הודעה על החמרה  ( מידע בטיחות)  בעלון לרופא 
(מעודכן 05.2013) 

תאריך 18.07.2013
שם תכשיר באנגלית ומספר הרישום Mirena Intrauterine Device 106 74 28833 00
שם בעל הרישום  באייר ישראל בע"מ 
טופס זה מיועד לפרוט ההחמרות בלבד !
	ההחמרות המבוקשות

	פרק בעלון


	טקסט נוכחי
	טקסט חדש

	4.2 

Instructions for use and handling 
	Instructions for use and handling
To be inserted by a health care professional using aseptic technique.
	Instructions for use and handling 
Only to be inserted by a trained healthcare professional using aseptic technique.

	4.3 Contraindications 
	Hypersensitivity to the constituents of the preparation.
	· Hypersensitivity to the active substance or to any of the excipients constituents of the preparation.

	4.4 Special warnings and precautions for use
	Pelvic infection: Known risk factors for pelvic inflammatory disease are multiple sexual partners, frequent intercourse and young age. Pelvic infection may have serious consequences as it may impair fertility and increase the risk of ectopic pregnancy. 

For women using Mirena with symptoms and signs suggestive of pelvic infection appropriate antibiotics should be started. There is no need to remove Mirena unless the symptoms fail to resolve within the following 72 hours or unless the woman wishes Mirena to be removed. Mirena must be removed if the woman experiences recurrent endometritis or pelvic infection, or if an acute infection is severe. 

If the woman continues the use of Mirena inserted earlier for contraception, endometrial pathology has to be excluded if bleeding disturbances appear after commencing oestrogen replacement therapy. If bleeding irregularities develop during a prolonged treatment, appropriate diagnostic measures should also be taken as irregular bleeding may mask symptoms and signs of endometrial cancer. 

Ectopic pregnancy: The absolute risk of ectopic pregnancy in Mirena users is low. However, when a woman becomes pregnant with Mirena in situ, the relative likelihood of ectopic pregnancy is increased. The possibility of ectopic pregnancy should be considered in the case of lower abdominal pain - especially in connection with missed periods or if an amenorrhoeic woman starts bleeding. The rate of ectopic pregnancy in users of Mirena is 0.06 per 100 woman-years. This rate is lower than the rate of 0.3-0.5 per 100 woman-years estimated for women not using any contraception. The corresponding figure for the copper IUD is 0.12 per 100 woman-years. Women with a previous history of ectopic pregnancy carry a higher risk of a further ectopic pregnancy. 


	Pelvic infection: The insertion tube helps to prevent Mirena from contamination with micro-organisms during the insertion and the Mirena inserter has been designed to minimise the risk of infections. In users of copper intrauterine devices (IUDs), the highest rate of pelvic infections occurs during the first month after insertion and decreases later. 

Known risk factors for pelvic inflammatory disease are multiple sexual partners, frequent intercourse and young age. Pelvic infection may have serious consequences as it may impair fertility and increase the risk of ectopic pregnancy. 

As with other gynaecological or surgical procedures, severe infection or sepsis (including group A streptococcal sepsis) can occur following IUS insertion, although this is extremely rare. 
For women using Mirena with symptoms and signs suggestive of pelvic infection, bacteriological examinations are indicated and monitoring is recommended, even with discrete symptoms, and appropriate antibiotics should be started. There is no need to remove Mirena unless the symptoms fail to resolve within the following 72 hours or unless the woman wishes Mirena to be removed. Mirena must be removed if the woman experiences recurrent endometritis or pelvic infection, or if an acute infection is severe. 
בהמשך הסעיף – 
Risk in post-menopausal women
If the woman continues the use of Mirena inserted earlier for contraception, endometrial pathology has to be excluded if bleeding disturbances appear after commencing oestrogen replacement therapy. If bleeding irregularities develop during a prolonged treatment, appropriate diagnostic measures should also be taken as irregular bleeding may mask symptoms and signs of endometrial polyps or cancer. 

Other risks during use 
Ectopic pregnancy: The absolute risk of ectopic pregnancy in Mirena users is low. However, when a woman becomes pregnant with Mirena in situ, the relative likelihood of ectopic pregnancy is increased. The possibility of ectopic pregnancy should be considered in the case of lower abdominal pain - especially in connection with missed periods or if an amenorrhoeic woman starts bleeding. The absolute rate of ectopic pregnancy in users of Mirena is 0.06 per 100 woman-years approximately 0.1% per year. This rate is lower than the rate of 0.3-0.5 per 100 woman-years 0.3-0.5% per year estimated for women not using any contraception. The corresponding figure for the copper IUD is 0.12 per 100 woman-years. Women with a previous history of ectopic pregnancy carry a higher risk of a further ectopic pregnancy. 

