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protocol terapeutic corespunzStor poziliei nr.28 cod (B01AE'B01AF): ANTICOAGULANTE ORALE NON'

ANTIVITAMINA K (NOAC)

l. Indica{ii

ll. Criterir de includere in tratament:
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Medicamente din clasa

anticoagulalJtelor orale
non-anti vitarnina K

(NOAC), concentratie

]:dificare
a

prescrt e re

Apixabanr.rnr 2.5 rng si 5 mg

Dabigatranum etexilatLrm 1 10

rrrcJ sr 150 tnci

Ecloxananum 30 rng st (i0 ntg

Rivaroxabanl:m 15 rng si 20 nl!

486prcvflnir(:l.J i:rctider)tuil,ii vai;r-Lllar cerebral sr a enrboltei srSlcrnlt{j la paclen!ti adulti cu

Fibrilatte atrial5 9i ctl unul $ail mai rrlulli filctori (ie rtsc'

Apixabattunr 2 5 mg si 5 r0g

Edoxabanunr 30 mg si 60 rng

Rivaroxabanum 15 mg si 20 mg
494Irat.ilrentul trombo;zei venoase profuncir (TVP), al etnbolier pultrronare (HP), precutr 9t

prevenirea -l VP reclirente $i a EP recurente'

\pixabanum 2.5 mg

livaroxabanum 10 mg
333p*"""j*. **imentelor tromboenlbolice venoase la pacientii adulti care sunt suput'

..-^i i-F6r,a6rii rhirr rrnirale de artroolasti€ a sOldului.
Apixabanum 2.5 tng

Datrigatrantim etexilatum 1 1 U

mg
t{ivaroxabanurn 10 mg

5lBprcventla lrrinra|a a evtlllilllentolor
sufr:rit o interventic' chirr-rrqicalii de

trorrtl:oernht:lil:e v(:rroilst: la pacientii,ifil'llti
prote?are cornpletd a qenun(hiului'

care ar.l

Rivaroxabanunr 2,5 mg 487
fiur,,*r*,,.,,1r, ,icinlinislrat conci]|lritent cu acirl acetilsalicllrc (AAS), este tntltcat

lcntrL, prevenirca rvcnirnentelor aterotron"rllotice la pacienr!;ii adr"rlli care prezintS boald

Iterosclerotrc5 cclronarianS (BAC) sar-r boalS arterial; perifbric6 (BAPi, cu rlsc crescut

le a.! erilrt:er)Ie,1,ChCml(e.

:rt,,r*J - -, al*l ere ( i ncl ifr:re nt cl e n led i ca rrle nlu I recorfl a nd j)t'\

f,",r.,:rr.1ll ,u:r.iif r:r-r fibriiir!ie alrialii sr c;u ttlrul sari nlai r-rlLllli tirctorr dr: rlsc

avarriJ ift scor OiiA2l)S2-VAS(l ::2 la birbatr sau;::i la {unttir r:alcttlat in

rredul utnrat0r.
- insuli,:ienla cardiacil conqestivai (senlne/simptolne de insutlcienla

carcliacii sair evidenlierea unei fraclii de ejectie VS reduse sau

cardiomiopatie hipertroficd) - 1 punct

- hipertensiune srterial& sau pacientul este sub tratament antihipefiensiv

- 1 Pl"trlct
l- viirsta * 75 de ani " 2 Puncte

l-orauet zahilrat (glrcelnrc.'a ieun peste 125 rngidl sau peste 7 ormolil'

lsaii tratatnt:nl cu lirpoqliilernianle orala srlsari insulina) * 1 punci

l" .rrrterr:ricni,, ciD al:cideill rascrtlar cerebral satl acc'icletrl ischenllc

Itranzif or sar r lron)l)oernLluhsnl'- 2 pt'ir'lcte

l- rstoric de boala vasculara (stelloze semnilicatrve ale arterelor coronare

lla angiografie. anlece(iente de infarct miocardic' boale arteriale penfericii

lsau placa aortlca) - 1 Ptrnct

I- vArsta intre (i5 - 74 ani - I Pt,nct

l- sex femrnin - 1 Punct

IruOnC ," adniinistreaza si la pacienlii adulli cu fibrilatie atrialh si cu utiul

lu.r., ,nr, rridltr filctorl cle risc av;ind i-rn scor-Cl IA2DS?-!-ASC r 1 la

ln,i,,,,ol, ou,, I I l. l"n,u,, alr-rrlci r:irnEl beneflciul este c:)nsi68.ral fl1ar Illai"e

ll!,,...,t,i ., Lrl lli' r.illre rttetlrutrl frr,lt.ttCtatl'

