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Folheto informativo: informagdo para o utilizador

Haemate P 250 UI + 600 UI/5 ml P6 e solvente para solucdo injetavel ou para
perfusao
Haemate P 500 UI + 1200 UI/10 ml Pd e solvente para solugdo injetavel ou para
perfusao
Haemate P 1000 UI + 2400 UI/15 ml P6 e solvente para solugdo injetdvel ou para
perfusao

Fator VIII da coagulacdao humana + Fator de Von Willebrand humano

Leia com atengdo todo este folheto antes de comecar a utilizar este medicamento
pois contém informacdo importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu médico ou farmacéutico.

- Este medicamento foi receitado apenas para si. Ndo deve da-lo a outros. O
medicamento pode ser-lhes prejudicial mesmo que apresentem 0s mesmos sinais de
doenca.

- Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo
indicados neste folheto, fale com o seu médico ou farmacéutico. Ver secgédo 4.

O que contém este folheto:

1. O que é Haemate P e para que é utilizado

2. O que precisa de saber antes de utilizar Haemate P
3. Como utilizar Haemate P

4, Efeitos indesejaveis possiveis

5. Como conservar Haemate P

6. Contelido da embalagem e outras informacgoes

1. O que é Haemate P e para que é utilizado
O que é Haemate P?

Haemate P apresenta-se sob a forma de pd acompanhado pelo solvente. A solugdo
obtida € administrada por injecdo ou perfusdo intravenosa.

Haemate P é fabricado a partir de plasma humano (parte liquida do sangue) e
contém fator de von Willebrand humano e fator VIII da coagulacdo humana.

Para que é utilizado o Haemate P?

Dado que o Haemate P contém tanto o FVIII como o FVW, é importante saber qual o
fator de que mais necessita. Se tem hemofilia A o seu meédico prescrever-lhe-a
Haemate P com o nUimero especificado de unidades de FVIII. Se tem DVW o seu
médico prescrever-lhe-a Haemate P com o nimero de unidades de FVW especificado.

Doenca de von Willebrand (DVW)
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Haemate P estd indicado na profilaxia e no tratamento de hemorragias, incluindo
hemorragias cirlrgicas, provocadas pela falta de fator de von Willebrand, quando o
tratamento com desmopressina (DDAVP), por si so, € ineficaz ou esta
contraindicado.

Hemofilia A (deficiéncia congénita de fator VIII)
Haemate P é usado para prevenir ou estancar hemorragias causadas pela falta do
fator VIII da coagulacdo no sangue.

Também pode utilizar-se para controlar a deficiéncia adquirida de fator VIII e no
tratamento de doentes com anticorpos contra o fator VIII.

2. O que precisa de saber antes de utilizar Haemate P

As secgles seguintes contém informagdo que o seu medico deve ter em consideragédo
antes de iniciar o tratamento com Haemate P.

Nao utilize Haemate P

- se tem alergia (hipersensibilidade) ao fator de Von Willebrand humano ou ao fator
VIII da coagulacdao humana ou a qualquer outro componente deste medicamento
(indicados na seccao 6).

- Informe o seu médico se é alérgico a qualguer medicamento ou alimento.

Adverténcias e precaugbes

Rastreabilidade

Recomenda-se fortemente que cada vez que receba uma dose de Haemate P, seja
registado o nome e o nimero do lote do medicamento de forma a manter o registo
dos lotes utilizados.

Fale com o seu médico ou farmacéutico antes de utilizar Haemate P:

- no caso de surgirem reacfes alérgicas ou anafilaticas (reactes alérgicas graves que
causam dificuldades respiratérias graves ou tonturas). Podem ocorrer reagdes de
hipersensibilidade do tipo alérgico. O seu médico deve informa-lo dos primeiros
sinais das reacGes de hipersensibilidade, tais como urticéria, erupgdes generalizadas
na pele, aperto no peito, dificuldades respiratorias, diminuicdo da pressdo arterial e
anafilaxia (reacdo alérgica grave que provoca dificuldades respiratorias graves ou
tonturas). Caso detete algum destes sintomas, suspenda imediatamente a utilizacao
do medicamento e informe o seu méedico.

