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KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING
Hver tablet indeholder 150 mikrogram levonorgestrel og 30 mikrogram ethinylestradiol.

Hjzlpestoffer som behandleren skal vaere opmarksom pa: Hver overtrukken tablet
indeholder 52,353 mg laktosemonohydrat og 12,030 mg saccharose.

Alle hjzlpestoffer er anfort under pkt. 6.1.

LAGEMIDDELFORM
Overtrukne tabletter.
Hvide, runde, bikonvekse, sukkerovertrukne tabletter.

KLINISKE OPLYSNINGER

Terapeutiske indikationer
Svangerskabsforebyggelse.

I forbindelse med beslutningen om at ordinere Femicept skal der tages hensyn til den
enkelte kvindes aktuelle risikofaktorer, isar risikofaktorer for vengs tromboemboli (VTE),
samt til, hvordan risikoen for VTE med Femicept er sammenlignet med andre hormonelle
kontraceptiva af kombinationstypen (se pkt. 4.3 og 4.4).

Dosering og indgivelsesmade

Sadan indtages Femicept

Der tages 1 tablet daglig i 21 pé hinanden folgende dage. Hver efterfolgende pakke
pabegyndes efter en tabletfri periode pé 7 dage; i pausen vil der normalt indtrede en
bledning. Denne bladning starter seedvanligvis pa 2. eller 3. dagen efter indtagelse af den
sidste tablet og er muligvis ikke ophert, forend naste pakke pdbegyndes.
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Sddan pabegyndes indtagelse af Femicept

e Ingen forudgéende indtagelse af hormonale kontraceptiva (inden for den sidste maned)
Tabletindtagelsen skal pabegyndes pé dag 1 i kvindens naturlige cyklus (dvs. pa den forste
dag kvinden har en menstruationsblagdning). Det er tilladt at pAbegynde indtagelsen pé dag
2-5, men i ferste cyklus tilrades det i sa fald at benytte barrieremetode samtidig i de forste
7 dage af tabletindtagelsen.

e Ved skift fra andre kombinerede, hormonale kontraceptiva (oralt kontraceptivum af
kombinationstypen (COC), vaginalring eller hormonplaster)

Kvinden ber pabegynde Femicept pd dagen efter den sidste aktive tablet af det

forudgaende COC eller efter fjernelse af ringen eller plastret, men senest pa dagen efter

den sedvanlige tabletfri (ringfri, plasterfri) periode eller den sidste placebotablet fra det

forudgéende hormonale kontraceptivum.

e Ved skift fra rene progestogen-preparater (orale piller, injektion, implantat) eller fra et
intrauterint indleeg (IUD)

Kvinden kan skifte fra minipiller til Femicept-tabletter pa hvilken dag, det skal vere (ved

skift fra implantat eller intrauterint indlaeg pa den dag, det fjernes; ved skift fra injektion

ndr naste injektion skulle vere givet). I alle disse tilfaelde skal kvinden tilrades at bruge en

barrieremetode samtidig i de forste 7 dage af tabletindtagelsen.

e Efter aborti 1. trimester
Kvinden kan pdbegynde tabletindtagelsen straks. Ger hun det, er det ikke nedvendigt at
anvende yderligere svangerskabsforebyggende midler.

e Efter fodsel eller abort 1 2. trimester

For ammende kvinder - se pkt. 4.6.

Tabletindtagelsen startes 21 til 28 dage efter fodsel eller abort i 2. trimester. Hvis kvinden
starter senere, skal hun benytte en barrieremetode samtidig 1 de forste 7 dage af
tabletindtagelsen. Har hun imidlertid allerede haft samleje, bor graviditet udelukkes, for
hun pabegynder tabletindtagelsen, eller hun skal afvente sin naste menstruation.

Glemte tabletter

Femicept indeholder en meget lav dosis af begge hormoner, og som en konsekvens heraf
bliver den terapeutiske effekt marginal, hvis en pille glemmes. Hvis brugeren har glemt
tabletindtagelse i mindre end 12 timer, neds®ttes den kontraceptive beskyttelse ikke.
Kvinden skal tage tabletten, s& snart hun husker det, og de resterende tabletter tages som
normalt.

Hvis hun har glemt tabletindtagelse i mere end 12 timer, kan den kontraceptive

beskyttelse vaere nedsat. Felgende to grundleeggende regler gaelder i tilfaelde, hvor

tabletindtagelsen er glemt:

1. Tabletindtagelse ma aldrig udskydes i en periode l&ngere end 7 dage.

2. Der kraves 7 dages uafbrudt tabletindtagelse for at opna tilstreekkelig suppression af
hypothalamus-hypofyse-ovarie-aksen.

Saledes kan folgende rad gives i daglig praksis:
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Uge 1

Brugeren skal tage den sidst glemte tablet, sa snart hun husker det, selv om det betyder, at
hun skal tage 2 tabletter samtidig. Herefter fortsetter hun med at tage tabletterne pa det
sedvanlige tidspunkt. Samtidig ber hun benytte en barrieremetode, f.eks. et kondom, i de
naste 7 dage. Hvis samleje har fundet sted i1 de forudgéende 7 dage, ber muligheden for
graviditet overvejes. Jo flere tabletter der glemmes, og jo tettere dette sker pd den
manedlige tabletfri periode, desto sterre er risikoen for graviditet.

Uge 2

Brugeren skal tage den sidst glemte tablet, sa snart hun husker det, selv om det betyder, at
hun skal tage 2 tabletter samtidig. Herefter fortsetter hun med at tage tabletterne pa det
sedvanlige tidspunkt. Under forudsatning af at tabletterne er taget korrekt i de 7 dage, der
er géet forud for den forst glemte tablet, er det ikke nedvendigt at anvende yderligere
svangerskabsforebyggende midler. Hvis dette imidlertid ikke er tilfeldet, eller hvis mere
end 1 tablet er glemt, skal kvinden tilrddes samtidig at anvende en anden
svangerskabsforebyggende metode i 7 dage.

