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Tato Prirucka pre lekara nenahradza Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku (SPC)
ELIQUIS. Uplnu informaciu tykajlcu sa predpisovania lieku najdete v SPC.
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Karta pacienta

VSetci pacienti, ktorym je predpisany ELIQUIS, maju dostat Kartu pacienta a maju byt pouceni
o ddlezitosti a dosledkoch antikoagulacnej liecby. Karta pacienta je sucastou kazdého balenia
ELIQUISU (0,15 mg granulat v kapsulach na otvaranie; 0,5 mg, 1,5 mg a 2 mg obaleny
granulat vo vrecku; 2,5 mg a 5 mg filmom obalené tablety) spolu s Pisomnou informaciou

pre pouzivatela.

Predpisujuci lekar sa ma s pacientmi alebo opatrovatelmi porozpravat najmé o délezitosti
dodrziavania liecby, prejavoch a priznakoch krvacania a o tom, kedy je potrebné vyhladat
lekarsku pomoc.

Tato Karta pacienta poskytuje zdravatnickym pracovnikom informacie o antikoagulacnej liecbe
a obsahuje délezité kontaktné udaje v naliehavych situaciach.

Pacientom alebo opatrovatelom treba odporucit, aby Kartu pacienta nosili vzdy so sebou,
a aby ju ukazali kazdému zdravotnickemu pracovnikovi, ktory sa podiela na ich liecbe.
TaktieZ treba pacientom pripomentt potrebu informovat zdravotnickych pracovnikov
zapojenych do ich starostlivosti, ze uzivajd ELIQUIS, ak maju podstipit operaciu

alebo invazivny zékrok.




Terapeuticka indikacia u dospelych pacientov: Prevencia
mozgovej prihody a systémovej embélie u dospelych
pacientov s nevalvularnou fibrilaciou predsieni (non-valvular
atrial fibrillation - NVAF) s jednym alebo viacerymi
rizikovymi faktormi, ktoré zahrniaju prekonanu cievnu
mozgovu prihodu alebo tranzitérny ischemicky atak

(TIA), vek 2 75 rokov, hypertenziu, diabetes mellitus

a symptomatické srdcové zlyhavanie (NYHA trieda 2 11)'#

Odporucané davky u dospelych pacientov

Odporacana davka ELIQUISU je 5 mg uzivana peroralne dvakrat denne s vodou, s jedlom
alebo bez jedla. Liecba ma pokracovat dlhodobo (Obrazok 1).

Obrazok 1
Qo > y
3 RANO (  veee
e s
ELIQUIS 5mg ELIQUIS 5mg

Pacienti, ktori nedokazu prehltndt celé tablety, mézu tablety ELIQUISU rozdrvit a rozpustit

vo vode, v 5 % roztoku glukézy vo vode (G5W) alebo v jablkovom dZise alebo rozmiesat

v jablkovom pyré a ihned uzit. Alternativne sa tablety ELIQUISU mdZu rozdrvit a rozpustit

v B0 ml vady alebo G5W a ihned podat cez nazogastrickd sondu. Rozdrvené tablety ELIQUISU
s stabilné vo vode, GSW, jablkovom dZise a jablkovom pyré do 4 hodin.

Znizenie davky u dospelych pacientov

Odporucana davka ELIQUISU je 2,5 mg uzivana peroralne dvakrat denne u pacientov s NVAF
a minimalne dvomi nasledujicimi charakteristikami: vek = 80 rokov, telesnd hmotnost < 60 kg
alebo sérovy kreatinin =2 1,5 mg,/dl (133 pmoal/1) (Obrazok 2).

U dospelych pacientov s NVAF a tazkou poruchou funkcie obliciek (klirens kreatininu [CrCl]
15 az 29 ml/min) maju pacienti na prevenciu mozgovej prihody a systémaoveho embalizmu
dostat nizSiu davku ELIQUISU 2,5 mg dvakrat denne (Obrazok 2).



Obrazok 2

Kritéria pre davku ELIQUISU 2,5 mg dvakrat denne

Vek 2 80 rokov

Minimalne 2
charakteristiky &

ELIQUIS 2,5 mg
dvakrat denne

Telesna hmotnost < 60 kg

Sérovy kreatinin 2 1,5 mg/dl
(133 pmol/I)

Zavazna porucha

funkcie obliciek >

(CrCl 15 az 29 ml/min) —
ELIQUIS 2,5 mg

dvakrat denne

Vynechanie davky u dospelych pacientov

\/ynechana ranna davka sa ma uzit ihned ako si pacient spomenie, a moZe sa uzit spolu

s veCernou davkou. Vynechana vecerna davka sa moze uzit len pocas toho istého vecera.
Pacient nesmie uzit dve davky v nasledujuce rano. V nasledujici deri ma pacient pokracovat
v uzivani pravidelnej davky dvakrat denne podla odpordcania.

Dospeli pacienti s poruchou funkcie obliciek

Porucha funkcie obliciek

Dialyza Neodporica sa

Zlyhanie obliciek

(CrCI < 15 mi,/min] Neodporuica sa

Tazka porucha funkcie obliciek

(CrCI 15 a2 29 mi/min) Znizenie davky na 2,5 mg dvakrat denne

9 mg dvakrat denne. Nie je potrebna Uprava davky,
Lahka (CrCl 51 a2 80 ml/min) alebo | pokial pacient nespifia dalsie kritéria pre znizenie
stredne tazka (CrCl 30 az 50 ml/min] | davky na 2,5 mg dvakrat denne na zaklade veku,
porucha funkcie obliciek telesnej hmotnosti a/alebo sérového kreatininu
(pozri ¢ast Znizenie davky u dospelych pacientov].




