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. QUE ES
FLOSEAL®?

Floseal® es una matriz hemostatica compuesta por granulos de gelatina reticulada de alta viscocidad
y trombina humana tdpica indicada como adyuvante de la hemostasia cuando el control del sangrado
por ligadura o procedimientos convencionales es ineficaz o poco practico.?

Floseal® es efectivo desde sangrados en capa hasta sangrados activos, pulsatiles y severos.?

Mecanismo de accion de Floseal®

- Se ajusta al sitio de la herida? « Recubre las particulas de gelatina

« Forma un coagulo mecanicamente estable? - Convierte el fibrindgeno en mondmeros de
fibrina, que se polimerizan para formar un

- Restringe el flujo de sangre?® coagulo de fibrina®

» Mantiene la tromhina en la superficie del tejido

FFloseal

Matriz Hemostatica-
Preparacion rapida

Eficaz como adyuvante de la hemostasia en una amplia gama
de escenarios quirdrgicos!™®

* Trabaja en tejido humedo con sangrado activo.?
» Eficaz tanto en tejidos duros como blandos.®

» Se ha comprobado clinicamente que controla el sangrado en pacientes cardiacos
totalmente heparinizados.?™

» Efectivo en pacientes con coagulopatia inducida por anticoagulantes.”



CASCADA
DE COAGULACION

Floseal®brindahemostasia fluida [liquida] actuandoalinicioyal finaldelacascadade coagulacion
a traves de una accion dual que combina alta viscosidad, granulos de gelatina entrelazados
y trombina humana.

Los hemaostaticos pasivos, no fluidos, trabajan solamente por hemaostasia mecanica utilizando
colageno, gelatina o celulosa.?

Floseal® actua al inicio de
la cascada de cuagulacian,

para promover la

activacion por contacto.
] <« << RNFioseal

Preparacion rapida

Activacion de
la via intrinseca I
Activacion de
la via extrinseca

Activacion
plaguetaria
Factores de liberacion
de granulos plaquetarios
®

N
>

Fibrinogeno K == *—> g;ggtlilﬁa

A
\\ Floseal
Matriz Hemostatica-

Preparacion rapida

Floseal®actua al final

de la cascada de coagulacidn,
para facilitar la formacidn de fibrina.

Floseal® se activa al contacto con la sangre

Grafica adaptada de: 0z M, Rondinone J, Shargill N. Floseal Matrix: new generation topical hemostatic sealant. J Card Surg. 2003; 18: 486-93.
0z M, Cosgrove D, Badduke B, et al. Controlled clinical trial of a novel hemastatic agent in cardiac surgery. Ann Thorac Surg. 2000; 63: 1376-82.
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RECONSTITUCION
DEL PRODUCTO

,..-”A— - —

\ Floseal

Hemnstatic Matrix

La caja contiene:

e Instructivo

« Bolsa esteéril con jeringa precargada con NaCl
« Jeringa precargada con la matriz de gelatina
« Punta estandar de 6 cm

« Punta maleable de 13 cm

« Dispositivo de acceso al vial

e Vial de trombina



FLOSEAL PREPARACION RAPIDA
VS LIBRE DE AGUJA

FLOSEAL MATRIZ HEMOSTATICA - LIBRE DE AGUJA

Jeringa
Jeringa precargada prellenada
con Matriz de Gelatina con NaCl

Trombina
Frasco

£
&5
§s
sf
i
ol TR
A ; Tromhina
aptador para pegatina

vial libre de aguja

Vool

Aplicadores

‘4 mLi
Jeringa Bowl de
para trombina

preparacion
de matirz




FLOSEAL PREPARACION RAPIDA
VS LIBRE DE AGUJA

FLOSEAL Matriz Hemostatica - Preparacion rapida de Sml

Jeringa precargada
con Matriz de Gelatina

Punta estandar

(6 cm]
Vial de "':—
tromhina 3 i
44 mLi -y
Adaptador para
vial libre de aguja i
S ,
S |
|
|
Jeringa Punta
prellenada maleable

con NaCl de 13cm



BENEFICIOS
DEL FLOSEAL
PREPARACION
RAPIDA

e 43% menos de componentes.*
e Preparacion un 21.5% mas rapida.

e Punta maleable incluida en configuraciones
de S mly 10 ml.

e Tazon de trombina no requerido.
e Preparacion completamente esteril.

e Jeringa de cloruro de sodio precargada
gue tambien se utiliza para |la preparacion
de matrices.



