ZSNTIVA

Leitfaden zur Verringerung von
Arzneimittel- und Anwendungsrisiken -
Angehorige der Heilberufe

RIVAROXABAN

Beachten Sie bitte auch die Fachinformation zu Rivaroxaban.

Weitere Informationen finden Sie in der Fachinformation/Gebrauchs-
information von Rivaroxaban-haltigen Arzneimitteln und auf den Webseiten
der Zulassungsinhaber.

Dieser Leitfaden wurde als verpflichtender Teil der Zulassung in Abstimmung mit dem Bundesamt

fir Sicherheit im Gesundheitswesen (BASG) erstellt und als zusatzliche risikominimierende MaBnahme
beauflagt. Dadurch soll sichergestellt werden, dass Angehorige der Heilberufe, die Rivaroxaban ver-
schreiben und zur Anwendung bringen, die besonderen Sicherheitsanforderungen kennen und
berlicksichtigen.
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KONTAKTINFORMATIONEN

Fur Informationen und Fragen zum Risikomanagemnet der Zentiva Produkte, dem Programm zur
Schwangerschaftspravention oder um medizinische Informationen zu erhalten kontaktieren Sie:
A-med GmbH

Tel: +43 662 429090 100pharm-vigilanz@a-med.at

Fax: +43 662 429090 90

e-mail: pharm-vigilanz@a-med.at

In diesem Leitfaden wird bei Nennung der pharmazeutischen Darreichungsform zur besseren Ubersichtlichkeit
anstelle des Begriffes ,Filmtablette” die allgemeine Angabe ,Tablette” (Tabl.) bzw. anstelle des Begriffs ,Hartkapsel”

die allgemeine Angabe ,Kapsel” (Kaps.) verwendet.

Die Darstellung der Tablette bzw. der Kapsel in diesem Leitfaden ist schematisch. Die GréBe, Form, Farbe und

Pragung der Filmtabletten bzw. der Hartkapsel kénnen unterschiedlich sein.

ZSNTIVA

DOSIERUNGSUBERSICHT FUR ERWACHSENE
DOSIERUNGSUBERSICHT FUR KINDER
PATIENTENKARTE ZUR SICHEREN ANWENDUNG
DOSIERUNGSEMPFEHLUNGEN

A: Schlaganfall-Prophylaxe bei erwachsenen Patienten mit nicht valvuldrem
Vorhofflimmern und einem oder mehreren Risikofaktoren

B.1: Erwachsene: Behandlung von Tiefen Venen-Thrombosen (TVT) und Lungen-
embolien (LE) sowie zur Prophylaxe rezidivierender TVT und LE

B.2: Kinder: Behandlung von vendsen Thromboembolien (VTE) sowie Prophylaxe von
deren Rezidiven bei Reifegeborenen, Sauglingen und Kleinkindern, Kindern und
Jugendlichen unter 18 Jahren nach mindestens 5 Tagen initialer parenteraler
Antikoagulationstherapie

C:  Prophylaxe atherothrombotischer Ereignisse bei erwachsenen Patienten mit korona-
rer Herzerkrankung (KHK) oder symptomatischer peripherer arterieller Verschluss-
erkrankung (pAVK) und einem hohen Risiko fir ischamische Ereignisse

D: Prophylaxe atherothrombotischer Ereignisse bei erwachsenen Patienten
nach einem akuten Koronarsyndrom (ACS) mit erhohten kardialen Biomarkern

E:  Prophylaxe vendser Thromboembolien (VTE) bei erwachsenen Patienten nach
elektiven Huft- oder Kniegelenksersatz-Operationen

ART DER EINNAHME

PERIOPERATIVE BEHANDLUNG

SPINAL-/EPIDURALANASTHESIE ODER -PUNKTION

UMSTELLUNG VON VITAMIN-K-ANTAGONISTEN (VKA) AUF RIVAROXABAN

UMSTELLUNG VON RIVAROXABAN AUF VITAMIN-K-ANTAGONISTEN (VKA)

UMSTELLUNG VON PARENTERAL VERABREICHTEN ANTIKOAGULANZIEN AUF RIVAROXABAN
UMSTELLUNG VON RIVAROXABAN AUF PARENTERAL VERABREICHTE ANTIKOAGULANZIEN
PATIENTENGRUPPEN MIT POTENZIELL ERHOHTEM BLUTUNGSRISIKO

WEITERE KONTRAINDIKATIONEN

UBERDOSIERUNG

GERINNUNGSTESTS, MELDUNG VON NEBENWIRKUNGEN, KONTAKTINFORMATIONEN
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INDIKATIONEN'

Prophylaxe von Schlaganfallen
und systemischen Embolien

bei nicht valvularem Vorhofflim-
mern mit einem oder mehreren
Risikofaktoren (siehe Abschnitt A)

DOSIERUNGEN'

Rivaroxaban 20 mg,
1 x tégl. 1 Tabl. bzw. Kaps.

DOSIERUNGSUBERSICHT ERWACHSENE

ZUSATZINFORMATIONEN'

Bei eingeschrinkter Nierenfunktion mit einer
KrCl von 15-49 ml/min?
Rivaroxaban 15mg, 1x tégl. 1 Tabl. bzw. Kaps.

Bei PCI mit Stenteinsatz fiir max. 12 Monate:
Rivaroxaban 15mg, 1 x tégl. 1 Tabl. bzw.
Kaps. + P2Y12-Hemmer (z. B. Clopidogrel)

Rivaroxaban 10 mg, 1 x tégl. 1 Tabl. bzw.
Kaps. + P2Y12-Hemmer (z. B. Clopidogrel) bei
eingeschrankter Nierenfunktion mit einer KrCl
von 30-49 ml/min

Behandlung von Tiefen Venen-
Thrombosen (TVT) und
Lungenembolien (LE)® sowie
Prophylaxe von rezidivierenen
TVT und LE3 (siehe Abschnitt B.1)

Initialbehandlung,

Tag 1-21:

Rivaroxaban 15mg,

2 x tagl.1 Tabl. bzw. Kaps.

Erhaltungstherapie,
abTag22:
Rivaroxaban 20 mg,

1 x tégl. 1 Tabl. bzw. Kaps.

Verlangerte Erhaltungs-
therapie, ab Monat 7:
Rivaroxaban 10 mg,

1 x tégl. 1 Tabl. bzw. Kaps.

Bei eingeschrinkter Nierenfunktion mit einer
KrCl von 15-49 ml/min?, wenn das abgeschitz-
te Blutungsrisiko hoher ist als das Rezidivrisiko,
sollte eine Dosisreduzierung erwogen werden:

Erhaltungstherapie, ab Tag 22:
Rivaroxaban 15mg, 1xtégl. 1 Tabl. bzw. Kaps.

Verldngerte Erhaltungstherapie, ab Monat 7,
bei hohem VTE-Rezidivrisiko:
B schwerwiegende Komorbiditaten

(z. B. Tumorerkrankungen)
m  rezidivierende TVT oder LE
Rivaroxaban20mg, 1x tégl. 1 Tabl. bzw. Kaps.

Prophylaxe vendser Thrombo-
embolien (VTE) nach elektiver
Hiift- oder Kniegelenkersatz-
Operation (sieche Abschnitt E)

Rivaroxaban 10mg,
1 x tdgl. 1 Tabl. bzw. Kaps.

Prophylaxe atherothrombotischer
Ereignisse bei koronarer Herz-
erkrankung (KHK) und/oder
symptomatischer peripherer
arterieller Verschlusserkran-
kung (pAVK) (siehe Abschnitt C)

Rivaroxaban 2,5 mg,
2 x tigl. 1 Tabl. bzw. Kaps.

zusétzlich zu 75-100mg ASS/Tag

Prophylaxe atherothrombotischer
Ereignisse nach einem akuten
Koronarsyndrom (ACS) mit
erhohten kardialen Biomarkern
(siehe Abschnitt D)

Rivaroxaban 2,5mg,
2 x tagl. 1 Tabl. bzw. Kaps.

zusatzlich zur Plattchenhemmung
(75-100mg ASS/Tag allein oder plus 75mg
Clopidogrel/Tag oder tbliche Tagesdosis
Ticlopidin)

Die Einnahme von Rivaroxaban 15 mg und 20 mg erfolgt mit einer Mahlzeit.

1
2
3

4

Fir umfassende Informationen Uber Rivaroxaban beachten Sie bitte die aktuellen Fachinformationen

Bei KrCl 15 — 29 ml/min mit Vorsicht anwenden; nicht empfohlen bei KrCl < 15 ml/min

Nicht empfohlen bei Patienten mit einer LE, die hamodynamisch instabil sind oder eine Thrombolyse oder
pulmonale Embolektomie bendtigen.

ZSNTIVA

DOSIERUNGSUBERSICHT KINDER

RIVAROXABAN-DOSIERUNGEN' IN ABHANGIGKEIT VOM KORPERGEWICHT

1
INDIKATION (1mg Rivaroxaban = 1 ml Suspension)
Behandlung von venésen Kérpergewicht [kg] Dosierungsschema [mg] Tagesgesamt-
Thromboembolien (VTE) dosis [mg]
sowie Prophylaxe von deren - - -
Rezidiven bei Reifgeborenen, MIN MAX 1 x tigl. | 2 x tégl. | 3 x tégl.
Séuglingen und Kleinkindern,
Kindern und Jugendlichen 26 <3 08 24
unter 18 Jahren nach min- 3 <4 09 2,7
destens 5 Tagen initialer
parenteraler Antikoagulations- 4 <5 14 4,2
therapie (siehe Abschnitt B.2) 5 <7 16 48
7 <8 18 54
8 <9 24 7.2
9 <10 2.8 84
10 <12 3,0 9,0
12 <30 5,0 10,0
30 <50 152 152
> 50 202 202

Fiir umfassende Informationen (iber Rivaroxaban beachten Sie bitte die aktuellen Fachinformationen
Die Dosierungen 15 mg Rivaroxaban einmal taglich und 20 mg Rivaroxaban einmal taglich kénnen auch als Tabletten bzw.
Kapseln gegeben werden.

