CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lipoflex plus, emulsja do infuzji

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Po zmieszaniu zawaio komér gotowa do zycia emulsja do infuzji zawiera:

z gornej komory w 1000 ml | w 1250 ml w 1875 ml w 2500 ml
(roztwér glukozy)
Glukoza jednowodna 132,09 165,0 d 247.,5 ¢ 330,09

co odpowiada glukozie 120,0 g 150,0 ¢ 225,09 ,BG0
Sodu diwodorofosforan dwuwodny 1,872 ¢ 2,340 g 3561 4,680 g
Cynku octan dwuwodny 5,264 mg 6,580 mg 9,870 mg 1689
zesrodkowej komory w 1000 ml | w 1250 ml w 1875 ml w 2500 ml
(emulsja ttuszczowa)
Olej sojowy oczyszczony 20,00 g 25,00 ¢ 37,50 ¢ 0G0,
Triglicerydy nasyconych kwasow 20,00 ¢ 25,00 ¢ 37,50¢g 50,004
tluszczowych agredniej dlugéci
tancucha
z dolnej komory w 1000 ml | w 1250 ml w 1875 ml w 2500 ml
(roztwér aminokwaséw)
Izoleucyna 2,256 ¢ 2,820 g 4,230 ¢ 5,640 g
Leucyna 3,008 g 3,760 g 5,640 g 7,520
Lizyny chlorowodorek 2,728 ¢ 3,410¢g 5,115¢ 6,820

co odpowiada lizynie 2,184 g 2,729 ¢ 4,094 ¢ 945
Metionina 1,880 g 2,350 g 3,525¢ 4,700
Fenyloalanina 3,368 g 42109 6,315 g 8,420]|g
Treonina 1,744 g 2,180 ¢ 3,270 g 4,360
Tryptofan 0,544 g 0,680 g 1,020 g 1,360
Walina 2,496 g 3,120 g 4,680 g 6,240 ¢
Arginina 2,592 g 3,240 g 4,860 g 6,480 ¢
Histydyny chlorowodorek 1,624 ¢g 2,030¢g 3,045¢ 4,060 ¢
jednowodny

co odpowiada histydynie 1,202 g 1,508 g 2,255¢9 ,008¢g
Alanina 4,656 g 5,820 g 8,730 g 11,64 g
Kwas asparaginowy 1,440 g 1,800 ¢ 2,700 ¢ 3,600 g
Kwas glutaminowy 3,368 g 4,210¢ 6,315 g 8,420y
Glicyna 1,584 g 1,980 g 2,970 g 3,960 g
Prolina 3,264 g 4,080 g 6,120 g 8,160
Seryna 2,880 g 3,600 g 5,400 g 7,200
Sodu wodorotlenek 0,781 g 0,976 ¢ 1,464 g 1,952/ g
Sodu chlorek 0,402 g 0,503 g 0,755 g 1,006
Sodu octan tréjwodny 0,222 g 0,277 ¢ 0,416 ¢ 054
Potasu octan 2,747 g 3,434 ¢ 5,151 g 6,868/ g
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Magnezu octan czterowodny 0,686 ¢ 0,858 g 1,287y ,716l1g
Wapnia chlorek dwuwodny 0,470 g 0,588 ¢ 0,882 ¢ 744
Elektrolity [mmol] w 1000 ml | w 1250 ml w 1875 ml w 2500 ml
Sod 40 50 75 100
Potas 28 35 52,5 70
Magnez 3,2 4,0 6,0 8,0
Wam 3,2 4,0 6,0 8,0
Cynk 0,024 0,03 0,045 0,06
Chlorki 36 45 67,5 90
Octan 36 45 67,5 90
Fosforan 12 15 22,5 30

w 1000 ml | w 1250 ml w 1875 ml w 2500 ml
Zawartg¢ aminokwasow (0] 38 48 72 96
ZawartG¢ azotu (0] 54 6,8 10,2 13,7
Zawartag¢ weglowodanow [a] 120 150 225 300
Zawarta¢ tluszczow [a] 40 50 75 100

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3.

Emulsja do infuz;ji

POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwory aminokwaséw i glukozy: roztwory klarowmezbarwne lub o stomkowym zabarwieniu
Emulsja ttuszczowa: mlecznobiata emulsja typu wleyodzie

w 1000 ml | w 1250 ml w 1875 ml w 2500 m
Energia z ttuszczéw [kJ (kcal)] 1590 (380) 1990571 2985 (715) 3980 (950)
Energia z wglowodandw [kJ (kcal)] | 2010 (480) 2510 (60D) 3788Q) | 5020 (1200)
Energia z aminokwasow [kJ (kcal)] 635 (150) 8000019 1200 (285) 1600 (380)
Energia niebiatkowa [kJ (kcal)] 3600 (860) 4500{8P| 6750 (1615)| 9000 (2150
Energia catkowita [kJ (kcal)] 4235 (1010%300 (1265) 7950 (1900)| 10600 (253(
Osmolalné¢ [mOsm/kg] 1540 1540 1540 1540
Osmolarnéc¢ teoretyczna [mOsm/l] 1215 1215 1215 1215
pH 5,0-6,0 5,0-6,0 50-6,0 5,0-6,0

4.

