Udhézues pér mjekét me informata pér pérdorimin e
barit Rufixalo® (rivaroksaban)

Ky Udhézues pérfaqéson material edukativ qé éshté i detyrueshém si kusht pér
plasimin e barit Rufixalo né treg, me qéllim t€ minimizimit t€¢ métejmé té
rrezigeve té réndésishme t€ pérzgjedhura.

Pa pérmbajtje promocionale.

Informatat e ofruara né kété material edukues nuk i zévendésojné informatat
g€ jané dhén€ né “Pérmbledhjen e karakteristikave té produktit”( SmPC).Pér
informata té plota para se ta pérdorni kété bar, luteni ta lexoni ‘Pérmbledhjen
e karakteristikave té produktit’.

Ky material edukativ éshté i disponueshém né fagen e internetit té Agjencisé
s€é Kosovés pér Produkte dhe Pajisje Medicinale (AKPPM), né seksionin
Publikime — Departamenti i Farmakovigjilencés.



Pérmbledhje e rrezigeve té réndésishme dhe masave t&€ rekomanduara pér
parandalimin dhe/ose minimizimin e rrezigeve

e Té dhénat e popullatave qé¢ mund t& jené né rrezik mé t& madh nga
gjakderdhja.

e Rekomandimet pér uljen e dozimit né popullatat né rrezik.

e Udhézimet pér kalimin nga dhe né terapiné me Rufixalo.

e Domosdoshméria e pérdorimit té tabletave Rufixalo 15 mg dhe 20 mg me
ushqim.

e Mjekimi né rast t¢ mbidozimit me kété bar.

e Aplikimi i testeve t& koagulimit dhe interpretimi i tyre.

e Nevoja pér t'ua shpjeguar pacientéve:

shenjat dhe simptomat e gjakderdhjes dhe kur duhet t& kérkojé ndihmé
mjekésore;

réndésiné e respektimit t& terapisé;

nevojén pér t'i marré tabletat 15 mg dhe 20 mg me ushqim;

nevojén pér ta mbajtur gjithmoné me vete Librezén e Pacientit, e cila
pérfshihet né secilin paketim t& kétij bari;

nevojén pér t'i informuar profesionistét e kujdesit shéndetSsor se po e
pérdorin barin Rufixalo para operacionit ose para ndonjé procedure
mvazive.
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Njé udhézues pér mjekét

Né keété "Udhézues pér Mjekét" ka rekomandime pér pérdorimin e barit Rufixalo, té cilat do té
minimizonin rrezikun nga gjakderdhja gjaté terapisé me kété bar. Informatat e ofruara né kété
“Udhézues pér Mjekét” nuk 1 zévendésojné ato qé jané ofruar né “Pérmbledhjen e karakteristikave
té produktit”

Para se ta pérshkruani kété bar, luteni ta lexoni “Pérmbledhjen e karakteristikave té produktit”.

Libreza e paralajmérimit té pacientit

Cdo pacient té cilit 1 éshté pérshkruar Rufixalo do ta marré njé “librezé té pacientit”, e cila éshté e
disponueshme né secilén pako té kétij bari.

(Cdo pacienti dhe kujdestari duhet t'i shpjegohen pasojat e mundshme té terapisé antikoagulante
dhe réndésia e respektimit té terapisé, shenjat e gjakderdhjes dhe kur duhet té kérkohet ndihmé
mjekésore.

Libreza e paralaymérimit t&€ pacientit ka pér qéllim ta informojé mjekun dhe dentistin pér terapiné
antikoagulante t& pacientit dhe pérmban informata pér kontaktim né rast té urgjencés. Pacienti
duhet té informohet se duhet ta mbajé gjithmoné me vete “librezén e pacientit” dhe t'ia tregojé até
¢do profesionisti té kujdesit shéndetésor.



Rekomandime pér dozimin

Parandalimi i goditjes né tru dhe embolizmit sistemik tek pacientét e rritur me
fibrilacion atrial jovalvular

Doza e rekomanduar pér parandalimin e goditjes né tru dhe embolizmit sistemik tek pacientét me
fibrilacion atrial jovalvular éshté 20 mg njé heré né dité.

Skema e dozimit
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Terapia e vazhdueshme
Rufixalo 20 mg njé heré né dité* Té merret me ushqim

* Pér skemén e rekomanduar t€ dozimit tek pacientét me fibrilacion atrial dhe démtim té moderuar ose t&
réndé t&€ veshkave shih mé poshté.

Pacientét me funksion té démtuar té veshkave

Tek pacientét me funksion té démtuar té veshkave té moderuar (pastrimi i kreatininés 30-49
ml/min) ose té réndé (pastrimi i kreatininés 15-29 ml/min), doza e rekomanduar éshté 15 mg njé
heré né dité. Rufixalo duhet té pérdoret me kujdes tek pacientét me démtim té réndé té veshkave
(pastrimi 1 kreatininés 15-29 ml/min) dhe pérdorimi 1 tij nuk rekomandohet tek pacientét me
pastrim té kreatininés < 15 ml/min.

Rufixalo duhet té pérdoret me kujdes tek pacientét me funksion té démtuar té veshkave té cilét
marrin njékohésisht barna té tjera qé 1 rrisin pérqendrimet plazmatike té rivaroksabanit.

Kohézgjatja e terapisé

Terapia me barin Rufixalo duhet té aplikohet pér njé periudhé té gjaté nése dobia nga parandalimi
1 goditjes né tru éshté mé e madhe se rreziku nga gjakderdhja.

Doza e humbur

Nése pacienti € humb njé dozé, ai duhet té marré Rufixalo menjéheré dhe nga dita e ardhshme té
vazhdojé ta marré barin njé heré né dité sipas pérshkrimit Nuk lejohet t& merren dy doza gjaté t&
nj&jtés dité pér ta kompensuar dozén e humbur.



Pacientét me fibrilacion atrial jovalvular qé i nénshtrohen intervenimit
koronar perkutan (PCI - percutaneous coronary intervention) me implantim
te stendés.

Ka pérvojé t€ kufizuar me doza té reduktuara té Rufixalos 15 mg njé heré né dité (ose Rufixalos
10 mg njé heré né dité, pér pacientét me funksion renal té démtuar mesatarisht (pastrimi i
kreatininés 30-49 ml/min)), krahas pérdorimit té njé frenuesi té receptorit P2Y12, deri né njé
maksimum prej 12 muajsh, tek pacientét me fibrilacion atrial jovalvular qé kané nevojé pér terapi
me antikoagulanté oral dhe qé 1 nénshtrohen PCI me implantim té stendés.

Pacientét qé i nénshtrohen kardioversionit

Terapia me Rufixalo mund té fillohet ose té vazhdohet tek pacientét qé mund té kené nevojé pér
kardioversion.

Pér kardioversionin e udhéhequr nga ekokardiografia transezofageale (TEE-ja) tek pacientét qé
nuk jané trajtuar mé paré me antikoagulanté, terapia me Rufixalo duhet té fillojé té paktén katér
oré para kardioversionit, pér té siguruar antikoagulim té mjaftueshém. Para kardioversionit, té
gjithé pacientéve duhet t'u kérkohet té konfirmojné se e kané marré Rufixalon sipas pérshkrimit.
Kur merret vendimi pér fillimin e terapisé dhe kohézgjatjen e saj, duhet t€ merren parasysh
rekomandimet e udhézimeve aktuale pér terapiné antikoagulante tek pacientét qé i nénshtrohen
kardioversionit.



Terapia e trombozés sé venave té thella (DVT) dhe embolizmit pulmonar (PE)
dhe parandalimi i pérséritjes s¢ DVT dhe PE

Pacientét né fillim 1 marrin 15 mg dy heré né dité pér tre javét e para. Pas terapisé fillestare,
pacientét 1 marrin 20 mg njé heré né dité si terapi e vazhdueshme.

Kur indikohet parandalimi 1 zgjatur 1 DVT ose BE sé pérséritur (pas pérfundimit té té paktén
gjashté muajve té terapisé pér trombozé té thellé té venave ose embolizém pulmonar), doza e
rekomanduar éshté 10 mg. njé heré né dité. Tek pacientét gé konsiderohen me rrezik té larté nga
DVT ose PE e pérséritur, si¢ jané ata me komorbiditete té komplikuara ose ata tek té cilét DVT
ose PE e pérséritur ka ndodhur gjaté profilaksisé sé zgjatur me Rufixalo 10 mg njé heré né dité,
éshté e nevojshme té merret né konsideraté marrja e barit Rufixalo né njé dozé prej 20 mg. njé
heré né dité.

Rufixalo 10 mg nuk rekomandohet si terapi fillestare pér DVT dhe pér PE brenda gjashté muajve
té paré t& mjekimit.

Skema e dozimit

1.-21. dité nga dita e 22-té e tutje | Pas pérfundimit t€ sé paku gjashté
muajve t€¢ mjekimit

#—»

Rufixalo nga 15 mg dy heré | Rufixalo nga 20 mg njé heré ns { Rufixalo nga 20 (ogg  Rufixalo nga 20 mg
né dite* dite* mg njé heré né njé heré né dite*
dits*

Tek pacientét gé konsiderohen me rrezik té larté nga
DVT/BE ¢ pérséritur (si¢ jané ata me komorbiditete t&
komplikuara ose tek & cilét DVT ose BE ¢ pérséritur ka
ndodhur gjaté profilaksisé sé zgjatur me 10 mg njé heré
né¢ dit€), éshté¢ e nevojshme t&€ merret né konsideraté
marrja ¢ barit Rufixalo né njé¢ dozé prej 20 mg njé heré
né dité.

Tabletat Rufixalo 10 mg: MUND TE MERREN ME OSE PA USHQIM. Tabletat Rufixalo 15 dhe 20 mg: DUHET
TE MERREN ME USHQIM. '

*Pér skemén e rekomanduar t€ dozimit tek pacientét me DVT ose BE dhe démtim t& moderuar ose té réndé
t& veshkave, shih tekstin e méposhtém.



Pacientét me funksion té démtuar té veshkave

Pacientét me démtim té moderuar (pastrimi i kreatininés 30-49 ml/min) ose té réndé (pastrimi 1
kreatininés 15-29 ml/min) té funksionit renal qé mjekohen pér DVT akute, PE akute dhe
parandalim t€ DVT dhe PE té pérséritur duhet t’1 marrin 15 mg dy heré né dité gjaté tri javéve té
para.

Pas késaj, doza e rekomanduar éshté 20 mg njé heré né dité. Ulja e dozés nga 20 mg njé heré né
dité né 15 mg njé heré né dité duhet té€ merret né konsideraté pér pacientin kur rreziku i vlerésuar
nga gjakderdhja e tejkalon rrezikun e pérséritjes s€¢ DVT dhe PE. Rekomandimi pér marrjen e 15
mg bazohet né modelin farmakokinetik dhe nuk éshté testuar né kéto kushte klinike. Rufixalo
duhet t& administrohet me kujdes tek pacientét me funksion renal t& démtuar t€ réndé (pastrimi i
kreatininés 15-29 ml/min) dhe nuk rekomandohet tek pacientét me pastrim té kreatininés < 15
ml/min. Kur doza e rekomanduar éshté 10 mg njé heré né dité (pas sé paku gjashté muajsh terapi),
nuk ka nevojé pér ndonjé pérshtatje té dozés ditore té rekomanduar.

Rufixalo duhet t& pérdoret me kujdes tek pacientét me funksion renal té démtuar® té cilét marrin
njékohésisht barna té tjera qé 1 rrisin pérqendrimet e rivaroksabanit né plazme.

Kohézgjatja e terapisé

Eshté e nevojshme té merret né konsideraté njé kohézgjatje e shkurtér e mjekimit (té paktén tre
muayj) tek pacientét me DVT dhe PE té provokuar nga faktoré té médhenj dhe kalimtaré té rrezikut
(domethéné, ndonjé ndérhyrje kirurgjikale apo trauma e madhe e kohéve té fundit). Njé
kohézgjatje mé e gjaté e mjekimit duhet té merret né konsideraté tek pacientét me DVT ose PE té
paprovokuar, té€ ndérlidhur me faktoré t€ médhen; dhe kalimtaré té rrezikut, DVT ose PE té
paprovokuar ose histori t€ DVT apo PE-sé€ sé pérséritur.

