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FORSKRIVARGUIDE

Dessa rekommendationer beskriver endast indikationerna:

Prevention av stroke vid formaksflimmer

Behandling av djup ventrombos (DVT) och lungemboli (LE), och
forebyggande av dterkommande DVT och LE hos vuxna (DVT/LE).

Primér profylax av venos tromboembolisk sjukdom (VTE) hos vuxna patienter
som genomgitt elektiv total protesoperation i hoft- eller kniled.

Behandling av vends tromboembolisk sjukdom (VTE) och forebyggande av
aterkommande VTE hos pediatriska patienter fran 8 ar till under 18 ars alder.

I denna vigledning ges rekommendationer for hur Dabigatran etexilate Sandoz ska anvéndas
for att minimera blodningsrisken:

Indikationer.

Kontraindikationer.

Perioperativ hantering.

Dosering.

Sarskilda patientgrupper med potentiellt hogre risk for blodning.
Koagulationstester och hur de ska tolkas.

Overdosering.

Hantering av blodningskomplikationer.

Dabigatran etexilate mesilate Patientinformationskort och radgivning.
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(SmPCs)">3.

Sandoz ref: NR2602134944. version 3.0/Mars-2026



INNEHALL

Hantering av blodningskomplikationer

Dabigatran etexilate Sandoz Patientinformationskort och radgivning ......................
Indikationer...........ccooeeviiiiieniiiiiene
Kontraindikationer .............ccocceeveennne
DOSETING....cuveeivieiieeiieeie et

Sérskilda patientgrupper med potentiellt hogre risk for blodning..........ccccecveveennenee.
Perioperativ hantering ...........ceocueeiieriiieiierie ettt ettt

Koagulationstester och hur de ska tolkas .........ccccoecieviiiiiienieiiieiecceee e,
Overdosering............cocoevevveeeeveveennnnn.



DABIGATRAN ETEXILATE SANDOZ PATIENTINFORMATIONSKORT OCH
RADGIVNING

Ett Dabigatran etexilate Sandoz patientinformationskort dr inkluderat i Dabigatran etexilate
Sandoz forpackningen. Patienten eller vardaren av en pediatrisk patient ska instrueras att alltid
bédra med sig patientinformationskortet och att det ska uppvisas vid kontakter med sjukvérden.
Patienten eller vardaren av en pediatrisk patient ska informeras om vikten av att folja
ordinationen och om vilka symtom eller tecken som tyder pa blodning och i vilka fall vard ska
uppsokas.

’ INDIKATIONER 2

KON

Prevention av stroke och systemisk embolism hos vuxna med ickevalvulart
formaksflimmer (NVAF), med en eller flera riskfaktorer (SPAF), sdsom tidigare stroke
eller transitorisk ischemisk attack (TTA); alder > 75 éar; hjartsvikt (NYHA-klass > II);
diabetes mellitus; hypertension.

Behandling av djup ventrombos (DVT) och lungemboli (LE), och forebyggande av
aterkommande DVT och LE hos vuxna (DVT/LE).

Primér profylax av vends tromboembolisk sjukdom (VTE) hos vuxna patienter som
genomgitt elektiv total protesoperation i hoft- eller kniled.

Behandling av VTE och forebyggande av aterkommande VTE hos pediatriska patienter
frén 8 ar till under 18 &rs élder.

TRAINDIKATIONER!2
Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne.
Svar njurfunktionsnedsittning (CrCL <30 mL/min) hos vuxna; eGFR <50 mL/min/1,73
m? hos pediatriska patienter.
Pégaende kliniskt signifikant blédning.
Skada eller tillstdnd som anses vara en significant riskfaktor for storre blodning. Detta
kan innefatta:
o Pagéende eller nyliga ulcerationer i magtarmkanalen.
Forekomst av maligna tumoérer med hog blodningsrisk.
Nyliga hjarn- eller ryggradsskador
Nyligen genomgéngen hjirn-, ryggrads- eller 6gonkirurgi.
Nyligen genomgéngen intrakraniell blodning.
Kénda eller misstdnkta esofagusvaricer.
Arteriovendsa missbildningar.

O O O O O O O

Vaskulédra aneurysmer eller storre intraspinala eller intracerebrala
vaskuldra missbildningar.
Samtidig behandling med andra antikoagulantia, till exempel:

o Ofraktionerat heparin (UFH)

o Légmolekylért heparin (enoxaparin, dalteparin etc.)

o Heparinderivat (fondaparinux etc.)

o Orala antikoagulantia (warfarin, rivaroxaban, apixaban etc.).

