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IDENTIFICA(}AO DO MEDICAMENTO
Levordiof’
levonorgestrel + etinilestradiol + cloridrato deighoxina

APRESENTACAO

Cartucho contendo uma cartela de Levoftoaim 28 comprimidos. Acompanha porta-cartela.

Cada cartela de Levordfotontém 28 comprimidos, sendo 6 comprimidos rdsasmprimidos amarelos, 10 comprimidos brancos e 7
comprimidos salméao.

USO ORAL

USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido rosa contém:

JEVONOIGESIIEL. ... it et eeme et e e e e s 0,05 mg
EUNIESIIATION ...ttt 0,03 mg
cloridrato de piridoxina (Vitamina BB) .......cccceueieiiireiiiiiiiieie et ereenee e 10 mg

Lo (oo =T 1 (=Sl o = o OSSO U RO UT PP UPUPRUPINE 1 comprimido

*lactose monoidratada, povidona, celulose micrtmiiisa, corante aluminio laca vermelho eritrosinar8scarmelose sédica, estearato de
magnésio, cloreto de metileno e alcool etilico.

Cada comprimido amarelo contém:

JEVONOIGESIIEL. ... et ettt e e ee et e e e s e eenees 0,075 mg
etinilestradiol ..................... ....0,04 mg
cloridrato de piridoxina (Vitamina BB)........cccceeiueeiiiriiieii et sme e 10 mg

(oo 01T ) L= o 1R o TSR OUPRN 1 comprimido
*lactose monoidratada, povidona, celulose micrtmiiisa, corante aluminio laca amarelo tartraziner@scarmelose sédica, estearato de
magnésio, cloreto de metileno e alcool etilico.

Cada comprimido branco contém:

JEVONOIGESIIEL.... ittt eemee ettt et et ee e e be e sie e nae e e 0,125 mg
etinilestradiol ... ..0,030 mg
cloridrato de piridoxina (Vitamina BB)........cccceeiueeiiiriieeii e sme e 10 mg

12 (ol o= 1 (=Sl o = o O TSP PO PR P UP PSRNt 1 comprimido

*lactose monoidratada, povidona, celulose micrealiisa, croscarmelose sédica, estearato de magmémieto de metileno e alcool
etilico.

Cada comprimido salm&o contém:

cloridrato de piridoxina (Vitamina BB) ........ccceeuueiiieiieiieeiiie et eeeese e 10,00 mg

1o (oo =T 1 (=il o = o OSSP RO U PR UPUPSUPINt 1 comprimido

*fosfato de célcio dibasico di-hidratado, amido-gegatinizado, celulose microcristalina, corantevahio laca amarelo crepusculo 6,
croscarmelose sddica e estearato de magnésio.

INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
Levordiof ¢ indicado para contracepc&o oral.



2. RESULTADOS DE EFICACIA

Em dois estudos foi avaliada a eficacia do conpitage oral trifasico combinado, contendo levonotgas etinilestradiol (levonorgestrel
50 microgramas + etinilestradiol 30 microgramasépdras, levonorgestrel 75 microgramas + etiniéetitl 40 microgramas por 5 dias e
levonorgestrel 125 microgramas + etinilestradiohB6rogramas por 10 dias). Os resultados indicaenegte. combinacéo trifasica
apresenta uma forma previsivel, eficaz e bem tidede contracepcéo oraf

Em outro estudo, mulheres jovens saudaveis foraimdas com o contraceptivo oral trifasico. Estedestoncluiu que a formulagao
trifasica fornece uma contracepgéo eficaz com er¢elcontrole do ciclo e minimos efeitos colaterigue favorece a aceitabilidade de
uma dose baixa em contraceptivos orais combinddos.

Segundo a literatufa®, mulheres em uso de anticoncepcionais orais exuraltos niveis anormais de metabdlitos do tripinfaessa
forma, podem apresentar necessidades aumentadii@mdima B6. Nao existe nenhuma doenca, de sintogia especifica, que
determine a deficiéncia de piridoxina, porém, desupntacéo de vitamina B6 pode ser recomendadapaientes em uso de
contraceptivo oral.
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Farmacodinamicao efeito anticoncepcional dos contraceptivos araisbinados (COCs) baseia-se na interacédo de déveatwes, sendo
que os mais importantes sao inibicdo da ovulagitemcbes na secrecéo cervical. Além da protegdtoaca gravidez, os COCs
apresentam diversas propriedades positivas. O mieftstrual torna-se mais regular, a menstruac@sepia-se frequentemente menos
dolorosa e o0 sangramento menos intenso, o que, iiésto caso, pode reduzir a ocorréncia de defité&de ferro. Além disso, ha
evidéncia da redugao do risco de ocorréncia deec@tecendométrio e de ovario. Os COCs de doseaieiada (0,05 mg de
etinilestradiol) também diminuem a incidéncia dadres fibrocisticos de mama, cistos ovarianos, ¢iérflamatdria pélvica e gravidez
ectdpica. Ainda néo existe confirmacdo de quetistihém se aplique aos contraceptivos orais derdaigebaixa.