Doza e humbur

¢ Periudha e dozimit dy heré né dité (15 mg dy heré né dité gjaté tri javéve té para): Nése
pacienti € humb njé dozé, ai duhet t€ marré Rufixalo menjéheré pér t'u siguruar qé doza
ditore e Rufixalo te jete 30 mg. Né kété rast, mund té merren dy tableta 15 mg pérnjéheré.
Té nesérmen, pacienti duhet ta vazhdojé me dozén e rregullt prej 15 mg dy heré né dité, si¢
rekomandohet.

¢ Periudha e dozimit njé heré né dité (pas tri javésh): Nése pacienti e humb njé dozég, ai
duhet té marré Rufixalo menjéheré dhe nga dita e ardhshme té vazhdojé ta marré barin
sipas rekomandimit — njé heré né dité. Doza nuk duhet té dyfishohet gjaté t& njéjtés dité
pér ta kompensuar dozén e humbur.

' me funksion mesatarisht t& démtuar t¢ veshkave (pastrimi i kreatininés 30-49 ml/min) pér Rufixalo 10 mg



Parandalimi i ngjarjeve aterotrombotike tek pacientét e rritur me s€émundje
té arteries koronare (CAD) ose sémundje simptomatike té arteries periferike
(PAD) dhe me rrezik té larté nga ngjarjet ishemike

Skema e dozimit

_

Kohézgjatja individuale e mjekimit
Rufixalo 2.5 mg dy heré né dité
Rufixalo 2.5 mg MUND TE MERRET ME OSE PA USHQIM.

Pacientét q& marrin Rufixalo 2.5 mg dy heré né dité duhet t€ marrin gjithashtu 75 deri né
100 mg acid acetilsalicilik (ASA) né dité.

Tek pacientét me revaskularizim té suksesshém té gjymtyréve té poshtme (me ané té procedurés
kirurgjikale ose endovaskulare, pérfshiré procedurén e kombinuar) pér shkak té PAD-sé
simptomatike, mjekimi nuk duhet té fillojé para se té arrihet hemostaza (shih edhe paragrafin 5.1
té “Pérmbledhjes sé karakteristikave té produktit™).

Pacientét me funksion té démtuar té veshkave

Nuk kérkohet pérshtatjia e dozés tek pacientét me démtim mesatar té veshkave (pastrimi 1
kreatininés 30-49 ml/min). Rufixalo duhet té pérdoret me kujdes tek pacientét me démtim té réndé
té funksionit renal (pastrimi i kreatininés 15-29 ml/min). Nuk rekomandohet pérdorimi 1 barit tek
pacientét me pastrim té kreatininés < 15 ml/min.

Tek pacientét me démtim mesatar t€ funksionit renal (pastrimi 1 kreatininés nga 30 deri né 49
ml/min), té cilét pérdorin njékohésisht barna té tjera qé e rrisin pérqendrimin e rivaroksabanit né
plazmé, Rufixalo duhet t€ pérdoret me kujdes.

Kohézgjatja e terapisé

Kohézgjatja e mjekimit duhet té pércaktohet individualisht pér secilin pacient, duke u bazuar né
kontrolle té rregullta, duke e marré parasysh rrezikun nga ngjarjet trombotike kundrejt rrezikut nga
gjakderdhja.

Pérdoret njékohésisht me terapi antitrombocitike

Tek pacientét me ngjarje trombotike akute apo ndérhyrje vaskulare qé kérkoné terapi
antitrombocitare t€ dyfishté, vazhdimi i administrimit té Rufixalo 2.5 mg dy heré né dité duhet té
vlerésohet varésisht nga lloji i ngjarjes apo ndérhyrjet dhe terapia antitrombocitare.

Paralajmérime dhe masa paraprake té vecanta pér pérdorim tek pacientét me CAD / PAD

Tek pacientét me CAD / PAD me rrezik té larté nga ngjarjet ishemike, efikasiteti dhe siguria e
barit Rufixalo 2.5 mg dy heré né dité jané testuar né kombinim me ASA.



Tek pacientét qé 1 jané nénshtruar kohéve té fundit procedurés sé rivaskularizimit té gjymtyréve té
poshtme pér shkak té sémundjes sé arterieve perriferike (PAD) simptomatike, efikasiteti dhe
siguria e Rufixalos né njé dozé prej 2.5 mg dy heré né dité éshté studivar né kombinim me barin
antitrombocitar acidin acetilsalicilik (ASA) vetem ose ASA me administrim shtesé afatshkurtér
té klopidogrelit. Nése éshté e nevojshme, terapia antitrombocitare e dyfishté me klopidogrel duhet
té jeté afatshkurtér; terapia antitrombocitare e dyfishté afatgjaté duhet té shmanget. Pacientéve qé
i jané nénshtruar kohéve té fundit ndonjé procedure té suksesshme té rivaskularizimit té
gjymtyréve té poshtme (me ndérhyrje kirurgjikale ose endovaskulare, duke pérfshiré procedurén
e kombinuar), pér shkak t& SAP-sé simptomatike, u éshté lejuar gjithashtu qé ta pérdornin dozén
standarde té klopidogrelit njé heré né dité pér njé maksimum prej gjashté muajsh (shih edhe
paragrafin 5.1 té “Pérmbledhjes sé karakteristikave t& produktit”).

Mjekimi né kombinim me barna antitrombocitare té tjera, p.sh. prasugrel ose ticagrelor, nuk éshté
testuar dhe nuk rekomandohet.

Mjekimi 1 njékohshém 1 CAD / PAD me Rufixalo 2.5 mg dhe ASA kundérindikohet tek pacientét
me goditje né tru hemorragjike ose lakunare t&é méparshme ose me ¢do 1loj goditieje né tru gjaté
muajit t& fundit. Mjekimi me Rufixalo 2.5 mg duhet t& shmanget tek pacientét me goditje né tru
ose atak ishemik kalimtar (TIA) té méparshém qé marrin terapi antitrombocitare té dyfishté.

Nése Rufixalo administrohet me ASA, duhet té pérdoret me kujdes tek pacientét me CAD/PAB:

e & moshés > 75 vje¢. Raporti dobi-rrezik 1 mjekimit pér secilin pacient duhet t& vlerésohet
rregullisht.

e me peshé trupore mé té ulét (< 60 kg).

e te pacientét me CAD qé kané déshtim té réndé simptomatik t& zemrés. Té dhénat e
studimeve klinike sugjerojné se pacientét e tillé mund té kené mé pak dobi nga mjekimi
me Rufixalo (shih paragrafin 5.1 té€ "Pérmbledhjes sé karakteristikave té produktit" per
sqarime té métejshme).

Doza e humbur

Nése humbet njé dozé, pacienti duhet t€ vazhdojé ta marré dozén e rekomanduar té Rufixalos 2.5
mg sipas orarit. Doza nuk duhet té dyfishohet pér ta kompensuar dozén e humbur.



Parandalimi i ngjarjeve aterotrombotike tek pacientét e rritur pas sindromés
akute koronare (ACS) me biomarkeré kardiaké té rritur

Skema e dozimit

—

Kohézgjatja individuale e mjekimit
Rufixalo 2.5 mg dy heré né dité
Rufixalo 2.5 mg MUND TE MERRET ME OSE PA USHQIM.

Pér mé tepér, me Rufixalo 2.5 mg, pacientét duhet ta marrin njé dozé ditore prej 75-100 mg acid
acetilsalicilik ose dozén ditore té acidit acetilsalicilik 75-100 mg, krahas njé doze ditore prej 75
mg klopidogrel ose dozave té zakonshme ditore té tiklopidinés.

Doza fillestare e rekomanduar e Rufixalos éshté 2.5 mg dy heré né dité dhe duhet té fillojé sa mé
shpejt qé té jeté e mundur pas stabilizimit té sindromés akute koronare, dhe jo mé herét se 24 oré
pas pranimit né spital, ndérsa né kohén kur kérkohet antikoagulimi parenteral, terapia zakonisht
ndérpritet.

Pacientét me funksion té démtuar té veshkave

Nuk kérkohet pérshtatja e dozés tek pacientét me démtim mesatar té veshkave (pastrimi i
kreatininés 30-49 ml/min). Rufixalo duhet té pérdoret me kujdes tek pacientét me démtim té réndé
té veshkave (pastrimi i kreatininés 15-29 ml/min) dhe pérdorimi 1 tij nuk rekomandohet tek
pacientét me pastrim té kreatininés < 15 ml/min.

Tek pacientét me démtim mesatar té funksionit renal (pastrimi 1 kreatininés 30-49 ml/min), té cilét
pérdorin njékohésisht barna té tjera gé e rrisin pérqendrimin e rivaroksabanit né plazmé, Rufixalo
duhet té pérdoret me kujdes.

Kohézgjatja e terapisé

Kohézgjatja e mjekimit duhet té pércaktohet individualisht pér secilin pacient, duke u bazuar né
kontrolle té rregullta, duke e marré parasysh rrezikun e ngjarjeve ishemike dhe rrezikun nga
gjakderdhja. Mjekimi afatgjaté pértej 12 muajve duhet té vendoset individualisht pér secilin
pacient, sepse pérvoja e aplikimit deri né 24 muaj éshté e kufizuar.

Pérdoret njékohésisht me terapi antitrombocitare

Tek pacientét me ngjarje trombotike akute apo ndérhyrje vaskulare q& kérkojné terapi
antitrombocitare té dyfishté, vazhdimi 1 administrimit té€ Rufixalo 2.5 mg dy heré né dité duhet té
vlerésohet varésisht nga lloji 1 ngjarjes apo ndérhyrjet dhe terapia antitrombocitare.



Paralajmérime dhe masa paraprake té vecanta pér pérdorim tek pacientét me ASC

Efikasiteti dhe siguria e RufiXalos 2.5 mg dy heré né dité tek pacientét me sindromé akute
koronare té kohéve té fundit jané studiuar né kombinim me barnat antitrombocitare: me ASA ose
ASA krahas klopidogrelit/tiklopidinés.

Mjekimi né kombinim me barna antitrombocitare té tjera, p.sh. prasugrel ose ticagrelor, nuk éshté
testuar dhe nuk rekomandohet.

Kujdes kérkohet kur pérdoret Rufixalo me ASA ose me ASA me shtimin e klopidogrelit ose
tiklopidinés, tek pacientét me ACS:

e né moshén > 75 vjeg. Raporti dobi-rrezik i mjekimit pér secilin pacient duhet té vlerésohet
rregullisht.
e mé pak peshé trupore (< 60 kg)

Mjekimi 1 njékohshém i ACS-sé me Rufixalo dhe barna antitrombocitare kundérindikohet tek
pacientét me goditje né tru ose atak ishemik kalimtar (TIA) t¢ méparshém.

Doza e humbur

Nése humbet njé dozé, pacienti duhet t& vazhdojé ta marré dozén e rekomanduar té RufiXalos 2.5
mg sipas orarit. Doza nuk duhet té dyfishohet pér ta kompensuar dozén e humbur.



Parandalimi i tromboembolizmit venoz (VTE) tek pacientét e rritur qé i
nénshtrohen ndonjé procedure kirurgjikale zgjedhore té implantimit té
legenit apo gjunjéve artificialé

Doza e rekomanduar éshté Rufixalo 10 mg oralisht njé heré né dité. Doza e paré duhet té€ merret
6-10 oré pas operacionit, marré parasysh se éshté konstatuar hemostaza.

Kohézgjatja e terapisé

Kohézgjatja e mjekimit varet nga rreziku individual i pacientit pér zhvillimin e tromboembolizmit
venoz, 1 cili pércaktohet nga 1loji 1 kirurgjisé ortopedike.

e Kohézgjatja e rekomanduar e mjekimit pér pacientét qé 1 nénshtrohen ndonjé ndérhyrjeje
kirurgjikale t€ madhe né legen, kohézgjatja e rekomanduar e terapisé éshté 5 javé.

e Kohézgjatja e rekomanduar e mjekimit pér pacientét qé 1 nénshtrohen ndonjé ndérhyrjeje
kirurgjikale t&¢ madhe né gju, kohézgjatja e rekomanduar e terapisé éshté 2 javé.

Doza e humbur

Nése humbet njé dozé, pacienti duhet té marré Rufixalo menjéheré dhe té nesérmen té vazhdojé ta
marré barin njé heré né dité si mé paré.

Administrimi oral

Tabletat Rufixalo 2.5 mg dhe 10 mg mund té merren me ose pa ushgim.

Rufixalo 15 mg dhe 20 mg duhet té merren me ushqim. Marrja e kétyre dozave né té njéjtén kohé
me ushqimin siguron pérthithjen e nevojshme té barit dhe késhtu siguron biodisponueshméri té
larté pas administrimit oral.

