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NEM EGESZSEGUGYI SZAKEMBEREKNEK SZOLO OSSZEFOGLALO

A Gyogyszerészeti és Egészségiigyi Mindség- €s Szervezetfejlesztési Intézet Orszagos Gyogy-
szerészeti Intézet foigazgatosaga értékelte a Roxanelle 3 mg/0,02 mg filmtabletta gydgyszer-
készitményre vonatkozo kérelmet mindségi, valamint nem-klinikai €s klinikai biztonsagossag
¢és hatasossag szempontjabol, azt megfelelonek talalta, majd az Intézet kiadta a gydgyszer for-
galomba hozatali engedélyét. A forgalomba hozatali engedély jogosultja a Q Pharma Kft.

A készitmény hatéanyagai: 3 milligramm (nem mikronizalt) drospirenon és 0,02 milligramm
etinilosztradiol filmtablettanként.

Egyéb Osszetevok:
e rodzsaszin, aktiv filmtablettak:

o tablettamag: laktdoz-monohidrat, poliakrilin-kdlium, povidon K30, magnézium-
sztearat;

o filmbevonat: Opadry II Pink 85F34048, azaz makrogol 3350, titdn-dioxid (E171),
részlegesen hidrolizalt poli(vinil-alkohol), talkum, vords vas-oxid (E172), sarga
vas-oxid (E172);

e fehér, placebo filmtablettak:

o tablettamag: laktéz-monohidrat, poliakrilin-kalium, povidon K30, vizmentes kol-
loid szilicium-dioxid, magnézium-sztearat;

o filmbevonat: Opadry II white 85F18422, azaz makrogol 3350, titan-dioxid (E171),
részlegesen hidrolizalt poli(vinil-alkohol), talkum.

Az aktiv (hatdanyagot tartalmazd) tabletta: r6zsaszin, henger alakd, mindkét oldalan dombort
filmtabletta, a placebo tabletta: fehér, henger alakti, mindkét oldaldn domboru filmtabletta.

A filmtablettak szintelen, atlatszo PVC/PVDC//Al buborékcsomagolasban és dobozban kertil-
nek forgalomba.

A Roxanelle filmtabletta fogamzasgatld tabletta, amely a terhesség megeldzésére szolgal. A
rozsaszin, aktiv tablettak kétféle n61 nemi hormont (drospirenont és etinilosztradiolt) tartalmaz-
nak kis mennyiségben. Az inaktiv, placebonak nevezett 7 fehér szinii tabletta nem tartalmaz
hat6anyagot.

A kétféle hormont tartalmazo6 fogamzasgatlokat , kombinalt” fogamzasgatloknak nevezik.

Fontos tudnivalok a kombinalt hormonalis fogamzasgatlokkal kapcsolatban:

e Helyes alkalmazas esetén ezek a legmegbizhatobb, visszafordithatdo fogamzasgatlo mod-
szerek.

e Kis mértékben fokozzak a vérrogok kialakuldsanak kockazatat a vénakban €s az artéridk-
ban, kiilondsen az alkalmazas els6 évében, illetve az Gjrakezdést kdovetden, amikor a kom-
binalt hormonalis fogamzasgatlo alkalmazéasat 4 hétig vagy hosszabb ideig szilineteltették.
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e Legyen Ovatos ¢€s keresse fel kezeldorvosat, aki gy gondolja, hogy vérrogképzddésre utald
tiinete van (lasd alabb ,,Vérr6gok™).

Tudnivaldék a Roxanelle filmtabletta szedése elott
Altaldnos megjegyzések

A Roxanelle filmtabletta rendelése elott a kezeldorvos személyes koreldzményre, valamint a
kozeli rokonok betegségére vonatkozo kérdéseket fog feltenni. Megméri a vérnyomast, és sze-
mélyes allapottol fliggden tovabbi vizsgalatokat is végezhet.

Ebben a tajékoztatdoban leirunk néhany olyan esetet, amikor abba kell hagyni a Roxanelle film-
tabletta szedését, vagy amikor csokkenhet a Roxanelle filmtabletta megbizhatosaga. Ezekben
az esetekben tartozkodni kell a nemi élettdl, vagy mas, kiegészitd, nem hormonalis fogamzas-
gatldo modszert kell alkalmazni (példaul 6vszer vagy egyéb barrier-elvli médszer). Nem alkal-
mazhat6 a naptarmédszer vagy az ébredési testhomérséklet mérése. Ezek a modszerek megbiz-
hatatlanok lehetnek, mivel a Roxanelle filmtabletta médositja a testhdmérséklet havi ingadoza-
sait, illetve a méhnyaknyak 6sszetételének ciklusos valtozasait.

Fontos tudni, hogy — a tobbi szajon at szedhetd fogamzasgatlohoz hasonléan — a Roxanelle
filmtabletta sem nytjt védelmet a HIV-fertdzéssel (AIDS), és a tobbi, nemi uton terjedd beteg-
séggel szemben.

Az orvos altal meghatarozott rendszerességgel részletes vizsgalatra van sziikség.

Akinek olyan szokatlan tiinetei jelentkeznek, mint a megmagyarazhatatlan mellkasi-, hasi- vagy
labfajdalom, azonnal forduljon kezeldorvosahoz.

Mikor nem szabad szedni a Roxanelle filmtablettat

Ne szedje a Roxanelle-t, akinél az alabb felsorolt 4llapotok valamelyike fennall és haladékta-
lanul beszélje meg a kezeldorvosaval, hogy ez esetben melyik sziiletésszabalyozd6 modszer
lenne megfelelébb:

e akinek vérrog van (vagy valaha volt) a 1abszaranak (mélyvénas trombozis, MVT), tiidejének
(tidéembolia, TE) vagy mas szervének vérerében;

e akinek tudomasa van arrol, hogy véralvadasi zavarban szenved — példaul protein C-hiany,
protein S-hidny, antithrombin III-hidny, Faktor V Leiden mutaci6 vagy antifoszfolipid an-
titestek;

o akinél miitéti beavatkozast sziikséges végezni vagy hosszu ideig fekvobeteg (lasd a ,,Vér-
rogdk” pontot);

e akinek valaha volt szivrohama vagy széliitése (sztrok);

e akinek angina pektorisza (ez egy olyan allapot, ami stlyos mellkasi f4jdalommal jar, és a
szivroham els0 jele lehet) van vagy akinél az agyi véraramlas atmeneti zavara (TIA — tran-
ziens iszkémids attak) all fenn (vagy valaha fennallt);

e akiaz alabbi betegségek barmelyikében szenved, amelyek fokozhatjak az artérias vérrogok
kialakulasanak kockazatat:
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— sulyos cukorbetegség, amely érkarosodassal jar,
— nagyon magas vérnyomas,
— nagyon magas vérzsirszint (koleszterin vagy triglicerid),
— hiperhomociszteinémia néven ismert allapot;
akinek ,,auraval jar6 migrén” tipusu migrénje van (vagy valaha volt);
akinek majbetegsége van (vagy volt kordbban), és a majfunkcios értékei még nem nor-
malizalodtak;
ha a veséi nem mikodnek megfelelden (veseelégtelenség).
akinek majdaganata van vagy volt korabban;
akinek emlédaganata vagy a nemi szerveket €rintd daganata van (vagy volt korabban),
vagy ennek gyantja all fenn;
akinek tisztazatlan eredetii hiivelyi vérzése van;
aki allergias a drospirenonra vagy az etinildsztradiolra, vagy a gyogyszer egyeb Osszete-
vojére. Ez viszketést, borkiiitést vagy duzzadast okozhat.

Stirgdsen forduljon orvoshoz, aki vérrogre utal6 tiinetet észlel, ami azt jelentheti, hogy vérrog
képz6dott a labszardban (azaz mélyvénas trombozis), a tiidejében (azaz tiidéembolia), szivro-
hama vagy sz¢liitése van.

