1. NOME DO MEDICAMENTO

Sustenon 250 mg/1 ml solucéo injetavel

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Sustenon é uma solucéo oleosa. Cada ampola contém 1 ml de dleo de amendoim contendo as
seguintes substancias ativas:

- 30 mg de propionato de testosterona;

- 60 mg de fenilpropionato de testosterona;

- 60 mg de isocaproato de testosterona;

- 100 mg de decanoato de testosterona;

Todos estes quatro componentes sdo ésteres da hormona natural testosterona. A quantidade total de
testosterona por ml € de 176 mg.

Excipientes com efeito conhecido:
Cada ml de solugdo contém:
Alcool benzilico- 0,1 ml

Oleo de amendoim- quantidade suficiente para o volume de 1 ml

Lista completa de excipientes, ver seccéo 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Solugéo injetavel.

A solucdo €é limpida e amarela palida.
4.  INFORMAGCOES CLINICAS
4.1 Indicagdes terapéuticas

Terapéutica de substituicdo de testosterona em casos de hipogonadismo masculino, quando a
deficiéncia em testosterona tiver sido confirmada clinicamente e por andlises bioguimicas.

Nos transexuais mulher-homem, masculinizagéo.

4.2 Posologia e modo de administracdo

Posologia:
De um modo geral, a posologia devera ser ajustada de acordo com a resposta individual do doente.

Adultos (incluindo idosos)
Normalmente é recomendada uma injecdo de 1 ml de trés em trés semanas.

Populacéo pediétrica:

A seguranca e eficacia em criangas e adolescentes ndo foram ainda estabelecidas.

O tratamento de criancas em idade pré-pubertaria com Sustenon deve ser feito com precaucéo (ver
seccéo 4.4).

Modo de administracéo:
Sustenon deve ser administrado por injegéo intramuscular profunda.




4.3  Contraindicagdes

- Hipersensibilidade as substancias ativas ou a qualquer um dos excipientes mencionados na
seccdo 6.1, incluindo 6leo de amendoim. Deste modo, Sustenon esta contraindicado em doentes
alérgicos ao amendoim ou & soja (ver secgdo 4.4).

- Suspeita ou presenca de cancro da mama ou da préstata (ver sec¢do 4.4).

- Gravidez (ver secgéo 4.6).

4.4  Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacédo
Exame médico:

O nivel de testosterona deve ser monitorizado no inicio do tratamento e em intervalos regulares ao
longo do tratamento. Os médicos devem ajustar a posologia individualmente para assegurar a
manutencdo de niveis eugonadais de testosterona.

O médico deve considerar a monitorizacdo de doentes que se encontrem a usar Sustenon, antes de
iniciar o tratamento, nos primeiros 12 meses em intervalos trimestrais e anualmente dai em diante. A
monitorizacdo deve incluir os seguintes parametros:

- Toque retal e PSA para excluir situacdes de hiperplasia benigna da proéstata ou cancro da
préstata pré-clinico (ver seccdo 4.3);

- Hematdcrito e hemoglobina para excluir policitemia, fungéo hepética e perfil lipidico.

Em doentes a receberem terapéutica prolongada com androgénios, 0s seguintes parametros
laboratoriais também devem ser monitorizados regularmente: hemoglobina e hematdcrito, testes da
funcgéo hepética e perfil lipidico.

Condigdes que precisam de supervis&o:

Os doentes com as seguintes doencas, especialmente os idosos, devem ser monitorizados
relativamente a:

- Tumores - carcinoma da mama, hipernefroma, carcinoma brénquico e metastases dsseas.
Nestes doentes pode desenvolver-se hipercalcemia espontaneamente. Esta situacdo também pode
acontecer durante a terapéutica androgeénica, podendo ser indicativo de uma resposta tumoral positiva
ao tratamento hormonal. Contudo, em primeiro lugar a hipercalcemia deve ser tratada de forma
apropriada e ap0s o restabelecimento dos niveis normais de calcio, a terapéutica hormonal pode ser
retomada.

