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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU
Violetta

60 mikrogramov/15 mikrogramov filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

24 7Zltych filmom obalenych tabliet:

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 60 mikrogramov gestodénu (gestodenum) a 15 mikrogramov
etinylestradiolu (ethinylestradiolum).

Pomocna latka so zndmym ucinkom: kazda tableta obsahuje 40,118 mg monohydratu laktdzy.

4 zelené placebo (neucinné) filmom obalené tablety:

Tableta neobsahuje lieCiva.

Pomocné latky so znamym ucinkom: kazda tableta obsahuje 37,26 mg laktozy a zIt’ oranzovu FCF
(E110) 0,003 mg.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Filmom obalena tableta.

Utinna tableta je Z1ta, okruhla, bikonvexna filmom obalen4 tableta, s priemerom okolo 5,5 mm.
Oznacenie na jednej strane: ,,G43*, druha strana je bez oznacenia.

Placebo tableta je zelena, okrthla, bikonvexna filmom obalena tableta, s priemerom okolo 6 mm, bez
oznacenia.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Hormonalna peroralna antikoncepcia.

Pri rozhodovani o predpisani lieku Violetta sa maju zvazit' aktualne rizikové faktory u danej zeny,
najma tie, ktoré s spojené s vendznou tromboemboliou (venous thromboembolism, VTE), a ako je
riziko vzniku VTE pri uzivani Violetty porovnatelné s inou kombinovanou hormonélnou
antikoncepciou (Combined Hormonal Contraceptives, CHC) (pozri Casti 4.3 a 4.4).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Ako uzivat Violettu

Tablety sa musia uzivat’ kazdy den priblizne v rovnakom cCase, v pripade potreby s malym mnozstvom
vody, v poradi oznacenom na blistrovom baleni. Po¢as 28 po sebe nasledujucich dni sa uziva jedna

tableta raz denne (1 G¢innd ZIta tableta denne pocas prvych 24 dni, potom 1 zelena placebo tableta raz
denne pocas nasledujucich 4 dni), bez prestavky medzi baleniami. Krvacanie z vysadenia sa objavi




Priloha ¢. 1 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2022/02324-71B, 2022/06716-Z1B

zvyCajne na 2. az 3. den po uziti poslednej ucinnej tablety a nemusi byt ukoncené pred zacatim
uzivania d’alSieho balenia.

Ako zacat uzivat' Violettu:

e Bez predchadzajuceho uzivania hormonalneho kontraceptiva (v predchadzajiicom mesiaci)
Uzivanie tabliet sa zacina v prvy dei prirodzeného cyklu Zeny (t.j. prvy deil jej menstruaéného
krvécania).

e Prechod z kombinovaného hormondalneho kontraceptiva (kombinovaného perordlneho
kontraceptiva (combined oral contraceptive, COC), vaginalneho kruzku alebo transdermalnej
naplasti)

Zena ma zaGat’ uzivat’ Violettu najlepsie nasledujuci def po uZiti poslednej u¢innej tablety (poslednej

tablety s obsahom lie¢iva) jej predchadzajuceho balenia COC, najneskor vsak v den nasledujici po

zvyCajnom intervale bez uzivania tabliet alebo po obdobi uZivania placebo tabliet predchddzajuceho

COC. V pripade pouzivania vaginalneho kruzku alebo transdermalnej naplasti ma zena zacat’ uzivat’

Violettu najlepsie v den ich odstranenia, najneskor vSak ked’ bude potrebna ich d’alsia aplikacia.

e  Prechod z antikoncepcnej metody obsahujiicej iba gestageén (tableta, injekcia, implantat
obsahujuce iba gestagén) alebo vnutromaternicovy system uvolfiujuci iba gestagén (intrauterine
system, 1US)

Zena moze prejst’ z tablety obsahujucej iba gestagén kedykol'vek (z implantatu alebo z IUS v deii ich

odstrénenia, z injekcii v deni, ked’ ma byt aplikovana d’alSia injekcia), ale vo vSetkych tychto

pripadoch ma byt’ Zena pouc¢ena o pouzivani bariérovej metody antikoncepcie pocas prvych 7 dni
uzivania tabliet.

e  Uzivanie po potrate v prvom trimestri
Zena mdze zacat’ uzivanie okamzite. Pokial tak urobi, nemusi podniknut’ Ziadne d’alSie antikoncepéné
opatrenia.

e  Uzivanie po porode alebo po potrate v druhom trimestri

Zenu treba poudit, aby za¢ala uZivat tablety medzi 21. az 28. ditom po pdrode alebo po potrate v
druhom trimestri. Ak za¢ne neskor, ma byt poucena, aby pouzivala navyse bariérova metodu
antikoncepcie pocas prvych 7 dni uZivania tabliet. Pokial’ vSak uz doslo k pohlavnému styku, pred
uzivanim COC treba vylicit moznost otehotnenia alebo pockat’ na prvé menstruacné krvacanie.

Dojciace zeny, pozri Cast’ 4.6.
Postup pri vynechani tabliet

Antikoncepcny ucinok moze byt’ znizeny, ak Zena zabudne uzit ZItu tabletu, a to najmé na zaciatku
balenia.

e Ak sa uzitie akejkol'vek tablety oneskori o menej ako 12 hodin, antikoncep¢na ochrana nie je
naru$ena. Zena ma uzit tabletu, len ¢o si spomenie a ma pokrac¢ovat’ v uzivani d’al$ich tabliet vo
zvy€ajnom case.

e Ak sa uzitie Zltej tablety oneskorilo o viac ake 12 hodin po zvy¢ajnom Case uZivania, ¢innost’
antikoncepcie nemozno nad’alej garantovat’.
Postup pri vynechani tabliet sa riadi nasledujiicimi dvoma zakladnymi pravidlami:
1. uzivanie tabliet nesmie byt nikdy prerusené na obdobie dlhSie ako 4 dni
2. na dosiahnutie dostatocného potlacenia osi hypotalamus-hypofyza-ovaria je potrebnych 7
dni nepreruseného uzivania tabliet.

