Kombinovana hormonalni kontraceptiva
obsahujici chlormadinon-acetat a
ethinylestradiol - mirné zvysenée riziko zilnich
tromboembolii

3.6.2024 - | Statni ustav pro kontrolu léciv

Evropska agentura pro lécivé pripravky (EMA) ukoncila v roce 2013 celoevropské
prehodnoceni bezpecnosti pripravka kombinované hormonalni antikoncepce (CHC -
combined hormonal contraceptives). Prehodnoceni bylo zaméreno na riziko venézniho
tromboembolismu (VTE, vznik krevnich srazenin v zilach, které mohou zpusobit plicni
embolii), které je s uzivanim téchto pripravku spojeno. Ze zavéru prehodnoceni vyplynulo,
Ze prinosy CHC v zabranéni nechténého téhotenstvi nadale prevazuji nad moznymi riziky.
Riziko VTE se mezi jednotlivymi pripravky lisi v zavislosti na obsazené gestagenni slozce.
Pro kombinaci chlormadinon-acetat (CMA) a ethinylestradiol (EE) nebylo v dobé
celoevropského prehodnoceni dostatek dat pro stanoveni rocni incidence VTE a byla proto
ulozena neintervencni poregistracni studie bezpecnosti (PASS) s cilem zjistit riziko VTE
pro tuto kombinaci lécivych latek.

Tato studie PASS nazvana ,Retrospektivni kohortova studie o riziku venézniho tromboembolismu“
(RIVET-RCS)' byla dokon¢ena v lednu 2024 a na zakladé jejich vysledkl se ro¢ni riziko VTE u Zzen
uzivajicich kombinovanou hormonalni antikoncepci obsahujici CMA/EE odhaduje na 6-9
pripadu VTE na 10 000 zen. Rocni incidence VTE u téchto zen je tedy mirné vyssi nez u zen, které
pouzivaji CHC obsahujici levonorgestrel, norethisteron nebo norgestimat/ethinylestradiol (5-7
pripada 10 000), a u zen, které kombinovanou hormonélni antikoncepci neuzivaji a nejsou téhotné (2
pripady VTE na 10 000 Zen ro¢né - blize viz Tabulka 1)

Tabulka 1: Riziko VTE u kombinované hormonalni antikoncepce
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1,0

Priblizné stejné jako u jiné
kombinované hormondlni
antikoncepce véetné antikoncepce
obsahujici levonorgestrel
Priblizné stejné jako u jiné
kombinované hormonalni
antikoncepce véetné antikoncepce
obsahujici levonorgestrel

nomegestrol (plus estradiol)

dienogest (plus estradiol valerat)



chlormadinon acetat 1,25 6-9

dienogest 16 8-11
gestoden / desogestrel / drospirenon 1,5-2,0 9-12
etonorgestrel / norelgestromin 1,0-2,0 6-12

1) Retrospective Cohort Study on the Risk of Venous Thromboembolism with the Use of Combined
Oral Contraceptives Containing Chlormadinone Acetate (CMA)/Ethinylestradiol (EE) and
Levonorgestrel (LNG)/Ethinylestradiol -
https://www.clinicaltrials.gov/study/NCT02828904?titles=RIVET-RCS&rank=1

Upozornéni:

- Lékari by méli pri predepisovani CHC stale pamatovat na rizikové faktory, znamky a
priznaky VTE i ATE (ATE, vznik krevnich srazenin v tepndch, které mohou zptsobit cévni
mozkovou prihodu nebo vzdcné infarkt myokardu), a méli by pravidelné prehodnocovat jednotlivé
individudlni rizikové faktory pro danou Zenu béhem doby uzivani CHC, které se v ¢ase mohou ménit.
Riziko VTE je nejvyssi béhem prvniho roku uzivani jakékoli CHC nebo pri uzivani CHC po pauze 4
nebo vice tydn.

- Od roku 2014 je zaveden edukacni material pro zeny dostupny na
www.sukl.cz/leciva/antikoncepce a v papirové podobé je také k dispozici v ordinacich predepisujicich
l1ékaru-gynekologt. Material stru¢né informuje o rizikovych faktorech a rizicich VTE a ATE a co délat
v pripadé, Ze se znamky a priznaky VTE/ATE vyskytnou. Nové bude béhem roku 2024 dostupny také
po sejmuti QR kodu na krabic¢ce a v PIL u vSech pripravku CHC.

Vice o studii RIVET-RCS:

Souhrnnd analyza RIVET-RCS je zalozena na Ctyrech prospektivnich, neintervenc¢nich kohortovych
studiich (EURAS-OC/LASS, INAS-OC, INAS-SCORE a INAS-FOCUS) zahrnujicich Zeny, které uzivaly
CHC obsahujici CMA nebo levonorgestrel (LNG).

Zahrnuté studie nezasahovaly do chovani predepisujicich 1ékart a odrazely rutinni uzivani
antikoncepce u zen v reprodukcnim véku v Sirokém geografickém rozsahu (12 evropskych zemi a
USA).

Studie ukézala upraveny pomeér rizik (HR - hazard ratio) 1,25 (95 % CI 0,72 - 2,14) pro riziko VTE u
CMAJ/EE ve srovnani s LNG/EE. Na zékladé téchto vysledku se ro¢ni riziko VTE u zen uzivajicich
chlormadinon plus ethinylestradiol odhaduje na 6-9 pripadd VTE na 10 000 Zen.
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