SAZETAK KARAKTERISTIKA LEKA

e
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1. IME LEKA

Escapelle®; 1,5 mg; tableta

INN: levonorgestrel

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV

Jedna tableta sadrZi 1,5 mg levonorgestrela.

Pomo¢na supstanca sa potvrdenim dejstvom:
Jedna tableta sadrzi 142,5 mg laktoze, monohidrat.

Za listu svih pomo¢nih supstanci, videti odeljak 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK
Tableta.

Okrugle, ravne, skoro bele tablete, pre¢nika oko 8 mm, sa utisnutom oznakom ,,G00” sa jedne strane.

4. KLINICKI PODACI
4.1. Terapijske indikacije

Urgentna (hitna) kontracepcija u roku od 72 sata nakon nezadticenog polnog odnosa ili neuspele
kontraceptivne metode.

4.2. Doziranje i na¢in primene

Jednu tabletu treba uzeti to pre, po moguéstvu u roku od 12 sati, a najkasnije 72 sata nakon nezasti¢enog
polnog odnosa (videti odeljak 5.1).

Ukoliko se javi povraéanje u roku od tri sata nakon uzimanja tablete, odmah treba uzeti drugu tabletu.

Zenama koje su tokom prethodne 4 nedelje primenjivale lekove koji indukuju enzime i kojima je potrebna
hitna kontracepcija, preporuduje se primena nehormonske hitne kontracepcije tj. intrauterinog dostavnog
sisterna sa bakrom, a za one Zene koje ne mogu ili ne Zele da koriste intrauterini dostavni sistem sa bakrom
preporucuje se da uzmu duplu dozu levonorgestrela, odnosno dve tablete odjednom (videti odeljak 4.5).

Escapelle se moZe upotrebljavati u bilo koje vreme tokom menstrualnog ciklusa, osim u sludaju ka3njenja
menstrualnog krvarenja.

Posle upotrebe hitne kontracepcije preporugeno Je kori§¢enje neke lokalne mehanitke metode kontracepcije

(na primer kondoma, dijafragme, spermicida ili cervikalne kapice) do podetka narednog menstrualnog
ciklusa. Upotreba leka Escapelle ne iskljuduje nastavak primene redovne hormonske kontracepcije.
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Primena @@E&capelle nije relevantna kod dece u prepubertetskom uzrastu u indikaciji hitne kontracepcije.
;346“

Nacin prifﬁéne
Oralna upotreba.,

4.3. Kontraindikacije
Preosetljivost na aktivnu supstancu ili na bilo koju od pomoénih supstanci navedenih u odeljku 6.1.
4.4. Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka

Hitna kontracepcija je metoda koja treba da se primenjuje samo povremeno. Ni u kom slu&aju ne sme da se
koristi umesto redovne metode kontracepcije.

Hitna kontracepcija ne spre¢ava trudnoéu u svim slu€ajevima. Ukoliko postoji nedoumica oko vremena koje
Je proslo od nezasti¢enog polnog odnosa, ili ako je Zena imala nezagticen polni odnos pre vide od 72 sata u
istom menstrualnom ciklusu, moZe doéi do zageéa. Terapija levonorgestrelom nakon drugog polnog odnosa
moZe, u takvom slucaju, biti neefikasna za spre¢avanje trudnoée. Ukoliko menstruacija kasni vi$e od 5 dana,
ili ako dode do neuobidajenog krvarenja u odekivanom terminu menstrualnog ciklusa, ili se sumnja na
trudnodu iz bilo kog drugog razloga, Zenu treba uputiti lekaru da isklju¢i moguéu trudnoéu.

Ukoliko dode do trudnote nakon uzimanja levonorgestrel tablete, trebalo bi uzeti u obzir i moguénost
vanmateriéne (ektopi¢ne) trudnoée. Apsolutni rizik od vanmateriéne trudnode Je po svoj prilici nizak, jer
levonorgestrel spre€ava ovulaciju i oplodenje. Vanmateriéna trudnoéa moe da se nastavi uprkos pojavi
krvarenja iz materice.

Prema tome, levonorgestrel se ne preporutuje kod Zena sa predispozicijom za vanmateri¢nu trudnoéu (sa
prethodnim salpingitisom ili prethodnom ektopi&nom trudnoéom).

Levonorgestrel se ne preporuduje pacijentkinjama sa teim poremecajima funkcije jetre.
Ozbiljni sindromi malapsorpcije, kao $to je Kronova bolest, mogu da umanje efikasnost levonorgestrela.

Posle uzimanja levonorgestrel tablete, menstrualni ciklusi su obi¢no normalni i krvarenja se pojavljuju u
ogekivano vreme. Ponekad se mogu pojaviti nekoliko dana pre ili kasnije nego $to je to o&ekivano.
Preporucuje se konsultacija sa lekarom radi dono$enja odluke o podetku kori¥¢enja neke metode redovne
kontracepcije.