Rivaroxaban 15 mg bzw. 20 mg Tabletten bzw. Kapseln sind mit einer Mahlzeit einzunehmen.

Rivaroxaban 1 mg/ml Suspension zum Einnehmen sollte beim Fittern gegeben bzw. mit einer Mahlzeit eingenommen werden.
Die Anwendung von Rivaroxaban wird nicht empfohlen fiir Kinder > 1 Jahr mit einer mittelschweren oder schweren Nieren-
funktionsstérung (glomerulére Filtrationsrate < 50 ml/min/1,73 m?), da keine klinischen Daten vorliegen.

2

Fur Kinder < 1 Jahr soll die Nierenfunktion anhand des Serumkreatinins bestimmt werden, nicht anhand der GFR.
Die Anwendung von Rivaroxaban bei Kindern < 1 Jahr mit Serumkreatininwerten tber dem 97,5. Perzentil wird nicht
empfohlen, da keine Daten vorliegen (fiir Referenzwerte siehe Abschnitt B.2).
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PATIENTENKARTE ZUR SICHEREN ANWENDUNG
UND DOSIERUNGSEMPFEHLUNGEN ALLGEMEIN

LEITFADEN ZUR VERRINGERUNG VON ARZNEIMITTEL- UND
ANWENDUNGSRISIKEN

Der Leitfaden fiir Angehorige der Heilberufe enthélt Informationen zur Anwendung von
Rivaroxaban, um das Blutungsrisiko wéahrend der Behandlung mit Rivaroxaban zu minimieren.
Er ersetzt nicht die Fachinformation. Bitte lesen Sie vor einer Verschreibung ebenfalls die aktu-
elle Fachinformation fiir Rivaroxaban.

PATIENTENKARTE ZUR SICHEREN ANWENDUNG

Jedem Patienten, dem Rivaroxaban verschrieben wurde, wird in der Produktverpackung eine
Patientenkarte zur Verfiigung gestellt. Informieren Sie den Patienten oder die Betreuungsperson

Uber die Bedeutung und die Folgen einer Behandlung mit Antikoagulanzien sowie tber die Notwen-
digkeit der Therapieeinhaltung, Uber Anzeichen fir eine Blutung und dartiber, wann &rztlicher Rat
eingeholt werden sollte.

Die Patientenkarte dient dazu, Arzte und Zahnarzte tber die Antikoagulationsbehandlung des Patienten
zu informieren, und enthalt wichtige Kontaktdaten fiir den Notfall. Der Patient muss angewiesen werden,
die Patientenkarte standig bei sich zu haben und jedem Arzt oder Apotheker zu zeigen.

Fur Rivaroxaban 1 mg/ml Granulat zur Herstellung einer Suspension zum Einnehmen zur Anwendung bei
Kindern beachten Sie bitte den QR-Code auf der Patientenkarte fiir dieses Arzneimittel.

Wenn Sie diesen einscannen, gelangen Sie zu einem Schulungsvideo, das die Zubereitung und
Anwendung der Suspension zum Einnehmen zeigt.

DOSIERUNGSEMPFEHLUNGEN

Rivaroxaban 15 mg und 20 mg Tabletten bzw. Kapseln sind mit einer Mahlzeit einzunehmen.
Rivaroxaban 1 mg/ml Suspension zum Einnehmen sollte beim Fiittern gegeben bzw. mit einer
Mahlzeit eingenommen werden.

Rivaroxaban 2,5 mg und 10 mg Tabletten bzw. Kapseln kénnen unabhéngig von den Mahlzeiten
eingenommen werden.

ZSNTIVA

Al

Schlaganfall-Prophylaxe bei erwachsenen Patienten mit nicht valvu-
larem Vorhofflimmern und einem oder mehreren Risikofaktoren | 1

DOSIERUNG

Die empfohlene Dosis zur Prophylaxe von Schlaganféllen und systemischen Embolien bei Patienten mit
nicht valvuldrem Vorhofflimmern ist 20mg 1 x taglich.

DOSIERUNGSSCHEMA

Langzeitbehandlung

@ bzw. Rivaroxaban 20mg 1 x téglich 1 Tabl." bzw. Kaps.
9 9 P

Die Einnahme der 20mg Tabl. bzw. Kaps. erfolgt mit einer Mahlzeit.

" Die empfohlene Dosierung fiir Patienten mit nicht valvuldrem Vorhofflimmern und mittelschwerer oder schwerer
Nierenfunktionsstorung ist im folgenden Abschnitt angegeben.

PATIENTEN MIT NIERENFUNKTIONSSTORUNG

Bei Patienten mit einer leichten Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 50—80 ml/min) ist keine
Dosisanpassung erforderlich.

Bei Patienten mit einer mittelschweren (Kreatinin-Clearance 30-49 ml/min) oder schweren
Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 15-29 ml/min) betragt die empfohlene Dosie-

rung 15mg 1 x taglich.

Bei Patienten mit schwerer Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 15-29 ml/min) ist Rivaroxaban
mit Vorsicht anzuwenden. Die Anwendung bei Patienten mit einer Kreatinin-Clearance < 15 ml/min wird
nicht empfohlen.

Rivaroxaban sollte mit Vorsicht bei Patienten mit einer Nierenfunktionsstérung eingesetzt werden, die
gleichzeitig andere Arzneimittel erhalten, die zu erhohten Rivaroxaban-Plasmaspiegeln fihren.

BEHANDLUNGSDAUER

Die Therapie mit Rivaroxaban sollte tber langere Zeit hinweg fortgesetzt werden, vorausgesetzt, der
Nutzen der Prophylaxe von Schlaganfallen und systemischen Embolien tiberwiegt das mogliche
Blutungsrisiko.

VERGESSENE EINNAHME

Wenn eine Einnahme vergessen wurde, sollte der Patient Rivaroxaban sofort einnehmen und am nach-
sten Tag mit der regularen Einnahme 1 x taglich, wie empfohlen, fortfahren. Es sollte keine doppelte
Dosis an einem Tag eingenommen werden, um eine vergessene Einnahme nachzuholen.
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ZSNTIVA

Schlaganfall-Prophylaxe bei erwachsenen Patienten mit nicht valvu-
larem Vorhofflimmern und einem oder mehreren Risikofaktoren

B.1|1

Erwachsene: Behandlung von Tiefen Venen-Thrombosen (TVT) und
Lungenembolien (LE) sowie zur Prophylaxe rezidivierender TVT und LE

PATIENTEN MIT NICHT VALVULAREM VORHOFFLIMMERN, DIE SICH EINER PCl DOSIERUNG
(PERKUTANE KORONARINTERVENTION) MIT STENTIMPLANTATION UNTERZIEHEN Erwachsene Patienten erhalten zur Initialbehandlung der akuten TVT und LE 15 mg 2 x téglich wahrend
Bei Patienten mit nicht valvularem Vorhofflimmern, die eine orale Antikoagulation benétigen und sich der ersten 3 W?chen, gefolgtvon 20mg 1 x'ti:ig.lich fir die Weiterbehandlung b_ZW~ Rezidivprophyla{(e.
einer PCI mit Stentimplantation unterziehen, gibt es begrenzte Erfahrungen mit einer reduzierten Dosis Wenn eine verlangerte Prophylaxe einer rezidivierenden TVT oder LE angezeigt ist (nach Abschluss einer
von 15 mg Rivaroxaban 1 x taglich (oder 10 mg Rivaroxaban 1 x taglich bei Patienten mit mittelschwerer mindestens 6-monatigen Therapie fur eine TVT oder LE), betrégt die empfohlene Dosis 10 mg 1 x téglich.
Nierenfunktionsstérung [Kreatinin-Clearance 30—-49 ml/min]) in Kombination mit einem P2Y12-Inhibitor Bei Patienten, bei denen das Risiko einer rezidivierenden TVT oder LE als hoch eingeschétzt wird, wie
fur die Dauer von maximal 12 Monaten. z. B. bei Patienten mit komplizierten Komorbiditaten, oder bei Patienten, bei denen unter der verlanger-
ten Prophylaxe mit Rivaroxaban 10 mg 1 x téglich eine rezidivierende TV oder LE aufgetreten ist, sollte
PATIENTEN, DIE KARDIOVERTIERT WERDEN SOLLEN eine Dosierung von Rivaroxaban 20 mg 1 x téglich in Erwdgung gezogen werden. Rivaroxaban 10 mg
Bei Patienten, bei denen eine Kardioversion erforderlich sein kann, kann die Behandlung mit Riva- wird nicht empfohlen fur die Initialbehandlung der TVT oder LE in den ersten 6 Monaten.

roxaban begonnen oder fortgesetzt werden. Wenn sich die Kardioversionsstrategie auf eine transéso-
phageale Echokardiografie (TEE) stltzt, sollte die Rivaroxaban-Behandlung bei Patienten, die bisher DOSIERUNGSSCHEMA

nicht mit Antikoagulanzien behandelt wurden, spétestens 4 Stunden vor der Kardioversion begonnen — —

werden, um eine adaquate Antikoagulation sicherzustellen.

|

Initialbehandlung Tag 1-21 Erhaltungstherapie ab Tag 22 Verldangerte Erhaltungs-
therapie ab Monat 7

bzw. bzw.

Fiir jeden Patienten sollte vor der Kardioversion die Bestatigung eingeholt werden, dass Rivaroxaban
wie verschrieben eingenommen wurde. Bei Entscheidungen beziiglich Therapiebeginn und Therapie-
dauer sollten etablierte Leitlinienempfehlungen zum Umgang mit Antikoagulanzien bei Patienten,

die kardiovertiert werden, in Betracht gezogen werden.

Rivaroxaban 15 mg Rivaroxaban 20 mg Rivaroxaban 10 mg
1 x taglich 1 Tabl. bzw. Kaps. 1 x taglich 1 Tabl." bzw. Kaps.' 1 x taglich 1 Tabl. bzw. Kaps.
ODER

@

&,

ZW.