Tajékoztassa kezeloorvosat, akire az alabbi allapotok barmelyike érvényes, ez az allapot a
Roxanelle alkalmazasa soran kialakul, vagy sulyosbodik:

akinek kozvetlen csalddjaban van vagy valaha is volt emldrakja;

akinek majbetegsége vagy epehdlyag-betegsége van;

aki cukorbeteg;

aki depresszioban szenved;

aki epilepszias (lasd ,,Egyéb gyogyszerek és a Roxanelle filmtabletta” cimi részt);
akinek olyan betegsége van, ami a terhesség vagy nemi hormonok kordbbi alkalmazéasa
alatt jelentkezett: példaul hallasvesztés, porfiria (vérképzési betegség), terhességi herpesz
(borkiiitées holyagocskakkal a terhesség alatt), Sydenham-féle korea (az idegek olyan
betegsége, ami a test hirtelen mozgasaival jar);

akinek majfoltjai vannak vagy voltak valaha (sargas-barna borelszinez6dés, ugy nevezett
Hterhességi foltok™, kiilondsen az arcon); ebben az esetben keriilje a napon vagy
ultraibolya sugarzasban valo hosszas tartozkodast;

aki orokletes angioddémaban szenved, annal az Osztrogént tartalmazd termékek
kivalthatjak vagy stlyosbithatjak az angioddéma tiineteit, mint példaul duzzadt arc, nyelv
¢s/vagy torok, és/vagy nyelési nehézségek vagy csalankiiités 1égzési nehézségekkel;

aki Crohn-betegségben vagy kolitisz ulcer6zdban szenved (idiilt gyulladasos
bélbetegség);

aki szisztémds lupusz eritematozuszban szenved (SLE - egy olyan betegség, ami a
természetes védekezoképességét befolyasolja);

aki hemolitikus urémias szindromaban szenved (HUS — egy olyan véralvadasi zavar, ami
veseelégtelenséget okoz);

aki sarlosejtes vérszegénységben szenved (a vOorosvértestek orokletes betegsége);

akinek emelkedett a vérzsirszintje (hipertrigliceridémia), vagy a csaladi kortorténetében
szerepel ilyen allapot. A hipertrigliceridémidt Gsszefliggésbe hoztdk a pankreatitisz
(hasnyalmirigy-gyulladas) kialakulasanak emelkedett kockazataval;

akinél miitéti beavatkozast sziikséges végezni, vagy hosszu ideig fekvobeteg (lasd a
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,» VErrdgok” pontot);

o akinemrégiben sziilt, annal fokozott a vérrogok kialakulasanak kockazata. Kérdezze meg
kezel6orvosat, hogy a sziilés utan mennyi id6 elteltével kezdheti meg a Roxanelle
szedését;

o akinél a bor alatt 1év0 véndk gyulladasa all fent (felszines tromboflebitisz);

o akinek visszértagulatai vannak.

Verrogok

A kombindlt hormonalis fogamzasgatlok, mint példaul a Roxanelle alkalmazasa néveli a vér-

rogok kialakulasanak kockazatat ahhoz képest, mintha nem hasznélna ilyen készitményt. Ritka

esetben egy vérrog elzarhat egyes vérereket, €s ez stlyos problémakhoz vezethet.

A vérrogok az alabbi helyeken alakulhatnak ki:

= vénakban (erre ,,vénas trombozisként”, ,,vénds tromboembdliaként” vagy VTE-ként hivat-
koznak),

= artéridkban (erre ,artérias trombozisként”, ,artérids tromboemboliaként” vagy ATE-ként
hivatkoznak).

A vérrogok altal okozott problémakbol torténd felépiilés nem mindig teljes. Ritkan sulyos, tar-

tos hatdsok maradhatnak vissza, illetve nagyon ritkan ezek halalos kimeneteliiek is lehetnek.

Nem szabad azonban elfelejteni, hogy a Roxanelle alkalmazasa kdvetkeztében kialakulo, artal-

mas vérrogok eléforduldsanak dsszesitett kockazata alacsony.

Hogyan ismerhet6 fel a vérrog:

Az észlelheto tiinetek (barmelyike vérrogre utal) Mi az, amit6l szenved-
het?

e az egyik labszar duzzanata vagy a labszarban vagy la-
bon talalhat6 véna mentén 1évo duzzanat, kiillonosen ak-
kor, ha az alabbiak tarsulnak hozza:

o a labszar fajjdalma vagy érzékenysége, ami lehet,
hogy csak allas vagy jaras kdzben érezhetd,

o az ¢érintett labszar melegebbé valik,

o a labszar borszinének megvaltozasa, pl. elhalva-
nyul, voros vagy kék lesz.

e hirtelen jelentkezd, megmagyarazhatatlan légszomj
vagy szapora légzés;

e hirtelen jelentkezd kohogés, amelynek nincs egyér-

telmii kivalto oka, és amelynek soran vért kohoghet fel;

¢les mellkasi fajdalom, ami mély belégzésre fokozodik;
sulyos szédiilékenység vagy szédiilés;

szapora vagy rendszertelen szivverés Tudéembolia

sulyos hasfajas;

Aki nem biztos a fentieket illetden, beszéljen kezeldorvo-

sdval, mivel ezeknek a tiineteknek egy része — mint példaul

a kohoges vagy légszomj — 6sszekeverhetd enyhébb koral-

lapotok tiineteivel is, Ugymint a léguti fertézésével (pl. ,,ko-

zOnséges megfazas”).

M¢élyvénas trombozis
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Az észlelheto tiinetek (barmelyike vérrogre utal)

Mi az, amit6l szenved-
het?

A tiinetek leggyakrabban az egyik szemben jelentkeznek:

azonnali latasvesztés vagy
fajdalommentesen kialakuld homalyos latas, ami latas-
vesztésig romolhat.

Retinalis véna trombo-
zisa (vérrog a szem-
ben)

Mellkasi fajdalom, kellemetlenség, nyomas, nehézség,
a mellkas, a kar vagy a szegycsont alatti teriilet 6ssze-
nyomasanak érzése vagy teltségérzés,

teltségérzés, emésztési zavar vagy fulladasérzés,

a hatba, allkapocsba, torokba, karba vagy hasba su-
garzo, a felsd testfelet érintd kellemetlenségérzés,
verejtékezes, émelygés, hanyas vagy szédiilés;
rendkiviili gyengeség, nyugtalansadg vagy légszomy;;
szapora vagy rendszertelen szivverés.

Szivroham

Az arc, kar vagy labszar, kiilonosen a test egyik felén
hirtelen kialakulé gyengesége vagy zsibbadasa,
hirtelen kialakul6 zavartsag, beszéd- vagy beszédértési
zavar,

az egyik vagy mindkét szemet érintd hirtelen kialakulo
lataszavar,

hirtelen kialakuld jarasprobléma, szédiilés, egyensuly-
vagy koordinécids zavar,

hirtelen kialakulo, stlyos vagy elhuzodd, ismeretlen
okbol fennallo fejfajas,

eszméletvesztés vagy ajulas gorcsrohammal vagy anél-
kil

Néha a sz¢€liités tiinetei akar rovid ideig is fennallhatnak,
amit azonnali €s teljes felépiilés kovet, de ettdl fliggetleniil
siirgdsen orvoshoz kell fordulni, mivel fennallhat a kocka-
zata egy ujabb sz¢liités kialakuldsanak.

Széliités (sztrok)

Duzzanat €s a végtag enyhén kékes elszinezddése,
sulyos hasfajas (akut has).

Mas vérereket elzaro
verrogok

Vénas vérrégok

Milyen kovetkezményekkel jarhat, ha vérrog alakul ki valamelyik vénaban?

e A kombinalt hormonalis fogamzasgatlok alkalmazasat dsszefliggésbe hoztak a vé-
nakban kialakulo vérrogok (vénas trombozis) emelkedett kockdzataval. Ugyanakkor
ezek a mellékhatasok ritkak. Leggyakrabban a kombinalt hormonalis fogamzéasgatlo

alkalmazasanak els6 évében alakulnak ki.

e Ha a labszar vagy lab valamely véndjadban vérrog alakul ki, akkor az mélyvénas

trombozist (MVT) okozhat.

e Ha labszarban kialakult vérrog a tiidobe sodrodik €s ott elakad, akkor az tiidéembo-

liat okozhat.
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e Nagyon ritkdn vérrogdk mas szervek vénaiban, mint példaul a szemben (retinélis
véna trombozisa) is kialakulhatnak.

Mikor a legnagyobb a vérrogok kialakulasanak kockazata?

A vénas vérrogok kialakulasanak kockazata a kombinalt hormonalis fogamzasgatlo leg-
els6 alkalmazasanak els6 évében a legmagasabb. A kockdzat akkor is magasabb lehet,
ha egy 4 hetes vagy hosszabb sziinet utan ujrakezdi a kombinalt hormonalis fogamzas-
gatlo (akér ugyanazon készitmény, akar masik) alkalmazasat.

Az elsO évet kdvetden a kockazat alacsonyabb lesz, de még mindig magasabb marad,
mint annal, aki nem szed semmilyen kombinalt hormonalis fogamzasgatlot.

Amikor valaki abbahagyja a Roxanelle szedését, akkor a vérrogok kialakulasanak koc-
kazata néhany héten beliil visszaall a normalis szintre.

Mi a kockézata a vérrogok kialakuldsanak?

Ez a kockazat az egyén VTE-vel kapcsolatos természetes kockdzatatol, valamint az al-
kalmazott kombinalt hormonalis fogamzasgatlo tipusatol fiigg.

A Roxanelle alkalmazasa mellett a ldbszarban vagy tiidoben (MVT vagy TE) kialakulo

verrogok osszesitett kockazata alacsony.

e Semmilyen kombinalt hormonalis fogamzasgatldo nem alkalmazo, illetve nem terhes
10 000 nd koziil hozzavetdlegesen 2 nonél alakul ki vérrog egy év alatt.

e Levonorgesztrelt vagy noretiszteront, illetve norgesztimatot tartalmazd kombinalt
hormonalis fogamzasgatlot szedd 10 000 nd koziil hozzavetdlegesen 5-7 nonél ala-
kul ki vérrog egy év alatt.

e A drospirenont tartalmazd kombinalt hormonalis fogamzasgatlot, igy a Roxanelle
filmtablettat alkalmazd 10 000 n6 koziil hozzavetdlegesen 9-12 ndénél alakul ki vér-
rog egy ¢év alatt.

o A vérrogok kialakulasanak kockazata az egyén személyes kortorténetének fliiggve-
nyében valtozhat.