Moguéu trudnoéu je neophodno iskljugiti u slugaju da ne dode do pojave krvarenja sli¢nog menstrualnom u
narednom sedmodnevnom periodu pauze (bez uzimanja tableta) ako Je levonorgestrel tableta primenjena
posle redovne hormonske kontracepcije.

Ponovna primena levonorgestrela tokom istog menstrualnog ciklusa se ne preporuduje jer moZe doéi do
poremecaja ciklusa.

Ogranieni podaci, koji ne dopusitaju donoSenje konadnih zaklju€aka, ukazuju na to da efikasnost leka
Escapelle moZe biti smanjena sa poveéanjem telesne mase ili indeksa telesne mase (BMI) (videti odeljak
5.1). Kod svih Zena, hitna kontracepcija bi trebalo da bude primenjena to je pre mogude nakon nezastic¢enog
polnog odnosa, bez obzira na telesnu masu ili BMI Zene.

Ovaj lek sadrzi laktozu, monohidrat (142,5 mg). Pacijentkinje sa retkim naslednim oboljenjem intolerancije
na galaktozu, nedostatkom laktaze ili glukozno-galaktoznom malapsorpcijom, ne smeju koristiti ovaj lek.

Tableta levonorgestrela nije efikasna kao konvencionalne redovne metode kontracepcije i pogodna je samo
kao hitna mera. Zenama koje se javljaju lekaru ili farmaceutu za ponovljenu terapiju metodom hitne
kontracepcije treba savetovati da razmotre dugotrajne metode kontracepcije.

Upotreba hitne kontracepcije ne zamenjuje neophodne mere zastite od polno prenosivih bolesti.
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4.5. Interakci;e S8 drugim lekovima i druge vrste interakcija

Metabohzam}',]; norgestrela se ubrzava pri 1stovremeno_] primeni lekova kqu indukuju enzime jetre,
uglavnoe idgktora CYP3A4 enzima. Pokazano je da istovremena primena efavirenza smanjuje
koncenfraclj ¢ levonorgestrela u plazmi za priblizno 50%.

U lekove za koje se sumnja da imaju sli€nu sposobnost sniZavanja koncentracije levonorgestrela u plazmi
spadaju barbiturati (ukljuujuéi primidon), fenitoin, karbamazepin, biljni lekovi koji sadrze Hypericum
perforatum (kantarion), rifampicin, ritonavir, rifabutin i grizeofulvin.

Kod Zena koje su u prethodne 4 nedelje primenjivale lekove koji indukuju enzime i kojima je potrebna hitna
kontracepcija, treba razmotriti primenu nehormonske hitne kontracepcije tj. intrauterinog dostavnog sistema
sa bakrom. Zene koje ne mogu ili ne Zele da koriste intrauterini dostavni sistem sa bakrom mogu uzeti
dvostruku dozu levonorgestrela (tj. 3000 mikrograma u roku od 72 h nakon nezasti¢enog polnog odnosa),
iako ova specifina kombinacija (dvostruka doza levonorgestrela tokom istovremene primene induktora
enzima) nije ispitivana.

Lekovi koji sadrZe levonorgestrel mogu povedati rizik od trovanja ciklosporinom zbog moguée inhibicije
metabolizma ciklosporina.

4.6. Plodnost, trudnoca i dojenje

Trudnoéa

Levonorgestrel ne bi trebalo primenjivati kod trudnica. Njegova primena nece prekinuti trudnoéu. U
slu¢ajevima kada se trudnoca nastavila, ograni¢eni epidemiolo$ki podaci nisu ukazali ni na kakva Stetna
dejstva na fetus, dok klini¢kih podataka o potencijalnim posledicama uzimanja doza levonorgestrela ve¢ih od
1,5 mg nema (videti odeljak 5.3).

Dojenje

Levonorgestrel se izluéuje u majéino mleko. Verovatnodéa izlaganja odojéeta levonorgestrelu moZze da se
smanji ukoliko Zena uzme tabletu odmah nakon podoja i izbegava dojenje deteta najmanje 8 sati nakon
primene leka Escapelle.

Plodnost

Primena levonorgestrela pove¢ava moguénost da dode do poremecaja menstrualnog ciklusa, §to ponekad
mozZe dovesti do ranije ili kasnije ovulacije. Ove promene mogu dovesti do pomeranja plodnih dana,
medutim nema podataka o uticaju na plodnost u dugoroénom periodu.

4.7, Uticaj leka na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja masinama

Uticaj ovog leka na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja ma$inama nije ispitivan.

4.8. Nezeljena dejstva

Najéesce zabeleZeno nezeljeno dejstvo je muénina.

Klasa Sistema Organa Ucdestalost nezeljenih dejstava -
Veoma Cesto Cesto(>1/100 do <1/10)
(>1/10)
Poremecéaji nervnog sistema Glavobolja Vrtoglavica
Gastrointestinalni poremecaji Mugénina Dijareja
Bol u donjem delu abdomena Povraéanje
Poremedaji reproduktivnog sistema | Krvarenje van menstrualnog Odlaganje menstrualnog ciklusa
i dojki ciklusa * vi$e od 7 dana**
Neredovan menstrualni ciklus
Osetljivost dojki
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Op5ti poremeés;: i reakcije na Umor
mestu primene - w2

)
-

*QObrazac kf"v’acréfﬁa moZe biti privremeno narusen, ali veéina Zena ¢e imati slede¢i menstrualni ciklus unutar
5-7 dana u odnosu na odekivani termin.

