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1. Bezeichnung des Arzneimittels
Minulet

2. Verschreibungsstatus/Apothekenpflicht
Verschreibungspflichtig

3. Zusammensetzung des Arzneimittels
3.1 Stoff- oder Indikationsgruppe

Sexualhormon/Kontrazeptivum
Einphasenpraparat

3.2 Arzneilich wirksame Bestandteile
1 Dragée enthlt:
0,075 mg Gestoden und
0,03 mg Ethinylestradiol

3.3 Sonstige Bestandteile
Lactose, Maisstarke, Povidon K 25, K 90, Natri-
umcalciumedetat, Magnesiumstearat, Sucrose
(Saccharose), Macrogol 6000, Calciumcarbonat,
Talkum, Montanglycolwachs

E-Y

. Anwendungsgebiete
Hormonale Konzeptionsverhiitung

o

. Gegenanzeigen

Orale Kontrazeptiva sind in folgenden Féllen

kontraindiziert:

- bestehende Schwangerschaft oder Verdacht
darauf;

— akute und chronische Lebererkrankungen sowie
Zustand nach Lebererkrankung, solange sich die
Leberfunktionswerte nicht normalisiert haben
(auch Dubin-Johnson- und Rotor-Syndrom, nach
Abklingen einer Virushepatitis sollten etwa sechs
Monate bis zur Einnahme hormonaler Kontra-
zeptiva vergehen);

- Stdrungen der Gallensekretion; Gallenabfluss-
stérungen (Cholestase, auch in der Anamnese,
die im Zusammenhang mit einer Schwanger-
schaft oder der Einnahme von Sexualsteroiden
aufgetreten ist; einschlieBlich idiopathischer Ikte-
rus oder Pruritus wéhrend einer friiheren
Schwangerschaft oder Behandlung mit Sexuals-
teroiden);

- vorausgegangene oder bestehende Lebertumo-
ren;

- vorausgegangene oder bestehende Blutgerinn-

sel
(Thrombose, Thrombembolie) in Venen bzw. Ar-
terien (besonders tiefe Venenthrombose, Lun-
genembolie, Schlaganfall, Herzinfarkt) sowie Zu-
sténde, die die Anfalligkeit dafiir erhdhen (z. B.
Stdrungen des Gerinnungssystems mit Neigung
zur Blutgerinnselbildung, erblicher AT-Ill-, Pro-
tein-C- und/ oder Protein-S-Mangel, bestimmte
Herzkrankheiten);

- schwer einstellbare Hypertonie;

- Raucherinnen (siehe Warnhinweise);

- schwere Fettstoffwechselstorungen, besonders
wenn noch andere Risikofaktoren fiir kardiovas-
kulare Stdrungen vorliegen;

- schwerer Diabetes mellitus mit GefaRverande-
rungen (Mikroangiopathie);

- Migrane, die mit Empfindungs-, Wahrnehmungs-
und/oder Bewegungsstérungen einhergeht;

- bestimmte sexualhormonabhangige, maligne
Tumoren (z. B. der Brust oder der Gebarmutter-
schleimhaut), auch nach der Behandlung bzw.
bei Verdacht darauf;

- Herpes gestationis in der Anamnese; Otosklero-
se mit Verschlechterung in vorausgegangenen
Schwangerschaften;

- Adipositas permagna;

- Sichelzellenandmie;

— diagnostisch nicht geklarte Genitalblutungen;

— bestehende Uberempfindlichkeiten gegen einen
der Bestandteile des Arzneimittels.

Griinde fiir die sofortige Beendigung der Einnahme
des Arzneimittels (siehe auch Abschnitt 8. Warn-
hinweise und VorsichtsmalBnahmen fiir die Anwen-
dung):

- eingetretene Schwangerschaft oder Verdacht da-
rauf;

- erste Anzeichen von Venenentziindungen bzw.
Anzeichen fiir eine mégliche Thrombose, Embo-
lie oder Myokardinfarkt;

- Blutdruckanstieg auf standige Werte tiber 140/90
mmHg;

- geplante Operationen (6 Wochen vorher) und/
oder wahrend langerer Bettlagerigkeit;

- erstmaliges Auftreten migraneartiger oder ge-
hauftes Auftreten ungewohnt starker Kopf-
schmerzen, plétzliche Empfindungs-, Wahrneh-
mungs- (Seh-, Horstérungen) sowie Bewegungs-
stérungen, insbesondere Lahmungen (mdgliche
erste Anzeichen eines Schlaganfalls);

- starke Oberbauchschmerzen, LebervergroRe-

rung
oder Anzeichen einer intraabdominellen Blutung;

- Auftreten von Ikterus, Hepatitis, generalisiertem
Pruritus, Cholestase sowie auffallige Leberfunk-
tionswerte;

- akute Entgleisung eines Diabetes mellitus;

- Zunahme epileptischer Anfalle;

- Neu- oder Wiederauftreten einer Porphyrie;

- Verschlechterung einer bestehenden Depressi-

on.

Zusténde, die eine besondere érztliche

Uberwachung erfordemn:

- Herz- und Nierenerkrankungen,

- Phlebitiden, stark ausgepragte Neigung zur Vari-
kosis, periphere Durchblutungsstérungen,

- Blutdruckanstieg (tiber 140/90 mmHg),

- Rauchen (siehe Warnhinweise),

- vorausgegangene Lebererkrankungen,

- Gallenblasenerkrankungen,

- Fettstoffwechselstorungen,

- Migréne,

— Depressionen,

- Diabetes mellitus,

- Epilepsie,

- Asthma,

- Multiple Sklerose,

- Chorea minor,

- Tetanie,

- Endometriose,

- Mastopathie,

- Uterus myomatosus,

- Otosklerose,

- langere Ruhigstellung,

- Adipositas,

- das Tragen von Kontaktlinsen,

- Lupus erythematodes.

Frauen (ber 40 sollten besonders iberwacht wer-

den, da die Thromboseneigung mit dem Alter zu-

nimmt.

Anwendung in Schwangerschaft und Stillzeit:
Vor Beginn der Anwendung des Arzneimittels ist
eine Schwangerschaft auszuschlieRen. Tritt unter

der Anwendung eine Schwangerschaft ein, ist das
Arzneimittel sofort abzusetzen. Die vorausgegan-
gene Einnahme des Arzneimittels ist jedoch kein
Grund fiir einen Schwangerschaftsabbruch.