Detta savida det inte specifikt handlar om 6vergédng mellan
antikoagulantiabehandlingar, ndr UFH ges i doser som kravs for att halla en central
ven- eller artdrkateter 6ppen eller nir UFH ges under kateterablation vid
formaksflimmer. Nedsatt leverfunktion eller leversjukdom som forvintas paverka
overlevnaden.

Samtidig systemisk behandling med f6ljande starka P-gp-hdmmare: systemisk
ketokonazol, ciclosporin, itrakonazol, dronedaron och den fasta doskombinationen
glekaprevir/pibrentasvir

Hjartklaffproteser som fordrar antikoagulantionsbehandling



C"(’ Dosrekommendationerna vid prevention av stroke vid formaksflimmer och
behandling och forebyggande av DVT och LE hos vuxna!

REKOMMENDERAD
DAGLIG DOS HOS
VUXNA!

Dabigatran-
etexilat 150 mg

TVA GANGER DAGLIGEN

Dosrekommendationer

Prevention av stroke och systemisk embolism
hos vuxna patienter med icke-valvulart
formaksflimmer (NVAF) med en eller fler
riskfaktorer (stroke-prevention vid
formaksflimmer)

300 mg dabigatranetexilat som tas som en
kapsel a 150 mg tva ganger dagligen

Behandling av djup ventrombos (DVT) och
lungemboli (LE), och férebyggande av
aterkommande DVT och LE hos vuxna

300 mg dabigatranetexilat som tas som en
kapsel a 150 mg tva ganger dagligen efter
behandling med ett parenteralt antikoagulantia
i minst 5 dagar

0O—©—06

Stopp efter Start

Behandling
med parenteralt dabigatran-
antikoagulant dagar etexilat



P9 DOSSANKNING

LAGRE DOS FOR
SARSKILDA PATIENTGRUPPER*?

Dabigatran-
etexilat 110 mg

TVA GANGER DAGLIGEN

Dosrekommendationer

Dossédnkning rekommenderas

Patienter 280 ar Daglig dos pa 220 mg dabigatranetexilat som

tas som en kapsel a 110 mg tva ganger dagligen

Patienter som samtidigt anvander verapamil

Dossédnkning ska 6vervagas

Patienter 75-80 ar

Patienter med méttligt nedsatt njurfunktion ) . . .
(CrCL 30-50 mi/min) Daglig dos dabigatranetexilat pa 300 mg eller 200

mg bor valjas baserat pa en individuell bedomning
av tromboembolisk risk och blédningsrisk

Patienter med gastrit, esofagit eller
gastroesofageal reflux

)Andra patienter med 6kad blédningsrisk

*Prevention av stroke vid formaksflimmer; behandling av DVToch LE, och forebyggande av daterkommande DVToch LE.
Behandlingstid

Indikation Behandlingstid

Stroke-
prevention vid
formaksflimm
er (SPAF)

Behandlingen ar avsedd som langtidsbehandling

Behandlingsldngden ska anpassas individuellt efter noggrann bedémning av
fordelarna med behandlingen jdmfért med risken for blédning.

DVT/LE . : . . . . - . .
Kort behandlingstid (minst 3 manader) bor baseras pa évergaende riskfaktorer
(t.ex. nyligen genomgangen kirurgi, trauma, immobilisering) och langre
behandlingstid bor baseras pa permanenta riskfaktorer eller idiopatisk DVT eller
LE.




" Dosrekommendationer vid indikationerna primir profylax av venos
tromboembolisk sjukdom (VTE) hos vuxna patienter som genomgétt elektiv total
protesoperation i hoft- eller kniled'
REKOMMENDERAD
DAGLIG DOS?

Dabigatran-

etexilat 220

mg

Taget som 2 kapslar a 110 mg

en gang per dag

Behandlingen
initieras pa

operation

operationsdagen 1-4
timmar efter avslutad

Underhallsdos med
boérjan forsta dagen
efter operation

Behandlingstid
med
underhallsdos

Patienter som genomgatt
elektiv total
protesoperation i knaled

1 kapsel a 110 mg
dabigatranetexilat

Patienter som genomgatt
elektiv total
protesoperation i hoftled

220 mg dabigatran-
etexilat en gang per
dag, taget som 2
kapslar a 110 mg

10 dagar

28-35 dagar

Observera: Vid inadekvat hemostas i den postoperativa fasen ska initieringen av behandlingen skjutas upp. Om
behandlingen inte startar under operationsdagen ska behandlingen initieras med 2 kapslar en gdng per dag.