- Condicdes pré-existentes - Em doentes com problemas cardiacos graves, insuficiéncia hepatica
ou renal, ou doenca isquémica cardiaca, o tratamento com testosterona podera provocar complicaces
graves caracterizadas por edema, com ou sem insuficiéncia cardiaca congestiva. Neste caso, 0
tratamento deverd ser interrompido imediatamente.

Os doentes que sofreram enfarte de miocardio ou que apresentem insuficiéncia cardiaca, hepética ou
renal, hipertensdo, epilepsia ou enxaqueca, devem ser monitorizados devido ao risco de deterioracdo
ou recorréncia da doenca. Nestes casos o tratamento deve ser interrompido de imediato.

A testosterona pode causar um aumento da pressdo arterial e Sustenon deve ser utilizado com
precaucdo em homens com hipertenséo.

- Diabetes mellitus - Os androgénios, em geral, e o Sustenon, em particular, podem aumentar a
tolerancia a glucose em doentes diabéticos (ver também a seccdo 4.5).

- Terapéutica anticoagulante - os androgénios, em geral, e o Sustenon, em particular, podem
aumentar a acdo anticoagulante dos derivados cumarinicos (ver também a sec¢éo 4.5).

- Apneia do sono - Nao existem dados suficientes para a recomendacdo sobre a seguranca do
tratamento com ésteres da testosterona em homens com apneia do sono. Devem-se tomar precaugdes e
efetuar uma boa avaliagdo clinica em doentes com fatores de risco, tais como obesidade ou doencas
pulmonares crénicas.




Deve ser utilizado com precaucao em casos de hipertensdo, enxaqueca, epilepsia, em idosos do sexo
masculino, pela frequéncia de hipertrofia benigna da prostata nesta populagéo.

Os androgenios podem acelerar a progressdo de uma neoplasia prostatica subclinica ou hipertrofia
benigna da prostata.

Tém sido notificados casos raros de neoplasias hepaticas, benignas e malignas em doentes sujeitos a
terapéutica de substituicdo com testosterona.

Deve ser utilizado com precaugdo em doentes com policitemia ou sindromes de hiperviscosidade
sanguinea. Para detetar casos de policitemia nos doentes sob tratamento androgénico prolongado
devem verificar-se regularmente a hemoglobina e o hematdcrito (ver seccao 4.8).

Efeitos indesejaveis:
No caso de ocorrerem reagdes adversas do tipo androgénico (ver secgdo 4.8), o tratamento com
Sustenon deve ser suspenso e, apds desaparecimento das queixas, retomado com uma dose mais baixa.

Masculinizago:

Os doentes devem ser informados sobre a potencial ocorréncia de sinais de masculinizacdo. Em
particular, cantoras e mulheres com profissGes associadas a voz devem ser informadas sobre o risco de
a voz ficar mais grossa. A alteracdo na voz pode ser irreversivel.

Se ocorrerem sinais de masculinizagéo a razao risco/beneficio tem de ser novamente avaliada com
cada um dos doentes.

(Mau) uso no desporto

Os doentes que participarem em competicOes reguladas pela Agéncia Mundial AntiDoping (WADA)
devem consultar o cddigo da WADA antes de usar este produto uma vez que Sustenon pode interferir
nos resultados antidoping. A utilizacdo de esteroides anabolizantes para aumentar as capacidades
atléticas pode trazer graves riscos para a salde e deve, portanto, ser desencorajada.

Populacdo pediatrica:

Em criancas pré-puberdade deve ser monitorizado o crescimento e o desenvolvimento sexual uma vez
gue os androgeénios, em geral, e 0 Sustenon, em particular, em doses elevadas podem acelerar o
encerramento epifisario e a maturacao sexual.

Doentes com mais de 65 anos:

A experiéncia sobre a seguranca e eficicia de utilizacdo de Sustenon em doentes com mais de 65 anos
de idade é limitada. Atualmente, ndo existe consenso sobre os valores de referéncia de testosterona
especificos para a idade. Contudo, deve ter-se em conta que, fisiologicamente, 0s niveis séricos de
testosterona diminuem com a idade.