- A formacdo de inibidores (anticorpos) € uma complicacdo conhecida que pode
ocorrer durante o tratamento com todos os medicamentos com o fator VIII. Estes
inibidores, sobretudo em concentracdes elevadas, impedem o funcionamento correto
do tratamento e vocé ou a sua crianga serdo monitorizados cuidadosamente para
verificar 0 desenvolvimento destes inibidores. Se a sua hemorragia ou a da sua
crianca ndo estiver a ser controlada com Haemate P, informe o seu médico
imediatamente.

- se foi informado de que sofre de uma doenca do coragdo ou que estd em risco de
sofrer de uma doencga do coracgdo, informe o seu médico ou farmacéutico.

- Se necessitar de um dispositivo de acesso venoso central (DAVC) para a
administracdo de Haemate P, o seu médico devera ter em consideracdo o risco de
complicacBes relacionadas com o DAVC, incluindo infecdes locais, bactérias no
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sangue (bacteremia) e a formagdo de um codgulo de sangue no vaso sanguineo
(trombose) em que o cateter se encontra inserido.

Doenca de von Willebrand

- caso exista risco de formacdo de coagulos sanguineos (efeitos tromboticos
incluindo a formacdo de coagulos sanguineos no pulmdo), particularmente se sabe
gue possui fatores de risco clinicos ou laboratoriais (como por exemplo, no periodo
peri operatério sem profilaxia antitromboética, inexisténcia de mobilizagdo precoce,
em caso de obesidade, sobredosagem ou cancro). Neste caso, devera ser
monitorizado para detetar os primeiros sinais de trombose. Deve estabelecer-se a
prevencdo da trombose venosa de acordo com as recomendacdes atuais.

O seu meédico tera que considerar cuidadosamente os beneficios do tratamento com
Haemate P comparativamente com o risco de aparecimento destas complicacdes.

Seguranca viral

Quando se fabricam medicamentos preparados a partir do sangue ou plasma
humano sdo tomadas certas medidas para evitar a transmissdo de infecbes para os
doentes. Estas incluem:

- uma cuidadosa selecdo dos dadores de sangue e plasma para assegurar a exclusao
dos dadores que apresentem risco de transmissao de infegfes e

- a analise de cada dadiva e das pools de plasma para detecdo de sinais de virus e
infecOes.

- a inclusao de etapas no processamento do sangue ou do plasma que permitem
inativar ou eliminar os virus.

Apesar destas medidas, quando se administram medicamentos derivados do plasma
ou do sangue humano, nao pode excluir-se totalmente a possibilidade de
transmissdo de agentes infeciosos. Tal também se aplica a virus emergentes ou
desconhecidos ou outros tipos de infecoes.

As medidas tomadas sdo consideradas eficazes para virus com envelope como 0
virus da imunodeficiéncia humana (VIH, o virus da SIDA), o virus da hepatite B e 0
virus da hepatite C (que causam inflamacdo do figado) e para virus sem envelope
como o virus da hepatite A (inflamacdo do figado).

As medidas tomadas podem ter um valor limitado contra os virus sem envelope
como o parvovirus B19,

A infecdo por parvovirus B19 pode ser grave

- em mulheres gravidas (infecdo do feto)

- em individuos com o sistema imunitario debilitado ou com uma producdo
aumentada de glébulos vermelhos devido a certos tipos de anemia (por exemplo,
anemia falciforme ou anemia hemolitica).

Se recebe de forma regular ou repetida medicamentos de fator de von Willebrand e

de fator VIII da coagulacdo preparados a partir do plasma humano, o seu médico
pode recomendar-lhe que se vacine contra a hepatite A e B.

Outros medicamentos e Haemate P
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- Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver a tomar ou tiver tomado
recentemente ou se vier a tomar outros medicamentos.

