Priloha III

Dodatky k prislusnym castiam informacii o lieku

Poznamka:

Tieto dodatky k prislusnym cCastiam sthrnu charakteristickych vlastnosti lieku a pisomnej informacii pre
pouzivatela su vysledkom arbitrazneho konania (,referral®).

Informacie o lieku mézu prislusné organy ¢lenskych Statov nasledne podla potreby aktualizovat v
spolupraci s referenénym clenskym Statom v sulade s postupmi ustanovenymi v kapitole 4 hlavy III
smernice 2001/83/ES.



A. Stuhrn charakteristickych viastnosti lieku
« Cast 1 Nazov lieku

[V tejto Easti ma byt sila vyjadrend v mikrogramoch/g]

{(Vymysleny) nazov sila (v mikrogramoch/g)?! liekova forma}

(]

o Cast 4.1 Terapeutické indikacie

[Vsetky vety z tejto Easti sa maju odstranit a maju sa doplnit nasledujice informdacie]
LieCba priznakov vaginalnej atrofie v désledku deficitu estrogénu u zien po menopauze.

Skusenosti s lieCenim zien starSich ako 65 rokov sl obmedzené.

o Cast 4.2 Davkovanie a sposob podavania
[Nasledujuci text sa ma viloZit' a nahradit existujdci text tejto Casti]

v v

Na zacatie lieCby a pokracovanie v lie¢be postmenopauzalnych symptémov sa ma pouzit najnizsia
G&inna davka a lie¢ba méa trvat ¢o najkratsie (pozri tiez &ast 4.4).

Spdsob podavania

krém na vaginalne pouzitie

[vymysleny nazov] sa ma pouzivat s aplikatorom.
Aplikator je potrebné po kazdom pouziti umyt teplou vodou.
Lie¢ba sa moze zacat v ktorykolvek vhodny deri.

[Vymysleny nadzov] sa nema pouzivat bezprostredne pred sexudlnym stykom, ani ako lubrikant, aby sa
prediSlo moznym neziaducim uc¢inkom u partnera.

Pouzivanie [vymysleny nazov] spolu s latexovymi vyrobkami (napr. kondémy, pesar) mdze znizit
funkénost tychto vyrobkov, ¢im sa stani menej spolahlivymi, pretoze [vymysleny nazov] obsahuje
pomocné latky (iné zlozky, najma stearaty).

Zaciatocéna davka: Jedna davka naplneného aplikatora (= 2 g krému) sa vlozi pred uloZzenim do
postele. Krém je potrebné aplikovat kazdy druhy den, t. j. v 48-hodinovych intervaloch pocas jedného
tyzdna.

Udrziavacia davka pocas az 2 - 4 tyzdinov: Jedna davka naplneného aplikatora (= 2 g krému) sa
vlozi pred ulozenim do postele dvakrat do tyzdna.

[vymysleny nazov] sa ma pouzivat len polas jedného obdobia lie¢by, ktoré netrva dihsie ako 4 tyzdne.

Endometridlna bezpeénost pri predizenej lie¢be a opakovanych lie¢ebnych cykloch nie je zndma.
Vzhladom na to, Ze pocas lie¢by [vymysleny nazov]dochadza k systémovej expozicii, predizena lie¢ba
viac ako 4 tyzdfiov sa neodporuca. Ak sa [vymysleny nazov] pouziva 4 alebo menej tyzdnov, nie je

! https://www.ema.europa.eu/en/documents/regulatory-procedural-guideline/compilation-quality-review-documents-
decisions-stylistic-matters-product-information en.pdf
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potrebny dalsi progestogén. Ak symptomy pretrvavaju dlhsie ako 4 tyzdne, je potrebné zvazit
alternativnu terapiu.

Ak by sa vyskytlo neo¢akavané krvacanie, lie¢ba [vymysleny ndzov] sa musi prerusit, kym sa
neobjasni pri¢ina krvacania (pozri ¢ast 4.4 o endometridlnej bezpec¢nosti).

Ak je ddvka vynechand, je potrebné aplikovat ju hned, ako si pacientka spomenie. Aplikacii dvojitej
davky je potrebné sa vyhnut.

Skusenosti s lieCenim zien starSich ako 65 rokov si obmedzené.
Pediatricka populacia

[vymysleny nazov] sa nema pouzivat u deti a dospievajtcich.

« Casti 4.3 Kontraindikacie
[Nasledujluci text sa ma vioZit' a nahradit existujicio text tejto asti]

[vymysleny nazov] sa nema pouzivat v nasledujucich pripadoch:

sucasny, prekonany alebo suspektny karcindm prsnika,

sucasné alebo suspektné maligne tumory zavislé od estrogénov (napr. endometridlny karcindm),

nediagnostikované genitalne krvacanie,

nelieCenad endometridlna hyperplazia,

Zilovy tromboembolizmus v sicasnosti alebo v anamnéze (trombdza hlbokych zil, plicna embdlia),

- zname trombofilické poruchy (napr. nedostatok proteinu C, proteinu S alebo antitrombinu, pozri
dast 4.4),

aktivne alebo nedavne tromboembolické ochorenie tepien (napr. angina, infarkt myokardu),

akutne ochorenie pecene alebo anamnéza ochorenia pecene, ak sa testy na funkciu pecene
nevratili k normalnym hodnotam,

- precitlivenost na lieéivo alebo na ktorikolvek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1,

- porfyria.

o Cast 4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani
[Nasledujlci text sa mé vioZit a nahradit existujici text tejto &asti]

Na liecbu postmenopauzalnych symptémov sa ma hormonalna substitu¢na liecba (HSL) (Hormone
Replacement Therapy, HRT) zadat len v pripade symptédmov, ktoré neziaduco ovplyvriuju kvalitu Zivota.
V kazdom pripade je aspor raz za rok potrebné pozorne posudit rizikd a prinosy a HSL ma pokracovat
len v pripade, Ze prinos prevysuje riziko.

[vymysleny nazov] sa nema pouzivat u pacientok lie¢enych systémovou-hormonalnou substitu¢nou
liecbou.

Pocas lieCby [vymysleny nazov] su pozorované zvysené plazmatické hladiny estradiolu nad fyziologicky
rozsah u zien po menopauze.
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Z bezpecnostnych dévodov je preto maximalne trvanie liecby obmedzené na 4 tyZzdne. Z dévodu
moznych systémovych Géinkov sa vyZaduje ostraZitost.

Lekarske vysetrenie/sledovanie

Pred zadatim alebo opatovnym zacdatim hormonalnej lie¢by je potrebné ziskat kompletn( osobnl a
rodinni anamnézu. Na zaklade toho a kontraindikacii a upozorneni na pouzivanie je potrebné
uskutoénit lekarske vySetrenie (vratane vySetrenia panvy a prsnikov). Podas lie¢by sa odporicéaju
pravidelné kontroly, ktorych frekvencia a charakter su prispdsobené jednotlivym Zenam. Zeny maju
byt poucené, aké zmeny prsnikov maju oznamit svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre. VySetrenia
vratane vhodnych zobrazovacich nastrojov, napr. mamografie, sa maju vykonavat v sulade so siéasne
akceptovanymi skriningovymi postupmi, prispésobenymi klinickym potrebam jednotlivca.