APLICACION
DIRIGIDA

Floseal® Matriz hemostatica - Preparacion rapida proporciona facilidad de uso, lo que ayuda a que sea
una herramienta valiosa en el quiréfano.

« Paquete todo en uno con tromhbina « Kits de preparacion rapida disponibles
humanay jeringa de cloruro de sodio en tamafios de S mLy 10 mL se pueden
pre-cargada, no necesita refrigeracion.? utilizar hasta 8 horas después

del mezclado con solucion de trombina.?
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COBERTURA EN DIFERENTES ESPECIALIDADES

10

e Reemplazo valvular
¢ Trasplante de corazén
¢ Bypass coronario

* Reparacion de
raiz aortica

¢ Instrumentacidn
de columna

e Descompresion lumbar
e Laminectomia
¢ Discoidectomia

e Escoliosis

e Craneotomia

e Tumor hipofisis
(A. transesfenoidal)

e Fistula LCR

e Aneurisma

Columna

Neuro

Columna

Matr
Prepa

[ Floseal ;
Hemostatic Matrix

;



Y PROCEDIMIENTOS QUIRURGICOS

oseal

iz Hemostatica-
racion rapida

Trasplantes

Oncologia

Ginecolgia

Cirugia
general

e Renal

e Hepatico

¢ Prostatectomia

¢ Nefrectomia

¢ Histerectomia
e Miomectomia

e Reseccion
de quiste ovarico

e Endometriosis

e Colecistectomia
¢ Qx. bariatrica
e Hernioplastia

¢ Reseccion intestinal

11




CONFORMABILIDAD
CONSISTENTE

Alo largo de una amplia gama de escenarios quirtrgicos, Floseal® entrega un nivel de conformabilidad
para actuar rapidamente cuando sea necesario.®®

Aplicar

Identificar la fuente de sangrado en la superficie del tejido. Este es el sitio diana para la aplicacién
de Floseal®. Aplicar Floseal® directa y rapidamente a la fuente de sangrado.
No inyectar Floseal” en los vasos sanguineas. No es para uso profilactico.

Aproximar E

De inmediato y suavemente, aproximar Floseal® a la superficie de sangrado con una gasa
humeda durante aproximadamente 2 minutos.

Irrigar siempre el exceso E

Si el sangrado ha cesado, el exceso de Floseal® siempre debe retirarse mediante
irrigacion suave.

Dejar in situ m

No romper el codgulo mediante manipulacion fisica. Floseal® incorporada en el coagulo
hemastatico debe dejarse in situ.

Aplicacion focal, fluida.?

Granulos de gelatina reticulados, recubiertos con trombina, de alta viscosidad.?®

Proporciona un efecto de taponamiento fisico.®

Conformabilidad para una aplicacion precisa en superficies irregulares.®

Eficacia de 89% para detener el sangrado despueés de 10 minutos en pacientes
cardiacos completamente heparinizados.?

