VALMISTEYHTEENVETO
1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Desogestrel ratiopharm 75 mikrog tabletti, kalvopaéllysteinen

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi kalvopééllysteinen tabletti siséltdd 75 mikrogrammaa desogestreelid.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan:
Jokainen kalvopéillysteinen tabletti sisdltdd 54,35 mg laktoosimonohydraattia.

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Tabletti, kalvopdillysteinen.

Valkoinen tai luonnonvalkoinen, pyored, halkaisijaltaan noin 54 - 5,8 mm kokoinen, kaksoiskupera tabletti
ilman tunnusmerkint&ja.

4.  KLIINISET TIEDOT

4.1 Kiyttoaiheet

Raskauden ehkiisy.

4.2 Annostus ja antotapa

Annostus

Ehkéisytehon saavuttamiseksi Desogestrel ratiopharm -tabletteja on kédytettavd annettujen ohjeiden mukaan

(katso ”Miten Desogestrel ratiopharm -tabletteja kiytetddn” ja ”Desogestrel ratiopharm -tablettien kiyton
aloittaminen™).

Erityisryhmét

Munuaisten vajaatoiminta
Klinisid tutkimuksia eiole tehty potilailla, joilla on munuaisten vajaatoimintaa.

Maksan vajaatoiminta

Klimisid tutkimuksia eiole tehty potilailla, joilla on maksan vajaatoimintaa. Koska steroidihormonien
metabolia voi heikentyd vaikeaa maksasairautta sairastavilla potilailla, Desogestrel ratiopharm -valmistetta ei
saa kédyttdd niille naisille niin kauan kuin maksa-arvot eivét ole palautuneet normaaleiksi (katso kohta 4.3).

Pediatriset potilaat

Desogestrel ratiopharm -valmisteen turvallisuutta ja tehoa kdytettdessa sitd alle 18-vuotiaille nuorille ei ole
varmistettu. Tietoja ei ole saatavilla.

Antotapa
Suun kautta.

Miten Desogestrel ratiopharm -tabletteja kiiytetddn




Tabletit otetaan joka pédivd suunnilleen samaan kellonaikaan siten, etté lidkkeenoton vili on aina 24 tuntia.
Ensimméinen tabletti otetaan kuukautisten ensimmaisend péivini. Sen jidlkeen otetaan yksi tabletti péivittdin
jatkuvasti mahdollisista vuodoista vilittimattd. Uusi ldpipainolevy aloitetaan heti seuraavana paivina
edellisen levyn loputtua.

Desogestrel ratiopharm -tablettien kdyton aloittaminen

Ei edeltivdd hormonaalista ehkdisyd (kuluneen kuukauden aikana)

Tablettien kdytto aloitetaan luonnollisen kuukautiskierron ensimméisend paivand (eli ensimméaisend
vuotopdivind). Tablettien kdyttd voidaan aloittaa myos 2. - 5. vuotopdivand, mutta tilléin suositellaan
tablettien lisdksi jonkin estemenetelmén kdyttod ensimméisen kierron 7 ensimméisen tablettipdivin ajan.

Ensimmdiselld raskauskolmanneksella tapahtuneen raskauden keskeytymisen jdlkeen.
Raskauden ensimméisen kolmanneksen aikana tapahtuneen raskauden keskeytymisen jilkeen tablettien
kaytto tulisi aloittaa heti. Lisdehkaisyd ei talloin tarvita.

Synnytyksen tai toisella raskauskolmanneksella tapahtuneen raskauden keskeytymisen jdlkeen.

Naista on neuvottava aloittamaan Desogestrel ratiopharm -tablettien kidyttd mind tahansa seuraavista
paivistd: 21 - 28 péivdd synnytyksen tai toisella raskauskolmanneksella tapahtuneen raskauden
keskeytymisen jilkeen. Jos nainen aloittaa kdyton myShemmin, on hinti neuvottava kiyttiméan lisdehkéisya
ensimmaisten 7 tablettipdivin ajan. Jos nainen on kuitenkin jo ollut yhdynnéssd, on raskaus suljettava pois
ennen Desogestrel ratiopharm -tablettien kdyton aloittamista tai naisen on odotettava ensimméisid
kuukautisiaan.

Lisétietoja kdytostd imetyksen aikana, ks. kohta 4.6.

Kévyton aloittaminen vaihdettaessa Desogestrel ratiopharmiin jostain toisesta ehkdisymenetelmaésti

Vaihto yhdistelmdehkdisyvalmisteesta (yhdistelmdehkdisytabletti, emdtinrengas tai ehkdisylaastari)
Desogestrel ratiopharm -tablettien kaytto olisi mieluiten aloitettava aiemman
yhdisteImiehkéisytablettivalmisteen vimeisen vaikuttavaa ainetta sisiltdvén tabletin ottoa seuraavana
péividni tai emétinrenkaan tai ehkéisylaastarin poistopdivind. Nain menetellen lisiehkiisyéd ei tarvita. Kaikki
edelld mamitut ehkdisymenetelmét eivit valttamattd ole kiytossé jokaisessa EU-maassa.

Tablettien kdyton voi aloittaa my0s viimeistddn tablettien, ehkéisylaastarin tai eméitinrenkaan normaalia
taukojaksoa, tai yhdistelmiehkdisyvalmisteen plasebotablettijaksoa seuraavana paivind, mutta talloin
suositellaan liséksi jonkin estemenetelmén kiyttod ensimmaéisen kierron 7 ensimméisen
desogestreelitablettipdivin ajan.

Vaihto pelkkdd progestiinia sisdltivdstd valmisteesta [pelkkdd progestiinia sisdltivdit pillerit (POP), injektio,
implantaatti tai progestiinia vapauttava kohdunsisdinen ehkdisin (IUS)]

Pelkkdd progestiinia sisdltdvistd pillereistd voidaan koska tahansa siirtyd kiyttdmaan Desogestrel ratiopharm
-tabletteja (implantaatista tai kohdunsisédisesti ehkdisimestd Desogestrel ratiopharmiin voidaan siirtyd niiden
poistopdiviand; injektiosta voidaan siirtyd Desogestrel ratiopharmiin seuraavana suunniteltuna
injektionantopdivand).

Unohtuneet tabletit

Valmisteen ehkiisyteho voi heikentyé, jos tablettien ottovili venyy yli 36 tuntiin. Jos tabletin unohtumisesta
on kulunut vihemmaén kuin 12 tuntia, unohtunut tabletti otetaan heti muistettaessa, ja seuraava tabletti
otetaan tavalliseen aikaan.

Jos tabletin unohtumisesta on kulunut enemmén kuin 12 tuntia, on seuraavan 7 pdivéin ajan kiytettava
lisiehkéisyd. Jos tabletteja on unohtunut ensimméisen kéyttovilkkon aikana Desogestrel ratiopharm -tablettien
aloittamisen jilkeen ja kdyttdja on ollut yhdynndssé unohtamista edeltineen viikkon aikana, on raskauden
mahdollisuus  huomioitava.




Ruoansulatuselimist6on littyvit hiiriot

Jos ehkdisyvalmisteen kayttdjilla esiintyy vakavia ruoansulatuselimiston toimintaan littyvid hdirioitd, voi
ladkkeen imeytyminen jadda epitiydelliseksi, ja lisiehkidisy on tdlloin tarpeen.

Imeytyminen voi jadda epitdydelliseksi, jos ladkkeen kayttdja oksentaa 3 - 4 tunnin sisélld tabletin
ottamisesta. Téllaisessa tapauksessa tissé kohdassa 4.2 annetut ohjeet tabletin unohtamisesta patevit.

Lidkkeen kiiyton seuranta

Potilaalta on otettava tarkat esitiedot ennen tdmén lidkevalmisteen méadraamistd. Perusteellinen
gynekologinen tutkimus raskauden pois sulkemiseksi on suositeltavaa. Mahdolliset vuotohéiriét (esim.
oligomenorrea ja amenorrea) ja niiden syyt on tutkittava ennen hoidon aloittamista.

Sovittavien kontrollikdyntien vl rippuu kunkin kayttdjan yksilollisestd tilanteesta. Jos on mahdollista, etti
valmisteen kédyttd voi vaikuttaa pillevddn tai todettuun sairauteen (ks. kohta 4.4.), on kontrollitutkimusten
vilit sovittava sen mukaisesti.

Vuotohdiriitd voi ilmetd hoidon aikana, vaikka Desogestrel ratiopharm -lddkettd kdytettdisiinkin ihan
sdannollisesti. Jos vuotoja esiintyy kovin tiheddn ja ne ovat epasdannollisid, on harkittava jotain muuta
ehkdisymenetelmid. Jos oireet jatkuvat, mahdollinen elimellinen syy on selvitettdva ja poissuljettava.

