Mibrex, 15 mg_2023.11.24_SIL (Rivaroxabanum). Skiad i posta¢: Kazda tabletka powlekana zawiera 15 mg rywaroksabanu
(Rivaroxabanum). Substancje pomocnicze o znanym dziataniu. Kazda tabletka zawiera 31,63 mg laktozy jednowodnej. Tabletka powlekana
(tabletka). Rézowe, okragte, obustronnie wypukte tabletki powlekane ($rednica 6,1+0,2 mm), z wyttoczong liczbg ,15” z jednej strony.
Wskazania: Dorosli. Profilaktyka udaru i zatorowosci obwodowej u dorostych pacjentéw z migotaniem przedsionkéw niezwigzanym z wadg
zastawkowgq z jednym lub kilkoma czynnikami ryzyka, takimi jak zastoinowa niewydolnos$¢ serca, nadcisnienie tetnicze, wiek = 75 lat,
cukrzyca, udar lub przemijajacy napad niedokrwienny w wywiadzie. Leczenie zakrzepicy 2yt gtebokich (ZZG) i zatorowosci ptucnej (ZP)
oraz profilaktyka nawrotowej ZZG i ZP u dorostych (patrz pacjenci z ZP hemodynamicznie niestabilni). Dzieci i mtodziez. Leczenie zyInej
choroby zakrzepowo-zatorowej (ZChZZ) iprofilaktyka nawrotéw ZChZZ u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat i o masie ciata od 30 kg
do 50 kg po co najmniej 5 dniach poczatkowego pozajelitowego leczenia przeciwzakrzepowego. Dawkowanie i sposéb podawania:
Dawkowanie. Profilaktyka udaru i zatorowosci obwodowej u dorostych. Zalecana dawka to 20 mg raz na dobe, co jest réwniez zalecang
dawka maksymalng. Leczenie produktem Mibrex nalezy kontynuowa¢ dtugotrwale pod warunkiem, ze korzy$¢ wynikajaca z profilaktyki
udaru i zatorowosci obwodowej przewaza nad ryzykiem wystapienia krwawienia. W przypadku pominiecia dawki pacjent powinien
niezwlocznie przyja¢ produkt Mibrex i nastepnego dnia kontynuowaé zalecane przyjmowanie raz na dobe. Nie nalezy stosowac¢ dawki
podwadjnej tego samego dnia w celu uzupetnienia pominietej dawki. Leczenie ZZG, leczenie ZP i profilaktyka nawrotowej ZZG i ZP u
dorostych. Zalecana dawka do poczatkowego leczenia ostrej ZZG lub ZP to 15 mg dwa razy na dobe przez pierwsze trzy tygodnie, a
nastepnie 20 mg raz na dobe do kontynuacji leczenia i profilaktyki nawrotowej ZZG i ZP. Krétkotrwate leczenie (co najmniej przez 3
miesiace) nalezy rozwazyé u pacjentéw z ZZG lub ZP spowodowanymi powaznymi przejéciowymi czynnikami ryzyka (tj. niedawno przebyty
powazny zabieg chirurgiczny lub powazny uraz). Dluzszy okres leczenia nalezy rozwazyé u pacjentéw z wtérng ZZG lub ZP niezwigzanym
z powaznymi przej$ciowymi czynnikami ryzyka, z idiopatyczng ZZG lub ZP, lub z nawrotowag ZZG lub ZP w wywiadzie. Je$li zalecana jest
przedtuzona profilaktyka nawrotowej ZZG lub ZP (po zakornczeniu co najmniej 6 miesiecy leczenia ZZG lub ZP), zalecana dawka to 10 mg
raz na dobe. U pacjentéw, u ktérych wystepuje duze ryzyko nawrotu ZZG lub ZP, takich jak pacjenci z powiktanymi chorobami
wspétistniejacymi lub z nawrotowa ZZG lub ZP w okresie przedtuzonej profilaktyki dawka 10 mg raz na dobe, nalezy rozwazyé stosowanie
produktu Mibrex w dawce 20 mg raz na dobe. Okres leczenia i dawke nalezy dostosowac¢ indywidualnie po doktadnej ocenie korzysci
wynikajacych z leczenia w stosunku do ryzyka wystapienia krwawienia. Leczenie i profilaktyka nawrotowej ZZG i ZP: dzien 1-21-15 mg dwa
razy na dobe- taczna dawka dobowa 30 mg. Dzien 22 i nastepne: 20 mg raz na dobe- taczna dawka dobowa - 20 mg. Profilaktyka
nawrotowej ZZG i ZP: po zakonczeniu co najmniej 6 miesiecy leczenia ZZG lub ZP - 10 mg raz na dobe lub 20 mg raz na dobe, taczng
dawka dobowa10 mg lub 20 mg. Aby wspoméc zmiane dawkowania z 15 mg na 20 mg po 21 dniu, dostepne jest opakowanie produktu
leczniczego Mibrex rozpoczynajgce leczenie na pierwsze 4 tygodnie leczenia ZZG/ZP. W przypadku pominiecia dawki w trakcie fazy
leczenia ze schematem 15 mg dwa razy na dobe (dzien 1-21) pacjent powinien niezwtocznie przyjaé¢ produkt Mibrex w celu zapewnienia
przyjecia 30 mg produktu Mibrex na dobe. W takim przypadku mozliwe jest jednoczesne przyjecie dwdch tabletek 15 mg. Nastepnego dnia
pacjent powinien kontynuowacé regularne zalecone dawkowanie 15 mg dwa razy na dobe. W przypadku pominiecia dawki w trakcie fazy
leczenia ze schematem jeden raz na dobe pacjent powinien niezwiocznie przyjac¢ produkt Mibrex i nastepnego dnia kontynuowac zalecane
dawkowanie raz na dobe. Nie nalezy stosowa¢ dawki podwajnej tego samego dnia w celu uzupetnienia pominietej dawki. Leczenie ZChZZ i
profilaktyka nawrotéw ZChZZ u dzieci i mtodziezy Leczenie produktem Mibrex u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat nalezy
rozpoczynaé po co najmniej 5 dniach poczatkowego pozajelitowego leczenia przeciwzakrzepowego. Dawke dla dzieci i mtodziezy oblicza
sie na podstawie masy ciata. Masa ciata 30-50 kg: zalecana dawka to 15 mg rywaroksabanu raz na dobe. Jest to maksymalna dawka
dobowa. Masa ciata 50 kg lub wiecej: zalecana dawka to 20 mg rywaroksabanu raz na dobe. Jest to maksymalna dawka dobowa. Dla
pacjentéw o masie ciata ponizej 30 kg przeznaczone sa produkty w innych postaciach farmaceutycznych. Nalezy monitorowa¢ mase ciata
