Priloha ¢. 1 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2023/02702-Z1B

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
1. NAZOV LIEKU

Seasonique 0,15 mg/0,03 mg + 0,01 mg filmom obalené tablety

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jedna ruzova filmom obalena tableta obsahuje 150 mikrogramov levonorgestrelu a 30 mikrogramov
etinylestradiolu.
Jedna biela filmom obalena tableta obsahuje 10 mikrogramov etinylestradiolu.

Pomocné latky so znamym ucinkom:
Jedna ruzova filmom obalena tableta obsahuje: 63,02 mg laktozy a 0,169 mg allury ¢ervenej (E129).
Jedna biela filmom obalena tableta: obsahuje 69,20 mg lakt6zy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalena tableta.

Tablety levonorgestrelu/etinylestradiolu su ruzové, okrthle, bikonvexné tablety s priemerom priblizne
5,7 mm, na jednej strane oznacené ,,172 a na druhej strane ,, T .

Tablety etinylestradiolu st biele, okrihle, bikonvexné tablety s priemerom priblizne 5,7 mm, na jedne;j
strane oznacené ,,173* a na druhej strane ,,T*.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Peroralna antikoncepcia.

Pri rozhodovani o predpisani liecku Seasonique sa maju zvazit’ aktualne rizikové faktory u danej Zeny,
najma tie, ktoré st spojené s vendznou tromboemboliou (VTE), a ako je riziko vzniku VTE pri
pouzivani lieku Seasonique porovnatel'né s inou kombinovanou hormonalnou antikoncepciou
(Combined Hormonal Contraceptives, CHC) (pozri Casti 4.3 a 4.4).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Dévkovanie

Seasonique je peroralna antikoncepcia s prediZzenym rezimom davkovania, v ramei ktorého sa tablety
uzivaju nepretrzite 91 dni. Kazdé d’alsie 91-diové balenie sa zacne pouzivat’ v den, ktory nasleduje
po uziti posledne;j tablety z predchadzajticeho balenia.

Balenie Seasonique pozostava z 84 kombinovanych tabliet obsahujtcich 150 mikrogramov
levonorgestrelu a 30 mikrogramov etinylestradiolu a zo 7 tabliet obsahujtcich 10 mikrogramov

etinylestradiolu.

Ako pouzivat Seasonique
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Tablety sa uzivaju nepretrzite 91 dni. Jedna tableta sa ma uzit’ ustami kazdy den v rovnakom case,
podl'a poradia vyznaceného na blistrovom baleni.

Jedna ruzova tableta obsahujlica levonorgestrel a etinylestradiol sa uziva denne pocas 84 po sebe
nasledujucich dni a nasledne sa uziva jedna biela tableta obsahujtca etinylestradiol po¢as 7 dni, v
priebehu ktorych zvycajne dojde ku krvacaniu z vysadenia.

Ako zacat uzivat Seasonique

Tablety sa musia uzivat’ v poradi vyznacenom na blistrovom baleni kazdy den priblizne v rovnakom
Case a v pripade potreby sa zapiji malym mnozstvom tekutiny. Ma sa uzivat’ jedna tableta denne pocas
91 po sebe nasledujucich dni. Jedna ruzova tableta sa ma uzivat’ denne pocas 84 po sebe nasledujucich
dni a nasledne sa uziva jedna biela tableta pocas 7 po sebe nasledujtcich dni. K planovanému
krvacaniu z vysadenia ma dojst’ v priebehu 7 dni uzivania bielych tabliet.

Kazdy d’alsi 91-dnovy cyklus uzivania sa za¢ne bez prerusenia v rovnaky den v tyzdni ako bol den,
ked’ pacientka uzila svoju prvi davku Seasonique a dodrziava sa rovnaka schéma davkovania.

o Ziadne predchadzajtce uzivanie hormonalnej antikoncepcie (v predchadzajiicom mesiaci)

Tablety sa musia zac¢at’ uzivat’ v 1. den prirodzeného cyklu Zeny (t.j. v prvy den jej menstruacného
krvacania). Zena méze zaCat’ uzivat’ Seasonique aj neskor (t.j. na 2. - 5. deni cyklu), ale v takomto
pripade jej treba odporucit’, aby pocas prvych 7 dni uzivania tabliet navyse pouzivala bariérova
metodu.

o Prechod z kombinovanej hormonalnej antikoncepcie (kombinovana perordlna antikoncepcia
(combined oral contraceptive - COC), vaginalny kruzok alebo transdermalna naplast’)

Zena ma zadat’ uzivat’ Seasonique v defi, ktory nasleduje po uZiti poslednej Gi¢innej tablety

(po posledne;j tablete obsahujucej lieciva) jej predchadzajucej CHC. V pripade, Ze zena pouziva
vagindlny krazok alebo transdermalnu naplast, ma zacat’ uzivat’ Seasonique v denl ich odstranenia, ale
najneskor v den, ked’ malo dojst’ k ich d’alSej aplikacii.

o Prechod z metody zaloZenej len na gestagéne (tablety, injekcie alebo implantat obsahujice len
gestagén) alebo z vnutromaternicového systému (intrauterine system - IUS) uvolfiujaceho
gestagén

Z tabliet obsahujucich len gestagén modZe zena prejst’ na uzivanie Seasonique v ktorykol'vek denl

(z implantatu alebo IUS v deii jeho odstranenia, z injekcii v defi, ked’ mala byt podana d’alSia
injekcia), ale vo vSetkych tychto pripadoch jej treba odporucit’, aby pocas prvych 7 dni uzivania tabliet
navySe pouzivala bariérovi metodu.

o Uzivanie po potrate v prvom trimestri

Zena moze zaCat’ uzivat’ Seasonique ihned’. V tomto pripade nemusi pouzivat’ doplnkové
antikoncepcné opatrenia.

o Uzivanie po porode alebo po potrate v druhom trimestri

Zene sa ma odporugit,, aby Seasonique zacala uzivat’ medzi 21. az 28. diiom po porode alebo

po potrate v druhom trimestri. Ak Zena za¢ne tento liek uzivat’ neskor, treba jej odporucit’, aby pocas
prvych 7 dni navyse pouzivala bariérovii metédu. Ak vSak uz predtym doslo k pohlavnému styku,
pred samotnym zaCiatkom uzivania CHC treba vylucit’ graviditu alebo musi Zena poc¢kat’ na prvi
menstruaciu.

Zvysené riziko VTE v popdrodnom obdobi sa vSak ma zvazit’ (pozri Casti 4.4. a 4.6).
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Dojciace zeny, pozri Cast 4.6.
Postup pri vynechani tabliet

Spol'ahlivost” antikoncepcie mdze byt zniZend, ak sa vynechd uzitie ruzovych tabliet a najma vtedy,
ak zena zabudne uzit’ prvé tablety z blistrového balenia.

Ak sa do 12 hodin od zvyc€ajného Casu uzivania zisti, Ze bola vynechana jedna ruzova tableta,
vynechanu tabletu treba uzit’ ihned’ a v lieCbe sa mé pokracovat’ obvyklym spésobom, a to uzitim
d’alsej tablety vo zvyc¢ajnom Case.

Ak sa po viac ako 12 hodinach od zvyc¢ajného €asu uzivania zisti, Ze bola vynechana jedna alebo
niekol’ko ruzovych tabliet, antikoncepcna ochrana méze byt znizena. Postup pri vynechani tabliet sa
moze riadit’ podla nasledujucich dvoch zakladnych pravidiel:

1. Uzivanie tabliet sa nesmie nikdy prerusit’ na obdobie dlhSie ako 7 dni.

2. Na dosiahnutie dostato¢nej supresie osi hypotalamus-hypofyza-ovaria je potrebné nepretrzité
7-diiové uzivanie tabliet.