Pér pacientét q& nuk mund ta gélltisin téré tabletén, tableta Rufixalo mund té shtypet dhe té pérzihet
me ujé ose pure molle menjéheré para se t& merret dhe té aplikohet oralisht. Pas administrimit té
Rufixalo 15 mg ose 20 mg t€ veshur me film dhe té grimcuar, doza duhet té pasohet menjéheré me
ushgim.

Njé tableté e grimcuar Rufixalo mund té jepet népérmjet njé sonde gastrike, pasi té konfirmohet
qé sonda &shté vendosur si¢ duhet né stomak. Tableta e grimcuar duhet t& jepet me njé sasi té vogél
uji pérmes sondés gastrike, e pastaj sonda duhet té shpélahet me ujé. Pas administrimit té tabletés
sé grimcuar t& Rufixalo 15 mg ose 20 mg té veshur me film, doza duhet t&€ pasohet menjéheré me
ushqim.

Pérdorimi i barit gjaté ndérhyrjes kirurgjikale

Nése kérkohet ndonjé proceduré apo ndérhyrje kirurgjikale invazive, nése éshté e mundur dhe
bazuar né vlerésimin klinik t& mjekut:

[] Tabletat Rufixalo prej 10, 15 dhe 20 mg duhet t& ndérpriten té paktén 24 oré para ndérhyrjes.



[0 Tabletat Rufixalo 2.5 mg duhet t€ ndérpriten té paktén 12 oré para ndérhyrjes, nése éshté e
mundur dhe bazuar né vlerésimin klinik t¢ mjekut. Nése ndérhyrja nuk mund té shtyhet, rreziku 1
shtuar nga gjakderdhja duhet té vlerésohet kundrejt urgjencés sé ndérhyrjes.

Administrimi 1 barit Rufixalo duhet t& vazhdojé sa mé shpejt qé té jeté e mundur pas procedurés
apo ndérhyrjes kirurgjikale invazive, me kusht qé gjendja klinike ta lejojé kété dhe té jeté
konstatuar hemostaza e pérshtatshme.

Anestezioni apo punksioni spinal/epidural

Gjaté anestezisé neuroaksiale (anestezise spinale/epidurale) ose gjaté punksionit spinal/epidural,
pacientét q€ mjekohen me barna antitrombocitare pér parandalimin e komplikacioneve
tromboembolike jané né rrezik mé t& madh nga zhvillimi i ndonjé hematome epidurale ose spinale,
e cila mund té ¢ojé né paralizé afatgjaté ose té pérhershme. Rreziku nga kéto ngjarje mund té rritet
me pérdorimin postoperativ té kateteréve epiduralé té pérhershém ose me pérdorimin e
njékohshém té barnave qé ndikojné né hemostazé. Ky rrezik mund té rritet gjithashtu me punksione
epidurale ose kurrizore traumatike ose té pérséritura. Pacientét duhet té monitorohen shpesh pér
shenja dhe simptoma té c¢rregullimeve neurologjike (p.sh., mpirje ose dobési t¢ kémbéve,
mosfunksionim té zorréve ose fshikézés). Nése vérehen probleme neurologjike, ato duhet té
diagnostikohen dhe mjekohen menjéheré. Para ndérhyrjes neuroaksiale, mjeku duhet ta b&jé njé
vlerésim té dobisé sé mundshme kundrejt rrezikut tek pacientét qé marrin terapi antikoagulante
ose tek pacientét qé duhet té marrin terapi antikoagulante pér tromboprofilaksé.

Rekomandime pér indikacione specifike

¢ Parandalimi i goditjes né tru dhe embolizmit sistemik tek pacientét e rritur me
fibrilacion atrial jovalvular

¢ Mjekimi i DVT-sé dhe PE-sé dhe parandalimi i DVT-sé dhe PE-sé pérséritése tek
pacientét e rritur

Nuk ka pérvojé klinike me pérdorimin e tabletave Rufixalo 15 mg dhe 20 mg tek pacientét e rritur
né kéto situata. Pér ta zvogéluar rrezikun potencial nga gjakderdhja qé ndérlidhet me pérdorimin
e njékohshém té Rufixalos dhe anestezisé neuroaksiale (epidurale/spinale) ose punksionit kurrizor,
duhet t€ merret né konsideraté profili farmakokinetik i rivaroksabanit. Vendosja ose hegja e njé
kateteri epidural ose punksioni lumbar béhet mé sé miri kur efekti antikoagulant i Rufixalos
vlerésohet si 1 ulét. Megjithaté, koha e sakté qé nevojitet pér ta arritur njé efekt antikoagulues
myjaftueshém té ulét tek secili pacient nuk dihet dhe duhet t€ vlerésohet sipas urgjencés sé
procedurés diagnostikuese.

Pér heqjen e kateterit epidural dhe bazuar né karakteristikat farmakokinetike té pérgjithshme, duhet
té kalojé té paktén dyfishi 1 gjysmékohés sé eliminimit, ose té paktén 18 oré tek pacientét e rinj té
rritur dhe 26 oré tek pacientét e moshuar nga administrimi 1 fundit 1 Rufixalos (shih paragrafin 5.2
té "Pérmbledhjes sé karakteristikave té produktit"). Pas heqjes sé kateterit, duhet té kalojné té
paktén 6 oré para administrimit t& dozés tjetér té Rufixalos. Nése ndodh njé punksion traumatik,
administrimi 1 Rufixalos duhet té shtyhet pér 24 oré.



¢ Parandalimi i VTE-s€ tek pacientét e rritur € i nénshtrohen procedurés kirurgjikale
zgjedhore té implantimit té legenit ose gjurit artificial

Pér ta zvogéluar rrezikun potencial nga gjakderdhja qé ndérlidhet me pérdorimin e njékohshém té
Rufixalos dhe anestezisé neuroaksiale (epidurale/spinale) ose punksionit kurrizor, duhet t& merret
né konsideraté profili farmakokinetik i Rufixalos.

Vendosja ose heqja e njé kateteri epidural ose punksioni lumbar béhet mé sé miri kur efekti
antikoagulant i Rufixalos vlerésohet si i ulét (shih paragrafin 5.2 t&¢ "Pérmbledhjes sé&
karakteristikave té& produktit").

Para hegjes sé kateterit epidural, duhet té kalojné té paktén 18 oré qé nga administrimi i fundit 1
Rufixalos. Pas hegjes sé kateterit, duhet té kalojné té paktén 6 oré para administrimit t& dozés tjetér
t€ Rufixalos. Nése ndodh njé punksion traumatik, administrimi i Rufixalos duhet té shtyhet pér 24
oré.

¢ Parandalimi i ngjarjeve aterotrombotike tek pacientét e rritur qé kané sémundje té
arteries koronare (CAD) ose sémundje simptomatike té arteries periferike (PAD) me
njé rrezik té larté nga ngjarjet ishemike

4+ Parandalimi i ngjarjeve aterotrombotike tek pacientét e rritur pas sindromés akute
koronare (ACS) me biomarkeré kardiaké té rritur

Nuk ka pérvojé klinike me pérdorimin e RufiXalo 2.5 mg dhe barnave antitrombocitare né kéto
situata. Pérdorimi 1 frenuesve té grumbullimit té trombociteve duhet té ndérpritet sipas
rekomandimeve té prodhuesit té rénditura né informatat pér barin.

Pér ta zvogéluar rrezikun potencial nga gjakderdhja qé ndérlidhet me pérdorimin e njékohshém té
Rufixalos dhe anestezisé neuroaksiale (epidurale/spinale) ose punksionit kurrizor, duhet té merret
né konsideraté profili farmakokinetik i Rufixalos.

Vendosja ose heqja e njé kateteri epidural ose punksioni lumbar béhet mé sé miri kur efekti
antikoagulant 1 Rufixalos vlerésohet si i1 ulét (shih paragrafin 5.2 t¢ "Pérmbledhjes sé
karakteristikave té produktit"). Megjithaté, koha e sakté qé nevojitet pér té arritur njé efekt
antikoagulues mjaftueshém té ulét tek secili pacient nuk dihet.

Kalimi i pacientéve nga antagonistét e vitaminés K (VKA) né Rufixalo

Kalimi i pacientéve nga VKA né Rufixalo
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Tek pacientét qé marrin barna pér parandalim t€ goditjes né tru dhe embolizmit sistemik,
mjekimi me antagonisté té vitaminés K duhet té ndérpritet dhe mjekimi té fillojé me Rufixalo kur
INR éshte <3.0.

Tek pacientét qé mjekohen pér trombozé té venave té thella, embolizmi pulmonar dhe
parandalimi i trombozés sé venave té thella dhe embolizmit pulmonar & pérséritur, mjekimi
me antagonisté t€ vitaminés K duhet té ndérpritet dhe mjekimi té fillojé me Rufixalo kur INR éshté
<25,

Matja e INR-sé& nuk éshté e pérshtatshme pér matjen e aktivitetit antikoagulant t& Rufixalos
dhe, pér kété arsye, nuk duhet t& pérdoret pér kété qéllim. Mjekimi vetém me Rufixalo nuk kérkon
monitorim rutinor té parametrave té koagulimit.

Kalimi i pacientéve nga Rufixalo né VKA
Kalimi i pacientéve nga Rufixalo né VKA

Doza standarde ¢ VKA-s€. Doza ¢ rregulluar ¢ VK A-sé bazuar né INR
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Eshté e réndésishme té sigurohet antikoagulim i pérshtatshém duke e minimizuar rrezikun nga
gjakderdhja gjaté kalimit nga njé terapi né tjetrén.

Kur kalohet né VKA, Rufixalo dhe VKA duhet té jepen njékohésisht derisa INR té jeté > 2.0. Gjaté
dy ditéve té para té periudhés sé tranzicionit, duhet té administrohet doza fillestare standarde e
VKA-sé, e ndjekur nga dozimi 1 VKA-sé bazuar né rezultatet e testit IRN.

Matja e IRN-sé nuk éshté e pérshtatshme pér pércaktimin e aktivitetit antikoagulant t& Rufixalos
st bar. Kur pacientét pérdorin Rufixalo dhe VKA njékohésisht, INR-ja nuk duhet té matet mé herét
se 24 oré pas dozés s€ méparshme, por duhet t& pércaktohet para se t& merret doza e ardhshme e
Rufixalos. Kur ndérpritet mjekimi me Rufixalo, vlerat e INR-sé t€ matura té paktén 24 oré pas
dozés sé fundit e pasqyrojné dozén e VKA-sé.

Kalimi i pacientéve nga antikoagulanti parenteral né Rufixalo

+ Pacientét qé marrin barna parenterale me njé regjim té caktuar té dozimit, si¢ éshté heparina me
peshé molekulare té ulét: ndérpriteni barin parenteral dhe filloni me Rufixalo 0-2 oré para kohés
sé planifikuar té administrimit tjetér té barit parenteral.

+ Pacientét qé¢ marrin vazhdimisht barna parenterale, si¢ éshté heparina intravenoze e
pafraksionuar: fillojné té marrin Rufixalo né momentin e ndérprerjes.



Kalimi i pacientéve nga Rufixalo né antikoagulanté parenteralé

Doza e paré e antikoagulantit parenteral duhet té jepet né té njéjtén kohé me dozén tjetér té
Rufixalos.

Popullatat n€ rrezik potencialisht mé t€ madh nga gjakderdhja
Rufixalo, ashtu sikur antikoagulantét e tjeré, mund ta rrisé rrezikun nga gjakderdhja.
Kjo éshté arsyeja pse Rufixalo kundérindikohet tek pacientét:

¢+ me gjakderdhje aktive klinikisht domethénése;

¢ me ndonjé lezion ose gjendje, nése konsiderohet se mbart rrezik té konsiderueshém nga
gjakderdhja e madhe. Kjo mund té pérfshijé ndonjé ulceré gastrointestinale ekzistuese ose
té kohéve té fundit, praniné e neoplazmave malinje me rrezik té larté nga gjakderdhja,
démtimet e kohéve té fundit té trurit ose té palcés kurrizore, ndérhyrjet kirurgjikale té
kohéve té fundit né tru, shpiné ose sy, gjakderdhjen intrakraniale té kohéve té fundit, varicet
e konfirmuara ose t€ dyshuara té ezofagut, keqformimet arteriovenoze, aneurizmat
vaskulare ose anomalité e médha vaskulare intraspinale ose intracerebrale;

¢ qé myekohen njékohésisht me ndonjé antikoagulant tjetér, p.sh. hepariné té pafraksionuar,
hepariné me peshé molekulare té ulét (enoksaparing, daltepariné e té tjera), derivate té
heparinés (fondaparinuks e té tjera), antikoagulanté oralé (varfaring, dabigatran eteksilat,
apiksaban e té tjera), pérveg né situata té ndryshimit té terapisé antikoagulante ose kur
heparina e pafraksionuar jepet né doza té nevojshme pér ta mbajtur té hapur ndonjé kateter
venoz gendror ose arterial;

¢ me sémundje té mélgisé té€ shoqéruar me koagulopati dhe ndonjé rrezik klinikisht
domethénés nga gjakderdhja, duke pérfshiré pacientét me cirrozé té mélgisé, fazat B dhe C
sipas klasifikimit Child-Pugh.

