Sp. zn. sukls227553/2022

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Stodette 0,075 mg/0,02 mg obalené tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna obalena tableta obsahuje gestodenum 0,075 mg a ethinylestradiolum 0,02 mg.
Pomocné latky: Jedna tableta obsahuje 37 mg monohydratu laktozy a 20 mg sacharozy.
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Obalena tableta

Bilé kulaté bikonvexni lesklé obalené tablety

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Hormonalni antikoncepce

Rozhodnuti ptedepsat ptipravek Stodette by mélo byt provedeno po zvazeni jednotlivych soucasnych
rizikovych faktorti Zeny, zvlasté rizikovych faktort pro Zilni tromboembolismus (VTE), a toho, jaké je
riziko VTE u pfipravku Stodette v porovnani s dal§imi ptipravky CHC (viz body 4.3 a 4.4).

4.2 Davkovani a zpisob podani

Davkovani

Obalené tablety se uzivaji denné¢ ve stejnou dobu (pokud je to potiebné, s tekutinou) v poradi
vytisténém na blistru. Béhem 21 po sob¢ nasledujicich dnti se uziva jedna tableta denné. Kazdy dalsi
blistr se za¢ne uzivat po 7denni pauze, béhem které obvykle dojde ke krvaceni z priniku. To obvykle
zacéne 2-3 dny po uziti posledni tablety a mize pretrvavat, i kdyz se uzije prvni obalovan4 tableta

z dalsiho blistru.

Zpuisob podant

Peroralni podani

Jak zahdjit uzivani pripravku Stodette

Pokud v poslednim mésici nebyla uzivana hormonalni antikoncepce
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Jedna obalovana tableta se uzije prvni den menstrua¢niho cyklu. Uzivani ptipravku Stodette 1ze zah4jit
12.—5. den cyklu, v takovém piipad¢ je tiecba béhem prvnich 7 dni uzivani tablet pouzit dalsi
kontracep¢ni opatieni (napf. bariérové metody).

Prechod z jiné kombinované antikoncepce

Prvni obalovana tableta se uzije po skonceni obvyklé pauzy v uzivani nebo prvni den hned po posledni
aktivni obalené tableté (obsahujici hormon). V takovém ptipad¢ je titeba béhem prvnich 7 dni uzivani
tablet pouzit dalsi kontracep¢ni opatfeni (napf. bariérové metody).

Prechod z jednoslozkové antikoncepce, ktera obsahuje pouze progestagen (minipilulka, injekce,
implantat) nebo nitrodélozniho systému (IUS) s obsahem levonogestrelu.

Zeny, které uzivaji minipilulky pouze s progestagenem, mohou kdykoliv piejit na kombinovanou
perorélni antikoncepci. Zeny, které pouzivaji implantaty nebo IUS, mohou za¢it v den, kdy byl
implantat nebo IUS odstranén.

Zeny, které si aplikuji injekce, mohou zaéit s uzivanim obalovanych tablet v den, kdy by mély dostat
dalsi injekci. Ve vSech téchto piipadech je tieba béhem prvnich 7 dni uzivani tablet pouzit dalsi
kontracepcni opatfeni (napt. bariérové metody).

Uzivani po potratu v prvnim trimestru
Ptipravek se miize zacit uzivat okamzit€. Neni nutné zadné dalsi kontracepcni opatieni.

Uzivani po porodu a po potratu v druhém trimestru

Ptipravek se miize zacit uzivat 21 - 28 dni po porodu nebo po potratu v druhém trimestru. Pokud je
uzivani pripravku zahéjeno pozdéji, je tfeba béhem prvnich 7 dni uzivani tablet pouzit dalsi
kontracep¢ni opatfeni (napi. bariérové metody). Pokud vs$ak jiz pfedtim doslo k pohlavnimu styku, je
tteba pred zahajenim uzivani tablet vyloucit t€hotenstvi nebo musi Zena vyckat na dals$i menstruacni
cyklus.

Informace pro kojici zeny
Viz bod 4.6.

Informace pro pripad vynechani tablet

Pokud je vynechana tableta uzita do 12 hodin, neni nutné zZadné dalsi opatfeni. Pripravek musi byt uzit
co nejdiive a dalsi tableta se pak uzije v obvyklé dobg.

Pokud je uziti tablety opozdéno o vice nez 12 hodin, mize dojit ke snizeni ucinku pfipravku.

V takovém piipad¢ se postup fidi nasledujicimi pravidly:

1. Uzivani obalenych tablet nesmi byt pieruseno na dobu del$i nez 7 dni.

2. K dosazeni odpovidajici suprese hypothalamo-hypofyzo-ovarialni osy je tfeba 7 dni
nepieruseného uzivani tablet.

V souladu s t€émito pravidly lze v bézné praxi poskytnout nasledujici doporuceni:

Prvni tyden

Pacientka by méla uzit posledni zapomenutou obalenou tabletu i v pfipad€, ze by v jeden den méla uzit
dvé obalené tablety a poté pokracovat v uzivani obalenych tablet v obvyklé dobé. Béhem nasledujicich
7 dni je nezbytné pouzit i dalsi kontracepéni opatieni (napt. kondom). Pokud ov§em v piedchozich 7
dnech doslo k pohlavnimu styku, nelze moznost t€hotenstvi vyloucit. Riziko ot€¢hotnéni je umérné
poctu vynechanych obalenych tablet a stoupa, ¢im blize k pravidelnému intervalu bez uzivani byla
tableta zapomenuta.
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Druhy tyden

Pacientka by méla uzit posledni zapomenutou obalenou tabletu i v pfipad¢, ze by v jeden den méla uzit
dv¢ obalené tablety a poté pokracovat v uzivani obalenych tablet v obvyklé dob¢. Pokud béhem
poslednich 7 dni pravideln¢ uzivala obalené tablety, nejsou dal$i kontracep¢ni opatfeni nutna. Pokud
ovSem zapomnéla uzit vice nez jednu obalenou tabletu nebo je neuzivala pravidelné€, bude béhem
nasledujicich 7 dni tieba pouzit dalsi kontracepcni opatieni.