- Haemate P ndo deve ser misturado com outros medicamentos, veiculos ou
solventes.

Gravidez, amamentacao e fertilidade

- Se esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar,
consulte o seu medico ou farmacéutico antes de utilizar este medicamento.

- Devido a rara ocorréncia de hemofilia A nas mulheres, ndo existe experiéncia
disponivel relativamente a utilizacdo do fator VIII na gravidez ou no aleitamento.

- No caso da doenca de von Willebrand, as mulheres sao mais afetadas do que os
homens devido ao risco de hemorragias adicionais, como a menstruacdo, gravidez,
trabalho de parto, parto e complicacbes ginecoldgicas. Segundo a experiéncia
acumulada apos comercializacdo, pode recomendar-se a substituicdo do FVW na
prevencdo e no tratamento de hemorragias agudas. Contudo, ndo existem estudos
clinicos disponiveis relativos a terapéutica de substituicdo com FVW em mulheres
gravidas ou a amamentar.

- Durante a gravidez e o aleitamento, o Haemate P s6 deve ser administrado se
estiver claramente indicado.

Conducdo de veiculos e utilizagdo de maquinas
Haemate P ndo influencia a capacidade de condugdo e utilizagdo de maquinas.

Haemate P contém sédio

Haemate P 250 UI FVIII/600 UI FVW contém menos do que 1 mmol (23 mg) de
sodio por frasco para injetaveis ou seja, € praticamente "isento de sodio".

Haemate P 500 UI FVIII/1200 UI FVW contém 26 mg de sédio (principal componente
de sal de cozinha/sal de mesa) em cada frasco para injetaveis. Isto € equivalente a
1,3% da ingestdo diaria maxima de sodio recomendada na dieta para um adulto.
Haemate P 1000 UI FVIII/2400 Ul FVW contém 52,5 mg de sédio (principal
componente de sal de cozinha/sal de mesa) em cada frasco para injetaveis. Isto é
equivalente a 2,6% da ingestdo didria maxima recomendada na dieta para um
adulto.

3. Como utilizar Haemate P

O tratamento deve ser iniciado e supervisionado por um médico com experiéncia
neste tipo de doencas.

Posologia

A quantidade de fator de von Willebrand e fator VIII de que necessita e a duracado do
tratamento dependem de varios fatores, como do seu peso corporal, da gravidade da
sua doenca, da localizacdo e intensidade da hemorragia ou da necessidade de
prevenir uma hemorragia durante uma cirurgia ou investigacdo (ver seccdo “A
informacdo que se segue destina-se apenas aos profissionais de saude”).

Se Haemate P lhe foi prescrito para ser utilizado em casa, o seu médico deve
assegurar-se de que sabe como deve ser administrado e qual a quantidade que deve
utilizar.

Siga exatamente as instrugdes de administracdo de Haemate P indicadas pelo seu
meédico ou pelos profissionais de salde do centro de hemofilia.
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Se utilizar mais Haemate P do que deveria

Nao foram notificados sintomas de sobredosagem com FVW e FVIII. Contudo, o risco
de desenvolver coagulos sanguineos (trombose) ndo pode ser excluido caso lhe
tenha sido administrada uma dose extremamente elevada, especialmente no caso de
produtos de FVW com um elevado teor em FVIII.

Reconstituicdo e modo de administracao

Instrucdes gerais

- O po deve ser dissolvido (reconstituido) com o solvente (liquido) e transferido do
frasco para injetaveis em condicdes assepticas.

- A solugdo deve ser transparente ou ligeiramente opalescente. Apds a
filtracdo/transferéncia (descrita em seguida e antes da administragdo ao doente), a
solucdo obtida deve ser visualmente inspecionada para comprovar que ndo contém
particulas nem apresenta coloracdo. Mesmo que se sigam com precisdo as
recomendaces para a preparacdo da solucdo (reconstituicdo), ndo € invulgar que
permanecam alguns residuos ou particulas. O filtro incluido no sistema Mix2Vial
elimina essas particulas por completo. A filtracdo ndo influencia os calculos da dose.
- Ndo utilize solugbes visivelmente turvas nem solucdes que ainda contenham
particulas ou residuos apos a filtragdo.