Este medicamento contém 6leo de amendoim. Se for alérgico ao amendoim ou soja, ndo utilize este
medicamento, uma vez que existe uma possivel relacdo entre a alergia ao amendoim e a alergia a soja,
a administracdo de Sustenon em doentes com alergia a soja deve também ser evitada (ver seccéo 4.3).

Este medicamento contém 100 mg de alcool benzilico por ml de solucdo. Nao pode ser administrado a
bebés prematuros ou recém-nascidos. Pode causar reacdes toxicas e reacOes anafilactdides em criangas
até 3 anos de idade.

Perturbacdes da coagulagéo:

A testosterona deve ser utilizada com precaugdo em doentes com trombofilia, pois houve estudos de
po6s-comercializacdo e relatdrios de eventos tromboticos nestes doentes durante a terapéutica com
testosterona.

45 Interagdes medicamentosas e outras formas de interacéo

Os indutores enziméticos podem diminuir os valores de testosterona e os inibidores enzimaticos
podem aumenté-los. Consequentemente pode ser necessario um ajuste da dose de Sustenon.



Insulina e outros medicamentos antidiabéticos:

Os androgénios podem aumentar a toleréncia a glucose e diminuir a necessidade de insulina ou outro
antidiabético em doentes diabéticos (ver seccédo 4.4).

Desta forma, os doentes com diabetes mellitus devem ser monitorizados, especialmente no inicio ou
fim do tratamento e em intervalos periddicos durante o tratamento com Sustenon.

Terapéutica anticoagulante:

Doses elevadas de androgénios podem potenciar a acdo anticoagulante dos derivados cumarinicos (ver
seccdo 4.4). Desta forma, deve ser monitorizado o tempo de protrombina podendo ser necessario uma
reducéo da dose do anticoagulante durante o tratamento.

ACTH ou corticosteroides:

A administracdo concomitante de testosterona com ACTH ou corticosteroides pode potenciar a
formacdo de edemas, pelo que a sua associacdo devera ser feita com precaucao, especialmente em
doentes com insuficiéncia cardiaca ou hepatica ou em doentes com predisposi¢do para edema (ver
seccdo 4.4).

InteracGes laboratoriais:

Os androgénios podem diminuir os niveis de TBG (Thyroxine Binding Globulin; Globulina de
Ligacdo de Hormona Tiroideia), resultando em valores séricos diminuidos da hormona tiroideia T4
total e num aumento da captagdo por resina (teste laboratorial) de T3 e T4. No entanto, 0s niveis de
hormona da tiroide livres mantém-se inalterados, e ndo ha evidéncia clinica de perturbac6es da funcao
tiroideia.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento
Sustenon é contraindicado durante a gravidez (ver secgdo 4.3).

Gravidez:

N&o existem dados suficientes sobre a utilizacdo de Sustenon em mulheres grévidas. No que diz
respeito ao risco de masculinizacdo do feto, Sustenon ndo deve ser utilizado durante a gravidez (ver
seccao 4.3). O tratamento com Sustenon deve ser SUspenso se ocorrer gravidez.

Amamentacdo:
Né&o existem dados suficientes sobre a utilizacdo de Sustenon durante a amamentagao.

Consequentemente, Sustenon ndo deve ser utilizado durante a amamentacao.

Fertilidade

No homem, o tratamento com androgénios pode levar a perturbacgdes da fertilidade devido a inibicéo
da espermatogénese (formag&o do esperma) (ver sec¢édo 4.8).

Na mulher, o tratamento com androgénios pode levar a um ciclo menstrual pouco frequente ou
reprimido (ver seccéo 4.8).

