VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog paillystetyt tabletit

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

21 valkoista pddllystettyd tablettia
150 mikrogrammaa levonorgestreelia ja 30 mikrogrammaa etinyyliestradiolia.

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan
Yksi tabletti siséltdd 31,35 mg laktoosia (laktoosimonohydraattina) ja 22,46 mg sakkaroosia.

7 vihredd pddllystettyd (vaikuttavaa ainetta sisdltimdtontd) lumetablettia
Tabletti ei sisdlld vaikuttavia aineita.

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan
Yksi tabletti siséltdd 37,26 mg vedetonti laktoosia, 30,58 mg sakkaroosia ja 0,000134 mg paraoranssi
alumiinilakkaa (E110).

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Paillystetyt tabletit.

Vaikuttavaa ainetta siséltévét tabletit ovat valkoisia, pyoreitd, kaksoiskuperia sokeripddllysteisid
tabletteja, joiden halkaisija on noin 6 mm.

Lumetabletit ovat vihreitd, pyoreitd, kaksoiskuperia sokeripdéllysteisid tabletteja, joiden halkaisija on
noin 7 mm.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kiyttoaiheet

Raskauden ehkdisy.

Rigevidoncont-valmisteen médrdédmistd koskevassa paédtoksessé on otettava huomioon valmisteen
kayttdjan nykyiset riskitekijit, erityisesti laskimotromboembolian (VTE) riskitekijit, ja millainen
Rigevidoncont -kdyton VTE:n riski on verrattuna muiden yhdistelmédehkéisyvalmisteiden riskeihin
(ks. kohdat 4.3 ja 4.4).

4.2 Annostus ja antotapa

Annostus

Miten Rigevidoncont-valmistetta kiytetddn

Vaikuttavaa ainetta siséltidvit tabletit (valkoiset tabletit) pitdé ottaa suun kautta joka pdivd suunnilleen
samaan aikaan, tarvittaessa pienen nesteméérin kera, lipipainopakkaukseen merkityssé jirjestyksessa.




Viimeisen valkoisen tabletin ottamista seuraavana paivina hoitoa jatketaan seitsemailld vihrealld
tabletilla (lumetabletilla) saman ldpipainopakkauksen erilliseltd riviltd. Tabletteja otetaan jatkuvasti.
Tabletteja otetaan yksi pdivassd 28 perdkkiisen pdivdn ajan.

Uusi pakkaus pitdd aloittaa heti edellisen pakkauksen viimeisen tabletin ottamista seuraavana paivana.
Tyhjennysvuoto alkaa yleensd 2—3 paivdn kuluttua viimeisen vaikuttavaa ainetta sisdltdvan tabletin
ottamisesta eikd vilttimatta ole paéttynyt ennen seuraavan pakkauksen aloittamista.

Rigevidoncont-valmisteen kdyton aloittaminen

Ei aiempaa hormonaalista ehkdisyd edellisend kuukautena
Tablettien ottaminen aloitetaan luonnollisen kuukautiskierron ensimmaéisend paivand (eli ensimmaéisend
vuotopdivani).

Vaihto toisesta yhdistelmdehkdisyvalmisteesta (vhdistelmdehkdisytabletista, emdtinrenkaasta tai
ehkdisylaastarista)

Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog -tablettien kaytto aloitetaan mieluiten aiemman
yhdistelmiehkéisyvalmisteen viimeisen vaikuttavia aineita sisdltdvén tabletin ottamista seuraavana
péiviand, mutta vimeistddn aiemman yhdistelmdvalmisteen tablettitauon tai lumetablettijakson
jalkeisend pdivéna.

Jos kédytossd on ollut ehkéisyrengas tai ehkéisylaastari, voidaan Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog
-tablettien kéytto aloittaa samana pdivdni kun valmiste poistetaan, mutta viimeistdan silloin, kun uusi
ehkéisyrengas tai ehkéisylaastari olisi pitidnyt laittaa.

Vaihto pelkkdd progestiinia sisdltdvdstd ehkdisyvalmisteesta (minipilleristd, ehkdisyruiskeesta,
ehkdisykapselista tai progestiinia vapauttavasta kohdunsisdisestd ehkdisimestd [hormonikierukasta])
Minipilleristd voidaan vaihtaa milloin tahansa kuukautiskierron aikana. Rigevidoncont -tablettien
kéyttd on aloitettava minipillerin kéyton lopettamista seuraavana péaivind. Ehkdisykapselista tai
kohdunsisdisestd ehkdisimestd voidaan vaihtaa sen poistopdivind, ehkidisyruiskeesta seuraavana
suunniteltuna njektiopdivind. Kaikissa ndissd tapauksissa on kiytettiva lisiehkéisyd 7 ensimméisen
tablettipdividn ajan.

Ensimmdiselld raskauskolmanneksella tapahtuneen raskauden keskeytymisen jdlkeen
Tablettien kéyttd voidaan aloittaa heti. Muita ehkéisymenetelmid ei tilloin tarvita.

Synnytyksen tai toisella raskauskolmanneksella tapahtuneen raskauden keskeytymisen jilkeen

Jos nainen ei imetd, tablettien kdyttd aloitetaan 21-28 wvuorokautta synnytyksen tai toisella
raskauskolmanneksella tapahtuneen raskauden keskeytymisen jilkeen, silldi lapsivuodeaikana
tromboembolian riski on suurentunut. Jos tablettien kdytté aloitetaan myOhemmin, tulee 7
ensimmiisen tablettipdivin aikana kayttdd lisdksi jotain estemenetelmdd. Jos nainen on ollut jo
yhdynnéssé, raskaus on suljettava pois ennen tablettien kdyton aloittamista tai hinen on odotettava
seuraavien kuukautisten alkamista.

Imetys
Ks. kohta 4.6.

Table ttien unohtamine n

Valmisteen ehkéisyteho voi olla heikentynyt, jos tabletti on unohdettu ottaa ja etenkin silloin, jos
tabletin unohtamisesta on kulunut yli 12 tuntia.

Jos nainen on unohtanut ottaa lumetabletteja, valmisteen ehkéisyteho ei ole heikentynyt.
Jos vaikuttavaa aine tta sisaltivan table tin unohtamis esta on kulunut alle 12 tuntia, valmisteen

ehkéisyteho eiole heikentynyt. Tabletti otetaan heti muistettaessa, ja loput tabletit otetaan
tavanomaiseen aikaan.



Jos tabletin unohtamisesta on kulunut yli 12 tuntia, valmisteen ehkéisyteho voi olla heikentynyt.
Seuraavat kaksi perussdédntod pétevit tapauksissa, joissa vaikuttavaa ainetta siséltdvien tablettien
ottaminen on unohtunut:

1. Tablettien ottamista ei tule koskaan keskeyttdd yli 7 paivaksi.
2. Hypotalamus-aivolisike-munasarja-akselin riittdva suppressio edellyttda tablettien ottamista
yhtdjaksoisesti 7 pdivdn ajan.

Y1 olevan perusteella voidaan antaa seuraavat kdytdnnon ohjeet:

Viikko 1:

Viimeinen unohtunut tabletti otetaan heti muistettaessa, vaikka tdlloin olisikin otettava kaksi tablettia
samalla kertaa. Seuraavat tabletit otetaan tavanomaiseen aikaan.

Seuraavan 7 pdivéan ajan tulee lisdksi kdyttidd jotain estemenetelmid, kuten kondomia. Jos nainen on
ollut yhdynnissa tabletin unohtamista edeltidvien 7 piivdn aikana, raskauden mahdollisuus on otettava
huomioon. Raskauden mahdollisuus on sitd suurempi, mitd useampi tabletti on unohtunut ja mité
lahempénd sdénnollistd lumetablettijaksoa unohtuneet tabletit ovat.

Viikko 2:

Viimeinen unohtunut tabletti otetaan heti muistettaessa, vaikka talloin olisikin otettava kaksi tablettia
samalla kertaa. Seuraavat tabletit otetaan tavanomaiseen aikaan.

Jos tabletteja on otettu ohjeen mukaan 7 pdivin ajan ennen unohtunutta tablettia, lisiehkdisyd ei
tarvita. Jos tabletteja ei ole kuitenkaan otettu ohjeiden mukaan tai kdyttdja on unohtanut useamman
kuin yhden tabletin, hénté on neuvottava kiyttiméén lisdksi jotain estemenetelméé (esim. kondomia)
seuraavan 7 pdivian ajan.

Viikko 3:

Ehkéisyn luotettavuus on voinut heikentyé, koska lumetablettijakso on Idhelld. Ehkéisytehon
heikkeneminen voidaan kuitenkin estdd mukauttamalla tablettien kdyttdd. Siten noudattamalla yhté
ohjetta seuraavasta kahdesta vaihtoehdosta, lisdehkéisya ei tarvita, jos tabletteja on otettu ohjeen
mukaan 7 pdivin ajan ennen unohtunutta tablettia. Jos tabletteja eiole otettu ohjeiden mukaan,
toimitaan ensimmaéisen ohjeen mukaan. Lisdksi jotain estemenetelméi (kuten kondomia) on kéytettava
seuraavien 7 pdivin ajan.

1. Viimeinen unohtunut tabletti otetaan heti muistettaessa, vaikka talloin olisikin otettava kaksi
tablettia samalla kertaa. Seuraavat tabletit otetaan tavanomaiseen aikaan. Seuraava
lapipainopakkaus aloitetaan heti, kun kiytossé olevan liapipainopakkauksen vaikuttavaa ainetta
sisdltivit tabletit loppuvat, niin ettd aktiivista ainetta siséltdvien tablettien ottamisen véliin ei jad
lumetablettijaksoa. Tyhjennysvuoto jiad todennikoisesti tulematta ennen uuden pakkauksen
loppumista, mutta tablettien kiyton aikana voi esiintyd tiputtelu- tai lapaisyvuotoa.

2. Tablettien ottaminen kaytossi olleesta ldpipainopakkauksesta voidaan myos lopettaa. Talloin
tulee pitdd 7 pdivin lumetablettijakso, mukaan lukien ne péivit, jolloin tabletit on unohdettu
ottaa, ja sen jilkeen aloitetaan tablettien ottaminen uudesta lipipainopakkauksesta.

Jos nainen on unohtanut ottaa tabletteja eikd tyhjennysvuotoa tule ensimméisen normaalin
lumetablettijakson aikana, raskauden mahdollisuus on otettava huomioon.

Ohjeet ruoansulatus kanavan hiirioide n yhte ydessi

Vaikeiden ruoansulatuskanavan oireiden (esim. oksentelun tairipulin) yhteydessé vaikuttavien
aineiden imeytyminen saattaa olla epdtdydellistd, ja tdlloin on kdytettdva lisdehkaisya.

Jos oksentelua tai vaikeaa ripulia esiintyy 3—4 tunnin sisilld tabletin ottamisesta uusi korvaava tabletti
pitdd ottaa mahdollisimman pian. Jos mahdollista, uusi tabletti otetaan 12 tunnin sisilla
tavanomaisesta tabletin ottamisajasta. Jos tabletin ottamisajasta on kulunut yli 12 tuntia, sovelletaan
tablettien unohtamista koskevia ohjeita (ks. kohta 4.2). Ripuli voi heikentdi tehoa estamalld
taydellisen imeytymisen. Jos nainen ei halua muuttaa tablettien normaalia kdyttoaikatauluaan, hanen
on otettava tarvittavat yliméérdiset tabletit toisesta pakkauksesta.



Tyhjennysvuodon siirtiminen tai alkamis piivin muuttaminen

Tyhjennysvuodon siirtdmiseksi seuraava Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog -lipipainopakkaus
aloitetaan heti, kun kdytdssé olevan pakkauksen vaikuttavaa ainetta sisiltdvét tabletit loppuvat, niin
ettd lumetablettijaksoa ei pidetd. Kuukautisia voidaan siirtdd niin pitkdlle kun halutaan, kunnes toinen
lapipainopakkaus on loppu. Kuukautisten siirron aikana voi esiintyé tiputtelu- tai lipdisyvuotoa.
Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog -tablettien sdénndllinen kéytto aloitetaan uudestaan
tavanomaisen 7 pdivin lumetablettijakson jilkeen.

Jos nainen haluaa muuttaa tyhjennysvuodon alkamispéivdd joksikin toiseksi vilkkonpéiviaksi, hintd
voidaan neuvoa lyhentimidn seuraavaa lumetablettijaksoa niin monella paivalld kuin hén haluaa. Mitd
lyhyempi tauko, sitd suurempi on riski, ettd tyhjennysvuotoa ei tule ja etti toisen Epipainopakkauksen
kayton aikana esiintyy ldpdisy- ja tiputteluvuotoa (kuten kuukautisten siirtdmisessikin). On tarkeda
korostaa, ettd lumetablettijaksoa eisaa pitkittda.

Pediatriset potilaat
Ei ole asianmukaista kéyttdd Rigevidoncont-valmistetta pediatrisille potilaille ennen puberteetti-ikaa.

Antotapa
Suun kautta

4.3 Vasta-aiheet

Yhdistelmiehkiisytabletteja eisaa kédyttdd alla lueteltujen tilojen yhteydessa. Jos jokin niistd tiloista
ilmenee ensimmaéisen kerran yhdistelméehkéisytablettien kdyton aikana, valmisteen kayttd on
keskeytettiva heti:

- laskimotromboembolia (VTE) tai sen riski

- laskimotromboembolia — tlld hetkelld esiintyvd VTE (potilas
antikoagulanttilidkitykselld) tai anamneesissa VTE (esim. syvé laskimotromboosi [SLT]
tai keuhkoembolia)

- tiedossa oleva perinndllinen tai hankittu laskimotromboembolia-alttius, kuten APC-
resistenssi (mukaan lukien Faktori V Leiden), antitrombiini III:n puutos, C-proteiinin
puutos, S-proteiinin  puutos

- suuri leikkaus ja sithen littyvd pitkittynyt immobilisaatio (ks. kohta 4.4)

- useiden riskitekijoiden aiheuttama suuri laskimotromboembolian riski (ks. kohta 4.4)

- valtimotromboembolia tai sen riski

- valtimotromboembolia — tilld hetkelld esiintyvé taiaiemmin esiintynyt
valtimotromboembolia (esim. sydidninfarkti) tai sitd ennakoiva tila (esim. angina pectoris)

- aivoverisuonisairaus — tilld hetkelld esiintyva taiaiemmin esiintynyt aivohalvaus tai sitd
ennakoiva tila (esim. ohimeneva aivoverenkiertohairio, TIA)

- tiedossa oleva perinndllinen tai hankittu valtimotromboembolia-alttius, kuten
hyperhomokysteinemia ja fosfolipidivasta-aineet (kardiolipiinivasta-aineet,
lupusantikoagulantti)

- anamneesissa migreeni, johon littyy fokaalisia neurologisia oireita

- monista riskitekijoistd (ks. kohta 4.4) tai yhden vakavan riskitekijin esintymisesti
johtuva suuri valtimotromboemboliariski. N4itd riskitekijoitd voivat olla:

- diabetes, jossa esiintyy verisuonioireita
- vaikea hypertensio
- vaikea dyslipoproteinemia
- vaikea maksasairaus (nykyinen tai aiempi), nin kauan kuin maksan toimintakoearvot eivit
ole normalisoituneet
- nykyiset tai aiemmat maksakasvaimet (hyvén- tai pahanlaatuiset)
- todetut tai epdillyt maligniteetit, joihin sukupuolihormonit vaikuttavat (esim.
sukupuolielimisséd tai rinnoissa)
- diagnosoimaton emétinverenvuoto
- samanaikainen kdyttd mikikuisman (Hypericum perforatum)kanssa (ks. kohta 4.5)
- yliherkkyys vaikuttaville aineille (levonorgestreelille tai etinyyliestradiolille) tai kohdassa
6.1 mainituille apuaineille.



