CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Sylvie 20
Sylvie 30

2. SKLAD JAKOSCIOWY | ILOSCIOWY

Sylvie 20

Jedna tabletka drazowana zawiera 20 mikrograméw etynyloestradiolu 1 75 mikrograméw
gestodenu,

Sylvie 30

Jedna tabletka drazowana zawiera 30 mikrograméw etynyloestradiolu i 75 mikrograméw
gestodenu,

Substancje pomocnicze:

laktoza jednowodna: 36,865 mg: Sylvie 20 lub 36,855 mg: Sylvie 30

Petny wykaz substancji pomocniczych patrz punkt 6.1

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletki drazowane

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4,1 Wskazania do stosowania

Doustna antykoncepcja.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Sposéb podawania: podanie doustne.

Tabletki nalezy przyjmowaé regularnie bez pominigcia dawki:

Jedna tabletka dziennie o tej samej porze, przez 21 kolejnych dni, z 7-dniowa, przerwa pomigdzy
kazdym opakowaniem.

Krwawienie z odstawienia pojawia sig zwykle w 2-3 dniu w okresie przerwy w stosowaniu
tabletek i moze nie ustapic przed rozpoczgciem kolejnego opakowania.

Poczatek stosowania preparatu estradiol/gestoden - antykoneepcja hormonalna nie byla
stosowana w poprzednim miesigcu

Pierwsza tabletke nalezy przyjaé w pierwszym dniu naturalnego cyklu (tj. pierwszego dnia
krwawienia miesigczkowego). Przyimowanie zlozonych doustnych $rodkéw antykoncepcyjnych
mozna rozpoczaé takze w 2-5 dniu naturalnego cyklu, ale w tym przypadku przez pierwsze 7 dni
przyjmowania tabletek nalezy stosowaé mechaniczne metody zapobiegania ciasy.

Zmiana z innego ztozonego doustnego srodka antykoncepcyjnego

Pierwsza tabletkg nalezy przyjaé: od razu nastepnego dnia po przyjeciu ostatnicj aktywnej tabletki
poprzednio stosowanego $rodka antykoncepcyjnego lub, najpdzniej, dziefi po zakonczeniu 7-
dniowej przerwy w przyjmowaniu tabletek, jesli poprzedni érodek antykoncepeyjny zawierat 21
tabletek, lub dzien po zakonczenju 6-dniowej przerwy, jesli poprzedni $rodek antykoncepeyjny
zawieral 22 tabletki, lub bez robienia przerwy, jesli poprzednio stosowany érodek
antykoncepcyjny zawieral 28 tabletek.
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Jesli w ciagu 6-7 dni po zakoficzeniu przyjmowania poprzednich pigulek nie wystapito
krwawienie z odstawienia, zanim rozpocznie sie stosowanie preparatu etynyloestradiol/gestoden,
nalezy upewnié sig, czy pacjentka nie jest w cigzy.

Zmiana z preparatu antykoncepcyjnego zawierajacego tylko progestagen (pigulka
zawierajgca tylko progestagen, wstrzyknigcie, implant)

Zmiana z preparatu zawierajacego tylko progestagen jest mozliwa w dowolnym dniu cyklu:
pierwsza tabletke preparatu etynyloestradiol/gestoden nalezy przyjac dzien po zakonczeniu
stosowania poprzedniej metody antykoncepcyjnej.

Zmiana z implantu jest mozliwa w dniu jego usunigcia, a zmiana z formy do wstrzykiwania: w
dniu nastepnego, zaplanowanego wstrzyknigcia. W kazdym przypadku, zalecane jest stosowanie
dodatkowej metody antykoncepcyjnej przez pierwsze 7 dni przyjmowania tabletek.

Po poronieniu w I trymestrze cigzy

Przyjmowanie preparatu  mozna rozpocza¢ natychmiast, bez koniecznosci stosowania
dodatkowych srodkéw antykoncepeyjnych.

Po porodzie lub po poronieniu w II trymestrze cigzy

Poniewaz bezposredni okres po porodzie jest zwiazany ze zwigkszonym ryzykiem wystapienia
choroby zakrzepowo-zatorowej, w ciggu 21-28 dni po porodzie lub po poronieniu w II trymetrze
ciazy nie nalezy rozpoczyna¢ stosowania ztozonych doustnych preparatoéw antykoncepcyjnych.
Zalecane jest stosowanie dodatkowej, mechanicznej metody antykoncepcji przez pierwsze 7 dni
przyjmowania tabletek. Jezeli jednak stosunek ptciowy miat juz miejsce, to przed rozpoczeciem
przyjmowania ztozonych doustnych srodkéw antykoncepeyjnych nalezy wykluczy¢ ciazg lub tez
zaczekac na pojawienic sig pierwsze] miesiaczki.

CiaZa i laktacja: patrz punkt. 4.6.
Postgpowanie w przypadku pominigcia tabletek

Jesli o pominigtej tabletce pacjentka przypomni sobie w ciggu 12 godzin od czasu, kiedy nalezato
ja przyjaé, to powinna ja zazy¢ jak najszybciej i kontynuowaé stosowanie tabletek tak, jak zwykle,
przyjmujac nastgpna tabletkg o zwyklej porze.

Jesli o pominigtej tabletce pacjentka przypomni sobie poézniej miz 12 godzin od czasu, kiedy
nalezalo ja przyjaé, to ochrona antykoncepeyjna moze by¢ zmniejszona.

