ANEXO I

RESUMO DAS CARATERISTICAS DO MEDICAMENTO



1. NOME DO MEDICAMENTO

ellaOne 30 mg comprimido

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA
Cada comprimido contém 30 mg de acetato de ulipristal.
Excipientes com efeito conhecido: Cada comprimido contém 237 mg de lactose mono-hidratada.

Lista completa de excipientes, ver sec¢iol[6.1]

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimido

Comprimido branco a branco sujo, redondo, convexo, gravado com o c6digo “ella” em ambas as
faces.

4, INFORMAC;()ES CLINICAS

4.1 Indicagdes terapéuticas

Contracepc¢édo de emergéncia até 120 horas (5 dias) apds uma relagdo sexual ndo protegida ou em caso
de falha do método contraceptivo.

4.2  Posologia e modo de administragdo

O tratamento consiste na administracdo oral de um comprimido, logo que possivel, o mais tardar até
as 120 horas (5 dias) apo6s a relagdo sexual ndo protegida ou a falha do contraceptivo.

O comprimido pode ser tomado com ou sem alimentos.

Caso ocorra 0 voémito até 3 horas apés a ingestao de ellaOne, deverd tomar-se outro comprimido.
O ellaOne pode ser tomado em qualquer fase do ciclo menstrual.

Antes da administragdo de ellaOne devera excluir-se a possibilidade de gravidez.

Compromisso renal ou Afecdo hepatica: Na auséncia de estudos especificos, ndo é possivel
estabelecer recomendacg0es especificas quanto & dose de ellaOne.

Afecdo hepética grave: Na auséncia de estudos especificos, ndo é recomendado o ellaOne.

Criancas e adolescentes: Nos estudos de ellaOne foi incluido um namero limitado de mulheres com
idade inferior a 18 anos.

4.3 Contraindicag0es
Hipersensibilidade & substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes mencionados na secgéo 6.1.
Gravidez.

4.4  Adverténcias e precaugdes especiais de utilizacédo
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N&o é recomendada a utilizagdo concomitante com um contraceptivo de emergéncia que contenha
levonorgestrel (ver seccdo[4.5).

N&o é recomendada a utilizacdo em mulheres com asma grave ndo controlada de forma suficiente com
um glucocorticoide oral.

A contracepcao de emergéncia com ellaOne é um método ocasional. Em nenhum caso deve substituir
um método contraceptivo regular. Em qualquer caso, as mulheres devem ser aconselhadas a adoptar
um método contraceptivo regular.

Apesar de a utilizagdo de ellaOne néo constituir uma contraindicacdo ao uso continuado de
contracepcdo hormonal regular, o ellaOne podera diminuir a sua acdo contraceptiva (ver seccio[4.5).
Por conseguinte, depois de se utilizar a contracepcdo de emergéncia, recomenda-se que as relacbes
sexuais subsequentes sejam protegidas por um método de barreira fiavel até ao inicio da menstruagédo
seguinte. Se uma mulher quiser iniciar a contracepcao hormonal como método de contracepcao
regular, pode fazé-lo de imediato apds a utilizacdo de ellaOne, mas deve utilizar um método barreira
fiavel até a menstruacdo seguinte.

A administragdo repetida de ellaOne no mesmo ciclo menstrual ndo é recomendada, dado que ndo
foram investigadas a seguranca e eficacia de ellaOne apds administracdo repetida no mesmo ciclo
menstrual.

A contracepcdo de emergéncia com ellaOne ndo evita a gravidez em todos 0s casos. Nao existem
dados disponiveis sobre a eficacia de ellaOne em mulheres que tenham tido uma relacéo sexual ndo
protegida mais do que 120 horas antes da administracdo de ellaOne. Em caso de ddvida, atraso de
mais de 7 dias da menstruacao seguinte, hemorragias anormais na data esperada da menstruacéo ou
sintomas de gravidez, esta devera ser excluida com um teste de gravidez.

Caso ocorra uma gravidez ap0s o tratamento com ellaOne, tal como em relacéo a qualquer gravidez,
devera ser considerada a possibilidade de uma gravidez ectdpica. Uma gravidez ectdpica podera
continuar apesar da ocorréncia de hemorragia uterina.

Depois da administracdo de ellaOne, a menstruacéo pode por vezes ocorrer alguns dias mais cedo ou
mais tarde que a data esperada. Em aproximadamente 7 % das mulheres, a menstruacdo ocorreu mais
de 7 dias mais cedo que o esperado. Em aproximadamente 18,5 % das mulheres, ocorreu um atraso de
mais de 7 dias, tendo este atraso sido superior a 20 dias em 4 % das mulheres.

Este medicamento contém lactose mono-hidratada. As doentes com problemas hereditérios raros de
intolerancia a galactose, deficiéncia de lactase de Lapp, ou m& absor¢do de glucose-galactose ndo
devem tomar este medicamento.

N&o é recomendada a utilizacdo concomitante de ellaOne e das seguintes substancias ativas devido ao
potencial de interacdo: indutores do CYP3A4 (por ex., rifampicina, fenitoina, fenobarbital,
carbamazepina, hipericdo/Hypericum perforatum), utilizag&o a longo prazo de ritonavir e
contracepgéo de urgéncia que contenha levonorgestrel (ver secgéo.

