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

Disposicion
NUmero: DI-2021-7710-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 14 de Octubre de 2021

Referencia: EX-1-47-2002-000720-20-1

VISTO e EX-1-47-2002-000720-20-1 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 autorizacion de una nueva
forma de conservacion, una nueva expresion de la formula cuali-cuantitativa, rotulos, prospecto e informacion
para el paciente para la Especialidad Medicina denominada FEIBA / PROTEINA PLASMATICA HUMANA
CON ACTIVIDAD ANTI-INHIBIDOR DEL FACTOR VIIlI, Forma farmacéuticaa INYECTABLE
LIOFILIZADO, aprobado por Certificado N° 35.409.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de
Medicamentos N° 16.463 y Decreto N° 150/92.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de los datos caracteriscos correspondientes a
un certificado de Especialidad Medicinal otorgado en los términos de Disposicion ANMAT N° 5755/96, se
encuentran establecidos en la Disposicion 6077/97.

Que obra € informe técnico de evaluacién favorable de la Direccion de Evaluacion y Control de Biolégicos y
Radiofarmacos del Instituto Nacional de Medicamentos.

Que se actla en gercicio de las facultades conferidas por el Decreto Nro. 1490/92 y sus modificatorios

Por €ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE



MEDICAMENTOS, ALIMENTOSY TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma TAKEDA ARGENTINA S.A. una nueva forma de conservacién, una
nueva expresion de la formula cuali-cuantitativa, rétulos, prospecto e informacion para € paciente para la
Especialidad Medicina denominada FEIBA / PROTEINA PLASMATICA HUMANA CON ACTIVIDAD
ANTI-INHIBIDOR DEL FACTOR VIII, Forma farmacéutica: INYECTABLE LIOFILIZADO, aprobado por
Certificado N° 35.409.

ARTICULO 2°. - Acéptase e texto de Rotulo que consta en el Anexo |F-2021-87268944-APN-DECBR
#ANMAT.

ARTICULO 3°. - Acéptase € texto de Prospecto que consta en e Anexo |IF-2021-87268600-APN-DECBR
#ANMAT.

ARTICULO 4°. - Acéptase e texto de Informacion para el Paciente que consta en el Anexo |F-2021-87268445-
APN-DECBR#ANMAT.

ARTICULO 5°. - Acéptese el texto del Anexo de Autorizacion de Modificaciones que figura como documento
IF-2021-87418396-APN-DECBR#ANMAT; € que deberd ser anexado a certificado de autorizacion
correspondiente.

ARTICULO 6°. - Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 35.409 cuando € mismo se
presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 7°- Registrese. Notifiquese electronicamente al interesado la presente disposicion, rotulos y los
prospectos e informacion para €l paciente; girese a la Direccion de Gestion de Informacion Técnica. Cumplido,
archivese.
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Proyecto de rétulos primarios

FEIBA®

500 Ul/1000UI

Proteina Plasmatica Humana con una Actividad Anti-Inhibidor del Factor Vil
Inyectable liofilizado

Venta Bajo Receta Industria Austriaca

Polvo liofilizado para ser reconstituido con 20 ml de Agua para Inyectable

Posologia y modo de administracion: Ver prospecto adjunto.

Inmediatamente después de reconstituido administrar por inyeccién intravenosa lenta (2 unidades de
FEIBA® por kg de peso corporal por minuto).

No conservar a mas de 25°C. No congelar.
Conservar en su envase original para protegerlo de la luz.

Lote N°:
Vto.:

Proyecto de rétulos FEIBA vs 1.0 ccsi: 20920180202 — Revision: Sep-21 |F-2021-87268944:6 PNI3BECBRAANMAT

Paginalde5 Paginal de5

7& El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N° 25.506, el Decreto N° 2628/2002 y el Decreto N° 283/2003.-



FEIBA®

2500 Ul

Proteina Plasmatica Humana con una Actividad Anti-Inhibidor del Factor Vil
Inyectable liofilizado

Venta Bajo Receta Industria Austriaca

Polvo liofilizado para ser reconstituido con 50 ml de Agua para Inyectables.

Posologia y modo de administracion: Ver prospecto adjunto.

Inmediatamente después de reconstituido administrar por inyeccién intravenosa lenta (2 unidades de
FEIBA® por kg de peso corporal por minuto).

No conservar a mas de 25°C. No congelar.
Conservar en su envase original para protegerlo de la luz.

Lote N°:
Vto.:
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Proyecto de rétulos secundarios

FEIBA®
500U1/1000 Ul

Proteina Plasmatica Humana con una Actividad Anti-Inhibidor del Factor Vil
Inyectable liofilizado

Venta Bajo Receta Industria Austriaca

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

Principio activo: Proteina plasmatica humana con una actividad anti inhibidor del factor VIl 500/1000
Unidades™

Excipientes: Citrato trisédico y Cloruro de sodio

Solvente: Agua para inyectable

*1 U de FEIBA® acortael tiempo parcial de tromboplastina (aPTT) del inhibidor plasmatico del factor Vil hasta
alcanzar un 50% del valor buffer (blanco).

Posologia y modo de administracién: Ver prospecto adjunto.
Inmediatamente después de reconstituido administrar por inyeccion intravenosa lenta (2 unidades de
FEIBA® por kg de peso corporal por minuto).

No conservar a mas de 25°C. No congelar.
Conservar en su envase original para protegerlo de la luz.

Conservacion de la solucion reconstituida:

La estabilidad quimica y fisica en uso se ha demostrado durante 3 horas a temperatura ambiente (hasta
25 °C). Desde el punto de vista microbiolégico, a menos que con el método de reconstitucion se pueda
descartar el riesgo de contaminacion microbiana (condiciones asépticas controladas y validadas), el
producto debe administrarse inmediatamente. Si no se administra inmediatamente, las condiciones y los
tiempos de conservacion seran responsabilidad del usuario.

El producto reconstituido no debe refrigerarse.

Contenido:

1 frasco ampolla con 500 o 1000 Ul de polvo liofilizado

1 frasco ampolla de 20 ml de solvente

1 conjunto de agujas (una aguja para transferir, una aguja para airear y una aguja para filtrar), una aguja
descartable y una aguja con alas tipo mariposa o un dispositivo de transferencia sin aguja Baxject Il Hi-
Flow, una jeringa descartable, una aguja descartable y una aguja mariposa con pinza (equipo alado para
inyeccion).

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

En Argentina:
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 35.409

Elaborado por:
Baxter AG, Lange Allee 24/24B, 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

Director Técnico: Sonia Sutter — Farmacéutica

Lote N°:
Vto.:
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FEIBA®
2500 UI

Proteina Plasmatica Humana con una Actividad Anti-Inhibidor del Factor VIl
Inyectable liofilizado

Venta Bajo Receta Industria Austriaca

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA
Principio activo: Proteina plasmatica humana con una actividad anti inhibidor del factor VIl 2500
Unidades* Excipientes:Citrato trisédico y Cloruro de sodio

Solvente: Agua para inyectable
*1 U de FEIBA® acortael tiempo parcial de tromboplastina (aPTT) del inhibidor plasmatico del factor Vil hasta
alcanzar un 50% del valor buffer (blanco).

Posologia y modo de administracion: Ver prospecto adjunto.
Inmediatamente después de reconstituido administrar por inyeccién intravenosa lenta (2 unidades de
FEIBA® por kg de peso corporal por minuto).

No conservar a mas de 25°C. No congelar.
Conservar en su envase original para protegerlo de la luz.

Conservacion de la solucién reconstituida:

La estabilidad quimica y fisica en uso se ha demostrado durante 3 horas a temperatura ambiente (hasta
25 °C). Desde el punto de vista microbioldgico, a menos que con el método de reconstitucion se pueda
descartar el riesgo de contaminacién microbiana (condiciones asépticas controladas y validadas), el
producto debe administrarse inmediatamente. Si no se administra inmediatamente, las condiciones y los
tiempos de conservacion seran responsabilidad del usuario.

El producto reconstituido no debe refrigerarse.

Contenido:
1 frasco ampolla con 2500 Ul de polvo liofilizado
1 frasco ampolla de 50 ml de solvente
1 conjunto de agujas (una aguja para transferir, una aguja para airear y una aguja para filtrar), una aguja
descartable y una aguja con alas tipo mariposa o un dispositivo de transferencia sin aguja Baxject Il Hi-
Flow, una jeringa descartable, una aguja descartable y una aguja mariposa con pinza (equipo alado para
inyeccion).

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 35.409

Elaborado por:

Baxter AG, Lange Allee 24/24-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

Director Técnico: Sonia Sutter — Farmacéutica

Lote N°:
Vto.:
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Proyecto de rétulo disolvente

Agua para inyectable
20 ml

Elaborado por: Siegfried Hameln GmbH, Hameln, Alemania

Lote N°:
Vto.:

Agua para inyectable
50 mi

Elaborado por: Siegfried Hameln GmbH, Hameln, Alemania
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Proyecto de prospecto

FEIBA®
Proteina Plasmatica Humana con una Actividad Anti-Inhibidor del Factor VIl

Inyectable liofilizado
Venta Bajo Receta Industria Austriaca

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

FEIBA® 500 U* encada | 1000 U* en 2500 U* en
frascoampolla | cadafrasco cada frasco
(25 U/ml ampolla (50 ampolla (50
despuésdela U/ml después U/ml después
reconstitucion) | dela dela

reconstitucion) | reconstitucion)

Principios activos | 500 U 1000 U 2500 U

Proteina

plasmatica

humana con una
actividad anti
inhibidor del
factor VIII

Excipientes
Citrato trisédico

Cloruro de sodio

80 mg 80 mg 200 mg
Solvente: 160 mg 160 mg 400 mg
Agua para
inyectable

20 ml 20 ml 50 ml

FEIBA® también contiene factores II, IX y X principalmente no activados, asi como factor VIl activado; el
antigeno coagulante factor VIl (FVIII C:Ag) esta presente en la concentracion maxima de 0,1 U/1 U de
FEIBA®. El producto esté libre o contiene sdlo trazas del sistema calicreina-cinina.

