Na maloria das pacientes, a pressao arterial volta ao valor basal com a
intarrupgao da administragao do contraceptivo oral combinado a,
aparentemente, nao ha diferenca na ccorréncia de hipertensao entre mulhares
gque ja usaram @ as qua nunca tomaram confraceptivos orais combinados.

O uso de contraceptivo oral combinado & contra-indicade em mulheres com
hiperteansao nao-controlada (var Contra-Indicagdes).

Carcinoma dos orgios reprodutores: Alguns estudos sugerem que o uso de
contraceptive oral combinado pode estar associado a aumanto de risco de
neoplasia cervical Intra-epitelial ou cancer cervical invasive em algumas
populagdes de mulhares. No entanto, ainda ha controvérsia sobre o grau em
gque essas descobertas podem estar relacionadas a diferengas de
comportamento sexual e outros fatores. Nos casos de sangramento genital
anormal nao-diagnosticado, estao indicadas medidas diagnosticas adequadas.
Uma metanalise de 54 estudos epidemioclégicos relatou que o risco relative
(AR = 1,24) de diagnostico de cancer de mama & ligeiramente maior em
mulheres qua utilizam contraceptivos orais combinados do que nas que nunca
utilizaram. O aumento do risco desaparece gradualmente no transcorrer de 10
anos apds a interrupgdo do uso de contraceplivos orais combinados. Essas
astudos nao fornecem evidéncias de relagao causal. O padrao observado de
aumanto do risco de diagnéstico de cancer de mama pode sar conseqlancia
da detecgdo mais precoce desse cancer em usuarias de contraceptivos orais
combinados, dos efeitos biolégicos dos contracaeptives orais combinados ou
da combinagao de ambos. Como o cancer de mama & raro em mulheres com
menas de 40 anos, o numero excedante de diagndsticos de cancer de mama
em usuarias de contraceptivos orais combinados atuais e recentes & pegueno
am relagdo ao risco de cancer de mama ao longo da vida. O cancer de mama
diagnosticado em mulheres que ja utilizaram contraceptivos orais combinados
tende a sar manos avangado clinicameante gue o diagnosticado em mulharas
que nunca os utiizaram.

Neoplasia hepatica/doenga hepatica: Os adenomas hepaticos, em casos
muite raros, @ o carcinoma hepatocelular, em casos extremamente raros,
astao associados ao yuso de contraceptivo oral combinade. Aparantemeantea, o
risco aumenta com o tempo de uso do contraceptive oral combinado. A ruptura
desses adenomas pode causar marte por hemaorragia intra-abdominal. Mulhares
com histaria de colestase relacionada ao contraceptivo oral combinado ou as
com colestase durante a gravidez sao mais propensas a aprasentar essa
condigdo com o uso de contraceptive oral combinado. Se essas pacientes
recebaram um contraceptivae oral combinado, devem ser rigorosamante
monitorizadas &, s& a condigdo reaparecer, o tratamento com contraceptivo
aral combinado deve sar inferrompido,

Cefaléia: Inicio ou exacerbagio de enxagqueca ou desenvolvimento de cefaléia
com padrao novo que seja racorrente, persistente ou grave axige a
descontinuagao do contraceptivo oral combinado & a avaliagdo da causa.

O risco de acidente vascular cersbral pode ser maior em usuarias de
contraceptive oral combinado gue sofrem de enxagueca (particularmente
anxagueca com aura).

Protegdo contraceptiva adicional: Quando for necessaria a utilizagao de
protecao contraceptiva adicional, utilize métodos contraceptivos de barreira
(por exemplo: diafragma ou preservativo masculino). Nao utilize os metodos
de tabelinha ou da temperatura como proteg¢ao contraceptiva adicionar, pois
os contraceptivos orais modificam as alteragtoes menstruais ciclicas, tais
camo as variagbes de temperatura e do muco cervical.

Gravidez — Este medicamento nac deve ser utilizado por mulheres gravidas
ou gue possam ficar gravidas durante o tratamento. Este medicamento causa
mallormagdo ac bebé durante agravidez. Estudos epidemiclogicos abrangente
nao revelaram aumento do risco de defeitos congénitos em criangas de
mulheres que utilizaram contraceplives orais combinades antes da gravidez.
Os estudos também nao sugerem afeito teralogénico, especialmenta no que
diz respeito a anomalias cardiacas @ defeitos de reducdo dos membros,
quando os contraceptivos orais combinados sao tomados inadvertidameanta
durante o inicio da gravidez (ver Contra-Indicagdes).

Lactagao - Fequenas guantidades de contraceptivos esterocidais efou
metabolitos foram identificados no leite materno e poucos efeitos adversos
foram relatados em lactentes, incluindo ictericia @ aumenio das mamas.
A lactagio pode ser influenciada pelos contraceptivos orais combinados, uma
vaz que podem reduzir a quantidade e alterar a composigio do leite materno. Em
geral, nao deve serrecomendado o uso de contraceplives orais combinados até
gua a lactante tenha deixado totalmente de amamaeantar a crianga.

Pediatria — Este medi{;amm;ln nao & indicado para © US0 &m criangas.
Geriatria (idosos) — Tantin ndo é indicado para pacientes idosas.