45 Interages medicamentosas e outras formas de interacgéo
— Efeitos potenciais de outros medicamentos sobre o acetato de ulipristal:

e O acetato de ulipristal ¢ metabolizado in vitro pelo CYP3A4. Os indutores do CYP3A4 (por
exemplo, rifampicina, fenitoina, fenobarbital, carbamazepina, hipericdo/Hypericum
perforatum) podem, assim, diminuir as concentrag@es plasmaticas de acetato de ulipristal e
resultar numa diminuigdo do efeito. Por conseguinte, ndo é recomendada a utilizacao
concomitante (ver seccaol4.4).



e O inibidor do CYP3A4 ritonavir pode também ter um efeito indutor no CYP3A4 quando o
ritonavir é utilizado durante um periodo mais longo. Nesses casos, o ritonavir pode reduzir as
concentragdes de plasma do acetato de ulipristal. A utilizacdo concomitante ndo é assim
recomendada (ver seccdo[4.4). A indugo da enzima reduz-se lentamente, e os efeitos sobre as
concentragdes plasmaticas de acetato de ulipristal podem ocorrer mesmo quando uma mulher
tenha deixado de tomar um indutor enzimatico nas 2-3 semanas anteriores.

A administracdo do acetato de ulipristal (10 mg comprimidos) concomitante com o inibidor da bomba
de protBes ezomeprazol (20 mg por dia durante 6 dias) resultou, aproximadamente, numa Cmax média
65% inferior, num tmax atrasado (a partir de uma mediana de 0,75 horas a 1,0 horas) e uma AUC
média 13% superior. N&o se conhece a relevancia clinica desta interacdo para a administracdo de uma
dose Unica de acetato de ulipristal como contracepgdo de emergéncia.

— Efeitos potenciais do acetato de ulipristal sobre outros medicamentos:

Dado que o acetato de ulipristal se liga ao receptor da progesterona com elevada afinidade, podera

interferir com a acdo de medicamentos que contém progestagénios:

- A acéo contraceptiva de contraceptivos hormonais combinados e contraceptivos com base
apenas em progestagénios podera ser diminuida

- A utilizagdo concomitante de acetato de ulipristal e de contraceptivos de emergéncia contendo
levonorgestrel ndo é recomendada (ver secgéo.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez

O ellaOne é contraindicado durante a gravidez e em caso de suspeita de gravidez (ver secgéo.
Os dados disponiveis sobre a salde do feto/recém-nascido caso uma gravidez tenha sido exposta ao
acetato de ulipristal sdo extremamente limitados. Embora ndo tenha sido observado qualquer
potencial teratogénico, os dados de estudos em animais sdo insuficientes no que diz respeito a
toxicidade reprodutiva (ver seccio[5.3].

A HRA Pharma mantém um registo de gravidezes de modo a monitorizar os resultados das mesmas
em mulheres expostas ao ellaOne. Recomenda-se as doentes e aos prestadores de cuidados de salde
gue comuniquem qualquer exposi¢do ao ellaOne, contatando o titular da Autorizacdo de Introducéo
no Mercado (ver secgéo.

Amamentacédo
O acetato de ulipristal é excretado no leite materno (ver sec¢do 5.2). Nédo foi estudado o efeito em

recém-nascidos/bebés. Nao se pode excluir um risco para o lactente em amamentacdo. Depois da
administracdo de ellaOne, ndo é recomendada a amamentagdo durante uma semana. Durante este
periodo recomenda-se a excrecao e eliminacdo do leite materno de forma a estimular a lactacéo.

Fertilidade

E provavel um réapido retorno da fertilidade ap6s o tratamento com ellaOne para contracepgéo de
emergéncia. Portanto, deve ser continuada ou iniciada a contracepgdo regular, assim que possivel,
apos a utilizacdo de ellaOne para assegurar a prevencdo da gravidez. Estdo presentes conselhos sobre
como proceder na secgédo 4.4

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Nao foram estudados os efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas.

Os efeitos do ellaOne sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas poderao ser reduzidos ou
moderados: tonturas ligeiras a moderadas s&o frequentes ap6s a administracdo de ellaOne, sonoléncia
e visao turva sdo pouco frequentes; foram notificadas raramente perturbagdes da atengéo.



4.8 Efeitos indesejaveis

As reacOes adversas mais frequentes notificadas foram cefaleias, nuseas, dores abdominais e
dismenorreia.

A seguranca do acetato de ulipristal foi avaliada em 4.718 mulheres durante o programa de
desenvolvimento clinico.

As reacg0es adversas notificadas num estudo de fase 11, no qual participaram 2.637 mulheres, séo
apresentadas no quadro em baixo. A grande maioria das reacGes adversas foi ligeira a moderada e
resolveu-se espontaneamente.

As reacOes adversas abaixo apresentadas sdo classificadas de acordo com a frequéncia e a classe de
sistema de 6rgdos. Os efeitos indesejaveis sdo apresentados por ordem decrescente de gravidade
dentro de cada classe de frequéncia.



