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Informace pro predepisovani pfipravku Xarelto®

Karta pacienta

Kazdy pacient, kterému je pfedepsan pfipravek Xarelto® 2,5 mg, 15 mg nebo 20 mg,
musi obdrzet informacni kartu pro pacienta a mély by mu byt vysvétleny mozné dopady
antikoagulacni [é¢by. Zejména je nutné vysvétlit pacientovi nezbytnost dodrzovani
reZzimu léCby, nutnost uzivani tablet pripravku Xarelto ® s jidlem, znamky krvaceni a kdy
by mél vyhledat Iékafskou pomoc.

Udaje na karté pacienta slouzi k informovani Iékafi a stomatologti o antikoagula¢ni
lécbé pacienta a obsahuji kontaktni Udaje pro nouzové pfipady. Pacient by mél byt
instruovan, aby kartu pacienta nosil stale u sebe a predlozil ji pfi kazdém kontaktu

s lékarem.

Doporuceni pro davkovani

Prevence cévni mozkové pfihody a systémové embolizace u dospélych
pacientu s nevalvularni fibrilaci sini

Doporucena dévka pro prevenci cévni mozkové piihody a systémové embolizace
u pacientl s nevalvularni fibrilaci sinf je 20 mg jednou denné.

DAVKOVACI SCHEMA

DLOUHODOBA LECBA

Xarelto® 20 mg 5
1x denné* @

*Doporucend davka u pacient se stredné zdvaznou nebo zévaznou rendlni insuficienci je 15 mg jednou denné.

Renalni insuficience:

Doporucend davka u pacientd se stfedné zavaznou (clearance kreatininu 30—49 ml/
min) nebo zdvaznou (clearance kreatininu 15—29 ml/min) renalni insuficienci je 15 mg
jednou denné. Xarelto je u pacientl se zavaznou insuficienci (clearance kreatininu
15-29 ml/min) nutno pouzivat s opatrnosti.

Podavani se nedoporucuje u pacientl s clearance kreatininu < 15 ml/min. Pfipravek
Xarelto musi byt pouzivén s opatrnosti u pacientt s renalnim poskozenim, ktefi
soucasné uzivaji jiné |écivé pripravky, které zvysuji koncentraci rivaroxabanu v plazmé.

Délka lécby:
Lécba by méla byt dlouhodoba za pfedpokladu, Ze pfinos prevence cévni mozkové
prihody prevazi riziko krvaceni.

Vynechani davky:

Pokud dojde k vynechani davky, mél by pacient uzit pfipravek Xarelto ® co nejdfive
a pokracovat v uzivani jednou denné nasledujici den podle doporuceni. Davka by
neméla byt tentyz den zdvojnasobena, aby se nahradila vynechana dévka.



Informace pro predepisovani pfipravku Xarelto®

Pacienti podstupujici kardioverzi:

Lécba pripravkem Xarelto mlze byt zahdjena nebo v ni Ize pokracovat u pacientd,
jejichZ stav vyZaduje provedeni kardioverze.

U pacientl podstupuijicich transezofagealni echokardiografii (TEE) fizenou kardioverzi,
ktefi nebyli pfedem léceni antikoagulancii, ma byt |écba pfipravkem Xarelto zahajena
nejméné 4 hodiny pred kardioverzi, aby byla zajisténa odpovidajici antikoagulace.

Pred provedenim kardioverze je tfeba u vSech pacientl usilovat o potvrzeni, Ze pacient
uzival Xarelto, jak bylo pfedepsano. Pfi rozhodovani o zahajeni |écby a o jejim trvani
se musi vzit v Gvahu pokyny dané doporucenim pro antikoagulacni lécbu pacientd
podstupujicich kardioverzi.

Lécba hluboké zilni trombézy (HZT) a plicni embolie (PE) a prevence
recidivujici HZT a PE u dospélych pacientti

Doporucend davka pro Gvodni lé¢bu je 15 mg dvakrat denné po dobu prvnich tfi
tydnd a déle 20 mg jednou denné jako udrzovaci [écba.

DAVKOVACIi SCHEMA

ZAHAJENI LECBY POKRACOVANI LECBY

Koo e
2x denné
Xarelto® 20 mg
1x denné*

aa a

\_ PRUNI3TYDNY PO 3 TYDNECH UZIVAT S JIDLEM

Doporucenf pro pacienty s HZT/PE a renalni insuficienci je uvedeno nize.

