modernas. O parvovirus B19 pode causar reacdes sérias em mulheres gravidas soro-negativas ou pacientes com
deficiéncias do sistema imunoldgico.

0 risco de transmissao de agentes infecciosos porém é reduzido devido a seleco rigorosa de doadores e doagdes. O
processo de produgao de Octanine F também inclui diferentes etapas para eliminar e inativar virus.

A vacinagao apropriada (hepatite A e B ) para pacientes que fazem uso de concentrados de fator IX derivados de plasma
é recomendada.

Apos sucessivos tratamentos com concentrados de fator IX de coagulacdo humana, os pacientes devem ser monitorados
para o desenvolvimento de inibidores, quantificados em unidades Bethesda a partir de provas bioldgicas apropriadas.
Existem relatorios na literatura que mostram correlacdo entre a ocorréncia de inibidores de fator IX e reacdes alérgicas.
Assim, pacientes que apresentem reagdes alérgicas devem ser avaliados para a presenca de inibidores. Deve ser
também observado que os pacientes com inibidores de fator IX podem ap risco fo de anafilaxia com
subsequentes infusdes com fator IX. Devido ao risco de reagdes alérgicas com concentrados de fator IX, a administracao
inicial de fator IX deve ser realizada sob estrita observagao médica.

0 produto deve ser usado com precaucéo em criancas com menos de 6 anos com exposicao limitada a concentrados de
fator IX e em pacientes sem tratamento prévio.

Como o uso de complexos concentrados de fator IX foi historicamente associado ao desenvolvimento de complicagdes
tromboembolicas (o risco é mais alto em preparacdes de baixa pureza), o uso de concentrados de fator IX pode ser
potencialmente perigoso em paciente com sinais de fibrindlise e com coagulacdo intravascular disseminada.

Devido ao risco de complicagdes tromboembodlicas, pacientes com doenca hepatica, em pds-operatorio, neonatos ou

0 uso de fator IX de baixa pureza foram associados com casos de infarto do miocardico, coagulagao intravascular
disseminada, trombose venosa e embolia pulmonar. O uso de fator IX de alta pureza raramente é associado a tais efeitos
colaterais.nDevido & quantidade de heparina no produto, muito raramente pode ser observada alergia induzida por
heparina com stibita reducdo da contagem de plaquetas no sangue (abaixo de 100.000/ml ou 50% da contagem inicial)
- trombocitopenia tipo Il. Em pacientes que nunca apresentaram hipersensibilidade a heparina, esta diminuicdo dos
trombdcitos pode acontecer de 6 a 14 dias depois do comego de tratamento. Em pacientes que ja tenham apresentado
hipersensibilidade a heparina; esta redugao pode comegar algumas horas apés o inicio do tratamento.

Essa forma grave de redugdo do nimero de plaquetas no sangue pode ser acompanhada ou resulta em trombose
arterial, tromboembolia, distirbios graves de coagulacdo (coagulopatias de consumo), necrose de pele na area da
injecdo, petéquias entre outros. Se forem observadas as reagdes mencionadas, a administragao de Octanine F deve ser
imediatamente interronpida e medicamentos que contenham heparina nao devem ser usados no futuro. Devido a esse
efeito da heparina sobre as plaquetas humanas, deve-se realizar estrito controle da contagem de plaquetas do paciente,
especialmente no inicio do tratamento.

Se forem observados quaisquer efeitos indesejaveis ndo mencionados nesse folheto, informar imediatamente o médico
responsével.

Superdose
Nenhum sintoma de superdosagem com fator IX de coagulagdo humana foi relatado até o momento.

Ar

pacientes em risco de fendmenos trombéticos ou coagulagdo intravascular disseminada devem ter acom ito
clinico para se descobrir quaisquer sinais precoces de coagulopatias trombéticas e de consumo, com realizagao de provas
biolégicas apropriadas logo que o produto for administrado. Em cada uma destas situagdes, o beneficio de tratamento

com Octanine F deve ser avaliado contra o risco destas complicagdes.

Gravidez e Lactacao

A seguranca de Octanine F para uso durante a gravidez humana néo foi estabelecida em estudos clinicos controlados.
Categoria de risco C: Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica ou do
cirurgido-dentista.