V sulade s uvedenymi pravidlami je mozné poskytnut’ nasledujice odporacania pre kazdodennu prax:

Vynechané ruzové tablety obsahujiice levonorgestrel/etinylestradiol

. Pocas 1. diia - 7. diia (1. tyzden)

Zena ma uzit’ posledni zabudnutt ruzovu tabletu hned’, ako si na fiu spomenie, aj keby to znamenalo
uzitie dvoch tabliet naraz. Potom pokracuje v uzivani tabliet v jej zvycajnom ¢ase. Okrem toho sa ma
pocas nasledujtcich 7 dni pouzivat aj bariérova metdda antikoncepcie, ako napriklad prezervativ. Ak
v predchadzajtcich 7 ditoch doglo k pohlavnému styku, treba zvazit' moznost’ gravidity. Cim viac
tabliet sa vynecha a ¢im sl vynechané tablety blizsie k faze uzivania bielych tabliet, tym vyssie je
riziko gravidity.

o Pocas 8. diia - 77. dna (2. tyzdeii az 11. tyzden)

Zena ma uzit’ poslednt zabudnutt ruzova tabletu hned’, ako si na fiu spomenie, aj keby to znamenalo
uzitie dvoch tabliet naraz. Potom pokracuje v uzivani tabliet v jej zvyCajnom Case. Pokial’ Zena uzivala
tablety spravne v priebehu 7 dni pred prvou zabudnutou tabletou, nie je potrebné pouzivat’ doplnkové
antikoncepéné opatrenia. Ak v§ak zabudla uzit’ viac nez 1 tabletu, ma sa jej odporuéit’, aby po dobu

7 dni pouzivala doplnkové antikoncepcné opatrenia.

o Pocas 78. dita — 84. dna (12. tyzden)

Existuje bezprostredné riziko znizenej spolahlivosti z dévodu nadchadzajiaceho 7-diiového intervalu
uZivania tabliet obsahujtcich iba etinylestradiol. Upravou rozvrhu uZivania tabliet viak mozno stéle
zabranit’ zniZeniu antikoncepcnej ochrany. Pokial’ Zena uZzivala vSetky tablety spravne v priebehu 7 dni
pred prvou zabudnutou tabletou, nie je potrebné pouzivat doplnkové antikoncepéné opatrenia. Ak to
neplati, po dobu nasledujucich 7 dni ma pouzivat’ doplnkové antikoncepcné opatrenia a ma prestat’
uzivat’ ruzové kombinované tablety a ma uzivat’ biele tablety obsahujice iba etinylestradiol v pocte
zniZzenom o pocet tabliet, ktoré zabudla uzit,, aby sa vyvolalo krvacanie z vysadenia antikoncepcie.
Nasledne méze zacat novy cyklus lieku Seasonique.

Vynechané biele tablety obsahujuce etinylestradiol (13. tyZder)
Vynechané tablety sa maju preskoc€it’ a d’alSie tablety sa maju uzivat’ vo zvy¢ajnom Case az
do vyuzivania celého balenia. Nie su potrebné Ziadne doplnkové antikoncep¢né opatrenia.
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Ak u Zeny pocas 13. tyzdia (poc¢as uzivania bielych tabliet obsahujicich etinylestradiol) neddjde
ku krvacaniu z vysadenia, musi sa vylucit’ moznost’ gravidity predtym, ako sa za¢ne novy 91-dhovy
cyklus uzivania.

Odporucanie v pripade gastrointestinalnych tazkosti

V pripade zavaznych gastrointestinalnych t'azkosti (napr. vracanie alebo hnacka) nemusi byt absorpcia
uplna a maju sa pouzit’ doplnkové antikoncepcné opatrenia.

Ak do 3 - 4 hodin po uziti tablety dojde k vracaniu, Zeny sa maju riadit’ odpori¢anim poskytnutym

pre vynechané tablety.

Ak Zena nechce menit’ svoju zvy¢ajnll schému uzivania tabliet, moze uzit’ ruzovu tabletu (tablety)
navyse z posledného riadka (12. tyzdet).

Pediatricka populdacia
Ucinnost’ a bezpecnost’ Seasonique u zien v reprodukénom veku mladsich ako 18 rokov neboli

stanovené.

Spdsob podavania: peroralne pouZitie.

4.3 Kontraindikacie

Kombinovana hormonalna antikoncepcia (CHC) sa nema uzivat pri nasledujucich stavoch uvedenych
nizsie. Ak sa ktorykol'vek z tychto stavov objavi prvykrat v priebehu uzivania CHC, pouZzivanie licku
sa musi ihned’ ukoncit’.

. Pritomnost’ alebo riziko vzniku vendznej tromboembolie (VTE)

o Vendzna tromboembodlia - pritomnd VTE (lieCend antikoagulanciami) alebo
v anamnéze (napr. tromboza hlbokych zil [deep venous thrombosis, DVT] alebo
pl'icna embolia [PE]).

o Znama dedi¢na alebo ziskana predispozicia na vznik venoznej tromboembolie, ako
napriklad rezistencia vo¢i APC (vratane faktora V Leiden), deficiencia antitrombinu-
111, deficiencia proteinu C, deficiencia proteinu S.

o Zavazny chirurgicky zakrok s dlhodobou imobilizaciou (pozri Cast’ 4.4).

o Vysoké riziko vzniku venoznej tromboembolie z ddvodu pritomnosti viacerych
rizikovych faktorov (pozri ¢ast’ 4.4).

. Pritomnost’ alebo riziko vzniku arteridlnej tromboembolie (ATE)

o Arteridlna tromboembolia — pritomna arterialna tromboembolia, arteridlna
tromboembolia v anamnéze (napriklad infarkt myokardu) alebo stav, ktory je jej
skorym priznakom (napriklad angina pectoris).

o Cievne mozgové ochorenie — pritomna cievna mozgova prihoda, cievna mozgova
prihoda v anamnéze alebo stav, ktory je jej skorym priznakom (napriklad prechodny
ischemicky zachvat, transient ischaemic attack, TIA).

o Znama vrodena alebo ziskana predispozicia na vznik arteridlnej tromboembolie, ako
napriklad hyperhomocysteinémia a antifosfolipidove protilatky (antikardiolipinové
protilatky, lupusové antikoagulans).

o Migréna s loziskovymi neurologickymi symptomami v anamnéze.

o Vysoké riziko vzniku arterialnej tromboembolie z dovodu viacerych rizikovych
faktorov (pozri Cast’ 4.4) alebo pritomnosti jedného zavazného rizikového faktora, ako
napriklad:

e diabetes mellitus s cievnymi symptomami,
e z&vazna hypertenzia,
e zavazna dyslipoproteinémia.

o Pankreatitida spojend so zavaznou hypertriglyceridémiou v stcasnosti alebo v anamnéze

. Zavazné ochorenie pecene v pritomnosti alebo v anamnéze, pokial’ sa hodnoty funkénych
vySetreni pecene nevratili na referencné hodnoty

o Nadory pecene (benigne alebo maligne) v pritomnosti alebo v anamnéze

4
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o Preukazané alebo suspektné zhubné nadory zavislé od pohlavnych steroidov (napr. zhubné
nadory pohlavnych organov alebo prsnikov)

Diagnosticky neobjasnené vaginéalne krvacanie

Uzivanie rastlinného pripravku s obsahom I'ubovnika bodkovaného (Hypericum perforatum)
Precitlivenost’ na lie¢iva alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
Stibezné uzivanie Seasonique s liekmi obsahujiicimi ombitasvir/paritaprevir/ritonavir, dasabuvir,
glekaprevir/pibrentasvir a sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir je kontraindikované (pozri Casti 4.4
a4.5).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Upozornenia

Ak je pritomny ktorykol'vek zo stavov alebo rizikovych faktorov uvedenych nizsie, vhodnost’
pouzivania licku Seasonique sa ma s danou Zenou prekonzultovat’.

