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Anexa 2

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Nutriflex Lipid Plus, emulsie perfuzabild

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Emulsie perfuzabila gata de utilizare dupa amestecarea urmatoarelor compartimente:

Solutie de glucozd (compartiment superior | Pungd 1250 | Pungad 1875 ml | Punga 2500 ml
stanga) ml

Glucoza monohidrat 1650 g 2475 g 330,0 g
echivalent cu glucoza anhidra 150,0 g 2250 g 3000 g
Dihidrogenfosfat de sodiu dihidrat 2340 g 3510 g 4,680 g
Acetat de zinc dihidrat 6,580 mg 9,870 mg 13,160 mg
Emulsie lipidica (compartiment superior | in 1250 ml in 1875 ml in 2500 ml
dreapta)

Ulei de soia 250¢g 375¢g 50,0 g
Trigliceride cu lan{ mediu 250¢g 375¢g 50,0g
Solutie de aminoacizi (compartiment inferior) | in 1250 ml in 1875 ml in 2500 ml
Izoleucina 282 ¢g 423 g 5,64 ¢
Leucind 3,76 g 5,64 ¢g 752¢g
Clorhidrat de lizina 34l g 5,12 ¢ 6,82 ¢
echivalent cu lizina 2,73 g 410 g 546 g
Metionind 235¢g 353 g 470 g
Fenilalanind 421 g 6,32 g 842 ¢
Treonina 2,18 ¢ 327 ¢ 436 ¢
Triptofan 0,68 g 1,02 g 1,36 g
Valina 312 ¢ 4,68 g 6,24 ¢
Arginina 324 ¢ 4,86 g 6,48 g
Clorhidrat de histidind monohidrat 2,03 g 305¢g 4,06 g
echivalent cu histidina 1,50 g 225¢g 3,00g
Alanina 582 ¢ 8,73 g 11,64 ¢
Acid aspartic 1,80 g 2,710 g 3,60 g
Acid glutamic 421 ¢g 6,32¢g 842 ¢g
Glicind 1,98 g 297¢g 396 ¢
Prolina 4,08 g 6,12 ¢ 8,16 g
Serind 3,60 g 540 g 7,20 g
Hidroxid de sodiu 0,976 g 1,464 g 1,952 g
Clorura de sodiu 0,503 g 0,755 g 1,006 g
Acetat de sodiu trihidrat 0,277 g 0416 ¢g 0,554 g
Acetat de potasiu 3434 ¢ 5151 g 6,868 g




Acetat de magneziu tetrahidrat 0,858 g 1,287 g 1,716 g
Clorura de calciu dihidrat 0,588 g 0,882 g 1,176 g
in 1250 ml in 1875 ml in 2500 ml
Continutul total aminoacizi (g) 48 72 96
Continut total azot (g) 6,8 10,2 13,6
Continut total glucide (g) 150 225 300
Continut total lipide (g) 50 75 100
in 1250 ml in 1875 ml in 2500 ml
Continut energetic/caloric determinat de lipide 1990 (475) 2985 (715) 3980 (950)
(kJ/kcal)
Continut energetic/caloric determinat de glucide 2510 (600) 3765 (900) 5020 (1200)
(kJ/kcal)
Continut  energetic/caloric  determinat  de 800 (190) 1200 (285) 1600 (380)
aminoacizi (kJ/kcal)
Continut energetic/caloric non-proteic (kJ/kcal) 4500 (1075)| 6750 (1615) 9000 (2155)
Continut energetic/caloric total (kJ/kcal)) 5300 (1265) | 7950 (1900) 10600 (2530)
Osmolaritate (mOsm/kg) 1540 1540 1540
pH 5,0-6,0 5,0-6,0 5,0—6,0
Electroliti (mmol)
Sodiu 50 75 100
Potasiu 35 52,5 70
Magneziu 4,0 6,0 8,0
Calciu 4,0 6,0 8,0
Zinc 0,03 0,045 0,06
Cloruri 45 67,5 90
Acetati 45 67,5 90
Fosfati 15 22,5 30

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA

Emulsie perfuzabila.

