Roteas

Ghidul medicului prescriptor pentru
medicii care prescriu Roteas (Edoxaban)

REZUMATUL RISCURILOR IMPORTANTE SI PROCEDURILOR
RECOMANDATE PENTRU PREVENIREA SI/SAU REDUCEREA LA
MINIMUM A ACESTORA

Edoxaban creste riscul de hemoragie si poate provoca hemoragii grave,
potential letale. Pacientii trebuie monitorizati cu atentie pentru
identificarea eventualelor semne de hemoragie.

Se recomanda utilizarea cu precautie la pacientii cu risc crescut de
hemoragie.

Tn cazul aparitiei unei complicatii hemoragice, tratamentul trebuie
amanat sau intrerupt, tinand cont de timpul de injumatatire al edoxabanului
(10— 14 ore)

Utilizarea medicamentului Roteas trebuie intrerupti in cazul unei

hemoragii severe.

Nu este disponibil un antidot specific care sa antagonizeze efectul
anticoagulant al edoxabanului.

Administrarea concomitenta a edoxabanului cu alte anticoagulante este
contraindicata.

Doza zilnica recomandata este de 30 mg la pacientii:
o cu greutate corporala redusa < 60 kg,
o cu insuficienta renald moderata sau severa
o care utilizeaza inhibitori puternici-ai glicoproteinei P (gp P)

Este necesard respectarea cu strictete a recomandarilor privind dozele in
cazul trecerii de la Roteas la alt medicament si invers.

Informati pacientul cd in fiecare cutie a medicamentului exista un Card de
avertizare a pacientului, care contine informatii despre semnele si
simptomele hemoragiei si despre momentul in care trebuie solicitata asistenta
medicala.
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e Incurajati pacientii sii aiba Cardul asupra lor in permanent si si-|
prezinte profesionistilor din domeniul sanatatii inainte de orice
consultatie sau procedura. Acesta va informa cadrele medicale despre
tratamentul anticoagulant al pacientului, precum si despre datele de contact
pentru urgente.

Indicatii terapeutice

Roteas este indicat in prevenirea accidentului vascular cerebral si a emboliei sistemice
la pacienti adulti cu fibrilatie atriala non-valvulara (FANV) cu unul sau mai muti
factori de risc, cum sunt insuficientd cardiacad congestiva, hipertensiune arteriala,
varsta > 75 de ani, diabet zaharat, accident vascular cerebral sau accident ischemic
tranzitoriu (AIT) in antecedente.

Roteas este indicat in tratamentul trombozei venoase profunde (TVP) si al emboliei
pulmonare (EP) si in prevenirea TVP si EP recurente la adulti.

Contraindicatii

ROTEAS® este contraindicat la urmatoarele categorii de pacienti:

e Pacientii cu hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre
excipienti.

e Pacientii cu hemoragie activa semnificativa din punct de vedere clinic.

e Pacientii cu leziuni sau afectiuni care prezinta un risc semnificativ de
hemoragie majora, precum:

o Ulceratie gastro-intestinala (Gl) curentd sau recenta

o Neoplasme maligne cu risc crescut de sangerare

o Leziuni recente la nivelul creierului sau maduvei spinarii ori interventii
chirurgicale in aceste zone

o Interventie chirurgicala oftalmica recenta

Hemoragie intracraniana recenta

o Varice esofagiene cunoscute sau suspectate, malformatii arterio-
venoase, anevrisme vasculare sau anomalii vasculare intraspinale sau
intracerebrale majore.

e Pacientii cu afectiuni hepatice asociate cu coagulopatie si risc de sangerare
relevant din punct de vedere clinic.

e Pacientii cu tratament concomitent cu orice alte anticoagulante, de exemplu
heparina nefractionata (HNF), heparina cu greutate moleculara mica
(enoxaparina, dalteparina etc.), derivate de heparina (fondaparina etc.),
anticoagulante orale (warfarina, dabigatran etexilat, rivaroxaban, apixaban
etc.), exceptand situatiile specifice de schimbare a tratamentului
anticoagulant oral cu sau de la Roteas® sau cand heparina nefractionata este
administrata la dozele necesare pentru a mentine deschis un cateter venos
central sau arterial.

o
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o femeile Insarcinate si cele aflate la varsta fertila

e In timpul alaptarii, trebuie luata decizia de a intrerupe fie tratamentul, fie
alaptarea.

e pacientii cu hipertensiune arteriald severa necontrolata.