V stlade s tymito pravidlami je mozné v beznej praxi poskytnit’ nasledovné odporucania:

o 1.-7. dent
Zena ma uzit’ poslednu vynechant1 tabletu okamzite, len o si spomenie, aj keby to znamenalo uzitie
dvoch tabliet stiCasne. Potom pokracuje v uzivani tabliet vo zvyCajnom Case. NavySe ma pouzivat v

2
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nasledujticich 7 ditoch bariérovit metédu antikoncepcie, ako napr. prezervativ. Ak doslo v
predchadzajucich 7 ditoch k pohlavnému styku, je potrebné zvazit' moznost’ otehotnenia. Cim viac
tabliet bolo vynechanych a ¢im blizie boli tieto tablety k intervalu uZivania placebo tabliet, tym
vacsie je riziko otehotnenia.

o 8.-14. dent

Zena ma uzit’ posledni vynechanii tabletu okamzite, len ¢o si spomenie, aj keby to znamenalo uZitie
dvoch tabliet stiCasne. Potom pokracuje v uzivani tabliet vo zvycajnom Case. Pokial’ Zena uZzivala
tablety spravne pocas 7 dni pred prvym vynechanim tablety, d’alSie antikoncepcné opatrenia nie su
potrebné. AvSak, ak zena vynechala viac nez 1 tabletu, je potrebné ju poucit, aby pouzivala d’alSie
opatrenia pocas 7 dni.

o 15.-24. dent

Vzhl'adom na nastdvajuci interval uzivania placebo tabliet je riziko zniZzenej spolahlivosti vel'ké.

Avsak upravenim schémy uzivania tabliet mozno predist’ znizeniu antikoncepcnej ochrany. Ak sa

bude pouzivatel’ka riadit’ niektorym z nasledujtcich dvoch moznych postupov, nie je potrebné

pouzivat’ d’alSie antikoncepcné opatrenia za predpokladu, Ze zena uzivala tablety spravne pocas 7 dni
pred vynechanim prvej tablety. Ak tomu tak nie je, Zena sa ma riadit’ prvou z nasledujtcich dvoch
moznosti a pouzit’ aj iné antikoncep¢né opatrenia pocas d’alSich 7 dni.

1. Zena mé uzit poslednii vynechanu tabletu okamzite, len ¢o si spomenie, aj keby to znamenalo
uzitie dvoch tabliet sicasne. Potom pokracuje v uzivani tabliet vo zvycajnom Case az do
douzivania vsetkych G¢innych tabliet. 4 placebo tablety z posledného radu musia byt’ vyradené.
Uzivanie z nasledujiiceho balenia musi zacat’ okamZite. Zena pravdepodobne nedostane krvacanie
z vysadenia pred douzivanim ucinnych tabliet z druhého balenia, ale pocas uzivania tabliet méze
dojst’ k Spineniu alebo medzimenstrua¢nému krvacaniu.

2. Zene mozno tiez poradit’, aby prerusila uzivanie G&innych tabliet zo su¢asne pouZivaného
blistrového balenia. V takomto pripade ma uZzivat’ placebo tablety z posledného radu po dobu az 4
dni, vratane dni, ked’ boli tablety vynechané a nasledne pokracovat’ v uzivani z d’alSieho
blistrového balenia.

Ak Zena zabudla uzit’ tablety a nasledne sa nedostavilo krvacanie z vysadenia pocas uzivania placebo
tabliet, je potrebné zvazit' moznost’ otehotnenia.

Postup v pripade gastrointestinalnych portch

V pripade zavaznych gastrointestinalnych portich (napr. vracanie alebo hnacka), nemusi dojst’ k
uplnému vstrebaniu a ma sa pristapit’ k d’alsim antikoncepénym metédam. Ak dojde pocas 3-4 hodin
po uziti tablety k vracaniu, ma sa ¢o mozno najskor uzit’ nova (nahradnd) tableta. Novu tabletu treba,
pokial’ je to mozné, uzit’ do 12 hodin od zvyc¢ajného Casu uzivania. Ak uplynulo viac ako 12 hodin, je
mozné aplikovat’ postup ako pri vynechani tablety uvedeny v Casti 4.2 ,,Postup pri vynechani tabliet .
Ak Zena nechce zmenit’ obvykla schému uzivania tabliet, musi uzit’ extra tabletu (tablety) z iného
blistrového balenia.

Ako oddialit’ krvacanie z vysadenia

Ak si Zena zel4 oddialit’ menstruaciu, ma pokrac¢ovat’ v uzivani tabliet z d’alSieho balenia Violetty

s vynechanim placebo tabliet zo sti¢asného balenia. Krvacanie moze byt takto oddialené na tak dlho,
ako sa pozaduje, az do douzivania uc¢innych tabliet z druhého balenia. Pocas tohto casu moze nastat’
medzimenstruacné krvacanie alebo Spinenie. Po intervale uzivania placebo tabliet potom zena znovu
pokracuje v pravidelnom uzivani tabliet Violetty.

Ak si Zena Zela presunit’ menstruaciu na iny den v tyzdni, nez na ktory vychadza v doterajsej schéme
uzivania, mozno jej odporucit’, aby skratila nastavajuci interval uzivania placebo tabliet o tol’ko dni, o
kol’ko si zela. Cim kratsi bude interval, tym vicsie je riziko, Ze neddjde ku krvacaniu z vysadenia a ze
bude dochadzat’ pocas uzivania z nasledujiceho balenia k medzimenstrua¢nému krvacaniu a $pineniu
(podobne ako pri oddialeni krvacania).

Osobitné skupiny pacientov

Starsie pacientky
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Violetta nie je indikovana na pouZitie po menopauze.

Porucha funkcie pecene
Violetta je kontraindikovana u zien so zavaznou poruchou funkcie pecene (pozri tiez cast’ 4.3).

Porucha funkcie obliciek
Violetta nebola Specificky skiimana u pacientok s poruchou funkcie obliciek.

Pediatricka populacia
Dostupné st obmedzené udaje o pouziti u dospievajucich mladsich ako 18 rokov.

Spdsob podavania

Na peroralne pouZitie.
4.3 Kontraindikacie

Kombinovana hormonalna antikoncepcia (CHC) sa nema pouzivat’ v nasledujicich podmienkach.
Pokial’ sa niektory z tychto stavov objavi prvykrat v priebehu uzivania COC, uzivanie lieku musi byt’
okamzite ukoncené.

e Precitlivenost na lieCiva alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.,
e Pritomnost alebo riziko vzniku ven6znej tromboembolie (venous thromboembolism, VTE)
o Venozna tromboembolia - pritomna VTE (lieCena antikoagulanciami) alebo v anamnéze
(napr. tromboza hlbokych zil [deep venous thrombosis, DVT] alebo pl'icna embolia
[pulmonary embolism, PE]).
o Znama dedic¢né alebo ziskana predispozicia na vznik vendznej tromboembdlie, ako
napriklad rezistencia vo¢i APC (vratane faktora V Leiden), deficiencia antitrombinu-III,
deficiencia proteinu C, deficiencia proteinu S.
o Zévazny chirurgicky zakrok s dlhodobou imobilizaciou (pozri Cast’ 4.4).
o Vysokeé riziko vzniku ven6znej tromboembolie z dovodu pritomnosti viacerych rizikovych
faktorov (pozri Cast’ 4.4).

