“ 2013 - Afo del Bicentenario de 1a Asamblea General Constituyente de 18137

f

Minister de Salud

Secretaria de Politicas,
Regulacion ¢ Institutos DISPOSICION Ne

ANMAT.

BUENOS AIRES, ‘9 2 ENE 2013

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-009945-08-7 del Registro de
esta Administracién Nacional de Medlcamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones LABORATORIOS PUNTANOQOS S.E.
solicita se autorice la inscripcidén en el Registro de Especialidades Medicinales
(REM) de esta Administracién Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la
que sera elaborada en la Republica Argentina.

Que de la misma existe por lo menos un producto similar registrado
y comercializado en la Republica Argentina.

Que las actividades de elaboracidon y comercializacién de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 y los
Decretos 9.763/64, 1.890/92, y 150/92 (T7.0Q. Decreto 177/93), y normas
complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art, 39 del Decreto
150/92 (7.0, Decreto 177/93).

Que consta la evaluacion técnica producida por el Departamento de

Registro.
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Que consta la evaluacion técnica producida por el Instituto Nacional
de Medicamentos, en la que informa que e! producto estudiado redne los
requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que los
establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboracion y el control
de calidad del producto cuya inscripcion en el Registro se solicita.

Que consta la evaluacion técnica producida por la Direccion de
Evaluacion de Medicamentos en la que informa que la indicacion, posologia, via
de administracion, condicion de venta, y los proyectos de rétulos y de prospectos
se consideran aceptables y reGnen los requisitos que contempla la norma legal
vigente,

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser transcriptos en los
proyectos de la Disposicidén Autorizante y del Certificado correspondiente, han
sido convalidados por las areas técnicas precedentemente citadas.

Que la Direcciébn de Asuntos Juridicos de esta Administracion
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 inscripcion en el REM de la
especialidad medicinal objeto de la solicitud,

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

1490/92 y del Decreto 425/10.

Por ellg;
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EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 10°- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales (REM) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial
DROSPIRENONA + ETINILESTRADIOL PUNTANOS y nombre/s genérico/s
DROSPIRENONA-ETINILESTRDIOL, la que sera elaborada en la Republica
Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N° 1.2.1, por
LABORATORIOS PUNTANOS S.E., con los Datos Identificatorios Caracteristicos
que figuran como Anexo I de la presente Disposicidn y que forma parte
integrante de la misma.
ARTICULO 2¢ - Autorizanse los textos de los proyectos de rotulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposicidn y que forma
parte integrante de la misma.
ARTICULO 3¢ - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como Anexo III
de la presente Disposicion y que forma parte integrante de la misma.
ARTICULO 490 - En los rétulos y prospectos autorizados debera figurar la leyenda:
“ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIQO DE SALUD
CERTIFICADO Neo...”, con exclusidn de toda otra leyenda no contemplada en la
nprma legal vigente.

TICULO 50- Con cardcter previo a la comercializacidn del producto cuya
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inscripcion se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo debera
notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de la elaboracion o
importacién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion
técnica consistente en la constatacion de la capacidad de produccién y de control
correspondiente.

ARTICULO 60 - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3° serd por
cinco (5) ahos, a partir de la fecha impresa en el mismo.

ARTICULO 7° - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciendole entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion,
conjuntamente con sus Anexos 1, 11, y IIl. Girese al Departamento de Registro a

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

EXPEDIENTE N°9:1-0047-0000-009945-08-7 .
Mln-.ti“";

DISPOSICION No: 0 3 5 7 Dr. OTTO A. ORSINGHER

SUB-INTERVENTGR
AJN.M. AT
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ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL

inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT NO:O 3 5 71

Nombre comercial: DROSPIRENONA + ETINILESTRADIOL PUNTANOS

Nombre/s genérico/s: DROSPIRENONA-ETINILESTRDIOL

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracidn: AV. JUAN B JUSTQ N° 7669, CIUDAD AUTONOMA DE
BUENOS AIRES.

Los siguientes datos ldentificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacién;

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
Nombre Comercial: DROSPIRENONA + ETINILESTRADIOL PUNTANOS .
Clasificacion ATC: GO3FA.
Indicacidn/es autorizada/s: Anticoncepcién hormonal.
Concentracidon/es: 0,03 mg DE ETINILESTRADIOL, 3 mg DE DROSPIRENONA.,
Formula completa por unidad de forma farmacéutica & porcentual:

ADA COMPRIMIDO RECUBIERTO AMARILLO ACTIVO CONTIENE:

enérico/s: ETINILESTRADIOL 0.03 mg, DROSPIRENONA 3 mg.
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Excipientes: CELULOSA MICROCRISTALINA (PH 200) 16.8 mg, ESTEARATO DE
MAGNESIO 0.4 mg, LAURILSULFATO DE SODIO 1.6 mg, CROSCARMELOSA
SODICA 3.2 mg, ALMIDON PREGELATINIZADO 4.0 mg, DIOXIDO DE SILICIO
COLOIDAL 3.0 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 36.77 mg, OXIDO DE HIERRO
AMARILLO 1 mg, ALMIDON DE MAIZ 8 mg, OPADRY II HP 85 0.03 mg, PVP K 25
3.2 mg.

CADA COMRIMIDO RECUBIERTO BLANCO INERTE CONTIENE:

Genérico/s: ~------ .

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 1.2 mg, CROSCARMELOSA SODICA 1.6
mg, CELLACTOSE 80 77.2 mg, OPADRY II HP 85 1 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.,

Via/s de administracién: ORAL.

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

Presentaciéon: ENVASES CONTENIENDO 28 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (21
COMPRIMIDOS AMARILLOR ACTIVOS Y 7 COMPRIMIDOS BLANCOS INERTES).
Contenide por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 28 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS (21 COMPRIMIDOS AMARILLOR ACTIVOS Y 7 COMPRIMIDOS
BLANCOS INERTES).

Perfodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacion: Temperatura desde 15°C hasta 30°C.

Condicion de expendio: BAJO RECETA. l‘l ) L,
L1
DISPOSICION No: -
'  ORSINGHER
0 3 5 7 [:hgtfgrhsnwi“‘““
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ANEXO II
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S
De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante
DISPOSICION ANMAT NO 3 5 7
Mfﬁ’—;
Dr. OTTO A, ORSINGHER

SUB-INTERVENTOR
ANM. AT



PROYECTO DE ROTULO

DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS %& »

DROSPIRENONA 3 mg
ETINILESTRADIOL 0,03 mg
Venta bajo receta Comprimidos recubiertos
Industria Argentina
COMPOSICION:

Cada comprimido recublerto amariflo (activo) contiens:

Drospirenona... et e e 5,000 Mg,
Etinilestradiol. .. voven e e en. 0,030 Mg,
Excipientes (Pohsorbato) BD

Povidona, Aimiddn de malz

Croscaramelosa sédica

Laciosa Monohidrato

Estearato de magnesio vegetal Opadry Il HP 85 Blanco
QOxido de hierro amarillo, Opaglos AG - 7350 cs).

Cada comprimido recubierto blanco (inerte) contiene;
Celactosa

Croscaramelosa sédica

Estearato de magnesio vegetal

Qpadiy il HP 858

Posalogla. Ver prospecto adjunto.
N: Envases conteniendo 28 comprimidos recubiertos (21 comprimidos amanuos
activos + 7 comprimidos blancos inertes)

NO DEJE MEDICAMENTOS Al. ALCANCE DE L.OS NINOS
ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MEDICO

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTQ: Mantener entre 15 y 30 °C.
Canservar an o) envase original.

Mantener ol envase cerrado hasta comenzar & tomar los comprimidos.

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud y Ambiente.

Curtificado N°* xoooxx

Eiaborado por:

Laboratorios BLIPACK S.A.

Farmacéutico. Edgardo Alfrado Vazquez

Ay, Juan. B Justo 7589, Capital Federal -Buenos Alres-

Q&mmﬂs
Fo

MR A
DIRECTOR TECHIGO
LABORATCRISE SUNTANOE K £

Lote N°: ..
Vencimiento:......




PROYECTO DE PROSPECTO

DROSPIRENONA - ETINILESTRADICL PUNTANOS

DROSPIRENONA 3 mg
ETINILESTRADIOL 0,03 mg
Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta
COMPOSICION:

Cada comprimido recubiecto amarillo {activo) cortiene:

Drospirenona.........ccoco v v o . 3,000 mg,
Etinftestradiol... et eeeaenenn. 0,030 Mg,
Excipientes {Poh sorbato) 80

Povidona, Almidén de maiz

Croscaramslosa sédica

Lactesa Monohidrate

Estearato de magnesio vegetal,Opadry | HP 85 Blanco
Oxldo de hierro amariilo, Opaglos AG - 7350 cs).

