1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Ovestin 500 mikrogrammi vaginaalsuposiidid

2.  KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS
1 vaginaalsuposiit sisaldab 500 mikrogrammi striooli.

Abiainete tiielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM

Vaginaalsuposiit.

Valged, torpeedokujulised vaginaalsuposiidid.
4. KLIINILISED ANDMED

4.1 Niidustused

e Ostrogeenide puudusest tingitud atroofilise vaginiidi hormoonasendusravi.
e Tupeoperatsioonide eel- ja jarelravi postmenopausis naistel.

4.2 Annustamine ja manustamisviis
Ovestin on ainult strogeeni sisaldav ravim, mida vdib anda nii emakaga kui emakata naistele.

Annustamine

e Ostrogeenide puudusest tingitud atroofilise vaginiidi ravi:

Ravi esimestel niddalatel 1vaginaalsuposiit 65pédevas, sellele jargneb annuse jark-jarguline
vihendamine vastavalt ndhtude leevenemisele, kuni saavutatakse alalhoidev annus (néteks 1
vaginaalsuposiit kaks korda nédalas).

e Tupeoperatsioonide eel- ja jarelravi postmenopausis naistel:
1 vaginaalsuposiit 66pédevas 2 néddala viltel enne operatsiooni; 1 vaginaalsuposiit kaks korda nédalas 2
nidala viltel parast operatsiooni.

Ununenud annus manustatakse niipea, kui see meenub, vilja arvatud juhul, kui see meenub jargmise
annuse manustamise pédeval. Sel juhul jdetakse ununenud annus vahele ja jargmine annus

manustatakse tavalisel ajal. Mitte kunagi ei manustata samal pdeval kahte annust.

Manustamisviis
Ovestin vaginaalsuposiit manustatakse intravaginaalselt dhtul enne magamaminekut.

Postmenopausaalsete siimptomite ravi alustamiseks ja jatkamiseks peaks kasutama madalaimat
toimivat annust lithima vdimaliku aja jooksul (vt 15ik 4.4).

Hormoonasendusravi (HAR) mittekasutavatel naistel ja neil, kes 16petavad pideva, kombineeritud
HAR preparaadi kasutamise, v3ib Ovestin-ravi alustada suvalisel pdeval. Naised, kes lopetavad
tsiiklilise HAR skeemi, peavad alustama Ovestin-ravi iiks nédal pérast tsiikli [dppu.

4.3 Vastuniidustused

e Olemasolev, kahtlustatav vdi anamneesis rinnanidirmekasvaja



e Olemasolev voi kahtlustatav dstrogeensdltuv pahaloomuline tuumor (niiteks
endomeetriumikasvaja)

e Diagnoosimata tupeveritsus
Ravimata endomeetriumi hiiperplaasia

e Anamneesis v3i olemasolev venoosne trombemboolia (siivaveenide tromboos, kopsuarteri
emboolia)

e Trombofiilne hidire (néditeks C-valgu, S-valgu vdi antitrombiini puudulikkus, vt 161k 4.4)
Aktiivne voi hiljutine arterite trombemboolne haigus (niiteks siidame isheemiatdbi,
miiokardiinfarkt)

e Age maksahaigus vdi maksahaigus anamneesis, kui maksafunktsiooni testid ei ole
normaliseerunud
Ulitundlikkus toimeaine v&i 16igus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes

e Porfiitiria

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinéud kasutamisel

e Postmenopausaalsete siimptomite raviks tohib HAR-i ordineerida ainult selliste siimptomite
korral, mis halvendavad elukvaliteeti. K&igil juhtudel tuleb vihemalt kord aastas hoolikalt hinnata
vdimaliku ohu ja loodetava kasu vahekorda ning HAR-i tohib jatkata ainult sel juhul, kui kasu iiletab
ohu.

e HAR-ga seotud ohtude tdendusmaterjal enneaegse menopausi ravimisel on piiratud. Kuna
noorematel naistel on absoluutse ohu tase madal, vdib nende puhul kasu/riski suhe olla soodsam kui
vanematel naistel.