dziecka i regularnie weryfikowa¢ dawke. Ma to na celu zapewnienie utrzymania dawki terapeutycznej. Dostosowanie dawki powinno
nastgpi¢ tylko w oparciu o zmiane masy ciata. Leczenie dzieci i mtodziezy nalezy kontynuowa¢ przez co najmniej 3 miesigce. W razie
potrzeby klinicznej leczenie mozna wydtuzy¢ maksymalnie do 12 miesiecy. Nie ma dostepnych danych dotyczacych dzieci, ktére
uzasadniatyby zmniejszenie dawki po 6 miesigcach leczenia. Po 3 miesigcach leczenia nalezy oceni¢ indywidualny stosunek korzysci do
ryzyka kontynuowania leczenia, biorgc pod uwage ryzyko nawrotu zakrzepicy w poréwnaniu z potencjalnym ryzykiem krwawienia. W
przypadku pominiecia dawki nalezy jak najszybciej po zauwazeniu przyja¢ pominieta dawke, ale tylko tego samego dnia. Jesli nie jest to
mozliwe, pacjent powinien poming¢ dawke i kontynuowac przyjmowanie kolejnej dawki zgodnie z zaleceniem. Pacjent nie powinien
przyjmowa¢ dwoch dawek w celu uzupetnienia pominietej dawki. Zmiana leczenia z antagonistow witaminy K (ang. VKA - Vitamin K
Antagonists) na produkt Mibrex. Profilaktyka udaru i zatorowosci obwodowej: nalezy przerwac¢ leczenie VKA i rozpocza¢ leczenie
produktem Mibrex, gdy Miedzynarodowy Wspétczynnik Znormalizowany (INR) wynosi < 3,0. Leczenie ZZG, ZP i profilaktyka nawrotéw:
nalezy przerwac leczenie VKA i rozpocza¢ leczenie produktem Mibrex, gdy INR wynosi < 2,5. W przypadku przejscia pacjentéw z VKA na
produkt Mibrex wartosci INR beda nieprawdziwie podwyzszone po przyjeciu produktu Mibrex. INR nie jest wiasciwy do pomiaru dziatania
przeciwzakrzepowego produktu Mibrex i z tego powodu nie nalezy go stosowac. Zmiana leczenia z produktu Mibrex na antagonistéw
witaminy K (VKA). Istnieje mozliwo$¢ niewtasciwej antykoagulacji w czasie zmiany leczenia produktem Mibrex na VKA. W czasie
jakiejkolwiek zmiany na alternatywny lek przeciwzakrzepowy nalezy zapewni¢ ciagtg wiasciwg antykoagulacje. Nalezy zauwazyé¢, ze
produkt Mibrex moze sie przyczyni¢ do podwyzszonego INR. Pacjentom zmieniajgcym leczenie produktem Mibrex na VKA nalezy
rownoczesnie podawa¢ VKA, az INR bedzie = 2,0. Przez pierwsze dwa dni okresu zmiany nalezy stosowac¢ standardowe dawkowanie
poczatkowe VKA, a nastepnie dawkowanie VKA wedtug testow INR. Jesli pacjenci sa leczeni zaréwno produktem Mibrex, jak i VKA, nie
nalezy bada¢ INR wczesniej niz 24 godziny po poprzedniej dawce, ale przed nastepng dawka produktu Mibrex. Po przerwaniu stosowania
produktu Mibrex wiarygodne badania INR mozna wykona¢ co najmniej 24 godziny po ostatniej dawce. Dzieci i modziez: dzieci zmieniajgce
leczenie z produktu Mibrex na VKA musza kontynuowac¢ przyjmowanie produktu Mibrex przez 48 godzin po pierwszej dawce VKA. Po 2
dniach jednoczesnego podawania nalezy wykonaé badanie INR przed nastepng zaplanowang dawka produktu Mibrex. Zaleca sie
kontynuowanie jednoczesnego podawania produktu Mibrex i VKA, az INR bedzie 22,0. Po przerwaniu stosowania produktu Mibrex
wiarygodne badania INR mozna wykona¢ 24 godziny po ostatniej dawce. Zmiana leczenia z pozajelitowych lekéw przeciwzakrzepowych na
produkt Mibrex. U pacjentow dorostych i dzieci i mtodziezy aktualnie otrzymujacych pozajelitowy lek przeciwzakrzepowy, nalezy przerwaé
jego przyjmowanie i rozpocza¢ stosowanie produktu Mibrex od 0 do 2 godzin przed czasem nastepnego zaplanowanego podania
pozajelitowego produktu leczniczego (np. heparyny drobnoczasteczkowej) lub w czasie przerwania ciggle podawanego pozajelitowego
produktu leczniczego (np. dozylnej heparyny niefrakcjonowanej). Zmiana leczenia z produktu Mibrex na pozajelitowe leki
przeciwzakrzepowe. Przerwac¢ stosowanie produktu Mibrex i pierwszg dawke pozajelitowego leku przeciwzakrzepowego poda¢ w czasie,
gdy powinna by¢ przyjeta nastepna dawka produktu Mibrex. Szczegélne grupy pacjentdw. Zaburzenia czynnosci nerek. Dorosli:
ograniczone dane kliniczne wskazuja, ze u pacjentdw z ciezkim zaburzeniem czynnosci nerek (klirens kreatyniny 15-29 ml/min) znacznie
zwieksza sie stezenie rywaroksabanu w osoczu krwi. Zatem nalezy zachowaé ostroznosé¢ stosujgc Mibrex w tej grupie pacjentow. Nie
zaleca sie stosowania produktu Mibrex u pacjentéw z klirensem kreatyniny <15 ml/min. U pacjentéw z umiarkowanym (klirens kreatyniny



30-49 ml/min) lub ciezkim (klirens kreatyniny 15 29 ml/min) zaburzeniem czynnosci nerek obowigzujg nastepujace zalecenia dotyczace
dawkowania: do profilaktyki udaru i zatorowos$ci obwodowej u pacjentéw z migotaniem przedsionkéw niezwigzanym z wadg zastawkowa
zalecana dawka to 15 mg raz na dobe. Do leczenia ZZG, leczenia ZP i profilaktyki nawrotowej ZZG i ZP: pacjenci powinni by¢ leczeni
dawka 15 mg dwa razy na dobe przez pierwsze 3 tygodnie. Nastepnie, gdy zalecang dawka jest 20 mg raz na dobe, zmniejszenie dawki z
20 mg raz na dobe do 15 mg raz na dobe nalezy braé¢ pod uwage tylko jesli ocenione u pacjenta ryzyko krwawien przewyzsza ryzyko
nawrotowej ZZG i ZP. Zalecenia dotyczace stosowania 15 mg jest oparte na modelowaniu PK i nie byto badane w tym stanie klinicznym.