Prevenirea acaideiltului Vascular ceret:ral :;i a ernboliei

sistefit'ce la pacier]tii aclulti cu fibrilatie atrialS non-valvr"rlard

(l-At'lV) si ru utttil s;ili-r rr'rili mulfi fatl-r:rrr de risc cum sunt:

(rr (,iir'nl. vil:i(.l,lrl i:creilral 9;)u accldellt r:i('l)(:nli(: ililllzittf I

lrAl I , ir., ;tr.tt.rcrrde,tte; v;irsth I 7li ani; l-rrpertenslune

larterl,alii ; n,o1,.'1 76l1a rat, lnsuf icien[d card iacd si rnptoma:ici;

l;;;;;ffi;;;;'i'l 
" 4

i ratarnerttLrl trnrrtbcztli velloo$e prr:luncle !i ol errrbolie i

pulrrrcrrare st in preverrirea recufenlei tronrtrczet ''lerloase

profurrcle: sr a en":boliei prul-tlonare la pacientii adulti

Piicrrlntll adullr tl.l:

- troirt)o:d vettoasa prufLirrclii. pent!'u tralarnerlttil in lara actlle

- enrbolie ;:ulmotlarS, pentlu tratarnentul in faza ar:uti:

- tron'rboza venoasd orofulrdai, pentru prevenirea recurenlelol

- embolie pulmonard, pentl'J prevenlrea recuren

,r*u"rrii"u eventrrtentelot' trornboernbolice venoase la

,acientri adulft care sunt. supusr utrei intervelrtii chirurqicale
i.- 14r^.a15.:fia r r^lrirrlr ri

lra.,errt,,.,rlutti supusi urrei tnterventii chirr-rrgficale de artroplastie

a $oldi.rliri :;i care nrr se itlcndreazi itl vretltltll di[ [riteriile de

r,rxcltldel t,l

4r'.,.,,]tt* upu9i uric'i tnlcrvcrnlii c-lrrrurgrcale c1e a1Lroplasticl

:i qcfiLir.tchilllut si care rru se incadreazi irr vreunr-rl din criterrile

Je ex(.ludpre

tl'wr.)ntia 1:ritttltt''li a evrnirnotrlolor 1:rL'mll'renllJtllir-{] vr:ni.)ar;t

l;; t:,rt ,r,'lttrt ;ttlLiltr ril, (: 3r.1 31-lfct-ir- o rrltcrv[:rlli{-] chtrtrrt'lit ali ritl
nrotF/dre ct,nrolCt;.r a qtlllLrl)Cl I'ultII

1. pacienli cu boald ateroscleroticd ccronanana

a) vdrsta > 65 ani;
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istorac de inlarct miocardic in ultimii 20 de ani SAU boald arteriald
multivasculare (sjmptomatica sau cu istoric de angine stabile

instabilS) SAU antecedente de lnterventie coronariane percutanate

SAU antecedente de "bypass' coronarian multivascular;

varsta < 65 ani;

ateroscleroza sau revascularizare in cel putin doua teritorii vasculare
ar fi arterele coronare, cerebrovasculare sau periferice) SAU

evenimentelor aterotrombotice la pacienfii adulfi care prezinte cel putin doi dintre urmatorii factori de risc: fumat,

re prezint; boal5 ateroscleroticS coronarianS (BAC) sau zaharat tip 2, disfunclie renald cu o rate estimate de filtrare

arterialS periferic5 (BAP), cu risc crescut de (eGFR) situate in intervalul 15-60 ml/min, insuficienla

ischemice, administrat concomitent cu acid accident vascular cerebral ischemic non-lacunar in antecedente

cetilsalicilic (AAS). peste o lund).

. pacienti cu boale arteriale perifericd:

antecedente de revascularizare (chirurgicala sau intervenlionalS)
inferioare;

antecedente de amputare din cauza bolii arteriale periferice;

antecedente de claudicalie intermitenta cu un indice gleznS/bral < 0,90 Si

stenozd arterialS periferice semnificativS (>50%), confirmate prin
'afie

antecedente de revascularizare carotidiand (chirurgicale sau
sau stenoza asimptomatica, semnificativa (>50%), de

carotiia, confirmate prin ultrasonografie/angiografie.

lll. Criterii de excludere/intrerupere, oprire sau modificare a tratamentului:

- Nu se recomanda administrarea NOAC la pacientii purtetori de proteze valvulare mecanice 9i la pacienlii cu
stenozd mitrali moderate sau severe;

- Nu se recomandi administrarea NOAC la pacienlii cu insuficien!5 hepatici sever5 sau la cei cu afectiune
hepatici asociate cu risc de sdngerare;
* Nu se recomand5 administrarea NOAC in sarcind 9i alSptare;

