Roteas

edoksaban

B Za Vase NVAF* bolesnike: NOAK** koji se uzima jedanput na dan
te nudi kombinaciju klinickih i praktiénih koristi.*
» Znacajno smanjenje rizika od velikog krvarenja.”*"
- Postojana prevencija mozdanog udara / sistemskog embolijskog
dogadaja (SED-a).2*"™
- Postojana sigurnost i djelotvornost kod bolesnika s uobic¢ajenim
komorbiditetima.™
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ROTEAS® je NOAK koji se uzima jednom dnevno za indikaciju prevencije moZdanog udara i sistemske embolije u odraslih bolesnika s nevalvularnom
fibrilacijom atrija (engl. nonvalvular atrial fibrillation, NVAF) s jednim ili viSe ¢imbenika rizika, kao Sto su kongestivno zatajenje srca, hipertenzija, dob > 75
godina, Secerna bolest, pretrpljeni moZdani udar ili tranzitorna ishemijska ataka (TIA).*

ROTEAS’ je takoder indiciran za lijecenje duboke venske tromboze (DVT) i pluéne embolije (PE) te prevenciju ponavljajucih DVT-a i PE-a u odraslih.*

*NVAF = nevalvularna atrijska fibrilacija; **NOAK = oralni antikoagulans koji nije antagonist vitamina K; ***vs varfarin

#U ENGAGE AF-TIMI 48 ispitivanje bili su ukljugeni bolesnici starosti 21 godina ili vi$e (medijan starosti 72 godine; interkvartilni raspon 64-78 godina; dob >75 godina za varfarin: N=2820/7036=40,1%, za visoke doze edoksabana (60 mg/30 mg):
N=2848/7035=40,5%)."
ICHADS, rezultat >2, uklju¢uje bolesnike u dobi 275 godina s kronicnim sréanim zatajivanjem, hipertenzijom, dijabetesom, mozdanim udarom ili TIA-om.

Prilagodeno iz: 1. Giuliano RP i sur. N Engl J Med 2013; 369 (22): 2093-2104; i dodatak; 2. Kato ET i sur. J Am Heart Assoc 2016; 5 (5). pii: 003432; 3. Ruff CT i sur. Lancet 2015; 385 (9984): 2288-95; 4. Sazetak opisa svojstava lijeka Roteas®, srpanj, 2025.

NAZIV LIJEKA: Roteas 15 mg / Roteas 30 mg / Roteas 60 mg
filmom obloZene tablete (edoksaban, u obliku edoksabanto-
silata)

TERAPIJSKE INDIKACIJE: Prevencija mozdanog udara i si-
stemske embolije u odraslih bolesnika s nevalvularnom fibri-
lacijom atrija (NVAF) s jednim ili vise ¢imbenika rizika, kao
Sto su kongestivno zatajenje srca, hipertenzija, dob > 75 go-
dina, Secerna bolest, pretrpljeni moZdani udar ili tranzitorna
ishemijska ataka (TIA). Lijecenje duboke venske tromboze
(DVT)i pluéne embolije (PE) te prevencija ponavljajucih DVT-a
i PE-a u odraslih.

DOZIRANJE | NACIN PRIMJENE:

Prevencija moZdanog udara i sistemske embolije: Preporu-
Cena doza je 60 mg edoksabana jedanput na dan. Terapija
edoksabanom u bolesnika s NVAF-om mora biti dugotrajna.
Lijecenje DVT-a, lijecenje PE-a i prevencija ponavijajucih
DVT-a i PE-a (VTE): Preporucena doza je 60 mg edoksaba-
na jedanput na dan nakon pocetne primjene parenteralnog
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antikoagulansa tijekom najmanje 5 dana. Edoksaban se ne
smije primijeniti istodobno s pocetnim parenteralnim anti-
koagulansom. Trajanje terapije za lijecenje DVT-ai PE-a(ven-
ske tromboembolije, VTE) te prevencije ponavijajuceg VTEa
treba biti prilagodeno pojedinom bolesniku nakon pazljive
pracjene koristi od lijecenja u odnosu na rizik od krvarenja.
Kratko trajanje terapije (najmanje 3 mjeseca) treba temeljiti
na prolaznim gimbenicima rizika (npr. nedavni kirurski za-
hvat, trauma, imobilizacija), dok dulje trajanje treba temeljiti
na trajnim ¢imbenicima rizika ili idiopatskim DVTima ili PE-
ima.

