HORMODOSE =

17 B-estradiol

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTAGAO
HORMODOSE (17R-estradiol) gel - frascos com 80 g.

USO ADULTO

COMPOSIGAO

Cada dose (1,25 g) expelida pela valvula dosadora, contém 0,75 mg de
17R-estradiol.

Excipientes: carbdmero, metilparabeno, propilparabeno, trietanolamina, alcool
etilico, agua purificada.

INFORMAQ@ES AO PACIENTE

O estradiol gel é Gtil no tratamento dos sinais e sintomas provenientes da
deficiéncia estrogénica que ocorrem na menopausa, tais como ondas de
calor e distarbios do sono entre outros. O medicamento deve ser guardado
em lugar fresco. O prazo de validade é de 24 meses. N&o utilize remédio
com o prazo de validade vencido. Hormodose (17B-estradiol) ndo deve ser
usado na gravidez e lactag&o. Informe ao seu médico a ocorréncia de gra-
videz na vigéncia do tratamento ou apds o seu término. Informar ao médico
se estd amamentando. Hormodose (17R-estradiol) deve ser aplicado sobre
a pele limpa (preferencialmente apés o banho), na regido dos bracos, an-
tebracos e ombros. N&o é necessario fricgdo exagerada, porém correta e
ampla distribui¢éo desde o pulso até o ombro, incluindo, se necessario, a
regido superior das costas (omoplata). Devido ao seu contetido alcoélico
deve-se evitar contato com a mucosa vulvar e vaginal, assim como, areas
de pele lesada. Siga a orientagdo do seu médico, respeitando sempre os
horarios, as doses e a duragéo do tratamento. N&o interromper o tratamen-
to sem o conhecimento do seu médico. Hormodose (17B-estradioll) é geral-
mente bem tolerado, contudo, ocasionalmente podem ocorrer nduseas,
inchago e dor de cabeca. Se ocorrer sensacédo de desconforto nas ma-
mas, sangramento de escape (sangramento vaginal de pequenas quanti-
dades de sangue), reten¢do de liquidos ou inchago durante o tratamento,
que persista por mais de 6 semanas, é necessario consultar seu médico.
Quando se utiliza Hormodose (17B-estradiol) em associagdo com um
progestageno (horménio) é normal a ocorréncia de um sangramento se-
melhante a uma menstruagéo, apds a suspensao do progestageno. Se ocor-
rer sangramento intenso, avise ao médico antes de continuar o tratamento.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS.

Héa alguns medicamentos que ndo devem ser tomados enquanto estiver
em tratamento com Hormodose (17B-estradiol) portanto avise seu médico
se estiver tomando qualquer outro medicamento. Hormodose (17R-estradiol)
é contra-indicado nos seguintes casos: cancer de mama ou de Utero;
sangramento vaginal de origem n&o determinada; doenca grave do figado;
doengas circulatérias; gravidez e lactagéo; alergia aos componentes da for-
mula. Avise seu médico caso tenha doenca cardiaca, presséo alta, doenga
dos rins ou do figado, epilepsia, enxaqueca, diabetes, histéria ou doenca
circulatéria ou se observar alteracdes das mamas ou do Utero, pois tais
doencgas requerem cuidados especiais durante o tratamento com
Hormodose (17RB-estradiol). Avise ao médico se houver caso de cancer de
mama na familia. Antes de iniciar o tratamento, a paciente deve passar por
exame clinico e ginecoldgico que deve ser repetido ao menos 1 vez por ano.

NAO USE REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO, PODE
SER PERIGOSO PARA SUA SAUDE.

