Repiiblica Argentina - Pader Ejecutivo Nacional
2019 - Afio de la Exportacion

Disposicién
Namero: DI-2019-2926-APN-ANMAT#MSYDS

CIUDADD DE BUENOS AIRES
Jueves 28 de Marzo de 2019

Referencia: EX-2019-06401406-APN-DGAZANMAT

VISTO el EX-2019-06401406-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma JANSSEN CILAG FARMACEUTICA S.R.L. solicita
la aprobacion de nuevos proyectos de prospectos e informacién para el paciente para la
Especialidad Medicinal denominada EVRA / NORELGESTROMINA - ETINILESTRADIOL
Forma farmacéutica y concentracion; PARCHE TRANSDERMICO / NORELGESTROMINA 6
mg - ETINILESTRADIOL 600 meg; aprobada por Certificado N°® 50.688.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes,
Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicién N°: 5904/96 y Circular N° 4/13.

[}

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion de su
competencia.

Que se actha en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y sus
modificatorios.

Por ello: ' :
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL f'DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°. — Autorizase a la firma JANSSEN CILAG FARMACEUTICA S.R.L. propietaria
de la Especialidad Medicinal denominada EVRA / NORELGESTROMINA -
ETINILESTRADIOL Forma farmacéutica y concentracion: PARCHE TRANSDERMICO /
NORELGESTROMINA 6 mg - ETINILESTRADIOL 600 mcg; el nuevo proyecto de prospecto
obrante en ¢l documento IF-2019-10194142-APN-DERM#ANMAT; e informacioh para el




paciente obrante en el documento IF-2019-10194312-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULQ 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N°® 50.688, cuando el
mismo se presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,

o . Py . : s

haciéndole entrega de la presente Disposicion y roétulos, prospectos e informacién para el
paciente. Girese a la Direccion de Gestién de Informacion Técnica a sus efectos. (umplido,
archivese. '
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ﬁ'roducto: EVRA® .
Nro de registro: 50,688 ) Janssen f 3 chmst:ﬂ»\iéeﬁmm‘.

EVRA®
NORELGESTROMINA/ETINILESTRADIOL,
Parche transdérmico

industria alemana . , Venta bajo récetu

FORMULA CUALITATIVA Y CUANTITATIVA _

Cada parche transdérmico de 20 cm’ contiene 6 mg de norclgestromina (NGMN) v 600
microgramos de etinilestradiol {(EE).

Cada parche transdérmico libera una media de 203 microgramos de NGMN y 33,9 microgramos
de EE cada 24 horas. La exposicion al medicamento se define mids adecuadamente a través del
perfil farmacocindtico (ver “Propiedades Farmacocindticas™).

Lista de Excipientes: Solucion adhesiva de Poliisobutileno / polibutene, crospovidona, matriz
adbesiva total, polidster no tramado, lamimade de pelicula de saporte de poliester, lauri) lactato,
recubrimiento de liberacion de poliester.

FORMA FARMACEUTICA

Parche trunsdérmico.
Parche transdérmico fine tipo matriz que consta de tres capas.
La parte externa de [a capa exterior es beige y leva el termograbado: "EVRA™,

ACCION TERAPEUTICA

" Grupo farnnacoterapéutico: Hormonas sexuales y moduladores del sistema genital, pmﬂeq{agunoq
y estrdgenos, preparados a dosis fijas, cédigo ATC: GO3AAILS.

INDICACIONES

Anticoncepcion femenina.

EVRA? estd indicado en mujeres en edad [értil. Se ba establecido la seguridad y la eficacia en
mujeres de edades comprendidas entre los 18 y los 45 afios.

La decisién de prescribir EVRA® debe tener en cuenta fos factores de riesgo actuales de 1a mujer
en particular, concretamente los de trombaembolismo venoso (TEV), y como se compara el riesgo
de TEV con BVRA® con el de otros anticonceptivos hormonales combinados (AHCS) (ver
“Contraindicaciones” y “Advertencias y Precauciones Especiales de Empleo™.

Specialist: CPB ' MAF ravision: FS
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Producto: EVRA® S
Nro de registro: 50,688 janssen )' gc{mm;,,g&méu

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Mecanismo de accidn

EVRAY actlia & través del mecanismo de supresién de la gonadotropina por las acciones
estrogénica y" progestigena del efinilestradiol y de la norclgestroming, respectivamente. El
principal mecanismo de accion es la inhibicion de la ovulacion, pero también pueden contribuir 4
la eficacia del producto Jos efectos sabre el'moco cervical vy ¢l endometrio.

Eficacia clinica v seguridad

Indices de Pearl (ver tabla):

Grupo de estudio  CONT-  |CONT-003 [CONT-003  [CONT-  [CONT-4 Todos los
002 EVRA® |ACO* 004 ACO** sujetos que
EVRA® EVRA® recibicron

EVRA®

N° de ciclos 10,743 {5831 4.592 5085 14005 21.669

indices de Pearl 0.73 0,89 0,57 1,28 227 090

globales AC 9599 1(0,1541,3 [(0,02-1.76) |(0-1.35) {0.16-2,3 {{0.59-3,96) (0,44-1,35)
13 ]

{ndices de Pearl - |0.61 0,67 0.28 1,02 1,30 0,72

falle del método (1€ |(0.0- (0.0- 1.4 1(0,0-0,84) {0.02-2,0 {0.03-2,57) (0,31-1,13)

95%) i) 2

* DSG (Desogestrely 150 pg + 20 pg BEE
*# 50 ug LNG (Levonorgestrel) + 30 pg EE en los dfas 1-6. 75 g LNG + 40 pg EFE en tos dias 7-11,
125 ug LNG + 30 ug BE en tos dias 12-2)

Se realizaron andlisis exploratorios para determinar si en los estudios de Fase HI (n=3.319) las
caracteristicas de edad, raza y peso de la poblacidn estaban asociadas con la imcidencia de
embarazo. Los andlisis indicaron que no hay asociacién de edad vy raza con ¢l embuarazo. Con
respecto al peso, S de los 15 embarazos comunicados con EVRA® se produjeron en mujercs con
un peso corporat al inicio del ensayo de S0 kg o mas, lo que constituia menos del 3% de la
poblacion del ensayo. Por debajo de los 90 kg, no hubo asociacién entre peso y embarazo. Aungue
sélo un 10-20% de la variabilidad de los datos farmacocinéticos puede atribuirse al peso {ver
“Propiedades Farmacocinéticas”™), la mayor proporcién de los embarazos entre las mujeres que
pesaban 90 kg 0 mds fue estadisticamente significativa e indica que EVRA® es menos eficaz en
. estas mujeres.

Con el uso de anticonceptives orales commbinados (AOC} en dosis mayores (30 microgramos de
etinifestradiol) se reduce el riesgo de cincer de ovario y e endometrio. Quéda por confirmar s
esto es aplicahle a dosis infericres de anticonceptivos hormonales combinados.

Specialist: CPB ' MAF revision; FS
Qc: YK
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Producto; EVRA® -
Nro de registro: 50.688 jaﬂsseﬂ { gﬁfﬂmmwwm

Propiedades farmacocinéticas
Absorcidn '

Tras la aplicacion de EVRA®, los niveles de norelgestromina y de efinilestradiol en plasma,
alcanzan ef estado estacionario aproximadamente a Ias 48 horas, Las concentraciones en astado
estacionario {Cy) de norelgestromina v EE durante una semana lievando el parche transdérmico
son aproximadamente de 0,8 ng/ml y 50 pg/ml, respectivamente. En ensayos de dosis maltiples,
las concentraciones plasmdticas y AUC para norelgestromina y EE aumentaron ligeramente con el
tiempo comparadas con fa semana 1 dei ciclo

Se estudié la absorcidn de la norelgestromina v del etinilestradiol tras Ja aplicacion de EVRA® en
condiciones similares a las encontradas en un gimnasio (sauna, jacuzzi, cinta para correr y otros
cjercicios aerdbicos) y en un bafo de agua fria. Los resultados con norelgestromina indicaron que
no hubo efectos significatives del tralamicnto sobre la Cs 0 ¢l AUC en comparacién con el uso
normil, Con EE se observaron aumentos ligeros tras el ejercicio aerdbico y en la cinta para correr;
sin embargo, los valores de Cy tras el ejercicio estaban dentro de los limites de referencia. No hubo
un efecto significativo del bafio con agua fria en estos pardmetros,

Los resultados de un ensayo para estudiar la prolongacién de uso de un dnico parche transdérmico
de EVRA® de 7 a [0dfas indicaron que se mantuvo la Cy objetivo de norelgestromina ¥
etinilestradiol durante ¢l perodo adicional de uso de EVRA® de 3 dias (10 dias). Estos hallazgos
sugieren gue la eficacia clinica se podria mantener incluso si s olvida cambiar ¢l parche hasta
2 dias completos,

Distnibucién

La noreigestromina y el norgestrel (un metabolito en suero de fa norelgestroming) tienen una unién
alta (> 97%) a las proteinas séricas. Lu norelgestromina se fija a la atbimina y no a la globulina
fijadora de las hormonas sexnales (SHBG), mientras que ¢l norgestrel se une principalmente a la
globutina fijadora de las hormonas sexuales, lo que limita su actividad biolégica. El etinilestradiol
s une ampliamente a la atbdmina sérica.

Biotransformacién -

La norelgestromina sufre metabolismo hepitico, y entre Tos metabolitos resultantes se encuentra el
norgestrel, que se une principalmente a la globulina fijadora de las hormonas sexuales. y varios
metabolitos conjugados ¢ hidroxilados. El etinilestradiol se metaboliza asimismo dando varios

productos hidroxilados y sus conjugados de glucorénido y sulfato.

Eliminacidn

Tras retirar e} parche transdérmico, la vida media de eliminacion de la norelgestromina y del
ctinilestradiof fucron aproximadamente de 28 horas y 17 horas, respectivamente. Los metabolitos
de la norelgestromina y del etinilestradiol se eliminan por via renal y en las heces.

Specialist: P8 MAF revision: F5
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Anticonceptivos transdérmicos frente a orales

Los perfiles farmacocinéticos de ios anticonceplivos transdérmicos hormonales v de los
; anticonceptivos hormonales combinados orales son distintos y se debe tener precaucion cuando sc
realice una comparacion directa de los pardmetros farmacocindticos.

En an ensayo en cof cudl s comparé EVRA® con un anticonceptivo oral que contiene
250 microgramos de norgestimato (profarmaco de fa norelgestromina) y 35 microgramos de
etinilestradiol, los valores de Cmax para norelgestromina y EE fueron el doble en mujeres 4 las que
se administro el anticonceptivo oral en comparacidn con EVRA®, mientras que laex posicidn glohal
(AUC vy Css) fue comparable. La variabilidad interindividual (% CV) de los pardmetros
farmacocinéticos tras Ia administracion de EVRA® fue mayor que fa variabilidad determinada con
¢l anticonceptivo oral.

Efectos de la edad. peso corporal y drea de superficie corporal

Se evaluaron los efectos de la edad, peso corporal y #rea de superficie corporal sobre fa
farmacocinética de la norelgestromina y del etinilestradiol en 230 mujeres sanas a partir de noeve
ensayos farmacocinéticos de aplicacién individual de EVRA® durante 7 dfas. Tanto para {a
norelgestromina omo para el EE, el aumento de edad, peso corporal v drea de superficie corporal
estaban asociados con ligeros descensos de los valores de Cis y AUC. Sin embargo, s6lo una
pequediia fraccién (10-20 %) de la variabilidad general en la farmacocinética de la norelgestromina
y del EE tras la aplicacién dé¢ EVRA® se puede asotiar con alguno o todos los pardmetros
demogriticos anteriores.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

Posologia

A fin de que la eficacia anticonceptiva sea méxima, se debe advertir a los pacientes que utilicen
EVRA® siguiendo exactamente las instrucciones. Consiltese el apartado “Cémio empezar €l
tratamiento con EVRA®” para las instruceiones de comieriz del tratamiento,

Los parches transdérmicos deben utlizarse s6lo de uno en uno.

Cuando se retira un parche transdérmico, se debe sustituir inmediatamente por otro nuevo ¢l mismeo
dia de Ia semana (Dia de Cambio) el 1ia 8 y Dia 15 del ciclo. Los cambios de parche transdérmico
se pueden bacer a cualquier horu del Dia de Cambio programado. Bl Dia 22 de la cuarta semana
comienza la semana de descanso sin parche transdérmico,

Specialist: CPB . MAF revision: FS
Qc: YK
HA approval date: AR_NOR-ETI_PAT_PI_EUPI Nov-18_v2.0+D_es
. IF-2019-067(b359: ARNIPGAFANMAT

IFF%?; 13-1% !:1%4313432 -APN-DERM#ANMAT

Pagina 4 de 26




Producto: EVRA® -
Nro de registro: 50.688 }a nsseﬂ 5 gtﬁt;ﬂml-xj o

El nuevo ciclo anticonceptivo comienza al dia siguiente de 1a semana sin parche transdérmico; el
siguiente parche transdérmico EVRA® debe ponerse incluso si no ha habido sangrado por privacion
o 5} se continta con dicho sengrado,

En ningdn caso puede haber mds de 7 dias de descanso sin parche transdérmico entre ciclos de
dosificacién. Si pasan mds de 7 dias sin parche (ransdérmico, la usvaria podria quedar sin
proteccion frente al embarazo. En este caso, se debe usar al mismo tiempo un anticonceptivo no
hormonal durante 7 diss. El riesgo de ovulacion aumenta cada dia que pasc del perfodo de descanso
recomendado. 5i ha mantenido relaciones sexuales durante este periodo prolongado sin parche,
debe tener en cuenta fa posibilidad de embarazo.

Poblaciones especiales

Peso corparal igual o mavor de 90 kg -
La eficacia anticonceptiva puede verse disminuida en mujeres con un peso igual o-mayor de 90 k g

Insuficiencia renal

No se ha estudiado EVRA® en mujeres con insuficiencia renal. A pesar de que en principio no es
hecesario ajustar la dosis, EVRA® se debe wiilizar bajo supervision en esta poblacion de pacientes
dado que la bibliografia sugiere que la fraccién libre de etinilestradiol es mayor.

Insuficiencia hepdtica
Nose ha estudiado EVRA® en mujeres con insuficiencia hepdtica. EVRA® estd contraindicado en
mujeres con insuficiencia hepatica (ver “Contraindicaciones”). .