Ombitasviirin, paritapreviirin ja ritonaviirin yhdistelmia, dasabuviiria, glekapreviirin ja pibrentasviirin
yhdistelmdd seké sofosbuviirin, velpatasviirin ja voksilapreviirin yhdistelmdd siséltdvien
ladkevalmisteiden samanaikainen kdytto Rigevidoncont -tablettien kanssa on vasta-aiheista (ks.
kohdat 4.4 ja 4.5).

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Varoitukset

Minké tahansa alla mainitun tilan/riskitekijin ilmetesséd yhdistelmiehkaisytablettien kdyton hyotyjd on
punnittava suhteessa mahdollisiin riskeihin kussakin tapauksessa erikseen, ja kidyttdjan kanssa on
keskusteltava asiasta, ennen kuin hin paattaa kayton aloittamisesta.

Jos jokin néisté tiloista tai riskitekijoistd pahenee tai ilmenee ensimmiisen kerran, kdyttédjan on
otettava yhteys lddkériin. Ladkari pdattad sitten, lopetetaanko yhdistelmiehkdisytablettien kaytto.

1. Verenkiertohdiriot
Laskimotromboembolian (VTE) riski

Minké tahansa yhdistelmiehkéisyvalmisteen kaytto lisdd laskimotromboembolian (VTE) riskié
verrattuna sithen, ettd tillaista valmistetta ei kdytetd lainkaan. Levonorgestreelia (kuten
Rigevidoncont-valmisteeseen), norgestimaattia tai noretis teronia sisaltiaviin valmisteisiin liittyy
pienin VTE:n riski. Paitoksen Rigevidoncont-valmis teen kéyttimisesti saa tehdi vasta sen
jilkeen, kun ehkiisyé harkitsevan naisen kanssa on keskusteltu. Keskustelussa on

varmis tettava, ettid hin ymmaértia Rige vidoncont-valmisteeseen liittyvin VITE:n riskin, miten
hinen nykyis et ris kitekijins 4 vaikuttavat tihiin riskiin ja e ttd hiinen VTE:n riskinsi on
suurimmillaan ensimmiéisen vuoden aikana, jona hin kayttai yhdis telmie hkiisyvalmistetta
ensimmiiis ti kertaa eléiméssédin. On myos jonkin verran niytto siité, e tta riski suurenee, kun
yhdis telméie hkiisyvalmis teen kiytto aloitetaan uudelleen vihintiin 4 viikon tauon jilkeen.

Noin kahdelle naiselle 10 000:sta, jotka eivdt kiaytd yhdistelmiehkéisyvalmistetta eivitkd ole raskaana,
kehittyy VTE yhden vuoden aikana. Yksittiiselld naisella tima riski voi kuitenkin olla suurempi
riippuen hénen omista, taustalla vaikuttavista riskitekijoistd (ks. jallempdné).

Pieniannoksisia (< 50 mikrog etinyyliestradiolia) suun kautta otettavia yhdistelméehkiisyvalmiste ita

kayttaville naisille tehdyissd epidemiologisissa tutkimuksissa on havaittu, ettd noin 6—12 naiselle
10 000:sta kehittyy VTE yhden vuoden aikana.

Arvioiden mukaan noin kuudelle! naiselle 10 000:sta, jotka kiyttivit levonorgestreelia sisiltdvia
yhdistelmiehkéisyvalmistetta, kehittyy VTE yhden vuoden aikana.

Taméd VTE-tapausten vuotuinen mééra on pienempi kuin miara, joka on odotettavissa naisilla
raskauden aikana tai synnytyksen jilkeisend aikana.

VTE aiheuttaa kuoleman 1-2 %:ssa tapauksista.

! Vaihteluvilin 5-7 keskipiste 10 000 naisvuotta kohden, mikd perustuu levonorgestreelia sisiltivien
yhdistelmiehkdisyvalmisteiden kdyton suhteelliseen riskiin verrattuna kdyttdméttomyyteen, jolloin riski on noin
2,3-3,6.



VTE-tapahtumien miiiri 10 000 naista kohti yhden vuoden aikana

VTE-tapahtumien
madra

N

10 4

2 1 <
0 - T 1
Yhdistelmaehkiisyvalmisteita Levonorgestreelia sisiltavia
kayttamattomat (2 tapahtumaa) yhdistelmaehkaisyvalmisteita kayttavat

(5—7 tapahtumaa)

Yhdistelméehkaisyvalmisteiden kayttéjilli on erittdin harvoin raportoitu esiintyneen tromboosia
muissa verisuonissa (esim. maksan, suoliliepeen, munuaisten tai verkkokalvon laskimoissa ja
valtimoissa).

Laskimotromboembolian riskitekijit

Yhdistelméehkéisyvalmisteiden kayttéjilli esiintyvien laskimotromboembolisten komplikaatioiden
riski voi suurentua huomattavasti, jos naisella on muita riskitekiyjoitd, erityisesti jos riskitekijoitd on
useita (ks. taulukko).

Rigevidoncont-valmiste on vasta-aiheinen naisella, jolla on useita riskitekijoitd, jotka aiheuttavat
suuren VTE:n riskin (ks. kohta 4.3). Jos naisella on useampia kuin yksi riskitekiji, nimé yhdessi
voivat muodostaa yksittdisten tekijdiden summaa suuremman riskin — tissa tapauksessa VTE:n
kokonaisriski on otettava huomioon. Jos hyoty-riski-suhteen katsotaan olevan negatiivinen,
yhdistelmiehkéisyvalmistetta ei pidd madrita (ks. kohta 4.3).

Taulukko: Laskimotromboembolian (VTE) riskitekijit

Riskitekiji Komme ntti

Ylipaino (painoindeksi yli 30 kg/m?) Riski suurenee huomattavasti painoindeksin noustessa.
Huomioitava erityisesti silloin, jos muita riskitekijoita
on my0s olemassa.

Pitkittynyt immobilisaatio, suuri Naéissa tilanteissa on suositeltavaa lopettaa

leikkaus, kaikki jalkojen tai lantion laastarin/tabletin/renkaan kéytto (elektiivisen

alueen leikkaukset, neurokirurgia tai leikkauksen kohdalla véhintdén nelji viikkoa
merkittdva trauma etukdteen), eikd sitd pidd jatkaa ennen kuin kdyttdjd on

ollut kaksi vilkkkoa tdysin likuntakykyinen. Jotain
muuta raskaudenehkdisymenetelmid on kéytettiva ei-
toivotun raskauden ehkdisemiseksi.

Antitromboottista hoitoa on harkittava, ellei
Huomioitavaa: viliaikainen Rigevidoncont-valmisteen kayttoad ole lopetettu
immobilisaatio, mukaan lukien etukdteen.

>4 tunnin lentomatka, voi myds olla
VTEn riskitekija, erityisesti naisilla,




joilla on my6s muita riskitekijoitd

Positiivinen sukuanamneesi Jos perinndllistéd alttiutta epdilliéin, potilas on syytéd
(timénhetkinen tai aikaisempi VTE ohjata erikoislddkérin tutkimuksiin ennen kuin minkdin
sisaruksella tai vanhemmalla, etenkin | yhdistelmidehkdisyvalmisteen kdytostd padtetaan.
suhteellisen nuorella idlld, esim. alle
50-vuotiaana)

Muut laskimotromboemboliaan lLitetyt | Syopd, systeeminen lupus erythematosus, hemolyyttis-

sairaudet ureeminen oireyhtymé, krooninen tulehduksellinen
suolistosairaus (Crohnin tauti tai haavainen koliitti) ja
sirppisoluanemia

Ikddntyminen Erityisesti yli 35 vuoden ikd

Suonikohjujen ja pinnallisen laskimontukkotulehduksen mahdollisesta yhteydesti laskimotromboosin
alkamiseen tai etenemiseen ei ole yksimielisyytta.

Laskimotromboembolian suurempi riski raskauden ja erityisesti synnytyksen jilkeisten noin 6 vilkkon
aikana on otettava huomioon (ks. lisdtiedot kohdasta 4.6 ”Raskaus ja imetys”)

Laskimotromboembolian oire et (syvi las kimotromboosi ja keuhkoembolia)
Jos oireita ilmaantuu, naisia on neuvottava hakeutumaan vélittoémésti 1adkéarin hoitoon ja kertomaan,
ettd he kayttavat yhdistelmiehkdisyvalmistetta.

Syvén laskimotromboosin (SLT) oireita voivat olla:

- toisen jalan ja/tai jalkaterén turvotus tai turvotus jalan laskimon kohdalla
- jalan kipu tai arkuus, joka saattaa tuntua vain seistessa tai kdvellessi

- jalan lisdéntynyt lAmmontunne, jalan ihon vdrin muutos tai punoitus.

Keuhkoembolian oireita voivat olla:

- akillisesti alkanut, selittiméton hengenahdistus tai nopeutunut hengitys
- dkillmen yské, johon saattaa littyd veriyskoksid

- pistéva rintakipu

- vaikea pyorrytys tai huimaus

- nopea tai epasddnndllinen syddmen syke.

Jotkut niisté oireista (esim. hengenahdistus, yskd) ovat epédspesifisid, ja ne voidaan tulkita
virheellisesti yleisluontoisemmiksi tai vihemmén vaikeiksi tapahtumiksi (esim.
hengitystieinfektioks ).

Muita verisuonitukoksen merkkejd voivat olla mm.: dkillinen kipu, turvotus ja sinertiva virimuutos
raajassa.

Jos tukos tulee silméén, oireena voi olla esim. kivuton ndaén himértyminen, joka voi edetd nddn
menetykseen. Joskus ndion menetys voi tapahtua lihes vilittomasti.

Valtimotromboe mbolian (ATE) riski

Epidemiologisissa tutkimuksissa on osoitettu, ettd yhdistelmdehkéisyvalmisteiden kayttoon littyy
suurentunut valtimotromboembolian (sydéninfarkti) tai aivoverisuonitapahtuman (esim. aivojen
ohimeneva verenkiertohdirio (TIA), aivohalvaus) riski. Valtimotromboemboliset tapahtumat voivat
johtaa kuolemaan.

Valtimotromboe mbolian (ATE) riskitekijéit

Valtimotromboembolisten komplikaatioiden tai aivoverisuonitapahtuman riski
yhdistelmiehkéisyvalmisteen kéyttdjilli on korkeampi niilld naisilla, joilla on riskitekijoitd (ks.
taulukko). Rigevidoncont-valmiste on vasta-aiheinen, jos naisella on joko yksi vakava tai useampia

ATE:n riskitekijoitd, mikd aiheuttaa suuren valtimotromboemboliariskin (ks. kohta 4.3). Jos naisella

7



on useampi kuin yksi riskitekiji, nimé yhdessé voivat muodostaa yksittdisten tekijoiden summaa
suuremman riskin — tdssd tapauksessa kokonaisriski on otettava huomioon. Jos hydty-riski-suhteen
katsotaan olevan negatiivinen, yhdistelmiehkdisyvalmistetta eipidd madriti (ks. kohta 4.3).

Taulukko: Valtimotromboe mbolian (ATE) riskitekijét

Riskitekiji Kommentti
Ikdantyminen Erityisesti yli 35 vuoden ikd
Tupakointi Yhdistelmiehkdisyvalmistetta kayttidvid naisia on

neuvottava olemaan tupakoimatta. Yli 35-vuotiaita,
tupakoimista jatkavia naisia on vakavasti kehotettava
kiyttdméin jotakin muuta ehkdisymenetelmaa.

Korkea verenpaine

Ylipaino (painoindeksi yli 30 kg/m?)

Riski kasvaa huomattavasti painoindeksin noustessa.
Erityisen tarkedd naisilla, joilla on muitakin
riskitekijoita.

Positiivinen sukuanamneesi
(tdménhetkinen tai aikaisempi
valtimotromboembolia sisaruksella tai
vanhemmalla, etenkin suhteellisen
nuorella idlla, alle 50-vuotiaana).

Jos perinnollistd alttiutta epdillidn, potilas on syytd
ohjata erikoislddkarin tutkimuksiin ennen kuin minkéén
yhdistelméehkéisyvalmisteen kiytostd padtetdén.

Migreeni

Migreenin esiintymistiheyden kasvu tai vaikeusasteen
lisddntyminen (mikd saattaa olla
aivoverisuonitapahtumaa ennakoiva oire)
yhdistelmiehkdisyvalmisteen kdyton aikana voi olla syy
yhdistelmiehkéisyvalmisteen kidyton vilittomain
keskeyttdmiseen.

Muut verisuoniston haittatapahtumiin
litetyt sairaudet

Diabetes, hyperhomokysteinemia, syddmen Idppdvika ja
eteisvarind, dyslipoproteinemia ja systeeminen lupus
erythematosus (SLE).

Valtimotromboe mbolian (ATE) oireet

Jos oireita ilmaantuu, naisia on neuvottava hakeutumaan vélittomésti ladkérin hoitoon ja kertomaan,
ettd he kiyttavit yhdistelméaehkiisyvalmistetta.

Aivoverisuonitapahtuman oireita voivat olla:
- kasvojen, kdsivarren tai jalan dkillinen tunnottomuus tai heikkous (varsinkin vain yhdelld

puolella vartaloa esiintyvé)

- dkillinen kévelyn vaikeutuminen, huimaus, tasapainon tai koordinaation menetys

- akillinen sekavuus, puhe- tai ymmartdmisvaikeudet

- dkillinen nd6n heikentyminen yhdessé tai molemmissa silmissé

- dkillmen, voimakas tai pitkittynyt padénsérky, jonka syyti ei tiedetd

- tajunnan menetys tai pyortyminen, johon saattaa littyd kouristuskohtaus.