Inhmqhn medicameniosas: Interagoes entre elinllesiradiol & oufras substAncias podem
diminuir ou aumentar ag concentragdes saricas da atinilestradiol, respectivameanta.
Concenlitacies Soricas mals balvas de elinllestradiol podem caugar makes incdancia de sangramenio
de escape alrregularidades menstruais . possivelmante, podam reduzir a eficacia do confraceptivo
oral combinadao

Durante o uso concomitante de produio com etinflestradiol @ substaéncias que podeam diminuiras
canceniragies sencas de etinllestradial, recomaenda-se gue um melodo antconcepoional nao-
h-::-rmn:-n-al (como preservativos @ espermicida) sejam utilizados além da ingesi&o reqular de
Taalin  Nocasode uso prolongade dessas substincias, os conlracoplivos arais combinadosd nio
devem sar considerados os contraceptivos primarios.

Apag a descontinuagan das substancias gue podem difminuin s concentiagies sercas de
atinilestradiol, recomeanda-s& 0 usoda um matodo anticoncepeional nds-harmanal por, no minimo
T diazs. Aconselha-se o uso prelengadoe doe método alfernativa apds 8 descontinuagao das
subslancias gue resultaram na indugac das ensimas micressomais hepalicas, levando a uma
diminuicho das canceniraches séricas de etinilestradiol. As verzes, pode levar varias semanas alé
aindugdoenimatica desaparecer completamante, depandsndo dadose, duragac do uso e laxa
de eliminagdo da substancia Indutara,

A seguir, alquns edemplos das substancias que podem diminuir 85 concentragdes sercas de
atinilestradiol:

- Qualguer tarmadd que reduza o empo do Wansito inlestinal @ ponManto, & absorgdo da
atinilestradial.

- Farmacos indulores das enz2imas microssomals hepaticas, come rilfampieing, nlabuling
barbituricos, primidena. fenilbutazona, fenitaina, grizseofulvina. topiramato, alguns inibidores de
protease, modafinil

= Hyparicum parforatum, tambam conhecidocomo erva de 530 Joao, & ritonavic® {passivelmants
pof inducio des enzimas microssomals hepiticas),

- Alguns antibidticos (por exemple, ampiciling e cutras penicilinas, tefraciclinas), por diminuigac da
ciroculagdo &ntero-hepatica de estrogénios.

A seguir, alguns exemplos de substancias que podem aumentar as conceniragies saricas de
etinilestradial:

- |Rigkdares competitives de sulataghes na parede gasiiinlestinal, ¢oma o acido ascdibico
[vitamina C) & o paracetamaol (acetaminolenc). A suliatagio do etinilestradic! cocorre na parede
gastrintestingl,

- Farmaces qua inlbam as iscenzimas 3A4 de citecroma P450, como indinavir, fluconazal &
fredeandomicina®

= A troleandomicing pode aumentar o risce de colastass intra-hepatica durante a administragao
concomitante com contraceptiyvos orals combinados

O efinilgstradicl pods intarlarir no metabalismo de outres larmacos por inibigac das engimas
microssomals hepaticas ouindugdo de conjugacho hepatica dofarmaco, scbretuda a glcuronizacho,
Consaguantemants, as concantragies plasmalicas e teciduais podem aumantar (por asampla,
cleloaporing, tecdiling, cortlcoaterdides) cu diminuir

Em pacionles ratados com allunanzing, relalou-$e quae o uso de contraceplivos orals aumenta
oriscode galaciorréia.

Ag bulas dos moedicamanios concamilantes devem ser consulladas para ldentilicar possivais
interagoes.

"EmBora o itanavic seja um inibidor do cilocrams P40 3A4, demonsirow-se quo esse iratamenta
diminui a3 concentragbes séricas de etinilestradicl [vide acima).

sInterferénciaem exames laboratoriais: O uso de confraceptivos esteraidais pode inlluenciar
ag reaultados de alguns exames laboratorials, incluinde parametras bloguimices das lungbaes
hepatica, tiredideana, adrenal & renal, niveis plasmaticos de proteinas {(carreadoras) (por exampla,
globuling deligagio a corficcaierdide o fracbes lipldiceslipoprotélcas ), parfmetros do matabolismao
da carboidratos e pardmetros de coagulagas a librinalise

@ Reagoes adversas: As reagoes adversas estao relacionadas na tabela de

acordo com a fregiiéncia do CIOMS:

Muite Comum: > 10%

Comum:=1%e<10%

Incomum:=0,1%e< 1%

Rara: >001% e <0,1%

Muito Rara: <0,07%

O uso de contraceptivos orais combinados tem sido associado a:
-malorrisco de eventos fromboembolicos & tromboticos arterials e venosos,
incluindo infarto do miocardio, acidente vascular cerebral, trombose venosa
& embolia pulmonar.

-maior risco de neoplasia cervical intra-epitelial e cancer cervical
-malorrisco de cancer de mama

Ver também: Precaugoes e Adverléncias.

