CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Daylette, 3 mg + 0,02 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKO SCIOWY I ILO SCIOWY

24 biate lub prawie biale (aktywne) tabletki povdek:
kazda tabletka powlekana zawiera 3 mg drospirenond2 thg etynyloestradiolu.

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu:
kazda tabletka powlekana zawiera 48,53 mg laktozygeanej i 0,070 mg lecytyny sojowej.

4 zielone powlekane (nieaktywne) tabletki placebo:
tabletki te nie zawierajsubstancji czynnych.

Substancje pomocnicze: laktoza bezwodna 37,26zdigien pomaraczowa (E 110) 0,003 mg.

Peten wykaz substancji pomocniczych, patrz purikt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka powlekana

Tabletki zawierajce substanejczynmy 1 to biate lub prawie biate, okgte, obustronnie wypukie tabletki
powlekane grednicy okoto 6 mm, ze wyttoczonym oznaczeniem ,,G¥@jednej stronie, druga strona jest
gtadka.

Tabletki placeboszsto zielone, okigte, obustronnie wypukte, tabletki powlekan&ednicy okoto 6 mm, bez
wyttoczen.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania
Antykoncepcja doustna

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie
Droga podania: podanie doustne

Jak stosowd produkt leczniczy Daylette

Tabletki naley przyjmowa codziennie, mniej wicej o tej samej porze dnia, w kolejaowskazanej na
blistrze, popijagc w razie potrzeby niewiedkiloscia ptynu. Nie naley robi¢ przerw w stosowaniu tabletek.
Przez 28 kolejnych dni nate przyjmowa jedr tabletle na dolk. Kazde kolejne opakowanie nale
rozpoczyna nastpnego dnia po przyggiu ostatniej tabletki z poprzedniego opakowaniavévienie z
odstawienia rozpoczynaggprzewanie w 2.-3. dniu po rozpoeeiu przyjmowania tabletek placebo (ostatni
rzad) i maze sk nie zak@czy¢ przed rozpocgiem nasipnego opakowania.



Jak rozpocz¢ przyjmowanie produktu leczniczego Daylette

» Brak antykoncepcji hormonalnej w ostatnim maesi
Przyjmowanie tabletek nalg rozpoca¢ w 1. dniu naturalnego cyklu migszkowego (tj. w pierwszym dniu
krwawienia miesiczkowego).

* Zmiana z innego zlmnego preparatu antykoncepcyjnego fafty doustnyrodek antykoncepcyjny,

terapeutyczny system dopochwowy lub system transaley, plaster)
Kobieta powinna rozpogz stosowanie produktu leczniczego Daylette wgmstm dniu po przyjciu
ostatniej tabletki aktywnej (ostatnia tabletka zzrnapca substancje czynne) poprzednio stosowanego
zlozonego doustnegaoodka antykoncepcyjnego, ale najpiéej w dniu nasfpujacym po zwyczajowej
przerwie w przyjmowaniu tabletek lub w dniu rgmtjacym po przygciu tabletek placebo poprzednio
stosowanego zimnego doustnegaoodka antykoncepcyjnego. W przypadku stosowangpertycznego
systemu dopochwowego lub systemu transdermalndagtrgn, kobieta powinna zagzprzyjmowa produkt
leczniczy Daylette w dniu uswtiia poprzedniegérodka antykoncepcyjnego, ale naipiej w dniu, na
ktory przypadatoby kolejne zastosowanie poprzedtosowanego produktu.

« Zmiana z metody wykznie progestagenowej (tabletki zawiaca wyhcznie progestagen, iniekcje,
implant lub domaciczny system uwalnigy progestagen (IUS))
Kobieta mae rozpocz¢ stosowanie produktu leczniczego Daylette po stesmwtabletek zawieragych
wytacznie progestagen w dowolnym dnius(jestosowata implant lub IUS — w dniu jego ustoid, a jéli
iniekcje — w dniu, w ktérym powinna zostpodana nagpna iniekcja). W tych wszystkich przypadkach
pacjentce nals/ jednak dorad#i aby stosowata dodatkowo mechanicemetod; antykoncepcji w eéigu
pierwszych 7 dni przyjmowania tabletek.

» Po poronieniu w pierwszym trymestrze i
Kobieta mae rozpocaé przyjmowanie tabletek natychmiast. W tym przypadileaijest konieczne
stosowanie dodatkowych metod antykoncepcyjnych.

» Po porodzie lub poronieniu w drugim trymestrzggi
Kobiecie naley poradzt, aby rozpocga stosowanie produktu w 21. do 28. dnia po pomti# poronieniu
w drugim trymestrze giy. Jezeli pacjentka rozpoczyna stosowanie produktu l@zago paniej, naley jej
doradzé, aby stosowata dodatkowo mechanicametod antykoncepcji w aigu pierwszych 7 dni
przyjmowania tabletek. deli doszio ju do stosunku, przed rozpeczem stosowania zimnego doustnego
srodka antykoncepcyjnego, najewykluczye ciazg lub odczekéa do pierwszego krwawienia
mieskczkowego.

Kobiety karmice piersi, patrz punkt 4.6.

Poskepowanie w przypadku pominicia tabletek

Tabletki placebo z ostatniego (czwarteg@diz opakowania blistrowego mggosta& pominkte. Nalexy je
jednak usugc, aby uniknc¢ przypadkowego wyditenia okresu stosowania tabletek placebo. 22ari
zalecenia dotyegpominigcia tabletki zawierajacej substancg czynm.

Jeli od czasu planowego praygjia ktérejkolwiek tabletki uptygto mniej niz 12 godzin to ochrona
antykoncepcyjna nie ulega zmniejszeniu. Kobietaipoa przyp¢ pominkta tabletle, jak tylko sobie o tym
przypomni, a kolejne tabletki powinna przyjmawazwyklej porze.

Jeili od czasu przyicia ktorejkolwiek tabletki migto wiecej niz 12 godzin,ochrona antykoncepcyjna e
by¢ zmniejszona. W przypadku pominia tabletek naley postpowa zgodnie z nagpujacymi dwiema
podstawowymi zasadami:

1. Nigdy nie wolno przerywastosowania tabletek na dej niz 4 dni.
2. Odpowiednie hamowanie osi podwzgorzowo-przysagkjajnikowej uzyskuje sipo 7 dniach eiglego
przyjmowania tabletek.



W zwiazku z powyszym, w codziennej praktyce mma udzielé nastpujacych wskazowek:

e Dnil-7.
Kobieta powinna przyg ostatni pominkita tabletlk, jak tylko sobie o tym przypomni, naweg g
oznacza to jednoczesne prmjg dwdéch tabletek. Naginie powinna kontynuowagprzyjmowanie
tabletek o zwyklej porze. Ponadto powinna stosomvachanicza metoa, np. prezerwatyw przez
nastpne 7 dni. Jeeli w ciagu poprzednich 7 dni doszto do stosunku, nyalevzgkdnic maozliwosé
zajscia w chzeg. Im wigcej pomingto tabletek i im krétszy odgb czasu midzy ich pomingciem, a
okresem przyjmowania tabletek placebo, tyraksze ryzyko zdcia w chaze.

* Dni 8-14.
Kobieta powinna przyg ostatni pominkita tabletlk, jak tylko sobie o tym przypomni, naweg g
oznacza to jednoczesne prxyg dwoch tabletek. Naginie powinna kontynuowgprzyjmowanie
tabletek o zwyklej porze. deli w ciagu 7 dni poprzedzagych pomingcie pierwszej tabletki, kobieta
przyjmowata tabletki prawidtowo, nie jest koniecastesowanie jakichkolwiek dodatkowysétodkow
antykoncepcyjnych. Zeli jednak pacjentka zapomniata o pexyil wiecej niz 1 tabletki, nalgy jej
doradzt, aby stosowata dodatkawnetod antykoncepcji przez nagmnych 7 dni.