W postgpowaniu w przypadku pominigcia tabletek antykoncepeyjnych nalezy przestrzega¢ dwéch
podstawowych zasad:

1. przyjmowania tabletek nie mozna przerywac na dtuzej niz 7 dni
2. siedem dni nieprzerwanego przyjmowania tabletek jest konieczne do uzyskania wlasciwego
zahamowania osi podwzgorze - przysadka - jajniki

Ponizej podano stosowne rady praktyczne:

Tydzien 1:

Ostatnia pominigta tabletke nalezy przyja¢ mozliwie jak najszybciej, nawet jesli to oznacza
zazycie dwoch tabletek w tym samym czasie. Kolejne tabletki nalezy przyjmowac o zwyklej
porze. Dodatkowo, przez kolejnych 7 dni, partner powinien stosowa¢ metody mechaniczne, np.
prezerwatywg. Jesli w poprzednich dniach miat miejsce stosunek plciowy, nalezy liczy¢ si¢ z

mozliwoscia zajécia w ciaze. Im wiecej tabletek pominigto i im blizej bylo do regularnej przerwy
w przyjmowaniu tabletek, tym wigksze jest ryzyko zajscia w ciaze.

Tydzien 2:

Ostatnia pominieta tabletke nalezy przyjaé mozliwie jak najszybciej, nawet jesli to oznacza
zazycie dwoch tabletek w tym samym czasie. Nie jest konieczne stosowanie dodatkowych
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zabezpieczen antykoncepeyjnych pod warunkiem, ze przez 7 poprzednich dni przed pomini¢ciem
pierwszej tabletki, pacjentka przyjmowala tabletki prawidlowo. Ale jesli tak nie bylo, lub

pacjenitka zapomniata przyjaé wigcej niz jedng tabletke, partner powinien stosowaé metody
mechaniczne, np. prezerwatywg, przez 7 dni.

Tydzien 3:

Wystepuje tyzyko obnizonej skutecznosci antykoncepeyjnej z powodu zblizajacej sig¢ przerwy w
przyjmowaniu tabletek. Jednak, poprzez dostosowanie schematu przyjmowania tabletek,
zmniejszona ochrona antykoncepeyjna moze by¢ weiaz zachowana. Po zastosowaniu jednej z
dwaéch opcji ponizej, nie trzeba stosowaé dodatkowych zabezpieczen antykoncepcyjnych, pod
warunkiem, ze przez 7 poprzednich dni przed pominigciem pierwszej tabletki, pacjentka
przyjmowata tabletki prawidlowo. Jesli jednak tak nie bylo, pacjentka powinna zastosowac
pierwsza z dwoch ponizszych opcji oraz stosowaé dodatkowe zabezpieczenia przez nastgpne 7 dni.

1. Ostatnia pominigta tabletke nalezy przyja¢ mozliwie jak najszybciej, nawet jesli to oznacza
zazycie dwoch tabletek w tym samym czasie. Kolejne tabletki nalezy przyjmowac jak zazwyczaj.
Jezeli skonczy si¢ biezace opakowanie, to kolejne nalezy rozpocza¢ nastgpnego dnia, bez
stosowanej zwykle przerwy pomiedzy opakowaniami. W takiej sytuacji nalezy oczekiwac, ze
krwawienie z odstawienia nie pojawi sig az do skoficzenia kolejnego opakowania preparatu. W
dniach przyjmowania tabletek moze natomiast wystapi¢ plamienie lub krwawienie Srédeykliczne.

2. Pacjentkom mozna takze doradzié, aby zaprzestaly przyjmowania tabletek z biezacego
opakowania. Powinna zatem nastapi¢ przerwa w przyjmowaniu tabletek trwajaca do 7 dni,

wlaczajac w to dni, kiedy tabletki zostaty pominigte. Nastgpnie nalezy kontynuowaé kolejne
opakowanie.

Jesli pacjentka pominie tabletki, a nastgpnie w okresie normalnej przerwy w przyjmowaniu
tabletek nie wystapi krwawienie z odstawienia, nalezy liczy¢ si¢ z mozliwoscia zajscia w ciaze.

Postepowanie w przypadku zaburzen Zoladkowo-jelitowych (wymioty, ostra biegunka)

Wystapienie jednoczeénie zaburzefi zoladkowo-jelitowych, takich jak wymioty lub ostra biegunka,
w ciagu 4 godzin od przyjecia tabletki antykoncepcyjnej, moze spowodowad przemijajaca
nieskuteczno$é  ztozonych doustnych érodkéw antykoncepeyjnych, poprzez zahamowanie
wchianiania hormonéw. W takich przypadkach nalezy postgpowaé tak samo, jak gdyby
zapomniano przyjaé tabletk¢ w czasie krétszym niz 12 godzin od zwykiej pory. Dodatkowa,
tabletke nalezy przyjaé z rezerwowego opakowania. Jesli sytuacja taka powtarza sig¢ ponad kilka
dni, nalezy zastosowaé dodatkowe, inne niz hormonalne metody antykoncepcji (np. prezerwatywe,
érodki plemnikobdjcze, etc.) az do rozpoczecia nastgpnego blistra.

4.3 Przeciwwskazania
Ten produkt leczniczy jest przeciwwskazany w nastepujacych przypadkach:

e Tetnicze procesy zakrzepowo-zatorowe wystepujace obecnie lub w wywiadzie (szczegodlnie
zawal migsnia sercowego, udar moézgu).

e Zylne procesy zakrzepowo-zatorowe wystgpujace obecnie lub w wywiadzie (zapalenie zyly,
zator ptucny) z (lub) bez czynnika wyzwalajacego.

