vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie zidentyfikowanie
nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny
zglasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane. Aby dowiedzie¢ sig, jak zglasza¢ dziatania
niepozadane - patrz punkt 4.8.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lisvy 60 mikrograméw/24 godziny + 13 mikrogramow/24 godziny system transdermalny plaster

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazdy system transdermalny, plaster, o powierzchni 11 cm? zawiera 2,10 mg gestodenu i 0,55 mg
etynyloestradiolu.

Kazdy system transdermalny, plaster w ciggu 24 godzin uwalnia 60 mikrograméw gestodenu

i 13 mikrograméw etynyloestradiolu (co odpowiada 20 mikrogramom dawki doustnej).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

System transdermalny, plaster.

System transdermalny, plaster, typu matrycowego, sktadajacy si¢ z pigciu warstw.

Okragly, przezroczysty plaster o powierzchni 11 cm?. Powierzchnie klejacg plastra zabezpiecza
dwuczeséciowa, kwadratowa, przezroczysta, btyszczaca folia ochronna.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Antykoncepcja hormonalna u kobiet.

Produkt leczniczy Lisvy jest przeznaczony do stosowania u kobiet w wieku rozrodczym. Bezpieczenstwo
stosowania i skuteczno$¢ produktu leczniczego okreslono w grupie kobiet w wieku od 18 do 45 lat.
Decyzja o przepisaniu produktu leczniczego Lisvy powinna zosta¢ podjeta 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 Lisvy, w
odniesieniu do innych ztozonych hormonalnych srodkow antykoncepcyjnych (patrz punkty 4.3 oraz 4.4).

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Dawkowanie

Produkt leczniczy Lisvy stosuje sie w 28-dniowym (4-tygodniowym) cyklu:

Przez trzy kolejne tygodnie (21 dni) raz na tydzien usuwa si¢ zuzyty i nakleja nowy plaster. W czwartym
tygodniu nie nakleja si¢ plastra. W tym czasie powinno wystapi¢ przypominajace miesigczke krwawienie

z odstawienia. Tydzien po usuni¢ciu ostatniego plastra rozpoczyna si¢ kolejny, 4-tygodniowy cykl, poprzez
natozenie nowego plastra (w tym samym dniu tygodnia co poprzednio - ,,Dzien zmiany plastra”), bez
wzgledu na to, czy krwawienie z odstawienia trwa nadal, czy tez zakonczyto si¢. W przypadku, gdy
krwawienie z odstawienia nie wystgpito, patrz "Ograniczona kontrola cyklu" w punkcie 4.4. Szczegdtowe
instrukcje, kiedy nakleja¢ lub usung¢ plaster, patrz "Dzien zmiany plastra" w punkcie ,,Jak stosowaé produkt
leczniczy Lisvy”.



Kiedy rozpoczqé stosowanie produktu leczniczego Lisvy po raz pierwszy

. Jezeli wezesniej (w poprzednim miesigcu) nie stosowano hormonalnych §rodkow antykoncepcyjnych
Plaster nalezy naklei¢ w pierwszym dniu cyklu miesigczkowego kobiety (tj. w pierwszym dniu krwawienia
miesigczkowego). Dopuszcza si¢ rozpoczecie stosowania produktu pomigdzy 2 a 5 dniem, jednak w
pierwszym cyklu konieczne jest stosowanie mechanicznej metody antykoncepcji przez 7 dni od naklejenia
pierwszego plastra.

o Jezeli wczesniej stosowano ztozony hormonalny srodek antykoncepcyjny (ztozony, doustny srodek
antykoncepcyjny, pierscien dopochwowy lub inny system transdermalny, plaster)

Plaster nalezy naklei¢ najlepiej w pierwszym dniu po przyjgciu ostatniej, zawierajacej hormony tabletki

antykoncepcyjnej, lecz nie pdzniej, niz w dniu nast¢pujacym po przerwie w zazywaniu tabletek lub po

okresie zazywania tabletek nie zawierajagcych hormonow.

Przy zmianie z pier§cienia dopochwowego lub innego systemu transdermalnego, plastra, kobieta powinna

naklei¢ plaster najlepiej w dniu usunigcia ostatniego pierscienia lub plastra w danym cyklu, lecz nie pdzniej

niz w dniu, w ktorym przypadatoby zastosowanie kolejnego pierscienia lub plastra.

. Jezeli w poprzednim cyklu stosowano produkty antykoncepcyjne zawierajace wyltacznie progestagen
(tabletki zawierajace wytgcznie progestagen (minipiguiki), iniekcje, implanty) lub system
terapeutyczny domaciczny uwalniajacy progestagen

Zmiany z tabletki zawierajgcej wytacznie progestagen na produkt leczniczy Lisvy, mozna dokona¢ w
dowolnym dniu (w przypadku implantu lub systemu terapeutycznego domacicznego — w dniu jego usuniecia,
a w przypadku preparatéw w postaci wstrzyknie¢ — w dniu, w ktdorym przypadatoby nastgpne wstrzykniecie).
W kazdym z tych przypadkéw nalezy kobiecie doradzi¢ stosowanie mechanicznej metody antykoncepcji
przez pierwszych 7 dni od naklejenia pierwszego plastra.

o Po przerwaniu cigzy w pierwszym trymestrze
Mozna od razu rozpocza¢ stosowanie produktu leczniczego Lisvy. W takim przypadku nie ma koniecznosci
stosowania dodatkowych metod antykoncepcji.

. Po porodzie lub po przerwaniu cigzy w drugim trymestrze

Nalezy zaleci¢ rozpoczecie stosowania produktu pomigdzy 21 a 28 dniem po porodzie lub aborcji w drugim
trymestrze. W przypadku rozpoczecia stosowania plastrow pozniej, nalezy zaleci¢ stosowanie dodatkowej,
mechanicznej metody antykoncepcji przez 7 dni od naklejenia pierwszego plastra. Jezeli jednak doszto juz
do stosunku plciowego, przed rozpoczeciem stosowania produktu leczniczego Lisvy nalezy wykluczy¢ ciaze
lub nalezy poczeka¢ do wystapienia pierwszego krwawienia miesigczkowego.

Kobiety karmigce piersia, patrz punkt 4.6.

Jak stosowac produkt leczniczy Lisvy

Produkt leczniczy Lisvy stosuje si¢ w 28-dniowym (4-tygodniowym) cyklu (1 plaster na tydzien przez

3 kolejne tygodnie, po ktorych nastgpuje 7-dniowa przerwa, w ktorej nie nakleja si¢ plastra). W danym

czasie mozna mie¢ naklejony tylko jeden plaster. Kazdy kolejny cykl rozpoczyna si¢ natychmiast po 7-

dniowej przerwie bez plastra, bez wzgledu na to, czy krwawienie z odstawienia trwa nadal czy tez

zakonczyto sie.

. Dzien zmiany plastra

Kazdy nastepny plaster nalezy nakleja¢ tego samego dnia tygodnia. Jest to tak zwany ,,Dzien zmiany

plastra”. Na przyktad, jezeli pierwszy plaster zostat naklejony w niedziele, wszystkie nastepne plastry

powinny by¢ naklejane w niedzielg. W danym czasie mozna mie¢ naklejony tylko jeden plaster.

Pierwszy plaster Dzien 1: naklejenie pierwszego plastra (kobiety rozpoczynajgce stosowanie
produktu leczniczego Lisvy, patrz punkt “Kiedy rozpocza¢ stosowanie produktu
leczniczego Lisvy”)

Drugi plaster Dzien 8: usunigcie pierwszego plastra i bezzwloczne naklejenie drugiego plastra
Trzeci plaster Dzien 15: usunigcie drugiego plastra i bezzwtoczne naklejenie trzeciego plastra
Bez plastra Dzien 22: usunigcie trzeciego plastra (bez naklejania plastra od 22. do 28. dnia)



Plaster nalezy usuwac tego samego dnia tygodnia (,,Dzien zmiany plastra”). Zmian¢ plastra mozna
przeprowadzi¢ o dowolnej porze w wyznaczonym ,,Dniu zmiany plastra”. Kolejne cykle rozpoczynaja si¢
tego samego ,,.Dnia zmiany plastra”, po 7 dniach przerwy, w ktorej nie nakleja si¢ plastra (Dni 22.-28.).

) Dni bez naklejania plastra
Od 22. (po usunigciu trzeciego plastra) do 28. dnia (Tydzien 4.) nie nakleja si¢ plastra.

W Zadnym wypadku nie wolno dopuscié, aby przerwa w ktorej nie nakleja sie plastra byta diuzsza niz 7 dni.

W przypadku, gdy przerwa w ktorej nie nakleja sie plastra jest dtuzsza niz 7 dni, KOBIETA MOZE NIE
BYC CHRONIONA PRZED ZAJSCIEM W CIAZE. Mozliwie szybko, gdy tylko kobieta zauwazy, ze
opoznita rozpoczecie nowego cyklu, nalezy rozpocza¢ nowy cykl poprzez naklejenie nowego plastra, a przez
7 kolejnych dni nalezy stosowa¢ dodatkowa metod¢ antykoncepcji, taka jak prezerwatywa, srodki
plemnikobdjcze, kapturek dopochwowy (diafragma). Tak jak w przypadku wszystkich ztozonych, doustnych
srodkow antykoncepcyjnych, ryzyko wystapienia jajeczkowania zwicksza si¢ z kazdym dniem
wykraczajacym poza zalecang przerwe¢ w stosowaniu produktu leczniczego.

Gdyby doszto do stosunku piciowego w czasie przedtuzonej przerwy w stosowaniu plastra, nalezy
uwzgledni¢ mozliwo$¢ zajécia w cigze.

Patrz réwniez ,,Postepowanie w przypadku odklejenia si¢, zgubienia lub op6znienia wymiany plastra”.

Sposob podawania

Droga podania: podanie przezskorne

Gdzie naklejac plaster
Plaster nakleja¢ mozna jedynie na ktora$ z nizej wymienionych czesci ciata (patrz rysunek ponizej): brzuch,
posladki, gorna zewnetrzna czg$¢ ramienia.

Nalezy unika¢ umieszczania plastra na obszarach skory, gdzie moglby ulec zerwaniu (np. w okolicy
przylegania ubrania).

Plaster nalezy naklejac na czysta, sucha, nieuszkodzona, zdrowa i nicowtosiong skorg.

Produktu leczniczego Lisvy nie nalezy umieszcza¢ w miejscach, gdzie skora jest nattuszczona,
zaczerwieniona, podrazniona, przecigta lub w inny sposob uszkodzona.

Plastrow nie nalezy umieszcza¢ na piersiach.

Na obszarach skory, na ktorych nakleja si¢ lub bedzie naklejato si¢ w najblizszym czasie produkt leczniczy
Lisvy, nie nalezy naktada¢ makijazu, kremow, balsamoéw, pudrow ani zadnych innych srodkow
kosmetycznych lub lekéw dziatajacych miejscowo, aby zapobiec ich oddziatywaniu na wtasciwosci klejace
plastra Lisvy.

Nalezy zmienia¢ miejsce naklejenia kolejnych plastrow. Mozna wybraé¢ inny obszar skory w tej samej czesci
ciata. Na przyktad, mozna zmieni¢ miejsce naklejenia plastra z lewej na prawg strong brzucha, z lewego na
prawy posladek, lub na wyzej potozong czg$¢ ramienia.

Kobieta moze rowniez w kazdym tygodniu naktada¢ plaster na inng czg¢$¢ ciata (na przyktad, w pierwszym
tygodniu gorna, zewnetrzna cze¢$¢ ramienia, w kolejnym okolica brzucha).
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Kobieta powinna sprawdzaé codziennie czy plaster prawidlowo przylega.

Uwaga

. W danym czasie mozna mie¢ naklejony tylko jeden plaster.

o Jezeli plaster jest wlasciwie przyklejony, kobieta moze si¢ normalnie kgpa¢ lub bra¢ prysznic.

