CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Nobabelle Daily, 0,075 mg + 0,030 mg, tabletki

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY
Kazda biata tabletka aktywna zawiera 0,075 mg gestod®r030 mg etynyloestradiolu.
Substancje pomochicze 0 znanym dziataniu:

Kazda biata tabletka aktywna zawiera 59,12 mg lakjedyowodne;j.
Kazda zielona tabletka placebo zawiera 55,5 mg lakfedgowodnej

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.
3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka.

Tabletki aktywne: olggte, biate tabletki drednicy okoto 5,7 mm. Biata tabletka ma wyttloczQi®
po jednej stronie i33’ po drugiej stronie.

Tabletki placebo: okigte, zielone tabletki powlekanespednicy okoto 5 mm.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Antykoncepcja doustna.

Decyzja o przepisaniu produktu leczniczego Nobaledily powinna zostapodgta na podstawie
indywidualnej oceny czynnikéw ryzyka u kobiety, astcza ryzykaylnej choroby zakrzepowo-
zatorowej oraz ryzykaylnej choroby zakrzepowo-zatorowej z&anego ze stosowaniem produktu
leczniczego Nobabelle Daily, w odniesieniu do irtmgéozonych hormonalnyckrodkow
antykoncepcyjnych (patrz punkty 4.3 oraz 4.4).

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Droga podawania: podanie doustne

Jak przyjmowé Nobabelle Daily

Tabletki naley przyjmowa codziennie, mniej wicej o tej samej porze dnia, w kolejeowskazanej
na opakowaniu, popija¢ w razie potrzeby niewiedkiloscig ptynu. Przez 21 kolejnych dni nale
przyjmowa jedrg biaty, aktywry tabletk na dolg, a przez nagpne 7 dni jeds zielom tabletk
placebo. Nagpnie naley rozpoca¢ przyjmowanie tabletek z ng@sinego opakowania (21 biatych i 7
zielonych tabletek). Nie ma przerw w stosowanidedk. Krwawienie z odstawienia rozpoczyna si
przewanie w 2.-3. dniu po rozpog¢eiu przyjmowania zielonych tabletek placebo izamie
zakaczy¢ sie przed rozpoggxiem nasfpnego opakowania.

Jak rozpoczynastosowanie produktu leczniczego Nobabelle Daily
Jesli w poprzedzajcym miesicu nie stosowano antykoncepcji hormonalnej



Przyjmowanie tabletek natg rozpocza¢ w 1. dniu naturalnego cyklu migsizkowego (tj. w
pierwszym dniu krwawienia). S przyjmowanie tabletek zostanie rozpotzw okresie od 2. do 5.
dnia, naley stosowd dodatkovd, niehormonalg metod antykoncepcji (metag
barierowa/mechaniczy) przez pierwsze 7 dni przyjmowania tabletek.

Zmiana ze ziiobnego hormonalnegoodka antykoncepcyjnego (zemego hormonalneg&odka
antykoncepcyjnego (ang. CHC — combined hormonataoaptive), systemu terapeutycznego
dopochwowego lub systemu transdermalnego,(plastra)

Kobieta powinna rozpogz stosowanie produktu leczniczego Nobabelle Dailyastpnym dniu po
przyjeciu ostatniej tabletki aktywnej z poprzedniego apaénia stosowanych tabletek
antykoncepcyjnych, ale najpdiej w dniu nasgpujagcym po zwyczajowej przerwie, w czasie ktorej nie
przyjmuje s¢ tabletek lub przyjmuje sitabletki placebo.

Zmiana z metody wydznie progestagenowej (tabletki zawieg wykcznie progestagen, iniekcje,
implant lub system domaciczny (ang. lUS) uwaditigjprogestagen)

Kobieta mae rozpocaé¢ stosowanie produktu leczniczego Nobabelle Dailgiesowaniu tabletek
zawieragcych wyhcznie progestagen w dowolnym dniu. Pievibletk nalezy przyjaé¢ w

nastpnym dniu po przyjciu tabletki zawierajcej wylkcznie progestagen. W przypadku stosowania
implantu lub IUS — w dniu ich usutia, a jéli iniekcje — w dniu, w ktérym powinna zostpodana
nasgpna iniekcja). W tych wszystkich przypadkach patgemaley jednak doradzi aby stosowata
dodatkowo mechaniczmmetod antykoncepcji w gigu pierwszych 7 dni przyjmowania tabletek.

Po poronieniu w pierwszym trymestrzgzgi
Kobieta mae rozpoca¢ przyjmowanie tabletek natychmiast. W tym przypadiaijest konieczne
stosowanie dodatkowych metod antykoncepcyjnych.

Po porodzie lub poronieniu w drugim trymestrzg gi

Informacje dla kobiet karmcych piersi, patrz punkt 4.6.

Kobiecie naley poradzt, aby rozpocga stosowanie produktu leczniczego w 21. do 2& g
porodzie lub poronieniu w drugim trymestrzezgi. Jezeli rozpoczyna stosowanie produktu
leczniczego piniej, nalery jej doradzé, aby stosowata dodatkowo mechanicemetod
antykoncepcji w gigu pierwszych 7 dni przyjmowania tabletekzelejednak doszio jiido stosunku,
przed rozpoogiem stosowania zimnego hormonalnegoodka antykoncepcyjnego, naje
wykluczye ciaze lub odczeka do pierwszego krwawienia.

Poskpowanie w przypadku pomigia przygcia tabletek

Jeli opdznienie w przygciu tabletki jest mniejsze hil2 godzin, skuteczidé antykoncepcyjna jest
zachowana. Kobieta powinna pra§jpominkta tabletk, gdy tylko sobie o tym przypomni, a kolejne
tabletki powinna przyjmow@ao zwyklej porze.

Jeili od czasu przyicia ktorejkolwiek tabletki migto wigcej niz 12 godzinpochrona antykoncepcyjna
moze by zmniejszona. W przypadku pomgnia tabletek naley postpowa zgodnie z nagpujacymi
dwiema podstawowymi zasadami:
1. Nigdy nie naley przerywa stosowania tabletek na d&j niz 7 dni.
2. Odpowiednie hamowanie osi podwzgorzowo-przysadkjajrokowej uzyskuje sipo 7
dniach cagtego przyjmowania tabletek.
W zwigzku z powyszym, w codziennej praktyce mma udzielé nastpujacych wskazowek:

1 tydziea



Kobieta powinna przyg ostatni pominieta tabletle, gdy tylko sobie o tym przypomni, nawekgdi
oznacza to jednoczesne prmjg dwdéch tabletek. Naginie powinna kontynuowagprzyjmowanie
tabletek o zwykte] porze. Ponadto powinna stosowatod mechaniczg, np. prezerwatyw przez
nasgpne 7 dni. Jeeli w ciagu poprzednich 7 dni doszto do stosunku, halevzgkdni¢c mozliwosé
zajscia w cize. Im wiecej pomingto tabletek i im krétszy jest odst czasu midzy ich pomingciem a
okresem wolnym od przyjmowania aktywnych tabletgky wicksze jest ryzyko zé&gia w chze.

