ZUSAMMENFASSUNG DER MERKMALE DES ARZNEIMITTELS

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Motion ratiopharm 2 mg/0,03 mg Filmtabletten

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG
Jede Filmtablette enthélt 2 mg Dienogest und 0,03 mg Ethinylestradiol.

Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung: Lactose-Monohydrat (54,6 mg), Glucose (0,085 mg) und
Sojalecithin (0,031 mg).

Vollstindige Auflistung der sonstigen Bestandteile, siche Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM
Filmtablette

Weille oder cremefarbene, runde, bikonvexe Filmtabletten.

4. KLINISCHE ANGABEN
4.1 Anwendungsgebiete

- Hormonale Kontrazeption.

- Behandlung von mittelschwerer Akne nach Versagen geeigneter topischer Therapien oder einer oralen
Antibiotikabehandlung bei Frauen, die sich fiir die Anwendung eines oralen Kontrazeptivums
entscheiden.

Bei der Entscheidung, Motion ratiopharm zu verschreiben, sollten die aktuellen, individuellen Risikofaktoren der
einzelnen Frauen, insbesondere im Hinblick auf vendse Thromboembolien (VTE), beriicksichtigt werden. Auch
sollte das Risiko fiir eine VTE bei Anwendung von Motion ratiopharm dem anderer kombinierter hormonaler
Kontrazeptiva (KHK) verglichen werden (siehe Abschnitte 4.3 und 4.4).

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Art der Anwendung
Zum Einnehmen

Dosierung
Bei ordnungsgemiafer Anwendung von oralen Kontrazeptiva betrdgt die Versagerrate ungefahr 1% pro Jahr.
Wenn die Einnahme einer Tablette versdumt wird oder nicht korrekt erfolgt, kann die Versagensrate ansteigen.

Wie ist Motion ratiopharm einzunehmen

Die Filmtabletten miissen jeden Tag zur gleichen Zeit, erforderlichenfalls mit etwas Fliissigkeit, in der auf dem
Blister angegebenen Reihenfolge eingenommen werden. Uber 21 aufeinander folgende Tage muss jeweils 1
Filmtablette tiglich eingenommen werden. Mit der Einnahme der Filmtabletten aus dem néchsten Blister wird
nach einer 7tigigen Einnahmepause begonnen, in der es iiblicherweise zu einer Abbruchblutung kommt. Diese
setzt meist 2 — 3 Tage nach der Einnahme der letzten Filmtablette ein und hilt moglicherweise noch an, wenn mit
der Einnahme aus dem nichsten Blister begonnen wird.

In der Regel dauert es mindestens drei Monate, bis eine Verbesserung der Akne erkennbar wird, und eine weitere
Verbesserung wurde nach sechs Monaten Behandlung berichtet. Frauen sollten 3-6 Monate nach



Behandlungsbeginn und in regelméBigen Abstdnden danach untersucht werden, um den Bedarf fiir eine
Fortfiihrung der Behandlung zu beurteilen.

Eine Langzeitanwendung ist unter Beriicksichtigung der auf die Indikation der Kontrazeption anzuwendenden
Prinzipien ratsam,

Beginn der Einnahme von Motion ratiopharm

Keine vorangegangene Einnahme (im vergangenen Monat) hormonaler Kontrazeptiva

Mit der Filmtabletteneinnahme muss am 1. Tag des natiirlichen Zyklus (d.h. am 1. Tag der
Menstruationsblutung) begonnen werden. Die Einnahme kann auch am 2. bis 5. Tag der Menstruation erfolgen,
wobei in diesem Fall zusitzliche Barrieremethoden wihrend der ersten sieben Tage des ersten Zyklus
angewendet werden miissen.

Umstellung von einem anderen kombinierten hormonalen Kontrazeptivum (kombiniertes orales
Kontrazeptivum/KOK, Scheidenring, transdermales Pflaster)

Die Einnahme von Motion ratiopharm soll am Tag nach der iiblichen Einnahmepause oder nach dem
Placebotabletten-Intervall des vorherigen KHK oder am Tag nach der letzten Wirkstofftablette des vorherigen
KHK begonnen werden. Bei der Anwendung eines Scheidenrings oder transdermalen Pflasters, sollte die Frau
mit der Einnahme von Motion ratiopharm am Tag der Entfernung, oder spitestens, wenn die folgende
Anwendung fillig wire, beginnen.

Umstellung von einem rein gestagenhaltigen Prdparat (Minipille, Injektion, Implantat) oder einem Gestagen-
freisetzenden Intrauterinsystem (IUS)

Bei vorheriger Einnahme einer Minipille kann an jedem beliebigen Tag gewechselt werden (die Umstellung von
einem Implantat oder IUS muss am Tag der Entfernung erfolgen und die Umstellung von einem
Injektionspréaparat zu dem Zeitpunkt, an dem die néchste Injektion fillig wire). In jedem Fall ist wiahrend der
ersten 7 Tage der Tabletteneinnahme zusitzlich die Anwendung einer Barrieremethode erforderlich.

Einnahme nach einem Abortus im ersten Trimenon
Mit der Einnahme von Motion ratiopharm kann sofort begonnen werden. Es miissen keine
zusitzlichen kontrazeptiven Maflnahmen angewendet werden.

Einnahme nach einer Geburt oder einem Abortus im zweiten Trimenon

Zur Anwendung bei stillenden Frauen siehe Abschnitt 4.6 Fertilitdt, Schwangerschaft und Stillzeit. Die
Anwenderin wird angewiesen, an den Tagen 21 bis 28 nach einer Geburt oder einem Abortus im zweiten
Trimenon mit der Einnahme zu beginnen. Bei einem spiteren Einnahmebeginn sollte der Frau

empfohlen werden, wéhrend der ersten 7 Tage ein zuséatzliches Kontrazeptivum, z. B. eine Barrieremethode
anzuwenden. Wenn jedoch bereits ein Geschlechtsverkehr stattgefunden hat, muss vor dem aktuellen Beginn der
KHK-Einnahme eine Schwangerschaft ausgeschlossen oder die ndchste Menstruationsblutung abgewartet
werden.

Vorgehen bei vergessener Filmtabletteneinnahme

Ist die Einnahme weniger als 12 Stunden zu spét erfolgt, ist der kontrazeptive Schutz nicht herabgesetzt.

Die Tabletteneinnahme soll so bald wie moglich nachgeholt und die ndchsten Tabletten zur gewohnten Zeit

eingenommen werden.

1. Wenn die Einnahmezeit um mehr als 12 Stunden tiberschritten wurde, kann der
Konzeptionsschutz herabgesetzt sein. In diesem Fall sind als Vorgangsweise grundsétzlich zwei
Basisregeln zu beachten: Die Tabletteneinnahme darf nie ldnger als 7 Tage unterbrochen werden.

2. Um eine ausreichende Suppression der Hypothalamus- Hypophysen-Ovarialachse zu erreichen, ist
eine regelméBige Filmtabletteneinnahme iiber 7 zusammenhéngende Tage erforderlich.

Entsprechend konnen fiir die tigliche Praxis die folgenden Empfehlungen gegeben werden:

Woche 1

Die Einnahme der vergessenen Filmtablette ist so schnell wie moglich nachzuholen, auch wenn dies bedeutet,
dass zwei Filmtabletten zur gleichen Zeit einzunehmen sind. Die weitere Filmtabletteneinnahme erfolgt dann zur
gewohnten Zeit. In den nédchsten 7 Tagen sollte jedoch zusitzlich eine Barrieremethode, zum Beispiel ein
Kondom, angewendet werden. Wenn in den vergangenen 7 Tagen ein Geschlechtsverkehr stattgefunden hat,



sollte die Mdoglichkeit einer Schwangerschaft in Betracht gezogen werden. Das Risiko einer Schwangerschaft ist
umso grofier, je mehr Tabletten vergessen wurden und je naher diese am Bereich des einnahmefreien Intervalls
liegen.

Woche 2

Die Einnahme der vergessenen Filmtablette ist so schnell wie moglich nachzuholen, auch wenn dies bedeutet,
dass zwei Filmtabletten zur gleichen Zeit einzunehmen sind. Die weitere Filmtabletteneinnahme erfolgt dann zur
gewohnten Zeit. Vorausgesetzt, die Tabletteneinnahme an den 7 Tagen vor der ersten vergessenen Tablette
erfolgte korrekt, besteht keine Notwendigkeit, zusétzliche SchutzmaBBnahmen anzuwenden. Wenn jedoch mehr
als 1 Filmtablette vergessen oder die Filmtabletten nicht regelméBig eingenommen wurden, miissen

zusitzliche SchutzmaBnahmen iiber 7 Tage angewendet werden.

