IHCTPYKIIA
AJIS1 MEIUYHOI'0 32CTOCYBAHHS JIKAPCHKOIo 3ac00y

EJOKCAKOP/

(EDOKSAKORD)
Cknao:
Oitoua peuoguHa: enoKcadaH,
1 TabneTka MicTHTh enokcadbany (y Gpopmi To3mnaty MmoHoriapary) 15 mr a6o 30 mr, a6o 60 mr;
oonomioicHi  pevosunu. Malit (E  421); kpoxMmanb TpeKeIaTUHI30BAHUH; KPOCIOBIIOH;
T1IPOKCUTIPOTIUIIIEITION03a; MarHio CTeapar;
000/10HKA:
tabnerku o 15 mr: Opadry II Orange 32F230000: rinpomerno3a (TiApOKCHITPONUIMETHIILIEITION03a);
JIaKTO3a, MOHOTIJIPAT; IMOJIETUIEHIIIKOJIb (Makporon); Tutany niokcun (E 171); 3amiza okeun
xosTuil (E 172), 3aniza okcup uepBonuii (E 172);
tabrerku o 30 mr: Opadry IT Pink 32F240010: rimpomeso3a (TiApOKCHIIPOMIIMETHIIIIETION03A);
JIaKT03a, MOHOTIIPAT; IMOJIETUIEHIIIKOJb (Makporon); TuTaHy aiokcun (E 171); 3amiza oxcua
yepBonuii (E 172);
tabnetku o 60 mr: Opadry Il Yellow 32F220004: rinpomerno3a (TiApOKCHITPONUIMETHIIIIETION03a);
JIaKTO3a, MOHOTIpAT; MOJIETUICHINTIKOIb (Makporon); Tutany aiokeun (E 171); 3amiza oxcun
xoBtHi (E 172).

Jlikapcbka dopma. TabneTku, BKpUTI IUTIBKOBOIO 000JIOHKOIO.

OcHo8HI Pi3uK0o-XIMIYHI 81ACMUBOCI:

Tabnetkn mo 15 mr: TalmeTku Kpyrioi GopmMu 3 JBOOITYKIIOIO TMOBEPXHEI0, BKPHTI IUIIBKOBOIO
000JIOHKOIO Bif] CBITJIO-KOPUIHEBOTO JI0 KOPUIHEBOTO KOJIBOPY;

tabnerkn mo 30 mr: TalmeTku Kpyrioi GopmMu 3 JBOOIYKIIOIO TMOBEPXHEI0, BKPHTI ILTIBKOBOIO
000JIOHKOO BiJl CBITJIO-POKEBOTO JI0 POKEBOTO KOJIBOPY;

Tabnerkn mo 60 wmr: TabnmeTku Kpyriaoi GopMH 3 JBOOIYKIOK TOBEPXHEIO, BKPHUTI IUTIBKOBOIO
000JIOHKOTO BiJT CBITJIO-)KOBTOTO JI0 KOPUYHIOBATO-)KOBTOTO KOJILOPY.

dapmakoTepaneBTHYHA Tpyna. AHTUTpoMOOTHYHI 3acoOu. IIpsmi iHridiropm ¢dakropa Xa.
Enoxcaban. Kog ATX BO1A FO3.

Dapmakonoiuni enacmueocmi.

Dapmaroouramixa.
MexaHnizm i
EnokxcabaHn — BHCOKOCEIEKTUBHUN TMpSAMUKA OOOpOTHUH 1HTIOITOp ¢akTropa Xa, CEpUHOBOI

MpoTeas3u, sIKa € OCTAHHBOKO JIAHKOK 3BUYAWHOIO Kackaay Koaryismii. EnokcabaH npurHidye
BUIbHMI ¢akTop Xa Ta aKkTHBHICT, mpoTpoMOiHasu. IlpurHiuenus ¢dakropy Xa B Kackaii
KOAryJisilii CIpPUYMHSE 3HWKCHHS BHPOOJICHHS TPOMOIHY, IMOJOBXKYE 4Yac 3rOpTaHHS KpPOBI Ta
3MEHIIIYE PU3UK YTBOPEHHS TPOMOY.

dapmakouHaMiuHi edeKTu

Enokcaban 3abe3nevye MIBUAKE HACTaHHS (apMaKOJMHAMIYHOTO e(eKTy, BIPOJOBXK 1—2 romuH,
0 BIJAMOBIIAa€ MOKAa3HUKY MaKCUMalbHOI KOHIIeHTpamii B mia3mi KpoBi (Cmax) emokcabany.
dapmakoMHaMIYH1 e(eKTH, sIKi BUMIPIOIOTHCS 3a IOTIOMOT0I0 aHaJli3y Ha aKTUBHICTh aHTU(aKTOpa
Xa, € mepen0auyyBaHUMH 1 KOPEIIOIOTh 3 JI030}0 Ta KOHIIEHTpali€l enokcabaHy. B pesynbrarti
npurHiyeHHs Qakropa Xa efokcabaH TakKoK IOJOBXKYE Yac 3TOPTaHHA NpPU BHU3HAYCHHI
npotpoMOiHoBoro yacy (ITY) Ta akTHBOBaHOTO 4acTKOBOTO TpomOoruiacTuHOBOro yacy (aUTY).
3MiHH, IO CIIOCTEPIraloThcs y MOKAa3HMKAX 3rOPTaHHs KPOBI NMPH 3aCTOCYBAaHHI B T€PaneBTUYHUX
7103axX, € HE3HAYHUMH Ta HA/I3BHYAiHO BapiaTUBHUMHU, 1 IX HE pEKOMEH]IYeTbCs OpaTH 10 yBaru npu
MOHITOPUHTY aHTHKOATYJIALIHHOTO e(heKTy eoKcabany.

Bnnue mapxepis 3eopmanns kposi npu nepexodi 3 pusapokcabauy, oabicampany abo anikcabawny Ha
eookcabaH

Bimomo, mo y KIiHIYHUX (PapMaKoNOTIYHUX OCHIPKEHHSX 370pOBI MAIIEHTH OTPUMYBAIU
puBapokcabaH B 1031 20 Mr oAuH pa3 Ha 100y, nabirarpad B A03i 150 mr nBa pasu Ha 100y abo
amikcabaH B 7031 5 Mr nBa pa3u Ha a00y 3 HACTYIHUM 3aCTOCYBAaHHSIM OJHOPA30BOi JO3M




enokcabany 60 mr nHa 4-ii nenp. BusnauaBcs BrumB Ha [IY Ta iHmi GioMapkepu Koaryssmii
(mampuknana, aktuBHICTH aHTH(akTopa Xa, aUTY). Ilicns mepexony Ha enokcabaH Ha 4-i JCHb
nokazHuK [IY OyB eKBiBaJICHTHHM MOKa3HHKY, BIAMIYeHOMY Ha 3-H JEHb 3aCTOCYBAaHHS
puBapokcabany Ta anikcabany. Ilokazauku a4TY Oynu BUIIMMU ITICIIs 3aCTOCYBaHHS €10KCabany 3
MOTIEPeHIM JTIKYBaHHSIM JabiraTpaHoM, SKIIO MOPIBHIOBATH 3 TIOKa3HUKAMHU IIICIS JIIKYBaHHS
nume efokcabaHoM. BBaxaeTbcs, MmO 1€ 3yMOBJCHE 3aJMIIKOBUM €(EeKTOM JIIKyBaHHS
nabiraTpanoMm, OJIHaK 1€ He TPU3BEJIO JI0 MOI0BKEHHS 4acy KpOBOTEUi.

Ha ocHOBI HaBeIeHUX MAHWUX, WPH TEPEXOJi 3 IMMX aHTUKOATYIISHTIB HAa €JI0Kca0aH MepIry 103y
enokcabaHy MOJKHA 3acTOCYBaTH 3aMICTh HACTYIHOI 3alITaHOBAaHOI JI03W TOMEPEIHBOTO
AQHTHUKOATYJISTHTA.

Kniniyaa eekTuBHICTS i Oe3reka

Ipogpinakxmuxka incynomy ma cucmemuoi emo0ii

Kiiniuna mporpama AOCTiKEHb 3aCTOCYyBaHHS eqokcabaHy mpu (GiOpuisaiii mepeacepar Oyna
po3pobiieHa Ass IeMOHCTpalli epeKTUBHOCTI Ta O€3MeKH JIBOX I'PyI 03 €10KCabaHy MOPIBHIHO 3
BaphapuHOM Uil NMPOQUIAKTUKHU IHCYJIBTY 1 CHCTEMHOI eMOOoJii y MHAaIleHTIB 13 HEKJIalaHHOIO
¢i6punsniero nepencepap (H®II) ta momipHuM abo BUCOKMM PHU3UKOM IHCYJIBTY W CHCTEMHHUX
eMOoJiiyHUX siBUII. OCHOBHOIO KIHIIEBOIO TOYKOK €(PEKTUBHOCTI Oyjia KOMOIHAIlIS 1HCYJIBTY Ta
CUCTEMHUX eMOOJIYHUX sBUMI. J[0 BTOPUHHMX KIHIIEBUX TOYOK €(EKTHBHOCTI HaJIeKaJu:
KOMOIHAIlisl 1HCYJIBTY, CHCTEMHHMX €MOOJIIYHUX SIBHI] Ta CEPIEBO-CYIMHHOI CMEpPTi; Cepho3HE
Hebaxxane cepreBo-cynuaae sisume (CHCCS), ske € komOiHaii€ro HeIeTaabHOTO 1H(ApKTy
Miokapaa (IM), HeneTaabHOrO 1HCYNBTY, HEJIETALHOTO CUCTEMHOIO eMOOJIIYHOTO SBHIIA TA CMEPTI
3 CEpLEBO-CYIMHHUX TMpPUYUH abo dYepe3 KpoBoTeuy; KOMOIHaIisl I1HCYJIbTY, CHCTEMHOIO
eMOOJIIYHOTO SBUIIA Ta CMEPTI 3 OYAb-SIKUX MPUUHH.

Merta 0cHOBHOTO aHami3y eeKTHBHOCTI MOJIsraja y TOMy, 00 MPOIeMOHCTPYBATH, 10 €0KcabaH
Ma€ HE HWXK4YY e(EeKTHUBHICTb, HDK BapdapuH, MO0 MEPBUHHOTO IHCYIBTY ab0 CHCTEMHHX
eMOOJIIYHUX SIBHIN, SIKI BUHUKAIW BIPOJOBX JIKYBaHHS a00 MPOTATOM TPhOX JHIB TICHSA
OTPUMAaHHS OCTaHHBOI JMO3M Yy MOIU(DIKOBAHINA TMOMYJAIIl TAI[IEHTIB, SKI MOYaJIHX JIIKYBaHHS.
Enoxcaban y no3yBanHi 60 Mr rmokaszaB He MEHIITY €(EKTUBHICTh, HDK Bap(apuH, m0710 OCHOBHOTO
MOKa3HUKA €PEeKTUBHOCTI — IHCYIBTY 200 CUCTEMHOTO €MOOJIIYHOTO SBUIIA.

OCHOBHOIO KIHIICBOIO TOYKOIO O€3MEeKH OYJIH TSHKKI KPOBOTEYI.

BinMivanocst 3HauHe 3HIKEHHS PU3UKY TSXKKUX KPOBOTEY, BHYTPIIIHbOYEPETHUX KPOBOBUIIMBIB Ta
IHIIUX BHUIIB KPOBOTEY y TPYI JIIKyBaHHS e€qokcabaHoM B 11031 60 MI' MOPIBHSAHO 3 TPYIOIO
JIKYBaHHS BaphapruHOM.

VY rpymi ikyBaHHS e10kcabaHoM B 11031 60 MI' TaKOX CIIOCTEPIraiocss 3HAaYHE 3MEHIIIEHHS KUTbKOCTI
JIETAIbHUX KPOBOTEY, MOPIBHSIHO 3 IPYMOI0 JIIKyBaHHS BaphapUHOM, L0 3YMOBJIEHE B OCHOBHOMY
3MEHIIECHHSAM KUTbKOCT1 BUNIAKIB JIETATPHUX BHYTPIITHROYEPEITHUX KPOBOBUIIHBIB.

Jixyeanua mpombo3sy enubokux eex (TI'B) ma mpomboembonii necenesoi apmepii (TEJIA), a
maxooic npogpinakmuxa peyuousie TI'B i TEJIA [BTE (senosna mpomboembonis)]

Kniniyna mporpama nocnimkens enokcadbany npu BTE Oyna po3pobiieHa 3 MeTOrO AeMOHCTpalii
edekTUBHOCTI 1 Oe3meku 3acTocyBaHHA efokcabany s JnikyBanHsa TI'B ta TEJIA 1 mns
npodurakTuku peruausis TI'B ta TEJIA.

VY nocmimxenHi Oyno BCTaHOBIEHO, IO €o0KcabaH He MOCTYHaeThes Bap(apuHy 3a MEPBUHHUM
MOKa3HUKOM e(peKTUBHOCTI — peunuBamu BTE.

Pesynpratn 1070 eQEeKTHMBHOCTI y MONEpeJIHbO BH3HAYEHMX OCHOBHUX miarpynax (i3
3aCTOCYBAHHSIM 3HIDKEHOI /103H, 32 OTpeOH), Y TOMY YHUCII 3 YpaxyBaHHIM BiKy, MacH Tila, cTaTi
Ta cTaHy (YHKIII HUPOK, BIINOBIIAJIM OCHOBHUM pE3yJbTaTaM CTOCOBHO €(EKTMBHOCTI Yy BCIH
NOMYJIALIT BUIPOOYBaHHS.

IlepBUHHOO KIHIIEBOIO TOYKOIO Oe3MekH Oylia KIIHIYHO 3Hadylla KpoBoTeua (TshkKKa abo HeTsDKKa,
ayie KIHIYHO 3HAYyIIa).

