CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Atywia, 0,03 mg + 2 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 tabletka powlekana zawiera 0,03 mg etynyloestradiolu (Ethinylestradiolum) i 2,00 mg dienogestu
(Dienogestum,).
Produkt leczniczy zawiera 54,6 mg laktozy jednowodne;j.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana, okragta, biata.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Antykoncepcja doustna.

Leczenie srednio nasilonych postaci tradziku u kobiet, u ktorych stosowanie doustnych srodkow
antykoncepcyjnych nie jest przeciwwskazane 1 u ktorych odpowiednie leczenie miejscowe okazato si¢
nieskuteczne.

Decyzja o przepisaniu produktu leczniczego Atywia powinna zosta¢ podje¢ta na podstawie
indywidualnej oceny czynnikow ryzyka u kobiety, zwlaszcza ryzyka zylnej choroby zakrzepowo-
zatorowej oraz ryzyka zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej zwigzanego ze stosowaniem produktu
leczniczego Atywia, w odniesieniu do innych zlozonych hormonalnych $rodkéw antykoncepcyjnych
(patrz punkty 4.3 oraz 4.4).

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Sposob przyjmowania produktu leczniczego Atywia

Tabletki nalezy zazywac codziennie o statej porze dnia, popijajac w razie potrzeby ptynem. Przyjmuje
si¢ jedng tabletke produktu leczniczego na dobg przez kolejnych 21 dni. Przez nastepnych 7 dni nie
przyjmuje si¢ tabletek i w czasie tej przerwy rozpoczyna si¢ krwawienie z odstawienia. Zwykle
wystepuje ono 2. lub 3. dnia po przyjeciu ostatniej tabletki produktu leczniczego i moze trwac jeszcze,
gdy przyjmuje si¢ tabletke z nastgpnego opakowania.

Jesli pacjentka zacznie stosowaé produkt leczniczy Atywia w pierwszym dniu menstruacji, bedzie
natychmiast chroniona przed cigza.

Przyjmowanie produktu leczniczego Atywia po raz pierwszy

o Jezeli w ostatnim miesigcu pacjentka nie stosowata zadnych hormonalnych srodkow
antykoncepcyjnych

Pierwszg tabletke produktu leczniczego nalezy przyja¢ w pierwszym dniu cyklu (w dniu wystgpienia

krwawienia miesigczkowego).

o Jezeli wezesniej pacjentka przyjmowata inny ztoZony Srodek antykoncepcyjny

Przyjmowanie produktu leczniczego Atywia nalezy rozpocza¢ nastgpnego dnia po 7-dniowej przerwie
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wynikajacej ze schematu stosowania dotychczasowego produktu leczniczego lub nastgpnego dnia po

przyjeciu ostatniej nieaktywne;j tabletki (bez zawartosci hormon6éw) z aktualnego opakowania.

» Jezeli wezesniej pacjentka stosowata tylko monoterapie progestogenowq (w postaci minitabletki,
iniekcji lub implantow)

Stosowanie produktu leczniczego Atywia mozna rozpoczaé w dowolnym dniu, tzn. mozna go przyjac

zamiast minitabletki nastepnego dnia o tej samej porze lub w dniu, w ktérym miata by¢ wykonana

nastgpna iniekcja, lub w dniu usunigcia implantu.

e Przyjmowanie produktu leczniczego po poronieniu w pierwszym trymestrze cigzy

Pacjentka moze natychmiast rozpocza¢ przyjmowanie produktu leczniczego Atywia i
woweczas nie jest konieczne stosowanie dodatkowych metod antykoncepcyjnych.

*  Przyjmowanie produktu leczniczego po porodzie lub po poronieniu w drugim trymestrze cigzy
Przyjmowanie produktu leczniczego Atywia nalezy rozpocza¢ miedzy 21. a 28. dniem po porodzie lub
po poronieniu. Jezeli stosowanie produktu leczniczego rozpocznie si¢ pdzniej, to w ciggu pierwszych
7 dni zazywania tabletek nalezy stosowa¢ dodatkowe metody antykoncepcyjne. U pacjentek, ktore po
porodzie lub po poronieniu odbylty stosunek, przed zastosowaniem produktu leczniczego nalezy
sprawdzi¢ czy pacjentka nie jest w cigzy lub poczeka¢ do wystapienia pierwszego krwawienia
miesigczkowego.

Kobiety karmigce piersia: patrz punkt 4.6.

Postepowanie w przypadku pominiecia tabletek
Jesli mingto mniej niz 12 godzin, skutecznos¢ dziatania produktu leczniczego jest zachowana. Nalezy
przyjac tabletke tak szybko, jak to mozliwe i zazy¢ nastgpng o zwyklej porze.
Jesli mineto wiecej niz 12 godzin, skutecznos¢ dziatania produktu leczniczego moze by¢ zmniejszona.
W tym przypadku nalezy przestrzega¢ dwoch podstawowych zasad:

1. przerwa w przyjmowaniu tabletek nie powinna by¢ nigdy dtuzsza niz 7 dni,

2. nieprzerwany, 7-dniowy okres przyjmowania tabletek jest niezbgdny do dostatecznego

zahamowania czynno$ci osi podwzgorze-przysadka-jajniki.

Zalecenia, zgodnie z ktorymi nalezy postgpowaé w przypadku:

*  Pominigcia tabletki w 1. tygodniu

Nalezy przyjac ostatnig pominigta tabletke tak szybko, jak to mozliwe, nawet jesli oznacza to
jednoczesne przyjecie dwoch tabletek. Pozostate zazywa sig o stalej porze.

Przez nastgpne 7 dni nalezy stosowa¢ dodatkowe $rodki antykoncepcyjne, np. prezerwatywy. Jesli w
tygodniu poprzedzajacym pominigcie tabletki utrzymywano stosunki seksualne, istnieje mozliwos¢
zaj$cia w cigze. Im wiecej tabletek zostato pominietych i im blizej 7-dniowej przerwy w stosowaniu
produktu leczniczego, tym wigksze ryzyko zaj$cia w cigze.

*  Pominigcia tabletki w 2. tygodniu

Nalezy przyjac ostatniag pominigtg tabletke tak szybko, jak to mozliwe, nawet jesli oznacza to
jednoczesne przyjecie dwoéch tabletek. Pozostate zazywa si¢ o stalej porze. Jezeli w ciggu 7 dni
poprzedzajacych pominigcie tabletki produkt leczniczy przyjmowano prawidlowo, nie trzeba stosowaé
dodatkowych $rodkéw antykoncepcyjnych. Jezeli natomiast pomini¢to wigcej niz 1 tabletke, nalezy
przez 7 dni stosowaé dodatkowe metody zapobiegajace cigzy.

*  Pominigcia tabletki w 3. tygodniu

Ryzyko zmniejszenia niezawodnosci dziatania antykoncepcyjnego jest bardzo duze z powodu
zblizajacej si¢ 7-dniowej przerwy w przyjmowaniu tabletek. Jezeli wybierze si¢ jedna z podanych
ponizej mozliwosci, nie ma konieczno$ci stosowania dodatkowych metod antykoncepcyjnych pod
warunkiem, ze w siedmiodniowym okresie poprzedzajacym pominigcie tabletki pozostate
przyjmowane byty zgodnie z zaleceniem. Jezeli jednak nie zazywano tabletek w sposob wlasciwy,
nalezy postepowac zgodnie ze wskazowkami zawartymi w punkcie 1. i stosowac¢ dodatkowe metody
antykoncepcyjne przez 7 kolejnych dni.

