1 METODOLOGIA DE BUSCA DA LITERATURA

Para analise do tratamento de hipopituitarismo em criangas na fase de crescimento e em adultos com
deficiéncia do horménio do crescimento, foram realizadas buscas nas bases Medline/Pubmed, Embase e
Cochrane, descritas abaixo.

Na base de dados Medline/Pubmed (acesso em 15 de agosto de 2009), foram utilizadas as

2. 7

expressodes “growth hormone deficiency”; “growth hormone deficiency in children”; “growth hormone deficiency

”, W

in adults”; “growth hormone deficiency in children” and “diagnosis”; “growth hormone deficiency in adults” and
“diagnosis”; “growth hormone deficiency in children” and “treatment”; “growth hormone deficiency in adults”
and “treatment’.

Na base de dados Embase (acesso em 15 de agosto de 2009), foram utilizadas as expressdes
“growth hormone deficiency’/exp AND “drug therapy’/exp.

Na base de dados Cochrane (acesso em 15 de agosto de 2009), utilizou-se a expressado “growth
hormone deficiency’. Dos artigos identificados, foram selecionados os mais relevantes para elaboragéo deste

protocolo.

2 INTRODUGAO

O horménio do crescimento (GH), polipeptidio produzido e secretado por células especializadas
localizadas na hipdfise anterior, tem por principal fungdo a promoc¢ao do crescimento e do desenvolvimento
corporal. Além disto, participa da regulagdo do metabolismo de proteinas, lipidios e carboidratos’. Ndo existem
estudos brasileiros sobre a incidéncia da deficiéncia de GH; em estudo americano, a incidéncia foi de 1 em
cada 3.480 nascidos vivos?. A deficiéncia de GH pode ser congénita ou adquirida. As causas congénitas
sd0 menos comuns e podem ou nao estar associadas a defeitos anatdmicos. As causas adquiridas incluem
tumores e doengas infiltrativas da regido hipotalamo-hipofisaria, tratamento cirirgico de lesbes hipofisarias,
trauma, infecgdes e infarto hipofisario ou radioterapia craniana®*. A deficiéncia de GH ocorre de maneira
isolada ou em associagao a outras deficiéncias de hormonios hipofisarios.

3 CLASSIFICAGAO ESTATISTICAINTERNACIONAL DE DOENGAS E PROBLEMAS RELACIONADOS
A SAUDE (CID-10)
» EZ23.0 Hipopituitarismo

4 DIAGNOSTICO

4.1 DIAGNOSTICO CLINICO

Criangas e Adolescentes

Os principais achados clinicos em criangas e adolescentes com deficiéncia de GH s&do baixa estatura
e reducdo da velocidade de crescimento. E importante salientar que outras causas de baixa estatura, como
displasias esqueléticas, sindrome de Turner em meninas e doencas cronicas, devem ser excluidas®.
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A investigacao para deficiéncia de GH esta indicada nas seguintes situagdes:

» baixa estatura grave, definida como estatura (comprimento/altura) inferior -3 desvios-padrdo (z-score = -3) da
curva da Organizagado Mundial de Saude (OMS 2007), disponivel no sitio eletrénico http://iwww.who.int/growthref;

* baixa estatura, definida como estatura entre -3 e -2 desvios-padrao (z-score = -2 a -3) da estatura
prevista para idade e sexo (OMS 2007), associada a reducao da velocidade de crescimento, definida
como velocidade de crescimento inferior ao percentil 25 da curva de velocidade de crescimento 7
(disponivel no sitio eletrénico http:// www.who.int/growthrej/);

» estatura acima de -2 desvios-padrao para idade e sexo, associada a baixa velocidade de crescimento
(abaixo -1 desvio-padrdo da curva de crescimento em 12 meses)3;

+ presenga de condigao predisponente, como lesao intracraniana e irradiacdo do sistema nervoso
central;

» deficiéncia de outros hormdnios hipofisarios;

» sinais e sintomas de deficiéncia de GH/hipopituitarismo no periodo neonatal (hipoglicemia, ictericia
prolongada, micropénis, defeitos de linha média).

Adultos
A deficiéncia de GH do adulto pode ser isolada ou associada a outras deficiéncias hormonais e decorrer
de duas situagdes?:
» persisténcia da deficiéncia de GH iniciada na infancia;
» presencga de lesdo na regido hipotalamo-hipofisaria (tumor, irradiagdo do sistema nervoso central,
trauma, doenga inflamatéria ou infecciosa) surgida na vida adulta.