Treti tyden

Vzhledem k nadchazejicimu intervalu bez uzivani tablet je v tomto tydnu velké riziko nedostatecné
kontracepcni ochrany. Pfesto vSak lze upravenim schématu uzivani piedejit snizeni kontracepcni
ochrany. Bude-li se pacientka fidit nékterym z nasledujicich dvou moznych postupi, neni tieba
pouzivat dalsi kontracep¢ni opatieni za predpokladu, Ze béhem predchéazejicich 7 dnii uzivala obalené
tablety spravné. Neni-li tomu tak, Zena musi zvolit prvni z nasledujicich dvou moznosti a béhem
nasledujicich 7 dni pouzit navic dalsi kontracepcni opatieni

1. Pacientka by méla uzit posledni zapomenutou obalenou tabletu i v pfipadé, Ze by v jeden den
m¢éla uzit dvé obalené tablety a poté pokraCovat v uzivani obalenych tablet v obvyklé dobé.
Dalsi blistr je nezbytné zacit uzivat hned po vyuzivani sou¢asného. To znamena, Ze blistry
museji byt uzivana hned za sebou, bez pauzy. U pacientky nedojde ke krvaceni z vysazeni
tablet, to se dostavi aZ po vyuzivani druhého blistru, pficemz béhem uzivani tablet mize dojit
ke $pinéni nebo krvaceni z priniku.

2. Druhou moznosti je, ze pacientka nebude pokracovat v uzivani tablet z nac¢atého blistru, dodrzi
sedmidenni pauzu v uzivani (zapocitava se i den, kdy zapomnéla uzit obalenou tabletu), a potom
zacne s uzivanim tablet z nového blistru.

Pokud dojde k vynechani nékolika obalenych tablet ze soucasné uzivaného blistru a béhem pauzy
v uzivani nedojde ke krvéceni, nelze moznost t€hotenstvi vyloucit.

Zazivaci potize

Jestlize beéhem 3 - 4 hodin od uziti tablety dojde ke zvraceni nebo tézkému priijmu, nemusi se tableta
spravné vstiebat. V takovém ptipad€ musi byt co nejdiive uzita dalsi tableta.

Po vice nez 12 hodinach se nasledujici postup fidi pravidly pii vynechani tablety popsanymi v bod¢
4.2. Pokud pacientka nechce narusit poradi obalenych tablet v souc¢asném blistru, musi uzit jednu
tabletu (nebo vice tablet) z nahradniho blistru.

Posunuti nebo uprava doby menstruacniho krvaceni

Pokud chce Zena oddalit krvaceni po vyuzivani predchazejiciho blistru, pokracuje v uzivani ptipravku
Stodette bez preruseni. Béhem uzivani druhého blistru se u pacientky miize vyskytnout $pinéni nebo
krvaceni z praniku. Po dokon¢eni druhého blistru je nezbytné prerusit uzivani na 7 dni, po kterém lze
v uzivani pripravku Stodette pokrac¢ovat obvyklym zptisobem.

Pokud chce pacientka pfesunout zacatek menstruacniho cyklu na jiny den v tydnu, miiZe interval bez
uzivani tablet podle potieby zkratit. OvSem ¢im krat$i bude interval bez uzivani, tim vétsi je riziko
vyskytu $pinéni nebo krvéaceni z priniku béhem uzivani druhého blistru (podobné jako v ptipadé
oddaleni menstruac¢niho krvacenti).

4.3 Kontraindikace

Kombinovana hormonalni antikoncepce (CHC) by se neméla pouzivat u nasledujicich stavi.
Pfi prvnim projevu nize uvedenych chorob béhem uzivani tablet kombinované antikoncepce je nutné
okamZité pfestat s jejim uzivanim.

e Pritomnost nebo riziko Zilniho tromboembolismu (VTE)
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o Zilni tromboembolismus - sou¢asny zilni tromboembolismus (1é¢eny pomoci
antikoagulancii) nebo anamnéza VTE (napft. hluboka Zilni trombdza [DVT] nebo plicni
embolie [PE])

o znama dédi¢na nebo ziskana predispozice pro Zilni tromboembolismus, jako je rezistence
na APC (vCetné faktoru V Leiden), deficit antitrombinu III, deficit proteinu C, deficit
proteinu S

o velky chirurgicky zékrok s déletrvajici imobilizaci (viz bod 4.4)

o vysoké riziko zilniho tromboembolismu v disledku pfitomnosti vice rizikovych faktorii
(vizbod 4.4);

e Pfitomnost nebo riziko arterialniho tromboembolismu (ATE)

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

o cerebrovaskularni onemocnéni - soucasna cévni mozkova ptihoda, anamnéza cévni
mozkové ptithody nebo prodromélniho stavu (napf. tranzitorni ischemickd ataka, TIA);

o zndma hereditarni nebo ziskana predispozice k arteridlnimu tromboembolismu, jako je
hyperhomocysteinémie a antifosfolipidové protilatky (antikardiolipinové protilatky, lupus
antikoagulans);

o anamnéza migrény s fokalnimi neurologickymi ptiznaky;

o vysoké riziko arteridlniho tromboembolismu v disledku vice¢etnych rizikovych faktort
(viz bod 4.4) nebo piitomnosti jednoho zavazného rizikového faktoru, jako je:

o diabetes mellitus s cévnimi ptiznaky;
e zavazna hypertenze;
e zavazna dyslipoproteinémie
- hypersenzitivita na 1é¢ivé latky nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1;
- aktivni pankreatitida a zdvazna hypertiglyceridemie nebo pozitivni anamnéza pacientky na ni;
- aktivni zdvazné onemocnéni jater nebo pozitivni anamnézy pacientky na n¢, pokud nedoslo
k normalizaci jaternich funk¢nich testi;
- existujici steroid-dependentni tumory nebo podezieni na né¢ (tumory pohlavnich organti nebo
prsi);
- aktivni nador jater (benigni nebo maligni) nebo pozitivni anamnéza pacientky na n¢;
- vaginalni krvaceni neznamého ptivodu;
- téhotenstvi nebo podezieni na né;

Ptipravek Stodette je kontraindikovan pii sou¢asném uZzivani 1é¢ivych ptipravkl obsahujicich
ombitasvir/paritaprevir/ritonavir a dasabuvir, 1é¢ivych ptipravki obsahujicich glekaprevir/pibrentasvir
nebo sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (viz bod 4.5).

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Upozornéni
Pokud jsou ptitomna jakékoli onemocnéni nebo rizikové faktory uvedené nize, méla by byt vhodnost
pripravku Stodette s Zenou prodiskutovana.