Meditsiiniline vaatlus/jdlgimine

e Enne HAR-i alustamist voi jatkamist tuleb koguda pdhjalik isiklik ja perekonnaanamnees.
Lahtuvalt sellest ning vastundidustustest ja kasutamishoiatustest tuleb teostada fiiiisiline (sh
vaagnasiseste organite ja rinnanddrme) labivaatus. Ravi ajal soovitatakse ldbi viia perioodilisi
kontrolluuringuid, mille sagedus ja olemus kohandatakse individuaalselt igale naisele. Naistele tuleb
selgitada, missugustest rinnanddrme muutustest nad peavad arsti vdi meditsiinidde teavitama (vt
allpool “Rinnanddrmevéhk™). Uuringud, sh sobivate kuvamismeetodite kasutamine, néiteks
mammograafia, tuleb lébi viia vastavalt kaasaegsetele sdeluuringu tavadele, mis on kohandatud
individuaalse patsiendi kliinilistele vajadustele.

Jélgimist vajavad seisundid

e Patsienti tuleb hoolikalt jalgida, kui tal esinevad, on varem esinenud ja/vdi on raskenenud raseduse

vOi eelneva hormoonravi ajal jirgmised seisundid. Tuleb arvestada, et need seisundid véivad Ovestin-

ravi ajal taastuda vdi siiveneda:

- leiomiioom (emaka fibroom) vdi endometrioos

- trombemboolsete haigusete riskifaktorid (vt allpool)

- Gstrogeensdltuvate tuumorite riskifaktorid — nditeks 1. astme parilikkus rinnanddrmevihi
suhtes

- arteriaalne hiipertensioon

- maksahaigused (néditeks maksa adenoom)

- suhkrudiabeet vaskulaarsete tiisistustega voi ilma

- sapikivitdbi

- migreen voi (tugevad) peavalud

- siisteemne lupus erythematosus

- anamneesis endomeetriumi hiiperplaasia (vt allpool)

- epilepsia

- bronhiaalastma

- otoskleroos

P3&hjused ravi koheseks 1opetamiseks:

Ravi tuleb 16petada juhul, kui ilmneb vastundidustus, samuti jargmistes olukordades:
) ikterus vOi maksafunktsiooni halvenemine




vererdhu markimisvéirne tous
. migrenoidsete peavalude taastumine
rasedus

Endomeetriumi hiiperplaasia ja kartsinoom

Endomeetriumi stimulatsiooni viltimiseks ei tohi 66pdevane annus iiletada 1 manustamist (500
mikrogrammi Ostriooli) ning samuti ei tohi maksimaalset annust kasutada kauem kui mdned nidalad.
Uks epidemioloogiline uuring on niidanud, et pikaajaline ravi suukaudse, kuid mitte vaginaalse
Ostriooliga, vdib suurendada endomeetriumi véhi riski. See risk on suurem vastavalt ravi pikenemisele
ning kaob tihe aasta jooksul pérast ravi I3ppu. Riski suurenemine oli seotud peamiselt vihem
invasiivsete ja korgel médral diferentseerunud kasvajatega. Tupeveritsust ravi ajal tuleb alati uurida.
Patsienti tuleb teavitada, et ta poorduks tupeveritsuse korral arsti poole.

Rinnanddrmevéhk

e Uldiselt on tiheldatud, et dstrogeeni-kollaskehahormooni kombineeritud HAR ja vdib-olla ka
ainult 6strogeeni HAR-i kasutavatel naistel on suurem rinnanddrmevihi risk, mis sdltub HAR-i
kasutamise kestvusest.

Ostrogeeni-kollaskehahormooni kombineeritud ravi:

- Randomiseeritud platseebokontrolliga uuring (Naiste tervishoiu initsiatiivi uuring (Women's
Health Initiative, WHI)) ja epidemioloogilised uuringud on piisivalt ndidanud, et strogeeni-
kollaskehahormooni kombineeritud HAR-i kasutavatel naistel on suurem rinnanddrmevéhi risk, mis
ilmneb umbes 3 aasta m6ddudes (vt 18ik 4.8).

Ainult 6strogeeni ravi:

- WHI uuring ei ndidanud rinnanddrmevihi suurenenud riski ainult 6strogeeni HAR-i
kasutavatel hiisterektoomiaga naistel. Vaatlusuuringud on tavaliselt ndidanud m&nevdrra suurenenud
ohtu rinnanddrmevihi diagnoosimiseks, mis on tunduvalt madalam kui 6strogeeni-
kollaskehahormooni kombineeritud ravi kasutajatel (vt 15ik 4.8).