- Ap6s a administracdo, qualquer produto que reste ou material que ndo tenha sido
utilizado deve ser rejeitado de acordo com o0s requisitos locais e conforme as
indicagbes do seu médico.

Reconstituicao

Sem abrir qualquer dos frascos para injetaveis, deixe que o p6 de Haemate P e o
solvente atinjam a temperatura ambiente. Para tal, pode deixar os frascos para
injetdveis a temperatura ambiente durante aproximadamente uma hora, ou pode
segura-los nas mdos durante uns minutos. Ndo exponha os frascos para injetaveis a
uma fonte de calor direta. Os frascos para injetaveis ndo podem ser aquecidos a uma
temperatura superior a temperatura corporal (37 °C).

Retire com cuidado as capsulas de protecdo do frasco para injetaveis do solvente e
do frasco para injetaveis do p6, Haemate P. Limpe a parte exterior das tampas de
borracha de ambos os frascos para injetaveis com uma compressa com alcool e
deixe secar. Pode, entdo, transferir o solvente para o frasco para injetaveis do po
com o dispositivo de administragdo incluido (Mix2Vial). Por favor, siga as instrugdes
seguintes.

1. Abra a embalagem do Mix2vial
descolando e retirando a aba. Ndo retire o
Mix2Vial do blister.

i

2. Coloque o frasco para injetaveis do
solvente sobre uma superficie plana e limpa
e segure-o com firmeza. Segure no Mix2vial
em conjunto com o blister e, empurrando
para baixo, insira a extremidade azul
através da tampa para injetaveis do frasco
do solvente.
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3. Retire cuidadosamente o blister do
Mix2vial segurando na borda e puxando
para cima na vertical. Certifique-se de que
retira apenas o blister e ndo o sistema
Mix2vial.

4, Coloque o frasco para injetaveis de
Haemate P sobre uma superficie plana e
limpa. Inverta o frasco para injetaveis do
solvente com o sistema Mix2Vial acoplado
e, empurrando para baixo, insira o0
adaptador transparente através da tampa
do frasco para injetaveis de Haemate P. O
solvente sera automaticamente transferido
para o frasco para injetaveis de Haemate P.

5. Com uma das mdos segure a parte do
sistema Mix2vial acoplada a Haemate P e
com a outra mao segure a parte do sistema
Mix2vial acoplada ao solvente; desenrosque
cuidadosamente as duas pecas do sistema
de forma a evitar a formagdo excessiva de
espuma durante a dissolucao de Haemate
P. Rejeite o frasco para injetaveis do
5 solvente com o adaptador azul do Mix2Vial
acoplado.

6. Rode suavemente o frasco para
injetdveis de Haemate P com o adaptador

& transparente acoplado até que a substéncia
= esteja completamente dissolvida. Nao
L agite.

6

7. Insira ar numa seringa estéril vazia.
Mantendo o frasco para injetaveis de
Haemate P na vertical, virado para cima,
adapte a seringa a extremidade Luer Lock
do Mix2Vial. Injete ar no frasco para
injetdveis de Haemate P.

Transferéncia da solucdo e administracdo
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9. Apods a solugdo ter sido transferida para
a seringa, segure com firmeza no corpo da
seringa (mantendo o émbolo da seringa
virado para baixo) e retire o adaptador
transparente do sistema Mix2vial da
seringa.

8. Mantendo o émbolo da seringa
pressionado, inverta o sistema, virando-o
para baixo, e aspire a solucao para a
seringa puxando o émbolo devagar para
tras.

@;8

9

Administracao

Para a administracdo de Haemate P recomenda-se o uso de seringas descartaveis de
plastico, uma vez que a superficie do vidro esmerilado das seringas que sdo
totalmente de vidro tende a aderir a este tipo de solugdes.