V ptipadée zhorSeni nebo prvniho vyskytu jakéhokoli z téchto stavii nebo rizikovych faktorti by mélo
byt zen¢ doporuceno, aby kontaktovala svého 1ékare, ktery stanovi, zda by méla uzivani pfipravku
Stodette ukoncit.

Riziko Zilniho tromboembolismu (VTE)

Uzivani jakékoli kombinované hormonalni antikoncepce (CHC) zvysuje riziko Zilniho
tromboembolismu (VTE) ve srovnani s jejim neuzivanim. P¥ipravky, které obsahuji levonorgestrel,
norgestimat nebo norethisteron jsou spojovany s nejniz§im rizikem VTE. Dalsi pfipravky, jako

A4

je pripravek Stodette mohou mit aZ dvakrat vyssi iroven rizika. Rozhodnuti pouZivat jakykoli
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pripravek jiny nez ten, ktery ma nejnizsi riziko VTE, by mélo byt ucinéno po diskusi se Zenou,
aby se zajistilo, Ze rozumi riziku VTE u pripravku Stodette, rozumi, jak jeji soucasné rizikové
faktory toto riziko ovliviiuji a Ze riziko VTE je nejvyssi v prvnim roce uzZivani léku. Existuji také
nékteré dikazy, Ze riziko je zvySené, kdyZ je CHC opétovné zahijena po pauze v uZivani
trvajici 4 tydny nebo déle.

U Zen, které neuzivaji CHC a nejsou t€hotné, se asi u 2 z 10 000 vyvine VTE v prubéhu jednoho roku.
U kazdé jednotlivé Zeny vSak mize byt riziko daleko vyssi v zavislosti na jejich zakladnich rizikovych
faktorech (viz nize).

Odhaduje se', Ze z 10 000 Zen, které pouzivaji CHC obsahujici gestoden se u 9 az 12 Zen vyvine VTE
b&hem jednoho roku; v porovnani s pfiblizné 6 ptipady u Zen, které pouzivaji CHC obsahujici
levonorgestrel.

V obou piipadech je tento pocet VTE za rok mensi nez pocet ocekavany u Zen béhem t¢hotenstvi nebo
po porodu.

VTE muze byt fatalni v 1-2 % piipadi.

' Tyto incidence byly odhadnuty ze souhrnu dat z epidemiologickych studii s pouzitim relativnich rizik
pro razné piipravky ve srovnani s CHC obsahujici levonorgestrel.

2 Sttedni bod rozmezi 5-7 na 10 000 WY (Zen-rok®) na zakladé relativniho rizika pro CHC obsahujici
levonorgestrel oproti jejimu nepouzivani priblizné 2,3 az 3,6

Pocet piihod VTE na 10 000 Zen za rok

Pocet piihod
VTE

12

10

Neuzivatelka CHC (2 piihody) CHC obsahujici levonorgestrel CHC obsahujici gestoden
(5-7 ptihod) (9-12 piihod)

Extrémné vzacné byla hlaSena trombdza u uzivatelek CHC v dalSich cévach, napt. jaternich,
mezenterickych, renalnich nebo retinalnich zilach a tepnach.

Rizikové faktory VTE
Riziko zilnich tromboembolickych komplikaci u uzivatelek CHC se mize podstatn€ zvySovat u Zeny,
ktera ma dalsi rizikové faktory, zvlasté pokud je ptitomno vice rizikovych faktort (viz tabulka).
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Pripravek Stodette je kontraindikovan, pokud ma Zena vice rizikovych faktori, které pro ni predstavuji
vysoké riziko Zilni trombozy (viz bod 4.3). Pokud ma Zena vice nez jeden rizikovy faktor, je mozné, ze
zvyseni rizika je vyssi nez soucet jednotlivych faktorh - v tomto pfipad¢ by mélo byt zvazeno jeji
celkové riziko VTE. Pokud je pomér piinosu a rizik povazovan za negativni, neméla by byt CHC

predepisovana (viz bod 4.3).

Tabulka: Rizikové faktory VTE

Rizikovy faktor

Poznamka

Obezita (index télesné hmotnosti nad
30 kg/m?)

Pii zvySeni BMI se vyznamné zvysuje riziko.
Zvlaste dulezité je zvazit, zda jsou také pritomny dalsi
rizikové faktory.

Prodlouzena imobilizace (véetné cesty
letadlem del$i nez 4 hodiny), velky
chirurgicky zékrok, jakykoli
chirurgicky zakrok na nohach a panvi,
neurochirurgicky zakrok nebo vétsi
trauma.

Poznamka: doc¢asna imobilizace,
vcetné cestovani letadlem > 4 hodiny
muze byt také rizikovym faktorem
VTE, zvlasté u Zen s dalsimi
rizikovymi faktory

V téchto situacich je doporuc¢eno ukoncit
pouzivani/uzivani naplasti/pilulky/krouzku (v ptipadé
planovaného chirurgického vykonu minimalné 4 tydny
predem) a nezahajovat uzivani/pouzivani do dvou tydni
po kompletni remobilizaci. Méla by se pouzit dalsi
antikoncep¢ni metoda pro zabranéni nechténému
téhotenstvi.

Antitromboticka 1écba by méla byt zvazena, pokud
ptipravek Stodette nebyl pfedem vysazen.

Pozitivni rodinna anamnéza (zilni
tromboembolismus kdykoli u
sourozence nebo rodice, zvlasté v
relativng nizkém véku napt. do 50 let
veku).

Pokud je suspektni hereditarni predispozice, méla by
byt Zena pted rozhodnutim o pouzivani jakékoli CHC
odeslana k odbornikovi na konzultaci

Dalsi onemocnéni souvisejici s VTE

Zhoubné onemocnéni, systémovy lupus erytematodes,
hemolyticko-uremicky syndrom, chronické zanétlivé
onemocnéni stiev (Crohnova choroba nebo ulcer6zni
kolitida) a srpkovitd anémie

Vyssi vék

Zvl1asté nad 35 let

Neni zadna shoda o mozné roli varixii a povrchové tromboflebitidy v ndstupu nebo progresi zilni

trombdzy.

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

Priznaky VTE (hluboka Zilni tromboza a plicni embolie)

V piipadé priznakti by mélo byt Zen€ doporuceno, aby vyhledala naléhavou Iékatskou péci a

informovala 1ékaie, 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, ktera miize byt pocitovana pouze vstoje nebo

pfi chtizi;

- zvySenou teplotu postizené nohy, zarudnuti nebo zménu barvy ktize nohy.
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Ptiznaky plicni embolie (PE) mohou zahrnovat:

- nahly néstup nevysvétlitelné dusnosti nebo rychlého dychani;

- nahly kasel, ktery mize byt spojeny s hemoptyzou;

- ostrou bolest na hrudi;

- tézké toceni hlavy nebo zavrat’;

- rychly nebo nepravidelny srdecni tep.