Cada comprimido recubierte blanco (inerte) contiene:
Celactosa

Croscarameiose sodica

Estearaio de magnesio vegetal

QOpadry IHP B5 c.s.

ACCION TERAPEUTICA: Anovulatorio

INDICACIONES: DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS esta indicado como anficonceplivo
Harmonal.

ACCION FARMACOLOGICA: Ei efecto sinérgico de! uso de anticoniceptivos orales combinados (AQC)
desde el comienzo del ciclo ovérico, inhibe la secracldn hipotaldmica de 1a hormona liberadora de
gonadotrofinas (GnRH). Esie mecanismo interfiere con el eje hipotaidmico-hipofisario-go-nadal y con la
secrecion de gonadotrofings. Especificamente, los progestagencs inhiben la liberacién de hormona
luteinizante (LH), necesarna para la ovulacion, y los estrégenos inhiben la liberacidon de hermona
foliculcastimutente (FSH). Como resuitado da estos cambios, generalments se inhibe la ovulacion. Otros
efectos incluyen ef retrasc madurativo del endomaetrio y la inhibicién de la licuefaccidn del mococervical
que se produce dwante el periodo ovulatoric. Los antlconceplivos orales combinados {AQGC) actian
inhiblendo & las gonadolrofings. En estudios preclinicos de unién a los receptoras as demosird que Ia
drospirencna, que es un andlogo de la espironolaciona, tiens gran afinidad por fos receptores de
progesterona y mineralocorticoides y menor afinidad (similar a |2 progesterona) por los receptores
adrogénicos. No 5e cbservé unidn a los receptores estrogénicos. En dosis terapéuticas Drospirenona
tamblén presenta propiedades antiandrégenas y laves propiedades mineralocorticoides. No presenta
ringun efecto estrégénico, glucocoriicoide ni antiglucocorticoide. Eslo otorga a ta drospirencna un perfil
farmacolbgico muy simitar &l de la hormona bicldgica progesterona. De los estudios clinicos se deduce
que las ileves propledades mineralocorticoides de Droapirenona-Efinilestradiol tienen un leve efeclo
natriurétice. Farmacocinética: Drospirenona: Absorcidr la drospirenona agministrada por via oral se
absorbe répida y tolaimente. Luego de una sola administracién oral se alcanzan concaentraciones maximas
del firmasco en suero de aproximadamenta 37 ng/m{ dentro de 1 a 2 horas y su biodisponibilidad absoluta

estdé comprendide entre el 76 y el 85%. La simultines ingastion de alimentos no influye sobre Iz
bicdigponibilidad, Al cabe de la toema cral la distribucién de 18 drospirencna en suero dascignden an dos
alapas caracterizadas por liempos medios de 1,8 +-~ 0,7 horas y 27,0 +/-7.6 horas. Sole ol 3% al 5% de {as
concentraciones totales de la drospirenons en suero estén presentes en forma de estercide libre y o 95-
97% se une g ia albimina de forma no especifica. La drospirencna 58 une a is albumine sérica y no se
une a la globulina fiiadora de homonas sexuales {sex hormone binding giobulin, SHBG) ni a la globulina
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filadora de coricoides (corticoid binding plobulin, CBG). E! aumento deQ éBGsm
etinitestradiol no afecta la unidn de la drospirencna a las proteinas del suero, El volumen dg
aparenie de la drospirenona es de 3,742 lkg. La metabolizacién de la drospirenona es

del anillo lactiona, v ¢ 4,5-dihidro-draspirenona-3-sulfato; los dos 56 forman sin ta intervancidndl
P450. Segun datos in vitro, la drospirenona se metaboliza en menor medida por e citecromo P450-0%d
La tasa de eliminacién del suerc es deo 1.2-1,5 mliimin/kg. La eliminacién de la drospireriona ge produce en
dos fases de disminuddn sérica. La fase de eliminacisn final se caracteriza por una vida medis de
aproximadamente 31 h. La drospirenona no se excreta en forma inalterada y sus metabolitos sa sliminan
por biiis y orina en una proporcion de 1.2 a 1,4. La vida media de excrecién de los metabolitos por erina y
heces s aproximadamente de 40 horas, Etinilestradiol: Luego de la ingestidn del etinilestradiol la
absorcitin ¢s rdpida y completa,

Después de la administracién de 0,03 mg, se logra un valor méximo de conceniracién en plasma te 100
pg./ml en 1 a 2 horas. El etinilestradicl sufre un efecto inactivador de primer paso en ja mucosa intestinal y
en el higado, siendo a biodisponibilidad aproximadamente antre 38 y 48%. Es metabolizado en el higado
por enzimas del complejc enzimélico del citocromo P450. Se slimina con la oring y las heces como
conjugados glucurdnidos v sulfatos alcanzando, posteriorments, la circulacidn enterohepética. La vida
media de eliminacién es de 1814,7 haras. El efinilestradic! se distribuye uniéndose en gran medida de
forma inespecifica g |z glbuming sérica [{aproximadamente el 98%) e induce un sumento de las
concentraciones séricas de SHBG. El volumen de distribucion aparente calculado del etinilestradiol es de
2,886 lkg de peso corporal y se une aproximadamenta en un 98% con proteinas del plasma. El
etinilestradiol induce fa sintesis de ta globuling da SHGE y a globulinga CBG en ef higado. Durante el
tratamiento con 0,03 mg do etinilestradiol la concentracién en plasma de SHBG aumenta do 70 a
aproximadamanta 380 nmolfl. €l etinilestradiol pasa en cantidad reducida a la leche materna at 0,02% de
la dosis.

El etinliestradiol presenta un metabolisma que es sometido a conjugacidn presistémica tanto en la mucosa
del intesting delgado como en e higado. E! etinilestradiol es metabolizado principaimente mediante
hidroxilaclén aramética, pere con formecion de diversos metabolitos hidroxilados y metilados, que astan
presentas como metabolitos fibres y como cenjugades con glucurdnidos y sulfato. Se ha reportado una
tasa de depuracion que oscila entre 2,3 v 7,0 mlimin/kg. Las concentraciones séricas de stinilestradiol
disminuyen con una eliminacién en dos fases, caracterizadas por vidas medias de 1 hora y 10-20 horas,
respectivaments. El etinllestradio! no se elimina en forma intacta; la proporcidn de eliminacion urinaria:
biiiar de ios metabolites del etinilestradio! s de 4:6. La vida media de excrecién de fas metabclilos as

de 1 dia aproximadamente, En situaclones espsciales tales como en pacientes con insuficlencia renal
severa o insuficiencia renat aguda (ver en la seccidn Contraindicaciones) esta contraindicado. Existe ia
posibilidad potencial de que se presents hiperpotasemia en ias pacientes con deterioro renal cuyo potasio
sérico esté en el rango de referencia mas alto y que estén, concomitaremente, utilizanda drogas
aharradoras de petasio,

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION: Los comprimidos de DROSPIRENONA +
ETINILESTRADIOL PUNTANOS deben tomarse en e orden indicado en ef envase, todos (os dias a Ia
misma hora, con un poco de lquido. Los comprimidos se tomaran de forma continuada, ur comprimido al
dfa durante 28 dias consecutivos. Ef envase posterior se empezars of dia siguiente at Gittmo comprimido
del ditimo envass. La hemormragia por deprivacién suele prasentarse 2-3 dias después de iniciar la toma de
los comprimidos blances (inertes) y es posible que no haya terminado cuarkie corresponda empezar el
siguiente envase, » Si no se ha usado ningin anticoncaptivo hormonai previamante (en &l mes anterior):
los comprimidos se empezardn a lomar el dia 1 del ciclo natural de ta mujsr {es decir, el primer dia de la
menstruacion). También so puede empezar en los dias 2°-5° pero en ese caso e recomienda utilizar
adicionalmente en ef primer ciclo un método de bamera duranie los 7 primeroa dias de toma de
comprimidos. + Para sustituir & otro anticoncaptivo orgt eombinado (AOC). - De 21 comprimidos: la mujer
debe empezar a tomar DROSPIRENONA + ETINILESTRADIOL PUNTANOS el dia siguiente at de la toma
del itima comprimido de su AQOC anterior {dfa 22), ¢ 8 mas tardar i dia siguients al periodo de descanso
usual de 7 dias {dia 29). - De 28 comprimidos: la mujer debe empezar a tomar DROSPIRENONA +
ETINILESTRADIOL PUNTANOS el dia siguiente al periodo en que tomaba Yos comprimidos inertes (dia
29) 6 al dia sigulente de la toma del Ultimo comprimido activo de su AQC anterior {dia 22}. » Para sustitulr
un método a base de progestégsno solo {(minipitdora, inyeccién, implante} o un dispoesitivo intrauterino
(DL de liberacion de progestégenc: la mujer puede sustituir la minipiidora cualquier dia (si se trata de un
implarte & de un DIU, el mismo dia de su retiro; &i $e {rata de un inyeclable, cuando corresponda la
siguiente inyecciGn), pero en todos fos cascs se le debe aconsejar que utilice un método de barrera
duranta los 7 primeros dias de toma da comprimidos. < Tras un aborio en @! primer trimestre; la mujer
puede empezar de inmediato. Al hacerlo, no es necesario que tome madidas anticonceptivas adicionales. «
Tras el parto o un aborto en el segundo trimesire: para mujeres lactantes, véase Embarezo y Lactanciy.




