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Disposicion
NUmero: DI-2020-4695-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Lunes 29 de Junio de 2020

Referencia: EX-2020-25821893-APN-DGA#ANMAT

VISTO el Expediente EX-2020-25821893-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDCO:

Que por las presentes actuaciones lafirmaB. BRAUN MEDICAL SA solicitala aprobacion de nuevos proyectos
prospectos para la Especididad Medicina denominada NUTRIFLEX OMEGA SPECIAL / GLUCOSA —
LIPIDOS — AMINOACIDOS — ELECTROLITOS, Forma Farmacéutica y Concentracion: EMULSION
INYECTABLE / (Cada 1250 ml de producto listo parausar) 4.11 g de ISOLEUCINA, 5.48 g de LEUCINA, 4.98
g de LISINA HIDROCLORURO, 3.42 g de METIONINA, 6.15 g de FENILALANINA, 3.18 g de TREONINA,
1 g de TRIPTOFANO, 4.51 g de VALINA, 4.73 g de ARGININA, 2.96 g de HISTIDINA HIDROCLORURO
MONOHIDRATO, 8.49 g de ALANINA, 2.63 g de ACIDO ASPARTICO, 6.14 g de ACIDO GLUTAMICO,
2.89 g de GLICINA, 5.95 g de PROLINA, 5.25 g de SERINA, 1.464 g de HIDROXIDO DE SODIO, 0.473 g de
CLORURO DE SODIO, 0.313 g de ACETATO DE SODIO TRIHIDRATO, 4.611 g de ACETATO DE
POTASIO, 1.137 g de ACETATO DE MAGNESIO TETRAHIDRATADO, 0.779 g de CLORURO DE CALCIO
DIHIDRATADO, 198 g de GLUCOSA MONOHIDRATO, 3.12 g de DIHIDROGENO FOSFATO DE SODIO
DIHIDRATO, 8.78 g de ACETATO DE ZINC DIHIDRATO, 25 mg de TRIGLICERIDOS DE CADENA
MEDIA, 20 g de ACEITE DE SOJA REFINADO, 5 g de ACIDOS GRASOS OMEGA 3; aprobada por
Certificado N° 57106.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de
Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular N°© 4/13.

Que laDireccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos hatomado laintervencion de su competencia.

Que se actuia en virtud de las facultades conferidas por e Decreto N° 1490/92 y sus modificatorios.



Por ello:

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 1° — Autorizase a la firma B. BRAUN MEDICAL SA. propietaria de la Especialidad Medicinal
denominada NUTRIFLEX OMEGA SPECIAL / GLUCOSA - LIPIDOS - AMINOACIDOS -
ELECTROLITOS, Forma Farmacéutica y Concentracion: EMULSION INYECTABLE / (Cada 1250 ml de
producto listo para usar) 4.11 g de ISOLEUCINA, 5.48 g de LEUCINA, 4.98 g de LISINA HIDROCLORURO,
3.42 g de METIONINA, 6.15 g de FENILALANINA, 3.18 g de TREONINA, 1 g de TRIPTOFANO, 4.51 g de
VALINA, 4.73 g de ARGININA, 2.96 g de HISTIDINA HIDROCLORURO MONOHIDRATO, 8.49 g de
ALANINA, 2.63 g de ACIDO ASPARTICO, 6.14 g de ACIDO GLUTAMICO, 2.89 g de GLICINA, 5.95 g de
PROLINA, 5.25 g de SERINA, 1.464 g de HIDROXIDO DE SODIO, 0.473 g de CLORURO DE SODIO, 0.313
g de ACETATO DE SODIO TRIHIDRATO, 4.611 g de ACETATO DE POTASIO, 1.137 g de ACETATO DE
MAGNESIO TETRAHIDRATADO, 0.779 g de CLORURO DE CALCIO DIHIDRATADO, 198 g de
GLUCOSA MONOHIDRATO, 3.12 g de DIHIDROGENO FOSFATO DE SODIO DIHIDRATO, 8.78 g de
ACETATO DE ZINC DIHIDRATO, 25 mg de TRIGLICERIDOS DE CADENA MEDIA, 20 g de ACEITE DE
SOJA REFINADO, 5 g de ACIDOS GRASOS OMEGA 3; e nuevo proyecto de prospecto obrante en el
documento I1F-2020-36306392-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en e Certificado N° 57106, cuando €l mismo se
presente acompafiado de |a presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por €l Departamento de Mesa de Entradas notifiquese a interesado, haciéndole
entrega de la presente Disposicion y prospectos. Girese a la Direccidn de Gestion de Informacion Técnica a sus
efectos. Cumplido, archivese.