* Dni15-24.
Istnieje due ryzyko zmniejszenia skuteczeoantykoncepcji ze wzgtlu na zbliajacy sk okres
przyjmowania tabletek placebo. Jednak odpowiedagiasowujc schemat przyjmowania tabletek,
mozna zapobiec zmniejszeniu skutecfri@ntykoncepcyjnejStosowanie jednej z pasizych dwoch
opcji powodujeze nie ma konieczrioi uzywania dodatkowych metod antykoncepcji, pod warennki
ze wszystkie tabletki byly przyjmowane prawidtowaez 7 dni poprzedzajych pomingcie pierwszej
tabletki. W przeciwnym wypadku pacjentce rngleloradzé, aby zastosowata pierwsz wymienionych
dwaoch opcji orazze przez nagpne 7 dni powinna stosowaodatkova metod antykoncepcji.

1. Kobieta powinna przyg ostatni pominita tabletle, jak tylko sobie o tym przypomni, naweggdi
oznacza to jednoczesne prgye dwodch tabletek. Naginie, powinna kontynuowgprzyjmowanie
tabletek o zwyktej porze zado wyczerpania tabletek aktywnych. Cztery tablet&statniego kxdu
opakowania (tabletki placebo) najewyrzuci. Nalezy od razu rozpocg przyjmowanie tabletek z
kolejnego opakowania blistrowego. Do czasu hakenia stosowania aktywnych tabletek z drugiego
opakowania nie powinno wygli¢ krwawienie z odstawienia, jednak podczas dni, kiaubieta
przyjmuje tabletki, mge wystpi¢ plamienie lub krwawieniérédcykliczne.

2. Mozna réwnie zalect kobieciezaprzestanie przyjmowania aktywnych tabletek zdziego
opakowania. W takim przypadku powinna przyjmouabletki placebo z ostatniegad opakowania
przez okres do 4 dni, wliczaj w to dni, w ktérych pomigla tabletki, a nagpnie kontynuowa
przyjmowanie tabletek z kolejnego opakowania is&go.

Jezeli pacjentka pomigta tabletki i nasipnie nie wystpi u niej krwawienie z odstawienia podczas
pierwszego planowego okresu przyjmowania tableta&ghbo, nalgy uwzgkdni¢c mazliwosé ciazy.

Zalecenia w przypadku zaburza zotadkowo-jelitowych
W przypadku wysipienia cezkich zaburzé zotadkowo-jelitowych (np. wymioty i biegunka), wchtania
produktu mae nie by catkowite i naley stosowa dodatkowe metody antykoncepcyjne.

W razie wysipienia wymiotéw w cigu 3-4 godzin po przygiu tabletki zawieraicej substanejczynr,
nalezy zastosow&nowa (dodatkow) tabletk tak szybko jak to maiwe. Jezeli jest to maliwe, nowg
tabletle nalezy przyja¢ przed uptywem 12 godzin od zwyktej pory pr@ip tabletki. Jeeli uptynie wicej
niz 12 godzin, naley zastosowéazalecenia dotyeaze pomingcia tabletki, patrz punkt 4.2 ,Pegowanie w
przypadku pomirgcia tabletki”. Jeeli kobieta nie chcemienia dotychczasowego schematu stosowania
tabletek, powinna przy¢ dodatkowi(-e) tabletlg(-i) z innego opakowania blistrowego.

Jak op&nié wystapienie krwawienia z odstawienia



Aby op&ni¢ wystpienie miesiczki, kobieta powinna rozpogz stosowanie tabletek z neghego
opakowania blistrowego produktu leczniczego Dagldiez przyjmowania tabletek placebo ziiego
opakowania. Stosowanie tabletekzma kontynuowétak dtugo, jak diugo jest to potrzebne,co
zakaiczenia aktywnych tabletek z drugiego opakowania2dsie wydtaonego cyklu mee wystpic
krwawieniesrddcykliczne lub plamienie. Do regularnego przyjnaowa produktu leczniczego Daylette
nalezy powroct po zastosowaniu tabletek placebo.

Jezeli pacjentka chce zmiehtzien wystpienia miesiczki na inny dzié tygodnia nk w stosowanym
obecnie schemacie, mua jej zaledi, aby skrécita nagpny okres stosowania tabletek placebo o dowoln
liczbg dni. Im krotszy ten okres, tym gkisze ryzykoze niewystapi krwawienie z odstawienia ila
wystepowaty krwawieniarodcykliczne lub plamienie w trakcie stosowaniddtdk z nasipnego
opakowania (podobnie jak w przypadku épi@nia miesiczki).

4.3 Przeciwwskazania

Ztozonych doustnyckrodkéw antykoncepcyjnych nie najestosowa w razie wysgpowania
ktéregokolwiek z wymienionych parej standw.

Jezeli ktérykolwiek z nich wystpi po raz pierwszy w czasie stosowaniazattego doustnegaodka
antykoncepcyjnego, produkt ten naleatychmiast odstawi

» Nadwraliwosé na substangjczynm lub na ktdgkolwiek substangj pomocnica wymieniora w
punkcie 6.1.

o Zakrzepicazylna wystpujaca obecnie lub w wywiadzie (zakrzepiod gicbokich, zatorowét
ptucna).

» Zakrzepicadtnicza wysgpujaca obecnie lub w wywiadzie (np. zawafmia sercowego) lub
objawy prodromalne (np. dlawica piersiowa, przejaga napady niedokrwienia mézgu).

» Udar naczyniowy moézgu, obecnie lub w wywiadzie.

» Obecndé¢ powanego czynnika ryzyka lub wielu czynnikéw ryzyka eadpicy ttniczej:

- cukrzyca ze zmianami haczyniowymi,
- ciezkie nadcénienie ttnicze,
- cigzka dyslipoproteinemia.

* Wrodzone lub nabyte predyspozycje do zakrzepybyej lub ttniczej, takie jak oporng na
aktywowane biatko C, niedob6r antytrombiny Ill, dabor biatka C, niedobor biatka S,
hiperhomocysteinemia, przeciwciata przeciwfosfapive (przeciwciata przeciwkardiolipinowe,
antykoagulant toczniowy).

» Zapalenie trzustki z towarzygza cigzka hipertriglicerydemi, wyskpujace obecnie lub w
wywiadzie.

e Ciezka choroba wtroby obecnie lub w wywiadzie, do momentu powrotnikow préb
czynnaciowych watroby do wartéci prawidtowych.

e Ciezka lub ostra niewydolrié nerek.

¢ Obecne lub przebyte nowotworwtroby (fagodne lub zidiwe).

*  Wystepowanie lub podejrzenie Zlovego nowotworu zatenego od hormonow piciowych (np.
narzdow rodnych lub piersi).

* Krwawienie z pochwy o nieustalonej etiologii.

* Migrena z ogniskowymi objawami neurologicznymi wwigdzie.

4.4 Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ostrzezenia

Jesli wystepuje ktorykolwiek z poriszych standw lub czynnikdw ryzyka, nalegozwazy¢, czy korzyci
wynikajace ze stosowania ztonego doustnegoodka antykoncepcyjnego przereg nad maliwym

ryzykiem w kadym indywidualnym przypadku oraz nayeporozmawia o tym z pacjentkzanim podejmie
ona decyzj o jego stosowaniu. W przypadku pogorszenia, nasileib pojawienia giktéregokolwiek z



wymienionych czynnikéw ryzyka, kobieta powinna staktowa sie ze swoim lekarzem. Lekarz
zadecyduje, czy nalg przerwa& stosowanie zimonego doustnegioodka antykoncepcyjnego.

e Zaburzenia kzenia

Stosowanie jakichkolwiek zkmnych doustnyckrodkéw antykoncepcyjnych niesie ze s@wickszone

ryzyko wystpieniazylnej choroby zakrzepowo-zatorow&Ghzz) w poréwnaniu do sytuacji, gdysch

nie stosuje. To zwkszone ryzyko wyapieniaZChZZ jest najwiksze podczas pierwszego roku stosowania
zlozonego doustnegoodka antykoncepcyjnego.