Suurenenud risk ilmneb mdne kasutamisaasta jooksul, kuid langeb tavalisele tasemele mdni aasta
(koige rohkem viis) pérast ravi 15petamist.

e HAR, eriti 6strogeeni-kollaskehahormooni kombineeritud ravi, véib suurendada mammogrammil
koe tihedust. See vdib komplitseerida rinnanddrmevéhi radioloogilist avastamist. Kliinilistes
uuringutes tidheldati, et dstrioolravi saanud patsientidel oli mammogrammil koe tiheduse suurenemise
tdendosus vdiksem kui neil, keda oli ravitud teiste Gstrogeenidega.

e Seni ei ole teada, kas Ovestiniga kaasneb samasugune risk. Populatsioonipdhises jdlgimisuuringus
(case-control study), milles vaadeldi 3345 invasiivse rinnanddrmevihiga naist ja 3454 kontrollisikut,
selgus, et Ostriool, vastandina teistele Ostrogeenidele, ei ole seotud rinnanddrmevahi suurenenud
riskiga. Siiski ei ole selle leiu kliiniline tdhtsus seni teada. SeetSttu on oluline, et patsiendiga arutletaks
rinnanddrmevéhki haigestumise riski ning vorreldaks teadaoleva HAR-st tuleneva kasuga.

Munasarjavéhk

e Munasarjavihki esineb palju harvem kui rinnanddrmevéhki. Munasarja vihi monevorra
suurenenud riski on seostatud ainult dstrogeeni sisaldava HAR-preparaadi pikaajalise (vdhemalt 5 kuni
10 aastat) kasutamisega (vt 15ik 4.8). Moned uuringud, sh WHI uuring, on ndidanud, et kombineeritud
HAR-i pikaajalisel kasutamisel on risk sama suur v3i mdnevorra véiksem (vt 15ik 4.8). Seni ei ole
teada, kas norkade Gstrogeenide (niditeks Ovestini) pikaajalise kasutamisega kaasneb teistsugune risk
kui ainult 6strogeeni sisaldavate preparaatide korral.

Venoosne trombemboolia

e HAR-ga kaasneb venoosse trombemboolia (VTE), sh siivaveenide tromboosi vdi kopsuarteri
trombemboolia, 1,3- kuni 3-kordne risk. Sellise juhtumi esinemine on kdige tdendolisem HAR
esimesel aastal (vt 15ik 4.8). Need uuringud ei hdlmanud Ovestini ning andmete puudumise tdttu ei ole
teada, kas Ovestiniga kaasneb samasugune risk.

o Patsientidel, kellel on trombofiilne héire, on suurem VTE risk, ja HAR vaib seda riski suurendada.
Seega on HAR nendel patsientidel vastundidustatud (vt 15ik 4.3).




e VTE iildtunnustatud riskifaktoriteks on &strogeenide kasutamine, vanem iga, suurem operatsioon,
pikaajaline liikumatus, iilekaalulisus (kehamassi indeks >30 kg/m?), rasedus/siinnitusjérgne periood,
stisteemne [upus erythematosus (SLE), ja vihk. Varikoossete veenide osatdhtsuse kohta VTE arengus
selge iiksmeel puudub.

Nagu kdigi operatsioonijirgsete patsientide puhul, peab kaaluma profiilaktiliste meetmete kasutamist,
et dra hoida Idikusjargset VTEd. Kui pikaajaline lilkumatus jargneb plaanilisele operatsioonile, on
soovitatav HAR 4 kuni 6 niddalat enne seda ajutiselt katkestada. Raviga ei tohi jitkata enne, kui naine
on téielikult litkkumisvéimeline.

e  Kui Ovestini kasutatakse ndidustusel “Tupeoperatsioonide eel- ja jarelravi”, tuleb tdhelepanu
poorata tromboosi profiilaktikale.