Popullsia e moshuar: Rreziku nga gjakderdhja rritet me moshén.

Disa néngrupe pacientésh jané né rrezik mé té madh nga gjakderdhja dhe duhet té monitorohen
nga afér pér shenja dhe simptoma té ndérlikimeve té gjakderdhjes.

Vendimi pér mjekimin e kétyre pacientéve duhet t& merret pas vlerésimit té dobive té mjekimit né
raport me rrezikun nga gjakderdhja.

Pacientét me funksion té démtuar té veshkave

Pér pacientét e rritur, shih "Udhézimet e dozimit" pér pacientét me funksion té démtuar té veshkave
mesatar (pastrimi 1 kreatininés 30-49 ml/min) ose té réndé (pastrimi 1 kreatininés 15-29 ml/min).

Rufixalo dubet t& pérdoret me kujdes tek pacientét me pastrim té& kreatininés prej 15-29 ml/min
dhe tek pacientét me funksion té€ démtuar té veshkave' qé marrin njékohésisht barna té tjera qé i
rrisin pérgendrimet plazmatike té rivaroksabanit.

Rufixalo nuk rekomandohet pér pérdorim tek pacientét me pastrim té kreatininés <15 ml/min.

! me funksion t€ veshkave mesatarisht t& démtuar (pastrimi i kreatininés 30-49 ml/min) pér Rufixalo 2.5
mg dhe 10 mg



Pacientét q€ marrin njékohésisht edhe barna té tjera

¢ Antifungalét sistemiké azole (si ketokonazoli, itrakonazoli, vorikonazoli dhe
pozakonazoli) ose frenuesit e proteazés HIV (p.sh. ritonaviri): pérdorimi i Rufixalos nuk
rekomandohet.

¢ Eshté e nevojshme t'u kushtohet vémendje pacientéve qé marrin njékohésisht barna qé kané
efekt né hemostazé, si¢ jané barnat anti-inflamatore jo-steroide (NSAIDs), acidi
acetilsalicilik, frenuesit e grumbullimit té trombociteve ose frenuesit selektivé té rimarrjes
sé serotoninés (SSRIs) dhe frenuesit e rimarrjes sé€ magazinimit té serotoninés dhe
noradrenalinés (SNRIs).

¢ Pacientét pas ACS dhe pacientét me CAD/PAD: pacientét e trajtuar me Rufixalo dhe barna
antitrombocitare mund t€ mjekohen né té njéjtén kohé me barna anti-inflamatore jo-
steroide vetém nése dobia éshté mé e madhe se rreziku nga gjakderdhja.

¢ Ndérveprimi me eritromicing, klaritromiciné ose flukonazol ndoshta nuk éshté klinikisht
domethénés tek shumica e pacientéve, por mund té jeté potencialisht domethénés tek
pacientét me rrezik té larté (né rast té funksionit t€ démtuar té veshkave - shih tekstin mé
lart)

Pacientét me faktoré té tjeré té rrezikut nga gjakderdhja

Ashtu si barnat antitrombocitare té tjera, Rufixalo nuk rekomandohet pér pacientét me rrezik té
shtuar nga gjakderdhje, té cilét kané:

¢ crregullime té gjakderdhjes kongjenitale ose té fituar;

¢ hipertension té réndé arterial té pakontrolluar;

¢ ndonjé sémundje tjetér gastrointestinale pa ulceré aktive qé mund té ¢ojé né ndérlikime me
gjakderdhje (p.sh. sémundje nflamatore té zorréve, ezofagit, gastrit, etj.) apo sémundje té
refluksit gastroezofageal);

¢ retinopati vaskulare;

¢ bronkektazi ose histori té gjakderdhjes pulmonare.

Pacientét me kancer

Pacientét me sémundje malinje mund té kené njékohésisht rrezik té shtuar nga gjakderdhja dhe
tromboza. Vlerésimi nése dobia e terapisé antitrombocitare éshté mé e madhe se rreziku nga
gjakderdhja duhet té béhet ndaras pér secilin pacient me sémundje malinje aktive dhe varésisht
nga vendndodhja e tumorit, terapisé antineoplastike dhe fazés sé sémundjes. Tumoret qé gjenden
né traktin gastrointestinal ose gjenitourinar jané ndérlidhur me njé rrezik té shtuar nga gjakderdhja
gjaté mjekimit me Rufixalo. Tek pacientét me neoplazma malinje me rrezik té larté nga
gjakderdhja, pérdorimi i Rufixalos kundérindikohet (pér mé shumé informata, shih tekstin mé lart).

Kundérindikacionet e tjera

Rufixalo kundérindikohet gjaté shtatzénisé dhe laktacionit. Graté né moshé riprodhuese duhet ta
shmangin shtatzéniné gjaté marrjes sé Rufixalos. Rufixalo kundérindikohet edhe né rast té
hipersensitivitetit ndaj substancés aktive ose ndonjérés ekscipiente.



Mbidoza

Pér shkak té pérthithjes sé kufizuar, efekti maksimal pa e rritur mé tej ekspozimin mesatar té
plazmés pritet né doza qé jané mé té larta se ato terapeutike, domethéné 50 mg Rufixalo ose mé
shumé tek té rriturit. N€ rast té mbidozimit, mund té merret né konsideraté marrja e qymyrdrurit
té aktivizuar pér ta zvogéluar pérthithjen.

Nése tek pacientét qé marrin Rufixalo shfagen komplikime me gjakderdhje, doza tjetér e Rufixalos
duhet t& shtyhet ose mjekimi duhet té ndérpritet né njé ményré té pérshtatshme. Qasja individuale
ndaj mjekimit té gjakderdhjes pérfshin:

e mjekimin simptomatik, si¢ ésht€ kompresimi mekanik, ndérhyrja kirurgjikale, zévendésimi
1 léngjeve;

e mbéshtetjen hemodinamike; transfuzionin e produkteve ose pérbérésve té gjakut;

e Nése gjakderdhja nuk mund té kontrollohet me masat e mésipérme, duhet t& merret né
konsideraté pérdorimi 1 njé frenuesi specifik té faktorit Xa (andexanet alfa) ose njé agjenti
specifik té koagulimit, si¢ éshté koncentrati 1 kompleksit té protrombinés (aPCC),
kompleksi 1 protrombinés 1 koncentruar 1 aktivizuar (aPCC) ose faktori rekombinant VIla
(r-FVIla). Megjithaté, aktualisht ekziston njé pérvojé klinike shumé e kufizuar e pérdorimit
té kétyre barnave tek pacientét e rritur.

Pér shkak té shkallés sé larté té lidhjes me proteinat e plazmés, nuk pritet qé Rufixalo t€ mund té
higet nga trupi me ané té dializés.

Testet e koagulimit

Rufixalo nuk kérkon monitorim rutinor té parametrave té koagulimit. Megjithaté, matja e niveleve
té Rufixalos né gjak mund té jeté e dobishme né situata té caktuara kur informatat pér ekspozimin
ndaj Rufixalos mund té ndihmojné né vendimmarrjen klinike, si¢ éshté mbidoza dhe kirurgjia
emergjente.

Testet anti-faktor Xa, me kalibratoré specifiké té rivaroksabanit, jané aktualisht né dispozicion
komercialisht pér t'i matur nivelet e rivaroksabanit. Nése indikohet klinikisht, statusi hemostatik
mund té pércaktohet nga koha e protrombinés (RT) duke e pérdorur Neoplastinén, si¢ pérshkruhet
né “Pérmbledhjen e karakteristikave té produktit”.

Vlerat e parametrave té méposhtém té koagulimit jané té larta: koha e protrombinés (PV), koha e
tromboplastinés sé pjesshme e aktivizuar (aPTT) dhe Raporti ndérkombétar i normalizuar i
llogaritur (INR). Testimi INR éshté zhvilluar pér t’'1 pércaktuar efektet ¢ VKA-sé dhe, pér kété
arsye, nuk éshté 1 pérshtatshém pér matjen e aktivitetit té Rufixalos. Vendimet pér dozimin dhe
mjekimin nuk duhet t€ bazohen né rezultatet e INR-s€, pérveg kur kaloni nga Rufixalo né VKA
si¢ éshté pérshkruar mé paré.



Pasqyré e pérgjithshme e dozimit tek pacientét e rritur*

Indikimi

Doza

Popullatat e vecanta

Parandalimi i goditjes né tru dhe
embolizmit sistemik tek pacientét
e rritur me fibrilacion atrial
jovalvular

Rufixalo 20 mg njé heré né dité

Pacientét me funksion t€ démtuar
té veshkave (pastrimi 1 kreatininés
15 — 49 ml/min)

Rufixalo 15 mg njé heré né dité.

PCI pér vendosjen e stendés
Periudha maksimale deri né 12
muaj —

Rufixalo 15 mg njé heré né dité
plus njé frenues P2Y12 (p.sh.
klopidogrel).

PCI me vendosje té stendés

Tek pacientét me démtim té
veshkave (pastrimi i kreatininés
30-49 ml/min)

Rufixalo 10 mg njé heré né dité
plus njé frenues P2Y12 (p.sh.
klopidogrel).

Mjekimi 1 DVT dhe PE-sé dhe
parandalimi 1 pérséritur 1 DVT-sé
dhe BE-sé tek pacientét e rritur

Mjekimi  dhe  parandalimi 1
pérséritjeve, nga dita e paré deri né
ditén e njézetenjété:

Rufixalo 15 mg dy heré né dité

Parandalimi i pérséritjes, nga dita e
njézetedyté e tutje:
Rufixalo 20 mg njé heré né dité

Parandalimi 1 zgjatur 1 pérséritjeve,
nga muaji 1 shtaté e tutje
Rufixalo 10 mg njé heré né dité

Parandalimi 1 zgjatur 1 pérséritjeve,
nga muaji 1 shtaté e tutje

Rufixalo 20 mg njé heré né dité tek
pacientét qé konsiderchen me rrezik
té larté nga DVT ose BE té pérséritur,
si¢ jané pacientét:

[0 me komorbiditete té komplikuara;

Pacientét me funksion té démtuar
té veshkave (pastrimi 1 kreatininés
15 — 49 ml/min)

Mjekimi dhe parandalimi 1
pérséritjeve, nga dita e paré deri
né ditén e njézetenjété:

Rufixalo 15 mg dy heré né dité.

Pastaj Rufixalo 15 mg njé heré né
dité né vend té Rufixalo 20 mg njé
heré né dité, nése pacienti
vleréson se rreziku i1 gjakderdhjes
e tejkalon rrezikun e DVT-sé ose
BE-sé pérséritése.

Me dozén e rekomanduar té
Rufixalo 10 mg njé heré né ditg,
nuk ka nevojé pér pérshtatje té
dozés.
Dozat




U qé kané zhvilluar DVT ose PE té
pérséritur, me profilaksi té zgjatur me
Rufixalo 10 mg njé heré né dité.

Parandalimi 1 VTE-sé tek pacientét
e rritur q€ 1 nénshtrohen njé
procedure kirurgjikale zgjedhore té
implantimit t€ legenit apo
| gjunjéve artificialé

Rufixalo 10 mg njé heré né dité

Parandalimi 1 ngjarjeve
aterotrombotike tek pacientét e
rritur me CAD ose PAD
simptomatike dhe me rrezik té larté
nga ngjarjet ishemike

Rufixalo 2.5 mg dy heré né dité né
kombinim me acid acetilsalicilik 75
der1 né 100 mg/dité

Parandalimi i ngjarjeve
aterotrombotike tek pacientét e
rritur pas ACS-sé me biomarkeré
kardiaké té rritur

Rufixalo 2.5 mg dy heré né dité né
kombinim me terapi
antitrombocitike standarde (vetém
acid acetilsalicilik 75-100 mg/dité
ose acid acetilsalicihk 75-100
mg/dité me 75 mg/dité klopidogrel
ose tiklopidiné me dozé standarde)

Tabletat Rufixalo 15 dhe 20 mg duhet té merren me ushqim.