MedDRA

ReacOes adversas (frequéncia)

Classe de Sistema de
Orgaos

Muito frequentes
>1/10

Frequentes
>1/100 a <1/10

Pouco frequentes
>1/1.000 a <1/100

Raros
>1/10.000 a <1/1.000

InfegBes e infestagdes

Vaginite

Nasofaringite

Gripe

Infecdo do trato urinario

Conjuntivite infecciosa
Hordéolo

Doenca inflamatoria
pélvica

Doencas do metabolismo
e da nutrigdo

PerturbacGes do apetite

Desidratacédo

Perturbacdes do foro
psiquiatrico

Perturbacbes do
humor

Perturbacdo emocional
Ansiedade

Insdnia

Perturbacéo de
hiperatividade
Perturbaces da libido

Desorientacdo

Doencas do sistema Dor de cabeca Sonoléncia Tremores
Nervoso Tonturas Perturbacbes da atencéo
Enxaqueca Disgeusia
Fraca qualidade do sono
Parosmia
Sincope
Afecdes oculares Perturbaces visuais Sensacéo estranha no
olho
Hiperemia ocular
Fotofobia
Afecdes do ouvido e do Vertigens
labirinto
Vasculopatias Afrontamentos Hemorragia
Doencas respiratorias, Congestéo do trato
toracicas e do mediastino respiratério superior
Tosse
Garganta seca
Epistaxe
Doencas gastrointestinais Néauseas Dor abdominal inferior Doenca de refluxo
Dor abdominal Diarreia gastroesofagico
(NOS) Boca seca
Dor abdominal Obstipacdo Dor de dentes
superior
Desconforto Dispepsia
abdominal Flatuléncia
Vémitos
Afecbes dos tecidos Acne Urticaria
cuténeos e subcutaneos Lesdes da pele Prurido genital
Prurido
Afecdes Mialgia Dores nas extremidades
musculosqueléticas e dos Lombalgia Artralgia

tecidos conjuntivos




Doencgas renais e urinarias

Perturbacdo do trato
urinario

Cromaturia
Nefrolitiase

Dor renal

Dor na bexiga

Doencas dos 0rgaos

Dismenorreia

Prurido genital

genitais e da mama Menorragia Hemorragia uterina
Dor pélvica Corrimento vaginal disfuncional
Sensibilidade Perturbacdo menstrual Dispareunia
mamaria Metrorragia Ruptura de quisto
Hemorragia vaginal ovarico
Afrontamentos Dores vulvovaginais
Desconforto menstrual
Sindrome pré-menstrual | Hipomenorreia
PerturbacOes gerais e Fadiga Dor Desconforto no peito
alteracGes no local de Irritabilidade Inflamacéo
administracdo Arrepios
Mal-estar geral Sede
Pirexia

A maioria das mulheres (74,6 %) nos estudos de fase Il menstruaram na data esperada ou dentro de
+ 7 dias, enquanto 6,8 % menstruaram mais de 7 dias mais cedo que o esperado e 18,5% apresentaram
um atraso de mais de 7 dias em relagdo a data prevista da menstruagdo. O atraso foi superior a 20 dias
em 4 % das mulheres Uma minoria (8,7 %) das mulheres notificou hemorragias intermenstruais com
uma duragdo média de 2,4 dias. Na maioria dos casos (88,2 %), esta hemorragia foi notificada como
pequenas perdas de sangue. Entre as mulheres que receberam ellaOne nos estudos de fase 11, apenas
0,4 % notificaram hemorragias intermenstruais abundantes.

No estudo de fase 111, 82 mulheres participaram no estudo mais do que uma vez tendo, desta forma,
recebido mais do que uma dose de ellaOne (73 participaram duas vezes e 9 participaram trés vezes).
Nestas mulheres, ndo existiram diferengas em termos de seguranga no que respeita a incidéncia e
gravidade dos acontecimentos adversos, da altera¢do da duragdo ou volume da menstruacdo ou da
incidéncia de hemorragias intermenstruais.

4.9 Sobredosagem

A experiéncia de sobredosagem com acetato de ulipristal é limitada. Foram administradas doses
Unicas até 200 mg a um namero limitado de mulheres, ndo tendo sido notificadas reacGes adversas
graves ou fatais.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodindmicas

Grupo farmacoterapéutico: Hormonas sexuais e moduladores do sistema genital, contracep¢édo de
emergéncia. Codigo ATC: GO3ADO02.

O acetato de ulipristal € um modulador seletivo sintético, oralmente ativo, do receptor da progesterona
que atua devido a sua ligacao de elevada afinidade ao receptor da progesterona humano. O principal
mecanismo de acdo € a inibi¢do ou o atraso da ovulacéo. Os dados farmacodindmicos mostram que
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mesmo até quando administrado imediatamente antes da ovulacdo dever ocorrer, 0 acetato de
ulipristal é capaz de adiar a ruptura folicular em algumas mulheres.

O acetato de ulipristal tem igualmente uma elevada afinidade em relacéo ao receptor glucocorticoide,
tendo sido observados efeitos antiglucocorticéides in vivo, em animais. No entanto, nos seres
humanos, ndo foi observado um tal efeito mesmo depois da administracédo repetida da dose diaria de
10 mg. Tem uma afinidade minima para o receptor do androgénio e ndo tem afinidade para os
receptores do estrogénio ou dos mineralocorticoides humanos.

Os resultados de dois ensaios controlados randomizados independentes (ver tabela) mostram que a
eficacia do acetato de ulipristal ndo € inferior a do levonorgestrel em mulheres que se apresentaram
para contracepcdo de emergéncia entre as 0 e as 72 horas ap6s uma relagdo sexual ndo protegida ou da
falha do contraceptivo. Quando se combinaram os resultados destes dois estudos através da meta-
analise, o risco de gravidez com o acetato de ulipristal era significativamente reduzido quando
comparado com o levonorgestrel (p=0,046).

