Fachinformation des Arzneimittel-Kompendium der Schweiz® 

Crinone® 8%

MERCK

Zusammensetzung 

Wirkstoff: Progesteronum.

Hilfsstoffe: Conserv.: Acidum sorbicum (E 200); Excip. ad gelatum pro dosi 1,125 g.

Galenische Form und Wirkstoffmenge pro Einheit 

Vaginalgel.

Eine Einzeldosis von 1,125 g enthält 90 mg Progesteron.

Das Vaginalgel ist in Einmalapplikatoren verpackt. Jeder Einmalapplikator enthält total 1,45 g Vaginalgel, wobei nur 1,125 g entnommen werden können.

Indikationen/Anwendungsmöglichkeiten 

Unfruchtbarkeit aufgrund von Progesterondefiziten in der Lutealphase von spontanen oder induzierten Zyklen wie z.B. in vitro-Fertilisations-Zyklen (IVF-Zyklen).

Es liegen keine Daten vor zur Sicherheit und Wirksamkeit bei einer länger als 3 Monate dauernden Behandlung.

Dosierung/Anwendung 

Unfruchtbarkeit aufgrund von Progesterondefiziten in der Lutealphase von spontanen oder induzierten Zyklen wie z.B. in vitro-Fertilisations-Zyklen (IVF-Zyklen) 

1 Einmaldosis von Crinone 8% (entspricht 90 mg Progesteron) täglich, beginnend mit dem Ovulationstag oder bei in vitro-Fertilisation am Tag der Embryoübertragung. Die Behandlung soll beim Eintreten einer Schwangerschaft während 10 Wochen aufrecht erhalten werden.

Crinone soll bevorzugt am Morgen angewendet werden.

Crinone wird direkt aus dem speziell geformten Applikator in die Vagina eingebracht.

Anwendung bei Kindern und Jugendlichen 

Die Anwendung von Crinone bei Kindern und Jugendlichen ist nicht vorgesehen. Deshalb darf Crinone bei dieser Patientengruppe nicht eingesetzt werden.

Hinweise für die Handhabung: siehe «Sonstige Hinweise».

Kontraindikationen 

– Überempfindlichkeit gegenüber dem Wirkstoff oder einem der Hilfsstoffe von Crinone Vaginalgel gemäss Zusammensetzung;

– nicht-diagnostizierte uterine Blutungen;

– bekannte oder Verdacht auf eine bösartige Erkrankung der Brüste oder Geschlechtsorgane;

– akute Porphyrie;

– Thrombophlebitis, thromboembolische Störung, zerebrale Apoplexie, oder Patientinnen mit einer Vorgeschichte dieser Erkrankungen;

– verhaltener Abort.

Warnhinweise und Vorsichtsmassnahmen 

Bei Durchbruchblutungen wie in allen Fällen von unregelmässigen vaginalen Blutungen sollten nicht-funktionale Gründe in Betracht gezogen werden. Bei nicht diagnostizierten vaginalen Blutungen sind adäquate diagnostische Massnahmen zu ergreifen. 

Crinone Vaginalgel soll bei schwerer Leberinsuffizienz nur mit Vorsicht angewendet werden.

Der Hilfsstoff Sorbinsäure kann lokale Hautreaktionen (z.B. Kontaktdermatitis) hervorrufen.

Crinone darf bei Kindern und Jugendlichen nicht angewendet werden.

Interaktionen 

Nicht bekannt.

Schwangerschaft/Stillzeit 

Kontrollierte Studien bei Frauen haben keine fötalen Risiken im Verlauf des ersten Trimesters ergeben.

Bei der Indikationsstellung für Crinone Vaginalgel während der Schwangerschaft sollte berücksichtigt werden, dass anhand der bisherigen Datenlage zu Progestinen/Gestagenen nicht mit letzter Sicherheit ausgeschlossen werden kann, dass die Verabreichung von Gestagenen in der Frühschwangerschaft die Entstehung einer Hypospadie bei männlichen Neugeborenen begünstigen könnte.

Im Speziellen wird Crinone Vaginalgel bei lutealer Insuffizienz während den ersten Monaten der Schwangerschaft (bis höchstens zur 10. oder 12. Schwangerschaftswoche) angewendet.

Während der Stillzeit hingegen soll Crinone Vaginalgel nicht angewendet werden, und hat dort auch keine Indikationen.

Wirkung auf die Fahrtüchtigkeit und auf das Bedienen von Maschinen 

Crinone Vaginalgel hat einen geringen bis mässigen Einfluss auf die Fahrtüchtigkeit oder die Fähigkeit, Maschinen zu bedienen. Fahrzeugführerinnen und Maschinenbedienerinnen müssen auf das Risiko hingewiesen werden, dass während der Behandlung Schläfrigkeit auftreten kann.

Unerwünschte Wirkungen 

Häufig (>1/100–<1/10) wurde über Kopfschmerzen, Berührungsempfindlichkeit der Brüste, Schläfrigkeit (siehe «Wirkung auf die Fahrtüchtigkeit und auf das Bedienen von Maschinen») und Schmierblutungen (Spotting) berichtet.

Gelegentlich (>1/1000–<1/100) bis sehr selten (<1/10’000) wurde über Reizungen der Scheide und andere leichte Reaktionen an der Anwendungsstelle berichtet. 