2 tydziea

Kobieta powinna przyg ostatni pominicta tabletlke, gdy tylko sobie o tym przypomni, naweigd
oznacza to jednoczesne prmjg dwdéch tabletek. Naginie powinna kontynuowagprzyjmowanie
tabletek o zwyklej porze. deli w ciggu 7 dni poprzedzagych pomingcie pierwszej tabletki kobieta
przyjmowata tabletki prawidtowo, nie jest koniecatesowanie jakichkolwiek dodatkowych metod
antykoncepcyjnych. Zeli jednak pacjentka zapomniata o pgoyy wigcej niz 1 tabletki, nalgy jej
doradz¢, aby stosowata dodatkgunetod antykoncepcji przez nagmnych 7 dni.

3 tydziea

Istnieje due ryzyko zmniejszenia skutec&ebantykoncepciji ze wzgtlu na zblkajacy sie okres
przyjmowania tabletek placebo. Jednak odpowiedagiasowujc schemat przyjmowania tabletek,
mozna zapobiec zmniejszeniu skutecgri@ntykoncepcyjnej. Stosowanie jednej z dwdch ggmyich
opcji powodujeze nie ma konieczr$ai uzywania dodatkowych metod antykoncepcji, pod
warunkiemze wszystkie tabletki byly przyjmowane prawidtowa@z 7 dni poprzedzgjych
pominiecie przygcia pierwszej tabletki. W przeciwnym wypadku patpemaley doradzé, aby
zastosowata pierwgz wymienionych dwoch opcji orae przez nagpne 7 dni powinna stosowa
dodatkovg metod antykoncepciji.

1. Kobieta powinna przyg ostatni pominita tabletle, gdy tylko sobie o tym przypomni, nawekgdi
oznacza to jednoczesne prmjg dwdéch tabletek. Naginie powinna kontynuowagprzyjmowanie
tabletek o zwykte] porze zado wyczerpania tabletek. Naleod razu rozpocg przyjmowanie
tabletek z kolejnego blistra nie rabiprzerwy. Do czasu zakozenia stosowania tabletek z drugiego
opakowania nie powinno wygli¢ krwawienie z odstawienia, jednak podczas dni,Kiambieta
przyjmuje tabletki, mge wystpi¢ plamienie lub krwawieniérodcykliczne.

2. Mazna réwnie zalect kobiecie zaprzestanie przyjmowania tabletek zgoiego opakowania. W
takim przypadku powinna przéjdo okresu przyjmowania tabletek placebo tgsago do 7 dni,
wliczajac w to dni, w ktorych pomigta tabletki, a nagpnie kontynuowé przyjmowanie tabletek z
kolejnego blistra.

Jezeli kobieta pomigta tabletki i nasgpnie nie wysipi u niej krwawienie w okresie przyjmowania
tabletek placebo, natg uwzgkdnic mazliwosé ciazy.

Zalecenia w przypadku zaburz& zotadkowo-jelitowych

W przypadku wysipienia cezkich zaburzé zotadkowo-jelitowych (np. wymioty i biegunka),
wchifanianie produktu leczniczego monie by catkowite i naley stosowa dodatkowe metody
antykoncepcyjne. W razie wygtienia wymiotéw w cigu 3-4 godzin po przygiu tabletki naley
zastosowé&nowg (dodatkovy) tabletk tak szybko jak to mdiwe. Jezeli jest to maliwe, nowg
tabletle nalezy przyja¢ w ciagu 12 godzin od zwykte] pory praygia tabletki. Jeeli uptynie wicej niz
12 godzin, naley zastosowézalecenia dotyegre pomingcia tabletki, jak podano w punkcie 4.2
,Postpowanie w przypadku pomitia przygcia tabletek”. Jeeli kobieta nie chce zmierda
dotychczasowego schematu stosowania tabletek, pavareyp¢ dodatkove(-e) tabletk(-i) z innego
blistra.

Jak opaznié wystapienie krwawienia z odstawienia



Aby op&ni¢ wystapienie krwawienia z odstawienia, kobieta powinngpaxz¢ stosowanie tabletek z
nastpnego blistra produktu leczniczego Nobabelle Ddifz przyjmowania zielonych tabletek
placebo. Stosowanie tabletek ima kontynuowatak dtugo, jak dtugo jest to potrzebne,do
zakaiczenia przyjmowania tabletek z drugiego opakowanazasie wydtzonego cyklu mee
wystgpi¢ krwawieniesrédcykliczne lub plamienie. Do regularnego przyjnaowa produktu
leczniczego Nobabelle Daily najepowréct po zastosowaniu jak zwykle 7-dniowego okresu
przyjmowania tabletek placebo.

Jezeli kobieta chce zmiebidzien wystpienia krwawienia z odstawienia na inny dziggodnia nk w
stosowanym obechie schemacieznwjej zaledi, aby skrocita nagpny okres stosowania tabletek
placebo o dowolnliczbe dni. Im krotszy jest ten okres, tymeksze jest ryzykoze nie wysipi
krwawienie z odstawienia ieldg wystepowaty krwawieniagrédcykliczne lub plamienie w trakcie
stosowania tabletek z ngghego opakowania (podobnie jak w przypadkuzopinia miesiczki).

4.3 Przeciwwskazania

Ztozonych hormonalnyckrodkéw antykoncepcyjnych (ang. CHC) nie rglstosowa w razie
wystepowania ktéregokolwiek z wymienionych péej stanow.

* Nadwraliwosé na substancje czynne lub na kt@wiek substangjpomocnicz
(wymieniorg w punkcie 6.1).

* Wystepowanie lub ryzykaylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ang. venous
thromboembolism, VTE)

oZylna choroba zakrzepowo-zatorowa - czynna (lecporeciwzakrzepowymi
produktami leczniczymi) lub przebytdna choroba zakrzepowo-zatorowa, np.
zakrzepicayt giebokich (ang. deep venous thrombosis, DVT), zatogvpducna
(ang. pulmonary embolism, PE).

0 Znana dziedziczna lub nabyta predysgazje wystpowaniazylnej choroby
zakrzepowo - zatorowej np. opdinona aktywowane biatko C (ang. activated protein C,
APC) (w tym czynnik V Leiden) niedokamtytrombiny Ill, niedobor biatka C,
niedobdr biatka S

0 Rozlegly zabieg operacyjny zmany z dlugotrwatym unieruchomieniem (patrz punkt
4.4)

o0 Wysokie ryzykaylnej choroby zakrzepowo-zatorowej wskutek wpstwania wielu
czynnikow ryzyka (patrz punkt 4.4).