** Ako sledec¢i menstrualni ciklus kasni vi§e od 5 dana, trebalo bi iskljugiti trudnoéu.

Prilikom postmarketinskog pracenja leka, prijavljena su sledeéa neZeljena dejstva:

Gastrointestinalni poremecéaji
Veoma retko (<1/10000): abdominalni bol

Koza i poremeéaji potkoznog thiva
Veoma retko (<1/10000): osip, urtikarija, svrab

Poremeclaqj reproduktivnog sistema i dojki
Veoma retko (<1/10000): bol u karlici, dismenoreja

Opsti poremecaji i reakcije na mestu primene
Veoma retko (<1/10000): edem lica

Prijavljivanje neZeljenih reakcija

Prijavljivanje sumnji na neZeljene reakcije posle dobijanja dozvole za lek je vaZzno. Time se omoguéava
kontinuirano pradenje odnosa koristi i rizika leka. Zdravstveni radnici treba da prijave svaku sumnju na
neZeljene reakcije na ovaj lek Agenciji za lekove i medicinska sredstva Srbije (ALIMS):

Agencija za lekove i medicinska sredstva Srbije
Nacionalni centar za farmakovigilancu
Vojvode Stepe 458, 11221 Beograd

Republika Srbija

fax: +381 (0)11 39 51 131

website: www.alims.gov.rs

e-mail: nezeljene.reakcije@alims.gov.rs

4.9. Predoziranje
Nisu prijavljena ozbiljna neZeljena dejstva nakon akutnog unosa velikih doza oralnih kontraceptiva.

Predoziranje moZe da izazove muéninu i poremecaje krvarenja. Ne postoji specifiCan antidot i leCenje bi
trebalo da bude simptomatsko.

5. FARMAKOLOSKI PODACI

5.1, Farmakodinamski podaci

Farmakoterapijska grupa: Seksualni hormoni i modulatori genitalnog sistema; urgentni kontraceptivi.
ATC sifra: GO3ADO01

Precizan mehanizam dejstva leka Escapelle nije poznat.

Pri preporuéenom reZimu primene, levonorgestrel uglavnom deluje tako $to prevenira ovulaciju i oplodenje,

ako je do polnog odnosa doglo u preovulatornoj fazi, kada je verovatnoéa za oplodenje najveca. Kada
otpoéne proces implantacije, levonorgestrel vi$e nije efikasan.
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Klinicka efikasnost icbézbednost:

Na osnovu rezultatd ranijih klini¢kih ispitivanja, procenjeno je da primena levonorgestrela od 750
mikrograma (2 doze od 750 mikrograma uzete sa 12 sati razmaka) sprefava 85% ofekivanih trudnoca.
Efikasnost opada sa vremenom podetka primene leka nakon polnog odnosa (95% unutar 24h, 85% izmedu
24 148 h i 58% ukoliko se lek primeni izmedu 48 i 72h).

Rezultati novijeg klini¢kog ispitivanja pokazali su da dve tablete od 750 mikrograma levonorgestrela uzete
istovremeno (i unutar 72h od nezasti¢enog polnog odnosa) spretavaju 84% o€ekivanih trudnoéa.

Nema statisti¢ki znadajne razlike u stopi trudnoéa kod Zena koje su uzimale tablete treceg ili Cetvrtog dana
nakon nezastiéenog polnog odnosa (p>0,2).

Podaci o uticaju velike telesne mase/visokog indeksa telesne mase (Body Mass Index, BMI) na
kontraceptivnu efikasnost su ograni¢eni i nedovoljni za dono3enje kona&nih zakljugaka. U tri studije Svetske
zdravstvene organizacije (SZO) nije uoden trend smanjenja efikasnosti sa povecanjem telesne mase/BMI
(Tabela 1), dok je u druge dve studije (Creinin et al., 2006 i Glasier et al., 2010) uofena smanjena
kontraceptivna efikasnost sa pove¢anjem telesne mase ili indeksa telesne mase (Tabela 2). Obe meta-analize
su iskljudile uzimanje leka posle 72h nakon nezatiGenog seksualnog odnosa (tj. neodobrenu primenu
levonorgestrela) i Zene koje su imale naknadne nezasti¢ene seksualne odnose.

