Venta bajo receta
28 comprimidos recubiertos
(24 activos y 4 placebos)

Industria Uruguaya

FORMULA Cada comprimido recubierto activo de color rosa de Miranda® contiene: Nomegestrol Acetato 2,50
mg, Estradiol (como hemihidrato) 1,50 mg. Excipientes: polivinilpirrolidona, celulosa microcristalina, crospo-
vidona, talco, dioxido de silicio coloidal, estearato de magnesio, lactosa hidratada, opadry Il rosa (85F94544).
Cada comprimido recubierto de placebo de color blanco de Miranda® contiene: lactosa anhidra, povidona K-30,
estearato de magnesio, opadry Il blanco (85F18422).

ACCION TERAPEUTICA Anovulatorio.C6digo ATC: GO3AAT4.

INDICACIONES Anticoncepcion hormonal oral.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS Propiedades farmacodinamicas Miranda® es un medicamento que pertenece

MIRANDA

NOMEGESTROL ACETATO 2,5mg
ESTRADIOL 1,5mg

si ha tenido ya relaciones sexuales, hay que descartar que se haya producido un embarazo antes del inicio del uso del
AOC, 0 bien la usuaria debe esperar a tener su primera menstruacion. Conducta a seguir si se olvida la toma de algin
comprimido: Las siguientes recomendaciones slo se refieren a comprimidos rosas activos olvidados: Si han transcu-
rrido menos de 12 horas desde que la usuaria olvidd tomar cualquiera de los comprimidos activos, la proteccion anticon-
ceptiva no estd reducida. La usuaria debera tomar el comprimido apenas lo recuerde y, luego, continuaré tomando los
demés comprimidos a Ia hora habitual. Si han transcurrido més de 12 horas desde que olvidé tomar cualquiera de los
comprimidos activos, la proteccion anticonceptiva puede estar reducida. La conducta a seguir con los comprimidos olvi-
dados puede guiarse por las siguientes dos normas bésicas: Se requiere la toma ininterrumpida de comprimidos rosas
activos durante siete dias para conseguir la supresmn adecuada del eje hipotalmico-hipofisario-ovarico. Cuando més
idos rosas activos se olvidan y cuanto més cerca se esté de la fase de los cuatro comprimidos blancos de pla-

al grupo farmacoterapéutico de hormonas sexuales y moduladores del aparato genital, de p y
en asociaciones fijas. El acetato de nomegestrol es un progestégeno altamente selectivo, denvado de la progesterona,

hormona humana Elacetato de tiene una fuerte aflnldad por el receptor de la proges-

cebo, mayor es el riesgo de embarazo. Dia 1 a 7: La usuaria debe tomar el dltimo comprimido olvidado apenas se
acuerde, aunque esto signifique tomar dos comprimidos a la vez. Seguidamente, ella sigue tomando los comprimidos a
la hora habitual. Ademas, los siete dias siguientes, debe utilizarse un método de barrera, por ejemplo, un condan. Si las

terona humana y una actividad antigonadotropica, y antiestrogénica mediada por los recep delay

Actividad esta isto de actividad estrogena, andrégena, glucocomcmde 0 mineralo-
corticoide. El estrégeno que contiene Miranda® es estradiol hemidrato, un estrogeno idéntico al estradiol humano endo-
geno. El efecto anticonceptivo de Miranda® se basa en la interaccion de diversos factores, los mas importantes de los
cuales son la inhibicion de la ovulacién y los cambios en la secrecion cervicouterina. En dos estudios clinicos aleatoriza-
dos, abiertos, comparativos, de eficacia y seguridad, més de 3.200 mujeres han recibido tratamiento durante un periodo
de hasta 13 ciclos consecutivos con la asociacion nomegestrol 2,5 mg y estradiol 1,5 mg, y més de 1.000 mujeres han
recibido 3 mg de Nomegestrol y 30 pg de Estradiol (pauta de 21/7). En el grupo tratado con nomegestrol/estradiol, el
15,4% de las mujeres manifestaron acné (en comparacion con el 7,9% en el grupo de comparacion), el 8,6% de las
mujeres manifestaron aumento de peso (en comparacion con el 5,7% en el grupo de comparacion) y el 10,5% de las
mujeres manifestaron sangrado anormal (predominantemente, ausencia, en comparacion con el 0,5% en el grupo de
comparacion). En el estudio clinico realizado con nomegestrol/estradiol en la Union Europea, se calcularon los siguientes
indices de Pearl en la clase de edad de 18 a 35 afios: Fracaso del método: 0,40 (limite superior del intervalo de confian-
za del 95%, 1,03). Fracaso del método y de la usuaria: 0,38 (limite superior del intervalo de confianza del 95%, 0,97). En
el estudio clinico realizado en Estados Unidos, se calcularon los siguientes indices de Pearl en la clase de edad de 18 a
35 afios: Fracaso del método: 1,22 (limite superior del intervalo de confianza del 95%, 2,18). Fracaso del método y de la
usuaria: 1,16 (limite superior del intervalo de confianza del 95%, 2,08). En un estudio clinico aleatorizado y abierto, 32
mujeres recibieron tratamiento durante seis ciclos. Después de interrumpir fa administracion, se observé una vuelta a la
ovulacion en los primeros 28 dias después de la toma del Gltimo comprimido en el 79% de las mujeres. En un estudio
clinico se investigd Ia histologia endometrial en un subgrupo de mujeres (n = 32), después de 13 ciclos de tratamiento.
No hubo resultados anormales. Poblacidn pediatrica: No se dispone de datos sobre la seguridad y la eficacia en adoles-
centes menores de 18 afios. Propiedades farmacocinéticas: Acetato de nomegestrol: Absorcidn: El acetato de no-
megestrol administrado por via oral se absorbe répi Se alcanzan iones maximas de acetato de no-
megestrol en el plasma de aproximadamente 7 ng/ml, dos horas después de la administracion de una dosis tnica. La
biodisponibilidad absoluta de acetato de nomegestrol después de una dosis Unica es del 63%. No se observd ninglin
efecto clinicamente relevante de los alimentos sobre la biodisponibilidad de acetato de nomegestrol. Distribucidn: El
acetato de nomegestrol se une en gran cantidad a la albimina (37 al 98%), pero no se une a la globulina de unién de la
hormona sexual (SHBG) i a la globulina de unidn a los corticoides (CBG). El volumen de distribucion aparente de aceta-
to de nomegestrol en estado estacionario es de 1.645 + 576 L. Biotransformacidn: El acetato de nomegestrol es meta-
bolizado a varios metabolitos hidroxilados inactivos por las enzimas del citocromo P450 del higado, principalmente
CYP3A4 y CYP3AS, con una posible contribucion el CYP2C19 y el CYP2C8. El acetato de nomegestrol y sus metabolitos