e Pritomnost alebo riziko vzniku arterialnej tromboembolie (arterial thromboembolism, ATE)

o Arteridlna tromboembolia - pritomna arteridlna tromboembolia, arterialna 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 arterialnej tromboembolie, ako
napriklad hyperhomocysteinémia a antifosfolipidové protilatky (antikardiolipinové
protilatky, lupusové antikoagulancium).

o Migréna s loziskovymi neurologickymi symptémami v anamnéze.

o Vysoké riziko vzniku arteridlnej 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 zavazna hypertenzia,
e zavazna dyslipoproteinémia.
e Zname alebo suspektné maligne nadory prsnikov
e Karciném endometria alebo akykol'vek iny druh znameho alebo suspektného estrogén-
dependentného nadoru,
e Adendém alebo karcindm pecene, tazké peceniové ochorenie az do navratenia hodndt pecefiovych
funkcii na referencné hodnoty,
e Zavazna renalna insuficiencia alebo aktitne zlyhanie obliciek,
e Vaginalne krvacanie s nediagnostikovanou pricinou,
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e Pankreatitida alebo jej vyskyt v anamnéze, ak je spojena so zavaznou hypertriglyceridémiou,
Violetta je kontraindikovana na subezné uzivanie s lickmi obsahujucimi
ombitasvir/paritaprevir/ritonavir, dasabuvir, s lickmi obsahujucimi glekaprevir/pibrentasvir alebo
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (pozri Castt’ 4.5).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Upozornenia

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

Zenu treba upozornit, Ze ak dojde k zhorSeniu alebo prvému prejavu ktoréhokol'vek z tychto stavov
alebo rizikovych faktorov, ma sa obratit’' na svojho lekara, ktory urci, ¢i ma ukoncit’ uzivanie Violetty.

Poruchy cirkuldcie

Riziko vzniku vendznej tromboembdlie (VTE)

Pouzivanie ktorejkol'vek kombinovanej hormonalnej antikoncepcie (CHC) zvysuje riziko vzniku
venoznej tromboembolie (VTE) v porovnani s jej nepouzivanim. Lieky, ktoré obsahuju
levonorgestrel, norgestimat alebo noretisterén, si spojené s najnizsim rizikom vzniku VTE.
Ostatné lieky, ako je Violetta, m6Zu toto riziko zvySovat’ az dvojnasobne. Rozhodnutie pouzivat’
ktorykol’vek iny liek, ako ten s najniz$im rizikom vyskytu VTE, sa ma urobit’ len po konzultacii
s danou Zenou, aby sa zarucilo, Ze rozumie riziku vyskytu VTE pri pouZivani Violetty, ako jej
aktualne rizikové faktory ovplyviiuju toto riziko, a Ze riziko vzniku VTE je najvysSie v prvom
roku pouzivania CHC. Su taktiez aj urcité dokazy o tom, Ze sa toto riziko zvySuje pri opatovnom
zacati pouzivania CHC po preruSeni pouZivania trvajicom 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).

Odhaduje sa', Ze VTE sa vyskytne v priebehu jedného roka u priblizne 9 az 12 Zien z 10 000 Zien,
ktoré pouzivaji CHC obsahujucu gestodén, v porovnani s priblizne 6% Zenami, ktoré pouzivajui CHC

obsahujucu levonorgestrel.

V oboch pripadoch je pocet vyskytov VTE za rok nizsi nez pocet o¢akavany u zien pocas gravidity
alebo v obdobi po porode.

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

! Tieto incidencie boli odhadnuté zo vietkych dat z epidemiologickych $tudii, pouzitim relativnych rizik pre
rozne lieky v porovnani s CHC obsahujucimi levonorgestrel

2 Stredny bod rozpitia 5-7 (pripadov) na 10 000 Zenskych rokov (ZR), zaloZeny na relativnom riziku
kombinovanej hormonalnej antikoncepcie (CHC) obsahujucej levonorgestrel oproti 2,3 az 3,6 u neuzivateliek.
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Pocet pripadov VTE na 10 000 Zien v priebehu jedného roka

Pocet pripadov
VTE

12

10

-

4

2 4

0 T T 1
Nepouzivanie CHC (2 pripady) CHC obsahujutce levonorgestrel ; CHC obsahujice gestodén (9-12 pripadov)

(5-7 pripadov)

U pouzivateliek CHC bol mimoriadne zriedkavo hlaseny vyskyt trombozy v inych krvnych cievach,
napr. v pecenovych, mezenterickych, oblickovych alebo sietnicovych zilach a tepnach.

Rizikové faktory vzniku VTE

Riziko vzniku ven6znych tromboembolickych komplikécii u pouzivateliek CHC sa moze znacne
zvysit' v pripade Zeny s d’al§imi rizikovymi faktormi, najmé ak ma viacero rizikovych faktorov (pozri
tabulku).

Violetta je kontraindikovand, ak mé Zena viacero rizikovych faktorov, ktoré ju vystavuju vysokému
riziku vzniku vendznej trombodzy (pozri Cast’ 4.3). Ak ma Zena viac ako jeden rizikovy faktor, zvysenie
rizika mdze byt’ vac¢sie 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 | Riziko sa vyrazne zvysuje so zvySovanim BMI.

30 kg/m?) Obzvlast dolezité je to zvazit,, ak st pritomné aj d’alsie
rizikové faktory.

Dlhodoba imobilizacia, zdvazny V tychto pripadoch sa odporaca prerusit’ pouzivanie

chirurgicky zakrok, akykol'vek naplasti/tablety/krizku (v pripade planovaného

chirurgicky zakrok na nohach alebo chirurgického zakroku najmenej Styri tyzdne pred

panve, neurochirurgicky zakrok alebo | zakrokom) a pokracovat’ v iom najskor dva tyzdne po

zavazny raz. uplnom obnoveni pohyblivosti. M4 sa pouzivat’ iny
spdsob antikoncepcie, aby sa zabranilo nezelane;
gravidite.
Ak sa uZivanie Violetty neprerusi véas, ma sa zvazit’
antitromboticka liecba.

Poznamka: docasna imobilizacia
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vratane cestovania leteckou dopravou
trvajacou >4 hodiny méze byt tiez
rizikovym faktorom pre vznik VTE,
najmi u zien s d’al§imi rizikovymi

faktormi.

Pozitivna rodinna anamnéza Ak existuje podozrenie na dedi¢nu predispoziciu, Zena
(akykol'vek vyskyt vendznej sa ma pred rozhodnutim o pouzivani ktorejkol'vek CHC
tromboembolie u surodenca alebo poradit’ s odbornym lekarom.

rodi¢a, najmé v relativne mladom
veku, napr. do 50 rokov).