Zenu treba upozornit,, ze ak dojde k zhoreniu, exacerbacii alebo prvému prejavu ktoréhokol'vek

z tychto stavov alebo rizikovych faktorov, ma sa obratit’ na svojho lekara, ktory uréi, ¢i ma ukoncit’
pouzivanie Seasonique.

Poruchy obehovej ststavy

Riziko vzniku vendéznej tromboembodlie (VTE)

Uzivanie akejkol'vek kombinovanej hormonalnej antikoncepcie (CHC) zvysuje riziko vzniku venoznej
trombembolie (VTE) v porovnani s jej nepouzivanim. Lieky, ktoré obsahuju levonorgestrel,
norgestimat alebo noretisterén, su spojené s najnizsim rizikom vzniku VTE. Udaje z
retrospektivnej kohortovej Stiidie naznacuju, Ze riziko VTE suvisiace so Seasonique méZe byt
1,4-krat vysSie (HR 1,405 95 % IS 0,90 - 2,19) v porovnani s CHC obsahujucimi levonorgestrel
pouZivanymi v 28-diiovom cykle. Udaje naznacuju, Ze toto riziko sa moze este zvysit’ u Zien,
ktoré pouZivaju Seasonique ako prvi perorilnu antikoncepciu. Rozhodnutie pouZzivat’
Seasonique sa ma urobit’ len po konzultacii s danou Zenou, aby sa zarucilo, Ze rozumie riziku
vyskytu VTE pri pouZivani CHC, tomu, ako jej aktualne rizikové faktory ovplyviiuju toto riziko,
a Ze riziko vzniku VTE je najvysSie v prvom roku pouZzivania CHC. Su taktieZ aj ur¢ité dokazy
o tom, Ze sa toto riziko zvySuje pri opitovnom zacati pouzivania CHC po preruseni pouZivania
trvajucom 4 tyZdne alebo dlhSie.

U priblizne 2 z 10 000 Zien, ktoré nepouzivaju CHC a nie st gravidné, vznikne VTE v priebehu
jedného roka. Avsak u kazdej jednej zeny moze byt toto riziko ovel'a vysSie v zavislosti od pritomnych
rizikovych faktorov (pozri nizsie).

Epidemiologické stadie u zien, ktoré pouzivaju nizkodavkovii kombinovant peroralnu antikoncepciu
(<50 pg etinylestradiolu) ukazali, ze VTE sa vyskytuje priblizne u 6 az 12 zien z 10 000 v priebehu

jedného roka.

Odhaduje sa, ze z 10 000 Zien, ktoré pouzivaja CHC obsahujucu levonorgestrel, sa vyskytne VTE
v priebehu jedného roka u priblizne 6! Zien.

Pocet vyskytov VTE za rok s nizkodavkovou CHC je nizsi nez pocet oCakavany u Zien pocas gravidity
alebo v obdobi po porode.

VTE sa moze v 1 az 2 % pripadov skoncit’ smrt’'ou.

! Stredny bod rozpitia 5 — 7 (pripadov) na 10 000 Zenskych rokov (ZR), zalozeny na relativnom riziku kombinovanej hormonélnej antikoncepcie
(CHC) obsahujucej levonorgestrel oproti 2,3 az 3,6 u neuzivateliek.
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U uzivatelick CHC bol mimoriadne zriedkavo hlaseny vyskyt trombozy v inych krvnych cievach,
napr. v hepatalnych, mezenterickych, renalnych alebo retinalnych zilach a artériach.

Rizikové faktory vzniku VTE

Riziko vzniku ven6znych tromboembolickych komplikécii u pouzivateliek CHC sa moze znacne
zvysit u zeny s d’al$imi rizikovymi faktormi, najmé ak ma viacero rizikovych faktorov (pozri

tabulku).

Seasonique je kontraindikovany, ak ma Zena viacero rizikovych faktorov, ktoré ju vystavuju
vysokému riziku vzniku venéznej trombozy (pozri Cast’ 4.3). Ak ma Zena viac ako jeden rizikovy
faktor, zvysenie rizika moze byt védcsie nez sucet jednotlivych faktorov — v takomto pripade sa ma
zvazit’ jej celkové riziko vyskytu VTE. Ak sa pomer prinosov a rizik povazuje za negativny, CHC sa

nema predpisovat’ (pozri Cast’ 4.3).

Tabulka: Rizikové faktory vzniku VTE

Rizikovy faktor

Komentar

Obezita (index telesnej hmotnosti nad 30 kg/m?).

Riziko sa vyrazne zvysuje so zvySovanim BMIL.
Obvzlast dolezité je to zvazit, ak st pritomné aj
dalsie rizikové faktory.

Dlhodoba imobilizécia, zavazny chirurgicky
zakrok, akykol'vek chirurgicky zakrok na nohéach
alebo panve, neurochirurgicky zakrok alebo
zavazny Uraz.

Poznamka: doCasnd imobiliz4cia vratane
cestovania leteckou dopravou trvajicou

>4 hodiny moZze byt tiez rizikovym faktorom pre
vznik VTE, najmai u Zien s d’al$imi rizikovymi
faktormi.

V tychto pripadoch sa odporaca prerusit
pouzivanie tablety (v pripade pldnovaného
chirurgického zakroku najmenej $tyri tyzdne pred
zakrokom) a pokracovat’ v iom najskor dva
tyzdne po uplnom obnoveni pohyblivosti. M4 sa
pouzivat’ iny sposob antikoncepcie, aby sa
zabranilo nezelanej gravidite.

Ak sa pouzivanie lieku Seasonique neprerusi
v€as, ma sa zvazit’ antitromboticka liecba.

Pozitivna rodinna anamnéza (akykol'vek vyskyt
vendznej tromboembdlie u siirodenca alebo
rodica, najmé v relativne skorom veku, napr. do
50 rokov).

Ak existuje podozrenie na dedi¢nu predispoziciu,
zena sa ma pred rozhodnutim o pouZzivani
ktorejkol'vek CHC poradit’ s odbornym lekarom.

Iné zdravotné stavy spojené s VTE

Rakovina, systémovy lupus erythematosus,
hemolyticko-uremicky syndréom, chronické
zapalové ochorenie Criev (Crohnova choroba
alebo ulcerdzna kolitida) a kosacikovita anémia

Zvysujuci sa vek

Najmai nad 35 rokov

Neexistuje zhoda ohl'adom moznej tlohy ki¢ovych Zil a povrchovej tromboflebitidy pri vzniku alebo

progresii venoznej trombdzy.

Musi sa zvazit' zvysené riziko vzniku tromboembolie poc¢as gravidity a najma pocas 6-tyzdnového
obdobia Sestonedelia (informéacie o ,,Fertilite, gravidite a laktacii, pozri Cast’ 4.6).