- Nu se recomand5 adtninistrarea NIOAC la pacientii cu clearance al creatininei < 15 ml/min sau la pacienlii
dializa[i;

- Nu se recomande administrarea NOAC in caz de s6ngerare active sau in caz de afectiuni care reprezintd
factori de risc major pentru sangerare majora (ulcer gastroduodenal prezent sau recent; neoplasme cu risc
crescut de singerare; traumatisme recente cerebrale sau medulare; interventii chirurgicale recente la nivelul
creierului, m5duvei spinirii sau oftalmologice; hemoragie intracraniand recenti; varice esofagiene; malformatii
arteriovenoase; anevrisme vasculare sau anomalii vasculare majore intramedulare sau intracerebrale);
* Nu se recomande administrarea NOAC la pacien$i cu sindrom antifosfolipidic;
* Nu se recomand5 administrarea concomitenti cu anticoagulante parenterale sau cu antivitamine K, cu
excep[ia protocoalelor de schimbare de la un anti:boagulant la altul sau in cazul administririi concomitente de
heparini nefrac[ionatd in cursul procedurilor interventionale;

- Administrarea NOAC trebuie intrerupt6 cu cel putin 24 de ore inainte de o interyen[ie chirurgicalS electivi sau
de o procedurd interventionalS cu risc scizut sau moderat de sAngerare, gi cu cel putin 48 de ore inainte de o
interventie. chirurgicali electivd sau 'de o procedurd invazivi cu risc crescut de sAngerare. in aceste cazuri,
tratamentul trebuie reluat c6t mai curAnd posibil dupi interven[ie/procedurS. Nu se recomandi terapia "punte" cu
heparind (nefractionatd sau cu greutate moleculard mica) dupd oprirea NOAC:

- Nu se recomandi administrarea NOAC la pacienlii cu embolie pulmonari instabili hemodinamic sau care
necesiti trombolizi sau embolectomie pulmonard
lV. Contraindicalii importante:

- Pacientii purtitori de proteze valvulare mecanice 9i pacienlii cu stenozi mitrald moderati sau severi;
- Boal6 hepatici asociati cu o coagulopatie 9i risc clinic relevant de s6ngerare (incluzAnd pacienlii cu cirozi
clasele Child Pugh B 9i C pentru rivaroxabanum);

- Sarcini gi aldptare;

- Hipersensibilitate la substanla activd sau la oricare dintre excipienlii enumerali;

- SAngerare activi, semnificativii din punct de vedere clinic, sau in caz de afecliuni care reprezintd factori de
risc major pentru sAngerare majori'(ulcer gastroduodenal praz€rrt sau recent; neoplasme cu risc crescut de
singerare; traumatisme recente cerebrale sau merjulare; intervenlii chirurgicale recente la nivelul creierului,
miduvei spinirii sau oftalmologice; hemoragie intracraniand recentd; varice esofagiene; malformalii
arteriovenoase; anevrisme vasculare'sau anomalii vasculare majore intramedulare sau intracerebrale).
V. Tratament: doze recomandate, mod administrare, durata
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Rivar0xabanunl
I nd icatie Apixabanum

20 rng (1 oomprimat de 20

aclrnlnistratd oral o dati

- 1 5 mg t1 conlprimat de '1 5

o datA pe zi la Pacienti
instrticienl6 tettalb

ati (clearence la

30-49 ml/mitr1 sau

severi (clearance la

creatin{ni '15-29

I ratament de lungd durata

imat de 60 mg)

30 rng o date Pe zi la

pacienlii cu unul sau mai

multi dintre

atii (clearence la

atinina 30-4.9 ml/mirr)

(clearance la

te corporali sc6zutd

s 60 kg, utilizarea

ooncomitentd a urmitorilor

- 150 m0 (1

capsule de 1 50 mg)

administratl oral de

110 mg (1

de 1 10 mg)

doud ori pe zi la

cienti cu varsta

80 de ani gi

cdrora lt se

adnrinistreare
c0ncomitent
verapantil

Tratatretlt de

5 mg (1 conrprimat de 5 mg)
'ati oral de doud ori Pe zi

- 2,5 nrg {'1 corrprimat de 2,5 mg)

inistrata oral de rjorrd ori pe ui la

cienlii cu cel lrutin 2 din uflnAloarele

1) viiirsta >80 de ani

) greutate corporald sub 60 kg

3) creatinina sericil I1.5 mg/dl

- Tratament de lungd dirrati

a accideniultti

rbuliei sisternice la

cientii adulti clr

trial5 si cu ttrtul $aLl

i rnl.,lti factori de lisc

- Penlru tratamentul TVP sau

al EP acule, 15 mg (1

de 15 mg)

inistratA 0ral de doud ot'i

zi in primele ll s5Ptintani

urmate de 20 nrg o date Pe zi

cu ziua 22, timP de

'[ratanrentul de scurte

(de cel putin 3 luni)

recontartdal la Pacientii

cu TVP sau EP Provocatd de

ori de risc tranzitori majori

interventie chirurgicalii

ai sau traumai recentii);