VY rpyni enokcabaHy cHocrepirajocs 3HayHE 3HIKEHHS PH3UKY, MOPIBHSIHO 3 BapgapuHOM,
KIIIHIYHO 3HAYYIIUX KPOBOTEY, TSDKKHX KPOBOTEY 200 KIIIHIYHO 3HAYYIINX HETSHKKUX KPOBOTEY.
Ipoghinakmuxa _incyromy ma_cucmemnoi embonii y nayicumie 3 H®PII 3 xnipencom Kpeamuuiny
(KK) > 100 mn/xs

3 omAqy Ha CYKYNHICTh JaHuxX monao namieHtiB 3 HOII ta Bucoxum mokasnukom KK (> 100
MIJI/XB), SIKI OTPUMYBaJM e€A0KcabaH B J03yBaHHI 60 Mr, OYIKyBaHUH LIOPIYHUM MOKa3HUK




IIIEeMIYHOTO IHCYNIBTY/CUCTEMHOT eM00i1 cTaHOBHUTH < 1 %. 30iIbIIeHHS 103U enokcabany (Oiblne
60 wmr) y narienriBs 3 HOII 3 Bucokum KK (> 100 mu/xB) He 3abe3mneuye OUTBIINI 3aXUCT Bif
IHCYNBTY 1 MOXe OyTH IMOB’sA3aHE 3 MOCHJICHHSIM MOOIYHUX edekTiB. TakuM YMHOM, IIMM MaIlieHTaM
PEKOMEHAYEThCS PEKUM MPUHOMY efokcabaHy y a031 60 Mr oauH pa3 Ha OO0y MicIs peTeNbHOI
OLIIHKHU IHIMBIAYaIbHOTO PU3UKY TPOMOOEMOOJIIi Ta KPOBOTEUI.
Hayieumu, Axum sukoHyemuvcs kapoiosepcis
[Tig wac mociimKeHb CroCTepiragacs HU3bKa 9acTOTa THKKUAX 1 KIIHIYHO 3HAYYIIUX HETSDKKUX
KpPOBOTEY Ta TpPOMO0eMOOIIi1 cepe] MalieHTiB, SKUM BUKOHYBAIACs KapIioBepCis.

iTH
€Bporeiicbke areHTCTBO 3 OLIHKH JIIKAPCHKUX 3acO0iB BIiATEPMiHYBalIO OOOB’SI3KOBE HaJaHHS
pe3ybTaTiB JTOCIHIIKEHb 3aCTOCYBaHHSA enokcabaHy B OJHIA YW Oulblie MiATpymi JiTed uis
npodiIaKTUKK  apTepianbHOi TpoMOoemOoIii, JIiKyBaHHS TpoMmOoemOomi Ta TpPOdLIAKTHKI
TpomMOoemO0ii (muB. po3aut «Crnocid 3acTOCYBaHHS Ta JIO3W»).
Dapmaxokinemuxa.
Bemokmysannsa. 1licns abcopOuii MakcuManbHa KOHLEHTpalls elokcabaHy B IUIa3Ml KpOBI
JOCSTAEThCST BIPOJIOBK 1—2 romuH. AOcontoTHa O10OCTYMHICTh CTAaHOBUTH MPHOMU3HO 62 %.
[IpuitoM K1 MiABUIYE MaKCUMaJIbHY €KCIO3UIII0 HEPIBHOMIPHO, MPOTE MAa€ MiHIMaJIbHUI BIUIMB
Ha 3arajnpHy cuiy naii. Ejgokca®aH 3acTocoByBaBcsi y JIOCHIKEHHSIX 3 ket 1 0e3. Epokcaban
MOTaHo po34yuHsEThCs NpH piBHAX pH 6,0 ab6o Buie. CynyTHE 3aCTOCYBaHHSI 1HT10ITOPIB MPOTOHHOT
TIOMITA HE Ma€ CyTTEBOTO BIUIMBY Ha CHITY Jii €JJOKcabaHy.
Pos3nooin. Enokcaban mae aBodazauii po3noaur. O6’eM po3mnouty CTaHOBUTH B cepeaqabomMy 107 1
(cranmaptHe BigxuieHHs 19,9 n).
3B’s13yBaHHs 3 OUTKaMHM I1a3MHU KpOBI B yMOBax N Vitro ckmamgae npubnusno 55 %. Hemae kiaiHigHO
3HAYYIIUX HAaKOMHWYEeHb elokcabaHy (kKoediieHT HakonuueHHs 1,14) npu n03yBaHHI OJMH pa3 Ha
JeHb. PIBHOBa)XHI KOHIICHTPAIIIi JOCATAIOTHCS BIPOJIOBXK 3 JTHIB.
biompancgopmayis. TlepeBakHo y TuIa3Mi KpOB1 BHUSBISIOTH €A0KCaO0aH y HE3MIHEHIH (opMmi.
Enokxcaban meTaboi3yeThCs HUITXOM TiApofidy (OmocepeaKoBaHOTO KapOokcuiiectepazon 1),
koH toramii abo oxucHeHHs mmig gier0 CYP3A4/5 (< 10 %). Enokcaban mae Tpu aKTUBHHUX
MeTa0oJIiTH, OCHOBHUHN 3 AKUX (M-4) yTBOPIOETBHCS il Yac TiAPOJIi3y, € aKTUBHHM 1 CTAHOBHTH
Menme 10 % KoHIEHTparii BUXIIHOTO Tperapary y 3J0pOBHUX MaiieHTiB. KoHIeHTpamis 1HIIHIX
MeTabomiTiB craHOBUTH MeHuie 5 %. Enokcaban e cybcrparom edurokcHOro tpaHcmnoprepa P-
rmikonporeiny (P-gp), ogHak He BHUCTyINae CyOCTpaTOM TPAHCIOPTEPIB 3aXOIUICHHS, TaKUX 5K
MOJIMENTHAHUN TpaHcnopTep opradiuaux aHioHiB OATP1BI1, tpancnoprepu opraHidHUX aHIOHIB
OAT1 a6o OAT3 um Tpancroprep opraxiunux karionis OCT2. WMoro aktuBHHMii MeTaGouiT €
cyocrpatom miis OATP1BI.
Buseoenns. Y 310poBux ocid po3paxyHKOBHI 3aralbHUMA KJIipeHC cTaHOBUTH 22 (£ 3) n/rox; 50 %
npemnapaTty BUBOAMTHbCS Hupkamu (11 n/rox). HupkoBuii kiipeHC ctaHOBUTH npuOmm3HO 35 %
3acToCOBaHoOi J03u. PemTy kiipeHcy 3abe3neuyroTh MeTaboIi3M Ta BUBEACHHS 13 )KOBYOBHUBITHUX
nuixiB/kumeynuka. llepion HamiBBUBEIEGHHsI Mpenapary MpU MepopaibHOMY 3acTOCYBaHHI
ctaHoButh 10—-14 roaud.
Jinitinicms. Ilpu 3actocyBanHi 103 Bim 15 mr mo 60 mr emokcabaH IeMOHCTpYe HPHOIH3HO
MIPOMOPLINHHY 1031 apMaKOKIHETHKY.
Oco0nuBi rpynu
Iayienmu nimuvoco 6iKy
IIpu npoBeneHHI NMOMYNALIAHOTO (apMaKOKIHETUYHOTO aHalli3y OyJl0o BCTaHOBJIEHO, BPAaXOBYIOUH
MOKa3HUKM (YHKIIT HUPOK Ta Macy Tila, IO BIK Malli€eHTa HE Ma€ JOJATKOBOTO KIIHIYHO
3HAYyIOT0 BIUIUBY Ha (papMaKOKIHETHKY eJ0KcabaHy.
THopywenus ¢ynxyii HUpox
ITokazuuk AUC (mioma miJ KpPHUBOIO 3alE€XKHOCTI «KOHIEHTpallis — 4Yac») y Mali€eHTiB 3
nopymeHusMu ¢yHkii Hupok jgerkoro (KK > 50-80 mn/xB), momipunoro (KK 30-50 mu/xB) i
Tsokkoro (KK < 30 mi/xB, aiasi3 He 3aCTOCOBYETHCS) CTYNEHS MiABHUIYBaBCs BiAMOBiIHO Ha 32 %,
74 % 172 %, AKII0 MOPIBHIOBATH 3 MAalllEHTaMU 3 HOPMAaJIbHOIO (DYHKIIi€}0 HUPOK. Y MAIli€HTIB 3
MOPYIIEHHAMHU (QYHKIIIT HUPOK 3MIHIOETHCS MPO(]ib METaOOITIB 1 YTBOPIOEThCS OLTbIIA KUTBKICTD
AKTUBHUX METa0OJIITIB.
Bigmiuena miHiliHA KOpEJALiss MDK KOHIIGHTpALI€l0 €AoKcabaHy B IIa3Mi KpOBI M aKTHBHICTIO




anTudakropa Xa, He3aJIexKHA Bil QYHKIIIT HUPOK.

[MamieHTH 3 TEPMIHATBHOK CTAII€I0 HUPKOBOT HEJOCTATHOCTI, SIKI MPOXOAWIH MPOLEAYPY
MEPUTOHEATBHOTO Jianizy, Manmu Ha 93 % BuIlly 3araibHy E€KCHO3UIII0, SKIIO MOPIBHIOBATH 31
3JI0POBUMHU 0COOAMH.

[Momynsuiiine QapMakoKiHETUYHE MOJIETIOBAHHS CBITYMTH, IO EKCIO3MIlA 30UIBIIYETHCS
NpUOJIM3HO BIIBOE Yy MALIEHTIB 3 MOPYHICHHAM (YHKIIi HUPOK TSHKKOTO CTYIEHS IOPIBHSIHO 3
MaIiEHTaMH 3 HOPMAJTLHOIO (PYHKIII€I0 HUPOK.

Axmuenicme anmughaxmopa Xa 3anexcno 6io noxaznuxa KK

JlikyBaHHS eM0KCcabaHOM HE BHMAarae peryjisipHOTO MOHITOPHUHTY — BIUIMB HAa aHTHKOATYJISHTHY
JF0 MO’KHA OIIHUTH 32 JIOTIOMOTOI0 KaJIIOpOBAHOTO KUIBKICHOTO aHaji3y Ha aHTU(aKTOp Xa, KUK
€ KOPHCHUM Y BHHSTKOBUX CHUTYallisfX, KOJH BiJOMOCTiI MO EKCIIO3UIII0 €I0KCabaHy MOXKYTb
JIOTIOMOTTH Yy MPHUHATTI KIIHIYHUX PpIlIeHb, HANPHUKIAL Yy BHUNAAKY IMEpeJo3yBaHHSI Ta
HEBIJKJIaHUX XIPYPT1YHUX BTPY4YaHb.

[Ticns  4-roguHHOTO CE€aHCy TeMoJiani3y BIiAMIYaloOCs 3MEHIIEHHS 3arajbHOi eKCIO3MIIii
enokcabany meHm HiK 9 %.

THopywenus ¢ynurkyii nevinku

VY mnaiieHTiB 3 TOpYyIIeHHSIM (QYHKIII TMEYIHKA JIETKOTO a00 TIMOMIPHOTO CTYIMEHS TSKKOCTI
(dhapmakokiHETHYHI Ta ¢dapMaKOIUHAMIYHI TOKAa3HUKUA OyId aHaJOTIYHUMH JI0 TIOKA3HHKIB, SKI
CIIOCTEPIraAIMCS Y KOHTPOJIBHIA TPYIi 3M0pOBHX 0CI0. 3acToCyBaHHS €l0KcabaHy y TAIll€HTIB 3
MOPYIIEHHAM (DYHKIIIT IEUIHKH TSXKKOTO CTYIEHSI He BUBYAJIOCS.

Cmamo

[Ipn mpoBeneHHI MOMyASALIAHOTO (HDapMaKOKIHETUYHOTO aHali3y OYyJ0 BCTaHOBJEHO, IO CTaTh
TMalfieHTa He Ma€ J0IaTKOBOTO KJIHIYHO 3HAYYIIOTO BIUIMBY Ha (hapMaKOKIHETHKY eI0KcabaHy.
Emmuiune noxooowcenns

[Ipu mpoBeaeHHI TOMYIAIIHHOTO (GapMaKOKIHETUYHOTO aHAII3y OyJI0 BCTAHOBJICHO, 1110 MMOKA3HUKH
MaKCUMAaJIbHOT 1 3arajJbHO1 €KCIO3UIlli Y TaIlieHTiB 3 A3ii 1 malie€HTIB, 0 HE HAJIEXKATh JI0 KpaiH
A3ii, Oynu MOpIBHIHHUMU.

Maca mina

[Momynsamiitamnii hapMaKOKIHETHHUHN aHaji3 MoKa3as, 0 Y MaIli€HTIB 3 HU3bKOIO Macoo Tija (55 Kr)
noka3Huku Cmax 1 AUC migBumyBaiucs BinnoBinHo Ha 40 % 1 13 % mopiBHSAHO 3 MaIieHTaMHu i3
cepenHboro Barorw (84 xr). Y pocniypkenHi (mpu 3actocyBaHHi 3a moka3zanHsmu H®II i BTE
MaIieHTu 3 Macow Tia < 60 Kr oTpuMyBaiu 703y efokcabany, 3HKeHy Ha 50 %, npu upomMy y
HUX BigMIYayiacs aHajoriyHa e(eKTHBHICTb 1 MEHIIE BHUIIQJKIB KPOBOTEY, SKIIO MOPIBHIOBATH i3
3aCTOCYBaHHSAM BapdapuHy.

DapmakoKiHeMuUyHUL/hapmaxoOUHAMIYHUL 63AEMO38 30K

T4, MHB (mixaaponHe HopmanizoBaHe BimHomieHHs), aYTU Ta antudaktop Xa miHIHHO
KOPEJIIOBAIIM 3 KOHILIEHTPALIIEIO e10Kcabany.

KuiniyHi xapakTepucTukm.
Ilokazannsa.

e Jlns nmpodimakTUKU IHCYNBTY Ta CUCTEMHOT eMOO0IIT y JOPOCIUX MALiEHTIB 3 HEKJIAaHHOI
¢biopunsuiero nepeacepap (HPII) ta ogHuM 4u KimbkoMa (akTopaMu PU3UKY, TAKUMU SK
3aCTiifHa cepleBa HeJIOCTaTHICTh, apTepiajibHa TinepTeH3is, LyKpoBuil 1ia0eT, 1HCYabT abo
TpaH3UTOpHa imeMiyHa ataka (TIA) B anHamHe3l, BiK Bi 75 poKiB.

e Jlna nmikyBaHHs Tpom603y rimbokux BeH (TI'B) Ta TpomOoemOGoumii snereneBoi aprepii
(TEJIA), a takox ans mpodinaktuku peruausie TI'B ta TEJIA y gopocnux (auB. po3ait
«OcobmuBOCTI 3acToCyBaHHS» CTOCOBHO mamieHTIB 3 TEJIA, mo MaroTe HecTaOilbHI
TreMOJIMHAMIYHI1 TOKA3HUKH ).