* 1 U de FEIBA® acorta el tiempo parcial de tromboplastina (aPTT) del inhibidor plasmatico del factor VIIl
hasta alcanzar un 50% del valor buffer (blanco).

Excipientes con efecto conocido:

3.6 mmol de sodio (80 mq) por frasco ampolla con 500 UI/20 ml de FEIBA®
3.6 mmol de sodio (80 mqg) por frasco ampolla con 1000 UI/20 ml de FEIBA®
8.9 mmol de sodio (200 mq) por frasco ampolla con 2500 UI/50 ml de FEIBA®

ACCION TERAPEUTICA
Antihemorragico especifico. Fraccion plasmatica que evita los efectos de los inhibidores de los factores

Villy IX.
Grupo farmacoterapéutico: factores de coagulacion sanguineos, Cédigo ATC: B02BDO03.
INDICACIONES

e Tratamiento de la hemorragia en pacientes con hemofilia A que presentan inhibidores.
e Tratamiento delahemorragiaen pacientes con hemofilia B que presentaninhibidores, en caso
de que no haya otro tratamiento especifico.
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e Tratamiento de la hemorragia en pacientes sin hemofilia con inhibidores adquiridos para €l
factor VI

¢ Profilaxis de la hemorragia en pacientes con hemofilia A que presenten inhibidores que hayan
experimentado una hemorragia significativa o que posean un alto riesgo de hemorragia
significativa.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
Propiedades Farmacodinamicas

Aunque se desarrollo FEIBA® a comienzos de los afios setenta y se ha demostrado la actividad de bypass
del inhibidor del Factor VIII tanto in vivo como in vitro, su mecanismo de accién sigue siendo tema de
debate cientifico. FEIBA® como se ha observado con los ensayos de actividad, esta compuesto de
zimogenos de complejo de protrombina que son tanto procoagulantes (protrombina FVII, FIX, FX) como
anticoagulantes (proteina C) en cantidades relativamente similares a la unidad arbitraria de potencia de
FEIBA® pero su contenido en enzima procoagulante es relativamente bajo. Por lo tanto, FEIBA® contiene
las proenzimas de los factores de complejo de protrombina, pero s6lo en muy poca cantidad de sus
productos de activacion, siendo el mayor contenido de FVilla.

Sin embargo, el trabajo cientifico reciente indica una funcion de los componentes especificos del complejo
de protrombina activado, la protrombina proenzima (F Il) y el Factor X activado (F Xa), en el mecanismo
de accién de FEIBA®.

FEIBA® controla el sangrado por induccion y facilitacion de la generacion de trombina, un proceso por el
cual la formacién del complejo de protrombinasa es crucial. Numerosos estudios bioquimicos in vitro e in
vivo han mostrado que el FXa y la protrombina juegan un rol critico en la actividad de FEIBA®. Se ha
encontrado que el complejo de protrombinasa es el principal sitio de accion de FEIBA®. Aparte de
protrombina y FXa, FEIBA® contiene otras proteinas del complejo de protrombina, que ayudan la
hemostasis en pacientes hemofilicos con inhibidores.

Tratamiento de pacientes con hemofilia B con inhibidores:

Es limitada la experiencia con pacientes con hemofilia B con inhibidores del factor IX debido ala baja
incidencia de la enfermedad. Cinco pacientes con hemofilia B con inhibidores fueron tratados con FEIBA®
durante ensayos clinicos tanto por demanda, profilacticamente o por intervenciones quirurgicas:

En un estudio clinico abierto, aleatorizado, paralelo con pacientes con hemofilia A o B con altos valores de
inhibidores (090701, PROOF), 36 pacientes fueron aleatorizados a 12 meses + 14 dias en terapias por
demanda o profilacticas. Los 17 pacientes en profilaxis recibieron 85 +15 U/Kg FEIBA® administrado dia
por medioy los 19 pacientes en tratamiento por demanda fueron tratados individualmente por el médico.
Dos pacientes con hemofilia B con inhibidores fueron tratados en el grupo de tratamiento a demanda y un
paciente con hemofilia B fue tratado en el grupo de tratamiento profilactico.

La tasa media anualizada de sangrado (ABR) para todos los tipos de episodios de sangrado en el grupo
de profilaxis fue (promedio ABR = 7,9) menor al grupo de pacientes en tratamiento bajo demanda
(promedio ABR = 28,7), lo que equivale a una reducciondel 72,5 % en la media de ABR entre ambos
grupos.

En otro estudio prospectivo no intervencional sobre el uso perioperativo de FEIBA®, se realizaron un total
de 34 intervenciones quirargicas en 23 pacientes. La mayoria delos pacientes (18) padecian de hemofilia
A congénita con inhibidores, 2 eran pacientes con hemofilia B con inhibidores y 3 pacientes con hemofilia
A adquirida con inhibidores. La duracion de la exposicion de FEIBA® fue de 1 a 28 dias, con un promedio
de 9dias y una media de 8 dias. La dosis promedio acumulativa fue de 88,347 U y la dosis media fue de
59.000 U. Para los pacientes con hemofilia B con inhibidores, el mayor tiempo de exposicion a FEBA® fue
de 21 dias y la maxima dosis administrada de 7324 U.

Adicionalmente, hay disponible 36 casos cuando se administré FEIBA® como tratamiento y prevencion de
episodios de sangrado en pacientes con hemofilia B con inhibidores del factor IX (24 pacientes con
hemofilia B con inhibidores fueron tratados bajo demanda, 4 pacientes con hemofilia B con inhibidores
fueron tratados profilacticamente y 8 pacientes con hemofilia B con inhibidores fueron tratados debido a
intervenciones quirurgicas).

Ademas. Hay casos aislados de uso de FEIBA® en el tratamiento de pacientes con inhibidores ad quiridos
de factores X, Xly XIll.

Propiedades Farmacocinéticas:
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Puesto que aun no puede concluirse sobre el mecanismo de accién de FEIBA®, no es posible efectuar una
declaracion definida respecto a sus propiedades farmacocinéticas.

Datos preclinicos de seguridad

Los estudios de toxicidad aguda en ratones con inhibidor del Factor VIII, en ratones normales y en ratas,
utilizando en todos los casos dosis superiores a la dosis diaria maxima para los humanos (es decir, > 200
U/Kg de peso corporal), demostraron que las reacciones adversas asociadas a FEIBA® se deben,
principalmente, a una hipercoagulacion provocada por las propiedades farmacoldgicas del producto.

Los estudios de toxicidad a dosis repetida en animales no pueden realizarse, debido al desarrollo de
anticuerpos contra la proteina heteréloga.

Puesto que no se han observado signos de efectos carcinogénicos o mutagénicos de las proteinas
plasmaticas humanas, se consideraron innecesarios los estudios experimentales, especialmente en
especies heterdlogas.

POSOLOGIA Y MODO ADMINISTRACION
El tratamiento debe ser iniciado y supervisado por un médico con experiencia en el manejo de pacientes
hemofilicos.

Posologia

La dosis y duracion del tratamiento dependen de la gravedad del trastorno de hemostasia, de la
localizacion y extension de la hemorragia y del cuadro clinico del paciente. La dosificacion y la frecuencia
de la administracion deben siempre girar en torno a la efectividad clinica en cada paciente.

Como pauta general, se recomienda una dosis de 50 a 100 U/kg de peso corporal, sin exceder la dosis
Unica de 100 U/kg de peso corporal ni una dosis diaria maxima de 200 U/kg de peso corporal, a menos
que la severidad del sangrado justifique el uso de dosis mayores (Ver "Advertencias y precauciones”).

Uso pediatrico (nifios)
Se cuenta con experiencia limitada en nifios menores de seis (6) afios. Se debe adaptar el mismo régimen
de dosis que en los adultos dependiendo del estado clinico del nifio.

1. Hemorragia espontanea:

Hemorragia de tejido blando, musculos y articulaciones

En caso de hemorragias leves a moderadas, se recomienda una dosis de 50-75 U/kg de peso corporal a
intervalosde 12 horas. Se debe continuar con el tratamiento hastalograr una claramejoriaen los sintomas
clinicos, tales como alivio del dolor, disminucion de la inflamacién o mejoria de la movilidad articular.

En el caso de hemorragia en el tejido blando o muscular (como cuando se presentan hemorragias
retroperitoneales), es recomendable utilizar una dosis de 100 U/kg de peso corporal a intervalos de 12
horas.

Hemorragia de la membrana mucosa

Se recomienda administrar una dosis de 50 U/kg cada 6 horas, realizando un control cuidadoso del
paciente (control visual de la hemorragia, mediciones repetidas del hematocrito). Si la hemorragia no se
detiene, la dosis se puede aumentar hasta alcanzar los 100 U/kg de peso corporal (no exceder la dosis
diaria maxima de 200 U/kg de peso corporal).

Otras hemorragias severas

En hemorragias severas, tales como los sangrados del SNC, se recomienda administrar una dosis de 100
U/kg de peso corporal aintervalos de 12 horas. En casos particulares se puede administrar FEIBA® a
intervalos de 6 horas hastaque se logre obtener una mejora clinica evidente. (No exceder la dosis diara
maxima de 200 U/kg de peso corporal).

2. Cirugia

En intervenciones quirdrgicas se debe administrar una dosis inicial de 100 U/Kg de peso corporal antes de
la operacion, y una dosis adicional de 50 — 100 U/Kg de peso corporal, puede ser administrada 6-12 horas
después. Una dosis posoperatoria de mantenimiento de 50-100 U/kg de peso corporal puede ser
administrada a intervalos de 6-12 horas. Los intervalos de dosificacion y duracion de la terapia peri y
posoperatoria, son guiados por laintervencion quirdrgica, el estado general del paciente y la eficacia clinica
en cada caso individual. (No se debe exceder una dosis maxima diaria de 200 U/Kg de peso corporal).
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3. Profilaxis

¢ Profilaxis de la hemorragia en pacientes con un titulo elevado de inhibidores y hemorragias
frecuentes en quienes ha fallado o no se considera lalTl (Induccién de inmunotolerancia):
Serecomiendaunadosisde 70-100 U/kg de peso corporaldia por medio. Esta dosis puede seraumentada
hasta 100 U/kg de peso corporal todos los dias si el paciente continda sangrando, o puede ser disminuida
en forma gradual.