Iné zdravotné stavy spojené s VTE Rakovina, systémovy lupus erythematosus,
hemolyticko-uremicky syndrém, chronické zépalové
ochorenie ¢riev (Crohnova choroba alebo ulcerdzna
kolitida) a kosacikovita anémia

Zvysujuci sa vek Najmaé nad 35 rokov

Neexistuje ziadna zhoda ohl'adom moznej tlohy kf¢ovych zil a povrchovej tromboflebitidy pri vzniku
alebo progresii vendznej trombozy.

Musi sa zvazit' zvySené riziko vzniku tromboembolie pocas gravidity a najméd pocas 6-tyzdiiového
obdobia Sestonedelia (informécie o ,,Fertilite, gravidite a laktacii, pozri Cast’ 4.6).

Priznaky VTE (trombéza hlbokych Zil a plicna embélia)
Zena ma byt poudena, aby v pripade priznakov vyhl'adala okamzitu lekarsku pomoc a informovala
zdravotnickeho pracovnika, Ze pouziva CHC.
Priznaky tromb6zy hlbokych zil (DVT) mézu zahtnat’:

— jednostranny opuch nohy a/alebo chodidla alebo pozdiz Zily v nohe,

— bolest alebo citlivost’ v nohe, ktor mozno pocitovat’ iba v stoji alebo pri chddzi,

— zvysené teplo v postihnutej nohe, scervenanie alebo zmena sfarbenia pokozky na nohe.
Priznaky plicnej embolie (PE) mozu zahtnat’:

— nahly nastup nevysvetlite'nej dychavi¢nosti alebo rychleho dychania,

— nahly kasel’, ktory mdze stvisiet' s hemoptyzou,

— ostra bolest’ v hrudniku,

— zavazny pocit tocenia hlavy alebo zavrat,
rychly alebo nepravidelny srdcovy rytmus.
Niektoré z tychto priznakov (napriklad ,,dychavi¢nost™, ,,kasel*) st neSpecifické a mézu byt
nespravne interpretované ako castejSie alebo menej zavazné udalosti (napriklad infekcie dychacich
ciest).
Medzi d’alSie prejavy vaskularnej oklizie moézu patrit’: nahla bolest’, opuch a mierne zmodranie
niektorej koncatiny.
Ak dojde k okluzii v oku, medzi symptémy 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)

Epidemiologické stadie spajaji pouzivanie CHC so zvySenym rizikom vzniku arterialne;j
tromboembolie (infarkt myokardu) alebo cievnej mozgovej udalosti (napr. prechodny ischemicky
zachvat, cievna mozgova prihoda). Arterialne tromboembolické udalosti sa mézu koncit’ smrtou.

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). Violetta je
kontraindikovand, ak ma Zena jeden zavazny alebo viacero rizikovych faktorov vzniku ATE, ktoré ju
vystavuju vysokému riziku vzniku arteridlnej trombozy (pozri Cast’ 4.3). Ak ma Zena viac nez jeden
rizikovy faktor, zvysenie rizika moze byt vécsie 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
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Rizikovy faktor Komentar
Zvysujuci sa vek Najmai nad 35 rokov
Fajcenie Zenam sa ma odporucit’, aby nefajcili, ak chca pouzivat

CHC. Zenam vo veku nad 35 rokov, ktoré pokraduji vo
fajCeni, sa ma doérazne odporucit, aby pouzivali iny
spOsob antikoncepcie.

Hypertenzia

Obezita (index telesnej hmotnosti nad | Riziko sa vyrazne zvysuje so zvySovanim BMI.

30 kg/m?). To je dblezité najmé u zien s d’al§imi rizikovymi
faktormi.

Pozitivna rodinna anamnéza Ak existuje podozrenie na dedi¢nu predispoziciu, Zenu

(akykol'vek vyskyt arterialnej musi pred rozhodnutim o pouZzivani 'ubovolnej CHC

tromboembolie u stirodenca alebo vySetrit’ odborny lekér.

rodi¢a, najma v relativne mladom
veku, napr. do 50 rokov).

Migréna Zvysenie frekvencie alebo zdvaznosti migrény

v priebehu pouzivania CHC (¢o m6zu byt’ skoré
priznaky cievnej mozgovej prihody) moéze byt
dovodom na okamzité prerusenie pouzivania lieku.

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

Priznaky ATE
V pripade priznakov sa ma zene odporucit’, aby bezodkladne vyhladala lekarsku pomoc a informovala

zdravotnickeho pracovnika, ze pouziva CHC.
Priznaky cievnej mozgovej prihody mozu zahtnat’:
— nahla strata citlivosti alebo slabost’ tvare, ruky alebo nohy, najmé na jednej strane tela,
— nahle problémy s chddzou, zavrat, strata rovnovahy alebo koordinacie,
— nahla zmétenost’, problémy s recou alebo jej porozumenim,
— nahle problémy so zrakom u jedného alebo oboch o¢i,
— nahla, zavazna 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 (TI1A).
Priznaky infarktu myokardu (myocardial infarction, MI) mézu zahrnat:
— bolest, nepohodlie, tlak, tazoba, pocit stla¢ania alebo plnosti v hrudi, ruke alebo pod
hrudnou kost’ou,
— nepohodlie vyzarujuce do chrbta, el'uste, hrdla, ruky, zaludka,
— pocit plnosti, zazivacich problémov alebo dusenia sa,
— potenie, nevol'nost’, vracanie alebo zavrat,
— extrémna slabost’, uzkost’ alebo dychavicnost’,
— rychly alebo nepravidelny srdcovy rytmus.

Rakovina pohlavnych orgdnov

V niektorych epidemiologickych studiach bolo zaznamenané zvysené riziko rakoviny kr¢ka maternice
u dlhodobych uzivatelieck COC (dlhsie ako 5 rokov), ale nad’alej pokracuji spory o tom, do akej miery
moze tento vysledok suvisiet’ so sexualnym spravanim a s d’al$imi faktormi, ako je l'udsky
papilomavirus (human papilloma virus, HPV).

Metaanalyza udajov z 54 medzinarodnych $§tadii hovori o mierne zvy$enom relativnom riziku (RR =
1,24) diagnozy rakoviny prsnika u zien, ktoré¢ uzivaji kombinované kontraceptiva.