- levonorgestrel:

Absorcéon levonorgestrel é rapida e completamente absogudado administrado por via oral. As concentrag@esas maximas de
levonorgestrel, de 2,3 ng/ml séo atingidas aprosamgente uma hora ap6s o inicio do uso de LevStdigds ingestéo de dose Gnica de
0,125 mg de levonorgestrel associada a 0,03 mgrdiestradiol (que representa a combinagdo conaiminteor de levonorgestrel da
formulacéo trifasica), foram alcangadas concengsg@ricas maximas de 4,3 ng/ml em aproximadamemdehora apos a ingestédo de
dose Unica. O levonorgestrel é quase que complatarbesdisponivel apds administragdo oral.

Distribui¢éo: o levonorgestrel liga-se a albumiéeica e a globulina de ligag&o aos horménios seX$iBG). Apenas 1,4% da
concentragéo sérica total do farmaco estéo preseairo esteroides livres, 55% estao ligadas espoiénte & SHBG e
aproximadamente 44% estdo ligadas de forma indig@e&ialbumina. O aumento da SHBG induzido pefdlestradiol influencia a
proporcao de levonorgestrel ligado as proteinasasempromovendo um aumento da fragao ligada a SelB@a diminui¢do da fragdo
ligada a albumina. O volume aparente de distrilmudgilevonorgestrel € de aproximadamente 128 L aghddnistracao Unica por via oral
da dose mais elevada de levonorgestrel do Lev8rdiol

Metabolismoo levonorgestrel € completamente metabolizado pédasconhecidas do metabolismo de esteroidesxadda depuracéo
sérica € de aproximadamente 1,0 ml/min/kg apésrasimic&o Gnica por via oral da dose mais elevadawbnorgestrel do Levordfol
Eliminag&o:os niveis séricos de levonorgestrel diminuem ens tases. A fase de disposigdo terminal é caraat&ipor uma meia-vida
de aproximadamente 22 horas. O levonorgestrel e&orétado na forma inalterada. Seus metabélimeséretados pelas vias urinaria e
biliar em uma proporgéo de aproximadamente 1:1efamida de excregédo de metabdlitos é de aproximadte um dia.

Condig6es no estado de equilibrio: a farmacociaéticlevonorgestrel é influenciada pelos niveiSHBG, os quais sdo aumentados em
cerca de duas vezes durante os 21 dias do perogisocde LevordiBl Apods ingestéo diaria, os niveis séricos do famaasnentam
aproximadamente 4 vezes, alcangando as condig@statto de equilibrio durante a segunda metadmasclo de utilizacdo. No estado
de equilibrio, o volume de distribuicéo e a taxalépuragéo séo reduzidas para 52 L e 0,5 ml/mindspectivamente.



- etinilestradiol:

Absorcéoo etinilestradiol administrado por via oral é rap@completamente absorvido. Os niveis séricosmuisxide aproximadamente
116 pg/ml, séo alcancados em 1,3 horas. Durantegzse metabolismo de primeira passagem, o etiraftiol € metabolizado
extensivamente, resultando em uma biodisponibiédardl média de aproximadamente 45%, com uma arapicao interindividual de
cerca de 20 - 65%.

Distribui¢éo:o etinilestradiol liga-se alta e inespecificamentdbumina sérica (aproximadamente 98%) e induawmento nas
concentragoes séricas de SHBG. Foi determinadoolume aparente de distribuicdo de aproximadame8te&6 L/kg.

Metabolismoo etinilestradiol est sujeito a conjugacéo prisiga tanto na mucosa do intestino delgado quanftgado. E
metabolizado primariamente por hidroxilagao arocaétinas é formada uma extensa variedade de mésalidtiroxilados e metilados e
estes estdo presentes nas formas livre e conjegadalicuronidios e sulfato. A taxa de depuragaetaulestradiol é de
aproximadamente 2,3 - 7 ml/min/kg.