» Choroby sercowo-naczyniowe: niekontrolowane nadci$nienie, dtawica piersiowa, choroba
zastawek serca, zaburzenia krzepnigeia krwi.

* Choroby oczu pochodzenia naczyniowego.
o Cukrzyca powikiana zmianami naczyniowymi.

» Rozpoznanie lub podejrzenie nowotworu zaleznego od steroidowych hormondéw plciowych
(np. nowotwory narzadéw plciowych lub piersi).
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* Obecnie lub w wywiadzie cigzkie choroby watroby, az do czasu uzyskania prawidtowych

wynikéw parametréw czynnosciowych watroby. Obecnie lub w wywiadzie nowotwory
watroby (tagodne lub ztosliwe).

¢ Nowotwory przysadki.

* Krwawienie z drég rodnych o nieznanej etiologii.

¢ Choroby kolagenowe.

¢ DPorfiria,

* Nadwrazliwos¢ na substancje czynne lub ktérakolwiek substancje pomocnicza.

* Rozpoznane sklonnosci do zakrzepicy zylnej lub tgtniczej, takie jak: opornos¢ na aktywowane
biatke C (APC-r), niedobor antytrombiny III, niedobor biatka C, niedobor biatka S,
hyperhomocysteinemia i obecnosé przeciwciat przeciwfosfolipidowych.

¢ Migrena w wywiadzie z objawami ogniskowymi neurologicznymi.
* Obecnie lub w wywiadzie zapalenie trzustki zwiazane z cigzka hypertriglicerydemis.

¢ Czynniki ryzyka zakrzepicy 2yl lub tetnic (patrz punkt 4.4).
4.4 Specjalne ostrzezenia i §rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Specjalne ostrzezenia:

Rvzvko choroby zakrzepowo-zatorowej tetnic i zvl

Przed przepisaniem zlozonych doustnych srodkow antykoncepcyjnych nalezy okreslié ewentualne
ryzyko wystapienia choroby zakrzepowo-zatorowej tetnic lub zyt i wzia¢ pod uwage
przeciwwskazania lub ostrzezenia.

W razie pojawienia si¢ nastgpujacych objawéw sugerujacych wystapienie powiktan nalezy
przerwac leczenic: nietypowy b6l glowy, zaburzenia widzenia, podwyzszone cisnienie krwi,
kliniczne objawy zapalenia zyl i zatorowosci tetnicy ptucne;.

Ryzyko choroby zakrzepowo-zatorowej zyt

Stosowanie jakiegokolwiek zlozonego doustnego $rodka antykoncepcyjnego zwigksza ryzyko
wystapienia zylnych zaburzen zakrzepowo-zatorowych, Ryzyko to Jest najwigksze w pierwszym
roku u kobiet, ktére kiedykolwiek stosowaly ztozone doustne srodki antykoncepcyjne, ale jest
mniejsze niz ryzyko wystapienia zaburzen zakrzepowo-zatorowych zyt w czasie ciazy, ktore jest

oceniane jako 60 przypadkéw na 100 000 cigz. W ok.1-2% przypadkow zaburzenia te byly
$miertelne.

W kilku badaniach epidemiologicznych stwierdzono, ze u kobiet stosujacych doustne leki
estroprogestagenowe zawierajace estradiol, najczesciej w dawce 30 pg oraz gestoden, ryzyko
choroby zakrzepowo-zatorowej zyl jest wieksze niz u kobiet przyjmujacych doustne leki
estroprogestagenowe zawierajace mniej niz 50 pg etynyloestradiolu oraz lewonorgestrel.

Dla preparatéw zawierajacych 30 pg etynyloestradioln w skojarzeniu z dezogestrelem lub z
gestodenem, wzgledny wspofczynnik ryzyka wystapienia choroby zakrzepowo-zatorowej zyl
okrelono na 1,5 - 2,0 w poréwnaniu do preparatow zawierajacych mniej niz 50 pg
etynyloestradiolu i lewonorgestrel. W tym drugim wypadku czesto$é zaburzen zakrzepowo-
zatorowych 2yl wynosi ok. 20 przypadkéw na 100 000 kobiet w ciagu roku stosowania. Dla
preparatow zawierajacych dezogestrel i gestoden czesto$é wynosi ok. 30 - 40 przypadkéw na
100 000 kobiet w ciagu roku stosowania, tj. dodatkowo 10 do 20 przypadkéw na 100 000 kobiet

w ciagu roku stosowania.
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Dane epidemiologiczne wykazuja, ze ryzyko wystapienia choroby zakrzepowo-zatorowe] zyt w
przypadku przyjmowania pigulek zawierajacych 20 pg etynyloestradiolu i dezogestrel lub
gestoden nie jest mniejsze niz ryzyko w przypadku stosowania 30 pg etynyloestradiolu (tylko dla
preparatu etynyloestradiol/gestoden 20 pg /75 pg).