Zvysené riziko postupne mizne v priebehu 10 rokov po ukonceni uzivania COC. Vzhl'adom na to, ze
rakovina prsnika je zriedkava u zien do 40 rokov, zvySenie poc¢tu diagnostikovanej rakoviny prsnika u
sucasnych a nedavnych uzivateliek COC je malé vo vztahu k celkovému riziku rakoviny prsnika.
Tieto Stadie neposkytuju dokaz kauzality. Pri¢inou pozorovaného zvySenia rizika rakoviny prsnika

8
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modze byt’ v€asnejsia diagndza u uzivatelick COC, biologicky t¢inok COC alebo kombinacia oboch.
Nadory prsnika diagnostikované u Zien, ktoré niekedy COC uzivali, byvaju klinicky menej pokrocilé
nez u zien, ktoré COC nikdy neuZzivali.

Riziko rakoviny endometria a vajec¢nikov je pri uzivani vysokych davok COC (0,05 mg
etinylestradiolu) znizené. Zatial’ sa nepotvrdilo, €i toto zistenie plati aj pre nizke davky COC.

Nadory pecene

V zriedkavych pripadoch boli hlasené benigne nadory pecene a v este zriedkavejSich maligne tumory
pecene u Zien uzivajticich kombinované perordlne kontraceptiva. V ojedinelych pripadoch viedli tieto
tumory k zivot ohrozujucemu vnutrobrusnému krvacaniu.

Bolesti hlavy
Nastup alebo zhorSenie migrény alebo nastup nezvycajnej, navratnej, pretrvavajucej alebo silnej
bolesti hlavy vyZzaduje okamzité vysadenie liecby a zistenie priciny.

Ostatné stavy

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

U Zien, ktoré maju hypertriglyceridémiu, alebo ktoré maju toto ochorenie v rodinnej anamnéze, méze
byt v priebehu uzivania COC zvysené riziko pankreatitidy.

Aj ked’ sa u mnohych zien uzivajucich COC zaznamenalo 'ahké zvySenie krvného tlaku, klinicky
vyznamny vzostup je zriedkavy. Iba v tychto zriedkavych pripadoch je odévodnené okamzité
prerusenie uzivania COC. Ak v priebehu uzivania COC pri pre-existujtcej klinickej hypertenzii, trvalo
zvySené hladiny krvného tlaku alebo vyrazné zvysenie krvného tlaku neodpovedaju adekvatne na
antihypertenznu liecbu, uzivanie COC sa musi prerusit. Uzivanie COC mozno znovu obnovit,, ak je to
vhodné, po dosiahnuti normalnych hodnét krvného tlaku antihypertenznou terapiou.

O vyskyte alebo zhorSeni nasledujucich stavov sa hovori v suvislosti s graviditou aj s uzivanim COC,
ale dokaz stvislosti s uzivanim COC nie je presvedCivy: Zltacka a/alebo pruritus suvisiaci s
cholestazou, zI¢ové kamene, porfyria, systémovy lupus erythematosus, hemolyticko-uremicky
syndrém, Sydenhamova chorea, herpes gestationis, strata sluchu spdsobené otosklerézou.

Exogénne estrogény mézu vyvolat’ alebo zhorsit’ priznaky dediéného a ziskaného angioedému.

Akutne alebo chronické poskodenie pecenovych funkcii méze vyZadovat’ prerusenie uzivania COC,
pokial’ sa hodnoty markerov funkcie pecene nevratia do normalu. Navratnost’ cholestatickej Zltacky
a/alebo pruritu v stvislosti s cholestdzou, ktoré sa predtym vyskytli pocCas tehotenstva alebo
predchadzajuceho uzivania pohlavnych steroidov, vyzaduje prerusenie uzivania COC.

Hoci COC m6zu mat’ vplyv na periférnu inzulinovu rezistenciu a glukézovi toleranciu, neexistuje
dokaz, ze by bolo potrebné zmenit lieebny rezim u diabetikov uzivajtcich nizke davky COC
(obsahujuce menej ako 0,05 mg etinylestradiolu). Avsak Zeny s diabetes mellitus maja byt starostlivo
sledované, najma na zaciatku uzivania COC.

Pocas uzivania COC sa zaznamenalo zhorSenie endogénnej depresie, epilepsie, Crohnovej choroby a
ulcer6znej kolitidy.

PrileZitostne sa mdze objavit’ chloazma, zvlast’ u zien, ktoré¢ maja v anamnéze chloasma gravidarum.
Zeny so sklonom k chloazme sa maju pocas uzivania COC vyhnut’ expozicii sine¢nému alebo

ultrafialovému Ziareniu.

Lekarske vySetrenie/konzultdacia
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Pred zacatim uZivania alebo opatovnym nasadenim Violetty sa ma vySetrit’ kompletna zdravotna
anamnéza (vratane rodinnej anamnézy) a musi sa vyluéit’ gravidita. Ma sa zmerat’ krvny tlak

a vykonat’ zdravotna prehliadka na zaklade kontraindikacii (pozri ¢ast’ 4.3) a upozorneni (pozri Cast’
4.4). Je dolezité zenu upozornit’ na informacie o venéznej a arteridlnej trombodze, vratane rizika
uzivania Violetty v porovnani s inymi CHC, o priznakoch VTE a ATE, o znamych rizikovych
faktoroch a o tom, ¢o robit’ v pripade podozrenia na trombozu.

Zena ma byt’ poucena, aby si pozorne preéitala pisomnu informaciu pre pouzivatel’ku a dodrziavala
odportcania uvedené v nej. Frekvencia a druh vySetreni sa maju robit’ na zaklade stanovenych
postupov a maju sa prispdsobit’ individualnym potrebdm zeny.

Zeny maji byt upozornené, Ze hormonalna antikoncepcia nechrani pred infekciami virusom HIV
(AIDS) ani inymi ochoreniami prenaSanymi pohlavnym stykom.

ZniZenie ucinnosti

Ucinnost’ COC mdze byt znizena v pripade napr. vynechania tabliet (pozri Cast’ 4.2),
gastrointestinalnych poruch (pozri Cast’ 4.2) alebo pri subeznom uzivani d’alsich liekov (pozri cast’
4.5).

Znizenie kontroly cvklu

Pri vsetkych COC sa mdze objavit’ nepravidelné krvacanie (Spinenie alebo medzimenstruacné
krvacanie), zvlast’ poCas prvych mesiacov uzivania. Z toho dévodu ma hl'adanie pric¢iny
nepravidelného krvacania zmysel az po adaptatnom intervale priblizne troch cyklov.

Pokial’ nepravidelné krvacanie pretrvava alebo sa objavi po predchadzajucich pravidelnych cykloch, je
potrebné zvazit’ moznost’ nehormonalnej priciny a vykonat’ zodpovedajice diagnostické kroky na
vylucenie malignity alebo gravidity. M6zu zahfnat’ kyretaz.