Sistema Corporal Reagao Adversa
- Corpocomeo um todo
Muite comum Cefaléia, incluindo enxaquecas

Comum Retengdo hidrica’edema

Muito rara Sindrome urémica hemolitica,
exacerbagdo do lipus eritemaloso
sigtémico

- Cardiovascular

Ineomum Aumento da pressao arterial

Muito rara Piora das velas varicosas

- Digestivo . - ;

Comuim Nauseas, vomitos, dorabdominal

Incomum Cdlicas abdominais, distensao, alteracoes

de apetite {aumento ou diminuigdo)

Rara Ictericia colestatica
Muito rara Doencas biliares incluindo calculos biliares”,
pancreatite, adenomas hepaticos, carcinomas

hepatocelulares

- Metabolico/Nutricional

Comum Alteragoes de peso{ganho ou perda)

Incomum Alteragoes nos niveis séricos de lipideos,
incluindo hipertrigliceridemia

Rara Intoleraneia a glicose, diminuigao dos niveis
séricos de folato**

Muitorara Piora da porfiria

- Nervoso

Comum Alteragoes de humor, incluindo depressido;
nervosismo, lontura, alteragcoes de libido

Muitorara Piora da coréia

= Pele

Comum Acne

Incomum E. pes cutineas, cloasma{melasma), que pode
persistir; hirsutismo; alopecia

Rara Eritemanodoso

Muitorara Eritema multiforme

- Sentidos

Comum Intolerdncia a lentes de contato

Muito rara Neurite optica*", trombose retiniana vascular

- Geniturindria

Muito comum Sangramento de escape/"spotting”

Comum Dor, sensibilidade, aumento, secregdo das
mamas; dismenorréia; alteragao do fluxo
menstrual, alteragao da secregao e eciropio
cervical; vaginite, Incluinde candidiase;
amenorréia

- Imunolégica

Rara Reagodes anafilaticas/anafilactoides, incluindo
casos muito raros de urticaria, angioedema e
reagoes graves com sintomas respiratorios e
circulatorios

Outras reagoes de possivel origem imunologica podem ser mencionadas em

oultros sislemas corporals

* Contraceptivos orais combinados podem piorar doengas biliares

preaxistentes e podem acelerar o desenvolvimento dessa doenca em

mulheres anteriormente assintomaticas.

** Pode haver diminufgao dos niveis séricos de folato com o tratamento com

contraceptivo oral combinado. lsso pode serclinicamente significativose a

mufher engravidar logo apoas descontinuar os conltraceplivos orais

combinados.

***Neurite éptica pode resultar em perda total ou parcial da visao,

|
Posclogia:

A cartela de Tantin' contém 28 comprimidos, sendo 24 comprimidos cor de rosa com horménios
24 comprimidos ineres decor bransa, Iniciartomando um comprimida cor de rosa naprimeine dia
dociclo (primeiro dia de sangrameanta). Assim .’I.:HE riamente, durante 24 dias consacutivos, dava-
g0 tomar 1 comprimido cor de rosa de Tandin | lerminados os comprimidas oor de rosa, deve-
sacontinuar temando 1 comprimido branco de Tantin por mais 4 dias consscutivos, seguindca
ordem Indicada no blister, O fluxo menstrual deve ocorrer neales dias, apod o termino doa
comprimidos corde rosa. A embalagem seguinta deverd serinidada no dia seguinte astérming dos
comprimidos brancos, sem intervalo, mesmao que a hemorragla por supressdoeste)a emcursn

Superdosagem:

Mo foram relatados eleios séros apos Ingestao aguda de altas doses de contraceplivos orals
combinados por criangas pegquenas. Em mulharas, a euperdosagem pode CABUSAT NAUERAE 8
b oF Fagia POF SUpressac

Senecessano, a supardosagem atratada sintomaticameants. Pode-ze considarar lavagam gastrica
para retirada do medicamenio ndo-absofvida em caso de ingestao de quantidad es maiores de
comprimidos.

Pacientes idoses: Veja o item “geriatria” em "Precaugdes g adverlncias”
VENDA S0OB PRESCRIGAQ MEDICA

RegistroM5 - 1.0874. 0142
Farm. Resp.: DOr. Dante Alario Junior - CAF-5P n” 5143
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Tantin®

gestodeno
etinilestradiol

Q!_r IDENTIFICACAO DO PRODUTO

*Forma larmacéullca e apresentagio:
Comprimido revaestide, Calxa com 1 blister com 28 comprimidos,

*US0 ADULTO.

Composigao:

Comprimide revestido

Cada camprimido roga cantém

= Lt = O SRR | k=1 I 1 |5
MW BT FOH. (i it ki w1 ke e ke s aimnnranag 015 T
Excipientes: polacrilina potassica, lactose, celulose microcristaling, estearato de magnéasio, dideido
de titén o, macrogaol, hipromealose, dxldo de ferro varmelho,

Cadacomprimido branco contém
Excipiantes g.8.p. .. P 1 comprimida
Exciplentes: polacriling potassica, lactose, celulose microcristaling, estearate de magnésto, didx|da
da titdnio, macrogol, hipromslosa

|.$ INFORMACOES AO PACIENTE

Tantin' &indicada na prevangac dagravides. Embora tendo elicacia bam estabelecida, ha casos
de gravidez em mulhares utilizando contraceptives orais,

-Mantenha Tantin amte miperatura amblenta {15 a 30°C), protegido da umidade.