Pacienti s HZT/PE a renalni insuficienci:

Pacienti se stfedné zavaznou (clearance kreatininu 30—49 ml/min) nebo zévaznou
(clearance kreatininu 15—29 ml/min) rendini insuficienci lé¢enti pro akutni HZT, PE

a prevenci recidivujici HZT a PE by mé&li byt léceni davkou 15 mg dvakrat denné

po dobu prvnich 3 tydnd. Potom je doporucena davka 20 mg jednou denné. Redukci
davky z 20 mg jednou denné na 15 mg jednou denné je tfeba zvazit, jestlize riziko
krvaceni prevysi riziko vyskytu recidivujici HZT a PE. Doporuceni pro pouziti davky

15 mg je zaloZeno na farmakokinetickém modelu a nebylo studovano v téchto
klinickych podminkach.

Xarelto je u pacientl se zavaznou renalni insuficienci (clearance kreatininu 15-29 ml/
min) nutno pouzivat s opatrnosti a podavani se nedoporucuje u pacientl s clearance
kreatininu < 15 ml/min.

Pripravek Xarelto musi byt pouzivan s opatrnosti u pacientl s renalnim poskozenim,
ktefi soucasné uzivaji jiné lécivé pfipravky, které zvysuji koncentraci rivaroxabanu

Vv pazme.



Informace pro predepisovani pfipravku Xarelto®

Délka lécby:
Délka lécby by méla byt stanovena individualné po peclivém zhodnoceni pfinosu lécby
a rizika krvaceni.

Vynechani davky:

¢ Vynechani davky béhem té faze lécby, kdy je pfipravek podavan ve dvou
dennich davkach (15 mg dvakrat denné prvni tfi tydny): pokud dojde k vynechani
davky, mél by pacient uZit pfipravek Xarelto ® co nejdfive, aby se zajistilo davkovani
30 mg pfipravku Xarelto® denné, v tomto pfipadé mohou byt uzity dvé 15 mg
tablety najednou. Pacient by mél pokracovat s pravidelnym uzivanim davky 15 mg
dvakrat denné nasledujici den.

¢ Vynechani davky béhem té faze lécby, kdy je pfipravek podavan v jedné
denni davce (po 3 tydnech): pokud dojde k vynechani davky, mél by pacient uzit
pfipravek Xarelto ® co nejdfive a pokracovat s uzivanim jednou denné nasledujici
den podle doporuceni. Davka by neméla byt ve stejny den pro nahrazeni vynechané
davky zdvojnasobena.

Prevence aterotrombotickych pfihod u dospélych pacienti po akutnim
koronarnim syndromu (AKS) se zvysenymi hladinami srdec¢nich biomarkert
Doporucena davka je 2,5 mg dvakrat denné, zahajit lécbu je tfeba co nejdfive

po stabilizaci akutniho koronarniho syndromu, nejdfive za 24 hodin po pfijeti

do nemocnice a v dobé, kdy by normalné byla ukoncena parenteralni antikoagulacni
lécba.

Pacienti majf pfi uzivani pfipravku Xarelto 2,5 mg rovnéz uzivat denni davku
75-100 mg ASA nebo denni davku 75—100 mg ASA soucasné s denni davkou

75 mg klopidogrelu nebo se standardni denni davkou tiklopidinu. Lécba v kombinaci
s dalsimi antiagregacnimi léky, napf. prasugrelem nebo tikagrelorem nebyla studovana
a nedoporucuje se.

Renalni insuficience:

Uprava davky neni nutna u pacientd se stfedné tézkou poruchou funkce ledvin
(clearance kreatininu 30—49 ml/min)

Pripravek Xarelto® by mél byt uzivan s opatrnosti u pacientl se zavaznou renalni
insuficienci (clearence kreatininu 15—29 ml/min) a pouziti se nedoporucuje u pacientl
s clearance kreatininu < 15 ml/min.

Xarelto se ma uzivat s opatrnosti u pacientd se stfedné zavaznou renalni insuficienci
(clearance kreatininu 30—49 ml/min), ktefi soucasné uzivaji jiné Iécivé pfipravky, které
zvysuji koncentraci pfipravku Xarelto v plazmé.