sexuales tuvieron lugar en los siete dias fores, debe la de un emb: Cuantos
mas comprimidos activos rosas se olvide tomar y cuanto mas proximos estén los comprimidos olvidados a los cuatro
comprimidos blancos de placebo, mayor es el riesgo de embarazo. Dia 8 a 17: La usuaria debe tomar el Gittimo compri-
mido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique tomar dos comprimidos a la vez. Seguidamente, debera seguir
tomando los comprimidos ala hora habitual. Siempre que Ia usuaria haya tomado correctamente los comprimidos en los
siete dias anteriores al primer comprimido olvidado, no es necesario tomar p Sin
embargo, si se ha olvidado més de un comprimido, se debe aconsejar a Ia usuaria que tome precauciones adicionales
durante siete dias. Dia 18 a 24: El riesgo de disminucion de Ia fiabilidad es inminente debido a la préxima fase de
comprimidos de placebo. Sin embargo, al ajustar el calendario de toma de comprimidos, es posible evitar la disminucion
de la proteccion anticonceptiva. Por lo tanto, al cumplir cualquiera de las dos siguientes opciones, no es necesario tomar
precauciones anticonceptivas adicionales, siempre que, en los siete dias anteriores al primer comprimido olvidado, la
usuaria haya tomado correctamente todos los comprimidos. En caso contrario, debera seguir la primera de estas dos
opciones y tomar precauciones adicionales también para los siete dias siguientes. 1. La usuaria debe tomar el Gitimo
comprimido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique tomar dos comprimidos a la vez. Seguidamente, debe
seguir tomando los comprimidos a la hora habitual, hasta que los comprimidos activos se hayan acabado. Los cuatro
comprimidos de placebo de la dltima fila deben desecharse. El siguiente envase de blister debe iniciarse de inmediato.
Es poco probable que Ia usuaria tenga una metrorragia de prlvamon hasta el fin de la seccion de comprimidos activos
del segundo envase, pero puede sufrir olig en los dias que toma los compri-
midos. 2. También se puede aconsejar a la usuaria que |nterrumpa la toma de comprimidos activos del envase blister
actual. Seguidamente, debera tomar comprimidos de placebo de la titima fila durante un perludo de hasta cuatro dias,
incluidos los dias en que se ha olvidado de tomar los comprimidos; posteriormente, debe seguir con el siguiente envase
blister. Si la usuaria se olvidd de tomar los Y, no presenta una ia por depri

en la fase de comprimidos de placebo, debe p la de un emb; Olvido de comprimidos blancos
de placebo: La proteccion anticonceptiva no esta reducida. Los comprimidos blancos de la Gltima (4°) fila del blister
pueden no tenerse en cuenta. Sin embargo, deberan desecharse los comprimidos olvidados para evitar que se prolongue
accidentalmente la fase de los comprimidos de placebo. Consejo en caso de molestias digestivas: En caso de trastor-
nos digestivos agudos (por ejemplo, vomitos o diarrea), la absorcion de los principios activos puede no ser completa y
deberian tomarse medidas anticonceptivas adicionales. Si se producen vomitos en las tres o cuatro horas siguientes a la
toma del comprimido rosa, se debe tomar un comprimido nuevo, lo antes posible. Debe tomarse, si es posible, en las 12
horas siguientes a la hora habitual en que se toma el comprimido. Si transcurren mas de 12 horas, se puede aplicar la
misma ion que para el caso de olvidarse de tomar los comprimidos. “Conducta a seguir si se olvida la toma

hidroxilados sufren un metabolismo extenso de fase 2 para formar y sulfato. La
aparente en el estado estacionario es de 26 L/h. Eliminacidn: La semivida de eliminacion (t1/2) es de 46 h (limites: 28y
83 h) en el estado estacionario. No se determind la semivida de eliminacion de los metabolitos. El acetato de nomegestrol
se excreta por a orina y las heces. Aproximadamente el 80% de la dosis se excreta por la orina y las heces al cabo de
cuatro dias. La excrecion de acetato de nomegestrol fue casi completa después de diez dias y las cantidades excretadas
fueron més altas en las heces que en la orina, Linealidad: Se observd linealidad de la dosis en el intervalo de 0,625a 5
myg (evaluado en mujeres fértiles y iones en el estado ionario: Las propiedades farmaco-
cinéticas del acetato de nomegestrol no estan influenciadas por la SHBG. El estado estacionario se alcanza después de
cinco dias. Se alcanzan concentraciones méximas de acetato de nomegestrol en el plasma de aproximadamente 12 ng/
ml, 1,5 horas después de la administracion. Las concentraciones promedio en el plasma, en el estado estacionario, son
de 4 ng/ml. Interacciones entre firmacos: El acetato de nomegestrol no causa, in vitro, ninguna induccion o inhibicion
notoria de ninguna enzima del citocromo P450 y no tiene ninguna interaccion clinicamente relevante con el transportador
P-gp. Estradiol: Absorcion: El estradiol sufre un efecto de primer paso considerable después de la administracion por via
oral. La biodisponibilidad absoluta es de aproximadamente el 1%. No se observo ningun efecto clinicamente relevante
de los alimentos sobre la bi idad del estradiol. Distribucidn: La distribucion del estradiol exdgeno y endogenu
es similar. Los estrdgenos se distribuyen ampliamente por el ismoy se en

nes més altas en los érganos destinatarios de las hormonas sexuales. El estradiol circula en la sangre unido a la SHBG
(37%) y a la albimina (61%), mientras que sélo 1 a 2% no esta unido. Biotransformacion: El estradiol exdgeno adminis-
trado por via oral es metabolizado extensamente. El metabolismo del estradiol exdgeno y endgeno es similar. El estradiol
se fransforma rapidamente en el intestino y el higado en varios metabolitos, principalmente estrona, que posteriormente
se conjugan y se someten a la mrculacmn enteruhepatlca Hay un equilibrio dindmico entre el estradiol, la estrona y el
sulfato de estrona, debido a activi icas, incluidas las de estradiol, las sulfotransferasas y
las arilsulfatasas. En la oxidacion de la estrona y el estradiol intervienen las enzimas del citocromo P450, principalmente
CYP1A2, CYP1A2 (extrahepdtico), CYP3A4, CYP3AS, y CYP1B1 y CYP2C9. Eliminacidn: El estradiol se depura répi -

de algtin comprimido”. Si la usuaria no desea cambiar su calendario normal de toma de comprimidos, debe tomar el (los)
comprimido(s) rosas adicionales de otro envase. Como cambiar los periodos 0 como retrasar un periodo: Para retra-
sar un periodo, la usuaria debe continuar con otro blister de Miranda® sin tomar los comprimidos blancos de placebo del
envase actual. La ampliacion puede realizarse durante el tiempo que se desee, hasta que los comprimidos rosas activos
del segundo envase se terminen. A continuacion, se reanuda la toma regular de Miranda® después de haber tomado
todos los comprimidos blancos de placebo del segundo envase. Durante la ampliacion, la usuaria puede presentar me-
trorragia intermenstrual u oligometrorragia. Para cambiar los periodos a otro dia de la semana distinto al que la usuaria
esté habituada con su esquema actual, se le puede aconsejar que acorte la siguiente fase con comprimidos blancos de
placebo, hasta un méximo de cuatro dias. Cuanto més breve el intervalo, mayor es el riesgo de que no tenga hemorragia
por deprivacion y pueda presentar ia inter y ragia durante la toma del siguiente envase
(al igual que cuando se retrasa un periodo).

