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s0s pueden presentarse parestesias y migranas severas. En casos graves y reiterados se
indica la interrupcién del tratamiento.

Sobredosificacion

Aun no se han reportado casos en que haya habido sobredosis no tratada.
Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano o comuni-
carse con los centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247

Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648 / (011) 4658-7777
Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual. No lo recomiende
a otras personas.

Presentaciones

Gonapeptyl® Daily 0,1 mg: envase conteniendo 7 jeringas descartables con aguja para in-
yeccién s.c., prellenadas con solucién inyectable.

Condiciones de conservacion y almacenamiento

Gonapeptyl® Daily 0,1 mg debe ser mantenido a una temperatura entre 2°C y 8°C en su
empagque original.

El almacenamiento a temperatura ambiente (15°C a 25°C) es posible por un maximo de
1 mes. Las jeringas deben conservarse dentro de su envase, protegidas de la luz.

MANTENGASE FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
Director Técnico: Alejandro A. Meneghini, Farmacéutico.
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° 48677

Fabricado en Alemania. Ferring GmbH, D-24109, Kiel, Alemania.
Distribuido por Ferring S.A., Av. Juan B. Justo 4840, C1416DKP Buenos Aires, Argentina
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PHARMACEUTICALS

Gonapeptyl® Daily
TRIPTORELINA ACETATO

Solucion inyectable

Fabricado en Alemania
VENTA BAJO RECETA

Férmula

Una jeringa contiene: 105 pg de triptorelina acetato (equivalente a 95,6 ug de triptorelina),
9 mg de cloruro de sodio y agua grado inyectable c.s.p. 1 ml.

Accion terapéutica

La triptorelina, principio activo en Gonapeptyl®, es un analogo sintético de la gonadorelina
LHRH (hormona liberadora de LH y FSH).

Indicaciones

Gonapeptyl® Daily es indicado para la downregulation (regulacién descendente) en el area
de la medicina reproductiva.

Accién farmacolégica

La sustituciéon del aminoécido glicina por el D-triptofano en la posicién 6 de la gonadorelina,
genera un agonista de la hormona liberadora de gonadotropinas enddgenas (GnRH, LHRH)
con una actividad biolégica de efecto mas intenso. Este incremento de su accion puede atri-
buirse a una mayor afinidad por los receptores hipofisarios y a una inactivacién mas lenta en
el tejido blanco.

Cuando la LHRH se administra por Unica vez y en forma intermitente, se estimula la libera-
cién de LH (hormona luteinizante) y FSH (hormona foliculo estimulante) de la hipéfisis. Por el
contrario, cuando la aplicacion es continua, como es el caso de una inyeccion subcutanea
diaria de Gonapeptyl® Daily 0,1 mg o la liberacién retardada de principio activo que sigue a
una inyeccion mensual de Gonapeptyl® 4,12 mg, se observa un efecto “paradojal”’, ya que los
niveles plasmaticos de LH, FSH, testosterona y estrégeno/progesterona permanecen duran-
te dos semanas a nivel de castracion, después de un aumento transitorio al iniciar el trata-
miento.

Downregulation (regulacion descendente) en el area de la medicina reproductiva

Cuando se utiliza Gonapeptyl® Daily en la fertilizacion asistida, la supresién selectiva de la
hipofisis mejora las tasas de éxito de la estimulacion simultanea o bien posterior, mediante el
aporte exdgeno de gonadotropinas.

Al aumentar rapidamente la concentracion plasmatica de estradiol durante la estimulacion
con gonadotropinas, puede desencadenarse un pico temprano de LH provocando una
luteinizacion precoz del o de los foliculos inmaduros, lo que obliga a la suspensién del ciclo
de tratamiento. Esto se produce en aproximadamente el 30% de las pacientes que no han
sido tratadas dentro de un programa de fertilizacion in vitro (IVF) y en el 30-50% de los ciclos
con sindrome ovarico poliquistico.
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El tratamiento con Gonapeptyl® Daily (downregulation 6 regulacion descendente) conduce a
una supresion hipofisaria completa con bloqueo simultaneo de la liberacion de LH y a una
estimulacion controlada del ovario por aporte exdgeno de gonadotropinas. Gracias a ello se
puede lograr una mejora de la maduracion folicular, mayor obtencion de ovocitos, un aumento
de la tasa de embarazos, y una disminucion de la aparicion de sindromes de hiperestimulacion
ovarica y de interrupciones del tratamiento.

Farmacocinética

Distribucion

El volumen de distribucién es de 40,65 litros. El clearance total esta en 154 mil/min. Después
de una inyeccion subcutanea en forma de bolo de 0,1 mg de Gonapeptyl® Daily, es posible
detectar un efecto bioldgico de por lo menos 24 horas de duracion. La vida media plasmatica
es de aproximadamente 3 horas. Los niveles plasmaticos oscilan entre 1,28 ng/mly 0,28 ng/ml,
entre 1y 24 horas después de la inyeccion.

Metabolismo / Eliminacion
La eliminacion de triptorelina acetato resulta de una combinacién de su metabolismo y de su
excrecion renal.