Jos valmisteen kéyton aikana ilmenee amenorreaa, tilanteen hoito riippuu siitd, onko tabletit otettu ohjeiden
mukaan vai ei. Raskaustestivoi olla tarpeen.

Ladkkeen kiyttd on lopetettava, jos kéyttdjé tulee raskaaksi.

Ladkkeen kéyttéjille on tihdennettiva, ettei Desogestrel ratiopharm suojaa HIV -tartunnalta (AIDS:Ita) tai
muilta sukupuolitaudeilta.

4.3 Vasta-aiheet

- Yliherkkyys vaikuttavalle amneelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

- Akuutti laskimopuolen tromboembolinen hairio.

- Olemassa oleva tai aikaisempi vakava maksasairaus, jonka jilkeen maksan toiminta-arvot eivit vield
ole korjaantuneet normaalille tasolle.

- Tunnettu tai epdilty maligniteetti, johon sukupuolihormonit vaikuttavat

- Tuntemattomasta syysta johtuva verenvuoto emattimesta

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvit varotoimet

Minkd tahansa alla mainitun tilan/riskitekijin yhteydessé on progestiinin kaytostd saatavaa hyotyd punnittava
yksilollisesti siitd mahdollisesti koituvia haittoja vastaan. Lisdksi kdyttdjan kanssa on keskusteltava asiasta
ennen kuin hidn paattdd mahdollisesta Desogestrel ratiopharm -tablettien kdyton aloittamisesta. Jos jokin alla
mainituista sairauksista tai riskitekijoistd ilmaantuu tai pahenee, on tablettien kdyttijan otettava yhteyttd
ladkarin. Ladkérin on tilldin arvioitava, onko Desogestrel ratiopharm -tablettien kéytté mahdollisesti
keskeytettiva.

Rintasyopd
Rintasyovin riski kasvaa yleisesti ottaen idn karttuessa. Yhdistelmidehkdisytablettien kayttdjilld rintasyovan

riski on hieman suurentunut keskiarvosta. Suurentunut riski hdvidd vahitellen 10 vuoden kuluessa oraalisen
yhdistelmiehkiisyvalmisteen kidyton lopettamisen jilkeen, eikd se rijpu yhdistelmdehkdisyvalmisteen kéayton
kestosta, vaan valmisteen kayttdjian idstd. Odotettavissa olevien rintasyopétapausten madrd 10 000 sellaista
naista kohtaan, jotka kéyttivit yhdistelmdehkdisytabletteja (tai ovat lopettaneet kiayton vihemmén kuin 10
vuotta sitten), suhteessa samana ajanjaksona todettujen tapausten lukuméérdén sellaisilla naisilla, jotka eivit
koskaan ole kdyttdneet yhdistelmiehkiisytabletteja, on arvioitu ikdryhmittdin. Tulokset esitetddn seuraavassa
taulukossa:



Ikaryhma Odotettavissa olevien tapausten Odotettavissa olevien tapausten
lukumaara lukumééra naisilla, jotka eivét ole
yhdistelméiehkéisytabletteja kayttaneet yhdistelmiehkaisytabletteja
kayttavilld naisilla

16 - 19-vuotiaat 4,5 4

20 - 24-vuotiaat 17,5 16

25 - 29-vuotiaat 48,7 44

30 - 34-vuotiaat 110 100

35 - 39-vuotiaat 180 160

40 - 44-vuotiaat 260 230

Vain progestiinia siséltivien ehkéisyvalmisteiden, kuten Desogestrel ratiopharm -tablettien, kayttdjien riski
saattaa olla samaa luokkaa yhdistelmdehkdisytabletteja kdyttavien riskin kanssa. Vain progestiinia sisdltdvien
ehkéisyvalmisteiden kohdalla titi tilannetta ei kuitenkaan ole yhti pitdvésti osoitettu. Kun verrataan jokaisen
naisen kokonaisriskiin sairastua rintasyopédén jossain eliménsa vaiheessa, on yhdistelmédehkiisytablettien
aiheuttama lisériski pieni. Yhdistelméehkéisytablettien kayttdjiltd diagnosoidut rintasyopatapaukset ovat
yleensa kliinisesti varhaisemmassa vaiheessa kuin yhdistelmidehkdisytabletteja kayttamattomiltd naisilta
diagnosoidut tapaukset. Yhdistelmdehkdisytablettien kayttijiltd havaittu riskin suureneminen voi johtua
rintasydvan varhaisemmasta diagnoosista, ehkéisytablettien biologisista vaikutuksista tai molemmista.

Maksaan littyvit hairiot
Koska progestiinien biologista vaikutusta maksasyopédén ei voida pois sulkea, on maksasyopdd sairastaville
naisille tehtdvé yksilollinen hyoty/riski -arvio.

Jos naisella todetaan akuutti tai krooninen maksan toiminnan héirid, on hénet ohjattava erikoislidkarin
vastaanotolle tutkittavaksi ja lisdohjeiden saamiseksi.

Veritulpat
Epidemiologiset tutkimukset viittaavat sithen, ettd yhdistelmidehkdisytablettien kéyton ja tromboembolisten

laskimosairauksien (syvat laskimotromboosit ja keuhkoemboliat) suurentuneen riskin valilld olisi
tietynlainen yhteys. Vaikka timén havainnon klinistd merkitystd ei tunneta sellaisten tapausten osalta, joissa
desogestreelid kiaytetddn ehkdisyvalmisteena ilman estrogeenid, on Desogestrel ratiopharm -tablettien kaytto
lopetettava tromboositapauksen yhteydessé. Desogestrel ratiopharm -tablettien kdyton lopettamista on
harkittava my0s leikkauksesta tai sairaudesta johtuvan, pidempiaikaisen likkumattomuuden yhteydessa.
Naisille, joilla on ollut tromboembolinen sairaus, on kerrottava kyseisen tilan uusiutumisriskista.

Diabetes

Progestiinit voivat vaikuttaa perifeeriseen insuliiniresistenssiin ja glikoosinsietoon. Mikddn ei kuitenkaan
viittaa sithen, ettd pelkdstdan progestinia sisdltdvid ehkdisytabletteja kdyttiméén ryhtyvien diabeetikoiden
diabeteksen hoito-ohjeita olisi muutettava. Diabeetikoita on kuitenkin seurattava huolellisesti ensimméisten
kéyttokuukausien aikana.

Hypertensiiviset potilaat

Jos Desogestrel ratiopharm -tablettien kdyton aikana ilmenee jatkuvasti koholla olevaa verenpainetta tai jos
verenpaineldékitys ei merkittivésti alenna verenpainetta, on harkittava Desogestrel ratiopharm -tablettien
kéyton lopettamista.

Muut huomioitavat seikat

Desogestrel ratiopharm -tablettien kédytto alentaa seerumin estradiolipitoisuutta tasolle, joka vastaa varhaista
follikulaarivaihetta. Toistaiseksi ei tiedetd, onko talld klinisesti merkittdvad vaikutusta luuston
mineraalitiheyteen.

Perinteiset, pelkdstddn progestiinia sisiltidvat tabletit eivét suojaa kohdunulkoisilta raskauksilta yhti hyvin
kuin yhdistelméehkaisytabletit. Tdmé johtunee siitd, ettd pelkkdé progestiinia sisdltivien tablettien kiyton
yhteydessa voi usein esiintyd ovulaatioita. Siitd huolimatta, ettd sidnnoéllisesti kiytetty Desogestrel



ratiopharm estéé ovulaatiot, on kohdunulkoisen raskauden mahdollisuus huomioitava amenorrean ja
vatsakivun erotusdiagnostiikassa.

Maksaléiskid voi joskus ilmaantua, ja etenkin niille naisille, joilla on ollut maksaldiskid aikaisemman
raskautensa aikana. Maksaldiskiin taipuvaisten naisten tulee vilttdd auringonottoa ja ultraviolettisédteilyd
Desogestrel ratiopharm -tablettien kdyton aikana.

Seuraavia sairaustiloja on raportoitu seké raskauden ettd sukupuolihormonien kdyton yhteydessd, mutta
niiden yhteyttd progestiinien kayttoon ei ole osoitettu:

- kolestaasiin littyvd keltaisuus ja/tai kutina,

- sappikivimuodostus, porfyria,

- systeeminen lupus erythematosus (SLE),

- hemolyyttis-ureeminen oireyhtyma,

- Sydenhamin korea,

- Herpes gestationis,

- otoskleroosiin littyvd kuulonalenema,

- (perinndllinen) angioedeema.