Tabela 1: Meta-analiza tri studije SZO (Von Hertzen et al., 1998 i 2002; Dada et al., 2010)

BMI (kg/m”) Pothranjenost | Normalna Prekomerna Gojaznost
telesna masa | telesna masa
0-185 18,5-25 25-30 >30
Ukupan broj korisnica | 600 3952 1051 256
Broj trudnoéa 11 39 6 3
Stopa trudnoca 1,83% 0,99% 0,57% 1,17%
Interval pouzdanosti 0,92 - 3,26 0,70 — 1,35 0,21-1,24 0,24 - 3,39
Tabela 2: Meta-analiza studija Creinin et al., 2006 i Glasier et al., 2010
BMI (kg/m®) Pothranjenost | Normalna Prekomerna Gojaznost
telesna masa | telesna masa
0-185 18,5-25 25-30 >30
Ukupan broj korisnica | 64 933 339 212
Broj trudnoéa 1 9 8 11
Stopa trudnoéa 1,56% 0,96% 2,36% 5,19%
Interval pouzdanosti 0,04 — 8,40 0,44 — 1,82 1,02 - 4,60 2,62 -9,09

Kada se primeni na preporudeni nadin, ne oéekuje se da levonorgestrel izazove znacajne promene faktora
koagulacije krvi, kao ni metabolizma lipida i ugljenih hidrata.

Pedijatrijska populacija

Prospektivna, opservaciona studija pokazala je da je od 305 slu¢ajeva primene tableta levonorgestrela za
hitnu kontracepciju, kod 7 Zena dolo do trudnoce, $to znadi da je ukupna stopa neuspeha iznosila 2,3%.
Stopa neuspeha kod Zena mladih od 18 godina (2,6% ili 4 od 153) bila je uporediva sa stopom neuspeha kod
¥ena od 18 ili vise godina (2,0% ili 3 od 152).

5.2. Farmakokineticki podaci
Oralno primenjen levonorgestrel se brzo i skoro potpuno resorbuje.
Rezultati farmakokinetitke studije sprovedene na 16 zdravih Zena pokazuju da se nakon uzimanja

pojedinaéne doze levonorgestrela od 1,5 mg, maksimalna koncentracija leka u serumu od 18,5
nanograma/mL postiZe posle 2 sata.
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Nakon postizanja mak§" Ine koncentracije u serumu, koncentracija levonorgestrela se smanjuje sa srednjim
poluvremenom eliminagije od oko 26 sati.

Levonorgestrel s¢ nigfizlutuje u nepromenjenom obliku, veé u obliku metabolita. Metaboliti levonorgestrela
se izlu&uju urinom i fecesom u priblizno jednakom odnosu. Biotransformacija se odvija poznatim putevima
metabolizma steroida. Levonorgestrel podleZe hidroksilaciji u jetri, a metaboliti se izlutuju kao konjugati
glukuronida.

Farmakoloski aktivni metaboliti nisu poznati.

Levonorgestrel se vezuje za serumski albumin i globulin koji vezuje polne hormone (Sex Hormone Binding
Globulin, SHBG). Samo oko 1,5% ukupne koncentracije u serumu nalazi se u obliku slobodnog steroida, dok

je 65% specifiéno vezano za SHBG.

Utvrdeno je da je apsolutna bioraspoloZivost levonorgestrela skoro 100% od primenjene doze.

Priblizno 0,1% doze koju uzme majka mozZe biti preneto detetu putem mleka.

5.3. Pretklini¢ki podaci o bezbednosti leka

U ispitivanjima na Zivotinjama uo&ena je virilizacija Zenskih fetusa pri visokim dozama levonorgestrela.

Pretklini¢ki podaci ne ukazuju na poseban rizik za ljude, osim informacija koje su ve¢ ukljudene u druge
delove ovog SaZetka karakteristika leka.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1. Lista pomo¢nih supstanci

Skrob, krompirov;

Skrob, kukuruzni;

Silicijum-dioksid, koloidni, bezvodni;
Magnezijum-stearat;

Talk;

Laktoza, monohidrat.

6.2. Inkompatibilnost

Nije primenljivo.

6.3. Rok upotrebe

5 godina.

6.4. Posebne mere opreza pri Cuvanju
Cuvati u originalnom pakovanju, radi zastite od svetlosti.

6.5. Priroda i sadrZaj pakovanja

Unutrasnje pakovanje je aluminijum/PVC blister sa 1 tabletom. Spoljasnje pakovanje je sloZiva kartonska
kutija, koja sadrZi jedan blister (ukupno jedna tableta) i Uputstvo za lek.

6.6. Posebne mere opreza pri odlaganju materijala koji treba odbaciti nakon primene leka (i druga
uputstva za rukovanje lekom)

Svu neiskoriséenu kolidinu leka ili otpadnog materijala nakon njegove upotrebe treba ukloniti, u skladu sa
vaZecéim propisima.
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7. NOSILAC DOZV!
PREDSTAVNIgTV_Q'-_‘ CHTER GEDEON NYRT, Vladimira Popovica 6, Beograd

8. BROJ(EVI) DOZVOLE(A) ZA STAVLJANJE LEKA U PROMET
515-01-02952-18-001

9. DATUM PRVE DOZVOLE I DATUM OBNOVE DOZVOLE ZA STAVLJANJE LEKA U
PROMET

Datum prve dozvole: 15.12.2008.
Datum poslednje obnove dozvole: 15.04.2019.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA
April, 2019.
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SAZETAK KARAKTERISTIKA LEKA A oo

1. IME LEKA

Postinor®-2, 0,75 mg, tablete

INN: levonorgestrel

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV

Jedna tableta sadrzi 0,75 mg levonorgestrela.