Wyniki bada epidemiologicznych wskazyjze czstas¢ wyskpowaniazylnej choroby zakrzepowo-
zatorowej ZChZZ) u kobiet bez znanych czynnikéw ryzyka dléhZz, stosujcych doustnérodki
antykoncepcyjne o matej zawadtbestrogenow (< 5Qg etynyloestradiolu) wynosi od 20 (zline doustne
srodki antykoncepcyjne zawienge lewonorgestrel) do 40 (Zlone doustnérodki antykoncepcyjne
zawierajice dezogestrel/gestoden) przypadkow na 100 00Mtzobest to porownywalne do grupy kobiet
niestosujcych doustnej antykoncepcji, gdzie wattta wynosi od 5 do 10 przypadkéw na 100 000 osdbola
i 60 przypadkow na 100 000agi ZChZZ jest chorolpsmiertelm w 1-2% przypadkow.

Badania epidemiologiczne wykazahg ryzyko wysipieniaZChZZ w przypadku stosowania zlmych
doustnychsrodkéw antykoncepcyjnych zawiegiajch drospirenon jest wgze ni w przypadku stosowania
ztozonych doustnyckrodkéw antykoncepcyjnych zawiegaych lewonorgestrel (tzwrodki
antykoncepcyjne drugiej generacji) i aaoby¢ podobne do ryzyka zazanego ze stosowaniem zémych
doustnychérodkéw antykoncepcyjnych zawiegiajch dezogestrel/gestoden (tanodki antykoncepcyjne
trzeciej generacji).

Badania epidemiologiczne wskagzupwniez na zwhzek pomedzy stosowaniem zkmnych doustnych
srodkéw antykoncepcyjnych a zgliszonym ryzykiemetniczej choroby zakrzepowo-zatorowej (zawat
migsnia sercowego, przemipgy napad niedokrwienia).

Wyjatkowo rzadko donoszono o wgpbwaniu zakrzepicy w innych naczyniach krwiémgch, np. w
naczyniach wtroby, krezki, nerkowych, mézgowych laigtach i etnicach siatkdwki, u kobiet stosigiych
tabletki antykoncepcyjne. Nie ustalono jednoznagzery wysgpowanie tych zdarzema zwizek ze
stosowaniem antykoncepcji hormonalnej.

Objawyzylnych lub ttniczych zaburzg zakrzepowo-zatorowych lub udaru naczyniowego mdmgm

obejmowsd:

. nietypowy, jednostronny bél i (lub) olalz n6g;

. nagty, silny bol w klatce piersiowej, promieriay lub nie promieniujcy do lewego ramienia;
. nagh duszngc;

. nagly napad kaszlu;

. jakikolwiek nietypowy, silny, przediajacy sk bol glowy;

. nagh czesciowa lub catkowit, utrat wzroku;

. podwdjne widzenie;

. niewyrazng mowa lub afazg;

. zawroty gtowy;

. zapdacd, ktérej mog towarzyszy ogniskowe drgawki;

. nagte ostabienie lub silne zdiwienie potowicze lub jednej egci ciata;
. zaburzenia ruchowe;

. ,OStry brzuch”.

Ryzyko wystpieniazylnych powikiai zakrzepowo-zatorowych u kobiet stagyjch ztozone doustnérodki

antykoncepcyjne zwksza s¢ z:

. wiekiem;

. dodatnim wywiadem rodzinnyniylna choroba zakrzepowo-zatorowa u ragdea lub rodzicow w
stosunkowo mtodym wieku). slepodejrzewa s dziedziczne predyspozycje, pacjentialezy




skierowa na konsultagj do specjalisty przed pagiiem decyzji o stosowaniu jakiegokolwiek
zlozonego doustnegaoodka antykoncepcyjnego;

. przedhizonym unieruchomieniem, dymi zabiegami chirurgicznymi, jakimikolwiek zabiega
chirurgicznymi w obgbie kaiczyn dolnych oraz powaymi urazami. W tych sytuacjach zaleca si
przerwanie stosowania tabletek (w przypadku plamyafa zabiegdw operacyjnych przynajmniej 4
tygodnie wczéniej) i wznowienie ich stosowania najwénej po 2 tygodniach po catkowitym
odzyskaniu przez pacjertkdolngci ruchowych. Jéi tabletki antykoncepcyjne nie byly odstawione
na czas, nalg rozway¢ leczenie przeciwzakrzepowe;

. otyloscia (wskaznik masy ciata powsej 30 kg/m);

. nie ma jednomginosci co do potencjalnej rofiylakéw i zakrzepowego zapalerig
powierzchownych w poatku lub rozwoju zakrzepicgylnej.

Ryzyko wystpienia ttniczych powikla zakrzepowo-zatorowych lub udaru naczyniowego margabiet

stosujcych ztazone doustnérodki antykoncepcyjne zwksza st z:

. wiekiem;

. paleniem tytoniu (kobietom w wieku powgj 35 lat naley zdecydowanie zalecizaprzestanie palenia
tytoniu, jezeli cha stosowa ztozone doustnérodki antykoncepcyjne);

. dyslipoproteinemns;

. nadcénieniem;

. migrery;

. otytoscia (wskaznik masy ciata powsej 30 kg/n);

. dodatnim wywiadem rodzinnymefhicza choroba zakrzepowo-zatorowa u r@ghea lub rodzicow

w stosunkowo mtodym wieku). §leistnieje podejrzenieze wystpuja dziedziczne predyspozycje,
pacjentk nalezy skierowa na konsultagj do specjalisty przed pagjiem decyzji o stosowaniu
jakiegokolwiek ztaonego doustnegarodka antykoncepcyjnego;

. zastawkow choroly serca;

. migotaniem przedsionkéw.

Obecné¢ jednego powanego lub wielu czynnikow ryzyka wygtienia odpowiednio choréb nagzyylnych
lub tetniczych mae réwnie stanowt przeciwwskazanieNalezy uwzgkdni¢c mazliwo$é¢ zastosowania
leczenia przeciwzakrzepowego. Kobiety stgsejztazone doustnérodki antykoncepcyjne natg wyraznie
poinformowa, aby skontaktowaty size swoim lekarzem, §& wystapia objawy, ktére mog wskazywa na
zakrzepie. W przypadku podejrzenia lub potwierdzenia wp#tnia zakrzepicy, natg przerwa
stosowanie ztzonych doustnyclrodkow antykoncepcyjnych. Ponieswkeczenie przeciwzakrzepowe
(pochodne kumaryny) wywotuje dziatanie teratogemadery rozpocz¢ stosowanie odpowiedniej,
alternatywnej metody antykoncepcyjnej.

Nalezy uwzgkdni¢ zwigkszone ryzyko wyapienia zaburze zakrzepowo-zatorowych w okresie potogu
(dalsze informacje - patrz punkt 4.6).

Inne stany medyczne, ktére byly agane z naczyniowymi zdarzeniami niepdanymi to: cukrzyca, tocae
rumieniowaty uktadowy, zespét hemolityczno-moczmigpprzewlekte zapalenie jelit (choroba
Lesniowskiego-Crohna lub wrzodzigje zapalenie jelita grubego) oraz niedokrwéisto
sierpowatokrwinkowa.

Zwiekszenie cgstaici lub ciezkosci napaddw migrenowych podczas stosowaniaartego doustnego
srodka antykoncepcyjnego (co aeoby¢ objawem prodromalnym zdatzeotyczcych naczy mézgowych)
moze uzasadnianatychmiastowe odstawienie zémego doustnegoodka antykoncepcyjnego.

* Nowotwory

W niektérych badaniach epidemiologicznych obserwmwavikszone ryzyko raka szyjki macicy u kobiet
diugotrwale (powyej 5 lat) stosujcych ziazone doustnérodki antykoncepcyjne, ale nie wiadomo, do
jakiego stopnia na wyniki te wptywa zachowanie s@kse oraz inne czynniki, takie jak zakaie wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV).