IIpomunokasanna.
o [imepuyTnmuBICTH [0 [it04oi pedoBHUHH ab0 10 OyAb-SIKUX JOTMOMDKHHX pPEYOBUH
JKapChKOro 3aco0y.
e KuiHiuHO 3HauyIla aKTUBHA KPOBOTEYA.
e 3axBOpIOBAHHS MEYIHKU, AKI CYHNPOBO/KYIOTHCS KOAryJoMNaTi€l0 Ta KIIHIYHO CYTTEBUM
PHU3UKOM KPOBOTEUI.



¢ VYmKo/HKeHHS a00 CTaHW, IO CYMPOBOKYIOTHCS 3HAUHUM PU3HKOM PO3BUTKY KPOBOTEY, 710
SAKMX HaJleXaTh HasBHAa a00 HENOJaBHO IEpeHeceHa BHpa3KoBa XBopoOa IIITYHKOBO-
KHIIKOBOTO TPAKTy, HASBHICTH 3JIOSKICHUX HOBOYTBOPEHB 3 BHCOKHMM PU3MKOM KPOBOTEYi,
HEII0JJaBHO IIEPEHECEHa TpaBMa I'OJIOBHOI'O YW CIIMHHOIO MO3KY, HEIOJIAaBHO IEPEHECEHE
olepaTMBHE BTPYYaHHS Ha TOJOBHOMY, CIOHHHOMY MO3Ky a00 oOdYax, HENIOJaBHi
BHYTPIIIHBOUEPETHI KPOBOTEYi, IIarHOCTOBAHE YM MiIO3PIOBAaHE BAPUKO3HE PO3IIMPEHHS
BEH CTPaBOXOMY, apTEepiOBEHO3HI MaibpopMallii, aHEBPU3MU CYIAWH abd0 BUPAKEHI
BHYTPIITHROXPEOTOBI UM BHYTPIITHHOUYEPEIHI CYyJUHHI aHOMAJTIi.

e HekoHTponbOBaHA TSHKKA apTepialibHA TiMepTeH3Is.

e OpHOYacHE  3aCTOCYyBaHHS ~ OyIp-SIKHX  IHIOMX  aHTUKOArYJSHTIB,  HAIpPUKIAR
HedpakuionoBanoro remapuny (H®I'), wusbkomonekymsipaux renapuHie (HMI)
(eHOKCamapuH, JajdTeNapuH TOIIO), TMOXITHUX renapuHy ((POHAAMAPUHYKC TOIIO),
MepOpaIbHUX aHTUKOAryJIsSHTIB (BapdapuH, nadiraTpaH, puBapokcabaH, amikcabaH TOIIO),
3a BHUHATKOM CHENU(IYHUX BUMAAKIB 3MIHM AHTHKOATYJISIHTHO1 Teparii (IMB. PO3IUT
«Cnoci6 3actocyBaHHS Ta J03u») abo BBemeHHs HOPI' y no3ax, HeOOXimHUX IS
3a0e3MeyeHHs MPOXIJHOCTI IIEHTPAIbHOTO BEHO3HOTO UM apTeplajIbHOIO KaTeTepa.

e [lepion BaritTHOCTI 200 TOMYBaHHS TPY/IIO (TUB. PO3UT «3aCTOCYBaHHS Yy MEpiO]] BariTHOCTI
abo0 rolyBaHHS TPYIIION).

B3aemooia 3 inwmumu nikapcoKumu 3acooamu ma inuwii 6u0u 3acmooiil.

Enoxcaban nmepeBaxHo abcopOyeThCSl Yy BEPXHBOMY BIUIUT MITYHKOBO-KHIIIKOBOTO TPakTy. OTXKe,
JKapchbKi 3aco0u abo 3aXBOPIOBAHHSA, SIKI 30UIBIIYIOTH €BaKyallil0o 31 IIJIyHKA Ta MNEPUCTATbTUKY
KHUILIEYHUKY, 3/1aTH1 3MEHIIYBaTH PO3YMHEHHS i abcopOLito eokcadany.

Ineiboimopu P-gp (P-enikonpomeiny)

Enoxcaban € cybctpaTtom eduirokcHOTro TpaHncroptepa P-gp. ¥V dapMakokiHETHYHUX JTOCTIHKECHHIX
OJIHOYACHE 3aCTOCYBaHHs enokcabaHy 3 iHri0iTopamu P-gp muKIocmopuHOM, ApOHEAAPOHOM,
EPUTPOMIITMHOM, KETOKOHA30JIOM, XIHIIMHOM a00 BepamamiioM MPHU3BOAMIO IO MiABUIICHHS
KOHIICHTpAIIii eJJokcabaHy B TU1a3Mi KPOBI.

OnHouvacHe 3acTOCyBaHHS €lI0KcabaHy 3 IHMKJIOCIIOPHHOM, APOHEIAPOHOM, EPUTPOMIIMHOM abo
KETOKOHA30JI0M NOTpeOye 3HMKeHHs 1034 10 30 MT oAuH pa3 Ha J100y.

OnHovacHe 3aCTOCYBaHHS €lI0Kca0aHy 3 XIHIIMHOM, BeparaMiioM abo aMioJapoHOM He MOoTpedye
3HIKEHHS JI03U.

3acTocyBaHHsS enoKcabaHy 3 IHIIUMHU iHTiOITOpamMu P-gp, y Tomy uwmcmi inridiropamu BIJI-
MpoTeasu, He BUBYAJIOCS.

Enoxcaban B no3yBanHi 30 Mr oauH pa3 Ha 00y MOKHa 3aCTOCOBYBATH OJIHOYACHO 3 TaKUMH
iHriditopamu P-gp:

— [uknocnopun: oaHOYAcCHE 3acTOCYBaHHS OJHOPa3oBOi J03u 1ukiIocnopuny 500 mr 3
0JIHOPa30BoI0 103010 enokcabany 60 mr minBuiyBano AUC 1 Cmax enokcabany.

— Hponeoapon 400 Mr 2 pa3u Ha 100y BOPOAOBXK 7 IHIB 3 OJHOPA30BOIO OJHOYACHOIO J0300
enokcabany 60 mr Ha 5 nenp minBuiryBaio AUC 1 Cmax e10kcabany.

— Epumpomiyun 500 Mr 4 pasu Ha 100y BOPOAOBXK § IHIB 3 OJHOPA30BOIO OJHOYACHOKO JO3010
enokcabany 60 mr Ha 7 nens ninBuiyBasio AUC 1 Cmax e10kcabany.

— Kemoxkonazon 400 mr 1 pa3 Ha 100y BOpPOAOBXK 7 AHIB 3 OJHOPA30BOIO OJHOYACHOIO JI03010
enokcabany 60 mr Ha 4 nenp minBuiyBano AUC 1 Cmax e10kcabany.

Enoxcaban B no3yBaHHi 60 Mr oauH pa3 Ha 00y MO>KHA 3aCTOCOBYBAaTH OJHOYACHO 3 TaKUMU
iHriditopamu P-gp:

— Xinioun: mipu 3acTocyBaHHI XiHiIuHY B 71031 300 Mr 1 pa3 Ha 100y Ha nepIiuii 1 4eTBepTUil JeHb
Ta 3 pa3u Ha 10Oy Ha Jpyruil 1 TpeTill JeHb OJHOYACHO 3 OJHOPA30BOIO CYMYTHBOIO 0300
enokcabany 60 mr Ha 3-if neHs BinMivanocs niasuieHHs AUC egokcabaHy BIPOJIOBXK T00H.

— Bepanamin: nipu 3actocyBaHHi Bepanaminy B 1031 240 mr 1 pa3 Ha 100y BIPOJOBXK OJMHAIIATH
JHIB OJIHOYAaCHO 3 OJHOPA30BOIO /103010 enokcabaHy 60 Mr Ha JecsITHil JIeHb CIOCTEpIranocs
nigBuieHHs AUC 1 Cmax etokcabany npubnusno Ha 53 %.

— Amiooapon: onHOYAacHE 3acTocyBaHHs amionapoHy B A031 400 mr 1 pa3 Ha no0y pasom 3
enokcabanom 60 mr 1 pa3 Ha noOy mpuzBoamio a0 migBuineHHss AUC 1 Cmax. Lle migBuiieHHs He
BBaXAJOCAd KIIHIYHO 3HaUYMMUM. Bimomo, mo y gociikeHHi 3a ydacTti mamieHTiB 3 H®II




epeKTUBHICT, 1 Oe3lneka BUSBWINCA AaHAJOTTYHMMM Y TMAIIEHTIB, SKI NPHIMaId OJHOYACHO
amioJIapoH, 1 THX, 110 HE JIKYBJINCS OJTHOYACHO aMi0IapOHOM.

Inoykmopu P-gp

OpHoyacHe 3acCTOCYBaHHS enokcabaHy 3 IHAYKTOpoM P-gp pudamminuHOM TPHU3BOIWIO IO
sumxkeHHs cepenaboro AUC enokcabaHy Ta CKOPOYEHHs MEpioAy HAIIBBUBEICHHS 3 MOXIJIMBUM
3HIDKCHHSIM  (papMakoauHaMidHuX edektiB. OpHOuacHE 3acTOCYBaHHS eqokcabaHy 3 IHIIUMU
iHaykropamu P-gp (Hampukian deniroin, kapbamaseriH, Gpenobapbitan abo 3BipoOiil 3BHUATHMIL)
MOXK€ CIPUYMHUTH 3HKCHHS KOHIICHTpAIlii enokcabaHy y rmiasMmi kpoBi. Ciim 3 o0epexHICTIO
3aCTOCOBYBATH €0KCa0aH OJHOYACHO 3 iHIyKTOpaMu P-gp.

Cybcmpamu P-gp

Jueoxcun: mipu 3actocyBaHHI enokcabany 60 mMr oguH pa3 Ha 100y BmponoBX 1-14 nHiB 3
CYIyTHIM 0araTopa3oBHM 3aCTOCYBaHHSM JurokcuHy 0,25 Mr nBa pasu Ha 100y (Ha 8-if 1 9-if aHi)
ta 0,25 Mr oauH pa3 Ha 100y (Ha 10-#1 1 11-i1 ani) Bigmivanocs migBuiieHHs Cmax €10KcabaHy Ha
17 % 6e3 Oynb-sikoro 3HayHOoro BIUIMBY Ha AUC abo HHUPKOBHI KJIIPEHC B PIBHOBAXHOMY CTaHI.
[lig yac BUBYEHHS BIUIMBY €l10KcabaHy Ha (papMaKOKIHETHKY JUTOKCHUHY OyJ0 BCTAHOBJIEHO, 110
Cmax IUTOKCHHY 30UThIIyeThCs mpuOMUM3HO Ha 28 %, a AUC — Ha 7 %. lle mimBuimeHHs HE
BBaXKAJIOCs KIHIYHO 3HauyuMuM. [Ipu 3actocyBaHH1 enokcabaHy OJHOYACHO 3 JUTOKCHMHOM YKOJIHE
KOpPUTYBAaHHS J03U HE € HEOOX1THUM.

Aumukoaaynaumu, _aHmumpomMOoyumapui _3acodu, Hecmepoioni _npomusanaibHi__npenapamu
(HII3I1) ma cenexmugni iH2i0imopu 360pOmMHO20 3aXONIEeHHs _CePOMOHINY/iH2i0Imopu 360pOmMHO20
3axonnenns nopaopenaniny (CI33C/I133H)

Aumukoacynawmu: OIHOYAaCHE 3acCTOCYBaHHsS enokcabaHy 3 IHIIMMH aHTUKOATYISTHTaMHU
MPOTHUIIOKA3aHe Yepe3 MIABUIIICHHS PU3UKY KpoBOTei (uB. po3ain «I[Ipotumnoka3zanus).

ACK (ayemuncaniyunosa xucioma): npu ogaodacHomy 3actocyBandi ACK (100 mr a6o 325 mr) i
enokcabany 30UTbIIyeThCsl Yac KpoBoTedi. OmHovyacHe 3actocyBaHHsa BUCOKHMX 703 ACK (325 mr)
MPU3BOAUIIO JI0 TiABHUIICHHS MOKa3HUKIB Cmax Ta AUC emokcabaHy B piBHOBa)XHOMY cTaHi. He
PEKOMEHIYEThCSI TpUBaJe OJHOYAacHE 3acTocyBaHHS BUCOKHX 103 ACK 1 egokcabany. OgHovacHe
3actocyBanHa 103 ACK monan 100 Mr moBuWHHE 3AIMCHIOBATHCS BHUKIIOYHO i MEIMYHUM
HAarJIAIOM.

Y BumpoOyBaHHSX Jomyckaymocs ojaHodacHe 3actocyBaHHs ACK (B HuU3BKHX J03aX,
<100 Mr/no0y), iHIKX AHTUTPOMOOIMTAPHUX 3acO0IB Ta TIEHOMIPUAWHIB, PE3YJIBTATOM SKOTO
Oyy0 30UTBIICHHS BEJIMKUX KPOBOTEU MPUOJIM3HO Y JIBA Pa3H, AKIIO TMOPIBHIOBATH 3 MOHOTEPAITIEIO,
MPU 1IbOMY BIAMIYQJIUCS OJIHAKOBI MOKA3HWKHU 30UTBIICHHS SIK y TPYIl 3aCTOCYBaHHS €0KCabaHy,
TaK 1y rpymi JikyBanHsa BapdapunoM. OnaHouacHe 3actocyBaHHs HU3bkHX 103 ACK He BruBano
Ha MakcUMasbHy a00 3arajibHy cuily Ail eloKcabaHy MiCisi 0JJHOPA30BOi JO3H.

Enoxcaban MokHa 3aCTOCOBYBATH OJHOYACHO 3 HU3bKUMH J03amMu ACK.

