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PHARMA

FORMAS FARMACEUTICAS E APRESENTACOES
Embalagens contendo 30 capsulas.

USO ORAL
USO ADULTO
COMPOSICAO
calcitriol ... .. 0,25 mcg
excipientes q.s.p . . 1 capsula

Excipientes: gelatina, glicerol, corante azul brilhante, dioxido de titanio,
agua deionizada, hidroxibutilato-anisol, hidroxibutilato-tolueno.

INFORMACOES AO PACIENTE

ACAO ESPERADA DO MEDICAMENTO: OSTRIOL® (calcitriol)
promove a absorgao intestinal do céalcio e regula a mineralizacao 6ssea.
Conservar em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C). Proteger da
luz e umidade.

PRAZO DE VALIDADE: 03 anos a partir da data de fabricacao. Data
de fabricagao e validade: vide cartucho.

NAO USAR O PRODUTO SE O PRAZO DE VALIDADE ESTIVER
VENCIDO.

Este medicamento nao deve ser tomado por mulheres gravidas, a nao
ser que indicado pelo médico. Se a paciente engravidar ou desejar
engravidar durante o tratamento, deve informar imediatamente ao
médico.

INFORME SEU MEDICO A OCORRENCIA DE GRAVIDEZ NA
VIGENCIA DO TRATAMENTO OU APOS O SEU TERMINO.
INFORMAR AO SEU MEDICO SE ESTA AMAMENTANDO.

Seu médico é a pessoa adequada para lhe dar maiores informagdes
sobre o tratamento, siga sempre suas orientagcoes.

Siga as orientacbes do seu médico, respeitando sempre os horarios,
as doses e a duragao do tratamento.

Nao interromper o tratamento sem o conhecimento do seu médico.
OSTRIOL® (calcitriol) s6 deve ser usado quando receitado por um
médico. Este medicamento é bem tolerado pela maioria dos pacientes,
porém informe seu médico se estiver tomando outros remédios e quais
sao eles. OSTRIOL® (calcitriol) passa para o leite materno, podendo
causar problemas para o recém-nascido.

Informe ao médico o aparecimento de qualquer reacao desagradavel
durante o tratamento com OSTRIOL® (calcitriol).

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE
DAS CRIANCAS.

O uso de bebidas alcodlicas nao & recomendado durante o tratamento
com OSTRIOL® (calcitriol).

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

NAO DEVE SER UTILIZADO DURANTE A GRAVIDEZ E A
LACTACAO.

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

INFORMACOES TECNICAS

Caracteristicas

O principio ativo do OSTRIOL® (calcitriol) & um dos metabolitos
principais da vitamina D3; geralmente se produz nos rins, através do
precursor 25-hidroxicolecalciferol (25 HCC). OSTRIOL® (calcitriol)
promove a absor¢ao intestinal do célcio e a mineralizacao 6ssea. O
efeito terapéutico de dose Unica do OSTRIOL® (calcitriol), se prolonga
por 3 a5 dias. A atividade do produto para regular a homeostase calcica,
incluindo estimulacao da atividade osteoblastica no esqueleto, gera
uma base farmacologica bastante solida acerca de seus efeitos na
osteoporose. Em pacientes com insuficiencia renal grave, a sintese
interna do calcitriol, se apresenta diminuida ou completamente ausente.
Este perfil, & decisivo na génese da osteodistrofia renal. Em pacientes
portadores de osteodistrofia renal, a administracao oral de OSTRIOL®
(calcitriol), normaliza a absorcao intestinal de calcio, a hipocalemia e
os niveis séricos altos de fosfatase alcalina e hormbdnio paratireoidiano.
Assim o produto promove o alivio da dor muscular e 6ssea, corrigindo