Pomoc¢na supstanca sa potvrdenim dejstvom: jedna tableta sadrzi 71,25 mg laktoze, monohidrata.

Za listu svih pomoénih supstanci, videti odeljak 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK
Tableta.

Skoro bele, okrugle, ravne tablete zako3enih ivica, preénika oko 6 mm, sa utisnutom oznakom “INOR” na
jednoj strani,

4. KLINICKI PODACI

4.1. Terapijske indikacije

Urgentna (hitna) kontracepcija u roku od 72 sata nakon nezastiéenog polnog odnosa ili neuspele
kontraceptivne metode.

4.2. Doziranje i nadin primene

Doziranje
Efikasnost leka se postiZze uzimanjem obe tablete.

Obe tablete treba uzeti §to pre, po moguéstvu u roku od 12 sati, a najkasnije 72 sata nakon nezaSticenog
polnog odnosa (videti odeljak 5.1).

Ukoliko se javi povraéanje u roku od tri sata nakon uzimanja tableta, potrebno je odmah uzeti jos 2 tablete.

Zenama koje su tokom prethodne 4 nedelje primenjivale lekove koji indukuju enzime jetre i kojima je
potrebna hitna kontracepcija, preporuduje se da primene nehormonsku hitnu kontracepciju tj. intrauterini
dostavni sistem sa bakrom, a za one Zene koje ne mogu ili ne Zele da koriste intrauterini dostavni sistem sa
bakrom preporu¢uje se da uzmu duplu dozu levonorgestrela, odnosno 4 tablete odjednom (videti odeljak
4.5).

Lek Postinor-2 se moZe primeniti u bilo koje vreme tokom menstrualnog ciklusa, osim u slugaju kasnjenja
menstrualnog krvarenja.
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Posle upotrebe hlﬁbe‘l-E ntracepcije preporuceno je kori§c¢enje neke lokalne mehani¢ke metode kontracepcije
(na primer ko or@ fijafragme, spermicida, cervikalne kapice) do podetka narednog menstrualnog ciklusa.
Upotreba leka o§ -2 ne iskljuéuje nastavak primene redovne hormonske kontracepcije.

ey % ¢ f

Primena leka Postinor-2 nije relevantna kod dece u prepubertetskom uzrastu u indikaciji hitne kontracepcije.

Nadin primene
Oralna upotreba,

4.3. Kontraindikacije
Preosetljivost na aktivnu supstancu ili na bilo koju od pomoé¢nih supstanci navedenih u odeljku 6.1.
4.4. Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka

Hitna kontracepcija je metoda koja se koristi povremeno. Ni u kom sluéaju ne bi smela da zameni metodu
redovne kontracepcije.

Hitna kontracepcija ne spre€ava trudnocu u svim slu¢ajevima.

Ukoliko Zena nije sigurna u vezi sa vremenom kada se dogodio nezasti¢eni polni odnos ili ukoliko je Zena
imala nezasti¢eni polni odnos pre vi§e od 72 sata u istom menstrualnom ciklusu, moglo je da dode do zageéa.
Otuda, primena leka Postinor-2 moZe da bude neefikasna u spre¢avanju zageéa nakon drugog polnog odnosa.
Ukoliko menstrualno krvarenje kasni duze od 5 dana ili se javi neuobitajeno (nenormalno) krvarenje u
vreme ofekivane menstruacije ili se iz bilo kog drugog razloga sumnja na trudnocu, trebalo bi iskljugiti
trudnoéu odgovarajuéim testiranjem.

Ukoliko dode do trudnoce nakon uzimanja tablete Postinor-2, treba uzeti u obzir moguénost vanmateriéne
(ektopitne) trudnoce. Apsolutni rizik od vanmaterine trudnoée verovatno je nizak, buduéi da tableta
levonorgestrela spredava ovulaciju i oplodenje. Vanmateritna trudnoéa moZe da se nastavi uprkos pojavi
krvarenja iz materice. Zbog toga, pacijentkinje koje imaju rizik od vanmateri¢ne trudnoée (ranija zapaljenja
jajovoda ili vanmateri¢na trudnoca u istoriji bolesti) treba da koriste levonorgestrel sa pove¢anim oprezom.

Primena leka Postinor-2 se ne preporuduje pacijenatkinjama sa teSkim poremecajem funkcije jetre.
Efikasnost leka Postinor-2 moZe biti umanjena kod teskih oblika sindroma malapsorpcije, kao &to je Kronova
bolest. Zene koje pate od ovakvih stanja za hitnu kontracepciju treba uputiti lekaru.

