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ASPECTOS BASICOS DE LA
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Activadores Activadores
Ploguetos octivodores
foctor tisulor

Fibrinolisis
i Antiplosminos
AT inhibidores de
heporing octivodores
endotefio sono

HEMOSTASIA



FACTORES ACTIVADORES E

INHIBIDORES DE LA COAGULACION

Factor 1. Fibrindgeno
Factor II. Protrombina

Factor III. Tisular, tormboplastin.
Factor IV. Calcio

Factor V. Labil, proacelerina
Factor VII. Proconvertina, estable

Factores activadores Factor VIII. Antihemofilico A, globulina
sz Factor IX. Christmas, antthemofilico B
de la coagulacién Factor X. Stuart-Prower

Factor XI. Antthemofilico ¢

Factor XII. Hageman

Factor XIII. F. estabilizador de la fibrina
Quininogeno de alto peso molecular (Fitzgerald
Precalicreina. (Fletcher)

Proteinas Cy S
- Antitrobina II1
de la coagulacion Macroglobulina, antitripsina y antiplasmina

Factores inhibidores



FACTORES VITAMINA K
DEPENDIENTES

* FlI
* FV
* FIX
* FX



OPCIONES PARA LA REVERSION DE

LA ANTICOAGULACION ORAL

Rapidez de accion

Parar las cumarinas

3-7 dias (depende del farmaco)

Vitamina K oral 24 horas
Vitamina K intravenosa 6-8& horas
Plasma fresco congelado 3-6 horas
Concentrado del complejo 5 minutos
protrombinico

Factor VIIa recombinante 5 minutos
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PLASMAFRESCO CONGELADO

DEBE SER GRUFPO SAMNGUINEO
ESFPECIFICO

TIEMPO DE DESCONGELADO
VOLUMEMES ALTOS

COMNMTENIDO VARIABLE DE FACTORES
EFECTOS NO PREDECIBLES

SN INACTIVACION VIRAL

RIESGO DE TRALI



COMPARACION ENTRE PLASMA'Y
FACTORES DE COAGULACION

1,5 liter 60 ml



CUADRD 1A: PRUEBAS SEROLOGICAS A PLASMA DE DONANTES INDIVIDUALES 3
PROCEDENCLA DEL PLASMA Sifilis_| VIH1-2 | Antigeno p-24 | HTLV-1 HTLV-2 HBcAb | HEsAb | HBsAg | VHC Ab | ALT' | parvovirus B-19
EE.UU. arasis remunerada | Talecris, Grifols, olros®) | Si 3i M2 Mo No Mo o Si S Si Mo
EE.UL. recuperado, no remunarada SP 3i Me? i Sl 3l M Si i Si Mo
Bawler BoScience: EE.UU., Ausiria, Alemania SP Si Moy Mo Moy My Mo Si S Si Mo
C5L Bahning: Austia, Dinamarca, Alemania, EEUU. | Si Si Mo Mo No M M Si g Mo Mo
Biotest Austria, Bélgica, Alemania, EE.UL. Si 3l Mo Wi N M Mo Si i Si Mo
Intersero: Austria, Bélgica, Alamania Si 3l Mo Mo N M Mo Si i Si Mo
Alemania, no remunerado Si Si Moy Mo Ny My Mo Si S Si Mo
Octapharma: Suecia, Austria, Alemania Si i My Mo No Sis Mo Si S Mo Mo
Cantros de Sangre Comunitarios de EE_ UL, no Si S Mo Si5 Sis S5 No Si S Mo Mo
remunerade (Octaphanma)
Serv. de Sangre de ka Cruz Roja Finlandesa: 8i g Mo ladonacin | 1adonacian | No Ma i S Mo Mo
Finlandia, no remunerado ¥ cada 3 ycada 3