4.2 DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Criangas e adolescentes

Na avaliacdo de baixa estatura, a dosagem de IGF-1 é importante. Valores de IGF-1 acima da média
para idade e sexo sdo forte evidéncia contra o diagndstico de deficiéncia de GH. Este deve ser confirmado
pela realizagdo de testes provocativos da secregdo de GH e de dosagem de IGF-1. Os testes provocativos
envolvem estimulos como a administragdo de insulina, clonidina, levodopa e glucagon, conforme protocolos
especificos®'%. O teste com hipoglicemia insulinica ndo deve ser realizado em criangas com menos de 20 kg,
com historia de convulsdes ou cardiopatias. Para técnicas como quimioluminescéncia e imunofluorometria, que
utilizam anticorpos monoclonais, o ponto de corte utilizado € uma concentragdo de GH < 5 ng/ml"%-'3,

Nos casos de suspeita de deficiéncia isolada de GH, sdo necessarios dois testes provocativos para que
se estabelega o diagnéstico. Em pacientes que apresentam lesdo anatdmica ou defeitos da regido hipotalamo-
hipofisaria, histéria de tratamento com radioterapia e/ou deficiéncia associada a outros horménios hipofisarios,
apenas um teste provocativo é necessario para o diagnéstico. Em pacientes com deficiéncia de outros horménios
hipofisarios, estes devem estar adequadamente repostos antes da realizagédo do teste.

Nos casos de suspeita de deficiéncia de GH no periodo pré-puberal, devera ser realizado priming com
hormonios sexuais previamente a realizagdo do teste provocativo de secregédo de GH:

* meninas com idade a partir de 8 anos e estagio puberal abaixo de M3 e PH3 de Tanner deverao
receber 3 doses de 1,25 mg/m? de estrégenos conjugados, por via oral, administradas 72, 48 e 24
horas antes da realizacao do teste';

* meninos com idade a partir de 9 anos e estagio puberal abaixo de PH3 de Tanner deverao receber 2
doses de 50 mg de cipionato de testosterona, por via intramuscular, administradas 16 dias e 48 horas
antes da realizacgao do teste’.

Adultos

Para comprovar a deficiéncia de GH iniciada na vida adulta, considera-se deficiéncia grave quando a
concentragao de GH for < 3 ng/ml no teste de estimulo (insulina, GHRH-arginina ou glucagon)?. O paciente deve
apresentar evidéncia de lesao hipotalamo-hipofisaria e sintomas de deficiéncia, como dislipidemia e osteoporose.

Para que os testes de estimulo sejam valorizados, € imprescindivel que os pacientes com outras
deficiéncias hipotalamo-hipofisarias estejam fazendo adequada reposi¢do hormonal.
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4.3 DIAGNOSTICO POR EXAMES DE IMAGEM

Criancas e adolescentes

Em criangas e adolescentes com mais de 2 anos de idade, com baixa estatura e redugao
da velocidade de crescimento, a avaliagdo da idade 6ssea € um método auxiliar importante'. Na
deficiéncia de GH, em geral a idade 6ssea apresenta um atraso de + de 2 desvios-padréo. Na suspeita
clinica, com confirmacao laboratorial de deficiéncia de GH, devera ser realizada avaliagao por imagem
(tomografia computadorizada ou, preferencialmente, ressonancia magnética) da regiao hipotalamo-
hipofisaria, buscando alteragdes anatdmicas auxiliares no diagnéstico (transecgéo de haste hipofisaria,
neuro-hipofise ectdpica, hipoplasia de hipodfise, lesdes expansivas selares ou displasia septonasal).

Adultos

No caso de deficiéncia de GH iniciada na vida adulta, também devera ser realizada avaliagdo
por imagem (tomografia computadorizada ou, preferencialmente, ressonancia magnética) da regido
hipotalamo-hipofisaria. A avaliacdo da densidade mineral 6ssea através de densitometria permite
identificar a presenca de osteoporose, sendo esta situagao tratada em Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas especifico.

5 CRITERIOS DE INCLUSAO
Serdo incluidos neste protocolo de tratamento os pacientes que apresentarem
diagndstico de deficiéncia de GH, conforme itens 4.1 e 4.2. As seguintes informagdes sao necessarias
para confirmagéo diagndstica:
Criangas e adolescentes
+ idade, peso e altura atuais;
* peso e comprimento ao nascer, idade gestacional*;
+ velocidade de crescimento no ultimo ano ou curva de crescimento (preferencial) em criangas
com mais de 2 anos;
+ estadiamento puberal;
+ altura dos pais biolégicos™;
* raio X de méos e punhos para a idade 0ssea;
* IGF-1, glicemia, TSH e T4 total ou livre (e demais exames do eixo hipofisario no caso de
pan-hipopituitarismo) e as reposi¢des hormonais realizadas;
+ exame de imagem (RM de hipdfise, preferencialmente);
+ 2 testes para GH com data e estimulos diferentes (informar se realizado priming com
estradiol ou testosterona. Em casos com alteragdes anatdémicas, pode-se aceitar 1 teste);
» 1 ou mais testes em lactentes com sinais e sintomas de deficiéncia de GH/hipopituitarismo
(hipoglicemia, ictericia prolongada, micropénis, defeitos de linha média).
(* Na impossibilidade de fornecer tais dados, em casos de criangas adotivas, por exemplo,
justificar a ndo inclusdo dos mesmos)

