PRODUKTRESUME

1 LAKEMEDLETS NAMN
Amorest 28 250 mikrogram/35 mikrogram, tabletter

2 KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Den blaa tabletten innehaller norgestimat 250 mikrogram och etinylestradiol 35 mikrogram.
Hjéalpamne med kénd effekt: Laktos 4 mg.

Den ljusgrona tabletten innehaller inga verksamma amnen.
Hjéalpamne med ké&nd effekt: Laktos 82 mg.

For fullstandig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3 LAKEMEDELSFORM
Tablett

Aktiv tablett: rund, 6,4 mm i diameter, bla tablett: praglad 146’ pa en sida.
Placebotablett: rund, 6,4 mm i diameter, ljusgron tablett: praglad *475’ pa en sida.

4 KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Antikonception for kvinnor.

Vid beslut att forskriva Amorest 28 ska den enskilda kvinnans riskfaktorer beaktas, framfor allt de for
vends tromboembolism (VTE), och risken for VTE med Amorest 28 jamfort med andra kombinerade
hormonella preventivmedel (se avsnitt 4.3 och 4.4).

4.2 Dosering och administreringssatt
Dosering

Forsta behandlingscykeln

En bla tablett dagligen fran 1:a dagen t.o.m. 21:a dagen av cykeln. En ljusgron tablett dagligen fran
22:a dagen till och med 28:e dagen. Tabletterna bor tas vid ungefar samma tidpunkt varje dag,
exempelvis pa kvallen.

Fortsatt behandling

Tva till fyra dagar efter den sista bla tabletten intrader vanligen en menstruationsliknande blédning.
Oavsett om blodning intraffat eller ej paborjas en ny 28-dagarsbehandling efter den sista ljusgrona
tabletten i foregaende cykel.

Uppskjutande av menstruation

Nér kartans forsta 21 tabletter har tagits, uteldmnas de 7 ljusgréna tabletterna och en ny tablettkarta
paborjas, utan nagot uppehall, under sa manga dagar som behdvs. Darefter tas 7 ljusgrona tabletter
under 7 dagar, foljt av en ny karta med 28 tabletter med nytt startdatum.



Glomd tablett
Om mindre &n 12 timmar gatt sedan tabletten skulle ha tagits paverkas inte den kontraceptiva effekten.
Tabletten bor tas sa snart misstaget upptackts, och nasta tablett tas sedan vid ordinarie tid.

Om mer dn 12 timmar har gatt sedan tabletten skulle ha tagits kan den kontraceptiva effekten vara
nedsatt. Foljande tva grundregler galler vid glomd tablett:

1.  Tablettuppehallet (med bla tabletter) far aldrig 6verskrida 7 dagar.
2. 7 dagar med oavbrutet tablettintag kravs (bla tabletter) for att uppna tillracklig hamning av
hypotalamus-hypofys-ovarie-axeln.

I enlighet med detta kan foljande rad anvandas i daglig praxis:

. Vecka 1 (bla tabletter)
Den senaste glomda tabletten skall tas sa snart kvinnan kommer ihag det, &ven om detta innebéar
att tva tabletter tas vid samma tillfalle. Darefter tas tabletterna vid ordinarie tidpunkt. Dessutom
skall en barridarmetod, t.ex. kondom, anvandas under de féljande 7 dagarna. Om samlag agt rum
under de foregaende 7 dagarna bér maojligheten av en graviditet dvervagas. Ju fler glomda
tabletter och ju ndrmare placebotabletterna (ljusgréna tabletter), desto storre ar risken for
graviditet.

. Vecka 2 (bla tabletter)
Den senaste glomda tabletten skall tas sa snart kvinnan kommer ihag det, &ven om detta innebéar
att tva tabletter tas vid samma tillfalle. Darefter tas tabletterna vid ordinarie tidpunkt. Forutsatt
att tabletterna tagits vid korrekt tidpunkt under de féregaende 7 dagarna behovs ingen extra
preventivmetod. Om sa inte ar fallet, eller om mer an en tablett glomts, bér kompletterande
skydd anvéndas under de foljande 7 dagarna.

. Vecka 3 (bla tabletter)

Risken for minskad skyddseffekt ar éverhdngande med tanke de kommande placebotabletterna.

Genom att justera schemat for tablettintaget kan emellertid nedsatt skyddseffekt férhindras.

Foljer man nagot av féljande tva alternativ behovs darfor inget kompletterande skydd, forutsatt

att tabletterna tagits vid ratt tidpunkt under de 7 dagarna innan den forsta glomda tabletten. Om

sa inte ar fallet, bor det forsta alternativet foljas, och kompletterande skydd bor dessutom
anvéndas under de foljande 7 dagarna.

1. Den senaste glomda tabletten skall tas sa snart kvinnan kommer ihag det, &ven om detta
innebar att tva tabletter tas vid samma tillfalle. Darefter tas tabletterna vid ordinarie
tidpunkt. Nasta tablettkarta paborjas sa snart de bla tabletterna i den pagaende kartan tagit
slut, d.v.s. inga ljusgrona tabletter ska tas. Kvinnan kommer sannolikt inte att fd nagon
bortfallsblédning forran under perioden med ljusgréna tabletter i den andra tablettkartan,
men stankblddning eller genombrottsblddning kan upptrada under de dagar da bla
tabletter tas.

2. Kvinnan kan ocksa radas att avsluta intaget av bla tabletter fran den pagaende
tablettkartan, och omedelbart fortsatta med de ljusgrona tabletterna. Det totala antalet
missade bla tabletter och ljusgréna tabletter far aldrig 6verstiga 7 dagar. Darefter paborjas
nésta karta.

o Vecka 4 (ljusgrona tabletter)
Den kontraceptiva effekten ar inte nedsatt. Féljande tabletter skall tas vid ordinarie tidpunkt.

Vid glémda tabletter och utebliven bortfallsblédning under den forsta normala perioden med
placebotabletter darefter, skall mdéjligheten av en graviditet Overvagas.

Genombrottsblédning



Om genombrottsblddning eller stankblddning upptréder skall behandlingen fortsétta. Denna typ av
blodning upphdr normalt efter den tredje cykeln. Om genombrottsblédningen fortsétter att upptrada
bor lakare/barnmorska konsulteras.

Byte fran annat hormonellt antikonceptionsmedel (t.ex. depotplaster, vaginalring, injektionspreparat
etc.)