4.1 Wskazania do stosowania

Dostarczenie energii, egzogennych kwaséw ttuszcebygminokwasow, elektrolitow i ptynéw w

SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

warunkachzywienia pozajelitowego u pacjentow z umiarkowanwm tiezkim katabolizmem, jdi
zywienie doustne lub dojelitowe jest niesiwve, niewystarczajce lub przeciwwskazane.

~—
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Lipoflex plus jest wskazany do stosowania u dorcsiyntodziey i dzieci w wieku powyej dwoch
lat.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie
Dawke nalezy dostosowado indywidualnych potrzeb pacjenta.

Zaleca s} podawanie produktu leczniczego Lipoflex plus wssimcaglty. Ewentualnym
powiktaniom zapobiega stopniowe zk$zanie szybkii infuzji przez pierwsze 30 minutz @o
osiggniecia pazadanej szybkéci infuzji.

Mtodzies w wieku od 14 lat i dorh

Maksymalna dawka dobowa wynosi 40 ml na kg masict odpowiada:
1,54 g aminokwaséw  na kg masy ciata nagglob

4,8 g glukozy na kg masy ciata na dpb

1,6 g ttuszczéw na kg masy ciata na¢ob

Maksymalna szybk infuzji wynosi 2,0 ml na kg masy ciata na godzico odpowiada:
0,08 g aminokwas6w  na kg masy ciata na gagzin
0,24 g glukozy na kg masy ciata na gogzin
0,08 g tluszczow na kg masy ciata na go¢lzin

W przypadku pacjenta wgcego 70 kg odpowiada to maksymalnej szyokinfuzji wynoszcej
140 ml na godzien W takim wypadku ilé¢ podanych substratéw wynosi: 5,4 g aminokwasow na
godzire, 16,8 g glukozy na godajr 5,6 g ttuszczéw na godzin

Dzieci i mtodzie
Noworodki, niemowdta i dzieci w wieku poriej dwoéch lat

Lipoflex plus jest przeciwwskazany do stosowanigoworodkéw, niemowgt i dzieci w wieku
ponizej 2 lat (patrz punkt 4.3).

Dzieci w wieku od 2 do 13 lat

Podane zalecenia dotyce dawki § orientacyjne w oparciu @ednie zapotrzebowanie. Dagk
nalezy dostosowé indywidualnie w kadym przypadku w zaf@osci od wieku, stadium rozwoju
dziecka i rodzaju choroby. Oblicaajdawle u dzieci i mtodziey, nalery wzigé pod uwag ich
nawodnienie.

U dzieci konieczne ni@ by rozpoczcie leczeniazywieniowego z zastosowaniem potowy dawki
docelowej. Dawk nalery zwigksza& stopniowo w oparciu o indywiduajrczynnag¢ metaboliczg do
osiggniecia dawkimaksymalnej.

Dawka dobowa u dzieci w wieku 2 - 4 lat:

40 ml na kg masy ciatla, co odpowiada:

1,54 g aminokwaséw  na kg masy ciata nagglob
4,8 g glukozy na kg masy ciata na dob

1,6 g ttuszczéw na kg masy ciata na¢ob

Dawka dobowa u dzieci w wieku 5 - 13 lat:

25 ml na kg masy ciata, co odpowiada:

0,96 g aminokwas6w  na kg masy ciata haglob
3,0 g glukozy na kg masy ciata na dpb
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1,0 g ttuszczéw na kg masy ciata na¢ob

Maksymalna szybk infuzji wynosi 2,0 ml na kg masy ciata na godzico odpowiada:
0,08 g aminokwas6w  na kg masy ciata na gagzin
0,24 g glukozy na kg masy ciata na gogzin
0,08 g tluszczow na kg masy ciata na go¢lzin

Ze wzgkdu na indywidualne potrzeby dzieci i mtodaieLipoflex plus mae nie pokrywa w pelni
zapotrzebowania na eneggiptyny. W takich wypadkach natg podaw& dodatkowo wglowodany i
(lub) thuszcze, i (lub) ptyny, zgodnie z potrzebami

Pacjenci z upfledzeniem czyndoi nerek i (lub) wtroby
U pacjentdéw z niewydolrigia watroby lub nerek dawknalezy dostosowaindywidualnie (patrz
réwniez punkt 4.4).

Czas trwania leczenia

Czas trwania leczenia dla podanych wskgeat nieograniczony. W trakcie podawania produktu
leczniczego Lipoflex plus konieczne jest dostareaadpowiedniej iléci pierwiastkédwsladowych i
witamin.

Czas trwania infuzji z pojedynczego worka
Zalecany czas trwania infuzji z pojedynczego warkeamachzywienia pozajelitowego wynosi
24 godziny.

Sposéb podawania
Podanie dgylne. Wylgcznie do infuzji dazyly centralnej.