* Wystepowanie lub ryzykogtniczych zaburze zakrzepowo-zatorowych (ang. arterial
thromboembolism, ATE)

0 Etnicze zaburzenia zakrzepowo-zatorowe - czynnezawat meésnia sercowego)
lub objawy prodromalne (np. ditawidarpiowa)

o Choroby naciaymoézgowych - czynny udar, przebyty udar lub objgsydromalne w
wywiadzie (np. przemijgy napad niedokrwienny, ang. transient ischaentéchat
TIA)

0 Stwierdzona dziedziczna lub nabytarskés¢ do wystpowania ¢tniczych zaburze
zakrzepowo-zatorowych np. hiperhomtgyemia i obecni@ przeciwciat
antyfosfolipidowych (przeciwciata, gkéirdiolipinowe, antykoagulant toczniowy)

0 Migrena z ogniskowymi objawami neuratagymi w wywiadzie

0 Wysokie ryzyko zabunzeakrzepowo-zatorowychkthic z powodu wysfpowania
wielu czynnikow ryzyka (patrz punk#itlub wystpowania jednego z povmaych
czynnikow ryzyka, takich jak:

* cukrzyca z powiktaniangczyniowymi
» ¢zkie nadcsnienie ttnicze
* ckka dyslipoproteinemia

» Zapalenie trzustki z towarzygz cigzka hipertriglicerydemy, wyskepujace obecnie lub w
wywiadzie



* Wystepowanie lub podejrzenie Aiwvego nowotworu zalenego od steroidow piciowych (np.
narzdow piciowych lub piersi)

» Ciezka choroba wtroby obecnie lub w wywiadzie, do czasu powrotu ik§w prob
czynnaciowych wgtroby do wartéci prawidtowych

* Obecne lub przebyte nowotworwtroby (tagodne lub zkliwe)

* Krwawienie z pochwy o nieustalonej etiologii

4.4 Specjalne ostrzeenia isrodki ostroznosci dotyczace stosowania
Ostrzezenia

Jesli wystepuje ktorykolwiek z poriszych standw i (lub) czynnikow ryzyka, najeomowic z
pacjently zasadn& stosowania produktu leczniczego Nobabelle Daily.

W razie pogorszenia lub wysglienia po raz pierwszy ktéregokolwiek z wymieniohygtandw lub
czynnikow ryzyka, kobieta powinna zgtésie do lekarza prowadzego. Lekarz zadecyduje, czy
konieczne jest przerwanie stosowania produktu lezego Nobabelle Daily.

W razie podejrzewanej lub potwierdzounginej choroby zakrzepowo-zatorowej (VTE luibrticzych
zaburzé zakrzepowo-zatorowych ATE) naleprzerwa stosowanie hormonalnego produktu
antykoncepcyjnego. W razie rozpeca leczenia przeciwzakrzepowego rigleastosowa
odpowiedny, alternatywy metod antykoncepcji ze wzgtlu na teratogenne dziatanie
przeciwzakrzepowych produktéw leczniczych (pochokimmaryny).

Ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (VTE)

Stosowanie jakichkolwiek zkmnych hormonalnyckrodkéw antykoncepcyjnych wie sk ze
zwigkszonym ryzykienzylnej choroby zakrzepowo-zatorowej w poréwnaniwsgtuacii, gdy terapia
nie jest stosowan&tosowanie produktéw zawieragcych lewonorgestrel, norgestimat lub
noretisteron jest zwhzane z najmniejszym ryzykiemzylnej choroby zakrzepowo-zatorowe;j.
Stosowanie innych produktow, takich jak produkt lezniczy Nobabelle Daily mae by zwigzane
z dwukrotnie wiekszym ryzykiem. Decyzja o zastosowaniu produktu spa grupy najmniejszego
ryzyka zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej powinna zostapodijeta wytacznie po rozmowie z
pacjentka, w celu zapewnieniaze rozumie ona ryzykozylnej choroby zakrzepowo-zatorowej
zwigzane z produktem leczniczym Nobabelle Daily, jak adcne czynniki ryzyka wpltywaj na to
ryzyko oraz, ze ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej jest najweksze w pierwszym roku
stosowania. Istnie pewne dowody swiadczace,ze ryzyko zwigksza sg, gdy ztazone hormonalne
srodki antykoncepcyjne 4 przyjmowane ponownie po przerwie w stosowaniu wyrszmcej 4
tygodnie lub wiecej.

U okoto 2 na 10 000 kobiet, ktére nie stastlpzonych hormonalnyckrodkéw antykoncepcyjnych i
nie ¢ w cigzy, w okresie roku rozwinie sizylna choroba zakrzepowo-zatorowa. Jakkolwiek, rgzyk
to maze by znacznie wysze, w zalgnasci od czynnikdw ryzyka wyspujacych u danej pacjentki
(patrz pontej).

Szacuje s, ze spdrod 10 000 kobiet, ktore stogujtozone hormonalnérodki antykoncepcyjne
zawierajce gestoden, u okoto 9 do 12 kobiet w okresie rokwinie st zylna choroba zakrzepowo-
zatorowa, w poréwnaniu do okot4 Kobiet stosujcych ztazone hormonalnérodki antykoncepcyjne
zawieragce lewonorgestrel.

W obydwu sytuacjach, liczba przypadkawinej choroby zakrzepowo-zatorowej przypagdsich na
okres roku jest mniejszaindczekiwana liczba przypadkow u kobiet wzgi lub w okresie
poporodowym.

Zylna choroba zakrzepowo-zatorowazadoyé smiertelna w 1-2% przypadkdw.



Liczba przypadkéw zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej przypadagcych na 10 000 kobiet w
okresie roku
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Pacjentki niestosujgce ztozonych Ztozone hormonalne $rodki Ztozone hormonalne $rodki
hormonalnych srodkéw antykoncepcyjne zawierajgce zawierajgce <Gestoden> (9-12
antykoncepcyjnych (2 przypadki) lewonogestrel (5-7 przypadkdow) przypadkow)

! Czstas¢ zostata oszacowana na podstawie wszystkickepiogth danych epidemiologicznych, z
wykorzystaniem relatywnego ryzyka dlazngch produktow leczniczych w poréwnaniu dozzioych
hormonalnychrodkéw antykoncepcyjnych zawiegaych lewonorgestrel.

2 punktsrodkowy z zakresu od 5 do 7 na 10 000 kobiet wsikreoku, w oparciu o relatywne ryzyko
wynoszce okoto 2,3 do 3,6 dla ztonych hormonalnyckrodkéw antykoncepcyjnych zawiegajch
lewonorgestrel w poréwnaniu do sytuacji, gdy temage jest stosowana.

U pacjentek stosggych ztazone hormonalnérodki antykoncepcyjne niezwykle rzadko zgtaszano
przypadki zakrzepicy w innych naczyniach krwiémych, np. vatrobowych, krezkowych, nerkowych
lub w zytach i gtnicach siatkowki.

Czynniki ryzyka zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej

Ryzykozylnych powiktaa zakrzepowo-zatorowych u pacjentek stgsygh ztazone hormonalne
srodki antykoncepcyjne nie znaczaco wzrosigé w przypadku wysfpowania dodatkowych
czynnikdw ryzyka, szczegolnie sjewystepuje kilka czynnikow ryzyka jednocggie (patrz tabela).

Stosowanie produktu leczniczego Nobabelle Daily pezeciwwskazane, §b u pacjentki wysgpuje
jednoczénie kilka czynnikéw ryzyka, zwkszapcych ryzyko zakrzepicyylnej (patrz punkt 4.3).
Jesli u kobiety wstpuje wice] niz jeden czynnik ryzyka, nifiwe jest,ze zwikszenie ryzyka jest
wieksze nk suma pojedynczych czynnikdw — w tym przypadku hatecené catkowite ryzykozylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej sl@cena stosunku korzgi do ryzyka jest negatywna, nie nafe
przepisywa ztozonych hormonalnyckrodkow antykoncepcyjnych (patrz punkt 4.3).