Die Einnahme der 10 mg Rivaroxaban Tabl. bzw. Kaps. kann Rivaroxaban 20 mg
unabhdngig von den Mabhlzeiten erfolgen. 1 x taglich 1 Tabl." bzw. Kaps."
Die Einnahme von 15 mg und 20 mg Rivaroxaban Tabl. bzw. (erwégen bei hohem VTE
Kaps. erfolgt mit einer Mahlzeit. Rezidivrisiko: z.B. schwerwie-

genden Komorbidaten oder
rezidivierender TVT oder LE)

" Die empfohlene Dosierung fiir Patienten mit Tiefer Venen-Thrombose oder Lungenembolie und mittelschwerer oder schwerer
Nierenfunktionsstérung ist im folgenden Abschnitt angegeben.

8 @ 9
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B.1|2

Erwachsene: Behandlung von Tiefen Venen-Thrombosen (TVT) und
Lungenembolien (LE) sowie zur Prophylaxe rezidivierender TVT und LE

PATIENTEN MIT NIERENFUNKTIONSSTORUNG

Bei Patienten mit einer leichten Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 50-80 ml/min) ist keine
Dosisanpassung erforderlich.

Patienten mit einer mittelschweren (Kreatinin-Clearance 30—49 ml/min) oder einer schweren Nierenfunk-
tionsstorung (Kreatinin-Clearance 15—-29 ml/min) sollten in den ersten 3 Wochen mit 15mg 2 x taglich
behandelt werden.

AnschlieBend, in der Phase der Erhaltungstherapie, ist die empfohlene Dosierung 20mg 1 x taglich.
Eine Dosisreduktion von 20mg 1 x taglich auf 15 mg 1 x taglich sollte in Erwédgung gezogen werden, wenn
das abgeschatzte Blutungsrisiko des Patienten hoher ist als das Risiko fiir rezidivierende TVT und LE.

Wenn in der Phase der verlangerten Erhaltungstherapie ab Monat 7 die empfohlene Dosierung 10 mg

1 x taglich ist, ist keine Dosisanpassung erforderlich.

Bei Patienten mit schwerer Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 15-29 ml/min) ist Rivaroxaban
mit Vorsicht anzuwenden. Die Anwendung bei Patienten mit einer Kreatinin-Clearance < 15 ml/min wird
nicht empfohlen.

Rivaroxaban sollte mit Vorsicht bei Patienten mit einer Nierenfunktionsstdrung eingesetzt werden, die
gleichzeitig andere Arzneimittel erhalten, die zu erhohten Rivaroxaban-Plasmaspiegeln fiihren.

BEHANDLUNGSDAUER

Die Therapiedauer sollte, nach sorgfaltiger Abwagung zwischen dem Nutzen der Behandlung und dem
Risiko fir Blutungen, individuell angepasst werden.

Eine kurze Therapiedauer (mindestens 3 Monate) sollte bei Patienten in Erwdgung gezogen werden,

bei denen die TVT oder LE durch schwerwiegende, voriibergehende Risikofaktoren (z. B. kiirzlich durch-
gefiihrte gréBere Operation oder Trauma) hervor-gerufen wurde. Eine langere Therapiedauer sollte bei
Patienten mit provozierter TVT oder LE, die nicht durch schwerwiegende, voriibergehende Risikofakto-
ren hervorgerufen wurde, bei Patienten mit unprovozierter TVT oder LE oder bei Patienten, die eine Vor-
geschichte mit rezidivierenden TVT oder LE haben, in Erwdgung gezogen werden.

VERGESSENE EINNAHME

= Behandlungsphase mit 2 x taglicher Einnahme
(Tag 1-21): Wenn eine Einnahme vergessen wurde, sollte der Patient Rivaroxaban sofort einnehmen,
um die 30-mg-Rivaroxaban-Tagesdosis sicherzustellen, auch wenn dies bedeutet, 2 Tabletten bzw.
Kapseln mit 15 mg gleichzeitig einzunehmen. Am néchsten Tag sollte mit der reguldren Einnahme
von 15 mg 2 x taglich fortgefahren werden.

= Behandlungsphase mit 1 x téaglicher Einnahme
(ab Tag 22): Wenn eine Einnahme vergessen wurde, sollte der Patient Rivaroxaban sofort einnehmen
und am nachsten Tag mit der reguldren Einnahme 1 x taglich wie empfohlen fortfahren. Es sollte keine
doppelte Dosis an einem Tag eingenommen werden, um eine vergessene Einnahme nachzuholen.

10

ZSNTIVA

B.1|3

Erwachsene: Behandlung von Tiefen Venen-Thrombosen (TVT) und
Lungenembolien (LE) sowie zur Prophylaxe rezidivierender TVT und LE

HAMODYNAMISCH INSTABILE LE-PATIENTEN ODER PATIENTEN, DIE EINE THROMBOLYSE
ODER PULMONALE EMBOLEKTOMIE BENOTIGEN

Rivaroxaban wird nicht empfohlen als Alternative zu unfraktioniertem Heparin bei Patienten mit einer
Lungenembolie, die hamodynamisch instabil sind oder eventuell eine Thrombolyse oder pulmonale
Embolektomie benétigen, da die Sicherheit und Wirksamkeit von Rivaroxaban unter diesen klinischen
Bedingungen nicht untersucht wurden.

11
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B.2|1

Kinder: Behandlung von vendsen Thromboembolien (VTE) sowie
Prophylaxe von deren Rezidiven bei Reifegeborenen, Sauglingen und
Kleinkindern, Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren nach mindes-
tens 5 Tagen initialer parenteraler Antikoagulationstherapie

DOSIERUNG

Bei padiatrischen Patienten im Alter von 6 Monaten bis zu einem Alter von < 18 Jahren sollte die
Behandlung mit der geeigneten Formulierung von Rivaroxaban nach > 5 Tagen initialer parenteraler
Antikoagulationstherapie begonnen werden. Die Dosierung richtet sich nach dem Korpergewicht.

Bei Reifgeborenen bis zu einem Alter von <6 Monaten, die nach > 37 Schwangerschaftswochen geboren
wurden, 22,6 kg wiegen und seit > 10 Tagen oral ernahrt werden, sollte die Behandlung mit Rivaroxaban
Suspension zum Einnehmen nach > 5 Tagen initialer parenteraler Antikoagulationstherapie begonnen
werden. Die Dosierung richtet sich nach dem Kérpergewicht.

Bei Kindern und Jugendlichen, die > 30 kg wiegen, kénnen Rivaroxaban Tabletten oder Kapseln oder die
Suspension zum Einnehmen 1 x taglich verabreicht werden. Die Dosierung richtet sich nach dem
Koérpergewicht (15 mg Tabletten bzw. Kapseln bei Kindern und Jugendlichen, die 30 bis < 50 kg wiegen,
20 mg Tabletten bzw. Kapseln bei Kindern und Jugendlichen, die > 50 kg wiegen).

Bei Kindern mit einem Kérpergewicht von 2,6 kg bis < 30 kg sollte nur die Suspension zum Einnehmen
verwendet werden. Die Dosierung und Haufigkeit der Anwendung richtet sich nach dem Kérpergewicht.

Wenn die Suspension zum Einnehmen verordnet wird, sollte der Patient oder die Betreuungsperson
Uber die Rekonstitution und Dosierung aufgeklart werden. Fiir die Schulung einer korrekten Rekonsti-
tution und Anwendung kann das dafiir entwickelte Schulungsvideo, das tiber den QR-Code auf der
Patientenkarte fiir Rivaroxaban 1 mg/ml Granulat zur Herstellung einer Suspension zum Einnehmen auf-
gerufen werden kann, verwendet werden. Es sollte nach einer erfolgten Schulung stets tGberprift
werden, ob der Patient bzw. die Betreuungsperson die kritischen Schritte der Rekonstitution versteht
und diese selbststandig durchfiihren kann. Die erfolgte Schulung sollte dokumentiert werden.

Der Patient bzw. die Betreuungsperson sollte weiterhin angewiesen werden, die Gebrauchsanweisung,
die in der Verpackung von Rivaroxaban 1mg/ml Granulat zur Herstellung einer Suspension zum
Einnehmen enthalten ist, sorgfaltig zu lesen und zu befolgen. Die Gebrauchsanweisung zeigt, wie die
Rivaroxaban Suspension zum Einnehmen hergestellt und eingenommen oder verabreicht wird.

Es wird empfohlen, den Patienten oder die Betreuungsperson anzuweisen, welche blaue Spritze
(Dosierspritze fiir Zubereitungen zum Einnehmen) zu verwenden ist, um sicherzustellen, dass das
richtige Volumen verabreicht wird.

Wenn die Suspension zum Einnehmen verordnet wird, sollte der verschreibende Arzt den Patienten oder
die Betreuungsperson an das individuelle, gewichtsabhédngige Dosisvolumen und die Haufigkeit der
Gabe erinnern.

Bei der Abgabe des Medikaments an den Patienten oder die Betreuungsperson sollte der Gesundheits-
dienstleister (z. B. der Apotheker) die verschriebene Dosis auf den Umkarton des Arzneimittels schreiben.
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B.2|2

Kinder: Behandlung von vendsen Thromboembolien (VTE) sowie
Prophylaxe von deren Rezidiven bei Reifegeborenen, Sauglingen und
Kleinkindern, Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren nach mindes-
tens 5 Tagen initialer parenteraler Antikoagulationstherapie

EMPFOHLENE DOSIS FUR RIVAROXABAN BEI PADIATRISCHEN PATIENTEN VON REIFGEBORENEN
(NACH MINDESTENS 10-TAGIGER ORALER ERNAHRUNG UND MIT EINEM GEWICHT VON MINDES-

TENS 2,6 KG) BIS ZU KINDERN UNTER 18 JAHREN

Darreichungs- Kérpergewicht Dosierungsschema Tagesg dosi P de blaue
form [kg] [mg] [mg] Spritze zur
(1 mg Rivaroxaban =  |(1 mg Rivaroxaban =| Verabreichung der
1 ml Suspension) 1 ml Suspension) Suspension
Suspension zum MIN MAX |1xtégl. |2xtédgl. |3 xtagl.
Einnehmen
2,6 <3 08 24 Tml
<4 09 2,7 1ml
4 <5 14 4,2 5ml
5 <7 1.6 4.8 5ml
7 <8 1.8 54 5ml
8 <9 24 7.2 5ml
9 <10 2,8 84 5ml
10 <12 3,0 9,0 5ml
12 <30 50 10,0 5 ml oder 10 ml
30 <50 15 15 10 ml
>50 20 20 10 ml

Das Gewicht des Kindes ist zu Gberwachen und die Dosis regelméaBig zu kontrollieren, um sicher-
zustellen, dass eine therapeutisch wirksame Dosis beibehalten wird. Dies gilt insbesondere bei Kindern
<12kg.