Capacidade de dirigir veiculos ou operar maquinas
Nao ha nenhuma indicacdo de que Octanine F prejudique a habilidade de dirigir ou operar maquinas.

Uso em idosos, criancas e outros grupos de risco
Nao existe recomendacdo especial de dosagem para idosos e outras categorias de risco.

Interagdes medicamentosas
Nao sdo conhecidas interacdes de Octanine F com outros medicamentos. Octanine F ndo deve ser combinado com outro
medicamento durante a administracao.

Reacdes adversas
Hipersensibilidade ou reagdes alérgicas que podem incluir: angioedema, sensacdo de queimagao no local de infuséo,
calafrios, urticaria generalizada, enxaqueca, hipotensao, letargia, nusea, inquietagao, taquicardia, sensagao de aperto no
peito, formigamento, vémito e respiragao ofegante podem ser observadas menos frequentemente em pacientes tratados
com concentrados de fator IX. Em alguns casos, estas reagdes podem progredir para anafilaxia grave, acontecendo em
associacdo temporal com desenvolvimento de inibidores de fator IX. O tratamento requerido depende da natureza e
gravidade da reacdo apresentada.

Paciente com hemofilia B podem desenvolver anticorpos (inibidores) contra o fator IX. Se tal reagao ocorrer, esta se
manifestara como resposta clinica insuficiente. Nesses casos, deve-se contactar um centro especializado em hemofilia.
Como o uso de Octanine F em pacientes em tratamento prévio nao foi estabelecido em estudo clinicos, o desenvolvimento
de anticorpos nesses pacientes deve ser analisado por método apropriado (teste Bethesda).
Sindromes nefréticas foram observadas em pacientes com hemofilia B apés indugao de
tolerancia imunoldgica por inibidores de fator IX e histérico de reacdo alérgica.

0 aumento de temperatura corporal é observado raramente.

Existe um risco potencial de episodios de tromboembolia consecutivos a administracao
de produto contendo fator IX, com um risco mais alto nas preparagdes de baixa pureza.
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OCTANINE® F
bl fator IX de coagulacéo

Forma farmacéutica e de apresentagdo
250 UI po liofilizado cartucho ¢/ 01 frasco-ampola de vidro + diluente x 5 ml + conjunto de reconstituicdo e infusdo
500 UI pé liofilizado cartucho ¢/ 01 frasco-ampola de vidro + diluente x 5 ml + conjunto de reconstituicdo e infusdo
1000 Ul po liofilizado cartucho ¢/ 01 frasco-ampola de vidro + diluente x 10 ml + conjunto de reconstituicao e infusao

Uso Intravenoso
Uso adulto e pediatrico

Composicao

Poténcia:

OCTANINE F 250 contém 250 Ul de fator IX de coagulagdo humano, em forma de pé liofilizado para uso intravenoso.
Deve ser reconstituido em 5 ml de agua para injecao (Farm. Eur.), perfazendo entao aproximadamente 50 Ul FIX/ml*.

OCTANINE F 500 contém 500 Ul de fator IX de coagulagao humano, em forma de pé liofilizado para uso intravenoso.
Deve ser reconstituido em 5 ml de dgua para injecdo (Farm. Eur.), perfazendo entao aproximadamente 100 Ul FIX/ml*.

- OCTANINE F 1000 contém 1000 UI de fator IX de coagulacdo humano, em forma de po liofilizado para uso intravenoso.
Deve ser reconstituido em 10 ml de 4gua para injecao (Farm. Eur.), perfazendo ento aproximadamente 100 Ul FIX/ml*.

*Padrdo OMS 84/683.