Solutia de aminoacizi: solutie apoasa limpede, incolora sau slab gilbuie.

Solutia de glucoza: solutie apoasa limpede, incolora sau slab galbuie.
Emulsia lipidica: emulsie ulei in apa, alb, laptoasa.

4. DATE CLINICE




4.1 Indicatii terapeutice

Furnizarea necesarului zilnic de energie, acizi grasi esentiali, aminoacizi, electroliti si lichide,
pentru pacientii cu catabolism mediu-sever care necesita nutritie parenterala, atunci cand nutritia
orald sau enterald nu este posibila, este insuficientd sau contraindicata.

4.2 Doze si mod de administrare

Dozele trebuie adaptate la cerintele individuale ale pacientilor.

Se recomanda administrarea Nutriflex Lipid Plus in perfuzie continud. Cresterea treptatd a vitezei
de perfuzare in primele 30 de minute pana la obtinerea vitezei de perfuzare dorita pentru evitarea

posibilelor complicatii.

Adolescenti peste 15 ani si adulti:
Doza maxima zilnica este de 40 ml emulsie perfuzabild/kg, corespunzand la:

e 1,54 g aminoacizi / kg corp si zi
e 48 gglucoza / kg corp si zi
e 1,6 glipide / kg corp i zi

Viteza maxima de perfuzie este de 2,0 ml/kg si ord, corespunzator la:
e 0,08 g aminoacizi /kg corp si zi
e 0,24 g glucoza /kg corp si zi
e 0,08 g lipide /kg corp si zi

Pentru un pacient cu greutatea de 70 kg corespunde la o ratd de perfuzie de 140 ml si ora.
Cantitatea de aminoacizi administratd este 5,4 g/ora, cantitatea de glucoza este 16,8 g/ora si
cantitatea de lipide este de 5,6 g/ora.

Se recomanda sa nu se depaseascd doza maxima de energie de 40 kcal/kg corp si zi. In cazuri
individuale, de ex. pacienti cu arsuri, se pot mari dozele.

Nou-ndscuti, sugari si copii cu varsta de sub 2 ani
Nutriflex Lipid Plus nu trebuie administrat acestei grupe de pacienti.

Copii cu varsta cuprinsa intre 2 si 14 ani:

Recomandarile cu privire la dozaj se bazeaza pe un ansamblu de factori specifici. Dozele trebuie sa
fie adaptate individual, in functie de varsta, starea de dezvoltare si patologie. Pentru calcularea
dozelor trebuie luatd in seama stadiul de hidratare al copilului.

La copii, este posibil sé fie necesar ca tratamentul sa fie inceput cu jumatate din doza tinta. Dozajul
trebuie crescut treptat, in functie de capacitatea individuala de metabolizare, pana cand este atinsa
doza maxima.

Doza zilnica pentru copii cu varsta intre 2 si 4 ani — 40 ml/kg corp corespunzitor la:
e 1,54 g aminoacizi /kg corp si zi
e 4.8 gglucoza /kg corp si zi
e 1,6 glipide /kg corp si zi

Doza zilnica pentru copii cu varsta intre 5 si 13 ani — 25 ml/kg corp corespunzator la:
e 0,96 g aminoacizi/kg corp si zi
e 3,0 g glucoza /kg corp si zi



e 1,0 g lipide /kg corp si zi

Viteza maxima de perfuzare este 2,0 ml/kg corp si zi, corespunzétor la:

¢ 0,08 g aminoacizi /kg corp si zi
e 0,24 g glucoza /kg corp si zi
e 0,08 g lipide /kg corp si zi

Aportul energetic suplimentar, care poate fi necesar la copii si adolescenti, poate fi administrat sub
forma de solutii de glucoza sau emulsii lipidice, cu concentratii adecvate.

Pacientii varstnici

Nu existd date privind faptul cd dozajul la pacientii varstnici ar trebui sa fie diferit de cel
recomandat la adulti. Totusi starea metabolicd poate sa varieze la varstnici, astfel se recomanda
monitorizarea riguroasa in cazul acestei grupe de pacienti.