Es ist bekannt, dass unter oraler Progesteroneinnahme Schwindelgefühle auftreten können, jedoch wurden solche Nebenwirkungen bei vaginaler Applikation bis jetzt noch nicht beobachtet.

Überdosierung 

Es ist kein spezifisches Antidot für Progesteron bekannt. Im Falle einer akzidentellen Überdosierung ist eine symptomatische Behandlung einzuleiten.

Eigenschaften/Wirkungen 

ATC-Code: G03DA04

Die Eigenschaften/Wirkungen von Progesteron in Crinone Vaginalgel entsprechen denjenigen des endogenen Progesterons: an der Uterusschleimhaut wird die Umwandlung der Proliferationsphase in die Sekretionsphase ausgelöst.

Pharmakokinetik 

Crinone Vaginalgel stellt ein verzögertes Freisetzungssystem dar, beruhend auf der Polymerkombination Carbomer-Polycarbophil, welche zu einer Adhäsion des Gels an die Vaginalmukosa führt. Auf diese Weise wird erreicht, dass der Wirkstoff Progesteron über einen Zeitraum von maximal 72 Stunden kontinuierlich abgegeben wird.

Absorption 

Nach Applikation von Dosen von 45 mg und 90 mg wurden nach ca. 6 Stunden maximale Plasmaspiegel von 7 ng/ml (45 mg) resp. 11 ng/ml (90 mg) gemessen.

Die mittleren Steady-state Konzentrationen von Progesteron nach Verabreichung von 45 mg jeden 2. Tag beträgt ca. 7 ng/ml.

Metabolismus und Elimination 

Durch die vaginale Applikation von Progesteron wird der hepatische First-pass Effekt umgangen. Aus diesem Grunde wird die Substanz nur zu einem geringen Teil metabolisiert. Die Ausscheidung über den Urin erfolgt hauptsächlich in Form des Metaboliten 3α, 5β-Pregnandiol (Pregnandiol). Die Eliminationshalbwertszeit liegt zwischen 34 und 48 Stunden.

Kinetik spezieller Patientengruppen 

Durch Crinone Vaginalgel wird Progesteron in physiologischen Dosen appliziert. Aus diesem Grunde ist eine Dosisanpassung bei eingeschränkter Nieren- und/oder Leberfunktion nicht erforderlich. Jedoch soll bei schwerer Leberinsuffizienz das Präparat trotz sehr geringer Leberpassage mit Vorsicht angewendet werden (siehe «Warnhinweise und Vorsichtsmassnahmen»).

Präklinische Daten 

Die im Rahmen konventioneller Untersuchungen der Sicherheit, Pharmakologie, Toxizität wiederholter Dosen, Genschädigung sowie des karzinogenen Potenzials und der Reproduktionstoxizität erhobenen präklinischen Daten zeigen keine besonderen Risiken für den Menschen auf, wenn auch in Tierstudien mit Progesteron ein erhöhtes Karzinogenitäts-Risiko nachgewiesen werden konnte.

Bei Kaninchen erwies sich Crinone als ein Augenreizmittel, das in Klasse IV eingestuft wurde (minimale Wirkung, die innerhalb von weniger als 24 Std. abklingt), jedoch nicht als Hautirritans.

Eine mässige Vaginalreizung wurde bei Kaninchen nach fünftägiger Anwendung von 2,0 ml/Tag eines Gels zu 8% festgestellt.

Sonstige Hinweise 

Hinweise 

Crinone Vaginalgel ist kein empfängnisverhütendes Mittel.

Inkompatibilitäten 

Crinone Vaginalgel soll nicht gleichzeitig mit anderen vaginal applizierten Präparaten angewendet werden. Hingegen sind keine Inkompatibilitäten von Crinone mit lokal anwendbaren mechanischen Kontrazeptiva (wie Präservativ und Diaphragma) bekannt.

Haltbarkeit 

Das Medikament darf nur bis zu dem auf dem Behälter mit «EXP» bezeichneten Datum verwendet werden. 

Besondere Lagerungshinweise 

Das Medikament bei Raumtemperatur (15–25 °C) und vor Licht geschützt aufbewahren.

Hinweise für die Handhabung 

Applikator aus der Verpackung nehmen. Zu diesem Zeitpunkt darf der Abreissverschluss noch nicht entfernt werden. Es ist normal, dass der Applikator nur zu einem Drittel mit Gel gefüllt ist. Es wird immer eine konstante Menge Gel (1,125 g) durch den Applikator bereitgestellt.

1. Applikator an seinem dickeren Ende festhalten. Applikator wie ein Thermometer zwei bis drei Mal schütteln um sicherzugehen, dass der Inhalt des Applikators zu seinem dünneren Ende hin gebracht wird.

2. Applikator während dem Abziehen des Abreissverschlusses so in der Hand behalten, dass das dickere Ende oben bleibt.

3. Den Applikator sitzend oder mit angezogenen Knien auf dem Rücken liegend einführen. Das dünnere Ende des Applikators weit in die Scheide einführen.

4. Fest auf das dickere Ende des Applikators drücken, um das Gel austreten zu lassen. Applikator herausziehen und wegwerfen.

5. Nach Applikation von Crinone kann die Patientin sofort wieder aufstehen.

