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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2021 - Afio de Homengje a Premio Nobel de Medicina Dr. César Milstein

Disposicion
NUmero: DI-2021-8318-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Viernes 5 de Noviembre de 2021

Referencia: 1-47-2002-157-21-2

VISTO € Expediente N° 1-47-2002-157-21-2 del Registro de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOSY TECNOLOGIA MEDICA; y

CONSIDERANDCO:

Que por las presentes actuaciones la firma TAKEDA ARGENTINA S.A. solicita la autorizacién de nuevos
rétulos, prospectos e informacion para € paciente para la especialidad medicina denominada PROTROMPLEX
TOTAL/COMPLEJO PROTROMBINICO HUMANO autorizada por el Certificado N° 35.830.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de
Medicamentos 16463, Decreto 150/92 y la Disposicion N° 5904/96.

Que obra € informe técnico de evaluacion favorable de la Direccion de Evaluacion y Control de Bioldgicos del
Instituto Nacional de Medicamentos.

Que se actlia en gercicio de las facultades conferidas por los Decretos Nros. 1490/92 y sus modificatorios.

Por ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase a TAKEDA ARGENTINA S.A. los nuevos rétul os, prospectos e informacion para el
paciente presentados para la especialidad medicina denominada PROTROMPLEX TOTAL/COMPLEJO



PROTROMBINICO HUMANO autorizada por e Certificado N° 35.830 que constan como documentos: |F-
2021-98208989-APN-DECBR#ANMAT, 1F-2021-98209207-APN-DECBR#ANMAT e [F-2021-98213165-
APN-DECBR#ANMAT

ARTICULO 2°.- Practiquese la atestacion correspondiente en e Certificado N°  35.830, cuando € mismo se
presente acompafiado de la copia autenticada de la presente Disposicién

ARTICULO 3°.- Registrese. Notifiquese electronicamente a interesado la presente Disposicion y textos de
prospectos e informacion para €l paciente autorizados Girese a la Direccion de Gestion de Informacion Técnica.
Cumplido, archivese

EXPEDIENTE N° 1-47-2002-157-21-2

rl

Digitally signed by LIMERES Manuel Rodolfo
Date: 2021.11.05 13:32:21 ART
Location: Ciudad Auténoma de Buenos Aires

Manuel Limeres
Administrador Nacional

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica

Digitally signed by Gestion Documental
Electronica
Date: 2021.11.05 13:32:23 -03:00



Proyecto de rotulo primario

PROTROMPLEX TOTAL® Complejo
Protrombinico Humano

Venta Bajo Receta Industria Austriaca

Inyectable liofilizado
Termotratado por vapor

Conservar refrigerado entre 2°C y 8°C. No congelar. Conservar en el envase original para protegerlo de la luz.
Contenido: 1 Frasco ampolla con 600 Ul del producto liofilizado

Lote No°:
Vto.:
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Proyecto de rétulo secundario

PROTROMPLEX TOTAL® Complejo
Protrombinico Humano

Inyectable liofilizado
Termotratado por vapor

Venta Bajo Receta Industria Austriaca
FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

Cada frasco ampolla del producto liofilizado contiene:

Sustancia seca (Total proteina 300 — 750 mg)

Factor Il de coagulacion..............oooiiiiiiiii e 480 - 900 UI
Factor VIl de coagulacion..............oooiiiiiiiiiiii i, 500 Ul Factor
IXde coagulacion ..o 600 Ul

Factor X de coagulacion .............cccooiiiiiiiiiiiiiii e, 600 Ul
Proteina C ..o Min. 400 UI
Antitrombina ... 15-30 UI
Citrato de sodio.2H20........ouiiiiiiii 80 mg
Cloruro de sOdio. ......cuiuiiiii e 160 mg
Heparina SOdICa ........ccoviiiiiii Max. 300 Ul

Cada frasco ampolla de solvente contiene:
Agua para inyectable C.S.p. ....oii i 20 ml

Posologia y modo de administracion: Ver prospecto adjunto.

Conservar refrigerado entre 2°C y 8°C. No congelar. Conservar en el envase original para protegerlo de la luz.

Contenido: 1 Frasco ampolla con 600 Ul del producto liofilizado, 1 frasco ampolla con 20 ml de solvente, un equipo de 1
jeringa con 3 agujas descartables.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud — Certificado N.°: 35.830

Elaborado por:
Baxter AG, Lange Allee 24 A-B, 1221, Viena, Austria

Importado y comercializado por:

Takeda Argentina S.A., Avenida del Libertador 7208, piso 14, CABA-Argentina
Linea de atencién al paciente: 0800 266 5287

Director Técnico: Sonia Sutter — Farmacéutica

Lote N°: IF-2021-98208989-APN-DECBR#ANMAT
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Vto.:

Proyecto de envase primario de solvente

Agua estéril para inyectables
20 ml

Baxter AG, Viena, Austria

Lote: Vto.:
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PROTROMPLEX TOTAL®

Complejo Protrombinico Humano

Inyectable liofilizado
Termotratado por vapor

Venta Bajo Receta

FORMULA CUALI- CUANTITATIVA
Cada frasco ampolla del producto liofilizado contiene:

Industria Austriaca

PROTROMPLEX TOTAL 600 Ul
Sustancia seca - Total 300 - 750 mg
proteina:

Factor Il de coagulacion 480 - 900 Ul
Factor VII de coagulacion 500 Ul
Factor IX de coagulacion 600 Ul
Factor X de coagulacion 600 Ul
Proteina C Min. 400 UI
Antitrombina 1l 15-30 Ul
Heparina sodica Max. 300 Ul
Citrato de sodio, 2H,0O 80 mg
Cloruro de sodio 160 mg

Cada frasco ampolla de solvente contiene:

\ Agua para inyeccion \ 20 ml

La actividad especifica del producto es de al menos 0,6 Ul/mg en relacién a la actividad del factor IX.

La actividad (Ul) del factor IX se determiné mediante la prueba de coagulacién de un paso descripta en
la Farmacopea Europea, la cual se calibra en forma comparativa con el Estandar Internacional para los
Concentrados de Factor IX de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS).

La actividad (Ul) del factor II, del factor VIl y del factor X se determindé mediante el ensayo cromogénico
descripto en la Farmacopea Europea, el cual se calibra en forma comparativa con los Estandares
Internacionales para los Concentrados de Factor Il, Factor VIl y Factor X de la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS).