4.3 Przeciwwskazania

° Nadwraliwos¢ na substancje czynne, na biatko jaj, orzeszkémmyeh lub soi, lub na
ktorgkolwiek substangj pomocnicz wymieniorg w punkcie 6.1,

wrodzone zaburzenia metabolizmu aminokwasoéw,

ciezka hipertriglicerydemiaX 1000 mg/dl lub 11,4 mmol/l),

ciezka koagulopatia,

hiperglikemia niereaggga na dawki insuliny do 6 jednostek insuliny nazjogl
kwasica,

cholestaza wewatrzwatrobowa,

ciezka niewydolndé¢ watroby,

ciezka niewydolndé¢ nerek bez terapii nerkozaptzej,

zaostrzenie skazy krwotocznej,

ostre epizody zakrzepowo-zatorowe, zator@tuszczowa.

Ze wzgkdu na jego skiad, produktu leczniczego Lipoflexsphie wolno stosowau noworodkow,
niemowht i dzieci w wieku poniej 2 lat.

Ogolne przeciwwskazania dgwienia pozajelitowego obejmuj

° niestabilné¢ uktadu kazenia z zagrzeniemzycia (np. zap& | wstrzs),

° ostra faza zawatu giinia sercowego lub udaru,

) niestabilna czynnié metaboliczna (np. etki zespot poagresyjngpiaczka o nieznanym
podiazu),

niewystarczajce zaopatrzenie komorek w tlen,

zaburzenia rownowagi ptynowej i elektrolitowe;j,

ostry obrzk ptuc,

niewyréwnana niewydolrio serca.
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4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Nalezy zachowa ostraznos¢ w przypadku podwiszonej osmolarriai surowicy.

Przed podaniem infuzji natg wyréwna: zaburzenia rownowagi ptynowej, elektrolitowej lub
kwasowo-zasadowe;.

Zbyt szybkie podanie infuzji nie doprowadi do przetadowania ptynami z patologicznymi
stezeniami elektrolitéw w surowicy, przewodnieniem ire¢gkiem ptuc.

W przypadku wysjpienia wszelkich objawdw przedmiotowych lub podraigych reakciji
anafilaktycznej (takich jak geczka, dreszcze, wysypka lub dus&ripnalezy natychmiast przerwa
infuzje.

Podczas infuzji produktu leczniczego Lipoflex phadezy monitorowd stezenie triglicerydow w
surowicy.

W zaleznosci od czynnéci metabolicznej pacjenta od czasu do czasgzernystpic¢
hipertriglicerydemia. Zalecagsimniejszenie szybkoi infuzji, jesli podczas podania ttuszczéw
stezenie triglicerydow w osoczu przekroczy 4,6 mmatdQ mg/dl). Infuz trzeba przerwag jesli
stezenie triglicerydow w osoczu przekroczy 11,4 mm@EO00 mg/dl), poniewatakie s¢zenia
wigzaly sk z wystpowaniem ostrego zapalenia trzustki.

Pacjenci z zaburzeniami metabolizmu tluszczéw

Nalezy zachowa ostraznos¢ stosujc Lipoflex plus u pacjentéw z zaburzeniami metabuli
tluszczdw z podwiszonym sizeniem trigliceryddw w surowicy, np. z niewydokoy nerek,
cukrzya, zapaleniem trzustki, upledzorny czynndgcia watroby, niedoczynnéia tarczycy (z
hipertriglicerydemi), posocznig i zespotem metabolicznym. W przypadku stosowaroa yktu
leczniczego Lipoflex plus u tych pacjentéw, konieeZest czstsze monitorowanie gtenia
triglicerydow w surowicy, aby zapewneliminacg i stabilne s¢zenie triglicerydow poriiej

11,4 mmol/l (1000 mg/dI).

W przypadku hiperlipidemii mieszanej i zespotu rhelicznego, stzenie triglicerydoéw reaguje na
glukoz, ttuszcze i nadmierne egwianie. Naley odpowiednio dostosowalawle. Nalezy dokon&
oceny i monitorowainnezrodia ttuszczéw i glukozy, jak réwnideki zaktocajce ich metabolizm.

Obecnd¢ hipertriglicerydemii 12 godzin od podania ttuszaez@®wniez wskazuje na zaburzenia
metabolizmu tluszczow.

Tak jak w przypadku wszystkich roztworow zawigrgich weglowodany, podanie produktu
leczniczego Lipoflex plus nie prowadzt do hiperglikemii. Naley monitorowa stzenie glukozy
we krwi. W przypadku wygpienia hiperglikemii naley zmniejszy szybka¢ infuzji lub pod&
insulire. J&li pacjent jednoczaie otrzymuje inne dgylne roztwory glukozy, naley wziaé¢ pod
uwag: ilos¢ dodatkowo podawanej glukozy.

Przerwanie podawania emulsji peoby¢ wskazane, jdi podczas podawaniaegenie glukozy we
krwi przekroczy 14 mmol/l (250 mg/dl).

Ponowne ogywianie lub uzupetnianie substancjizyehczych u pacjentéw niedgwionych lub z
niedoborami mge spowodowahipokaliemé, hipofosfateny i hipomagnezemi Konieczna jest
odpowiednia suplementacja elektrolitéw odpowiedtvaodchylé od wartéci prawidtowych.