Taxa de gravidez (%) Récio de probabilidade [95% IC]
Estudo nas 72 h apo6s relacéo sexual ndo protegida ou falha do de risco de gravidez, acetato de
controlado contraceptivo’ ulipristal vs levonorgestrel*
randomizado Acetato de ulipristal Levonorgestrel
HRA2914-507 0,91 1,68 0,50 [0,18-1,24]
(7/773) (13/773)
HRA2914-513 1,78 2,59 0,68 [0,35-1,31]
(15/844) (22/852)
Meta-analise 1,36 2,15 0,58 [0,33-0,99]
(22/1.617) (35/1.625)

1 - Glasier et al, Lancet 2010

Dois estudos oferecem dados de eficécia sobre o ellaOne utilizado até 120 horas ap6s relagéo sexual
ndo protegida. Num estudo clinico aberto, que englobou mulheres que se apresentaram para
contracepc¢do de emergéncia e foram tratadas com acetato de ulipristal entre as 48 e as 120 horas ap6s
uma relacdo sexual ndo protegida, a taxa de gravidez foi de 2,1 % (26/1241). Adicionalmente, o
segundo estudo comparativo descrito anteriormente apresentou dados sobre 100 mulheres tratadas
com acetato de ulipristal de 72 a 120 horas ap06s relagdo sexual ndo protegida, nas quais nao foi
observada gravidez.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Absorcdo
Na sequéncia da administracdo oral de uma dose Unica de 30 mg, o acetato de ulipristal é rapidamente

absorvido, resultando numa concentracéo plasmatica maxima de 176 + 89 ng/ml que ocorre
aproximadamente em 1 hora (0,5-2,0 h) apds a ingestdo e numa AUCO-o de 556 + 260 ng.h/ml.

A administragdo de acetato de ulipristal em conjunto com um pequeno-almogo com elevado teor de
gorduras resultou numa Cmax média cerca de 45 % mais baixa, num Tmax atrasado (de uma mediana
de 0,75 horas para 3 horas) e numa AUC,., média 25 % mais elevada em comparacdo com a
administracdo em jejum. Foram obtidos resultados semelhantes em relagdo ao metabolito mono-
desmetilado ativo.

Distribuicdo
O acetato de ulipristal liga-se fortemente as proteinas plasmaticas (>98 %), incluindo a albumina, a
glicoproteina cida alfa-1 e a lipoproteina de alta densidade.

O acetato de ulipristal € um composto lipofilico e é distribuido no leite materno, com uma excrecéo
média diaria de 13,35 g [0-24 horas], 2,16 ug [24-48 horas], 1,06 ug [48-72 horas], 0,58 g [72-96
horas] e 0,31 pg [96-120 horas).




Biotransformacdo /eliminacédo

O acetato de ulipristal é extensamente metabolizado em metabolitos mono-desmetilados, di-
desmetilados e hidroxilados. O metabolito mono-desmetilado é farmacologicamente ativo. Os dados
in vitro indicam que é predominantemente mediado pelo CYP3A4 e, em menor escala, pelo CYP1A2
e pelo CYP2A6. A semi-vida terminal do acetato de ulipristal no plasma, na sequéncia de uma dose de
30 mg, foi estimada em 32,4 + 6,3 horas, com uma depuracédo oral média (CL/F) de 76,8 + 64,0 I/h.

Populacdes especiais
Né&o foram realizados estudos farmacocinéticos com o acetato de ulipristal em mulheres com
compromisso renal ou afecéo hepatica.

Interacdes
Os dados in vitro indicam que o acetato de ulipristal e o seu metabolito ativo ndo inibem de forma

significativa 0 CYP1A2, 2A6, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1, e 3A4 em concentragdes clinicamente
relevantes. Ap6s a administragdo da dose Unica, ndo é provavel a indugdo do CYP1A2 e do CYP3A4
pelo ulipristal ou seu metabolito ativo. Assim, € improvavel que a administracéo do acetato de
ulipristal altere a depuragdo de medicamentos que sejam metabolizados por estas enzimas.

Os dados in vitro indicam que o acetato de ulipristal pode ser um inibidor de P-gp em concentra¢Ges
clinicamente relevantes. Os resultados in vivo com o substrato de P-gp fexofenadina foram
inconclusivos..

Os resultados in vivo mostram que a administracdo de acetato de ulipristal com um potente e
moderado inibidor de CYP3A4 aumenta a Cmax e a AUC do acetato de ulipristal com um maximo de
2 e 5,9 vezes, respetivamente. Nao é provavel que os efeitos dos inibidores de CYP3A4 e substratos
de P-gp tenham consequéncias clinicas.

5.3 Dados de seguranga pré-clinica

Os dados ndo clinicos ndo revelam riscos especiais para o ser humano, segundo estudos convencionais
de farmacologia de seguranca, toxicidade de dose repetida e genotoxicidade. A maioria dos resultados
dos estudos de toxicidade geral estava relacionada com o seu mecanismo de a¢cdo como modulador
dos receptores de progesterona e glucocorticdides, sendo a atividade antiprogesterona observada com
exposicOes semelhantes aos niveis terapéuticos.

Os dados relativos a toxicidade reprodutiva séo insuficientes devido & auséncia de dados
farmacocinéticos humanos e animais. Devido ao seu mecanismo de acéo, o acetato de ulipristal tem
um efeito embrionério letal em ratos, coelhos (com doses acima de 1 mg/kg) e em macacos. E
desconhecida a seguranga para o embrido humano. N&o foi observado um potencial teratogénico em
doses suficientemente baixas para manter a gestacdo nas espécies animais.

