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IDENTIFICACAO DO PRODUTO

e Apresentacdes:
Comprimido revestido vaginal. Caixa com 21 comprimidos.

¢ ViaVaginal

e Uso adulto.

e Composicgao:

Cada comprimido revestido vaginal contém:

levonorgestrel .........cccooovevveiiciccicece, 0,25 mg

etinilestradiol ...........cooovvveiiiiie e, 0,05 mg

Excipientes: celulose microcristalina, croscarmelose sddica, lactose, estearato de
magnésio, laurilsulfato de sodio, didxido de silicio coloidal, hipromelose, macrogol,
diéxido de titanio, corante amarelo crepusculo.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

Lovelle® é um anticoncepcional vaginal, com menos reagdes desagradaveis (reacdes
adversas) que os contraceptivos orais. Lovelle® é indicado na prevencgéo da gravidez e
tratamento de distdrbios menstruais.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Em uma revisdo, Coutinho EM e cols. 1996 compararam a ac¢ao de dois contraceptivos
combinados de 250 mcg de levonorgestrel e 50 mcg do etinil-estradiol e de 150 mcg do
desogestrel com 50 mcg do etinilestradiol, ambos administrados por via vaginal. Trinta
e uma mulheres, usando um dispositivo intrauterino ndo medicado, foram utilizadas
como grupo-controle. Apos 12 meses de uso das pilulas via vaginal, os triglicérides
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totais e as apolipoproteinas Al e A-Il e a B se mostraram significativamente aumentados
no grupo que usou a pilula vaginal combinado com levonorgestrel, enquanto que nas
usudrias da pilula vaginal combinada com desogestrel os niveis de triglicérides, o HDL
colesterol, as apoliproteinas A-1 e A-11 se mostraram significativamente aumentados em
comparagdo com os valores iniciais, quando da admissdo. Nas usuarias do DIU,
nenhuma mudanca foi observada tanto nos lipidios quanto nas apolipoproteinas
avaliadas.

Alvarez e cols. publicaram, em 1983, os dados farrnacocinéticos comparativos da pilula
combinada de levonorgestrel e etinilestradiol administrados por via oral e vaginal. Foi
demonstrado que os niveis plasmaéticos do levonorgestrel se elevam mais lentamente
atingindo pico sérico menor quando da administracdo via vaginal. As curvas do nivel
sérico apds quatro horas da administracdo se tornam entdo praticamente paralelas, mas
com dosagens bem menores entre as mulheres que administraram a pilula via vaginal.
Demonstraram também que a maioria dos ciclos observados teve perfil hormonal
anovulatorio com baixas dosagens da progesterona e do estradiol.

Em publicagdo no Fertilily and Sterelity de 1982, Coutinho e cols. relataram a
observacdo de 400 rnulheres com o uso da pilula vaginal por até dois anos. Observaram
que muitas mulheres que descontinuaram o0 uso de contraceptivos orais devido a
problemas de nauseas e gastrites, encontraram na via vaginal uma boa alternativa.
Nenhuma gravidez foi verificada durante o periodo de observacdo, revelando efetiva
acdo contraceptiva comparavel aos horménios administrados via oral.

Outro estudo clinico realizado por Coutinho e cols, publicado no Fertdity and Stenlity
em 1984, enfoca especificamente a questdo da tolerabilidade genital. Os dados
encontrados de vaginites mostram que 0s agentes patogénicos identificados nos
corrimentos vaginais foram o0s mesmos encontrados em mulheres usando outros
métodos contraceptivos. As mulheres foram tratadas da infeccdo com sucesso, sem
necessidade de interromperem a colocacdo do comprimido vaginal, mesmo quando
foram utilizados cremes vaginais. Isto foi possivel porque os comprimidos vaginais
permaneciam pouco tempo na vagina, dissolvendo-se rapidamente e sendo
completamente absorvidos dentro de uma a duas horas.