Adultos

* idade;

» comprovacgao de deficiéncia prévia, se existente;

 fatores de risco para deficiéncia iniciada na vida adulta;

+ IGF-1, glicemia, TSH e T4 total ou livre (e demais exames do eixo hipofisario, no caso de
pan-hipopituitarismo);

* reposi¢cdes hormonais realizadas, se pertinente;

+ exame de imagem (RM de hipdfise, preferencialmente);

* 1 teste de estimulo para GH,;

* densitometria 6ssea; |
+ perfil lipidico: colesterol total, HDL-colesterol e trigliceridios séricos. i
N,
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6 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Serdo excluidos deste protocolo de tratamento os pacientes que apresentarem qualquer uma das
seguintes condigdes:

» doenga neoplasica ativa;

» doenca aguda grave;

» hipertensao intracraniana benigna;

* retinopatia diabética proliferativa ou pré-proliferativa;

* intolerancia ao uso do medicamento.

» outras causas de baixa estatura para criangas e adolescentes como displasias esqueléticas, sindrome
de Turner em meninas e doengas crbnicas.

Em caso de doenga neoplasica, o tratamento com somatropina somente podera ser utilizado apés
liberagdo documentada por oncologista, decorridos 2 anos de tratamento e remissdo completa da doencga'®'".

7 CENTROS DE REFERENCIA

Os pacientes devem ter avaliagdo diagnostica periodica e acompanhamento terapéutico por
endocrinologistas ou pediatras, condi¢ao para a dispensac¢ao do medicamento.

Pacientes com hipopituitarismo devem ser avaliados periodicamente em relagéo a eficacia do tratamento
e ao desenvolvimento de toxicidade aguda ou cronica. A existéncia de centro de referéncia facilita o tratamento,
0 ajuste de doses e o controle de efeitos adversos.

8 TRATAMENTO

O tratamento da deficiéncia de GH foi realizado inicialmente com a administracdo de GH obtido a partir
da hipdfise de cadaveres humanos. Esta modalidade foi suspensa em 1985 por estar relacionada a ocorréncia
da doenga de Creutzfeldt-Jakob (encefalopatia)’®. Na mesma época, tornou-se disponivel a somatropina humana
recombinante, forma biossintética que substituiu o tratamento anterior.

A utilizacdo da somatropina humana recombinante para tratamento da deficiéncia de GH foi avaliada em
um ensaio clinico randomizado e em estudos de séries de casos. Setenta e sete criangas com baixa estatura
foram submetidas a testes provocativos de secreg¢ao de GH e, apds, randomizadas de acordo com a resposta
dos testes para tratamento com diferentes doses de somatropina ou ndo tratamento durante 1 ano®. O estudo
mostrou melhora no desvio-padrdo da altura e da velocidade de crescimento nos subgrupos tratados com
somatropina. No entanto, esse estudo apresenta problemas no delineamento, visto ndo haver descrigdao do
meétodo de randomizagao e ndo houve cegamento dos avaliadores do tratamento.

Os estudos de coorte, embora nao apresentem grupo de comparagao e tenham sido realizados a partir
de banco de dados da industria farmacéutica, representam a principal evidéncia de beneficio do tratamento com
somatropina em criangas com deficiéncia de GH. No estudo de Cutfield e cols., houve melhora do desvio-padrao
(DP) da altura de -3,1 DP pré-tratamento para -1,5 DP pés-tratamento por uma mediana de 8,1 anos?'. No estudo
de August e cols., houve melhora de -2,6 DP para -1,3 DP apds tempo médio de tratamento de 4,5 anos?.

Em analise de custo-efetividade, realizada pelo sistema de saude inglés a partir do resultado dos estudos
publicados, o tratamento com somatropina em criangas com deficiéncia de GH foi considerado custo-efetivo®.

8.1 FARMACO

As apresentagdes comerciais da somatropina disponiveis no Sitema Unico de Satde sdo de 4 e de 12Ul
por frasco-ampola. Na férmula de conversao, 1 mg equivale a 3 Ul. Ha apresentagdes com volumes de diluente
diferentes para a mesma dose de horménio, o que devera ser observado quando da prescrigdo e orientagdo ao
paciente.