. Przezroczysty plaster jest odporny na dziatanie promieniowania UV i $§wiatla stonecznego, dlatego

moze by¢ wystawiony na dziatanie promieni stonecznych i1 nie ma koniecznos$ci zastaniania go.

Postepowanie w razie wystgpienia podraznienia skory

W przypadku, gdyby zastosowanie plastra powodowato podraznienie skory w okolicy jego naklejenia,
mozna zdja¢ plaster i naklei¢ nowy plaster w innym miejscu. Nowy plaster nalezy uzywac do nastgpnego
»Dnia zmiany plastra”.

Przygotowanie plastra do naklejenia
Produkt leczniczy Lisvy dostarczany jest w pudetku, ktore zawiera: ulotke dla pacjenta oraz 3, 9 lub 18
zafoliowanych saszetek, z ktorych kazda zawiera jeden system transdermalny, plaster Lisvy.

Okragly, przezroczysty plaster:

Powierzchnig klejaca plastra pokrywa dwuczesciowa, kwadratowa, przezroczysta, btyszczaca folia ochronna.
Zabezpiecza ona powierzchnig¢ klejaca, ktora zawiera sktadniki czynne plastra. Zapewnia rowniez, aby
powierzchnia zachowata swoje wtasciwos$ci klejace do momentu naklejenia plastra.

Na drugiej stronie plastra znajduje si¢ mlecznobiata, kwadratowa ostonka, ktora ma za zadanie chroni¢ przed
przylgnieciem plastra do saszetki.



Okragly przezroczysty plaster
antykoncepcyjny oraz
dwucze¢séciowa, kwadratowa,
przezroczysta, btyszczaca folia
ochronna

qﬁ“‘“; Mlecznobiata, kwadratowa

folia ochronna

Nalezy oderwac palcami gorng krawedz saszetki. W tym celu pomocne bedg nacigcia na saszetce.
Nie uzywaé nozyczek ani nie cig¢, nie niszczy¢ lub nie dzieli¢ plastra w jakikolwiek sposob, poniewaz moze
to zmniejszy¢ ochrong antykoncepcyjna.

\

Okragly plaster antykoncepcyjny umieszczony jest pomi¢dzy dwuczesciowa, kwadratowa, przezroczysta,
btyszczaca folig ochronng a mlecznobiata kwadratowa ostonka. Wazne jest, aby z saszetki wydoby¢ plaster
razem z przezroczysta folig ochronna jak i z mlecznobialg ostonka. Saszetki nie nalezy wyrzucac. Nalezy ja
zachowac aby potem modc umiesci¢ w niej zuzyty plaster.



Plaster nalezy naklei¢ natychmiast po otwarciu saszetki, zgodnie z ponizsza instrukcja:
Najpierw nalezy usuna¢ jednoczesciowa, kwadratowa, mlecznobialtg ostonke z gornej powierzchni plastra.

/\

Po zdjeciu mlecznobiatej, kwadratowej ostonki, ktdra zabezpiecza plaster przed przylgnigciem do saszetki,
ostonkg nalezy wyrzucic.

Nastepnie, nalezy usung¢ potowe dwuczgsciowej, kwadratowej, przezroczystej, btyszczacej folii ochronne;,
ktora zabezpiecza dolng (klejaca) powierzchni¢ okragtego, przezroczystego plastra. Nalezy unika¢ dotykania
klejacej powierzchni plastra tak, aby zachowala wlasciwosci klejace (klejaca powierzchnia plastra zawiera
substancje czynne).

Przytrzymujac krawedz plastra, ktora wcigz jest pokryta drugg potowa folii zabezpieczajacej, plaster nalezy
przytozy¢ do skory w miejscu gdzie zostanie naklejony.

Po lekkim przyklejeniu potowy plastra w miejscu docelowym, nalezy usunaé¢ druga potowe folii
zabezpieczajacej.



- &

Nalezy mocno docisng¢ plaster dtonig przez 30 sekund i upewnic si¢, ze krawedzie plastra dobrze przylegaja.

A

Uwaga: nie nalezy wyrzucac saszetki, poniewaz bedzie potrzebna aby umies$ci¢ w niej zuzyty plaster.

Usuwanie plastra

Patrz punkt 6.6.

Postepowanie w przypadku odklejenia sie, zgubienia lub opoznienia wymiany plastra

Postgpowanie w przypadku niewlasciwego uzycia plastrOw opiera si¢ na nastgpujacej zasadzie:

Co najmniej 7 kolejnych dni wlasciwego stosowania plastra jest konieczne do odpowiedniego zahamowania
osi przysadka-podwzgorze-jajniki, co stanowi podstawe dziatania antykoncepcyjnego.

. Gdy plaster ulegnie czgsciowemu lub catkowitemu odklejeniu:

przez czas krotszy niz jeden dzien (do 24 godzin):

Nalezy postara¢ si¢ ponownie naklei¢ plaster w tym samym miejscu lub bezzwtocznie zastapi¢ go nowym
plastrem. Nie ma koniecznosci stosowania dodatkowej zabezpieczajacej metody antykoncepcji. ,,Dzien
zmiany plastra” pozostanie bez zmian.

przez czas diuzszy niz jeden dzien (24 godziny lub diuzej),

lub jesli nie ma pewnosci, jak dtugo plaster byt odklejony:

KOBIETA MOZE NIE BYC CHRONIONA PRZED ZAJSCIEM W CIAZE. Nalezy przerwaé aktualny cykl
antykoncepcyjny i natychmiast rozpocza¢ nowy cykl, naklejajac nowy plaster. Jest wigc nowy ,,Dzien 1.” i
nowy ,,Dzien zmiany plastra”. Przez pierwszy tydzien nowego cyklu konieczne jest stosowanie dodatkowe;j
metody antykoncepcji, takiej jak prezerwatywa, $rodki plemnikobojcze lub kapturek dopochwowy
(diafragma).

Plastra nie nalezy nakleja¢ ponownie, jezeli jego powierzchnia nie jest juz lepka, jezeli skleit si¢ lub
przykleit do innej powierzchni, jezeli przykleit si¢ do niego inny materiat lub jesli uprzednio nie przylegat
wystarczajgco mocno lub odpadt. Jezeli plaster nie moze by¢ ponownie naklejony, nalezy bezzwtocznie
naklei¢ nowy plaster. Nie nalezy uzywa¢ dodatkowych substancji klejacych ani owija¢ plastrow w celu ich
przytrzymania w miejscu naklejenia.



o Gdy kobieta zapomni zmieni¢ plaster

na poczqtku cyklu stosowania plastra (Tydzien 1. (Dzien 1.)):

KOBIETA MOZE NIE BYC CHRONIONA PRZED ZAJSCIEM W CIAZE. Zaraz po u$wiadomieniu sobie
pominiecia nalezy przyklei¢ pierwszy plaster nowego cyklu. Jest wiec nowy ,,.Dzien zmiany plastra” i nowy
» Dzien 17. Przez pierwszy tydzien nowego cyklu konieczne jest stosowanie dodatkowej zabezpieczajacej
metody antykoncepcji, takiej jak prezerwatywa, srodki plemnikobojcze lub kapturek dopochwowy
(diafragma).

w Srodku cyklu stosowania plastra (Tydzien 2. (Dzien 8.) lub Tydzien 3. (Dzien 15.)):
opoznienie o jeden lub dwa dni (do 48 godzin),
nalezy bezzwlocznie naklei¢ nowy plaster. Nastepny plaster nalezy naklei¢ w zwyklym
»Dniu zmiany plastra”. Nie ma konieczno$ci stosowania dodatkowej zabezpieczajacej
metody antykoncepcji.

opoznienie o ponad dwa dni (48 godzin lub dluzej),

KOBIETA MOZE NIE BYC CHRONIONA PRZED ZAJSCIEM W CIAZE. Nalezy
przerwac aktualny cykl antykoncepcyjny i natychmiast rozpoczaé¢ nowy czterotygodniowy
cykl, naklejajac nowy plaster. Jest wigc nowy ,,Dzien 1 i nowy ,,Dzien zmiany plastra””.
Przez pierwszy tydzien konieczne jest stosowanie dodatkowej zabezpieczajacej metody

antykoncepcji.

przy koncu cyklu stosowania plastra (Tydzien 4. (Dzien 22.)):

Jezeli kobieta zapomni usung¢ plaster w 22 dniu, powinna usuna¢ go mozliwie szybko, jak tylko sobie o tym
przypomni (nie p6zniej niz w dniu 28.). Nalezy rozpocza¢ nastgpny cykl naklejajac nowy plaster, nie pdzniej
niz w zwyktym ,,Dniu zmiany plastra”, ktory jest nastgpnym dniem po dniu 28. Nie ma konieczno$ci
stosowania dodatkowej, zabezpieczajacej metody antykoncepcji.

o Konsekwencje wynikajace z odklejenia, zgubienia lub op6znienia wymiany plastra oraz sposob
postepowania:

Konsekwencje wynikajqce z odklejenia, zgubienia lub pominigcia wymiany plastra oraz jak nalezy
postepowac:

Odklejone plastry “ Ramy Wplyw na Sposob postepowania “
czasowe skutecznosc
antykoncepcyjng ‘
Odklejony plaster <24 godzin |Zapewniona - Nalezy natychmiast naklei¢ nowy
skutecznos¢ plaster.
antykoncepcyjna - Nie ma konieczno$ci stosowania
dodatkowej, zabezpieczajacej metody
antykoncepcji.

- ,,Dzien zmiany plastra” pozostaje bez

Zmian.
> 24 godzin | Zmniejszona - Nalezy bezzwlocznie rozpoczaé nowy
skutecznos¢ czterotygodniowy cykl, naklejajac
antykoncepcyjna nowy plaster.

- Przez kolejnych 7 dni konieczne jest
stosowanie dodatkowe;j,
zabezpieczajacej metody
antykoncepcji’.

- Nalezy odnotowac¢ nowy ,,Dzien
zmiany plastra”.




Plastry nie Ramy Wplyw na Sposob postepowania “
wymienione na czas “ | czasowe skutecznosc
antykoncepcyjng °

Pierwszy plaster Przerwaw | Zmniejszona - Nalezy bezzwlocznie rozpoczaé nowy
(Tydzien 1., Dzien 1.) |stosowaniu | skuteczno$¢ czterotygodniowy cykl, naklejajac
nie naklejony na czas |plastra ¢ antykoncepcyjna nowy plaster.

> 7 dni - Przez kolejnych 7 dni konieczne jest

stosowanie dodatkowe;j,
zabezpieczajacej metody
antykoncepcji’.

- Nalezy odnotowac¢ nowy ,,Dzien
zmiany plastra”.

Pierwszy lub drugi <48 godzin |Zapewniona - Nalezy natychmiast naklei¢ nowy
plaster skutecznos¢ plaster.
(Tydzien 1./2. lub antykoncepcyjna - Nie ma konieczno$ci stosowania
2./3.) dodatkowej, zabezpieczajacej metody
nie wymieniony na antykoncepcji.
czas - ,,Dzien zmiany plastra” pozostaje bez
Zmian.
> 48 godzin | Zmniejszona - Nalezy bezzwlocznie rozpoczaé nowy
skutecznos¢ czterotygodniowy cykl, naklejajac
antykoncepcyjna nowy plaster.

- Przez kolejnych 7 dni konieczne jest
stosowanie dodatkowe;j
zabezpieczajacej metody
antykoncepcji’.

- Nalezy odnotowac¢ nowy ,,Dzien
zmiany plastra”.

