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Disposicion
Nuamero: DI-2018-4496-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Lunes 7 de Mayo de 2018

Referencia: 1-0047-0000-014647-16-7

VISTO cl Expediente N° 1-0047-0000-014647-16-7 del Registro de la Administraciéon Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma MONTE VERDE S.A., solicita la aprobacion de
nuevos proyectos de prospectos e informacion para el paciente para la Especialidad Medicinal
denominada DECAPEPTYL RETARD 22,5/ TRIPTORELINA, Forma farmacéutica y
concentraciéon: INYECTABLE LIOFILIZADO, TRIPTORELINA 22,5 mg; aprobada por
Certificado N° 43.059.

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

Que la Direccién de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion
de su competencia.

Que se actia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y Decreto N
° 101 de fecha 16 de Diciembre de 2015.

Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:



ARTICULO 1°. — Autorizasce a la firma MONTE VERDE S.A ., propictaria dc la Especialidad
Medicinal denominada DECAPEPTYL RETARD 22,5/ TRIPTORELINA, Forma farmacéutica y
concentracion: INYECTABLE LIOFILIZADO, TRIPTORELINA 22,5 mg; el nuevo proyecto de
prospecto obrante en ¢l documento 1F-2018-10736812-APN-DERM#ANMAT:; e informacion
para el paciente obrante en el documento 1F-2018-10736876-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. - Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 43.059, cuando el
mismo se presente acompanado de la presente Disposicion.

ARTICULQ 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y prospectos e informacion para el paciente. Girese
a la Direccion de Gestion de Informacion Técnica a sus cfectos. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-0000-014647-16-7

Digitally signed by LEDE Roberto Luis
Date: 2018.05.07 09:31.03 ART
Location: Ciudad Autdnoma de Buenos Aires

Raoberto Luis Lede
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Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
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PROYECTO DE PROSPECTO

DECAPEPTYL® RETARD 22,5
TRIPTORELINA 22,5 mg
Inyectable Liofilizado
Liberacion prolongada — Via intramuscular

Industria Suiza Venta bajo receta
FORMULA CUALICUANTITATIVA:

Cada frasco ampolla con polvo liofilizado contiene:
Principio activo: Triptorelina (D - Trp ¢ - LH - RH) 22,5 mg (como pamoato de
triptorelina)

Excipientes:
Polimero (dl lactido-co-glicolido) 75:25, Polimero (dl l4ctido-co-glicélido)
85:15, manitol, carboximetilcelulosa sddica, polisorbato 80, c.s.

Ampolla con disolvente: Agua para inyeccidén 2 ml
ACCION TERAPEUTICA

Anélogo de la hormona de liberacion de gonadotrofina
Cdédigo ATC L02A E04

INDICACIONES Y USOS:

Tratamiento sintomatico del cancer de préstata hormona-dependiente en estado
avanzado.

Tratamiento de pubertad precoz central (inicio antes de los 8 afios en las nifias y
10 afios en los nifios).

ACCION FARMACOLOGICA:

La triptorelina, un agonista del LH-RH, actiia como un potente inhibidor de la
secrecion de gonadotrofina cuando se la administra continuamente o en dosis
terapéuticas. Los estudios de animales machos y de humanos de sexo masculino

muestran que luego de la administracién de la triptorelina existe un incremento
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estimulante (FSH), y la testosterona. Sin embargo, la administracién crénica y
continua de la triptorelina provoca una disminucién de la secrecién de LH y de
FSH y la supresién de la generacién de esteroides en los testiculos y ovarios. En
los hombres, se produce una reduccién de los niveles de testosterona dentro del
rango normal que generalmente ocurre luego de la castracion quirtrgica,
aproximadamente entre 2 y 4 semanas luego de la iniciacién de la terapia. Esto
causa atrofia accesoria de los érganos sexuales. Estos efectos son generalmente
reversibles al discontinuar el producto medicinal.

En los animales, la administracion de la triptorelina ayudé a la inhibicién del
crecimiento de algunos tumores prostaticos sensibles a las hormonas en modelos

experimentales.

ACCION FARMACOCINETICA

Absorcion:

Después de una tinica inyeccion intramuscular de Decapeptyl® Retard 22,5 mg
a pacientes con cancer de prostata, el tns fue de 3 (2-12) horas y la Cp (0-169
dias) fue de 40,0 (22,2-76,8) ng/ml. La triptorelina no se acumulé a lo largo de

los 12 meses de tratamiento.

Distribucion:

Los resultados de las investigaciones farmacocinéticas llevadas a cabo en
hombres sanos indican que luego de la administracién en bolo intravenoso, la
triptorelina es distribuida y eliminada de acuerdo con un modelo de 3
compartimientos y las vidas medias correspondientes son aproximadamente
6 minutos, 45 minutos y 3 horas.

El volumen de distribucion en un estadio regular de la triptorelina seguida de la
administracion intravenosa de 0,5 mg de triptorelina es de aproximadamente 30 1
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en voluntarios masculinos sanos. No existe evidencia alguna de que\la

triptorelina en concentraciones clinicamente relevantes se une a las proteinas

del plasma.

Metabolismo:

Los metabolitos de la triptorelina no han sido determinados en los humanos. Sin
embargo, la informacién farmacocinética en humanos sugiere que los
fragmentos de la terminal C producidos por la degradacion de los tejidos o son
completamente degradados dentro de los mismos, se degradan mas rapidamente

aun en el plasma, o son evacuados por los rifiones.

Eliminacidn:

La triptorelina es eliminada tanto por el higado como por los rifiones. Tras la
administracién intravenosa de 0,5 mg de triptorelina el 42% de esta dosis se
excretd en la orina como triptorelina no metabolizada.

La eliminacion total de la triptorelina es de alrededor de 200 ml/minuto y su

vida promedio terminal de 2.8 horas.

Poblaciones Especiales:
Edad: La influencia de la edad en la farmacocinética de la triptorelina no ha sido

estudiada sisteméticamente. Los datos farmacocinéticos recopilados entre
jovenes voluntarios de sexo masculino de 20 a 22 afios con una eliminacion de
la creatinina suprafisiol6gica (aprox 150 ml/min) indican sin embargo que la
triptorelina es eliminada dos veces mas rapido por los jovenes, lo que es

imputable al hecho que la eliminacion de la creatinina disminuye con la edad.

Funcion renal: Una funcion renal limitada acarrea un retardo en la eliminacion

de la triptorelina.
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La vida promedio fie de 6.7 horas en los pacientes con insuficiencia Téaal -

moderada (eliminacion de la creatinina promedio de 40 ml/min) y de 7,8 horas
en los pacientes que padecen insuficiencia renal grave (eliminacién de la

creatinina promedio 8,9 ml/minuto).

