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NOVINKY V OBLASTI KOMBINOVANE HORMONALNI ANTIKONCEPCE

Dokoncéeni z predchoziho Cisla FI
Délka HFI (hormon-free interval)

Konstrukce kombinované hormonalni antikoncepce charakterizuje roz-
lozeni podavanych hormont béhem jednoho cyklu. Déli se na mono-
fazova (vSechny tablety maji stejné slozeni), dvoufazova (ddvka pro-
gestinu je ve druhé poloviné cyklu vyssi) a tfifdzova (dévka progestinu
postupné stoupa, davka estrogenu muze byt zvysena ve druhé tretiné ap-
likace). Zvlastnim typem dvoufazové antikoncepce jsou ptipravky kom-
bifazické (v prvni poloviné cyklu je vy$si ddvka estrogenu a nizsi davka
progestinu nez ve druhé poloviné cyklu). Vicefazové ptipravky byly kon-
struovany ve snaze piibliZit zmény plazmatické koncentrace hormont
zménam obvyklym béhem menstrua¢niho cyklu a snizit celkovou déavku
podaného progestinu. V sou¢asnosti viak neexistuji diikazy, Ze by se mo-
nofézové a tfifazové pripravky lisily spolehlivosti, bezpe¢nosti i profilem
krvaceni'/.

Hormonalni antikoncepce s modifikovanym HFI byla zaméfena na eli-
minaci symptomu, které nastdvaji pfi poklesu plazmatické koncent-
race hormont v priibéhu HFI. Patfi sem bolesti hlavy, poruchy nélad,
meteorismus, kfece, nauzea, mastodynie a edémy. Symptomy se obje-
vuji pii omezeni suprese hypothalamo-hypofyzo-ovariilni osy a zaha-
jeni produkce endogenniho estradiolu. Symptomy ze spadu hormont
jsou Zenami vnimany negativné a casto predstavuji hlavni divod ukon-
¢eni pouzivani antikoncepéni metody'/. Zména piivodniho rezimu po-
davani 21/7 (21 aktivnich tablet a 7 dni HFI) byla zacilena na omezeni
oscilace plazmatickych hladin steroidnich hormont v priibéhu HFI. Exis-
tuje nékolik cest ovlivnéni HFI: zkraceni HFI na méné nez 7 dnt (rezim
24/4), snizeni frekvence HFI (rezim s prodlouzenym cyklem), podavani
malych davek estrogent v pribéhu HFI, iplna eliminace HFI (rezim s ab-
senci spadového krvacenti). Zkraceni HFI ze 7 na 4 dny vede k dosazeni
vys$si antikoncepéni uéinnosti a omezeni vyskytu neplinovaného déloz-
niho krvaceni?’/. Rezim s prodlouzenym cyklem, ktery je zalozen na po-
davani aktivnich tablet kombinované hormonalni antikoncepce po dobu
84 dnti s HFI 7 dnti, dosahuje vysoké antikoncep¢ni spolehlivosti a sou-
¢asné i vysoké miry bezpecnosti. Pfipravky zalozené na uplné eliminaci
HFI piedstavuji metodu hormonalni antikoncepce, kdy je denné poda-
vana kombinace 20 pg EE a 90 pg levonorgestrelu kontinualné po dobu
12 mésicti. U rezimi s prodlouzenym cyklem dochdzi k trojndsobnému
snizeni krvaceni ze spiddu hormont, pfi¢emz neplanované krvaceni je
stejné Casté jako u rezimt 21/7. Piipravky s modifikovanym HFI vyrazné
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omezuji vyskyt bolesti hlavy a vyskyt nékterych symptoma PMS, véetné
zmén nélad a poruch chovani®'/. Ptipravky s modifikovanym HFI piiz-
nivé ovliviiuji téZ vyskyt dysmenorey a zmirnéni panevni bolesti u Zen
po piedchozi chirurgické 1é¢bé endometriozy™/.