CONTRAINDICACIONES Los AOC no deberan utilizarse en presencia de cualg delas que se
a continuacion. Dado que no se dispone todavia de datos con AOC que conti estradiol, as con-
fraindicaciones para los AOC que contienen eti se también apli al uso de Miranda®. En

caso de que cualquiera de las afecciones aparezca por primera vez durante el uso de Miranda®, se deberé interrumpir
inmediatamente la toma del medicamento. ¢ Hipersensibilidad a los principios activos o a alguno de los excipientes de
Miranda®. e Esta formulacion contiene lactosa, se desaconseja su uso en personas con sindrome de galactosemia o
mala-absorcion a la lactosa. ® Presencia o antecedentes de frombosis venosa (trombosis venosa profunda, embolia pul-
monar). ® Presencia o antecedentes de trombosis arterial (por ejemplo, infarto de miocardio) o afecciones prodromicas
(por ejemplo, ataque isquémico transitorio, angina de pecho). ® Presencia o de accidente

o Antecedentes de migrafia con sintomas neuroldgicos focales. ® Presencia de un factor de riesgo grave o de varios
factores de riesgo de trombosis venosa o arterial, por ejemplo: diabetes melltus con sintomas vasculares; hipertension

te de la ci Debido al yala hay presencia de una gran acumulacion
circulante de sulfatos y glucurénidos de estrogeno. Esto resulta en una semivida de eliminacion, corregida segun los
valores iniciales, muy variable el estradiol, que se calcula que es de 3,6 + 1,5 horas, despues de la administracion por
viai Condici en el estado i iones séricas méximas de estradiol son de aproxi-
madamente 90 pg/ml y se alcanzan seis horas despues de la administracion de una dosis. La concentracion sérica

promedio es de 50 pg/ml y estas de estradiol a las fases temprana y tardia del ciclo
menstrual de una mujer. Poblaciones especiales: Poblacion pedidtrica: Las propiedades farmacucmehcas del acetato
de nomegestrol (objetivo principal) después de una dosis tnica de la en

grave; dislip grave. a 0 adquirida de trombosis venosa o arterial, por ejemplo, re-
sistencia de Ia proteina C activada (PCA), ia de anti ina-lll, deficiencia de protelna C, defici de proteina
S, la hiperhomocisteinemia, y anticuerpos antifosfolipidos del lupus). ® Pan-
creatitis 0 antecedentes de pancreatitis si esta relacionada con hlpemgllcendemla grave * Presencia 0 antecedentes
de hepatopatia grave, mientras los valores de la funcion hepética no hayan vuelto a la normalidad. Presencia o antece-
dentes de tumores hepéticos (benignos o malignos). ® Neoplasias malignas confirmadas o presuntas, influenciadas por
los esteroides sexuales (por ejemplo, de los drganos genitales o de las mamas). ® Hemorragia vaginal no diagnosticada.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES Si estd presente alguna de las afecciones o factores de riesgo mencionados a

posmenarquicas sanas Y en pacientes adultas fueron similares. Sin embargo, después de recibir una dosis tnica, en
cuanto al componente de estradiol (objetivo secundario), la exposicion fue un 36% més baja en las adolescentes, en
comparacion con las mujeres adultas. Se desconoce la pertinencia clinica de este resultado. Efecto de la insuficiencia
renal:No se realizd ningln estudio para evaluar el efecto de la enfermedad renal sobre las propiedades farmacocinéticas.
Efecto de la insuficiencia hepatica: No se realizé ningln estudio para evaluar el efecto de la enfermedad hepética sobre
las propiedades farmacocinéticas. Sin embargo, es posible que las hormonas esteroides sean metabolizadas deficiente-
mente en las mujeres con insuficiencia hepatica. Grupos étnicos: No se realizaron estudios formales para evaluar las
caracteristicas farmacocinéticas en los grupos étnicos. Datos preclinicos sobre seguridad: Los estudios con dosis
repetidas con estradiol, acetato de nomegestrol o la asouacmn de ambos han indicado unos efectos estrogénicos y
gestagenos esperados. Los estudios de toxicidad i con la asociacion han una fetotoxi-
cidad que es compatible con la exposicion al estradiol. No se realizaron estudios de genotoxicidad y carcinogénesis con
la asociacion. El acetato de no es dxico. Sin embargo, debe tenerse en cuenta que los esteroides
sexuales pueden favorecer el crecimiento de determinados tejidos y tumores hormonodependientes.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION Posologia: Debe tomarse un comprimido por dia, durante 28 dias
consecutivos. Cada envase se comienza con la toma de los 24 comprimidos rosas activos, seguidos de los cuatro
comprimidos blancos de placebo. Inmediatamente después de terminar el envase, se comienza con el envase siguiente,
sin interrupcion de la toma diaria de comprimidos e independientemente de la presencia o ausencia de sangrado. Un
sangrado similar al menstrual comienza generalmente en el segundo o tercer dia después de la toma del Gltimo compri-
mido de color rosa y puede que no haya terminado antes de comenzar el siguiente envase. Poblaciones especiales:
Disfuncion renal: Aunque no se dispone de datos en los pacientes con disfuncion renal, es poco probable que esta
afeccion afecte a la eliminacion del acetato de nomegestrol y del estradiol. Disfuncidn hepatica: No se han realizado
estudios clinicos en pacientes con insuficiencia hepatica. Dado que el metabolismo de las hormonas esteroides podria
estar alterado en los pacientes con una hepatopatia grave, el uso de Miranda® en estas mujeres no esté indicado en la
medida en que los valores de la funcion hepética no hayan vuelto a la normalidad. Forma de administracion: Via oral.
Como tomar Miranda®: Los comprimidos deben tomarse todos los dias, aproximadamente a la misma hora, indepen-
dientemente de las comidas. Los comprimidos deben tomarse con suficiente cantidad de liquido si es necesario, y en el
orden indicado en el blister. Se proporcionan etiquetas calendario con los dias de la semana. La usuaria debe eleg\r la
euqueta correspondiente al dia de la semana en que comienza a tomar los comprimidos. Podréa anotar en el espacio libre
el niimero del dia y del mes Fi debe la etiqueta y adherirla al inicio del blister, re-
gistrando asf la fecha del comienzo de la toma. Como empezar Miranda®: Sin uso de anticonceptivos hormonales ante-
riormente (en el tiltimo mes): Los comprimidos se empezaran a tomar el primer dia del ciclo natural de la mujer (es decir,
el primer dia de menstruacion). En tal caso, no es necesario que se tomen medidas anticonceptivas adicionales. Cambio
de un anticonceptivo hormonal combinado (anticonceptivo oral combinado (AOC), anillo vaginal o parche transdérmico):
La mujer debe empezar a tomar Miranda® preferiblemente al dia siguiente del Gitimo comprimido activo (el Gltimo
comprimido que contiene los principios activos) de suAOC anterior, 0 a més tardar, al dia siguiente del intervalo habitual
sin comprimidos o con comprimidos de placebo de suAOC anterior. En caso de haber usado un anillo vaginal o un parche
transdérmico, la mujer debe empezar a tomar Miranda® preferiblemente en el dia de su retirada, 0 a mas tardar cuando
la siguiente aplicacion hubiera tenido lugar. Cambio de un método sélo con progestageno (minipildora, implante, inyec-
table) o de un sistema intrauterino (Intra Uterine System, IUS) medicado con hormona: La usuaria puede cambiar cual-
quier dia la minipildora por Miranda®. Un implante o un sistema intrauterino puede extraerse cualquier dia, y Miranda®
debe comenzarse en el dia de su extraccion. Si se cambia desde un inyectable, Miranda® debe comenzarse en el dia en
que debiera administrarse la siguiente inyeccion. En todos estos casos, se debe aconsejar a la usuaria que use ademés
un método de barrera hasta que haya terminado de tomar ininterrumpidamente los comprimidos rosas activos durante
siete dias. Después de un aborto espontaneo en el primer trimestre: La usuaria puede comenzar inmediatamente. En tal
caso, no es necesario que se tomen medidas anticonceptivas adicionales. Después del parto o de un aborto espontaneo
en el segundo trimestre: Se debe recomendar a la usuaria que comience entre el dia 21y el 28 después del parto o de
un aborto espontaneo en el segundo trimestre. Si comienza mas tarde, debe aconsejérsele que utilice, ademas, un mé-
todo de barrera hasta que haya completado siete dias de toma ininterrumpida del comprimido rosa activo. No obstante,