	4.5 Interaction with other medicinal products and other forms of interaction
	4.5 Interaction with other medicinal products and other forms of interaction

The effect of hormonal contraceptives may be impaired by drugs which induce liver enzymes, including barbiturates, primidone, phenytoin, carbamazepine, griseofulvin and rifampicin. The influence of these drugs on the contraceptive efficacy of Mirena has not been studied. 


	4.5 Interaction with other medicinal products and other forms of interaction

The effect of hormonal contraceptives may be impaired by drugs which induce liver enzymes, including barbiturates metabolism of progestogens may be increased by concomitant use of substances known to induce drug-metabolising enzymes, specifically cytochrome P450 enzymes, such as anticonvulsants (e.g. phenobarbital, primidone, phenytoin, carbamazepine), and anti-infectives (e.g. griseofulvin and,  rifampicin, rifabutin, nevirapine, efavirenz). The influence of these drugs on the contraceptive efficacy of Mirena has not been studied but is not believed to be a major importance due to the local mechanism of action . 



	4.6 Fertility, pregnancy and lactation
	Lactation: Levonorgestrel has been identified in the breast milk, but it is not likely that there will be a risk for the child with the dose released from Mirena, when it is inserted in the uterine cavity. 
	Lactation: Levonorgestrel has been identified in the breast milk. About 0.1% of the levonorgestrel dose is transferred during breast-feeding, but it is not likely that there will be a risk for the child with the dose released from Mirena, when it is inserted in the uterine cavity. 

	4.8 Undesirable effects
	
	ראה טבלה בהמשך וכן התוספת: 

Cases of sepsis (including group A streptococcal sepsis) have been reported following IUD insertion (see section 4.4).

	Insertion Instructions
	To be inserted by a health care professional using aseptic technique.

	Only to be inserted by a trained health care professional using aseptic technique.



טבלה מצורפת הודעה על החמרה ( מידע בטיחות) בעלון לרופא Mirena Intrauterine Device
	System Organ Class
	Common 
≥ 1/100 to < 1/10 
	Uncommon 
≥ 1/1000 to < 1/100 
	Rare 
≥ 1/10,000 to < 1/1000 
	Unknown

	Immune system disorders
	 
	 
	 
	Hypersensitivity including rash, urticaria and angioedema 

	Psychiatric disorders
	Depressed mood/ Depression 

Nervousness 

Decreased libido 
	Altered mood
	 
	 

	Nervous system disorders
	Headache 

Migraine 
	 
	 
	 

	Gastrointestinal disorders 
	Abdominal pain 

Nausea 
	Abdominal distension 
	 
	 

	Skin and subcutaneous tissue disorders 
	Acne 

Hirsutism 
	Alopecia 

Pruritus 

Eczema
Chloasma/Skin Hyperpigmentation 
	Rash 
	 

	Musculoskeletal, connective tissue and bone disorders 
	Back pain 
	 
	 
	 

	Reproductive system and breast disorders 
	Ovarian cysts 

Pelvic pain 

Dysmenorrhoea 

Vaginal discharge 

Vulvovaginitis 

Breast tenderness 

Breast pain 
	Pelvic inflammatory disease 

Endometritis 

Cervicitis/Papanicolaou smear normal, class II 
	Uterine perforation 
	 

	General disorders and administration site conditions 
	Intrauterine contraceptive device expelled 
	Oedema 
	 
	 

	Investigations
	Weight increase 
	 
	 
	Blood pressure increased 


הודעה על החמרה  ( מידע בטיחות)  בעלון לצרכן 

(מעודכן 05.2013) 

 תאריך 18.07.2013
שם תכשיר באנגלית ומספר הרישום Mirena Intrauterine Device 106 74 28833 00
שם בעל הרישום  באייר ישראל בע"מ 
טופס זה מיועד לפרוט ההחמרות בלבד !

	ההחמרות המבוקשות 

	פרק בעלון


	טקסט נוכחי
	טקסט חדש

	אזהרות מיוחדות הנוגעות לשימוש בתרופה:

	-
	הוספה הפסקה הבאה:

עליך לפנות לרופא שלך מיד אם את מפתחת כאב מתמשך בבטן התחתונה, חום, כאב בזמן קיום יחסי- מין או דימום לא רגיל. אם יש לך כאב חמור או חום זמן קצר לאחר התקנת מירנה, יתכן ואת סובלת מזיהום חמור המחייב טיפול באופן מיידי.