Stavy, ktoré si vyZzaduju dohlad

Ak sa vyskytne ktorykolvek z nasledujucich stavov, alebo ak sa vyskytli v minulosti, a/alebo sa zhorsili
pocas tehotenstva alebo predchadzajlcej hormonalnej lie¢by, pacientka ma byt starostlivo sledovana.
Je potrebné vziat do Gvahy, Ze tieto stavy sa mbzu pocas lie¢by estrogénmi opakovat alebo zhorsit,
najma:

- leiomydmy (uterinné fibroidy) alebo endometriéza,

rizikové faktory pre tromboembolické poruchy (pozri dalej),

rizikové faktory pre nadory zavislé od estrogénu, napr. dedi¢nost 1. stupria pri rakovine prsnika,

hypertenzia,

poruchy pecene (napr. adenéom pecene),

diabetes mellitus s postihnutim alebo bez postihnutia ciev,

cholelitidza,

migréna alebo (zavazna) bolest hlavy,

systémovy lupus erythematosus,

anamnéza endometridlnej hyperplazie (pozri dalej),

epilepsia,

astma,

otosklerdza.

Do6vody pre okamzité ukoncenie terapie

Terapiu je potrebné ukondit v pripade vyskytu kontraindikacie a v nasledujtcich situaciach:
- Zltacka alebo zhorsenie funkcie pecene,
- vyrazné zvysenie krvného tlaku,

- novy nastup migrendznej bolesti hlavy,

gravidita.

Endometridlna hyperplazia a karcinom
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U zZien s intaktnou maternicou je riziko endometridlnej hyperplazie a karcindomu zvysené, ked sa
estrogény podavaju samostatne dlhsie obdobia. Hlasené zvysenie rizika rakoviny endometria medzi
uzivatelkami systémovej terapie obsahujlcej iba estrogén, sa liSi 2 az 12-nasobne v porovnani s
pacientkami, ktoré estrogén neuzivaju, v zavislosti od trvania lieCby aj od davky estrogénu. Po
ukonceni lieCby toto riziko ostava zvySené najmenej 10 rokov.

Odhady rizika boli vypracované na zaklade systémovej expozicie (HSL). Endometriadlna bezpecénost pri
prediZenej lie¢be [vymysleny ndzov] a opakovanych lie¢ebnych cykloch nebola skiimana v klinickych
studiach, a preto nie je znama. Vzhladom na to, ze pocas lieCby dochadza k systémovej expozicii
[vymysleny nazov], lieCba trvajlca dlhsie ako jeden cyklus liecby, Cize viac ako 4 tyzdne, sa
neodporicéa (pozri ¢ast 4.2).

Ak sa krvacanie alebo Spinenie objavia kedykolvek pocas lieCby alebo pretrvavaju aj po liecbe, je
potrebné zistit dévod, ¢o mbze zahffiat biopsiu endometria s cielom vyltdit malignitu endometria.

Zenu je potrebné poudit, aby v pripade krvéacania alebo $pinenia pocas lie¢by [vymysleny nazov]
kontaktovala svojho lekara.

Stimulacia estrogénmi bez progestagénu moéze viest k premalignej alebo malignej transformacii v
rezidudlnych loZiskdch endometridzy. Preto sa odporuca opatrnost pri pouzivani tohto lieku u Zien,
ktoré podstupili hysterektdmiu z dévodu endometridzy, najma ak je zname, ze maju rezidualnu
endometridzu.

Karcindm prsnika

Celkové dOkazy naznacuju zvysSené riziko rakoviny prsnika u Zien, ktoré uzivaju kombinovanu HSL s
obsahom estrogénu a progestagénu a pravdepodobne aj HSL len so samotnym estrogénom, ktoré
zavisi od dizky uzivania HSL.

V skusani WHI nebolo zistené zvySenie rizika rakoviny prsnika u zien s hysterektémiou uzivajlicich HSL
iba na baze estrogénu. Observacné Studie vacsinou uvadzali malé zvysenie rizika diagnostikovania
karcindmu prsnika, ktoré je podstatne nizsie ako u uzivateliek kombinacii estrogénu a progestagénu.

Zvysené riziko sa prejavi po niekolkych rokoch pouzivania, ale po ukonceni lieCby sa do niekolkych
rokov (najneskor do piatich rokov) vrati na vychodiskovl Uroven.

HSL, najmé& kombinovana lieCba estrogénom a progestagénom, zvysuje hustotu mamografickych
snimok, ¢o mbze nepriaznivo ovplyvnit radiologick( detekciu karcindmu prsnika.

Ovarialny karcindm

Ovarialny karcindm je ovela zriedkavejsi ako karcindm prsnika.

Epidemiologické dékazy z velkej metaanalyzy naznacuju mierne zvySené riziko u zien, ktoré uzivaju
HSL len s estrogénom alebo s kombinaciou estrogénu a progestagénu, ¢o sa prejavi do 5 rokov od
zacCatia uzivania a ¢asom sa po ukonceni lieCby znizuje.

Niektoré dalSie studie, vratane skusania WHI, naznacujd, zZe uzivanie kombinovanych liekov HSL méze
byt spojené s podobnym alebo mierne niz$im rizikom (pozri ¢ast 4.8).

Zilovy tromboembolizmus

HSL je spojena s 1,3- az 3-nasobnym rizikom vzniku Zilového tromboembolizmu (venous
thromboembolism, VTE), t. j. trombdzy hlbokych Zil alebo plticnej embdlie. Vyskyt takejto udalosti je
pravdepodobnejsi v prvom roku HSL ako neskor.

Pacientky so znamymi trombofilickymi stavmi maju zvys$ené riziko VTE a HSL mbze toto riziko zvysit.
HSL je u tychto pacientok preto kontraindikovand (pozri ¢ast 4.3).
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K vSeobecne znamym rizikovym faktorom pre VTE patri uzivanie estrogénov, vyssi vek, rozsiahla
operacia, predizena imobilizicia, obezita (BMI > 30 kg/m?2), gravidita/obdobie po pdrode, systémovy
lupus erythematosus (SLE) a rakovina. Pokial'ide o moznu ulohu kféovych zil v pripade VTE, neexistuje
konsenzus.

Rovnako, ako u véetkych pacientok po operdcii, je potrebné zvazit profylaktické opatrenia, aby sa po
operacii zabranilo VTE. Ak bude po elektivnom chirurgickom zakroku nasledovat dlhodobd imobilizacia,
odporlca sa ukoncit lie¢bu [vymysleny ndzov]. Zendm, ktoré nemaji VTE v osobnej anamnéze, ale
maju priameho pribuzného, ktory ma v anamnéze trombdzu v mladom veku, sa mdze ponuknut
skrining, ktorému predchadza dokladné poradenstvo ohladom obmedzeni (na zaklade skriningu je
identifikovana iba ¢ast trombofilickych poruch).

Ak je identifikovana trombofilicka porucha, ktora nesuvisi s trombdzou u rodinnych ¢lenov alebo ak je
tato porucha zavazna (napr. nedostatok antitrombinu, proteinu S alebo proteinu C alebo kombinacia
poruch), HSL je kontraindikovana.

U Zien, ktoré uz dostavaju chronick( antikoagulaént lie¢bu, je potrebné starostlivo zvazit prinos a
riziko uzivania HSL.

Ak sa VTE vyvinie po zadati lie¢by, liek je potrebné vysadit. Pacientky je potrebné poucit, aby ihned’
kontaktovali svojho lekara, ked' si vS§imnu potencidlny tromboembolicky symptém (napr. bolestivy
opuch nohy, nahlu bolest v hrudniku, dyspnoe).

Ochorenie koronarnych tepien (Coronary artery disease, CAD)

Randomizované kontrolované skisania neposkytli Ziadny d6kaz o ochrane pred infarktom myokardu u
Zien s existujucim alebo bez existujuceho CAD, ktoré uzivali HSL na baze estrogénu a progestagénu v
kombinacii alebo iba estrogénu.