Masentunut mieliala ja masennus ovat tunnettuja hormonaalisten ehkéisyvalmisteiden kéyttdon liittyvid
haittavaikutuksia (ks. kohta 4.8). Masennus voi olla vakavaa, ja se on itsetuhoisen kdyttdytymisen ja
itsemurhan tunnettu riskitekijd. Naisia on kehotettava ottamaan yhteyttd laékériinsd, jos heilld esiintyy
mielialan muutoksia ja masennuksen oireita, myds pian hoidon aloittamisen jilkeen.

Tablettien unohtaminen (ks. kohta 4.2), ruuansulatuselimiston hairiot (ks. kohta 4.2) tai samanaikainen
ladkitys (ks. kohta 4.5), joka alentaa etonogestreelin, desogestreelin aktiivisen metaboliitin, pitoisuutta
plasmassa, voivat heikentdd Desogestrel ratiopharm -tablettien tehoa.

Apuaineet

Laktoosi
Potilaiden, joilla on harvinainen perinndllinen galaktoosi-intoleranssi, tdydellinen laktaasinpuutos tai
glukoosi-galaktoosi-imeytymishdirid, ei pidd kayttda titd ladketta.

Laboratoriokokeet

Yhdistelmiehkéisytablettien kédyton yhteydessé on havaittu, ettd ehkdisyssd kaytettdvét steroidit voivat
vaikuttaa erdisiin laboratorioarvoihin, kuten maksan, kilpirauhasen, lisimunuaisen ja munuaisten
toimintakokeiden biokemiallisiin parametreihin, (kantaja)proteiinien (esimerkiksi kortikosteroideja sitovan
globulimin ja lipid/ lipoproteiinifraktioiden) pitoisuuksiin plasmassa, hiilihydraattiaineenvaihdunnan
parametreihin ja veren hyytymis- ja fibrinolyysiparametreihin. Muutokset pysyvit yleensd normaalialueella.
Ei ole tiedossa kuinka suuressa miirin timé ilmenee my0s pelkdstdan progestiinia sisdltdvien
ehkdisyvalmisteiden kdyton yhteydessa.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Yhteisvaikutukset
Huom: Samanaikaisesti kdytettivien lddkevalmisteiden valmisteyhteenvetoihin on tutustuttava mahdollisten
yhteisvaikutusten selvittdmiseksi.

Muiden lddkkeiden vaikutus Desogestrel ratiopharm -valmisteeseen

Yhteisvaikutuksia saattaa imetd maksan mikrosomaalisia entsyymejd indusoivien lidkkeiden kanssa, jotka
voivat lisdtd sukupuolihormonien puhdistumaa, mikd voi johtaa lipdisyvuotoihin ja/tai ehkéisytehon
heikkenemiseen.

Hoito
Entsyymi-induktio voidaan havaita jo muutaman hoitopdivin jilkeen. Maksimaalinen entsyymi-induktio



ilmenee yleensd muutaman vikon kuluessa. Ladkehoidon lopettamisen jélkeen entsyymi-induktion vaikutus
voi kestdé noin neljan vikon ajan.

Lyhytaikainen hoito

Maksan entsyymejd indusoivia ladkkeitd tai kasvirohdosvalmisteita kayttdville naisille on kerrottava, etti
Desogestrel ratiopharm -tablettien teho saattaa heiketd. Desogestrel ratiopharm -tablettien liséksi on
kéytettava estemenetelmid hoidon aikana seké 28 pdivian ajan maksan entsyymejd indusoivan
ladkevalmisteen kidyton lopettamisen jilkeen.

Pitkdaikainen hoito
Naisille, jotka kayttavat pitkdaikaisesti entsyymejd indusoivia lddkevalmisteita, on harkittava vaihtoehtoisen
entsyymejd indusoimattoman ehkdisymenetelmén kayttoa.

Hormonaalisten ehkdisyvalmisteiden puhdistumaa lisddvit aineet (entsyymi-induktion aiheuttama
vhdistelmdehkdisyvalmisteen tehon heikkeneminen) esim.

Barbituraatit, bosentaani, karbamatsepiini, fenytoiini, primidoni, rifampisiini, efavirentsi sekd mahdollisesti
myos felbamaatti, griseofulviini, okskarbatsepiini, topiramaatti, rifabutiini ja mékikuismaa (Hypericum
perforatum) siséltivit kasvirohdosvalmisteet.

Aineet, joilla on vaihtelevia vaikutuksia hormonaalisten ehkdisyvalmisteiden puhdistumaan

Yhtdaikaisesti hormonaalisten ehkdisyvalmisteiden kanssa kdytettynd monet HIV -proteaasin estéjid (esim.
ritonaviiri, nelfinaviiri) ja ei-nukleosidirakenteisia kddnteiskopiofjaentsyymin estéjid (esim. nevirapimni)
sisaltavit lAdkeyhdistelmat ja/tai HCV (hepatiitti C -virus) -estéjid sisdltdvit yhdistelmdt (esim. bosepreviiri,
telapreviiri), voivat suurentaa tai pienentéd progestiinien pitoisuutta plasmassa. Ndiden muutosten
kokonaisvaikutus voi joissakin tapauksissa olla klinisesti merkittdva.

Tamédn vuoksi samanaikaisesti kiytettyjen HIV/HCV -lddkkeiden valmisteyhteenvedot pitdé tarkastaa
potentiaalisten yhteisvaikutusten varalta ja niiden suhteen annettujen lisdohjeiden osalta. Naisen, joka kayttaa
proteaasin estéjda tai ei-nukleosidirakenteista kaddnteiskopioijaentsyymin estéjdé, on lisdksi kdytettiava
lisdaehkdisynd jotain estemenetelmid, jos yhteisvaikutuksen mahdollisuutta epdilldan.

Aineet, jotka vihentdvdit hormonaalisten ehkdisyvalmisteiden puhdistumaa (entsyymi-inhibiittorit)
Voimakkaiden CYP 3A4 -estéjien (esim. ketokonatsoli, itrakonatsoli, klaritromysiini) tai kohtalaisten

CYP 3A4 -estdjien (esim. flukonatsoli, diltiatseemi, erytromysiini) samanaikainen annostelu voi nostaa
progestiinien, mukaan lukien etonogestreelin, desogestreelin aktiivisen metaboliitin, pitoisuutta seerumissa.

Desogestrel ratiopharm -valmisteen vaikutukset muihin lddkevalmisteisiin

Hormonaaliset ehkiisyvalmisteet saattavat vaikuttaa muiden lddkkeiden metaboliaan. Siten muiden
vaikuttavien aineiden pitoisuudet plasmassa ja kudoksissa saattavat joko nousta (esim. siklosporiini) tai
laskea (esim. lamotrigiini).

4.6 Hedelmiillisyys, raskaus ja ime tys

Raskaus
Desogestrel ratiopharm -tabletteja ei ole tarkoitettu kéytettidviksi raskauden aikana. Jos Desogestrel
ratiopharm -tabletteja kdyttdvi nainen tulee raskaaksi, tablettien kiyttd on lopetettava.

Eldintutkimuksissa on todettu, ettd hyvin suuret progestiiniannokset voivat aiheuttaa naaraspuolisten
sikididen maskulinisaatiota.

Laajoissa epidemiologisissa tutkimuksissa ei ole todettu tavallista suurempaa syntyméivaurioiden riskid
sellaisilla lapsilla, joiden &idit olivat kdyttineet yhdistelméehkdisytabletteja ennen raskaaksi tuloa, eikd
teratogeenisia vaikutuksia, kun yhdistelmédehkiisytabletteja oli vahingossa kdytetty raskauden
varhaisvaiheessa. Desogestreelid sisdltdvien yhdistelmdehkdisytablettien kadytostd kerdtyt haittavaikutustiedot
eivit myoskadn viittaa lisddntyneeseen riskiin.



Imetys

Klinisestd tutkimuksesta saatujen tietojen perusteella Desogestrel ratiopharm ei ndytéd vaikuttavan
rintamaidon eritykseen tai laatuun (proteiini-, laktoosi- tai rasvapitoisuudet). Markkinoille tulon jilkeen on
kuitenkin tullut harvakseltaan ilmoituksia siitd, ettd rintamaidon eritys on vihentynyt Desogestrel ratiopharm
-valmistetta kiytettdessd. Pienid méérid etonogestreelid erittyy rintamaitoon. Tédmén vuoksi lapsi voi saada
0,01 - 0,05 mikrogrammaa etonogestreelid painokiloa kohti paiviassa (kun lapsi imee rintamaitoa arviolta

150 mlkg/piivd). Muiden pelkéstiddn progestogeenia sisdltivien ehkiisytablettien tavoin Desogestrel
ratiopharm -valmistetta voidaan kayttdd imetyksen aikana.