Klinické situace sniZujici antikoncepcni efekt kombino-
vané peroralni antikoncepce a 1ékové interakce

Antikoncep¢ni efekt kombinované perorédlni antikoncepce je vysoce spo-
lehlivy a klinické situace, kdy mtize byt negativné ovlivnén, nastavaji vy-
jime¢né. Nastane-li prijem, nebo zvraceni do dvou hodin po podani an-
tikoncepéni tablety, je doporu¢ovano pro zachovéani ¢inku podat dalsi
tabletu neprodlené. Trva-li tézké zvraceni déle nez 24 hodin, je mozné
pokracovat tehdy, umozni-li to zdravotni stav Zeny*/. Mezi induktory
mikrozomdlnich jaternich enzymti patii téZ pripravky obsahujici vy-
tazek z tezalky teckované. Védecké ditkazy prokazujici negativni vliv
na antikoncep¢ni G¢inek kombinované perordlni antikoncepce a ¢astéjsi
vyskyt nepldnovaného krvaceni jsou vSak velmi omezené®/. TaktéZ sni-
zeni ¢inku v disledku lékové interakce nastiva vzacné. Metabolismus
kombinované peroralni antikoncepce mohou ovlivnit silné induktory
mikrozomélnich jaternich enzymi. V praxi se jedna zejména o antiepi-
leptika fenytoin, karbamazepin, barbituraty, promidon, topiramét, nebo
oxkarbazepin, kdy preparity kombinované hormondlni antikoncepce do-
sahuji nizsich plazmatickych koncentraci a Zenam, které uvedend antie-
pileptika uZivaji, by nemély byt doporuc¢ovany antikoncepéni pripravky
s velmi nizkou davkou ethinylestradiolu?/. Antibiotika s vyjimkou rif-
ampicinu antikoncepéni u¢inek kombinované hormonalni antikoncepce
nesnizuji**/. Antiretrovirové antivirotikum Zidovudin pouzivané v 1é¢bé
AIDS neovliviiuje farmakokinetiku kombinované oralni antikoncepce
s obsahem ethinylestradiolu a norethinodronu®/.

Informace pacientky

Soucasti bezpe¢né preskripce kombinované hormonalni antikoncepce je
i kvalifikovana informace uZivatelky. StéZejnim je cilené vylouceni kontra-
indikaci. Zeny ve véku nad 35 let, které kout, by nemély kombinovanou
hormonalni antikoncepci uZivat a méla by jim byt dirazné doporucena
jina metoda antikoncepce. TéZ anamnesticky vyskyt hluboké Zilni trom-
bézy nebo plicni embolie predstavuji kontraindikaci pro doporuceni kom-
binované hormonalni antikoncepce, stejné jako karcinom prsu nebo jiny
estrogen-dependentni nador. Kombinovand hormonalni antikoncepce by
neméla byt doporucena ani Zenam, které jsou lé¢eny pro migrénu s aurou.
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Soucasti informace je téZ upozornéni na symptomy signalizujici nékterou
ze zavaznych komplikaci (ndhle vzniklé bolesti hlavy, poruchy vidéni, bo-
lesti na hrudi a dusnost, bolesti bficha, bolesti koncetin), které jsou vzdy
diivodem k neodkladnému vyhledani lékate. Zeny by mély byt informo-
vany o skute¢nosti, ze nékteré léky mohou snizovat antikoncep¢ni G¢inek
kombinované hormonélni antikoncepce a uzivani dal$ich 1éka by mély
konzultovat s predepisujicim 1ékafem. Jedna se zejména o antikonvulziva
pouzivana v 1é¢bé epilepsie, antituberkulotika rifampicin a rifabutin a pti-
pravky obsahujici extrakt z tfezalky teckované”/. K informovani pacientek
o moznych zavaznych nezddoucich ¢incich spojenych s ptipravky kom-
binované hormonadlni antikoncepce slouzi také eduka¢ni materiély, které
upozornuji na riziko zilniho (VTE) a arterialniho (ATE) tromboemboli-
smu (Otazky a odpovédi tykajici se kombinované hormonadlni antikon-
cepce a Dilezita informace o riziku vzniku krevnich srazenin). Zeny jsou
v edukac¢nich materidlech m.j. informovany o nejcastéjsich symptomech
VTE a ATE a déle také o incidenci rizika vzniku krevni srazeniny. Této
Casti edukac¢nich materialt pro pacientky se tykala aktualizace v roce 2019,
spocivajici v doplnéni informace ohledné rizika vzniku krevni sraZeniny
pro kombinaci ethinylestradiol/dienogest (kterd dfive nebyla znama),
nyni byla stanovena na 8-11 Zen z 10 000 na jeden rok.