Nékteré z téchto ptiznakil (napf. ,,dusnost®, ,,kasel*) nejsou specifické a mohou byt nespravné
interpretovany jako Castéjsi nebo méné€ zavazné piihody (napft. infekce dychaciho traktu).
DalSimi znamkami cévni okluze mohou byt: nahla bolest, otok a svétle modré zbarveni koncetin.
Pokud nastane okluze v oku, mohou se ptiznaky pohybovat od nebolestivého rozmazaného vidéni,
které mize piejit do ztraty zraku. Nékdy mize nastat ztrata zraku témet okamzite.

Riziko arterialniho tromboembolismu (ATE)

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

Rizikové faktory ATE

Riziko arterialnich tromboembolickych komplikaci nebo cerebrovaskularni piihody u uzivatelek CHC
se zvySuje u zen s rizikovymi faktory (viz tabulka). Ptipravek Stodette je kontraindikovéan, pokud ma
zena jeden zavazny rizikovy faktor nebo vice rizikovych faktori ATE, které pro ni pfedstavuji riziko
arterialni trombdzy (viz bod 4.3). Pokud ma Zena vice neZz jeden rizikovy faktor, je mozné, Ze zvySeni
rizika je vyS$s$i nez soucet jednotlivych faktorti - v tomto ptipadé by mélo byt zvazeno jeji celkové
riziko. Pokud je pomér pfinosii a rizik povazovan za negativni, neméla by byt CHC ptedepisovana (viz
bod 4.3).

Tabulka: Rizikové faktory ATE

Rizikovy faktor Poznamka

Vyssi veék Zvlaste nad 35 let

Koufeni Zené& by mélo byt doporugeno, aby nekoutila, pokud
chce pouzivat CHC. Zendm ve véku nad 35 let, které
dale koufi, by mélo byt dirazné doporuceno, aby
pouzivaly jinou metodu antikoncepce.

Hypertenze

Obezita (index télesné hmotnosti nad
30 kg/m?)

Pti zvySeni BMI se vyznamné zvysuje riziko.
Zvlaste dulezité u Zen s dal§imi rizikovymi faktory

Pozitivni rodinnd anamnéza (arterialni
tromboembolismus kdykoli u
sourozence nebo rodice, zvlasté v
relativn€ nizkém véku napt. do 50 let
véku).

Pokud je suspektni hereditarni predispozice, méla by
byt zena odeslana k odbornikovi na konzultaci pred
rozhodnutim o pouzivani jakékoli CHC

Migréna

Zvyseni frekvence nebo zavaznosti migrény béhem
pouzivani CHC (coz muze byt prodromalni znamka
cévni mozkové ptihody) mize byt divodem
okamzitého ukonceni 1éCby

Dalsi onemocnéni souvisejici s
nezadoucimi cévnimi pfihodami

Diabetes mellitus, hyperhomocysteinémie, chlopenni
srde¢ni vada a fibrilace sini, dyslipoproteinémie a
systémovy lupus erytematodes.

Priznaky ATE

V ptipadé€ piiznakd by mélo byt zené doporuéeno, aby vyhledala naléhavou lékai'skou péci a

informovala 1ékaie, Ze uziva CHC.

Ptiznaky cévni mozkové piihody mohou zahrnovat:
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- nahlou necitlivost nebo slabost obli¢eje, paze nebo nohy, zvlasté na jedné strané téla;
- ndhl¢ potize s chlizi, zavraté, ztratu rovnovahy nebo koordinace;

- ndhlou zmatenost, problémy s fec¢i nebo porozuménim;

- nahlé potize se zrakem na jednom nebo obou ocich;

- nahlou, zavaznou nebo prodlouzenou bolest hlavy neznamé pficiny;

- ztratu védomi nebo omdleni s nebo bez zachvatu.

Docasné ptiznaky naznacuji, Ze se jedna o tranzitorni ischemickou ataku (TIA).
Ptiznaky infarktu myokardu (IM) mohou zahrnovat:

- bolest, nepiijemny pocit, tlak, tézkost, pocit stlaceni nebo plnosti na hrudi, v pazi nebo pod hrudni
kosti;

- neptijemny pocit vyzatujici do zad, elisti, hrdla, paze, zaludku;

- pocit plnosti, poruchu traveni nebo dusenti;

- poceni, nauzeu, zvraceni nebo zavrate;

- extrémni slabost, izkost nebo dusnost;

- rychly nebo nepravidelny srdecni tep.

Tableta a rakovina

V nékterych studiich bylo zaznamenano zvysené riziko rakoviny délozniho ¢ipku u pacientek
dlouhodobé uzivajicich kombinovanou peroralni antikoncepci, nicmén¢ i nadéle pretrvava nejednotny
nazor, pokud jde o rozsah, v jakém je mozné pripsat ji matoucim jeviim (jako naptiklad sexualnimu
chovani, vyskytu infekce virem lidského papilomu atd.).

Metaanalyza 54 epidemiologickych studii uvadi, ze Zeny, které uzivaji kombinovanou peroralni
antikoncepci, maji mirn¢€ zvyseno relativni riziko (RR = 1,24) diagndzy rakoviny prsu. Toto zvySené
riziko postupné klesa béhem obdobi 10 let po ukonceni uzivani kombinované peroralni antikoncepce.
Dalsi informace viz bod 4.8.

U zen, které dlouhodobé¢ uzivaji peroralni antikoncepci, byly vzacné hlaseny benigni nebo velmi
vzacné maligni nadory jater. V ojediné€lych piipadech byly tyto nadory pfic¢inou zivot ohrozujiciho
btisniho krvaceni. V ptipad¢ vyskytu bolesti v nadbtisku nebo zvétsenych jater je nezbytné pii
diferencialni diagnoze zvazit moznost nadoru jater.

Dalsi onemocnéni
Pokud se v rodinné anamnéze pacientky vyskytuje hypertriglyceridemie, zvySuje uzivani
kombinované peroralni antikoncepce riziko vzniku pankreatitidy.