Die Anwendung wird nicht empfohlen fiir Kinder bis zu einem Alter von < 6 Monaten, die
= nach <37 Schwangerschaftswochen geboren wurden oder

®m  <2,6kg wiegen oder

®  seit <10 Tagen oral erndhrt werden,

da die Dosis von Rivaroxaban bei diesen Patientenpopulationen nicht zuverlassig bestimmt werden kann
und nicht untersucht wurde.
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B.2|3

Kinder: Behandlung von vendsen Thromboembolien (VTE) sowie
Prophylaxe von deren Rezidiven bei Reifegeborenen, Sauglingen und
Kleinkindern, Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren nach mindes-
tens 5 Tagen initialer parenteraler Antikoagulationstherapie

PATIENTEN MIT NIERENFUNKTIONSSTORUNG

Fur Kinder > 1 Jahr mit einer leichten Nierenfunktionsstérung (glomerulére Filtrationsrate
50-80 ml/min/1,73 m?) ist gemaB den Daten zu Erwachsenen und begrenzten Daten zu padiatrischen
Patienten keine Dosisanpassung erforderlich.

Die Anwendung von Rivaroxaban wird nicht empfohlen fiir Kinder > 1 Jahr mit einer mittelschweren
oder schweren Nierenfunktionsstérung (glomerulére Filtrationsrate < 50 ml/min/1,73 m?), da keine
klinischen Daten vorliegen.

Fur Kinder < 1 Jahr soll die Nierenfunktion anhand des Serumkreatinins bestimmt werden, nicht anhand
der GFR. Die Anwendung von Rivaroxaban bei Kindern < 1 Jahr mit Serumkreatininwerten tiber dem
97,5. Perzentil wird nicht empfohlen, da keine Daten vorliegen (siehe nachfolgende Tabelle fiir
Referenzwerte).

REFERENZWERTE FUR SERUMKREATININ BEI KINDERN UNTER 1 JAHR (BOER ET AL., 2010)

Alter 97,5. Perzentil fiir Kreatinin 97,5. Perzentil fiir Kreatinin
[umol/I] [mg/dl]
Tag 1 81 0,92
Tag 2 69 0,78
Tag 3 62 0,70
Tag 4 58 0,66
Tag 5 55 0,62
Tag 6 53 0,60
Tag 7 51 0,58
Woche 2 46 0,52
Woche 3 41 0,46
Woche 4 37 0,42
Monat 2 33 0,37
Monat 3 30 0,34
Monat 4-6 30 0,34
Monat 7-9 30 0,34
Monat 10-12 32 0,36
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B.2|4

Kinder: Behandlung von vendsen Thromboembolien (VTE) sowie
Prophylaxe von deren Rezidiven bei Reifegeborenen, Sauglingen und
Kleinkindern, Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren nach mindes-
tens 5 Tagen initialer parenteraler Antikoagulationstherapie

BEHANDLUNGSDAUER

Alle Kinder, auBer Kinder <2 Jahren mit katheterbedingter Thrombose

Die Behandlung sollte Gber mindestens 3 Monate erfolgen. Die Behandlung kann auf bis zu 12 Monate
ausgedehnt werden, wenn dies aus klinischer Sicht notwendig ist. Das Nutzen-Risiko-Verhaltnis einer
tber 3 Monate hinaus fortgesetzten Therapie sollte individuell beurteilt werden, wobei das Risiko fir
eine rezidivierende Thrombose gegen das potenzielle Blutungsrisiko abzuwégen ist.

Kinder < 2 Jahren mit katheterbedingter Thrombose

Die Behandlung sollte tiber mindestens 1 Monat erfolgen. Die Behandlung kann auf bis zu 3 Monate
ausgedehnt werden, wenn dies aus klinischer Sicht notwendig ist. Das Nutzen-Risiko-Verhaltnis einer
tber 1 Monat hinaus fortgesetzten Therapie sollte individuell beurteilt werden, wobei das Risiko fiir eine
rezidivierende Thrombose gegen das potenzielle Blutungsrisiko abzuwégen ist.

VERGESSENE EINNAHME

= Dosierungsschema mit 1 x taglicher Gabe
Wenn eine Dosis vergessen wurde, sollte diese so bald wie méglich eingenommen werden, nachdem
dies bemerkt wurde, jedoch nur am selben Tag. Ist dies nicht mdglich, sollte der Patient die Dosis
auslassen und mit der nachsten Dosis wie verschrieben fortfahren. Der Patient darf keine doppelte
Dosis einnehmen, um eine vergessene Einnahme nachzuholen.

= Dosierungsschema mit 2 x téglicher Gabe
Wenn eine Morgendosis vergessen wurde, sollte diese sobald wie mdglich eingenommen werden,
nachdem dies bemerkt wurde. Die Dosis kann zusammen mit der Abenddosis eingenommen
werden. Eine versdumte Abenddosis kann nur am selben Abend nachgeholt werden.

= Dosierungsschema mit 3 x téglicher Gabe
Das dreimal tagliche Dosierungsschema mit ca. 8-stiindigen Abstanden sollte einfach zum néchsten
vorgesehen Zeitpunkt fortgesetzt werden, ohne die versaumte Dosis nachzuholen.

Am nichsten Tag sollte das Kind mit dem normalen Dosierungsschema mit 1 x, 2 x oder 3 x taglicher
Einnahme fortfahren.

HAMODYNAMISCH INSTABILE LE-PATIENTEN ODER PATIENTEN, DIE EINE THROMBOLYSE
ODER PULMONALE EMBOLEKTOMIE BENOTIGEN

Rivaroxaban wird nicht empfohlen als Alternative zu unfraktioniertem Heparin bei Patienten mit einer
Lungenembolie, die hdmodynamisch instabil sind oder eventuell eine Thrombolyse oder pulmonale
Embolektomie bendtigen, da die Sicherheit und Wirksamkeit von Rivaroxaban unter diesen klinischen
Bedingungen nicht untersucht wurden.
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Prophylaxe atherothrombotischer Ereignisse bei erwachsenen
Patienten mit koronarer Herzerkrankung (KHK) oder symptomatischer
peripherer arterieller Verschlusserkrankung (pAVK) und einem hohen
Risiko fiir ischamische Ereignisse

DOSIERUNG

Die empfohlene Rivaroxaban-Dosis betragt 2,5 mg zweimal taglich.
Patienten, die Rivaroxaban 2,5 mg 2 x tédglich einnehmen, sollten ebenfalls eine Tagesdosis von
75-100 mg Acetylsalicylsdure (ASS) einnehmen

DOSIERUNGSSCHEMA
—

Individuelle Behandlungsdauer

Die Einnahme von 2,5 mg Tabletten bzw. Kapseln kann unabhéngig von einer Mahlzeit erfolgen.

Rivaroxaban 2,5mg 2 x taglich 1 Tabl. bzw. Kaps.

Bei Patienten nach kirzlicher erfolgreicher Revaskularisation der unteren Extremitaten (chirurgische
oder endovaskulére Verfahren einschlieBlich Hybrideingriffen) aufgrund symptomatischer pAVK, sollte
die Behandlung erst nach Einsetzen der Himostase eingeleitet werden.

PATIENTEN MIT NIERENFUNKTIONSSTORUNG

Bei Patienten mit einer leichten Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 50-80 ml/min) oder einer
mittelschweren Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 30—-49 ml/min) ist keine Dosisanpassung
erforderlich.

Bei Patienten mit einer schweren Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 15-29 ml/min) ist
Rivaroxaban mit Vorsicht anzuwenden. Die Anwendung bei Patienten mit einer Kreatinin-Clearance
<15 ml/min wird nicht empfohlen.

Rivaroxaban sollte mit Vorsicht bei Patienten mit einer mittelschweren Nierenfunktionsstérung (Krea-
tinin-Clearance 30—-49 ml/min) eingesetzt werden, die gleichzeitig andere Arzneimittel erhalten, die zu
erhohten Rivaroxaban-Plasmaspiegeln fiihren.

BEHANDLUNGSDAUER

Die Behandlungsdauer sollte auf Basis regelmaBiger Untersuchungen fiir jeden Patienten individuell
bestimmt werden. Dabei sollte das Risiko fiir thrombotische Ereignisse gegeniiber dem Blutungsrisiko
bericksichtigt werden.

GLEICHZEITIGE ANWENDUNG VON THROMBOZYTEN-
AGGREGATIONSHEMMERN BEI PATIENTEN MIT KHK/PAVK

Bei Patienten mit einem akuten thrombotischen Ereignis oder einem vaskuléren Eingriff und dem
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C|2

Prophylaxe atherothrombotischer Ereignisse bei erwachsenen
Patienten mit koronarer Herzerkrankung (KHK) oder symptomatischer
peripherer arterieller Verschlusserkrankung (pAVK) und einem hohen
Risiko fiir ischamische Ereignisse

Bedarf einer dualen Thrombozytenaggregationshemmung sollte die Fortsetzung der Behandlung mit
Rivaroxaban 2,5 mg 2 x taglich in Abhédngigkeit von der Art des Ereignisses oder der Prozedur und

dem Behandlungsschema der Thrombozytenaggregationshemmung bewertet werden.

Bei Patienten mit KHK/pAVK und hohem Risiko fir ischamische Ereignisse wurde die Wirksamkeit und
Sicherheit von Rivaroxaban 2,5 mg 2 x taglich in Kombination mit ASS untersucht.

Bei Patienten nach kirzlicher Revaskularisation der unteren Extremitéten aufgrund symptoma-

tischer pAVK wurde die Wirksamkeit und Sicherheit von Rivaroxaban 2,5 mg 2 x taglich in Kombination
mit dem Thrombozytenaggregationshemmer ASS allein oder ASS und kurzzeitiger Anwendung von
Clopidogrel untersucht.