Pro 1ékate je k dispozici také edukaéni material (Dotaznik pro 1ékare) ob-
sahujici sadu otazek, které maji napomoci odhaleni ptipadnych kontra-
indikaci (prevazné otazky tykajici se rodinné a osobni anamnézy paci-
entky) pred nasazenim nékterého z ptipravki kombinované hormonalni
antikoncepce®/.

Zaveér
Kombinovana hormonalni antikoncepce je jednim z nejefektivnéjsich na-

strojii planovaného rodicovstvi. Vice nez $edesatilety vyvoj metody pri-
nesl dileZité zmény ve sloZeni a konstrukei. Pivodni peroralni forma byla

rozsifena o dalsi zpisoby aplikace. Jednotlivé aktudlné pouzivané pri-
pravky jsou srovnatelné co do antikoncep¢niho ucinku, bezpe¢nosti, vy-
skytu nezavaznych nezddoucich u¢inkd, rizik, i platnych kontraindikaci.
Odlisnosti jednotlivych pripravkd spocivaji v rtiznorodosti metabolic-
kych vlastnosti souvisejicich s davkou a kombinaci hormonalnich slozek
a s riznou mirou compliance vztahujici se zejména ke zptisobu podavani.
Volba konkrétniho ptipravku je vysledkem uvazeni bezpe¢nosti aplikace
ptipravku u konkrétni Zeny, individualnich priorit uzivatelky a racionalni
uvahy smétujici k dosazeni pozadovanych nekontracep¢nich vyhod.
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Prevzato ze Zpravodaje NU 1,2/2020

SUKL obdrzel pacientské hlaseni nezddouciho ti¢inku po vysazeni Neu-
rolu, ktery pacientka uzivala zhruba 9 let na zklidnéni a spani. Dle hlasi-
tele (dcera) byl Neurol (alprazolam) lékatem vysazen jednordzové ze dne
na den a zaménén za Stilnox (zolpidem). Zhruba po 3 dnech od vysa-
zeni Neurolu doslo u pacientky k rozvoji syndromu z vysazeni, ktery vy-
mizel aZ po opétovném navraceni Neurolu do farmakoterapie pacientky.
Soucasti hlageni byl také dotaz na maximalni délku podavani Neurolu
a zpusob vysazeni. Soubéiné 1é¢ivé piipravky uZivané pacientkou byly
Apo-Metoprolol, Euthyrox, Godasal, Lozap, Cipralex, Furon a Atoris.
I piesto, Ze se jedna o ocekévany nezddouci u¢inek (NU), ktery je v sou-
hrnu udajt o 1é¢ivém pripravku (SmPC) Neurolu dobfe popsan, a délka
podavani ¢i zplisob postupného vysazovani Neurolu, resp. benzodiaze-
pint (BZD) jsou v klinické praxi rovnéZz znamy, povazujeme za vhodné
upozornit na spravné vysazovani BZD a s tim spojené predchazeni syn-
dromu z vysazeni.

Obecny postup vysazovani BZD pfi rozvinuti zévislosti je popsan v do-

porugenych postupech Ceské psychiatrické spole¢nosti z roku 2010 a zo-
hlednuje davky terapeutické a davky vyssi nez terapeutické. V pripadé
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terapeutickych davek je doporuceno vysadit 50 % ptvodni déavky rychle,
dalsich 25% pomaleji a poslednich 25% jesté pomaleji. Rychlost vysa-
zovani zavisi na individudlni toleranci pacienta. Pti uzivani BZD s krat-
$im biologickym polo¢asem v dévkach vyssich nez terapeutickych je
doporucdeno nahradit BZD diazepamem v ekvivalentni dévce, nésledu-
jici den se dévka redukuje 0 30% a pak kazdy dalsi den o 5% piivodni
dévky'/. Tato substitu¢ni terapie byla blize popsdna v prici Brett et al.?/
a spo¢iva v nasazeni a nasledném snizovani ekvivalentnich davek BZD
s dlouhym biologickym polocasem u pacienti se zavislosti na BZD s krat-
kym az stfedné dlouhym biologickych polo¢asem, ptipadné se zavislosti
na Z-hypnotikdch (napt. ekvivalentni davka k 0,5 mg alprazolamu je 5mg
diazepamu)?’/. Nedodrzeni postupného vysazovani BZD mizZe zpiisobit
az zivot ohrozujici stavy (napt. epileptické zédchvaty) jiz po 1-6 mésicich
uzivani BZD. Kazdy pacient, ktery uzivd BZD déle nez 3-4 tydny, muze
byt oznacen za potencidlné rizikového stran rozvoje syndromu z vysazeni
po ndhlém prerudeni 1é¢by?/.