P9 DOSSANKNING

LAGRE DOS FOR

SARSKILDA PATIENTGRUPPER™

Dabigatran-

etexilat 150

mg

Taget som 2 kapslar a 75 mg

en gang per dag

Behandling som
initieras pa

4 timmar efter
avslutad operation

operationsdagen 1-

Underhallsdos med
borjan férsta dagen
efter operation

Behandlingstid
med underhallsdos

Patienter med mattlig
njurfunktionsnedsattning
(kreatininclearance [CrCL]
30-50 mL/min)

1 kapsel a 75 mg

Patienter som
samtidigt anvander
verapamil, amlodoran,
Kinidin

dabigatranetexilat

Patienter som ar 75 ar eller
aldre

150 mg dabigatran-
etexilat en gang per dag,
taget som 2 kapslar a 75
mg

10 dagar (vid
protesoperation i
knaled) eller 28-35
dagar (vid
protesoperation i
hoftled)

*Primdr profylax av vends tromboembolisk sjukdom (VTE) hos vuxna patienter som genomgdtt elektiv total protesoperation i

hoft- eller kndiled.

For patienter med mattligt nedsatt njurfunktion och samtidig behandling med verapamil, bor en dossdnkning till 75 mg en

gdng per dag, dvervigas.




'(’ Dosrekommendationer vid behandling av VTE och forebyggande av dterkommande VTE hos
' pediatriska patienter frin 8 ar till under 18 ars dlder'?

Dabigatran etexilate Sandoz kapslar kan anvéndas till barn frén 8 érs dlder som kan svélja kapslarna hela.
Doseringstabellen anger enkeldoser, som ska administreras tva génger dagligen.

DOSERINGSTABELL BASERAT
PA ALDER OCH VIKT?

Alder i ar

8 till 9 till 10 till 11 till 12 till 13 till 14 till 15 till 16 till 17 till
<9 <10 <11 <12 <13 <14 I <16 <17 <18

71 till <81

300 mg
som tva 150 mg kapslar
eller
fyra 75 mg kapslar

61 till <71
260 mg
51 till <61 som en 110 mg kapsel plus en 150 mg kapsel
eller
en 110 mg kapsel plus tvd 75 mg kapslar
. 220 mg

—_ 4l il sl som tva 110 mg kapslar
<
pell 31 till <41
>

26 till <31 150 mg

som en 150 mg kapsel
eller
21 till <26 tva 75 mg kapslar
16 till <21
en 110 mg kapsel
13 till <16
en
IBRVIIRSEN 75 mg
kapsel

|:| Betyder att ingen doseringsrekommendation kan ges.



REKOMMENDATION FOR MATNING AV NJURFUNKTIONEN I ALLA VUXNA
\ PATIENTGRUPPER

¢ Innan behandlingen med dabigatranetexilat pdborjas bor njurfunktionen bedémas med
hjélp av berdknat kreatininclerance (CrCL) enligt Cockcroft-Gault-metoden* for att
exkludera patienter med allvarlig njurfunktionsnedsdttning (det vill sédga
kreatininclearance <30 mL/min).

e Njurfunktionen bor ocksa bedémas vid misstanke om minskande njurfunktion
under behandlingen (vid exempelvis hypovolemi, dehydrering och vid samtidig
anvandning av vissa ldkemedel).

e Hos dldre patienter (>75 ar) eller patienter med njurfunktionsnedséttning, bor
njurfunktionen bor beddmas minst en gang per ar

*Cockcroft-Gaults formel:
For kreatinin 1 mg/dl:

(140-alder [ar]) x vikt [kg] (x 0.85 for kvinnor)/ {72 x serumkreatinin [mg/dl]}
For kreatinin i pmol/I:

1.23 x (140-alder [ar]) x vikt [kg] (x 0.85 for kvinnor)/ serumkreatinin [pumol/1]

> REKOMMENDATION FOR MATNING AV NJURFUNKTIONEN I ALLA
\ PEDIATRISKA PATIENTGRUPPER
e Innan behandlingen med dabigatranetexilat pabdrjas bor njurfunktionen bedomas
genom berdkning av glomerulédr filtrationshastighet (¢éGFR) med anvindning av
Schwartz formel (den metod som anvénds for kreatinbeddmning ska kontrolleras med
lokalt laboratorium).
e Behandling med dabigatranetexilat till patienter med eGFR <50 mL/min/1.73 m? &r
kontraindicerad (se avsnitt Kontraindikationer).