tenido relaciones sexuales, hay que desceriar que se haya procluc.tdo un embarazo antes del Ny BT
del AQC, o bien la mujer debs esperar e terer sy primer perfodo menstrual. Conducta a seguir si sé
la toma de algun comprimido; Los cormprimidos blancos (inertes) olvidados pueden obviarse.

No obstante, deben eliminarse del envase para evitar fa prolongacion no intencionada de la fase de
comprimidos blancos (ineites). La sigulente regomendacién sdlo sa refisre al olvido de los comprimidos
amarllios (aclivoa): fa proteccién anticonceptiva no disminuye si la toma de un comprimido se relrasa
menos de 12 heras, En tel caso, ia mujer debe tomar el comprimido en cuanio se dé cuenta del olvide y

ha de seguir tomando los siguientos comprimidos a las horas habituales. Si la toma de un comprimido se
relrasa mas da 12 horas, la proteccidn anticoncaptiva puade versae reducida. La conducia e seguir en caso
de pivido e3: » Semana 1: Ia mujer debe tomar el ltimo comprimido olvidado tan pronte como se acuerds,
incluso si esto significara tomar 2 comprimidos a Ja vez. A partir de ahi seguira {omando ios comprimidos a
su hora habitual. Ademés, durante los 7 dlas siguientes debe utilizar un método de barrara, como un
preservativoe. Si ha mantenido relecionss sexuaies en (08 7 dias pravios, se debs tener en cuonta la
posibilidad de un emberaze. Cuentos més comprimidos haya olvidade y cuanto més carca asté de la fase
de toma de comprimidos blancos (inertes), meyor es ol riesgo te un embaraze. » Semana 2: la mujer debe
fomar e Uitimo comprimide olvidado tan pronio como se acuerde, incluso si asto significara tomar 2
cemprimidos a la vez. A partir de ahi seguird tomando los comprimigos a su hora habitual, Siempre y
cuando en los 7 dies anteriores el primar comprimido olvidado haya tomado 108 comprimidos
correctaments, no necasitard tomar medidas anticonceptivas adicionales. St no es esl, o &i ha olvi-dado
tomar mas de 1 comprimido, se e debe aconsejar que adopte precauciones adicionales duranta 7 dfes. -
Semana 3; el riesgo de una reduccidn de la segurldad enticonceptiva es Inminente, debido 8 la cercanie
de la siguiente fase de comprimidos blancos (inertes). No obstante, adaplando el esquema de ioma de
comprimidos, eldn se pusde impedir que disminuya la proteccién anficonceptiva. Por consiguiente, si sigue
una de las dos opcionas siguientes, ne necesitara adoptar medidas anticonceptivas adicioneles, sismpre y
cuando en los 7 dlas anteriores ai primer comprimido olvidado haya tomado todes los comprimidas
correctamente. Si no es asl, s le debsa aconsejar que sige la primera de |as dos opciones que se indican &
continuacion y que ademas adopte medides adicionales durants los 7 dias siguientes. 1.Ls mujer debe
tomar el Glitimo comprimido olvidedo tan pronto como se acuerde, incluso si esto significara tomar 2
comprimidos a la vez

A partir de ahi seguird omando los comprimidos a su hora hebitual hasta terminar los comprimidos
emarillos (activos). Se deben descartar los 7 comprimidos blancos {inertes). Deba ampezar al siguiente
envase inmediatamente. Es improbable que tenga une hemorragia por deprivacién hasta que termine fa
seccidn de comprimides amaritios {activos) del segundo enwvase, pero puede presentar un manchado o
una hemorragia por disrupcién en los dias que foma 105 complimidos amaniios {activos). 2. Se le puede
econsejar también qua deje de lomar los comprimidas de! envase ectual. Debe completar s! intervalo de 7
dles tomando los comprimidos blencos (inertes), y luegn continuar inmediatamente con el siguiente
envese. Cuando la mujer, en caso de haber olvidado la tema de comprimldos, no presenta hemotragta por
deprivacidn en {a fase de comprimidos blancos (inertes), debe tenerse en cuenta la posibilidad de un
embarazo. Consejos en caso de trastomos gastrointestinales. En caso de trestornas gestrointestinales
severos, fa ebsorcidn puede ser incompleta y serd necesario tomar medidas anticonceptivas adicioralas.
§1 se producan vomitos en 1as 3-4 horas siguientes g fa toma dal comprimido active, se deberdn seguir los
consajos pare el caso eh gue se haya ohvidada e toma de comprimidos que se recogen en la saccion
Conducta a sequir si 88 oivide (a toma de algin comprimido, St la mujer no desea cambiar su esguema
normal de foma de comprimidos, tomard el comprimido o comprimidos extra gue necesite de otro anvese.
Cémo cambier periodos o cémo retrasar un pericdo: Para refresar un pericdo, fa mujer debe empezar el
sigulente envase da DROSPIRENONA + ETINILESTRADICL PUNTANQS sin tomar los comprimidos
blancos (inertes) del envase ectual. Puede mantener esta situacién tanto tiempo como deses heste el final
de los comprimidos amerillos {(activos) del segundo envase. Durante eS¢ periods, la mujer pusde
experimentar hemorragia por disrupcidn ¢ manchado, Le foma regular de DROSPIRENONA +
ETINILESTRADIOL PUNTANOS se reanuda después de la fase de comprimidos blancos (inertes). Para
camblar a! parindo a ofro dis de la semana al que la mujer estd ecostumbrada con su esguema actuel,
debe acortar le siguients fese ge comprimidos blancos {inertes) 1anfos dias coma deses. Cuants mas corto
sea el intervelo, mayor es 6l riesgo de qua NG tenga una hemorragia por deprivacion y de que experimente
hemorregia por disrupcién ¢ manchado durente e toma de! segundo envase (como ocurre cuando se
retrasa un periodo).

CONTRAINDICACIONES: Las combinaciones de anticoncepiivos créeles no deben adminisirarse en las
tircunstancias indicadas a8 continuacion. » Trombosis venosa profunde, embolia pulmonar actual o previe,
-~ Trombosis arterialas anteriores o existentas. - Accidente carebrovascular, Infarto de miocardio ©
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sintomas neuroiégicos foceias .Tumores hepaticos exisientes 0 anterioras banignost;
Patologfas malignas conocidas o sospechadas de los drganos genitales o de las gldngulas Mama
son influenciadas por hormonas sexua'es. - Hemorragias vaginales nho habituales de origen no
diagnosticado. -letericia colestdsica del embarazo ¢ ante presencie o antecedentes de pancreatitis 8 se
asocie con hipertrigliceridemnia importante, Antecedentes de ictericia previa a la ytilizacion deo
anticonceptivos orales combinados. Hipersensibilidad frente a uno de 10s principios aclivos o excipientes
contenidos en ef producto, Si algunc de #stos trastornos Se presentara por primera vez durante la toma de
éste anticonceptive combinado, debe discontinuarse inmediatamente ef mismo y comunicarse en forma
inmediala con el Madico.