Falls erforderlich sollte die duale Thrombozytenaggregationshemmer-Therapie kurzzeitig erfolgen, eine
langfristige Therapie sollte vermieden werden. Patienten nach kiirzlich erfolgter Revaskularisation der
unteren Extremitéten (chirurgische oder endovaskulare Verfahren einschlieBlich Hybrideingriffen) auf-
grund symptomatischer pAVK durften in der zugrunde liegenden Studie zuséatzlich eine Standarddosis
Clopidogrel einmal taglich fiir bis zu 6 Monate erhalten.

Die Behandlung in Kombination mit anderen Thrombozytenaggregationshemmern, z.B. Prasugrel oder
Ticagrelor, wurde nicht untersucht und wird nicht empfohlen.

WEITERE WARNHINWEISE UND VORSICHTSMABNAHMEN FUR DIE ANWENDUNG BEI
KHK/PAVK-PATIENTEN

Die gleichzeitige Behandlung von KHK/pAVK mit Rivaroxaban 2,5 mg 2 x taglich mit ASS bei Patienten
mit friherem hamorrhagischen oder lakunéren Schlaganfall oder einem Schlaganfall (jeder Genese) im
vergangenen Monat ist kontraindiziert. Die Behandlung mit Rivaroxaban 2,5 mg sollte bei Patienten mit
friiherem Schlaganfall oder transitorischer ischamischer Attacke (TIA), die eine duale Thrombozyten-
aggregationshemmer-Therapie erhalten, vermieden werden.

Rivaroxaban in Kombination mit ASS sollte mit Vorsicht angewendet werden

= bei KHK/pAVK-Patienten, die alter als 75 Jahre sind. Das Nutzen-Risiko-Verhaltnis der Behandlung
sollte regelmaBig individuell beurteilt werden.

= bei KHK/pAVK-Patienten, die ein niedrigeres Kérpergewicht (< 60 kg) haben.

= bei KHK-Patienten mit schwerer symptomatischer Herzinsuffizienz. Studiendaten deuten darauf hin,
dass diese Patienten nur geringfligig von einer Behandlung mit Rivaroxaban profitieren.

VERGESSENE EINNAHME

Wenn eine Dosis vergessen wurde, sollte der Patient die tbliche Dosis zum néchsten vorgesehenen
Zeitpunkt wie empfohlen einnehmen. Es sollte keine doppelte Dosis eingenommen werden, um eine
vergessene Einnahme nachzuholen.
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Prophylaxe atherothrombotischer Ereignisse bei erwachsenen

Patienten nach einem akuten Koronarsyndrom (ACS) mit erhdhten
kardialen Biomarkern

DOSIERUNG

Die empfohlene Rivaroxaban-Dosis betragt 2,5 mg zweimal taglich.

Zusatzlich zu Rivaroxaban 2,5 mg 2 x téglich sollten die Patienten ebenfalls eine Tagesdosis von
75-100 mg Acetylsalicylsdure (ASS) oder eine Tagesdosis von 75-100 mg ASS zusétzlich zu
entweder einer Tagesdosis von 75 mg Clopidogrel oder einer iiblichen Tagesdosis von Ticlopidin
einnehmen.

Die empfohlene Rivaroxaban-Dosis betragt 2,5 mg 2 x taglich, beginnend so bald wie méglich nach der
Stabilisierung des ACS-Ereignisses, jedoch frithestens 24 Stunden nach Einweisung in ein Krankenhaus
und zu dem Zeitpunkt, an dem eine Therapie mit parenteral verabreichten Antikoagulanzien
Ublicherweise abgesetzt wird.

DOSIERUNGSSCHEMA
—

Individuelle Behandlungsdauer

Die Einnahme von 2,5 mg Tabletten bzw. Kapseln kann unabhdngig von einer Mahlzeit erfolgen.

PATIENTEN MIT NIERENFUNKTIONSSTORUNG

Bei Patienten mit einer leichten Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 50-80 ml/min) oder einer
mittelschweren Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 30-49 ml/min) ist keine Dosisanpassung
erforderlich.

Rivaroxaban 2,5mg 2 x taglich 1 Tabl. bzw. Kaps.

Bei Patienten mit einer schweren Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 15-29 ml/min) ist
Rivaroxaban mit Vorsicht anzuwenden. Die Anwendung bei Patienten mit einer Kreatinin-Clearance
<15 ml/min wird nicht empfohlen.

Rivaroxaban sollte mit Vorsicht bei Patienten mit einer mittelschweren Nierenfunktionsstérung
(Kreatinin-Clearance 30-49 ml/min) eingesetzt werden, die gleichzeitig andere Arzneimittel erhalten,
die zu erhohten Rivaroxaban-Plasmaspiegeln fihren.

BEHANDLUNGSDAUER

Bei der Behandlung sollte regelméaBig bei jedem einzelnen Patienten eine Nutzen-Risiko-Abwégung

im Hinblick auf ischamische Ereignisse und Blutungsrisiko erfolgen. Uber eine Verlangerung der Behand-
lung Uber 12 Monate hinaus sollte auf individueller Basis entschieden werden, da es nur begrenzte
Erfahrungen Uber einen Zeitraum von bis zu 24 Monaten gibt.
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Prophylaxe atherothrombotischer Ereignisse bei erwachsenen

Patienten nach einem akuten Koronarsyndrom (ACS) mit erhohten
kardialen Biomarkern

GLEICHZEITIGE ANWENDUNG VON THROMBO-
ZYTENAGGREGATIONSHEMMERN BEI PATIENTEN MIT ACS

Bei Patienten mit einem akuten thrombotischen Ereignis oder vaskularen Eingriff und der Notwendig-
keit einer dualen Thrombozytenaggregationshemmer-Therapie sollte die Fortsetzung von Rivaroxaban
2,5mg 2 x taglich in Abhangigkeit von der Art des Ereignisses oder Verfahrens und dem Thrombozyten-
aggregationshemmer-Schema beurteilt werden.

Bei Patienten mit kiirzlich aufgetretenem ACS wurde die Wirksamkeit und Sicherheit von Rivaroxa-
ban 2,5 mg 2 x taglich in Kombination mit den Thrombozytenaggregationshemmern ASS allein oder
ASS und Clopidogrel oder Ticlopidin untersucht.

Die Behandlung in Kombination mit anderen Thrombozytenaggregationshemmern, z. B. Prasugrel oder
Ticagrelor, wurde nicht untersucht und wird nicht empfohlen.

WEITERE WARNHINWEISE UND VORSICHTSMABNAHMEN FUR DIE ANWENDUNG BEI
ACS-PATIENTEN

Rivaroxaban in Kombination mit ASS oder in Kombination mit ASS und Clopidogrel oder Ticlopidin
sollte mit Vorsicht angewendet werden bei ACS-Patienten, die

®m  >75 Jahre sind. Das Nutzen-Risiko-Verhaltnis der Behandlung sollte regelmaBig individuell beurteilt
werden.

= ein niedrigeres Korpergewicht (< 60 kg) haben.

Die gleichzeitige Behandlung mit Rivaroxaban und Plattchenhemmern nach ACS ist kontraindiziert bei
Patienten mit vorausgegangenem Schlaganfall oder transitorischer ischamischer Attacke (TIA).

VERGESSENE EINNAHME

Wenn eine Dosis vergessen wurde, sollte der Patient die tibliche Dosis zum nachsten vorgesehenen
Zeitpunkt wie empfohlen einnehmen. Es sollte keine doppelte Dosis eingenommen werden, um eine
vergessene Einnahme nachzuholen.
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Prophylaxe vendser Thromboembolien (VTE) bei erwachsenen
Patienten nach elektiven Hiift- oder Kniegelenksersatz-Operationen

DOSIERUNG

Die empfohlene Dosis ist 10 mg Rivaroxaban 1 x taglich. Die erste Gabe sollte 6 bis 10 Stunden nach der
Operation erfolgen, nachdem die Hdmostase eingesetzt hat.

DOSIERUNGSSCHEMA
—

Initialbehandlung®

bzw. 10"‘9 Rivaroxaban 10 mg 1 x téglich 1 Tabl. bzw. Kaps.

Die Einnahme von 10 mg Tabletten bzw. Kapseln kann unabhdngig von einer Mahlzeit erfolgen.

" Die erste Gabe sollte 6 bis 10 Stunden nach der Operation erfolgen, nachdem die Hamostase eingesetzt hat.

PATIENTEN MIT NIERENFUNKTIONSSTORUNG

Bei Patienten mit einer leichten Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 50-80 ml/min) oder einer
mittelschweren Nierenfunktionsstorung (Kreatinin-Clearance 30—-49 ml/min) ist keine Dosisanpassung
notwendig.

Bei Patienten mit einer schweren Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 15-29 ml/min) ist
Rivaroxaban mit Vorsicht anzuwenden. Die Anwendung bei Patienten mit einer Kreatinin-Clearance
<15 ml/min wird nicht empfohlen.

Rivaroxaban sollte mit Vorsicht bei Patienten mit einer mittelschweren Nierenfunktionsstérung
(Kreatinin-Clearance 30—-49 ml/min) eingesetzt werden, die gleichzeitig andere Arzneimittel erhalten,
die zu erhéhten Rivaroxaban-Plasmaspiegeln fiihren.

BEHANDLUNGSDAUER

Die Dauer der Behandlung hangt vom individuellen vendsen thromboembolischen Risiko des Patienten
ab, das durch die Art der orthopadischen Operation bestimmt wird.
®  Bei Patienten nach einer groBeren Hiftoperation wird eine Behandlungsdauer von 5 Wochen

empfohlen.

m  Bei Patienten nach einer groBeren Knieoperation wird eine Behandlungsdauer von 2 Wochen
empfohlen.

VERGESSENE EINNAHME

Wenn eine Dosis vergessen wurde, sollte der Patient Rivaroxaban sofort einnehmen und dann am
nachsten Tag mit der 1 x taglichen Einnahme wie zuvor fortfahren.
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ART DER EINNAHME

EINNAHME

®  Rivaroxaban 2,5 mg und Rivaroxaban 10 mg Tabletten bzw. Kapseln kénnen unabhéngig von den
Mabhlzeiten eingenommen werden.

