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Dienogest 200  mg N* Roglutmy_| - [
Excipientes C.5. [ Firma Proegional:

Excipientes: Lactosa spray dierd drled monchidrato, Celulosa microcristalind JAlmidén
glicolato de sodio, Colorante FD&C Azul N® 2 laca aluminica, Colorante FD&C Rojo N° 40
laca aluminica, Dicxido de silicio coloidal, Estearato de magnéesio, Hipromelosa, Dioxido
de Titanio, Macrogol, Cera carnauba, Cera de abeja, Barniz farmacéutico en etanol
denaturalizado, Pigmento nacarado a base de mica, Lecitina, Dextrosa monohidrato,
Carmelosa sodica, Maltodextrina. ¢s.

CLASIFICACION FARMACOLOGICA Y/O TERAPEUTICA

Terapia progestageno

PROPIEDADES FARAMCOLOGICAS
FARMACQODINAMIA

Dienogest (DNG), el cual contiene un unico grupo 17a-cianp-metil, es un |
progestageno gle combina las ropiedades de la progesterona y de los derivados
de |la 19 Nortestosterona. Presenta una moderada afinidad por 10s receptores de la
progesterona, pero con accion progestacional y antiandrogénica significativa y solo
una moderada actividad antigonadotréfica. La afinidad por los receptores
progestagenos produce, de forma generalizada, la transformacion secretora del
endometrio, Su union a los receptores de progesterona ubicados en el Gtero es
10% veces menar que la misma progesterona u otros progestagenos sintéticos,
pero aparentemente presenta un efecto selectivo por el endometrio. El enlace a
receptores de glucocorticoides y androgenos es bajo y a los receptores de
mineralocorticoides y estrogenos es insignificante. Otros estudios demostraron
gque Dienogest no se enlaza a globulinas que enfazan hormonas sexuales ni
tampoco a las que ligan a corticoides.
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Dienogest actda sobre la endometriosis mediante fa reduccion de la produccion
enddgena de estradiol y de ese modo suprime los efectos troficas de estradiol en
el endometrio ectopico y eutocico. Cuando se administra de forma continua,
dienogest conduce a un ambiente hipoestrogénico, endocring hipergestagenico
causando decidualizacion inicial de tejido endometrial seguida de atrofia de las
leslones de endometriosis.

Eficacia: Hay estudios con Dianogest que han demostrado su eficacia comparado
con placebo, en estudio de 3 meses con 198 pacientes con_dolor pélvico
asociado a endometriosis (DPAE), DPAE fue medido en una EVA (0-100 mm).
Después de 3 meses de tratamiento con dienogest hubo diferencia
estadisticamente significativa en comparacion con el placebo (A = 12,3 mm, 95%
Cl. 6.4-18.1, p <0,0001) y una reduccion clinicamente significativa del dolor en
comparacion con el valor inigial (reduccion media = 27.4 mm + 22.9).

Luego de los 3 meses de tratamiento con dienogest, la reduccion de EAPP por
B0% o mas sin un aumento relevante en el consumo de medicamentos para aliviar
el dolor fue de un 37,3% en los pacientes con dienogest (con placebo: 19,8%).
Una disminucion de EAPP por 75% o més sin un aumento significativo en el
consumo de medicamentos para el tratamiento del dolor fue de un 18,6% de los
pacientes con dienogest (con placebo; 7,3%).

Estudio abierto de largo plazo placebo controlado, sugiere una mejora continua de
EAPP para una duracion de tratamiento de hasta 15 meses.

lLos resultados de estudio placebo-controlado fueron sustentados en resultados
obtenidos en estudio de 6 meses de activo-controlado, en comparacién con un
agonista de 1a GnRH que incluyd 282 120 pacientes con endometriosis.

Tres estudios que incluyeron un total de 252 pacientes que recibieron una dosis
diaria de 2 mq dienogest demostraron una reduccion sustancial de las lesiones de
endometrnosm después de 6 meses de tratamiento.

mee-ele—ka&amente-—ﬂere D:anogest 2 mg sm asoclar en dosus contlnua no ha sudo
probado para determinar la eficacia anticonceptiva en estudios mas amplios.

Seguridad: Los nivelss de estrogenos enddgenos son levemente suprimidos
durante el tratamiento con dienogest. En la actualidad, ios datos a largo plazo
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sobre la DMO vy el riesgo de fracturas en los usuarios de deinogest no estan

disponibles, DMO se evalud en 21 pacientes antes y después de 6 meses de
tratamlento con dlenogest y no hubo una reduccnon promedio de DMO.

