
"2013 - Año del Bicentenario de la Asamblea General Constituyente de 1813"

•Ministerio de Salud
Secretaría de Políticas,
Regulación e Institutos

A.N.M.A.T.
DISPOSICION N- 5 1 5 9

BUENOSAIRES, 1 5 AGO 2013

,

VISTO el Expediente NO 1-0047-0000-001048-13-1 del Registro de

esta Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica

(ANMAT), Y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones ORGANONARGENTINA S.A.Q.r.C.

solicita se autorice la inscripción en el Registro de Especialidades Medicinales (en

adelante REM) de esta Administración Nacional, de una nueva especialidad

medicinal, la que será importada a la República Argentina.

Que el producto a registrar se encuentra autorizado para su

consumo público en el mercado interno de por lo menos uno de los países que

integran el ANEXO 1 del Decreto 150/92 (Corresponde al Art. 4° de dicho

Decreto).

Que las actividades de importación y comercialización de

especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16463 y los

Decretos 9763/64, 1890/92, Y 150/92 (T.O. Decreto 177/93), y normas

complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 4° del Decreto

150/92 (T.O. Decreto 177/93).
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Que consta la evaluación técnica producida por el Departamento de

Registro.

Que se demuestra que el Establecimiento está habilitado, contando

con. laboratorio de control de calidad propio.

Que consta la evaluación técnica producida por la Dirección de

Evaluación de Medicamentos en la que informa que la indicación, posología, vía

de administración, condición de venta, y los proyectos de rótulos y de prospectos

se consideran aceptables y reúnen los requisitos que contempla la norma legal

vigente.

Que los datos identificatorios característicos a ser transcriptos en los

proyectos de la Disposición Autorizante y del Certificado correspondiente, han

sidq convalidados por las áreas técnicas precedentemente citadas.

Que la Dirección de Asuntos Jurídicos de esta Administración

Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales y

formales que contempla la normativa vigente en la materia.

Que corresponde' autorizar la inscripción en el REM de la

especialidad medicinal objeto de la solicitud.

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto

1490/92 Y del Decreto 425/10.
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Por ello;

DISPOSICION N- 5 1 5 9

EL INTERVENTORDE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS,ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTICULO 10- Autorízase la inscripción en el Registro Nacional de Especialidades

Medicinales ( REM ) de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y

Tecnología Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial ACETATO

DE NOMEGESTROLESTRADIOL ORGANON y nombre/s genérico/s ACETATO DE

NOMEGESTROL- ESTRADIOL, la que será importada a la República Argentina, de

acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Trámite N° 1.2.3., por ORGANON

ARGENTINA S.A.Q.I.C. con los Datos Identificatorios Característicos que figuran

como Anexo 1 de la presente Disposición y que forma parte integrante de la

misma.

ARTICULO 20 - Autorízanse los textos de los proyectos de rótulo/s y de

prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposición y que forma

parte integrante de la misma.

ARTICULO 30 - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Artículos

precedentes, el Certificado de Inscripción en el REM, figurando como Anexo III

de la presente Disposición y que forma parte integrante de la misma.

ARTICULO 40 - En los rótulos y prospectos autorizados deberá figurar la leyenda:

"ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD,
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CERTIFICADONO ", con exclusión de toda otra leyenda no contemplada en la

norma legal vigente.

ARTICULO 50- Con carácter previo a la comercialización del producto cuya

inscripción se autoriza por la presente disposición, el titular del mismo deberá

notificar a esta Administración Nacional la fecha de inicio de la elaboración o

importación del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificación

técnica consistente en la constatación de la capacidad de producción y de control

correspondiente.

ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Artículo 3° será por

cinco (5) años, a partir de la fecha impresa en el mismo.

ARTICULO 7° - Regístrese. Inscríbase en el Registro Nacional de Especialidades

Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifíquese al interesado,

haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposición,

conjuntamente con sus Anexos 1, II, Y IILGírese al Departamento de Registro a

los fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archívese.

5 1 5 9
EXPEDIENTE NO:1-0047 -0000-001048-13-1

DISPOSICIÓN N°:

-4-

~Ñ>' ~1
Dr. OTTO A. ORSII'IGRER
SUB-INTERVENTOR

A.N.H •.A.T.
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ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERÍSTICOS DE LA ESPECIALIDAD

MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE DISPOSICIÓN

ANMAT No:5 1 5 9

Nombre comercial: ACETATO DE NOMEGESTROL ESTRADIOL ORGANON

Nombre/s genérico/s: ACETATO DE NOMEGESTROL - ESTRADIOL.

País de origen de elaboración, integrante del Anexo I del Decreto 150/92:

IRLANDA

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: ORGANON

(IRELAND) LTD.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: DRYNAM ROAD, SWORDS,

DUBLIN, IRLANDA

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: EZPELETA 1277/79

MARTINEZ, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

País de consumo del producto integrante del Anexo I del Decreto 150/92:

INGLATERRA.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposición se

detallan a continuación:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO.
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Nombre Comercial: ACETATODE NOMEGESTROLESTRADIOLORGANON.

Clasificación ATC: G03AA14.

Indicación/es autorizada/s: Anticoncepción oral.

Concentración/es: 1.55 mg de ESTRADIOL (COMO HEMIHIDRATO), 2.5 mg de

ACETATODE NOMEGESTROL.

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual:

Cada comprimido recubierto activo blanco contiene:

Gel')érico/s: ESTRADIOL (COMO HEMIHIDRATO) 1.55 mg, ACETATO DE

NOMEGESTROL2.5 mg.

Excipientes: ESTEARATODE MAGNESIO0.70 mg, TALCO 0.94 mg, DIOXIDO DE

TITANIO 0,40 mg, CELULOSA (MICROCRISTALINA) 14 mg, LACTOSA

MONOHIDRATO 57.71 mg, CROSPOVIDONA2,4 mg, POLIVINIL ALCOHOL 0.64

mg, SILICE COLOIDAL ANHIDRA 0,44 mg, MACROGOL3350(POLIETILENGLICOL)

~ 0.32 mg.

- Cada comprimido recubierto inactivo amarillo contiene:

Genérico/s: ---

Excipientes: ESTEARATODE MAGNESIO0.70 mg, TALCO 1.06 mg, DIOXIDO DE

TITANIO 0.56 mg, CELULOSA (MICROCRISTALINA) 14 mg, LACTOSA

MONOHIDRATO 61.76 mg, CROSPOVIDONA 2,40 mg, OXIDO FERRICO

AMARILLO 0.016 mg, OXIDO DE HIERRO NEGRO 0.00024 mg, POLIVINIL

ALCOHOL 0.96 mg, SILICE COLOIDAL ANHIDRA 0,44 mg, MACROGOL 3350

(POLIETILENGLICOL) 0,48 mg.
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Origen del producto: Sintético o Semisintético

Vía/s de administración: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC.

5 1 5 9

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 1 Y 3 BLISTERS CON 24 COMPRIMIDOS

RECUBIERTOS ACTIVOS BLANCOS Y 4 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS INACTIVOS

AMARILLOS.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 1 Y 3 BLISTERS CON

24 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS ACTIVOS BLANCOS Y 4 COMPRIMIDOS

RECUBIERTOS INACTIVOS AMARILLOS.

Perrodo de vida Útil: 36 meses

Forma de conservación: NO REQUIERE CONDICIONES ESPECIALES DE

CONSERVACION; TEMPERATURA AMBIENTE HASTA: 30 oc.
Condición de expendio: BAJO RECETA.

\) País de origen de elaboración, integrante del Anexo 1 del Decreto 150/92:

-
IRLANDA

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: ORGANON

(IRELAND) LTD.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: DRYNAM ROAD, SWORDS,

DUBLIN, IRLANDA

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: EZPELETA 1277/79,

MARTINEZ, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.
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País de consumo del producto integrante del Anexo 1 del Decreto 150/92:

INGLATERRA

DISPOSICIÓN NO:

r
5 1 5 9
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Dr, OTTo A. ORSIIIIGRER
SUEI'INTE¡RVE¡NTOR

A.N.JI<l.A.~.
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ANEXO II

TEXTO DEL/LOS RÓTULO/S y PROSPECTO/ AUTORIZADO/S

DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE

DISPOSICIÓN ANMAT NO: 5 1 5 9~~~,<,
Dr. OTTO A. ORSINGRER
SUB-INTERVENTOR

A.N.M.A.T.
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PROYECTO DE ROTULOS: ENVASE SECUNDARIO

ACETATO DE NOMEGESTROL I ESTRADIOL ORGANON

ACETATO DE NOMEGESTROL 2.5 mg I ESTRADIOL 1.5 mg

Comprimidos Rewblertos

Contenido: 28 comprimidos recubiertos'

INDUSTRIA IRLANDESA

FÓRMULA

VENTA BAJO RECETA

Núcleo ~el comprimido

Cantidades
Ingredientes activos

Comprlmfdo I~O bIIInco Compdlllld.P_ ,marm.

Acetato de Nomegeslrol 2,50 mg .
Estradiol (como hemihidrato) 1.55 mg' .
Excipientes

celulosa microcrislalina 14.00 mg 14.00 mg

Crospovidona 2.40 mg 2.40 mg

Talco 0.70 mg 0,70 mg

Eslearalo de magnesio 0.70 mg 0.70 mg

SlIlce coloidal anhidra 0.44 mg 0.44 mg

Lactosa monohidrato 57.71 mg 61.76 mg
Recubierta del comprimido

Cantidades
Ingredientes

ComprtmJdo latYO blanco C••••• m~. PII_lIIIlIdllo

Polivinil alcohol O.64mg O.S6mg

DiOxldo de Titanio 0.40mg 0.58 mg A
MacrogollPEG 3350 0.32mg 0.48mg ,
Telco 0.24mg .".. ~ "I Oxido férrico amanllo \I\~ .. 0.016 m~~lk.~~~. ~~;,"; < ,}-

I Oxido férrico negro - 0.00024. mg '\ .•0.

• Equivalente e 1.50 mg de eslradiol OrlllnlDR' !• ,,,' ~,R.\l.'.J ~, ,
Dr. Ange l. acramono

1
DI" • 1Ic.1oo



POSOLOGIA y FORMA DE ADMINISTRACiÓN
Ver prospecto interno.

CONDICIONES DE CONSERVACiÓN Y ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente hasta 3D'C.

"MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NI~OS"

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado W .

Director Técnico: Dr. Ángel M. Sacramone- Farmacéutico

Elaborado por:

Organon (Ireland) Ltd.,

Drynam Roed, Swords, Co. Dublin, Irlanda.

Importado y Comercializado por:

Organon Argentina S.A.Q.I. y C.

Ezpelela 1277, Martlnez, Buenos AIres.

Argentina

Lote W: .
Vencimiento: .•..........

• Mismo rótulo para envase conteniendo 84 comprimidos recubiertos (3x 28).

5159~
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PROYECTO DE RÓTULOS: BLISTER

ACETATO DE NOMEGESTROL I ESTRADIOL ORGANON
ACETATO DE NOMEGESTROL 2.5 mg I ESTRADIOL 1.5 mg

Comprimidos recubiertos

Lote W: .
Vencimiento: .

[Espacio para colocar la etiqueta de! día de la semana que declara]
'Coloque aqul la etiqueta del dia de la semana"

[Numeración del dla para cada comprimido)
Inicio, 2, 3,4,5,6,7,8,9,10,11,12,13,14,15,16,17,18,19,20,21, 22,23,24,25,26,27,28.

[Flechas que indican la secuencia de los comprimidos)
~



515

PROYECTO DE ROTULOS: ETIQUETAS DE OlAS DE LA SEMANA

Hoja de etiquetas de dlas de la semana

Elija la etiqueta de dlas de la semana que comience con su dla de inicio.

Coloque la etiqueta en el blister, encima de las palabras "Coloque aqulla etiqueta del dla de la

semana".

DOM LUN

LUN MAR

MAR MiÉ

MIÉ JUE

JUE VIE

ViE sAs
sAe DOM

MAR MIÉ

Mil: JUE

JUE VIE

VIE sAs
sAs DOM

DOM LUN

LUN MAR

JUE VIE

VIE sAs
sAs DOM

DOM LUN

LUN MAR

MAR MIÉ

MIÉ JUE

sAs
DOM

LUN

MAR
MIÉ

JUE

VIE

Or¡¡~lIonAr ~.A.Q.I. YC.
Dr. Ange n. S cramono

lJ"!;: r Ttcnloo
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PROYECTO DE RÓTULOS: ENVASE SECUNDARIO

ACETATO DE NOMEGESTROL I ESTRADIOL ORGANON

ACETATO DE NOMEGESTROL 2.5 mg I ESTRADIOL 1.5 mg

Comprimidos Recubiertos

COntenido: 28 comprimidos recubiertos'

INDUSTRIA IRLANDESA

FÓRMULA

VENTA BAJO RECETA

Núcleo del comprimido' ,

Ingl'lldientes activos
Cantidades

Comprimfdo adIYo blinco Comprtrnldo 1'10_ •••• rtUO

Acetalo de Nomegestrol 2.50 mg .
Estradiol (como hemihidrato) 1.55 mg' o

Excipientes

Celulosa mlcrocristellna 14.00 mg 14.00 mg

Crospovidone 2.40 mg 2.40mg

Talco 0.70 mg 0.70 mg

Estearato de magnesio 0.70 mg 0.70mg

SlIice coloidal anhidra 0.44mg 0.44mg

Lactosa monohidrato 57.71 mg 61.76 mg

Recubierta del comptimldo . . .

Ingl'lldlentes
Cantidades

Comptlmldo _o b~_ Comprtmldo PlICebO •••• rtllo

Polivinll alcohol O.64mg 0.g6mg

Dióxido de Titanio 0.40mg 0.58mg

Macrogol/PEG 3350 0.32mg 0.48mg

Talco 0.24 mg 036 .~~~\. mg .•", ~,"""j,-
Oxido férrico amarillo o 0.016 mr:r¡;,. ~~ ;~:;."..- ~

Oxido férrico negro .
~O=4m, ~

• Equivalente a 1.50 mg de estradiol Or¡fdllOn Al .'n SAO.!. Yc.
.'

Or.Ang M. s.cramona 1'J I)F te.ntco
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POSOLOGIA y FORMA DE ADMINISTRACiÓN

Ver prospecto interno.

CONDICIONES DE CONSERVACiÓN Y ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente hasta 30°C.

"MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS Nlflos"

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N' .
Director TéCnico: Dr. Angel M. Sacramone- Farmacéutico

Elaborado por.

Organon (lreland) LId.,

Drynam Road, Swords, Co. Dublin, Irlanda.

Importado y Comercializado por:

Organon Argentina S,A,Q.I, y C.
Ezpeleta 1277, Martlnez, Buenos Aires.

Argentina

Lote N°: ....•...............
Vencimiento: ..•...•....

• MIsmo rótulo para envase contenIendo 84 comprimidos recubiertos (3x 28).

On,ullon Al Un SM.1. j c.
Dr. An M. acrBlT\one

il ,e i1,o;)rTéCnICO



5 1 5 9
PROYECTO DE RÓTULOS: BLISTER

ACETATO DE NOMEGESTROL I ESTRAD10L ORGANON

ACETATO DE NOMEGESTROL 2.5 mg I ESTRADIOL 1.5 mg

Comprimidos recubiertos

LoteN': .
Vencimiento: .

(Espacio para colocar la etiqueta del día de la semana que declara]
"Coloque aqulla etiqueta del dla de la semana"

[Numerad/m del dia para cada comprimido]
Inicio, 2,3,4,5,6,7,8,9,10, 11, 12,13,14,15,16,17,18,19,20,21,22,23,24,25,26,27,28.

[Flechas que indican la secuencia de los comprimidos]
0+

•



PROYECTO DE ROTULOS: ETIQUETAS DE OlAS DE LA SEMANA

Hoja de etiquetas de dlas de la semana

Elija la etiqueta de dlas de la semana que comience con su dia de inicio.

Coloque la etiqueta en el blister, encima de las palabras "Coloque aqulla etiqueta del dla de la

semana'.

DOM LUN MAR

LUN MAR MIÉ

MAR MIÉ JUE

MIÉ JUE VIE

JUE VIE sAs
VIE sAs DOM

sAs DOM LUN

MIÉ JUE

JUE VIE

VIE sAs
sAs DOM
DOM LUN

LUN MAR

MAR MIÉ

VIE sAs
sAs DOM

DOM LUN

LUN MAR

MAR MIÉ

MIÉ ' JUE

JUE VIE

Or9~ilOft • . n S,A,Q.I. t v.
Dr. AnAe A. acramone

DI .or Téonloo
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PROYECTO DE ROTULOS: ENVASE SECUNDARIO

ACETATO DE NOMEGESTROL I ESTRADIOL ORGANON

ACETATO DE NOMEGESTROL 2.5 mg I ESTRADIOL 1.5 mg

Comprimidos Recubiertos

Contenido: 28 comprimidos recubiertos'

INDUSTRIA IRLANDESA

FORMULA

VENTA BAJO RECETA

Núcleo del comprimIdo

Ingredientes activos
Cantidades

CompIlmldo .<11'10blanco Conq>tlmldoPlacebo ,",,~J10

Acetato de Nomegeslrol 2.50mg o

Estradiol (como hemihldrato) 1.55 mg' o

Excipientes

celulosa microcristalina 14.00 mg 14.00 mg

Crospovidona . 2.40mg 2.40mg

Talco 0.70mg 0.70 mg

Estearato de magnesio 0.70mg 0.70 mg

SlIice coloidal anhidra 0.44 mg 0.44 mg

Lactosa monohidrato 57.71 mg 61.76 mg

Recubierta del comprimido

Ingredientes
Cantidades

Comptlmldo .<11'10blinco Comprimido Placebo ,",,~no

Polivinil alcohol 0.64mg 0.96mg

Dióxido de Titanio 0.40mg 0.58mg

MacrogoVPEG 3350 0.32mg O.48mg

Talco 0.24mg 0.36mg

Oxido férrico amarillo . 0.016 mg
Oxido férrico negro o D.""",~••••• ~ ~
t Equivalente a 1.50 mg de estradiol _" ¡¡,SA"'.- .,.,;~

llr. Ang M. Sccram.no 1
o 1J~1rTlAcnlcn
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POSOLOGIA y FORMA DE ADMINISTRACIÓN

Ver prospecto Interno.

CONDICIONES DE CONSERVACIÓN Y ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente hasta 30"C.

"MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NlilOS"

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N" .

Director Técnico: Dr. Ángel M. Sacramone- Farmacéutico

Elaborado por:

Organon (Ireland) Ltd.,

Drynam Road, Swords, Ca. Dublln, Irlanda.

Importado y Comercializado por.

Organon Argentina SAQ.I. y C.

Ezpeleta 1277, Martlnez, Buenos Airas.

Argenlina

Lote N": .
Vencimiento: .....••....

• Mismo rótulo para envase conteniendo 84 comprimidos recubiertos (3x 28).
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PROYECTO DE PROSPECTO

ACETATO DE NOMEGESTROL I ESTRADIOL ORGANON

ACETATO DE NOMEGESTROL 2.5 mg I ESTRAD10L 1.5 mg

Comprimidos ReCllbiertos

INDUSTRIA IRLANDESA

FORMULA

VENTA BAJO RECETA

Núcleo del comprimido
' , .

Ingredientes activos
Cantidades

Comprimido •• Uf. blanco Comprimido Placebo emarlllo

Acetato de Nomegestrol 2,50 mg .

Estradiol (como hemihidrato) 1.55 mg' .
Excipientes

Celulosa microcrlslalina 14,00 mg 14.00 mg
,.

Crospovidona . 2.40mg 2.40 mg

Talco 0.70 mg 0.70mg

Estearato de magnesio 0.70mg 0.70 mg

Sílice coloidal anhidra 0.44 mg 0.44 mg

Lactosa monohidrato 57.71 mg 61.76 m9 .

Recubierta del comprimido .

Ingredientes
Cantidades

Comprimido edivo blanco Comprimido Placebo amarillo

Polivinil alcohol . O.64mg 0.96 mg -

Dióxido de Titanio 0,40mg 0.56 mg

MacrogollP EG 3350 0.32 mg 0.46mgí'\
Talco 0.24 mg 0.36 rTJ9 ' -\
Oxido férrico amarillo . 0.016¡'ng

Oxido férrico negro . 0.0002t mg .~ .
• Equivalente a 1.50 mg de estradiol tt1: • •..••..."Oruanon~ 1 SA.O.!.y C. il~: ~~g~~g~o:

Oro Ang . Saoramooo }
Olor éCnlco 1



ACCION TERAPÉUTICA
Anovulatorio. Grupo farmacoterapéufico: Hormonas sexuales y moduladores del aparato genital,

progestágenos y estl'Ógenos, asociaciones fijes, c6digo ATe: G03AAI4.

PROPIEDADES FARMACODINAMICAS
El acetato de nomegestrol es un progestágeno altamente selectivo, derivado de la progesterona,

hormona esteroldea presente en la naturaleza. El acetato de nomegestrol tiene una fuerte afinidad

por el receptor de la progesterona humana y una actividad antigonadotropica, una actividad

antiestrogénica, mediada por los receptores de la progesterona, una actividad antiandr6gena

moderada, y está desprovisto de actividad estrogena, andrógena, glucocorllcolde o

mineralocorticoide.
El estrógeno que contiene Acetato de nomegestrol I Eslradiol ORGANON es 17~-eslradlol, un

estrógeno natural idéntico al17~-estradiol humano endógeno.

El efecto anticonceptivo de Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON se basa en la interacción

de diversos factores, los más importantes de los cuales son la inhibición de la ovulación y los

cambios en la secreción cervicouterina.