Mujeres posimenspdusicas ‘

EVRA® nio estd indicado en mujeres postmenopdusicas y no es adecuado como terapia hormonal
sastitutiva.

Poblacion pedidtricu

La seguridad y la eficacia no han sido establecidas en adolescentes menores de 18 afios, No hay un
uso relevante de EVRA® en nifias o adolescentes premendrquicas.

Forma de adminisiracion

EVRA® debe aplicarse en la piel sana e inticta, sin vello, seca y limpia del gliteo, abdomen, parte
exterior del brazo o parte superior del torso, en un lugar donde no roce con la ropa. EVRA® no
debe ponerse en las mamas ni sobre piel que esté enrojecida. irritada o cortada. Cada parche
trarisdérmico consecutivo debe ponerse ¢t un sitio diferente de la piel a fin de evitar una posible
irritacidn, aunque puede ponerse en la misma zona anatémica.

Hay que presionar bien sobre ¢l parche transdérmico hasta gue los bordes estén bien pegados.
Para que no haya interferencias con las propiedades adhesivas del parche transdérmico, no debe

aplicarse maquillaje, cremas, lociones, polvos u otros productos tépicos en la zona de la piel donde
esté el parche trasdérmico o donde se vaya a poner en breve.

Specialist: CPB MAF revision: FS
QC: YK
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S¢ recomienda que las usuarias comprueben visualmente el parche transdérmico todos los dias para
garantizar gue sigue bien pegado.

Ei parche transdérmico de EVRA® no se debe cortar, dafiar o modificar de ninguna manera ya que
la eficacia anticonceptiva se puede ver afectada.

” - ! . . N N
Los parches transdémicos usados se deben desechar con cuidado de acuerdo con las instruceiones
de Precauciones especiales de eliminacion y otras muniputaciones.

Como empezar el tratemiento con EVRA®

Si no se wilizaban anticonceptivos hormonales en el ciclo anterior

La anticoncepciGn con EVRA® comienza el primer dfa de la menstruacién. Se coloca un sofo
parche transdérmico y se leva durante una semana entera (7 dfas). Bl dia que s¢ pone el primer
parche wransdérmico (Dia 1/Dfa de Tnicio) determina los Dias de Cambio siguientes. F} Dia de
Cambio del parche trasdérmico serd este diz de cada semana (Dfas del ciclo 8, 15,22 y Dia 1 del
Siguiente: ciclo). El Dia 22 de la cuarta semana comienza la semana de descanso sin parche
transdérmico.

St la terapia del Ciclo [ comienza después del primer dia del ciclo menstrual, deberd usar al mismo

tiempo un anticonceptivo no hormonal s6lo dorante los primeros 7 dias del primer ciclo de

tratamiento,
St antes se estaba tomando un anticonceptivo oral combinado

El tratamiento con EVRA® debe comenzar el primer dia de Ia hemorragia por privacién. En caso
de que no haya hemorragia por privacién en un plazo de 5dias desde la toma del dltimo
comprimido anticonceptivo activo (que contiene hormonas), se debe descartar el embarazo antes
de iniciar el tratamiento con EVRA®. Si fa terapia comienza despuds del primer dia de la
hemorragia por privacibn, debe usar al mismo tiempo otro método anticonceptivo no hormonal
durante 7 dias.

Si pasan mds de 7 dias desde la tltima toma del comprimido anticonceptivo oraf activo, la mujer
pucde haber ovulado v se le deberd adveriir que consulte con un médico antes de iniciar el
tratarniento con EVRA®. St ha mantenido relaciones sexuales durante este periodo prolongado sin
comprimido anticonceptivo, debe tener en cuenta la posibilidad de embarazo.

8t antes se estabu tomando un articonceptive basade sélo en progestdoenos
G pprog 7!

Si tomaha el-comprimido anticonceptivo basado sélo en progestdgenos, Ia mujer puede cambiar de
tratamiento cualquier dia (si se trataba de un implante, ¢l -dia de su extraccion, y s¢ {rataba de un
inyectable, el dia que le toque la siguiente inyeccicn), pero debe utilizar simulténcamente un
método anticonceptivo de barrera durante los primeros 7 dias.

Specialist: CPB MAF revision: F§
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Tras un aborto provacado o espontineo

Puede utilizar EVRA® inmediatamente después de sufrir un aborto provocado o espontdneo dentro
de las primeras 20 semanas de gestacién. No ¢s necesario e uso de anticonceptivos adicionales si
se comienza con EVRA® de forma inmediata. Ten ga en cuenta que fa ovulacién podra tener lugar
en un plazé de 10 dias despuds de un aborto provocadoe o espontédneo.

En caso de sufrir un aborto provecado o espontdneo a las 20 scmanas de gestacion o despuds, pucde
comenzar con EVRA® el Dia 21 después det aborto o el primer dia del siguicnte periodo menstrual
espontdneo, lo que primero suceda. Se desconoce la incidencia de la ovulacién en el dia 21 iras un
aborto (a las 20 semanas de gestacién).

Después del parto

Las mujeres que decidan no dar el pecho deben empezar el tratamiento anticonceptivo con EVRA®
por lo menos 4 semanas después de dar a luz. Si se comienza mds tarde. se debe recomendar 4 la
mujer gue utilice simultineamente un método de barrera durante los primeros 7 dias. Sin embargo,
si ha mantenido relaciones sexuales, deberd excluirse ¢l embarazo antes de comenzar la terapia con
EVRA® o la musjer tendrd que esperdr i que fenga su primera menstroacion.

Para mujeres en perfodo de lactancia, ver “Fertitidad, embarazo ¥ lactancia”.

arche transdérmico se despeas total o parcialinente

Si el parche transdérmico EVRA® se despega parcial o completamente y se queda despegado, no
se liberard cantidad suficicnie de principio activo.

En el caso de que EVRA® esté parcialmente despegado: .

- menos de un dia (hasta 24 horas): se debe volver a poner en el mismo siio o cambiuarse de
inmediato por un nueve parche transdérmico EVRA®. No es necesario tomar otras medidas
anticonceplivas. El siguiente parche transdérmico EVRA® se debe poner el “Da de Cambio™
habitual.

- mis de un dia (24 horas o mds) o si desconoce cudndo se despegaron los bordes o se despegd
el parche transdérmico; Ja usuaria puede no estar protegida frente al embarazo, Debe parar el
ciclo anticonceptivo uctual y comenzar inmediatamente un nuevo ciclo colocindose un parche
transdérmico EVRA® nuevo. A partir de ahora habrd un nuevo “Dia 1 ¥ un nueve “Dia de
Cambio™. Debe usar al mismo ticmpo otro método anticonceptivo no hormonal sélo durante
los primeros 7 dias del nuevo ciclo.

- El parche transdérmico no se debe volver a poner si ya no pega; se debe poner otro parche
transdérmico nuevo de inmediato. No debe utilizar ningin tipo de adhesivo o venda para fijar
el parche transdérmico BVRA®,
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Si se retrasa el dia de cambio del sicuiente parche transdérmics EVRA®

Al comienzo de cualquier ciclo de parche transdérmico {Semana Uno/Dia )

La usuaria puede no estar protegida frente al embarazo. Se debe colocdr el primer parche
transdérmico del nucvo ciclo en cuanto se acucrde, A partir de ahora habrd un nuevo “Dia de
Cambio™ y un nuevo “Dia 17, Debe usar al mismo tiempo otro método anticorceptivo no hormona)
durante los primeros 7 dias del nuevo ciclo. Si ha mantenido relaciones sexuales durante este
pericdo prolongado sin parche transdérinico, debe tener en cuenla la posibilidad de embarazo.

En la mitad del ciclo (Semana Dos/Dia 8 o Semana Tres/Dia 15)

- durante uno o dos dias (hasta 48 horas): se debe poner un nuevo parche transdérmico EVRA®
de inmediato. El siguiente parche transdérmico EVRA® se debe poner ¢ “Din de Cambio™ .
habitual. Si durante los 7 dias ameriores al primer dia que se olvidé poncr el parche
transdérmico, €ste estuvo aplicado correctamente, no es necesario tomar otras medidas
anticonceptivas,

- durante mds de dos dias (48 horas 0 més): la usuaria puede no -estar protegida frente al
embarazo. Debe parar el ciclo anticonceptivo actual y comenzar de inmediato un nuevo ciclo
de cuatro semanas colocindose inmedialamente un parche transdérmico EVRA® nuevo, A
partir de ahora habrd un nuevo “Din 1" y un nuevo “Dia de Cambio™. Debe usar al mismo
tiempo otro método anticonceptivo no hormenal durante los primeros 7 dias del nuevo ciclo,

Al finat del cicle (Semana Cuatro/Dia 22)

- Sinose ha quitedo el parche transdérmico EVRA® al comienzo de s Semana 4 (Dia 22, s5elo
debe guitar lo antes posible. El siguiente ciclo debe comenzar el “Dia de Cambio” habitual, gue
es al dia sigmente del Dia 28. No es necesario tomar otras medidas anticonceptivas.

Modificacion dei dia de Cambio

A fin de posponer un ciclo.mensirval, la mujer deberi aplicarse otro parche (ransdérmico al
comienzo de 12 Semana 4 (Dia 22), sin respetar, por lo tanto, la semana de descanso. Se podria
producir hemorragia intermenstroal u oligometrorragia. Después de 6 semanas consccutivas con
parche transdérmico, debe haber un perfodo de descanso de 7 dias. Despuds de este descanso. se
vuelve a atilizar EVRA® de 1a forma habitual, '

Si quiere modificar el Dia de Cambio, debe completar el ciclo actual, quitdndose el tercer parchie
transdérmico EVRA® el dia correcto. Purante la semana de descanso, sin parche transdérmico,
puede elegir un Diu de Cambio nuevo colocandose el primer parche transdérmico EVRA® del
siguiente ciclo cuanto antes en ese dia elegido. En ningtin caso deben transcurrir mas de 7 dias
consecutivos sin parche transdérmico, Cuanto mds corté sea el perfodo de descanso, mayor serd el
riesgo de que la mujer no tenga 1a hemorragia por privacin y pueda experimentar una hemorragia
intermenstrual ¥ oligometrorragia durante el siguiente ciclo de tratanviento.
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En caso de pequefia irritacion cutdnea

Si el uso del parche transdérmico produce una irritacién incémoda, se puede aplicar otro parche
transdérmico nuevo en uma zona distinta hasta el siguiente Dia de Cambio. Los parches
ransdérmicos se debén utilizar solo de uno en uno.

CONTRAINDICACIONES

No se deben utilizar anticonceptivos hormonales combinados {AHC}) en las sigaientes condiciones.
Si sc produjera alguna de cstas enfennedades durante el uso de EVRA®, se debe suspender el
tratamiento con EVRA® de inmediato.

s Presencia o riesgo de tromboembolismo venoso (TEV)

- Tromboembolismo venoso: TEV actual (con anticoagulantes) o antecedentes del mismo
{por ajempio, trombosis venosa profunda [TVP} ¢ embolia pulmonar [EP});

- Predisposicion hereditaria o adquirida conocida al tromboembolismo venoso, tal como
resistencia a la PCA (incluyendo al factor V Leiden), deficiencia de antitrombina i,
deficiencia de protefna C, deficiencia de proteina S;

- Cirugia mayor con inmovilizacion prolongada (ver “Advertencias y Precauciones
Especiales de Empleo™);

- Riesgo elevado de tromboembolismo venoso debido a la presencia de varios factores de
riesgo {ver Advertencias y Precauciones Especiales de Empleo™),

* Presencia o riesgo de tromboembelismo arterial (TEA)

- Tromboembolismo arterial: tromboembolismo arterial actual, antecedentes def mismo (por
ejemplo infarto de miocardio) o afeccién prodrémica (por ejemplo angina de pecho);

- Enfermedad cerebrovascular: accidente cerebrovascular actual, antecedentes de accidente
cerebrovascular o afeccién prodrémica (por ejemplo accidente isquémico transitorio, AlT),

- Predisposicion hereditaria o adquirida conocida al tromboembolisme arterial, tal como
hiperhomocisteinemia y anticuerpos antifosfolipidicos (anticuerpos  aoticardiolipina,
anticoagulante del lupus),

- Antecedentes de migraita con sintomas neurolégicos focales;

- Riesgo elevado de tromboembolismo asterial debido a miltiples factores de riesgo {ver
“Advertencias y Precauciones Especiales de Empleo™ o a la presencia de un factor de
riesgo grave como:

- diabetes mellitus con sintomas vasculares
- hipertensidn grave . o :
- dislipoproteinemia intensa !

* Hipersensibilidad a los principios activos o a allguno de Jos excipientes incluidos en Lista de
excipientes

Presencia o sospecha de carcinoma de mama

Carcinoma de endometrio o presencia o sospecha de otra neoplasia estrégeno-dependiente ;
Funcin hepdtica anormal relacionada con enfermedad hepatocelular crénica o aguda
Adenomas o carcinomas hepaticos

Hemorragia genital anormat sin diagnosticar

e & & & @
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* Uso concomitante con medicamentos que contienen ombitasvie/ paritaprevir/ ritonavir y
dasabuvir (ver “Advertencias y Precauciones Especiales de Empleo” e “Imeraceién con Otros
Medicamentos y Otras Formas de Interaceién’™)

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO
Advertencias

Sialguna de las afecciones o factores de riesgo que se mencionan a continuacion estd presents. se
debe comentar con la mujer si el uso de EVRA® es apropiado. :

St alguna de estas afecciones o alguno de estos factores de TIESZO $€ Agrava o aparece por primera
vez, se debe aconsejar a la mujer que consulte 2 su médico para determinar si debe interrumpir e}
uso de EVRAP,

No hay evidencia clinica que indique que un parche transdérmico sea, en ningtin aspecto, més
seguro gue los anticonceptivos orales combinados.
Eluso de EVRA® no estd indicado durante el embarazo (ver “Fertilidad, embarazo y lactancia™).

Riesgo de tromboembolismo venose (TEV)

Eluso de cualquicr anticonceplivo hormonal combinado incrementa el riesgo de tromboembolismo
venoso (TEV), comparado con la no utilizacidn. Los medicamentos que contienen
levonorgestrel, norgestimato o noretisterona se asocian con el riesgo mas bajo de TEV. Otros
medicamentos cemo EVRA® pucden tener hasta el doble de este nivel de riesgo. La decision
de utilizar cualquier medicamento diferente del que.tiene ¢l menor riesgo de TEV se debe
tomar solamente después de comentarlo con fa mujer para garantizar que comprende el
riesgo de TEV con EVRA®, c6mo afectan sus actuales factores de riesgo a este riesgo y que
st riesgo de TEV es mayor durante el primer afio de uso. También existen ciertas evidencias
de que el riesgo aumenta cuando se reinicia el AHC después de una interrupcién del uso de
4 semanas o mis.