e Naistel, kellel pole VTE esinenud isiklikus anamneesis, aga kelle esimese astme sugulasel on
anamneesis tromboos noores eas, vdib kaaluda sdeluuringu kasutamist pérast hoolikat ndustamist selle
piirangutest (sdeluuringu kéigus avastatakse ainult osa trombofiilsetest hdiretest. Kui avastatakse
trombofiilne héire, mis segregeerub koos monel perekonnaliikmel olnud tromboosiga, v&i kui héire on
raske (nditeks antitrombiini, S-valgu vdi C-valgu puudulikkus, v3i mitu hiiret korraga), on HAR
vastunéidustatud.

o Antikoagulatiivset ravi saavatel naistel tuleb HAR-preparaatide kasutamisest tulenevat kasu ja
v&imalikku riski hoolikalt kaaluda.

e VTE arenemisel pérast ravi alustamist tuleb ravim #ra jitta. Patsientidel tuleb paluda koheselt arsti
poole poorduda, kui nad mérkavad endal véimalikke trombemboolia siimptomeid (niiteks jalavalu ja
turse, jarsku tekkinud valu rinnus, diispnoe).

Stidame isheemiatobi

Randomiseeritud kontrollitud uuringud ei ole andnud mingeid tdendeid siidameinfarkti drahoidmise
kohta dstrogeeni-kollaskehahormooni kombineeritud HAR-i voi ainult dstrogeeni HAR-i saanud
naistel, kellel on v&i ei ole olemasolevat siildame isheemiatGbe.

Ostrogeeni-kollaskehahormooni kombineeritud ravi

Stidame isheemiatdve suhteline risk 6strogeeni-kollaskehahormooni kombineeritud HAR-i kasutamise
ajal suureneb monevorra. Kuna siidame isheemiatdve algne absoluutne risk sdltub oluliselt vanusest,
on siidame isheemiatdve lisajuhtude arv dstrogeeni-kollaskehahormooni kasutavate, menopausile
lahenevate tervete naiste seas viga madal, kuid vanemas eas see touseb.

Ainult 6strogeeni ravi:
Randomiseeritud kontrollitud uuringu andmed ei ndidanud siidame isheemiatdve suurenenud riski
ainult 6strogeeni ravi saavatel hiisterektoomiaga naistel.

Ajuinfarkt

e  Ostrogeeni-kollaskehahormooni kombineeritud ravi ja ainult strogeeni ravi seostatakse
isheemilise ajuinsuldi riski kuni 1,5-kordse suurenemisega. Suhteline risk ei muutu vanusega voi
menopausi algusest méddunud ajaga. Siiski, kuna isheemilise ajuinsuldi algne risk sdltub oluliselt
vanusest, suureneb vanusega iildine isheemilise ajuinsuldi risk HAR-i kasutavate naiste seas (vt 16ik
4.8).

Muud seisundid

e Kuna 6strogeenid voivad pShjustada vedelikupeetust, siis tuleb siidame vi neeru
funktsioonihdirega patsiente hoolikalt jilgida.

e Ostriool on ndrk gonadotropiini inhibiitor, mis ei oma muid markimisviirseid toimeid
endokriinstisteemile.

e HAR ei paranda kognitiivset funktsiooni. On teatav kinnitus selle kohta, et naistel, kes alustavad
puisiva kombineeritud HAR-i vdi ainult dstrogeeni HAR-i kasutamist hiljem kui 65-aastaselt, esineb
arvatava dementsuse suurenenud risk.

e Ovestin ei ole rasestumisvastane vahend.



4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Kliinilises praktikas ei ole teatatud Ovestini ja teiste ravimite koostoimetest. Vaatamata piiratud
andmetele, voivad Ovestini ja teiste ravimite vahel esineda koostoimed. Kombineeritud suukaudsete
kontratseptiivide kasutamisel on kirjeldatud jargmisi koostoimeid, ning see v4ib kehtida ka Ovestini
puhul.

Ostrogeenide metabolism v&ib suureneda, kui samal ajal kasutada ravimeid metaboliseerivate
ensiitimide, eriti tsiitokroom P450 ensiitimide indutseerijaid nagu antikonvulsandid (néiteks
fenobarbitaal, feniitoiin, karbamasepiin) ja infektsioonivastased ained (néiteks rifampitsiin, rifabutiin,
nevirapiin, efavirens).