Reducerea dozei

Doza recomandata de edoxaban este de 60 mg sub forma de comprimat administrat
o data pe zi.

Cu toate acestea, o doza de 30 mg o data pe zi este necesara pentru anumiti
pacienti, administrata in fiecare zi la aceeasi ord, cu sau fara alimente.

Ghid rezumativ privind administrarea dozelor

edoxaban 60 mg

Doza recomandata . .
o data pe zi

Doze recomandate pentru pacientii cu unul sau mai multi dintre urmatorii factori clinici:

Moderatd sau severd (CICr 15 —

Insuficienta renala .
’ 50 mi/minut)

edoxaban 30 mg

Greutate corporala scazuta (<60 kg o dat3 pe zi

Ciclosporind, dronedarond, eritromicind,

Inhibitori ai gp P ketoconazol

Pacienti cu risc crescut de hemoragie

Anumite categorii de pacienti prezinta un risc crescut de hemoragie si trebuie
monitorizati cu atentie pentru identificarea eventualelor semne si simptome ale
complicatiilor hemoragice. Orice decizie terapeutica trebuie sa se bazeze pe o
evaluare atenta a beneficiului tratamentului in raport cu riscul de hemoragie.

Pacienti cu insuficienta renala

Boala renala in stadiu terminal: dializa, Nu este recomandat
insuficienta renald (CrCL <15 ml/min)

Insuficienta renala moderata sau severa | Reducerea dozei la 30 mg o data pe zi

(CrCL 15-50 ml/min) (vezi sectiunea Reducerea dozei)
Insuficienta renala usoara (CrCL 51-80 Nu este necesara reducerea dozei
ml/min) 60 mg o data pe zi

Tnainte de initierea tratamentului cu ROTEAS® si atunci cand este indicat clinic,
trebuie efectuata evaluarea functiei renale.
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Pacienti cu insuficienta hepatica

Afectiuni hepatice asociate cu
coagulopatie si risc de sangerare relevant
din punct de vedere clinic

Contraindicat

Insuficienta hepatica usoara sau
moderata

Nu este necesara reducerea dozei
60 mg o data pe zi; utilizare cu precautie

Insuficienta hepatica severa

Nu este recomandat

Concentratii crescute ale enzimelor
hepatice ALT/AST >2 x LSN sau bilirubina
totala >=1,5 x LSN

Utilizare cu precautie

Tnainte de initierea si in timpul tratamentului de lunga durata (>1 an) cu ROTEAS®,
trebuie efectuata evaluarea functiei hepatice.

Pacienti aflati sub tratament concomitent

Inhibitori ai gp P: ciclosporina,
dronedarona, eritromicina, ketoconazol

Reducerea dozei la 30 mg o data pe zi

(vezi sectiunea Reducerea dozei)

Amiodaronad, chinidina sau verapamil

Nu este necesara reducerea dozei
60 mg o data pe zi

Inductori ai gp P (ex. rifampicina,
fenitoind, carbamazepina, fenobarbital
sau sunatoare)

Utilizare cu precautie

Substraturi ale gp P (digoxina)

Nu este necesara modificarea dozei
60 mg o data pe zi

Medicamente care afecteaza hemostaza
(ex. AINS, acid acetilsalicilic - AAS,
inhibitori ai agregarii plachetare)

Nu este recomandat. ROTEAS® poate fi
administrat concomitent cu doze scazute
de AAS (<100 mg/zi).