Za NVAF i VTE preporucena doza je 30 mg edoksabana je-
danput na dan u bolesnika s jednim ili vise sljedecih klinickih
¢imbenika: « umjereno ili teSko ostecenje funkcije bubrega
(Klirens kreatinina (CrCl) 15 - 50 mi/min) « niska tjelesna te-
Zina < 60 kg « istodobna primjena sljedecih inhibitora P-gli-
koproteina (P-gp): ciklosporina, dronedarona, eritromicina i
ketokonazola.

Starija populacija: Nije potrebno sniZenje doze.

Ostecenje funkcije bubrega: Funkciju bubrega treba pro-
cijeniti izracunavanjem klirensa kreatinina (CrCl) (Cock-
croft-Gaultova metoda) prije pocetka lijecenja edoksaba-
nom. Blago ostecenje funkcije bubrega (CrCl > 50 - 80 ml/
min): preporucena doza edoksabana je 60 mg jedanput na
dan. Umjereno li teSko ostecenje funkcije bubrega (CrCl
15 - 50 mi/min): preporu¢ena doza edoksabana je 30 mg je-
danput na dan. Zavrsni stadij bubrezne bolesti (ESRD) (CrCl
<15 ml/min) li bolesnici na dijalizi: primjena edoksabana se
ne preporucuje. Funkciju bubrega takoder treba pracijeniti
kad se sumnja na promjenu funkcije bubrega tijekom lije-
¢enja (npr. hipovolemija, dehidracija i u slucaju istodobne
primjene odredenih lijekova).

Ostecenje funkcije jetre: Prije pocetka primjene lijeka po-
trebno je provesti testove jetrene funkcije. Edoksaban je
kontraindiciran u bolesnika s boleScu jetre povezanom s
koagulopatijom i Klinicki znacajnim rizikom od krvarenja.

Berlin-Chemie Menarini Hrvatska d.o.o.

Horvatova 80/A « 10020 Zagreb « Tel.: 014821 361 « www.berlin-chemie.hr

Datum pripreme materijala: 26.08.2025.; HR-ROT-10-2025_MFLOW




TeSko oStecenje funkcije jetre: edoksaban se ne preporucu-
je. Blago do umjereno oStecenje funkcije jetre: preporucena
doza edoksabana je 60 mg jedanput na dan. Blago ili umje-
reno ostecena funkcija jetre, poviseni jetreni enzimi (ALT ili
AST > 2 x gornja granica normale (GGN) ili ukupni bilirubin
>15 x GGN: edoksaban se mora primjenjivati s oprezom.
Tjelesna tezina: Za bolesnike s tjelesnom tezinom < 60 kg,
preporucena doza edoksabana je 30 mg jedanput na dan.
Istodobna primjena Roteasa s inhibitorima P-glikoproteina
(P-gp): ciklosporin, dronedaron, eritromicin ili ketokonazol:
preporucena doza Roteasa je 30 mg jedanput na dan. Nije
potrebno sniZenje doze kod istodobne primjene amiodarona,
kinidina ili verapamila.

Bolesnici koji ¢e biti podvrgnuti kardioverziji: S primjenom
edoksabana moZe se zapoceti ili nastaviti u bolesnika kojima
je potrebna kardioverzija. Kada je postupak kardioverzije vo-
den transezofagealnom ehokardiografijom u bolesnika kaji
nisu prethodno lijeceni antikoagulansima, lijeCenje Rotea-
som potrebno je poceti najmanje 2 sata prije postupka kar-
dioverzije. Kardioverziju treba provesti unutar 12 sati nakon
primijenjene doze Roteasa na dan postupka. Prije postupka
kardioverzije potrebno je potvrditi da je bolesnik uzeo Roteas
kako je propisano.

Pedijatrijska populacija: Primjena edoksabana ne preporucu-
je se u djece i adolescenata u dobi od rodenja do 18 godina s
potvrdenim dogadajem VTE-a (PE i/ili DVT) jer njegova djelo-
tvornost nije ustanovljena.

Nagin primjene: Peroralna primjena. Edoksaban se moze uzi-
mati s hranom ili bez nje. Ako bolesnici ne mogu progutati
cijelu tabletu, Roteas tablete mogu se zdrobiti i izmijeSati s
vodom ili pireom od jabuka te odmah primijeniti peroralno.
Kao druga mogucnost, Roteas tablete mogu se zdrobiti i iz-
mijeSati u malo vode te odmah primijeniti kroz nazogastric-
nu sondu ili Zelu€anu sondu za hranjenje, koju je nakon toga
potrebno isprati vodom. Zdrobljene Roteas tablete stabilne
su u vodi i pireu od jabuka do 4 sata.