Eliminag&o:os niveis séricos do etinilestradiol diminuem efases de disposicéo, caracterizadas por meias-d@&aproximadamente 1
hora e 10-20 horas, respectivamente. Nao se obsecvecédo da droga na forma inalterada, sendogjoetabdlitos sao excretados em
uma proporg¢ao de 4:6 na urina e na bile. A meia-diel excrecédo de metabdlitos é de aproximadametite 1

Condig6es no estado de equilibgonsiderando a variagdo da meia-vida da fase gesiggio terminal do soro e a ingestéo diaria, os
niveis séricos de etinilestradiol no estado delinioi sdo alcangados apés cerca de uma semarfmaldo ciclo de ingestéo, a
concentragdo maxima de etinilestradiol, de aprostam@nte 132 pg/ml, é alcancada apds cerca de rB8.ho

- cloridrato de piridoxina

Farmacocinética: o cloridrato de piridoxina é rapignte absorvido pelo trato gastrintestinal, ppalohente pelo jejuno, exceto nas
sindromes de ma absorgdo. N&o se liga as progassaticas. O fosfato de piridoxal liga-se totalteeas proteinas plasmaticas.
Armazena-se principalmente no figado com quantislatEnores no muisculo e no cérebro. Sofre biotramafdio hepatica, degradando-
se em acido 4-piridoxido. Sua meia-vida ¢ de 16 di&s. E eliminada pela urina, quase que inteindeneomo metabdlitos; o excesso,
que n&o é aproveitado, é excretado pela urinagigraente na forma integra. E removivel pela heniedial

4. CONTRAINDICACOES

Os contraceptivos orais combinados (COCs) ndo deeemtilizados na presenca das seguintes condigdes

- presenca ou histéria de processos trombéticasttvembolicos (arteriais ou venosos) como, por el@nmpmbose venosa profunda,
embolia pulmonar, infarto do miocérdio; ou de undeote vascular cerebral;

- presencga ou histéria de sintomas e/ou sinaig@ntidos de trombose (por exemplo, ataque isquétracsitério, angina pectoris);

- histéria de enxagueca com sintomas neurologmeed;

- diabete melito com alterag6es vasculares;

- a presenca de um fator de risco grave ou mudtifitmres de risco para a trombose arterial ousgriambém pode representar uma
contraindicagao;

- presenca ou historia de pancreatite associageegrigliceridemia grave;

- presencga ou histéria de doencga hepatica grageaato os valores da fungdo hepatica ndo retornapemormal;

- presenca ou histéria de tumores hepaticos besigmonalignos;

- diagnostico ou suspeita de neoplasias dependaatesteroides sexuais (por exemplo, dos 6rgédsizeru das mamas);

- sangramento vaginal ndo-diagnosticado;

- suspeita ou diagnostico de gravidez;

- hipersensibilidade a qualguer um dos componefttgsoduto.

Se qualquer uma das condigdes citadas anteriorroeoteer pela primeira vez durante o uso de COGsaaitilizagao deve ser
descontinuada imediatamente.

Este medicamento é contraindicado para uso em pedie.

Categoria de risco X: Este medicamento ndo deve satilizado por mulheres gravidas ou que possam ficayravidas durante o
tratamento.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Em caso de ocorréncia de qualquer uma das condigifesores de risco mencionados a seguir, os iméoetla utilizacdo de COCs
devem ser avaliados frente aos possiveis riscasgaata paciente individualmente e discutidos conesma antes de optar pelo inicio de
sua utilizag&@o. Em casos de agravamento, exacerbacdparecimento pela primeira vez de qualquerdesaas condi¢des ou fatores de
risco, a paciente deve entrar em contato com selicméNestes casos, a continuagdo do uso do prdewificar a critério médico.