En dos estudios clinicos aleatorizados, abiertos, comparativos, de eficacia y seguridad, más de

3.200 mujeres han recibido tratamiento durante un periodo de hasta 13 ciclos consecutivos con

Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON y más de 1.000 mujeres han recibido 3 mg de

drosplrenona y 30 Ilg de etinllestradiol (pauta da 2117).
En el grupo trmado con Acetato de nomegestrol J Estradlol ORGANON, el 15,4% de las muieres

manifestaron acné (en comparaci6n con el 7,9% en el grupo de comparación), el 8,6% de las
mujeres manifestaron aumento de peso (en comparación con el 5,7% en el grupo de comparación) y

el 10,5% de las mujeras manifestaron metrorragia de privación anormal (predominantemente,

ausencia, en comparación con el o.s'Io en el grupo de comparación).
En el estudio cllnico realizado con Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON en la Unión

Europea, se calcularon los siguientes indices de Pearl en la clase de edad de 18 a 35 anos:

Fracaso del método: 0,40 (limite superior del intervalo de confianza del 95%, 1,03)
Fracaso del método y de la usuaria: 0,38 (limite superior del intervalo de confianza del 95%, 0,97
En el estudio cllnico realizado con Acetato de nomegestrol I Estradlol RGANON en Est os

. DO ~fi~l.lI1l~~~ . 1.
Unidos, se calcularon los siguientes indices de Pearl en la clase de edad de 8 35 anos: Ufi6l\or

OnJÍl1100 Arg . ,n SAQ.I. ye.'
Dr. Ang A. Saeraman"
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Fracaso del método: 1,22 (IImile superior del intervalo de confianza del 95%, 2,18)

Fracaso del método y de la usuaria: 1,16 (limite superior del Intervalo de confianza del 95%, 2,08)

En un estudio clínico aleatorlzado y abierto, 32 mujeres recIbieron tratamiento durante seis ciclos

con Acetato de nomegestroll Eslradiol ORGANON. Después de interrumpir la administración de

Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON, se observó una vuetta a la ovulación en los primeros

28 d[as después de la toma del último comprimido en el 79% de las mujeres.

En un estudio cllnlco se Investigó la hlstologia endometrial en un subgrupo de mujeres (n = 32),

después de 13 ciclos de tratamiento. No hubo resultados anormales.

Población oediálrica
No se dispone de datos sobre la seguridad y la eficacia en adolescentes menores de 18 anos. Los

datos farmacocinétlcos disponibles se describen en Propiedades Farmacocinéticas.

PROPIEDADES FARMACOCINÉTICAS

Acetato de nomegestrol

Absore/ór1

El acetato de nomegestrol adminlslrado por via oral se absorbe rápidamente.
Se alcanzan unas concentraciones máximas de acetato de ,nomegestrol en el plasma de

aproximadamente 7 ng/mL, dos horas después de la administración de una dosis única. La

biodisponibllidad absoluta de acetato de nomegestrol después de una dosis única es del 63%. No se

observó ningún efecto cllnicamente relevante de los alimentos sobre la biodlsponibilidad de acetato

de nomegestrol.

Distribución
El acetato de nomegestrol se une en gran cantidad a la albúmina (97 al 98%), pero no se une a la

globulina de unión de [a hormona sexual (SHBG) ni a la g[obulina de unión a los coTlicoides (CBG).
El volumen de distribución aparente de acetato de nomegestrol en estado estacionario es de 1.6 :!:

576 L.

BfotTansromJaclón

Orl¡lIlIOn Al , 1; l S.A.OJ. y ~.
Dr. Ang 1 1.9. Sacramone
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El acetato de nomegestrol es melabolizado a varios melabolitos hldroxilados inactivos por las

enzimas del citocromo P450 del hígado, principalmente CYP3A4 y CYP3A5, con una posible

contribución el CYP2C19 y el CYP2C6. El acetato de nomegestrol y sus metabolitos hidroxilados

sufren un metabolismo extenso de fase 2 para formar conjugados glucurónido y sulfato. La

depuración aparente en el estado estacionario es de 26 Uh.

Eliminación

La semivida de eliminación (t 112) es de 46 h (limites: 26 y 83 h) en el estado eslaclonario. No se

determinó la semlvlda de eliminación de los metabolllos,

El acetato de nomegestrol se excreta por la orina y las heces. Aproxlmedamente el 80% de la dosis

se excreta por la orina y las heces al cabo de cuatro dlas. La excreción de acetato de nomegestrol

fue casi completa después de diez dias y las cantidades excretadas fueron m~s altas en las heces

que en la orina,

Unealjdad
Se observó linealidad de la dosis en el in\ervalo de 0,625 a 5 mg (evaluado en mujeres fértiles y

posmenopáusicas),

Condiciones en el estado estacionario

Las propiedades farmacocinélicas del acetato de nomegestrol no están influenciadas por la SHBG,

El estado estacionario se alcanza después de cinco dias, Se alcanzan unas concentraciones

méximas de acetato de nomegestrol en el plasma de aproximadamente 12 nglmL, 1,5 horas

después de la administración, Las concentraciones promedio en el plasma, en el estado

estacionario, son de 4 ng/mL.

4
Or~allonArg " SAQ,1. y C.
Dr. Ang A. SacramDno

Dlr e ')f éonlcQ

EslradlDI

Interacciones entre fármacos
El acetato de nomegestrol no causa, in vitro. ninguna inducción o inhibición notoria de nin
enzima del citocromo P450 y no tiene ninguna interacc16n cllnlcamente relevante

transportador Pi/p.
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Absorción

El estradlol sufre un efecto de primer paso considerable después de la admlnlstracl6n por via oral.

La blodlsponlbilidad absoluta es de aproximadamente el 1%. No se observ6 ningún efecto

clinicamente relevante de los alimentos sobre la blodlsponlbllidad del eslradiol.

Distribución

La dlslrlbuclón del eslradlol ex6geno y endOgeno es similar. Los estrógenos se distribuyen

ampliamente por el organismo y generalmente se encuentran en concentraciones más altas en los

6rganos destinatarios de las hormonas sexuales. El estradlol circula en la sangre unido a la SHBG

(37%) y a la albúmina (61%), mientras que sólo aproximadamente del 1 al 2% no está unido.

Biotransformacl6n

El eslradiol exOgeno administrado por vla oral es metabollzado extensamente. El metabolismo del

estradlol exOgeno y end6geno es similar. El estradlol se transforma rápidamente en el Intestino y el
higado en varios metabolitos, principalmente estrona, que posteriormente se conjugan y se someten

a la circulación enterohepética. Hay un equilibrio dinámico entre el eslradlol, la estrona y el sulfato de
estrona, debido a diversas actividades enzimáticas, Incluidas las deshldrogenasas de estradlol, las

sulfolransferasas y las arllsulfatasas. En la oxidación de la estrona y el estradlol Inlervienen las

enzimas del citocromo P450, principalmente CYP1A2, CYP1A2 (extra hepático), CYP3A4, CYP3A5, y

CYP181 y CYP2C9.

Eliminación
El estradlol se depura rápidamente de la clrculaci6n. Debido al metabolismo y a la circulación

enterohepática, hay presencia de una gran acumulación circulante de sulfatos y glucurónidos de

estrógeno. Esto resulta en una semlvlda de ellmlnaci6n, corregida según los valores Inlcl muy

variable del estradlol, que se calcula que es de 3,6 :1: 1,5 ~, después de la admlnislracl n por

Inlravenosa.

Condiciones en el estado estacionario

Las concenlraciones sérlcas méximas de eslradlol son de aproxlm damente 90 pglmL y se al zan

seis horas después de la administración de una dosis. La conce~nAsérica promedio es de
Ul]¡&cllonAl" .. la S. .U.I. y t.
Oro Ang . ,bramon. 5
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pg/mL y estas concentraciones de estradiol corresponden a las fases temprana y tardla del ciclo

menstrual de una mujer.

Poblaciones especiales

Población pediálrica

Las propiedades fannacocinétlcas del acetato de nomegestrol (objetivo principal) después de una

dosis única da Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON en adolescentes posmenárquicas

sanas y en pacientas adultas fueron similares. Sin embargo, después de recibir una dosis única, en

cuanto al componente de estradiol (objetivo secundario), la exposición fue un 36% más baja en las

adolescentes, en comparación con las mujeres adultas. se desconoce la pertinencia clinice de este

resuttado.

Efecto de la Insuficiencia renal

No se realizó ningún estudio para evaluar el efecto de la enfermedad renal sobre las propiedades

farmacocinéticas de Acetato de nomegestroll Estradlol ORGANON.

Efecto de la insuficiencia hepática

No se realizó ningún estudio para evaluar el efecto de la enfermedad renal sobre las propiedades

farmacoclnéticas de Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON. Sin embargo, es posible que las

hormonas esteroides sean metabolizadas deficientemente en las mujeres con insuficiencia hepática.

Gf1JPOS étnicos
No se realizaron estudios formales para evaluar las caracteristicas farmacoclnéticas en los grupos

étnicos.

Datos preclfnlcos sobre seguridad
Los estudios con dosis repetidas con estradiol, acetato de nomegestrol o la asociación de am~ s

him indicado unos efeclos estrogénicos y gestágenos esperados.
Los estudios de toxicidad reproduc1iva realizados con la asoc' ci6n han demos ado una 'l\\I'<}.'

,"1.""" ~fototoxicldad que es compatible con la exposicl6n al estradiol. .~,. ~~\ .•~;~:~.

Ot9&ilOn A 1 ;r 5 S.A.Q,I. V C.
Dr. Ang M. 3acrarllonE
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No se realizaron estudios de genotoxicidad y carcinogénesis con la asociación. El acetato de

nomegestrol no es genotóxico.

Sin embargo, debe tenerse en cuenta que los esteroldes sexuales pueden favorecer el crecimiento

de determinados tejidos y tumores hormonodependientes.

INDICACIONES TERAP~VTfCAS

Anticoncepción hormonal.

POSOLOGfA y FORMA DE ADMINISTRACION
Posologla

Un comprimido debe tomarse a diario, durante 28 dlas consecutivos, Ceda envase comienza con 24

comprimidos blancos activos, seguidos de cuatro comprimidos amarillos de placebo. Inmediatamente

después de terminar el envase, se comienza con el envase siguiente, sin interrupción de la toma

diaria de comprimidos e Independientemente de la presencia o ausencia de la metrorragia de

privación. La metrorragia de privación retirada comienza generalmente en el segundo o tercer dia

después de la toma del último comprimido blanco y puede que no haya terminado anles de

comenzar el siguiente envase. Ver 'Control del ciclo' en Advertencias y precauciones especiales de
empleo.

Poblaciones especiales

Disfunción renal

Aunque no se dlspcne de datos en los pacientes con disfunción renal, es poco probable que esta
afección afecte a la eliminación del acetato de nomegestrol y del estradiol.

OnJililon Arg j n $.A.O.!. y C.
Dr. Angel 1. acramone
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Forma de administración

Via oral.

Cómo tomar Acetato de nomegestrol IEstradiol ORGANON

Los comprimidos deben tomarse todos los dias, aproximadamente a la misma hora,

independientemente de las comidas. Los comprimidos deben tomarse con algo de liquido si es

necesario, y en el orden Indicado en el blister. Se proporcionan adhesivos marcados con los siete

dlas de la semana. La usuaria debe elegir el adhesivo que empiece por el dla en que comience a

tomar los comprimidos y pegarla en el blister.

Cómo emoozer Acetato de nomegestrol IEstradlol ORGANON

Sin uso de anticonceptivos hOlT7lonales anteriormente (en el úffimo mes)

los comprimidos se empezarán a tomar el primer die del ciclo natural de la mujer (es declr, el primer

die de la metrorragia). En tal caso, no es necesario que se tomen medidas antlconcep5vas

adicionales.

cambio de un antlconcepllvo hormonal combinado (anliconceptivo oral combinado (AOC), anillo

vaginal o parche transdélT7lico)

la mujer deberla empezar a tomar Acetato de nomegestrol IEstradiol ORGANON preferiblemente al

dla siguiente del último comprimido activo (el úl5mo comprimido que con5ene los principios activos)

de su AOC anterior, o a más tardar, al día siguiente del intervalo habitual sin comprimidos o con

comprimidos de placebo de su AOC anterior. En caso de haber usado un anillo vaginal o un parche
transdérmico, fa mujer deberla empezar a tomar Acetato de nomegestrol IEstradiol ORGANON

preferiblemente en el dla de su retirada, o a más tardar cuando la siguiente aplicación hubiera tenido
lugar.

Cambio de un método sólo con progestágeno (minipllclora, implante, inyectable) o de un si tema

intrauterino (lntra Uterine Srstam, IUS) medicado oon hOlT7lona

la mujer puede cambiar cualquier dla de la mlnlplldora y Acetato de nomegestrol I Es iol

ORGANON debe empezarse al siguiente dla. Un implante o un sistema inlr terino puede extra rse ~\.' 1..

cualquier día, y Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON debe com n rse em el dla de !\ ~~~",'\\1l:'. . o
•••~~\¡<;.10'\ '.,,,"

Oflranlln Ar I S.A.Q,1. y C. 11'. "

Dr. Aras . Sacramone 8
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extracción. Si se cambia desde un inyectable, Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON debe

comenzarse en el dia en que debiera administrarse la siguiente inyección. En todos estos casos, se

debe aconsejar a la mujer que use además un método de barrera hasta que haya terminado de

tomar ininterrumpidamente los comprimidos blancos activos durante siete dias.

Después de un aborto espontáneo en el primer trimestre

La mujer puede comenzar inmediatamente. En tal caso, no es necesario que se tomen medidas

antlconcepllvas adicionales.

Después del parto o de un aborto espontáneo en el segundo trimestre

Se debe recomendar a la mujer que comience entre el dla 21 y el 28 después dei parto o de un

aborto espontáneo en el segundo trimestre. SI comienza más tarde, debe aconsejársele que u1illce,

además, un método de barrera hesta que haya completado siete dlas de toma ininterrumpida del

comprimido blanco activo.

No obstante, si ha tenido ya relaciones sexuales, hay que descartar que se haya producido un

embarazo antes del inicio del uso del AOC, o bien la mujer debe esperar a tener su primera

menstruación,

Para las mujeres que están lactando, ver sección "Fertilidad, Embarazo y lactancia".

Conducta a seguir si se olvida la toma de algún comprimido

Las siguientes recomendaciones sólo se refieren a comprimidos blancos activos olvidados:

Si han transcurrido menos de 12 horas desde que la mujer olvidó tomar cualquiera de los

comprimidos activos, la protección anticonceptiva no está reducida, La mujer deberá tomar el
comprimido apenas lo recuerde y, luego, continuará tomando los demás comprimidos a la hora

habitual.
Si han transcurrido más de 12 horas desde que olvidó tomar cualquiera de los comprimidos acti os,
la protección anticonceptiva puede estar reducida, La conducta a seguir con los compr' idos

olvidados puede guiarse por las siguientes dos normas básicas:
• Se requiere la toma ininterrumpida de "comprimido blanco activo" durante siete dias para co seguir < ~.

~!<,-
ia supresión adecuada del eje hipotalámlco-hlpofisario-ovárico. ll'b""~~',,_~

~ ,~. ~~c~C1)~
!:l. ,.
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• Cuanto mas "comprimidos blancos activos" se olvidan y cuanto mas cerca se esté de la fase de los

cuatro comprimidos amarillos de placebo, mayor es el riesgo de embarazo.

018187

La usuaria debe tomar el ~Itimo comprimido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique

tomar dos comprimidos a la vez. Seguidamente, ella sigue lomando los comprimidos a la hora

habitual.

Además, los siete dlas siguientes, debe utilizarse un método de barrera, por ejemplo, un

preservativo. Si las relaciones sexuales tuvieron lugar en los siete dlas anteriores, debe plantearse la

posibilidad de un embarazo.

Cuanto más "comprimidos blancos activos" se olvide tomar y cuanto más pr6xlmos estén los

comprimidos olvidados a los cuatro comprimidos amarillos de placebo, mayor es el riesgo de

embarazo.

0188a 17

La usuaria debe tomar el únimo comprimido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique

lomar dos comprimidos a la vez, Seguidamente, ella sigue lomando los comprimidos a la hora

habitual.

Siempre que la mujer haya tomado correctamente los comprimidos en los siete dias anteriores al

primer comprimido olvidado, no es necesario tomar precauciones anticonceptivas adicionales, Sin

embargo, si se ha olvidado mas de un comprimido, se debe aconsejar a la mujer que tome
precauciones adicionales durante siete dlas.

Ola 18824
El riesgo de disminución de la fiabilidad es inminente debido a la próxima fase de comprimidos de

placebo. Sin embargo, al ajustar el calendario de toma de comprimidos, es posible evitar la

disminución de la protección anticonceptiva. Por lo tanto, al cumplir cualquiera de las dos slgu' n
opciones, no es necesario tomar precauciones 'anticonceptivasadicionales, siempre que, en I siete

dlas anteriores al primer comprimido olvidado, la mujer haya tomado rrectamente lo
comprimidos. En caso contrario, deberá seguir la primera de estas dos opciones

precauciones adicionales también para los siete dlas siguientes. OI'!J~J10nAI
, Dr. Angli

01
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1. La usuaria debe tomar el último comprimido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique

tomar dos comprimidos a la vez. Seguidamente, debe seguir tomando los comprimidos a la hora

habitual, hasta que los comprimidos activos se hayan acabado. Los cuatro comprimidos de placebo

de la última fila deben desecharse. El siguien1e envase de blister debe iniciarse de inmediato. Es

poco probable que la usuaria tenga una metrorragia de privación hasta el fin de la sección de

comprimidos activos del segundo envase, pero puede sufrir oligomelrorragia o metrorragia

interrnenstrual en los dlas que toma los comprimidos.

2. También se puede aconsejar a la mujer que interrumpa la toma de comprimidos activos del

envase blister actual. Seguidamente, deberá tomar comprimidos de placebo de la última fila durante

un periodo de hasta cualro dlas, incluidos los dias en que se ha olvidado de tomar los comprimidas;

posteriormente, debe seguir con el siguiante envase blister.

Si la mujer se olvidó de tomar los comprimidos y, posteriormente, no presenta una metrorragia de

privación en la fase de comprimidos de placebo, debe plantearse la posibilidad de un embarazo.

Olvido de comprimidos amarillos de placebo

La protección anticonceptiva no está reducida. Los comprimidos amarllios de la última (4') fila del

blister pueden no tenerse en cuenta. Sin embargo, deberán desecharse los comprimidos olvidados

para evitar que se prolongue accidentalmente la fase de los comprimidos de placebo.

Or¡¡ijil0n A ! 11 . B S.A.Q.I. y C,
Dr. An ji M Sacramone

O ector técnico

Cómo cembiar los periodos o cómO retrasar un periodo

Consejo en caso de molestias digestivas

En caso de trastornos digestivos agudos (por ejemplo, vómitos o diarrea), la absorción de los

principios activos puede no ser completa y deberian tomarse medidas anticonceptivas adicionales.
Si se producen vómitos en les tres o cuatro horas siguientes a la toma del comprimido blanco, se
debe tomar un comprimido nuevo, lo antes posible. Debe tomarse, si es posible, en las 12 horas

siguientes a la hora habitual en que se toma el comprimido. SI transcurren más de 12 horas, se

puede aplicar la misma recomendación que para el caso de olvidarse de tomar 105comprimidos, de
la sección "Conducta a seguir si se olvida la toma de elgún comprimido". Si le mujer no se

cambiar su celendarlo normal de toma de comprimIdos, debe tomer el (los) comprimido(s) bl neos

adicionales de otro envase.
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Para retrasar un periodo, la mujer debe continuar con otro envase blister de Acetato de nomegestrol

J Eslradiol ORGANON sin tomar los comprimidos amarillos de placebo del envase actual. La

ampliación puede realizarse durante el tiempo que se desee, hasta que los comprimidos blancos

activos del segundo envase se terminen. A continuación, se reanuda la toma regular de Acetato de

nomegestrol J Estradlol ORGANON después de haber tomado todos los comprimidos amarillos de

placebo del segundo envase, Durante la ampliación, la mujer puede presentar metrorragia

intermenstrual u oligometrorragia,

Para cambiar los perIodos a otro dla de la semana distinto al que la mujer esté habituada con su

esquema actual, se le puede aconsejar que acorte la siguiente fase con comprimidos amarillos de

placebo, hasta un méximo de cuallo dlas. Cuanto más breve el intervalo, mayor es el riesgo de que

no tenga metrorragia de privación y pueda presentar metrorragia intermenstrual y ollgometrorragia

durante la toma del siguiente envase (al Igual que cuando se retrasa un periodo).

CONTRAINDICACIONES
Los AOC no deberán utilizarse en presencia de cualquiera de las afecciones que se enumeran a

continuación. Dado que no se dispone todavla de datos epidemiológicos con AOC que contienen

171l-es1radlol, las contraindicaciones para los AOC que contienen etlnilestradiol se consideran

también aplicables al uso de Acetato de nomegestrol J Estradiol ORGANON. En caso de que

cualquiera de las afecciones aparezca por primera vez durante el uso de Acetato de nomegestrol I

Estradiol ORGANON, se deberé interrumpir inmediatamente la toma del medicamento .

• Hipersensibilidad a los principios activos o a alguno de los excipientes de Acetato de nomegestroll

Eslradiol ORGANON .
• Presencia o antecedentes de trombosis venosa (trombosis venosa profunda, embolia pulmonar) .
• Presencia o antecedentes de trombosis arterial (por ejemplo, Infarle de miocardio) o afecciones

prodrómlcas (por ejemplo, ataque Isquémlco transitorio, angina de pecho).

• Presencia o antecedentes de accidente cerebrovascular .
• Antecedentes de mlgrana con slntomas neurológicos focales .
• Presencia de un factor de riesgo grave o de varios factores de riesgo de trombosis venos

(ver sección 'Advertencias y precauciones especiales de empleo"), como por ejemplo:

- diabetes mellilus con slnlomas vasculares;

- hipertensión grave;

- dislipoproleinemla grave.



• Predisposición hereditaria o adquirida de trombosis venose o arterial, por ejemplo, resistencia de la

protefna C activada (PCA), deficiencia de antltromblna-lIl, deficiencia de protelna C, deficiencia de

protelna S, la hlperhomoclstelnemla, y anticuerpos antlfosfollpidos (anticuerpos antlcardiolipina,

anticoagulante del lupus) .
• Pancreatills o antecedentes de pancreatitis si está relacionada con hipertrlglicerldemia grave .

• Presencia o antecedentes de hepatopatía grave, mientras los valores de la función hepática no

hayan vuelto a la normalidad .

• Presencia o antecedentes de lumores hepáticos (benignos o malignos) .