= Rivaroxaban 15 mg und 20 mg Tabletten bzw. Kapseln sind zusammen mit einer Mahlzeit
einzunehmen.

= Rivaroxaban 1 mg/ml Suspension zum Einnehmen sollte beim Fiittern gegeben bzw. mit einer
Mahlzeit eingenommen werden.

Die Einnahme dieser Wirkstarken gleichzeitig mit der Nahrung sorgt fiir die notwendige Resorption

des Arzneimittels und stellt eine hohe orale Bioverfiigbarkeit sicher.

ERWACHSENE

Falls Patienten nicht in der Lage sind, die Tabletten oder Kapseln als Ganzes zu schlucken, kénnen
Rivaroxaban-Tabletten unmittelbar vor der Anwendung auch zerstoBen bzw. die Kapsel unmittelbar vor
der Anwendung gedffnet und mit Wasser oder Apfelmus gemischt eingenommen werden.

Unmittelbar nach Einnahme der Starke 15 mg oder 20 mg sollte Nahrung aufgenommen werden.
ZerstoBene Rivaroxaban-Tabletten bzw. der Inhalt einer gedffneten Rivaroxaban-Kapsel kénnen auch
Uber eine Magensonde verabreicht werden, nachdem die korrekte Lage der Magensonde Uiberpriift
wurde. Die zerstoBene Tablette oder der Kapselinhalt werden mit etwas Wasser tiber die Magensonde
verabreicht, welche anschlieBend mit Wasser zu spulen ist. Unmittelbar nach Verabreichung von
Rivaroxaban 15 mg oder 20 mg sollte eine enterale Nahrungsgabe erfolgen.

KINDER

Bei Kindern mit einem Gewicht > 30 kg, die nicht in der Lage sind, die Tabletten bzw. Kapseln als
Ganzes zu schlucken, sollte die Rivaroxaban Suspension zum Einnehmen verwendet werden.

Wenn die Suspension zum Einnehmen nicht sofort verfiigbar ist und Dosen von 15 mg oder 20 mg
Rivaroxaban verschrieben wurden, kdnnen diese durch ZerstoBen der 15 mg oder 20 mg Tablette oder
Offnen der 15 mg oder 20 mg Kapsel und nachfolgendes Mischen mit Wasser oder Apfelmus
unmittelbar vor der Anwendung hergestellt und dann eingenommen werden.

Die Suspension zum Einnehmen bzw. die zerstoBenen Tabletten bzw. der Kapselinhalt kénnen tiber
eine nasogastrale Sonde oder Magensonde verabreicht werden, nachdem die korrekte Lage im Magen
Uberprift wurde. Die Anwendung distal des Magens ist zu vermeiden.
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PERIOPERTIVE BEHANDLUNG

PERIOPERATIVE BEHANDLUNG

Wenn ein invasives Verfahren oder ein chirurgischer Eingriff erforderlich ist, sollte Rivaroxaban, soweit

dies moglich ist und der Arzt es aus klinischer Sicht vertreten kann, vor dem Eingriff abgesetzt werden:

= Rivaroxaban 10 mg, 15mg oder 20 mg Tabletten bzw. Kapseln oder Rivaroxaban 1 mg/ml Suspension
zum Einnehmen sollten mindestens 24 Stunden vor dem Eingriff abgesetzt werden.

= Rivaroxaban 2,5mg Tabletten bzw. Kapseln sollten mindestens 12 Stunden vor dem Eingriff
abgesetzt werden.

Wenn der Eingriff nicht aufgeschoben werden kann, sollte das erhohte Blutungsrisiko gegentber der

Dringlichkeit des Eingriffs abgewogen werden.

Rivaroxaban sollte nach dem invasiven Verfahren oder der chirurgischen Intervention so bald wie

moglich wieder eingenommen werden, falls die klinische Situation dies erlaubt und eine angemessene

Hamostase eingesetzt hat.
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SCmY) SPINAL-/EPIDURALANASTHESIE ODER
EE -PUNKTION | 1

SPINAL-/ EPIDURALANASTHESIE ODER -PUNKTION

Bei der Anwendung von neuroaxialer Anasthesie (Spinal-/Epiduralanasthesie) oder Spinal-/Epidural-
punktion kénnen bei Patienten, die mit Antikoagulanzien zur Pravention thromboembolischer Kompli-
kationen behandelt werden, epidurale oder spinale Himatome, die zu langfristiger oder dauerhafter
Ldahmung flhren, auftreten. Dieses Risiko kann durch die postoperative Verwendung eines epiduralen
Verweilkatheters oder der gleichzeitigen Anwendung von anderen, auf die Gerinnung wirkenden
Arzneimitteln erhéht sein.

Das Risiko kann auch bei traumatischer oder wiederholter Spinal-/Epiduralpunktion erhdht sein.

Die Patienten sind engmaschig auf Anzeichen und Symptome von neurologischen Stérungen zu kontrol-
lieren (z.B. Taubheits- oder Schwachegefiihl in den Beinen, Stérungen der Darm- oder Blasenfunktion).

Wenn eine neurologische Beeintrachtigung festgestellt wird, ist eine Diagnosestellung und Behandlung
dringend erforderlich. Vor einem neuroaxialen Eingriff sollte der Arzt bei Patienten, die bereits mit
Antikoagulanzien behandelt werden, oder bei Patienten, die zur Thromboseprophylaxe Antikoagulanzien
erhalten sollen, den potenziellen Nutzen gegen das Risiko abwégen.

Indikationsspezifische Empfehlungen:

= Prophylaxe von Schlaganféllen und systemischen Embolien bei erwachsenen Patienten mit
nicht valvularem Vorhofflimmern und einem oder mehreren Risikofaktoren

= Behandlung von TVT und LE und sowie zur Prophylaxe rezidivierender TVT und LE bei
Erwachsenen

= Behandlung von VTE sowie Prophylaxe von VTE-Rezidiven bei Kindern nach mindestens
5 Tagen initialer parenteraler Antikoagulationstherapie

Im Zusammenhang mit neuroaxialer Anasthesie (Spinal-/Epiduralanésthesie) gibt es keine klinischen
Erfahrungen zur Anwendung von Rivaroxaban 15mg und 20 mg Tabletten bzw. Kapseln bei Erwachse-
nen sowie zur Anwendung von Rivaroxaban bei Kindern.

Um das potenzielle Blutungsrisiko, das mit der gleichzeitigen Anwendung von Rivaroxaban und neuro-
axialer (Spinal-/Epidural-) Anasthesie oder Spinalpunktion verbunden ist, zu reduzieren, sollte das phar-
makokinetische Profil von Rivaroxaban beriicksichtigt werden. Die Anlage oder Entfernung eines
Epiduralkatheters oder eine Lumbalpunktion sind am besten durchzufiihren, wenn die antikoagulato-
rische Wirkung von Rivaroxaban als gering eingeschatzt wird. Der exakte Zeitpunkt, wann bei jedem
Patienten eine méglichst geringe antikoagulatorische Wirkung erreicht wird, ist jedoch nicht bekannt
und sollte gegen die Dringlichkeit des Verfahrens abgewogen werden.

Basierend auf den allgemeinen PK-Eigenschaften sollte die Entfernung eines Epiduralkatheters frithes-
tens zwei Halbwertszeiten, d. h. bei jungen erwachsenen Patienten frithestens 18 Stunden und bei &lteren
Patienten friihestens 26 Stunden, nach der letzten Einnahme von Rivaroxaban erfolgen.
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Die néchste Einnahme von Rivaroxaban sollte friihestens 6 Stunden nach Entfernung des Katheters
erfolgen. Nach einer traumatischen Punktion ist die néchste Gabe von Rivaroxaban um 24 Stunden zu
verschieben.

Es liegen keine Daten zum Zeitpunkt der Anlage oder Entfernung eines neuroaxialen Katheters bei
Kindern unter Rivaroxaban vor. In diesen Fllen ist Rivaroxaban abzusetzen und ein kurz wirksames
parenterales Antikoagulans in Erwagung zu ziehen.

= Prophylaxe von VTE bei erwachsenen Patienten nach elektiven Hiift- oder Kniegelenksersatz-
Operationen

Um das potenzielle Blutungsrisiko, das mit der gleichzeitigen Anwendung von Rivaroxaban und

neuroaxialer (Spinal-/Epidural-) Anasthesie oder Spinalpunktion verbunden ist, zu reduzieren, sollte das

pharmakokinetische Profil von Rivaroxaban beriicksichtigt werden. Die Anlage oder Entfernung eines

Epiduralkatheters oder eine Lumbalpunktion sind am besten durchzufiihren, wenn die antikoagulato-

rische Wirkung von Rivaroxaban als gering eingeschatzt wird. Ein Epiduralkatheter sollte friihestens

18 Stunden nach der letzten Einnahme von Rivaroxaban entfernt werden.

Die néchste Einnahme von Rivaroxaban sollte friihestens 6 Stunden nach Entfernung des Katheters

erfolgen. Nach einer traumatischen Punktion ist die néchste Gabe von Rivaroxaban um 24 Stunden zu

verschieben.

= Prophylaxe atherothrombotischer Ereignisse bei erwachsenen Patienten mit KHK oder
symptomatischer pAVK und einem hohen Risiko fiir ischdmische Ereignisse

= Prophylaxe atherothrombotischer Ereignisse bei erwachsenen Patienten nach einem ACS mit
erhohten kardialen Biomarkern

Es gibt keine klinischen Erfahrungen zur Anwendung von Rivaroxaban 2,5mg und Pléattchen-

hemmern, bei der Anwendung von neuroaxialer Anasthesie (Spinal-/Epiduralanasthesie). Die Thrombo-

zytenaggregationshemmer sollten entsprechend den Angaben in der jeweiligen Fachinformation

abgesetzt werden.

Um das potenzielle Blutungsrisiko, das mit der gleichzeitigen Anwendung von Rivaroxaban und

neuroaxialer (Spinal-/Epidural-) Anasthesie oder Spinalpunktion verbunden ist, zu reduzieren, sollte das

pharmakokinetische Profil von Rivaroxaban berticksichtigt werden.