La actividad (Ul) de la proteina C se determind6 mediante el ensayo cromogénico descripto en la
Farmacopea Europea, el cual se calibra en forma comparativa con el Estandar Internacional para los
Concentrados de Proteina C de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS).

ACCION TERAPEUTICA

Grupo farmacoterapéutico: antihemorragicos, combinacion de factores de la coagulacion IX, 1I, VIl y X,
Caddigo ATC: B02BDO1.

IF-2021-98209207-APN-DECBR#ANMAT
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INDICACIONES

- Tratamiento de la hemorragia y profilaxis perioperatoria del sangrado en pacientes con
deficiencia adquirida de los factores de coagulacién del complejo protrombinico, tal como la
deficiencia causada por el tratamiento con antagonistas de la vitamina K o en los casos de sobredosis
con antagonistas de la vitamina K cuando es necesario realizar una correccion rapida de la deficiencia.

- Tratamiento de la hemorragia y profilaxis perioperatoria del sangrado en pacientes con
deficiencia congénita de los factores de la coagulacién dependientes de la vitamina K cuando no se
dispone de un concentrado purificado especifico del factor de la coagulacién.

PROTROMPLEX TOTAL esta indicado en adultos. El uso de PROTROMPLEX TOTAL en pacientes
pediatricos no se ha establecido en estudios clinicos.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS Propiedades farmacodinamicas

Los factores de coagulacion IlI, VII, IX y X se sintetizan en el higado con ayuda de la vitamina K y se
conocen comunmente como Complejo Protrombinico.

El factor VIl es el cimdgeno de la serinoproteasa activa, el factor Vlla, por medio del cual se inicia la via
extrinseca de la coagulacién sanguinea. El complejo factor tisular / factor Vlla activa los factores de
coagulacion X y IX, por los cuales se forman los factores IXa y Xa. Con la activacion adicional de la
cascada de la coagulacion, la protrombina (factor 1) es activada y transformada en trombina. Por efecto
de la trombina, el fibrindgeno es convertido en fibrina, lo cual resulta en la formacién del coagulo. La
generacion normal de la trombina también es de importancia vital para la funcién plaquetaria como
parte de la hemostasia primaria.

La deficiencia severa aislada del factor VII produce una menor formacién de trombina y una tendencia
al sangrado debido a la alteracion de la formacién de la fibrina y a la alteracion de la hemostasia
primaria. La deficiencia aislada del factor IX es una de las hemofilias clasicas (hemofilia B). La
deficiencia aislada de los factores 1l 0 X es muy infrecuente, pero en las formas severas causa una
tendencia al sangrado similar a la observada en la hemofilia clasica.

Las deficiencias adquiridas de los factores de coagulacion dependientes de la vitamina K ocurren
durante el tratamiento con antagonistas de la vitamina K. Si la deficiencia se torna severa, causa una
tendencia severa al sangrado caracterizada por sangrados retroperitoneales o cerebrales y en menor
grado hemorragia muscular o articular. La insuficiencia hepatica severa también causa una disminucién
significativa de los niveles de factores de coagulacion dependientes de la vitamina K y una tendencia al
sangrado clinico que, sin embargo, a menudo es compleja debido a la ocurrencia simultanea de
coagulacion intravascular de bajo grado, disminuciéon de los niveles plaquetarios, deficiencia de
inhibidores de la coagulacién y alteracién de la fibrindlisis.

La administracion de concentrados de complejo protrombinico humano proporciona un incremento de
los niveles plasmaticos de los factores de coagulacién dependientes de la vitamina K y puede corregir
en forma temporaria el defecto de coagulacion de los pacientes con deficiencia de uno o varios de
estos factores.

Poblacion pediatrica
No hay datos suficientes para recomendar la administracion de Protromplex TOTAL en nifios.
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Propiedades farmacocinéticas

Factor de coagulacion Vida media
Factor Il 40 - 60 horas
Factor VII 3 -5 horas
Factor IX 16 - 30 horas
Factor X 30 - 60 horas

Datos preclinicos de seguridad

Los factores del complejo protrombinico humano (en forma de concentrado) son componentes
normales del plasma humano y se comportan como los factores de coagulacion endégenos.

Como las dosis més elevadas causan una sobrecarga de volumen, la evaluacién de toxicidad luego de
una administracion Unica no tiene significancia.

Los estudios de toxicidad luego de la administracion repetida en pruebas animales son inviables porque
se produce interferencia a través del desarrollo de anticuerpos contra las proteinas heterélogas.

Como se ha visto que los factores de coagulacién humana no son carcin6genos ni mutagénicos, no se
consideré necesario realizar estudios experimentales, particularmente en especies heterdlogas.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION Posologia

Excepto para el tratamiento y profilaxis perioperatoria de sangrados durante el tratamiento de
antagonistas de la vitamina K, solamente se proporcionan pautas generales de dosificacion a
continuacion.

El tratamiento debe iniciarse bajo la supervision de un médico experimentado en el tratamiento de los
trastornos de la coagulacién. La dosificacién y la duracién de la terapia sustitutiva dependen de la
severidad del trastorno de la coagulacion, de la localizacién y del grado del sangrado y del estado
clinico del paciente.

La dosificacion y la frecuencia de administracion deben calcularse individualmente en cada paciente.
Los intervalos de dosificacion deben ajustarse a las diferentes vidas medias circulantes de los diversos
factores de la coagulacion del complejo protrombinico (ver “Propiedades Farmacocinéticas”)

Los requerimientos individuales de dosificacion soélo pueden identificarse de acuerdo con las
determinaciones regulares de los niveles plasmaticos individuales de los factores de coagulacion de
interés 0 segun el analisis global del nivel del complejo protrombinico (por ej. valor de Quick, RIN,
tiempo de protrombina) y el monitoreo continuo del estado clinico del paciente.

En caso de intervenciones quirargicas mayores, es esencial el monitoreo preciso de la terapia
sustitutiva mediante ensayos de coagulacién (ensayos especificos para factores de coagulacion y/o
pruebas generales sobre los niveles del complejo protrombinico).

Hemorragia y profilaxis perioperatoria de sangrados durante el tratamiento con antagonistas de
la vitamina K:

En las hemorragias severas o antes de una cirugia con un riesgo elevado de sangrado, es necesario
tener como objetivo unos valores normales (valor de Quick 100%, RIN 1,0). Como regla practica: 1
Ul/kg de peso corporal incrementa el valor de Quick alrededor del 1%.