¢ Profilaxis de la hemorragia en pacientes con un titulo elevado de inhibidores sometidos a IT]
(Induccién de inmunotolerancia):

FEIBA® puede administrarse concomitantemente con concentrados del Factor VIIl en un rango de
dosificacion de 50-100 U/kg de peso corporal dos veces por dia, hasta que el inhibidor de Factor Vil se
haya reducido a <2 UB*.

*La UB (Unidad Bethesda) se define como la cantidad de anticuerpo que inhibira un 50% de la actividad
de F Vlll del plasma humano promedio fresco después de realizar una incubacion durante 2 horas a 37°C.

4. Uso de FEIBA® en grupos especiales de Pacientes
Parainformacién sobre pacientes con hemofilia B e inhibidordelF IX ver “Propiedades farmacodinamicas”.

FEIBA® ha sido también empleado en combinacion con concentrado de factor VIII, en terapia de larga
duracién para conseguir una completa y permanente eliminacién del inhibidor de factor VIII.

Seguimiento

En caso de una respuesta inadecuada al tratamiento con este producto, es recomendable que se realice
un recuento de plaquetas, ya que un numero suficiente de plaquetas funcionalmente intactas se considera
necesario para que el producto sea eficaz.

Debido ala complejidad del mecanismo de accion, no se cuenta con informacion sobre la observacion
directa de ingredientes activos. Normalmente, las pruebas de coagulacion, tales como la prueba de
coagulacion de sangre completa (PCSG), el tromboelastograma (TEG, valor-r) y el TTPA muestran
solamente una leve reduccién y no tienen que correlacionarse con la eficiencia clinica. Por consiguiente,
estas pruebas son muy limitadas en el seguimiento del tratamiento con FEIBA®.

Modo de administracion
FEIBA® debe ser administrado lentamente (no mas de 2 U/kg de peso corporal por minuto) por via
intravenosa.

Instrucciones de uso

Se debe reconstituir FEIBA® justo antes de administrarlo.

La solucidn se debe utilizar inmediatamente después (ya que la preparacion no contiene conservantes).
Agitar delicadamente hasta que la totalidad del material se haya disuelto. Asegurese que FEIBA® se haya
disuelto completamente, de lo contrario un nimero menor de unidades de FEIBA® pasaran por el filtro del
equipo.

No utilizar soluciones que esténturbias o contengan particulas.

No reutilice envases abiertos.

No utilizarel producto si su barrera estéril o suenvase estadafiado o muestra cualquier signo de deterioro.
Use so6lo el Agua para inyectable y el set de reconstitucion incluidos en el producto. Si otros dispositivos,
diferentes a los incluidos en el producto, son utilizados, asegurese de usar un filtro adecuado con un
tamafio de poro de al menos 149 ym.

La solucién que no se utilice se debe eliminar en forma apropiada. Las soluciones turbias o con
precipitados deben ser descartadas adecuadamente.

Reconstitucién del polvo con sistema de aguijas:

Usar técnica aséptica a lo largo del procedimiento.
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1- Calentar el frasco ampolla del solvente sin abrir (agua para inyectable) a temperatura ambiente o a un
maximo de 37°C, si es necesario.

2- Retirar el capuchon protector del frasco ampolla de FEIBA® y el frasco ampolla con solvente (fig. 1) y
desinfectar los tapones de goma de los dos frascos ampolla.

3- Retirar la proteccion que cubre uno de les extremos de la aguja de transferencia provista torciéndola y
presionandola (fig.2). Insertarlaaguja expuesta através del tapén de gomadel frasco ampolla delsolvente
(fig. 3).

4- Retirar la proteccidon que cubre la aguja del otro extremo de transferencia teniendo cuidado de no tocar
el extremo expuesto.

5- Invertir el frasco ampolla con solvente sobre el frasco ampolla con concentrado e insertar el extremo
libre de la aguja de transferencia a través del tapon de goma del frasco ampolla con concentrado (fig. 4).
El disolvente se introducira en el frasco ampolla de polvo mediante vacio.

6- Desconectar los dos frascos ampolla retirando la aguja del frasco ampolla con concentrado (fig. 5).
Suavemente agitar o rotar el frasco ampolla con concentrado para acelerar la disolucion.

7- Después de finalizar la reconstitucion completa del concentrado, insertar la aguja de aireacion incluida
en el envase (fig. 6) y cualquier espuma desaparecera. Retirar la aguja de aireacion.

Instrucciones para la inyeccién / infusion:

1- Quitar la tapa protectora de la aguja filtro que viene en el estuche, girando y tirando, y ajustar la aguja
en una jeringa descartable estéril. Llevar la solucion hacia el interior de la jeringa (Figura 7)

2- Desconectar la aguja filtro de la jeringa e inyectar lentamente la solucién por via intravenosa con el
dispositivo mariposa para inyeccion que viene en el estuche.

A /
py <'
TE W&

Fig.1 Fig.2 Fig. 3 Fig.4 Fig5 Fig.6 Fig.7

Reconstitucion del polvo para solucién inyectable con BAXJECT Il Hi-Flow:

1- Calentar el frasco ampolla del solvente (agua para inyectable) a temperatura ambiente (15° C - 25° C),
maximo 37° C, si es necesario.

2- Quitar las tapas protectoras de los frascos ampolla de FEIBA® y solvente y desinfectar los tapones de
goma de ambos. Colocar los frascos ampolla sobre una supefficie plana.

3- Abrirel envase del dispositivo BAXJECT Il Hi-Flow quitando la lamina protectora sin tocar el contenido
del envase (Figura a). No extraer el dispositivo de su envase.

4- Voltear el envase e insertar la punta plastica transparente a través deltapén del solvente (Figura b).
Tomar el envase por su borde y extraer el dispositivo BAXJECT Il Hi-Flow del envase (Figura c). No
quitar la tapa azul del dispositivo BAXJECT Il Hi-Flow.

5- Fijado el dispositivo BAXJECT Il Hi-Flow al frasco ampolla del solvente, invertir el sistema de modo tal
que el frasco ampolla del solvente quede sobre la parte superior del dispositivo. Insertar la punta
plastica purpura a través del tapon del frasco ampolla de FEIBA®: el vacio extraera el solvente hacia
el frasco ampollade FEIBA® (Figura d).

6- Agitar suavemente el dispositivo, sin sacudir, hasta que se haya disuelto todo el material. Asegurarse
que FEIBA® se encuentra completamente disuelto, ya que de otra manera el material activo no
atravesara el filtro del dispositivo.

Fig. a Fig. b Fig.c
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Instrucciones para la inyeccién / infusion:
1- Quitar la tapa azul del dispositivo BAXJECT Il Hi-Flow. Tomar la jeringa y conectarla al dispositivo

BAXJECT Il Hi-Flow de manera que quede bien ajustada (NO PERMITIR EL INGRESO DE AIRE EN
LA JERINGA) (Figura e). Con el fin de asegurar una conexion ajustada entre la jeringa y el dispositivo
BAXJECT Il Hi-Flow, es altamente recomendable usar una jeringa con conector tipo luer (gire lajeringa
en la direccion de las agujas del reloj hasta la posicion de tope cuando esté haciendo el montaje).

2- Invertir el sistema (conel frasco ampolla de FEIBA® hacia arriba). Llevar la solucion de FEIBA® hacia
la jeringa tirando LENTAMENTE del émbolo y asegurarse que la conexion entre el equipo BAXJECT
Il Hi-Flow y la jeringa se mantenga ajustada todo el tiempo mientras tira del émbolo (Figura f).

3- Desconectar lajeringa.

4- Si se forma espuma del producto en la jeringa, esperar hasta que la espuma colapse. Inyectar
lentamente la solucion por via intravenosa por medio de un equipo para inyeccion suministrado (0 una

jeringa descartable).

No exceder una velocidad de infusiéon/ inyeccién de 2 U de FEIBA®/ kg de peso corporal por minuto.
CONTRAINDICACIONES
FEIBA®no debe administrarse en las siguientes situaciones de existir alternativas terapéuticas:

e Hipersensibilidad a la sustancia activa o a cualquiera de los excipientes.
e Coagulacionintravascular diseminada (CID).
e Trombosis aguda y/o embolismo (incluyendo infarto de miocardio)
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ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Reacciones de hipersensibilidad:

FEIBA® puede precipitar reacciones de hipersensibilidad tipo alérgicas que incluyen urticaria, angioedema,
manifestaciones gastrointestinales, broncoespasmos e hipotension; estas reacciones pueden ser graves
y ser sistémicas (por ej. Anafilaxis con urticaria y angioedema, broncoespasmo y shock circulatorio). Se
han reportado, ademas, otras reacciones a la infusion como escalofrios, pirexia e hipertension.

Los pacientes deben ser instruidos de los sighos tempranos de las reacciones de hipersensibilidad, por
ejemplo, eritema, erupcién cutanea, urticaria generalizada, prurito, dificultades respiratorias / disnea,
opresion en el pecho, indisposicion general, mareos, caida de la presidn sanguinea hasta un shock
alérgico.

Ante el primer signo o sintoma de una reaccidn de hipersensibilidad o a la infusidn, debe detenerse la
administracion de FEIBA® e iniciarse los cuidados médicos apropiados.