Czynniki ryzyka choroby zakrzepowo-zatorowej zyl:

* wystgpowanie choroby zakrzepowo-zatorowej w wywiadzie, z (lub) bez czynnika
wyzwalajacego, takiego jak: operacja chirurgiczna dhlugotrwale unieruchomienie, okres
poporodowy:

-w przypadku planowanej operacji, na miesiac przed operacja nalezy odstawi¢ preparat
¢stroprogestagenowy

- w przypadku dtugotrwalego unieruchomienia nalezy przerwaé stosowanie preparatu

-po porodzie, do czasu pierwszej miesiaczki po urodzeniu dziecka, zaleca sie stosowanie
innej metody antykoncepcji (mechaniczna lub doustna antykoncepcja progestagenowa, w
matych dawkach)

* zaawansowany wiek
= otylosé (indeks masy ciata >30 kg/m?)

* wywiad rodzinny: (tj. kiedykolwiek choroba zakrzepowo-zatorowa zyl u rodzenstwa lub
rodzicéw we wzglednie mlodym wieku). Jesli istnieje podejrzenie dziedzicznej sktonnosci do
zakrzepicy, przed podjgciem decyzji o stosowaniu jakichkolwiek ztozonych doustnych
preparatow antykoncepcyjnych, pacjentkg nalezy skierowaé do lekarza specijalisty.

* mozliwe zakrzepowe zapalenie zyt powierzchniowych i zylaki. Nie ma zgody co do tego, czy
zylaki i zakrzepowe zapalenie Zy! powierzchniowych powoduja powstawanie lub progresje
choroby zakrzepowo-zatorowej zyt .

Ryzyko choroby zakrzepowo-zatorowej tetnic

Dostepne dane dotyczace ryzyka zawalu serca nie pozwalajg wywnioskowaé, czy ryzyko to u
kobiet stosujacych doustne srodki antykoncepeyjne 2-generacji jest inne niz u kobiet stosujacych
srodki antykoncepcyjne 3-generacji. Ryzyko choroby zakrzepowo-zatorowej tetnic zwiazane z
przyjmowaniem doustnych srodkéw antykoncepcyjnych wzrasta wraz z wiekiem i u oséb
palacych. Dlatego kobiety powyzej 35 roku zycia, ktére przyjmuja doustne srodki
antykoncepceyjne musza absoluthie przestaé palié,

Innymi czynnikami ryzyka choroby zakrzepowo-zatorowej tetnic sa:

niektére zaburzenia sercowo-naczyniowe (nadcisnienie, choroby tetnic, choroby zastawek,

zaburzenia krzepnigcia krwi, cukrzyca, dyslipidemia (stanowiace przeciwwskazania), (patrz
punkt, 4.3),

wick: poniewaz ryzyko choroby zakrzepowo-zatorowej tetnic wzrasta z wiekiem, dlatego dla
kazdej pacjentki powyzej 35 lat, nalezy indywidualnie okresli¢ stosunek korzysci do ryzyka
stosowania tego typu antykoncepcii.

migrena
otytosé (indeks masy ciata >30 kg/m?)

dodatni wywiad rodzinny: (tj. choroba zakrzepowo-zatorowa tetnic wystepujaca u rodzefistwa lub
rodzicow we wzglgdnie miodym wieku). Jesli istnieje podejrzenie dziedzicznej sklonnosci, przed
podjgciem  decyzji o stosowaniu jakichkolwiek zlozonych doustnych preparatow
antykoncepcyjnych, pacjentke nalezy skierowac¢ do lekarza specjalisty.
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Objawy choroby zakrzepowo-zatorowej zyl lub tetnic/zaburzen zakrzepowo-zatorowych lub
zaburzeri naczyniowo-mézgowych moga obejmowad: nietypowy bél jednej nogi i (lub) jej obrzgk,
nagly silny bol w klatce piersiowej, promieniujacy (lub nie) do lewego ramienia, nagta dusznosé,
nagly kaszel, nietypowy, cigzki, przedtuzajacy sie bol glowy, nagta, czedciowa lub calkowita
utrata widzenia, podwojne widzenie, niewyrazna mowa lub utrata mowy, zawroty glowy, zapas¢ z
(lub bez) napadu ogniskowego, ostabienie funkcji lub bardzo znaczne dretwienie nagle obgjmujace
Jedna strong lub jedng czes¢ ciala, zaburzenia ruchu, ostry brzuch. W razie podejrzenia choroby

zakrzepowo-zatorowej nalezy przerwaé  stosowanie zlozonych  doustnych  $rodkéw
antykoncepcyjnych.

U kobiet stosujacych doustne $rodki antykoncepcyijne zakrzepicg stwierdzano niezwykle rzadko w

innych naczyniach krwiono$nych, np.: watrobowych, krezkowych, nerkowych oraz w zylach i
tetnicach mézgu i siatkowki.

Nowotwory piersi i narzadéw plciowych

Metaanaliza 54 badan epidemiologicznych wykazata, ze istnieje nieco podwyiszone ryzyko
wzgledne (RW=1,24) zachorowania na raka piersi u kobiet stosujacych obecnie ztozone doustne
srodki antykoncepcyjne. Ryzyko spada stopniowo przez okres 10 lat od zaprzestania stosowania
ztozonych doustnych srodkéw antykoncepcyjnych. Poniewaz rak piersi wystepuje rzadko u kobiet
w wieku ponizej 40 lat, liczba zdiagnozowanych przypadkéw raka piersi w grupie kobiet
przyjmujacych obecnie lub w przeszlosci ztozone doustne $rodki antykoncepcyjne jest niewielka,
w porownaniu do catkowitego ryzyka wystapienia raka piersi. Badania te nie dowodza zwiazku
przyczynowego-skutkowego.