Entre ias mujeres que no utilizan AHCs y que no estdn embarazadas, aproximadamente 2 de
cada 10.000 presentardn un TEV en el plazo de un afio. No obstante, el riesgo puede ser nmucho
mayor en cada mujer cn particular, en funcién de sus factores de ricsgo subyacenies (ver
continuacion).

Se estima que de cada 10,000 mujeres que utilizan un AHC de dosis baju que contiene
levonorgestrel, unas 6 presentarin un TEV en un ano. Cierios estudios han sugerido gue fa
incidencia de TEV cn mujeres que utilizaron EVRA® es hasta ef doble de alta Que¢ cn usvarias de
AHCs que contienen levonorgestrel, Esto corresponde a entre wnas 6 y 12 TEV en un afio entre
H).000 mujeres que utilizan EVRA®, '

En ambos casos, el nimero de TEV por afio es infetior al hiimerg esperado en mujeres darante el
embarazo o en ¢l periodo pospario.
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ELTEV puede ser mortal en el 1-2 % de los cusos.. .
Niimero de eventos de TEV por cada 10.000 mujeres ¢én un afio

Némero de
eventos TRV

. Fis8 .
12 - *

10

o AY
Nonsoarias d¢ AHC €2 evertos) AHC que conlienes kevonorgestrel AHE qui contienes
{57 eventdy) <iorelgesiramitin> {6.12 eventon)

rd

Se han nofificado casos muy raros en usnarias de anticonceptivos hormorales combinados de
trombosis en otros vasos sanguinicos, como drferias y venas hepdticas, mesentéricas, renales, o
retinianas,

- Eactores de riesgo para TEV

El riesgo de complicaciones tromboembélicas venosas en usuarias de AHCs puede aumentar
sustancialmente en una mujer con factores de riesgo adicionales, en particular si existen varios
factores de riesgo (ver tabla). '

EVRA® estd contraindicado si una mujer tiene varios factores de rigsge que 1a ponen en una
sitwacion de alto riesgo de trombosis venosa (ver “Contraindicaciones™). Si una mujer tiene mis de
un factor de riesgo, es posible que ¢l aumento del riesgo sea mayor que fa suma de los factores
individuales; en este caso se debe tener en cuenta su riesgo total de TEV. Si se considera que la
Telacion beneficio/riesgo es negativa, no se debe prescribir un AHC {ver “Contraindicaciones™)

Tabla: Factores de riesgo para TEV '

Factor de riesgo Comentario
Obesidad (indice de masa corporal | El riesgo aumenta de forma sustancial con ¢] aumento
superior 4 30 kg/m?) det indice de masa corporal (IMC). ,
: Especialmente importante en mujeres con factores de
riesgo adictonales.
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Inmovilizacién prolongada, cirugia
mayor, cualguier intervencién
quirtirgica de las piernas o pelvis,
neurocinugia o traumatismo
imporiante

Nota: La inmovilizacion {empaoral,
incluso fos viajes en avién >4 horas,
tambi€n puede ser un factor de resgo
pata TEV, en especial en mu jeres con
otros factores de ricsgo

En estas circunstancias es aconsejable interrumpir cf
uso del parche (en caso de intervencidn quirtirgica
programada, al menos con cuatro semanas  de
antelacién) y no reanudarlo hasta dos semanas
después de gque se recupers  completamente I
movilidad.  Se  debe  wlilizar oo método
anticonceptivo para evitar un embarazo involuntario.
Se debe considerar un tratamiento antitrombdtico si
no se ha interrumpido con antelacién el uso de
EVRA?,

Antecedentes  familiares positivos
(alglin caso de tromboembolismo
YENOSC en un henmano o en un
progenitor, especialmente a una edad
relativamente femiprana)

Si se sospecha que existe una predisposicién
hereditaria, la mujer debe ser derivada a un
especialista antes de tomar Ta decisién de. usar un
AHC. v

Otras  enfermedades asociadas 2l
TEV

Céncer, lupus eritematoso diseminado, sindrome
urémico  hemolitico,  enfermedad inflamatoria
intestinal crénica (enfermedad de Crohn o colitis
ulcerosa) y anemin drepanocitica.

Auamento de edad

En especial por encima de los 35 1108,

No hay consensa sobre ef posible papel de las venas varicosas y |

aparicion o progresién de fa trombosis venosa,

Es preciso tener en cuenta &l aumen

to del riesg
particular en ef periodo de 6 semanas del puerperi

lactancia”, ver “Fertilidad, embarazo ¥ lactancia™).

Sintemas de TEV (trombosis venosa profunda v embolia pulmonar)

En el caso de que se produzcan sintomas, se debe aconsejar a ta mujer que busque asistencia médica

urgente y gue informe al profesional de 1a satud de que estd tomando un AHC.

Loy sintomas de tromboyis venosa profunda {TVP) pueden incluir:
= hinchazén unilateral de 1a piema y/opie o alo largo de una vena de Ja pierna;

- dolor o sensibilidad en la pierna, que tal vez se advierta ssto al
- aumento de la temperatura on g pierna afectada; enrojecimient

pieraa;

Los sintomas de embolia pulmonar (EP) pueden incluir:
- Aparicién repentina de falta de aliento o respiracion ripida injustificada:

- 108 repenning que puede estar asoci
- dolor tordcico agudo; :
- aturdimiento intenso o mareo;

ada a hemoptisis;

- latidos cardiacos acelerados o irmegutares:
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Algunos de estos sintomas (por ejemplo “falta de aliento”, “los”) son inespecificos y s¢ pueden
confundir con acontecimienios més frecuentes 0 mmenos graves (por ejemplo infecciones del tracto
respiratorio).

-
Otros signos de oclusidn vascular pueden incluii: dolor repentino, hinchazén y ligera coloracion
azud de una extremidad.

Si la oclusion se produce en 2] ojo, fos sintomas pueden variar desde vision borrosa indolora, que
puede evolucionar hasta la pérdida de 1a visidn. A veces la pérdida de la vision se puede producir
casi de inmediato,

Riesgo de tromboembolisme arterial (TEA)

Estudios epidemioldgicos han asociado el uso de los AHCs con un aumento del riesgo de
tromboembolismo arterial (infarto de miocardio} o de accidente cerebrovascular (por ejemplo
accidente isquémico {ransitorio, accidente cerebrovascular). Los episadios tromboembdhicos
arteriales pueden ser mortales.

Factores de riesgo para TEA

El riesgo de que se produzcan complicaciones tromboembdlicas arteriales o un accidente
cerebrovascubar en las usuarias de AHCS aumenta en mujeres con factores de riesgo {ver tabla},
EVRA® estircontraindicado si una mujer presenta varios factores de riesgo de TEA o uno grave
gue fa ponen en una siluacion de alto riesgo de trombosis arterial (ver “Contraindicaciones”™). Si
unu mujer tiene mas de un factor de riesgo, cs posible que el aumento del riesgo sea mayor que la
suma de los Tactores individuales; en este caso se debe tencr en cuenta sy resgo total, St se
considera que la relacidn beneficio/riesgo es negativa, no se debe prescribir un AHC (ver
“Contraindicaciones™).

Tabia: Factores de riesgo para TEA

Factor de riesgo Comentario
Edad En especial por encima de los 35 afios
Tabagunismo Se dehe aconsejar a las mujeres gue no fumen si

desean  utilizar un AHC. Se debe  sconscjar
encarecidamente a las mujeres de mds de 35 afios que
contindan  fomando que utificen uwn  método
anticonceptivo diferente.

Hipertensidn arjerial
Obesidad (indice de masa corporal | El riesgo aumenta de forma sustancial con el aumento
superior a 30 kg/m?) det IMC.

Especialinente importante en mujeres con factores de
rigsgo adicionales.
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Antecedentes familiares  positives
(algin caso de tromboembolismo
arterial en un hermano o en un

Si se sospecha que existe una  predisposicion
hereditaria, fa mujer se debe derivar a un especialista
antes de tomar la decisidn de usar un AHC.

progenitor, especialmente a una edad
: relativamente ternprana, por gjemplo
attes de los 30 anos)

Migraita

Un awmento de la frecuencia o la intensidad de las
migrafas durante el uso de AHGs (que puede sor
precursor de un acontecimiento corebrovascular)
puede motivar su interrupeion inmediata, |
Diabetes medlitus, hiperhomocisteinemia, !
vaivulopatia ¥ fibrilacién auricular,
dislipoproteinemia v lupus eritematoso sistémico.

Otras  enfermedades  asociadas  a
E acontecimientos vasculares adversos

Sintemas de TEA

En el caso de que se produzcan sintomas, se debe aconsejar a la mujer que busquc asistencia médica
urgente y que informe al profesional de 1a salud de que estd tomando un AHC.

Los sintomas de un accidente cerchrovascular pueden incluir:

- entumecimiento o debilidad repentinos de la cara, brazo o pierna, especialmente en un lado del
cuerpu;

- dificultad repentina para carninar, mareo, pérdida del equilibrio o de ta coordinacin,

- confusion repentina, dificadtad para hablar o para comprender;

- dificoltad repentina de visién enun 0jo o en ambos;

- cefalea repenting, intensa y prolongada sin causa conocids,

- pérdida del conocimiento o desmayo, con 0 sin convulsiones;

Los sintomas temporales sugieren que el evento es un accidente isquémico transitorio (AIT).

Los sintomas de un infarto de miocardio (1M} pueden incluir:

- dolor, molestias, presion, pesadez, sensacion de opresion o plenitud en el térax, brazo o debajo
def esterndn,

- malestar que irradia a fa espalda, la mandibula, la garganta, el brazo o el estémago.

- sensacidn de plenitud, indigestion o ahogo;

- sudoracion, nduseas, vomitos o mareo;

- debilidad extrema, ansiedad o falta de aliento:

- latidos cardiacos acelerados o irregulares;

Se debe advertic encarecidamenie a las mujeres gue toman anticonceptivos combinados que se
pongan en conlacto con su médico en caso de que observen posibles sintomas de trombosis. En
caso de sospecha de trombosis o trombosis confirmada, se debe interrmmpir ¢l uso de los
anticonceptivos hormeoniles. S¢ debe recurric a un método anticonceptive aprepiado debido ala
teratogenicidad de la terapia amicoagulante {cumarinas).

|
|
|
!
i
|
MAF revision: F§ ‘
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Tumores

En algunos estudios epidemioldgicos, s¢ ha notificado un aumento del riesgo de cdncer de cuelio
ulerino en mujeres que utilizaban anticonceptivos orales combinadoes a largo plazo, pero se
mantiene la controversia sobre hasta qué punto este hatlazgo sc puede atribuir a factores de
confusion del comportamiento sexual y otros factores tales como el papilomavirus humano (VPH).

Un metandlisis de 54 estudios epidemiolégicos indicé que las mujeres que en la actualidad estan
tomando anticonceptivos orales combinados tienen un ricsgo ligeramente mayor (RR = 1,24) de
prescntar un diagnéstico de cdncer de mama, El riesgo adicional desaparece gradualmente a o
largo de os 10 afios siguientes a haber dejado de tomar los anticonceptivos orales combinados. Ya
que e} cancer de mama es raro en mujeres menores de 40 afios, el exceso de diagrdsticos de cincer
de mama en mujeres que actualmente Loman anticonceptivos orales combinados o que los Lomaron
recientemente s pequefio en relacidn con el resgo globat de cancer de mama. Los carcinomas de
mama diagnosticados en mujeres que han fomado alguna vez anticonceptivos ofales combinados
tienden a ser menos avanzados clinicamente que los carcinomas diagnosticudos en mujeres que
nunca han tomado anticonceptivos orales combinados. El patrén observado de aumento de ricsgo
se puede deher a un diagndstico més precoz de cincer de mama en las usuarias de anticonceptivos
orales combinados, a los efectos bioldgicos de los anticonceptivos orales combinados 0 a una
combinacion de los dos factores.

Se han notificado casos raros de tumores hepdticos benignos o con menor frecuencia incluso
malignos entre las usuarias de anticonceptivos orales combinados. En casos uislados, estos tumores
han dado Jugar a hemorragias intra-abdominales que podrian causar fa muerte. Por lo tanto, un
tumor hepdtico se debe considerar en el diagnéstico diferencial cuando se produce dolor abdominal
superior agudo, aumento del tamafio def higado o'signos de hemorragia intra-abdominal en mujeres
que usan EVRA®,

Elevacion de ALT

Durante ensayos clinicos con pacientes tratados para infecciones por el virus de fa hepatitis C

{VHC) con medicamentos gue contienen ombitasvir/ paritaprevir/ ritonavir y dasabuvir con o sin

ribavirina, se produjeron elevaciones de transaminasa (ALT) mayores a § veces los limites
superiores norrmales (LSN) con una frecuencia significativamente mayor en mujeres que utilizan
medicamentos que contienen etinil-estradiol como los anticonceptivos hormonales combinados
{AHCS) (ver “Contraindicaciones™ e “Interaccion con otros Medicamentos y Otras Formas de
Interaccidn™). '

Trastomos psiquidtricos

Un estado de dnimo deprimido y depresion son reacciones adversas conocidas debidas al uso de
anticonceptivos hormonales (ver “Reacciones adversas”™). La depresion puede ser grave y es un
factor de riesgo reconocido asociado at comportamiento suicida v al suicidio. Se debe indicar a las
mujetes que s¢ pongan en contacto con su médico en caso de experimentar cambios en el estado
de dnimo y sintomas depresivos, incluso si aparecen poco después de iniciar el tratamiento.

Specialist: CPB MAF revision: F5
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Quras patologias

- La eficacia anticonceptiva puede verse reducida en mujeres que pesan 90 kg o mds (ver
“Posologia v Modo de Administracion” y “Propiedades Farmacologicas™)

- Las majeres con diagngstico o historia familiar de hipertrigliceridemia podrian presentar un
riesgo mayor de pancreatitis al utilizar anticonceptivos hormonales combinados.