Konieczne jest monitorowanieggenia elektrolitow w surowicy, bilansu ptynéw, rovwmagi
kwasowo-zasadowej, morfologii krwi, krzepaia krwi, czynndci watroby i nerek.
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Konieczna mee by substytucja elektrolitow, witamin i pierwiastk@adowych. Poniewaprodukt
leczniczy Lipoflex plus zawiera cynk, magnez, wajosforan, nalgy zachowa ostraznos¢ stosujc
go jednoczénie z roztworami zawieragymi te substancije.

Produktu leczniczego Lipoflex plus nie nalgpodawa réwnoczénie z krwh przy wyciu tego
samego zestawu infuzyjnego ze veryl na ryzyko wysjpienia pseudoaglutynacii.

Lipoflex plus jest preparatem o zimym skladzie. W zvwgizku z tym, stanowczo nie zaleca si
dodawania innych roztworéw @ nie potwierdzono ich zgodioi — patrz punkt 6.2).

Tak jak w przypadku wszystkich roztworowagtnych, a szczegolnie roztwordéw dgwienia
pozajelitowego, podczas infuzji produktu leczniazégpoflex plus konieczne jestiste
przestrzeganie zasad aseptyki.

Pacjenci w podesztym wieku

Zasadniczo obowkuje takie samo dawkowanie jak u dorostych, aleayatachowa ostraznosé u
pacjentow z chorobami takimi jak niewydofiéeserca lub niewydolrig nerek, ktére mag
wystepowa czgsciej u 0s6b w podesziym wieku.

Pacjenci z cukrzyg upaledzeniem czyndoi serca lub nerek

Tak jak w przypadku wszystkich roztworéw do infuafidawanych w digj objtosci, nalezy
zachowa ostraznos¢ stosujc Lipoflex plus u pacjentow z upledzeniem czynriwi serca lub nerek.
Dostpne g tylko ograniczone dane dotyrze stosowania tego produktu u pacjentow z cukriyie
niewydolndcia nerek.

Wptyw na wyniki badan laboratoryjnych

ZawartG¢ ttuszczow mee wptywa na wyniki niektorych badealaboratoryjnych (np. bilirubiny,
dehydrogenazy mleczanowej, nasycenia tlenem) wopdku pobierania krwi, zanim doszto do
odpowiedniej eliminacji ttuszczéw z krwioobiegu.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Niektoére leki, jak insulina, megwptywat na uktad lipaz w organizmie. Ten rodzaj interakejdaje
sie mie¢ jednak ograniczone znaczenie kliniczne.

Heparyna podawana w dawkach klinicznych powodujejfiowe uwalnianie lipazy lipoproteinowej
do krwioobiegu. Pocggkowo mae to prowadz do zwkkszenia lipolizy w osoczu, a naghie do
przegciowego zmniejszenia klirensu triglicerydow.

Olej sojowy zawiera naturadrwitamine K;. Moze to wplywa na dziatanie lecznicze pochodnych
kumaryny, co natey scisle monitorowa u pacjentéw leczonych tego typu lekami.

Roztwory zawierajce potas, takie jak Lipoflex plus, najestosowa ostranie u pacjentow
otrzymupcych leki zwekszapce stzenie potasu w surowicy, takie jak diuretyki ostzapce potas
(triamteren, amiloryd, spironolakton), inhibitoryC& (np. kaptopril, enalapril), antagécii receptora
angiotensyny Il (np. losartan, walsartan), cyklaogpa i takrolimus.

Stosowanie kortykosteroidéw i ACTH g#ie sk z zatrzymywaniem sodu i ptyndw w organizmie.
4.6 Wplyw na ptodnaé, ciaze i laktacje

Cigza
Brak danych lub istnigjtylko ograniczone dane dotyz stosowania produktu leczniczego Lipoflex

plus u kobiet w @izy. Badania na zwiegtach dotyczce szkodliwego wptywu na reprodukch
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niewystarczajce (patrz punkt 5.3Y.ywienie pozajelitowe mae okaza sic konieczne w okresie
cigzy. Lipoflex plus mana podawé kobietom w cizy wytacznie po doktadnym rozwaniu.

Karmienie piersi

Sktadniki/metabolity produktu leczniczego Lipoflphus przenikaj do mleka ludzkiego, ale w
dawkach leczniczych nie przewiduje g8h wptywu na organizm noworodkéw/dzieci karmiohyc
piersg. Karmienie pierg nie jest zalecane u matekagdianych pozajelitowo.

Ptodna¢
Brak dos¢pnych danych dotygzych stosowania produktu leczniczego Lipoflex plus.

4.7 Wplyw na zdoln@g¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Lipoflex plus nie ma wptywu lub wywiera nieistotmptyw na zdolné¢ prowadzenia pojazddéw i
obstugiwania maszyn.

4.8 Dziatania niepa@adane

Dziatania niepggdane mog wystpi¢ réwniez w przypadku prawidtowego stosowania w zakresie
monitorowania dawkowania, przestrzegania ograniciotyczcych bezpieczestwa stosowania i
instrukcji. Ponkszy wykaz zawiera dziatania ogélnoustrojowe, kidiagp wigza® sie ze stosowaniem
produktu leczniczego Lipoflex plus.