, las ventajas del uso de Miranda® deberan sopesarse contra los posibles riesgos para cada usuaria en
concreto, yse deberan tratar con ella antes de que decida empezar a utilizar Miranda®. En caso de agravamiento, exa-
cerbacién 0 primera aparicion de cualquiera de estas afecciones o factores de riesgo, la usuaria debera contactar a su
médico. El médico debera decidir entonces si debe interrumpirse el uso de Miranda®. Todos los datos que se presentan
a continuacion, se basan en los datos epidemioldgicos obtenidos con anticonceptivos orales combinados (AOC) que
contienen etinilestradiol. Miranda® contiene estradiol (como hemidrato). Como no se dispone todavia de datos epidemio-
légicos con AOC que contienen estradiol, las advertencias se consideran aplicables al uso de Miranda®. Trastornos cir-
culatorios: ® El uso de cualquier AOC (incluido Miranda®) conlleva un aumento del riesgo de tromboembolia venosa
(TEV), en comparacion con su no uso. El aumento de riesgo de TEV es méximo durante el primer afio en que una mujer
usa un anticonceptivo oral combinado por primera vez. ® En los estudios epidemioldgicos se ha demostrado que la inci-
dencia de TEV en las mujeres sin factores de riesgo conocidos de esta afeccion que usan anticonceptivos orales asocia-
dos a estrdgenos a dosis bajas (< 50 pg de Estradiol) varia desde aproximadamente 20 casos por 100.000 mujeres-afios
(en el caso de AOC que contienen levonorgestrel) hasta 40 casos por 100.000 mujeres-afios (en el caso de AOC que
contienen desogestrel/gestodeno). Esto se compara con 5 a 10 casos por 100.000 mujeres-afios en las mujeres que no
os usan y 60 casos por 100.000 embarazos. La TEV es mortal en el 1 a 2% de los casos. Se desconoce cémo Miranda®
afecta a este riesgo en cnmparamon con otros AQC. ® En los estudios epidemioldgicos también se ha asncwado elusode
AOC con un aumento del riesgo de tromboembolia arterial (infarto de miocardio, ataque isqué i0). ® En las
usuarias de AOC la trombosis en otros vasos sanguineos, como por ejemplo, en las venas y arterias hepaticas, mesen-
téricas, renales, cerebrales o retinianas es sumamente excepcional. No hay consenso acerca de si la ocurrencia de estos
trastornos estd asociada al uso de AOC. ® Los sintomas de trombosis venosa o arterial, o de un accidente cerebrovascu-
lar pueden ser los siguientes: dolor de piema unilateral poco habitual y/o hinchazon; dolor precordial stibito e intenso,
imadiado o no al brazo izquierdo; disnea stibita; tos de inicio stbito; cualquier cefalea inusual, intensa y prolongada;
pérdida stibita, parcial o completa, de la vision; diplopia; habla dificultosa o afasia; vértigo; colapso con o sin convulsion
focal; debilidad o entumecimiento muy marcado que afecta stibitamente a un lado o a una parte del cuerpo; trastornos
motores; abdomen “agudo”. e El riesgo de episodios de tromboembolia venosa en las usuarias de AOC aumenta:- Al
aumentar la edad. - Con los antecedentes familiares positivos (es decir, algtin caso de tromboembolia venosa en herma-
nos 0 padres a una edad relativamente temprana). Si se sospecha una predisposicion hereditaria, se debera derivar a la
paciente a un especialista que la aconseje antes de decidir sobre el uso de un anticonceptivo hormonal. - Con la inmo-
vilizacion una intervencion quirdrgica mayor, cualquier cirugia de las extremidades inferiores o un trauma-
tismo grave. En estos casos es aconsejable interrumpir el uso (en el caso de cirugia programada, por lo menos con
cuatro semanas de anticipacion) y no reanudarlo hasta dos semanas después de movilizacion completa. Debe plantear-
se el tratamiento antitrombotico si no se ha suspendido el uso de AOC por adelantado. e No hay consenso acerca del
posible papel de las venas varicosas y la tromboflebitis superficial en la aparicion de la trombosis venosa.  El riesgo de
complicaciones tromboembdlicas arteriales o de un accidente cerebrovascular en las usuarias de AOC aumenta: - Al
aumentar la edad. - Con el tabaquismo (cuanto mas se fumay mas edad se tiene, mas aumenta el riesgo, especialmen-
te en las mujeres mayores de 35 afios). Se debe aconsejar a las mujeres mayores de 35 afios que no fumen si desean
usar un AOC.- Con dislipoproteinemia.- Con obesidad (indice de masa corporal superior @ 30 kg/mg).- Con hipertension
arterial. - Con migrafia. - Con cardiopatias valvulares. - Con fibrilacion auricular. - Con antecedentes familiares positivos
(algin caso de trombosis arterial en hermanos o padres a una edad relativamente temprana). Si se sospecha una pre-
disposicion hereditaria, se debera derivar a la paciente a un especialista que la aconseje antes de decidir sobre el uso de
un anticonceptivo hormonal. e Entre otras patologias que se han relacionado con acontecimientos circulatorios adversos
se cuentan la diabetes mellitus, el lupus eritematoso sistémico, el sindrome urémico hemolitico, la enfermedad intestinal
inflamatoria crénica (por ejemplo, enfermedad de Crohn o colitis ulcerosa) y la enfermedad de células falciformes. © Debe
tenerse en cuenta el mayor riesgo de tromboembolia en el puerperio. ® Un aumento de la frecuencia o la intensidad de
la migrafia durante el uso de AOC (que puede ser p de un episodio ) puede ser motivo para
interrumpir inmediatamente el uso de Miranda®. Se debe advertir a las mujeres que usan AOC que consulten a su mé-
dico en caso de posibles sintomas de trombosis. En caso de trombosis presunta o confirmada, el uso de los AOC se debe
interrumpir. Se debe iniciar una anticoncepcion adecuada debido a la teratogenicidad del tratamiento anticoagulante
(cumarinicos). Tumores  En algunos estudios epidemioldgicos se ha comunicado un aumento del riesgo de cancer