Tabela: Czynniki ryzyka zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej



Czynnik ryzyka Uwagi
Otytos¢ (wskaznik masy ciata (BMI) powsej | Ryzyko istotnie zwgksza s ze wzrostem
30 kg/n) BMI.

Jest to szczegdlnie istotne do ocenglj je
wystepuja rowniez inne czynniki ryzyka.

Dilugotrwale unieruchomienie, rozlegly zabie§lV powyzszych sytuacjach zaleca si
operacyjny, jakikolwiek zabieg operacyjny W przerwanie stosowania

obrebie kaiczyn dolnych lub miednicy, plastrow/tabletek/systemu dopochwowego n
zabieg neurochirurgiczny lub powsy uraz | co najmniej 4 tygodnie przed planowanym
zabiegiem chirurgicznym i nie wznawianie
stosowania produktu leczniczego przed
uptywem dwoch tygodni od czasu powrotu d
sprawndgci ruchowej. Nalgy stosowad inna
metod antykoncepciji, aby unikig
niezamierzonego zdjia w cizg.

D

O

Nalezy rozwazy¢ leczenie przeciwzakrzepowe
jesli stosowania produktu leczniczego
Nobabelle Daily nie przerwano odpowiednio
wczesnie.

Uwaga: tymczasowe unieruchomienie, w tym
podr& samolotem >4 godzin me rownie
stanow€ czynnik ryzykazylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej, szczegolnie u kobie
ze wspotistnigjcymi innymi czynnikami
ryzyka.

—t

Dodatni wywiad rodzinny (wygpowanie Je&li podejrzewa si predyspozyej genetycza,
zylnych zaburzé zakrzepowo-zatorowych u | przed podjciem decyzji o stosowaniu
rodzeistwa kydz rodzicoéw, szczegdlnie w zlozonego hormonalnegwodka

stosunkowo mtodym wieku, np. przed 50 | antykoncepcyjnego kobieta powinna zésta

rokiemzycia). skierowana na konsultgaj specjalisty
Inne schorzenia zytane zzylng choroly Nowotwor, toczé rumieniowaty uktadowy,
zakrzepowo-zatorogv zespo6t hemolityczno-mocznicowy, przewlekie

zapalne choroby jelit (np. choroba
Lesniowskiego-Crohna lub wrzodzigje
zapalenie jelita grubego) oraz niedokrwisto
sierpowatokrwinkowa

Wiek Szczegdlnie w wieku powsj 35 lat

Nie osignicto konsensusu, co do mivej roli zylakdw oraz zakrzepowego zapalemya
powierzchniowych na wysgpienie lub progresjzylnej choroby zakrzepowo-zatorowej.

Nalezy uwzgkdni¢ zwigkszone ryzyko wygpienia choroby zakrzepowo-zatorowej wzgi oraz w
szczegolnéci w 6-tygodniowym okresie poporodowym (4za i karmienie piergl’ patrz punkt 4.6).

Objawy zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (zakrzepicyzyt gtebokich oraz zatorowgci
ptucnej)



Nalezy poinformowa pacjentl, ze w razie wysfpienia hasipujacych objawow natey natychmiast
zgtosi sie do lekarza i powiedziepersonelowi medycznemig stosuje siztozone hormonalne
srodki antykoncepcyjne.

Objawy zakrzepicyyt glebokich (ang. deep vein thrombosis, DVT) madpejmowd:

- obrzk nogi i (lub) stopy lub obkk wzdtwz zyty w nodze;

- bol lub tkliwas¢ w nodze, ktére megby¢ odczuwane wylcznie w czasie stania lub chodzenia;

- zwiekszona temperatura w zmienionej chorobowo nodzaxwama lub przebarwiona skéra nogi.

Objawy zatorowsci ptucnej (ang. pulmonary embolism, PE) maipejmowa:

- nagty napad niewyfaionego sptycenia oddechu lub przyspieszenia oddech
- nagty napad kaszlu, ktéry me byt polgczony z krwiopluciem;

- ostry bol w klatce piersiowej;

- cigzkie zamroczenie lub zawroty gltowy;

- przyspieszone lub nieregularne bicie serca.

Niektore z tych objawow (np. ,sptycenie oddechiKaszel”) g niespecyficzne i magbyc¢
niepoprawnie zinterpretowane jako wystjace czsciej lub mniej powane stany (np. zakania
uktadu oddechowego).

Inne objawy zamkgtia naczyt mog obejmowa: nagty bol, obrgk oraz lekko niebieskie
przebarwienie kaczyn.

Jezeli zamkngcie naczynia wygpi w oku, objawy mog obejmowa bezbolesne zaburzenia widzenia,
ktére mog przeksztatci sie w utrat widzenia. W niektorych przypadkach utrata widzenize
nasgpi¢ niemal natychmiast.

Ryzyko tetniczych zaburzea zakrzepowo-zatorowych (ATE)

Badania epidemiologiczne wykazaly azék pomédzy stosowaniem hormonalnygtodkow
antykoncepcyjnych, a zgkszonym ryzykiemgtniczych zaburze zakrzepowo-zatorowych (zawatu
migsnia sercowego) lub incydentow naczyniowo-mézgowygh przemijajcego napadu
niedokrwiennego, udaru). Przypad#irticzych zaburze zakrzepowo-zatorowych medpy¢
smiertelne.

Czynniki ryzyka t etniczych zaburzea zakrzepowo-zatorowych (ATE)

Ryzyko wystpienia ttniczych powikla zakrzepowo-zatorowych lub napaddw naczyniowo-
mozgowych u pacjentek stogaych ztazone hormonalnérodki antykoncepcyjne jest zgkiszone u
kobiet, u ktorych wystpuja czynniki ryzyka (patrz tabela). Stosowanie produktzniczego
Nobabelle Daily jest przeciwwskazanezgk u pacjentki wysipuje jeden powany lub jednoczénie
kilka czynnikow ryzykagtniczych zaburze zakrzepowo-zatorowych, ktore stavgigjacjentl w
grupie wysokiego ryzyka zakrzepiaytriiczej (patrz punkt 4.3). dleu kobiety wstpuje wicej niz
jeden czynnik ryzyka, midiwe jest,ze zwigkszenie ryzyka jest wksze nk suma pojedynczych
czynnikow — w tym przypadku nalg ocent catkowite ryzyko. Jdi ocena stosunku korzgi do
ryzyka jest negatywna, nie najeprzepisywa ztozonych hormonalnyckrodkéw antykoncepcyjnych
(patrz punkt 4.3).

Tabela: Czynniki ryzyka tetniczych zaburzein zakrzepowo-zatorowych

Czynnik ryzyka Uwagi
Wiek SzczegoOlnie w wieku powrgj 35 lat
Palenie Nalezy doktadnie pouczykobiety, aby nie

pality, jesli zamierzaj stosowa ztozone
hormonaln&rodki antykoncepcyjne. Kobiety
w wieku powyej 35 lat, ktére nie zaprzestaty




palenia, nalgy doktadnie pouczy aby
stosowaly ing metod antykoncepciji.