KONTRAINDIKACIJE: Preasjetljivost na djelatnu tvar ili ne-
ku od pomacnih tvari; kliniCki znaCajno aktivno krvarenje;
bolesnici s boleScu jetre udruzenom s koagulopatijom i kli-
nicki znacajnim rizikom od krvarenja; lezija ili stanje, ako
se smatra da nosi znacajan rizik od veceg krvarenja (to
moze ukljucivati postojeci ili nedavni gastrointestinalni ul-
kus, prisutnost zloéudnih novotvorina s visokim rizikom od
krvarenja, nedavnu ozljedu mozga ili kraljeZnicne mozdine,
nedavni kirurski zahvat na mozqu, kraljeznicnoj mozdini i
oku, nedavno intrakranijalno krvarenje, potvrdeni ili sumnja
na varikozitete jednjaka, arteriovenske malformacije, va-
skularne aneurizme ili velike intraspinalne i intracerebralne
vaskularne abnormalnosti); nekontrolirana teska hipertenzi-
ja: istodobno lijecenje bilo kajim drugim antikoagulansom,
npr. nefrakcioniranim heparinom (UFH), niskomolekularnim
heparinima (LMWH) (enoksaparin, dalteparin i drugi), deriva-
tima heparina (fondaparinuks i drugi), oralnim antikoagulan-
sima (varfarin, dabigatraneteksilat, rivaroksaban, apiksaban
i drugi) osim u specificnim situacijama kad se mijenja oral-
na antikoagulacijska terapija ili kad se UFH daje u dozama
potrebnim za odrZavanje prohodnosti centralnog venskog ili
arterijskog katetera; trudnoca i dojenje.

POSEBNA UPOZORENJA | MJERE OPREZA PRI UPORABI:
Edoksaban 15 mg nije indiciran kao monaterapija, jer to mo-
Ze rezultirati smanjenom djelotvorno$cu. Ova je doza indici-
rana samo u postupku zamjene edoksabana 30 mg antago-
nistom vitamina K (AVK) (bolesnici s jednim ili vige klinickih
¢imbenika za povecanu izlozenost), zajedno s odgovaraju-
¢om dozom AVKa.

Rizik od krvarenja: Edoksaban povecava rizik od krvarenja
i moZe uzrokovati ozbiljna, potencijalno smrtonosna krva-
renja. Preporucuje se primjenjivati s oprezom u bolesnika
s povecanim rizikom od krvarenja. Primjenu edoksabana
mora se prekinuti u slucaju teSkog krvarenja. U Klinickim
ispitivanjima krvarenja iz sluznice (npr. epistaksa, gastro-
intestinalno, genitourinarno krvarenje) i anemija zabiljeZe-

ni su ceSce tijekom dugotrajnog lijecenja edoksabanom u
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usporedbi s lijecenjem AVK-om. Osim adekvatnog klinickog
pracenja, laboratorijsko odredivanje hemoglobina/hema-
tokrita moZe biti vrijedno za otkrivanje okultnog krvarenja.
Kod svakog neobja$njenag sniZenja vrijednosti hemoglabina
ili krvnog tlaka potrebno je potraZiti mjesto krvarenja. Anti-
koagulacijski uCinak edoksabana ne moze se pouzdano nad-
zirati pomocu standardnih laboratorijskih testova. Specificni
antidot koji poniStava antikoagulacijski ucinak edoksabana
nije dostupan. Hemodijaliza ne pridonosi znacajno klirensu
edoksabana.

Starije osobe: Istodobna primjena edoksabana i acetilsalici-
latne kiseline u starijih bolesnika mora se provesti s oprezom
zbog potencijalno viseg rizika od krvarenja.

OStecenje funkcije bubrega: U bolesnika u zavr$nom stadiju
bubrezne bolesti ili bolesnika na dijalizi, Roteas se ne prepo-
rucuje. Funkcija bubrega kod NVAF-a: Opazen je trend prema
smanjenju djelotvornosti edoksabana s povecanjem CrCla u
usporedbi s dobro titriranim varfarinom. U bolesnika s NVAF-
om i visokim CrClom edoksaban se smije primjenjivati samo
nakon paZljive procjene rizika od tromboembolije i krvarenja
u pojedinog bolesnika.