Pér pacientét qé nuk mund ta gélltisin téré tabletén, tableta Rufixalo mund té shtypet dhe té pérzihet me ujé ose
pure molle menjéheré para se t&€ merret dhe té aplikohet oralisht.

* me njé ose mé shumé faktoré rreziku, si¢ jané pamjaftueshméria kardiake kongjestive, hipertensioni, mosha
mbi 75 vjeg, diabeti mellitus, goditja né tru ose ataku ishemik kalimtar.
b Pérdoreni me kujdes tek pacientét me pastrim té kreatininés 15-29 ml/min dhe tek pacientét me démtim té
veshkave té cilét marrin njékohésisht barna té tjera qé i rrisin pérqendrimet plazmatike té rivaroksabanit.

¢Nuk rekomandohet si alternativé ndaj heparinés sé pafraksionuar tek pacientét me PE qé jané hemodinamikisht
t& pagéndrueshém ose gé kérkojné trombolizé ose embolektomi pulmonare.




Raportimi i efekteve anésore

Pas marrjes sé vendimit pér ta véné kété bar né treg, éshté e réndésishme ta raportoni ¢do dyshim
pér reaksione negative té shkaktuara nga ky bar. Kjo e lejon monitorimin e shkallés sé dobisé dhe
rrezikut té barit.

Té gjitha efektet anésore té dyshuara duhet té raportohen né Agjenciné e Kosovés pér Produkte
dhe Paisje dhe Medicinale (AKPPM). AKPPM inkurajon punonjésit e kujdesit shéndetésor té
raportojné efektet anésore té dyshuara duke plotésuar formularin e raportimit pér efekte anésore
qé mund ta shkarkoni né webfagen e AKPPM-sé (https://akppm.rks-gov.net/ ) dhe ta dérgoni né
njérén nga ményrat e méposhtme:

Né ményré elektronike: info.akppm@rks-gov.net

Me posté: Agjencia e Kosovés pér Produkte dhe Paisje Medicinale- Lagjia e Spitalit
(Q.K.U.K), 10000 Prishtiné, Kosové.

Té dhénat kontaktuese té personit t€ autorizuar juridik té Bartésit té Autorizimit pér
Marketing té produktit medicinal:

Mr.Ph.Venera Komoni
Personi pérgjegjés lokal pér farmakovigjilencé

Mobil: +383 45 266 023

Zyra: +381 38 606 011

Faks: +381 38 606 008

E-mail: vkomoni @Alkaloid.com.mk




Vodic¢ za lekare sa informacijama o primeni
leka Rufixalo® (rivaroksaban)

Ovaj vodic predstavlja edukativni materijal koji je obavezan uslov za
stavljanje leka Rufixalo® u promet, sa ciljem dodatne minimizacije
odabranih vazZnih rizika.

Bez promotivnog sadrzaja.

Informacije navedene u ovom edukativnom materijalu ne zamenjuju
informacije navedene u SaZetku karakteristika leka (SmPC). Za potpune
informacije pre primene ovog leka, molimo vas da proditate SaZetak
karakteristika leka.

Ovaj edukativni materijal je dostupan na internet stranici Agencije Kosova
za medicinske proizvode i medicinska sredstva (AKPPM), u odeljku
Publikacije — Odeljenje za farmakovigilancu.



SAZETAK VAZNIH RIZIKA I PREPORUKA ZA NJTHOVU PREVENCIIU VILI
MINIMIZACIJU

» Detalji o populacijama koje mogu biti pod veéim rizikom od krvarenja
* Preporuke za smanjenje doze u rizi€nim populacijama
* Smernice u vezi sa prelaskom sa terapije rivaroksabanom i na terapiju rivaroksabanom
* Potreba da se tablete od 15 mg i 20 mg uzimaju sa hranom
» Terapija predoziranja
» Primena testova koagulacije i njihovo tumadenje
» Potreba da se svim pacijentima objasni:

0 Znaci i simptomi krvarenja i kada treba potraZiti medicinsku pomo¢

o Vaznost pridrzavanja terapije

o Potreba za uzimanjem tableta od 15 mg i 20 mg sa hranom

o Neophodnost da sa sobom uvek nose Karticu sa upozorenjima za pacijenta koja se
nalazi u svakom pakovanju leka

o Potreba da obaveste zdravstvene radnike da uzimaju rivaroksaban ako moraju na
hirurSku intervenciju ili invazivnu proceduru
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Vodi€ za lekare

U ovom ,Vodicu za lekare” date su preporuke za primenu leka Rufixalo, koje bi minimizovale
rizik od krvarenja tokom terapije ovim lekom. Informacije navedene u ovom , Vodi¢u za
lekare” ne zamenjuju one koje su navedene u ,Sazetku karakteristika leka®.

Pre nego 3to propiSete ovaj lek, molimo Vas da proditate ,Sazetak karakteristika leka”.

Kartica sa upozorenjima za pacijenta

Svaki pacijent kome je propisan lek Rufixalo dobiée Karticu sa upozorenjima za pacijenta,
koja se nalazi u svakom pakovanju leka.

Svakom pacijentu ili negovatelju treba objasniti moguée posledice antikoagulantne terapije i
vaznost pridrZavanja terapije, znakove krvarenja i kada treba potraZiti medicinsku pomo¢.
Kartica sa upozorenjima za pacijenta je namenjena da obavesti lekare i stomatologe o
antikoagulantnoj terapiji koju pacijent koristi i sadrzi kontakt informacije za hitne slucajeve.
Pacijent mora dobiti instrukcije da Karticu sa upozorenjima uvek nosi sa sobom i da je
pokaze svakom zdravstvenom radniku koji ga leéi.



Preporuke za doziranje

Prevencija mozdanog udara i sistemske embolije kod odraslih
pacijenata sa nevalvularnom atrijalnom fibrilacijom

Preporu¢ena doza za prevenciju moZdanog udara i sistemske embolije kod pacijenata sa
nevalvularnom atrijalnom fibrilacijom je 20 mg jednom dnevno

SEMA DOZIRANJA

Kontinuirana terapija

Rufixalo 20 mg jednom dnevno * Uzeti sa hranom

* Za preporuenu §emu doziranja kod pacijenata sa atrijalnom fibrilacijom i umerenim ili teskim
oitecenjem funkcije bubrega, videti tekst u nastavku.

Pacijenti sa oSte¢enjem funkcije bubrega

Kod pacijenata sa umereno (klirens kreatinina 3049 mL/min) ili teSko (klirens kreatinina 15—
29 mL/min) oSte¢enom funkcijom bubrega, preporuéena doza je 15 mg jednom dnevno.
Rivaroksaban treba primenjivati uz oprez kod pacijenata sa te§ko otecenom funkcijom
bubrega (klirens kreatinina 15-29 mL/min), a ne preporuuje se upotreba kod pacijenata sa
klirensom kreatinina < 15 mL/min.

Rivaroksaban treba primenjivati uz oprez kod pacijenata sa o§te¢enom funkcijom bubrega
koji istovremeno primenjuju druge lekove koji poveéavaju koncentraciju rivaroksabana u
plazmi.

Trajanje terapije

Terapiju rivaroksabanom treba nastaviti u duzem periodu pod uslovom da je korist u
prevenciji mozdanog udara veca u odnosu na rizik od krvarenja.

Propustena doza

Ako se propusti doza, pacijent treba odmah da uzme rivaroksaban i da nastavi narednog dana
sa uzimanjem jednom dnevno kako je preporuéeno. Pacijent ne treba da uzme dve doze leka
tokom istog dana kako bi se nadoknadila propustena doza.

Pacijenti sa nevalvularnom atrijalnom fibrilacijom koji se podvrgavaju perkutanoj koronarnoj
intervenciji (PCI engl. percutaneous coronary intervention) sa ugradnjom stenta

Postoji ograni¢eno iskustvo kod upotrebe niZe doze rivaroksabana, 15 mg jednom dnevno (ili

10 mg rivaroksabana jednom dnevno kod pacijenata sa umerenim o$te¢enjem funkcije bubrega
(klirens kreatinina 30-49 mL/min)) kao dodatak P2Y12 inhibitoru najduZc 12 moscci kod



pacijenata sa nevalvularnom atrijalnom fibrilacijom, kojima je potrebna oralna antikoagulantna
terapija i koji se podvrgavaju PCI sa postavljanjem stenta.

Pacijenti koji se podvrgavaju kardioverziji

Primena rivaroksabana moze da se zapoéne, ili da se nastavi kod pacijenata Cije stanje moze
da zahteva kardioverziju. Kod transezofagealnim ehokardiogramom (TEE) vodene
kardioverzije, kod pacijenata koji prethodno nisu bili na terapiji antikoagulansima, terapiju
rivaroksabanom treba zapoceti najmanje 4 sata pre kardioverzije da bi se osigurala adekvatna
antikoagulacija. Za sve pacijente pre izvodenja kardioverzije potrebno je potvrditi da je
rivaroksaban uziman kako je propisano. Odluku o sprovodenju i trajanju terapije treba doneti
u skladu sa preporukama za antikoagulantnu terapiju pacijenata koji se podvrgavaju
kardioverziji.



Terapija tromboze dubokih vena (TDV) i pluéne embolije (PE) i
prevencija rekurentne TDV i PE kod odraslih pacijenata

Pacijenti inicijalno uzimaju terapiju od 15 mg dva puta dnevno tokom prve tri nedelje. Posle
ove inicijalne terapije sledi 20 mg jednom dnevno tokom perioda kontinuirane terapije.
Kada je indikovana produzena prevencija rekurentne TDV ili PE (nakon zavrietka najmanje 6
meseci leCenja tromboze dubokih vena ili pluéne embolije), preporuéena doza je 10 mg jednom
dnevno. Kod pacijenata za koje se smatra da su pod visokim rizikom od rekurentne TDV ili PE,
kao Sto su oni sa komplikovanim komorbiditetima ili kod kojih se rekurentna TDV ili PE
pojavila tokom produzene profilakse rivaroksabanom 10 mg jednom dnevno, potrebno je
razmotriti uzimanje rivaroksabana u dozi od 20 mg jednom dnevno

Rivaroksaban 10 mg se ne preporucuje za inicijalnu terapiju TDV i PE tokom prvih 6 meseci.

SEMA DOZIRANJA
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Rufixalo, 10 mg, film tablete: UZIMATI SA HRANOM ILI BEZ NJE — 15/20 mg, film tablete:
MORAJU SE UZIMATI SA HRANOM

* Za preporucenu Semu doziranja kod pacijenata sa TDV/PE i umerenim ili teZkim oSteéenjem funkcije bubrega
videti tekst ispod

Pacijenti sa oStecenjem funkcije bubrega

Pacijenti sa umerenim (klirens kreatinina 30-49 mL/min) ili teSkim (klirens kreatinina 15-29
mL/min) oStec¢enjem funkcije bubrega koji uzimaju terapiju za akutnu TDV, akutnu PE i
prevenciju rekurentne TDV i PE moraju uzimati 15 mg dva puta dnevno tokom prve tri
nedelje.

Nakon toga, preporuena doza je 20 mg jednom dnevno. Smanjenje doze 20 mg jednom
dnevno na 15 mg jednom dnevno treba razmotriti ako je procenjeni rizik od krvarenja kod
pacijenta veci od rizika za rekurentnu TDV i PE. Preporuka za uzimanje 15 mg je bazirana na
farmakokinetickom modelu i nije ispitivana u ovim klini¢kim okolnostima. Rivaroksaban
treba koristiti uz oprez kod pacijenata sa teskim oste¢enjem funkcije bubrega (klirens
kreatinina 15-29 mL/min) i ne preporucuje se primena kod pacijenata sa klirensom kreatinina
< 15 mL/min. Ukoliko je preporu¢ena doza 10 mg jednom dnevno (nakon najmanje 6 meseci
terapije), nije potrebno dodatno prilagodavanje preporucene doze.

Rivaroksaban treba koristiti uz oprez kod pacijenata sa ostecenom funkcijom bubregal koji
istovremeno primaju druge lekove koji povecavaju koncentraciju rivaroksabana u plazmi.



