הודעה על החמרה  ( מידע בטיחות)  בעלון לרופא 
(מעודכן 05.2013) 

 תאריך: 16.7.2015
שם תכשיר באנגלית ומספר הרישום: Evorel 50  103.09.28671.00
שם בעל הרישום:J-C Health Care Ltd. 
טופס זה מיועד לפרוט ההחמרות בלבד !

	ההחמרות המבוקשות

	פרק בעלון


	טקסט נוכחי
	טקסט חדש

	Method of Administration 

	If a patch change is missed, the missed patch should be applied as soon as remembered. However, the usual day of changing patches should be maintained. Forgetting a dose may increase the likelihood of break-through bleeding and spotting.

To remove a patch, peel away an edge of the patch and pull smoothly away from the skin. (See Instructions for Use and Handling, Section 6.6.)

Any adhesive that remains on the skin after removal of the patch may be removed by washing with soap and water or rubbing it off with the fingers 

	If a patch change is missed, the missed patch should be applied as soon as remembered. However, the usual day of changing patches should be maintained. Forgetting a dose may increase the likelihood of break-through bleeding and spotting.

To remove a patch, peel away an edge of the patch and pull smoothly away from the skin. (See Instructions for Use and Handling, Section 6.6.)

Any adhesive that remains on the skin after removal of the patch may be removed by washing with soap and water or rubbing it off with the fingers or use baby oil.
Missed dose
If the patient forgets to change their patch, they should change it as soon as possible and apply the next one at the normal time. However, if it is almost time for the next patch, the patient should skip the missed one and go back to their regular schedule. Only one patch should be applied at a time. 

There is an increased likelihood of break-through bleeding and spotting when a patch is not replaced at the normal time.



	Contraindications


	Known thrombophilic conditions 
Active or recent past arterial thromboembolic disease (e.g. cerebrovascular accident,myocardial infarction) 


	Known thrombophilic conditions (e.g protein C, protein S or antithrombin deficiency see section 4.4)
Active or recent past arterial thromboembolic disease (e.g. cerebrovascular accident, angina, myocardial infarction) 



	Special Warnings 

and Special Precautions for Use

	Conditions which need supervision:
Diabetes mellitus 
Cholelithiasis

Migraine or severe headache

Systemic lupus erythematosus

A history of endometrial hyperplasia (see below) 

Epilepsy
Mastopathy

otosclerosis

Endometrial hyperplasia 
Venous thromboembolism 
…… Generally recognised risk factors for VTE include a personal history or family history, severe obesity (BMI >30kg/m2), and systemic lupus erythematosus (SLE). There is no consensus about the possible role of varicose veins in VTE.

Coronary artery disease (CAD) 

Oestrogen-only: Randomised controlled data found no increased risk of CAD in hysterectomised women using oestrogen-only therapy. There is emerging evidence that initiation of oestrogen only therapy in early menopause may reduce CAD risk.

	For the treatment of menopausal symptoms, HRT should only be initiated for symptoms that adversely affect quality of life. In all cases, a careful appraisal of the risks and benefits should be undertaken at least annually and HRT should only be continued as long as the benefit outweighs the risk.
……

Medical examination/follow-up

Before initiating or re-instituting HRT, a complete personal and family medical history should be taken. Physical (including pelvic and breast) examination should be guided by this and by the contraindications and warnings for use. During treatment, periodic check-ups are recommended of a frequency and nature adapted to the individual woman. Women should be advised what changes in their breasts should be reported to their doctor or nurse (see 'Breast cancer' below). Investigations, including mammography, should be carried out in accordance with currently accepted screening practices, modified to the clinical needs of the individual. 

Conditions which need supervision:
Diabetes mellitus with or without vascular involvement 

Cholelithiasis

Migraine or severe headache

Systemic lupus erythematosus

A history of endometrial hyperplasia (see below) 

Epilepsy
Asthma 
Hereditary angioedema
Mastopathy

otosclerosis

Endometrial hyperplasia

The reported increase in endometrial cancer risk among oestrogen-only users varies from 2 to 12 fold greater compared with non-users, depending on the duration of treatment and oestrogen dose (see Section 4.8). After stopping treatment, the risk may remain elevated for at least 10 years
Venous thromboembolism

….. Generally recognised risk factors for VTE include a personal history or family history, use of oestrogens, older age, severe obesity (BMI >30kg/m2), pregnancy/postpartum period, cancer and systemic lupus erythematosus (SLE). There is no consensus about the possible role of varicose veins in VTE.

Smoking is a risk factor of VTE. Women should be advised not to smoke if they wish to use a EVOREL.
Coronary artery disease (CAD)

There is no evidence from randomised controlled trials of protection against myocardial infarction in women with or without existing CAD who received combined oestrogen-progestagen or oestrogen- only HRT. 

Oestrogen-only: Randomised controlled data found no increased risk of CAD in hysterectomised women using oestrogen-only therapy. There is emerging evidence that initiation of oestrogen only therapy in early menopause may reduce CAD risk.
Other conditions

Oestrogens increase thyroid binding globulin (TBG), leading to increased circulating total thyroid hormone, as measured by protein-bound iodine (PBI), T4 levels (by column or by radio-immunoassay) or T3 levels (by radio-immunoassay). T3 resin uptake is decreased, reflecting the elevated TBG. Free T4 and free T3 concentrations are unchanged. Other binding proteins may be elevated in serum, i.e. corticoid binding globulin (CBG), sex-hormone binding globulin (SHBG) leading to increased circulating corticosteroids and sex steroids, respectively. Free or biological active hormone concentrations are unchanged. Other plasma proteins may be increased (angiotensinogen/renin substrate, alpha-I-antitrypsin, ceruloplasmin). 

Chloasma may occasionally occur, especially in women with a history of chloasma gravidarum. Women with a tendency to chloasma should minimise exposure to the sun or ultraviolet radiation whilst taking HRT.


	Interaction with 

Other Medicaments 

medicinal products and 

Other Forms of Interaction


	Drugs which induce microsomal liver enzyme activity may alter estrogen metabolism. Examples of such drugs are barbiturates, hydantoins, carbamazepine meprobamate, rifampicin, rifabutin, bosentan and certain non-nucleoside reverse transcriptase inhibitors (e.g. nevirapine and ,efavirenz) 
	The metabolism of oestrogens (and progestogens) may be increased by concomitant use of substances known to induce drug-metabolising enzymes, specifically cytochrome P450 enzymes, 

Drugs which induce microsomal liver enzyme activity may alter estrogen metabolism. Examples of such drugs are as anticonvulsants ( eg, phenobarbital, phenytoin, barbiturates, hydantoins, carbamazepine) and anti-infectives (eg, meprobamate, rifampicin, rifabutin, bosentan and certain non-nucleoside reverse transcriptase inhibitors (e.g. nevirapine and ,efavirenz) and also bosentan.\

…..

With transdermal administration, the first-pass effect in the liver is avoided and thus, transdermal oestrogens (and progestogens) might be less affected by enzyme inducers than oral hormones. 

Clinically, an increased metabolism of oestrogens (and progestogens) may lead to decreased effect and changes in the uterine bleeding profile.

	Undesirable Effects
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	The safety of Evorel was evaluated in 2584 subjects who participated in 15 clinical trials and received at least one administration of Evorel. Subjects were also asked about application site signs and symptoms in 8 of the 15 clinical trials (N = 1739 subjects). Based on safety data from these clinical trials, the most commonly reported (≥5% incidence) adverse drug reactions (ADRs) were (with % incidence): application site rash (20.8%), application site pruritus (19.8%), application site erythema (8.5%), headache (7.8%), and breast pain (6.6%). 

Including the above-mentioned ADRs, the following table displays ADRs that have been reported with the use of Evorel from either clinical trial or post-marketing experiences. The displayed frequency categories use the following convention: 

Very common (≥1/10); common (≥1/100 to <1/10); uncommon (≥1/1,000 to <1/100); rare (≥1/10,000 to <1/1,000); very rare (<1/10,000); and not known (cannot be estimated from the available clinical trial data).
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	Overdose


	Symptoms of overdose may include breast pain or tenderness, nausea, break-through bleeding, abdominal cramps and/or bloating. Removing the patch can reverse these symptoms. 