Rajoitettu maara pitkdaikaisseurantatietoja on saatavilla lapsista, joiden &idit olivat aloittaneet desogestreelin
kayton 4 - 8 viikkoa synnytyksen jilkeen. Lapset olivat rintaruokinnassa 7 kuukauden ajan, ja heitd seurattiin
edelleen 1,5 vuoden (n = 32) tai 2,5 vuoden (n = 14) ikédén asti. Kasvun seké fyysisen ja psykomotorisen
kehityksen arvioinnissa ei todettu eroja verrattuna lapsiin, joiden &idit kédyttivit kohdunsiséistd
kuparikierukkaa. Saatavilla oleviin tietoihin perustuen Desogestrel ratiopharm -tabletteja voisi kdyttaa
imetyksen aikana. Rintaruokinnassa olevien lasten kehitystd ja kasvua on kuitenkin seurattava huolellisesti,
jos heiddn &itinsd kayttdviat Desogestrel ratiopharmia.

Hedelmallisyys
Desogestrel ratiopharm on tarkoitettu raskauden ehkdisyyn. Tiedot hedelmillisyyden (ovulaation)

palautumisesta, katso kohta 5.1.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kiyttokykyyn

Desogestrel ratiopharm -valmisteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneiden kéyttdkykyyn.
4.8 Haittavaikutukset

Klinisissd tutkimuksissa useimmin raportoitu haittavaikutus on epasddnnolliset vuodot. Jonkinlaista
vuotojen epasdannollisyyttd on raportoitu jopa 50 %:lla desogestreelid kiyttineistd naisista. Koska
Desogestrel ratiopharm estéé ovulaation lihes 100-prosenttisesti, toisin kuin muut pelkéstidén progestimnia
sisdltdvit ehkdisytabletit, epdsddnnolliset vuodot ovat yleisempid kuin muita pelkkdd progestiinia siséltdvid
ehkiisytabletteja kdytettdessd. Vuotovilit voivat lyhentyd 20-30 %:lla naisista, kun taas 20 %:lla naisista ne
voivat pidentyd taijidda kokonaan pois. Yksittdisen vuodon kesto voi myds pidentyd. Muutaman kuukauden
kéayton jalkeen vuotovilit yleensd pidentyvit. Syklimuutoksiin sopeutumista voidaan helpottaa antamalla
tietoa ja neuvontaa sekd pyytamilld lAdkkeen kiyttdjad pitimadn vuotopdivikirjaa.

Muut yleisimmét haittavaikutukset desogestreelilld suoritettujen klinisten tutkimusten yhteydessid (>2.,5 %)
olivat akne, mielialan vaihtelut, rintojen arkuus, pahoinvointi ja painon nousu. Haittavaikutukset on lueteltu
seuraavassa taulukossa.

Jokainen haittavaikutus on esitetty elinjarjestelméiluokkansa ja esiintyvyydensd mukaan:
- Hyvin yleiset haittavaikutukset (>1/10)

- Yleiset haittavaikutukset (>1/100, <1/10)

- Melko harvinaiset haittavaikutukset (=1/1 000, <1/100)

- Harvinaiset haittavaikutukset (>1/10 000, <1/1 000)

- Hyvin harvinaiset haittavaikutukset (<1/10 000)

- Yleisyys tuntematon (koska saatavissa oleva tieto eiriitd arviointiin).

Haittavaikutuksen yleisyys

Elinjarjes telmidluokka - — -
Jar) Yleiset Melko harvinaiset Harvinaiset Tuntematon

Infektiot Emitintulehdukset

Immuunijdrjestelmd Y liherkkysreaktiot,
mukaan lukien
angioedeema ja




anafylaksia

Psyykkiset hdiriot Mielialan

muutokset,

masentunut

mieliala,

alentunut libido
Hermosto Pidnsarky
Silmdt Vaikeudet sietdd

piilolinssien kayttoa
Ruoansulatuselimisté Pahoinvointi Oksentelu
Iho ja ihonalainen kudos | Akne Alopesia Thottuma,
urtikaria,
kyhmyruusu

Sukupuolielimet ja Rintojen arkuus, | Kuukautiskivut,
rinnat epasddnnolliset munasarjakystat

kuukautiset,

amenorrea
Yleisoireet ja Viasymys
antopaikassa todettavat
haitat
Tutkimukset Painon nousu

Desogestreelin kiyton aikana voi ilmeté vuotoa rinnoista. Joitakin harvoja kohdunulkoisia raskauksia on
raportoitu (ks. kohta 4.4). Sen lisdksi perinndllisen angioedeeman pahenemista saattaa esiintya (katso
kohta 4.4).

(Yhdistelmd)ehkéisytabletteja kéyttivilli naisilla on raportoitu useita (vakaviakin) haittavaikutuksia.
Tallaisia haittavaikutuksia ovat mm. laskimo- ja valtimopuolen tromboemboliset hiiridt, hormoniriippuvaiset
kasvaimet (esim. maksakasvaimet ja rintasy0opd) sekd maksaldiskét. Osa ndistd haittavaikutuksista on esitelty
lahemmin kohdassa 4.4.

Liapéaisyvuoto ja/tai ehkéisyn pettiminen saattavat johtua muiden lidkkeiden (entsyymejd indusoivien) ja
hormonaalisten ehkiisyvalmisteiden yhteisvaikutuksista (ks. kohta 4.5).

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On téarkedd ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lidkevalmisteen epdillyistd haittavaikutuksista. Se
mahdollistaa lidkevalmisteen hydty-haitta -tasapainon jatkuvan arvioinnin. Terveydenhuollon ammattilaisia
pyydetddn imoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Léédkealan turvallisuus- ja kehittamiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 Fimea

4.9 Yliannostus
Vakavia yliannostuksen aiheuttamia haittavaikutuksia ei ole raportoitu. Mahdollisia yliannostusoireita

ovat pahoinvointi, oksentelu ja nuorilla tyt6illd vdhdinen emitinverenvuoto. Vastalidkettd ei ole, ja
hoidon tulee olla oireenmukainen.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET




5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Systeemisesti kdytettdvdat hormonaaliset ehkiisyvalmisteet
ATC-koodi: GO3AC09

Vaikutusmekanismi

Desogestrel ratiopharm on pelkdstéén progestogeenia sisiltiva ehkiisytabletti, joka sisdltid desogestreeli-
nimistd progestogeenia. Muiden pelkéstddn progestogeenia sisiltdvien ehkdisytablettien tavoin Desogestrel
ratiopharm —valmistetta voivat kiyttd ne naiset, jotka eivit voi tai eivit halua kdyttda estrogeenejd. Toisin
kuin perinteisten pelkkdé progestiinia sisdltdvien ehkiisytablettien teho, Desogestrel ratiopharmin
ehkéisyteho perustuu pédasiassa ovulaation estoon. Valmiste lisdd myos kohdunkaulan liman viskositeettia.

Kliininen teho ja turvallisuus

Tutkittaessa kahta kiertoa (ovulaation mééritelmédné oli yli 16 nmol/ln progesteronitaso viitend perakkdisend
péivini) ovulaation esiintyvyys ITT-ryhméssa (kdyttdja- ja menetelmivirheet yhteensi) oli 1 % (1/103)

(95 %m luottamusvili: 0,02 %—5,29 %). Ovulaatiot estyivdt ensimmaisesti hoitokierrosta alkaen. Kun
desogestreelin kidytté saman tutkimuksen yhteydessé lopetettin kahden syklin (56 peréttiisen Iddkityspdivén)
jalkeen, seuraava ovulaatio tapahtui keskimidrin 17 péivin kuluttua (vaihteluvdli 7-30 pdivaa).

Tehoa selvittdneessd vertailututkimuksessa (jossa tabletin otto sai myShdstyd enintddn kolme tuntia) ITT-
populaation Pearlin indeksi oli 0,4 (95 % luottamusvili: 0,09-1,20) desogestreeliryhméssa ja 1,6 (95 %
luottamusvéli: 0,42—3,96) 30 mikrog levonorgestreelid saaneiden ryhmassa.

Desogestreelitableteilla todettu Pearlin indeksi on verrattavissa yhdistelmiehkéisytableteilla todettuun
Pearlin indeksiin yhdistelmétabletteja kayttdvassd viestossa.

Desogestrel ratiopharm -hoito pienentdd estradiolipitoisuuksia tasolle, joka vastaa varhaista
follikulaarivaihetta. Silld ei ole todettu kliinisesti merkittdvid vaikutuksia hiilihydraattiaineenvaihduntaan,
rasvaaineenvaihduntaan eikd hemostaasiin.

Pediatriset potilaat
Klinisid tietoja turvallisuudesta ja tehosta alle 18-vuotiailla nuorilla ei ole saatavilla.