Dziatania niepggdane wymieniono wedtug egtasci ich wystpowania w nagpujacy sposéb:
Bardzo czsto & 1/10)

Czesto ¢ 1/100 do < 1/10)

Niezbyt czsto & 1/1 000 do < 1/100)

Rzadko £ 1/10 000 do < 1/1 000)

Bardzo rzadko (< 1/10 000)

Nieznana (cgstas¢ nie mae by okreslona na podstawie daginych danych)

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
Rzadko: nadkrzepliwgéé
Nieznana: leukopenia, matoptytkowicd

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Rzadko: reakcje alergiczne (np. wsizanafilaktyczny, wykwity skérne,
obrzk krtani, jamy ustnej i twarzy)

Zaburzenia metabolizmu i ggwiania

Bardzo rzadko: hiperlipidemia, hiperglikemia, kwasica metaboliazn
Czestaé¢ wyskpowania tych dziataniepazadanych zalgy od
dawki i maze by wicksza w warunkach bezwzginego lub
wzglednego przedawkowania ttuszczow.

Zaburzenia uktadu nerwowego
Rzadko: bol glowy, senn&

Zaburzenia naczyniowe
Rzadko: nadcgnienie lub niedognienie, uderzenia ggca

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowdyddpiersia
Rzadko: dusznéc¢, sinica
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Zaburzeniazolgdka i jelit
Niezbyt czsto: nudngci, wymioty

Zaburzenia metabolizmu i agwiania
Niezbyt czsto: utrata apetytu

Zaburzenia wgtroby i drogzoétciowych
Nieznana: cholestaza

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
Rzadko: rumien, potliwasé

Zaburzenia mgsniowo-szkieletowe i tkankigcznej
Rzadko: bdl plecow, kéci, klatki piersiowej i okolicy ¢dzwiowe;j

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania
Rzadko: podwyzszona temperatura ciata, uczucie zimna, dreszcze
Bardzo rzadko: zespot przeaizenia tluszczem (patrz poei)

W przypadku wysjpienia dziata niepazgdanych nalgy przerwa infuzje.

W przypadku wzrostu stenia triglicerydéw powyej 11,4 mmol/l (1000 mg/dl) podczas infuzji,
infuzje nalery przerwd. W przypadku stzenia powyej 4.6 mmol/l (400 mg/dl), infuzjmazna
kontynuow& w zmniejszonej dawce (patrz punkt 4.4).

Po ponownym rozpoeziu infuzji nalezy doktadnie obserwowagpacjenta, szczegodlnie na peika.
Nalezy rowniez oznacza stezenie trigliceryddw w surowicy w krotkich odgtach czasu.

Informacje dotyczace okreslonych dziatan niepazadanych
Nudnaci, wymioty i brak apetytugsczesto objawami chordb, w ktérych wskazane jest stasoev
zywienia pozajelitowego, a rownodrae mog by¢ zwigzane zzywieniem pozajelitowym.

Zespot przegizenia ttuszczem

Zaburzona zdolng eliminaciji triglicerydéw mae prowadzt do zespotu przegienia ttuszczem,
ktory maze by¢ skutkiem przedawkowania. Najeobserwowa pacjenta poddtem ewentualnych
objawow przecgizenia metabolicznego. Przyczynaiady genetyczna (indywidualnedice w
metabolizmie) lub na metabolizm ttuszczu megptywat obecne lub przebyte choroby. Zespot ten
maze réwniez wystpi¢ w przypadku gizkiej hipertriglicerydemii, nawet przy zalecanej Bkgsci
infuzji i moze by zwiagzany z nag} zmiary stanu klinicznego pacjenta, tajak upgledzenie
czynnaci nerek lub infekcja. Do objawOw zespotu pragenia ttuszczem nate hiperlipidemia,
goraczka, nacieki thuszczowe, hepatomegaliditaczly lub bezzéttaczki, splenomegalia, anemia,
leukopenia, matoptytkowdd, zaburzenia krzepggia krwi, hemoliza i retykulocytoza, nieprawidtowe
wyniki bada czynndci watroby i spiaczka. Objawy tegszwykle odwracalne i ugpuja po
przerwaniu infuzji emulsji ttuszczowej.

W przypadku wysipienia objawdéw zespotu przegenia ttuszczem natg natychmiast przerwa
infuzje produktu leczniczego Lipoflex plus.

Zgtaszanie podejrzewanych dziata niepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotunstpest zgtaszanie podejrzewanych dziata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéczylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nadee do fachowego personelu medycznego powinny ztasz
wszelkie podejrzewane dziatania niegdane za paednictwemDepartamentu Monitorowania
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Niepazgdanych Dziata Produktéw Leczniczych Uedu Rejestraciji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail:ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepggdane mana zgtaszaréwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Objawy przedawkowania ptynéw i elektrolitéw
Przewodnienie, zaburzenia rownowagi elektrolitonajrzek ptuc.

Objawy przedawkowania aminokwasow
Utrata aminokwasOw przez nerki z regmtjgcymi zaburzeniami rownowagi aminokwasow, nugmo
wymioty i dreszcze.

Objawy przedawkowania glukozy
Hiperglikemia, cukromocz, odwodnienie, hiperosmudét, spigczka hiperglikemiczna i
hiperosmolarna.

Objawy przedawkowania ttuszczow
Patrz punkt 4.8.