Pacienti cu insuficienta renala §i hepatica

Doza trebuie ajustata in functie de necesitati in cazul pacientilor cu insuficienta hepatica sau renala
(vezi pct. 4.4). Nutriflex lipid Plus este contraindicat pacientilor cu insuficientd hepatica si renald
severa (vezi pct. 4.3).

Durata administrarii

Durata tratamentului pentru indicatiile mentionate nu este limitatd. In cazul administrarii de lunga
durata de Nutriflex lipid Plus este necesara suplimentarea unor cantitati adecvate de oligoelemente
si vitamine.

Mod de administrare
Pentru perfuzie intravenoasa. Se recomanda in mod deosebit perfuzarea intr-o vena centrala.
Emulsia trebuie adusa intotdeauna la temperatura camerei nainte de utilizare.

4.3 Contraindicatii
Produsul nu trebuie administrat in urmatoarele cazuri

e Anomalii congenitale ale metabolismului aminoacizilor,

e Anomalii congenitale ale metabolismului lipidelor,

e Hiperkaliemie,

e Hipernatremie,

o Instabilitate metabolica (de exemplu sindrom post-traumatic sever, diabet zaharat
necontrolat terapeutic, coma de etiologie necunoscuta),

e Hiperglicemie care nu raspunde la insulina in doze de pana la 6 unitati insulind/ora,

e Colestaza intrahepatica,

o Insuficienta hepatica severa,

e Insuficienta renala severa,

e Insuficienta cardiacd manifesta,

e Diateza hemoragica severa,

e Faza acutd a infarctului miocardic si accidentului vascular cerebral, evenimente acute

tromboembolice, embolie lipide,
e Hipersensibilitate cunoscutd la proteine din ou, proteine din soia sau oricare dintre
excipienti.

Datorita compozitiei Nutriflex Lipid plus nu trebuie sa fie administrat nou nascutilor, sugarilor si
copiilor sub 2 ani.



Contraindicatii generale pentru nutritia parenterala:
e instabilitate hemodinamica cu risc vital (stari de colaps si soc),
aport celular inadecvat de oxigen,
hiperhidratare,
tulburari ale echilibrului hidro-electrolitic,
edem pulmonar acut, insuficienta cardiaca decompensata.

4.4 Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

La copii, datorita necesarului individual, Nutriflex Lipid Plus poate sd nu acopere suficient
totalitatea necesitatilor energetice. In acest caz trebuie administrate suplimentar carbohidrati si/sau
lipide, in functie de necesitati.

Este necesara precautie in cazul cresterii osmolaritatii plasmatice.

Similar tuturor solutiilor de perfuzie cu volum mare, Nutriflex Lipid Plus trebuie sé fie administrat
cu grija pacientilor cu disfunctie cardiaca si renala.

Tulburarile echilibrului hidro-electrolitic sau acido-bazic, cum ar fi hiperhidratarea, hiperkaliemia,
acidoza, trebuie corectate inainte de administrarea Nutriflex Lipid Plus. O viteza de perfuzare prea
mare poate duce la o supraincarcare volemicd, concentratii plasmatice ale electrolitilor care
depasesc limitele valorilor normale, hiperhidratare si edem pulmonar.

In timpul administrarii Nutriflex Lipid Plus trebuie monitorizati concentratia plasmatici a
trigliceridelor. La pacientii la care se suspecteaza tulburari ale metabolismului lipidic, inainte de
inceperea perfuziei, trebuie exclusd hiperlipidemia in conditii de repaus alimentar. Administrarea
de lipide este contraindicata in caz de hiperlipidemie in conditii de repaus alimentar. De asemenea,
prezenta hipertrigliceridemiei la 12 ore de la administrarea lipidelor indicd o anomalie a
metabolismului lipidic.