Trajanje terapije

Kratkotrajnu terapiju (najmanje 3 meseca) treba razmotriti kod pacijenata sa TDV ili PE koje
su izazvane vecim prolaznim faktorom rizika (npr. nedavna velika operacija ili trauma).
Trebalo bi razmotriti dugotrajnu terapiju kod pacijenata sa provociranom TDV ili PE koje
nisu povezane sa glavnim prolaznim faktorima rizika, neprovociranim TDV ili PE, ili
istorijom rekurentne TDV ili PE.

Propustena doza

Odrasli

* Terapijski period uzimanja leka dva puta dnevno (15 mg dva puta dnevno tokom prve
tri nedelje): Ako se doza propusti, pacijent treba odmah da uzme rivaroksaban da bi
obezbedio koli¢inu od 30 mg rivaroksabana dnevno. U ovom sluéaju se dve tablete od 15 mg
mogu uzeti odjednom. Pacijent treba da nastavi redovno da uzima 15 mg dva puta dnevno
narednog dana.

* Terapijski period uzimanja leka jednom dnevno (posle tri nedelje): Ako se neka doza
propusti, pacijent treba odmah da uzme jednu dozu rivaroksabana i da nastavi narednog dana
sa uzimanjem leka jednom dnevno, kako je preporudeno. Pacijent ne treba da uzme dve doze
leka tokom istog dana kako bi se nadoknadila propustena doza.

! kod umereno osteéene funkcije bubrega (klirens kreatinina 3049 mL/min) za
rivaroksaban 10 mg



Prevencija aterotrombotskih dogadaja kod odraslih pacijenata koji imaju
bolest koronarnih arterija (BKA) ili simptomatsku bolest perifernih
arterija (BPA) sa visokim rizikom od ishemijskih dogadaja

SEMA DOZIRANJA

Individualno trajanje terapije

Rufixalo 2,5 mg dva puta dnevno*

Rufixalo se moZe uzeti sa hranom ili bez nje

Pacijenti koji uzimaju rivaroksaban u dozi od 2,5 mg dva puta dnevno takode moraju da
uzimaju acetilsalicilnu kiselinu (ASK) u dozi od 75—-100 mg dnevno.

Kod pacijenata koji su uspesno prosli revaskularizaciju donjih ekstremiteta (hirurske ili
endovaskularne, ukljuCujuéi kombinovane procedure) zbog simptomatskog BPA, terapiju ne
treba zapoCeti pre nego Sto se postigne hemostaza (videti takode odeljak 5.1 SaZetka
karakteristika leka).

Pacijenti sa oSteenjem funkcije bubrega

Nije potrebno prilagodavanje doze kod pacijenata sa umerenim oste¢enjem bubrega (klirens
kreatinina 30-49 mL/min). Rivaroksaban se mora primenjivati sa oprezom kod pacijenata sa
teSkim oSte¢enjem bubrega (klirens kreatinina 15-29 mL/min). Ne preporuéuje se upotreba
leka kod pacijenata sa klirensom kreatinina <15 mL/min.

Kod pacijenata sa umereno osteCenom funkcijom bubrega (klirens kreatinina od 30-49
mL/min) koji istovremeno primaju druge lekove koji povecavaju koncentraciju rivaroksabana
u plazmi, lek se mora primenjivati sa oprezom.

Trajanje terapije

Trajanje terapije kod svakog pojedina¢nog pacijenta treba odrediti na osnovu redovnih
kontrola, a potrebno je uzeti u obzir rizik od trombotskih dogadaja u odnosu na rizik od
krvarenja.

Istovremena primena sa antitrombocitnom terapijom

Kod pacijenata sa akutnim trombotskim dogadajem ili vaskularnom procedurom koja zahteva
dvostruku antitrombocitnu terapiju. nastavak primene rivaroksabana u dozi od 2.5 mg dva
puta dnevno treba proceniti u zavisnosti od vrste dogadaja ili procedure i antitrombocitne
terapije.



Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi kod pacijenata sa BKA/BPA

Kod pacijenata sa BKA/BPA sa visokim rizikom od ishemijskih dogadaja, ispitivana je
efikasnost i bezbednost rivaroksabana u dozi od 2,5 mg dva puta dnevno u kombinaciji
sa ASK.

Kod pacijenata koji su nedavno podvrgnuti revaskularizaciji donjih ekstremiteta zbog
simptomatskog BPA, ispitivana je efikasnost i bezbednost rivaroksabana u dozi od 2,5 mg
dva puta dnevno u kombinaciji sa antitrombocitnim lekovima: samo ASK ili ASK uz dodatnu
kratkotrajnu primenu klopidogrela. Ako je potrebno, dvostruka antitrombocitna terapija
klopidogrelom treba da bude kratkotrajna: treba izbegavati dugotrajnu dvostruku
antitrombocitnu terapiju. Pacijentima koji su nedavno prosli uspesnu revaskularizaciju donjih
ckstremiteta (hirurska ili endovaskularna, ukljuéujuéi kombinovane procedure) zbog
simptomatskog BPA dozvoljeno je da dodatno primaju standardnu dozu klopidogrela jednom
dnevno tokom najviSe 6 meseci (videti takode odeljak 5.1 Sazetka karakteristika leka).
Terapija u kombinaciji sa drugim antitrombocitnim lekovima, npr. prasugrelom ili
tikagrelorom, nije prou¢avana i ne preporucuje se.

Istovremena primena rivaroksabana 2,5 mg i ASK je kontraindikovana u terapiji BK A/BPA
kod pacijenata sa prethodnim hemoragijskim ili lakunarnim mozdanim udarom ili bilo kojom
vrstom mozdanog udara u poslednjih mesec dana. Terapiju rivaroksabanom od 2,5 mg treba
izbegavati kod pacijenata sa prethodnim moZzdanim udarom ili tranzitornim ishemijskim
napadom (TIA) koji primaju dvostruku antitrombocitnu terapiju.

Potreban je oprez pri istovremenoj primeni rivaroksabana sa ASK kod pacijenata sa
BKA/BPA:

* starosti > 75 godina. Odnos koristi i rizika terapije treba redovno procenjivati kod svakog
pojedinacnog pacijenta

 manjom telesnom masom (< 60 kg)

* kod pacijenata sa BKA koji imaju teSku simptomatsku sréanu insuficijenciju. Podaci iz
ispitivanja sugeriSu da takvi pacijenti mogu imati manje koristi od leenja rivaroksabanom
(videti odeljak 5.1 Sazetka karakteristika leka za dodatna pojasnjenja).

Propustena doza
Ako propusti dozu, pacijent treba da nastavi da uzima preporuéenu dozu rivaroksabana od 2.5
mg prema rasporedu. Ne treba uzimati duplu dozu da bi se nadoknadila propustena doza.



Prevencija aterotrombotskih dogadaja kod odraslih pacijenata posle akutnog
koronarnog sindroma (AKS) sa poveéanim vrednostima sréanih markera

SEMA DOZIRANJA

M

Individualno trajanje terapije

Rufixalo 2,5 mg dva puta dnevno*

Uzeti sa hranom ili bez nje

Dodatno, uz rivaroksaban 2,5 mg, pacijenti moraju svakog dana da uzimaju dozu od 75—
100 mg acetilsalicilne kiseline ili dnevnu dozu od 75-100 mg acetilsalicilne kiseline uz
dodatak dnevne doze od 75 mg klopidogrela ili uobi¢ajene dnevne doze tiklopidina.

PreporuCena doza rivaroksabana je 2,5 mg dva puta dnevno, koja se pocinje $to je pre moguce
nakon stabilizacije akutnog koronarnog sindroma, a najranije 24 sata nakon prijema u bolnicu
i u vreme kada bi se normalno prekinula parenteralna antikoagulantna terapija.

Pacijenti sa oStecenjem funkcije bubrega

Nije potrebno prilagodavanje doze kod pacijenata sa umerenim ofte¢enjem funkcije bubrega
(klirens kreatinina 30-49 mL/min). Rivaroksaban se mora primenjivati sa oprezom kod
pacijenata sa teSkim oSte¢enjem funkcije bubrega (klirens kreatinina 15-29 mL/min), a njegova
primena se ne preporuuje kod pacijenata sa klirensom kreatinina <15 mL/min.
Kod pacijenata sa umerenim oSte¢enjem funkcije bubrega (klirens kreatinina 30-49 mL/min)
koji istovremeno primaju druge lekove koji povecavaju koncentraciju rivaroksabana u plazmi,
lek se mora koristiti sa oprezom.

Trajanje terapije

Terapija se mora redovno procenjivati za svakog pojedinatnog pacijenta, odmeravajudi rizik
od ishemijskih dogadaja u odnosu na rizik od krvarenja. O produZenju terapije koja je duza od
12 meseci mora se odluciti za svakog pacijenta pojedinalno, jer je iskustvo upotrebe do 24
meseca ograniceno.

Istovremena primena sa antitrombocitnom terapijom

Kod pacijenata sa akutnim trombotskim dogadajem ili vaskularnom procedurom koja zahteva
dvostruku antitrombocitnu terapiju, nastavak primene rivaroksabana u dozi od 2,5 mg dva
puta dnevno treba proceniti u zavisnosti od vrste dogadaja ili procedure i antitrombocitne
terapije.



Ostala upozorenja i mere opreza kod pacijenata sa akutnim koronarnim sindromom

Efikasnost i bezbednost rivaroksabana u dozi od 2,5 mg dva puta dnevno kod pacijenata sa
nedavnim akutnim koronarnim sindromom ispitivane su pri primeni rivaroksabana u
kombinaciji sa antitrombocitnim lekovima: ASK ili ASK uz dodatak klopidogrela/tiklopidina.
Terapija u kombinaciji sa drugim antitrombocitnim lekovima, npr. prasugrelom ili
tikagrelorom, nije ispitivana pa se i ne preporuduje.

Potreban je oprez kada se rivaroksaban primenjuje sam sa ASK ili sa ASK i klopidogrelom ili
tiklopidinom kod pacijenata sa akutnim koronarnim sindromom:

* starosti > 75 godina. Odnos koristi i rizika terapije treba redovno procenjivati kod svakog
pojedinacnog pacijenta

* manjom telesnom masom (< 60 kg)

Istovremena primena rivaroksabana sa antitrombocitnim lekovima u terapiji akutnog
koronarnog sindroma je kontraindikovana kod pacijenata sa prethodnim mozdanim udarom ili
prolaznim ishemijskim napadom (TIA).

Propustena doza

Ako propusti dozu, pacijent treba da nastavi da uzima preporuéenu dozu rivaroksabana od 2,5

mg prema rasporedu. Ne treba uzimati duplu dozu da bi se nadoknadila propustena doza.



Prevencija venske tromboembolije (VTE) kod odraslih pacijenata koji se
podvrgavaju elektivnom hirur$kom zahvatu zamene kuka ili kolena

Prevencija venske tromboembolije (VTE) kod odraslih pacijenata koji se podvrgavaju
elektivnom hirur§kom zahvatu zamene kuka ili kolena

Trajanje terapije

Trajanje terapije zavisi od individualnog rizika pacijenta od venske tromboembolije, koji je
odreden vrstom ortopedskog hirurSkog zahvata.

* Preporuceno trajanje terapije kod pacijenata koji su podvrgnuti velikoj operaciji kuka je 5
nedelja.

* Preporuceno trajanje terapije kod pacijenata koji su podvrgnuti velikoj operaciji kolena je 2
nedelje.

Propustena doza

Ako propusti dozu, pacijent treba odmah da uzme rivaroksaban, a zatim od sledeéeg dana da
nastavi sa uzimanjem leka jednom dnevno, kao i ranije.



Oralna primena

Rivaroksaban 2,5 mg i 10 mg, film tablete se mogu uzimati sa ili bez hrane.

Rivaroksaban 15 mg i 20 mg, film tablete se moraju uzimati sa hranom. Uzimanje ovih doza u
isto vreme sa hranom obezbeduje neophodnu apsorpciju leka i na taj nagin obezbeduje visoku
bioraspolozivost nakon oralne primene.

Za pacijente koji ne mogu da progutaju celu tabletu, tableta rivaroksabana se mo¥e usitniti i
pomesati sa vodom ili kaSom od jabuke neposredno pre oralne primene. Nakon primene
usitnjene film tablete od 15 mg ili 20 mg, odmah treba uneti hranu.

Usitnjena tableta se moze primeniti kroz gastri¢nu sondu nakon §to se potvrdi da je sonda
pravilno postavljena u Zeludac. Usitnjenu tabletu treba primeniti sa malom koli¢inom vode
kroz gastri¢nu sondu, nakon Cega sondu treba isprati vodom. Nakon primene usitnjenih film
tableta rivaroksabana od 15 mg ili 20 mg, pacijentu treba odmah primeniti enteralnu ishranu.