Atividade especifica:  Octanine F 250 > 50 Ul/mg proteina total
Octanine F 500 e Octanine F 1000 ~ 100 Ul/mg proteina total

Cada ml da solucao reconstituida de Octanine F contém:

OCTANINE F 250 OCTANINE F 500 OCTANINE F 1000
fator IX de coagulagao 50 Ul 100 UI 100 Ul
4gua para injecao 5ml 5ml 10 ml
proteina total <0,8mg <1,6mg <1,6mg
heparina 2,5-75Ul 5-15 Ul 5-15 Ul
citrado de sddio diidratado 6 mg 6mg 6 mg
cloreto de sédio 26 mg 26 mg 26 mg
cloridrato de lisina 1 mg 1 mg 1 mg
cloridrato de arginina 3,5mg 3,5mg 3,5mg

Octanine F ndo contém agentes conservantes ou antimicrobianos.
INFORMACOES AO PACIENTE

Como este medicamento funciona?

0 fator IX de coagulagéo é um componente normal do plasma humano e atua como o fator IX endégeno.

A hemofilia B é um distrbio hereditario de coagulagéo sanguinea ligado ao sexo, causado por niveis reduzidos do fator
1X, e tem como resultado hemorragias (sangramentos) abundantes nas articulagdes, misculos e 6rgaos internos, tanto
espontaneamente como em decorréncia de trauma acidental ou cirdrgico. Por meio da terapia de substituicdo, os niveis
plasmaticos de fator IX permitindo uma correcdo temporaria da deficiéncia do fator e uma correcdo das
tendéncias de hemorragia (sangramento).

Por que este medicamento foi indicado?
Octanine F é usado no e profilaxia de

p g em paciente com hemofilia B (deficiéncia congénita de
fator IX).
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Quando nao devo usar este medicamento?

Contra-Indicacdes

Octanine F ndo deve ser administrado a pacientes alérgicos aos componentes da formula
do produto e se o paciente possui historico de alergia relacionada a reducao de trombocitos
(trombocitopenia tipo Il induzida por heparina).

Adverténcias

Octanine F deve ser administrado intravenosamente apos ser reconstituido com o solvente fornecido. O tratamento deve
ser realizado sob supervisao de um médico experiente no tratamento de hemofilia. A dosagem e duracao do tratamento
dependem da gravidade da deficiéncia de fator IX, assim como da localizagao e extenséo do sangramento e das condigdes
clinicas do paciente.

Uso restrito a hospitais.

Precaucdes

A quantidade a ser administrada e a frequéncia da aplicacdo devem sempre ser orientadas pelo médico que avaliara a
efetividade clinica individualmente.

N&o interromper o tratamento sem o conhecimento de seu médico.

Gravidez e lactacdo

Informe seu médico da ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apés o seu término.

Informe ao seu médico se esta amamentando.

Recomenda-se a administracao de Octanine F durante a gravidez e lactacao humana somente se claramente indicado.

Riscos de automedicagdo
N&o tome remédio sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a satide.

Capacidade de dirigir veiculos ou operar maquinas
N&o ha nenhuma indicacdo de que Octanine F prejudique a habilidade de dirigir ou operar maquinas.

Interacdes Medicamentosas
N&o séo conhecidas interagdes do fator IX de coagulacdo humano com outros medicamentos. Entretanto, Octanine F nao
deve ser infundido com outros medicamentos.

Como devo usar este medicamento?

Aspecto fisico
Octanine F ¢ fornecido em frasco ampola contendo pé liofilizado em conjunto com frasco ampola contendo 4gua para
injecdo a ser utilizada na reconstituicdo do produto.

Caracteristicas organolépticas
0 po liofilizado apresenta-se branco a levemente amarelo. A dgua para injegao nao deve apresentar turvagdo ou deposito.

Dosagem

Octanine F deve ser administrado apds reconstituido com a solucéo diluente. O tratamento deve ser iniciado sob a
supervisao de um médico especializado no tratamento de hemofilia.

As quantidades e duracdo do tratamento com Octanine F di jem da idade do disturbio | atico, da
localizagéo e extensdo da hemorragia e da condicao clinica do paciente.

A quantidade a ser administrada e a frequéncia de administracdo dependerdo da eficacia clinica no seu caso individual
e da decisao clinica do seu médico.

Como usar
Os acessorios de preparacdo e infusdo do produto devem ser usados corretamente de forma a manter a esterilidade
do produto.
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A solucdo reconstituida deve ser usada imediatamente apds a reconstituicdo e de uma nica vez. A solugao nao utilizada
deve ser descartada.