Obserwowany wzrost ryzyka wystapienia raka piersi moze by¢é zwigzany z wezesniejszym
rozpoznawaniem raka piersi u kobiet przyjmujacych ztozone doustne $rodki antykoncepcyjne, ze
skutkami biologicznymi dziatania tych preparatéw lub oboma tymi zjawisk.

W kilku badaniach epidemiologicznych opisywano zwigkszone ryzyko wystapienia raka szyjki
macicy u kobiet stosujacych przewlekle (> 5 lat) zlozone doustne $rodki antykoncepcyjne, ale nie
udato sig uzyska¢ odpowiedzi na pytanie czy jest to wynikiem pewnych zachowan seksualnych
badanych pacjentek i innych czynnikéw, takich jak np. wirus brodawczaka ludzkiego (HPV).

Nowotwory watroby

W rzadkich przypadkach u kobiet stosujacych ztozone doustne érodki antykoncepeyjne opisywano
tagodne nowotwory watroby i rzadziej - nawet zlosliwe nowotwory watroby.

W pojedynczych przypadkach nowotwory te prowadzily do zagrazajacego zyciu krwotoku w
obrgbie jamy brzusznej. W diagnostyce roznicowej, u kobiet stosujacych ztozone doustne srodki
antykoncepcyjne, gdy wystepuja takie objawy, jak silny bol nadbrzusza, powigkszenie watroby,
objawy krwawienia w obrgbie jamy brzuszne;j - nalezy uwzglednié nowotwér watroby.

Srodki ostroznosci

Przed rozpoczgciem stosowania zlozonych doustnych érodkéw antykoncepcyjnych konieczne jest
przeprowadzenie peinego wywiadu medycznego (w tym wywiadu rodzinnego) i badania
lekarskiego; nalezy upewnié si¢ czy pacjentka nie jest w ciazy. Badania obejmuja gléwnie: pomiar
masy ciafa, ci$nienia krwi, badanie piersi, badanie narzadéw piciowych, wymaz z szyjki macicy i
z pochwy, oznaczenie we krwi stezenia trojglicerydéw, cholesterolu, glukozy. Pacjentke nalezy
poinstruowaé, zeby uwaznie przeczytala ulotkg i stosowata si¢ do podanych zalecen, Czestosé |
rodzaj badan powinny opiera¢ si¢ na zaleceniach praktycznych i by¢ dostosowane indywidualnie,

Nalezy zachowa¢ ostroznosé u kobiet z:
- zaburzeniami metabolicznymi, takimi jak cukrzyca bez powiktan

« hyperlipidemia (hypertréjglicerydemia, hypercholesterolemia). Kobiety leczone z powodu
hyperlipidemii, jesli zdecyduja si¢ na stosowanie zlozonych doustnych drodkéw
antykoncepcyjnych, powinny byé pod stata kontrola lekarza. Diugotrwata
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hypertréjglicerydemia wystepuje u niewielkiej liczby kobiet stosujacych ziozone doustne
srodki antykoncepcyjne.

- U pacjentek z wysokim stezeniem trojglicervddw, stosowanie preparatow zawierajacych
estrogeny moze by¢ przyczyna (rzadko) wysokiego stezenia trojglicerydéw, co moze
prowadzi¢ do zapalenia trzustki

- otylodcia ( indeks masy ciata >30 (masa ciata/wzrost)
- hyperprolaktynemia z (lub) bez mlekotoku

- pacjentki z nastgpujacymi chorobami(obecnie lub w wywiadzie): padaczka, migrena,
otoskleroza, astma, choroby naczyniowe w rodzinie, zylaki, zakazenie wirusem Herpes w
ciaZy, kamica zékciowa, toczen rumieniowaty uktadowy (SLE), niewydolnosé serca, nerek
lub watroby, depresja, nadci$nienie, plasawica, zespot hemolityczno-mocznicowy,
cukrzyca, przewlekle zapalenie jelita, niedokrwisto$é sierpowatokrwinkowa, zoHaczka ze
swiadem lub bez, porfiria - powinny mieé zapewniony Scisty nadzoér medyczny, jesli
powyzsze zaburzenia wystapity lub stan ulegl pogorszeniu w czasie ciazy lub stosowania
ztoZonych doustnych srodkéw antykoncepcyjnych

* Czasami moze wystapi¢ ostuda (przebarwienia na skérze twarzy), zwlaszcza u kobiet z historig
ostudy ciezarnych w wywiadzie. Kobiety ze sktonnoscia do ostudy powinny unika¢ ekspozycji
na stonce lub promieniowanie ultrafioletowe.

* Chociaz u wielu kobiet przyjmujacych ztozone doustne érodki antykoncepceyjne obserwowano
niewielkie zwigkszenie ciénienia krwi, to rzadke ma to znaczenie kliniczne. Tylko w tych
rzadkich przypadkach uzasadnione jest natychmiastowe zaprzestanie stosowania zloZzonych
doustnych Srodkéw antykoncepeyjnych. Jesli w czasie przyjmowania zlozonych doustnych
$rodkow  antykoncepcyjnych istniejace wczesniej nadciénienie lub znaczne zwigkszenie
ci$nienia krwi nie reaguje na leczenie przeciw nadcisnieniowe, nalezy zaprzestaé przyjmowania
tych srodkéw. Mozna rozwazyé wznowienie przyjmowania zloZonych doustnych srodkéw
antykoncepcyjnych, jesli leczenie przeciw nadcisnieniowe bedzie skuteczne.