A vénas vérrogok kialakulasanak kockazatat noveld tényezok

A Roxanelle alkalmazasa mellett kialakuld vérrogok kockazata alacsony, de bizonyos

allapotok emelik ezt a kockéazatot. A kockazat magasabb annal,

e aki nagyon tulsulyos (a testtdmegindexe, avagy a BMI-je 30 kg/m? felett van);

e aki valamelyik kozvetlen csaladtagjanak fiatal kordban (pl. 50 éves ¢életkor eldtt)
vérrdg alakult ki a labszaraban, tiidejében vagy mas szervében. Ebben az esetben
orokletes véralvadasi zavara lehet;

o akinél mitéti beavatkozast sziikséges végezni, vagy valamilyen sériilés vagy beteg-
ség miatt hosszabb ideig fekvObeteg, illetve ha a labszara gipszkotésben van. Lehet,
hogy abba kell hagyni a Roxanelle alkalmazasat a miitét eldtt néhany héttel vagy
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amig az illetd kevésbé mozgékony. Ha abba kell hagynia a Roxanelle alkalmazasat,
akkor meg kell kérdezni a kezel6orvost, hogy mikor kezdheti el Gjra;

akinek az ¢letkora elérehaladottabb (kiilondsen 35 éves ¢életkor felett);

aki néhany héten beliil gyermeket sziilt.

A veérrogok kialakulasanak kockazata annal jobban emelkedik, minél tobb ilyen allapot all
fenn.

A repiiléut (>4 6rés) atmenetileg fokozhatja a vérrogképzdés kockazatat, kiilondsen akkor,
ha a felsorolt tényezdkbdl néhany fennall.

Artérias vérrogok

Hasonloan a vénas vérrogokhdz, az artérias vérrogok is sulyos problémakat okozhatnak.
Pé¢ldaul szivrohamhoz vagy széliitéshez (sztrok) vezethetnek.

Az artérids vérrogok kialakulasanak kockazatat noveld tényezOk

Fontos megjegyezni, hogy a Roxanelle alkalmazasa mellett kialakul6 szivroham vagy sz¢l-
iités kockazata nagyon alacsony, de emelkedhet annal,

akinek ¢életkora elérehaladottabb (35 éves életkor felett);

aki dohanyzik. Ha valaki kombinalt hormonalis fogamzéasgatlot alkalmaz, mint példaul
a Roxanelle, javasolt, hogy szokjon le a dohdnyzasr6l. Ha nem tud leszokni a dohany-
zasrol és 35 évesnél idOsebb, akkor a kezeldorvos mas tipusu fogamzasgatld alkalma-
z4sat 1s javasolhatja;

aki talsulyos;

aki magas vérnyomasban szenved;

aki valamelyik kozvetlen csaladtagjanak fiatal ¢letkorban (koriilbeliil 50 éves kora eldtt)
szivrohama vagy sz¢liitése volt. Ebben az esetben magasabb lehet a szivroham vagy a
sz¢éliités kockazata;

akinek, vagy valamelyik kozvetlen csaladtagjanak magas a vérzsirszintje (koleszterin
vagy triglicerid);

akinek migrénes fejfajasa szokott lenni, kiilonosen akkor, ha aurdval jaré migrénrdl van
sz06;

akinek valamilyen szivproblémaja van (szivbillentyli-rendellenesség, pitvarremegésnek
nevezett ritmuszavar)

aki cukorbetegségben szenved.

Akinél a fenti allapotok koziil egynél tobb all fenn, vagy ha ezek koziil valamelyik nagyon
sulyos, akkor a vérrogok kialakuldsanak kock4zata még magasabb. Akinél a Roxanelle al-
kalmazasa soran a fenti allapotok barmelyike valtozik, példaul ha dohanyozni kezd, vagy
egy kozeli csaladtagnal ismeretlen okbdl trombozis alakul ki, illetve sokat hizik, tajékoz-
tassa a kezel6orvosat.

A Roxanelle filmtabletta és a daganatok

Kissé gyakrabban diagnosztizdlnak mellrakot a kombinalt fogamzasgatlo tablettat hasznald ndk
kozott, de nem tisztdzott, hogy a kiilonbséget valdban a tabletta okozza-e. Lehetséges, hogy
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azért fedeznek fel tobb esetben daganatot a tablettat szedOk esetében, mert ket gyakrabban
vizsgalja meg orvosuk. A kombinalt fogamzéasgatlo tabletta haszndlatanak abbahagyasat kove-
tden a mellrak eléforduldsa fokozatosan csokken. Fontos a mell rendszeres Onvizsgalata, €s
amennyiben barmilyen csomot €rez, keresse fel orvosat.

Ritkan joindulata, és még ritkabban rosszindulatii méajdaganatrél szamoltak be fogamzasgatlot
szedd nOknél. Szokatlan, erds hasi fajdalmak esetén forduljon orvosahoz.

Veérzés a menstrudcios idoszakok kozott

A Roxanelle filmtabletta szedésének elsé néhany honapjdban nem vart vérzés jelentkezhet
(azon a héten kiviil, amikor a fehér szinli placebo tablettakat szedik). Ha ez a vérzés né¢hany
hénapnal tovabb tart, vagy néhany honap utan jelentkezik, orvosnak kell kivizsgalnia az okot.

Mi a teendd, ha nem jelentkezik vérzés a placebo tablettdk szedése alatt? Aki az Gsszes aktiv,
rozsaszin tablettat pontosan bevette, nem hanyt, nem volt stilyos hasmenése, és nem szedett
mas gyogyszert, nem valoszinii, hogy terhes.

Ha a vart vérzés kétszer egymads utan nem jelentkezik, eléfordulhat a teherbeesés. Azonnal fel
kell keresni a kezeldorvost. Nem szabad elkezdeni a kdvetkezd csomag szedését, amig a ter-
hességet ki nem zarjak.

Egyéb gyogyszerek és a Roxanelle filmtabletta

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat, aki jelenleg vagy nemrégiben mas gydgyszert szed(ett),
ideértve a gyogynovény-készitményeket is. Igy tajekoztatni tudjdk arrdl, hogy sziikség van-e
kiegészitd fogamzasgatlasra (példaul o6vszer), és ha igen, akkor mennyi ideig kell alkalmaznia.

Néhany gyogyszer csokkentheti a Roxanelle filmtabletta terhesség-megeldz06 hatasat, vagy nem

vart vérzést okozhat. Ide tartoznak az alabbi betegségek kezelésére hasznalt gyogyszerek:

e cpilepszia (példaul primidon, fenitoin, barbituratok, karbamazepin, oxkarbazepin),

e tuberkulozis (példaul rifampicin),

e HIV virus fertézés (példaul ritonavir, nevirapin) vagy egyeb fertdézések (példaul
grizeofulvin, penicillin, tetraciklin tartalma antibiotikumok),

e magas vérnyomas, amely a tiido ereit érinti (boszentan).

Ilyen a kozonséges orbancfii (Hypericum perforatum) nevii gyogyndvényt tartalmazéd gyogy-

szer is.

A Roxanelle filmtabletta befolydsolhatja mas, egyidejlileg szedett gyogyszerek hatasat, pél-

daul

e a ciklosporin tartalmu gyogyszerekét,

e az epilepszia ellenes lamotriginét (amely a rohamok megnovekedett gyakorisdgahoz vezet-
het).

A Roxanelle filmtabletta egyidejii alkalmazasa étellel vagy itallal

A Roxanelle filmtabletta kevés vizzel, étkezés kozben vagy attol fliggetlentil is beveheto.
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Laboratoriumi vizsgalatok

Akinél vérvizsgalat valik sziikségessé, kdzolje orvosaval vagy a laboratoriumi személyzettel,
hogy fogamzasgatlo tablettat szed, mivel a hormonalis fogamzasgéatlok néhany vizsgalat ered-
ményét befolydsolhatjak.

Terhesség és szoptatds

Aki terhes vagy szoptat, illetve akinél fennall a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne,
a gyogyszer alkalmazasa eldtt beszéljen kezel6orvosaval.

Terhesség

Aki terhes, nem szedheti a Roxanelle filmtablettat. Aki a Roxanelle filmtabletta szedése
alatt lesz terhes, haladéktalanul hagyja abba a gyogyszer szedését és forduljon orvosa-
hoz.

Aki teherbe kivan esni, barmikor abbahagyhatja a Roxanelle filmtabletta szedését.

Szoptatas

A Roxanelle filmtabletta szedése szoptatas ideje alatt altaldban nem javasolt. Aki a szop-
tatas ideje alatt szedni kivanja a tablettat, kérjiik, kérje ki orvosa véleményét.