Dospeli pacienti s poruchou funkcie pecene

Porucha funkcie pecene

Ochorenie pecene spojené s koagulopatiou

o . A S Kontraindikované
a klinicky vyznamnym rizikom krvacania

Tazka porucha funkcie pecene Neodporuca sa

Lahka alebo stredne tazka porucha funkcie Pouzivat s opatrnostou
pecene (Childovo - Pughova skére A alebo B) | Nie je potrebna Gprava davky

Pred zacatim liecby ELIQUISOM sa ma uskutocnit vySetrenie funkcie pecene. Pacienti so zvySenou
hladinou pec¢enovych enzymov alaninaminotransferazy (ALT)/ aspartataminotransferazy (AST)
> 2 x ULN, (ULN - upper limit of normal, horna hranica referencného rozpatia) alebo celkového
bilirubinu = 1,5 x ULN boli vyradeni z klinickych studii. Preto sa mé ELIQUIS u tychto pacientov
pouzivat s opatrnostou.

Dospeli pacienti podstupujuci katetrizaénu ablaciu

Pacienti mozu pokracovat v uzivani ELIQUISU, ked podstupuju katetrizacnu ablaciu z dévodu
fibrilacie predsient.

Dospeli pacienti podstupujuci kardioverziu

ELIQUIS sa m6ze zacat uzivat alebo sa v jeho uzivani méze pokracovat u dospelych pacientov
s NVAF, ktori mézu vyzadovat kardioverziu.

U pacientoy, ktori predtym neuzivali antikoagulacnu liecbu, sa ma zvazit vylucenie lavého
atrialneho trombu pouzitim snimkami navadzaného pristupu (napr. transezofagova
echokardiografia (TEE) alebo pocitacovy tomograficky sken (CT)) priamo pred kardioverziou,
v sulade so Standardnymi terapeutickymi postupmi. U pacientov, ktorym bol zisteny
intrakardiélny trombus, sa pred kardioverziou maju dodrziavat Standardné lieGebné postupy.




Spliia pacient

Stav pacienta kritéria na zniZenie Davkovaci rezim
davky?
. 9 mg dvakrat denne najmenej 2,5 dna
Nie . o ) . .
Zagiatok liecby (5 jednotlivych davok] pred kardioverziou
ELIQUISOM fno 2,5 mg dvakrat denne najmengj 2,5 dna
(5 jednatlivych davok) pred kardioverziou
Nedostatok casu na Najmenej 2 hodiny pred kardioverziou
podanie potrebnych Nie podat 10 mg nasycovaciu davku a po nej
9 jednotlivych davok 5 mg dvakrat denne
ELIQUISU v rezime
dvakrét denne Najmenej 2 hodiny pred kardioverziou
v priebehu 2,5 dia Ano podat 5 mg nasycovaciu davku a po nej
pred kardioverziou* 2,5 mg dvakrat denne

* Pred kardioverziou lekari musia zvazit kontrolu vyskytu ventrikuldrneho trombu.

U vsetkych pacientov podstupujtcich kardioverziu sa ma pred kardioverziou overit, ¢i pacient
uzival ELIQUIS podfa predpisu. Pri rozhodovani o zacati a trvani liecby sa maju brat do Gvahy
zavedené odporlcania pre antikoagulacnu liecbu u pacientov, ktori podstupuju kardioverziu.

Terapeuticka indikacia u dospelych pacientov: Liecba
hlbokej vendznej trombézy (deep vein thrombosis - DVT)
a plicnej embadlie (PE) a prevencia rekurentnej DVT a PE
u dospelych™?

Odporucané davky u dospelych pacientov

Odporucana davka ELIQUISU na liecbu akatnej DVT a liecbu PE je 10 mg uzivanych perorédlne
dvakrat denne pocas prvych 7 dni, po ktorych nasleduje 5 mg uzivanych peroralne dvakrat
denne s vodou, s jedlom alebo bez jedla.

Na zaklade dostupnych standardnych liecebnych postupov a odporicani sa mé kratke
trvanie lieCby (minimalne 3 mesiace) zakladat na pritomnosti docasnych rizikovych faktorov
(napr. chirurgicky zakrok v nedavnej minulosti, trauma, imobilizacia).

Odporacana davka ELIQUISU na prevenciu rekurentnej DVT a PE je 2,5 mg uZivanych
peroralne dvakrat denne s vodou, s jedlom alebo bez jedla.

Ak sa indikuje na prevenciu rekurentnej DVT a PE, davka 2,5 mg dvakrat denne sa
ma zacat podavat po ukonceni B-mesacnej liecby ELIQUISOM 5 mg dvakrat denne
alebo inym antikoagulanciom, ako je to vyznacené na Obrazku 3.



Obrazok 3

DAVKOVACI i i il
REZIM @5 RANO ( vEcer DENNA DAVKA

Liecba akitnej DVT alebo PE (minimalne 3 mesiace):

1.-7.den —>
- . i i 20mg

10 mg dvakrét denne ELIQUIS5mg  ELIGUIS 5mg ELIQUIS5mg  ELIGUIS 5mg

od 8. diia
i S 10mg

9mg dvakrét denne ELIQUIS 5mg ELIQUIS 5mg

Prevencia rekurentnej DVT a/alebo PE po ukonéeni 6-mesacnej antikoagulacnej liecby:

2,5mg —_

5m
dvakrat denne 9

ELIQUIS 2,5mg ELIQUIS 2,5mg

Celkave trvanie liecby ma byt individuélne nastavené po starostlivom zhodnateni prinosu liecby
oprati riziku krvacania.

Pacienti, ktori nedokazu prehltndt celé tablety, mézu tablety ELIQUISU rozdrvit a rozpustit

vo vode, v 5 % roztoku glukdzy vo vode (G5W) alebo v jablkovom dZise alebo rozmiesat

v jablkovom pyré a ihned uzit. Alternativne sa tablety ELIQUISU méZzu rozdrvit a rozpustit

v 60 ml vody alebo G5W a ihned podat cez nazogastrickd sondu. Rozdrvené tablety ELIQUISU
sU stabilné vo vode, GSW, jablkovom dzdse a jablkovom pyré do 4 hodin.

Vynechanie davky u dospelych pacientov

V/ynechana ranna davka sa mé uzit hned ako si pacient spomenie, a mdze sa uZit spolu

s veCernou davkou. Vynechana vecerna davka sa moze uzit len pocas toho istého vecera.
Pacient nesmie uzit dve davky v nasledujuce rano. V nasledujici deri ma pacient pokracovat
v uzivani pravidelnej davky dvakrat denne podla odpordcania.