Ineibimopu acpecayii mpomboyumis: y BUINPOOYBaHHI OJHOYACHE 3aCTOCYBaHHS MOHOTEpamii
TiEHOMIpUAMHAMY (HANPHUKIAA KIOMIAOTPENb) MPU3BOAWUIO IO ITJBHIINCHHS YacTOTH KJIIHIYHO
3HAYUMUX KPOBOTEY, XOUa Ha TJII €lA0KcabaHy BiIMI4aBCS BIAHOCHO HIDKYMHA PHU3UK, HDK Ha TIi
BapdapuHy.

JlocBin 3acTocyBaHHS el0Kca0aHy 3 TOJBIHHOIO aHTUTPOMOOLMTAPHOIO Tepamielo  abo
(bi0pUHOMITUKAMH € TyKe 0OMEKEHUM.

HII3II: onHOYacHE 3aCTOCYBaHHS HAMpPOKCEHY 1 eAoKcabaHy MPU3BOJIUTH 10 IMOJOBKEHHS Yacy
KpOBOTEUI, SKIO MOPIBHIOBATH 3 MOHOTEpAITi€I0 3ralaHUMHU TpernaparaMud. HampokceH He BILUIMBA€e
Ha Cmax Ta AUC enokcabany. Binomo, 1m0 y KIiHIYHUX BUIPOOYBAHHSAX CYMYTHE 3aCTOCYBaHHS
HII3I1 mpu3Boammo 10 30UTbIIEHHS KITBKOCTI BUMAAKIB KIIHIYHO 3HAYMMHUX KpoBoTeu. He
PEKOMEHAYEThCS BIPOAOBXK TpuBasoro yacy 3actocyBatu HII3II 3 emokcabanom.

CI33C/I33H: sk 1 IpU 3aCTOCYBAaHHI 1HIIMX AHTHKOATYJISHTIB, MIABUIYETbCS PU3UK KPOBOTEUl y
nalieHTiB npu ogHoyacHoMy 3actocyBaHHi 3 CI33C abo I33H, mo 3ymMoBJeHe BIUIMBOM OCTaHHIX
Ha QYHKI[IF0 TPOMOOUHUTIB (JUB. po3aiu1 «OcoOIMBOCTI 3aCTOCYBAHHS).

Ocobnueocmi 3acmocysanns.

Enokcaban 15 Mr He nmpu3HAYa€THCS SIK MOHOTEpAMist, OCKUIbKH 1€ MOKE MPU3BECTH JI0 3HWKECHHS
edexruBHOCTI. Lle mokazaHo nuie B mporeci nepexoay 3 eqokcadany B 103i 30 mr [3 omHuM abo
OlmpIe KIiHIYHUMU (QakTopamu 30iUTbIIeHHS ekcrno3ulii (auB. Tabmumro 1)] Ha ABK (a"taronict



Bitaminy K) pa3zom 3 HanexHoro 103010 ABK (muB. tabmuiro 2, po3nin «Crocid 3acTocyBaHHS Ta
TI031»).

Pusuk pozeumxy kposomeui

Enokcaban migBHIye pU3UK KPOBOTEYl 1 MOXKE CHPUUYMHSITU TSOKKI, TOTEHIIHHO HeOe3meuHi Juis
KHUTTSA, KpoBOTeUl. SIK 1 IHIII AHTHKOATYJISIHTH, PEKOMEHIYETbCA 3 OOEPEKHICTIO 3aCTOCOBYBATH
enokcabaH TalieHTaM MpH CTaHaX, SKi CYMPOBOKYIOTHCS MIJABHIEHHM PU3UKOM KpoBOTEdl. Y
BHUIIAJIKY CEPIO3HOT KpPOBOTEU1 3aCTOCYBAHHS MPETapary CIIiJl IPUIUHHUTH.

Bimomo, mo y KIIHIYHHAX JOCTIKEHHSIX KPOBOTEUI 31 CIM30BUX OOOJIOHOK (HAIPUKIIAJ, HOCOBI
KPOBOTEYI, NUTYHKOBO-KHUIIKOBI KPOBOTEYi, KPOBOTEYI 3 OPraHiB C€YOCTATEBOI CHCTEMH) Ta aHEMis
3yCTpidalMCh 4YacTille Ha TJII JOBrOTPUBAJoOi Tepamii emokcabanom, HDK npu JyikyBanHi ABK.
3BakaloyM Ha 1€, JOJATKOBO JI0 HAJIEKHOTO KIIHIYHOTO HArJIsiAy, y BIANOBIAHUX BHITaJKaX
JOIUTFHO TMPOBOJTUTH JIAOOPATOPHY IEPEBIPKY IMOKA3HUKIB T'eMOTJIO0IHY/TEMAaTOKPUTY 3 METOIO
BUSIBIICHHSI TPUXOBAHUX KPOBOTEY.

[TeBH1 KaTeropii MaIieHTIB, SIK 3a3HAYEHO HUXKYE, MAIOTh MMiJIBUILIEHUN PU3UK PO3BUTKY KPOBOTEYI.
Taki marieHTH Micisl MOYAaTKy JIKyBaHHS NMOBUHHI NepeOyBaTH MiJ PETENIbHUM HarjisaoM JUIs
BUSIBJICHHS CHMIITOMIB T'€MOpariyHUX YyCKJIaJHeHb Ta aHeMii. [Ipu Oyab-sKkoMy 3HM)KEHHI pIBHA
reMorjo0iHy 4M apTepialbHOrO0 THUCKY HE3’SCOBaHO1 €TIOJorii HEeOOXIJHO BHUSBUTU JUKEPEIo
KpOBOTEUI.

AHTUKOAryIssHTHUN eQeKT enokcabaHy He Moke OyTH HaJiifHO MpPOKOHTPOJIbOBAHUN 3a
JOTIOMOTOI0 CTaHAApTHUX JabopaTopHUX OOCTekeHb. Hemae cmerianbHOro 3aco0y 3BOPOTHOT
AQHTUKOATYJSTHTHOI A11 7151 e7JoKcabany.

['emoianiz 3HaYHO HE BIUIMBAE HA KIIIPEHC €0KCcabaHy.

Ilayienmu 1imnb020 8iKY

OpHouacHe 3actocyBaHHs enokcabany i1 ACK maijieHTaM JIITHBOTO BIKYy NMOTpeOye 00epesKHOCTI
qepes MIIBUIICHUN PU3HK KPOBOTEU.

layienmu 3 nopywiennam yuKyii HUpox

3naverds AUC B mia3mi KpoBi y MAaIi€eHTIB 3 MOpyIieHHsAM GyHKIIT HUpok Jierkoro crymens (KK >
50-80 mu/xB), momipHoro crynens (KK 30-50 mn/xB) Tta Tsxkoro crynens (KK < 30 mu/xs, miani3
HE 3aCTOCOBYETHCS) MIIBHUIIYBAJIOCS, MOPIBHIHO 3 TMAIlIEHTAMU 3 HOPMAJIBHOIO (PYHKIIIEI0 HUPOK
(muB. po3nin «Crnocib 3aCTOCYBaHHS Ta JIO3H).

[Tamientam 3 KK < 15 mur/xB abo marieHTam, ski nepeOyBarOTh Ha Aialli3i, HE PEKOMEHIYEThCS
MIPOBOJIUTH JIIKYBAHHSI €I0KCA0AHOM.

Dyukyia nupok npu HDII

[Ipu 3actocyBaHHI eoKkcabaHy BimMiueHa TEHACHIIISA 0 3HIWKEHHS €()EKTUBHOCTI 3 MIABUIIICHHSIM
KK mopiBHSHO 3 HaJle)KHUM BUKOpHCTaHHAM Bapdapuny. O1xke mamientam 3 HOII ta Bucokum KK
CIIII 3aCTOCOBYBaTH €J0KCa0aH BUKIIOYHO TMICIS PETENbHOI OIHKU IHIWBIIYyadbHOTO PH3UKY
TpoMO0eMO0.1ii Ta KpOBOTEYI.

Oninka (yHKIii HUpOK: KOHTPOJb noka3zHukiB KK ciin 3ailicHIOBaTH Ha MOYATKY JIKYBaHHS Y BCIX
MALIEHTIB 1 JaJil 3a KIIHIYHUMH HOKa3aHHIMUA.

Layienmu 3 nopywennsam @yukyii neuinku

Enokcaban He pEeKOMEHIYETbCS 3aCTOCOBYBATH MAaLllEHTAM 13 TSHKKUMH HOPYIIEHHSAMHU (DYHKIIT
MY IHKH.

Enokcaban ciii 3aCTOCOBYBaTH 3 OOEPEXKHICTIO MAalliEHTaM 3 MEYiHKOBOIO HEJOCTATHICTIO JIETKOTO
abo0 cepeHbOr0 CTYMEHS TAKKOCTI.

[MamienTM 3  OABMIIEHMMM  pIBHAMH  (EepMeHTIB  MediHku  (ajaHiHamiHOTpaHcgepasa/
acriapratamiHoTpancgepaza (AJIT/ACT) nepeBUILyIOTH BEpPXHIO MEXY HOPMH Yy OuIblle HIK
2 pa3u) abo 3 piBHEM 3arajbHOro OuTipyOiHy BHIIE 32 BEPXHIO MKy HOpMU B 1,5 pa3za abo Outblie
HE 3aJIydaJucs /0 YYacTi y KIIHIYHMX AOCHIIPKeHHsAX. Tomy enokcabaH ciifi 3 00EpeKHICTIO
3aCTOCOBYBATH JUIsl JIIKYBaHHs Ii€i momynsauii mamieHTiB. Jlo mouaTky JiKyBaHHS eloKcaOaHOM
HEOOXIJJTHO MPOBECTH JOCTKEHHs (PyHKLIH mediHku. PekoMeHayeThCsl MEepioIMuHO MepeBipsATH
(YHKIIIO IEYIHKU Y MAIIEHTIB, 5K JIIKYIOTHCS €JOKCA0aHOM TIOHA/1 OJIUH PIK.

IIpununennsa niKy6auHA yepes XipypeiuHi ma iHui 6mpyyaHHs

VY BUMNajKy, SKIIO aHTUKOATYJISIHTHA Teparisd Mae OyTH BiIMIHEHa Ul 3HM)KEHHS PU3UKY PO3BHUTKY
KpPOBOTEUI MiJl Yac XipypriyHuX 4u IHIIUX MPOLEAYp, 3aCTOCYBaHHS €l10KcabaHy CIiJ MPUIUHUTH
SIKOMOTa paHilie, moHaiiMeHIe 3a 24 TOAWHA 0 BTPYJYaHHS.




Sxmo mnpomenypy HE MOXKHA BIIKIACTH, CJIiJ OIIHUTH HASBHICTh IMMIBUIICHOTO PU3HKY
BUHUKHEHHS KPOBOTEUi 1 TEPMIHOBICTb BTpydaHHs. JIiKyBaHHS e€0KcabaHOM MOTPIOHO BIIHOBUTH
IICIISL TPOBEACHHS XIPYPriYHUX YW IHIIUX BTPYYaHb, SIK TUIKU JOCATHYTO aJ€KBaTHOTO reMOCTa3y,
IpU LBOMY CIiJ] BPaXOBYBaTH, 110 AHTUKOATYJASHTHA i €A0KcabaHy MpOSBILEThCS uepe3 1—2
TOJIMHMU ITiCTISl 3aCTOCYBAHHSI.

SIkmo mix yac abo micis XipyprivHOTO BTpyYaHHS HEMOXKJIUBHUI MPUHOM MEpOpaTbHUX JIIKAPCHKUX
3ac00iB, HEOOXiTHO PO3TISHYTH MOXMIIMBICTh HApEHTEPAILHOTO BBEACHHS AHTHKOATYISHTY 3
MOIANTBIIMM TIEPEX00M Ha MepopaIbHEe 3aCTOCYBAaHHS eoKkcabaHy OJUH pa3 Ha A00Y.

B3zaemo0ii 3 inwumu nikapcokumu 3acobamu, sAKi 6nauear0my Ha 320PMAHH KPOSL

[TapanensHe 3acTOCYBaHHS JIIKAPCHKUX 3ac00iB, SIKI BIUIMBAIOTH HA 3TOPTAaHHS KpPOBi, 30UIBIIYE
pusuk kpoBoreui. Jlo Takux 3aco6iB Hanexatb ACK, iHridiropu arperamii TpomOOunMTiB, iHOI
aHTUTpOMOOIIMTApHI 3acobu, ¢pidopunomituku, CI33C ta HII3II npu TpuBamoMy 3acTocyBaHHi (IHB.
po3nut «B3aemoist 3 IHITUMU JIIKAPCHKUMH 3ac00aMu, Ta 1HII BUIU B3a€EMOJIN).

LImyuni knananu cepys i cmenos MimpanbHo20 KIANaud cepeonbo2o ado maicKo20 cmyneHs

Jis emoxcabaHy He BUBUAJACs Y MaIlI€HTIB 31 IITYYHUMH KJIallaHAMU CEPIIsl, Y MAIIEHTIB MPOTATOM
nmepmux 3 MICAIB MICHS IMIUTaHTAIil OIlONMpOTE3yr0Yoro KiamaHa cepisi, 3 (Qiopuisiieto
nepeacepar abo 0e3 Hel, a TaKOX Yy MAIlIEHTIB 3 MITPAJIbHUM CTEHO30M CEPETHHOTO Ta BAXKKOTO
cryneHs. ToMy 3acTocyBaHHsI efokcabaHy /s JIIKYBaHHS TaKUX MAllI€EHTIB HE PEKOMEH IY€EThCSI.
Hayicumu, saxi cmpascoaiomes na TEJIA ma maroms necmabilbHy 2eMoOUHAMIKY, abo nayicHmu,
AKI_ nompeoyioms mpomoOonizy yu i1e2eHegoi eMOoNeKmomii

EnoxcabaH He pekOMeHAYeThCsI 3aCTOCOBYBATH sK anbTepHaTuBy HOI™ maiienTam, siki CTpaxaaroTh
Ha TEJIA Ta mMaroTh HEeCTaOUIbHY T€MOJIUHAMIKY 200 MOXYTh MPOXOIUTH TPOMOOJI3 UM JIETCHEBY
eMOOJIEKTOMII0, OCKUIbKM Oe3neka Ta e(QeKTHUBHICTh eJoKcabaHy Yy 3a3HaueHUX KIIHIYHHUX
CUTYAI[iSIX HE BCTAHOBJICHI.