U niektorych zien nemusi dojst’ pocas intervalu uzivania placebo tabliet ku krvacaniu z vysadenia. Ak
sa COC uzivala podl'a pokynov opisanych v Casti 4.2, nie je pravdepodobné, Ze je Zena tehotna. Pokial
vSak COC neboli uzivané pred prvym vynechanym krvacanim z vysadenia pravidelne alebo nedoslo
ku krvacaniu z vysadenia dvakrat, je treba pred d’alsim uzivanim COC vylucit tehotenstvo.

Pomocné latky
Tento liek obsahuje laktozu. Pacientky so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktozovej

intolerancie, celkovym deficitom laktazy alebo gluk6zo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat
tento liek.

Placebo tableta obsahuje oranzovu zIt FCF (Sunset yellow, E110), ktord moze vyvolat alergické
reakcie.

4.5 Liekové a iné interakcie

Poznamka: Na identifikovanie potencialnych interakcii, sa musia zohl'adnit’ odborné informacie o
subezne uzivanych liekoch.

Farmakodynamické interakcie

Pocas klinickych §tadii s pacientkami lieCenymi na infekcie virusom hepatitidy C (HCV) liekmi, ktoré
obsahuju ombitasvir/paritaprevir/ritonavir a dasabuvir s ribavirinom alebo bez ribavirinu, sa zvySenie
transaminaz (ALT) vysSie ako 5-nasobok hornej hranice normy (ULN) vyskytlo signifikantne Castejsie
u zien uzivajucich lieky obsahujuce etinylestradiol, ako je kombinovana hormonalna antikoncepcia
(CHC). Okrem toho, aj u pacientok lieCenych glekaprevirom/pibrentasvirom alebo
sofosbuvirom/velpatasvirom/voxilaprevirom sa pozorovalo zvySenie ALT u zien uzivajucich lieky
obsahujuce etinylestradiol, ako st CHC (pozri Cast’ 4.3).

Pouzivatel’ky Violetty preto musia prejst’ na alternativnu metddu antikoncepcie (napr. antikoncepciu
obsahujucu iba gestagén alebo nehormonalnu metoédu) pred zaciatkom lieCby tymito kombinovanymi
lieCebnymi rezimami. V uzivani Violetty sa mdze pokracovat’ 2 tyzdne po skonceni lieCby tymito
kombinovanymi lieebnymi rezimami.

Farmakokinetické interakcie
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Utinky d’alsich liekov na uzivanie Violetty

Interakcie sa m6zu vyskytnut' s lickmi, ktoré indukuji mikrozomalne enzymy, ¢o méze viest’ k
zvySenému klirensu pohlavnych hormoénov a sposobit’ medzimenstruacné krvacanie a/alebo zlyhanie
antikoncepc¢nej ochrany.

Manazment

Indukcia enzymov sa mdze pozorovat’ uz po niekol’kych dioch liecby. Maximalna indukcia enzymov
je zvyc€ajne dosiahnuta do niekol’kych tyzdnov. Pocas priblizne 4 tyzdiiov od ukoncenia liecby lieckom
mdze enzymova indukcia pretrvavat’.

Kratkodoba liecha

Zeny uzivajuce lieky indukujiice enzymy majii do¢asne okrem COC pouzivat’ navyse bariérovii alebo
ini metodu antikoncepcnej ochrany. Bariérova metdda sa musi pouzivat’ pocas celého obdobia
subeznej lieCby liekom a pocas 28 dni od jej ukoncenia.

Ak stibezné podévanie lieku trva aj po vyuzivani aktivnych tabliet z blistra COC, neaktivne placebo
tablety sa musia odstranit’ a hned’ sa musi zacat’ uzivanie aktivnych tabliet z d’alSieho balenia COC.

Dlhodoba liecha
Zenam, dlhodobo lieCenym liecivami indukujicimi enzymy, sa odportica ina, spol’ahliva
nehormonalna metdda antikoncepcie.

V literattre boli popisané nasledujtice interakcie.

Latky, ktoré zvysuju klirens COC (ucinnost COC znizenad indukciou enzymov) napr..

Barbituraty, bosentan, karbamazepin, fenytoin, primidon, rifampicin a lie¢iva ur¢ené na liecbu HIV
ritonavir, nevirapin a efavirenz, a pravdepodobne aj felbamat, griseofulvin, oxkarbazepin, topiramat a
produkty obsahujtce rastlinny pripravok 'ubovnik bodkovany (Hypericum perforatum).

Riziko zniZenej antikoncepcnej Gi¢innosti pocas liecby a pocas jedného cyklu po ukonceni lieCby
modafinilom.

Latky s premenlivym vplyvom na klirens COC:

Mnoho kombinacii inhibitorov HIV proteaz a nenukleozidovych inhibitorov reverznej transkriptazy,
vratane kombindacii s HCV inhibitormi, moze v pripade subezného podavania s COC zvySovat’ alebo
znizovat’ plazmatické koncentracie estrogénu alebo gestagénov. Celkovy ucinok tychto zmien moze
byt v niektorych pripadoch klinicky vyznamny.

Z toho dévodu je potrebné oboznamit’ sa so sthrnom charakteristickych vlastnosti stibezne
podavaného HIV/HCYV lieku, aby sa identifikovali mozné interakcie a akékol'vek suvisiace
odportcania. V pripade pochybnosti ma Zena lieCend inhibitormi protedz alebo nenukleozidovymi
inhibitormi reverznej transkriptazy pouzivat’ dodato¢nt bariérovi metodu antikoncepénej ochrany.
Latky, ktoré znizuju klirens COC (inhibitory enzymov):

Klinicky vyznam potencidlnych interakcii s inhibitormi enzymov zostava neznamy.

Stubezné podavanie silnych inhibitorov CYP3A4 moze zvySovat plazmatické koncentracie estrogénu
alebo progestinu, alebo oboch.

Davky etorikoxibu od 60 do 120 mg/deni vykazali zvySenie plazmatickych koncentracii
etinylestradiolu 1,4 az 1,6-nasobne, v tomto poradi, ked’ sa uzivali siibezne s kombinovanym

hormonalnym kontraceptivom obsahujicim 0,035 mg etinylestradiolu.

Uginok Violetty na iné lieky

COC modzu ovplyvinovat’ metabolizmus uréitych inych lie¢iv. Teda mézu ich koncentracie v plazme a
tkanivach bud’ zvySovat’ (napr. cyklosporin) alebo znizovat’ (napr. lamotrigin).
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Klinické tidaje navodzujt, Ze etinylestradiol inhibuje klirens CYP1A2 latok, ¢o vedie k slabému (napr.
teofylin) alebo miernemu (napr. tizanidin) zvySeniu ich plazmatickej koncentracie.