Prazo de valldade: 24 mases a partir da dala de fabricacio. Mao utilize medicamentos com a
Yalidade vancida

Esle medicamento nao deve ser ubilizado por mulberes gravidas ou com Suspeita de gravidez
durante otratameanto. Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia dotratamento com
Tantin ouapis osed t@rming, Informe ao mbdico seesta amamentando, Tanlin naodeve sar
utilizado por mulherae gua estajam amamantanda.

*5iga a oriantagio do sl medica, respaita n_-:II:I sampre os hordrios, as doses ¢ a duragao do
tratarmento com Taalin A carela de Tanble contém 28 comprimidoes, sendo 24 comprimidos.
corde rosacom hofmonios a4 comprimidos inerlas da cor branca, Iniciartomando um comprimida
corde rosa neprimelro dia de cklo (primeiro dia de sangrarmento). Assim, dlaramente, durants
24 dias consacutivos, deve-5& fomar 1 comprimido cor de rosa de Tanﬂnﬁ; 1armi_nad 05 05
comprimidos cor-de-roea, deve-sa continuar tomando 1 comprimidobranco de Tanfin por mais
4 dias congeculhves, seguindaa ardem indicada no Blstern, Quke mensirual deve ooofrar nesles
dias, apos otérmino dos comprimidos corde rosa. A embalagem seguinte deveara seriniciada no
dia seguinie ao terming dos comprimidos brancog, sem infervalo, mesmo que a hamorrag ia po
Supressao asteja em oursa.

&
Covmo corecar a lomar Tantin
Sem Lso antericr de contracaepiive hosmanalfno més antanor ) O primeirocomprimido deve sar tomado
no 17 dia do cicle natural (ou seja, o primelro dia de sangramento menairealy, Pode-se iniclar o
fratamenicentreo 2% e o 7 dia, mas recomenda-sa autili zagio de médodo contracepive nac-hormonal
icomo presarvative e aspermicida) nos primelros ¥ dias de administragio durante o primeaino chclo,
Guandg sg passa ausar Tanlin pe lugarde oulre confraceptive orail! Deve-s& comeagar a lomar
Tantlin depreferéncla no dig seguinte ao ulimo comprimido stivo decantraceptivo oral combinado
anferior ier sidaingerido au, mo maximo, no da seguinte aointervalo habitual sem comprimidos ou
comcomprimido inerte do contraceptivo oral combinado anterior,
Chiande s passa a wsar Tantin ne lugar de oula fdtada com apenas progesiogénio fmr-pilulas,
infetdval, implants): Fode-se inarromper a8 mini-pilula em qualguerdia e deva-sa comeagar a tomar
Taatin nadia da remogio doimplante ou, nocaso de utilizagho de contraceplivo njelavel, deve-
se asperar odia programadao para a proxima injegao. Emtodas essas situagdes, apacienta dave
sarofientada a utilizar outrométodonao-hormenal de contracepcdo duranis os ¥ primelres dias
de administragac dos comprimidos 5
Apds aborta no primeira frimestre; Pode-s& comecar a 1lomar Tantia imadiatamenta, Nao sao
necessarios outres métodos contracaplivas,
Apda panio ou aborto no segunda frimastre: Somo o pds-para imediato esta associado a aumenta
di risco de fromboambolismo, o tralaments com conlraceplives orals combinados ndo deve
comegarantes do 28" die apos o paro ou aborto no segundo irimestre, Deve-se orientar a paciante
aulilizar cutra método nio-harmonal de coniracepcdo duranie os T primelros idas de adminlstragio
dos comprimides. Enfratanto, se j& tiver ccorndo relagio sexual, a possibilidade de gravidez antes
doinicio da utilizagho do confraceplivo aral combinado deve ser descarada ou deve-Se asparar
pelo primeiro paricdo menstrual esponténeo (ver Precaugies e Adverténcias — Gravidez &
TromBoemBolismo e Trombose Arterial e Venasa),



Conduia para quando & paciente esqguecer oe tamar o medicameanio

A elicacia EWETHWEH\'E. prodeser reduzida se a paclonte esquecst de tormar algum comprimdoe co
dercsade Tantln e, particularmeante, se o esguecimanto atrasar o inicio da proxima cartala.
S¢lor esquecido algum comprimido cor derosa, @ tver oeormido relagdo sexual na Semana anbarios
ao eaquacimanto, deve-sa considerar a possibilidade de gravidez. ARecomenda-se consultar seu
rrcdice "

- 5a a paciante esquacer de fomar um comprimids da Teatin |, mas o airaso lor manor gue 12
haoras, deve-ae inger-lo tdo lego se lembre, Os comprimidos seguintes devem ser tomados no
harariohabitual.

- Se a paclente esquecer de tomar wrm comprimide de Tantin® e o atraso for malar que 12 haras
U se tiveram sido esquecidos mais de um comprimide, a protegac confraceptiva pode sar manor,
Craltimococomprimido eaguecido deve sertomado tdo logoe se lembre, mesmoque isso shgnifique tomar
& Gomprimidas num unicoe dia. Os comprimidos seguintes devem ser ingeridos na hesario habilual
Adicionalmente, um métode contraceplivo ndo-hormonal deve ser usado nos proximos ¥ dias.