Vid byte fran ett annat kombinerat peroralt antikonceptionsmedel paborjas lampligen behandling med
Amorest 28 forsta dagen efter den sista aktiva tabletten i den tidigare behandlingen, men senast pa
forsta dagen efter den géngse 7-dagarsperioden utan tablett eller med placebotabletter.

Vid byte fran ett peroralt antikonceptionsmedel innehallande endast gestagen skall behandlingen med
Amorest 28 pabdrjas dagen efter den sista aktiva tabletten i den tidigare behandlingen.

For byte fran annan form av hormonellt antikonceptionsmedel (t.ex. plaster, injektionspreparat etc.)
hanvisas till respektive produkts forskrivarinformation.

Anvandning post partum

Kvinnor som vaéljer att inte amma sitt nyfodda barn kan paborja en ny behandling med Amorest 28 pa
den forsta dagen av den forsta spontana menstruationen eller 3 veckor efter forlossning, vilketdera
som intraffar forst.

Efter en abort eller ett missfall som agt rum fore 20 veckors graviditet kan p-pillerbehandling paborjas
genast. Nagot kompletterande skydd behdvs inte. Observera att agglossning kan intraffa inom 10
dagar efter abort eller missfall.

Efter en abort eller ett missfall som dger rum vid eller efter 20 veckors graviditet, kan hormonella
preventivmedel antingen pabdrjas pa dag 21 efter aborten eller pa den forsta dagen av den forsta
spontana menstruationen, vilketdera som intraffar forst. Ett icke-hormonellt preventivmedel maste
anvandas samtidigt under de forsta 7 dagarna av den forsta cykeln av behandling med Amorest 28.

Behandlingskontroll

Fore forskrivning rekommenderas en noggrann anamnes och en gynekologisk undersokning varvid
graviditet utesluts och blodtryck mats.

Menstruationsstorningar sasom oligomenorré och amenorré bor utredas fore forskrivning. Intervallen
mellan kontrollerna beror pa omstandigheterna i det enskilda fallet. Om det ordinerade preparatet kan
tankas paverka latent eller manifest sjukdom, maste tidpunkten for kontrollundersékningen valjas med
héansyn till detta.

Om menstruationen uteblivit tva pa varandra foljande cykler bor méjligheten att graviditet foreligger
utredas.

Amenorré med olika varaktighet kan forekomma efter avslutad behandling.

Vid behandling med medicinsk kol, vid krakning inom 3 timmar efter tablettintag, eller om kraftig
diarré pagar under langre tid an 24 timmar, kan den kontraceptiva effekten vara nedsatt, och en icke-
hormonell antikonceptionsmetod bor anvéandas som tillagg till dess att 7 bla tabletter har tagits under 7
dagar utan uppehall. Om krékning och/eller diarré fortsatter kan den kontraceptiva effekten vara
nedsatt.

Aldre
Anvéndning av detta lakemedel &r inte indicerat till postmenopausala kvinnor.
4.3 Kontraindikationer

Kombinerade p-piller ska inte anvandas vid nagot av nedanstaende tillstind. Om nagot av dessa
tillstand uppstar under anvandningen av kombinerade p-piller, ska behandlingen avbrytas omgaende.



o Forekomst av eller risk for vends tromboembolism (VTE)

o Vends tromboembolism — pagaende VTE (pa antikoagulantia) eller anamnes pa (t.ex. djup
ventrombos [DVT] eller lungemboli [PE])

0 Kand arftlig eller forvarvad predisposition fér vends tromboembolism, t.ex. APC-resistens
(inklusive Faktor V Leiden), antitrombin-I11-brist, protein C-brist, protein S-brist

o Storre kirurgiskt ingrepp med langvarig immobilisering (se avsnitt 4.4)

0 Hog risk for vends tromboembolism pa grund av forekomst av flera riskfaktorer (se
avsnitt 4.4)

o Forekomst av eller risk for arteriell tromboembolism (ATE)

o Arteriell tromboembolism — pagaende arteriell tromboembolism, anamnes pa arteriell
tromboembolism (t.ex. myokardiell infarkt) eller prodromalsymtom (t.ex. angina pectoris)

o Cerebrovaskular sjukdom — pagaende stroke, anamnes pa stroke eller prodromalsymtom
(t.ex. transitorisk ischemisk attack, TIA)

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

0 Migrén med fokala neurologiska symtom i anamnesen

0 Hag risk for arteriell tromboembolism pa grund av flera riskfaktorer (se avsnitt 4.4) eller pa
grund av forekomst av en allvarlig riskfaktor som:
e diabetes mellitus med vaskuldra symtom
allvarlig hypertoni
allvarlig dyslipoproteinemi
. Pagaende eller tidigare allvarlig leversjukdom, sa lange leverfunktionsvardena inte atergatt till
de normala.
. Samtidig anvandning av lakemedel innehallande ombitasvir/paritaprevir/ritonavir och
dasabuvir, lakemedel som innehaller glekaprevir/pibrentasvir eller
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (se avsnitt 4.5).
Pagaende eller tidigare levertumor (godartad eller elakartad).
Hormonberoende ké&nd eller misstankt malign tumor i genitalier eller brost.
Endometriehyperplasi.
Odiagnostiserad vaginalblédning.
Kolestatisk gulsot vid graviditet eller gulsot vid tidigare p-pillerbehandling.
Kénd eller misstankt graviditet.
Overkanslighet mot de aktiva substanserna eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.

4.4 Varningar och forsiktighet

Varningar
Vid forekomst av nagon av de tillstand eller riskfaktorer som anges nedan, bér lampligheten av
Amorest 28 diskuteras med kvinnan.

Om ndgot av dessa tillstand eller riskfaktorer forvarras eller upptrader for forsta gangen, ska kvinnan
ta kontakt med sin lakare/barnmorska. Lakare/barnmorska ska da besluta om anvéandningen ska
avbrytas.

Risk for vents tromboembolism (VTE)

Anvandning av ett kombinerat hormonellt preventivmedel 6kar risken fér vends tromboembolism
(VTE) jamfort med icke-anvandning. Produkter som innehaller levonorgestrel, norgestimat
inklusive Amorest 28 eller noretisteron férknippas med den lagsta risken for VTE. Beslutet att
anvanda Amorest 28 ska tas forst efter en diskussion med kvinnan for att sékerstalla att hon
kéanner till risken for VTE med Amorest 28, hur hennes riskfaktorer paverkar den héar risken,
och att hennes VTE-risk ar storst under det forsta aret hon anvander produkten. Det finns



ocksa vissa belagg for att risken ar storre nar ett kombinerat hormonellt preventivmedel
anvands igen efter ett uppehall pa 4 veckor eller langre.