Uge 3

Risikoen for nedsat sikkerhed er overhengende pa grund af den kommende tabletfri
periode af 7 dage. Dog kan den nedsatte kontraceptive beskyttelse stadig forebygges ved
justering af dosis. Ved at folge ét af folgende to valg er det derfor ikke nedvendigt at
anvende yderligere svangerskabsforebyggende midler, forudsat at alle tabletter er taget
korrekt 1 de 7 dage, der er géet forud for den glemte tablet. Hvis dette ikke er tilfaldet, ber
kvinden folge det forste af de to valg og samtidig anvende en anden
svangerskabsforebyggende metode 1 de naste 7 dage.

1. Brugeren skal tage den sidst glemte tablet, s& snart hun husker det, selv om det betyder,
at hun skal tage 2 tabletter samtidig. Herefter fortsatter hun med at tage de naeste
tabletter pa det seedvanlige tidspunkt. Hun begynder pa den naste pakke straks efter at
have taget den sidste tablet 1 den igangvarende pakke, dvs. der er ingen pause mellem
pakkerne. Det er ikke sandsynligt, at brugeren far sin menstruation forend i slutningen
af anden pakke, men hun kan opleve at fi pletblodning eller gennembrudsbledning i
den periode, hun tager tabletterne.

2. Det er ogsd muligt for kvinden at holde med at tage tabletterne fra den igangvarende
pakke. Hun skal i sa fald holde en tabletfri periode pa 7 dage, inklusive de dage hvor
hun glemte at tage tabletter, og herefter skal hun fortsaette med den naste pakke.

Hvis kvinden har glemt at tage flere tabletter og herefter ikke far sin menstruation i den
forste normale tabletfri periode, kan muligheden for graviditet ikke udelukkes.

Forholdsregler i tilfaelde af gastrointestinale forstyrrelser

I tilfeelde af alvorlige gastrointestinale symptomer kan absorptionen af de aktive
ingredienser vere ufuldstendig, og der ber anvendes yderligere svangerskabsforebyggende
midler.

Hvis man har opkastninger eller svaer diaré inden for 3-4 timer efter tabletindtagelse,
galder forholdsreglerne angdende glemte tabletter. Hvis kvinden ikke ensker at &ndre sin
normale tabletindtagelse, er hun nedt til at tage de nedvendige ekstra tabletter fra en anden
pakke.
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4.3

Hvordan fremskyndes eller udskydes menstruationen

For at udskyde menstruationen ber kvinden fortsatte med en ny pakke straks efter, at hun
er ferdig med den igangvarende pakke - uden pause. Menstruationen kan udskydes sé
leenge, det onskes, men ikke leengere end til den anden pakke er opbrugt. Under udskydelse
af menstruationen kan kvinden opleve gennembrudsbledning eller pletbladning.
Regelmassig indtagelse af Femicept genoptages efter den normale tabletfri periode pé 7
dage.

Hvis kvinden ensker at @ndre menstruationens startdag til en anden ugedag, kan hun rades
til at forkorte den naeste tabletfri periode med sa mange dage, som enskes. Jo kortere
pausen er, jo storre er risikoen for, at hun ikke far sin menstruation og vil fa gennembruds-
bladning og pletbledning ved indtagelse af den naeste pakke (hvilket ogsé er tilfeldet ved
udskydelse af menstruationen).

Administrationsmade
Oral anvendelse.

Kontraindikationer

Hormonelle kontraceptiva af kombinationstypen (CHC) ber ikke anvendes ved folgende
tilstande. Hvis en s&dan tilstand skulle opsté for ferste gang under brug af CHC, skal
brugen af produktet afbrydes straks.

e Overfolsomhed over for de aktive indholdsstoffer levonorgestrel, ethinylestradiol eller

over for et eller flere af hjelpestofferne anfort 1 pkt. 6.1.

e Tilstedevarelse af eller risiko for vengs tromboemboli (VTE)

- Vengs tromboemboli — nuverende VTE (behandlet med antikoagulans) eller
tidligere (f.eks. dyb venetrombose [DVT] eller lungeemboli [PE])

- Kendt arvelig eller erhvervet disposition for vengs tromboemboli, f.eks. APC-
resistens (herunder faktor V Leiden), antitrombin-III-mangel, protein C-mangel,
protein S-mangel

- Sterre operation med langvarig immobilisering (se pkt. 4.4)

- En hgj risiko for vengs tromboemboli pga. tilstedevarelse af flere risikofaktorer
(se pkt. 4.4)

e Tilstedevarelse af eller risiko for arteriel tromboemboli (ATE)

- Arteriel tromboemboli — nuvarende arteriel tromboemboli, tidligere arteriel
tromboemboli (f.eks. myokardieinfarkt) eller prodromalsymptomer (f.eks. angina
pectoris)

- Cerebrovaskuler sygdom — nuvarende apopleksi, tidligere apopleksi eller
prodromalsymptomer (f.eks. transitorisk iskaemisk attak, TIA)

- Kendt arvelig eller erhvervet disposition for arteriel tromboemboli, f.eks.
hyperhomocysteinemi og antifosfolipid-antistoffer (anticardiolipin-antistoffer,
lupusantikoagulans).

- Migrene med fokale neurologiske symptomer i anamnesen.

e En hgj risiko for arteriel tromboemboli pga. tilstedeverelse af flere risikofaktorer (se
pkt. 4.4) eller pga. tilstedevarelse af €n alvorlig risikofaktor sdsom:
* diabetes mellitus med vaskulare symptomer
* svaer hypertension
* sveer dyslipoproteinemi
e Nuverende eller tidligere sver leversygdom, forudsat at leverfunktionsvardierne ikke
er normaliserede.
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4.4

e Nuvarende eller tidligere pancreatitis, hvis det er forbundet med alvorlig
hypertriglyceridemi.

e Nuverende eller tidligere tilstedeverelse af levertumorer (benigne eller maligne).

e Kendte eller misteenkte maligne tilstande, der er pavirket af kenssteroider f.eks. i
genitalia eller mammae.

e Udiagnosticeret vaginalbledning.

Femicept er kontraindiceret ved samtidig brug med legemidler, der indeholder
ombitasvir/paritaprevir/ritonavir og dasabuvir (se pkt. 4.4 og 4.5).

Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrerende brugen

Advarsler:
Hvis nogle af nedenstaende tilstande eller risikofaktorer er til stede, skal Femicepts
egnethed dreftes med kvinden.

I tilfeelde af forvaerring eller forste forekomst af en hvilken som helst af disse tilstande eller
risikofaktorer skal kvinden informeres om at kontakte egen leege for at beslutte, om
anvendelsen af Femicept ber seponeres.

Stigninger i ALAT

I kliniske studier med patienter i behandling for hepatitis C-virusinfektioner (HCV) med
leegemidler, der indeholder ombitasvir/paritaprevir/ritonavir og dasabuvir med eller uden
ribavirin, er der observeret en stigning i transaminase (ALAT) p& mere end 5 gange den
gvre normalgrense vasentligt hyppigere hos kvinder, der anvendte laegemidler

indeholdende ethinylestradiol, sésom hormonelle kontraceptiva af kombinationstypen
(CHC) (se pkt. 4.3 og 4.5).

Risiko for venes tromboemboli (VTE)

e Anvendelse af et kombineret hormonelt praeventionsmiddel eger risikoen for venes
tromboemboli (VTE) sammenlignet med ingen anvendelse. Praeparater, der
indeholder levonorgestrel, som Femicept, er forbundet med den laveste risiko for
VTE. Beslutningen om at anvende Femicept ber kun traffes efter en samtale med
kvinden, sa det sikres, at hun forstar risikoen for VTE med Femicept, hvordan
hendes aktuelle risikofaktorer pavirker denne risiko, og at hendes risiko for VTE
er storst i det forste ir, hvor produktet anvendes. Der er ogsa nogen evidens for,
at risikoen oges, nir behandling med et kombineret hormonelt praventionsmiddel
genstartes efter en pause pa 4 uger eller mere.

¢ Blandt kvinder, der ikke tager et kombineret hormonelt preeventionsmiddel og som
ikke er gravide, vil ca. 2 ud af 10.000 udvikle en VTE i lebet af en periode pa ét ar.
Risikoen kan imidlertidig vaere meget storre hos den enkelte kvinde, athaengigt af
hendes underliggende risikofaktorer (se nedenfor).

e Det vurderes, at ud af 10.000 kvinder, der anvender et kombineret hormonelt
preeventionsmiddel indeholdende levonorgestrel, vil ca. 6! kvinder udvikle en VTE i
lobet af et ar.

I Middelverdi 5-7 pr. 10.000 kvindear baseret pa en relativ risiko for hormonelle kontraceptiva af kombinationstypen,
der indeholder levonorgestrel, versus ingen anvendelse pa ca. 2,3-3,6.
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e Antallet af VTE’er pr. ar er mindre end det forventede antal hos kvinder under
graviditet eller i post partum-perioden.

e VTE kan vere dodelig 1 1-2 % af tilfeeldene.

Antal VTE-haendelser pr. 10.000 kvinder i lebet af ét ar

MNumber of
VYITE events

i

1z 4

10

> | -

MNorn-CHC wuser (2 ewenls) Levounurgesbrel-conlaining CHC (5-7
ewents)

e Yderst sjeldent er der rapporteret om trombose 1 andre blodkar hos brugere af
kombinerede hormonelle praeventionsmidler, f.eks. hepatiske, mesenteriale, renale eller
retinale vener og arterier.

Risikofaktorer for VTE

Risikoen for vengse tromboemboliske komplikationer hos kvinder, der bruger af
hormonelle kontraceptiva af kombinationstypen, kan stige vesentligt, hvis kvinden har
yderligere risikofaktorer, iser hvis der er flere risikofaktorer (se tabel).

Femicept er kontraindiceret, hvis en kvinde har flere risikofaktorer, som giver hende en hgj
risiko for venetrombose (se pkt. 4.3). Hvis en kvinde har mere end én risikofaktor, er det
muligt, at stigningen 1 risiko er hgjere end summen af de individuelle faktorer — i dette
tilfeelde skal hendes samlede risiko for VTE tages i betragtning. Et kombineret hormonelt
praeventionsmiddel ber ikke ordineres, hvis balancen mellem fordele og risici anses for at
vaere negativ (se pkt. 4.3).

Tabel: Risikofaktorer for VTE

Risikofaktor Kommentar

Fedme (body mass index over 30 | Risikoen stiger vasentligt med oget BMI.
kg/m?)

Iser vigtig at tage hensyn til, hvis der ogsa
er andre risikofaktorer.

Langvarig immobilisering, storre | I disse situationer tilraddes det at seponere
operation, alle operationer i ben | pille (i tilfeelde med elektiv kirurgi mindst
eller baekken, neurokirurgi eller fire uger for) og ikke genoptage

storre traume. anvendelsen for to uger efter fuldsteendig
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Bemark: Midlertidig
immobilisering herunder flyrejse
>4 timer kan ogsa udgere en
risikofaktor for VTE, isar hos

kvinder med andre risikofaktorer.

remobilisering. Der ber anvendes en anden
praeventionsmetode for at undga uensket
graviditet.

Antitrombotisk behandling skal overvejes,
hvis Femicept ikke er blevet seponeret pa
forhénd.

Positiv familieanamnese (vengs
tromboemboli hos en sgskende
eller en foraelder, isar i en
relativt ung alder, f.eks. for 50

Hvis der er formodning om en arvelig
disposition, ber kvinden henvises til en
specialist med henblik pa radgivning, inden
der treeffes beslutning om anvendelse af et

ar). kombineret hormonelt preventionsmiddel.

Andre helbredstilstande Cancer, systemisk lupus erythematosus,

forbundet med VTE haemolytisk-uremisk syndrom, kronisk
inflammatorisk tarmsygdom (Crohns
sygdom eller ulcerativ colitis) og
seglcelleanaemi.

Stigende alder Iser over 35 éar.

e Der er ingen konsensus om den mulige rolle af varikese vener og superficiel
trombophlebitis pd forekomsten eller progressionen af venetrombose.

e Den oggede risiko for tromboemboli i forbindelse med graviditet og isar 1 puerperiet
pé 6 uger, skal tages 1 betragtning (se pkt. 4.6 for oplysninger om ”Graviditet og

amning”).