Ritonaviir ja nelfinaviir, mida tuntakse kiill tugevate inhibiitoritena, avaldavad steroidhormoonidega
samaaegsel kasutamisel vastupidiselt indutseerivaid omadusi.

Ravimtaime liht-naistepuna (Hypericum perforatum) sisaldavad preparaadid voivad indutseerida
Ostrogeenide metabolismi.

Ostrogeenide metabolismi suurenemine vdib kliiniliselt avalduda toime vihenemises ja
menstruaalveritsuse profiili muutuses.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Fertiilsus

Ovestin on méeldud ainult postmenopausis (nii loomulikul teel avaldunud kui kirurgiliselt esile
kutsutud) naiste raviks.

Rasedus

Ovestin ei ole raseduse ajal ndidustatud. Juhul kui rasestumine toimub Ovestin-ravi ajal, tuleb ravi
kohe 18petada. Enamiku ténaseni ldbiviidud epidemioloogiliste uuringute tulemused seoses
Ostrogeenide mittetahtliku mdjuga lootele ei ole ndidanud mingeid teratogeenseid ega fetotoksilisi
toimeid.

Imetamine

Ovestin ei ole imetamise ajal ndidustatud. Ostriool eritub rinnapiima ja v3ib vihendada piima
produktsiooni.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Puudub teave, mis niitaks, et Ovestin mdjutab patsiendi autojuhtimise ja masinate kasitsemise voimet.

4.8 Korvaltoimed

Kirjanduses ja ohutusjirelevalve uuringutes on tuvastatud jargmisi kdrvaltoimeid:

Organsiisteemi klass Kérvaltoimed*
Ainevahetus- ja toitumishiired Vedelikupeetus

Seedetrakti hiired liveldus

Reproduktiivse siisteemi ja rinnanéiirme hiired Ebamugavustunne ja valu rindades

Menopausijédrgne veritsus
Eritis emakakaelast

Uldised hiiired ja manustamiskoha reaktsioonid Manustamiskoha érritus ja siigelus

*MedDRA versioon 15.1
Need kdrvaltoimed on tavaliselt mé6duvad, kuid vdivad osutada ka liiga suurele annusele.

Muid korvaltoimeid on registreeritud 6strogeeni/kollaskehahormooni ravi korral:



e Hea- ja pahaloomulised 6strogeensdltuvad kasvajad, niditeks endomeetriumi vihk. Tédiendavat
informatsiooni vt 16ik 4.3 ja 4.4.
e Miiokardiinfarkt ja ajuinfarkt

Sapipdichaigus

e Naha ja nahaaluskoe kahjustused: kloasmid, multiformne eriiteem, sdlmeline eriiteem, vaskulaarne

purpur

e Vdimalik dementsus iile 65-aastastel (vt 15ik 4.4)

Rinnavihi risk

- Uuringud on ndidanud, et iile 5 aasta dstrogeeni-kollaskehahormooni kombineeritud ravi
saanud naiste seas on rinnavahi risk kuni 2 korda suurem.
- Ainult 6strogeeni ravi kasutajatel on igasugune suurenenud risk tunduvalt vdiksem kui
Ostrogeeni-kollaskehahormooni kombineeritud ravi kasutajatel.
- Riski suurus sdltub ravi kestusest (vt 181k 4.4).

- Suurima randomiseeritud platseebokontrolliga uuringu (WHI uuring) ja suurima
epidemioloogilise uuringu (Miljoni naise uuring (Million Women Study, MWS)) tulemused on esitatud

allpool.
Miljoni naise uuring — rinnavihi hinnanguline tdiendav risk pirast 5 aasta pikkust ravi
kasutamist
Lisajuhud 1000 varem Lisajuhud 1000 HAR
Vanusevahemik mitte HAR kasutanu Riskikoefitsient# kasutanu kohta pérast 5
(aastates) kohta pérast 5 aastat aastat kestnud ravi
kestnud ravi* (95% CI (Confidence
Interval,
usaldusvahemik))
Ainult 6strogeeni HAR
50 — 65 19-12 | 1.2 [ 1-2(0-3)
Ostrogeeni-kollaskehahormooni kombineeritud HAR
50 — 65 |9-12 | 1,7 [6(5-7)

# Uldine riskikoefitsient. Riskikoefitsient ei ole piisiv, vaid suureneb ravi kestuse pikenemisel.
* Lahtuvalt algsest esinemisméérast arenenud maades.