	By virtue of the mode of administration of Evorel, overdosage is unlikely, but effects can if necessary be reversed by removal of the patch.
The most commonly observed Symptoms of overdose with oestrogen therapy are may include breast pain or tenderness, nausea, vomiting and break-through bleeding, abdominal cramps and/or bloating. Removing the patch can reverse these symptoms. There is no specific antidote and treatment should be symptomatic. 



	Special Precautions for Storage


	Keep out of reach of children. This is also applies to used and disposed patches.


	Keep out of reach of children. This is also applies to used and disposed patches.
Evorel should be kept away from children and pets



הודעה על החמרה  ( מידע בטיחות)  בעלון לצרכן 

(מעודכן 05.2013) 

תאריך: 16.7.2015
שם תכשיר באנגלית ומספר הרישום: Evorel 50  103.09.28671.00
שם בעל הרישום:J-C Health Care Ltd. 
טופס זה מיועד לפרוט ההחמרות בלבד !

	ההחמרות המבוקשות 

	פרק בעלון


	טקסט נוכחי
	טקסט חדש

	מתי אין להשתמש בתכשיר
	· אם את סובלת או סבלת בעבר מקריש דם בעורקים שיכול להביא (למשל) להתקף לב. אם את סובלת או סבלת בעבר מתסחיפי דם, תסחיף לריאות או דלקת בוורידים (הפרעה תרומבואמבולית פעילה או תרומבופלביטיס בזמן הטיפול). מחלה חריפה של הכבד או היסטוריה של מחלות כבד. 
	· אם את סובלת או סבלת בעבר מקריש דם בעורקים שיכול להביא (למשל) להתקף לב. אם את סובלת או סבלת בעבר מתסחיפי דם, תסחיף לריאות או דלקת בוורידים (הפרעה תרומבואמבולית פעילה או תרומבופלביטיס בזמן הטיפול). מחלה חריפה של הכבד או היסטוריה של מחלות כבד. 
· הינך סובלת או שסבלת בעבר מקרישי דם בוורידים (טרומבוזיס) או קריש דם שעבר לריאות (תסחיף ריאתי)
· הנך סובלת מבעיות דם העלולות להגביר את הסיכון לפתח קריש דם (טרומבוזיס) (לדוגמא פרוטאין C, פרוטאין S או חסר באנטיטרומבין)
· הינך סובלת או שסבלת בעבר ממחלה של הכבד ובדיקות תפקודי הכבד שלך עדיין לא חזרו להיות תקינות.
· הינך סובלת או שסבלת בעבר מעורקים חסומים שהובילו לתעוקת חזה (אנגינה) או התקף לב או שבץ


	אין להשתמש בתרופה מבלי להיוועץ ברופא לפני התחלת הטיפול
	· (x) אם הנך סובלת או סבלת בעבר מליקוי בתפקוד : 
     (X) מערכות הנשימה (כגון אסטמה).
     (X) הלב ו/או כלי דם )תכשיר זה אינו מומלץ לנשים שלקו במחלת לב לאחרונה(.
     (X) הכבד או מצהבת.
     (X) הכליה / מערכת השתן.      
     (X) מערכת הדם ובייחוד אם את סובלת או שסבלת בעבר מקרישי דם בורידים העיקריים thrombosis) Deep Vein ( או 

·         מתסחיפים ריאתיים, או ממחלות הגורמות לקרישת דם חריגה, או אם ידוע לך על מקרים כאלו במשפחתך. 

·   (X) אם סבלת מהפלות חוזרות בעבר.

·   (X) אם את מטופלת בטיפול נוגד קרישה.
    (X) אבנים או דלקות בכיס המרה.
    (X) יתר לחץ דם.
    (X) אפילפסיה (מחלת הנפילה).
    (X) מיגרנה או כאבי ראש חמורים.

·   (X) אירוע מוחי בעבר.

·   (X) אם הינך סובלת, סבלת בעבר או במשפחתך היו מקרים של גידולים שפירים או ממאירים של השד, הרחם או מחלות אחרות של השד.

·     (X) רמה גבוהה של שומנים בדם. 

·     (X) אם הינך סובלת או שסבלת בעבר מדימומים בלתי צפויים חוזרים מהנרתיק שלא במהלך הוסת או אם נצפו שינויים בשדיים 

·          במהלך בדיקה  עצמית של השד.  

·     (X) זאבת סיסטמית (לופוס,  (Systemic Lupus Erythematosus.

·     (X) סכרת.

·     (X) אם את סובלת או שסבלת בעבר מאנדומטריוסיס או אם עברת בעבר כריתת רחם כטיפול באנדומטריוסיס, בייחוד אם ישנם 

·          שיירי אנדומטריוסיס.

·     (X) אם הינך סובלת או שסבלת בעבר משרירנים (גידולים שפירים) ברחם. 

·     (X) בנשים שלא עברו כריתת רחם יש לוודא עם הרופא נטילת תכשיר פרוגסטרוני בנוסף לתכשיר זה על מנת לצמצם את הסיכון 

·           ללקות בסרטן רירית הרחם.

·     (X) אם הנך סובלת או סבלת בעבר מטרשת האוזן (אוטוסקלרוזיס).
    (X) אם הנך מעל גיל 65.

·     (X) אם הנך בעלת עודף משקל חמור (BMI > 30 kg/m2).
    (X) בשימוש רצוף בתכשיר במשך 5 שנים ומעלה.

·     (X) מעשנת.


· 
	· (x) אם הנך סובלת או סבלת בעבר מליקוי בתפקוד : 
     (X) מערכות הנשימה (כגון אסטמה).
     (X) הלב ו/או כלי דם )תכשיר זה אינו מומלץ לנשים שלקו במחלת לב לאחרונה(.
     (X) הכבד או מצהבת.
     (X) הכליה / מערכת השתן.      
     (X) מערכת הדם ובייחוד אם את סובלת או שסבלת בעבר מקרישי דם בורידים העיקריים thrombosis) Deep Vein ( או 

·         מתסחיפים ריאתיים, או ממחלות הגורמות לקרישת דם חריגה, או אם ידוע לך על מקרים כאלו במשפחתך. 

·   (X) אם סבלת מהפלות חוזרות בעבר.

·   (X) אם את מטופלת בטיפול נוגד קרישה.
    (X) אבנים או דלקות בכיס המרה.
    (X) יתר לחץ דם.
    (X) אפילפסיה (מחלת הנפילה).
    (X) מיגרנה או כאבי ראש חמורים.

·   (X) אירוע מוחי בעבר.

·   (X) אם הינך סובלת, סבלת בעבר או במשפחתך היו מקרים של גידולים שפירים או ממאירים של השד, הרחם או מחלות אחרות של השד.

·     (X) רמה גבוהה של שומנים בדם. 

·     (X) אם הינך סובלת או שסבלת בעבר מדימומים בלתי צפויים חוזרים מהנרתיק שלא במהלך הוסת או אם נצפו שינויים בשדיים 

·          במהלך בדיקה  עצמית של השד.  

·     (X) זאבת סיסטמית (לופוס,  (Systemic Lupus Erythematosus.

·     (X) סכרת.

·     (X) אם את סובלת או שסבלת בעבר מאנדומטריוסיס או אם עברת בעבר כריתת רחם כטיפול באנדומטריוסיס, בייחוד אם ישנם 

·          שיירי אנדומטריוסיס.

·     (X) אם הינך סובלת או שסבלת בעבר משרירנים (גידולים שפירים) ברחם. 

·     (X) בנשים שלא עברו כריתת רחם יש לוודא עם הרופא נטילת תכשיר פרוגסטרוני בנוסף לתכשיר זה על מנת לצמצם את הסיכון 

·           ללקות בסרטן רירית הרחם.

·     (X) אם הנך סובלת או סבלת בעבר מטרשת האוזן (אוטוסקלרוזיס).
    (X) אם הנך מעל גיל 65.

·     (X) אם הנך בעלת עודף משקל חמור (BMI > 30 kg/m2).
    (X) בשימוש רצוף בתכשיר במשך 5 שנים ומעלה.