FARMACOCINETICA

Absorcién: Se absorbe rdpidamente por via oral, La concentracidn maxima
plasmatica (Cive) de dnenogest fue de 5%68 47 ﬂng/L y fue alcanzada luego de
1,8 hora. & Seio] :

do=—t—horm—La glodlsgonlblhdad es agrgx:madamenta 91% Las Qromedades
farmacocinéticas_del dlenogest son proporcionales a_la dosis, dentro_del
rango de dosls deiasg mg.

Distribucidn: Dienogest presenta una alta union a proteinas plasmaticas, cerca
del 90%, pero no se une a la globulina fijadora de hormonas sexuales (SHBG) ni a
la globutina fijadora de corticoides (CBG). Su biodisponibilidad es del 90%. E1_10%
de la concentraclén del medicamento en el suero estd presente como
estaroide libre; el 90% se une de manera mespeciﬂca a la albumina,

El volumen aparente de distribucién (Vd/F) del dienoqgest es 40 litros.

Metabolismo: Después de la administracion oral de una dosis simple de
dienogest, este inicialmente existe como predominantemente como forma
inalterada en el plasma. Sin embrago, luego de un tiempo es metabolizado a un
gran numero de metabolitos, la mayoria de los cuales son inactivos, a través de
las  vias de hidroxilacion, hidrogenacion, aromatizacion y reacciones de
conjugacion. Como estos metabolitos son rapidamente filtrados desde el plasma,
dienogest permanece como fraccién predominante._Baséndose en estudios in
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vifrg e in vivo, el CYP3A4 es la principal enzima que interviene en el

metabolismo del dienogest.
La tasa de clearance metabélico del suero, CI/F, es 64 mi/min.

mﬁeféﬁw('&ﬂs """ HRa=--aesis-simple—e B—0- - HO i
cloararee—aparonte—(GF-fue—de—a-d——Los_niveles séricos de dienogest
disminuven en dos fases. La fase de distribucion terminal se caracteriza pot
una vida media de aproximadamente 9 a 10 horas. El dienogest se excreta en
forma de metabolitos gue se excretan con un cuociente urinario/fecal
aproximadamente 3:1 después de la administracién oral de 0,1 mg/kq. La
vida_media de excrecién de los metabolitos urinarios es 14 horas. Después
de administracién _por_via oral, aproximadamente el 86% de la dosis
administrada se elimina al cabo de seis dias; la mayor parte de esta cantidad
56 excreta en las 24 primeras horas, en su mayor parte con la orina

----- -

MECANISMO DE ACCION

Los progestdgencs son mediados por un receptor de progesterona (RP)
intraceiular localizado en el nacleo de la celula target, al unirse provoca un cambio
conformacional, el cual es asociadg con la transformacién del RP a una forma
activa que puede unirse en forma especifica a los elementos del DNA, la cual se
acompana de una dimerizacién. El RP dimerizado, comprende 2 tipos de
receptores proteicos de progesterona, el PR-A y PR-B, los que se unen de forma
especificas a secuencias de DNA, produciendo su efecto.

Los progestagenos disponibles actualmente, interactuan con los receptores de
esteroides  incluyendo el  receptor  androgenico,  glucocorticoideo,
mineralocorticoideo y estrogenico, de acuerdo a la selectividad de estas. Los
derivados de la 19 Nortestosterona como el dienogest son denominados
moléculas puras ya que se unen axclusivaments con el receptor de progesterona y
no intarfieran con otros receptores de esteroides.

INDICACIONES Y US0S

ALONDRA COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 2 mg_esta indicada para el
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tratamiento de la endometriosis.

DOSIS Y FORMA DE ADMINSITRACION
Administracion; oral

Posologia

La dosis de Alondra_gcomprimidos recublertos_ 2 mg es un comprimido
(dienogest 2mg) al dia sin interrupcién, tomada preferentemente a la misma hara
cada dia con un poco de liquido si es necesario. El comprimido puede tomarse

con o} sin alimentos,
Los comprimidos deben fomarse continuamente sin tener en cuenta el sangrado
vaginal.

Alterminar una caja la proxima debe iniciarse sin interrupcion.