A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Nincs arra utald adat, hogy a Roxanelle filmtabletta hasznalata befolyasolna a gépjarmiiveze-
téshez ¢és a gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

A Roxanelle filmtabletta laktozt tartalmaz

A rozsaszin, aktiv filmtabletta 68,18 mg laktoz-monohidratot, a fehér, inaktiv (placebo) film-
tabletta pedig 73,40 mg laktoz-monohidratot tartalmaz filmtablettanként. Akit kezel6orvosa ko-
rabban mar figyelmeztetett arra, hogy tejcukorra érzékeny, beszélje meg orvosaval a gyogyszer
szedését.

Hogyan kell szedni a Roxanelle filmtablettat

A gyogyszert mindig a kezeldorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfeleléen
szedje. Amennyiben nem biztos az adagolast illetéen, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyogy-
szerészét.

Minden buborékcsomagolds 28 db tablettat, mégpedig 21 db aktiv, rdézsaszin tablettat és 7 db

fehér szinl, placebo tablettat tartalmaz. A két kiilonb6zd szinli tabletta meghatarozott sorrend-
ben talalhat6 a csomagolason beliil.
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A Roxanelle filmtablettab6l minden nap egy tablettat kell bevenni, sziikség esetén kevés vizzel.
A tabletta étkezés kozben vagy attdl fiiggetleniil is bevehetd, de a tablettakat minden nap kozel
azonos idépontban kell bevenni.

Nem szabad GOsszekeverni a tablettadkat: naponta egy rozsaszin tablettat kell bevenni az els6
21 napban, majd naponta egy fehér tablettdt az utolsd6 7 napban. Ezutan Ujra kell kezdeni a
kovetkezd levél szedését (21 rozsaszin, majd 7 fehér tabletta). gy nincs tablettaszedési sziinet
a levelek kozott.

Mivel a tablettak 0sszetétele eltérd, fontos, hogy a levél bal felsd részében talalhato elso tablet-
taval kezd6djon a szedés. A helyes sorrend betartdsa érdekében kovetni kell a csomagolason
1év6 nyilak iranyat.

A helyes szedés érdekében pontosan be kell tartani a betegtajékoztatoban a jelzécsikrdl mon-
dottakat.

Menstruacios vérzés: rendszerint az alatt a 7 nap alatt, amikor a placebo tablettakat szedi, vér-
zésnek kell kezdddnie (ez az igynevezett ,,megvonasos vérzeés”). Ezrendszerint az utolso aktiv,
rozsaszin tabletta bevételét kovetd 2. vagy 3. napon kezdddik. Az utolséd fehér tabletta bevétele
utan siel kell kezdeni a kovetkezé levél szedését akkor is, ha a vérzés még tart. Ez azt jelenti,
hogy a kovetkezd levelet mindig a hét ugyanazon napjan kell elkezdeni, €s a megvondsos vér-
zésnek minden honapban a hét azonos napjan kell kezdddnie.

Aki igy szedi a Roxanelle filmtablettat, védve van a terhesség ellen azon a 7 napon is, amikor
a placebo tablettdkat szedi.

Mikor kezdheto el az elsé csomag szedése?

o Aki nem hasznalt hormontartalmu fogamzasgatlot az el6z6 honapban
A Roxanelle filmtabletta szedését a ciklus els6 napjan (azaz a menstruacio elsd napjan)
kezdje el. Ha a Roxanelle filmtabletta szedését a menstruacio elsd napjan kezdi el, mar
azonnal védett a terhességgel szemben. Elkezdheti a szedést a ciklus 2-5. napjan is, de
ilyenkor az elsé 7 napban kiegészitd fogamzasgatld eljarast (példaul ovszert) is kell al-
kalmaznia.

o Aki egy masik kombinalt hormonalis fogamzasgatlorol (COC), hiivelygyiiriirol vagy
transzdermalis (fogamzasgatlo) tapaszrol valt at
Lehetdleg a korabban hasznalt fogamzasgatld készitmény utolséd aktiv (azaz utolséd hato-
anyagot tartalmazd) tablettajanak bevételét kvetd napon, de legkésdbb az eldz0 tabletta
tablettamentes id6szakat kovetd napon (vagy a korabbi fogamzasgatlo utolséd inaktiv, ha-
toanyagot nem tartalmazo tablettajat kovetd napon) kell elkezdeni a Roxanelle filmtab-
letta szedését. Hiivelygytirirl vagy transzdermalis tapaszrol vald attérés esetében ko-
vesse orvosa utasitasait.

o Aki csak progesztogén-tartalmu modszerrdl valt at (csak progesztogén-tartalmu tabletta,
injekcio, implantatum vagy progesztogént leado méhen beliili eszkoz - IUD).
Barmelyik napon atvalthat a csak progesztogén-tartalmu tablettarol, (az implantatumrol
vagy a méhen beliili eszk6zrdl az eltavolitas napjan valthat at, injekcid esetében pedig
akkor, amikor a kovetkezd injekcio esedékes lenne), de mindegyik esetben kiegészitd fo-
gamzasgatld modszert (példaul dvszert) kell hasznalnia az elsd 7 napban.
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o Vetélést vagy abortuszt kovetden.
Kovesse orvosa utasitasat.

o Sziilés utan
Sziilés utan a 21. €s 28. nap kozott kezdhetd el a Roxanelle filmtabletta szedése. Ha tobb
mint 28 nappal késébb kezdik el a szedést, ugynevezett barrier-elvii modszert (példaul
ovszert) kell hasznalni a Roxanelle filmtabletta szedésének elsé 7 napjan. Ha a sziilést
kovetden nemi egyiittlétre keriilt sor a Roxanelle filmtabletta (ismételt) szedése elott, eld-
szor meg kell bizonyosodnia arr6l, hogy nem alakult ki terhesség, vagy meg kell varni a
kovetkezd menstruacios vérzést.

o Aki szoptat és szeretné (ujra) elkezdeni a Roxanelle filmtabletta szedését sziilés utdan
Lasd a ,,Szoptatds” cimii részt.

Mi torténik, ha valaki az eldirtnal tobb Roxanelle filmtablettat vett be

Nem szamoltak be a Roxanelle filmtabletta tiladagolasabdl szarmazo sulyos karos hatasrol.
Aki egyszerre tobb tablettat vett be, annak hdnyingere lehet vagy hdnyhat. Fiatal lanyoknal
hiivelyi vérzés jelentkezhet.

Aki tal sok Roxanelle filmtablettat vett be, vagy tudomasara jut, hogy gyermek vett be néhany
tablettat, kérjen tandcsot orvosatdl vagy gyogyszerészetol.

Mit tegyen, aki elfelejtette bevenni a Roxanelle filmtablettat

A levél 4. sorédban talalhato tablettdk hatdanyagot nem tartalmazo ugynevezett placebo tablet-
tak. Ha ezek koziil a tablettak koziil felejtenek el bevenni egyet, annak nincs hatasa a Roxanelle
filmtabletta megbizhatosagara. A kifelejtett placebo tablettat ki kell dobni.

Ha az elsé, masodik vagy harmadik sorba tartozo aktiv, rozsaszin, aktiv tablettat felejtik el

bevenni, az alabbiak szerint kell eljarni:

. aki 12 6randl rovidebb id6t késett a tabletta bevételével, annak szdmara a fogamzasgatlo
hatds még megbizhat6. Vegye be a tablettat, amint az eszébe jut, és a kovetkezd
tablettakat pedig a megszokott idépontban vegye be;

. aki 12 orandl hosszabb 1d6t késlekedett a tabletta bevételével, annal a terhesség elleni
védelem csokkenhet. Minél tobb egymast kdvetd tablettat hagyott ki, annal nagyobb a
teherbeesés kockédzata. Kiilonosen nagy a terhességgel szembeni védelem
elégtelenségeének a kockazata azok esetében, akik a csomag elejérdl vagy végérdl hagytak
ki rézsaszin tablettakat. Ezért az alabbi szabalyokat kell kovetniik (lasd még a
betegtdjékoztatoban kdzolt abrat is):

. aki tobb tablettat felejtett el bevenni a csomagbol: kérje ki orvosa véleményét.