Coutinho EM e cols. 1993 realizaram um estudo multicéntrico das duas pilulas
anticoncepcionais com as seguintes combinacgdes: 250 mcg de levonorgestrel com 50
mcg do etinilestradiol, e de 150 de desogestrel com 50 mcg do etinilestradiol,
administrados via vaginal. Nove paises selecionaram 1.055 mulheres, que foram
randomicamente alocadas em cada um dos grupos. Os dados encontrados neste estudo
confirmaram a eficacia de ambos os comprimidos administrados via vaginal. Falhas

(gravidez) ocorreram em 2,78% entre as usuarias da pilula com Levonorgestrel e em
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4,54% das usudrias da pilula com desogestrel, diferenca que ndo é estatisticamente
significante. N&o foi verificada alteracdo na presséo arterial, mas se registrou aumento

do peso corporal, estatisticamente significante, em compara¢do com o peso a admissdo
nos dois grupos.
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Os componentes hormonais de Lovelle® inibem a ovulacdo através da suspensdo da
liberacdo de gonadotrofinas. Somam-se a este mecanismo contraceptivo outros como
proporcionar elevada viscosidade ao muco cervical, dificultando ou mesmo impedindo a
migracdo dos espermatozoides e, também, mudancas no endométrio que reduzem a
probabilidade de implantacdo. A eficacia é provavelmente a melhor qualidade dos
contraceptivos orais. No entanto, muitas queixas de intolerancia gastrica e reacdes
adversas sobre 0 metabolismo geral e o sistema cardiovascular parecem associadas a via
oral de administracdo e seu impacto sobre o figado, onde sofre metabolizacdo na
primeira passagem hepatica, apdés a absorcdo pela mucosa gastrointestinal.
Empregando-se Lovelle®, um anticoncepcional hormonal por via vaginal, evita-se a
primeira passagem hepatica, a0 mesmo tempo que obtém-se niveis plasmaticos menores
e suficientes para a inibigdo da ovulagdo. Esta menor sobrecarga hormonal determina
menor impacto metabélico as usuérias de Lovelle®, especialmente no que se referem as
manifestaces géstricas. O comprimido vaginal de Lovelle® parece ter entre as usuarias,

nos extremos da sua vida reprodutiva, o publico que mais se beneficiard das
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caracteristicas intrinsecas deste método. As adolescentes que sdo as mais propensas a
apresentar nauseas induzidas pelos contraceptivos orais, empregando Lovelle® fazem
menores picos plasmaticos hormonais e com isso melhoram sua tolerabilidade aos
anticoncepcionais hormonais. No outro extremo, entre as usuarias acima de 35 anos,
com maiores riscos de disturbios do metabolismo lipidico e da coagulacdo que podem
determinar maior morbidade cardiovascular, haver4 maior protecdo, pois se estard
evitando o impacto metabolico sobre o figado, na primeira passagem hepatica,
determinado pela via oral. Neste sentido, Ferrer e colaboradores 1991 realizaram
estudos onde compararam o0s efeitos dos contraceptivos oral e vaginal sobre o
metabolismo lipidico e das lipoproteinas. Como resultado, verificaram que a
administracdo vaginal minimiza ou elimina a maioria dos efeitos negativos sobre o
metabolismo dos lipidios e das apolipoproteinas e que estdo associados ao emprego de
contraceptivo oral. Estudos multicéntricos internacionais liderados por Coutinho EM,
com mais de 15.000 ciclos em diversos centros de pesquisa em salde reprodutiva,
demonstraram a ampla aceitacdo do metodo por mulheres de diversas culturas e etnias,
indicando ser a via vaginal muito bem aceita e tdo eficaz quanto a via oral como método
anticoncepcional.

O levonorgestrel e o etinilestradiol sdo rapidos e quase que completamente absorvidos
pela mucosa vaginal. O levonorgestrel possui uma biodisponibilidade quase que total
(100%), enquanto que no etinilestradiol ela esta em torno de 45%. Apds administragéo
Unica de levonorgestrel e etinilestradiol, os niveis plasméaticos maximos de ambos séo
alcancados em até 4 horas. No plasma, o levonorgestrel liga-se amplamente as
globulinas fixadoras dos hormonios sexuais (SHBG) e menos a albumina. Ja o
etinilestradiol se liga fortemente & albumina, induzindo um aumento na concentragdo de
SHBG. No levonorgestrel a mais importante metabolizacdo ocorre por reducdo inicial
do grupo delta-4-3-oxo e hidroxilacdo nas posicdes 2 alfa, 1 beta e 16 beta seguida de
conjugacdo. A maioria dos metabdlitos circulantes no sangue sdo sulfatos de 3 alfa, 5
beta-tetrahidro-levonorgestrel, enquanto que a excre¢do ocorre predominantemente na
forma de glicuronideos. Alguns derivados de levonorgestrel circulam sob a forma de
17-beta-sulfatos. Cerca de 60% & excretado pela urina e 40% pelas fezes. No
etinilestradiol, as enzimas citocromo P450 (CYP3A4) localizadas no figado, sdo
responsaveis pela 2-hidroxilacdo que € a principal reacdo oxidativa. Os metabolitos 2-
hidroxi sdo completamente transformados por metilagdo e glicuronidacdo antes de
serem excretados por via urinaria nas formas conjugadas de glicuronideo e sulfato,
estando sujeitos a recirculacdo éntero-hepética. O etinilestradiol conjugado é excretado
pela urina e 60% eliminado pelas fezes.
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A meia-vida de eliminagdo do levonorgestrel ¢ de cerca de 24 horas no “steady-state”,
enquanto que a do etinilestradiol é de aproximadamente 25 horas.