    (X) מעשנת.
ספרי לרופא אם סבלת או הנך סובלת מהמצבים הבאים. יתכן ותזדקקי לבדיקות רפואיות תקופתיות לעיתים תכופות יותר

· בעיה הנגרמת מגידול ברירית הרחם
· בתוך הרחם- פיברוזיס
· מחוץ לרחם – אנדומטריוזיס
· עיבוי רירית הרחם (endometrial hyperplasia)
· סיכון מוגבר לקרישי דם (ראי סעיף "קרישי דם" בהמשך)
· היסטוריה משפחתית של סיכון מוגבר לסרטנים הקשורים באסטרוגן (ראי סעיף "סרטן השד" בסעיף 3 בהמשך)
· יתר לחץ דם. יתכן והרופא ינחה אותך להפסיק את השימוש באוורל במידה ולחץ הדם שלך עולה
· סכרת
· אבני מרה
· מיגרנה או כאבי ראש חמורים
·  זאבת אדמנתית מערכתית (SLE). מחלה אוטואימונית הגורמת לכאבי פרקים, פריחה בעור וחום
· אפילפסיה
· אסתמה
· מחלה המשפיעה על עור התוף (טרשת האוזן)
· בעיות כבד, לב או כליות
· רמה גבוהה של טריגליצרידים (שומנים) בדם העלולה להגביר את הסיכון לדלקת בלבלב (הגורמת לכאב חריף בבטן ובגב)
· בעיות בשד
· היסטוריה של נפיחות פתאומית של הפנים או של הגרון, העלולים לגרום לקושי בבליעה או נשימה, התנפחות מהירה של הידיים ושל הרגליים והתכווצויות בקיבה
יתכן ותוכלי להמשיך את הטיפול באוורל אך כדאי לדון עם הרופא קודם לכן. אנא עדכני את הרופא אם מצבים אלה חוזרים או מחמירים במהלך הטיפול באוורל.

הסיכון בשימוש בתכשיר הורמונלי חלופי במקרים בהם תום הווסת הגיע לפני הזמן, הינו שונה.

 יש להתייעץ עם הרופא לגבי הסיכונים

עישון 

אין להשתמש בתרופה מבלי להיוועץ ברופא במידה והינך מעשנת.מומלץ שתפסיקי לעשן בעת שימוש באוורל. אם אינך מסוגלת להפסיק לעשן והנך מעל גיל 35 שנים, יש להייועץ ברופא עישון הינו גורם סיכון לתסחיף פקיקי ורידי VTE- venous thromboembolism)-)

מצבים אחרים:

· אם את סובלת מכתמים חומים על הפנים או על הגוף (כלואזמה chloasma) או שסבלת מכתמים מסוג זה בעבר, יתכן ותדרשי להימנע  מחשיפה לאור השמש או ממיטות שיזוף (יתכן וכתמים אלה לא ייעלמו לחלוטין)


	אזהרות
	· X) אם הנך רגישה למזון כלשהו או לתרופה כלשהי, עליך להודיע על כך לרופא לפני נטילת התרופה. 
   (X) לפני התחלת הטיפול יש לערוך בדיקה גניקולוגית יסודית אצל הרופא. בנשים המקבלות טיפול ממושך יש לחזור על הבדיקה 

·          כל שנה או לפי קביעת הרופא. כמו כן יש לבדוק את השד בדיקה עצמית ובדיקת ממוגרפיה באופן סדיר ולדווח לצוות הרפואי 
·          המטפל על כל שינוי או חריגה.
·    (X) במהלך הטיפול בתכשיר עליך לעבור בדיקה תקופתית של צוואר הרחם (בדיקת פאפ).
   (X) אוורל אינו מונע הריון. יש להשתמש באמצעי מניעה לא הורמונלי (כדוגמת קונדום או דיאפרגמה עד להפסקה מוחלטת של המחזור).
·    (X) יש להיוועץ ברופא לגבי הפסקת השימוש במידה ואת צריכה לעבור ניתוח אשר יגביל את יכולת התנועה או אם עברת פציעה קשה לאחרונה. ייתכן והרופא יורה על הפסקת הטיפול באוורל 4-6 שבועות לפני הניתוח. מותר לחדש את הטיפול רק לאחר שהמנותחת מסוגלת להתהלך באופן חופשי ועצמאי.
·    (X) תכשיר זה אינו מיועד לשימוש בילדים.
·    (X) יש  להיוועץ ברופא במידה ואת מטופלת בטיפול נוגד קרישה. על הרופא לשקול בזהירות את התועלת מול הסיכון בטיפול בתכשיר הורמונלי חלופי.

· (X) מחקרים מדעיים מצביעים על עלייה בסיכון ללקות בסרטן השד בנשים הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי משולב של אסטרוגן ופרוגסטרון  וייתכן אף בנשים הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי על בסיס אסטרוגני בלבד, הדבר תלוי במשך זמן נטילת הטיפול ההורמונלי החלופי. בנשים הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי על בסיס אסטרוגני ופרוגסטרוני נמצאה עלייה בסיכון ללקות בסרטן השד לאחר כ-3 שנות שימוש. בנשים הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי על בסיס אסטרוגני בלבד נראתה עלייה קלה בסיכון ללקות בסרטן השד, עלייה זו קטנה מזו שנצפתה בשימוש בתכשירים ההורמונליים החלופיים המשולבים (על בסיס פרוגסטרוני ואסטרוגני). העלייה בסיכון נצפתה רק לאחר מס' שנות שימוש וחוזרת לאותן רמות כמו בנשים שאינן נוטלות טיפולים אלה לאחר מס' שנים (חמש לכל היותר) לאחר הפסקת הטיפול. לא הובחנה עלייה בסיכון ללקות בסרטן השד בנשים שעברו כריתת רחם, הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי על בסיס אסטרוגני בלבד.
· (X) בנשים הנוטלות טיפולים הורמונליים חלופיים, הסיכון להיווצרות קרישי דם בורידים העיקריים ותסחיפים ריאתיים גבוה לעומת נשים שאינן נוטלות טיפולים אלו, במיוחד בשנת הטיפול הראשונה. 

· יש להיוועץ ברופא לגבי המשך השימוש במידה ואת נמצאת בסיכון מוגבר להיווצרות קרישי דם כמו במקרים הבאים: אם הינך מעשנת, סובלת מעודף משקל חמור (BMI>30Kg/m2), סובלת מלופוס (זאבת) סיסטמי, אם סבלת בעבר  מקרישי דם ברגליים או בריאות, אם את מקבלת טיפול נגד קרישיות יתר, במקרה של נטייה משפחתית ליתר קרישיות הדם, הסטוריה של הפלות חוזרות, אם את עומדת לעבור ניתוח שיחייב ריתוק ממושך למיטה  או במקרה של טיסה או נסיעה ארוכה במיוחד שבמהלכה תוגבל יכולתך לנוע. 
· בנשים שעברו כריתת רחם הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי על בסיס אסטרוגני בלבד לא נמצאה עלייה בסיכון לתחלואה לבבית. יש אף עדויות על כך כי התחלת טיפול על בסיס אסטרוגני בלבד בשלבים מוקדמים של תום הווסת (מנופאזה) עשויה להקטין סיכון זה.  
· בנשים הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי משולב על בסיס אסטרוגני ופרוגסטרוני נמצאה עלייה קלה בסיכון לתחלואה לבבית. מידת העלייה בסיכון תלוייה בגיל האישה.  מספר מקרי התחלואה הלבבית הנוספים עקב שימוש בתכשירים משולבים נמוך מאוד בנשים בריאות הקרובות לתום הווסת, אולם מספר זה יעלה עם התקדמות הגיל. 
· (X) במחקרים מדעיים נמצא סיכון מוגבר ללקות בשבץ בנשים שהשתמשו בטיפולים הורמונליים חלופיים, גם המשולבים וגם על בסיס אסטרוגני בלבד . בנוסף סיכון זה גדל עם התקדמות גיל האישה. 
· (X) במחקרים מדעיים נמצא סיכון מוגבר ללקות בסרטן רירית הרחם בנשים שלא עברו כריתת רחם ושהשתמשו בטיפולים הורמונליים חלופיים על בסיס  אסטרוגני בלבד. כאשר משתמשים בתכשיר הורמונלי חלופי המכיל אסטרוגן ופרוגסטרון, הסיכון ללקות בסרטן רירית הרחם  יורד, משום כך כאשר משתמשים בתכשיר המכיל אסטרוגן בלבד (כדוגמת תכשיר זה), יש לשלב טיפול בתכשיר המכיל רכיב  פרוגסטרוני על פי הנחיית הרופא. הרופא ישקול מתן טיפול בתכשיר זה בלבד בנשים שעברו כריתה של הרחם. נשים שעברו כריתת רחם עקב אנדומטריוזיס נדרשות לקבל טיפול באסטרוגן ופרוגסטרון. תכשיר זה מכיל אסטרוגן בלבד.
· (X) במחקרים מדעיים נמצא סיכון מוגבר ללקות בסרטן שחלות בנשים שעברו כריתת רחם ושהשתמשו בטיפולים הורמונליים חלופיים על בסיס אסטרוגני בלבד , בשימוש של מעל 5 שנים. 