Nakon uzimanja leka Postinor-2, menstruacije su obiéno normalne i javljaju se u oéekivano vreme. Ponekad
mogu da se jave nekoliko dana ranije ili kasnije od olekivanog datuma. Preporuduje se zakazivanje
lekarskog pregleda kako bi se zapo&ela ili prilagodila metoda redovne kontracepcije. U sluéaju da ne dode do
krvarenja sliénog menstrualnom u narednom sedmodnevnom periodu pauze (bez uzimanja hormona) nakon
primene redovne hormonske kontracepcije, a posle uzimanja leka Postinor-2, potrebno je iskljuéiti trudnoéu.
Ponovna primena u toku istog menstrualnog ciklusa se ne preporuduje jer moze doéi do poremeéaja ciklusa.

OgraniCeni podaci koji ne dopustaju donoSenje konalnih zakljudaka ukazuju na to da efikasnost leka
Postinor-2 moZe biti smanjena sa pove¢anjem telesne mase ili indeksa telesne mase (engl. body mass index,
BMI) (videti odeljak 5.1). Kod svih Zena, hitna kontracepcija treba da bude primenjena §to je pre moguée
nakon neza$ti¢enog polnog odnosa, bez obzira na telesnu masu ili BMI Zene.

Lek Postinor-2 nije u istoj meri efikasan kao konvencionalna redovna metoda kontracepcije i pogodan je
iskljugivo kao hitna mera. Zene koje viSe puta zatraZe hitnu kontracepciju, treba savetovati da razmotre

dugotrajne metode kontracepcije.

Primena hitne kontracepcije ne zamenjuje neophodne mere zastite od polno prenosivih bolesti.
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Ovaj lek sadrziy
galaktozu, nedgs]
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ozu, monohidrat. Pacijentkinje sa retkim naslednim oboljenjem intolerancije na
m laktaze ili glukozno-galaktoznom malapsorpcijom, ne smeju koristiti ovaj lek.

4.5. Interal sa drugim lekovima i druge vrste interakcija

Metabolizam levonorgestrela se ubrzava pri istovremenoj primeni lekova koji indukuju enzime jetre,

uglavnom induktorima CYP3A4 enzima. Pokazano je da istovremena primena efavirenza smanjuje
koncentracije levonorgestrela u plazmi (PIK) za priblizno 50%.

U lekove za koje se sumnja da imaju sli¢nu sposobnost smanjenja koncentracija levonorgestrela u plazmi
spadaju: barbiturati (ukljuujuéi primidon), fenitoin, karbamazepin, biljni lekovi koji sadrze Hypericum
perforatum (kantarion), rifampicin, ritonavir, rifabutin i grizeofulvin.

Kod Zena koje su u prethodne 4 nedelje primenjivale lekove koji indukuju enzime jetre i kojima je potrebna
hitna kontracepcija, treba razmotriti primenu nehormonske hitne kontracepcije tj. intrauterinog dostavnog
sistema sa bakrom. Zene koje ne mogu ili ne Zele da koriste intrauterini dostavni sistem sa bakrom mogu
uzeti dvostruku dozu levonorgestrela (tj. 3000 mikrograma u roku od 72 sata nakon nezastiéenog polnog
odnosa), iako ova specifitna kombinacija (dvostruka doza levonorgestrela tokom istovremene primene
induktora enzima) nije ispitivana.

Zbog moguce inhibicije metabolizma ciklosporina, lekovi koji sadrZe levonorgestrel mogu da poveéaju rizik
od toksi¢nosti ciklosporina.

4.6. Plodnost, trudnoca i dojenje

Trudnoca

Lek Postinor-2 ne treba primenjivati kod trudnica. Njegova primena neée prekinuti postojeéu trudnoéu.

U slucajevima da se trudnoca nastavila, ograniteni epidemioloski podaci nisu ukazali ni na kakva $tetna
dejstva na fetus, dok klini¢kih podataka o moguéim posledicama uzimanja doza levonorgestrela veéih od 1,5
mg nema (videti odeljak 5.3)

Dojenje

Levonorgestrel se izluCuje u majéino mleko. Moguénost izlaganja odojeta levonorgestrelu moZe da se
smanji ukoliko dojilja uzme tabletu odmah nakon podoja i izbegava dojenje najmanje 8 sati nakon svake
primene leka Postinor-2.

Plodnost

Primena levonorgestrela povecava verovatnoéu poremeéaja menstrualnog ciklusa, $to moZe ponekad da
dovede do ranije ili kasnije ovulacije. Ove promene mogu dovesti do pomeranja plodnih dana, medutim
nema podataka o uticaju na plodnost u dugoroénom periodu.

4.7. Uticaj leka na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja maSinama

Uticaj na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja maginama nije ispitivan.

4.8. NeZeljena dejstva

Najcesc¢e prijavljeno neZeljeno dejstvo je muénina.