Hos kvinnor som inte anvander ett kombinerat hormonellt preventivmedel och som inte ar gravida
kommer cirka 2 av 10 000 att utveckla 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).

Av cirka 10 000 kvinnor som anvander ett kombinerat hormonellt preventivmedel som innehaller
levonorgestrel kommer cirka 6% att utveckla en VTE under ett ar.

Aktuell dokumentation tyder pa att risken for VTE vid anvandning kombinerade hormonella
preventivmedel som innehaller norgestimat liknar risken for kombinerade preventivmedel som
innehéller levonorgestrel.

Antalet VTE-handelser per ar ar farre an det antal handelser som forvantas hos kvinnor under
graviditet eller under postpartumperioden.

VTE kan vara dodligt i 1-2 % av fallen.

Antal VTE-handelser per 10 000 kvinnor under ett ar
Antal

handelser
12
N

10 +

Ingen anvandning av kombinerade Kombinerade hormonella Kombinerade hormonella
hormonella preventivmedel preventivmedel som innehéller preventivmedel som innehéller
(2 héandelser) levonorgestrel norgestimat

(5-7 handelser) (5-7 handelser)

L Genomsnittsintervallet &r pa 5-7 per 10 000 kvinnoar, baserat pa en relativ risk for kombinerade hormonella

preventivmedel som innehéller levonorgestrel jamfort med en icke-anvéandning pa cirka 2,3 till 3,6

I extremt séllsynta fall har trombos rapporterats hos anvandare av kombinerade hormonella
preventivmedel i andra blodkarl, t.ex. i hepatiska, mesenteriska, renala eller retinala vener och artarer.

Riskfaktorer for VTE




Risken for venosa tromboemboliska komplikationer hos anvandare av kombinerade hormonella
preventivmedel kan 6ka betydligt hos kvinnor med ytterligare riskfaktorer, framfor allt om flera
riskfaktorer foreligger (se tabell).

Amorest 28 &r kontraindicerat om en kvinna har flera riskfaktorer som innebér att hon 16per hog risk
for vendsa tromboser (se avsnitt 4.3). Om en kvinna har mer an en riskfaktor ar det mojligt att risken
ar 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 déver 30 kg/m?) Risken okar betydligt nar BMI okar.
Detta ar sarskilt viktigt att beakta om det ocksa finns

andra riskfaktorer.

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

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

| dessa situationer ar det lampligt att gora ett uppehall i
anvéandningen av p-pillret (vid elektiv Kirurgi minst fyra
veckor i forvag) och inte ateruppta anvandningen forran
tva veckor efter fullstandig remobilisering. En annan
preventivmetod bor anvandas for att undvika oavsiktlig
graviditet.

Antitrombotisk behandling bér 6vervédgas om Amorest
28 inte har satts ut i forvéag.

Positiv familjeanamnes (vends
tromboembolism hos ett syskon eller
foralder i relativt unga ar, t.ex. fore
50 ars alder).

Om man misstanker en hereditér predisposition, ska
kvinnan remitteras till en specialist for radgivning innan
hon beslutar sig for att anvanda nagon form av
kombinerade hormonella preventivmedel.

Andra medicinska tillstdnd som
forknippas med VTE

Cancer, systemisk lupus erythematosus, hemolytiskt
uremiskt syndrom, kronisk inflammatorisk
tarmsjukdom (Crohns sjukdom eller ulcerds kolit) och
sicklecell-sjukdom.

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 tkade risken for tromboembolism vid graviditet, och framfor allt 6-veckorsperioden i puerperiet

maste beaktas (for information om “Graviditet och amning” se avsnitt 4.6).

Symtom pa VTE (djup ventrombos och lungemboli)

Vid symtom ska kvinnan radas att omedelbart séka lakare 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 1angs en ven i benet
- smarta eller dmhet i benet som bara kanns vid staende eller gdende
- Okade varme i det drabbade benet med rédférgning eller missfargning av benet.




Symtom pa lungemboli (PE) kan omfatta:
- plotslig debut av ofdrklarlig andfaddhet eller snabb andning
- plétslig hosta som kan forknippas med hemoptys
- kraftig brostsmérta
- kraftig ostadighetskansla eller yrsel
- snabba eller oregelbundna hjartslag.

En del av dessa symtom (t.ex. andfaddhet och hosta) ar icke-specifika och kan feltolkas som mer
vanliga eller mindre allvarliga handelser (t.ex. luftvégsinfektioner).

Andra tecken pa vaskular ocklusion kan omfatta: pl6tslig smarta, svullnad och latt 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 néstan omedelbart.

Risk for arteriell tromboembolism (ATE)

Epidemiologiska studier har ocksa visat ett samband mellan anvandning av kombinerade hormonella
preventivmedel och en tkad risk for arteriell tromboembolism (myokardinfarkt) eller cerebrovaskulér
héndelse (t.ex. transitorisk ischemisk attack, stroke). Arteriella tromboemboliska handelser kan vara
dodliga.

Riskfaktorer for ATE

Risken for arteriella tromboemboliska komplikationer eller fér en cerebrovaskular hdandelse hos
anvéndare av kombinerade hormonella preventivmedel dkar hos kvinnor med riskfaktorer (se tabell).
Amorest 28 &r kontrainidcerat om kvinnan har en allvarlig eller flera riskfaktorer som innebdr att hon
I6per hog risk for ATE (se avsnitt 4.3). Om kvinnan har mer an en riskfaktor ar det méjligt att
riskokningen ar storre &n summan av de enskilda faktorerna — i detta fall bér hennes totala risk
beaktas. Om forhallandet nytta-risk anses vara negativt ska ett kombinerat hormonellt preventivmedel
inte forskrivas (se avsnitt 4.3).

Tabell: Riskfaktorer for ATE

Riskfaktor Kommentar

Stigande alder Framfor allt hos kvinnor éver 35 ar

Rokning Kvinnor 6ver 35 ar bor starkt rekommenderas att sluta
roka om de vill anvanda ett kombinerat hormonellt
preventivmedel. Kvinnor 6ver 35 ar som fortsatter att
roka ska starkt rekommenderas att anvanda en annan
preventivmetod.