Né&o foram realizados estudos de avaliagdo do potencial carcinogénico do acetato de ulipristal.

6. INFORMAQOES FARMACEUTICAS
6.1 Lista dos excipientes

Lactose mono-hidratada

Povidona K30

Croscarmelose sodica

Estearato de magnésio

6.2 Incompatibilidades



Nao aplicavel

6.3 Prazo de validade

3 anos

6.4  Precaucdes especiais de conservagao

Manter o blister dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
6.5 Natureza e contetdo do recipiente

Blister de PVC-PE-PVDC-aluminio com 1 comprimido.

A embalagem contém um blister com um comprimido.

6.6  Precaucdes especiais de eliminagdo

Né&o existem requisitos especiais.

7. TITULAR DA AUTORIZA(;AO DE INTRODUC;AO NO MERCADO

Laboratoire HRA Pharma

15, rue Béranger

F-75003 Paris

Franca

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/09/522/001

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagdo: 15 de Maio de 2009

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO
Data de revisdo:

Esté disponivel informagao pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos: http://www.ema.europa.eu.
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ANEXO I1

FABRICANTE RESPONSAVEL PELA LIBERTACAO DO
LOTE

CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AO
FORNECIMENTO E UTILIZACAO

OUTRAS COI\~IDIC}(~)ES E REQUISITOS DA
AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
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A. FABRICANTE RESPONSAVEL PELA LIBERTACAO DO LOTE

Nome e endereco do fabricante responsavel pela libertacdo do lote

Cenexi

17 Rue de Pontoise
FR-95520 Osny
Franca

ou

Le6n Farma SA

Pol. Ind. Navatejera

La Vallina s/n, Navatejera
24008 Leodn

Espanha

O folheto informativo que acompanha o medicamento tem de mencionar o nome e endereco do
fabricante responsavel pela libertagdo do lote em causa.

B. CONDICOES DA OU RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E
UTILIZACAO

Medicamento sujeito a receita médica.

C. OUTRAS CONDICOES E REQUISITOS DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Sistema de farmacovigilancia

O Titular da AIM tem de assegurar que o sistema de farmacovigilancia, apresentado no Modulo 1.8.1.
da Autorizacdo de Introducdo no Mercado, sera implantado e estara operacional antes e durante o
periodo em que o medicamento estiver no mercado.

Plano de Gestéo do Risco (PGR)

O Titular da AIM deve efetuar as atividades de farmacovigilancia detalhadas no Plano de
Farmacovigilancia, de acordo com o PGR apresentado no Mddulo 1.8.2. da Autorizacéo de Introducao
no Mercado, e quaisquer atualizagbes subsequentes do PGR adoptadas pelo Comité dos
Medicamentos para Uso Humano (CHMP).

De acordo com a Norma Orientadora do CHMP sobre Sistemas de Gestdo do Risco para
medicamentos de uso humano, a atualizacdo do PGR deve ser apresentada aoc mesmo tempo que 0
préximo Relatério Periddico de Segurancga (RPS).

Além disso, deve ser apresentado um PGR atualizado
¢ Quando for recebida nova informacdo que possa ter impacto nas atuais Especificacdes de
Seguranca, no Plano de Farmacovigilancia ou nas atividades de minimizacédo do risco
e No periodo de 60 dias ap0s ter sido atingido um objetivo importante (farmacovigilancia ou
minimizacdo do risco)
e A pedido da Agéncia Europeia de Medicamentos.
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ANEXO Il1

ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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A. ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

CAIXA DE CARTAO

1. NOME DO MEDICAMENTO

ellaOne 30 mg comprimido
Acetato de ulipristal

2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Cada comprimido contém 30 mg de acetato de ulipristal

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Contém lactose mono-hidratada.

Para mais informacdes, consulte o folheto informativo.

4, FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

1 comprimido.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRAGCAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via oral.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL.

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Manter o blister dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Laboratoire HRA Pharma
15, rue Béranger
F-75003 Paris

Franca

12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/09/522/001

13. NUMERO DO LOTE

Lote

14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

Medicamento sujeito a receita médica.

| 15.  INSTRUCOES DE UTILIZAGAO

| 16.  INFORMAGAO EM BRAILLE

ellaOne
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS “BLISTER” OU FITAS
CONTENTORAS

BLISTER ALU

| 1. NOME DO MEDICAMENTO

ellaOne 30 mg comprimido
Acetato de ulipristal

[2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

HRA Pharma

| 3. PRAZO DE VALIDADE

VAL.

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote

5.  OUTRAS
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B. FOLHETO INFORMATIVO
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Folheto informativo: Informacéo para o utilizador

ellaOne 30 mg comprimido
Acetato de ulipristal

Leia com atenc&o todo este folheto antes de comegar a utilizar o0 medicamento, pois contém

informagdo importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu médico, prestador de cuidados de saude ou
farmacéutico.

- Este medicamento foi receitado apenas para si. Ndo deve da-lo a outros. O medicamento pode
ser-lhes prejudicial mesmo que apresentem 0s mesmos sinais de doenca.

- Se tiver quaisquer efeitos secundarios, incluindo possiveis efeitos secundarios ndo indicados
neste folheto, fale com o seu médico, prestador de cuidados de satde ou farmacéutico.