Metaanaliza 54 badaepidemiologicznych wykazatae u kobiet obecnie stoggiych ztazone doustnérodki
antykoncepcyjne wyspuje nieznacznie zwkszone (RR = 1,24) wzgline ryzyko raka piersi. To
zwigkszone ryzyko stopniowo zanika wagu 10 lat po zaprzestaniu stosowaniaaiych doustnych
srodkéw antykoncepcyjnych. Ponieiveak piersi wysipuje rzadko u kobiet w wieku pamij 40 lat,
zwiekszenie liczby rozpoznanych przypadkdw raka piergrupie kobiet przyjmuaicych obecnie i ostatnio
ztozone doustnérodki antykoncepcyjne jest niewielkie, w stosunkucatkowitego ryzyka wyspienia raka
piersi. Badaniach te nie dostarezdpwodow na istnienie zazku przyczynowego. Obserwowany wzorzec
zwiekszenia ryzyka mae wynika z wczéniejszego rozpoznania raka piersi u kobiet stmsah ztazone
doustnesrodki antykoncepcyjne, z dziatania biologicznegwrahych doustnyclrodkow
antykoncepcyjnych lub z obu tych czynnikéw. Rozpmn przypadki raka piersi u kobiet kiedykolwiek
wczesniej lub aktualnie stosagych ztazone doustnérodki antykoncepcyjne wykazugwykle mniejszy stan
zaawansowania klinicznegozni kobiet nigdy nie stosagych ztazonych doustnyckrodkéw
antykoncepcyjnych.

U kobiet stosujcych ziazone doustnérodki antykoncepcyjne rzadko zgtaszano wystvanie nowotworéw
tagodnych wtroby, a jeszcze rzadziej, nowotworéw diwych watroby. Nowotwory te w pojedynczych
przypadkach prowadzity do zagegacychzyciu krwawier do jamy brzusznej. dieu kobiet stosujcych
zlozone doustnérodki antykoncepcyjne wygpi silny b6l w nadbrzuszu, pogkiszenie vatroby lub jeli
wystapia objawy wskazujce na krwawienia do jamy brzusznej, to w rozpoamadinicowym naley wziaé
pod uwag nowotwor watroby.

Stosowanie zionych doustnyckrodkéw antykoncepcyjnych w wliszych dawkach (50ag
etynyloestradiolu) zmniejsza ryzyko wygienia raka endometrium oraz jajnika. Nie potwierntz, czy
dotyczy to rownie ztozonych doustnyckrodkéw antykoncepcyjnych zawiegaych mniejsze dawki
estrogenow.

* Inne stany kliniczne

Sktadnik progestagenowy tego produktu leczniczegbdntagonistaldosteronu, o wkgiwosciach
oszczdzapcych potas. W wikszaci przypadkdw nie nafgy spodziewd sie wzrostu stzenia potasu we

krwi. Jednake, w badaniu klinicznym, u niektérych pacjentelgddnymi lub umiarkowanymi

zaburzeniami czynngoi nerek, stosagych jednoczénie produkty lecznicze oszgizapce potas, gkenie
potasu w surowicy nieznacznie, lecz nieistotnieostr w trakcie przyjmowania drospirenonu. Dlatego t
zaleca si kontrok skzenia potasu w surowicy podczas pierwszego cyklzelei@ u pacjentek z
niewydolndcia nerek oraz gteniem potasu przed rozpecEm stosowania preparatu w pahligornej
granicy wartéci uznawanych za prawidtowe, a szczegélnie w paslprdnoczesnego stosowania produktow
leczniczych oszezlzapcych potas (patrz tak punkt 4.5).

U kobiet z hipertriglicerydemilub dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku hipigicerydemii, mae
wystepowa: zwiekszone ryzyko zapalenia trzustki podczas stosowdaranych doustnyclrodkow
antykoncepcyjnych.

Mimo, ze u wielu kobiet stosagych ztazone doustnérodki antykoncepcyjne zgtaszano nieznaczny wzrost
cisnienia ttniczego krwi, to rzadko byto to zgkszenie dinienia istotne klinicznie. Tylko w tych rzadkich
przypadkach uzasadnione jest natychmiastowe zdpreestosowania ztonych doustnyckrodkéw
antykoncepcyjnych. Zeli podczas stosowania ztinego doustneg@odka antykoncepcyjnego u kobiety z
wczesniej wystpujacym nadainieniem gtniczym stwierdza gistale zwgkszone wart€ci cisnienia

tetniczego lub znaczne zgkiszenie cinienia ttniczego nie odpowiad@jego widciwie na leczenie
przeciwnaddinieniowe, konieczne jest odstawieniezoinego doustnegoodka antykoncepcyjnego. W
uzasadnionych przypadkach po uzyskaniu prawidtowyatigici cisnienia ttniczego na skutek leczenia
przeciwnaddinieniowego ména ponownie rozpogz stosowanie ztonych doustnyckrodkow
antykoncepcyjnych.

Zgtaszano wysgpienie lub pogorszenie w czasiexy lub podczas stosowania zémych doustnych
srodkow antykoncepcyjnych nagujacych stanéw chorobowych, choziaie dowiedziono zwizku ich



wystepowania ze stosowaniem zémych doustnyckrodkéw antykoncepcyjnyctidttaczka i (lub¥wiad
skory z cholestag kamicazolciowa, porfiria, toczé rumieniowaty uktadowy, zespot hemolityczno-
mocznicowy, plsawica Sydenhama, opryszczkezarnych, utrata stuchu zgaana z otoskleraz

U kobiet z dziedzicznym obgkiem naczynioruchowym egzogenne estrogenyawagvotat lub nasilé
objawy obrzku naczynioruchowego.

Ostre lub przewlekte zaburzenia czyéciovatroby mog powodowa konieczné¢ przerwania stosowania
ztozonych doustnyckrodkéw antykoncepcyjnych do czasu powrotu wskedw czynndci watroby do
wartasci prawidtowych. Nawrotottaczki cholestatycznej i (ludwiadu zwkzanego z zastojewoici, ktore
uprzednio wysipowaty w czasie gizy badz podczas poprzedniego stosowania hormondw piciowych
wymagaj zaprzestania stosowania zbmych doustnyclrodkéw antykoncepcyjnych.

Pomimo,ze ztazone doustnérodki antykoncepcyjne magvptywaé na insulinooporni tkanek
obwodowych oraz na tolerargjlukozy, to nie ma dowoddow koniecz&edozmiany schematu leczenia
cukrzycy u diabetyczek stogoych ztazone doustnérodki antykoncepcyjne o niskiej zawaito
estrogendéw (< 0,05 mg etynyloestradiolu). Mglgednak starannie monitoro@atan kobiet chorych na
cukrzye, szczegdlnie w pogtkowym okresie stosowania zianych doustnyclrodkow
antykoncepcyjnych.

Opisywano pogorszenie przebiegu depresji endogepaéaczki, choroby lsaiowskiego-Crohna oraz
wrzodziepcego zapalenia jelita grubego podczas stosowaniargych doustnyclrodkow
antykoncepcyjnych.

Niekiedy mae wystpi¢ ostuda, zwlaszcza u kobiet z ostethzowa w wywiadzie. Kobiety
predysponowane do wygiowania ostudy powinny unikakspozycji na promieniowanie stoneczne i
ultrafioletowe podczas stosowaniazaych doustnyckrodkow antykoncepcyjnych.

Jedna tabletka powlekana zawiecaj substancje czynne zawiera 48,53 mg laktozy jeddoej, a jedna
nieaktywna tabletka powlekana zawiera 37,26 mglakbezwodnej. Naky wziaé to pod uwag u
pacjentek z rzadko wygiujaca dziedziczi nietoleranci galaktozy, niedoborem laktazy typu Lapp,
zespotem ztego wchianiania glukozy-galaktozy lusghcych diet bezlaktozow.