Ohimenevit oireet viittaavat sithen, ettd tapahtuma on ohimenevé aivoverenkiertohdirio (TIA).

Sydéninfarktin oireita voivat olla:

- kipu, epdmiellyttdvd tunne, paineen tunne, painon tunne, puristuksen tai tiysindisyyden tunne
rinnassa, kisivarressa tai rintalastan takana

- selkddn, leukaan, kurkkuun, késivarteen ja/tai vatsaan siteilevd epamiellyttivd tunne

- tayteldisyyden, ruoansulatushdirididen tai tukehtumisen tunne

- hikoilu, pahoinvointi, oksentelu tai huimaus

- erittdin voimakas heikkouden tunne, ahdistuneisuus tai hengenahdistus

- nopea tai epasaannéllinen syddmen syke.

2. Kasvaimet:
Kohdunkaulasydpd

Joissakin epidemiologisissa tutkimuksissa on raportoitu kohdunkaulan sydvén riskin suurentuneen
yhdistelmiehkdisytablettien pitkdaikaiskdyton yhteydessd, mutta vielikddn ei ole yksimielisyyttd siitd,
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missd madrin tihdn havaintoon vaikuttavat sukupuolikdyttiytymisen sekoittavat vaikutukset ja muut
tekijit, kuten ihmisen papilloomavirus (HPV).

Rintasydpd

Meta-analyysi 54 epidemiologisesta tutkimuksesta osoitti, ettd yhdistelmidehkdisytabletteja kayttavilla
naisilla rintasyovén suhteellinen riski (RR = 1,24) on hieman suurentunut. Suurentunut riski havida
véhitellen 10 vuoden kuluessa yhdistelmiehkéisytablettien kédyton lopettamisen jilkeen. Koska
rintasyopéd on harvinainen alle 40-vuotiailla naisilla, rintasyopéddiagnoosien suurentunut mééra
yhdistelmiehkéisytabletteja parhaillaan ja dskettdin kdyttineilld on pieni suhteessa rintasyévian
kokonaisriskiin. Tutkimukset eivdt anna ndyttod kausaliteetista.

Havaittu riskin suureneminen saattaa johtua yhdistelmdehkéisytablettien kdyttdjien rintasyovan
varhaisemmasta diagnoosista, yhdistelmdehkdisytablettien biologisista vaikutuksista tai kummastakin
tekijistd yhdessa.

Ehkéisytablettien kayttéjilli diagnosoidut rintasydvit eivit ole yleensd edenneet kliinisesti niin pitkélle
kuin ehkiisytabletteja kayttimittomilli diagnosoidut rintasyovat.

Maksakasvaimet

Harvoissa tapauksissa yhdistelmaehkéisytablettien kayttdjilli on raportoitu hyvénlaatuisia
maksakasvaimia (esim. maksa-adenoomaa, fokaalista nodulaarista hyperplasiaa) ja vieldkin
harvemmin pahanlaatuisia maksakasvaimia. Ndma kasvaimet ovat yksittdistapauksissa johtaneet
hengenvaaralliseen intra-abdominaaliseen verenvuotoon. Maksakasvain on otettava huomioon
erotusdiagnoosina, kun yhdistelméehkiisytabletteja kayttédvilld naisella on voimakas yldvatsakipu,
suurentunut maksa tai merkkejd vatsansisdisestd verenvuodosta.

Suuriannoksisten (50 mikrog etinyyliestradiolia) yhdistelmidehkdisyvalmisteiden kayttd vihentda
kohdun limakalvon syovén ja kohtusyovén riskid. Toistaiseksi ei ole vahvistettu, koskeeko tdma myds
pieniannoksisia yhdistelméehkdisyvalmisteita.

3. Muut tilat

Masennus

Masentunut mieliala ja masennus ovat tunnettuja hormonaalisten ehkdisyvalmisteiden kayttoon
littyvid haittavaikutuksia (ks. kohta 4.8). Masennus voi olla vakavaa, ja se on itsetuhoisen
kéayttdytymisen ja itsemurhan tunnettu riskitekijd. Naisia on kehotettava ottamaan yhteyttd lddkérinsa,
jos heilld esiintyy mielialan muutoksia ja masennuksen oireita, my6s pian hoidon aloittamisen jilkeen.

Hypertriglyseridemia
Naisilla, joilla on hypertriglyseridemia taijoilla siti esiintyy suvussa, voi olla suurentunut
haimatulehduksen riski, kun he kayttdvit yhdistelmaehkiisytabletteja.

Maksasairaudet
Akillinen tai krooninen maksan toimintahdirid saattaa edellyttdd yhdistelmaehkaisytablettien kdyton
keskeyttdmistd, kunnes maksa-arvot ovat normalisoituneet.

Hypertensio
Vaikka lievdd verenpaineen nousua on raportoitu monilla yhdistelmiehkéisytabletteja kayttavilld

naisilla, klimisesti merkityksellinen nousu on harvinaista. Yhdistelmédehkiisytablettien viliton
keskeyttdminen on perusteltua vain néissi harvinaisissa tapauksissa. Jos hypertensiopotilaalla
verenpainearvot pysyvit jatkuvasti koholla yhdistelméehkéisytablettien kdyton aikana tai jos
merkitsevasti kohonnut verenpaine ei reagoi riittdvasti verenpaineldékitykseen, yhdistelma-
ehkdisytablettien kiytto on keskeytettdva. Yhdistelmdehkdisytablettien kiyttod voidaan jatkaa, jos
verenpainelddkitykselld saadaan aikaan normotensio ja kdyton aloittamista uudelleen pidetdan
asianmukaisena.

Angiodeema
Eksogeeniset estrogeenit voivat indusoida tai pahentaa perinnéllisen ja hankinnaisen angioedeeman

orreita.



Glukoosi-intoleranssi/diabetes

Vaikka yhdistelmdehkdisytabletit saattavat vaikuttaa perifeeriseen insuliiniresistenssiin ja
glukoosinsietoon, pieniannoksisia (sisdltdd alle 0,05 mg etinyyliestradiolia)
yhdistelmiehkidisytabletteja kéyttidvien diabetespotilaiden hoidon muuttamistarpeesta ei ole ndyttoa.
Diabetespotilaita on kuitenkin seurattava huolellisesti, erityisesti yhdistelmiehkiisytablettien kayton
alkuvaiheessa.

Muut

Yhdistelmiehkdisytablettien kdyttd on lopetettava, jos aikaisemman raskauden tai
sukupuolihormonien kdyton aikana esiintynyt kolestaattinen ikterus tai kutina uusiutuu.

Seuraavia sairauksia tai niiden pahenemista on raportoitu ilmenneen seké raskauden ettd
yhdistelmiehkéisytablettien kdyton yhteydessd, mutta niiden yhteydestd yhdistelméehkdisytablettien
kéayttdon ei ole pitdvad ndyttod: kolestaattinen ikterus ja/tai kutina, sappikivitauti, porfyria,
systeeminen lupus erythematosus, hemolyyttis-ureeminen oireyhtymé, Sydenhamin korea, herpes
gestationis, otoskleroosiin liittyvd kuulon heikentyminen.

Yhdistelmiehkdisytablettien kéyton aikana on joissakin tapauksissa raportoitu endogeenisen
masennuksen, Crohnin taudin ja haavaisen paksusuolentulehduksen pahenemista.

Maksaldiskid voi esiintyd, varsinkin jos niitd on esiintynyt raskausaikana. Maksaldiskiin taipuvaisten
kayttdjien tulisi valttdd altistumista auringolle ja ultraviolettisiteilylle yhdistelmdehkaisytablettien
kéyton aikana.

Lidkérintarkastus/neuvonta

Ennen Rigevidoncont-valmisteen kayton aloittamista tai uudelleen aloittamista potilaan anamneesion
selvitettdva tdydellisesti (mukaan lukien sukuanamneesi), ja raskaus on suljettava pois. Naisen
verenpaine on mitattava, ja hinelle on tehtiva ladkarintarkastus ottaen huomioon vasta-aiheet (ks.
kohta 4.3) ja varoitukset (ks. kohta 4.4). On tirke&é kiinnittdd naisen huomiota laskimo- ja
valtimoveritulppia koskeviin tietoihin, kuten Rigevidoncont—valmisteen kéyttoon Littyvaan riskiin
verrattuna muihin yhdistelmédehkaisyvalmisteisiin, laskimo- ja valtimoveritulppien oireisiin, tiedossa
oleviin riskitekijoihin seké sithen, mité tehdi, jos epdilee veritulppaa.

Naista on myos neuvottava lukemaan pakkausseloste huolellisesti ja noudattamaan siind annettuja
ohjeita. Tarkastuskdyntien tiheyden ja luonteen pitdd perustua vakiintuneisiin hoitosuosituksiin, ja ne
on toteutettava kunkin naisen kliinisten tarpeiden mukaisesti.

Naisia on varoitettava siitd, ettd ehkdisytabletit eivit suojaa HIV-infektiolta (AIDS) eivétkd muilta
sukupuolitaudeilta.

Tehon heikkeneminen
Tablettien unohtaminen, oksentelu, ripuli (ks. kohta 4.2) tai samanaikainen ladkitys (ks. kohta 4.5)
voivat heikentéd yhdistelmédehkiisytablettien tehoa.

Syklikontrollin heikentyminen

Kaikki yhdistelméehkiisytabletit voivat aiheuttaa epdsdénnollistd vuotoa (tiputtelu- ja lapdisyvuotoa),
etenkin ensimméisten kdyttokuukausien aikana. Siksi epdsddnndllisen vuodon arviointi on mielekésté
vasta noin kolme kiertoa kestidvan sopeutumisvaiheen jilkeen.

Jos vuotohdiriét jatkuvat tainiitd ilmaantuu kiertojen oltua aiemmin sddnndlliset, ei-hormonaaliset
syyt on syyté ottaa huomioon ja suorittaa asianmukaiset diagnostiset toimenpiteet maligniteetin tai

raskauden poissulkemiseksi. N&mé voivat kisittdd kaavinnan.

Joillakin naisilla ei tule tyhjennysvuotoa lumetablettijakson aikana. Jos yhdistelmiehkaisytabletteja on
otettu kohdan 4.2 ohjeiden mukaan, nainen ei todenndkoisesti ole raskaana. Jos
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yhdistelmdehkaisytabletteja ei kuitenkaan ole kdytetty ohjeiden mukaan ennen tyhjennysvuodon
ensimmadisti poisjadntid, taijos kaksi tyhjennysvuotoa on jidnyt tulematta, raskauden mahdollisuus on
suljettava pois ennen yhdistelmiehkéisytablettien kédyton jatkamista.

ALAT-arvon kohoaminen

Klinisissd tutkimuksissa, joissa potilaat saivat hepatiitti C -virusinfektion hoitoon ombitasviirin,
paritapreviirin ja ritonaviirin yhdistelméé siséltdvad lddkevalmistetta sekd dasabuviiria yhdessi
ribavirinin kanssa tai ilman, transaminaasiarvot (ALAT) kohosivat yli 5-kertaisiksi normaaliarvoihin
(upper limit of normal, ULN) ndhden merkittdvasti useammin naisilla, jotka kéyttivit
etinyyliestradiolia sisdltdvid valmisteita (kuten hormonaalisia yhdistelmdehkdisyvalmisteita). ALAT-
arvojen kohoamista havaittin myos glekapreviirin ja pibrentasviirin yhdistelmda sekd sofosbuviirin,
velpatasviirin ja voksilapreviirin yhdistelmada sisdltavilli hepatiitti C -viruslddkkeilld (ks. kohdat 4.3 ja
4.5).

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan

Laktoosi ja sakkaroosi

Potilaiden, joilla on harvinainen perinndllinen galaktoosi-intoleranssi, tdydellinen laktaasinpuutos tai
glukoosi-galaktoos i-imeytymishdirid tai harvinainen perinnéllinen fruktoosi-intoleranssi tai
sakkaroosi-isomaltaasin vajaatoimintaa, ei tule kiyttaa tatd ladkevalmistetta.

Paraoranssi (E110)
Lumetabletit sisdltivit paraoranssia, joka voi aiheuttaa allergisia reaktioita.

Natrium
Tama ladkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per annos eli sen voidaan sanoa olevan
natriumiton”.

4.5 Yhteis vaikutukset muiden liikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Huomautus: Samanaikaisten ladkitysten valmisteyhteenveto on tarkistettava mahdollisten
yhteisvaikutusten tunnistamiseksi.

YhdisteImiehkiisyvalmisteen ja muiden vaikuttavien aineiden véliset vhteysvaikutukset saattavat
atheuttaa estrogeenin ja progesteronin plasmapitoisuuksien nousua tai laskua.

Estrogeenin ja progesteronin plasmapitoisuuksien lasku saattaa aiheuttaa lisddntynyttd lapédisyvuotoa
ja heikentéd yhdistelmdehkéisyvalmisteen tehoa.

Vasta-aiheiset yhdistelmét

- Maikikuisma (Hypericum perforatum) (ks. kohta 4.3)
Hormonaalisen ehkdisyvalmisteen plasmapitoisuuksien lasku méikikuisman maksaentsyymeja
indusoivan vaikutuksen vuoksi. Riskind on ehkdisytehon heikentyminen tai jopa
ehkdisyvalmisteen tehottomuus, jonka seuraukset saattavat olla vakavat (raskaus).

- Ombitasviiri/paritapreviiri/ritonaviiri ja dasabuviiri (ks. kohta 4.3)
Suurentunut maksatoksisuus.

Farmakodynaamiset vhteisvaikutukset

Samanaikaiseen kdyttdon ombitasviirin, paritapreviirin ja ritonaviirin yhdistelmaa, dasabuviiria
yhdistettynd ribavirinin kanssa tai ilman, glekapreviirin ja pibrentasviirin yhdistelméé tai
sofosbuviirin, velpatasviirin ja voksilapreviirin yhdistelméé sisdltdvien lidkevalmisteiden kanssa
littyy suurentunut ALAT-arvon kohoamisen riski (ks. kohdat 4.3 ja 4.4). TAmén vuoksi
Rigevidoncont-valmisteen kdyttdjien pitdd vaihtaa toisen ehkdisymenetelmin kayttoon (pelkkaa
progestiinia sisdltdvit ehkdisymenetelmit tai ei-hormonaaliset menetelmit) ennen hoidon aloitusta
niilld lddkehoidoilla. Rigevidoncont-valmisteen kiyttd voidaan aloittaa uudestaan 2 vilkkkoa ndiden
hoitojen padttymisen jilkeen.
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Farmakokineettiset yhteisvaikutukset

° Muiden lddkevalmisteiden vaikutukset Rigevidoncont-valmisteeseen

Yhteisvaikutuksia voi esiintyd kédytettiessd mikrosomaalisia entsyymeji indusoivia lddkkeitd, mikd voi
suurentaa sukupuolihormonien puhdistumaa ja aiheuttaa lapdisyvuotoa ja/tai ehkéisyn pettdmisen.