Symptomer pid VTE (dyb venetrombose og lungeemboli)

Kvinden skal informeres om at sege akut legehjelp, hvis der opstir symptomer, og
forteelle sundhedspersonalet, at hun tager et kombineret hormonelt praeventionsmiddel.

Symptomer pa dyb venetrombose (DVT) kan omfatte:
e unilateral havelse af benet og/eller foden eller langs en vene i benet;
e smerte eller smhed i benet, som muligvis kun markes, nar personen stér eller gér,
e gget varme i det pageldende ben; rad eller misfarvet hud pa benet.

Symptomer pa lungeemboli (PE) kan omfatte:

pludseligt opstéet uforklaret &ndened eller hurtig vejrtraekning;
pludseligt opstéet hoste, som kan veare forbundet med hamoptyse;
steerk smerte 1 brystet;

sver grhed eller svimmelhed;

hurtige eller uregelmeessige hjerteslag.

Nogle af disse symptomer (f.eks. “andened”, hoste”) er uspecifikke og kan misfortolkes
som mere almindelige eller mindre alvorlige haendelser (f.eks. luftvejsinfektioner).

Andre tegn pa vaskular okklusion kan omfatte: pludseligt opstaet smerte, haevelse og
blalig misfarvning af en ekstremitet.
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Hvis okklusionen forekommer i gjnene, kan symptomerne ga fra smertefri
synsforstyrrelser til senere synstab. Synstab kan nogle gange forekomme nesten
ojeblikkeligt.

Risiko for arteriel tromboemboli (ATE)

Epidemiologiske studier har forbundet anvendelse af hormonelle kontraceptiva af
kombinationstypen med en gget risiko for arteriel tromboemboli (myokardieinfarkt) eller
med cerebrovaskuler handelse (f.eks. transitorisk iskemisk attak, apopleksi). Arterielle
tromboemboliske hendelser kan vere dedelige.

Risikofaktorer for ATE

Risikoen for arterielle tromboemboliske komplikationer eller cerebrovaskuler hendelse
hos kvinder, der bruger hormonelle kontraceptiva af kombinationstypen, stiger hos kvinder
med risikofaktorer (se tabel). Femicept er kontraindiceret, hvis en kvinde har én alvorlig
eller flere risikofaktorer for ATE, som giver hende en hgj risiko for arteriel trombose (se
pkt. 4.3). Hvis en kvinde har mere end én risikofaktor, er det muligt, at stigningen 1 risiko
er hgjere end summen af de individuelle faktorer — 1 dette tilfeelde skal hendes samlede
risiko tages i betragtning. Et kombineret hormonelt preventionsmiddel ber ikke ordineres,
hvis balancen mellem fordele og risici anses for at veere negativ (se pkt. 4.3).

Tabel: Risikofaktorer for ATE

Risikofaktor Kommentar

Stigende alder Iser over 35 ér

Rygning Kvinden skal rades til ikke at ryge, hvis
hun ensker at bruge et kombineret
hormonelt praeventionsmiddel. Kvinder
over 35 ar, der fortsetter med at ryge, skal
steerkt tilrades at bruge en anden
praeventionsmetode.

Hypertension

Fedme (body mass index over
30 kg/m?)

Risikoen stiger vaesentligt med stigningen i
BMI.

Iser vigtigt hos kvinder med yderligere
risikofaktorer.

Positiv familieanamnese (arteriel
tromboemboli hos en sgskende eller
en foralder, isar 1 en relativt ung
alder, f.eks. under 50 ar).

Hvis der er formodning om en arvelig
disposition, ber kvinden henvises til en
specialist med henblik pd rddgivning, inden
der treeffes beslutning om anvendelse af et
kombineret hormonelt preeventionsmiddel.

Migraene

En oget anfaldsfrekvens eller svarere
migraneanfald (som kan vare
prodromalsymptomer for en
cerebrovaskuler handelse) under
anvendelse af hormonelle kontraceptiva af
kombinationstypen kan vare en grund til
gjeblikkelig seponering.

Andre helbredstilstande associeret
med uenskede vaskulere haendelser

Diabetes mellitus, hyperhomocysteinemi,
hjerteklapsygdom og atrieflimren,
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dyslipoproteineemi og systemisk lupus
erythematosus.

Symptomer pa ATE

Kvinden skal informeres om at sege akut l&egehjelp, hvis der opstir symptomer, og
forteelle sundhedspersonalet, at hun tager et kombineret hormonelt praeventionsmiddel.

Symptomer pé en cerebrovaskuler haendelse kan omfatte:

e pludseligt opstaet folelsesloshed eller muskelsvaghed i1 ansigtet, armen eller benet, isar
i den ene side af kroppen;

pludseligt opstéet gangbesveer, svimmelhed, tab af balance eller koordination;
pludseligt opstéet forvirring, tale- og forstaclsesbesveer;

pludseligt opstaet synsbesvar pa et eller begge ajne

pludseligt opstaet svar eller langvarig hovedpine uden kendt érsag;

e Dbevidsthedstab eller besvimelse med eller uden krampeanfald.

e Forbigdende symptomer indikerer, at h&ndelsen er et transitorisk iskemisk attak (TIA).

Symptomer pa myokardieinfarkt kan omfatte:

e smerte, ubehag, tryk, tyngdefornemmelse, en knugende fornemmelse eller oppustethed
1 brystet, armen eller under brystbenet;

ubehag, der straler ud til ryggen, kaeben, halsen, armen, maven;

mathedsfolelse, fordgjelsesbesver eller kvalningsfornemmelse;

sveden, kvalme, opkastning eller svimmelhed;

ekstrem svaekkelse, angst eller andenad,

hurtige eller uregelmessige hjerteslag.

Tumorer

I nogle epidemiologiske studier er der rapporteret en gget risiko for cervikal cancer hos
langtidsbrugere af COC’er, men der er stadig kontrovers om, i hvilken udstraekning dette
fund kan veare forarsaget af forstyrrende virkninger af seksualadferd og andre faktorer,
sasom human papillomavirus (HPV).