Na zaklade Udajov randomizovanej kontrolovanej studie nebolo zistené Ziadne zvysSenie rizika CAD u
zien po hysterektédmii, ktoré uzivaju terapiu iba na baze estrogénu.

Ischemicka cievha mozgova prihoda

Liecba estrogénom a progestagénom v kombinacii a lieCba estrogénom v monoterapii je spojena s az
1,5-nasobnym zvysenim rizika ischemickej cievnej mozgovej prihody. Relativne riziko sa nemeni s
vekom alebo ¢asom od menopauzy. Avsak, kedZe zakladné riziko cievnej mozgovej prihody je silne
zavislé od veku, celkové riziko cievnej mozgovej prihody u Zien, ktoré uzivaju HSL, sa s vekom zvysSuje.

DalSie stavy

Estrogény mdzu zapridinit retenciu tekutin a pacientky s dysfunkciou srdca alebo obli¢iek maju byt
preto pozorne sledované.

Zeny s uz existujlcou hypertriglyceridémiou je potrebné pocas estrogénovej ndhradnej lie¢by alebo
hormonalnej substitu¢nej lie¢by pozorne sledovat, kedZe pri pouziti estrogénovej terapie boli pri tomto
stave hlasené zriedkavé pripady velkého zvySenia plazmatickej hladiny triglyceridov, ktoré viedli az k
pankreatitide.

Estrogény zvysSuju hladinu globulinu viaZuceho tyroxin (thyroid binding globulin, TBG), ¢o vedie k
zvyseniu celkovej hladiny hormdnov Stitnej zfazy v krvnom obehu (zistenej meranim jodu naviazaného
na protein (protein-bound iodine, PBI)), hladin T4 (zistenych kolénovym testom alebo
rédioimunologickym testom) alebo hladin T3 (zistenych radioimunologickym testom). Absorpcia T3 je
znizena, Co odraza zvysenie TBG. Koncentracie volného T4 a volného T3 sl nezmenené. V sére moze
byt zvy$end hladina dalsich vézobnych proteinov, t. j. globulinu viaZuceho kortikoidy (corticoid binding
globulin, CBG) a globulinu viazuceho pohlavné hormény (sex-hormone-binding globulin, SHBG), ¢o
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vedie k zvysenej hladine kortikosteroidov a pohlavnych steroidov v krvnom obehu, v tomto poradi.
Koncentracie volného alebo biologicky aktivneho horménu st nezmenené. ZvySené mézu byt hladiny
dalSich plazmatickych proteinov (angiotenzinogénovy/reninovy substrat, alfa-1-antitrypsin,
ceruloplazmin).

HSL nezlepsuje kognitivnu funkciu. Skisanie WHI poskytlo urcité dokazy o zvysenom riziku
pravdepodobnej demencie u zien, ktoré zacali uzivat kontinudlnu kombinovan( HSL alebo HSL
obsahujucu iba estrogén vo veku viac ako 65 rokov.

Lokalne neZiaduce udalosti

Intravaginalne pouZzitie aplikdtora moze spdsobit mensie lokalne poranenie, najmé u zZien so zavaznou
vaginalnou atrofiou.

Pomocné latky benzylalkohol a cetylstearylalkohol

[V pripade vyrobkov Montavit sa ma namiesto vyssie uvedenej vety pouZit iba nasledujica veta]

Pomocné latky benzylalkohol, cetylstearylalkohol a propylénglykol

Tento liek obsahuje [mnozstvo v mg] benzylalkoholu na aplikaén davku. Benzylalkohol méze spbsobit
mierne miestne podrazdenie.

Tento liek obsahuje cetylstearylalkohol, ktory méze vyvolat miestne kozné reakcie (napr. kontaktnd
dermatitidu).

[V pripade produktov Montavit sa tu navyse ma uviest]

Tento liek obsahuje [mnozstvo v mg] propylénglykolu na aplikacnt davku

« Cast 4.5 Liekové a iné interakcie
[Nasledujtci text sa ma vioZit a nahradit existujici text tejto &asti]
Interakcie [vymysleny nazov] s inymi liekmi neboli skiimané.

Metabolizmus estrogénov vsak méze byt zvySeny pri sibeznom uzivani latok, o ktorych je zname, ze
indukuju enzymy metabolizujluce lieky, najma enzymy cytochrému P450, ako su antikonvulziva (napr.
fenobarbital, fenytoin, karbamazepin) a protiinfekéné lieky (napr. rifampicin, rifabutin, nevirapin,
efavirenz).

Ritonavir a nelfinavir, hoci su zname ako silné inhibitory, naopak vykazuju indukcéné vlastnosti, ked' sa
uzivaju subezZne so steroidnymi horménmi. Metabolizmus estrogénov mdze byt indukovany rastlinnymi
pripravkami obsahujucimi lubovnik bodkovany (Hypericum perforatum).

Z klinického hladiska méze zvySeny metabolizmus estrogénov viest k znizenému Ucinku a zmenam
profilu krvacania z maternice.

Pri vaginalnom podani nedochadza k efektu prvého prechodu pecenou (first-pass effect), a preto moézu
byt vaginalne aplikované estrogény menej ovplyvnené induktormi enzymov ako peroralne podané
hormény.
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« Cast 4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
[Nasledujlci text sa ma vioZit do tejto ¢asti a existujlci text je potrebné vymazat]
Gravidita

[vymysleny nazov] nie je indikovany pocas gravidity. Ak déjde k otehotneniu pocas liecby [vymysleny
nazov], lie¢bu treba okamzite prerusit. Vysledky vacsiny doterajsich epidemiologickych $tddii, ktoré sa
tykaju neimyselnej expozicie plodu estrogénom, nenaznacuju teratogénny ani fetotoxicky ucinok.

Laktacia

[vymysleny nazov] sa nema pouzivat v obdobi dojcenia.

o Cast 4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest vozidla a obsluhovat stroje
[Nasledujtci text sa ma vioZit do tejto ¢asti a existujlci text je potrebné vymazat]

[vymysleny nazov] pravdepodobne nema Ziadny vplyv na bdelost alebo koordinaciu.

o Cast 4.8 Neziaduce G&inky
[Nasledujuci text sa ma vioZit do tejto asti a existujuci text je potrebné vymazat]

Skusenosti po uvedeni lieku na trh

V suvislosti s [vymysleny nazov] boli hlasené nasledujluce neziaduce ucinky:

Trieda organovych systémov Menej Casté Velmi zriedkavé (< 1/10 000)

(MedDRA) (= 1/1 000 a2 < 1/100)

Celkové poruchy a reakcie v Prechodné mierne lokalne Kozna reakcia z precitlivenosti

mieste podania podrazdenie (napr. svrbenie, (alergicky kontaktny ekzém)
palenie). Mierny vytok

S peroralnou a/alebo transdermalnou estrogénovou liecbou boli spojené nasledujice neziaduce ucinky
(ucinky triedy):

Trieda orgénovych Casté Menej ¢asté
systémov . 5
y > 1/100 a% < 1/10 (= 1 % | > 1/1 000 a3 < 1/100 (>
a < 10 %) 0,1%a<1%)
Infekcie a nakazy Vaginitida vratane

vaginalnej kandidozy

Poruchy imunitného Precitlivenost

systému

Psychické poruchy Depresia Zmena libida, poruchy
nalady

Poruchy nervového Zavrat, bolest hlavy,

systému migréna, uzkost

Poruchy oka Neznasanlivost
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kontaktnych SoSoviek