O que contém este folheto:

O que é ellaOne e para que é utilizado

O que precisa de saber antes de utilizar ellaOne
Como utilizar ellaOne

Efeitos secundarios possiveis

Como conservar ellaOne

Conteudo da embalagem e outras informagdes

ogakrwnE

1. O que é ellaOne e para que € utilizado

ellaOne é um contraceptivo oral de emergéncia, o que significa que pode ser utilizado para prevenir

uma gravidez depois de uma relagdo sexual ndo protegida ou se 0 método contraceptivo utilizado

falhou, por exemplo:

- se 0 preservativo se rasgou, escorregou ou saiu, ou se se esqueceu de o utilizar;

- sese esqueceu de tomar a pilula contraceptiva a tempo (consulte o folheto informativo incluido na
embalagem das pilulas contraceptivas).

Pode utilizar ellaOne até 120 horas (5 dias) apds a relagdo sexual ndo protegida ou falha de um
método contraceptivo.

O ellaOne atua modificando a atividade da hormona natural progesterona. Pensa-se que o ellaOne
funciona impedindo os ovarios de libertarem um 6vulo. O ellaOne ndo ¢ eficaz em todos os casos: em
cada 100 mulheres que receberem ellaOne até 5 dias apds uma relacdo sexual ndo protegida,
aproximadamente 2 ficardo gravidas.

O ellaOne n&o é adequado como método contraceptivo regular.

2. O que precisa de saber antes de utilizar ellaOne

Né&o utilize E ellaOne

- Se tem conhecimento ou suspeita que esta gravida.

- Se tem alergia ao acetato de ulipristal ou a qualquer outro componente de deste medicamento

(indicados na seccéo 6).

Adverténcias e precaucdes
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A contracepcdo de emergéncia € um método de recurso para prevenir uma gravidez e apenas deve ser
utilizada ocasionalmente. As informagdes sobre a seguranca e eficacia da utilizagdo repetida de
ellaOne sdo limitadas; por conseguinte, aconselha-se a ndo utilizar ellaOne mais do que uma vez
durante o mesmo ciclo menstrual. O seu médico ou prestador de cuidados de salde pode informa-la
sobre métodos contraceptivos de longo prazo que podem ser apropriados no seu caso.

Informe o seu médico, prestador de cuidados de satde ou farmacéutico se tiver uma doenca do figado.
A utilizacdo de ellaOne nédo é aconselhada no caso de doenca grave do figado.

Informe o seu médico, prestador de cuidados de satde ou farmacéutico se tem asma grave.

Depois de utilizar ellaOne, se pretende ter relacdes sexuais, deve utilizar um método contraceptivo de
barreira fiavel como, por exemplo, um preservativo. Deve fazé-lo porque o ellaOne néo funcionara se
tiver novamente relagdes sexuais ndo protegidas.

Apos a utilizacdo de ellaOne, se quiser iniciar a contracepcao hormonal como, por exemplo, pilula
anticoncepcional, imediatamente no mesmo ciclo, pode fazé-lo, mas deve utilizar um método
contraceptivo de barreira fiavel como, por exemplo, contraceptivos, até a menstruacdo seguinte.

Se presentemente esta a tomar um contraceptivo hormonal (por exemplo, a pilula), pode continuar a
toméa-lo como habitualmente depois de tomar ellaOne mas devera utilizar um método contraceptivo de
barreira fiavel como, por exemplo, um preservativo até a préxima menstruacdo (ver “Outros
medicamentos e ellaOne ).

Depois de tomar ellaOne, a maioria das mulheres tem uma menstruacdo normal na altura esperada.
Porém, algumas poderao ter o periodo mais cedo ou mais tarde que o normal (ver ponto “Efeitos
secundarios possiveis™). Caso o seu periodo se atrase mais do que 7 dias ou se for invulgarmente
escasso ou abundante, se apresentar sintomas como dor abdominal, nauseas (enjoo), vémitos ou
mastalgia (dor nas mamas), ou ainda se tiver alguma duvida quanto a possibilidade de estar gravida,
deve fazer um teste de gravidez de modo a garantir que ndo esta gravida.

Caso tenha ficado gravida depois de tomar ellaOne, é importante contatar o seu médico. Ele podera
querer verificar se a sua gravidez nao ¢ ectopica (quando o bebé se desenvolve noutro local e ndo no
Gtero). Isto é especialmente importante caso tenha dores abdominais fortes ou hemorragias
(sangramento) depois de tomar ellaOne ou se ja teve anteriormente uma gravidez ectdpica, foi
submetida a uma cirurgia as trompas de falépio ou teve uma infecdo genital de longa duragéo
(crénica) (doencga inflamatdria pélvica).

Se esté preocupada com doencas sexualmente transmissiveis: o ellaOne ndo a ir& proteger contra a
infecdo por VIH (SIDA), nem quaisquer outras doencas sexualmente transmissiveis (por exemplo,
clamidia, herpes genital, verrugas genitais, gonorreia, hepatite B e sifilis). Apenas os preservativos
podem protegé-la destas doencas. Peca conselho ao seu médico ou prestador de cuidados de satde
caso esteja preocupada relativamente a estas doencas.

Outros medicamentos e ellaOne

Informe o seu médico, prestador de cuidados de satde ou farmacéutico se estiver a tomar ou tiver
tomado recentemente outros medicamentos.