Dospeli pacienti s poruchou funkcie obliciek

Porucha funkcie obliciek

Dialyza Neodporuca sa
Zlyhanie obliciek (CrCl <15 ml,/min) Neodporica sa
Tazka porucha funkcie obligiek (CrCl 15 a2 29 ml/min) Pouzivat s opatrnostou

Lahka (CrCl 51 az 80 ml/min) alebo stredne tazka (CrCl

Nie je potrebna tprava davk
30 a2 50 ml,/min) porucha funkeie obliciek Atk b S b

Dospeli pacienti s poruchou funkcie pecene

Porucha funkcie peéene

Ocharenie pecene spojené s koagulopatiou

. . o S Kontraindikované
a klinicky vyznamnym rizikom krvacania

Tazké porucha funkcie pecene Neodporuca sa

Lahka alebo stredne tazka porucha funkcie PouZivat s opatrnostou
pecene (Childovo - Pughovo skére A alebo B) | Nie je potrebna Gprava davky

Pred zacatim liecby ELIQUISOM sa ma uskutocnit vySetrenie funkcie pecene. Pacienti so
zvysenou hladinou pecerovych enzymov ALT/AST > 2 x ULN alebo celkového bilirubinu

> 1,5 x ULN bali vyluceni z klinickych studii. Preto sa ma ELIQUIS u tychto pacientov pouzivat
s opatrnostou.

Hemodynamicky nestabilni dospeli pacienti s PE alebo dospeli pacienti,
u ktorych sa vyzaduje trombolyza alebo plticna embolektémia

ELIQUIS sa neodporica ako alternativa k nefrakcionovanému heparinu u pacientov

s PE, ktori su hemodynamicky nestabilni alebo mozu podstupit trombolyzu alebo plicnu
embolektémiu, pretoZe bezpecnost a ucinnost ELIQUISU daoteraz nestanovili v tychto
klinickych situaciach.

Dospeli pacienti s aktivhou formou rakoviny

Pacienti s aktivnou formou rakaviny mézu mat vyssie riziko vendznych tromboembolickych
prihod a krvacavych prihod. Ked sa zvazuje pouzitie ELIQUISU na liecbu DVT alebo liecbu PE
u pacientov s rakavinou, maju sa dokladne posudit prinosy v porovnani s rizikami.




Terapeuticka indikacia u dospelych pacientov: Prevencia
vendznych tromboembolickych prihod (venous thromboembolic
events - VTE) u dospelych pacientov, ktori absolvovali elektivny
chirurgicky wjkon na nahradenie bedrového alebo kolenného kibu®

Odporucané davky u dospelych pacientov

Odporucana davka ELIQUISU je 2,5 mg, ktoré sa uziva peroralne dvakrat denne s vodou,
s jedlom alebo bez jedla. Zaciatocna davka sa ma uzit 12 az 24 hodin po chirurgickom vykone.

Pri rozhodovani o vhodnom case podania v ramci uvedeneho ¢asoveho intervalu mozu lekari
zvazit potencialne prinosy skorsej antikoagulacnej liecby na profylaxiu VTE, ako gj riziko
pooperacneho krvacania.

U pacientov, ktori absolvovali chirurgicky vykon na nahradenie bedrového kibu je odporigana
dizka liecby 32 az 38 dhni.

U pacientov, ktori absolvovali chirurgicky wkon na nahradenie kolenného kibu je odporiéana
dizka liegby 10 az 14 dni.

Pacienti, ktori nedokazu prehltndt celé tablety, mézu tablety ELIQUISU rozdrvit a rozpustit

vo vode, v 5 % roztoku glukézy vo vode (G5W) alebo v jablkovom dZise alebo rozmiesat

v jablkovom pyré a ihned uzit. Alternativne sa tablety ELIQUISU méZu rozdrvit a rozpustit

v B0 ml vody alebo G5W a ihned podat cez nazogastrickd sondu. Rozdrvené tablety ELIQUISU
su stabilné vo vode, GSW, jablkovom dZise a jablkovom pyré do 4 hodin.

Vynechanie davky u dospelych pacientov

Vlynechana ranna davka sa ma uzit ihned ako si pacient spomenie, a moZe sa uzit spolu

s vecernou davkou. Vynechané vecerna davka sa moze uzit len pocas toho istého vecera.
Pacient nesmie uzit dve davky v nasledujuce rano. V nasledujuci defl ma pacient pokracovat
v uzivani pravidelnej davky dvakrat denne podla odporacania.

Dospeli pacienti s poruchou funkcie obliciek

Porucha funkcie obliciek

Dialyza Neodporuca sa
Zlyhanie obliciek (CrCl <15 ml/min) Neodporica sa
Tazké porucha funkcie obligiek (CrCl 15 az 29 ml/min) Pouzivat s opatrnostou

Lahka (CrCl 51 az 80 ml/min] alebo stredne tazka
(CrCl 30 az 50 ml/min) porucha funkcie obliciek

Nie je potrebna prava davky




Dospeli pacienti s poruchou funkcie pecene

Porucha funkcie pecene

Ochorenie pecene spojené s koagulopatiou a klinicky

. L . Kontraindikované
vyznamnym rizikom krvécania

Tazka porucha funkcie pecene Neodporuca sa
Lahka alebo stredne tazka porucha funkcie pecene Pouzivat s opatrnostou
(Childovo - Pughovo skére A alebo B) Nie je potrebna dprava davky

Pred zacatim liecby ELIQUISOM sa ma uskutocnit vySetrenie funkcie pecene. Pacienti so zvySenou
hladinou pecerovych enzymov ALT /AST > 2 x ULN alebo celkového bilirubinu = 1,5 x ULN bali
vyliceni z klinickych studii. Preto sa ma ELIQUIS u tychto pacientov pouzivat s opatrnostou.

Terapeuticka indikacia u pediatrickych pacientov:

Liecba venézneho tromboembolizmu (VTE) a prevencia
rekurentného VTE u pediatrickych pacientov vo veku od 28
dni do menej ako 18 rokovy'23458

ELIQUIS sa neodporica pouzivat u novorodencov a u pediatrickych pacientov vo veku od 28 dni
az menej ako 18 rokav pri inych indikaciach ako liecba VTE a prevencia rekurentného VTE.
Odporucané davky u pediatrickych pacientov

Liecba ELIQUISOM u pediatrickych pacientov vo veku od 28 dni do menej ako 18 rokov
ma zacat po najmenej 5 dnoch Gvodnej parenteralnej antikoagulacnej liecby.