Nadcgnienie ttnicze

Otytos¢ (wskanik masy ciata (BMI) powsej | Ryzyko istotnie wzrasta wraz ze wzrostem
30 kg/nd); BMI.

Jest to szczegdlnie vwe dla kobiet, u ktérych
wystepuja rowniez inne czynniki ryzyka

Dodatni wywiad rodzinny (wygpowanie Jesli podejrzewa si predyspozyej genetycza,
tetniczych zaburze zakrzepowo-zatorowych| przed podjciem decyzji o stosowaniu

u rodzeéstwa adz rodzicow, szczegolnie w | ztozonego hormonalnegoodka

stosunkowo mtodym wieku, np. przed 50 | antykoncepcyjnego kobieta powinna zésta
rokiemzycia). skierowana na konsultacj specjalisty

Migrena Zwekszenie cgstasci wyskpowania lub
nasilenia migreny w trakcie stosowania
ztozonych hormonalnyckrodkow
antykoncepcyjnych (ktora nie zapowiada
wysfgpienie incydentu naczyniowo-
mdzgowego) mee by powodem do
natychmiastowego przerwania stosowania

Inne schorzenia zwzane ze zdarzeniami Cukrzyca, hiperhomocysteinemia, wady

niepazadanymi w obgbie naczy zastawkowe serca, migotanie przedsionkow
dyslipoproteinemia oraz toazeumieniowaty
uktadowy.

Objawy tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych

Nalezy poinformowa pacjentl, ze w razie wysfpienia hasipujacych objawow natey natychmiast
zgtosk sie do lekarza i powiedzéepersonelowi medycznemze stosuje siztozone hormonalne
srodki antykoncepcyjne.

Objawy napadu naczyniowo-mozgowego mofejmowa:

- nagte zdgtwienie lub ostabienie twarzygk lub n6g, szczegdlnie po jednej stronie ciala;
- nagte trudnéci z chodzeniem, zawroty glowy, utgabwnowagi lub koordynaciji;

- nagte spitanie, trudnéci z méwieniem lub rozumieniem;

- nagte zaburzenia widzenia w jednym oku lub obyaweach;

- nagte, atzkie lub diugotrwate bole gtowy bez przyczyny;

- utrat przytomndci lub omdlenie z drgawkami lub bez drgawek.

Przefciowe objawy sugerygge,ze zdarzenie jest przemiggym napadem niedokrwiennym (ang.
transient ischaemic attack, TIA).

Objawy zawatu serca (ang. myocardial infarction) Mbg by¢ nastpujace:

- bol, uczucie dyskomfortu, agiatos¢, uczuciesciskania lub petngei w klatce piersiowej,
ramieniu lub poriej mostka;

- uczucie dyskomfortu promienige do plecow, szeki, gardta, ramieniazotadka;

- uczucie petngi, niestrawnéci lub zadtawienia;

- pocenie s, nudndaci, wymioty lub zawroty gltowy;

- skrajne ostabienie, niepokdj lub sptycenie oddech



- przyspieszone lub nieregularne bicie serca.
Nowotwory

Rak szyjki macicy

W niektérych badaniach epidemiologicznych obserwawavickszone ryzyko raka szyjki macicy u
kobiet dtugotrwale stosagych CHC, ale nie wiadomo, do jakiego stopnia naitiyte wptywa
zachowanie seksualne oraz inne czynniki, takie@gdaenie wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV).

Rak piersi

Metaanaliza 54 badaepidemiologicznych wykazatae u kobiet obecnie stoggjch ztazone doustne
srodki antykoncepcyjne wygbuje nieznacznie zwkszone ryzyko wzgdne (RR=1,24) rozpoznania
raka piersi. To zwikszone ryzyko stopniowo zanika wagu 10 lat po zaprzestaniu stosowania CHC.
Poniewa rak piersi wysipuje rzadko u kobiet w wieku pomj 40 lat, zwgkszenie liczby
rozpoznanych przypadkéw raka piersi w grupie kopieyjmujcych obecnie i ostatnio CHC jest
niewielkie w stosunku do catkowitego ryzyka wysenia raka piersi.

Badania te nie dostarcaajowodow na istnienie zagzku przyczynowego. Obserwowany wzorzec
zwiekszenia ryzyka mae wynika z wczéniejszego rozpoznania raka piersi u kobiet stmyajh

CHC, z dziatania biologicznego CHC lub z obu tyelrmikéw. Rozpoznane przypadki raka piersi u
kobiet kiedykolwiek wczéniej lub aktualnie stosagych ztazone doustnérodki antykoncepcyjne
wykazup zwykle mniejszy stan zaawansowania klinicznegourkobiet nigdy niestosagych
ztozonych doustnyckrodkéw antykoncepcyjnych.

Nowotwory wgtroby

U kobiet stosujcych CHC rzadko zgtaszano wygbwanie nowotworéw tagodnychatvoby, a
jeszcze rzadziej nowotworow Zlavych watroby. Nowotwory te w pojedynczych przypadkach
prowadzity do zagrajacych zyciu krwawier do jamy brzusznej. dieu kobiet stosujcych CHC
wystgpi silny bol w nadbrzuszu, pogkszenie wgtroby lub jeli wystapia objawy wskazujce na
krwawienia do jamy brzusznej, w rozpoznaniamiéowym naley wzia¢ pod uwag nowotwor
watroby.

Inne stany kliniczne

U kobiet z hipertriglicerydemilub dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku hipigfticerydemii
podczas stosowania CHC asowystpowa® zwiekszone ryzyko zapalenia trzustki.

Ostre lub przewlekte zaburzenia czyéciovatroby mog powodowag konieczné¢ przerwania
stosowania CHC do czasu powrotu wakiow czynndci watroby do wartéci prawidtowych.
Nawrotzottaczki cholestatycznej i (luBwiadu zwhzanego z zastojendtci, ktére uprzednio
wystepowaly w czasie gizy badz podczas poprzedniego stosowania hormondw picioywygmagag
zaprzestania stosowania CHC.

Mimo ze u wielu kobiet stosagych CHC zgtaszano nieznaczny wzroshignia ttniczego krwi,
rzadko byto to zwikszenie dinienia istotne klinicznie. Tylko w tych rzadko wygstijgcych
przypadkach uzasadnione jest natychmiastowe zdaprzestosowania CHC. dadi podczas
stosowania CHC u kobiety z wérge] wysepujacym nadcinieniem gtniczym stwierdza gistale
zwigkszone wartgci cisnienia ttniczego lub znaczne zgkiszenie cinienia ttniczego
nieodpowiadajce wiaciwie na leczenie przeciwnadoieniowe, konieczne jest odstawienie CHC. W
uzasadnionych przypadkach po uzyskaniu prawidtowyaticsci cisnienia ttniczego na skutek
leczenia przeciwnadgiieniowego ména ponownie rozpogz stosowanie CHC.