Hoito

Entsyymi-induktio on havaittavissa jo muutaman hoitopdivén jilkeen. Maksimaalinen entsyymi-
induktio havaitaan yleensd muutaman viikkon sisélli. Entsyymi-induktio voi jatkua vield noin neljin
viikon ajan ladkehoidon pdatyttya.

Lyhytaikainen hoito

Kéytettidessi entsyymejd indusoivia ladkkeitd yhdistelmdehkiisytablettien lisdksi on kiytettava
tilapdisesti estemenetelméaé tai jotain muuta ehkdisymenetelmédi. Estemenetelmia on kdytettdva koko
samanaikaisen lidkehoidon ajan ja vield 28 pdivédn ajan sen loppumisen jilkeen.

Jos ladkehoito kestdd kauemmin kuin yhdistelmiehkaisytablettipakkauksen vaikuttavia aineita
sisdltdvat tabletit, lumetabletit on hivitettdva ja seuraava yhdistelmédehkiisytablettipakkaus on
aloitettava heti.

Pitkdaikainen hoito
Naisille, jotka kéyttavét pitkdaikaisesti entsyymejd indusoivia ldékeaineita, suositellaan jonkin muun
luotettavan, ei-hormonaalisen ehkédisymenetelmén kayttod.

Kirjallisuudessa on raportoitu seuraavia yhteisvaikutuksia.

Aineet, jotka lisddvdt yhdistelmdehkdisytablettien puhdistumaa (entsyymi-induktion aiheuttama
vhdistelmdehkdisytablettien tehon heikkeneminen), esimerkiksi:

Barbituraatit, bosentaani, karbamatsepiini, fenytoiini, primidoni, rifampisiini ja HI'V -ladkkeet
ritonaviiri, nevirapiini ja efavirentsi sekd mahdollisesti myds felbamaatti, griseofulviini,
okskarbatsepiini, topiramaatti ja méakikuismaa (Hypericum perforatum) sisaltavat rohdosvalmisteet.

Aineet, joilla on vaihteleva vaikutus yhdistelmdehkdisytablettien puhdistumaan:

Useat HIV-proteaasinestdjien ja ei-nukleosidirakenteisten kddnteiskopiojjaentsyymin estdjien
yhdistelmit (mukaan lukien yhdistelmdt HCV :n estdjien kanssa) saattavat suurentaa tai pienentda
estrogeenin tai progestiinin pitoisuutta plasmassa, kun yhdistelmiehkiisytabletteja kiytetdan
samanaikaisesti. Ndiden muutosten kokonaisvaikutus voi tietyissd tapauksissa olla kliinisesti
merkittdva.

Tamén vuoksi samanaikaisen HIV/HCV -lddkityksen valmisteyhteenveto pitdé tarkistaa mahdollisten
yhteisvaikutusten varalta ja niiden suhteen annettujen suositusten osalta. Naisen, joka kéyttaa
proteaasinestdjii tai ei-nukleosidirakenteista kédédnteiskopioijaentsyymin estdjad, on kdytettdva
lisiehkdisyni jotain estemenetelmid, jos yhteisvaikutuksen mahdollisuutta epdillidn.

. Rigevidoncont-valmisteen vaikutukset muihin lidkevalmisteisiin

Yhdistelmiehkidisytabletit saattavat muuttaa tiettyjen muiden vaikuttavien aineiden metaboliaa, jolloin
niiden pitoisuus plasmassa ja kudoksessa voi joko suurentua (esim. siklosporiini) tai pienentyéd (esim.
lamotrigiini).

. Muut vhteisvaikutukset

Modafiniili

Ehkdisytehon heikentymisen riski hoidon aikana ja yhden kierron ajan modafiniilihoidon padttymisen
jalkeen modafiniilin entsyymi-induktion takia. Suurempiannoksisten (normodosed) ehkéisytablettien
tai muun ehkdisymenetelmin kayttd on suositeltavaa.
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Vemurafenibi
Estrogeenin ja progestiinin pitoisuuksien pienentymisen riski ja siitd johtuva tehon heikentymisen
riski.

Perampaneeli
Vihintddn 12 mg/vrk perampaneeliannokset: ehkéisytehon heikentymisen riski. Toisen
ehkédisymenetelmén (etenkin estemenetelmin) kdytté on suositeltavaa.

Ulipristaali )
Progesteronille antagonistisen vaikutuksen riski. Ali aloita yhdistelmiehkdisyvalmisteen kayttod
uudelleen véhintdén 12 pdivddn ulipristaalin kayton lopettamisen jilkeen.

Rufinamidi
Etmnyyliestradiolin pitoisuus pienenee kohtalaisesti. Toisen ehkdisymenetelméin (etenkin
estemenetelmén) kiytto on suositeltavaa.

Etorikoksibi
Etinyyliestradiolin pitoisuus suurenee etorikoksibin samanaikaisen kdyton yhteydessa.

Laboratoriotutkimukset

Steroidiehkéisyn kdytto voi vaikuttaa erdiden laboratoriokokeiden tuloksiin, kuten maksan,
kilpirauhasen, lisdmunuaisen ja munuaisten toimintakokeiden biokemiallisiin parametreihin,
(kantaja)proteiinien (esim. kortikosteroideja sitovan globuliinin ja lipidi/lipoproteiinifraktioiden)
pitoisuuksiin plasmassa, hiilihydraattiaineenvaihdunnan parametreihin ja veren hyytymis- ja
fibrinolyysiparametreihin. Muutokset pysyvat yleensa laboratorioarvojen viitealueella.

4.6 Raskaus jaimetys

Raskaus
Rigevidoncont-valmistetta ei saa kdyttdd raskauden aikana.

Jos nainen tulee raskaaksi Rigevidoncont-valmisteen kéyton aikana, hoito on lopetettava valittomasti.
Laajojen epidemiologisten tutkimusten mukaan synnynnéisten kehityshéirididen riski ei ole
kuitenkaan suurentunut ennen raskautta yhdistelmédehkiisyvalmistetta kéyttineiden naisten lapsilla,
kuten ei myoskddn teratogeenisten vaikutusten riski silloin, kun ehkdisytabletteja on kdytetty
tahattomasti alkuraskauden aikana. Kun Rigevidoncont-valmisteen kaytto aloitetaan uudelleen, on
huomioitava, etté laskimotromboembolian riski on suurentunut synnytyksen jilkeisend aikana (ks.
kohdat 4.2 ja 4.4).

Imetys

Ehkéisytabletit saattavat vaikuttaa imetykseen, silli ne voivat vihentda rintamaidon mééréa ja muuttaa
sen koostumusta. Siksi yhdistelmdehkéisytablettien kdyttod ei yleisesti suositeta, ennen kuin lapsen
imetys on lopetettu kokonaan. Pienid méérid kontraseptiivisia steroideja ja/tai niden metaboliitteja voi
erittyd rintamaitoon. N&illi mairilli voi olla vaikutus lapseen. Jos imetys on kuitenkin toivottua, jotain
toista ehkdisymenetelmdé on suositeltava.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kiyttokykyyn

Tutkimuksia valmisteen vaikutuksesta ajokykyyn ja koneidenkéyttokykyyn eiole tehty. Vaikutusta
ajokykyyn ja koneidenkdyttokykyyn eiole havaittu yhdistelmidehkéisyvalmisteen kayttajilld.
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4.8

Haittavaikutukset

Seuraavia haittavaikutuksia on ilmoitettu levonorgestreelin/etinyyliestradiolin kidyton aikana:

Yleinen Melko Harvinainen Hyvin Tuntematon
Elinjéiirjestelmi- | (= 1/100, harvinainen (=1/10 000, harvinainen (koska
luokka <1/10) (=1/1000, <1/1000) (<1/10 000) saatavissa
<1/100) olevatieto ei
riiti
esiintyvyyden
arviointiin)
Hyvin- ja Hepato-
pahanlaatuiset sellulaarinen
kasvaimet karsinooma,
(mukaan lukien hyvénlaatuiset
kystat ja maksakasvaimet
polyypit) (esim. fokaalinen
nodulaarinen
hyperplasia,
maksa-adenooma)
Infektiot Emitin-
tulehdus,
my0s
eméttimen
kandidiaasi
Immuuni- Anafylaktiset Systeemisen lupus | Perinnéllisen
jarjestelma reaktiot, joihin | erythematosuksen |ja
littyy hyvin paheneminen hankinnaisen
harvinaisissa angioedeeman
tapauksissa oireiden
nokkosihottuma, paheneminen
angioedeema,
verenkierto-
elimiston ja
vaikeat
hengityselinten
héiriot
Aineenvaihdunta Ruokahalun Glukoosi- Porfyrian
ja ravitsemus muutokset intoleranssi paheneminen
(lisdaantyminen
tai
vihentyminen)
Psyykkiset Mielialan
héiriot muutokset,
my0s
masennus
Libidon
muutokset
Hermosto Hermostu- Korean
neisuus paheneminen
Huimaus
Silmat Piilolinssien Nékohermon
huono sieto tulehdus
Retinaalinen
vaskulaarinen
tromboosi
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Yleinen Melko Harvinainen Hyvin Tuntematon
Elinjiirjestelmi- | (= 1/100, harvinainen =1/10 000, harvinainen (koska
luokka <1/10) (=1/1000, <1/1000) (<1/10000) saatavissa
<1/100) olevatieto ei
riiti
esiintyvyyden
arviointiin)
Verisuonisto Korkea Laskimo- Suonikohjujen
verenpaine tromboembolia | paheneminen
ja valtimo-
tromboembolia
Ruoansulatus- Pahoinvointi | Vatsakrampit Iskeeminen koliitti | Tulehduksel-
elimisto Oksentelu Vatsan turvotus linen
Vatsakipu suolistosairaus
(Crohnin tauti,
haavainen
paksusuoli-
tulehdus)
Maksa ja sappi Kolestaattinen | Haimatulehdus Maksasairaus
ikterus Sappikivitauti (esim. maksa-
Kolestaasi tulehdus,
maksan
toimintahdirié
)
Tho ja Akne Thottuma Kyhmyruusu Monimuotoinen
ihonalainen Maksaldiskét, punavihoittuma
kudos jotka saattavat
olla
pitkdaikaisia
Hirsutismi
Hiustenlihto
Munuaiset ja Hemolyyttis-
virtsatiet ureeminen
oireyhtyma
Sukupuolielimet | Rintojen kipu,
ja rinnat arkuus ja
turvotus ja
eritevuoto
rinnoista
Dysmenorrea
Kuukautis-
vuodon
muutokset
Kohdunkaulan
ektropiumin ja
ematineritteen
muutokset
Amenorrea
Yleisoireet ja Nesteretentio/
antopaikassa turvotus
todettavat haitat | Painon
muutokset
(nousu tai
lasku)
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Yleinen Melko Harvinainen Hyvin Tuntematon
Elinjiirjestelmi- | (= 1/100, harvinainen =1/10 000, harvinainen (koska
luokka <1/10) (=1/1000, <1/1000) (<1/10000) saatavissa
<1/100) olevatieto ei
riiti
esiintyvyyden
arviointiin)
Tutkimukset Plasman Seerumin
lipidien folaattipitoisuuden
muutokset, pieneneminen
myos
hypertrigly-
seridemia

Tiettyjen haittavaikutusten kuvaus

Yhdistelmidehkdisyvalmisteita kayttivilld naisilla on havaittu valtimoiden ja laskimoiden
tromboottisten ja tromboembolisten tapahtumien lisidntynyt riski. N&itd tapahtumia ovat mm.
sydininfarkti, aivohalvaus, ohimenevét aivoverenkiertohdiriét (TIA), laskimoveritulppa ja
keuhkoembolia. Tapahtumia kuvataan tarkemmin kohdassa 4.4.

Seuraavia vakavia haittatapahtumia on ilmoitettu hormonaalista yhdistelméehkaisyvalmistetta kayttavilla
naisilla. Niistd on kerrottu kohdassa 4.4:

laskimotromboemboliset héiriot

valtimotromboemboliset sairaudet

hypertensio

maksakasvaimet

Crohnin tauti, haavainen paksusuolitulehdus, porfyria, systeeminen lupus erythematosus, herpes
gestationis, Sydenhamin korea, hemolyyttis-ureeminen oireyhtymé, kolestaattinen ikterus.

Yhdistelmiehkdisytablettien kayttdjilld rintasydpadiagnoosien esiintyvyys on hieman suurentunut. Koska
rintasydpd on harvinainen alle 40-vuotiailla naisilla, rintasyopadiagnoosien ylimdard on pieni verrattuna
rintasydvan kokonaisriskiin. Sen syy-yhteyttd yhdistelmidehkiisytablettien kayttoon ei tunneta. Lisdtietoja,
ks. kohdat 4.3 ja 4.4

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdiillyista
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lidkevalmisteen hyoty-haitta-tasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Léadkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

4.9 Yliannostus
Ehkiisytablettien yliannostuksen oireita on ilmoitettu aikuisilla, nuorilla ja alle 12-vuotiailla lapsilla.
Ylannostus saattaa aiheuttaa seuraavia oireita: pahoinvointi, oksentelu, rintojen kipu, huimaus,

vatsakipu, uneliaisuus/visymys ja nuorilla tytoilld verenvuoto eméttimestd. Antidoottia ei ole, ja
jatkohoito on oireenmukaista.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
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5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé: Sukupuolihormonit ja genitaalijirjestelmiddn vaikuttavat aineet,
progestageenit ja estrogeenit, kiintedt yhdistelmdvalmisteet, ATC-koodi: GO3AA07

Vaikutusmekanismi
Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog -tablettien ehkdisyteho perustuu monen eri tekijin

yhteisvaikutukseen. Néistd tdrkeimpid ovat ovulaation estyminen ja kohdun limakalvon ja
kohdunkaulan liman muutokset.

Pieniannoksisten monofaasisten yhdistelmaehkéisyvalmisteiden, jotka sisdltivit 0,15 mg
levonorgestreelia ja 0,03 mg etinyyliestradiolia, Pearlin luku (raskauksien madard 100 naisvuotta
kohden) on 0,1 (menetelmin pettiminen).