Cinética en circunstancias clinicas particulares
Una funcién renal disminuida produce la reduccién del clearance total de triptorelina.

Posologia — Modo de empleo:

Gonapeptyl® Daily 0,1 mg se inyecta por via subcutanea.

Downregulation (regulacion descendente) en el drea de la medicina reproductiva (FIV. GIFT,
induccién de la ovulacién en tratamientos no asistidos., etc.).

Se utilizan diversos protocolos para la inyeccién s.c. diaria de Gonapeptyl® Daily 0,1 mg.
“Protocolo largo”

En la utilizacién del “protocolo largo” se obtiene una supresion hipofisaria completa
(downregulation) previa a la estimulacién con gonadotropinas exégenas, con inyecciones
subcutaneas diarias de Gonapeptyl® Daily 0,1 mg. La medida de la supresién hipofisaria se
obtiene mediante el nivel de estrégenos circulantes. La estimulacién con gonadotropinas
exogenas no debe ser iniciada hasta que los niveles E2 son menores a 50 pg/ml.

El “protocolo largo” se utiliza en forma similar en la medicina reproductiva no asistida con
bajas dosis de gonadotropinas ya que el objetivo del tratamiento es la maduracién de un solo
foliculo.

“Protocolo corto”

En el caso del “protocolo corto”, la estimulacién con gonadotropinas exégenas se inicia
simultdneamente con la aplicacién diaria, administrando inyecciones subcutaneas diarias de
Gonapeptyl® Daily 0,1 mg. En este caso, el efecto del agonista GnRH refuerza durante los
primeros dias los efectos de las gonadotropinas aportadas en forma exégena (efecto “flare-
up” 6 estimulo inicial del gonadotropo). El tratamiento de supresion con Gonapeptyl® Daily 0,1
mg finaliza el dia en que se administra HCG (desencadenamiento de la ovulacién).

En la medicina reproductiva clinica no asistida, no se debe utilizar el “protocolo corto”.

Controles_del tratamiento
Medicina reproductiva: la medida de la supresién hipofisaria puede estimarse mediante las
determinaciones del nivel de E2 (en el caso del “protocolo largo”). En reproduccion asistida

se recomienda efectuar el monitoreo ovulatorio a través de los parametros biologicos,
endocrinolégicos y ecogréficos. En caso de hiperestimulacién ovarica, se recomienda reducir
o interrumpir el aporte de gonadotropinas.

Contraindicaciones

Generales: hipersensibilidad a los analogos de la GnRH.
Medicina reproductiva: antes de administrar Gonapeptyl® Daily es necesario establecer el
origen de las hemorragias vaginales.

Precauciones y Advertencias

Generales: en pacientes anticoagulados se recomienda especial cuidado, ya que existe peli-
gro de hematoma en el punto de inyeccion.

Medicina reproductiva: tampoco se excluye el riesgo de hiperestimulacién ovarica a pesar del
tratamiento con Gonapeptyl® Daily. A las primeras sefiales (controles clinicos y ecogréaficos)
debe prestarse suma atencion, especialmente cuando la estimulacion hubiera sido iniciada
con auxilio de gonadotropinas exégenas durante o al final de una fase luteal. Las sefiales de
una hiperestimulacion apenas moderada consisten en hipovolemia, taquicardia, hipotension,
oliguria, deshidratacion, ascitis, derrame pleural y trastornos de la funcién renal y de la coa-
gulacion, que segun la gravedad, pueden requerir hospitalizacion.

Cuando la estimulacion se hubiera realizado con gonadotropinas exégenas, aumenta el ries-
go de embarazos mdltiples o ectdpicos. Por esta razén se indica un control ecografico tem-
prano (dentro de las primeras cuatro semanas) de iniciada la gestacion.

Embarazo, lactancia

Categoria de embarazo C: en ratones jévenes expuestos in utero a altas dosis de triptorelina
se observaron casos aislados de hidrouréter. En estudios controlados, realizados en el area
de la reproduccion asistida, Gonapeptyl® Daily se utilizé muchas veces para la supresion de
gonadotropinas y de estrogenos endégenos.

Cuando se confirma el embarazo, el tratamiento con Gonapeptyl® Daily debe ser inmediata-
mente interrumpido.

Se ignora si la triptorelina pasa a la leche materna. Sin embargo, Gonapeptyl® Daily produce una
leve disminucion de la prolactina y, por consiguiente, puede restringir la produccion de leche.

Interacciones con otras drogas

No se conocen interacciones con otras drogas.

Reacciones adversas

La reduccién de las hormonas sexuales hasta niveles plasmaticos de castracion por aplica-
cion de Gonapeptyl® Daily puede producir: acaloramiento con sudoracion, disminucién de la
libido, dispareunia, sequedad vaginal, hemorragias uterinas leves, cefalea, trastornos emo-
cionales, trastornos vasomotores y trastornos del suefio.

Se han reportado casos aislados de tromboflebitis. En un paciente se produjo simultanea-
mente una embolia pulmonar.

En forma aislada se pueden observar reacciones alérgicas en la piel, poco tiempo después
de inyectar Gonapeptyl® Daily, que remiten bien con tratamiento convencional. En raros ca-
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