WHI uuringud USA-s — rinnaviihi tiiendav risk pérast 5 aasta pikkust ravi kasutamist

Esinemus 1000 naise Lisajuhud 1000 HAR
Vanusevahemik kohta platseebo rithmas Riskikoefitsient ja kasutanu kohta pérast 5
(aastates) pérast 5 aastat kestnud 95% CI aastat kestnud ravi
ravi (95% CI)

Ainult 6strogeen (CEE)
50—79 | 21 1 0,8 (0,7—1,0) | -4 (-6 —0)*
Ostrogeen-kollaskehahormoon (CEE + MPA) #
50— 79 | 17 | 1,2(1,0—-1,5) | +4(0-9)

# Kui uuriti naisi, kes ei olnud enne uuringut HAR kasutanud, ei ilmnenud esimese 5 raviaasta jooksul riski
suurenemist: pérast 5 aastat oli risk suurem kui mittekasutajate seas.
* WHI uuring eemaldatud emakaga naiste kohta, kellel ei esinenud rinnavéhi riski suurenemist.

e Munasarja vihk

Munasarja vdhi monevorra suurenenud riski on seostatud ainult 6strogeeni HAR ja dstrogeeni-
kollaskehahormooni kombineeritud HAR-i pikaajalise kasutamisega. Miljoni naise uuringus oli 5
aastat kestnud HAR korral 1 lisajuht 2500 kasutaja kohta.

e Venoosse trombemboolia risk

HAR-ga kaasneb venoosse trombemboolia (VTE), sh siivaveenide tromboosi voi kopsuarteri
trombemboolia, 1,3- kuni 3-kordne suhteline risk. Sellise juhtumi esinemine on kdige tdendolisem
HAR esimesel aastal (vt 16ik 4.4). WHI uuringute tulemused on esitatud allpool:




WHI uuringud — VTE tiiendav risk pérast 5 aasta pikkust ravi kasutamist

Esinemus 1000 naise
Vanusevahemik kohta platseebo rithmas Riskikoefitsient ja Lisajuhud 1000 HAR

(aastates) pérast 5 aastat kestnud 95% CI kasutanu kohta
ravi
Ainult 6strogeen, suukaudne*
50— 59 | 7 | 1,2 (0,6 —2.4) | 1(:3-10)
Ostrogeen-kollaskehahormoon, suukaudne
50— 59 | 4 | 2,3(1,2-4,3) | 5(1-13)

* Uuring eemaldatud emakaga naiste kohta.

e Siidame isheemiatdve risk
Stidame isheemiatdve risk on mdnevorra suurem iile 60-aastastel dstrogeeni-kollaskehahormooni
kombineeritud HAR kasutajatel (vt 16ik 4.4).

e  Ajuinfarkti risk

Ostrogeeni-kollaskehahormooni kombineeritud ravi ja ainult Sstrogeeni ravi seostatakse
isheemilise ajuinsuldi riski kuni 1,5-kordse suurenemisega. Hemorraagilise insuldi risk ei suurene
HAR-i kasutamisel.

See suhteline risk ei sdltu vanusest ega ravi kestusest, aga kuna algne risk soltub oluliselt vanusest,
suureneb vanusega iildine isheemilise ajuinsuldi risk HAR-i kasutavate naiste seas, vt 15ik 4.4.

Uhendatud WHI uuringud — ajuinfarkti* tdiendav risk pirast 5 aasta pikkust ravi kasutamist

Esinemus 1000 naise
Vanusevahemik kohta platseebo rithmas Riskikoefitsient ja Lisajuhud 1000 HAR
(aastates) pérast 5 aastat kestnud 95% CI kasutanu kohta
ravi

50— 59 8 1.3(1L,1—1,6) 3(1-5)

* Isheemilist ja hemorraagilist insulti ei eristatud.