4.7  Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Os efeitos de Sustenon sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sdo nulos ou desprezaveis.
4.8 Efeitos indesejaveis

Devido a natureza de Sustenon, ndo se consegue uma rapida reversdo dos efeitos indesejaveis com a
suspensdo do tratamento. Os injetaveis, de um modo geral, podem causar uma reagdo no local da

injecdo.
De uma forma geral, foram associadas a terapéutica androgénica os seguintes efeitos adversos:

Classe de sistema de 6rgéos Termo MedDRA* Frequéncia

Neoplasias benignas, malignas e ndo | Cancro da préstata Desconhecido
especificadas (incl. quistos e polipos)




Doencas do sangue e do sistema
linfatico

Policitemia

Desconhecido

Doencas do metabolismo e da
nutrigdo

Edemas, aumento de peso

Desconhecido

Perturbacdes do foro psiquiatrico

Depressdo, nervosismo,
humor modificado, aumento
da libido, diminui¢&o da
libido

Desconhecido

Vasculopatias

Hipertensédo

Desconhecido

Doencas gastrointestinais

Diarreia, ictericia, nauseas

Desconhecido

Afecdes hepatobiliares

Funcdo hepética anormal

Desconhecido

Afecbes dos tecidos cutaneos e
subcutaneos

Prurido, acne

Desconhecido

Afecdes musculosqueléticas e dos
tecidos conjuntivos

Dores dos membros
inferiores, mialgia, artralgias

Desconhecido

Doengas dos 6rgdos genitais e da
mama

Ginecomastia, oligospermia,
priapismo, hiperplasia
benigna da préstata

Desconhecido

Exames complementares de
diagndstico

Lipidos anormais ®, PSA
aumentado

Hematdcrito aumentado,
Contagem aumentada de
glébulos vermelhos,

Hemoglobina aumentada

Desconhecido

Frequente

*MedDRA versdo 15.0

(1) Progresséo de um cancro da prostata subclinico
(2) Crescimento da prostata (para o estado eugonadal)
(3) Diminuicao dos valores séricos de colesterol-LDL, colesterol-HDL e triglicéridos.

Os termos usados para descrever os efeitos indesejaveis acima também incluem sinénimos e termos

relacionados.

Foram notificados casos de diarreia e dor ou desconforto abdominal em alguns doentes durante a

utilizacéo de Sustenon.

Tratamento em mulheres:

O tratamento com Sustenon pode induzir sinais de masculinizacdo em mulheres (ver secgéo 4.4). Os
sinais de masculiniza¢do podem incluir rouquid&o, acne, hirsutismo, irregularidade menstrual e
alopecia.

Populacédo pediatrica:

Foram notificados os seguintes efeitos indesejaveis em criangas pré-pubertérias a utilizar androgénios
(ver seccdo 4.4): desenvolvimento sexual precoce, aumento na frequéncia de erecGes, aumento do
tamanho do pénis e encerramento epifisario prematuro.

Notificacdo de suspeitas de reacdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reagdes adversas apds a autorizagdo do medicamento € importante, uma
vez que permite uma monitorizagdo continua da relacéo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas de reacfes adversas diretamente ao
INFARMED, I.P.:

INFARMED, I.P.
Dire¢éo de Gestéo do Risco de Medicamentos
Parque da Salde de Lisboa, Av. Brasil 53



1749-004 Lisboa

Tel: +351 21 798 71 40

Fax: + 351 21 798 73 97

Sitio da internet: http://extranet.infarmed.pt/page.seram.frontoffice.seramhomepage
E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

4.9 Sobredosagem

A toxicidade aguda da testosterona é baixa.
Se surgirem sintomas de sobredosagem crénica (por ex., policitemia, priapismo), o tratamento deve
ser suspenso e, apos desaparecimento dos sintomas, ser retomado com uma dose mais baixa.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodinémicas

Grupo farmacoterapéutico: 8.5.2 - Hormonas e medicamentos usados no tratamento das doencas
enddcrinas. Hormonas sexuais. Androgénios e anabolizantes, codigo ATC: GO3BAO3