• Neopleslas malignas confirmadas o presuntas, Influenciadas por los esteroides sexuales (por

ejemplo, de los órganos genitales o de las mamas).

• Hemorragia vaginal no diagnosticada.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO

Advertencias
Si está presente alguna de las afecciones o lactores de riesgo mencionados a continuación, las

ventajas del uso de Acetato de nomagestrol IEstradlol ORGANON deberán sopesarse contra los

posibles riesgos para cada mujer en concreto, y se deberán tratar con ella antes de que decida

empezar a utilizar Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON. En caso de agravamiento,

exacerbación o primera aparición de cualquiera de estas afecciones o factores de riesgo, la mujer

deberá contactar a su médico. El médico deberá decidir entonces si debe interrumpirse el uso de

Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON.
Todos los datos que se presentan a continuación, se basan en los datos epidemiológicos obtenidos

con anticonceptivos orales combinados (AOC) que contienen etinllestradiol. Acetato de nomegestrol

IEstradlol ORGANON contiene 17~-estradiol.
Como no se dispone todavla de datos epidemiológicos con AOC que contienen estredlol, las

advertencias se consideran aplicables al uso de Acetato de nomegestroll Estradlol ORGANON.

Trastornos circulatorios
• El uso de cualquier AOC (incluido Acetato de nomegestrol IEslradiol ORGANON) conllev
aumento del riesgo de tromboembolia venosa (TEY), en comparación con s no uso. El eumen o de
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riesgo de TEV es máximo durante el primer año en que una mujer usa un anticonceptivo oral

combinado por primera vez.
o En los estudios epidemiológicos se ha demostrado que la incidencia de lEVen las mujeres sin

factores de riesgo conocidos de esta afección que usan anticonceptivos orales asociados a

estrógenos a dosis bajas « 50 ~g de etinilestradiol) varia desde aproximadamente 20 casos por

100.000 mujeres-años (en el caso de AOC que contienen levonorgeslrel) hasta 40 casos por

100.000 mujeres-años (en el caso de AOC que contienen desogestreVgeslodeno). Esto se compara

con 5 a 10 casos por 100.000 mujeres-años en las mujeres que no los usan y 60 casos por 100.000

embarazos. La TEV es mortal en el1 a 2% de los casos.
Se desconoce cómo Acetato de nomegestrol ( Estradiol ORGANON afecta a este riesgo en

comparación con otros AOC.
o En los estudios epidemiológicos también se ha asociado el uso de AOC con un aumento del riesgo

de tTomboembolia arterial (infarto de miocardio, ataque isquémico transitorio).

o En las usualias eleAOC la trombosis en otros vasos sangulneos, como por ejemplo, en las venas y

arterias hepáticas, mesentéricas, renales, cerebrales o reUnlanases sumamente excepcional.

No hay consenso acerca de si la ocurrencia de estos trastornos esté asociada al uso de AOC.

o Los slntomas de trombosis venosa o arterial, o de un accidente cerebrovascular pueden ser los

siguientes: dolor de pierna unilateral poco habitual y/o hinchazón; dolor precordial súbito e intenso,

irradiado o no al brazo izquierdo; disnea súbita; tos de inicio súbito; cualquier cefalea inusual, intensa

y prolongaela; pérdida súbita, parcial o completa, de la visión; diplopia; habla dificultosa o afasia;

vértigo; colapso con o sin convulsión focal; debilidad o entumecimiento muy marcado que afecta

súbitamente a un lado o a una parte elel cuerpo; trastornos motores; abdomen 'agudo".
o El riesgo eleepisodios de tromboembolia venosa en las usuarias de AOC aumenta:

• Al aumentar la edad.
o Con los antecedentes familiares positivos (es decir, algun caso de tromboembolia venosa en
hermanos o padres a una edad relativamente temprana). SI se sospecha una predis sición

hereditaria, se deberé derivar a la paciente a un especialista que la aconseje anles e

sobre el uso de un anticonceptivo hormonal.
. Con la Inmovilización prolongada, una intervención quirúrgica mayor, cualquier ci ugla de as

extremidades Inferiores o un traumatismo grave. En estos casos es consejable inlerrumpir 1
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Oru~llun tll S,A.Q.I. y G
Dr. An. lA S8cramone
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uso (en el caso de cirugla programada, por lo menos con cuatro semanas de anticlpaci6n) y no

reanudarlo hasta dos semanas después de la removilizaci6n completa.

Debe plantearse el tratamiento antitromb6tico si no se ha suspendido el uso de AOC por

adelantado .

• Con la obesidad (Indlce de masa corporal superior a 30 kglm 1)•

• No hay consenso acerca del posible papel de las venas varicosas y la trombofleblüs superficial en

la aparic16nde la trombosis venosa .
• El riesgo de complicaciones tromboemb611casarteriales o de un accidente cerebrovascular en las

usuarias de AOC aumenta:

• Al aumentar la edad.
Con el tabaquismo (cuanto más se fuma y mlls edad se tiene, más aumenta el riesgo,

especialmente en las mujeres mayores de 35 anos). Se debe aconsejar encarecidamente a

las mujeres mayores de 35 anos que no fumen si desean usar un AOC .

• Con la dislipoproteinemia.

• Con la obesidad (Indlce de masa corporal superior a 30 kglm ' ).

- Con la hlpertensl6n .

• COn la migrana.

Con las cardlopatlas valvulares.

Con la fibrilaci6n auricular.
Con los antecedentes familiares positivos (algún caso de trombosis arterial en hermanos o

padres a una edad relativamente temprana). SI se sospecha una predisposici6n hereditaria, se

debera derlvar.a la paciente a un especialista que la aconseje entes de decidir sobre el uso de

un anticonceptivo hormonal.
• Entre otras patologlas que se han relacionado con acontecimientos circulatorios adversos se
cuentan la diabetes mellitus, el lupus eritematoso sistémico, el sindrome urémlco hemolitico, la

.enfermedad intestinal Inflamatoria cr6nica (por ejemplO,enfermedad de Crohn o colitis ulcerosa) y la

enfermedad de células falciformes .
• Debe tenerse en cuenta el mayor riesgo de tromboembolia en el puerperio ( er la

"Fertlidad, embarazo y lactancia" para informacl6n sobre "Embarazo y la ancia").



• Un aumento de la frecuencia o la intensidad de la migraña durante el uso de AOC (que puede ser

prodrómica de un episodio cerebrovascular) puede ser motivo para interrumpir inmediatamente el

uso de Acetato de nomegestroll Estradlol ORGANON,

Se debe advertir encarecidamente a las mujeres que usan AOC que consulten a su médico en caso

de posibles sintomas de trombosis. En caso de trombosis presunta o confirmada, el uso de los AOC

se debe interrumpir. Se debe iniciar una anliconcepción adecuada debido a la teratogenicidad del

tratamiento anticoagu!ante (cumarlnicos).

019&1100Ar I S.IlQ.I, y C,
Dr. Ang 11.SecramDno
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Tumores

• En algunos estudios epidemiológicos se ha comunicado un aumento del riesgo de cáncer

cervlcouterino en las usuarias de AOC durante un tiempo proiongado (> 5 años); sin embargo, sigue

habiendo controversia acerca del grado en que esta observación es alribulble a los efectos de

confusión del comportamiento seXiJaly a otros factores, como el virus del papiloma humano (VPH),

No se dispone de datos epidemiológicos acerca del riesgo del cáncer cervicouterino en las usuarias

de Acetato de nomegeslroll Eslradiol ORGANON,

• Con el uso de AOC a dosis más alias (50 ~g de etinilestradiol), el riesgo de cáncer de endometrio y
de ovario es menor, Queda por confirmar si esto también se aplica a los AOC que contienen 17~-

estradiol.
• En un metaanálisis de 54 estudios epidemiológicos se comunicó que el riesgo relativo de

diagnóstico de cáncer de mama en las mujeres que toman AOC es ligeramente más alto (RR =
1,24), El exceso de riesgo desaparece gradualmente en ellranscurso de los diez años después de

interrumpir el uso de AOC, Como el cáncer de mama es raro en las mujeres menores de 40 años, el
exceso del número de diagnósticos de cáncer de mama en las mujeres que toman actualmente o

han tomado recientemente AOC es bajo, en relación con el riesgo total de cáncer de mama, Los
casos de cáncer de mama diagnosticados en las mujeres que han tomado alguna vez AOC tienden

a ser menos avanzados cllnicamente que los casos en las mujeres que no los han tomado nu a
pauta observada de aumento del riesgo puede deberse a un diagnóstico más precoz del c cer

mama en las mujeres que toman AOC, a los efectos biológicos de los AO o a una combin ción de

ambos fectores.
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o En casos raros se ha comunicado el diagnóstico de tumores hepáticos benignos yen casos Incluso

más raros, tumores hepáticos malignos, en las mujeres que toman AOC. En casos aislados, estos

tumores han causado hemorragias Intraabdominales potencialmenle mortales. Por lo tanto, deberá

plantearse la posibilidad de un tumor hepático en el diagnóstico diferencial cuando, en una mujer

que toma AOC, se presentan dolor abdominal superior agudo, aumento del tamaño del hígado o

signos de hemorragia intraabdominal.

Otras patoloalas

• Las mujeres con hipertrigliceridamia o con antecedentes familiares de este trastorno pueden tener

un mayor riesgo de pancreatijis al tomar AOC.

o Aunque en muchas mujeres que toman AOC se han comunicado aumentos pequeños de la presión

arterial, los aumentos clínicamente relevantes son muy infrecuentes. No se ha establecido una

relación entre el uso de AOC y la hipertensión clinice, Sin embargo, si durante el uso de un AOC se

produce una hipertensión clinicamante significativa y sostenida, es prudente que el médico retire la

toma de los comprimidos y trate la hipertensíón. Si se considera apropiado, el uso de los AOC puede

reanudarse en caso de que se puedan alcanzar valores nonnotensos con el tratamiento

antihipertensor.

o Se ha comunicado qua las siguientes afecciones se producen o se agravan tanto con el embarazo

como con el uso de AOC; sin embargo, la evidencia de una relación con el uso de los AOC no es

concluyente: ictericia ylo prurito asociado a colestasls, formación de cálculos biliares, porfiria, lupus

eritematoso sistémico, slndrome urémico hemolitico, corea de Sydenham, herpes gestacional,

párdlda auditiva relacionada con otosclerosis.
o En las mujeres con angioedema hereditario, los estrógenos exógenos pueden inducir o exacerbar

los sintomas del angioederna.
o Los trastornos agudos o crónicos de la función hepática pueden precisar la suspensión del uso de

AOC hasta que los indicadores de la función hepática vuelvan a la normalidad. La reC\Jrrenclade la
ictericia colestática que se haya producido por primera vez durante el embarazo o con el u a erior

de esteroldes sexuales hace necesario Interrumpir la administraciÓll de AOC.
o Aunque los AOC pueden tener un efecto sobre la resistencia periférica a la insulina y la toleranci a
la glucosa en las mujeres sanas, no hay.pruebas de la necesidad d modificar la paut terapéuti

en las mujeres diabéticas que usan AOC a dosis bajas (que conlie n < 0,05 mg de etihilestradiol\
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Sin embargo, se debe observar meticulosamente a las mujeres diabéticas mientras toman un AOC,

especialmente durante los primeros meses de uso.

• El empeoramiento de la depresión, la enfermadad de Crohn y la colitis ulcerosa se han ralacionado

con el uso de AOC,

• En ocasiones, puede producirse cloasma, especialmente en las mujeres con antecedentes de

cloasma gravldico. las mujeres con tendencia al cloasma debenln ev~ar la exposición al sol o a la

radiación ultravioleta mientras toman AOC.

• Los pacientes con Intolerancia hereditaria a la galactosa, insufICiencia de lactasa de lapp o

problemas de absorción de glucosa o galactosa, no deben tomar este medicamento,

Exploración/consu~a médica

Antes del inicio o del reinicio del uso de un AOC, debe obtenerse una anamnesis completa (incluidos

los antecedentes familiares) y debe descartarse el embarazo, Se debe determinar la presión arterial
y, si está indicado clinicamente, debe hacerse una exploración física, de acuerdo con las

contraindicaciones (ver sección "Contraindicaciones") y las advertencias (ver sección "Advertencias

y precauciones especiales de empleo"). Se debe también Indicar a la mujer que lea atentamente el

prospecto y que siga los consejos que se le den. La frecuencia y la naturaleza de las exploraciones
periódicas posteriores deban basarse en las pautas de práctica establecidas y deben adaptarse a

cada mujer en concreto.

Se debe advertir a las pacientes de que loS anticonceptivos orales no protegen contra la Infección

por el VIH (SIDA) ni contra otras enfermedades de transmisión sexual.

ill\
OrlJflilOn Al 1 SAO.1. y C.
Dr. Ang M. ,Dcramono
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Control del ciclo

Disminución de la eficacia
Puede haber una disminución de la eficacia de los AOC en caso, por ejemplo, de que se olviden
tomar los comprimidos (ver 'Posologla y forma de administración"), trastornos digestivos durante la

toma de comprimidos activos (ver sección 'Posologla y forma de administración") o el uso de

medicamentos concomitantes (ver sección "Interacción con otros medicamentos y otras form s de

Interacción"),



Población pediátnca

Con todos los AOC puede producirse una metrorragia irregular (oligometrorragia o metrorragia

intermenstrual), especialmente en los pnmeros meses de uso. Por lo tanto, la evaluación de

cualquier hemorragia irregular sólo es significativa después de un intervalo de adaptación de

aproximadamente tres cicios. El porcentaje de mujeres que usaban Acetato de nomegestrol I

Estradiol ORGANON y sufrieron una hemorragia intracicllca después de este periodo de adaptación
varió entre el15 yeI2O%.

Si ias irregularidades hemorrágicas persisten o se producen después de ciclos anteriormente

regulares, deberán plantearse las causas no hormonales y están Indicadas las medidas adecuadas

de diagnóstico para excluir una neoplasia maligna o el embarazo. Estas medidas pueden consistir en

el legrado.

La duración de la metrorragia de privación en las mujeres que usan Acetato de nomegestrol I

Estradiol ORGANON es, en promedio, tres a cuatro dlas. Las usuarias de Acetato de nomagestroll

Estradiol ORGANON también pueden notar la ausencia de su metrorragia de pnvaclón, aunque no

estaban embarazadas. En los estudios cllnlcos, la ausencia de metrorragia de privación varió,

durante el ler al 12. ciclo, entre el 18 y el 32%. En eslos casos, la ausencia de metrorragia de

privación no estuvo asociada a una mayor ocurrencia da metrorragia intermenstrual u

oligometrorragia en los cicios siguientes. El 4,6% de las mujeres no presentaron una metrorragia de

privación en los tres primeros ciclos de uso y los casos de ausencia de metrorragia de privación en

los posteriores ciclos de uso fueron altos en este subgrupo, entre el 76 y el 87% de las mujeres. El,
28% de las mujeres sufrieron una ausencia de metrorragia de privación por io menos en uno de los

ciclos, 2., 3. Y4., asociados a una mayor cantidad de presenlaciones de ausencia de metrorragia de

privación en los ciclos posteriores de uso, variando entre el 51 y el 62%.
Si no hay metrorragia de privación y Acelato de nomegestroll Estradiol ORGANON se ha tomado

sagún las Instrucciones que se dan en la sección 'Posologla y forma de administración", es poco
probable que la mujer esté embarazada. Sin embargo, si Acetato de nomegestrol I Estradiol
ORGANON no se ha tomado siguiendo las instrucciones o si hay dos faltas de metrorragias de

privación consecutivas, el embarazo debe descartarse antes de continuar el uso de Aceta e
nomegestroll Estradiol ORGANON.



Se desconoce si la cantidad de estradiol en Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON es

suficienle para mantener una concentración adecuada de estradiol en las adolescentes,

especialmente para la acumulación de masa ósea (ver "Propiedades farmacocinéticas').

INTERACCiÓN CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCiÓN
Interacciones

Efectos de otros medicamentos sobre Acetato de nomegestroll EslTadiol ORGANON

Las interacciones entre los anticonceptivos orales y los medicamentos inductores enzlmáticos

pueden causar metrorragia Intermenstrual e incluso el fracaso del anticonceptivo.

Algunos ejemplOS de principios activos que inducen las enzimas hepáticas y, por tanto, tener como
resultadO un aumento de la depuración de las hormonas sexuales son: fenitolna, fenobarbltal,

primidona, bosentán, carbamazepina, rifampícina y medicamentos de preparaciones herbarias que

contienen hipérico (hierba de San Juan), y, en menor grado, oxocarbazepina, toplramato, felbamato
y griseofulvina. Asimismo, los inhibidores de la proteasa del VIH con un potencial inductor (por

ejemplo, rilonavir y nelfinavir) y 105inhibidores no nucleosldicos de la retrotranscrlptasa (por ejemplo,

nevirapina y efavirenz) pueden afectar al metabolismo hepático.

Con las sustancias inductoras de las enzimas hepáticas debe utilizarse un método de barrera

durante el tiempo de administración concomttante del medicamento y durante 28 dias despuéS de su

interrupción.

En caso de tratamiento prolongado con sustancias inductoras de las enzimas hepáticas, debe

plantearse el uso de otro método anticonceptivo,

No se realizaron estudios de interacción de medicamentos con Acetato de nomegestroll Estradiol
ORGANON; sin embargo, se realiZaron sendos estudios con r1famplcina y ketoconazol, con una

asociación de acetato de nomegestrol y estradiol (3,75 mg de acetato de nomegestrol + 1,5 mg de

estradiol), a dosis más altas, en mujeres posmenopáusicas, El uso concomitanle de r1famplcina

disminuye el AUC (O-~) del acetato de nomegestrol en un 95% y aumenta el AUC (0-01""",) d

eslradiol en un 25%. El uso concomitante de ketoconazol (dosis única de 200 mg) no modifi a el

metabolismo del estradiol; en cambio, se observaron aumentos de la concen ación máxima (8 %) y

del AUC (<>-~) (115%) del acetato de nomegestrol, que no tuvieron relevan i clln/ca, Se es eran

unas conclusiones parecidas en las mujeres en edad fértil. Orbfl110n Al ,d a S,A,Q.I.~GA8DW AR&EftUNAS.A.
Dr,An M. elltromo o. ~ 'c"''''' t,(. CAS~

rector T'cnleo .. ~~~S-....P'.
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Efectos de Acetato de nomegestrol/ Estradiol ORGANON sobre otros medicamentos

Los anticonceptivos orales pueden afectar al metabolismo de otros medicamentos. Debe prestarse

una atención especial a la interacci6n con la lamolrigina.

Análisis de laboratorio

El uso de esteroldes anticonceptivos puede afectar a los resultados de algunos análisis de

laboratorio, como los valores bioqulmicos de las pruebas de función hepática, tiroidea, suprarrenal y

renal, 105niveles plasmáticos de las protelnas (transportadoras), por ejemplo, la globulina que se fija

alas corticosteroldes y las fracciones IipidoJ1ipidoprotelna,105parámetros del metabolismo de los

glúcidos, y los valores de coagulación y fibrin6lisis. Por lo general, los cambios se mantienen dentro

de los limites de la normalidad del laboratorio.

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

Embarazo

Acetato de nomegestrol/ Estradiol ORGANON no está indicado durante el embarazo.

Si se produce un embarazo mientras se toma Acetato de nomegeslrol/ Eslradiol ORGANON, debe

Interrumpirse su administración. En la mayorla de los estudios epidemiológicos no se ha revelado

ningún aumento del riesgo de defectos congénitos en los bebés nacidos de mujeres que tomaban

.AOC que contienen etinilestradiol antes del embarazo, ni un efecto terat6geno cuando estos

anticonceptivos se tomaron de forma inadvertida al principio del embarazo.
Los datos clínicos sobre un número limitado de embarazos de riesgo no muestran reacciones
adversas de Acetato de nomegestrol/ Estradiol ORGANON sobre el feto o el recién nacido.

En estudios en animales, se ha observado toxicidad reproducliva con la asociación acetato de
nomegestrol y estradlol (ver datos precllnicos sobre seguridad en la sección 'Datos precllnicos sobre

seguridad').

Lact8flcia

Pequenas cantidades de los esteroides anticonceptivos y/o de sus metabolitos pueden excretars
con la leche; sin embargo, no hay pruebas de que esto tenga un efecto pe dícial en la salud d I
lactante. OK6Al10 A!i6¡~lINAS

Dr. I ECTO~ M. CIS
~OtIEAAOO
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La lactancia materna puede verse afectada por los AOC, ya que estos pueden reducir la canlidad y

cambiar la composición de la leche malerna. Por lo tanto, no se debe recomendar el uso de AOC

hasta que la madre en lactancia haya dejado de amamantar completamente al niño, y debe

proponerse un método anticonceptivo alternativo a las mujeres que desean dar lactancia matema.

Fertl7idad

Acetato de nomegestrol/ Estradiol ORGANON está indicado para la prevención del embarazo. Para

Información sobre la vuelta a la fertilidad, ver sección "Propiedades farmacodinámicas".

REACCIONES ADVERSAS
Resumen del perfil de seguridad

Se usaron seis estudios clinicos multicéntricos de hasta un año de duración para evaluar la

seguridad de Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON. En total, se incluyó a 3.434 mujeres, de

18 a 50 años, y se completaron 33.828 ciclos.

Resumen tabulado de las reaccionas adversas

En la siguiente tabla se enumeran las reacciones adversas posiblemente relacionadas que se han

notificado en las usuarias de Acetato de nomegestrol/ Estradlol ORGANON.