também alteracdes histologicas de osteite fibrosa, outro disturbio da
mineralizagao. OSTRIOL® (calcitriol), leva a reducao da hipocalemia e
seus sintomas clinicos, em pacientes com hipoparatireoidismo pos-
operatorio, idiopatico ou pseudo - hipoparatireoidismo. Nos pacientes
com raquitismo dependente da vitamina D, os niveis séricos de calcitriol
530 baixos ou nulos. Devido a insuficiente produgao renal de calcitriol,
o tratamento com OSTRIOL® (calcitriol) tem carater substitutivo. Nos
pacientes que sofrem de raquitismo resistente a vitamina D e
hipofosfatemia e nos quais os niveis plasmaticos de calcitriol estao
reduzidos, o tratamento com OSTRIOL® (calcitriol) reduz a eliminagao
tubular de fosfatos e, em conjunto com o tratamento concomitante com
fosfato, normaliza o desenvolvimento 6sseo. O tratamento com
OSTRIOLE® (calcitriol), tem demonstrado bons resultados nos pacientes
com raquitismo de tipos diferentes, por exemplo, associado a hepatite
nos neonatos, atresia biliar, cistinose, ou uma caréncia alimentar de
calcio e vitamina D.

FARMACOCINETICA

Absorcao: OSTRIOL® (calcitriol) &€ rapidamente absorvido pelo
intestino. Apos administracao oral de doses de 0,25 a 1,0 mcg,
concentracdes séricas maximas sao alcangadas dentro de 03 a 06
horas. Apos administracao multipla, niveis séricos de OSTRIOL®
(calcitriol) atingem um estado de equilibrio dinamico em 07 dias, em
relagao a dose de OSTRIOL® (calcitriol) administrada.

Distribuicao: Apos a administragao de dose oral (nica de 0,5mcg de
OSTRIOL® (calcitriol), as concentracdes séricas médias de calcitriol
aumentaram do valor inicial de 40,0 + 4,4 pg/mL para 60,0 + 4,4pg/mL
apos duas horas e decresceram para 53,0 + 6,9 apos quatro horas,
para 50,0 + 7,0 apos oito horas, para 44 + 4,6 ap6s 12 horas e para
41,5 = 5,1 pg/mL apos 24 horas. Durante a passagem pela corrente
sanguinea, o OSTRIOL® (calcitriol) e outros metabolitos da vitamina D
ligam-se a proteinas plasmaticas especificas. Ha necessidade de
cuidados especiais, visto que OSTRIOL® (calcitriol) passa da corrente
sanguinea da mae para a corrente sanguinea do feto e para o leite
materno.

Metabolismo: Diversos metabolitos do OSTRIOL® (calcitriol), cada um
exercendo diferentes atividades da vitamina D, foram identificados 1a,
25-diidroxi-24-oxo-colecalciferol; 1a, 23, 25-triidroxi-24-oxo
colecalciferol 1a, 24R, 25-triidro-colecalciferol; 1a,25R-
diidrocolecalciferol-26, 23s-lactona; 1a, 25S, 26 triidroxi- colecalciferol;
1a, 25-diidroxi-23-oxo-colecalciferol; 1a, 25R, 26 triidroxi-23-oxo-
colecalciferol e 1a hidroxi-23- carboxi-24, 25, 26, 27-tetracolecalciferol.
Eliminacao: A meia vida de eliminacao de OSTRIOL® (calcitriol) no
soro & de nove a dez horas. No entanto o efeito farmacologico de uma
dose Unica de OSTRIOL® (calcitriol) dura pelo menos sete dias.
OSTRIOLE® (calcitriol) & excretado pela bile e esta sujeito a circulagao
entero hepatica. Apos administragao intravenosa de OSTRIOL®
(calcitriol) marcado radioativamente, a pacientes saudaveis, cerca de
27% da radioatividade & detectada nas fezes e cerca de 7% na urina
em 24 horas.

Apobs administragao oral de 1mcg de OSTRIOL® (calcitriol) marcado
radiaotivamente em pacientes saudaveis, cerca de 10% da
radioatividade total foi encontrada na urina em 24 horas. No sexto dia
apos administragao intravenosa de OSTRIOL® (calcitriol) radioativo, a
excrecao cumulativa de radioatividade representou uma média de 16%
na urina e 49% nas fezes.

Farmacocinética em situacoes clinicas especiais: Em pacientes com
sindrome nefrotica ou que fazem hemodialise, os niveis séricos de
calcitriol estao reduzidos e o tempo para o aparecimento de picos de
concentragao estao reduzidos.

INDICACOES

Osteoporose e hipoparatireoidismo idiopatico e pos-operatorio; pseudo
hipoparatireoidismo; osteodistrofia renal em pacientes com insuficiencia
renal cronica, em especial aqueles submetidos a hemodialise;
raquitismo dependente de vitamina D e raquitismo hipofosfatemico
resistente a vitamina D.

