PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Utrogestan 100 mg, mjuk kapsel

Utrogestan 200 mg, mjuk kapsel

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
1 mjuk kapsel innehaller:

Utrogestan 100 mg: Progesteron (mikroniserat) 100 mg
Utrogestan 200 mg: Progesteron (mikroniserat) 200 mg

Hjalpdmne med kéand effekt
Sojalecitin

For fullstandig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Kapsel, mjuk

Utrogestan 100 mg: Rund, svagt gul, mjuk kapsel som innehaller en vitaktig, oljig suspension.
Utrogestan 200 mg: Aggformad, svagt gul, mjuk kapsel som innehaller en vitaktig, oljig suspension.

Kapselstorlek:
o 100 mg: rund 5
o 200 mg: oval 10

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer
Utrogestan ar avsett for vuxna.
- Cykelrubbningar pa grund av progesteronbrist, i synnerhet menstruationsrubbningar.
- Tillagg vid menopausal hormonbehandling (MHT) med 6strogen hos postmenopausala kvinnor
med intakt livmoder.
4.2 Dosering
Dosering

Rekommenderad dos &r féljande, beroende pa indikationen:
o Vid brist pa gulkroppshormon (oregelbunden menstruation): Lakemedlet ska tas i 10 dagar per cykel,
vanligen fran den 17:e till och med den 26:e dagen. Genomsnittlig dos &r 200 till 300 mg progesteron



per dag, tagen som 1 eller 2 doser, dvs. 200 mg pa kvéllen vid laggdags plus 100 mg pa morgonen
vid behov.

) Vid behandling av klimakteriebesvar: Behandling enbart med dstrogen rekommenderas inte hos
kvinnor i klimakteriet med intakt livmoder. Intag av 200 mg progesteron, som tas vid laggdags,
maste laggas till minst 12 till 14 dagar per manad, dvs. under de sista tva veckorna i varje
behandlingssekvens, foljt av omkring en vecka utan ersattningsbehandling, under vilken
bortfallsblédning kan intraffa.

Pediatrisk population
Det finns ingen relevant anvéndning av Utrogestan for en pediatrisk population.

Administreringssatt

Produkten &r endast avsedd for oral anvandning.

Lakemedlet ska inte tas tillsammans med mat, utan helst pa kvallen vid laggdags. Den andra dosen ska tas
pa morgonen.

4.3 Kontraindikationer

Detta lakemedel far inte anvandas vid:

Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot négot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.
Odiagnostiserad vaginalblddning

Svar leverdysfunktion

Levertumorer

Missténkt eller bekraftad neoplasi i brost eller kénsorgan

Tromboembolisk sjukdom, aktiv eller i anamnesen

Hjarnblodning

Porfyri

Vid kontraindikation relaterad till strogener nér Utrogestan anvéands for MHT tillsammans med ett
ostrogen (se produktresumén for det aktuella dstrogeninnehallande lakemedlet).

4.4  Varningar och forsiktighet

Vid anvandning enligt rekommendationerna ar denna behandling INTE ETT PREVENTIVMEDEL.
Om behandlingssekvensen pabdrijas for tidigt i manaden, sérskilt fore den 15:e cykeldagen, kan cykeln
forkortas eller blodning uppsta.

e Patienter med anamnes pa vends trombos maste 6vervakas noga.
e Vid blodning frdn livmodern ska ldkemedlet inte ordineras innan orsaken har faststallts med
endometrieundersokningar.
e P& grund av de metaboliska riskerna och tromboemboliska risker som inte helt kan uteslutas ska
behandlingen avslutas i hdndelse av:
o Ogonsjukdomar, sdsom forsamrad syn, diplopi och retinala vaskuléra lesioner.
0 Ventromboemboliska eller trombotiska handelser, oavsett lokalisering.
0 Svar huvudvark.
e Om patienten utvecklar amenorré under behandlingen, sakerstéll att patienten inte &r gravid.

Medicinsk undersékning/uppféljning

Innan hormonersattningsterapi satts in eller aterupptas ska en fullstandig personlig anamnes och
familjeanamnes tas. Kroppsundersokning (omfattande béckenorgan och brost) ska goras med beaktande av
anamnes och kontraindikationer samt varningar och forsiktighet. Regelbundna kontroller rekommenderas




under behandlingen, med frekvens och innehall anpassade till den enskilda kvinnan. Kvinnan ska informeras
om vilka forédndringar i brosten som ska rapporteras till ldkare eller sjukskoterska. Undersdkningar, med
lamplig bildundersdkning, t.ex. mammografi, ska utforas i enlighet med géllande praxis for screening och
anpassas efter den enskilda kvinnans kliniska behov.

Endometriehyperplasi

Hos kvinnor med intakt endometrium kan regelbundna menstruationsliknande utsattningsblodningar
forekomma tidigt i behandlingen, vilka minskar eller upphdr helt med 6kande atrofi av endometriet under
langtidsbehandling. | franvaro av utsattningsblodning ska endometriehyperplasi uteslutas genom lampliga
atgarder.