Si la dosificacion de Protromplex Total se basa en los valores de RIN, se deben seguir las
recomendaciones de dosis descriptas en la siguiente tabla:

IF-2021-98209207-APN-DECBR#ANMAT
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Dosis de Protromplex Total de acuerdo a los valores de RIN
RIN Dosis, Ul/kg (Ul referidas al Factor
IX)
2,0-3,9 25
4,0-6,0 35
> 6,0 50

La correccion del deterioro de la hemostasia inducido por el antagonista de la vitamina K persiste
durante aproximadamente 6 - 8 horas. Sin embargo, los efectos de la vitamina K, si se administran
simultaneamente, en general se alcanzan dentro de 4 - 6 horas. Por lo tanto, el tratamiento repetido
con complejo de protrombina humana en general no se requiere cuando se ha administrado vitamina K.

Dado que estas recomendaciones son empiricas y que la recuperacién y la duracion del efecto
pueden variar, es obligatorio monitorizar el RIN durante el tratamiento.

Sangrado y profilaxis perioperatoria en la deficiencia congénita de cualquiera de los factores de
coagulacion dependientes de la vitamina K cuando no se dispone de un factor de coagulacion
especifico:

El célculo de la dosis para el tratamiento se basa en el hallazgo empirico de que 1 Ul de factor IX por
Kg de peso corporal incrementa la actividad del factor IX en plasma en aproximadamente 0,015Ul/ml: y
1 Ul de factor VIl por Kg de peso corporal incrementa la actividad del factor VIl en el plasma
aproximadamente 0,024 Ul/ml. 1 Ul de factor Il o X por Kg de peso corporal incrementa la actividad del
factor Il 0 X en plasma en 0,021 Ul/ml.

Las unidades administradas de cada factor de coagulacion especifico estan estipuladas en unidades
internacionales (Ul) de acuerdo al estandar de la OMS para cada factor respectivo. La actividad de un
factor de coagulacién especifico en el plasma esta estipulada ya sea como porcentaje (relativo al
plasma humano normal) o en Ul (relativo al estandar internacional para los concentrados del factor
especifico).

La actividad del factor de coagulacion de 1 Ul corresponde a la cantidad contenida en un mililitro de
plasma humano normal.

Por ejemplo, el célculo de la dosis requerida de factor X se basa en el hallazgo empirico de que 1
Unidad Internacional (Ul) de factor X por kg de peso corporal aumenta la actividad del factor X en
plasma en 0,017 Ul/ml. La dosis requerida se determina utilizando la siguiente férmula:

Unidades necesarias (Ul) = PC (Kg) x incremento deseado de factor IX (%) x 1,2

donde 60 (ml/kg) es el reciproco de la recuperacién estimada.
Si se conoce, para el calculo se debe utilizar la recuperacion individual, ese valor.

Dosis Unica méxima:
Para corregir la RIN no es necesario exceder la dosis de 50 Ul/kg. Si la severidad del sangrado
requiere una dosis mas alta, el médico tratante debe evaluar el riesgo / beneficio.

Poblacién pediatrica
La seguridad y eficacia del uso de PROTROMPLEX TOTAL en pacientes pediatricos no se han
establecido en los estudios clinicos.

IF-2021-98209207-APN-DECBR#ANMAT
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Modo de administracion
El producto debe administrarse lentamente por via intravenosa. Se recomienda no administrar mas de 2
ml por minuto (60 Ul/min).

Solo el equipo de reconstitucion incluido debe utilizarse para la reconstitucion.

PROTROMPLEX TOTAL so6lo debe reconstituirse inmediatamente antes de la administracion. La
soluciébn es transparente o ligeramente opalescente. Antes de la administracion, la solucion
reconstituida debe controlarse visualmente siempre para detectar particulas flotantes o decoloracion,
las soluciones turbias o con sobrenadantes deben descartarse.

Reconstitucion del polvo parala solucién inyectable:
Usar técnica aséptica

1. Llevar el frasco ampolla cerrado que contiene el solvente (agua para inyectable) a temperatura
ambiente o corporal (méximo 37°C).

2. Retirar la tapa protectora del frasco ampolla del polvo y del frasco ampolla del solvente (Fig. A) y
limpie los tapones de goma de ambos frascos ampolla.

3. Retirar la cubierta protectora de un extremo de la aguja de transferencia incluida girandola y retirar
e insertar la aguja a través del tapén de goma del frasco ampolla del solvente (Fig. By C).

4. Retirar la cubierta protectora del otro extremo de la aguja de transferencia teniendo cuidado de no
tocar el extremo expuesto.

5. Invertir el frasco ampolla del solvente por encima del frasco ampolla del polvo e insertar el extremo
de la aguja de transferencia a través del tapon de goma del frasco ampolla del polvo (Fig. D). El
solvente sera succionado por vacio dentro del frasco ampolla del polvo.

6. Desconectar los dos frascos ampolla retirando la aguja de transferencia junto con el frasco ampolla
del solvente del frasco ampolla del polvo (Fig. E). Agitar suavemente el frasco ampolla del polvo
para acelerar su disolucién.

7. Cuando el polvo se disuelva completamente, insertar la aguja de aireacién incluida (Fig. F) y
desaparecera la espuma que pudiera haberse formado. Retirar la aguja de aireacion.

Inyeccioén /infusion:
Usar técnica aséptica

1. Retirar la cubierta protectora de un extremo de la aguja con filtro incluida girdndola e insertar la
aguja dentro de una jeringa descartable esterilizada. Aspirar la soluciéon dentro de la jeringa (Fig.
G).

2. Desconectar la aguja con filtro de la jeringa y administrar la solucién lentamente por via intravenosa
(velocidad maxima de infusion / inyeccién: 2 ml por minuto).

IF-2021-98209207-APN-DECBR#ANMAT
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Luego de la administracion, descarte todas las agujas abiertas junto con la jeringa y/o equipo de
infusion en la caja del producto para evitar poner en riesgo a otras personas.

Cualquier producto que no se haya usado o material sobrante debe ser descartado de acuerdo con los
requerimientos locales.

CONTRAINDICACIONES

- Hipersensibilidad a la sustancia activa o a cualquiera de los excipientes.
- Alergia conocida a la heparina o antecedentes conocidos de trombocitopenia inducida por
heparina.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Debe buscarse la opiniéon de un especialista con experiencia en el manejo de los trastornos de la
coagulacion.