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Oraalisen annon jilkeen desogestreeli imeytyy nopeasti ja muuttuu etonogestreeliksi. Vakaassa tilassa
huippupitoisuus seerumissa saavutetaan 1,8 tunnin kuluttua tabletin otosta, ja etonogestreelin absoluuttinen
biologinen hy6tyosuus on n. 70 %.

Jakautuminen
Noin 95,5 - 99 % etonogestreelistd sitoutuu plasman proteiineihin, padosin albumiiniin ja vahdisemmassi
méérin sukupuolihormoneja sitovaan globuliiniin (SHBG).

Biotransformaatio

Desogestreeli metaboloituu hydroksylaation ja dehydrogenaation kautta aktiiviseksi metaboliitikseen,
etonogestreeliksi. Etonogestreeli puolestaan metaboloituu ensisijaisesti sytokromi P450-3A (CYP3A) -
isoentsyymin kautta ja konjugoituu sen jilkeen sulfaateiksi ja glukuronideiksi.

Eliminaatio

Etonogestreelin eliminaation puolintumisaika on keskimddrin 30 tuntia sekd kerta-annoksen ettd toistuvien
annosten jalkeen. Vakaan tilan pitoisuudet plasmassa saavutetaan 4—5 vrk kuluttua. Laskimonsisdisen annon
jalkeen etonogestreelin puhdistuma seerumista on noin 10 l/tunti. Etonogestreeli ja sen metaboliitit erittyvét
virtsaan ja ulosteisiin (suhteessa 1,5:1) joko vapaina steroideina tai konjugaatteina.



Imettévilld naisilla etonogestreelid erittyy didinmaitoon siten, ettd maidossa/seerumissa esiintyvien
etonogestreelimidrien suhde on 0,37-0,55. Néiden tietojen perusteella on arvioitu, ettd imevidisikdisen saama
etonogestreeliannos vuorokaudessa olisi 0,01-0,05 mikrog/kg, olettaen, ettd lapsen saama paivittdinen
didinmaidon madéard olisi 150 mlkg/vrk.

Erityisryhmét

Munuaisten vajaatoiminta
Ei ole tehty tutkimuksia munuaissairauden vaikutuksesta desogestreelin farmakokinetiikkaan.

Maksan vajaatoiminnan vaikutukset
Ei ole tehty tutkimuksia maksasairauden vaikutuksesta desogestreelin farmakokinetiikkaan.
Steroidihormonien metabolia saattaa voi kuitenkin vdhentyé naisilla, joiden maksan toiminta on heikentynyt.

Etniset ryhmdit
Ei ole tehty tutkimuksia, joissa arvioidaan farmakokinetikkaa etnisilld ryhmilld.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Toksikologisissa tutkimuksissa eiole todettu muita kuin desogestreelin hormonaalisten ominaisuuksien
perusteella selitettdvissa olevia vaikutuksia.

Ympiristoon kohdistuvien riskien arviointi
Vaikuttavalla aineella, etonogestreelilld, on ympéristoriski kaloille.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Tabletin ydin:
Laktoosimonohydraatti,

maissitirkkelys,

povidoni,

steariinihappo,
all-rac-alfa-tokoferoli,
kolloidinen, vedeton piidioksidi.

Kalvopédillyste:
Hypromelloosi,

makrogoli,

talkki,

titaanidioksidi (E171).

6.2 Yhteensopimattomuudet
Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

24 kuukautta ilman yksittdispussia
36 kuukautta yksittdispussiin pakattuna

6.4  Siilytys



IIman yksittdispussia:
Séilytd alle 25 °C.

Yksittdispussiin pakattu:
Tama lddkevalmiste ei vaadi erityisid séilytysolosuhteita.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

PVC/TE/PVdAC/Al-lapipainolevyt, joissa 28 kalvopéillysteistd tablettia.

Toimitetaan kalenteripakkauksina, joissa 1 x 28, 3 x 28 tai 6 x 28 kalvopééllysteistd tablettia.
Léapipainolevyt on pakattu yksittdispusseihin.

tai

PVC/TE/PVdAC/Al-lapipainolevyt, joissa 28 kalvopéillysteistd tablettia.

Toimitetaan kalenteripakkauksina, joissa 1 x 28, 3 x 28 tai 6 x 28 kalvopdillysteistd tablettia.
Kaikkia pakkauskokoja ei vélttiméttd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle

Ei erityisvaatimuksia.
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PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Desogestrel ratiopharm 75 mikrogram filmdragerade tabletter

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En filmdragerad tablett innehéller 75 mikrogram desogestrel.

Hjilpdmne med kéind effekt:
Varje filmdragerad tablett innehaller 54,35 mg laktosmonohydrat.

For fullstindig forteckning 6ver hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Tablett, filmdragerad.

Vit eller naturvit, rund, bikonvex tablett utan priagling. Diameter cirka 5,4—5,8 mm.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer
Oral antikonception.

4.2 Dosering och administreringssitt

Dosering
For attuppnd onskad antikonceptionseffekt ska Desogestrel ratiopharm tas enligt givna instruktioner (se

avsnitten ”Hur ska Desogestrel ratiopharm tas” och ” Att paborja behandlingen med Desogestrel
ratiopharm™).

Séarskilda patientgrupper

Nedsatt njurfunktion
Kliniska studier har inte utforts hos patienter med nedsatt njurfunktion.

Nedsatt leverfunktion

Kliniska studier har inte utforts hos patienter med nedsatt leverfunktion. Eftersom metabolismen hos
steroidhormoner kan forsvagas hos patienter med svart nedsatt leverfunktion, far Desogestrel ratiopharm inte
ges till sddana kvinnor innan leverviardena atergatt till de normala (se avsnitt 4.3).

Pediatrisk population
Sékerhet och effekt for Desogestrel ratiopharm hos ungdomar under 18 ar har &nnu inte faststillts. Inga data
finns tillgdngliga.

Administreringssétt
Oral anvindning.




Hur ska Desogestrel ratiopharm tas

Tabletterna ska tas vid ungefar samma tidpunkt varje dag tillsammans sé att intervallet mellan tva tabletter
alltid dr 24 timmar. Den forsta tabletten ska tas pa forsta blodningsdagen. Efter detta ska 1 tablett tas
kontinuerligt och vid samma tidpunkt dagligen utan hiansyn till eventuella blodningar. En ny blisterkarta
péaborjas direkt dagen efter att den sista tabletten ur féregédende blisterkarta har tagits.

Att paborija behandlingen med Desogestrel ratiopharm

Ingen tidigare hormonell preventivmetod (under den senaste mdnaden)

Kvinnan ska instrueras att borja ta tabletterna pa den forsta dagen i hennes normala menstruationscykel (dag
1 4r detsamma som den forsta blodningsdagen). Man kan ocksa borja ta likemedlet pad dag?2 - 5 av en
menstruationscykel, men di bor en barridrmetod anvéndas under de forsta 7 dagarna av behandlingen.

Start efter missfall/abort under forsta trimestern
Efter missfall/abort under forsta trimestern rekommenderas omedelbar behandlingsstart. 1 sa fall behovs
ingen kompletterande preventivimetod.

Efter forlossning eller missfall under andra trimestern

Efter en forlossning kan antikonceptionsbehandling med Desogestrel ratiopharm pébdrjas under vilkken som
helst av dagarna 21-28 efter forlossningen eller missfallet under den andra trimestern. Om kvinnan inleder
behandlingen senare, ska hon instrueras att anvénda ett kompletterande skydd under de forsta 7 dagarna. Om
kvinnan redan haft samlag, maste graviditet uteslutas innan behandlingen med Desogestrel ratiopharm
mleds, eller alternativt kvinnan vénta till sin férsta menstruation fore inledning av behandlingen.

Mer information angdende ammande kvinnor finns i avsnitt 4.6.

Byte frdn annan antikonception till Desogestrel ratiopharm

Byte frdn kombinerat antikonceptionsmedel (kombinerade p-piller, p-ring eller p-pldster)

Desogestrel ratiopharm ska helst pabdrjas dagen efter den sista tabletten med aktivt innehallsdémne av det
tidigare kombinerade p-pillerpreparatet, eller pa den dag di p-ringen tas ut eller p-plastret avldgsnas. I dessa
fall behdvs inte ndgon ytterligare preventivmetod. Det dr inte sdkert att alla ovan nimnda
antikonceptionsmedel finns tillgdngliga i alla EU ldander.

Desogestrel ratiopharm kan ocksa paborjas senast dagen efter den sista dagen av den tablettfria, ringfria eller
plasterfria veckan eller pa dagen efter att den sista placebotabletten av kvinnans tidigare kombinerade p-
piller tagits, men da rekommenderas att en barriirmetod anvinds under de forsta sju dagarna.