anas aras

Sanguin: Holanda Si 3i o 3 Si Mo o Si S Mo Mo
LFB: Francia SF Si No S S s 3B Si S Mo Mo
Gfols: Espafia, Rep. Checa, Eslovaguia Si 3l Mo Wi N M Mo Si i Si Mo
Kedrion: Itaka Si S No Mo Mo Mo No Si 2] Si Mo
Mational Bioproducts Institute: Sudafrica’ Si 3i M Mo N Mo M Si i Mo Mo
Serv. de Sangre de la Cruz Roja Australiana® Si i My S Sl M Mo Si S MNo Mo
Saerv. de Sangre de Mueva Zelanda® Si 3i Mo ladonaciin | ladonacin | Mo M Si i Mo Mo
Cantro de Medicina de Transfusidn, Singapur® Si 3l Mo Mo N M Mo Si i Mo Mo
Cantro Macional de Sangre, Malasia® Si 3l Mo Mo N M Mo Si i Mo Mo
3T5 de la Cruz Roja de Hong Kong® Si 3i Mo i Sl Mo 3l Si i Mo Mo
Japén Si S No 2] Mo ]| al Si 2] Si ]
Cruz Roja Coreana: Corea del Sur 10 Si 3l al Mo N M Mo Si S0 Si Mo
Prods. Sanguinecs RAAS Shanghai: China Si 3l N M N Mo N Si i Si Mo

1. En EE_UU. no e requiere la prusba ALT para la iberacitn del plasma. En Ewropa, el requesito depande dal pais.
2. Realizada cada 4 mesas, de acuerdo con al Codige da Reglamentos Faderales de EE_LILL
3. No requerida si se utliza una pruasba NAT para VIH-1 aprabada por la FDW como alternativa a la pruaba p24 Ag para VIH-1.
4. Vanos fraccionadones europacs wtilizan plasma fusnte de EE.LU. oblenido por aféresss remunarada, seqin s indica; fracconadores de olras paises ullizan plasma no remunarada de EE.LIU.
(recuperado de donaciones de sangre entera). El plasma recuperado an EE_UU. proviane de ka Cruz Roga da EE UL y de otros bancos de sangre aulorzados en EE UL
5. Ralevante soke para hemodarivados para transfusidn, paro no para plasma destinado a fraccionamiento.

£. Mo sa requiers para plasma recuperado por afénesis que solo sa utilizard para fracconameanto.

T. Stlo para donanles pAmenzos o para evaluacin hepatica postarior a seroconversion.
B. Sblo se realiza cuando [ prueba de detactsdn de He Ab es positiva.
8. C5L Bioplasma an Ausiralia fracciona plasma por confralo (o cuota) para el Sarvicio de Transfusion Sanguinea de la Cruz Roa Australiana, para el Servicio de Sangre de Nueva Zelanda, para el
Sarvicio de Transfusion Sanguinea de ka Cruz Roga de Hong Kong, para el Cantro de Medicina de Transfusidn de Singapur y para el Cenlro Naconal de Sangre de Malasia, en Kuala Lumpur.

10. En Corea 54 realizan pruabas NAT para VHC a donaciones indhiduales.
11. Desde 2005 sa han realizado pruebas NAT para VHC VHB y ViH-1 an donaciones individualas de plasma abastacidas por los Senacios de Transfusion de Sangre de Sudifnca.