Trzeci plaster Zapewniona - Usung¢ plaster
(Tydzien 3./4.) skutecznos¢ - Nastepny czterotygodniowy cykl
nie usuniety na czas antykoncepcyjna © nalezy rozpocza¢ w normalnie

przypadajacym ,,Dniu zmiany plastra”.

e *Dotyczy kazdego cyklu

e "Dodatkowa zabezpieczajgca metoda antykoncepcji to jakakolwiek niechormonalna metoda antykoncepcji,
z wyjatkiem metody kalendarzowej i termiczne;.

e  °Pod warunkiem, ze trzeci plaster zostalt wymieniony na nowy nie pdézniej niz w planowanym Dniu 1.
nowego cyklu antykoncepcyjnego.

e 4 (Czas. jaki uptynat od usuniecia ostatniego plastra w poprzednim cyklu

Recepte na kolejne opakowanie nalezy wystawi¢ odpowiednio wczesniej, tj. przed natozeniem ostatniego
plastra z opakowania, aby zapewni¢ kobiecie staty dostep do plastrow.

Przesuniecie ,, Dnia zmiany plastra”

Gdy kobieta zyczy sobie przesunigcia ,,Dnia zmiany plastra”, nalezy zakonczy¢ aktualny cykl, zdejmujac
trzeci plaster we wlasciwym dniu. W tygodniu, w ktéorym nie stosuje si¢ plastra, mozna wybra¢ nowy ,,Dzien
zmiany plastra”, naklejajagc nowy plaster w wybranym dniu. W zadnym wypadku przerwa w stosowaniu
plastrow nie moze by¢ dtuzsza niz 7 kolejnych dni.

Grupy szczegolne

Plec
Produkt leczniczy Lisvy jest wskazany do stosowania jedynie u kobiet.

Kobiety w podesztym wieku
Nie dotyczy. Produkt leczniczy Lisvy nie jest wskazany do stosowania po menopauzie.
Wskaznik masy ciata (BMI)



W grupie kobiet o wskazniku masy ciala wynoszacym >30 kg/m* dane dotyczace skutecznosci
antykoncepcyjnej sa ograniczone.

Zaburzenia czynnosci nerek

Nie przeprowadzono badan dotyczacych stosowania produktu leczniczego Lisvy u kobiet z zaburzeniami
czynnosci nerek. Nie przypuszcza si¢, aby u kobiet z zaburzeniami czynnosci nerek ryzyko bylo wicksze
(patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci wqtroby

Nie przeprowadzono badan dotyczacych stosowania produktu leczniczego Lisvy u kobiet z zaburzeniami
czynnoS$ci watroby. Produkt leczniczy Lisvy jest przeciwwskazany u kobiet z ciezkimi zaburzeniami watroby
w wywiadzie, az do unormowania parametrow czynnosci watroby. (patrz rowniez punkt 4.3).

Roznice ze wzgledu na pochodzenie etniczne

Badania parametrow farmakokinetycznych etynyloestradiolu w potgczeniu z innym progestagenem u kobiet
rasy biatej, kobiet z Chin i Japonii, nie wykazaly zadnych klinicznie istotnych réznic. Nie przeprowadzono
badan farmakokinetyki produktu leczniczego Lisvy u kobiet o roznym pochodzeniu etnicznym. Brak danych
na temat enzymow polimorficznych, ktore w wigkszym zakresie wptywatyby na metabolizm gestodenu.
Dlatego, dostgpne dane, uzyskane u kobiet rasy biatej, czarnej i latynosek nie wskazuja, aby istniaty
jakiekolwiek roznice parametrow farmakokinetycznych produktu leczniczego Lisvy pomigdzy
poszczego6lnymi rasami i grupami etnicznymi. W przypadku Azjatek dostepne sg bardzo ograniczone dane.

Dzieci i mtodziez
Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci u mlodziezy w wieku ponizej 18 lat. Stosowanie
produktu leczniczego Lisvy u dziewczyn przed rozpoczeciem miesigczkowania nie jest wlasciwe.

4.3 Przeciwwskazania

Ztozonych hormonalnych §rodkéw antykoncepcyjnych nie nalezy stosowac w nastgpujacych przypadkach.
W razie wystapienia po raz pierwszy ktoregokolwiek z wymienionych stanéow w trakcie stosowania produktu
leczniczego Lisvy, nalezy natychmiast usuna¢ plaster.

. Wystepowanie lub ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ang. venous thromboembolism,
VTE).

0 Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa — aktualnie wystepujaca (leczona przeciwzakrzepowymi
produktami leczniczymi) lub przebyta zylna choroba zakrzepowo-zatorowa, np. zakrzepica zyt
glebokich (ang. deep venous thrombosis, DVT), zatorowos$¢ plucna (ang. pulmonary embolism, PE).

O Znana dziedziczna lub nabyta predyspozycja do wystgpowania zylnej choroby zakrzepowo-
zatorowej np. opornos¢ na aktywne biatko C (ang. activated protein C, APC) (w tym czynnik V
Leiden) niedobdr antytrombiny III, niedobdr biatka C, niedobér biatka S

0 Rozlegly zabieg operacyjny zwigzany z dlugotrwalym unieruchomieniem (patrz punkt 4.4)

0 Duze ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej wskutek wystepowania wielu czynnikdéw ryzyka
(patrz punkt 4.4).
e  Wystepowanie lub ryzyko tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych (ang. arterial
thromboembolism, ATE)

0 Tetnicze zaburzenia zakrzepowo-zatorowe — obecnie wystgpujace (np. zawat migsnia sercowego) lub
objawy prodromalne (np. dtawica piersiowa)

0 Choroby naczyn moézgowych — obecnie wystepujacy udar, przebyty udar lub objawy prodromalne
w wywiadzie (np. przemijajacy napad niedokrwienny, ang. transient ischaemic attack, TIA)

0 Stwierdzona dziedziczna lub nabyta sklonno$¢ do wystepowania tetniczych zaburzen zakrzepowo-
zatorowych np. hiperhomocysteinemia i obecno$¢ przeciwciat antyfosfolipidowych (przeciwciata
antykardiolipinowe, antykoagulant toczniowy)

0 Migrena z ogniskowymi objawami neurologicznymi w wywiadzie

0 Wysokie ryzyko zaburzen zakrzepowo-zatorowych tetnic z powodu wystepowania wielu czynnikoéw
ryzyka (patrz punkt 4.4) lub wystepowania jednego ze znaczaych czynnikoéw ryzyka, takich jak:

e cukrzyca z powiktaniami naczyniowymi,
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e ciezkie nadcis$nienie tetnicze,

e ci¢zka dyslipoproteinemia.
o Ciezka choroba watroby wystepujaca obecnie lub w wywiadzie, az do unormowania parametrow
czynnosci watroby.
Rak watroby (tagodny lub ztosliwy) obecnie lub w wywiadzie.
Rozpoznanie lub podejrzenie nowotworu hormonozaleznego (np. genitaliow Iub piersi).
Krwawienie z drog rodnych o nieznanej etiologii.
Nadwrazliwos$¢ na substancje czynne lub na ktoéragkolwiek substancj¢ pomocnicza wymieniong w
punkcie 6.1.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Ostrzezenia

Jesli wystepuje ktorykolwiek z ponizszych stanéw lub czynnikow ryzyka, nalezy omowic z pacjentka
zasadnos$¢ stosowania produktu leczniczego Lisvy. W razie pogorszenia lub wystapienia po raz pierwszy
ktoregokolwiek z wymienionych stanow lub czynnikoéw ryzyka kobieta powinna zglosi¢ si¢ do lekarza
prowadzacego, ktory zadecyduje, czy konieczne jest przerwanie stosowania produktu leczniczego Lisvy.

. Zaburzenia krazenia

Ryzvko Zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ZChZZ)

Stosowanie jakichkolwiek ztozonych hormonalnych srodkow antykoncepcyjnych wigze si¢ ze zwigkszonym
ryzykiem zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej w poréwnaniu do sytuacji, gdy terapia nie jest stosowana.
Stosowanie produktow zawierajacych lewonorgestrel, norgestimat lub noretisteron jest zwigzane z
najmniejszym ryzykiem zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej. Nie wiadomo jak na tle wyzej
wspomnianych produktow o malym ryzyku przedstawia sie ryzyko zwiazane ze stosowaniem produktu
leczniczego Lisvy. Decyzja o zastosowaniu produktu spoza grupy najmniejszego ryzyka zylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej powinna zosta¢ podjeta wytacznie po rozmowie z pacjentka, w celu zapewnienia, ze
rozumie ona ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej zwiazane ze ztozonymi hormonalnymi $rodkami
antykoncepcyjnymi, jak obecne czynniki ryzyka wptywaja na to ryzyko oraz, ze ryzyko zylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej jest najwicksze w pierwszym roku stosowania. [stniejg pewne dowody, Swiadczace,
ze ryzyko zwigksza sie, gdy ztozone hormonalne §rodki antykoncepcyjne sa przyjmowane ponownie po
przerwie w stosowaniu wynoszgcej 4 tygodnie lub wigcej.

U okoto 2 na 10 000 kobiet, ktore nie stosuja ztozonych hormonalnych srodkow antykoncepcyjnych i nie sg
w cigzy, 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 ponizej).
Szacuje sig', ze sposrod 10 000 kobiet, ktore stosujg doustne ztoZzone hormonalne $rodki antykoncepcyjne
zawierajgce gestoden, u okoto 9 do 12 kobiet w okresie roku rozwinie si¢ zylna choroba zakrzepowo-
zatorowa, w porownaniu do okoto 6 kobiet® stosujacych ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne
zawierajace lewonorgestrel.

W obydwu sytuacjach, liczba przypadkow zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej przypadajacych na okres
roku jest mniejsza niz oczekiwana liczba przypadkow u kobiet w cigzy lub w okresie poporodowym.

Nie wiadomo, jak przedstawia si¢ ryzyko rozwoju ZChZZ w przypadku stosowania produktu leczniczego
Lisvy na tle ryzyka rozwoju ZChZZ w przypadku stosowania ztozonych hormonalnych $rodkow
antykoncepcyjnych zawierajacych mata dawke lewonorgestrelu oraz doustnych ztozonych srodkow
antykoncepcyjnych zawierajacych gestoden.

Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa moze prowadzié¢ do zgonu w 1-2 % przypadkéow.

! Czgstoé¢ zostala oszacowana na podstawie wszystkich dostepnych danych epidemiologicznych, z wykorzystaniem
relatywnego ryzyka dla réznych produktow leczniczych w poréwnaniu do zlozonych hormonalnych srodkow
antykoncepcyjnych zawierajacych lewonorgestrel.

2 Punkt §rodkowy z zakresu od 5 do 7 na 10 000 kobiet w okresie roku, w oparciu o relatywne ryzyko wynoszace okoto
2,3 do 3,6 dla ztozonych hormonalnych srodkoéw antykoncepcyjnych zawierajacych lewonorgestrel w poréwnaniu do
sytuacji, gdy terapia nie jest stosowana.
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Liczba przypadkow zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej przypadajacych na 10 000 kobiet w okresie

roku
Liczba
przypadkoéw
VJE events
12
10
8 4
6
4 5
2 1 L 4
Pacjentki niestosujgce ztozonych Zloz'one hormonalne $rodki antykoncepcyjne ' Ztozone hormonalne $rodki antykoncepc{/}ne
hormonalnych $rodkéw zawierajgce lewonorgestrel zawierajgce gestoden
antykoncepcyjnych (2 przypadki) (5-7 przypadkow) (9-12 przypadkow)

U pacjentek stosujacych zfozone normonaine srodkl antykoncepcyjne niezwykle rzadko zgraszano przypadaki
zakrzepicy w innych naczyniach krwiono$nych, np. watrobowych, krezkowych, nerkowych lub w zytach i
tetnicach siatkowki.

Czynniki ryvzyka Zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej

Ryzyko zylnych powiktan zakrzepowo-zatorowych u pacjentek stosujgcych ztozone hormonalne $rodki
antykoncepcyjne moze znaczgco wzrosna¢ w przypadku wystepowania dodatkowych czynnikow ryzyka,
szczegolnie, jesli wystepuje kilka czynnikow ryzyka jednoczesnie (patrz tabela).