cervicouterino en las usuarias de AOC durante un tiempo prolongado (> 5 afios); sin embargo, sigue habiendo controver-
siaacerca del grado en que esta observacion es atribuible a los efectos de confusion del comportamiento sexual y a otros
factores, como el virus del papiloma humano (VPH). No se dispone de datos epidemioldgicos acerca del riesgo del cancer
cervicouterino en las usuarias de Miranda®. e Con el uso de AOC a dosis més altas (50 g de etinilestradiol), el riesgo de
céncer de endometrio y de ovario es menor. Queda por confirmar si esto también se aplica a los AOC que contienen
estradiol. ® En un metaandlisis de 54 estudios epidemioldgicos se comunicd que el riesgo relativo de diagndstico de

tratamiento posterior debe ser sintomatico.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion concurrir al centro asistencial més cercano o comunicarse con un
centro de intoxicaciones:

- Hosp. Ricardo Gutierrez: (011) 4962-6666 / (011) 4962-2247

- Hosp. Posadas: (011) 4658-7777

- Ctro. Nac. de Intoxicaciones: 0800-333-0160

Para otras

cancer de mama en las mujeres que toman AOC es ligeramente més alto (RR = 1,24). El exceso de riesgo desap:
gradualmente en el transcurso de los diez afios después de interrumpir el uso de AOC. Como el cancer de mama es raro
enlas mujeres menores de 40 afios, el exceso del nimero de diagndsticos de cancer de mama en las mujeres que toman
0 han tomado reci AQC es bajo, en relacion con el riesgo total de cdncer de mama. Los casos de
cancer de mama diagnosticados en las mujeres que han tomado alguna vez AOC tienden a ser menos avanzados clini-
camente que los casos en las mujeres que no los han tomado nunca. La pauta observada de aumento del riesgo puede
deberse a un diagndstico més precoz del cancer de mama en las mujeres que toman AQC, a los efectos biologicos de
los AOC 0 a una combinacion de ambos factores. ® En casos raros se ha comunicado el diagnéstico de tumores hepati-
¢os benignos y en casos incluso més raros, tumores hepaucos malignos, en las mujeres que toman AOC. En casos ais-
lados, estos tumores han causado mortales. Por o tanto, debera plantear-
se la posibilidad de un tumor hepatico en el diagndstico diferencial cuando, en una mujer que toma AQC, se presentan
dolor abdominal superior agudo aumento del tamaio del higado o signos de Otra:
 L.as mujeres con hi ocon familiares de este trastorno pueden tener un mayor riesgo de
pancreatms altomarAOC. Aunque en muchas mujeres que toman AOC se han comunicado aumentos pequefios de la
presion arterial, los son muy i . No se ha ido una relacion entre el
uso de AOC y la hipertension clinica. Sin embargo, si durante el uso de un AOC se produce una hipertension clinicamen-
te significativa y sostenida, es prudente que el médico retire la toma de los comprimidos y trate Ia hipertension. Si se
considera apropiado, el uso de los AOC puede reanudarse en caso de que se puedan alcanzar valores normotensos con
el tratamiento antihipertensivo. ® Se ha que las sigui iones se producen o se agravan tanto con
el embarazo como con el uso de AOC; sin embargo, la evidencia de una relacion con el uso de los AOC no es concluyen-
te: ictericia y/o prurito asociado a colestasis, formacion de célculos biliares, porfiria, lupus eritematoso sistémico, sindro-
me urémico hemolitico, corea de Sydenham, herpes gestacional, pérdida auditiva relacionada con otosclerosis. ® En las
mujeres con angioedema hereditario, los estrogenos exégenos pueden inducir o exacerbar los sintomas del angioedema.
o L 0s trastornos agudos o cronicos de la funcion hepatica pueden precisar la suspension del uso de AOC hasta que los
indicadores de la funcion hepética vuelvan a la normalidad. La recurrencia de la ictericia colestatica que se haya produ-
cido por primera vez durante el embarazo o con el uso anterior de esteroides sexuales hace necesario interrumpir la
administracion de AOC. » Aunque los AOC pueden tener un efecto sobre Ia resistencia periférica a la insulina y la toleran-
cia a la glucosa en las mujeres sanas, no hay pruebas de la necesidad de modificar la pauta terapéutica en las mujeres
diabéticas que usan AOC a dosis bajas (que contienen < 0,05 mg de etiniestradiol). Sin embargo, se debe observar
meticulosamente a las mujeres diabéticas mientras toman un AQC, especialmente durante los primeros meses de uso.
oFl delad ion, la d de Crohn y la colitis ulcerosa se han relacionado con el uso de AOC.
o En ocasi puede p irse cloasma, en las mujeres con antecedentes de cloasma gravidico. Las
mujeres con tendencia al cloasma deberan evitar la exposmon alsoloala radiacion ultravioleta mientras toman AOC. ®
Los pacientes con ala galactosa, insufici de lactasa de Lapp o problemas de absorcion de
glucosa o galactosa, no deben tomar este medicamento. Exploracidn/consulta médica: Antes del inicio o del reinicio del
uso de un AOC, debe obtenerse una anamnesis completa (incluidos los antecedentes familiares) y debe descartarse el

Centro de atencion telefénica de Laboratorio Elea 0800-333-3532

PRESENTACIONES
- Envases conteniendo 1 blister de 28 comprimidos recubiertos, (cada blister contiene 24 comprimidos recubiertos
activos rosas + 4 comprimidos recubiertos placebos blancos).

CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
No debe almacenarse a mas de 30°C. Guardar en su envase original.
MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

INFORMACION PARA EL PACIENTE

Instrucciones de uso: Lea atentamente las siguientes instrucciones de uso, dado que contienen informacion
importante a tener en cuenta al usar este medicamento. En caso de duda consulte a su médico.

¢Qué es Miranda®? Miranda® es un anticonceptivo oral (“pildora”).

Las “pildoras” que contienen dos hurmonas se denomlnan preparados combinados. Cada comprimido rosa contie-
ne dos sexuales | (una hormona con efecto similar a la progesterona del cuerpo
liteo bioldgico) y estradiol hemidrato (una hormona con efecto estrogénico). Dado que todos los comprimidos
rosas de un blister contienen ambas hormonas en idénticas cantidades, esta “pildora” también se denomina
“preparado monofasico”. Los comprimidos blancos contienen sustancias inertes (placebo) y tienen como finalidad
mantener las tomas diarias evitando los olvidos.

