Спосіб застосування та дози.
Спосіб застосування

Препарат вводиться внутрішньовенно.

Лікування слід проводити під наглядом лікаря, який має досвід у лікуванні хворих на гемофілію.

Слід відновити препарат згідно з «Інструкцією для приготування препарату перед застосування», представленою нижче. Перед застосуванням відновлений препарат слід нагріти до кімнатної температури або температури тіла. Слід вводити внутрішньовенно повільно, зі швидкістю, комфортною для пацієнта. Після того, як препарат було перенесено у шприц, його слід використати негайно.
У разі необхідності введення більшої кількості фактора, це також можна зробити шляхом інфузії. Для цього слід перенести відновлений препарат у прийнятну інфузійну систему.

Швидкість ін’єкції або інфузії не повинна перевищувати 4 мл на хвилину. Необхідно вести спостереження за пацієнтом для виявлення будь-якої алергічної реакції негайного типу. Якщо виникає будь-яка реакція, що може бути пов’язана із застосуванням препарату Гемате® П, слід зменшити швидкість інфузії або припинити застосування залежно від клінічного стану пацієнта.

Дозування

Хвороба Віллебранда

Важливо розрахувати дозу, використовуючи вказану кількість МО VWF:RCo. 
Як правило, 1 МО/кг VWF:RCo підвищує рівень циркулюючого у крові VWF:RCo на 0,02 МО/мл (2 %).

Необхідно досягти рівнів VWF:RCo > 0,6 МО/мл (60 %) та FVIII:C > 0,4 МО/мл (40 %).

Зазвичай для досягнення гемостазу рекомендується 40–80 МО/кг фактора Віллебранда (VWF:RCo) та 20–40 МО FVIII:C/кг маси тіла.

Може бути потрібна початкова доза 80 МО/кг фактора фон Віллебранда, особливо для пацієнтів із хворобою Віллебранда 3 типу, коли підтримання адекватного рівня може вимагати більших доз, ніж при інших типах хвороби Віллебранда.

Профілактика кровотеч в разі хірургічного втручання або важкої травми

Для запобігання надмірній кровотечі під час або після операції введення слід починати за 1–2 години до хірургічного втручання. 

Відповідну дозу слід повторно вводити кожні 12–24 години. Доза та тривалість лікування залежать від клінічного стану пацієнта, типу та тяжкості кровотечі, а також рівнів VWF:RCo та FVIII:C.

При використанні фактора фон Віллебранда, що містить FVIII, лікар повинен знати, що тривале лікування може призвести до надмірного підвищення FVIII:C. Після 24–48 годин лікування, щоб уникнути неконтрольованого підвищення FVIII:C, слід розглянути можливість зниження дози та/або подовження інтервалу між застосуванням. 

Діти

Дозування для дітей залежить від маси тіла, тому в основному ґрунтується на тих самих рекомендаціях, що й для дорослих. Для визначення частоти введення слід завжди орієнтуватися на клінічну ефективність у кожному конкретному випадку.

Гемофілія А

Дозування

У ході лікування необхідно визначати рівень фактора VIII для розрахунку доз і частоти повторних інфузій. Окремі пацієнти можуть відрізнятися у своїй реакції на фактор VIII, досягаючи різних рівнів відновлення in vivo та демонструючи різні періоди напіввиведення. Пацієнтам із недостатньою або надлишковою масою тіла може бути потрібне коригування дози залежно від маси тіла. У разі великих хірургічних втручань особливо важливим є точний моніторинг замісної терапії за допомогою коагуляційніх тестів (на активність фактора VIII). 

Необхідно стежити за появою інгібітора фактора VIII, див. також розділ «Особливості застосування».

Важливо розрахувати дозу, використовуючи вказану кількість МО FVIII:RCo.
Дозування і тривалість замісної терапії залежать від ступеня недостатності фактора VIII, локалізації та інтенсивності кровотечі, а також клінічного стану хворого. 

Кількість фактора VIII виражають у міжнародних одиницях (МО), що розраховуються відповідно до поточного міжнародного стандарту ВООЗ препаратів, що містять фактор коагуляції крові VІІІ. Активність фактора VIII в плазмі крові виражається або у відсотках (відповідно до нормальної плазми крові людини), або переважно в МО (відповідно до міжнародного стандарту фактора VIII в плазмі крові).

1 МО активності фактора VIII еквівалентна кількості фактора VIII в 1 мл нормальної плазми людини. 

Лікування на вимогу

Необхідна доза фактора VIІІ розраховується на основі емпіричного досвіду, згідно з яким 1 МО фактора VІІІ на 1 кг маси тіла підвищує активність фактора VІІІ у плазмі приблизно на 2 % (2 МО/дл) від нормальної активності. Необхідна доза розраховується за такою формулою:

Необхідна кількість одиниць = маса тіла [кг] × бажане підвищення фактора VIII [% або МО/дл] × 0,5. 

Для визначення кількості і частоти введення слід орієнтуватися на клінічну ефективність у кожному індивідуальному випадку. 

У разі виникнення нижчезазначених геморагічних явищ активність фактора VІІІ за відповідний період не повинна бути нижча рівня активності плазми (у % від нормального рівня або в МО/дл).

Наведену нижче таблицю 1 можна використовувати для визначення дозування при кровотечах та хірургічних втручаннях.