I kdyz je u Zen uzivajicich kombinovanou peroralni antikoncepci zvyseni krevniho tlaku Casté,
klinicka hypertenze byla zjisténa vzacné. Pokud se ov§em béhem uzivani kombinované peroralni
antikoncepce vyskytne hypertenze, je nezbytné ukoncit jeji uzivani a podniknout kroky ke snizeni
krevniho tlaku. Po Gspé$né 1é¢bé hypertenze je mozné znovu zacit s uzivanim kombinované peroralni
antikoncepce, pokud to Iékat povazuje za bezpecné.

I kdyz nebyl prokdzan zadny pfi¢inny vztah, béhem uzivani kombinované peroralni antikoncepce

a t¢hotenstvi dochazi ke zhorseni téchto chorob / stavii: cholestaticka Zloutenka a/nebo pruritus,
zlucové kameny, porfyrie, systémovy lupus erythematosus, hemolyticky uremicky syndrom,
Sydenhamova chorea, t¢hotensky herpes, poruchy sluchu zptsobené otosklerdzou ve sttednim uchu.

V ptipadé vyskytu aktivni nebo chronické choroby jater je nezbytné uzivani kombinované peroralni
antikoncepce pozastavit, dokud nebudou jaterni funk¢ni testy v normé.

V ptipadé, Ze se vyskytne zloutenka z divodu téhotenstvi nebo z diivodu uzivani steroidi nebo se
objevi cholestaticky pruritus, uzivani kombinované peroralni antikoncepce musi byt pieruseno.

Kombinovana peroralni antikoncepce mize zhorsit glukdzovou toleranci a zvysit potfebu inzulinu
v perifernich tkanich, obvykle vSak u Zen uzivajicich kombinovanou peroralni antikoncepci neni nutné
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rezim antidiabetické 1é¢by ménit. Pfes to musi byt jejich stav podrobné sledovan, pfedev§im na
zacatku uzivani tablet.

Depresivni nalada a deprese jsou dobfe zndmé nezadouci u€inky uzivani hormonalni antikoncepce (viz
bod 4.8). Deprese mlze byt t€zkd a je znamym rizikovym faktorem sebevrazedného chovani a
sebevrazd. Zenam je tieba doporuéit, aby se v piipadé zmén nalady a ptiznaki deprese obratily na
svého 1ékare, a to vCetné obdobi kratce po zahajeni 1éCby.

U zen, které uzivaji kombinovanou peroralni antikoncepci, byl popsan vznik Crohnovy choroby
a ulcerdzni kolitidy.

U zen s anamnézou chloasma gravidarum se mtize ptilezitostné vyskytnout chloasma. Zeny, které maji
dispozici ke vzniku chloasmat, by se béhem uzivani tohoto pfipravku nemély vystavovat plisobeni
slune¢niho nebo ultrafialového zareni.

Exogenni estrogeny mohou vyvolat nebo zhorsit pfiznaky dédiéného a ziskaného angioedému.

Lékarské vySetieni/konzultace

Pted prvnim uzivanim nebo znovuzahajenim 1éCby pfipravkem Stodette by méla byt ziskana
kompletni anamnéza (v¢etné rodinné anamnézy) a musi byt vylouceno téhotenstvi. M¢l by se zméfit
krevni tlak a mélo by byt provedeno télesné vysetieni pii zvazeni kontraindikaci (viz bod 4.3) a
varovani (viz bod 4.4). Je dtlezité, aby byla Zena upozornéna na informace o zilni a arteridlni
tromboze, vcetné rizika pripravku Stodette v porovnani s dalsimi typy CHC, na ptiznaky VTE a ATE,
znamé rizikové faktory a co by méla délat v ptipadé suspektni trombodzy.

Zena by také méla byt informovéna, aby si peclivé piecetla piibalovou informaci pro uZivatele a aby
dodrzovala uvedené instrukce. Frekvence a povaha vysetfeni by mély byt zalozeny na stanovenych
postupech a upraveny podle individualnich potfeb Zeny.

Zeny by mély byt informovany, Ze hormonalni antikoncepce nechrani pied HIV infekei (AIDS) a
dalsimi sexualné pfenosnymi chorobami.

SniZend spolehlivost

Spolehlivost kombinované peroralni antikoncepce miize byt za nasledujicich okolnosti snizena: pokud
pacientka neuziva obalené tablety pravidelné, pokud dojde ke zvraceni nebo zavaznému prijmu (viz
bod 4.2) nebo z diivodu interakce s jinymi 1é¢ivymi ptipravky (viz bod 4.5).

Zména krvdceni
praniku), ptedevsim v prib&hu nékolika prvnich mésicti uzivani. Z tohoto diivodu se musi vysetfeni
nepravidelného krvaceni posunout, dokud nenastane hormonalni rovnovéaha. To obvykle trva tii cykly.

Pokud se po pravidelnych cyklech vyskytuje nepravidelné nebo ptetrvavajici krvaceni, je nezbytné
vyloucit nehormonalni pfi¢iny, jako napiiklad t€¢hotenstvi a pfitomnost maligniho nadoru, miZze to
indikovat i diagnostickou kyretaz.

Nékdy se muze stat, Ze ke krvaceni z vysazeni viilbec nedojde. Pokud jsou obalené tablety uzivany
pravidelné (podle bodu 4.2), je t€hotenstvi velmi nepravdépodobné. Pokud nedojde ke krvaceni z
vysazeni na konci druhého blistru nebo pokud pacientka nedodrzela vyse uvedené pokyny, musi byt
pred zahajenim uzivani dalSiho blistru vylouceno téhotenstvi.

Metabolické interakce, vedouci ke zvySenému clearance pohlavnich steroidd, mohou vyvolat krvaceni
z pruniku nebo vést ke snizeni antikoncepcniho potencialu (viz bod 4.5).

Rostlinné ptipravky obsahujici tfezalku teckovanou (hypericum perforatum) nesmi byt uzivany
soucasn¢ s pripravkem Stodette, protoze by mohly vést ke ztraté antikoncep¢niho ucinku (viz bod 4.5).
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Pripravek Stodette obsahuje laktozu a sacharozu. Pacientky se vzacnymi dédiénymi problémy
s intoleranci galaktdzy nebo fruktozy, uplnym nedostatkem laktazy, malabsorpci glukdzy a galaktozy
nebo se sachar6zo-izomaltazovou deficienci nemaji tento pfipravek uzivat.