CONTRAINDICACOES

Nos pacientes que tenham hipersensibilidade aos componentes
da formula ou a drogas da mesma classe terapéutica.

OSTRIOL?® (calcitriol) esta contraindicado em doencas associadas com
hipercalcemia.



PRECAUCOES E ADVERTENCIAS

Na gravidez e lactagao: estudo de toxicologia reprodutivo em animais
nao revelou achados inequivocos e nao foram realizados estudos
controlados em seres humanos sobre o efeito do calcitriol exégeno
durante a gravidez e desenvolvimento fetal. Sendo assim, OSTRIOL®
(calcitriol) s6 deve ser administrado a mulheres gravidas se os
beneficios superarem os riscos potenciais para o feto. O calcitriol
exbgeno passa para o leite materno e devido a isso a amamentacao
deve ser suspensa quando do tratamento com OSTRIOL® (calcitriol)
em lactantes.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

OSTRIOL® (calcitriol) nao deve ser administrado junto com a vitamina
D ou seus derivados para prevenir uma possivel hipercalcemia. Durante
o uso de OSTRIOL® (calcitriol) o paciente deve seguir as
recomendagcdes médicas quanto a dieta, principalmente quanto a
ingestao suplementar de célcio. O tratamento com um diurético tiazidico
aumenta o risco de hipercalcemia.

Em cardiopatas que estejam tomando digitalico, a dose de OSTRIOL®
(calcitriol) deve ser dada com cuidado porque uma hipercalcemia pode
precipitar arritmias cardiacas.

Existe uma relagao de antagonismo funcional entre os analogos da
vitamina D, que promovem absorgao de célcio e os corticosteroides,
que inibem a absorgcao de calcio. Em pacientes renais cronicos em
dialise deve-se, evitar o uso de medicamentos que contenham
magnésio (antiacido) junto com OSTRIOL® (calcitriol) devido a uma
possivel hipermagnesemia.

OSTRIOL® (calcitriol) influi no transporte dos fosfatos no intestino, rins
e 0sso0s, razao pela qual as doses dos produtos que se ligam aos
fosfatos sao fixadas em funcao das concentragdes séricas de fosfatos
(niveis normais: 2,5 MG/100ML ou 0,6-1,6 MMOL). Os pacientes com
raquitismo resistentes a vitamina D (raquitismo hipofosfatemico familiar)
devem prosseguir o tratamento com fosfatos por via oral. No entanto o
OSTRIOL® (calcitriol) pode aumentar a absorgao intestinal de fosfatos,
razao pela qual podem variar as necessidades suplementares de
fosfato.

O uso concomitante com fenitoina ou fenobarbital, que sao drogas
com capacidade de inducao enzimatica e portanto, aumento do
metabolismo do calcitriol, pode ocasionar uma diminuicao na
concentracao sérica de calcitriol.

Portanto, se estas drogas forem administradas simultaneamente pode
ser necessario aumentar a dose de OSTRIOL® (calcitriol). A
colestiramina pode alterar a absorgao de calcitriol.

REACOES ADVERSAS/COLATERAIS E ALTERACDES EM EXAMES
LABORATORIAIS

Os efeitos colaterais na superdosagem sao semelhantes aos da
hipervitaminose D, ou seja: sindrome de hipercalcemia ou intoxicagao
por calcio (dependendo da severidade e duracao da hipercalcemia).
Podem ocorrer anorexia, cefaleia, vomito e constipacao.

Efeitos cronicos podem incluir distrofia, distlrbios sensoriais, por vezes
febre com sede, poliuria, desidratacao, apatia, interrupcao do
crescimento e infecgdes do trato urinario. A incidencia de efeitos
adversos com o uso de OSTRIOL® (calcitriol) em todas as indicagdes
terapéuticas &€ muito baixa, incluindo a hipercalcemia que ocorrem a
uma razao de 0,001% ou menos. No caso de hipercalcemia
concomitante a hipofosfatemia pode acarretar calcificacao dos tecidos
moles, visivel ao raio X.

Nos pacientes com a funcao renal normal, a hipercalcemia cronica
pode estar associada a um aumento da creatinina sérica. Como o
OSTRIOL® (calcitriol) tem uma vida média curta, os niveis séricos de
calcio muito alto, sao normalizados poucos dias apds a suspensao da
medicacao ou redugao da dose.