Byte frdn en metod med enbart gestagen [piller med enbart gestagen (POP), injektion, implantat eller
hormonspiral med gestagen (IUS)]

Kvinnan kan byta fran piller med enbart gestagen till Desogestrel ratiopharm pa vilkken dag som helst (frén
implantat eller hormonspiral kan byte ske pd samma dag di dessa tas ut; fran injektion pa samma dag da
nésta injektion skulle ha givits).

Glomda tabletter

Den preventiva sdkerheten kan minska om mer dn 36 timmar forflyter mellan tva tablettintag. Om kvinnan ar
mindre dn 12 timmar forsenad, ska den glomda tabletten tas sa snart glomskan upptackts. Darefter tas nésta
tablett vid ordinarie tidpunkt.

Om kvinnans tablettintag dr mer 4n 12 timmar forsenat, bor kompletterande skydd anvéndas under de
foljande 7 dagarna. Om tabletter har glomts under den forsta veckan efter behandlingsstart med Desogestrel
ratiopharm och kvinnan haft samlag under veckan innan, ska risken for en eventuell graviditet dvervagas.

Rédvid fall av gastrointestinala storningar
Vid fall avallvarliga gastrointestinala stdrningar kan upptaget av likemedlet bli ofullstindigt och en
kompletterande preventivmetod bor dirfor anvéndas.




Om krékningar forekommer inom 3—4 timmar efter tablettintaget kan absorptionen bli ofullsténdig. I sé fall
giller samma instruktioner som for fall av glomda tabletter i avsnitt 4.2.

Uppf0lining av behandlingen

Fore forskrivning rekommenderas en noggrann anamnesupptagning och en grundlig gynekologisk
undersokning, inklusive uteslutande av graviditet. Eventuella menstruationsstérningar, sasom oligomenorré
och amenorré, och orsakerna till dessa bor utredas fore forskrivning.

Intervallerna mellan kontrollbesdken beror pa omstdndigheterna i varje enskilt fall. Om preparatet kan ténkas
paverka nagon latent eller manifest sjukdom (se avsnitt 4.4) maste tidpunkterna for kontrollundersdkningarna
véljas med hinsyn till detta.

Aven da Desogestrel ratiopharm tas regelbundet kan blodningsstdrningar forekomma. Om blédningarna blir
mycket tita och oregelbundna bdr bruk av ndgon annan preventivmetod dvervigas. Om symtomen kvarstar
maste eventuell organisk orsak undersokas och uteslutas.

Handldggningen av amenorré under behandlingen beror pa om tabletterna tagits enligt instruktionerna eller
inte och de behovliga atgirderna kan inkludera ett graviditetstest.

Behandlingen ska avbrytas om graviditet konstateras.

Kvinnan bor informeras om att Desogestrel ratiopharm inte skyddar mot HIV-infektion (AIDS) eller andra
sexuellt Gverforbara sjukdomar.

4.3 Kontraindikationer

- Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.

- Aktiv vends tromboembolisk sjukdom.

- Pagaende eller tidigare allvarlig leversjukdom sé linge leverfunktionsvirdena inte har normaliserats.
- Konstaterad eller misstéinkt malignitet som kan paverkas av konshormoner.

- Vaginal blodning utan kidnd (diagnostiserad) orsak.

4.4 Varningar och forsiktighet

Om nagot av foljande tillstand/riskfaktorer géller ska nyttan med anvdndning av ett gestagen vigas mot den
mojliga risk ett bruk kan innebéra for den enskilda kvinnan. Detta bor diskuteras med kvinnan innan hon
bestdmmer sig for att borja anvinda Desogestrel ratiopharm. Om négot av foljande tillstind forsdmras eller
upptrider for forsta gdngen i samband med behandlingen, ska kvinnan kontakta sin likare. Lékaren avgor da
om behandlingen med Desogestrel ratiopharm eventuellt maste avbrytas eller e;j.

Brostcancer

Risken for brostcancer okar i allmdnhet med stigande alder. Vid anvéndning av kombinerade p-piller &r
risken for att fa brostcancer nagot 6kad fran medeltalet. Den dkade risken minskar gradvis inom 10 &r efter
utsittandet av orala kombinerade antikonceptionsmedel och ér inte beroende av anvéndningstidens lingd,
utan av kvinnans alder vid anvindandet. Det forvintade antalet diagnostiserade brostcancerfall per 10 000
kvinnor som anvénder kombinerade p-piller (samtunder upp till 10 ar efter avslutad behandling) jAmfort
med icke-anvéindare (som aldrig tagit sddan antikonception) under samma period har beréknats for respektive
aldersgrupp och resultaten presenteras itabellen nedan:

Aldersgrupp Forvintat antal brostcancerfall | Forvéntat antal brostcancerfall
hos kvinnor som anvinder hos kvinnor som inte har
kombinerade p-piller anviant kombinerade p-piller

16-19 ar 4,5 4

20-24 ar 17,5 16

25-29 ar 48,7 44

30-34 ar 110 100




35-39 ar 180 160

40-44 ar 260 230

Risken hos kvinnor som anvinder preparat med enbart gestagener, sdsom Desogestrel ratiopharm, kan vara
av samma storlek som den som associerats med kombinerade p-piller. Bevisen for dessa dr emellertid
svagare. Jamfort med risken for att nigon géng i livet fa brostcancer, ar den 6kade risken i samband med
kombinerade p-piller liten. De brostcancerfall som diagnostiseras hos anvéndare av kombinerade p-piller
tenderar att vara mindre avancerade dn de fall som konstateras hos kvinnor som inte anvint kombinerade p-
piller. Den dkade risken hos anvidndare av kombinerade p-piller kan bero pa savil en tidigare diagnos som pa
en biologisk effekt av p-pillren, eller pa en kombination av dessa.

Stérningar som ror levern
Eftersom en biologisk effekt av gestagener pa levercancer inte kan uteslutas, ska en individuell beddmning
av risker ochnytta goras hos kvinnor med levercancer.

Om en akut eller kronisk rubbning av leverfunktionen observeras, bor kvinnan remitteras till en specialist for
nérmare utredning och radgivning.

Tromboser

Epidemiologiska studier har visat pa ett samband mellan anvidndning av kombinerade p-piller och en dkad
incidens av vends tromboembolism (djup ventrombos och lungemboli). Trots att den kliniska relevansen av
detta fynd &r okénd for sadana fall dir desogestrel anvinds som antikonception utan nagon
Ostrogenkomponent, ska behandlingen med Desogestrel ratiopharm avbrytas vid fall av trombos. Ett
avbrytande av behandlingen ska ocksa dvervigas vid fall av langvarig immobilisering péa grund av operation
eller sjukdom. Kvinnor som tidigare haft tromboemboliska storningar ska upplysas om risken for ett mojligt
aterfall.

Diabetiker

Trots att gestagener kan ha effekt pa den perifera insulinresistansen och glukostoleransen, finns inga tecken
pé att man skulle behova éndra pé behandlingen av diabetiker som anvénder piller med enbart gestagen.
Patienter med diabetes ska emellertid foljas upp noggrant under de forsta behandlingsménaderna.

Personer med hypertoni

Om enihallande blodtrycksokning utvecklas vid anvindning av Desogestrel ratiopharm eller om en
betydande blodtrycksokning inte svarar pa blodtryckssdnkande behandling i betydande grad, bor avbrytande
av behandlingen med Desogestrel ratiopharm dvervigas.

Ovrigt som bor observeras

En behandling med Desogestrel ratiopharm leder till séinkta dstradiolnivier iplasma. Ostradiolhalten sénks
till ennivd som motsvarar tidig follikelfas. Man kénner dnnu inte till om denna sdnkning har nagon kliniskt
relevant inverkan pa bentdtheten.

Det skydd som klassiska minipiller med enbart gestagener ger mot extrauterina graviditeter ar inte fullt sa
effektivt som motsvarande effekt hos kombinerade p-piller. Detta antas bero pa att ovulationer kan
forekomma under behandling med tabletter som innehaller enbart gestagener. Trots att ett regelbundet bruk
av Desogestrel ratiopharm ger ovulationshdmning, ska extrauterin graviditet alltid dvervigas som
differentialdiagnos hos kvinnor som uppvisar amenorré eller buksmértor.

Kloasma kan ibland upptréda, och detta speciellt hos kvinnor som haft kloasma under tidigare graviditet.
Kvinnor med benigenhet for kloasma bor undvika direkt exponering for solljus (solbad) eller ultraviolett
strdlning under behandling med Desogestrel ratiopharm.