A solucdo reconstituida deve ser administrada lentamente por via intravenosa a uma
velocidade ndo superior a 4 ml por minuto. Tenha cuidado para que ndo entre
sangue na seringa que contém o produto. Uma vez transferido o produto para a
seringa, deve administrar-se de imediato.

Se tiver que administrar doses mais elevadas, a administracdo também pode ser
feita por perfusdo. Para tal, o produto reconstituido deve ser transferido para um
sistema de perfusao aprovado. A perfusdao deve ser realizada de acordo com as
instrucdes do médico.

Observe se apresenta alguma reacdo imediata. Se ocorrer alguma reagdo que possa
estar relacionada com a administracdo de Haemate P, deve interromper
imediatamente a injecdo ou a perfusdo. (ver também seccdo 2).

Caso ainda tenha dulvidas sobre a utilizacdo deste medicamento, fale com o seu
meédico ou farmacéutico.

4, Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, Haemate P pode causar efeitos indesejaveis, embora
estes ndao se manifestem em todas as pessoas.

Os efeitos indesejaveis seguintes foram notificados muito raramente (menos de 1 em
10 000 doentes):
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- ReacgOes alérgicas repentinas (como angioedema, sensacdo de queimadura ou
ardor no local de perfusdo, arrepios, rubor, urticaria generalizada, dores de cabeca,
erupcdes na pele, hipotensdo, letargia, nduseas, agitacdo, taquicardia, aperto no
peito, formigueiros, vomitos ou respiracdo ruidosa), que em alguns casos podem
evoluir para anafilaxia grave (incluindo choque).

- Aumento da temperatura corporal (febre).

Doenca de Von Willebrand

- Muito raramente existe o risco de eventos trombadticos/tromboembodlicos, incluindo
a formacdo de codgulos sanguineos no pulmdo (risco de formacdo e migracdo de
coagulos sanguineos para o sistema vascular arterial/venoso com potencial impacto
nos sistemas de 6rgdos).

- Nos doentes que recebem produtos de FVW, 0 aumento excessivo e sustentado dos
niveis plasmaticos de FVIII:C pode aumentar o risco de formacdo de coagulos
sanguineos (ver também seccdo 2).

- Os doentes com DVW, podem muito raramente desenvolver inibidores (anticorpos
neutralizantes) contra o FVYW. Caso se verifique o desenvolvimento de inibidores,
esta situacdo manifestar-se-a através de uma resposta clinica insuficiente,
originando hemorragias continuas. Tal acontece especialmente em doentes com uma
forma especifica da doenca de von Willebrand, chamada de tipo 3. Tais anticorpos
podem precipitar e ocorrer em simultdneo com uma reagdo anafilatica. Deste modo,
os doentes que apresentem uma reacdo anafilatica devem ser avaliados para detetar
a eventual presenca de inibidores. Nestes casos, recomenda-se que seja contactado
um centro de hemofilia especializado.

Hemofilia A

- Para criancas nao tratadas previamente com medicamentos com fator VIII, pode
ocorrer a formagdo de anticorpos inibidores (ver seccdo 2) que é muito frequente
(mais de 1 em 10 doentes); no entanto, para doentes que receberam tratamento
prévio com fator VIII (mais de 150 dias de tratamento), o risco € pouco frequente
(menos de 1 em 100 doentes). Se isto acontecer, os medicamentos que vocé ou a
sua crianca estdo a tomar podem deixar de funcionar adequadamente e vocé ou a
sua crianca podem apresentar hemorragias persistentes. Se isto acontecer, contacte
0 seu médico imediatamente.

Efeitos indesejdveis em criancas e adolescentes
E de esperar que a frequéncia, o tipo e a gravidade das reacGes adversas em
criancas sejam semelhantes as dos adultos.