Das Arzneimittel sollte nicht in der Stillzeit ange-
wendet werden. Bei Anwendung wahrend der Still-
zeit ist zu bedenken, dass die Milchproduktion re-
duziert sein kann. Geringste Wirkstoffmengen ge-
hen in die Milch dber. Dabei wurden bei gestillten
Kindern Nebenwirkungen wie Gelbsucht und
BrustvergréRerung berichtet. Wenn méglich, soll-
ten

bis zum vollstdndigen Abstillen des Kindes nicht-
hormonale Kontrazeptionsmethoden angewendet
werden (siehe auch Abschnitt 14. Sonstige Hin-
weise).

6. Nebenwirkungen

Die Einnahme hormonaler Empféangnisverhii-
tungsmittel ist mit einem erhdhten Risiko vendser
und arterieller thromboembolischer Krankheiten (z.
B. vendse Thrombosen, Lungenembolien, Schlag-
anfall, Herzinfarkt) verbunden. Dieses Risiko kann
durch zusétzliche Faktoren (Rauchen, Bluthoch-
druck, Stbrung der Blutgerinnung oder des Fett-
stoffwechsels, erhebliches Ubergewicht, Krampf-
adern, vorausgegangene Venenentziindungen und
Thrombosen) weiter erhéht werden, siehe Warn-
hinweise.

Bei Frauen, die ein kombiniertes orales Kontrazep-
tivum (KOK) einnehmen, besteht ein erhdhtes Risi-
ko des Auftretens vendser Thromboembolien
(VTE). Zu Unterschieden zwischen verschiedenen
KOK in dieser Hinsicht siehe Abschnitt Warnhin-
weise.

Uber das Vorkommen von Brustkrebs und Gebar-
mutterhalskrebs siehe Abschnitt 8. Warnhinweise
und Vorsichtsmafinahmen fiir die Anwendung.

Weiter wurde in der angegebenen Haufigkeit
[sehr haufig: = 10 %; haufig: = 1 % und

<10 %; gelegentlich: 20,1 % und < 1 %;

selten: 20,01 % und < 0,1 %; sehr selten:

< 0,01 %] von folgenden unerwiinschten Wirkun-
gen bei der Anwendung von KOK berichtet.
Weitere Informationen finden sich auch in den Ab-
schnitten 8. Warnhinweise und Vorsichtsmaf3nah-
men fiir die Anwendung und 14. Sonstige Hinwei-
se.

Allgemeine Nebenwirkungen )
Haufig: Flissigkeitsretention/Odeme.

Herz/Kreislauf
Gelegentlich: Blutdruckanstieg.
Sehr selten:  Verschlechterung varikdser Venen.

Gastrointestinaltrakt

Haufig: Ubelkeit, Erbrechen, Abdomi-
nalschmerz.

Gelegentlich: Abdominalkrampfe, Blahungen, An-
derung des Appetits (gesteigert/ ver-
ringert).

Selten: Cholestatischer Ikterus.

Sehr selten:  Gallenblasenerkrankungen, ein-
schlieRlich Gallensteine; Pankreati-
tis, hepatische Adenome, hepatozel-
lulére Karzinome.

Stoffwechsel
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Haufig: Gewichtsveranderungen (Zu- oder

Abnahme).

Gelegentlich: Veranderungen der Blutfettwerte,

einschlieRlich Hypertriglyzeridamie.

Selten: Glukoseintoleranz, Verringerung

des Serumfolatspiegels.

Sehrselten:  Verschlechterung einer Porphyrie.

Nervensystem und Psyche

Sehr haufig: Kopfschmerzen (einschlieRlich

Migréne).

Haufig: Stimmungsschwankungen, ein-
schlieBlich depressiver Verstim-
mungen, Nervositat, Schwindel-
gefihl, Veranderung der Libido.

Sehr selten: Chorea oder Verschlechterung
einer Chorea.

Haut

Haufig: Akne.

Gelegentlich:  Exantheme, Chloasma (Melas-
ma), mdglicherweise persistie-
rend, Hirsutismus, Alopezie.

Selten: Erythema nodosum.

Sehr selten: Erythema multiforme.

Sinnesorgane

Selten: Kontaktlinsenunvertraglichkeit.

Sehr selten: Sehnervenentziindung, Throm-

bose der RetinagefafRe.

Urogenitaltrakt und Brust

Sehr haufig: Durchbruch-, Schmierblutungen.
Haufig: Brustschmerzen, Empfindlichkeit
der Briiste, BrustvergréRerung,
Brustdrisensekretion, Dysmenor-
rhoe, Veranderung des mens-
truellen Blutflusses, Veranderun-
gen des zervikalen Ektropiums
und Anderungen der zervikalen
Sekretion, Vaginitis, einschlie-
lich Candidiasis, Fluor vaginalis,
Amenorrhoe.
Hamolytisch-urdmisches Syn-
drom.

Sehr selten:

Immunsystem
Selten: Anaphylaktische/anaphylaktoide
Reaktionen, darunter sehr selte-
ne Falle von Urtikaria, Quincke-
Odemen und schweren Reaktio-
nen mit Atem- und Kreis-
laufsymptomen.
Verschlechterung eines systemi-
schen Lupus erythematodes.

Sehr selten:

~

. Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Wechselwirkungen von Ethinylestradiol mit ande-
ren Substanzen kdnnen die Serumkonzentration
von Ethinylestradiol erhéhen oder erniedrigen. Er-
niedrigte Serumkonzentrationen von Ethinylestra-
diol kdnnen haufiger zu Durchbruchblutungen und
Zyklusstorungen fiihren und méglicherweise die
Wirksamkeit von Minulet herabsetzen. Bei gleich-
zeitiger

Einnahme von Minulet und Substanzen, die die
Ethinylestradiolspiegel erniedrigen kénnen, ist eine
zusatzliche Anwendung nichthormonaler Kontra-
zeptionsmethoden (Barrieremethoden) wie z. B.
Kondome zu empfehlen. Bei einer Langzeitthera-
pie mit solchen Substanzen sollte vorzugsweise
auf

nicht-hormonale Verhitungsmethoden zuriickge-
griffen werden.

(==

Nach Beendigung der Einnahme von Substanzen,
die die Ethinylestradiol-Serumkonzentration ernie-
drigen kdnnen, ist eine nichthormonale Kontrazep-
tionsmethode (Barrieremethode) fir mindestens
weitere 7 Tage notwendig. Eine langere, zusétzli-
che Anwendung von nicht-hormonalen Kontrazep-
tionsmethoden ist fiir solche Substanzen anzura-
ten, die dber eine Induktion hepatisch-mikroso-
maler Enzyme die Ethinylestradiol-Serumkon-
zentration emiedrigen. In manchen Fallen kann es
in Abhangigkeit von der Dosierung, der Dauer der
Anwendung und der Eliminationsrate mehrere Wo-
chen dauern, bis die Enzyminduktion vollstandig
abgeklungen ist.