Foljande tillstdnd har rapporterats vid savil graviditet som anvidndning av kénshormoner, men har dock inte
kunnat forknippas med anvindandet av gestagener:
- gulsot och/eller kldda relaterat till kolestas,



- gallsten, porfyri,

- systemisk lupus erythematosus (SLE),
- hemolytiskt-uremiskt syndrom,

- Sydenhams korea,

- Herpes gestationis,

- otosklerosrelaterad horselnedséttning,
- (arftligt) angioddem.

Nedstamdhet och depression dr vilkdnda biverkningar vid anvindning av hormonella preventivmedel (se
avsnitt 4.8). Dessa depressioner kan vara allvarliga och reaktionen dr en vilkind riskfaktor for
sjalvmordsbeteende och sjalvmord. Kvinnor ska radas att kontakta likare vid humorférandringar och
depressiva symtom, ocksa om dessa intraffar direkt efter inledd behandling.

Effekten av Desogestrel ratiopharm kan minska i samband med glomda tabletter (se avsnitt 4.2), vid mag-
tarmbesvar (se avsnitt 4.2), eller vid samtidigt bruk av likemedel som minskar plasmakoncentrationen av
etonogestrel, den aktiva metaboliten av desogestrel (avsnitt 4.5).

Hjilpdmnen

Laktos
Patienter med négot av foljande séllsynta &rftliga tillstdnd bor inte anvdnda detta likemedel:
galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-galaktosmalabsorption.

Laboratorieundersokningar

Anvandning av steroider som ingar i kombinerade p-piller har visat sig kunna paverka vissa
laboratorieparametrar, inklusive biokemiska parametrar for lever-, tyreoidea-,binjure- och njurfunktion,
serumnivaer av (bdrar)proteiner (t.ex. kortikosteroidbindande globulin och lipid-/lipoproteinfraktioner),
parametrar for kolhydratmetabolismen och parametrar for koagulation och fibrinolys. Dessa férdandringar
ligger vanligtvis inom normalomradet. Det ar inte ként i viken grad detta dven géller for
antikonceptionspreparat med enbart gestagener.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner

Interaktioner
OBS! Produktresuméerna for 6vriga likemedel 1 samtidigt bruk ska lisas noggrant for utredande av
eventuella mojliga interaktioner.

Effekter av 6vriga likemedel pd Desogestrel ratiopharm

Interaktioner kan féorekomma med likemedel som inducerar mikrosomala leverenzymer, vilket kan leda till
en Okad clearance av konshormoner och dirigenom till genombrottsblodningar och/eller forsédmrad
antikonceptiv effekt.

Handhavande
Enzyminduktion kan observeras redan efter ndgra dagars behandling. Maximal enzyminduktion ses generellt
inom nagra veckor. Efter avslutad behandling kan enzyminduktionen kvarsta under ca 4 veckor.

Korttidsbehandling

Kvinnor som behandlas med leverenzyminducerande likemedel eller vixtbaserade likemedel ska informeras
om att effekten av Desogestrel ratiopharm kan minska. En barridrmetod ska anvdndas som komplement till
Desogestrel ratiopharm under hela den tid da likemedlet intas samt under 28 dagar efter avslutad behandling
med det leverenzyminducerande likemedlet.

Langtidsbehandling
For kvinnor som star pa langtidsbehandling med enzyminducerande likemedel, ska en alternativ
preventivmetod som &r opaverkad av enzyminducerande likemedel overvigas.



Substanser som okar clearance av hormonella preventivmedel (minskad preventiv effekt p.g.a.
enzyminduktion) dr t.ex:

Barbiturater, bosentan, karbamazepin, fenytoin, primidon, rifampicin, efavirenz och mojligen ocksé
felbamat, griseofulvin, oxkarbazepin, topiramat, rifabutin och véxtbaserade likemedel som innehaller
johannesort (Hypericum perforatum).

Substanser med varierande effekter pa clearance av hormonella preventivmedel

Vid samtidig administrering med hormonella preventivmedel, kan manga kombinationer av HIV -
proteashdmmare (t.ex. ritonavir, nelfinavir) och icke-nukleosida omvéinda transkriptashdmmare (t.ex.
nevirapin) och/eller kombinationer med likemedel mot hepatit C-virus (HCV) (t.ex. boceprevir, telaprevir)
oka eller minska plasmakoncentrationerna av gestagener. Nettoeffekten av dessa fordndringar kan vara
kliniskt relevant i vissa fall

Darfor ska man kontrollera produktresuméerna for HIV/HCV -likemedel som anvénds samtidigt for att
identifiera potentiella interaktioner och eventuella tillhérande rekommendationer. Vid misstanke om
eventuella interaktioner ska en kompletterande barridrmetod anvidndas av kvinnor som behandlas med
proteashdmmare eller icke-nukleosida omvénda transkriptashdmmare.

Substanser som minskar clearance av hormonella preventivmedel (enzymhdmmare)

Samtidig administrering av starka (t.ex. ketokonazol, itrakonazol, klaritromycin) eller mattliga (t.ex.
flukonazol, diltiazem, erytromycin) CYP3A4-himmare kan 6ka serumkoncentrationerna av gestagener,
inklusive etonogestrel, den aktiva metaboliten av desogestrel.

Effekter av Desogetrel ratiopharm pé andra likemedel

Hormonella preventivmedel kan interagera med metabolismen av andra likemedel. Saledes kan plasma— och
vavnadskoncentrationerna av andra aktiva substanser antingen 6ka (t.ex. ciklosporin) eller minska (t.ex.
lamotrigin).

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet
Desogestrel ratiopharm r inte avsett for anvindning i samband med graviditet. Om en kvinna som anvinder
Desogestrel ratiopharm blir gravid, ska hon sluta ta tabletterna.

Djurstudier har visat att mycket hoga doser av gestagena &mnen kan fororsaka maskulinisering av kvinnliga
foster.

Omfattande epidemiologiska studier har varken pavisat nagon 6kad risk for missbildningar hos barn till
kvinnor som anvént kombinerade p-piller fore graviditeten, eller ndgon teratogen effekt om kombinerade p-
piller tagits av misstag under tidig graviditet. Insamlade farmakovigilansdata for desogestrelinnehallande
kombinerade p-piller har inte heller visat pa ndgon okad risk.

Amning

Baserat pé kliniska studiedata verkar inte Desogestrel ratiopharm péverka brostmjdlkens produktion eller
kvalitet (protein, laktos eller fettkoncentrationer). Emellertid har enstaka rapporter efter godkdnnande for
forséljning beskrivit en minskad brostmjolksproduktion under anvdndning av Desogestrel ratiopharm. Sma
méangder etonogestrel utsondras i brostmjolken. Som en foljd av detta kan barnet inta 0,01-0,05 mikrogram
etonogestrel per kg kroppsvikt per dag (baserat pa ett uppskattat mjolkintag om 150 ml’kg/dag). Liksom
andra p-piller med enbart progestogen kan Desogestrel ratiopharm anviandas under amningen.

Begrinsad langtidsuppfoljning finns tillgédnglig for barn vars mammor borjade anvinda desogestrel mellan
den fjiarde och den attonde veckan efter forlossningen. Barnen ammades under 7 manader och f6ljdes sedan
upp till 1,5 rs &lder (n=32) eller 2,5 ars alder (n=14). Utvérdering av tillvixt samt fysisk- och psykomotorisk
utveckling visade inte pa nagra skillnader jamfort med ammande barn vars mammor anvént intrauterin
kopparspiral. Baserat pa tillgingliga data kan Desogestrel ratiopharm anvdndas under amning. Utveckling



och tillvixt hos ammade barn vars mammor anvinder Desogestrel ratiopharm ska emellertid noggrant foljas
upp.

Fertilitet
Desogestrel ratiopharm ar avsett for antikonception. Information om aterkomst av fertilitet (ovulation), se
avsnitt 5.1.

4.7 Effekter pa formégan att framfora fordon och anvénda maskiner

Desogestrel ratiopharm har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfora fordon och anvénda
maskiner.

4.8 Biverkningar

Den allra vanligast rapporterade biverkningen i samband med kliniska studier var oregelbundna blodningar.
Nagon form av oregelbundna blodningar har rapporterats hos upp till 50 % av de kvinnor som anvinder
desogestrel. Eftersom Desogestrel ratiopharm hdmmar dgglossningen sa gott som hundraprocentigt, till
skilnad fran andra piller med enbart gestagen, ar det vanligare med blodningsoregelbundenheter &n dé man
anvéander andra minipiller. Hos 20-30 % av kvinnorna kan blodningarna forvintas bl titare, medan de hos
ytterligare 20 % kan bli glesare eller utebli helt. Blodningarna kan ocksa ha lingre duration. Efter nagra
manaders behandling tenderar dock blodningarna attbli glesare. Information, radgivning och en
blodningsdagbok kan hjdlpa kvinnan att anpassa sig till dessa blodningsforandringar.