Poruchy ciev

Zilova trombdza, plicna
embdlia

Poruchy
gastrointestinalneho traktu

Nevolhost, naduivanie,
abdominélna bolest

Poruchy pecene a ZICovych
ciest

Ochorenie ZI¢nika

Poruchy koze a
podkozného tkaniva

Alopécia

Chloazma/melazma,
hirzutizmus, pruritus,
vyrazka

Poruchy kostrovej a
svalovej suUstavy a
spojivového tkaniva

Artralgie, krée v nohach

Poruchy reprodukéného
systému a prsnikov

Abnormalne krvacanie z
maternice
(medzimenstruacné
krvacanie/$pinenie), bolest
prsnikov, citlivost prsnikov,
zvacsenie prsnikov, vytok z
prsnikov, leukorea

Celkové poruchy a reakcie
v mieste podania

Edém

Laboratorne a funkéné
vySetrenia

Zmeny hmotnosti
(zvysenie alebo znizenie),
zvySenie triglyceridov

Dalsie rizika

V suvislosti s estrogénovou/progestogénovou liecbou boli hlasené dalsie neZiaduce reakcie.

- Poruchy koze a podkozného tkaniva: multiformny erytém, nodézny erytém, cievna purpura

- Pravdepodobna demencia vo veku viac ako 65 rokov (pozri ¢ast 4.4)

- Ochorenie zI¢nika

Riziko rakoviny prsnika

- U zZien, ktoré uzivaju kombinovanu lieCbu s obsahom estrogénu a progestogénu dlhsie ako 5 rokov,

je hlasené az dvojnasobne zvysené riziko diagndzy rakoviny prsnika.

- Akékolvek zvysSené riziko u pouzivateliek lieCby obsahujlcej iba estrogén je podstatne nizsie ako v

pripade pouzivateliek estrogénu a progestogénu v kombinacii.

- Urove rizika zavisi od dizky pouzivania (pozri ¢ast 4.4).
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- Uvadzaju sa vysledky najvacsieho randomizovaného placebom kontrolovaného skusania (Studia
WHI) a najvacsej epidemiologickej studie (MWS).

Stadia zahffiajaca milién Zien (Million Women Study, MWS) - odhadované d'alsie riziko
vzniku karcindmu prsnika po 5 rokoch pouzivania

Vekovy rozsah | Dalsie pripady na Pomer rizika* Dalsie pripady na
(roky) 1 000 uzivateliek 1 000 uzivateliek
HSL pocas 5 rokov* HSL 5 rokov (95 %
IS)
HSL obsahujiica iba estrogén
50 - 65 [9-12 1,2 |1-2(0-23)
Estrogén a progestogén v kombindcii
50 - 65 [9-12 1,7 |6 (5-7)
* Prevzaté z vychodiskovych frekvencii vyskytu v rozvinutych krajinach. .
# Celkovy pomer rizika. Pomer rizika nie je konstantny, ale bude sa zvySovat s narastajlcou dizkou
pouzivania. )
Poznédmka: KedZe zdkladny vyskyt karcindmu prsnika sa lisi v zavislosti od krajiny EU, dmerne k
tomu sa bude menit tieZ poéet daldich pripadov karcindému prsnika.

Stadia zahfiajGca milién Zien (Million Women Study, MWS) v USA - d'al$ie riziko vzniku
karciné6mu prsnika po 5 rokoch pouzivania

Vekovy rozsah | Incidencia na Pomer rizika a 95 % | Dalsie pripady na
(roky) 1 000 Zien s IS 1 000uzivateliek
placebom pocas HSL 5 rokov (95 %
obdobia 5 rokov IS)
CEE iba estrogén
50 — 79 [ 21 0,8 (0,7 - 1,0) [ -4 (-6 - 0)*
CEE + MPA estrogén a progestogén #
50 - 79 [ 17 1,2 (1,0 - 1,5) [ +4 (0-9)
* Stludia WHI u Zien bez maternice, ktorad nepreukazala zvysenie rizika rakoviny prsnika.
# Ked' sa analyza obmedzila na zeny, ktoré pred uskutocnenim Stadie nepouzivali HSL, pocas prvych
5 rokov lieCby sa nepozorovalo zvysené riziko: po 5 rokoch bolo toto riziko vyssie ako v pripade Zien,
ktoré neuzivali HSL.

Endometridlna hyperplazia a karcindm

Zeny po menopauze s maternicou

Riziko rakoviny endometria je priblizne 5 Zien z kazdych 1 000 zien s maternicou, ktoré neuzivaju HSL.
V zavislosti od dizky uZivania len estrogénu a davky estrogénu sa zvysenie rizika rakoviny endometria
v epidemiologickych studiach pohybovalo od 5 do 55 dalsich pripadov diagnostikovanych u kazdych

1 000 Zien vo veku od 50 do 65 rokov.

Ovarialny karcindm

Uzivanie HSL obsahujucej iba estrogén alebo HSL s estrogénom a progestogénom v kombinacii bolo
spojené s mierne zvySenym rizikom diagnostikovaného ovaridlneho karcinému (pozri ¢ast 4.4).

Metaanalyza z 52 epidemiologickych Studii zaznamenala zvysSené riziko rakoviny vajecnikov u Zien,
ktoré aktualne uzivali HSL, v porovnani so zenami, ktoré HSL nikdy neuzivali (RR 1,43, 95 % CI 1,31 -
1,56). U zien vo veku 50 az 54 rokov, ktoré uzivaju HSL 5 rokov, je to asi 1 pripad navySe na 2 000
uzivateliek. Asi u 2 zien z 2 000 vo veku 50 az 54 rokov, ktoré neuzivaju HSL, sa v priebehu 5 rokov
diagnostikuje rakovina vajecnikov.

Riziko Zilového tromboembolizmu

HSL je spojena s 1,3- aZz 3-nasobne zvysenym relativnym rizikom vzniku Zilového tromboembolizmu
(VTE), t. j. trombdzy hlbokych Zil alebo plticnej embodlie. Vyskyt takejto udalosti je pravdepodobnejsi v
prvom roku uzivania HSL (pozri ¢ast 4.4). Vysledky Studii WHI:

17



Stadie WHI - d'alSie riziko VTE v priebehu 5 rokov pouzivania

Vekovy rozsah | Incidencia na Pomer rizika a 95 % | DalSie pripady na
(roky) 1 000 Zien IS 1 000 pouzivateliek
s placebom pocas
5 rokov
Iba peroralny estrogén*
50 — 79 | 7 [1,2 (0,6 - 2,4) [1(-3-10)
Peroralna kombinacia estrogénu a progestogénu
50 - 79 | 4 [2,3(1,2-4,3) |51 -13)
* Studia u Zien bez maternice

Riziko ochorenia koronarnych tepien

Riziko ochorenia koronarnych tepien je mierne zvysené u uzivateliek HSL obsahujlice estrogén a
progestogén v kombinacii, ktoré maju viac ako 60 rokov (pozri ¢ast 4.4).

Riziko ischemickej cievnhej mozgovej prihody

Liecba estrogénom v monoterapii a liecba estrogénom a progestagénom v kombinacii je spojena s az
1,5-nasobnym zvysSenim relativneho rizika ischemickej cievnej mozgovej prihody. Riziko hemoragickej
cievnej mozgovej prihody nie je zvysSené pocas pouzivania HSL.

Toto relativne riziko nie je zavislé od veku ani doby pouzivania, ale kedZe vychodiskové riziko vo velkej
miere zavisi od veku, celkové riziko cievnej mozgovej prihody u Zien, ktoré uzivaju HSL, sa bude s
vekom zvys$ovat; pozri ¢ast 4.4.