1. Pacjentka powinna przyja¢ pominietg tabletke jak najszybciej, a nastepng o zwyktej porze,
nawet jesli oznacza to jednoczesne przyjecie dwoch tabletek. Przyjmowanie tabletek z
nastepnego opakowania nalezy rozpocza¢ od razu po dokonczeniu aktualnego, czyli bez
stosowania 7-dniowej przerwy mi¢dzy opakowaniami. Krwawienie wystapi po dokonczeniu
drugiego opakowania, ale w dniach przyjmowania tabletek moze wystapi¢ plamienie lub
krwawienie.



2. Pacjentka moze rowniez nie przyjmowac juz tabletek z aktualnego opakowania, zrobi¢ 7-
dniowa lub krotsza przerwe (trzeba réwniez wliczy¢ dzien, w ktérym pominigto tabletke) po
ktorej nalezy kontynuowac zazywanie tabletek z nastepnego opakowania.

Jesli pacjentka zapomniata o zazyciu kilku tabletek i w czasie pierwszej przerwy w ich przyjmowaniu
nie wystapito spodziewane krwawienie, nalezy wzia¢ pod uwage mozliwosc¢ ciazy.

Postepowanie w przypadku wystgpienia zaburzen zotgdkowo-jelitowych

Jesli wymioty lub ostra biegunka wystapity w ciagu 3 do 4 godzin po zazyciu tabletki,
substancje czynne mogg nie wchtona¢ si¢ catkowicie. Nalezy niezwlocznie przyjac

nast¢png tabletke produktu leczniczego. Jezeli uptyneto wigeej niz 12 godzin, wowczas nalezy
postepowac zgodnie z zaleceniami dotyczacymi pominigcia tabletek.

Jezeli pacjentka nie chce zmienia¢ ustalonego schematu dawkowania, powinna

przyja¢ dodatkowg tabletke (tabletki) z nastepnego opakowania.

Postepowanie w przypadku zamiaru opoznienia lub zmiany terminu wystgpienia krwawienia z
odstawienia

Mozna op6zni¢ wystapienie krwawienia z odstawienia, jezeli po dokonczeniu aktualnego opakowania
rozpocznie si¢ przyjmowanie tabletek z nastgpnego, bez stosowania 7- dniowej przerwy. Mozna
zazywac tabletki nawet do wyczerpania tego opakowania. W czasie stosowania tabletek

z nastepnego opakowania moze pojawic¢ si¢ niewielkie krwawienie lub plamienie. Kolejne
opakowanie nalezy rozpoczac po 7- dniowej przerwie.

Aby przesuna¢ termin wystapienia krwawienia z odstawienia na inny dzien tygodnia, niz wynikajacy
ze schematu przyjmowania produktu leczniczego, nalezy skrdci¢ nastgpng przerwe w przyjmowaniu
tabletek o tyle dni, o ile zamierza si¢ przesuna¢ termin wystgpienia krwawienia. Im krotsza przerwa w
przyjmowaniu tabletek tym wieksze ryzyko, ze nie wystapi krwawienie z odstawienia. Niewielkie
krwawienie lub plamienie moze wystapi¢ w czasie stosowania nastepnego opakowania produktu
leczniczego.

4.3 Przeciwwskazania

Ztozonych doustnych srodkow antykoncepcyjnych nie nalezy stosowac, jezeli wystepuje ktorykolwiek
ze standw opisanych ponizej. Jezeli ktory$ z nich wystapi po raz pierwszy w czasie stosowania
tabletek, nalezy natychmiast przerwac ich przyjmowanie.
»  Nadwrazliwos$¢ na substancje czynne lub na ktorgkolwiek substancje pomocnicza wymieniong
w punkcie 6.1
* wystepowanie lub ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ang. venous
thromboembolism, VTE)
- zylna choroba zakrzepowo-zatorowa - czynna (leczona przeciwzakrzepowymi produktami
leczniczymi) lub przebyta zylna choroba zakrzepowo-zatorowa, np. zakrzepica zyt glebokich
(ang. deep venous thrombosis, DVT), zatorowos¢ ptucna (ang. pulmonary embolism, PE)
- znana dziedziczna lub nabyta predyspozycja do wystgpowania zylnej choroby zakrzepowo-
zatorowej np. oporno$¢ na aktywowane biatko C (ang. activated protein C, APC) (w tym czynnik
V Leiden) niedobdr antytrombiny I1I, niedobor biatka C, niedobdr biatka S
- rozlegly zabieg operacyjny zwiazany z dlugotrwalym unieruchomieniem (patrz punkt 4.4)
- wysokie ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej wskutek wystepowania wielu czynnikow
ryzyka (patrz punkt 4.4)
* wystepowanie lub ryzyko tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych (ang. arterial
thromboembolism, ATE)
- tetnicze zaburzenia zakrzepowo-zatorowe - czynne (np. zawat migsnia sercowego) lub objawy
prodromalne (np. dtawica piersiowa)
- choroby naczyn mézgowych - czynny udar, przebyty udar lub objawy prodromalne w
wywiadzie (np. przemijajacy napad niedokrwienny, ang. transient ischaemic attack, TIA)
- stwierdzona dziedziczna lub nabyta sklonno$¢ do wystepowania tetniczych zaburzen
zakrzepowo-zatorowych np. hiperhomocysteinemia i obecnos$¢ przeciwcial antyfosfolipidowych
(przeciwciala antykardiolipinowe, antykoagulant toczniowy)
- migrena z ogniskowymi objawami neurologicznymi w wywiadzie
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- wysokie ryzyko zaburzen zakrzepowo-zatorowych tetnic z powodu wystepowania wielu
czynnikoéw ryzyka (patrz punkt 4.4) lub wystgpowania jednego z powaznych czynnikéw ryzyka,
takich jak:
* cukrzyca z powiktaniami naczyniowymi
» cigzkie nadci$nienie tetnicze
* ciezka dyslipoproteinemia
e wystepujace w przesziosci lub obecnie cigzkie choroby watroby, do czasu powrotu
parametréw czynnosci watroby do normy
* lagodny lub zlosliwy guz watroby stwierdzony obecnie lub w wywiadach
* rozpoznany lub podejrzewany hormonozalezny rak piersi lub narzadéw rodnych
» krwawienie z drog rodnych o niewyjasnionej przyczynie
» cigza lub podejrzenie cigzy

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ostrzezenia

Jesli wystepuje ktorykolwiek z ponizszych stanow lub czynnikow ryzyka, nalezy omowic z pacjentka
zasadnos¢ stosowania produktu leczniczego Atywia.

W razie pogorszenia lub wystapienia po raz pierwszy ktéregokolwiek z wymienionych stanéw lub
czynnikéw ryzyka kobieta powinna zglosic¢ si¢ do lekarza prowadzacego, ktory zadecyduje, czy
konieczne jest przerwanie stosowania produktu leczniczego Atywia.