Expediente EX-2020-25821893-APN-DGA#ANMAT
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Nutriflex Omega Special
Glucosa - Lipidos — Aminoacidos ~ Electrolitos

trdustria Alemana

Composicion cualicuantitativa

La emulsion "lista para su use” para infusion intravenosa contiene después de mezclar el contenido de fa camara:

Principios actives:

Emulsion inyectable

Venta bajo receta

de la cdmara superior izquicrds en625ml | en1250 | en 1875 | en 2500
{solucion de glucosa) ml ml ml
Glucosa monohidrato 99,0 ¢ 198.04¢ 297,04q 396,0 ¢
equivalente a glucosa anhidra 90,0 g 180,0 g 2700 ¢ 360,09
Dihidrogeno fosfato sédico 1,560 g 3,120 ¢ 4,680 g 5,240 g
dihidratado _
Acetato de Zinc dihidratado 4390mg | 878mg | 13,77 mg | 17,56 mg
de fa camara superior derecha en625mli en 1250 | en 1875 | en 2500
(emulsion grasa) ml ml ml
Triglicéridos de cadena media 12509 25,049 37549 50,049
Aceite refinado de soya 10,00 g 20,049 30,049 40,0 g
Triglicéridos de acidos w-3 2,500 g 50 g 754 10,0 g
de /a camara inferior en625mli| en 1250 | en 1875 | en 2500
{solucion de aminodgcidos) ml ml ml
Isoleucing 2,053 g 4,114g 6,16 g 8,214g
Leucina 2,740 9 548 g 8,224 10,96 g
Clorhidrato de lisina 2,488 g 498 ¢ 7464 g85g
equivalente a Lisina 1,991 g 3984 5,96 ¢ 79549
Metionina 1,710 9 34249 513 ¢ 6,84 g
Fenilalanina 3,073 g 6,15 g 8,22 g 12,29 g
Trecnina 1,588 ¢ 3,184 4769 6,35 ¢
Triptofanc 0500 g 1,00 g 150 ¢ 2,00 g
Valina 2,253 ¢ 451g¢g 6,76 g 9,014g
Arginina 2,363 g 4,73 g 709¢g 9459
Monohidrato de histidina clorhldrato 1,480 ¢ 298¢ 4,44 g 5924
equivalente a Histidina 1,095 g 2,1%¢q 32849 4384
Alanina 4245 g 8,49 g 12,739 | 16,98 ¢
Acido Aspartico 1,313 g 2,63 g 3,94 g 5,25 g
Acide Glutamico 3,068 g 6,14 g 9,20 ¢ 12,27 g
Glicina 1,445 g 289%¢ 433 q 5784
Prolina 29754 595¢g 8,93 9 1190 ¢
Serina 2,625¢ 52549 7,88 g 10,50 g
Hidroxido de sodio 0,732 g 1,464 g 2,196 g 2928 g
Cloruro de sodio 0,237 g 0473 g
Acetato de sodio trihidratado 0,157 g 0,313 a
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Acetato de potasio 2,306 g 4,611 ¢ 6,917 ¢ 9,222 g
Acetato de magnesio tetrzhidratado | 0,569 g 1,137 g 1,706 g 2,274 ¢
Cloruro de calcio dihidrato 0,390 g 0,779 q 1,168 g 1,658 g

en625ml | en 1250 en 1875 en 2500

ml ml ml

Contenido de aminoacidos [g] 35,1 718 107,7 143,6
Contenido total de nitrégeno  [g] 5 10 15 20
Contenido de carbohidratos [g] 90 180 270 360
Contenido de lipidos [g] 75 50 75 100
Concentraciones de electrolitos en 625m! | en 1250 en 1875 en 2500
(mmol) mf mi ml
Sodio 33,5 67 100,56 134
Potasio 235 47 705 94
Magnesio 2,65 53 7,95 10,6
Calcio 2,65 5.3 7,95 10,6
Zinc 0,02 0,04 0,06 0,08
Cloro 30 60 a0 120
Acetato 30 60 90 120
Fosfato 10 20 30 40
Excipientes:

Monohidrato de acido citrico, lecitina de huevo, glicerol, oleato de sodio, todo-rac-a-tocoferol, hidraxido de sodio
(para ajustar el pH) y agua para preparaciones inyectables.