U kobiet z dziedzicznym obrzekiem naczynioruchowym przyjmowanie estrogenéw moie
indukowa¢ lub zaostrzaé objawy choroby.

* W przypadku ostrych lub przewleklych zaburzen watroby konieczne jest zaprzestanie
stosowania ztozonych doustnych srodkow antykoncepeyjnych do czasu powrotu prawidtowych
funkeji watroby. W przypadku nawrotow zotaczki cholestatycznej [ub $wiadu zwiazanego z
cholestaza, ktory wystgpowat wezesniej podezas cigzy lub w czasie stosowania wczesniej

hormonéw steroidowych, konieczne jest zaprzestanie stosowania ztozonych doustnych $rodkow
antykoncepcyjnych.

» Stosowanie zloZonych doustnych srodkéw antykoncepcyjnych moze wplywaé na
insulinooporno$¢ obwodows i tolerancje glukozy. Dlatego kobiety z cukrzycg powinny by¢
dokfadnie obserwowane podczas pierwszych miesigcy stosowania tych srodkow.

* Produkt zawiera laktozg jednowodna, dlatego pacjenci z rzadkimi chorobami dziedzicznymi,

np. nietolerancjg galaktozy, niedoborem laktazy typu Lapp lub zaburzeniami wechlaniania
glukozy-galaktozy nie powinni przyjmowa¢ tego leku,

* Biegunka i (lub) wymioty moga zmniejszyé wchianianie hormonow zawartych w zlozonych
doustnych $rodkach antykoncepcyjnych (patrz punkt. 4.2)

* Nalezy poinformowaé pacjentke, ze antykoncepcja hormonalna nie chroni przed zakazeniem
HIV lub innymi chorobami przenoszonymi droga piciowa.

Nieprawidlowosci cyklu miesigczkowego

Podczas stosowania ztozonych doustnych $rodkéw antykoncepcyjnych, zwlaszeza podczas
pierwszych miesigcy, moze wystapié nieregularne krwawienie (plamienie lub krwawienie
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migdzymiesiaczkowe). Dlatego ocena nieregularnego krwawienia ma dopiero znaczenie po trzech
cyklach.

Jesli nieregularne krwawienia utrzymuja sig lub wyst¢puja po uprzednio regularnych cyklach
miesigczkowych nalezy wzia¢ pod uwage przyczyny nie hormonalne. Wskazana jest réwniez
diagnostyka w celu wykluczenia nowotworu lub ciazy.

U niektorych kobiet krwawienie z odstawienia moze nie wystapi¢ w czasie planowej przerwy w
przyjmowaniu tabletek. Jesli ztozone doustne $rodki antykoncepcyjne byly stosowane zgodnie z
zaleceniami opisanymi w punkcie 4.2, jest mato prawdopodobne, aby kobieta byla w ciazy.

Jednak, jesli nie stosowano sig do zalecen przed pierwszym brakiem krwawienia, lub gdy dwa kolejne

krwawienia nie wystapity, zanim nastapi kontynuacja w przyjmowaniu ztozonych doustnych érodkéw
antykoncepeyjnych nalezy upewni sie, czy kobieta nie Jest w ciazy.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakeji

Nie jest zalecane jednoczesne stosowanie z nastgpujacymi preparatami:

¢ induktory enzyméw: leki przeciwdrgawkowe  (fenobarbital, fenytoina, primidon,
karbamazepina, okskarbazepina, topiramat, felbamat); rytonawir, ryfabutyna; ryfampicyna;
gryzeofulwina: zmniejszona  skuteczno$é antykoncepcyjna  z powodu  zwigkszonego
metabolizmu watrobowego w czasie leczenia i w czasie Jednego cyklu po zakoriczeniu
leczenia. Nalezy zastosowaé inna metode antykoncepcji, szczegélnie typu mechanicznego.

modafinil: ryzyko zmniejszonej skutecznosci antykoncepcyjnej w czasie leczenia modafinilem
i w czasie jednego cyklu po zakoficzeniu stosowania modafinilu z powodu jego wiasciwosci

indukujacych enzymy. Nalezy stosowaé normalne dawki doustnej antykoncepcji lub inng
metodg antykoncepcji.

antybiotyki, takie jak ampicylina i tetracykliny: zmniejszona skutecznos¢ antykoncepcyjna
preparatow doustnych z nieznanego powodu.

® lamotrygina: st¢zenie lamotryginy w osoczu i tkankach moze by¢ zmniejszone.
Nalezy rozwazy¢ jednoczesne stosowanie z nast¢pujacymi preparatami:

= cyklosporyna: mozliwe zwigkszenic stezenia we krwi cyklosporyny, zwigkszenie stezenia
kreatyniny i zwigkszenia aktywnosci aminotransferaz, Mechanizm: zmniejszona eliminacja
cyklosporyny przez watrobg.

flunaryzyna: ryzyko mlekotoku z powodu zwigkszonej poprzez flunaryzyne wrazliwosci
gruczolow sutka na prolaktyng,

preparaty zawierajace ziele dziurawca: powoduja zmniejszona skutecznosé antykoncepcyjng
z powodu nasilonego metabolizmu watrobowego w czasie leczenia i w czasie jednego cyklu
po zakoficzeniu leczenia. Nalezy zastosowaé inng nie hormonalng metode antykoncepeji,

Badania laboratoryjne

Stosowanie hormonalnych $rodkow antykoncepcyjnych moze wplywaé na wyniki niektorych

testéw laboratoryjnych, np. badania endokrynologiczne, badania parametrow czynnoséci watroby i
parametréw krwi:

= zwigkszenie stgzenia protrombiny i czynnikéw krzepniecia VII, VIII, IX 1 X; zmniejszenie
stezenia antytrombiny III, zmnigjszenie stezenia biatka S: zwigkszenie indukowancj
norepinefryna (noradrenaling) agregacji ptytek krwi.