Priznaky VTE (tromboéza hlbokvch Zil a pl’dcna embolia)

Zena ma byt’ poudena, aby v pripade priznakov bezodkladne vyhl'adala okamzitt lekarsku pomoc
a informovala zdravotnickeho pracovnika, ze uziva CHC.
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Priznaky trombozy hlbokych Zil (DVT) mdzu zahiat’:

o jednostranny opuch nohy a/alebo chodidla alebo pozdiZ Zily v nohe,
. bolest’ alebo citlivost’ v nohe, ktora mozno pocitovat’ iba v stoji alebo pri chodzi,
o zvySené teplo v postihnutej nohe, s€ervenanie alebo zmena sfarbenia pokozky na nohe.

Priznaky plicnej embolie (PE) mozu zahimat’:

o nahly nastup nevysvetlitel'nej dychavi¢nosti alebo rychleho dychania,

ostr bolest’ v hrudniku,
zavazny pocit toCenia hlavy alebo zavrat,

rychly alebo nepravidelny srdcovy rytmus.

nahly kasSel’, ktory moze suvisiet' s hemoptyzou,

Niektoré z tychto priznakov (napriklad ,,dychavi¢nost™, ,,kasel*) st neSpecifické a mézu byt
nespravne interpretované ako ¢astejSie alebo menej zavazné udalosti (napriklad infekcie dychacich

ciest).

Medzi d’alsie prejavy vaskularnej okluzie mézu patrit’: nahla bolest, opuch a mierne zmodranie

niektorej koncatiny.

Ak ddjde k okluzii v oku, medzi symptomy mdzu patrit’ bezbolestné rozmazané videnie, ktoré¢ moze
postupne prechadzat’ az do straty zraku. Niekedy moze dojst’ k strate zraku takmer okamzite.

Riziko vzniku arteridlnej tromboembélie (ATE)

Epidemiologickeé stadie spajaji pouzivanie CHC so zvySenym rizikom vzniku arterialne;j
tromboembolie (infarkt myokardu) alebo cievnej mozgovej udalosti (napr. prechodny ischemicky
zéchvat, cievna mozgova prihoda). Udaje z longitudinalnej, retrospektivnej §tidie naznaduju, Ze riziko
ATE stvisiace s lickom Seasonique moze byt vysSie v porovnani s 28-diiovymi CHC obsahujicimi
levonorgestrel. Arterialne tromboembolické udalosti sa mézu koncit’ smrt'ou.

Rizikové faktory vzniku ATE

Riziko vzniku arteridlnych tromboembolickych komplikécii alebo cerebrovaskularnej udalosti

u pouzivatelieck CHC sa zvySuje u zien s rizikovymi faktormi (pozri tabul’ku). Seasonique je
kontraindikovany, ak ma Zena jeden zavazny alebo viacero rizikovych faktorov vzniku ATE, ktoré ju
vystavuju vysokému riziku vzniku arteridlnej trombozy (pozri Cast’ 4.3). Ak mé Zena viac nez jeden
rizikovy faktor, zvySenie rizika moze byt vicsie nez sucet jednotlivych faktorov — v takomto pripade
sa ma zvazit’ jej celkové riziko. Ak sa pomer prinosov a rizik povazuje za negativny, CHC sa nema

predpisovat’ (pozri Cast’ 4.3).

Tabulka: Rizikové faktory vzniku ATE

Rizikovy faktor Komentar

Zvysujuci sa vek Najmai nad 35 rokov

Fajcenie Zenam sa ma odporudit,, aby nefajéili, ak chct
pouzivat CHC. Zenam vo veku nad 35 rokov,
ktoré pokracuju vo fajceni, sa ma dorazne
odporucit, aby pouzivali iny sposob
antikoncepcie.

Hypertenzia

Obezita (index telesnej hmotnosti nad 30 kg/m?).

Riziko sa vyrazne zvysuje so zvySovanim BMI.

To je dolezité najma u zien s d’al§imi rizikovymi
faktormi.

Pozitivna rodinna anamnéza (akykol'vek vyskyt
arteridlnej tromboembolie u surodenca alebo

Ak existuje podozrenie na dedi¢nu predispoziciu,
zenu musi pred rozhodnutim o pouzivani
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rodica, najma v relativne mladom veku, napr. do | 'ubovolnej CHC vysSetrit’ odborny lekar.
50 rokov).

Migréna Zvysenie frekvencie alebo zavaznosti migrény
v priebehu pouzivania CHC (¢o mézu byt skoré
priznaky cievnej mozgovej prihody) moze byt
dévodom na okamzité prerusenie pouzivania

lieku.
Dalsie zdravotné stavy spojené s neziaducimi Diabetes mellitus, hyperhomocysteinémia,
vaskularnymi udalost’ami. ochorenie srdcovych chlopni a atridlna fibrilécia,
dyslipoproteinémia a systémovy lupus
erythematosus.

Priznaky ATE

V pripade priznakov sa ma zene odporucit’, aby bezodkladne vyhl'adala lekarsku pomoc a informovala
zdravotnickeho pracovnika, ze uziva CHC.

Priznaky cievnej mozgovej prihody mozu zahfiat:

nahla strata citlivosti alebo slabost’ tvare, ruky alebo nohy, najméi na jednej strane tela,
nahle problémy s chodzou, zavrat, strata rovnovahy alebo koordinacie,

nahla zmétenost’, problémy s recou alebo jej porozumenim,

nahle problémy so zrakom u jedného alebo oboch o¢i,

nahla, zavazn4 alebo dlhodoba bolest’ hlavy bez znamej priciny,

strata vedomia alebo mdloba so zachvatom alebo bez neho.

Docasné priznaky naznacuju, ze udalost'ou je prechodny ischemicky zachvat (TIA).

Priznaky infarktu myokardu (MI) mézu zahfiat:

. bolest’, nepohodlie, tlak, tazoba, pocit stlacania alebo plnosti v hrudi, ruke alebo pod hrudnou
kostou,

nepohodlie vyzarujice do chrbta, Cel'uste, hrdla, ruky, zaludka,

pocit plnosti, zazivacich problémov alebo dusenia sa,

potenie, nevol'nost, vracanie alebo zavrat,

extrémna slabost’, tzkost’ alebo dychavicnost,

rychly alebo nepravidelny srdcovy rytmus.

Nadory

V niektorych epidemiologickych studiach bolo hlasené zvysené riziko rakoviny kr¢ka maternice

u dlhodobych uzivatelick CHC (> 5 rokov), ale nad’alej pretrvava nejednotny nazor na to, do akej
miery mozno toto zistenie pripisat’ rozliénym formam sexudlneho spravania, ktoré stazuju postidenie,
a inym faktorom, akym je l'udsky papilomavirus (HPV).

Pri metaanalyze 54 epidemiologickych studii sa zistilo mierne zvysené relativne riziko (RR = 1,24)
diagndzy karcindmu prsnika u zien, ktoré¢ v si¢asnosti uzivaji CHC. Toto zvySené riziko postupne
vymizne v priebehu 10 rokov po ukonceni uzivania CHC. Ked’ze vyskyt karcindému prsnika je u zien
vo veku do 40 rokov zriedkavy, zvySeny pocet pripadov diagnostikovaného karcinomu prsnika u zien,
ktoré CHC uzivaju v stcasnosti alebo ju uzivali v nedavnom obdobi, je maly v porovnani s celkovym
rizikom karcindmu prsnika. Tieto Studie nepreukazali pri¢inna stivislost. Pozorovana povaha
zvySeného rizika méze byt désledkom skorsej diagndzy karcindmu prsnika u uzivatelieck CHC,
biologickych uc¢inkov CHC alebo kombinacie oboch. Karcinom prsnika diagnostikovany u Zien, ktoré
niekedy uzivali CHC, je zvycajne klinicky menej rozvinuty ako karcindm diagnostikovany u Zien,
ktoré CHC nikdy neuZivali.

U uzivateliek CHC boli v zriedkavych pripadoch hlasené benigne nadory pecene a v este
zriedkavejSich pripadoch maligne nadory pecene. V ojedinelych pripadoch viedli tieto nadory k Zivot
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ohrozujicemu intraabdominalnemu krvacaniu. Ak sa u Zien uzivajacich CHC vyskytne silna bolest’
v hornej Casti brucha, zvac¢Senie pecene alebo prejavy intraabdominalneho krvacania, pri diferencialnej
diagnostike treba vziat’ do ivahy nador pecene.

Pri uzivani vyssie davkovanej CHC (50 pg etinylestradiolu) je riziko vzniku endometridlneho
a ovarialneho karcindmu znizené. Doteraz sa nepotvrdilo, ¢i to plati aj pre uzivanie niz§ie davkovane;j
CHC.

DalSie stavy

Zeny s hypertriglyceridémiou alebo s jej vyskytom v rodinnej anamnéze mozu byt po¢as uzivania
CHC vystavené zvySenému riziku vzniku pankreatitidy.

Aj ked u mnohych Zien uzivajucich CHC bolo hlasené malé zvysenie krvného tlaku, klinicky
vyznamné zvySenie je zriedkavé. Iba v tychto zriedkavych pripadoch je odévodnené okamzité
ukoncenie uzivania CHC. Ak sa u Zien s uz existujucou hypertenziou pocas uzivania CHC zisti, ze
konstantne zvySené hodnoty krvného tlaku alebo vyznamne zvySeny krvny tlak dostato¢ne
neodpovedaju na antihypertenznu lie¢bu, uzivanie CHC sa musi ukoncit’. Ak to lekdr uzna za vhodné,
uzivanie CHC sa moze znovu zacat, ak sa pri antihypertenznej lieCbe dosiahnu normalne hodnoty
krvného tlaku.

Pocas gravidity aj pocas uzivania CHC bol hlaseny vyskyt alebo zhorSenie nasledujucich stavov, ale
nie su presvedcivé dokazy o ich stvislosti s uzivanim CHC: Zltacka a/alebo pruritus suvisiaci

s cholestazou; ZIcové kamene; porfyria; systémovy lupus erythematosus; hemolyticko-uremicky
syndrom; Sydenhamova chorea; herpes gestationis; strata sluchu suvisiaca s otosklerdzou.

Exogénnne estrogény mozu vyvolat’ alebo zhorsit’ priznaky vrodeného a ziskaného angioedému.

Akutne alebo chronické poruchy funkcie pe¢ene mézu vyzadovat’ prerusenie uzivania CHC, pokym sa
ukazovatele funkcie pecene nevratia na referencné hodnoty. Opakovany vyskyt cholestatickej zltacky
a/alebo pruritu suvisiaceho s cholestazou, ktoré sa predtym vyskytli pocas gravidity alebo pocas
predchadzajuceho uzivania pohlavnych steroidov, vyzaduji ukoncenie uzivania CHC.

Hoci CHC méze mat’ vplyv na periférnu inzulinovu rezistenciu a glukézovu toleranciu, nepreukazalo
sa, ze je potrebné zmenit’ lieCebny rezim u diabeticiek, ktoré uzivaju nizkodavkovanu CHC
(obsahujucu < 0,05 mg etinylestradiolu). Diabeticky v§ak maju byt’ dokladne sledované, najma

na zaciatku uzivania CHC.

Pocas uzivania CHC bolo hlasené zhorSenie endogénnej depresie, epilepsie, Crohnovej choroby
a ulceréznej kolitidy.

Obcas sa moze vyskytnut’ chloazma, hlavne u Zien, ktoré maji v anamnéze chloasma gravidarum.
Zeny so sklonom k chloazme sa pocas uzivania CHC maju vyhnut’ vystavovaniu sa slne¢nému
Ziareniu alebo ultrafialovému Ziareniu.

Depresivna nalada a depresia su zname neziaduce Uc€inky, ktoré sa vyskytuju pri pouzivani
hormonalnej antikoncepcie (pozri ¢ast’ 4.8). Depresia méze byt zavazna a je vSeobecne znamym
rizikovym faktorom pre samovraZzedné spravanie a samovrazdu. Zenam je potrebné odporudit, aby v
pripade vyskytu zmien nalady a priznakov depresie kontaktovali svojho lekara, vratane pripadov, kedy
sa tieto priznaky objavia kratko po zacati lieCby.

Lekarske vySetrenie/konzultacie

Pred zacatim pouZivania alebo opatovnym nasadenim Seasonique sa ma vysetrit’ kompletna zdravotna
anamnéza (vratane rodinnej anamnézy) a musi sa vylucit’ gravidita. Ma sa zmerat’ krvny tlak

a vykonat’ zdravotna prehliadka na zaklade kontraindikécii (pozri ¢ast’ 4.3) a upozorneni (pozri

Cast’ 4.4). Je dblezité zenu upozornit’ na informacie o vendznej a arterialnej trombdze vratane rizika
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pouzivania lieku Seasonique v porovnani s inymi CHC, o priznakoch VTE a ATE, o znamych
rizikovych faktoroch a o tom, ¢o robit’ v pripade podozrenia na trombdzu.

Zena ma byt tieZ poucend, aby si pozorne precitala pisomnu informaciu pre pouzivatel’ku
a dodrziavala odporucania uvedené v nej. Frekvencia a druh vysSetreni sa maju robit’ na
zaklade stanovenych postupov a maju sa prispdsobit’ individualnym potrebam zeny.

Zeny treba upozornit, Ze hormonélna antikoncepcia nechrani pred infekciami virusom HIV (AIDS)
ani inymi ochoreniami prenaSanymi pohlavnym stykom.

Znizena uéinnost’

Utinnost CHC méze byt znizena napriklad v pripade vynechania uéinnych tabliet (pozri Cast’ 4.2),
gastrointestinalnych t'azkosti (pozri €ast’ 4.2) alebo sibezného uzivania inych liekov (pozri Cast’ 4.5).

ZnizZenie kontroly cyklu

Tak ako pri kazdej CHC, mdze sa vyskytnut’ nepravidelné krvacanie (Spinenie alebo
medzimenstruac¢né krvacanie), najma pocas prvych 3 mesiacov uzivania. Ak krvacanie pretrvava,
treba zistit’ pri¢inu nepravidelného krvacania.

V klinickych sktisaniach so Seasonique malo planované krvacanie (krvacanie z vysadenia) a/alebo
§pinenie postupom ¢asu znacne ustaleny charakter, pricom krvacanie a/alebo Spinenie trvalo

v priemere 3 dni na kazdy 91-diiovy cyklus uzivania. Vyskyt nepldnovaného krvacania alebo
neplanovaného $pinenia sa pocas naslednych 91-diiovych cyklov uzivania znizoval.

Zene sa méa odporudit, aby v pripade vyskytu neplanovaného $pinenia alebo krvacania pokradovala
v uzivani podla rovnakého rezimu. Zene sa ma odporucit’, aby v pripade, ze krvacanie pretrvava alebo
je dlhodobé, vyhladala svojho lekara.