Hypertoni

Fetma (BMI déver 30 kg/m?) Risken 6kar betydligt nar BMI 6kar.
Detta ar sarskilt viktigt for kvinnor med ytterligare

riskfaktorer.

Positiv familjeanamnes (arteriell
tromboembolism hos ett syskon eller
foralder i relativt unga ar, t.ex. fore
50 ars alder).

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

Migran

En 6kning av frekvens eller svarighetsgrad av migran
vid anvéandning av kombinerade hormonella
preventivmedel (som kan vara prodromalsymtom pa en
cerebrovaskulér handelse) kan vara ett skal for
omedelbart utsédttande.

Andra medicinska tillstdnd som
forknippas med negativa vaskuléra
handelser

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




Symtom pa ATE

Vid symtom ska kvinnan radas att omedelbart soka lakare och informera hélso- och
sjukvardpersonalen om att hon tar kombinerade hormonella preventivmedel.
Symtom pa en cerebrovaskular handelse kan omfatta:
- plétslig domning eller svaghet i ansikte, armar eller ben, speciellt pa en sida av kroppen
- plétsliga problem med att g4, yrsel, forlorad balans eller koordination
- plotslig forvirring, svarigheter att tala eller forsta
- plotsliga synproblem i ett eller bada 6gonen
- plétslig, svar eller langvarig huvudvark utan kand orsak
- medvetsldshet eller svimning med eller utan anfall.

Tillfalliga symtom som tyder pa att handelsen &r en transitorisk ischemisk attack (TIA).
Symtom pa en hjartinfarkt kan vara:
- smarta, obehag, tryck, tyngdkansla, tryck eller fylinadskansla i brostet, armen eller nedanfor
brostbenet
- obehag som stralar mot ryggen, kéken, halsen, armen, magen
- mattnadskansla, matsmaéltningsbesvér eller kvavning
- svettning, illamaende, krékningar eller yrsel
- extrem svaghet, angest eller andfaddhet
- snabba eller oregelbundna hjartslag.

Tumorer

En o6kad risk for cervixcancer efter langvarig anvandning av kombinerade p-piller har rapporterats i
vissa epidemiologiska studier, men det finns fortfarande olika uppfattningar om i vilken omfattning
detta fynd kan hanforas till de sammansatta effekterna av sexuellt beteende och andra faktorer som
t.ex. humant papillomvirus (HPV).

En metaanalys fran 54 epidemiologiska studier visade pa en nagot 6kad relativ risk (RR = 1,24) att fa
diagnosen brgstcancer hos kvinnor som anvénder kombinerade p-piller. Den 6kade risken férsvinner
gradvis under loppet av tio ar efter avslutad anvandning. Eftersom brostcancer ar ovanligt hos kvinnor
under 40 ars alder &r den 6kade risken for brostcancerdiagnos hos anvéandare och fore detta anvéandare
av kombinerade p-piller liten i jamférelse med den generella risken for brostcancer. Dessa studier
visar inte pa nagot kausalt samband. Det observerade ménstret for 6kad risk kan bero pa att
brostcancer diagnostiseras tidigare hos kvinnor som anvander kombinerade p-piller, de biologiska
effekterna av kombinerade p-piller eller av en kombination av dessa. Brdstcancer som diagnostiseras
hos de som nagon gang anvant p-piller tenderar att vara mindre kliniskt avancerad jamfort med cancer
hos dem som aldrig anvant p-piller.

| séllsynta fall har godartade levertumdrer rapporterats hos anvandare av kombinerade p-piller, och i
annu mer séllsynta fall elakartade levertumorer. | enstaka fall har dessa tumdérer lett till livshotande
intrabdominella blodningar. Darfor bor en levertumar beaktas i differentialdiagnosen da kvinnor som
anvander kombinerade p-piller far allvarlig smarta i 6vre delen av buken, leverforstoring eller tecken
pa intraabdominell blodning.

Andra tillstand

. Kvinnor med hypertriglyceridemi, eller med hypertriglyceridemi i slakten, kan 16pa en 6kad risk
for pankreatit vid anvandning av kombinerade p-piller.

. Aven om smé blodtryckshdjningar har rapporterats hos manga kvinnor som anvander
hormonella preventivmedel, ar kliniskt relevanta hojningar séllsynta. Nagot klart samband
mellan anvéndning av kombinerade p-piller och klinisk hypertoni har inte faststallts. Om en
kliniskt signifikant hojning av blodtrycket utvecklas och kvarstar under behandling med
kombinerade p-piller bor p-pillret sattas ut och hypertonin behandlas. Om det bedéms lampligt



kan p-pillerbehandlingen aterupptas om normala blodtrycksvarden kan erhallas med
hypertonibehandling.

. Foljande tillstand har rapporterats uppsta eller forsamras vid bade graviditet och anvandning av
kombinerade p-piller, men 6vertygande bevis for ett samband med kombinerade p-piller saknas:
gulsot och/eller pruritus relaterat till kolestas, gallsten, porfyri, systemisk lupus erytematosus,
hemolytiskt uremiskt syndrom, Sydenhams korea, herpes gestationis, otosklerosrelaterad
horselforlust.

. Akut eller kronisk stérning av leverfunktionen kan gora det nédvandigt att avbryta
anvandningen av kombinerade p-piller tills leverfunktionsproverna atergar till det normala.
Minst tre manader bor ga sedan leverfunktionstesterna visat normala vérden efter nagon form av
hepatit, innan behandling med kombinerade p-piller paborjas. Aterkommande kolestasrelaterad
pruritus, som uppstatt under en tidigare graviditet eller tidigare anvandning av konssteroider bor
leda till att anvandningen av kombinerade p-piller avbryts. Gallblasesjukdom, inklusive
kolecystit och kolelitiasis, har varit forknippad med anvandning av kombinerade p-piller.

. Aven om kombinerade p-piller kan ha en effekt pa perifer insulinresistens och glukostolerans,
finns det inga bevis for att det ar nddvéndigt att d&ndra doseringen for diabetiker som anvéander
kombinerade p-piller. Kvinnor med diabetes bor dock observeras noga vid anvandning av
kombinerade p-piller.

. Crohns sjukdom och ulcerds kolit har férknippats med anvéndning av kombinerade p-piller.