-G e T diag URrapassantm o Mo Somprimica na emibalagaem am s, & proxima ambalagem deve
eariniciadatao logo A anteriortenha acabado nao deve haver intervalo entra 23 emibalagens. Isto pravine
U inlardaloprolengadoanlne o comgHmidos ingefdos gue pode surmentarn o fisco 8e acorrer ovulagha,
E improvavel gue ocorra hemorragia por supressao a1é ofinal da segunda embalagem, mas a paciente
pode apresentar “spofting” ou sangramenio de escape nos dias em que esliver Ingerinde os
comprimidos. Se apacients ndotiver hemorragia por supressac nolérmino da segunda embalagam,
a possibllidade de gravidez deve ser descarteda antes de inlciar a préxima embalagem,

Crigntagdo em caso dg vomitos

Mo casode wimita noperlodo de 3 -4 horas apds aingestio docomprimido, a abasorgio pode nfo
sar complsta. Neste caso, 05 comprimides saguintas davem ser ingeridos no horario habitual
Adicicnalmenie, um método contracepiivo nac-hormonal deve serusado até ofinal da embalagem,
S48 packenle nao quiser modilear Seu esquema usual de adminsiracao dos comprimidos, daevera
tomar ofs) comprimidois] da Tantin de uma embalagem resarva.

sMao intarrompa o tratamento com Tantin® sem o conhecimento do seu médico. A d oEnga alou
seus sinlomas poderao retormar

=|mferme seu médice o aparecimento de reacdes desagradavels, como; dor de cabega; Inchago,
nauseas: yomilos, doras abdominais; alteragtes de peso (auments au diminuigido), depressac,
narvosismo; tonlura; alteragdes do interesse sexual; acne; vaginite; intalerdncia a lentes de
contalo, alteragbes do luxe menstrual, sensibilidadse, aumento 8 sacregao das mamas, Se
peralstirem od fornarem-se muito Incdmeodas, 8 paclenie dave conauliar seu madico,

+TODD MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

*Imforma seu médico 5|:|I::-n=_;-:| ualguar medicamenta gus estaja usando, antes doinicio, ou duranta
o fratamento com Tanlin

«Contra-indicagtas: Tantin® nao deve ser usado por paciantes com hipersensiblliidade aos
componentes da larmula, ou por mulheres que apresentam as seguintes condighes: lrombose
venosa profunda (historie anteror cu atual); tromboembolamo (histdria anteror ou atual); doenga
vascular carabral oucoronartiana atdarial; valvelopatias frombaganicas, distirbios trombogénicos,
diabetea com envelyimento vascular; hipertenado; carcinoma da mama conhecldo ou suspeito ou
cufra neoplasia estroganic-dependants conheacida ou suspeaila; adenomas ou carcinomas hapaticos,
ou doenga hepatica ativa, desde gue a fungdo hepatica nao tenha retornado ao normal; gravidesz
cenlifmada ou suspeita

Pr-uug-ﬂu; Fumar cigarros aumaenta o risco de elelles colaterais cardiovasculares sarnos
decorrents douso de contraceptivos orais combinados. Este risco aumenta com a idade & com
GEeRSUMS Inlenso (em esludas epidemialogicos, Tumar 15 ou mals clgarmas poed diatal associado
d risgcao significativameante maior] 8 & bastante acantuado em mulherses com mais de 35 ancs de
Idade. Mutheres que tomam contreceplivos crals combinadas devem serlirmemeante aconselhadas
i nao fumar. [Veja item Precaugoss nas Informagtes Teonicas)

Esle medicamenio causa mallormagio ao bebé durants a gravides

*NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO. PODE SER PERIGOSO
PARA A SAUDE.

QL

. INFORMACOES TECNICAS

-Caracteristicas: Tantin® & um contraceptivo oral gue combina o componenie estrogénico
afinilestradiol comocompongnte progestogénico gesiodano,

Cra contraceptivos orsle combinados sgem por supressdo das qonadotrolings. Embora o mecaniamao
primariodessa agio geja dinibigao da evulagio, ouiras altaragoas incluam mudangas do muco
carvical (gue aumenta a dificuldade de entrada do esparma no utero) @ do endomatrio (que reduz
aprobabllidade deimplanacaas),

Ciuando comatamente e constantemente ingerides, ataxaprovavel de falha dos contraceptivos
ofals combinados & de 0,1% por ano, entrelanta, ataxa de falha durante use Hipkeo & de 5% por
ano para todos os tipos de contraceptivos orais. A eficacia da maioria dos métodos de
confracepedo depande da precisfo com qua eles sao usados, A Talha da melodo & mals comum
g0 o contraceptivos orais combinados sao esquesidos,

23 sequintes benelicios & eande relaclonados an uso de contraceptivos orale combinados s&o
conlirmados pelos estudos epidermialégicos com larmulagiss de contraceplivas orais combinados
utilizando amplamente doses malores gue 35 mg de etinllestradiol ou 80 mg de mastranaol

Efelios sobre a mensiruacia;

-malhaora da ragularidade deciclo mansirual;

-diminuicéo da perda de sanguea & da incldéncia deanemla terropriva;

-diminuigia dainciddncia de dismanarraia,

Efeilos relscichades 4 infbigdo da ovelapdo:

-diminuigdo daincidéncia da cistos ovarianos luncionais,

-diminuigdo da incidéncia de gravidez ectopica.