Ryzyko Zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej

Stosowanie jakichkolwiek ztozonych hormonalnych srodkéw antykoncepcyjnych wigze si¢ ze
zwigkszonym ryzykiem zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej, w porownaniu do sytuacji, gdy terapia
nie jest stosowana. Stosowanie produktéw leczniczych zawierajacych lewonorgestrel,
norgestymat lub noretisteron jest zwigzane z najmniejszym ryzykiem zylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej. Nie okreslono dotychczas ryzyka stosowania produktu leczniczego
Atywia w poroéwnaniu z tymi produktami leczniczymi o malym ryzyku. Decyzja o zastosowaniu
produktu leczniczego spoza grupy produktéw leczniczych znanych z najnizszego ryzyka zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej powinna zosta¢ podjeta wylacznie po rozmowie z pacjentka, w
celu zapewnienia, Ze rozumie ona ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej zwiazane ze
zlozonymi hormonalnymi $Srodkami antykoncepcyjnymi, jak obecne czynniki ryzyka wplywaja
na to ryzyko oraz, ze ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej jest najwieksze w pierwszym
roku stosowania. Istnieja pewne dowody, §wiadczace o tym, Ze ryzyko zwi¢eksza sie, gdy zloZone
hormonalne $rodki antykoncepcyjne sq przyjmowane ponownie po przerwie w stosowaniu
réwnej 4 tygodnie lub wiecej.

U okoto 2 na 10 000 kobiet, ktore nie stosuja ztozonych srodkdéw antykoncepcyjnych i nie sa w ciazy,
w okresie roku rozwinie si¢ zylna choroba zakrzepowo-zatorowa. Jakkolwiek ryzyko to moze by¢
znacznie wigksze, w zaleznosci od czynnikow ryzyka wystepujacych u danej pacjentki (patrz ponize;j).
Badania epidemiologiczne w grupie kobiet, ktore stosuja ztozone srodki antykoncepcyjne (<50 pg
etynyloestradiolu) wykazaty, ze w okresie roku, u okoto 6 do 12 kobiet na 10 000 rozwinie si¢ zylna
choroba zakrzepowo-zatorowa.

Szacuje sig, ze sposrod 10 000 kobiet, ktore stosuja ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne
zawierajace lewonorgestrel, u okoto 6* kobiet w okresie roku rozwinie si¢ zylna choroba zakrzepowo-
zatorowa.

Ograniczone dane epidemiologiczne sugeruja, ze ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej przy
stosowaniu ztozonych hormonalnych §rodkéw antykoncepcyjnych zawierajacych dienogest moze by¢
podobne do ryzyka zwigzanego ze stosowaniem ztozonych hormonalnych srodkéw
antykoncepcyjnych zawierajacych lewonorgestrel.

1 1Punkt $rodkowy z zakresu od 5 do 7 na 10 000 kobiet w okresie roku, w oparciu o relatywne ryzyko
wynoszace okolo 2,3 do 3,6 dla ztozonych hormonalnych $rodkow antykoncepcyjnych zawierajacych
lewonorgestrel w porownaniu do sytuacji, gdy terapia nie jest stosowana.



Powyzsza liczba przypadkéw zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej przypadajacych na okres roku
Jest mniejsza niz oczekiwana liczba przypadkow u kobiet w cigzy lub w okresie poporodowym.
Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa moze by¢ $miertelna w 1-2% przypadkow.

U pacjentek stosujacych ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne niezwykle rzadko zgtaszano
przypadki zakrzepicy w innych naczyniach krwiono$nych, np. watrobowych, krezkowych, nerkowych

lub w zytach i tetnicach siatkéwki.

Czynniki ryzyka zyvlnej choroby zakrzepowo-zatorowej

Ryzyko zylnych powiktan zakrzepowo-zatorowych u pacjentek stosujgcych ztozone hormonalne
srodki antykoncepcyjne moze znaczaco wzrosna¢ w przypadku wystepowania dodatkowych
czynnikow ryzyka, szczego6lnie, jesli wystepuje kilka czynnikdéw ryzyka jednoczesnie (patrz tabela).
Stosowanie produktu leczniczego Atywia jest przeciwwskazane, jesli u pacjentki wystepuje
jednoczesnie kilka czynnikow ryzyka, zwigkszajacych ryzyko zakrzepicy zylnej (patrz punkt 4.3).
Jesli u kobiety wstepuje wiecej niz jeden czynnik ryzyka, mozliwe jest, ze zwickszenie ryzyka jest

wieksze niz suma pojedynczych czynnikow — w tym przypadku nalezy oceni¢ catkowite ryzyko zylnej

choroby zakrzepowo-zatorowej. Jesli ocena stosunku korzysci do ryzyka jest negatywna, nie nalezy
przepisywac¢ ztozonych hormonalnych $rodkéw antykoncepcyjnych (patrz punkt 4.3).

Tabela: Czynniki ryzyka zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej

Czynnik ryzyka
Otylos¢ (wskaznik masy ciata
(BMI) powyzej 30 kg/m?)

Dhugotrwate unieruchomienie,
rozleglty zabieg operacyjny,
jakikolwiek zabieg operacyjny w
obrebie konczyn dolnych lub
miednicy, zabieg neurochirurgiczny
lub powazny uraz

Uwaga: tymczasowe
unieruchomienie, w tym podroz
samolotem >4 godzin moze réwniez
stanowi¢ czynnik ryzyka zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowe;j,
szczegollnie u kobiet ze
wspolistniejacymi innymi
czynnikami ryzyka.

Dodatni wywiad rodzinny
(wystepowanie zylnych zaburzen
zakrzepowo-zatorowych

u rodzenstwa badz rodzicow,
szczegblnie w stosunkowo mtodym
wieku, np. przed 50 rokiem zycia).

Inne schorzenia zwigzane z zylna
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Uwagi
Ryzyko istotnie zwicksza si¢ ze wzrostem BMI.

Jest to szczegodlnie istotne do oceny, jesli wystepuja rowniez
inne czynniki ryzyka.

W powyzszych sytuacjach zaleca si¢ przerwanie stosowania
plastrow, tabletek, systemu dopochwowego na co najmniej 4
tygodnie przed planowanym zabiegiem chirurgicznym i nie
wznawianie stosowania produktu leczniczego przed
uptywem dwoéch tygodni od czasu powrotu do sprawnosci
ruchowej. Nalezy stosowa¢ inng metod¢ antykoncepcji, aby
uniknaé¢ niezamierzonego zajscia w cigzg.

Nalezy rozwazy¢ leczenie przeciwzakrzepowe, jesli
stosowania produktu leczniczego Atywia nie przerwano
odpowiednio wczesdnie.

Jesli podejrzewa si¢ predyspozycje genetyczna, przed
podjeciem decyzji o stosowaniu ztozonego hormonalnego
srodka antykoncepcyjnego kobieta powinna zostaé¢
skierowana na konsultacj¢ u specjalisty.

Nowotwor, toczen rumieniowaty uktadowy, zespot



chorobg zakrzepowo-zatorowa hemolityczno-mocznicowy, przewlekte zapalne choroby jelit
(np. choroba Lesniowskiego-Crohna lub wrzodziejace
zapalenie jelita grubego) oraz niedokrwistos¢
sierpowatokrwinkowa

Wiek Szczegodlnie w wieku powyzej 35 lat

Nie osiggnigto konsensusu, co do mozliwej roli zylakow oraz zakrzepowego zapalenia zyt
powierzchniowych na wystapienie lub progresje zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej.

Nalezy uwzgledni¢ zwigkszone ryzyko wystapienia choroby zakrzepowo-zatorowej w ciazy oraz w
szczegolnosci w 6-tygodniowym okresie poporodowym (,,Ciaza i laktacja” patrz punkt 4.6).