Vratme se ale zpét k prijatému pacientskému hldgeni. Dle informaci uve-
denych v SmPC Neurolu ma byt délka 1écby co nejkratsi (v zavislosti
na indikaci) a nemd prekrocit 8-12 tydnt u 1é¢by tizkosti, véetné obdobi
snizovan{ davky. P¥ipadnému prodlouzeni doby lé¢by musi predchazet


http://www.sukl.cz/leciva/rok-2019
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Obr. 1. Pocet hlageni z CDNU dle reakce MedDRA syndrom z odnéti/syndrom z vysazeni léku od 1. 1. 2009 do 31. 5. 2020 (N=32).

2009 2010 2011 2012 2013 2014

2015 2016 2017 2018 2019 2020

Popis: Podeziela 1é¢iva v hlasenich (> 3); klonazepam (8); zolpidem (4); tramadol (4); naloxon (4); buprenorfin (3); alprazolam (3)

vyhodnoceni soucasného stavu pacienta. Ukoncent terapie by mélo pro-
bihat pozvolna. Doporucuje se snizovat denni davku alprazolamu nej-
vyse o 0,5mg kazdé 3 dny a u nékterych pacientt miize byt snizovani
davky jesté pomalejsi. V ptipadé rozvinuti zavislosti by nahlé ukonéeni
1é¢by mohlo vyvolat abstinen¢nimi ptiznaky (tj. bolesti hlavy, svalové bo-
lesti, extrémni zkost, napéti, neklid, zmatenost a podrazdénost) a v za-
vaznych pfipadech se mohou vyskytnout napt. halucinace nebo epilep-
tické zachvaty?/.

V Centralni databazi nezadoucich u¢inké z CR (CDNU) evidujeme
od roku 2004 do 31. 5. 2020 celkové 175 hlaseni, ktera popisuji reakce
»poruchy souvisejici se zavislostmi a navykovymi latkami/syndrom z vy-
sazeni a rebound fenomén® V nasledném ztzeni vyhledavani reakce
na ,syndrom z odnéti/syndrom z vysazeni léku“ bylo identifikovano
32 hléaseni (viz obr. 1.). Od r. 2004 do r. 2008 nebyl hlaSen zadny takovy
ptipad, proto tabulka za¢ina az r. 2009. Mezi nejcastéj$i podeziela 1é¢iva
v téchto hlagenich (> 3) pattil klonazepam (8; ATC NO3AE - benzodia-
zepinovy derivat), zolpidem (4; ATC NO5CF - 1é¢iva podobnd benzo-
diazepinim), tramadol (4; N02AX - jind opiodni analgetika), naloxon

(4; NO2AA - ptirodni opiové alkaloidy) buprenorfin (3; NO2AE - de-
rivaty oripavinu) a alprazolam (3; NO5BA - derivaty benzodiazepint).
Ve vztahu k celkovym spotfebdam BZD vcetné ptibuznych latek se jedna
o maly pocet nahld$enych pripadd, je véak nutné mit na paméti celko-
vou podhladenost NU a také moznost, Ze syndrom z vysazeni nemusi byt
zdravotniky vniman jako NU nékterych 1é¢iv (tj. NU Typ E)?/.
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Prevzato ze Zpravodaje NU 3/2020
Antikoagulancia a antitrombotika

Béhem lotiského roku SUKL ptijal celkem 165 hladeni podezieni na ne-
zddouci ucinky souvisejici s uzivinim antikoagulancii a antitrombotik,
tj. 1&¢iv spadajicich do ATC skupiny BO1A. Pocet hldgeni na tuto sku-
pinu lé¢iv byl v poslednich letech nasledujici: r. 2014 (64 hlageni), r. 2015
(94 hlé$eni), r. 2016 (102 hlaseni), r. 2017 (171 hlaseni), r. 2018 (221 hla-
Seni), r. 2019 (165 hlaseni), to znamena, Ze az do r. 2018 trvale rostl, v lon-
ském roce doslo k poklesu.