Stadie WHI zahfiiajice kombinaciu - d'al$ie riziko ischemickej cievnej mozgovej prihody* v
priebehu 5 rokov pouzivania

Vekovy Incidencia na 1 000 Pomer rizika Dalsie pripady na

rozsah Zien s placebom pocas 1 000 pouzivateliek
a95 9% IS v

(roky) 5 rokov pocas 5 rokov

50 - 59 8 1,3(1,1 -1,6) | 3(1-5)

* NerozliSovalo sa medzi ischemickou a hemoragickou cievnou mozgovou prihodou

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékolvek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V*.

[*Pokial' ide o tlatené verzie materidlov, informacie ndjdete v usmerneni v anotovanej verzii QRD
templatu.]

« Cast 4.9 Predavkovanie
[Nasledujlci text sa ma vioZit do tejto asti. Vsetky existujice &asti je potrebné vymazat.]

NeZiaduce Uc&inky - ako su gastrointestinalne tazkosti, nevolnost atd. - sa mézu vyskytnut po
nahodnom alebo Umyselnom podani velkého mnozstva [vymysleny nazov]. Liecba je symptomaticka.
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o Cast 5.1 Farmakodynamické vlastnosti
[..]
[Nasledujici text sa ma vloZit do tejto &asti. ]

Liecivo, synteticky 17B-estradiol, je chemicky a biologicky identicky s endogénnym humannym
estradiolom.

Vaginalne aplikovany estrogén zmierfiuje priznaky vaginalnej atrofie v dosledku deficitu estrogénu u
Zien po menopauze.

Zmiernenie vaginalnych symptémov sa dosiahlo pocas prvych 4 tyzdrov lieCby.

o Cast 5.2 Farmakokinetické vlastnosti
[Nasledujlci text sa mal vioZit do tejto &asti. Vdetky existujice Easti je potrebné vymazat.]

Pri vaginalnej aplikacii sa estradiol absorbuje z vaginalneho epitelu a vstupuje do krvného obehu v
koncentracii, ktora je vyssia ako rozsah po menopauze.

Po podani 2 g [vymysleny nazov] v jednej davke, ¢o zodpoveda 200 ug E2, boli zistené nasledujlce
hodnoty: AUCo-36= 1285,2 pg/ml*h a Cmax = 103,5 pg/ml. Geometricky priemerny polcas E2 bol 5,05
hodiny s vysokou interindividualnou variabilitou.

V stvortyzdniovej Studii s opakovanymi davkami bola priemernd vychodiskova koncentracia estradiolu v
sére 6,4 pg/ml a priemerna minimalna koncentracia (odhadovana priblizne 36 hodin po poslednom
podani Studovaného lieku) 15,1 ug/ml. V tejto stadii neboli merané hladiny Cmax.

Estradiol sa rychlo metabolizuje v peCeni a ¢revhom trakte na estron a nasledne na estriol. Konverzia
estradiolu na estriol je nezvratna. Viac ako 95 % estriolu sa vylu¢i moc¢om, najma vo forme
glukuronidov.

« Cast 5.3 Predklinické idaje o bezpeénosti
[Nasledujlci text sa ma vloZit do tejto Casti. Véetky existujice &asti je potrebné vymazat.]

17B-estradiol je dobre zndma latka. Predklinické studie neposkytli ziadne dalsSie Udaje tykajluce sa
klinickej bezpecnosti nad ramec tych, ktoré si uz zahrnuté v inych Castiach sihrnu charakteristickych
vlastnosti lieku.
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B. Oznacenie obalu

UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM OBALE

{DRUH/TYP}

1. NAZOV LIEKU

{(Vymysleny) nazov sila (v.mikrogramoch/qg) liekova forma}

{Liecivo(lieciva)}

(]

Text na vonkajSom baleni

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

[Nasledujlci text sa ma vioZit do réméeka v tejto &asti]

PouZivajte maximalne 4 tyzdne

(]

Text na vnitornom obale

5. INE

[Nasledujici text sa ma vioZit do réamcéeka v tejto Casti]

Pouzivajte maximalne 4 tyzdne
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C. Pisomna informacia pre pouzivatel'’ku

o Cast 1: Co je [vymysleny nazov] a na ¢o sa pouziva
[Nasledujici text sa mal vioZit do tejto Easti]

[vymysleny nazov] patri do skupiny liekov, ktoré sa nazyvaju vaginalna hormonalna substitu¢na
(nadhradna) liecba (HSL).

Pouziva sa na zmiernenie priznakov menopauzy (prechodu) v podve, ako je napriklad suchost alebo
podrazdenie. V lekarskej terminoldgii sa tento stav nazyva vaginalna atrofia. Je to spdsobené poklesom
hladiny estrogénu v tele. Prirodzene sa to vyskytuje po menopauze.

[vymysleny nazov] ucinkuje tak, Ze nahradza estrogén, ktory sa bezne tvori vo vajecnikoch Zien.
Vklada sa do vaginy, takze hormdn sa uvolfiuje tam, kde je to potrebné. To mdze zmiernit neprijemné
pocity v posve.

o Cast 2: Co potrebujete vediet predtym, ako pouzijete [vymysleny nazov]
[Aktudlny existujuci text sa ma z tejto &asti vymazat a nahradit nasledujicim textom]

Pocas lieCby [vymysleny nazov] sa zvysuju hladiny estradiolu v plazme nad fyziologicky (zvycajny)
rozsah u zien po menopauze. Preto, z bezpe¢nostnych dévodov, nemate pouzivat [vymysleny nazov]
dihsie ako 4 tyzdne.

Nepouzivajte liek [vymysleny nazov], ak uZivate dalSie lieky na HSL, napriklad estrogénové tablety,
naplaste alebo gél na liecbu navalov tepla alebo na prevenciu osteopordzy.

Lekarska anamnéza a pravidelné kontroly

Pouzitie HSL predstavuje rizika, ktoré treba brat do Gvahy pri rozhodovani o tom, &i zadat uzivat
[vymysleny nazov], alebo ¢ ho dalej uZivat.

Predtym, ako zaénete uzivat HSL, vas lekdr sa vas opyta na vasu vlastni anamnézu a na rodinnu
anamnézu. Lekar sa mdze rozhodnut vykonat lekarske vySetrenie. M6ze to zahffiat vySetrenie prsnikov
a/alebo vnutorné vysetrenie, ak je to potrebné.

Pravidelne podstupujte vysetrenie prsnikov, podla odporucani lekara.
o Nepouzivajte [vymysleny nazov], ak

sa na vas vztahuje ¢okolvek z nasledujlcich. Ak si nie ste istd niektorym z nasledujlcich bodov,
povedzte to svojmu lekarovi skér, ako zaénete pouzivat [vymysleny nazov].