CUADRO 1-B: RETENCION DE INVENTARIO DE PLASMA Y PRUEBAS NAT A LOTES MINIMDS 4
COMPANIA O FRACCIONADOR RETENCION DE | TAMANO DEL PRUEBAS NAT AL LOTE MINIMO PRUEBAS MAT AL LOTE DE PRUEBAS MAT AL
INVENTARIO | LOTE MiNIMO FABRICACION PRODUCTO FINAL
5L Behring: EE.ULL., Alemania B+ dias 512 o menos WHA, WHB, VHC, VIH-1, parvovirus B-19 WVHA, VHB, VHC. VIH, parvavirus B-15 Mo
Baxier BioScience: EE. L., Austria G0+ dias 512 WHA, WHB, VHC, VIH-1, parvovirus B-19 WVHA, WHB, WHC, VIH 1-2, panovinus B-13
Talecris: EE.LILL. G+ dias 06 0 480 WHB, WHC, VIH 1, panavinus B-18 WVHE, WHC, VIH-1, parvavirus B-18 No
Grifols: EE.UU., Esparia. Rap. Checa, B+ dias 512 o menos WHA. VHB, WHC, VIH, parvovinus B-15 VHE, WHC, VIH, panmovirus B-13
Eslovaguia
BPL, Reino Unida: Usa plasma de EE L. 5l dias 512 WHA. VHB, WHC, VH 1-Z, parvavinus B-15 Requisito europan’
Biotast: Alemania 60 digs B0 WHA, HBC, VHC, VIH 1, parvovirus B-19 WVHB, VHC, ¥IH
Infersero: Alemania 60+ dias B0 WHA, WHB, VHC, VIH-1, parvovirus B-19 VHB, VHC, VIH
Cruz Roja Alemana B50 NSTOE 2 mases 48 WHA, VHE, VHC, VIH-1, parvovinus B-18 Requisito suropan’
Cctapharma: Suecia, Ausiia, Alamania, 2 masesi 16- 512 WHB, panvovines B-13, WHA, VHC, VIH1. Requisito europen’ o
EE.UL.
Cruz Rioja Finlandesa: Finlandia 1496 WHB, WHC, VIH {individual) Los Servicios de Sangre da la Cruz Roja
WHA, paniovinus B-18 (lobe minemo) Finlandasa no fabrican lodes de plasma
Sanquin: Holanda 480 WHE, VIH, VHEB (individual) WVHA, WHB, WHC, VIH. parvavirus B-18
Parvowirus B19 (loba minimo)
LFB: Frandgia B0 dias® (1) 100 {2} 1000 {1} panvovirus B-13; {2) VHA, VHCS WH#A, WHB, WHC, VIH-1, parvavinus B-15
Kedrian: talia G0+ dias 480 o menos WHB, VHC, VIH, parvavirus B-19, (VHA en caso Requisito suropea’
nECasanio)
National Biopraducts Institute: Sudafrica 11y 118 WHE, VIH, VHA, Parvovirus B19 VHC, VIH, VHA
C5L Bioplasma: Australia 480 WHC, WH (exceplo plasma da ARCBS y NFBS) VHC, VIH {ARCES y NZBS)
Serv. de Sangre de la Cruz Roja 128245 VHC, VIH
FAustraliana, fraccionada an CEL Bioplasma
Sery. de Sangre de Nueva Zelanda, #8186 VHC, VIH
fraccionada en CSL Bioglasma
5T5 de la Cruz Raoja de Hang Kong, 24 (ARCHS), WHE, VI (tanio en ARCBS como en C5L)
fraccionada en CSL Bioglasma 480 |CSL)
Cantra da Medicina da Transfusion, 1% {Singapur) WVHE, VIH (C5L)
Singapur, fraccionada an C5L Bioplasma 480 |C5L)
Cantra Madonal da Sangre, Malasia. 480 {C5L) WVHE, VIH (C5L)
fraccionada en CSL Bioglasma
Cruz Verde: Corea del Sur 45 digs < 450 WHA, VHC WHA, WHB, VHC, VIH WHA, WHB, VHC, VIH
Cruz Foja Japonesa: Japdn i mases a0 WHB, VHC, VIHA VHB, WHC, VIH-1 VHA, WHB, VHC, VIH,
parvowirus B-13
Kaketzuken: Japan B mases (1) 50, (Z) 500 {1) WHB, VHC, VIH-1 WVHA, WHB, WHC, VIH-1, parvavirus B-15 WHA, WHE, VHC, VIH-1,
{2} VHA, pamovinus B-19 parvowirus B-19
Benesis: Japin G mases 50 WHB, WHC, VIHA VHB, WHC, ¥IH-1 WHA, WHE, VHC, VIH-1,
parvowirus B-18
Prods. Sanguinecs RAAS Bhanghai: China | 60+ dias 48 WHE, VHC, VIHA VHE, VHC, VIH1 WHE, WHC, VIHA1

LA Lapa

La Farmacopea Europea requiere que las prusbas de VHC sean NAT.
Desde actubre de 2005 se realizan prusbas MAT para YHC, VHB y VIH a donacanes individuales.
1" indica pruebas a bolsas individuales.
Pariodio de obsarvacion minimo de B0 dias enire el dia de la recolecoion y el descongalamiento y paniodo da 80 dias enfre &l dia de la recolecdian y la primera efapa del proceso de fabricacion.
Eslas prusbas no las realiza LFE cuando ya han sido realizadas por &l cenfo de pruebas local duranke |a calificacin bioldgica de la donacion.
50 digs da retandcitn an inventano 5o para plasma de EE. UL