4. CONTRAINDICACOES

Gravidez confirmada ou suspeita; em mulheres que tenham histéria anterior ou atual de
tromboflebites ou distarbios tromboembolicos; doenca vascular cerebral ou coronariana;
suspeita ou diagnéstico de carcinoma mamario ou genital; presenca ou suspeita de
neoplasia estrdgeno-dependente; sangramento genital anormal sem diagnostico;
disturbios hepéticos importantes ou antecedentes destas condi¢des: ictericia colestatica,
antecedentes de ictericia na gravidez, Sindromes de Dubin-Johnson e de Rotor;
antecedente de tumor hepatico benigno ou maligno; distdrbios do metabolismo lipidico;
histérico de prurido intenso e herpes gestacional; diabetes intenso com alteracfes
vasculares; otosclerose agravada durante a gravidez, anemia falciforme e
hipersensibilidade aos componentes da férmula.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

e Gerais — O fumo aumenta o risco de efeitos colaterais cardiovasculares, que €
acentuado com a idade e com o fumo intenso (15 ou mais cigarros/dia). Mulheres que
utilizam contraceptivos hormonais devem ser fortemente aconselhadas a néo fumar.
Deve-se realizar histéria e exame fisico completo antes de se prescrever um
contraceptivo hormonal, bem como periodicamente (a cada seis meses) durante seu uso.
Atencdo especial deve ser dedicada a pressao arterial, mamas, abddmen, &rgdos
pélvicos, citologia cervical, testes laboratoriais e historia familiar prévia de alteracdes
do sistema de coagulacao.

Os contraceptivos hormonais podem causar quadro de humor deprimido. As pacientes
com antecedentes de estados depressivos devem ser observadas com maior atencao,
devendo-se suspender a medicagao caso a depressdo atinja grau intenso.

Como os contraceptivos hormonais podem ocasionar certo grau de retencdo hidrica,
condicdes que podem ser adversamente influenciadas por esse efeito como asma,
distdrbios convulsivos, enxaqueca, disfuncdo cardiaca ou renal, requerem cuidadosa
observacao.

Usuarias de contraceptivos hormonais podem apresentar altera¢cbes no metabolismo do
triptofano, resultando em caréncia relativa de piridoxina.

O uso de contraceptivos hormonais pode provocar diminuigdo nos niveis séricos de
folatos. Mulheres que engravidam logo apds o uso de contraceptivos hormonais
apresentam maior risco de desenvolver deficiéncia de folatos e suas complicacdes.
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Em mulheres predispostas, o0 uso de contraceptivos hormonais pode ocasionar cloasma,
que é agravado pela exposicdo solar. Mulheres com tal predisposicdo devem evitar
exposicao prolongada e fazer uso de protetor solar.

Ha relatos isolados de intolerancia a lentes de contato por usuérias de contraceptivos
hormonais. Nestes casos, a paciente deve ser assistida por um médico oftalmologista.
Mulheres em tratamento prolongado com indutores de enzima hepatica ou antibioticos
de amplo espectro devem utilizar concomitantemente um método contraceptivo nédo
hormonal.

Deve-se estabelecer rigorosa vigilancia caso a paciente apresentar: diabetes,
hipertensdo, varizes, otosclerose, esclerose multipla, epilepsia, porfiria, tetania, coreia
minor e antecedentes de flebite.