Folgende Substanzen kénnen die Ethinylestradiol-

Serumkonzentration eriedrigen:

— alle Substanzen, die die Verweildauer im Gastro-
intestinaltrakt verringern.

- Substanzen, die mikrosomale Enzyme induzie-
ren, wie z. B. Rifampicin, Rifabutin, Barbiturate,
Antiepileptika (wie Barbexaclon, Carbamazepin,
Phenytoin, Primidon, Oxcarbazepin, Topiramat
und Felbamat), Griseofulvin, Modafinil, einige
Protease-Inhibitoren, Johanniskraut, Ritonavir.

— Bestimmte Antibiotika (z. B. Ampicillin und ande-
re Penicilline, Tetracycline) erniedrigen die Wirk-
stoffspiegel Uber eine Herabsetzung der ente-
rohepatischen Zirkulation von Estrogenen. Dabei
sind sowohl einzelne Schwangerschaften als
auch erhohte
Raten von Zwischenblutungen registriert worden.

Folgende Substanzen kénnen die Ethinylestradiol-

Serumkonzentration erhdhen:

- Atorvastatin.

- Substanzen, die Cytochrom Psso 3A4 Isoenzyme
inhibieren, wie Indinavir und Fluconazol.

— Kompetitive Inhibitoren der Sulfatierung von Ethi-
nylestradiol, wie Ascorbinséure und Paraceta-
mol.

Ethinylestradiol kann die Metabolisierung anderer
Substanzen (iber die Hemmung hepatisch-mikro-
somaler Enzyme oder Uber in der Leber erfolgende
Konjugationsreaktionen, insbesondere der Konju-
gation mit Glucuronsaure beeinflussen. Daher
kann die Plasma- oder Gewebekonzentration ent-
weder

erhoht (z. B. Ciclosporin, Theophyllin, Corticoste-
roide) oder erniedrigt sein.

Der Bedarf an Insulin oder oralen Antidiabetika
kann infolge einer Beeinflussung der Glukosetole-
ranz verandert sein.

Troleandomycin kann das Risiko einer intrahepati-
schen Cholestase erhohen.

Die Fachinformationen der jeweils verordneten
Préparate sollten auf mégliche Wechselwirkungen
mit Minulet hin Gberpriift werden.

. Warnhinweise und VorsichtsmaBnahmen fiir

die Anwendung

Thromboembolische Erkrankungen

Wegen der Mdglichkeit erheblicher Gesundheits-
schaden durch thromboembolische Ereignisse (sie-
he Nebenwirkungen) sind begtinstigende Faktoren
(z. B. Krampfadern, vorausgegangene Venenent-
ziindungen und Thrombosen sowie Herzerkran-
kungen, erhebliches Ubergewicht, Stérungen der
Blutgerinnung) bei der Anwenderin sowie vendse,

thromboembolische Ereignisse, die bei nahen
Verwandten im jiingeren Alter auftraten, sorgféltig
zu ermitteln und in die Entscheidung tber die An-
wendung des Arzneimittels einzubeziehen.

Die Anwendung kombinierter oraler Kontrazeptiva
(KOK) birgt ein erhdhtes Risiko fiir das Auftreten
vendser Thromboembolien (VTE) im Vergleich zur
Nichtanwendung solcher Arzneimittel. Das zusétz-
liche VTE-Risiko ist wéhrend des ersten Jahres ei-
ner erstmaligen Anwendung eines KOK am hdchs-
ten. Das VTE-Risiko bei Frauen, die ein KOK ein-
nehmen, ist aber immer noch geringer als wahrend
einer Schwangerschaft (schatzungsweise 60 VTE-
Falle pro 100.000 Frauenjahre). In 1 — 2 % der Fal-
le fuhrt eine VTE zum Tode.

Mehrere epidemiologische Studien haben gezeigt,
dass Frauen, die KOK mit einem Gestagen wie
Gestoden und Ethinylestradiol, meistens in einer
Dosis von 30 pg, einnehmen, ein erhohtes VTE-
Risiko im Vergleich zu Frauen aufweisen, die KOK
mit Levonorgestrel und weniger als 50 mg Ethi-
nylestradiol anwenden.

Bei Produkten, die Desogestrel oder Gestoden

in Kombination mit 30 pg Ethinylestradiol enthal-
ten, wurde das relative VTE-Risiko im Vergleich zu
KOK, die Levonorgestrel und weniger als 50 ug
Ethinylestradiol enthalten, auf 1,5 - 2,0 geschatzt.
Die VTE-Inzidenz unter Levonorgestrel-haltigen
KOK mit weniger als 50 pg Ethinylestradiol liegt
bei ungefahr 20 Fallen pro 100.000 Frauen-
Anwendungsjahre. Fiir Minulet betragt sie etwa 30
-40

Falle pro 100.000 Frauen-Anwendungsjahre, also
10 - 20 Falle pro 100.000 Frauen-Anwendung-
sjahre mehr. Die Auswirkung des relativ erhdhten
Risikos auf die Anzahl zusatzlicher Falle ist im ers-
ten Jahr einer erstmaligen KOK-Anwendung am
groRten — dann, wenn das VTE-Risiko bei allen
diesen Arzneimitteln am héchsten ist.

Alle diese Informationen sollten bei der Verschrei-
bung von Minulet berticksichtigt und in die Bera-
tung Uber die Wahl der Methode zur Empféangnis-
verhitung einbezogen werden.

Das Risiko vendser bzw. arterieller Thrombosen
und thromboembolischer Ereignisse wird durch
entsprechende Risikofaktoren verstarkt. Risikofak-
toren fiir vendse Thrombosen und thromboemboli-
sche Ereignisse sind Adipositas, langere Immobili-
sation, vorausgegangene Niederkunft oder Fehl-
geburt im 2. Trimenon, chirurgische Eingriffe oder
Trauma mit einem erhéhten Risiko von Thrombo-
sen sowie erworbene oder angeborene Thrombo-
philie und zunehmendes Alter. Risikofaktoren fiir
arterielle Thrombosen und thromboembolische Er-
scheinungen sind Rauchen, erworbene oder an-
geborene Thrombophilie, Bluthochdruck, Adiposi-
tas,

Hyperlipidamie und zunehmendes Alter (vgl. auch
Gegenanzeigen).