OStecenije funkcije jetre: Edoksaban se ne preporucuje u bo-
lesnika s teSkim ostecenjem funkcije jetre. Blago do umjere-
no oStecenje funkcije jetre: preporucena doza edoksabana je
60 mg jedanput na dan. Blago ili umjereno o$tecena funkcija
jetre, poviseni jetreni enzimi (ALT/ AST > 2 x GGN) ili ukupni
bilirubin =15 x GGN: edoksaban se mora primjenjivati s opre-
zom. Povremeno pracenje jetrene funkcije preporucuje se u
bolesnika koji se lijece edoksabanom dulje od 1godine.
Prekid terapije zbog kirurSkog zahvata i drugih intervencija:
Ako se antikoagulacija mora prekinuti da bi se smanjio ri-
zik od krvarenja kod kirurskih ili drugih postupaka, potrebno
je €im prije prekinuti primjenu edoksabana, po mogucnosti
najmanje 24 sata prije postupka. Kod odlu¢ivanja treba li
postupak odgoditi dok nije proteklo 24 sata od zadnje doze
edoksabana, potrebno je procijeniti povecan rizik od krva-
renja u odnosu na hitnost intervencije. Nakon kirurskih ili
drugih postupaka, s primjenom edoksabana treba ponovno
zapoceti ¢im se uspostavi odgovarajuca hemostaza, uzima-
juéi u obzir da antikoagulacijski terapijski ucinak edoksaba-
na nastupa nakon 1-2 sata. Ako se tijekom ili nakon kirurske
intervencije ne mogu uzimati oralni lijekovi, razmotrite pri-
mjenu parenteralnog antikoagulansa a zatim ga zamijenite
edoksabanom.

Interakcija s drugim lijekovima koji utje€u na hemostazu:
acetilsalicilatna kiselina, inhibitori trombocitnog receptora
P2Y,, drugi antitromboticki lijekovi, fibrinolititka terapija,
selektivni inhibitori ponovne pohrane serotonina (SSRI) /ili
inhibitori ponovne pohrane serotonina i noradrenalina (SNRI)
i kronicna primjena nesteroidnih protuupalnih lijekova (NSA-
IL) - istodobna primjena moZe povecati rizik od krvarenja:
Prosteticki sréani zalisci i umjerena do teSka mitralna steno-
za: Edoksaban nije ispitan u bolesnika s mehanickim sréa-
nim zaliscima, tijekom prva 3 mjeseca nakon implantacije
bioprostetickog sr¢anog zaliska, s atrijskom fibrilacijom ili
bez nje ili u bolesnika s umjerenom do teSkom mitralnom
stenozom, te se u njih ne preporucuje primjena edoksabana.
Hemodinamski nestabilni bolesnici s PE-om ili bolesnici ko-

ima je potrebna tromboliza ili pluéna trombektomija: Edok-
saban se ne preporucuje kao alternativa UFHu u bolesnika s
PE-om kaji su hemodinamski nestabilni ili u kojih se moZe
provesti tromboliza ili pluéna trombektomija.

Bolesnici s aktivnim karcinomom: Djelotvornost i sigurnost
edoksabana u lijecenju i/ili prevenciji VTE-a u bolesnika s
aktivnim karcinomom nisu ustanovljene.

Bolesnici s antifosfolipidnim sindromom: Direktno djelujuci
oralni antikoagulansi ne preporuéuju se bolesnicima s anti-
fosfolipidnim sindromom, posebice u bolesnika kaji su tro-
struko pozitivni (na lupus antikoagulans, antikardiolipinska
antitijela i anti-beta 2-glikoprotein- antitijela)
Laboratorijski_parametri_koagulacije: lako lijecenje edok-
sabanom ne zahtijeva rutinsko pracenje, ucinak na antiko-