Funcion hepdtica: En los pacientes con una funcion hepatica limitada, la vida
promedio de Decapeptyl® Retard 22,5 mg fue de 7.65 horas. La parte de la
triptorelina no metabolizada eliminada por via urinaria se incrementé al 62% en
estos pacientes, indicando que el higado juega un rol importante en la

eliminacion de la triptorelina.

Etnicidad. La influencia de la raza en la farmacocinética de la triptorelina no ha

sido estudiada.

Eficacia y seguridad clinica: La inhibiciéon de la actividad gonadotrépica
hipofisiaria en nifios con pubertad precoz conduce a la reduccién de los niveles
de LH luego de la prueba de estimulacién de GnRH (o agonista de GnRH) y a
la supresion de la secrecion del estradiol y de la testosterona en nifias y nifios
respectivamente.

En un estudio clinico no comparativo, 44 nifios con pubertad precoz central (39
nifias y 5 nifios) fueron tratados con un total de dos inyecciones intramusculares
de Decapeptyl® Retard 22.5 mg durante 12 meses (48 semanas). La supresion de
las concentraciones de LH estimuladas a niveles prepiberes se logr6é en el
95.54% de los sujetos al tercer mes, y en el 93.2% y 97.7% de los sujetos al
sexto y decimosegundo mes respectivamente.

La consecuencia es una regresion o estabilizacion de las caracteristicas sexuales

secundarias y la ralentizacién de la maduracion ésea y crecimiento acelerados.
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En las nifias, la estimulacion ovarica inicial al comienzo del tratamiento, segul'
por el tratamiento de incremento de estrégenos inducido, puede conducir, en el
primer mes, a la retirada del sangrado uterino de intensidad leve a moderada.

Decapeptyl® Retard 22.5 mg (formulacion de 6 meses) es eficaz en la supresion
de la liberacion hipofisaria de LH y FSH, y consecuentemente de la secrecién
gonadal de estradiol en las nifias, y de testosterona en los nifios a valores
prepuberes, con efecto favorable sobre la progresion de los signos clinicos de la

pubertad.

POSOLOGIA, DOSIFICACION Y MODO DE ADMINISTRACION

La posologia habitual es una inyeccion intramuscular tnica de Triptorelina
22,5 mg cada 24 semanas con control médico. Como Triptorelina 22,5 mg es
una suspensidbn de microgranulos, debe evitarse cualquier inyeccion
intravascular.

La preparacion Triptorelina 22,5 debe ser utilizada solamente por médicos o

personal médico.

El lugar de la inyeccion debe ser cambiado periddicamente.

Control del tratamiento de Cancer de prostata

La eficacia del tratamiento puede controlarse determinando los niveles séricos
de testosterona y del antigeno prostatico especifico (PSA) y la apreciacion
subjetiva (mejora de los sintomas, como problemas de milccién, dolores
cancerigenos, etc.). La testosterona puede dosificarse inmediatamente antes o

después de la inyeccion.

Recomendaciones posologicas particulares
Ninios/adolescentes: La pubertad precoz (antes de los 8 afios en las nifias y 10

afios en los nifios): El tratamiento de los nifios con Decapeptyl® Retard 22.5 mg
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debe realizarse bajo supervisién general de un endocrindlogo pediatra o de un
pediatra o endocrinblogo con experiencia en el tratamiento de la pubertad precoz
central.

El tratamiento debe detenerse cerca de la edad fisiolégica de la pubertad en los
nifios y nifias y no debe ser continuado en las nifias con una maduracién 6sea de
mas de 12-13 afios. La disponibilidad de datos es limitada en lo nifios en
relacién al tiempo 6ptimo para detener el tratamiento en base a la edad dsea, sin
embargo se aconseja detener el tratamiento en los nifios con una maduracion
4sea de 13-14 afios.

Pacientes ancianos: No es necesaria una adaptacion de la dosis en funcion de la
edad.

No existe ninguna indicacién de este medicamento para las mujeres
menopausicas.

Insuficiencia hepdtica y renal: no se requiere adaptacién de la posologia para los

pacientes que sufren de una funcién hepatica o renal limitada.

Preparacion y Forma de Aplicacién de Decapeptyl® Retard 22,5 mg:
Verifique la receta indicada por su médico

Disponga del siguiente material para una correcta aplicacion del

Decapeptyl® Retard 22,5 mg intramuscular.

a) Frasco ampolla de Decapeptyl® Retard 22,5 mg

b) 1 jeringa estéril desechable de 5 ml con aguja 21G (1)
c¢) 1 aguja estéril desechable 20G (2)

d) 1 ampolla de agua estéril para inyeccion 2 ml

Modo de preparacion:

a) De la ampolla que contiene agua estéril para inyeccion, aspirar 2 ml.
b) Mediante la jeringa y aguja (1) transferir al frasco que contiene el polvo
liofilizado de Decapeptyl® Retard 22,5 mg.
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c) Agitar suavemente en forma circular horizontal -evitando la formacion ie
espuma para dispersar los microgranulos y formar una suspensién lechosa
y homogénea.
d) Extraer latotalidad de la mezcla del frasco.
e) Desechar la aguja (1) y proceder a la inyeccion intramuscular inmediata
utilizando la aguja (2)
f) Inyectar relativamente rapido y sin interrupciones
Estabilidad:
Ver fecha de vencimiento en el envase.
Producto reconstituido: por motivos microbiologicos, la suspension debe

inyectarse inmediatamente tras su reconstitucion.

CONTRAINDICACIONES:

Hipersensibilidad a la LH - RH y a los anélogos de la GnRH. Hipersensibilidad
al principio activo triptorelina o a cualquiera de excipientes segun la
composicion.

Triptorelina 22,5 mg no debe administrarse en caso de tumor no hormona-
dependiente o tras la castracion quirtirgica.

Triptorelina 22,5 mg estd contraindicado en pacientes con compresion de la

médula espinal provocada por metastasis del cancer de prostata.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Generales

Reacciones alérgicas: Poco después de la inyeccion de Triptorelina 22,5 mg se
observaron algunas reacciones alérgicas raras. Se describieron casos raros de
shock anafilactico y edema angioneurético tras la administracion de triptorelina.
Llegado el caso, interrumpir inmediatamente el tratamiento de Triptorelina 22,5
mg y tomar las medidas correspondientes. La parestesia y las migrafias severas

son raras. En los casos graves o de recurrencia, interrumpir el tratamiento.
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Riesgos vinculados a los anticoagulantes: Debe tenerse especial precaucién en
los pacientes tratados con anticoagulantes debido al riesgo de hematomas en el

lugar de inyeccion.

Trastornos del estado de dnimo/Depresion: Se han informado desde trastornos
del estado de animo hasta depresiones (algunas severas) durante el tratamiento
con triptorelina. A los pacientes que sufren de depresion (incluso por su historia
médica) se les debe efectuar un seguimiento durante el tratamiento con

Triptorelina 22,5 mg.