REACCIONES ADVERSAS: Los efectes secundarios méas graves asoclados con el uso de AQC se citan
en la seccidn Advertencias, Se han comunicado fos siguientss efectos secundarios: Frecuencia de efectos
secundarics: Comunes: > 17100, Infrecuentes: < 1/100 21/1.000 Raros: < 1/1.000. Sistema inmune: Raros;
Asma. Sistema endogring: Comunes: Alteracion de la menstruacion, hemorragias irregulares, mamas
sensibles; Raros. Secrecion por pezdn. Sistema nerviese: Comunes. Cefaleas, depresion; Infrecuentes:
Modificacionss de ia libido. Audittives: Raros: Hipoacusia. Sistema circulatorio: Comunes: Cefaleas;
infrecuentes: Hipertension, hipclensidon; Raros: Tromboembolia, Sistema gastroinieslinal. Comunes:
Malestar, nauseas. Piel y sistema cuténec; Raros; Acné, ecoema, prurito. Organes urogenitales: Comunes:
Leucorrea, candidiasis vaginal, Infrecuentes. Veginitis. Generales: Rarps: Retancidén de liquidos,
modificaciones en el peso corporal. Se informaron log siguisntes afectos secundarios en usuarias de AOC
{ver més Informacion en la seccién Advertencias), Alteracionss tromboembdlicas venosas, elteracionss
tromboembdlicas arteriales, elevacidn de la presién arterial, tumores hepdticos, cloasma, aparicién o
agravamientc de estados en los cugles no se ha estabiscido con segurdad una relacion de éstos con el
usa e tos AQC: enfarmedad Ge Crohn, colitis ulcerosa, spilepsia, cefaleas, endometriosis, mioma utering,
porfirta, lupus eritematoso sistémico, herpes gravidico, corea de Sydenham, ictericla c¢olestdsica. La
frecuencia de cdncer de mara diagnosticado e$ algo mayor en usuarias de los AQC, Dado que esta
patologia @8 poco frecuente en mujeres menores de 40 afios, este aumento es paquefic comparado con g
riesge total de contrasr cancer de mama. No se conocce ia relacidn con el use de los AQC (ver més
imMformacién &n la seccion Advertancias).

ADVERTENCIAS: Ante una situacidn de riesgo hay que evaluar la relacién riesgo/bensficio dei uso de
ADC para cada mujer en parlicular antes de que decida empezar a usarlos. £En case de aparicion,
agravamienio, o exacerbacién de cuslquiera de estas situaciones o factores de riesgo, la mujer debe
panerse on contacts con su Médico, quien decidira si se debe interrumpir el empleo del AOC. Trastomos
circulatorios: Estudios epidemioldgicos han sugerido una asociacién enfre al uso de ACC y un riesgo
incrementado de enfermadedas trombdlicas y tromboembdlicas arterisles y venosas, como infarto dal
miocardin, actidente cerebrovascular, trombosis vencsa profunda y embolisme pulmonar, Estos eventos
ocurren raramsnte. Dyrante el emplec de todos los AQC, pusde aparecar tromboembelismo vencso
(TEV), que se manifiesta como una trombosis venosa profunda ylo embelisme pulimonar. La Incidencia
aproximada de TEV en usuarias de AQC con estrégenas a dosis bafas (0,05mg de etinllestradiol) es de
hasta 4 por 10.000 mujeres/efio, frente & 0,5-3 por 10.000 mujeras/afo an las mujeres no usuarias de
AQC, La incidencia de TEV asociada al embarazo es de 6 por 10.000 mujeres embarazadas/afio. Se han
comunicado casgs extremadamente infrecuentes de trombosis en ofros vasos sanguinsos, p. €}, en venas
y arterias hepdéticas, mesentéricas, renales, cerebrales o refinianas, en usuarias de ADC. No existe un
consense sobre s fa aparicidn de estos episodios so asocia al emplec de AOC. Los sintomas de sventos
trombdticosftromboembdlicos venosos o arteriales ¢ de un accidente cerebrovascular pueden ser dolor
ylo inflamacidn en una scla pierna; dolor torficico intenso subito, el cual se puede iradiar al brazo
fzquierde © no, disnea repenting, tos de inicio repenting; abdomen agudo, cefalea no habitual, intensa y
prolongada; pérdide subita de la visién, parcial o completa; diplopia; alteraciones del habla o afasia;
vértigo; colapso con o sin convulsicnes focales; debilldad o entumecimiento marcado que afecta de forma
repenting a un lado o una pade del cusrpo y trastomos mefores. Eif riesge de eventos
trombdticosftromboembélicas venosos o anterieles o de un accidente cerebrovascular aumenta con los
siguientes factores.edad; tabaquisme (con un consumo importante y a mayor edad el riasgo aumenta més,
especialmente en mujeres maycres de 35 afios); anltecedentes familiares positivoe (p. 6],
romboembalismo venoso ¢ arterial en un hermano ¢ progenitor a edad ralativamente tempranay.

Si se sospecha que existe una predispasicién hereditaria, la mujer debe ser remitide & un espscialista
antes de tomar la decision de usar cualquier AQC; obesidad (indice de 3Bkg/m2),
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dislipoproteinemia; hipertensién; migrafia; valvulopatia cardiaca; flbrilacién auricular, in
profongada, cirugia mayor, cuslquier intervencidn quirtrgica en las pisrmas o traumatismo may§
circunstancias es sconsejable suspender sl uso de ADC {en ceso de cirugia programada, al fedgx
cuatro semanas de entelacion) y no reanudarlo hasta dos semanas después de que se MelGpems®
completamente la movilidad. No hay consenso sobra 8l posible papel de las venas varicosas y Ia
tromboflebitis superficial on ef rombosmbolisme vencso. Es precisa tener #n cuenta el aumento det riesgo
de fromboembolismo en e puerperio {ver més informacion en la seccién Embarazo y Lactandia). Otras
causas medicas que se hen asociado a eventos circulaiorios adversas son: diabetes mellitus, lupus
ertemetoso  sistémico,  sindrome  urémico-hemolitico, enfermedad inflamatoria  intestinal crbnica
{enfermedad de Crohn o colitls ulcerosa) y anemia de células falciformes. Lin aumento de |a frecuencia 0
la intensidad de ta migrata durante ef usc de ADC {que pusd® Ser e prédromo de un evenlo
cerebrovascular) puede ser motivo de la suspension inmediata de los AQG. Los factores bloguimicos que
pueden irdicar una predisposicidn hereditaria o adquiride a la trombosis arterial 0 venosa incluyen la
resistencia a la proteina C sactivada (PCA), Ja hiperhomocistelnemia, ia daficisncla de antitrombina ], fa
daeficiencla de proteina C, la deficiencia de proteina S, los anticuerpos antifosfolipidos (anticuerpos
anticardiolipina, anticoagulante Wipico}, Al considerar la relacitn riesgo/beneficio, el médico gebe tener an
cuenia que el iratamianto adecuado da una enfermedad puede reducir el riesgo asociado de trombosis y
que ef riesgo asociado al embarazo es mayor que et asociado at uso de AQC de dosis bajas (0,05mp de
etinilestradiot). Tumores: En algunos esiudios epidemioldgicos se ha comunicado un aumento del riesgo
de céncer cervical en usuatias de AOC s large plazo,pero sigue debatiéndose hasta qusé punic este
hallazgo as atribuible a los efectos de la conducta sexual que pueden inducir a error y a otros faclores,
come ef papiloma virus humane (HPV). Segin un metaandlisis de 54 estudios epidemlolégicos existe un
ligero aumento det riesgo relativo (RR=1,24) de que se gdiagnostique clincer de mama en mujeres que
8slén usando actuaimente ACC. El exceso de riesgo desaparace graduaimente en el curso de los 10 afias
siguientes a la suspensién de los AQC. Dado que el cancer de mama 88 raro an mujeres mencres de 40
afias, ol exceso de diagndsticos de cancer de mama en usuarias actuales y recientes de AOC es pequefio
an relacién con el riesgo total de céncer do mama, Estos estudios no aportan avidencia scbre causalidad,
El patrdn observado de aumenic del riesgo puede daberse a un diagndstico de céncer de mama mas
precoz en usuarias de AQC, a tos efectos bioldgicos de fos ACC o a una combinacion de ambos, Los
cénceres de mama que se diagnasticah en mujeras gue han utilizads AQC en alguna ocasién tienden a
egtar menos avanzados desde of punto de vista clinico que ios diapnosticados an quienes nunce los hen
usado. En usuarias de AOC se han observado en raras ocasiones tumores hepaticos benignos, y mas
raramente aln malignos, gue en casos aislados han provocado hemorragias en la cavidad abdominal con
peligro para la vida da la paciente. Debe considerarse la posibilidad de un tumer hepatico en el diagndstico
diferencial de mujeres que toman AOC v presentan dolcr abdominal superior [ntenso, sumento de tamario
del higado o signos de hemorragia intraabdominal. Otras advartencias. en pacientes con insuficiencia
renal puade verse limitada 1a capacidad de excrecidn de potasla. En un estudio ¢linico, g ingestidn da
draspiranona na mostrd efecta sobra la concentracion de potasio sérico en pacientes con alteracidn renal
lave 0 moderada, Sélo cabe suponar un riesgo tedrico de hiperpotasamia en pacientes cuyo nivel de
potasio sérico antes del tralamiento se encuentre en el limite superior de) intervalo de referancia, y que
ademés utiflcen farmacos ahomadores de polasio, Las mujeras con hipertrigliceridemie o con antecedantes
familiares de dicho trastomo pueden tener mayor riesgo de pancrealitis cuando usan AQC. Aungue s han
comunicado pequedios aumentos de la presién arerial sn mujeres que toman AOC, son raros los casos de
retsvancia clinica. Ef sfacto antimineralccorticoide de ta drospirencna puede contrarrestar ef aumenta de la
prasign arterial inducido por el etinilestradiol abservado en mujeres normotensas que amplean otros
anticonceptives oraias combinados. No obstante, si aparecs una hipartensién clinicamente significativa y
sostenida cuando se wsan AQC, es prudents que el médico retire 81 AOC para tratar ie hipertensién Cuan-
da o considere apropiado, puede reiniclar el AQC si con el tratamiento antihipertensivo se slcanzan
valores ge presién pormaies. Aunque no se ha demesirade de forma concluyente que exista ung
asaciacién, se ha informado que las siguientes entidades ocurren ¢ ampeoran con el smbarazo y con ef
uso de AQC: ictericia y/o prurito relacionados con colestasis; formacion de céleulos blliares; porfiria; fupus
eritematos¢ sislémico; sindrome urémico-hemolitico; corea de Sydenham; herpes gravidico; pérdida de ta
gudicidn refacionada con ofoesclerosis. Los trastornos agudos o crdnicos de la funcién hepética pueden
obligar & suspender ol uso de AOC hasia que los marcaderes de funcién hepética retormen a valores
normales. La recurrencia de une ictericia colastdsica gue se haya presentado por primera vez durante el
embarazc o durante 8! usa previa de esteroldes sexusales oblipa a suspender ios ACC. Aungue los AOC
pueden tenar un efecto sobre la resistencia periférica a la insulina y sobre la tolerancla a la giucosa, no
existe avidencla de que sea necesario aiterar ¢l régimen terapéutico en diabéticas que empieen AOC de
dosis bajas {que conlengan 0,05 mg de elinilestradiol}. No obstante, las mujeres diabdlicas que fomen
ADC deben ser phservadas cuidadosaments. Se ha asociado o amples de AQC con la enfermedad de
Crohn y la colitis ulcarosa,