Patienter med eGFR > 50 ml/min/1,73 m2 ska behandlas med dosen enligt doseringstabellen.



m OVERGANG mellan behandlingar vid indikationerna SPAF och behandling och
forebyggande av DVT/LE

Fran dabigatranetexilat till parenterala antikoagulantia

Det rekommenderas att vdnta 12 timmar vid indikationen SPAF och behandling och
forebyggande av DVT/LE efter den sista dosen innan du byter frdn dabigatranetexilat till ett
parenteralt antikoagulantia.

) Vinta 12 timmar
Sista dosen Starta injicerbara

dabigatranetexilat antikoagulantia och
stopppa dabigatranetexilat

|j(")VERGANG mellan behandlingar vid indikationerna primér profylax av venos
tromboembolisk sjukdom (VTE) hos vuxna patienter som genomgitt elektiv total protesoperation
i hoft- eller kniled

Fran dabigatranetexilat till parenterala antikoagulantia

Det rekommenderas att vanta 24 timmar vid indikationen primér profylax av vends
tromboembolisk sjukdom (VTE) hos vuxna patienter som genomgatt elektiv total
protesoperation i hoft- eller knéled efter den sista dosen innan du byter frén dabigatranetexilat
till ett parenteralt antikoagulantia.

0> ®>0

Starta injicerbara
antikoagulantia och stopppa
dabigatranetexilat

Sista dosen Vinta 24 timmar
dabigatranetexilat




Fran parenterala antikoagulantia till dabigatranetexilat

Avbryt behandlingen med parenteral antikoagulantia och pédboérja behandling med
dabigatranetelixat 0-2 timmar innan nésta dos av den andra behandlingen skulle ha givits,
eller vid behandlingsavslut for kontinuerlig behandling (t.ex. intravenost ofraktionerat
heparin(UFH)).

0-0-&

Tidigare Péborja dabigatranetexilat 0-2 Ge inte ndsta dos
injicerbara timmar innan nésta dos av den
antikoagulantia injicerbara antikoagulantian




Fran dabigatranetexilat till vitamin K-antagonister (VKA)
Tid for behandlingsstart av VKA bor anpassas baserat pd CrCL enligt f6ljande:

- CrCL >50 ml/min, VKA bdr pabdrjas 3 dagar fore utsittning av dabigatranetexilat
- CrCL 230-<50 ml/min, VKA bdr paborjas 2 dagar fore utsittning av

dabigatranetexilat
3 dagar fore
Start VKA, CrCL >50 ml/min
fortsatt
Dabigatran dabigatran Stopp Fortsdt VKA

2 dagar fore
CrCL >30-<50 ml/min

Eftersom dabigatranetexilat kan paverka international normalised ratio (INR), aterspeglar
INR-test effekten av VKA forst tva dagar efter avslutad behandling med dabigatranetexilat.
Fram till dess ska INR-vérden tolkas med forsiktighet.

Fran VKA till dabigatranetexilat vid indikationerna SPAF och behandling och
forebyggning av DVT/LE

Avbryt VKA. Dabigatranetexilat kan ges sa snart INR ar <2.0.

—) )
Nar
INR <2.0
VKA

Stopp Starta dabigatran-
etexilat




Elkonvertering (strokeprevention vid formaksflimmer)

Patienter med icke-valvulér formaksflimmer som behandlas for prevention av stroke och
systemisk embolism kan fortsitta anvinda dabigatranetexilat under elkonvertering.

Kateterablation vid formaksflimmer (strokeprevention vid formaksflimmer)
Kateterablation kan genomfGras hos patienter som stér pa behandling med dabigatranetexilat
150 mg tvé génger dagligen. Behandling med dabigatranetexilat behdver inte avbrytas. Det
finns inga data tillgdngliga for behandling med dabigatranetexilat 110 mg tva ganger dagligen.