. aki egy tablettat hagyott ki az elsé héten: vegye be a kihagyott tablettat, amint az
eszébe jut, még akkor is, ha ez két tabletta egy id6ben torténd bevételét jelenti. A
kovetkezd tablettdkat a szokasos idoben vegye be ¢és alkalmazzon kiegészitd
fogamzasgatlo modszert a kovetkezd 7 nap alatt, p¢ldadul hasznaljon 6vszert. Ha a
tabletta kihagyéasa eldtti héten szexudlis egyiittlétre keriilt sor, akkor lehet, hogy
teherbe esett. Ebben az esetben forduljon orvoséhoz;

. aki egy tablettat hagyott ki a masodik héten: vegye be a kihagyott tablettat, amint az
eszébe jut, még akkor is, ha ez két tabletta egy idoben torténd bevételét jelenti. A tablettak
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szedését a szokasos id6ben folytassa. A terhesség elleni védelem nem csokkent, nem
szlikséges kiegészitd fogamzasgatldo modszer alkalmazasa;
. aki egy tablettat hagyott ki a harmadik héten, a kovetkezd lehetdségek koziil
valaszthat:
o vegye be az elfelejtett tablettat, amint az eszébe jut, még akkor is, ha ez két tab-
letta egyidejli bevételét jelenti. Szedje tovabb a tablettakat a szokasos idében. A
csomagban 1év0 fehér placebo tablettak szedése helyett haladéktalanul kezdje el
a kovetkezo levél szedését. A placebo tablettakat dobja ki. Valoszintileg megvo-
nasos vérzése csak a masodik levél szedésének a végén, a fehér placebo tablettak
szedése idején lesz, de pecsételd vagy attoréses vérzés a masodik levél szedése
alatt s jelentkezhet,
o abba is hagyhatja az aktiv, r6zsaszin tablettak szedését, €s kozvetleniil attérhet a
7 fehér placebo tablettara (a placebo tablettdk bevétele eldtt jegyezze fel, hogy
melyik napon felejtette el a tablettat). Aki a korabbi fix kezddnapon akarja a
kovetkezd csomag szedését elkezdeni, 7 napndl rovidebb ideig alkalmazza a
placebo tablettat.
Ha a két javaslat valamelyikét koveti, a terhességgel szemben védett marad.
o Aki elfelejtette bevenni a tablettat, és az els6 placebo iddszak alatt nem jelentkezik
megvonasos vérzeés, eléfordulhat, hogy a teherbe esett. Forduljon orvosdhoz, mieldtt a
kovetkezd csomag szedését elkezdené.

Mi a teendé hanyas vagy sulyos hasmenés esetén

Akinek a rézsaszin tabletta bevételét kovetd 3-4 oran beliil hany vagy sulyos hasmenése van,
fennall annak a veszélye, hogy a hatéanyagok nem szivodnak fel teljes mértékben a szerveze-
tébe. Ez a helyzet hasonldé ahhoz, mint amikor elfelejtett bevenni egy tablettat. Hanyast vagy
hasmenést kdvetden vegyen be egy jabb rdzsaszin tablettat egy tartalék csomagbdl a lehetd
leghamarabb. Ha lehetséges, ezt a normalis tablettaszedéshez képest 12 oran beliil vegye be.
Ha ez nem lehetséges, vagy a 12 6ra mar eltelt, a ,,Mit tegyen, aki elfelejtette bevenni a
Roxanelle filmtablettat” pontban 1év0 utasitasokat kell kdvetnie.

Mit kell tudni a menstruacios ciklus késleltetésérol

Annak ellenére, hogy nem ajanlott, és csak orvosi tanacsra javasolt, késleltetheti a menstrudcios
ciklust (a megvonasos vérzést), aki a Roxanelle filmtabletta buborékcsomagolasabol nem szedi
be a negyedik sorban 1évd placebo tablettakat, hanem kdzvetleniil egy 1) csomag filmtabletta
szedését kezdi el és folytatja a masodik csomag végéig. Pecsételd vagy attoréses vérzest tapasz-
talhat a masodik csomag szedése alatt. A masodik csomag szedését a negyedik sorban 1€vo
7 fehér tabletta bevételével fejezze be. Ezutan kezdje el a kdvetkezd csomagot.

Mit kell tudni a menstrudcio elsé napjanak megvaltoztatasarol

Aki az utasitasok szerint szedi a tablettakat, annak a menstrudcioja a placebo tablettas héten fog
kezdédni. Ha meg akarja valtoztatni ezt a napot, csokkentse a placebo napok szdmat — azaz,
amikor szedi a fehér tablettakat - (de soha ne novelje ezt az idétartamot — 7 nap a maximum!).
Ha példaul a placebo tablettakat szokasosan pénteken kezdi el szedni és ezt keddre (3 nappal
korabbra) akarja valtoztatni, az ) csomagot a szokasosnal 3 nappal korabban kell elkezdenie.
Ha nagyon leréviditi a placebo iddszakot (példaul 3 napra vagy rovidebbre), eléfordulhat, hogy
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nem jelentkezik vérzés ebben az iddszakban. Ezt kdvetden pecsételést (vércseppeket vagy fol-
tokat) vagy attoréses vérzést észlelhet.

Aki abba akarja hagyni a Roxanelle filmtabletta szedését. ez barmikor abbahagyhatd. Aki nem
kivan teherbe esni, kérje ki kezeldorvosa tandcsat egyéb megbizhatd sziiletés-szabalyozasi
moddszerekrol.

Aki gyermeket szeretne, hagyja abba a Roxanelle filmtabletta szedését, és a fogamzas elott
varja meg a kovetkez0 természetes havi vérzés jelentkezését. Igy konnyebben tudja majd ki-
széamitani a sziilés varhat6 idépontjat.

Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy a Roxanelle is okozhat mellékhatdsokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek. Aki barmilyen mellékhatast tapasztal, kiilondsen ha az sulyos vagy
tartos, illetve barmilyen valtozast észlel az egészségi allapotdban, amirdl ugy véli, hogy az a
Roxanelle kovetkezménye, kérjiik, tajékoztassa kezeldorvosat.

Kombinalt hormonalis fogamzasgatlot szedd minden ndnél emelkedett a kockazata a véndkban
(vénas tromboembolia) és az artéridkban (arterias tromboembdlia) eldforduld vérrogok kiala-
kulasanak. A kombinalt hormonalis fogamzasgatlok alkalmazésaval jar6 kiilonb6z6 kockaza-
tokkal kapcsolatos, részletesebb informécioért kérjiik, olvassa el a ,,Tudnivalok a Roxanelle
alkalmazasa el6tt” cimii pontot.

A Roxanelle filmtablettat alkalmazdk korében az alabbi mellékhatasokrol szamoltak be:
o Gyakori mellékhatasok (100-bol legfeljebb 1-10 ndt érinthet):

- hangulatvaltozasok

- fejfajas

- hasi fajdalom (gyomorfajas)

- pattanas (akn¢)

- eml6fajdalom, emlé megnagyobbodas, emld érzékenység, fajdalmas vagy rendszertelen

menstruacio

- testsulynovekedés.
o Nem gyakori mellékhatasok (1000-bdl legfeljebb 1-10 nét €rinthet):

- candida (gombas fert6zeés)

- herpesz (herpesz simplex)

- allergias reakciok

- étvagynovekedeés

- depresszio, idegesség, alvaszavarok

- bizsergés €rzése, szédiilés (vertigo)

- lataszavarok

- szivritmus-zavarok vagy szokatlanul gyors szivverés

- veérrogképzOdés (trombdzis) a 1ab vagy a tiido (tliddembolia) ereiben, magas vérnyomas,

alacsony vérnyomas, migrén, visszerek
- torokfajas
- émelygés, hdnyas, gyomor- ¢s/vagy bélgyulladas, hasmenés, székrekedés
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- hirtelen kialakuldé bor- €s/vagy nyalkahartya duzzanat (példaul nyelv vagy torok),
¢s/vagy nyelési nehézség vagy csaldnkiiités, valamint 1€gzési nehézség (angioddéma),
hajhullas (alopecia), ekcéma, viszketés, borkiiités, szaraz bor, borzsirosodassal jaro
borgyulladas (szeborreds dermatitisz)

- nyakfajas, végtagfajdalom, izomgorcsok

- holyagfertdzés

- csomok a mellben (jo- vagy rosszindulatu), nem terhes ndknél tejelvalasztas
(galaktorrea), petefészek cisztak, hdhullaimok, a menstruacié kimaradéasa, nagyon erds
menstruacid, hiivelyi folyds, hiivelyszdrazsag, alhasi (medencetdji) fajdalom,
méhnyakkenet eredményének megvaltozasa (Papanicolaou vagy Pap kenet), nemi
vagy csokkenése

- folyadé€k visszatartas, erdtlenség, tulzott szomjusag, fokozott izzadas

- testsulycsokkenés.

o Ritka mellékhatasok (10 000-bdl legfeljebb 1-10 nét érinthet):
- a vénakban vagy artériakban kialakul6 artalmas vérrogok, mint példaul:
= aladbszarban vagy a ldbban (azaz mélyvénas trombozis)
= szivroham
= szeliités (sztrok)
* mini-sz¢€liités vagy atmeneti, széliitésszeri tiinetek, amely atmeneti
iszkémids rohamként (TIA - tranziens iszkémias attak) ismert
= a mdjban, hasban/belekben, vesében vagy a szemben kialakul6 vérrogok.
Nagyobb lehet a vérrogok kialakulasanak valdszintisége, ha fennall barmilyen mas al-
lapot, ami noveli ezt a kockazatot,

- asztma

- hallascsokkenés

- eritéma nodozum (fajdalmas, voroses borcsomok)

- eritéma multiforme (céltabla-alaku voros kiiitések vagy holyagok).