. Kloasma kan ibland uppkomma, sérskilt hos anvéndare som haft kloasma under graviditet.
Kvinnor som har tendens till kloasma bor undvika solexponering och ultraviolett stralning
medan de anvander kombinerade p-piller.

. Patienter med sallsynta arftliga tillstand som galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-
galaktosmalabsorption skall inte anvanda detta lakemedel.

. Nedstdmdhet och depression dr valkanda biverkningar vid anvandning av hormonella
preventivmedel (se avsnitt 4.8). Depressioner kan vara allvarliga och ar en valkand riskfaktor
for sjalvmordsbeteende och sjalvmord. Kvinnor ska radas att kontakta lakare vid
humorforandringar och depressiva symtom, ocksa direkt efter inledd behandling.

. Exogena ostrogener kan inducera eller férvarra symtom av arftligt eller forvarvat angiotdem.

All denna information bor beaktas vid forskrivning av detta kombinerade p-piller. Nar rad ges om val
av preventivmetod bor all ovanstaende information beaktas.

Lakarundersdkning/konsultation

Innan anvandning av Amorest 28 paborjas eller anvands igen ska en fullstandig anamnes (inklusive
hereditet) tas och graviditet uteslutas. Blodtrycket ska tas och en ldkarundersokning ska utféras
baserad pa kontraindikationerna (se avsnitt 4.3) och varningar (se avsnitt 4.4). Det ar viktigt att
informera kvinnan om vendsa och arteriella tromboser, inklusive risken med Amorest 28 jamfort med
andra kombinerade hormonella preventivmedel, symtomen pa VTE och ATE, de kanda riskfaktorerna
och vad hon ska gora i handelse av en misstankt trombos.

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

Kvinnan ska informeras om att hormonella preventivmedel inte skyddar mot hiv-infektioner (AIDS)
och andra sexuellt 6verforbara sjukdomar.

Minskad effekt
Skyddseffekten hos kombinerade p-piller kan forsamras vid glomd tablett (avsnitt 4.2), krakning eller
svar diarré (avsnitt 4.2) eller vid samtidig anvandning av andra lakemedel (avsnitt 4.5).

Naturlakemedel innehallande Johannesdrt (Hypericum perforatum) skall inte anvandas samtidigt med
Amorest 28 pa grund av risken for minskade plasmakoncentrationer och minskad klinisk effekt for
Amorest 28 (se avsnitt 4.5)



Forsamrad cykelkontroll

Oregelbundna blédningar (stankblddning eller genombrottsblddning) kan forekomma med alla
kombinerade p-piller, séarskilt under de forsta manadernas anvandning. En prévoperiod pa cirka tre
cykler behovs darfor innan en utvéardering med avseende pa eventuell oregelbunden blédning kan
goras.

Kvarstar de oregelbundna blédningarna eller om de upptrader efter tidigare regelbundna cykler, bor
icke-hormonella orsaker évervagas och malignitet eller graviditet uteslutas.
Provtagning fran livmodern kan ocksa bli aktuellt.

Hos vissa kvinnor kan bortfallsblédningen utebli under intag av placebotabletterna. Om p-pillret har
tagits enligt anvisningarna i avsnitt 4.2, ar kvinnan sannolikt inte gravid. Har p-pillret daremot inte
tagits enligt anvisningarna fore den forsta uteblivna bortfallsblodningen eller om tva
bortfallsblddningar uteblivit, skall graviditet uteslutas innan kvinnan fortsétter anvédnda kombinerade

p-piller.

4,5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Farmakodynamiska interaktioner

I kliniska studier med patienter som behandlas for hepatit C-virusinfektioner (HCV) med ldkemedel
som innehaller ombitasvir/paritaprevir/ritonavir och dasabuvir, med eller utan ribavirin, sags en
alanintransaminasstegring (ALAT) som var mer an 5 ganger hogre an den normala évre gransen.
ALAT-stegringen intraffade signifikant oftare hos kvinnor som anvénde etinylestradiolinnehallande
lakemedel, sasom kombinerade preventivmedel (CHCs). ALAT-stegringar har ocksa observerats hos
patienter som behandlas med glekaprevir/pibrentasvir eller sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir och
anvander lakemedel innehallande etinylestradiol sasom CHCs (se avsnitt 4.3).

Darfor maste patienter som behandlas Amorest 28 byta till ett alternativt preventivmedel (t.ex. endast
gestagen-innehallande preventivmedel eller icke-hormonella metoder) innan dessa
kombinationsbehandlingar pabérjas. Behandling med Amorest 28 kan paborjas igen 2 veckor efter att
dessa kombinationsbehandlingar avslutats.

Potentiell reducering av kontraceptiv effekt associerad med samtidig administrering av andra
lakemedel:

Leverenzyminducerande lakemedel

Lakemedel eller naturlakemedel som inducerar enzymer, sarskilt CYP3A4, kan minska
plasmakoncentrationen av kontraceptiva hormoner och dédrmed reducera deras effekt och/eller leda till
genombrottsbl6dningar. Maximal enzyminduktion upptréder i allménhet efter 2-3 veckor men kan
kvarsta i atminstone 4 veckor efter avslutad behandling.

Exemplen inkluderar:

. vissa antiepileptika (t.ex. karbamazepin, eslikarbazepinacetat, felbamat, oxkarbazepin, fenytoin,
primidon, rufinamid, topiramat)

(fos)aprepitant

barbiturater

bosentan

griseofulvin

vissa (kombinationer av) hiv-proteas hdmmare (t.ex. nelfinavir, ritonavir, ritonavir-boostrade
proteashdmmare)

modafinil

vissa icke-nukleosida omvénda transkriptashdmmare (exempelvis nevirapin)

rifampicin och rifabutin

johannesort.



Kolesevelam, en gallsyresekvestrant, givet tillsammans med ett kombinerat p-piller har visat sig
minska AUC for etinylestradiol signifikant. Ingen interaktion sags nar preventivmedlet gavs 4 timmar
fore kolesevelam.