Nutriflex Lipid Plus trebuie administrat cu prudenta la pacientii cu tulburari ale metabolismului
lipidic, cum sunt cei cu insuficientd renald, diabet zaharat insulino-dependent, pancreatita,
disfunctie hepatica, hipotiroidie (cu hipertrigliceridemie) si stari septice. Daca Nutriflex Lipid Plus
este administrat pacientilor cu astfel de afectiuni, este obligatorie monitorizarea trigliceridelor
plasmatice. In cazul aparitiei oricirui semn sau simptom de reactie anafilactici (cum sunt febra,
frisoane, eritem sau dispnee), perfuzia trebuie oprita imediat.

In functie de starea metabolici a pacientului, pot si apard hipertrigliceridemie tranzitorie sau
cresterea concentratiei plasmatice a glucozei. Daca in timpul administrarii de lipide, concentratia
plasmatica de trigliceridelor depaseste valoarea de 3 mmol/l, se recomanda reducerea vitezei de
perfuzare. In cazul in care concentratia plasmatici a trigliceridelor se mentine la valori mai mari de
3 mmol/l, administrarea de Nutriflex Lipid Plus trebuie intreruptd pand la momentul normalizarii
trigliceridemiei.

De asemenea, dacd in timpul administrarii de Nutriflex Lipid Plus glicemia depaseste valoarea de
14 mmol/l (250 mg/dl), este necesara reducerea dozei sau intreruperea administrarii Nutriflex Lipid
Plus.

Similar tuturor solutiilor care contin glucide, administrarea Nutriflex Lipid Plus poate determina
hiperglicemie. Glicemia trebuie monitorizata. In caz de hiperglicemie, trebuie redusa viteza de
perfuzare sau trebuie administrata insulina.



Perfuzarea de aminoacizi este insotitd de cresterea excretiei urinare de oligoelemente, in special
cupru si zinc. Acest aspect trebuie luat in considerare la stabilirea dozelor de oligoelemente, in
special in cazul nutritiei parenterale de lungé durata.

Nutriflex Lipid Plus nu trebuie administrat cu sange integral, in aceeasi linie de perfuzie, datorita
riscului de pseudoaglutinare.

In plus, sunt necesare monitorizarea ionogramei, echilibrului hidric, echilibrului acido bazic, iar in
timpul administrarilor de lungd duratd — monitorizarea hemoleucogramei, coagulogramei si a
functiei hepatice.

La pacientii cu malnutritie, initierea nutrintiei parenterale poate accentua schimbul de lichide
interstitial, determinand edem pulmonar si insuficientd cardiacd congestiva si, de asemenea,
scaderea concentratiei plasmatice a potasiului, fosforului, magneziului si a vitaminelor
hidrosolubile. Aceste modificari pot sa aparad in decurs de 24-48 de ore si, In consecintd, la acesti
pacienti se recomanda inifierea nutrifiei parenterale cu atentie deosebitd, lent, Impreuna cu
monitorizarea strictd si ajustarea corespunzatoare a aportului de lichide, electroliti, minerale si
vitamine.

Prezenta lipidelor poate interfera cu anumite investigatii paraclinice (de exemplu cu bilirubina,
lactat dehidrogenaza, saturatia in oxigen) daca se recolteaza sange inainte ca lipidele din circulatia
sanguind sa fie eliminate suficient.

Poate fi necesard administrarea suplimentara de electroliti, vitamine si oligoelemente.

Deoarece Nutriflex Lipid Plus contine zinc si magneziu, trebuie luate masuri de precautie atunci
cand este administrat impreuna cu solutii care contin aceste oligoelemente.

Similar tuturor solutiilor administrate intravenos, pentru perfuzarea Nutriflex Lipid Plus sunt
necesare masuri de stricta asepsie.

Nutriflex Lipid Plus are o compozitie complexa. Prin urmare, se recomanda insistent si nu se
amestece cu alte solutii.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Solutiile care contin potasiu trebuie administrate cu precautie la pacientii carora li se administreaza
medicamente care cresc concentratia sericd a potasiului, cum sunt diureticele care economisesc
potasiul (triamteren, amilorid), inhibitori ACE, ciclosporina si tacrolimus.