Antes e durante a administracdo de fator IX, a pulsagao do paciente deve ser monitorada como uma medida preventiva.
Caso haja aumento marcante na pulsacdo, deve-se reduzir a velocidade de infusao ou interromper a administracao.

Quais os males que este medicamento pode causar?

Informe seu médico sobre o aparecimento de reagdes desagradaveis.

Hipersensibilidade ou reacdes alérgicas como: angioedema, sensacdo de queimacdo no local de infuséo, calafrios,
urticaria generalizada, enxaqueca, hipotenséo, letargia, nausea, inquietacdo, taquicardia, sensacdo de aperto no peito,
formigamento, vémito e respiracao ofegante podem ser observadas menos frequentemente em pacientes tratados
com concentrados de fator IX. Em alguns casos, estas reagdes podem progredir para anafilaxia grave, acontecendo em
associacdo temporal com o d Ivii de inibidores de fator IX. O requerido depende da natureza e da
gravidade da reacdo apresentada.

Pacientes com hemofilia B podem desenvolver inibidores contra o fator IX. Se tal reacdo ocorrer, resultara uma resposta
clinica insuficiente. Nesses casos, deve-se contactar um centro especializado em hemofilia. Como o uso de Octanine F
em pacientes sem tratamento prévio ndo foi estabelecido em estudos clinicos, o desenvolvimento de anticorpos nesses
pacientes deve ser analisado por teste apropriado (teste Bethesda).

Sindromes nefrdticas foram observadas em pacientes com hemofilia B apés inducéo de tolerancia imunolégica por
inibidores de fator IX e histérico de reagao alérgica.

0 aumento de temperatura corporal é observado raramente.

Existe um risco potencial de episddios de tromboembolia apds a administracdo de produtos contendo fator IX, com um
risco mais alto nas preparacges de baixa pureza. O uso de produtos contendo fator IX de baixa pureza foi associado com
casos de infarto do miocardio, coagulacdo intravascular disseminada, trombose venosa e embolia pulmonar. O uso de
fator IX de alta pureza raramente é associado a tais efeitos colaterais.

Devido a quantidade de heparina no produto, muito raramente pode ser observada alergia induzida por heparina com
stibita reducao da contagem de plaquetas no sangue (abaixo de 100.000/ml ou 50% da contagem inicial)-trombocitopenia
tipo IIl. Em pacientes que nunca apresentaram hipersensibilidade a heparina, esta diminui¢do dos trombdcitos pode
acontecer de 6 a 14 dias depois do comeco de tratamento. Em pacientes que ja tenham apresentado hipersensibilidade a
heparina; esta reducdo pode comecar algumas horas apés o inicio do tratamento.

Essa forma grave de redugao do nimero de plaquetas no sangue pode ser acompanhada ou resultar em trombose arterial,
tromboembolia, distirbio grave de coagulacdo (coagulopatias de consumo), necrose de pele na area da injecao, petéquias
entre outros. Se forem observadas as reagdes mencionadas, a administragao de Octanine F deve ser imediatamente
interrompida e medicamentos que contenham heparina nao devem ser usados no futuro. Devido a esse efeito da heparina
sobre as plaquetas humanas, deve-se realizar estrito controle da contagem de plaquetas do paciente, especialmente no
inicio do tratamento.

0 que fazer se alguém usar grande quantidade deste medicamento de uma sé vez?
Nenhum sintoma de superdosagem com fator IX de coagulagdo humano foi relatado até o momento.

Onde e como devo guardar este medicamento?

Conservar o produto na embal original em temp entre +2°C e +8°C, protegido da luz. Nao congelar.
0 produto deve ser usado imediatamente apds a reconstituicdo e de uma Unica vez.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

0 prazo de validade deste medicamento ¢ de 02 (dois) anos, desde que conservado corretamente.

Nao usar apos a data de validade declarada nas embalagens.

INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

Caracteristicas Farmacoldgicas
0 fator IX é uma glicoproteina de cadeia tinica com massa molecular de cerca de 68.000 Daltons. Trata-se de um fator de
coagulacdo dependente da vitamina K que é sintetizado no figado. O fator IX ¢ ativado pelo
fator Xla no sistema de coagulagao intrinseco e pelo fator Vila/complexo de fator tecidual no
sistema extrinseco. O fator IX ativado, em combinagao com o fator VIII ativado, ativa o fator
X. Isso por fim, resulta na conversao da protrombina em trombina, que em seguida converte
o fibrinogénio em fibrina, formando um coégulo.
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A hemofilia B é um disturbio hereditario de coagulagdo sanguinea ligado ao sexo, causado por niveis reduzidos do fator
1X, e tem como resultado hemorragias abundantes nas articulagdes, misculos e 6rgao internos, tanto espontaneamente,
como em decorréncia de trauma acidental ou cirtrgico. Por meio da terapia de substituicdo, os niveis plasmaticos de fator
IX aumentam, permitindo uma correcao temporaria da deficiéncia do fator e uma correcdo das tendéncias de hemorragia.

Propriedades Farmacocinéticas

Foram obtidos os seguintes resultados em um estudo farmacocinético com 13 pacientes com hemofilia B ao longo de 12
anos (idade média 28 anos, variacao 12-61 anos):

N=13 Mediana Média | DP* Minimo Méximo
Recuperagao progressiva (Ul x dI' x UI" x Kg) 12 13 0,5 08 2,4
ASC* norm (Ul x dI" x h x UI" x Kg) 32,4 37,7 13,0 24,5 64,0
Meia-vida (h) 27.8 291 5.2 22,0 36,8
TMP* (h) 394 40,0 73 30,2 51,6
Clearance (ml x h" x Kg) 31 29 09 1,6 41

ASC = area sob a curva
TMP = Tempo médio de permanéncia
DP = desvio padrao

A recuperagao progressiva também foi testada em um segundo estudo. A meta-anélise de todas as avaliagdes (n=19)
resultou em uma recuperagéo de aproximadamente 1Ul x dI x UI" x Kg. Nao houve diferenca na recuperacdo progressiva
nos testes apos os tratamentos de trés e seis meses.

Seguranca

0 fator IX de coagulagdo (do concentrado) é um componente normal do plasma humano e atua como o fator IX
enddgeno. Os dados toxicoldgicos disponiveis sobre TNBP e polisorbato 80, embora limitados para este ltimo, indicam a
improbabilidade de reacdes adversas nas exposicdes humanas previstas.

Resultados de eficicia

As porcentagens de prevencao/cura contra tratamento de controle ndo podem ser fornecidos para nossos produtos. A
justificativa para tal concentra-se no fato de que todos os estudos foram n&o-controlados. No entanto, critérios objetivos
foram usados para a taxa de eficacia, niveis dos fatores de coagulacéo e p os derivados. Adicionalmente, o
tratamento de um grupo controle com produtos de referéncia padronizados (outros além do tratamento de fator de
coagulago regular) podem submeter pacientes hemofilicos a riscos desnecessarios de desenvolvimento de inibidores.

Indicagdes
Octanine F é usado para o tratamento e profilaxia de hemorragia em pacientes com hemofilia tipo B (deficiéncia congénita
de fator IX).

Contra-indicacdes

Em casos de hipersensibilidade (alergia) a substancia ativa ou a quaisquer componentes da formula do produto.

Em caso presente ou passado de alergia relacionada a redugao de trombécitos (trombocitopenia tipo Il induzida por
heparina).

Modo de usar e cuidados de conservacéo depois de aberto

Instrugdes para reconstituicdo:
Aqueca o diluente (4gua para injecdo) e o concentrado nos frascos fechados até que atinjam a temperatura ambiente.
Mantenha esta temperatura durante a reconstituicao. Caso utilize um banho-maria para o aquecimento, deve-se evitar
que a agua do banho entre em contato com as rolhas de borracha ou os lacres dos frascos. A temperatura do banho-
maria ndo deve exceder 37°C.