Hayicumu 3 akmusHum paxkom

EdexTuBHicTh Ta Oe3mneka enokcabaHy mpu JikyBaHHI Ta/abo mpodinaktuiii BTE y marieHnTiB 3
aKTUBHUM PAaKOM HE BCTAHOBJICHI.

Hayicumu 3 anmughocgoninionum cunopomom

He pexkoMmeHIyeTbCsi 3aCTOCYBaHHS MPSMUX MEPOPANBbHUX AHTUKOATYNSHTIB, BKIIOYAIOUU
enokcabaH, marieHTaM 13 TpoMOO30M B aHaMHeE31 3 JlarHOCTOBaHUM aHTUdOchOTImITHIM
CUHIPOMOM. 30KpeMa, y MaIi€HTIB, K1 MAIOTh MITBEPKEH] MO3UTHUBHI PE3YIbTaTH TECTY JUISI BCIX
TphOX aHTH(OCPOIIMITHAX AHTUTLUT (BOBYAKOBUN AHTUKOATYJSHT, aHTUKApPIIOJIMiHOBI aHTUTLIA,
aHTU-OeTa-2-TiikonpoTein | aHTuTLIA), Tepamis NPSIMUMH TEPOPATHbHUMH aHTHUKOATYISTHTAMU
MIJIBUIIYE PU3UK MTOBTOPHUX TPOMOOTHYHMX SBUII Y MOPIBHAHHI 13 TakuM mipu Teparii ABK.
Jlabopamopui nokasHuku

HesBakarouu Ha Te, 1110 JIKyBaHHS €1I0KCAa0aHOM HE BUMAara€ peryisipHOrO MOHITOPHUHTY, BILTUB Ha
AHTUKOATyJSLIAHY if0 MO)Ke OyTH OILIIHEHUH NIISAXOM KaniOpOBaHOTO KUTBKICHOTO aHaii3y Ha
anTudakTop Xa, pe3yabTaTH SKOTO MOXYTh JOMOMOITH HpPHU MNPUUHATTI KIIHIYHUX pPIlIeHb Yy
MEBHUX CUTYAIlSIX, HAPUKIIA]] PU NIepeI03yBaHHI a00 eKCTPEHOMY XIpypriyHOMY BTPYYaHHI.
Enoxcaban mofoBxkye 3HAUCHHS CTaHIAPTHHUX TECTIB HA 3rOPTaHHS KPOBIi, TaKUX sK aHamniz Ha [14,
MHB Ta aUTY B pesynbrari npurHiueHHs ¢akropa Xa. OgHak 3MIHM LHUX TECTIB Ha 3rOpTaHHS
KpOBI MPU 3aCTOCYBaHHI MpenapaTy B OYIKyBaHOMY TeparieBTUYHOMY Jliala30Hi € HE3HAYHUMHU Ta
MOSICHIOIOTBCS  BHUCOKHMM  CTYIIEHEM 3MIHHOCTI 1 HE € KOPUCHHUMM M MOHITOPUHTY
AHTHKOATyIALIAHOTO edeKTy efoKkcabany.

Llonomidicni peuosuru

Jlikapchkuit 3aci0 MICTUTH JAKTO3Y, TOMY MalllEHTaM 3 TAKUMH PIIKUMH CIIQJAKOBUMHU XBOpoOamH,
K HENEPEeHOCUMICTh TaJaKTO3M, Ae(pIIMT JakTa3u abo MOpPYLUIEHHS ManbaOcopOLii IIIOKO3U-
rajlakTo3M He CJIiJl 3aCTOCOBYBATH JaHUMU JTIKapChKuil 3aci0.

3acmocysanns y nepioo eazimnocmi abo 200y8anHs 2pyoorw.

Bnnuse na penpooykmueny ¢yukyiro. XiHKM 3 penpoayKTUBHUM MOTEHIIATIOM TMOBHUHHI YHHUKAaTH
BariTHOCTI B NepiOJ JIIKYBaHHS €0KCa0aHOM.

Bazimnicmo. EQekTUBHICTD Ta Oe3Meka 3acTOCYBaHHs €J0Kca0aHy BariTHUM KIHKaM HE BUBYAJIaCs.
PesynpTaT JOCHIDKEHHS Ha TBapHHAX IPOJAEMOHCTPYBAIU PEHpPOAYKTHBHY TOKCHYHICTh. YUepes
MOTEHIIHHY PEeNPOAYKTUBHY TOKCUYHICTh, 3HAUHUI PU3MK BUHUKHEHHS KPOBOTEY Ta MPOXOHKECHHS



enoKkcabaHy uepe3 IUTALICHTApHHWA Oap’ep Jikapchkuii 3acid Emokcakopn MpoTHIIOKA3aHUN 10
3aCTOCYBaHHS y NEPioJ BariTHOCTI (IUB. po3ait «lIpoTunokasanssy).

Ilepioo 2o00ysanns epyoor. EdekTuBHicTh Ta O€31eKa 3aCTOCYBaHHSI ej0KcabaHy KIHKaM Y mepioJt
rOIyBaHHs TPYAII0 HE BUBUAnacs. Y XOJi JOCTIIKeHb HAa TBAPHMHAX BCTAHOBIICHO, IO €I0KCcabaH
BHUJIUTSIETHCS 3 TPYIHUM MoOJIOKoM. OTke, JTiKapchkuii 3acid Emokcakopa MpoTUIIOKa3aHU y Mepioj
roayBaHHs rpymaro (auB. po3ain «lIporunoxazanns»). HeoOXigHO NMPUIHATH pillIEHHS CTOCOBHO
MPUITMHEHHS TOAYBaHHS I'PYUII0 a00 MPHUITMHEHHS/ yTPUMaHHS Bl Tepartii.

Depmunvuicms. CrieniabHi JOCTIHKEHHS 3 OLIHKH BIUIMBY €JJ0OKCa0aHy Ha (pepTHIBHICTD JIOJANHU
HE TPOBOJMIIUCH. Y XOJi AOCHIKEHHS (PepTHIIBHOCTI CaMIIiB 1 CaMHIIb LIypiB HE OYJIO BHUSBICHO
’KOJTHOTO BILIUBY.

30amuicmy enausamu Ha WEUOKICMb peaxkyii npu Kepy8aHHi a8mMompaHcnopmom abo IHUUMU
MexanizmMamu.

Jlikapcbkuit 3acid Exokcakopsa He BIMBae ado Maibke HE BIUIMBA€ Ha LIBUIKICTh PEAKIil MiJ yac
KEepyBaHHS aBTOTPAHCIIOPTOM a00 IHIIUMU MeXaHI3MaMHU.

Cnoci6 3acmocysannsa ma 0o3u.

Ilpoghinakmuka incynomy ma cucmemnoi emoonii

PexomennoBana n03a cranoBuTh 60 Mr enokcabany 1 pa3 Ha 100y.

Tepamist enokcabanom marienTiB 3 HOII 31ilicHIOETHCS BIIPOJOBK TPUBATIOTO Yacy.

Hixysannsa TI'B ma TEJIA, a makooic npoghinakmuka peyuousie TI'B i TEJIA (BTE)

PekomennoBana no3a craHoBuTh 60 Mr emokcabany 1 pa3 Ha 100y micias NEpBHUHHOTO

MapeHTEePAIbHOTO 3aCTOCYBAHHSI AHTUKOATyJsSHTY BIPOJOBXK IMoHaiimeHmie 5 naHiB. He cmifg

3aCTOCOBYBATH OJIHOYACHO e0KcalaH 1 mapeHTepalbHUI aHTUKOATYJISHT.

Tpusamicte mnikyBanHss TI'B 1 TEJIA (BTE), a Ttakox mnpodiraktukun peuuausie BTE

BCTAHOBJIIOIOTHCS 1HAWBIAYaTbHO ITICIS PETENHHOI OIIHKKA KOPHUCTI Bi JIIKYBAHHS Yy MOPIBHSHHI 3

pu3uKoM KpoBoTed. KOopoTKOCTpoKOBY Teparito (MpUHAHMHI BIIPOJIOBXK 3 MICSIIIB) MPOBOIATH 3a

HassBHOCTI THMYacOBUX (aKTOPIB pHU3HKY (HANPHUKIAJ], HEMIOJaBHE OIMEPATUBHE BTPy4YaHHS,

TpaBMa, IMMOOLTI3aIlis), TOJI SIK OUTBII TPUBATY TEPAIilo MPU3HAYAIOTH MPH ICHYBAHHI MOCTIMHUX

(dakTopiB pu3uKy ado y Bunajaky imionatuaHoro TI'B uu TEJIA.

PexomennoBana no3a npu H®II ta BTE ctanoButs 30 Mr enokcabany 1 pa3 Ha 100y 1S AI[I€HTIB

3 OJTHUM YH OLUIbIIE 3 HIDKYCHABEICHUX KITHIYHUX (PaKTOPiB:

® HHUPKOBA HEJIOCTATHICTHh MoMipHOTO 200 TskKoro crymnens (KK 15-50 mn/xB);

e Hu3bKa Maca Tina: < 60 kr;

e OJHOYACHE 3acTOCyBaHHs HaBeneHUX IHri0iTopiB P-rmikomporeiny (P-gp): mukinocmnopuny,
JIPOHEAAPOHY, EPUTPOMIIIMHY 200 KETOKOHA30ITy.

Tabmus 1. V3araneneni nauni mozo no3yBanus npu HOII ta BTE (TT'B i TEJIA)

3aranbHi peKOMeH Iallii 00 J03yBaHHs

PexomenngoBana mosa | 60 wmr egokcabany 1 pa3 Ha 100y

PexomMeHnariii o010 103yBaHHs 71 MALIEHTIB 3 OAHUM a00 OUIbIIE 3 HUKUEHABECHUX KITHIYHUX
(hakTopiB:

HUPKOBA HEJIOCTATHICTh TOMIPHOTO 200 TSKKOTO CTYIEHS
(KK 15-50 mn/xB)

HU3bKa Maca Tiia: < 60 kr

30 mr 1 pa3 Ha 100y

iHribiropu P-gp: nukiocnopux, ApoHeJapOH, epUTPOMILIUH,
KETOKOHA30J1

IIponyck nputiomy 003u

VY pazi mporycky npuiioMy 034 elokcabaHy 10 103y HEOOXiTHO MPUIHATH HEeraifHO 1 HACTYITHOTO
JHS TPOJIOBXYBAaTH NPHUMOM B pEXHMMI OJMH pa3 Ha A00y 3rimHO 3 pexkoMmeHpauismu. He crin
pUMaTH MOJBIHHY /103y MPOTATOM OJIHIET 100U, 1100 KOMIIEHCYBATH MPOIYIICHY.

Ilepesedenns na edokcaban ma nepegedents 3 e00KCabany

[Maientn 3 HOII ta BTE noBuHHI oTpuMmyBaTH Oe3nepepBHY aHTUKOATYJISHTHY Tepamiio. Y
JEeSIKHX CUTYaLlisIX MOKe BUHUKHYTH MOTpeda 3aMiHU aHTUKOAryJISIHTHOT Tepartii (Tabmuts 2).




Tabmuis 2. 3amina sikyBanHs antukoaryinsatamu ipu HOIT ta BTE (TT'B i TEJIA)
Ilepesedenns na edokcaban

[Torounwmii npenapar Pexomenpanii

Anraronict Biraminy K

(ABK)

[Ipunuautn 3actrocyBanHd ABK Ta mnouatu 3actocyBaHHS
enokcabany npu gocsirueHHi pisst MHB < 2.5

[Hmi mepopaneHi

[MpunuauTH 3acTOCYyBaHHS nmabiraTtpaHy, puBapokcabany abo

aHTUKoarynsiHTH, Kpim ABK | amikcabany i1 po3noyaru npuiioM eokcabany B MOMEHT, KOJIM Majia

e jabirarpan
e puBapokcabaH

OyTH NpuUHATA HACTYIIHA /1032 IEPOPATILHOTO AHTUKOATYJISHTY

e anikcabaH
[TapenTtepainbHi He cnin 3acTocoByBaTH 111 JTiKapchbki 300U 0IHOYACHO.
AHTUKOATyJISTHTH [limukipHi anTukoaryasHTH (Hanpukian, HMI, ¢ponnanapunykc):

HEOOX1IHO MPUIMHUTH MIAMIKIPHE 3aCTOCYBAHHS aHTUKOATYJSHTY
Ta pO3MOYAaTH TNPUHOM €I0KcabaHy y MOMEHT, KoJId OyJo
3aIUIAaHOBAaHE HAaCTyITHE HIAIKIpHE BBE/ICHHS 03U
AHTUKOAryJISHTY.

BuyrpimasoBennuiit HOI': HeoOximHO npunmuHUTH 1HQY31I0 Ta
pO3MOYaTH 3aCTOCYBaHHS e/loKcabaHny uepe3 4 roIuHu.

Ilepesedenns 3 edokcabamny

[Ipenapar, Ha sxui Pexomennamii
MIepPexXoIATh
ABK IcHye WMOBIPHICTP HEHAJIE)KHOTO AHTHKOATYISHTHOTO €(EeKTy y mMepiof

nepexony 3 enokcabany Ha ABK. Ilpu Oyne-sikomy mepexoai Ha
aNnbTepHATUBHUM aHTUKOAryasHT Mae OyTu 3a0e3nedeHa Halie)KHa
AQHTUKOATYJISIIIA.

Ilepopanvre 3acmocysanns: Mali€eHTaM, Ki OTPUMYIOTH 1103y 60 Mmr, ciina
MpU3HAUYUTH 103y enokcabany 30 mr 1 pa3 Ha 100y pa3oMm 3 HAJIEKHOIO
no3oro ABK.