Lakemedel som paverkar absorption
Behandling med aktivt kol férvantas inte forsdmra absorptionen av steroidhormoner om det ges minst
12 timmar fore eller 3 timmar efter Amorest 28

Hantering av dessa interaktioner

Kvinnor pa korttidsbehandling med lakemedel och naturldkemedel som kan reducera plasmanivaerna
av kontraceptiva hormoner kan fa reducerad kontraceptiv effekt. De bor darfor temporart anvanda en
barridrmetod (t.ex. kondom eller pessar) i tillagg till Amorest 28 under den tid som ett interagerande
lakemedel anvénds och i sju dagar efter avslutad behandling. Om behandlingen med detta lakemedel
avslutas under vecka 3 eller efter det att alla p-piller i tablettkartan tagits, ska nasta tablettkarta
paborjas nasta dag utan paus. Vid behandling med rifampicin respektive modafinil, bor kvinnan
fortsatta anvanda en barriarmetod i 28 dagar respektive 56 dagar efter avslutad behandling.

Vid langtidsbehandling med lakemedel och naturldkemedel som interagerar med kontraceptiva
hormoner rekommenderas en annan tillforlitlig, icke-hormonell preventivmetod.

Okning av hormonnivéer i plasma vid samtidig administrering av andra lakemedel:
Vissa lakemedel och grapefruktjuice kan dka plasmanivaerna av etinylestadiol om det administreras
samtidigt. Exempel &r:

. askorbinsyra

. CYP3A4-hdammare (inklusive itrakonazol, ketokonazol, vorikonazol, flukonazol och
grapefruktjuice)

etoricoxib

vissa hiv-proteashdmmare (t.ex. atazanavir, indinavir)

HMG-CoA reduktas-hammare (inklusive atorvastatin och rosuvastatin)

vissa icke-nukleosida omvénda transkriptashdmmare (exempelvis etravirin)
paracetamol.

Forandringar i plasmanivaer av samtidigt administrerade lakemedel:
Kombinerade hormonella preventivmedel kan ocksa paverka farmakokinetiken av vissa andra
lakemedel om de anvénds samtidigt.

Lakemedel vars plasmanivaer kan 6ka (pga. CYP-hamning)
Exempel ar:

. ciklosporin

omeprazol

prednisolon

selegilin

teofyllin

tizanidin

vorikonazol.

Lakemedel vars plasmanivaer kan minska (pga. inducerad glukuronidering)

Exempel ar:

. lamotrigin

. paracetamol
. Klofibrat

. morfin

. temazepam.

Hantering av dessa interaktioner



Léakare rekommenderas att konsultera produktinformationen for det samtidigt anvanda ldkemedlet for
att fa ytterligare information om interaktioner med hormonella preventivmedel och eventuella behov
av dosjustering.

Gestagenkomponenten norgestimat hydrolyseras snabbt till norelgestromin, féljt av biotransformation
till norgestrel. De specifika enzym som katalyserar dessa reaktioner &r inte kanda. Interaktioner som
skulle kunna paverka deras transformation kan darfor inte forutsagas.

Laboratorietester

Anvandningen av steroider for antikonception kan paverka resultaten av vissa laboratorietest,
inklusive biokemiska parametrar for lever-, skoldkaortel-, binjure- och njurfunktioner, plasmanivaer for
(barar-) proteiner, till exempel kortikosteroidbindande globulin och lipidlipoproteinfraktioner,
parametrar for kolhydratmetabolism och parametrar for koagulation och fibrinolys. Féréandringarna
ligger vanligtvis inom normala laboratorievarden.

Serumniva av folat kan reduceras vid peroral antikonceptionsbehandling. Detta kan ha klinisk
betydelse om en kvinna blir gravid kort efter utséttning av p-piller

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet
Amorest 28 dr kontraindicerat under graviditet.

Epidemiologiska studier antyder inte nagon okad risk for medfédda missbildningar hos barn som fotts
av kvinnor som anvant p-piller fore graviditeten. Huvuddelen av epidemiologiska studier som gjorts
under senare tid tyder inte heller pa ndgon teratogen effekt, nar p-piller intagits oavsiktligt under tidig
graviditet.

Den 6kade risken for VTE under postpartumperioden ska beaktas vid aterinsattning av Amorest 28 (se
avsnitt 4.2 och 4.4).

Amning

Kontraceptiva steroider och/eller dess metaboliter kan utséndras i brostmjélk. Dessutom kan
kombinerade hormonella preventivmedel som ges under post-partumperioden paverka amningen
genom att minska mangden och kvaliteten pa bréstmjélken. Om mojligt skall ammande maodrar radas
att inte anvanda Amorest 28 eller nagot annat kombinerat hormonellt preventivmedel innan barnet ar
helt avvant.

4.7 Effekter pa forméagan att framfora fordon och anvanda maskiner
Amorest 28 har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner.

4.8 Biverkningar

Beskrivning av utvalda biverkningar

En Okad risk for arteriella och vendsa trombotiska och trombemboliska handelser, t.ex.
myokardinfarkt, stroke, transitoriska ischemiska attacker, vends trombos och lungemboli har
observerats hos kvinnor som anvander kombinerade hormonella preventivmedel, vilket diskuteras mer
i detalj i avsnitt 4.4.

Amorest 28’s sakerhet utvarderades hos 1 891 friska kvinnor i fertil alder som deltog i 5 kliniska
prévningar (2 randomiserade, aktivt kontrollerade prévningar och 3 okontrollerade, 6ppna prévningar)
och fick minst 1 dos av Amorest 28 som preventivmedel. 1 3 provningar foljdes forsdkspersonerna i
upp till 24 cykler och i de andra 2 prévningarna foljdes forsokspersonerna i upp till 12 cykler. | dessa
studier insamlades foljande biverkningar eller bestamdes fran blédningsmonster eller
cykelkarakteristika och incidensen kunde endast faststallas per behandlingscykel (per cykel) och inte
totalt: illamaende, gastrointestinala stérningar (rapporterade som illamaende eller krakningar),
krakningar, dysmenorré, metrorragi, onormal bortfallsblddning, amenorré och diarré (diarré



identifierades som en biverkning under granskning efter godkannandet for forséljning). Ytterligare en
okontrollerad studie (n=8 331) rapporterade biverkningar endast per cykel och inkluderades endast i
incidensberékningen for biverkningar per cykel. For dessa biverkningar per cykel berdknades de
poolade incidenserna for cykel 1, 3, 6, 12 och 24 och den hogsta incidensen per cykel (cykel 1 for alla
utom krékningar och diarré) anvandes for att bestdmma frekvenskategori for biverkningen.