Apoplejia hipofisaria: se describieron casos raros de apoplejia hipofisaria
(sindrome clinico que resulta de un infarto hipofisario) tras la administracién de
agonistas de la GnRH. Se diagnosticd un adenoma hipofisario en la mayoria de
estos casos, los que se produjeron dentro de las 2 semanas y algunos dentro de la
hora posterior a la primera inyeccidon. La apoplejia hipofisaria se manifestd
mediante cefaleas subitas, voOmitos, alteraciones visuales, oftalmoplejia,
alteracion del estado mental y a veces colapso cardiovascular. Es indispensable
la intervencion médica inmediata. Por lo tanto, no debe administrarse un

agonista de la GnRH en caso de adenoma hipofisario conocido.

Cdncer de Prostata

Como puede observarse durante el tratamiento con otros agonistas de la
LH - RH, la triptorelina provoca un incremento pasajero de las concentraciones
de testosterona circulante durante la primera semana después de la primera
inyeccion de la forma de liberacién prolongada del principio activo. Esto
también es posible si el intervalo entre 2 inyecciones es >24 semanas. En

oposicién a la caida de los niveles de testosterona tras una orquiectomia, un
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pequefio porcentaje de los pacientes (<5%) puede experimentar
empeoramiento pasajero de los signos y sintomas del cancer de préstata, debido
a la elevaci6n inicial de la tasa de testosterona circulante. Esto se manifiesta
normalmente por un  aumento del dolor relacionado con el cancer,
principalmente por una neuropatia, hematuria y dolores 6seos que pueden
tratarse de forma sintomética. Se han observado casos aislados de agravamiento
de los sintomas, ya sea una obstruccion uretral o del esfinter vesical, o una
compresion de la médula espinal por metéstasis, que pueden estar acompafiadas
por paralisis con o sin resolucién fatal. Si aparece compresién de la médula
espinal o insuficiencia renal, debe instituirse un tratamiento estdndar de estas
complicaciones y, en casos extremos, es preciso considerar la posibilidad de una
orquiectomia inmediata. Durante las primeras semanas del tratamiento debe
realizarse un seguimiento atento, sobre todo en pacientes con metastasis
vertebrales y/u obstruccién del tracto urinario.

Durante la fase inicial del tratamiento, debe evaluarse la administracion
concomitante de un antiandrégeno para contrarrestar el aumento inicial de los
niveles séricos de testosterona y prevenir el empeoramiento de los sintomas

clinicos.

Riesgo de diabetes/riesgo cardiovascular: Se ha informado un riesgo
incrementado de diabetes mellitus y/o de eventos cardiovasculares en los
hombres tratados con los agonistas de la GnRH. Por lo tanto se aconseja
monitorear a los pacientes que sufren de hipertension, hiperlipidemia o
problemas cardiovasculares con respecto a este riesgo durante el tratamiento con

triptorelina.

Osteoporosis/ densidad 6sea: La administracién de analogos sintéticos de la

LH - RH para tratar el cancer de prostata puede provocar un aumento de la
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consecuencia puede ser un diagnoéstico falso de metdstasis 6seas. Se necesita una
atencion especial para los pacientes que presentan factores de riesgo adicionales
de osteoporosis (como un abuso crénico del alcohol, tabaquismo, desnutricion,
historia clinica familiar positiva de osteoporosis o un tratamiento de larga
duracién con medicamentos que reducen la densidad dsea, tales como los
corticoides o los anticonvulsivos.

Se ha informado un aumento de los linfocitos en los pacientes tratados con
analogos de la LH-RH. Esta linfocitosis secundaria estd vinculada
aparentemente a la castracién inducida por la LH-RH y parece indicar que las

hormonas gonadales estan implicadas en la involucién timica.

Pubertad Precoz

El tratamiento de nifios con tumores cerebrales progresivos debe seguir una

apreciacion individual cuidadosa de los riesgos y beneficios.

La pubertad pseudo precoz (tumor o hiperplasia gonadal o suprarrenal) y la
pubertad precoz independiente de la gonadotropina (toxicosis testicular,

hiperplasia de células familiares Leydig) deben descartarse.

En las nifias, la estimulacion ovérica inicial al comienzo del tratamiento, seguida
por el retiro del estrdgeno inducido por el tratamiento, puede conducir, en el

primer mes, a hemorragia vaginal de intensidad leve a moderada.

Luego de la discontinuacidn del tratamiento tendra lugar el desarrollo de las
caracteristicas de la pubertad.
La informacion con respecto a la fertilidad futura es aun limitada pero la funcién

y fertilidad reproductivas futuras parecen inafectadas por el tratamiento con
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GnRH. En la mayoria de las nifias, las menstruaciones regulares comenzaranm—.—.—~

por lo general un afio después de la finalizacion de la terapia.

La densidad mineral 6sea puede descender durante la terapia con el agonista
GnRH para la pubertad precoz central debido a los efectos esperados de la
supresion del estrégeno. Sin embargo, después de la cesacion del tratamiento el
aumento de la masa 0sea subsecuente se preserva y la masa Osea pico a finales

de la adolescencia no parece estar afectada por el tratamiento.

El deslizamiento de la epifisis femoral capital puede observarse después del
retiro del tratamiento con el agonista GnRH. La teoria sugerida es que las bajas
concentraciones de estrogeno durante el tratamiento con el agonista GnRH
debilitan la placa epifisaria. El incremento en la velocidad del crecimiento
después de la detencion del tratamiento resulta subsecuentemente en una
reduccién de la fuerza de cizallamiento necesaria para el desplazamiento de la

epifisis.

Influencia sobre los métodos de diagnéstico

La triptorelina en dosis terapéuticas provoca una supresion del sistema hipofiso-
gonddico. La funcién normal es habitualmente restablecida luego de la
interrupcién del tratamiento. Por lo tanto, los resultados de los andlisis
funcionales de diagnéstico hipofiso-gonadicos efectuados durante el tratamiento
de 4 a 12 semanas tras la interrupcion de los agonistas de la LH - RH podrian
estar equivocados.

En el ensayo clinico en pacientes con pubertad precoz, no hubo cambios
inesperados sustanciales en los parametros de laboratorio (incluyendo anélisis de

orina) o de los signos vitales durante el tratamiento.

INTERACCIONES
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Cuando la triptorelina es coadministrada con medicamentos que afectan T2
secrecion hipofisaria de las gonadotrofina, se debe brindar una atencién especial

y se recomienda supervisar el estado hormonal del paciente.

Incompatibilidades: En ausencia de estudios de compatibilidad, este

medicamento no debe mezclarse con otros.

Carcinogénesis, mutagénesis y fertilidad

La toxicidad aguda de la triptorelina es baja. Los efectos observados estuvieron
relacionados principalmente con la exacerbacion del efecto farmacologico de la
triptorelina.