Vaoimalikest korvaltoimetest teavitamine

Ravimi vdimalikest korvaltoimetest on oluline teavitada ka pérast ravimi miiiigiloa viljastamist. See
voimaldab jéatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutdotajatel palutakse teavitada kdigist
v3imalikest kdrvaltoimetest www.ravimiamet.ee kaudu.

4.9 Uleannustamine

Ostriooli #ge toksilisus on loomadel viiga madal. Ovestini iileannustamine vaginaalse manustamise
korral on ebatdenéoline. Juhul kui on manustatud suuri koguseid, vdivad esineda iiveldus,
oksendamine ja vdimalik on vereeritus. Spetsiifilist antidooti ei ole, vajaduse korral v&ib rakendada
siimptomaatilist ravi.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED

5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline rithm: looduslikud ja poolsiinteetilised 6strogeenid, ATC-kood: GO3CA04
Toimemehhanism

Ovestin sisaldab looduslikku naissuguhormooni 6striooli. Erinevalt teistest 9strogeenidest on Gstriool
lithikese toimeajaga, kuna poolvédrtusaeg endomeetriumi rakkude tuumades on lithike. See asendab

Ostrogeeni produktsiooni lakkamist menopausis naistel ning leevendab menopausi siimptomeid.
Ostriool on eriti efektiivne urogenitaalsete kaebuste raviks. Alumise urogenitaaltrakti atroofia korral




indutseerib Ostriool urogenitaalse epiteeli normaliseerumise ja aitab taastada tupe normaalse
mikrofloora ja fiisioloogilise pH. Selle tulemusena suureneb urogenitaalsete epiteelirakkude
vastupanuvdime infekstioonidele ja pdletikele, vihendades samal ajal vaginaalvaevusi nagu
diispareuunia, kuivus, siigelus, tupe ja kuseteede infektsioonid, miktsioonihdired ja kerge
uriinipidamatus.

Informatsioon kliinilistest uuringutest

. Vaginaalsed siimptomid leevenesid ravi esimeste nédalate jooksul.
. Ainult harva on tdheldatud tupeveritsust pérast ravi Ovestiniga.
5.2. Farmakokineetilised omadused

Imendumine

Ostriooli intravaginaalne manustamine tagab optimaalse saadavuse toimekohas. Ostriool imendub ka
iildvereringesse, nagu nditab konjugeerimata dstriooli kontsentratsiooni kiire tdus vereplasmas.

Jaotumine

Konjugeerimata 6striooli maksimaalne kontsentratsioon vereplasmas saabub 1...2 tunni jooksul pérast
manustamist. Péarast 500 mikrogrammi striooli vaginaalset manustamist on C,,, ligikaudu 100 pg/ml,
Cuin ligikaudu 25 pg/ml ja Cyesimine ligikaudu 70 pg/ml. Péarast kolmenédalast 500 mikrogrammi
Ostriooli igapdevast manustamist on Cyegimine Vahenenud kuni 40 pg/ml.

Biotransformatsioon

Peaaegu kogu 6striool (90%) seotakse plasma albumiiniga ja erinevalt teistest dstrogeenidest seotakse
viiga vilhe suguhormoone siduva globuliiniga. Ostriooli metabolism koosneb peamiselt
konjugatsioonist ja dekonjugatsioonist enterohepaatilise tsirkulatsiooni kdigus.

Eritumine
Ostriool, metabolismi 18pp-produkt, eritub konjugeeritud vormina peamiselt uriini kaudu. Viike osa
(2%) eritatakse viljaheidetega, peamiselt konjugeerimata Gstrioolina.

5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Olulised iiksikasjad puuduvad.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Tahke rasv.

6.2 Sobimatus

Ei kohaldata.

6.3 Kélblikkusaeg

3 aastat

6.4 Sdilitamise eritingimused

Hoida temperatuuril kuni 25 °C.

Mitte lasta kiilmuda.

Hoida originaalpakendis, valguse ja niiskuse eest kaitstult.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu



Ovestin vaginaalsuposiidid on pakitud poliiviniitilkloriidist (PVC-PE) valmistatud blistritesse. Igas
blistris on 5 vaginaalsuposiiti. Blistrid on pakitud pappkarpidesse.

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hiivitamiseks

Kasutamata ravimpreparaat voi jadtmematerjal tuleb hivitada vastavalt kohalikele nduetele.
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