8.2 ESQUEMAS DE ADMINISTRAGAO

Criangas e adolescentes

Somatropina: 0,025-0,035 mg/kg/dia ou 0,075-0,10 Ul/kg/dia, administrados por via subcutanea a noite
6-7 vezes/semana
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Adultos
Somatropina: 0,15-0,3 mg/dia ou 0,5-1,0 Ul/dia (independentemente do peso corporal), ajustada
com dosagem de IGF-182425

8.3 TEMPO DE TRATAMENTO - CRITERIOS DE INTERRUPCAO

O tratamento com somatropina devera ser interrompido nas seguintes situacdes:

* emcriangas cuja velocidade de crescimento for < 2 cm por ano, estando tal achado associado
a idade 6ssea de 14-15 anos em meninas e de 16 anos em meninos?;

* nao comparecimento a 2 consultas subsequentes num intervalo de 3 meses, sem adequada
justificativa;

* em caso de intercorréncia, como processo infeccioso grave ou traumatismo necessitando de
internacao, o tratamento devera ser interrompido durante 1-2 meses ou até que o paciente
se recupere;

* em caso de cancer surgido ou recidivado durante o tratamento, interromper e somente
reiniciar apos 2 anos livre da doencga, conforme orientagdo do oncologista.

8.4 BENEFICIOS ESPERADOS

* Aumento da altura e velocidade de crescimento em criangas e adolescentes
* Aumento da densidade mineral 6ssea em adultos

* Melhora da dislipidemia em adultos

9 MONITORIZAGAO

9.1 CRIANGAS E ADOLESCENTES

A monitorizagao do tratamento com somatropina em criangas devera ser realizada em consultas
clinicas a cada 3-6 meses com a afericdo das medidas antropométricas. Exames laboratoriais para
avaliagdo da glicemia de jejum e funcao tireoidiana e exame radiolégico para avaliacdo da idade
6ssea devem ser realizados anualmente. Como forma de verificagdo do uso adequado do farmaco
e monitorizagdo da dose, deve ser realizada dosagem de IGF-1 anual ou apés mudanga de dose.
Recomenda-se manter a dose de somatropina para pacientes com valores de IGF-1 dentro da
normalidade e com velocidade de crescimento adequada. Em pacientes com crescimento insatisfatorio
e valores baixos de IGF-1, a ades&o ao tratamento deve ser conferida, e o diagndstico, reavaliado. No
caso de serem observados niveis de IGF-1 acima dos limites superiores da normalidade, a dose do
farmaco deve ser reduzida, com nova medida da IGF-1 apds 30-60 dias e, assim, sucessivamente até
a normalizagéo.

9.2 ADULTOS

No caso do tratamento apos o final do crescimento e para o adulto com deficiéncia, a dosagem
de IGF-1 podera ser realizada 1 més apés cada mudanga de dose até o estabelecimento da dose
adequada. A partir de entdo, a dosagem podera ser realizada anualmente. A meta para adequacao da
dose é manter os niveis de IGF-1 proximos da média para idade ou entre a média e o limite superior
da normalidade®?425, Monitorizam-se as complicacdes da falta de reposigdo, como dislipidemia e
osteoporose, além da inadequada distribuicdo de gordura corporal e da baixa resisténcia a atividade
fisica, e as complicagbes do excesso de reposi¢cdo, como, por exemplo, alteragdes glicémicas,
caracteristicas acromegalicas e miocardiopatia hipertréfica.

9.3 SEGURANGA

Somatropina é considerado farmaco seguro, com raros efeitos colaterais graves. Deve-
se atentar para o risco de desenvolvimento de intolerancia a glicose e hipertensao intracraniana
benigna?. Pacientes com doenga neoplasica prévia deverdo ser acompanhados por oncologista e por
neurocirurgido. Em uma grande série de casos, nao houve aumento da recorréncia de neoplasia ou da
incidéncia de novos casos em pacientes em uso de somatropina®.
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10 ACOMPANHAMENTO POS-TRATAMENTO

10.1 CRIANGAS E ADOLESCENTES

Encerrada a fase de crescimento, interrompe-se o tratamento e, num intervalo de 30-90 dias, realiza-
se um novo teste de estimulo da secrecao de GH, sendo necessario apenas 1 teste. O teste de estimulo deve
ser com insulina, GHRH-arginina ou glucagon. No reteste, para comprovar persisténcia da deficiéncia de GH
no periodo de transi¢gao para a vida adulta, considera-se uma dosagem de IGF-1 baixa para idade e sexo e uma
concentragdo de GH inferior a 5 ng/ml no teste de estimulo?°.