En pacientes con deficiencia adquirida de factores de la coagulacion dependientes de la vitamina K (por
ej. la inducida por el tratamiento con antagonistas de la vitamina K) debe usarse Gnicamente cuando se
necesite una correccion rapida de los niveles del complejo protrombinico, como en los sangrados
mayores 0 en cirugias de emergencia. En los demas casos, en general es suficiente la disminucién de
la dosis del antagonista de la vitamina K y/o la administracién de vitamina K.

Los pacientes que reciben un antagonista de la vitamina K pueden tener un estado de
hipercoagulabilidad subyacente que puede exacerbarse por la infusibn del complejo protrombinico
humano.

Si esté disponible, en la deficiencia congénita de cualquiera de los factores dependientes de la vitamina
K debe utilizarse un producto con el factor de coagulacion especifico.

Con PROTROMPLEX TOTAL se han informado reacciones de hipersensibilidad de tipo alérgico,
incluyendo reacciones anafilacticas y shock anafilactico.

Si ocurre una reaccién de tipo alérgico o anafilactico, la inyeccién / infusion debe interrumpirse de
inmediato. En caso de shock debe implementarse el tratamiento médico estandar para el shock.

Tromboembolia, CID, Fibrindlisis

En pacientes con deficiencia congénita o adquirida tratados con concentrados de complejo
protrombinico humano, incluyendo PROTROMPLEX TOTAL, existe un riesgo de trombosis y de
coagulacion intravascular diseminada (CID), especialmente con las dosis repetidas.

IF-2021-98209207-APN-DECBR#ANMAT
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Con PROTROMPLEX TOTAL se han informado eventos tromboembdlicos arteriales y venosos,
incluyendo infarto miocardico, accidente cerebrovascular (por ej. apoplejia) y embolia pulmonar, asi
como también CID.

El riesgo puede ser mayor durante el tratamiento de la deficiencia aislada de Factor VII, ya que los

demas factores de coagulacién dependientes de la vitamina K que tienen vidas medias mas

prolongadas pueden acumularse hasta niveles considerablemente superiores a lo normal.

Debe controlarse estrechamente la aparicion de signos y sintomas de coagulacion intravascular o de

trombosis en los pacientes que reciben concentrados de complejo protrombinico humano. Debido al

riesgo de complicaciones tromboembodlicas, debe realizarse un control estrecho especial al administrar

concentrados de complejo protrombinico a:

- pacientes con antecedentes de cardiopatia coronaria,

- pacientes con enfermedad hepatica,

- pacientes pre o post operatorios - neonatos

- otros pacientes con riesgo de eventos tromboembdélicos o de coagulacién intravascular diseminada.
En cada una de estas situaciones debe sopesarse el beneficio potencial del tratamiento en
comparacion con el riesgo de estas complicaciones.

Seguridad contra virus

Las medidas estandar para prevenir infecciones que puedan transmitirse a través de productos
medicinales elaborados a partir de sangre o plasma humanos incluyen la seleccién del donante, el
andlisis de marcadores de infeccion especificos en las donaciones individuales y en las reservas de
plasmay la ejecucion de medidas efectivas de elaboracion para inactivar / eliminar virus. Sin embargo,
cuando se administran productos medicinales preparados a partir de sangre o plasma humanos, las
enfermedades infecciosas debidas a la transmision de agentes infecciosos — como también de aquellos
de tipo desconocido hasta el presente — no pueden descartarse por completo.

Estas medidas se consideran efectivas contra los virus encapsulados tales como el VIH, VHB y VHC,
asi como también contra el virus no encapsulado de la HVA.

Las medidas tomadas pueden tener un valor escaso contra los virus no encapsulados como el
parvovirus B19. La infeccion por parvovirus B19 puede ser seria en mujeres embarazadas (infeccion
fetal) y en individuos con inmunodeficiencia o eritropoyesis excesiva (por ej. Anemia hemolitica).

Cuando se administra un producto medicinal preparado a partir de sangre o plasma humanos en forma
regular / repetida, deben considerarse las vacunaciones apropiadas (hepatitis Ay B).

Para beneficio de los pacientes, se recomienda enfaticamente que cada administracion de
PROTROMPLEX TOTAL se documente en los registros médicos usando la etiqueta autoadhesiva
adjunta.

Sodio

PROTROMPLEX TOTAL contiene un valor calculado de 80 mg de sodio por frasco ampolla 0 0,13 mg
de sodio/Ul del producto (por ejemplo, una dosis de 50 Ul/kg de peso corporal contiene 6,5 mg de
sodio/kg de peso corporal; una dosis de 35 Ul/kg de peso corporal contiene 4,6 mg de sodio/kg de peso
corporal y una dosis de 25 Ul/kg de peso corporal contiene 3,3 mg de sodio/kg de peso corporal). Esto
debe tomarse en consideracion en los pacientes que tienen una dieta hiposddica.
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Heparina
La heparina puede causar reacciones alérgicas y bajos recuentos globulares sanguineos, lo que puede

afectar al sistema de la coagulacidon sanguinea. Los pacientes con antecedentes de reacciones
alérgicas inducidas por heparina deben evitar el uso de medicamentos que contengan heparina.

Poblacién pediatrica:
No hay datos suficientes para recomendar la administracién de Protromplex TOTAL en nifios.

Interaccién con otros productos y otras formas de interaccion

Los productos del complejo de protrombina humana neutralizan el efecto del tratamiento con
antagonistas de la vitamina K.
No se han realizado estudios de interaccion.

Interacciones con las pruebas de laboratorio

Cuando se llevan a cabo pruebas de coagulacion sensibles a la heparina en pacientes que reciben
dosis elevadas de complejo protrombinico humano se tendrd en cuenta el contenido de heparina como
constituyente del producto administrado.

Incompatibilidades

Este producto medicinal no debe mezclarse con otros productos medicinales excepto aquellos
mencionados en “modo de administraciéon”. Para la reconstitucién, solo se debe usar el conjunto de
reconstitucion adjunto y para la inyeccion/ infusién, solo se debe usar el conjunto de inyeccion/ infusion
provisto, dado que el fracaso del tratamiento se puede producir como consecuencia de la adsorcién del
factor de la coagulacion en la superficie interna de algunos equipos de inyeccion/ infusién.

Como con todas las preparaciones de factores de coagulacion, la eficacia y tolerancia del producto
medicinal pueden alterarse al ser mezclado con otros productos medicinales. De ser necesario, el
acceso venoso comun debe ser lavado con solucion salina isotonica antes de la administracion de
PROTROMPLEX TOTAL y después de ella.