1. Remova os lacres do frasco que contém o concentrado e do frasco de agua e limpe as rolhas de borracha com alcool.
B.230.005.BR

2. Remova a cobertura protetora da extremidade menor da agulha de ponta-dupla, tendo cuidado para ndo tocar a ponta
da agulha. Entdo, perfure o centro da rolha de borracha do frasco de 4gua com a agulha na posicéo vertical. Para retirar
completamente o fluido do frasco de 4gua, a agulha deve ser introduzida na rolha de borracha de tal modo que assim
que penetre na rolha esteja visivel no frasco.

. Remova a cobertura protetora da extremidade maior do outro lado da agulha, tendo cuidado para nao tocar a ponta
exposta da agulha. Segure o frasco de agua de cabega para baixo sobre o frasco do concentrado e rapidamente perfure
o centro da rolha de borracha do frasco do concentrado com a agulha. O vacuo existente no frasco do concentrado faz
escoar a agua.

. Remova a agulha de ponta dupla junto com o frasco de 4gua vazio do frasco do concentrado. Gire lentamente o frasco
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Grau de hemorragia/Tipo de
procedimento cirtirgico

Nivel desejado de
Fator IX (%)

Frequéncia de doses/duracao da terapia (dias)

Hemorragias

do concentrado até que o liofilizado esteja completamente dissolvido. Octanine F dissolve rapi atemp
ambiente em uma solugao clara.

Caso o concentrado nao dissolva completamente ou haja formagao de agregados, a preparagao deve ser descartada. A
solucao reconstituida deve ser usada imedi

Instrugées para injecao:

Antes e durante a administracao de fator IX, a pulsacao do paciente deve ser monitorada como uma medida preventiva.
Caso haja aumento na pulsacéo, deve-se reduzir a velocidade de injecéo ou interromper a administracdo.

1. Depois que o concentrado for reconstituido, conforme descrito acima, remova a cobertura protetora da agulha com
filtro e perfure a rolha de borracha do frasco do concentrado.

Remova a tampa da agulha com filtro e prenda a seringa.

Vire o frasco com a seringa fixa de cabega para baixo e verta a solugdo na seringa.

Desinfete o local da administragao com alcool.

Remova a agulha com filtro da seringa e prenda a agulha de infusdo (borboleta).

Injete a solugdo por via intravenosa a uma velocidade lenta de 2-3 ml por minuto. Caso seja necessario mais de um
frasco de Octanine F para um tratamento, a mesma agulha de infusdo de borboleta e a mesma seringa podem ser
utilizadas novamente. Ja a agulha com filtro s6 deve ser usada uma Unica vez. Sempre use uma agulha com filtro
quando estiver vertendo a solucdo em uma seringa. Toda solucdo remanescente deve ser descartada.
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Posologia
Octanine F deve ser administrado apés reconstituido com a solucéo diluente. O tratamento deve ser iniciado sob a
supervisao de um médico especializado no tratamento de hemofilia.

As quantidades e duragao do tratamento com OctanineF dependem da gravidade do disturbio hemostatico, da localizacao
e extensdo da hemorragia, e da condicdo clinica do paciente.

0 namero de unidades de fator IX administrado é expresso em unidades internacionais (Ul), que esta relacionado ao
padrao da OMS para concentrados de fator IX. A atividade do fator IX plasmatico é expressa em porcentagem (relativo ao
plasma humano) ou em unidades internacionais (relativo a um padrdo internacional para fator IX no plasma).

Uma unidade internacional (Ul ) de atividade de fator IX é equivalente a quantidade de fator IX em 1(um) ml de plasma
humano normal. O célculo de dosagem de fator IX exigido esta baseado na descoberta empirica de que 1 Ul de fator IX
por peso corporal (Kg) eleva a atividade de fator IX plasmatico em 1% da atividade normal.
Para calcular a dosagem requerida, deve-se di o nivel de atividade de fator IX pl
atividade precisa aumentar.

A dosagem necessaria é determinada usando a formula seguinte:

Unidade exigidas= peso corporal(Kg)x elevacao desejada de FIX(%)x0,8

A quantidade a ser administrada e a frequéncia de aplicacdo deve sempre ser orientada na efetividade clinica em cada
caso individual. Raramente, o concentrado de fator IX precisa ser administrado mais de uma vez ao dia.