CUADRO 3: CONCENTRADOS DE FACTOR VIll: CROMATOGRAFIA DE AFINIDAD O RECOMBINANTES (i
MARCA COMPANIA LUGAR DE PROCEDENCIA DEL EXPORT! METODO DE INACTIVACION VIRAL AE slalls COMENTARIOS
FABRICACION PLASMA NACIOMAL FRACCIONAMIENTO Ulimg Fym*
Alphanale Grifals Los Angales, CA, EE.LL.: aféresis Amibos Cromatografia di liganda de THBP#polisorbata 80 y =100 Adicion de albamina, contieng
EE_ULL. remunerada heparina calor seca, B0® G, 72 hrs. Fv\W: AE slalb y Fvi = 1000-
000
Fanhdi Grifals Barcalona, Espafia 1. EE.ULL.: aférasis 1. Amibos Igual qua &l anierior lgual que &l amerior =100 Igual qua &l anterior
remunerada 2. Solo
2. Espafia: recuperado ¥ | nadonal
aféresis no remunerada 1 AlaRap
3. Rep. Chaca: Checa
recuperada y aférasis 4 A
4. Eslovaquia: Eslovaguia
recuperada y aférasis
Manaoclate P C5L Bahring Kariakes, IL. EE.LL.: aféresis Amibos Cromatografia de afinidad Pasteurizacion » 3000 Adician de albimina,
EEULL remunerada monocknal Ab a B C. 10 hrs. sin Fvil
Hemodl M AHF Baxiar Los Angales, CA, EE.UL.: aferesis Amibos Cromatografia de afinidad THBRDchoxynal § Aproe, 2000 Adicion de albdmina, sin
BinScience EEUL. remunerada manockonal Ab y da FvW funcional
intarcambio da iones
Replenate Bio Products Elstrea. Inglaterra, EE.LL.: aféresis Macional Cromatografia de afinidad THERTriton X 100 > 000 Iqual que el anterior
Labaratory Raing Unido remunerada manoclonal Ab y da
intarcambio da iones
Amofi Sanquin OY | Sanguin, Finlandia: recuparado no | A Finlandia lgual que el anderiar lgual que el anierior = 3000 Igual que el antericr
Amstardam, Haolanda remunerado
Octanativ-M Octapharma Estocolma, Swacia Suecia: recuperado no Ambos lgual que &l anterior lgual que &l amerior =000 Igual que el anterior
ramunarado y afanasis
Aafact Sanguin Amstardam, Holanda | Holanda: no remunerado Macional lgual gque &l antariar lgual gue el amerior = 2000 Igual qua el anlerior
GreenMono Greencross Sedll, Corea Corea: no remunerado Macioral lgual que el anderior THERTriton X 100 = 3000 Igual que el antericr
Com
Cross Eaghi M Cruz Roja Chitose City, Japon Japan: no remunerado Macional lgual que &l anierior THEFTridan X 100 y = 2000 Igual que el anterior
Japanasa nanofilraadn
Concentrados de factor VIl recombinantes:
Kogenale F5 = Baryer Berkeley, CA, EE L. Nirgrea, recoerbinante A Recambinante: eremalegratia de THESpeliacrbaio 50 2600 - BE0 Fulllr compleia, sin Pl
KOGEMATE Bayer Inkercambio de iones y de Formulade con sucrosa. Sin
(e la LUE) irrrunoalinidad adicidn de albimira doranle &
purilicacien o foracien.
Heliegle NexGen = | GSL Berring | Fabricsdo por Bayer, Niroyrea, recorrbinants Amb {ldénlica al &= Kegenate FE) THEFipoliserban 50 26000 - 6800 Igual gue el anierior
Helixale FS Berkeley, CA, BE L.
Recombinate rAHF Baxter Thizusard Oaks, CA, Ningura, repombinanie Ambos ksl que &l aniesiod = 4000 Fillk completo, FyW no funcional:
BiSaence EEUL. Adicion de albdminga humana
como estabilizagor.
Advaite rAHF PFM Baxter Neudhatel, Suiza Himgura, recombinaniz Ambos Recombinante THEFpolisorbato 50, 4000 - 10000 | Fvillk completn, FW no funconal:
Bioacienc: Trilen X 100 2in adicon e peoleinas
plasmalicas humanss O animales
0 albdming durante e ol
cebdar, la purihcacion o la
formulacion final
ReFack Whyeth Estocolma, Suecia Nimgura, recombinanks Ambos Recombinante THEF{Trilon X 100 13,000 F¥Ill despeovisio ded dominio B,

gin P, Fomula sin adicie de
BECming.