5.2 Farmakokine tiikka

Levonorgestreeli

Imeytyminen

Suun kautta otetun Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog -valmisteen levonorgestreeli imeytyy
nopeasti ja lihes tiydellisesti. Levonorgestreelin huippupitoisuus plasmassa saavutetaan 30—

120 minuutin kuluttua suun kautta tapahtuneen annon jilkeen. Hy6tyosuus on noin 100 prosenttia.
Levonorgestreelilla eiole alkureitin metaboliaa.

Jakautuminen
Levonorgestreeli sitoutuu suuressa méaarin plasman albumiiniin ja sukupuolihormoneja sitovaan
globuliiniin (SHBG).

Biotransformaatio

Metabolian saa padasiassa aikaan A4-3-okso-ryhmén reduktio ja hydroksylaatio paikoilla 2a, 18 ja
16, mitd seuraa konjugaatio. Suurin osa veressi kiertdvistd metaboliiteista on 3o, SB-tetrahydro-
levonorgestreelin sulfaatteja, kun taas eritys tapahtuu padasiassa glukuronideina. Osa alkuperdisesti
levonorgestreelista kiertdd myds 17B-sulfaattina. Metabolinen puhdistuma vaihtelee huomattavasti
yksildiden vélilld, mikd saattaa osittain selittdd levonorgestreelipitoisuuksissa havaittuja suuria eroja
eri kayttajilla.

Eliminaatio

Levonorgestreelin eliminoitumisen keskiméérdinen puolintumisaika on noin 36 tuntia vakaassa
tilassa. Levonorgestreeli ja sen metaboliitit erittyvét pddasiassa virtsaan (40—68 %) ja noin 1648 %
erittyy ulosteisiin.

Etinyylies tradioli

Imeytyminen

Etinyyliestradioli imeytyy nopeasti ja lihes tdydellisesti ruoansulatuskanavasta. Huippupitoisuudet
plasmassa ilmenevéat noin 60—180 minuutissa.

Keskiméériinen hydtyosuus on presysteemisen konjugaation ja alkureitin metabolian seurauksena
vain noin 40-45 prosenttia. Kéyrédn alapuolella olevan alueen (AUC) ja Cu-arvon odotetaan
nousevan hieman ajan kanssa.

Jakautuminen
Etinyyliestradioli sitoutuu plasmaproteiineihin 98,8-prosenttisesti, melkein kokonaan albumiiniin.

Biotransformaatio

Etinyyliestradiolin presysteeminen konjugaatio tapahtuu sekd ohutsuolen limakalvolla ettd maksassa.
Etinyyliestradiolin suorien konjugaattien hydrolyysi suoliston flooran avulla muodostaa
etinyyliestradiolia, joka voi imeytyd uudestaan, ja ndin syntyy enterohepaattinen kiertokulku.
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Etinyyliestradiolin ensisijainen metaboliareitti on sytokromi P450 -vilitteinen hydroksylaatio, jossa
ensisijaisina metaboliitteina ovat 2-OH-etinyyliestradioli ja 2-metoksi-etinyyliestradioli.
2-OH-etinyyliestradioli metaboloituu edelleen kemiallisesti reaktiivisiksi metaboliiteiksi.

Eliminaatio

Etinyyliestradioli hadvida plasmasta puoliintumisajan ollessa noin 29 tuntia (26—33 tuntia);
plasmapuhdistuma on 10-30 V/tunti. Etinyyliestradiolin konjugaatit ja sen metaboliitit erittyvét virtsan
ja ulosteen kautta suhteessa 1:1.

5.3 PreKkliinis et tiedot turvallisuudesta

Etinyyliestradiolin ja levonorgestreelin akuutti toksisuus on véhéinen. IImeisten lajikohtaisten
eroavuuksien takia preklinisilld tuloksilla on vain rajoitetusti ennustearvoa estrogeenien kaytosti
thmisilla.

Koe-eldimilld estrogeenit osoittivat alkioon kohdistuvia letaalisia vaikutuksia suhteellisen alhaisilla
annoksilla; ndisséd havaittiin virtsa- ja sukupuolielimien epdmuodostumista ja koiraspuolisten sikididen
feminisaatiota. Levonorgestreeli osoitti virilisoivia vaikutuksia naaraspuolisissa sikidissa.
Reproduktiivista toksisuutta koskevat tutkimukset rotilla, hiirilld ja kaniineilla eivét paljastaneet muita
merkkeji teratogeenisuudesta kuin sukupuolisen erilaistumisen vaikutukset.

Prekliiniset tiedot tavanomaisista toistuvien annosten toksisuustutkimuksista ja genotoksisuus- ja
karsinogeenisuustutkimuksista eivit tuoneet esiin erityistd vaaraa ihmisille, lukuun ottamatta
valmisteyhteenvedon muissa osioissa esitettyjd kohtia.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Vaikuttavaa ainetta sisdltdvdt pddllystetyt tabletit:
Tabletin ydin

vedeton kolloidinen piidioksidi
magnesiumstearaatti

talkki

maissitidrkkelys

laktoosimonohydraatti

Piillyste
vedeton kolloidinen piidioksidi

talkki

sakkaroosi
kalsiumkarbonaatti
titaanidioksidi (E171)
kopovidoni K-28
makrogoli 6000
povidoni K-30
karmelloosinatrium

Pddllystetyt lumetabletit:
Tabletin ydin

vedeton laktoosi

mikrokiteinen selluloosa
esigelatinoitu maissitirkkelys
vedeton kolloidinen piidioksidi
magnesiumstearaatti

Paillyste
povidoni K-90
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titaanidioksidi (E171)

makrogoli 6000

sakkaroosi

indigokarmiini alumiinilakka (E132)
kinoliinikeltainen aluminilakka (E104)
natriumbentsoaatti (E211)
paraoranssialumiinilakka (E110)

talkki

kalsiumkarbonaatti

6.2 Yhte e ns opimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

2 vuotta.

6.4 Sailytys

Sailytd alle 25 °C.

6.5 Pakkaus tyyppi ja pakkauskoot

Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog paéllystetyt tabletit on pakattu PVC/PVDC/alumiini-
lapipainopakkauksiin. Liapipainopakkaukset on pakattu kartonkipakkauksiin. Jokaisessa pakkauksessa
on myds pakkausseloste, sdilytyspussi ja vikonpéivétarroja.

Pakkauskoot:

1x(21+7) paallystetyt tabletit

3x(21+7) paillystetyt tabletit

6x(21+7) paillystetyt tabletit

13x(21+7) paillystetyt tabletit

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttdméttd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hévittimiselle ja muut kiisittelyohjeet

Ei erityisvaatimuksia.

Kéyttdmiton lddkevalmiste tai jite on hivitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.
7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Gedeon Richter Ple.

Gyomrdi ut 19-21

1103 Budapest
Unkari

8. MYYNTILUVAN NUMERO

28292

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
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27.02.2012/12.04.2016

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

26.09.2022
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PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog dragerade tabletter

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

21 vita dragerade tabletter
150 mikrogram levonorgestrel och 30 mikrogram etinylestradiol.

Hjilpdmnen med kiind effekt
Varje tablett innehéller 31,35 mg laktos (som laktosmonohydrat) och 22,46 mg sackaros.

7 grona dragerade placebotabletter (inaktiva tabletter)
Tabletterna innehéller inte aktiv substans.

Hjilpdmnen med kéind effekt
Varje tablett innehéller 37,26 mg laktosanhydrat, 30,58 mg sackaros och 0,000134 mg para-orange
aluminiumlack (E110).

For fullstidndig forteckning over hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Dragerade tabletter.

De aktiva dragerade tabletterna ar vita, runda, bikonvexa sockerdragerade tabletter med diameter ca
ggggi)otablettema ar grona, runda, bikonvexa sockerdragerade tabletter med diameter ca 7 mm.

4.  KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

Antikonception.

Vid beslut att forskriva Rigevidoncont ska den enskilda kvinnans riskfaktorer beaktas, framfor allt de
for venos tromboembolism (VTE), och risken for VTE med Rigevidoncont jamfort med andra
kombinerade hormonella preventivmedel (se avsnitt 4.3 och 4.4).

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Dosering

Hur Rigevidoncont ska tas
De aktiva tabletterna (vita tabletter) ska tas oralt vid ungefiar samma tidpunkt varje dag, vid behov med
en liten mingd vétska, i den ordning som anges pa tablettkartan.

Dagen efter den sista vita tabletten fortsétter man med de 7 grona tabletterna (placebo) fran den

separata raden pa samma tablettkarta. Tabletterna tas utan avbrott. En tablett ska tas dagligen under
28 dagar i foljd.
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Nasta tablettkarta ska paborjas dagen efter att den sista tabletten tagits fran foregaende karta.
En bortfallsblodning startar vanligtvis pa dag 2—3 efter att den sista aktiva tabletten tagits och har inte
nddvindigtvis upphort innan nésta tablettkarta pabdrjas.

Sa hdir inleds behandling med Rigevidoncont

Om hormonellt preventivmedel inte har anvints under den senaste mdanaden
Tablettintaget paborjas dag 1 i kvinnans normala menstruationscykel (dvs. menstruationsblédningens
forsta dag).

Vid byte frdan annat hormonellt kombinerat preventivmedel (kombinerade p-piller, vaginalring eller
depotplaster)

Kvinnan bor helst ta den forsta tabletten av Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog dagen efter intaget
av den sista tabletten som innehaller de aktiva substanserna av den tidigare behandlingen med
kombinerade p-piller, men senast dagen efter tablettuppehéllet eller efter intaget av sista
placebotabletten pa foregiende p-pillerkarta.

Om en vaginalring eller ett depotplaster har anvénts bor kvinnan helst borja anvéinda Rigevidoncont
150 mikrog/30 mikrog samma dag som ringen eller plastret tas bort, men senast nir behandling med
nésta ring eller plister skulle ha mletts.

Vid byte frdn metod med enbart gestagen (minipiller, injektion, p-stav eller ett gestagenfiisdttande
intrauterint inldgg)

Byte fran minipiller kan ske vilken dag som helst under menstruationscykeln och behandlingen med
Rigevidoncont paborjas direkt dagen efter. Byte fran p-stav eller intrauterint inligg ska ske samma dag
som p-staven eller det intrauterina inldgget avliigsnas och byte fran injektion den dag som ndsta
injektion skulle ha administrerats. I alla dessa fall ska komplettering med annan form av
preventivimedel anvéndas under de forsta 7 dagarna av behandlingen.

Efter avslutad graviditet i forsta trimestern
Kvinnan kan paborja behandlingen omedelbart. Inga ytterligare antikonceptionsmetoder dr
nodvindiga.

Efter forlossning eller avslutad graviditet i andra trimestern

Om kvinnan inte ammar ska tabletterna borja tas 21-28 dagar efter forlossningen eller avslutad
graviditet i andra trimestern, p.g.a. den 6kade risken for tromboembolism under post partum-perioden.
Om tabletterna borjar tas senare ska en barridrmetod anvdndas under de forsta 7 dagarna av
tablettintaget. Har samlag redan 4gt rum bor graviditet uteslutas innan p-pilleranvindningen paboérjas
eller s& maste kvinnan invénta sin forsta menstruation.

Amning
Se avsnitt 4.6.

Om man har glomt att ta tabletter

Den antikonceptionella effekten kan minska vid glomd dos, speciellt om det gatt mer d4n 12 timmar.
Den antikonceptionella effekten paverkas inte om kvinnan har glomt att ta placebotabletter.

Om kvinnan har glomt en aktiv tablett och det har gitt mindre {in 12 timmar sedan table tten
skulle ha tagits dr det preventiva skyddet inte nedsatt. Tabletten bor tas sé snart som mdjligt och ndsta

tablett tas sedan vid ordinarie tidpunkt.

Om det har gitt mer in 12 timmar sedan tabletten skulle ha tagits, kan det preventiva skyddet
vara nedsatt. Féljande tva grundregler géller vid glomd tablett:

1. Tablettuppehallet far aldrig 6verskrida 7 dagar.
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2. 7 dagars oavbrutet tablettintag kravs for att bibehélla tillricklig hdmning av hypotalamus-
hypofys-ovarial-axen.

Baserat pd ovanstaende kan foljande praktiska riktlinjer ges:

Vecka 1:

Den senast glomda tabletten skall tas sa snart som mdjligt, dven om detta innebér att tva tabletter tas
vid samma tillfdlle. Dérefter tas tabletterna vid ordinarie tidpunkt.

En barridrmetod som t.ex. kondom bor anvindas de ndrmaste 7 dagarna. Har samlag dgt rum under de
foregaende 7 dagarna, bor mdjligheten av graviditet dvervigas. Ju fler tabletter som glomts bort och ju
ndrmare placeboperioden de glomda tabletterna dr, desto storre dr risken for graviditet.

Vecka 2:

Den senast glomda tabletten skall tas sa snart som mdjligt, dven om detta innebér att tva tabletter tas
vid samma tillfdlle. Dérefter tas tabletterna vid ordinarie tidpunkt.

Under forutséttning att tabletterna tagits enligt instruktionerna under 7 dagar innan glomd tablett,
behdvs inget ytterligare preventivt skydd. Om tabletterna inte har tagits enligt instruktionerna eller om
mer dn 1 tablett har glomts, bor en barridrmetod (sdsom kondom) anvédndas under de foljande

7 dagarna.

Vecka 3:

Tillforlitlighet av antikonceptionen kan ha forsdmrats eftersom perioden med placebotabletter &r néra.
Genom att justera schemat for tablettintaget, gar det emellertid att forhindra att skyddseffekten
minskar. Foljer man ndgot av de tva alternativen nedan behdvs darfor inget extra kontraceptivt skydd,
under forutsittning att tabletterna har tagits enligt anvisningarna under de 7 sista dagarna fore den
forsta glomda tabletten. Om sa inte &r fallet, bor det forsta alternativet foljas. Dessutom bor dven en
barriirmetod (sdsom kondom) anvidndas samtidigt under de kommande 7 dagarna.

1. Den senast glomda tabletten bor tas sa snart som mdjligt, dven om detta innebér att tva tabletter
tas vid samma tidpunkt. Direfter tas tabletterna pa ordinarie tidpunkt tills alla aktiva tabletter ar
slut. De 7 placebotabletterna maste kasseras. Nista tablettkarta méaste paborjas pa en gang.
Bortfallsblodningen uteblir troligtvis innan de aktiva tabletterna pa den nya tablettkartan &r slut,
men stdnkblodningar eller genombrottsblodning kan upptrdda under tiden tabletter tas.