Baserat pa poolade sékerhetsdata fran dessa kliniska provningar var de vanligaste rapporterade (dvs.
incidens > 5 %) biverkningarna (med % incidens) huvudvérk (27,9 %), vaginal infektion (7,5 %),
genital flytning (6,0 %) och brostsmarta (5,7 %). Alla biverkningar per cykel, férutom amenorré, var
mycket vanliga (> 10 %) i cykel 1 (dysmenorré: 40,4 %; illamaende: 29,1 %; metrorragi: 26,3 %;
gastrointestinala storningar [rapporterade som illamaende eller krékningar]: 24,6 %; onormal
bortfallsblédning: 16,9 % och krékningar: 7,0 %). Med undantag for krakningar och dysmenorré var
incidensen av dessa biverkningar hogst i cykel 1 och minskade 6ver tiden med ytterligare
behandlingscykler (baserat pa incidensdata fran cykel 1, 3, 6, 12 och 24). Krakningar 6kade i vissa
senare cykler, medan dysmenorré forblev relativt stabil med en liten minskning 6ver tiden. De
vanligaste rapporterade (> 5 % incidens) biverkningarna som identifierades vid erfarenhet med
norgestimat- och etinylestradioltabletter efter godkannandet for forsaljning (incidens fran poolade
kliniska provningsdata) var diarré (11,8 % och ryggsmartor (5,4 %). Incidensen i kliniska prévningar
av diarré rapporterades per cykel, och darfor baserades tilldelningen av frekvenskategori pa den hogsta
incidensen per cykel (cykel 12). Inklusive ovan ndmnda biverkningar visar tabell A alla biverkningar
som har rapporterats vid anvandning av Amorest 28 i kliniska prévningar eller vid erfarenhet efter
godkannandet for forséljning med norgestimat- och etinylestradioltabletter.

Frekvenskategorierna definieras enligt foljande: mycket vanliga (>1/10); vanliga (>1/100, <1/10);
mindre vanliga (>=1/1 000, <1/100); séllsynta (=1/10 000, <1/1 000); och mycket séllsynta (<1/10 000).

Tabell A: Lakemedelsbiverkningar

Organsystem Biverkning

Frekvenskategori

Infektioner och infestationer

vanliga | urinvégsinfektion, vaginal infektion
Neoplasier, benigna, maligna och ospecificerade (samt cystor och polyper)

mindre vanliga! brostcancer?, leveradenom?, benigna

brosttumorer?, fokal nodular hyperplasi?,
fibroadenom i brost?

séllsynta brostcystor

Immunsystemet

vanliga Overkanslighet

ingen kand frekvens? Forvarrade symtom av arftligt eller férvarvat
angioddem

Metabolism och nutrition

vanliga vatskeretention

mindre vanliga viktfluktuation, minskad aptit, 6kad aptit,
dyslipidemit*

séllsynta aptitstérningar

Psykiska stérningar

vanliga depression, nervositet, fordndrad sinnesstamning,
insomnia

mindre vanliga angest, libidostorningar

Centrala och perifera nervsystemet

mycket vanliga huvudvark

vanliga migrén, yrsel

mindre vanliga synkope, parestesi, konvulsion*




Ogon

mindre vanliga

| synférsamring, torra 6gon, kontaktlinsintolerans!

Oron och balansorgan

sallsynta | yrsel

Hjartat

mindre vanliga hjartklappning

séllsynta takykardi

Blodkarl

mindre vanliga trombis?, hypertoni, blodvallningar

séllsynta Vends och arteriell tromboembolism? inklusive

cerebrovaskuldr handelse, retinal k&rltrombos,
myokardinfarkt, djup ventrombos och lungemboli

Andningsvagar, brostkorg och mediastinum

mindre vanliga

| dyspné

Magtarmkanalen

mycket vanliga

gastrointestinala stroningar®4, krékningar®,
diarrés, illaméende*

vanliga gastrointestinala smartor, buksmartor, utspand
buk, forstoppning, flatulens

sallsynta pankreatit

Lever och gallvagar

sallsynta | hepatit?

Hud och subkutan vévnad

vanliga akne, utslag

mindre vanliga

alopeci, hirsutism, urtikaria, klada, erytem,
missfargning av huden, angioddem?, erythema
nodosum?, nattliga svettningar?

sallsynta

hyperhidros, ljuskénslighetsreaktion

Muskuloskeletala systemet och bindvav

vanliga

muskelspasmer, extremitetssmartor, ryggsmartoré

mindre vanliga

myalgi

Reproduktionsorgan och brostkortel

mycket vanliga

dysmenorré*, metrorragi#, onormal
bortfallsblédning*

vanliga

amenorré*, genital flytning, bréstsmértor

mindre vanliga

utsondring fran brosten, brostforstoring,
ovarialcystor, vulvovaginal torrhet,
livmoderhalsdysplasi?, hdmmad laktation®

séallsynta

vaginal flytning

Allm&nna symtom och/eller symtom vid administreringsstéllet

vanliga bréstsmartor, 6dem, asteniska tillstand’
Undersoékningar

vanliga Okad vikt

mindre vanliga minskad vikt




1 Dessa biverkningar rapporterade efter godkannandet for forsaljning sags inte i kliniska provningar.
Darfor kan den verkliga incidensen av dessa biverkningar inte beraknas utifran tillgangliga data.

2 Se avsnitt 4.4 "Varningar och forsiktighet” och motsvarande lokal underrubrik.

3 Rapporterades som illamaende eller krakningar.

4 Biverkningsincidensen rapporterades per cykel; frekvenskategorin baserades pa hogsta poolade
incidens i behandlingscykel 1.

5 Biverkningsincidensen rapporterades per cykel; frekvenskategorin baserades pa hogsta poolade
incidens i behandlingscykel 12.

6  Detta berdknade incidensvarde kan vara nagot hogre an den verkliga incidensen, eftersom fler an
1 biverkningsterm som rapporterades i samma proévning kodades som den féredragna MedDRA-
termen “ryggsmartor”. Det &r mojligt att samma forsoksperson(er) kan ha rapporterat fler &n 1 av
biverkningstermerna och kan darfor ha raknats fler &n en gang for den foredragna termen
“ryggsmartor”.

7 Hogre term; frekvenskategorin baseras pa incidens av den vanligaste termen inom den hogre
termen for asteniska tillstand fran poolade kliniska provningsdata, namligen trétthet.

Nedan anges ytterligare biverkningar som kan varit forknippade med anvandningen av hormonella
preventivmedel:

Tumorer: benigna levertumorer, maligna levertumorer.