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tableté, to znamena, Ze je v
podstaté ,,bez sodiku®.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Poznamka: maji byt prostudovany piibalové informace k soub&zné 1écbé, aby byly zjistény mozné
interakce.

e Udinky jinych 1é¢ivych pFipravkii na piipravek Stodette

Interakce se mohou objevit s 1éky, které indukuji mikrozomalni enzymy, coz mize mit za nasledek
zvysenou clearance pohlavnich hormonti a miize vést ke krvaceni z priniku a/nebo k selhani
kontracepce.

Postup
Enzymova indukce mtize byt pozorovana jiz po nékolika dnech 1é€by. Maximalni enzymova indukce

je obvykle pozorovana béhem nékolika tydnil. Po pieruseni 1écby mize enzymova indukce pietrvavat
po dobu okolo 4 tydnd.

Kratkodobd lécha

Zeny, které se 16¢i nékterym z enzymy indukujicich 1éki, by mély pfechodné pouzivat navic k COC
bariérovou metodu kontracepce nebo jinou metodu kontracepce. Bariérova metoda musi byt pouzivana
po celou dobu 1é¢by soubézné podéavanym piipravkem a nasledujicich 28 dnil po ukonceni 1écby.
Pokud [é¢ba zasdhne do obdobi ukonceni uzivani tablet COC ze stavajiciho blistru, pak by uzivani
tablet z dalsiho blistru COC mélo zacit ihned po pfedchozim bez obvyklého intervalu bez uzivani
tablet.

Dlouhodobd lécba
Pokud je Zena na dlouhodobé 1é¢b¢ 1é¢ivou latkou, ktera indukuje jaterni enzymy, doporucuje se
pouzivat jinou spolehlivou nehormondlni metodu kontracepce.

V literatuie byly popsany nasledujici interakce:

Latky zvysujici clearance COC (snizujici ucinky COC enzymovou indukci), napr.:

Barbituraty, bosentan, karbamazepin, fenytoin, primidon, rifampicin a léky na HIV - ritonavir,
nevirapin a efavirenz a ziejme také felbamat, griseofulvin, oxkarbazepin, topiramat a ptripravky
obsahujici tiezalku teCkovanou (Hypericum perforatum).

Latky s riiznymi ucinky na clearance COC

Pti souc¢asném uzivéni spolecné s COC, mnoho kombinaci inhibitortt HIV protedzy a
nenukleosidovych inhibitori reverzni transkriptazy, véetné kombinaci s HCV inhibitory mize
zvySovat nebo snizovat plazmatické koncentrace estrogenu nebo progestinti. V nékterych ptipadech
muze byt uinek téchto zmén klinicky vyznamny.

Proto je tfeba prostudovat informace o ptipravku k soubézné 1écbé HIV/HCV, aby byly identifikovany
potencialni Iékové interakce a prislusna doporuceni. V ptipad¢ jakychkoliv pochybnosti by Zeny
1é¢ené inhibitory proteazy nebo nenukleosidovymi inhibitory reverzni transkriptazy mély navic
pouzivat bariérovou metodu kontracepce.

Latky snizujici clearance COC (inhibitory enzymii)

Klinicky vyznam potencidlnich interakci s inhibitory enzymu zGstava neznamy.

Soucasné uzivani silnych inhibitord isoenzymu CYP3A4 muze zvysit plazmatické koncentrace
estrogenu nebo progestinu, anebo obou.
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Bylo zjisténo, ze etorikoxib v davkach od 60 do 120 mg/den zvysuje plazmatické koncentrace
ethinylestradiolu na 1,4 az 1,6nésobek, je-li uzivan soucasné s kombinovanou hormonalni
antikoncepci obsahujici 0,035 mg ethinylestradiolu.

Béhem klinickych studii u pacientek 1écenych 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 na Snasobek horni hranice normalnich hodnot (ULN)
vyrazn€ Castéji u zen, které uzivaly 1€¢ivé ptipravky obsahujici ethinylestradiol, jako jsou
kombinovand hormondlni kontraceptiva (CHC). Navic také u pacientek 1é¢enych
glekaprevirem/pibrentasvirem nebo sofosbuvirem/velpatasvirem/voxilaprevirem bylo pozorovano
zvyseni hladin ALT u zen uzivajicich 1é€ivé ptipravky obsahujici ethinylestradiol, jako je CHC (viz
bod 4.3).

e Utinky pFipravku Stodette na jiné 16¢ivé pripravky

COC mohou ovliviiovat metabolismus nekterych jinych 1é¢ivych latek. Mohou jejich plazmatické
a tkanové koncentrace bud’ zvySovat (napf. cyklosporinu), nebo snizovat (napt. lamotriginu).

Klinické tdaje ukazuji, ze ethinylestradiol inhibuje clearance substratii CYP1A2, coz vede k mirnému
(napf. theofylin) nebo stiednimu (napft. tizanidin) vzestupu jejich plazmatickych koncentraci.

Laboratorni testy

Uzivani kontracepcnich steroidi mize ovlivnit vysledky urcitych laboratornich testd, véetné
biochemickych parametrii jaternich, thyreoidalnich , adrenalnich a rendlnich funkci, plazmatickych
hladin (vazebnych) proteinti, napt. kortikosteroidy vazici globulin CBG a lipidové/lipoproteinové
frakce, parametrti metabolismu sacharidi, koagulace a fibrinolyzy. Zmény vsak obvykle zlistavaji
v rozmezi normdlnich laboratornich referen¢nich hodnot.

Farmakodynamické interakce

Proto je tfeba uzivatelky ptipravku Stodette pted zahajenim 1éCby témito kombinovanymi lécebnymi
rezimy pievést na alternativni antikoncepéni metodu (napft. antikoncepci obsahujici jen gestagen nebo
nehormonalni metody antikoncepce). Piipravek Stodette je mozné znovu zacit uzivat 2 tydny po
ukonceni 1é¢by témito kombinovanymi lécebnymi rezimy.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi
Pripravek Stodette je béhem téhotenstvi kontraindikovany.

Pokud se gravidita vyskytne béhem uzivani peroralni antikoncepce, piipravek se musi okamzite
vysadit. Rozsahlé epidemiologické studie nepoukazuji ani na zvysSené riziko vrozenych vad u déti,
které se narodily Zenam uzivajicim kombinovanou peroralni antikoncepci pred téhotenstvim, ani na
zadné teratogenni Ci fetotoxické t¢inky na potomstvo v ptipad€ uzivani v rané fazi t€hotenstvi pred
jeho zjisténim. V ptipad€ pripravku Stodette takové studie nebyly realizovany.