Disturbios circulatérios: estudos epidemiolégicos sugerem associacéo entilizacéo de COCs e um aumento do risco de distsirb
tromboembdlicos e trombéticos arteriais e venosmsio infarto do miocardio, acidente vascular cetdelmombose venosa profunda e
embolia pulmonar. A ocorréncia destes eventosa Barrante o emprego de quaisquer COCs, pode o¢mneboembolismo venoso
(TEV) que se manifesta como trombose venosa prafefmli embolia pulmonar. O risco de ocorrénciaatelioembolismo venoso é
mais elevado durante o primeiro ano de uso em iasude primeira vez de COB.incidéncia aproximada de TEV em usuarias de
contraceptivos orais contendo estrogénio em baiga ¢k 0,05 mg de etinilestradiol) & de até 4 P00 usuérias ao ano. Em néo-
usuérias de COCs, esta incidéncia é de 0,5 - 30600 mulheres ao ano. A incidéncia de TEV asdadagestacao é de 6 por 10.000
gestantes ao ano. Em casos extremamente rarosid@wbservada a ocorréncia de trombose em oudiEss\sanguineos como, por
exemplo, em veias e artérias hepaticas, meserggraais, cerebrais ou retinianas, em usuari€Odes. Ndo ha consenso sobre a
associagao da ocorréncia destes eventos e o (30@s. Sintomas de processos tromboticos/tromboécobdrteriais ou venosos, ou de
acidente vascular cerebral, podem incluir: dor @obaco unilateral em membro inferior; dor toraciguda e intensa, com ou sem
irradiacdo para o brago esquerdo; dispneia agasise te inicio abrupto; cefaleia nao-habitualnsaes prolongada; perda repentina da
viséo, parcial ou total; diplopia; distor¢Ges nla fefasia; vertigem; colapso, com ou sem convulséal; fraqueza, diminui¢éo da
sensibilidade ou da for¢ca motora afetando, de foepantina, um lado ou uma parte do corpo; distérbiotores; abdome agudo. O risco
de processos trombéticos/tromboembodlicos artesiaigenosos, ou de acidente vascular cerebral, aaroem os seguintes fatores: idade;
tabagismo (com consumo elevado de cigarros e aorderitiade, o risco torna-se ainda maior, espeeigkrem mulheres com idade
superior a 35 anos); histéria familiar positivaqié, tromboembolismo arterial ou venoso detectadam(a) irmao(ad) ou em um dos
progenitores em idade relativamente jovem) — ssulfeita de predisposicéo hereditaria, a usuaviaskr encaminhada a um
especialista antes de decidir pelo uso de qualg@&; obesidade (indice de massa corpérea supedkg/nt); dislipidemia,
dislipoproteinemia; hipertensao; enxaqueca; valtrapfbrilagédo atrial; imobilizagdo prolongadasieigia de grande porte, qualquer
intervencgéo cirlrgica em membros inferiores ourh@extenso. Nesses casos, é aconselhavel deseomtingo do COC (em caso de
cirurgia programada, é aconselhavel descontinuaoalo COC com, pelo menos, quatro semanas desdétesia) e ndo reinicia-lo até,
pelo menos, duas semanas ap6s o restabelecimento.

Nao hé consenso quanto a possivel influéncia de wvairicosas e de tromboflebite superficial na g€ue tromboembolismo venoso.
Deve-se considerar o aumento do risco de trombol&animno puerpério (veja item “Gravidez e lactaga@utras condigc6es clinicas que
também foram associadas aos eventos adversosatirog sdo: diabete melito, lupus eritematos@siito, sindrome hemolitico-
urémica, patologia intestinal inflamatdria cronfdaenca de Crohn ou colite ulcerativa) e anemaffaime. Um aumento da frequéncia
ou da intensidade de enxaquecas durante o uso @s @e ser motivo para a suspenséo imediata doaosedada a possibilidade deste
quadro representar o inicio de um evento vascelabeal. Os fatores bioquimicos que podem indicedipposi¢éo hereditaria ou
adquirida para trombose arterial ou venosa incluesisténcia a proteina C ativada (PCA), hiper-hmsteinemia, deficiéncias de
antitrombina 1ll, de proteina C e de proteina Sicarpos antifosfolipidios (anticorpos anticardiitia, anticoagulante lGpico). Na
avaliacéo da relagéo risco-beneficio, o0 médico dewmsiderar que o tratamento adequado de uma éandigica pode reduzir o risco
associado de trombose e que o risco associaddeg@es mais elevado do que aquele associado ate 30OCs de baixa dose (0,05 mg
de etinilestradiol).

Tumores: em alguns estudos epidemiolégicos, foi relatadoesuiondo risco de cancer cervical em usudrias desG@@€periodo
prolongado. No entanto, permanece controvérsieesobxtensdo em que esta ocorréncia possa seiiddréos efeitos do comportamento
sexual e a outros fatores, tais como o papilomavinmano (HPV). Uma meta-anélise de 54 estudosetbgicos demonstrou que
existe pequeno aumento do risco relativo (RR =)Ip2da cancer de mama diagnosticado em mulheresstgjam usando COCs. Este
aumento desaparece gradualmente nos 10 anos seibtena suspenséo do uso do COC. Uma vez queer cBnmama é raro em
mulheres com idade inferior a 40 anos, o aumentwineero de diagndsticos de cancer de mama em aswaduiais e recentes de COCs é
pequeno, se comparado ao risco total de cancead@nEsses estudos ndo fornecem evidéncias ddidadsaO padrao observado de
aumento do risco pode ser devido ao diagnostiampeede cancer de mama em usuarias de COCs, &os bfeldgicos dos COCs ou a
combinagao de ambos. Os casos de cancer de magnastiaados em usuarias de primeira vez de CO@sitea ser clinicamente menos
avangados do gue os diagnosticados em mulheresugea utilizaram COCs. Foram observados, em casos, tumores hepaticos
benignos e, mais raramente, malignos em usuari@©O@s. Em casos isolados, esses tumores provot@morragias intra-abdominais
com risco de vida para a usuaria. A possibilidaglaichor hepatico deve ser considerada no diagnddifierencial de usuérias de COCs
que apresentarem dor intensa em abdome supenerdo do tamanho do figado ou sinais de hemoriaige@abdominal.