Hogyan kell a Roxanelle filmtablettat tarolni

Legfeljebb 30°C-on tarolando6. A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!
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Tudomanyos osszefoglalo

Ez a modul a Roxanelle 3 mg/0,02 mg filmtabletta forgalomba hozatali engedélyezési eljarasa
soran végzett tudomanyos értékelését tartalmazza. Az eljaras 2014. szeptember 19-én fejezodott
be. Az eljaras lezarasa utani lényeges valtoztatasokat lasd a “Médositasok” modulban.
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I. BEVEZETES

A kérelmez6 az Europai Parlament és a Tandcs az emberi felhasznalasra szant gyogyszerek
kozosségi kodexérdl sz616 2001/83/EK iranyelvének 10 cikk (1) bekezdése és I. melleklet II.
rész 2. pontja, valamint az ezzel harmonizalt magyar jogszabaly: az emberi alkalmazasra keriild
gyogyszerek forgalomba hozatalardl szolo 52/2005 (IX. 18.) EiM rendeletben foglaltaknak
megfeleld kérelmet nytjtott be.

A készitmény hatdanyagai a drospirenon €s az etinilosztradiol.

A Gyogyszerészeti és Egészségiigyi Mindség- €s Szervezetfejlesztési Intézet Orszagos Gyogy-
szerészeti Intézet f0igazgatdsaga értékelte a Roxanelle 3 mg/0,02 mg filmtabletta vonatkozo
kérelmet mindségi, valamint nem-klinikai és klinikai biztonsagossag €s hatdsossag szempont-
Jabol, azt megfelelonek talalta, majd az Intézet kiadta a gydgyszer forgalomba hozatali engedé-
lyét. A forgalomba hozatali engedély jogosultja a Q Pharma Kft., Budapest.

A forgalomba hozatali engedély az emberi alkalmazdsra keriild gyogyszerek forgalomba
hozatalardl sz616 52/2005. (XI. 18.) EiiM rendelet 7. § (6) bekezdése alapjan (nemzeti eljaras,
generikus beadvany) keriilt kiadasra. A Roxanelle 3 mg/0,02 mg filmtablettanak forgalomban
1€v6 referens gyogyszerrel vald bioegyenértékiiségét megfeleld biohasznosulasi vizsgéalatokkal
igazoltak. A referens készitmény a Yasminelle film-coated tablets (Bayer-Schering Pharma
AG) volt. Ez a készitmény (Yasminelle filmtabletta) Magyarorszagon 2006 ota van
forgalomban.

A készitmény terapids javallata: oralis fogamzasgatlas.

A javallat és az adagolas részletes leirasa az alkalmazasi eldirasban talalhato.
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II. MINOSEGI SZEMPONTOK

I1.1 Bevezetés

A Roxanelle 3 mg/0,02 mg filmtabletta gyogyszerkészitmény drospirenont €s etinilosztradiolt
tartalmaz hat6anyagként.

A referens gyogyszerrel vald bioegyenértékiiséget megfeleld biohasznosulasi vizsgalatokkal
igazoltak. A referens készitmény a Magyarorszagon 2006-ban engedélyezett Yasminelle
3mg/0.02 mg filmtabletta (Bayer Pharma AG) volt.

I1.2 Hatéanyag
11.2.1 Drospirenon

A hatdanyag mindségére €s gyartasara vonatkozo adatokat a kérelmezd Eurdpai Gyogy-
szerkonyvi (Ph. Eur.) Megfeleloségi Tanusitvany (CEP) forméjaban nyujtotta be, to-
vabbi adatokkal kiegészitve.

Nemzetkozi szabadnév (INN): drospirenone

Kémiai név: (6R,7R,8R,95,10R,1385,148,158,16S,175)-1,3'.4',6,6a,7,
8,9,10, 11,12,13,14,15,15a,16- hexadekahidro-10,13-
dimetilspiro-[ 17H-diciklopropa-6,7:15,16]ciclopenta
[a]fenantrén-17,2°(SH)-furdn]-3,5'(2H)-dion)

Szerkezet:

A hatdanyag fehér vagy csaknem fehér, kristalyos por, vizben gyakorlatilag oldhatatlan,
oldodik metanolban, mérsékelten oldodik etanolban, béségesen oldddik acetonban.

A hatdanyag-gyartasra vonatkozo adatokat az Eurdpai Gyogyszermindségi Igazgatosag
(EDQM) a CEP megszerzésére iranyul6 eljaras soran értékelte. A tantsitvany kiegészitd
informaciot tartalmaz gyartas-specifikus oldoszer-maradék, katalizator-maradék és a
csomagolds vonatkozéasaban.

Az analitikai vizsgalatokat a Ph. Eur. vonatkozo6 cikkelyei alapjan, valamint a hato-
anyaggyarto altal kifejlesztett, validalt modszerekkel végzik.
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A mindségi kovetelményekben rogzitett hatarértékeket megteleléen indokoltak, gyar-
tasi tételek adataival alatdmasztottak. Ez utobbiak egyben igazoljdk az analitikai mod-
szerek jo teljesitoképesseégét €s a gyartas egyenletességét is. A hatdbanyag mindsitésekor
alkalmazott referencia-anyagokat megfeleléen jellemezte mind a hatdanyaggyarto,
mind a termékgyartd. A hatdéanyag megtelel az Eurdpai Gyogyszeriigynokség (EMA)
genotoxikus szennyezdkrdl kiadott irdnymutatasanak.

A stabilitasi vizsgalatok soran egyetlen paraméterben sem é€szleltek jelentds valtozast.
A javasolt csomagoloanyagban az ujra-vizsgalati id6t a benyujtott stabilitdsi adatok
megfelelden alatdmasztottak.

A hatdanyaggyartas helyes gyogyszergyartasi gyakorlatnak valo (GMP) megfeleloségét
a kérelmez6 megfelelden igazolta.

11.2.2 Etinilosztradiol

A hatéanyag mindségére €s gyartasara vonatkozo adatokat a kérelmezé CEP formdjaban
nyujtotta be, tovabbi adatokkal kiegészitve.

Nemzetkdzi szabadnév (INN): ethinylestradiol

Kémiai név: (85,95,135,148,175)-17-etinil-13-metil-7,8,9,11,12,13,
14,15,16,17-dekahidro-6H-ciklopenta[a] fenantrén-3,
17-diol

Szerkezet:

\C .--—CH

H. OH
- ) : 1 \
| I H | H

Fehér, vagy enyhén sargas-fehér, kristalyos por, vizben gyakorlatilag oldhatatlan, bosé-
gesen oldodik etanolban.

A hatdanyag-gyartasra vonatkoz6 adatokat az EDQM a CEP megszerzésére iranyulo
eljaras soran értekelte. A tantsitvany kiegészitd informaciot tartalmaz gyartas-specifi-
kus old6szer-maradék, ujravizsgalati id6 €és a csomagolds vonatkozésaban.

Az analitikai vizsgalatokat a Ph. Eur. vonatkoz6 cikkelyei alapjan, valamint a hato-
anyaggyarto altal kifejlesztett, validalt modszerekkel végzik.

A mindségi kovetelményekben rogzitett hatarértékeket megteleléen indokoltak, gyar-

tasi tételek adataival alatdmasztottak. Ez utobbiak egyben igazoljdk az analitikai mod-
szerek jo teljesitoképességét €s a gyartds egyenletességét is. A hatdbanyag mindsitésekor
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alkalmazott referencia-anyagokat megfeleléen jellemezte mind a hatdanyaggyarto,
mind a termékgyartd. A hatéanyag megfelel az EMA genotoxikus szennyezdkrol kiadott
iranymutatasanak.

A stabilitasi vizsgalatok soran egyetlen paraméterben sem ¢€szleltek jelentds valtozast.
A javasolt csomagoloanyagban az ujra-vizsgalati 1d6t a benyujtott stabilitdsi adatok
megfelelden alatdmasztottak.

A hatdanyaggyartas helyes gyogyszergyartasi gyakorlatnak valé (GMP) megfeleloségét
a kérelmez6 megfelelden igazolta.

I1.3 Gyogyszerkészitmény

A gybgyszerészeti fejlesztés célja a referens készitményhez alapvetden hasonld tabletta kifej-
lesztése volt, melyet megfelelden dokumentéltak. A készitmény végsé mindségi €s mennyiségi
Osszetételének kivalasztasat a vizsgalt 6sszetételek gydgyszerészeti vizsgalatainak eredményei
alatamasztjak.

A fejlesztés eredményeképpen a hatdanyagokat tartalmazo készitmény a kovetkezd Gsszetevo-
ket tartalmazza:
e aktiv tabletta:
e mag: laktéz-monohidrat, polakrilin-kalium, povidon K30 és magnézium-
sztearat;
e filmbevonat: makrogol 3350, titan-dioxid (E171), részlegesen hidrolizalt
poli(vinil-alkohol), talkum, vords vas-oxid (E172) €s sarga vas-oxid;
e placebo tabletta:
e mag: laktéz-monohidrat, polakrilin-kalium, povidon K30, magnézium-sztearat
¢és vizmentes kolloid szilicium-dioxid;
e filmbevonat: makrogol 3350, titan-dioxid (E171) és részlegesen hidrolizalt
poli(vinil-alkohol), talkum.