Objawy zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (zakrzepicy zyl glebokich oraz zatorowosci
plucnej)

Nalezy poinformowac pacjentke, ze w razie wystapienia nast¢pujacych objawdw nalezy natychmiast
zglosi¢ si¢ do lekarza i powiedzie¢ personelowi medycznemu, ze stosuje si¢ ztozone hormonalne
srodki antykoncepcyjne.

Objawy zakrzepicy zyt glebokich (ang. deep vein thrombosis, DVT) moga obejmowac:
- obrzek nogi i (lub) stopy lub obrzek wzdtuz zyty w nodze;
- b6l lub tkliwos¢ w nodze, ktore moga by¢ odczuwane wylacznie w czasie stania lub chodzenia;
- zwigkszona temperatura w zmienionej chorobowo nodze; czerwona lub przebarwiona skora
nogi.

Objawy zatorowosci ptucnej (ang. pulmonary embolism, PE) moga obejmowac:
- nagly napad niewyjasnionego sptycenia oddechu lub przyspieszenia oddechu;
- naglty napad kaszlu, ktéry moze by¢ potaczony z krwiopluciem;
- ostry bol w klatce piersiowej;
- cigzkie zamroczenie lub zawroty glowy;
- przyspieszone lub nieregularne bicie serca.

Niektore z tych objawow (np. ,,sptycenie oddechu”, ,,kaszel”) sg niespecyficzne i mogg by¢
niepoprawnie zinterpretowane jako wystepujace czgsciej lub mniej powazne stany (np. zakazenia
uktadu oddechowego).

Inne objawy zamknigcia naczyn mogg obejmowac: nagly bol, obrzek oraz lekko niebieskie
przebarwienie konczyn.

Jezeli zamkniecie naczynia wystapi w oku, objawy moga obejmowac bezbolesne zaburzenia widzenia,
ktore moga przeksztalci¢ si¢ w utratg widzenia. W niektorych przypadkach utrata widzenia moze
nastgpi¢ niemal natychmiast.

Ryzyko tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych

Badania epidemiologiczne wykazaly zwigzek pomiedzy stosowaniem hormonalnych $rodkéw
antykoncepcyjnych, a zwiekszonym ryzykiem tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych (zawatu
mig$nia sercowego) lub incydentdw naczyniowo-mézgowych (np. przemijajacego napadu
niedokrwiennego, udaru). Przypadki tgtniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych mogg by¢
$miertelne.

Czvnniki rvzvka tetniczvch zaburzen zakrzepowo-zatorowych




Ryzyko wystapienia tetniczych powiktan zakrzepowo-zatorowych lub napadéw naczyniowo-
moézgowych u pacjentek stosujacych ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne jest zwigkszone u
kobiet, u ktorych wystepuja czynniki ryzyka (patrz tabela). Stosowanie produktu leczniczego Atywia
jest przeciwwskazane, jezeli u pacjentki wystepuje jeden powazny lub jednoczesnie kilka czynnikdéw
ryzyka tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych, ktore stawiaja pacjentke w grupie wysokiego
ryzyka zakrzepicy tetniczej (patrz punkt 4.3). Jesli u kobiety wstepuje wiecej niz jeden czynnik
ryzyka, mozliwe jest, ze zwigkszenie ryzyka jest wigksze niz suma pojedynczych czynnikéw — w tym
przypadku nalezy oceni¢ catkowite ryzyko. Jesli ocena stosunku korzysci do ryzyka jest negatywna,
nie nalezy przepisywac ztozonych hormonalnych srodkéw antykoncepcyjnych (patrz punkt 4.3).

Tabela: Czynniki ryzyka tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych

Czynnik ryzyka Uwagi
Wiek Szczegblnie w wieku powyzej 35 lat
Palenie Nalezy doktadnie pouczy¢ kobiety, aby nie pality, jesli

Nadci$nienie tetnicze

Otylos¢ (wskaznik masy ciata
(BMI) powyzej 30 kg/m?);

Dodatni wywiad rodzinny
(wystepowanie tetniczych zaburzen
zakrzepowo-zatorowych u
rodzenstwa badz rodzicow,
szczegblnie w stosunkowo mtodym
wieku, np. przed 50 rokiem zycia).

Migrena

Inne schorzenia zwigzane ze
zdarzeniami niepozadanymi
w obrebie naczyn

zamierzajg stosowac ztozone hormonalne $rodki
antykoncepcyjne. Kobiety w wieku powyzej 35 lat, ktore nie
zaprzestaly palenia, nalezy doktadnie pouczy¢, aby
stosowaty inng metod¢ antykoncepcji.

Ryzyko istotnie wzrasta wraz ze wzrostem BML.

Jest to szczegolnie wazne dla kobiet, u ktdrych wystepuja
réwniez inne czynniki ryzyka

Jesli podejrzewa si¢ predyspozycje genetyczna, przed
podjeciem decyzji o stosowaniu ztozonego hormonalnego
srodka antykoncepcyjnego kobieta powinna zostaé
skierowana na konsultacje u specjalisty.

Zwigkszenie czestosci wystgpowania lub nasilenia migreny
w trakcie stosowania ztozonych hormonalnych srodkow
antykoncepcyjnych (ktdra moze zapowiada¢ wystapienie
incydentu naczyniowo-moézgowego) moze by¢ powodem
do natychmiastowego przerwania stosowania.

Cukrzyca, hiperhomocysteinemia, wady zastawkowe serca,
migotanie przedsionkow, dyslipoproteinemia oraz toczen
rumieniowaty uktadowy.

Objawy tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych

Nalezy poinformowac¢ pacjentke. ze w razie wystapienia nastepujgcych objawoéw nalezy natychmiast
zglosi¢ si¢ do lekarza i powiedzie¢ personelowi medycznemu, ze stosuje si¢ ztozone hormonalne

srodki antykoncepcyjne.

Objawy napadu naczyniowo-moézgowego moga obejmowac:

- nagte zdretwienie lub ostabienie twarzy, rak lub nog, szczeg6lnie po jednej stronie ciata;
- nagte trudnos$ci z chodzeniem, zawroty gltowy, utratg rownowagi lub koordynacji;

- nagte splatanie, trudno$ci z moéwieniem lub rozumieniem;

- nagte zaburzenia widzenia w jednym oku lub obydwu oczach;

- nagte, ciezkie lub dtugotrwate bole glowy bez przyczyny;

- utrat¢ przytomnosci lub omdlenie z drgawkami lub bez drgawek.



Przejsciowe objawy sugerujace, ze zdarzenie jest przemijajagcym napadem niedokrwiennym (ang.
transient ischaemic attack, TIA).

Objawy zawalu mig$nia sercowego (ang. myocardial infarction, MI) moga by¢ nastepujace:

- bol, uczucie dyskomfortu, oci¢zatos$¢, uczucie $ciskania lub pelnosci w klatce piersiowej, ramieniu
lub ponizej mostka;

- uczucie dyskomfortu promieniujace do plecow, szczeki, gardta, ramienia, zotagdka;

- uczucie petnosci, niestrawnosci lub zadtawienia;

- pocenie sie, nudnosci, wymioty lub zawroty glowy;

- skrajne ostabienie, niepokdj lub sptycenie oddechu;

- przyspieszone lub nieregularne bicie serca.