Zgtaszano wysgpienie lub pogorszenie w czasigzi lub podczas stosowania CHC rgstigcych
stanéw chorobowych, chociaie dowiedziono zwizku ich wys¢powania ze stosowaniem CHC:
zottaczka i (lub¥wiad zwigzany z zastojemotci, kamicazotciowa, porfiria, toczé rumieniowaty



uktadowy, zespdt hemolityczno-mocznicowyagdwica Sydenhama, opryszczkezarnych, ubytek
stuchu zwizany z otosklerag

CHC mog wplywat na insulinooporn@ tkanek obwodowych oraz na tolerangjukozy, dlatego
nalezy starannie monitorowastan kobiet chorych na cukrzye okresie stosowania CHC.

Opisywano pogorszenie przebiegu depresji endogepaéaczki (patrz punkt 4.5), choroby
Lesniowskiego-Crohna oraz wrzodziepgo zapalenia jelita grubego podczas stosowania. CH

Sporadycznie mi@ wyshpi¢ ostuda, zwtaszcza u pacjentek z ostwdczasie cizy w wywiadzie.
Pacjentki ze sktonrdgiag do wystpowania ostudy powinny podczas stosowania CHC dnika
ekspozycji na shice lub promieniowanie ultrafioletowe.

W czasie stosowania produktu leczniczego Nobabeallly nie naley przyjmowa produktow ziotowych
zawieragcych ziele dziurawca zwyczajneddypericum perforatuiz uwagi na ryzyko zmniejszenia
stezenia produktu leczniczego Nobabelle Daily w osaczstabienia jego efektéw klinicznych (patrz
punkt 4.5).

Nobabelle Daily zawiera laktezPacjentki z rzadko wysbujaca dziedziczig nietolerancj galaktozy,
niedoborem laktazy typu Lapp lub zespotem ztegotarghnia glukozy-galaktozy nie powinny
przyjmowa tego produktu leczniczego.

Badanie lekarskie lub konsultacja

Przed przysfpieniem do pierwszego lub powtérnego stosowanidyktu leczniczego Nobabelle
Daily nalezy zebr& petny wywiad lekarski (w tym wywiad rodzinny) oragkluczy¢ cigze. Nalezy
wykona pomiar cénienia ttniczego oraz badanie przedmiotowe, z uwdgleniem przeciwwskasa
(patrz punkt 4.3) i specjalnych ostze# (patrz punkt 4.4). Wane jest zwrocenie uwagi kobiety na
informacje dotycace zakrzepicyyt i tetnic, w tym na ryzyko stosowania produktu lecznigze
Nobabelle Daily w poréwnaniu z innymi zionymi hormonalnymérodkami antykoncepcyjnymi,
objawyzylnej choroby zakrzepowo-zatorowej oraz zabarzakrzepowo-zatorowychkthic, znane
czynniki ryzyka oraz co natg robi¢c w przypadku podejrzenia zakrzepicy.

Nalezy rowniez zalect kobiecie uwane zapoznanie g ulotky dla pacjentki i stosowaniegsilo
zamieszczonych tam wskazowek ¢6tptliwos¢ oraz rodzaj badanalezy dobra indywidualnie, z
uwzgkdnieniem ustalonych schematow ppstwania.

Kobiety naley poinformowa, ze hormonalngrodki antykoncepcyjne nie chramprzed zakzeniem
HIV (AIDS) i innymi chorobami przenoszonymi drpgtciowy.

Zmniejszenie skutecznéci

Skuteczné¢ CHC mae by zmniejszona w przypadku np. pongicia tabletek, zaburaezotadkowo-
jelitowych (patrz punkt 4.2) lub jednoczesnego steania innych lekoéw (patrz punkt 4.5).

Zmniejszona kontrola cyklu

W zwiazku ze stosowaniem wszystkich CHC raagystapi¢ nieregularne krwawienia (plamienie lub
krwawieniesrddcykliczne), zwlaszcza w pierwszych migsich przyjmowania tabletek. Dlatego
ocena nieregularnych krwawiena znaczenie dopiero po uptywie okresu adaptaggjtrsvapcego
okoto trzy cykle.

Jesli nieregularne krwawienia nadal utrzymugie lub wystpuja po poprzednio regularnych cyklach,
nalezy rozwazy¢ niehormonalne przyczyny i przeprowatledpowiednie badania diagnostyczne, aby
wykluczy¢ nowotwory ztgliwe lub ciaze. Moga one obejmowatyzeczkowanie jamy macicy.



U niektorych kobiet w okresie przerwy w przyjmowamabletek nie wygpi krwawienie z
odstawienia. Jeli CHC przyjmowano zgodnie z zaleceniami opisanynpiunkcie 4.2, jest mato
prawdopodobneze kobieta jest w gizy. Jezeli jednak CHC nie byt przyjmowany zgodnie z tymi
wskazowkami w okresie poprzedzeym pierwszy brak wyspienia krwawienia z odstawienia lub
jesli nie wysgpity dwa kolejne krwawienia z odstawienia, przestymuowaniem stosowania CHC
nalezy wykluczye cigze.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakciji

Uwaga: naley zapozna si¢ z informacjami dotyczcymi jednoczénie stosowanych produktow
leczniczych, aby rozpoztanozliwe interakcje.

Whptyw innych produktéw leczniczych na dziatanie gu&tu leczniczego Nobabelle Daily
Interakcje pomidzy doustnymérodkami antykoncepcyjnymi, a innymi produktami leiczymi mog
prowadzé do krwawieniarodcyklicznego i (lub) braku skuteczimd antykoncepcyjnej. W
pismiennictwie opisano nagiujace interakcje.

Metabolizm watrobowy

Moga wystpic¢ interakcje z lekami indukagymi enzymy vgtrobowe, co mge prowadzi do
zwigkszonego klirensu hormondéw ptciowych (np. fenytoiparbiturany, prymidon, karbamazepina,
ryfampicyna, bosentan i leki stosowane w leczeakezen wirusem HIV (rytonawir, newirapina) i
prawdopodobnie tale okskarbazepina, topiramat, felbamat, gryzeofwdvaraz produkty ziotowe
zawieragce ziele dziurawca zwyczajneddypericum perforatufy). Maksymalna indukcja
enzymatyczna jest zazwyczaj widoczna wgaiokoto 10 dni, ale nmi@ nas¢pnie utrzymywa sie
przez co najmniej 4 tygodnie po zakaeniu leczenia farmakologicznego.

Wplyw na kgzenie jelitowo-vatrobowe
Opisywano rownig brak dziatania antykoncepcyjnego podczas jednoergsstosowania z
antybiotykami, takimi jak penicyliny oraz tetracyk. Nie wyjaniono mechanizmu tego zjawiska.

Postpowanie

Kobiety krétkotrwale leczone jakimkolwiek produktéetzniczym z grup wymienionych powsj lub
pojedyncz substangj czynry (lek indukupcy enzymy wgtrobowe), powinny tymczasowo, oprocz
stosowania CHC, stosowdodatkovg metod mechaniczg w trakcie leczenia oraz przez 7 dni po
jego zakaczeniu. W przypadku kobiet leczonych ryfampigyoprécz CHC naley stosowa
dodatkowo metogimechanicza przez caly okres przyjmowania ryfampicyny orazepr28 dni po
zakaczeniu leczenia. Zeli jednoczesne leczenie produktem leczniczydele kontynuowane po
zakaczeniu przyjmowania tabletek CHC z aktualnego taistasipne opakowanie natg rozpocaé
bezparednio potem bez zastosowania okresu przyjmowabiatek placebo.