Leczenie

W przypadku przedawkowania wskazane jest natychavigsprzerwanie infuzji. Dalsze
postpowanie terapeutyczne zajyeod wystpujacych objawow i ich nasilenia. slepo ustpieniu
objawdéw infuzja jest wskazana, zalecastiopniowe zwgkszanie szybkii infuzji z czstym
monitorowaniem stanu pacjenta.

5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: roztworyagaienia pozajelitowego, mieszaniny
Kod ATC: BO5BA10

Mechanizm dziatania

Celemzywienia pozajelitowego jest dostarczanie do organizvszystkich niezinych skladnikow
odzywczych i energii do wzrostu i (lub) regeneracpuiek, jak rownig do podtrzymania wszystkich
funkcji organizmu.

Aminokwasy maj szczegolne znaczenie, ponieveaes¢ z nich to gtéwne sktadniki budulcowe
niezkexdne do syntezy biatek. Jednoczesne podawmaiet energii w postaci gglowodandw i (lub)
tluszczdw jest konieczne, aby zarezerwéoaminokwasy do procesow takich jak regeneracjagkan
anabolizm oraz aby zapobiec ich wykorzystaniu jaialto energii.

Glukoza jest powszechnie metabolizowana w orgamizMiektore tkanki i natggly, takie jak
osrodkowy uktad nerwowy, szpik kostny, erytrocytypbfanek cewkowy, pokrywajswoje
zapotrzebowanie na eneggiytacznie za pérednictwem glukozy. Ponadto, glukoza jest rovnie
budulcem strukturalnym gfiych substancji komérkowych.
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Ze wzgkdu na swqj duzg gestasé energetyczg tluszcze stanowiskutecznerdodio energii.
Diugotarcuchowe triglicerydy zaopatruprganizm w egzogenne kwasy ttuszczowe do syntezy
sktadnikow komorkowych. Do tego celu emulsja zawitiglicerydy osredniej i duej dtugaci
tancucha (uzyskane z oleju sojowego).

W poréwnaniu z triglicerydami o daj diugaci tancucha, triglicerydy o sredniej diugm tancucha
ulegap znacznie szybszej hydrolizie, eliminacji z&nia i catkowitemu utlenieniu.aS
preferowanym substratem energetycznym, zwlaszgaeeypadku zaburzerozkiadu i (lub)
wykorzystania triglicerydéw o dej diugaci tancucha np. w przypadku niedoboru lipazy
lipoproteinowej i (lub) niedoboru kofaktoréw lipatipoproteinowej.

Nienasycone kwasy tluszczowe uzyskane z frakgjliterydéw o duej dlugcci tancucha shag
gtéwnie do celdw profilaktycznych i leczenia niedob egzogennych kwaséw ttuszczowych.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne
Wchtanianie

Lipoflex plus podaje siw infuzji dazylnej. W zwigzku z tym wszystkie substraty mphy¢
natychmiast metabolizowane.

Dystrybucja

Dawka, szybké&t infuzji, czynn@¢ metaboliczna i indywidualne czynniki dlazkkego pacjenta

(poziom niedaywienia) maj decydujcy wpltyw na maksymalne agjalne s¢zenie triglicerydow.
Stezenie trigliceryddw zwykle nie przekracza 4,6 mm00 mg/dl) podczas stosowania zgodnego z
instrukcjami, w petni przestrzegajwytycznych dotycgeych dawkowania.

Kwasy ttuszczowe éredniej diugdci tancucha wykazuj niskie powinowactwo do albumin. W
badaniach na zwiegtach z podaniem emulsji zawiegaych tylko triglicerydy csredniej dtugdci
tancucha wykazana,e kwasy ttuszczowe &edniej dlugéci tancucha mog przenika przez bariey
krew-mdzg w przypadku przedawkowania. Nie obserwawadnych dziata niepazgdanych w
przypadku emulsji zawiergiej mieszanktriglicerydéw osredniej i duej dtugaci tancucha,
poniewe triglicerydy o duej diugaci tancucha wywieraj dziatanie hamujce na hydroliz
triglicerydow osredniej dtugdci tancucha. W zwizku z powyszym mana wykluczy toksyczne
dziatanie na mo6zg po podaniu produktu leczniczegoflex plus.

Aminokwasy g wcielane do wielu biatek w pfiych naradach organizmu. Ponadto,zky
aminokwas wys{puje w wolnej postaci we krwi i wewtrz komorek.

Poniewa glukoza jest rozpuszczalna w wodzie, jest rozpdaaaa z krwj po catym organizmie. Na
pocatku roztwor glukozy jest rozprowadzany w przestizeewnrgtrznaczyniowej, a haginie w
przestrzeni wewatrzkomaérkowej.

Dane dotyczce przenikania sktadnikéw przez batiérzyskowy nie g dostpne.

Metabolizm

Aminokwasy, ktore nie bigrudziatu w procesie syntezy biatek,metabolizowane w nagiujacy
sposob. Grupa aminowa jest oddzielana od szkialeglowego na drodze transaminacjifcach

weglowy jest utleniany bezgoednio do CQIlub wykorzystywany w wtrobie jako substrat do
glukoneogenezy. Grupa aminowa jest réunmietabolizowana w girobie do mocznika.
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Glukoza jest metabolizowana do €iH,0 na drodze znanych szklakéw metabolicznycles€z
glukozy jest wykorzystywana do syntezy ttuszczéw.