[Tamientam, sKi OTpUMYIOTH 103y 30 MT (4epe3 HassBHICTh OJIHOTO UM OLIbIIIe
3 HIKYCHABEICHMX KJIIHIYHUX (aKTOpiB: HHUPKOBA HEIOCTATHICTh
NOMIPHOTO a0 TSKKOTO CTYINEHs, HU3bKa Maca TiUla ab0 BUKOPUCTAHHS
pasoMm 3i crnenudiyHUMHU iHTi0iTOpamu P-gp), HEOOXiAHO 3aCTOCOBYBATH
no3y enokcabany 15 mr 1 pa3 Ha 100y pazom 3 HayiexHOIO 103010 ABK.
[TamienTn He MOBWHHI mpuitMaTu yaapHy a03y ABK 3 metoro mBuakoro
nocsrHeHHs ctabimbHoro MHB Ha piBHI Bix 2 1o 3.

PekoMeHyeThCSl PO3TIISSHYTH MOXJIMBICTh 3aCTOCYBAHHS MIATPUMYBAIbHOT
no3u ABK, a Takox BpaxoByBaTH, Y 3aCTOCOBYBaB mailieHT paHime ABK,
a00 BUKOPUCTOBYBATH HAIMHUI allrOPUTM JIIKyBaHHS 3a qornomororo ABK,
SIKUW 3aleKuTh Bl mokasHuKiB MHB, 3rigHo 3 NpuUHAHATOI MICIIEBOIO
MPAKTHKOIO.

[Ticnst nocsruennss mokasunka MHB > 2,0 3actocyBanHs enokcabaHy
BiMiHAI0Th. binbiricts mamnieHTiB (85 %) gocararots MHB > 2,0 BpooBx
14 nHIB cymyTHBOTO 3acTocyBaHHs enokcabany i ABK. Yepe3 14 nuiB
PEKOMEHAYEThCS BIAMIHUTH e/lokcabaH 1 nmpojoBxyBatu mindip no3u ABK
g nocsirnenHss MHB Ha piBHi Big 2 g0 3.

Brnpomosx mepmmx 14 gHIB  CymyTHBOI Tepamii  peKOMEHAYETbCS
BuMiptoBatu MHB npunaiimMuai 3 pasu 6e3mocepenHbo mnepes MpuioMom
n000BOT 103U e0Kcabany, 11100 3BECTH JI0 MIHIMyMY BIUIMB €10KcabaHy Ha
BHU3Ha4yeHi nokazHuku MHB. OnnouacHe 3actocyBaHHs enokcabany it ABK
MOKe MiJBHUINYyBaTH TNokasHuku MHB micns npuiiomy 103u emgokcabany
Maitke Ha 46 %.

Ilapenmepanvhe 3acmocyeants: TPUIIMHUTH 3aCTOCYBaHHA elokcabaHy i
BBECTH NapeHTepadpHUil aHTHKOoaryiasHT Ta ABK B MomeHT mnpuiiomy




HACTYIHOI IUIAaHOBOI 103U enokcabany. Ilicms mocsrHEeHHS CTaOiUTBHOTO
nokazuuka MHB > 2,0 3acrocyBaHHSI mapeHTEpaJIbHOTO AHTUKOATYJISHTY
BIIMIHAIOTH 1 IPOJOBXKYIOTH Tepariio ABK.

THmi nepopaibHi | [IpunuauTi 3acTocyBaHHS enokcabaHy 1 pO3MOYATH TEparilo IHIITUM
AQHTUKOATYJISTHTH, AQHTUKOATYIITHTOM, KU He Hanexuth 10 ABK, B MOMEHT HacTymHOTro
kpim ABK IJIAHOBOTO MPUMOMY /103U e10KcabaHy.

[TapenTepanpHi He cnig 3acrocoByBatm mi JiKapchKi 3acobu oaHouacHo. HeoOximHO
AHTUKOATYJISTHTH NPUIIMHUTA ~ TPUAOM  eloKcabaHy 1 pO3MOYaTH  3aCTOCYBaHHSI

NapeHTEepPAIbHOTO ~ AHTHKOATYJASHTY I Yac MNPUHOMY  HACTYIMHOL
3aIlJIAHOBAHOI 103U €/10Kca0aHy.

Oco0nuB1 rpyny NaIi€HTIB

Iayienmu nimuvo2o 6iKy

Kopexkiist 1o3u He moTpibHa (1uB. po3aul «DapMaKOKIHETUKA).

Topywenus ¢hynxyii Hupox

[lepen moyaTtkoM JIIKyBaHHSI €JOKCa0aHOM HEOOXIHO OIIHUTHU (PYHKIIIF0O HUPOK Yy BCIX Malll€HTIB
nuisixoM  Bu3HaueHHs TokasHuka KK, mo0 He 3acrtocoByBatm efokcabaH TallieHTaM 3
TEpMIHAJIbHOIO cTafiel0 HUpKOoBoi HepoctaTHOCTi (KK < 15 Mi/XB), BCTAHOBUTH HAJIEXKHY T03Y
enokcabany juig namieHTtiB 3 KK 15-50 mn/xB (30 mr oaun pa3 Ha n00y), g namieHTiB 3 KK >
50 m/xB (60 Mr omuH pa3 Ha J0OY), a TAaKOX OI[IHUTH JOIUIBHICTH 3aCTOCYBaHHS €JOKcabaHy
MaricHTaM 3 miaBunieHnMu nokasaukamu KK.

Oninka (GyHKII{ HHPOK TaKOX Ma€ MPOBOJUTUCSA, KOJIM OYIKY€EThCS 3MiHAa (QYHKIIT HUPOK B MpolLeci
JIKyBaHHS (HampHKIad Yy BHIAAKy TIMOBOJEMii, JeriipaTamii Ta y BHIAAKy OJHOYACHOTO
3aCTOCYBaHHS JISIKHX JIIKAPCHKUX 3aC001B).

@ynuxyia nupok (KK 6 mn/xs) eusnauaecmocs 3a 00nomMo2o0 HuxiCHeHaseoeHoi popmynu
Koxpogpma — I'onma:

e Jlnsa oTpuMaHHS MTOKA3HUKIB PIBHS KPEaTHHIHY B MKMOJIB/JI:
1,23 x (140 — Bik [pokie]) x maca Tina [kr](x 0,85 ana xiHok)

CHpPOBAaTKOBMIT KpeaTHHIH [MEMok /1]

e Jlna oTpuMaHHS MOKA3HUKIB PIBHS KpEaTHHIHY B MI/IJT:
(140 — Bik [pokie]) x mMaca Tina [kr](x 0,85 gns xiHoK)

75 X cHpPOBaTHKOBMIl KpeaTHHIH [Mr/an]

Llelr MeTon peKOMEHIyeThCs 3acTocoByBaTH IpH omiHii piBHS KK y marfieHTiB 10 moyaTky i B
MIpoLIeci JIIKYBaHHS eJoOKcabaHOM.

Jlnia marieHTiB 3 mopymeHHsIM ¢QyHKIi HUpoK jerkoro crymeHs Tspkkocti (KK > 50-80 mi/xB)
PEKOMEH/I0BaHa J103a cTaHOBUTH 60 Mr efokcabaHy oJluH pa3 Ha J100y.

Jliig maiieHTiB 3 nopyumeHHsIM QyHKIIi HUpOK moMipHOTO ab0 Tskkoro crymneHs (KK 15-50 mi/xB)
pEeKOMEeHI0BaHa Jio3a cTaHOBUTh 30 Mr eokcabaHy OJIMH pa3 Ha J100y.

[Mamientam 3 TepMmiHaTBHOIO cTadicto HUpKoBOi HepocTaTHOCTI (KK <15 mi/xB) abo martieHTam, sKi
nepedyBaloTh Ha Jiaji3i, He peKOMEHAY€EThCs 3aCTOCOBYBATH 1IeH JlikapchKuii 3acio.

Topywenus @yHxyii nevinku

Enokcaban mnpoTunoka3aHMi MallieHTaM 13 3aXBOPIOBAHHSAMH MEUYIHKH, SIKI CYNPOBOJDKYIOTHCS
KOAryJomnari€o Ta KIHIYHO CYTTEBUM PU3UKOM KpoBoTedi (AuB. po3ain «IIpoTumnokasanHsy).
Enokcaban He peKOMEHI0OBAHO 3aCTOCOBYBATH JJIs JTIKYBAaHHS MAlli€HTIB 3 TSHKKUMHU NMOPYLHICHHIMHU
GyHKIT TeYiHKY.

Enokcaban cnin 3 0OepeXHICTIO 3aCTOCOBYBAaTH JUIS JIIKYBaHHS TMALliEHTIB 3 JIETKUMHU a0o
MOMIPDHUMHU TMOPYIICHHAMU (yHKUI] MEeYiHKM; JUIsi TaKUX TMali€HTIB PEeKOMEHJOBaHA /1032
enokcabaHy cTaHOBUTH 60 MI 0JIMH pa3 Ha J00Yy.

[NamieHTiB 3 MiABULICHUMMHU PIBHAMH ()epMEHTIB MNediHkM (anaHiHamiHoTpaHcdepasa (AJIT) abo
acraprartpancaminaza (ACT) nepeBuiytoTh BepxHio Mexy Hopmu (BMH) 6inbm HDK y 2 pasn)
a0 3aranbHOrO OWLTipYOiHYy (mepeBuieHHss BMH B 1,5 pa3za i Oinble) He JOmMycKaimu 0 y4acTi y




nocmpkeHHsax. ToMy mikapcbkuid 3acid Emoxcakopa ciim 3 0OEpexHICTIO 3aCTOCOBYBATH IS
JiKyBaHHS i€l rpynu manieHTiB. Ilepen moyaTkoM JiKyBaHHS €10KcabaHOM HEOOXiTHO MPOBECTH
JOCTIDKeHHS QYHKIIT eUiHKH.

Maca mina

Jyis mamieHTiB 3 Macoo Tina < 60 Kr pekoMeHI0BaHa J103a CTaHOBUTH 30 Mr efokcabaHy OJuH pa3
Ha J100y.

Cmamp

Kopekuist 1031 He moTpiOHA (IuB. po3ain «DapMaKOKIHETHKAY).

Oonouacne 3acmocyeanHs Jnikapcvkoeo 3acoby Eodokcakopo ma ineibimopis P-enikonpomeiny

(P-gp)
Jlnst marfieHTiB, SKi OJIHOYACHO 3aCTOCOBYIOTH €10KcabaH Ta Taki iHridiropu P-gp: muxiocmopuH,
JIPOHETAPOH, EPUTPOMIIMH a00 KETOKOHA30J — PEKOMEHJIOBaHa J103a €J0Kca0aHy CTaHOBHTH

30 mr ojmH pa3 Ha n00y. [Ipy oHOYACHOMY 3aCTOCYBaHHI aMioIapoOHY, XIHIIMHY a00 Beparmamity
HEMae NMoTpedu y 3HUKEHHI1 J103H.

3acTtocyBaHHA efjoKcabaHy pa3oM 3 IHIIMMHU IHri0iTopamu P-gp, BKItodaroun Hri0iTOpH MmpoTeasu
BIJI, He BUBUAJIOCK.

Tayienmu, sxum npoeoodsme Kapoiosepcito

J103BOJISIETHCSL PO3MOYMHATH 200 TPOJIOBKYBATH 3aCTOCYBaHHs JIIKapchkoro 3aco0y Emoxcakopn
MarieHTaM, K1 MOXKyTh TOTpeOyBaTH KapioBepcii.

[Ipu npoBeaeHHI KapAioBepcii MiJ KOHTPOJIEM Yepe3CTPaBOXiAHOI exoKapiorpadii y mamieHTiB, SKi
paHille HE OTPUMYBAJM AHTUKOATYJSIHTH, JIIKYBaHHS TIpernaparoM EJOKcakop] IMOYHHAIOTH
IIOHANMEHTIIIE 32 2 TOAUHHU JIO KapioBepcCii I 3a0e3MMeueHHs aJIeKBaTHOTO PIBHS aHTHUKOATYJIAIII].
KapaioBepcito nmpoBosATh He Mi3HIiIIE HDK Yepe3 12 roAauH micias OTpUMaHHS J03U elokcabaHy B
JICHb TIPOTICTyPH.

JUnsi BCIX mMAIli€eHTIB, SKI TEPEHECTH KapIiOBEpCilo: 10 MPOBEIACHHS KapJioBepcii MOTpiOHO
OTPUMATH MIATBEPPKEHHS TOTO, 10 BOHU MpUKAMAaIU €I0KcadaH 3rimHO 3 mpu3HavyeHHsM. [lpu
BUPIIIIEHH]I THUTaHHS IIOJ0 TIOYAaTKy Ta TPHUBAJIOCTI JIKyBaHHS HEOOXITHO BpaxoOBYBaTH
peKOMEHalli MO0 3aCTOCYBaHHS AHTHKOATYJISIHTIB TMAIliEHTaM, SKI TIEPEHECIH TPOLEIyPy
KapJioBepcii.

Cnocib 3acmocysanns

J1j1s mepopalibHOTO 3aCTOCYBaHHSI.

Enoxcaban MoskHa nmpuiiMaTtu 3 DKero uu 0e3 TKi.

Himu.
besrneka Ta eeKTUBHICTD 3aCTOCYBAaHHS IILOTO JIIKAPCHKOTO 3acO0y AJI JITEH 1 IMTITKIB BIKOM JI0
18 pokiB He BcTaHOBJICHI. JlaH1 BIACYTHI.

Ilepeoosysanns.

Ilepeno3yBanHs enokcabaHy MOK€ IpPHU3BECTH 10 BHHUKHEHHS KpoBoTeui. JlOCBin BMMajKiB
nepe03yBaHHA JyXe 00MeXeHUH.

CrenuiyHOTO aHTUIOTY, AKHI HeWTpanizye papMakoguHaMiuHUH edeKT eaoKcabaHy, HeMae.

VY pa3i nepeno3yBaHHs eloKcabaHy Ui 3MEHILICHHS BCMOKTYBAaHHS MOXKHA 3aCTOCYBATU PaHHE
BBEJICHHS AaKTHBOBaHOro Byrumisa. Llg pexkomeHnparis 06a3yeTbcs Ha CTaHAAPTHOMY JIIKYBaHHI
nepeao3yBaHHs JTIKapChbKUX 3ac00iB Ta Ha JOCTYMHMX JAHMX ILI0J0 MOJIOHUX CHOJYK, OCKUIBKH
BUKOPHUCTaHHS aKTUBOBAHOTO BYT'UUISA Ul 3MEHIIEHHS BCMOKTYBaHHS €70KcabaHy CIelialbHO He
BHUBYAJIOCH.