No caso dos intes eventos | agicos, a atividade do fator IX ndo deve cair abaixo do nivel de atividade plasmatica
indicado na tabela seguinte.

0Os dados apresentados podem ser usados para guiar episodios de sangramento e cirurgia:

ico e 0 quanto esta

Hemartrose precoce, 20-40
sangramento muscular ou oral

Repetir a cada 24 horas. Pelo menos 1 dia até que
o episodio hemorragico seja interrompido ou a
cura alcancada.

Hemartrose mais extensa, sangramento 30-60 Repetir infusdo a cada 24 horas por 3-4 dias ou
muscular ou h mais, até que a dor e a inaptidao estejam resolvidos.
Sangramentos maiores ameacando a 60-100 Repetir a infuséo a cada 8 a 24 horas até que o

vida do paciente, tais como cirurgia
de cabeca, sangramento na garganta,
sangramento abdominal grave

risco esteja eliminado.

Cirurgias

Pequeno porte (inclusive extracao 30-60 A cada 24 horas, por pelo menos 1 dia, até que a

de dente) cura seja alcancada.

Grande porte 80-100(pré/pds | Repetir a infusao a cada 8-24 horas até que a ferida
operatorio) esteja curada adequadamente. Ento prosseguir

terapia durante pelo menos 7 dias mantendo um
nivel de atividade de FIX de 30% a 60% (Ul/dI)

Sob certas circunstancias, quantidades maiores que as calculadas podem ser requeridas, especialmente na dose inicial.

A resposta dos pacientes ao fator IX pode variar individualmente. Logo, deve-se realizar a determinacdo dos niveis de
fator IX durante o curso do tratamento a fim de guiar a dosagem necessaria e a frequéncia da administracao. No caso
particular de intervencdes cirtirgicas maiores, é indispensavel o monitoramento preciso da terapia de substituicdo por
meio de analise de coagulacdo (atividade de fator IX plasmatico).

Prevencdo de sangramento: para profilaxia prolongada contra sangramentos em pacientes com hemofilia B grave, doses
de 20 a 30 Ul de fator IX por peso corporal (kg) devem ser administradas duas vezes por semana. A dosagem deve ser
adaptada de acordo com a resposta individual do paciente. Em alguns casos, especialmente em pacientes mais jovens,
intervalos de dosagens menores ou doses mais altas podem ser necessarias.

Hemofilicos que recebem tratamento com concentrados de fator IX devem ser monitorados para o desenvolvimento de
anticorpos contra fator IX (inibidores).

Se a atividade de fator IX nao atingir os niveis plasmaticos esperados, ou se o nao for controlado com uma
dose apropriada, deve-se executar o teste Bethesda para que seja determinado se um inibidor de fator IX esta presente.
Se o inibidor em niveis menores que 10 unidades Bethesda por ml, a administracdo de quantidades adicionais de fator
IX pode neutralizar o inibidor. Em pacientes com titulos de inibidor acima de 10 UB ou com resposta anamnéstica alta, o
uso de concentrados de complexo protrombinico ativado ou preparacdes de fator VIl ativado deve ser considerado. Estas
terapias devem ser dirigidas por médicos com experiéncia no tratamento de paciente com hemofilia.

Adverténcias
Como com qualquer produto de origem protética para uso intravenoso, podem acontecer reagdes de hipersensibilidade
do tipo alérgicas. Sinais precoces de reacdes de hipersensibilidade incluem: urticaria generalizada, sensagéo de aperto no

peito, respiracdo ofegante, hipotensao e anafilaxia. Se estes sintomas acontecerem, i per a infusao imedi
e consultar o médico. No caso de choque, devem ser observados os procedimentos médicos atuais para tratamento do
choque.

Quando medicamentos oriundos do sangue humano ou plasma sao administrados, doencas devidas a transmissdo de
agentes infecciosos ndo podem ser totalmente excluidas. Isto também se aplica a patégenos de natureza desconhecida.
Alguns virus, especialmente parvovirus B 19, sao dificeis de serem removidos ou inativados, mesmo usando técnicas
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