Uzimanje leka tokom operativnog zahvata

Ako je potrebno sprovesti invazivnu proceduru ili hirurku intervenciju, ako je moguée i na
osnovu klini¢ke procene lekara:

* primenu rivaroksabana 10/15/20 mg treba prekinuti najmanje 24 sata pre procedure;

* primenu rivaroksabana 2,5 mg treba prekinuti najmanje 12 sati pre procedure ako je moguce
i na osnovu klini¢ke procene lekara. Ako se postupak ne moZe odloZiti, poveéan rizik od
krvarenja mora se proceniti u odnosu na hitnost zahvata.

Primena rivaroksabana treba da se nastavi §to je pre moguée nakon invazivne procedure ili
hirurske intervencije, pod uslovom da klinicka situacija dozvoljava i da je uspostavljena
adekvatna hemostaza.

Spinalna/epiduralna anestezija ili punkcija

Kada se izvodi neuroaksijalna anestezija (spinalna/epiduralna anestezija) ili
spinalna/epiduralna punkcija, pacijenti le¢eni antitrombotikim lekovima u cilju prevencije
tromboembolijskih komplikacija su pod rizikom od stvaranja epiduralnog ili spinalnog
hematoma koji mozZe dovesti do dugotrajne ili permanentne paralize. Rizik od ovih dogadaja
moze se povecati kod postoperativne primene stalnih epiduralnih katetera ili lekova koji utidu
na hemostazu. Rizik se takode moZe poveéati zbog traumatske ili ponavljane epiduralne ili
spinalne punkcije. Kod ovih pacijenata treba esto kontrolisati pojavu znakova i simptoma
neuroloskih oStecenja (npr. utrnulost ili slabost nogu, odnosno poremecaji funkcije creva ili
mokracne besike). Ukoliko se primeti neuroloski poremeéaj, neophodno je hitno postaviti
dijagnozu i sprovesti terapiju. Pre neuraksijalne intervencije lekar treba da razmotri odnos



koristi i rizika kod pacijenata koji primaju antikoagulanse, odnosno pacijenata koji ¢e primati
antikoagulanse u cilju tromboprofilakse.
Specifi¢ne preporuke u skladu sa indikacijom

* Prevencija moZdanog udara i sistemske embolije kod odraslih pacijenata sa nevalvularnom
atrijalnom fibrilacijom

* Terapija tromboze dubokih vena (TDV) i pluéne embolije (PE) i prevencija rekurentne TDV i PE
kod odraslih pacijenata

Nema Klini¢kog iskustva sa primenom rivaroksabana 15 mg i 20 mg tablete kod odraslih
pacijenata, kao ni sa primenom rivaroksabana kod dece u ovim situacijama.

U cilju smanjenja potencijalnog rizika od krvarenja povezanog sa istovremenom primenom
rivaroksabana i neuroaksijalne (epiduralna/spinalna) anestezije ili spinalne punkcije, treba
razmotriti farmakokineti¢ki profil rivaroksabana.

Postavljanje ili uklanjanje epiduralnog katetera ili lumbalnu punkciju je najbolje uraditi kada
se proceni da je antikoagulantni efekat rivaroksabana nizak.

Medutim, tatno vreme potrebno za postizanje dovoljno niskog antikoagulacionog efekta kod
svakog pacijenta nije poznato i mora se proceniti u odnosu na hitnost dijagnosti¢ke procedure.
Za uklanjanje epiduralnog katetera i na osnovu opstih farmakokineti¢kih karakteristika, od
poslednje primene rivaroksabana mora da prode najmanje dvostruko poluvreme eliminacije,
odnosno najmanje 18 sati kod mladih pacijenata i 26 sati kod starijih pacijenata (videti
odeljak 5.2 Sazetka karakteristika leka). Nakon uklanjanja katetera, mora proéi najmanje 6
sati pre nego $to se primeni sledeca doza leka. Ukoliko dode do traume prilikom izvodenja
punkcije, primenu rivaroksabana treba odlozZiti za 24 sata.

Prevencija venske tromboembolije (VTE) kod odraslih pacijenata koji se podvrgavaju
elektivnom hirur§kom zahvatu zamene kuka ili kolena

U cilju smanjenja potencijalnog rizika od krvarenja povezanog sa istovremenom primenom
rivaroksabana i neuroaksijalne (epiduralna/spinalna) anestezije ili spinalne punkcije, treba
razmotriti farmakokineti¢ki profil leka Rufixalo.

Postavljanje ili uklanjanje epiduralnog katetera ili lumbalnu punkciju je najbolje uraditi kada
se proceni da je antikoagulantni efekat rivaroksabana nizak (videti odeljak 5.2 Saetka
karakteristika leka).

Mora pro¢i najmanje 18 sati od poslednje primene rivaroksabana do vadenja epiduralnog
katetera.

Nakon vadenja katetera, mora proci najmanje 6 sati pre primene sledece doze leka Rufixalo.
Ukoliko dode do traumatske punkcije, primenu rivaroksabana treba odloZiti za 24 sata.

s Prevencija aterotrombotskih dogadaja kod odraslih pacijenata koji imaju bolest
koronarnih arterija (BKA) ili simptomatsku bolest perifernih arterija (BPA) sa
visokim rizikom od ishemijskih dogadaja

* Prevencija aterotrombotskih dogadaja kod odraslih pacijenata nakon akutnog
koronarnog sindroma (AKS) sa poveéanim vrednostima sréanih markera

Nema klini¢kog iskustva primene rivaroksabana u dozi od 2,5 mg i antitrombocitnih
lekova u ovim situacijama. Primenu inhibitora agregacije trombocita treba prekinuti u
skladu sa preporukama proizvoda¢a navedenim u informacijama o leku.



Da bi se smanjio potencijalni rizik od krvarenja povezan sa istovremenom primenom
rivaroksabana i neuroaksijalne (epiduralne/spinalne) anestezije ili spinalne punkcije, mora se
uzeti u obzir farmakokineti¢ki profil rivaroksabana.

Postavljanje ili uklanjanje epiduralnog katetera ili lumbalna punkcija najbolje se izvodi kada
se proceni da je antikoagulantni efekat rivaroksabana nizak (videti odeljak 5.2 SaZetka
karakteristika leka). Medutim, nije poznato taéno vreme potrebno za postizanje dovoljno
niskog antikoagulacionog efekta kod svakog pacijenta.

Prelazak pacijenata sa antagonista vitamina K (VK A) na rivaroxaban

PRELAZAK PACIJENATA SA VKA NA RIVAROKSABAN

Obustaviti VKA

VKA rivaroxaban*
Merenje INR-a (trajanje Prevencija mozdanog udara i sistemske embolije:
zavisi od individualnog Poceti terapiju rivaroksabanom kada je INR <3,0
smanjenja koncentracije TDV, PE i prevencija rekurentne DVT i PE:
VKA u plazmi) Poceti terapiju rivaroksabanom kada je INR <2,5

* Videti preporuke za doziranje za potrebnu dnevnu dozu

Kod pacijenata koji primenjuju lekove za prevenciju mozdanog udara i sistemske embolije,
terapiju antagonistima vitamina K treba obustaviti i zapodeti terapiju rivaroksabanom kada je
INR (International Normalised Ratio) < 3,0.

Kod pacijenata koji su na terapiji za duboku vensku trombozu, pluénu emboliju i prevenciju
rekurentne duboke venske tromboze i pluéne embolije, terapiju antagonistima vitamina K
treba obustaviti i zapoCeti terapiju rivaroksabanom kada je INR <2,5.

Merenje INR nije prikladno za merenje antikoagulantne aktivnosti rivaroksabana, pa ne treba
da se koristi u tu svrhu. Terapija rivaroksabanom ne zahteva rutinsko pracenje parametara
koagulacije.



Prelazak pacijenata sa rivaroksabana na VKA

PRELAZAK PACIJENATA SA RIVAROKSABANA NA VKA =
-
Standardna doza VKA Prilagodena doza VKA na osnovu INR INR

ey | e = = Primena rivaroksaban

Rivaroksaban* Merenje INR pre mora se prekinuti kada je
primene rivaroksaban INR>20

* Videti preporuke za doziranje za potrebnu dnevnu dozu

Tokom prelaska na drugu terapiju vaZno je obezbediti adekvatnu antikoagulaciju,
istovremeno svodeci rizik od krvarenja na minimum.

Kada se prelazi na terapiju VKA, rivaroksaban i VKA treba davati istovremeno dok INR ne
bude > 2.0. Tokom prva dva dana perioda prelaza, treba primeniti standardno po&etno
doziranje VKA, nakon &ega sledi doziranje VKA vodeno testiranjem INR.

Merenje INR nije prikladno za merenje antikoagulantne aktivnosti rivaroksabana. Dok
pacijenti istovremeno uzimaju rivaroksaban i VKA, INR treba meriti najmanje 24 sata nakon
prethodne doze, ali pre sledece doze rivaroksabana. Onog trenutka kada se obustavi primena
rivaroksabana, vrednosti INR dobijene najmanje 24 sata posle poslednje doze pouzdano
oslikavaju doziranje VKA.

Prelazak pacijenata sa parenteralnih antikoagulanasa na rivaroksaban

* Kod pacijenata koji primaju parenteralni lek prema planu sa fiksnim rezimom
doziranja, kao Sto je niskomolekularni heparin (LMWH), obustaviti primenu
parenteralnog leka i zapo€eti primenu rivaroksabana u periodu od 0 do 2 sata pre
termina sledece planirane primene parenteralnog leka.

» + Kod pacijenata koji kontinuirano primaju parenteralni lek, kao §to je intravenski
nefrakcionisani heparin, primenu rivaroksabana treba zapo&eti u trenutku
obustavljanja prethodne terapije.



Prelazak pacijenata sa rivaroksabana na parenteralne
antikoagulanse

Prvu dozu parenteralnog antikoagulansa treba dati u vreme kada bi se uzela sledeéa doza
rivaroksabana.

Pacijenti sa potencijalno ve¢im rizikom od krvarenja

Kao i drugi antikoagulansi, rivaroksaban moZe da poveéa rizik od krvarenja.
Stoga je rivaroksaban kontraindikovan kod pacijenata:

» sa aktivnim klini¢ki znaGajnim krvarenjem
* sa lezijom ili stanjem sa znagajnim rizikom za pojavu velikih krvarenja, kao $to su aktivne
ili nedavne gastrointestinalne ulceracije, prisustvo malignih neoplazmi sa visokim rizikom za
krvarenje, nedavna povreda mozga ili kicmene mozdine, skora$nji hirurski zahvati na mozgu,
ki¢menoj moZdini ili oftalmoloske hirurke intervencije, nedavna intrakranijalna hemoragija,
poznati ezofagealni variksi ili sumnja na njih, arteriovenske malformacije, aneurizme krvnih
sudova ili intraspinalne, odnosno intracerebralne vaskularne anomalije
* koji su na istovremenoj terapiji sa nekim od antikoagulantnih lekova, npr. nefrakcionisanim
heparinom, niskomolekularnim heparinima (enoksaparin, dalteparin, itd.), derivatima
“heparina (fondaparinuks itd.), oralnim antikoagulansima (varfarin, dabigatran-eteksilat,
apiksaban, itd.), osim u odredenim uslovima prelaska sa ili na drugu antikoagulantnu terapiju
ili kada se nefrakcionisani heparin primenjuje u dozama neophodnim za odrzavanje
centralnog venskog ili arterijskog katetera prohodnim
* sa boleScu jetre koja je udruzena sa koagulopatijom i klini¢ki znagajnim rizikom od
krvarenja, ukljuCujuci pacijente sa cirozom u Child-Pugh B i C stadijumu

Starija populacija: Rizik od krvarenja se poveéava sa godinama.

Nekoliko podgrupa pacijenata ima veci rizik od krvarenja i moraju se pazljivo pratiti zbog
znakova i simptoma komplikacija povezanih sa krvarenjem.

Odluka o leCenju ovih pacijenata mora se doneti nakon procene koristi le¢enja u odnosu na
rizik od krvarenja.

Pacijenti sa oSte¢enom funkcijom bubrega

Videti ,,Preporuke za doziranje” za pacijente sa umereno (klirens kreatinina 30—49 mL/min)
ili tesko (klirens kreatinina 15-29 mL/min) osteéenom funkcijom bubrega.