Fertilidad, embarazo y lactancia

No existe informacién adecuada a partir del uso de PROTROMPLEX TOTAL en embarazadas o en
mujeres que estdn amamantando. Los profesionales sanitarios deben considerar con cuidado los
riesgos y beneficios potenciales para cada paciente especifico antes de usar PROTROMPLEX TOTAL.

Los estudios en animales no son adecuados como para evaluar la seguridad con respecto al embarazo,
al desarrollo embriofetal, al parto y al desarrollo posnatal. Por lo tanto, PROTROMPLEX TOTAL sdélo
debe usarse durante el embarazo y la lactancia si esta claramente indicado.

Efectos sobre la capacidad de conducir o usar maquinarias

No existe informacion acerca de los efectos de PROTROMPLEX TOTAL sobre la capacidad de operar

automoviles u otras maquinarias pesadas.

REACCIONES ADVERSAS
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Resumen del perfil de sequridad

Trastornos del sistema inmune:

La terapia de reemplazo con concentrados de complejo protrombinico humano, incluyendo la terapia
con PROTROMPLEX TOTAL, puede tener como consecuencia la formacion de anticuerpos circulantes
gue inhiban uno o mas de los factores del complejo protrombinico humano. En caso de producirse tales
inhibidores, la patologia se manifestard como una respuesta clinica insuficiente.

Trastornos vasculares: Existe un riesgo de episodios tromboembdlicos luego de la administracion de
complejo protrombinico humano (ver “Advertencias y precauciones”).

Ver la seguridad con respecto a los agentes transmisibles en “Advertencias y precauciones”.

Lista tabulada de reacciones adversas

El infarto agudo de miocardio, la trombosis venosa y la pirexia presentadas en la lista tabulada de
reacciones adversas a continuacion, han sido reportados en un estudio clinico con PROTROMPLEX
TOTAL en la anulacién de los anticoagulantes orales en pacientes (n = 61) con deficiencia de complejo
protrombinico de factores (ll, VII, IX, X) de coagulacion. Las otras reacciones adversas incluidas en la
tabla han sido reportadas en la experiencia post-marketing solamente.

Las categorias de frecuencia se definen como: Muy frecuentes (1/10), frecuentes (=21/100 a <1/10),
poco frecuentes (=1/1000 a <1/100), raras (=1/10.000 a <1/1000), muy raras (<1/10.000), no conocidas
(no pueden calcularse a partir de los datos disponibles).

Las reacciones adversas de la experiencia post-marketing incluidas en la tabla, se les ha asignado en
base a las estadisticas asumiendo que cada reaccién adversa pudo haber ocurrido en el ensayo clinico
con 61 pacientes.

Clasificacién por 6rganos y | Efecto adverso Categoria de frecuencia
sistemas
TRASTORNOS DEL Coagulacion intravascular Frecuente
SISTEMA SANGUINEO Y diseminada, Inhibidores de
LINFATICO uno o mas de los factores
del complejo protrombinico
(Factores Il, VII, IX, X)*
TRASTORNOS DEL Shock anafilactico, Frecuente
SISTEMA INMUNE Reaccion anafilactica, Frecuente
Hipersensibilidad Frecuente
TRASTORNOS DEL Accidente cerebrovascular, Frecuente
SISTEMA NERVIOSO Cefalea Frecuente
TRASTORNOS CARDIACOS | Insuficiencia cardiaca, Frecuente
Infarto agudo de miocardio, Frecuente
Taquicardia Frecuente
TRASTORNOS Trombosis arterial, Frecuente
VASCULARES Trombosis venosa, Frecuente
Hipotension, Frecuente
Sofocos Frecuente
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TRASTORNOS Embolia pulmonar, Frecuente
RESPIRATORIQOS, Disnea, Frecuente
TORACICOS Y Sibilancias Frecuente
MEDIASTINICOS

TRASTORNOS Vémitos, Frecuente
GASTROINTESTINALES Nauseas Frecuente
TRASTORNOS DE LA PIEL | Urticaria, Frecuente
Y EL TEJIDO Erupcion eritematosa, Frecuente
SUBCUTANEO Prurito Frecuente
TRASTORNOS RENALES Y | Sindrome nefrético Frecuente
URINARIOS

TRASTORNOS Pirexia Frecuente
GENERALES Y

DEL SITIO DE

ADMINISTRACION

*desarrollo en pacientes con factores deficientes congénitos
Reacciones de clase

TRASTORNOS DE LA PIEL Y EL TEJIDO SUBCUTANEO: Angioedema, Parestesia
TRASTORNOS GENERALES Y DEL SITIO DE ADMINISTRACION: Reaccion en el sitio de infusion
TRASTORNOS DEL SISTEMA NERVIOSO: Letargo

TRASTORNOS PSIQUIATRICOS: Inquietud

Poblacién pediatrica
Ver la informacion sobre la poblacién pediatrica en “Posologia y modo de administracién”.

Notificacion de sospechas de Reacciones Adversas

Es importante reportar sospechas de reacciones adversas al medicamento después de la autorizacion,
ya que permite un control continuado de la relacion beneficio/riesgo del medicamento.

Para consultas o para reportar sospechas de reacciones adversas, comunicarse a nuestra linea de
atencion telefénica gratuita 0800 266 5287 o a través del sistema nacional de notificacion en la Pagina
Web de la ANMAT: http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a "ANMAT
responde" 0800-333-1234.

SOBREDOSIFICACION

El uso de dosis elevadas de productos de complejo protrombinico humano se ha asociado con casos
de infarto miocardico, coagulacion intravascular diseminada, trombosis venosa y embolia pulmonar. Por
lo tanto, en los casos de sobredosis se incrementa el riesgo de desarrollar complicaciones
tromboembolicas o coagulacion intravascular diseminada.

“Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mas cercano o
comunicarse con los centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutierrez (011) 4962-6666/2247
Hospital A. Posadas (011) 4654-6648/4658-7777 Optativamente otros
centros de Intoxicaciones”
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PRESENTACION
Cada envase de PROTROMPLEX TOTAL 600 Ul contiene:
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1 frasco ampolla con 600 Ul del producto liofilizado, 1 frasco ampolla con 20 ml de solvente, un equipo
de 1 jeringa con 3 agujas descartables.

CONSERVACION
Conservar refrigerado entre +2 °C y +8 °C. No congelar. Conservar en el envase original para
protegerlo de la luz.