Die Anlage oder Entfernung eines Epiduralkatheters oder eine Lumbalpunktion sind am besten

durchzufiihren, wenn die antikoagulatorische Wirkung von Rivaroxaban als gering eingeschétzt wird. Der

exakte Zeitpunkt, wann bei jedem Patienten eine méglichst geringe antikoagulatorische Wirkung

erreicht wird, ist jedoch nicht bekannt.
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UMSTELLUNG VON VITAMIN-K-ANTAGONISTEN
(VKA) AUF RIVAROXABAN

Bei Patienten, die zur Prophylaxe von Schlaganfillen und systemischen Embolien behandelt wer-
den, sollte die VKA-Behandlung beendet und die Rivaroxaban-Therapie begonnen werden, sobald
die INR 3,0 ist.

PROPHYLAXE VON SCHLAGANFALLEN UND SYSTEMISCHEN EMBOLIEN INR < 3,0
Absetzen der Therapie des VKA

W

‘ Kontrolle der INR, bis die INR < 3,0 ist

b,

‘ Behandlungsbeginn mit Rivaroxaban 1 x taglich 1 Tabl.bzw. Kaps.

Bei Patienten, die wegen TVT, LE sowie zur Prophylaxe rezidivierender TVT und LE behandelt wer-
den, sollte die VKA-Behandlung beendet und die Rivaroxaban-Therapie begonnen werden, sobald
die INR = 2,5 ist.

TVT, LE SOWIE ZUR PROPHYLAXE REZIDIVIERENDER TVT UND LE INR < 2,5
Absetzen der Therapie des VKA

W

‘ Kontrolle der INR, bis die INR < 2,5 ist

b _

‘ Behandlungsbeginn mit Rivaroxaban'

Die INR ist zur Bestimmung der antikoagulatorischen Wirkung von Rivaroxaban nicht
aussagekréaftig und sollte deshalb nicht angewendet werden.

Wahrend der Monotherapie mit Rivaroxaban ist ein Monitoring der Gerinnungsparameter in der
klinischen Routine nicht erforderlich.

" Siehe Dosierungsempfehlungen fiir die tagliche Dosis
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UMSTELLUNG VON PARENTERAL VERABREICHTEN
ANTIKOAGULANZIEN AUF RIVAROXABAN
UMSTELLUNG VON RIVAROXABAN AUF PARENTERAL
VERABREICHTE ANTIKOAGULANZIEN

UMSTELLUNG VON RIVAROXABAN
AUF VITAMIN-K-ANTAGONISTEN (VKA)

\I:_vsé::e\:‘lidd;t(iegr,Ueri:setslTL?ne;nj:fir;}eeir;‘citzﬁciilraztlig:eﬁ:ril(_.]leichzeitiger Minimierung eines Blutungsrisikos UMSTELLUNG VON PARENTERAL VERABRHCHTEN
ANTIKOAGULANZIEN AUF RIVAROXABAN

ERWACHSENE = Bei Patienten, die ein parenteral verabreichtes Antikoagulans nach fixem Dosierungsschema

Bei der Umstellung auf VKA sollten Rivaroxaban und VKA gleichzeitig verabreicht werden, bis die erhalten, wie z.B. niedermolekulare Heparine: Das parenterale Antikoagulans ist abzusetzen und
INR 2 2,0 ist. Wahrend der ersten zwei Tage der Umstellungszeit sollte die tibliche Anfangsdosierung mit Rivaroxaban ist 0 bis 2 Stunden vor dem Zeitpunkt der nachsten geplanten Verabreichung des
des VKA angewendet werden, gefolgt von einer VKA-Dosierung, die sich an den INR-Werten orientiert. parenteralen Antikoagulans zu beginnen.
KINDER m  Bei Patienten, die ein kontinuierlich verabreichtes parenterales Antikoagulans erhalten,

wie z.B. intravends verabreichtes unfraktioniertes Heparin, ist mit Rivaroxaban zum Zeitpunkt

Kinder, die von Rivaroxaban auf VKA umgestellt werden, mussen die Einnahme von Rivaroxaban bis des Absetzens zu beginnen.
48 Stunden nach der ersten Dosis des VKA fortsetzen. Nach zweitdgiger gleichzeitiger Anwendung sollte

vor der nachsten vorgesehenen Rivaroxaban-Dosis eine INR-Messung erfolgen. Es wird geraten, die UMSTELLUNG VON RlVAROXABAN AUF PARENTERAL VERABRE'CHTE

leichzeitige Anwendung von Rivaroxaban und dem VKA fortzusetzen, bis die INR = 2,0 ist.
g ? 9 ANTIKOAGULANZIEN

Die erste Dosis des parenteralen Antikoagulans ist zu dem Zeitpunkt zu verabreichen, an dem die

Rivaroxaban kann néchste Rivaroxaban-Dosis eingenommen werden sollte.
abgesetzt werden,

— sobald INR = 2,0

Rivaroxaban'

INR-Bestimmung vor
Verabreichung von Rivaroxaban

VKA Standarddosis INR angepasste VKA Dosis

Die INR ist zur Bestimmung der antikoagulatorischen Wirkung von Rivaroxaban nicht aussage-
kréftig. Bei Patienten, die gleichzeitig Rivaroxaban und VKA einnehmen, sollte die INR-Messung
nicht frither als 24 Stunden nach der vorhergegangenen Einnahme, aber vor der nachsten
Einnahme von Rivaroxaban erfolgen. Sobald Rivaroxaban abgesetzt ist, kann eine zuverlassige
INR-Bestimmung erfolgen, wenn die letzte Einnahme mindestens 24 Stunden zuriickliegt.

' Siehe Dosierungsempfehlungen fiir die tagliche Dosis
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PATIENTENGRUPPEN MIT POTENZIELL ERHOHTEM
BLUTUNGSRISIKO | 1

Wie alle Antikoagulanzien kann Rivaroxaban das Blutungsrisiko erhohen.
Deshalb ist Rivaroxaban kontraindiziert bei Patienten
= mit akuten, klinisch relevanten Blutungen.

= mit Lasionen oder in klinischen Situationen, wenn diese als signifikantes Risiko fiir eine schwere
Blutung angesehen werden. Dies kdnnen unter anderem sein: akute oder kirzlich aufgetretene
gastrointestinale Ulzerationen, maligne Neoplasien mit hohem Blutungsrisiko, kurzlich aufgetretene
Hirn- oder Riickenmarksverletzungen, kirzlich erfolgte chirurgische Eingriffe an Gehirn, Riickenmark
oder Augen, kiirzlich aufgetretene intrakranielle Blutungen, bekannte oder vermutete Osophagus-
varizen, arteriovendse Fehlbildungen, vaskulare Aneurysmen oder groBere intraspinale oder
intrazerebrale vaskuldre Anomalien.

m  die gleichzeitig mit anderen Antikoagulanzien, z. B. unfraktionierten Heparinen (UFH), niedermole-
kularen Heparinen (Enoxaparin, Dalteparin etc.), Heparinderivaten (Fondaparinux etc.), oralen Anti-
koagulanzien (Warfarin, Dabigatranetexilat, Apixaban etc.) behandelt werden, auBer in der speziellen
Situation der Umstellung der Antikoagulationstherapie oder wenn UFH in Dosen gegeben wird, die

notwendig sind, um die Durchgangigkeit eines zentralvendsen oder arteriellen Katheters zu erhalten.

= mit Lebererkrankungen, die mit einer Koagulopathie und einem klinisch relevanten Blutungsrisiko,
einschlieBlich zirrhotischer Patienten mit Child Pugh B und C, verbunden sind.

Altere Patienten

Mit zunehmendem Alter kann sich das Blutungsrisiko erhéhen.

Verschiedene Patientensubgruppen haben ein erhéhtes Blutungsrisiko und sollten sorgféltig auf

Anzeichen und Symptome fiir Blutungskomplikationen Gberwacht werden.

Die Behandlungsentscheidung bei diesen Patienten sollte nach einer Abwagung des Nutzens der

Behandlung gegen das Blutungsrisiko getroffen werden.

PATIENTEN MIT NIERENFUNKTIONSSTORUNGEN

Flr Erwachsene mit einer mittelschweren (Kreatinin-Clearance 30-49 ml/min) oder einer schweren
Nierenfunktionsstérung (Kreatinin-Clearance 15—29 ml/min) siehe ,Dosierungsempfehlungen”.

Bei Patienten mit einer Kreatinin-Clearance von 15-29 ml/min ist Rivaroxaban mit Vorsicht anzuwenden.
Die Anwendung von Rivaroxaban wird nicht empfohlen bei Patienten mit einer Kreatinin-Clearance

<15 ml/min. Bei Patienten mit einer Nierenfunktionsstérung, die gleichzeitig andere Arzneimittel
erhalten, die zu erhohten Rivaroxaban-Plasmaspiegeln fihren, ist Rivaroxaban mit Vorsicht anzuwenden.
Detaillierte Informationen hierzu sind den jeweiligen Abschnitten zu den Indikationen zu entnehmen.

Fur Kinder > 1 Jahr mit einer leichten Nierenfunktionsstérung (glomerulére Filtrationsrate 50—80 ml/
min/1,73 m?) ist keine Dosisanpassung erforderlich.
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PATIENTENGRUPPEN MIT POTENZIELL ERHOHTEM
BLUTUNGSRISIKO | 2

Die Anwendung von Rivaroxaban wird nicht empfohlen fiir Kinder > 1 Jahr mit einer mittelschweren
oder schweren Nierenfunktionsstérung (glomerulére Filtrationsrate < 50 ml/min/1,73 m?).

Die Anwendung von Rivaroxaban wird nicht empfohlen fiir Kinder < 1 Jahr mit Serumkreatininwerten
Uber dem 97,5. Perzentil, da keine klinischen Daten vorliegen (siehe oben).