Tabletki powlekane placebo zawier&jarwnik -zotcien pomaraczows- ktéry maze powodowa reakcje
alergiczne.

Produkt leczniczy zawiera 0,070 mg lecytyny sojowégdnej tabletce powlekanej. Nie stoséowa
pacjentek z nadwediwoscia na orzeszki ziemne lub goj

Badanie lekarskie i (lub) konsultacja

Przed przysipieniem do pierwszego lub powtérnego stosowaniagdrenonu i (lub) etynyloestradiolu
nalezy zebr& petny wywiad lekarski (w tym wywiad rodzinny) oragkluczy¢ ciazg. Nalezy wykona
pomiar cénienia ttniczego oraz badanie przedmiotowe, z uwdgieniem przeciwwskaagpatrz punkt
4.3) i specjalnych ostrzen (patrz punkt 4.4). Naky réwniez zalect kobiecie uwane zapoznanie siz
ulotka dla pacjentki i stosowaniegsilo zamieszczonych tam wskazoweke&atliwos¢ oraz rodzaj bade
nalezy dobra indywidualnie, z uwzgidnieniem ustalonych schematéw ppstwania.

Pacjentk nalezy poinformowa, ze doustngrodki antykoncepcyjne nie chranprzed zakzeniem HIV
(AIDS) i innymi chorobami przenoszonymi depgtciowa.

Zmniejszenie skuteczngci

Skuteczné¢ ztozonych doustnyclrodkéw antykoncepcyjnych me by zmniejszona w przypadku np.
pominiecia tabletek aktywnych (patrz punkt 4,2), zabarzgtadkowo-jelitowych podczas przyjmowania
tabletek aktywnych (patrz punkt 4.2) lub jednoceggnstosowania innych lekéw (patrz punkt 4.5).

Zmniejszona kontrola cyklu



W zwiazku ze stosowaniem wszystkich zémych doustnyclrodkéw antykoncepcyjnych, magvystapic¢
nieregularne krwawienia (plamienie lub krwawiefriédcykliczne), zwtaszcza w pierwszych migsich
przyjmowania tabletek. Dlatego ocena nieregularrkyelawien ma znaczenie dopiero po uptywie okresu
adaptacyjnego trwagego okoto trzy cykle.

Jeli nieregularne krwawienia nadal utrzymugie lub wystpuja po poprzednio regularnych cyklach, rigie
rozwazy¢ niehormonalne przyczyny i przeprowatladpowiednie badania diagnostyczne, aby wyklaczy
nowotwory zitgliwe lub cihz¢. Moze to wymagéa wytyzeczkowania jamy macicy.

U niektdrych kobiet w czasie przyjmowania tablgdécebo nie wyapi krwawienie z odstawienia. i
ztozony doustnyrodek antykoncepcyjny przyjmowano zgodnie z zal@sahopisanymi w punkcie 4.2, jest
mato prawdopodobnege kobieta jest w agizy. Jezeli jednak ztaony doustnyrodek antykoncepcyjny nie byt
przyjmowany zgodnie z tymi wskazéwkami w okresi@rzedzajcym brak wysipienia pierwszego
krwawienia z odstawienia lub,sjenie wystpity dwa kolejne krwawienia z odstawienia, to przed
kontynuowaniem stosowania ztmego doustnegaodka antykoncepcyjnego najewykluczy¢ ciaze.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Uwaga: aby rozpozitanozliwe interakcje jednoczaie stosowanych lekow nalesic zapozné z
odpowiednimi informacjami ich dotygzymi.

*  Wplyw innych produktow leczniczych na dziatanie spsivenonu i (lub) etynyloestradiolu.
Interakcje pomidzy doustnymirodkami antykoncepcyjnymi, a innymi produktami leiczymi mog,
prowadzé do krwawienigrodcyklicznego i (lub) braku skuteczimd antykoncepcyjnej. W gimiennictwie
opisano nagpujace interakcje.

Metabolizm vatrobowy

Moga wystapic¢ interakcje z lekami indukagymi enzymy vitrobowe, co mge prowadzi do zwkkszonego
klirensu hormonow piciowych (np. fenytoina, barbéy, prymidon, karbamazepina, ryfampicyna, bosenta
i leki stosowane w leczeniu zata wirusem HIV (rytonawir, newirapina) i prawdopodabtakze
okskarbazepina, topiramat, felbamat, gryzeofulvadraz leki ziolowe zawierage dziurawiec zwyczajny
(Hypericum perforatum).

Maksymalna indukcja enzymatyczna jest zazwyczapedda w okoto 10 dni, ale me nasgpnie

utrzymywa sie przez co najmniej 4 tygodnie po zakaeniu leczenia farmakologicznego.

Wplyw na kazenie jelitowo-vatrobowe
Opisywano rownig utrat dziatania antykoncepcyjnego podczas jednoczesstegowania z antybiotykami,
takimi jak penicyliny oraz tetracykliny. Nie wyjaiono mechanizmu tego zjawiska.

Postpowanie

Kobiety krétkotrwale leczone (do jednego tygodi@kimkolwiek produktem leczniczym z grup
wymienionych powyej lub pojedyncz substanej czynry (lek indukupcy enzymy vgtrobowe), za
wyjatkiem ryfampicyny powinny tymczasowo, oprécz stoaaia ziazonego doustnegaoodka
antykoncepcyjnego, stosoivdodatkovs metod mechaniczaw trakcie oraz przez 7 dni po zakazeniu
leczenia.

W przypadku kobiet leczonych ryfampiceyroprocz zteaonego doustnegidodka antykoncepcyjnego nale
stosow& dodatkowo metogimechanicza przez caly okres przyjmowania ryfampicyny oraze@r28 dni po
zakaczeniu leczenia.

U kobiet przyjmuacych przez dhaszy czas substancje czynne indukejenzymy wtrobowe zaleca si
stosowanie innej, skutecznej, niehormonalnej metodykoncepc;ji.

Kobiety przyjmujce antybiotyki (za wyjtkiem ryfampicyny, patrz powgj) powinny stosowadodatkowo
metod: mechaniczado 7 dni po zakiiczeniu leczenia.



Jezeli jednoczesne leczenie produktem leczniczyneke kontynuowane po zakozeniu przyjmowania
aktywnych tabletek ztmnego doustnegaoodka antykoncepcyjnego z aktualnego opakowangiroivego,
tabletki placebo naiy wyrzucit i natychmiast rozpo@z nastpne opakowanie ziwnego doustnegoodka
antykoncepcyjnego.

Gtéwne metabolity drospirenonu w ludzkim osoczwgtwarzane bez udziatu uktadu cytochromu P-450.
Dlatego te, inhibitory tego uktadu enzymatycznego prawdopodohigevptywaj na metabolizm
drospirenonu.

Wplyw drospirenonu i (lub) etynyloestradiolu naadanie innych produktow leczniczych
Doustnesrodki antykoncepcyjne magvptywat na metabolizm niektorych innych substancji czyimyc
Zatem s¢zenia osoczowe, jak i tkankowe mpglbo zwikszy sie (np. cyklosporyna), albo zmniejsz{np.
lamotrygina).

Na podstawie badanhibicji w warunkachn vitro oraz analizy interakcjn vivow grupie ochotniczek
leczonych omeprazolem, symwastatymaz midazolamem jako substratami markerowymiestizono ze
ryzyko wptywu drospirenonu w dawce 3 mg na metanolinnych lekdw jest niewielkie.