Nepouzivajte [vymysleny nazov], ak

- ste alergicka (precitlivena) na estradiol alebo na ktortukolvek z dalSich zloziek tohto lieku
(uvedenych v casti 6),

- mate alebo ste niekedy mali rakovinu prsnika, alebo mate podozrenie na rakovinu prsnika,

- mate alebo ste niekedy mali rakovinu citlivi na estrogény, ako je rakovina vystelky maternice
(endometria), alebo mate na nu podozrenie,

- mate nevysvetlené vaginalne krvacanie,

- mate nadmerne zhrubnutd vystelku maternice (endometridlnu hyperplaziu), ktora nie je
lieCena,
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- mate alebo ste mali krvna zrazeninu v Zile (trombdza), napriklad v nohach (trombdza hlbokych
zil) alebo v plucach (plicna embdlia),

- mate poruchu zrazanlivosti krvi (ako napriklad nedostatok proteinu C, proteinu S alebo
antitrombinu),

- mate alebo ste neddvno mali ochorenie zapri¢inené krvnymi zrazeninami v tepnach, napriklad
srdcovy infarkt, mozgovu mftvicu alebo anginu,

- mate alebo ste niekedy mali ochorenie pecene a vase testy na funkciu pecene sa nevratili na
normalne hodnoty,

- mate zriedkavy krvny problém nazyvany ,porfyria®, ktory sa odovzdava v rodinach (zdedeny).

Ak sa ktorykolvek z uvedenych stavov prvy raz objavi poc¢as pouzivania [vymysleny nazov], prestarite
liek okamzite pouzivat a ihned’ kontaktujte svojho lekara.

o Budte zvlast opatrna pri pouzivani [vymysleny nazov]

Povedzte svojmu lekarovi, ak mate alebo ste niekedy mali ktorykolvek z nasledujucich problémov pred
zatatim lie¢by, pretoze pocas lie¢by <vymysleny nazov> sa mdzu tieto problémy vratit alebo sa zhorsit.
Ak je to vas pripad, je potrebné chodit k lekarovi ¢astejsie na kontrolu:

- myomy vo vnutri vasej maternice,

- rast vystelky maternice mimo maternice (endometriéza) alebo nadmerny rast vystelky maternice
v minulosti (endometridlna hyperplazia),

- zvySené riziko vytvarania krvnych zrazenin (pozri: ,Krvné zrazeniny v zile (trombédza)"),

- zvySené riziko vzniku rakoviny citlivej na estrogén (napriklad ak matka, sestra alebo stard matka
mali nddorové ochorenie prsnika),

- vysoky krvny tlak,

- porucha pecene, napriklad nezhubny nador pecene,
- cukrovka,

- ZICové kamene,

- migréna alebo zavazna bolest hlavy,

- ochorenie imunitného systému, ktoré postihuje viac organov tela (systémovy lupus erythematosus,
SLE),

- epilepsia,
- astma,
- ochorenie postihujlce usny bubienok a sluch (otosklerdza),
- velmi vysoka hladina tuku v krvi (triglyceridov),
- zadrZiavanie tekutin zapric¢inené problémami so srdcom alebo oblickami.
o Prestarite pouzivat [vymysleny nazov] a ihned’ vyhl'adajte lekara

Ak pri pouzivani HSL spozorujete ktorykolvek z nasledujucich problémov:
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- ktorykolvek zo stavov uvedenych v Casti ,NepouZivajte [vymysleny nazov]"
- zozltnutie koZe alebo o¢nych bielok (Zlta¢ka). M6zu to byt prejavy ochorenia pelene.
- velké zvySenie krvného tlaku (priznaky mdzu byt bolesti hlavy, Gnava, zavraty),
- bolest hlavy podobna migréne, ktord sa u vas objavila prvy raz,
- ak ste otehotneli,
- ak ste spozorovali priznaky krvnej zrazeniny, napriklad:
- bolestivy opuch a zacervenanie noh,
- nahlu bolest v hrudniku,
- tazkosti s dychanim.
Viac informacii pozri v Casti ,Krvné zrazeniny v zile (trombdza)".
HSL a rakovina

Nadmerne zhrubnuta vystelka maternice (endometridlna hyperplazia) a nddorové ochorenie vystelky
maternice (rakovina endometria)

Uzivanie HSL obsahujlcej len estrogén zvysi riziko vzniku nadmerného zhrubnutia vystelky maternice
(hyperplazie endometria) a rakoviny vystelky maternice (rakoviny endometria).

Ak sa [vymysleny nazov] pouziva 4 alebo menej tyzdiov, nie je potrebné siibezné uZivanie
progestagénu. Avsak pri uzivani [vymysleny nazov] dlhsie, ako je odporucané, nie je zname riziko
nadmerného zhrubnutia vystelky maternice.

Ak zacnete krvacat alebo si vS§imnete kvapky krvi (Spinenie), alebo ak takéto krvacania pretrvavaju aj
po ukonéeni uzivania [vymysleny nazov], dohodnite si stretnutie s lekdrom. Mdze to byt prejav toho,
Zze endometrium zhrublo.

Rakovina prsnika

Z dokazov vplyva, ze uzivanie HSL s estrogénom a progestagénom v kombinacii a pripadne aj HSL
obsahujlicej iba estrogény, zvysuje riziko rakoviny prsnika. Dalsie riziko zavisi od toho, ako dlho HSL
pouzivate. Dodatocné riziko sa prejavi o niekolko rokov. Avsak, do niekolkych rokov (najviac 5) po
ukonceni lieCby sa vrati k normalnemu stavu .

V pripade Zien, ktorym bola odstranena maternica a ktoré pouzivaju pocas 5 rokov HSL, ktora
obsahuje iba estrogén, sa preukazalo mierne alebo ziadne zvySenie rizika rakoviny prsnika.

Porovnanie

Priemerne u 9 az 17 zien z 1 000 Zien vo veku 50 az 79 rokov, ktoré nepouzivaju HSL, sa v priebehu 5
rokov diagnostikuje rakovina prsnika. U Zien vo veku 50 az 79 rokov, ktoré pouzivaju HSL obsahujlucu
estrogén a progestagén v kombinacii pocas 5 rokov, to bude 13 az 23 pripadov na 1 000 pouzivateliek
(t. j. dalSich 4 az 6 pripadov).

Pravidelne si kontrolujte prsniky. Navstivte lekara, ak zbadate akékolvek zmeny, napriklad:
- jamku na kozi,
- zmeny na bradavke,

- akékolvek hrcky, ktoré vidite alebo citite.
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Okrem toho sa odporuca zapojenie sa do programov mamografického skriningu (vysSetrenia prsnikov),
ak su vam ponuknuté. Pri mamografickom skriningu je délezité, aby ste informovali zdravotnu
sestru/zdravotnickeho pracovnika, ktory réntgenové snimanie prave vykonava, ze pouzivate HSL,
pretoze tento liek mdze zvysit hustotu prsnikov, ¢o mbze ovplyvnit vysledok z mamografického
vySetrenia. Ak je hustota prsnika zvy$ena, mamografia nemusi zistit vSetky hréky.

Rakovina vajecnikov

Rakovina vajecnikov je zriedkava - omnoho zriedkavejSia ako rakovina prsnika. Uzivanie HSL
obsahujlcej iba estrogén alebo HSL s estrogénom a progestogénom v kombinacii bolo spojené s
mierne zvysenym rizikom rakoviny vajecnikov.

Riziko rakoviny vajecnikov sa meni s vekom. Napriklad priblizne u 2 Zien z 2 000 zien vo veku 50 az 54
rokov, ktoré neuzivaju HSL, sa v priebehu 5 rokov zisti rakovina vajec¢nikov. U Zien, ktoré uzivaju HSL
5 rokov, to budu priblizne 3 pripady na 2 000 pouzivateliek (t. j. priblizne 1 dalsi pripad).

Vplyv HSL na srdce a krvny obeh

Krvné zrazeniny v Zile (tromboéza)

Riziko vytvarania krvnych zrazenin v Zilach je priblizne 1,3- az 3-nasobne vyssie u pouzivateliek HSL
ako u zien, ktoré nepouzivaju HSL, najma pocas prvého roka pouzivania.