* Nowotwory

Badania epidemiologiczne wykazaly zwickszenie ryzyka wystapienia raka szyjki macicy w czasie
dhugotrwatego stosowania doustnych srodkoéw antykoncepcyjnych. Jednakze ryzyko to moze nie mieé
bezposredniego zwigzku ze stosowaniem tych produktow leczniczych, lecz wynika¢ z okre§lonych
zachowan seksualnych lub innych czynnikéw, jak np. infekcji wirusem brodawczaka (HPV).
Metaanaliza 54 badan epidemiologicznych udowodnita, ze u kobiet przyjmujacych hormonalne $rodki
antykoncepcyjne nastgpilo nieznaczne zwigkszenie wzglednego ryzyka (RR=1,24) zachorowania na
raka piersi. Ryzyko to stopniowo zanika w ciggu 10 lat po odstawieniu hormonalnych $rodkow
antykoncepcyjnych. U kobiet w wieku ponizej 40 lat rak sutka wystepuje rzadko; liczba przypadkow
jego wystgpowania wsrdd kobiet stosujacych hormonalng antykoncepcje obecnie Iub

w przeszlosci, jest mniejsza w poréwnaniu z catkowitym ryzykiem zapadalnosci na raka sutka w tej
grupie wiekowej. Badania te nie dostarczaja dowodow na istnienie zwigzkdéw przyczynowych.
Obserwowane niewielkie zwigkszenie ryzyka wystepowania raka sutka moze by¢ zwigzane z jego
wczesnym wykrywaniem, ze stosowaniem hormonalnych srodkéw antykoncepcyjnych lub
wspotdziataniem obu tych czynnikéw. Wérod kobiet stosujacych antykoncepcje hormonalna, rak sutka
jest czesciej wykrywany w jego nie zaawansowanej postaci, niz u kobiet, ktére nigdy nie stosowaty
ztozonych srodkow antykoncepcyjnych.

W czasie stosowania srodkéw hormonalnych w rzadkich przypadkach opisywano tagodne lub jeszcze
rzadziej ztosliwe guzy watroby, ktore moga prowadzi¢ do wystapienia zagrazajacych zyciu krwawien
do jamy brzusznej. W przypadku wystapienia powaznych dolegliwo$ci w obrebie nadbrzusza,
powigkszenia watroby lub objawdow krwawienia w obrebie jamy brzusznej, w réznicowaniu nalezy
wzig¢ pod uwage mozliwos¢ obecno$ci guza watroby.

* Inne choroby

U kobiet ze zwigkszonym st¢zeniem triglicerydow we krwi (lub triglicerydemiag w wywiadzie
rodzinnym), ktére stosuja doustne antykoncepcyjne srodki hormonalne, zwigksza si¢ ryzyko
wystgpienia zapalenia trzustki.

U wielu kobiet przyjmujgcych hormonalne srodki antykoncepcyjne stwierdzono nieznaczne
podwyzszenie ci$nienia tetniczego krwi. W przypadku klinicznie znaczacego podwyzszenia ci$nienia,
nalezy natychmiast odstawi¢ hormonalne $rodki antykoncepcyjne. Nie dowiedziono zaleznos$ci
miedzy przyjmowaniem produktow hormonalnych, a wystepowaniem nadci$nienia tetniczego.
Jednakze, jesli wystapi utrzymujace si¢, znaczace klinicznie nadci$nienie nie poddajace si¢ leczeniu,
nalezy odstawi¢ hormonalne §rodki antykoncepcyjne. Po powrocie wartosci ci$nienia do normy
mozna kontynuowac leczenie produktami hormonalnymi.

W czasie cigzy oraz podczas stosowania hormonalnych srodkow antykoncepcyjnych moga
wystepowac lub nasila¢ si¢ nastepujace choroby: zoéttaczka i (Ilub) $wiad zalezne od zastoju zotci,
kamica zolciowa, porfiria, toczen rumieniowaty uktadowy, zespdt hemolityczno-mocznicowy,
plasawica Sydenhama, opryszczka ci¢zarnych, otoskleroza z utratg stuchu (chociaz nie dowiedziono
ich bezspornego zwiazku z przyjmowaniem produktow leczniczych).

Wystapienie ostrych lub przewleklych zaburzen czynno$ci watroby powoduje konieczno$¢
odstawienia doustnych antykoncepcyjnych produktéw hormonalnych, do czasu powrotu jej funkcji do
normy. W razie powtoérnego wystapienia zottaczki zastoinowej lub $wiadu, ktore po raz pierwszy byly
obserwowane w czasie cigzy lub w czasie poprzedniego stosowania doustnych srodkow
antykoncepcyjnych, nalezy je rowniez odstawic.

Hormonalne $rodki antykoncepcyjne moga mie¢ wptyw na obwodowa insulinoopornos¢ i tolerancje
glukozy, lecz brak jest dowodow potwierdzajacych konieczno$¢ zmiany sposobu leczenia kobiet
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z cukrzyca. Kobiety te powinny znajdowac si¢ pod Scista kontrolg lekarza, szczegolnie w
poczatkowym okresie stosowania doustnych srodkéw antykoncepcyjnych.

Podczas stosowania ztozonych doustnych $§rodkow antykoncepcyjnych obserwowano nasilenie
choroby Lesniowskiego-Crohna i wrzodziejacego zapalenia jelita grubego.

Czasem mogg wystapic¢ przebarwienia na skorze twarzy, szczeg6lnie u kobiet, u ktorych wystapity one
w czasie cigzy. Kobiety majace takie predyspozycje, powinny podczas stosowania hormonalnych
srodkéw antykoncepcyjnych, unika¢ ekspozycji na stonce lub promieniowanie ultrafioletowe.

Badania lekarskie

Przed przyjeciem produktu leczniczego Atywia po raz pierwszy lub po przerwie w jego stosowaniu,
nalezy przeprowadzi¢ doktadny wywiad lekarski i rodzinny oraz stwierdzi¢, ze pacjentka nie jest w
ciazy.

Nalezy przeprowadzi¢ pomiar ci$nienia krwi i badanie lekarskie w kierunku przeciwwskazan (patrz
punkt 4.3 i 4.4). Wazne jest zwrocenie uwagi kobiety na informacje dotyczace zakrzepicy zyt i tetnic,
w tym na ryzyko stosowania produktu leczniczego Atywia w pordwnaniu z innymi ztozonymi
hormonalnymi $rodkami antykoncepcyjnymi, objawy zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej oraz
zaburzen zakrzepowo-zatorowych tetnic, znane czynniki ryzyka oraz co nalezy robi¢ w przypadku
podejrzenia zakrzepicy.

Lekarz powinien poinformowac pacjentke, by zapoznata si¢ z trescig ulotki i zastosowata do podanych
w niej zalecen. Czesto$¢ wykonywania badan i ich rodzaj ustala lekarz indywidualnie dla kazdej
pacjentki.

Nalezy poinformowac pacjentke, ze doustne $rodki antykoncepcyjne nie chronig przed infekcja
wirusem HIV (AIDS) i innymi chorobami przenoszonymi drogg ptciowa.

Zmniejszenie skutecznosci dziatania

Skuteczno$¢ dziatania doustnych srodkéw antykoncepcyjnych moze zmniejszaé sie¢ w przypadku
pominiecia tabletek, wystapienia wymiotow lub ciezkiej biegunki (patrz punkt 4.2) oraz w czasie
jednoczesnego stosowania innych produktow leczniczych (patrz punkt 4.5).