Unter der Anwendung von KOK wurden Félle von
Thrombosen der Retinagefafle berichtet, die zu ei-
nem teilweisen oder auch vollstandigen Verlust
des Sehvermdgens fiihren kdnnen. Beim Auftreten
von z. B. Veranderungen des Sehvermdgens, Her-
vortreten des Bulbus, Doppelsichtigkeit, Papil-
lenédemen oder GefaRveranderungen der Retina
sollte
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auf eine andere, nicht-hormonale Verhlitungsme-
thode gewechselt und die Ursache der Erkrankung
abgeklart werden.

Rauchen

Bei Raucherinnen, die hormonhaltige Arzneimittel
zur Schwangerschaftsverhiitung anwenden, be-
steht ein erhdhtes Risiko, an zum Teil schwerwie-
genden Folgen von GefaRveranderungen (z. B.
Herzinfarkt, Schlaganfall) zu erkranken. Das Risiko
nimmt mit zunehmendem Alter und steigendem Zi-
garettenkonsum zu.

Frauen, die alter als 30 Jahre sind, sollen deshalb
nicht rauchen, wenn sie hormonhaltige Arzneimittel
zur Verhiitung einer Schwangerschaft anwenden.
Wenn auf das Rauchen nicht verzichtet wird, sollen
andere Verhltungsmethoden angewendet werden,
besonders bei Vorliegen weiterer Risikofaktoren.

Blutdruck

Ein Anstieg des Blutdrucks wurde bei Anwenderin-
nen von kombinierten oralen Kontrazeptiva (KOK)
beobachtet (siehe Nebenwirkungen). Bei Frauen
mit Bluthochdruck, auch in der Vorgeschichte, oder
mit Bluthochdruck-bedingten Erkrankungen, ein-
schlieRlich bestimmter Nierenerkrankungen, sollte
eine nicht-hormonale Verhitungsmethode ange-
wandt werden. Falls dennoch KOK angewendet
werden, ist eine besondere Uberwachung notwen-
dig. Bei einem signifikanten Anstieg des Blutdrucks
sollte die Anwendung beendet werden (siehe Ab-
schnitt 5. Gegenanzeigen).

Migréne/Kopfschmerzen

Bei erstmaligem Auftreten migréneartiger oder ge-
hauftem Auftreten ungewohnt starker Kopfschmer-
zen, insbesondere mit Empfindungs- bzw. Wahr-
nehmungsstérungen, sollte die Anwendung von
kombinierten oralen Kontrazeptiva (KOK) beendet
und die Ursache differentialdiagnostisch abgeklart
werden. Bei Frauen mit Migrane (besonders mit
Aura) kann bei der Einnahme von KOK das Risiko
eines Schlaganfalls erhdht sein (vgl. Abschnitt 5.
Gegenanzeigen).

Karzinome der Reproduktionsorgane

Einige Studien deuten auf ein erhdhtes Risiko von
zervikalen, intraepithelialen Neoplasien oder inva-
sivem Zervixkarzinom bei Anwenderinnen von
kombinierten oralen Kontrazeptiva (KOK) hin. Die
Frage, in wie weit solche Ergebnisse auf Unter-
schiede im Sexualverhalten und andere Faktoren
zurlickgefuhrt werden konnen, wird derzeit noch
kontrovers diskutiert. Bei nicht abgeklarten unge-
wohnlichen Genitalblutungen sollten geeignete di-
agnostische Manahmen ergriffen werden.

Das Mammakarzinom gehért zu den hormonab-
hangigen Tumoren. Fiir das Mammakarzinom
sind seit langem Risikofaktoren, wie z. B. familidre
Disposition, friihe Menarche, spate Menopause
(nach dem 52. Lebensjahr), Nulliparitat, Stillkarenz,
anovulatorische Zyklen etc. bekannt. Einige davon
weisen auf die Mdglichkeit hormoneller Einfliisse
bei der Mammakarzinomentstehung hin, wobei
Geschlechtshormone die Empfindlichkeit gegen-
Uber anderen, die Krebsentstehung begiinstigen-
den Faktoren erhéhen kénnen. Allerdings sind Ge-
schlechtshormone nur einer unter verschiedenen
méglichen anderen, nicht mit der Einnahme hor-
monaler Kontrazeptiva verbundenen Risikofakto-
ren.

Eine Metaanalyse aus 54 epidemiologischen Stu-
dien ergab ein geringfiigig erhdhtes relatives Risi-
ko (RR=1,24) fiir die Diagnose von Brustkrebs bei
Frauen, die KOK einnehmen. Das erhdhte Risiko
geht im Verlauf von 10 Jahren nach Beendigung
der KOK-Einnahme allmahlich wieder zuriick. Da
Brustkrebs bei Frauen unter 40 Jahren selten auf-
tritt, ist die Anzahl der zusatzlich diagnostizierten
Brustkrebserkrankungen bei Anwenderinnen von
KOK oder solchen, die friiher KOK eingenommen
haben, gering im Vergleich zum Brustkrebsrisiko
Uber die Lebenszeit. Die Studien gaben keinen
Aufschluss tiber die Ursachen. Das beobachtete
erhdhte Risiko kann auf eine friihzeitigere Diagno-
se von Brustkrebs bei KOK-Anwenderinnen, die
biologischen Wirkungen von KOK oder auf eine
Kombination aus beidem zuriickzufiihren sein.
Brustkrebs, der bei Anwenderinnen diagnostiziert
wird, befindet sich meist in einem weniger weit
fortgeschrittenen Stadium als Brustkrebs, der bei
Frauen diagnostiziert wird, die nie KOK einge-
nommen

haben.

Gallenwegserkrankungen

Sie werden bei Langzeiteinnahme von kombinier-
ten oralen Kontrazeptiva (KOK) etwas haufiger be-
obachtet. Die mdgliche Bildung von Gallensteinen
unter estrogenhaltigen Praparaten wird wider-
spriichlich beurteilt.

Bei Frauen, die bereits einen Schwangerschaftsik-
terus oder einen lkterus aufgrund der Einnahme
eines KOK hatten, ist das Risiko, dass diese Er-
krankung bei der Anwendung von Minulet auftritt,
erhoht (siehe Abschnitte 5. Gegenanzeigen und 6.
Nebenwirkungen).

Lebererkrankungen und hepatische Neoplasien

In seltenen Fallen sind nach der Anwendung hor-
monaler Wirkstoffe, wie sie auch dieses Préaparat
enthalt, benigne, noch seltener maligne Lebertu-
moren beobachtet worden, die vereinzelt zu le-
bensgefahrlichen intraabdominellen Blutungen ge-
fuhrt haben. Das Risiko steigt mit der Dauer der
Anwendung (siehe Abschnitt 6. Nebenwirkungen).