2. Man kan ocksé avbryta tablettintaget frin den pagiende tablettkartan. Darefter skall man ta
placebotabletter under 7 dagar, inklusive de dagar man glomt ta tabletter, och direfter fortsatta
med nésta forpackning.

Vid glomda tabletter och vid utebliven bortfallsblodning under perioden med placebotabletter, bor
mojligheten for graviditet beaktas.

Réd vid gastrointestinala besvér

Vid svara gastrointestinala besvir (t.ex. krikning eller diarré) kan absorptionen av de aktiva
substanserna bli ofullstéindig och ytterligare preventivmetoder bor anvindas.

Om krikning eller svar diarré intraffar inom 3—4 timmar efter tablettintaget, ska en ny tablett
(ersdttningstablett) tas sa snart som mdjligt. Dennya tabletten bor om mojligt tas mom 12 timmar efter
det normala tablettintaget. Om det gar mer dn 12 timmar géller anvisningarna om glomda tabletter (se
avsnitt 4.2). Diarré kan minska effekten genom att férhindra fullstindig absorption. Om kvinnan inte
vill dndra sitt normala schema for intag av tabletter, mdste de extra tabletterna tas fran en annan
tablettkarta.

Att flytta fram menstruationen eller éindra s tartdatum

For att flytta fram menstruationen skall kvinnan hoppa dver placebotabletterna (pa den aktuella
tablettkartan) och fortsitta med de aktiva tabletterna fran en annan Rigevidoncont

150 mikrog/30 mikrog -tablettkarta. Framflyttningen kan paga sa linge kvinnan 6nskar framtill att de
aktiva tabletterna pd den andra tablettkartan ar slut. Under framflyttningen kan genombrottsblodning
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eller stankblodningar upptrida. Anvindning av Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog -tabletter
aterupptas efter den vanliga 7-dagars placeboperioden.

For att flytta menstruationen till en annan veckodag én den kvinnan har med nuvarande
behandlingsschema, kan den néstkommande placeboperioden forkortas med Onskat antal dagar. Ju
kortare placeboperiod, desto storre risk att bortfallsblodningen uteblir och att kvinnan far
genombrottsblodning och sténkblodningar under intag av tabletter frén den efterfoljande kartan (pa
samma sétt som vid framflyttning av menstruationen). Det dr viktigt att betona att placebointervallet
inte ska forlingas.

Pediatrisk population
Det finns ingen relevant anviandning av Rigevidoncont for en pediatrisk population innan puberteten.

Administreringssatt
Oral anvéindning

4.3 Kontraindikationer

Kombinerade p-piller ska inte anvéndas vid nagot av foljande tillstind. Om nagot av dessa tillstdnd
skulle intrdffa for forsta gangen under p-pillerbehandlingen ska behandlingen avslutas omedelbart:
- forekomst av eller risk for vends tromboembolism (VTE)

- vends tromboembolism — pagiende VTE (pa antikoagulantia) eller anamnes pé (t.ex. djup
ventrombos [DVT] eller lungemboli [PE])

- kénd drftlig eller forvarvad predisposition for vends tromboembolism, t.ex. APC-resistens
(inklusive Faktor V Leiden), antitrombin-III-brist, protein C-brist, protein S-brist

- storre kirurgiskt ingrepp med langvarig immobilisering (se avsnitt 4.4)

- hog risk for vends tromboembolism pa grund av forekomst av flera riskfaktorer (se
avsnitt 4.4)

- forekomst av eller risk for arteriell tromboembolism (ATE)

- arteriell tromboembolism — pagéende arteriell tromboembolism, anamnes pa arteriell
tromboembolism (t.ex. myokardiell infarkt) eller prodromalsymtom (t.ex. angina pectoris)

- cerebrovaskulir sjukdom — pagéende stroke, anamnes pa stroke eller prodromalsymtom
(t.ex. transitorisk ischemisk attack, TIA)

- kénd arftlig eller forvarvad predisposition for arteriell tromboembolism, t.ex.
hyperhomocysteinemi och antifosfolipidantikroppar (antikardiolipinantikroppar, lupus
antikoagulant)

- migrdn med fokala neurologiska symtom i anamnesen

- hog risk for arteriell tromboembolism pé grund av flera riskfaktorer (se avsnitt 4.4) eller
pé grund av forekomst av en allvarlig riskfaktor som:

- diabetes mellitus med vaskuldra symtom
- svar hypertoni
- svar dyslipoproteinemi
- pagaende eller tidigare allvarlig leversjukdom, sé linge levervirdena inte atergatt till det
normala
- forekomst av eller anamnes pé levertumor (benign eller malign)
- kénd eller misstdnkt konshormonberoende malignitet (t.ex. i genitalorganen eller brosten)
- odiagnostiserad vaginalblodning
- samtidig anvdndning av johannesort (Hypericum perforatum) (se avsnitt 4.5)
- overkénslighet mot de aktiva substanserna (levonorgestrel och etinylestradiol) eller mot nagot
hjidlpamne som anges i avsnitt 6.1.

Rigevidoncont é&r kontraindicerat vid samtidig behandling med likemedel som innehaller

ombitasvir/paritaprevir/ritonavir, dasabuvir, glekaprevir/pibrentasvir och
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (se avsnitt 4.4 och 4.5).
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4.4 Varningar och forsiktighet

Varningar

Om négot av tillstdinden eller ndgon av riskfaktorerna nedan forekommer ska fordelarna av att anvénda
kombinerade p-piller vigas mot de mojliga riskerna for den enskilda kvinnan och diskuteras med
kvinnan innan hon beslutar sig for att borja anvinda preparatet.

Om ndgot av dessa tillstdnd eller riskfaktorer forvérras eller upptrader for forsta gdngen bor kvinnan
kontakta likare. Lakaren ska da avgora om behandlingen skall avbrytas.

1. Cirkulationsstorningar
Risk for venos tromboemboli (VTE)

Anvindning av ett kombinerat hormonellt preventivmedel Skar risken for vends tromboembolism
(VTE) jamfort med icke-anvindning. Produkter som innehéller le vonorgestrel (sdsom
Rigevidoncont), norgestimat eller noretisteron forknippas med den léigsta risken for VTE.
Beslutet att anvinda Rigevidoncont ska tas forst efter en diskussion med kvinnan for att
sédkerstilla att hon kiinner till risken for VTE med Rige vidoncont, hur he nnes ris kfaktorer
paverkar den hir risken, och att hennes VTE-risk ér storst under det forsta aret hon anvinder
produkten. Detfinns ocksa vissa beligg for att risken ér storre nir ett kombinerat hormonellt
preventivimedel anvinds igen e fter ett uppehéll pa 4 veckor eller liingre.

Hos kvinnor som inte anvdnder ett kombinerat hormonellt preventivmedel och som inte &r gravida
kommer cirka 2 av 10 000 attutveckla en VTE under en period om ett ar. Hos en enskild kvinna kan
dock risken vara betydligt hogre, beroende pa hennes underliggande riskfaktorer (se nedan).

Epidemiologiska studier med kvinnor som anvéinder lag dos av kombinerade p-piller (<50 pg
etinylestradiol) har visat att av 10 000 kvinnor kommer mellan 6 och 12 att utveckla VTE under ett ar.

Det uppskattas att av 10 000 kvinnor som anvédnder ett kombinerat hormonellt preventivmedel som
innehéller levonorgestrel kommer cirka 6 kvinnor' att utveckla en VTE under ett ar.

Detta antal VTE-héndelser per ar dr féarre 4n det antal hindelser som forvéntas hos kvinnor under
graviditet eller under postpartumperioden.

VTE ér dodligt i 1-2 % av fallen.

I Genomsnittsintervallet ir p& 5-7 per 10 000 kvinnoér, baserat pa en relativ risk for kombinerade hormonella
preventivimedel som innehaller levonorgestreljamfort med en icke-anviandning pa cirka 2,3-3,6.
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Antal VTE fall per 10 000 kvinnor under 1 ar

Antal VTE fall
A
12

10

Icke-anvandare av kombinerade
hormonella preventivmedel
(2 fall)

Levonorgestrel innehallande
kombinerade hormonella
preventivmedel (5-7 fall)

I extremt séllsynta fall har trombos rapporterats hos anvéndare av kombinerade hormonella

preventivmedel i andra blodkérl, t.ex. i hepatiska, mesenteriska, renala eller retinala vener och artérer.

Riskfaktorer for VTE

Risken for vendsa tromboemboliska komplikationer hos anvéndare av kombinerade hormonella
preventivmedel kan 6ka betydligt hos kvinnor med ytterligare riskfaktorer, framfor allt om flera

riskfaktorer foreligger (se tabell).

Rigevidoncont ar kontraindicerat om en kvinna har flera riskfaktorer som innebér att hon I6per hog
risk for vendsa tromboser (se avsnitt 4.3). Om en kvinna har mer &n en riskfaktor dr det mjligt att
risken dr storre &n summan av de enskilda faktorerna — i detta fall bor hennes totala risk for VTE
beaktas. Om forhallandet nytta-risk anses vara negativt ska ett kombinerat hormonellt preventivmedel

inte forskrivas (se avsnitt 4.3).

Tabell: Riskfaktorer for VTE

Riskfaktor

Kommentar

Fetma (BMI 6ver 30 kg/m?*)

Risken okar betydligt nir BMI okar.
Detta dr sdrskilt viktigt att beakta om det ocksé finns
andra riskfaktorer.

Langvarig immobilisering, storre
kirurgiskt ingrepp, alla operationer i
ben eller bicken, neurokirurgi eller
omfattande skada

Anm: tillfallig immobilisering
inklusive flygresor >4 timmar kan
ocksa vara en riskfaktor for VTE,
sérskilt hos kvinnor med andra
riskfaktorer

I dessa situationer dr det lampligt att gora ett uppehall i
anvéindningen av plastret/p-pillret/ringen (vid elektiv
kirurgi minst fyra veckor i forvidg) och inte ateruppta
anvindningen forrdn tva veckor efter fullstindig
remobilisering. En annan preventivmetod bor anvéndas
for attundvika oavsiktlig graviditet.

Antitrombotisk behandling bdr dvervigas om
Rigevidoncont inte har satts ut i forvag.
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Positiv familjeanamnes (vends Om man missténker en hereditér predisposition, ska

tromboembolism hos ett syskon eller kvinnan remitteras till en specialist for radgivning innan

fordlder sarskilt i relativt unga ér, t.ex. | hon beslutar sig for att anvéinda ndgon form av

fore 50 ars élder). kombinerade hormonella preventivmedel.

Andra medicinska tillstand som Cancer, systemisk lupus erythematosus, hemolytiskt

forknippas med VTE. uremiskt syndrom, kronisk inflammatorisk
tarmsjukdom (Crohns sjukdom eller ulcerds kolit) och
sicklecellanemi.

Stigande alder Framfor allt hos kvinnor 6ver 35 ar.

Det rader inte enighet om den eventuella betydelsen av varicer och ytlig tromboflebit har for uppkomst
eller progression av vends trombos.

Den 6kade risken for tromboembolism vid graviditet, och framfor allt 6-veckorsperioden i puerperiet
maéste beaktas (for information om ”Graviditet och amning” se avsnitt 4.6).

Symtom pa VTE (djup ventrombos och lunge mboli)
Vid symtom ska kvinnan rddas att omedelbart s6ka likare och informera vardpersonalen om att hon
tar kombinerade hormonella preventivmedel.

Symtom pa djup ventrombos (DVT) kan omfatta:

- unilateral svullnad av ben och/eller fot eller lings en ven i benet

- smérta eller Gmhet i benet som bara kianns vid stdende eller gaende

- Okade viarme i det drabbade benet med rodfargning eller missfargning av benet.

Symtorn pé lungemboli (PE) kan omfatta:
plotslig debut av oforklarlig andfdddhet eller snabb andning
- plotslig hosta som kan férknippas med hemoptys
- kraftig brostsmérta
- kraftig ostadighetskénsla eller yrsel
- snabba eller oregelbundna hjértslag.

En del av dessa symtom (t.ex. andfaddhet och hosta) &r icke-specifika och kan feltolkas som mer
vanliga eller mindre allvarliga hindelser (t.ex. luftvdgsinfektioner).

Andra tecken pa vaskuldr ocklusion kan omfatta: plotslig smaérta, svullnad och litt bla missfargning av
en extremitet.

Om ocklusionen uppkommer i 6gonen kan symtomen variera fran smartfri dimsyn som kan utvecklas
till synforlust. Ibland kan synforlust uppkomma nistan omedelbart.

Risk for arteriell tromboe mbolism (ATE)

Epidemiologiska studier har ocksa visat ett samband mellan anvéndning av kombinerade hormonella
preventivmedel och en 6kad risk for arteriell tromboembolism (myokardinfarkt) eller cerebrovaskulir

handelse (t.ex. transitorisk ischemisk attack, stroke). Arteriella tromboemboliska héndelser kan vara
dodliga.

Riskfaktorer for ATE

Risken for arteriella tromboemboliska komplikationer eller for en cerebrovaskulir hindelse hos
anvédndare av kombinerade hormonella preventivmedel 6kar hos kvinnor med riskfaktorer (se tabell).
Rigevidoncont ar kontraindicerat om kvinnan har en allvarlig eller flera riskfaktorer som innebér att
hon I6per hog risk for ATE (se avsnitt 4.3). Om kvinnan har mer dn en riskfaktor dr det mdjligt att
riskdkningen &r storre &n summan av de enskilda faktorerna — i detta fall bor hennes totala risk
beaktas. Om forhallandet nytta-risk anses vara negativt ska ett kombinerat hormonellt preventivmedel
inte forskrivas (se avsnitt 4.3).
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Tabell: Riskfaktorer for ATE

Riskfaktor

Kommentar

Stigande alder

Framfor allt hos kvinnor over 35 ar

Rokning Kvinnor ska rekommenderas att sluta roka om de vill
anvénda ett kombinerat hormonellt preventivmedel.
Kvinnor 6ver 35 ar som fortsétter att roka ska starkt
rekommenderas att anvidnda en annan preventivmetod.
Hypertoni

Fetma (BMI 6ver 30 kg/m?)

Risken dkar betydligt nir BMI okar.
Detta ar sarskilt viktigt for kvinnor med ytterligare
riskfaktorer.

Positiv familjeanamnes (arteriell
tromboembolism hos ett syskon eller

fordlder sarskilt i relativt unga ar, t.ex.

fore 50 ars dlder).

Om man misstanker en hereditir predisposition, ska
kvinnan remitteras till en specialist for rddgivning innan
hon beslutar sig for att anvinda ndgon form av
kombinerade hormonella preventivmedel.