En estudios de toxicidad cronica en dosis clinicas, la triptorelina indujo cambios
macro y microscopicos en los drganos reproductores en ratas y perros machos.
Se considerd que estos efectos reflejan la supresion de la funcion gonadal
causada por la actividad farmacolégica del principio activo. Estas lesiones se
revirtieron parcialmente en la fase de recuperaciéon. Tras la administracion
subcutanea a ratas de 10 pg/kg durante los dias 6 a 15 de gestacién (comparable
con la dosis clinica de 3,75 mg cada 4 semanas en el ser humano), la triptorelina
no provocd embriotoxicidad, teratogénesis ni efectos en las crias. Sin embargo,
se observd una reduccion del peso materno y un mayor nimero de resorciones
con 100 pg/kg.

La triptorelina no presenta efectos mutagénicos in vitro o in vivo. En ratones, no
se observo ningun efecto oncogénico con triptorelina, con dosis de hasta
6.000 pgkg, al cabo de 18 meses de tratamiento. En un estudio de
carcinogénesis en ratas, de 23 meses de duracion, se encontré una incidencia
practicamente del 100% de tumores benignos de la pituitaria, con cada nivel de
dosis, los cuales provocaron la muerte prematura. El aumento de la incidencia

de tumores hipofisarios benignos en ratas es un efecto frecuente del tratamiento
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con agonistas de la LH - RH. Se desconoce la importancia clinica de x
observacion.

A una dosis ocho veces superior a la recomendada en el ser humano (en relacién
a la superficie corporal), la experimentacion animal mostrd una toxicidad en la
rata por la organogénesis (toxicidad maternal y embriotoxicidad). Los casos
aislados de hidrouréter fueron constatados en ratas jévenes expuestas in utero a
dosis elevadas de triptorelina.

En el marco de la procreacién asistida con medicamentos, la triptorelina se
utilizé a menudo en los estudios controlados por la supresion de las

gonadotrofina y estrégenos endbgenos.

EMBARAZO Y LACTANCIA:

El uso de Triptorelina 22,5 mg no esté indicado en mujeres.

La triptorelina esta contraindicada durante el embarazo.

EFECTO SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR Y OPERAR
MAQUINARIA:

No se han realizado estudios sobre este tema. Sin embargo, varios efectos
indeseables como apatia, crisis epilépticas y perturbaciones de la visién pueden
disminuir los reflejos y la capacidad de manejar y de utilizar herramientas o

maquinas.

REACCIONES ADVERSAS:

Se han constatado reacciones alérgicas esporadicas poco después de la inyeccion
de Triptorelina 22,5 mg, que disminuyeron con tratamiento convencional.

Puede ocurrir un empeoramiento de los dolores cancerosos de 7 a 10 dias
después de la primera inyeccién, debido al aumento pasajero del nivel de

testosterona (ver “Advertencias y precauciones”). Estos dolores disminuyen
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habitualmente dado que el carcinoma responde al tratamiento. Puede —

considerarse un tratamiento temporario con un antiandrégeno.

Las reacciones adversas mas frecuentes observadas relacionadas con el
tratamiento con triptorelina se debieron a sus efectos fisiologicos esperados:
aumento inicial del nivel de testosterona, seguido por una supresion casi total de
la testosterona. Entre las reacciones adversas mas frecuentemente observadas
figuran los sofocos (50%), impotencia (4%) y disminucidn de la libido (3%).

En la Pubertad Precoz, la administracién de Decapeptyl® Retard 22.5 mg en los
ensayos clinicos fue bien tolerada y segura, y no se informaron eventos

adversos inesperados con una presunta relacion causal a la triptorelina.

En un ensayo clinico se informaron un total de 81 TEAEs por parte de 32
(72.7%) pacientes durante el estudio.
No se produjeron muertes, solamente un SAE (infeccion severa del estimulador

del nervio vago, considerada como no relacionado con la triptorelina).

Severidad de los Eventos Adversos:
e 72 fueron leves

e 8 fueron moderados

e | fue severo

e 5 de los eventos adversos informados por 4 (9.1%) pacientes fueron
considerados como relacionados con la triptorelina.

e 2 pacientes (4.6%) experimentaron hemorragia vaginal leve (“sangrado
vaginal”) poco después del inicio del tratamiento

e 1 paciente (2.3%) tiene trastorno menstrual (“el ciclo menstrual ha

vuelto”, dos eventos en un sujeto con problemas técnicos después de la

primer inyeccidn).
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e 1 paciente (2.3%) presentd dolor en el lugar de la inyeccion.

Se indicaron las siguientes reacciones adversas, para las que se considerd por lo
menos posible una relacion con el tratamiento, pero a menudo es dificil afirmar
una relacién causal en los pacientes con cancer de préstata metastasico. En
funcién de su incidencia, las reacciones adversas se clasifican de la siguiente
manera: muy frecuentes (=1/10); frecuentes (=1/100, <1/10); poco frecuentes
(>1/1.000, <1/100); raras (>1/10.000, <1/1.000); muy raras (>1/10.000),

desconocidas (basadas principalmente en los informes espontaneos que surgen
del monitoreo de mercado; la frecuencia precisa no puede ser establecida.
Hombres
Infecciones

Poco frecuentes: infecciones urinarias

Neoplasias
Frecuentes: exacerbacion del tumor

Circulacion sanguinea y linfatica
Poco frecuentes: anemia
Raras: linfoadenopatia

Sistema inmune
Poco frecuentes: reacciones de hipersensibilidad (ver también “Advertencias y
Precauciones)”

Trastornos endocrinos
Muy frecuentes: reduccidn del volumen de los organos genitales (12,2%)

Trastornos metabolicos y de la nutricion

Frecuentes: aumento de la fosfatasa alcalina, hiperuricemia, anorexia.

Poco frecuentes: hiperglucemia, aumento del nitrégeno ureico, diabetes,
aumento del nitrégeno no proteico, aumento de peso

Trastornos psiquiatricos

Frecuentes: cambios del estado de animo, depresidn, disminucién de la libido
Poco frecuentes: nerviosismo, amnesia, euforia
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Sistema nervioso

Frecuentes: cefaleas, mareos, insomnio

Poco frecuentes. parestesias, somnolencia, pérdidas de la conciencia
Rara: migraha

Raras: disgeusia, convulsion, compresion medular, hipoestesia

Trastornos oculares
Frecuentes: dolor ocular, conjuntivitis
Raras: problemas visuales, alteraciones del campo visual, estasis papilar

Oido
Poco frecuentes: acufenos

Trastornos cardiacos y vasculares

Frecuentes: hipertension

Poco frecuentes: hipotension, trombosis venosa profunda, embolia pulmonar
Rara: isquemia miocardica

Organos respiratorios
Frecuentes: tos, disnea, faringitis
Poco frecuentes: rinitis

Trastornos gastrointestinales
Frecuentes: dolores abdominales, nauseas, constipacion, diarrea, dispepsia
Poco frecuentes: vomitos, tenesmo, reflujo gastroesofagico

Trastornos hepatobiliares
Frecuentes: funcion hepatica anormal
Poco frecuentes: hepatitis colestasica

Trastornos de la piel y del tejido subcutdneo

Frecuentes: exantema

Poco frecuentes: traspiracion muy abundante, alopecia, prurito anal, erupcién
bullosa,

Raras: urticaria, reacciones de fotosensibilidad

Trastornos musculoesqueléticos

Muy frecuentes: dolores 6seos (25.8%)

Frecuentes: dorsalgias, dolor de piernas, artralgia, mialgia, calambres
musculares de miembros inferiores.