* Inne interakcje

Nie wykazano istothego wpltywu nastnie potasu w surowicy podczas jednoczesnego savsaw
drospirenonu oraz inhibitoréw konwertazy angiotensgang. ACE - IKA) lub niesteroidowych lekow
przeciwzapalnych (NLPZ) u pacjentek bez niewydétnoerek. Niemniej jednak nie prowadzono hada
jednoczesnego stosowania drospirenonu i (lub) &gsyradiolu z antagonistami aldosteronu lub lekami
moczordnymi oszczdzapcymi potas. W takim przypadku podczas pierwszeddudgczenia naley
oznaczy stzenie potasu w surowicy. Patrz rownjgunkt 4.4.

*  Wyniki bada laboratoryjnych

Stosowanie steroiddéw antykoncepcyjnychzeavptywa na wyniki niektérych badalaboratoryjnych, w
tym na: parametry biochemiczne czystiovatroby, tarczycy, nadnerczy i nerekgzgnia biatek
osoczowych (nanikowych), np. globuliny wizacej kortykosteroidy oraz stenia frakcji
lipidow/lipoprotein, parametry metabolizmwglowodandw i wskaniki krzepnkcia oraz fibrynolizy.
Zmienione wyniki bad@laboratoryjnych zazwyczaj pozosiay granicach wartai prawidtowych.
Drospirenon powoduje zgkszenie aktywns&ci reninowej osocza i, przez niewielkie dziatanie
przeciwmineralokortykosteroidowe, akiszenie stzenia aldosteronu w osoczu.

4.6 Wplyw na ptodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza
Drospirenon i (lub) etynyloestradiol nie jest wskay do stosowania wazy.

Jezeli kobieta zajdzie w gize w trakcie stosowania drospirenonu i (lub) etyngtodiolu, produkt leczniczy
nalezy natychmiast odstawi Wyniki bada epidemiologicznych przeprowadzonych na szgsMak, nie
wykazup ani zwikszonego ryzyka wad wrodzonych u dzieci urodzorpraez kobiety stosage ziazone
doustnesrodki antykoncepcyjne przed Zeiem w cizg, ani dziatania teratogennego w przypadku
nieumyslnego stosowania zionych doustnyclrodkow antykoncepcyjnych wegiy.

W badaniach na zwiegtach stwierdzono dziatania niefaolane w okresie gty i laktacji (patrz punkt 5.3).
Na podstawie tych danych, pochadygch z bada na zwierztach nie mana wykluczy dziata
niepazadanych ze wzghlu na dziatanie hormonalne substancji czynnychaled, ogéine déwiadczenie
dotyczice stosowania zkwnych doustnyckrodkéw antykoncepcyjnych w okresiewy nie wskazuje na
wystepowanie rzeczywistych dziataniepazadanych u ludzi.

Dostpne dane dotyegze stosowania produktu zionego zawieragego drospirenon i (lub) etynyloestradiol
w ciazy Sa zbyt ograniczone, by dopuszcéaanioski dotycace ujemnego wptywu drospirenonu i (lub)
etynyloestradiolu na gk¢ oraz stan zdrowia ptodu lub noworodka. Do chwileonej odpowiednie dane
epidemiologiczne nieasdostpne.
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Karmienie piersi

Ztozone doustnérodki antykoncepcyjne magvptywac na laktagg, zmniejszajc ilos¢ i zmieniapc sktad
mleka kobiecego. Dlategoz@a ogot nie naley zaleca ich stosowania do czasu catkowitego odstawienia
dziecka od piersi. Niewielkie ifgi steroidéw antykoncepcyjnych i (lub) ich metabih mog, wydziel&

si¢ z mlekiem kobiet stosagych ztazone doustnerodki antykoncepcyjne. Takie #oi mog wptywat na
dziecko.

4.7 Wplyw na zdolnosé prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Nie przeprowadzono bafimad wptywem produktu leczniczego na zddéthprowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn. U kobiet stosmjch ziazone doustnérodki antykoncepcyjne nie obserwowano
wptywu na zdolné¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn.

4.8 Dziatania niepazadane

Cigzkie dziatania niepmdane wystpujace u kobiet stosagych ztzone doustnérodki antykoncepcyjne,
patrz punkt 4.4.

Podczas stosowania produktuzzinego zawieragego drospirenon i (lub) etynyloestradiol obserwowva
nastpujace dziatania niepadane:

Tabela 1: Skojarzenie drospirenonu i etynyloestradilu, 3 mg + 0,02 mg — schemat dawkowania 24+4
dni - dziatania niepazadane wedtug klasyfikacji uktadow i narzdow MedDRA (MedDRA SOCs —

ang.: MedDRA System Organ Class). Gstosé wystgpowania dziatan niepazagdanych zostata okrélona
na podstawie danych z bada klinicznych.

Klasyfikacja Czestos¢ wystepowania dziatan niepazadanych
uktadow i
narzadow
(MedDRA wersja
14.1)
Czesto Niezbyt czsto Rzadko Nieznana
(>1/100do |(>1/1000 do < 1/100) |(> 1/10 000 do < 1/1000) |(nie mazna
<1/10) 0szacowé na
podstawie
dostepnych
danych)
Zakazenia i Kandydoza
zarazenia
pasaytnicze
Zaburzenia krwi i Niedokrwistac¢,
uktadu chtonnego trombocytemia
Zaburzenia uktadu Reakcja alergiczna Nadwitavosé
immunologicznego
Zburzenia Zburzenia
endokrynologiczne endokrynologiczne
Zaburzenia Zwickszone taknienie,
metabolizmu i jadtowstet, hiperkaliemia,
odzywiania hiponatremia
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Zaburzenia
psychiczne

Chwiejnasé
emocjonalng

Depresja, zmniejszenie
popedu piciowego,
nerwowa¢, sennéé

Brak orgazmu,
bezsenng

Zaburzenia uktadu
nerwowego

Bole gtowy

Zawroty gtowy
pochodzenia
osrodkowedo, parestezjs

Zawroty gtowy
pochodzenia lgbinikowego,
drzenie

Zaburzenia oka

Zapalenie spojowek,
such@¢ w oczach,
zaburzenia oczu

Zaburzenia serca

Tachykardia

Zaburzenia Migrena,zylaki, Zapaleniezyly, zburzenia
naczyniowe nadcénienie ttnicze, naczyniowe, krwawienie z
nosa, omdlenia
Zaburzenia Nudndci Bol brzucha, wymioty, |Powigkszony brzuch,
zotadka i jelit niestrawné¢, wzdkcia, |zaburzeniaotadkowo-
zapaleniezotadka, jelitowe, uczucie petriei w
biegunka brzuchu, przepuklina
rozworu przetykowego,
grzybice jamy ustnej,
zaparcia, suchsé w ustach
Zaburzenia B&l woreczkazétciowego,
watroby i drég zapalenie woreczka
z0lciowych zOlciowego
Zaburzenia skory i Tradzik, swiad, wysypka|Ostuda, egzema, tysienie,|Rumien
tkanki podskornej tradzikowe zapalenie skérywielopostaciowy
suchd¢ skory, rumié
guzowaty, hadmierne
owlosienie, zaburzenia
skory, pazki na skorze,
kontaktowe zapalenie sko
zapalenie skory wywotane
nadwraliwoscia naswiatto,
guzy na skérze
Zaburzenia Bol plecow, bodl kaczyn,
mig$niowo- kurcze mgsniowe
szkieletowe i tkanki
tacznej
Zaburzenia uktadu |BOl piersi, |Kandydozy pochwy, bol|Bolesne stosunki ptciowe,
rozrodczego i piersikrwotok w obrebie miednicy, zapalenie sromu i pochwy
maciczny * , |powigkszenie piersi, krwawienie po stosunku,
brak dysplazja widknisto- brak krwawienia
mieshczki  [torbielowata piersi, mieshczkowego, torbiele w

krwawienie z macicy i

piersiach, rozrost piersi,

(lub) pochwy*,

nowotwory piersi, polipy
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wydzielina z pochwy, [szyjki macicy, atrofia

uderzenia gaica, endometrium, torbiele
zapalenie pochwy, jajnikéw, powkkszenie
zaburzenia macicy
miesihczkowania,

bolesne

mieshczkowanie, sépe
mieskczki, krwotok
mieshczkowy, suché&t
pochwy, podejrzany
obraz cytologiczny
rozmazu w klasyfikacji

Papanicolau
Zaburzenia ogolne Ostabienie, wzmmne |Zle samopoczucie
i stany w miejscu pocenie, obrg (obrzk
podania 0golny, obrzk
obwodowy, obrzk
twarzy)
Badania Zwigkszenie masy ciala| Zmniejszenie masy ciata

diagnostyczne

*Nieregularndci w krwawieniu zazwyczaj ugbuja podczas dtiszego stosowania produktu
leczniczego.