Lever och gallvagar: intrahepatisk kolestas, kolelitiasis, kolestatisk gulsot, Budd-Chiaris syndrom.
Reproduktionsorgan och brostkortel: storleksokning hos livmoderfibromyom, 6kad cervixerosion,
tillféallig infertilitet efter avslutad behandling, premenstruellt syndrom.

Hud och subkutan vavnad seborré, hypertrikos, pemfigoid (herpes gestationis),

melasma som kan kvarsta, hemorragisk eruption.

Ogon: forandring av hornhinnans krékning (blir brantare).

Centrala nervsystemet: korea.

Metabolism och nutrition: minskad glukostolerans.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning till:

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Ingen allvarlig effekt har rapporterats efter akut intag av perorala antikonceptionsmedel. Overdosering
kan fororsaka illamaende, krakningar och, hos unga kvinnor, vaginalblodningar. Det finns ingen
antidot. Symptomatisk behandling ges.

5 FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper
ATC-kod: GO3AA1l

Amorest 28 utdvar sin effekt via hdmning av gonadotropin genom 6strogen och gestagen inverkan av
etinylestradiol och norgestimat. Den priméra verkningsmekanismen ar hamning av ovulationen.
Forandringar i cervixslemhinnan, rorligheten i dggledarna och forandringar av endometriet kan ocksa
bidra till produktens effekt.



Studier av bindning till receptorer och kénshormonbindande globulin (SHBG), liksom studier pa djur
och manniska, har visat att bade norgestimat och norelgestromin, som &r den huvudsakliga
serummetaboliten av norgestimat vid oral administrering, utévar hog gestagen aktivitet med minimal
egen androgenicitet.

5.2 Farmakokinetiska uppgifter

Absorption

Norgestimat och etinylestradiol absorberas snabbt efter oral administrering. Efter endos eller flerdos
(tre cykler) administrering av Amorest 28 forblir koncentrationen av norgestimat under
analysmetodens detektionsgrans (0,1 ng/ml) pa grund av snabb metabolism (se Metabolism).
Exponeringen for norelgestromin ar proportionell till dosen efter norgestimatdoser pa 0,180 mg till
0,250 mg. Serumkoncentrationer av etinylestradiol & méatbara inom 0,5 timmar efter intag, och max-
nivaer nas cirka 1,2 timmar efter dosering.

Distribution

Norelgestromin och norgestrel ar i hog grad bundna (>97 %) till serumproteiner. Norelgestromin &ar
bundet till albumin men inte till SHBG, medan norgestrel ar bundet framfor allt till SHBG och i
mycket mindre grad till albumin. Etinylestradiol &r i stor utstrackning bundet till serumalbumin.

Studier har visat att norelgestromins brist pa bindning till SHBG spelar en nyckelroll i att forstarka
dess biologiska aktivitet. Norgestrel, som bildas fran norgestimat, ar daremot i hog grad bundet till
SHBG, vilket begransar dess biologiska aktivitet. Dessa fynd, tillsammans med norelgestromins
selektivitet for progesteronreceptorn, indikerar att denna metabolit kan forklara norgestimats unika
kliniska profil.

Metabolism

Norgestimat metaboliseras snabbt genom forsta passagemekanismer (i tarm och/eller lever) till
norelgestromin (maximala serumkoncentrationer observeras inom 2 timmar) och norgestrel, vilka bada
ar farmakologiskt aktiva gestagener. Etinylestradiol metaboliseras till olika hydroxylerade metaboliter
och dess glukuronid- och sulfatkonjugat.

Eliminering

Saval norelgestromin, norgestrel som etinylestradiol metaboliseras efter hand och deras metaboliter
elimineras via njurarna och i feces. Halveringstiden i elimineringsfasen vid steady-state var 10-15
timmar for etinylestradiol, 24,9 timmar for norelgestromin och 45 timmar for norgestrel. Efter
administrering av *C-norgestimate eliminerades 47 % av den tillférda radioaktiviteten via urinen och
37 % via feces.

Farmakokinetik vid steady-state

Efter administrering av 0,250 mg/0,035 mg etinylestradiol ar dygnsexponeringen (medelvérde for
AUC,.,4) Vid steady-state baserat pa icke-SHBG-bunden serumniva 18,1 h ng/ml for norelgestromin
och 3,64 h ng/ml for norgestrel. Efter oralt intag av 0,150 mg levonorgestrel/0,030 mg etinylestradiol
var genomsnittlig dygnsexponering vid steady state baserat pa icke-SHBG-bunden serumniva 18,9 h
ng/ml for norgestrel. Exponeringen for norgestrel efter intag av 0,250 mg norgestimat/0,035 mg
etinylestradiol motsvarar exponeringen efter en dos levonorgestrel av 30 mikrogram i kombination
med etinylestradiol.

5.3  Prekliniska sakerhetsuppgifter

Det finns inga prekliniska data av relevans for sdkerhetsbedémningen utéver vad som redan beaktats i
produktresumén.



6 FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpdmnen

Bla tabletter

Pregelatiniserad stérkelse
Magnesiumstearat

Laktos, vattenfri

Laktosmonohydrat

Mikrokristallin cellulosa
Kroskarmellosnatrium

Indigokarmin aluminiumpigment (E132)
All-rac-alfa-Tokoferol

Povidon

Ljusgréna tabletter

Pregelatiniserad starkelse
Magnesiumstearat

Laktos, vattenfri

Mikrokristallin cellulosa
Kroskarmellosnatrium

Jarnoxidgult (E 172)

Briljantblatt FCF aluminiumpigment (E133)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet
2ar
6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i originalforpackningen. Ljuskansligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Kalenderblister av PVC/PVdC/AI. Varje kalenderblister innehaller 21 bla tabletter och 7 ljusgrona
tabletter. En ytterkartong innehaller 1x28, 3x28, 6x28 respektive 13x28 tabletter.

Varje blister ar forpackat i en treskiktslaminerad aluminiumpase, innehallande torkmedel av silicagel.

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion

Inga sarskilda anvisningar.

7 INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

CampusPharma AB
Karl Gustavsgatan 1A
411 25 Goteborg
Sverige



8 NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING
50862

9 DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet: 2015-02-26
Datum for den senaste férnyelsen: 2020-02-26

10  DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN
2022-11-07
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