Krvné zrazeniny mozu byt zavazné, a ak sa krvna zrazenina dostane do pltc, méze zapricinit bolest v
hrudniku, dychaviénost, mdloby alebo dokonca smrt.

Pravdepodobnost, Ze sa vam vytvoria krvné zrazeniny rastie s vekom a v pripade, Ze sa vas tyka

niektory z nasledujlcich stavov. Informujte svojho lekara, ak sa na vas vztahuje ktordkolvek z tychto

situacii:

- nemébzete chodit dlhd dobu kvéli rozsiahlemu chirurgickému zakroku, zraneniu alebo chorobe
(pozri tiez ¢ast 3 , Ak potrebujete chirurgicky zdkrok™),

- mate velkd nadvahu (BMI > 30 kg/m?2),

- mate akykolvek problém so zrazanlivostou krvi, ktory si vyzaduje dlhodobu lie¢bu liekom na
prevenciu vytvarania krvnych zrazenin,

- ak mal niekedy ktokolvek z vasich priamych pribuznych krvnud zrazeninu v nohe, pltcach alebo
inom organe,

- - mate systémovy lupus erythematosus (SLE),
- mate rakovinu.

Prejavy krvnej zrazeniny, pozri v ¢asti ,Prestarite pouzivat [vymysleny nazov] a ihned vyhladajte
lekara."

Porovnanie

V pripade Zien, ktoré s patdesiatni¢ky a nepouzivaju HSL, sa predpokladd, ze pocas obdobia 5 rokov
sa vytvori krvna zrazenina v Zile v priemere u 4 az 7 zien z 1 000.

U Zien, ktoré su patdesiatni¢ky a uzivaju HSL s obsahom estrogénu a progestogénu dlhsie ako 5 rokov,
bude 9 az 12 pripadov na 1 000 pouzivateliek (t. j. dalSich 5 pripadov).

U Zien, ktoré si patdesiatnicky, ktorym bola odstrdnena maternica a uzivaju HSL s obsahom estrogénu
dlhSie ako 5 rokov, bude 5 az 8 pripadov na 1 000 pouzivateliek (t. j. dalsi 1 pripad).

Ochorenie srdca (srdcovy infarkt)
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Neexistuje dokaz, ze HSL zabrani srdcovému infarktu.

U Zien vo veku nad 60 rokov, ktoré pouzivaju HSL s estrogénom a progestagénom, je mierne vyssia
pravdepodobnost, Zze sa u nich vyvinie srdcové ochorenie, ako u Zien, ktoré neuzivaji HSL.

U zZien, ktoré maju odstranend maternicu a uzivaju lieCbu samotnym estrogénom, nie je zvysSené riziko
vzniku srdcovych chordb.

Mozgova mrtvica

Riziko vzniku mozgovej mrtvice je u pouzivateliek HLS priblizne 1,5-krat vyssie ako u zien, ktoré HSL
nepouzivaju. Pocet dalSich pripadov mozgovej mrtvice v désledku pouzivania HSL sa zvySuje s
rastucim vekom.

Porovnanie

V pripade Zien, ktoré si patdesiatni¢ky a nepouzivaju HSL, sa predpoklada, Ze po¢as obdobia 5 rokov
sa v priemere u 8 Zien z 1 000 vyskytne mozgova mftvica. U Zien, ktoré s péatdesiatni¢ky a uzivajd
HSL, to bude 11 pripadov na 1 000 pouzivateliek (t. j. dalSie 3 pripady) pocas obdobia 5 rokov.

Dalsie stavy

HSL nezabrani strate pamati. Existuju dokazy o vyssom riziku straty pamati u zZien, ktoré zacali
pouzivat HSL vo veku viac ako 65 rokov. Poradte sa so svojim lekarom.

Miestne vedl'ajsie Gcinky

Intravaginalne pouzity aplikator m6ze sp6sobit mensie lokalne (miestne) poranenie.
Deti a dospievajtci

[vymysleny nazov] sa nema pouzivat u deti a dospievajlcich.

o Iné lieky a [vymysleny nazov]
Interakcie [vymysleny nazov] s inymi liekmi neboli skimané.

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom ¢&ase uzivali, & prave budete uzivat dalSie lieky, vratane liekov,
ktorych vydaj nie je viazany na lekarsky predpis, rastlinnych liekov alebo inych prirodnych produktov,
povedzte to svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Niektoré lieky m6zu ovplyviiovat uc¢inok [vymysleny nazov]._Mdze to viest k nepravidelnému krvacaniu.
Toto sa tyka nasledujlcich liekov:

e lieky na epilepsiu (napr. barbituraty, fenytoin a karbamazepin),
e lieky na tuberkulézu (napr. rifampicin a rifabutin),
¢ lieky na lieCbu infekcie HIV (napr. nevirapin, efavirenz, nelfinavir a ritonavir),

e rastlinné lieky obsahujtce fubovnik bodkovany (Hypericum perforatum).

Laboratdrne testy
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Ak potrebujete krvny test, povedzte svojmu lekarovi alebo pracovnikovi laboratéria, Ze uzivate
[vymysleny nazov], pretoze tento liek méze ovplyvnit vysledky niektorych laboratérnych testov.

o Tehotenstvo a dojcenie

[vymysleny nazov] je urceny len pre Zeny po menopauze. Ak otehotniete, prestarite pouzivat
[vymysleny nazov] a kontaktujte svojho lekédra. [vymysleny ndzov] sa nema pouzivat v obdobi
dojcenia.

o Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Nie je znamy ziadny vplyv.

[vymysleny nazov] obsahuje benzylalkohol a cetylsterylalkohol

[v pripade vyrobkov Montavit sa namiesto toho md pouZit nasledujuca veta]

[vymysleny nazov] obsahuje benzylalkohol, cetylalkohol a propylénglykol

Tento liek obsahuje [mnozstvo v mg] mg benzylalkoholu na aplika¢nd davku. Benzylalkohol mo6ze
spdsobit mierne miestne podrazdenie.

Cetylstearylalkohol méze vyvolat miestne kozné reakcie (napr. kontaktnd dermatitidu).

[v pripade vyrobkov Montavit sa ma pridat nasledujica veta]

Tento liek obsahuje [mnozstvo v mg] propylénglykolu na aplikacnd davku. Propylénglykol v tomto lieku
mdze mat rovnaké Gcinky ako pitie alkoholu a méze zvysovat pravdepodobnost vedlajsich Gc¢inkov.
Propylénglykol méze spbsobit podrazdenie koze.

o Cast 3: Ako pouzivat [vymysleny nazov]
[Nasledujuci text sa ma vioZit do tejto ¢asti a existujluci text je potrebné vymazat]

Vzdy pouzivajte tento liek presne tak, ako je to uvedené v tejto pisomnej informacii. Ak si nie ste
niecim ista, overte si to u svojho lekara alebo lekarnika.

Va$ lekar sa bude snaZit predpisat najnizsiu davku na lie¢bu vdsho priznaku na ¢o najkratsi ¢as. Ak si
myslite, ze tadto davka je prilis silna alebo nedostatoc¢na, povedzte to svojmu lekarovi.

e [vymysleny ndzov] mdzete zacdat uzivat v ktorykolvek der, ktory vam najviac vyhovuje.
e [vymysleny nazov] je krém na vaginalne pouZitie.

e [vymysleny ndzov] sa ma zavadzat pomocou aplikatora do vaginy.

Aplikator je potrebné po kazdom pouziti umyt teplou vodou.
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V pripade, Ze aplikator je poskodeny, nepouzivajte ho a informujte o tom vyrobcu.