agulaciju moze se procijeniti kalibriranim kvantitativnim
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anti-faktor Xa testom, ¢iji rezultat moze pomo¢i kao infor-
macija u klinickim odlukama u odredenim situacijama, npr.
kod predoziranja i hitnog kirurSkog zahvata. Edoksaban
produljuje standardne pretrage zgruSavanja krvi, kao Sto
su protrombinsko vrijeme (PV), INR i aktivirano parcijalno
tromboplastinsko vrijeme (aPTV), $to je posljedica inhibicije
faktora Xa. Kod primjene uobicajene terapijske doze, uocene
promjene u rezultatima navedenih testova zgruSavanja su
male, podlozne visokom stupnju varijabilnosti i nisu korisne
u pracenju antikoagulacijskog ucinka edoksabana.
NUSPOJAVE: NajceSce zabiljeZene nuspojave povezane s
primjenom edoksabana bile su epistaksa (77%), hematurija
(6,9%) i anemija (5,3%). Krvarenje moZe nastati na bilo ko-
jem mjestu, moze biti teSko pa Cak imati i smrtni ishod. Ce-
ste nuspojave: anemija, omaglica, glavobolja, epistaksa, bol
u abdomenu, krvarenje iz donjeg dijela probavnog sustava,
krvarenje iz gornjeg dijela probavnog sustava, oralno/farin-
gealno krvarenje, mucnina, poviSen bilirubin u krvi, povie-
na gamaglutamil transferaza, krvarenje u meko tkivo koze,
osip, svrbeZ, makroskopska hematurija/uretralno krvarenje,
vaginalno krvarenje, krvarenje na mjestu uboda, poremece-
ni nalazi pretraga jetrenih funkcija. Manje Ceste nuspojave:
trombocitopenija, preosjetljivost, intrakranijalno krvarenje,
konjunktivalno/skleralno krvarenje, intraokularno krvarenje,
drugo krvarenje, hemoptiza, poviSena alkalna fosfataza u
krvi, poviSene transaminaze, urtikarija, krvarenje na mjestu
kirurSkog zahvata.

Primjena edoksabana moze biti povezana s povecanim rizi-
kom od prikrivenog ili vidljivog krvarenja iz bilo kojeg tkiva ili
organa, $to moze rezultirati posthemoragijskom anemijom.
U Klinickim ispitivanjima krvarenje iz sluznica (npr. epistak-
sa, krvarenje u gastrointestinalnom traktu, genitourinarno
krvarenje) i anemija zabiljezeni su cesce tijekom dugotraj-
nog lije¢enja edoksabanom u usporedbi s lijecenjem anta-
gonistima vitamina K. Rizik od krvarenja moze u odredenih
skupina bolesnika biti povecan, npr. u bolesnika s jakom,
nekontroliranom arterijskom hipertenzijom i/ili u onih kaji
istodobno primaju druge lijekove koji utje¢u na hemostazu.
Menstrualno krvarenje moze biti pojacano i/ili produljenc.
Komplikacije zbog krvarenja mogu se o€itovati kao slabost,
bljedilo, omaglica, glavobolja ili neobjasnjivo oticanje, dis-
pneja i neabjasnjeni Sok. Kod primjene edoksabana prijavije-
ne su poznate komplikacije kao sekundarna posljedica tes-
kog krvarenja, kao $to su sindrom odjeljka i zatajenje bubre-
ga zbog hipoperfuzije ili nefropatija povezana s primjenom
antikoagulansa. Stoga je pri procjeni stanja svakog bolesnika
koji uzima antikoagulans potrebno uzeti u obzir i mogu¢nost
krvarenja.

Pedijatrijska populacija: Sigurnost primjene edoksabana
procijenjena je u dva ispitivanja faze 3 (Hokusai VTE PEDIA-
TRICS i ENNOBLE-ATE) u pedijatrijskih bolesnika u dobi od ro-
denja do manje od 18 godina s VTE-om i bolestima srca kaji
su pod rizikom od trombotskih dogadaja. Ukupno gledano,
sigurnosni profil u djece bio je slican onome u odrasloj popu-
laciji bolesnika. Nuspojave je imalo ukupno 16,6% pedijatrij-
skih bolesnika u kojih je VTE lijec¢en edoksabanom.

NACIN IZDAVANJA: lijek se izdaje na recept. NOSITELJ
ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET: Ber-
lin-Chemie AG, Glienicker Weg 125, 12489 Berlin, Njemacka
BROJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PRO-
MET: Roteas 15 mg: EU/1/16/1152/001-002; Roteas 30 mg:
EUN/6/M52/003-015, EU//16/1152/029; Roteas 60 mg:
EUN/16/M52/016-028, EU//16/1152/030

DATUM REVIZIJE TEKSTA: 24/07/2025

Ovaj skraceni sazetak sadrZi bitne podatke o lijeku istovjet-
ne onima iz SaZetka opisa svojstava lijeka, sukladno ¢lanku
15. Pravilnika o nainu oglasavanja o lijekovima (,Narodne
novine” broj 43/2015). Prije propisivanja ovog lijeka molimo
procitajte posljednji odobreni SaZetak opisa svojstava lijeka
i Uputu o lijeku, dostupne na www.halmed.hr. Ako Zelite pri-
javiti nuspojavu na Berlin-Chemie Menarini lijek, molimo vas,
posaljite nam email na adresu: hr.pv@berlin-chemie.com.
SAMO ZA ZDRAVSTVENE RADNIKE.
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