Odporutcana davka ELIQUISU je zaloZena na telesnej hmotnosti pacienta (tabulka 1).
V priebehu liecby sa davka musi upravovat v sulade s telesnou hmotnostou.

Pre telesni hmotnast, ktora nie je uvedena v tabulke davkovania, sa nedé poskytnit Ziadne
odpordcané davkovanie.

Na zaklade usmerneni pre liecbu VTE pre pediatrickd populéciu musi byt trvanie celej liecby
stanovené individuélne po dékladnom posudeni prinosu liecby a rizika krvacania.



Tabulka 1

Odportcéané davkovanie ELIQUISU na lieébu VTE a prevenciu rekurentného VTE

u pediatrickych pacientov podla telesnej hmotnosti v kg

1.az 7. den 8. den a neskor
Liekova Telesna Davkovaci Maximalna Davkovaci Maximalna
forma hmotnost rezim denna davka rezim denna davka
Granulat
v kapsulach . 0,6 mg 0,3 mg
na otvaranie 48z<5kg dvakrat denne 1.2mg dvakrat denne 08 mg
0,175 mg
. 1,0 mg 0,5mg
5az<6kg dvakrat denne 20mg dvakrat denne 1.0mg
. 2,0mg 1,0 mg
Baz<9kg dvakrat denne 40mg dvakrat denne 20mg
Obaleny
granulat 9az<12kg 30mg 6.0 mg 1.5mg 3,0 mg
dvakrat denne dvakrat denne
vo vrecku
05mg, 40m 2
. ,0mg ,0mg
1,5 mg, 12az<18kg dvakrat denne 80mg dvakréat denne 40mg
2,0 mg
. 6,0 mg 30mg
18az<25kg dvakrat denne 120mg dvakrat denne 6.0 mg
. 8,0 mg 4,0 mg
2582<35kg dvakrat denne 160 mg dvakrat denne 80mg
Filmom
obalené
10,0 m 50m
tablety >35kg dvakrat de?me 200 mg dvakrat dgnne 10.0mg
2,5mg
a 5,0 mg

Vynechanie davky u pediatrickych pacientov

\/ynechana ranna davka sa ma uzit ihned ako si pacient spomenie, a moZe sa uzit spolu

s veCernou davkou. Vynechana vecerna davka sa moze uzit len pocas toho istého vecera.
Pacient nesmie uzit dve davky v nasledujuce rano. V nasledujici der ma pacient pokracovat
v uzivani pravidelnej davky dvakrat denne podla odpordcania.




Pediatricki pacienti s poruchou funkcie obliciek

Na zaklade udajov od dospelych pacientov a obmedzenych tdajov od pediatrickych pacientay,
u pediatrickych pacientov s lahkou az stredne tazkou poruchou funkcie obliciek nie je potrebna
Uprava davky. ELIQUIS sa neodporica u pediatrickych pacientov s tazkou poruchou funkcie
obliciek. Pediatricki pacienti s tazkou poruchou funkcie abliciek sa doteraz neskimali, a preto
nemaju dostavat ELIQUIS. U pediatrickych pacientov vo veku 2 2 roky bola tazka porucha
funkcie obliciek definovana ako odhadovana rychlost glomerularnej filtracie (eGFR) nizSia

ako 30 ml/min/ 1,73 m? plochy povrchu tela (BSA). V studii CV185325 st pre pacientov

vo veku menej ako 2 roky v tabulke 2 nizsie zosumarizavané prahové hodnoty definujice tazku
poruchu funkcie obliciek podla pohlavia a postnatélneho veku. Kazda hodnota zodpoveda
eGFR < 30 ml/min/1,73 m? BSA pre pacientov vo veku = 2 roky.

Tabulka 2
Prahové hodnoty eGFR na zaradenie do Studie CV185325
Postnatalny vek (pohlavie) Referencny rozsah GFR Prahova hodnota eGFR na
v p (ml/min/1,73 m?) zaradenie do Studie*
1 tyzden .
(chlapci a dievéata) AT=19 =8
2 - 8 tyzdriov
(chlapci a dievéata) 6625 =12
>8 tyzclinovAazv< 2’ roky 96 + 22 > 00
(chlapci a dievéata)
2 roky - 12 rokov
(chlapci a dievéata) 133=2/ =30
13—17rokov 140 + 30 >30
(chlapci)
13 - 17 rokov
(dievéata) 126 + 22 >30

* Prahovéa hodnota na zaradenie do Studie CV185325, pokial ide o odhadovanu rychlost glomerularnej filtracie (eGFR), sa vypocitala
podfa aktualizovanej Schwartzovej rovnice (Schwartz, GJ et al., CJASN 2009). Tato prahova hodnota podla protokolu zodpovedala takej
eGFR, pod Uroviiou ktorej sa prospektivny pacient povazoval za majlceho ,neadekvatnu funkciu obliciek”, ktora brani G¢asti v Studii
CV185325. Kazda prahova hodnata bola definovana ako eGFR < 30 % 1 standardnej odchylky (SD) pod GFR referencénym rozsahom
pre dany vek a pohlavie. Prahové hodnoty pre pacientov vo veku < 2 roky zodpovedaji eGFR < 30 ml/min/ 1,73 m?, ¢o je hodnota
beznej definicie tazkej poruchy funkcie obliciek u pacientov vo veku > 2 roky.

Pediatricki pacienti s poruchou funkcie pecene

ELIQUIS sa neskimal u pediatrickych pacientov s poruchou funkcie pecene.

Pred zacatim liecby ELIQUISOM sa ma uskutocnit vySetrenie funkcie pecene.




Zmena liecby na ELIQUIS alebo z ELIQUISU"23458

Zmena liecby z parenteralnych antikoagulancii na ELIQUIS (a naopak] sa méze uskutocnit
pri dalsej planovanej davke.