Forma farmace’ufcica
Emulsién inyectable para perfusion.

Bolsa de infusion con tres compartimentos que contienen 625 ml, 1250 ml, 1875 mi o 2500 mi.
Soluciones de aminoacidos y glucosa: soluciones transparentes, desde incoloras hasta soluciones con color

ligeramente amarillo pajizo.

Emulsion de lipidos: emulsion blanca, lechosa de aceite en agua.

en 625 ml en 1250ml en 1875ml en 2500ml
Energia en forma de lipidos 995 (240) 1990 (475) 2985 {715) 3980 (950}
[iJ (keal)]
Energia en forma de carbohidratos 1510 (360} 3015 (720) | 4520 (1080) | 6030 (1440)
[KJ (keal)]
Energia en forma de aminoacidos 585 (140} 1170 (280) 1755 {420) 2340 (560)
[KJ (keal)]
Energia no proteica [kJ (keal)] 2505 (800 5005 (1195) | 7510 (17988) | 10010 (2390)
Energia total [k (kcal)] 3090 (740) 6175 (1475) | 9265 (2215) | 12350 (2950)
Osmolalidad {mOsm/kg) 2170
Osmolaridad tedrica (mOsm/l) 1545
pH 50a6,0
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Grupo farmacoterapéutico

Solucidn para nutricién parenteral, combinaciones.
Cédigo ATC: BOSBA10

Indicaciones
Suministre de energia y acidos grasos esenciales incluyendo los acidos grasos w-3 y w-6, amino4cidos, electrolitos

y liquidos en la nutricion parenteral de los pacientes en estados de catabolismo moderado a grave cuando la
nutricion oral o enteral es imposible, insuficiente o esta contraindicads.

Nutriflex Omega Special esta indicado en adultos.

Propiedades farmacoldgicas

Propiedades farmacodinamicas

Mecanismo de Accién _

Una nutricion parenteral tiene Ia tarea de suministrar todos fos nutrientes y energia necesatios para el crecimiento
ylo la regeneracidn de los tejidos y para el mantenimiento de todas las funciones corporales.

Los amineacides son de particular importancia ya que algunos de ellos son componentes esenciales para la sintesis
de proteinas, La administracion simultinea de fuentes de energia (carbohidratos/lipidos) es necesaria para reservar
aminoacidos para ia regeneracion tisular y el anabolismo, y para prevenir su utilizacién como fuente de energia.

La glucosa se metaboliza en todo el cuerpo. Algunos tejidos y drganas como el sistema nervioso central, médula
0sea, eritrocitos y el epitelio tubular cubren sus necesidades de energia exclusivamente a partir de glucosa.
Ademas, [a glucosa sirve como un componente bésico para diversas sustancias celulares.

Los lipidos son una forma eficiente de energia debido a su aita necesidad de energia.

Los triglicéridos de cadena larga suministran al organismo los acidos grasos esenciales para la sintesis de
componentes celulares. Por esta razon, la emulsion lipidica contiene triglicéridos de cadena media y de cadena
larga (derivados del aceite de soja y del pescado).

La fraccion de triglicéridos de cadena larga contiene triglicéridos de 4cidos grasos omega-3 y omega-6 para
proporcionar acidos grasos poliinsaturados. Estos se utilizan fundamentalmente para prevenir y tratar de la
deficiencia de acides grasos esenciales y también como para propercionar energia.

Nutriflex Omega Special contiene acidos grasos esenciales omega-6, principalmente en forma de acido linoleico y
acidos grasos omega-3 en forma de acido alfa-linolénico, 4cido eicosapentaenoico y dcido docosahexaenoico. La
proporcion de dcidos grasos omega-6fomega-3 en Nutriflex Omega Special es de aproximadamente 2.5:1.

Los triglicéridos de cadena media se hidrolizan, eliminan de la circulacion v oxidan por completo de forma més
rapida que los triglicéridos de cadena larga. Por este motivo son el sustrato energético preferido, particularmente
cuando existe alteracion de la degradacion yfo la utilizacidn de los triglicérides de cadena larga, por ejemplo,
cuando hay una deficiencia de lipoproteina lipasa yfo una deficiencia en cofactores de {a lipoprotelna lipasa.

Propiedades farmacocinéticas
Absorcién

Nutriflex Omega Special se infunde por via intravenosa. Por lo tanto, todos los sustratos estdn disponibles para el
metabolismo de inmediato.