Jesli zalecana dawka to 10 mg raz na dobe, nie ma potrzeby stosowania innej dawki niz zalecana. U pacjentéw z tagodnym (klirens
kreatyniny 50-80 ml/min) zaburzeniem czynnos$ci nerek nie ma potrzeby zmiany dawki. Dzieci i mfodziez. Dzieci i mtodziez z tagodnymi
zaburzeniami czynnosci nerek (wspotczynnik przesaczania kiebuszkowego 50-<80 ml/min/1,73 m2): nie ma potrzeby dostosowania dawki,
na podstawie danych u dorostych i ograniczonych danych u dzieci i mtodziezy. Dzieci i mtodziez z umiarkowanymi lub ciezkimi
zaburzeniami czynnos$ci nerek (wspétczynnik przesgczania kiebuszkowego <50 ml/min/1,73 m2): Produkt Mibrex nie jest zalecany,
poniewaz nie ma dostepnych danych klinicznych. Zaburzenia czynnosci watroby. Stosowanie produktu Mibrex jest przeciwwskazane u
pacjentéw z chorobg watroby, ktéra wigze sie z koagulopatig i ryzykiem krwawienia o znaczeniu klinicznym, w tym u pacjentéw z
marskoscig watroby stopnia B i C wg klasyfikacji Child Pugh. Nie ma danych klinicznych dotyczacych dzieci z zaburzeniami czynnosci
watroby. Pacjenci w podesztym wieku. Nie ma potrzeby zmiany dawkowania. Masa ciata. Nie ma potrzeby zmiany dawkowania u
dorostych. Dla dzieci i mtodziezy dawke ustala sie na podstawie masy ciata. Pte¢. Nie ma potrzeby zmiany dawkowania. Pacjenci
poddawani kardiowersji. Mozna rozpoczynaé lub kontynuowaé podawanie produktu Mibrex u pacjentéw, ktérzy moga wymagac
kardiowersji. U pacjentéw nie leczonych wczesniej lekami przeciwzakrzepowymi, przy kardiowersji na podstawie wyniku echokardiogramu
przezprzetykowego (TEE), leczenie produktem Mibrex nalezy rozpocza¢ przynajmniej 4 godziny przed zabiegiem kardiowersji, aby
zapewni¢ odpowiednie dziatanie przeciwzakrzepowe. U wszystkich pacjentéw przed zabiegiem kardiowersji nalezy upewni¢ sie, ze
przyjmowali Mibrex zgodnie z zaleceniami. Podczas podejmowania decyzji o rozpoczeciu i dtugosci trwania leczenia nalezy wzigé¢ pod
uwage dostepne zalecenia w wytycznych leczenia przeciwzakrzepowego u pacjentéw poddawanych kardiowersji. Pacjenci z migotaniem
przedsionkéw niezwigzanym z wadg zastawkowg poddawani przezskornej interwencji wiencowej (ang. PCI - percutaneous coronary
intervention) z zatozeniem stentu. Istnieje ograniczone do$wiadczenie ze zmniejszong dawka 15 mg rywaroksabanu raz na dobe (lub 10
mg rywaroksabanu raz na dobe u pacjentéw z umiarkowanym zaburzeniem czynnosci nerek [klirens kreatyniny 30-49 ml/min]) w
skojarzeniu z inhibitorem P2Y12 przez okres maksymalnie 12 miesiecy u pacjentéw z migotaniem przedsionkéw niezwigzanym z wadg
zastawkowa, ktérzy wymagajg doustnego leczenia przeciwzakrzepowego i poddawani sg PCI z zatozeniem stentu. Dzieci i miodziez. Nie
okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci rywaroksabanu u dzieci w wieku od 0 do 18 lat we wskazaniu profilaktyki udaru i
zatorowos$ci obwodowej u pacjentédw z migotaniem przedsionkéw niezwigzanym z wadg zastawkowgq. Dane nie sg dostepne. Dlatego nie
jest zalecany do stosowania u dzieci w wieku ponizej 18 lat we wskazaniach innych niz leczenie ZChZZ i profilaktyka nawrotéw ZChZZ.
Sposéb podawania. Dorosli. Podanie doustne. Mibrex 15 mg nalezy przyjmowac z jedzeniem. Rozgniatanie tabletek. Dla pacjentéw, ktérzy
nie mogq potykac catych tabletek, tabletke Mibrex mozna rozgnies¢ i wymieszac z wodg lub przecierem jabtkowym, bezposrednio przed
zastosowaniem i podac doustnie. Po podaniu rozgniecionych 15 mg lub 20 mg tabletek powlekanych produktu Mibrex nalezy natychmiast
po dawce przyja¢ positek. Rozgnieciong tabletke mozna réwniez podawac przez zgtebnik zotagdkowy. Dzieci i mtodziez o masie ciata 30 kg
do 50 kg. Produkt leczniczy Mibrex jest przeznaczony do podania doustnego. Pacjenta nalezy poinformowac, aby potykat tabletke popijajac
ptynem. Nalezy przyjmowac jg z positkiem. Tabletki nalezy przyjmowac w odstepie okoto 24 godzin. Jesli pacjent wypluje natychmiast
dawke lub zwymiotuje w ciggu 30 minut od otrzymania dawki, nalezy poda¢ nowg dawke. Jednak jesli pacjent zwymiotuje po uptywie 30
minut od przyjecia, nie nalezy ponownie podawac¢ dawki, a nastepng dawke nalezy przyjg¢ w zaplanowanym czasie. Tabletki nie mozna
dzieli¢, aby uzyskaé czesci dawki z tabletki. Rozgniatanie tabletek. U pacjentéw, ktérzy nie sa w stanie potkng¢ catych tabletek, nalezy
stosowac¢ inne produkty w postaci granulatu do sporzadzania zawiesiny doustnej. Jesli zawiesina doustna nie jest natychmiast dostepna w
przypadku przepisania dawek 15 mg lub 20 mg rywaroksabanu, mozna je uzyskac poprzez rozgniecenie tabletki 15 mg lub 20 mg i
wymieszanie jej z wodg lub przecierem jabtkowym przed uzyciem i podanie doustne. Rozgnieciong tabletke mozna podac przez zgtebnik
nosowo-zotagdkowy lub zotadkowy. Przeciwwskazania: Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje pomocnicza.
Czynne krwawienie o znaczeniu klinicznym. Nieprawidtowosci i stany stanowigce znaczace ryzyko wystapienia powaznych krwawien.
