PRIMOGYNA® (valerato de estradiol) comprimido revestido, 1 mg ou 2 mg. INDICAGOES: indicado a terapia de reposi¢cdo hormonal
(TRH) para o tratamento dos sintomas da menopausa em mulheres com Utero intacto ou histerectomizadas. CONTRAINDICAGOES:
gravidez e lactagdo, sangramento vaginal ndo diagnosticado, diagndstico ou suspeita de cancer de mama ou condigdes pré-malignas
ou malignas dependentes de esteroides sexuais, presenca ou histéria de tumor hepatico, doenca hepatica grave, tromboembolismo
arterial agudo (por exemplo, infarto do miocardio, acidente vascular cerebral), trombose venosa profunda, hipertrigliceridemia

grave, hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES: Durante o uso da
TRH, a terapia deve ser descontinuada imediatamente caso ocorra pela primeira vez uma contraindicagdo assim como, nas seguintes
situagOes: Ocorréncia pela primeira vez de enxaquecas ou cefaleias com intensidade e frequéncia fora do habitual, Recorréncia de
ictericia colestatica ou prurido colestatico que tenham ocorrido inicialmente durante uma gravidez ou durante uso anterior de
esteroides sexuais, Sintomas ou suspeita de um evento trombético. O potencial para um risco sinérgico aumentado de trombose
deve ser considerado em mulheres que possuam uma combinagdo de fatores de risco ou apresentem uma severidade maior de um
fator de risco isolado. Este risco aumentado pode ser ainda maior que a simples soma do risco de cada fator. A TRH ndo deve ser
prescrita quando a avaliacdo risco/beneficio for desfavoravel. Doenca da vesicula biliar: algumas mulheres sdo predispostas a
desenvolver doencas da vesicula biliar durante a terapia estrogénica. Deméncia: existe evidéncia limitada, observada em estudos
clinicos realizados com produtos contendo EEC, de que a terapia hormonal pode aumentar o risco de deméncia se iniciada em
mulheres com idade igual ou superior a 65 anos. Cancer de mama: estudos relataram aumento no risco de cancer de mama em
mulheres que usaram TRH por vérios anos. O risco relativo aumenta com a duragdo do tratamento e pode ser menor ou
possivelmente neutro com medicamentos contendo somente estrogénios. O excesso de risco diminui dentro de poucos anos apds a
descontinuagdo do uso da TRH. Cancer de ovario: uma metanalise de 52 estudos epidemioldgicos relatou que o risco global de ser
diagnosticado com cancer de ovario é ligeiramente aumentado para as usudrias de TRH em comparagdao com mulheres que nunca
usaram TRH. Cancer do endométrio: a exposicdo prolongada a estrogénios administrados isoladamente aumenta o risco de
desenvolvimento de hiperplasia ou carcinoma endometrial. Mulheres com niveis moderadamente elevados de triglicérides
necessitam de acompanhamento especial. A TRH, nestes casos, pode estar associada a um aumento adicional do nivel de triglicérides
levando ao risco de pancreatite aguda. O medicamento possui lactose e sacarose (tipo de aglcares) e deve ser utilizado com cautela
por pacientes portadores de diabetes, por pessoas com insuficiéncia de sacarose-isomaltase ou pessoas com sindrome de ma-
absorc¢do de glicose-galactose. INTERACOES MEDICAMENTOSAS: Podem ocorrer interagdes com medicamentos que induzem as
enzimas microssomais as quais podem resultar em aumento da depuragdo de hormonios sexuais e que podem levar a alteragGes no
perfil do sangramento uterino e/ou reducdo do efeito terapéutico. A ingestdo aguda de bebidas alcodlicas durante a TRH pode
ocasionar elevagdo nos niveis circulantes de estradiol. Substancias que sofrem conjugacdo substancial, como por exemplo, o
paracetamol, podem aumentar a biodisponibilidade do estradiol pela inibicdo competitiva do sistema de conjugacdo durante a
absorgdo. Inibidores potentes e moderados do CYP3A4, tais como antiflingicos azdlicos, macrolideos verapamil, diltiazem e suco de
toranja (“grapefruit”) podem aumentar as concentragdes plasmaticas do estrogénio. O uso de esteroides sexuais pode influenciar os
resultados de certos exames laboratoriais, incluindo parametros bioquimicos das fungdes hepatica, tiroidiana, adrenal e renal, niveis
plasmaticos de proteinas (transportadoras), por exemplo, globulina de ligagdo a corticosteroides e fracdes lipidicas/lipoproteicas,
parametros do metabolismo de carboidratos, da coagulacdo e fibrindlise. As alteracdes geralmente permanecem dentro do intervalo
laboratorial normal. POSOLOGIA E MODO DE USAR: Deve ser ingerido um comprimido revestido diariamente. Cada cartela contém
comprimidos revestidos para 28 dias de tratamento. O tratamento é continuo, ou seja, a proxima cartela deve ser iniciada
imediatamente sem intervalo de pausa entre o término de uma cartela e o inicio de outra. Se ocorrer esquecimento da ingestao de
um comprimido revestido no horario habitual, a paciente deve toma-lo assim que possivel. Se houver transcorrido mais de 24 horas,
nao se deve ingerir um comprimido revestido adicional. Caso haja esquecimento de varios comprimidos revestidos, pode ocorrer
sangramento. Este medicamento n3o deve ser partido, aberto ou mastigado. REACOES ADVERSAS: aumento ou diminuic3o de peso

corporal, cefaleia, dor abdominal, ndusea, erupgdo cutanea, prurido, sangramento uterino/vaginal, incluindo gotejamento. VENDA
SOB PRESCRICAO. Registro: 1.0497.1568. Registrado por: UNIAO QUIMICA FARMACEUTICA NACIONAL S/A. INFORMAGOES
ADICIONAIS, FAVOR CONSULTAR A BULA COMPLETA. SAC: 0800 011 1559.

CONTRAINDICACOES: gravidez e lactacdo, sangramento vaginal ndo diagnosticado, diagndstico ou suspeita de cancer de mama ou
condic¢Oes pré-malignas ou malignas dependentes de esteroides sexuais, presenga ou histéria de tumor hepatico, doenca hepatica
grave, tromboembolismo arterial agudo, presenca ou histéria de trombose venosa profunda, hipertrigliceridemia grave,
hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes. INTERACOES MEDICAMENTOSAS: Podem ocorrer interages
com medicamentos que induzem as enzimas microssomais as quais podem resultar em aumento da depurac¢do de hormonios sexuais
e que podem levar a alterag¢des no perfil do sangramento uterino e/ou redugdo do efeito terapéutico.