- Aungue sc han registrado ligeros aumentos de la presién arterial en muchas mujeres que wtilizan
anticonceptivos hormonales, son raros los aumentos clinicamente relevantes. No se ha
establecido una asociacién concluyente entre el uso de anticonceptivos hormonales y la
hipertensién clinicamente relevante, Sidurante el tratamicnto con anticonceptivos hormonales
combinados las mujeres hipertensas presentan una elevacion constante o aumentos
significativos de la tensién y no responden adecuadamente a los antihiperiensivos, se debe
interrampir ¢l uso de los anticonceplivos hormonales combinades. Se puede retomar su uso si
se aleanzan valores normotensos con antihipertensivos.

- Se hap notificado casos nuevos © agravamiento de fas siguientes enfermedades tanto con ¢l
embarazo como con el uso de anticonceptivos orales combinados, pero la evidencia de su
asociacién con el uso de anticonceptivos orales combinados no es concluyente: ictericia y/o
prurito asociado a colestasis, enfermedades de Ja vesicula biliar incluyendo colecistitis y
colelitiasis, porfiria, upus eritematoso sistémico, sindrome urémico hemolitico. corea de
Sydenham, herpes gestacional, pérdida de audicién relacionada con la otosclerosis.

- Las alteraciones graves o cronicas en la funcidn hepitica pueden hacer necesaria ka interrupcion
de los anticonceptivos hormonales combinados hasta que los indicadores de la funcidn hepitica
vuelvan a la normalidad. La recurrencia de prurito refacionado con ka colestasis, que haya
podido ocurrir en un embarazo anterior o asociado al uso previe de hormonas sexuales
esteroideas hace necesaria la interrupcion de los anticonceplivos hormonales combinados.

- Aunque los anticonceptives hormonales combinados pueden tener un efecto sobre fa resistencia
periférica a la insulina y 1a tolerancia a Ja glucosa, no hay evidencia que apoye la necesidad de
modificar el régimen terapéutico en pacientes diabéticas por el uso concomitante de
anticonceptivos hormonales combinados. Sin embargo, se debe monilorizar a las mujeres
diabéticas, sobre todo en las fases iniciales del tratamiento con EVRA®.

- Durante el uso de anticonceptivos orales combinados, se ha notificado el empeoramiento de la
depresién endogena, la epilepsia, la-enfermedad de Crohn y fa colitis ulcerosa.

- Qcasionalmente pueden darse casos de cloasma con ¢ uso de anticonceptivos hormonales,
especialmente en pacientes ¢on una historia de cloasma gravidico. Las mujeres con tendencia
al cloasma deben evitar la exposicion al sol o a la radiacidn vitravioleta mientras usen EVRA®,
A menudo el cloasma no es enteramente reversible,

Examen fisico/consulia médica

Antes de iniciar o reanudar el tratamiento con EVRA® se debe realizar una anamnesis completa
(incluidos fos antecedentes familiares} y descartar un posible embarazo. Se debe medir [a tensién
arterial y  realizar una  exploracidn  fisica, guiada por las  contraindicaciones
{ver “Contraindicaciones™) y por las advertencias (ver "Advertencias y Precauciones Especiales
de Empleo™). Es importante dirigir ta atencidén de la mujer hacia la informacién sobre [a trombosis
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venosa y arterial, incluido el riesgo de EVRA® en comparacidn con otros AHCs, los sintomas de
TEV y TEA, los factores de riesgo conocidos y qué debe hacer en caso de sospecha de trombosis.
También se debe indicar a la mujer que lea cuidadosamente el prospecto y siga las instrucciones i
allf deserilas. La frecuencia y la naturaleza de lay exploraciones se deben basar en las directrices !
clinicas establecidas y se adaptardn a cada mujer en particular,

Se debe advertir a las mujeres que los anticonceptivos hormonales no protegén Mrente a lu infeccion
por VIH (SI1YA) ni frente a otras enfermedades de transmision sexual.

Irregularidades en ta hemorragia

Con todos los anticonceptivos hormonakes combinados puede producirse una pérdida de sangre
irregular (oligometrorragia o hemorragia intermenstrual), especialmente durante [os primeros
meses de uso. Por esta razdn, solo serd duil una opinién médica sobre las pérdidas de sangre
irmegulares después de un perfodo de adaptactén de aproximadamente 3 ciclos. Si persiste la
hemorragia intermenstrual, o se produce después de ciclos previamente regulares, cuando se haya
utilizado EVRA® siguiendo el régimen recomendado, se debe considerar ofra causa distinta al uso
de EVRA®. Se deben considerar causas no hormonales y, si fuera necesario, se-deben tomar
mediday de diagndstico adecuadas para descartar enfermedad orgdnica o embarazo. Esto puede
incluir legrado uterino. En algunas mujeres puedé no haber hemorragia por privacion durante el
perfodo de descanso sin parche transdérmico. Si # ha utilizado EVRA@‘ siguiendo las instrucciones
deseritas en “Posologia y Modo de Administracién”, es improbable gue fa mujer esté embarazada.
Sin embargo, si no se ha usado EVRA® siguiendo estas instrucciones antes de la primera falta de
hemorragia por privacion, o si hav dos faltas de hemorragia por privacion, se debe descartar el
embarazo antes de contifiuar utilizando EVRA®,

Algunas mujeres pucden experimentar amenorrea u ofigomenorrea después de interrumpir el uso
de los anticonceptivos hormonales, especialmente cuando dicha afeccidn ya existia.
Interaccién con otros medicamentos y otras fermas de interaccion

Nota: Se deben consultar kas fichas (Cenicas de toda la medicacidén concomitante con el fin de
identificar posibles interacciones.

Interacciones farmacodindmicas

El uso concomitante con redicamentos que contienen ombitasvir/ paritaprevit/ ritonavir y
dasabuvir, con o sin ribaviring puede aumentar el riesgo de elovaciones de la ALT (ver
“Contraindicaciones” y “Advertencias y Precauciones Especiales de Empleo™).

Por lo tanto, las personas que utilizan EVRA® deben cambiar a un método anticonceptivo
alternativo {por ejemplo, método anticonceptive s610 con progestigenos o miétodos no hormonatles)
antes de iniciar ¢ tratamienio con esta farmacoterapia combinada,
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EVRAY puede ser reiniciado dos semanas después de la finalizacién del tratamiento con esta
farmacoterapia combinada,

Efectos de otros medicamentos sobre EVRAY

Pueden aparecer interacciones con medicamentos inductores de las enzimas microsomales lo cual
puede dar lugar a un aumento en el aclaramicnto de las hormonas sexuales pudiendo producir
: sangrado intermenstrual y/o fallo del tratamiento anticonceptivo. Se han notificado las siguicntes
interacciones en la bibliografia, '

Principins activos que aumentan el aclarumiento de los AHCs (reduccion de la eficacia de los
AHCs debida a induccidn enzimdtica), por ejemplo:

Barbiniricos, bosentdn, carbamazepina, fenitoina, primidona, rifampicina, modafinilo vy
medicamentos para el VIH ritonavir, nevirapina y efavirenz y también posiblemente felbamato,
griseofulvina, oxcarbazepina, topiramato y medicamentos a base de plantas medicinales que
contengan Hierba de San Juan (Hypericum perforatum).

Forma de empleo

Se puede observar induccidn enzimética tras varios dias de tratamiento. Generalmente, Ja mixima
induccidn enzimdlica se observa alrededor de los 10 dids ¥ se puede mantener durante al menos
4 semanas después de la suspension del tratamiento farmacol6gico.

A corto plazo:

Las mujeres en tratamtento a corto plarzo con medicamentos inductores de enzimas metabolizadoras
hepdticas de medicamentos o con los distintos principios activos que inducen estas enzimas deben
utilizar de forma temporal un método anticonceptivo de barrera adicional ademis de EVRAY, es
decir, durante ¢l tiempo de la administracion concomitante del medicamento y hasta 28 dias
después de su mterrapeid, :

El siguiente parche transdérmico se debe poner sin intercalar la semana habitual de descanso en el
| caso de que continue fa administracién concomitante dé ostos medicamentos después del final del
perfodo de tres semanas con parche.

A largo plazo:

Se recomienda que fas mujercs que estén en tratamiento a largo plazo con principios activos que
sean inductores enzimaticos, utilicen de forma simultanes otro método anticonceptivo no hormonal
fiable.

Principios activos con efectos variables sobre el aclaramiento de los AHCs
Cuando son administrados de forma conjunia con AHCs, algunas combinaciones de inhibidores de

la proteasa del VIH e inhibidores de la trasncriptasa inversa no nucleosidicos, incluyendo
combinaciones de inhibidores del VHC pueden aumentar o disminuir las concentraciones
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plasmaticas de esirdgenos o progestdgenos. El efecto neto de estos cambios puede ser chinicamente
relevante en algunos ¢asos. ®

Por tanto, se deben consultar fas fichas téenicas doe toda 1a medicacién concomitante para el VIH
con el fin de identificar potenciales interacciones y cualguier recomendacion refacionada. En caso
de duda, las mujeres en tratamiento con inhibidores de la proteasa o inhibidores de Ja trasncriptasa
inversa no nucleosidicos deben utilizar un métado anticonceptivo de barrera adicional.

Inhibicion del metabolisme del etinilestradiol

Se ha demostrado que etoricoxib eleva los niveles plasmiiticos de etinilestradiol (50 to 609} cuando
se toma concomitantemente con anticonceptivos hormonales orales trifdsicos. Se cree que
etoricoxib incrementa los niveles de etinilestradiol porque inhibe Ia actividad de la sulfotransferasa
inhibiendo asi el metabolismo del etinilestradiol.

Efecto de EVRA® sobre otros medicamentos

Los anliconceptivos hormenales pueden influir sobre el metabolismo de ciertos principios activos,
En consccuencia, 1as concentraciones plasmiticas y tsulares pueden aumentar (por ejemplo.
ciclosporina). Puede ser necesano un ajuste de dosis de los medicamentos concomitantes.

Lamotnigina: Los anticonceptivos hormonates combinados han mostrado un descenso sigmificativo
de las concemtraciones plasmdticas de lamotriging cuando se administran de forma conjunta
posiblemente debido a la induccién de glucuronidacion de Ia lamotrigina. Esto podria reducir ¢l
control de las crisis {convulsiones) y por tanto puede ser necesario un ajuste de dosis de
lamotrigina.

Pruebas de faboratorio

La utilization de anticonceptivos esteroideos puede influir en los resultados de ciertas pruchas de
laboratorio, incluyendo valores bioquimicos de la funcion hepdtica, tiroidea, soprarrenal y renal,
niveles plasmiticos de proteinas  (ranspoitadoras). por cjemnplo, globuling fijadera de
corticosteroides v fracciones Hpidicas/flipoproteinicas: pardmetros del metabolismo de fos hidratos
de carbono y de la coagulacion y fibrinolisis, Generalmente los cambios permanecen dentro del
intervalo normal de laboratorio.

Datos Preclinicos sobre Seguridad

Los datos no clinicos no muestran resgos especiales para los seres humanos segin los estudios
convencionales sobre farmacologia de seguridad, toxicidad de dosis repetidas, genotoxicidad ¥
potencial carcinogénico. Con respecto a fa toxicidad reproductiva, la norelgestromina mostrd
toxicidad {etal en coneios, pero el margen de seguridad para este efecto fue suficientemente alto.
Los datos sobre la toxicidad reproductiva pari la combinacién de norelgestromina con
etinilestradiol no estdn disponibles. Los datos para la combinacion de norgestimato (profarmaco
de la norelgestromina) con etintlestradiol indican en los animales hembras un descenso en Ia
fertilidad y en la eficiencia de implantacidn (rata), an aumento en la resorcidn fetal (rata, conejo)
y. a altas dosis, un descenso en la viabilidad y fertilidad de la progenie femenina {rata). No s¢
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conoce la relevancia de extos datos para la exposicion en humanos, va que s¢ puede considerar gue
los efectos estin relacionados cor acciones farmacodindmicas bien conocidas o son especificos
para las especies.

Los estudios realizados para comprobar los efectos de EVRAY en [a piel indican que este sistema
no tiene potencial para producir sensibilizacion v s6lo causa una irritacién leve cuando se aplica
en la piel de conejo.

Fertilidad, embaraze y lactancia
Embarazo
EVRA® no estd indicado durante el embarazo.

Los estudios epidemioldgicos no indican un aumento del riesgo de defectos congénitos en los nifios
de las mujeres que wtilizaron anticonceptivos orales combinados antes del embarazo. La mayoria
de los estudios recientes tampoco indican un efecto teratogénico si se utilizan anticonceptivos
orales combinados de forma inadvertida al principio del embarazo.

Los datos limitados de los resultados sobre mujeres embarazadas que utilizan EVRA®, no permiten
obtener conclusiones sobre su seguridad durante el embarazo.

Estudios en aninales han demostrido cfectos indeseables durante el embarazo y lactancia (ver
“Datos preclinicos sobre seguridad”). Basado en estos datos animales. los efectos indeseables
debidos a la accién hormonal de los componenies activos no se puede excluir. Sin embargo, la
experiencia general con anticonceptivos orales combinados durante ¢l embarazo no proporcionsd
evidencias de efectos indescables en humanos,

En caso de embarazo duranie el uso de EVRA®, se debe interrumpir el use de EVRAY de inmediato.
El aumento de riesgo de TEV durante el postparto se-debe considerar cuando se reimicie el uso de
EVRA® {ver “Posologia y Modo de Administracion” y “Advertencias y Precauciones Especiales
de BEmpleo™). ‘

Lactancia

La factancia se puede ver afectada por los anticonceptivos hormonales combinados, ya gue pucden
reducir la ¢antidad v cambiar la composicitn de la feche maiesna. Por 1o Lanto, no se recomienda
el uso de EVRA® hasta que la madre haya dejado de amamantar a su hijo.

Fertilidad

Lus mujeres pueden expenmentar un retraso en la concepcin tras 1a discontinuacion de EVRAY,
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Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia de EVRA® sobre la capacidad para conducit y utilizar maguinas es nula o
insignificante,

REACCIONES ADVERSAS

Resumen del peefil de seguridad

Las reacciones adversas notificadas con més frecuencia en ensayos clinicos Tucron dolor de cabeza,
nduseas y sensibilidad en las mamas, observandose aproximadamente en un 21 0%, 16.6% v 15.9%
de los paciciites. respectivamente. Las reacciones adversas pueden ocurrir ab principio del
tratamiento pero normalmenic disminuyen después de los tres primeros ciclos, incluidas
ohigometrorragia, sensibilidad en lat mamas y nduseas.