Outras condigdes:mulheres com hipertrigliceridemia, ou com histdaimiliar da mesma, podem apresentar risco aumenig&do
desenvolver pancreatite durante o uso de COC. Enboham sido relatados discretos aumentos daipras®rial em muitas usuarias de
COCs, os casos de relevancia clinica sdo raroset&nto, no caso de desenvolvimento e manutencEiperensao clinicamente
significativa, & prudente que o médico descontmuso do produto e trate a hipertenséo. Se foriderssio apropriado, o uso do COC
pode ser reiniciado, caso os niveis pressoéricosisealizem com o uso de terapia anti-hiperten$ieadescrita a ocorréncia ou
agravamento das seguintes condic¢des, tanto daaygstacao quanto durante o uso de COC, no ensaeniéncia de uma associacao
com o uso de COC é inconclusiva: ictericia e/ouigourelacionados a colestase; formacao de caltuliases; porfiria; lupo eritematoso



sistémico; sindrome hemolitico-urémica; coreia yideBham; herpes gestacional; perda da audigadamdata com a otosclerose. Os
disturbios agudos ou cronicos da fungdo hepatidamaequerer a descontinuagdo do uso de COC, atgsquarcadores da fungdo
hepética retornem aos valores normais. A recom&feictericia colestatica que tenha ocorrido petaeira vez durante a gestacao, ou
durante o uso anterior de esteroides sexuais, reqiescontinuagéo do uso de COCs. Embora os Ca¥Sam exercer efeito sobre a
resisténcia periférica a insulina e sobre a tolggéa glicose, ndo ha qualquer evidéncia da netzside alteragdo do regime terapéutico
em usuarias de COCs de baixa dose (< 0,05 mgrilestiadiol) que sejam diabéticas. Entretantoeesmanter cuidadosa vigilancia
enguanto estas pacientes estiverem utilizando CO@so de COCs tem sido associado & doenga de Emlnlite ulcerativa.
Ocasionalmente, pode ocorrer cloasma, sobretudssaarias com histdria de cloasma gravidico. Muthpredispostas ao
desenvolvimento de cloasma devem evitar exposig@oleou a radiacéo ultravioleta enquanto estivarsamdo COCs.
Consultas/exames médicosintes de iniciar ou retomar o uso do COC, é negesHiter historia clinica detalhada e realizameea
clinico completo, considerando os itens descrit$@ontraindicacdes” e “Adverténcias e Precaugdestes acompanhamentos devem
ser repetidos periodicamente durante o uso de C®&¢aliagdo médica periddica € igualmente impoet@orque as contraindicagbes
(por exemplo, um ataque isquémico transitorio) ete fatores de risco (por exemplo, histéria faamitie trombose arterial ou venosa)
podem aparecer pela primeira vez durante a utiizaé frequéncia e a natureza dessas avaliacdesd&r baseadas nas condutas
médicas estabelecidas e adaptadas a cada ususidewem, em geral, incluir atengéo especial &@oesrterial, mamas, abdome e
orgéos pélvicos, incluindo citologia cervical. Asuérias devem ser informadas de que os contraostrais ndo protegem contra
infecgbes causadas pelo HIV (AIDS) e outras doesgasalmente transmissiveis.

Reducéo da eficaciaa eficacia dos COCs pode ser reduzida nos casesydecimento de tomada dos comprimidos, distarbios
gastrintestinais ou tratamento concomitante comosuhedicamentos.

Reducéo do controle do ciclocomo ocorre com todos os COCs, podem surgir sasgitasiirregulares (gotejamento ou sangramento de
escape), especialmente durante os primeiros mesesodPortanto, a avaliagéo de qualquer sangranneggular somente sera
significativa ap6s um intervalo de adaptagdo deacde trés ciclos. Se os sangramentos irregularsisfirem ou ocorrerem apos ciclos
anteriormente regulares, devem ser consideradaasado-hormonais e, nesses casos, sdo indicadeslipnentos diagnoésticos
apropriados para exclus&o de neoplasia ou gestastis medidas podem incluir a realizacéo de @estakE possivel que em algumas
usudrias ndo ocorra o0 sangramento por privacaoduoantervalo de pausa. Se a usudria utilizorodyio segundo as instrugdes
descritas no item “Posologia e Modo de Usar”, écpqurovavel que esteja gravida. Porém, se o COGivetosido ingerido corretamente
no ciclo em que houve auséncia de sangramentaipagfo, ou se ndo ocorrer sangramento por privagédois ciclos consecutivos,
deve-se excluir a possibilidade de gestacéo aetesmtinuar a utilizacéo do COC.