Nieprawidlowosci cyklu miesigczkowego

Podczas stosowania wszystkich doustnych $rodkéw antykoncepcyjnych moze wystapi¢ nieregularne
krwawienie (plamienie lub krwawienie Srodcykliczne), zwlaszcza w pierwszych miesigcach
przyjmowania tabletek. Dlatego wlasciwa ocena przyczyny wystepowania nieregularnych krwawien
mozliwa jest dopiero po okresie adaptacyjnym organizmu, trwajagcym okoto trzy cykle.

Jezeli nieregularne krwawienia wystepuja lub utrzymuja si¢ po uprzednich regularnych cyklach,
nalezy rozwazy¢ przyczyny nie zwigzane z dziataniem hormonow i przeprowadzi¢ odpowiednie
badania diagnostyczne (z wylyzeczkowaniem jamy macicy wiacznie, jesli to konieczne) w celu
rozpoznania nowotworu lub stwierdzenia cigzy.

U niektorych kobiet w czasie przerwy w przyjmowaniu tabletek krwawienie z odstawienia moze nie
wystapic. Jezeli produkt leczniczy stosowano zgodnie z zaleceniami zawartymi w punkcie 4.2,
prawdopodobienstwo zajscia w ciaze jest bardzo male. Jezeli jednak nie przyjmowano produktu
leczniczego zgodnie z zaleceniami i krwawienie z odstawienia nie wystapito raz lub dwukrotnie,
woweczas przed dalszym stosowaniem produktu leczniczego nalezy sprawdzi¢, czy pacjentka nie jest
W ci3zy.

Interakcje lekowe, w wyniku ktorych zwigkszone jest wydalanie hormonow piciowych, moga
doprowadzi¢ do krwawien §rodcyklicznych 1 zmniejszenia skuteczno$ci antykoncepcyjnej produktu
leczniczego (patrz punkt 4.5).

Produkty ziotowe zawierajace ziele dziurawca zwyczajnego (Hypericum perforatum) nie moga by¢
przyjmowane podczas stosowania produktu leczniczego Atywia, ze wzgledu na ryzyko zmniejszenia
stezenia substancji czynnych w surowicy krwi i zmniejszenia skuteczno$ci dziatania $rodka
antykoncepcyjnego (patrz punkt 4.5).

Produkt leczniczy zawiera laktozg. Pacjenci z rzadka wystepujaca dziedziczng nietolerancja galaktozy,
niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespotem zlego wchianiania glukozy-galaktozy nie powinni

przyjmowac tego produktu leczniczego.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
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* Interakcje

Interakcje migdzy doustnymi produktami antykoncepcyjnymi i innymi produktami leczniczymi, moga
powodowac krwawienia $rodcykliczne i (lub) nieskuteczno$¢ srodkow antykoncepcyjnych. W
pi$miennictwie opisano nastepujace interakcje:

Metabolizm watrobowy

Mozliwe sa interakcje z produktami leczniczymi indukujacymi enzymy mikrosomalne, ktore moga
zwicksza¢ klirens hormonéw ptciowych (np. fenytoina, barbiturany, prymidon, karbamazepina,
ryfampicyna i prawdopodobnie réwniez okskarbazepina, topiramat, felbamat, rytonawir,
gryzeofulwina oraz produkty zawierajace ziele dziurawica zwyczajnego (Hypericum perforatum)).

Zaburzenia krgzenia jelitowo-wgtrobowego

Wyniki niektorych badan klinicznych wskazuja, ze pod wptywem stosowania antybiotykow z grupy
penicylin i tetracyklin, krazenie jelitowo-watrobowe estrogenow, a wigc rowniez etynyloestradiolu
moze si¢ zmniejszac.

Kobiety leczone ktorymkolwiek z wymienionych produktéw leczniczych powinny tymczasowo
stosowac - oprdocz ztozonego doustnego produktu antykoncepcyjnego - mechaniczng metode
antykoncepcji lub wybraé¢ inng metode zapobiegania cigzy. Podczas przyjmowania produktow
leczniczych indukujacych enzymy mikrosomalne oraz przez 28 dni po zakonczeniu leczenia powinna
by¢ stosowana mechaniczna metoda antykoncepcji. Kobiety leczone antybiotykami (z wyjatkiem
ryfampicyny i gryzeofulwiny) powinny stosowa¢ mechaniczng metode¢ antykoncepcji do 7 dni po
zakonczeniu antybiotykoterapii. Jezeli okres stosowania mechanicznej metody antykoncepcji wykracza
poza okres stosowania jednego opakowania ztozonego doustnego $rodka antykoncepcyjnego, nastepne
opakowanie nalezy zacza¢ natychmiast, nie robigc 7-dniowej przerwy.

Doustne produkty antykoncepcyjne mogg wptywac na metabolizm innych produktéw leczniczych,
ktorych stezenia w osoczu i tkankach mogg si¢ zwigksza¢ (np. cyklosporyny) lub zmniejsza¢ (np.
lamotrygina).

Uwaga: nalezy zapozna¢ si¢ z informacjami dotyczacymi skojarzonego stosowania produktow
leczniczych, aby rozpozna¢ mozliwe interakcje.

* Wyniki badan laboratoryjnych

Przyjmowanie steroidowych srodkoéw antykoncepcyjnych moze wptywac na wyniki niektorych badan
laboratoryjnych, np. biochemicznych parametréw czynnosci watroby, tarczycy, nadnerczy i nerek,
stezenia bialek osocza (no$nikowych), np. globuliny wigzacej kortykosteroidy oraz stezenia frakcji
lipidow lub lipoprotein, parametry metabolizmu weglowodandw i parametry krzepnigcia oraz
fibrynolizy. Zmienione wyniki badan laboratoryjnych zazwyczaj pozostaja w granicach wartosci
prawidtowych.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza
Produktu leczniczego Atywia nie nalezy przyjmowaé w czasie ciazy.

Jesli stwierdzi si¢ cigze w czasie stosowania produktu leczniczego, nalezy go natychmiast odstawic.
Badania epidemiologiczne nie wykazaly ani zwigkszenia ryzyka wystapienia wad wrodzonych u
dzieci, ktorych matki przyjmowaty doustne srodki antykoncepcyjne przed zajsciem w ciaze, ani
dziatania teratogennego, gdy $rodki te byly nieumyslnie stosowane we wczesnym okresie cigzy. Nie
prowadzono takich badan dla produktu leczniczego Atywia.

Dostepne dane dotyczace stosowania produktu leczniczego Atywia podczas cigzy nie sa wystarczajace
do wyciagnigcia wnioskow dotyczacych wptywu produktu leczniczego na cigze oraz stan zdrowia
ptodu i noworodka. Do chwili obecnej nie ma odpowiednich danych epidemiologicznych.

W badaniach na zwierzgtach, prowadzonych w czasie ciazy i laktacji, obserwowano wystepowanie
dziatan niepozadanych produktu leczniczego (patrz rozdziat 5.3). W oparciu o powyzsze badania nie
mozna wykluczy¢ dziatan niepozadanych zwigzanych z wptywem hormonalnych substancji czynnych.
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Stosowanie innych doustnych srodkow antykoncepcyjnych u kobiet cigzarnych nie wskazuje na ich
dziatania niepozadane.