Laboratorne vysetrenia

Uzivanie kontraceptivnych steroidov méze ovplyvnit’ vysledky niektorych laboratérnych testov,
vratane biochemickych parametrov pecetiovych, tyreoidalnych, adrenalnych a renalnych funkcii,
plazmatickych hladin (transportnych) proteinov, napr. globulinu viazuceho kortikosteroidy a
lipid/lipoproteinovych frakcii, parametrov metabolizmu sacharidov a parametrov koagulacie a
fibrinolyzy. Zmeny zvycajne zostavaju v rozmedzi normalnych laboratérnych hodnét.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita
Violetta nie je indikovana v gravidite.

Klinicky, na rozdiel od dietylstilbestrolu, vysledky pocetnych epidemiologickych §tadii umoznuja

v sicasnosti vylucit’ riziko vrodenych chyb pri podavani samotnych estrogénov alebo v kombinéacii na
zaCiatku gravidity.

Navyse, rizikd pohlavnej diferencidcie plodu (najma pri Zenskom pohlavi), rizika popisané pri starsich,
zna¢ne androgénnych gestagénoch, nemaju podliehat’ extrapolacii na dnesné gestagény (aké obsahuje
aj tento liek), ktoré s ovel'a menej alebo vobec nie st androgénne.

Désledkom je, Ze zistenie gravidity pocas uzivania estrogénu + gestagénu nie je dovodom k
interrupcii.

Pri opdtovnom zacati uzivania Violetty treba vziat' do tivahy zvysené riziko VTE v obdobi po porode.
(pozri Casti 4.2. a 4.4)

Dojcenie

Laktacia moze byt ovplyvnend COC, pretoze COC mbdzu znizovat’ mnoZstvo a menit’ zlozenie
materského mlieka. Uzivanie tohto lieku sa pocas doj¢enia neodporaca, pretoze estrogén a gestagén
prechadzaju do materského mlieka. Tieto mnozstva mézu mat’ vplyv na diet’a.

Ak si pacientka zel4 doj¢it, ma sa jej odporucit’ ind metdda antikoncepcie.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ motorové vozidla a obsluhovat’ stroje
Violetta nema ziadny alebo zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
4.8 NeZiaduce ucinky

Nasledovné neziaduce t€inky boli pozorované pocas liecby kombinovanymi peroralnymi
kontraceptivami:

Pre zavazné neziaduce ucinky, pozri Casti 4.4.

Uzivanie akéhokol'vek kombinovaného perordlneho kontraceptiva zvysuje riziko venézneho
trombembolizmu. Pre informacie o riziku v stvislosti s typom kombinovaného peroralneho
kontraceptiva a riziku arteridlneho trombembolizmu, pozri Cast’ 4.4.

Pocas klinickych sktiSok bola u 15 % pacientok pozorovana amenorea (pozri Cast’ 4.4). NajCastejSimi
neziaducimi G¢inkami, hlasenymi pacientkami pocas tretej fazy klinickych skuSani a poc¢as sledovania
po uvedeni lieku na trh, boli bolesti hlavy, migréna, krvacanie a $pinenie.

Dalsie neziaduce ucinky, ktoré boli hlasené pri uzivani kombinovanych peroralnych kontraceptiv:

[Nezname
Trieda Casté Menej casté Zriedkavé VePmi Elf:zll:;::)cm
organového >1/100 az  |[>1/1 000 az >1/10 000 aZ |zriedkavé bdhadnat z
systému <1/10 <1/100 <1/1 000 <1/10 000 ,

dostupnych

adajov)
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Infekcie a Vaginitida,
nakazy vratane
vaginalnej
kandidozy
Benigne a Adendm pecene,
maligne hepatocelularny
nadory, karcinom
vratane
nespecifikovan
ych novotvarov
(cysty a polypy)
Poruchy Anafylaktické | ZhorSenie Exacerbacia
imunitného / systémového Symptomov
system anafylaktoidn [ lupus dedicného a
¢é reakcie s erythematosus  iskaného
vel'mi angioedému
zriedkavymi
pripadmi
urtikarie,
angioedému,
obehového a
respiracného
zlyhania
Poruchy Znizeny alebo |Intolerancia | ZhorSenie
metabolizmu zvySeny apetit, |glukdzy porfyrie
a vyzivy abnormalne
hladiny lipidov,
vratane
hypertriglyceri-
démie
Psychické Vykyvy
poruchy nalad,
vratane
depresie,
poruchy
libida
Poruchy Uzkost, Zhorsenie chorey
nervového vertigo,
system bolesti hlavy
Poruchy oka Intolerancia | Zapal nervus
kontaktnych | opticus,
SoSoviek vaskularna
tromboza sietnice
Poruchy ciev Hypertenzia, Vendzna
Migréna tromboemboli
a
alebo
arterialna
tromboemboli
a
Poruchy Nauzea, Kit¢e v bruchu, Pankreatitida
gastrointestinal | vomitus, opuch
neho traktu bolest’
brucha
Poruchy pecene Cholestaticka | Cholelitiaza,
a ZI¢ovych ciest zltacka cholestaza*
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Poruchy koZe a | Akné Vyrazka, Erythema Erythema
podkoZného chloazma nodosum multiforme
tkaniva (melazma) s
rizikom
pretrvavania,
hirzutizmus,
alopécia
Poruchy Hemolyticko-
obliciek a uremicky
mocovych ciest syndrém
Poruchy Bolest’
reprodukéného | prsnikov,
systému a citlivost’
prsnikov prsnikov,
vytok z
prsnikov,
dysmenorea,
vaginalny
vytok,
nepravideln
y
menstruacny
cyklus,
ektropium
Celkové Zadrziavani
poruchy a e tekutin
reakcie v /edém
mieste podania
Laboratérne a |ZniZenie a
funkéné zvysenie
vySetrenia telesnej
hmotnosti

*Kombinované peroralne kontraceptiva moézu zhorsit priebeh cholelitidzy a cholestazy.

Popis vybranych neziaducich reakcii

U zien pouzivajucich CHC sa pozorovalo zvySené riziko vzniku arterialnych a venéznych
trombotickych a tromboembolickych udalosti vratane infarktu myokardu, cievnej mozgovej prihody,
prechodnych ischemickych zachvatov, vendznej trombozy a plicnej embdlie, ktoré su podrobnejsie
uvedené v Casti 4.4.

Hlasenie 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

Po uziti vel’kych davok kombinovaného peroralneho kontraceptiva neboli pozorované ziadne zavazné
neziaduce ucinky. VSeobecna skusenost’ v suvislosti s kombinovanymi peroralnymi kontraceptivami
uvadza, ze sa v tychto pripadoch pravdepodobne mozu objavit’ priznaky ako: nevolnost’, vracanie a

u mladych dievcat slabé vaginalne krvacanie.