Hinweise zu den sonstigen Bestandteilen

Lactose und Sucrose

Dieses Arzneimittel enthélt u.a. als sonstige Be-
standteile Lactose und Sucrose. Patientinnen mit
seltener angeborener Galaktose- oder Fruktose-
Intoleranz, Lapp-Laktase-Mangel, Glukose-
Galaktose-Malabsorption oder Saccharase-
Isomaltase-Mangel sollten dieses Arzneimittel nicht
anwenden.

9. Wichtigste Inkompatibilitaten
Keine bekannt

10. Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Die Dragées missen jeden Tag etwa zur gleichen
Zeit, falls erforderlich mit etwas Fliissigkeit, in der
auf der Blisterpackung angegebenen Reihenfolge
eingenommen werden. Uber 21 aufeinander fol-
gende Tage muss jeweils 1 Dragée taglich einge-
nommen werden. Mit der Einnahme der Dragées
aus der nachsten Packung wird nach einer 7-
tagigen Einnahmepause begonnen, in der es Ubli-
cherweise zu einer Abbruchblutung kommt. Diese
beginnt in der Regel 2 bis 3 Tage nach Einnahme
des letzten Dragées und kann noch andauern,
wenn mit der Einnahme aus der nachsten Packung
begonnen wird.

11. Art und Dauer der Anwendung

Vor Beginn der Anwendung hormonaler Kontra-
zeptiva soll eine allgemeinarztliche und gynékolo-
gische Untersuchung durchgefiihrt sowie bei nicht
geklarten Genitalblutungen die Ursache ermittelt
werden. Eine Schwangerschaft ist auszuschlieRen.

Wahrend der Anwendung empfehlen sich gynéko-
logische Kontrollen in halbjahrlichen Abstanden.
Einnahmefehler, Erbrechen oder Darmkrankheiten
mit Durchfall, die gleichzeitige l&ngere Einnahme
bestimmter Medikamente (siehe 7. Wechselwir-
kungen mit anderen Mitteln) sowie sehr seltene in-
dividuelle Stoffwechselstérungen kénnen die emp-
fangnisverhitende Wirkung beeintrachtigen.

Beginn der Einnahme von Minulet
- Keine vorangegangene Einnahme von kombinier-
ten oralen Kontrazeptiva (KOK) im letzten Monat
Mit der Dragéeeinnahme sollte am 1. Tag des na-
tiirlichen Zyklus (d. h. am 1. Tag der Menstruati-
onsblutung) begonnen werden.
Es ist auch méglich, mit der Dragéeeinnahme an
Tag 2 bis 7 des nattirlichen Zyklus zu beginnen. In
diesem Falle sollte allerdings wahrend der ersten 7
Tage zusétzlich eine Barrieremethode angewendet
werden.

- Wechsel von einem anderen Kombinationspréapa-
rat

zur oralen Kontrazeption

Es soll mit der Einnahme von Minulet vorzugswei-

se

am Tag nach der Einnahme der letzten wirkstoff-

haltigen Tablette des bisherigen KOK begonnen

werden. Es ist auch mdglich, am Tag nach dem

ublichen einnahmefreien Intervall, das auf die Ein-

nahme der letzten wirkstoffhaltigen Tablette folgt,

oder

am Tag nach der Einnahme der letzten wirk-

stofffreien Tablette des zuvor eingenommenen

Praparates zu beginnen.

— Wechsel von einem Gestagenmonopréparat (Mi-
nipille, Injektionspréparat, Implantat)
Bei vorheriger Einnahme der Minipille kann an je-
dem beliebigen Tag gewechselt werden, die Um-
stellung von einem Implantat muss am Tag der
Entfernung und von einem Injektionspraparat zu
dem Zeitpunkt erfolgen, an dem die nachste Injek-
tion fallig ware.
In jedem Fall sollte wahrend der ersten 7 Tage der
Einnahme von Minulet zusétzlich eine nicht-
hormonale Verhiitungsmethode (Barrieremethode)
angewendet werden.

— Nach einem Abort im ersten Trimenon

Es kann sofort mit der Einnahme begonnen wer-
den. In diesem Fall sind keine zusatzlichen emp-
fangnisverhltenden Malnahmen erforderlich.

— Nach einer Geburt oder einem Abort im zweiten
Trimenon
Da in dem unmittelbar auf eine Entbindung folgen-
den Zeitraum das Risiko thromboembolischer Er-
eignisse erhoht ist, sollte die Einnahme oraler
Kontrazeptiva nicht friiher als 21 — 28 Tage nach
einer Geburt oder einer Fehlgeburt im 2. Trimenon
begonnen werden. Die Frau sollte angewiesen
werden, sicherheitshalber wahrend der ersten 7
Einnahmetage zusétzlich eine nicht-hormonale
Verhitungsmethode (Barrieremethode) anzuwen-
den.
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Wenn jedoch bereits Geschlechtsverkehr stattge-
funden hat, muss vor Beginn der Einnahme eine
Schwangerschaft ausgeschlossen oder die erste
Menstruationsblutung abgewartet werden.

- Anwendung bei stillenden Frauen
siehe unter Gegenanzeigen ,,Anwendung in
Schwangerschaft und Stillzeit".

Vorgehen bei vergessener Einnahme

Die kontrazeptive Zuverlassigkeit kann verringert
sein, wenn die Einnahme der Dragées versaumt
wird — insbesondere wenn die ausgelassenen
Dragées die Einnahmepause verlangern. Wenn
die Einnahme der Dragées wahrend der ersten
Woche des Zyklus vergessen wurde und in der
Woche, bevor die Dragées vergessen wurden, Ge-
schlechtsverkehr stattfand, sollte die Méglichkeit
einer Schwangerschaft in Betracht gezogen wer-
den.

+ Wird innerhalb von 12 Stunden nach dem ubli-
chen Einnahmezeitpunkt bemerkt, dass die Ein-
nahme eines Dragées vergessen wurde, sollte das
Dragée sofort eingenommen werden. Alle darauf
folgenden Dragées sind dann wieder zur gewohn-
ten Zeit einzunehmen.

+ Wenn die Einnahme um mehr als 12 Stunden
Uberschritten wurde, ist der kontrazeptive Schutz
nicht mehr voll gewahrleistet.