No hay experiencia con tratamiento de dienogest sobre 15 meses en pacientes
con andometriosis.

El tratamiento se puede iniciar en cualquier dia del ciclo menstrual.
Toda la anticoncepcion hormonal debe ser detenido antes de la iniciacién el
tratamiento con Alondra_ comprimidos recubiertos 2 mg. Si la anticoncepcién es
necesaria, se deben utilizar método de anticoncepcidn no hormonales (por
gjemplo método de barrera).

En el caso de péerdida de una dosis:

La eficacia de Alondra_comprimidos recublertos 2 mq puede ser reducida en el
caso de perder una dosis, como ocurre con vomitos y / o diarrea (si se realiza a
las 3-4 horas después de tomar el comprimido). En el caso de que olvide una
dosis 0 la pierda, la paciente debe tomar un comprimido Gnico, tan pronto como
sea posible y luego debe continuar al dia siguiente a su hora habitual.

INTERACCIONES

Se han descrito interacciones farmacoldgicas de Dienogest con determinados
farmacos que dan lugar a un aumento de la depuracion de las hormonas sexuales,
lo que podria llevar a una falla del anticonceptivo produciéndose hemorragias por
disrupcién.

Estos son: hidantoinas, barbitdricos, primidona, carbamazepina y rifampicina,
diureticos como espironolactona, triamtereng, amilorida, suplementos de potasio,
inhibidores de la ECA (IECA; captopril, benazepril, lisinopril, enalapril), heparina,
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antagonistas de los receptores de angiotensina Il (ARA II; candesanan, losartan,
valsartan, telmisartan) también se sospecha de la oxcarbazepina, topiramato,
felbamato, griseofulvina, fenilbutazona, warfarina, hidrocortisona, prednisolona,
clofibrato, teofilina, morfina, acido salicilico, atorvastatina, ternazepam,
ciclosporina, paracetamaol y otros antiinflamatorios no esferoidales (AINES), Acido
ascorbico, hierba de San Juan.

Parece que el mecanismo de esta interaccion se basa en las prapiedades de
induccion enzimatica hepatica de estos farmacos. Habituaimente no se observa
una induccion enzimatica maxima durante 2-3 semanas, pero puede mantenerse
entonces al menos hasta por 4 semanas después de la suspension del tratamiento
farmacologico.

Una disminucion_de la depuracién de las hormonas sexuales, debida a
Inhibicién enzimatica, puede aumentar la exposicion & dienogest v puede
ocaslionar efectos adversos.

Log Iinhibidores conocidos del CYP3A4 como antifingicos azdlicos (p. ej..
ketoconazol, Itraconazol, fluconazol), cimetidina, verapamilo, macrélidos (p.
ej., eritromicina, claritromicina_ y roxitromicina), diltiazem, inhibidores_de la
proteasa (p. ej., ritonavir, saguinavir, indinavir, nelfinavir), antidepresivos (p.

8j.,_nefazodona, fluvoxamina, fluoxetina) y jugo de toronja puede aumentar

las concentraciones plasmaticas de los progestagenos y ocaslonar efectos
adversos. '

ALTERACIONES DE PRUEBAS DE L ABORATORIO

El uso de dienogest, puede afectar los resultados de ciertas pruebas de
laboratorio, como los parametros bioquimicos de funcion hepatica, tiroidea,
suprarrenal y renal, los niveles plasmaticos de' proteinas (transportadoras), por
ejemplo, la globulina transportadora de corticosteroides y las fracciones de
lipidos/lipoproteinas, los parametros del metabolismo de los hidratos de carbono y
los parametros de la coagulacion y la flbrindiisis. Por lo general, los ¢ambios
permanscen dentro de los limites normales del laboratorio.

COLAET B e AAGION

o o ONRL
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CONTRAINDICACIONES

No se deben emplear Alondra_comprimidos recubiertos 2 mg_en presencia de

cualquiera de las situaciones enumeradas a continuacién y se debe suspender
inmediatarmente el uso de este medicamento si se presenta cualguiera de ellas por
primera vez durante su empleo;

Trombosis (venosa o arterial) actual o antecedentes de la misma (por ejemplo,
trombosis venosa profunda, embolismo pulmonar, infarto del miocardio,
accidente cerebrovascular).

Presencia o antecedentes de una trombosis (por ejemplo, ataque isquémico
transitorio, angina de pechao).