Stosowanie produktu leczniczego Lisvy jest przeciwwskazane, jesli u pacjentki wystepuje jednoczesnie kilka
czynnikow ryzyka, zwigkszajacych ryzyko zakrzepicy zylnej (patrz punkt 4.3). Jesli u kobiety wstepuje
wigcej niz jeden czynnik ryzyka, mozliwe jest, ze wzrost ryzyka jest wigkszy 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
srodkow antykoncepcyjnych (patrz punkt 4.3).

Tabela: Czynniki ryzyka zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej

Czynnik ryzyka Uwagi
Otylos¢ (wskaznik masy ciata (BMI) powyzej Ryzyko istotnie zwigksza si¢ ze zwickszeniem
30 kg/m?) BML

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

Dhugotrwale unieruchomienie, rozlegly zabieg W powyzszych sytuacjach zaleca si¢ przerwanie
operacyjny, jakikolwiek zabieg operacyjny w stosowania plastrOw na co najmniej 4 tygodnie
obrebie konczyn dolnych lub miednicy, zabieg przed planowanym zabiegiem chirurgicznym i
neurochirurgiczny lub ci¢zki uraz niewznawianie stosowania produktu przed

uplywem dwodch tygodni od powrotu do
sprawnosci ruchowej. Nalezy stosowac inng
metode antykoncepcji, aby unikngé
niezamierzonego zajscia w ciazg.

Uwaga: tymczasowe unieruchomienie, w tym Nalezy rozwazy¢ leczenie przeciwzakrzepowe,
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podroz samolotem >4 godzin moze roéwniez
stanowi¢ czynnik ryzyka zylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej, szczegdlnie u kobiet ze
wspolistniejagcymi innymi czynnikami ryzyka.

jesli stosowania produktu leczniczego Lisvy nie
przerwano odpowiednio wczesnie.

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

Jesli podejrzewa si¢ predyspozycje genetyczna,
przed podjeciem decyzji o stosowaniu ztozonego
hormonalnego $rodka antykoncepcyjnego kobieta
powinna zosta¢ skierowana na konsultacje

u specjalisty.

Inne schorzenia zwigzane z zylng choroba
zakrzepowo-zatorowg

Nowotwor, toczen rumieniowaty uktadowy,
zespot hemolityczno-mocznicowy, przewlekle

zapalne choroby jelit (np. choroba Crohna lub
wrzodziejace zapalenie jelita grubego) oraz
niedokrwistos$¢ sierpowata

Wiek

Szczegodlnie w wieku powyzej 35 lat

Nie osiggnigto konsensusu, co do mozliwej roli zylakow oraz zakrzepowego zapalenia zyt powierzchownych
na wystgpienie lub progresje zylnej choroby zakrzepowo-zatorowe;j.

Nalezy uwzgledni¢ zwickszone ryzyko choroby zakrzepowo-zatorowej w cigzy oraz w szczegolnosci w 6-
tygodniowym okresie poporodowym (,,Cigza i laktacja” patrz punkt 4.6).

Objawy zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (zakrzepicy zyl glebokich oraz zatorowosci ptucnej)
Nalezy poinformowac¢ pacjentke, ze w razie wystgpienia nastepujacych objawdw nalezy natychmiast zgtosic
si¢ do lekarza i powiedzie¢ personelowi medycznemu, ze stosuje si¢ ztozone hormonalne $rodki
antykoncepcyijne.
Objawy zakrzepicy zyt glebokich (ang. deep vein thrombosis, DVT) moga obejmowac:

- obrzek nogi i (lub) stopy lub obrzek wzdhuz zyty w nodze;

- bol lub tkliwo$¢ w nodze, ktére moga by¢ odczuwane wytacznie w czasie stania lub chodzenia;

- zwickszona temperatura w zmienionej chorobowo nodze; czerwona lub przebarwiona skoéra nogi.

Objawy zatorowosci ptucnej (ang. pulmonary embolism, PE) mogq obejmowac.

- nagly napad niewyjasnionego sptycenia oddechu lub przyspieszenia oddechu;

- nagly napad kaszlu, ktory 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 czesciej lub mniej cigzkie stany (np. zakazenia uktadu oddechowego).
Inne objawy zamknig¢cia naczyn moga obejmowac: nagly bol, obrzek oraz lekko niebieskie przebarwienie
konczyn.

Jezeli zamknigcie naczynia wystapi w oku, objawy moga obejmowac bezbolesne zaburzenia widzenia, ktore
mogg 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 $rodkoéw
antykoncepcyjnych a zwigkszonym ryzykiem tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych (zawatu migsnia
sercowego) lub incydentdow naczyniowo-mozgowych (np. przemijajacego napadu niedokrwiennego, udaru).
Przypadki tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych moga powodowac zgon.

Czynniki ryzyka tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych

Ryzyko wystapienia tetniczych powiklan zakrzepowo-zatorowych lub napadéw naczyniowo-mozgowych u
pacjentek stosujacych ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne jest zwigkszone u kobiet, u ktérych
wystepuja czynniki ryzyka (patrz tabela). Stosowanie produktu leczniczego Lisvy jest przeciwwskazane,
jezeli u pacjentki wystepuje jeden cigzki lub jednoczesnie kilka czynnikow ryzyka tetniczych zaburzen
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zakrzepowo-zatorowych, ktore stawiajg pacjentke w grupie duzego ryzyka zakrzepicy tetniczej (patrz
punkt 4.3). Jesli u kobiety wystepuje wiecej niz jeden czynnik ryzyka, mozliwe jest, ze zwigckszenie ryzyka
jest wieksze niz suma pojedynczych czynnikow — w tym przypadku nalezy oceni¢ catkowite ryzyko. Jesli
ocena stosunku korzysci do ryzyka jest negatywna, nie nalezy przepisywac ztozonych hormonalnych

srodkow antykoncepcyjnych (patrz punkt 4.3).

Tabela: Czynniki ryzyka tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych

Czynnik ryzyka Uwagi
Wiek Szczegbdlnie w wieku powyzej 35 lat.
Palenie Nalezy doktadnie pouczy¢ kobiety, aby nie

palily, jesli zamierzajg stosowaé ztozone
hormonalne $rodki antykoncepcyjne. Kobiety w
wieku powyzej 35 lat, ktore nie zaprzestaty
palenia, nalezy doktadnie pouczy¢, aby
stosowaly inng metode¢ antykoncepcji.

Nadci$nienie tetnicze

Otytos¢ (wskaznik masy ciala (BMI) powyzej
30 kg/m?)

Ryzyko istotnie wzrasta wraz ze zwigkszeniem
BMI.

Jest to szczegolnie wazne dla kobiet, u ktorych
wystepuja rowniez inne czynniki ryzyka.

Dodatni wywiad rodzinny (wystepowanie
tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych u
rodzenstwa badz rodzicow, szczegdlnie

Jesli podejrzewa si¢ predyspozycje genetyczna,
przed podjeciem decyzji o stosowaniu ztozonego
hormonalnego $rodka antykoncepcyjnego kobieta

w stosunkowo mitodym wieku, np. przed
50 rokiem zycia)

powinna zosta¢ skierowana na konsultacje
u specjalisty.

Migrena Zwickszenie czgstosci wystepowania lub
nasilenia migreny w trakcie stosowania
ztozonych hormonalnych srodkow
antykoncepcyjnych (ktéra moze zapowiadaé
wystgpienie incydentu naczyniowo-mozgowego)
moze by¢ powodem do natychmiastowego
przerwania stosowania.

Inne schorzenia zwigzane ze zdarzeniami
niepozadanymi w obrebie naczyn

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

Objawy tetniczych zaburzen zakrzepowo-zatorowych
Nalezy poinformowac¢ pacjentke, ze w razie wystapienia nastgpujacych objawow nalezy natychmiast zglosié¢
si¢ do lekarza i powiedzie¢ personelowi medycznemu, ze stosuje si¢ ztozone hormonalne $rodki
antykoncepcyjne.
Objawy napadu naczyniowo-mdzgowego mogg obejmowac:
- nagle zdretwienie lub ostabienie twarzy, rak lub nog, szczegolnie po jednej stronie ciata;
- nagle trudnos$ci z chodzeniem, zawroty glowy, utratg rownowagi lub koordynacji;
- nagle splatanie, trudnosci z méwieniem lub rozumieniem;
- nagle zaburzenia widzenia w jednym oku lub obydwu oczach;
- nagle, cigzkie lub dlugotrwate bole glowy bez przyczyny;
- utratg przytomnos$ci lub omdlenie z drgawkami lub bez drgawek.

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

Objawy zawatu serca (ang. myocardial infarction, MI) moga obejmowac:
- bdl, uczucie dyskomfortu, ocigzato$¢, uczucie $ciskania lub petnosci w klatce piersiowej, ramieniu
lub ponizej mostka;
- uczucie dyskomfortu promieniujace do plecow, szczeki, gardla, ramienia, zotadka;
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- uczucie petnosci, niestrawnosci lub zadtawienia;

- pocenie si¢, mdtosci, wymioty lub zawroty glowy;
- skrajne ostabienie, niepokdj lub sptycenie oddechu;
- przyspieszone lub nieregularne bicie serca.

. Nowotwory

W niektorych badaniach epidemiologicznych, opisywano zwigkszenie ryzyka wystepowania raka szyjki
macicy u kobiet dtugotrwale przyjmujacych ztozone doustne srodki antykoncepcyjne (> 5 lat), nadal jednak
nie ma zgody w kwestii, w jakim stopniu wynika to z zachowan seksualnych oraz dziatania innych
czynnikow, takich jak wirus brodawczaka ludzkiego (ang. human papilloma virus — HPV).

Metaanaliza 54 badan epidemiologicznych wskazuje na to, ze wsrod kobiet aktualnie przyjmujacych ztozone
doustne $rodki antykoncepcyjne wystepuje nieznaczne zwigkszenie wzglednego ryzyka (RR=1,24)
rozpoznania raka piersi. Zwigkszenie ryzyka stopniowo zanika w ciggu 10 lat po odstawieniu ztozonych
doustnych srodkéw antykoncepcyjnych. Ze wzgledu na to, ze rak piersi wystepuje rzadko w grupie kobiet
ponizej 40 lat, zwigkszenie liczby rozpoznan raka piersi wérod kobiet przyjmujacych aktualnie (Iub w
ostatnim czasie) ztozone doustne $rodki antykoncepcyjne jest mate w poréwnaniu do ogdlnego ryzyka
zachorowania na ten nowotwor. Badania nie dostarczyly dowodow na zwigzek przyczynowo-skutkowy.
Obserwowany model zwigkszenia ryzyka moze wynika¢ z weze$niejszego rozpoznania przypadkow raka
piersi u kobiet, ktdre przyjmowaty ztozone doustne srodki antykoncepcyjne, dziatania tych produktow
leczniczych albo z kombinacji obu tych czynnikow. Wsrdod kobiet, ktore kiedykolwiek przyjmowaty ztozone
doustne srodki antykoncepcyjne rozpoznaje si¢ zazwyczaj mniej zaawansowane klinicznie przypadki raka
piersi, w poréwnaniu do przypadkow raka piersi rozpoznawanych u kobiet, ktore ich nigdy nie stosowaty.
W rzadko wystegpujacych przypadkach u kobiet, ktore przyjmowaly ztozone doustne srodki
antykoncepcyjne, donoszono o wystgpowaniu tagodnych nowotworéw watroby, a w jeszcze rzadszych
przypadkach o zto§liwych nowotworach watroby. W pojedynczych przypadkach nowotwory te prowadzilty
do zagrazajacych zyciu krwotokow do jamy brzusznej. W rozpoznaniu réznicowym w razie wystgpienia
ostrego bolu w nadbrzuszu, powigkszenia watroby lub objawow krwotoku w jamie brzusznej u kobiet
stosujacych ztozone hormonalne §rodki antykoncepcyjne, nalezy uwzglednia¢ nowotwory watroby.
Podczas stosowania ztozonych doustnych srodkow antykoncepcyjnych, zawierajacych wiecej niz 50 ug
etynyloestradiolu, nast¢puje zmniejszenie ryzyka raka endometrium i raka jajnika. Dotychczas nie
potwierdzono, czy dotyczy to takze ztozonych hormonalnych srodkéw antykoncepcyjnych o matej
zawarto$ci hormonow.