- Die Einnahme des letzten vergessenen Dragées
sollte so schnell wie mdglich nachgeholt werden,
auch wenn dies bedeutet, dass 2 Dragées an ei-
nem Tag eingenommen werden mussen. Die
weitere Dragéeeinnahme erfolgt dann zur ge-
wohnten Zeit. Zusétzlich sollte wéhrend der
nachsten 7 Tage eine nicht-hormonale Verhii-
tungsmethode, wie z. B. Kondome, angewendet
werden.

- Wenn das letzte Dragée der Packung vor Ablauf
dieser 7 Tage eingenommen wurde, muss mit
der Einnahme aus der nachsten Blisterpackung
begonnen werden, sobald die laufende Packung
aufgebraucht ist; es sollte keine Pause zwischen
zwei Blisterpackungen eingelegt werden. Dies
verhindert eine langere Unterbrechung der Dra-
géeeinnahme.

Eine langere Pause kann das Risiko einer Ovula-
tion erhdhen. Bei der Anwenderin wird es wahr-
scheinlich bis zum Aufbrauchen der zweiten Blis-
terpackung zu keiner Abbruchblutung

kommen, allerdings kénnen wahrend der Dra-
géeeinnahme Schmier- oder Durchbruchblutun-
gen auftreten.

- Wenn bei der Anwenderin nach Beendigung
der zweiten Blisterpackung keine Abbruchblu-
tung auftritt, muss die Mdglichkeit einer Schwan-
gerschaft ausgeschlossen werden, bevor die
Einnahme aus der nachsten Blisterpackung fort-
gesetzt wird.

Verhalten bei Erbrechen oder Durchfall

Bei Erbrechen oder Durchfall in den ersten 4 Stun-
den nach der Einnahme des Dragées werden die
Wirkstoffe mdglicherweise nicht vollstandig aufge-
nommen. In diesem Fall soll ein weiteres Dragée
so schnell wie mdglich eingenommen werden.
Wenn mehr als 12 Stunden seit der Einnahme ver-
gangen sind, empfiehlt sich die beschriebene Vor-
gehensweise fiir vergessene Dragées. Wenn die
betroffene Anwenderin nicht von ihrem normalen
Einnahmerhythmus abweichen mdchte, muss sie

das Ersatzdragée aus einer anderen Blisterpa-
ckung einnehmen.

Verschieben der Abbruchblutung

Um die Menstruation hinauszuschieben, soll nach
Aufbrauchen einer Monatspackung Minulet direkt
ohne einnahmefreies Intervall mit der Einnahme
aus der nachsten Packung begonnen werden.

Die Einnahme kann so lange fortgesetzt werden
wie gewiinscht, maximal bis zum Ende der zweiten
Packung. Wahrend der Einnahme aus der zweiten
Packung kann es zu Durchbruch- oder Schmierblu-
tungen kommen. Nach der regularen 7-tagigen
Einnahmepause kann die Einnahme von Minulet
wie Ublich fortgesetzt werden. Zur Verschiebung
der Menstruation auf einen anderen Wochentag
als nach dem bisherigen Einnahmeschema Ublich,
kann das bevorstehende einnahmefreie Intervall
um die gewtinschte Zahl von Tagen verkirzt wer-
den.

Je kiirzer das einnahmefreie Intervall, desto hoher
ist die Wahrscheinlichkeit einer ausbleibenden Ab-
bruchblutung und wéhrend der Einnahme aus der
folgenden Packung einsetzender Durchbruch- bzw.
Schmierblutungen (wie beim Hinauszogern der
Menstruation).

12. NotfallmaBnahmen, Symptome und
Gegenmittel

Ernsthafte Krankheitserscheinungen wurden nicht
beobachtet, wenn versehentlich eine groRere An-
zahl von Dragées (auch von Kleinkindern) einge-
nommen wurde. Ubelkeit kann eintreten, bei Frau-
en kann es zu einer Abbruchblutung kommen. Bei
Einnahme von Uberdosen sollen Kinder dem Arzt
vorgestellt werden. Es sind keine Folgeerschei-
nungen zu erwarten. Eine spezifische Behandlung
istim Allgemeinen nicht erforderlich; falls nétig, ei-
ne unterstiitzende Behandlung.

13. Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfiigbarkeit,
soweit diese Angaben fiir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

13.1 Pharmakologische Eigenschaften

Bei den verschiedenen Standardmethoden zur Be-
stimmung der gestagenen Aktivitdt am Tier zeigte
sich, dass Gestoden ca. 3- bis 10-mal starker wirk-
sam war als Levonorgestrel. Damit diirfte es das
am starksten wirksame bisher bekannte Gestagen
sein.

Am Menschen wurde die gestagene Wirksamkeit
durch Bestimmung der Transformationsdosis und
der Ovulationshemmdosis ermittelt. Dabei zeigte
sich, dass mit einer Dosis von 0,2 — 0,3 mg Gesto-
den pro Tag nach entsprechendem Endometri-
umaufbau eine normgerechte, hohe Sekretionser-
scheinung erreicht wurde.

Die Ovulationshemmdosis liegt nach entsprechen-
den Studien bei 0,04 mg Gestoden pro Tag. Bei
dieser Dosis war auch der periphere Gestagen-
effekt auf Parameter des Zervixschleims und des
Vaginalepithels stark ausgepragt.

Weitere Studien mit verschiedenen Kombinationen
von Gestoden und Ethinylestradiol zur Ovulations-
hemmung ergaben, dass die Kombination von
0,075 mg Gestoden und 0,03 mg Ethinylestradiol
die Ovulation zuverlassig unterdriickt.

Androgene Restwirkung

Bei den zur oralen Kontrazeption vorwiegend ver-
wendeten Gestagenen handelt es sich um 19-Nor-
Testosteronderivate, die alle im Tierversuch eine
androgene Restwirkung haben. Diese ist unter Mi-
nulet aufgrund der ausgepragten Dissoziation zwi-
schen gestagener und androgener Partialwirkung
von Gestoden wesentlich schwacher als unter
vergleichbaren Ovulationshemmern. Klinisch tritt
sie jedoch praktisch nie in Erscheinung, weil ver-
gleichsweise nur geringe Dosierungen fir die
schwangerschaftsverhiitende Wirkung erforderlich
sind.

Andererseits fiihren orale Ovulationshemmer zu
einer Suppression der endogenen Androgenpro-
dukion im Ovar. Zudem steigt unter Minulet das
SHGB im Plasma an, so dass die Bindungskapazi-
tat fur Androgene erhéht ist und damit weniger
freies Testosteron in der Peripherie zur Verfiigung
steht.