Podejmujac decyzje o ponownym rozpoczgciu stosowania produktu leczniczego Atywia nalezy wziaé
pod uwage, zwickszone ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej u kobiet w okresie
poporodowym (patrz punkty 4.2 1 4.4).

Karmienie piersia

Ztozonych doustnych srodkow antykoncepcyjnych nie nalezy przyjmowac w czasie karmienia piersia,
gdyz mogg zmniejsza¢ laktacje i zmienia¢ sktad mleka karmigcej matki. Niewielkie ilo$ci steroidow
lub ich metabolitow moga przenika¢ do mleka matki i wptywac na zdrowie dziecka.

47 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Nie stwierdzono wptywu produktu leczniczego Atywia na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych
1 obstugi urzadzen mechanicznych w ruchu.

4.8 Dzialania niepozadane

Cigzkie dziatania niepozadane wystepujace po stosowaniu ztozonych hormonalnych srodkéw
antykoncepcyjnych - patrz punkt 4.4.

W tabeli zamieszczonej ponizej podano cz¢sto$¢ wystgpowania dziatan niepozadanych, ktore uznano
za prawdopodobnie zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego Atywia. Nie obserwowano dziatan
niepozadanych, ktorych wystepowanie mozna by uznaé za bardzo czgste (u wigcej niz 1/10).

Czesto$¢ wystepowania objawow niepozadanych
Czesto Niezbyt czesto Rzadko
>1/100 >1/1000 >1/10 000
<1/10 <1/100 <1/1000
Zaburzenia uktadu bol glowy |migrena, zawroty glowy
nerwowego
Zaburzenia krwi niedokrwisto$¢
i uktadu chtonnego
Zaburzenia zotadkai [bol w zaburzenia i dolegliwo$ci biegunka
jelit nadbrzuszu |zotagdkowe, nudnosci,
wymioty
Zaburzenia skory 1 tradzik, tradzikowate rumien wielopostaciowy,
tkanki podskorne;j zapalenie skory, wysypka, $wiad, nadmierne owlosienie
wyprysk, choroby skory,
ostuda, wypadanie wlosow
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Zaburzenia uktadu
rozrodczego
i piersi

bol piersi

krwawienia $rodcykliczne,
brak menstruacji, bolesne
miesigczkowanie,
powigkszenie piersi, torbiel
jajnika, bol w czasie stosunku
ptciowego, zmiana wydzieliny
pochwowej

skape i krotkotrwate
krwawienia z odstawienia,
zapalenie sutka, torbiele piersi,
wydzielina z brodawki
sutkowej

Zaburzenia nerek i
drég moczowych

Zaburzenia uktadu
oddechowego, klatki
piersiowej

i $rodpiersia

astma

Zaburzenia oka

dolegliwosci oczu

nieprawidlowe widzenie

Zaburzenia ucha
i blednika

zaburzenia stuchu

Zaburzenia ogolne i
stany w miejscu
podania

zmeczenie i ostabienie, zmiana
masy ciata, obrzek konczyn
dolnych

objawy grypopodobne

Zaburzenia psychiczne

nastroje depresyjne,
nerwowos¢

zmniejszenie popedu piciowego.
reakcje agresywne, obojetnosc¢

Zaburzenia
mig$niowo-
szkieletowe 1 tkanki
tacznej

skurcze w konczynach
dolnych, bdl plecéw

Zaburzenia zwickszony apetyt anoreksja

metabolizmu i

odzywiania

Zaburzenia nadciénienie tetnicze, zylna choroba zakrzepowo-
naczyniowe niedoci$nienie tetnicze, zatorowa, tetnicze zaburzenia

choroby dotyczace zyt, nagle
zaczerwienienie twarzy

zakrzepowo-zatorowe,
zakrzepowe zapalenie zyt,
zakrzepica, zatorowos¢ plucna,
krwiak, zaburzenia
naczyniowo-mozgowe

Zaburzenia serca

tachykardia, dolegliwosci ze
strony serca
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Zaburzenia wirylizm
endokrynologiczne

Zakazenia i zarazenia zapalenie pochwy, zapalenie |zapalenie blony §luzowej macicy,

pasozytnicze sromu i pochwy, zakazenie zapalenie jajowodu, zapalenie
drog moczowych, grzybica zatok, zakazenie gornego
pochwy lub inne zakazenia odcinka drog oddechowych,
grzybicze zapalenie spojowek

Nowotwory tagodne, wiokniakomigsniak gladki

ztoSliwe 1 nieokres$lone
(w tym torbiele i

polipy)

Zaburzenia uktadu reakcje nadwrazliwosci
immunologicznego

Opis wybranych dziatan niepozadanych

U kobiet stosujacych ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne odnotowano zwigkszone ryzyko
zakrzepicy zyl i tetnic oraz zdarzen zakrzepowo-zatorowych, w tym zawalu mig¢snia sercowego,
udaru, przemijajacego napadu niedokrwiennego, zakrzepicy zylnej oraz zatorowosci ptucnej, zostaty
one szerzej omowione w punkcie 4.4.

Objawy ciezkich dziatan niepozadanych (omoéwione w punkcie 4.4) obserwowane u pacjentek
stosujacych doustne hormonalne $rodki antykoncepcyjne
«zaburzenia zakrzepowo-zatorowe naczyn zylnych,
-zaburzenia zakrzepowo-zatorowe naczyn tetniczych,
-nadci$nienie t¢tnicze krwi,
eguzy watroby,
swystapienie lub nasilenie chorob, ktorych zwigzek ze stosowaniem doustnych hormonalnych
srodkow antykoncepcyjnych nie zostat rozstrzygnigty: choroba Lesniowskiego-Crohna,
wrzodziejace zapalenie okreznicy, porfiria, toczen rumieniowaty uktadowy, opryszczka
ciezarnych, plgsawica Sydenhama, zespot hemolityczno-mocznicowy, zottaczka zalezna od
zastoju zotci,
*  ostuda.

Wiréd kobiet, ktore przyjmujg hormonalne $rodki antykoncepcyjne rak piersi jest nieznacznie czesciej
diagnozowany. U kobiet w wieku ponizej 40 lat rak piersi wystepuje sporadycznie; liczba przypadkow
jego wystepowania jest mniejsza w porownaniu z catkowitym ryzykiem zapadalno$ci na raka piersi.
Zwiazek przyczynowy miedzy wystgpowaniem raka piersi, a stosowaniem doustnej antykoncepcji
hormonalnej nie jest znany. Dodatkowe informacje znajdujg si¢ w punktach 4.3 i 4.4.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglasza¢ wszelkie
podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania Niepozadanych
Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i
Produktow Biobdjczych, Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, Tel.: + 48 49 21 301, Fax: + 48
49 21 309, e-mail: ndl@urpl.gov.pl.
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4.9 Przedawkowanie

Objawami przedawkowania moga by¢ nudno$ci i wymioty, a u mtodych dziewczat niewielkie
krwawienie z drog rodnych. Leczenie specyficzne nie jest konieczne. W razie koniecznosci stosuje si¢
leczenie objawowe.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiadciwos$ci farmakodynamiczne

Progestageny i estrogeny, produkty ztozone
Kod ATC: GO3FA15

Produkt leczniczy Atywia jest zlozonym doustnym hormonalnym $rodkiem antykoncepcyjnym
zawierajacym etynyloestradiol i dienogest jako gestagen.