Perkutan koronarintervention (PCI) med stentning (strokeprevention vid
formaksflimmer)

SPAF patienter med icke-valvulért formaksflimmer som genomgér en PCI med stentning kan behandlas
med dabigatranetexilat i kombination med trombocytaggregationshdmmare efter att hemostas har
uppnatts.



m OVERGANG mellan behandlingar vid behandling av VTE och forebyggande av
aterkommande VTE hos pediatriska patienter frin 8 ar till under 18 ars idlder

Fran dabigatranetexilat till parenterala antikoagulantia

Det rekommanderas att vanta 12 timmar efter den sista dosen innan du byter fran dabigatranetexilat till
ett parenteralt antikoagulantium.

_ Vinta 12 timmar
Sista dosen Starta injicerbara

dabigatranetexilat antikoagulantia och
stopppa dabigatranetexilat

Fran parenterala antikoagulantia till dabigatranetexilat

Avbryt behandlingen med parenteral antikoagulantia och paborja behandling med
dabigatranetelixat 0-2 timmar innan nésta dos av den andra behandlingen skulle ha givits,
eller vid behandlingsavslut for kontinuerlig behandling (t.ex. intravenost ofraktionerat

heparin (UFH)).
Tidigare Péborja dabigatranetexilat Ge inte nista dos
injicerbara 0-2 timmar innan nésta dos
antikoagulantia av den injicerbara

antikoagulantian




Fran dabigatranetexilat till vitamin K-antagonister (VKA)

- eGFR >50 ml/min/1,73 m?, VKA bér pabédrjas 3 dagar fore utséttning av
dabigatranetexilat

- eGFR <50 ml/min/1,73 m?, har inte utretts. En rekommendation for att byta till
VKA kan inte tillhandahallas.

Start VKA,
. fortsitt
Dabigatran dabigatran

Fortsatti3

Fortsatt VKA

Eftersom dabigatranetexilat kan paverka international normalised ratio (INR), aterspeglar
INR-test effekten av VKA forst tva dagar efter avslutad behandling med dabigatranetexilat.
Fram till dess ska INR-vérden tolkas med forsiktighet.

Fran VKA till dabigatranetexilat
Avbryt VKA. Dabigatranetexilat kan ges sa snart INR ar <2.0.

—) )
Nar
INR <2.0
VKA

Stopp Starta dabigatran-
etexilat




Administreringssitt

Dabigatranetexilat dr avsett for oral anvindning.
e Kapslarna kan tas med eller utan foda. Kapslarna ska sviljas hela med ett glas vatten,
for att underlitta transport till magen.
e Du ska inte ha sonder eller tugga kapseln och du ska inte tomma kapselns innehéll
eftersom det kan 6ka risken for blodning.

SARSKILDA PATIENTGRUPPER MED OKAD RISK FOR BLODNING!?

Patienter med 6kad blodningsrisk (se tabell 1) bor 6vervakas noga med avseende pa tacken
eller symtom pa blodning eller anemi, speciellt vid kombinerade riskfaktorer. Ett oforklarat
fall av hemoglobin och/eller hematokrit eller blodtryck bor leda till en sokning efter ett
blodningsstille. Likaren anpassar doseringen utifran en beddmning av de fordelar och risker
som finns for varje enskild patient (se ovan).

Ett koagulationstest (se avsnittet om koagulationstester och deras tolkning) kan hjélpa till att
identifiera patienter med en 6kad blodningsrisk som orsakats av for hog exponering av
dabigatranetexilat. Om en for hog dabigatranexponering identifierats hos en patient med hog
blodningsrisk, rekommenderas en reducerad dos pa 220 mg taget som en kapsel a 110 mg tva

ganger dagligen. I de fall kliniskt relevant blodning uppstar bor behandlingen avbrytas.
For situationer med livshotande eller okontrollerad blodning, nir snabb reversering av den
antikoagulerande effekten av dabigatran krdvs, finns det specifika reverseringsmedlet
(idarucizumab) tillgéngligt for vuxna. Effekt och sékerhet for det specifikt reverserande

lakemedlet idarucizumab har inte faststillts hos pediatriska patienter. Hemodialys kan avldgsna

dabigatran.

For vuxna patienter ér farskt helblod eller farskfryst plasma, koagulationsfaktorkoncentrat
(aktiverat eller icke-aktiverat), rekombinant faktor VIla eller trombocytkoncentrat andra

mdjliga alternativ.