INFORMAGOES TECNICAS

Como todos os horménios esterdides, os estrégenos exercem seus efeitos
metabdlicos ao nivel intracelular. Nas células dos érgdos-alvo, os estrégenos
interagem com um receptor especifico para formar um complexo que estimula a
sintese do DNA e de proteinas. Tais receptores foram identificados em vérios
6rgdos, como hipotalamo, hipéfise, vagina, uretra, Gtero, mamas, figado e
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oesteoblastos. O estradiol, que na mulher, da menarca & menopausa, € produzido
principalmente pelos foliculos ovarianos, é o estrégeno mais ativo no receptor.
Apds a menopausa, quando os ovarios cessam sua funcéo, somente pequena
quantidade de estradiol é ainda produzida, por exemplo, pela aromatizagédo
da androstenediona e, em menor escala, da testosterona
pela enzima aromatase, produzindo estrona e estradiol
respectivamente. A estrona é transformada em estradiol
pela enzima 178 - hidroxiester6ide deidrogenase. Ambas
as enzimas predominam nos tecidos gordurosos, hepéti-
co e muscular. Em muitas mulheres a suspensé&o da pro-
ducéo do estradiol ovariano da origem a instabilidade
termorregulatéria e vasomotora (fogachos), disttrbios do
sono e atrofia progressiva do sistema urogenital. Estes
distdrbios podem ser eliminados, em grande parte, por
meio do tratamento de reposicéo estrogénica. Em fungéo
da acelerada perda de massa 6ssea, induzida pela defi-
ciéncia de estr6geno na pds-menopausa, muitas mulheres desenvolvem
osteoporose, particularmente da coluna vertebral, do quadril e do punho. Isto
pode ser prevenido pelo tratamento de reposi¢do estrogénica, preferencial-
mente iniciada imediatamente apés o inicio da menopausa.
O estradiol gel produz elevagdes significativas nas concentracoes de estradiol e
estrona, fornecendo niveis séricos relativamente estaveis. Estes dados indicam
que o fluxo constante de estradiol na circulagéo é promovido pela pele, que atua
como membrana semi-permedvel e reservatério. Estudos clinicos realizados
demonstraram absor¢&o dinamica e consistente e subsequiente conversao de
estradiol em estrona. De acordo com os valores da linha de base e area sob a
curva nos tempos 0-72 horas, a aplicagéo percutanea de estradiol gel (1,5 mg)
libera 60 pg / dia. Os niveis séricos de estradiol sdo aproximadamente 70 pg / mL.
O estradiol é metabolizado principalmente no figado e seus metabdlitos mais
importantes sé&o estriol e estrona e seus conjugados (glicuronideos e sulfatos);
estes sdo bem menos ativos do que o estradiol. A maioria dos conjugados s&o
excretados na urina. Os metabdlitos de estrogenos sdo também submetidos a
circulagéo entero-hepética.

INDICAGOES

Tratamento de sinais e sintomas advindos da deficiéncia estrogénica,
decorrente da menopausa natural ou cirurgicamente induzida, como por
exemplo, fogachos, distlrbios do sono, atrofia urogenital, assim como
alteracdes do humor associadas a eles. Prevengdo da perda 6ssea
acelerada na pds-menopausa. Em pacientes com Utero intacto, o estrégeno
deve ser suplementado pela administragéo sequencial de um progestageno.

CONTRA-INDICAGOES

CARCINOMA DE MAMA OU DE ENDOMETRIO; ENDOMETRIOSE;
SANGRAMENTO VAGINAL DE ORIGEM NAO DETERMINADA; LESAO
HEPATICA GRAVE; TROMBOFLEBITE ATIVA OU DISTURBIOS
TROMBOEMBOLICOS; HIPERSENSIBILIDADE AOS COMPONENTES DA
FORMULA; GRAVIDEZ E LACTAGAO.