POSOLOGIA

As doses diarias de OSTRIOL® (calcitriol) sao baseadas em fungao do
nivel sérico de calcio de cada paciente. Deve-se iniciar sempre com as
doses mais baixas possiveis, aumentando-as somente com rigoroso
controle do calcio sérico. Uma vez determinada a dose ideal de
OSTRIOL® (calcitriol), deverao ser controlados mensalmente os niveis
séricos de calcio. As coletas de sangue para dosagem do célcio devem
ser feitas sem o uso de torniquete. Quando os niveis estiverem em 1
mg/100mL (250umol/L), acima do normal (9 - 11 mg/100 mL ou 2250-
2750 umol/L), ou a creatinina sérica aumente para maior que 120 ug/

mol/L, a dose de OSTRIOL® (calcitriol) devera ser substancialmente reduzida
ou o tratamento interrompido até que seja alcancada a normalcalcemia. Durante
a hipercalcemia deve-se dosar diariamente os niveis de calcio e fosfato. Apos
anormalizagao o tratamento com OSTRIOL® (calcitriol) pode continuar numa
dose inferior em 0,25 mcg a dose precedente. Deve-se verificar a ingestao de
céalcio na dieta e se necessario ajustar o aporte. O aporte de calcio no inicio do
tratamento (cerca de 800 mg/dia) &€ importante para melhorar a eficacia do
OSTRIOL® (calcitriol). Caso haja necessidade, deve-se prescrever calcio
suplementar.

A dose recomendada de OSTRIOL® (calcitriol) é de 0,25 mcg duas
vezes ao dia. Os niveis de calcio e creatinina sérica devem ser
determinados periodicamente a cada 4 semanas.

Osteodistrofia renal (pacientes em dialise) a dose inicial &€ de 0,25 mcg.
Para os pacientes normocalcicos ou com hipercalcemia leve sao
suficientes 0,25 mcg a cada dois dias. As doses poderao ser elevadas
conforme os parametros clinicos e bioquimicos. Hipoparatireoidismo e
raquitismo: a dose recomendada é de 0,25 mcg por dia pela manha.

SUPERDOSAGEM

Os sintomas da superdosagem sao semelhantes aos da superdose de
vitamina D. A ingestao de altas doses de calcio e fosforo junto com
OSTRIOL® (calcitriol) podem ocasionar sintomas semelhantes.
Sintomas agudos de intoxicacao por vitamina D: anorexia, cefaleia,
vomito, e constipacao.

Sintomas cronicos: distrofia (fraqueza, perda de peso), disturbios
sensoriais, febre associada a sede, polilria, desidratacao, apatia,
interrupgao do crescimento e infecgdes do trato urinario.

Ocorre hipercalcemia com calcificagao metastatica do cortex renal,
miocardio, pulmdes e pancreas. No caso de superdosagem acidental,
podem ser adotadas as seguintes medidas terapéuticas: lavagem
gastrica imediata, provocacao de vomito para impedir uma maior
absorcao, administracao de 6leo mineral para favorecer a eliminacao
fecal. E aconselhavel dosar repetidamente o calcio sérico.

Caso persista a hipercalcemia sérica, podera proceder-se a
administragao de fosfatos e corticosteroides e induzir uma diurese
forcada adequada.

USO EM IDOSOS

Nos idosos os cuidados sao os mesmos anteriormente descritos.
Observar as recomendacdes quanto ao controle dos niveis séricos de
célcio e de vitamina D.

MS: 1.3764.0028
Farm. Resp.:
Dra. Juliana Aguirre M. Pinto - CRF-ES 3198.

Q aspen

PHARMA
Fabricado por: Strides Arcolab Limited.
Suragajakkanahalli, Indlavadi Cross,
Anekal Taluk, Bangalore - India
Importado por:
Aspen Pharma Industria Farmaceéutica Ltda.
Av. Acesso Rodoviario, Moédulo 01,
Quadra 09, TIMS — Serra - ES.
CNPJ 02.433.631/0001-20
Indiistria Brasileira QI

43.1.10.10-01
156 x 208 mm

\
0800026 23 95

sac@aspenpharma.com.br
www.aspenpharma.com.br