Puede producirse tloasma ocasionalmente, sobre todo sn mujerés con antecedentes de cioasma
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gravidico. Las mujeres con tendencia al doasmz deben evitar la exposicion al sot o a ios PZ%
mientras tomen AOC. Disminucin de lg eficacia; |.a eficacia de los AOC puede disminuir si la
tomar los comprimidos amarillos {actives), en caso de irastomos gastrointestinales durenie la R
comprimidos amaritios {activos) ¢ si loma medicacién concomitante como ciertos antibidticos, K
del conirol de los ciclos:
Todos los AQOC pueden dar lugar a hemoragias irmegulares (manchado o hemarragia por disrupcion),
especiaimenta durante los primero meses de uso. Por consiguiente, la evatuacidn de cualquier hemorragia
imagular sélo tandra santido tras un intervalo de adaptacion de unos tres ciclos. Si las irregularidades de
sangrado persislen o sa producen 'ras ciclos que antes eran regulares, habré que tener en cuanta posibles
causes no homonales y estdn indicadas medidas diagnésticas apropiadas para excluir asternes
malignos o embarazo. Estas pueden inciulr el legrado. Si ha tomado ¢! ADC siguierdo las instrucciones
que se describan en la seccién Posologle y Forma de Administracion es improbable que la mujer astéd
embarazada, Sin embargo, si no ha tomado el AOC sigulendo estas instrucciones antes de la primera
hemorragia por deprivacién que felta o st no se presenten dos hemorragles por deprivacidn de mansra
consecutiva, 5e debe descartar un embarazo antes de seguir usando ACC,

PRECAUCIONES: Ganeralas. Se debe advertir a las mujeres gue los anticonceptives orales no protegen
contra la infaccidén por st virus de inmunodeficiencia adquirida (SIDA} ni contra otras enfermedades de
transmisién sexual, Examen/consulla médica: Antes de inlciar o reanudar e tratamiente con AQC es
necesaric obtener historia clinica y examen fisico complete, guiede por las contraindicacionss y las
advertencias, y éstos deben repstirse peribdicamente. También es importante la evaluacién médica
peribdica, pergus pueden aparecer contraindicaciones (ataque isquémico transitorio, eic.) o factorss de
riszgo {antecedantes familiares de trombosis arterial o venosa) por primera vez durants el empleo de los
AOC. La frecuencia y la naturaleza de estas evaluaciones debe basarse en las recomendaciones practicas
astablecidas y adaptarse & cada mujer, aungue generaimente debe prestarse una especial atencitn a la
presidn arterial, mamas, abdomen y drpanos pélvicos, incluida Ia citologia cervical. Trastornos del estado
de animo: Las pacientes con antacadenias de deprasion deben ser moniloraadas en forms estrecha.
Discontinuar el iratamiento si se observan recaldas ¢ recurrencias severas de! cuadro depresivo. Lentes
de Contacto. Las pacientes que usan ientes de contacto y desarroilan trastormos visuales o intolerancia a
las lentes debarn ser evaluadas par un oftaiméloge. Retencidn hidrosaling: Los AQC pueden causar cierto
grado de refencion ge liquidos. Los AQC deben ser prascriptos con precaucion y monitored estrecho en
pacientes con patologlas que pudiesen agravarse por la retencién hidrosaline, Intsraccionss
Fermacoldgicas: Efectc de olras droges sobre los ACC: las interacciones entre los anticonceptivos orales
y ofros férmacos pueden producir hemorragia por disruptién yio falta del anticonceptivo oral, Se han
comunicado ias slguientes interacciones en la literatura. Metabolismo hepdtico: pueden presentarse
interacclones con farmacos que inducen fas enzimas mi-crosomaies, o que produce un aumenio de ta
depuracién de las hormonas sexualas {fonitoina, barbilricos, pimidons, carbamazepina, rifamplcinag y
posiblemente {ambién oxcerbazepina, topiramate, felbamato, rifonavir, grisecfulving y productos que
contengan Hypericurn perforatum-hierba de San Juan). Interferencia con !a circulacion enterohepética: en
algunos informes clinicos se sugiere que la circulacidn enterchepética de 10s estriganos puede disminuir
cuando se administran eigunos anlibidticos, los cuales pusden reducir las concantraciones de
etinilestradiol {p. 8., penicilinas, tetracitiras). Las mujeres traladas con cualquiera de eslos {armacos
daben usar temporaimente un méiodn de bamrera ademds del AOC o elegir otro método anticontaptive,
Con los férmacos inductores de las enzimas microsomales, el métedo de barrera debe utilizarse durante af
periode de administracidn concomitante del fArmaco y durante los 28 dias sigulentes a su suspension. Las
mujeres tratadas con antibidticos (excepto rifampicina y griseofulvina} deben utilizar el matodo de barrera
hasta 7 dias después da su suspensidn. Si el perlodo durante el qus se utiliza el método de barmera dura
més5 que el de los comprimidos amarillos (activos) del envase de AQC, se omilirén los comprimidos
blancos {inertes) y se empezard el siguiente envase del ADC. Los principales metabolitos de la
drospirenona en plasma humano se generan sin la participacidn del sistema del citocromo P450. Por
consiguiante, s poco probabie que ios inhibidores de aste sistema enzimatico afecten el metabolismo de
la drospirenona. Otro grupo de drogas, some el 4cido es-cérblco y el paracatamol, pueden incremantar las
concentracionas plasméticas de algunos estrégenos siméticos, posiblemante inhibisndo su conjugacian.
La coadministracién de atorvastatina y AQC aumenla los valores del drea bajo Ia curva de la noretindrona
y dal stinitestradiol en, aproximadamente, un 30% y un 20% raspeclivaments. Efecto de los AOC sobre
atras drogas: los AQC que contienen etinilestradicl pueden inhibir et metabolismo de otras drogas. Se ha
informado sobve un sumento en las concentraciones plasméticas de ciciasperina, prednisolona y teofilina
con la administracién concomitente de AQC. Ademas, los AQC pusden inducir a la conjugacion de otras
drogas.