Distribucidn
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La dosis, la velocidad de infusién, situacion metabélica y factores individuales del paciente {ultima ingesta de
alimentos) determinan los niveles maximos de triglicéridos alcanzados.

Cuando se emplea el producto segun las indicaciones y de conformidad con las pautas de dosificacion, los niveles
de triglicéridos generalmente no superan los 4,6 mmolfi (400 mg/d1).

Los acidos grasos de cadena media tienen una baja afinidad con la albimina. En experimentos realizados en
animales a los que se administraron emulsiones puras de triglicéridos de cadena media, se demostré que, en caso
de sobredosificacidn, los acidos grasos de cadena media pueden atravesar la barrera hematoencefalica. No se
observaron reacciones adversas con una emulsion compuesta por una mezcla de triglicéridos de cadena media y
triglicérides de cadena larga, ya que los triglicéridos de cadena larga tienen un efecto inhibidor sobre la hidrolisis
de los triglicéridos de cadena media. Por consiguiente, se pueden descartar efectos toxicos sobre el cerebra tras la
administracion de Nutriflex Omega Special. Los amino4cidos se incorporan en una variedad de proteinas de
diferentes érganos del cuerpo.

Ademds, cada aminoacido esta presente como un aminoacide libre en la sangre y dentro de las células.

Debido a su solubilidad en agua, 1a glucosa se distribuye por todo e cuerpo con |z sangre. La solucidn de glucosa
primero ingresa al espacio intravascular y luego se absorbe en el espacio intracelular.

No hay datos sobre el transporte de los componentes a través de la placenta

Biotransformacion

Los aminoacidos que no entran en la sintesis de proteinas se metabolizan de la siguiente manera:

El grupo amino se separa de la estructura carbonada por transaminacion. La cadena de carbono 9 bien es oxidada
directamente a CO; o es utilizada como sustrato para la gluconeogénesis en el higado. El grupo amino también se
metaboliza en el higado a Urea.

La glucosa es metabolizada a CO, y Ha0 a través de las rutas metabélicas conocidas. Parte de la glucesa se utiliza
para ia sintesis de lipidos.

Los triglicéridos se hidrolizan a glicerol y dcidos grasos después de la perfusion. Ambos se incorporan a las rutas
fisiologicas para Ja produccion de energia, sintesis de moléculas biolégicamente activas, gluconeogénesis y nueva
sintesis de lipidos.

En particular, los acidos grasos omega-3 poliinsaturados de cadena larga reemplazan al 4cido araquidénico como
un sustrato eicosanoide en las membranas celulares y reducen la formacidén de eicosanoides inflamatorios y

citocinas en el cuerpo. Esto puede ser beneficioso en pacientes con riesgo de desarrollar una condicion
hiperinflamatotia y septicemia.

Eliminacién

S0lo se excretan en la orina pequefias cantidades de aminoacidos no modificados.

El exceso de glucosa se excreta en la orina solamente si se alcanza el umbral renal de la glucosa.

Tanto los triglicéridos del aceite de soja como los triglicéridos de cadena media se metabolizan completamente 2
CO2 y H20. Solo durante el desprendimiento de las células de la piel y otras membranas epiteliales se pierden
pequefas cantidades de lipidos. Practicamente no hay excrecitn renal.

Datos preclinicos sobre seguridad

Hasta la fecha no se han realizado estudios preclinicos con Nutriflex Omega Special,

No se esperan efectos toxicos de las mezcias de nutrientes que se administran como terapia de sustitucion a las
dosis recomendadas.

Toxicidad para la reproduccidn
Varios aceites vegetales, especialmente el aceite de soja, pueden contener fitoestrégenos como el B-sitosterol. Se
ha observado deterioro de la fertilidad en ratas y conejos después de la administracion subcutdnea e intravaginal
de B-sitosterol. Después de la administracion de B-sitostercl puro, se observé una disminucion en el peso testicular
y una reduccidn en la concentracion de esperma en ratas macho y una tasa reducida de prefiez en conejos hembra.
Sin embargo, seglin el estado actual del conccimiente, los efectos observados en animales arecen ser
clinicamente relevantes.
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Posologia y modo de administracién

Posologia

La dosis debe adaptarse a las necesidades individuales del paciente.

Se recomienda que Nutriflex Omega Special sea administrado de forma continua. Un aumento gradual de la

velocidad de infusién durante los primeros 30 minutos hasta la tasa de infusién deseada evita posibles
complicaciones.