Dziatanie antykoncepcyjne produktu leczniczego Atywia oparte jest na wspotdziataniu wielu
czynnikow, z ktorych najwazniejsze to zahamowanie owulacji 1 zmiany wydzieliny szyjki macicy.
Dienogest jest pochodng nortestosteronu, ktéra w porownaniu do innych syntetycznych gestagenow,

w badaniach in vitro wykazuje 10 do 30 razy stabsze powinowactwo do receptora progesteronowego.
W badaniach in vivo prowadzonych na zwierzg¢tach wykazuje dziatanie przeciwandrogenne wynoszace
okoto jednej trzeciej aktywnos$ci octanu cyproteronu oraz silne dziatanie progestagenne. Dienogest nie
wykazuje znamiennej androgennej, mineralokortykoidowej lub glikokortykoidowej aktywnosci

in vivo.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne
. Etynyloestradiol

Wchtanianie

Etynyloestradiol podany doustnie jest szybko i catkowicie wchtaniany. Maksymalne stezenie produktu
leczniczego w surowicy krwi wynosi okoto 67 pg/ml i wystepuje w ciggu 1,5-4,0 godzin.
Etynyloestradiol jest metabolizowany podczas wchtaniania oraz w watrobie (efekt pierwszego
przejscia); jego dostepnos¢ biologiczna wynosi okoto 44%.

Dystrybucja
Etynyloestradiol jest w duzym stopniu (okoto 98%), lecz nie specyficznie zwigzany z albuminami

surowicy krwi 1 wykazuje wplyw na zwigkszenie st¢zenia globulin wigzacych hormony steroidowe
(ang. Sex Hormone Binding Globulin, SHBG). Wspdtczynnik objetosci dystrybucji dla
etynyloestradiolu wynosi okoto 2,8-8,6 1/kg.

Metabolizm

Etynyloestradiol ulega sprz¢zeniu w btonie Sluzowej jelita cienkiego i watrobie. Metabolizowany jest
gtéwnie w wyniku aromatycznej hydroksylacji. Powstate metylowane i hydroksylowane metabolity
wystepuja w postaci wolnej i sprz¢zonej (glukuroniany, siarczany). Klirens metaboliczny
etynyloestradiolu wynosi okoto 2,3-7,0 ml/min/kg.

Wydalanie
Stezenie etynyloestradiolu w surowicy krwi zmniejsza si¢ w dwoch fazach. Okresy pottrwania

wynosza odpowiednio okoto 1 godziny i 10 do 20 godzin. Produkt leczniczy jest wydalany w postaci
metabolitow. Stosunek metabolitow wydalanych w moczu do wydalanych z Zo6tcig wynosi 4:6 z
okresem pottrwania okoto 1 doby.

Stezenie w stanie stacjonarnym
Stezenie w stanie stacjonarnym wystepuje w drugiej potowie cyklu i jest okoto dwukrotnie
wigksze w poréwnaniu z dawka pojedyncza.
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. Dienogest

Wchtanianie

Dienogest podany doustnie jest szybko i prawie calkowicie wchtaniany. Po pojedynczym podaniu
produktu leczniczego jego maksymalne stezenie w surowicy krwi wystepuje po okoto 2,5 godzinach i
wynosi 51 ng/ml. Dostgpnos¢ biologiczna dienogestu podanego z etynyloestradiolem wynosi okoto
96%.

Dystrybucja

Dienogest wiaze si¢ z albuminami surowicy, a nie wigze si¢ z globulinami wigzacymi

hormony steroidowe (SHBG) i globulinami wigzacymi kortykosteroidy (ang. Corticoid Binding
Globulin, CBG). Okoto 10% catkowitego st¢zenia produktu leczniczego w surowicy krwi wystepuje w
postaci wolnej, a 90% produktu leczniczego wigze si¢ nie specyficznie z albuminami surowicy krwi.
Wspotczynnik objetosci dystrybucji dienogestu wynosi 37-45 1/kg.

Metabolizm

Dienogest metabolizowany jest glownie w reakcjach hydroksylacji i sprzggania.

Powstajace metabolity sg przewaznie nie aktywne i bardzo szybko usuwane z osocza; w ludzkim
osoczu nie stwierdzono obecnosci zadnych istotnych metabolitow poza niezmienionym dienogestem.
Calkowity klirens metaboliczny po jednorazowym podaniu produktu leczniczego Atywia wynosi 3,6 I/
h.

Wydalanie
Stezenie dienogestu w surowicy krwi zmniejsza si¢ z okresem pottrwania wynoszacym okoto 8,5 do

10,8 godzin. Tylko niewielka ilo$¢ dienogestu wydala si¢ w moczu w nie zmienionej postaci. Po
doustnym podaniu dienogestu w dawce 0,1 mg/kg mc. wspdtczynnik wydalania mocz : z61¢ wynosi
3:1.

Stezenie w stanie stacjonarnym

Na farmakokinetyke dienogestu nie wptywa stezenie SHBG. W czasie przyjmowania produktu
leczniczego raz na dobe jego stezenie w surowicy krwi zwigksza si¢ okoto 1,5 raza i osigga stan
stacjonarny po okoto 4 dobach.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach na zwierzgtach ograniczono si¢ do oceny wptywu etynyloestradiolu i dienogestu,
zwigzanego z ich farmakologicznym dziataniem.

Badania wplywu produktu leczniczego na proces reprodukcji wykazaty typowe dziatanie gestagenne -
zwigkszenie liczby poronien przed i po implantacji, wydtuzenie czasu trwania cigzy i zwigkszenie
smiertelnosci okotourodzeniowej. Duze dawki dienogestu podawane w péznym okresie cigzy i laktacji
zmniejszaly ptodno$¢ potomstwa.

Etynyloestradiol, estrogen najczesciej stosowany w doustnych $rodkach antykoncepcyjnych,
podawany w duzych dawkach wykazywat dziatania embriotoksyczne i niepozadane na uktad
moczowo-plciowy.

Wyniki uzyskane w standardowych przedklinicznych badaniach toksycznosci przewlekle;j,
toksycznego wptywu na geny i powstawanie nowotworow nie wykazaty szczegdlnego ryzyka
stosowania produktu leczniczego u ludzi, poza ryzykiem omoéwionym w innych punktach
charakterystyki produktu leczniczego i ogdlnie zwigzanym ze stosowaniem doustnych ztozonych
hormonalnych $rodkow antykoncepcyjnych.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki
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Laktoza jednowodna

Magnezu stearynian

Skrobia kukurydziana

Powidon K30

Talk

Otoczka

Kroskarmeloza sodowa

Glukoza

Maltodekstryna

Sodu cytrynian dwuwodny

Fosfatydylocholina sojowa

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznosci

3 lata.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywaé w temperaturze powyzej 25°C. Przechowywaé w oryginalnym opakowaniu.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Opakowanie bezposrednie typu blister, wykonane z folii Aluminium/PVC/PVDC, zawiera 21 tabletek

powlekanych.

Tekturowe pudetko zawiera 1, 3 Iub 6 blistroéw po 21 tabletek powlekanych.

6.6  Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Bez specjalnych wymagan.

7.  PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Exeltis Poland Sp. z o.0.
ul. gen. Jozefa Zajaczka 9
01-518 Warszawa

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
17042

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

22.06.20101/15.09.2015 .

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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