Se ha documentado una estabilidad quimica y fisica de la solucion lista para usar de 3 horas a
20°C25°C.

Desde el punto de vista microbiolégico, PROTROMPLEX TOTAL debe usarse inmediatamente después
de ser reconstituido, ya que la preparacion no contiene ninglin conservante. Si la solucion reconstituida
no se administra sin demora, el usuario es responsable de las condiciones de almacenamiento,
incluyendo la duracion de la conservacién. La solucion lista para usar no debe volver a colocarse en la
heladera.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 35.830

Elaborado por:
Baxter AG, Lange Allee 24 A-B, 1221, Viena, Austria

Importado y comercializado por:

Takeda Argentina S.A., Avenida del Libertador 7208, piso 14, CABA-Argentina
Linea de atencién al paciente; 0800 266 5287

Director Técnico: Sonia Sutter — Farmacéutica

Ultima revisién: __/ [ - Disposicion N°:

ccsi: 21820130114
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Proyecto de Informacion para el paciente

PROTROMPLEX TOTAL®
Complejo Protrombinico Humano

Inyectable liofilizado
Termotratado por vapor

Leatodo el prospecto detenidamente antes de administrar este medicamento, dado que

contiene informacién importante para usted.

- Conserve este prospecto. Es posible que tenga que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

- Si tiene algun efecto adverso, hable con su médico o farmacéutico. Esto incluye los posibles
efectos adversos que no figuran en este prospecto. Véase la seccion 4.

Qué hay en el prospecto:
Qué es PROTROMPLEX TOTAL® y para qué se utiliza
Lo que necesita saber antes de la administracion de PROTROMPLEX TOTAL®

Coémo usar PROTROMPLEX TOTAL®
Posibles efectos adversos

Como almacenar PROTROMPLEX TOTAL®
Contenido del envase y otra informacion

I

1. QUE ES PROTROMPLEX TOTAL® Y PARA QUE SE UTILIZA

PROTROMPLEX TOTAL® es una preparacién hecha de plasma humano (la parte liquida de la sangre).
Contiene los factores de la coagulacién sanguinea Il, VI, IX y X (factores de la coagulacién del
complejo de protrombina). asi como la proteina C.

Estos factores de la coagulacion dependen de la vitamina K y, como la vitamina K, desempefian un
papel importante en la coagulacion de la sangre. En el caso de una deficiencia de uno de estos
factores, la sangre no coagula tan rapido como lo hace habitualmente, lo cual conduce a una mayor
tendencia al sangrado.

PROTROMPLEX TOTAL® se utiliza para:

- el tratamiento del sangrado

- la prevencién del sangrado inmediatamente antes o después de una cirugia

- las condiciones de deficiencia adquirida y deficiencia congénita de factores de la coagulacion

Deficiencia adquirida:

Usted puede desarrollar una deficiencia de los factores de la coagulacion dependientes de la vitamina
K (deficiencia adquirida), por ejemplo, por el tratamiento o una sobredosis de productos medicinales
gue reducen el efecto de la vitamina K (los llamados antagonistas de la vitamina K).

Deficiencia congénita:
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Si usted naci6 con una deficiencia (deficiencia congénita), se le puede administrar este medicamento
inmediatamente antes o después de una cirugia si el concentrado de factor individual apropiado no
esta disponible.

2. Lo que necesita saber antes de la administracion de PROTROMPLEX TOTAL®

PROTROMPLEX TOTAL® no se debe administrar

- si usted es alérgico a los factores de la coagulacion o a cualquiera de los demas componentes
de este medicamento (enumerados en la seccién 6).

- si usted tiene o se sospecha que ha tenido una caida desencadenada por la heparina en las
plaguetas de la sangre, las células que son importantes para la coagulacién de la sangre
(trombocitopenia inducida por heparina).

Advertencia y Precauciones
Trazabilidad

Se recomienda encarecidamente que cada vez que se reciba una dosis de PROTROMPLEX TOTAL®
se registre el nombre y el nimero de lote del producto para mantener un registro de los lotes utilizados.

Hable con su médico antes de la administracion de PROTROMPLEX TOTAL®

— dado que existe la rara posibilidad de que pueda desarrollar una reaccién alérgica repentina
severa (reaccion anafilactica) a PROTROMPLEX TOTAL® dado gue tales reacciones de tipo

alérgico se han informado con PROTROMPLEX TOTAL®.
Usted puede encontrar informacion més detallada sobre los primeros sintomas de una reaccion
alérgica de este tipo en la seccion 4 “Efectos Adversos posibles”.

— si usted tiene deficiencia adquirida de factores de la coagulacion dependientes de la vitamina
K. Esta deficiencia adquirida puede estar causada por el tratamiento con productos medicinales
que neutralizan la coagulacion de la sangre mediante la inhibicién de la vitamina K. En este

caso, PROTROMPLEX TOTAL® se debe administrar solo cuando se requiere una correccion
rapida de la concentracion de los factores de la coagulacion del complejo de protrombina, por
ejemplo, en sangrados severos o cirugia de urgencia. En todos los demas casos, una
reduccion de la dosis de los antagonistas de la vitamina K o una administraciéon de vitamina K
es suficiente.

— Si usted recibe productos medicinales para inhibir la coagulacion de la sangre (antagonistas de
la vitamina K). Es posible que tenga una mayor disposicién a la coagulacion, que puede
aumentar a través de la infusion de concentrado de complejo de protrombina humana.

— siusted tiene deficiencia congénita de un factor de la coagulacion dependiente de la vitamina
K, su médico le administrara un concentrado de factor individual especifico si esta disponible.

— si usted recibe tratamiento con un concentrado de complejo de protrombina, especialmente en
el caso de que lo haya recibido repetidamente, dado que se pueden producir coagulos de
sangre (trombosis) y ser arrastrados al torrente sanguineo (embolias).

— debido a la posibilidad de la aparicién de codgulos sanguineos, si usted pertenece a uno de los
siguientes grupos de pacientes:
— pacientes con una enfermedad de los vasos coronarios o un infarto cardiaco
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— pacientes con enfermedad hepatica

— pacientes pre o posquirdrgicos

— recién nacidos

— pacientes con riesgo de complicaciones tromboembdlicas o coagulacién intravascular
diseminada (CID)

En todas estas situaciones, el médico evaluara cuidadosamente los beneficios del tratamiento con
PROTROMPLEX TOTAL® frente al riesgo potencial de estas complicaciones.