Unele medicamente, cum este insulina, pot interfera cu lipazele organismului. Cu toate acestea,
acest tip de interactiune pare a avea o importanta clinica limitata.

Heparina administratd in doze clinice determind o eliberare tranzitorie a lipoproteinlipazei in
circulatia sanguina. Aceasta poate determina o crestere initiald a lipolizei plasmatice, urmata de o
scadere tranzitorie a clearance-ului trigliceridelor.

Uleiul de soia are un continut neutru de vitamina K. Aceasta poate interfera cu efectul terapeutic al
derivatilor cumarinici, efect care trebuie monitorizat strict la pacienti tratati cu astfel de

medicamente.

Corticosteroizii si ACTH sunt asociati cu retentia de sodiu si fluide.



4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Nu sunt disponibile date non-clinice pentru Nutriflex Lipid Plus asupra sarcinii, dezvoltarea
embrionald/fetald, nasterea si/sau dezvoltarea postnatald. Medicul trebuie sa evalueze raportul
beneficiu terapeutic matern/risc potential fetal Tnainte de a administra Nutriflex Lipid Plus la
gravide.

La femeile la care este necesara nutritie parenterald, nu se recomanda aldptarea.
4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje
Nu sunt relevante.

4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse sunt clasificate in functie de sistem/organ si frecventd. Majoritatea reactiilor
adverse asociate cu utilizarea emulsiei sunt rare (>1/10000 si <1/1000) .

Frecventa reactiilor adverse este definita folosind urmatoarea conventie:

Reactiile adverse sunt clasificate in functie de frecventa,
folosind urmatoarea conventie: foarte frecvente (>1/10),
frecvente (>1/100 si <1/10), mai putin frecvente (>1/1000
si <1/100), rare (=1/10000 si <1/1000), foarte rare
(<1/10000), cu frecventa necunoscutd (care nu poate fi
estimata din datele disponibile).

Tulburari hematologice si limfatice

Rare: hipercoagulare

Tulburari ale sistemului imunitar
Rare: reactii alergice (de exemplu reactii anafilactice, eruptii cutanate, laringeale, edeme faciale si
orale).

Tulburari metabolice si de nutritie

Foarte rare: hiperlipidemie, hiperglicemie, acidoza metabolica.

Frecventa acestor reactii adverse este dependentd de doza si pot fi accentuate in conditii de
supradozaj absolut sau relativ.

Tulburari ale sistemului nervos
Rare: Somnolenta

Tulburari vasculare
Rare: hipertensiune sau hipotensiune, inrosirea brusca a fetei.

Tulburari respiratorii, toracice si mediastinale

Rare: cefalee, cresterea temperaturii corpului, transpiratie, senzatie de frig, frisoane, dureri ale
spatelui, oaselor, pieptului si in regiunea lombara.

Foarte rare: sindrom de supraincarcare volemica

Frecvente: dupa cateva zile poate sa apara iritatie venoasa, flebita si tromboflebita.

Bufeurile sau cianoza pot sa apara ca efecte secundare, in cazul scaderii concentratiei de oxigen din
sange.



In cazul aparitiei unor astfel de reactii adverse, perfuzia trebuie intreruptd sau, daca este cazul,
trebuie continuata cu doze mai mici.

Daca perfuzarea este repornitd, pacientul trebuie strict monitorizat, mai ales la inceputul perfuzarii
si valorile trigliceridelor serice trebuie determinate la intervale scurte de timp.

Informatii speciale privind reactiile adverse
Greata, varsaturi, lipsa poftei de mancare si hiperglicemie sunt simptome foarte des intalnite in

cazul nutritiei parenterale sau a starilor asociate cu nutritia parenterala.

Sindromul de supraincarcare volemica

Trebuie avuta in vedere posibila aparitie a sindromului de supraincarcare. Acesta poate fi produs de
afectiuni metabolice determinate genetic, de variabilitatea individuald, viteza de perfuzare si
variabilitatea dozelor, in functie de afectiunile preexistente.