O uso de contraceptivo hormonal deve ser imediatamente suspenso caso ocorra
instalagdo de enxaqueca ou aumento na frequéncia de cefaleias intensas; transtornos
repentinos da visdo, audicdo ou outras disfungbes perceptivas; sinais iniciais de
tromboflebites ou tromboembolias (edemas ou dores ndo habituais nas pernas, dor ao
respirar ou tosse de origem desconhecida); desenvolvimento de ictericia (colestase),
hepatite ou prurido generalizado; aumento da frequéncia dos ataques epilépticos;
elevacdo significativa da pressdo arterial; gravidez; nos casos de cirurgias planejadas (6
semanas antes da data prevista) ou imobilidade forcada; depressdo grave; dor intensa na
parte superior do abdémen ou aumento do figado.

Estudos comparativos entre as vias oral e vaginal na administracdo da pilula combinada
de 250 mcg de levonorgestrel com 50 mcg do etinilestradiol registraram uma maior taxa
de gravidez involuntaria com esta Gltima ap6s um ano de uso. Entretanto, esta diferenca
ndo se mostrou estatisticamente significativa na andlise corrigida frente as diferengas
nas taxas de adesdo as vias de administracdo nos diversos centros de pesquisa
participantes dos estudos multicéntricos.

Apesar disso e tendo em vista 0s menores niveis plasmaticos dos componentes ativos da
pilula vaginal na primeira semana de uso recomenda-se a observacdo rigorosa do uso
diario da pilula vaginal, devendo esta ser de preferéncia administrada diariamente no
mesmo horéario, visando-se reduzir ao minimo o risco de gravidez indesejada, além da
utilizacdo de método de barreira adicional por um periodo de 7 dias.

Hemorragias: a ocorréncia de hemorragias durante os 3 primeiros ciclos de uso do
produto ndo é motivo para interromper o tratamento. Uma hemorragia leve pode
desaparecer por si so.

Se o0 sangramento tiver a intensidade semelhante & da menstruagdo normal, o médico
deve ser informado. Em hemorragias persistentes ou recorrentes, indica-se a realizagédo

de diagndstico preciso para afastar a possibilidade de gravidez ou outra causa organica.
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Excluidas estas possibilidades, a continuidade no uso do contraceptivo hormonal ou a
mudanca para outro produto podera resolver o problema.

Auséncia de hemorragias: se excepcionalmente ndo ocorrer hemorragia durante os 7
dias de descanso, o tratamento ndo deve ser continuado até que seja excluida a
possibilidade de gravidez. Apos a interrup¢do do uso de contraceptivos hormonais,
algumas mulheres podem apresentar amenorreia ou oligomenorreia, principalmente se
estas condicOes ja existiam antes do inicio do tratamento. As pacientes devem ser
informadas a respeito destas possibilidades.

Exames laboratoriais: deve-se realizar Papanicolau antes da prescricdo de
contraceptivos hormonais, bem como periodicamente durante a administracao.
Determinacdes de glicemia devem ser realizadas em pacientes predispostas ao diabetes
melito.

Risco de carcinoma: nédo existem evidéncias que confirmem a existéncia de maior risco
de cancer associado ao uso de contraceptivos hormonais. Provavelmente o
comportamento sexual (precocidade no inicio da vida sexual, troca frequente de
parceiros), seja o fator mais importante no desenvolvimento do carcinoma cervical e
seus precursores. E importante manter constante vigilancia clinica em mulheres que
utilizam contraceptivos hormonais.

No caso de surgir hemorragia genital anormal persistente ou recorrente de causa
indeterminada, deve-se realizar diagnostico acurado a fim de descartar a possibilidade
de afeccdo maligna. De igual maneira, avaliacdo cuidadosa deve ser realizada em
mulheres com antecedentes familiares de carcinoma mamario ou que apresentem
nodulos mamarios, doenca fibrocistica, ou anormalidades a mamografia.

Distarbios tromboembdlicos: 0 uso de agentes inibidores da ovulagdo esta associado a
uma maior incidéncia de fenbmenos tromboembolicos, principalmente trombose das
veias profundas, embolia pulmonar e infarto cerebral e cardiaco. Tais manifestacfes sdo
dependentes da dose administrada, uma vez que associacdes que contenham
quantidades de estrégenos superiores a 50mcg/dose apresentam efeitos secundarios
mais elevados do que aqueles que contém doses inferiores. Também a dose de
progestageno utilizada é importante na avaliacdo das doencas tromboembdlicas. Tais
estudos sdo de natureza epidemioldgica e ndo estudos clinicos com parametros
cuidadosamente avaliados. Assim, o médico deve estar vigilante para reconhecer
adequadamente tais manifestacdes ou suspeita e 0 uso do medicamento descontinuado.
Se possivel, o contraceptivo hormonal deve ser descontinuado pelo menos 6 semanas
antes de uma cirurgia associada a risco aumentado de tromboembolismo.