Seguridad contra virus Por
favor, tenga en cuenta:
Cuando los medicamentos estan fabricados a partir de sangre o plasma humano, se aplican ciertas
medidas para evitar que las infecciones se transmitan a los pacientes. Estos incluyen

— seleccién cuidadosa de donantes de sangre y plasma para asegurarse de que aquellos en

riesgo de contraer infecciones estén excluidos,
— prueba de cada donacién y grupos de plasma para detectar signos de virus/ infecciones,
— inclusién de pasos en el procesamiento de la sangre y el plasma que pueden inactivar o
eliminar virus.

A pesar de estas medidas, cuando se administran medicamentos preparados a partir de sangre o
plasma humano, no se puede excluir totalmente la posibilidad de transmitir una infeccion. Esto también
se aplica a virus no conocidos o emergentes u otros tipos de infecciones.
Las medidas tomadas se consideran eficaces para los virus encapsulados, tales como el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH), el virus de la hepatitis B y el virus de la hepatitis C, y para el virus no
encapsulado de la hepatitis A.
Las medidas tomadas pueden tener un valor limitado contra virus no encapsulados tales como el
parvovirus B19. La infeccion por parvovirus B19 puede ser seria para las mujeres embarazadas
(infeccién de un nifio por nacer) y para los individuos cuyo sistema inmunitario esta deprimido o que
tienen algunos tipos de anemia (por ejemplo, enfermedad de células falciformes o anemia hemolitica).
Su médico le puede recomendar que considere la vacunacion contra la hepatitis A y B si recibe regular
o repetidamente concentrados de complejo de protrombina derivados del plasma humano.

Nifios y adolescentes

La seguridad y la eficacia del uso de PROTROMPLEX TOTAL® en pacientes menores de 18 afios no
se han establecido en los ensayos clinicos.

Otros medicamentos y PROTROMPLEX TOTAL®
Inférmele a su médico o farmacéutico si esta recibiendo/ utilizando, ha recibido/ utilizado recientemente
0 podria recibir/ utilizar cualquier otro medicamento.

Por favor, informele a su médico tratante si usted recibe productos medicinales para inhibir la
coagulacion de la sangre (antagonistas de la vitamina K). Es posible que tenga una mayor disposicién
a la coagulacion, que puede aumentar a través de la infusién de concentrado de complejo de
protrombina humana.

Interferencia con las pruebas biol6gicas:

Cuando se realizan pruebas de la coagulaciéon, que son sensibles a la heparina en pacientes que
reciben altas dosis de complejo de protrombina humana, se debe tener en cuenta la heparina como un
componente del producto administrado.
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Embarazo, lactancia y fertilidad

Si usted esta embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o tiene
intencion de quedarse embarazada, consulte a su médico o farmacéutico antes de utilizar este
medicamento.

PROTROMPLEX TOTAL® se debe usar durante el embarazo y el periodo de lactancia solo si esta
claramente indicado.

No hay informacién sobre los efectos de PROTROMPLEX TOTAL® sobre la fertilidad.

Conduccion y uso de maquinas
No se han realizado estudios sobre los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.

PROTROMPLEX TOTAL® contiene sodio y heparina

PROTROMPLEX TOTAL® contiene 80 mg de sodio por frasco ampolla (valor calculado) o 0,13 mg de
sodio por dosis de Ul/kg. Esto se debe tener en cuenta en pacientes con una dieta controlada de sodio.

La heparina puede causar reacciones alérgicas y un recuento reducido de células sanguineas que
pueden afectar el sistema de la coagulacién sanguinea. Los pacientes con antecedentes de reacciones
alérgicas inducidas por heparina deben evitar el uso de medicamentos que contengan heparina.

3. COMO USAR PROTROMPLEX TOTAL®
Su terapia debe ser iniciada, administrada y monitoreada por un médico con experiencia en el
tratamiento de trastornos de la coagulacion.

La cantidad requerida de PROTROMPLEX TOTAL®, asi como la duracién del tratamiento, dependen
de varios factores, tales como el peso corporal, el grado de severidad de su enfermedad, la localizacién
y el alcance del sangrado o la necesidad de prevenir el sangrado durante los procedimientos
quirargicos.

El médico determinara la dosis adecuada para usted y monitoreara la coagulacion y su estado clinico
regularmente (véase la seccion “La siguiente informacién esta destinada unicamente a los
profesionales de atencion sanitaria”).

Modo de administracion
Uso intravenoso.

La administracion de PROTROMPLEX TOTAL® esta supervisada por un médico.
Después de la reconstitucién con el agua esterilizada para inyecciones incluida, PROTROMPLEX

TOTAL® se administra lentamente en una vena (por via intravenosa). La velocidad de administracion
depende de su bienestar y no debe exceder los 2 ml por minuto (60 Ul/min).

Uso en nifios y adolescentes

No hay datos suficientes para recomendar la administracién de Protromplex TOTAL en pacientes
menores de 18 afios.

Si usted usa mas PROTROMPLEX TOTAL® del que debiera

En caso de sobredosis, existe el riesgo de desarrollar complicaciones tromboembdlicas o coagulopatia
por consumo.

Cuando se administraron altas dosis de concentrados de complejo de protrombina humana, ataque
cardiaco, aumento del consumo de las plaquetas de la sangre y factores de la coagulacién con
formacién pronunciada de coagulos en los vasos sanguineos (CID, coagulacion intravascular
diseminada, coagulopatia por consumao), trombosis venosa y embolia pulmonar.
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4. Efectos adversos posibles

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede provocar efectos adversos, a pesar de
que no todas las personas los sufran.

Como con todas las terapias con derivados del plasma, existe la posibilidad de que pueda desarrollar
una reaccion alérgica repentina (reaccion anafilactica). En casos individuales, se puede desarrollar una
reaccioén de hipersensibilidad severa que incluye shock.

Por lo tanto, por favor preste atenciéon a los posibles sintomas tempranos de una reaccion alérgica tales
como:

- eritema (enrojecimiento de la piel)

- erupcion cutanea

- aparicién de urticaria en la piel (erupcion de ortiga/ urticaria)

- picazén en cualquier parte del cuerpo

- hinchazén de los labios y la lengua

- dificultades respiratorias/ disnea

- opresién en el pecho

- indisposicion general

- mareos

- caida de la presion arterial

Si usted nota uno o varios de los sintomas enumerados, discontinde la infusién de inmediato. Llame a
su médico de inmediato. Los sintomas severos requieren tratamiento de urgencia inmediato.