Diabetes mellitus con compromiso vascular.

La presencia de un factor de riesgo grave o de multiples factores de riesgo de
trombosis arterial 0 venosa.

Presencia o antecedentes de enfermedad hepatica severa en tanto que los
valores de la funcién hepatica no hayan retornado a lo normal.

Insuficiencia renal grave o fracaso renal agudo.

Tumores hepéticos actuales o antecedentes de los mismos (benignos o
malignos).

Neoplasias conocidas o sospechadas de los organos genitales o de las
mamas, si son influidas por los esteroides sexuales.

Hemorragia vaginal sin diagnosticar,

Embarazo conocido ¢ sospecha del mismo.

Hipersensibilidad a cualquiera de los componentes del medicamento.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES

Antes de Iniclar el tratamiento con Alondra comprimidos recubiertos 2 mg se

debe excluir un embarazo. Sl la anticoncepcién es necesaria, se aconseja a
las pacientes utilizar métodos_anticonceptivos no hormonales (p. e[.. método
de barrera) durante el tratamiento.

Es importante un control previo al tratamiento con Dienogest y mantener una
evaluacion médica periddica, porque pueden aparecer contraindicaciones o
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factores de riesgo (por ejemplo, antecedentes familiares de trombosis arterial o
venosa). La frecuencia y la naturaleza de estas evaluaciones deben adaptarse a
cada mujer, aunque generalmente debe presentarse una especial atencion a la
presidon arterial, mamas, abdomen y drganos pélvicos, incluida la citologia cervical
y pruebas de laboratorio relevantes.

Si esta presente alguna de las situacionas o de los factores de riesgo que s5& men-
cionan a continuacion, hay que evaluar la relacion riesgo/beneficio del uso de
Alondra_comprimidos recubiertos 2 mg para cada mujer en particular y discutirlo
con ella antes de que declda empezar a usarlos.

En caso de agravamiento, exacerbacidon o aparicién por primera vez de cualquiera
de estas situaciones o factores de riesgo, la mujer debe ponerse en contacto con
su medico, quien decidira si se debe interrumpir su emplso,

TROMBOEMBOLISMO VENOSO

Estudios epidemioidgicos han sugerido una asociacién entre el uso de
pragestagenos vy un riesgo incrementado de enfermedades trombdéticas vy
tromboembdlicas aneriales y venosas, como infarto de miocardio, accidente
cerebrovascular, trombosis venosa profunda y embolismo pulmonar, Estos
eventos ocurren raramente.

Durante el empleo de todos los progestagenos, puede aparecer tromboembolismo
venoso (TEV), que se manifiesta como una trombosis venosa profunda y/o
embolismo pulmonar. Se han comunicado casos extremadamente infrecuentes de
trombosis en otros vasos sanguineos, por ejemplo, en venas y arterias hepaticas,
mesentericas, renales o retinianas, en usuarias de progestagenos,

Los sintomas de trombosis venosa ¢ arterial puade ser: dolor y/o inflamacién en
una sola pierna, dolor toracico intenso subito, el cual puede irradiar al brazo
izquierdo o no, disnea repentina, tos de iniclo repentino, cefalea no habitual,
intensa y prolongada, perdida subita de la vision, parcial o completa; diplopia,
alteraciones del habla o afasia, vértigo; colapso con o sin convuisiones focales,
debilidad o entumecimiento marcado que afecta de forma repentina a un lado o a
una parte del cuerpo, trasternos motores, abdomen "agudo”.

El riesgo de tromboembolismo (arerial y/o venoso) aumenta con ios siguientes
factores:
+« Edad.
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+ Tabaguismo (con un consumo importante y mayor edad el riesgo aumenta
mas, especialmente en mujeres mayores de 35 afos),

+ Antecedentes familiares positivos (por ejemplo, tromboembolismo venoso en

unt hermano o progenitor & edad relativamente temprana). Si se sospecha que

existe una predisposicion hereditaria, la mujer debe ser remitida a un
especialista antes de tomar la decision de usar cualquier CO.

Obesidad (indice de masa corporal mayor de 30 Kg/m2),

Dislipoproteinemia.

Hipertension.

Valvulopatia cardiaca.

Fibrilacion auricular,

» Inmovilizacion prolongada, cirugia mayor, cualguier intervencion quirirgica en
las piernas o traumatismo mayor. En estas circunstancias es aconsejable
suspender el uso de CO (en caso de cirugia programada, al menos con cuatro
semanas de antelacion) y no reanudarlos hasta dos semanas después de que
$@ recupere completamente la movilidad.