PRECAUGOES E ADVERTENCIAS

ESTRADIOL GEL, COMO QUALQUER OUTRA FORMA DE TRATAMENTO A
BASE DE HORMONIOS SEXUAIS, DEVE SOMENTE SER PRESCRITO APOS
EXAME CLINICO E GINECOLOGICO COMPLETO E EXCLUSAO DE
ANOMALIA ENDOMETRIAL E DE CANCER DE MAMA. ASSIM COMO OUTROS
REGIMES DE REPOSIGAO HORMONAL, AS PACIENTES QUE
RECEBAM TRATAMENTO PROLONGADO DEVEM PASSAR REGULARMEN-
TE POR EXAME CLINICO GERAL E GINECOLOGICO COMPLETO,
INCLUINDO-SE MONITORIZAGAO DO ENDOMETRIO, SE FOR
CONSIDERADO NECESSARIO. A MAIORIA DOS ESTUDOS NAO TEM
DEMONSTRADO ASSOCIAGAO ENTRE AS DOSES USUAIS DE
ESTROGENO PARA TRATAMENTO DE REPOSIGAO HORMONAL E O
RISCO DE DESENVOLVIMENTO DE CANCER DE MAMA. ALGUNS
ESTUDOS TEM RELATADO AUMENTO MODESTO NO RISCO DE CANCER
DE MAMA EM MULHERES QUE FAZEM USO DO TRATAMENTO DE
REPOSIGAO HORMONAL COM ESTROGENOS POR PERIODOS PROLON-
GADOS (MAIS DE 5 ANOS). ENQUANTO OS EFEITOS DO TRATAMENTO
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COMBINADO ESTROGENOS-PROGESTAGENOS NAO SAO CONHECIDOS,
AS EVIDENCIAS DISPONIVEIS SUGEREM QUE OS PROGESTAGENOS
NAO TEM INFLUENCIA SIGNIFICATIVA NO RISCO DE CANCER DE MAMA
EM PACIENTES QUE USAM ESTROGENOS POR LONGO PERIODO.
RECOMENDA-SE QUE, PARA TRATAMENTO POR LONGOS PERIODOS, OS
BENEFICIOS POTENCIAIS SEJAM AVALIADOS EM RELAGAO AOS RIS-
COS DE OCORRENCIA DE CANCER DE MAMA EM CADA PACIENTE.
AS MULHERES SOB ESTE TRATAMENTO, EM PARTICULAR AQUELAS
COM DOENGA FIBROCISTICA DE MAMA OU COM HISTORIA FAMILIAR DE
CANCER DE MAMA (PARENTES DE 1° GRAU), DEVEM FAZER EXAMES
REGULARES DAS MAMAS E DEVEM SER INSTRUIDAS A FAZER
AUTO-EXAME DAS MAMAS. RECOMENDA-SE QUE A
MAMOGRAFIA SEJA REALIZADA ANTES DO INIiCIO DO
TRATAMENTO E REPETIDA A INTERVALOS REGULA-
RES, EM PACIENTES DE ALTO RISCO. AS PACIENTES
COM LEIOMIOMA UTERINO, QUE PODE AUMENTAR
DURANTE O TRATAMENTO COM ESTROGENO, DEVEM
SER CUIDADOSAMENTE MONITORIZADAS. UMA VEZ
QUE A SUPERDOSAGEM DE ESTROGENO PODE
CAUSAR RETENGAO HIDRICA, AS PACIENTES COM
INSUFICIENCIA CARDIACA, HIPERTENSAO, DISTURBI-
0OS DA FUNGAO HEPATICA OU RENAL, EPILEPSIA OU
ENXAQUECA DEVEM SER MANTIDAS SOB ESPECIAL
VIGILANCIA. NAO FOI RELATADO QUE MULHERES SOB
TRATAMENTO DE REPOSIGAO DE ESTROGENOS TENHAM RISCO AU-
MENTADO DE TROMBOFLEBITES E/OU DOENGA TROMBOEMBOLICA.
ENTRETANTO, AS MULHERES COM HISTORIA FAMILIAR POSITIVA E
AQUELAS COM HISTORIA DE DISTURBIO TROMBOEMBOLICO, DURAN-
TE AGRAVIDEZ OU ASSOCIADO AO USO DE ESTROGENOS, DEVEM SER
MANTIDAS SOB ACOMPANHAMENTO ESPECIAL. RECOMENDA-SE CAU-
TELA EM PACIENTES COM HISTORIA DE ICTERICIA RELACIONADA COM
USO DE ESTROGENO. EM PACIENTES QUE DESENVOLVERAM ICTERI-
CIA COLESTATICA, O MEDICAMENTO DEVE SER DESCONTINUADO EN-
QUANTO SE INVESTIGA A CAUSA. EMBORA OBSERVAGOES ATE O PRE-
SENTE SUGIRAM QUE OS ESTROGENOS NAO PREJUDIQUEM O META-
BOLISMO DOS CARBOIDRATOS, AS PACIENTES DIABETICAS DEVEM SER
MONITORIZADAS DURANTE O INIiCIO DO TRATAMENTO, ATE QUE ESTE-
JAM DISPONIVEIS INFORMAGOES ADICIONAIS. A MONOTERAPIA PRO-
LONGADA COM ESTROGENOS AUMENTA O RISCO DE HIPERPLASIA E
DE CARCINOMA ENDOMETRIAL, EM MULHERES POS-MENOPAUSADAS,
A NAO SER QUE SE FAGA A SUPLEMENTAGAO SEQUENCIAL DE UM
PROGESTAGENO PARA PROTEGAO DO ENDOMETRIO. SABE-SE QUE A
SENSIBILIZAGAO POR CONTATO PODE OCORRER COM TODAS AS APLI-
CAGOES TOPICAS. EMBORA SEJA EXTREMAMENTE RARO, AS PACIEN-
TES QUE DESENVOLVEREM SENSIBILIZAGAO POR CONTATO A QUAL-
QUER DOS COMPONENTES DA FORMULA DEVEM SER ALERTADAS DE
QUE PODE OCORRER REAGAO DE HIPERSENSIBILIDADE, COM A
EXPOSICAO CONTINUADA AO AGENTE CAUSADOR.

ESTE MEDICAMENTO CAUSA MALFORMAGAO AO BEBE DURANTE A
GRAVIDEZ.