Comunicacdo de efeitos indesejaveis

Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo
indicados neste folheto, fale com o seu médico, enfermeiro ou farmacéutico.
Também podera comunicar efeitos indesejaveis diretamente através do:

Sitio da internet:
http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram
(preferencialmente)

Ou atraves dos seguintes contactos:

Direcdo de Gestdo do Risco de Medicamentos

Parque da Saude de Lisboa, Av. Brasil 53

1749-004 Lisboa
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Tel: +351 21 798 73 73
Linha do Medicamento: 800222444 (gratuita)
E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

Ao comunicar efeitos indesejaveis, estara a ajudar a fornecer mais informac6es sobre
a seguranc¢a deste medicamento.

5. Como conservar Haemate P
Manter este medicamento fora da vista e do alcance das criangas.

Ndo utilize este medicamento apds o prazo de validade impresso no rotulo e na
embalagem exterior, apds "VAL.". O prazo de validade corresponde ao Ultimo dia do
més indicado.

Ndo conservar acima de 25°C.
Nao congelar.
Manter o frasco para injetaveis dentro da embalagem exterior para proteger da luz.

Haemate P ndo contém conservantes, pelo que a solugdo reconstituida deve ser
utilizada imediatamente.

Se a solucdo reconstituida ndo for administrada imediatamente, entdo deve ser
utilizada no prazo de 3 horas.

ApOs a transferéncia do produto para a seringa, deve utilizar-se de imediato.

Ndo deite fora quaisquer medicamentos na canalizacdo ou no lixo doméstico.
Pergunte ao seu farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza.
Estas medidas ajudarao a proteger o ambiente.

6. Contelido da embalagem e outras informacgoes
Qual a composicdo de Haemate P

As substéncias ativas sdo fator de Von Willebrand humano e fator VIII da coagulagdo
humana.

Os outros componentes sdo albumina humana, glicina, cloreto de sodio, citrato de
sodio, hidroxido de sédio ou acido cloridrico (em pequenas quantidades para ajuste
do pH).

Solvente: agua para preparacgdes injetaveis.

Qual o aspeto de Haemate P e conteldo da embalagem

Haemate P apresenta-se sob a forma de um po6 branco e é fornecido com agua para
preparagoes injetaveis como solvente. A solugdo preparada deve ser transparente ou
ligeiramente opalescente, isto €, pode brilhar quando exposta contra a luz mas ndo
deve conter nenhuma particula visivel.

Apresentacdes
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Uma embalagem com 250 UI FVIII/600 UI FVW/5 ml contém:

1 frasco para injetaveis contendo o p6

1 frasco para injetaveis contendo 5 ml de agua para preparagoes injetaveis
1 dispositivo de transferéncia com filtro 20/20

Sistema de administragao (caixa no interior):

1 seringa de 5 ml descartavel

1 dispositivo de venopuncdo

2 compressas com alcool

1 aposito adesivo ndo estéril

Uma embalagem com 500 UI FVIII/1200 UI FVYW/10 ml contém:

1 frasco para injetaveis contendo o p6

1 frasco para injetaveis contendo 10 ml de agua para preparacoes injetaveis
1 dispositivo de transferéncia com filtro 20/20

Sistema de administragao (caixa no interior):

1 seringa de 10 ml descartavel

1 dispositivo de venopuncdo

2 compressas com alcool

1 aposito adesivo ndo estéril

Uma embalagem com 1000 UI FVIII/2400 UI FYW/15 ml contém:

1 frasco para injetaveis contendo o p6

1 frasco para injetaveis contendo 15 ml de agua para preparacoes injetaveis
1 dispositivo de transferéncia com filtro 20/20

Sistema de administragao (caixa no interior):

1 seringa de 20 ml descartavel

1 dispositivo de venopuncdo

2 compressas com alcool

1 apésito adesivo ndo estéril

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentacbes.

Titular da Autorizacao de Introducdo no Mercado e Fabricante
CSL Behring, GmbH

Emil von Behring Strasse, 76

35041 Marburg

Alemanha

Este medicamento estd autorizado nos Estados Membros do Espaco Econémico
Europeu (EEE) com o nome Haemate P: Alemanha, Austria, Bélgica, Dinamarca,
Eslovénia, Eslovaquia, Espanha, Reino Unido, Grécia, Holanda, Hungria, Italia,
Luxemburgo, Polonia, Republica Checa e Suécia.