Woche 3

Aufgrund der bevorstehenden Einnahmepause besteht in diesem Zeitraum ein duBBerst erhohtes Risiko fiir
unvollstdndigen Konzeptionsschutz. Durch Anpassung des Filmtabletteneinnahmeschemas kann jedoch einem
verminderten Konzeptionsschutz noch vorgebeugt werden. Bei Einhalten einer der beiden folgenden
Vorgehensweisen besteht daher keine Notwendigkeit zusétzlicher kontrazeptiver MaBnahmen, vorausgesetzt, die
Tabletteneinnahme an den 7 Tagen vor der ersten vergessenen Tablette erfolgte korrekt. Wenn dies nicht der Fall
ist, muss die erste dieser 2 Moglichkeiten befolgt und zusitzliche Schutzmafinahmen in den niachsten 7 Tagen
angewendet werden:

1. Die Einnahme der vergessenen Filmtablette sollte so schnell wie mdglich nachgeholt werden, auch wenn
dies bedeutet, dass zwei Filmtabletten zur gleichen Zeit einzunehmen sind. Die
weitere Filmtabletteneinnahme erfolgt dann zur gewohnten Zeit. Mit der Einnahme aus der néchsten
Blisterpackung wird direkt nach Aufbrauchen der aktuellen Blisterpackung begonnen, d.h. zwischen den
beiden Blisterpackungen liegt kein einnahmefreies Intervall. Es ist unwahrscheinlich, dass es bis zum Ende
der zweiten Blisterpackung zu einer Abbruchblutung kommt; allerdings konnen wahrend der
Tabletteneinnahme Schmier- oder Durchbruchblutungen auftreten.

2. Als zweite Moglichkeit kann auch ein Abbruch der Tabletteneinnahme aus der aktuellen Blisterpackung
empfohlen werden, mit einer anschlieBenden Einnahmepause von bis zu 7 Tagen, die Tage der
vergessenen Tabletteneinnahme eingerechnet. Danach wird mit der Tabletteneinnahme aus der
neuen Blisterpackung begonnen.

Nach vergessener Tabletteneinnahme mit anschlieBendem Ausbleiben einer Abbruchblutung in der
Einnahmepause sollte die Moglichkeit einer Schwangerschaft in Betracht gezogen werden.

Magen-Darm-Storungen

Bei schweren gastrointestinalen Storungen werden die Wirkstoffe moglicherweise nicht vollstandig
aufgenommen und zusétzliche kontrazeptive Mainahmen sind erforderlich. Bei Erbrechen oder starkem
Durchfall in den ersten 3 — 4 Stunden nach der Filmtabletteneinnahme ist laut Empfehlung

betreffend vergessener Filmtabletten des Abschnittes 4.2 vorzugehen. Wenn die betroffene Anwenderin nicht
von ihrem normalen Einnahmerhythmus abweichen mdchte, muss sie die Ersatztablette(n) aus einer anderen
Blisterpackung einnehmen.

Verschieben der Monatsblutung

Um die Monatsblutung hinauszuschieben, ist nach Aufbrauchen einer Blisterpackung Motion ratiopharm direkt
ohne Einnahmepause mit der néchsten Blisterpackung zu beginnen. Die Einnahme kann so lange fortgesetzt
werden wie gewlinscht, bis zum Ende der zweiten Packung. Wéhrend der Einnahme der zweiten Packung kann
es zu Durchbruch- oder Schmierblutungen kommen. Nach der reguldren 7-tdgigen Einnahmepause kann die
Einnahme von Motion ratiopharm wie iiblich fortgesetzt werden.

Zum Verschieben der Monatsblutung auf einen anderen als den nach dem Einnahmeschema bisher

iiblichen Wochentag, kann die bevorstehende Einnahmepause um eine beliebige Anzahl von Tagen verkiirzt
werden. Je kiirzer das tablettenfreie Intervall, desto groBer ist die Wahrscheinlichkeit einer ausbleibenden
Entzugsblutung und fiir Durchbruch- bzw. Schmierblutungen wéhrend der Einnahme aus der folgenden
Blisterpackung. (Wie beim Hinauszdgern der Monatsblutung).
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Zusitzliche Informationen fiir spezielle Patientengruppen

Kinder und Jugendliche
Motion ratiopharm ist nur nach der Menarche indiziert.

Altere Patientinnen
Nicht anwendbar. Motion ratiopharm ist nicht nach der Menopause indiziert.

Patientinnen mit eingeschrinkter Leberfunktion
Motion ratiopharm ist kontraindiziert bei Frauen mit schweren Lebererkrankungen (sieche Abschnitt 4.3).

Patientinnen mit eingeschrdnkter Nierenfunktion
Motion ratiopharm wurde nicht speziell bei Patientinnen mit eingeschrankter Nierenfunktion untersucht.
Verfiigbare Daten legen keine Anderung der Behandlung bei dieser Patientengruppe nahe.

4.3 Gegenanzeigen

Kombinierte hormonale Kontrazeptiva diirfen nicht bei Vorliegen einer der unten angefiihrten Erkrankungen
angewendet werden. Sollte eine der aufgelisteten Erkrankungen zum ersten Mal wihrend der Einnahme
auftreten, muss die Einnahme sofort beendet werden.

Kombinierte hormonale Kontrazeptiva (KHK) diirfen unter den folgenden Bedingungen nicht angewendet
werden.

e Vorliegen einer oder Risiko fiir eine vendse Thromboembolie (VTE)

o Vendse Thromboembolie — bestehende VTE (auch unter Therapie mit Antikoagulanzien) oder VTE
in der Vorgeschichte (z. B. tiefe Venenthrombose [TVT] oder Lungenembolie [LE])

o Bekannte erbliche oder erworbene Pradisposition fiir eine vendse Thromboembolie, wie z. B.
APC-Resistenz (einschlieBlich Faktor-V-Leiden), Antithrombin-III-Mangel, Protein-C-Mangel oder
Protein-S-Mangel

o GroBere Operationen mit langerer Immobilisierung (siche Abschnitt 4.4)

o Hohes Risiko fiir eine venése Thromboembolie aufgrund mehrerer Risikofaktoren (siche
Abschnitt 4.4)

e Vorliegen einer oder Risiko fiir eine arterielle Thromboembolie (ATE)
o Arterielle Thromboembolie — bestehende ATE, ATE in der Vorgeschichte (z. B. Myokardinfarkt)
oder Erkrankung im Prodromalstadium (z. B. Angina pectoris)
o Zerebrovaskuldre Erkrankung — bestehender Schlaganfall, Schlaganfall oder prodromale Erkrankung
(z. B. transitorische ischdmische Attacke [TIA]) in der Vorgeschichte
o Bekannte erbliche oder erworbene Pradisposition fiir eine arterielle Thromboembolie, wie z. B.
Hyperhomocysteindmie und Antiphospholipid-Antikorper (Anticardiolipin-Antikorper,
Lupusantikoagulans)
o Migrine mit fokalen neurologischen Symptomen in der Vorgeschichte
o Hohes Risiko fiir eine arterielle Thromboembolie aufgrund mehrerer Risikofaktoren (siche
Abschnitt 4.4) oder eines schwerwiegenden Risikofaktors wie:
e Diabetes mellitus mit GefaBschidigung
e Schwere Hypertonie
e Schwere Dyslipoproteindmie
e  Bestehende oder vorausgegangene schwere Lebererkrankung, solange sich die Leberfunktionswerte nicht
normalisiert haben
Bestehende oder vorausgegangene (benigne oder maligne) Lebertumore

e Bekannte oder vermutete sexualhormonabhingige maligne Tumoren (z. B. der Genitalorgane oder der
Briiste)

Diagnostisch nicht abgeklérte vaginale Blutungen
e  Schwangerschaft oder Verdacht auf eine Schwangerschaft



e  Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff, Soja, Erdnuss oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten
sonstigen Bestandteile

Motion ratiopharm ist kontraindiziert fiir die gleichzeitige Anwendung mit Arzneimitteln, die
Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir und Dasabuvir, Glecaprevir/Pibrentasvir oder
Sofosbuvir/Velpatasvir/Voxilaprevir enthalten (siche Abschnitt 4.5).

4.4 Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen fiir die Anwendung

Warnhinweise

Die Eignung von Motion ratiopharm sollte mit der Frau besprochen werden, falls eine der im Folgenden
aufgefiihrten Erkrankungen oder Risikofaktoren vorliegt.