En meta-analyse fra 54 epidemiologiske studier har vist, at kvinder, som aktuelt bruger
COC, har en let gget relativ risiko for at fa diagnosticeret brystcancer (R.R.=1,24). Denne
pgede risiko falder gradvis i labet af 10 ar efter opher med COC-brug. Eftersom
brystcancer er en sjelden tilstand hos kvinder under 40 ar, er stigningen i antallet af
diagnosticerede brystcancertilfeelde hos nuvarende og nylige COC-brugere lille i forhold
til den overordnede risiko for brystcancer i hele deres levetid. Disse studier fremsatter ikke
bevis for en drsagssammenhang. Det observerede menster pé en eget risiko kan skyldes en
tidligere diagnosticering af brystcancer hos COC-brugerne, de biologiske virkninger af
COC’er eller en kombination af begge. De diagnosticerede tilfelde af brystcancer hos
tidligere eller nuvaerende COC-brugere har en tendens til at vaeere mindre fremskredne
klinisk end de diagnosticerede tilfaelde af brystcancer hos kvinder, der aldrig har brugt
COC’er.
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Ved brug af hgje doser COC’er (50 pg ethinylestradiol) er risikoen for endometrie- og
ovariecancer nedsat. Hvorvidt dette ogsa gelder for lavdosis COC’er er endnu ikke
bekraftet.

Der er i sjeldne tilfaelde rapporteret benigne levertumorer og endnu sjeldnere maligne
levertumorer hos COC-brugere. I isolerede tilfaelde har disse tumorer medfert livstruende,
intra-abdominale ha&moragier. En levertumor ber tages i betragtning ved den differentielle
diagnosticering, nir der optrader staerke smerter 1 det ovre abdomen, ved leverforstorrelse
eller ved tegn pd intra-abdominal haemoragi hos kvinder, som tager COC’er.

Andre tilstande
Kvinder med hypertriglyceridemi eller familiar disposition herfor kan have en oget risiko
for pancreatitis, nar de tager COC’er.

Selvom der er rapporteret sma stigninger i blodtrykket hos mange kvinder, der tager
COCer, er klinisk signifikante blodtryksstigninger sjeldne. Kun 1 disse sjeldne tilfeelde er
gjeblikkeligt opher med brugen af COC berettiget. En systematisk sammenhang mellem
COC-brug og klinisk hypertension er ikke pévist. Hvis vedvarende forhgjede blodtryks-
vardier eller en signifikant stigning i blodtrykket ikke reagerer tilstraekkeligt pa antihyper-
tensiv behandling under COC-brug hos kvinder med allerede eksisterende hypertension,
skal brugen af COC ophere. Hvor det skennes hensigtsmessigt, kan brugen af COC
genoptages, ndr normotensive vaerdier er opndet med antihypertensiv behandling.

Det er blevet rapporteret, at folgende tilstande kan opsté eller er blevet forvaerret under

bade graviditet og COC-brug, men evidensen for en forbindelse med COC-brug er

inkonklusiv:

- Gulsot og/eller pruritus i forbindelse med kolestase, dannelse af galdesten, porfyri,
systemisk lupus erythematosus, hemolytisk ureemisk syndrom, Sydenhams chorea,

- herpes gestationis,

- heretab pé grund af otosklerose,

- depression.

Hos kvinder med arveligt angioedem kan eksogene ostrogener fremkalde eller forverre
symptomer pa angiogdem.

Akutte eller kroniske forstyrrelser af leverfunktionen kan nedvendiggere opher med COC-
brug, indtil leverfunktionsvardierne normaliseres. Tilbagevendende forekomst af
kolestatisk gulsot og/eller kolestase-relateret pruritus, som tidligere indtradte under
graviditet eller under tidligere brug af kenssteroider, nedvendigger opher med brugen af
COC.

Selvom COC’er kan have en indvirkning pa den perifere insulinresistens og glukose-
tolerans, er der intet, der tyder p4, at det er nadvendigt at @ndre det terapeutiske regime
hos diabetikere, som bruger lavdosis-COC’er. Diabetikere ber dog overvéages ngje iser i
den tidlige fase af COC-brug.

Forvaerring af endogen depression, epilepsi, Crohns sygdom og ulcerativ colitis er blevet
associeret med brug af COC’er.
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Chloasma kan lejlighedsvis optrade, iser hos kvinder med chloasma gravidarum i
anamnesen. Kvinder med en tendens til chloasma ber undgd at udsatte sig for sollys eller
ultraviolet straling, mens de tager COC’er.

Nedsat virkning
COC’ernes virkning kan vare nedsat i tilfeelde af glemte tabletter, opkastning eller diaré
eller samtidig indtagelse af anden medicin.

Nedsat cykluskontrol

I forbindelse med indtagelse af alle COC’er kan der optraede uregelmassig bledning
(pletbledning og gennembrudsbledning), isar i lebet af de forste maneder. Derfor er det
kun relevant at evaluere forekomsten af uregelmaessig bledning efter en tilpasningsperiode
pé ca. 3 cykler.

Hvis bladningsuregelmessighederne varer ved eller optraeder efter tidligere regelmaessige
cykler, ber man overveje non-hormonale arsager, og der bar tages tilstreekkelige,
diagnostiske foranstaltninger for at udelukke malignitet eller graviditet. Dette kan omfatte
udskrabning.

Nogle kvinder fér ikke menstruationsbladning i1 den tabletfri periode. Hvis COC er indtaget
1 henhold til instruktionerne beskrevet i pkt. 4.2, er det usandsynligt, at kvinden er gravid.
Er COC imidlertid ikke indtaget 1 henhold til instruktionerne forud for den foerste
udeblevne menstruationsbledning, eller hvis to menstruationsbledninger udebliver, skal
graviditet udelukkes, for der fortsettes med indtagelse COC.

Bor ikke anvendes til patienter med hereditaer galactoseintolerans, total lactasemangel eller
glucose/galactosemalabsorption.

Bor ikke anvendes til patienter med herediter fructoseintolerans,
glucose/galactosemalabsorption og sucraseisomaltasemangel.