Dennoch ist bei Einnahme wahrend der 8. - 12.
Schwangerschaftswoche wegen der Moglichkeit
einer geringen androgenen Restwirkung rein theo-
retisch nicht ganz auszuschlieen, dass weibliche
Feten virilisiert werden, wenn Frauen unter der
Behandlung schwanger geworden sind.

13.2 Toxikologische Eigenschaften
Mit den beiden Wirkstoffkomponenten allein sowie
mit deren Kombination wurden tierexperimentelle
Untersuchungen zur Abschatzung des Anwen-
dungsrisikos durchgefiihrt.

Akute Toxizitatspriifungen (Maus, Ratte, Affe)
ergaben keine Hinweise darauf, dass bei verse-
hentlicher Einnahme eines Vielfachen der beim
Menschen kontrazeptiv wirksamen Tagesdosis mit
einem akuten Vergiftungsrisiko gerechnet werden
misste.

In systemischen Vertraglichkeitspriifungen bei wie-
derholter Verabreichung an Maus (104 Wochen),
Ratte (26 — 104 Wochen), Hund (26 - 105 Wo-
chen) und Affe (16 Wochen) ergaben sich keine
Befunde, die bestimmte Unvertraglichkeitserschei-
nungen beim Menschen erwarten lassen.

Reproduktionstoxikologische Untersuchungen zum
Studium des Einflusses auf Fertilitdt der Elterntiere
(Ratte), Embryonalentwicklung (Ratte, Kaninchen),
Geburt, Laktation und Reproduktionsfahigkeit der
Nachkommen (Ratte) ergaben keinen Hinweis auf
beim Menschen zu erwartende unerwiinschte Ef-
fekte bei bestimmungsgeméRem Gebrauch.

Bei versehentlicher Einnahme wéhrend bereits be-
stehender Graviditét soll die Behandlung grund-
satzlich sofort beendet werden.

In Priifungen auf genotoxische Wirkung in vitro (S.
typhimurium) und in vivo an der Maus (Mikrokern-
test) war ein mutagenes Potential nicht nachzuwei-
sen. Aus den Ergebnissen der Priifungen auf ge-
notoxische Wirkung und den Tumorigenitatsstu-
dien an Maus und Ratte (104 Wochen) darf ge-
schlossen

werden, dass fiir den Menschen nach den fir die
orale Kontrazeption erforderlichen Dosierungen ein
tumorigenes Potential nicht besteht.

Zur Problematik méglicher teratogener Wir-
kungen
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Es wird ein méglicher Zusammenhang zwischen
der Applikation weiblicher Sexualhormone in der
Frihschwangerschaft und dem Auftreten von
Missbildungen diskutiert.

Bei den dieser Diskussion zugrunde liegenden
epidemiologischen Erhebungen handelt es sich um
retrospektive und prospektive Studien, die viele
Fragen unbeantwortet lassen. Prinzipiell kénnen
aus derartigen Untersuchungen keine Riickschlis-
se auf einen kausalen Zusammenhang gezogen,
sondern nur Gruppenunterschiede aufgezeigt
werden, die auch anderweitig erklarbar sind.

Bereits 1978 stellte die Deutsche Gesellschaft fiir
Gynakologie und Geburtshilfe anlasslich ihrer Jah-
restagung in Miinchen fest, aufgrund einer sorgfal-
tigen Analyse der vorliegenden Daten sei eine
teratogene Wirkung von Gestagen-Estrogen-
Kombinationen oder Gestagenen allein nicht er-
wiesen

und ein Schwangerschaftsabbruch nicht indiziert,
wenn Préparate dieser Art wahrend der Friihgravi-
ditat verabreicht worden sind.

Es wurden gegen eine therapeutische Anwendung
der hierfiir vorgesehenen Hormonpréparate in den
ersten Monaten einer Schwangerschaft keine Be-
denken erhoben.

Obwohl die Vermutung, es kdnne ein ursachlicher
Zusammenhang zwischen der Applikation weibli-
cher Sexualhormone in der Friihschwangerschaft
und dem Auftreten von Missbildungen bestehen,
als nicht begriindet angesehen werden kann, muf
man sich dariiber im Klaren sein, dass bei keinem
Arzneimittel — also auch nicht bei Sexualhormo-
nen

— mit letzter Sicherheit eine teratogene Wirkung
auszuschlieBen ist. Diese restliche Ungewissheit
ist der Grund dafiir, bei bestimmten Indikationen
vor Beginn einer Sexualhormontherapie den Aus-
schluss einer Schwangerschaft zu fordern.

13.3 Pharmakokinetik

Beide Wirkstoffe werden nach oraler Gabe schnell
und vollstandig resorbiert. Maximale Plasmaspie-
gel sind im Bereich von 1 Stunde erreicht. Der
postmaximale Konzentrationsverlauf ist durch ein
Absinken in zwei Phasen charakterisiert mit Halb-
wertszeiten

von 1,5 bzw. 18 Stunden fiir Gestoden und 1 -3
bzw. etwa 24 Stunden fiir Ethinylestradiol. Bei tag-
lich wiederholter Einnahme kommt es zu keiner
wesentlichen Kumulation der Wirkstoffe oder ihrer
Metaboliten.

Ausgeschieden werden die zwei Steroide tiberwie-
gend als Metaboliten: Gestoden zu 60 % iber die
Nieren und zu 40 % Uber die Leber, Ethinylestradi-
ol zu 40 % Uber die Nieren und zu 60 % Uber die
Leber.

13.4 Bioverfiigbarkeit

Nach oraler Gabe ist Gestoden vollstandig
bioverfiigbar, Ethinylestradiol zu 40 - 60 %.

14. Sonstige Hinweise

Voraussetzung fiir eine Verordnung
Voraussetzung fiir eine Verordnung von Minulet
sind eine sorgfaltige Anamnese, eine allgemein-
arztliche und eine gynakologische Untersuchung
(Untersuchung der Mammae und zytologischer

Abstrich). Bei der Anamnese sind zu beachten:
familidre Haufung von Herz-
Kreislauferkrankungen, Diabetes mellitus, Gerin-
nungsstdrungen; in der Eigenanamnese: zusatzli-
che Faktoren wie Rauchen und Medikamentenein-
nahme.