Rivaroksaban treba primenjivati uz oprez kod pacijenata sa klirensom kreatinina 15-29
mL/min i kod pacijenata sa oStecenom funkcijom bubrega koji istovremeno primaju druge
lekove koji povecavaju koncentraciju rivaroksabana u plazmi.

Upotreba rivaroksabana se nc preporuduje kod pacijonata sa klirensom kreatinina < 15
mL/min.



! kod umereno ostecene funkcije bubrega (klirens kreatinina 30-49 mL/min) za rivaroksaban 2,5 mg i
10 mg

Pacijenti koji istovremeno primaju druge lekove

* Azolne antimikotike za sistemsku primenu (kao §to su ketokonazol, itrakonazol, vorikonazol
i posakonazol) ili inhibitore HIV proteaze (npr. ritonavir), primena rivaroksabana se ne
preporucuje

» Obratiti paznju ako su pacijenti istovremeno na terapiji lekovima koji uti¢u na hemostazu,
kao Sto su nesteroidni antiinflamatorni lekovi (NSAIL), acetilsalicilna kiselina ili inhibitori
agregacije trombocita ili selektivni inhibitori ponovnog preuzimanja serotonina (SSRIs) i
inhibitori ponovnog preuzimanja serotonina i noradrenalina (SNRI)

* Pacijenti nakon AKS i pacijenti sa BKA/BPA: pacijenti koji su na terapiji rivaroksabanom i
antitrombocitnim lekovima treba istovremeno da budu na terapiji NSAIL samo ako je korist
veca od rizika od krvarenja

* Interakcija sa eritromicinom, klaritromicinom ili flukonazolom verovatno nije klinicki
znaajna kod vedine pacijenata, ali moZe biti potencijalno zna¢ajna kod pacijenata sa visokim
rizikom (za pacijente sa oStecenom funkcijom bubrega pogledajte tekst iznad)

Studije interakcije su sprovedene samo kod odraslih. Obim interakcija u pedijatrijskoj
populaciji nije poznat. Gore navedena upozorenja se takode moraju uzeti u obzir za
pedijatrijsku populaciju.

Pacijenti sa drugim faktorima rizika od krvarenja

Kao sto je slucaj i sa drugim antitromboticima, ne preporuduje se primena rivaroksabana kod
pacijenata sa povecanim rizikom od krvarenja, kao §to su pacijenti:

- sa kongenitalnim ili steCenim poremecajima krvarenja

« sa teSkom nekontrolisanom arterijskom hipertenzijom

» sa drugom gastrointestinalnom bole$¢u bez aktivne ulceracije koje potencijalno mogu da
dovedu do komplikacija sa krvarenjem (npr. zapaljenska bolest creva, ezofagitis, gastritis i
gastroezofagealni refluks)

* sa vaskularnom retinopatijom
* sa bronhiektazijama ili prethodnim pulmonalnim krvarenjem

Onkoloski pacijenti

Pacijenti sa malignim oboljenjima mogu istovremeno imati povecan rizik od krvarenja i
tromboze. Procena da li je korist od antitrombotske terapije veca od rizika od krvarenja mora
se sprovesti posebno za svakog pacijenta sa aktivnom malignom boleséu, u zavisnosti od
lokacije tumora, antineoplasti¢ne terapije i stadijuma bolesti. Tumuori locirani u
gastrointestinalnom ili genitourinarnom traktu bili su povezani sa poveéanim rizikom od



krvarenja tokom le€enja rivaroksabanom. Kod pacijenata sa malignim neoplazmama sa
visokim rizikom od krvarenja, primena rivaroksabana je kontraindikovana (za vise
informacija videti tekst iznad).

Ostale kontraindikacije

Rivaroksaban je kontraindikovan tokom trudnoée i dojenja. Zene u reproduktivnom periodu
moraju izbegavati trudnoéu dok uzimaju rivaroksaban. Lek je takode kontraindikovan u sluéaju
preosetljivosti na aktivnu supstancu ili neku od pomoénih supstanci.

Predoziranje

Zbog ograniCene resorpcije, maksimalni efekat bez daljeg poveéanja proselne izlozenosti
plazmi se oCekuje pri dozama veéim od terapijskih, a to je 50 mg rivaroksabana ili vise kod
odraslih.

Ako dode do predoziranja, moze se razmotriti uzimanje aktivnog uglja za smanjenje
resorpcije.

Ako se kod pacijenata koji uzimaju rivaroksaban jave komplikacije krvarenja, slede¢a
primena leka mora biti odloZena ili se leGenje mora prekinuti prema potrebi. Lecenje
krvarenja se prilagodava pojedincu i moze ukljucivati:

« simptomatsko le€enje, kao $to je mehanitka kompresija, hirurska intervencija, nadoknada
teCnosti

* hemodinamska suportivna terapija; transfuzija derivata ili komponenti krvi

» za krvarenje koje je opasno po Zivot, a koje se ne moZe kontrolisati gore navedenim
merama, treba razmotriti upotrebu specifiénih reverznih prokoagulantnih sredstava, kao $to su
koncentrat protrombin kompleksa (PCC), koncentrat aktiviranog protrombin kompleksa
(APCC) ili rekombinantni faktor VIla (r-FVIla). Medutim, trenutno postoji veoma ograni&eno
klini¢ko iskustvo sa upotrebom ovih lekova kod odraslih pacijenata i dece koja uzimaju
rivaroksaban.

Zbog visokog stepena vezivanja za proteine plazme, ne o&ekuje se da bi se rivaroksaban
mogao ukloniti iz organizma dijalizom

Testovi koagulacije

Rivaroksaban ne zahteva rutinsko pracenje koagulacije. Medutim, merenje koncentracije
rivaroksabana moze biti korisno u izuzetnim situacijama kada poznavanje izloZzenosti
rivaroksabanu moZze pomoc¢i da se donesu klinicke odluke, npr. kod predoziranja ili hitne
hirurSke intervencije. Razvijeni su anti-faktor Xa testovi sa specifiénim kalibratorima za
merenje koncentracije rivaroksabana.



Ako je to klinicki indikovano, hemostatski status se takode moZe proceniti pomoéu
protrombinskog vremena (PV) koris¢enjem Neoplastina, kako je opisano u SaZetku
karakteristika leka. Vrednosti sledecih testova koagulacije su povecane: protrombinsko vreme
(PV), aktivirano parcijalno tromboplastinsko vreme (aPTV) i obradun internacionalnog
normalizovanog odnosa (INR) za PT.

Posto je INR razvijen kako bi se procenjivali efekti VKA na PV, nije primereno da se INR
koristi za merenje aktivnosti rivaroksabana. Odluke o doziranju ili terapiji ne treba da se
baziraju na rezultatima INR, osim ako se prelazi sa rivaroksabana na VKA, kako je gore
opisano



Pregled doziranja

INDIKACIJA

DOZIRANIJE

POSEBNE POPULACIE

Prevencija mozdanog udara i
sistemske embolije kod
pacijenata sa nevalvularnom

atrijalnom fibrilacijom®

Rufixalo, 20 mg, jeDNOM
DNEVNO

Kod pacijenata sa o$te¢enom
funkcijom bubrega sa
klirensom kreatinina 15-49
mL/min®
Rufixalo,
dnevno

15 mg, jednom

PKI sa postavljanjem stenta
Najvise 12 meseci
Rufixalo, 15 mg, jednom
dnevno uz P2Y1, inhibitor
(npr. klopidogrel)

PKl sa postavljanjem stenta
Kod pacijenata sa osteéenom
funkcijom bubrega sa
klirensom kreatinina 30-49
mL/min®

Rufixalo, 10 mg, jednom
dnevno uz P2Y 1 inhibitor
(npr. klopidogrel)

Terapija TDV i PE¢i prevencija
rekurentne TDV i PE kod
odraslih pacijenata

Terapija i prevencija
rekurence, od 1.-21. dana
Rufixalo, 15 mg, dva puta
dnevno

Prevencija rekurence, od 22.

dana nadalje
Rufixalo, 20 mg, jednom
dnevno

Produzena prevencija
rekurence, od 7. meseca
nadalje

Rufixalo, 10 mg, jednom
dnevno

ProduZena prevencija
rekurence, od 7. meseca
nadalje

Rufixalo, 20 mg, jednom
dnevno kod pacijenata pod
velikim rizikom od

Kod pacijenata sa
ostecenom funkcijom
bubrega sa klirensom
kreatinina 15-49 mL/min®

Terapija i prevencija
rekurence, od 1.-21. dana
Rufixalo, 15 mg, dva puta na
dan

Nakon toga, i dalje Rufixalo.
15 mg, jednom dnevno
umesto Rufixalo, 20 mg,
jednom dnevno ako se
proceni da je rizik od
krvarenja za pacijenta veéi
od rizika od rekurence TDV
ili PE.

Pri preporucenoj dozi
Rufixalo od 10 mg jednom
dnevno, prilagodavanje doze
nije potrebno.




rekurentne TDV ili PE,
poput pacijenata:

* sa komplikovanim
komorbiditetima

* kod kojih je doSlo do
rekurentne duboke venske
tromboze ili pluéne embolije
tokom produZene prevencije
rivaroksabanom 10 mg

Prevencija VTE kod odraslih
pacijenata koji su podvrgnuti
elektivnoj operaciji zamene
kuka ili kolena

Rufixalo, 10 mg, jednom
dnevno

Prevencija aterotrombotskih
dogadaja kod odraslih
pacijenata sa BKA ili
simptomatskim BPA sa visokim
rizikom od ishemijskih
dogadaja

Rufixalo, 2,5 mg, dva puta
dnevno

U kombinaciji sa
acetilsalicilnom kiselinom
75-100 mg/dan

Prevencija aterotrombotskih
dogadaja kod odraslih
pacijenata nakon AKS sa
poveéanim vrednostima
sréanih markera

Rufixalo, 2,5 mg, dva puta na
dan

u kombinaciji sa standardnom
antitrombocitnom terapijom
(acetilsalicilna kiselina 75-100
mg/dan sama ili acetilsalicilna
kiselina 75-100 mg/dan sa
klopidogrelom 75 mg/dan ili
standardna doza tiklopidina)

Rufixalo, 15 mg i 20 mg, film tablete se moraju uzimati sa hranom.

Za pacijente koji ne mogu da progutaju celu tabletu, tableta se moze usitniti i pomegati sa
vodom ili kaSom od jabuke neposredno pre primene leka, a zatim uzeti oralno.

a Sa jednim ili vide faktora rizika, poput kongestivne sréane insuficijencije, hipertenzije, starosti > 75 godina, diabetes mellitus-a, prethodnog moZdanog
udara ili tranzitornog ishemijskog ataka.

b Koristiti uz oprez kod pacijenata sa klirensom kreatinina 15-29 mL/min i kod pacijenata sa ofteéenjem bubrega koji istovremena primenjuju druge lekove
koji povecavaju koncentraciju rivaroksabana u plazmi,

¢ Ne preporuduje s kao alterativa terapiji nefrakeionisanom heparinu kod pacijenata sa PE koji su hemodinamski nestabilni ili koji ée biti podvrgnuti
trombalizi ili pulmonalnoj embolektomiji




Prijavljivanje neZeljenih dejstava

Nakon donoSenja odluke o stavljanju ovog leka u promet, vazno je prijaviti svaku sumnju na
nezeljene reakcije izazvane ovim lekom. Ovo omoguéava kontinuirano pracenje odnosa
koristi 1 rizika leka.

Sve sumnje na nezZeljena dejstva treba prijaviti Kosovskoj agenciji za lekove i medicinska
sredstva (AKPPM). AKPPM podsti&e zdravstvene radnike da prijavljuju sumnje na nezeljena
dejstva popunjavanjem obrasca za prijavu nezeljenih dejstava, koji se moze preuzeti sa
internet stranice AKPPM (https:/akppm.rks-gov.net/) i poslati na jedan od sledeéih nacina:

Elektronskim putem: info.akppm@rks-gov.net
Postom: Kosovska agencija za lekove i medicinska sredstva — Lagjja e Spitalit (Q.K.UK)),
10000 Pristina, Kosovo.

Kontakt podaci ovlaséenog pravnog lica nosioca dozvole za stavljanje leka u promet:

Mr. ph. Venera Komoni
Lokalno odgovorno lice za farmakovigilancu

Mobilni telefon: +383 45 266 023
Telefon (kancelarija): +381 38 606 011
Faks: +381 38 606 008

E-mail: vkomoni@Alkaloid. com.mk