Cuando se considere la reexposicion de FEIBA® a pacientes con presunta hipersensibilidad al producto o
a alguno de sus componentes, debe ser cuidadosamente evaluado el riesgo de reexposiciéon y los
beneficios esperados, teniendo en cuenta el tipo de hipersensibilidad presunta o conocida del paciente
(alérgica o no alérgica), incluyendo los potenciales tratamientos y/o terapias preventivas o agentes
terapéuticos alternativos.

Incidentes trombéticos y tromboembodlicos:

Incidentes trombadticos y tromboembdlicos, inclusive coagulacion intravascular diseminada (CID),
trombosis venosa, embolia pulmonar, infarto de miocardio e ictus han ocurrido en el transcurso del
tratamiento con FEIBA®.

Algunos de los incidentes se producen con dosis superiores a 200 U/Kg/dia o en pacientes que presentan
otros factoresderiesgo (incluyendo CID, ateroesclerosis avanzada, lesiénpor aplastamiento o septicemia)
para incidentes tromboembdlicos. Los tratamientos concomitantes con Factor Vila recombinante
probablemente aumenten el riesgo de desarrollar incidentes tromboembdlicos. El riesgo de incidentes
trombéticos y tromboembolicos puede verse incrementado con dosis elevadas de FEIBA®.

La posible presencia de estos factores de riesgo deberia siempre ser considerados en pacientes con
hemofilia congénita o adquirida.

Debe administrarse FEIBA® con particular cuidado y sélo de no existir alternativas terapéuticas en
pacientes con alto riesgo de complicaciones tromboembdlicas. Esto incluye, aunque no esté limitado, a
pacientes con antecedentes de cardiopatia coronaria, disfuncion hepatica, CID, trombosis arteria o
venosa, inmovilizaciéon post-quirurgica, pacientes de edad avanzada y neonatos.

No se ha notificado microangiopatia trombdtica (MAT) en los ensayos clinicos de FEIBA®. Se han
notificado casos de MATs en un ensayo clinico de emicizumab donde los sujetos recibieron FEIBA® como
parte del régimen de tratamiento de los sangrados intercurrentes (ver evaluacion clinica en el Informe
Pablico Europeo de Evaluacion (European Public Assessment Report (EPAR) de emicizumab: vertambién
Oldenburg y col. Emicizumab prophylaxis in Hemophilia A with Inhibitors. N Engl J Med 2017:377:809-
818).

La eficacia y seguridad de FEIBA® para el tratamiento de sangrados intercurrentes en pacientes que
reciben emicizumab no se ha establecido.

Porlo tanto, se requiere realizar una evaluacion del beneficio/riesgo de la administracion de FEIBA® a
pacientes expuestos a emicizumab y los pacientes deben ser monitorizados estrechamente por sus
meédicos (ver “Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion”).

Si se observan signos o sintomas de incidentes trombdticos o tromboembdlicos, debe suspenderse
inmediatamente la infusion e iniciarse un diagnoéstico y las medidas terapéuticas apropiadas.

No debe excederse de 100 U/Kg de peso corporal por dosis Unica y 200 U/Kg de peso corporal diarios a
menos que la gravedad de la hemorragia garantice y justifique el uso de dosis mayores.

Cuando se administre para detener una hemorragia, el producto debe administrarse sélo por el periodo
absolutamente necesario hasta alcanzar el objetivo terapéutico.

Seguimiento del tratamiento:

No debe excederse de 100 U/Kg de peso corporal por dosis Unica y 200 U/Kg de peso corporal diarios.
Los pacientes que reciban 100 U/Kg de peso corporal o mas deben ser vigilados cuidadosamente,
particularmente por el desarrollo de CID y/o isquemia coronaria aguda y por sintomas de otros incidentes
trombadticos o tromboembodlicos.
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Dosis altas de FEIBA® deberian ser administradas estrictamente por el periodo necesario para detener la
hemorragia.

Si se presentan cambios clinicamente significativos en la presidon sanguinea o el pulso, dificultad
respiratoria, tos o dolor en el pecho, debe discontinuarse en forma inmediata la infusion e iniciarse un
diagndstico y las medidas terapéuticas apropiadas. Son parametros de laboratorio significativos para CID,
una caida de fibrindgeno, recuento de los trombocitos y/o la presencia de productos de degradacionde
fibrina /fibrindgeno (PDF). Otros parametros de CID son una clara prolongacion del tiempo de trombina,
tiempo de protrombina o TTPa. En pacientes con inhibidores o con inhibidores adquiridos a los factores
VIIl, IX y/o XI, el TTPa es prolongado por la enfermedad de base.

Los pacientes con inhibidores o con inhibidores adquiridos a los factores de coagulacion, que son tratados
con FEIBA®, pueden presentar una mayor tendencia al sangrado, asi como un riesgo aumentado de
trombosis al mismo tiempo.

Pruebas de laboratorio y Eficacia clinica

Es posible que los analisis in vitro para controlar la eficacia, tales como TTPa, y los tromboelastogramas
(TEG) no se correlacionen con el cuadro clinico. Por consiguiente, es posible que los intentos por
normalizar estos valores aumentando la dosis de FEIBA® no sean exitosos e incluso sean rechazados
fuertemente debido al posible riesgo de desencadenar CID a través de una sobredosis.

Importancia del recuento de trombocitos

En el caso de presentar una respuesta inadecuada al tratamiento con FEIBA® se recomienda realizar un
recuento de trombocitos, dado que se considera necesario contar con un nimero suficiente de trombocitos
cuya funcién esté intacta para lograr la eficacia de FEIBA®.

Pacientes con CID (coagulacion intravascular diseminada), enfermedad avanzada ateroesclerdtica,
sindrome de aplastamiento, septicemia, o tratamiento concomitante con Factor Vlla recombinante pueden
tener un riesgo mayor de desarrollar eventos tromboéticos. Siempre hay que tomar en cuenta la eventual
presencia de dichos factores deriesgo en pacientes que padecen hemofilia congénita o adquirida.

PRECAUCIONES
Complicaciones trombéticas y tromboembdlicas:
Enlas situaciones siguientes, FEIBA® debera administrarse inicamente cuando se crea que un tratamiento
con el concentrado de factor de coagulacion correspondiente no dara resultados, por ejemplo, debido a un
titulo de inhibidores alto, sangrados, riesgo de sangrados que pongan en peligro la vida del paciente (por
ejemplo, post-traumaticos o post-operatorios)

- Coagulacioénintravascular diseminada (CID): resultados serologicos y/o sintomas clinicos.

- Hepatopatia: el riesgo de CID en pacientes con insuficiencia hepatica aumenta debido a la

eliminacion retardada de los factores de coagulacion activados.

- Cardiopatias coronarias, trombosis aguda y/o embolia.
Los pacientes tratados con FEIBA® deben ser monitoreados por el potencial desarrollo de coagulacion
intravascular diseminada (CID), isquemia coronaria aguda y signos y sintomas de otros eventos
tromboticos o tromboembdlicos.
Al primer signo o sintoma de eventos trombaticos y tromboembdlicos debe suspenderse inmediatamente
lainfusion e iniciarse un diagnostico apropiado y tomar las medidas terapéuticas correspondientes.

Respuesta discordante a los agentes puente:

Debido a factores especificos de los pacientes la respuesta a agentes puente puede variar, y en una
situacion de sangrado, los pacientes que experimentan una respuesta insuficiente a un agente pueden
responder a otro. En caso de respuesta insuficiente con un agente, debe considerarse el uso de otro.

Respuesta anamnésica:

La administracion de FEIBA® a paciente con inhibidores puede resultar en un incremento anamnésico
inicial en los niveles de los inhibidores. Con la continuidad del tratamiento con FEIBA®, los inhibidores
pueden disminuir a lo largo del tiempo.

La informacion clinica y publicados sugiere que la eficacia de FEIBA® no se reduce.

Interferencia con las pruebas de laboratorio:
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Tras la administracion de altas dosis de FEIBA®, el aumento transitorio de los anticuerpos de superficie de
la Hepatitis B pasivamente transferidos puede resultar en resultados falso positivos en el ensayo
serologico.

FEIBA® contiene isohemaglutininas del grupo sanguineo (anti-A y anti-B).

La transmision pasiva de anticuerpos a antigenos de eritrocitos, por ejemplo, A, B, D, puede interferir con
algunas pruebas seroldgicas para anticuerpos de gloébulos rojos, como la prueba de antiglobulina (prueba
de Coombs).

Pacientes pediatricos:

Los casosinformados y lainformacién limitada de estudios clinicos realizad os sugieren que FEIBA® puede
ser usado en nifos menores a 6 afos. El mismo régimen de dosificacién que para los adultos deberia
adecuarse alas condiciones clinicas del nifio.

Pacientes de Edad avanzada:
Hasta la fecha solo hay disponible informacién limitada de estudios clinicos en pacientes de edad
avanzada.

Uso profilactico en pacientes con hemofilia B con inhibidores:

Debido a la baja incidenciade esta enfermedad, sélo hay disponibles datos clinicos limitados en cuanto a
la profilaxis de la hemorragia en pacientes con hemofilia B (reporte de casos en la literatura, n=4, y datos
clinicos en estudio de profilaxis 090701, n=1).

Transmision de agentes infecciosos:

Paraprevenirlatransmision de enfermedades infecciosas cuando se administran medicamentos derivados
de sangre o plasma humanos se toman medidas estandar como la seleccion de donantes, analisis de
marcadores especificos de infecciones en las donaciones individuales y en las mezclas de plasma, asi
como lainclusiéon de etapas en el proceso de fabricacion para eliminar/inactivar virus. A pesar de esto, al
administrar preparados a partir de sangre o plasma, no se puede excluir en su totalidad la posibilidad de
transmision de infecciones. Este también es el caso para virus desconocidos o virus emergentes u otro
tipo de infecciones.

Las medidas que se toman son consideradas efectivas para virus encapsulados tales como el VIH, el virus
de la Hepatitis By C, y los virus no encapsulados como de la Hepatitis A. Las medidas que se toman
pueden ser de limitado valor contra los virus no encapsulados como el parvovirus B19. La infeccién con
parvovirus B19 puede ser grave en una mujer embarazada (infeccion fetal) y para los individuos con
inmunodeéeficiencia o eritropoyesis aumentada (por ej. Anemia hemolitica).