Vzhledem k tomu, Ze existuji pouze omezené udaje o uzivani pfipravku Stodette béhem téhotenstvi,
neni mozné stanovit jeho nepfiznivé ucinky na t€hotenstvi nebo plod a novorozence, protoze o tom
nejsou k dispozici zadné epidemiologické tdaje.

Kojeni

Uzivani kombinované peroralni antikoncepce béhem kojeni miize vést ke snizeni objemu vytvoreného
mléka a ke zmén¢ jeho slozeni. Mala mnozZstvi 1é¢ivych a pomocnych latek se vylucuji do mléka, coz
muze ovlivnit novorozence. UZivani piipravku Stodette kojicim matkam se nedoporucuje.
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Zvysené riziko VTE béhem poporodniho obdobi je tieba brat v tivahu pii znovuzahajeni uzivani
pripravku Stodette (viz bod 4.2 a 4.4).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pripravek Stodette nema zadny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Popis vybranych nezaddoucich uéinku

U zen uzivajicich CHC bylo pozorovano zvysené riziko arterialnich a Zilnich trombotickych a
tromboembolickych piihod, véetné infarktu myokardu, cévni mozkové piihody, tranzitornich

ischemickych atak, zilni trombdzy a plicni embolie a je podrobngji popsano v bod¢ 4.4.

v

4.4,

Naésledujici klasifikace byla pouzita pii ureni frekvence vyskytu nezadoucich ucinka:

velmi Casté (= 1/10)
casté (=1/100 az <1/10)

méné casté (>1/1 000 az <1/100)
vzacné (>1/10 000 az <1/1 000)

velmi vzacné (< 1/10 000)
neni znamo (z dostupnych tdaji nelze urcit)

V ramci kazdé skupiny frekvence vyskytu jsou uvedeny nezadouci G¢inky v poradi klesajici

zavaznosti.
Trida Frekvence nezadoucich ucinki
organovych
systému
Casté Meéné Casté | Vzacné Velmi vzacné | Neni znamo
Infekce a vaginitida,
infestace vcetné
vaginalni
kandidozy
Poruchy anafylaktické zhorseni exacerbace
imunitniho reakce s velmi systémového priznakd
systému vzacnymi piipady |lupus dédicného a
urtikarie, erythematosus | ziskaného
angioneuroticky angioedému

edém, poruchy
krevniho ob&hu
a dychaciho
systému
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Poruchy zména zména intolerance exacerbace
metabolismua  fhmotnosti plazmatickyc | glukozy porfyrie
VyZzZivy h lipida
véetng
hypertriglyce
ridemie;
zména chuti
k jidlu
(zvyseni
nebo snizeni)
Psychiatrické zména
poruchy nalady
véetné
deprese,
zmeéna libida
Poruchy nervozita exacerbace
nervového zavraté chorey
systému
Poruchy oka podrazdéni retinalni
kontaktnimi vaskularni
¢ockami trombodza, zanét
o¢niho nervu
Srde¢ni poruchy arterialni
hypertenze
Cévni poruchy Vendzni
tromboembolismus
(VTE), arterialni
tromboembolismus
(ATE)
Gastrointestinalni | bolest ktece v bfise, pankreatitida
poruchy bticha, nadymani
nevolnost,
zvraceni
Poruchy jater a cholestaticky hepatocelularni
zluCovych ikterus karcinom,
adenom jater,
biliarni litiaza,
cholestaza
Poruchy ktize a | akné vyrazka, erytema nodosum | erytema
podkozni tkané chloasma multiforme
(melasma)
s rizikem
pretrvavani,
hirsutismus,
alopecie
Poruchy ledvin hemolyticky
a mocCovych cest uremicky
syndrom
Poruchy bolest
reprodukéniho a napéti
systému a prsu Vv prsou,
sekrece,
dysmenorea,
zmény
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vaginalnich
sekreti
a menstruace

Celkové poruchy | porucha
areakce v misté¢ | vylucovani
aplikace tekutin,
edém

U zen, které uzivaji kombinovanou peroralni antikoncepci, byly zaznamenany nasledujici nezddouci

ucinky (viz 4.4):

- arterialni nebo ven6zni tromboembolie;

- hypertenze;

- nadory jater;

- vznik nebo zhorSeni onemocnéni po uziti kombinované peroralni antikoncepce, jako napiiklad
Crohnova choroba, ulcer6zni kolitida, porfyrie, systémovy lupus erythematosus, t€hotensky
herpes, Sydenhamova chorea, hemolyticky uremicky syndrom, cholestaticka Zloutenka;

- chloazma.

U zen, které uzivaji kombinovanou peroralni antikoncepci, existuje mirné zvysené riziko rakoviny
prsu. Avsak vzhledem k tomu, Ze je riziko vzniku rakoviny prsu pied 40. rokem veéku malé, je v
porovnani s celkovym rizikem toto riziko malé.

Rakovina prsu patii k hormon-dependentnim nadortim. Nékteré stavy, jako naptiklad diivejsi
menstruace, pozdéjsi menopauza (po 52. roce Zivota), Zena nerodicka, anovula¢ni cykly atd. jsou
dlouhodobé uznavany jako rizikové faktory pii vzniku rakoviny prsu. Tyto rizikové faktory zvysuji
moznost hormonalnich u€inkd pti patogenezi rakoviny prsu. Hormondlni receptory sehravaji klicovou
ulohu v biologii rakoviny prsu: nékteré z nich aktivuji ristové hormony, jako je naptiklad
transformujici rustovy faktor alfa (TGF-alfa).

Estrogeny a gestageny ovliviiuji proliferaci bunék rakoviny prsu. Toto je kromé jiného biologickym
divodem pro farmaceutickou 1é¢bu rakoviny prsu po menopauze s pozitivnimi receptory.

Nekolik epidemiologickych studii zkoumajicich souvislost mezi uzivanim kombinované peroralni
antikoncepce a rakovinou prsu potvrdilo, Ze vznik rakoviny prsu u Zen stiedniho véku souvisi

s brzkym zahajenim uzivani a dlouhodobym uzivanim kombinované peroralni antikoncepce.
Navzdory tomu je to pouze jeden z dalSich moznych faktorg.

Dalsi informace viz bod 4.3 a 4.4.