Poco frecuentes: artrosis, debilidad muscular
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Rara: fracturas patolégicas

Trastornos renales y urinarios

Frecuentes: disuria, retencion urinaria

Poco frecuentes: poliaquiuria, nocturia, trastornos funcionales de la uretra,
incontinencia urinaria, dolores renales, hematuria, funcién renal anormal

Trastornos del aparato reproductor y de los senos

Frecuentes: impotencia, ginecomastia, dolor de la glandula mamaria

Poco frecuentes: trastornos prostaticos, trastornos de los testiculos, inflamacién
de la glandula mamaria.

Trastornos generales y accidente vinculados en el sitio de administracion

Muy frecuentes: sofocos (70,4%)

Frecuentes: dolores, fatiga, dolores toricicos, astenia, dolor en el sitio de la
inyeccion, edema periférico

Poco frecuentes: malestar, inflamaciones y reacciones en el sitio de la inyeccién
Rara: dolores perineales

Durante la fase post-marketing, se han descripto casos raros de apoplejia
hipofisaria (ver Advertencias y Precauciones)

Nifios
Trastornos del sistema inmunolégico

Frecuentes: Hipersensibilidad (ver - capitulo “Advertencias y
precauciones™)

Desconocidos: shock anafilactico

Investigacion:
Frecuentes: Aumento de peso

Desconocidos: Aumento de la presién sanguinea. Aumento de la
prolactina en sangre.

Trastornos metabdlicos y de la nutricion:
Poco frecuentes: obesidad

Trastornos psiquidtricos:
Poco frecuentes: cambios de humor
Desconocidos: 1abilidad afectiva, depresion, nerviosismo
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Trastornos del sistema nervioso.
Frecuentes: cefaleas

Trastornos oculares:

Poco frecuentes: trastornos visuales
Desconocidos: molestias visuales

Trastornos vasculares:
Frecuentes: sofocos
Desconocidos: hipertension

Trastornos respiratorios, tordcicos y mediastinicos
Poco frecuentes: epistaxis

Trastornos gastrointestinales:
Frecuentes: dolor abdominal
Poco frecuentes: Vomitos, Constipacidn, Nauseas.

Trastornos cutdneos y subcutaneos:
Frecuentes: acné

Poco frecuentes: prurito, sarpullido, urticaria
Desconocidos: edema angioneur6tico

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conectivo:
Poco firecuentes: dolor de cuello
Desconocido: mialgia

Trastornos del sistema reproductivo y de las mamas:

Muy frecuentes: Sangrado vaginal (incluyendo hemorragia vaginal,
suspension del sangrado, hemorragia uterina, flujo vaginal, sangrado
vaginal incluyendo manchado).

Poco frecuentes: dolor en gléndulas mamarias.

Trastornos generales y condiciones del sitio de administracion:
Frecuentes: Reaccion en el sitio de la inyeccion (incluyendo dolor en el
sitio de la inyeccidn, eritema en el sitio de la inyeccidon e inflamacion en
el sitio de la inyeccidn).

Desconocidos: malestares.
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SOBREDOSIS Y TRATAMIENTO:

Las propiedades farmacoldgicas de Triptorelina 22,5 mg y su via de
administracién hacen improbable cualquier sobredosis accidental o intencional.
Los ensayos en animales indican que el tratamiento con dosis mas elevadas de
Triptorelina 22,5 mg no produce efectos distintos del efecto terapéutico previsto
sobre la concentracién de hormonas sexuales y el sistema reproductor. Una

eventual sobredosis debe tratarse de forma sintomatica.

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION,
CONCURRIR AL HOSPITAL MAS CERCANO O COMUNICARSE
CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA:

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ
TELEFONO: (011) 4962-6666/2247

HOSPITAL A. POSADAS
TELEFONO: (011) 4654-6648/4658-7777

CONDICIONES DE CONSERVACION:

Estabilidad

Polvo: 3 afios. Ver fecha de vencimiento en el envase.

Suspension tras la reconstitucién: por motivos microbiolégicos, la solucién debe
inyectarse inmediatamente tras su reconstitucion.

Observacion con respecto al Almacenamiento
Frasco ampolla con polvo: no conservar a una temperatura mayor de 25° C.

Observacion con respecto a la Manipulacion
La preparacion de la suspensién para inyeccion debe hacerse inmediatamente

antes de la inyeccidn.

PRESENTACION:
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Decapeptyl ® Retard 22,5 mg

* I set contiene:

*1 frasco ampolla con polvo liofilizado conteniendo 22,5 mg de triptorelina,
1 ampolla de disolvente con 2 ml de agua para inyeccion, 1 set de inyeccion
con 1 jeringa y 2 agujas.

Fecha de ultima revision:

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO
DE SALUD

CERTIFICADO NR. 43.059

LABORATORIO: MONTE VERDE S.A.

DOMICILIO: Ruta 40 s/n°, esquina calle 8, Pocito, Provincia de San Juan.
DIRECTORA TECNICA: Dra. Marina L. Manzur, Farmacéutica

ELABORADO POR: DEBIOPHARM RESEARCH & MANUFACTURING
S.A, Rue du Levant 146, 1920, Martigny, Suiza
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

DECAPEPTYL® RETARD 22,5
TRIPTORELINA 22,5 mg
Inyectable Liofilizado
Liberacion prolongada — Via intramuscular

Industria Suiza Venta bajo receta

LEA TODO EL PROSPECTO DETENIDAMENTE ANTES DE EMPEZAR A
TOMAR EL MEDICAMENTO

e Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo

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

e Este medicamento se le ha recetado solo a usted, y no debe darselo a otras
personas, aunque tengan los mismos sintomas, ya que puede perjudicarles.

¢ Si considera que alguno de los eventos adversos que sufre es grave, o si aprecia
cualquier evento adverso no mencionado en este prospecto, informe a su médico o
farmacéutico.

CONTENIDO DEL PROSPECTO:

1. ;QUE ES DECAPEPTYL® RETARD 22,5 mg Y PARA QUE SE
UTILIZA?

ANTES DE USAR DECAPEPTYL® RETARD 22,5 mg

;COMO USAR DECAPEPTYL® RETARD 22,5 mg?

POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

CONSERVACION DE DECAPEPTYL® RETARD 22,5 mg
INFORMACION ADICIONAL

S AW

1. ;QUE ES DECAPEPTYL® RETARD 22,5 mg Y PARA QUE SE
UTILIZA?

Su médico le ha prescripto Decapeptyl® Retard 22,5 mg

Su mecanismo de accion es similar a una hormona denominada hormona liberadora
de gonadotropina (anélogo de la GnRH). Se trata de una formulacién de accion
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prolongada disefiada para liberar lentamente 22,5 mg de triptorelina durante un
periodo de 24 semanas.

Tiene indicacion para:
e Tratamiento sintomatico del cancer de prdstata hormona-dependiente en
estado avanzado.
e Tratamiento de pubertad precoz central (inicio antes de los 8 afios en las nifias
y 10 afios en los nifios).

La triptorelina, un agonista de la GnRH, actia como un inhibidor potente de la
secrecion de gonadotropina cuando se administra de manera continuada y en dosis
terapéuticas. En estudios con animales macho y con hombres se demuestra que
después de la administraciéon de triptorelina se produce un incremento inicial y
transitorio de las concentraciones circulantes de hormona luteinizante (LH),
hormona estimulante del foliculo (FSH) y testosterona.

No obstante, la administracién cronica y continuada de triptorelina disminuye la
secrecion de LH y FSH e inhibe la esteroidogénesis testicular y ovarica. La
reduccion de las concentraciones séricas de testosterona hasta el intervalo que se ve
normalmente en los varones sometidos a castracién quin’lr%ica tiene lugar entre 2 y
4 semanas después de iniciar el tratamiento. Decapeptyl” Retard 22,5 mg se ha
disefiado para liberar 22,5 mg de triptorelina en un periodo de 6 meses. Una vez
alcanzados los niveles de testosterona propios de la castracion al final del primer
mes, estos se mantienen mientras los pacientes reciban su inyeccién cada
veinticuatro semanas.

De esta manera, se consigue la atrofia de los Organos sexuales accesorios. Estos
efectos en general son reversibles al suspender la administracion del medicamento.
La eficacia del tratamiento se puede monitorizar midiendo las concentraciones
séricas de testosterona.

2. ANTES DE USAR DECAPEPTYL® RETARD 22,5 mg

NO DEBERA ADMINISTRARSE DECAPEPTYL® RETARD 22,5 mg:

e Si es alérgico (hipersensible) a triptorelina pamoato, a la hormona liberadora
de gonadotropina (GnRH), a otros andlogos de la GnRH

e A cualquiera de los excipientes de Decapeptyl®Retard 22,5 mg.

e En caso de tumor no hormona-dependiente o tras la castracién quirurgica.

o En pacientes con compresion de la médula espinal provocada por metéstasis
del cancer de prostata.
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Tenga especial cuidado con DECAPEPTYL® RETARD 22.5 mg:

En Cancer de Prostata:

Se han notificado casos de depresion en pacientes tratados con
Decapepty1® Retard 22,5 mg que puede ser grave. Si usted esta en tratamiento
con Decapeptyl® Retard 22,5 mg y presenta depresion, informe a su médico.

Si usa medicamentos para prevenir la coagulacién de la sangre, ya que pueden
aparecer hematomas en el lugar de inyeccion.

Al comenzar el tratamiento aumentara la cantidad de testosterona en su
organismo, lo que puede hacer que los sintomas de cancer empeoren. Consulte
con su médico si esto sucede. El médico puede darle algin medicamento (un
antiandrdgeno) para impedir que los sintomas empeoren.

Como sucede con otros andlogos de la GnRH, durante las primeras semanas de
tratamiento, Decapeptyl® Retard 22,5 mg puede provocar compresién de la
médula espinal o bloqueo de la uretra (conducto de salida de la orina). Su
médico le hard un seguimiento y le dara el tratamiento adecuado para estos
problemas, si se presentan.

Después de la castracién quirtrgica, triptorelina no induce ningln descenso
adicional a los niveles de testosterona sérica y por tanto, no debe emplearse en
orquidectomia.

Los ensayos de diagnéstico de la funcién gonadal pituitaria realizados durante el
tratamiento o tras la interrupcién de la terapia con Decapeptyl® Retard 22,5 mg
pueden ser erréneos.

El tratamiento con Decapeptyl® Retard 22,5 mg puede, al igual que sucede con
otros analogos de la GnRH, provocar pérdida de masa dsea, osteoporosis y un
riesgo mayor de fracturas dseas especialmente si usted toma mucho alcohol,
fuma, tiene historial familiar de osteoporosis (una patologia que afecta la fuerza
de sus huesos), tiene una dieta pobre o toma anticonvulsivos (medicamentos
para la epilepsia o ataques epilépticos) o cortocoesteroides (esteroides).

Si usted padece diabetes o si padece problemas cardiacos, informe a su médico.
Si usted padece un agrandamiento (tumor benigno) de la hipdfisis que
desconocia, éste puede ser descubierto durante el tratamiento con
Decapepty!® Retard 22,5 mg. Los sintomas incluyen dolor de cabeza, problemas
visuales y paralisis de los ojos.

Consulte con su médico si esta preocupado sobre alguno de estos temas.

Si presenta un tumor cerebral progresivo, informe a su médico.
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e FEn Pubertad Precoz:
El tratamiento de nifios con tumores cerebrales progresivos debe seguir una
apreciacion individual cuidadosa de los riesgos y beneficios.

El médico descartard otras patologias que pueden estar asociadas a la pubertad
precoz.

En las nifias, en el primer mes, puede observarse sangrado vaginal leve a moderado
por la estimulacidon ovarica inicial al comienzo del tratamiento, seguida por el
retiro de una hormona denominada estrgeno.

Luego de la discontinuaciéon del tratamiento tendra lugar el desarrollo de las
caracteristicas de la pubertad.

La informacién con respecto a la fertilidad futura es aiin limitada, pero la funcién y
fertilidad reproductivas futuras parecen inafectadas por el tratamiento. En la
mayoria de las nifias, las menstruaciones regulares comenzarin por lo general un
afio después de la finalizacion de la terapia.

El tratamiento con Decapeptyl semestral 22,5 mg puede, al igual que sucede con
otros analogos de la GnRH, provocar pérdida de masa 6sea. Sin embargo, después
de la cesacidn del tratamiento se observa aumento de la masa dsea, y a finales de la
adolescencia no parece estar afectada por el tratamiento.

Después del retiro del tratamiento con el agonista GnRH puede observarse una
separacion de la cabeza de la articulacidn de la cadera del hueso del muslo (fémur)
en el extremo de crecimiento superior (placa de crecimiento) del hueso.

Consulte con su médico si esta preocupado sobre alguno de estos temas.

Uso de otros medicamentos
Informe a su médico o farmacéutico si estd tomando o ha tomado recientemente
otros medicamentos, incluso los adquiridos sin receta.