Migrian

En 6kning av frekvens eller svarighetsgrad av migran
vid anvindning av kombinerade hormonella
preventivmedel (som kan vara prodromalsymtom pa en
cerebrovaskulir hindelse) kan vara ett skal for
omedelbart utséttande.

Andra medicinska tillstdind som

forknippas med negativa vaskulira
hédndelser.

Diabetes mellitus, hyperhomocysteinem,
hjartklaffssjukdom och formaksflimmer,
dyslipoproteinemi och systemisk lupus erythematosus.

Symtom pa ATE

Vid symtom ska kvinnan rédas att omedelbart sdka likare och informera hilso- och
sjukvardpersonalen om att hon tar kombinerade hormonella preventivmedel.

Symtom pé en cerebrovaskulir handelse kan omfatta:
plotslig domning eller svaghet i ansikte, armar eller ben, speciellt pa en sida av kroppen
- plotsliga problem med att g, yrsel, forlorad balans eller koordination
- plotslig forvirring, svarigheter att tala eller forsta
- plotsliga synproblem i ett eller bada 6gonen
- plotslig, svér eller langvarig huvudvirk utan kidnd orsak
- medvetsloshet eller svimning med eller utan anfall.
Tillfélliga symtom som tyder pa att hindelsen &r en transitorisk ischemisk attack (TIA).

Symtom péa en hjirtinfarkt kan vara:

- smdrta, obehag, tryck, tyngdkinsla, tryck eller fyllnadskénsla i brostet, armen eller nedanfor

brostbenet

- obehag som strélar mot ryggen, kidken, halsen, armen, magen
- miéttnadskénsla, matsméiltningsbesvir eller kvivning

- svettning, illaméende, krékningar eller yrsel

- extrem svaghet, angest eller andfaddhet

- snabba eller oregelbundna hjirtslag.

2. Tumorer:

Livmoderhalscancer

En 6kad risk for livmoderhalscancer har rapporterats i vissa epidemiologiska studier hos kvinnor som

anviant kombinerade p-piller under lang tid, men det rader fortsatt oenighet om i vilken utstrickning
detta resultat kan bero pa sexuellt beteende och andra faktorer sdsom humant papillomvirus (HPV).

Brostcancer

En metaanalys av 54 epidemiologiska studier visade att kvinnor som anvénder kombinerade p-piller

16per ennagot okad relativ risk (RR = 1,24) att fa brostcancer. Den forhdjda risken avtar gradvis under
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de foljande tio aren efter avslutad anviandning. Eftersom brdstcancer dr ovanligt hos kvinnor under

40 &r 4r 6kningen av antalet fall av brostcancer hos kvinnor som anvéinder eller nyligen har anvént
kombinerade p-piller litet i forhdllande till den totala risken for brostcancer. Dessa studier bevisar inte
nagot orsakssamband.

Det observerade monstret med en okad risk kan bero pa att brostcancer diagnostiseras tidigare hos p-
pilleranvéndare, de biologiska effekterna av kombinerade p-piller eller en kombination av bada
faktorerna.

Brostcancer som diagnostiseras hos dem som anvént p-piller tenderar att vara mindre kliniskt
avancerade jaimfort med brostcancer hos dem som aldrig anvént p-piller.

Levertumorer

I séllsynta fall har benigna levertumérer (ex. leveradenom, fokal nodulidr hyperplasi) rapporterats, och
dnnu mer sdllan har maligna levertumdrer rapporterats hos anvéndare av kombinerade p-piller. |
enstaka fall har dessa tumorer lett till livshotande intraabdominella blodningar. En levertumér bor
Overvigas i differentialdiagnosen vid svar smérta i ovre delen av buken, vid leverforstoring eller vid
tecken pé intraabdominell blodning hos kvinnor som anvidnder kombinerade p-piller.

Anvéndning av kombinerat hormonellt preventivmedel i hdga doser (50 pg etinylestradiol) minskar
risken for endometrie- och dggstockscancer. Det har dnnu inte bekriftats om detta dven géller for lag
dos kombinerat hormonellt preventivmedel.

3. Ovriga tillstand

Depression
Nedstdmdhet och depression &r vilkdnda biverkningar vid anviandning av hormonella preventivmedel

(se avsnitt 4.8). Depressioner kan vara allvarliga och ar en vilkénd riskfaktor for sjalvmordsbeteende
och sjilvmord. Kvinnor ska rédas att kontakta likare vid humdrfoérandringar och depressiva symtom,
ocksa direkt efter inledd behandling.

Hypertriglyceridemi
Kvinnor med hypertriglyceridemi eller dédr detta har forekommit inom familjen kan 16pa okad risk att
fa pankreatit vid anvindning av kombinerade p-piller.

Leversjukdomar
Akuta eller kroniska storningar av leverfunktionen kan géra det nddvindigt att sétta ut kombinerade p-
piller tills leverfunktionen &ter dr normal.

Hypertoni
Avenom en liten 6kning av blodtrycket har rapporterats hos manga kvinnor som anvinder

kombinerade p-piller, &r kliniskt betydelsefulla 6kningar sillsynta. Endast i dessa séllsynta fall finns
skél for att omedelbart avbryta anvindningen av kombinerade p-piller. Hos patienter med hypertoni
maste det kombinerade p-pillret séttas ut om blodtrycket fortsétter att vara hogt eller om betydande
forhojning av blodtrycket inte svarar tillfredsstillande pa antihypertensiv behandling. Anvéndning av
kombinerade p-piller kan fortsdtta om normala blodtrycksvirden har uppnatts med antihypertensiv
behandling och aterinséttning av kombinerade p-piller anses vara lamplig.

Angioddem
Exogena Gstrogener kan inducera eller forvarra symtom av arftligt eller forvarvat angioddem.

Glukosintolerans/diabetes

Aven om kombinerade p-piller kan ha effekt pa den perifera insulinresistensen och glukostoleransen,
finns ingen dokumentation om ett behov att dndra behandlingsregimen hos diabetiker som anvénder
kombinerade p-piller i lag dos (innehallande mindre &n 0,05 mg etinylestradiol). Kvinnor med diabetes
ska dock kontrolleras noggrant sérskilt under den forsta tiden med kombinerade p-piller.
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Ovrigt

Recidiv av kolestatisk gulsot eller klada som tidigare upptritt under en graviditet eller under tidigare
anvandning av konshormoner gor det nddvindigt att avbryta anvandningen av kombinerade p-piller.

Foljande tillstind har rapporterats forekomma eller forvérras bade i samband med graviditet och
anvindning av kombinerade p-piller, men det finns inte Gvertygande bevis for ett samband med
anvindning av kombinerade p-piller: kolestatisk gulsot och/eller kldda, gallsten, porfyri, systemisk
lupus erythematosus, hemolytiskt uremiskt syndrom, Sydenhams korea, herpes gestationis, och
otosklerosrelaterad horselnedsittning.

Forsamring av endogen depression, Crohns sjukdom och ulcerds kolit har rapporterats i vissa fall
under anvidndning kombinerade p-piller.

Ibland kan kloasma foérekomma, sirskilt hos kvinnor som tidigare haft kloasma under graviditet.
Kvinnor med bendgenhet for kloasma bor undvika for solexponering eller exponering for ultraviolett
ljus under anviindning av kombinerade p-piller.

Likarundersokning/konsultation

Innan anvindning av Rigevidoncont paborjas eller anvinds igen ska en fullstindig anamnes (inklusive
hereditet) tas och graviditet uteslutas. Blodtrycket ska tas och en likarundersokning ska utféras baserat
pa kontraindikationer (se avsnitt 4.3) och varningar (se avsnitt 4.4). Det &r viktigt att informera
kvinnan om vendsa och arteriella tromboser, inklusive risken med Rigevidoncont jamfort med andra
kombinerade hormonella preventivmedel, symtomen pd VTE och ATE, de kinda riskfaktorerna och
vad hon ska gora i hindelse av en misstinkt trombos.

Kvinnan ska ocksa informeras om att noggrant lisa igenom bipacksedeln och folja anvisningarna.
Frekvensen och typen av undersokningar ska baseras pa faststéllda riktlinjer och anpassas individuellt
till varje kvinna.

Kvinnan ska informeras om att hormonella preventivmedel inte skyddar mot hiv-infektioner (AIDS)
och andra sexuellt Gverforbara sjukdomar.

Nedsatt effekt
Effekten av kombinerade p-piller kan vara nedsatt vid glomd tablett, krdkningar eller diarré (se
avsnitt 4.2) eller samtidigt intag av andra likemedel (se avsnitt 4.5).

Nedsatt cykelkontroll

Oregelbundna blodningar (stankblodning eller genombrottsblodning) kan forekomma vid anvandning
av alla kombinerade p-piller, sirskilt under de forsta behandlingsmanaderna. P4 grund av detta dr det
meningsfullt att utvirdera oregelbundna blodningar forst efter en anpassningsperiod, som bor omfatta
ungefdr tre menstruationscykler.

Om oregelbundna blodningar kvarstar eller uppstar efter tidigare regelbundna cykler, ska icke-
hormonella orsaker 6vervidgas och lampliga diagnostiska atgérder vidtas for att utesluta malignitet
eller graviditet. Detta kan inkludera skrapning.

Vissa kvinnor far kanske ingen bortfallsblodning under perioden med placebotabletter. Om tabletterna
tagits enligt beskrivningen i avsnitt 4.2 dr det osannolikt att kvinnan ar gravid. Om tabletterna inte
tagits enligt anvisningarna innan den forsta uteblivna blodningsperioden, eller om tva
blodningsperioder uteblir maste graviditet uteslutas innan behandling med kombinerade p-piller
fortsitter.

Forhojda ALAT-véirden

I kliniska studier med patienter som behandlas for hepatit C-virusinfektioner (HCV) med likemedel
som innehéller ombitasvir/paritaprevir/ritonavir och dasabuvir, med eller utan ribavirin, sags en
alanintransaminasstegring (ALAT) som var mer dn 5 ganger hogre dn den normala Gvre gransen.
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ALAT-stegringen intréffade signifikant oftare hos kvinnor som anvinde etinylestradiolinnehéllande
lakemedel, sdsom kombinerade preventivmedel (CHCs). ALAT-stegringar har ocksa observerats med
HCYV antivirala likemedel som innehéller glekaprevir/pibrentasvir och
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (se avsnitt 4.3 och 4.5).

Hjélpdmnen med kéinda effekter

Laktos och sackaros

Patienter med nagot av foljande séllsynta érftliga tillstind bor inte anvdnda detta likemedel:
galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-galaktosmalabsorption eller fruktosintolerans eller
sukras-isomaltas-brist.

Para-orange (E110)
Placebotabletterna innehéller para-orange, vilket kan ge allergiska reaktioner.

Natrium
Detta likemedel innehaller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per tablett, d.v.s. ar ndst intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra likemedel och dvriga interaktioner

Observera! Produktresumén for andra samtidigt anvénda likemedel ska konsulteras for att identifiera
potentiella interaktioner.

Interaktioner mellan kombinerade preventivmedel och andra substanser kan leda till en 6kning eller
minskning av plasmakoncentrationen av strogen och progesteron.

Minskning av Ostrogens och progesterons plasmakoncentration kan leda till en okning av
mellanblédningar och minska effekten av kombinerade preventivmedel.

Kontraindicerade kombinationer

- Johannesort (Hypericum perforatum) (se avsnitt 4.3)
Minskad plasmakoncentration av hormonella preventivmedel pa grund av enzyminducerande
effekt av johannesdrt, med risk for ligre effekt eller utebliven effekt vilket kan leda till
allvarliga konsekvenser (graviditet).

- Ombitasvir/paritaprevir/ritonavir och dasabuvir (se avsnitt 4.3)
Okad hepatotoxicitet.

Farmakodynamiska interaktioner

Samtidig behandling med likemedel som innehéller ombitasvir/paritaprevir/ritonavir och dasabuvir,
med eller utan ribavirin, glekaprevir/pibrentasvir och sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir kan cka
risken for alanintransaminasstegring (ALAT) (se avsnitt 4.3 och 4.4). Darfor méste patienter som
behandlas med Rigevidoncont byta till ett alternativt preventivimedel (t.ex. endast gestagen-
innehallande preventivimedel eller icke hormonella metoder) innan dessa behandlingar paborjas.
Behandling med Rigevidoncont kan pabdrijas igen 2 veckor efter att dessa behandlingar avslutats.

Farmakokinetiska interaktioner

° Effekter av andra likemedel pd Rigevidoncont

Interaktioner kan férekomma med likemedel som inducerar mikrosomala enzymer, vilket kan
resultera i okat clearance av kdnshormoner och leda till genombrottsblédning och/eller utebliven
preventiv effekt.
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Behandling

Enzyminduktion kan ses redan efter nigra dagars behandling. Maximal enzyminduktion ses vanligen
inom nagra veckor. Efter att likemedelsbehandlingen avslutats kan enzyminduktion fortsétta i cirka
4 veckor.

Korttidsbehandling

Kvinnor som behandlas med enzyminducerande likemedel bor tillfilligt anvidnda en barridrmetod eller
ndgon annan preventivmetod som tilligg till kombinerade p-piller. Barridirmetod bor anviindas under
hela samtidiga likemedelsbehandlingen samti ytterligare 28 dagar efter avslutad behandling. Om
lakemedelsbehandlingen pagar lingre &n de aktiva tabletterna i p-pillerforpackningen, ska
placebotabletterna kasseras och nésta p-pillerforpackning pabdrjas omedelbart.

Langtidsbehandling
For kvinnor som star pa langvarig behandling med leverenzyminducerande aktiva substanser

rekommenderas anvindning av en annan palitlig, icke-hormonell preventivmetod.

Foljande interaktioner har rapporterats i litteraturen.

Likemedel som okar clearance av kombinerade p-piller (minskar effekten av kombinerade p-piller
genom att inducera leverenzymer) t.ex.:

Barbiturater, bosentan, karbamazepin, fenytoin, primidon, rifampicin och HIV-likemedlen ritonavir,
nevirapin och efavirenz och mgjligen ocksa felbamat, griseofulvin, oxkarbazepin, topiramat och
produkter som innehdller Johannesort (Hypericum perforatum).

Likemedel som har varierande effekt pa clearance av kombinerade p -piller:

Vid samtidig administrering med kombinerade p-piller kan flera kombinationer av
HIV-proteashimmare och icke-nukleosida omvéinda transkriptashimmare (bla. kombinationer med
HCV-hdmmare) 6ka eller minska plasmakoncentrationer av dstrogen eller progestin. Den totala
effekten av dessa fordndringar kan i vissa fall vara kliniskt signifikant.