DAVKOVACI SCHEMA

INDIVIDUALNI DELKA LECBY

Xarelto® 2,5 mg
2xdenné
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Délka lécby:

Lécba by méla byt u jednotlivych pacientl pravidelné hodnocena zvazenim rizika
ischemické pfihody oproti riziku krvaceni. Rozhodnuti o prodlouzeni Ié¢by nad 12
mésict by mélo byt provedeno individualné u kazdého jednotlivého pacienta, protoze

zkusenosti s Iécbou trvajici az do 24 mésicl jsou omezené.

Jina upozornéni a opatfeni u pacientt s akutnim koronarnim syndromem (AKS)

Pripravek musi byt pouZzivan s opatrnosti u pacientli s AKS:

e ve véku > 75 let, pokud je podavan spolec¢né s kyselinou acetylsalicylovou (ASA)
samotnou nebo s kombinaci ASA plus klopidogrel nebo tiklopidin

e s nizsi télesnou hmotnosti (< 60 kg), pokud je podavan spolecné s ASA samotnou
nebo s kombinaci ASA plus klopidogrel nebo tiklopidin

Soubézné podavani pripravku Xarelto a antiagregacni 1écby v l1é¢bé AKS je
kontraindikovano u pacientd s anamnézou cévni mozkové piihody nebo trazitorni
ischemické ataky.

Vynechani davky:

Pokud dojde k vynechani davky, mél by pacient pokracovat uzitim pfisti pravidelné
davky 2,5 mg dle doporuceného davkovaciho schématu. Davka se nezdvojnasobuje,
aby se nahradila vynechana davka.

Peroralni podani

PPripravek Xarelto® 2,5 mg se mize uzivat s jidlem nebo nezévisle na jidle. Pripravek
Xarelto® 15 mg a 20 mg se musi uZivat s jidlem. Soucasné uziti téchto davek
pripravku s jidlem zvySuje potfebnou absorpci Iéku a zajistuje tak vysokou biologickou
dostupnost. Pacientlim, ktefi nejsou schopni polykat celé tablety, mdze byt tableta
pfipravku Xarelto ® tésné pred uZitim rozdrcena a smichana s vodou nebo s jable¢nym
pyré (v klinickém hodnoceni byl pouzit i pomerancovy dzus) a poté podana peroralné.
lhned po podani rozdrcené tablety pripravku Xarelto® 15 mg nebo 20 mg by mélo
nasledovat poziti jidla.

Rozdrcena tableta pfipravku Xarelto ® muze byt také podana gastrickou sondou
poté, co je potvrzeno spravné umisténi sondy v Zzaludku. Rozdrcena tableta by méla
byt podana zaludecni sondou v malém mnozstvi vody a sonda by poté méla byt
proplachnuta vodou. Po podani rozdrcené tablety pripravkl Xarelto® 15 mg nebo
20 mg by mélo nésledovat podani enteralni vyzivy.

Davkovani v perioperac¢nim obdobi

Pokud je nutny invazivni vykon nebo chirurgicky zakrok, mél by byt pfipravek Xarelto ®
15/20 mg vysazen minimalné 24 hodin pfed vykonem a pfipravek Xarelto® 2,5 mg

by mél byt vysazen minimalné 12 hodin pfed vykonem, pokud je to podle posouzeni
|ékafe mozné. Pokud neni mozné vykon odlozit, je tfeba posoudit zvysené riziko
krvaceni vici neodkladnosti zakroku.

Lécba pripravkem Xarelto® by méla byt znovu zahajena po invazivnim vykonu nebo
chirurgickém zakroku co nejdfive, pokud to klinicky stav umozni a pokud je dosazeno
odpovidajici hemostazy.
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Pfevod z antagonistt vitaminu K (VKA) na pfipravek Xarelto®
U pacientl uzivajicich Xarelto pro prevenci cévni mozkové piihody a systémové
embolizace by méli byt antagonisté vitaminu K vysazeni a lécba pfipravkem Xarelto ®
by méla byt zahajena pfi hladiné INR < 3,0.