1. Aclividad eapeciica (AE.) mencs cualquier adicin 02 albimina




CUADRO 4: CONCENTRADOS DE COMPLEJO DE PROTROMBINA (CCP”; concentrados de protrombina y factores VI, Xy X)

b |

MARCA COMPANIA LUGAR DE PROCEDENCIA DEL EXPORT! METODO DE INACTIVACION VIRAL AE sfalb COMENTARIOS
FABRICACION PLASMA MACHINAL FRACCIONAMIENTD Ulimg FIX!
Proplex-T Baxtar Los Angeles, CA, EE.UL: aféresis remunerada Amibos Abenrridn foeiaio rcdcico; Expesician & stanod 20%:; =8 Adicitn de haparina; maxima 3.5
BioScience EE.LIL. fraccionamiento PEG calor s=ca, Bl G, 144 hrs. U factor Wl por Ul facior I
Prothroraas RAKS Shanghai, China Ching: aféresis remunerads y Ambas Precipitaciaon PEG, Solvente/detergems,
Shanghai N0 MEMuUNeErads DEAE-sefadax nanafiliracion
Beriplex FiM CSLEB=hing | Marbung, Alemanis EE.UL., Austria, Alemania: Ambos DEAE-sefadax Pazteurizacion & 60° C, 15-5 Contieng proteina L., TH0-200 U por
reminerstning ramunsrede 10 hrs., y nenofitracion SO0 Ul fachor 1, adicibn de
antirombir N, hepering y albdmina
Heamosolvex Mationel [Pimsioem, Sudafrica: no remunerada Amibos DEAE-sefamax THEPpalisomato 50 0.8 ESin adicion de albiming;
Factor X Bioproducis Sudsfrica adicidn de heparina
Prodinine 50 Gnfals Los Angeles, CA, EE.UL.: aféresis remunerade Ambas Dotle cromatografia DEAE SohventeMetergents 4 Sin adician de abaming, heparning
EE.LILL caluloza o anftromiina il
Prothrombines- C5L Melboume, Australia, Musva Zdanda, Ambos Abeorcion DEAE celulosa Calor zaca, 80 C, T2 hrs. 1-5 Ein adiciin de albimins
HT EBioolazma fuselia Hong Kong, Malasia: no nanafiliracion
remuneradn
Prodhomples-T Baxiar ‘iena, Ausiria BE.UU., Ausia, Rap. Checa, Ambas Absarcion de intercambio de Calor por vapor, B0F C por Adiciin de antitrombina I1 y
BinScience Alemania, Sueda: principa- iones 10 hra. 8 190 mbar, lusgo heparing
menie efénesis rmmunerada Ale C por 1 hr_a 375 mber
Bebulin VH Baxiar ‘iena, Ausiria EE.UU.: sféresis remunerads Exporiado a Igual que 2l anteriar Ipual que 2l anterior Adicign de heparina
BioScience EE.LUU.
HT DEFIX SHETS Edimburgo, EE.UU. y Alemania: no Ambas Cromatogrefia de intencambio Calor seca, 80° G, 72 hrs. 2 Auician de antitrombdna Il
Escoda remuneradn e iones
Ocaplex Octepharma ‘iena, Austria y Suecia, Austna, Alemania y Ambas Cromatogrefia de inmencambio THEP/pdlisorato 80 y 14 mas Adicion de heparing; sin adicidn
Lingodsheim, EE.LIL. o iones nanafiliracion de antitrombing o albdmina; bejo
Francia contenida de faclor Vila
Facnyne (Greenoross Sedl, Corea Corsa: no remunerada Macianal Cromatogrefia de intencambio THEFpalsorbato 50 @e-T Sin adicion de albiming
Camp o iones
Codact Sanquin Amsterdam, Holanda: no remunerada Amibos Cromatogrefia de intencambio THEP/pdlisorato 80 y Auicidn de antitrambina 111
Holanda de iones DEAE 15 nm nanafitracion
PPSE-human SMTS Cruz Springe, Alemania Alemania: no remunerado Madanal DEAE-sefadex, cromatografiz | THMEPipolisorbato 80 y dos i Adicitin de antitombina [1] y
SOiMano Finja 2 infercambio de lones etapas de nanofireacion: heparing; sin adicion de albiming
0G0 Alemana 50 nm y 15-19 nm
UMAN Complex Kedrion Banga, itdia Europa y EE.UL.: emunerado Ambas Cromatografia de Iniercambio THEP/pdlisorato 80 y <16 Adicidin de antitrombina [1] y
ol y N FEMUnErado 2 aniones: DEAE- calor seca, 100 C, 30 min. heparing; sin adiciin de albiming;
sefadexicromatografia de titulacidn de factor || y factor X
sefamea
KASKADIL LFB Francia Europa Occidental: no Ambas Cromatografia de inencambio ThHEFipalisorbato 50 z06 Adicion d= heparing; sin adicidn
remunarads o iones de antitrombina lll o elbdmina