Se ha obsarvado una disminucion an [as conceniraciones plasméaticas de paracetamol ¥ un incremento en
&l clearance de temazopam, acido salicilico, morfina y clofibrato, cuando estas drogas eran administradas
junio con ADC. Segin estudios de inhibicidn in vitro y un estudio de interaccion in vivo reall




voluntarias usuarias de omeprazol como susirate marcador, g drosp
interactuar con &l metabolismo de otros farmacos. Otras interacciones: oifle

erzima convertidora deé angiclensina (IECA), los antagonistas del neceplor de angiotensina n c:emos
antiinflamatorios no estercidecs {indometacina), los diurdticos ahoradores de potasio y 1os amtagonistas
de la aldosterona. No obstarte, en un esiudio de evaluacién de [a interaccidén entre la drospirenona
(combinada con estradiol) y un iECA no se observaron diferencias clinicas ni estadisticamente
significativas con respecto a placebo en las conceniracionas de polasic sérico en mujeres
posmenopéusicas levemente hiperiensas baje fratamiento de mantenimiento con enalapril. Prusbas de
taboratorio. el uso de estervides anticonceptives puede afectar los resultados de ciertas pruebas de
iaboratorio, como los pardmetros bipquimicos de funcién hepética, tircidea, suprarrena! y ranal, los nivales
plasmaticos de prolelnas transporiadoras (giobuling transportadora da corticosteroides) y las fracciones de
ilpidogtipoproteinas, los pardmetros del metabolismo de los hidralos deé carbono y los parémetros de la
coaguiacidn y la fibrindlisis. Por 1o ganeral, los cambios permanecan dentro de los limites normales del
faboratario. La drospirenona produce un aumento de la actividad da la renina plasmética y la eldosterona
plasmatica, mnducides por su leve aclividad antimineralocorticoide. Carcinogénesis, Mutagénesis vy
Trastornoe de fa Fertilidad: En estudios de carcinoganicidad orat de 24 meses de duracidn, en ratones, con
dosis de 10 mg/kgidia de drospirenons scla d de 1 + 0.01, 3 + 0.03 y 10+ .1 mglkg/dla de drospirenona y
stinilestradicl, existid un incremento en la incidencia de carsinomas de tas gléndulas de Harder en el grupo
que recibié la dosis mas alta de drospirenona sola. En un estudio similar en ratas con dosis de 10
mpfkg/dia de drospirencna sola ¢ ge 0.3 + 0003, 3 + 0.03 y 10 + 0.1 mg/kg/dia de drospirenona y
gtinilestradial, existié un Incramento en la Incidencia de fsccromocitoma benignos y malignes en ef grupo
que reciblé altas dosis de drospirencna. La drospirenona no fus mutagénica en pruebas in vitro & in vivo,

Embarazo y Lactancia: DROSPIRENDNA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS no esta indicado durante af
embarazo., Si la mujer queda embarazada durante el iratamiento con DROSPIRENONA -
ETINILESTRADIOL PUNTANDS debera interrumpirse su administracidn. Los dates dispenibles sobre su
uso durante ef embaraza son muy Hmitados para extraer conclusiones scbre [os efectos negativos sobre &l
embarazo, la salud dei feto o 'a def recién nacido. Todavia no se dispone de detcs epidemiclbgices
relevantes. La lactancie puede resullar afectada por fos AQC, dado que éstos puaden reducir la ¢antidad
de lecha y aftersr su composicidn; por lo tanto, no se debe recomendar an generat &l smpiec de ADC
hasta tanto la madre no hays suspendido completamenta 1a lactacién. Pequefias cantidades de esteroides
anticonceptivos y/o de sus metabolitos se pueden aliminar por la leche. Efectos sobre la capacidad de
conducir vehiculos y utitizar maquinaria; No se han obsarvado efeclos.

SOBREDOSIFICACION: No se dispona de experiencia cilnica en relacidn g la scbredosis. No ha habido
repories de efectos deletéreus graves dehidos a sobredosificacidon en estudios pradinicos. Segln la
experiencia general con anticonceptivos orales combinados, log siniomas que pusden ocurrir en astos
casos sonnduseas, vomitos y, en nifas, hemorragia vaginal jeve, No existe antldoto y el tratamiento debe
ser sintomélico. Ante la eventuslidad de una

sobradosificacidn, concurrir al Hospital mas eercano o comunicarse con los centros de Toxicologla;

Hospital de Pediatria Ricarde Guliérrez;
(011) 4962-6666/2247. Hospitel A. Posadas: {011) 4654-6648/4668-7777. Hﬁﬁ)j&
PUNTANOS



INFORMACION PARA LA PACIENTE
ANTES DE USAR DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS

prescripio. Muchos de [os consejos y advertencias son comunes a todos los anticoncaptiv
nscesariamente son particularidades do DROSPIRENONA — ETINILESTRADIOL PUNTANOS

Las investigacionas dlinicas llevadas a cabo con esta combinacién hermonal han demostrada una elevada
eficacia anticonceptiva y un margen de segundad muy amplio en comparacidn con olros producios
similares. DROSPIRENONA - ETINILESTRADICL PUNTANQOS.

+Qué es DROSPIRENONA -ETINILESTRADIOL PUNTANOS?:

Cada comprimide de DROSPIRENONA + ETINILESTRADIOL PUNTANQS contiene una cantidad reducida
de aos hormonas sexuales femaeninas, Ja drospirenona {una sustancia con efecto similer a la progesterona)
y el etinilestradiol (une sustancia con un efecto estrogénico). Son denominadas también, preparados
combinadas.

Debido al baje comenido hormonal, DROSPIRENONA + ETINILESTRADIOL PUNTANOS pertenece al
grupo de las "microplidoras da (litime gensracion”.

Dado que en un envase lodos los comprimidos contienen iguales cantidades de ambas hormonas, tambidn
$e dencminan “preparadcs monofasicos®. Antes de usar este medicamento: No debe tomar anliconceptivos
hormonales, incluyendo a DROSPIRENONA + ETINILESTRADIQL PUNTANOS en o caso de:

» antecedentes o presencia de un codguio {Irombosis vernosa) en una pierna, en los putmones o en otras
partas det cuerpo.

» antecedentas de infarto de miocardio, accidente cerebrovascular, anging de pacho o accidente isquémico
transitorio,

+ digbetes (complicaciones como plié diabético).

» prasion arterial muy slevada.

+ colestera| y triglicéridos elevados en sangre.

= trastornos

en la coagulacidn sanguinea.

» erfermedad del higado severa existerte o antarior, o presencia de ictericia {coloracién amariffenta

de pis! y mucosas),

» insuficiencia renal severa o problemas renales agudos.

* cdncer e mama confirmado o sospechade, o enfermedades cancerigenas de los 6rganos sexuates,

» tumores hepaticos benignes o malignos existentes o antecadentes de éstos.

shemorragia vaginal inusual o inexplicable.

« Cafaleas con sintomas neurcidgicosa.

+ hipersansibilidad a une de los componentes activos u otros componentes contenides en DROSPIRENONA
+ ETINILESTRADIOL PUNTANOS.

£n ! casa de dudas puede consultar con su médico quién verificard que en Ud.

no  existen factores do riesgo para lomar anfticonceptives. Embarazo. DROSPIRENONA +
ETINILESTRADICOL no ostd indicadd durante el embarazo. Si la mujer gqueda ombarazada durante el
tratamientc con DROSPIRENONA + ETINILESTRADIOL PUNTANOS debers interrumpirse su
administracién y consuitar a su Médico.

Debe cansuitar a su Médico antes de tomar DROSPIRENGNA + ETINILESTRADIOL PUNTANOS
en las siguientes circunstancias: En algunas situacionas, ol empleo da un anticonceptivo combinade pueda
requeric un control especial.