Assegure-se de que informa o seu médico, prestador de servigos de salide ou farmacéutico se esta a

tomar qualquer dos medicamentos abaixo indicados:

- Determinados medicamentos utilizados para tratar a epilepsia (fenitoina, fenobarbital,
carbamazepina)

- Determinados medicamentos utilizados para tratar a infecdo por VIH (ritonavir)

- Determinados medicamentos utilizados para tratar determinadas infe¢Ges bacterianas (por ex.,
rifampicina)
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- Medicamentos a base de plantas que contenham hipericdo (Hypericum perforatum), utilizados
para a depressdo ou ansiedade

O ellaOne podera também diminuir o efeito dos contraceptivos hormonais de utilizagdo regular. Por
conseguinte, deveréa utilizar um método contraceptivo de barreira fidvel como, por exemplo, um
preservativo até a proxima menstruagao.

O ellaOne néo deve ser utilizado conjuntamente com contraceptivos de emergéncia que contenham
levonorgestrel.

Gravidez, amamentacao e fertilidade

Gravidez

N&o deve tomar ellaOne se j& esta gravida. A utilizacdo de ellaOne durante a gravidez podera afetar o
seu resultado. Caso tenha duvidas acerca de uma possivel gravidez, deve fazer um teste de gravidez
(ver “Adverténcias e precaucdes”).

Caso engravide depois de tomar este medicamento, é importante contatar o seu médico, prestador de
cuidados de satde ou farmacéutico.

Se esta a amamentar
N&o amamente durante uma semana ap6s tomar ellaOne. Durante este tempo, recomenda-se que retire
o leite com bomba e o elimine de forma a estimular e manter o aleitamento.

Fertilidade

Apos tomar ellaOne, a ovulacdo pode regressar dentro do mesmo ciclo menstrual. Portanto, é
importante utilizar uma contracepgéo fiavel, ver “Adverténcias e precauces” para mais informagoes.
Condugéo de veiculos e utilizagdo de maquinas

Depois da administracdo de ellaOne, algumas mulheres sentiram tonturas, sonoléncia, visdo turva e/ou
perturbagdes da atengéo (ver ponto * Efeitos secundarios possiveis”): ndo conduza nem utilize
guaisquer ferramentas ou maquinas caso tenha estes sintomas.

O ellaOne contém lactose mono-hidratada.

Se 0 seu médico lhe disse que tem uma intolerancia a alguns agUcares, contate o seu médico antes de
tomar este medicamento.

3. Como utilizar ellaOne

Utilize este medicamento sempre de acordo com as indica¢Ges do médico, prestador de cuidados de

salde ou farmacéutico. Fale com o seu médico, prestador de cuidados de satde ou farmacéutico se

tiver davidas.

- Tome um comprimido por via oral logo que possivel e 0 mais tardar até 120 horas (5 dias) apés a
relagdo sexual ndo protegida ou falha do método contraceptivo. N&o atrase a toma do
comprimido.

- Pode tomar ellaOne antes, durante ou depois de uma refeicéo.

- Pode tomar ellaOne em qualguer momento do ciclo menstrual.

- Caso vomite até 3 horas apds ter tomado o comprimido de ellaOne, deve consultar o seu médico
ou prestador de cuidados de salde para tomar outro comprimido.
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- Caso engravide depois de ter tomado ellaOne, é importante consultar o seu médico, prestador de
cuidados de satde ou farmacéutico (ver “Adverténcias e precaucfes” para mais informacdes).

Se utilizar mais ellaOne do que deveria

N&o existem notificacdes sobre efeitos prejudiciais graves resultantes da ingestdo simultanea de vérias
doses deste medicamento. Em todo o caso, consulte o seu médico, prestador de cuidados de salde ou
farmacéutico.

Caso ainda tenha davidas sobre a utilizagdo deste medicamento, fale com o seu médico, prestador de
cuidados de satde ou farmacéutico.

4, Efeitos secundarios possiveis

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos secundarios, no entanto estes
nao se manifestam em todas as pessoas.

Efeitos secundarios frequentes (afetam 1 a 10 pessoas em cada 100):

nauseas, dores abdominais, dor abdominal superior, desconforto abdominal, vémitos
- dores de cabeca, tonturas

- menstruacdo dolorosa, dores pélvicas, sensibilidade mamaria

- cansago

- alteragBes do humor

- dores musculares, lombalgia (dor nas costas)

Efeitos secundarios pouco frequentes (afetam 1 a 10 pessoas em cada 1.000):

- dor abdominal inferior, diarreia, boca seca, prisdo de ventre, azia, flatuléncia (gases intestinais)

- hemorragia vaginal anormal e perturbacdo menstrual (menstruacdo mais prolongada, ligeira
hemorragia vaginal inesperada, hemorragia vaginal, menstruacéo intensa/prolongada, sindrome
pré-menstrual)

- inflamacéo vaginal, corrimento vaginal

- afrontamentos

- infecéo do trato urinério

- infecdo nasal/faringica, gripe, febre, arrepios

- dor, sensagdo de mal-estar

- alteracOes do apetite, perturbacdes emacionais, ansiedade, agitacéo, dificuldade em dormir,
sonoléncia, irritabilidade, aumento/diminuicédo da libido

- acne, leséo da pele, prurido (comichéo)

- enxaquecas

- perturbacdes visuais

Efeitos secundarios raros (afetam 1 a 10 pessoas em cada 10.000):

- comichdo genital, dores durante a relagdo sexual, ruptura de quisto ovarico pré-existente, dores
genitais, sensagcdo anormal durante a menstruacao, periodos ligeiros anormais, doenca
inflamatoria pélvica

- perturbacGes do trato urinério, urina colorida, pedras nos rins, dores nos rins e na bexiga

- refluxo &cido, dor de dentes

- deficiéncia de atengdo, vertigens, tremores, desorientacao, perturbagdes do olfato e paladar, fraca
qualidade do sono, desmaio

- sensagdo anormal nos olhos, olhos vermelhos, sensibilidade ocular a luz, infecdo ocular, trecolho

- desconforto no peito, inflamacéo, sensacéo de sede

- congestdo nasal e da garganta, tosse, garganta seca, desidratagéo

- hemorragias nasais

- erupcdo cutanea

- hemorragia

- dores nos bragos e pernas, dores nas articulagdes
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Se tiver efeitos secundarios, incluindo possiveis efeitos secundarios ndo indicados neste folheto,
informe o seu médico, prestador de cuidados de saude ou farmacéutico.