Nepouzivajte [vymysleny nazov] bezprostredne pred sexualnym stykom ani ako lubrikant, aby
ste predisli moznym vedIajsim Ucinkom u vasho partnera.

Postupujte opatrne pri pouzivani [vymysleny nazov] spolu s latexovymi vyrobkami (napr.
kondoémy, pesar), pretoze [vymysleny nazov] obsahuje pomocné latky (iné zlozky, najma
stearaty), ¢o méze znizit funkénost tychto vyrobkov, ¢im sa stani menej spolahlivymi.

Ak je vasa koza v posve velmi citliva, budte opatrna pri zastvani aplikatora do vaginy.

Kolko pouZit

Prvy tyzden liecby:

Zavedte obsah 1 naplneného aplikdtora (= 2 g krému) pred spanim kazdy druhy den (medzi
davkami dodrzujte odstup dvoch dni),

Druhy az stvrty tyzden lieCby:

Zavedte obsah 1 naplneného aplikatora (= 2 g krému) pred spanim dvakrat tyzdenne (medzi
davkami dodrzujte odstup 3 az 4 dni),

Nepouzivajte [vymysleny nazov] dlhsie ako 4 tyzdne. NepouZivajte nespotrebovany obsah po
dokonceni liecebného cyklu.

[Do tejto Casti je vioZené pouZitie krému s aplikatorom. Tato &ast ¢asti 3 nebola pocas tohto procesu
upravena]

[..]

[Nasledujlci text je potrebné vioZit po &asti ,Aplikdtor po pouZiti o&istite"]

Ako dlho mate pouZivat [vymysleny ndzov]?

[vymysleny nazov] sa nema pouzivat dlhsie ako 4 tyzdne.

Nie je znédme, & predizend lie¢ba alebo opakované lie¢ebné cykly spdsobia zhrubnutie vystelky
maternice (endometrialnu hyperplaziu) a rakovinu maternice (endometrialny karciném). Z tohto
doévodu sa prediZena lie¢ba, viac ako 4 tyzdne, neodporti¢a. Ak priznaky vaginalnej atrofie pretrvavaju
dihsie ako 4 tyzdne, je potrebné zvazit alternativnu terapiu. Poradte sa so svojim lekarom.

Ak zacnete krvacat alebo si vS§imnete kvapky krvi (Spinenie), alebo ak takéto krvacania pretrvavaju aj
po ukonéeni uzivania [vymysleny nazov], dohodnite si stretnutie s lekdrom. M6ze to byt prejav toho,
Ze endometrium zhrublo.

o Ak pouzijete viac [vymysleny nazov], ako mate

Ak pouzijete naraz privela [vymysleny nazov], mézu sa objavit vedlajsie G¢inky ako nevolnost.
Porozpravajte sa s lekarom alebo lekarnikom.

o Ak zabudnete pouzit [vymysleny nazov]

Nepouzivajte dvojnasobnl davku [vymysleny nazov], aby ste nahradili vynechanu davku. Pokracujte v
liecbe ako zvycajne.
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o Ak prestanete pouZivat [vymysleny nazov]

Vas lekar vam vysvetli vplyv ukoncéenia lie¢by a kedy prestat liek pouzivat. Taktiez s vami prediskutuje
dalSie moznosti lieCby.

o Ak potrebujete operaciu

Ak planujete podstupit operaciu, povedzte lekarovi, Ze pouzivate [vymysleny nazov]. Mozno budete
musiet prestat pouzivat [vymysleny nazov] (pozri ¢ast 2 ,Krvné zrazeniny v cievach").

« Cast 4: Mozné vedl'ajsie G&inky

[Nasledujtci text sa ma vioZit do tejto ¢asti a existujlci text je potrebné vymazat]

U Zien, ktoré uzivaja lieky HSL, sa v porovnani so Zzenami, ktoré nepouzivaja HSL, castejsie
uvadzaja tieto ochorenia:

- rakovina prsnika,

- nadmerne zhrubnuta vystelka maternice a rakovina vystelky maternice (endometridlna hyperplazia a
karciném),

- rakovina vajecnikov,

- krvné zrazeniny v zilach n6h alebo v plUcach (zilovy tromboembolizmus),

ochorenie srdca,

mozgova mrtvica,

- pravdepodobnd strata pamaéti, ak sa hormondlna substitu¢na lie¢ba zaéne podavat vo veku viac ako
65 rokov.

Viac informacii o tychto vedlajsich uc¢inkoch, pozri ¢ast 2.

Tak ako vsetky lieky, ajtento liek méze sp6sobovat vedlajsie G¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Na vyjadrenie Castosti vyskytu vedlajsich Gcinkov sa pouzivaju nasledujuce kategorie:

Velmi Casté: Vyskytuju sa u viac ako 1 pacientky z 10

Casté: 1 a7 10 pacientok zo 100

Menej Casté: 1 az 10 pacientok z 1 000

Zriedkavé: 1 az 10 pacientok z 10 000

Velmi zriedkavé: vyskytuju sa u menej ako u 1 pacientky z 10 000
Nezname: ¢astost nie je mozné odhadnut z dostupnych Udajov

Menej casté: mbze sa vyskytnlt dodasné mierne miestne podrazdenie (napr. svrbenie, palenie) a slaby
vytok.

Velmi zriedkavé: alergické reakcie.
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[Tato nasledujltca veta ma byt upravenad]

Pri inych HSL boli hldsené nasledujlce vedlajsie ucinky:

ochorenie ZI¢nika,
- rozne kozné poruchy:

- zmena zafarbenia koze, najma na tvari alebo krku, znama ako ,tehotenské flaky" (chloazma),

bolestivé Cervenkasté uzliky na kozi (noddzny erytém),

vyrézka s ohrani¢enym zacervenanim alebo vredmi (multiformny erytém).

Casté

Depresia, vypadavanie vlasov, bolest kibov, ki¢e v nohach, nezvycajné krvacanie z maternice, bolest
prsnikov, citlivost prsnikov, zva¢3enie prsnikov, vytok z prsnika, zvy$enie alebo zniZzenie hmotnosti,
zvySena hladina tukov v krvi (triglyceridov)

Menej Casté

Vaginitida (zapal vaginy) vratane infekcie pohlavnych orgdnov sp6sobenej hubami, zmeny sexualnej
nalady, poruchy nalady, zavrat, bolest hlavy, migréna, Uzkost, neznasanlivost kontaktnych Sosoviek,
krvné zrazeniny v Zile (trombdza), nevolnost, nadlvanie, bolesti brucha, hirzutizmus (muzsky typ
ochlpenia u zien), svrbenie, vyrazka, opuch

Hlasenie vedl'ajsich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykolvek vedlajsi G¢inok, obratte sa na svojho <lekdra> <,> <alebo>
<lekarnika> <alebo zdravotnu sestru>. To sa tyka aj akychkolvek vedlajsich ucinkov, ktoré nie su
uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedlajsie Ucinky mdzete hlasit aj priamo na narodné centrum
hldsenia uvedené v Prilohe V.* Hlasenim vedlajsich G¢inkov mdzete prispiet k ziskaniu dalich
informacii o bezpecnosti tohto lieku.

[*Pokial' ide o tlacené verzie materidlov, informacie nadjdete v usmerneni v anotovanej verzii QRD
templatu.]

Ak sa ktorykolvek z vedlajsich ucinkov zhorsi alebo ak spozorujete akékolvek vedlajsie ucinky, ktoré
nie sU uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatelku, povedzte to svojmu lekarovi alebo
lekarnikovi.
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