Incompatibilidades: En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento
no debe mezclarse con otros.
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Embarazo y lactancia
El tratamiento con Decapeptyl® Retard 22,5 mg no est4 indicado en mujeres.
La triptorelina esta contraindicada durante el embarazo.

Conduccion y uso de maquinas

No se han realizado estudios sobre este tema. Sin embargo, varios efectos
indeseables como apatia, crisis epilépticas y perturbaciones de la vision pueden
disminuir los reflejos y la capacidad de manejar y de utilizar herramientas o
maquinas.

3. ;COMO USAR DECAPEPTYL® RETARD 22,5 mg?

La dosis habitual es una inyeccién intramuscular de Decapeptyl® Retard 22,5 mg,
cada 24 semanas.

La preparacién Decapeptyl® Retard 22,5 mg debe ser utilizada solamente por
médicos o personal médico.

El lugar de la inyeccion debe ser cambiado periddicamente.

Pubertad precoz (antes de los 8 afios en las nifias y 10 afios en los nifios). El
tratamiento de los nifios con Decapeptyl® Retard 22,5 mg debe realizarse bajo
supervision general de un endocrinélogo pediatra o de un pediatra o endocrinélogo
con experiencia en el tratamiento de la pubertad precoz central.

El tratamiento debe detenerse cerca de la edad fisiologica de la pubertad en los
nifios y nifias y no debe ser continuado en las nifias con una maduracién ésea de
mas de 12-13 afios. La disponibilidad de datos es limitada en los nifios en relacion
al tiempo Optimo para detener el tratamiento en base a la edad 6sea, sin embargo se
aconseja detener el tratamiento en los nifios con una maduracién ésea de 13-14
afios.

Preparacién y Forma de Aplicacion de DECAPEPTYL® RETARD 22,5 mg:

Verifique la receta indicada por su médico

Disponga del siguiente material para wuna correcta aplicacion  del
Dncca}:aeptyl® Retard 22,5 mg intramuscular.

a) Frasco ampollade Decapeptyl® Retard 22,5 mg

b) 1 jeringa estéril desechable de 5 ml con aguja 21 G (1)
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c¢) 1 aguja estéril desechable 20 G (2)
d) 1 ampolla de agua estéril para inyeccion 2 ml

Modo de preparacion:

a) De la ampolla que contiene agua estéril, aspirar 2 ml.

b) Mediante la jeringa y a%uja (1) transferir al frasco que contiene el polvo
liofilizado de Decapeptyl® Retard 22,5 mg.

c) Agitar suavemente en forma circular horizontal -evitando la formacién de
espuma- para dispersar los microgranulos y formar una suspension lechosa y
homogénea.

d) Extraer la totalidad de la mezcla del frasco.

e) Desechar la aguja (1) y proceder a la inyeccion intramuscular inmediata
utilizando la aguja (2)

f) Inyectar relativamente rapido y sin interrupciones

Estabilidad: La suspension de Decapeptyl® Retard 22,5 mg debe ser descartada si -
no es utilizada inmediatamente después de la preparacion

No se necesitan ajustes en la dosis para pacientes con problemas renales o hepaticos.
Decapeptyl® Retard 22,5 mg debe administrarse bajo la supervision de un médico.

La seguridad y la eficacia de Decapeptyl® Retard 22,5 mg, para los nifios recién
nacidos y los menores de tres afios ain no han sido establecidas, por lo tanto se
sugiere no utilizar Deca;.')e;:ntylm Retard 22,5 mg en este tipo de pacientes.

Siga las instrucciones de su médico en relacion con el tiempo, las dosis y la
duracion del tratamiento. No suspenda el tratamiento sin el conocimiento de su
médico.

Por favor consulte a su médico sobre el esquema de administracién o ante
cualquier olvido de aplicacién o duda sobre el mismo.

Si tiene dudas, pida a su médico o farmacéutico que lo oriente.

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

En Cancer de Prostata:
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Se han constatado reacciones alérgicas esporadicas poco después de la inyeccidén de
Decapeptyl® Retard 22,5 mg, que disminuyeron con tratamiento convencional.
Puede ocurrir un empeoramiento de los dolores cancerosos de 7 a 10 dias después
de la primera inyeccion, debido al aumento pasajero del nivel de testosterona. Estos
dolores disminuyen habitualmente ‘dado que el carcinoma responde al tratamiento.
Puede considerarse un tratamiento temporario con un antiandrégeno.

Las reacciones adversas mds frecuentes observadas relacionadas con el tratamiento
con Decapeptyl® Retard 22,5 mg en pacientes con céncer de prostata se debieron a
sus efectos fisiolégicos esperados: aumento inicial del nivel de testosterona,
seguido por una supresién casi total de la testosterona. Entre las reacciones
adversas més frecuentemente observadas figuran los sofocos (50%), impotencia
(4%) y disminucién de la libido (3%).

Se indicaron las siguientes reacciones adversas, para las que se considerd por lo
menos posible una relacion con el tratamiento, pero a menudo es dificil afirmar una
relacion causal en los pacientes con céncer de prostata metastésico. En funcién de
su incidencia, las reacciones adversas se clasifican de la siguiente manera: muy
frecuentes (>17/10); frecuentes (>1/100, <1/10); poco frecuentes (>1/1.000, <1/100);
raras (>1/10.000, <1/1.000); muy raras (=1/10.000), desconocidas (basadas
principalmente en los anuncios espontineos que surgen del monitoreo de mercado,
la frecuencia precisa no puede ser establecida).

Infecciones
Poco frecuentes: infecciones urinarias

Neoplasias
Frecuentes: exacerbacion del tumor

Circulacion sanguinea y linfdtica
Poco frecuentes: anemia
Raras: linfoadenopatia

Sistema inmune
Poco frecuentes: reacciones de hipersensibilidad

Trastornos endocrinos

Muy frecuentes: reduccion del volumen de los 6rganos genitales (12.2%)
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Trastornos metabdlicos y de la nutricion

Frecuentes: aumento de la fosfatasa alcalina, hiperuricemia, anorexia.