Adultos:;

La dosis maxima diaria es de 35 m! por kg de peso corporal, correspondiente a
2,0 g de aminodcidos por kg de peso corporal por dia

5,04 g de glucosa por kg de peso corporal por dia

1.4 g de lipidos por kg de peso corporal por dia.

La velocidad maxima de infusién es de 1,7 m por kg de peso corporal por hora, cotrespondientes a
0,1 g de aminoéacidos por kg de peso corporal por hora

0,24 g de glucosa por kg de peso corporal por hora

0,07 g de ipidos por kg de peso corporal por hora.

Para un paciente con un peso corporal de 70 kg, esto correspende a una velocidad maxima de infusién de 119 ml
por hora. La cantidad de aminodcidos administrada es entonces 6,8 g por hora, de glucosa 17,1 g por hora y de
lipidos por 4,8 g por hora.

Nifios y adolescentes:
Nutriflex Omega Special estd contraindicado en recién nacidos, lactantes y nifios menores de 2 afios (ver
Contraindicaciones). La seguridad y eficacia en nifios >2 afios y adolescentes no han sido establecidas.

Pacientes con insuficiencia renal / hepdtica

En pacientes con .insuficiencia hepatica o renal, las dosis deben ajustarse individualmente [{ver también
Advertencias y precauciones especiales de empleo).

Duracion del trafamiento

La duracion del tratamiento para las indicaciones enunciadas no estd limitada. Durante la administracion de
Nutriflex Omega Special es necesario proporcionar una cantidad apropiada de vitaminas y oligoelementos.

Duracion de fo perfusién de una tnico bolso
La duracidn recomendada para la perfusion de una bolsa de nutricion parenteral es de 24 hs o menos.

forma de administracion
Uso intravenoso. Selamente para infusion venosa central.

Contraindicaciones
— Hipersensibilidad a los principios activos, a las proteinas del huevo, del pescado, del mani o de la soya, 0 a
cualguiera de los excipientes

- trastornos congénitos del metabolismo de los amino4cidos

— Hipertrigliceridemia severa (1000 mg/dl 0 11,4 mmol/l)

— Coagulopatia severa

— hiperglucemia que no responde a dosis de insulina de hasta 6 unidades de insulina/hora

~ acidosis

~ colestasis intrahepética

Marian NMMAT
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— insuficiencia hepatica grave

— Insuficiencia renal severa sin terapia de reemplazo renal
— diatesis hemorragica agravante

— eventos tromboembolicos agudos, embalia de lipidos

Debido a su composicion Nutriflex Omega Special no debe utilizarse para recién nacides, lactantes ¥ nifios menores
de 2 afios de edad.

Las contraindicaciones generales para la nutricion parenteral son:

— estado circulatorio inestable con amenaza vital (estades de colapso y shock)

— fases agudas de infarto de miocardio y accidente cerebrovascular

~ {rastomo metabdlico inestable (por ejemplo, sindrome de postagresién grave, coma de origen desconocido)
— suministro insuficiente de oxigeno celular

— frastornos det equilibrio hidrico y electrolitico

— edema pulmonar agudo

— Insuficiencia cardiaca descompensada.

Advertencias y precauciones especiales de empleo
Debe extremarse la precaucidn en casos de osmolaridad sérica elevada.
Se deben corregir las alteraciones de! equilibrio hidrico, electrolitico o dcido-basico antes de empezar la perfusién.

La infusion demasiado rapida puede llevar a Ja sobrecarga de liguidos con concentraciones patoldgicas de
electrolitos en suere, hiperhidratacion y edema pulmonar.

Cualguier signo o sintoma de reaccion anafiléctica (como fiebre, escalofrios, erupcion cutanea o disnea) debe llevar
a la interrupeién inmediata de fa infusion.

La concentracion plasmdtica de triglicéridos debe ser monitorizada cuando se perfunde Nutriflex Omega Special.
Dependiendo de la condicion metabélica del paciente, ocasionalmente puede ocurrir hipertrigliceridemia.

5i durante la administracidn de lipidos la concentracién de triglicéridos en plasma supera los 4,6 mmolft (400
mg/dl) se recomienda reducir la velocidad de perfusion.

La perfusion debe interrumpirse cuando la concentracion plasmatica de triglicéridos supera los 11,4 mmolfl / (100
mg/fdl), dado que dichos niveles se han asociado a una pancreatitis aguda.