Pressdo arterial: os valores da pressdo arterial podem elevar-se apdés o uso de

contraceptivos hormonais. Em algumas pacientes a hipertensdo pode ocorrer poucos
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meses apds o inicio do uso. No primeiro ano de utilizagdo, a incidéncia de hipertenséo é
baixa, aumentando a medida que decorre maior tempo de uso. ldade e antecedentes de
hipertensdo no periodo de gravidez sdo fatores predisponentes. Caso ocorra elevacao
acentuada da pressdo arterial, deve-se interromper o uso do contraceptivo. A
hipertensdo que se desenvolve como decorréncia da utilizagdo de contraceptivos
hormonais, usualmente retoma & normalidade apds a interrup¢édo da droga.

Metabolismo de carboidratos e lipides: observou-se a reducdo na tolerancia a glicose
em usuarias de contraceptivos hormonais. Estas alteracdes sao normalmente reversiveis
com a interrupcdo do uso. Pacientes diabéticas e pré-diabéticas devem ser
rigorosamente avaliadas durante o uso destas drogas. Os inibidores da ovulagdo sao
contraindicados em pacientes com diabetes intenso que ja provocou alteracdes
vasculares.

Quanto aos efeitos dos contraceptivos hormonais sobre os lipides séricos e
lipoproteinas, h& concordancia de que elevam os valores dos triglicérides plasmaticos.
Este efeito parece correlacionar-se ao componente estrogénico dos contraceptivos.
Recomenda-se a ndo prescri¢ao de contraceptivos hormonais a mulheres com disturbios
congénitos ou adquiridos do metabolismo lipidico.

Tumores hepaticos: alguns tumores hepaticos tém sido associados ao uso de
contraceptivos hormonais. No entanto, ainda ndo ficou estabelecido se este fato tem ou
ndo relacdo causal. Apesar da raridade dos tumores hepaticos, sua ocorréncia deve ser
considerada no diagndstico diferencial de queixas abdominais intensas, hepatomegalia
ou sinais de hemorragia intra-abdominal aguda em usuérias de contraceptivos
hormonais.

Infarto do miocardio e doenca arterial coronariana: o uso de contraceptivos hormonais
tem sido associado a um maior risco de ocorréncia de infarto do miocérdio. Estudos
mostram que guanto maior o numero de fatores de risco para a doenga coronariana,
como o héabito de fumar, idade avancada, hipertensdo, hipercolesterolemia, obesidade,
diabetes, pré-eclampsia, maior também serd o risco de infarto do miocardio,
independente do uso de contraceptivos hormonais.

Gravidez — Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas ou que
possam ficar gravidas durante o tratamento. Este medicamento causa malformacdo ao
feto durante a gravidez. A hipotese de gravidez deve ser descartada antes da prescrigdo
de contraceptivos hormonais. Os contraceptivos hormonais ndo demonstraram efeitos
deletérios sobre o feto, ou aumento de incidéncia de aborto em mulheres que tenham
interrompido seu uso imediatamente antes da gravidez. No entanto, recomenda-se que
essa interrupcdo do contraceptivo hormonal seja feita 3 meses antes de tentar

engravidar, utilizando-se neste periodo algum meétodo ndo hormonal de contracepcao.
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Os contraceptivos hormonais devem ser imediatamente descontinuados caso haja
confirmagéo da gravidez.

Categoria de risco X - Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres
gravidas ou que possam ficar gravidas durante o tratamento.

Lactacdo — Contraceptivos contendo estrogenos, administrados no pos-parto, podem
interferir com a lactagcdo por diminuir a quantidade e a qualidade do leite secretado.
Além disso, uma pequena quantidade de componentes hormonais foi identificada no
leite materno. Os efeitos sobre o lactente, caso existam, ndo foram determinados.
Mulheres que estdo amamentando devem ser avisadas para ndo utilizar contraceptivos
orais combinados, mas sim outras formas de contracep¢do hormonal de acgéo
progestagénica e ndo hormonal, apropriadas para esta fase até que a crianca tenha sido
desmamada.