12



APLICADORES
ADICIONALES
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Sus diferentes aplicadores permiten la entrega de Floseal® en una amplia gama de escenarios
quirdrgicos, incluidos los sitios quirdrgicos de dificil acceso.?8’

Cadigo

0600125

m Floseal® Aplicador Endoscopico

Reg. no. 0454C2013 SSA

T A
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HEMOSTASIA RAPIDA

Y COMPROBADA®="

Esponja de gelatina

Floseal® absorbible, USP + trombina
2.8
MINUTOS
n=48 n=45

p

Tiempo promedio de hemostasia: Tiempo promedio de hemostasia:
2.8 minutos?* 8 minutos®*
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MAS EFICAZ
EN CADA PUNTO DE TIEMPO
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. Floseal® (n=48)

Esponja de gelatina absorbible, USP + trombina [n=45])

Grafica adaptada de: 0z M, et al. Ann Thorac Surg 2000; 63: 1376-82

*El resultado principal fue el cese del sangrado a los 10 minutos de aplicacion del agente hemostatico
topico; 94% de los pacientes tratados con Floseal® alcanzaron la hemostasia a los 10 minutos vs. 60%
de los pacientes del grupo control (p=0.001).
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DIFERENCIAS
EN LA ULTRAESTRUCTURA

Un estudio comparo 2 hemostaticos fluidos combinados, Floseal® y la Matriz hemostatica + tromhina,
utilizando microscopia electronica de barrido y un sistema de pruebas /n vivo. Para la comparacion
se utilizo un modelo porcino de abrasion hepatica, heparinizado:®

o Exito hemostatico - el porcentaje de unidades de muestreo con sangrado se redujo a “sin sangrado”
0 “rezumante”.

Las comparaciones se realizaron alos 2, 5y 10 minutos después del tratamiento, por un solo observador,
ciego al tratamiento. Las diferencias en la ultraestructura pueden tener un efecto sobre la retencion
de trombinay la formacion del coagulo.®

Matriz hemostatica + trombina®

Imagenes de la microscopia electronica de barrido de: (A) gelatina de origen bovino [Floseal®] con aspecto grande y liso y (B) gelatina de origen porcino [Matriz hemostatica + tromhbina) con aspecto
pequeio, estrellado.®

Gelatina Floseal® Gelatina hemostatica + trombina
Son particulas lisas Son particulas estrelladas
pequenfas, de formas y agrupadas.®

redondas y angulares.®

16



EXITO
HEMOSTATICO

Porcentaje de hemostasia exitosa®

100%

90%

. Floseal®

80% . . .
Matriz hemostatica+ trombina

70%

60%

50%

% de éxito

40%

30%

20%

10%

0%

I I I
2 minutos 5 minutos 10 minutos

Grafica adaptada de: Lewis K, et al. J Invest Surg 2013; 26: 141-8.

Comparacion in vivo de las tasas de éxito hemaostatico en cada punto de tiempo posterior al tratamiento.

TEl significado estadistico se basa en una razdn de probahilidades de modelo hinomial de éxito (n=40
par grupo, por punto de tiempo].

» Tasa de éxito 25% mayor a los 5 minutos (85% [34/40] vs. 60% [24/40])®

» Tasa de éxito 25% mayor a los 10 minutos [72.5% [29/40] vs. 47.5% [19/40])®

17
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FLOSEAL":

UN EFICAZ
HEMOSTATICO |
DE COMBINACION
FLUIDA

Un estudio compard la eficacia de Floseal®, una comhinacion de gelatina de origen bovino y tromhina
de origen humano (1 mL], y Hemosphere [sic] Polisacarido microporoso (1 g] en un modelo porcino
de abrasidn hepatica, heparinizado.

» Exito hemostatico - el porcentaje de unidades de muestreo con sangrado reducido a “sin sangrado
0 rezumante”. Las comparaciones las realizo, a los 2, 5 y 10 minutos después del tratamiento,
un unico observadaor, ciego al tratamiento.

Floseal® proporciond mayor éxito hemostatico, mayor control del sangrado, y menor pérdida
sanguinea en relacion con Polisacarido microporoso. Un gramo de Polisacarido microporoso
no proporciona el mismo nivel de hemostasia que 1 mL de Floseal®.



DIFERENCIACION

UNA CLARA
DIFERENCIA

110%

100% 4\'
‘ . Floseal®

0% —17.5%

H Polisacarido microporoso

80%

70%

57.5%

60%

% de éxito

50%

40%

30%

20%

10%

0%

[ [ [
2 minutos S minutos 10 minutos

Grafica adaptada de: Lewis K, et al. J Surg Res 2015; 193: 825-30.