. Inne stany

W przypadku nawracajacych, utrzymujacych si¢ podraznien skory (np. utrzymujacy si¢ rumien lub §wigd w
miejscu naklejenia plastra), pomimo, ze miejsce naklejenia plastra jest zmieniane zgodnie ze wskazdéwkami,
nalezy rozwazy¢ przerwanie stosowania systemu transdermalnego.

U kobiet z hypertriglicerydemig albo z obcigzonym wywiadem rodzinnym w kierunku hypertriglicerydemii,
podczas stosowania ztozonych hormonalnych srodkéw antykoncepcyjnych moze wystepowaé zwigkszone
ryzyko zapalenia trzustki.

U kobiet przyjmujacych ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne opisywano wystepowanie
niewielkiego podwyzszenia cisnienia tetniczego krwi, jednak rzadko ma to znaczenie kliniczne. Jezeli jednak
klinicznie istotne nadci$nienie tetnicze bedzie utrzymywac si¢ przez dtuzszy czas w trakcie stosowania
produktu leczniczego Lisvy, zaleca si¢ przerwanie stosowania produktu leczniczego Lisvy na wszelki
wypadek i rozpoczecie leczenia nadcisnienia. Jezeli lekarz uzna za stosowne, produkt leczniczy Lisvy mozna
ponownie zacza¢ stosowaé po uzyskaniu prawidtowych wartosci cisnienia w leczeniu
przeciwnadci$nieniowym.

Zglaszano wystepowanie lub pogarszanie si¢ nastepujacych standw, zard6wno w okresie cigzy, jak i podczas
stosowania ztozonych hormonalnych §rodkéw antykoncepcyjnych, chociaz dowdd na zwigzek ze
stosowaniem zlozonych hormonalnych srodkéw antykoncepcyjnych nie jest rozstrzygajacy: zoéttaczka i (lub)
$wiad zwigzane z zastojem z6kci, kamica zotciowa, porfiria, toczen rumieniowaty uktadowy, zespo6t
hemolityczno-mocznicowy, plasawica Sydenhama, opryszczka ci¢zarnych, utrata shuchu zwigzana z
otosklerozg.
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U kobiet z dziedzicznym obrzekiem naczynioruchowym podawanie egzogennych estrogenéw moze wywolac
lub nasili¢ objawy obrzgku naczynioruchowego.

Ostre lub przewlekte zaburzenia czynno$ci watroby wymagaja niekiedy przerwania stosowania produktu
leczniczego Lisvy, do czasu powrotu parametréw czynnosci watroby do wartosci prawidtowych. Nawroty
$wigdu zwigzanego z zastojem zo6lci, ktory wystepowat po raz pierwszy w czasie przebytej cigzy lub w
okresie wczesniejszego przyjmowania steroidow plciowych, wymagaja przerwania stosowania produktu
leczniczego Lisvy.

Ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne moga wptywac na obwodowa insulinoopornos¢ oraz na
tolerancj¢ glukozy, jednak nie ma dowodow na to, Ze istnieje potrzeba zmiany schematu terapii cukrzycy
podczas stosowania ztozonych hormonalnych srodkéw antykoncepcyjnych o matych dawkach
(zawierajgcych mniej niz 0,05 mg etynyloestradiolu). Niemniej, kobiety z cukrzycg powinny by¢ starannie
obserwowane w okresie stosowania ztozonych hormonalnych $rodkéw antykoncepcyjnych.

U kobiet stosujacych ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne donoszono o pogorszeniu przebiegu
depresji endogennej, padaczki, choroby Crohna oraz wrzodziejacego zapalenia jelita grubego.

Sporadycznie moze wystgpi¢ ostuda, zwlaszcza u kobiet, u ktorych w wywiadzie wystgpowata ostuda
podczas ciazy (chloasma gravidarum). Kobiety ze sktonnoscig do ostudy powinny unika¢ ekspozycji na
$wiatto stoneczne lub promieniowanie ultrafioletowe w okresie stosowania ztozonych hormonalnych
srodkow antykoncepcyjnych.

Nalezy zwroci¢ szczego6lng uwage na interakcje ztozonych hormonalnych §rodkow antykoncepcyjnych z
lamotrygina.

Wymagane badania lekarskie

Przed rozpoczeciem lub wznowieniem stosowania produktu leczniczego Lisvy nalezy zebra¢ kompletny
wywiad lekarski (w tym wywiad rodzinny) i sprawdzié, czy pacjentka nie jest w cigzy. Nalezy dokonac
pomiaru cis$nienia tetniczego krwi oraz przeprowadzi¢ badanie fizykalne, bioragc pod uwage
przeciwwskazania (patrz punkt 4.3) oraz ostrzezenia (patrz punkt 4.4). Wazne jest zwrocenie uwagi kobiety
na informacje dotyczace zakrzepicy zyt i t¢tnic, w tym na ryzyko stosowania produktu leczniczego Lisvy w
poréwnaniu 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.

Nalezy réwniez poleci¢ kobietom doktadne przeczytanie ulotki i stosowanie si¢ do znajdujacych si¢ w niej
zalecen. Czgstos¢ i rodzaj badan powinny zosta¢ dobrane na podstawie przyjetych zalecen praktyki i
dostosowane do kazdej pacjentki.

Nalezy poinformowac¢ kobiety, ze hormonalne $rodki antykoncepcyjne nie chronig przed zarazeniem
wirusem HIV (AIDS) oraz innym chorobami przenoszonymi droga ptciowa.

Obnizona skutecznos¢
Skutecznos¢ produktu leczniczego Lisvy moze by¢ zmniejszona migdzy innymi w nastepujacych
przypadkach:

- opodznienie natozenia plastra zgodnie z planem;

- odklejenie sig plastra;

- pomini¢cie wymiany plastra (patrz ,,Postgpowanie w przypadku odklejenia si¢, zgubienia Iub

pomini¢cia wymiany plastra” w punkcie 4.2);
- stosowanie z innymi lekami (patrz punkt 4.5).

Zmniejszona kontrola cyklu

Podczas stosowania wszystkich ztozonych hormonalnych $rodkow antykoncepcyjnych moze wystgpic
nieregularne krwawienie (plamienie lub krwawienie §rodcykliczne), szczegolnie podczas pierwszych
miesiecy ich stosowania. W takim przypadku nalezy kontynuowa¢ stosowanie produktu leczniczego Lisvy.
Ocena wszelkich nieregularnych krwawien jest miarodajna dopiero po okresie adaptacji obejmujacym okoto
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3 cykle stosowania produktu leczniczego Lisvy. Odsetek kobiet, ktore stosujac produkt leczniczy Lisvy
doswiadczaty krwawien $rdédcyklicznych po okresie adaptacyjnym, waha si¢ od 7 do 12%.

Jedynie zdecydowana mniejszos¢ kobiet, rzedu 1% na cykl, doswiadczata catkowitego braku krwawien.
Jezeli nieregularne krwawienia utrzymuja si¢ lub wystepujg po regularnych cyklach stosowania produktu
leczniczego Lisvy, nalezy uwzgledni¢ przyczyny niehormonalne, a w razie potrzeby zastosowac
odpowiednie metody diagnostyczne w celu wykluczenia cigzy lub guza. Wspomniane metody diagnostyczne
moga powodowac koniecznos$¢ wytyzeczkowania jamy macicy.

U niektorych kobiet w okresie niestosowania plastra nie wystgpuje krwawienie z odstawienia. Jezeli produkt
leczniczy Lisvy przyjmowany byt zgodnie z zaleceniami opisanymi w punkcie 4.2, jest mato
prawdopodobne, aby kobieta byta w cigzy. Niemniej, jezeli produkt leczniczy Lisvy nie byt stosowany
zgodnie z tymi zaleceniami przed pierwszym spodziewanym krwawieniem z odstawienia, ktore nie nastapito
albo jezeli krwawienie z odstawienia dwukrotnie nie pojawito sig, przed dalszym stosowaniem produktu
leczniczego Lisvy nalezy wykluczy¢ ciaze.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Uwaga: aby rozpozna¢ mozliwe interakcje jednoczesnie stosowanych lekéw nalezy si¢ zapoznaé z
odpowiednimi informacjami ich dotyczgcymi.

Wplyw innych produktow leczniczych na dziatanie produktu leczniczego Lisvy

Moga wystapi¢ interakcje z lekami indukujgcymi enzymy mikrosomalne, w wyniku ktoérych podwyzszony
zostaje klirens hormondw ptciowych i ktére moga prowadzi¢ do krwawienia srodcyklicznego i (lub) braku
ochrony antykoncepcyjne;j.

W pismiennictwie opisywano nastepujace interakcje.

Substancje zwigkszajqce klirens ztozonych hormonalnych srodkow antykoncepcyjnych (zmniejszona
skutecznos¢ ztoZonych hormonalnych srodkow antykoncepcyjnych spowodowana indukcjq enzymow), np.:
Barbiturany, bosentan, karbamazepina, fenytoina, prymidon, ryfampicyna, ryfabutyna, rytonawir (lek
stosowany w zakazeniu wirusem HIV), newirapina i efawirenz oraz prawdopodobnie roéwniez felbamat,
gryzeofulwina, oksykarbazepina, topiramat, eslikarbazepina, modafinil i produkty lecznicze zawierajace
ziele dziurawca zwyczajnego (Hypericum perforatum).

Postepowanie

Indukcje enzymatycznag mozna zaobserwowac juz po kilku dniach leczenia. Maksymalng indukcj¢
enzymatyczng obserwuje si¢ na ogoét w ciggu kilku tygodni. Po odstawieniu leczenia indukcja enzymatyczna
moze si¢ utrzymywac przez okoto 4 tygodnie.

Leczenie krotkotrwate

Kobiety leczone produktami leczniczymi indukujacymi enzymy powinny tymczasowo, oprocz stosowania
ztozonego hormonalnego $rodka antykoncepcyjnego, stosowaé¢ dodatkowa metode mechaniczng lub inng
metode antykoncepcyjng. Metode mechaniczng nalezy stosowac przez caty okres leczenia produktem
leczniczym oraz przez 28 dni po zakonczeniu leczenia.

Jezeli jednoczesne leczenie produktem leczniczym bedzie kontynuowane po zakonczeniu stosowania
trzeciego plastra w danym cyklu, nalezy natychmiast zastosowa¢ nastepny plaster bez zwyklej przerwy w
stosowaniu plastrow.

Leczenie diugotrwalte
U kobiet przyjmujacych przez dtuzszy czas substancje czynne indukujace enzymy watrobowe zaleca si¢
stosowanie innej, skutecznej, nichormonalnej metody antykoncepcji.

Substancje roznie wplywajgce na klirens ztozonych hormonalnych srodkow antykoncepcyjnych, np.:

W przypadku jednoczesnego stosowania ze ztozonymi hormonalnymi $rodkami antykoncepcyjnymi, wiele
skojarzen inhibitorow proteaz HIV i nienukleozydowych inhibitorow odwrotnej transkryptazy, w tym
skojarzen z inhibitorami HCV, moze zwigksza¢ lub zmniejszac¢ st¢zenie estrogenu lub progestagenu

w osoczu. Rezultat tych zmian moze w niektérych przypadkach mie¢ znaczenie kliniczne.