· מחקרים מצביעים כי שימוש ארוך טווח של תכשירים הורמונליים חלופיים משולבים המכילים אסטרוגן ופרוגסטרון מעלה את הסיכון באופן דומה או מעט פחות. 

·  (X ) תכשירים הורמונליים חלופיים אינם משפרים תפקוד קוגניטיבי. ישנן מספר עדויות על עלייה בסיכון לדמנציה בנשים המתחילות להשתמש באופן ממושך בתכשירים הורמונליים חלופיים משולבים ועל בסיס אסטרוגני בלבד לאחר גיל 65 .
· (X) במקרה של דימומים חוזרים ונשנים שלא בתקופת הוסת, דימומים וגינליים בלתי צפויים ו/או שינויים שאובחנו ברקמת השד, יש צורך בהערכה מחודשת של הרופא לגבי המשך הטיפול. 
· (X) יש לדווח לרופא על ההיסטוריה הרפואית שלך ושל בני משפחתך. 
· (X) יש  להיוועץ ברופא אם סבלת בעבר מארוע מוחי.
· (X) תכשיר זה אינו מיועד למניעת הריון.
· (X) יש להרחיק תכשיר זה מהישג ידם של ילדים או בעלי חיים.
· השתמשי בתכשיר רק למשך תקופות מוגבלות והיוועצי ברופאך בקשר להמשך הטיפול.
· 
	· X) אם הנך רגישה למזון כלשהו או לתרופה כלשהי, עליך להודיע על כך לרופא לפני נטילת התרופה. 
   (X) לפני התחלת הטיפול יש לערוך בדיקה גניקולוגית יסודית אצל הרופא. בנשים המקבלות טיפול ממושך יש לחזור על הבדיקה 

·          כל שנה או לפי קביעת הרופא. כמו כן יש לבדוק את השד בדיקה עצמית ובדיקת ממוגרפיה באופן סדיר ולדווח לצוות הרפואי 
·          המטפל על כל שינוי או חריגה.
·    (X) במהלך הטיפול בתכשיר עליך לעבור בדיקה תקופתית של צוואר הרחם (בדיקת פאפ).
   (X) אוורל אינו מונע הריון. יש להשתמש באמצעי מניעה לא הורמונלי (כדוגמת קונדום או דיאפרגמה עד להפסקה מוחלטת של המחזור).
·    (X) יש להיוועץ ברופא לגבי הפסקת השימוש במידה ואת צריכה לעבור ניתוח אשר יגביל את יכולת התנועה או אם עברת פציעה קשה לאחרונה. ייתכן והרופא יורה על הפסקת הטיפול באוורל 4-6 שבועות לפני הניתוח. מותר לחדש את הטיפול רק לאחר שהמנותחת מסוגלת להתהלך באופן חופשי ועצמאי.
·    (X) תכשיר זה אינו מיועד לשימוש בילדים.
·    (X) יש  להיוועץ ברופא במידה ואת מטופלת בטיפול נוגד קרישה. על הרופא לשקול בזהירות את התועלת מול הסיכון בטיפול בתכשיר הורמונלי חלופי.

· (X) מחקרים מדעיים מצביעים על עלייה בסיכון ללקות בסרטן השד בנשים הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי משולב של אסטרוגן ופרוגסטרון  וייתכן אף בנשים הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי על בסיס אסטרוגני בלבד, הדבר תלוי במשך זמן נטילת הטיפול ההורמונלי החלופי. בנשים הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי על בסיס אסטרוגני ופרוגסטרוני נמצאה עלייה בסיכון ללקות בסרטן השד לאחר כ-3 שנות שימוש. בנשים הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי על בסיס אסטרוגני בלבד נראתה עלייה קלה בסיכון ללקות בסרטן השד, עלייה זו קטנה מזו שנצפתה בשימוש בתכשירים ההורמונליים החלופיים המשולבים (על בסיס פרוגסטרוני ואסטרוגני). העלייה בסיכון נצפתה רק לאחר מס' שנות שימוש וחוזרת לאותן רמות כמו בנשים שאינן נוטלות טיפולים אלה לאחר מס' שנים (חמש לכל היותר) לאחר הפסקת הטיפול. לא הובחנה עלייה בסיכון ללקות בסרטן השד בנשים שעברו כריתת רחם, הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי על בסיס אסטרוגני בלבד.
· (X) בנשים הנוטלות טיפולים הורמונליים חלופיים, הסיכון להיווצרות קרישי דם בורידים העיקריים ותסחיפים ריאתיים גבוה לעומת נשים שאינן נוטלות טיפולים אלו, במיוחד בשנת הטיפול הראשונה. 

· יש להיוועץ ברופא לגבי המשך השימוש במידה ואת נמצאת בסיכון מוגבר להיווצרות קרישי דם כמו במקרים הבאים: אם הינך מעשנת, סובלת מעודף משקל חמור (BMI>30Kg/m2), סובלת מלופוס (זאבת) סיסטמי, אם סבלת בעבר  מקרישי דם ברגליים או בריאות, אם את מקבלת טיפול נגד קרישיות יתר, במקרה של נטייה משפחתית ליתר קרישיות הדם, הסטוריה של הפלות חוזרות, אם את עומדת לעבור ניתוח שיחייב ריתוק ממושך למיטה  או במקרה של טיסה או נסיעה ארוכה במיוחד שבמהלכה תוגבל יכולתך לנוע. 
· בנשים שעברו כריתת רחם הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי על בסיס אסטרוגני בלבד לא נמצאה עלייה בסיכון לתחלואה לבבית. יש אף עדויות על כך כי התחלת טיפול על בסיס אסטרוגני בלבד בשלבים מוקדמים של תום הווסת (מנופאזה) עשויה להקטין סיכון זה.  
· בנשים הנוטלות טיפול הורמונלי חלופי משולב על בסיס אסטרוגני ופרוגסטרוני נמצאה עלייה קלה בסיכון לתחלואה לבבית. מידת העלייה בסיכון תלוייה בגיל האישה.  מספר מקרי התחלואה הלבבית הנוספים עקב שימוש בתכשירים משולבים נמוך מאוד בנשים בריאות הקרובות לתום הווסת, אולם מספר זה יעלה עם התקדמות הגיל. 
· (X) במחקרים מדעיים נמצא סיכון מוגבר ללקות בשבץ בנשים שהשתמשו בטיפולים הורמונליים חלופיים, גם המשולבים וגם על בסיס אסטרוגני בלבד . בנוסף סיכון זה גדל עם התקדמות גיל האישה. 
· (X) במחקרים מדעיים נמצא סיכון מוגבר ללקות בסרטן רירית הרחם בנשים שלא עברו כריתת רחם ושהשתמשו בטיפולים הורמונליים חלופיים על בסיס  אסטרוגני בלבד. כאשר משתמשים בתכשיר הורמונלי חלופי המכיל אסטרוגן ופרוגסטרון, הסיכון ללקות בסרטן רירית הרחם  יורד, משום כך כאשר משתמשים בתכשיר המכיל אסטרוגן בלבד (כדוגמת תכשיר זה), יש לשלב טיפול בתכשיר המכיל רכיב  פרוגסטרוני על פי הנחיית הרופא. הרופא ישקול מתן טיפול בתכשיר זה בלבד בנשים שעברו כריתה של הרחם. נשים שעברו כריתת רחם עקב אנדומטריוזיס נדרשות לקבל טיפול באסטרוגן ופרוגסטרון. תכשיר זה מכיל אסטרוגן בלבד.
· (X) במחקרים מדעיים נמצא סיכון מוגבר ללקות בסרטן שחלות בנשים שעברו כריתת רחם ושהשתמשו בטיפולים הורמונליים חלופיים על בסיס אסטרוגני בלבד , בשימוש של מעל 5 שנים. 