Acest sindrom poate sa apard in timpul hipertrigliceridemiei, chiar §i la viteza de perfuzare
recomandatd si in asociere cu schimbarea starii clinice a pacientului, cum ar fi afectarea functiei
renale sau infectii.

Sindromul de supraincércare este asociat cu urmatoarele simptome: hepatomegalie, cu sau fara
icter, splenomegalie, infiltrarea grasa a organelor, modificarea parametrilor functiei hepatice,
anemie, scaderea numadrului de leucocite (leucopenie), scdderea numarului de trombocite
(trombocitopenie), diatezd hemoragicd si hemoragii, afectarea sau diminuarea factorilor de
coagulare a sangelui (timp de sangerare, timp de coagulare, timp de protrombind etc.), febra,
hiperlipidemie, cefalee, dureri abdominale, fatigabilitate.

In cazul in care apar inflamatie a peretelui venos, flebitd sau tromboflebitd, trebuie luatd in
considerare o schimbare a locului de abord venos.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importantd. Acest
lucru permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii
din domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul
sistemului national de raportare, ale carui detalii sunt publicate pe web-site-ul Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale http://www.anm.ro.

4.9 Supradozaj

In cazul unei administriri corecte, nu este de asteptat un supradozaj cu Nutriflex Lipid Plus.

Simptome
Simptome ale supradozajului hidro-electrolitic: hiperhidratare hipertona, dezechilibru electrolitic si

edem pulmonar.

e Simptome ale supradozajului cu aminoacizi: pierderi renale de aminoacizi asociate cu
dezechilibru al aminoacizilor, stare generala de rau, varsaturi si frisoane.

e Simptome ale supradozajului glucidic: hiperglicemie, glucozurie, deshidratare,
hiperosmolaritate, coma hiperglicemica si hiperosmolara.



e Simptome ale supradozajul lipidic: febrd, cefalee, dureri abdominale, fatigabilitate,
hiperlipidemie, hepatomegalie cu sau fard icter, splenomegalie, anomalii ale functiei hepatice,
anemie, trombocitopenie, lecucopenie, diateza hemoragicad si hemoragii, tulburdri de coagulare a
sangelui (modificarea timpului de sangerare, timpului de coagulare, timpului de protrombina, etc).
In timpul perfuziei, concentratia plasmatica a trigliceridelor nu trebuie sa depaseasca 3 mmol/l.

Tratament

In caz de supradozaj este necesar intreruperea imediata a perfuziei. Alte masuri terapeutice pot fi
avute in vedere in functie de simptomele si gravitatea supradozajului. In cazul reluarii perfuziei
dupa ameliorarea simptomelor, se recomandd cresterea treptatd a vitezei de perfuzare si
monitorizare la intervale mici de timp.

5.  PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: solutii pentru nutritie parenterald, codul ATC: BOSBA10.
Scopul nutritiei parenterale este de a asigura factorii nutritivi necesari pentru cresterea si
regenerarea tisulara.

Astfel, aminoacizii au o importantd deosebitd avand in vedere faptul ca unii dintre ei sunt
componente esentiale pentru sinteza de proteine. Administrarea simultand de surse de energie
(glucide/lipide) energie este necesara pentru a evita utilizarea aminoacizilor prin alte cai
metabolice, consumatoare de energie.

Glucoza este permanent metabolizatd in organism. Anumite tesuturi si organe, cum sunt sistemul
nervos central, maduva osoasa, eritrocitele, epiteliul tubular, si acoperd necesitatile energetice
exclusiv din glucoza. In plus, glucoza are rol structural in constructia diferitelor substante celulare.

Datorita aportului energetic mare, lipidele reprezintd o sursd eficace de energie si asigura
organismului acizii grasi esentiali pentru sinteza componentelor celulare si prostaglandinelor. in
acest scop emulsia de lipide contine trigliceride cu lant mediu si lant lung (ulei de soia).
Trigliceridele cu lant mediu sunt mai rapid hidrolizate, complet oxidate si eliminate din circulatie
comparativ cu trigliceridele cu lant lung. Trigliceridele cu lant mediu reprezintd un substrat
energetic preferat, mai ales cand exista tulburari ale metabolizarii si/sau utilizarii trigliceridelor cu
lant lung, de exemplu deficitul de lipoproteinlipaza si/sau deficitul de coenzimd a
lipoproteinlipazei.

