Спосіб застосування та дози.

Лікування слід розпочинати під наглядом лікаря, який має досвід у лікуванні гемофілії; також повинні бути доступні засоби для реанімації на випадок виникнення анафілаксії.
Дозування

Дозування і тривалість замісної терапії залежать від рівня дефіциту фактора VIII, місця і масштабів кровотечі, а також від клінічного стану пацієнта.

Кількість одиниць фактора VIII виражають в міжнародних одиницях (МО), які пов’язані зі стандартом ВООЗ для препаратів фактора VIII. Активність фактора VIII у плазмі виражають або у відсотках (відносно нормальної плазми людини), або в МО (відносно міжнародного стандарту фактора VIII в плазмі крові). 

1 міжнародна одиниця (МО) активності фактора VIII еквівалентна кількості фактора VIII в 1 мл нормальної плазми людини. 

Лікування «за необхідності»

Розрахунок необхідної дози фактора VIII здійснюється на основі емпірично виявленої залежності: 1 МО фактора VIII на кілограм маси тіла підвищує активність фактора VIIІ  на 2 МО/дл плазми. Необхідна доза визначається за формулою:

Необхідна доза (МО) = маса тіла (кг) × бажане підвищення фактора VIII (%) × 0,5       

       У разі розвитку подальших епізодів кровотечі активність фактора VIII не повинна опускатися нижче певного рівня активності плазми (у % від нормального рівня або МО/дл) у відповідний період. Нижченаведену таблицю 2 можна використовувати як інструкцію з вибору дози при кровотечах і хірургічних утручаннях.

Таблиця 2

	Інструкція з вибору дози при кровотечах і хірургічних утручаннях

	Ступінь кровотечі/ тип хірургічного втручання
	Необхідний рівень фактора VIII (% або МО/дл)
	Частота введення (годин)/ тривалість терапії (в днях) 

	Кровотеча
	
	

	Ранній гемартроз, м’язова кровотеча або кровотеча в ротовій порожнині.
	20‒40
	Повторюйте ін’єкції кожні 12‒24 години (від 8 до 24 годин пацієнтам віком до 6 років) протягом щонайменше 1 дня, поки не припиниться кровотеча, на яку вказує  біль,  або досягнуто загоювання.

	Підвищений гемартроз, м’язова кровотеча або гематома.
	30‒60
	Повторюйте ін’єкції кожні 12‒24 години (від 8 до 24 годин пацієнтам віком до 6 років) протягом 3‒4 днів чи довше, поки не будуть усунені біль чи недієздатність.

	Загрозлива для життя кровотеча.
	60‒100
	Повторюйте ін’єкції кожні 8‒24 години (від 6 до 12 годин пацієнтам віком до 6 років), поки не буде усунена загроза для життя. 

	Хірургічне втручання


	
	

	Незначне, в тому числі видалення зубів 
	30‒60
	Кожні 24 години (від 12 до 24 годин пацієнтам віком до 6 років) протягом не менше 1 доби, поки не буде досягнуто загоювання.



	Значне
	80‒100

(перед операцією і після операції)
	Повторюйте ін’єкції кожні 8‒24 години (від 6 до 24 годин пацієнтам віком до 6 років) до адекватного загоювання, далі продовжуйте лікування щонайменше протягом 7 днів для підтримки активності фактора VIII від 30 % до 60 % (МО/дл)


Доза і частота введення повинні бути підібрані відповідно до клінічної ситуації в кожному конкретному випадку. При певних обставинах (наприклад, наявність інгібітора з низьким титром) може бути необхідною більша доза, ніж розраховано за формулою.

В ході лікування доцільно визначити рівні активності фактора VIII в плазмі крові та використовувати їхні значення при визначенні потрібної дози та частоти повторних ін’єкцій. У разі проведення великих хірургічних втручань точний контроль замісної терапії за допомогою кількісної проби активності фактора VIII в плазмі крові є необхідним. Різні пацієнти можуть мати різну відповідь на фактор VIII, досягаючи різних рівнів відновлення  in vivo і демонструючи різну інтенсивність напіввиведення.
Профілактика

Для тривалої профілактики кровотеч у пацієнтів з тяжкою формою гемофілії А звичайні дози становлять 20‒40 МО фактора VIII на 1 кг маси тіла з інтервалом введення від 2 до 3 днів.
Спосіб застосування

АДВЕЙТ слід вводити внутрішньовенно. У разі введення препарату особою, яка не є медичним працівником, необхідна відповідна підготовка.
Швидкість введення слід визначати таким чином, щоб вона була комфортною для пацієнта і  не перевищувала 10 мл/хв.

Після відновлення розчин має бути прозорим, безбарвним, вільним від сторонніх домішок і мати рН від 6,7 до 7,3.

Інструкції з відновлення лікарського засобу перед введенням

АДВЕЙТ слід вводити внутрішньовенно після відновлення препарату.