Obejmujg one czynne lub ostatnio przebyte owrzodzenia w obrebie przewodu pokarmowego, nowotwor ztosliwy z wysokim ryzykiem
krwawienia, przebyty ostatnio uraz mézgu lub kregostupa, przebyty ostatnio zabieg chirurgiczny mézgu, kregostupa lub okulistyczny,
ostatnio przebyty krwotok wewnatrzczaszkowy, stwierdzong lub podejrzewang obecnos$¢ zylakéw przetyku, zylno-tetnicze wady rozwojowe,
tetniak naczyniowy lub powazne nieprawidtowosci w obrebie naczyn wewnatrzrdzeniowych lub $srédmoézgowych. Jednoczesne leczenie
innymi produktami przeciwzakrzepowymi np. heparyng niefrakcjonowana, heparynami drobnoczasteczkowymi (enoksaparyna, dalteparyna
itp.), pochodnymi heparyny (fondaparynuks itp.), doustnymi lekami przeciwzakrzepowymi (warfaryna, eteksylan dabigatranu, apiksaban,
itp.) z wyjatkiem szczegodlnego przypadku zmiany leczenia przeciwzakrzepowego lub jezeli heparyna niefrakcjonowana podawana jest w
dawkach koniecznych do utrzymania droznosci cewnika zyt gtéwnych lub tetnic. Choroba watroby, ktéra wigze sie z koagulopatia i ryzykiem
krwawienia o znaczeniu klinicznym, w tym u pacjentéw z marskoscig watroby stopnia B i C wg klasyfikacji Child Pugh. Cigza i karmienie
piersig. Ostrzezenia i zalecane srodki ostroznosci: W czasie leczenia zalecany jest nadzor kliniczny zgodnie z praktyka leczenia
przeciwzakrzepowego. Ryzyko krwotoku. Podobnie jak w przypadku innych produktéw przeciwzakrzepowych, pacjenci otrzymujacy Mibrex
sg $cisle monitorowani pod katem objawéw krwawienia. W przypadku zwigkszonego ryzyka krwotokéw zaleca sie ostrozne stosowanie
produktu. Nalezy przerwac¢ stosowanie produktu Mibrex, jesli wystgpi powazny krwotok. W badaniach klinicznych w trakcie dtugotrwatego
leczenia rywaroksabanem w poréwnaniu z leczeniem VKA czesciej obserwowano krwawienia z bton sluzowych (np. krwawienie z nosa,
dzigset, przewodu pokarmowego, moczowo-ptciowego, w tym nieprawidtowe krwawienie z pochwy lub nadmierne krwawienie
miesigczkowe) i niedokrwisto$¢. Tak wiec, oprécz odpowiedniego nadzoru klinicznego, badania laboratoryjne hemoglobiny/hematokrytu
mogty by byé przydatne do wykrywania utajonego krwawienia i okreslania ilosciowego znaczenia klinicznego jawnego krwawienia, jesli
uzna sie to za stosowne. Pacjenci z wymienionych ponizej podgrup sg narazeni na zwiekszone ryzyko wystgpienia krwawienia. Po
rozpoczeciu leczenia nalezy uwaznie ich obserwowaé w celu wykrycia objawéw przedmiotowych i podmiotowych powiktan krwawienia i
niedokrwistosci. W kazdym przypadku zmniejszenia stezenia hemoglobiny lub obnizenia cisnienia tetniczego krwi o niewyjasnionej
przyczynie nalezy szukac¢ zrodta krwawienia. Pomimo ze leczenie rywaroksabanem nie wymaga rutynowego monitorowania ekspozycji na
lek, to stezenie rywaroksabanu mierzone skalibrowanym ilosciowym testem anty-Xa, moze by¢é pomocne w wyjatkowych sytuacjach, kiedy
informacja na temat stezenia rywaroksabanu moze utatwi¢ decyzje kliniczng np. przedawkowanie i ratujgcy zycie zabieg chirurgiczny.
Dzieci i mtodziez. Istniejg ograniczone dane dotyczace dzieci z zakrzepicg zyt mézgowych i zatok z zakazeniem osrodkowego uktadu
nerwowego. Ryzyko krwawienia nalezy doktadnie oceni¢ przed i podczas leczenia rywaroksabanem. Zaburzenia czynnosci nerek. U
dorostych pacjentéw z cigzkim zaburzeniem czynnosci nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min) stezenie rywaroksabanu w osoczu krwi moze
znacznie sie zwiekszaé (srednio 1,6 krotnie), co moze prowadzi¢ do zwiekszonego ryzyka krwawienia. Nalezy zachowa¢ ostroznosc¢



stosujac Mibrex u pacjentéw z klirensem kreatyniny 15-29 ml/min. Nie zaleca sie stosowania Mibrex u pacjentéw z klirensem kreatyniny
<15 ml/min. Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ u pacjentdéw z zaburzeniami czynnosci nerek stosujacych jednoczesnie inne produkty lecznicze,
ktore zwiekszajg stezenia rywaroksabanu w osoczu krwi. Produkt Mibrex nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mtodziezy z
umiarkowanymi lub ciezkimi zaburzeniami czynnosci nerek (wspofczynnik przesaczania ktgbuszkowego <50 ml/min/1,73 m2), poniewaz
dane kliniczne nie sg dostepne. Interakcje z innymi produktami leczniczymi. Nie zaleca sie stosowania produktu Mibrex u pacjentéw, u
ktérych jednoczesnie stosowane jest systemowe leczenie przeciwgrzybicze za pomoca produktow leczniczych z grupy pochodnych
azolowych (takich jak: ketokonazol, itrakonazol, worykonazol i pozakonazol), lub u ktérych stosowane sg inhibitory HIV-proteazy (np.
rytonawir). Wymienione substancje czynne sa silnymi inhibitorami zaréwno CYP3A4, jak i glikoproteiny P, i w zwigzku z tym moga
zwiekszac stezenie rywaroksabanu w osoczu krwi do wartosci o znaczeniu klinicznym ($rednio 2,6 krotnie), co z kolei moze prowadzi¢ do
zwiekszonego ryzyka krwawienia. Nie ma danych klinicznych dotyczacych dzieci otrzymujacych jednoczesnie leczenie systemowe silnymi
inhibitorami zaréwno CYP3A4 jak i P-gp. Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ u pacjentéw stosujacych jednoczes$nie produkty lecznicze, ktére
wptywajg na proces hemostazy, takie jak: niesteroidowe przeciwzapalne produkty lecznicze (NLPZ), kwas acetylosalicylowy i inhibitory
agregacji ptytek krwi lub selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI) i inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny i
noradrenaliny (SNRI). W przypadku pacjentéw zagrozonych wystapieniem owrzodzenia przewodu pokarmowego mozna rozwazyc¢
zastosowanie odpowiedniego leczenia profilaktycznego. Inne czynniki ryzyka krwotoku. Podobnie jak i inne produkty przeciwzakrzepowe
rywaroksaban nie jest zalecany u pacjentow ze zwiekszonym ryzykiem krwawienia, czyli z: wrodzonymi lub nabytymi zaburzeniami
krzepniecia krwi; niekontrolowalnym cigzkim nadcisnieniem tetniczym krwi; innymi schorzeniami przewodu pokarmowego bez czynnego
owrzodzenia, ktére moga by¢ przyczyng krwawienia (np. choroba zapalna jelit, zapalenie przetyku, zapalenie zotadka i choroba refluksowa
przetyku); retinopatig naczyniows; rozstrzeniami oskrzelowymi lub krwawieniem ptucnym w wywiadzie. Pacjenci z chorobg nowotworowa.