CQilrog efeilos

-diminuigao daincidéncia de fibrcadenomas a de doenga fibrocistica da mama;

-diminulgan da incid @ncia de doanga Inllamaloria pelvica aguda,

-diminuigao da incidéncia de cancer endometrial;

-iminuigac da incidéncla de chncer de ovario;

-diminuigaodagravidade de acna,

Efeifos sobre os parametros aboratarials;

Ousodecontraceptivas estercidais pode inlluenciaros resullados de alguns axames laboratoriais,
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-parameiros bioguimicos das fungdas hapatica, tirenidiana, adrenal & ranal,

-nivels plasmaticos de proteinas (carreadoras), como globuling de ligacao a corticosterdaide &
fraches lipidicasdipoproteicas,

-parametros do metabolismo de carboldratos;

-parameiras de coagulagio e Tk rncl s,

-diminuigao dos niveis saricos de folato.

O gestodena & raplda e completamaent e absorvido pelotralogasirintestingl. Maosofre metabolizagao
de primeira passagem 2 estd guase gue completamente bicdisponivel apos administragao oral.
ho plasma, o gestodenc liga-se amplamenta &s globulinas de ligagho dos hormbnlos sexuals
[SHEG). Durante administragdes repatidas, um acdmula de gestedano poda sar visto no plasma,
com a fase de equilibrio observada durante a sagunda metade de um clelo de tratamenia,
Enfratanto, soments uma pagusna fragao (= 1% ) do gestodenc tolal estaprasente na lorma livee,
Jgestedeno & completamente metabollzado por reducio do grupo 3-cato e da dupla ligacho delta-
4, 8 por indmaras hidroxilagdes. Nenhum mefabalite farmacologicamante alivode geslodenc &
conhecido. Os metabolitos de gestodeno s80 excratados na urina (50%) e nas fezes (33%) com
ura mela-vida de eliminagao de aproximadamante 1 dia

O etinilestradiod & rapida e completamente absorvido pelo trate gastrintestinal. Scire intensa
metabolizagdo de primeira passagem. A biedisponibilidade modla esta em formoe de 455 com
significativa variagac individual. O etinilestradiol liga-sa fortemente 8 albumina e induz um aumento
na coneeniragac plasmatlca de SHBG, Apos repelida administragas oral, 8 conceniragia
sangldinea de etinilestradiol aumeanta am torne de 30 - 50°%, alingindo a lass de egquilibrio duranis
& sequnda matade de cada clelo de tratamenia,

Apds administragac oral Gnica, 05 niveis plasmaticos maximos de atinilestradicl sdo alcangados
dentrode 1 -2 horas, A curva de disposicho mostra duas fases com metas-vidas de 1 — 3 horas
& 10 = 14 horas aproximadamesnte,

O atinilestradiol & primariamante metabelizado por hidroxilaggo aromatica, mas uma grande
variedade de metabolitas hidroxllados & metllados sS40 lormados, estando presentes coma
metabdlitos livres ou conjugadcs com glicuronideocs e sulfetos. Os metabolitos de etinilestradiol ndo
s80 larmacollgicamente alivoes 2 efinilestradic conjugade ¢ excretado pela bile o supelio &
recirculagao éniero-hepatica. & meia-vida de eliminagio da atinilestradiol & de aproximadaments
10 horas, Cerca de 40°% da droga & exeretadsa na urina ¢ 80°% alimina nas ez es,

Indicagdes: Tantin® esté Indicado coma contraceptivo cral, Embora tendo aflcacka bem
estabalecida, ha casos degravides em mulheres ufilizando contraceptivos orals

@ Conlra-indicagoes: os conlraceplivos orals combinados nao devem ser

utilizados por mulheres gue apresentem qualguer uma das seguinfes
condigdes:

-trombose venosa profunda (historia anterior ou atual);

-fromboembaolismo (histdria anterior ou atual);

-doenga vascularcerebral ou coronariana arterial;

-valvulopatias trombogénicas;

-distirbios trombogénicos;

-diabeles com enveolvimento vascular;

-hipertensio ndo-controlada;

-carcinoma da mama conhecido ou suspeito ou outra neoplasia estrogénio-
dependente conhecida ou suspeita;

-adenomas ou carcinomas hepaticos, ou doenca hepédtica ativa, desde que a
fun¢do hepatica nao tenha retornado ao normal;

-gravidez confirmada ou suspeila;

-hipersensibilidade a qualquer um dos componenies da formula.

Precaugoes e adverténcias: Gerais — Exame fisico e acompanhamanio:
Dave-za obler histérico médico completo, passoal e familiar, @ realizar exame
fisico antes do inicio e periodicamente durante o uso de contraceptivos orais
combinadeos. O exame f[sico deve dedicar atengdo espacial a pressao artarlal,
mamas abdomen e orgaos peélvices, incluindo citologia cervical e exames
laboratoriais relevantes. Em caso de sangrameanto vaginal persistente ou
recorrente, sem diagnostico, deve-se realizar exames diagnosticos adeguados
para se descartar a possibilidade de neoplasia maligna. Mulheres com
historico familiar importante de cadncer de mama ou que possuam nodulos nas
mamas devem ser monitorizadas com culdado especial.