Az aktiv (hatéanyagot tartalmazo) tabletta: rozsaszin, henger alaku, mindkét oldalan dombort,
mig a placebo tabletta: fehér, henger alakli, mindkét oldalan dombort filmtabletta.

A segédanyagok mindsége megfelel a Ph. Eur. vonatkozo6 egyedi és altalanos cikkelyeinek. A
termék mentessége a fertdzo szivacsos agyveldbetegségtdl (TSE) — 6sszhangban a Ph. Eur. al-
talanos cikkelyével — garantalt.

Osszehasonlitd szennyezésprofil- és a kioldodasi vizsgalatok eredményei igazoljak a referens
termékkel val6 in vitro egyenértékiiséget.

A gyartas folyamatabraja és a szoveges leiras a gyartaskozi vizsgalatokkal megfelelen részle-
tes. A gyartasi tételek mérete rogzitett. A gyartohely helyes gyogyszergyartasi gyakorlatnak

val6é megfeleldsége bizonyitott.

A késztermék mindségi kovetelményei megfelelnek a Ph. Eur. relevans gydgyszerforma cikke-
lyének és a Nemzetk6zi Harmonizacios Konferencia (ICH) Q6A irdnymutatdsanak. A termék
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analitikai modszereinek leirasa kellden részletes, a nem gyogyszerkonyvi modszerek validalasa
az ICH iranymutatasoknak megfeleld. A benyujtott gyartasi tételek analitikai eredményei meg-
felelnek a specifikacionak. A bioegyenértékiiségi vizsgalatban szerepld gyartasi tételek analiti-
kai bizonylatat mellékelték.

A készitmény mindsitéséhez alkalmazott referencia-anyagokat megfelelden jellemezték, anali-
tikai bizonylatait benyujtottak.

A termék csomagolasa: 21+7 db filmtabletta szintelen, atlatsz6 PVC/PVdAC//Al buborékcsoma-
golasban és dobozban.

A csomagoldanyag mindsége megfelel az elsddleges csomagoloanyagokra vonatkozé Ph. Eur.
cikkelynek.

A termék stabilitasi vizsgalatait a relevans utmutatoknak megfeleléen végezték. A stabilitdsi
adatok alatdmasztjak a 2 éves lejarati idot. A készitmény legfeljebb 30°C-on tarolando.

A termék alkalmazasi eldirasa, betegtajékoztatoja és cimkéje gydgyszerészeti szempontbol elfo-
gadhato.

I1.4 A kémiai, gyogyszerészeti és biologiai szempontok megbeszélése

A Roxanelle 3 mg/0,02 mg filmtabletta mindsége megfelel az érvényes hatosagi kovetelmé-
nyeknek, a kért lejarati id6 végeig bizonyitott a hatdanyag €s a készitmény megfeleld mindsége.
A gyartas és a mindségi eldirasok kellden alatamasztjak a termék biztonsagossagat és hatékony-
sagat.

Kémiai-gyogyszerészeti szempontbol nincs akadéalya a készitmény forgalomba hozatali enge-
délye kiadasanak.
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III. NEM-KLINIKAI SZEMPONTOK

II1.1 Bevezetés

A drospirenon ¢és etinilosztradiol nem-klinikai — farmakologiai, farmakokinetikai ¢s
toxikologiai — tulajdonsagai jol ismertek. Mindkét hatdanyag széleskortien haszndlatos. Ennek
megfeleléen a készitmény kockéazat/haszon aranyanak eldontéséhez a kérelmezd tovabbi
farmakologiai, farmakokinetikai és toxikologiai vizsgdlatokat nem végzett. A beadvany a
szakirodalmon alapuld értékelésben Osszegezi a jelenlegi ismereteket a hatéanyagok
farmakologiai, farmakokinetikai €s toxikoldgiai tulajdonsagair6l. Ilyen, szakirodalmon alapul6
Osszefoglalas a jelen beadvanytipus esetében megtelel a vonatkozd eurdpai és magyar hatosagi
kovetelményeknek.

II1.2 Farmakologia

A Roxanelle 3 mg/0,02 mg filmtabletta kombinalt oralis fogamzasgétlo készitmény
etinilosztradiol ¢és a progesztogén drospirenon hatdéanyaggal. Terapids adagban a
drospirenonnak antiandrogén ¢€s enyhe antimineralokortikoid tulajdonsdgai is vannak.
Osztrogén, gliikkokortikoid és antigliikokortikoid hatdsa nincs. Ez a drospirenonnak a
természetes progeszteron hormonhoz hasonl6 farmakolédgiai profilt kolesonoz.

II1.3 Farmakokinetika

A szajon at bevitt drospirenon gyorsan €s csaknem teljesen felszivodik. Egyidejiileg torténd
taplalékbevitel nem befolyasolja a drospirenon biohasznosulasat.

A szajon at alkalmazott etinilosztradiol gyorsan €s tokéletesen felszivodik. Egyidejli taplalek-
bevitel a vizsgalt alanyok koriilbeliill 25%-aban csOkkentette az etinilosztradiol
biohasznosulasat, mig masokban nem volt megfigyelhetd valtozas.

III. 4 Toxikolégia

A hatéanyagokra vonatkozoan 1j toxikolégia vizsgdlatok eredményei nem keriiltek
benyujtasra. Ilyenek elvégzése nem is volt indokolt, mivel a készitmény hatdéanyagai j61 ismert
vegyliletek ismert toxikologiai tulajdonsagokkal.

III.S Kornyezetterhelési kockazatbecslés

A beadvany nem tartalmaz részletes kdrnyezeti kockazat becslést, ami megfelel a vonatkozo
eurdpai iranyelvnek (EMEA/CHMP/SWP/4447/00). A készitmény hasznalata nem fokozza a

kornyezeti terhelést, mivel alapvetden hasonld kornyezeti terheléssel jaro készitmények
helyettesitésére szolgal.
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I11.6 A nem-klinikai szempontok megbeszélése
Hivatkozd, generikus beadvany esetében nem sziikséges 11, sajat vizsgalatok elvégzése. A
benyujtott irodalmi Osszefoglalok a drospirenon ¢€s etinilosztradiol farmakolégiai,

farmakokinetikai €s toxikologiai sajatsagairdl megfeleldek.

A Roxanelle 3 mg/0,02 mg filmtabletta forgalomba hozatal iranti kérelme nem-klinikai szem-
pontbdl nem kifogéasolhato.
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IV. KLINIKAI SZEMPONTOK

IV.1 Bevezetés
A Roxanelle 3 mg/0,02 mg filmtabletta oralis fogamzasgatlasra javasolt.

A beadvany a referensként megnevezett készitménnyel vald bioegyenértékiiség igazolasara
alapozott. A bioegyenértékiiségi vizsgalaton kiviil sajat klinikai vizsgalatot a kérelmezd nem
végzett. A benyujtott irodalmi 6sszefoglalok megfeleldek.

IV.2 Farmakokinetika
IV.2.1 Irodalmi adatok

A széjon at bevett drospirenon gyorsan €s csaknem teljesen felszivodik. A kb. 38 ng/ml-
es maximalis hatdanyag szérum koncentraciot az egyszeri dozis bevételét kovetden kb.
1-2 6ra mualva éri el. A biohasznosulds 76-85% kozott van. Egyidejlileg torténd taplalek-
bevitel nem befolydsolja a drospirenon biohasznosulasat.

Szajon at torténd alkalmazast kovetden a drospirenon szérum koncentracidja 31 oOras
felezési iddvel csokken. A drospirenon a szérum fehérjéhez kotédik, nem kotddik a nemi
hormon megkotd globulinhoz (SHBG), sem a kortikoid megkotd globulinhoz (CBG). A
teljes szérum hatdanyag-koncentracioknak csak 3-5%-a van jelen szabad szteroid
formaban. Az etinilosztradiol altal kivaltott SHBG (nemi hormon-kotd globulin)
novekedés nem befolydsolja a drospirenon szérum proteinhez vald kotddését. A
drospirenon atlagos latszolagos megoszlasi térfogata 3,7 + 1,2 I/kg.

A szajon at alkalmazott etinilosztradiol gyorsan és tokéletesen felszivodik. A kb. 33 pg/ml
plazma csticskoncentracio az egyszeri oralis beadast kovetden 1-2 6ran beliil alakul ki. A
preszisztémas konjugaci6 eredményeképpen az abszolut biohasznosulas és a first-pass
metabolizmus megkdzelitéleg 60%. Egyideji taplalékbevitel a vizsgalt alanyok
kortilbeliil 25%-aban csokkentette az etinilosztradiol biohasznosulasat, mig masokban
nem volt megfigyelhetd valtozas.

A szérum-etinilosztradiol-szintek két fazisban csokkennek, a termindlis diszpozicios
fazist koriilbeliil 24 oras felezési 1d6 jellemzi. Az etinilésztradiol nagymértékben, de nem
specifikusan kotddik a szérum-albuminhoz (koriilbeliil 98,5%-ban), és az SHBG,
valamint a kortikoid koté globulin (CBG) szérum koncentracidinak emelkedését
indukalja. 5 'kg-os latszolagos megoszlasi térfogatot mutattak ki.