Po infuzji triglicerydy g hydrolizowane do glicerolu i kwaséw ttuszczowyCha zwizki s
wiaczane do szlakdéw metabolicznych w celu produkagirgin, syntezy biologicznie czynnych
czgsteczek, glukoneogenezy i ponownej syntezy ttuszczo

Eliminacja
Jedynie niewielkie iléci aminokwasow gswydalane z moczem w niezmienionej postaci.

Nadmiar glukozy jest wydalany z moczem go#nie w przypadku ogjniecia progu nerkowego dla
glukozy.

Zaréwno triglicerydy z oleju sojowego i triglicernya sredniej dtugdci tancucha g catkowicie
metabolizowane do CO H,0. Dochodzi do utraty niewielkigj ifgi thuszczow wydcznie wraz ze
ztuszczajcymi sk komorkami skory i innych nabtonkéw. Wydalanie rreerki praktycznie nie

wystgpuje.
5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie
Nie przeprowadzongadnych badanieklinicznych dla produktu leczniczego Lipoflekig.

Nie nalery spodziewa sie dziatania toksycznego mieszaniny sktadnikovnyeeczych podawanych w
zalecanych dawkach w ramach leczenia substytucgjneg

Szkodliwy wptyw na reprodukej

Rd&zne oleje rélinne, a w szczegdloi olej sojowy, mog zawierd fitoestrogeny, takie jak
B-sitosterol. Potwierdzono wygiowanie zaburzeptodndgci po podaniu podskérnym i
dopochwowynf-sitosterolu szczurom i krélikom. W oparciu o obgstan wiedzy wydaje size
dziatania obserwowane u zwigtziie maj znaczenia w praktyce klinicznej.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Kwas cytrynowy jednowodny (do ustalania pH)
Glicerol

Lecytyna z jaja kurzego

Sodu oleinian

all-rac-a-Tokoferol

Woda do wstrzykiwa

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie nalezy miesz& produktu leczniczego Lipoflex plus z innymi prodami leczniczymi, dla ktérych
nie potwierdzono zgodsoi. Patrz punkt 6.6.

Produktu leczniczego Lipoflex plus nie nalgpodawa jednoczénie z krwi, patrz punkt 4.4.
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6.3 Okres wanosci

Zamkngte opakowanie
2 lata

Po usunéciu opakowania ochronnego i zmieszaniu zawaitaorka

Wykazano stabilni& chemiczg i fizykochemiczn przed uyciem mieszaniny aminokwasow,
glukozy i emulsji thuszczowej przez okres 7 dniemnperaturze 2-8°C i przez dodatkowe 2 dni w
temperaturze 25°C.

Po dodaniu zgodnych substancji dodatkowych

Z mikrobiologicznego punktu widzenia, produkt nglerzyé natychmiast po dodaniu substancji
dodatkowych. @ytkownik jest odpowiedzialny za czas i warunki mtzewywania przedayciem,
jesli nie zwzyje produktu natychmiast po dodaniu substancji tanaych.

Po pierwszym otwarciu (przektuciu portu infuzyjnego
Emulsk nalezy uzy¢ natychmiast po otwarciu pojemnika.

6.4 Specjaln&rodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywaw temperaturze powgj 25°C.
Nie zamraa¢. Jeli dojdzie do przypadkowego zanienia, worek natey wyrzuci.
Przechowywaw zewrgtrznym ochronnym worku w celu ochrony przsdattem.

6.5 Rodzajizawart@¢ opakowania

Lipoflex plus jest dostarczany w trzykomorowych wach wykonanych z wielowarstwowej folii,
(warstwa wewatrzna z PP), umieszczonych w zextyanym ochronnym worku, z saszgtk
zawierajca substangj pochtaniajca tlen oraz wskanikiem tlenu, umieszczonymi w przestrzeni
migdzy workiem bezp@rednim i zewgtrznym. Trzykomorowy worek wypogany jest w system
portéw z PP i SEBS z zamkigsiem z gumy poliizoprenowej. Trzykomorowe worki Zaraja:

- 1250 ml (500 ml roztworu aminokwaséw + 250 ml &jigtuszczowej + 500 ml roztworu

glukozy)
- 1875 ml (750 ml roztworu aminokwaséw + 375 ml &jittuszczowej + 750 ml roztworu

glukozy)
- 2500 ml (1000 ml roztworu aminokwaséw + 500 mbLésji thuszczowej + 1000 ml roztworu

glukozy)

Punkty nacig¢ oocpharI;::]l:nie Uchwyt/Wieszak
[
) Glukoza

Roztwér
aminokwaséw

Il RV Ve | — —
=2 a i
Wskainik poziomu tlenu Pochtaniacz tlenu Port infuzyjny Port podania leku

Rysunek A Rysunek B
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Rysunek A: Worek wielokomorowy jest zapakowany vakgpwanie ochronne. Milzy workiem, a
opakowaniem ochronnym umieszczono pochtaniacz flerskaznik poziomu tlenu; saszetka
pochtaniajca tlen jest wykonana z olgtiego materiatu i zawiera wodorotlenakaza.