PATIENTEN, DIE GLEICHZEITIG ANDERE ARZNEIMITTEL EINNEHMEN

= Die Anwendung von Rivaroxaban wird bei gleichzeitiger Einnahme von systemischen Azol-Antimy-
kotika (wie Ketoconazol, Itraconazol, Voriconazol und Posaconazol) oder HIV-Proteaseinhibitoren
(z.B. Ritonavir) nicht empfohlen. Diese Wirkstoffe sind starke Inhibitoren sowohl von CYP3A4 als
auch von P-gp.

= Vorsicht ist geboten bei Patienten, die gleichzeitig mit auf die Blutgerinnung wirkenden Arznei-
mitteln, wie nicht-steroidalen Entziindungshemmern (NSARs), Acetylsalicylsdure oder anderen
Thrombozyten-aggregationshemmern oder selektiven Serotonin-Wiederaufnahmehemmern (SSRI)
und Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmern (SNRI), behandelt werden. Patienten,
die mit Rivaroxaban und ASS oder Rivaroxaban und ASS plus Clopidogrel oder Ticlopidin behandelt
werden, sollten nur dann gleichzeitig mit nicht-steroidalen Entziindungshemmern (NSARs) behan-
delt werden, wenn der Nutzen das Blutungsrisiko tiberwiegt.

m  ACS-Patienten und KHK/pAVK-Patienten, die mit Rivaroxaban und Plattchenhemmern behandelt
werden, sollten nur dann gleichzeitig mit NSARs behandelt werden, wenn der Nutzen das Blutungs-
risiko Uberwiegt.

m  Die Wechselwirkung mit Erythromycin, Clarithromycin oder Fluconazol ist bei den meisten Patienten
wahrscheinlich klinisch nicht relevant, kann aber bei Hochrisikopatienten moglicherweise von
Bedeutung sein (zu Patienten mit Nierenfunktionseinschrankungen siehe oben).

Interaktionsstudien sind nur bei Erwachsenen durchgefiihrt worden. Das AusmalB der Wechselwirkungen

bei Kindern und Jugendlichen ist nicht bekannt. Die oben aufgefiihrten Warnhinweise sollten auch fiir

die padiatrische Population berticksichtigt werden.

PATIENTEN MIT WEITEREN RISIKOFAKTOREN FUR BLUTUNGEN

Wie andere Antithrombotika wird auch Rivaroxaban nicht bei Patienten empfohlen, die ein erhéhtes
Blutungsrisiko aufweisen, wie z.B. bei

®  angeborenen oder erworbenen Blutgerinnungsstérungen

= nicht eingestellter, schwerer arterieller Hypertonie

= anderen Erkrankungen des Gastrointestinaltrakts ohne aktive Ulzeration, die moglicherweise zu
Blutungskomplikationen fiihren k&nnen (z. B. entziindliche Darmerkrankung, Osophagitis, Gastritis
und gastro-6sophageale Refluxkrankheit)
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m  vaskuldrer Retinopathie
m  Bronchiektasie oder pulmonaler Blutung in der Anamnese

PATIENTEN MIT WEITEREN RISIKOFAKTOREN FUR BLUTUNGEN

Bei Patienten mit maligner Erkrankung kann gleichzeitig ein erhéhtes Blutungs- und Thromboserisiko
bestehen. Der individuelle Nutzen einer antithrombotischen Behandlung sollte bei Patienten mit aktiver
Krebserkrankung in Abhangigkeit von Tumorlokalisation, antineoplastischer Therapie und Stadium der
Erkrankung gegen das Blutungsrisiko abgewogen werden. Tumore im Gastrointestinal- oder Uro-
genital-rakt wurden mit einem erhdhten Blutungsrisiko wahrend der Rivaroxaban-Therapie in Ver-
bindung gebracht.

Bei Patienten mit malignen Neoplasien mit hohem Blutungsrisiko ist die Anwendung von Rivaroxaban
kontraindiziert (siehe weiter oben).

PATIENTEN MIT KREBS

Bei Patienten mit maligner Erkrankung kann gleichzeitig ein erhéhtes Blutungs- und Thromboserisiko
bestehen. Der individuelle Nutzen einer antithrombotischen Behandlung sollte bei Patienten mit aktiver
Krebserkrankung in Abhangigkeit von Tumorlokalisation, antineoplastischer Therapie und Stadium der
Erkrankung gegen das Blutungsrisiko abgewogen werden. Tumore im Gastrointestinal- oder Uro-
genitaltrakt wurden mit einem erhéhten Blutungsrisiko wéahrend der Rivaroxaban-Therapie in
Verbindung gebracht.

Bei Patienten mit malignen Neoplasien mit hohem Blutungsrisiko ist die Anwendung von Rivaroxaban
kontraindiziert (siehe weiter oben).
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WEITERE KONTRAINDIKATIONEN,
UBERDOSIERUNG

WEITERE KONTRAINDIKATIONEN
SCHWANGERSCHAFT UND STILLZEIT

Rivaroxaban ist wahrend der Schwangerschaft und Stillzeit kontraindiziert. Frauen im gebéarfahigen
Alter sollten vermeiden, wahrend der Behandlung mit Rivaroxaban schwanger zu werden.
Rivaroxaban ist kontraindiziert bei Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der sonstigen
Bestandteile.

UBERDOSIERUNG

Wegen der eingeschrankten Resorption wird bei Erwachsenen bei supra-therapeutischen Dosen von

50 mg Rivaroxaban oder mehr ein Wirkungsmaximum ohne einen weiteren Anstieg der mittleren

Plasmaexposition erwartet. Es liegen jedoch keine Daten zu supra-therapeutischen Dosen bei Kindern

vor. Bei Kindern wurde eine Abnahme der relativen Bioverfiigbarkeit bei steigenden Dosen (in mg/kg

Korpergewicht) festgestellt, was auf eine eingeschrankte Resorption bei htheren Dosen hindeutet,

auch wenn diese zusammen mit Nahrung eingenommen werden.

Ein spezifisches, neutralisierendes Arzneimittel (Andexanet alfa) zur Antagonisierung der pharmako-

dynamischen Wirkung von Rivaroxaban ist verfiigbar (siehe Fachinformation von Andexanet alfa), die

Anwendung bei Kindern ist nicht etabliert.

Um die Resorption bei Uberdosierung zu vermindern, kann der Einsatz von Aktivkohle in Betracht

gezogen werden.

Beim Auftreten einer Blutungskomplikation bei mit Rivaroxaban behandelten Patienten soll-

te die nachste Einnahme von Rivaroxaban verschoben oder die Therapie, soweit erforderlich,

abgebrochen werden.

Individuell anzupassende MaBnahmen bei Blutungen:

m  Symptomatische Behandlung, wie mechanische Kompression, chirurgische Intervention, Flissig-
keitsersatz

= Kreislaufunterstitzung; Blutprodukte oder Komponententransfusion

= Bei Blutungen, die durch o. g. MaBnahmen nicht beherrscht werden kénnen, sollte entweder die
Gabe eines spezifischen, die Wirkung von Faktor-Xa-Inhibitoren neutralisierenden Arzneimittels
(Andexanet alfa) oder eines spezifischen Prokoagulans, wie z. B. ein Prothrombin-Komplex-Konzen-
trat (PPSB), ein aktiviertes Prothrombin-Komplex-Konzentrat (aPCC) oder ein rekombinanter Faktor
Vlla (r-FVlla), in Betracht gezogen werden. Zurzeit liegen jedoch nur sehr begrenzte klinische Erfah-
rungen mit der Anwendung dieser Arzneimittel bei mit Rivaroxaban behandelten Erwachsenen und
Kindern vor.

Wegen seiner hohen Plasmaproteinbindung ist nicht zu erwarten, dass Rivaroxaban dialysierbar ist.
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GERINNUNGSTESTS, MELDUNG VON NEBEN-
WIRKUNGEN, KONTAKTINFORMATIONEN

GERINNUNGSTESTS

Wahrend der Behandlung mit Rivaroxaban ist ein Monitoring der Gerinnungsparameter in der klini-
schen Routine nicht erforderlich. Trotzdem kann das Bestimmen des Rivaroxaban-Spiegels in Ausnah-
mesituationen hilfreich sein, wenn die Kenntnis der Rivaroxaban-Exposition helfen kann, klinische
Entscheidungen zu treffen, z.B. bei Uberdosierung und Notfalloperationen.

Anti-FXa-Tests mit Rivaroxaban-spezifischen Kalibratoren, um die Rivaroxaban-Spiegel zu messen, sind
kommerziell erhéltlich. Falls klinisch indiziert, kann der Gerinnungsstatus auch tber die Prothrombinzeit
(PT) mittels Neoplastin, wie in der Fachinformation beschrieben, bestimmt werden.

Folgende Parameter kdnnen erhoht sein: Prothrombinzeit (PT), aktivierte partielle Thromboplastinzeit
(aPTT) und die kalkulierte INR (International Normalized Ratio).

Die INR-Messung wurde speziell dafiir entwickelt, die Effekte von VKA auf die PT zu messen, und eignet
sich deshalb nicht, die Aktivitat von Rivaroxaban zu bestimmen. Entscheidungen liber Dosierung oder
Behandlung sollten sich nicht auf INR-Werte stiitzen, auBer bei der oben beschriebenen Umstellung von
Rivaroxaban auf VKA.

MELDUNG VON NEBENWIRKUNGEN

Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an lhren Arzt oder Apotheker.
Dies gilt auch fir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage angegeben sind.
Sie kdnnen Nebenwirkungen auch direkt tGber das nationale Meldesystem anzeigen:
Bundesamt flr Sicherheit im Gesundheitswesen

Traisengasse 5

1200 Wien

Osterreich

Fax: + 43 (0) 50 555 33207

Website: https://www.basg.gv.at/

Indem Sie Nebenwirkungen melden, kénnen Sie dazu beitragen, dass mehr Informationen Uber die
Sicherheit dieses Arzneimittels zur Verfligung gestellt werden.

KONTAKTINFORMATIONEN

Fur Informationen und Fragen zum Risikomanagemnet der Zentiva Produkte, dem Programm zur
Schwangerschaftspravention oder um medizinische Informationen zu erhalten kontaktieren Sie:

A-med GmbH

Tel: +43 662 429090 100

Fax: +43 662 429090 90
e-mail: pharm-vigilanz@a-med.at
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