Kobiety przyjmupce przez dhaszy czas leki indukgge enzymy wtrobowe powinny stosowdnng
skuteczi niehormonalg metod antykoncepciji.

Wptyw produktu leczniczego Nobabelle Daily na daidé innych produktéw leczniczych
Doustnesrodki antykoncepcyjne magvptywat na metabolizm niektorych innych substancji
czynnych. S§zenia osoczowe i tkankowe mpgic odpowiednio albo zwkszy¢ (np. cyklosporyna),
albo zmniejszy (np. lamotrygina).

Badania laboratoryjne

Stosowanie steroidow antykoncepcyjnychzeaptywa na wyniki niektérych bada
laboratoryjnych, w tym na: parametry biochemiczegnnigci watroby, tarczycy, nadnerczy i nerek,



stezenia biatek osoczowych (smikowych), np. globuliny wjzacej kortykosteroidy oraz gtenia
frakcji lipidow i lipoprotein, parametry metabolizmveglowodandw i wskaniki krzepnicia oraz
fibrynolizy. Zmiany te zazwyczaj pozosiay zakresie warkei prawidtowych.

4.6 Wptyw na ptodnaé¢, ciaze i laktacje

Cigza

Produkt leczniczy Nobabelle Daily nie jest wskazdnystosowania w okresieaey (patrz punkt 4.3).
Jezeli kobieta zajdzie w gizg w trakcie stosowania produktu leczniczego Nobab@hily, produkt
leczniczy naley natychmiast odstawi

Obszerne badania epidemiologiczne nie ujawnitypaiwyzszonego ryzyka urodzenia dziecka z
wadami wrodzonymi przez pacjentki stagg CHC przed z&giem w cize, ani teratogennego
wptywu CHC na ptdd w przypadku nieushyego ich stosowania we wczesnym okresig\ci

Podejmugc decyz¢ o ponownym rozpoeziu stosowania produktu leczniczego Nobabelle Daily
nalezy wziag¢ pod uwag, zwiekszone ryzykaylnej choroby zakrzepowo-zatorowej u kobiet w olees
poporodowym (patrz punkty 4.2 i 4.4).

Karmienie piersj

CHC mog wptywat na laktagg, zmniejszajc ilos¢ i zmieniapc sktad mleka kobiecego. Dlatega te
na ogot nie natey zaleca ich stosowania do czasu catkowitego odstawieriiecla od piersi.
Niewielkie ilosci steroidéw antykoncepcyjnych i (lub) ich metabim mog; wydziela sie z mlekiem
kobiet stosujcych CHC. Takie iléci mog wptywac na dziecko.

4.7 Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Nobabelle Daily nie ma wptywu lub ma nieistotny wwptna zdolné¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn.

4.8 Dziatania niepdadane

Opis wybranych dziataniepazadanych

U kobiet stosyjcych ziazone hormonalnérodki antykoncepcyjne odnotowano zkézone ryzyko
zakrzepicyzyt i tetnic oraz zdarae zakrzepowo-zatorowych, w tym zawatu serca, udaru,
przemijagcego napadu niedokrwiennego, zakrzegigyej oraz zatorow&ei ptucnej, zostaty one
szerzej omoéwione w punkcie 4.4.

Do najczsciej zgtaszanych polekowych dziataiepaadanych (adverse drug reaction; ADR) (> 1/10)
nalezg krwawienie, nudnéei, zwickszenie masy ciata, tklivié piersi i bole gtowy. Zwykle wysgpuja na
pocatku terapii i mag charakter przégiowy.

Klasyfikacja Czesto £1/100 to < | Niezbyt czsto Rzadko Bardzo rzadko
ukladow i 1/10) (>1/1000 do < (>1/10000 do < (<1/10000)
narzaddéw 1/100) 1000)

Zaburzenia uktadu | Béle glowy, Plhsawica
nerwowego Nerwowagsé




Klasyfikacja
uktadow i
narzaddéw

Czesto £1/100 to <
1/10)

Niezbyt czsto
(>1/1000 do <
1/100)

Rzadko
(>1/10000 do <
1000)

Bardzo rzadko
(<1/10000)

Zaburzenia oka

Podimienie oczu
przy noszeniu
soczewek
kontaktowych
Zaburzenia widzeni

Zaburzenia ucha i
btednika

Otoskleroza

Zaburzeniaotadka i | Nudngci Wymioty Kamicazotciowa Zapalenie trzustk

jelit

Zaburzenia skory i | Tradzik Ostuda

tkanki podskornej

Zaburzenia Hiperlipidemia

metabolizmu i

odzywiania

Zaburzenia Migrena Naddinienie Zylna choroba

naczyniowe zakrzepowo-
zatorowa
Tetnicze zaburzenia
zakrzepowo-
zatorowe

Zaburzenia ogolne i Zwigkszenie wagi

stany w miejscu ciata

podania Zatrzymywanie

ptynow
Zaburzenia uktadu Tocza

immunologicznego

rumieniowaty

Zaburzenia uktadu
rozrodczego i piersi

Nieregularne
krwawienia
Brak miesjczki
Skape miesiczki
Tkliwo$é¢ piersi

Zmiany wydzieliny
pochwowej

Zaburzenia
psychiczne

Zmiany libido
Depresja
Rozdranienie

U kobiet stosujcych ztazone doustnérodki antykoncepcyjne (COC) opisywanaejiwymienione
ciezkie zdarzenia niepgdane, patrz punkty 4.3 i 4.4.

0 Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa, czyli zakrzepigh miednicy lub kdczyn dolnych i
zatorowd¢ ptucna.
0 Tetnicze zaburzenia zakrzepowo-zatorowe

o Guzy wgtroby

0 Zaburzenia skory i tkanki podskornej: ostuda.
Raka piersi rozpoznajegsnieznacznie e&ciej w grupie kobiet stosagych doustnérodki
antykoncepcyjne. Poniewaak piersi wystpuje rzadko u kobiet w wieku pomj 40 lat, wzrost liczby
zdiagnozowanych przypadkdw jest niewielki w poréninado catkowitego ryzyka wyspienia raka
piersi. Zwizek przyczynowy ze stosowaniem CHC nie jest znBaysze informacje, patrz punkty

4.3i4.4.

Zataszanie podejrzewanych dzigfaiepaadanych




Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrottnistiest zgtaszanie podejrzewanych dfiata
niepazgdanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéckylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nzlee do fachowego personelu medycznego powinny zgftasz
wszelkie podejrzewane dziatania niegpadane za poednictwem Departamentu Monitorowania
Niepazagdanych Dziata Produktow Leczniczych Uedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktow Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C,

02-222 Warszawa,

tel.: + 48 22 49 21 301,

faks: + 48 22 49 21 309,

e-mail:ndl@urpl.gov.pl

4.9 Przedawkowanie

Nie ma doniesie na temat eizkich objawdw niepggdanych na skutek przedawkowania. Do
objawow, ktére mogby¢ spowodowane przedawkowaniem rialaudndgci, wymioty i krwawienie z
pochwy. Nie ma specyficznego antidotum, a leczggseobjawowe.

