanea. Alternativamente, a dosagem
semanal pode ser dividida em doses didrias iguais.
Pacientes idosos: os pacientes idosos sdo mais sensi-
veis a agao do horménio de crescimento e, portanto, sdo
mais propensos a desenvolver reagbes adversas. A
administracéo da dose a esses pacientes deve ser cau-
telosa e sempre iniciar com a menor dose possivel.

Modo de Usar

Conservar o medicamento sob refrigeragao (temperatura
entre 2 e 8°C) até a data do seu vencimento. Apds a
reconstituicdo, o medicamento deve ser mantido sob
refrigeracao (temperatura entre 2 e 8°C) e utilizado dentro
de 7 dias. Nao deve ser congelado.

Deve-se reconstituir o medicamento com &agua para
injecdo antes do uso. Fazer movimentos giratérios suaves
até sua completa dissolucdo. Nao agitar a solucao
durante a preparacao. BIOMATROP (somatropina) deve
ser administrado por via intramuscular ou subcutanea.
Antes e depois da administracdo, deve-se limpar o tampao
com algoddo embebido em 4&lcool isopropilico para
prevenir uma contaminagao por extragoes repetidas.

SUPERDOSAGEM

Uma superdosagem aguda pode acarretar em uma
hipoglicemia inicial e, subsequentemente, a hiper-
glicemia. Superdosagem durante longos periodos po-
dem resultar em sinais e sintomas de acromegalia
consistente, com os efeitos conhecidos do excesso de

hormoénio de crescimento humano.

PACIENTES IDOSOS

Os pacientes idosos sdo mais sensiveis a agdo do
horménio de crescimento e, portanto, sdo mais propensos
a desenvolver reagdes adversas. A administragcdo da dose
a esses pacientes deve ser cautelosa e sempre iniciar com
a menor dose possivel.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
SO PODE SER VENDIDO COM RETENGAO DA
RECEITA
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