Tabell 1*: Faktorer som kan 6ka risken for blodning

Farmakodynamiska och -kinetiska | Alder 275 ar Pediatriska patienter
faktorer

Faktorer som 6kar plasmanivaer av| Betydande: e Samtidig administrering
dabigatran o Mattlig med starka P-gp-

njurfunktionsnedsattning
hos vuxna patienter
(CrCL30-50 ml/min )t

e Samtidig administrering med
starka P-gp-hdmmareT (se
avsnitt Kontraindikationer)

e Samtidig administrering
med svaga P-gp-
hammare (t.ex.
amiodaron, verapamil,
kinidin och tikagrelor)

Mattlig:

e Lag kroppsvikt (<50 kg) hos

vuxna patienter

hammaret (se avsnitt
Kontraindikationer)

e Samtidig administrering
med svaga P-gp-
hammare (t.ex.
amiodaron, verapamil,
kinidin och tikagrelor)

e Samtidig administrering
med P-gp-hdmmare har
har inte undersdkts
hos pediatriska patienter

Farmakodynamiska interaktioner

o Acetylsalicylsyra och andra
trombocytaggregationsham
mare sasom klopidogrel

e NSAID

e SSRI eller SNRI#

Andra lakemedel som kan
paverka hemostasen

o Acetylsalicylsyra och andra
trombocytaggregationsham
mare sasom klopidogrel

e NSAID

e SSRI eller SNRI#

e Andra lakemedel som kan
paverka hemostasen




Sjukdomar/ingrepp som innebar e Medfédda eller forvarvade e Medfédda eller forvarvade
sarskild risk for blodning koagulationsrubbningar koagulationsrubbningar
e Trombocytopeni eller e Trombocytopeni eller
funktionella funktionella
trombocytdefekter trombocytdefekter
e Esofagit, gastrit och e Esofagit, gastrit och
gastroesofagal reflux gastroesofagal reflux
o Nyligen genomford biopsi eller | e Nyligen genomford biopsi eller
storre trauma storre trauma
o Bakteriell endokardit o Bakteriell endokardit

*For siirskilda patientgrupper som kréver reducerad dosering se avsnittet "Dosering”.
" CrCL: Kreatininclearance; P-gp: P-glykoprotein.
#SSRI: selektiva serotoninupptagshimmare; SNRI: serotonin-noradrenalindterupptagshimmare

PERIOPERATIV HANTERING

Kirurgi och ingrepp

Patienter som behandlas med dabigatranetexilat och som genomgar kirurgi eller invasiva
procedurer har en forhojd blodningsrisk. Darfor kan kirurgiska ingrepp kréva tillféllig
utsdttning av dabigatranetexilat.

Clearance av dabigatran kan ta ldngre tid hos patienter med nedsatt njurfunktion. Det maste
man ta hénsyn till innan eventuella behandlingar péborjas.

Akut kirurgi eller bradskande procedurer

Dabigatranetexilat bor sittas ut tillfalligt. Det finns ett specifikt reverserade ldkemedel
(idarucizumab) tillgdngligt ndr snabb reversering av dabigatrans antikoagulerande effekt krévs
for vuxna patienter!”.

Reversering av dabigatrans antikoagulerande effekt utsétter patienterna for den risk for
tromboembolism som &r knuten till deras bakomliggande sjukdom. Dabigatranetexilat kan
aterinsittas 24 timmar efter administrering av idarucizumab, om patienten &r kliniskt stabil och
adekvat hemostas har uppnatts.

Effekt och sdkerhet for det specifikt reverserande ldkemedlet idarucizumab har inte faststillts
hos pediatriska patienter. Hemodialys kan avligsna dabigatran. Reversering av dabigatrans
antikoagulerande effekt utsdtter patienterna for den risk for tromboembolism som &r knuten till
deras bakomliggande sjukdom.

Mindre bradskande kirurgi/procedurer

Dabigatranetexilat bor sittas ut tillfélligt. Det kirurgiska ingreppet/proceduren boér om mojligt
skjutas upp till minst 12 timmar efter senaste dosen dabigatran. Om kirurgi av medicinska skél
inte kan senareldggas kan det innebdra en dkad blodningsrisk. Risken for blddning i samband
med proceduren bor vidgas mot hur bradskande det medicinska behovet f6r proceduren ar (for
elkonvertering se ovan).

Elektiv kirurgi

Dabigatranetexilat bor om mojligt séttas ut minst 24 timmar fore kirurgiska ingrepp eller invasiva
procedurer. Overvig att sitta ut dabigatranetexilat 2-4 dagar innan kirurgi hos vuxna patienter
med forh6jd blodningsrisk eller vid storre operationer dér fullstindig hemostas kan behovas.
Tabell 2 summerar Riktlinjer vid behandlingsavbrott.