Pediatria — A seguranca e a eficicia do uso de contraceptivos em criangas ainda nédo
foram estabelecidas. Este produto € indicado para mulheres em idade produtiva.
Geriatria (idosos) — Este produto é indicado para mulheres em idade produtiva.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

e Uso de barbitdricos, carbamazepina, hidantoina, fenilbutazona, sulfonamidas,
clorpromazina, penicilinas, rifampicina, neomicina, nitrofurantoina, ampicilina,
tetraciclina, cloranfenicol, fenacetina e pirazolona juntamente com contraceptivos orais
pode provocar menor eficacia contraceptiva deste Gltimo, assim como a maior
incidéncia de hemorragia intermenstrual e amenorreia.

e Os contraceptivos hormonais podem interferir no metabolismo oxidativo do
diazepam e clordiazepdxido, provocando acimulo dos mesmos no plasma. Pacientes em
tratamento prolongado com benzodiazepinicos devem ser observadas com relacdo a
intensificacdo dos efeitos sedantes.

e Como resultado da menor tolerancia a glicose, as doses de agentes antidiabéticos e
insulina podem alterar-se.

e Os contraceptivos hormonais podem antagonizar os efeitos terapéuticos dos anti-
hipertensivos, anticonvulsivantes, anticoagulantes orais e hipoglicemiantes. As
pacientes devem ser cuidadosamente monitoradas quanto & diminuicdo das respostas a
estas drogas.

e Contraceptivos contendo etinilestradiol e a coadministracdo de atorvastatina pode
aumentar os valores de AUC do etinilestradol em aproximadamente 20%.
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e Paracetamol e &cido acetilsalicilico podem aumentar a biodisponibilidade do
etinilestradiol, pois esses farmacos inibem competitivamente os receptores da parede
gastrintestinal responsaveis pela sulfatagdo do etinilestradiol.

e Inibidores do CYP 3A4, como indinavir, itraconazol, fluconazol, cetoconazol,
podem aumentar os niveis plasmaticos dos horménios.

e Os contraceptivos hormonais podem estimular os efeitos farmacologicos ou

diminuir o clearance da teofilina, cafeina, fenotiazinas, corticosteroides, antagonistas
beta-adrenérgicos, antidepressivos triciclicos e ciclosporina.

e Interferéncia em Exames Laboratoriais: Compostos contendo estrégenos podem
interferir nos resultados de alguns testes de laboratério, como:

- Aumento nos valores de protrombina e dos fatores VII, VIII, IX e X. Diminui¢do de
antitrombina I11. Aumento da agregabilidade plaquetaria induzida pela noradrenalina.

- Aumento das globulinas de ligacdo dos hormonios tireoidianos (TGB), causando
aumento do hormonio tireoidiano total circulante. Diminui¢do da captacdo de T3 livre.
A concentracdo de T4 livre mantém-se inalterada.

- Reducdo da resposta ao teste da metirapona (utilizado para testar a capacidade da
hipofise em responder a concentragdes decrescentes de cortisol plasmatico).

- Diminuicédo da excrecao de pregnanediol.

- Retencdo aumentada de sulfobromoftaleina.

- Os contraceptivos hormonais podem produzir resultados falso-positivos quando o teste
de atividade da fosfatase alcalina for utilizado para o diagnéstico precoce da gravidez.

- Auvaliacdes enddcrinas e da funcdo hepatica podem ser alteradas pelo uso de
contraceptivos hormonais.

Os resultados obtidos nestas provas ndo devem ser considerados como definitivos até
que se tenha suspenso o emprego de contraceptivos hormonais por 2 meses. Os testes
com resultados anormais devem ser repetidos.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Mantenha Lovelle® em temperatura ambiente (15 a 30°C), protegido da umidade.

Prazo de validade: 24 meses a partir da data de fabricacao.

Numero de lote e datas de fabricacéo e validade: vide embalagem.

Nao use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua
embalagem original.

Comprimido revestido, salméo, contendo nucleo branco, circular, biconvexo e liso.
Antes de usar, observe o0 aspecto do medicamento.
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Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance de criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Recomenda-se cuidados higiénicos a paciente, devendo sempre lavar bem as méos antes
de manipular a vagina.

E importante a paciente estar bem esclarecida, havendo manipulado anteriormente e
reconhecendo a abertura vaginal, para com os dedos afastar os pequenos labios e fazer a
colocacdo do comprimido de Lovelle® dentro da vagina.