Tieto lieky sa nemaju podévat subezne.
Zmena liecby antagonistom vitaminu K (VKA) na ELIQUIS

Pri zmene liechy z antagonistu vitaminu K [VKA] na ELIQUIS sa ma u pacienta (dospelého
a pediatrického) prerusit liecba warfarinom alebo ina liecba VKA a liecba ELIQUISOM
sa ma zacat vtedy, ked je medzinarodny normalizovany index (INR] < 2,0 (Obrazok 4).

Obréazok 4

Preruste liecbu warfarinom alebo int liecbu VKA

Sledujte INR v pravidelnych intervaloch, kym INR je < 2,0

*Zaénite podavat ELIQUIS®

* Pozrite odporicané davkovanie podla indikacie

Zmena liecby z ELIQUISU na liecbu VKA
Pre pediatrickych pacientov nie su k dispozicii ziadne udaje.

Pri zmene liecby u dospelych pacientov z ELIQUISU na liecbu VKA sa ma pokracovat

v podavani ELIQUISU minimélne 2 dni po zacati liecby VKA. Po 2 dhoch sibezného podavania
ELIQUISU s liecbou VKA sa ma vysetrit INR pred dalSou planovanou davkou ELIQUISU. Stbezné
podavanie ELIQUISU a liecby VKA ma pokracovat, pokial sa nedosiahne hodnaota INR = 2,0.

Populécie, ktoré maju potencialne vy3sie
riziko krvacania® 23456

Niektoré podskupiny pacientov su vystavené zvySenému riziku krvacania a maju sa starostlivo
sledovat pre prejavy a priznaky krvacavych komplikacii. ELIQUIS sa méa pouzivat s opatrnostou
pocas stavov so zvySenym rizikom krvacania. Podavanie ELIQUISU sa méa docasne prerusit,

ak sa objavi zavazné krvacanie.



Lézia alebo stav povazovany za vyznamny rizikovy faktor zavazného krvacania

To zahrna: Za tychto okolnosti
 Aktivne klinicky vyznamné krvacanie je ELIQUIS
* QOcharenie pecene spojené s koagulopatiou a klinicky kontraindikovany

vyznamnym rizikom krvécania

* Slcasna alebo nedévna gastrointestinalna ulceracia

* Pritomnost malignych novotvarov s vysokym rizikom krvacania

* Nedavne poranenie mozgu alebo chrbtice

* Nedavny chirurgicky zakrok na mozgu, mieche alebo ociach

* Nedavna intrakranidlna hemoragia

* Zname alebo suspektné ezofagove varixy, artériovendzne
malformacie, vaskuldrne aneuryzmy alebo vyznamné
intraspinalne alebo intracerebralne vaskularne abnormality

Liekové interakcie ovplyviiujice hemostazu

Antikoagulancia Z dovodu zvySeného rizika krvacania je stbezna liecba
¢ Nefrakcionovany heparin | ELIQUISOM s inymi antikoagulanciami kontraindikovana,
(unfractionated heparin s vynimkou Specifickych okalnosti, vyzadujdcich zmenu

- UFH), hepariny s nizkou antikoagulacnej liecby, ked sa UFH podava v davkach
molekularnou hmotnostou | potrebnych na zachovanie otvoreného centralneho vendzneho
(napr. enoxaparin, alebo arterialneho katétra, alebo ked sa UFH podava pocas
dalteparin), derivaty katetrizacnej ablacie z dévodu atrialnej fibrilacie
heparinu (napr. fondaparin)
* Peroralne antikoagulancia
(napr. warfarin,
rivaroxaban, dabigatran)

Inhibitory agregacie Stbezné pouzivanie ELIQUISU s protidostickovymi lieCivami
trombocytov zvysuje riziko krvacania

ELIQUIS sa ma pouzivat s opatrnostou, ked sa stbezne uziva
so selektivnymi inhibitormi spatného vychytavania sérotoninu
(selective serotonin reuptake inhibitors, SSRIs/inhibitormi
spatneého vychytavania sérotoninu a noradrenalinu (seratonin
norepinephrine reuptake inhibitors, SNRIs), nesteroidnymi
antiflogistikami (non-steroidal anti-inflammatory drugs,
NSAIDs), kyselinou acetylsalicylovou (ASA) a/ alebo
inhibitormi P2Y12 (napr. klopidogrel).

Skusenosti so stbeznym podavanim s inymi inhibitormi

agregacie trombocytov (ako st antagonisty receptora GPIb/llia,
dipyridamol, dextran alebo sulfinpyrazdn) alebo trombolytikami

st obmedzené. KedZe taketo lieCiva zvysuju riziko krvacania,
neodporica sa subezné podavanie tychto liekov s ELIQUISOM.




Faktory, ktoré mézu zvySovat expoziciu ELIQUISU/zvySovat plazmatické

koncentracie ELIQUISU

Porucha funkcie obliciek

Pozri ¢asti o pacientoch s poruchou funkcie obliciek

pod odportcaniami pre ddvkovanie pri kaZdej indikacii

samostatne

* Pouzivanie sa neodportcéa u pacientov s CrCl < 15 ml/min
alebo u pacientov podstupujucich dialyzu

¢ U pacientov s l[ahkou alebo stredne tazkou poruchou
funkcie obliciek nie je potrebna dprava davky
Pacienti s NVAF

* Pacienti s tazkou poruchou funkcie obliciek

davku ELIQUISU 2,5 mg dvakrat denne

* Pacienti so sérovou hladinou kreatininu
> 1,5 mg/dl (133 pmol /1) stvisiacou s vekom = 80
rokov alebo telesnou hmotnostou < 60 kg maju dostavat
nizsiu davku ELIQUISU 2,5 mg dvakréat denne

Starsi [udia

* Nie je potrebna dprava davky
Pacienti s NVAF

* Nie je potrebna Uprava davky s vynimkou kombinacie
s inymi faktormi

Dospeli pacienti s nizkou
telesnou hmotnostou < 60 kg

* Nie je potrebna Uprava davky
Pacienti s NVAF

* Nie je potrebna Uprava davky s vynimkou kombinacie
s inymi faktormi

Subezné pouzitie so silnymi
inhibitormi CYP3A4 a P-gp

* Pouzitie ELIQUISU sa neodporica u pacientov subezne
uzivajucich systémovu liecbu napriklad s azolovymi
antimykotikami (napr. ketokonazal, itrakonazol,
vorikonazol, posakonazal] a inhibitormi HIV proteaz
(napr. ritonavir)

Slbezné poutzitie s latkami,
ktore sa nepovazuju za silné
inhibitory CYP3A4 a P-gp

+ Uprava davky ELIQUISU sa nevyzaduje pri stibeznom
podavani s napr. amiodaranom, klaritromycinom,
diltiazemom, flukonazolom, naproxénom, chinidinom
a verapamilom.