U kobiet stosyjcych ztazone doustnérodki antykoncepcyjne obserwowano rasiace ckzkie dziatania

niepazadane, ktére zostaty omowione w punkcie 4.4:

» zylne zaburzenia zakrzepowo-zatorowe;

e tetnicze zaburzenia zakrzepowo-zatorowe;

* nadcinienie;

*  nowotwory watroby;

* wystgpienie lub pogorszenie stanéw chorobowych, dlaykibzwiazek ze stosowaniem Zonych
doustnychsrodkéw antykoncepcyjnych nie jest jednoznacznyrcha Lé&niowskiego-Crohna,
wrzodziepce zapalenie jelita grubego, padaczkasniak macicy, porfiria, toczerumieniowaty
uktadowy, opryszczka etarnych, pdsawica Sydenhama, zesp6t hemolityczno-mocznicaditaczka
cholestatyczna;

* ostuda;

e ostre lub przewlekie zaburzenia czygciovatroby wymagai niekiedy przerwania stosowania
zlozonego doustnegaoodka antykoncepcyjnego do czasu powrotu paramete§wndéci watroby do
wartasci prawidtowych;

* U kobiet z dziedziczpsktonndcia do egzogennego olgku naczynioruchowego estrogeny mog
wywota¢ lub pogorszy objawy obrzku naczynioruchowego.

Raka piersi rozpoznajegsnieznacznie cgciej w grupie kobiet stosagych doustnérodki antykoncepcyjne.
Poniewa rak piersi wystpuje rzadko u kobiet w wieku pomj 40 lat, wzrost liczby zdiagnozowanych
przypadkdw jest niewielki, w poréwnaniu do catkoegb ryzyka wysipienia raka piersi. Zwizek
przyczynowy ze stosowaniem zemych doustnych preparatéw antykoncepcyjnych riezeany. Dalsze
informacje, patrz punkt 4.3 oraz 4.4.

Zgtaszanie podejrzewanych dziglaiepaadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrottnstest zgtaszanie podejrzewanych d#iata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéczylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nadee do fachowego personelu medycznego powinny zaftagzzelkie
podejrzewane dziatania niejaolane za pyednictwem Departamentu Monitorowania Niggaanych
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Dziatan Produktéw Leczniczych Uedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow Mextyech i
Produktow Biobdjczych

ul. Zabkowska 41

PL-03 736 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: adr@urpl.gov.pl

49 Przedawkowanie

Jak dotd nie opisano przypadkow przedawkowania produktéwierapcych drospirenon i (lub)
etynyloestradiol. Na podstawie @dadcze ogolnych, dotycgcych przedawkowania innych zienych
doustnychsrodkéw antykoncepcyjnych wiadomie w takim przypadku magwvystpi¢ nastpujace
objawy: nudnéci, wymioty oraz niewielkie krwawienie z pochwy dadych dziewcat. Nie istnieje
antidotum, a dalsze leczenie powinn@ loypjawowe.

5.  WLA SCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Progestageny i estypdewki state,
Kod ATC: GO3AA12

Indeks Pearl'a dla niepowodzenia metody: 0,41 fgdwustronny przedziat ufdoi 95% : 0,85)
Ogolny Indeks Pearl'a (niepowodzenie metodya# Iplacjentki): 0,80 (gérny dwustronny przedziat éfrio
95% : 1,30)

Mechanizm dziatania
Dziatanie antykoncepcyjne produktu leczniczego Bagljest wynikiem interakcji edych czynnikéw, z
ktérych najwaniejsze jest zahamowanie owulacji i zmiany w endivione.

Produkt leczniczy Daylette to ztony doustnyrodek antykoncepcyjny, zawiesay etynyloestradiol oraz
progestagen drospirenon. W dawkach terapeutycztgadpirenon wykazuje rowniedziatanie
przeciwandrogenne oraz niewielkie przeciwmineratbitmsteroidowe. Nie wykazuje wdaiwosci
estrogennych, glikokortykosteroidowych oraz przegikokortykosteroidowych. To sprawiae profil
farmakologiczny drospirenonu jest podobny do ndtego hormonu progesteronu.

Whyniki bada klinicznych wskazuj na to,ze ze wzgidu na stabe wiaiwosci
przeciwmineralokortykosteroidowe, produkt leczni€gylette ma stabe dziatanie
przeciwmineralokortykosteroidowe.

Przeprowadzono dwa wielemdkowe, podwajniglepe, randomizowane badania kliniczne kontrolowane
placebo w celu ok&enia bezpieczestwa i skuteczniei stosowania produktu leczniczego Daylette, u &bbi
z umiarkowanym tdzikiem pospolitym.

Po 6 miesjcach leczenia zZimnymsérodkiem, zawierajcy etynyloestradiol oraz drospirenon, w poréwnaniu
z placebo, stwierdzono statystycznie znamienne ggrenie iléci zmian zapalnych o 15,6% (49,3% versus
33,7%), zmniejszenie zmian niezapalnych o 18,5%6040versus 22,1%) oraz zmniejszenie o 16,5%cilo
wszystkich zmian (44,6% versus 28,1%). Ponadttsey procent osob badanych, 11,8% (18,6% versus
6,8%) wykazywat & ,,czysty” skéra lub ,prawie czyst” skéra wedtug skali ISGA (ang. Investigator’s Static
Global Assesment).

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne
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e Drospirenon

Wchifanianie

Drospirenon podany doustnie jest szybko i prawikaweicie wchtaniany. Maksymalneggenie substancji
czynnej w surowicy wynoaze 38 ng/ml wysipuje po okoto 1-2 godzin po przgju pojedynczej dawki.
Biodostpnas¢ wynosi medzy 76% i 85%. Jednoczesne spue pokarmu nie wpltywa na biodephasé
biologiczra drospirenonu.

Dystrybucja
Po podaniu doustnymegenie drospirenonu w surowicy zmniejszazskoncowym okresem pottrwania

wynoszicym 31 godzin. Drospirenon wdie st z albuminami w osoczu; nie a#e st z globulira wiazaca
hormony ptciowe (ang. Sex Hormone Binding GlobuBiBG) ani z globulia wiazaca kortykosteroidy
(ang. Corticoid Binding Globulin, CBG). Tylko 3%-5@&tkowitej ilasci substancji czynnej w surowicy
wystepuje w postaci wolnego steroidu. &kszenie stzenia SHBG indukowane etynyloestradiolem nie
wplywa na wizanie drospirenonu z biatkarSicednia pozorna obfos¢ dystrybucji drospirenonu wynosi 3,7
1,2 I/kg.

Metabolizm

Drospirenon po podaniu doustnym jest w znacznyprétometabolizowany. Gtéwne metabolity w osoczu
to: kwasowa postadrospirenonu powstga na skutek otwarcia pserenia laktonowego oraz 3-siarczan
4,5-dihydrodrospirenonu; oba zyeki powstay bez udziatu uktadu cytochromu P-450. Drospireres v
niewielkim stopniu metabolizowany przez uktad cytmmmu P-450 3A4; w warunkaéh vitro wykazano
zdolnas¢ drospirenonu do hamowania cytochromalnych ukladdmymatycznych P-450 1 Al, P-450 2C9 i
P-450 2C109.