Acizii gragi nesaturati sunt eliberati doar de catre trigliceridele cu lant lung, care sunt utilizate in
primul rand pentru profilaxia si tratamentul deficitului de acizi grasi esentiali si doar secundar
pentru aportul energietic.

5.2 Proprietati farmacocinetice

Absorbtia

Biodisponibilitate

Nutriflex Lipid Peri se administreaza intravenos, in perfuzie. Biodisponibilitatea tuturor
componentelor este 100%. Toate componentele sunt biodisponibile imediat.

Dozele administrate, viteza de perfuzare, starea metabolicd si factorii individuali ai pacientului
(gradul de malnutritie) au o importanta decisiva in ceea ce priveste concentratia plasmatica maxima
de trigliceride atinsa. Atunci cand medicamentul este utilizat corect, in special respectind dozele
recomandate, concentratiile plasmatice de trigliceride nu depasesc, in general, 3 mmol/1.

Distributia



Aminoacizii sunt incorporati in proteine in diverse organe ale corpului. in plus, fiecare aminoacid
este mentinut ca aminoacid liber in sange si in interiorul celulei.

Fiind solubila in apa, glucoza este distribuitd in intreg organismul. Initial, solutia de glucoza in
spatiul intravascular iar apoi este preluata in spatiul intracelular.

Daca ghidul de dozaj este respectat, acizii grasi cu lant mediu si lung sunt practic complet legati de
albumina plasmaticd. Astfel, acestia nu traverseaza bariera hemato-encefalica si nu patrund in
lichidul cerebrospinal.

Nu sunt disponibile date privind transportul prin bariera placentara si excretia in laptele matern.

Biotransformare

Aminoacizii care nu participa la sinteza proteinelor sunt metabolizati dupd cum urmeaza: gruparea
amino este separatd de structura de carbon prin transaminare, lantul de carbon este fie oxidat direct
la COs, fie utilizat ca substrat pentru gluconeogeneza in plamani. Gruparea amino este metabolizata
in ficat, la uree.

Glucoza este metabolizata la CO, si H,O pe cidile metabolice cunoscute. O parte din glucoza este
utilizatd pentru sinteza de lipide.

Dupa perfuzare, trigliceridele sunt hidrolizate la glicerol si acizi grasi. Acesti produsi sunt integrati
in ciile fiziologice de producere a energiei, in sinteza moleculelor biologic active, gluconeogeneza
si resinteza lipidelor.

Eliminarea

Cantitati mici de aminoacizi sunt excretati prin urind in forma initiala.

Glucoza in exces este excretatd prin urind daca a fost atins pragul renal.

Trigliceridele din uleiul de soia si trigliceridele cu lant mediu sunt metabolizate la CO; si H>O.
Cantitati mici de lipide sunt pierdute in timpul abraziunii celulelor pielii sau a altor membrane
epiteliale. Excretia renald nu are loc teoretic.

5.3 Date preclinice de siguranta

Nu s-au efectuat studii preclinice cu Nutriflex Lipid Plus.
Nu sunt de asteptat efecte toxice ale amestecului de substante nutritive administrat cu terapie de
substitutie la dozele recomandate

Toxicitate asupra functiei de reproducere

Fitoestrogenii, cum este B-sitosterolul, pot fi continuti in diferite uleiuri vegetale, in special in
uleiul de soia. Administrarea subcutanata si intravaginald de B-sitosterol a determinat diminuarea
fertilitatii la sobolan si iepure. Efectele observate la animale nu au relevanta clinica la om.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Solutie de glucoza: acid citric monohidrat,apa pentru preparate injectabile

Emulsie lipidica: fosfolipide din ou (lecitina din ou), glicerol, oleat de sodiu, apa

preparate injectabile

Solutie de aminoacizi: acid citric monohidrat, apa pentru preparate injectabile.