Este folheto foi revisto pela Ultima vez em

A informacdo que se segue destina-se apenas aos profissionais de salde

Posologia
Doenca de von Willebrand:
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E importante calcular a dose usando o nimero de UI de FVW:RCo especificado.
Geralmente, a administracdo de 1 UI de FVW:CofR/kg de peso corporal aumenta os
niveis plasmaticos de FVW:CofR em 0,02 UI/ml (2%).

Devem ser alcancgados niveis superiores a 0,6 Ul/ml de FVYW:CofR (60%) e niveis
superiores a 0,4 UIl/ml de FVIII (40%).

Para atingir a hemostase recomendam-se, normalmente, 40-80 UI de fator de von
Willebrand (FVW:CofR) /kg de peso e 20-40 UI de FVIII:C/kg de peso.

Pode ser necessaria uma dose inicial de 80 Ul/kg de fator de von Willebrand,
especialmente em doentes com doenca de von Willebrand de tipo 3, nos quais a
manutencdo de niveis adequados pode requerer a administracdo de doses mais
elevadas, comparativamente com outros tipos de doenca de von Willebrand.

Prevencdo de hemorragias em caso de cirurgia ou traumatismo grave:
Para prevencdo de uma hemorragia grave, durante ou apds a cirurgia, a
administracdo deve iniciar-se 1 a 2 horas antes da intervencdo cirlurgica.

Deve ser novamente administrada uma dose apropriada cada 12 — 24 horas. A dose
e a duracdo do tratamento dependem do estado clinico do doente, do tipo e da
gravidade da hemorragia e também dos niveis de FYW:CofR e de FVIII:C.

Quando se utiliza um fator de von Willebrand que contém fator VIII, o médico
responsavel pelo tratamento deve ter em consideracdo que um tratamento
continuado pode causar um aumento excessivo de FVIII:C. Deste modo, 24 - 48
horas apods o inicio do tratamento, deve considerar-se uma redugdo da dose e/ou um
aumento do intervalo entre as doses, de forma a evitar um aumento ndo controlado
do FVIII:C.

Populacdo pediatrica

A posologia em criancas baseia-se no peso corporal e segue, geralmente, as mesmas
linhas orientadoras dos adultos. A frequéncia de administracdo deve ser sempre
adaptada em fungdo da eficacia clinica em cada caso individual.

Hemofilia A

Monitorizacao do tratamento

Durante o tratamento, recomenda-se a determinacdo apropriada dos niveis de fator
VIII para aferir a dose a ser administrada e a frequéncia de repeticdo das perfusoes.
A resposta de cada doente ao fator VIII pode variar, demonstrando diferentes
tempos de semivida e recuperacdes. A dose com base no peso corporal do doente
pode necessitar de ajustes no caso de doentes com peso baixo ou com excesso de
peso. No caso particular de grandes cirurgias, € indispensavel uma monitorizacdo
precisa da terapéutica de substituicdo, através da analise dos parametros da
coagulacao (atividade do fator VIII no plasma).

Os doentes devem ser monitorizados de forma a detetar o desenvolvimento de
inibidores do fator VIII. Ver também secgdo 2.

A dose e a duragdo da terapéutica de substituicdo dependem da gravidade da
deficiéncia de Fator VIII, da localizagdo e extensdo da hemorragia e do estado clinico
do doente.



APROVADO EM
25-05-2022
INFARMED

E importante calcular a dose usando o nimero de UI de FVIII:C especificado.

O numero de unidades de fator VIII administrado €& expresso em Unidades
Internacionais (UI), que estdo relacionadas com o atual padrao concentrado da OMS
para os produtos contendo fator VIII. A atividade do fator VIII no plasma pode ser
expressa em percentagem (relativa ao plasma humano normal) ou em UI (relativa
ao Padrao Internacional para o fator VIII no plasma).