Bei einer Verschlechterung oder dem ersten Auftreten einer dieser Erkrankungen oder Risikofaktoren ist der
Anwenderin anzuraten, sich an Thren Arzt zu wenden, um zu entscheiden, ob die Anwendung von Motion
ratiopharm beendet werden sollte.

Durchblutungsstorungen

Risiko fiir eine venése Thromboembolie (VTE)

Die Anwendung jedes kombinierten hormonalen Kontrazeptivums (KHK) erhoht das Risiko fiir eine vendse
Thromboembolie (VTE) im Vergleich zur Nichtanwendung. Arzneimittel, die Levonorgestrel, Norgestimat
oder Norethisteron enthalten, sind mit dem geringsten Risiko fiir eine VTE verbunden. Andere
Produkte wie Motion ratiopharm konnen ein 1,6-fach hoheres Risiko haben. Die Entscheidung, ein
Arzneimittel anzuwenden, das nicht zu denen mit dem geringsten VTE Risiko gehort, sollte nur nach
einem Gesprich mit der Frau getroffen werden, bei dem sicherzustellen ist, dass sie Folgendes
versteht: das Risiko fiir eine VTE bei Anwendung von Motion ratiopharm, wie ihre vorliegenden
individuellen Risikofaktoren dieses Risiko beeinflussen, und dass ihr Risiko fiir VTE in ihrem
allerersten Anwendungsjahr am hochsten ist. Es gibt zudem Hinweise, dass das Risiko erhoht ist, wenn
die Anwendung eines KHK nach einer Unterbrechung von 4 oder mehr Wochen wieder aufgenommen
wird.

Ungefahr 2 von 10.000 Frauen, die kein KHK anwenden und nicht schwanger sind, erleiden im Verlauf eines
Jahres eine VTE. Bei einer einzelnen Frauen kann das Risiko jedoch in Abhéngigkeit von ihren zugrunde
liegenden Risikofaktoren bedeutend hoher sein (siehe unten). Epidemiologische Studien mit Frauen, die niedrig
dosierte (< 50 pg Ethinylestradiol) kombinierte orale Kontrazeptiva anwenden, ergaben, dass im Verlauf eines
Jahres bei ungefahr 6 bis 12 von 10.000 Frauen eine VTE auftritt.

Es wird geschitzt, dass im Verlauf eines Jahres ungefihr 6! von 10.000 Frauen, die ein Levonorgestrel-haltiges
KHK anwenden, eine VTE erleiden.

Es wird angenommen?, dass zwischen 8 bis 11 von 10.000 Frauen, die ein KHK, das Dienogest und
Ethinylestradiol enthilt, anwenden, innerhalb eines Jahres eine VTE erleiden.

Diese Anzahl an jahrlichen VTE ist niedriger als die erwartete Anzahl wihrend der Schwangerschaft oder in der
Zeit nach der Geburt.

VTE verlaufen in 1-2 % der Fille todlich.

Anzahl der VTE-Ereignisse pro 10.000 Frauen in einem Jahr

! Mittelwert der Spannweite 5-7 pro 10.000 Frauenjahre, auf der Grundlage eines relativen Risikos fiir Levonorgestrel-haltige KHK versus
Nichtanwendung von ungefahr 2,3 bis 3,6

2 Daten aus einer Meta-Analyse schitzen, dass das VTE-Risiko bei Motion ratiopharm-Anwenderinnen etwas hoher ist verglichen mit
Anwenderinnen von KHKSs die Levonorgestrel enthalten (Risikoquotient 1,57 mit einem variierenden Risiko von 1,07 bis 2,30)
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Nicht-KHK-Anwenderinnen
(2 Ereignisse)

LNG-enthaltende KHK
(5-7 Ereignisse)

DNG/EE-enthaltende KHK
(8-11 Ereignisse)

AuBerst selten wurde bei Anwenderinnen von KHK iiber eine Thrombose in anderen BlutgefiBen berichtet, wie
z. B. in Venen und Arterien von Leber, Mesenterium, Nieren oder Retina.

Risikofaktoren fiir VTE

Das Risiko fiir vendse thromboembolische Komplikationen bei Anwenderinnen von KHK kann deutlich
ansteigen, wenn bei der Anwenderin zusétzliche Risikofaktoren bestehen, insbesondere wenn mehrere
Risikofaktoren vorliegen (siehe Tabelle).

Motion ratiopharm ist kontraindiziert, wenn bei einer Frau mehrere Risikofaktoren gleichzeitig bestehen, die sie
insgesamt einem hohen Risiko fiir eine Venenthrombose aussetzen (siche Abschnitt 4.3). Weist eine Frau mehr
als einen Risikofaktor auf, ist es moglich, dass der Anstieg des Risikos das Risiko der Summe der einzelnen
Faktoren {ibersteigt— in diesem Fall muss ihr Gesamtrisiko fiir eine VTE in Betracht gezogen werden. Wenn das
Nutzen/Risiko-Verhiltnis als ungiinstig erachtet wird, darf ein KHK nicht verschrieben werden (siche
Abschnitt 4.3).

Tabelle: Risikofaktoren fiir VTE
Risikofaktor

Anmerkung

Adipositas (Body-Mass-Index iiber 30 kg/m?) Das Risiko nimmt mit steigendem BMI deutlich
Zu.
Besonders wichtig, wenn weitere

Risikofaktoren vorliegen.

Langere Immobilisierung, groflere Operationen,
jede Operation an Beinen oder Hiifte,
neurochirurgische Operation oder schweres
Trauma

Hinweis: Eine voriibergehende Immobilisierung
einschlieBlich einer Flugreise von > 4 Stunden
Dauer kann ebenfalls einen Risikofaktor fiir

In diesen Fillen ist es ratsam, die Anwendung
der Tablette (bei einer geplanten Operation
mindestens vier Wochen vorher) zu
unterbrechen und erst zwei Wochen nach der
kompletten Mobilisierung wieder aufzunehmen.
Es ist eine andere Verhiitungsmethode
anzuwenden, um eine ungewollte
Schwangerschaft zu verhindern.

Eine antithrombotische Therapie muss erwogen
werden, wenn Motion ratiopharm nicht vorab
abgesetzt wurde.




eine VTE darstellen, insbesondere bei Frauen
mit weiteren Risikofaktoren.

Familidre Vorbelastung (jede vendse
Thromboembolie bei einem Geschwister oder
Elternteil, insbesondere in relativ jungen Jahren,
z. B. jlinger als 50 Jahre).

Bei Verdacht auf eine genetische Priadisposition
ist die Frau zur Beratung an einen Spezialisten
zu liberweisen, bevor eine Entscheidung iiber
die Anwendung eines KHKs getroffen wird.

Andere Erkrankungen, die mit einer VTE
verkniipft sind.

Krebs, systemischer Lupus erythematodes,
hédmolytisches urdmisches Syndrom, chronisch

entziindliche Darmerkrankung (Morbus Crohn
oder Colitis ulcerosa) und Sichelzellkrankheit

Zunehmendes Alter Insbesondere ilter als 35 Jahre

Es besteht kein Konsens iiber die mogliche Rolle von Varizen und oberflichlicher Thrombophlebitis beziiglich
des Beginns oder Fortschreitens einer Venenthrombose.

Das erhohte Risiko einer Thromboembolie in der Schwangerschaft und insbesondere wéhrend der 6-wochigen
Dauer des Wochenbetts muss beriicksichtigt werden (Informationen zur ,,Fertilitdt, Schwangerschaft und
Stillzeit* siche Abschnitt 4.6).

Symptome einer VTE (tiefe Beinvenenthrombose und Lungenembolie)
Beim Auftreten von Symptomen ist den Anwenderinnen anzuraten, unverziiglich drztliche Hilfe in Anspruch zu
nehmen und das medizinische Fachpersonal dariiber zu informieren, dass sie ein KHK anwenden. Bei einer
tiefen Beinvenenthrombose (TVT) konnen folgende Symptome auftreten:

— unilaterale Schwellung des Beins und/oder Fulles oder entlang einer Beinvene;

— Schmerz oder Druckschmerz im Bein, der mdglicherweise nur beim Stehen oder Gehen bemerkt wird,

— Erwérmung des betroffenen Beins; gerotete oder entfarbte Haut am Bein.
Bei einer Lungenembolie (LE) kdnnen folgende Symptome auftreten:

— plotzliches Auftreten unerklarlicher Kurzatmigkeit oder schnellen Atmens;

— plotzlich auftretender Husten mdglicherweise in Verbindung mit Hamoptyse;

— stechender Brustschmerz;

— starke Benommenbheit oder Schwindelgefiihl;

— schneller oder unregelmifBiger Herzschlag.
Einige dieser Symptome (z. B. ,,Kurzatmigkeit®“, ,,Husten*) sind unspezifisch und kénnen als héufiger
vorkommende und weniger schwerwiegende Ereignisse fehlinterpretiert werden (z. B. als
Atemwegsinfektionen).
Andere Anzeichen fiir einen GefdB3verschluss konnen plétzlicher Schmerz sowie Schwellung und leicht blauliche
Verfarbung einer Extremitét sein.
Tritt der Gefédfverschluss im Auge auf, konnen die Symptome von einem schmerzlosen verschwommenen Sehen
bis zu einem Verlust des Sehvermdgens reichen. In manchen Féllen tritt der Verlust des Sehvermdgens sehr
plotzlich auf.