Слід провести візуальну перевірку відновленого розчину на наявність сторонніх часток та/або зміну кольору.

Після відновлення розчин повинен бути прозорим, безбарвним і не містити сторонніх включень. Не використовуйте розчини, які є каламутними або містять включення.

· Для введення слід використовувати шприц з замком типу Люера.

· Використати протягом трьох годин після відновлення.

· Відновлений розчин не можна зберігати у холодильнику.

Будь-який невикористаний препарат або відходи потрібно утилізувати відповідно до місцевих вимог.
Відновлення за допомогою пристосування БАКСДЖЕКТ ІІ

· Для відновлення використовують тільки стерилізовану воду для ін’єкцій та пристосування для розведення, що входить до комплекту.

· Не використовувати, якщо пристосування БАКСДЖЕКТ ІІ, його система стерильного бар’єра або упаковка пошкоджені або мають ознаки псування.
·  Потрібно дотримуватись правил асептики.

1. Якщо препарат зберігається в холодильнику, дістаньте обидва флакони ‒ з порошком АДВЕЙТ і з розчинником ‒ з холодильника і залиште їх нагрітися до кімнатної температури (близько 15‒25 °С).

2. Ретельно вимийте руки теплою водою з милом.

3. Зніміть кришечки з флаконів з порошком та розчинником.

4. Очистіть пробки за допомогою тампонів зі спиртом. Поставте флакони на пласку чисту поверхню.

5. Відкрийте упаковку з пристосуванням БАКСДЖЕКТ ІІ, знявши паперову кришку, не торкаючись пристосування всередині (рис. а). Не виймайте пристосування з упаковки. Не використовуйте, якщо пристосування БАКСДЖЕКТ II, його стерильна бар’єрна система або упаковка пошкоджені або мають ознаки псування.

6. Переверніть упаковку і вставте прозорий пластиковий зубець у пробку флакона з розчинником. Візьміть упаковку за край і зніміть її з пристосування БАКСДЖЕКТ II (рис. б). Не видаляйте синій ковпачок з пристосування БАКСДЖЕКТ II.

7. Для розведення використовують тільки стерильну воду для ін’єкцій і пристосування для розведення, вкладені в упаковку. Переверніть систему з пристосування БАКСДЖЕКТ II, приєднаного до флакона з розчинником так, щоб флакон опинився над пристосуванням. Вставте білий пластиковий зубець у пробку флакона з препаратом АДВЕЙТ. Вакуум втягне розчинник у флакон з препаратом АДВЕЙТ (рис. в).

8. Обережно перемішайте до повного розчинення препарату. Впевніться, що АДВЕЙТ розчинився повністю, інакше не весь відновлений розчин пройде через фільтр пристосування. Препарат швидко розчиняється (звичайно менше ніж за 1 хвилину). Після відновлення розчин повинен бути чистий, прозорий і вільний від сторонніх домішок.

Рис. а
                   Рис. б
                       Рис. в
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Введення

Дотримуйтесь правил асептики.

Лікарські засоби для парентерального застосування слід перевіряти на наявність сторонніх часток безпосередньо перед використанням, якщо це дозволяє розчин і флакон. Потрібно застосовувати тільки прозорий і безбарвний розчин.

1. Зніміть синій ковпачок з БАКСДЖЕКТ II. Не набирайте повітря у шприц. Приєднайте шприц до БАКСДЖЕКТ II.

2. Переверніть систему (флакон з відновленим розчином має бути зверху). Наберіть відновлений розчин у шприц, повільно потягнувши поршень.
3.  Від’єднайте шприц.

4. Приєднайте голку-метелик до шприца. Введіть внутрішньовенно. Розчин cлід вводити повільно, зі швидкістю, що визначається рівнем комфорту пацієнта,  не перевищуючи 10 мл за хвилину. Слід визначати частоту пульсу до та під час введення препарату АДВЕЙТ. При значному зростанні частоти пульсу знижують швидкість введення або тимчасово переривають ін’єкцію, що зазвичай є достатнім для швидкого зникнення симптомів (див. розділи «Особливості застосування» та «Побічні реакції»).

З мікробіологічної точки зору препарат слід ввести негайно після відновлення. Проте хімічна та фізична стабільність лікарського засобу після відкриття упаковки була продемонстрована протягом 3 годин при температурі 25 °C.

Впродовж терміну придатності препарат може зберігатися при кімнатній температурі (не вище 25 °С) протягом одного періоду, що не перевищує 6 місяців. Завершення терміну зберігання 6 місяців при кімнатній температурі повинно бути зазначено на упаковці лікарського засобу. Препарат не можна повертати на подальше зберігання у холодильник.

Діти

При лікуванні «за необхідності» дозування у пацієнтів дитячого віку (від 0 до 18 років) не відрізняється від дозування у дорослих пацієнтів. Пацієнтам віком до 6 років для профілактичної терапії застосовують 20‒50 МО фактора VIII на 1 кг маси тіла 3‒4 рази на тиждень.