1V.2.2 Bioegyenértékiiségi vizsgalat
A vizsgalat tipusa: nyilt, blokk randomizalt, 2 kara, keresztezett, egyszeres dozisu €h-

gyomri, megfeleldé kimosasi periodussal.
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A referens készitmény a Yasminelle film-coated tablets (Bayer-Schering Pharma AG)
volt.

A hat6anyagokat a plazmaban validalt HPLC/MS-MS eljarassal hataroztak meg.

Az onkéntesek bevonasa, a vizsgalat vezetése és dokumentacidja megfelel a vonatkozo
GCP kovetelményeknek

A vizsgalat sordn az alabbi farmakokinetikai paramétereket hataroztak meg a vizsgalati
(T) és a referens készitmény (R) esetében:

o clsddleges paraméterek: AUC, Cmax,

e masodlagos paraméterek: AUCo.7, AUCo.int, MRT, Timax, Ti2, Kel.

A tmax kivételével a kinetikai szamitasok eredményeképpen kapott farmakokinetikai pa-
ramétereket logaritmikusan transzformaltak majd kiszamoltak, a vizsgélati készitmény és
a referens készitmény kinetikai paramétereinek atlag-aranyat, valamint azok 90%-os kon-
fidencia-intervallumat. A bioegyenértékiiséget akkor tekintették igazoltnak, ha az AUC,.
t, Cmax konfidencia-intervallumai a kiindulasi skalan a 80,00 — 125,00% intervallumba
estek.

Az eredményeket az alabbi tablazatok mutatjak be.

Drospirenon
Farmakoklrnetlkal Arany Konfidencia-intervallum
paraméter (T/R)
AUCo 104,883 % | 101,342-108,548%
Cmax 95,833% 90,068-101,967%
Etinil6sztradiol
Farmakoklrnetlkal Arany Konfidencia intervallum
paraméter (T/R)
AUCt 102,391% 96,216-108,962%
Cinax 100,044% 93,333-107,238%

Az eredmények szerint a vizsgalt készitmény (Roxanelle 3 mg/0,02 mg filmtabletta) és a refe-
rens készitmény bioegyenértékii.

1V.3 Farmakodinamia

A drospirenon ¢€s etinilosztradiol hatasmechanizmusa ismert, a hatdsmoddal kapcsolatos 1j
vizsgalati eredményt a kérelmez6 nem nyujtott be.
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IV.4 Klinikai hatasossag

A bioegyenértékiiségi vizsgalaton kiviil klinikai hatdsossagot kozvetleniil igazold sajat
eredményt nem nytjtottak be. Ez generikus beadvany esetében elfogadhato.

IV.5 Klinikai biztonsagossag
A benyujtott bioegyenértékiliségi vizsgalat soran 1j, nem vart mellékhatas nem jelentkezett. A

vizsgalat bizonyitotta, hogy a kérelmezett gyogyszer egyenértékii a referencia-gydgyszerrel,
igy klinikai biztonsagossaguk is azonosnak tekinthetd.

IV.6 Kockazatkezelése terv

A gyogyszerbiztonsagi aggalyok dsszefoglalasa

Fontos azonositott e Vénas thromboembolia
kockazatok e Arterialis thromboembolia
e Emloérak
e Joindulati és malignus majdaganatok
e A majfunkci6 zavarai
e Pancreatitis
e Vérnyomasemelkedés
e Az drokletes angioedemara gyakorolt hatas
Fontos lehetséges e  Mc¢éhnyakrak
kockazatok e Az endogén depresszio sulyosbodasa
e  Crohn betegség és colitis ulcerosa
e Inzulin-rezisztencia
e Hyperkalaemia
Hianyz6 informa- e Nincsenek
cidok

A Farmakovigilancia Tervben szereplo — az engedélyezést kévetoen folyamatban lévo és terve-
zett — tovabbi vizsgadlatok

Nincsenek folyamatban 1év6 vagy tervezett tovabbi farmakovigilancia-vizsgalatok/tevékenysé-
gek.

Az engedélyezést koveto — a hatékonysagra vonatkozo — fejlesztési terv dsszefoglalasa

Nincsenek engedélyezést kovetden tervezett hatasossagi vizsgalatok.
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Roxanelle

3 mg/0,02 mg filmtabletta

A kockazatcsokkento intézkedések dsszefoglalo tablazata

Nyilvanos értékeld jelentés

Gyogyszerbiztonsagi aggaly

Rutin kockazatcsokkentd intézkedések

Kiegészité kockdzat-

csOkkentd intézkede-

sek

Vénas thromboembolia

Arterialis thromboembolia

Emlorak

Joindulata és malignus maj-

Megtalalhatok az alkalmazasi el6iras 4.3
Ellenjavallatok kozott, valamint a 4.4 Kii-

a kaliumsporold diuretikumokat szedok
szoros orvosi feliigyelete.

lonleges figyelmeztetések és az alkalma- Ningcs.

daganatok , o ,
— — - zassal kapcsolatos ovintézkedések, vala-

A méjfunkci6 zavarai mint a 4.8 Mellékhatdsok fejezetekben.
Pancreatitis

Ellenjavallat sulyos, tartésan fennallo, il-

letve terapia-rezisztens hypertoniaban;
Vérnyomasemelkedés szoros orvosi ellendrzés, és esetlegesen Ningcs.

megfeleld vérnyomascsokkent6 kezelés

emelkedett vérnyomas esetén.
Az orokletes angioedemara Az orokletes angioedemaban szenvedok Nincs
gyakorolt hatas szoros orvosi ellendrzése. '
M¢éhnyakrak Szoros orvosi ellendrzés. Nincs.
Az endogén depresszio su- Az endogén depresszidban szenveddk szo- Nincs
lyosbodasa ros orvosi ellendrzése. )
Crohn betegség és colitis A Crohn-betegségben, illetve colitis Nincs.
ulcerosa ulcerosaban szenveddk szoros orvosi el-

lendrzése és onmegfigyelése.
Inzulin-rezisztencia A cukorbetegek szoros orvosi ellenérzése | Nincs.

¢s a rendszeres vércukorszintmérés.

A vesekarosodasban szenveddk, a magas
Hyperkalacmia normalis kaliumszintekkel rendelkezok és Nincs.

IV.7 A klinikai szempontok megbeszélése

Generikus beadvany esetén a bioegyenértékiiség bizonyitasa a kovetelmény €s nem sziikséges
embereken tovabbi hatasbizonyité vizsgalatok elvégzése. A Roxanelle 3 mg/0,02 mg
filmtabletta (Q Pharma Kft.) bioegyenértékiiségét az originalisnak tekinthetd referens
Yasminelle filmtablettaval (Bayer-Schering Pharma AG) a kérelmezd bizonyitotta. Ezért
klinikai szempontbdl a forgalomba hozatali engedély megadhato.
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V. VEGSO KOVETKEZTETES, A TERAPIAS ELONY/HATRANY
ERTEKELESE ES JAVASLAT

V.1 Osszefoglalas

A beadvany a drospirenon ¢€s az etinilosztradiol kombindcids generikus készitménye. A keért
javallat: oralis fogamzasgatlas.

A Roxanelle 3 mg/0,02 mg filmtablettdnak forgalomban 1évd referens gyodgyszerrel valo
bioegyenértékiiségét megfeleld biohasznosulasi vizsgalatokkal igazoltdk. A referens
készitmény a Yasminelle film-coated tablets (Bayer-Schering Pharma AG) volt. Ez a
készitmény (Yasminelle filmtabletta) Magyarorszagon 2006 6ta van forgalomban.

A benyujtott dokumentacié formailag megfeleld és tudomanyosan alatdmasztott. A készitmény
mindsége megfeleld. Nem-klinikai vagy klinikai kétségek nem meriiltek fel. A hatéanyag-kom-
binacidra vonatkozo nagy mennyiségl klinikai tapasztalat bizonyitja a vegyiilet terapias értékét.

A teréapias elony/hatrany értékelése ennél fogva pozitiv.

V.2 Osztalyozas

Kizéarolag orvosi vényre kiadhat6 gydgyszer

V.3 Betegtajékoztato és konzultacio betegek célcsoportjaival
A betegtdjékoztato és a cimke szovege egyeztetésre kertilt a betegek célcsoportjanak képvise-

16ivel az emberi alkalmazasra keriild gydgyszerek cimkéjérdl és betegtajékoztatojardl szolo
30/2005. (VIIL. 2.) EiM rendelet 3. § (4) bekezdése eldirasai szerint.
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VI. Modositasok: az eredeti eljaras lezarasa utan tett 1épések, amelyek érintik a
Nyilvanos értékelo jelentés szovegét

Ez a modul az eredeti eljaras befejezése utan tett Iépésekre vonatkozo informacidkat tartalmazza.

Az eljéras Az eljdris Engedélyezve Ertékels
Targy Iktatészam A termékinformaciot érinti: i befejezésének geceyez jelentés
megkezdésének kelte Kelte vagy elutasitva csatolva:




