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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Asumate 0,10 mg/0,02 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNi SLOZENI

RlZové tablety (aktivni tablety):

Jedna rliZova potahovana tableta obsahuje 0,10 mg levonorgestrelu a 0,02 mg ethinylestradiolu.
Pomocné latky se zndmym ucinkem:

Jedna tableta obsahuje 89,38 mg laktdzy a séju.

Potahova vrstva tablety obsahuje hlinity lak cervené allura AC (E129), hlinity lak indigokarminu (E132)
a séjovy lecithin.

Bilé tablety (tablety placeba):

Tableta neobsahuje zadné lécivé latky.
Pomocné latky se zndmym ucinkem:
Jedna tableta obsahuje 89,50 mg laktdzy.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Potahovana tableta

Aktivni tablety jsou rzové, kulaté o priméru 5,7 mm.
Placebo tablety jsou bilé, kulaté o priiméru 5,7 mm.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace
Perordlni antikoncepce.

4.2 Davkovani a zplsob podani

Davkovani

Jak uzivat pripravek Asumate

Tablety se musi uzivat v pofadi uvedeném na blistru kazdy den pfiblizné ve stejnou denni dobu, zapijeji
se podle potreby tekutinou. Tablety se uZivaji nepretrzité. BEhem 28 po sobé nasledujicich dni se uziva
jedna tableta denné. UzZivani z nového blistru zac¢ina nasledujici den po ukonceni uzivani predchoziho
blistru. Zhruba za 2 - 3 dny po uZiti prvni placebo tablety se vétSinou objevi krvaceni z vysazeni, které
nemusi byt ukoncéeno pred zahajenim uzivani z dalsiho blistru.

Jak zacit uzivat pfipravek Asumate
e Nepredchazelo-li uzivani hormonalni antikoncepce (v predchozim meésici)




UZivani tablet se zahdji prvni den pfirozeného cyklu Zeny (tzn. prvni den jejiho menstruacniho
krvaceni). Zahdjit Ize i béhem 2.-5. dne, ale doporucuje se pouZit navic béhem prvniho cyklu
bariérovou metodu kontracepce po dobu prvnich 7 dni uzZivani tablet.

e Prechod zjiného kombinovaného hormondlniho kontraceptiva (kombinovaného peroréiniho
kontraceptiva (COC), vaginalniho krouzku, transdermalnich naplasti)
Zena ma zahajit uzivani pfipravku Asumate nejlépe hned nésledujici den po uZiti posledni
aktivni tablety (posledni tableta obsahujici IéCivou latku) predchoziho COC, nejpozdéji vsak
v den nasledujici po obvyklém intervalu bez uzivani tablet nebo placebo tablet predchoziho
COC. V ptipadé, Ze Zena pouzivala vagindlni krouzek nebo transdermalni ndplast, ma se
pfipravek Asumate zacit uzivat nejlépe v den jejich odstranéni, nejpozdéji vsak v den, kdy méla
nastat jejich nasledna aplikace.

e Prechod zantikoncepéni metody obsahujici pouze progestagen (minipilulka, injekce,
implantat) nebo z nitrodélozniho systému uvoliujiciho progestagen (1US)
Zena muize byt prevedena z minipilulky kdykoliv, zména mzZe byt provedena kterykoliv den
(pfevod z implantatu nebo z IUS musi byt proveden v den jeho vyjmuti, z injekci v den, kdy by
méla byt aplikovana dalsi injekce), ale ve vSech téchto pripadech je tfeba doporucit pouzit
navic po dobu prvnich 7 dn(l uzivani tablet doplrikovou bariérovou metodu antikoncepce.

e UZivani po potratu v prvnim trimestru
Zena mize zahdjit uzivani okamzité. Pokud tak ucini, nepottebuje dal3i antikoncepéni opat¥eni.

e Uzivani po porodu nebo po potratu ve druhém trimestru
Kojici Zeny viz bod 4.6.
Zené je tfeba doporucit, aby zahdjila uzivani mezi 21. aZ 28. dnem po porodu nebo po potratu
ve druhém trimestru. Pokud zahdji uzivani pozdéji, je ji tfreba doporucit, aby pouzila navic
bariérovou metodu kontracepce po dobu prvnich 7 dnll uzivani tablet. Pokud vsak jiZ predtim
doslo k pohlavnimu styku, je tfeba pred skuteénym zahdjenim uzivani COC vyloucit téhotenstvi
nebo musi Zena vyckat na prvni menstruacni krvaceni.

Postup pfi vynechani tablet

Poslednich 7 tablet v blistru jsou tablety placeba. Proto jejich zapomenuti nebude mit zadny vliv na
ucinek pripravku Asumate. Je vsak nutné je zlikvidovat, aby nelimysiné neprodluzovaly fazi uzivani
tablet placeba. Nasledujici pokyny se tykaji pouze vynechanych aktivnich tablet (prvnich 21 tablet
v blistru):

Pokud se uZiti tablety opozdi o méné nez 12 hodin, neni antikoncepéni ochrana narudena. Zena musi
uzit tabletu okamzité, jakmile si chybu uvédomi a dalsi tabletu pak uZije v obvyklou dobu.

Je-li uziti tablety opoZdéno o vice nez 12 hodin, antikoncepcni ochrana muze byt snizena. Dalsi
opatteni se pak mohou fidit nasledujicimi dvéma zdkladnimi pravidly:
1. Uzivani aktivnich tablet nesmi byt nikdy pferuseno na dobu delsi nez 7 dn(.
2. KdosaZeni odpovidajici suprese hypothalamo-hypofyzo-ovaridlni osy je treba 7 dni
nepreruseného uzivani tablet.

V souladu s témito pravidly Ize v béZné praxi poskytnout nasledujici doporuceni:

Den 1-7



UZivatelka musi uzit posledni vynechanou tabletu okamzité, jakmile si chybu uvédomi, i kdyby to
znamenalo uziti dvou tablet soucasné. Poté pokracuje v uzivani tablet v obvyklou dobu. Navic je tfeba
pouzivat v ndsledujicich 7 dnech bariérovou metodu antikoncepce jako napf. kondom. Pokud doslo
v predchozich 7 dnech k pohlavnimu styku, je tfeba uvaZit moznost otéhotnéni. Cim vice tablet bylo
vynechdno a ¢im blize byly tyto tablety k pravidelnému intervalu bez uZivani, tim vétsi je riziko
otéhotnéni.

Den 8-14

Uzivatelka musi uzit posledni vynechanou tabletu okamzité, jakmile si chybu uvédomi, i kdyby to
znamenalo uziti dvou tablet soucasné. Poté pokracuje v uzivani tablet v obvyklou dobu. Pokud Zena
uzivala tablety pravidelné po dobu 7 dn(i pred prvni vynechanou tabletou, dalsi antikoncepcni opatieni
nejsou nutnd. Neni-li tomu tak, nebo vynechala-li Zena vice nez 1 tabletu, je tfeba doporucit zvlastni
antikoncepcni opatieni po dobu 7 dn(.

Den 15-21

Vzhledem k nadchazejicimu intervalu uzivani placebo tablet je velké nebezpedi snizeni spolehlivosti
antikoncepce. Presto vSak upravenim schématu uZivani Ize predejit snizeni antikoncepcni ochrany.
Bude-li se pacientka fidit nékterym z nasledujicich dvou moznych postupt, neni tfeba pouzivat dalsi
antikoncepcni opatfeni za predpokladu, Ze po dobu 7 dni predchazejicich vynechani prvni tablety uZila
vSechny tablety spravné. Neni-li tomu tak, ma byt Zené doporuceno, aby zvolila prvni z nasledujicich
dvou mozZnosti a pouZzila navic dalsi antikoncepcni opatfeni po dobu 7 dn(.

1. UzZivatelka musi uZit posledni vynechanou tabletu okamzité, jakmile si chybu uvédomi, i kdyby to
znamenalo uZiti dvou tablet soucasné. Poté pokracuje v uZivani tablet v obvyklou dobu. 7 tablet
placeba z posledni fady uzivatelka zlikviduje. Pak okamzité zahdji uZivani z nasledujiciho blistru.
Krvaceni z vysazeni se pravdépodobné dostavi az po vyuzivani druhého blistru, ale béhem uzivani
tablet mGzZe dojit ke Spinéni nebo krvaceni z praniku.

2. Zené Ize také poradit, aby prerusila uzivani aktivnich tablet ze stavajiciho blistru. Zena zahaji uzivani
placebo tablet z posledni fady po dobu 7 dnl vcetné dnl, kdy byly tablety vynechany, a nasleduje
uzivani z dalsiho blistru.

Pokud Zena zapomene uzit tablety a nasledné se nedostavi krvaceni z vysazeni v prvnim normalnim
intervalu uzZivani placebo tablet, je tfeba zvazit moZnost téhotenstvi.

Postup v pfipadé gastrointestinalnich obtizi

V pripadé zavaznéjsich gastrointestinalnich obtiZi nemusi dojit k Uplnému vstfebani Gcinnych latek a je
nutné pouzivat dalsi antikoncepcni metody.

Dojde-li béhem 3-4 hodin po uziti aktivni tablety ke zvraceni nebo zavainému prdjmu, aplikuje se
postup pfi vynechani tablety uvedeny v bodé 4.2 , Postup pti vynechani tablet”. Jestlize Zena nechce
ménit svlj normalni harmonogram uzivani tablet, musi si vzit tabletu(y) navic z dalSiho blistrového
baleni.

V pripadé pretrvavajicich nebo opakujicich se gastrointestinalnich obtizi maji byt pouzita dalsi
antikoncepcni opatreni a uzivatelka ma informovat lékare.



Jak posunout nebo oddalit krvaceni

Preje-li si Zena oddalit krvaceni, musi pokracovat v uzivani tablet z dalSiho blistru pfipravku Asumate
bez uzivani placebo tablet. Tak Ize pokracovat v oddaleni krvaceni podle potfeby aZz do vyuzivani
aktivnich tablet druhého blistru. Béhem této doby muiZe Zena pozorovat krvaceni z priniku nebo
Spinéni. V pravidelném uZzivani ptipravku Asumate pak Zena opét pokracuje po fazi uzivani tablet

placeba.

Preje-li si Zena presunout periodu na jiny den v tydnu, nez na ktery vychazi ve stavajicim schématu
uzivani, lze ji doporucit, aby zkratila nastdvajici interval uzivani placebo tablet o tolik dnd, o kolik si
preje. Cim kratsi bude interval uZivani placebo tablet, tim vétsi je riziko, ze nedojde ke krvaceni
z vysazeni, ale Ze bude dochazet béhem uzivani z nasledujiciho blistru ke krvaceni z priiniku a Spinéni
(podobné jako pfi oddaleni periody).

2vlastni skupiny uZivatelek

Pediatrickd populace
Pfipravek Asumate je indikovan pouze po menarche.

Starsi Zeny

Neuplatriuje se. Pripravek Asumate neni indikovan po menopauze.

Porucha funkce jater
Pripravek Asumate je kontraindikovan uZen stézkou poruchou funkce jater (viz také bod 4.3
,Kontraindikace”).

Porucha funkce ledvin
Pfipravek Asumate nebyl uZen s poruchou funkce ledvin specificky studovan. Dostupné Udaje
nenaznacuji nutnost zmény v pouzivani u této skupiny uZivatelek.

Zptisob podani
Perordlni podani

4.3 Kontraindikace

Kombinovana hormonalini kontraceptiva (CHC) se nesmi podavat Zenam v nasledujicich pfipadech.
Pokud se néktery z nasledujicich uvedenych pfipadl poprvé objevi béhem uzivani CHC, uZivani
pfipravku musi byt ihned preruseno.

e Pfitomnost nebo riziko Zilniho tromboembolismu (VTE)

Zilni  tromboembolismus - soucasny Zzilni tromboembolismus (lé¢eny pomoci
antikoagulancii) nebo anamnéza VTE (napf. hluboka Zilni trombdza [DVT] nebo plicni
embolie [PE]);

Znama dédicna nebo ziskana predispozice pro Zilni tromboembolismus, jako je rezistence
na APC (vCetné faktoru V Leiden), deficit antitrombinu I, deficit proteinu C, deficit
proteinu S;

Velky chirurgicky zakrok s déletrvajici imobilizaci (viz bod 4.4);

Vysoké riziko zilniho tromboembolismu v dlsledku pfitomnosti vice rizikovych faktor( (viz
bod 4.4).

e Pfitomnost nebo riziko arteridlniho tromboembolismu (ATE)

Arteridlni tromboembolismus - soucasny arteridlni tromboembolismus, anamnéza
arteridlniho tromboembolismu (napf. infarkt myokardu) nebo prodromalni stav (napf.
angina pectoris);



— Cerebrovaskularni onemocnéni - soucasna cévni mozkovd pfihoda, anamnéza cévni
mozkové prihody nebo prodromalniho stavu (napft. tranzitorni ischemicka ataka, TIA);

- Znama hereditarni nebo ziskana predispozice k arterialnimu tromboembolismu, jako je
hyperhomocysteinémie a antifosfolipidové protilatky (antikardiolipinové protilatky, lupus
antikoagulans);

- Anamnéza migrény s fokalnimi neurologickymi pfiznaky;

- Vysoké riziko arteridlniho tromboembolismu v dlsledku vicecetnych rizikovych faktord (viz
bod 4.4) nebo ptitomnosti jednoho zavazného rizikového faktoru, jako je:
= diabetes mellitus s cévnimi pfiznaky
= zavaina hypertenze
= zavaina dyslipoproteinémie

e Pfitomnost nebo anamnéza zavazného onemocnéni jater az do navraceni jaternich funkci

k normalu

e Jaterni karcinomy nyni nebo v anamnéze (benigni nebo maligni)

e Pfitomnost pohlavnimi steroidy ovlivnitelnych malignit (napf. pohlavnich organ( nebo prst)
nebo podezieni na né

e Vaginalni krvaceni s nediagnostikovanou pficinou

e Potvrzené nebo suspektni téhotenstvi

e Migréna s fokdlnimi neurologickymi symptomy v anamnéze

e Hypersenzitivita na lécCivé latky, sdju, azobarviva, nebo na kteroukoli pomocnou latku
uvedenou v bodé 6.1

Pripravek Asumate je kontraindikovan pfi souCasném uzivani lécivych pripravkd obsahujicich
ombitasvir/paritaprevir/ritonavir a dasabuvir, [éCivych pFipravkl obsahujicich glekaprevir/pibrentasvir
nebo sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (viz bod 4.5).

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Upozornéni
Pokud jsou pfitomna jakakoli onemocnéni nebo rizikové faktory uvedené nize ma byt vhodnost

pripravku Asumate s Zenou prodiskutovana.

V pfipadé zhorseni nebo prvniho vyskytu jakéhokoliv z téchto stavli nebo rizikovych faktord ma byt
Zené doporuceno, aby kontaktovala svého lékare, ktery stanovi, zda ma uzivani pfipravku Asumate
ukondit.

Riziko Zilniho tromboembolismu (VTE)

Epidemiologické studie naznacuji souvislost mezi uzivanim COC a zvySenym rizikem arteridlnich a
vendznich trombotickych a tromboembolickych onemocnéni, jako je infarkt myokardu, hluboka Zilni
trombdza, plicni embolie a cerebrovaskularni pfihody. Tyto nezadouci Gcinky se vyskytuji vzacné.

Uzivani jakékoli kombinované hormonalni antikoncepce (CHC) zvysuje riziko Zilniho tromboembolismu
(VTE) ve srovnani s jejim neuzivanim. P¥ipravky, které obsahuji levonorgestrel, norgestimat nebo
byt uc¢inéno pouze po diskusi se Zenou, aby se zajistilo, Ze rozumi riziku VTE u pfipravku Asumate,
rozumi, jak jeji sou€asné rizikové faktory toto riziko ovliviuji a Ze riziko VTE je nejvyssi v prvnim roce
uzivani léku. Existuji také nékteré dakazy, Ze riziko je zvySené, kdyZ je CHC opétovné zahajena po
pauze v uzivani trvajici 4 tydny nebo déle.

U Zen, které neuzivaji CHC a nejsou téhotné, se asi u 2 z 10 000 vyvine VTE v pribéhu jednoho roku.
U kazdé jednotlivé Zeny vsak mUzZe byt riziko daleko vyssi v zavislosti na jejich zakladnich rizikovych
faktorech (viz nize).



Odhaduje se, Ze z 10 000 Zen, které pouZivaji CHC obsahujici levonorgestrel se asi u 6 vyvine VTE
béhem jednoho roku.

Tento pocet VTE za rok je mensi nez pocet o¢ekdvany u Zzen béhem téhotenstvi nebo po porodu.

VTE mUze byt fatalniv 1-2 % pfipadd.

Pocet pfihod VTE na 10 000 Zen za rok

Pocet
ptihod VTE
12
10
8 4
6 4
2 4
2 1 *
Neuzivatelka CHC (2 pfihody) CHC obsahujici levonorgestrel CHC obsahujici norgestimat (5-7
(5-7 ptihod) pfihod)

Extrémné vzacné byla hlasena trombdza u uzivatelek CHC v dalSich cévach, napf. jaternich,
mezenterickych, rendlnich nebo retinalnich Zilach a tepnach.

1 Stfedni bod rozmezi 5-7 na 10 000 WY (zen-roku) na zakladé relativniho rizika pro CHC obsahujici levonorgestrel oproti jejimu nepouzivani
priblizné 2,3 az 3,6

Rizikové faktory VTE
Riziko Zilnich tromboembolickych komplikaci u uZivatelek CHC se mlzZe podstatné zvySovat u Zeny,
kterd ma dalsi rizikové faktory, zvlasté pokud je pritomno vice rizikovych faktor( (viz tabulka).

Pripravek Asumate je kontraindikovan, pokud ma Zena vice rizikovych faktoru, které pro ni predstavuji
vysoké riziko Zilni trombdzy (viz bod 4.3). Pokud ma Zena vice neZ jeden rizikovy faktor, je mozné, ze
zvyseni rizika je vySsi nez soucet jednotlivych faktor( - v tomto pripadé ma byt zvaZzeno jeji celkové
riziko VTE. Pokud je pomér pfinosl a rizik povazovan za negativni, nema byt CHC predepisovana (viz
bod 4.3).

Tabulka: Rizikové faktory VTE
‘ Rizikovy faktor Poznamka




Obezita télesné hmotnosti nad

30 kg/m?)

(index

PFi zvySeni BMI se vyznamné zvysuje riziko.
Zvlasté dualezité je zvazit, zda jsou také
pritomny dalsi rizikové faktory.

Prodlouzena imobilizace, velky chirurgicky
zakrok, jakykoli chirurgicky zakrok na nohach

V téchto situacich je doporuceno ukondit
pouzivani uzivani naplasti/tablety/krouzku

a panvi, neurochirurgicky zdkrok nebo vétsi | (v pripadé pldnovaného  chirurgického

trauma. vykonu minimdlné 4 tydny prfedem) a
nezahajovat uZivani/pouzivani do dvou tydni
po kompletni remobilizaci. Ma se pouzit dalsi

Pozndmka: docasna imobilizace, vcetné | antikoncepéni metoda pro zabranéni

cestovani letadlem > 4 hodiny mlze byt také | nechténému téhotenstvi.

rizikovym faktorem VTE, zvlasté uiZen | Antitromboticka lécba ma byt zvadiena,

s dalSimi rizikovymi faktory pokud pfipravek Asumate nebyl predem
vysazen.

Pozitivni rodinna anamnéza (Zilni | Pokud je suspektni hereditarni predispozice,

tromboembolismus kdykoli u sourozence | ma byt zena pred rozhodnutim o pouzivani

nebo rodice, zvlasté v relativné nizkém véku | jakékoli CHC odesldna k odbornikovi na

napr. do 50 let véku). konzultaci

Dalsi onemocnéni souvisejici s VTE Zhoubné onemocnéni, systémovy lupus
erytematodes, hemolyticko-uremicky

syndrom, chronické zdnétlivé onemocnéni
stfev (Crohnova choroba nebo ulcerdzni
kolitida) a srpkovita anémie

Zvlasté nad 35 let

Vyssi vék

Neni Zadna shoda o mozné roli varixti a povrchové tromboflebitidy v nastupu nebo progresi Zilni
trombdzy.

Zvysené riziko tromboembolismu v téhotenstvi a zvlasté béhem Sestinedéli musi byt zvazeno (pro
informaci o ,,Téhotenstvi a kojeni “ viz bod 4.6).

Pfiznaky VTE (hluboka Zilni trombdza a plicni embolie)
V ptipadé priznakll ma byt Zené doporuceno, aby vyhledala okamzitou Iékafskou péci a informovala
|ékare, ze uziva CHC.

Ptiznaky hluboké Zilni trombdzy (DVT) mohou zahrnovat:
- jednostranny otok nohy a/nebo chodidla nebo podél Zily v noze;
- bolest nebo citlivost v noze, kterd muize byt pocitovana pouze vstoje nebo pfi chlzi;
- zvySenou teplotu postiZzené nohy, zarudnuti nebo zménu barvy kliZze nohy.

Ptiznaky plicni embolie (PE) mohou zahrnovat:
- ndhly nastup nevysvétlitelné dusnosti nebo rychlého dychani;
- nahly kasel, ktery m(ze byt spojeny s hemoptyzou;
- ostrou bolest na hrudi;
- tézké toceni hlavy nebo zavrat;
- rychly nebo nepravidelny srdecni tep.

Nékteré ztéchto priznak( (napf. ,dusnost”, ,kaSel”) nejsou specifické a mohou byt nespravné
interpretovany jako Castéjsi nebo méné zavaziné prihody (napf. infekce dychaciho traktu).
Dalsimi znamkami cévni okluze mohou byt: nahla bolest, otok a svétle modré zbarveni koncetin.



Pokud nastane okluze v oku, mohou se pfiznaky pohybovat od nebolestivého rozmazaného vidéni,
které muze prejit do ztraty zraku. Nékdy muzZe nastat ztrata zraku témér okam?zité.

Riziko arteridlniho tromboembolismu (ATE)

Epidemiologické studie spojovaly pouzivani CHC se zvySenym rizikem arteridlniho tromboembolismu
(infarkt myokardu) nebo cerebrovaskularni pfihody (napf. tranzitorni ischemicka ataka, cévni mozkova
pfihoda). Arteridlni tromboembolické pfihody mohou byt fatalni.

Rizikové faktory ATE

Riziko arteriadlnich tromboembolickych komplikaci nebo cerebrovaskularni pfihody u uzivatelek CHC se
zvysuje u Zen s rizikovymi faktory (viz tabulka). Pfipravek Asumate je kontraindikovan, pokud ma Zena
jeden zavainy rizikovy faktor nebo vice rizikovych faktor( ATE, které pro ni predstavuji riziko arterialni
trombozy (viz bod 4.3). Pokud ma Zena vice neZ jeden rizikovy faktor, je mozné, Ze zvyseni rizika je vyssi
neZ soucet jednotlivych faktorl - v tomto pripadé ma byt zvazeno jeji celkové riziko. Pokud je pomér
pfinosu a rizik povaZzovan za negativni, nema byt CHC predepisovana (viz bod 4.3).

Tabulka: Rizikové faktory ATE

Rizikovy faktor Poznamka
Vyssi vék Zvlasté nad 35 let
Koureni Zené ma byt doporuceno, aby nekoufila,

pokud chce pouzivat CHC. Zendm ve véku nad
35 let, které dale koufi, ma byt darazné
doporuceno, aby pouzivaly jinou metodu
antikoncepce.

Hypertenze
Obezita (index télesné hmotnosti nad | PfizvySeni BMI se vyznamné zvysSuje riziko.
30 kg/m?) Zvlasté dilezité uzZen sdalsimi rizikovymi

faktory

Pozitivni rodinnd anamnéza (arteridlni | Pokud je suspektni hereditarni predispozice,
tromboembolismus  kdykoli usourozence | ma byt Zena odesldana k odbornikovi na
nebo rodice, zvlasté v relativné nizkém véku | konzultaci pred rozhodnutim o pouzivani
napr. do 50 let véku). jakékoli CHC

Migréna Zvyseni frekvence nebo zavaznosti migrény
béhem pouzivani CHC (coz milze byt
prodromalni znamka cévni mozkové prihody)
mlze byt ddvodem okamzitého ukonceni

lécby
Dalsi onemocnéni souvisejici s nezadoucimi | Diabetes mellitus, hyperhomocysteinémie,
cévnimi pfihodami chlopenni srdec¢ni vada a fibrilace sini,
dyslipoproteinémie a  systémovy lupus
erytematodes.

P¥iznaky ATE
V pfipadé priznak( ma byt Zené doporuceno, aby vyhledala okamZitou Iékarskou péci a informovala
|ékare, Ze uziva CHC.
PFiznaky cévni mozkové pfihody mohou zahrnovat:
- ndhlou necitlivost nebo slabost obliceje, paze nebo nohy, zvlasté na jedné strané téla;
- nahlé potize s chizi, zavraté, ztratu rovnovahy nebo koordinace;
- ndhlou zmatenost, problémy s feci nebo porozuménim;
- ndhlé potize se zrakem na jednom nebo obou ocich;
- ndhlou, zdvainou nebo prodlouZenou bolest hlavy nezndmé pfticiny;



- ztrdtu védomi nebo omdleni s nebo bez zachvatu.
Docasné priznaky naznacuji, Ze se jedna o tranzitorni ischemickou ataku (TIA).
PFiznaky infarktu myokardu (IM) mohou zahrnovat:
- bolest, nepfijemny pocit, tlak, tézkost, pocit stlaceni nebo plnosti na hrudi, v pazi nebo pod
hrudni kosti;
- nepfijemny pocit vystrelujici do zad, Celisti, hrdla, paze, Zaludku;
- pocit plnosti, poruchu traveni nebo duseni;
- poceni, nauzeu, zvraceni nebo zavraté;
- extrémni slabost, Uzkost nebo dusnost;
- rychly nebo nepravidelny srdeéni tep.

Arteridlni tromboembolické pfihody mohou byt Zivot ohroZujici nebo dokonce fatalni.

U Zen, které maji kombinaci rizikovych faktor( nebo vykazuji vétsi zdvaznost jednotlivého rizikového
faktoru, je tfeba vzit v dvahu moZnost zvySeného synergického rizika trombdzy. Toto zvySené riziko
muizZe byt vétsi neZz prosté kumulativni riziko faktord. COC nesmi byt predepisovany v pfipadé
negativniho vyhodnoceni pfinosu a rizika (viz bod 4.3).

Biochemické faktory, které mohou naznacovat dédicnou nebo ziskanou predispozici k Zilni nebo
arterialni trombdze, zahrnuji rezistenci na aktivovany protein C (APC), hyperhomocysteinemii, deficit
antitrombinu 1ll, deficit proteinu C, deficit proteinu S, antifosfolipidové protilatky (antikardiolipinové
protilatky, lupusové antikoagulans).

Pti vyhodnocovani poméru pfinosu a rizika ma lékaf vzit v Gvahu, Ze vhodna 1écba téchto stavl mlze
sniZit souvisejici riziko trombdzy a Ze riziko spojené s téhotenstvim je vyssi nez riziko spojené s nizkymi
davkami COC (< 0,05 mg ethinylestradiolu).

Tumor

Zvysené riziko rakoviny délozniho Cipku u dlouhodobych uzivatelek COC bylo hlaSeno v nékterych
epidemiologickych studiich, stale vSak pretrvdvaji polemiky o tom, do jaké miry jsou tyto ndlezy
zpUsobeny rozdily v sexudlnim chovani a dalsimi faktory, jako je pretrvavajici infekce lidskym
papilomavirem (HPV).

Meta-analyza z 54 epidemiologickych studii vykazala lehce zvysené relativni riziko (RR = 1,24) diagndzy
karcinomu prsu u Zen, které pravé uZivaji perordlni kombinovanda kontraceptiva. Toto zvySené riziko
postupné klesa béhem 10 let po ukonéeni uzivani COC. Vzhledem k tomu, Ze karcinom prsu je u Zen do
40 let vzacny, zvySeni poctu diagnostikovanych karcinomi prsu u soucasnych a drivéjsich uzivatelek
COC je malé ve vztahu k celkovému riziku karcinomu prsu. Tyto studie neposkytuji dlikaz kauzality.

PFi¢inou pozorovaného zvyseni rizika karcinomu prsu u uzivatelek COC muze byt véasnéjsi diagnéza,
biologicky ucinek COC nebo kombinace obojiho. Karcinom prsu diagnostikovany u soucasnych nebo
minulych uzivatelek byva klinicky méné pokrocily nez u zZen, které COC nikdy neuzivaly.

V ojedinélych pripadech byly u uzivatelek COC diagnostikovany benigni jaterni tumory a jesté vzacnéji
maligni jaterni tumory. Vzacné byly tyto tumory pfricinou Zivot ohroZujiciho nitrobfisniho krvaceni.
Objevi-li se silna bolest v nadbrisku, zvétseni jater nebo znamky nitrobfisniho krvaceni u Zeny uZzivajici
COC, je tfeba v diferencialni diagndze vzit v ivahu moznost jaterniho tumoru.

Jind onemocnéni

Zeny s hypertriglyceridemii nebo srodinnou anamnézou mohou byt vystaveny vy3$imu riziku
pankreatitidy béhem uzivani COC.



Ackoliv bylo pozorovano malé zvyseni krevniho tlaku u mnoha Zen uzivajicich COC, klinicky relevantni
zvysSeni je vzacné. Pouze v téchto vzdcnych pripadech je nutné okamfzité preruseni uzivani COC. Jestlize
béhem uzivani COC jiz existujici hypertenze, stale zvySeny krevni tlak nebo vyznamné zvyseny krevni
tlak neodpovidaji adekvatné na antihypertenzni 1é¢bu, uzivani COC musi byt preruseno. Pokud je to
povaZzovano za vhodné, v uzivani COC mlZe byt opét pokracovano v pfipadé, Ze normotenzivnich
hodnot je dosazeno po antihypertenzni |é¢bé.

O zhorseni nebo prvnim projevu nasledujicich stavl(l se hovofi v souvislosti jak s téhotenstvim tak
uzivanim COC, ale dikaz souvislosti s uzivanim COC neni presvédcivy: Zloutenka a/nebo pruritus
souvisejici s cholestazou, tvorba Zlucovych kamen(, porfyrie, systémovy lupus erythematodes,
hemolyticko-uremicky syndrom, Sydenhamova chorea, herpes gestationis a ztrata sluchu zptsobena
otosklerdzou, deprese.

Exogenni estrogeny mohou vyvolat nebo zhorsit pfiznaky dédi¢ného a ziskaného angioedému.

Akutni nebo chronické poruchy jaternich funkci si mohou vynutit pferuseni uzivani COC, dokud se
funkce jater nevrati k normalu. Recidiva cholestatické Zloutenky a/nebo pruritus souvisejici
s cholestazou, které se poprvé vyskytly béhem téhotenstvi nebo béhem drivéjSiho uzivani hormonadlni
antikoncepce, vyzaduje preruseni uzivani COC.

Ackoliv COC mohou mit vliv na periferni inzulinovou rezistenci a glukézovou toleranci, neexistuje zadny
material o nutnosti zmény l|écebného reZimu uZen s diabetem, které uZivaji nizké davky COC
(obsahujici <0,05 mg ethinylestradiolu). Avsak Zeny s diabetem maji byt peclivé monitorovany,
zejména v pocatecni fazi uzivani COC.

Béhem uzivani COC bylo hlaseno zhorSeni Crohnovy choroby a ulcerativni kolitidy.

PFileZitostné se mGZe objevit chloasma, a to zvla$té u Zen s anamnézou chloasma gravidarum. Zeny,
které maji dispozici ke vzniku chloasmat, se maji béhem uzivani COC vyhnout slunéni a expozici
ultrafialovému zareni.

Depresivni ndlada a deprese jsou dobre znamé nezadouci Uc¢inky uzivani hormonalni antikoncepce (viz
bod 4.8). Deprese mlzZe byt tézka a je znamym rizikovym faktorem sebevrazedného chovani a
sebevraid. Zendm je tfeba doporucit, aby se v pfipadé zmén nalady a pfiznak(i deprese obratily na
svého lékare, a to v€etné obdobi kratce po zahajeni IéCby.

In formace o pomocnych latkdch

Asumate obsahuje soju.

Asumate obsahuje laktozu. Pacientky se vzacnymi dédicnymi problémy s intoleranci galaktézy, Uplnym
nedostatkem laktdzy nebo malabsorpci glukdzy a galaktézy nemaiji tento pripravek uzivat.

Asumate obsahuje azobarviva hlinity lak cervené allura AC (E 129) a hlinity lak indigokarminu (E 132),
které mohou zpUsobit alergické reakce.

Lékarské vySetifeni/konzultace

Pfed prvnim zahajenim nebo opétovnym zahajenim uZzivani pfipravku Asumate ma byt ziskana
kompletni anamnéza (véetné rodinné anamnézy) a musi byt vylouceno téhotenstvi. Ma byt zméren
krevni tlak a ma byt provedeno télesné vysetreni pfi zvazeni kontraindikaci (viz bod 4.3) a zvlastnich
upozornéni (viz bod 4.4).
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Je dulezité, aby byla Zena upozornéna na informace o Zilni a arteridlni trombdze, véetné rizika pripravku
Asumate v porovnani s dalSimi typy CHC, na ptiznaky VTE a ATE, znamé rizikové faktory a co ma délat
v pfipadé suspektni trombdzy.

Zena také ma byt informovana, aby si peclivé precetla pFibalovou informaci pro uZivatele a aby
dodrZovala v ni uvedené pokyny. Frekvence a povaha vySetfeni maji byt zaloZeny na stanovenych
postupech a upraveny podle individualnich potfeb Zeny.

Zeny maji byt informovany, 7e peroralni kontraceptiva nechréni pfed HIV infekci (AIDS) a dal3imi
sexudlné prfenosnymi chorobami.

ve

Shizena ucdinnost

V pripadé vynechani aktivnich tablet (viz bod 4.2), zvraceni nebo prlijmu pfi uzivani aktivnich tablet (viz
bod 4.2) nebo soubézné medikace (viz bod 4.5) m(ize dojit ke snizeni icinnosti COC.

Snizeni kontroly cyklu

U vSech COC se mUze vyskytnout nepravidelné krvaceni (Spinéni nebo krvaceni z priniku), a to zvlasté
v pribéhu prvnich mésicl uZivani. Proto hodnoceni kazdého nepravidelného krvaceni ma smysl aZ po
adaptacnim intervalu pfiblizné t¥i cykld.

JestliZe tyto stavy pretrvavaji nebo se opakuiji, je tfeba uvaZzovat o nehormonalni pticiné a vyuzit k tomu
pfimérené diagnostické metody, aby se vyloucily malignity nebo téhotenstvi. Ty mohou zahrnovat i
kyretaz.

U nékterych Zen se v dobé intervalu uZivani placebo tablet nemusi dostavit krvaceni z vysazeni. Pokud
byla COC spravné uzivana podle pokynd uvedenych v bodu 4.2, je nepravdépodobné, Ze je Zena
téhotna. Pokud nebyla COC spravné uZivana podle téchto pokynl pfedtim, neZz doslo k prvnimu
vynechani krvaceni z vysazeni, nebo pokud se nedostavi krvaceni z vysazeni dvakrat za sebou, je tfeba
ihned prerusit uZzivani COC a vyloucit mozné téhotenstvi.

4.5 Interakce s jinymi lécivymi pfipravky a jiné formy interakce
Poznamka: Informace o predepisovani soubéiné poddavanych lék( je nutno konzultovat, aby se
rozpoznaly potencidlni interakce.

Ucinky jinych lé¢ivych pFipravk( na pfipravek Asumate

Interakce se mohou objevit s léky, které indukuji mikrozomalni enzymy, coz mlze mit za nasledek
zvySenou clearance pohlavnich hormonl a muZe vést ke krvaceni z priniku a/nebo k selhani
antikoncepce.

Postup

Enzymova indukce mUzZe byt pozorovana jiz po nékolika dnech IéCby. Maximalni enzymova indukce je
obvykle pozorovana béhem nékolika tydnu. Po preruseni Ié¢by mizZe enzymova indukce pretrvavat po
dobu pfiblizné 4 tydn0.

Kratkodobd lécba

Zeny lé¢ené lécivymi latkami indukujicimi enzymy maji docasné pouzivat navic k COC bariérovou
metodu kontracepce nebo jiny zplsob kontracepce. Po celou dobu lécby soubéiné podavanym
pfipravkem a nasledujicich 28 dnl po ukonceni lé¢by musi byt pouZivdna bariérovd metoda
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kontracepce. Pokud lé¢ba zasahne do obdobi ukonceni uzivani aktivnich tablet COC ze stavajiciho
blistru, placebo tablety musi byt vyfazeny a ihned ma byt zahajeno uZivani dalSiho blistru COC.

Dlouhodoba |é¢ba
Pokud je Zena na dlouhodobé I1é¢bé IéCivymi latkami indukujicimi enzymy, doporucuje se pouzivat jinou
spolehlivou nehormondlni metodu kontracepce.

V literature byly uvedeny tyto nezadouci Ucinky:

Ldtky, které zvysuji clearance COC (sniZujici ucinky COC enzymovou indukci), napr.:

Barbituraty, bosentan, karbamazepin, fenytoin, primidon, rifampicin a Iéky na HIV - ritonavir, nevirapin
a efavirenz a pravdépodobné také felbamat, griseofulvin, oxkarbazepin, topiramat a pfipravky
obsahuijici tfrezalku teckovanou (Hypericum perforatum).

Ldtky s variabilnimi ucinky na clearance COC

Pti souasném uZivani s COC, mnoho kombinaci inhibitord HIV protedzy a nenukleosidovych inhibitord
reverzni transkriptazy, véetné kombinaci s HCV inhibitory miZe zvySovat nebo sniZzovat plazmatické
koncentrace estrogenu nebo progestinl. V nékterych pfipadech mize byt Gcinek téchto zmén klinicky
vyznamny.

Proto je tfeba prostudovat informace o pripravku k soubézné 1é¢bé HIV/HCV, aby byly identifikovany
potencialni Iékové interakce a pfislusna doporuceni. V pfipadé jakychkoliv pochybnosti maji navic Zeny
|é¢ené inhibitory protedzy nebo nenukleosidovymi inhibitory reverzni transkriptdzy pouzivat
bariérovou metodu kontracepce.

Ldtky sniZujici clearance COC (enzymové induktory):
Klinicka relevance potencialni interakce s enzymovymi induktory z(stava neznama.

Soucasné podavani silnych a stfedné silnych inhibitord CYP3A4 jako jsou azolova antimykotika (napf.
itrakonazol, vorikonazol, flukonazol), verapamil, makrolidy (napt. klarithromycin, erythromycin),
diltiazem a grapefruitova s$tava, mlze vést ke zvySeni plazmatické koncentrace estrogenu nebo
progesteronu, nebo obou.

Ve studii sopakovanym podavanim kombinace drospirenonu (3 mg/denné)/ ethinylestradiolu
(0,02 mg/denné) zvysilo soucasné podavani ketokonazolu, silného inhibitoru CYP3A4, po dobu 10 dn(
AUC (0-24h) drospirenonu a ethinylestradiolu 2,7 krat, resp. 1,4 krat.

Bylo prokazano, Ze etorikoxib v davce 60 az 120 mg/denné zvysuje plazmatickou koncentraci
ethinylestradiolu 1,4 — 1,6nasobné&, zejména, je-li zdroven poddvana kombinovana hormonalni
antikoncepce obsahujici 0,035 mg ethinylestradiolu.

Troleandomycin mize pfi soubézném podavani s COC zvySovat riziko intrahepatalni cholestazy.
Ucinky piipravku Asumate na dal3i lé¢ivé pripravky

Perordlni kontraceptiva mohou ovlivnit metabolismus jinych [éCivych latek. Tudiz mohou byt bud’
zvyseny (napf. cyklosporin) nebo snizeny (napf. lamotrigin) jejich plasmatické a tkarové koncentrace.
In vitro je ethinylestradiol reverzibilnim inhibitorem CYP2C19, CYP1A1 a CYP1A2 a pevné vazanym
inhibitorem CYP3A4/5, CYP2C8 a CYP2J2. V klinickych studiich podavani hormonalniho kontraceptiva
obsahujiciho ethinylestradiol nevedlo k zddnému nebo vedlo jen ke slabému zvyseni plazmatickych
koncentraci substratti CYP3A4 (napf. midazolam), zatimco plazmatické koncentrace substrat(i CYP1A2
se mohou zvysit slabé (napf. theofylin) nebo stfedné (napf. melatonin a tizanidin).
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Farmakodynamické interakce

Béhem klinickych studii u pacientek lé¢enych pro virovou hepatitidu C (HCV) léCivymi ptipravky
obsahujicimi ombitasvir/paritaprevir/ritonavir a dasabuvir s ribavirinem nebo bez ribavirinu doslo
k zvySeni aminotransferazy (ALT) na vice nez 5nasobek horni hranice normalnich hodnot (ULN) vyrazné
Castéji uZen, které uzivaly lécivé pripravky obsahujici ethinylestradiol, jako jsou kombinovand
hormonalni kontraceptiva (CHC). Navic také u pacientek Iécenych glekaprevirem/pibrentasvirem nebo
sofosbuvirem/velpatasvirem/voxilaprevirem bylo pozorovano zvyseni hladin ALT u Zen uZivajicich
|écivé pripravky obsahujici ethinylestradiol, jako je CHC (viz bod 4.3).

Proto je tfeba uzivatelky pripravku Asumate pred zahdjenim [éCby témito kombinovanymi lé¢ebnymi
rezimy prevést na alternativni antikoncepc¢ni metodu (napfr. antikoncepci obsahujici jen gestagen nebo
nehormonalni metody antikoncepce). Pfipravek Asumate je moziné znovu zalit uzivat 2 tydny
po ukonceni [éCby témito [écebnymi reZimy.

Laboratorni vysSetfeni

UzZivani antikoncepcnich steroidli muizZe ovlivnit vysledky nékterych laboratornich testl, vcetné
biochemickych parametr( jaternich, thyreoidalnich, adrendlnich a renalnich funkci, plazmatickych
hladin (vazebnych) protein( (nap¥. globulinu vaZiciho kortikosteroid a lipidové/lipoproteinové frakce),
parametry metabolismu uhlovodanli a parametry koagulace a fibrinolyzy. Zmény vsak obvykle
zUstavaji v rozmezi normalnich laboratornich hodnot.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Teéhotenstvi
Asumate neni indikovan béhem téhotenstvi.

Pokud béhem uZzivani ptipravku Asumate Zena otéhotni, dalsi uzivani musi byt ukonéeno. Rozsahlé
epidemiologické studie vSak nezaznamenaly zvySené riziko vrozenych vad u déti narozenych Zzendm
uzivajicim COC pred otéhotnénim, ani teratogenni vliv COC nezamérné uzivanych v c¢asném
téhotenstvi.

Zvysené riziko VTE béhem poporodniho obdobi je tfeba brat v dvahu pfi znovuzahdjeni uZivani
pfipravku Asumate (viz body 4.2 a 4.4).

Kojeni

Kojeni mGze byt ovlivnéno COC, kterd mohou snizovat mnozstvi a ménit sloZzeni materského mléka.
Z toho dlivodu se uZivani COC obecné nedoporucuje, dokud kojici matka dité zcela neodstavi. Malé
mnozstvi antikoncepcnich steroid( a/nebo jejich metabolitl maze byt vyluéovano do mléka. Tato
mnoZstvi mohou mit vliv na dité.

4.7. Uéinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje

Nebyly provedeny Zadné studie hodnotici Ucinky na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
U uZivatelek COC nebyly pozorovany zadné ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

4.8. Nezadouci ucinky
Nejcastéjsimi nezadoucimi ucinky jsou nauzea, bolest bricha, zvyseni télesné hmotnosti, bolest hlavy,
depresivni ndlada, zména ndlady, bolest prs(, citlivost prsd. Vyskytuji se u = 1 % uZivatelek.

Zavaznymi nezadoucimi Ucinky jsou arterialni a Zilni tromboembolismus.

Tabulkovy pfehled nezadoucich tcinki
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Nezddouci ucinky, které byly hlaseny u uzivatelek COC, ale u kterych nebyla souvislost s uzivanim

potvrzena ani vyvracena®*:

T¥ida organovych Casté (>1/100 Méné Casté Vzacné (21/10000 az | Neni znamo
systému az <1/10) (21/1000 az <1/1000)
<1/100)
Poruchy oka Intolerance
kontaktnich
cocek
Gastrointestinalni Nauzea, bolesti | Zvraceni,
poruchy bficha prdjem
Poruchy imunitniho Hypersenzitivita Exacerbace
systému ptiznakd
dédicného a
ziskaného

angioedému.

Vysetreni Zvyseni Snizeni hmotnosti
hmotnosti

Poruchy Retence tekutin

metabolismu

a vyzivy

Poruchy nervového Bolest hlavy Migréna

systému

Psychiatrické Depresivni Snizeni libida Zvyseni libida

poruchy nalada, zmény

nalady
Poruchy Bolest prsa, Hypertrofie Vaginalni vytok,
reprodukcniho citlivost prsa prst sekrece z prsli
systému a prsu
Poruchy klze a Vyrazka, Erythema nodosum,
podkozni tkané kopfivka erythema multiforme

Cévni poruchy

Arterialni
tromboembolismus
(ATE),

Zilni
tromboembolismus
(VTE)**

* K popisu urcitého nezadouciho Ucinku je uveden nejvhodnéjsi termin podle MedDRA (verze 12.0). Synonyma

nebo souvisejici stavy zde nejsou uvedeny, ale je tfeba je také vzit v dvahu.

** Odhadovand frekvence, z epidemiologickych studii zahrnujicich skupinu kombinovanych perorélnich

kontraceptiv.

,Vendzni a arteridlni tromboembolické pfihody” shrnuje nasledujici Iékarské entity:

Periferni hluboka Zilni okluze, trombdza a embolie/plicni cévni okluze, trombdza, embolie a infarkt/infarkt

myokardu/mozkovy infarkt a cévni mozkova pfihoda nespecifikovana jako krvaciva

Popis vybranych nezadoucich Gcinkd

U Zen uZivajicich CHC bylo pozorovano zvysené riziko arteridlnich a Zilnich trombotickych a
tromboembolickych pfihod, véetné infarktu myokardu, cévni mozkové prihody, tranzitornich
ischemickych atak, Zilni trombdzy a plicni embolie a je podrobnéji popsano v bodé 4.4.
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NeZadouci ucinky svelmi nizkou frekvenci nebo sopoZdénym nastupem symptomd, které jsou
povaZzovany za souvisejici se skupinou kombinovanych perordlnich kontraceptiv, jsou uvedeny nize (viz
také body “Kontraindikace” a ,,Zvldstni upozornéni a opatteni pro pouziti“).

Tumory
e U uzivatelek perordlni kontracepce je velmi mirné zvysena frekvence diagndzy rakoviny prsu.
ProtoZe rakovina prsu je uZen pod 40 let vzacnd, pocet pripadl navic je maly ve vztahu
k celkovému riziku rakoviny prsu. Kauzalni vztah k COC neni zndm.
e Nadory jater (benigni a maligni)

Dalsi stavy

e Zeny s hypertriacylglycerolemii (zvy$ené riziko pankreatitidy pf¥i uzivani COC)

e Hypertenze

e Vyskyt nebo zhorseni stavl, kde spojitost s COC neni jednoznaéna: zloutenka a/nebo pruritus
souvisejici s cholestazou, tvorba Zlu¢ovych kamen, porfyrie, systémovy lupus erythematodes,
hemolyticko-uremicky syndrom, Sydenhamova chorea, herpes gestationis, ztrata sluchu
zpUsobena otosklerézou

e Poruchy funkce jater

e Zmény glukdzové tolerance nebo vliv na periferni inzulinovou rezistenci

e Crohnova choroba, ulcerdzni kolitida

e Chloasma

Interakce
Interakce jinych lécivych latek (enzymovych induktor() s peroraini antikoncepci mohou vést
ke krvaceni z prianiku a/nebo k selhani kontracepce (viz bod 4.5).

UZen svrozenym angioedémem mohou exogenni estrogeny vyvolat nebo zhorsit pfiznaky
angioedému.

Hlaseni podezfeni na nezadouci Ucinky

HIaseni podezieni na nezadouci Ucinky po registraci |éCivého pfipravku je dllezité. UmozZniuje to
pokracovat ve sledovani poméru p¥inos( a rizik lé¢ivého pipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ucinky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu léciv

Srobérova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Nebyly hlaseny zadné zdvainé neZddouci ucinky z pfeddvkovani. Pfiznaky, které mohou nastat
zahrnuji: nauzeu, zvraceni a u mladych divek se muiZe objevit slabé vaginalni krvaceni, krvaceni
z vysazeni. Krvaceni z vysazeni se mUzZe objevit dokonce i u divek pfed menarche, pokud nahodné uzily
tento pripravek. Neexistuje specifické antidotum a dalsi [éCeni, je-li nezbytné, se Fidi pfiznaky.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti
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http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

Farmakoterapeuticka skupina: pohlavni hormony a moduldtory genitdlniho systému; progestiny a
estrogeny, fixni kombinace

ATC kéd: GO3AAO7

Antikoncepcni Ucinek kombinovanych peroralnich kontraceptiv (COC) je zaloZen na spoluplsobeni
raznych faktor(. Nejdalezitéjsi z nich je inhibice ovulace a zména v cervikalni sekreci.

PFi spravném uzivani kombinovanych perordlnich kontraceptiv je mira selhdni pfiblizné 1 % za rok. Mira
selhani se mlze zvysit, pokud dojde k vynechdni tablety nebo jsou tablety uzivdny nespravnym
zpUsobem.

Byly provedeny klinické studie u 2498 Zen ve véku od 18 do 40 let. Celkovy Pearl Index vypocteny na
zakladé 15 026 lécebnych cyklech z téchto studii byl 0,69 (horni hranice 95% intervalu spolehlivosti
0,30-1,36).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Ethinylestradiol

Absorpce
Perordlné podany ethinylestradiol je rychle a kompletné absorbovén. Nejvyssi sérové koncentrace

okolo 50 pg/ml je dosazeno béhem 1 —2 hodin. BEhem absorpce a béhem prvniho prichodu jatry je
ethinylestradiol extenzivhé metabolizovan, coz ma za nasledek primérnou peroréini biologickou
dostupnost pfiblizné 45 % s velkou interindividudlni variabilitou okolo 20-65 %.

Distribuce
Ethinylestradiol je vysoce ale nespecificky vazan na sérovy albumin (pfiblizné 98 %) a indukuje vzestup
sérové koncentrace SHBG. Byl hlasen zdanlivy distribu¢ni objem okolo 2,8-8,6 I/kg.

Biotransformace

Ethinylestradiol podléhd presystémové konjugaci jak ve sténé tenkého stfeva, tak v jatrech.
Ethinylestradiol je primarné metabolizovdn aromatickou hydroxylaci, vznikd vsak velké mnoZstvi
rtznych hydroxylovanych a methylovanych metabolitl a tyto jsou pfitomny jako volné metabolity a
jako konjugdty s kyselinou glukuronovou a sirovou. Byla hldsena metabolickd clearance 2,3-
7 ml/min/kg.

Eliminace

Hladiny ethinylestradiolu klesaji ve dvou fazich charakterizovanych polocasy okolo 1 hodiny a okolo
10-20 hodin. Nezménéné |écivo neni vylu¢ovano; metabolity ethinylestradiolu jsou vylu¢ovany moci a
Zlu¢i v poméru 4 : 6. Polocas exkrece metabolitl je asi 1 den.

Rovnovazny stav

Po kazdodennim poddavani pfipravku Asumate stoupaji koncentrace ethinylestradiolu v séru zhruba
dvojndsobné. Vzhledem k variabilnimu polocasu zdvérecné dispozicni faze ze séra a vzhledem
ke kazdodennimu podavani, bude sérovych hladin ethinylestradiolu v rovnovazného stavu dosaZzeno
asi za jeden tyden.

Levonorgestrel

Absorpce
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Levonorgestrel je po peroralnim poddni rychle a kompletné absorbovan. Maximalni sérové
koncentrace 2,3 ng/ml jsou dosazeny zhruba za 1,3 hodiny po poZiti jednotlivé davky. Levonorgestrel
je po perordlnim podani témér kompletné biologicky dostupny.

Distribuce

Levonorgestrel je vazan na sérovy albumin a na sex hormone binding globulin (SHBG). Pouze 1,1 %
celkové sérové hladiny latky je pfitomno ve formeé volného steroidu, pfiblizné 65 % je specificky vazano
SHBG ovliviiuje pomér levonorgestrelu vazaného na sérové proteiny, zplisobuje zvySeni SHBG-vazané
frakce a snizeni albumin-vazané frakce. Zdanlivy distribu¢ni objem levonorgestrelu je 129 I.

Biotransformace

Levonorgestrel je rozsahle metabolizovan. Hlavni metabolity v plazmé jsou nekonjugované a
konjugované formy 3a, 5B-tetrahydrolevonorgestrelu. Na zakladé in vitro a in vivo studii je CYP3A4
hlavnim enzymem podilejicim se na metabolismu levonorgestrelu. Rychlost metabolické clearance ze
séra je priblizné 1,0 ml/min/kg.

Eliminace

Hladiny levonorgestrelu klesaji ve dvou fazich. Zavérecna faze je charakterizovana polocasem pfiblizné
25 hodin. Levonorgestrel se nevylucuje v nezménéné formé. Jeho metabolity jsou vyluc¢ovany moci a
Zluci v poméru pfiblizné 1 : 1. Polocas exkrece metabolitd je asi 1 den.

Rovnovazny stav

Po kazdodennim podavani sérové hladiny léCiva stoupaji zhruba trojndsobné, rovnovainého stavu
dosahuji ve druhé poloviné |é¢ebného cyklu. Farmakokinetika levonorgestrelu je ovlivnéna hladinami
SHBG, které se zvysuji 1,5-1,6nasobné, je-li podan spolecné s ethinylestradiolem. V rovnovaziném stavu
jsou mirné snizeny rychlost clearance a distribu¢ni objem na 0,7 ml/min/kg, respektive zhruba 100 I.

5.3 Predklinické udaje vztahuijici se k bezpecnosti

Preklinické udaje ziskané na zakladé konvencnich studii toxicity po opakovaném podavani,
genotoxicity, hodnoceni kancerogenniho potencialu a reprodukéni toxicity neodhalily Zadné zvlastni
riziko pro ¢lovéka.

Stale je vSak nutné vzit v Uvahu, Ze pohlavni steroidy mohou podporovat rast uréitych hormon-
dependentnich tkani a tumord.

6. FARMACEUTICKE UDAIJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Aktivni tablety (rtiZové tablety)
Laktdza

Povidon K30 (E1201)
Magnesium-stearat (E572)

Potahova soustava Opadry Il rliZova:
Polyvinyl alkohol

Mastek (E553b)

Oxid titanicity (E171)

Makrogol 3350
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Hlinity lak ¢ervené allura AC (E129)

Lecithin (E322)

Cerveny oxid Zelezity (E172)

Hlinity lak indigokarminu (E132)

Placebo tablety (bilé tablety)

Laktoza

Povidon K30 (E1201)

Magnesium-stearat (E572)

Potahovd soustava Opadry Il bila:

Polyvinyl alkohol

Mastek (E553b)

Oxid titanicity (E171)

Makrogol 3350

6.2 Inkompatibility

Neuplatriuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky

6.4 Zvlastni opatreni pro uchovavani

Tento |éCivy pFipravek nevyZaduje Zzadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Al/PVC/PVDC /Al blistr

Velikost baleni:

1x 21+7 potahovanych tablet (21 aktivnich rGZovych tablet plus 7 bilych tablet placeba)
3x 21+7 potahovanych tablet (21 aktivnich rliZovych tablet plus 7 bilych tablet placeba)
6x 21+7 potahovanych tablet (21 aktivnich rliZovych tablet plus 7 bilych tablet placeba)
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatreni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Z4adné zvlastni pozadavky.

Veskery nepouZity léCivy pfipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi poZadavky.
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