* zwigkszenie stgzenia tyreoglobuliny (TGB) prowadzace do zwickszenia calkowitego stezenia
frakcji krazacych hormondw tarczycy - mierzone poprzez PBI (biatko wiazace jod); mierzone
Jest stezenie catkowitej frakcji tyroksyny T4 przy uzyciu chromatografii  lub metody
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radioimmunologicznej. Stezenie wolnej frakeji tréjjodotyroniny T3 jest zmniejszone (gdyz
zwigkszone jest stezenie TBG), stezenie wolnej frakcji tyroksyny fT4 nie jest zmienione.

4.6 Cigza i laktacja

Etynyloestradiol/gestoden nie jest wskazany do stosowania w ciazy.

JeSlt w czasie przyjmowania leku dojdzie do ciazy, natychmiast nalezy zaprzestaé jego
stosowania.

Jednakze wigkszo$é badan epidemiologicznych nie wykazata ani wad wrodzonych u noworodkéw
urodzonych przez kobiety, ktére stosowaty zlozone doustne érodki antykoncepcyjne, ani wptywu
teratogennego, gdy srodki te byly przyjmowane przez nieuwage w czasie ciazy. Nie prowadzono
takich badan z zastosowaniem etynyloestradiolu/gestodenu.

Badania na zwierz¢tach wykazaly dziatania niepozadane w czasie ciazy i laktacji (patrz punkt 5.3).
Na podstawie tych badan nie mozna wykluczy¢ u ludzi dziatari niepozadanych spowodowanych
wptywami hormonalnymi substancji aktywnych, Jednakze dotychczasowe doswiadczenie ze
stosowaniem zfoZonych doustnych srodkéw antykoncepeyjnych w czasie cigzy, nie dostarczyto
dowodéw na istotne dziatania niepozadane u ludzi.

Ztozone doustne $rodki antykoncepcyjne moga wptywa¢ na laktacj¢ poniewaz moga zmniejszyé
ilos¢ wydzielanego mleka oraz zmienié jego sktad.

Dlatego nie zaleca si¢ stosowania ztozonych doustnych $rodkéw antykoncepcyjnych az do
catkowitego zaprzestania karmienia piersia. Podczas stosowania ztozonych doustnych $rodkéw
antykoncepcyjnych niewielkie ilosci antykoncepcyjnych hormonéw steroidowych i (lub) ich
metabolity moga wydziela¢ sie z mlekiem. Moze to oddziatywaé na dziecko.

4.7 Wplyw na zdolno§é¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Nie przeprowadzono badan dotyczacych wplywu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i
obstugiwania urzadzef mechanicznych.

4.8 Dzialania niepozadane

Podczas stosowania zlozonych doustnych $rodkéw antykoncepcyjnych obserwowano dziatania
niepozadane przedstwione ponize;j.

Powazne dziatania niepozadane, patrz punkt 4.4.

Stosowanie jakichkolwiek ztozonych doustnych rodkéw antykoncepcyjnych zwigksza ryzyko
wystapienia zdarzen zakrzepowo-zatorowych zyl. Wszystkie informacje odnosnie ryzyka

zwigzanego ze stosowaniem zlozonych doustnych $rodkow antykoncepcyjnych przedstawiono w
punkcie 4.4.

Najczgsciej (>10%) obserwowanymi przez pacjentki dziataniami niepozadanymi w czasie badan
klinicznych III fazy oraz po wprowadzeniu leku na rynek byly: bél glowy (w tym migrena) i
krwawienie/plamienie.

Ocena pozostatych dziatan niepozadanych uwzglgdnia nastgpujaca czestosé wystepowania:

Czgsto: > 1% a< 10%

Niezbyt czesto: = 0,1 % a <1%
Rzadko: > 0,01% a <0,1%
Bardzo rzadko: <0,01%

Tabela 1. Dzialania niepozqdane

Czesto Niezbyt czgsto Rzadko Bardzo rzadko

Zakazenia zapalenie pochwy,
w_tym kandydoza
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pochwy

Zaburzenia ukiadu

reakcje anafilaktyczne

nasilenie  tocznia

immunologiczne- z bardzo rzadkimi rumieniowatego
go przypadkami
pokrzywki, obrzeku
naczynioruchowego,
zaburzeniami
krazenia i
oddychania.
Zaburzenia zmiany taknienia nietolerancja glukozy | nasilenie porfirii
metabolizmu {zwiekszenie lub
i odzywiania Zmniejszenie)
Zaburzenia . .
; Zmiana nastroju,
psychiczne