- t-a pacienlii cu TVP sau HP

legiturd cu tactorii de

tranzitorii rlajori, TVP

EP

at sau TVP sau EP

ntii, trebuie luati in

considerare o durati mai

lungi a tralamentului, iar

a este de 20 nrg (1

nPrirnat de 2o rilq) o datd

zi.

- La pacienlii cu insuficienli
moderat.i (clearance

creatinina 30-49 ntlitnin)

ru severa (clearance la

nrl^nin) d0za este de 15 mg

de doud ori Pe zl in Primele 3

aceea. daca nscul de

iingerare dePhgeqte riscul

recurenlei TVP $i a EP,

ie luatd in considerare

dozei de la 20 ntg

datd pe zi la 15 nrg odati

60 rng o datii Pe zi. duPi
adnrinistrarea initialS de

agLllaflte Parenterale
de cel pu{in 5 zile.

30 mg.o dati Pe z-i la

ienlii cu r.rnul sau nlai

rnulli dintre
urmitorit factori

nstificienld renaldl

ratd (clearence la

.orporala scazuta

concomitenta a

rurmilorilor inhibitori ai

closporine, dronedaroni

rata tratarnentului
TVP $au EF, cat 9i

ntrtr prevenirea TVP /

rP recurente trebuie

inr:lividr.ralizatA dttPd

rea atenli a

benefi ciului tratamenttrlui

10 rng (2 conrprinlate de 5 mg)

ninistratd oral cle doud ori pe zi ill
7 zile. r:rmati din ziua I de 5

de douS ori Pe zi tinrP de minim 3

caz de TVP sau EP firi legdtttrd cu

de ri$c tranzilorii majori, TVP sau

P rreprovocat sau TVP sau EP

recurente, trebuie luatii in considerare

duratS rflai lungd a tratarnentLllui iar

oza trebuie scdzrrta clupd 6 h.rni la 2,5

(1 conlprirnat <ie 2.5 rngl de dottS

pe zi.

'f ratamenlul trombozei

l'VP) si al emlroliei

'ornbozet venoase

i pulm0nar€ la

1.0 rng (l conrprirnat dc

10 rng) adminrstralil oral

datd pe zi, iniliat5 in
prinrele 6 pdnii la 10 ore

de la interventia
icalS 9i continuatE

?-,5 nrg (L comPrinrat de 2,5 ntq)

rninistratS oral de doud ori Pe

i, inifiati in prirrele 12 pEnE la 24

ore de la interventia
chirurgicalE 5i corrtinuati timp de

2 de zile
4
L
lG

omboembolice

sunl supusi unei

rteruentii d)irurgrcale

artloplastie a

{,,
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Vl. Monitorizarea tratanrentului:

- La rnilterea iratamentului este obligatorie misurarea clearence-ul creatininei (exclusiv prin formula Cockroft-

Gault). in timpul tratamentului, monitorizarea clearence-ul creatininei se face anual. La pacienlii cu vArsta 2 75

ani sau la pacrenlii cr.r clearence de creatinind < 60 ml/min, precum gi ori de cAte ori existd o suspiciune clinicd

de deteriorare a functiei renale. mr:nitor-izarea esle recomandatd de 3 ori pe an.
* Monitorizarea tratamentului se face mai des la pacientii la care riscul hemoragic (apreciat prin scala de risc

HAS-BLED) este mai nl.are.
* in timpul traiamentului se recomandd monitorizarea pacienlilor pentru aparitia semnelor de sangerare qr

intreruperea (temporari sau pennanenti) administrdrii in cazul aparitiei de hemoragii moderate sau severe.
* Nu este necesard morritorizarea parametrilor de coagulare in timpul tratamentului cu NOAC. in situa{lr

exceplionale, in care cunoagterea expunerii la NOAC poate influenta deciziile clinice, de exemplu in cazul
supradozajului gi al interventiilor chirurgicale d& urgenld, testele specifice pentru evaluarea activitdtii

anticoagulante pot fi utile.
* Adminrstrarea de NOAC in asociere cu dubli terapie antiplachetarri la pacien!i cu risc crescut de sdngerare

trebuie evaluat6 in raport cu beneficiul in ceea privegte prevenirea evenimentelor embolice/aterotrombotrce. in
plus, acegti pacren{i trebuie monitoriza{i cu atenlie in vederea identificdrii semnelor gi simptomelor de complicalii
hemoragice 9i anemie, care pot apdrea dupA inilierea tratamentului.
* La pacien{ii tratati cu edoxabanum pe o perioadd mai lungd de 1 an, se recomandii monitorizarea periodicd a

func{iei hepatice.