Comparacidn in vivo de las tasas de éxito hemostatico en cada punto de tiempo posterior al tratamiento.

TEl significado estadistico se basa en una relacidn del modelo de regresidn logistica binomial de éxito
hemostatico, donde se consideran las co-variables (n=40 por grupo, por punto de tiempo].

Floseal® brinda mayor eficacia hemostatica en comparacion con Polisacarido
microporoso a los 2, 5y 10 minutos después del tratamiento.

e 40% mayor tasa de éxito a los 5 minutos (97.5% [39/40] vs. 57.5% [23/40])°
e 57.5% mayor tasa de éxito a los 10 minutos [95% [38/40] vs. 37.5% [15/40])°

19
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UN VISTAZO
DE CERCA

e Comparacion de peso seco (Floseal”
vs. Matriz hemaostatica + trombina 8 mL).

e | as muestras se preparan de acuerdo
a las instrucciones de uso respectivas.

e Se colocaron en bandejas de aluminio
previamente pesadas.

e | as bandejas se colocaron en un horno
precalentado a 120° centigrados durante 2 horas
y se volvieron a pesar despues de 30 segundos.

e | 0s volumenes totales de producto utilizado fueraon
8 mL para la Matriz hemaostatica + trombina
y 5y 10 mL para Floseal”.

20



Calculos del peso seco®®

Floseal®
10 mL

5000 Ul
de trombina

Floseal®
5mL

2500 Ul
de trombina

Matriz
hemostatica
+ trombina
8 mL!

2000 Ul
de trombina

Peso seco
total g/kit

Densidad de los
componentes
totales del
dispositivo g/kit

Peso seco

total g/kit
Densidad de los
compaonentes
totales del
dispaositivo g/kit

Peso seco
total g/kit

Densidad de los
componentes
totales del
dispositivo g/kit

Floseal® 10 mL contiene:

» casi 44% mas de ingrediente activo
por mL que el kit de
Matriz hemostatica + trombina
8 ml*®

»150% mas tromhina que el kit
de la Matriz hemostatica
+ tromhbina 8 mL?1!

1.6801
l 0.1680

Floseal® 5 mL contiene:

« casi 58% mas de ingrediente
activo por mL que el kit de
Matriz hemostatica + trombina 8 ml*°

0.9237
l 0.1847

» 25% mas trombina que el kit
de Matriz hemostatica + trombina
8 ml>t!

0.9360
I 0.1170

Losdatosanterioresnoreflejanlaseguridadyeficaciacomparativasde Floseal®ylaMatriz hemostatica
+ tromhina porque el estudio proporciona una comparacion del contenido del producto por peso
y actividad de trombhina.

21




HEMOSTASIA EFICAZ
INCLUSQO EN PACIENTES
HEPARINIZADGOS

La tasa de exito para Floseal® no parecio verse afectada de manera significativa si el paciente habia
recibido o no protamina.

Hemostasia en cirugia cardiovascular, primer sitio de sangrado®*
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. Floseal® (n=19]
p<0.0023

Esponja de gelatina absorhible,
USP + Trombina (n=14]

Gréafica adaptada de: 0z M, et al. Ann Thorac Surg 2000; 69: 1376-82.
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EN CIRUGIA CARDIOVASCULAR

Exito hemostatico después de reversion de heparina2*
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Bl Fosear (n=27)

p<0.051

Esponja de gelatina absorhible,
USP + Trombina (n=28]

Grafica adaptada de: 0z M, et al. Ann Thorac Surg 2000; 63: 1376-82

e Estudio prospectivo, aleatorizado para comparar Floseal® vs. Esponja de gelatina absorhible
USP + Trombina para el control del sangrado perioperatorio.