Pacjenci z chorobg nowotworowa moga by¢ jednoczesnie narazeni na wieksze ryzyko krwawienia i zakrzepicy. Nalezy rozwazyé
indywidualne korzysci z leczenia przeciwzakrzepowego w stosunku do ryzyka krwawienia u pacjentéw z aktywng chorobg nowotworowa, w
zaleznosci od lokalizacji guza, leczenia przeciwnowotworowego i stadium choroby. Nowotwory zlokalizowane w przewodzie pokarmowym
lub uktadzie moczowo-piciowym byly zwigzane ze zwiekszonym ryzykiem krwawienia podczas leczenia rywaroksabanem. Pacjenci z
protezami zastawek. Rywaroksabanu nie nalezy stosowaé w zapobieganiu zakrzepom u pacjentéw, u ktérych niedawno wykonano
przezcewnikowg wymiane zastawki aorty (TAVR). Nie badano bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci rywaroksabanu u pacjentow z
protezami zastawek serca; z tego powodu brak jest danych uzasadniajacych, ze rywaroksaban zapewnia wiasciwe dziatanie
przeciwzakrzepowe w tej grupie pacjentow. Leczenie produktem Mibrex nie jest zalecane u tych pacjentéw. Pacjenci z zespotem
antyfosfolipidowym Nie zaleca sie stosowania doustnych antykoagulantéw o dziataniu bezposrednim, takich jak rywaroksaban, u pacjentow
z zakrzepicg w wywiadzie, ze zdiagnozowanym zespotem antyfosfolipidowym. Zwtaszcza u pacjentéw z trzema wynikami pozytywnymi
(antykoagulant toczniowy, przeciwciata antykardiolipinowe oraz przeciwciata przeciwko B2 glikoproteinie-l) leczenie z zastosowaniem
doustnych lekéw przeciwzakrzepowych o dziataniu bezposrednim moze byé zwigzane z wiekszg liczbg nawrotéw incydentéw
zakrzepowych niz podczas terapii antagonistami witaminy K. Pacjenci z migotaniem przedsionkéw niezwigzanym z wadg zastawkowg
poddawani PCI z zatozeniem stentu. Dostepne sg dane kliniczne badania interwencyjnego, ktérego podstawowym celem byta ocena
bezpieczenstwa pacjentéw z migotaniem przedsionkdéw niezwigzanym z wada zastawkowa poddawanych zabiegowi PCIl z zatozeniem
stentu. Dane dotyczace skutecznosci w tej populacji sg ograniczone. Brak dostepnych danych dla takich pacjentéw z udarem lub
przemijajacym napadem niedokrwiennym w wywiadzie. Pacjenci hemodynamicznie niestabilni z zatorowoscig ptucng lub pacjenci
wymagajacy leczenia trombolitycznego lub embolektomii ptucnej. Poniewaz bezpieczenstwo stosowania i skutecznosc¢ nie zostaty ustalone,
produkt Mibrex nie jest zalecany w zastepstwie do heparyny niefrakcjonowanej u pacjentow z zatorowoscig ptucna, ktérzy sa
hemodynamicznie niestabilni lub moga by¢ leczeni trombolitycznie badz poddani embolektomii. Znieczulenie lub naktucie
podpajeczynéwkowe/zewngtrzoponowe. Podczas stosowania znieczulenia przewodowego (znieczulenie podpajeczynéwkowe
/zewnatrzoponowe) lub naktucia podpajeczynéwkowego/zewngtrzoponowego u pacjentéw otrzymujacych leki przeciwzakrzepowe w celu
zapobiegania powiktaniom zakrzepowo-zatorowym, wystepuje ryzyko powstania krwiaka zewngtrzoponowego lub podpajeczynéwkowego,
ktory moze powodowaé diugotrwate lub trwate porazenie. Pooperacyjne zastosowanie statego cewnika zewnatrzoponowego lub
jednoczesne stosowanie produktéw wptywajacych na hemostaze moze zwiekszac ryzyko wystapienia takich zdarzehn. Ryzyko moze byé
réwniez zwiekszone podczas wykonywania nakfucia zewnatrzoponowego lub podpajeczynéwkowego w sposob urazowy lub wielokrotny.
Pacjenci musza by¢ czesto kontrolowani pod katem podmiotowych i przedmiotowych objawéw zaburzen neurologicznych (np. dretwienie
lub ostabienie ndg, zaburzenia czynnosciowe jelit lub pecherza moczowego). W przypadku stwierdzenia zaburzenia neurologicznego
konieczna jest natychmiastowa diagnostyka i leczenie. Przed wykonaniem zabiegu w obrebie centralnego uktadu nerwowego u pacjentéw
otrzymujacych lub majacych otrzymac srodki przeciwkrzepliwe w celu profilaktyki przeciwzakrzepowej lekarz powinien doktadnie rozwazyc¢
stosunek potencjalnych korzysci do ryzyka. Nie ma doswiadczenia klinicznego w stosowaniu dawki 15 mg w takich sytuacjach. Aby
zredukowac¢ potencjalne ryzyko krwawien zwigzane ze stosowaniem rywaroksabanu podczas znieczulenia przewodowego
(zewnatrzoponowego/podpajeczynéwkowego) nalezy wzig¢ pod uwage profil farmakokinetyczny rywaroksabanu. Zatozenie lub usuniecie
cewnika zewnatrzoponowego lub naktucie ledzwiowe najlepiej wykonywa¢, kiedy dziatanie przeciwzakrzepowe rywaroksabanu jest
szacowane jako stabe. Doktadny czas, kiedy odpowiednio stabe dziatanie przeciwzakrzepowe zostanie osiggniete u poszczegodlnych
pacjentéw, nie jest jednak znany i nalezy go rozwazyé pod katem pilnosci zabiegu diagnostycznego. Opierajac sie na ogdlnej
charakterystyce farmakokinetycznej rywaroksabanu, aby usuna¢ cewnik zewnatrzoponowy powinna uptynaé co najmniej dwukrotnosé
okresu péitrwania, czyli co najmniej 18 godzin u mtodych dorostych pacjentéw i co najmniej 26 godzin u pacjentéw w podesztym wieku, po
ostatnim podaniu rywaroksabanu (patrz punkt 5.2). Kolejng dawke rywaroksabanu mozna podac¢ po uptywie co najmniej 6 godzin po
usunieciu cewnika. W przypadku naktucia urazowego nalezy odczeka¢ 24 godziny przed podaniem rywaroksabanu. Dane dotyczace czasu
umieszczenia lub usuniecia cewnika do blokady centralnej u dzieci w czasie stosowania rywaroksabanu nie sg dostepne. W takich
przypadkach nalezy przerwa¢ stosowanie rywaroksabanu i rozwazy¢ krétko dziatajgcy pozajelitowy lek przeciwzakrzepowy. Zalecenia