Interakce
Nasledkem interakcei jinych 1€kl (enzymatickych induktorti) s peroralnimi kontraceptivy muze byt
krvaceni z priniku a/nebo selhani kontracep¢cniho u¢inku (viz bod 4.5).

Hlaseni podezieni na nezaddouci ucinky

Hlaseni podezieni na nezaddouci u¢inky po registraci 1é¢ivého pripravku je dilezité. Umoziuje to
pokradovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezddouci G¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu Ié¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

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

Nebylo pozorovano zadné zavazné poskozeni zpisobené predavkovanim. Predavkovani miize
zpisobit nevolnost, zvraceni a u mladych divek krvaceni z vysazeni. Neni nutnd zvlastni 1écba.
V ptipadé nutnosti lze zah4jit symptomatickou 1écbu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: gestageny a estrogeny ve fixni kombinaci
ATC kod: GO3AA10

Ptipravek Stodette je kombinovana perordlni antikoncepce. Jeji estrogenovou slozku tvoti
etinylestradiol a jeji gestagenovou slozkou je gestoden.

Kombinovana peroralni antikoncepce mtize mit kromé ochrany pied ot€éhotnénim i jiné prospésné
ucinky. Menstruacni cykly jsou pravidelnéjsi a sila a intenzita krvaceni klesa. To mtize pomoci i pfi
snizeni rizika anémie z diivodu nedostatku Zeleza.

Antikoncepce s vys$simi davkami etinylestradiolu (napt. 50 pg) nabizi podstatnou ochranu pred
rizikem vzniku ur€itych druhd rakoviny (napf. rakoviny vajecnikil a endometria), ovarialnich cyst,
zanétem panve, benignimi onemocnénimi prsi a mimodéloznim té¢hotenstvim. Neni znamo, zda i nizsi
davky kombinované peroralni antikoncepce maji tyto vyhody.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Etinylestradiol

Absorpce

Peroraln€ podavany etinylestradiol se rychle a kompletn¢ absorbuje. Maximalni plazmaticka hladina
po podani ptipravku Stodette - okolo 80 pg/ml je dosahovana 1-2 hodiny po podani. Po absorpci a po
»prvnim prichodu jatry* je etinylestradiol ve velkém rozsahu metabolizovan, proto je primérna
biologické dostupnost asi 60%.

Distribuce

Etinylestradiol se zna¢né, avsak nespecificky vaze na sérovy albumin (pfiblizn¢ 98%) a zvysuje
hladiny globulinu vaziciho steroidni hormony (SHBG). Distribu¢ni objem etinylestradiolu je pfiblizné
5 l/kg.

Biotransformace

Ethinylestradiol podléha vyznamnému metabolismu prvniho priichodu v tenkém stfeve a jatrech.
Ethinylestradiol je primarné metabolizovan aromatickou hydroxylaci, vznika vSak velké mnozstvi
ruznych hydroxylovanych a methylovanych metabolitt, které jsou pritomny jako volné metabolity
nebo jako konjugaty s glukuronidy a sulfaty. Metabolicka clearance ethinylestradiolu je uvadéna
kolem 5 ml/min/kg.

In vitro je ethinylestradiol reversibilni inhibitor CYP2C19, CYP1A1l a CYP1A2 a pevné¢ vazany
inhibitor CYP3A4/5, CYP2C8 a CYP2J2.

Eliminace

Sérova hladina etinylestradiolu klesa ve dvou fazich, charakterizovanych polocasy 1 hodina a 12-24
hodin. Nedochazi k vylu¢ovani nezménéného 1éku. Metabolity etinylestradiolu jsou vyluovany do
moci a zluCe v poméru 4:6 a s poloCasem asi 1 den.
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Ustaleny stav
Ustaleného stavu se dosahuje po 3-4 dnech; sérova hladina je o 30 — 40% vySsi neZ po uziti jedné
davky.

Gestoden

Absorpce
Peroraln€ podavany gestoden se rychle a kompletné absorbuje. Maximalni sérova hladina v hodnoté 4
ng/ml je dosahovana 1 hodinu po uziti piipravku Stodette. Jeho biologicka dostupnost je asi 99%.

Distribuce

Gestoden se vaze na sérovy albumin a SHBG. 1-2% hladiny 1€ku se vyskytuji nevazané, zatimco 50-
70% je vazano na SHBG. Zvyseni hladiny SHBG, které miize byt zptisobeno také etinylestradiolem,
zvySuje pomér navazani na SHBG oproti navazani na albumin.

Ptedpokladany distribu¢ni objem gestodenu je ptiblizné 0,7 Ikg.

Biotransformace
Gestoden se zcela metabolizuje. Mnozstvi eliminované ze séra metabolismem je 0,8 ml/min/kg. Pti
soucasném podavani etinylestradiolu nedochazi k zadné interakci.

Eliminace

Sérova hladina gestodenu klesa ve dvou fazich. Pro posledni fazi je charakteristicky polocas 12-25
hodin. Nedochazi k vylu¢ovani nezménéného léku. Metabolity jsou vylucovany do moci a Zluce

v poméru 6:4 a s poloCasem asi 1 den.

Ustaleny stav

Farmakokinetiku gestodenu urcuje sérova hladina SHBG, kterou mize etinylestradiol ztrojnasobit. Pfi
dennim uzivani je sérova hladina gestodenu maximalné 4ndsobn¢ vyssi a ustaleného stavu je dosazeno
ve druhé poloviné cyklu.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické udaje na zakladé konvencnich farmakologickych studii bezpe¢nosti, toxicity po
opakovaném podavani, genotoxicity, karcinogenniho potencialu a reprodukéni toxicity neodhalily
zadné zvlastni riziko pro ¢loveéka. OvSem nelze opomenout, Ze pohlavni hormony mohou podporovat
zvySeny rust ur¢itych hormon-dependentnich tkani a nadort.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych litek

Jadro tablety:
natrium-kalcium-edetat
monohydrat laktdzy
kukuti¢ny Skrob
povidon
magnesium-stearat

Obalovana vrstva:
sacharoza
povidon

makrogol 6000
uhli¢itan vapenaty
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mastek
montanglykolovy vosk

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 30 °C.
Uchovavejte blistr v krabicce, aby byl ptipravek chranén pted svétlem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

PVC/Al blistr, krabicka

21 nebo 3x21 obalenych tablet

Na trhu nemusi byt vS§echny velikosti baleni

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim
Veskery nepouzity 1éCivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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