Deberd informar el médico antes de comenzar a temar DROSPIRENONA + ETINILESTRADIOL
PUNTANOS.

si usted padece alguna de las siguientes condiciones, cuyes riesgos 1o podrén ser transmitidos en cada
¢aso por su médico:

» tabaquisme

« diabetes {dzGcar en la sangre)

« gobrepeso

» prasldn arterial elevada

» afecciones de las vilwidas cardlacas ¢ trastomos def ritme cardiaco {arritmias)

« inflamacién de las venas (flebitis superficiat)

* vérices

« antecedontes de ‘rastornos en la coagulacién, infarto de miocardio o accidente cerebrovascular an un
familiar cercanc

» cefalea o migrafig {cierto tipo de dolor de cabeza) !
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» apilepsia — convulsiones

« colesterdl y triglicéridos elevados en sangre

« cancer de mama en un pafiente cercano

» enfermedades hapdticas o de la vesicula biliar

+ inflamacidn intestinal crdnica

+ lupus eritematosa sistémico {enfermedad def sistema inmunolégico)

+ sindrome urémice hemolitico (afeccién sanguinea espedial, que produce dafes renales)
* cloasma existante o anterior (manchas pigmentadas mamrones amarillentas, denominadas tambien
*mancha3s del embaraze®, fundementaimenis en |a cara). En esle caso 36 recomienda avitar la exposicion
directa ef sol ¢ a la luz Uiraviclete,

Por ic general, of riesgo de un infarto de miocardio o de un acgidenta cerebrovascular aumenta con 'a edad
y ol consume de cigamillos, Si Ud. torma anticonceptives, debera dejar de fumar, aspaciaiments si 88 mayor
de 35 affos.

¢ Como debera tomar DROSPIRENONA + ETINILESTRADIOL PUNTANOS™:

Cada envase contiena 28 comprimidos, 21 comprimidos amaerillos {activos) v 7 comprimidos blancos
(inertes). En cada envase figura al dia de la semana en el cual debe ser fomade. Tome los comprimidos
digriamente siempre & la misma hora. Sige tomando los comprimidos en ia direccién que indica fe fischa
hasta finalizar ios 28 comprimidos. Durante la toma de los 7 comprimidos blancos (inertes) deberia
producirse un sangrade lipo menstruacion. Por lo general, esto ocure a los

2 © 3 diag de haber tomado el ultimo comprimide amaerille {activa). Comience & tomar los comprimidos del
siguients envase al finalizar al Uitime comprimido blanco {inerte), independientements de si al sangrado
continua o no. Esto significa, que slempre comenzara el mismo dia de i semana con el nuevo envase y de
osle modo ovitara olvidos o alteraciones en el ritmo de tomas.

& Cuéindo comenzar el primer envase de DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS?

« 5i atn no ha tomado ninguna “plldora” anticonceptiva: Comience a tomar el primer dia de su cicle
menstrual, es decir, ef primer dia de su menstruacién. Tome e! comprimido en el que figure ef dia de la
sémana gue corresponda.

+ Si cambia de ofto anticonceptivo combinade de 21 comprimidos: Puede tomenzar a tomar
DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS el dig posterior al {itimo comprimido (dia 22) ¢ a mas
{ardar ef dis posterior at intervaio de 7 dias sin medicacién {dia 29),

+ Si cambia ds oiro anticenceptive combinado de 28 comprimides: Cuando el anvase de la pildora antarior
contenga los (ftimos 7 comprimidos sin principio active, deberd comenzar con la adminislracién de
DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS inmediatamente después de ia ingestitn del (itirmo
comprimice (dia 29) o bien puede comenzar la administracién de DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL
PUNTANOS e} dia posterior a a ioma del (Hlime comprimido active de su AOC anterior {dia 22). Si Ud.
desconcos cudl es e Ultimo comprimide que contiene el principio active, consulte a su médico o
farmacéutico,

+ 8i cambia de una minipfidore: Ud. puede dejar de tomar la minipildora cualquier dia y comenzar a tomar
DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS directamente al dia siguiente, Aunque resuita practico
terminar of envase anterior en forma completa. « Si cambia de una inyeccién o un implante articonceptive:
Comience a tomar DROSPIRENONA - ETINILESTRARIOL PUNTANDOS en el momento en que
normalmente corresponderia dar 1a inyeccién siguente, o en el dia en &l que sa ratirg el implante. » Posterior
a un parte; Si Ud. desea comsnzar a lomar DROSPIRENCNA + ETINILESTRADIOL PUNTANOS af poco
tiempc del parto, por lo gensral su médico le va a recomendar esperar hasta la primera menstruacién
normal. Algunas veces ya pusde comenzar

con antericridad. Serd su médico quien le brindard la informacién necessaria. Si Ud. amamanta y dasea
tomar simultdneamente DROSFIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS, también deberd consuliar a
su médico,

+ Posterior a una Interrupcion del embarazo: Pida asescramiento a su médico.

+Qué deba hacer st ha olvidado tomar DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANQS?

Los comprimidos blancos (inertes, no contlenen farmaco) olvidados pueden obviarse. No obstante, deben
eliminarse para evitar la prolongacidn ne intencioneda de e fese de comprimidos blancos (inertes),

8i han franscurride menos de 12 horas desde ef momento en que debia tomar o medicaments, adn sigue
manteniéndose el efecto anticoncepiive de DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS. Debera
entonces tomar el comprimido clvidado fo antes posible y luego seguir tomando los comprimidos sigluientes
o et horaric habitual.

= 8i han transcurrido méds de 12 horas desde el momento en que debla tomar el medicamento, ya no se
garantiza su efecto anticonceptive. El riesge de un ambarazo no deseado es allo. En tal caso daberd
proceder de acuerdo & fa informacién brindada a continuacidn (ver también esquema).
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» Si ha omitido tomar 1 comprimido en la semana 1: Tome el camprimido que ha omitido 1o 4
aungue esio signifique que deba tomar dos comprimidos &l mismo tiempo. Luego podrd contirhyg
los comprimidos como lo haca habilualmente, pero en los 7 dias siguentes deberd utilizy
anticonceplivas da proteccidn adicionales (por o). preservativos). Si en la semana anterior al ¢ -
olvidado ha tenido relaciones sexuales, existe el riesgo de un embarazo. En esta caso, informe
inmediatamente a su médico,

+ 8i ha omitido tomar 1 comprimido en la semana 2: Tome el comprimido gue ha omitido o antes posible,
aunqgue esto signifique que deba tomar dos comprimidos al mismo tiempo. $i durante los 7 dias previos a 12
omision ha tomado regularmente, ests garantizacde el efeclo anticonceptivo y no serdn ne-
cesarias medidas de proteccitn adicionseles.

» Si ha omitide fomar 1 comprimido en la semana 3: Puede opter entre dos posibilldadas: 1} Tome el
comprimido que ha omitido lo artes posible, aunque esto signifiqus que deba tomar dos comprimidos &l
misma tiempo. Tomara los comprimidos sucesivos en el horario habitual. Comience inmediastamente con los
comprimidos activos [amarillos) de un nuevo envase, sin tomar los comprimides ineres (blancos) del
envase anterior. Muy probablemente no se produzca un sangrado lipo menstruai hasts tante finglice el
segundo envase de comprimidos, pero as posible que mientras aslé tomando las com-primidos del segundo
ervase $e produzcan pérdidas leves. 2) También podrd interrumpir inmadiatamente le administracion del
envase actual y fras una pausa de no més de 7 dias (dabe contarse ¢ dia en el que se ha omitido tomar el
comprimido) comenzer directamente con la administracidn del envase siguiente para un ciclo. Si desea
comerzar con el nuevo envase para un ciclo en el dia habitual, puede intreducir una pausa no menora 7
dias sin tomar el medicamento.

« 8i ha omitido tomar log comprimidog varias veces y daspués de haber finalizado un envass para un ciclo
no aparece ringan sangrado, podria ser debido a la presencia de un embarazo. £n ese caso deberd
consultar a su médico antes de comenzar un Nuave envase para un cicla.

¢ Qué debe hacer si tiene vomitos o diarrea severa? Si durante las primeras 3 a 4 horas posteriores a [a
foma del comprimido tiene vémitos o diamea savera, puedse ser que los principios activos del comprimido no
sean absorbidos por el cuerpo en su tolalidad. La siuacidn es comparabie & la que se presenta cuando
omite tomar un comprimido. Por 1al motivo, lo antes posible daberd tomar otro compri-mido de un envase de
reserva, en lo posible dentro de las 12 horas después de la hora habitual de ingestidn. En ef caso de que
esto no sea posible, o si ya han transcurrido 12 horas, proceda segin la informacion brindada bajo *Qué
8¢ debe hacer cuando se ha omitido tomar un cemprimido?™.