Todas las reacciones adversas se enumeran por la clasificación de órganos y sistemas y la

frecuencia:

Muy frecuentes (~ 1/10), frecuentes (~ 1/100 a 1/10), poco frecuentes (~ 1/1.000 a li100) y raras (~
1/10.000 a 1/1.000).
ClasifICación de órganos y

slstemas

Trastornos del metabolismo
de la notnclón

Traslornos psiquiátricos

Trastornos del sistema
nervioso
Trastornos oculares

Trastornos vasculares
Trastornos

~rolnteslin.l.s
Trastornos a10bifiares

Mu frecuentes
Reacción adversa en término MedDRA I
Frecuentes Pocofrecuentes Raras

Aumento del ""etlto. CisminuciOndel apelito
retencl6n de ti uidos

Oisminuci6n de la Aumento de la libido
tibldo. depresión I
eslado de ánimo
depresivo. alteraci6n
del estado de ~Imc
cef.~ •• mlgrafta

Nauseas
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Trastornos de la pi•• Y dei Acné HipertJldrosis,alopada, Cloasma, hlpertncosJs
tejido subcutáneo prurito, sequedad de la

~el seborrea
Trastornos Sensación oe pesadez
~~SClJloesqUeléticosy del
lB ~o oonjuntlvo
Trastomos oel aparalo Melr0""9ia oe MoIr0""9la, Hlpomenorrea, Olor vaginal, molestia
repro<luctory de la mama privación anormal menorragia,oolor de hinchazón oe las wlvovaginal

mama,oolor pél,k;o mama., galactorrea,
espasmo utenno,
slndrome
premanstrual, nOdulos
de la mama,
dlspareunta, sequedad
vaálnal

Trastomo. generales y IrritabiDdad,edema Hambre
altera~ones en el lugar de
administración
E'~':~iones Aumento oel peso Aumenlo de las
coro mentarias enzimas heoáticas
I Se utiliza el ténnlno MedDRA más edel:uado para describir une reaooÓ!1 edversa delenninede. No se enumeran los
slnÓ!1lmos o efeccionas relaclonades, pero también deben tenerse en cuenta.

Descripción de reacciones adversas seleccionadas
En las mujeres que usan anticonceptivos orales asociados que contienen etinllestradiol se han

descrito varias reacciones adversas, que se tretan con más detalle en la sección "Advertencias y

precauciones especiales de empleo",

23

PRESENTACIONES

Envase conteniendo 28 comprimidos recubiertos (24 activos + laceb~. e
l\b'''lU~A ,u:na SA . .1. Y ,

, Dr. Arr. ) 1. SacramQne
ill r T6cnlct'l

SOBREDOSIFICACIÓN

Se han usado dosis múltiples de hasta cinco veces la dosis diaria de Acelato de nomegestrol I

Estradiol ORGANON y dosis únicas de hasta 40 veces la dosis diaria de solo acetato de

nomegestrol en mujeres sin evidenciarse problemas de seguridad. En base a la experiencia general

con anticonceptivos orales asociados, los slntomas que pueden producirse son los siguientes:

náuseas, vómitos y, en chicas jóvenes, hemorragia vaginal ligera, No hay anUdotos yel tratamiento
posterior debe ser sintomático.

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACIÓN, CONCURRIR A HO ITAL MAs
CERCANO O COMUNICARSE CON LOS SIGUIENTES CENTROS TOXICOL GICOS:

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIÉRREZ-(Oll) 4962.6666/2247, 800-444-
HOSPITAL A. POSADAS - (011) 4654-6648/4658-7777
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Envase conteniendo 84 comprimidos recubiertos [3 x 28 comprimidos recubiertos (24 activos + 4

placebo)).

CONDICIONES DE CONSERVACiÓN Y ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente hasta 30°C.

Los comprimidos de AOC (incluidos los comprimidos de Acetato de nomegestrol I Eslradlol

ORGANON) que ya no se necesitan no se deben tirar a los desagües ni al sistema de alcantarillado

municipal. Los compuestos hormonales activos del comprimido pueden tener efectos pe~udlciales si

llegan al entorno acuático. Los comprimidos se deben devolver a la farmacia o eliminar de olra

manera segura', de acuerdo con la normativa local. De esta forma ayudará a proteger el medio

ambiente.

"MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS Nlflos"

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N" ............•.

Director Técnico: Dr. Ángel M. Sacramone- Farmacéutico

Elaborado por.

Drynam Road. Swords, Co. Oublin, Irlanda. /
Importado y Comercializado por;
Organon Argentina SAQ.I. y C.

Ezpeleta 1277, Martlnez, Buenos Aires.

Argentina

Última revisl6n ANMAT: •...................................................
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PROYECTO DE PROSPECTO

ACETATO DE NOMEGESTROL I ESTRAOIOL ORGANON

ACETATO DE NOMEGESTROL 2.5 rng I ESTRADIOL 1.5 mg

Comprimidos Recubiertos

INDUSTRIA IRLANDESA

FORMULA

VENTA BAJO RECETA

Núcleo del comprimIdo , ,'.
Cantidades

Ingredientes activos
Comprt~do~b~~o ComprI1lIdoPIIe.bo .""ri~o

Acetato de Nomegestrol 2.50 mg -
Estradiol (como hemihldralo) 1.55mg' -
ExcipIentes

celulosa microcristalina 14.00 mg 14.00 mg

Crospovidona 2.40 mg 2.40 mg

Talco 0.70 mg 0.70mg

Estearato de magnesio 0.70 mg 0.70mg

SlIice coloidal anhidra 0.44 mg 0.44 mg

Lactosa monohidrato 57.71 mg 61.76 mg
Recubierta del comprimido , . "1: ,.

Ingredientes
Cantidades

Compr1mldo Il:UYO bZlnco C_riml<fo Placebo.""rtllo

Pollvinll alcohol 0.64mg 0.g6mg

Dióxido de Titanio 0.40 mg 0.58 mgro...
Macrogol/PEG 3350 0.32 mg 0.481jl9 \
Talco 0.24 mg 0.36 Jng \

1I Oxido férrico amarillo . 0.01 mg
IOxldo férrico negro . 0.001 24.l!l.g__

, Equivalente a 1.50 mg de estradiol ~\
l\I\lI s./l.n.

O~GDAr , ,8 SAO.l, y C. U'~~IIG"I\:~f;3{
Dr.A~ S8Gfamane Ot. 1.1YJr-. 1)

T6cnlco
' -
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ACCIÓN TERAPÉUTICA
Anovulalorlo, Grupo farmacoterapéutico; Hormonas sexuales y moduladores del aparato genital,

progestágenos y estrógenos, asociacionas fijas, código ATe: G03AA 14,

PROPIEDADES FARMACODINÁMICAS
El acetato de nomegestrol es un progestágeno al1amenteselectivo, derivado de la progesterona,

hormona esteroidea presente en la naturaleza, El acetato de nomegestrol tiene una fuerte afinidad

por el receptor de la progesterona humana y una actividad antigonadotrOpica, una actividad

antiestrogénica, mediada por los receptores de la progesterona, una actividad antlandrOgena

moderada, y está desprovisto de actividad estrOgena, andrOgena, glucocorticolde o

mineralocorticolda.
El estrógeno que contiene Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON es 17~-eslradiol, un

estrógeno natural idéntico a117~.estradiol humano endOgeno.

El efecto anticonceptivo de Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON se basa en la interaociOn

de diverws factores, los más importantes de los cuales son la inhibición de la ovulación y los

cambios en la secreción cervicouterina.
En dos estudios cllnicos aleatorlzados, abiertos, comparativos, de eficacia y seguridad, más de

3.200 mujeres han recibido tratam~nto durante un periodo de hasta 13 ciclos consecutivos con

Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON y mas de 1.000 mujeres han recibido 3 mg de

drospirenona y 30 IIg de etinilestradiol (pauta de 2117).

En el grupo tratado con Acetato de nomegestrol i Estradiol ORGANON, el 15,4% de las mujeres

manifestaron acné (en comparación con el 7,9% en el grupo de comparación), el 8,6% de ias
mujeres manifestaron aumento de peso (en comparación con el 5,7% en el grupo de comparación) y
el 10,5% de las mujeres manifestaron metrorragia de privación anormal (predominantemente,

ausencia, en compareción con el 0,5% en el grupo de comparación),

En el estudio cllnico realizado con Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON en la Unión

Europea, se calcularon los siguientes Indices de Pearl en la clase de edad de 18 a 35 anos:
Fracaso del método: 0,40 (limite superior del Intervalo de confianza del 95%, 1,03)

Fracaso del método y de la usuaria: 0,38 (limite superior del intervalo de confianza del 95%, ,97)
En el estudio cllnico realizado con Acetato de nomegestrol I Estr iol ORGANON en

Unidos, se calcularon los siguientes indices de Pearl en la clase de ed d 18 a 35 anos:
, • 1I~g&i~1\II~~ ,.0.\ 1 t,

ijo&l< "c2)~ t.\. sAllO
oro .. ~'Oo~.0



5 1 5 9

Fracaso del método: 1,22 (limite superior del intervalo de confianza del 95%, 2,18)

Fracaso del método y de la usuaria: 1,16 (limite superior del intervalo de confianza del 95%, 2,08)

En un estudio cllnico aleatorizado y abierto, 32 mujeres recibieron tratamiento durante seis ciclos

con Acetato de nomegeslroll Estradlol ORGANON. Después de interrumpir la administración de

Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON, se observó una vuelta a la ovulación en los primeros

28 dias después de la toma del último comprimido en el 79% de las mujeres.

En un estudio cllnico se investigó la histologla endomelrial en un subgrupo de mujeres (n = 32),

después de 13 ciclos de tratamiento. No hubo resultados anormales.

Población pedlátrica

No se dispone de datos sobre la seguridad y la eficacia en adolescentes menores de 18 anos. Los

datos farmacocinéticos disponibles se describen en Propiedades Farmacocinéticas.

PROPIEDADES FARMACOCINÉTICAS

Acetato de nomegestrol

Absorción

El acetato de nomegestrol administrado por vía oral se absorbe rápidamente.

Se alcanzan unas concentraciones máximas de acetato de nomegestrol en el plasma de

aproximadamente 7 ng/mL, dos horas después de la administración de una dosis única. La

biodisponibilidad absolula de acetato de nomegestrol después de una dosis única es del 63%. No se

observó ningún efecto cllnicamente relevante de los alimentos sobre ta biodisponibilidad de acetato
de nomegestrol.

3

Bioiransformaclón

Distribución
El acetato de nomegestrol se une en gran cantidad a la albúmina (97 al 98%), pero no se une a la

globulina de unión de la hormona sexual (SHBG) ni a la globulina de unión a los cortlcoides
El volumen de distribución aparente de acetato de nOlWgestrol en estado estacionario es e 1.64

576 L.
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El acetato de nomegestrol es metabollzado a varios metabolitos hidroxilados inactivos por las

enzimas del citocromo P450 del hlgado, principalmente CYP3A4 y CYP3A5, con una posible

contribución el CYP2C19 y el CYP2C8. El acetato de nomegestrol y sus metabolitos hidroxilados

sufren un metabolismo extenso de fase 2 para formar conjugados glucurónldo y sulfato. La

depuración aparente en el estado estacionario es de 26 Uh.

Eliminación

La semivlda de eliminación (t 1(.!) es de 46 h Oímites: 28 y 83 h) en el estado estacionario. No se

determinó la semlvlda de eliminación de los metabolitos.

El acetato de nomegestrol se excreta por la orina y las heces. Aproximadamente ei 80% de la dosis

se excreta por la orina y las heces al cabo de cuatro dias. La excreción de acetato de nomegeslrol

fue casi completa después de diez dias y las cantidades excretadas fueron más altas en las heces

que en la orina.

Une8lidad
Se observó linealidad de la dosis en ellnlervalo de 0,625 a 5 mg (evaluado en mujeres fértiles y

posmenopáuslcas).

Condiciones en el estado estacionario
Las propiedades farmacoclnéticas del acetato de nomegestrol no están influenciadas por la SH8G.

El estado estacionario se alcanza después de cinco dlas. Se alcanzan unas concentraciones
máximas de acetato de nomegestrol en el plasma de aproximadamente 12 nglmL, 1,5 horas
después de la administración. Las concentraciones promedio en el plasma, en el estado

estacionario, son de 4 ng/mL.

,
Or!l&IIOn Al ti S.A.Q.!. y C.
Dr. Ang M. Secramone

O 8 Técnico

Interacciones entre fármacos
El acetato de nomegestrol no causa, in vitro, ninguna indu
enzima del citocromo P450 y no tiene ninguna intere ión clinicamente

transportador Pi/p.

Eslradlol

4
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Absorción
El eslradiol sulre un electo de primer paso considerable después de la administración por vla oral.

La biodisponibilidad absolula es de aproximadamente el 1%. No se observó ningún efecto

cllnicamente relevante de los alimentos sobre la biodisponibilldad del eslradlol.

Distribución

La distribución del eslradiol exógeno y endógeno es similar. Los estrógenos se distribuyen

ampliamente por el organismo y generalmenle se encuentran en concentraciones más altas en los

órganos destinalarios de las hormonas sexuales. El estradiol circula en la sangre unido a la SHBG

(37%) y a la albúmina (61%), mientras que sólo aproximadamente del 1 al 2% no está unido.

Biolransformacl6n
El estredlol exógeno administrado por vla oral es metabollzado extensamente. El metabolismo del

estradlol exógeno y endógeno es similar. El estradiol se transforma rápidamente en el intestino y el

hlgado en varios melabolitos, principalmente estrona, que posteriormente se conjugan y se someten

a la circulación enterohepática. Hay un equilibrio dinámico entre el estradiol, la estrona y el sullaJo de

eSlrana, debido a diversas actividades enzimáticas, incluidas las deshidrogenasas de estradiol, las

sulfolransferasas y las arilsulfatasas. En la oxidación de la estrona y el estradiol intervienen las

enzimas del cltocromo P450, principalmente CYP1A2, CYP1A2 (extrahepático), CYP3A4, CYP3A5, y

CYPl Bl y CYP2C9.

Eliminación
El estradlol se depura rápidamente de la circulación. Debido al metabolismo y a la circulación

enterohepática, hay presencia de una gran acumulación circulante de sulfatos y glucurónldos de
estrógeno. Esto resulta en una semivida de eliminación, corregida según los valores Iniciales, muy

variable del estradiol, que se calcula que es de 3,6 :!: 1,5 h, después de la admlnlstració r la

inlravenosa.

5

iR6ANDN ARU~.INA ... Al ! t
D•. HECTOR l. , , ADO

"J"GO: '__Condiciones en el estado estacionario
Las concentraciones séricas máximas de eslradlol son de aproximadamente pglmL y se alcanzan

seis horas después de la administración de una dosis, La concentración sé prome o es de 50
OrbanOD ' 11,s SAO.\. ¡C.
Dr. Art . M Sacramone

D.8 or Técnico
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pglmL y estas concentraciones de estradio! corresponden a las fases temprana y tardía del ciclo

menstrual de una mujer.

Poblaciones especiales

Población pediátrica

Las propiedades farmacoclnéticas del acetato de nomegestrol (objetivo principal) después de una

dosis única de Acetato de nomegestrol I Estradlol ORGANON en adolescentes posmenárqulcas

sanas y en pacientes adullas lueron similares. Sin embargo, después de recibir una dosis única, en

cuanto al componente de estradiol {?bJetivosecundarlo}, la exposición fue un 36% más baja en las

adolescentes, en comparación con las mujeres adultas. Se desconoce la pertinencia cllnica de este

resullado.

Efeclo de la insuficiencia renal

No se realizó ningún estudio para evaluar el electo de la enfermedad renal sobre las propiedades

lannacocinéticas de Acetato de nomegestroll Estradio! ORGANON,

Efecto de la insuficiencia hepática

No se realizó ningún estudio para evaluar el efecto de la enfermedad renal sobre las propiedades

farmacocinéticas de Acetato de nomegastroll Estradlol ORGANON. Sin embargo, es posible que las

hormonas esteroldes sean melabolizadas deflCiantamente.en las mujeres con insufICiencia hepática.

Grupos étnicos
No se realizaron estudios formales para evaluar las caracterlslicas farmacocinéticas en los grupos

étnicos.

Datos precllnlcos sobre seguridad

Los estudios con dosis repetidas con estradiol, acetalo de nomegestrol O la asociac

han indicado unos efectos estrogénicos y gestágenos esperados.
Los estudios de toxicidad reproductiva realizados con la asociación han demoslr do

fototoxicídad que es compatible con la exposición al estradiol.

Oq¡lIilUR Nge 1, .A.Q.I. Y C.
Dr. Angel A. a.ramone

Clr ,:lf T GOleo
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No se realizaron estudios de ganotoxicidad y carclnogénesls con la asociación. El acetato de

nomegestrol no es genotóxico.

Sin embargo, debe tenerse en cuenta que los asteroides sexuales pueden favorecer el crecimiento

de determinados tejidos y tumores hormonodependientes.

INDICACIONES TERAPÉUTICAS
Anticoncepclón hormonal.

POSOLOGIA y FORMA DE ADMINISTRACION
Posologla

Un comprimido debe tomarse a diario, durante 28 dlas consecutivos. Cada envase comienza con 24

comprimidos blancos activos, seguidos de cuatro comprimidos amarillos de placebo. Inmediatamente

después de terminar el envase, se comienza con el envase siguiente, sin interrupción de la toma

diaria de comprimidos e independientemente de la presencia o ausencia de la metrorragia de

privación. La metrorragia de privación retirada comienza generalmente en el segundo o tercer dla

después de la toma del último comprimido blanco y puede que no haya terminado antes de

comenzar el siguiente envase. Ver 'Control del ciclo" en Advertencias y precauciones especiales de

empleo.

Poblaciones especiales

Disfunción renal
Aunque no se dispone de datos en los pacientes con disfunción renal, es poco probable que esta
afección afecte a la eliminación del acetato de nomegestrol y del estradiol.

Disfunción hepática

No se han realizado esl\Jdlos clinlcos en pacientes con insufi e ia hepética. Dado que el
metabolismo de las hormonas esteroldes podrla estar alterado e los pac ntes con una hepatopatla

grave, el uso de Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANO en estas ujeres no está indicado
en la medida en que los valores de la función hepática n hayan vuelt la normalidad (

Contraindicaciones).
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Forma de admlnistraci6n

Vla oral.

Cómo tomar Acetato de nomegestroll Estradlol ORGANON

Los comprimidos deben tomarse todos los dlas. aproximadamente a la misma hora,

independientemente de las comidas. Los comprimidos deben tomarse con alj¡o de liquido si es

necesario, y en el ardan indicado en el blister. Se proporcionan adhesivos marcados con los siete

dlas de la semana. La usuaria debe elegIr el adhesivo que empIece por el dla en que comience a

tomar los comprimidos y pegarla en el blister.

Cómo empezar Acetato de nomegestroll Estradlol ORGANON

S/n uso de anticonceptivos hormona/es anteriormente (en el úffimo mes)

Los comprimidos se empezarán a tomar el primer dla del ciclo natural de la mujer (es decir, el primer

dla de la metrorragia). En tal caso, no es necesario que se tomen medidas anticonceptivas

adicionales.

cambio de un anticonceptivo hormonal combinado (anticonceptivo oral combinado (AOe), anillo

vaginal o parche transdérmico)

La mujer deberla empezar a tomar Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON preferiblemente al

dla siguiente del último comprimido activo (el último comprimido que contiene los prlncipios activos)

de su AOC anterior, o a más tardar, al dla siguiente del Intervalo habitual sin comprimidos o con

comprimidos de placebo de su AOC antenor. En caso de haber usado un anillo vaginal o un parche

transdérmico, la mujer deberla empezar a tomar Acetato de nomegestrol I Estradlol ORGANON

preferiblemente en el dla de su retirada, o a más tardar cuando la siguiente aplicación hubiera tenido

lugar.
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extracción. Si se cambia.desde un inyectable, Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON debe

comenzarse en el dla en que debiera administrarse la siguiente inyección. En todos estos casos, se

debe aconsejar a la mujer que use además un mélodo de barrera hasta que haya terminado de

tomar ininterrumpidamente los comprimidos blancos activos durante siete dlas,

Después de un aborto espontáneo en el primer trimestre

La mujer puede comenzar Inmediatamente. En tal caso, no es necesario que se tomen medidas
anticonceptivas adicionales.

Después del parto o de un aborto 9spontáneo 9n 91s9gundo mmestf9

Se debe recomendar a la mujer que comience entre el dla 21 y el 28 después del parto o de un

aborto esponténeo en el segundo trimestre. SI comienza mM larde, debe aconse;érsele que utilice,

ademés, un método de barrera hasta que haya completado siete dlas de toma ininterrumpida del

comprimido blanco activo.

No obstante, si ha tenido ya relaciones sexuales, hay que descartar que se haya producido un

embarazo antes del inicio del uso del AOC, o bien la mujer debe esperar a tener su primera

menstruación.

Para las mujeres que están lactando, ver sección "Fertilidad, Embarazo y Lactancia".

Conducta a seguir si se olvide fe fome de elgún comprimido
Les siguientes recomendaciones sólo se refieren a comprimidos blancos activos olvidados:

comprimidos activos,

n los comprimidos

Si han transcurrido menos de 12 horas desde que la mujer olvidó tomar cualquiera de los

comprimidos activos, la protección anticoncepWa no está reducida. Le mujer deberá tomar el
comprimido apenas lo recuerde y, iuego, continuará lomando 105 demás comprimidos a la hora
habitual.

Si han transcurrido más de 12 horas desde que olvidó tomar cualquiera d o

la protección anticonceptiva puede estar reducida. La conducta a
olvidados puede guiarse por las siguientes dos normas básicas:

• Se requiere la toma Ininterrumpide de "comprimido blanco activo' durante siete las ra conseguir
la supresión adecuada del eje hlpotalámico-hipofisarlo-ovárico.
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• Cuanto más "comprimidos blancos acUvos"se olvidan y cuanto más cerca se esté de la fase de los

cuatro comprimidos amerillos de placebo, mayor es el riesgo de embarazo.

Día 18 7

La usuaria debe tomar el último comprimido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique

tomar dos comprimidos a la vez. Seguidamente, ella sigue tomando los comprimidos a la hora

habitual.

Además, los siete días siguientes, debe utilizarse un método de barrera, por ejemplo, un

preservativo. Si las relaciones sexuales tuvieron lugar en los siete dlas anteriores, debe plantearse la

posibilidad de un embarazo.

Cuanto más "comprimidos blancos activos" se olvide tomar y cuanto más próximos estén los

comprimidos olvidados a los cuatro comprimidos amarillos de placebo, mayor es el riesgo de

embarazo.