Antes de usar este medicamento: ;Cuando no debe ingerirse Miranda®?

No debe ingerirse en caso de: e Presencia de una formacion de codgulo de sangre (trombosis venosa) en una
pierna, en los pulmones u otras partes del cuerpo o si anteriormente ha padecido esta patologia. e Patologias
de los vasos arteriales, como infarto de miocardio o apoplejia. ® Mayor riesgo de sucesos tromboembdlicos. Se
considera que existe mayor riesgo en las siguientes condiciones:

- Trastornos de salud actuales o anteriores que puedan anunciar un infarto de miocardio (como por e/empla angma
Ppectoris que se manifiesta a través de un dolor agudo en el pecho) o una apoplejia (como ejempla un ataque isquémico
transitorio, apoplejia leve sin sintomas permanentes). - Diabetes mellitus con compromiso vascular. - Presion arterial
elevada. -Valores de lipidos sanguineos aumentados (colesterol y triglicéridos). -Trastoros existentes (posiblemente
hereditarios) del sistema de coagulacion, como resistencia a PCA (proteina- C activada), deficiencia de antitrombina Il
de proteina- C, proteina-S, hiperhomocisteinemia y anticuerpos antifosfolipidicos. - Grave afeccidn hepatica o hepatitis
existente o prexistente. Una coloracion amarilla en Ia piel y mucosas (ictericia) o picazon (prurito) en el cuerpo pueden
ser los primeros indicios de una afeccion hepética. - Grave insuficiencia renal o disfuncion renal aguda.- Confirmacion
0 sospecha de carcinoma mamario o cancer de los drganos genitales. - Tumores hepéticos existentes o anteriores
benignos o malignos. - Hemorragias vaginales no habituales de origen o esciarecido. - Migraiia con sintomas neurolg-
glcos locales en la historia cllmca H(;Jersenslbllldad frente a uno de los principios activos o excipientes contenidos en

embarazo. Se debe determinar la presion arterial y, si esta indicado clinicamente, debe hacerse una fisica,
de acuerdo con las contraindicaciones y las advertencias. Se debe también indicar a la usuaria que Iea atentamente el
prospecto y que siga los consejos que se le den. La yla delas

deben basarse en las pautas de préctica establecidas y deben adaptarse a cada mujer en concreto. Se debe advertira
las pacientes de que los anticonceptivos orales no protegen contra Ia infeccion por el VIH (SIDA) ni contra otras enferme-
dades de transmision sexual. Disminucidn de la eficacia: Puede haber una disminucion de la eficacia de los AOC en caso,
por ejemplo, de que se olviden tomar los comprimidos, si hubiera trastornos digestivos durante la toma de comprimidos
activos o con el uso concomnante de medicamentos. Control del ciclo: Con todos los AOC puede producirse una metro-
rragia (oli gia inter en los primeros meses de uso. Por lo tanto, la
evaluacion de cualqwer hemorrag|a irregular s6lo es significativa despues de un intervalo de adaptacion de aproxima-
damente tres ciclos. EI porcentaje de mujeres que usaron la asociacion nomegestrol/estradiol y sufrieron una hemorra-
gia intraciclica después de este periodo de adaptacion vario entre el 15 y el 20%. Si las irregularidades persisten o se
producen después de ciclos anteriormente regulares, deberan plantearse causas no hormonales y estan indicadas las
medidas adecuadas de diagndstico para excluir una neoplasia maligna o el embarazo. La duracion de la hemorragia por
deprivacion en las mujeres que usan Miranda® es, en promedio, tres a cuatro dias. Las usuarias de Miranda® también
pueden notar ausencia de sangrado aunque no estén embarazadas. En los estudios clinicos, la ausencia de hemorragia
por deprivacion vari, durante el Teral 12° ciclo, entre el 18 y el 32% En estos casos, la ausencia de sangrado no estu-
Vo asociada a una mayor de 0 ragia en los ciclos sigui El 4,6%
de las mujeres no presentaron una hemorragia por deprivacion en Ios tres primeros ciclos de uso y los casos de ausen-
cia de sangrado en los posteriores ciclos de uso fueron altos en este subgrupo, entre el 76 y el 87% de las mujeres. El
28% de las mujeres sufrieron ausencia de sangrado por lo menos en uno de los ciclos, 2.°, 3.° y 4.%, asociados a una
mayor cantidad de presentaciones de ausencia en los ciclos posteriores de uso, variando entre el 51y el 62%. Si no hay
hemorragia por deprivacion y Miranda® se ha tomado segun las instrucciones es poco probable que la usuaria esté
embarazada. Sin embargo, si Miranda® no se ha tomado siguiendo las instrucciones o si hay dos faltas de sangrado
consecutivos, el embarazo debe descartarse antes de continuar el uso de Miranda®. Poblacidn pediatrica: Se desconoce
si la cantidad de estradiol en Miranda® es suﬂmente para mantener una concentracion adecuada de estradiol en las

parala de masa 6sea.

INTERACCIONES Efectos de ofros sobre Miranda®: Las i entre los orales
y los medicamentos inductores enziméticos pueden causar metrorragia intermenstrual e incluso el fracaso del anticon-
ceptivo. Algunos ejemplos de principios activos que inducen las enzimas hepéticas y, por tanto, tener como resultado un
aumento de la depuracion de las hormonas sexuales son: fenitoina, fenobarbital, primidona, bosentan, carbamacepina,
r y dep iones herbarias que conti hipérico (hierba de San Juan), y, en menor grado,
0XOC: i i y gri ina. Asimismo, los inhi de la proteasa del VIH con un potencial
inductor (por ejemplo, ritonavir y neffinavir)  los inhibidores no nucleosidicos de Ia retrotranscriptasa (por ejemplo,
nevirapina y efavirenz) pueden afectar al hepético. Con las de las enzimas hepéticas
debe utilizarse un método de barrera durante el tiempo de administracion concomitante del medicamento y durante 28
dias después de su interrupcion. En caso de tratamiento prolongado con sustancias inductoras de las enzimas hepéticas,
debe plantearse el uso de otro método anticonceptivo. No se realizaron estudios de interaccion de medicamentos con
Miranda®; sin embargo, se realizaron sendos estudios con ri y con una asociacion de acetato
de nomegestrol y estradiol (3,75 mg de acetato de nomegestrol + 1,5 mg de estradiol), a dosis més altas, en mujeres
El uso deri eI AUCQ-o0 del acetato de nomegestrol en un 95%