PREVOD Z VKA NA PRIPRAVEK XARELTO®

Vysadit VKA

|
wea |

PREVENCE CEVNi MOZKOVE PRIHODY A SYSTEMOVE

EMBOLIZACE:

Lécbu pripravkem Xarelto® zahajte, jakmile je
Méfeni INR hladina INR < 3,0.
(doba trvani podle HZT, PE A PREVENCE RECIDIVUJICi HZT A PE:
individualniho sniZeni Lécbu pripravkem Xarelto® zahajte, jakmile je
plazmatickych hladin VKA) hladina INR < 2,5.

SR SRS S, l l l
DNY | | | |
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* Potfebna denni dévka viz doporuceni pro davkovani.
U pacientl |écenych pro hlubokou zZilni trombézu, plicni embolii a prevenci
recidivujici hluboké Zilni tromboézy a plicni embolie by méli byt antagonisté
vitaminu K vysazeni a |é¢ba pripravkem Xarelto ® by méla byt zahajena pfi hladiné INR
<2,5.

PFi prevodu pacientll z antagonist( vitaminu K na pripravek Xarelto, budou po uziti
pripravku Xarelto hladiny INR falesné zvyseny.

INR neni pro méreni antikoagulacni aktivity pfipravku Xarelto® validni, a proto
by nemél byt k tomuto Ucelu pouzivan. Lécba pfipravkem Xarelto® nevyzaduje rutinni
sledovani koagulace.
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Prevod z pripravku Xarelto® na antagonisty vitaminu K (VKA)

PREVOD Z PRIPRAVKU XARELTO® NA VKA

Standardni davka VKA

.. °

muZe byt vysazen,

- , e e jakmile je hladina
Méfreni INR pred p pripravku INR 2 2,0

| R
DNY I I I I
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*Potfebnd denni davka viz doporuceni pro davkovani.

Davka VKA pfizpusobena podle hladiny INR

Béhem prevodu lécby je nezbytné zajistit adekvatni antikoagulaci a minimalizovat riziko
krvaceni.

Pfi pfevodu na antagonisty vitaminu K (VKA), by méli byt VKA a pfipravek Xarelto ®
podavany soucasné, dokud neni hladina INR = 2,0. Po dobu prvnich dvou dnd prevodu
by mélo byt pouzito standardni Gvodni davkovani VKA s naslednym davkovanim

na zakladé testovani INR.

INR neni pro méreni antikoagulacni aktivity pripravku Xarelto® validni. Po dobu,
kdy pacienti uzivaji jak pfipravek Xarelto®, tak antagonisty vitaminu K, by nemélo byt
provadéno méreni INR dfive nez 24 hodin po predchozi davce, ale jesté pred dalsi
davkou pripravku Xarelto®.

Jakmile je pripravek Xarelto® vysazen, hodnoty INR odebrané nejméné 24 hodin
po posledni davce spolehlivé odrazeji davkovani VKA.
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Pfevod z parenteralnich antikoagulacnich pripravka
na pripravek Xarelto®

¢ Pacienti, kterym je parenteralIni pfipravek, napf. intravendzni nefrakcionovany
heparin, podavan kontinudlné: zacnéte podavat Xarelto® v okamziku vysazeni.

¢ Pacienti, kterym je parenteraini antikoagulacni pfipravek podavan s pevnym
davkovacim schématem, napfiklad nizkomolekularni heparin (LMWH):
ukoncete parenterdlni podani a za¢néte podavat Xarelto® 0 az 2 hodiny pred
dalsim planovanym podanim parenterdlniho pfipravku.

Prevod z pripravku Xarelto® na parenteralni
antikoagulacni pripravky

Prvni davka parenteralniho antikoagula¢niho pfipravku by méla byt podéna v dobé, kdy
by méla byt uzita dalsi davka pripravku Xarelto®.

Populace s potencialné vyssim rizikem krvaceni
Jako vsechny antikoagulacni pfipravky, mize pfipravek Xarelto® zvysit riziko krvacenti.