No hay consenso sobre el posible papel de las venas varicosas y la tromboflebitis
superficial en el romboembalismo venoso. Es preciso tener en cuenta el aumento
gel riesgo de tromboembolismo en el puerperio.

Otras entidades medicas que se han asociado a eventos circulatorios adversos
son: diabetes mellitus, lupus eriternatoso sistémico, sindrome hemolitico-urémico,
enfermedad inflamatoria intestinal crénica {enfermedad de Crohn o ocolitis
ulcerosa) y anemia de células falciformes.

Un aumento de la frecuencia o intensidad de la migrafna durante el uso de
progestagenos (que puede ser el inicio de un evento cerebrovascular) puede ser
motivo de la suspensién inmediata de los progestagenos.

TUMORES

En algunos estudios epidemioldgicos se ha comunicado un aumento del riesgo de
cancer cervical en wusuarias de progestigenos, que se utilizan como
anticonceptivos orales (CO), a largo plazo, pero sigue debatiéndose hasta que
punto este hallazgo es atribuible a los efectos de la conducta sexual que pueden
inducir a error y a otros factores, como el virus de papiloma humane (VPH),
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Segun un metaandlisis de 54 estudios epidemiolbgicos existe un ligero aumento
del riesgo relativo (RR = 1,24) de que se diagnostique cancer de mama en
mujeres que estan usando actualmente anticonceptivos orales (CQ). El exceso de
riesgo desaparece gradualmente en el curso de los 10 anos siguientes a la
suspension de los CO. Dado que el cancer de mama €s raro en mujeres menores
de 40 ahos, el diagndstico de esta patologia en pacientes usuarias de CO, es
pequefa en relacion con el riesgo total de cancer de mama. Estos estudios no
aportan evidencia sobre causalidad. El patrén observado de aumento de! riesgo
puede deberse a un diagndstico de cancer de mama mas precoz en usuarias de
CO, a los efectos bioldgicos de los CO o a una combinacién de ambos. Los
canceres de mamas que se diagnostican en mujeres que han utilizado CO en
alguna ocasion tienden a estar menos avanzados desde el punto de vista clinico
que los diagnasticados en quienes nunca los han usado.

Debe considerarse la posibilidad de un tumor hepatico en el diagndstico difarencial
de mujeres que toman CO y presentan dolor abdominal superior intenso, aumento
de tamario del higado o signos de hemorragia intraabdominal,

Cambios en el patrén ngr

El tratamiento con Alondra comprimidos recubiertos 2 mq afecta el patron de
sangrado_menstrual en la mayoria de las mujsres.

El sangrado uterino, por ejemplo en mujeres con adenomiosis uterina o
leiomiomas _uterinos puede agravarse con el empleo de Alondra
comprimidos recubiertos 2 mg., Pude presentarse anemia (severa en algunos
casos) si el sangradi 8s abundante y continuo a {o largo del tiempo. En tales
casos debe conslderarse la Interrupcién de Alondra _comprimidos
recublertos 2 mq.

Osteoporosis

En los pacientes que estan en mayor riesge de la osteoporosis debe ser una
cuidadosa evaluacidén beneficio-riesgo realizada antes de comenzar dienogest
porgue los niveles de estragenos endogeno son moderadamente disminuidos
durante el tratamiento con dienogest.

Otras condiciones

Los pacientes que tienen un historial de depresion deben ser cuidadosamente
observadas y el medicamento se debe suspender si la depresidén recurre a un
grado grave.

Dienogest en general, no parece afectar la presidon arterial en mujerss
normotensas, sin embargo, si una hipertensidn clinicamente significativa vy
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sostenida se desarrolla durante el uso de Alondra comprimidos recublartos 2
mg, es aconsejable suspender el medicamento y tratar la hipertension.

La recurrencia de ictericia colestasica y / o prurito que ocurrié por primera vez
durante el embarazo o el uso previo de esteroides sexuales obliga a suspender el
medicamento.

Dienogest puede tener un ligero efecto sobre la resistencia periférica a la insulina
y la tolerancia de la glucosa.

Las mujeres diabéticas, especiaimente aquellos con antecedentes de diabetes
mellitus  gestacional, deben ser cuidadosaments monitoriadas durante el
tratamientos de Alondra_comprimidos recubiertos 2 mgq.