17



Dlatego tez, nalezy zapoznac si¢ z informacjg o jednocze$nie stosowanych lekach stosowanych w
zakazeniach HIV/HVC w celu zidentyfikowania potencjalnych interakcji i zwigzanych z tym zalecen. W
przypadku jakichkolwiek watpliwosci, kobiety stosujace leczenie inhibitorami proteazy lub
nienukleozydowymi inhibitorami odwrotnej transkryptazy powinny stosowa¢ dodatkowa mechaniczng
metodg antykoncepcji.

Substancje zwigkszajqce stezenie ztozonych hormonalnych srodkow antykoncepcyjnych (inhibitory enzymow)
Wykazano, ze etorykoksyb zwigksza st¢zenie osoczowe etynyloestradiolu (50 do 60%) podczas
jednoczesnego przyjmowania z doustnymi tréjfazowymi $srodkami antykoncepcyjnymi. Przypuszcza sie, ze
etorykoksyb zwigksza stezenia etynyloestradiolu w osoczu na skutek hamowania aktywnosci
sulfotransferazy, i w konsekwencji hamowania metabolizmu etynyloestradiolu.

Wplyw zlozonych hormonalnych srodkow antykoncepcyinych na dziatanie innych produktow leczniczych
Ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne moga wywiera¢ wpltyw na metabolizm niektorych innych
substancji czynnych. Zatem st¢zenia osoczowe, jak i tkankowe moga albo zwickszy¢ si¢ (np. cyklosporyna),
albo zmniejszy¢ (np. lamotrygina).

Nalezy zwr6cié¢ szczegolng uwage na interakcje ztozonych hormonalnych srodkéw antykoncepcyjnych z
lamotryging. Stosowanie omawianego produktu leczniczego tacznie z lamotryging nie jest zalecane ze
wzgledu na obnizenie stezenia i skuteczno$ci lamotryginy (patrz punkt 4.4). Nalezy unikaé rozpoczynania
stosowania ztozonych hormonalnych srodkow antykoncepcyjnych w okresie dostosowywania dawki
lamotryginy. U kobiet juz leczonych lamotryging konieczne jest monitorowanie stanu klinicznego i
dostosowywanie dawkowania lamotryginy w okresie rozpoczynania stosowania ztozonych hormonalnych
srodkow antykoncepcyjnych oraz po ich odstawieniu.

Inne rodzaje interakcji

Wyniki badan laboratoryjnych

Zastosowanie steroidow antykoncepcyjnych moze wptywac na wyniki niektorych badan laboratoryjnych
obejmujacych: biochemiczne parametry watroby, tarczycy, nadnerczy i czynnosci nerek, st¢zenia biatek
(wigzacych) w surowicy krwi, np. globulin wigzacych kortykosteroidy oraz frakcje lipidow i lipoprotein,
parametry metabolizmu weglowodanéw oraz parametry krzepnigcia i fibrynolizy. Zmiany na ogoét mieszcza
si¢ w granicach norm laboratoryjnych.

4.6  Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza
Produkt leczniczy Lisvy jest przeciwwskazany do stosowania w okresie cigzy. W razie zajécia

w cigze podczas stosowania produktu leczniczego Lisvy, nalezy usung¢ plaster i zakonczy¢ jego dalsze
stosowanie. Jednakze, badania epidemiologiczne prowadzone na szeroka skalg nie wykazaty ani
zwickszonego ryzyka wystgpienia wad wrodzonych u dzieci kobiet, ktore w okresie przed zajsciem w cigze
przyjmowaty ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne, ani dziatania teratogennego, gdy ztozone
hormonalne $rodki antykoncepcyjne byly nieumyslnie stosowane w okresie wczesnej cigzy.

Podejmujac decyzje o ponownym rozpoczeciu stosowania Lisvy nalezy wzia¢ pod uwage, zwigkszone
ryzyko zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej u kobiet w okresie poporodowym (patrz punkty 4.2 i 4.4).

Karmienie piersig

Ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne moga mie¢ wptyw na karmienie piersig, poniewaz moga
zmniejszac ilo§¢ 1 zmienia¢ sktad mleka ludzkiego. Dlatego z zasady nie zaleca si¢ stosowania ztozonych
hormonalnych §rodkow antykoncepcyjnych, dopoki kobieta catkowicie nie zakonczy karmienia piersig.
Niewielkie ilo$ci steroidow antykoncepcyjnych oraz (lub) ich metabolitow moga przenika¢ do mleka
ludzkiego.
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Plodnos¢

Stosowanie produktu leczniczego Lisvy nie wptywa na ptodnos¢ w przysziosci. Po zaprzestaniu stosowania
produktu leczniczego Lisvy ptodno$¢ u kobiet wraca do stanu sprzed okresu stosowania produktu
leczniczego Lisvy.

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan nad wplywem produktu na zdolnos¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych
i obstugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu. U kobiet stosujacych ztozone hormonalne $rodki
antykoncepcyjne nie obserwowano zadnego wplywu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania
maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Najczesciej zglaszanymi dzialaniami niepozagdanymi w trakcie stosowania produktu leczniczego Lisvy sg
reakcje w miejscu naklejenia plastra (wysypka, swiad, podraznienie, rumien i nadwrazliwos¢). Wystepuja
one u 20,9% kobiet stosujacych produkt leczniczy Lisvy. Rzadko wystepujacymi, cigzkimi dziataniami
niepozadanymi sg zaburzenia zakrzepowo-zatorowe zyt

1 tetnic.

Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych

W tabeli ponizej podsumowano czestos¢ wystgpowania dzialan niepozadanych zgtaszanych w trakcie badan
klinicznych fazy II i III produktu leczniczego Lisvy (N=3573"). W obrebie kazdej grupy o okreslonej
czgstosci wystepowania objawy niepozadane s3 wymienione zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.
Czestos¢ wystepowania zdefiniowano nastepujaco: bardzo czesto (> 1/10), czesto (= 1/100 do < 1/10),
niezbyt czesto (> 1/1,000 do < 1/100), rzadko (> 1/10,000 do < 1/1,000) oraz nieznana (cz¢sto$¢ nie moze
by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

Klasyfikacja Bardzo Czesto Niezbyt czesto Rzadko Nieznana
ukladow i czesto
narzadéw
(MedDRA)
Zaburzenia Zmiany Depresja, nastroj
psychiczne nastroju depresyjny,
zmniejszenie
i utrata libido
Zaburzenia uktadu Migrena
nerwowego
Zaburzenia Zaburzenia
naczyniowe zakrzepowo-
zatorowe
tetnic i zyt*
Zaburzenia zotadka Nudnosci
ijelit
Zaburzenia skory Reakcja w Reakcje
i tkanki podskornej | miejscu skorne, takie
naklejenia jak rumien,
plastra $wiad i
podraznienie
skory poza
miejscem
podania
Zaburzenia uktadu Krwawienie
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rozrodczego 1 piersi z drog
rodnych**,
bol piersi

' W badaniach klinicznych zdarzenia niepozadane kodowano przy pomocy stownika MedDRA (wersja 18.1). W opisie
dziatania niepozadanego, jego synonimow i zwigzanych z nim stanow klinicznych uzywano terminu preferowanego
MedDRA. Rézne okreslenia MedDRA, ktére dotyczg tego samego zjawiska pogrupowano razem jako pojedyncze
dziatania niepozadane, aby unikng¢ rozmycia i zaciemnienia prawdziwego dziatania.

* (Czesto$¢ wystgpowania szacowana na podstawie badan epidemiologicznych dotyczacych catej grupy ztozonych,
doustnych $rodkéw antykoncepcyjnych. Czestos¢ wystepowania zblizata si¢ do granicy ,,bardzo rzadko”.

Zaburzenia zakrzepowo-zatorowe tetnic i zyt obejmuja nastgpujace jednostki chorobowe: niedroznosé, zakrzepica

i zatorowos$¢ zyt glebokich obwodowych / niedrozno$é, zakrzepica, zatorowos¢é i zawat ptuc / zawat migénia sercowego
/ zawat i udar naczyniowy mozgu, nie sklasyfikowany jako udar krwotoczny.

** _Obejmuje jednostki chorobowe: krwawienie z drog rodnych, krwawienie $rodcykliczne

Opis wybranych dzialan niepozadanych

Ponizej wymieniono dziatania niepozadane o bardzo niskiej czesto$ci wystepowania, lub te, ktoérych objawy
wystepuja z opoznieniem, a ktérych wystapienie uwaza si¢ za zwigzane ze stosowaniem ztozonych
hormonalnych srodkoéw antykoncepcyjnych jako grupy, obejmujacej rowniez ztozone doustne srodki
antykoncepcyjne (patrz rowniez punkt 4.3 1 4.4):

Zaburzenia krgzenia

. U kobiet stosujacych ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne odnotowano zwigkszone ryzyko
zakrzepicy zyt i t¢tnic oraz zdarzen zakrzepowo-zatorowych, w tym zawatu serca, udaru,
przemijajacego napadu niedokrwiennego, zakrzepicy zylnej oraz zatorowos$ci ptucnej, zostaty one
szerzej omowione w punkcie 4.4.

Nowotwory

o  (Czgstos¢ wystepowania i diagnozowania raka piersi jest nieznacznie wyzsza wsrod kobiet stosujacych
ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne. Ze wzgledu na to, ze rak piersi wystgpuje rzadko w
grupie kobiet ponizej 40 lat, zwiekszenie liczby rozpoznan raka piersi jest mate w poréwnaniu do
ogolnego ryzyka zachorowania na ten nowotwor. Brak danych na temat zwigzku ze stosowaniem
ztozonych hormonalnych $rodkow antykoncepcyjnych.

e  Nowotwory watroby (fagodne Iub ztosliwe).

Inne stany chorobowe

e  Rumien guzowaty, rumien wielopostaciowy;

e  Kobiety z hypertriglicerydemia (zwigkszone ryzyko zapalenia trzustki w trakcie stosowania ztozonych
doustnych srodkow antykoncepcyjnych);

Nadci$nienie t¢tnicze;

Woystapienie lub pogorszenie si¢ stanow, dla ktorych zwigzek ze stosowaniem ztozonych doustnych
srodkow antykoncepcyjnych nie jest jednoznaczny: zéttaczka i (lub) Swiad zwiazane z zastojem zotci,
kamica zotciowa, porfiria, toczen rumieniowaty uktadowy, zespot hemolityczno-mocznicowy,
plasawica Sydenhama, opryszczka ci¢zarnych, utrata stuchu zwigzana z otoskleroza;

U kobiet z dziedzicznym obrzgkiem naczynioruchowym podawanie egzogennych estrogenéw moze
wywota¢ lub nasili¢ objawy obrzgku naczynioruchowego;

Zaburzenia czynno$ci watroby;

Zmiany tolerancji glukozy lub wplyw na insulinooporno$¢ obwodows;

Pogorszenie przebiegu choroby Crohna oraz wrzodziejacego zapalenia jelita grubego;

Pogorszenie padaczki;

Ostuda;

Nadwrazliwos¢ (w tym objawy takie jak wysypka, pokrzywka).

Interakcje
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Interakcje pomigdzy ztozonymi hormonalnymi $rodkami antykoncepcyjnymi a innymi produktami
leczniczymi mogg prowadzi¢ do wystapienia krwawienia $rodcyklicznego i (lub) braku skutecznosci
antykoncepcyjnej (patrz punkt 4.5).