DlaBa 17
La usuaria debe tomar el último comprimido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique

tomar dos comprimidos a la vez. Seguidamente, ella sigue tomando los comprimidos a la hora

habitual.
Siempre que la mujer haya tomado correctamente ios comprímidos en los siete dlas anteriores al

primer comprimido olvidado, no es necesario tomar precauciones anticonceptivas adicionales. Sin

embargo, si se ha olvidado m{¡s de un comprimido, se debe aconsefar a la mujer que tome

precauciones adicionales durante siete dlas.

Día 1B a 24
El riesgo de disminución de la fiabilidad es Inminente debido a la próxima fase de comprimidos de
placebo. Sin embargo, al ajustar el calendario de toma de comprimidos, es posible evitar la

disminución de la protección anticonceptiva. Por lo tan ,al e pllr cualquiera de las dos siguientes

opciones, no es necesario tomar precaucionesantic ceptivas a icio 1 s, siempre que, en los siete

días anteriores al primer comprimido olvidado, I mujer haya m o correctamente t os los
comprimidos. En caso contrario, deberá seguí la primera de e opciones t mar
precauciones adicionales también para los siete di s siguientes. Or!!~i10nAl ,.:" SAQ.I. y C.

•••••• 11AY,&amll/. . ¡Jr. Ar,g • ,.",amon.u..... u o •. O' c.lt2
- pr "EC10R~. 1U

. 1\I'0Dl' ••••.
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1. La usuaria debe tomar el último comprimido oMdado apenas se acuerde, aunque esto signifique

tomar dos comprimidos a la vez. seguidamente, debe seguir tomando los comprimidos a la hora

habitual, hasta que los comprimidos activos se hayan acabado. Los cuatro comprimidos de placebo

de la última fila deben desecharse. El siguiente envase de blister debe iniciarse de Inmediato. Es

poco probable que la usuaria tenga una metrorragia de privación hasta el fin de la sección de

comprimidos activos del segundo envase, pero puede sufrir ollgometrorragia o metrorragia

intermenstrual en los dlas que toma los comprimidos.

2. También se puede aconsejar a la mujer que interrumpa la toma de comprimidos activos del

envase blister actual. Seguidamente, deberá tomar comprimidos de placebo de la úmma fila durante

un periodo de hasta cuatro dlas. incluidos los dlas en que se ha olvidado de tomar los comprimidos;

posteriormente, debe seguir con el siguiente envase blister.

Si la mujer se olvidó de tomar los comprimidos y, posteriormente, no presenta una metrorragia de

privación en la fase de comprimidos de placebo, debe plantearse la posibilidad de un embarazo.

Olvido de comprimidos amarillos de placebo

La protección anticonceptiva no está reducida. Los comprimidos amarillos de la última (4') fila del

blister pueden no tenerse en cuenta. Sin embargo, deberán desecharse los comprimidos olvidados

para evitar que se prolongue accfdentalmente la fase de los comprimidos de placebo.

Conse/o. en caso de molesffas digestivas

En caso de traslornos digestivos agudos (por ejemplo, vómitos o diarrea), la absorción de los
principios activos puede no ser completa y deberlan tomarse medidas anticonceptivas adicionales.

Si se producen vómitos en las tres o cuatro horas siguientes a la toma del comprimido blanco, se

debe tomar un comprimido nuevo, lo antes posible. Debe tomarse, si es posible, en las 12 horas
siguientes' a la hora habitual en que se toma el comprimido. Si transcurren más de 12 horas, se

puede aplicar la misma recomendación que para el caso de olvidarse ar los comprimidos, de
la sección 'Conducta a seguir si se olvida la toma de algún c rlmldo'. SI la mujer no desea

cambiar su calendario normal de tome de comprimidos, debe to ar el (los) m 'mido(s) blancos
adicionales de otro envase.