y aumenta el AUCO-tiltimo del estradiol en un 25%. El uso concomitante de ketoconazol (dosis tnica de 200 mg) no
modifica el metabolismo del estradiol; en cambio, se observaron aumentos de la concentracion maxima (85%) y del
AUCD-o0 (115%) del acetato de nomegestrol, que no tuvieron relevancia clinica. Se esperan conclusiones parecidas en
las mujeres en edad fértil. Efectos de Miranda® sobre otros medicamentos: Los anticonceptivos orales pueden afectar
al metabolismo de otros medicamentos. Debe prestarse atencion especial a la interaccion con lamotrigina. Andlisis
de jo: El uso de i ivos puede afectar a los resultados de algunos andlisis de laboratorio,
como los valores bioquimicos de las pruebas de funcion hepatica, tiroidea, suprarrenal y renal, los niveles plasmaticos
de las protelnas (transportadoras), por ejemplo, a globulina que se fija a los corticosteroides y las fracciones lipido/
P! , los p del ismo de los glticidos, y los valores de coagulacion y fibrindlisis. Por lo general,

los cambios se mantienen dentro de los limites de la normalidad del laboratorio. Fertilidad, embarazo y lactancia:
Embarazo: Miranda® no esta indicado durante el embarazo. Si se produce un embarazo mientras se toma Miranda®,
debe interrumpirse su administracién. En la mayoria de los estudios epidemioldgicos no se ha revelado ningin aumento
del riesgo de defectos congénitos en los bebés nacidos de mujeres que tomaban AOC que contienen efinil

. Si durante la de Miranda® se manifiesta alguno de los casos antes mencionados, se debe
discontinuar de inmediato su ingestion y debe consultar con su médico. En ese lapso se debera emplear otro método
anticonceptivo no hormonal.

Precauciones y advertencias: En determinados casos puede ser necesario un seguimiento especial al administrar
un anticonceptivo combinado. Si este fuera su caso, debe informar al médico antes de comenzar con la ingestion de
Miranda®. Este esencialmente se aplica en las siguientes condiciones, cuyos riesgos le podrén ser aclarados en mayor
detalle por su médico: e Habito de fumar. e Diabetes mellitus. e Obesidad. e Hipertension arterial. e Afeccion de las
vélvulas del corazon o determinadas arritmias.  Inflamacion de venas (flebitis).  Varices. e Manifestacion de codgulos
de sangre, infarto de miocardio o apaplejia en un familiar cercano. e Migraia. Epilepsia. ® Elevados valores de lipidos
en sangre (colesterol o triglicéridos), también en familiares cercanos. e Antecedentes de carcinoma mamario.  Pato-
logias hepaticas o de Ia vesicula biliar. ® Enfermedad Intestinal Inflamatoria Cronica. e Lupus eritematoso sistémico. ®
Sindrome urémico hemolitico. e Cloasma anterior o existente (manchas de pigmentacidn color amarillento amarronado,
también denominadas, “manchas de embarazo” predominantemente en el rostro). En este caso se recomienda evitar la
exposicion directa al sol 0 la luz ultravioleta. Si durante la administracion de Miranda® se manifiesta o se agudiza alguna
de las patologias antes descripta, debe acudir a su médico.

¢Qué debe considerarse antes de ingerir Miranda®? Observaciones generales: en estas instrucciones de uso
se describen varios casos, en los que se debe discontinuar inmediatamente la ingestion de la “pildora”, es decir,
en los que puede disminuir la efectividad. En esos casos se recomienda no mantener relaciones sexuales o aplicar
otros métodos anticonceptivos no hormonales, como por ejemplo condones. Se recomienda no regirse por el
calendario o la temperatura, dado que esos métodos pueden no ser efectivos, ya que la pildora influye sobre las
oscilaciones de temperatura y la mucosa cervical. Como cualquier otro anticonceptivo oral Miranda® no ofrece
proteccion alguna frente a la infeccion HIV-SIDA u otras patologias de transmision sexual. Este farmaco esté sujeto
a prescripcion médica y no debe ser entregado a terceros.

Precauciones embarazo y lactancia: En caso de embarazo conflrmado 0 snspecha del mismo, no debe inge-
rirse Mi . En caso de p irse un durante la de Miranda®, debe interrumpirse
inmediatamente su mgestmn

Errores de admlmstracmn y sohredosm Hasta ahora se carece de experiencia en casos de sobredosis. Partien-
dode con orales (“pildoras”) pueden presentarse los mgmentes sintomas
frente a una sobredosis: néuseas, vomitos o sangrados intermenstruales. Si se comprueba que un nifio acciden-
talmente ha ingerido varios comprimidos, debe solicitarse ayuda médica.

¢Qué debe tenerse en cuenta si se ha olvidado de ingerir los comprimidos?

* Si la hora de ingestion por una vez se traslado menos de 12 horas, an se garantiza el efecto anticonceptivo
de Miranda®. Se debera subsanar lo antes posible la ingestion olvidada e ingerir los siguientes comprimidos
recubiertos a la hora acostumbrada.

* Si la hora de ingestion por una vez se trasladd més de 12 horas, el efecto anticonceptivo de Miranda® ya no
esta asegurado:

Dia 1 a 7: Debe tomar el Gltimo comprimido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique tomar dos com-
primidos a la vez. Seguidamente, debe seguir tomando los comprimidos a la hora habitual.

Ademas, los siete dias siguientes, debe utilizarse un método de barrera, por ejemplo, un condon. Si las relaciones
sexuales tuvieron lugar en los siete dias anteriores, debe plantearse la posibilidad de un embarazo.

Cuantos mas “comprimidos activos rosas” se olvide tomar y cuanto mas proximos estén los comprimidos olvida-
dos a los cuatro comprimidos blancos de placebo, mayor es el riesgo de embarazo.

Dia 8 a 17: Debe tomar el Gltimo comprimido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique tomar dos
comprimidos a la vez. Seguidamente, debe seguir tomando los comprimidos a la hora habitual.

Siempre que haya tomado correctamente los cumpnmldus en Ios siete dias anteriores al primer mmpnmldu
olvidado, no es tomar p! Sin embargo, si se ha olvidado mas de
un comprimido, es que tome p durante siete dias.

Dia 18 a 24: El riesgo de disminucion de la proteccion anticonceptiva es inminente debido a la proxima fase de
comprimidos de placebo (blancos). Sin embargo, al ajustar el calendario de toma de comprimidos, es posible
evitar la disminucion de la proteccion anticonceptiva. Por lo tanto, al cumplir cualquiera de las dos siguientes op-
ciones, no es necesario tomar precauciones anticonceptivas adicionales, siempre que, en los siete dias anteriores
al primer cumprimidu olvidado, haya tomado correctamente todos los comprimidos. En caso contrario, debera
seguir la primera de estas dos opciones y tomar precauciones adicionales también para los siete dias siguientes.