Proto je pfipravek Xarelto® kontraindikovan u pacient(:

¢ s klinicky vyznamnym aktivnim krvacenim

¢ s onemocnénim nebo stavy s vyznamnym rizikem silného krvaceni jako jsou
soucasné nebo nedavno prodélané ulcerace gastrointestinalniho traktu, pfitomnost
malignich nadorl s vysokym rizikem krvaceni, nedavno prodélané poranéni mozku
nebo michy, operace mozku, michy nebo oka v neddvné dobé, intrakranialni
krvaceni v neddvné dobé, jicnové varixy nebo podezreni na né, arteriovendzni
malformace, cévni aneurysma nebo velké cévni abnormality v miSe nebo mozku

¢ s jaternim onemocnénim, které je spojeno s koagulopatii a klinicky relevantnim
rizikem krvaceni, vcetné cirhotickych pacientt s funkcni tfidou Child Pugh B a C

¢ soubézna Iécba jinym antikoagulacnim pfipravkem, napf. nefrakcionovanym
heparinem (UFH), nizkomolekuldrnimi hepariny (enoxaparin, dalteparin atd),
heparinovymi derivaty (fondaparinux atd), oralnimi antikoagulancii (warfarin,
dabigatran, etexilat, apixaban atd) se nedoporucuje s vyjimkou situace, kdy je
pacient prevadén z jiné 1écby na lécbu pfipravkem Xarelto ® nebo kdyz je podavan
UFH v davkach nezbytnych pro udrzeni priichodnosti centralniho zilniho nebo
arterialniho katetru

¢ s akutnim koronarnim syndromem, ktefi jiz dfive prodélali mozkovou pfihodu nebo
tranzitorni ischemickou ataku

¢ s jaternim onemocnénim, které je spojeno s koagulopatii a klinicky relevantnim
rizikem krvéaceni vcetné cirhotickych pacientt s klasifikaci Child-Pugh B a C

U nékolika podskupin pacientd hrozi zvysené riziko krvaceni a tyto pacienty je tfeba

peclivé sledovat, zda se u nich neobjevi zndmky a pfiznaky krvacivych komplikaci.

Rozhodnuti o 1é¢bé u téchto pacientl ma byt na zékladé zhodnoceni prospéchu lécby

oproti riziku krvacend.
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¢ Pacienti s ledvinovou nedostatecnosti:
Pacienti se stfedné zavaznou (clearance kreatininu 30—49 ml/min) nebo zavaznou
(clearance kreatininu 15-29 ml/min) renalni insuficienci: viz ,,Doporuceni pro
davkovani”. Pripravek Xarelto musi byt podavan s opatrnosti u pacientl s clearance
kreatininu 15-29 ml/min a u pacientl, ktefi soucasné uZzivaji jiné lécivé pripravky,
zvysujici koncentraci rivaroxabanu v plazmé. Podavani se nedoporucuje u pacientd
s clearance kreatininu < 15 ml/min.

¢ Pacienti uzivajici soucasné jiné lécivé pripravky

e Systémova azolova antimykotika (jako jsou ketokonazol, itrakonazol, vorikonazol
a posakonazol) nebo inhibitory protedz HIV (napfiklad ritonavir):
pouziti pfipravku Xarelto® se nedoporucuje.

* Pozornost musi byt vénovana pacientiim, ktefi soucasné dostavaji
pfipravky ovliviujici krevni srazlivost, jako jsou napfiklad nesteroidni
antirevmatika (NSA), kyselina acetylsalicylova nebo inhibitory agregace
trombocytd. Po akutnim koronarnim syndromu by pacienti léceni pfipravkem

Xarelto a ASA nebo kombinaci Xarelto a ASA plus klopidogrel/tiklopidin méli
uzivat soubéznou lé¢bu NSA pouze tehdy, jestlize vyhody prevazi riziko krvaceni.

Pacienti s jinymi rizikovymi faktory krvaceni:
Podobné jako v pfipadé jinych antitrombotik, se pouZiti pfipravku Xarelto ®
nedoporucuje u pacientd se zvysenym rizikem krvaceni, napfriklad:
¢ vrozené nebo ziskané krvacivé poruchy
 |écbou neupravena tézka arterialni hypertenze
* jiné gastrointestinalni onemocnéni bez aktivni ulcerace, které mize potencialné
vést ke krvacivym komplikacim (napf. zanétlivé strevni onemocnéni, esofagitida,
gastritida a gastroesofagealni refluxni choroba)
® cévni retinopatie
* bronchiektazie nebo plicni krvaceni v anamnéze

Fertilita, téhotenstvi a kojeni:
Pripravek Xarelto® je kontraindikovan v téhotenstvi a béhem kojeni. Zeny ve fertilnim
veéku se musi béhem [écby pfipravkem Xarelto® chranit pred otéhotnénim.