	אם את לוקחת, או אם לקחת, תרופות אחרות כולל תרופות ללא מרשם ותוספי תזונה, ספרי על כך לרופא או לרוקח. במיוחד יש ליידע את הרופא או הרוקח אם את לוקחת:
	אם את לוקחת, או אם לקחת, תרופות אחרות כולל תרופות ללא מרשם ותוספי תזונה, ספרי על כך לרופא או לרוקח. במיוחד יש ליידע את הרופא או הרוקח אם את לוקחת: ברביטוראטים (לטיפול בחרדה), פרימידון או פניטואין או קרבמזפין (לטיפול באפילפסיה), גריזופולבין (טיפול נגד פטריות), ריפאמפיצין (אנטיביוטיקה). תרופות אלו עלולות להוריד את היעילות של מירנה במניעת הריון.

	אם את לוקחת, או אם לקחת, תרופות אחרות כולל תרופות ללא מרשם ותוספי תזונה, ספרי על כך לרופא או לרוקח. במיוחד יש ליידע את הרופא או הרוקח אם את לוקחת:
· פנובארביטאל, ברביטוראטים (לטיפול בחרדה), פרימידון, או פניטואין או קארבאמאזפין (לטיפול באפילפסיה)
· גריזופולבין (טיפול נגד פטריות) 
· ריפאמפיצין או ריפאבוטין (אנטיביוטיקות)
· נביראפין או אפאבירנז (ל -HIV) 
תרופות אלו עלולות להוריד את היעילות של מירנה במניעת הריון על-ידי העלאת כמות האנזימים המיוצרים בכבד.

	שימוש בתרופה ומזון
	לא ידוע על השפעה של מזון על פעילות מירנה
	לא ידוע על השפעה של מזון על פעילות מירנה

	3) כיצד תשתמשי בתרופה?
	· לשימוש למניעת הריון או לטיפול בדימום ווסתי מוגבר מירנה יותקן או במהלך המחזור החודשי  או תוך 7 ימים מהתחלת דימום הווסת. במידה ויש לך מירנה והגיע המועד להחליף בהתקן חדש, אין צורך להמתין עד לדימום הווסתי. אם את לאחר לידה, ניתן להתקין בתום לפחות שישה שבועות מיום הלידה, כאשר הרחם חזר לגודלו הרגיל. ניתן לעיתים להתקין מירנה מיד לאחר הפלה בתנאי שאין זיהום באיברי המין. 
	· לשימוש למניעת הריון או לטיפול בדימום ווסתי מוגבר מירנה יותקן או במהלך המחזור החודשי או תוך 7 ימים מהתחלת דימום הווסת. במידה ויש לך מירנה והגיע המועד להחליף בהתקן חדש, אין צורך להמתין עד לדימום הווסתי. אם את לאחר לידה, ניתן להתקין בתום לפחות שישה שבועות מיום הלידה, כאשר הרחם חזר לגודלו הרגיל. ניתן לעיתים להתקין מירנה מיד לאחר הפלה בתנאי שאין זיהום באיברי המין. 

	כיצד מירנה ישפיע על הדימום הווסתי?


	
	אם מירנה מותקן אצלך לטיפול בדימום ווסתי מוגבר בדרך-כלל לאחר 3 עד 6 חודשי טיפול הדימום הווסתי יהפוך קל יותר. אם אין הקלה בדימום לאחר 3 עד 6 חודשים, יש לשקול טיפולים חלופיים.

	אם את מעוניינת להפסיק את השימוש במירנה
	בכל מקרה אין להפסיק את השימוש במירנה ללא התייעצות עם רופא או רוקח. הפסקת השימוש פוגעת ביעילות התרופה במניעת הריון, בהפחתת דימום ווסתי ובהגנה על רירית הרחם.

	בכל מקרה אין להפסיק את השימוש במירנה ללא התייעצות עם רופא או רוקח. הפסקת השימוש פוגעת ביעילות התרופה במניעת הריון, בהפחתת דימום ווסתי ובהגנה על רירית הרחם.


	4) תופעות לוואי:
	4) תופעות לוואי

כמו לכל תרופה, השימוש במירנה עלול לגרום לתופעות לוואי בחלק מהמשתמשות. אל תיבהלי למקרא רשימת תופעות הלוואי. יתכן ולא תסבלי מאף אחת מהן.