1. Debe tomar eI (iltimo comprimido olvidado apenas se acuerde, aunque esto signifique tomar dos comprimidos

antes del ni un efecto cuando estos se tomaron de forma inadvertida al principio
del embarazo. Los datos clinicos sobre un niimero limitado de embarazos de riesgo no muestran reacciones adversas
con la férmula de este anticonceptivo sobre el feto o el recién nacido. En los estudios en animales, se ha observado
toxicidad iva con la iacion acetato de y estradiol. Lactancia: Pequefias cantidades de los

ides anticc ivos y/o de sus itos pueden con la leche; sin embargo, no hay pruebas de que
esto tenga un efecto perjudicial en la salud del lactante. La lactancia materna puede verse afectada por los AOC, ya que
estos pueden reducir la cantidad y cambiar la composicion de la leche materna. Por lo tanto, no se debe recomendar el
uso de AOC hasta que la madre en lactancia haya dejado de amamantar completamente al nifio, y debe proponerse un
método anticonceptivo alternativo a las mujeres que desean dar lactancia matema. Fertilidad: Miranda® esta indicado
para la prevencion del embarazo. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas: No se han realizado
estudios de los efectos con Miranda® sobre la capacidad para conducir y utilizar méquinas. Sin embargo, en las usuarias
de AOC no se han observado efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.

REACCIONES ADVERSAS Resumen del perfil de seguridad: Se usaron seis estudios clinicos mutticéntricos de hasta
un afio de duracion para evaluar la I estradiol. En total, se incluy6 a 3.434 mu-
jeres, de 18 a 50 afios, y se completaron 33.828 ciclos. Resumen tabulado de las reacciones adversas: En la siguiente
tabla se las iones adversas p que se han notificado en las usuarias. Todas las

iones adversas se por la clasificacion de drganos y sistemas y la frecuencia: muy frecuentes (= 1/10),
frecuentes (= 1/100 a 1/10), poco frecuentes (= 1/1.000 a 1/100) y raras (= 1/10.000 a 1/1.000). Reaccidn adversa en
término de MedDRAT. Clasificacion de 6rganos y sistemas: Muy ;i ; Poco Raras. Trastor-
nos del metabolismo y de la nutricion: Poco frecuentes aumento del apemo retencmn de I\qmdos Raras: disminucion
del apetito. Trastormos psmwatncos Fi ion de la libido, d /estado de animo depresivo, alte-
racidn del estado de 4nimo. Raras: aumento de la ibido. Trastornos del sistema nervioso: Frecuentes: cefalea, migrafia.
Raras: trastomo de la atencion. oculares: Raras: i ia a las lentes de contacio/xeroﬂalmla Trastornos

: Poco sofocos. gastrointestinales: Fi : nauseas. Poco
Raras: ja. Trastornos iliares: Raras: colelitiasis, colecistitis. Trastornos de la piel y del tejido
: Muy :acné. Poco idrosis, alopecia, prurito, sequedad de la piel, seborrea. Raras:
cloasma, hipertricosis. Trastornos musculoesquelencos y del tejido conjuntivo: Poco de pesadez.

Trastomos del aparato reproductor y de la mama: Muy frecuentes: metrnrragla de pnvacwon anormal. Frecuentes: metro-
rragia, menorragia, dolor de mama, dolor pélvico. Poco de las mamas, g

espasmo uterino, sindrome premenstrual, nddulos de la mama, dlspareunla sequedad vaginal. Raras: olor vaglna%
molestia vulvovaginal. Irritabilidad, edema. Raras: hambre.Aumento del peso, aumento de las enzimas hepéticas.
Se utiliza el término MedDRA mas adecuado para describir una reaccion adversa determinada. No se enumeran los
sinénimos o afecciones relacionadas, pero también deben tenerse en cuenta.

SOBREDOSIS Se han usado dosis mdltiples de hasta cinco veces la dosis diaria de Miranda® y dosis Gnicas
de hasta 40 veces la dosis diaria de solo acetato de nomegestrol en mujeres sin evidenciarse problemas de
seguridad. En base a la ia general con anti ivos orales los sintomas que pueden pro-
ducirse son los siguientes: nauseas, vomitos y, en chicas jovenes, hemorragia vaginal ligera. No hay antidotos y el

alavez debe seguir tomando los comprimidos a la hora habitual, hasta que los comprimidos
activos se hayan acabado. Los cuatro comprimidos de placebo de la Gltima fila deben desecharse. El siguiente
envase de blister debe iniciarse de inmediato. Es poco probable que tenga una metrorragia de privacion hasta el
fin de la seccion de comprimidos activos del segundo envase, pero puede sufrir oligometrorragia o metrorragia
intermenstrual en los dias que toma los comprimidos.

2.También se puede aconsejar que interrumpa la toma de comprimidos activos del envase blister actual. Sequidamente,
debera tomar comprimidos de placebo de la tiltima fila durante un periodo de hasta cuatro dias, incluidos los dias en que
se ha olvidado de tomar los comprimidos; posteriormente, debe seguir con el siguiente envase blister.

Si se olvidd de tomar los comprimidos y, posteriormente, no presenta una metrorragia de privacion en la fase de
comprimidos de placebo, debe plantearse la posibilidad de un embarazo.

Olvido de comprimidos blancos de placebo: La proteccion anticonceptiva no esta reducida. Los comprimidos
blancos de la Ultima (4% fila del blister pueden no tenerse en cuenta. Sin embargo, deberdn desecharse los
comprimidos olvidados para evitar que se prolongue accidentalmente la fase de los comprimidos de placebo.
Consejo en caso de molestias digestivas: En caso de trastomos digestivos agudos (por ejemplo, vomitos o diarrea),
la absorcion de los principios activos puede no ser completa y deberian tomarse medidas anticonceptivas adicionales.
¢Qué debe tener en cuenta si padece de vomitos o diarrea? Si en las primeras 3 a 4 horas después de la
mgestmn de los cumpnmldus activos padece vomitos o diarrea, es factible que el organismo no absorba los
principios de los idos. La situacion es ala de una ingestion olvidada, por ello se debe ingerir
a la brevedad un comprimido de color rosa de un blister de reserva, en lo posible dentro de las 12 horas de la
hora normal de ingestion.

Con todos los anti ivos orales pueden pi en los primeros meses, sangrados irre-
gulares, lo que puede hacer necesario el uso de tampones o toallas femeninas. Pero se debe proseguir con la in-
gestion de los comprimidos. Estos sangrados irregulares en general cesan en cuanto el organismo se acostumbra
ala nueva “pildora” (después del tercer ciclo, aproximadamente). En caso de perdurar el sangrado, ser de mayor
intensidad o se presenten nuevamente, se debera acudir al médico.

En caso de falta de menstruacion, pero habiendo ingerido todos los comprimidos segun prescripcion, no haber
padecido vomitos o diarrea y no haber ingerido otros medicamentos, un embarazo es poco probable. Por ello,
puede continuarse con los comprimidos del proximo ciclo. Pero si se produce falta de menstruacion durante dos
ciclos seguidos, existe a posibilidad de embarazo. Se debe acudir inmediatamente al médico y no continuar con
la ingestion de los comprimidos hasta haber determinado la ausencia de embarazo.

Los efectos colaterales de la “pildora” se indicaron bajo “Precauciones en la administracion y advertencias”. Alli
se brinda informacion detallada.

Esp. Med. aut. por el Ministerio de Salud - Cert. N° 57.053.
Laboratorio Elea S.A.C.LF. y A., Sanabria 2353, CABA.
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