» Se aleatorizaron 93 pacientes sometidos a cirugia cardiaca.

e El sitio de sangrado se evalug al minuto 1, 2, 3, 6 y 10 después de aplicar el agente hemaostatico.

e Se |levo a cabo una evaluacion de seguimiento entre las 12 y 36 horas despues de la cirugia
y de 6 a 8 semanas posteriormente.
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REDUCCION

DE LAS TRANSFUSIONES
DE SANGRE Y LAS TASAS
DE REVISION QUIRURGICA

e Estudio prospectivo, aleatorizado para evaluar la eficacia de Floseal® en cirugia cardiaca.

209 pacientes fueron tratados con Floseal® (grupo Floseal®] y 206 recibieron agentes
hemostaticos alternativos (grupo control].

¢ 110 pacientes del grupo Floseal® y 104 pacientes del grupo control presentaron sangrado.

e Seguimiento de 96 horas.

Transfusion de productos Tasa de revisidn quirurgica
sanguineos por sangrado
Floseal®
r (n=110)
€ °0 53% T ®
ey reduccion Control %’
8 relativa (n=104) 4]
c 1=
3 KT 67%
o] 8 reduccion
% o5 % relativa
o
H -] v
(3]
€ = 4.5%
& 8
: : |
; (31/110) a
p<0.001 p=0.04

Graficas adaptadas de: Nasso G, et al. Ann Thorac Surg 2009; 88: 1520-6.
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REDUCCION DEL TIEMPO
DE HEMOSTASIA OPERATORIA
Y COMPLICACIONES MENORES

Los pacientes del grupo de Floseal®:

e Tuvieron porcentajes mayores de hemaostasia a los 10 minutos.

e Presentaron menor sangrado postoperatorio.

e Tuvieron menor necesidad de revision por sangrado.

e Tuvieron menor necesidad de transfusiones.

» Presentaron menos complicaciones postoperatorias.

Tiempo de hemostasia operatoria*

50
43%

‘0 reduccion
S relativa
=
= Y
€
e
8 o
E
2
-

0

p<0.001

Graficas adaptadas de: Nasso G, et al. Ann Thorac Surg 2008; 88: 1520-6.

*Tiempo operatorio comprendido entre la decanulacion
y el cierre del esternan.

Floseal®
(n=110)

Control
(n=104)

Complicaciones menores’

'o\—o' 50

o

= 38%
c =
o reduccion
'g relativa
o

2 .y
o°

®

‘T 20.9%
o]

c

)

o

o

o 0 (23/110)

p=0.04

Definido como insuficiencia renal, insuficiencia respiratoria
0 soporte inotrdpico con duracidn de mas de 24 horas.
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EFICACIAY SEGURIDAD
DEMOSTRADAS EN USO
PEDIATRICO EN NINOS
MAYORES DE 2 ANOS=1243

Estudio prospectivo, aleatorizado, controlado de una nueva matriz hemostatica
en nifios sometidos a adenoidectomia.'?Mathiasen R, et al.

e Estudio prospectivo, aleatorizado y controlado.
e Participaron 70 pacientes [edad promedio 7 afios].
¢ | 0s pacientes presentaban apnea del suefio obstructiva.

e Fueron aleatorizados para recibir Floseal® (35 pacientes] o cauterizacion
para lograr la hemostasia (35 pacientes).

e Los pacientes en el grupo de Floseal® presentaron tiempos menares
para lograr la hemastasia en comparacion con el grupo contral.

e | os cirujanos que utilizaron Floseal® reportaron mayor facilidad
para lograr la hemostasia con menos sangrado.

e | os pacientes que utilizaron Floseal” pudieron retomar su dieta regular
mas pronto que los pacientes del grupo control.

e | os pacientes del grupo de Floseal® tuvieron un uso menor de narcéticos
a los 7 dias de la cirugia que los pacientes del grupo contral.

¢ Los resultados de este estudio demuestran la seguridad, eficacia y costo-eficacia de esta nueva
matriz hemaostatica en nifios sometidos a adenoidectomia.

e Floseal® constituye una buena herramienta para los otorrinolaringélogos que enfrentan sangrados
significativos después de una adenidectomia.