Caso a paciente tenha duvidas sobre o seu genital ou detecte alguma anormalidade
como, por exemplo, corrimento, deve consultar seu médico antes de iniciar o uso de
Lovelle®.

Lovelle® deve ser usado via vaginal.

Para obter o maximo efeito anticoncepcional, Lovelle® deve ser utilizado exatamente
como esté descrito, e em intervalos que ndao excedam 24 horas.

Recomenda-se que Lovelle® seja sempre administrado & mesma hora (por exemplo,
ap6s o café da manhd), todos os dias, para criar o habito do uso de Lovelle® e assim
evitar esquecimento e garantir a eficacia contraceptiva.

Primeiro ciclo: o uso de Lovelle® deve iniciar-se no 1.° dia do ciclo menstrual, isto &, 0
primeiro dia de sangramento é considerado o primeiro dia da menstruacdo. Assim,
diariamente, durante 21 dias seguidos, sem interrupcao, deve-se colocar 1 comprimido
de Lovelle® no interior da vagina sempre na mesma hora do dia.

Apbs o término da cartela com 21 comprimidos de Lovelle®, faz-se um intervalo de 7
dias sem uso da medicacdo, quando entdo devera ocorrer o fluxo menstrual.

Durante o primeiro ciclo, a seguranca contraceptiva s6 é alcancada com Lovelle® apés o
uso dos comprimidos vaginais por 7 dias consecutivos. As possibilidades de ovulagdo e
concepcao devem ser consideradas antes de iniciar o tratamento.

Ciclos seguintes: a administragdo vaginal de Lovelle® devera reiniciar com uma nova
cartela, ap6s passada esta pausa de 7 dias, ou seja, no 8.° dia apos ter usado o ultimo
comprimido de Lovelle® da cartela anterior, mesmo que a menstruagdo (perda de
sangue) esteja em curso, e assim, sucessivamente durante todo o periodo que se deseja a
contracepgéo.

Se a paciente reiniciar algum ciclo ap6s o dia correto ou no periodo pos-parto, ela
devera recorrer adicionalmente a um outro método contraceptivo de barreira (diafragma
com espermicida, camisinha), até que tenha utilizado Lovelle® vaginal durante 14 dias
seguidos.

Mudangca de outro contraceptivo oral para Lovelle®: a paciente deve ser orientada para

iniciar o tratamento com Lovelle® vaginal no mesmo dia em que iniciaria a proxima
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cartela do outro contraceptivo oral que vinha utilizando. Assim, se a paciente vier de um
regime de 21 dias de comprimidos, ela devera aguardar 7 dias apds o ultimo
comprimido do contraceptivo anterior, e entdo, no 8.0 dia iniciar com Lovelle®. Nesta
semana de interrupgéo, ela experimentara perda menstrual. A paciente deve estar segura
de que o intervalo ndo passara de 7 dias.

Neste primeiro ciclo de tratamento com Lovelle® vaginal, deve-se utilizar
adicionalmente um método mecanico de contracepcdo (de barreira: camisinha,
diafragma com espermicida), até que tenha utilizado Lovelle® durante 14 dias seguidos.
Caso ocorra sangramento intermenstrual transitorio, a paciente deve continuar a
medica¢do, uma vez que tal sangramento geralmente ndo tem importancia médica. Se a
hemorragia for repetida, persistente ou prolongada, 0 médico deve ser informado.

Casos de esguecimento: - quando a paciente esquecer de administrar intravaginalmente
1 comprimido de Lovelle®, dever4 administra-lo assim que se lembre, administrando o
seguinte no mesmo horario que vinha habitualmente fazendo. Desta forma a paciente
podera administrar 2 comprimidos de Lovelle vaginal em um unico dia.

- No caso da paciente esquecer de administrar intravaginalmente 2 comprimidos
sequidos de Lovelle®, dentro da primeira ou segunda semanas da cartela, devera
administrar os 2 comprimidos de Lovelle® assim que se lembre. Dai em diante, devera
administrar 1 comprimido de Lovelle® vaginal por dia como estava utilizando, no
horéario habitual, até terminar a cartela. Neste caso deve-se recorrer a um método
adicional mecanico de contracepcdo (de barreira: camisinha, diafragma com
espermicida), até que tenha administrado intravaginalmente Lovelle® durante 7 dias
seguidos.