Efeitos sobre os carboidratos e lipidios: Helatou-se intolerancia a glicose em
usuvarias de contraceptivos orals combinados. Por isso, pacientes com

intolerancia a glicose ou diabetes mellitus devem ser acompanhadas
criteriosamente enguanto estiverem recebendo contraceptives orais
combinados.

Uma pequena parcela das pacientes podem apresentar hipertrigliceridemia
persistente durante o tratamento com contraceptivo oral combinado.

Em pacientes com disfungées familiares do metabolismo lipoprotéico
recebendo estrogénios, loram relatados casos de elevagoes significativas de
triglicérides plasméticos qua resultaram am pancraatite.

Relatou-se aumento nos niveis séricos de lipoproteinas de alta densidade
(HDL-colasterol) com o uso de estrogénios, enquanto que com progestogénios
relatou-se diminuigao dos niveis. Alguns progestogénios podem aumentar os
niveis de lipoproteinas de baixa densidade (LDL) e tornar o controle das
hiperlipidemias mais dificil. O efeito resultante de um contraceptive oral
combinado depende do equilibrio atingido entre as doses de estrogénio e
progestogénio @ da natureza e guantidade absoluta dos progestogénios
utilizados no contraceptivo. A dose dos dois hormonios deve ser levada em
consideragdo na escolha de um contraceptivo oral combinado. Mulheres em
tratamento para hiperlipidemias devem sar rigorosamente monitorizadas se
optarem pelo uso d& contraceptivos orais combinados.

Fungao hepatica: Pode haver necessidade de descontinuagao do uso de
contraceptives crais combinados na presencga de disfungao hepatica aguda
ou crénica até que a fungao hepatica volte ac normal. Os horménios esteroidais
podem ser pouco metabolizados em pacientes com comprometimento da
fungao hepatica.

Sangramento genital: Algumas mulheres podem nao apresentar hemorragia
por suprassaoc durante o intervalo sem comprimidos. Se o contraceptivo oral
combinado ndo foi utilizado de acordo com as orientagtes antes da auséncia
da primeira hemorragia por suprassao ou se nao ocorrarem duas hemarragias
por supressao consecultivas, a possibilidade de gravidez deve ser avaliada.
Pode ocorrer sangrameanto de escape a "spotting” em mulharas am tratamento
com contraceptivos orais combinados, sobretudo nos primairos trés meses de
usa. O tipo e a dose do progestogénio podem ser importantes. So esse tipo da
sangramento persistir ou recorrer, as causa naoc-hormeonais devem ser
consideradas e podam sar indicadas condutas diagnésticas adequadas para
excluir a possibilidade de gravidez, infecgdo, malignidades ou outras
condigbes. Se essas condigdes forem excluidas, o uso continuo de
contraceptive oral combinado ou a altéeragao para outra formulagiao podem
resolver o problema.

Algumas mulheres podem apresentar amenorréia pos-pilula (possivelmente
com anovulagao) ou oligomenaorréia, particularmente guando essas condigbes
sdo preexistentes.

Deprassao: Mulhares utilizando contraceptivos orais combinados com historia
de depressdo devem ser observadas criteriosamente @ o medicamento deve
sSar SUsSpanso se a depressao reaparacaer am grau sério. As pacientes gue
ficarem significativamente deprimidas durante o tratamento com contraceptivos
orais combinados devem interromper o uso do medicamento e utilizar um
método contraceptivo altérnativo, na tentativa de determinar se o sintoma asta
relacionado ac medicamanto.

Niveis de folatos: A terapia com contraceptivos orais combinados pode
reduzir os niveis saricos de folato. Essa redugao pode ter importancia clinica
se a paciente engravidar logo apos a interrupgao do uso de contraceptivos
orais combinados.

Retengao de fluidos: Os contraceptivos orais combinados devem ser prescritos
com cuidado em paciantes com condigbes gue possam sar agravadas pela
retengdo de lluidos.

QOutras: As paciantes devem ser informadas que aste produto nao protega
contra infecgao por HIV (AIDS) ou outras doengas sexualmenta transmissiveis.
Diarréia pode aumentar a mofilidade gastrintestinal e reduzir a absorgao do
herméanio.

Fumar cigarros aumenta o risco de efeitos colaterais cardiovasculares
sérios decorrente do uso de contraceptivos orais combinados. Este risco
aumenta com a idade e com o consumo intenso (em estudos epidemiolégicos,
fumar 15 ou mais cigarros por dia foi associado a risco significativamente
malor)e é bastante acentuado em mulheres com mais de 35 anos de idade.
Mulheres que tomam contraceptivos orais combinados devem ser firmemente
aconselhadas a nao fumar.

As informagdes contidas nesta bula baseiam-se, principalmente, em estudos
raalizados em mulheres que utilizaram contraceptivos orais combinados com
doses de estrogénios e progestogénios maiores do que as dos contraceptivos
orais combinados comumente utilizados hoje em dia.