Descripeign de ciertus reacciones adversay

Se ha observado un aumento del riesgo de episodios trombdticos v tromboembdélicos arteriales y
venosos, entre elos infarto de miocardio, accidente cerebrovascular, accidentes isquémicos
transitorios, trombosis venosa y embolia pulmonar, en mujeres que utilizan AHCs, que sc comentan
con mas detalle en la seccién “Advertencias y Precauciones Especiales de Empleo™.

Listado tabulado de reacciones adversas

La seguridad fue evaluada en 3.322 mujeres sexualmente activas que participaron en tres ensayos
clinicos de Fase HI disefiados para evaluar la eficacia anticonceptiva. Estas usnarias recibieron seis
o trece ciclos de anticoncepeién (EVRA® o anticonceptivo oral comparador), tomaron al menos
una dosis del medicamento del estudio y proporcionaron datos de seguridad. En la tabla | indicada
mis abajo se reflejun las reacciones adversas notificadas en los ensayos clinicos y de la experiencia
post comercializacion. Convencion MedDRA sobre frecuencia: muy frecwentes (> 1/10);
frecuentes (2 1/100 a <1/10%; poco frecuentes (2 1/1.000 a < 1/100); raras (2 1/10.000 a < 1/1.000);
muy raras (<1/10.000); freciencia no conocida (o puede estimarse a partir de los datos
disponibles).

Tabla 1! Frecuencia de las reacciones adversas’
Clasificacién por drganos vy | Reaccién Adversa

sistemas

Frecuencia

Infecciones e infestaciones

Frecuentes Infeccién fingica (vulvo) vaginal

Candidiasis vaginal

Raras : Erupcion pustular*
Pistulas en el lugar de aplicacion
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Neoplasias benignas, malignas y no especificadas (incl quistes y pélipos)
Raras Neoplasia hepatica *+

Cancer de mama *t

Carcinoma de cdrvix *+

Adenoma hepdtico *+

Lelomioma utering

Fibroudenoma de mama

Trastornos del sistema inmunolégico

Poco frecuentes | Hipersensibilidad
Trastarnos del metabolismo y de la nutricién
Poco frecuentes Hipercolesterolemia

Retencidn de liquidos
Aumento del apetito

Raras Hiperghicemia®*
Resistencia a la insulina*®

Trastornos psiguidtrices
Frecuentes i Trastornos de dnimo afectividad v ansicdud

Poco frecuentes Insomnio
Disminacion de ta libido

Raras Tra*
Frustracion®
Aumento de la libido

Trastornos del sistema nerviosp

Muy frecuentes Dolor de cabeza
Frecuentes Migrafia
Mareo
Raras : Accidente cerebrovascular®*¢

Hemorragia cerebral*+
Gusto anormal*

Trastornos oculares

Raras | Intolerancia a las lentes de contacto™
Trastornos cardiacos
Raras Tromboembolismo arterial

Infarto {agudo) de mibcardio®y

Trastornos vasculares

Poco frecuentes Hipertensidn
Specialist: CP8 MAF revision: FS
Qc: YK

HA approval date:

R_NOR-ET{_PAT_PI_EUPI Nov-18 V2.0+D_es .
PANS IF-2019-06 707339 A RN RGA#ANM

Lot .géil:r?}‘«

A SR I5:2049-49 124142-APN-DERM#AN]

Pagina 22 de 26

AT
MAT




hrode regstia: 50553 janssen J {idimidine
Raras Crisis hipertensiva*

' Trombosis arterial**§

Trombosis venosa®* 1

Trombosis* T

Tromboembolismo venoso

Trastornos respiratorios, tordeicos y mediastinicos

Raras Trombosis de la arteria pulmonart®

Embolia pulmonart

- |
Producto; EVRA® ' . pt— .

Trastornos gastrointestinales

Muy frecuentes . | Néused ' ®
Frecuentes Dolor abdominal

Vomitos

Diarrea

Distensién abdominal

Raras Colitis*
Trastornos hepatobiliares .
Raras Colecistitis

' Colelitiasist

Lesion hepdtica™
Ictericia colestitica™t

Colestusis*t ]|
Trastornos de la picl y del tejido subcutdneo
Frecuentes Acnd

Erupcidn cutdnea

Prurito

Reaceidn en fa piel
Irritacion de la piel

Poco frecuentes Alopecia
Dermatitis alérgica
Eccema

Reaccién de fotosensibilidad
Derinatitis de contacto
Urticaria

Eriterna

Raras Angiocdema*

Eritema (multiforme nudose) #
Cloasmat

Erapeidn exfoliativa*

Prurito generalfizado

Erupcion {eritematosa pruritica)
Dermatitis sehorreica®
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Trastornes musculoesqueléticos y del tefido conjuntivo _
Frecuentes | Espasmos musculares i
Trastornos del aparato reproductor yde lamaie .~~~ !
Muy frecuentes Sensibilidad en las mamas |
Frecuentes Dismenorrea,

Sangrado vaginal y trastornos menstruales**§
Espasmo uterino

Trastornos de ta mama

Secrecidon vaginal

Poco frecuentes Galactorrea
Sindrome premenstrual
Sequedad vulvovaginal

Rarus ‘ Displasia cervical*
Supresidn de la lactancia® ,
Secrecién genital i
Trastornos generales y alteraciones en el lngar de administracion

Frecuentes ] Malestar

Fatiga

Reacciones en el lugar de aplicacidn
(eritema, irritacidn, prurifo, erupcidn cutanea)

Poco frecuentes Edema generalizado
Edema periférico
Reacciones en ¢l Jugar de aplicacion®*

Raras | Edema facial*

Edema con fovea®

Hinchazon

Reacciones en el lugar de aplicacidn® (por gjempla,
ahsceso, erosidn)

Edera localizado*

Exploraciones complementaria
Frecuentes | Aumento de peso

Poco frecuentes Aumento de la presién sanguinea
Trastornos lipidicos**

Raras Disminucion de Ja glucosa en sangre*{

, Niveles anormales de glucosa en sangre*+
*Natificaciones post comercializacion,

**Incloyen reacciones adversas notificadas en ensayos clinicos y notificaciones post

comaercializacidn,

¥ Ver seccién “Advertencias y Precauciones Especiales de Empleo”.
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Notificacién de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su antorizacion. Ello
permite una supervision continuada de Ju relacién beneficiofriesgo del medicamento. Se invita a
los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema
nacional de notificacién.

SOBREDOSIFICACION

No se han notificado efectos adversos graves despuds de la ingesta involuntaria de dosis muy altas .
de anticonceptivos orales. La sobredosis puede causar nduseas y vomitos. En algunas mujeres i
puede ocarrir hemorragia vaginal, En caso de sospecha de sobredosis, deben removerse todos los
sistemas anticonceptivos transdérmicos y admindstrarse un fratamiento sintomidtico.

En caso de ingestién accidental concurrir al centro asistencial mds préximo o comunicarse con el
Centro de Intoxicaciones del HOSPITAL RICARDPO GUTIERREZ, teléfonos (0113 4962-2247 6
4962-6666 o al HOSPITAL POSADAS, eléfonos (011) 4658-7777 6 4654-6648.

PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION Y OTRAS MANIPULACIONES
Se debe aplicar el parche inmediatamente después de extraerlo del sobre protector.

A fin de evitar interferencias con las propiedades adhesivas de EVRAY, no deben aplicarse cremas,
fociones o polvos en el drea de 1a piel donde vaya a ponerse e} parche transdérmico EVRAY,

Después de usarlo, el parche transdérmico adn conticne cierta camtidad de principios activos. La
cantidad de principios activos que queda en el parche ransdérmico puede tener efectos nocivos en
el medio acudtico. Por lo tanto, los parches transdéninicos usados se deben desechar con cuidado.
La etiqueta destinada a desechar el parche transdérmico se debe despegar, de Ia parie exterior de 1a
belsita, de manera que la parte adhesiva cubra 1 zona sombreada de ésta. Por iltimo la etiqueta se
‘debe cerrar herméticamente dejando en su interior ¢l parche transdérmico. La efiminacion del
medicamento no utilizado v de todos los matériales que hayan estado en contacto con €1 se realizard
de acuerdo con fa normativa Jocal. Los parches transdérmicos usados no se deben arrojar a inodoros
convencionales 0 a sistemas de elinunacidn de residuos liguidos.

CONSERVACION

Conservar a temperatura ambiente (desde 15° € hasta 30° C); no almacenar en heladera.
Almacenar los parches en su envase protector dentro de su caja original,

PRESENTACION
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Logyobres estan contenidos e una caja de cartén,
Cuada caja contiene 3 parches transdérmicos EVRA®..

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Trportado por JANSSEN CILAG FARMACEUTICA S.A.

Mendoza 1259 - C1428DIG - Ciudad Auténoma de Buenos Aires - Argentina
Especialidad medicing autorizada por ef Ministerio de Salud.

Venta bajo receta

Centificado N° 50.688 -

Diréctor Téenico: Georgina Rodriguez, Farmacdutica-Bioquimica

Centro de Atencién al Cliente
Por correo clectrémico: infojanssen@janar jnj.com

Par teléfono: 0800 122 0238

@ Marca Registrada

Fecha de GHimia revisién:
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INFORMACION PARA.EL PACIENTE

EVRA®
NORELGESTROMINA/ETINILESTRADIOL
Parche transdérmico

Industria alemana Venta bajo receta

Cosas importantes que debe saber acerca de los anticonceptivos hormonales combinados
{AHCs): '

+  Sonuno de los métodos anticonceptivos reversibles inds confiables si se utilizan correctamente.

« Aumenian figeramente el riesgo de sufrir un codgulo de sangre en las venas y en las arterias
especialmente en el primer afio o coando se reinicia el uso de un anticonceptivo hormonal
combinado fras una pausa de 4 sermunas o mas.

» [Esté alerta y consulte a su médico si cree que puede tener sintomas de un codgulo de sangre
(ver seccidn 2 “Codgulos de sangre™). |

Lea todo ¢l prospecto detenidamente antes de empezar a usar este medicamento, porque
contiene informacién importante para usted.

- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

- Este medicamento se le ha recetado solamente a usted ¥ no debe dirselo a otras personas ya
que pucde perjudicaries,

- Stexperimenta efectos adversos, consulte a su médico, incluso si se trata de efectos adversos
fqJue no aparecen en este prospecto. Ver seccitn 4. '

Contenido del prospecto

,Qué es EVRA® y para qué se utiliza? !
¢ Qué necesita saber antes de cimpezar a usar EVRA®? ;
¢ Cémo usar EVRA®?

Posibles efectos adversos

Conservacion de EVRA®

Contenido del envase ¢ informacion adicional

AU e

1 ;Quées EVRA® y para qué se utiliza?

EVRA® contiene dos tipos de hormonas sexuales, un progestigeno flamado norelgestroming v un
estrogeno llamado etinilestradiol.

Como contiene dos hormonas, EVRAY se considera un “anticonceptive hormonal combinado™. i

Se utiliza para prevenir el embarazo.
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2. ;Qué necesita saber antes de empezar 2 usar EVRA®?

Consideraciones generales

Antes de empezar 4 usar EVRA® debe leer la informacion acerca de los codgulos de sangre en la
seccion 2. Es particularmente importante que lea los sintomas de un codgulo de sangre (ver
seceidn 2 “Codgulos de sangre™).

Cuando no debe usar EVRA®

No debe usar EVRA® si tiene alguna de las afecciones enumeradas a continaacidn, Si tiene alguna

de lus afecciones enumeradas a continuacién, debe inforinar a su médico. Su médico comentard

con usted qué otra forma de anticoncepcitn serfa mis adecuada.

= si tiene (o ha tenido algoena vez) un codgulo de sangre en un vaso sanguineo de fas piemnas
{trombosis venosa profunda, TVP). en los pulmones {embolia pulmonar, EP) o en otros
dreganos;

« si sabe que padece un trastorho que afecia a la coagulacion de la sangre: por ejemplo,
deficiencia de proteina C. deficiencia de proteina S, deficiencia de antitrombina HI, factor V'
Leiden o anticuerpos antifosiolipidicos,

= si necesita una operacion o st pasa mucho tiempo sin ponerse de pie (ver seccidn “Codgulos de
sangre”y;

« si ha sufrido alguna vez un atague cardiaco o un accidente cerebrovascular;

« sitiene (o ha tenido alguna vez) una angina de pecho (una afeccién que provoca fuernte dolor
en ¢l pecho v puede ser el primer signo de un ataque al corazdén} o un accldente isquémico
transttorio (ATT. sintomas temporates de accidente cerebrovascular);

« i tiene alguna de las siguicntes enfermedades que pueden aumentar su riesgo de formacion de
uni codgulo en las arterias:

- diabetes grave con lesion de los vasos sanguineos
- lension arterial muy alta
- niveles muy altos de grasa en la sangre {colesterol o triglicéridos)
- una afeccidn lamada hiperhomotisteinemia
« sitiene (o ha tenido alguna vez) un tipo de migrafia llamada “migrafia.con aura™;
» i es alérgico a norelgestromina, etinilestradiol © a cualquiera de los demés componentes de
- este medicamento (ncleidos en la seccidn 6);

« sl alguna vez le han dicho que poede tener cdncer de mama o cdncer de tero, cérvix {cucllo
del otero) o de vagina;

+ sihatenido alguna vez un tumor en el higado o una enfermedad det higado por fa cual su higado
no funciona correctamente,

» siticne hemorragia vaginal sth causa aparente;

» s tiene hepatitis C y estd en tratamniento con medicamentos que contienen ombitasvir/
paritaprevir/ ritonavir y dasabuvir (ver tambicn scecién “Otros medicamentos y EVRA®),

No debe untilizar este medicamento si padece alguna de las afecciones anteriormente mencionadas,
51 no gstd segura, consulie con su médico antes de usar este medicamento,
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Cusnde debe tener especial cuidado con EVRA®

{Cudndo debe consulfar a su médico?

Basdque asistencia médica urgente

+ Sinotaposibles signos de un codgulo en la sangre que pueden significar que cstd sufriendo
un codgulo de sangre en la pierna (es decir, trombosis venosa profunda), un codgulo de
sangre en el pulmdn {es decir, embolia pulmonar), ua ataque cardfacoe o un accidente
cerebrovascalar {ver seccion “Codgulo dé sangre [trombosis]” a continuacion).

Para obtener una descripeion de los sintomas de estos efectos adversos graves, consulie

“Cémo reconpeer un codgulo de sangre”. '

Advertencias y precauciones
Antes de usar este medicamento es necesario que su médico le realice una revision médica.
Informe a su médico si sufre cualguiera de Ias siguientes afecciones.