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dzialan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie
podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania Niepozadanych
Dziatan Produktow Leczniczych Urzgdu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i
Produktow Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C

PL-02 222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: +48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Na podstawie ogdlnego doswiadczenia ze stosowania ztozonych doustnych $rodkow antykoncepcyjnych,
objawy ktore moga wystapi¢ w takim przypadku to: nudno$ci, wymioty oraz, u mtodych kobiet, niewielkie
krwawienie z pochwy. Nie ma antidotum i nalezy stosowac leczenie objawowe. Dodatkowe lub
nieprawidtowo uzyte plastry nalezy usuna¢ ze skory.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wladciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Hormony ptciowe i modulatory uktadu ptciowego progestageny i estrogeny,
produkt ztozony.
Kod ATC: GO3AA10

Mechanizm dziatania

Dziatanie antykoncepcyjne ztozonych hormonalnych srodkéw antykoncepcyjnych oparte jest na
wspotdziataniu wielu czynnikow, z ktérych najwazniejsze to zahamowanie owulacji, oraz zmiany w
wydzielaniu sluzu szyjkowego.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania
W badaniu klinicznym produktu leczniczego Lisvy, przeprowadzonym na terenie Unii Europejskiej,

Ameryki Lacinskiej oraz Australii, obliczono nastepujace wartosci indeksu Pearla:

Indeks Pearla (wick 18-35 lat, wskaznik masy ciata BMI < 30 kg/m?)

Btad metody: Indeks Pearla 0,82 (gérny limit 95% przedzialu
ufnosci 1,55)

Btad metody i blad uzytkownika: Indeks Pearla 1,19 (gérny limit 95% przedzialu
ufnosci 2,00)

Dla populacji europejskiej obliczono nast¢pujgce wartosci indeksu Pearla:
Indeks Pearla (wick 18-35 lat, wskaznik masy ciata BMI < 30 kg/m?)

Btad metody: Indeks Pearla 0,40 (gérny limit 95% przedzialu
ufnosci 1,18)
Btad metody i blad uzytkownika: Indeks Pearla 0,76 (gérny limit 95% przedzialu

ufnosci 1,66)
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W badaniu klinicznym produktu leczniczego Lisvy przeprowadzonym na terenie USA obliczono naste¢pujace
warto$ci indeksu Pearla:
Indeks Pearla (wiek 18-35 lat, brak ograniczen warto$ci wskaznika masy ciata BMI)

Btad metody: Indeks Pearla 2,91 (gérny limit 95% przedziatu ufnosci
4,41)
Blad metody i blad uzytkownika: Indeks Pearla 3,92 (gorny limit 95% przedziatu

ufnosci 5,53)
Odsetek niepowodzen moze by¢ wyzszy, jesli produkt leczniczy Lisvy nie jest stosowany wlasciwie.

W ramach jednego badania klinicznego, u 49 kobiet przeprowadzono badanie histologiczne endometrium, po
13 cyklach stosowania produktu. Nie uzyskano wynikow odbiegajacych od normy.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wochlanianie

Po naklejeniu plastra Lisvy na skore, etynyloestradiol i gestoden sa dobrze wchtaniane przez skore.
Uwalnianie przecigtnych iloséci etynyloestradiolu i gestodenu w ciggu 7-dniowego okresu aplikacji plastra
Lisvy, prowadzilo do uzyskania wartosci ekspozycji ogélnoustrojowej (AUC) w stanie rownowagi takich
samych, jak po podawaniu raz na dobg¢ ztozonego doustnego srodka antykoncepcyjnego, zawierajacego
0,02 mg etynyloestradiolu i 0,06 mg gestodenu.

Stezenia osoczowe etynyloestradiolu i gestodenu oznaczano w trzecim tygodniu w réznych cyklach
stosowania produktu (od 1 do 7 cyklu). Srednig warto$é maksymalng stgzenia osoczowego etynyloestradiolu
w zakresie 36-51 ng/l osiggano po okoto 1 dniu od nalozenia plastra na skore. Natomiast stezenie osoczowe
zmniejszato si¢ do Srednich warto$ci minimalnych w zakresie 15-23 ng/l pod koniec tygodniowej przerwy w
stosowaniu plastra. Srednie stezenie w trzecim tygodniu wynosito od 22 do 33 ng/l.

Srednig warto$¢ maksymalnego, catkowitego stezenia osoczowego gestodenu, w zakresie 4,7-7,5 pg/l
osiggano mniej wiecej miedzy 1 a 1,5 doby od naklejenia plastra na skore. Natomiast stg¢zenie osoczowe
zmniejszato si¢ do Srednich wartos$ci minimalnych w zakresie 2,6-4,0 pg/l pod koniec tygodniowej przerwy
w stosowaniu plastra. Srednie stgzenie w trzecim tygodniu wynosito od 3,6 do 5,7 pg/l.

Wphw masy ciata i wskaznika masy ciata BMI na wchianianie

Stezenie etynyloestradiolu i gestodenu w osoczu w trakcie stosowania produktu leczniczego Lisvy bylo
zalezne od masy ciata i od wskaznika masy ciata BMI. U kobiet z otyloscia, ze wskaznikiem masy ciata BMI
> 35 kg/m?, $rednie stezenie etynyloestradiolu i gestodenu w osoczu byto odpowiednio o 24% i 30% nizsze,
w poréwnaniu do kobiet z prawidlowym wskaznikiem masy ciata BMI < 30 kg/m?. W grupie kobiet o
wskazniku masy ciata wynoszacym >30 kg/m? dane dotyczace skutecznosci antykoncepcyjne;j s3
ograniczone.

Wplyw wysokich temperatur, wilgotnosci, wykonywania ¢wiczen fizycznych i miejsca naklejenia plastra na
wchianianie

Wiasciwos$ci farmakokinetyczne etynyloestradiolu i gestodenu po podaniu produktu leczniczego Lisvy
oceniano w specyficznych warunkach wysokich temperatur, wilgotnosci i w trakcie wykonywania ¢wiczen
fizycznych, tj. w saunie, w jacuzzi, w trakcie ptywania i wykonywania innych ¢wiczen fizycznych, w
poréwnaniu do zwykle wykonywanych czynnosci codziennych. Zarowno dla etynyloestradiolu jak i
gestodenu wykazano biorownowazno$¢ pod wzgledem parametrow Cmax 1 AUC dla tych specyficznych
warunkow. Wyniki wskazujg na to, ze w poroéwnaniu do zwykle wykonywanych czynnosci codziennych nie
obserwuje si¢ klinicznie istotnych roéznic w ekspozycji etynyloestradiolu i gestodenu w przypadku
specyficznych warunkéw zewnetrznych, jakie mozna spotkac np. w klubach fitness, takich jak sauna,
jacuzzi, plywanie oraz inne ¢wiczenia fizyczne.

W formalnym badaniu farmakokinetycznym (analiza niekompartmentowa), w ktérym oceniano trzy rozne
miejsca aplikacji, Srednie wartosci ekspozycji ogélnoustrojowej dla gestodenu i etynyloestradiolu, wynosity
odpowiednio 24% 1 31%, i byly wyzsze, gdy plaster nakladano na gorna, zewnetrzng czg$¢ ramienia, niz
wtedy gdy na miejsce naklejenia plastra wybierano posladki lub brzuch. Zakres wartosci ekspozycji dla
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wszystkich trzech miejsc naklejenia plastra w duzym zakresie naktadat si¢ wzajemnie. W analizie
farmakokinetyki populacyjnej (metaanaliza) srednia geometryczna ekspozycji na etynyloestradiol (AUC (0-
168) 1 Cmax) okazata si¢ 41% wigksza po aplikacji na rami¢ lub posladki niz po aplikacji na brzuch. W
przypadku catkowitej ekspozycji na gestoden roéznice w wartosci $redniej AUC (0-168) wyniosty 26%, a w
wartosci §redniej Cmax — 22%. Nic nie wskazuje na to, aby roznice w $redniej wartosci ekspozycji
wptywaty na bezpieczenstwo i skutecznos$¢ produktu leczniczego Lisvy.

Dane porownawcze systemu transdermalnego (plaster) Lisvy i zlozonego doustnego srodka
antykoncepcyjnego

W badaniu biodostepnosci wzglednej, stezenie osoczowe w stanie rOwnowagi i parametry
farmakokinetyczne etynyloestradiolu i gestodenu po natozeniu plastra Lisvy poréwnywano z parametrami
dla ztozonego doustnego srodka antykoncepcyjnego, zawierajacego 0,02 mg etynyloestradiolu i 0,075 mg
gestodenu. Srednie warto$ci Cmax etynyloestradiolu i gestodenu w stanie rownowagi byly generalnie od 30
do 40% mniejsze po zastosowaniu plastra Lisvy, niz w przypadku ztozonego doustnego $rodka
antykoncepcyjnego. Warto$¢ ekspozycji (AUC i Cav) etynyloestradiolu byta poréwnywalna dla obydwéch
drog podania, natomiast warto$¢ ekspozycji dla gestodenu (frakcja niezwigzana) byta 18% mniejsza po
zastosowaniu plastra Lisvy. Dane te pozwolity uzyska¢ srednie oszacowanie wspotczynnikow
ekspozycja/dawka dla produktu leczniczego Lisvy, ktore to wspdtczynniki odpowiadajg 0,020 mg
etynyloestradiolu i 0,060 mg gestodenu podawanych doustnie w dawkach raz na dobe¢. Zmienno$¢ osobnicza
(%CV) dla wiekszosci parametrow farmakokinetycznych, takich jak Cpax 1 AUC, po zastosowaniu produktu
leczniczego Lisvy byla nizsza dla etynyloestradiolu i wyzsza dla gestodenu, w odniesieniu do parametrow po
podaniu doustnym.

Dystrybucja
Etynyloestradiol jest w wiekszosci, cho¢ niespecyficznie, wigzany przez albuminy osocza (okoto 98%) lecz

nie wigze si¢ z bialkiem wigzacym hormony plciowe. Gestoden jest silnie wigzany z albuminami surowicy
krwi i z biatkiem wigzacym hormony pltciowe. Jedynie okoto 1% calkowitego stezenia osoczowego stanowi
posta¢ wolnego steroidu, 40-80% wiaze si¢ z biatkiem wigzacym hormony plciowe. Etynyloestradiol
powoduje silne zwigkszenie stezenia biatka wigzacego hormony plciowe w osoczu, podczas gdy podanie
gestodenu powoduje niewielkie zmniejszenie st¢zenia biatka wigzacego hormony ptciowe. Po wielokrotnym
podaniu przezskérnym produktu leczniczego Lisvy, $rednie stezenia biatka wigzacego hormony plciowe w
stanie rownowagi wynoszg od 201 do 237 mmol/l.

Po podaniu dozylnym etynyloestradiolu, oznaczono pozorng obj¢tos¢ dystrybucji, ktéra wynosita 3-9 1/kg.
Odpowiednio pozorna objetos¢ dystrybucji gestodenu wynosi okoto 0,7 1/kg.

Metabolizm

Etynyloestradiol jest metabolizowany gléwnie na drodze aromatycznej hydroksylacji, jednak powstaje wiele
roznych hydroksylowanych i metylowanych metabolitow, ktore obecne sg zar6wno w postaci wolnej jak i
zwigzanej z glukuronianami i siarczanami. Podstawowg $ciezka metaboliczng etynyloestradiolu jest
hydroksylacja w pozycji 2 przy udziale cytochromu P450 oraz powstanie katecholowej pochodnej estrogenu
2-hydroksyetynyloestradiolu. Hydroksylacja etynyloestradiolu w pozycji 2 katalizowana jest przez
podrodziny CYP2C, CYP2E oraz CYP3A cytochromu P450. Wartos$ci klirensu metabolicznego wahaja si¢
od 2 do 7 ml/min/kg.

Gestoden jest catkowicie metabolizowany do bardziej spolaryzowanych metabolitéw. Metabolizm gestodenu
obejmuje hydroksylacje steranu w wielu pozycjach oraz redukcje ketonowej grupy funkcyjnej w pozycji 3
oraz podwojnego wigzania delta-4. Dotychczas nie opisano aktywnych metabolitow. Oproécz CYP3A4,
rowniez inne enzymy cytochromu P450 mogg bra¢ w mniejszym stopniu udziat w metabolizowaniu
gestodenu.