Poco frecuentes: hiperglucemia, aumento del nitrogeno ureico, diabetes, aumento
del nitrégeno no proteico, aumento de peso

Trastornos psiquiatricos
Frecuentes: cambios del estado de animo, depresion, disminucion de la libido
Poco frecuentes: nerviosismo, amnesia, euforia

Sistema nervioso

Frecuentes: cefaleas, mareos, insomnio

Poco frecuentes: parestesias, somnolencia, pérdidas de la conciencia
Rara: migrafia

Raras: disgeusia, convulsién, compresion medular, hipoestesia

Trastornos oculares
Frecuentes: dolor ocular, conjuntivitis
Raras: problemas visuales, alteraciones del campo visual, estasis papilar

Qido
Poco frecuentes: acufenos

Trastornos cardiacos y vasculares

Frecuentes: hipertension

Poco frecuentes: hipotension, trombosis venosa profunda, embolia pulmonar
Rara: isquemia miocérdica

Organos respiratorios
Frecuentes: tos, disnea, faringitis
Poco frecuentes: rinitis

Trastornos gastrointestinales
Frecuentes: dolores abdominales, nduseas, constipacion, diarrea, dispepsia
Poco frecuentes: vomitos, tenesmo, reflujo gastroesofagico

Trastornos hepatobiliares
Frecuentes: funcion hepatica anormal
Poco frecuentes: hepatitis colestasica
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Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo
Frecuentes: exantema

4
{ REFOLIADO N®

Poco frecuentes: traspiracidén muy abundante, alopecia, prurito anal, eczema,
erupcion bullosa,
Raras: urticaria, reacciones de fotosensibilidad

Trastornos musculoesqueléticos

Muy frecuentes: dolores 6seos (25.8%)

Frecuentes: dorsalgias, dolor de piernas, artralgia, mialgia, calambres musculares
de miembros inferiores.

Poco frecuentes: artrosis, debilidad muscular

Rara: fracturas patoldgicas

Trastornos renales y urinarios

Frecuentes: disuria, retencion urinaria

Poco frecuentes: poliaquiria, nocturia, ftrastornos funcionales de la uretra,
incontinencia urinaria, dolores renales, hematuria, funcién renal anormal

Trastornos del aparato reproductor y de los senos

Frecuentes: impotencia, ginecomastia, dolor de la glandula mamaria

Poco frecuentes: trastornos prostaticos, trastornos de los testiculos, inflamacién de
la glandula mamaria.

Trastornos generales y accidente vinculados en el sitio de administracicn

Muy frecuentes: sofocos (70,4%)

Frecuentes: dolores, fatiga, dolores toricicos, astenia, dolor en el sitio de la
inyeccion, edema periférico

Poco frecuentes: malestar, inflamaciones y reacciones en el sitio de la inyeccion
Rara: dolores perineales

Durante la fase post-marketing, se han descripto casos raros de apoplejia
hipofisaria.

En Pubertad Precoz

Se indicaron las siguientes reacciones adversas, para las que se considerd por lo
menos posible una relaciéon con el tratamiento. En funcién de su incidencia, las
reacciones adversas se clasifican de la siguiente manera: muy frecuentes (>1/10);
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frecuentes (>1/100, <1/10); poco frecuentes (=>1/1.000, <1/100); raras (=1/10.000,
<1/1.000); muy raras (=1/10.000), desconocidas (basadas principalmente en los
anuncios espontaneos que surgen del monitoreo de mercado, la frecuencia precisa
no puede ser establecida).

Trastornos del sistema inmunoldgico
Frecuentes: Hipersensibilidad
Descornocidos: shock anafilactico

Investigacion:

Frecuentes: Aumento de peso

Desconocidos: Aumento de la presion sanguinea. Aumento de la prolactina en
sangre.

Trastornos metabdlicos y de la nutricion:
Poco frecuentes: obesidad

Trastornos psiquidatricos:
Poco frecuentes: cambios de humor
Desconocidos: 1abilidad afectiva, depresion, nerviosismo

Trastornos del sistema nervioso:
Frecuentes: cefaleas

Trastornos oculares:
Poco frecuentes: trastornos visuales
Desconocidos: molestias visuales

Trastornos vasculares:
Frecuentes: sofocos
Desconocidos: hipertension

Trastornos respiratorios, tordacicos y mediastinicos
Poco frecuentes: epistaxis

Trastornos gastrointestinales:

Frecuentes: dolor abdominal
Poco frecuentes: Vomitos, Constipacién, Nduseas.
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Trastornos cutdneos y subcutaneos:
Frecuentes: acné

Poco frecuentes: prurito, sarpullido, urticaria
Desconocidos: edema angioneurotico

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conectivo:
Poco frecuentes: dolor de cuello
Desconocido: mialgia

Trastornos del sistema reproductivo y de las mamas:

Muy frecuentes: Sangrado vaginal (incluyendo hemorragia vaginal, suspension del
sangrado, hemorragia uterina, flujo vaginal, sangrado vaginal incluyendo
manchado).

Poco frecuentes: dolor en glandulas mamarias.

Trastornos generales y condiciones del sitio de administracion:

Frecuentes: Reaccion en el sitio de la inyeccion (incluyendo dolor en el sitio de la
inyeccion, eritema en el sitio de la inyeccion e inflamacién en el sitio de la
inyeccion).

Desconocidos: malestares.

5. CONSERVACION DE DECAPEPTYL® RETARD 22,5 mg

Estabilidad

Polvo sin reconstituir: 3 afios. Ver fecha de vencimiento en el envase.

Suspensién tras la reconstitucién: por motivos microbiologicos, la suspension debe
inyectarse inmediatamente tras su reconstitucion.

Observacion con respecto al Almacenamiento
Frasco ampolla con polvo: no conservar a una temperatura mayor a 25° C.

Observacion con respecto a la Manipulacién
La preparacién de la suspension para inyeccion debe hacerse inmediatamente antes
de la inyeccion.

Antes de usar, observe el aspecto del medicamento. En caso de que aun se
encuentre dentro del periodo de validez y de que usted observe algin cambio
en el aspecto, consulte al farmacéutico si puede utilizarlo.

Todos los medicamentos deben mantenerse fuera del alcance de los niiios.
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ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION,
CONCURRIR AL HOSPITAL MAS CERCANO O COMUNICARSE CON
LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA:

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ
TELEFONO: (011) 4962-6666/2247

HOSPITAL A. POSADAS
TELEFONO: (011) 4654-6648/4658-7777

6. INFORMACION ADICIONAL
Composicion de DECAPEPTYL® RETARD 22,5 mg

Frasco-ampolla con polvo

Principio activo: Triptorelina 22,5 mg (como pamoato de triptorelina)
Excipientes: Polimero (dl lactido-co-glic6lido), manitol, carboximetilcelulosa
sodica, polisorbato 80.

Ampolla con disolvente: Agua para inyeccion 2 ml

Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que
esta en la pagina Web de la ANMAT:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT
responde 0800-333-1234

PRESENTACION:

Envases conteniendo: 1 frasco ampolla con polvo liofilizado, 1 ampolla de
solvente, 1 jeringa estéril vacia desechable de 5 ml con aguja 21 G (1), 1 aguja
estéril desechable 20G (2).

Fecha de ultima revision:

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
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ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE
SALUD

CERTIFICADO NR. 43.059

LABORATORIO: MONTE VERDE S.A.

DOMICILIO: Ruta 40 s/n°, esquina calle 8, Pocito, Provincia de San Juan.
DIRECTORA TECNICA: Dra. Marina L. Manzur, Farmacéutica

ELABORADO POR: DEBIOPHARM RESEARCH & MANUFACTURING
S.A, Rue du Levant 146, 1920, Martigny, Suiza
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