Dérfor ska produktresumén for samtidigt anvinda HIV/HCV -likemedel konsulteras for att identifiera
potentiella interaktioner och eventuella tillhérande rekommendationer. I tveksamma fall ska kvinnor
som tar proteashdammare eller icke-nukleosida omvénda transkriptashimmare dven anvéinda en
barriirmetod.

° Effekten av Rigevidoncont pd andra likemedel

Kombinerade p-piller kan paverka metabolismen av vissa andra aktiva substanser. Koncentrationer i
plasma och vidvnader kan séledes antingen 6ka (t.ex. ciklosporin) eller minska (t.ex. lamotrigin).

. Andra typer av interaktioner

Modafinil

Risk for nedsatt preventiv effekt under behandlingen och under en menstruationscykel efter
utsdttningen av modafinil pa grund av likemedlets enzymhdmmande potential. Anvéndning av p-piller
i hogre dos (normodose) eller ett annat preventivmedel rekommenderas.

Vemurafenib
Risk for minskad koncentration av dstrogen eller progestogen och darmed risk for nedsatt effekt.

Perampanel
For perampaneldoser pa > 12 mg/dygn: risk for nedsatt preventiv effekt. Anvindning av ett annat
preventivmedel (sérskilt barridrmetod) rekommenderas.

Ulipristal
Risk for antagonistisk effekt av progesteron. Ateruppta inte anvindning av kombinerade p-piller pa

minst 12 dagar efter att ulipristal avslutats.
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Rufinamid
Mattlig minskning av etinylestradiolkoncentrationen. Anvindning av ett annat preventivmedel
(sdrskilt barridrmetod) rekommenderas.

Etoricoxib
Koncentrationen av etinylestradiol okar vid samtidig anvdndning av etoricoxib.

Laboratorietester

Anvindning av kombinerade p-piller kan paverka resultaten av vissa laboratorietester, sisom
biokemiska parametrar for lever-, thyreoidea-, binjure- och njurfunktionen; plasmanivéer av
bérarproteiner t.ex. kortikosteroidbindande globulin och lipid/lipoproteinfraktioner, parametrar for
kolhydratmetabolismen och parametrar for blodkoagulation och fibrinolys. Fordndringarna ligger
vanligtvis inom normala laboratorievirden.

4.6 Graviditet och amning

Graviditet
Rigevidoncont ska inte anvidndas under graviditet.

Om graviditet intrdffar under anvéndning av Rigevidoncont, ska behandlingen omedelbart avbrytas.
Omfattande epidemiologiska studier har dock inte visat pa en forhojd risk for medfodda
missbildningar hos barn fodda av kvinnor som anvédnt kombinerade p-piller fore graviditeten, eller pa
teratogena effekter nar kombinerade p-piller oavsiktligt anvénts tidigt under graviditeten. Den dkade
risken for VTE under postpartumperioden ska beaktas vid aterinsdttning av Rigevidoncont (se
avsnitt 4.2 och 4.4).

Amning

Amningen kan paverkas av kombinerade p-piller eftersom dessa kan minska méngden brostmjolk och
dndra dess sammanséttning. Darfor rekommenderas i allmidnhet inte anvdndning av kombinerade p-
piller forrdn den ammande kvinnan helt har slutat amma. Sma méngder av kontraceptiva steroider
och/eller deras metaboliter kan utsondras i1 brostmjolken. Dessa mangder kan paverka barnet. Om
kvinnan onskar att amma, bor en annan preventivmetod rekommenderas.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Inga studier pa formagan att framfora fordon och anvénda maskiner har utforts. Ingen effekt pa
formagan att framfora fordon och anvinda maskiner har observerats hos personer som anvéinder
kombinerade p-piller.

4.8 Biverkningar

Foljande biverkningar har rapporterats vid anvindning av levonorgestrel/etinylestradiol:

Organsystem | Vanliga Mindre Sillsynta Mycket Ingen kiind
(=1/100, vanliga (>1/10 000, séllsynta frekvens (kan
<1/10) =1/1000, <1/1000) (<1/10 000) |inte beriiknas

<1/100) frin
tillgangliga
data)

Neoplasier; Hepatocelluldr

benigna, carcinom

maligna och Godartade

ospecificerade levertumorer

(samt cystor och (t.ex. fokal

polyper) nodulér

hyperplasi,
leveradenom)
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Organsystem | Vanliga Mindre Sillsynta Mycket Ingen kiind
(=1/100, vanliga (=1/10 000, séllsynta frekvens (kan
<1/10) =1/1000, |<1/1000) (<1/10 000) |inte beriknas

<1/100) fran
tillgiingliga
data)
Infektioner och | Vaginit,
infestationer inklusive
vaginal
kandidos
Immunsystemet Anafylaktiska |Forsdmring av | Forvirrade
reaktioner med | systemisk symtom av
mycket lupus arftligt eller
séllsynta fall av | erythematosus | forvirvat
nésselutslag angioddem
Angioddem
Cirkulatorisk
sjukdom och
svar luftvigs-
sjukdom

Metabolism och Forandrad Glukos- Forsdmring av

nutrition aptit (6kad ntolerans porfyri

eller minskad)

Psykiska Humér-

storningar svingningar,
inklusive
depression
Forédndrad
libido

Centrala och Nervositet Forsamrad

perifera Yrsel korea

nervsystemet

Ogon Kontaktlins- Opticusneurit

ntolerans Retinal
vaskuldr
trombos

Blodkérl Hypertoni Vends trombo- | Forvérrat

embolism och |&derbrack
arteriell

trombo-

embolism

Magtarm- [llaméende Magkramper Ischemisk kolit | Inflammatorisk

kanalen Krikning Uppblésthet tarmsjukdom
Buksmérta (Crohns

sjukdom,
ulcerds kolit)

Lever och Kolestatisk Bukspottkortel- | Leverskada

gallvigar gulsot inflammation | (t.ex. lever-

Gallsten inflammation,
Kolestas avvikande
leverfunktion)
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Organsystem | Vanliga Mindre Sillsynta Mycket Ingen kiind
(=1/100, vanliga (=1/10 000, séllsynta frekvens (kan
<1/10) (=1/1000, <1/1000) (<1/10 000) |inte beriknas

<1/100) fran
tillgiingliga
data)

Hud och Akne Utslag Erythema Erythema

subkutan vdvnad Kloasma nodosum multiforme

(melasma)
som kan vara
langvarigt
Hirsutism
Haravfall

Njurar och Hemolytiskt-

urinvagar uremiskt
syndrom

Reproduktions- | Smérta i

organ och brosten, 6mma

brostkortel brost, svullnad
och sekretion
Dysmenorré
Forédndrade
cykler
Forandrad
ektropion och
vaginalsekretet
Amenorré

Allménna Vitskeretention

symtom /6dem

och/eller Viktférandring

symtom vid (6kning eller

administrerings- | minskning)

stéllet

Undersokningar Modifierade Minskad

plasmalipider, serumfolat
inklusive

hyper-

triglyceridemi

Beskrivning av utvalda biverkningar

En okad risk for arteriella och venosa trombotiska och trombemboliska hidndelser, t.ex. myokardiell
infarkt, stroke, transitoriska ischemiska attacker, venos trombos och lungemboli har observerats hos
kvinnor som anvénder kombinerade hormonella preventivmedel, vilket diskuteras meri detalj i

avsnitt 4.4.

Foljande allvarliga biverkningar har rapporterats hos kvinnor som anviander kombinerade hormonella
preventivmedel. Dessa beskrivs 1 avsnitt 4.4.

hypertoni

levertumdrer
Crohns sjukdom, ulcerds kolit, porfyri, systemisk lupus erythematosus, herpes gestationis,

vends tromboembolisk sjukdom
arteriell tromboembolisk sjukdom

Sydenhams korea, hemolytiskt-uremiskt syndrom, kolestatisk gulsot.

Forekomsten av brostcancerdiagnoser dr ndgot 6kad hos anvéndare av p-piller. D4 brostcancer ar
ovanligt hos kvinnor under 40 &r, &r det 6kade antalet litet i forhillande till den totala risken for
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brostcancer. Dess orsakssamband med p-pilleranvdndning &r inte kint. Fér mer information, se
avsnitt 4.3 och 4.4.

Rapportering av misstdnkta biverkningar

Det dr viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mdjligt
att kontinuerligt Gvervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hilso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Sékerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomrddet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering

Symtom pa 6verdos av p-piller har rapporterats hos vuxna, ungdomar och barn under 12 ar.
Overdosering kan orsaka foljande symtom: illaméende, krikningar, smérta i brosten, yrsel,
magsmartor, sdmnighet/trétthet samt vaginalblodning hos unga flickor. Det finns ingen antidot och
behandlingen &r symtomatisk.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Kénshormoner och modulatorer av kénsorgan, gestagener och estrogener,
ATC-kod: GO3AA07

Verkningsmekanism

Den antikonceptionella effekten av Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog -tabletter ar baserad pa
interaktion mellan flera olika faktorer. De viktigaste av dessa dr himning av dgglossning och
fordndringar av endometriet och cervixsekretet.

PearlIndex (antalet graviditeter/100 kvinnoér) for kombinerade ldgdos monofasiska p-piller
nnehéllande 0,15 mg levonorgestrel och 0,03 mg etinylestradiol &r 0,1 (metodsvikt).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Levonorgestrel

Absorption
Levonorgestrel absorberas snabbt och ndstan fullstindigt efter oralt intag av Rigevidoncont

150 mikrog/30 mikrog. Efter oral administration nds maximala plasmakoncentrationen av
levonorgestrel inom 30 till 120 minuter Biotillgdngligheten &r ca 100 % och levonorgestrel utsitts inte
for forstapassagemetabolism.

Distribution
Levonorgestrel ér till stor del bundet till albumin och kénshormonbindande globulin (SHBG) i plasma.

Metabolism

Metabolism sker huvudsakligen genom reduktion av A4-3-oxo gruppen och hydroxylering vid position
2a, 1B och 16p folit av konjugering. Majoriteten av metaboliterna som cirkulerar i blodet 4r sulfater av
30, 5p-tetrahydro-levonorgestrel, medan utséndring huvudsakligen sker som glukuronider. En del av
den ursprungliga levonorgestrelen cirkulerar dven som 17B3-sulfat. Metabolisk clearance varierar
avsevirt mellan individer, vilket delvis skulle kunna forklara den stora variationen av
levonorgestrelkoncentrationer hos olika patienter.
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Eliminering
Levonorgestrel elimineras med en halveringstid pa ca 36 timmar vid steady state. Levonorgestrel och
dess metaboliter utsondras primért i urin (40—-68 %) och ca 16-48 % utsondras i feces.

Etinylestradiol

Absorption
Etinylestradiol absorberas snabbt och néstan fullstindigt via det gastrointestinala systemet, och

maximala plasmanivier nis inom 60-180 minuter.
Som en foljd av presystemisk konjugering och forstapassagemetabolism dr den genomsnittliga
biotillgingligheten 40-45 %. AUC (arean under kurvan) och C,,, kan forvintas stiga nadgot dver tiden.

Distribution
Etinylestradiol ar till 98,8 % bundet till plasmaproteiner, nistan uteslutande till albumin.

Metabolism

Etinylestradiol genomgar presystemisk konjugering béde i tunntarmens slemhinna ochi levern.
Hydrolys av konjugaten av etinylestradiol sker med hjilp av tarmfloran och ger etinylestradiol som
kan reabsorberas, vilket skapar en enterohepatisk cirkulation. Den priméra vigen for metabolismen av
etinylestradiol ar cytokrom P-450-medierad hydroxylering och de primédra metaboliterna &r 2-OH-
etinylestradiol och 2-metoxi-etinylestradiol. 2-OH-etinylestradiol metaboliseras vidare till kemiskt
reaktiva metaboliter.

Eliminering

Etmylestradiol forsvinner fran plasma med en halveringstid pa cirka 29 timmar (26—33 timmar),
plasmaclearance varierar fran 10-30 l/timme. Konjugaten av etinylestradiol och dess metaboliter
utsondras via urin och feces (kvot 1:1).

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Den akuta toxiciteten for etinylestradiol och levonorgestrel dr lag. Pa grund av tydliga artskillnader har
prekliniska resultat ett begransat prediktivt virde vid anviindning av dstrogen hos ménniska.

Hos forsoksdjur visade dstrogen en embryoletal effekt redan vid relativt ldga doser; missbildningar av
urogenitala trakten och feminisering av manliga foster observerades. Levonorgestrel pavisade en
viriliserande effekt hos kvinnliga foster. Studier av reproduktionstoxicitet hos ratta, moss och kanin
visade inga andra tecken pa teratogenicitet forutom effekten pa sexuell differentiering.

Prekliniska data baserade pa konventionella studier pa repeterad dostoxicitet, genotoxicitet och
carcinogen potential visade inte nagra sarskilda risker for ménniska utéver vad som redan har
beskrivits iandra avsnitt av produktresumén.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen

Aktiva tabletter:

Tablettkdrna

kiseldioxid, kolloidal, vattenfri
magnesiumstearat

talk

majsstirkelse
laktosmonohydrat

Dragering
kiseldioxid, kolloidal, vattenfri

talk
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sackaros
kalciumkarbonat
titandioxid (E 171)
kopovidon K-28
makrogol 6000
povidon K-30
karmellosnatrium

Placebo tabletter:
Tablettkdrna

laktos, vattenfri

mikrokristallin cellulosa
stirkelse, pregelatiniserad
kiseldioxid, kolloidal, vattenfri
magnesiumstearat

Dragering
povidon K-90

titandioxid (E 171)

makrogol 6000

sackaros

indigokarmin aluminiumlack (E132)
kinolingult aluminiumlack (E104)
natriumbensoat (E211)

para-orange aluminiumlack (E110)
talk

kalciumkarbonat

6.2 Inkompatibilite ter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

2 ar.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Forvaras vid hogst 25 °C.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Rigevidoncont 150 mikrog/30 mikrog dragerade tabletter ar forpackade i PVC/PVDC/aluminium-
blister. Blisterkartorna &r forpackade i pappkartonger tillsammans med en bipacksedel, en
forvaringspdse samt klistermarken for veckodagarna.

Forpackningsstorlekar:

1x(21+7) dragerade tabletter

3x(21+7) dragerade tabletter

6x(21+7) dragerade tabletter

13x(21+7) dragerade tabletter

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Inga sérskilda anvisningar.

38



Ej anvint likemedel och avfall skall hanteras enligt gillande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Gedeon Richter Plec.

Gyomroi ut 19-21

1103 Budapest

Ungern

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

28292

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

27.02.2012/12.04.2016

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

26.09.2022
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