dotyczace dawkowania przed i po zabiegach inwazyjnych i interwenciji chirurgicznej Jesli wymagany jest zabieg inwazyjny lub interwencja
chirurgiczna, nalezy w miare mozliwosci i na podstawie oceny klinicznej lekarza przerwac¢ stosowanie produktu Mibrex 15 mg co najmnie;j
24 godziny przed interwencja. Jesli nie jest mozliwe przetozenie zabiegu, nalezy oceni¢ zwiekszone ryzyko wystgpienia krwawienia wobec
koniecznosci interwencji. Stosowanie produktu Mibrex nalezy jak najszybciej rozpoczaé ponownie po zabiegu inwazyjnym lub interwencji
chirurgicznej, pod warunkiem, ze pozwala na to sytuacja kliniczna i zgodnie z ustaleniami lekarza prowadzacego osiagnieta jest wtasciwa
hemostaza. Pacjenci w podesztym wieku. Wraz z wiekiem wzrastaé moze ryzyko wystapienia krwotoku. Reakcje skorne. Powazne reakcje
skorne, wiaczajac zespét Stevensa-Johnsona lub toksyczne martwicze oddzielanie sie naskérka i zespot DRESS, byly zgtaszane po
wprowadzeniu produktu do obrotu i zwigzane ze stosowaniem rywaroksabanu. Ryzyko wystgpienia tych dziatan jest prawdopodobnie
najwieksze na poczatku terapii; wigkszo$¢ powiktan notowano w ciaggu pierwszych tygodni leczenia. Stosowanie rywaroksabanu powinno
zosta¢ przerwane po wystgpieniu pierwszych powaznych reakcji skoérnych (np. rozlegtych, ostrych i (lub) z towarzyszacym powstawaniem



pecherzy) lub jakicholwiek innych objawéw nadwrazliwosci w potaczeniu ze zmianami na btonach $luzowych. Informacje dotyczace
substancji pomocniczych. Mibrex zawiera laktoze. Produkt nie powinien by¢ stosowany u pacjentéow z rzadko wystepujaca dziedziczng
nietolerancja galaktozy, brakiem laktazy lub zespotem ztego wchtaniania glukozy galaktozy. Produkt zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg)
sodu na tabletke, to znaczy lek uznaje sie za ,wolny od sodu”. Dziatania niepozadane: Podsumowanie profilu bezpieczenstwa.
Bezpieczenstwo stosowania rywaroksabanu oceniano w trzynastu kluczowych badaniach fazy Ill. Rywaroksaban podawano tacznie 69 608
dorostym pacjentom w dziewietnastu badaniach fazy Ill i 412 pacjentom pediatrycznym w dwoch badaniach fazy Il i jednym badaniu fazy lIl.
Liczba badanych pacjentéw, tgczna dawka dobowa i maksymalny czas trwania leczenia w badaniach dorostych i pediatrycznych fazy Il
Wskazanie. Profilaktyka zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ZChZZ) u dorostych pacjentéw po przebytej planowej aloplastyce stawu
biodrowego lub kolanowego; liczba pacjentow[*] - 6 097; taczna dawka dobowa- 10 mg; maksymalny czas trwania leczenia - 39 dni.
Profilaktyka ZChZZ u pacjentéw hospitalizowanych z powodéw niechirurgicznych; liczba pacjentéw[*] - 3 997; taczna dawka dobowa-10
mg; maksymalny czas trwania leczenia - 39 dni. Leczenie zakrzepicy 2yt glebokich (ZZG), zatorowosci ptucnej (ZP) i profilaktyka nawrotow;
liczba pacjentéw[*] - 6 790; taczna dawka dobowa; dzien 1-21: 30 mg; dzien 22 i nastepne: 20 mg. Po co najmniej 6 miesigcach: 10 mg lub
20 mg; maksymalny czas trwania leczenia - 21 miesiecy. Leczenie ZChZZ i profilaktyka nawrotéw ZChZZ u donoszonych noworodkéw i
dzieci w wieku ponizej 18 lat po rozpoczeciu standardowego leczenia przeciwzakrzepowego; liczba pacjentow[*] — 329; taczna dawka
dobowa - dawka dostosowana do masy ciata w celu uzyskania podobnej ekspozyc;ji jak tej obserwowanej u dorostych leczonych dawka 20
mg rywaroksabanu raz na dobe z powodu ZZG; maksymalny czas trwania - 12 miesiecy. Profilaktyka udaru i zatorowosci obwodowej u
pacjentéw z migotaniem przedsionkéw niezwigzanym z wadg zastawkowa; liczba pacjentow[*] - 7 750; faczna dawka dobowa - 20 mg;
maksymalny czas trwania leczenia - 41 miesiecy. Profilaktyka zdarzen zakrzepowych o podtozu miazdzycowym u pacjentéw po OZW,
liczba pacjentow[*] -10 225; taczna dawka dobowa - odpowiednio 5 mg lub 10 mg podawane jednoczes$nie z kwasem acetylosalicylowym
lub kwasem acetylosalicylowym z klopidogrelem lub tyklopidyng; maksymalny czas trwania leczenia - 31 miesiecy. Profilaktyka zdarzen
zakrzepowych o podtozu miazdzycowym u pacjentow z CAD/PAD,; liczba pacjentéw[*} - 18 244; maksymalny czas trwania leczenia - 5 mg
w skojarzeniu z ASA lub 10 mg w monoterapii; maksymalny czas trwania leczenia - 47 miesiecy; liczba pacjentéow 3 256[**]; taczna dawka
dobowa - 5 mg w skojarzeniu z ASA ; maksymalny czas trwania leczenia - 42 miesigce.[*]Pacjenci, ktérym podano co najmniej jedng dawke
rywaroksabanu. [**] Dane z badania VOYAGER PAD. Najczesciej zgtaszanymi dziataniami niepozgdanymi u pacjentéw otrzymujacych
rywaroksaban byly krwawienia. Najczesciej zgtaszanymi krwawieniami byly krwawienia z nosa (4,5%) i krwotok z przewodu pokarmowego
(3,8%). Odsetek krwawien* i anemii u pacjentéw, ktérym podawano rywaroksaban w zakonczonych badaniach dorostych i pediatrycznych
fazy Ill. Wskazanie: Profilaktyka zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ZChZZ) u dorostych pacjentéw po przebytej planowej aloplastyce
stawu biodrowego lub kolanowego. Dowolne krwawienie -6,8% pacjentéw. Anemia - 5,9% pacjentow. Wskazanie - Profilaktyka zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej u pacjentéw hospitalizowanych z powoddw niechirurgicznych. Dowolne krwawienie - 12,6% pacjentéw.