26



EN CIRUGIA PEDIATRICA

Estudio prospectivo, aleatorizado, controlado de una nueva
matriz hemostatica en nifios sometidos a adenotonsilectomia.®
Jo S, et al.

e Estudio prospectivo, aleatorizado y controlado.
e Participaron 68 pacientes [edad promedio 7 afios].
e Los pacientes fueron sometidos a adenotonsilectomia.

e | 0s pacientes fueron aleatorizados para que les aplicaran Floseal®
o0 electrocauterio para lograr la hemostasia.

e | 0s pacientes del grupo de Floseal® tuvieron reduccion del tiempo de cirugia
por aproximadamente 15.2 minutos en comparacion con el grupo en el que
se utilizd electrocauterio.

e | 0s pacientes del grupo de Floseal® presentaron menor sangrado
(21.6 mL vs. 70.8 mL] con el grupo en el que se utilizo el electrocauterio.
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e L a informacidn obtenida en el presente estudio indica que la aplicacion de Floseal®
para la hemostasia durante la adenotonsilectomia es segura, eficaz y técnicamente sencilla.

e £l uso de Floseal® disminuye la morhilidad asociada a este tipo de cirugia.
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UN SITIO QUIRURGICO
CON BUENA VISIBILIDAD

Hemostasia adicional, cuando el control del sangrado, que va desde un ligero goteo hasta un
chorro, por medio de ligadura o procedimientos convencionales es ineficaz o poco practico
en procedimientos quirdrgicos como neuracirugia y cirugia neuro espinal.®

CIRUGIA DE LA PITUITARIA

Endoscopio

Seno esfenoidal®

Silla turca

Glandula pituitaria

Aplicacion de Floseal® por via transfenoidal para lograr la hemostasia durante cirugia de la pituitaria

28



EN CIRUGIA NEURD

e Hemostasia rapida y eficaz (90 segundos], permitiendo al cirujano mantener una visualizacian
adecuada del sitio quirturgico®

e Amplio espectro de sangrado - puede ser utilizado en sangrado difuso o agresivo®
¢ Tiene un aumento de volumen maximo de aproximadamente 20% en 10 minutos®
e Se adapta a superficies irregulares, cavidades profundas, y sitios de dificil acceso?
e Esta clinicamente comprobado que controla el sangrado en pacientes completamente

heparinizados®

EXTIRPACION DE UN TUMOR
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Aplicacion de Floseal® en la “cavidad” para lograr la hemostasia durante la extirpacién de un tumor
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Reducciones relativas comprobadas con Floseal®:?

 Las transfusiones de sangre se redujeron en 53%
28.2% vs. 60.6%

« Latasa de revisiones quirurgicas por sangrado disminuyeron en 67%
4.5% vs.13.5%

 El tiempo de hemostasia operatoria disminuyé en 43%
32.1 = 5.4 minutos vs. 56.3 £ 8 minutas

Unicamente para prescripcién médica. Para el uso adecuado y sequro de este dispositivo, favor de revisar el instructivo completo.

Referencias: 1. Nasso G, Piancane F, Bonifazi R, et al. Prospective, randomized clinical trial of the Floseal® matrix sealant in cardiac surgery. Ann Thorac Surg. 2009; 88: 1520-26. 2. Instructivo de Uso de Floseal® Matriz Hemostatica. 3. 0z M, Rondinone
J, Shargill N. Floseal Matrix: new generation topical hemostatic sealant. J Card Surg. 2003; 18: 486-93. 4. 0z M, Cosgrove D, Badduke B, et al. Controlled clinical trial of a novel hemostatic agent in cardiac surgery. Ann Thorac Surg. 2000; 69: 1376-82.
5. Renkens K, Payner T, Leipzig T, et al. A multicenter, prospective, randomized trial evaluating a new hemostatic agent for spinal surgery. Spine. 2001; 26(15): 1645-50. 6. Instructivo de uso de Floseal Aplicador Endoscépico. 7. Instructivo de uso de
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