Cómo cambiar los periodos o cómo retrasar un periodo

lA'U.l.l t /.
~~~~~ij~l~ l~ \ ,~;~noOr~i1onAl ." S.A.O.!. y ~.

01.~ECQ Dr. Ang I Sa.ramon.
A. D or Técnico
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Para relrasar un periodo, la mujer debe continuar con otro envase blister de Acetato de nomegestrol

I Estradiol ORGANON sin tomar los comprimidos amarillos de placebo del envase actual. La

ampliación puede realizarse durante el tiempo que se desee, hasta que los comprimidos blancos

activos del segundo envase se terminen. A continuación, se reanuda la toma regular de Acetato de

nomegestroll Estradiol ORGANON después de haber lOmado todos los comprimidos amarillos de

placebo del segundo envase. Durante la ampliación, la mujer puede presentar metrorragia

intermenstrual u ollgometrorragia.

Para cambiar los periodos a otro dla de la semana distinto al que la mujer esté habituada con su

esquema actual, se le puede aconsejar que acorte la siguiente fase con comprimidos amarillos de

placebo, hasta un máximo de cuatro dlas. Cuanto más breve el intervalo, mayor es el riesgo de que

no tenga metrorragia de privación y pueda presentar metrorragia intermenstrual y oligometrorragia

durante la toma del siguiente envase (al igual que cuando se retrasa un periodo).

CONTRAINDICACIONES
Los AOC no deberán utilizarse en presencia de cualquiera de las afecciones que se enumeran a

continuación. Dado que no se dispone todavía de datos epidemiológicos con AOC que contienen

17~-eslradiol, las contraindicaciones para los AOC que contienen etinilestradiol se consideran

también aplicables al uso de Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON. En caso de que

cualquiera de las afecciones aparezca por primera vez durante el uso de Acetato de nomegestroll

Estradiol ORGANON, se deberá interrumpir inmediatamente la toma del medicamento .
• Hipersensibilidad a los principios activos o a alguno de los excipientes de Acetato de nomegeslroll

EstradioIORGANON .
• Presencia o antecedentes de trombosis venosa (trombosis venosa profunda, embolia pulmonar) .
• Presencia o antecedentes de trombosis arterial (por ejemplo, infarlo de miocardio) o afecciones

prodrómicas (por ejemplo, ataque isquémico transitorio, angina de pecho).

• Presencia o antecedentes de accidente cerebrovascular .
• Antecedentes de migrana con slntomas neurológicos focales.

• Presencia de un factor de riesgo grave o de varios factores de riesg

(ver sección "Advertencias y precauciones especiales de empleo"),

• diabetes meliitus con slntomas vasculares;

• hipertensión grave;

- dlsllpoproteinemia grave.
12



• Predisposición hereditaria o adquirida de trombosis venosa o arterial, por ejemplo, resistencia de la

proteína C acllvada (PCA), deficiencia de antib'ombina.1I1,deficiencia de proteina C, deficiencia de

prote!na S, la hiperhomocistelnemfa, y anticuerpos anMosfollpidos (anticuerpos anticardiolipina,

anllcoagulante del lupus) .

• Pancrealllls o antecedentes de pancreatitis si está relacionada con hipertrigliceridemia grave.

• Presencia o antecedentes de hepatopalla grave, mientras los valores de la función hepática no

hayan welto a la normalidad .

• Presencia o antecedentes de tumores hepáticos (benignos o malignos) .

• Neoplasias malignas confinnadas o presuntas, influenciadas por los esteroides sexuales (por

ejemplo, de los órganos genitales o de ias mamas) .

• Hemorragia vaginal no diagnosticada.

nlleva un
mento de

Trastornos circulatorios

• El uso de cualquier AOC (incluido Acetato de nomegestroll Estr

aumento del riesgo de tromboembolia venosa (TEV), en comparación

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO
Advertencias
SI está presente alguna de las afecciones o factores de riesgo mencionados a continuación, ias

ventajas del uso de Acetato de nomeges1roll Estradiol ORGANON deberán sopesarse contra los

posibles riesgos para cada mujer en concreto, y se deberán tratar con ella antes Qe que decida

empezar a utilizar Acetato de nomegesb'ol I Estradiol ORGANON, En caso de agravamiento,

exacerbación o primera aparición de cualquiera de estas afecciones o factores de riesgo, la mujer

debera contactar a su médico, El médico deberá decidir entonces si debe interrumpirse el uso de

Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON.

Todos los datos que se presentan a continuación, se basan en los datos epidemiológicos obtenidos
con anticonceptivos orales combinados (AOe) que contienen etinilestradiol. Acetato de nomegestrol

I Estradiol ORGANON contiene 17¡3-estradiol.
Como no se dispone todavía de datos epidemiológicos con AOC que contienen estradiol, las
advertencias se consideran aplicables al uso de Acetato de nomegestroll Estra .
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riesgo de TEY es máximo durante el primer ano en que una mujer usa un anticonceptivo oral

combinado por primera vez.

• En los estudios epidemiológicos se ha demostrado que la incidencia de TEY en las mujeres sin

factores de riesgo conocidos de esta afección que usan anticonceptivos orales asociados a

estrógenos a dosis bajas « 50 IJQde etinileslradiol) varia desde aproximadamente 20 casos por

100,000 mujeres-anos (en el caso de AOC que contienen levonorgeslrel) hasta 40 casos por

100,000 mujeres-anos (en el ceso de AOC que contienen desogestrellgestodeno), Esto se compara

con 5 a 10 casos por 100.000 mujeres-anos en las mujeres que no los usan y 60 casos por 100.000

embarazos. La TEY es mortal en el1 a 2% de los casos.

Se desconoce cómo Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON afecta a este riesgo en

comparación con otros AOC,

• En los estudios epidemiológicos también se ha asociado el uso de AOC con un aumento del riesgo

de tromboembolia arterial (infarto de miocardio, ataque Isquémlco transitorio) .

• En las usuarias de AOC la trombosis en otros vasos sangulneos, como por ejemplo, en las vanas y

arterias hepáticas, mesentéricas, renales, cerebrales o ratinianas es sumamente excepcional.

No hay consenso acerca de si la ocurrencia de estos trastornos está asociada al uso de AOC,

• Los sínlomas de trombosis vanosa o arterial, o de un accidente cerabrovascular pueden ser los

siguientes: dolor de pierna unilateral poco habillJal ylo hinchazón; dolor precordial súbilo e intenso,

Irradiado o no al brazo izquierdo; disnea súbita; tos de inicio súbito; cualquier cefalea inusual, intensa

y prolongada; pérdida súbita, parcial o completa, da la visión; diplopla; habla dificultosa o afasia;

vértigo; colapso con o sin convulsión focal; dabilidad o enllJmecimiento muy marcado que afecta

súbitamente a un lado o a una parte del cuerpo; trastornos molores; abdomen 'agudo',
, El riesgo de episodios de tromboembolia venosa en las usuarías de AOC aumenta:

- Al aumentar la edad,
- Con los antecedentes familiares positivos (es decir, algún caso de lromboembolia venosa en
hennanos o padres a una edad relativamente temprana). Si se sospecha una predisposición
hereditaria, se deberá derivar a la paciente a un especialista que la aconseje antes de decidir

sobre el uso de un anticonceptivo hormonal.
• Con la inmovilización prolongada, una intervención quirúrgica
extremidades inferiores o un traumatismo grave, En estos caso
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uso (en el caso de cirugia programada, por lo menos con cuatro semanas de anticipación) y no

reanudarlo hasta dos semanas después de la removilización completa.

Debe plantearse el tratamiento antitromb6Uco si no se ha suspendido el uso de AOC por

adelantado.

- Con la obesidad (indice de masa corporal superior a 30 kglm' j.

o No hay consenso acerca del posible papel de las venas varicosas y la tromboflebitis superficial en

la aparición de la trombosis venosa.

o El riesgo de complicaciones tromboembólicas arleriales o de un accidente cerebrovascular en las

usuarias de AOC aumenta:

• Al aumentar la edad.

- Con el tabaquismo (cuanto más se fuma y más edad se tiene, más aumenta el riesgo,

especialmente en las mujeres mayores de 35 años). Se debe aconsejar encarecidamente a

las mujeres mayores de 35 años que no fumen si desean usar un AOC.

- Con la dlsllpoprotelnemla.

• Con la obesidad (Indice de masa corporal superior a 30 kglm ' ).

- Con la hipertensión.

- Con la migraña.

- Con las cardlopallas valvulares.

Con la fibrilación auricular.
Con los antecedentes familiares positivos (algún caso de trombosis arterial en hermanos o

padres a una edad relativamente temprana). Si se sospecha una predisposición hereditaria, se

deberá derivar a la paciente a un especialista que la aconseje antes de decidir sobre el uso de

un anticonceptivo hormonal.
• Entre otras patologias que se han relacionado con acontecimientos circulatorios adversos se

cuentan la diabetes mellitus, el lupus eritematoso sistémico, el sindrome urémico hemolltlco, la

enfermedad intestinal inflamatoria crónica (por ejemplo, enfermedad de ohn o colitis ulcerosa) y la

enfermedad de células falciformes.
o Debe tenerse en cuenta el mayor riesgo de tromboembolla n el pu rperi

'Fertilidad, embarazo y lactancia' para información sobre "Embara o y lactarTe
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• Un aumento de la frecuencia o la intensidad de la migraM durante el uso de AOC (que puede ser

prodrómica de un episodio cerebrovascular) puede ser motivo para interrumpir inmediatamente el

uso de Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON.

Se debe advertir encarecidamente a las mujeres que usan AOC que consulten a su médico en caso

de posibles slntomas de trombosis. En caso de trombosis presunta o confirmada, el uso de los AOC

se debe interrumpir. Se debe iniciar una anticoncepción adecuada debido a la teratogenicidad del

tratamiento anticoagulante (cumarlnicos).

Tumores
• En algunos estudios epidemiológicos se ha comunicado un aumento del riesgo de cáncer

cervicoulerino en las usuarias de AOC durante un tiempo prolongado (> 5 anos); sin embargo, sigue

habiendo controversia acerca del grado en que esta observación es atribuible a los efectos de

confusión del comportamiento sexual y a otros factores, como el virus del papiioma humano (VPH).

No se dispone de datos epidemiológicos acerca del riesgo del cáncer cervicouterino en las usuarias

de Acetato de nomegeslroll Estradiol ORGANON.

• Con ei uso de AOC a dosis más altas (50 ~g de etinileslradiol), el riesgo de cáncer de endometno y
de ovario es menor. Queda por confirmar si esto lamblén se aplica a los AOC que contienen 17~.

eSlradiol.
• En un metaanálisis de 54 estudios epidemiológicos se comunicó que el riesgo relativo de

diagnóstico de cáncer de mama en las mujeres que toman AOC es ligeramente más alto (RR =
1,24). El exceso de riesgo desaparece gradualmente en el transcurso de los diez anos después de
interrumpir el uso de AOC. Como el cáncer de mama es raro en lasmujeres menores de 40 anos, el

exceso del número de diagnósticos de cáncer de mama en las mujeres que loman actualmente o
han tomado recientemente AOC es bajo, en relación con el riesgo lotal de cáncer de mama. Los
casos de cáncer de mama diagnosticados en las mujeres que han amad alguna vez AOC tienden
a ser menos avanzados clínicamente que los casos en las mujer s que no I s han mado nunca. La

pauta observada de aumento del riesgo puede deberse a un agnóstico s p z del cáncer de

mama en las mujeres que toman AOC, a los efectos biológico de los AOC a e mbinación e

ambos factores.
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o En casos raros se ha comunicado el diagnóstico de tumores hepáticos benignos yen casos incluso

más raros, tumores hepáticos malignos, en las mujeres que toman AOC. En casos aislados, estos

tumores han causado hemorragias Intraabdominales potencialmente mortales. Por lo tanto, deberá

plantearse la posibilidad de un tumor hepático en el diagnóstico diferencial cuando, en una mujer

que toma AOC, se presentan dolor abdominal superior agudo, aumento del tamaño del hlgado o

signos de hemorragia intraabdominal.

Olras pet%g/as

o Las mujeres cen hiperlrigliceridemla o con antecedentes familiares de este trastorno pueden tener

un mayor riesgo de pancreatitls al tomar AOC.

o Aunque en muchas mujeres que toman AOC se han comunicado aumentos pequeños de la presión

arterial, los aumentos cllnlcamenle relevantes son muy infrecuentes, No se ha establecido una

relación entre el uso de AOC y la hipertensión cllnlca. Sin embargo, si durante el uso de un AOC se

produce una hipertensi6n cllnlcamente signifICativa y sostenida, es prudente que el médico retire la

toma de 105comprimidos y trate la hipertensión. Si se considera apropiado, ei uso de los AOC puede

reanudarse en caso de que se puedan alcanzar valores normotensos con el tratamiento

antihlpertensor.
o Se ha comunicado que las siguientes afecciones se producen o se agravan tanto con el embarazo

como con el uso de AOC; sin embargo, la evidencia de una relación con el uso de los AOC no es
concluyente: Ictericia y/o prurito asociado a colestasls, formación de cálculos biliares, portiria, lupus

eritematoso sistémico, slndrome urémico hemolltlco, corea de Sydenham, herpes gestaclonal,

pérdida auditiva relacionada con olosclerosis.
o En las mujeres con angioedema hereditario, los estr6genos exógenos pueden Inducir o exacerbar

los slntomas del angioederna.
o Los trastornos agudos o crónicos de la función hepática pueden precisar la suspensi6n del uso de

AOC hasta que los Indicadores de la función hepática vuelvan a la nor ad. La recurrencla de la
ictericia colestática que se haya producido por primera vez durante emba zo o con el uso anterior
de esteroides sexuales hace necesario interrumpir la admlnislracl de AOC,

o Aunque los AOC pueden tener un efecto sobre la resistencia pe iférica a la suli y la tolerancia a

la glucosa en las mujeres sanas, no hay pruebas de la necesid d de modifi r la auta terapéutica
en las mujeres diabéticas que usan AOC a dosis bajas (que con 'enen < 0,0 e etinllestradlol),

~I"~ ~~\. 1 tiJr9:nlon Ar ,:,, SAO.!. y ~,
¡,~1\0'1~ o¡>.l/., o. p.,o Dr. AI~ J ~. 5se,omono

,. '>=-~;oOE~~ actor étnico



Sin embargo, se debe observar meticulosamente a las mujeres diabéticas mientras toman un AOC,

especialmente durante los primeros meses de uso..

, El empeoramiento de la depresión, la enfermedad de Crohn y la colitis ulcerosa se han relacionado
con el uso de AOC.

o En ocasiones, puede producirse cloesma, especialmente en las mujeres con antecedentes de

cloasma gravidico. Las mujeres con tendencia al cloasma deberán evitar la exposIción al solo a la

radiación ultravioleta mientras toman AOC.

, Los pacientes con intolerancia hereditaria a la galactosa, insuficiencia de laclasa de Lapp o

problemas de absorción de glucosa o gaiactosa, no deben tomar este medicamento.

Exploración/consulta médica

Antes del inicio o del reinicio del uso de un AOC, debe obtenerse una anamnesls completa (incluidos

los antecedentes familiares) y debe descar1arse el embarazo. Se debe determinar la presión arterial
y, si está indicado cilnicamente, debe hacerse una exploración Ilsica, de acuerdo con las

contraindicaciones (ver sección 'Contraindicaciones') y las advertencias (ver sección 'Advertencias

y precauciones especiales de empleo'), Se debe también indicar a la mujer que iea atentamente el

prospecto y que siga los consejos que se le den, La frecuencia y la naturaleza de las exploraciones

periódicas posteriores deben basarse en las pautas de práctice establecidas y deben adaptarse a

cada mujer en concreto.
Se debe advertir a las pacientes de que los anticonceptivos orales no protegen contra la infección

por el VIH (SIDA) ni contra otras enfermedades de transmisión sexual.

DisminucIón de la eficacia
Puede haber una disminución de la efICacia de 105AOC en caso, por ejemplo, de que se olviden
lomar los comprimidos (ver 'Posologla y forma de administración'), trastornos digestivos durante la
toma de comprimidos aclivos (ver sección, 'Poso!ogia y forma de ad . . ración') o el uso de

medicementos concomitantes (ver sección 'Interacción con olros me camen s y o s formas de

interacción').

Control del ciclo
,1 SAO.!. Y C.
M. Sacramone

efc, é'C1I1co
18



51 5 9

O'1lJllon A, ,:. ~.A.Q.r. y C.
Dr.An:;~. 1. l,ecl1Imono

!l~rJ .?' Tl\cnl~o
19

t.
Población pediátrica

Con lodos los AOC puede producirse una metrorragia irregular (oIigometrorragia o metrorragia

intermenstrual), especialmente en los primeros meses de uso. Por lo tanto. la evaluacl6n de

cualquier hemorragia irregular s610 es signifICativa después de un intervalo de adaptaci6n de

aproximadamente tres ciclos. El porcentaje de mujeres que usaban Acetato de nomegestrol I

Estradiol ORGANON y sufrieron una hemorragia intracíclica después de este periodo de adaptaci6n

vari6 entre el15 yeI2O%.

SI las Irregularidades hemorrágicas persisten o se producen después de ciclos anteriormente

regulares, deberán plantearse las causas no hormonales y están Indicadas las medides adecuadas
de diagn6stico para excluir una neoplasia maligna o el embarazo. Estas medidas pueden consistir en

el legrado.

La duracl6n de la metrorragia de privación en las mujeres que usan Acetato de nomegestrol I

Estradlol ORGANON es, en promedio, tres a cuatro dlas. Las usuarias de Acetato de nomegestroll

Estradiol ORGANON también pueden notar la ausencia de su metrorragia de privación, aunque no

eslaban embarazadas. En los estudios cllnicos, la ausencia de metrorragia de privación varió,

durante el 1er al 12" ciclo, entre el 18 y el 32%. En estos casos, la ausencia de metrorragia de

prlvacl6n no estuvo asociada a una mayor ocurrencia de metrorragia intermenstrual u

ollgometrorragia en los ciclos siguientes. El 4,6% de las mujeres no presentaron una metrorregia de

prlvaci6n en los tres primeros ciclos de uso y los casos de ausencia de metrorragia de privación en

los posteriores ciclos de uso fueron anos en este subgrupo, entre el 76 y el 87% de las mujeres. El

28% de las mujeres sufrieron una ausencia de metrorragia de privaci6n por lo menos en uno de los

ciclos, 2°, 3° Y 4°, asociados a una mayor cantidad de presentaciones de ausencia de metrorragia de
privación en los ciclos posteriores de uso, variando entre el 51 yel 62%.

Si no hay metrorragia de privación y Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON se ha lomado

según las instrucciOlles que se dan en la sección "Posologla y forma de administración", es poco
probable que ra mujer esté embarazada. Sin embargo, i Acetato de nomegestrol I Estradiol
ORGANON no se ha tomado siguiendo las instruccio s o s hay dos faltas de metrorragias de
prlvadón consecutivas, el embarazo debe desearla e antes continuar el uso de Acetato de
nomegestroll Estradiol ORGANON.
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Se desconoce si la cantidad de estradiol en Acetato de nomegestrol I Estradlol ORGANON es

suficiente para mantener una concentración adecuada de estradiol en las adolescentes,

especialmente para la acumulación de masa ósea (ver 'Propiedades farmacocinéticas").

INTERACCiÓN CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCiÓN
Interacciones

única de 200 mg} no modifICa el
I onoentraci6n máxima (SS\! y

le ncia cllnica. Se esp ran

Efectos de otros medicamentos sobre Acetato de nomegestrol / Eslradíol ORGANON

Las interacciones entre los anticonceptivos orales y los medicamentos Inductores enzimáticos

pueden causar metrorragia intermenstrual e incluso el fracaso del anticonceptivo.

Algunos ejemplos de principios activos que Inducen las enzimas hepáticas y, por tanto, tener como

resultado un aumento de la depuración de las hormonas sexuales son: fenitoina, fenobarbltal,

primidona, bosentán, carbamazepina, rifampicina y medicamentos de preparaciones herbarias que

contienen hipérico (hierba de San Juan), y, en menor grado, oxocarbazepina, topiramato, felbamato

y griseofulvlna. Asimismo, los Inhibidores de la proteasa del VIH con un potencial inductor (por

ejemplo, ritonavir y nelfinavir) y los inhibidores no nucleosidlcos de la retrolranscriptasa (por ejemplo,

nevirapina y efavirenz) pueden afectar al metabolismo hepático.

Con las sustancias inductoras de las enzimas hepáticas debe utilizarse un método de barrera

durante el tiempo de administración concomitante del medicamento y durante 26 dlas después de su
interrupci6n.

En caso de tratamiento prolongado con sustancias Inductoras de las enzimas hepáticas, debe
plantearse el uso de otro método anticonceptil/O.

No se realizaron estudios de interacci6n de medicamentos con Acetato de nomegeslrol / Estradíol

ORGANON; sin embargo, se realizaron sendos estudios con rifampicina y ketooonazol, con una

asociaci6n de acetato de nomegestrol y estradlol (3,75 mg de acetato de nomegestrol + 1,5 mg de
estradiol), a dosis más altas, en mujeres posmenopáusicas. El uso concomitante de rifampicína

disminuye el AUC ,<l-~) del acelato de nomegestrol en un 95% y aumenta el AUe (0-""'".) del

eStradlol en un 25%. El uso concomitante de ketocona I (do
metabolismo del eStradlol; en cambio, se observaron a enlos

del AUC(O_) (115%) del acetato de nomegestrol, qu

unas conclusiones parecidas en las mujeres en edad
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Efectos de Acetato de nomegestroll Eslradiol ORGANON sobra otros medicamentos

Los anUconceptlvos orales pueden afectar al metabolismo de otros medicamentos. Debe prestarse
una atención especial a la Interacción con la lamotrigina.

Análisis de laboratorlo

El uso de esteroides anticonceptivos puede efectar a los resultados de algunos análisis de

laboratorio, como los valores bloqulmlcos de las pruebas de función hepática, Uroidea, suprarrenal y
renal, los niveles plasmáticos de las protainas (lransportadoras), por ejemplo, la globulina que se fija

a los corticosteroides y las fracciones IIpido/lipidoproteina, los parámetros del metabolismo de los

glúcidos, y los valores de coagulación y fibrinóllsis, Por lo ganeral, los cambios se manUenen dentro
de los limites de ia normalidad dellaboratorlo,

xcrelarse

n I salud del

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA
Embarazo

Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON no está indicado durante el embarazo.

Si se produce un embarazo mientras se toma Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON, debe

Interrumpirse su administración. En la mayorla de los estudios epidemiológicos no se ha revelado

ningún aumento del riesgo de defectos congénnos en los bebés nacidos de mujeres que tomaban

AOC que contienen etlnllestradiol antes del embarazo, ni un efecto teratógeno cuando estos
anticonceptivos se tomaron de forma inadvertida al principio del embarazo.

Los datos cl/nieos sobre un número Iimllado de embarazos de riesgo no muestran reacciones
adversas de Acetato da nomegestroll Estradlol ORGANON sobre el feto o el recién nacido.

En estudios en animales, se ha observado toxicidad reproductiva con la asociación acetato de
nomegestrol y aslradiol (var datos preclinlcos sobre seguridad en la sección 'Datos preclinicos sobre
seguridad').

Lactancia

Pequeflas cantidades de los esteroides anticoncepUvos ylo de sus me

con la leche; sin embargo, no hay pruebas de que esto tenga un afee
lactante.
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La lactancia materna puede verse afec1ada por los AOC, ya que estos pueden reducir la cantidad y

cambiar la composición de la leche materna. Por lo lanto, no se debe recomendar el uso de AOC

hasta que la madre en lactancia haya dejado de amamantar completamente al niño, y debe

proponerse un método anticoncep1ivo alternativo a las mujeres que desean dar lactancia matarna.

Ferti/idad

Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON está indicado para la prevención del embarazo. Para

Información sobre la welta a la fertilidad, ver sección 'Propiedades farmacodinámlcas".

REACCIONES ADVERSAS
Resumen del perfil de seguridad

Se usaron seis estudios cllnicos multicéntricos de hasta un año de duracIón para evaluar la

seguridad de Acetato de nomegestrol/ Estradlol ORGANON. En total, se incluyó a 3.434 mujeres, de

18 a 50 años, y se completaron 33.828 ciclos.

Resumen fabulado de las reacciones adversas

En la siguiente tabla se enumeran las reacciones adversas posiblemente relacionadas que se han

notificedo en las usuarias de Acetato de nomegestrol/ Estradlol ORGANON.

Todas las reacciones adversas se enumeran por fa clasificación de órganos y sistemas y la
frecuencia:

Muy frecuentes (2: 1/tO), frecuentes (2: 11100a 1/10), poco frecuentes (2: 1/1.000 a 1/100) y raras (2:

1/10.000 a 1/1.000).

Reacción adversa en ténnlno MedORA I
Frecuentes Pocofrecuentes Raras

Aumento del apotllo. Disminución de'apotito
retenekm d.lI~uldos

Aumento dela Iib~o

Xe'O$lo la

Treste o de la
aten~
Intoklr el. e las
lenles contad I
xeroflal ia

.n.
ColeJ~la col ci . is •.

aRG~!DRmmn , skó'1. ,f2 ~
Di HECTOR . CASADO

AP . .:::ftAOO

Sofocos
Distensión abdoml al

/

Dlsmlnu~On do'a'
libido. depresión I
estado de énimo
depresivo. alteración
del estado de ánimo
cefalea. mlgrana

Náuseas

MIN frecuentes

Trastomos del sistema
noJVioeo
Trastcmos oculares

ClasIDcaciOnde O'g¡o,os y
sistemas

Trastomos del melabollsmo
v dolo nulrfdOn
Trastornos psiquiatricos

Trastomos 'lI~scu!ares
Trastomos
castrolnle.tinale.
Trastcmos heoatobillO,es



'r

Trastornos de la piel ~ del AcM Hlperhkjrosis, alopecia, Cloasma, hlpertrlcosls
te/IdosubcUtáneo prurito, sequedad de la

oiel, seborrea
Trastornos Sensación de pesadez
musculoesqueléllcos y dol
tejido conluntivo
Trastornos del aparato Melrorragla de Metrorragia, Hipomenorrea, Olor vaginal, mote.tia
reproductor y de ra mama pnvackln an",mal mooorragla,dolor de hinchazón de las vulvovaglnal

mama. dolof pélvico mamas, galactorrea,
.spasmo uterino,
slndrome
premenslrual, nódulos
de la mama,
dlspareunla, soquedad
vaolnal

Trastomos generales y IrrKa~lkjad, edema Hambre
alerselones en el lugar de
administración
Exploradones Aumento del peso Aumento de les
comlllementarias en~mes h.o~tica.
I Se ulmza el ténm;no MedDRA más adecuado para describir una reacción adv""" delllnmlnada, No se enumeran los
slnOnimos o afecciones relacionadas. pero lamblén deben tenerse en cuenta,

Descripción de reacciones adversas seleccionadas

En las mujeres que usan anticoncepUvos orales asociados que contienen etinllestradiol se han

descrito varias reacciones adversas, que se tratan con más detalle en la sección "Advertencias y

precauciones especiales de empleo'.

.n.I. IJbnQ~ A d" SAQJ. y C.o •
Dr. Anr 1M Secramone

• i ''3fQr TéGnI~o

SOBREDOSIFICACION

Se han usado dosis múltiples de hasta cinco veces la dosis diaria de Acetato de nomegestroll

Eslradiol ORGANON y dosis únicas de hasta 40 veces la dosis diaria de solo acetato de

nomegestrol en mujeres sin evidenciarse problemas de seguridad, En base a la experiencia general

con anticonceptivos orales asociados, los slntomas que pueden producirse son los siguientes:
néuseas, vómitos y, en chicas jóvenes, hemorragia vaginal ligera, No hay antldotos y el tratamiento

posterior debe ser slntomético.

ANTE lA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACI6N, CONCURRIR Al HOSPITAL MAs

CERCANO O COMUNICARSE CON LOS SIGUIENTES CENTROS TOXICOlOGICOS:
HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIÉRREZ - (011) 4962.6666122 , 800.444-8694
HOSPITAL A. POSADAS - (011) «54.6648/4658.7777

PRESENTACIONES
Envase conteniendo 2.8comprimidos recubiertos (2.4activos + 4 placeb'