Vll. Prescriptori
I ndrcatie Prescri ptori

)revenrrea accrdentului vascular cerebral si a ernboliei
;isir:n'rice la pacierrtii aciulli cu fibrilatie alriald si ru urrul
;au fi)ar nrultr t:i:torr de risc

nrerlici din specialitatea cardiologie, medrcrrrS intern), neuroloqre,
qeriatf ie, c-lri rr.: r'g ie vascularii, clriru rg ie ca rdii:vast:u larb ;

i:r)ntinirare:a tratarrrelntt:h.rr se pc,ate face si tJe ciitre rrredrcul dt:
l'arnilie in clozele si pe durala recornandatS in scrisoarea rnedicalii.

fratamentul trombr:zei venoase profunde (TVP), al
:mbolrei pulnronare (EP), precum si prevenirea TVP
'ecurente sr a EP recurente

nredicr din specialitatea cardiologie, nredicinl rnterrrS, geriatrie,
rhirurgie vascularS, chirurgie cardiovasculari, pneunrologie,
hematologie, or:ologie; continuarea tratamentului se poate face gi

de c6tre nredicul cle fanrlie ln dr:zcle sr pe durata recomandatS in
scrisoarr:a mcd icalli,

)revenrrea evenim!:rltelot' trorrboembolrce venoase la

)acrenlii adulfi care sunt supugi unei rntr::rven[ii
:hrrurgicaie de artroplastiei a solclului sair genunchir"rh"ri

r-redrc.i din sfJecialitatea ortopedie gi traumatologie.

revenirea evenimentelor aterotronrbotice la pacientii
clLtlti care prezir-rt6 boalS ateroscleroticb coronanan6

redici din specialitatea cardiologie, medicinH internS, neurologie,
eriatne, cirirr"r rgie vascular6, chirurgie card iovasculard ;

a kbiG,l-
7L4^l EAox*-

87W.1
R. /'ll/tR0x,t-

br+tn

o

3"

Iteac) sa, boald arterialS
lde evenimente rschemice
l^-^!il^-li-:l;- / 

^ ^c\

periferici (BAP), cu risc crescut
administrat concomitent cu acid

lcontinuarea tratamentului se poate face gi

lfamilie 
in dozele gi pe durata recomandatS

de citre medicul de
in scrisoarea medicalS,

Preventia prinrard a

eveninrentelor
lrc;nrl;oetribolir:e

vorir.lasc la

pacienlii adLrl'{i care arl

suferrt o interyerilie

chirurgrcalii de

protezare completii a
oenunchir-tlui

G38

2,5 rnq (1 cornprimat de 2,5 mg)
administrat5 oral de doui ori pe

zi, iniliat6 in primele 12 p6ni la 24
de ore de la interventia
chirurgicali $i continuat} timp de
10 p6ni la 14 de zile

€

- 220 mg o datd pe

,i. adrYrinlstrate silb
formA dtl 2 capsule
de 1 10 mg.

- Tratamentul

trebuie inilial cu o

srngurei capsuld de
1 10 nrg

adrnrnistratd in

interval ciel-4ore
de la

finalizarea

cnrrurglcale sr

trebuie continuat cu
2 capsule o dat5 p9
zi. tinrp de 10 zteY

10 mg (1 conrprimat de
f0 mg) administratl oral
o dati pe zi, iniliat6 in
primele 6 p5n5 la 10 ore
de la intervenlia
chirurgicalS 5i continuatE
tlnrp de 2 sriptdm6ni

€

Prevenirea
evenimer'1k)10[

attlrotronrbolioft la

pacrentii

adull' care
prezrnti boald

aterosclerotic;i

hsl

coronarrani sau boald
anerialS peri{erir:li, ou

ris0 ores0ut de

eve,ilmente ischemice.
adnrinistrat
conr:r:mitent cLr acid

ar:etilsalicilic {AAS1

'2.5 mg (1 comprimat de 2,5

irg) de doud ori pe zi, in

rsocierea cu acid

rcetilsalicilic (aspirina) in

Jozd zilnicd de 75-100 mg
.Tratament de lungil durati

E