St 1a afeccitn se desarrolia 0 empeora mientras estd usando EVRA®, también debe informar a su

médico,

« i padece enfermedad de Crohn o colitis ulcerosa (enfermedad inflamatoria intestinal crénica),

»  si padece lupus eritematoso sistémico (LES, una enfermedad que afecta a su sistema natural de
defensa);

« s padece sindrome urémico hemolitico (SUH, vn trastomo de la coagulacion de la sangre que
provoca insuticiencia en los rifiones);

= i padece anemia drepanocitica (una enfermedad hereditaria de los glébulos rojos):

+ st tiene niveles elevados de grasa en la sangre (hipertrigliceridemia) o antecedentes familiares
positivos de esta afeccidn, La hipertnigliceridemia se ha asociado a un mavor riesgo de padecer
pancreatitis (inflamacion del pancreas); '

«  sinecesita una operacidn o pasa mucho tiempo sin ponerse de ple (ver seccidn 2 “Codgulos de
sangre’);

+ si acaba de dar a luz corre mayor riesgo de sufrir codgulos de sangre. Debe preguntar a su
médico cudnto tiempo despuds del parto puede empezar 2 tomar EVRA®;

« &1 ticae una inflamacién de Idii venas que hay debajo de Ta piel (tromboflebitis superficial)
. s1 tiene varices.

COAGULOS DE SANGRE

El uso de un anticonceptivo hormonal combinado como EVRA® aumenta su ricsgo de sufvir un
codgulo de sangre en comparacion con no usarlo. En raras ocasiohes gn codgolo de sangre puede
bloguear vasos sanguineos 'y provocar problemas graves.

Se pueden formar codgulos de sangre:

= en las venas (Jo que se Hama “trombosis venosa”, “tramboembolismo venoso™ o TEV)

« enlas arterias (o que se Tlama “rombosis arterial”, “tromboembolismo arterial” o TEA)

La recuperacién de los codgulps de sungre no ¢s siempre completa. En raras ocasiones puede haber

efectos graves duraderos o, may raramenie, pueden ser mortales. &
Specialist: CPB MAF revision: FS
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Es importante recordar que el riesgo global de an codgulo de sangre perjudicial debide
EVRA® es pequeito.

COMO RECONOCER 1N COAGULO DE SANGRE

Busgue asistencia médica urgente si nota alguno de los signientes signos o sintomas,

;Experimenta alguno de estos signos? - o 1 iQué es posible que estd
‘ ‘ _ o sufriendo?
s hinchazén de una pierny o pie o 2 lo largo de una vena de | Trombosis venosa profunda
la pierna o pie, especialmente cuando va acompafiada de:
- dolor o sensibilidad en la pierna, que tal vez se
adviertd s6lo al ponerse de pic o al camninar;
- aumenio de la temperatura en la picroa afectada;
- cambio de color de la piel de Ta prerna, por ejemplo
st se pone pdlida, roja o azul, !
+ falta de aliento repentina sin causa conocida o respiracion | Embaolia pulmonar

rapidu;

« tos repentina sin una causa clara, que puede arrastrar
sangre,

» dolor en el pecho agudo gue puede aumentar al respirar
hondo;

» atardimiento intenso o mareo;
« latidos del corazdn acelerados o imegulares;
»  dolor de estdmago intenso,

Si no estd segura, consulte a un médico, ya que algunos de
estos sintomas como la tes o fa falta de aliento se pueden
confundir con una afeccién mas leve como una infeccion
respiratona (por ejemplo, an “catarro comidn’)

Sintomas gue se producen con mas frecuencia en un ojo: Trombosis de las venas
» pérdida inmediaia de la vision, o bien, retinianas (codgulo de sangre en
+  vision borrosa indolora, que puede evolucionar hasta el ojo}
pérdida de la vision. o |
« dolor, molestias, presidn, pesadez en el pecho; Ataque al corazdn

s sensacion de opresion o plenitud en el pecho, brazo o
debajo del esterndn;

» scnsacion de plenitud, indigestién o ahogo:

» malestar de la parte superior def cuerpo que irradia a la
espitda, la mandibula, a garganta, el brazo y el
e5tomago;

« sudoracidn, nduseas, vémitos o mareo;

» debilidad extrema, ansiedad o falia do aliento;

» latidos del coruzdn acelerados o imegulares,

Specialist: CPB o MAF revision: FS
Qe: YK

HA approval date: AR_NOR-ETI_PAT _Pit_EUPI Now-18 V2.0+D_es
A IF-2019- 067@%5%&B§3QGA#ANMAT

2003194 %%%J%APN-DERM#A]\LMAT
| |

Pagina 4 de 20 j




Producto: EVRA® -V s
Nro de registro: 50.688 jBﬂSSGﬂ )' ‘ §uftw:mgofmm1

» debilidad o entumecimiento repentino de la cara, brazo o | Accidente cerebrovascular
picrna, cspecialmente en un lado del cuerpo; :

« confusion repentina, dificultad para hablar ¢ para
comprender;

»  dificultad repentina de vision en un ojo 0 en ambos;

» dificultad repentina para caminar, mareo, pérdida del
equilibrio o de la coordinacion;

« dolor de cabeza repenting, intenso v prolongado sin causa
conocida;

« pérdida del conocimiento o desmayo, con o sin
convulsiones,

A veces fos sintomas de accidente cerebrovascular pueden
ser breves, con una recuperacion casi inmediata y completa,

pero de todos modas debe buscar asistencia médica urgente T oa
ya que puede correr riesgo de sufnr otro accidente

cerchrovasculat,

« hinchazdn y ligera coloracién azul de una extremidad; Codgulos de sangre que

« dolor de estdmago intenso {(abdomen agudo). bloguean otros vasos

sanguineos

COAGULOS DE SANGRE EN UNA VENA

;Qué puede ocurrir si se forma un codgulo de sangre en una vena?

« Fluso de anticonceplivos hormonales combinados se ha relacionado con un aumento def riesgo
de coidgulos de sangre en las venas (trombosis venosa). No obstante, estos efectos adversos son
raros. Se producen con més frecuencia en el primer afio de uso de un anticonceptivo hormonal
combinado,

«  Sise forma un codgulo de sangre enuna v ena de ia pierna o del pie, puede provocar trombosis
venosa profunda (TVP).

»  Siun codgulo de sangre se desplaza desde la picrna y se aloja en el pulmén puede provocar una

‘embolia pulmonar.

» En muy raras ocasiones se puede formar un codgulo en una vena de otro Grgano como € ojo

{trombosis de las venas retinianas).

:Cudndo es mayor el riesgo de presentar un coagulo de sangre en una vena?

El riesgo de presentar un codgulo de sangre en ina vena es mayor durante el primer afio de tomar
un anticonceptivo hormonal combinado por primera vez. El riesgo poede ser mayor también si
virelve a4 empezar a tomar un anficonceptive hortmonal combinado (el mismo medicamento o un
medicamento diferente) despuds de una intertapeidn de 4 semanas o mas.

Después del primer aio, el resgo disminuye, pero siempre es algo mayor que si no estuviera
tomando un anticorceptivo hormonal Combnmda

Cuando defa de tomar EVRA® su riesgo de presentar un codgulo de sangre regresa # la normalidad
eN POCAS SEMIMTES.
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;Cusl es el riesgo de presentar un codgulo de sangre?

El riesgo depende de su riesgo natural de TEV y del tipo de anticonceptivo hormonal combinado
que esté tomandd,

El riesgo global de presentar un codgulo de qangru en la pierna o en el pulmén (TVP o EP) con
EVRA® ¢s pequefio.

- De cada H.000 mujeres que no usan ningdn anticonceptivo hormonal combinado y no estdn
embarazadas, unas 2 pueden presentar un codgulo de sangre en un afio.

De cada 10.000 mujeres que usan un anticonceptivo hormonal combinado que contiene
levonorgestrel, noretisterona o norgestimato, unas 3-7 presentardn un codgulo de sangre en un
afio.

. De cada 10.000 mujeres que usan un anaticonceptivo hormonal combinado que contiene
etonogestrel o noreleestromina como EVRA®, entre unas 6 y 12 mujeres presentardn un
codguio de sangre en un afio.

. El riesgo de tener un codgulo de sangre viriard en funcidn de sus antecedentes médicos
personales (ver “Factores que aumentan su riesgo de un codgulo de sangre”™ a continuacion).

Riesgo de presentar un codgulo
de sungre en un afto

Mujeres que no wtilizan un parche/comprimido/aniito Unas 2 de cada 10.000 mujeres
vaginal hormonal combinade y que no estin

embarazadas

Mujeres que utilizan una pildora anticonceptiva Unas 5-7 de cada
hormonal combinada que contiene fevonorgestrel, HO.G00 mujeres
noretisterona o norgestimato

Mujeres que utilizan EVRA® ' Unas 6-12 de cada

10.000 mujeres
Factores gue saumentan su riesgo de un codgulo de sangre en una vena
El riesgo de rener codgulo de sangre con EVRA® es pequefio, pero algunas afecciones aumentan
el riesgo. Su ricsgo es mayor:

«  sitiene exceso de peso (indice de masa corporal o IMC superior a 30 kg/m™);

+ sialgano de sus parientes proximos ha tenido un codgulo de sangre cn la pierna. pulmén u otro
Srgano a una edad termprana (es decir, antes de los 50 afios aproximadamente). En este caso
podrfa tener un {rastornd hereditario de la coagulacifm de la sangre;

« Si necesitia operarse © si pasa mucho tiempo sin ponerse de pie debido a una lesion o
enfermedad. o si tiene la pierna enyesada. Tal vez haya que interrumpir el uso de EVRA® variay
semanas antes de la intervencion quirdrgica o mientras tenga menos movilidad, $i necesita
interrumpir el uso de EVRA® debe preguntar a su médico cudndo puede empezar a usarlo de
aveve;

o af aumentar la edad {en especial por encima de unos 33 aftos);

« st ha dado a luz hace menos de unas semanas.

El riesgo de presentar un codgulo de sangre aumenta cuantas mds afecciones tenga.

Los viajes en avion (>4 horas) pueden aumentar temporalmente el riesgo de un codgulo de sangre,

en especial i tiene alguno de los demids factores de riesgo enumerados,

Es importante informar a su médico si sufre cualquiera de las afecciones anteriores, aunque ne esté

segura. Su médico pucde decidir que hay que interrampir el uso de EVRA®.
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-+ si usted o alguno de sus parientes proximos tiene un nivel elevado de grasa en la sangre

-0 unestado de dnimo deprimido. La depresién puede ser grave y a veces puede inducir pepsamiento

Producto: EVRA® ’ v
Nro de registro: 50.688 ja nssen I ; %ci’;n;mt;@cfu%x

Si alguna de las afecciones anteriores cambia mientras estd utilizando EVRA®, por cjemplo un
pariente proximo experimenta una trombosis sin causa conocida, o usted aumenta mucho de peso,
informe a su médico.

COAGULOS DE SANGRE EN UNA ARTERIA

:Qué puede ocurrir si se forma un codgule de sangre en una arteria?
Al igual que un codgulo de sangre en una vena, un codgulo en una arteria puede provocar problemas
graves. Por gjemplo. puede provocar un ataque al corazén o un accidente cerebrovascular.

Factores que aumentan su riesgo de un codgulo de sangre en una arteria
Es imporianie scfialar que el riesgo de un ataque ) corazén o un accidente cerebrovascular por
utilizar EVRA® es muy pequefio, pero puede aumentar:

« on la edad (por encima de unos 35 afios);

~ si fuma. Cuando utiliza un anticonceptivo hormonal combinado como EVRA® se le aconseja
que deje de fumar. Si no es capaz de dejar de fumar v tiene rirds de 35 affos, su médico puede
aconsejarle que utilice un-tipo de anticoncepiivo diferente;

»  si'tiene sobrepeso;

+  si tiene ta tension antedial alta:

« 51 algin parienie proximo ha sufrido un ataque al corazdn o un accidente cerchrovascnlar g una
edad temprana (menos de unos 30 affos). En este caso usted también podria tener mayor riesgo
de sufrir un atague cardiaco ¢ una apoplejis;

(colesterol o trighicéridos);

« sipadece migrailas, espectalmente migrainas con atra;

» sitiene un problema de corazon (trastorno de las valvulas, una alteracion del ritmo del corazén
ltamada fibrilacion auricuiar);

» & tiene diabetes,

Si tiene una o 'miés de estas afecciones o 1 alguna de eilas es especialmente grave, el riesgo de
présentar un codgulo de sangre se puede ver incrementado adn mis,

Si alguna de las afecciones anteriores cambia mientras estd utilizando EVRA®, por cjemplo
eripieza a fumar, un pariente proximo experiménta una trombosis sin cauvsa conocida, o usted
authenta mucho de peso, informe a su médico,

Trastornes psigquidtricos ‘
Alguna mujeres que ufilizan anticonceptivos hormonales como EVRA® han notificado depresion

suicidas. Si experimenta alteraciones del estado de dnimo v sintomas depresives, pdngase en
contacto ¢on su médico para obténer asesoramiento médico adicional fo antes posible,

Ademds consulte a su médico antes de empezar a usar EVRA® si tiene o ha tenido cualquicra de
las siguiéntes afecciones, o si aparecen o empeoran durante el fratamiento con EVRA®:
» Cree que puede estar embarazada,
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« Tiene dolores de cabeza que ermpeoran o apurecen con mis frecuencia;

s Pcésa 90 kg o mds;

» Tiene la tensién arterial alta o que tiende a awmentar;

« Tiene alguna enfermedad de la vesicular biliar incluyendo cdculos biliares o inflamacion de la
vesicula biliar;

» ‘Tiene una alterncin en la sangre Hamada portiria;

« Tiene un trastorno nervioso en ¢l que se producen movimientos repentinos del cuerpo lamado
“corea de Sydenham’™;

+ Tuvo erupciones en la piel con ampollas durante el embarazo (herpes gestacional™);

« Tiene pérdida de audicion,

» Tiene diabetes;

« Tiene depresion;

» ‘Tene cpilepsia o cualquier otro problema que casse convulsiones;

+ Tiene alteraciones def higado, incluyendo color amarillento de la piel y det hlanco del ojo
{ictericia); e

» Tiene o ha tenido “manchas del embarazo”. Estas son-puntos ¢ manchas marrones amariblentas
de la piel, especialmente en la cara (llamadas “cloasma’™. Puede que estas manchas no
desaparezcan completamente, incluso después de dejar de wilizar EVRA®. Proteja su piel del
0l o de las radiaciones ultravioletas. Esto puede ayudar a prevenir que aparezcan estas manchas
© 4 que no empeoren,

« Tiene problemas de rifdn.