· מחקרים מצביעים כי שימוש ארוך טווח של תכשירים הורמונליים חלופיים משולבים המכילים אסטרוגן ופרוגסטרון מעלה את הסיכון באופן דומה או מעט פחות. 

·  (X ) תכשירים הורמונליים חלופיים אינם משפרים תפקוד קוגניטיבי. ישנן מספר עדויות על עלייה בסיכון לדמנציה בנשים המתחילות להשתמש באופן ממושך בתכשירים הורמונליים חלופיים משולבים ועל בסיס אסטרוגני בלבד לאחר גיל 65 .
· (X) במקרה של דימומים חוזרים ונשנים שלא בתקופת הוסת, דימומים וגינליים בלתי צפויים ו/או שינויים שאובחנו ברקמת השד, יש צורך בהערכה מחודשת של הרופא לגבי המשך הטיפול. 
· (X) יש לדווח לרופא על ההיסטוריה הרפואית שלך ושל בני משפחתך. 
· (X) יש  להיוועץ ברופא אם סבלת בעבר מארוע מוחי.
· (X) תכשיר זה אינו מיועד למניעת הריון.
· (X) יש להרחיק תכשיר זה מהישג ידם של ילדים או בעלי חיים.
· השתמשי בתכשיר רק למשך תקופות מוגבלות והיוועצי ברופאך בקשר להמשך הטיפול.
בדיקות רפואיות
בטרם נטילת תכשיר הורמונלי חלופי כגון אוורל, על הרופא לשאול אותך לגבי ההיסטוריה הרפואית שלך ושל משפחתך. יתכן והרופא יחליט על בדיקה פיסית של השדיים או הבטן ויתכן ויחליט על בדיקה פנימית. הרופא יבצע זאת רק אם הדבר הכרחי או אם יש לך חששות מיוחדים.
מרגע התחלת הטיפול בתכשיר הורמונלי חלופי, עליך להיפגש עם הרופא לבדיקות רפואיות תקופתיות (לפחות אחת לשנה). בבדיקות אלה, יתכן והרופא ידון אתך על התועלות והסיכונים בהמשך הטיפול.
אנא וודאי שאת:
· מבצעת בדיקות תקופתיות של השד ומשטח צוואר הרחם
מבצעת בדיקות שד לזיהוי שינויים כגון גומות בעור, שינויים בפטמה או גושים שניתן לראות או לחוש

עישון 

אין להשתמש בתרופה מבלי להיוועץ ברופא במידה והינך מעשנת.מומלץ שתפסיקי לעשן בעת שימוש באוורל. אם אינך מסוגלת להפסיק לעשן והנך מעל גיל 35 שנים, יש להייועץ ברופא עישון הינו גורם סיכון לתסחיף פקיקי ורידי VTE- venous thromboembolism)-)
מצבים אחרים:
· אם את סובלת מכתמים חומים על הפנים או על הגוף (כלואזמה chloasma) או שסבלת מכתמים מסוג זה בעבר, יתכן ותדרשי להימנע  מחשיפה לאור השמש או ממיטות שיזוף (יתכן וכתמים אלה לא ייעלמו לחלוטין)
ניתוחים או בדיקות
אנא דווחי לרופא במידה ואת מתכננת לעבור ניתוח. יתכן ותדרשי להפסיק את השימוש באוורל 4 עד 6 שבועות לפני הניתוח על מנת להקטין את הסיכון לקריש דם. הרופא ינחה אותך מתי תוכלי לחזור להשתמש באוורל
אם את מבצעת בדיקת דם או שתן בבית חולים או אצל רופא המשפחה, אנא צייני בפניו שאת משתמשת באוורל. זאת משום שאוורל עלולה להשפיע על תוצאות הבדיקות.
בטיחות תכשירים הורמונליים חלופיים
בנוסף לתועלות, לשימוש בתכשירים אלה קיימים גם סיכונים. יש לקחת בחשבון את הנתונים הבאים לפני שמתחילים שימוש בתכשירים הורמונליים חלופיים
מחלות לב
תכשירים הורמונליים חלופיים אינם מומלצים לנשים הסובלות או סבלו לאחרונה ממחלות לב. אם אי פעם הייתה לך מחלת לב, שוחחי עם הרופא האם כדאי שתשתמשי בתכשירים אלה.
תכשירים הורמונליים חלופיים לא יעזרו במניעת מחלות לב.
מחקרים בתכשירים הורמונליים חלופיים (המכילים אסטרוגן ופרוגסטוגן) הראו שלנשים יש סבירות גבוהה יותר ללקות במחלות לב.
אם את סובלת מכאב בחזה המתפשט ליד וצוואר
· פני לרופא בהקדם האפשרי
· אל תשתמשי יותר בתכשיר ההורמונלי החלופי עד שהרופא יאשר שאת יכולה
הכאב בחזה יכול להעיד על מחלת לב
שבץ
מחקרים סוברים כי תכשירים הורמונליים חלופיים מעלים מעט את הסיכון לקבלת שבץ.
דברים נוספים עלולים להגדיל את הסיכון לשבץ:
· עלייה בגיל
· יתר לחץ דם
· עישון
· שתית אלכוהול מרובה
· קצב לב בלתי סביר
במידה ואת מודאגת מאחד מהמצוינים מעלה, או אם סבלת בעבר משבץ, אנא שוחחי עם הרופא לגבי השימוש בתכשירים אלה.
מהי שכיחות של שבץ?
בהסתכלות על נשים בשנות ה- 50 לחייהן, במהלך 5 שנים ,בממוצע:
· 3 מתוך 1000 נשים שאינן נוטלות תכשיר הורמונלי חלופי צפויות לעבור שבץ
· 4 מתוך 1000 נשים שנוטלות תכשיר הורמונלי חלופי צפויות לעבור שבץ

בהסתכלות על נשים בשנות ה- 60 לחייהן, במהלך 5 שנים ,בממוצע:
· 11 מתוך 1000 נשים שאינן נוטלות תכשיר הורמונלי חלופי צפויות לעבור שבץ
· 15 מתוך 1000 נשים שנוטלות תכשיר הורמונלי חלופי צפויות לעבור שבץ
אם את סובלת מכאבי ראש מיגרנוטיים שאין להם הסבר
· פני לרופא בהקדם האפשרי
· אל תשתמשי יותר בתכשיר ההורמונלי החלופי עד שהרופא יאשר שאת יכולה
כאבי ראש אלה עלולים להיות סימן אזהרה מקדים לשבץ
קרישי דם
תכשירים הורמונליים חלופיים עלולים להגדיל את הסיכון להווצרות קרישי דם בורידים (DVT Deep vein thrombosis), בייחוד בשנה הראשונה לשימוש בתכשירים אלה.
קרישי דם אלה לא תמיד מסוכנים. אולם, במידה וקריש דם מסוג זה עובר לריאות, עלול להווצר כאב בחזה, קוצר נשימה, התמוטטות ואף מוות. מצב זה נקרא תסחיף ריאתי (pulmonary embolism)
קיימת סבירות גבוהה יותר לקבלת קריש דם:
· אם הנך סובלת ממשקל עודף (BMI מעל 30 ק"ג/מ2)
· אם סבלת מקריש דם בעבר
· אם את נוטלת תרופה המכילה אסטרוגן
· עם העלייה בגיל
· אם את סובלת מסרטן
· אם את לאחר לידה
· אם אחד מקרובי משפחתך סבלו או סובלים מקרישי דם
· אם עברת הפלה אחת או יותר
· אם את סובלת מבעית קרישיות דם בעתיה את נוטלת תרופה כגון ווארפרין
· אם את לא ניידת לתקופה ממושכת בגלל ניתוח, פציעה או מחלה
· אם את מתעדת לצאת לנסיעה ארוכה בה לא תהיי בתנועה לזמן מה.
· אם את סובלת ממחלה נדירה הנקראת זאבת אדמנתית מערכתית הפוגעת במערכת החיסון (SLE)
אם אחד ממצבים אלה רלוונטים אליך, אנא התייעצי עם הרופא טרם תחילת השימוש בתרופה.