Nejc¢astéjsim nezddoucim t¢inkem antikoagulaéni 1é¢by je krvaceni. Pa-
cienti by proto méli byt peclivé sledovani, zda se u nich neobjevi jakékoli
znamky krvaceni, zvldsté béhem prvnich tydnii 1é¢by a/nebo po invaziv-
nim kardiologickém vykonu nebo operaci. V beznu 2019 bylo Evrop-
skou agenturou pro 1é¢ivé ptipravky (EMA) ukonéeno prezkoumdni vy-
sledk observacni studie skupiny tzv. novych peroralnich antikoagulancii,
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oznacovanych téZ NOAC ¢i DOAC, (apixaban, dabigatran etexildt, riva-
roxaban) zaméfené na riziko zdvazného krvaceni. Z vysledki prehodno-
ceni vyplynulo, Ze pfipady vazného krvaceni byly podobné jako v klinické
studii, na zakladé které bylo udéleno rozhodnuti o registraci téchto pii-
pravka. Riziko krvéceni je jiz uvedeno v informacich o ptipravku (SmPC)
a nepfevysuje benefit 1é¢by témito ptipravky. Nicméné bylo pozorovano
zvy$ené riziko krvacen{ u starsich pacientii (nad 75 let). Drzitelé rozhod-
nuti o registraci téchto pripravki proto budou provadét dalsi sledovani
a analyzu, které ur¢i, zda by pro tyto pacienty mohly byt pfinosné zmény
v davkovani'/.

Latkou, na kterou bylo pfijato nejvice hléSeni, je dabigatran etexilat
(s po¢tem 85 hlaseni). Kazdym rokem pocet hlaSeni na tuto skupinu lé¢iv
nartistal s vyjimkou lonského roku, coz konkrétné pro dabigatran znazor-
fwji i nasledujici pocty hlaSeni v uplynulych letech, ve kterych byl dabi-
gatran oznacen za podeziely 1ék: r. 2014 (20 hlaseni), r. 2015 (8 hldseni),
r. 2016 (28 hlaseni), r. 2017 (79 hléseni), r. 2018 (126 hldseni), r. 2019
(85 hlaseni). Ackoliv je patrny trend stdle se zvysujici spotieby dabigatranu
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vCRv poslednich letech (za lonsky rok doslo k nartstu o 9,4 %), doslo
ke snizeni poctu hldsen{ podezieni na NU. Tato skute¢nost pravdépodobné
souvisi i se snizenym celkovym poctem hldseni za rok 2019, ktera SUKL
obdrzel. Priimérny vék pacientd, kterych se tykaly nahldsené NU, byl 75 let.

Vétsina nahlaSenych pripadii podezieni na nezadouci u¢inky dabigatranu
v roce 2019 popisovala o¢ekavané krvacivé komplikace, a to zejména gas-
trointestindlni krvaceni v¢etné meleny a enteroragie, dale naptiklad rek-
talni krvaceni, krvaceni do perikardu, postmenopauzilni krvaceni ¢i
hematurii. Celkem 11 ptipadi bylo fatalnich, coZ je o 8 méné nez v pred-
chozim roce. Nejcastéji se jednalo o polymorbidni pacienty, ve 4 pfipa-
dech s rozvinutym akutnim renalnim selhanim. Jiz stfedné tézka poru-
cha funkce ledvin definovand hodnotou clearence kreatininu (CrCL)
30 - 50 ml/min patfi mezi faktory, které mohou zvySovat riziko krva-
ceni pti uzivani dabigatranu. P¥ipominame, Ze u vSech pacienttl a zvlasté
u star$ich pacienti (nad 75 let) je nezbytné zhodnoceni funkce ledvin
pted a béhem 1é¢by metodou dle Cockeroft-Gaulta. U dvou pacientt
doslo k fatalnimu rozvoji nitrolebniho krvaceni (65lety pacient uzival da-
bigatran vice nez 4 roky bez potizi, u 89leté pacientky délku 1é¢by ne-
zname). Zaznamenany byly také ptipady ischemické mozkové piihody
nejcastéji z divodi progrese zdravotnich komplikaci pacienta.