31 no estd segura si padece alguna de las afecciones anteriores, consulte con su médico untes de
usar PVRA@}

Enfermedadcs de transmisidn sexual

Este medicamento no le protege frente a la infeccién por VIH (SIDA) o frente a cualguier otra
erfermedad de transmision sexual. Esto incluye clamidia, herpes genital, verrugas genitales,
gonorrea, hepatitis B, sifilis. Utilice siempre preservativos para protegerse frenttﬁ a estas
enfermedades.

Pruebas analiticas

+ Si necesita que le hagan un andlisis de sangre o de orina, informe 4 su médico o al personal del
laboratorio que estd utilizando EVRA®, yva que los anticonceptivos hormonales pundcn alterar
algunos resuitados analiticos.

Nifios y adolescentes
No se ha estudiado EVRA® en nifias y adulescentes menores de 18 afios. No se debe utilizar
EVRA® cn nifias y adolescentes que no hayan tenido todavia su primer periodo menstrual.

Otros medicamentos y EVRA®
Informe a su médico i cstd utilizando. ha utilizado recientemente o podria tener que utilizar
cualquier olro medicamento,

No utilice EVRA® si tiene hepatitis C y estd tomando medicamentos que contienen ombitasvi/
paritaprevir/ ritonavir y dasabuvir, ya que puede causar en analisis de sangre un aumento en 0s

Speciafist: CPB MAF revision: FS
. -
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resultados funcidn hepatica (aumento de la enzima ALT hepatica). Su médico le recetard otro tipo
de método anticonceptivo antes de iniciar el tratamiento con estos medicamentos. EVRA® se puede
reiniciar, aproximadamente, 2 semanas después de finalizar este tratamiento. Ver seccién * Cuando
no debe usar EVRA®™,

Ciertos medicamentos y plantas medicinales pueden impedir el funcionamiento adecuado de '
; EVRA®. Si esto sucediera, usted se puede quedar embarazada, o puede experimentar sangrado
inesperado.

Estos incluyen medicamentos empleados para el tratamiento de:

« algunos aatirretrovirales usados para tratar infecciones por VIH/SIDA vy vimus de la Hepatitis
C (denominados iohibidores de la proteasa e inhibidores no nucleosidicos de la transcriptasa
inversa como ritonavir, nevirapina, efavirenz)

« medicamentos para las infecciones {(como rifampicina y griseofulvina)

» medicamentos anticonvulsivantes (comeo barbitiricos, topitamato, fenitoina, carbamazepina,
primidona, oxcarbazepina y felbamato)

» bosentdn (un medicamento usado para tratar [a tensin arterial alta en los vasos sanguineos de
los pulmones}

~» hierba de San Juan o hipérico, (una planta medicinal usuda para l depresiéng,

Siestd utilizando algunos de los medicamentos mencionados anteniormente, debe usar oiro método
anticonceptivo {como  preservativo, diafragma o espuma). El efecto de alguno de estos
medicamentos puede durar hasta 28 dius después de haber interrumpido su uso. Consulte con su
médico sobre la utilizacién de otro método anticonceptivo si estd utilizando EVRA® junto con
-cualgquicra de Jos medicamentos arriba mencionados.

EVRA® puede reducir el efecto de algunos medicamentos, como:

« medicamentos que contienen ciclosporina '

« lamotrigina utilizado para la epilepsia [Esto puede aumentar el ricsgo de las crisis
(convulsiones}]. .

Puede que su médico necesite ajustar la dosis del otro medicamento. Consulie a sy médico antes
de tomar cualguier medicamento, '

Embaraze y lactancia

« No utilice este medicamento si estd embarazada o si cree que pudiera estarlo.
«  Deje de utilizar este medicamento inmediataments si se queda embarazada.

+ No utilice este medicamento si estd dando el pecho o planea dar el pecho.

Si cree que puede cstar embarazada o tiene intencion de quedar embarazada, consulte a su médico
antes <le utilizar este medicamento,

Conduceion y uso de mdquinas
Puede eonducir o utibizar miquinas mientsas usa este medicamento,

Specialist: CPB MAF revision: FS :
QC: YK I
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Riesgos del uso de anticonceptivos hormonales combinados

La siguiente informacidn se basa en informacién sobre los comprimidos amiconceptivos
combinados. Puesto que el parche transdérmico EVRA® contiene hormonas similares a las que se
usan en los comprimidos anticonceplivos combinados. es probable que tenga los mismos. ricsgos.
£l uso de cualquier comprimido anticonceptive combinado imphica riesgos, los cuales podrian dar
lugar a discapacidad o muerte.

No se ha demostrado que un parche transdérmico como EVRA® sea mis seguro que wrcomprimido
anticonceptive combinado administrado por via oral, :

Anticonceptivos hormonales combinados y ¢l chncer

Cancer de cérvix {cuelio del 1itero)

Ei céncer de cérvix {cuello del dtero) también se detecta con mds frecuencia en mujeres que usan
anticonceptivos hormonales combinados. Sin embargo, se puede deber a otras causas incluyendo
las enfermedades de transmisién sexual.

Cancer de mama _

Se han detectado casos de cancer de mama més frecuentemente en majeres que utilizan
anticonceptivos hormonales combinados. Sin embargo, es posible que los anticonceplivos
hormenales combinados no sean la causa de que mds mujeres tengan cancer de mama. Fsto se
puede deber a que las mujeres que. utilizan anticonceptivos hormonales combinados son
examifiadas mas frecuentemente. Esto-significaria que hay mds posibilidades de que el cdncer de
mama sea detectado. El aumento del riesgo de tener cancer de mama disminuye gradualmente
después de mterrumpir el tratamiénto con los anticonceptivos hormonales combinados, Después
de diez afios, el riesgo se iguala al de las mujeres que nunca han usado anticonceptivos hormonales
combinados.

Cancer de higado

Se han hallade casos raros de timores no cancerigenos en el higado en mwjeres que toman
anticonceptivos hormonales combinados. Atn mds. raramente se¢ han encontrado “tumores
cancerigenos en ef higado. Esto puede producir sangrados dentro del cuerpo con un dolor muy
fuerte en la zona del estémago. Si sufre este sintoma, debe contactar inmediatamente con su
médico.

3. ;Cémo usar EVRA®?

Siga exactamente las instrucciones. de administraci6n de este medicamento indicadas por su
médico.

»  En caso contrario podria aumentar el riesgo de quedar embarazada.

« Consulte a su médico si tiene dudas.

» Debe disponer de métodos anticonceptivos no hormonales (como preservativo, diafragma o
espuma} de reserva en caso de que cometiera algin error al usar el parche.

Specialist: CPB MAF revision: F§
QC YK
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. Cuéntos parches hay gie usar
«  Semanas 1, 2 ¥ 3: Colocar un parche v dejarlo durante 7 dias exactamente.
«  Semuna 4: No se cologue un parche esta sermiana,

Si no ha utilizado un método anticonceptivo hormenal durante f ciclo anterior

» Pucde empezar a utilizar este medicamento el primer dia de su proximo periodo.

+  Si han pasado uno o mds dias desde el comienzo de sa periodo, consulie a su médico sobre 1a
utilizacion temporal de un método anticonceptivo ho hormonal,

Si cambia del comprimide anticonceptive oral a EVRA®

St pasa del comprimido anticonceptivo oral a este medicamento:

« Espere hasta que tenga la menstruacién.

« Coldquese el primer parche durante las primeras 24 horas del periodo.

Si se coloca el parche despuds del Dia 1 del periodo, debe:
»  Utilizar simultdneamente un método anticonceptive no hormonal hasta ef Dia 8, momento de
carobio de parche.

Si ono tiene I menstruacidn en Jos 5 dfas posteriores a la toma del dltimo comprimido
anticonceptivo, consuite a su médico antes de empezar a usar este medicamento. :

Si cambia del comprimido anticonceptive basado sélo en progestigenos, de un implante o de

un inyectable a EVRA®

» Puede empezar el tratamiento con este medicamento cualquier dfa despuds de dejar de tomar
€l comprimido anticonceptive basado s6lo en progestagenos, o en el dia de extraccion del
implante ¢ en ¢l dia que le togue la signiente inveccion, '

. Cok‘)quesc el parche al dia siguienie de dejar de tomar ¢f comprimido anticonceptivo basado
s6fo en progestigenos, el dia de extraccidn del implante o cuando le togue Ia s.igmentc
inyeccidn.

«  Debe uvtilizar simoltdneamente un método anticonceptivo no hormonai hasta el Dia 8, momento
de cambio de parche.

1
Después de un aborto espontinee o provocado antes de 20 semanas de gestacion i
»  Consulte a su médico. .

+  Puede empezar a wtilizar este medicamento de forma inmediata.

Si cuando comienza a utilizar este medicamento, han pasado uno o mds dias desde el aborto
espontdneo o provocado, consulie a su médico sobre la utilizacion temporal de un método
anticorniceptivo no hormonal.

Después de un aborto espontinee o provocado después de 20 semanas de gestacion
»  Consulte a su médico.

Pucde comenzar con este medicamiento a los 21 dias despuds del aborto provocado o espontineo o
el primer dfa del siguiente periodo, fo que primero suceda,

Specialist: CPB MAF revision: F§
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Después del parto

« Consulte a su médico.

« Sihedado a luz y no estd dando el pecho, no debe empezar a utilizar este medicamento antes
de 4 semanas despuds del parto.

« Sicomienza a utilizarlo més tarde de 4 semanas despuds del parto. utilice simultdneamente un
método anticonceptivo no hormonal durante los primeros 7 dias.

Si ha mantenido relaciones sexuales desde el parto, espere a temer su primera menstruacién o
consulte a su médico para asegurarse de que no cstd embarazada antes de empezar a utilizar este
medicamenio.

- §i estd dando ¢ pecho

» Consulte a su médico.
» No utilice estc medicamento si esta dando el pecho o planeando dar el pecho (ver también
secctén 2, Embarazo v lactancia}.

Informacidn importante que debe seguir mientras utilice el parche

«  Cambiese el parche EVRA® el mismo dia de cada semana, ya que estd disefiado para que actie
durante 7 dias.

« Nunca deje de Hevar el parche més de 7 dias seguidos,

+ Los parches deben HNevarse sélo de wno en uno,

= No corte ni manipule ¢l parche de ninguna forma,

+  Evite poner el parche sobre una zona de 1a piel que esté roja, irritada o corlada.

» El parche se.debe pegar bien sobre la piel para que funcione correctamente.

» Hay que presionar bien sobre el parche hasta que fos bordes estén bien pegados.

«  No se deben aplicar cremas, aceites. locionss, polvos o maquillaje en la zona de la piel donde
vaya a pegar el parche o cerca de 1a zona donde lleve el parche. Esto podria hacer que el parche
se despegara,

« No ponga un parche nuevo en la misma zona de la que %e acaba de quitar el parche anterior. Si
1o hace. s mis probable gue le produzea rritacion.

« Compruebe cada dia que no se haya caido el parche.

+ Nodeje de uvtilizar los parches incluso si no mantiene relaciones sexuales con frecuencia.

Cdémo usar el parche:

0 5 Si es la primera vez que utiliza EVRA®, espere hasta ¢l dia en que
tenga el periodo menstraal

«  Coldquese el primer parche durante las primeras 24 horas del
periodo

= Sise coloca ¢l parche despuésdol primer dia del periodo, debe
utilizar un método anticonceptive no hormonal hasta ¢l Dia 8,
cuando cambie dé parche

« El dia que se ponga el primer parche seri el Dia 1. El “Dia
de Cambio del Parche” sera cste dia de cuda semana,

Specialist: CPB MAF revision: £5;
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el - Eiija un lugar en el cucrpo para ponerse ¢l parche.
= . , T .
— » Péngase siempre el parche sobre picl Hmpia, seca v sin vello
by «  ColSqueselo en el ghiteo, abdomen, exterior del brazo o parte

superior de la espalda, en un lugar donde no roce con las prendas
ajustadas
«  Nunca se ponga el parché en las mamas,

: Usando los dedos, abra ef sobre de aluminio.
»  Abralo rasgindolo por el borde (no utilice tijeras)
»  Agarre con firmeza una de las esguinas del parche y sdquelo con
cuidado det sobre
= Hay una capa protectors transparente pegada al parche

+ A veces, los parches se pegan al interior del sobre, tenga
cuidado en no quitar de forma inadvertida Ia capa
transparente al sacar el parche

»  Acontinuacidn, quite fa mitad de fa capa protectora transparente
(segiin el dibujo).

Evite el contactn con la superficie adhesiva.

Péngase el parche en la piel.
. « A continuacion quite 1a otra mitad de la capa protectora
_ + Apriete firmemente sobre el parche con la palma de la mano
\ daranic 10 segundos
= Asegiirese de que los bordes queden bien pegados.

sy Lleve el parche pucsto durante 7 dfas (una semana).
it : | + El"Diade Cambiodel Parche”, Dia 8. quitese ¢l parche usado .
‘ +  Pdngase un nuevo parche inmediatamente. j
— |
—m_mi : - ;
o @edrio © 1. El Dia 15 (Semana 3), quitese el parche usado :
R s + Pongase un nuevo parche.
Srrara 2 1 3
Servena 3§ #| Esto hace un total de tres semanas usando parches.
- A fin de evitar irritaciones, no se ponga ¢l parche nucvo
exactamente en el mismo sitio que el anterior.
Specialist: CPB MAF revision: F§ 1
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O _dendwic © ¢ Ng se ponga ninglin parche en la Semana 4 (Dfa 22 a Dia 28).

» Deberia tener su periode durante este periode
«  Durante esta sermana, csid protegida frente &l embarazo sélo si
comionza con el nuevo parche a tiempo.

N W

Sormen 4

En su proximo ciclo de cuatro semanas.