Tabell 2: Riktlinjer vid behandlingsavbrott infor invasiva eller kirurgiska ingrepp

Vuxna patienter

Njurfunktion Uppskattad Dabigatranetexilate bor sattas ut infor elektiv
(CrCL mL/min) halveringstid kirurgi
(timmar)

Hog blédningsrisk eller | Normal risk
omfattande kirurgi

>80 ~13 2 dagar fore 24 timmar fore
>50 — <80 ~15 2-3 dagar fore 1-2 dagar fore
>30 — <50 ~18 4 dagar fore 2-3 dagar fore

(>48 timmar)

Pediatriska patienter

Njurfunktion Dabigatranetexilate bor sattas ut infor elektiv kirurgi

(eGFR

mL/min/1,73 m?)

=280 24 timmar fére

50 - 80 2 dagar fore

<50 Har inte faststéllts hos dessa patienter (se Kontraindikationer)

Spinal anestesi/epidural anestesi/lumbalpunktion

Risken for spinalt eller epiduralt hematom kan vara 6kad vid traumatisk eller upprepad
punktion samt vid forldingd anvéndning av epiduralkatetrar. Efter att katetern tagits bort bor
atminstone 2 timmar forflyta innan den forsta dosen dabigatranetexilat administreras. Téta
observationer av neurologiska tecken och symtom pa spinalt eller epiduralt hematom krévs for
dessa patienter.

all
I.—" Koagulationstester och hur de ska tolkas*

Behandling med dabigatranetexilat kriver ingen klinisk rutinvervakning.>® Vid en misstinkt
overdos, i akutfall eller fore operation bor man beddma koagulationsstatus hos patienter som
behandlas med dabigatranetexilat.

o International Normalised Ratio (INR)
INR ér inte tillforlitligt for patienter som anvédnder dabigatranetexilat och bor inte utforas.

o Activated Partial Thromboplastin Time (aPTT)
aPTT test ger ett ungefarligt indikation pa graden av antikoagulation men dr inte ldmpat for en
exakt kvantifiering av antikoagulerande effekt.

® Dilute Thrombin Time (dTT), Thrombin Time (TT), Ecarin Clotting Time (ECT)

Det finns en klar korrelation mellan plasmakoncentrationen av dabigatran och graden av
antikoagulationseffekt.'* For kvantitativa matt pa plasmakoncentrationer av dabigatran har
flera kalibrerade tester baserade pa utspidd trombintid (dTT) utvecklats .>° Ett utspétt TT-
métt"? (dTT) pa >200 ng/ml dabigatran plasmakoncentration for indikationen SPAF och
behandling och forebyggande av DVT/LE och pa >67 ng/ml dabigatran
plasmakoncentration for indikation pa primér prevention av VTE efter elektiv total hoft-
eller kniiprotesoperation fore nista likemedelsintag kan vara associerat med en hogre risk
for blodning.!* Ett normalt dTT-métt indikerar att dabigatran inte har nigon kliniskt relevant
antikoagulationseffekt. TT och ECT kan ge anvidndbar information, men testen &r inte
standardiserade. I kliniska provningar med pediatriska patienter har antikoagulerande aktivitet



utvirderats med anvandning av utspddd trombintid (dTT). Detta ar ocksa den foredragna
metoden.

Grdnsvirden vid dalviirde

Grinsvérden vid dalvérde (det vill sdga precis innan intag av nésta dos) for koagulationstest
som kan vara forknippade med en 6kad blodningsrisk (Tabell 3).

Observera: falskt forlingda virden kan forekomma de forsta 2-3 dagarna efter kirurgi.>*

Griansviarden for koagulationstest vid dalvdardet for pediatriska patienter som kan vara
forknippade med en 6kad blodningsrisk dr inte kénda.

Tabell 3: Griansvirden vid dalvirde (det vill siiga precis innan intag av nista dos) for
koagulationstest som kan vara forknippade med en 6kad blodningsrisk hos vuxna.

Test (dalvarde) SPAF och behandling och Primar profylax av vends
férebyggande av DVT/LE tromboembolisk sjukdom
(VTE) hos patienter som
genomgatt elektiv total
protesoperation i hoft- eller

knaled
dTT [ng/mL] >200 >67
ECT [x-faldig 6vre gréns for >3 No data*
normalvarde]
aPTT [x-faldig 6vre grans for >2 >1,3
normalvarde]
INR Bor ej utforas Bor ej utforas

* ECT miittes inte hos patienter som behandlades for profylax av VTE efter elektiv total protesoperation i hofi- eller kndled
med 220 mg dabigatranetexilat en gang dagligen.