T. ACIiGad eaperica [AE.) MENCS CUalquis B0 02 ADOma.

CUADRO 5: CONCENTRADOS USADOS PRINCIPALMENTE EN PACIENTES CON INHIBIDORES: Concentrados activados (agentes de deswio)

FEIBA WH Baxiar Viena, Ausiria EE.UU., Auslria, Rep. Checa, Amibos CPP acivado en supearfids, Calor par vapaor, 608 C, Sin adicion de heparina
Divacence Alamania, SGusciac principal- conbrol de lkabea 10 hra., 190 mbar; luego
mente aférasis remunerada B0=C. 1 hr., 375 mbar
NowoSeven = Navo Copanhague, Ninguna Amibos Factor Vila recombinante Minguna También aulorzado para |a deficencia
Miasiaze (en Mordisk Dinamarca congénita da factor VI, en EE.UL.

Canadd)




CUADRO 6: CONCENTRADOS DE FACTOR [X DE ALTA PUREZA

B
MARCA COMPANLA LUGAR DE PROCEDEMNCIA DEL EXPORTS METODO DE INACTIVACION VIRAL AE. slalb. COMENTARIOS
FABRICACION PLASMA MACIOMAL FRACCIOMAMIENTO LMimg FLX!
Bernin-F = CSL Bahring Marburg, Alemania EELMLL, Aussinia, Alemania: Ambos DEAE-sefadex, cromalngrafa oe Pasleurizadon a 608, 10 hra. 146 Adicion de
Besirin HS PerErade ¥ Fd PEMUnEads afinitad de Peparine anlirambina W y
teprariea; s adigin
de abimina
ImiTiwiniee Banter Viens, Auslria EE L., Ausiria, Rep. Checa, Ammbos Cromalografia de inercambn de Poliserbaln B0 y cakor pof wapor, 60= C, 10 Apice. 100
BiaScience Alemania, Suata: pindpal- iones y die imleracdn hidsolbbica hirs, 190 mbar, luaga 30=C, 1 k., 375 mhar
mefle Bl&EsE femunerads
HerrarB- Shanghai Shanghal, Chira | Chine: seesis remunerada y no AMBOS Cramalografia de inlercambis de Schenteidelengente, cakr s2o y »50 Sin adatn de
RAAS RAAS remunerada iores y de afinidad nancfilragan albdmina
Otrine F | Oclaphama Viena, Ausiia y Sueda, Ausiia, Alemania y Ambos Cromalografia de inercambio de THEPpolisoitsaio 20 y nancfitraciin »120 Sin 2300 de
Lingolekedm, EE L. iore i g2 afinidad albiimina
Framcia
Bandalhi Oelaphama Estocol, Suecia Suecia) reouperado ¥ por Ambos Cromatografia de intercambin de THEFTrion X 100 y nanslitracin 150 Sin addon de
aleresis iores y de afinidad albdmina
Moni FILx- [+=8 Mebourme, Ausiralia, Musva Jelanda, Ambos Cromatografia de inlercambi de THEFpolisoiato 50 ¥ nanofiracion Adicibn de
vF Bioplaama Ausatraia Singapur, Hong Kong: no iones y de afinidad de heparing anliframbina W y
Femunerado heparina; sin adition
de abimina
Chilstmasain Bereals. Osaka, Japn Japtn: no remmurerada Macional Cromalografia de inlercambio de THEFpolisortato 30; calor seco, B0°C, Aprax. 17D Adigdn de albdming