+ Poéngase un nuevo parche el “Dia de Cambio del Parche”
habitual, el dia después del Dia 28
+ Noimporta cuindo comienza o termina su periodo,

St quiere modificar ¢l “Dia de Cambio del Parche™ a un dia diferente de 1a semana, consulte a sa
médico. Debe completar ef ciclo actaal, y quitarse ¢l terver parche el dia correcto. Durante fa
semuana 4, puede elegir un Dia de Cambio ouevoe y colocarse el primer parche en ese dia elegido.
En ningin caso deben transcurrir més de 7 dias consecutivos sin parche,

St guiere retrasar su periodo, colGquese un parche al inicio de Ja semana 4 (Dia 22) sin respetar,
por lo tanto, la semana de descanso. Puede experimentar una hemorragia figera o un sangrado
intermenstrual. No atilice més de 6 parches consecutivos (por lo tanto no mds de 6 semanas).
Cuoando haya utilizado 6 parches consecutivos {(durante 6 semanus consecutivas), no s¢ ponga otro
parche en la semana 7, Despuds de 7 dias sin Hevar parche, coléguese un nuevo parche y comience
el ciclo utilizando éste como Dia |. Consulte con su médico antes de decidir retrasar su periodo.

Actividades diarias mientras utiliza los parches

« Las actividades normales como bafios, duchas, sawna vy ejercicio no deberfan afectar al
rendimiento del parche,

« El parche estid diseflado para que permanezca en su sitio duranie este tipo de actividades.

» Sin embargo, se recomienda que compruebe que el parche no se haya desprendido despudés de
realizar estas actividades.

Si necesita ponerse el parche en una zona nueva del cuerpo en un dia diferente a sy “Dia de

Cambio del Parche”

Si fe resulta incoémodeo ef parche gue Heva o le produce irritacion:

+ Puede despegarselo y ponerse otro nuevo en una zona diferente del cuerpo hasta el proximo
“Dia de Cambio del Parche”

«  S6lo debe tlevar un inico parche.

Si le resulta dificit recordar el cambio de parche
+  Consulte a su médico sobre cémo hacer que cf cambio de parche sea mds fécil. También pueden
aconsojarle el uso de otro método anticonceptivo.
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Si el parche comienza a despegarse, se levantan los bordes o se cae
[

Menos de vn dia (hasta 24 horas):
+ Intente volver a ponerse el parche o pdngase de inmediato un nuevo parche.
» No es necesario tomar oiras medidas anticonceptivas,
s Bl “Dia de Cambio dal Parche™ debe seguir siendo el mismo,
« Nointente volver a pegarse un parche sic

el adhesivo no pega

se ha pegado a si mismo o a otra superficie

tiene alguna particula pegada

- se ha despegado o caido por segunda vez.

« No debe vtilizar ningiin tipo de adhesivo o venda para sujetar el parche en su sitio.
«  Sino puede volver a pegarse un parche, se debe poner otro parche muevo de inmediato,

Mis de un din (24 horas o mds) o 81 no sabe cudnto tiempo:

« Comience inmediatamente un nuevo ciclo de cuatro semanas colocdndose un parche nuevo,

= A partir de shora habrd un nuevo Dia 1 y un nuevo *Dia de Cambio de] Parche”,

»  Debe utilizar anticonceptivos no hormonales adicionales durante la primera semana del nuevo
ciclo.

Se puede quedar embarazada si no sigue estas instracciones.
Si elvida cambiar el parche transdérmico

Al comienzo de cualquier ciclo de parche (Semana 1 (Dia 1)):

St olvida ponerse el parche, pedria correr un ricsgo muy alto de quedar embarazada,
»  Debe unlizar anticonceptivos no hormonales adicionales durante una semana.

+ Pongase el primer parche def nuevo ciclo en cuanto se dé cuenta,

» Ahora ticne un nuevo “Dia de Cambio del Parche™ y un nuevo Dia 1.

En la mitad del ciclo (Semana 2 6 3):

Siolvida cambiarse el parche durante uno o dos dias (hasta 48 horas):

« Pongase un nuevo parche en cuanto se dé cuenta.

« El siguiente parche se pondri el “Dia de Cambio del Parche™ habitual.

No es necesario tomar otras medidas anticonceptivas,

Durante mas de 2 dias (43 horas o mas):

«  Siolvida cambiarse el parche durante mds d¢ 2 dias puede quedar embarazada.

»  Comience un nueve ciclo de cuatro semanas en cuanto se acuerde, colocdndose un nuevo
parche.

+ A partir de ahora habrd un nuevo “Dia de Cambio del Parche” y un nuevo Dia 1.

+ Debe utilizar anticonceptivos adicionales durante la primera semana del nuevo ciclo.

Al final del ciclo con parche (Semana 4):
Si olvida quitarse el parche:

Specialist: CPB MAF revision: FS
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+  Quiteselo en cuanto se acuerde.
« Comience e} nuevo ciclo el “Dia de Cambio dil Parche™ habitual, ol dia despuds del Dia 28,

No es necesario el uso de anticonceptivos adicionales.

Si tiene ausencia o irregularidades en el sangrado con EVRA®

Este medicamento puede causar sangrado vaginal inesperado o pérdidus (manchado) durante las

semanas de uso del parche.

« Nommalmente esto deja de ocurrir después de los primeros ciclos.

« Los errores ea ol uso de fos parches también pueden causar manchado y hemorragia ligera.

» Continde usando este medicamento y si persiste el sangrado en ciclos posteriores a los fres
prittieros, consulte a su médico.

Aunque no tenga el periodo derante la semana sin el parche de EVRA® (Semana 4), se debe poner

un huevo parchic el “Dia de Cambio de Parche™ habitual. .

s Si ha uvtifizado este medicamento correctamente y no le viene el periodo, no quiere decir
necesariamente que csté embarazada.

+ Sin embargo, si tiene dos falias consecutivas. consulic a su médico, va que podria cstar
embarazada,

Si utiliza mas EVRA® del que debe (més de un parche de EVRA® ala vez)
Quitese los parches y consulte a st médico inmediatamente.

El uso de demusiados parches puede ser causa de:
»  Sentirse enferma (nduseas) y estiar enfermi (vémitos)
+  Sangrado vaginal

Siinterrumpe el tratamiento con EVRA®

Puede tener ana menstruacion irregular, ligera o ausencia. Bsto normalmente ocwre en los 3
primeros mesces, especialmente si sus periodos no eran regulares antes de empezar a utilizar este
medicamento.

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico.

4,  Posibles efectos adversos

Al wual que todos los medicamentos. este medicamento puede producir efectos adversos, aungue
no-todas las personas los sufrun. St sufre cualquier efecto adverso, especialinente si es grave y
persistente, o tiene algin cambio de salud que cree que puede deberse a EVRA®, consulte a su
médico. :

Todas las mujeres que toman -anticonceplivos hormonales combinados corren mayor riesgo de
presentar codgulos de sangre en las venas [tromboembolismo venoso (TEV) o codgulos de sangre
en las arterias (tromboembolismo arterial [TEA]), Pard obtener informacién mis detallada sobre
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los diferentes riesgos de tomar anticonceptivos hormonales combinados, ver seccidn 2 "Qué
necesita saber antes de empezar a usar EVRA®”,

Efectos adversos muy frecuentes (pueden afectar a més de 1 de cada 10 mujeres):
o Dolor de cabéza

» Nduseas

« Sensibilidad en las mamas

Efectos adversos frecuentes (puceden afectar hasta ¥ de cada 10 mujeres):

« Infeccién vaginal por hongos, algunas veces Hamada candidiasis

« Alteraciones det estado de dnimo tales como depresidn, cambios de humor u oscilaciones en el
estade de dnimo, ansiedad, Hantos '

« Mareos

+  Migrana

+  Dolor o hinchazén abdominal

« Vomitos o diarrea

«  Acné, erupeitin de la piel, picor de la plel o imitacion de la piel

« Espasmos musculares

+ Problemas en el pecho tales como dolor, aumenta del twmafio o bultos en ¢l pecho

+ Cambios en el patrén del sangrade menstrual, calambres uterinos, periodos dolorosos,
segrecion vaginal

» Problemas donde el parche ha estddo en contacto con la piel tales como enrojecimiento,
irritacion, picor o erapoion

» Sensacion de cansancio o de malestar

»  Aumento de peso

Efectos adversos poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 180 mujeres):
+ Reaccidn alérgica, ronchas

+ Hinchazdn debida a la retenciGn de-agua én ef cuerpo

+  Niveles altos de grasas en a sangre {(como colesterol o triglicéridos)
« Problemas de suefio (insomnio)

o Disminucién del deseo sexual

« Fccema, enrojecimiento de la piel

«  Prodoccion anormal de leche en la mama

«  Sindrome premenstrual

»  Sequedad vaginal

«  Otros problemas donde el parche ha estado en contacto con la picl

«  Hinchazon '

+ Presion sanguinea alta o aomento de fa presidn sanguinea

«  Aumento de apetito :

s Pérdida de pelo

»  Sensibilidad a la luz del sol

Efectos adversos raros (pueden afectar hasta 1 de cada 1.000 mujeres):
« Codgulos de sangre perjudiciales en una vena o arteria, por gjemplo:
- enuna pierna o pie (es decir, TVE)
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en un pulmén {es decir, EP)
ataque al corazdn
aceidente cerebrovascular
- mini-accidente cerebrovascular o sfntomas temporales similares o los de un accidente
cerchrovascular, lo que se Hama accidente isquémico transitorio (ATT)
codguios de sangre en el higado, estdmagofintesting, rifiones u ojo.
La‘: posibilidades de tener un codgulo de sangre pueden ser mayores st tiene cualquier otra
afeccion que aumente este riesgo {(ver seccidn 2 para oblencr mils informacidn sobre Jas
afecciones que aumentan el riesgo de padecer codgulos de sangre v tos sintomas de un codgulo
de sangre}.
»  Cancer de mama, de cuello del dtero ¢ higado
« Problemas en las zonas de fa piel donde se ha puesto el parche como erupeidn con ampollas o
tlceras - .
+ Tumaores no cancerosos (berignos} en las marnas o el higado
» Mioma uterino
« Furia 0 sentirse frustrada
«  Aumento del deseo sexual
»  Alteracion del gusto
+ Problemas con ¢ uso de Ientes de contucto
«  Aumento brusco repentino de la presion arterigd (crists hipertensiva)
» Inflamacion de la vesicula biliar o del colon
« Células anormales en el cuelio del tero
»  Puntos o manchas marrones en la cara
« Calculos biliares o blogueo de los conductos biliares ‘
» La piel y la parte blanca de los ojos amarillean
» Niveles de anicar o tnsuling en sangre anormales
» Hinchazén de la cara, boca, garganta o lengua
+  EBrupcién cutdnea con nédulos rojos dolorosos en las espinillas y en las piernas
+  Picoren l4 piel
» Piel dspera, descamuda, con picor y enrojecimiento
« Supresidn de Ia lactancia
»  Secrecitn vaginal
« Retencion de Hiquidos en las piernas
« Retencién de Hquidos
+ Hinchazon en los brazos, las manos, las piernas o los pies. -

Si tiene molestias de estomago

» La cantidad de hormonas que.obtiene de EVRA® no se ve afectada por estar enferma (vémitos)
o diamea.

» No necesita utitizar medidas anticonceptivas adicionales si tiene molestias de cstém&ga.

Puede tener manchado ¢ hemorragia ligera o sensibilidad en las mamas o puede sentir malestar
durante los primeros 3 ciclos. Normalmente estos sintomas desaparecen pero si ne es asi, consuite
& su médico.
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Comunicacion de efectos adversos

Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico, incluso si s trata de posibles
y efectos adversos que no aparecen en este prospecto. También puede comunicarios directamente a

través del sistema nacional de notificacion. Mediante la comunicacitn de efectos adversos usted

puede contribuir a proporcionar mis informacién sobre ta seguridad de este medicamento, f

‘5. Conservacion de EVRA®
Conservar a temperatura ambiente (desde 13° C hasta 30° C),
Mantener este medicamento fuera de la,vista y del aleance de los nifios,

No atilice este medicamento después de Ia fecha de vencimiento qué aparece en la ctigeeta. La
fecha de vencimiento s ¢l iltimo dia del ines que se indica.

Conservar en el embalaje original para protegerlo de Ia luz y la humedad.
No refrigerar o congelar,

Los parches usados todavia contienen algunas hormonas actuivas. Para proteger el medio ambiente,

deben eliminarse con cuidade. Para desechar el parche usado, debe:

» Despegar la etiqueta destinuda a desechar el parche de la parte exterior del sobre.

» Cologue el parche vsado en la etiqueta, de manera que la parte adhesiva cubra fa zona
sombreada. _

« Cierre ]a etiqueta dejando en su interior el parche v trela, manténpala fuera del alcance de los
mnos.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagiies ni a la basura, Pregunte a su farmacéutico
cémo deshacerse dé Jos envases y de los medicamentos que ya no necesita. De esta forma avudard
4 proteger e medio ambiente.

6.  Contenido del envase ¢ informacion adicional

Composicién de EVRA®

Los principios activos son norelgestromina y etindestradiol. Cada parche transdérmico de
20 cm? contiene 6 mg de norelgestromina y 600 microgramos de ctinilestradiol.

Los principios actives se liberan durante 7 dfas, liberdndose cada 24 horas una media de
203 microgramos de norelgestroming y 34 microgramos de etinilestradiol.

Los demds componentes son: Solucion adhesiva de Poliisobutileno / polibuteno, crospovidona,
matriz adhesiva total, polidster no tramado, laminado de pelicula de soporte de poliester, fauril
lactato, recubrimiento de liberacion de poliester,
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Aspecto del producto y contenido del envase
EVRA® ¢s un parche transdérmico plistico, fino, de color beige que lleva grabado “EVRA™, La
capa adhesiva se pega sobre la piel despuds de duitar la-capa protectora de pldstico transparente.

EVRA® se presenta en los siguientes tamafos de cnvase: Cajas de 3 parches en sobres individuales :
forrados, envueltos de tres en tres, con uba lmina transparente de plistico perforada.

Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede Henar la ficha que estd en la
Pdgina Web de la ANMAT: hupifwwsw anmat, gov.arffarmacovigiancia/Notificar.asp o Hamar a
ANMAT respande 0800-333-1234

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Importado por JANSSEN CILAG FARMACEUTICA §.A. *f
Mendoza 1259 - C1428D)G - Ciudad Auténoma de Buenos Aires - Argentina
Especialidad medicinal avtorizada por ¢l Ministerio de Salud.

Venta bajo receta

Centificado N° 50.688

Director Técnico: Georgina Rodriguez, Farmacéutica-Bioquimica

Centro de Afencién al Cliente
Por correo electranico: infojanssen®@ janar in.com
Por teléfono: 0800 122 0238

® Marca Registrada

Fecha de dltima revision:
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