De 6vriga vanligast rapporterade biverkningarna i samband med kliniska studier med desogestrel (> 2,5 %)
var akne, humorsviangningar, smértor i brosten, illaméende och viktokning. Biverkningarna anges i foljande
tabell.

Alla biverkningar presenteras klassificerade enligt organsystem och frekvens:
- Mycket vanliga (> 1/10)

- Vanliga (> 1/100, < 1/10)

- Mindre vanliga (>1/1 000, < 1/100)

- Séllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000)

- Mycket sdllsynta (< 1/10 000)

- Ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fréan tillgédngliga data).

Organsystem Biverkningsfre kvens
Vanliga Mindre vanliga Sdllsynta Ingen kdnd frekvens
Infektioner och Vaginal infektion
infestationer
Immunsystemet Overkinslighets-
reaktioner, inklusive
angioddem och
anafylaxi
Psykiska storningar Humérsvingningar,
nedstdmdhet,
nedsatt libido
Centrala och perifera | Huvudvirk
nervsystemet
Ogon Intolerans mot
kontaktlinser
Magtarmkanalen [llaméende Krikningar
Hud och subkutan Akne Alopeci Hudutslag,
vivnad urtikaria, Erythema
nodosum




Reproduktionsorgan | Smirtor i brosten, | Dysmenorr¢,
och bréstkortel oregelbunden ovariecystor
menstruation,
amenorre
Allmdnna symtom Trotthet
och/eller symtom vid
administreringsstillet
Undersokningar Viktdkning

Exkret fran brosten kan féorekomma i samband med bruk av desogestrel. I séllsynta fall har d&ven extrauterina
graviditeter rapporterats (se avsnitt 4.4). Dessutom kan forvérrat drftligt angioddem forekomma (se
avsnitt 4.4).

Hos kvinnor som anvinder (kombinerade) p-piller har ett antal (dven allvarliga) biverkningar rapporterats.
Dessa inkluderar vendsa och arteriella tromboser, hormonberoende tumorer (t.ex. levertumorer, brostcancer)
och kloasma. Vissa av dessa biverkningar diskuteras nidrmare i avsnitt 4.4.

Genombrottsblodningar och/eller utebliven antikonception kan vara ett resultat av interaktioner mellan andra
likemedel (enzyminducerare) och hormonella preventivmedel (se avsnitt 4.5).

Rapportering av misstdnkta biverkningar

Det ér viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkédnts. Det gor det mojligt att
kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstdnkt biverkning till:

Webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 Fimea

4.9 Overdosering

Det finns inga rapporter om allvarliga skadliga effekter vid 6verdos. Symtom som kan férekomma &r
illamaende och krikningar, samt litta vaginalblodningar hos unga flickor. Det finns ingen antidot, och
behandlingen &r symtomatisk.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Hormonella antikonceptionella medel for systemiskt bruk
ATC-kod: GO3AC09

Verkningsmekanism

Desogestrel ratiopharm ér ett p-piller med enbart progestogen som innehéller progestogenet desogestrel.
Liksom andra p-piller med enbart progestogen kan Desogestrel ratiopharm anvindas av kvinnor som inte kan
eller vill anvénda Ostrogener.

I motsats till traditionella minipiller baserar sig den antikonceptionella effekten hos Desogestrel ratiopharm
framfor allt pa en himning av ovulationen. Ovriga effekter inkluderar en 6kning av cervixsekretets

viskositet.

Klinisk effekt och sidkerhet




I en studie dver 2 cykler, dédr ovulation definierades som progesteronnivder pa mer 4n 16 nmol/l under fem
pa varandra foljande dagar, var forekomsten av ovulation 1 % (1/103) (med ett konfidensintervall pa 95 %
var forekomsten 0,02 %—5,29 %) 1 ITT-gruppen (metodmisslyckande + patientmisslyckande).
Ovulationshdmning uppndddes direkt fran forsta behandlingscykeln. Nar behandlingen i samband med denna
studie avbrdts efter 2 cykler (56 behandlingsdagar utan uppehall), aterkom ovulationen i genomsnitt efter 17
dagar (intervall: 7-30 dagar).

I en jamforande klinisk effektstudie (ddr en maximal glomskemarginal pé 3 timmar tillits) var det totala
PearlIndexet for ITT-gruppen med desogestrel 04 (95 % konfidensintervall: 0,09—1,20) jamfort med 1,6
(95 % konfidensintervall: 0,42—3,96) for gruppen som fick 30 mikrogram levonorgestrel.

PearlIndex for tabletter med desogestrel dr jamforbart med det som konstaterats for kombinerade p-piller
inom den normalpopulation som anvinder kombinerade p-piller.

En behandling med Desogestrel ratiopharm leder till en sidnkning av dstradiolnivderna till enniva som
motsvarar tidig follikelfas. Inga kliniskt relevanta effekter pa kolhydratmetabolism, lipidmetabolism eller
hemostas har observerats.

Pediatrisk population
Inga kliniska data finns tillgingliga avseende effekt och sidkerhet hos ungdomar under 18 &r.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Efter oral dosering absorberas desogestrel snabbt, och konverteras sedan till etonogestrel. Vid steady-state

uppnds maximal serumkoncentration efter 1,8 timmar, och den absoluta biotillgingligheten av etonogestrel
drca 70 %.

Distribution
Etonogestrel binds till plasmaproteiner till 95,5-99 %; framst till albumin, och i en mindre gradtill SHBG
(Sex Hormone Binding Globulin).

Metabolism

Desogestrel metaboliseras via hydroxylation och dehydrogenering till den aktiva metaboliten etonogestrel.
Etonogestrel metaboliseras primért via isoenzymet cytokrom P450 3A (CYP3A) och konjugeras sedan med
sulfat och glukuronid.

Eliminering

Etonogestrel elimineras med en halveringstid pa i medeltal ca 30 h, och det foreligger ingen skillnad mellan
enkel och upprepad dosering. Steady-state nivaer i plasma uppnés efter 4-5 dagar. Plasmaclearance efter
mntravends administrering av etonogestrel dr ca 10 Vh. Utsondringen av etonogestrel och dess metaboliter
sker via urin och feces (i férhallandet 1,5:1), antingen i form av fria steroider eller som konjugat.

Hos ammande kvinnor utséndras etonogestrel 1 brostmjolken med en mjolk/serumkvot pa 0,37—0,55. Baserat
pé dessa uppgifter och pa ett berdknat mjolkintag av 150 ml’kg/dag, kan det ammande barnet komma upp i
ett dagligt intag pa 0,01-0,05 mikrog/kg.

Sarskilda patienterupper

Nedsatt njurfunktion
Det har inte utforts ndgra studier for att utvirdera effekten av njursjukdom pa farmakokinetiken av
desogestrel.

Effekter av en nedsatt leverfunktion



Det har inte utforts nagra studier for att utvirdera effekten av leversjukdom pé farmakokinetiken av
desogestrel. Metabolismen av steroidhormoner kan dock vara férsdmrad hos kvinnor med nedsatt
leverfunktion.

Etnisk tillhérighet
Inga formella studier har utforts for att utvirdera farmakokinetiken mom olika etniska grupper.

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

Inga andra effekter utéver dem som kan forklaras med de hormonella egenskaperna hos desogestrel har
kommit fram i de toxikologiska studier som utforts.

Milioriskbedomning

Den aktiva substansen etonogestrel innebir en miljorisk for fisk.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning over hjilpimnen

Tablettkédrna:
Laktosmonohydrat,
majsstirkelse,

povidon,

stearinsyra,
all-rac-alfatokoferol,
kolloidal vattenfri kiseldioxid.

Filmdragering:
Hypromellos,

makrogol,

talk,

titandioxid (E 171).

6.2 Inkompatibiliteter
Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

Forpackad utan pase: 24 manader
Forpackad i pase: 36 manader

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Forpackad utan pase:
Forvaras ej dver 25 °C.

Forpackad i pase:
Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Blisterkartor av PVC/TE/PVdC/Aluminium med 28 tabletter i varje.
Distribueras i form av kalenderférpackningar med 1 x 28, 3 x 28 eller 6 x 28 tabletter per forpackning.



Blisterkartorna &r forpackade i enskilda pésar.

eller

Blisterkartor av PVC/TE/PVdC/Aluminium med 28 tabletter i varje.

Distribueras i form av kalenderforpackningar med 1 x 28, 3 x 28 eller 6 x 28 tabletter per forpackning.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sirskilda anvisningar for des truktion

Inga sérskilda anvisningar.
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