Risiko fiir eine arterielle Thromboembolie (ATE)

Epidemiologische Studien haben die Anwendung von KHK mit einem erhohten Risiko fiir arterielle
Thromboembolie (Myokardinfarkt) oder apoplektischen Insult (z. B. transitorische ischdmische Attacke,
Schlaganfall) in Verbindung gebracht. Arterielle thromboembolische Ereignisse konnen todlich verlaufen.

Risikofaktoren fiir ATE

Das Risiko fiir arterielle thromboembolische Komplikationen oder einen apoplektischen Insult bei
Anwenderinnen von KHK erhoht sich bei Frauen, die Risikofaktoren aufweisen (siehe Tabelle). Motion
ratiopharm ist kontraindiziert bei Frauen, die einen schwerwiegenden oder mehrere Risikofaktoren fiir eine ATE
haben, die sie einem hohen Risiko fiir eine Arterienthrombose aussetzen (siche Abschnitt 4.3). Weist eine Frau



mehr als einen Risikofaktor auf, ist es moglich, dass der Anstieg des Risikos das Risiko der Summe der einzelnen
Faktoren tibersteigt — in diesem Fall muss ihr Gesamtrisiko betrachtet werden. Bei Vorliegen eines ungiinstigen
Nutzen/Risiko-Verhiltnis darf ein KHK nicht verschrieben werden (siehe Abschnitt 4.3).

Tabelle: Risikofaktoren fiir ATE

Risikofaktor Anmerkung
Zunchmendes Alter Insbesondere élter als 35 Jahre
Rauchen Frauen ist anzuraten, nicht zu rauchen, wenn

Sie ein KHK anwenden moéchten. Frauen
uber 35 Jahren, die weiterhin rauchen, ist
dringend zu empfehlen, eine andere
Verhiitungsmethode anzuwenden.

Hypertonie

Adipositas (Body-Mass-Index iiber 30 kg/m?) | Das Risiko nimmt mit steigendem BMI
deutlich zu.

Besonders wichtig bei Frauen mit
zusitzlichen Risikofaktoren.

Familidre Vorbelastung (jede arterielle Bei Verdacht auf eine genetische

Thromboembolie bei einem Geschwister oder | Pradisposition ist die Frau zur Beratung an

Elternteil, insbesondere in relativ jungen einen Spezialisten zu liberweisen, bevor eine

Jahren, d. h. jiinger als 50 Jahre). Entscheidung tiber die Anwendung eines
KHKSs getroffen wird.

Migréne Ein Anstieg der Haufigkeit oder des

Schweregrads der Migrane wéhrend der
Anwendung von KHK (die einem
zerebrovaskuldren Ereignis vorausgehen
kann) kann ein Grund fiir ein sofortiges
Absetzen sein.

Andere Erkrankungen, die mit Diabetes mellitus, Hyperhomocysteindmie,
unerwiinschten Geféflereignissen verkniipft Erkrankung der Herzklappen und
sind. Vorhofflimmern, Dyslipoproteindmie und

systemischer Lupus erythematodes.

Symptome einer ATE
Beim Auftreten von Symptomen ist den Frauen anzuraten, unverziiglich érztliche Hilfe in Anspruch zu nehmen
und das medizinische Fachpersonal dariiber zu informieren, dass sie ein KHK anwenden.
Bei einem apoplektischen Insult konnen folgende Symptome auftreten:
— plotzliche Taubheitsgefiihl oder Schwiche in Gesicht, Arm oder Bein, besonders auf einer Kdperseite;
— plotzliche Gehschwierigkeiten, Schwindelgefiihl, Gleichgewichtsverlust oder Koordinationsstérungen;
— plotzliche Verwirrtheit, Sprech- oder Verstandnisschwierigkeiten;
— plotzliche Sehstérungen in einem oder beiden Augen;
— plétzliche, schwere oder langer anhaltende Kopfschmerzen unbekannter Ursache;
— Verlust des Bewusstseins oder Ohnmacht mit oder ohne Krampfanfall.
Voriibergehende Symptome deuten auf eine transitorische ischdmische Attacke (TIA) hin.
Bei einem Myokardinfarkt (MI) konnen folgende Symptome auftreten:
— Schmerz, Unbehagen, Druck, Schweregefiihl, Enge- oder Vollegefiihl in Brust, Arm oder unterhalb des
Sternums;
— in den Riicken, Kiefer, Hals, Arm, Magen ausstrahlende Beschwerden;
— Vollegefiihl, Indigestion oder Erstickungsgefiihl;




— Schwitzen, Ubelkeit, Erbrechen oder Schwindelgefiihl;
— extreme Schwéche, Angst oder Kurzatmigkeit;
— schnelle oder unregelméBige Herzschlége.

Tumorerkrankungen

Der wichtigste Risikofaktor fiir ein Zervixkarzinom ist eine persistierende HPV (humanes Papilloma Virus)-
Infektion. In einigen Untersuchungen wurde bei Langzeitanwendung von KHK f{iber ein erhdhtes Risiko fiir das
Auftreten eines Zervixkarzinoms berichtet. Kontrovers diskutiert wird nach wie vor, welche Rolle hier die
schwer fassbaren Auswirkungen anderer Faktoren, wie zervikales Screening und Sexualverhalten, einschlieBlich
der Anwendung von Barrieremethoden, spielen.

Eine Metaanalyse von 54 epidemiologischen Studien hat ergeben, dass das relative Risiko fiir die
Diagnosestellung eines Mammakarzinoms bei Frauen, die zu diesem Zeitpunkt ein KHK einnehmen, geringfiigig
erhoht ist (RR = 1,24). Das erhohte Risiko geht im Verlauf von 10 Jahren nach dem Absetzen von KHK
schrittweise wieder auf das altersentsprechende Risiko zuriick. Da bei Frauen unter 40 Jahren Brustkrebs selten
auftritt, ist die Anzahl der zusitzlich diagnostizierten Brustkrebsfille bei Anwenderinnen, die gegenwiértig oder
in letzter Zeit KHK genommen haben, gering im Verhéltnis zum Gesamtrisiko, an Brustkrebs zu erkranken.
Diese Studien belegen keinen Kausalzusammenhang. Das beobachtete Muster eines erhohten Risikos konnte
aufgrund einer fritheren Diagnose von Brustkrebs bei KHK-Anwenderinnen, aufgrund von biologischen
Auswirkungen von KHKs oder einer Kombination von beiden auftreten. Der Brustkrebs, der bei Frauen
diagnostiziert wurde, die jemals KHKs eingenommen haben, tendiert dazu, klinisch weniger fortgeschritten zu
sein als jener bei Frauen, die keine KHKs eingenommen haben.

In seltenen Fillen wurde {iber benigne Lebertumore und noch seltener {iber maligne Lebertumore bei
langfristigen KHK-Anwenderinnen berichtet. In Einzelfdllen fiihrten diese Tumore zu lebensbedrohlichen
abdominalen Blutungen. Differentialdiagnostisch sollte an einen Lebertumor gedacht werden, wenn bei Frauen,
die KHKs einnehmen, Oberbauchschmerzen, eine LebervergroBerung oder Zeichen einer intraabdominalen
Blutung auftreten.

Maligne Tumore kénnen lebensbedrohend oder tddlich sein.

Sonstige Erkrankungen
Frauen mit einer Hypertriglyzeriddmie oder einer diesbeziiglich positiven Familienanamnese kdnnen unter
der Einnahme eines KHK ein erhdhtes Risiko fiir das Auftreten einer Pankreatitis haben.

Obwohl bei vielen Frauen, die ein KHK verwenden, von einem Blutdruckanstieg berichtet wurde, ist ein klinisch
relevanter Blutdruckanstieg selten. Wenn unter der Anwendung eines KHK eine Hypertonie auftritt, muss jedoch
eine antihypertensive Therapie angesetzt und das KHK abgesetzt werden. Wenn es angemessen erscheint, kann
die Einnahme des KHK wieder aufgenommen werden, sobald sich die Blutdruckwerte unter der
antihypertensiven Therapie normalisiert haben.