Таблиця 1

	Тип кровотечі / тип хірургічного втручання


	Необхідний рівень фактора VIII (% або МО/дл)
	Частота введення (год) / тривалість лікування (дні)



	Кровотеча

	Ранній гемартроз, м’язова або ротова кровотеча
	20–40
	Повторна інфузія кожні 12–24 год. 

Принаймні 1 день, поки не буде зупинена кровотеча (за больовими відчуттями) або поки не відбудеться загоєння.

	Більш обширний гемартроз, м’язова кровотеча або гематома
	30–60
	Повторна інфузія кожні 12–24 год. Протягом 3–4 днів або довше, до зникнення болю і відновлення рухливості. 

	Кровотечі, що становлять загрозу для життя 
	60–100
	Повторна інфузія кожні 8–24 год, до зникнення загрози життю.

	Хірургічні втручання

	Незначні, включаючи видалення зуба
	30–60
	Кожні 24 год. Не менше 1 доби, до одужання.

	Суттєві
	80–100 (до і після операції)
	Повторна інфузія кожні 8–24 год, до адекватного загоєння рани. Потім 7 днів терапії для підтримання активності фактора VIII на рівні 30–60 % (МО/дл).


Профілактика

Для тривалого профілактичного лікування тяжкої форми гемофілії А рекомендовано дозування 20–40 МО фактора VIII на 1 кг маси тіла кожні 2–3 дні. Іноді, особливо при лікуванні молодих пацієнтів, може виникнути потреба скоротити інтервали між введеннями або збільшити дозу.

Діти

Немає даних клінічних досліджень щодо дозування препарату Гемате® П для дітей.

Інструкція для приготування препарату перед застосуванням

Загальні інструкції

· Розчин має бути прозорим або дещо опалесцентним. Після фільтрації/забору (див. нижче) відновлений препарат необхідно візуально перевірити на наявність механічних включень та зміну забарвлення перед його введенням. Навіть якщо рекомендації щодо проведення процедури відновлення точно дотримуються, нерідко залишається кілька пластівчастих часток або включень. Фільтр, що входить до складу пристрою для додавання розчинника «Mix-2Vialтм 20/20», повністю видаляє ці частки. Фільтрація не впливає на розрахунок дозування. Не можна використовувати каламутний розчин або розчин, який все ще містить пластівчасті частки або механічні включення після фільтрації.
· Відновлення розчину та його забір повинні проводитися в асептичних умовах.
Відновлення

Доведіть розчинник до кімнатної температури. Зніміть ковпачки з флаконів з препаратом і розчинником, пробки слід обробити антисептичним розчином і дати висохнути перед відкриттям упаковки із вбудованим фільтром «Mix-2Vialтм 20/20».
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	1. Відкрити блістерну упаковку «Mix-2Vialтм 20/20», знявши верхній шар. Не виймати «Mix-2Vialтм 20/20» із блістерної упаковки!
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2
	2. Розмістити флакон з розчинником на рівну чисту поверхню і міцно тримати флакон. Взяти «Mix-2Vialтм 20/20» разом із блістерною упаковкою і гострим стрижнем синьої частини адаптера проткнути прямо вниз пробку флакона з розчинником.
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	3. Обережно зняти блістерну упаковку з пристрою для додавання розчинника «Mix-2Vialтм 20/20», тримаючи його за край і тягнучи вертикально вгору. Переконатися, що знято лише тільки блістерну упаковку, а не витягнутий сам пристрій «Mix-2Vialтм 20/20».
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	4. Помістити флакон з препаратом на рівну тверду поверхню. Перевернути флакон з розчинником з приєднаним до нього пристроєм «Mix-2Vialтм 20/20», потім гострим стрижнем прозорої частини адаптера проткнути прямо вниз пробку флакона з препаратом. Розчинник автоматично переміститься до флакона з препаратом.
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	5. Однією рукою тримати пристрій «Mix-2Vialтм 20/20» з боку флакона з препаратом, а іншою – з боку флакона з розчинником і, обережно повертаючи, роз’єднати набір на дві частини, щоб уникнути надмірного утворення піни під час розчинення препарату. Відкласти убік флакон з розчинником з приєднаним синім адаптером «Mix-2Vialтм 20/20».
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	6. Обережно обертати круговими рухами флакон з препаратом з приєднаним прозорим адаптером, поки речовина не розчиниться повністю. Не струшувати.
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	7. Втягнути повітря в порожній стерильний шприц. Тримаючи флакон з препаратом вертикально, приєднати шприц до наконечника Luer пристрою «Mix-2Vialтм 20/20». Ввести повітря всередину флакона з препаратом.


Забір та відʼєднання
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	8. Тримаючи поршень шприца натиснутим, перевернути систему догори дном і втягнути розчин у шприц, повільно відтягуючи поршень назад. 
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	9. Тепер, коли розчин набраний у шприц, міцно тримати циліндр шприца (поршень шприца має бути спрямований униз) і від’єднати прозорий адаптер «Mix-2Vialтм 20/20» від шприца. 



Для ін’єкцій препарату Гемате® П рекомендується використовувати одноразові пластикові шприци, оскільки розчини цього типу можуть прилипати до стінок цільноскляних шприців.
Повільно ввести розчин внутрішньовенно (див. розділ «Спосіб застосування та дози»), звертаючи увагу на те, щоб у шприц з препаратом не потрапила кров. 
Будь-який невикористаний препарат або відходи слід утилізувати відповідно до національних вимог. 
Діти.
Препарат застосовують відповідно до рекомендацій, зазначених у розділі «Спосіб застосування та дози». 