מהי השכיחות לקריש דם?
בהסתכלות על נשים בשנות ה- 50 לחייהן, במהלך 5 שנים,  בממוצע:
· 3 מתוך 1000 נשים שאינן נוטלות תכשיר הורמונלי חלופי צפויות לסבול מקריש דם
· 7 מתוך 1000 נשים שנוטלות תכשיר הורמונלי חלופי צפויות לסבול מקריש דם
בהסתכלות על נשים בשנות ה- 60 לחייהן, במהלך 5 שנים ,בממוצע:
· 8 מתוך 1000 נשים שאינן נוטלות תכשיר הורמונלי חלופי צפויות לסבול מקריש דם
· 17 מתוך 1000 נשים שנוטלות תכשיר הורמונלי חלופי צפויות לסבול מקריש דם
אם את סובלת מנפיחות כואבת ברגליים, כאב פתאומי בחזה או קושי בנשימה
· פני לרופא בהקדם האפשרי
· אל תשתמשי יותר בתכשיר ההורמונלי החלופי עד שהרופא יאשר שאת יכולה
יתכן ואלה סימנים להיווצרות קריש דם
סרטן השד
אין להשתמש בתכשירים הורמונליים חליפיים בנשים החולות בסרטן השד או סבלו מסרטן השד בעבר
השימוש בתכשירים אלה מעלה במקצת את הסיכון לסרטן שד. סיכון זה עולה במקצת גם במקרה בו תום הווסת מגיע בשלב מאוחר יחסית.
· בנשים לאחר תום הווסת הנוטלות תכשיר הורמונלי חליפי המכין אסטרוגן בלבד במשך 5 שנים הסיכון שווה לזה בנשים באותו הגיל שיש להן עדיין ווסת ושאינן נוטלות תכשירים הורמונליים חלופיים
· בנשים הנוטלות תכשיר הורמונלי חליפי המכיל אסטרוגן ופרוגסטוגן הסיכון גבוה יותר מבנשים הנוטלות תכשיר הורמונלי חליפי המכיל אסטורגן בלבד. אולם תכשיר הורמונלי חליפי משולב המכיל אסטרוגן ופרוגסטוגן מהווה יתרון לרירית הרחם (ראי "סרטן רירית הרחם")

הסיכון לסרטן השד בשימוש בכל התכשירים ההורמונליים החלופיים עולה ככל שאת נוטלת תכשירים אלה במשך שנים רבות יותר. הסיכון חוזר לסיכון הרגיל, אחרי 5 שנים ממועד הפסקת השימוש בתכשירים אלה.
הסיכון לסרטן השד גבוה יותר גם כאשר:
· למישהי מקרובות המשפחה שלך (אמא, אחות, סבתא) היה או יש סרטן השד
· את סובלת ממשקל עודף רב
מהי השכיחות לסרטן השד?
בהסתכלות על נשים בגילאים 50-79, במהלך 5 שנים, בממוצע:
· 9-17 נשים מתוך 1000 נשים שאינן נוטלות תכשיר הורמונלי חלופי משולב יסבלו מסרטן השד
· 15-21 נשים מתוך 1000 נשים הנוטלות תכשיר הורמונלי חלופי משולב במשך 5 שנים יסבלו מסרטן השד (4-6 מקרים יותר מהסיכון הרגיל)
במידה ואת מבחינה בשינויים הבאים בשד:
· גומות בעור
· שינויים בפטמות
· גושים שניתן לראות או לחוש במישוש
יש לקבוע פגישה עם הרופא בהקדם האפשרי
סרטן רירית הרחם
נטילת תכשירים הורמונליים חליפיים המכילים אסטרוגן בלבד עלולים להגביר את הסיכון לסרטן רירית הרחם. נטילת פרוגסטוגן בנוסף לאסטרוגן מסייעת להפחתת הסיכון המוגבר.
במרבית המקרים, במידה ולא עברת כריתת רחם, הרופא ירשום לך פרוגסטוגן בנוסף לאסטרוגן. יתכן ותקבלי תכשירים נפרדים או תכשיר הורמונלי חלופי משולב.
אם עברת כריתת רחם הרופא ידון איתך על האפשרות להשתמש בתכשיר אסטרוגן ללא פרוגסטוגן בצורה בטוחה.
אם עברת כריתת רחם בשל אנדומטריוסיס (גידול רירית הרחם מחוץ לרחם), כל חתיכת רירית רחם שהיא שנשארה בגופיף עלולה להיות בסיכון לסרטן. יתכן והרופא ירשום לך תכשיר הורמונלי חלופי המכיל גם פרוגסטוגן בנוסף לאסטרוגן.
התכשיר אוורל הוא תכשיר הורמונלי חלופי המכיל אסטרוגן בלבד.
מהי השכיחות לסרטן רירית הרחם?
בהסתכלות על נשים בגילאי 50 שלא עברו כריתת רחם, במהלך 15 שנים ,בממוצע:
· 5 נשים מתוך 1000 נשים שאינן נוטלות תכשיר הורמונלי חלופי יסבלו מסרטן רירית הרחם
· בנשים הנוטלות תכשיר הורמונלי חלופי המכיל אסטרוגן בלבד, מספר הנשים יהיה גבוה פי 2-12, כתלות במינון ובמשך זמן הטיפול.
תוספת של פרוגסטוגן לתכשיר הורמונלי חלופי המכיל אסטרוגן בלבד מקטין את הסיכון לסרטן רירית הרחם
אם הינך סובלת דימומים בין ווסתיים או הכתמה, הם לרוב לא מהווים סיבה לדאגה, בייחוד במהלך החודשים הראשונים של השימוש בתכשירים הורמונליים חלופיים .
אולם, במידה והדימומים הבין ווסתים או ההכתמה:
· נמשכים מעבר לחודשים הראשונים של השימוש
· מתחילים לאחר שאת כבר מטופלת בתכשירים הורמונליים חלופיים תקופה מסוימת
· נמשכים גם לאחר שהפסקת את הטיפול בתכשיר ההורמונלי החלופי
יש לקבוע פגישה עם הרופא בהקדם האפשרי. יתכן ואלה סימנים להתעבות רירית הרחם
סרטן שחלות
סרטן השחלות הוא נדיר אך חמור. יתכן וסרטן השחלות יהיה קשה לאבחון משום שלעיתים אין סימנים ברורים למחלה. מחקרים מסוימים הראו כי נטילת תכשירים הורמונליים חלופיים למשך יותר מ- 5 שנים עלולה להגביר את הסיכון לסרטן השחלות.
דמנציה
אוורל ותכשירים הדומים לו לא יעצרו אבדן זכרון (דמנציה). יתכן ולנשים שהתחילו בנטילת תרופות כגון אוורל לאחר גיל 65, קיים סיכון מעט גדול יותר לסבול מדמנציה

	תגובות בן תרופתיות
	· אם הינך נוטלת תרופה נוספת או אם גמרת זה עתה הטיפול בתרופה אחרת עליך לדווח לרופא המטפל כדי למנוע סיכונים או אי-יעילות הנובעים מתגובות בין תרופתיות (X) במיוחד לגבי תרופות מהקבוצות הבאות : 
·    (X) תרופות המשפיעות על מערכת העצבים המרכזית (כגון : תרופות להרגעה, לשינה, לפרקינסון, לאפילפסיה כגון: 

·         ברביטורטים, הידנטואינים, קרבמזפין, פנוברביטל, פניטואין, מפרובמט ולמוטריגין)                                                                     
·    (X) ריפאמפיצין (לטיפול בשחפת) 
·    (X) ריפבוטין (לטיפול בשחפת) 
·    (X) בוסנטאן (לטיפול ביתר לחץ דם ריאתי)
·    (X) נבירפין ואפבירנז (לטיפול באיידס)
   (X) ריטונויר ונלפינויר (לטיפול באיידס)
·    (X) הכנות של צמח ההיפריקום (סנט ג'ון  וורט)
· 
	· אם הינך נוטלת תרופה נוספת או אם גמרת זה עתה הטיפול בתרופה אחרת עליך לדווח לרופא המטפל כדי למנוע סיכונים או אי-יעילות הנובעים מתגובות בין תרופתיות (X) במיוחד לגבי תרופות מהקבוצות הבאות : 
·    (X) תרופות המשפיעות על מערכת העצבים המרכזית (כגון : תרופות להרגעה, לשינה, לפרקינסון, לאפילפסיה כגון: 