Puede producirse cloasma ocasionalmente, sobre todo en mujeres con
antecedentes de cloasma gravidico. Las mujeres con tendencia al cloasma deben
gvitar la exposicion al 50l 0 a los rayos ultravioleta durante el tratamiento de
Alondra comprimidos recubiertos 2 mq.

Los embarazos que se producen durante tratamientos con progestageno, usados
como contraceptivos, son mas propensas a tener embarazos ectopicos que las
mujeres que usan anticonceptivos orales, por lo tanto, en mujeres con
antecedentes de embarazo extrauterino o un deterioro de la funcion dal tubo, el
uso de Alondra comprimidos recublertos 2 myg debe decidirse sélo después de
sopesar cuidadosaments los beneficios frente a los riesgos.

durante el tratamiento con Alondra comprimidos recublertos 2 mg puede ocurrir
foliculos ovaricos persistentes (a menudo denominado como quistes ovaricos
funcionales). La mayoria de estos foliculos son asintométicos, aunque algunos
pueden ir acompanados de dolor pélvico.

EMBARAZQ Y LACTANCIA

Embarazo

No hay datos suficientes sobre el uso de dienogest en mujeres embarazadas.
Los estudios en animales no muestran efectos daninos directos o indirectos con
respecto a la toxicidad reproductiva

Dienogest no debe ser administrado durante el embarazo ya que no es necesario
tratar la endometriosis durante el embarazo.

FOLLETO DE INFCRMACION
AL PROFEGIONAL

Pidgina 11 de 16



Ref.:RF259724/11 Reg. ISP N°: F-19188/12
FOLLETO INFORMACION AL PROFESIONAL

ALONDRA COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 2 mg

Lactancia

El tratamiento con dienogest durante la lactancia no es recomendable.
No so sabe dienogest si $e excreta en la leche humana. Datos en animales han
demostrado la excrecion de dienogest la leche de rata.

Debe tomarse una decision sobre si interrumpir ia lactancia o no administrar
dienogest teniendo en cuenta el beneficio de la lactancia materna para el nino y el
beneficio del tratamiento para la paciente.

Fertllidad

En cuanto al efecto sobre la fertilidad, segun datos disponibles la ovulacion se
inhibe en la mayoria de los paclentes durante el tratamiento con Alondra
comprimidos recublertos 2 mg. Sin embargo, Alondra__comprimidos
recubiertos 2 mg no es un anticoncaptivo.

Con base en los datos disponibles, el ciclo menstrual vuelve a la normalidad
dentro de dos meses después de la interrupcion del tratamiento con Alondra
comprimidos recubiertos 2 mq.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas
No se observaron sefectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas se
han observado en los usuarios de los productos que contienen dienogest.

INFORMACION ADICIONAL SOBRE POBLACIONES ESPECIALES
Poblacién pediatrica: Dienogest no estd indicado en nifos antes de la
menarquia. La seguridad y eficacia de Dienogest en los adolescentes (desde la

menarquia a los 18 anos) ain no ha sido establecida.

Poblacién geriatrica: No hay ninguna indicacion pracisa para el uso de Dienogest
en la poblacion geridtrica.

Pacientes con insuficiencia hepatica: Dienogest estd contraindicado en
pacientes con presente o pasado la enfermedad hepética grave.

Los pacientes con insuficiencia renal: No hay datos que sugieren la necesidad
de un ajuste de dosis en pacientes con insuficiencia renal.
REACCIONES ADVERSAS

Usando dienogest pueden presentarse los siguientes sintomas: Aumento, dolor o
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secrecion en las mamas, cefalea, migrafa, cambios de la libido, estados
depresivos, intolerancia a los lentes de contacto, mareos, nauseas, vomitos,
cambios en ia secrecidn vaginal, diversos trastornos cutdneos y aumento de la
sensibilidad de la piel a la luz solar, retencién de liquidos, cambio del peso
corporal, hinchazén de pies y tobillos, acné, hirsutismo o pérdida del vello corporal
y facial.