-M lones y de inmunoainidad T2 hra., 15 nm nandliiracian
A Hedrian Italiz Eurcpa y EE UL resimerada y Amibios Cramatografia de imercambio de THERpolisortatn S0; calor seen 1000 C, =100 Adicitn de
0 FRMUNEraio anlones, de DEAE saladesfoalarnes 30 man.; nanalliracdn 35 + 15 nm anlitrambina Wy
¥ e afinidad e hepanina [registrs pendiente para nanchitracing hp:rrﬂ*mm
e
BETAFACT LFB Framcia Eurcpa Occidenlat Ambos Cromatografia de intercambio de THEFpolisorbato B0, 15 nm nanofilraciin =110 Sin adcion de
10 Femunerado iores y de afinidad albdmina
Fakdor X Bigles: LF8, Francia Euncpa Decidentat Auslria Igual que &l anterior Igual g & anleiar > 110 Sin addtn de
S0M il PN Alemana albiimina
Fador X Cirifols Barcedona, Espafia 1. EE.UL. remurerado 1. Ambos Precipiiacion y cromalografia Sokeniefdetengents; 15 nm nanofifracdn * 150 Sin adidon de
Grifel 2. Espafia: recuperado y por 2. Macional rriitipe firchayendo alinidad de albiimina
albresis, no remunerada metal ousladc)
Alphaning Grifals Log Angedes, CA, EE_LUI.: glEresis remunerads Ambos Cromatografia de mlercambin de Sohenieidelements; nansliiracon 210 Sin adcon de
&0 EE_ L. iores y e liganda polisacarnido dual albiimina
Mononine CSL Behing Kankakes, L, EE L. gl&resis remunerads Ambas Cromaingraia de inmunoalinidad Tinciarain o sodio ¥ ulralitracibn =190 Sin adc0in de
EE_LA. albiimina
Moratact Sanguin Amglerdam, Helanda: no remuneraso Ambos Cromalograka de inmuncalinidad y THEFpolsoato B, 15 nm nancfilraciin 200 & més Sin adiddn de
Holanda de inleraccion hdrodbica albimina
Mavact M Fakalsken Furramoto, Japdn Japon: no remnEran Macional Cromaingrafia de inmunoalinidad Calor saen, 65 C, 96 b Apro. 200 Adicdn de alblming
15 nm nanofliracian
Replenine — BioProducts Elsiree, Inglaterra, EELN).. aleresis remunerada Ambos Cromalografia de metal quelado Sokenieidetengente; 15 nm nanclfilracan 200 Sin adiddn de
WF Lt Feing Linida albmina
1. Acivdad especiles (A E | menos cualguer adcbn de albiimiea.
Concentrade de factor [X recombinanta
MARCA COMPANIA FABRICADD EN EXPORT! WETOD0 DE INACTIVACION VIRAL AE.: Wimg FIX! COMENTARIDS
NACKINAL FRACCIONAMIENTO
Bererin =3 ANIOvEr, WA, Arbog RECOMDEETE HanaTITacin 200 + FADNCA00 i LEAT PROISINGS NUMENas 0 animEes,
EE LA gin sdicitn de alblmins
Bearef X Baxtar SA Wiyedn, Andower, Europa Recombirens Manalitracitn 200+ Fabricada sin usar peoleinas humanas o Bnimakes;
[Sulzs) &A, EE.UL. ain adcitn 32 abimife