E T O Uéestalovst nezeljenih dejstava i

Veoma cesto Cesto

(>1/10) (>1/100 to <1/10)
Poremecéaji nervnog sistema Glavobolja Vrtoglavica
Gastrointestinalni poremecéaji Muénina Dijareja

Bol u donjem delu abdomena Povradanje
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4

sistema | Krvarenje van menstrualnog | Odlaganje menstrualnog ciklusa
ciklusa duze od 7 dana

Neredovan menstrualni ciklus
Osetljivost dojki

Poremeéaji reproduktiv
i dojke N

Opsti  poremecéaji i reakcije na|Zamor
mestu primene

Obrazac krvarenja mozZe biti privremeno naru$en, ali ¢e vedina Zena imati sledeéi menstrualni ciklus unutar
5-7 dana u odnosu na o€ekivani termin.
Ako naredna menstruacija kasni duZe od 5 dana, treba iskljuéiti trudnoéu.

Prilikom postmarketin§kog pracenja leka, prijavljena su slede¢a neZeljena dejstva:

Gastrointestinalni poremecéaji
Veoma retko (< 1/10000): bol u abdomenu

Poremecaji koze i potkoZnog tkiva
Veoma retko (< 1/10000): osip, urtikarija, pruritus

Poremecaji reproduktivnog sistema i dojki
Veoma retko (< 1/10000): bol u karlici, dismenoreja

Opsiti poremecaji i reakcije na mestu primene
Veoma retko (< 1/10000): edem lica

Prijavljivanje neZeljenih reakcija

Prijavljivanje sumnji na neZeljene reakcije posle dobijanja dozvole za lek je vazno. Time se omogucava
kontinuirano pracenje odnosa koristi i rizika leka. Zdravstveni radnici treba da prijave svaku sumnju na
neZeljene reakcije na ovaj lek Agenciji za lekove i medicinska sredstva Srbije (ALIMS):

Agencija za lekove i medicinska sredstva Srbije
Nacionalni centar za farmakovigilancu
Vojvode Stepe 458, 11221 Beograd

Republika Srbija

fax: +381 (0)11 39 51 131

website: www.alims.gov.rs

e-mail: nezeljene.reakcije@alims.gov.rs

4.9. Predoziranje
Nisu prijavljena ozbiljna neZeljena dejstva nakon akutne ingestije velikih doza oralnih kontraceptiva.

Predoziranje moZe da izazove muéninu i moZe da dode do obustavnog krvarenja. Ne postoji specifi¢an
antidot pa bi le€enje trebalo da bude simptomatsko.

5. FARMAKOLOSKI PODACI

5.1. Farmakodinamski podaci
Farmakoterapijska grupa: Polni hormoni i modulatori genitalnog sistema, urgentni kontraceptivi

ATC sifra: GO3ADO1

Precizan mehanizam dejstva leka Postinor-2 nije poznat.
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Pri preporucenom reZzimu doziranja, smatra se da levonorgestrel deluje uglavnom tako §to spre¢ava ovulaciju
i oplodnju ukolikdée odnos dogodio u preovulatornoj fazi, kada je verovatnoéa oplodnje najveéa. Ukoliko je
proces implant: e ves zapoceo, levonorgestrel nije vise efikasan.

Efikasnost. na osnovu rezultata ranijih klini¢kih ispitivanja, procenjeno je da primena levonorgestrela od 750
mikrograma (2 doze od 750 mikrograma uzete sa 12 sati razmaka) spreava 85% o&ckivanih trudnoda.
Efikasnost opada sa vremenom podetka primene leka nakon polnog odnosa (95% unutar 24 h, 85% izmedu
24148 hi 58% ukoliko se primena leka zapo&ne izmedu 48 i 72 h).

Rezultati novijeg klini¢kog ispitivanja pokazali su da dve tablete od 750 mikrograma levonorgestrela uzete
istovremeno (i unutar 72 h od nezasti¢enog polnog odnosa) spre€avaju 84% o&ekivanih trudnoéa. Nije bilo
razlike u stopi trudnoca kod Zena koje su uzimale tablete treceg ili Setvrtog dana posle nezastiéenog polnog
odnosa (p>0,2).

Podaci o uticaju velike telesne mase/visokog indeksa telesne mase (BMI) na kontraceptivnu efikasnost su
ograniCeni i nedovoljni za donoSenje konaénih zakljudaka. U tri studije Svetske zdravstvene organizacije
(SZO) nije uolen trend smanjenja efikasnosti sa povecanjem telesne mase/BMI (Tabela 1), dok je u druge
dve studije (Creinin et al, 2006 i Glasier et al., 2010) uolena smanjena kontraceptivna efikasnost sa
povecanjem telesne mase ili indeksa telesne mase (Tabela 2). Obe meta-analize su iskljugile uzimanje leka
posle 72 h nakon nezati¢enog polnog odnosa (tj. neodobrenu primenu levonorgestrela), niti ¥ene koje su
imale naknadne nezastiéene polne odnose.