Na latku apixaban jsme v loriském roce obdrzeli 17 hldseni. Pouze jeden
ptipad byl fatélni. 74lety diabetik obdrzel jednu davku apixabanu a zemtel
na plicni embolii jako komplikaci jeden den po operaci totlni endopro-
tézy. Pramérny vék pacientt v hla$enich byl 67 let. V $esti hldsenich se mezi
reakcemi vyskytovaly projevy souvisejici s krvacivou piihodou, nejéastéji
z gastrointestinalniho traktu, ve dvou pfipadech doslo k nitrolebnimu kr-
véceni a v jednom ke krvaceni z ddsné. Byl hlasen i ptipad alopecie u 70leté
pacientky po uziti léki s obsahem apixabanu, ramiprilu, amiodaronu,
jedna se viak o ocekdvany NU po apixabanu i ramiprilu. Dal§i zajimavé
hléseni se tyka 71leté pacientky, u které musel byt vysazen rivaroxaban
po 18 dnech 1é¢by z divodu nauzey, tlaku pod mecikem a pravym Zeber-
nim obloukem, ktery se zhorSoval. Nésledné byla laboratorné prokazana
hepatopatie (zvy$ené hodnoty ALT, AST, ALP, GGT). Lé¢ba byla zménéna
za apixaban, ale 3. - 4. den po nasazeni se objevily stejné potiZe, jen v mir-
néj$i formé. Pacientka v 1é¢bé pokracovala a zhruba za dalsich 10 dni byly
laboratorni nalezy normalizovany (i pfes naddle trvajici gastrointestinalni
problémy). Oba 1éky maji uvedené potize popsany jako NU v SmPC. HI4-
$eny byly i ptipady plicni embolie, trombézy nebo recidivujici hluboké Zilni
trombozy, nejcastéji z divod zhorsujiciho se zdravotniho stavu pacienta.

Dalsi latkou fadici se do skupiny NOAC je rivaroxaban, na ktery jsme
v roce 2019 obdrzeli 11 hlaSeni. V jednom piipadé doslo k umrti pa-
cientky po nespecifikovaném krviceni. Obdrzeli jsme také dvé hlaseni
na o¢ni krvaceni, 39leta pacientka ndm nahldsila nadmérnou alopecii,
kterd se objevila cca 1 mésic po nasazeni rivaroxabanu. Neuzivala zddné
jiné 1éky. Ackoliv alopecie neni uvedena v SmPC, jeji vyskyt je zndm
po pouziti ptibuzné latky apixabanu.

U warfarinu doslo k poklesu prijatych hlaSeni oproti r. 2018 o 55 %. Mezi
19 pripady v roce 2019 nebylo zaznamenano zadné umrti. Ve vétsiné pri-
pad se opét jednalo o krvacivé stavy. 3 pacienti nahlasili alopecii, ktera je
po warfarinu velmi vzacna a méla by byt po vysazeni reverzibilni.

Na latku alteplasa patfici mezi antitrombotika bylo ptijato celkem 13 hla-
$eni, z toho dva fatdlni ptipady. Intracerebralni krvaceni predstavuje
hlavni nezddouci ucinek pfi 1é¢bé akutni ischemické cévni mozkové pti-
hody. 75leta pacientka zemfela na infekéni komplikace 1é¢by intravendzni
trombolyzou (IVT) 10 dni po podani 50 ml alteplasy. Pacientka byla pfi-
jata na neurologické oddéleni pro lehké cévni mozkové ptiznaky (vstupni
CT mozku v normé, krevni obraz v¢. trombocytt v normé, sporna jen
porucha feci, proto IVT nepodana, pacientka kardiopulmonalné kom-
penzovana). Po pfijeti na oddéleni doslo ke zhorseni feci a levostranné
symptomatologii lehkého stupné, proto byla aplikovana alteplasa. Po do-
konceni 1écby doslo ke zmirnéni potizi. AvSak 2 hodiny po dokonceni
1é¢by u pacientky nastala somnolence, kvadruparéza a na CT mozku se
objevilo mnohocetné parenchymové krvaceni bez aneurysmatu. Lécba
byla symptomaticka antiedematdzni a hemostyptiky. Nejvice hlaseni (8)
jsme obdrzeli na hypersenzitivni reakce projevujici se jako angioedém,
edém hrtanu, otok jazyka, otok rtii ¢i hypotenze.

Hlaseni na nizkomolekularni hepariny, rovnéz spadajici do ATC sku-
piny BO1A, bylo v roce 2019 jen 11, tj. o 4 hlideni méné nez v roce 2018.
Celkem 5 z téchto hldseni se tykalo latky nadroparin, po 3 hlasenich jsme
obdrzeli na latky enoxaparin a bemiparin. Vétsina hlaSeni popisovala
alergické reakce (svédéni a vyrazka v misté aplikace, kozni zanét, paleni
ktize, ¢ervené skvrny).
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