Faktory, ktoré mézu znizovat expoziciu ELIQUISU/ zniZovat

plazmatické koncentracie ELIQUISU

Subezné pouzitie so silnymi * Subezné pouzitie ELIQUISU so silnymi induktormi
induktormi ako CYP3A4 CYP3A4 a P-gp (napr. rifampicin, fenytoin,
tak aj P-gp karbamazepin, fenabarbital alebo [ubovnik bodkovany)

moze viest k ~50 % zniZeniu expozicie ELIQUISU
a ma sa pouzivat s opatrnostou.

Liecba DVT alebo PE
* ELIQUIS sa neodporuca

Operdécie a invazivne zakroky'?’

Uzivanie ELIQUISU sa ma ukon¢it pred elektivnym chirurgickym zakrokom alebo invazivnymi
proceddrami (toto odpordcanie sa netyka kardioverzie alebo katétrovej ablacie) s rizikom
krvacania (pozri tabulku nizsie).

Ak chirurgicky zakrok alebo invazivne proceddry nie je mozné odlozit, je potrebna primerana
opatrnost s prihliadnutim na zvySene riziko krvacania. Toto riziko krvacania sa ma zvazit oproti
naliehavosti zakroku.

V pripade, Ze pacient lieceny ELIQUISOM vyZaduije elektivny zakrok, ako je operacia alebo invazivny
zakrok spojeny so zvysenym rizikom krvacania, uzivanie ELIQUISU sa méa ukoncit dostatocnu

dobu pred zakrokom na zniZenie rizika krvacania savisiaceho s antikoaguléciou. Eliminacny polCas
ELIQUISU je priblizne 12 hadin. Vzhladom na to, Ze ELIQUIS je reverzibilny inhibitor faktora Xa,
jeho antikoagulacna aktivita odznie v rémci 24 az 48 hodin po poslednej podanej davke.

Ukongéenie liecby ELIQUISOM pred elektivnym chirurgickym

zakrokom/invazivnymi proceddrami

Nizke riziko krvacania (zahrna zakroky, pri ktorych
je krvacanie, ak sa vyskytne, minimalne, nekriticke
vzhladom na miesto vyskytu a/alebo lahko
zvladnutelné)

Najmenej 24 hodin pred
elektivnym chirurgickym zékrokom
alebo invazivnou procedurou

Stredné alebo vysoké riziko krvacania (zahrna
zakroky, pre ktoré nemozno vylucit pravdepodobnost
klinicky vyznamného krvacania alebo pre ktoré by bolo
riziko krvacania nepripustné)

Najmenej 48 hodin pred
elektivnym chirurgickym zakrokom
alebo invazivnou procedurou




Docasné prerusenie liecby'23458

Prerusenie podavania antikoagulancii, vratane ELIQUISU, pre aktivne krvacanie, elektivny
chirurgicky zakrok alebo invazivne procedury, vystavuje pacientov zvySenému riziku

trombaozy. Preruseniam liecby sa mé zabranit, a ak sa musi z akeéhokolvek dévodu podévanie
antikoagulancia ELIQUISU docasne prerusit, liecba sa ma ¢o najskdr znovu zacat za podmienky,
Ze to dovali klinicky stav a je ustalena primerana hemostaza.

Spindlna/epiduralna anestézia alebo punkcia®

Pri pouziti neuraxialnej anestézie (spinalna/epiduralna anestézia) alebo spinalnej/ epiduraing;
punkcie su pacienti lieCeni antitrombotikami na prevenciu trombembolickych komplikaci
vystaveni riziku epidurélneho alebo spindlneho hematomu, co moze viest k dlhodobej alebo
permanentnej paralyze. Post-operacne zavedene epidurélne alebo intratekalne katétre sa
musia odstranit minimalne 5 hodin pred prvou davkou ELIQUISU.

Usmernenie tykajtice sa pouzivania ELIQUISU u pacientov so zavedenymi intratekalnymi
a epiduralnymi katétrami

Neexistuju ziadne klinicke skisenosti s pouzivanim ELIQUISU spolu so zavedenymi intratekalnymi
alebo epiduralnymi katétrami. V pripade takejto potreby a vychadzajlc z farmakokinetickych ddajov
ELIQUISUY, musi uplyntt interval 20 az 30 haodin (t. j. 2 x biologicky polcas) medzi poslednou dévkou
ELIQUISU a odstranenim katétra a minimalne jedna davka sa mé vynechat pred odstranenim
katétra. Nasledujica davka ELIQUISU sa m6Ze podat minimalne 5 hodin po odstraneni katétra.

Tak ako u vSetkych novych antikoagulancii st skiisenasti s neuraxialnou blokadou obmedzené, a preto
sa odporuca velka opatrnost pri pouzivani ELIQUISU za pritomnosti neuraxialnej blokady (Obrazok 5).

U pacientav je nutné ¢asto sledovat prejavy a priznaky neurologického poskodenia (napr.
necitlivost alebo slabost néh, dysfunkcia ¢riev alebo mo¢ového mechdra). Ak sa zaznamena
neurologicka porucha, urgentna diagnostika a liecba su nevyhnutné.

Obrazok 5

. Posledna tableta pred odstranenim epiduralneho/intratekalneho katétra

Pockajte 20 az 30 hodin
Pockajte 2 5 hodin

. Prva tableta po odstraneni katétra



K dispozicii nie su ziadne Udaje o nacasovani zavedenia alebo odstranenia neuraxialneho
katétra u pediatrickych pacientov pocas liecby ELIQUISOM. V takych pripadoch preruste
liecbu ELIQUISOM a zvazte kratkodobo posobiaci parenteralny antikoagulant.