Rysunek B: GArna komora zawiera roztwor glukérgdkowa komora zawiera emusjuszczov,
dolna komora zawiera roztwor aminokwasow.

Gormg i $srodkowg komor mazna pohczye z dolrg komom, otwierapc wewretrzne zgrzewy
(rozrywane zgrzewy).

Worek zostat zaprojektowany tak, aby utiwi ¢ zmieszanie aminokwaséw, glukozy, thuszczow i
elektrolitow w jednej komorze. Rozerwanie zgrzewspowoduje sterylne zmieszanie zawseiao
postaci emulsji.

Produkt w ranej wielkasci pojemnikach jest dogbny w opakowaniach tekturowych zawiejch
pie¢ workdw.
Wielkosci opakowa: 5 x 1250 ml, 5 x 1875 ml i 5 x 2500 ml

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowa si¢ w obrocie.

6.6 Specjaln&rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Bez specjalnych wymagalotyczcych usuwania.

Przed ayciem produkty daywienia pozajelitowego natg obejrz€ w poszukiwaniu uszkodzenia,
zmiany zabarwienia lub niestabikod emulsji.

Nie nalery uzywa¢ workdw, ktére g uszkodzone. Worek zewtnzny i wewretrzny, jak rownie
zgrzewy pomgdzy komorami powinny byw stanie nienaruszonym. Produkt rigletosowa
wytacznie, jéli roztwory aminokwaséw i glukozyagrzezroczyste i bezbarwne do stomkowych, a
emulsja ttuszczowa jest jednorodna w kolorze mlebiatym. Nie uywaé, jesli roztwory zawierag
state czstki.

Po zmieszaniu zawa®di trzech komor nie zywag, jesli emulsja wykazuje odbarwienie lub oznaki
rozdzielania faz (krople oleju, warstwa oleju). #zie odbarwienia emulsji lub oznak rozdzielania faz
nalezy natychmiast przerwanfuzje.

Przed otwarciem opakowania ochronnego zyasprawdzt wskanik poziomu tlenu (patrz
Rysunek A). Nie aywac, jesli wskaznik poziomu tlenu jest eowy. Uzywaé wytacznie, jéli
wskaznik poziomu tlenu jestétty.

Przygotowanie zmieszanej emulsji

Nalezy scisle stosowaé sie do aseptycznych zasad pgsiwania.

Aby otworzy¢: rozerwa& opakowanie ochronne, rozpoczyg@apd punktow naet (Rys. 1).
Wyciggna¢ worek z opakowania ochronnego. Ustinpakowanie ochronne, wskak poziomu tlenu
i pochtaniacz tlenu.

Obejrz& worek z produktem w poszukiwaniu nieszczétmoNieszczelne worki naky usuryé ze
wzgledu na brak gwarancji ich jatowa.
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W celu otwarcia i zmieszania zawastokolejnych komor nabey zwija¢ worek dwomagkami,
rozpoczynajc od otwarcia zgrzewu oddziedapgo gora komog (glukoza) i dola komog
(aminokwasy) (Rys. 2a). Naginie naley kontynuowa nacisk @& do otwarcia zgrzewu
oddzielagcegosrodkowg komoe (ttuszcze) i dola komor (Rys. 2b).

Dodawanie substancji dodatkowych

Po zdgciu aluminiowej ostonki (Rys. 3) nioa dodé zgodne substancje dodatkowe przez port
podania leku (Rys 4).

Dane dotyczce zgodnéci roznych substancji dodatkowych (np. elektrolitow, pigstkow
sladowych, witamin) oraz okres waosci takich domieszek mima uzyska na prébe od wytworcy.

Doktadnie wymieszazawartd¢ worka (Rys. 5) i obejrzemieszanin (Rys. 6). Nie powinny by
widocznezadne oznaki oddzielenia faz emulsji.

Mieszanina jest mlecznobigjednorodig emulsj typu olej w wodzie.

Przygotowanie do infuzji

Przed infuzj zawsze naley doprowadzi emulsg do temperatury pokojowej.

Usurg¢ folie aluminiowy (Rys. 7) z portu infuzyjnego i przymocoévaestaw infuzyjny (Rys. 8).
Stosowé zestawy infuzyjne bez odpowietrzacza lub zagladpowietrzacz w raziezywania
zestawoOw z odpowietrzaczem. Zawtesiorek na stojaku do infuzji (Rys. 9) oraz pédafuzje,
stosujc standardowtechnile.
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Wytacznie do jednorazowegaytku. Po uyciu pojemnik i niewykorzystane resztki najausuryg.

Nie podhcza ponownie cgsciowo zwytych pojemnikow.

W przypadku stosowania filtrow musby¢ one przepuszczalne dla ttuszczow (wiétkporéw

>1,2 um).

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

B. Braun Melsungen AG

Carl-Braun-Strasse 1

34212 Melsungen, Niemcy

Adres pocztowy
34209 Melsungen, Niemcy

Tel.: +49-5661-71-0

Faks: +49-5661-71-4567

8. NUMER(Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie n23558

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN IE DO OBROTU
| DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczen@brotu: 2016-11-08

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

20.10.2017
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