5. Como conservar ellaOne
Manter este medicamento fora da vista do alcance e das criangas.

Nao utilize este medicamento ap6s o prazo de validade impresso na embalagem exterior e no blister
apos VAL. O prazo de validade corresponde ao ultimo dia do més indicado.

Manter o blister dentro da embalagem exterior para proteger da luz.

N&o deite fora quaisquer medicamentos na canaliza¢&o ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu
farmacéutico como deitar fora os medicamentos que j& ndo utiliza. Estas medidas ajudaréo a proteger
0 ambiente.

6. Contetdo da embalagem e outras informacoes
Qual a composicdo de ellaOne

A substéncia ativa é acetato de ulipristal. Um comprimido contém 30 miligramas de acetato de
ulipristal.

Os outros componentes séo lactose mono-hidratada, povidona K30, croscarmelose sodica, estearato
de magnésio.

Qual o aspeto de ellaOne e contetdo da embalagem

O ellaOne ¢ um comprimido branco, redondo e convexo gravado com o codigo “ella” em ambas as
faces.

ellaOne estéa disponivel nas seguintes apresenta¢des: embalagem que contém um blister com 1
comprimido.

Titular da Autorizacéo de Introducédo no Mercado

Laboratoire HRA Pharma

15, rue Béranger

F-75003 Paris

Franca

E-mail: info-ella@hra-pharma.com

Fabricante

Cenexi ou Leébn FarmaSA

17, rue de Pontoise Pol. Ind. Navatejera
F-95520 Osny La Vallina s/n, Navatejera
Franca 24008 Leon, Espanha

Para quaisquer informac@es sobre este medicamento, queira contatar o representante local do Titular
da Autorizacédo de Introdugdo no Mercado:

Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg
Laboratoire HRA Pharma Laboratoire HRA Pharma
Tel: +33-(0)1 40 33 11 30 Tel: +33-(0)1 40 33 11 30
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Boarapust Magyarorszag

Gedeon Richter Richter Gedeon NyRt.

Ten.: +359-(0)2 812 90 77 Tel.: + 36-(0)1 505 7032
Ceska republika Malta

Gedeon Richter Plc., zastoupeni pro CR Laboratoire HRA Pharma

Tel: + 420-(0)26 114 1200 Tel: + 33-(0)1 40 33 11 30
Danmark Nederland

Nycomed Danmark ApS Laboratoire HRA Pharma

TIf: + 45-(0)46 77 11 11 Tel: + 33-(0)1 40 33 11 30
Deutschland Norge

HRA Pharma Deutschland GmbH Nycomed Pharma AS

Tel: + 49-(0)234 516 592-0 TIf: + 47-(0)6676 3030

Eesti Osterreich

Nycomed SEFA AS Sanova Pharma GesmbH

Tel: + 372-(0)6177 669 Tel: + 43-(0)1 801 040

EALada Polska

APPIANI PAPMAKEYTIKH AE Gedeon Richter Polska Sp. z 0. o.
TnA: + 30210 66 83 000 Tel: + 48-(0)22 755 96 48
Espafia Portugal

Laboratorios HRA Pharma Espafia SL Tecnifar IndUstria Técnica Farmacéutica, S.A.
Tel: + 34-(0)902 107 428 Tel: +351-(0)210 330 700
France Romania

HRA Pharma France Gedeon Richter Romania

Tel: +33-(0)1 53 24 81 00 Tel: + 40-(0)265 264 067
Ireland Slovenija

HRA Pharma UK & Ireland Limited Dr. Gorki¢ d.o.o.

Tel: 1800 812 984 Tel: + 386-(0)1 7590 251
island Slovenska republika
Laboratoire HRA Pharma Gedeon Richter Slovakia, s.r.o.
Simi: + 33-(0)1 40 33 11 30 Tel: + 421-(0)2 50 20 58 01
Italia Suomi/Finland

HRA Pharma lItalia srl Oy Leiras Finland Ab

Tel: + 39-(0)06 541 44 60 Puh/Tel: + 358-(0)20 746 50 00
Kvbzpog Sverige

APPIANI PAPMAKEYTIKH AE Nycomed AB

TnA: + 30210 66 83 000 Tel: + 46-(0)8 731 28 00
Latvija United Kingdom

SIA Nycomed Latvia HRA Pharma UK & Ireland Limited
Tel: + 371-(0)67840082 Tel: 0800 917 9548

Lietuva

Nycomed UAB
Tel: + 370-(0)5 210 90 70
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Este folheto foi revisto pela Gltima vez em XX/2012.

Esté disponivel informagao pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos:[http://www.ema.europa.eu

Este folheto esta disponivel em todas as linguas da UE/EEE no sitio da internet da Agéncia Europeia
de Medicamentos
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