Liecba predavkovania a krvacania'234°8

Predavkovanie ELIQUISOM mdze viest k zvySenému riziku krvacania. V pripade komplikacii
spOsaobenych krvacanim sa musi liecba ukongit a vysetrit zdroj krvacania. Je potrebné zvazit
zacatie vhodnej liecby, napr. chirurgickej hemastazy, transflzie cerstvej zmrazenej plazmy
alebo podéavanie Gcinnej latky na zvratenie Gcinku inhibitorov faktora Xa.

V kontrolovanych klinickych studiach sa u zdravych dospelych jedincov, ktorym sa podaval
ELIQUIS peroralne v davkach do 50 mg denne pocas 3 aZ 7 dni (25 mg dvakrét denne
pocas 7 dni alebo 50 mg jedenkrat denne pocas 3 dni), neprejavili ziadne klinicky vyznamné
neziaduce reakcie.

U zdravych dospelych os6b znizilo podanie aktivneho uhlia 2 a 6 hodin po uziti 20 mg

davky ELIQUISU priemernd plochu pod krivkou (AUC) 0 50 % a 27 %, v uvedenom poradi,

a nemalo ziadny vplyv na C,.,. Ked bolo aktivne uhlie podané 2 a 6 hodin po ELIQUISE,
priemerny polcas klesol z 13,4 hadiny, kedy sa ELIQUIS podal samostatne, na 5,3 hodiny

a 4,9 hodiny, v uvedenom poradi. Podavanie aktivneho uhlia méZze byt teda uzitocné pri zviadani
predavkovania ELIQUISOM alebo nadhodného uZitia.

V situaciach, v ktorych je kvéli zivot ohrozujicemu alebo nekontrolovanému krvacaniu potrebné
zvratenie antikoagulacie, je pre dospelych pacientov k dispozicii G¢inna latka na zvratenie Gcinku
inhibitorov faktora Xa (andexanet alfa). Mozno zvazit aj podanie koncentratov protrombinového
komplexu (prothrombin complex concentrates, PCCs) alebo rekombinantného faktora Vlla.
Zrusenie farmakadynamickych Gcinkov ELIQUISU preukézané zmenami v teste na tvorbu
trombinu bolo zrejmé na konci infuzie a zaciatocné hodnoty boli dosiahnuté v priebehu 4 hodin
po zacati 30 mindtovej inflzie 4-faktoroveho PCC u zdravych jedincov. Nie st vSak ziadne
klinické skusenasti s pouzitim 4-faktorovych PCCs na zastavenie krvacania u jednotlivcoy,

ktori dostali ELIQUIS. V sicasnosti nie st Ziadne skisenosti s pouzitim rekombinantného
faktora Vlla u pacientov uZivajucich ELIQUIS. M6Ze sa zvazit opatovné davkovanie
rekombinantného faktora Vlla a titrovat ho v zavislosti od zlepsSenia krvacania.

Specificka ucinna latka na zvratenie Géinku (andexanet alfa), ktord antagonizuje
farmakodynamicky ucinok ELIQUISU, sa v pediatrickej populacii nepouziva (pozri Sthrn
charakteristickych vlastnosti lieku andexanetu alfa). Méze sa zvazit aj transflizia cerstvej
zmrazenej plazmy alebo podanie PCC alebo rekombinantného faktara Vlla.

V zavislosti od lokalnej dostupnosti sa v pripade rozsiahleho krvacania méze zvazit konzultacia
s expertom na koagulaciu.

Hemodialyza znizila AUC o 14 % u pacientov s terminalnym stadiom ochorenia obliciek,
ked sa podavala jednatliva davka ELIQUISU 5 mg peroréalne. Preto je nepravdepodabne,
ze by hemodialyza bola ucinnym prostriedkom pri liecbe predavkovania ELIQUISOM.




Pouzitie koagulacnych testov'23458

Hoci liecba ELIQUISOM nevyzaduje pravidelné monitorovanie expozicie, kalibrovany
kvantitativny test na anti-faktor Xa méZze byt uzitocny vo vynimocnych situaciach, v ktorych
znalost expozicie ELIQUISU mé6ze pomdct kvalifikovanému klinickému rozhodnutiu, napr.
predavkovanie a urgentny chirurgicky zakrok.

Protrombinovy ¢as (PT), INR a aktivovany parcialny tromboplastinovy ¢as (aPTT)

Zmeny pozorované u dospelych pacientov v tychto testoch zrazavosti pri ocakavanych
terapeutickych davkach st malé a podliehaju vysokeému stupriu variability. Neodporucaju
sa na hodnotenie farmakadynamickych dcinkov ELIQUISU.

V teste na tvorbu trombinu znizil ELIQUIS potencial endogénneho trombinu a mieru tvorby
trombinu v udskej plazme.

Hodnotenie anti-faktora Xa (FXa)

ELIQUIS vykazuje anti-faktorovd Xa aktivitu (AXA), €o je zrejmeé zo zniZenia enzymovej
aktivity faktora Xa v mnohych komerénych sipravach anti-faktora Xa, avsak vysledky
medzi jednotlivymi stipravami sa lisia. Udaje z klinickych ttdii u dospelych st dostupné len
z chromogénneho testu Rotachrom® Heparin. AXA vykazuje blizky priamy linedrny vztah
s plazmatickou kancentraciou ELIQUISU, s maximalnymi hodnatami v ¢ase maximalnych
koncentracii ELIQUISU v plazme. Vztah medzi plazmatickymi koncentraciami ELIQUISU

a AXA je priblizne linearny v Sirokom rozpéti davkovania ELIQUISU.