Gravidez e lactacdolevordiof’ é contra-indicado durante a gravidez. Caso a issedgravide durante o uso de Levorllidéve-se
descontinuar o seu uso. Entretanto, estudos emttegitos abrangentes néo revelaram risco aumed&duwmlformacdes congénitas em
criangas nascidas de mulheres que tenham utilic&id antes da gestacdo. Também né&o foram verificefdiies teratogénicos
decorrentes da ingestéo acidental de COCs no idécgestagdo. Os COCs podem afetar a lactagdojemmpe podem reduzir a
quantidade e alterar a composi¢éo do leite mat&wranto, ndo é recomendavel, o uso de COCs até [actante tenha suspendido
completamente a amamentagéo do seu filho. Peqgeratidades dos esteroides contraceptivos e/oedensetabdlitos podem ser
excretadas com o leite.

Categoria de risco X: Este medicamento ndo deve setilizado por mulheres gravidas ou que possam ficayravidas durante o
tratamento.

Comprimido amareldEste produto contém o corante amarelo de TARTRAZINAque pode causar reagdes de natureza alérgica,
entre as quais asma bronguica, especialmente em peas alérgicas ao acido acetilsalicilico.

6. INTERAQ@ES MEDICAMENTOSAS

As interagdes medicamentosas entre contraceptrais @ outros farmacos podem produzir sangramenéscape e/ou diminuigdo da
eficacia do contraceptivo oral. As seguintes irf@ea encontram-se relatadas na literatura.

Metabolismo hepatico: podem ocorrer interag6es fémmacos que induzem as enzimas microssomais, pagleeresultar em aumento da
depuracéo dos hormdnios sexuais (exemplo: conofaai, barbitiricos, primidona, carbamazepinapyifigina e também, possivelmente,
com oxcarbazepina, topiramato, felbamato, riton@viseofulvina e produtos contendo Erva de S&o)Joa

Interferéncia com a circulagéo éntero-hepaticairsgelatos clinicos sugerem que a circulagao@higpatica de estrogénios pode
diminuir quando certos antibiéticos, como as pdinas e tetraciclinas, sédo administrados concort@itaante, podendo reduzir as
concentrag6es do etinilestradiol. Usuérias solrmahto com qualquer uma das substancias acimasiteyem utilizar temporaria e
adicionalmente um método contraceptivo de barmirascolher outro método contraceptivo.

Durante o periodo em que estiver fazendo uso demafgedicamento indutor das enzimas microssomaigtodo de barreira deve ser
usado concomitantemente, assim como nos 28 diéarjooss a sua descontinuagdo. As usuérias tratadasntibiéticos devem utilizar o



método de barreira durante o tratamento com os ogerainda por 7 dias apds a descontinuagdo deoticbterapia, exceto com
rifampicina e griseofulvina, que séo indutores iEmRas microssomais, para os quais deve-se mansa de método de barreira por 28
dias apds a descontinuagdo dos mesmos. Se a dedesde utilizagdo do método de barreira esteredalés do final da cartela do COC,
a paciente devera iniciar a cartela seguinte inemthiente apds o término da cartela em uso.

Contraceptivos orais podem interferir no metabadisia outros farmacos como, por exemplo, da ciclismoConsequentemente, as
concentragdes plasmatica e teciduais podem sadafetDeve-se avaliar também as informagdes centalaula do medicamento
utilizado concomitantemente a fim de identificaenacdes em potencial.

Alteracdes em exames laboratoriais: 0 uso de édésrpresentes nos contraceptivos pode influensiagsultados de certos exames
laboratoriais, incluindo parametros bioquimicos fdagdes hepatica, tireoidiana, adrenal e renegtisiplasmaticos de proteinas
(transportadoras), por exemplo, globulina de ligag&orticosteroides e fragdes lipidicas/lipopragj parametros do metabolismo de
carboidratos e parametros da coagulacéo e fibsidis alteracdes geralmente permanecem dentrtededlo laboratorial considerado
normal.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Manter a temperatura ambiente (15°C a 30°C). Reptiyluz e manter em lugar seco.
Prazo de validade de 24 meses ap6és a data deafgwic

Numero de lote e datas de fabricagdo e validadedd embalagem.
Nao use medicamento com o prazo de validade vencidduarde-o em sua embalagem original.

Aspectos fisicos:

- Comprimido na cor rosa, circular e de faces lexm convexas;

- Comprimido na cor amarela, circular e de facesrigente convexas;
- Comprimido na cor branca, circular e de facesresnte convexas;

- Comprimido na cor salméo, circular e de facesrignte convexas.