A terapéutica com Sustenon, em situagfes de hipogonadismo masculino, resulta num aumento das
concentracdes plasmaticas de testosterona, dihidrotestosterona, estradiol e androstenediona, assim
como numa diminui¢do de SHBG (globulina de ligacdo & hormona sexual). A hormona luteinizante
(LH) e a hormona foliculo-estimulante (FSH) retomam os valores normais. No hipogonadismo
masculino, o tratamento com Sustenon resulta na melhoria dos sintomas causados pela deficiéncia de
testosterona. Além disso o tratamento aumenta a densidade mineral dssea e a massa corporal magra e
diminui a massa corporal gorda. O tratamento melhora também a func&o sexual, incluindo a libido e a
funcdo erétil. O tratamento diminui os valores sericos de colesterol-LDL, colesterol-HDL e
triglicéridos, e aumenta a hemoglobina e o hematdcrito, enquanto que nao foram referidas alteracoes
clinicamente significativas nos valores das enzimas hepaticas e PSA. O tratamento pode resultar num
aumento do tamanho da préostata mas ndo tém sido observados efeitos adversos nos sintomas
relacionados com a prostata. Em doentes diabéticos com hipogonadismo, tem sido referido o aumento
da sensibilidade a insulina e/ou reducdo da glicemia durante o tratamento com androgénios. Em
adolescentes com atraso no crescimento ou atraso da puberdade, o tratamento com Sustenon acelera o
crescimento e potencia o desenvolvimento dos carateres sexuais secundarios.

A terapéutica com Sustenon induz a masculiniza¢do nos transexuais mulheres-homens.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Sustenon contém quatro ésteres de testosterona com diferentes periodos de duragdo de acdo. Os esteres
s&o hidrolisados na hormona natural testosterona assim que entram na circulagdo geral.

Absorcéo
Uma dose Unica de Sustenon conduz a um aumento dos valores totais da testosterona com picos

plasmaticos de aproximadamente 70 nmol/l (Cmax), atingidos aproximadamente 24-48 h (t max), ap6s
a administracdo do medicamento. Os valores da concentracdo plasmatica de testosterona retornam ao
limite inferior do intervalo normal no homem apoés cerca de 21 dias.

Distribuicdo
Nos testes in vitro, a testosterona revela uma forte ligacdo as proteinas plasmaticas ndo especificas
(cerca de 97%) assim como a globulina de ligacdo & hormona sexual.

Biotransformagéo
A testosterona € metabolizada em dihidrotestosterona e estradiol 0s quais sdo posteriormente
metabolizados pela via normal.

Eliminacdo


http://extranet.infarmed.pt/page.seram.frontoffice.seramhomepage
mailto:farmacovigilancia@infarmed.pt

A excrec¢do ocorre maioritariamente através da urina como conjugados da etiocolanolona e
androsterona.

Os ésteres de testosterona que compdem o Sustenon ndo possuem o grupo Cl7alfa-alquil que esta
associado a ocorréncia de disfuncdo hepatica e colestase.

5.3 Dados de seguranca preé-clinica

Os dados ndo-clinicos com androgénios no geral ndo revelam riscos para o ser humano. O uso de
androgénios em diferentes espécies tém demonstrado resultar em virilizagcdo dos genitais exteriores
dos fetos femininos.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS

6.1 Lista dos excipientes

Oleo de amendoim
Alcool benzilico.

6.2 Incompatibilidades

N&o aplicével.

6.3 Prazo de validade

3 anos.

Apos a primeira abertura: a solugdo deve ser administrada de imediato, de forma a garantir a
esterilidade.

6.4  Precauc0es especiais de conservagao

Conservar a temperatura inferior a 30°C.

Nao refrigerar ou congelar.

Conservar na embalagem de origem e manter a ampola dentro da embalagem exterior para proteger da
luz.

6.5 Natureza e contetdo do recipiente

Cada ampola incolor de vidro tipo | contém 1 ml de solug&o injetavel Sustenon.
Uma embalagem de Sustenon contém uma ampola.

6.6  Precaucdes especiais de eliminacdo e manuseamento

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.
Ver também "precaucdes especiais de conservagdo™ e "Posologia e modo de administracdo™”.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUGCAO NO MERCADO

Aspen Pharma Trading Limited
3016 Lake Drive,

Citywest Business Campus,
Dublin 24,

Irlanda



8. NUMERO DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

N° de registo: 8890012 — 1 ml de solucéo injetavel, 250 mg/1 ml, ampola incolor de vidro tipo |.

9.  DATADAPRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZAGCAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data de revisao: 4 de setembro de 2002

Data da Gltima renovagdo: 15 de abril de 2011
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