·         ברביטורטים, הידנטואינים, קרבמזפין, פנוברביטל, פניטואין, מפרובמט ולמוטריגין)                                                                     
·    (X) ריפאמפיצין (לטיפול בשחפת) 
·    (X) ריפבוטין (לטיפול בשחפת) 
·    (X) בוסנטאן (לטיפול ביתר לחץ דם ריאתי)
·    (X) נבירפין ואפבירנז (לטיפול באיידס)
   (X) ריטונויר ונלפינויר (לטיפול באיידס)
·    (X) הכנות של צמח ההיפריקום (סנט ג'ון  וורט)
אם את לוקחת, או אם לקחת לאחרונה, תרופות אחרות כולל תרופות ללא מרשם ותוספי תזונה, ספרי על כך לרופא או לרוקח. במיוחד עם את לוקחת
· תרופות לאפילפסיה כגון: פנובארביטל, פניטואין או קרבמאזפין.
· תרופות מסוימות לטיפול בזיהומים כגון: ריפמפיצין, ריפבוטין, נאווירפין, אפאווירנאז, ריטונאוויר או נלפינוויר.
· בוסנטן- תרופה ליתר לחץ דם בכלי הדם בריאות
· סנט. ג'ונס וורט – לדכאון
נטילת תרופות אלה עם אוורל עלולה לפגוע ביעילות האוורל ולכן את עלולה לסבול מדימומים, הדומים לווסת, כאשר את לא מצפה לכך
· למוטריגין – תרופה לאפילפסיה. שימוש באוורל במקביל לשימוש בלמוטריגין עלולה לפגוע בשליטה במחלת האפילפסיה.


	תופעות לוואי
	· בנוסף לפעילות הרצויה של התרופה, בזמן השימוש עלולות להופיע השפעות לוואי כגון :

·          תופעות שכיחות ביותר (העלולות להופיעה ביותר מ 1מכל 10 משתמשות): 
·          כאבים  בשדיים.


·          תופעות לוואי שכיחות (העלולות להופיעה בפחות מ 1 מכל 10 אך יותר מ 1 מכל 010 משתמשות): 
·          עור מגורה ואדום במקום ההדבקה, פריחה, דופק מהיר, בחילה, כאבים,כאבי מחזור, דימום בין ווסתי או הכתמה, פטרת בנרתיק, עלייה במשקל או בצקות תחת העור. 
·          תופעות לוואי נדירות (העלולות להופיע בפחות מ1 מכל 1000 משתמשות):


·          נפיחות, עוויתות בשרירי הרגליים, סחרחורת.
·         תופעות לוואי אחרות:
·         בעיות בכיס המרה, הפרעות בעור כגון: אדמומיות בעור, כתמים על פני  העור, אדמומיות בעור כתוצאה מרגישות לתרופות 
·         (multiforme erythema), אדמומיות המלווה בשלפוחיות (erythema nodosum), אדמומיות כתוצאה משטפי דם קטנים 
·         בעור (vascular purpura)
דיכאון, סרטן רירית הרחם, קרישי דם, התקף לב, שבץ, מיגרנות הגדלת שדיים, דפיקות לב חזקות, שלשולים, כאבי שרירים, כאבי פרקים, בצקת.
·          תופעות המחייבות התייחסות מיוחדת :

·      (X) יתכנו מקרי הכתמה או דימום בחודשים הראשונים לטיפול אולם אם מופיע דימום וגינלי בלתי צפוי לאחר טיפול של מספר חודשים מתחילת הטיפול  או לאחר תקופה של טיפול או אם דימום כזה לא נפסק עם הפסקת הטיפול, דווחי לרופא מיידית.
·      (X) נפיחות חריגה ו/או כאבים חריגים ברגליים ו/או  בידיים, כאב פתאומי או תחושת כובד בחזה, קוצר או קשיי נשימה פתאומיים, זיעה קרה, עלפון – הפסקי טיפול ופני לרופא מיידית.
·      (X) חוסר תחושה פתאומי בידיים ו/או רגליים, הפרעות פתאומיות בראיה, בלבול פתאומי, הפרעות פתאומיות בדיבור או בהבנה, 

·            הפרעות פתאומיות בהליכה או בשיווי המשקל או כאב ראש עז פתאומי ובלתי מוסבר, הפסקי טיפול מיידית ופני לרופא.
·      (X) כאב חריף או לחץ חזק בחזה או בגב או כאב המקרין לבטן או לזרוע או לכתף, המתמשך 20 דקות או יותר. קוצר נשימה 

·           פתאומי בין אם מלווה בכאב ובין אם לא. שיעול, סחרחורת, בחילה או הקאות, הזעה פתאומית, יובש בפה. פני מיידית לקבלת עזרה רפואית.

·      (X) הופעה פתאומית של אחד או יותר מהסימנים הבאים: נפיחות חריגה בפנים, בגרון, הגורמים לקשיים בבליעה או בנשימה, 
·             פריחה או אדמומית, סרפדת קשה עלולים להעיד על תגובה אלרגית לתכשיר. תופעות אלו קורות לעיתים נדירות – פני 
·             לרופא.
·      (X) בשל הסיכון המוגבר ללקות בסרטן השד בנשים הנוטלות טיפולים הורמונליים חלופיים יש לשים לב לשינויים המתגלים 
·            בבדיקה עצמית של השד או בבדיקת ממוגרפיה ולדווח לרופא על התוצאות.
·      (X) גידולים שפירים או ממאירים ו/או סרטן רירית הרחם היכולים להתבטא בדימום לא רגיל, בהפרשה דמית וכאבים בבטן 
·            התחתונה.
·      (X) טפטוף חלב מהשד - פני לרופא.
·      (X) החמרה של אפילפסיה - הפסקי טיפול מיידית ופני לרופא.
·      (X) סימנים של מחלת צהבת, גידול בכבד –הפסיקי הטיפול מיידית ופני לרופא.
·      (X) עלייה משמעותית בלחץ הדם -  הפסיקי הטיפול ופני לרופא מיד.
·      (X) הופעת כאב ראש חזק ו/או מיגרנה שלא הייתה קודם או החרפה -  הפסיקי הטיפול ופני לרופא מיד.
·      (X) אם גילית כי הנך בהריון -  הפסיקי הטיפול ופני לרופא מיד.
·      (X) בעיות בזיכרון, שינוי ביכולת השיפוט ומחשבות לא רגילות יכולים להעיד על דימנציה (שיטיון) –  פני לרופא.
·     בכל מקרה שבו הינך מרגישה תופעות לוואי שלא צוינו בעלון זה, או אם חל שינוי בהרגשתך הכללית עליך    

·     להתייעץ עם הרופא מיד.
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	· בנוסף לפעילות הרצויה של התרופה, בזמן השימוש עלולות להופיע השפעות לוואי כגון :

·          תופעות שכיחות ביותר (העלולות להופיעה ביותר מ 1מכל 10 משתמשות): 
·          כאבים  בשדיים.


·          תופעות לוואי שכיחות (העלולות להופיעה בפחות מ 1 מכל 10 אך יותר מ 1 מכל 010 משתמשות): 
·          עור מגורה ואדום במקום ההדבקה, פריחה, דופק מהיר, בחילה, כאבים,כאבי מחזור, דימום בין ווסתי או הכתמה, פטרת בנרתיק, עלייה במשקל או בצקות תחת העור. 
·          תופעות לוואי נדירות (העלולות להופיע בפחות מ1 מכל 1000 משתמשות):


·          נפיחות, עוויתות בשרירי הרגליים, סחרחורת.
·         תופעות לוואי אחרות:
·         בעיות בכיס המרה, הפרעות בעור כגון: אדמומיות בעור, כתמים על פני  העור, אדמומיות בעור כתוצאה מרגישות לתרופות 
·         (multiforme erythema), אדמומיות המלווה בשלפוחיות (erythema nodosum), אדמומיות כתוצאה משטפי דם קטנים 
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דיכאון, סרטן רירית הרחם, קרישי דם, התקף לב, שבץ, מיגרנות הגדלת שדיים, דפיקות לב חזקות, שלשולים, כאבי שרירים, כאבי פרקים, בצקת.
·          תופעות המחייבות התייחסות מיוחדת :

·      (X) יתכנו מקרי הכתמה או דימום בחודשים הראשונים לטיפול אולם אם מופיע דימום וגינלי בלתי צפוי לאחר טיפול של מספר חודשים מתחילת הטיפול  או לאחר תקופה של טיפול או אם דימום כזה לא נפסק עם הפסקת הטיפול, דווחי לרופא מיידית.
·      (X) נפיחות חריגה ו/או כאבים חריגים ברגליים ו/או  בידיים, כאב פתאומי או תחושת כובד בחזה, קוצר או קשיי נשימה פתאומיים, זיעה קרה, עלפון – הפסקי טיפול ופני לרופא מיידית.
·      (X) חוסר תחושה פתאומי בידיים ו/או רגליים, הפרעות פתאומיות בראיה, בלבול פתאומי, הפרעות פתאומיות בדיבור או בהבנה, 

·            הפרעות פתאומיות בהליכה או בשיווי המשקל או כאב ראש עז פתאומי ובלתי מוסבר, הפסקי טיפול מיידית ופני לרופא.
·      (X) כאב חריף או לחץ חזק בחזה או בגב או כאב המקרין לבטן או לזרוע או לכתף, המתמשך 20 דקות או יותר. קוצר נשימה 

·           פתאומי בין אם מלווה בכאב ובין אם לא. שיעול, סחרחורת, בחילה או הקאות, הזעה פתאומית, יובש בפה. פני מיידית לקבלת עזרה רפואית.