6.2 Incompatibilitati

Nutriflex Lipid Plus nu trebuie utilizat ca solutie transport pentru alte medicamente i nu trebuie

amestecat cu alte solutii perfuzabile, deoarece nu este posibild garantarea stabilitatii adecvate a
emulsiei.
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6.3 Perioada de valabilitate
In ambalajul original: 2 ani.

Perioada de valabilitate dupa scoaterea din ambalajul protector si amestecare
e latemperaturi intre 2-8°C — maxim 4 zile
e la temperaturi de 25 °C — maxim 48 de ore.

Dupa deschiderea ambalajului original, emulsia trebuie administrata imediat.
6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A nu se pastra la temperaturi peste 25°C.

A nu se congela. Daca se congeleaza din greseald, continutul trebuie aruncat.
A se pastra pungile in cutie, pentru a fi protejate de lumina.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Punga tricompartimentata din poliamida/polipropilena a 1250 ml emulsie perfuzabila (500 ml
solutie de aminoacizi + 250 ml emulsie lipidica + 500 ml solutie glucoza).

Punga tricompartimentatd din poliamida/polipropilena a 1875 ml emulsie perfuzabila (750 ml
solutie de aminoacizi + 375 ml emulsie lipidica + 750 ml solutie glucoza).

Punga tricompartimentata din poliamida/polipropilena a 2500 ml emulsie perfuzabila (1000 ml
solutie de aminoacizi + 500 ml emulsie lipidica + 1000 ml solutie glucoza).

Cele doud compartimente superioare ale pungii pot fi conectate cu compartimentul inferior prin
deschiderea sigiliului intermediar.

Punga permite amestecul aminoacizilor, glucozei, lipidelor si electrolitilor intr-o singura camera.
Deschiderea sigiliului intermediar permite amestecarea in conditii sterile si formeaza o emulsie.

Fiecare punga are un invelis protector din plastic cu un absorbant de oxigen.
Diferitele recipiente sunt in cutii de carton cu 5 pungi.

Marimea ambalajului:

Cutie cu 5 pungi a cate 1250 ml emulsie perfuzabila.

Cutie cu 5 pungi a cate 1875 ml emulsie perfuzabila.

Cutie cu 5 pungi a cate 2500 ml emulsie perfuzabila.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Nu sunt necesare conditii speciale de eliminare a pungii, foliei protectoare sau a absorbantului de
oxigen.

Prepararea solutiei perfuzabile.

Se scoate punga din ambalajul sau protector si se actioneaza in modul urmator:
e se deschide punga si se aseaza pe o suprafata dura
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e se deschide sigiliul tip banda care permite comunicarea celor doua camere superioare cu
compartimentul inferior, apasand succesiv cu ambele maini asupra compartimentelor superioare
. se amesteca usor continutul pungii

Pregatirea pentru perfuzare

e se pliaza spre posterior cele doud compartimente goale

e se ageaza punga care contine emulsia perfuzabila pe stativul pentru perfuzie, prin bucla
agatatoare centrala.

e se indeparteaza capacul protector de la nivelul orificiului de iesire si se efectueaza perfuzarea,
dupa tehnica obisnuita

Trebuie utilizate doar pungile intacte, care contin solutii de aminoacizi si solutii de glucoza
limpezi. Nu se utilizeaza pungile care prezinta o separare vizibild a fazelor (picaturi de ulei) la
nivelul compartimentului cu emulsie de lipidica. In cazul in care se folosesc filtre, ele trebuie sé fie
permeabile pentru lipide.

Amestecurile trebuie realizate in conditii aseptice validate si controlate.

Medicamentul este destinat unei singure administrari. Orice cantitate de amestec ramasa neutilizata
dupa perfuzare trebuie aruncata in conformitate cu reglementarile locale.

Nutriflex Lipid Plus este furnizat in recipiente de unica folosintd. Rezidurile nefolosite trebuie
aruncate.
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