Se recomienda llevar un registro con el nombre y el nimero de lote de FEIBA® cada vez que se reciba una
dosis, con el fin de mantener una conexién entre el paciente y el lote del producto.

Se debe completar una adecuada vacunacion (hepatitis A y B) en el caso de los pacientes que, ya sea
periodicamente o en repetidas ocasiones, reciben productos obtenidos a partir del plasma humano,
incluyendo FEIBA®.

Consideraciones relativas a los excipientes:

FEIBA® 25 U/ml y FEIBA® 50 U/ml contienen aproximadamente 4 mg de sodio (calculado) por ml; FEIBA®
500 U/20 ml'y 1000 U/20 ml contienen aproximadamente 80 mg de sodio (calculado) por frasco ampolla,
FEIBA® 2500 U contiene aproximadamente 200 mg de sodio (calculado) por frasco ampolla. Se debe tener
un cuidado especial con los individuos qua reciben una dieta con bajos niveles de sodio.

Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccion

No se han llevado a cabo estudios adecuados y bien controlados del uso combinado o secuencial de
FEIBA®y Factor Vlla recombinante, antifibrinoliticos o emicizumab.

Cuando se utilizan antifibrinoliticos sistémicos, como acido tranexamico y acido aminocaproico, durante el
tratamiento con FEIBA® se debe considerar la posibilidad de aparicién de eventos tromboembdlicos. Por
lo tanto, no se deben utilizar antifibrinoliticos hasta aproximadamente 6 a 12 horas después de la
administracion de FEIBA®.

De acuerdo a los datos in vitro disponibles y a las observaciones clinicas, no se puede excluir una
interaccion potencial medicamentosa con el uso concomitante con factor Vlla recombinante (que,
potencialmente, produzca eventos adversos como un acontecimiento tromboembdlico).
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La experiencia clinica de un ensayo clinico de emicizumab sugiere que puede existir una potencial
interacciéon con emicizumab cuando FEIBA® fue utilizado como parte del régimen de tratamiento de
hemorragias intercurrentes, la cual puede resultar en eventos tromboembdlicos y microangiopatia
trombatica (ver “Advertencias y Precauciones”).

Fertilidad, embarazo y lactancia

No se han llevado a cabo estudios clinicos sobre la seguridad de FEIBA®cuando se utiliza durante el
embarazo o la lactancia.

El médico debera entonces evaluar cuidadosamente los potenciales riesgos y beneficios para cada
paciente antes de prescribir FEIBA®considerando que durante el embarazo y el periodo de post-parto
existe unriesgoincrementado eventos tromboembodlicos, y varias complicaciones del embarazo se asocian
a un riesgo incrementado de CID.

No se han realizado estudios de reproduccion en animales con FEIBA® y no se han establecido los efectos
de FEIBA® sobre la fertilidad en ensayos clinicos controlados.

Para informacion sobre el riesgo de infeccion por parvovirus B19, ver “Advertencias y precacuciones”.

Efectos sobre la capacidad de conduciry utilizar maquinas
Los efectos de FEIBA® sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es nula o insignificante.

Incompatibilidades

Como para cualquier concentrado del factor de coagulacion sanguinea, FEIBA® no debe mezclarse con
otros productos medicinales antes de su administracion, excepto con el solvente que trae el producto, ni
ser diluido ya que esto podria deteriorar la eficacia y la seguridad del producto. Se aconseja enjuagar el
acceso venoso comun con solucidn salinaisoténica antes y después de la infusion de FEIBA®.

Los factores de coagulacion derivados del plasma pueden ser adsorbidos por las paredes internas de
ciertos sistemas de inyeccion/infusion, lo cual podria provocar la ineficacia del tratamiento. Por eso, se
recomienda utilizar unicamente los sistemas de infusién de plastico aprobados.

REACCIONES ADVERSAS

FEIBA® puede precipitar reacciones de hipersensibilidad tipo alérgicas que han incluido urticaria,
angioedema, manifestaciones gastrointestinales, broncoespasmo y una caida en la presiéon sanguineg;
estas reacciones pueden ser severas y sistémicas (p.ej. anafilaxis con urticaria y angioedema,
broncoespasmo y shock circulatorio). (Ver "ADVERTENCIAS —Reacciones de Hipersensibilidad”).

Las reacciones adversas presentadas en esta seccion han sido reportadas de estudios post
comercializacion, asi como también de 2 estudios clinicos con FEIBA® para el tratamiento de episodios de
sangrado en pacientes pediatricos y adultos con hemofilia A o B y con inhibidores a los factores Vil o IX.
Un estudio, ademas ha enrolado a pacientes con hemofilia adquirida con inhibidores del factor VIl (2 de
49 pacientes).

Se ha agregado también, las reacciones adversas de un tercer estudio comparando profilaxis con
tratamiento a demanda.

La categoria de la frecuencia es definida de acuerdo a la siguiente convencion:
Muy frecuente: 21/10

Frecuente: 21/100 a <1/10

Poco frecuente: 21/1.000 a <1/100

Raro: 21/10.000 a <1/1.000

Muy raro: <1/10.000

Desconocido: no puede estimarse con los datos disponibles

Sistema de Frecuencia*
clasificacion de | Término preferido MedDRA vigente Categoria
Organos (SOC)

Coagulacion intravascular diseminada | Desconocido
Trastornos sanguineos y | (CID)
del sistema linfatico Aumento de los titulos de inhibidores [ Desconocido
(respuesta anamnésica)®
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Hipersensibilidad®

Frecuente

positivo®

Trastornos del sistema | Urticaria Desconocido
inmune Reaccién anafilactica Desconocido
Parestesia Desconocido
Hipoestesia Desconocido
ictus tromboético Desconocido
Trastornos del sistema | ictus embdlico Desconocido
nervioso Cefalea® Frecuente
Somnolencia Desconocido
Mareo® Frecuente
Disgeusia Desconocido
, Infarto de miocardio Desconocido
Trastornos cardiacos . . .
Taquicardia Desconocido
Trombosis Desconocido
Trombosis venosa Desconocido
Trombosis arterial Desconocido
Embolismo (complicaciones | Desconocido
Trastornos vasculares tromboembdlicas)
Hipotensién® Frecuente
Hipertension Desconocido
Rubor Desconocido
Embolismo pulmonar Desconocido
Broncoespasmo Desconocido
. . ibilanci D noci
Trastornos respiratorios, ?obs ancia Dgzggnggigg
toracicos y mediastinales : .
Disnea Desconocido
Desconocido
Vémitos Desconocido
Trastornos Diarrea Desconocido
gastrointestinales Distensién abdominal Desconocido
Nauseas
Desconocido
Sensacion de entumecimiento en la cara Desconocido
. Angi m i
Trastomos de a piely | (fgIoede Desconocke
tejido subcutaneo .
| Prurito Frecuente
Erupcion cutanea®
” . ., Desconocido
Dolor en el sitio de inyeccion .
Malestar general Y Desconocido
Trastornos generales y r9 Desconocido
: 1 Sensacioén de calor :
alteraciones en el sitio de . Desconocido
e . Escalofrios .
Administracion Pirexia Desconocido
Desconocido
Doloren el pecho .
; P Desconocido
Molestia en el pecho
Caida de la presién sanguinea Desconocido
Pruebas de laboratorio Anticuerpo de superficie de la Hepatitis B | Frecuente
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* No es posible realizar un estimado preciso de la frecuencia de estas reacciones adversas a partir de los
datos disponibles.

& Aumento del titulo delinhibidor (respuesta anamnésica) [no es un término preferido de MedDRA] es €l
aumento de los titulos del inhibidor preexistente que ocurren luego de la administracién de FEIBA®. (Ver
Advertencias).

® RA reportados en los estudios originales y estudio de profilaxis. La frecuencia mostrada es del estudio
de profilaxis solamente.

¢ RA reportados del estudio de profilaxis. La frecuencia mostrada es del estudio de profilaxis solamente.

Reacciones de clase:
Otros sintomas de reacciones de hipersensibilidad de los productos derivados de plasma incluyen letargo
y cansancio.

Notificacion de sospechas de Reacciones Adversas

En Argentina:

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 riesgo de eventos tromboticos y tromboembdlicos (incluyendo CID, infarto de miocardio, trombosis
venosay embolismo pulmonar) puede serincrementado con dosis altas de FEIBA®. Algunos de los eventos
tromboembdlicos reportados ocurrieron con dosis superiores a 200 Ul/kg o con pacientes con otros
factores de riesgo para eventos tromboembdlicos. Si se observan signos o sintomas de eventos
tromboticos o tromboembolicos, se debe detener la infusion inmediatamente y se deben iniciar medidas
diagndsticas y terapéuticas apropiadas.

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.

PRESENTACION

FEIBA® 25U: Un frasco ampolla con 500 Ul del producto liofilizado + un frasco ampolla con 20 ml de
diluyente + un conjunto de agujas, una aguja descartable y una aguja con alas tipo mariposa o un
dispositivo de transferencia sin aguja Baxject Il Hi-Flow disefiado para la transferencia y la mezcla de
drogas contenidas en dos frascos ampolla a una jeringa, una jeringa descartable, una aguja descartable y
una aguja mariposa con pinza (equipo alado para inyeccion).

FEIBA® 50U: Un frasco ampolla con 1000/2500 Ul de producto liofilizado + un frasco ampolla de 20/50 ml
de solvente respectivamente + un conjunto de agujas (una aguja para transferir, una aguja para airear y
una aguja para filtrar), una aguja descartable y una aguja con alas tipo mariposa o un dispositivo de
transferencia sin aguja Baxject Il Hi-Flow, una jeringa descartable, una aguja descartable y una aguja
mariposa con pinza (equipo alado para inyeccion).