יש לפנות לרופא בהקדם האפשרי אם את חשה באחת מתופעות הלוואי החמורות הבאות:

· כאב חמור ודימום מתמשך העלולים להוות סימן לנזק או לקרע בדופן הרחם (פרפורציה). השכיחות עולה בעת ההתקנה של מירנה, אך יתכן והפרפורציה לא תורגש אלא לאחר זמן מה. במקרה של פרפורציה הרופא יוציא את מירנה.
· כאב בבטן תחתונה, בייחוד אם מלווה בחום או אם החמצת ווסת או שיש לך דימום לא צפוי, אלה עלולים להיות סימנים להריון מחוץ לרחם. הסיכון להריון מחוץ לרחם במשתמשות מירנה הינו נמוך. אולם במידה ואישה נכנסת להריון בזמן שמירנה מותקן, הסיכוי שההריון יהיה מחוץ לרחם עולה.
· כאב בבטן התחתונה או כאבים וקושי ביחסי מין, אלה עלולים להיות סימנים של ציסטות בשחלות או דלקת באגן. חשוב לשלול דלקת באגן, מאחר והיא עלולה להוריד את הסיכוי שלך להרות ולהגדיל את הסיכון להריון חוץ רחמי.

	4) תופעות לוואי

כמו לכל תרופה, השימוש במירנה עלול לגרום לתופעות לוואי בחלק מהמשתמשות. אל תיבהלי למקרא רשימת תופעות הלוואי. יתכן ולא תסבלי מאף אחת מהן. תופעות הלוואי המיוחסות למירנה נפוצות בעיקר בחודשים הראשונים שלאחר ההתקנה, שכיחות תופעות אלו  יורדת עם חלוף הזמן.
יש לפנות לרופא בהקדם האפשרי אם את חשה באחת מתופעות הלוואי החמורות הבאות:

· כאב חמור או חום המתפתחים זמן קצר לאחר ההתקנה העלולים להוות סימן לזיהום חמור המחייב טיפול מיידי. במקרים נדירים, עלול להתפתח זיהום חמור מאוד (ספסיס).
· כאב חמור ודימום מתמשך העלולים להוות סימן לנזק או לקרע בדופן הרחם (פרפורציה). השכיחות עולה בעת ההתקנה של מירנה, אך יתכן והפרפורציה לא תורגש אלא לאחר זמן מה. במקרה של פרפורציה הרופא יוציא את מירנה.
· כאב בבטן תחתונה, בייחוד אם מלווה בחום או אם החמצת ווסת או שיש לך דימום לא צפוי, אלה עלולים להיות סימנים להריון מחוץ לרחם. הסיכון להריון מחוץ לרחם במשתמשות מירנה הינו נמוך. אולם במידה ואישה נכנסת להריון בזמן שמירנה מותקן, הסיכוי שההריון יהיה מחוץ לרחם עולה.
· כאב בבטן התחתונה או כאבים וקושי ביחסי מין, אלה עלולים להיות סימנים של ציסטות בשחלות או דלקת באגן. חשוב לשלול דלקת באגן, מאחר והיא עלולה להוריד את הסיכוי שלך להרות ולהגדיל את הסיכון להריון חוץ רחמי.

	תופעות לוואי נוספות
	מופיעות לעיתים רחוקות (פחות מ- 1 מתוך 100 מטופלות)
זיהומים במערכת הרביה שעלולים לגרום ל: גירוד בנרתיק, כאב במתן שתן, כאב בבטן התחתונה בשל דלקת ברירית הרחם, בשחלות או בחצוצרות, הפרשות מהנרתיק עם ריח רע חריף בשל דלקת ברירית הרחם (אנדומטריטיס), דלקת בצוואר הרחם, התנפחות בבטן, רגליים או קרסוליים, נשירת שיער, גירוד בעור כולל  אקזמה, שינויים במצב הרוח.


	מופיעות לעיתים רחוקות (פחות מ- 1 מתוך 100 מטופלות)
זיהומים במערכת הרביה שעלולים לגרום ל: גירוד בנרתיק, כאב במתן שתן, כאב בבטן התחתונה בשל דלקת ברירית הרחם, בשחלות או בחצוצרות, הפרשות מהנרתיק עם ריח רע חריף בשל דלקת ברירית הרחם (אנדומטריטיס), דלקת בצוואר הרחם, התנפחות בבטן, רגליים או קרסוליים, נשירת שיער, גירוד בעור כולל  אקזמה, שינויים בצבע העור/ עליה בפיגמנטצית העור במיוחד בפנים (קלואזמה). שינויים במצב הרוח.