- Caso a paciente esqueca de administrar 3 comprimidos vaginais seguidos de Lovelle®
ou de 2 comprimidos vaginais seguidos de Lovelle® na terceira semana da cartela, deve-
se interromper o tratamento e descartar os comprimidos restantes. Novo tratamento
devera ser reiniciado no 8.° dia ap6s ter administrado o ultimo comprimido. Deve-se
utilizar método mecénico (de barreira: camisinha, diafragma com espermicida) de
contracepcdo, até que se tenha administrado intravaginalmente 14 comprimidos
seguidos de Lovelle®.

No caso de ndo ocorrer hemorragia por supressao (ap6s os 21 dias seguidos) e 0s
comprimidos terem sido administrados corretamente, € pouco provavel que tenha
havido concepcéo, mesmo assim Lovelle® vaginal ndo devera ser reiniciado até que se
excluam por métodos diagndsticos as possibilidades de gravidez.

Caso a paciente ndo tenha utilizado corretamente Lovelle® (esquecimento, inicio de
tratamento apds o dia recomendado), a possibilidade de gravidez deve ser considerada

antes de reiniciar o tratamento.
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Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ou mastigado.

9. REACOES ADVERSAS

Reacdo comum (>1/100 e < 1/10): nauseas, vomitos, sangramento intermenstrual (com
maior probabilidade durante os primeiros ciclos de uso), dismenorreia, tensdo mamaria,
cefaleia, enxaqueca, nervosismo, depressao, alteracbes da libido, edemas e moléstias
varicosas.

Reacdo muito rara (< 1/10.000): cloasma, gastrite, alopecia, secrecdo vaginal, aumento
do apetite, erupcdo cuténea, sintomas androgénicos (p. ex... aumento no numero de
pelos, acne, aumento de peso), amenorreia, galactorreia, mastalgia, insonia, cansago,
intolerdncia a lente de contato, alteracdes de secrecdo cervical, coreia, hirsutismo e
porfiria foram relatadas, porém carecem de confirmacao.

Hemorragias intermenstruais podem ocorrer com maior probabilidade durante o0s
primeiros ciclos de uso.

Em todos os casos de sangramento genital irregular, causas ndo funcionais devem ser
descartadas.

Em caso de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificacdes em Vigilancia
Sanitaria - NOTIVISA, disponivel em
www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm ou para a Vigilancia Sanitaria
Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

A toxicidade do levonorgestrel e etinilestradiol é baixa, ndo devendo ocorrer efeitos
graves ap6s ingestdo de grandes doses de contraceptivos. Os sintomas neste caso
incluem nauseas, vomitos e sangramento por supressao. Procedimentos como lavagem
gastrica e tratamento geral de suporte devem ser utilizados para controlar a
sintomatologia. Teste de funcdo hepatica (determinacdo dos niveis de transaminases)
pode ser executado até 3 semanas apds a ingestao.

Em caso de intoxicacdo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais
orientacoes.

DizERES LEGAIS

MS —1.0974.0086

Farm. Resp.: Dr. Dante Alario Junior - CRF-SP n° 5143
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Histérico de Altera¢ao de Bula

Dados da submissdo eletronica

Dados da peticdo/notificacdo que altera a bula

Dados das alteragoes de bulas

Data do N2 do Data do N2 do Data de Versoes Apresentacoes
. . Assunto . . Assunto - Itens de bula .
expediente expediente expediente expediente aprovagao (VP/VPS) relacionadas
VP: Quando ndo devo usar
este medicamento?/ O que
devo saber antes de usar
este medicamento?/ O que
devo fazer quando eu me
esquecer de usar este
. 5 .
e
MEDICAMENTO : a ' !
NOVO - Notificacio medicamento pode me MG COM REV
21/07/2014 -- . s N/A N/A N/A N/A causar?/0 que fazer se VP/VPS CT BL AL PLAS
de Alteragdo de .
alguém usar uma INCX 21

Texto de Bula —
RDC 60/12

guantidade maior do que a
indicada deste
medicamento?

VPS: Resultados de
eficacia/Caracteristicas
Farmacoldgicas/
Adverténcias e precaugdes
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27/06/2014

0510111145

10458 — NOVO —
Inclusdo Inicial de
Texto de Bula —
RDC 60/12

N/A

N/A

N/A

N/A

Versdo inicial

VP/VPS

0,25 MG + 0,05
MG COM REV
CT BL AL PLAS

INCX 21

0,25 MG + 0,05

MG COM REV

CT 3, 10, 50 BL

AL PLAS INCX
21