Cuando se utilizan concentrados de complejo de protrombina (incluido PROTROMPLEX TOTAL®), los
pacientes pueden desarrollar resistencia (inhibidores) a uno o varios de los factores de la coagulacion
con la posterior inactivacion de los factores de la coagulacién sanguinea. La aparicion de tales
inhibidores se puede manifestar como una respuesta insuficiente al tratamiento.

Durante el tratamiento con concentrados de complejo de protrombina, se pueden desarrollar coagulos
de sangre (trombosis) y ser arrastrados al torrente sanguineo (embolias). Esto puede conducir a
complicaciones tales como infarto cardiaco, un mayor consumo de plaquetas de la sangre y factores de
la coagulacion sanguinea con formacién pronunciada de coagulos de sangre en los vasos sanguineos
(coagulopatia por consumo), obstruccion de las venas por coagulos sanguineos (trombosis venosa) y
obstrucciéon de un vaso sanguineo pulmonar por un coagulo de sangre (infarto pulmonar).

Los siguientes efectos adversos pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas mientras usan
PROTROMPLEX TOTAL®;
— formacion de coagulos de sangre en todo el cuerpo (coagulacion intravascular diseminada),
resistencia (inhibidores) a uno o mas de los factores de complejos de protrombina (Factores Il,
VI, 1X, X)
— reaccion alérgica repentina severa (shock anafilactico), reaccion anafilactica, accidente
cerebrovascular por hipersensibilidad, dolor de cabeza
— ataque cardiaco (infarto agudo de miocardio), palpitacion del corazén (taquicardia)
— trombosis arterial, trombosis venosa, caida de la presion arterial (hipotension) enrojecimiento
de la piel (rubefaccidn)
— oclusion de un vaso pulmonar a través de un codgulo de sangre (embolia pulmonar),
dificultades para respirar, falta de aire (disnea), sibilancias
— voémitos, sensacién de enfermedad (nauseas)
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— erupcion de ortiga en todo el cuerpo (urticaria) erupcion cutanea (erupcion eritematosa),
picazén (prurito)

— cierto trastorno renal con sintomas tales como hinchazén de los parpados, la cara y la parte
inferior de las piernas con aumento de peso y pérdida de proteinas a través de la orina
(sindrome nefrético) — fiebre (pirexia)

Se han observado los siguientes efectos adversos con otros concentrados de complejo de protrombina:
— hinchazén de la cara, la lengua y los labios (angioedema), sensacion en la piel tales como

ardor, picazén, u hormigueo (parestesia)

reaccion en el lugar de la infusion

letargo

inquietud

Notificacion de sospecha de efectos adversos

Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico, incluso si se trata de posibles
efectos adversos que no aparecen en este prospecto. También puede comunicarlos o consultar
directamente a nuestra linea de atencion telefénica gratuita 0800 266 5287 o a través del sistema
nacional de notificacion en la Pagina Web de la ANMAT:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a "ANMAT responde" 0800-333-1234.
Mediante la comunicacion de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas informacion
sobre la seguridad de este medicamento.

5. COMO ALMACENAR PROTROMPLEX TOTAL®

Conservar refrigerado entre +2 °C y +8 °C. No congelar. Conservar en el envase original para
protegerlo de la luz.

Se ha documentado una estabilidad quimica y fisica de la solucién lista para usar de 3 horas a
20°C25°C.

Desde el punto de vista microbiolégico, PROTROMPLEX TOTAL debe usarse inmediatamente después
de ser reconstituido, ya que la preparacidn no contiene ningan conservante. Si la solucién reconstituida
no se administra sin demora, el usuario es responsable de las condiciones de almacenamiento,
incluyendo la duracion de la conservacion. La solucion lista para usar no debe volver a colocarse en la
heladera.

No tire ningln medicamento a través de las aguas residuales o los residuos domeésticos. Preguntele a
su farmacéutico cémo desechar los medicamentos que ya no usa. Estas medidas ayudaran a proteger
el medio ambiente.

No use el medicamento después de la fecha de vencimiento que figura en la etiqueta y en el envase
exterior después de “Vto.”.

6. Contenido del envase y otra informacion
Qué contiene PROTROMPLEX TOTAL®
Polvo:

- La sustancia es un Complejo de Protrombina Humana que consta de Factores de la Coagulacion
Humana I, VII, IX y X'y Proteina C.
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por frasco después de la
ampolla Ul reconstitucion en 20 mi
de agua esterilizada para
inyecciones Ul/ml

Factor Il de la coagulacion 480 - 900 24 - 45

humana

Factor VII de la coagulacion 500 25

humana

Factor IX de la coagulacion 600 30

humana

Factor X de la coagulacién 600 30

humana

Un frasco ampolla contiene por lo menos 400 Ul de Proteina C co-purificada con los factores de la
coagulacion de la sangre.

Los demas componentes son: cloruro de sodio, citrato de sodio dihidrato, heparina sddica (0,2 —
0,5 Ul/UI de factor IX) y 15 — 30 Ul de antitrombina Il por frasco ampolla (0,75 — 1,5 Ul/ml).

Disolvente:
Agua esterilizada para inyecciones.

Aspecto de PROTROMPLEX TOTAL® y contenido del envase
Polvo y disolvente para solucion para inyeccion.

PROTROMPLEX TOTAL® es una sustancia seca compacta o en polvo liofilizada de color blanco a
amarillo claro.

Después de la reconstitucion, el valor de pH de la solucién es de 6,5 a 7,5 y la osmolalidad no esta por
debajo de 240 mosm/kg. La solucién es transparente o ligeramente opalescente.

El polvo y el disolvente se suministran en frasco ampolla monodosis de vidrio. Los frascos ampolla se
cierran con tapones de caucho butilico.

Contenido del envase

+1 frasco ampolla con el producto liofilizado

+1 frasco ampolla con 20 ml de agua esterilizada para inyeccion

*1 equipo de 1 jeringa con 3 agujas descartables.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 35.830
Elaborado por:
Baxter AG, Lange Allee 24 A-B, 1221, Viena, Austria
Importado y comercializado por:

Takeda Argentina S.A., Avenida del Libertador 7208, piso 14, CABA-Argentina
Linea de atencion al paciente: 0800 266 5287
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Director Técnico: Sonia Sutter — Farmacéutica
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