Ademas, la mayoria de las pacigntes tratadas con Dlenogest sufre cambios

en_el_patrén de su sangrado menstrual. Estos patrones se evaluaron

sistematicamente con el uso de dlarlos de las pacientes y se analizaron
mediante et métudo del periodo de referencia de 90 dias de la OMS. Durante

los 90 primeros o8 _dias_de tratamiento con Dienogest, se observaron los
siguientes patrones de sanqgrado (n = 290; 100%): amenorrea (1,7%),

sangrado_ infrecuente (27.2%), sangrado frecuente (13.4%), sangrado
Irrequiar (35.2%), sangrado prolongado (38,3%), sangrado normal, es_decir,

ninguna de las categorias anterlores (19,7%). Durante el cuarto periodo de
referencia se observaron los sigulentes patrones de sangrado (n = 149:
100%): amenorrea (28,2%), sangrado infrecuente (24,2%), sangrado frecuente

(2,7%), sangrado Irreqular (21,5%), sangrado prolongado (4.0%), sangrado
normal, es decir, ninguna de las categorias anteriores (22 .8%). Las pacientes
sb6lo notificaron ocasionalmente log cambios en el patrén del sangr rado
mengtrual comg reacciones adversas (véase el cuadro de r¢acciones

adversas).

l.a _siguiente tabla enumera las frecuencias de las reacclones adversas al
medicamento mediante la clasificacion de 6rganos del sistema de MedDRA
(MedDRA SOCs). notificadas con dienogest. Las reacciones adversas_ se
enumeran en orden decreclente de frecuencia.

Claglticacién de Frecuentes Poco frecuentes
 organos y sistemas (2 1/100 a < 1/10) (21/1.000 a < 1/100}

Trastornos de la sangre Anemia

y del sisterna linfatico

Clasificacién de Frecuentes Poco frecuentes

drganos y sistemas (=1/100 a < 1/10) (£.1/1.000 a < 1/100)

Trastornos del Aumento de peso Pérdida de peso

metabolismo y de la Aumenio del apetito

nutricion o

Trastornos Humor depresivo Ansledad

psiquiatricos | Trastorno del suefo | Depresién
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Nerviosismo
Disminuclén

de la

libido

Cambio de humor

Humaor Inestable

Trastornos del sistema | Cefalea Desequilibria del sistema
nervioso Migrana nervioso auténomo
Trastorno de la atencién
| Trastornos ocuiares Sequedad ocular
Trastornos del oido y Tinnitus
 del laberilbt0 | L
Trastornos cardiacos Trastorno inespecifico del
sistema circulatorio
Palpitaciones |
Trastornos vasculares Hipotensién
Trastornos Disnea
respiratorios, toracicos
y mediastinicos
Trastornos NAugeas Diarrea
gastrointestinales Dolor abdominal Estrefiimiento
Flatulencia Molestias abdominales
Distensién Inflamacién
abdominal gastrointestinal
Vémitos Gingivitis
Trastornos de la piely | Acné Sequedad de la piel
del te]ldo subcutaneo Alopecia Hiperhidrosis

| fotosensibllldad

Prurito
Hirsutismo
Onicoclasia
Caspa
Dermatitis
Crecimiento _anormal del
cabsllo '
Reaccion

de

Trastorno
plgmentaclén

de la

Trastornos
 musculoesqueléticos

Dolor lumbar

Dolor 6seo0
Espasmos musculares
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'y del tejido conjuntivo Dolor de Ias extremidades
Pesadez en las

extremidades

Trastornos renales

y urinarios « Infeccion del tracto
urinario

Clasificacién de Frecuentes Poco frecuentas
érganos y sistemas {= 1100 a < 1/10) {2.1/1.000 a < 1/100)
Trastornos del aparato | Molestias _en  las | Candidiasis vaginal
reproductor y de ia mamas Sequedad vulvovaginal
mama Gluiste ovérico Dolor pélvico

Sofocos Vulvovaginitis atréfica

Hemorragia uterina o | Masa mamaria
vaginal, incluyendo Enfermedad fibroguistica

manc¢hado de la mama
u | Induracion mamaria =~
Trastornos generales y | Astenia Edema

alteraciones en el lugar | Irritabilidad

de administracién

SOBREDOSIS

No se ha reportado efectos graves debidos a sobredosificacion con dienogest.

s . b
La ingesta de 20 a 30 mq de dienogest al dia (dosis 10 a 15 veces mayores
que en Alondra gomprimidos recubiertos 2 mq) fue muy bien tolerada
durante 24 semanas.
No existe antidoto y el tratamiento debe ser sintomatico.
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