Genombrottshlodning och stankblodning kan forekomma under de forsta behandlingsmanaderna. Om
genombrottsblddning eller stankblédning uppkommer efter en tids behandling eller fortsatter efter avslutad
behandling, ska orsaken utredas med t.ex. endometriebiopsi for att utesluta endometriemalignitet.

Riskerna med kombinerad anvandning av 6strogener och gestagener for postmenopausal hormonterapi
beskrivs i detalj i produktresuméerna for de aktuella dstrogeninnehallande lakemedlen.

Utrogestan innehaller sojalecitin

Utrogestan innehaller sojalecitin och kan orsaka éverkanslighetsreaktioner (urtikaria och anafylaktisk
chock). Patienter som &r allergiska mot jordnétter eller soja ska inte anvanda detta ldkemedel (se
avsnitt 4.3).

45 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Lakemedel som inducerar leverenzymet CYP450-3A4, sasom barbiturater, antiepileptika (fenytoin,
karbamazepin), rifampicin, fenylbutazon, spironolakton, griseofulvin, vissa antibiotika (ampicilliner,
tetracykliner) och &ven traditionella véxtbaserade preparat innehallande johannesort (Hypericum
perforatum) kan 6ka elimineringen av progesteron.

Ketokonazol och andra hdmmare av CYP450-3A4 kan 6ka progesterons biotillgéanglighet.

Progesteron kan paverka resultat av laboratorieundersokningar av levern och/eller endokrina funktioner.
Gestagener kan minska glukostoleransen och darigenom 6ka insulinresistensen eller resistensen mot andra
diabetesldkemedel som anvénds av patienter med diabetes mellitus.

4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet
En stor mangd data fran gravida kvinnor tyder inte pa att progesteron orsakar missbildningar eller foster-
/neonatal toxicitet.

Amning

Det finns inte tillrackligt med information om utséndringen av progesteron/metaboliter i brostmjolk.
Utsondring av progesteron i brostmjolk har inte studerats ndrmare. Utrogestan ska inte anvéndas under
amning.

Fertilitet
Eftersom detta lakemedel ar avsett for att stodja lutealfasen hos subfertila eller infertila kvinnor finns
ingen kand skadlig effekt pa fertilitet.

4.7  Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner



I synnerhet bilférare och maskinoperatérer ska varnas om riskerna for dasighet och/eller yrsel i samband
med oral anvandning av detta ldkemedel. Dessa problem kan undvikas om kapslarna intas vid sanggaende.

4.8 Biverkningar

Foéljande biverkningar har setts vid oral administrering:

. . . Sallsynta .
Vanliga Mindre vanliga ] Mycket séllsynta
Organsystem >1/100, <1/10 | >1/1000; <1/100 |  >+/10000; <1/10 000
<1/1 000
Oregelbunden Mastodyni
Reproduktionsorgan | menstruation
och brostkortel Amenorré
Metrorragi
Centrala och Huvudvark Dasighet Depression
perifera Kortvarig yrsel
nervsystemet
Krakningar [llaméaende
Magtarmkanalen Diarré
Forstoppning
Lever och Kolestatisk
gallvigar gulsot
Immunsystemet Anafylaktiska Urtikaria
reaktioner
Hud och subkutan Klada Melanos
vavnad Akne

Dasighet och/eller kortvarig yrsel ar sarskilt vanligt vid samtidig Ostrogenbrist. Dessa effekter upphor
omedelbart utan att paverka behandlingsnyttan nar doserna reduceras eller bildningen av 6strogen okar.

Om behandlingssekvensen paborjas for tidigt i manaden, sarskilt fore den 15:e cykeldagen kan cykeln
forkortas eller mellanblédning uppsta.

Foréndringar i menstruationen, amenorré eller mellanblddningar har setts och kopplats till anvandning av
progesteron generellt.

Andra biverkningar har rapporterats i samband med hormonersattningsterapi med dstrogen/gestagen hos
postmenopausala kvinnor:
Ostrogenberoende godartad eller malign tumar, t.ex. endometriekarcinom.
Blodproppar i venerna (vends tromboemboli), dvs. trombos i djupa ben- eller backenvener liksom
lungembolism, forekommer oftare hos anvandare av hormonersattningsterapi &n hos icke-anvéandare.
Hjértinfarkt och stroke.
Gallblasesjukdomar.

Rubbningar i hud och subkutan vavnad: melanos, erythema multiforme, erythema nodosum och

vaskulér purpura.
Sannolik demens.

Detaljerad information om biverkningarna av kombinerad anvéndning av dstrogener och gestagener for
postmenopausal hormonterapi finns i produktresuméerna for de aktuella dstrogeninnehallande lakemedlen.

Rapportering av misstankta biverkningar




Det &r 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 via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering
Biverkningarna som beskrivs i avsnitt 4.8 ar vanligen tecken pad Overdosering. De fdrsvinner utan
behandling nar dosen minskas.