Uber eine Verschlechterung folgender Erkrankungen wurde sowohl in der Schwangerschaft als auch unter KHK -
Anwendung berichtet, wobei ein Zusammenhang nicht eindeutig nachgewiesen werden konnte:
cholestasebedingter Ikterus und/ oder Pruritus, Porphyrie, systemischer Lupus erythematodes, hdmolytisch-
urdmisches Syndrom, Sydenham-Chorea, Herpes gestationis, otosklerosebedingter Horverlust.

Exogene Ostrogene konnen die Symptome eines hereditiren und erworbenen Angioddems hervorrufen oder
verschlimmern.

Akute oder chronische Leberfunktionsstrungen konnen eine Unterbrechung der Einnahme des KHK
erforderlich machen, bis die Parameter fiir die Leberfunktion wieder im Normbereich liegen.

Auch ein Rezidiv eines in einer vorausgegangenen Schwangerschaft oder wiahrend einer fritheren Anwendung
von steroidalen Geschlechtshormonen aufgetretenen cholestatischen Ikterus macht das Absetzen von KHK
erforderlich.

Obwohl KHK einen Einfluss auf die periphere Insulinresistenz und Glucosetoleranz haben konnen, liegen keine
Hinweise fiir eine Notwendigkeit zur Anderung des Therapieplanes bei Diabetikerinnen vor, die niedrig dosierte
KHK (< 0,05 mg Ethinylestradiol) anwenden. Dennoch sollen Diabetikerinnen sorgfiltig iiberwacht werden.



Morbus Crohn und Colitis ulcerosa kdnnen mit der Anwendung von KHK assoziiert sein.

Ein Chloasma kann gelegentlich auftreten, insbesondere bei Frauen mit Chloasma gravidarum in der Anamnese.
Frauen mit einer Veranlagung fiir Chloasma sollten wéhrend der KHK-Einnahme Sonnenlicht oder ultraviolette
Bestrahlung meiden.

Depressive Verstimmung und Depression stellen bei der Anwendung hormoneller Kontrazeptiva

allgemein bekannte Nebenwirkungen dar (siche Abschnitt 4.8). Depressionen kdnnen schwerwiegend

sein und sind ein allgemein bekannter Risikofaktor fiir suizidales Verhalten und Suizid. Frauen sollte

geraten werden, sich im Falle von Stimmungsschwankungen und depressiven Symptomen - auch wenn diese kurz
nach Einleitung der Behandlung auftreten - mit ihrem Arzt in Verbindung zu setzen.

Arztliche Untersuchung/Beratung

Vor der Einleitung oder Wiederaufnahme der Behandlung mit Motion ratiopharm muss eine vollstindige
Anamnese (inklusive Familienanamnese) erhoben und eine Schwangerschaft ausgeschlossen werden. Der
Blutdruck sollte gemessen und eine kdrperliche Untersuchung durchgefiihrt werden, die sich an den
Gegenanzeigen (siche Abschnitt 4.3) und Warnhinweisen (siche Abschnitt 4.4) orientiert. Es ist wichtig, die Frau
auf die Informationen zu vendsen und arteriellen Thrombosen hinzuweisen, einschlie3lich des Risikos von
Motion ratiopharm im Vergleich zu anderen KHK, die Symptome einer VTE und ATE, die bekannten
Risikofaktoren und darauf, was im Falle einer vermuteten Thrombose zu tun ist.

Die Anwenderin ist zudem anzuweisen, die Packungsbeilage sorgfiltig zu lesen und die darin gegebenen
Ratschldge zu befolgen. Die Haufigkeit und Art der Untersuchungen sollte den géngigen Untersuchungsleitlinien
entsprechen und individuell auf die Frau abgestimmt werden.

Die Anwenderinnen sind dariiber aufzukldren, dass hormonale Kontrazeptiva nicht vor HIV-Infektionen (AIDS)
und anderen sexuell {ibertragbaren Krankheiten schiitzen.

Reduzierte Wirksamkeit

Die Wirksamkeit eines KHK kann herabgesetzt sein, wenn z. B. Tabletten vergessen werden

(siche Abschnitt 4.2) oder gastrointestinale Stérungen auftreten (siche Abschnitt 4.2) oder wenn gleichzeitig
bestimmte andere Arzneimittel eingenommen werden (siehe Abschnitt 4.5).

Zyklusstorungen

Bei allen KHK kann es, insbesondere in den ersten Monaten der Einnahme, zu unregelméfigen Blutungen
(Schmier- oder Durchbruchblutungen) kommen. Eine Bewertung jeglicher irregulérer Blutungen ist daher erst
nach einer hormonellen Anpassungsphase von ungefiahr drei Zyklen von Bedeutung.

Bei anhaltenden bzw. anhaltend unregelméfigen Blutungen oder beim Auftreten von
BlutungsunregelméBigkeiten bei bislang regelmédfBigen Zyklen sind nichthormonelle Ursachen in Betracht zu
ziehen und entsprechende diagnostische MaBBnahmen zu ergreifen, um eine maligne Erkrankung oder eine
Schwangerschaft auszuschlieen. Dies kann auch eine Kiirettage beinhalten.

Es ist moglich, dass es bei manchen Frauen in der Einnahmepause zu keiner Abbruchblutung kommt. Wenn das
KHK vorschriftsméBig (wie unter Abschnitt 4.2 beschrieben) eingenommen wurde, ist eine Schwangerschaft
sehr unwahrscheinlich. Wenn jedoch das KHK vor der ersten ausgebliebenen Entzugsblutung nicht diesen
Anweisungen entsprechend eingenommen wurde oder wenn bereits zum zweiten Mal die Abbruchblutung
ausgeblieben ist, muss eine Schwangerschaft ausgeschlossen werden, bevor die Einnahme des KHK fortgesetzt
wird.

Motion ratiopharm

Dieses Arzneimittel enthélt Lactose, Natrium und Sojalecithin. Patienten mit der seltenen hereditéren Galactose-
Intoleranz, volligem Lactasemangel oder Glukose-Galactose-Malabsorption sollten dieses Arzneimittel nicht
anwenden.

Dieses Arzneimittel darf nicht eingenommen/angewendet werden, wenn Sie allergisch gegeniiber Erdnuss oder
Soja sind.




Dieses Arzneimittel enthélt weniger als 1 mmol Natrium (23 mg) pro Filmtablette, d.h. es ist nahezu
H hatriumfrei®.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Hinweis: Zur Erkennung potenzieller Wechselwirkungen miissen die Verschreibungsinformationen aller
gleichzeitig verabreichten Arzneimittel beachtet werden.

Auswirkungen von anderen Arzneimitteln auf Motion ratiopharm

Wechselwirkungen konnen zwischen Arzneimitteln, die mikrosomale Enzyme induzieren, auftreten, wodurch es
zu einer erhdhten Clearance von Sexualhormonen und zu Durchbruchblutungen und/oder fehlender kontrazeptiver
Wirksamkeit kommen kann.

Eine Enzyminduktion kann bereits nach wenigen Behandlungstagen beobachtet werden. Die maximale
Enzyminduktion kann im Allgemeinen innerhalb weniger Wochen festgestellt werden. Nach Abbruch der
Behandlung kann die Enzyminduktion fiir etwa 4 Wochen aufrecht erhalten bleiben.

Frauen, die eine Behandlung mit enzyminduzierenden Arzneimitteln erhalten, sollten voriibergehend eine
Barrieremethode oder eine andere Methode der Kontrazeption zusétzlich zur KOK anwenden. Die
Barrieremethode muss wihrend der gesamten Zeit der Begleittherapie und fiir weitere 28 Tage nach deren
Beendigung angewendet werden.

Wenn die Arzneimitteltherapie iiber das Ende der Tabletten in der KOK-Packung hinaus andauert, sollte die
nidchste KOK-Packung sofort nach der vorangegangenen ohne das iibliche tablettenfreie Intervall begonnen
werden.

Substanzen, die die Clearance von KOKs erhéhen (verringerte Wirksamkeit von KOKs durch Enzyminduktion),
z.B.:

Barbiturate, Bosentan, Carbamazepin, Phenytoin, Primidon, Rifampicin sowie mdglicherweise auch Felbamat,
Griseofulvin, Oxcarbazepin, Topiramat und Produkte, die den pflanzlichen Wirkstoff Johanniskraut (Hypericum
perforatum) enthalten.