Utilizarea cronica de AINS

Nu este recomandat

Gestionarea perioperatorie

Tn situatiile in care un pacient necesita o interventie chirurgicald sau o procedurd
invaziva (inclusiv extractia dentara), tratamentul cu ROTEAS® trebuie oprit cu cel
putin 24 de ore inainte, iar precautia adecvata trebuie exercitata din cauza riscului
crescut de tromboza. Timpul de Tnjumatatire al ROTEAS® este de 10—14 ore. Fiind un
inhibitor reversibil al factorului Xa, activitatea sa anticoagulanta ar trebui sa scada in
decurs de 24-48 de ore de la ultima doza administrata.

Daca nu este posibil sa se intrerupa administrarea ROTEAS® cu cel putin 24 de ore
Tnainte sau daca procedura nu poate fi amanata, trebuie utilizata judecata clinica
pentru a evalua riscurile de hemoragie in raport cu urgenta interventiei.
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?ntreru perea temporara

intreruperile tratamentului trebuie evitate ori de cate ori este posibil. Totusi, dacd o
intrerupere temporara este inevitabila (ex. Thainte de o interventie chirurgicala sau o
procedura invaziva), tratamentul cu ROTEAS® trebuie reluat cat mai curand posibil.

Supradozaj

Supradozajul cu ROTEAS® poate duce la hemoragie.

Nu exista un antidot specific care sa antagonizeze efectul farmacodinamic al
ROTEAS®.

Administrarea precoce de carbune activat poate fi luata in considerare in caz de
supradozaj cu ROTEAS® pentru a reduce absorbtia. Aceasta recomandare se bazeaza
pe tratamentul standard al supradozajului de medicamente si pe datele disponibile
privind compusii similari, intrucat utilizarea carbunelui activat pentru reducerea
absorbtiei ROTEAS® nu a fost studiata in mod specific in cadrul programului clinic cu
edoxaban.

Gestionarea complicatiilor hemoragice

Daca apar complicatii hemoragice, tratamentul trebuie amanat sau intrerupt, luand
in considerare timpul de Tnjumatatire al ROTEAS® (10—14 ore).

n cazul unei hemoragii, trebuie luate in considerare urméatoarele méasuri:

e Tratament simptomatic, precum compresie mecanica, interventie
chirurgicald, substitutie de lichide si tratament de sustinere hemodinamica,
transfuzie de produse sau componente sanguine.

e Pentru hemoragii care pot pune viata in pericolsi care nu pot fi controlate
prin masurile de mai sus, administrarea unui concentrat de complex
protrombinic (CCP) cu 4 factori la 50 Ul/kg a demonstrat ca poate inversa
efectele ROTEAS® la 30 de minute dupa finalizarea perfuziei.

Hemodializa nu contribuie semnificativ la eliminarea ROTEAS®.

Testarea de rutina a coagularii

Tratamentul cu ROTEAS® nu necesita monitorizare clinica de rutina a coagularii. Ca
urmare a inhibarii factorului Xa, ROTEAS® prelungeste testele standard de coagulare,
precum INR, timpul de protrombina (TP) sau timpul de tromboplastina partial activat
(aPTT). Modificarile observate in ceea ce priveste valorile acestor teste de coagulare,
la doza terapeutica asteptata, sunt mici si au un grad mare de variabilitate. Prin
urmare, aceste teste nu sunt recomandate pentru evaluarea efectelor
farmacodinamice ale ROTEAS®.
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Nu exista teste sau analize de sange specifice disponibile pentru ROTEAS®.

Trecerea la si de la ROTEAS®

Regulile de trecere la si de la tratamentul cu ROTEAS® sunt aceleasi, atat pentru
indicatia de tromboembolism venos (TEV), cat si pentru cea de fibrilatie atriala non-
valvulara (FANV) . Trebuie mentionat ca, odata ce un pacient este trecut la
tratamentul cu ROTEAS®, raportul international normalizat (INR), timpul de
protrombina (TP) sau timpul de tromboplastina partial activat (aPTT) nu sunt
masuratori utile pentru efectul anticoagulant.

Trecerea de la anticoagulante orale (altele decat AVK) la ROTEAS®

Se intrerupe anticoagulantul oral non-antagonist al vitaminei K (non-AVK) si se
incepe administrarea ROTEAS® la momentul urmatoarei doze de non-AVK.