Tidpunkt for méitning: Antikoagulatoriska parametrar paverkas av den tidpunkt da blodprovet

togs 1 forhéllande till ndr den senaste dosen gavs. Ett blodprov som tagits 2 timmar efter intag

av dabigatranetexilat (~hogsta nivd) kommer att ge ett annat (hdgre) resultat i alla

koagulationstester jamfort med ett blodprov som tagits vid:

e 10-16 timmar efter intag (ldgsta niva) vid indikationerna SPAF och behandling och
forebyggande av DVT/LE och behandling av VTE och forebyggande av dterkommande VTE
hos pediatriska patienter fran 8 ar till under 18 ars alder.

e 20-28 timmar efter intag (ldgsta niva) vid indikationerna primir prevention av vends
tromboembolisk sjukdom (VTE) hos patienter som genomgéitt elektiv total hoft- eller
knéprotesoperation efter intag av samma dos.

Overdosering!™

I fall dar Overdosering misstinks kan koagulationstester hjdlpa till att bedoma
koagulationsstatus. En for hog grad av antikoagulation kan innebéra att man behover gora ett
uppehall 1 behandlingen med dabigatranetexilat. Eftersom dabigatran huvudsakligen utsondras
via njurarna dr det viktigt att uppritthalla adekvat diures. Eftersom proteinbindningsgraden ar
lag kan dabigatran dialyseras, men utifrdn de kliniska studierna finns begridnsad klinisk
erfarenhet som visar att denna metod ir anvindbar. Overdosering av dabigatran kan leda till
blodning. Om blodningskomplikationer upptrader méste behandlingen med dabigatranetexilat
avbrytas  och orsaken till blodningen undersdkas (se avsnittet om Hantering av
blodningskomplikationer). Allménna stodatgarder sasom oralt aktivt kol kan dvervigas for att
minska absorptionen av dabigatranetexilat.
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Hantering av blodningskomplikationer!'=3- 10

For situationer da snabb reversering av den antikoagulerande effekten av dabigatranetexilat
kravs (livshotande eller okontrollerad blodning eller for akuta operationer/bradskande ingrepp)
finns ett specifikt reverseringsmedel (idaricizumab) tillgéngligt for vuxna. Effekt och sikerhet
for det specifikt reverserande ldkemedlet idarucizumab har inte faststillts hos pediatriska
patienter. Hemodialys kan avldgsna dabigatran.

Beroende pa den kliniska situationen bor ldmplig standardbehandling, t.ex. kirurgisk hemostas
och blodvolymersittning utféras. Anvindning av féarskt helblod, farskfryst plasma och/eller
trombocytkoncentrat kan dvervégas i fall da trombocytopeni foreligger eller langtidsverkande
trombocythdmmande ldkemedel har anvénts. Koagulationsfaktorkoncentrat (aktiverat eller
icke aktiverat) eller rekombinant faktor VIla kan beaktas. Kliniska data dr dock mycket
begriansade.

Rapportering av misstdnkta biverkningar

Det ér viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det
mojligt att  kontinuerligt Overvaka ldkemedlets nytta-riskforhdllande. Hélso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstiankt biverkning (se detaljer nedan).

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

Missténkta biverkningar kan ocksd rapporteras direkt till Sandoz A/S med hjilp av
onlinerapporteringsformuléret: https://pvilj.solutions.iqvia.com/pvi-web/ eller kontakta
adverse.event.sweden@sandoz.com.



http://www.lakemedelsverket.se/
https://pvi1j.solutions.iqvia.com/pvi-web/
mailto:adverse.events.sweden@sandoz.com
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. Hemoclot® thrombin inhibitor assay (Hyphen BioMed, Neuville-sur Oise, France).

www.clottingtesting.com

. HemosIL® assay (Instrumentation Laboratory, Werfen Group, Barcelona, Spain).

www.instrumentationlaboratory.com

Technoclot® DTI Dabigatran assay (Technoclone GmbH, Vienna, Austria).
www.technoclone.com

10.INNOVANCE® DTI Assay (Siemens Healthineers GmbH, Erlangen, Germany).

https://www.healthcare.siemens.com/ hemostasis

11.Pollack C et al. NEJM 2015; 373:511-20.
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