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

0OS MEDICAMENTOS QUE ATUAM COMO INDUTORES DE ENZIMAS
HEPATICAS, TAIS COMO BARBITURICOS, CARBAMAZEPINA, HIDANTOINA,
MEPROBAMATO, FENILBUTAZONA, AMPICILINA, TETRACICLINA E
RIFAMPICINA PODEM PREJUDICAR A ATIVIDADE DOS ESTROGENOS E
PROGESTAGENOS. OS AGENTES QUERATOLITICOS, GEIS OU CREMES
DEPILATORIOS E OLEOS PODEM ALTERAR A ABSORGAO DO
ESTRADIOL GEL . RECOMENDA-SE O USO DE HORMODOSE (17R-
ESTRADIOL) APOS O BANHO, ENCONTRANDO-SE A PELE LIVRE
DESSAS SUBSTANCIAS.

REAGOES ADVERSAS
ALEM DOS EFEITOS MAIS SEVEROS (VER PRECAUCOES E ADVERTENCI-

AS), 0 USO DE ESTROGENOS PODE OCASIONAR AS SEGUINTES REA-
GOES ADVERSAS:-ALTERAGOES UROGENITAIS: HEMORRAGIA GENITAL,
ALTERAGOES DA SECREGAO VAGINAL, DISMENORREIA, SINDROME DE
TENSAO PRE-MENSTRUAL, AMENORREIA DURANTE E POS-TRATAMEN-
TO, AUMENTO DO TAMANHO DE MIOMAS UTERINOS, CANDIDIASE VAGI-
NAL, CISTITES, DESCONFORTO NAS MAMAS E MASTODINIA; -ALTERA-
COES DIGESTIVAS: NAUSEAS, VOMITOS, COLICAS INTESTINAIS,
DISPEPSIA, ICTERICIA COLESTATICA; -ALTERAGOES DERMATOLOGICAS:
CLOASMA OU MELASMA, ERITEMA MULTIFORME, ALOPECIA, ERITEMA
NODOSO, PRURIDO, RASH CUTANEO; -ALTERAGOES OFTALMOLOGICAS:
AUMENTO DA CURVATURA DA CORNEA, INTOLERANCIA AO USO DE LEN-
TES DE CONTATO; -ALTERAGOES DO SISTEMA NERVOSO CENTRAL:
CEFALEIA, ENXAQUECA, VERTIGEM, DEPRESSAO OU IRRITABILIDADE; -
OUTROS: AUMENTO/PERDA DE PESO, EDEMA, MODIFICAGOES DA LIBIDO.

POSOLOGIA

A dose deve adaptar-se as necessidades individuais de acordo com a
sintomatologia e o nivel plasmatico de estradiol durante o tratamento. Sugere-se
iniciar o tratamento com duas aplicacdes (2 doses liberadas pela valvula
dosadora) simultaneas por dia, uma em cada brago, que correspondem a uma
dose de 1,5 mg de estradiol. Em pacientes ndo histerectomizadas, a adi¢do
de progestageno ao tratamento com estrégeno reduz o risco de hiperplasia
do endométrio e cancer de endométrio associados com o uso prolongado de
estrégenos. Estudos morfol6gicos e bioquimicos do endométrio sugerem a
necessidade de administrar progestagenos no minimo 10 a 14 dias em ciclos
de 30 dias, para promover a maturagdo maxima do endométrio e eliminar
qualquer alterag&o hiperplasica.

INSTRUGOES DE USO

1. Frasco: retire o lacre. Gire a valvula para a direita até ¥ 1 N
destrava-la. Pressione a face superior da valvula para 1
liberar o medicamento. Inicialmente, pressione algumas }
vezes até eliminar todo o ar da canula interna.

A primeira dose de gel liberada podera néo ser exata;
recomendamos elimina-la.

2. Aplicar uma vez ao dia, pela manha ou a noite, apés 5
o banho (pele limpa). .

3. A aplicacgéo deve ser feita sobre os bragos,
antebracos e ombros.

4. N&o é necessdria friccdo exagerada sobre a pele,
mas sim uniforme e ampla distribuicdo desde o pulso 1
até o ombro, incluindo, se necessario a regido | I -
superior das costas (omoplata).

5. Hormodose (17R-estradioll) ndo tem odor e seca L™
rapidamente. o T

6. Devido ao seu contetido alcodlico deve-se evitar ¥
contato com a mucosa vulvar e vaginal, assim como a
pele lesada.

7. Mantenha sempre a valvula travada apés o uso.

SUPERDOSAGEM

Em funcéo do modo de administragéo, € improvavel que ocorra superdosagem
de estradiol, mas esta pode ser rapidamente revertida com a interrupcéo do
tratamento.

PACIENTES IDOSOS
N&o ha restri¢des ou recomendagdes especiais com relagdo ao uso do produto
por pacientes com idade acima de 65 anos.

Venda sob prescricdo médica. N° do lote, data de fabricacéo e prazo de validade: ver cartucho.
Farm. Resp.: J. G. Rocha CRF- SP n° 4067 MS - 1.0394.0450 - CNPJ 61.150.819/0001- 20 Industria Brasileira.
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