Neexistuje ziadne antidotum a d’alSia liecba ma byt ¢isto symptomaticka.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Pohlavné hormény a modulatory genitalneho systému, Gestagény a
estrogény, fixné kombinacie, ATC kod: GO3AA10

Monofazické kombinované peroralne kontraceptivum.
Nekorigovany Pearlov index: 0,24 (21 521 cyklov) CI 95 % je [0,04; 0,57]

Antikoncepcnd tcinnost’ Violetty vychadza z troch navzajom sa doplitujicich ucinkov:
e na os hypotalamus-hypofyza, inhibujic ovulaciu
e na hlien kr¢ka maternice, ¢iniac ho nepriechodnym pre migrujiice spermie
e naendometrium, ¢iniac ho nevhodnym na zahniezdenie.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Etinylestradiol

Absorpcia

Peroralne podany etinylestradiol je rychlo a uplne absorbovany. Po podani 15pug je maximalna sérova
koncentracia 30 pg/ml dosiahnuté pocas 1 az 1,5 hodiny. Etinylestradiol podstupuje v pe¢eni
vyznamny "first pass" efekt, s velkymi rozdielmi medzi jednotlivcami. Celkova biologickéa dostupnost’
je priblizne 45 %.

Distribticia

Zdanlivy distribu¢ny objem etinylestradiolu je 15 1/kg a jeho viazanost’ na sérovy protein je priblizne
98 %. Etinylestradiol indukuje tvorbu SHBG a CBG v peceni. Pocas liecby 15 pg etinylestradiolom
stupne plazmaticka koncentracia SHBG z 86 na priblizne 200 nmol/l.

Biotransformadcia
Etinylestradiol sa uplne metabolizuje (plazmaticky klirens metabolitov je priblizne 10 ml/min/kg).
Metabolity sa vylucuju mocom (40 %) a stolicou (60 %).

Eliminacia

Polcas vylucovania etinylestradiolu je priblizne 15 hodin. Len mala ¢ast’ etinylestradiolu je
vylucovand v nezmenenej forme. Metabolity etinylestradiolu st vylu¢ované moc¢om a ZI¢ou v pomere
4:6.

Rovnovazny stav
Rovnovazny stav sa dosiahne pocas druhej polovice lieCby a sérové hladiny etinylestradiolu stupaju
1,4 az 2,1-nasobne.

Gestoden

Absorpcia

Peroralne podany gestodén sa rychlo a Gplne absorbuje. Absolutna biologicka dostupnost’ je priblizne
100 %. Maximalna sérova koncentracia 2 ng/ml sa dosiahne priblizne za 1 hod po uziti jednorazove;j
peroralnej 60 pug davky. Sérové koncentracie vyrazne zavisia od SHBG koncentracii.

Distribticia
Zdanlivy distribu¢ny objem je 1,4 I/kg po uziti jednorazovej 60 ug davky. 30 % gestodénu sa viaze na
sérovy albumin a 50 az 70 % na SHBG.

Biotransformacia
Gestodén sa uplne metabolizuje. Metabolicky klirens je asi 0,8 ml/min/kg po jednorazovej 60 ug
davke. Neaktivne metabolity si vylu¢ované¢ moc¢om (60 %) a stolicou (40 %).

Elimindacia
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Zdanlivy polcas vyluCovania je priblizne 13 hodin. Sucasné podanie gestodénu s etinylestradiolom ho
predlzuje na 20 hodin.

Rovnovazny stav
Po opakovanom podavani kombinacie gestodén/etinylestradiol stipaji sérové hladiny 2 az 4-nasobne.

53 Predklinické udaje o bezpecnosti

Toxikologické Studie sa zaoberali kazdou zlozkou a ich spojitostou.
Skusky toxicity na zvieratach neodhalili ziadne riziko akutnych sekundarnych prejavov pri nahodnom
predavkovani.

Vo vSeobecnych studiach znasanlivosti s opakovanymi podaniami neboli pozorované Ziadne ucinky,
ktoré by predstavovali necakané riziko pre l'udi.

Dlhodobé studie karcinogenity s opakovanymi davkami neodhalili Ziaden karcinogénny potencidl.
Treba vSak pamitat’, ze pohlavné hormény mézu podporovat’ rast urcitych tkaniv v hormon-
dependentnych tumoroch.

Studie teratogenity nenaznaduju zvlastne riziko, ak su kombinované estrogén-gestagénové pripravky
uzivané spravne, avsak je nanajvys dolezité okamzite ukoncit’ lie¢bu, ak doslo k ndhodnému uzitiu na
zaCiatku tehotenstva.

Stadie mutagenity neodhalili Ziadny mutagénny potencial etinylestradiolu ani gestodénu.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro (ucinnej) tablety:
monohydrat laktozy
mikrokrystalicka celuloza
draselna sol’ polakrilinu
stearat horeCnaty

Obal (ucinnej) tablety — Opadry Il yellow 31K32378 :
monohydrat laktozy

hypromeldza

oxid titanicity (E171)

triacetin

chinolinova zIta (E104)

Jadro (placebo) tablety:
mikrokrystalicka celul6za

laktéza

predzelatinovany kukuri¢ny Skrob
stearat hore¢naty

koloidny oxid kremicity bezvody

Obal (placebo) tablety — Opadry I green 85F21389:
polyvinylalkohol

oxid titanicity (E171)

makrogol 3350

mastenec

indigokarmin (E132)

chinolinova zIta (E104)

¢ierny oxid zelezity (E172)
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zIt oranzova FCF (E110)

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitel'nosti

2 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 30 °C. Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom a
vlhkost'ou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Violetta 60 mikrogramov/15 mikrogramov filmom obalené tablety st balené v blistrovych baleniach
vyrobenych z transparentnej PVC - hlinikovej folie. Kazdy blister je uloZeny do laminovaného
hlinikového vrecka. Blistre vo vreckach st balené v papierovej skatulke s priloZzenou pisomnou
informdaciou pre pouzivatel’ku a v kazdej Skatulke je prilozené puzdrové vrecko na uchovévanie

a nalepka(y) s ndzvami dni v tyzdni.

Velkosti balenia:

1x(24+4) filmom obalené tablety

3x(24+4) filmom obalené tablety

6%(24+4) filmom obalené tablety

13%(24+4) filmom obalené tablety

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom
Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu.

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

7. DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Gedeon Richter Plc.

Gyomréi ut. 19-21

1103 Budapest’

Mad’arsko
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