Tromboembolismo e frombose venosa e arterial: O uso de contraceptivos orais
combinados esta associado a aumento do risco de eventos tromboembadlicos
& tromboticos venosos & arterials.

A redugio da exposicao a estrogénios e progestogénios esta em conformidade
com o0s bons principios da terapéutica. Para qualguer combinagao especifica
de astrogénio/progestogénio, a posoclogia prescrita deva ser a que contenha a

menor quantidade de estregénio e progestogénio compativel com um baixo
indice de falhas @ com as necessidades individuais de cada pacienta.

A introdugao do tratamento com contraceptivos orais combinados em novas
usuarias deve sar feita com formulagdes com menos de 50 pg de estrogénio.
Tromboembolismo e frombose venosos: O uso de contraceptivos orais
combinados esla aszociado a aumenio do risco de eventos tromboembdlices
e tromboticos venosos. Entre os eventos relatados estio trombone venosa
profunda e embalia pulmonar.

Aincidéncia aproximada de trombose venosa profunda e/ou embolia pulmonar
am usuarias de contraceptivos orais combinados com baixa dose de estrogénio
{<50 pg de etinilestradiol) & de até 4 por 10.000 mulheres-anos em comparagao
a 0.5 -3 por 10,000 mulheres-anos em nao-usuarias de contraceptivos orais
combinados. Mo entanto, a incidéncia desses eventos com o uso de
contraceptivos orais combinados @ muito menor que a associada com gravidez
{6 por 10.000 mulheres gravidas-anos). O risco & ainda maior em mulheres com
condigdes predisponentes para tromboembolismo a trombosa vanosos. Dava-
se ter cuidado ao prescrever contraceptivos orais combinados nesses casos.
A sequir, exemplos de condigbes predisponentes para tromboambolismo a
trembose venosos:

- algumas trombaofilias haraditarias ou adquiridas (a presenga de um trombaofilia
hereditaria pode serindicada pela histaria familiar de eventos tromboembolicos!
tromboticos vanosos);

- obesidade;

- cifurgia ou trauma com maior risco de trombose;

- parto recente ou aborto no segundo trimestre;

- imobilizagao prolongada;

- idade avangada.

Outros fatores de risco gque representam contra-indicagdes para o uso de
contraceptivos orais combinados estao apresentados no item Contra-
Indicagoes.

Relatou-se aumento de 2 a 4 vezes do risco relative de complicagoes
tromboambdlicas pdés operatérias com o uso de contraceptivos orais
combinados. O risco relativo de trombose venosa em mulheres predispostas
& 2 vezes maior do que nas que nao aprasantam assas condigbes. Sa possivel
o5 contraceptivos orais combinados devem ser descontinuados:

- nas 4 samanas anterioras @ nas 2 samanas posteriores a cirurgia eletiva
associada a aumento do risco de trombose;

- durante imobilizagao prolongada.

Como o pos-parto imediato esta associado a aumento do risco de
tromboembolismo, o tratamento com contraceptivos orais combinados nao
deve comegar antes do 28° dia apds o parto ou aborto no segundo trimestre.
Tromboambolismo e frombose arferials: o uso de contraceplivos orais
combinades aumenta o risco de eventos tromboembodlicos & tromboticos
arteriais. Entre os eventos relatados estio infarto do miocardic e acidentes
vasculares cerebrais (AVC isquémicos & hemorragicos). Para informagées
sobre trombose retiniana vascular ver item Lesdes Oculares.

O risco de eventos tromboembadlicos e trombaticos arteriais & ainda maior em
mulheres com fatores de risco subjacentes.

Deve-se ter cuidado ao prescrever contraceptives orais combinados para
mulheras com fatores de risco para aventos tromboambdélicos e trombdticos
arteriais.

A seqguir, exemplos de fatores de risco para eventos tromboembdlicos e
tromboticos artenais:

=fumo

-algumas trombofilias hereditarias & adquiridas

-hipartansao

-hiperlipidemias

-obasidade

-idade avangada

O risco de acidente wvascular cerebral pode ser maior em usuarias de
contraceptivo oral combinado gue sofrem de enxaqueca (particularmente
anxagueca com aura).

Lesdes oculares: Houve relatos de trombose retiniana vascular com o uso de
contraceptivos orais combinados, que podem resultar em perda total ou
parcial da visdo. Se houver sinais ou sintomas de alteragdes visuais, inicio
da proptosze ou diplopia, papiledema ou lasdes vascularas ratinianas, deve-sa
interromper o uso dos contraceptivos orais combinados & avaliarimeadiatamente
a causa.

Fressao arferial: Relatou-se aumento da pressao arterial em mulheras em
tratamento com contraceptivos orais combinados.

Em pacientes com hipertensao, historico de hipertensdo ou doengas
relacionadas a hipertensao (incluinde algumas doengas renais), pode ser
preferivel utilizar outro método contraceptivo. Se pacientes hipertensas
ascolherem o tratamento com contraceptivos orais combinados, devem ser
monitorizadas rigerosamente e, se ocorrer aumento significative da pressao
arterial, deve-sa interrompar o uso de contraceptive oral combinado,
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