Schwangerschaft/Stillzeit

Die Wirkstoffe von Minulet treten in die Plazenta
und den Feten Uber. Alle bisherigen Untersuchun-
gen haben ergeben, dass die Einnahme Estrogen-
Gestagen-haltiger Praparate wahrend der
Schwangerschaft, auch in der friihen Phase, das
Risiko von Fehlbildungen nicht erhéht. Trotzdem
sind Sexualsteroide in der Schwangerschaft kont-
raindiziert, da nicht vollig ausgeschlossen werden
kann, dass der Fetus gesché&digt wird. Vor Beginn
einer Einnahme von hormonalen Kontrazeptiva ist
sicherzustellen, dass keine Schwangerschaft be-
steht. Jede Frau sollte darauf hingewiesen werden,
dass beim Ausbleiben der Abbruchblutung sofort
ein Arzt zu konsultieren ist; die Einnahme von Mi-
nulet ist in diesen Féllen zu unterbrechen.
Epidemiologische Studien ergaben kein erhdhtes
Fehlbildungsrisiko fiir Kinder von Frauen, die vor
der Schwangerschaft kombinierte orale Kontrazep-
tiva eingenommen hatten.

Zyklusspezifische Hinweise

Zwischenblutungen: Durchbruch- und Schmierblu-
tungen kdnnen inshesondere wahrend der ersten 3
Monate einer KOK-Anwendung auftreten. Die Art
und Dosis des Gestagens kann von Bedeutung
sein. Sollten Durchbruchblutungen nicht sistieren
oder sich wiederholen, ist zum Ausschluss eines
organischen Leidens eine eingehende Untersu-
chung mit Abrasio indiziert. Das Gleiche gilt fiir
Schmierblutungen, die mehrere Zyklen nacheinan-
der in unregelmaRigen Absténden oder erstmalig
nach langerer Anwendung von Minulet auftreten.
In diesen Fallen werden die Blutungen meist durch
organische Veranderungen und nicht durch

das Praparat verursacht.

Ausbleiben der Abbruchblutung: Wenn in ganz sel-
tenen Féllen die Abbruchblutung ausbleibt, soll die
Anwendung bis zum sicheren Ausschluss einer
Schwangerschaft nicht fortgesetzt werden. In die-
sem Fall sollte eine nicht-hormonale Verhiitungs-
methode angewandt werden.

Ausbleiben der Menstruation nach Absetzen

von Minulet: Nach Absetzen des Préaparates kann
es gelegentlich langere Zeit dauern, bis wieder ein
normaler Zyklus ablauft. Bei einigen Frauen kann
es zu Amenorrhoe (mdglicherweise mit Anovulati-
on) oder Oligomenorrhoe kommen, insbesondere
wenn diese Zyklusstdrungen friiher schon
aufgetreten waren.

Klinisch-chemische Normalwerte

Einige klinisch-chemische Normalwerte kdnnen
durch die Einnahme hormonaler Empfangnisverhii-
tungsmittel verandert werden. So kann sich die
Blutsenkungsgeschwindigkeit erhéhen, ohne dass
eine Krankheit vorliegt. Anstiege, z. B. von Serum-
kupfer- und Serumeisenwerten sowie der alkali-
schen Leukozytenphosphatase, wurden neben
Veranderungen anderer Laborwerte z. B. ver-
schiedener Leberwerte beschrieben.

Die Bromsulfaleinretention kann unter der Einnah-
me von Ovulationshemmern gesteigert sein, so
dass sie zur Beurteilung der Leberfunktion aus-

scheidet. Aufgrund der unter sonstige Stoffwech-
selwirkungen beschriebenen Zusammenhéange
sind der Metopiron-Test sowie der PBJ-Gehalt im
Serum bei Frauen unter hormonalen Kontrazeptiva
nur bedingt aussageféahig, wahrend der Radio-
jodtest unbeeinflusst bleibt.

Sonstige Stoffwechselwirkungen
Nebennierenrinden- und Schilddriisenfunktion:
Wahrend der Einnahme estrogenhaltiger Prépara-
te nehmen die Bindungsproteine fiir Steroidhor-
mone und Schilddriisenhormone und damit auch
die

Gesamtkonzentration an Kortikosteroiden und
Schilddriisenhormonen im Plasma zu.

Da jedoch der Anteil des freien, biologisch aktiven
Hormons im Wesentlichen unverandert bleibt, wer-
den die Versorgungssituation des Organismus
bzw. die Nebennierenrinden- und Schilddriisen-
funktion im Allgemeinen nicht beeinflusst. Bei mit
Schilddriisenhormonen substituierten Patienten
kann eine Anpassung der Dosierung erforderlich
werden.

Fettstoffwechsel: Die Entwicklung persistierender
Hypertriglyzeridamien kann mit der Anwendung
von oralen Kontrazeptiva in Zusammenhang ste-
hen. Bei Anwenderinnen mit bestehender Hyper-
triglyzeridamie kann in seltenen Fallen die Anwen-
dung von oralen Kontrazeptiva mit einem starken
Anstieg der Triglyzeride im Plasma in Verbindung
stehen und zu einer Pankreatitis fihren.

Der Cholesterinspiegel wird meist normal oder so-
gar emiedrigt gefunden.

Kohlenhydratstoffwechsel: Unter der Anwendung
von oralen Kontrazeptiva wurde Uber das Auftreten
von Glukoseintoleranz berichtet. Frauen mit ver-
minderter Glukosetoleranz oder Diabetes mellitus
missen besonders sorgfaltig iberwacht werden.

Andere Stoffwechselfunktionen: Vereinzelt kann es
zu Stérungen des Folsaurestoffwechsels kommen.
Im Falle einer Schwangerschaft,die kurz nach Ab-
setzen des oralen Kontrazeptivums eintritt, kdnnen
erniedrigte Serumfolatspiegel von klinischer Rele-
vanz sein.

Wirkung auf die Scheidenflora: Latente Infektionen
mit Candida albicans oder auch mit Trichomona-
den kénnen unter oralen Kontrazeptiva exazerbie-
ren und damit einen Fluor vaginalis begunstigen.

Sonstiges

Dieses Praparat schiitzt nicht gegen HIV-
Infektionen oder andere sexuell iibertragbare
Krankheiten.

15. Dauer der Haltbarkeit
3 Jahre

16. Besondere Lager- und Aufbewahrungshinwei-
se

Nicht iber 25 °C lagern!

17. Darreichungsformen und Packungsgréfen
Kalenderpackung mit
1x21 Dragées N 1
3 x21 Dragées N 2
6x21 Dragées N 3

18. Stand der Information
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19. Name oder Firma und Anschrift des pharma-
zeutischen Unternehmers
kohlpharma GmbH
Im Holzhau 8
66663 Merzig

Mitvertrieb:

MTK-PHARMA Vertriebs-GmbH
Im Holzhau 8

66663 Merzig