Zvysenie hladiny ALT

Pocas klinickych ska$ani s pacientkami lieCenymi na infekcie sposobené virusom hepatitidy C
(hepatitis C virus, HCV) liekmi obsahujicimi ombitasvir/paritaprevir/ritonavir a dasabuvir s
ribavirinom alebo bez ribavirinu bolo pozorované zvySenie hladiny transaminaz (ALT) na viac ako
patnasobok hornej hranice normy (upper limit of normal, ULN) vyrazne ¢astejsie u Zien uzivajicich
lieky s obsahom etinylestradiolu, ako je kombinovana hormonalna antikoncepcia (CHC). Zvysenie
hladiny ALT sa pozorovalo aj pri liekoch na liecbu infekcii spdsobenych virusom hepatitidy C (HCV)
obsahujucich glekaprevir/pibrentasvir a sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (pozri Casti 4.3 a 4.5).

Tablety Seasonique obsahuju laktozu. Pacientky so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktdzovej
intolerancie, celkovym deficitom laktazy alebo gluk6zo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat

tento liek.

RuZové tablety Seasonique obsahuju azofarbivo allura ¢ervena (E129), ktoré moze vyvolat’ alergické
reakcie.

4.5 Liekové a iné interakcie
Je potrebné precitat’ si informacie o sibezne podavanych liekoch, aby sa zistili mozné interakcie.

Vplyv inych liekov na Seasonique

Interakcie medzi peroralnymi antikoncepciami a inymi liekmi mozu viest’ k medzimenstruaénému
krvéacaniu a/alebo k zlyhaniu antikoncepcie. V literature sa udavaju nasledujuce interakcie.

10
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Hepatalny metabolizmus

Moze dojst k interakciam s liekmi, ktoré indukuju pecenové enzymy (napr. s fenytoinom,
barbituratmi, primidonom, karbamazepinom, rifampicinom, bosentanom, vemurafenibom a s lickmi
proti HIV (napr. s ritonavirom, nevirapinom) a pravdepodobne aj s oxkarbazepinom, topiramatom,
felbamatom, grizeofulvinom a s rastlinnymi pripravkami s obsahom l'ubovnika bodkovaného
(Hypericum perforatum)), ktoré mézu mat’ za nasledok zvyseny klirens pohlavnych hormoénov.
Maximalna enzymova indukcia sa zvycCajne prejavi asi do 10 dni, ale potom mdze pretrvavat
minimalne 4 tyZdne po ukonceni medikamentdznej lieCby.

Terapeuticky postup

Zeny, ktoré st kratkodobo lietené ktorymkol'vek liekom z uvedenych skupin lickov alebo uvedenymi
jednotlivymi lieivami (t.j. lickom indukujiicim peceniové enzymy) okrem rifampicinu, maju docasne,
t.j. v obdobi subezného podavania lieku a 7 dni po ukonéeni jeho podavania, pouzivat’ okrem CHC aj
bariérova metodu.

Zeny uzivajuce rifampicin maja pocas liecby rifampicinom a 28 dni po jej ukonceni pouzivat’ okrem
CHC aj bariérova metodu.

U zien, ktoré su dlhodobo liecené liecivami indukujucimi peceniové enzymy, sa odporuca pouZitie inej
spolahlivej, nehormonalnej metody antikoncepcie.

Vplyv Seasonique na iné lieky

Preukazalo sa, Ze subezné uzivanie CHC a lamotriginu znizuje hladiny lamotriginu asi o 50 %. Tato
interakcia méze byt’ zapricinend estrogénovou zlozkou, ked’ze pri podavani samotnych gestagénov sa
nevyskytuje. U pacientky, ktora uz je lieCend lamotriginom, moze byt potrebné dokladné klinické
monitorovanie a mozna uprava davky na zaciatku a po ukonceni uzivania antikoncepcie. V obdobi
titracie davky lamotriginu sa naopak treba vyhnut’ zacatiu uzivania peroralnej antikoncepcie.

Farmakodynamické interakcie

Stubezné pouzitie s lickmi obsahujucimi ombitasvir/paritaprevir/ritonavir, dasabuvir s ribavirinom
alebo bez ribavirinu, glekaprevir/pibrentasvir a sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir, moze zvysit riziko
zvySenia hladiny ALT (pozri ¢asti 4.3 a 4.4).

Preto musia uZivatel’ky Seasonique pred zaciatkom lieceby s tymito liekovymi rezimami prejst’ na
alternativnu metodu antikoncepcie (napr. antikoncepciu obsahujucu iba gestagén alebo na
nehormonalne metddy). Seasonique sa moze opat’ zacat’ uzivat' 2 tyZzdne po ukonceni lieCby tymito
liekovymi rezimami.

Laboratérne vySetrenia

Uzivanie CHC moze zmenit vysledky niektorych laboratornych vySetreni, vratane biochemickych
parametrov pecene, Stitnej Zl'azy, nadobliciek a obliciek, plazmatickych hladin (vizbovych) proteinov,
napr. globulinu viazuceho kortikosteroidy a lipidovych/lipoproteinovych frakcii, parametrov
metabolizmu sacharidov a parametrov koagulécie a fibrinolyzy. Zmeny zvycajne zostavaji v rozmedzi
referencnych laboratornych hodnét.

Zeny, ktoré podstupuju nahradnii lie€bu horménom §titnej ZI'azy, mozu potrebovat’ zvysené davky
horménu §titnej Zl'azy, pretoze sérova koncentracia globulinu viazuceho tyreoidalne hormoény sa pocas
uzivania CHC zvysuje.

4.6 Fertilita, gravidita a lakticia

Gravidita

Seasonique nie je indikovany pocas gravidity.

11
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Ak pocas uzivania Seasonique dojde ku gravidite, lieCba sa ma ihned’ ukon¢it’. Rozsiahle
epidemiologické stidie neodhalili ani zvysené riziko vrodenych chyb u deti narodenych Zenam, ktoré
uzivali CHC pred otehotnenim, ani teratogénny vplyv CHC uzivanej neimyselne pocas gravidity.

Studie na zvieratach preukézali neziaduce Gginky pocas gravidity a laktacie (pozri Sast’ 5.3).

Na zéklade udajov ziskanych u zvierat nie je mozné vylicit neziaduce ucinky zapricinené
hormonalnym tcinkom lieciv. Celkové skiisenosti s uzivanim CHC pocas gravidity vSak neposkytuju
dokazy o konkrétnom neziaducom ucinku na l'udi.

Pri opdtovnom zacati pouzivania lieku Seasonique treba vziat’ do uvahy zvySené riziko VTE v obdobi
po porode (pozri Casti 4.2. a 4.4).

Dojcenie

CHC mbze ovplyvnit laktaciu, pretoze mdze znizit mnozstvo a zmenit’ zlozenie materského mlieka.
Preto sa uzivanie CHC zvycajne neodporuca, pokym doj¢iaca matka diet’a uplne neodstavi. Pocas
uzivania CHC sa do mlieka mé6ze vylucovat’ malé mnozstvo antikoncepénych steroidov a/alebo ich
metabolitov. Toto mnozstvo mdze mat’ vplyv na dieta.

Fertilita

Seasonique je indikovany na prevenciu tehotenstva.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Neuskutocnili sa ziadne §tadie o G¢inkoch na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
U uzivatelick CHC sa nepozorovali Ziadne G¢inky na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpeénostného profilu

Pivotné klinické sktiSanie, ktoré hodnotilo bezpecnost’ a t¢innost’ Seasonique, malo formu
12-mesacnej, randomizovanej, multicentrickej, otvorenej Studie, do ktorej boli zaradené Zeny vo veku
18 - 40 rokov, z ktorych 1 006 uzilo aspon jednu ddvku Seasonique.