Puede que no todas las presentaciones se encuentren comercializadas
CONSERVACION

No conservar a mas de 25°C. No congelar.
Conservar en su envase original para protegerlo de la luz.

Conservacion de la solucion reconstituida:
La estabilidad quimica y fisica en uso se ha demostrado durante 3 horas a temperatura ambiente (hasta
25 °C). Desde el punto de vista microbiolégico, a menos que con el método de reconstitucion se pueda
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descartar el riesgo de contaminacion microbiana (condiciones asépticas controladas y validadas), el
producto debe administrarse inmediatamente. Si no se administra inmediatamente, las condiciones y los
tiempos de conservacion seran responsabilidad del usuario.

El producto reconstituido no debe refrigerarse.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 35.409

Elaborado por:
Baxter AG, Lange Allee 24/24B, 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
Director Técnico: Sonia Sutter — Farmacéutica
Fecha ultima revision:

Disposicion:
ccsi: 20920180202
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

FEIBA®
Proteina Plasmatica Humana con una Actividad Anti-Inhibidor del Factor VI

Lea la totalidad de este prospecto cuidadosamente antes de empezar a usar este medicamento,
porque contiene informacion importante para usted.

- Conserve este prospecto. Usted puede necesitar volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado solamente a usted. No se lo dé a otras personas. puede
perjudicarles, incluso si tienen los mismos sintomas que usted.

- Si padece efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico. Esto incluye todo efecto adverso
no enumerado en este prospecto.

Es este prospecto:

1. Qué es FEIBA® 50 y para qué se utiliza.

2. Qué necesita saber antes de empezar a usar FEIBA®.
3. Como usar FEIBA®

4. Posibles efectos adversos.

5. Como conservar FEIBA®.

6. Contenido del envase e informacion adicional.

1. QUE ES FEIBA® Y PARA QUE SE UTILIZA

FEIBA® es una preparacion elaborada a partir de plasma humano, que permite la hemostasia, incluso
cuando los factores de coagulacion individuales estan reducidos o ausentes.

FEIBA® se utiliza para el tratamiento de hemorragias en pacientes con hemofilia A que presentan
inhibidores.

FEIBA® se utiliza para el tratamiento de hemorragias en pacientes con hemofilia B que presentan
inhibidores, sino se dispone de ningun otro tratamiento especifico.

FEIBA® también se utiliza para la profilaxis de hemorragias en pacientes con hemofiliaA que han sufrido
una hemorragia significativa o que tienen un riesgo alto de sufrir una hemorragia grave.

Ademas, FEIBA® puede utilizarse para el tratamiento de hemorragias en pacientes no hemofilicos que
tienen inhibidores adquiridos del factor VIII.

2. QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A USAR FEIBA®
Por favor informe a su médico si tiene alguna alergia conocida.

Por favor informe a su médico si esta siguiendo una dieta baja en sodio.

No use FEIBA®

En las siguientes circunstancias FEIBA® solo debe utilizarse si, por ejemplo, debido a un titulo muy
elevado de inhibidor, no se anticipa ninguna respuesta al tratamiento con el concentrado de factor de la
coagulacion adecuado.

e siusted es alérgico (hipersensible) a alguno de los componentes de FEIBA®
e siexiste una coagulacion intravascular diseminada (CID). (CID = coagulopatia por consumo, una
condicion potencialmente mortal en la que hay una coagulacidon excesiva de la sangre, con
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formacién pronunciada de coagulos de sangre en los vasos sanguineos. Esto luego provoca un
consumo de los factores de coagulacion en todo el organismo)
e encaso de infarto de miocardio, trombosis y/o embolia aguda: FEIBA® debe utilizarse Unicamente

en los episodios hemorragicos potencialmente mortales.

Advertencias y precauciones

Consulte a su médico antes de empezar a usar FEIBA® porque pueden producirse reacciones de
hipersensibilidad, como en el caso de todos los productos derivados del plasma que se administran por
via intravenosa. Para poder reconocer una reaccion alérgica lo antes posible, debe ser consciente de que
los primeros sintomas potenciales de una reaccion de hipersensibilidad pueden ser:

- eritema (enrojecimiento de la piel)

- erupcion cutanea

- aparicion de ronchas en la piel (urticaria)

- picazon por todo el cuerpo

- hinchazdn de los labios y de la lengua

- dificultad para respirar/disnea

- opresion en el pecho

- malestar general

- mareo

- caida de la tensién arterial

Otros sintomas de reacciones de hipersensibilidad a productos derivados del plasma incluyen letargo y
cansancio.

Si nota uno o mas de estos sintomas, interrumpa la infusion inmediatamente y pongase en contacto con
su médico de inmediato. Los sintomas descritos pueden ser indicaciones precoces de un shock
anafilactico. Los sintomas graves requieren un tratamiento de emergencia de inmediato.

Su médico solamente reutilizara FEIBA® en pacientes con sospecha de hipersensibilidad al producto o a
alguno de sus componentes después de valorar detenidamente el beneficio esperado y el riesgo de la
reexposicion y/o cuando no se anticipe ninguna respuesta con otro tratamiento preventivo o terapia
alternativa.

— si usted experimenta cambios importantes en la tensién arterial o en la frecuencia del pulso,
dificultades para respirar, tos o dolor en el pecho, debe interrumpir la ad ministracién inmediatamente
y contactar con su médico. Su médico iniciara las medidas de diagnéstico y terapéuticas adecuadas.

— enpacientes con hemofilia por inhibidores o con inhibidores adquiridos a los factores de coagulacion.
Durante el tratamiento con FEIBA®, estos pacientes pueden tener un aumento en la tendencia a
desarrollar hemorragia y un aumento del riesgo de trombosis al mismo tiempo.

Durante el tratamiento con FEIBA® se han producido eventos tromboéticos y tromboembdélicos, que
incluyen coagulacioén intravascular diseminada (CID), trombosis venosa, embolia pulmonar, infarto de
miocardio y accidente cerebrovascular. Es probable que el uso concomitante con factor Vlla
recombinante aumente el riesgo de desarrollar un acontecimiento tromboembadlico. Algunos de los
acontecimientos tromboembolicos se han producido con el tratamiento con altas dosis de FEIBA®.

En un ensayo realizado por otra empresa para evaluar emicizumab (un medicamento para prevenir
sangrados en pacientes con hemofilia A), algunos pacientes que sufrieron sangrados intercurrentes
fueron tratados con FEIBA® para controlar los sangrados y, algunos de estos pacientes, desarrollaron
microangiopatia trombética (MAT). MAT es una condicion grave y potencialmente amenazante para la
vida. Cuando se tiene esta condicion, se puede dafar la pared vascular y se pueden desarrollar coagulos
en los vasos sanguineos pequefios. En algunos casos, esto puede ocasionar dafio de los rifiones y otros
organos. En caso de sangrados intercurrentes mientras se esta en profilaxis con emicizumab, contacte
inmediatamente a su hematologo o con su Centro de Tratamiento de Hemofilia.

Cuando los medicamentos se preparan a partir de plasma o sangre humano, hay que llevar ala practica

ciertas medidas para evitar que pasen infecciones a los pacientes. Talﬁ-%%%&%—ﬁ%mNM AT
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seleccion delos donantes de sangre y plasma, para asegurar que se excluyan aquellos que estan en
riesgo de ser portadores de enfermedades infecciosas, y el analisis de las donaciones individuales y las
mezclas de plasma para detectar signos de virus/infecciones. Los fabricantes de estos productos también
incluyen etapas en el procesamiento de la sangre y plasma que pueden eliminar o inactivar virus. A pesar
de estas medidas, cuando se administran medicamentos preparados a partir de la sangre o plasma
humanos, la posibilidad de transmitir infecciones no se puede excluir totalmente. Esto también se refiere
avirus emergentes o de naturaleza desconocida u otros tipos de infecciones.

Las medidas tomadas se consideran eficaces para virus envueltos como el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH), el virus de la hepatitis B y el virus de la hepatitis Cy para los virus no envueltos de la
hepatitis A. Las medidas adoptadas pueden tener un valor limitado para virus no envueltos tales como el
parvovirus B19. La infeccion por parvovirus B19 puede ser seria para una mujer embarazada (infeccién
fetal) y para individuos cuyo sistemainmunitario esta deprimido o que tienen algun tipo de anemia (por
ejemplo, enfermedad de las células falciformes o anemia hemolitica).

Su médico puede recomendarle que se vacune contra las hepatitis Ay B, si usted recibe productos
derivados del plasma para los inhibidores del Factor VIl de forma regular o repetida.

Después de la administracion de dosis elevadas de FEIBA®, el aumento transitorio de los anticuerpos de
superficie de la hepatitis B transferidos pasivamente puede provocar una interpretacion errénea de
resultados positivos en las pruebas serologicas.

FEIBA® es un derivado de plasma y puede contener sustancias que reaccionan cuando se infunden a los
pacientes, causando la presencia de isohemaglutininas (anticuerpos que provocan la adhesién de los
glébulos rojos de otra persona). Este proceso puede llevar a malinterpretar los resultados de los analisis
de sangre. Se recomienda encarecidamente que cada vez que se administre una dosis de FEIBA®, se
deje constancia del nombre del medicamento y niumero de lote administrado con el fin de mantener un
registro de los lotes utilizados.

Otros medicamentos y FEIBA®

Por favor informe a su médico o farmacéutico si esta tomado, o recientemente ha tomado cualquier otro
medicamento, que incluye los medicamentos adquiridos sin receta.

No se han realizado estudios adecuados y bien controlados del uso combinado o secuencial de FEIBA® y
factor Vlla recombinante, antifibrinoliticos 0 emicizumab. Debe considerarse la posibilidad de aparicion de
eventos trombaéticos cuando se usan antifibrinoliticos sistémicos, como acido tranexamico y acido
aminocaproico, durante el tratamiento con FEIBA®. Por lo tanto, no se deben utilizar antifibrinoliticos
hasta aproximadamente 6 a 12 horas después de la administracion de FEIBA®.

De acuerdo alos datos in vitro disponibles y a las observaciones clinicas, no se puede excluir una
interaccion potencial medicamentosa con el uso concomitante con factor Vlla recombinante que
potencialmente produzca un evento tromboembodlico. Informe a su médico si va a ser tratado con FEIBA®
después de haber recibido emicizumab (un medicamento para prevenir los sangrados en pacientes con
hemofilia A) ya que hay que tener en cuenta algunas advertencias y precauciones especificas. Su médico
necesitara hacerle un seguimiento estrecho.

Como con todas las preparaciones para la coagulacion sanguinea, FEIBA® no debe mezclarse con otros
medicamentos antes de su administracion, ya que la eficacia y tolerancia de la preparacion pueden verse
afectadas. Es conveniente lavar el acceso venoso comun con solucion fisioldgica salina antes y después
de la administracion de FEIBA®.

Embarazo, lactancia y fertilidad

Su médico decidira si FEIBA® puede usarse durante el embarazo y la lactancia. Debido al aumento del
riesgo de trombosis durante el embarazo, FEIBA® solo debe administrarse bajo una estrecha supervision
médica y uUnicamente si es absolutamente necesario. La seccion Advertencias y precauciones
proporciona informacién sobre la infeccion con parvovirus B19.

Conduccién y uso de maquinas
No hay ningun signo de que FEIBA® pueda afectar a la capacidad para conducir y utilizar maquinas.

Informacién importante sobre algunos de los componentes de FEIBA®
FEIBA® 25 U/mly FEIBA® 50 U/ml contienen aproximadamente 4 mg de sodio (calculado) por ml; FEIBA®
500 U/20 ml'y 1000 U/20 ml contienen aproximadamente 80 mg de sotiteZ03Ic8Z263445 AdeNcREPBIREANMAT
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FEIBA® 2500 U contiene aproximadamente 200 mg de sodio (calculado) por frasco ampolla. Se debe
tener un cuidado especial con los individuos qua reciben una dieta con bajos niveles de sodio.

3. COMO USAR FEIBA®

Reconstituir el polvo liofilizado de FEIBA® con el disolvente incluido y administrar la solucion por via
intravenosa.

Siempre use FEIBA® exactamente segun lo indicado por su médico. En caso de duda, consulte de nuevo
a sumédico o farmacéutico

Su médico determinara la dosis y los intervalos de administracién requeridos para usted personalmente
teniendo en cuenta la gravedad de su trastorno de la coagulacion sanguinea, la localizacién y la magnitud
de la hemorragia, su estado clinico general y su respuesta a la preparacion. No cambie la dosificacion
establecida por sumédico y no suspenda la administracion del preparado por su cuenta.

Por favor hable con su médico o farmacéutico si tiene la impresion de que el efecto de FEIBA®es
demasiado fuerte o demasiado débil.

Llevar el producto a temperatura ambiente o a temperatura corporal antes de su administracion, si es
necesario.

FEIBA® debe reconstituirse inmediatamente antes de su administracion. La solucién debe utilizarse de
inmediato (ya que la preparacion no contiene conservantes).

Rotar suavemente hasta que todo el material esté disuelto. Asegurarse de que FEIBA® esté
completamente disuelto ya que, de lo contrario, pasaran menos unidades de FEIBA® a través del filtro del
dispositivo.

Las soluciones de aspecto turbio o que contengan particulas deben desecharse adecuadamente.

No reutilizar los envases abiertos.

Utilizar unicamente el agua para inyectables y el equipo para la reconstitucion incluidos en el envase.

Si se utilizan otros dispositivos distintos a los incluidos, asegurese de usar un filtro adecuado de al menos
149 ym de tamafo de poro.

No utilizar el producto si hay una brecha en la barrera de esterilidad, si el envase esta dafado o si
muestra cualquier signo de deterioro.

Todo producto sin utilizar o material de desecho debe eliminarse de acuerdo a la normativa local.

Reconstitucidn del polvo con sistema de aguijas:

Usar técnica aséptica a lo largo del procedimiento.

1. Calentar el frasco ampolla del solvente sin abrir (agua para inyectable) a temperatura ambiente o a un
maximo de 37°C, si es necesario.

2. Retirar el capuchén protector del frasco ampolla de FEIBA® y el frasco ampolla con solvente (fig. 1)y
desinfectar los tapones de goma de los dos frascos ampolla.

3. Retirarla proteccién que cubre uno de les extremos de la aguja de transferencia provista torciéndola y
presionandola (fig.2). Insertar la aguja expuesta a través del tapén de goma del frasco ampolla del
solvente (fig. 3).

4. Retirarla proteccion que cubre la aguja del otro extremo de transferencia teniendo cuidado de no tocar
el extremo expuesto.
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5. Invertir el frasco ampolla con solvente sobre el frasco ampolla con concentrado e insertar el extremo
libre de la aguja de transferencia a través del tapon de goma del frasco ampolla con concentrado (fig.
4). El disolvente se introducira en el frasco ampolla de polvo mediante vacio.

6. Desconectar los dos frascos ampolla retirando la aguja del frasco ampolla con concentrado (fig. 5).
Suavemente agitar o rotar el frasco ampolla con concentrado para acelerar la disolucion.

7. Después de finalizar la reconstitucion completa del concentrado, insertar la aguja de aireacion incluida
en el envase (fig. 6) y cualquier espuma desaparecera. Retirar la aguja de aireacion.

Instrucciones para la inyeccién / infusion:

1. Quitar la tapa protectora de la aguija filtro que viene en el estuche, girando y tirando, y ajustar la aguja
en una jeringa descartable estéril. Llevar la solucién hacia el interior de la jeringa (Figura 7)

2. Desconectar la aguja filtro de la jeringa e inyectar lentamente la solucién por via intravenosa con el
dispositivo mariposa para inyeccion que viene en el estuche.

4 )
py <
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Fig.1 Fig.2 Fig.3 Fig.4 Fig5 Fig.6 Fig.7

Reconstitucion del polvo para solucion inyectable con BAXJECT |l Hi-Flow:

1. Calentar el frasco ampolla del solvente (agua para inyectable) a temperatura ambiente (15° C - 25°
C), maximo 37° C, si es necesario.

2. Quitar las tapas protectoras de los frascos ampolla de FEIBA® y solvente y desinfectar los tapones
de goma de ambos. Colocar los frascos ampolla sobre una superficie plana.

3. Abrirel envase del dispositivo BAXJECT Il Hi-Flow quitando la lamina protectora sintocar el
contenido del envase (Figura a). No extraer el dispositivo de su envase.

4. Voltear el envase e insertar la punta plastica transparente a través del tapén del solvente (Figura b).
Tomar el envase por su borde y extraer el dispositivo BAXJECT Il Hi-Flow del envase (Figura c). No
quitar la tapa azul del dispositivo BAXJECT Il Hi-Flow.

5. Fijado el dispositivo BAXJECT Il Hi-Flow al frasco ampolla del solvente, invertir el sistema de modo
tal que el frasco ampolla del solvente quede sobre la parte superior del dispositivo. Insertar la punta
plastica purpura a través del tapon del frasco ampolla de FEIBA®: el vacio extraera el solvente hacia
el frasco ampollade FEIBA® (Figurad).

6. Agitar suavemente el dispositivo, sin sacudir, hastaque se haya disuelto todo el material.
Asegurarse que FEIBA® se encuentra completamente disuelto, ya que de otra manera el material
activo no atravesara el filtro del dispositivo.

Fig. a Fig. b Fig. c
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Instrucciones para la inyeccion / infusion:

1. Quitar la tapa azul del dispositivo BAXJECT Il Hi-Flow. Tomar la jeringa y conectarla al dispositivo
BAXJECT Il Hi-Flow de manera que quede bien ajustada (NO PERMITIR EL INGRESO DE AIRE EN
LA JERINGA) (Figura €). Con el fin de asegurar una conexion ajustada entre la jeringa y el
dispositivo BAXJECT Il Hi-Flow, es altamente recomendable usar una jeringa con conector tipo luer
(gire la jeringa en la direccion de las agujas del reloj hasta la posicion de tope cuando esté haciendo
el montaje).

2. Invertir el sistema (con el frasco ampolla de FEIBA® hacia arriba). Llevar la solucion de FEIBA® hacia
la jeringa tirando LENTAMENTE del émbolo y asegurarse que la conexién entre el equipo BAXJECT
Il Hi-Flow y la jeringa se mantenga ajustada todo el tiempo mientras tira del émbolo (Figura f).

3. Desconectarlajeringa.

4. Siseforma espuma delproducto en la jeringa, esperar hasta que la espuma colapse. Inyectar
lentamente la solucién por via intravenosa por medio de un equipo para inyeccion suministrado (o
una jeringa descartable).

Fig.d Fig. e Fig. f
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No exceder una velocidad de infusién/ inyeccion de 2 U de FEIBA® / kg de peso corporal por
minuto.

Si usted utiliza mas FEIBA® de lo que debe:

Informe inmediatamente a su médico. La sobredosis de FEIBA® puede aumentar el riesgo de eventos no
deseados, tales como tromboembolismo (formacion de un coagulo sanguineo con descarga en los vasos
sanguineos), coagulopatia por consumo (CID) o infarto de miocardio. Algunos de los eventos
tromboembdlicos informados ocurrieron con dosis por encima de 200 U/kg o con pacientes con otros
factores de riesgo para eventos tromboembodlicos. Si se observan signos o sintomas de eventos

trombdticos y tromboembodlicos, la infusion debe interrumpirse inmedigiapgpie § 58880 PIIFH ESBREANMAT
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medidas diagnésticas y terapéuticas adecuadas.
4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, FEIBA® puede producir efectos adversos, aunque no todas las
personas los padecen.

Efectos adversos frecuentes (pueden afectar hasta 1 en 10 personas)
Hipersensibilidad, cefalea, mareo, hipotension, erupcidon cutanea, prueba positiva para anticuerpos contra
antigeno de superficie de Hepatitis B.