Antes de usar, observe 0 aspecto do medicamento.
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE D AS CRIANCAS.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Os comprimidos devem ser ingeridos na ordem indicedcartela, por 28 dias consecutivos, mantendpreximadamente o mesmo
horério e, se necessario, com pequena quantidaégidm. Os 7 Gltimos comprimidos de cor salméaotém apenas vitamina B6 e
deverdo ser ingeridos para que a paciente mantehdbito diario. A menstruacéo devera ocorrer deraringestao dos comprimidos de
cor salméo que ndo contém os principios ativos boais. A proxima cartela devera ser iniciada lgg@seo término da cartela anterior,
mesmo que ainda haja algum sangramento vaginat@eer um sangramento muito intenso dentro dmgerile 21 dias, a paciente
devera ser avaliada pelo médico.

Inicio do uso:

- Quando nenhum outro contraceptivo hormonal foi uifizado no més anterior:No caso da usuéria néo ter utilizado contraceptivo
hormonal no més anterior, a ingestao deve seatfacno 1° dia do ciclo (1° dia de sangramento meaistA usuaria continuara tomando
os comprimidos ininterruptamente, inclusive duranteenstruacdo. O comprimido salméo contém apétaasina B6 que serve apenas
para que a paciente ndo perca o habito de tomapmprimido diariamente e no mesmo horario.

- Mudando de outro contraceptivo oral combinado, aal vaginal ou adesivo transdérmico (contraceptivg)ara Levordiol®: A
usuaria deve comecar o uso de Levoftiweferencialmente no dia posterior a ingestéoliiftmal comprimido ativo (Gltimo comprimido
contendo substancia ativa) do contraceptivo usatiiarmente ou, no maximo, no dia seguinte amaliilia de pausa ou de tomada de
comprimidos inativos. Se estiver mudando de arghahou adesivo transdérmico, deve comecar preéa@kenente no dia da retirada ou,
no maximo, no dia previsto para a préxima aplicagéo

- Mudando de um método contraceptivo contendo somenprogestégeno (minipilula, injecdo, implante) o&istema Intra-Uterino
(SIU) com liberag&o de progestégeno para Levorditil A usuaria poderd iniciar o uso de Levorliem qualquer dia no caso da
minipilula ou no dia da retirada do implante ousdo ou no dia previsto para a proxima injecdo. Ress casos (uso anterior de
minipilula, inje¢do, implante ou Sistema Intra-lihercom liberagdo de progestégeno), recomendaaseadcionalmente um método de
barreira nos 7 primeiros dias de ingestéo de Leévi5td

- Ap6s abortamento de primeiro trimestre:Pode-se iniciar o uso de Levordiginediatamente, sem necessidade de adotar medidas
contraceptivas adicionais.



- Apds parto ou abortamento no segundo trimestrePara amamentacdo, veja o item “Gravidez e lactagg@ds parto ou abortamento
no segundo trimestre, a usuaria deve ser aconsethimitiar o COC no periodo entre 0 21° e 28&gés o procedimento. Se comecar em
periodo posterior, deve-se aconselhar o uso adioittnum método de barreira nos 7 dias iniciaimgestao. Se ja tiver ocorrido relagéo
sexual, deve-se certificar de que a mulher nageegtavida antes de iniciar o uso do COC ou, ertgoardar a primeira menstruagao.
Comprimidos esquecidos:

Caso os comprimidos esquecidos sejam da cor satm#énaria podera toma-los conjuntamente assirsejlemnbrar e continuar a
sequencia normal.

Se houver transcorrido menos de 12 hdi@abkorario habitual de ingestéo, a protecéo coepta@ néo sera reduzida. A usuaria deve tomar
imediatamente o comprimido esquecido e continuastante da cartela no horario habitual.

Se houver transcorrido mais de 12 horas, a protgdtoaceptiva pode estar reduzida neste cicleséleaso, deve-se ter em mente duas
regras basicas:

1) a ingestédo dos comprimidos nunca deve ser antgrida por mais de 7 dias;

2) séo necessarios 7 dias de ingestéo continuzodgzimidos para conseguir supressao adequadaalbipbtalamo-hipofise-ovario.
Consequentemente, na pratica diaria, pode-se sssyuinte orientacéo:

- Esquecimento na 12 semana usuaria deve ingerir imediatamente o Ultimo camfato esquecido, mesmo que isto signifique a
ingestdo simultanea de dois comprimidos. Os coniposirestantes devem ser tomados no horario habiaionalmente, deve-se
adotar um método de barreira (por exemplo, preseoyalurante os 7 dias subsequentes. Se tiveridoaelagdo sexual nos 7 dias
anteriores, deve-se considerar a possibilidadealédgz. Quanto mais comprimidos forem esquecidoais perto estiverem do intervalo
normal sem tomada de comprimidos (pausa), maiérsesco de gravidez.