Lageundersogelse/konsultation

En komplet anamnese (herunder familieanamnese) skal indhentes, og graviditet skal
udelukkes inden opstart eller genoptagelse af behandling med Femicept. Blodtrykket skal
madles og en fysisk undersogelse skal foretages pa baggrund af kontraindikationerne (se
pkt. 4.3) og advarslerne (se pkt. 4.4). Det er vigtigt at gore kvinden opmaerksom pa
oplysningerne om vengs og arteriel trombose, herunder risikoen ved Femicept
sammenlignet med andre hormonelle kontraceptiva af kombinationstypen, symptomerne
pad VTE og ATE, de kendte risikofaktorer, samt hvad der skal gores, hvis der opstar
mistanke om en trombose.

Kvinden skal ogsé informeres om at laese indlaegssedlen omhyggeligt og at overholde den
vejledning, der gives deri. Undersogelsernes hyppighed og art skal baseres pé etablerede
retningslinjer 1 praksis og tilpasses den enkelte kvinde.

Kvinder skal oplyses om, at hormonelle preventionsmidler ikke beskytter mod hiv-
infektioner (aids) og andre seksuelt overforte sygdomme.

Side 11 af 18



4.5

Interaktion med andre leegemidler og andre former for interaktion

Bemeark: Produktinformationen for andre samtidigt indgivne laegemidler skal kontrolleres
for at identificere potentielle interaktioner.

Farmakodynamiske interaktioner

Samtidig brug med legemidler, der indeholder ombitasvir/paritaprevir/ritonavir og
dasabuvir med eller uden ribavirin, kan gge risikoen for ALAT-forhgjelser (se pkt.4.3 og
4.4).

Derfor skal Femicept-brugere skifte til en alternativ preventionsmetode (f.eks. prevention
kun med progesteron eller ikke-hormonelle metoder) for de pabegynder behandlingen med
dette kombinationslegemiddelregime. Femicept kan genoptages 2 uger efter afslutningen
af dette kombinationslegemiddelregime.

e Virkning af andre leegemidler pd Femicept

Interaktioner kan forekomme med leegemidler, der inducerer mikrosomale enzymer,
hvilket kan medfere oget clearance af kenshormoner, og kan fore til gennembrudsbledning
og/eller kontraceptivt svigt.

Reduceret absorption: Legemidler, der gger gastrointestinal motilitet, f.eks. Metoclo-
pramid, kan reducere hormonabsorption.

Forholdsregler
Enzym-induktion kan allerede ses efter nogle fa dages behandling. Maksimal enzym-

induktion ses normalt inden for f& uger. Efter opher med behandling med legemidlet kan
enzym-induktion vare opretholdt i omkring 4 uger.

Korttidsbehandling

Kvinder, der bliver behandlet med enzym-inducerende l&egemidler, ber midlertidigt
anvende en barrieremetode eller anden form for prevention ud over kombinations-p-pillen.
Barrieremetoden skal anvendes sa leenge det samtidigt indgivne laegemiddel anvendes og i
28 dage efter seponering.

Hvis behandlingen med leegemidlet forsatter efter kvinden har afsluttet en p-pillepakke,
skal hun fortsatte med den naste p-pillepakke lige efter den forrige pakke uden den
sedvanlige tabletfri periode.

Langtidsbehandling
Hos kvinder, der er i langtidsbehandling med enzym-inducerende aktive stoffer, anbefales
et andet pélidelig, ikke-hormonelt praeventionsmiddel.

Folgende interaktioner er beskrevet i litteraturen.

Stoffer, der ager clearance af kombinations-p-piller (reduceret effekt af p-piller ved enzym-
induktion) f.eks. barbiturater, bosetan, carbamazepin, phenytoin, primodon, rifampicin og
hiv-medicinen ritonavir, nevirapin og efavirenz, og muligvis ogsé felbamat, grisofulvin,
oxcarbazepin, topiramat samt produkter, der indeholder naturmedicinen perikum
(hypericum perforatum).
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4.6

4.7

Leegemidler med forskellig virkning pa clearance af kombinations-p-piller

Nér leegemidlerne administreres sammen med kombinations-p-piller, kan mange
kombinationer af hiv-proteaseche&mmere og non-nukleosid revers transkriptasechaemmere,
herunder kombinationer med hcv-h@mmere, oge eller reducere koncentrationerne af
ostrogen eller gestagener 1 plasma. Nettoeffekten af disse @ndringer kan vere klinisk
relevant 1 nogle tilfelde.

Derfor skal leegen leese produktresuméet for samtidig indgivet hiv/hcv-medicin for at
identificere potentielle interaktioner og eventuelt relaterede anbefalinger. I tvivlstilfelde
skal kvinder, der far behandling med protease-h@mmere eller non-nucleosid revers
transcriptasechemmere, anvende yderligere barrierepravention.

Virkning af Femicept pa andre laegemidler

Orale kontraceptiva kan forstyrre metabolismen af andre leegemidler. Forhejede
plasmakoncentrationer af cyclosporin er rapporteret 1 forbindelse med samtidig
administration af orale kontraceptiva. COC’er har vist sig at inducere metabolismen af
lamotrigin, hvilket resulterer i subterapeutiske plasmakoncentrationer af lamotrigin.

e Laboratorieprover

Brugen af kontraceptive steroider kan have indvirkning pé resultaterne af visse
laboratoriumprever, inklusive biokemiske parametre for lever-, thyreoidea-, binyre- og
nyrefunktionen; plasmaniveauerne for (transport-) proteiner, f.eks. kortikosteroid-bindende
globulin og lipid/lipoproteinfraktioner; parametrene for kulhydratmetabolismen og
parametrene for blodkoagulationen og fibrinolysen. ndringer forbliver seedvanligvis
inden for det normale laboratorieomrade.

Graviditet og amning
Graviditet
Femicept er ikke indiceret til brug under graviditet.

Hvis kvinden bliver gravid, mens hun tager Femicept-tabletter, skal hun omgéende ophere
med at tage tabletterne. Imidlertid har de fleste epidemiologiske studier hverken vist en
oget risiko for fodselsdefekter hos bern fodt af kvinder, som tog p-piller for graviditeten
eller en teratogen virkning ved uforvarende indtagelse af p-piller tidligt 1 graviditeten.