LQué debe tener en cuenia si aparecen sangrados inesperados? Con todos los anticoncep-tivos orsles
puedan producirse, especialmente en los primeros mases, sangrados inesperados. No debe dejar de tomar
los comprimidos, ya que, eslos sengrados inesperados desaparecen cuando su cuarpo ya se acostumbrd al
rwevo anticonceptivo (despudsde 3 envases aproximadamente). Si los sangeados persisten, se tornan més
fuertes o vuelven a aparecer, daberd consultar a su mé-dico. ; Qué medidas debers tomar st tiene una faita
de fa menstruaclén? Si Ud. ha tomado todos ios compnimidos seguin las in-dicaciones aqui descriptas, si ne
ha tenido vomitos ni diameas fuertes y no ha lomade olros medicamentos, es muy probable que no esté
embarazada. Por tal motivo, pueds continuar con sl siguienie envase para un ciclo. Sin embargo, si bene
dos faltas en dgos clclos consacutivos, deberd consultar inmediatamente & su médico y no inferrumpir la
toma de los comprimidos hasta tanto su médico haya descartado un embarezo con total seguridad,

Al igual que todos tos anticonceptivos oraies, DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOQL PUNTANQS

no brinda ninguna proteccién contra la infeccidn del HIV {(SIDA)Jo contra otras anfermedades de transmision
sexual.

LQué dehe tener en cusnta durante el embarazo y la lactancia? Si Ud. esta embarazada o sospecha estar
embarazeda, no debe tomar DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS. En ef caso de esler
tomande DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANQS y quedar embarazada, debe suspendserio
inmediatamente. Por lo general, no se recomienda tomar DROSFPIRENONA - ETINILESTRADIOL
PUNTANOS durante la lactancis. Si a pesar de efo, Ud. quiere tomar DROSPIRENONA -
ETINILESTRADIOL PUNTANOS durants el perlodo de lac-tancla, deberd consultario con su medico,

¢ Cada cudnto se debe consultar al médico? Es probable que su médico te aconseje
someterse a controles peritdicos. Dependera de su situacion personal con gué frecuencia se e recomiende
una consulta de esta tipo y a qué estudios deberd sometarse.

LQué medicamentes tienan irfluencia sobre e efecte de DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL

PUNTANOS?

Migust A. Demalde
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Algunos medicamentos pusden tener influencia sobre ol efecto de DRDSP{RENO&:&
PUNTANOS. A saber {antre ellas se menciona al nombre genérico que figura

fenitoina, los barbituricos, fa primidona, la carbamazeping, |a oxcarbazepine, e topiramato y el
medicementos para sl {ratamiento de

la tuberculosis (rifampicing); algunes antibidticos recetados para ol iratamiento de determinadas infacciones
{ampicilina, tetraciclinas, grisecfulvina); ritonavlr {un antiviral}, En todos los casos, no deje de informar a su
maédico acerce do TODOS los medicamentes que estd tomando {incluse aguellos medicamantos de venia
sin recata), madicamentas homeooaticos y preparados fitoterapéuticos

(los derivados de lag plantas). Informe asimismo a cuajquier oro médico u cdontdlogo que e prescriba
algun medicamento, que Ud. estd tomande DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL PUNTANOS.

;Qué debe terner en cuema ocuando desss suspender DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL
PUNTANOQS?

Ud. puede suspender la administracion de DROSPIRENONA - ETINILESTRADICL PUNTANOS en
cualquisr momento, Si no deseas quedar embarazadas, consulie a su médico por olros métodos
anticonceptivas corfiables. Si deja de tomar este medicamente porque desea quedar embarazada, se
recomienda esperar fa préxima menstruacion natural antes da intentar ia concepcidn, lo cual le facilitard el
cateulo de fa fecha probable de nacimiento.

LQué debe tener en cuenta en caso de ingestitn accidental de DROSPIRENONA - ETINILESTRADIOL
PUNTANOS? Hasts al momento no se han registrado cascs de sobredosis con DROSPIRENONA +
ETINILESTRADIOL PUNTANOS. Pariiendo de experiencias generales conh anticonceptivos crales, en el
caso de una sobredosis pueden aparecer 108 siguientes sinlomas: maregs, vomites D hemorragias
intermedias. Si compruaba que por emor un nifio ha tomado varios cotnprimidos, concurra al Hospital mas
cercanc o comurtiquese con los centros de Toxicologla; Hospital de Pediatria Ricarda Gutidrrez (011) 4862-
666612247,

Hospital Naciona! Alejandro Posadas - (011) 4654-6648/4658-7777.

NO DEJE MEDICAMENTOS AL ALCANCE DE LOS NINOS

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A $U MEDICO

PRESENTACION: Ervasss conteniendo 28 comprimidos recubiertos (21 comprimidos amarifios activos + 7
comprimidos blances inertes)

CONDICIONES DE CONSERVACION ¥ ALMACENAMIENTQ: Mantaner entra 15 y 30 °C. Conservar en ¢l
envase criginat.

Mantenar el envase cerrado hasta comenzar a tomar [0s comprimidos,

Especialidad Medicinal Autorizada por ef Ministerio e Safud y Ambiente,

Certificado N 00000
Elaborado por:
Laboraterics BLIPACK 8.A.
Farmacdutico. Edgarde Alfrede Vaezquez
Av, Juan. B Justo 7669, Capital Federal -Buenos Alres- 2;
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ANEXO III

CERTIFICADO

Expediente N©: 1-0047-0000-009945-08-7
El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos vy
Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicion N°©
Q 3 5 7, y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N© 1.2.1., por
LABORATORIOS PUNTANOS S.E., se autorizo la inscripcion en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos
identificatorios caracteristicos:
Nombre comercial: DROSPIRENONA + ETINILESTRADIOL PUNTANOCS
Nombre/s genérico/s: DROSPIRENONA-ETINILESTRDIOL
Industria: ARGENTINA,
Lugar/es de elaboracién: AV. JUAN B JUSTO N¢ 7669, CIUDAD AUTONGMA DE
BUENOQOS AIRES.
Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detalian a continuacién:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
Nombre Comercial: DROSPIRENONA + ETINILESTRADIOL PUNTANQS .
Clasificacion ATC: GO3FA.

Indicacidn/es autorizada/s: Anticoncepcion hormonal,
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Concentracién/es: 0,03 mg DE ETINILESTRADIOL, 3 mg DE DROSPIRENONA.
Formula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

CADA COMPRIMIDO RECUBIERTO AMARILLO ACTIVO CONTIENE:

Genérico/s: ETINILESTRADIOL 0.03 mg, DROSPIRENONA 3 mg.

Excipientes: CELULOSA MICROCRISTALINA (PH 200) 16.8 mg, ESTEARATO DE
MAGNESIO 0.4 mg, LAURILSULFATO DE SODIO 1.6 mg, CROSCARMELOSA
SODICA 3.2 mg, ALMIDON PREGELATINIZADO 4.0 mg, DIOXIDO DE SILICIO
COLOIDAL 3.0 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 36.77 mg, OXIDO DE HIERRO
AMARILLO 1 mg, ALMIDON DE MAIZ 8 mg, OPADRY II HP 85 0.03 mg, PVP K 25
3.2 mg.

CADA COMRIMIDO RECUBIERTO BLANCO INERTE CONTIENE:

Genérico/s: ------- .

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 1.2 mg, CROSCARMELOSA SODICA 1.6
mg, CELLACTOSE 80 77.2 mg, OPADRY II HP 85 1 mag.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administraciéon: ORAL.

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

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 28 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (21
COMPRIMIDOS AMARILLOR ACTIVOS Y 7 COMPRIMIDOS BLANCOS INERTES).
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDQ 28 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS (21 COMPRIMIDOS AMARILLOR ACTIVOS Y 7 COMPRIMIDOS
BLANCOS INERTES).

Periodo de vida Util: 24 meses.

/W
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Forma de conservacion: Temperatura desde 15°C hasta 30°C.
Condicidén de expendio: BAJO RECETA. 5 6 9 9 g
Se extiende a LABORATORIOS PUNTANOS S.E. el Certificado N°

en la Ciudad de Buenos Aires, a los dias del mes de 2 2 EHE 2013 de

, slendo su vigencia por cinco (5) afios a partir de la fecha impresa en el

mismo. J
+ ;ineﬁen
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