10.2 ADULTOS
Nos casos de deficiéncia de GH grave, a reposicdo hormonal é considerada permanente, ajustando-se
a dose conforme os niveis de IGF-182425,

11 REGULAGAO/CONTROLE/AVALIAGAO PELO GESTOR
Recomenda-se a criagdo de Centro de Referéncia para avaliagdo e monitorizagao clinica das respostas
terapéuticas, decisao de interrupcao de tratamento e avaliagdo de casos complexos e de diagndstico dificil.
Devem ser observados os critérios de inclusdo e exclusdo de pacientes neste protocolo, a duragdo e a
monitorizagao do tratamento, bem como a verificagéo periddica das doses prescritas e dispensadas, a adequacgéo
de uso do medicamento e 0 acompanhamento pds-tratamento.

12 TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE - TER

E obrigatéria a informag&o ao paciente ou a seu responsavel legal dos potenciais riscos, beneficios e
efeitos adversos relacionados ao uso do medicamento preconizado neste protocolo. O TER ¢é obrigatério ao se
prescrever medicamento do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica.
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Eu, (nome do(a) paciente), declaro
ter sido informado(a) claramente sobre beneficios, riscos, contraindicagdes e principais efeitos adversos
relacionados ao uso de somatropina, indicada para o tratamento de deficiéncia de hormoénio do crescimento
- hipopituitarismo.

Os termos médicos foram explicados e todas as duvidas foram resolvidas pelo médico
(nome do médico que prescreve).

Assim, declaro que fui claramente informado(a) de que o medicamento que passo a receber pode trazer
as seguintes melhoras:

* aumento da altura e velocidade de crescimento em criancas e adolescentes

* aumento da densidade mineral 6ssea em adultos;

* melhora da dislipidemia em adultos.

Fui também claramente informado(a) a respeito das seguintes contraindicagdes, potenciais efeitos
adversos e riscos do uso deste medicamento:

* 0s riscos na gravidez ainda ndo sdo bem conhecidos; portanto, caso engravide, devo avisar

imediatamente o médico;

* aseguranga para o uso da somatropina durante a amamentagao ainda nao foi estabelecida;

+ efeitos adversos ja relatados — reagdes no local da injegdo, como dor, inchaco e inflamagao. Algumas
reagdes mais raras incluem dor de cabeca, dor nos musculos, fraqueza, aumento da glicose no
sangue, resisténcia a insulina, dor no quadril e/ou nos joelhos, leucemia e hipotireoidismo;

+ contraindicado em casos de hipersensibilidade (alergia) conhecida ao farmaco;

» o -risco da ocorréncia de efeitos adversos aumenta com a superdosagem.

Estou ciente de que este medicamento somente pode ser utilizado por mim, comprometendo-me a devolvé-
lo caso nao queira ou nao possa utiliza-lo ou se o tratamento for interrompido. Sei também que continuarei a ser
atendido(a), inclusive em caso de desistir de usar o medicamento.

Autorizo o Ministério da Saude e as Secretarias de Saude a fazerem uso de informacgoes relativas ao meu
tratamento, desde que assegurado o anonimato.

Local: Data:
Nome do paciente:

Cartdo Nacional de Saude:

Nome do responsavel legal:

Documento de identificagdo do responsavel legal:

Assinatura do paciente ou do responsavel legal
Médico responsavel: |CRM: | UF:

Assinatura e carimbo do médico
Data:

Observacgao: Este Termo é obrigatério ao se solicitar o fornecimento de medicamento do Componente
Especializado de Assisténcia Farmacéutica (CEAF) e devera ser preenchido em duas vias: uma sera arquivada
na farmacia, e a outra, entregue ao usuario ou a seu responsavel legal.
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Paciente com diagndstico de
deficiéncia de horménio do
crescimento

Possui critérios de I
inclusdo para tratamento
com somatoprina?

P 7‘ ‘Diagnéstico: clinico, laboratorial ‘ ‘

Critérios de inclusao:

v quadro clinico compativel (conforme item 4.1)
Criangas e adolescentes: baixa estatura, redugéo da velocidade
de crescimento, deficiéncia de outros horménios hipofisarios,
presenga de condigéo predisponente (como leséo intracraniana
ou irradiagdo do sistema nervoso central), sinais ou sintomas de
deficiéncia de GH no periodo neonatal (hipoglicemia, ictericia
prolongada, micropénis, defeitos de linha média)
Adultos: persisténcia de deficiéncia de GH iniciada na infancia ou
surgimento de lesdo na regido hipotalamo-hipofisaria e sintomas
de deficiéncia, como dislipidemia ou osteoporose

v IGF-1 abaixo da média para idade e sexo

v teste(s) de estimulo para GH (insulina, clonidina, levodopa ou
glucagon) compativeis com deficiéncia de GH (conforme item 4.2)

Critérios de exclusao:
doenca neoplasica ativa
doenca aguda grave

Néo
Sim
Excluséo Sim Possui algum critério de
do PCDT exclusao?