Jlikysannsa kposomeu. IIpy BUHUKHEHHI YCKIIaJIHEHb Y BUTJISA1 KPOBOTEYI CIIiJT BIAKJIACTH BBEICHHS
HACTYMHOI J103U eJokcabaHy a0o NPUNMHUTH JiKyBaHHs. Ilepios HamiBBUBEAEHHS enoKcabaHy
cTaHoBUTH NpuOIU3HO 10—14 romun. JlikyBaHHs CHiI MpU3HAYATH IHIWBIAYAIbHO, 3aJIEKHO BiJ
IHTEHCUBHOCTI Ta JIOKai3alii KpoBoTedi. Y pa3i MOTpedH ciijl MPOBECTH HAJEKHE CUMIITOMATHYHE
JKYBaHHS, HANpPHUKIAJ MEXaHIYHY KOMIIPECi0 MpH IHTEHCUBHINH KpOBOTEYl 3 HOCa, XIpypridyHUN
reMocCTa3 3 MpoleaypaMHi KOHTPOJIIO KPOBOTEUi, BITHOBICHHS BOJHO-EJIEKTPOJITHOrO OanaHcy Ta
reMOJMHAMIUHy MIATPUMKY, MEepeTuBaHHs KpOBi (EpUTPOLUTApHOi Macu abo CBIKO3aMOPOKEHOT
IUTa3MH, 3aJIEKHO BiJl CTaHy, 10 BUHHUK: aHeMis a0o Koarysormnarisi) abo TpoMOOIIMTIB.

Ockitbku HeOE3MeyHy IS KUTTS KPOBOTEUY HEMOXJIMBO KOHTPOJIIOBATH 32 JIOMIOMOTOI0 TAaKHX



3ax0liB, SIK NEpEeNMBAaHHSI YM T'€MOCTa3, BCTAHOBJICHO, IO BBEACHHS 4-(akTOPHOTO KOHIIGHTPATY
MPOTPOMOIHOBOTO KOMITIEKCY B 1031 S0 MO/kr HerTpanizye epekT enokcadany depe3 30 XBUWIMH
TiCIIs 3aBepIIeHHs HY3i1.

Takox Moxe PO3IIANATUCA 3aCTOCYBAHHS PEKOMOIHAHTHOTO (baKTopa Vlla (r-FVIla). Omnak
KIIHIYHUM JTOCBi 3aCTOCYBaHHS IIBOTO TMpermapary oco0am, SKi OTPHUMYIOTh efokcalaH,
0OMEKEHHI.

V pa3i 3Ha4HOT KPOBOTEYi MOKE OyTH MOTPIOHOIO0 KOHCYIIBTAILiS JIIKapsA-TeMaToIora.

[Iporaminy cymbdar i1 BiramiH K He NOBHHHI BIUIMBAaTH HA AHTUKOATYJISHTHY AaKTHBHICTH
eloKcabany.

JlocBin 3acTocyBaHHS aHTU(DIOPUHONITUIHUX 3aC00IB (TPAHEKCAMOBOI KUCIOTH, aMiHOKAIPOHOBOT
KHCJIOTH) Y TIALlIEHTIB, SKi OTPUMYIOTh el0KcabaH, BincyTHid. Hemae HaykoBOro oOrpyHTYBaHHS
JOIUTHPHOCTI, & TaKOXX HEMae JIOCBIIy 3aCTOCYBaHHS TE€MOCTATHYHHX 3acO0IB CHCTEMHOI il
(mecMmormpecuHy, ampoTHHIHY) 0co0aM, SKi OTPUMYIOTh €/I0KcabaH. 3 OrJisigy Ha BHCOKE
3B’SI3yBaHHs 3 OUIKaMM IUTa3MH KpPOBI OYIKY€ThCS, IO €0KcabaH HE BUBOAMTHCS 3 OPraHIi3My
HUTSIXOM JTiaJTi3y.

Io6iuni peakuii.

Haliyactimumu noOMMHUMM peakuisiMUd  efokcabaHy, Mpo sIKI MOBiZoMJIsiocsi, Oyau HOCOBa
KpoBOTeua, reMatypis Ta aHemiss. KpoBoTeua Moke BUHUKHYTH Ha Oyb-sKif NUISHIN 1 MOxe OyTu
Ba’KKO0, HABITh JICTAJILHOIO.

[ToGiuni peakiii, HaBeAeHI HWXKYE, KiIacHU(pIKOBaHI 3a CHUCTEMaMH Opra”iB (BIAMOBITHO 0
MedDRA) Ta 3a 4acTOoTOI0 BUHMKHEHHS: ayxe dacto (>1/10); gacto (> 1/100 — < 1/10); Heuacto
(> 1/1000 — < 1/100); piako (= 1/10 000 — < 1/1000); myxe pinko (< 1/10 000); gactoTa HEBiTOMA
(HE MO’KHA OIIHUTH HA OCHOB1 HAsIBHUX JIAHHX).

3 oboky cucmemu «Kpogi ma Jaimgpamuunoi cucmemu: uacmo — aHEMiS; Heuacmo —
TPOMOOIIUTOTICHISI.

3 60Ky imyHHOI cucmemu: pioko — aHaUIAaKTHYHI peakilii, aJepriuHuid HaOpsK, Heuacmo —
TiNepUYyTINUBICTb.

3 6oky Hepsosoi cucmemu: wacmo — 3allaMOPOYCHHsS, TOJIOBHHH OUTb; Heuacmo —

BHYTPIITHHOYEPEITHUN KPOBOBUJIUB; piOKO — CyOapaxHOiTaIbHUIT KPOBOBUJIHUB.

3 boky opeanie 30py: Hewacmo — OYHUN KPOBOBWIIMB, KPOBOBWIIMBH B KOH IOHKTUBY/CKJIEPY.

3 6oky cepys: pioko — KPOBOBUIIUB B IOPOKHUHY MEPUKAPY.

3 60Ky cyoun: neuacmo — HII KPOBOBUJIUBH.

3 6oky pecnipamopHOi cucmemu, opeaHie 2pyoHOi KIIMKU ma cepeo0oCMmiHHA. 4acmo — HOCOBa
KpOBOTEUA,; Heuacmo — KPOBOXapKaHHS.

3 60Ky WAYHKOBO-KUUIKOB020 MPAKMY: Yyacmo — OuTh B KUBOTI, KPOBOTEYl B HMWKHIX 1 BEPXHIX
BiJIIJIaX IUTYHKOBO-KUIIIKOBOTO TPAKTY, KPOBOTEUl Y pOTOBII MOPOKHUHI/TTIOTII, HY0TA; pioKO —
MepUTOHEAIbHA KPOBOTEYA.

3 boky cenamobiniapnoi cucmemu. uacmo — TIIBUILIEHHS pPiBHA OulipyOiHy KpOBi Ta ramma-
rioTaMuITpancdepasu; Hewacmo — MIABUIICHHS PIBHS JTyXHO1 (hocdaTa3u KpoBi Ta TpaHCaMiHA3.
3 6oxy wxipu ma niowKipHOi MKAHUHU: Yacmo — IWKIPHUM KPOBOBHUIIMB Y M K1 TKAHWHU; BUCHII,
CBepODK; Hewacmo — KPOTUB’ THKA.

3 6oky onopno-pyxo6o2o anapamy ma CHOLYYHOI MKAHUHU. PIOKO — KPOBOBWIMB Yy M’si3U (0e3
CHHIPOMY KOMITAPTMEHTY ), BHYTPILTHBO-CYTTI000BUI KPOBOBUJIUB.

3 60Ky HUPOK [ ceu08UBIOHUX WIAXIG: YaACMO — MAaKPOCKOIIIYHA TeMaTypis/ypeTpaibHa KpOBOTeYa.
3 60Ky penpodyKmuseHoi cucmemu ma MOIOUHUX 34103; 4aCHO — BaTiHaIbHi KpoBOTeui',

3acanvni nopywennsa ma peaxyii y micyi 66edeHHs: uacmo — KpPOBOT€Ya Yy MICII BBEICHHS
npemnapary.

Jlabopamopui noxkazuuxku. uyacmo — BIAXWIEHHS Bi HOPMH TOKa3HUKIB (DYHKI[IOHATbHHUX
MEYIHKOBUX TPOO.

Tpasmu, ompyenHs, npoyedypHi YCKIAOHEHHs: Hedacmo — KPOBOTEUl B Micll XipypriuHUX
MpoLeayp; pioko — cyOaypalibHa KpOBOTEYA.

'BarinanbHi KpoBOTEHi, K MPaBWIIO, BiAMIYaluCs y JKiHOK BikoM 10 50 POKiB i Oy/IM HEMOIIMPEHUMH CEpPe KiHOK
BikoM TIoHaT 50 poKiB (32 JAHUMU JTOCITIHKEHB ).

Onuc okpeMux MOOIYHUX peaKIiil
T'emopaciuna anemis.




3acrocyBaHHs eloKca0aHy MiJBUINYE PU3UK BUHUKHEHHS BHYTPIIIHBOT a00 BIIKPUTOT KPOBOTEUl Y
Oy/ab-SKMX TKaHWHAX Ta OpraHax, II0 MOXE NMPHU3BOIUTH 0 MOCTreMoparidyHoi anemii. O3HaKH,
CHUMIITOMHM Ta CTYIIHb TSHKKOCTI (BKJIIOYAFOUM MOXKIJIMBUH JICTaTbHUU HACTIOK) BiAPI3HAIOTHCS
3aJI©KHO BiAg  JIOKami3alii Ta BUPAXEHOCTI KpoBOTedi Ta/abo aHemii (IUB. poO3ALT
«IlepenosyBanus»). 3 AOCHIIKEHb BIIOMO, IO KPOBOTEYi 31 CIM30BHX OOOJOHOK (HANPHUKIAT
HOCOBI KpPOBOTEYI, IUTYHKOBO-KHUIIIKOBI KPOBOTEYi, KPOBOTEUi 3 OPraHiB CEYOCTATEBOi CUCTEMH) Ta
aHeMisl 3yCTpIYaKCh YacTille MpU AOBrOTPUBAIOMY JIKYyBaHHI €I0KCa0aHOM, HDK MpPHU JIKyBaHHI
ABK. 3Baxxaroun Ha 1€, OKpPIM HaJEKHOTO KJIIHIYHOTO CIIOCTEPEKEHHS, Y BIAMOBIIHUX BHITaJKaX
PEKOMEHYEThCSL MPOBOAMTH JTaOOpAaTOpPHY NEPEBIPKY MOKA3HHMKIB TeMOTJIO0IHY/TEMaTOKPHUTY 3
METOI0 BHWSBICHHS BHIIQJKIB BHYTPINIHIX KpOBOTE€Y. Y TEBHUX Tpylax MaIi€HTIB PH3UK
BUHUKHEHHS KPOBOTEYl MOKE OyTH BHUIIMM, HANPHUKIAJ y XBOPUX 3 HEKOHTPOJIHOBAHOIO TSHKKOIO
apTepiabHOIO TIMEPTEH31€I0 1/a00 y MAIi€HTIB, SKi 0THOYACHO MPUHMAIOTh JTIKAPChKHM 3aci0, sIKUi
BIUIMBAE HA 3TOPTaHHS KpoBl. Moke TOCWIIOBAaTUCh IHTEHCUBHICTh Ta/abo TpHUBATICTD
MEHCTpYyaJIbHUX KpoBoTeu. [IposiBamMM remMopariyHuX YyCKIaJHEHb MOXKYThb OyTH CJIa0KiCTh,
OJiTiCTh, 3allaMOPOYEHHS, TOJIOBHHMM OUTh a00 HaOpsK HE3 sICOBaHOI €TIOJNOTii, JMCITHOE, IIOK
HEBIJIOMO{ €Ti0JIOr1i.

[ToBinoMisocs Mpo yCKIAAHEHHS, BIIOMI SIK HACHIIOK TSKKOT KPOBOTEUl, Takl K KOMIApPTMEHT-
CHUH/IPOM 1 HUPKOBA HEJIOCTATHICTh BHACHIOK rinonepgysii. ToMy mij 4ac OLIHKY CTaHy Malli€HTa,
SIKOMY TIPU3HAYAIOTh aHTHKOATYIISIHTH, CJIiJI 3Ba)KyBaTH PU3NK BUHUKHEHHS KPOBOTEUI.
Llosidomnenns npo nebaxcani nobiuni peakyii

[ToBimomieHHsT Tpo TiAO3pIOBaHI MOOIYHI peakiii MICAs peecTpaiii JIKapchKoro 3acoly €
BOKJIMBUMH. BOHM 103BOJIAIOTH MPOBOJWUTU MOHITOPUHT CIIBBITHOIIEHHS KOPUCTB/PU3UK MpPH
3aCTOCYBaHH1 JIKapchbKOoTro 3aco0y. MenuuHi mNpaniBHUKM TOBHHHI 3BITYBaTH Npo Oyab-sKi
MiZ03pIOBaH1 MOOIUHI peaKIlii.

Tepmin npuoamnocmi. 2 poxu.

YMoBH 30epiraHus.

30epiraTi B OpUTriHAIBHIN YITAKOBIII MPU TeMiiepaTypi He Butie 25 °C.

30epiraTi y HEJOCTYITHOMY JIJIsl IITEH MICIII.

YnakoBka. [To 10 Tabnerok y Gictepi; mo 3 GicTepu y madiri.

Kareropis Bignycky. 3a penenrom.

Bupodunk. AT «KUIBCbKWUI BITAMIHHUN 3ABO/I».

Micue3naxoa:keHHsI BAPOOHHUKA Ta ajpeca Micls MPOBAIKeHHsI Oro AislJIbHOCTI.