Najcastejsie hlasené neziaduce reakcie objavujuce sa pocas lieCby boli nepravidelné a/alebo silné
maternicové krvacanie, prirastok telesnej hmotnosti a akné.

Dalsie neziaduce reakcie zistené v obdobi po uvedeni Seasonique na trh st hlasené s neznamou
frekvenciou vyskytu.

Tabul'’kovy zoznam neziaducich reakcii

Frekvencie vyskytu st definované takto: vel'mi ¢asté (> 1/10); Casté (> 1/100 az < 1/10); menej Casté
(> 1/1 000 az < 1/100); zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000); veI'mi zriedkavé (< 1/10 000); nezname
(z dostupnych tdajov)

Trieda organovych | VePmi Casté Menej casté Zriedkavé Nezniame
systémov Casté
Infekcie a nakazy Mykoticka infekcia,

mykoticka vaginoza,
bakteridlna vaginitida,
infekcia mocového
mechura,
gastroenteritida,
sinusitida, faryngitida,
vaginalna kandidoza,

12
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Trieda organovych | Velmi Casté Menej casté Zriedkavé Nezname
systémov Casté
vaginalna infekcia,
vaginitida
Benigne a maligne Fibrocystické nalezy
nadory, vrdtane na prsnikoch, fibroidy
nespecifikovanych (mydémy) maternice,
novotvarov (cysty a zhorSenie fibroidov
polypy) (mydmov) maternice
Poruchy krvi a Anémia
lymfatického
systému
Poruchy imunitného Reakcia z
systemu precitlivenosti
Poruchy ZvySena chut’ do jedla,
metabolizmu a anorexia, znizena chut’
VWZIivy do jedla, diabetes
mellitus, inzulinova
rezistencia
Psychické poruchy Zmeny Podrazdenost’, uzkost,
nalady, zhorSenie depresie,
znizené depresivna nalada,
libido, emocionalne vypitie,
depresia insomnia, abnormalny
orgazmus, paranoja
Poruchy nervového Bolest’ Zavraty, hyperestézia, Strata
systému hlavy', hypestézia vedomia
migréna’
Poruchy ucha a Vertigo
labyrintu
Poruchy srdca a Palpitacie, tachykardia
srdcovej cinnosti
Poruchy ciev Navaly tepla, Arterialna
hypertenzia, zhorSenie | tromboem-
hypertenzie, bolia
ortostaticka hypotenzia | (ATE)
Venozna
tromboem-
bolia
(VTE)
Poruchy dychacej Kongescia Plicna
sustavy, hrudnika a prinosovych dutin embolia,
mediastina pl'icna
trombdza
Poruchy Nauzea®, Vracanie, dyspepsia,
gastrointestindlne- bolest’ hnacka, zapcha
ho traktu brucha*
Poruchy pecene a Cholecystitida,
Zl¢ovych ciest cholelitiaza
Poruchy koze a Akné’ Vyrazka, abnormalny Alopécia

podkozného tkaniva

rast vlasov,
abnormalna Struktura
vlasov, hypotrichéza,
porucha nechtov,
noc¢né potenie,
fotosenzitivne reakcie,
hyperpigmentacia koze
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Trieda organovych
systémov

Velmi
Casté

Casté

Menej casté

Zriedkavé

Nezname

Poruchy kostrovej
a svalovej sustavy a
spojivového tkaniva

Periférny opuch,
bolest’ chrbta, svalové
spazmy, artralgia,
stuhnutost’ kibov,
myalgia, bolest’ krku

Bolest’
v koncatine

Poruchy
reprodukcného
systéemu a prsnikov

Metrora-
gia

Menoragia,
citlivost’
prsnikov,
dysmeno-
rea

Vulvovaginéalna
suchost’, spazmy
maternice, bolest’
prsnikov, nepravidelna
mensStrudcia, naliatie
prsnikov, zvicsenie
prsnikov, dyspareunia,
postkoitalne krvacanie,
vaginalny vytok, vytok
z prsnikov, svrbenie

v oblasti pohlavnych
organov, vyrazka na
pohlavnych organoch,
bolest’ v oblasti panvy,
polycystické
vajecniky, tazkosti
suvisiace s porusenou
funkciou vulvy,
vulvovaginalny
dyskomfort

Celkové poruchy a
reakcie v mieste
podania

Unava, edém®, bolest,
bolest’ v hrudniku,
pocit horicavy,
ochorenie podobné
chripke, malatnost,

pyrexia

Laboratérne a
funkcné vysetrenia

Zvysenie
telesnej
hmotnosti

ZvySeny krvny tlak,
zvySena hladina
lipidov, znizenie
telesnej hmotnosti

1
2
3
4
5
6

Popis vybranych neziaducich reakcii

U Zien pouzivajucich CHC sa pozorovalo zvySené riziko vzniku arteridlnych a ven6znych

vratane zhorSenia bolesti hlavy a tenznej bolesti hlavy
vratane zhor$enia migrény a migrény s aurou
vratane zhorSenia nauzey
vratane abdominalnej distenzie, bolesti v hornej Casti brucha a bolesti v dolnej Casti brucha
vratane zhorSenia akné

vratane periférneho edému

trombotickych a tromboembolickych udalosti vratane infarktu myokardu, cievnej mozgovej prihody,
prechodnych ischemickych zachvatov, vendznej trombdzy a plicnej embdlie, ktoré s podrobnejsie

uvedené v Casti 4.4.

U Zien, ktoré uzivaju CHC, boli hlasené nasledujuce zavazné neziaduce udalosti, ktoré st popisané
v Casti 4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani:

o Venodzne trombembolické poruchy
o Arterialne trombembolické poruchy
o Hypertenzia
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. Nadory pecene

. Depresia

o Vyskyt alebo zhorSenie stavov, ktoré nemaju presved¢iva suvislost’ s uzivanim CHC: Crohnova
choroba, ulcerdzna kolitida, epilepsia, migréna, myém maternice, porfyria, systémovy lupus
erythematosus, herpes gestationis, Sydenhamova chorea, hemolyticko-uremicky syndrém,
cholestaticka zltacka

o Chloazma

o Akutne alebo chronické poruchy funkcie pe¢ene mézu vyzadovat’ prerusenie uzivania CHC,
pokym sa ukazovatele funkcie pecene nevratia na referen¢né hodnoty

o Exogénnne estrogény mozu vyvolat’ alebo zhorsit’ priznaky hereditarneho a ziskaného
angioedému

U uzivatelick CHC je vel'mi mierne zvySena frekvencia diagndzy karcindmu prsnika. Ked'ze vyskyt
karcinoému prsnika je u zien vo veku do 40 rokov zriedkavy, zvySeny pocet pripadov karcindmu
prsnika je maly v porovnani s celkovym rizikom karcindmu prsnika. Pri¢inna stivislost s CHC nie je
znama. DalSie informacie, pozri Casti 4.3 a 4.4.

HIlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Nevyskytli sa ziadne hlasenia o zdvaznych neziaducich ucinkoch spésobenych predavkovanim
peroralnou antikoncepciou. Na zaklade celkovych skusenosti s kombinovanou peroralnou
antikoncepciou sa v pripade predavkovania mézu vyskytnut’ tieto priznaky: nauzea, vracanie

a u mladych dievcat slabé vaginalne krvacanie. Antidota neexistuju a lieCba ma byt symptomaticka.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: Pohlavné hormény a modulatory genitalneho systému, hormonalna
antikoncepcia na systémové pouZitie, gestagény a estrogény, fixné kombinacie
ATC kod: GO3AA07

Celkovy Pearlov index (vek 18 - 35 rokov): 0,76 (horna hranica dvojstranného 95 % Intervalu
spolahlivosti 1,76)

Pearlov index pre zlyhanie metody (vek 18 - 35 rokov): 0,26 (horna hranica dvojstranného 95 %
intervalu spolahlivosti 0,80)

Celkovy Pearlov index (vek 18 - 40 rokov): 0,67 (horna hranica dvojstranného 95 % intervalu
spolahlivosti 1,56)

Antikoncepcny ucinok CHC je zalozeny na interakcii roznych faktorov, z ktorych najddlezitej§imi st
inhibicia ovulacie a zmeny endometria.

Seasonique je peroralna antikoncepcia s 91-diiovym prediZenym rezimom dévkovania, pri ktorom sa
vyskyt planovaného krvacania z vysadenia zniZuje na $tyri epizody rocne. Okrem toho sa v priebehu
poslednych 7 dni prediZzeného rezimu davkovania (na 85. a7 91. deft) Seasonique uZiva

10 mikrogramov etinylestradiolu namiesto placeba, aby sa zvysila supresia ovaridlnych folikulov

a znizilo riziko ovulacie v obdobi krvacania z vysadenia, avSak nie je zndme, do akej miery je
antikoncepéna u¢innost’ zmenena.

Pediatrickd populacia
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Europska agentura pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky Studii so Seasonique
vo vSetkych podskupinach pediatrickej populacie (informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri
Cast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Etinylestradiol a levonorgestrel sa absorbujti a dosahuji maximalne plazmatické koncentracie
do 2 hodin po peroralnom podani. Levonorgestrel sa po peroralnom podani tiplne absorbuje
(biologicka dostupnost’ je takmer 100 %) a nepodlicha metabolizmu prvého prechodu pecenou.

Etinylestradiol sa absorbuje z gastrointestinalneho traktu, ale v désledku metabolizmu prvého
prechodu sliznicou ¢reva a pecenou je jeho biologicka dostupnost’ priblizne 43 %.

Rovnovazny stav

Pocas nepretrzitého uzivania Seasonique sa na 21. defi v porovnani s 1. dilom liecby hladina
levonorgestrelu v sére zvysi asi 3-nasobne a hladina etinylestradiolu asi 1,6-nasobne.

Denna expozicia levonorgestrelu a etinylestradiolu na 21. def, ktory zodpoveda koncu typického
3-tyzdnového antikoncepéného cyklu, a na 84. den, ktory predstavuje koniec predlzeného rezimu
davkovania, bola podobna a nedoslo k d’alSej kumulacii lieCiva.

Distribtcia

Levonorgestrel sa vo vysokej miere viaze na proteiny, hlavne na globulin viazuci pohlavné hormoény
(sex hormone binding globulin - SHBG) a na sérovy albumin. Etinylestradiol sa vo vysokej miere
(asi z 95 %), ale neSpecificky viaZe na sérovy albumin. Etinylestradiol sa neviaze na SHBG, ale
indukuje zvysenie koncentracie SHBG v sére, a tym ovplyviuje relativnu distriblciu levonorgestrelu
do roznych proteinovych frakcii (zvysenie frakcie viazanej na SHBG a zniZenie frakcie viazanej

na albumin).

Biotransformdcia

Po absorpcii sa levonorgestrel konjuguje v pozicii 78-OH na sulfatové konjugaty a v mensej miere
na glukuronidové konjugaty v plazme.

Metabolizmus etinylestradiolu pri prvom prechode pecetiou zahfna tvorbu etinylestradiol-3-sulfatu
v ¢revnej stene, po ktorej nasleduje 2-hydroxylacia Casti zvy$ného netransformovaného
etinylestradiolu sprostredkovana pe¢enovym cytochromom P-450 3A4. R6zne hydroxylované
metabolity podliehaju d’alSej metylacii a/alebo konjugacii.

Eliminacia

Asi 45 % levonorgestrelu a jeho metabolitov sa vylucuje mocom a asi 32 % sa vylucuje stolicou,
vacsinou vo forme glukuronidovych konjugatov. Po podani jednorazovej davky Seasonique bol
konecny eliminac¢ny polcas levonorgestrelu asi 34 hodin.

Etinylestradiol sa vyluc¢uje mocom a stolicou vo forme glukuronidovych a sulfatovych konjugatov
a podlieha enterohepatalnej recirkulécii. Po podani jednorazovej davky Seasonique bol kone¢ny
eliminacny polcas etinylestradiol asi 18 hodin.

5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti

U laboratornych zvierat sa u¢inky levonorgestrelu a etinylestradiolu obmedzovali na tie, ktoré sa

spajaju so znamym farmakologickym ucinkom. Najmaé Studie reprodukénej toxicity preukézali
u zvierat embryotoxické a fetotoxické ucinky.
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Predklinické udaje tykajuce sa etinylestradiolu a levonorgestrelu ziskané na zaklade $tadii toxicity

po opakovanom podavani, genotoxicity a karcinogénneho potencialu neodhalili ziadne osobitné riziko
pre l'udi. Treba vSak mat’ na paméti, ze pohlavné steroidy mozu podporovat’ rast ur¢itych hormonalne
dependentnych tkaniv a nadorov.

Hodnotenie environmentalneho rizika (Environmental Risk Assessment, ERA)
Stadie hodnotenia vplyvu na Zivotné prostredie ukazali, Ze zIuCeniny obsahujuce etinylestradiol
predstavuju riziko pre vodné prostredie, najma pre ryby (pozri Cast’ 6.6).

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Ruzové filmom obalené tablety:
Jadro tablety:

laktéza

hypromel6za

mikrokrystalicka celuloza
stearat horecnaty

Obal tablety:
hypromeldza

oxid titanicity (E171)
makrogol 400

allura Cervena (E129)
polysorbat 80
brilantna modra (E133)

Biele filmom obalené tablety:
Jadro tablety:

laktéza

draselna sol’ polakrilinu
mikrokrystalicka celul6za
stearat horecnaty

Obal tablety:

oxid titanicity (E171)
polydextréza FCC
hypromeldza

triacetin

makrogol 8000

6.2 Inkompatibility
Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouzitePnosti
3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v poévodnom baleni na ochranu pred svetlom a vlhkost'ou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia
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Jedno balenie obsahuje 91 filmom obalenych tabliet (84 ruzovych tabliet a 7 bielych tabliet) v troch
blistroch:

2 x 28 ruzovych filmom obalenych tabliet (1. mesiac a 2. mesiac) + 1 x (28 ruzovych filmom
obalenych tabliet + 7 bielych filmom obalenych tabliet) (3. mesiac)

Kazdy z troch PVC/TE/PVDC/ALI blistrov je samostatne vlozeny do féliového vrectska, ktoré je
vlozené s pisomnou informaciou pre pouzivatel'ku do papierovej Skatule.

Bicle tablety sa nachadzaju v piatom (poslednom) rade v tretom blistri. Iba treti blister obsahuje péat’
radov tabliet a ma obdlznikovy tvar.

6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu

Tak ako pri akychkol'vek produktoch obsahujucich etinylestradiol, tento liek moze predstavovat’ riziko
pre vodné prostredie (pozri ¢ast’ 5.3).

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stulade s narodnymi
poziadavkami.
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