Anemia - 2,1% pacjentéw. Wskazanie - Leczenie ZZG, ZP i profilaktyka nawrotéw. Dowolne krwawienie - 23% pacjentéw. Anemia - 1,6%
pacjentéw. Wskazanie - leczenie ZChZZ i profilaktyka nawrotéw ZChZZ u donoszonych noworodkéw i dzieci w wieku ponizej 18 lat po
rozpoczeciu standardowego leczenia przeciwzakrzepowego. Dowolne krwawienie - 39,5% pacjentéw. Anemia - 4,6% pacjentow.
Wskazanie- profilaktyka udaru i zatorowo$ci obwodowej u pacjentéw z migotaniem przedsionkéw niezwigzanym z wadg zastawkowa.
Dowolne krwawienie - 28 na 100 pacjentolat. Anemia - 2,5 na 100 pacjentolat. Wskazanie - profilaktyka zdarzen zakrzepowych o podtozu
miazdzycowym u pacjentdéw po ostrym zespole wiencowym (OZW). Dowolne krwawienie - 22 na 100 pacjentolat. Anemia - 1,4 na 100
pacjentolat. Wskazanie - profilaktyka zdarzen zakrzepowych o podtozu miazdzycowym u pacjentéw z CAD/PAD. Dowolne krwawienie - 6,7
na 100 pacjentolat; anemia - 0,15 na 100 pacjentolat[**]. Dowolne krwawienie - 8,38 na 100 pacjentolat [#]; anemia — [0,74 na 100
pacjentolat[*** #].[*] W ramach wszystkich badan rywaroksabanu gromadzono, zgtaszano i oceniano wszystkie krwawienia. [**] W badaniu
COMPASS odnotowano niewielkg czesto$é wystepowania anemii, poniewaz zastosowano selektywne podejscie do zbierania zdarzen
niepozadanych. [***] Zastosowano selektywne podejscie do zbierania zdarzen niepozadanych. [#] Dane z badania VOYAGER PAD.
Podsumowanie dziatan niepozadanych. Czestos¢ wystepowania dziatan niepozadanych zgtaszanych podczas stosowania rywaroksabanu
u pacjentéw dorostych oraz dzieci i mtodziezy jest przedstawiona w Tabeli 3 wedtug klasyfikacji uktadéw i narzadéw (wg MedDRA) i
czestosci wystepowania. Czestosci zdefiniowano jako: bardzo czesto (= 1/10); czesto (= 1/100 do < 1/10); niezbyt czesto (= 1/1 000 do <
1/100); rzadko (= 1/10 000 do < 1/1 000); bardzo rzadko (< 1/10 000); czesto$¢ nieznana (nie moze byé okreslona na podstawie
dostepnych danych). Wszystkie dziatania niepozadane zgtaszane u dorostych pacjentéw w badaniach fazy Il lub po wprowadzeniu do
obrotu* w dwéch badaniach fazy Il i jednym fazy Il z udziatem dzieci i mtodziezy. Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego. Czesto:
niedokrwisto$¢ (w tym wynik odpowiedniego parametru laboratoryjnego). Niezbyt czesto: nadptytkowos$¢ (w tym zwiekszenie liczby ptytek
krwi)[A ] ,trombocytopenia. Zaburzenia uktadu immunologicznego. Niezbyt czesto: reakcja alergiczna, alergiczne zapalenie skory,obrzek
naczynioruchowy i obrzek alergiczny. Bardzo rzadko: reakcja anafilaktyczna w tym wstrzas anafilaktyczny. Zaburzenia uktadu nerwowego.
Czesto: zawroty gtowy, bdl glowy. Niezbyt czesto: krwotok mézgowy i Srodczaszkowy, omdlenie. Zaburzenia oka. Czesto: krwotok oczny (w
tym krwotok podspojowkowy, Zaburzenia serca. Niezbyt czesto: tachykardia. Zaburzenia naczyniowe. Czesto: niedocisnienie tetnicze,
krwiak. Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i srodpiersia. Czesto: krwawienie z nosa, krwioplucie. Bardzo rzadko:
eozynofilowe zapalenie ptuc. Zaburzenia zotadka i jelit. Czesto: Krwawienie z dzigset, krwotok z przewodu pokarmowego (w tym krwotok z
odbytnicy), béle brzucha oraz zotadka i jelit, niestrawnosé, nudnosci, zaparcie[A ], biegunka, wymioty[A ]. Niezbyt czesto: suchos¢ btony
$luzowej jamy ustnej. Zaburzenia watroby i drég zétciowych. Czesto: zwiekszenie aktywnosci aminotransferaz. Niezbyt czesto: Zaburzenia
czynnos$ci watroby, zwiekszenie stezenia bilirubiny, zwigkszenie aktywnosci fosfatazy alkalicznej[A ], zwiekszenie aktywnosci GGT[A ].
Rzadko: zo6itaczka, zwiekszenie stezenia sprzezonej bilirubiny (z lub bez towarzyszacego zwiekszenia aktywnosci AIAT), cholestaza,
zapalenie watroby (w tym uszkodzenie komérek watroby.) Zaburzenia skory i tkanki podskérnej. Czesto: Swiad (w tym niezbyt czeste
przypadki $wigdu uogélnionego), wysypka, siniaczenie, krwotok skérny i podskérny. Niezbyt czesto: pokrzywka. Bardzo rzadko: Zespot
Stevensa-Johnsona lub toksyczne martwicze oddzielanie sie naskorka, zespdt DRESS. Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki faczne;j.
Czesto: bol konczyny[A ]. Niezbyt czesto: wylew krwi do stawu. Rzadko: krwawienie domiesniowe. Czgsto$¢ nieznana: zespot ciasnoty
przedziatéw powieziowych, wtérny do krwawienia. Zaburzenia nerek i drég moczowych. Czesto: krwotok z uktadu moczowo-ptciowego (w
tym krwiomocz i nadmierne krwawienie miesigczkowe[B]), zaburzenie czynnosci nerek (w tym zwiekszenie stezenia kreatyniny we krwi,
zwigkszenie stezenia mocznika we krwi). Czesto$¢ nieznana: niewydolno$é nerek/ostra niewydolnosé nerek, wtérna do krwawienia,
wystarczajgcego do spowodowania hipoperfuzji, nefropatia zwigzana z antykoagulantami. Zaburzenia ogoélne i stany w miejscu podania.