·      (X) הופעה פתאומית של אחד או יותר מהסימנים הבאים: נפיחות חריגה בפנים, בגרון, הגורמים לקשיים בבליעה או בנשימה, 
·             פריחה או אדמומית, סרפדת קשה עלולים להעיד על תגובה אלרגית לתכשיר. תופעות אלו קורות לעיתים נדירות – פני 
·             לרופא.
·      (X) בשל הסיכון המוגבר ללקות בסרטן השד בנשים הנוטלות טיפולים הורמונליים חלופיים יש לשים לב לשינויים המתגלים 
·            בבדיקה עצמית של השד או בבדיקת ממוגרפיה ולדווח לרופא על התוצאות.
·      (X) גידולים שפירים או ממאירים ו/או סרטן רירית הרחם היכולים להתבטא בדימום לא רגיל, בהפרשה דמית וכאבים בבטן 
·            התחתונה.
·      (X) טפטוף חלב מהשד - פני לרופא.
·      (X) החמרה של אפילפסיה - הפסקי טיפול מיידית ופני לרופא.
·      (X) סימנים של מחלת צהבת, גידול בכבד –הפסיקי הטיפול מיידית ופני לרופא.
·      (X) עלייה משמעותית בלחץ הדם -  הפסיקי הטיפול ופני לרופא מיד.
·      (X) הופעת כאב ראש חזק ו/או מיגרנה שלא הייתה קודם או החרפה -  הפסיקי הטיפול ופני לרופא מיד.
·      (X) אם גילית כי הנך בהריון -  הפסיקי הטיפול ופני לרופא מיד.
·      (X) בעיות בזיכרון, שינוי ביכולת השיפוט ומחשבות לא רגילות יכולים להעיד על דימנציה (שיטיון) –  פני לרופא.
·     בכל מקרה שבו הינך מרגישה תופעות לוואי שלא צוינו בעלון זה, או אם חל שינוי בהרגשתך הכללית עליך    

·     להתייעץ עם הרופא מיד.

כמו בכל תרופה, השימוש באוורל עלול לגרום לתופעות לוואי בחלק מהמשתמשים. אל תיבהלי למקרא רשימת תופעות הלוואי. יתכן ולא תסבלי מאף אחת מהן.

יתכן וחלק מתופעות הלוואי נגרמות מפרוגסטרון שנלקח באותו זמן.

יש להסיר את המדבקה ולפנות באופן מידי במידה ואת שמה לב או חושדת באחד מהמצבים הבאים. יתכן ותזדקקי לטיפול רפואי דחוף

· נפיחות פתאומית של הפנים או הגרון הגורמת לקושי בבליעה או נשימה. הדבר עלול להיות סימן לתגובה אלרגית. תופעה זאת מתרחשת במספר קטן של אנשים.
· קרישי דם (טרומבוזיס), התקף לב או שבץ
· הצהבה של העור או של החלק הלבן בעין (צהבת) או בעיות כבד אחרות
· כאבי ראש מיגרנוטיים המופיעים לראשונה או בתכיפות גדולה יותר (תופעה המשפיעה על פחות מ1- מכל 10 משתמשות)
· עליה בלחץ הדם
· סרטן שד או שחלות, סרטן רירית הרחם או שגשוג של רירית הרחם (דימום וגינלי ממושך, כבד או לא רגיל)
· פרכוסים (תדירות לא ידועה)

יש לעדכן את הרופא אם את שמה לב לתופעות הבאות במהלך השימוש באוורל

תופעות לוואי שכיחות מאד – תופעות שמופיעות ביותר ממשתמשת אחת מעשר

גירוי , גרד ופריחה של העור במקום הדבקת המדבקה

תופעות לוואי שכיחות – תופעות שמופיעות ב- 1-10 משתמשות מתוך 100

· עור אדום ונפוח באזור הדבקת המדבקה
· כאב בשד
· פריחה או גרד
· תחושת סחרחורת
· תחושת דכאון
· כאב ראש
· בחילה או כאבי בטן
· שלשול
· כאב, כאב פרקים
· דימומים בין ווסתים, הכתמה או ווסת
· העלאת משקל
תופעות לוואי שאינן שכיחות – תופעות שמופיעות ב 1-10 משתמשות מתוך 1000
· זיהום פטרייתי בנרתיק
· גזים
· דפיקות לב מואצות (פלפיטציות)
· תחושת מלאות בשד
· ווסת מלווה בכאבים
· נפיחות בידיים וברגליים (בצקת היקפית)
· הצטברות נוזלים (בצקת)
· כאבי שרירים
· תגובות אלרגיות (רגישות יתר)

תופעות לוואי נדירות – תופעות שמופיעות ב 1-10 משתמשות מתוך 10,000

· תחושת נפיחות
· אבני מרה
תופעות הלוואי הבאות דווחו בשימוש בתכשירים הורמונליים חלופיים אחרים שאינם אוורל

תופעות לוואי שכיחות – תופעות שמופיעות ב- 1-10 משתמשות מתוך 100

· ירידה במשקל
· בחילה

תופעות לוואי שאינן שכיחות – תופעות שמופיעות ב 1-10 משתמשות מתוך 1000
· בעיות בראיה

· בעיות עיכול
· אדמנת קשרית – קשריות תת-עוריות אדמומית וכואבות
· רגישות בשד

תופעות לוואי נדירות – תופעות שמופיעות ב 1-10 משתמשות מתוך 10,000
· תחושת חרדה
· ירידה או אבדן חשק מיני
· בחילה
· תחושת אי-נוחות בשימוש בעדשות מגע
· שיעור יתר
· אקנה
· התכווצויות שרירים
· הפרשה מהנרתיק, תסמונת תרום ווסתית
· תחושת עייפות
התופעות הבאות דווחו בהקשר לטיפול באסטרוגן/פרוגסטרון

· מחלת כיס מרה
· כלואזמה – כתמים חומים על הפנים או הגוף
· אדמנת רב- צורתית- פריחה בעור ובקרומים העוריים
· חבלות ברגליים
· אבדן זיכרון  (דמנציה)
    בכל מקרה שבו הנך מרגישה תופעות לוואי שלא צוינו בעלון זה, או אם חל שינוי בהרגשתך הכללית עליך    

    להתייעץ עם הרופא מיד.

ניתן לדווח  על תופעות לוואי למשרד הבריאות  באמצעות הטופס המקוון בקישור הבא: http://forms.gov.il/globaldata/getsequence/getsequence.aspx?formType=AdversEffectMedic%40moh.health.gov.il
· 

	אופן שימוש
	
	במקרה והשתמש באוורל מעל המינון המומלץ
לא סביר שתגיעי לרמות גבוהות של ההורמונים המצויים באוורל. התסמינים השכיחים ביותר לרמות אסטרוגן גבוהות בגוף הם
· כאב או רגישות בשד
· בחילה או הקאה
· דימום וגינלי בלתי צפוי
· כאב בטן או נפיחות
תסמינים אלה הפיכים עם הסרת המדבקה. התייעצי עם הרופא או הרוקח לפני שימוש במדבקות נוספות. 
· .