w tym depresja,
Zzmiana libido

Zaburzenia ukfadu

nerwowosg¢,

nasilenie
nerwowego .
zawroty glowy plasawicy
Zaburzenia oka _— .
podrainienie  przez | zapalenie nerwu
soczewki kontaktowe | wzrokowego,
zakrzepica naczyn
siatkdwki
Zaburzenia nudnosci, skurcze migéni zapalenie trzustki,
Zolqdka i jelit wymioty, bdle brzucha, wzdecia gruczolak
brzucha watroby, rak
komdrek
watrobowych
Zaburzenia zéMaczka kamica zolciowa,
watroby | drég cholestatyczna zastdj zddci
2dfciowych
. . tradzik ., .
Zaburzenia skéry wysypka, ostuda z rumien guzowaty rumieni
i thanki ryzykiem ostudy wielopostaciowy
podskdrnej przetrwatej,
hirsutyzm, tysienie
Zaburzenia nerek zespdt
i drég moczowych hemolityczno-
mocznicowy
Zaburzenia ukiadu | bolesnosé i

rozrodczego
i piersi

tkliwosé piersi,
wydzielina z
piersi, bolesne
miesigczkowanie,
Zmiany
wydzielania §luzu
w pochwie,
Zmiany w
krwawieniach
miesigczkowych

Zaburzenia ogdine

zatrzymanie
plynéw w
organizmie,
obrzek

Inne

Zmiany masy ciala
(przybieranic  na
masie  badZ jej

nadcisnienie tetnicze,
Zmiana stezenia
lipidéw w osoczu,
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spadek) wtym
hypertréjglicery-
demia,

4.9 Przedawkowanie

Nie obserwowano powaznych reakcji niepozadanych podezas stosowania duzych dawek
zlozonych doustnych srodkéw antykoncepcyjnych. Doswiadczenia ogdlne ze stosowaniem
ztozonych doustnych $rodkéw antykoncepcyjnych wskazuja, ze mogq sie pojawi¢ takie objawy
Jak: nudnosci, wymioty i niewielkie krwawienie z drég rodnych u mtodych dziewczat.

Brak swoistej odtrutki, nalezy zastosowa¢ leczenic objawowe.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

3.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: gestoden i etynyloestradiol, ztozone jednofazowe doustne srodki
antykoncepcyjne.

Kod ATC: GO3AA10

Dzialanie antykoncepcyjne ztozonych doustnych $rodkéw antykoncepcyjnych opiera sie na
interakcji réznych czynnikdéw, z ktérych najwazniejszym jest hamowanie owulacji i zmiany w
Sluzéwee szyjki macicy oraz endometrium.

3.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Etynyloestradiol
* Szybko i catkowicie wehtania si¢ z przewodu pokarmowego.
® Maksymalne stgzenie w osoczu wystepuje w ciagu 1-2 godzin.
* Podlega efektowi pierwszego przejscia przez watrobg, biodostepnosé wynosi ok. 40 %.
L ]

Etynyloestradiol wigze si¢ z albuminami osocza i zwigksza zdolno$¢é wiazania SHBG
(globulina wiazaca hormony plciowe).

Okres pottrwania w fazie eliminacji wynosi ok, 25 godzin,
* Etynyloestradiol jest przede wszystkim metabolizowany na drodze aromatycznej

hydroksylacji, nastepnie jest metylowany i hydroksylowany do wolnego glukuro- [ub
zwiazanego sulfo -metabolitu.

* Zwiazane pochodne przechodza przez pasaz jelitowo-watrobowy.
* Metabolity w ok. 40% sq wydalane z moczem, a w ok. 60% - z kalem.

Gestoden

* Szybko i catkowicie wchlania sig z przewodu pokarmowego.

Maksymalne stezenie w osoczu wystepuje w ciagu 1-2 godzin.

Nie podlega efektowi pierwszego przejécia i Jego biodostepnosé jest catkowita.
Gestoden w duzym stopniu wiaze sie z SHBG.

Okres péttrwania w fazie eliminacji wynosi ok. 18 godzin.

Czgsé A ulega redukcji a potem powstaje sprzezony glukuronian.

Okoto 50% gestodenu wydala sie z moczem, a ok. 33% z kalem.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczefistwie

U zwierzat laboratoryjnych skutki dzialania gestodenu i etynyloestradiolu byly ograniczone do
tych zwigzanych ze znanym dzialaniem farmakologicznym. W szczegdlnosci, badania
toksycznego wplywu na reprodukcje wykazaty embriotoksycznosé i toksyczne dziatanie na ptod
estrogenow u zwierzat, co uwaza sig za gatunkowo swoiste. Obserwowano wirylizacje narzadow
piciowych u plodéw meskich po ekspozycji na duze dawki gestodenu.
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6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzer tabletki:

Wersenian sodowo-wapm'owy
Laktoza jednowodna

Skrobia kukurydziana
Magnezu Stearynian

Powidon 25

Substancie powlekaijace:
S

acharoza
Powidon 90F
Weglan wapnia
Makrogol 600
Talk
Glikolowy wosk Montana

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 Okres waznosci
2 lata,

6.4 Specjalne $rodki ostroznoSci przy Przechowywaniy
Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 30°C.
Przechowywaé w oryginalnym opakowaniu.
6.5 Rodzaj i zawartosé opakowania
Blistry PVC/AIuminium, opakowanie kalendarzowe: 1 x 21;3x21 lub6x 2] tabletek.
Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowaé sig w obrocie.
6.6 Szczegilne srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczeg6lnych wymagan,

DO OBROTU
SymPhar Sp. z 0.0.
ul. Wioska |
00-777 Warszawa

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU /
DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYK] PRODUKTU LECZNICZEGO ‘
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