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Envase conteniendo 84 comprimidos recubiertos [3 x 28 comprimidos recubiertos (24 activos + 4

placebo)).

CONDICIONES DE CONSERVACiÓN Y ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente hasta 30'C.

Los comprimidos de AOC (incluidos los comprimidos de Acetato de nomegestrol I Estradiol

ORGANON) que ya no se necesitan no se deben tirar a los desagües ni al sistema de alcantarillado

municipal. Los compuestos hormonales activos del comprimido pueden tener efectos pe~ud¡ciales si

llegan al entorno acuático. Los comprimidos se deben devolver a la farmacia o eliminar de otra

manera segura, de acuerdo con la normativa local. De esta forma ayudará a proteger el medio

.ambiente.

"MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIFlos"

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado W .

Director Técnico: Dr. Ángel M. Sacramone- farmacéutico

Elaborado por:

Drynam Roed, Swords, ca. Dublin, Irlanda.

Importado y Comercializado por:
Organon Argentina S.A.Q.!. y C.
Ezpeleta 1277, Martínez, Buenos Alres.

Argentina

(

Última revisión ANMAT: .



PROYECTO DE PROSPECTO

ACETATO DE NOMEGESTROL I ESTRADIOL ORGANON

ACETATO DE NOMEGESTROL 2.5 mg I ESTRADIOL 1.5 mg

Comprimidos Recubiertos

INDUSTRIA IRLANDESA

FORMULA

VENTA BAJO RECETA

SAO.!.' e,
acrarnon:o
enleo

NOcleo del comprimido

Ingredientes activos
Cantidades

COmprlmldotc1IVob~••• COmprimido P_ •••• rtno

Acetato de Nomegestrol 2.50 mg o

Eslradiol (como hemihidrato) 1.55 mg' o

Excipientes

Celulosa microcristali na 14,00 mg 14.00 mg
Crospovidona 2.40 mg 2.40mg
Talco 0.70mg 0.70 mg

Estearalo de magnesio 0.70 mg 0.70 mg
Silice coloidal anhidra O,44rng 0.44 mg
Laclosa monohidrato 57.71 mg 61,76 mg
Recubierta del comprimido

CantidadesIngredientes
Compm;do .etlYo b"_ Co"1'rlmldo Placebo '/OIrUlo

Polivlnil alcohol 0,64 rng 0,96mg

Dióxido de Titanio 0,40mg 0.58mg
MacrogollPEG 3350 O.32mg /\ 0.48mg
Talco 0,24rn~1 0,36 mg
Oxido férrico amarillo - 0,016 mg
Oxido férrico negro . .00024 mg I j

• Equivalente a 1,50 mg de eslradiol
"~~Dr, Ang' ~. S

nt&~'D"~R¡;~ ~~~ó' t DI "",;, Té

O:.I\E~""E'AAoi 1
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ACCiÓN TERAPÉUTICA

Anovulatorio. Grupo f8rmacoterapéutico: Hormonas sexuales y moduladores del aparato genital,

progestágenos y estrógenos, asociaciones fijas, código ATe: G03AA 14.

PROPIEDADES FARMACODINAMICAS

El acetato de nomegestrol es un progeslágeno altamente selectivo, derivado de la progesterona,

hormona asteroides presente en la naturaleza. El acetato de nomegeslrol tiene una fuerle afinidad

por el receptor de la progeslerona humana y una actividad antigonadotrópice, una ectividad

antiestrogénlca, mediada por los receptores de la progeslerona, una actividad antiandrógena

moderada, y está desprovisto de actividad estr6gena, andrógena, glucocorlicoide o

mineralocorlicoide.

El estrógeno que contiene Acetato de nomegestrol I EslTadiol ORGANON es 17p-estradiol, un

estrógeno natural Idéntico al 17p-estradiol humano endógeno.

El efecto anticonceptivo de Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON se basa en la interacci6n

de diversos factores, los más importantes de los cuales son la inhibici6n de la ovulaci6n y los

cambios en la secreción cervicouterina.

En dos estudios cllnlcos aleatorizados, abiertos, comparativos, de eficecia y seguridad, más de

. 3.200 mujeres han recibido tratamiento durante un periodo de hasla 13 ciclos consecutivos con

Acetato de nomegestrol I EslTadiol ORGANON y más de 1.000 mujeres han recibido 3 mg de
drosplrenona y 30 lJ9de etlnllestradiol (pauta de 21/7).
En el grupo tratado con Acetalo de nomegestrol I Estradio! ORGANON, el 15,4% de las mujeres

manifestaron acné (en comparaci6n con el 7,9% en el grupo de comparación), el 8,6% de las

mujeres manifestaron aumento de peso (en comparaci6n con el 5,7% en el grupo de comparación) y

el tO,5% de las mujeres manifestaron metrorragia de privación anormal (predominantemente,
ausencia, en comparación con el 0,5% en el grupo de comparación).

En el estudio cllnico realizado con Acetato de nomegestrol I Estradíol ORGANON en la Unión
Europea, se calcularon 105 siguientes Indlces de Pearl en la clase de de 18 a 35 anos:
Fracaso del método: 0,40 (limite superior dellnlervalo de confianza el9 ., 1,03)
Fracaso del método y de la usuaria: 0,38 (limite superior dellnterv lo de c fi

En el estudio cllnico realizado con Acetato de nomegestrol I slradlól ORG

Unidos, se calcularon los slguienteslndices de Peart en le clase de edad de 8 e 5 ñ0.\l~J1on Arge 1,
I - - ( •• Dr. Angel ~. S ramone

O.SAI" I AR",mm ... '. .• ~ 1 DI, 2110nlc
Ot. t. -CrOR M ." o

., .üO
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Fracaso del método: 1,22 (límite superior del intervalo de confianza del 95%, 2,18)

Fracaso del método y de la usuaria: 1,16 (limite superior del intervalo de confianza del 95%, 2,08)

En un estudio clínico alealorizado y abierto, 32 mujeres recibieron tratamiento duranle seis ciclos

con Acelato de nomegestroll Estradlol ORGANON. Después de Interrumpir la adminis1raci6n de

Acetato de nomegestroll Estradlol ORGANON, se observ6 una vuelta a la ovulación en los pnmeros

28 dlas después de la toma del último comprimido en el 79% de las mujeres.

En un estudio cllnico se investlg6 la histologia endometrlal en un subgrupo de mujeres (n = 32),

después de 13 ciclos de tratamiento. No hubo resultados anormales.

Población oedlátrica

No se dispone de datos sobre la seguridad y la eficacia en adolescentes menores de 18 años. Los

datos farmacoclnéticos disponibles se describen en Propiedades Farmacocinéticas.

PROPIEDADES FARMACOCINÉTICAS

Acetato de nomegestrol

Absorción

El acetato de nomegestrol adminislrado por vla oral se absorbe rápidamente.

se alcanzan unas concentraciones máximas de acetato de nomegestrol en el plasma de

aproximadamente 7 nglmL. dos horas después de la administraCión de una dosis única. La
blodisponlbilidad absoluta de acelato de nomegestrol después de una dosis única es del 63%. No se

observó ningún efecto cllnicamente relevante de los alimentos sobre la biodisponlbilidad de acetato
de nomegestrol.

Distribución

El acetato de nomegestrol se une en gran cantidad a la albúmina (97 al 98%), pero no se une a la

globulina de unión de la hormona sexual (SHBG) ni a la globulína de un' a los corticoides (CBG).

El volumen de distribución aparente de acetato de nomegestrol en lado slacionario es de 1.645 :1:

576 L.

Blolransfonnación

3
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El acetato de nomegestrol es metabollzado a varios me1abolitos hidroxilados inactivos por las

enzimas del citocromo P450 del hlgado, principalmente CYP3A4 y CYP3A5, con una posible

contribución el CYP2C19 y el CYP2C8. El acetato de nomegeslrol y sus metabolitos hldroxilados

sufren un metabolismo extenso de fase 2 para formar conjugados glucurónido y sulfato. La

depuración aparente en el estado estacionario es de 26 LJh.

Eliminación

la semivlda de eliminación (t 112) es de 46 h (limites: 28 y 83 h) en el estado estacionario. No se

de1erminóla semlvida de eliminaci6n de los metabolítos.

El acetato de nomegestrol se excre1apor la orina y las heces. Aproximadamente el 80% de la dosis

se excreta por la orina y las heces al cabo de cuatro dlas. La excreción de acetato de nomegestrol

fue casi completa después de diez dlas y las cantidades excretadas fueron más altas en las heces

que en la ortna.

Unea/iásd

Se observ6 linealidad de la dosis en el Inlarvalo de 0,625 a 5 mg (evaluado en mujeres fértiles y
posmenopáusicas).

Condiciones en el estaáo estacIonario

las propiedades farmacccinétlcas del acetato de nomegestrol no están Influenciadas por la SHBG.

El estado estacionario se alcanza después de cinco dias. Se al<:anzan unas concentracIones

máximas de acetato de nomegestrol en el plasma de aproximadamente 12 ng/mL, 1,5 horas
después de la administración. Las concentraciones promedio en el plasma, en el estado

estacionario, son de 4 ng/mL.

Interacciones enfre fármacos
El acetato de nomeges!rol no causa, In vitra, ninguna inducci6
enzima del citocromo P450 y no tiene ninguna Interacció

transportador p.gp.

Estradlol

ibici6n notorta de ninguna

relevante el

4



Absorción

El estradlol sufre un efecto de primer paso considerable después de la administración por vla oral.

la biodisponlbilldad absoluta es de aproximadamente el 1%. No se observó ningún efecto

clinicamente relevanle de los alimentos sobre la blodisponibilidad del estradiol.

DistribvciÓf1

la distribución del estradiol exógeno y endógeno es similar. los estrógenos se distribuyen

ampliamente por el organismo y generalmente se encuentran en concentraciones más altas en los

órganos destinatarios de las hormonas sexuales. El estradiol circula en la sangre unido a la SHBG

(37%) y a la albúmina (61%), mientras que sólo aproximadamente del 1 al 2% no está unido.

Biotraf1sformacióf1

El estradiol exógeno administrado por vla oral es metabolizado extensamente. El metabolismo del

estradiol exógeno y endógeno es similar. El eslradiol se transforma rápidamente en el intestino y el

higado en varios metabolltos, principalmente estrona, que posteriormente se conjugan y se someten

a la circulación enterohepática. Hay un equilibrio dinámico entre el estradiol, la estrona y el sulfato de

estrona, debido a diversas actividades enzimáticas, incluidas las deshidrogenasas de estradiol, las

sullotransferasas y las arilsulfatasB5. En la oxidación de la estrona y el estradiol Intervienen las

enzimas del citocromo P450, principalmente CYP1A2, CYP1A2 (extrahepático), CYP3A4, CYP3A5, y

CYP181 YCYP2C9.

Eliminación
El estradiol se depura rápidamente de la circulación. Debido al metabolismo y a la circulación

enterohepática, hay presencla de una gran acumulación circulante de sulfatos y glucurónidos de

estrogeno. Esto resulta en una.semivida de eliminación, corregida según 105 valores iniciales, muy
variable del estradiol, que se calcula que es de 3,6 :t 1,5 h. despu e la administración por via

intravenosa.

Cof1diciones en el estado estacionario
las COIlcentracionesséricas máximas de estradloJson de aproxi adamente 90
seis horas después de la administración de una dosis. la conc ntración sé 'ca

1ml y se alcanzan

romedlo es de 5

Oi!J~I1C9ArQ', ~ Aa.!. y C.
Dr. Ang ,. ;,acrarnone

O, Jet r T6cnJcó



pg/mL y estes COncentraciones de eslradíol corresponden a las fases temprana y tardla del ciclo

menstrual da une mujer.

Poblaciones especiales

Población pediátriea

Las propiedades farmacocinélicas del acetato de nomegestrol (objetivo principal) después de una

dosis única de Acetato de nomegestrol I Estradlol ORGANON en adolescentes posmenárquicas

sanas y en pacientes adultas fueron similares. Sin embargo, después de recibir una dosis única, en

cuanto al componente de estradiol (objetivo secundario). la exposición fue un 36% más baja en las

adolescentes, en comparación con las mujeres adultas. Se desconoce la pertinencia clfnica de este

resultado.

Efecto de la insuficienr:ia renal

No se realizó ningún estudio para evaluar el efecto de la enfermedad renel sobre las propiedades

farmacocinéticas de Ace1ato de nomegestroll Estradiol ORGANON.

Efecto de la insuficianr:ia hepática

No se realizó ningún estudio para evaluar el efecto de la enfermedad renal sobre las propiedades

farmacoclnéticas de Acetato de nomegestroll Eslradiol ORGANON. Sin embargo, es posIble que las

hormonas esteroides sean melabolizadas deficientemente en las mujeres con Insuficiencia hepática.

Grupos étnicos
No se realizaron estudios formales para evaluar las caracteristicas farmacocinéticas en los grupos

étnicos.

Datos precllnlcos sobre seguridad

Los estudios con dosis repetidas con estradiol, acetato da nomegestrol o la aso . ción de ambos

han indicado unos efectos estrogénicos y gestágenos esperados.
Los estudios de toxicidad reproductiva realizados con la asociación an de una

fototoxicldad que es compatible con la exposición al estradiol.

6
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No se realizaron estudios de genotoxicidad y carcinogénesls con la asociación, El acetato de

nomegestrol no es genotóxico,

Sin embargo, debe tene¡¡¡e en cuenta que los esteroldes sexuales pueden favorecer el crecimiento

de determinados tejidos y tumores hormonodependientes.

INDICACIONES TERAPÉUTICAS
Anticoncepción hormonal.

POSO LOGIA y FORMA DE ADMINISTRACiÓN
Posologla

Un comprimido debe tomarse a diario, durante 28 dlas consecutivos. Cada envase comienza con 24

comprimidos blancos activos, seguidos de cuatro comprimidos amarillos de placebo, Inmediatamente

después de terminar el envase, se comienza con el envase siguiente, sin interrupción de la toma

diaria de comprimidos e Independientemente de la presencia o ausencia de la metrorragia de

privación. La metrorragia de privación retirada comienza generalmente en el segundo o tercer dla

después de la toma del último comprimido blanco y puede que no haya terminado antes de

comenzar el siguiente envase, Ver 'Control del ciclo" en Advertencias y precauciones especiales de

empleo.

Poblaciones especiales

Olsfunción renal

Aunque no se dispone de datos en los pacientes con disfunción renal, es poco probable que esta
afección afecte a la eliminación del acetato de nomegestrol y del estradiol.

Olsfunción hepática
No se han realizado estudios clinicos en pacientes con insulicie la h pática, Dado que el
metabolismo de las hormonas esteroides podrfa estar alterado en 105 cient s con una hepatopatfa

grave, el uso de Acetato de nomegestroll Eslradlol ORGANON en estas mu e~ no está indicado
en la medida en que los valores de la función hepáUca no ha an vuelto a normalidad (ver

Contraindicaciones),



Forma de administración

Vla oral.

Cómo tomar Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON

Los comprimidos deben tomarse todos 105 dlas, aproximadamente a la misma hora,

independientemente de las comidas. Los comprimidos deben tomarse con algo de liquido si es

necesario, y en el orden Indicado en el blister. Se proporcionan adhesivos marcados con los siete

dias de la semana. La usuaria debe elegir el adhesivo que empiece por el dla en que comience a

tomar los comprimidos y pegarta en el blister.

Cómo empezar Acetato de nomagaslroll Estradiol ORGANON

Sin uso de anticonceptivos hormonales anteriormente (en el último mes)

Los comprimidos se empezarán a tomar el primer dla del cicio natural da la mujer (es decir, el primer

día de la metrorragia). En tal caso, no es necesario que se tomen medidas anticonceptivas

adicionales.

Cambio de un anticonceptivo hormonat combinado (anticonceptivo oral combinado (AOC), anillo

vaginal o parche transdérmlco)

La mujer deberla empezar a tomar Acetato de nomegestroll Estradlol ORGANON preferiblemente al

dla siguiente del último comprimido activo (el último comprimido que contiene los principios activos)

de su AOC anterior, o a más tardar, al dla siguiente del intervalo habitual sin comprimidos o con

comprimidos de placebo de su AOC anterior. En caso de haber usado un anillo vaginal o un parche

transdérmico, la mujer deberla empezar a tomar Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON'
preferiblemente en el dla de su retirada, o a más tardar cuando la siguiente aplicación hubiera tenido

lugar.

CambIo de un método sólo con progestágeno (minipíldora, implante, inyectable) un sistema

intrauterino (Intra Uterina System, IUS) medicado con hormona
La mujer puede cambiar cualquier dla de la mlnlplldora y Ac tato de no egastr I f EstradJoI
ORGANON debe empezarse al siguiente dia. Un Implante o un si ema intrauterino pu xtraerse

cualquier dia, y Acetato de nomegestrol f Estradiol ORGANON menl rse en I a de su
Oi~I\Un ,01a ~.~.U.l.\J. .--::: t

• 1Jl.. a.,amo o t~l\U~U.1l.1. 1 .
O,. AA .olo' T cnlc. ~¡,r,&' l':':' IR \l. c,8;/IOO .
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extracción, Si se cambia desde un inyectable. Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON debe

comenzarse en el dla en que debiera administrarse la siguiente inyecci6n, En todos estos casos, se

debe aconsejar a la mujer que use además un método de barrera hasta que haya terminado de

tomar ininterrumpidamente los comprimidos blancos activos durante siete días,

Después de un aborto espontáneo en el primer trimestre

La mujer puede comenzar inmediatamente, En tal caso, no es necesario que se tomen medidas

anticonceptivas adicionales,

Después del parto o de un aborto espontáneo en el segundo trimestre

Se debe recomendar a la mujer que comience entre el día 21 y el 28 después del parto o de un

aborto espontáneo en el segundo trimestre, Si comienza més tarde, debe aconsejérsele que 1I!1Iice,

ademés, un método de barrera hasta que haya completado siete di as de toma ininterrumpida del

comprimido blanco activo,

No obstante, si ha lenido ya relaciones sexuales, hay que descartar que se haya producido un

embarazo antes del inicio del uso del AOC, o bien la mujer debe esperar a tener su primera

menstruación,

Para las mujeres que están lactando, ver secci6n 'Fertilidad, Embarazo y lactancia",

Conducta El seguir si se olvida la toma de algún comprimido
Las siguientes recomendaciones s610se refieren a comprimidos blancos activos olvidados:

Si han transcurrido menos de 12 horas desde que la mujer 0lvid6 tomar cualquiera de los

comprimidos acUvos. la protecci6n antlconcepllva no esté reducida, la mujer deberá tomar el
comprimido apenas lo recuerde y, luego, continuará lomando los demás comprimidos a la hora,
habltuai,

SI han lransculTido més de 12 horas desde que 0lvid6 tomar cualqu' fa los COm rimidos activos,

la protección anticonceptiva puede estar reducida, La conduc a seg 'r con comprimidos
olvidados puede guiarse por las siguientes dos normas básicas:

• Se requiere la toma Ininterrumpida de 'comprimldO blanco ctivo" durante si

la supresión adecuada del eje hipotalámico-hipofisario-ovár , ~
)MIIOA ,e In S.A. .1.Y e, . !l~ \J.\l.l, j
Dr. A " M. S.era on"\l.~tQ\\' "0\', . cr.G~110, 1''' ~tC't It'" 9.1'Q';1"J' ér.nleo \Y. ~0; ~I;{.!,~.
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• Cuanto más "comprimidos blancos activos' se olvidan y cuanto más cerca se eslé de la fase de los

cuatro comprimidos amarillos de placebo, mayor es el riesgo de embarazo.

Ole 1a 7
La usuaria debe tomar el último comprimido oMdado apenas se acuerde, aunque esto signifique

tomar dos comprimidos a la vez. Seguidamente, ella sigue toman<lo los comprimidos a la hora

habitual.

Además, los siete dlas siguientes•. debe utilizarse un método de barrera, por ejemplo, un

preservaUvo.Si las relaciones sexuales tuvieron lugar en los siete dlas anteriores, debe plantearse la

posibilidad de un embarazo.

Cuanto más 'comprimldos blancos activos' se olvide lomar y cuanto más próximos estén los

comprimidos olviaados a 105 cuatro comprimidos amarillos de placebo, mayor es el riesgo de

embarazo.

OlaBa 17
La usuaria debe tomar el último comprimido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique

tomar dos comprimidos a la vez. Seguidamente, ella sigue toman<lo los comprimidos a la hora

habllual.
Slempre que la mujer haya lomado correctamente los comprimidos en los siete dlas anteriores al

primer comprimido olvidado, no es necesario tomar precauciones anticonceptivas adicionales, Sin

embargo, si se ha olvidado más de un comprimido, se debe aconsejar a la mujer que lome

precauciones adicionales duranle siete dlas.

Ola 1B a 24
El riesgo de disminución de la fiabilidad es Inminente debido a la próxima fase de comprimidos de
placebo. Sin embargo, al ajustar el calendario de toma de comprimid es posible evitar la
disminución de la prolecclón anticonceptiva. Por lo lanto, al cumplir cualquiera e las dos siguientes

opciones, no es necesario lomar precauciones anticonceptivas adicionales, siem re que, en 105 siete
dlas anteriores al primer comprimido olvidado, la mujer haya tomado correc en todos los

,

comprimidos. En caso contrario, deberá seguir la prlm ra de Iestas dos o cione y tomar

precauciones adicionales lambién para los siete dles sigule es.
Orij~lltilI ,,,:. a SAQ,. C. &~ \ ,. U\.\.l t.
!)r. An.' J M S.otllm.n -< e~~~
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1. La usuaria debe tomar el úNimocomprimido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique

tomar dos comprimidos a la vez. Seguidamente, debe seguir tomando los comprimidos a la hora

habitual, hasta que los comprimidos aclivos se hayan acabado. Los cuatro comprimidos de placebo

de la última fila deben desecharse. El siguiente envase de blister debe Iniciarse de inmediato. Es

poco probable que la usuaria tenga una metrorragia de privación hasta el fin de la sección de

comprimidos activos del segundo envase, pero puede sufrir oligometrorragia o metrorragia

intermenstrual en los dias que toma 105comprimidos.

2, También se puede aconsejar a la mujer que interrumpa la toma de comprimi~os actiVQs del

envase blister actual. Seguidamente, deberá tomar comprimidos de placebo de la última fila durante

un período de hasta cuatro dias, Incluidos los dlas en que se ha olvidado de tomar ios comprImidos;

posteriormente, debe seguir con el slgulente envase blister.

Si la mujer se olvidó de tomar los comprimidos y, posteriormente, no presenta una metrorragia de

privación en la fase de comprimidos de placebo, debe plantearse la posibilidad de un embarazo,

Olvido de comprimidos amarillos de piacebo

La protección anticonceptiva no está reducida. Los comprimidos amarillos de la última (4&) fila del

blister pueden no tenerse en cuenta. Sin embargo, deberán desecharse los comprimidos olvidados

para evitar que se prolongue accidentalmente la fase de los comprimidos de placebo,

Consejo en caso de molesties digestivas

En caso de trastornos digestivos agudos (por ejemplo, vómitos o diarrea), la absorción de los

principios activos puede no ser completa y deberlan tomarse medidas anticonceptivas adicionales.

Si se producen vómitos en las tres o cuatro horas siguientes a la toma del comprimido blanco, se

debe tomar un comprimido nuevo, lo antes posible. Debe tomarse, si es posible, en les 12 horas
siguientes a la hora habitual en que se toma el comprimido. Si transcurren más de 12 horas, se
puede aplicar la misma recomendación que para el caso de olvidarse de tomar los comprimidos, de
la sección "Conducta a seguir si se olvida la toma de algún comprimOo'. S la muje no desea

cambiar su calendario normel de toma de comprimidos, deba tomar e (los) c imid s) blancos
adicionales de olro envase,

Cómo cambiar los periodos o cómo retrasar un pe~~~~nAr

11
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Para retrasar un periodo, la mujer debe continuar con otro envase blister de Acetato de nomegeslrol

I Estradiol ORGANON sin tomar los comprimidos amarillos de placebo del envase actual. La

ampliación puede realizarse durante el tiempo que se desee, hasta que los comprimidos blancos

activos del segundo envase se terminen. A continuación, se reanuda la toma regular de Acetato de

nomegestroll Estradlol ORGANON después de haber tomado todos los comprimidos amarillos de

placebo del segundo envase. Durante la ampliación, la mujer puede presentar metrorragia

Intermenstrua! u oligometrorragia.

Para cambiar los periodos a otro dia de la semana distinto al que ia mujer esté habituada con su

esquema actuai, se le puede aconsejar que acorte la siguiente fase con comprimidos amarillos de

placebo, hasta un máximo de cuatro dlas. Cuanto mlls breve el Intervalo, mayor es el riesgo de que

no tenga metrorragia de privación y pueda presentar metrorragia intermenstrual y oligometrorragia

durante la toma del siguienle envase (al igual que cuando se retrasa un periodo).

CONTRAINDICACIONES
Los AOC no deberán utilizarse en presencia de cualquiera de las afecciones que se enumeran a

continuación. Dado que no se dispone todavla de datos epidemiológicos con AOC que contienen

17¡3-estradiol, las contraindicaciones para los AOC que contienen etinllestradlol se consideran

también aplicables al uso de Acetato de nomageslrol I Estradiol ORGANON. En caso de que

cualquiera de las afecciones aparezca por primera vez durante el uso de Acetato de nomegestroll

Estradlol ORGANON, se deberá Interrumpir inmediatamente la toma del medicamento .

• Hipersensibilidad a los principios activos o a alguno de los excipientes de Acetato de nomegestrol J

Estradiol ORGANON,

• Presencia o antecedentes de trombosis venosa (trombosis venosa profunda, embolia pulmonar) .
• Presencia o antecedentes de trombosis arterial (por ejemplo, infarto de miocardio) o afecciones
prodr6micas (por ejemplo, ataque Isquémlco transitorio, angina de pecho) .

• Presencia o antecedentes de accidente cerebrovascular .
• Antecedentes de mlgrana con slntomas neurológlcos focales .

• Presencia de un factor de riesgo grave o de varios factores de riesgo de tromb sis ven a
(ver sección "Advertencias y precauciones especiales de empleo"), mo por e emplo:

- diabetes mellitus con slntomas vasculares;
- hipertensión grave;

- dislipoproteinemla grave.
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• Predisposición hereditaria o adquirida de trombosis venosa o arterial, por ejemplo, resistencia de la

protelna C activada (PCA), deficiencia de antilrombina.lIl, deficiencia de protelna e, deficiencia de

protelna S, la hiperhomocisteinemla, y anllcuerpos antifosfollpldos (anticuerpos anticardioliplna,

antlcoagufante del lupus),

• Pancreatitis o antecedentes de pancreatitis si está relacionada con hipertriglicerldemia grave.

• Presencia o antecedentes de hepatopatia grave, mientras los valores de la función hepática no

hayan vue~o a la normalidad,

• Presencia o antecedentes de tumores hepáticos (benignos o malignos),

• Neoplasias malignas confirmadas o presuntas, Influenciadas por los esteroides sexuales (por

ejemplo, de los órganos genitales o de las mamas),

• Hemorragia vaginal no diagnosticada.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO
Advertencias

SI está presente alguna de las afecciones o factores de riesgo mencionados a continuación, las

ventajas del uso de Acetato de nomegestroi I Estradiol ORGANON deberán sopesarse contra los

posibles riesgos para cada mujer en concreto, y se deberán tratar con ella antes de que decida

empezar a utilizar Acetato de nomegestrol I Estradlol ORGANON, En caso de agravamiento,

exacerbación o primera aparición de cualquiera de estas afecciones o factores de riesgo, la mujer

deberá contactar a su médico. El médico deberá decidir entonces si debe interrumpirse el uso de
Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON,

Todos los datos que se presentan a continuación, se basan en los datos epidemiológicos obtenidos
con anticonceptivos orales combinados (AOe) que contienen eUnilestradiol. Acetato de nomegeslrol

I Estradlol ORGANON contiene 17~.estradiol.

Como no se dispone todavla de datos epidemiológicos con AOC que contienen estradiol, las
advertencias se consideran aplicables al uso de Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON.

Trastornos circulatorios

• El uso de cualquier AOC (incluido Acetato de nomegestrol I Estradiol O conll un
aumento del riesgo de tromboernbolia venosa (TEV), en comparac' n con s no uso, El u
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riesgo de TEY es máximo durante el primer año en que una mujer usa un anticonceptivo oral