Substanzen mit variablen Wirkungen auf die Clearance von KOKs:

Bei gleichzeitiger Verabreichung mit KOKs konnen viele Kombinationen von HIV/HCV-Proteasehemmern und
Arzneimitteln aus der Klasse der nicht-nukleosidischen reversen Transkriptase-Hemmer, einschlieBlich
Kombinationen mit HCV-Hemmern, die Plasmakonzentrationen von Estrogen oder Gestagenen erhéhen oder
senken. Der Nettoeffekt dieser Verdnderungen kann in einigen Féllen klinisch relevant sein.

Substanzen, die die Clearance von KOK verringern (Enzyminhibitoren):
Dienogest ist ein Substrat von Cytochrom P450 (CYP) 3A4.

Starke und méBige CYP3A4 Inhibitoren, wie Azol-Antimykotika (z. B. Itraconazol; Voriconazol und
Fluconazol), Verapamil, Makrolide (z. B. Clarithromycin, Erythromycin), Diltiazem und Grapeftruitsaft, kdnnen
die Plasmakonzentration von Estrogen oder Gestagenen oder von beiden erhdhen.

Etoricoxib-Dosierungen von 60 bis 120 mg / Tag haben eine 1,4 bzw. 1,6-fache Erhhung der
Plasmakonzentrationen von Ethinylestradiol bei gleichzeitiger Einnahme eines KOKs, das 0,035 mg

Ethinylestradiol enthilt, gezeigt.

Auswirkungen von Motion ratiopharm auf andere Arzneimittel

KOK kdénnen den Metabolismus bestimmter anderer Wirkstoffe beeinflussen. Dementsprechend kdnnen Plasma-
und Gewebskonzentrationen entweder ansteigen (z.B. Cyclosporin) oder abnehmen (z.B. Lamotrigin).

Jedoch ergaben In-vitro-Daten, dass die Hemmung von Cytochrom-P-450-Enzymen durch Dienogest in
therapeutischer Dosierung unwahrscheinlich ist.

In-vitro ist Ethinylestradiol ein reversibler Inhibitor von CYP2C19, CYP1A1 und CYP1A2 und ein fest
gebundener Inhibitor von CYP3A4/5, CYP2CS, und CYP2J2. In klinischen Studien fiihrte die Verabreichung



eines hormonellen Kontrazeptivums, das Ethinylestradiol enthélt, zu keinem oder nur einem méBigen Anstieg der
Plasmakonzentrationen von CYP3A4 Substraten (z. B. Midazolam), wihrend die Plasmakonzentrationen von
CYPI1A2 Substraten leicht (z. B. Theophyllin) oder miBig (z. B. Melatonin und Tizanidin) ansteigen kdnnen.

Pharmakodynamische Gegenanzeigen

Wihrend klinischer Studien mit Patienten mit einer Hepatitis C-Virusinfektion (HCV), die mit Arzneimitteln
behandelt wurden, die Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir und Dasabuvir mit oder ohne Ribavirin enthalten, ist
eine Erhohung der Transaminase (ALT), die um das 5-fache hoher, als das oberste Limit des Normalwertes
(OLN) war, deutlich 6fter bei Frauen aufgetreten, die Arzneimittel mit Ethinylestradiol sowie kombinierte
hormonelle Kontrazeptiva (KHK) einnehmen, aufgetreten. Zusétzlich wurde auch bei Patienten, die mit
Glecaprevir/Pibrentasvir behandelt wurden, eine Erh6hung der ALT bei Frauen, die Arzneimittel mit
Ethinylestradiol, so wie KHKs einnehmen, beobachtet (siche Abschnitte 4.3 und 4.5).

Deshalb miissen Motion ratiopharm-Anwenderinnen auf eine alternative Verhiitungsmethode (z. B.
Verhiitungsmittel, die nur ein Progestin enthalten oder nicht-hormonelle Methoden) wechseln, bevor sie mit der
Behandlung mit diesen Arzneimittelkombinationen beginnen. Zwei Wochen nach Beendigung der Behandlung
mit diesen Arzneimittelkombinationen kann mit Motion ratiopharm wieder begonnen werden.

Andere Formen von Wechselwirkungen

Laboruntersuchungen

Die Anwendung von steroidalen Kontrazeptiva kann die Ergebnisse bestimmter Labortests beeinflussen, u. a.
die biochemischen Parameter der Leber-, Schilddriisen-, Nebennieren- und Nierenfunktion sowie die
Plasmaspiegel der (Tréager-) Proteine, z. B. des kortikosteroidbindenden Globulins und der Lipid-/Lipoprotein-
Fraktionen, der Parameter des Kohlenhydratstoffwechsels sowie der Gerinnungs- und Fibrinolyseparameter. Im
Allgemeinen bleiben diese Verdnderungen jedoch innerhalb des Normbereichs.

4.6 Fertilitit, Schwangerschaft und Stillzeit

Schwangerschaft
Motion ratiopharm darf wihrend einer Schwangerschaft nicht eingenommen werden.

Falls unter der Einnahme von Motion ratiopharm eine Schwangerschaft auftritt, ist das Priparat sofort
abzusetzen. In umfangreichen epidemiologischen Studien fand sich jedoch weder ein erhdhtes Risiko fiir
Missbildungen bei Kindern, deren Miitter vor der Schwangerschaft ein KHK verwendet hatten, noch eine
teratogene Wirkung bei versehentlicher Einnahme eines KHK wéahrend der Schwangerschaft.

Das erhohte VTE-Risiko in der Zeit nach der Geburt sollte vor der erneuten Anwendung von Motion ratiopharm
nach einer Anwendungspause bedacht werden (siche Abschnitte 4.2 und 4.4).

Stillzeit

Die Laktation kann durch ein KHK beeinflusst werden, da dieses zu einer Reduktion der Milchmenge und

einer veranderten Zusammensetzung der Muttermilch fithren kann. Daher ist die Anwendung von KHK generell
bis zum vollstdndigen Abstillen des Kindes nicht zu empfehlen. Geringe Mengen der Wirkstoffe und/oder ihrer
Metaboliten kénnen in die Muttermilch {ibergehen.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fihigkeit zum Bedienen von Maschinen

Es wurden keine Studien zur Erfassung von Wirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen durchgefiihrt. Es wurden keine Auswirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die
Féhigkeit zum Bedienen von Maschinen beobachtet.

4.8 Nebenwirkungen

Die haufigsten berichteten Nebenwirkungen bei der Einnahme von Motion ratiopharm in der Indikation als orales
Kontrazeptivum oder in der Behandlung von mittelschweren Aknesymptomen von Frauen, die auch eine



Kontrazeption wollten, sind Bauchschmerzen und Brustschmerzen. Diese kommen bei > 1 % der Anwenderinnen
VOr.

Schwere Nebenwirkungen waren arterielle und vendse thromboembolische Ereignisse.

Nebenwirkungen in den Indikationen der "oralen Kontrazeption" und der "Behandlung von mittelschwerer

Akne bei Frauen, die sich fiir die Anwendung eines oralen Kontrazeptivums entscheiden ".

Die Haufigkeiten von Nebenwirkungen, die in klinischen Studien (n = 4.942) mit der Behandlung mit Motion
ratiopharm als orales Kontrazeptivum und von Frauen mit mittelschweren Aknesymptomen beobachtet wurden,
sind in der unten stehenden Tabelle zusammengefasst. In den einzelnen Gruppen der jeweiligen Haufigkeiten der
Nebenwirkungen werden die Nebenwirkungen nach abnehmendem Schweregrad aufgelistet.

Die nachfolgende Klassifizierung wurde zur Festlegung der Haufigkeit von Nebenwirkungen verwendet:
Héufig (= 1/100, < 1/10)

Gelegentlich (> 1/1.000, < 1/100)

Selten (= 1/10.000, < 1/1.000)

Sehr selten (< 1/10.000)

Zusétzliche Nebenwirkungen, die nur wahrend Post-Marketing-Studien auftraten und deren Haufigkeit nicht
abschétzbar war, sind als ,,nicht bekannt“ gelistet.