Den vanliga dosen kan vara for hog hos vissa personer pa grund av kvarvarande eller aterkommande instabil

endogen utsondring av progesteron, sarskild kanslighet for substansen eller mycket laga, samtidiga

ostradiolkoncentrationer i blodet. | sddana situationer:

. Dosen ska minskas eller ocksé ska progesteron administreras VID SANGGAENDE PA KVALLEN,
10 dagar per cykel, om dasighet eller kortvarig yrsel forekommer.

o Behandlingen ska pabdrjas senare i cykeln (t.ex. dag 19 istallet for dag 17) om cykeln forkortas eller
stankblddning forekommer.

o Kontrollera att dstradiolkoncentrationen ar tillracklig under den perimenopausala perioden och vid
hormonersattningsterapi fér menopaus.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Kénshormoner och modulatorer av konsorgan, gestagener, ATC-kod: GO3DA04

Utrogestan, som innehaller mikroniserat progesteron, hojer plasmakoncentrationen av progesteron
signifikant efter oral anvandning. Det korrigerar darfor progesteronbrist.

Det aktiva innehallsamnet, progesteron, ar kemiskt identiskt med det progesteron som produceras av corpus
luteum under kvinnans ovariecykel. Det utévar biologiska effekter, framst pa malvavnader som tidigare
sensibiliserats av 6strogener. Progesteron omvandlar proliferativt endometrium till sekretoriskt tillstand.

Hos postmenopausala kvinnor framjar dstrogener endometriets tillvaxt och utan motverkan av progesteron
Okar Ostrogenet risken for endometriehyperplasi och endometriecancer. Tilldgget av progesteron minskar i
hog grad den ostrogeninducerade risken for endometriehyperplasi hos kvinnor som inte genomgatt
hysterektomi.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Mikroniserat progesteron absorberas i magtarmkanalen.

Koncentrationen av progesteron i blodet stiger fran den forsta timmen efter dosering och maximala
plasmakoncentrationer ses 1 till 3 timmar efter dosering. Pa grund av retentionstiden for hormonet i vavnad
forefaller det som att den dagliga dosen behover fordelas pa tva separata doser med 12 timmars mellanrum
for att uppna hormonexponering under hela 24-timmarsperioden.

Distribution
Progesteron binds till cirka 96-99 % till serumproteiner, framst till serumalbumin (50-54 %) och transkortin
(43-48 %).

Metabolism



Metaboliter i plasma och urin ar identiska med de som pavisas efter fysiologisk sekretion fran corpus luteum
i dggstockarna: i plasma forekommer framst 20a-hydroxi, 4A-pregnenolon och Sa-dihydroprogesteron.
95 % av utsondrat ldkemedel i urinen &r i form av glukuronidkonjugerade metaboliter, varav
huvudmetaboliten dr 3a, 5B-pregnanediol (pregnandiol).

Eliminering
95 % utsondras via urinen i form av glukuronidkonjugerade metaboliter, huvudsakligen 3a, 5p-pregnanediol
(pregnandiol).

Linjéritet/icke-linjaritet

Farmakokinetiken for mikroniserat progesteron, bade absorption och eliminering, var oberoende av
administrerad dos, och dosproportionalitet har bekraftats. Aven om icke kliniskt relevanta variationer
forekommer, bibehaller en och samma person samma farmakokinetiska karakteristika vid matning med flera
manaders mellanrum. Darmed ar det méjligt att anpassa dosen individuellt.

Farmakokinetiskt/farmakodynamiskt férhallande

En betydande mangd publicerad information géllande ett klart farmakokinetiskt/farmakodynamiskt

forhallande stodjer effekten av naturligt mikroniserat progesteron, i synnerhet:

- vid menstruationsrubbningar och vid anvandning som komplement tillsammans med ett strogen for
postmenopausala kvinnor med intakt livmoder (fér hormonterapi).

5.3 Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Gangse studier avseende sékerhetsfarmakologi, allméntoxicitet, gentoxicitet, karcinogenicitet och
reproduktionseffekter visade inte nagra sarskilda risker for manniska.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 FoOrteckning dver hjalpamnen

Kapselinnehall:
Solrosolja

Sojalecitin

Kapselhdlje
Gelatin

Glycerol

Titandioxid (E171)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3ar

6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 30 °C.
Far ej frysas.



Forvaras i originalforpackningen. Fuktkansligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

PVC-/aluminiumblisterkartor om 30 eller 90 mjuka kapslar med Utrogestan 100 mg, avsedda for oral

anvandning.

PVC-/aluminiumblisterkartor om 15, 30, 45 eller 90 mjuka kapslar med Utrogestan 200 mg, avsedda for

oral anvéndning.
Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6  Séarskilda anvisningar for destruktion

Ej anvént l&dkemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Besins Healthcare Ireland Ltd,

Plaza 4, Level 4 Custom House Plaza,

Harbourmaster Place, International Financial Services Centre
Dublin 1,

D01 A9N3

Irland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Utrogestan 100 mg, mjuk kapsel: 65170
Utrogestan 200 mg, mjuk kapsel: 65171

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

2024-07-09

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2024-11-05