Trecerea de la terapia AVK la ROTEAS®

n cazul conversiei de la tratament cu AVK la ROTEAS®, se intrerupe warfarina sau alt
tratament AVK si se incepe administrarea ROTEAS® atunci cand INR este <2,5.

Tntrerupeti warfarina sau alt tratament AVK

N

Monitorizati INR pana cand <2,5

N

Tncepeti administrarea ROTEAS® o datd pe zi

De la ROTEAS® al terapia AVK

Optiune orala:
Daca se face trecerea unui pacient de la ROTEAS® 60 mg la terapia AVK, administrati
30 mg ROTEAS® o data pe zi impreuna cu doza adecvata de AVK.

Daca se face trecerea unui pacient de la ROTEAS® 30 mg la terapia AVK, administrati
15 mg ROTEAS® o data pe zi impreuna cu doza adecvata de AVK.

Se recomanda ca, in primele 14 zile de terapie concomitenta, INR sa fie masurat de
cel putin 3 ori, inainte de administrarea dozei zilnice de ROTEAS®. Administrarea
concomitentd trebuie continuatd pan3 la atingerea unui INR stabil >2,0. in acest
moment, ROTEAS® trebuie intrerupt.
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Reduceti doza de ROTEAS® (30 mg sau 15 mg) Initiati tratamentul cu AVK  Initiati testarea INR

- INR 22,0
Opriti tratamentul cu ROTEAS® Continuati tratamentul cu AVK Continuati testarea INR

Cale parenterala

intrerupeti tratamentul cu ROTEAS®, administrati un anticoagulant parenteral si
initiati tratamentul cu AVK la momentul urmatoarei doze programate de ROTEAS®.
Cand se obtine un INR stabil 22,0, opriti anticoagulantul parenteral si continuati
tratamentul cu AVK.

Opriti tratamentul anterior cu ROTEAS®

Ajustati anticoagulantul parenteral Initiati tratamentul cu AVK  Initiati testarea INR
INR 22,0
Opriti anticoagulantul parenteral Continuati tratamentul cu AVK Continuati testarea INR

Trecerea de la anticoagulante parenterale la ROTEAS®

Pacienti aflati sub tratament continuu cu anticoagulant parenteral, cum ar fi
heparina intravenoasa (IV):

- Opriti anticoagulantul parenteral-> Asteptati 4 ore-> Incepeti administrarea
ROTEAS® o data pe zi

Pacienti aflati sub tratament parenteral cu doza fixa, cum ar fi heparina cu greutate
moleculara mica (LMWH):

- Opriti anticoagulantul parenteral - incepeti tratamentul cu ROTEAS® la
momentul urmatoarei doze programate a tratamentului anterior

Trecerea de la ROTEAS® la anticoagulante parenterale

Administrati prima doza de anticoagulant parenteral la momentul urmatoarei doze
programate de ROTEAS®.

Vesiune aprobata de ANMDMR in mai 2025



ROTEAS® nu trebuie administrat simultan cu un anticoagulant parenteral.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este
importantd. Acest proces permite monitorizarea continua a echilibrului
beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din domeniul sanatatii sunt rugati sa
raporteze orice reactii adverse suspectate catre Agentia Nationald a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania, in conformitate cu
sistemul national de raportare spontana, utilizand formularele de raportare
disponibile pe pagina web a Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale din Romania (www.anm.ro), la sectiunea Medicamente de uz
uman/Raporteaza o reactie adversa.

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania
Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

e-mail: adr@anm.ro

Website: www.anm.ro

Raportare online: https://adr.anm.ro

WWWwW.anm.ro

Sau

Contactati
Departamentul de farmacovigilenta al Detinatorului de Autorizatie de Punere pe
Piata

BERLIN-CHEMIE A.MENARINI SRL

Floreasca Business Park,

Calea Floreasca 169A

corp A, etaj 7, sector 1, Bucuresti, 014459
Tel: +4 021 232 34 32, Fax: +4 021 233 08 26
Email: romania@berlin-chemie.com
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