04073, Ykpaina, m. Kuis, Byn. Konumisceka, 38.
Web-caiir: www.vitamin.com.ua
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	Всмоктування. Після абсорбції максимальна концентрація едоксабану в плазмі крові досягається впродовж 1–2 годин. Абсолютна біодоступність становить приблизно 62 %. Прийом їжі підвищує максимальну експозицію нерівномірно, проте має мінімальний вплив на...
	Розподіл. Едоксабан має двофазний розподіл. Об’єм розподілу становить в середньому 107 л (стандартне відхилення 19,9 л).
	Зв’язування з білками плазми крові в умовах in vitro складає приблизно 55 %. Немає клінічно значущих накопичень едоксабану (коефіцієнт накопичення 1,14) при дозуванні один раз на день.  Рівноважні концентрації досягаються впродовж 3 днів.
	Біотрансформація. Переважно у плазмі крові виявляють едоксабан у незміненій формі. Едоксабан метаболізується шляхом гідролізу (опосередкованого карбоксилестеразою 1), кон’югації або окиснення під дією CYP3A4/5 (< 10 %). Едоксабан має три активних мета...
	Виведення. У здорових осіб розрахунковий загальний кліренс становить 22 (± 3) л/год; 50 % препарату виводиться нирками (11 л/год). Нирковий кліренс становить приблизно 35 % застосованої дози. Решту кліренсу забезпечують метаболізм та виведення із жовч...
	Лінійність. При застосуванні доз від 15 мг до 60 мг едоксабан демонструє приблизно пропорційну дозі фармакокінетику.
	Особливі групи
	Пацієнти літнього віку
	При проведенні популяційного фармакокінетичного аналізу було встановлено, враховуючи показники функції нирок та масу тіла, що вік пацієнта не має додаткового клінічно значущого впливу на фармакокінетику едоксабану.
	Порушення функції нирок
	Показник AUC (площа під кривою залежності «концентрація — час») у пацієнтів з порушеннями функції нирок легкого (КК > 50–80 мл/хв), помірного (КК 30–50 мл/хв) і тяжкого (КК < 30 мл/хв, діаліз не застосовується) ступеня підвищувався відповідно на 32 %,...
	Відмічена лінійна кореляція між концентрацією едоксабану в плазмі крові й активністю антифактора Ха, незалежна від функції нирок.
	Пацієнти з термінальною стадією ниркової недостатності, які проходили процедуру перитонеального діалізу, мали на 93 % вищу загальну експозицію, якщо порівнювати зі здоровими особами.
	Популяційне фармакокінетичне моделювання свідчить, що експозиція збільшується приблизно вдвоє у пацієнтів з порушенням функції нирок тяжкого ступеня порівняно з пацієнтами з нормальною функцією нирок.
	Активність антифактора Ха залежно від показника КК
	Лікування едоксабаном не вимагає регулярного моніторингу — вплив на антикоагулянтну дію можна оцінити за допомогою каліброваного кількісного аналізу на антифактор Ха, який є корисним у виняткових ситуаціях, коли відомості про експозицію едоксабану мож...
	Після 4-годинного сеансу гемодіалізу відмічалося зменшення загальної експозиції едоксабану менш ніж 9 %.
	Порушення функції печінки
	У пацієнтів з порушенням функції печінки легкого або помірного ступеня тяжкості фармакокінетичні та фармакодинамічні показники були аналогічними до показників, які спостерігалися у контрольній групі здорових осіб. Застосування едоксабану у пацієнтів з...
	Стать
	При проведенні популяційного фармакокінетичного аналізу було встановлено, що стать пацієнта не має додаткового клінічно значущого впливу на фармакокінетику едоксабану.
	Етнічне походження
	При проведенні популяційного фармакокінетичного аналізу було встановлено, що показники максимальної і загальної експозиції у пацієнтів з Азії і пацієнтів, що не належать до країн Азії, були порівнянними.
	Маса тіла
	Фармакокінетичний/фармакодинамічний взаємозв’язок
	Едоксабан переважно абсорбується у верхньому відділі шлунково-кишкового тракту. Отже, лікарські засоби або захворювання, які збільшують евакуацію зі шлунка та перистальтику кишечнику, здатні зменшувати розчинення й абсорбцію едоксабану.
	Інгібітори P-gp (Р-глікопротеїну)
	Едоксабан є субстратом ефлюксного транспортера P-gp. У фармакокінетичних дослідженнях одночасне застосування едоксабану з інгібіторами P-gp циклоспорином, дронедароном, еритроміцином, кетоконазолом, хінідином або верапамілом призводило до підвищення к...
	Одночасне застосування едоксабану з циклоспорином, дронедароном, еритроміцином або кетоконазолом потребує зниження дози до 30 мг один раз на добу.
	Одночасне застосування едоксабану з хінідином, верапамілом або аміодароном не потребує зниження дози.
	Застосування едоксабану з іншими інгібіторами P-gp, у тому числі інгібіторами ВІЛ-протеази, не вивчалося.
	Едоксабан в дозуванні 30 мг один раз на добу можна застосовувати одночасно з такими інгібіторами P-gp:
	– Циклоспорин: одночасне застосування одноразової дози циклоспорину 500 мг з одноразовою дозою едоксабану 60 мг підвищувало AUC і Cmax едоксабану.
	– Дронедарон 400 мг 2 рази на добу впродовж 7 днів з одноразовою одночасною дозою едоксабану 60 мг на 5 день підвищувало AUC і Cmax едоксабану.
	– Еритроміцин 500 мг 4 рази на добу впродовж 8 днів з одноразовою одночасною дозою едоксабану 60 мг на 7 день підвищувало AUC і Cmax едоксабану.
	– Кетоконазол 400 мг 1 раз на добу впродовж 7 днів з одноразовою одночасною дозою едоксабану 60 мг на 4 день підвищувало AUC і Cmax едоксабану.
	Едоксабан в дозуванні 60 мг один раз на добу можна застосовувати одночасно з такими інгібіторами P-gp:
	– Хінідин: при застосуванні хінідину в дозі 300 мг 1 раз на добу на перший і четвертий день та 3 рази на добу на другий і третій день одночасно з одноразовою супутньою дозою едоксабану 60 мг на 3-й день відмічалося підвищення AUC едоксабану впродовж д...
	– Верапаміл: при застосуванні верапамілу в дозі 240 мг 1 раз на добу впродовж одинадцяти днів одночасно з одноразовою дозою едоксабану 60 мг на десятий день спостерігалося підвищення AUC і Cmax едоксабану приблизно на 53 %.
	– Аміодарон: одночасне застосування аміодарону в дозі 400 мг 1 раз на добу разом з едоксабаном 60 мг 1 раз на добу призводило до підвищення AUC і Cmax. Це підвищення не вважалося клінічно значимим. Відомо, що у дослідженні за участі пацієнтів з НФП еф...
	Індуктори P-gp
	Одночасне застосування едоксабану з індуктором P-gp рифампіцином призводило до зниження середнього AUC едоксабану та скорочення періоду напіввиведення з можливим зниженням фармакодинамічних ефектів. Одночасне застосування едоксабану з іншими індуктора...
	Субстрати P-gp
	Дигоксин: при застосуванні едоксабану 60 мг один раз на добу впродовж 1–14 днів з супутнім багаторазовим застосуванням дигоксину 0,25 мг два рази на добу (на 8-й і 9-й дні) та 0,25 мг один раз на добу (на 10-й і 11-й дні) відмічалося підвищення Cmax е...
	Антикоагулянти, антитромбоцитарні засоби, нестероїдні протизапальні препарати (НПЗП) та селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну/інгібітори зворотного захоплення норадреналіну  (СІЗЗС/ІЗЗН)
	Антикоагулянти: одночасне застосування едоксабану з іншими антикоагулянтами протипоказане через підвищення ризику кровотечі (див. розділ «Протипоказання»).
	АСК (ацетилсаліцилова кислота): при одночасному застосуванні АСК (100 мг або 325 мг) і едоксабану збільшується час кровотечі. Одночасне застосування високих доз АСК (325 мг) призводило до підвищення показників Cmax та AUC едоксабану в рівноважному ста...
	У випробуваннях допускалося одночасне застосування АСК (в низьких дозах, ≤ 100 мг/добу), інших антитромбоцитарних засобів та тієнопіридинів, результатом якого було збільшення великих кровотеч приблизно у два рази, якщо порівнювати з монотерапією, при ...
	Едоксабан можна застосовувати одночасно з низькими дозами АСК.
	Інгібітори агрегації тромбоцитів: у випробуванні одночасне застосування монотерапії тієнопіридинами (наприклад клопідогрель) призводило до підвищення частоти клінічно значимих кровотеч, хоча на тлі едоксабану відмічався відносно нижчий ризик, ніж на т...
	Досвід застосування едоксабану з подвійною антитромбоцитарною терапією або фібринолітиками є дуже обмеженим.
	НПЗП: одночасне застосування напроксену і едоксабану призводить до подовження часу кровотечі, якщо порівнювати з монотерапією згаданими препаратами. Напроксен не впливає на Cmax та AUC едоксабану. Відомо, що у клінічних випробуваннях супутнє застосува...
	Ризик розвитку кровотечі
	Едоксабан підвищує ризик кровотечі і може спричиняти тяжкі, потенційно небезпечні для життя, кровотечі. Як і інші антикоагулянти, рекомендується з обережністю застосовувати едоксабан пацієнтам при станах, які супроводжуються підвищеним ризиком кровоте...
	Відомо, що у клінічних дослідженнях кровотечі зі слизових оболонок (наприклад, носові кровотечі, шлунково-кишкові кровотечі, кровотечі з органів сечостатевої системи) та анемія зустрічались частіше на тлі довготривалої терапії едоксабаном, ніж при лік...
	Антикоагулянтний ефект едоксабану не може бути надійно проконтрольований за допомогою стандартних лабораторних обстежень. Немає спеціального засобу зворотної антикоагулянтної дії для едоксабану.
	Гемодіаліз значно не впливає на кліренс едоксабану.
	Пацієнти літнього віку (1)
	Одночасне застосування едоксабану й АСК пацієнтам літнього віку потребує обережності через підвищений ризик кровотеч.
	Пацієнти з порушенням функції нирок
	Значення AUC в плазмі крові у пацієнтів з порушенням функції нирок легкого ступеня (КК > 50–80 мл/хв), помірного ступеня (КК 30–50 мл/хв) та тяжкого ступеня (КК < 30 мл/хв, діаліз не застосовується) підвищувалося, порівняно з пацієнтами з нормальною ф...
	Пацієнтам з КК < 15 мл/хв або пацієнтам, які перебувають на діалізі, не рекомендується проводити лікування едоксабаном.
	Функція нирок при НФП
	При застосуванні едоксабану відмічена тенденція до зниження ефективності з підвищенням КК порівняно з належним використанням варфарину. Отже пацієнтам з НФП та високим КК слід застосовувати едоксабан виключно після ретельної оцінки індивідуального риз...
	Оцінка функції нирок: контроль показників КК слід здійснювати на початку лікування у всіх пацієнтів і далі за клінічними показаннями.
	Пацієнти з порушенням функції печінки
	Едоксабан не рекомендується застосовувати пацієнтам із тяжкими порушеннями функції печінки.
	Едоксабан слід застосовувати з обережністю пацієнтам з печінковою недостатністю легкого або середнього ступеня тяжкості.
	Пацієнти з підвищеними рівнями ферментів печінки (аланінамінотрансфераза/ аспартатамінотрансфераза (АЛТ/АСТ) перевищують верхню межу норми у більше ніж                     2 рази) або з рівнем загального білірубіну вище за верхню межу норми в 1,5  раз...
	Припинення лікування через хірургічні та інші втручання
	У випадку, якщо антикоагулянтна терапія має бути відмінена для зниження ризику розвитку кровотечі під час хірургічних чи інших процедур, застосування едоксабану слід припинити якомога раніше, щонайменше за 24 години до втручання.
	Якщо процедуру не можна відкласти, слід оцінити наявність підвищеного ризику виникнення кровотечі і терміновість втручання. Лікування едоксабаном потрібно відновити після проведення хірургічних чи інших втручань, як тільки досягнуто адекватного гемост...
	Якщо під час або після хірургічного втручання неможливий прийом пероральних лікарських засобів, необхідно розглянути можливість парентерального введення антикоагулянту з подальшим переходом на пероральне застосування едоксабану один раз на добу.
	Взаємодії з іншими лікарськими засобами, які впливають на згортання крові
	Паралельне застосування лікарських засобів, які впливають на згортання крові, збільшує ризик кровотечі. До таких засобів належать АСК, інгібітори агрегації тромбоцитів, інші антитромбоцитарні засоби, фібринолітики, СІЗЗС та НПЗП при тривалому застосув...
	Штучні клапани серця і стеноз мітрального клапана середнього або тяжкого ступеня
	Дія едоксабану не вивчалася у пацієнтів зі штучними клапанами серця, у пацієнтів протягом перших 3 місяців після імплантації біопротезуючого клапана серця, з фібриляцією передсердь або без неї, а також у пацієнтів з мітральним стенозом середнього та в...
	Пацієнти, які страждають на ТЕЛА та мають нестабільну гемодинаміку, або пацієнти, які потребують тромболізу чи легеневої емболектомії
	Едоксабан не рекомендується застосовувати як альтернативу НФГ пацієнтам, які страждають на ТЕЛА та мають нестабільну гемодинаміку або можуть проходити тромболіз чи легеневу емболектомію, оскільки безпека та ефективність едоксабану у зазначених клінічн...
	Пацієнти з активним раком
	Ефективність та безпека едоксабану при лікуванні та/або профілактиці ВТЕ у пацієнтів з активним раком не встановлені.
	Пацієнти з антифосфоліпідним синдромом
	Лабораторні показники
	Незважаючи на те, що лікування едоксабаном не вимагає регулярного моніторингу, вплив на антикоагуляційну дію може бути оцінений шляхом каліброваного кількісного аналізу на антифактор Ха, результати якого можуть допомогти при прийнятті клінічних рішень...
	Вплив на репродуктивну функцію. Жінки з репродуктивним потенціалом повинні уникати вагітності в період лікування едоксабаном.
	Вагітність. Ефективність та безпека застосування едоксабану вагітним жінкам не вивчалася. Результати дослідження на тваринах продемонстрували репродуктивну токсичність. Через потенційну репродуктивну токсичність, значний ризик виникнення кровотеч та п...
	Період годування груддю. Ефективність та безпека застосування едоксабану жінкам у період годування груддю не вивчалася. У ході досліджень на тваринах встановлено, що едоксабан виділяється з грудним молоком. Отже, лікарський засіб Едоксакорд протипоказ...