W dwdch badaniach majacych na celu ocen¢ wptywu inhibitorow CYP3A4 (ketokonazol, erytromycyna),
obydwa inhibitory nie wptywaty na stezenie etynyloestradiolu w osoczu w stanie rownowagi. W przypadku
gestodenu, jednoczesne podanie inhibitorow powodowato zwigkszenie warto§ci AUC o 11% 1 34% (0-168)
odpowiednio dla ketokonazolu i erytromycyny. Nie uwaza si¢, aby to niewielkie zwigkszenie, ktorego
skutkiem jest ekspozycja na poziomie dopuszczonych do obrotu ztozonych doustnych srodkéw
antykoncepcyjnych, miato znaczenie kliniczne.
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W badaniu oceniajagcym wplyw stosowania produktu leczniczego Lisvy na jednorazowe podanie
midazolamu - modelowego substratu dla susbtancji metabolizowanych przy udziale CYP3A4, nie
zaobserwowano istotnego klinicznie zwigkszenia stezenia midazolamu w osoczu. Jednoczesne podawanie
midazolamu powodowato niewielki wzrost warto$ci AUC (0-tiast) 1 Cmax midazolamu, odpowiednio o 7% i
14%.

Eliminacja

Etynyloestradiol w postaci niezmienionej nie jest wydalany w jakimkolwiek znaczacym zakresie. Metabolity
etynyloestradiolu wydalane sa z moczem i zotcig w stosunku 4:6. Stgzenie etynyloestradiolu w surowicy
zmniejsza si¢ w dwoch fazach, z okresem poltrwania ostatniej fazy, oznaczonym po podaniu dozylnym,
wynoszacym okolo 16 godzin, w wyniku czego po dwoch dniach od usunigcia plastra w osoczu nie
stwierdza si¢ oznaczalnych ilosci etynyloestradiolu.

Gestoden w postaci niezmienionej nie jest wydalany. Jego metabolity wydalane sg z moczem i zotcig w
stosunku okoto 6:4. Po usunigciu plastra, catkowite st¢zenie gestodenu w osoczu zmniejsza si¢ wolniej w
poréwnaniu z etynyloestradiolem - $redni okres pottrwania w fazie koncowej wynosi okoto 26 godzin.

Liniowo$¢ lub nieliniowo$¢

Farmakokinetyka etynyloestradiolu jest liniowa w zakresie dawkowania od 0,020 mg do 0,100 mg. Nie
obserwowano klinicznie istotnej zmiany parametréw farmakokinetycznych etynyloestradiolu w funkcji
czasu.

Parametry farmakokinetyczne gestodenu zaleza od stezenia biatka wigzacego hormony ptciowe, na ktore to
stezenie wplywaja estrogeny, androgeny jak rowniez gestoden. Po wielokrotnym podaniu na skoérg produktu
leczniczego Lisvy obserwowano 3-, 4-krotne zwigkszenie st¢zenia biatka wigzacego hormony plciowe, w
poréwnaniu do wartosci wyjsciowych. Dlatego tez stezenie gestodenu w stanie rOwnowagi roézni si¢ od tego
po podaniu jednorazowym. Te zmiany, zalezne od biatka wigzacego hormony piciowe, z uplywem czasu
powoduja nieliniowe odchylenia parametrow farmakokinetycznych gestodenu. Ponadto, na podstawie trzech
badan farmakokinetyki produktu leczniczego Lisvy w trakcie 3 cykli stosowania produktu, uwaza sie, ze
parametry farmakokinetyczne niezwigzanego z biatkami gestodenu sg zalezne od st¢zenia. Zatem uwaza sig,
ze farmakokinetyka gestodenu jest nielinearna w odniesieniu do czasu i st¢zenia.

Grupy szczegdlne

Plec

Produkt leczniczy Lisvy jest wskazany do stosowania jedynie u kobiet.

Kobiety w starszym wieku
Produkt leczniczy Lisvy nie jest wskazany do stosowania po menopauzie.

Wskaznik masy ciata (BMI)
W grupie kobiet o wskazniku masy ciata wynoszacym >30 kg/m? dane dotyczace skutecznosci
antykoncepcyjnej sa ograniczone.

Zaburzenia czynnosci nerek

Nie przeprowadzono badan dotyczacych stosowania produktu leczniczego Lisvy u kobiet

z zaburzeniami czynnosci nerek. Ze wzgledu na calkowity metabolizm etynyloestradiolu

i gestodenu do nieaktywnych metabolitow przed wydaleniem z organizmu, oraz ze wzglgedu na dostgpnosé
drugiej $ciezki wydalania za posrednictwem watroby, nie nalezy si¢ spodziewa¢ zwigkszonego ryzyka

u kobiet z zaburzeniami czynnosci nerek.

Zaburzenia czynnosci wqtroby

Nie przeprowadzono badan dotyczacych stosowania produktu leczniczego Lisvy u kobiet z zaburzeniami
czynnoS$ci watroby. Produkt leczniczy Lisvy jest przeciwwskazany u kobiet z ciezkim schorzeniem watroby
obecnie lub w wywiadzie, az do unormowania parametroOw czynnosci watroby. (patrz réwniez punkt 4.3).

Roznice ze wzgledu na pochodzenie etniczne
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Badania parametrow farmakokinetycznych etynyloestradiolu w potgczeniu z innym progestagenem u kobiet
rasy biatej, kobiet z Chin i Japonii, nie wykazaty Zadnych klinicznie istotnych réznic.

Nie przeprowadzono badan farmakokinetyki produktu leczniczego Lisvy u kobiet o r6znym pochodzeniu
etnicznym. Brak danych na temat enzymow polimorficznych, ktére w wickszym zakresie wplywalyby na
metabolizm gestodenu. Dlatego, dostepne dane, uzyskane u kobiet rasy biatej, kobiet rasy czarnej i kobiet z
Hiszpanii nie wskazuja, aby istnialy jakiekolwiek réznice parametréw farmakokinetycznych produktu
leczniczego Lisvy pomigdzy poszczegdlnymi rasami i grupami etnicznymi. W przypadku Azjatek dostepne
sg bardzo ograniczone dane.

Palenie tytoniu
Nic nie wskazuje na to, aby palenie tytoniu wywieralo wptyw na farmakokinetyke etynyloestradiolu Iub
gestodenu.

Dzieci i mtodziez
Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznos$ci u mlodziezy ponizej 18 lat. Stosowanie produktu
leczniczego Lisvy u dzieci i mtodziezy przed rozpoczgciem miesiaczkowania nie jest wlasciwe.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne dla substancji czynnych, wynikajace z konwencjonalnych badan toksycznosci po podaniu
wielokrotnym, genotoksycznosci, tolerancji miejscowej, potencjalnego dziatania rakotwodrczego oraz
toksycznego wptywu na rozrod, nie ujawniajg zadnego szczegolnego ryzyka dla cztowieka. Nalezy jednak
pamigtac, ze steroidy ptciowe moga sprzyja¢ wzrostowi niektorych hormono-zaleznych tkanek i
nowotworow. Badania zgodno$ci biologicznej produktu leczniczego Lisvy 1 materiatdw wchodzacych w
jego sktad, nie wykazaty zadnego szczegdlnego ryzyka dla cztowieka w odniesieniu do bezpieczenstwa
dziatania miejscowego i ogdlnoustrojowego plastrow.

Ocena ryzyka dla srodowiska naturalnego

Substancje czynne, gestoden i etynylestradiol, stanowia zagrozenie dla sSrodowiska, szczego6lnie dla ryb.
Ponadto gestoden i etynyloestradiol zalegaja przez dlugi czas w srodowisku wodnym. Wszelkie zuzyte jak i
niezuzyte plastry nalezy usuwac zgodnie z lokalnymi przepisami. W razie watpliwosci nalezy poradzi¢ sig¢
farmaceuty (patrz punkt 6.6).

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Warstwa zewnetrzna:

Polietylen o niskiej gestosci

Warstwa klejowa:

Bemotrizinol

Poliizobutylen

Polibuten

Pentaerytrytolu tetrakis [3-(3,5-di-tert-butylo-4-hydroksyfenylo)propionian]
Ester pentaerytrylowy uwodornionej kalafonii

Folia oddzielajaca:
Politereftalan etylenu

Warstwa klejowa z substancjg czynna:

Poliizobutylen

Polibuten

Pentaerytrytolu tetrakis [3-(3,5-di-tert-butylo-4-hydroksyfenylo)propionian]
Ester pentaerytrylowy uwodornionej kalafonii
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Warstwa zabezpieczajgca (usuwana):
Silikonowany politereftalan etylenu

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres waznoSci

3 lata

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywac w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed swiattem i wilgocia.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Opakowanie bezposrednie

Saszetka sktadajgca si¢ z czterech warstw: powloka z polietylenu o matej gestosci, folia aluminiowa,
warstwa papieru i powtoka z tereftalanu polietylenu.

Folia separujaca wykonana z silikonizowanego tereftalanu polietylenu chroni przed przylgni¢ciem systemu
transdermalnego, plastra do saszetki.

Opakowanie zewngtrzne

Saszetki posiadajg etykiety i pakowane sg razem z ulotkg (zawierajaca kart¢ przypominajacg i naklejki
przypominajace) do pudetka tekturowego.

Kazde pudetko tekturowe zawiera 3, 9 albo 18 systemow transdermalnych, plastrow Lisvy,

w indywidualnych saszetkach.

Nie wszystkie wielkoSci opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

System transdermalny, plaster nalezy naklei¢ natychmiast po wyjeciu z ochronnej saszetki.

Na obszarach skory, na ktorych nakleja si¢ lub bedzie naklejato si¢ w najblizszym czasie system
transdermalny, plaster Lisvy nie nalezy naktada¢ makijazu, kremow, balsamow, pudrow ani zadnych innych
srodkow kosmetycznych lub lekow dzialajacych miejscowo, aby zapobiec ich oddziatywaniu na wlasciwosci
klejace plastra Lisvy.

Substancje czynne, gestoden i etynyloestradiol stanowia zagrozenie dla srodowiska, szczegdlnie dla ryb. Co
wiecej, gestoden i etynylestradiol utrzymujg si¢ przez dtugi czas w srodowisku. Zuzytych plastréw nie
nalezy wyrzuca¢ do toalety ani do systemow kanalizacyjnych. Zuzyty plaster nalezy usunagé¢ w bezpieczny
sposob, zgodnie z ponizszg instrukcja.

Oryginalng saszetke po wyjeciu plastra nalezy zachowac, aby potem umiesci¢ w niej zuzyty plaster. Zuzyty
plaster nalezy zlozy¢ na pét, powierzchnig klejaca do srodka. Nalezy umiesci¢ go w oryginalnej saszetce i
zamkna¢ saszetke zawijajac jej krawedz.

Na saszetce znajduje si¢ dwustronicowa etykieta. Pierwsza strong etykiety nalezy rozwina¢ i uzy¢ do
zaklejenia zwini¢tej krawedzi saszetki. Ponizej, na drugiej stronie znajdujg si¢ instrukcje dotyczace usuwania
zuzytych plastréw.

Plaster nalezy usuna¢ w sposéb bezpieczny, tak aby nie znalazl si¢ w zasiggu dzieci lub zwierzat domowych.
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Wszelkie zuzyte jak i nie zuzyte plastry nalezy usuwac zgodnie z lokalnymi przepisami. W razie watpliwosci
nalezy poradzi¢ si¢ farmaceuty.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

Gedeon Richter Plc.

Gyomroéi ut 19-21

1103 Budapest

Wegry

8. NUMER POZWOLENIA (NUMERY POZWOLEN) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

22229

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 19.12.2014
10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO

2018-01-24
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