Den ogede risiko for VTE 1 post partum-perioden skal tages 1 betragtning, nér behandling
med Femicept genoptages (pkt. 4.2 og 4.4).

Amning

Sma meangder af kontraceptive steroider og/eller deres metabolitter kan blive udskilt 1
modermalken, men der er intet, som tyder p4, at dette har en skadelig indvirkning pé
spedbarnets sundhedstilstand.

Amningen kan blive pévirket af p-piller, eftersom de kan nedsatte mangden og &ndre
sammensatningen af brystmalken. Brugen af COC’er ber derfor generelt frarddes, indtil
den ammende moder har afvannet barnet fuldstendigt.

Virkninger pa evnen til at fore motorkeretgj eller betjene maskiner
Ikke merkning.
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4.8

Femicept pavirker ikke eller i ubetydelig grad evnen til at fore motorkeretgj eller betjene

maskiner.

Bivirkninger

De mest almindelige bivirkninger hos COC-brugere er hovedpine (17 — 24 % af

kvinderne).

Andre bivirkninger, der er rapporteret hos brugere af kombinerede hormonale
kontraceptiva, herunder Femicept, er:

Organsystem Almindelig Ikke almindelig Sjzelden
(=1/100) (>1/1.000 til <1/100) |(<1/1.000)
Ojne Intolerance over for
kontaktlinser
Mave-tarm-kanalen |Kvalme, Opkastninger, diaré
Mavesmerter
Immunsystemet Overfolsomheds-
reaktioner
Undersogelser Vegtogning Vagttab
Metabolisme og Veaskeretention
ernering
Nervesystemet Hovedpine Migrane
Vaskulaere sygdomme Venetrombose (VTE),
Arteriel trombose
(ATE)
Psykiske forstyrrelser |Depression, Nedsat libido Oget libido
humersvingninger
Det reproduktive Brystspandning, Forsterrelse af brystet | Brystsekretion,
system og mammae  |brystsmerter Vaginalsekretion
Hud og subkutane Udsleet Urticaria Erythema nodosum,
vaev erythema multiforme

*Der er anvendt den mest passende MedDRA term (version 7.0) til at beskrive en bestemt
bivirkning. Synonymer eller beslaegtede tilstande er ikke anfort, men ber ogsé tages i

betragtning.

Beskrivelse af udvalgte bivirkninger

En oget risiko for arterielle og venegse trombotiske og tromboemboliske handelser,
herunder myokardieinfarkt, apopleksi, transitorisk iskaemisk attak, venetrombose og
lungeemboli, er set hos kvinder, der bruger hormonelle kontraceptiva af
kombinationstypen. Dette omtales mere detaljeret i pkt. 4.4.

- Vengse tromboemboliske lidelser;
- Arterielle tromboemboliske lidelser;
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4.9

4.10

5.0

5.1

- Hypertension;

- Levertumorer;

- Forekomst eller forvaerring af tilstande, hvor ssmmenhangen med COC-brug ikke er
konklusiv: Crohns sygdom, colitis ulcerosa, epilepsi, migrene, endometriose, uterine
myomer, porfyri, systemisk lupus erythematosus, herpes gestationis, Sydenhams
chorea, ha&molytisk uremisk syndrom, kolestatisk gulsot.

Frekvensen af diagnosen brystcancer er meget let foraget blandt COC-brugere. Da
brystcancer er sjelden hos kvinder under 40 ar, er det forhgjede antal lille i forhold til den
generelle risiko for brystcancer. Arsagssammenhangen med COC-brug er ukendt. For
yderligere information, se pkt. 4.3 og 4.4.

Hos kvinder med arveligt angioedem kan eksogene ostrogener fremkalde eller forverre
symptomer pa angiogdem.

Interaktioner
Gennembrudsbledning og/eller kontraceptivt svigt kan skyldes interaktioner mellem andre
leegemidler (enzym-induktorer) og p-piller (se pkt. 4.5).

Indberetning af formodede bivirkninger

Naér legemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det
muligger lebende overvagning af benefit/risk-forholdet for legemidlet. Laeger og
sundhedspersonale anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger via:

Laegemiddelstyrelsen

Axel Heides Gade 1

DK-2300 Kebenhavn S

Websted: www.meldenbivirkning.dk
E-mail: dkma@dkma.dk

Overdosering

Der er ikke rapporteret alvorlige bivirkninger efter overdosering. Symptomer, som kan
opsta pa grund af overdosering, er kvalme, opkastning og hos unge piger let
vaginalblgdning. Der findes ingen antidot, og det videre behandlingsforleb ber vare
symptomatisk.

Udlevering
B

FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

Terapeutisk klassifikation

Farmakoterapeutisk klassifikation: Hormonale antikonceptiva til systemisk brug,
progestogen og estrogener, faste kombinationer.

ATC-kode: G 03 AA 07

Farmakodynamiske egenskaber
Den kontraceptive virkning af COC’er er baseret pd interaktionen af forskellige faktorer,
hvoraf den vigtigste er haemning af @glesningen og @ndringer i den cervikale slimhinde.
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5.2

Samlet Pearl Index (metodefejl + brugerfejl): 0,59 (ovre tosidet 95 % - konfidensgranse:
0,85).

Farmakokinetiske egenskaber

e Levonorgestrel

Absorption

Ved peroral indtagelse af levonorgestrel bliver det hurtigt og fuldsteendigt absorberet.
Maksimal serumkoncentration pé ca. 3 ng/ml opnas ca. 1 time efter en enkelt dosis
levonorgestrel 0,15 mg/ethinylestradiol 0,03 mg. Biotilgengeligheden er naesten 100 %.

Fordeling

Levonorgestrel er bundet til serumalbumin og til kenshormonbindende globulin (sex
hormone binding globulin - SHBG). Kun 1,1 % af den totale serumkoncentration af
levonorgestrel findes som frit steroid; ca. 65 % er specifikt bundet til SHBG, og ca. 35 %
er ikke-specifikt bundet til albumin. Den ethinylestradiol-inducerede stigning 1 SHBG-
koncentrationen pavirker den relative distribution af levonorgestrel ind i forskellige
proteinfraktioner. Induktion af det bindende protein forarsager en forhgjelse af den SHBG-
bundne fraktion og et fald af den albumin-bundne fraktion. Det tilsyneladende distribu-
tionsvolumen af levonorgestrel er 129 1 efter en enkelt dosis.