Tabela 1: Meta-analiza 3 studije SZO (Von Hertzen et al., 1998 i 2002; Dada et al., 2010)

BMI (kg/mr) Pothranjenost Normalna Prekomerna Gojaznost
telesna masa telesna masa
0-18,5 18,5-25 25-30 =30
Ukupan broj korisnica | 600 3952 1051 256
Broj trudnoéa 11 39 6 3
Stopa trudnoéa 1,83% 0,99% 0,57% 1,17%
| Interval pouzdanosti 0,92 - 3,26 0,70-1,35 0,21 -1,24 0,24 - 3,39
Tabela 2: Meta-analiza studija Creinin et al., 2006 i Glasier et al., 2010
BMI (kg/ml) Pothranjenost | Normalna Prekomerna Gojaznost
telesna masa | telesna masa
0-18,5 18,5 -25 25-30 =30
Ukupan broj
korisnica 64 933 339 212
Broj trudnoéa 1 9 8 11
Stopa trudnoéa 1,56% 0,96% 2,36% 5,19%
Interval
pouzdanosti 0,04 — 8,40 0,44 — 1,82 1,02 — 4,60 2,62 — 9,09

Pri preporu€enom reZimu doziranja, ne ofekuje se da levonorgestrel znagajno utiée na faktore zgrusavanja

krvi, metabolizam masti i ugljenih hidrata.

Pedijatrijska populacija

Prospektivna, opservaciona studija pokazala je da je od 305 sludajeva primene tableta levonorgestrela za
hitnu kontracepciju, kod sedam Zena doslo do trudnode, $to zna&i da je ukupna stopa neuspeha iznosila 2,3%.
Stopa neuspeha kod Zena mladih od 18 godina (2,6% ili 4 od 153) bila je uporediva sa stopom neuspeha kod
Zena od 18 ili viSe godina (2,0% ili 3 od 152).
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5.2. Farmakokineti¢ki \\

Oralno primenjen levongiiestrel se brzo i skoro u potpunosti resorbuje.

Rezultati farmakokinelg'_’% studije sprovedene na 16 zdravih Zena pokazuju da se nakon uzimanja jedne doze
od 1,5 mg levonorgeStrela maksimalne koncentracije leka u serumu od 18,5 nanogram/mL postiZu posle 2
sata.

Posle dostizanja maksimalnih koncentracija u serumu, koncentracija levonorgestrela opada sa srednjom
vredno$cu poluvremena eliminacije od oko 26 sati.

Levonorgestrel se ne izluCuje neizmenjen, ve¢ u obliku metabolita. Metaboliti levonorgestrela se izluuju u
priblizno jednakom odnosu putem urina i putem fecesa. Biotransformacija se odvija poznatim putevima
metabolizma steroida; levonorgestrel se hidroksilife u jetri a metaboliti se izluduju u obliku konjugata
glukuronske kiseline.

Nema poznatih farmakoloski aktivnih metabolita,

Levonorgestrel se vezuje za serumski albumin i za globulin koji vezuje polne hormone (engl. Sex Hormone
Binding Globulin, SHBG). Samo oko 1,5% od ukupnih koncentracija u serumu prisutno je kao slobodan
steroid, dok je 65% specifi¢no vezano za SHBG.

Utvrdeno je da je apsolutna bioraspolozivost levonorgestrela skoro 100% od primenjene doze.

Priblizno 0,1% doze koju uzima majka moZe dospeti preko mleka u organizam odojéeta.

5.3. Pretklini¢ki podaci o bezbednosti leka

Eksperimenti sa levonergestrelom na Zivotinjama pokazali su da se javlja virilizacija Zenskih fetusa prilikom
primene velikih doza leka.

Pretklini¢ki podaci ne ukazuju na poseban rizik za ljude, osim veé navedenih informacija u drugim odeljcima
teksta SaZetka karakteristika leka.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1. Lista pomo¢nih supstanci
Silicijum-dioksid, koloidni, bezvodni;
magnezijum-stearat;

talk;

skrob, kukuruzni;

skrob, krompirov;

laktoza, monohidrat.

6.2. Inkompatibilnost

Nije primenljivo.

6.3. Rok upotrebe

5 godina.

6.4. Posebne mere opreza pri ¢uvanju
Ovaj lek ne zahteva posebne uslove duvanja.

6.5. Priroda i sadrzaj pakovanja

Unutra$nje pakovanje leka je PVC/Alu blister koji sadrZi 2 tablete.
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Spoljasnje pakovanje leka je sloZiva kartonska kutija u kojoj se nalazi 1 blister i Uputstvo za lek.

6.6. Posebne mere op} za pri odlaganju materijala koji treba odbaciti nakon primene leka (i druga
uputstva za rukov,am}-il lekom)

Svu neiskori§éenﬁ koli¢inu leka ili otpadnog materijala nakon njegove upotrebe treba ukloniti, u skladu sa
vazedim propisima.

7. NOSILAC DOZVOLE

PREDSTAVNISTVO RICHTER GEDEON NYRT, Vladimira Popoviéa 6, Beograd

8. BROJ(EVI) DOZVOLE(A) ZA STAVLJANJE LEKA U PROMET
Broj poslednje obnove dozvole: 515-01-03810-18-001

9. DATUM PRVE DOZVOLE I DATUM OBNOVE DOZVOLE ZA STAVLJANJE LEKA U
PROMET

Datum prve dozvole: 08.12.1996.
Datum poslednje obnove dozvole: 07.06.2019.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA
Jun, 2019.
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