-

”~ Nao

hipertenséo intracraniana benigna
retinopatia diabética proliferativa ou
pré-proliferativa

outras causas de baixa estatura

< <<

Exames de monitorizagao:

v IGF-1

Periodicidade: anualmente ou ap6s mudanga da dose
dentro dos valores de referéncia

v glicemia de jejum normal =

Periodicidade: anualmente
v exames de funcao tireoideana normais
Periodicidade: anualmente

Testes de estimulo para GH:

* Em pacientes que apresentam lesdo anatémica ou
defeitos da regido hipotalamo-hipofisaria, histéria
de tratamento com radioterapia e/ou deficiéncia

Tratamento com
somatoprina

L

N A4
Y Encontram-se os exames
de monitorizagdo normais e
o crescimento adequado?
Sim Néao

| )

associada a outros horménios hipofisarios,

em pacientes adultos com diagnéstico de
deficiéncia de GH na infancia, avaliar apenas com
1 teste provocativo.

Em pacientes com deficiéncia de outros
horménios hipofisarios, estes devem estar

Manter o esquema de Revisar a ades&o ao
tratamento e, se necessario,

ajustar a dose de

tratamento. Reavaliar a
cada 3-6 meses ou

adequadamente repostos antes da realizagéo do inte rromper. somatop”na ou |nterr0mper.
teste. N
P ﬁ ~
~ ~
* Em pacientes pré-puberes, devera ser realizado _ -7 ~
priming com hormoénios sexuais antes da - - N
realizagao do teste: - N N
v meninas com idade a partir de 8 anos e s R
estagio puberal abaixo de M3 e PH3 de Tanner Va Slm HOUVe reSpOSta N Néo
deverao receber 3 doses de 1,25 mg/m?de 4 tera péutica? N N
estrégenos conjugados, por VO, administradas / \
72, 48 e 24h antes da realizagédo do teste; // \
¥ meninos com idade a partir de 9 anos e estagio ; \
puberal abaixo de PH3 de Tanner deverao | \
receber 2 doses de 50 mg de cipionato de \ Critérios de interrupgao: \\
Esitesiisint, (w31 Wi (14, Edllliisiedes 18 s \ Y em criangas cuja velocidade de crescimento for < 2 cm/ano, \
e 48h antes da realizagdo do teste. A ~ A A
\\ estando tal achado associado a idade éssea de 14-15 anos em \
\ meninas e de 16 anos em meninos :
N v nao comparecimento a 2 consultas subsequentes num J
N intervalo de 3 meses, sem adequada justificativa /
. ~ . . . 7
v em caso de intercorréncia, como processo infeccioso grave -

ou traumatismo necessitando de internagao, o tratamento
devera ser interrompido durante 1-2 meses ou até que o
paciente se recupere

v em caso de cancer surgido ou recidivado durante o
tratamento, interromper o tratamento e somente reiniciar apés
2 anos livre da doenga, conforme orientacédo do oncologista
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CID-10: E23.0
. .. Exames:
Paciente solicita o Criancas e adultos
medicamento. Vv laudo com informagées clinicas*
v IGF-1

v teste de estimulo para GH
v TC ou RNM de hipdfise (facultativo)
S6 para criangas (facultativo):

Possui LME corretamente T | Lo X de ”I‘té°s(e punhos )
= n . f . 6 para adultos (obrigatérios):
N&o preenchido e d_ema's Sim ,/ v densitometria 6ssea
documentos EXIgIdOS? / v colesterol total, HDL e trigliceridios
/ Dose:
! Criangas: 0,025-0,035 mg/kg/dia
| ou 0,075-0,10 Ul/kg/dia
| Adultos: 0,15-0,3 mg/dia ou 0,5-1,0 Ul/dia
Orientar o CID-10, exames e dose
paciente. Nao estdo de acordo com o Sim
preconizado pelo PCDT? l
Encaminhar o Realizar entrevista
- o farmacoterapéutica inicial
paciente ao médico N
T com o farmacéutico.
= Processo .
Exames necessarios para monitorizagao: Nao . Sim
Criangas deferido?
v medidas antropométricas \L l
Periodicidade: a cada 3-6 meses Nzo di
v %xafnz_ra_c:‘io?gico, gI:cemita de jejum, TSH, T4 aﬁst::gzpzzr e Orientar o
eriodicidade: anualmente .
v IGF-1 ) " paciente.
. ] paciente.
Periodicidade: anualmente ou apés mudanga
da dose ~ I
Adultos \ v
v IGF-1 |
Pe’riodicidade:_apés cada mudancga da dose 1 Dispensagéo a cada més de
até o estabelecimento da dose adequada. !
Apbs, anualmente \ tratamento
v colesterol total, HDL, trigliceridios, \ Entrevista
densitometria, glicemia \ AnrH
Periodicidade: a critério médico \\ farmaco‘:.era.peutlca =
\ monitorizacao
\

\ |

Paciente apresentou alteragao
nos exames nao compativel

im Nao
S com o curso do tratamento ou
l eventos adversos significativos?
Dispensar e solicitar Dispensar
parecer do médico ISp :
assistente.
* Criangas: idade atual, peso e altura ao nascer e atuais; idade gestacional (se possivel); velocidade de crescimento no —

ultimo ano ou curva de crescimento (preferencial) em criancas com mais de 2 anos; estadiamento puberal; altura dos pais
biolégicos (se possivel) \

Adultos: idade; comprovacao de deficiéncia prévia, se existente; fatores de risco para deficiéncia iniciada na vida adulta
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Ficha Farmacoterapéutica

Deficiéncia de Hormoénio de Crescimento - Hipopituitarismo

1 DADOS DO PACIENTE
Nome:

Cartdo Nacional de Saude:

RG:

Nome do cuidador:

Cartdo Nacional de Saude:

RG:

Sexo: O Masculino O Feminino DN: / / Idade:

Peso:

Altura:

Endereco:

Telefones:

Médico assistente:

CRM:

Telefones:

2 AVALIAGAO FARMACOTERAPEUTICA
2.1 Possui outras doengas diagnosticadas?
O néo
O sim »Quais?

2.2 Faz uso de outros medicamentos? [0 ndo O sim = Quais?

Nome comercial Nome genérico Dose total/dia e via

Data de inicio

Prescrito

O ndo O sim

O ndo O sim

O ndo O sim

O ndo O sim

2.3 Ja apresentou reagdes alérgicas a medicamentos?
O nao
O sim =>Quais?

3 MONITORIZAGAO DO TRATAMENTO

Registro do Exame de IGF-1

Exames Inicial 32 més

6° més

92 més

12° més

Previsao de data

Data

IGF-1

Medidas Antropométricas

Exames Inicial 32 més

12° més

Previsdo de data

Data

Peso

Altura
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Registro dos Exames Laboratoriais
Exames Inicial 122 més
Previsédo de data

Data

Glicemia de jejum
TSH

T4

Colesterol total*
HDL*
Trigliceridios™

* Somente para adultos

Para criangas e adolescentes
3.1 Houve mudanca da dose de somatropina?
nao - Dispensar (0 exame de IGF-1 deve ser realizado anualmente)
sim = Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente (realizar novo exame de IGF-1)

3.2 Estao baixos os niveis de IGF-1 ou o crescimento € insatisfatorio?
nao - Dispensar
sim = Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente (a ades&o ao tratamento deve ser
conferida, e o diagnéstico, reavaliado)

3.3 Esta o nivel da IGF-1 acima dos limites superiores da normalidade?
nao - Dispensar
sim = Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente (a dose de somatropina deve ser
reduzida, com nova medida da IGF-1 apds 30-60 dias e, assim, sucessivamente até a normalizagao
dos niveis de IGF-1)

3.4 Realiza exame radiolégico anual de m&os e punhos?
nao - Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente
sim = Dispensar

Para adultos
3.5 Houve mudanca da dose de somatropina?
nao - Dispensar (0 exame de IGF-1 deve ser realizado anualmente)
sim = Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente (realizar novo exame de IGF-1)

3.6 Houve estabelecimento da dose adequada de acordo com idade?
nao - Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente (adequar a dose)
sim = Manter a dose (o0 exame de IGF-1 podera ser realizado anualmente)

Para criangas, adolescentes e adultos

3.7 Apresentou sintomas que indiquem eventos adversos? (preencher Tabela de Registro de Eventos
Adversos)
nao — Dispensar
sim — Passar para a pergunta 3.8

3.8 Necessita de avaliagdo do médico assistente com relagdo ao evento adverso?
ndo - Dispensar A
sim — Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente
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TABELA DE REGISTRO DE EVENTOS ADVERSOS

Data_da Evento adverso *Intensidade + Conduta
entrevista

Principais reagoes adversas ja relatadas: reacoes no local de aplicacao (dor, edema, inflamagéo), cefaleia,

mialgias, astenia, dor no quadril ou joelhos, fadiga

* Intensidade: (L) leve; (M) moderada; (A) acentuada

+ Conduta: (F) farmacolégica (indicagdo de medicamento de venda livre); (NF) ndo farmacoldgica (nutrigéo,
ingestao de agua, exercicio, outros); (EM) encaminhamento ao médico assistente; (OU) outro (descrever)
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TABELA DE REGISTRO DA DISPENSAGAO

12 més

2° més

32 més

4° més

Data

Nome comercial

Lote/Validade

Quantidade dispensada

Préxima dispensacgao
(Necessita de parecer
médico: sim/n&o)

Farmacéutico/CRF

Observagdes

7° més

82 més

92 més

102 més

112 més

12° més

Data

Nome comercial

Lote/Validade

Quantidade dispensada

Préxima dispensagao
(Necessita de parecer
médico: sim/n&o)

Farmacéutico/CRF

Observacgoes
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ESTE E UM GUIA SOBRE O MEDICAMENTO QUE VOCE ESTA RECEBENDO GRATUITAMENTE PELO SUS.

SEGUINDO SUAS ORIENTACOES, VOCE TERA MAIS CHANCE DE SE BENEFICIAR COM O TRATAMENTO.

O MEDICAMENTO E UTILIZADO NO TRATAMENTO DE DEFICIENCIA DE HORMONIO DO CRESCIMENTO -
HIPOPITUITARISMO.

1 DOENCA
» E uma doenga que em criangas causa diminuigdo do crescimento e em adultos pode causar problemas
nos 0ssos, aumento das gorduras no sangue e diminuigdo da capacidade de se exercitar.

2 MEDICAMENTO
+ Este medicamento ndo cura a doenga, mas melhora suas manifestagoes.

3 GUARDA DO MEDICAMENTO
* O medicamento deve ser guardado na geladeira, mas ndo deve ser congelado.

4 ADMINISTRAGAO DO MEDICAMENTO

+ O medicamento devera ser administrado por injegdes subcutaneas.

* Procure informagdes precisas sobre todos os passos para a aplicagdo do medicamento com o médico
ou profissional de enfermagem, bem como sobre sua forma de preparo. Nao prepare ou aplique o
medicamento até que esteja bem treinado.

*  Procure orientagbes com o farmacéutico de como descartar de forma adequada as seringas e agulhas
apos o uso.

*  Procure aplicar as inje¢gdes sempre no mesmo horario estabelecido no inicio do tratamento.

* Aplique exatamente a dose que o médico indicou.

5 REAGOES DESAGRADAVEIS
» Apesar dos beneficios que o medicamento pode trazer, é possivel que aparegam algumas reacgbes
desagradaveis, tais como dor ou inchacgo no local de aplicacao da inje¢édo, dores nos musculos, dores
nas juntas, dor de cabeca e fraqueza.
» Se houver estes ou outros sinais/sintomas, comunique-se com o médico ou farmacéutico.
* Maiores informacdes sobre reagdes adversas constam no Termo de Esclarecimento e Responsabilidade,
documento assinado por vocé ou pelo responsavel legal e pelo médico.

6 USO DE OUTROS MEDICAMENTOS
» Nao faga uso de outros medicamentos sem o conhecimento do médico ou orientacdo de um profissional
de saude.

7 OUTRAS INFORMAGOES IMPORTANTES
+ Como ha diferentes marcas e apresentagdes de somatropina, observe cuidadosamente a que vocé
recebeu e a quantidade a ser aplicada. Em caso de duvida, procure orientagdes com o profissional de
saude (médico, enfermeiro ou farmacéutico do SUS).
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8 REALIZAGAO DOS EXAMES DE LABORATORIO
* A realizagdo dos exames garante uma correta avaliacdo sobre a acdo do medicamento
no organismo. Em alguns casos, pode ser necessario ajustar a dose ou até suspender o
tratamento.

9 PARA SEGUIR RECEBENDO O MEDICAMENTO

* Retorne a farmacia a cada més, com os seguintes documentos:
Receita médica atual
Cartao Nacional de Saude ou RG
Exames para criangas: peso e altura a cada 3-6 meses; exame radioldgico, glicemia de
jejum, TSH e T4 a cada ano; IGF-1 a cada ano ou apés a mudanca da dose
Exames para adultos: IGF-1 ap6s cada mudanga da dose até o estabelecimento da dose
adequada e, apos, anualmente; colesterol total, HDL, trigliceridios, densitometria e glicemia
a cada ano

10 EM CASO DE DUVIDA
+ Sevocé tiver qualquer duvida que ndo esteja esclarecida neste guia, antes de tomar qualquer
atitude, procure orientagdo com o médico ou farmacéutico do SUS.

11 OUTRAS INFORMAGOES

LEVAR CAIXA DE ISOPOR PARA TRANSPORTAR O MEDICAMENTO DA FARMACIA
ATE SUA CASA E GUARDA-LO IMEDIATAMENTE NA GELADEIRA.
SE, POR ALGUM MOTIVO, NAO USAR O MEDICAMENTO,
DEVOLVA-O A FARMACIA DO SUS.
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