Ca. 0,1 % af den maternelle dosis kan overferes til en barn med modermalken.

Biotransformation

Levonorgestrel metaboliseres fuldstendigt via de typiske veje for steroid metabolisme.
Levonorgestrel metaboliseres i vid udstrekning. De vigtigste metaboliseringsveje er
reduktionen af A4-3-oxogruppen og hydroxyleringerne i positionerne 2a, 1B og 16p,
efterfulgt af konjugation. Endvidere er CYP3A4 involveret i den oxidative metabolisme af
levonorgestrel, in vitro data tyder dog p4, at denne metaboliske vej er mindre relevant end
reduktion og konjugation.

Den metaboliske clearance-hastighed fra serum er ca. 1,3-1,6 ml/min/kg.

Elimination

Levonorgestrelniveauerne i serum aftager i to faser. Den sidste fase karakteriseres ved en
halveringstid pd ca. 20 timer. Levonorgestrel udskilles ikke 1 uendret form. Dets
metabolitter udskilles i1 urin og galde (faces) 1 forholdet ca. 1:1. Halveringstiden for
metabolitudskillelse er ca. 1 dag.

Steady-state

Under kontinuerlig brug af levonorgestrel 0,15 mg/ethinylestradiol 0,03 mg stiger
levonorgestrelniveauerne i serum cirka 4 gange og nér steady-state under anden halvdel af
behandlingscyklen. Levonorgestrels farmakokinetik pavirkes af SHBG-niveauerne i serum,
som gges under indtagelse af estradiol. Derfor reduceres clearance-hastigheden fra serum
lidt ved steady-state.

e Fthinylestradiol

Absorption

Ved peroral indtagelse af ethinylestradiol absorberes det hurtigt og fuldsteendigt. Maksimal
serumkoncentration pa ca. 100 pg/ml opnas inden for 1-1,5 time efter indtagelse af
levonorgestrel 0,15 mg/ethinylestradion 0,03 mg. Under absorption og ferste leverpassage
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5.3

6.1

metaboliseres ethinylestradiol i udstrakt grad, hvilket medferer en gennemsnitlig peroral
biotilgengelighed pa omkring 45 % med inter-individuelle variationer p4 omkring 20-
65 %.

Fordeling

Ethinylestradiol er hovedsageligt (ca. 98 %) men non-specifikt bundet til serumalbumin og
inducerer en stigning i serumkoncentrationerne af SHBG. Der er et tilsyneladende
distributionsvolumen af ethinylestradiol pa ca. 5 1/kg.

Hos kvinder med fuldt etableret amning kan omkring 0,02 % af den maternelle dosis
overfores til barnet med modermelken.

Biotransformation

Ethinylestradiol er underkastet signifikant first-pass-metabolisme i tarm og lever.
Ethinylestradiol og dets oxidative metabolitter konjugeres primart med glucuronid eller
sulfat. Den metaboliske clearance-hastighed fra serum er 5 ml/min/kg.

In vitro er ethinylestradiol en reversibel hemmer af CYP2C19, CYP1A1 og CYP1A2 samt
en mekanismebaseret inhibitor af CYP3A4/5, CYP2CS8 og CYP2J2.

Elimination
Ethinylestradiolniveauerne i serum aftager 1 to faser med halveringstider pd omkring
henholdsvis 1 time og 20 timer.

Ethinylestradiol udskilles ikke i u@ndret form. Dets metabolitter udskilles i urin og galde i
forholdet 4:6, og halveringstiden er cirka 1 dag.

Steady-state

Ethinylestradiolplasmakoncentrationen ved steady-state, som opnés efter 5 doser, er ca. 40
% hejere end efter enkeltdosering. Ethinylestradiol inducerer den hepatiske syntese af
sexhormonbindende globulin (SHBG). Under indtagelse af 30 pg ethinylestradiol eges
plasmakoncentrationen af SHBG fra 70 til 200 nmol/l.

Prakliniske sikkerhedsdata

Prekliniske forseg (generel toksicitet, genotoksicitet, potentiel karcinogenicitet og
reproduktionstoksicitet) har ikke afsleret andre virkninger end de virkninger, der kan
forklares ud fra den kendte hormonprofil af ethinylestradiol og levonorgestrel.

Det ber imidlertid tages i betragtning, at kenssteroider kan fremme vaksten af visse
hormonath@ngige vev og tumorer.

FARMACEUTISKE OPLYSNINGER
Hjaelpestoffer

Tabletkerne
Laktosemonohydrat
Majsstivelse
Talcum

Povidon
Magnesiumstearat
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6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

10.

Tabletovertrek
Saccharose

Talcum
Calciumcarbonat
Povidon

Glycerol

Macrogol 6000
Titandioxid (E 171)
Carnaubavoks

Uforligeligheder
Ikke relevant.

Opbevaringstid
3 ar.

Serlige opbevaringsforhold
Ma ikke opbevares ved temperaturer over 25 °C.

Emballagetype og pakningsstorrelser
Tabletterne er pakket i PVC/PVDC-aluminiumblisterpakninger.

Pakningssterrelser:

21 overtrukne tabletter (1 x 21)
63 overtrukne tabletter (3 x 21)
126 overtrukne tabletter (6 x 21)
273 overtrukne tabletter (13 x 21)

Ikke alle pakningssterrelser er nodvendigvis markedsfort.

Regler for bortskaffelse og anden hindtering
Ikke anvendt legemiddel samt affald heraf skal bortskaffes 1 henhold til lokale
retningslinjer.

INDEHAVER AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN
CampusPharma AB

Karl Gustavsgatan 1A

411 25 Goteborg

Sverige

MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)
43504

DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE
9. februar 2010

DATO FOR ZANDRING AF TEKSTEN
16. oktober 2018
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