Systemorgan- Haufig Gelegentlich Selten Nicht bekannt
klassen
Infektionen und Vaginitis, Salpingo-
parasitire Vulvovaginitis, Oophoritis,
Erkrankungen vaginale Infektionen des
Candidiasis oder Urogenitaltraktes,
andere Zystitis, Mastitis,
vulvovaginale Zervizitis,
Pilzinfektionen Pilzinfektionen,
Candidiasis, orale
Herpesinfektion,
Influenza,
Bronchitis,
Sinusitis,
Infektionen des
oberen
Atemtraktes, virale
Infektionen
Gutartige, bosartige Leiomyom des
und unspezifische Uterus, Lipom der
Neubildungen Brust
(einschl. Zysten und
Polypen)
Erkrankungen des Anédmie
Blutes und des
Lymphsystems




Erkrankungen des
Immunsystems

Uberempfindlichkei
tsreaktionen

Verschlimmerung der
Symptome eines
hereditdren und
erworbenen
IAngioodems

Endokrine
Erkrankungen

Virilismus

Stoffwechsel- und
Erndhrungsstérungen

gesteigerter
Appetit

Anorexie

Psychiatrische
Erkrankungen

depressive
Verstimmung

Depression,
psychische
Storungen,
Insomnie,
Schlafstorungen,
Aggression

Stimmungsver-
anderungen,
verminderte
Libido, gesteigerte
Libido

Erkrankungen des
Nervensystems

Kopfschmerzen

Benommenbheit,
Migréne

ischdmischer
Insult,
zerebrovaskulére
Storungen,
Dystonie

Augenerkrankungen

trockenes Auge,
Augenbeschwerden,
Oszillopsie,
Beeintrichtigung
des Sehvermogens

Kontaktlinsenunver
traglichkeit

Erkrankungen des
Ohrs und des
Labyrinths

plotzlicher
Horverlust,
Tinnitus, Vertigo,
Horstérungen

Herzerkrankungen

Kardiovaskuldre
Storungen,
Tachykardie!

GefaBerkrankungen

Hypertonie,
Hypotonie

,,venose und
arterielle
thromboembolisc
he Ereignisse**,
Thrombophlebitis,
diastolische
Hypertonie,
orthostatische
Dysregulation,
Hitzewallungen,
Varizen,
Venenerkrankunge
n)
Venenschmerzen,
Thromboembolie
(VTE), arterielle
Thromboembolie
(ATE)




Erkrankungen der
Atemwege, des
Brustraums und
Mediastinums

Asthma,
Hyperventilation




Erkrankungen des abdominale Gastritis, Enteritis,
Gastrointestinaltrakts Schmerzen’, Dyspepsie
Nausea,
Erbrechen,
Diarrho
Erkrankungen der Akne, Alopezie, allergische Urtikaria,
Haut und des Hautausschlag’, Dermatitis, Erythema
Unterhautzellgewebes Pruritus’ atopische nodosum,
Dermatitis/ Erythema
Neurodermitis, multiforme
Ekzem, Psoriasis,
Hyperhidrose,
Chloasma,
Pigmentstorungen/
Hyperpigmentieru
ng, Seborrho,
Schuppen,
Hirsutismus,
Hauterkrankungen,
Hautverdnderunge
n, Cellulitis,
Spider naevi
Skelettmuskulatur-, Riickenschmerzen,
Bindegewebs- und Muskel und
Knochenerkrankungen Knochenschmerzen,
Myalgie,
Schmerzen in den
Extremitéten
Erkrankungen der Brustschmerzen’ irregulire Zervix-Dysplasie, | Sekretion aus der
Geschlechtsorgane Abbruchblutungé, Adnexzysten, Brust
und der Brustdriise Zwischenblutungen7 Schmerzen der
, BrustvergroBerung | Eierstocke und
8 . Eileiter,
, Brustodeme, )
Dvsmenorthé fibrozystische
I ’ Brustverdnderungen,
/GVem‘Fal-l a Dyspareunia,
aginalaustiuss, Galaktorrho,
Ovarialzysten, .
Beckenschmerzen Menstruationsbesc
hwerden
Allgemeine Mﬁdigkeit9 Brustschm"erzen, Odeme
Erkrankungen und periphere Odeme,
Beschwerden am grippedhnliche
Verabreichungsort Symptome,
Entziindungen,

Fieber, Reizbarkeit




Untersuchungen Gewichtsveranderu | erhohte

ngen!? Triglyzeridwerte
im Blut,
Hypercholesterina
mie

Kongenitale, familidre Manifestation

und genetische einer
Erkrankungen asymptomatischen
akzessorischen
Brust

! EinschlieBlich Erhdhung der Herzfrequenz

2 EinschlieBlich Schmerzen im oberen und unteren Abdomen, abdominale Beschwerden, Blahungen
3 EinschlieBlich makuldses Exanthem

4 EinschlieBlich generalisierter Pruritus

5 EinschlieBlich Brustbeschwerden und Brustspannen

6 EinschlieBlich Menorrhagie, Hypomenorrho, Oligomenorrhd und Amenorrho

7 Bestehend aus vaginaler Himorrhagie und Metrorrhagie

8 EinschlieBlich Brustanschwellung/Schwellung

9 EinschlieBlich Asthenie und Unwohlsein

10 EinschlieBlich Gewichtszunahme, -abnahme und -schwankungen

* Haufigkeit, geschdtzt von epidemiologischen Studien mit einer Gruppe von kombinierten
Kontrazeptiva.

,Venodse und arterielle thromboembolische Ereignisse* fassen die folgenden medizinischen
Einheiten zusammen:

Periphere tiefe Venenokklusion, Thrombose und Embolie/pulmonale vaskuldre Okklusion,
Thrombose, Embolie und Herzanfall/Myokardinfarkt/Zerebralinfarkt und vaskuléres
Ereignis, das nicht als blutend spezifiziert wird

Beschreibung ausgewiihlter Nebenwirkungen
Nebenwirkungen mit sehr geringer Haufigkeit oder verzogertem Auftreten von

Symptomen, die mit der Gruppe der KHK in Verbindung gebracht werden, sind unten
gelistet (siehe auch ,,Gegenanzeigen* und “Besondere Warnhinweise und
Vorsichtsmafinahmen fiir die Anwendung®).

Bei Anwenderinnen von KHKs wurde ein erhohtes Risiko fiir arterielle und vendse
thrombotische und thromboembolische Ereignisse einschlieBlich Myokardinfarkt,
Schlaganfall, transitorische ischamische Attacken, Venenthrombose und Lungenembolie
beobachtet, die in Abschnitt 4.4 eingehender behandelt werden.

Tumore

e Die Diagnosehdufigkeit von Brustkrebs ist bei Anwenderinnen von KOKs geringfiigig
erhoht. Da Brustkrebs bei Frauen unter 40 Jahren selten auftritt, ist das zusétzliche
Risiko im Verhéltnis zum Gesamtrisiko an Brustkrebs zu erkranken gering. Die
Kausalitit mit der Anwendung von KOKs ist nicht bekannt.

e  Lebertumore (benigne und maligne)
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Andere Erkrankungen

e  bei Frauen mit Hypertriglyzeriddmie: erhohtes Risiko einer Pankreatitis bei Anwendung
von KOKs

e  Hypertonie
Auftreten oder Verschlechterung von Erkrankungen, fiir die ein Zusammenhang mit der
Einnahme von KOKs nicht eindeutig nachgewiesen ist: Gelbsucht und/oder Pruritus im
Zusammenhang mit Cholestase, Gallensteinbildung, Porphyrie, systemischer Lupus
erythematodes, hamolytisch-urdmisches Syndrom, Sydenham-Chorea, Herpes
gestationis, Otosklerose-bedingter Horverlust

e  Leberfunktionsstorungen

e Anderung der Glukosetoleranz oder Beeinflussung der peripheren
Insulinresistenz

e  Morbus Crohn, Colitis ulcerosa

e  Chloasma

Wechselwirkungen

Durchbruchblutungen und/oder Versagen der kontrazeptiven Wirkung kdnnen aufgrund von
Wechselwirkungen von KOKs mit anderen Arzneimitteln (enzyminduzierende Arzneimittel)
auftreten (siehe Abschnitt 4.5).

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von grofer Wichtigkeit. Sie
ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Verhiltnisses des Arzneimittels.
Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung tiber
das nationale Meldesystem anzuzeigen:

Bundesamt fiir Sicherheit im Gesundheitswesen
Traisengasse 5

1200 WIEN

OSTERREICH

Fax: + 43 (0) 50 555 36207

Website: http://www.basg.gv.at/

4.9 Uberdosierung

Es liegen keine Berichte iiber schwerwiegende schidliche Wirkungen nach einer Uberdosierung vor.
Die folgenden Symptome kénnen auftreten: Ubelkeit, Erbrechen und vaginale Blutungen.
Entzugsblutungen konnen auch bei jungen Madchen auftreten, die noch keine Menstruationsblutung
haben und versehentlich dieses Préparat eingenommen haben. Es gibt kein Antidot und die weitere
Behandlung sollte symptomatisch erfolgen.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: Gestagene und Estrogene, fixe Kombination , ATC-Code:
GO3AAl6.