Tabulka 3 zobrazuje ocakavanu expoziciu v rovnovaznom stave a AXA pre kazdu indikaciu

u dospelych. U pacientov uzivajucich ELIQUIS na prevenciu VTE po nahrade bedrového alebo
kolenného kibu vysledky ukazujt menej ako 1,6-nasobnu fluktuaciu od maximalnej k minimalne;j
trovni. U pacientov s NVAF uzivajucich ELIQUIS na prevenciu cievnej mozgovej prihody

a systémovej embalie vysledky ukazujd menej ako 1,7-nasobnu fluktuaciu od maximalnegj

k minimalnej Grovni. U pacientov uzivajucich ELIQUIS na liecbu DVT a PE alebo na prevenciu
rekurentnej DVT a PE, vysledky ukazuju menej ako 2,2-nasobnu fluktuaciu od maximalngj

k minimalnej drovni.




Tabulka 3

Ocakéavana expozicia ELIQUISU v rovnovaZznom stave a anti-faktorova Xa aktivita

ELIQUIS
C o (Ng/m)

ELIQUIS
G, (ng/mi)

ELIQUIS
AXA max

(IU/mi)

ELIQUIS
AXA min

(IU/mi)

Median [5., 95. percentil]

Prevencia VTE: elektivny chirurgicky wkon na nahradenie bedrového alebo kolenného kibu

2,5 mg
dvakrat denne

77 [41, 146]

51 [23, 109]

1,3[0,67; 2,4]

084[037;18]

Prevencia cievnej mozgovej prihody a

systémovej embolie: NVAF

dvakrat denne

2,5 mg . .
dvakrat denne* 1231[69,221] | 79[34, 162] 1,8[1,0,3,3] | 1,2[0,51;2,4]
5 mg 171191, 321 103 [41, 230 26[14:48 1,5[061; 3,4
dvakrét denne (81, ] [41. ] B[1.4:48] 2 [061:34]
Liecha DVT, liecha PE a prevencia rekurentnej DVT a PE
2,5 mg . .
dvakrat denne 67 [30, 153] 32[11,90] 1,0[046;2,5] | 049[0,17;14]
5mg 132[59,302] | 63[22,177] | 21[091:5.2] | 1,0[0,33;2,9]
dvakrat denne ' ' ' T ' T
10 mg

251[111,572] | 120[41,335] | 42[1,8;10,8] | 1,9[0,64; 58]

* Populacia so znizenou davkou, ktora je zalozena na 2 z 3 kritérii znizenia davky, ako je uvedené na obrazku 2

Pediatricka populacia

Pediatrické klinické Studie s ELIQUISOM vyuzivali kvapalny anti-Xa ELIQUIS® test STA®.
Vysledky z tychto klinickych studii indikujd, Ze linedrny vztah medzi koncentraciou ELIQUISU
a AXA je konzistentny s predtym dokumentovanym vztahom u dospelych. To podporuje
dokumentovany mechanizmus Gcinku ELIQUISU ako selektivneho inhibitora FXa. Tabulka 4
uvadza ocakavanu expoziciu v rovnovaznom stave a AXA pre kazdu pediatrickd indikaciu.




Tabulka 4

Ocakavana expozicia ELIQUISU v rovnovaZznom stave

a anti-faktorova Xa aktivita v pediatrickej populacii

ELIQUIS ELIQUIS FLIAUIS ELIGU'.S
AXA max AXA min
Cmaxss [ng/ml] Cm‘ﬂss [ng/mll [ﬂg/mll [ng/ml]

Geometricky priemer [% CV]

Rozmedzie telesnej hmotnosti 9 az 2 35 kg v klinickej Studii CV185155

Expozicie
dosiahnuté pouzitim
pediatrického
rezimu davkovania
boli porovnatelne

s expoziciami

u dospelych,

ktori dostavali

2,5 mg dvakrat
denne.

80,8[16.8] 30,3 [22] 719[17.3] | 27.11[22.2]

Rozmedzie telesnej hmotnosti 6 az 2 35 kg v klinickej Stidii CV185362

Expozicie
dosiahnuté pouzitim
pediatrického
rezimu davkovania
boli porovnatelne 230 [39,5] 71,3 [61,3] 2131[41,7] 67,1[30,2]
s expoziciami

u dospelych, ktori
dostavali 5 mg
dvakrat denne.

Rozmedzie telesnej hmotnosti 6 az 2 35 kg v klinickej Studii CV185325

Expozicie
dosiahnuté pouzitim
pediatrického
rezimu davkovania
boli porovnatelné 144 [36,9] 50 [54,5] 146 [40,2] 47,1 1[57,2]
S expoziciami

u dospelych,

ktori dostévali 5 mg
dvakrat denne.
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Kontaktné informacie

Ak mate akékolvek otazky alebo potrebujete viac informacii o tomto edukacnom materiali,
kontaktujte, prosim, spolocnost Pfizer:

Tel: +421 2 3355 5500
e-mail: vaspfizer@pfizercom

Tento edukacny material najdete aj na webovej stranke www.sukl.sk v €asti Bezpecnost liekov/
Edukacné materialy.

Hlasenie podozreni na neziaduce ucinky

Hlésenie podozreni na neziaduce Ucinky po registrécii lieku je délezité. Umoznuje priebezné
manitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje,
aby hlasili akékolvek podozrenia na neziaduce Ucinky na:

Statny tstav pre kontrolu lieciv

Sekcia klinického skusania liekov a farmakovigilancie

Kvetna 11

825 08 Bratislava

Tel: +421 2 507 01 206

e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk

Tlacivo na hlasenie podozrenia na neziaduci Ucinok lieku je na webovej stranke www.sukl.sk
v Casti Bezpecnost liekov/Hlasenie podozreni na neziaduce Ucinky liekov.

Formular na elektronickeé podavanie hlaseni: https://portal.sukl.sk/eskadra
Hlasenim podozreni na neziaduce Ucinky prispievate k ziskaniu dalSich informacii o bezpecnosti
tohto lieku.

Podozrenia na neziaduce Gcinky méZete hlasit aj drzitelovi rozhodnutia o registracii lieku:
Pfizer Luxembourg SARL, organizacna zlozka

Pribinova 25

811 09 Bratislava

Slovenska republika

Tel: +421 2 3355 5500

e-mail: SVK.AEReporting@pfizer.com

Détum schvalenia SUKL: 12,/2024
Priprava materialu: 09,/2024
Cislo schvélenej verzie: 12.0, TR-2493

PFIZER Luxembourg SARL
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