1. Aciividad especilica (A.E.) menos cuslquier adiciin de albaming.




CUADRD 7: OTROS CONCENTRADOS DE FACTOR DE COAGULACION 9
MARCA COMPANIA | LUGARDE | PROCEDENCIADEL PLASMA | EXPORTI METODO DE FRACCIONAMIENTD INACTIVACION VIRAL COMENTARIOS
_ _ FABRICACION HACIONAL _
Clottagen LFE Francia Europa Cecidental Ambos Abzorcion en gel de hidnieida de sluminia, THER/polisarhatn 80
(fibeintgena) N FEMUNEFRD cromiatogrefia de intercambio de iones y de
afinidad
Fitwinogan HT Banasis (Osgka, Japtn Jepon: no remunerado Macional | Fracoonamisnio con etanol, precipitacian con THEPipolisorhatn S0; Sin adictn de aliming
glicina calor saco, B0 C, 72 hr;
35 nm nanafifraciin
FIBRORAAS RAAS Shenghai, Ching | China: aféresis remuneradayno | Ambos Fraccionamiento mitipls THER/polisorhat 50
(fibrindgena) Shanghai Teminerads
Heemocompletien P | CSL Bshring | Marburg, Alemania EE.LIL., Ausina, Alemania: Ambos Precipitacitn miitiple Pasteurizacidn, &le G, 20 Adicidn de elbdming
= Heemocomgleitan remunerado y nE remunerads firs.
HS (fiorintgena)
Facior Vil Bater Viena, Ausfria EE.UU., Ausiria, Rep. Checa, Ambis Absonitn de hidrikido da aluminio Caalor por wapaor, &= C,
BioScience Alemania, Suecis 10 hrs. & 190 mbar; lusgo
principaiments resis e C, 1 hr. 3 375 mbar
remunerads
Facior Vil Bio Producis | Elsires, Inplatama EE_UL).: aféresis remunerada Ambis Cromatografia de intencambio de iones Calor seco, BleC, T2 his. AE. 1.5-2 img proteina
FACTELR vl LFE Francia Eurnpa Occidantsk Ambos Cromatografia de intercambio de iones THEF polisamatn 80 Sin adicidn de albiming
N remuneado
MovoSavan Movobondisk Copenhague, Minguna Ambis Recombinants Mo aplican Aorobada para &l ratzmiento
{=Miastzse) Dinamarca de la deficenda congénita de
ifacior Wi ecivada) facior VI
Facior & P Behring | CSL Bahring | Marbueg, Alemania Estacios Unides, Austria, Ambos DEAE-sephade: y predpitacionss Pesteurizacidn & &0= L, Confizne akas cantidades de
Alemania: remunarsdo i no 10 bir. factor ¥ y algo de FIX, perona
remunerado Fll y Fyll; dicidn de
aniiromisna [l y heparing; sin
edicidn da alblming
Factor Xl Bio Products | Elstree, Inglaterma, | EE.LIU.: aféresis remunerada Ambos Cromatografia de sfinided de la sefaresade | Calor seco, 80P C, T2 hrs. Adicitn da heparina,
Reina Uinida |a heparing antitrambina Ill, A.E. 3 =5
Liimg proteina
HEMOLEVEN LFE Francia Europa Cccdantsk Ambos Cromatografia de intarcambio de iones, THBPipolizorhato 30, Adicidn de heparing,
(Factar X1 N Femunerada filtraciten de profundidad 15 nm nanafitracian antitrembina Il 2 inhibidor de
la C-1 esterasa
WILFACTIN LFE Francia Eurpa Cccdantsk Ambos Abzorcion en gel de hidndxida de sluminia, THBPipolizorhato 30; AE [antes da la adicidn de
(Facior Yon N FEMUNEFEH0 cromatogrefia de insncambio de jones y de 35 nm nanofilracian; albdmina); > 50 unidades de
Wilshirand) finidad calor saca 8 C, T2 hrs. cafactor de ristoceting
(F-CaR) por my; adiciin de
alliming
Fibrogammin P = | CSL Behring | Marburg, Alemania EE.LILL., Ausina, Alemania: Ambos Frecipitacion miitiple Pasteurizacidn, Bk C, 10 Agdigidn de elbdming
Fibrogammin HS remunerado y ne remunerads firs.

(Factor X1l




*

*

*

*

RIESCGOS DEL USO DE PFC

‘\

Transmision de agentes patdgenos

Sobrecarga de volumen

Reacciones adversas (RFNH, Urticaria, TRALI)
Contenido variable de Factores de la Coagulacion
Efectos indeseables no esperados



Productos Bypasantes

‘\

+ FVIla recombinante

+ FXI recombinante
+ FXIlIl recombinante
+ FXIlla recombinante

* Anticuerpo biespecifico humanizado contra FXay FX
(hBS23)

* Mezcla de FVIla 'y FX plasmaticos (MC710)



*

*

*

*

Afibrinogenemia e

Hipofibrinogenonemia

‘\

Concentrados Fibrinogeno recombinante

Concentrados FlI
Complejo Protrombinico (FII, FVII, FIX, FX, Prot. Cy S)
Concentrados de FX



INDICACIONES DEL COMPLEJO

PROTROMBINICO

\

Deficiencias congénitas

Insuficiencia de los factores de coagulacién |l VI, IX, y/o X aislados o combinados.

Deficiencias adquiridas

Cirugia de emergencia o episodios hemorragicos durante terapéutica oral con
antiCoagulantes cumarinicos

Episodios hemorragicos debido a sobredosis con anticoagulantes orales.
Hemaorragias debido a insuficiencia de vitamina K

Disminucion significativa de los factores del complejo de protrombina y tendencia
creciente a hemorragias.

Profilaxis de la hemorragia en situaciones pre-quirdrgicas



Otros Factores de coagulacion

R —

* Concentrados de FV



PLASMA CON SOLVENTE

DETERGENTE
o

* Plasma humano congelado tratado con el método
solvente/detergente (S/D) con Tri-N-Butil Fosfato
(.TNBP) a 1%, y Triton X-100 a 1%, para inactivar virus
con cubierta lipidica como VIH, y VIH,, VHB, VHC. Un
maximo de 1,520 donaciones individuales se usan para
su manufactura. S/D residual es extremadamente
minimo.

* Presentacion: es 200 ml congelado.



Otras opciones farmacologicas

T E—

+ Desmopresina (DDAVP)
+ Acido Tranexamico (Espercil)

* Acido epsilon aminocaproico