Eliminacja

Klirens metaboliczny drospirenonu w surowicy wynbdg& + 0,2 ml/min/kg. Jedynidadowe ilGci
drospirenonugwydalane w postaci niezmienionej. Metabolity dicesponu g wydalane z katem i moczem
w stosunku okoto 1,2-1,4. Okres poéttrwania wydadamietabolitow z moczem oraz katem wynosi okoto 40
godz.

Warunki stanu stacjonarnego

Podczas cyklu stosowania preparatu maksymadierse drospirenonu w surowicy w stanie stacjonarnym
wynoszce okoto 70 ng/ml oggano po okoto 8 dniach leczeniagZ&nie drospirenonu w surowicy
charakteryzuje gikumulacy przy wspoétczynniku rownym w przykgniu 3 jako skutek proporcji
koncowego okresu péttrwania i przerwy w stosowanileqoich dawek.

Szczegdlne grupy pacjentow

Wplyw zaburz&czynnéci nerek

Stgzenia drospirenonu w surowicy w stanie stacjonarnykobiet z tagodnymi zaburzeniami czydoo
nerek (klirens kreatyniny CLcr = 50-80 ml/min) bydgrownywalne do sten u kobiet z prawidtow
czynnacia nerek. S&zenie drospirenonu w surowicy kobiet z umiarkowangatiurzeniami czynroi
nerek (CLcr = 30-50 ml/min) byterednio o 37% wysze w poréwnaniu dogten u kobiet z prawidtow
czynndcia nerek. Drospirenon byt rownielobrze tolerowany u kobiet z tagodnymi lub umiavkoymi
zaburzeniami czynrgoi nerek. Stosowanie drospirenonu nie wywietadnego klinicznie istothego
wplywu na s¢zenie potasu w surowicy.

Wplyw zaburz& czynngci wgtroby

W badaniu z zastosowaniem pojedynczych dawek, atoiddow z umiarkowanymi zaburzeniami czysoio
watroby stwierdzono zmniejszenie klirensu po podatustnym (CL/f) o okoto 50% w poréwnaniu do
0séb z prawidtow czynndcia watroby. Obserwowane zmniejszenie klirensu drospimenoochotniczek z
umiarkowanymi zaburzeniami czyriud watroby nie przektada sinazadne zalgnosci skezen potasu we
krwi. Nawet w przypadku wspotistnigiej cukrzycy oraz leczenia skojarzonego ze spiakiohem (dwa
czynniki zwikszapce ryzyko hiperkaliemii) nie obserwowano zikgzenia sfzenia potasu w surowicy
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ponad gora grani@ normy. Mazna wnioskowd, ze drospirenon jest dobrze tolerowany przez padjentk
tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czyftiavatroby (stopié B w skali Child-Pugh).

Grupy etniczne
Nie obserwowano istotnych klinicznieaic we wid&ciwosciach farmakokinetycznych drospirenonu oraz
etynyloestradiolu pomdzy japaiskimi i kaukaskimi kobietami.

»  Etynyloestradiol

Wchfanianie

Etynyloestradiol podany doustnie jest szybko i oalicie wchtaniany. Maksymalneggenie w surowicy
wynoszce okoto 33 pg/ml wygpuje w cagu 1-2 godzin po doustnym podaniu pojedynczej dawki
Bezwzgkdna dos{pnas¢ biologiczna wynosi okoto 60% z uwagi na efekt pigzego przdgia oraz
zjawisko koniugaciji przed przgiem substancji do kfenia. Jednoczesne gyoie pokarmu spowodowato
zmniejszenie dogpndasci biologicznej etynyloestradiolu u okoto 25% bageimosdb, podczas gdy u
pozostatych os6b nie obserwowatamnych zmian.

Dystrybucja
Stezenie etynyloestradiolu w surowicy ulega zmniejsaemidwoch fazach; kiwowa faza dyspozycji

charakteryzuje siokresem pottrwania wynoszym okoto 24 godziny. Etynyloestradiol podlega eitu,
nieswoistemu wizaniu przez albumin(okoto 98,5%) i indukuje zwkszenie sgzenia SHBG w surowicy.
Oznaczona pozorna @bps¢ dystrybuciji wynosi 5 I/kg.

Metabolizm

Przed wnikn¢ciem do kazenia ustrojowego etynyloestradiol ulega koniugaciitoniesluzowej jelita
cienkiego i w watrobie. Etynyloestradiol jest gtdwnie metabolizowara drodze hydroksylacji piarienia
aromatycznego, jednak powstaje réwnigele metabolitow hydroksylowanych i metylowanych,
wystepujacych w postaci wolnej oraz ulegajsprzganiu i tworac glukuroniany i siarczany. Klirens
metaboliczny etynyloestradiolu w surowicy wynosottk5 ml/min/kg.

Eliminacja

Etynyloestradiol nie jest wydalany w znacgm stopniu w postaci niezmienionej. Metabolity
etynyloestradioluswydalane z moczemzblciag w stosunku 4:6. Okres poéttrwania wydalania metiabol
wynosi okoto 1. dnia.

Warunki stanu stacjonarnego
Stan rownowagi ustalagsiv drugiej potowie cyklu stosowania preparatu; kiemja etynyloestradiolu w
surowicy charakteryzujeegivspotczynnikiem rownym w przykieniu 2,0 do 2,3.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiec#sstwie

W badaniach na zwiegtach laboratoryjnych stwierdzonie dziatanie drospirenonu oraz etynyloestradiolu
nie wykraczato poza znane efekty farmakologiczrez8gdlnie w badaniu toksyczwow procesie
reprodukcji stwierdzono dziatanie toksyczne wobeodkow i ptodow u zwiet; uznaje si, ze dziatanie

to jest specyficzne dla kdego gatunku. U szczurow otrzymeych dawki przekraczage dawki stosowane
w produkcie zawieragym drospirenon i etynyloestradiol odnotowano wplyavr&nicowanie piciowe
ptodow szczurdw; tego efektu nie obserwowano u matp

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Woykaz substancji pomochiczych

Rdzé tabletki (tabletki aktywne)
Laktoza jednowodna
Skrobia kukurydziana
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Skrobiazelowana kukurydziana
Kopolimer szczepiony makrogolu i alkoholu poli(wioywego)
Magnezu stearynian

Otoczka (tabletki aktywne)
Alkohol poliwinylowy
Tytanu dwutlenek (E171)
Talk

Makrogol 3350

Lecytyna sojowa

Rdze tabletki (placebo)

Celuloza mikrokrystaliczna typ 12
Laktoza bezwodna
Skrobiazelowana kukurydziana
Magnezu stearynian

Krzemionka koloidalna bezwodna

Otoczka (placebo)

Alkohol poliwinylowy

Tytanu dwutlenek (E 171)
Makrogol 3350

Talk

Indygotyna, lak (E 132)

Zo6tcien chinolinowa, lak (E 104)
Zelaza tlenek czarny (E 172)
Zo6kcien pomaraczowa, lak (E 110)

6.2 Niezgodndci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznosci

2 lata

6.4 Specjalnesrodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywéw temperaturze powgj 25°C. Przechowywaw oryginalnym opakowaniu w celu
ochrony przedwiattem.

6.5 Rodzajizawartos¢ opakowania

Blistry z folii PVC/PE/PVDC/Aluminium. Blistry pakeane g w pudetko tekturowe, zawieege ulotk; dla
pacjentki i etui do przechowywania blistrow.

Wielkosci opakowa:

1x28 tabletek powlekanych

3x28 tabletek powlekanych

6x28 tabletek powlekanych

13x28 tabletek powlekanych

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowé sie w obrocie.

6.6 Specjalnesrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania
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Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lulojegipady naley usura¢ w sposéb zgodny z lokalnymi
przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

Gedeon Richter Plc.

1103 Budapes

Gyomisi Ut 19-21

Wegry

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

18266

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZC ZENIE DO OBROTU
| DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

03.06.2011

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO

19.07.2013
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