5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: hormondirmelki antykoncepcyjne do stosowania ogolnego.
Progestageny i estrogeny, dawki state, kod ATC: A0

Catkowity wskenik Pearla (cize na skutek zawod&o metody + cize na skutek zawodgo
pacjentki) dla preparatu Ethinylestradiol/Gestoda®&5¢g wynosi 0,25 (gérna granica 95%
przedziatu ufnéci: 0,51). Wskanik Pearla dla zawod®&oi metody wynosi 0,08 (gorna granica 95%
przedziatu ufnéci: 0,29)

Antykoncepcyjny efekt COC zatg od interakcji rénych czynnikdéw. Najwaniejszymi spérdd tych
czynnikobw g zahamowanie owulacji i zmiany w endometrium.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne
Gestoden
Wchifanianie

Gestoden, przyty doustnie, wchtania siszybko i catkowicie. Po pojedynczej dawce maksymal
stezenie w surowicy 4 ng/ml jest @giane w cigu okoto godziny. Biodogpnas¢ wynosi okoto 99%.

Dystrybucja

Gestoden wjze sk z albumiry surowicy i globulin wiazacg hormony pitciowe (sex hormone binding
globulin; SHBG). Tylko 1-2% catkowitej ikzi gestodenu znajdujegsiv surowicy w postaci wolnego
steroidu, podczas gdy 50-70% jest gxeine z SHBG. Zwkszenie stzenia SHBG indukowane
etynyloestradiolem wptywa na dystrybedjiatek surowicy, powodag zwigckszenie frakcji zwizanej
z SHBG i zmniejszenie frakcji zazane] z albumign Pozorna olgtos¢ dystrybucji gestodenu wynosi
0,7 I/kg.

Metabolizm



Gestoden jest catkowicie metabolizowany w poznarsathkach metabolizmu steroidéw. Klirens
metaboliczny z surowicy wynosi 0,8 ml/min/kg. W siEaprzyjmowania gestodenu razem z
etynyloestradiolem nie dochodzi dadnych interakgciji.

Eliminacja

Stezenie gestodenu w surowicy zmniejszadivufazowo. Ostatnia faza cechuje skresem
poéttrwania 12-15 godzin.

Gestoden nie wydalaesiv postaci niezmienionej. Jego metaboligyws/dalane z moczemviicig w
stosunku 6:4.

Okres poéttrwania dla wydalania metabolitow wyndsdio 1 dzie.

Zaleznos¢ miedzy farmakokinetyk, a farmakodynamik

Na farmakokinetyk gestodenu wpltyw majstzenia SHBG w surowicy, ktore zgkszap sie
trzykrotnie pod wplywem etynyloestardiolu. Przy zmhnym podawaniu @tenie gestodenu w
surowicy zweksza s¢ do poziomu przekraczajego okoto czterokrotnie wagbobserwowan po
pojedynczej dawce i agia stan stacjonarny w drugiej potowie cyklu podaaan

Etynyloestradiol

Wchitanianie

Etynyloestradiol, przyjmowany doustnie, wchtaniassiybko i catkowicie. Maksymalneggtnie w
surowicy, okoto 80 pg/ml, jest agjane w cigu 1-2 godzin. Catkowita biodegings¢, wynikajgca z
koniugacji przeduktadowej i metabolizmu pierwszegpegcia wynosi okoto 60%.

Dystrybucja
W czasie laktacji 0,02% dobowej dawki matki przetdialo mleka kobiecego.

Etynyloestradiol jest vazany gtdwnie niespecyficznie z albungifokoto 98,5) i powoduje
zwiekszenie stzenia SHBG w surowicy. Pozorna etmjs¢ dystrybucji wynosi okoto 5 I/kg.

Metabolizm

Etynyloestradiol jest poddawany przeduktadowej kgacji zaréwno w blonigluzowej jelita
cienkiego jak i w wtrobie. Etynyloestradiol jest metabolizowany gtée/nia drodze hydroksylacji
aromatycznej, ale powstaje wielezngch metabolitéw hydroksylowych i metylowycha ane
stwierdzane w postaci wolnych metabolitow oraz wtpoi konjugatow glukuronidowych i
siarczanowych. Klirens metaboliczny wynosi okotmBmin/kg.

Eliminacja

Stezenie etynyloestardiolu w surowicy zmniejszadivufazowo, a okres poitrwania ostatniej fazy
wynosi 24 godziny. Niezmieniony etynyloestradia st wydalany, natomiast jego metabolity s
wydalane z moczenvbiciag w stosunku 4:6. Okres péttrwania dla wydalaniaabelitow wynosi
okoto 1 dzié

Zaleznos¢ migdzy farmakokinetyk, a farmakodynamik

Stan stacjonarny wygtuje po 3-4 dniach, aggenia etynyloestardiolu w surowicy sitedy o 30-40%
wieksze nk po pojedynczej dawce.

5.3. Przedkliniczne dane o bezpiechstwie



Etynylestradiol i gestoden nig genotoksyczne. Badania karcynogeiunprowadzone z samym
etynyloestradiolem i z etynyloestradiolem wan@eniu z rénymi progestagenami nie wskazua
zadne szczegOlne zagemie karcynogenne dla kobiet przy stosowaniu zgodaiwskazaniami w
celu antykoncepcji. Naky jednak pamitac, ze hormony piciowe megpobudzé wzrost niektérych
tkanek i guzéw zalaych od hormondéw.

Badania toksyczrigi reprodukcyjnej dotyece ptodndci, rozwoju ptodu i zdolngi
reprodukcyjnych przy stosowaniu samego etynylodgiha i etynyloestradiolu w pgtzeniu z
progestagenami nie ujawnikadnych dziata niepazadanych dla ludzi przy stosowaniu zgodnie z
zaleceniami.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Tabletki aktywne

Laktoza jednowodna
Celuloza mikrokrystaliczna
Powidon K-30

Magnezu stearynian
Polakrylina potasowa

Tabletki nieaktywne
Rdze:

Laktoza jednowodna
Skrobia kukurydziana
Powidon K-30
Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian
Otoczka:

Hypromeloza 2910
Triacetyna

Polisorbat 80

Tytanu dwutlenek (E171)
Indygotyna lak (E 132)
Zelaza tlenelotty (E 172)

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy

6.3 Okres wanosci

21 miesgcy

6.4 Specjalngrodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywaw temperaturze powzgj 30 C.
Blister naley przechowywa w opakowaniu zewgirznym w celu ochrony przegviattem.

6.5 Rodzaj i zawarté¢ opakowania

Blister PVC/PVDC/Aluminium w tekturowym pudetku.



Wielkos¢ opakowa:

1 x 28 tabletek (21 tabletek aktywnych + 7 tablgiklcebo)

3 x 28 tabletek (3 x 21 tabletek aktywnych + 7 ¢sd placebo)
6 x 28 tabletek (6 x 21 tabletek aktywnych + 7 ¢tdH placebo)

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowa sic w obrocie.

6.6 Specjalneasrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez specjalnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EGIS Pharmaceuticals PLC
Keresztari Ut 30-38
1106 Budapest

Wegry
8. NUMER(-Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Pozwolenie nr

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN |E DO OBROTU
IDATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenabrotu
Data ostatniego przedienia pozwolenia

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