Efectos adversos con frecuencia desconocida (la frecuencia no puede estimarse sobre la base de los
datos disponibles)

Trastornos de la sangre y el sistema linfatico: coagulopatia por consumo (CID), aumento deltitulo de
inhibidor

Trastornos del sistema inmunitario: reacciones anafilacticas, erupcion cutanea urticariana en todo el
cuerpo (urticaria)

Trastornos del sistema nervioso: sensacion de entumecimiento en las extremidades (hipoestesia),
sensacion anormal o reducida (parestesia), accidente cerebrovascular (accidente cerebrovascular
trombotico, embolia), adormecimiento (somnolencia), sentido alterado del gusto (disgeusia)

Trastornos cardiacos: ataque al corazén (infarto de miocardio), palpitaciones del corazén (taquicardia)

Trastornos vasculares: formacion de coagulos sanguineos con descarga en los vasos (eventos
tromboembdlicos, trombosis venosa y arterial), aumento de la presién arterial (hipertensién),
enrojecimiento

Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos: obstruccion de la arteria pulmonar (embolia
pulmonar), constriccion de los pasajes aéreos (broncoespasmo), sibilancias, tos, falta de aliento (disnea)

Trastornos gastrointestinales: vomitos, diarrea, malestar abdominal, sensacion de malestar (nausea)

Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo: Sensacion de entumecimiento en la cara, hinchazén de
la cara, lengua y labios (angioedema), erupcion cutanea urticariana en todo el cuerpo (urticaria), picazoén
(prurito)

Trastornos generales y del lugar de la inyeccidn: Dolor en el lugar de la inyeccion, sensacion general
de malestar, sensacion de calor, escalofrios, fiebre, dolor toracico, molestias toracicas

Estudios complementarios: Caida en la presion arterial,

Lainfusidnintravenosa rapida puede causar dolor punzante y una sensaciéon de entumecimiento en la
cara y los miembros, asi como una disminucion de la presion arterial.

Se observaron infartos de miocardio tras la administracion de dosis por encima de la dosis diaria maxima
y/o la aplicacion prolongada y/o la presencia de factores de riesgo de tromboembolismo.

Comunicacion 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:/AMww.anmat.gov.arffarmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a "ANMAT responde” 0800-333-1234.
Mediante la comunicacién de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas informacion
sobre la seguridad de este medicamento.
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Conservacion
No conservar a mas de 25°C. No congelar.
Conservar en su envase original para protegerlo de la luz.

Conservacion de la solucion reconstituida:

La estabilidad quimica y fisica en uso se ha demostrado durante 3 horas a temperatura ambiente (hasta
25 °C). Desde el punto de vista microbiologico, a menos que con el método de reconstitucion se pueda
descartar el riesgo de contaminacion microbiana (condiciones asépticas controladas y validadas), el
producto debe administrarse inmediatamente. Si no se administra inmediatamente, las condiciones y los
tiempos de conservacién seran responsabilidad del usuario.

El producto reconstituido no debe refrigerarse.

No utilice este medicamento después de la fecha de vencimiento que aparece en la etiqueta y en el
estuche.

Los medicamentos no se deben tirar por los desaguies ni a la basura. Pregunte a su farmacéutico cémo
deshacerse de los medicamentos que no necesita. De esta forma ayudara a proteger el medio ambiente.

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL
Qué contiene FEIBA®

FEIBA® 25U: Un frasco ampolla con 500 Ul del producto liofilizado + un frasco ampolla con 20 ml de
diluyente + un conjunto de agujas, una aguja descartable y una aguja con alas tipo mariposa o un
dispositivo de transferencia sin aguja Baxject Il Hi-Flow disefiado para la transferencia y la mezcla de
drogas contenidas en dos frascos ampolla a una jeringa, una jeringa descartable, una aguja descartable y
una aguja mariposa con pinza (equipo alado para inyeccion).

FEIBA® 50U: Un frasco ampolla con 1000/2500 Ul de producto liofilizado + un frasco ampolla de 20/50 ml
de solvente respectivamente + un conjunto de agujas (una aguja para transferir, una aguja para aireary
una aguja para filtrar), una aguja descartable y una aguja con alas tipo mariposa o un dispositivo de
transferencia sin aguja Baxject Il Hi-Flow, una jeringa descartable, una aguja descartable y una aguja
mariposa con pinza (equipo alado para inyeccion).

Puede que no todas las presentaciones se encuentren comercializadas

FEIBA®también contiene los factores II, IX y X, principalmente no activados, asi como factor VIl activado.
El antigeno delfactor VIl coagulante (F VIII C: Ag) asi como los factores del sistema de calicreina-cinina
estan presentes solo en cantidades trazas, si es que lo estan.

Los demas componentes son cloruro de sodio y citrato de sodio.

Apariencia de FEIBA®y contenido del envase

El producto se presenta como un polvo liofilizado o un sdlido friable de color blanco a blanquecino o verde
palido. Elvalor de pH de la solucién lista para usar esta entre 6,8 y 7,6.
El polvoy el disolvente se suministran en frascos ampolla de vidrio y se cierran con tapones de goma.

Presentacion:
1x500U
1x 1000 U
1x2500U

Puede que no todas las presentaciones estén comercializadas. |F-2021-87268445-APN-DECBRAANMAT
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Este medicamento ha sido prescripto s6lo para su problema médico actual. No se lo recomiende a
otras personas
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 35.409
Elaborado por: Baxter AG, Lange Allee 24/24B, 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
Director Técnico: Sonia Sutter — Farmacéutica

Fecha ultima revision:
Disposicion:

ccsi: 20920180202
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ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES

La Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica
(ANMAT), autoriza a la firma la TAKEDA ARGENTINA S.A, la modificacion de los datos
caracteristicos correspondientes al Certificado de Autorizacion de Especialidad
Medicinal N°© 35.409, de acuerdo con los datos que figuran en tabla al pie, del
producto:

Nombre comercial/ Genérico/s: FEIBA/ PROTEINA PLASMATICA HUMANA CON
ACTIVIDAD ANTI-INHIBIDOR DEL FACTOR VIII.

Forma farmacéutica: Inyectable liofilizado.

DATO DATO AUTORIZADO MODIFICACION
IDENTIFICATORIO HASTA LA FECHA AUTORIZADA
A MODIFICAR

Forma de conservacion | Almacenar a 2-8°C No conservar a mas de
(heladera), no congelar. 25°C. No congelar.

Almacenar en recipiente Conservar en su envase

original para proteger al original para protegerlo de Ia

producto del efecto de la luz. Conservacion de la

luz. Se puede almacenar a solucion reconstituida:

temperatura ambiente
La estabilidad quimica y

(max. 25°C) dentro del
fisica en uso se ha

periodo de vida util
demostrado durante 3 horas

durante un periodo de
a temperatura ambiente

hasta 6 meses.

IF-2021-87418396-APN-DECBR#ANMAT
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(hasta 25 °C). Desde el
punto de vista
microbiolégico, a menos
guecon el método de
reconstitucién se pueda
descartar el riesgo de
contaminacién
microbiana (condiciones
asépticas controladas y
validadas), el producto
debe administrarse
inmediatamente. Si no
se administra
inmediatamente, las
condiciones y los
tiemposde conservacion
seran responsabilidad
del usuario. El producto
reconstituido no debe

refrigerarse.
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Proteina plasmatica
humana con una actividad
anti inhibidor del factor
VIII 500 U; Excipientes:
Citrato trisédico 80 mg,
Cloruro de sodio 160 mg;
Solvente: agua para

inyectables 20 ml.

1000 U* en cada frasco
ampolla (50 U/ml después
de la reconstitucion):
Principios activos: proteina
plasmatica humana con
una actividadanti inhibidor
del factor VIII 1000 U;
Excipientes: Citrato
trisédico 80 mg, Cloruro
de sodio 160 mg;
Solvente: agua para

inyectables 20 ml.

Proteina plasmatica
humana con una actividad
anti inhibidor del factor VIII
500 U; Excipientes: Citrato
tris6dico80 mg, Cloruro de
sodio 160mg; Solvente:
agua para inyectables 20

ml.

1000 U* en cada frasco
ampolla (50 U/ml después
de la reconstitucién):
Principios activos: proteina
plasmatica humana con una
actividad anti inhibidor del
factor VIII 1000 U;
Excipientes: Citrato
trisédico80 mg, Cloruro de
sodio 160mg; Solvente:
agua para inyectables 20

ml.

IF-2021-87418396-APN-DECBR#ANMAT
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Principios activos:

proteina plasmatica

humana con una actividad

anti inhibidor del factor

VIII 2500 U; excipientes:

Citrato trisédico 200 mg,

Cloruro de sodio 400 mg;

Solvente: agua para

inyectables 50 ml.

Excipientes con efecto

conocido:

3,6 mmol de sodio (80
mgqg) por frasco ampolla

con 500 UI de FEIBA®

3,6 mmol de sodio (80
mg) por frasco ampolla

con 1000 UI de FEIBA®

8,9 mmol de sodio (200
mg) por frasco ampolla

con 2500 UI de FEIBA®

Principios activos: proteina
plasmatica humana con una
actividad anti inhibidor del
factor VIII 2500 U;
excipientes: Citrato trisodico
200 mg, Cloruro de sodio
400 mg; Solvente: agua

para inyectables 50 ml.

Excipientes con efecto

conocido:

3,6 mmol de sodio (80 mqg)
por frasco ampolla con 500

UI/20 ml de FEIBA®

3,6 mmol de sodio (80 mg)
por frasco ampolla con 1000
UI/20 ml de FEIBA®

8,9 mmol de sodio (200 mg)
por frasco ampolla con 2500

UI/50 ml de FEIBA®

. . . IE-
El presente solo tiene valor probatorio anexado al

?741 398 -DECBR#ANMAT
rtrica utoriza
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mencionado.
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