combinado por primera vez.

• En los estudios epidemiológicos se ha demostrado que la Incidencia de TEV en las mujeres sin

factores de riesgo conocidos de esta afección que usan anticonceptivos orales asociados a

estrógenos a dosis bajas « 50 ~g de etinilestradlol) varia desde aproximadamente 20 casos por

100.000 mujeres-años (en el caso de AOC que contienen Ievonorgeslrel) hasta 40 casos por

100.000 mujeres-años (en el caso de AOC que contienen desogestreVgeslodeno). Esto se compara

con 5 a 10 casos por 100,000 mujeres-años en las mujeres que no los usan y 60 casos por 100.000

embarazos. La TEY es mortal en el1 a 2% de los casos.

Se desconoce cómo Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON afecta a este riesgo en

comparación con otros AOC .

• En los estudios epidemiológicos también se ha asociado el uso de AOC con un aumento del riesgo

de tromboembolia arterial (infarto de miocardio, ataque isquémico transitorio) .

• En les usuarias de AOC la trombosis en otros vasos sangulneos, como por ejemplo, en las venas y

arterias hepáticas, mesentéricas, renales, cerebrales o retinianas es sumamente excepcional.

No hay consenso acerca de si la ocurrencia de estos trastornos está asociada al uso de AOC,

• Los slntomas de trombosis venosa o arterial, o de un accidente cerebrovascular pueden ser los

siguientes: dolor de pierna unilaterel poco habftual ylo hinchazón; dolor precordial súbito e intenso,

irradiado o no al brazo izquierdo; disnea súbita; tos de Inicio súbito; cualquier cefalea inusual, Intensa

y prolongada; pérdida súbita, parcial o completa, de la visión; diplopla; habla dificultosa o afasia;

vértigo; colapso con o sin convulsión focal; debilidad o entumecimiento muy marcado que afecta

súbitamente a un lado o a una parte del cuerpo; trastornos motores; abdomen 'agudo' .
• El riesgo de episodios de tromboembolia venosa en las usuarias de AOC aumenta:

• Al aumentar la edad .
• Con los antecedentes familiares positivos (es decir, algún caso de tromboembolia venosa en
hermanos o padres a una edad relativamente temprana). Si se sospecha una predisposición

heredílaria, se deberá derivar a la paciente a un especialista que la aco 'e antes de decidir
sobre el uso de un anticonceptivo hormonal.

• Con la inmovilización prolongada, una Intervención quirúrgica ma
extremidades inferiores o un traumatismo grave. En estos casos s nsejable nte mplr el

O~J~ÚnAIl'I"na'AQly" L .\,~.. '.. ~. ~.Io.•.•.
Dr.Ang,. . o ramon •. ". ',. ltw~ ~tJi/-110
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uso (en el caso de cirugla programada, por lo menos con cuatro semanas de anticipación) y no

reanuda~o hasta dos semanas después de la removlllzaclón completa.

Debe plantearse el tratamiento antilrombótico si no se ha suspendido el uso de AOC por

adelanlado.

o Con la obesidad (Indice de masa corporai superior a 30 kglm ' ).

, No hay consenso acerca del posible papel de las venas varicosas y la tromboflebllls superficial en

la aparición de la trombosis venosa.

, El riesgo de complicaciones tromboembólicas arteriales o de un accidente cerebrovascular en las

usuarias de AOC aumenta:

o Al aumentar la edad.

• Con el tabaquismo (cuanto más se fuma y más edad se tiene, más aumenta el riesgo,

especialmente en las mujeres mayores de 35 anos). Se debe aconsejar encarecidamente a

las mujeres mayores de 35 anos que no fumen si desean usar un AOC.

o Con la dislipoproleinemia.

• Con la obesidad (Indice de masa corporal superior a 30 kg/m 2) .

• Con la hipertensión.

• Con la migraña.

• Con las cardiopallas valvulares.

Con la fibrilación auricular.

• Con los antecedentes famiiiares positivos (algún caso de trombosis arterial en hermanos o

padres a una edad relativamente temprana). Si se sospecha una predisposición hereditaria, se

deberá derivar a la paciente a un especialista que la aconseje antes de decidir sobre el uso de

un anticonceptivo hormonal.
, Entre otras patologias que se han relacionado con acontecimientos circulatorios adversos se

cuentan la diabetes mellitus, el lupus eritematoso sistémico, el slndrome urémico hemolftlco, la

enfermedad intestinal inflamatoria crónica (por ejemplo, enfermedad de Cro o litis ulcerosa) y la
enfermedad de células falciformes.
, Debe tenerse en cuenta el mayor riesgo de tromboembolla en

'Fertilidad, embarazo y lactancia' para información sobre 'Emb azo y

15
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• Un aumento de la frecuencia o la intensidad de la migrana durante el uso de AOC (que puede ser

prodr6mica de un episodio cerebrovascular) puede ser motivo para interrumpir inmediatamente el

uso de Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON.

Se debe advertir encarecidamente a las mujeres que usan AOC que consulten a su médico en caso

de posibles sintomas de trombosis. En caso de trombosis presunta o confirmada, el uso de los AOC

se debe interrumpir. Se debe iniciar una anticoncepción adecuada debido a la teratogenicidad del

tratamiento anticoagulante (cumarlnicos).

Tumores
• En algunos estudios epidemiológicos se ha comunicado un aumento del riesgo de cáncer

cervicouterlno en las usuarias de AOC durante un tiempo prolongado (> 5 anos); sin embargo, sigue

habiendo controversia acerca del grado en que esta observación es atribuible a los efectos de

confusión del comportamiento sexual y a otros factores, como el virus del papiloma humano (VPH).

No se dispone de datos epidemiológicos acerca del riesgo del cáncer cervlcouterlno en las usuarias

de Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON,

• Con el uso de AOC a dosis más altas (50 ~g de etinllestradiol), el riesgo de cáncer de endometrlo y
de ovario es menor. Queda por confirmar si esto también se aplica a los AOC que contienen 1713-

eslradiol .

• En un melaanálisls de 54 estudios epidemiológicos se comunicó que el riesgo relativo de

diagnóstico de cáncer de mama en las mujeres que toman AOC es ligeramente más alto (RR =

1,24). El exceso de riesgo desaparece gradualmente en el transcurso de los diez anos después de
interrumpir el uso de AOC. Como el cáncer de mama es raro en las mujeres menores de 40 anos, el

exceso del nOmero de diagnósticos de cáncer de mama en las mujeres que toman actualmente o
han tomado recientemente AOC es bajo, en relación con el riesgo total de cáncer de mama. Los
casos de cáncer de mama diagnosticados en las mujeres que han toma Iguna vez AOC tienden

a ser menos avanzados clinicamente que los casos en las mujeres qu no lo han tomado nunca. La
pauta observada de aumento del riesgo puede deberse a un dlagn tico más pre z del cáncer de

mama en fas mujeres que toman AOC, a los efectos biológicos de AOC o un

ambos factores.

16
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• En casos raros se ha comunicado el diagnóstico de tumores hepáticos benignos yen casos incluso

más raros, tumores hepáticos malignos, en las mujeres que toman AOC. En casos aislados, estos

tumores han causado hemorragias inlraabdominales potencialmente mortales. Por lo tanto, deberá

plantearse la posibilidad de un tumor hepático en el diagnóstico diferencial cuando, en una mujer

que toma AOC, se presentan dolor abdominal superior agudo, aumento del tamano del hlgado o

signos de hemorragia inlraabdominal.

Otras patologlas

• Las mujeres con hipertrigliceridemia o con antecedentes familiares de este trastorno pueden lener

un mayor riesgo de pancreatitis al tomar AOC .

• Aunque en muchas mujeres que toman AOC se han comunicado aumentos pequenos de la presión

arterial, los aumentos cllnicamente relevantes son muy infrecuentes. No se ha establecido una

relación enlra el uso de AOC y la hipertensión clinica, Sin embargo, si durante el uso de un AOC se

produ<:euna hipertensión cl1nicamente significativa y sostenida, es prudente que el médico retire la

toma de los comprimidos y trate la hipertensión. SI se considera apropiado, el uso de los AOC puede

reanudarse en caso de que se puedan alcanzar valores normotensos con el tratamiento
antihlpertensor .

• Se ha comunicado que las siguientes afecciones se producen o se agravan tanto con el embarazo

como con el uso de AOC; sin embargo, la evidencie de una relación con el uso de los AOC no es

concluyente: ictericia ylo prurito asociado a colestasis, formación de cálculos blllares, porfiria, lupus

eritematoso sistémico, sindrome urémlco hemolltico, corea de Sydenham, herpes gestacional,
pérdida auditiva relacionada con otosclerosis .

• En las mujeres con angloedema hereditario, los estrógenos exógenos pueden inducir o exacerbar
ios sintomas del angioedema .

• Los trastornos agudos o crónicos de la función hepática pueden precisar la suspensión del uso de
AOC hasta que los indicadores de la función hepática vuelvan a la normalidad. La recurrencia de la

ictericia colestátlca que se haya producido por primera vez durante el emba zo o n el uso anterior
de esteroides sexuales hace necesario Interrumpir la administración de A C.

• Aunque los AOC pueden tener un efecto sobre la resistencia periférica alla insulin toler nela a
la glucosa en las mujeres sanas, no hay pruebas de la necesidad e mo~lficar la pau ra utlca
en las mujeres diabétlcas que usan AOC a dosis bajas (que contl en < 0, 5 mg de eti . iol).

Org~ll0nAr I l,a S.A.Q.!. v C. • _\' ~,r"r1\l\"1~~_n~olt.
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Sin embargo, se debe observar meticulosamente a las mujeres diabéticas mientras toman un AOC,

especialmente durante los primeros meses de uso.

• El empeoramiento de la depresión, la enfermedad de Crohn y la colitis ulcerosa se han relacionado

con el uso de AOC,

, En ocasiones, puede producirse cloasma, especialmente en las mujeres con antecedentes de

cloasma gravidico, Las mujeres con tendencia al cloasma deberán evitar la exposición al solo a la

radiación ultravioleta mientras toman AOC,

, Los pacientes con intolerancia hereditaria a la gaiactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp o

problemas de absorción de glucosa o galactosa, no deben tomar este medicamento.

Exploración/consulta médica

Antes del inicio o del reinicio del uso de un AOC, debe obtenerse una anamnesls completa (Incluidos

los antecedentes familiares) y debe descartarse el embarazo, Se debe determinar la presión arterial

y, si está Indicado ciinicamente, debe hacerse una exploración fislea, de acuerdo con las

contraindicaciones (ver sección 'Contraindicaciones') y las advertencias (ver sección 'Advertencias

y precauciones especiales de empleo'), Se debe también indicar a la mujer que lea atentamente el

prospecto y que siga los consejos que se le den, La frecuencia y la naturaleza de las exploraciones

periódicas posteriores deben basarse en las peutas de práctica establecidas y deben adaptarse a

cada mujer en concreto.

Se debe advertir a las pacientes de que los anticonceptivos orales no protegen contra la infección
por el VIH (SIDA) ni contra otras enfermedades de transmisión sexual,

Disminución de la eficacia

Puede haber una disminución de la eficacia da los AOC en caso, por ejemplo, de que se olviden

tomar los comprimidos (ver "Posologla y forma de administración"), trastornos digestivos durante la
toma de comprimidos activos (ver sección 'Posologia y forma de administración") o el uso de

medicamentos concomitantes (ver sección "Interacción con otros mentos y otras formas de
interacción'),

Control del ciclo
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Con todos los AOC puede producirse una metrorragia irregular (oligomelrorragia o metrorragia

intermenstrual), especialmente en los primeros meses de uso. Por lo tanto, la evaluacl6n de

cualquier hemorragia irregular s610 es significativa después de un intervalo de adaptaci6n de

aproximadamente tres ciclos. El porcentaje de mujeres que usaban Acetato de nomegestrol I

Estradiol ORGANON y sufrieron una hemorragia intraclclica después de este periodo de adaptación

varió entre el 15 ye120%.

Si las irregularidades hemorrágicas persisten o se producen después de ciclos anteriormente

regulares, deberán plantearse las causas no hormonales y están indicadas las medidas adecuadas

de diagnóstico para excluir una neoplasia maligna o el embarazo. Estas medidas pueden consistir en

el legrado.

La duración de la metrorragia de privaci6n en las mujeres que usan Acetato de nomegestrol I

Estradiol ORGANON es, en promedio, tres a cuatro dfas. Les usuarias de Acetato de nomegestroll

Estradiol ORGANON también pueden notar la ausencia de su metrorragia de privación, aunque no

estaban embarazadas. En los estudios cilnlcos, la ausencia de metrorragia de privación varió,

durante el 1er al 12' ciclo, entre el 18 yel 32%. En estos casos, la ausencia de metrorragia de

privación no estuvo asociada a una mayor ocurrencia de metrorragia intermenstrual u

oligometrorragla en los ciclos siguientes. El 4,6% de las mujeres no presentaron una metrorragia de

privación en los tres primeros clcios de uso y los casos de ausencia de metrorragia de privación en

los posteriores ciclos de uso fueron altos en este subgrupo, entre el 76 y el 87% de las mujeres. El

28% de las mujeres sufrieron una ausencia de metrorragia de privaci6n por lo menos en uno de los

ciclos, 2', 3" Y4", asociados a una mayor cantidad de presentaciones de ausencia de metrorragia de
privación en los ciclos posteriores de uso, variando entre el 51 y el 62%.
SI no hay metrorragia de privación y Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON se ha tomado

segun las instrucciones que se dan en la sección 'Posologla y forma de administración', es poco
probable que la mujer esté embarazada. Sin embargo, si Acetato de nomegestrol I Estradiol
ORGANON no se ha lomado siguiendo las instrucciones o si hay d altas de metrorragias de

privación consecutivas, el embarazo debe descartarse anles de nOnu el uso de Acetato de
nomegestroll Estradiol ORGANON.

Población pediátrica
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Se desconoce si la cantldad de estradlol en Acetato de nomegestrol I Estradiol ORGANON es

suficiente para mantener una concentración adecuada de estradlol en las adolescentes,

especialmente para la acumulación de masa ósea (ver 'Propiedades farmecocinétices').

INTERACCiÓN CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCiÓN

Interacciones

Efectos de otros medicamentos sobre Acetato de nomegestroll Estradlol ORGANON

Las interacciones entre los anticonceptivos orales y los medicamentos inductores enzimáticos

pueden causar metrorragia Intermenstrual e incluso el fracaso del anticonceptivo.

Algunos ejemplos de principios activos que inducen las enzimas hepáticas y, por tanto, tener como

resultado un aumento de la depuración de las hormonas sexuales son: fenitolna, fenobarbilal,

primidona, bosentán, carbamazeplna, rlfampiclna y medicamentos de preparaciones herbarias que

contienen hipérico (hierba de San Juan), y, en menor grado, oxocarbazeplna, topiramato, felbamato

y griseofulvina, Asimismo, los inhibidores de la proteasa del VIH con un potencial inductor (por

ejemplo, ritonavir y nelfinavir) y los inhibidores no nucleosidicos de la retrotranscriptasa (por ejemplo,

nevirapina y efavirenz) pueden afectar al metabolismo hepático.
Con las sustancias Inductoras de las enzimas hepáticas debe utilizarse un método de barrera

durante el tiempo de administraci6n concomitante del medicamento y durante 28 días después de su

int!1mupci6n.

En caso d!1 tratamiento prolongado con sustancias Inductoras de las enzimas hepáticas, debe

plantearse el uso de otro método anticonc!1ptivo.
No se realizaron estudios d!1 interacci6n de medicamentos con Acetato de nomegestroll Estradiol

ORGANON; sin embargo, se realizaron sendos estudios con rifampiclna y ketoconazol, con una
asociación de acetato de nomegestrol y estradíol (3,75 mg de acetato de nomegestrol + t,5 mg de
estradiol), a dosis más altas, en muj!1res posmenopáusicas. El uso concomnante de rifampicina

disminuye el AUC ,,_~) del acetato de nomegeslrol en un 95% y aume

a (85%) Y

esperan
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Efectos de Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON sobre otros medicamentos

Los anliconceptivos orales pueden afectar al metabolismo de otros medicamentos. Debe prestarse

una atención especial a la interacción con la lamotrigina.

Análisis de laboratorio

El uso de esteroides anticonceptivos puede afectar a los resultados de algunos análisis de

laboratorio, como los valores bioquimicos de las pruebas de función hepática, tiroidea, suprarrenal y

renal, los niveles plasmálicos de las proteínas (transportadoras), por ejemplo, la globulina que se fija

a los corticosteroides y las fracciones Iípidompidoproteina, los parámetros del metabolismo de los

glúcidos, y los valores de coagulación y fibrin6lísis. Por lo general, los cambios se mantienen dentro

de los limites de la normalidad del laboratorio .

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA
Embarazo
Acetato de nomegestrol/ Estradiol ORGANON no está indicado durante el embarazo.

Si se produce un embarazo mientras se toma Acetato de nomegestrol/ Estradiol ORGANON, debe

Interrumpirse su administracl6n. En la mayoria de los estudios epidemiológicos no se ha revelado

ningún aumento del riesgo de defectos congénitos en los bebés nacidos de mujeres que tomaban

AOC que contienen etinilestradiol antes del embarazo, ni un efecto teralógeno cuando estos

anticonceptivos se tomaron de forma inadvertida al principio del embarazo.

Los datos c1lnlcos sobre un número Iíinitado de embarazos de riesgo no muestran reacciones
adversas de Acetato de nomegestrol/ Estradiol ORGANON sobre el feto o el recién nacido.

En estudios en animales, se ha observado toxicidad reproductiva con la asociación acetato de

nomegestrol y estradloJ (ver datos preclínlcos sobre seguridad en la sección "Datos preclínicos sobre
seguridad').

Lactancia

Pequenas cantidades de los esteroides anticonceptivos y/o de sus
con la leche; sin embargo, no hay pruebas de que esto lenga n e
lactante.
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La lactancia materna puede verse afectada por los AOC, ya que estos pueden reducir la cantidad y

cambiar la composlcl6n de la leche materna. Por lo lanto, no se debe recomendar el uso de AOC

hasta que la madre en lactancia haya dejado de amamantar completamente al niño, y debe

proponerse un método anticonceptivo alternativo a las mujeres que desean dar Jactancia materna.

Fertifid8d

Acetato de nomegestrol/ Estradiol ORGANON está Indicado para la prevenci6n del embarazo. Para

informaci6n sobre la vuelta a la fertilidad, ver seccl6n "Propiedades farmacodinémlcas'.

REACCIONES ADVERSAS
Resumen del petfil de seguridad

se usaron seis estudios clínicos multicéntricos de hasta un a~o de duraci6n para evaluar la

seguridad de Acetato de nomegestroll Estradiol ORGANON. En total, se Incluy6 a 3.434 mujeres, de

18 a 50 años, y se completaron 33.828 ciclos.

Resumen tabulado de las reacciones arlversas

En la siguiente tabla se enumeran las reacciones adversas posiblemente relacionadas que se han

notificado en las usuarias de Acetato de nomegestrol/ Estradlol ORGANON.

Todas las reacciones adversas se enumeran por la clasificaci6n de 6rganos y sistemas y la
frecuencia:

Muy frecuentes (~1/10), frecuentes (~1/100 a 1/10), poco frecuenles (~ 111.000a 1/100) y raras (~
1/10.000 a 111.000),

R•• edón adversa en té""lno ModDRA 1
Frecuentes Pocofrecuentes

Aumento del apetito,
relención de 11 uldos

Clas~oaclón d. órganos y
sistemas

Trastornos del metabolismo
dele nutrición

Trastornos psiquiátricos

Trastornos del slslema
nervioso
Trastornos oculares

Trastornos vasculares
Trastornos
astrolntestlnales

Trastornos he atoblllares

Mu frecuentes

Disminución de la
libido, depresión I
estado de énimo
depres~o. alleraelón
del estado da ánImo
Cefalea, mgrana

NAuseas
Sofocos
DiSlens~n aMom'

Raras
Oisminuci6n del apet~o

AlITlento de la libido

Tra.storno de la
atención
Intolerancia a las
lentes de contacto I
xeroftalmla

Xeroslom!a
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Trastomos de la pjel y da! /><;fIé Hiperhidrosis,alopec~. Cloasrna,hlpert_s
tejido subCUléneo p,urtto, sequedad de la

oiel eeborrea
Trastomos Sen.ación de pesadez
~:scul~~iueléticos y del
1 ido con unllvo
Trastornos del aparato Metrorragiade , Malrorragia, Hipomenorrea, Olor vaginal, molestia
reproductor y de la mama prtvaclónanormal menorragia,dolor de hinchazón de la. vuNovaglnal

mama, dolor pélvlco mamas. galactorrea,
espasmo uterino,
síndrome
p,emenstrual, nMulos
dela mama,
d~pareunia, sequedad
vaói•• 1

Trastornos generales y Irrhabllldad,edema Hembra
allerackmes '"' al lugar de
administraCión
EJ<ploraeiones Aumantodel peso Aumentoda las
comolamanla,ies en~mas ne.lIticas
I se utiliza el término MedDRA mas adecuado para describir una reacción adversa determinada. No se enumeran los
sinónimos o afecciones reladonadas, pero también deben tenerse en cuenta.

Descripción de reaccionas adversas selacclonadas

En las muJares que usan anticonceptivos orales asociados que contienen eliniJestradiol se han

descrito varias reacciones adversas, que se tratan con más detalle en la sección 'Advertencias y
precauciones especiales de empleo'.

SOBREDOSIFICACI6N

Se han' usado dosis múltiples de hasta cinco veces la dosis diaria de Acelato de nomegestrol /

Estradlol ORGANON y dosis únicas de hasta 40 veces la dosis diaria de solo acetato de

nomegestrol en mujeres sin evidenciarse problemas de seguridad. En base a la experiencia general

con anticonceptivos orales asociados, los slntomas que pueden producirse son los siguientes:

náuseas, vómitos y, en chicas jóvenes, hemorregia vaginal ligera. No hay antldotos y el tratamiento
posterior debe ser sintomático.

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACI6N, CONCURRIR AL HOSPITAL MÁS

CERCANO O COMUNICARSE CON LOS SIGUIENTES CENTROS TOXICOLÓGICOS:

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIÉRREZ - (011) 4962-6666/2247, 0800.444-869
HOSPITAL A. POSADAS - (011) 4654.664814658.7777

tl M\~nl\S~sU . 1t
PRESENTACIONES íl1\&~. 'C10R tA.c~s~-~~---- o .1,EAPOt>('.RADO

Envase conteniendo 28 comprimidos recubiertos (24 activos +04 place S' a 1 I L
nJ~llon Al : ,tI! .n., .

~acramona
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Envase conteniendo 84 comprimidos recubiertos [3 x 28 comprimidos recublertos (24 ectlvos + 4

placebo)).

CONDICIONES DE CONSERVACiÓN Y ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente hasta 30.C.

Los comprimidos de AOC (incluidos los comprimidos de Acetato de nomegestrol I Estradlol

ORGANON) que ya no se necesitan no se deben tirar a los desagües ni al sistema de alcantarillado

municipal. Los compuestos hormonales activos del comprimido pueden tener efectos perjudiciales si

llegan al entorno acuatico. Los comprimidos se deben devolver a la farmacia o eliminar de otra

manera segura, de acuerdo con la normativa .local. De esta forma ayudaré a proteger el medio

ambiente.

"MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado W .

Director Técnico: Dr. Angel M. Sacramone- Farmacéutico

Elaborado por:

Drynam Road, Swords, Ca. Dublin, Irlanda.

Importado y Comercializado por;
Organon Argentina S.A.O.I. y C.

Ezpeleta 1277, Martinez, Buenos Aires.
Argentina

ÚJUmarevisión ANMAT: " .
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ANEXO III

CERTIFICADO

Expediente N°: 1-0047-0000-001048-13-1

El Interventor de la Administración Nacional de, Alimentos y Tecnología Médica

(AN'MAT) certifica que, mediante la Disposición NO e5 1 5 9 , y de

acuerdo a lo solicitado en el tipo de Trámite NO 1.2.3, por ORGANON ARGENTINA

S.A.Q.I.C., se autorizó la inscripción en el Registro de Especialidades Medicinales

(REM), de un nuevo producto importado con los siguientes datos identificatorios

carácterísticos:

Nombre comercial: ACETATO DE NOMEGESTROL ESTRADIOL ORGANON

Nombre/s genérico/s: ACETATO DE NOMEGESTROL - ESTRADIOL.

País de origen de elaboración, integrante del Anexo 1 del Decreto 150/92:

IRLANDA

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: ORGANON

(IRELAND) LTD.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: DRYNAM ROAD, SWORDS,

DUBLIN, IRLANDA

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: EZPELETA 1277/79

MARTINEZ, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

País de consumo del producto integrante del Anexo 1 del Decreto 150/92:

INGLATERRA.

- 10 -
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Los. siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposición se

detallan a continuación:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO.

Nombre Comercial: ACETATODE NOMEGESTROLESTRADIOLORGANON.

Clasificación ATC: G03AA14.

Indicación/es autorizada/s: Anticoncepción oral.

Concentración/es: 1.55 mg de ESTRADIOL (COMO HEMIHIDRATO), 2.5 mg de

ACE;TATODE NOMEGESTROL.

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual:

Cada comprimido recubierto activo blanco contiene:

Genérico/s: ESTRADIOL (COMO HEMIHIDRATO) 1.55 mg, ACETATO DE

NO~EGESTROL2.5 mg.

Excipientes: ESTEARATODE MAGNESIO 0.70 mg, TALCO 0.94 mg, DIOXIDO DE

TITANIO 0.40 mg, CELULOSA (MICROCRISTALINA) 14 mg, LACTOSA

MONOHIDRATO 57.71 mg, CROSPOVIDONA 2.4 mg, POLIVINIL ALCOHOL 0.64

mg, SILICE COLOIDAL ANHIDRA 0.44 mg, MACROGOL3350(POLIETILENGLICOL)

0.32 mg.

Cada comprimido recubierto inactivo amarillo contiene:

Genérico/s: ---

Excipientes: ESTEARATODE MAGNESIO 0.70 mg, TALCO 1.06 mg, DIOXIDO DE

TITANIO 0.56 mg, CELULOSA (MICROCRISTALINA) 14 mg, LACTOSA

- 11 -
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MONOHIDRATO 61. 76 mg, CROSPOVIDONA 2.40 mg, OXIDO FERRICO

AMARILLO 0,016 mg, OXIDO DE HIERRO NEGRO 0.00024 mg, POLIVINIL

ALCOHOL 0.96 mg, SILICE COLOIDAL ANHIDRA 0.44 mg, MACROGOL 3350

(POLIETILENGLICOL) 0.48 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Vía/s de administración: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTERAL/PVC,

Presentación: ENVASESCONTENIENDO 1 Y 3 BLISTERS CON 24 COMPRIMIDOS

RECUBIERTOSACTIVOS BLANCOSY 4 COMPRIMIDOS RECUBIERTOSINACTIVOS

AMARILLOS.

Contenido por unidad de venta: ENVASESCONTENIENDO 1 Y 3 BLISTERS CON

24 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS ACTIVOS BLANCOS Y 4 COMPRIMIDOS

~ RECUBIERTOSINACTIVOS AMARILLOS.

Período de vida Útil: 36 meses

Forma. de conservación: NO REQUIERE CONDICIONES ESPECIALES DE

CONSERVACION; TEMPERATURAAMBIENTE HASTA: 30 oc.

Coridición de expendio: BAJORECETA.

País de origen de elaboración, integrante del Anexo 1 del Decreto 150/92:

IRLANDA

Nombre. o razón social de los establecimientos elaboradores: ORGANON

(IRELAND) LTD.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: DRYNAM ROAD, SWORDS,

- 12 -
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DUBLIN, IRLANDA

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: EZPELETA 1277/79,

MARTINEZ, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

País de consumo del producto integrante del Anexo I del Decreto 150/92:

INGLATERRA

. Se extiende a ORGANON ARGENTINA S.A.Q.I.C. el Certificado NO

r 57235
1 5 AGO 2013mes de de , siendo su vigencia por cinco (5) años a

r
partir de la fecha impresa en el mismo.

DISPOSICIÓN (ANMAT) NO: 5 1 59

- 13 -

JJI) ¡;, f..
Dr. OTTO A~ ~RSIIíIGFlER
sua.INTERVENTOR

A.N.l\l.A.T.
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