Predavkovani

V dUsledku omezené absorpce se ocekava efekt stropu bez zadného dalsiho zvyseni
pramérné plazmatické expozice pfi supraterapeutickych davkach 50 mg pfipravku
Xarelto ® nebo vyssich. Lze zvazit podani aktivniho uhli ke snizeni absorpce pfipravku.

Pokud dojde ke krvacivym komplikacim u pacienta léceného pfipravkem
Xarelto®, mélo by byt podani dalsi davky pfipravku Xarelto ® odloZeno, nebo by méla
byt lécba ukoncena, dle potreby.
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Informace pro predepisovani pfipravku Xarelto®

Individualni Ié¢ba krvaceni mlze zahrnovat:

¢ Symptomatickou lécbu, jako je mechanicka komprese, chirurgicka intervence,
néhrada tekutin

¢ Zajisténi hemodynamické podpory; transfuze krevnich derivatl nebo komponent

¢ Pri Zivot ohrozujicim krvaceni, které nelze kontrolovat vyse uvedenymi opatienimi,
Ize zvazit podavani specifické prokoagulacni reverzni latky, jako je koncentrat
protrombinového komplexu (PCC), aktivovany koncentrat protrombinového
komplexu (APCC) nebo rekombinantni faktor Vlla (r-FVlla). V souc¢asnosti jsou
vsak k dispozici velmi omezené klinické zkusenosti s pouzitim téchto latek u osob
uzivajicich pfipravek Xarelto ®.

Vzhledem k vysoké vazbé na plazmatické proteiny se u pfipravku Xarelto ® neocekava

moznost odstranéni dialyzou.

Méreni koagulace

Lécba pfipravkem Xarelto ® nevyzaduje rutinni monitorovani koagulace. Stanoveni
hladin pripravku Xarelto ® vsak muZze byt vhodné pfi vyjimec¢nych situacich kdy
znalost expozice pripravku Xarelto® muze ovlivnit klinickd rozhodnuti, jako je napf.
predavkovéni nebo nutnost urgentniho opera¢niho vykonu. K méreni antikoagula¢ni
aktivity existuji nyni komerc¢né dostupné anti-faktor Xa testy se specifickymi
kalibratory pro Xarelto ® (rivaroxaban). Pokud je to klinicky indikovano, mlze byt

stav hemostatdzy hodnocen testovanim PT za pouziti Neoplastinu, jak je popsano

v Souhrnu Udajl o pfipravku. Zvyseny jsou nasledujici koagulacni testy: Protrombinovy
cas (PT), aktivovany parcialni tromboplastinovy cas (aPTT) a vypocteny mezinarodni
normalizovany pomér (INR). Testovani INR bylo vyvinuto zejména pro méreni Gcinkl
VKA na protrombinovy ¢as a neni tedy validni pro méreni aktivity pripravku Xarelto ® .
Rozhodnuti o Ié¢bé nebo davkovani se nesmi délat na zakladé vysledkd INR, s vyjimkou
prevodu z pfipravku Xarelto ® na VKA, jak bylo popsano vyse.

Hlaseni podezreni na nezadouci ucinky

Jakékoli podezreni na zavazny nebo neocekavany nezadouci Ucinek a jiné skutecnosti

zavazné pro zdravi lécenych osob musi byt hlaSeno Statnimu Ustavu pro kontrolu éciv.
Podrobnosti o hlaseni najdete na: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.
Adresa pro zasilani je Statni Ustav pro kontrolu léciv, oddéleni farmakovigilance,

Srobérova 48, Praha 10, 100 41, e-mail: farmakovigilance@sukl.cz

Tato informace muze byt také hlasena spolecnosti Bayer na e-mail:
pharmacovigilance.czech@bayer.com nebo
tel.: +420 725 547 116, Fax: +420 266 101 504

BAYER s.r.0., Siemensova 2717/4, 155 00 Praha 5, Ceska republika
www.bayer.cz

L.CZMKT.GM.11.2015.0449
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