Uma UI de atividade de fator VIII é equivalente a quantidade de fator VIII existente
em um ml de plasma humano normal.

Tratamento consoante necessario

O calculo da dose necessaria de fator VIII baseia-se no pressuposto empirico de que
1 UI de fator VIII por kg de peso corporal aumenta a atividade do fator VIII
plasmatico em cerca de 2% (2 Ul/dl) da atividade normal. A dose necessaria é
determinada usando a seguinte formula:

Unidades necessarias = peso corporal (kg) x aumento desejado em fator VIII (% ou
ul/dl) x 0,5.

A quantidade a ser administrada e a frequéncia de administracdo deverdo ser
sempre baseadas na eficacia clinica em cada caso individual.

No caso dos seguintes episodios hemorragicos, a atividade do fator VIII ndo deve ser
inferior ao nivel de atividade plasmatica indicado (em % do plasma normal ou UI/dl)
no periodo correspondente.

A tabela seguinte pode ser usada como guia para estabelecer a dose a administrar
em episodios hemorragicos e cirurgias:

Episédio hemorragico /

Nivel plasmatico do fator

Frequéncia de

Tipo de intervencdo | VIII necessario (% ou | administracdo (horas) /

cirurgica ul/dl) Duracdao do tratamento
(dias)

Hemorragias

Hemartrose precoce, | 20 - 40 Repetir cada 12 - 24

hemorragia muscular ou horas.

hemorragia oral Pelo menos 1 dia, até que
0 episddio hemorragico se
resolva, em funcao da dor
ou até cicatrizacdo.

Hemartrose mais extensa, | 30 - 60 Repetir a perfusao

hemorragia muscular ou cada 12 - 24 horas

hematoma durante 3 - 4 dias ou
mais ou até que a dor e a
incapacidade aguda
estejam resolvidas.

Hemorragia com 60 -100 Repetir a perfusdao cada 8

risco de vida

- 24 horas até que o risco
esteja excluido.
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Cirurgia

Menor, incluindo extragdo | 30 - 60 Cada 24 horas, pelo
dentaria menos 1 dia, ate
cicatrizacao

Major 80 - 100 Repetir a perfusdao cada 8
(pré e pos-operatorio) - 24 horas ateé
cicatrizacdo da ferida,
continuar o tratamento no
minimo durante mais 7
dias de forma a manter
uma atividade do fator
VIII entre 30 - 60 %
(ul/dl).

Profilaxia
Na profilaxia a longo prazo de hemorragias em doentes com hemofilia A grave, as
doses habituais sdao de 20 a 40 Ul de fator VIII por kg de peso corporal com
intervalos de 2 a 3 dias. Em alguns casos, especialmente em doentes mais jovens,
podem ser necessarios intervalos de administracdo mais curtos ou doses mais
elevadas.

Populacdo pediatrica
Ndo estdo disponiveis dados de ensaios clinicos relativamente a dose de Haemate P a
utilizar em criangas.

Adverténcias e precaucgdes especiais de utilizagdo

Quando se utiliza um produto de FVW, o médico assistente deve estar ciente do facto
de um tratamento prolongado poder provocar um aumento excessivo do FVIII:C.
Nos doentes que recebem produtos que contém FVW e FVIII, os niveis plasmaticos
de FVIII:C devem ser monitorizados para evitar um aumento excessivo e sustentado
dos niveis plasmaticos de FVIII:C, os quais podem aumentar o risco de episodios
trombaticos, devendo também ser consideradas medidas antitrombdticas.

Efeitos indesejaveis

Quando sdo necessarias doses muito elevadas ou frequentemente repetidas, ou na
presenca de inibidores ou ainda quando ha o envolvimento de cuidados pré ou pos-
cirdrgicos, todos os doentes devem ser monitorizados para detecdo de sinais de
hipervolemia. Adicionalmente, os doentes dos grupos sanguineos A, B e AB devem
ser monitorizados para detecdo de sinais de hemolise intravascular e/ou reducdo dos
valores do hemataocrito.