Czesto: goraczkalA ], obrzek obwodowy, ogdlne obnizenie sity i energii (w tym zmeczenie i astenia). Niezbyt czesto: zte samopoczucie (w
tym niemoc). Rzadko: obrzek miejscowy[A ]. Badania diagnostyczne. Niezbyt czesto: zwiekszenie LDH[A ], zwiekszenie aktywnosci
lipazy[A ], zwiekszenie aktywnosci amylazy[A ]. Urazy, zatrucia i powiktania po zabiegach. Czesto: Krwotok po zabiegu medycznym (w tym
niedokrwisto$¢ pooperacyjna i krwotok z rany), sttuczenie, wydzielina z rany[A ]. Rzadko: tetniak rzekomy[C ]. [A]: obserwowane w
profilaktyce zylnej choroby zakrzepowej (ZChZZ) u dorostych pacjentéw po przebytej planowej aloplastyce stawu biodrowego lub
kolanowego. [B]: obserwowane w leczeniu i profilaktyce nawrotéw zakrzepicy 2yt gtebokich (ZZG) i zatorowosci ptucnej (ZP) jako bardzo



czeste u kobiet w wieku < 55 lat. [C]: obserwowane niezbyt czesto w profilaktyce zdarzen zakrzepowych na podtozu miazdzycowym u
pacjentéw po ostrym zespole wiencowym (OZW) (po zabiegu przezskoérnej interwencji wiencowej). [*] Zastosowano z gory zdefiniowane
selektywne podejscie do zbierania zdarzen niepozadanych. w wybranych badaniach fazy Ill. Czesto$¢ wystepowania dziatan
niepozadanych nie zwigkszyta sie i nie zidentyfikowano nowych dziatan niepozadanych po przeprowadzeniu analizy tych badan. Opis
wybranych dziatan niepozadanych. Ze wzgledu na farmakologiczny mechanizm dziatania, stosowanie produktu Mibrex moze wigzac sie ze
zwiekszonym ryzykiem utajonego lub jawnego krwawienia, z dowolnej tkanki lub organu, ktére moze prowadzi¢ do niedokrwistosci
pokrwotocznej. Jej objawy podmiotowe, przedmiotowe oraz nasilenie (w tym zgon) beda rézni¢ sie w zaleznosci od miejsca oraz nasilenia
lub rozlegtosci krwawienia i (lub) niedokrwistosci (patrz ,Postepowanie w przypadku krwawienia”). W badaniach klinicznych w trakcie
diugotrwatego leczenia rywaroksabanem w poréwnaniu z leczeniem VKA czes$ciej obserwowano krwawienia z bton $luzowych (np.
krwawienie z nosa, dzigset, przewodu pokarmowego, moczowo-piciowego, w tym nieprawidtowe krwawienie z pochwy lub nadmierne
krwawienie miesigczkowe) i niedokrwisto$¢é. Tak wiec, oprécz odpowiedniego nadzoru klinicznego, badania laboratoryjne
hemoglobiny/hematokrytu mogtyby by¢ przydatne do wykrywania utajonego krwawienia i okreslania ilosciowego znaczenia klinicznego
jawnego krwawienia, jesli uzna sie to za stosowne. Dla niektérych grup pacjentéw ryzyko krwawienia moze by¢ wieksze, np. u pacjentéw z
niekontrolowalnym ciezkim nadcisnieniem tetniczym krwi i (lub) u pacjentéw, ktérzy jednoczesnie stosujg leczenie wplywajace na
hemostaze (patrz ,Ryzyko krwotoku”). Krwawienie menstruacyjne moze mie¢ wieksze nasilenie i (lub) by¢ dtuzsze. Objawami powiktan
krwotocznych moga by¢: ostabienie, bladosé, zawroty gtowy, bdl gtowy lub obrzek niewiadomego pochodzenia, dusznos¢ i wstrzas
niewiadomego pochodzenia. W niektérych przypadkach, jako nastepstwo niedokrwistosci obserwowano objawy niedokrwienia miesnia
sercowego, takie jak bél w klatce piersiowej lub dfawica piersiowa. Dla rywaroksabanu zgtaszano znane wtérne powiktania ciezkiego
krwawienia, takie jak zespot ciasnoty przedziatéw powieziowych i niewydolnos¢ nerek z powodu obnizonej perfuzji, lub nefropatia zwigzana
z antykoagulantami. Oceniajac stan kazdego pacjenta, u ktérego stosowano leki przeciwzakrzepowe nalezy uwzgledni¢ mozliwos$é
wystapienia krwotoku. Dzieci i mtodziez. Ocena bezpieczenstwa stosowania u dzieci i mtodziezy opiera sie na danych dotyczacych
bezpieczenstwa z dwdch badan fazy Il i jednego fazy Ill, otwartych, przeprowadzanych z grupg kontrolng otrzymujaca substancje czynna z
udziatem dzieci i mtodziezy w wieku od urodzenia do ponizej 18 lat. Wyniki dotyczgce bezpieczenstwa stosowania byty ogélnie podobne
miedzy rywaroksabanem i produktem poréwnawczym w réznych grupach wiekowych dzieci i mtodziezy. Ogdlnie profil bezpieczenstwa u
412 dzieci i mtodziezy leczonych rywaroksabanem byt podobny do obserwowanego u dorostych oraz spéjny wérdéd podgrup wiekowych,
chociaz ocena jest ograniczona matg liczbg pacjentéw. U dzieci i mtodziezy zgtaszano czesciej niz u dorostych bél glowy (bardzo czesto,
16,7%), goraczke (bardzo czesto, 11,7%), krwawienie z nosa (bardzo czgsto, 11,2%), wymioty (bardzo czesto, 10,7%), tachykardie (czesto,
1,5%), zwigkszenie stezenia bilirubiny (czesto, 1,5%) i zwigkszenie stezenia sprzgzonej bilirubiny (niezbyt czesto, 0,7%). Podobnie jak u
dorostych, krwotok miesigczkowy obserwowano u 6,6% (czesto) dziewczynek po pierwszej miesigczce. Matoptytkowos¢, obserwowana
podczas doswiadczenia po wprowadzeniu produktu do obrotu u dorostych, wystepowata czesto (4,6%) w badaniach klinicznych u dzieci i
mitodziezy. Dziatania niepozgdane leku u dzieci i miodziezy miaty giéwnie nasilenie tagodne do umiarkowanego. Zgtaszanie
podejrzewanych dziatan niepozadanych. Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace
do fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu
Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i
Produktéw Biobojczych; Al. Jerozolimskie 181C; 02-222 Warszawa; Tel.: + 48 22 49 21 301; Faks: + 48 22 49 21 309; Strona internetowa:
https://smz.ezdrowie.gov.pl. Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu. Podmiot odpowiedzialny:
Zaktady Farmaceutyczne Polpharma S.A. Pozwolenie nr 26094 wydane prZez MZ. Lek wydawany na podstawie recepty. ChPL: 2023.11.24