- Esquecimento na 22 semand usudria deve ingerir imediatamente o Ultimo cdmjato esquecido, mesmo que isto signifique a
ingestéo simultanea de dois comprimidos e devern@rttomando o restante da cartela no horaridiebSe nos 7 dias precedentes ao
primeiro comprimido esquecido, todos os comprimitdl@em sido tomados conforme as instrugdes, néréssaria qualquer medida
contraceptiva adicional. Porém, se isto néo tiverado, ou se mais do que um comprimido tiver gidquecido, deve-se aconselhar a
adocao de precaucfes adicionais (por exemplo,eipoedervativo) por 7 dias.

- Esquecimento na 32 semanaiinda se pode minimizar a reducéo da protegao @ceftiva ajustando o esquema de ingestéo dos
comprimidos. Se nos 7 dias anteriores ao prim&inoprimido esquecido a ingestéo foi feita corretamemusuaria podera seguir
qualquer uma das duas opgdes abaixo, sem pres@amétodos contraceptivos adicionais. Se nacsferecaso, ela deve seguir a
primeira opgé&o e usar medidas contraceptivas aisgpor exemplo, uso de preservativo) duranfédias seguintes.

1) Tomar o Ultimo comprimido esquecido imediataragntesmo que isto signifique a ingestéo simultéleedois comprimidos e

continuar tomando os comprimidos seguintes no lohé@bitual. A nova cartela deve ser iniciada asgimacabar a cartela atual. E pouco
provéavel que ocorra sangramento por privagao fittabda segunda cartela, mas pode ocorrer gotejf@noe: sangramento de escape
durante os dias de ingestao dos comprimidos.

2) Suspender a ingestdo dos comprimidos da carttedd fazer um intervalo de pausa de até 7 diasrsgestdo de comprimidos

(incluindo os dias em que se esqueceu de tom&;l@s$eguir, iniciar uma nova cartela. Se ndo eceangramento por privagéo durante a
tomada dos comprimidos de cor salmao, deve-sedsmasia possibilidade de gravidez.

Procedimento em caso de distlrbios gastrintestinais

No caso de disturbios gastrintestinais gravessargho pode néo ser completa e medidas contraaepiilicionais devem ser tomadas. Se
ocorrer vomito dentro de 3 a 4 horas apds a ingefgaim comprimido, deve-se seguir 0 mesmo proastdorusado no item
“Comprimidos Esquecidos”. Se a usuéria ndo quiseraa seu esquema habitual de ingestéo, devarrefs) comprimido(s) adicional(is)
de outra cartela.

Este medicamento néo deve ser partido ou mastigado.

9. REACOES ADVERSAS

Para informagdes mais detalhadas sobre reacdesasiggaves, consultar o item “Adverténcias e RigiEs".

Foram observadas as seguintes reagdes adversasi@nas de COCs, sem que a exata relagéo de dadgaienha sido estabelecida:
Reagdo comun>(1/100 e < 1/10): nausea, dor abdominal, aumenpege corpéreo, cefaleia, estados depressivosagis de humor,
dor e hipersensibilidade nas mamas.

Reagao incomun®(1/1.000 e < 1/100): vomito, diarreia, retencadigi¢ido corporal, enxaqueca, diminui¢ao da libidipertrofia
mamaria, erupcao cutanea e urticaria.

Reagéo rarax1/10.000 e < 1/1.000): intolerancia a lentes deato, hipersensibilidade, diminuigdo de peso capdaumento da libido,
secrecao vaginal, secre¢do nas mamas, eritemamodasultiforme.



Em casos de eventos adversos, notifique ao SistedeaNotificacdes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISA disponivel em
http://iwww.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municpal.

10. SUPERDOSE

N&o ha relatos de efeitos deletérios graves detesela superdose com contraceptivos orais condsn& sintomas que podem ocorrer
nestes casos sdo: nausea, vomito e, em usuarss jeangramento vaginal discreto. Nao existea@tnt&lo tratamento deve ser
sintomatico.

Em caso de intoxicagao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientagdes.
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Histérico de alteracdo da bula

Dados da submisséo eletrdnica Dados da peticao/rimtacao que altera bula Dados das alteragdes de hasl
Data do . Data do . Data de Versbes Apresentacoes
. N° do expediente Assunto . N° do expediente Assunto N Itens de bula .
expediente expediente aprovacao (VP/VPS) relacionadas
N&o houve alteragéo no textd
10457 —
de bula.
SIMILAR — . L
. o Submisséo eletrdnica apenas Cartucho com 28
14/05/2014 - Inclusao Inicial N/A N/A N/A N/A . L VP/VPS .
para disponibiliza¢éo do textd comprimidos.
de Texto de Bula — . .
de bula no Buléario eletrdnico
RDC 60/12
da ANVISA.