Die kontrazeptive Wirkung von kombinierten oralen Kontrazeptiva (KOKSs) beruht auf verschiedenen

Faktoren, wobei die Ovulationshemmung und Verinderungen der vaginalen Sekretion als die
wichtigsten anzusehen sind.
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Zusitzlich zur schwangerschaftsverhiitenden Wirkung bieten KOKs andere Vorteile, die neben den
negativen Figenschaften (sieche Abschnitte 4.4. und 4.8) beim Entschluss, diese
Kontrazeptionsmethode zu wihlen, niitzlich sein konnen. Der Zyklus ist regelméBiger, die
Menstruation ist oft weniger schmerzhaft und die Blutungen sind schwicher. Das kann das Auftreten
eines Eisenmangels reduzieren.

Dienogest, die Gestagenkomponente von Motion ratiopharm, ist ein potentes Gestagen und wird als
einziges Nortestosteronderivat mit antiandrogener Wirkung angesehen. Der Beweis fiir diese
antiandrogene Wirkung wurde in einer klinischen Studie mit Patienten, die unter entziindlicher Akne
vulgaris litten, erbracht.

Dienogest zeigt auch ein vorteilhaftes Lipidprofil mit einem Anstieg des HDL-Bestandteils.

Zudem verringert sich das Risiko von Endometrium- und Ovarialkarzinom. Hochdosierte KHKs (0,05
mg Ethinylestradiol) reduzieren zudem das Auftreten von Ovarialzysten, entziindlichen
Beckenerkrankungen, gutartigen Brusterkrankungen und ektopischen Schwangerschaften. Ob dies
auch fiir niedriger dosierte KHK gilt, muss noch bestitigt werden.

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Ethinylestradiol

Resorption

Ethinylestradiol wird nach oraler Einnahme rasch und vollstindig resorbiert. Maximale
Serumkonzentrationen von ca. 67 pg/ml werden innerhalb von 1,5 — 4 Stunden nach Einnahme von
Motion ratiopharm erreicht. Nach der Resorption und der ersten Leberpassage wird Ethinylestradiol
in betrichtlichem Ausmall metabolisiert, woraus eine mittlere orale Bioverfiigbarkeit von ca.

44% resultiert.

Verteilung

Ethinylestradiol wird stark, aber unspezifisch an Serumalbumin gebunden (ungefahr zu 98%) und
induziert eine Erhéhung der Serumkonzentrationen von SHBG (Sexualhormon bindendes Globulin).
Das erscheinende Verteilungsvolumen von Ethinylestradiol wurde mit 2,8 — 8,6 1/kg bestimmt.

Biotransformation

Ethinylestradiol unterliegt einer Konjugation sowohl in der Diinndarmmukosa als auch der Leber.
Ethinylestradiol wird durch aromatische Hydroxylierung metabolisiert, es werden aber eine Vielzahl
von hydroxylierten und methylisierten Metaboliten gebildet. Diese liegen als freie Metaboliten und
Glucuronid- und Sulfatkonjugate vor. Die Clearance betrigt etwa 2,3 — 7 ml/min/kg.

Ethinylestradiol ist in-vitro ein reversibler Hemmer von CYP2C19, CYP1A1 und CYP1A2 sowie
auch ein auf Mechanismen basierender Hemmer von CYP3A4/5, CYP2CS8 und CYP2J2.

Elimination

Die Ethinylestradiol-Serumspiegel sinken in 2 Ubertragungsphasen mit Halbwertzeiten von 1 Stunde
bzw. 10 bis 20 Stunden ab. Ethinylestradiol wird nicht in unverénderter Form ausgeschieden. Die
Ethinylestradiol- Metaboliten werden iiber den Urin und die Galle im Verhéltnis 4:6 ausgeschieden.
Die Eliminationshalbwertzeit betrdgt ungefdhr 1 Tag.

Pharmakokinetische Beziehung
Steady-state-Bedingungen werden in der 2. Hilfte des Behandlungszyklus erreicht, wenn die
Serumspiegel von Ethinylestradiol etwa 2mal hoher im Vergleich zur Einzeldosis sind.

Dienogest
Resorption

Dienogest wird nach oraler Gabe rasch und nahezu vollstindig resorbiert. Maximale
Serumkonzentrationen von 51 ng/ml werden 2,5 Stunden nach einmaliger Einnahme einer Tablette
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erreicht. Eine absolute Bioverfiigbarkeit von ca. 96% wurde in Kombination mit Ethinylestradiol
nachgewiesen.

Verteilung

Dienogest wird an das Serumalbumin gebunden und bindet nicht an Sexualhormon bindende Globulin
(SHBG) oder das Kortikosteroid bindende Globulin (CBG). Ungefahr 10% der
Gesamtwirkstoftkonzentrationen liegen als freies Steroid vor, 90% sind unspezifisch an Albumin
gebunden. Der durch das Ethinylestradiol induzierte SHBG-Anstieg beeinflusst die
Serumproteinbindung von Dienogest nicht.

Das erscheinende Verteilungsvolumen wurde mit 37 — 45 | bestimmt.

Biotransformation

Dienogest wird vorwiegend durch Hydroxylierung und durch Konjugation zu endokrinologisch
weitgehend inaktiven Metaboliten metabolisiert. Diese Metaboliten werden schnell aus dem Plasma
eliminiert, so dass neben dem unverdnderten Dienogest im menschlichen Plasma kein wesentlicher
Metabolit gefunden wurde. Die Gesamtclearance (CI/F) nach einmaliger Gabe betrigt 3,6 1/h.

Elimination

Der Dienogest-Serumspiegel nimmt mit einer Halbwertzeit von 8,5-10,8 Stunden ab. Nur
vernachldssigbare Mengen Dienogest werden renal in unverdanderter Form

ausgeschieden. Metaboliten von Dienogest werden iiber den Urin und die Galle im Verhéltnis 3:1
ausgeschieden. Die Eliminationshalbwertszeit der Metaboliten betrégt 14,4 Stunden.

Pharmakokinetische Beziehung

Die Pharmakokinetik von Dienogest wird nicht durch den SHBG-Spiegel beeinflusst. Bei tiglicher
Einnahme steigen die Serum-Wirkstoffspiegel ungefahr um das 1,5fache und erreichen nach 4 Tagen
das FlieBgleichgewicht.

5.3 Priklinische Daten zur Sicherheit

Basierend auf den konventionellen Studien zur Toxizitdt bei wiederholter Gabe, Genotoxizitit,
kanzerogenem Potential und Reproduktionstoxizitit lassen die préklinischen Daten keine besonderen
Gefahren fiir den Menschen erkennen. Es muss jedoch beriicksichtigt werden, dass Sexualhormone
das Wachstum verschiedener hormonabhéngiger Gewebe und Tumoren fordern kdnnen.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN
6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Tablettenkern
Lactose-Monohydrat
Magnesiumstearat
Maisstirke

Povidon 30

Talkum

Film-Uberzug

Opaglos 2 Glanz, enthilt:
Croscarmellose-Natrium
Glucose

Maltodextrin
Natriumcitrat-Dihydrat
Sojalecithin
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6.2 Inkompatibilititen

Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

3 Jahre.

6.4 Besondere Vorsichtsma3nahmen fiir die Aufbewahrung

Fiir dieses Arzneimittel sind keine besonderen Lagerungsbedingungen erforderlich.

6.5 Art und Inhalt des Behiiltnisses

PVC/PVDC/Aluminium Blisterpackung, PackungsgroBen: 21, 3x21 und 6x21 Filmtabletten.
Es werden moglicherweise nicht alle Packungsgro3en in den Verkehr gebracht.

6.6 Besondere Vorsichtsma3nahmen fiir die Aufbewahrung

Keine besonderen Anforderungen.

7. INHABER DER ZULASSUNG

TEVA B.V.

Swensweg 5

2031 GA Haarlem

Niederlande

Tel.Nr.: +43/1/97007-0

Fax-Nr.: +43/1/97007-66

e-mail: info@ratiopharm.at

8. ZULASSUNGSNUMMER

1-28099

9.  DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG/VERLANGERUNG DER
ZULASSUNG

Datum der Erteilung der Zulassung: 30. Mérz 2009

Datum der letzten Verldngerung der Zulassung: 17. November 2010

10. STAND DER INFORMATION

09.2022

REZEPTPFLICHT/APOTHEKENPFLICHT

Rezept- und apothekenpflichtig
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