Pacientes con trastornos del metabolisme fipidico

Nutriflex Omega Special debe ser administrado con precaucion a pacientes con trastornos del metabolismo de los
lipidos con triglicéridos plasmaticos elevados, por ejemplo, insuficiencia renal, diabetes mellitus, pancreatitis,
Insuficiencia hepética, hipotiroidismo {con hipertrigliceridemia), sepsis y sindrome metabolico. Si se administra
Nutriflex Omega Special a pacientes con estas condiciones, es necesaric un monitoreo mas frecuente de los niveles
de triglicéridos en el suero para asegurar la eliminacion de triglicéridos y niveles de triglicéridos estables por
debajo de 11,4 mmolfl (1000 mg/dl).

En caso de hiperlipidemia combinada con sindrome metabélico, los niveles de triglicéridos reaccionan a la giucosa,
les lipidos y |a sobrenutricion. Se debe ajustar la dosis adecuadamente. Evaluar y controlar otras fuentes de lipidos
y glucesa, asi como medicamentos que interfieran en su metabolizacion.

La presencia de hipertrigliceridemia 12 horas después de la administracion de lipidos también indica una alteracion
del metabelismo de los lipidos.
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Al tgual que con todas las soluciones gue contienen carbohidrates, Ia administracién de Nutrifiex Omega Special
puede producir hiperglucemia. La concentracion de la glucosa de la sangre debe ser vigitada. Si existe
hiperglucemia la velocidad de infusién debe ser reducida o se debe administrar insulina.

Si el paciente estd recibiendo de forma concomitante otras soluciones de glucosa, se debe tener en cuenta la
cantidad adicional de glucosa administrada.

También puede estar indicada la interrupcion de la administracion de la emulsion si la concentracion de glucosa en
sangre se eleva a mas de 14 mmolfl (250 mg/fdl) durante |a administracion.

El lamado sindrome de realimentacion o la reposicién de pacientes desnutridos o criticos puede causar
hipocalemia, hipofosfatemia e hipomagnesemia. Es necesaria una estrecha vigilancia de los electrolitos séricos. Es
necesaria ia suplementacién adecuada de los electrolitos de acuerdo con las desviaciones de los valores normales.

Son necesarios los controles de las concentraciones de electrolitos séricos, el balance hidrico, el equilibrio acido-
base y de los recuentos de células sanguineas, el estado de la coagulacion y las funciones hepatica y renal.

Puede precisarse la sustitucién de electrolitos, vitaminas y oligoelementos segiin sea necesario.

Ya que Nutriflex Omega Special contiene zinc, magnesio, calcio y fosfato, se debe tener cuidado cuando se
administra conjuntamente con soluciones que contengan estos elementos.

Nutriflex Omega Special es un preparado de composicién compleja. Es, por lo tanto, totalmente desaconsejable
afadir otras soluciones (siempre que no se haya comprobado la compatibilidad. Ver Incompatibilidades).

Nufriflex Omega Special no debe ser administrado simultdneamente con sangre en el mismo equipo de infusion
debido al riesgo de pseudoaglutinacion (ver Interaccion con otros medicamentos y otras formas de Interaccion).

Al igual que con todas las soluciones intravenosas, especialmente para la nutricion parenteral, para la perfusién de
Nutrifiex Umega Special son necesarias precauciones asépticas estrictas.

Nifios y adolescentes
Actualmente no existe experiencia clinica sobre el uso de Nutriflex Omega Special en nifios y adolescentes.

Ancianos

Se aplica basicamente la misma dosis gue para los adultos, pero se debe tener precaucion en pacientes que sufran
enfermedades adicionales, como insuficiencia cardiaca o renal que pueden estar asociadas con frecuencia con la
edad avanzada,

Pacientes con digbetes mellitus o funcidn cardioca o renal alterada

Al igual que con todas las soluciones para la perfusion de grandes voliimenes, Nutriflex Omega Special debe
administrarse con precaucion a los pacientes con funcidn cardiaca o renal aiteradas.

Solo existe experiencia limitada de su use en pacientes con diabetes mellitus e insuficiencia renal,

{nterferencia con fgs pruehas de laboratorio.

El contenido graso puede interferir en algunas determinaciones de laboratorio (p. ej., bilirrubina, lactato
deshidrogenasa, saturacién de oxigeno] si la extraccion de sangre se ha realizado antes que las grasas se hayan
climinado de la sangre.

Interaccion con otros medicamentos y otras formas de infteraceién

Algunos medicamentos, como la insulina, pueden interferir con el sistema de la lipasa del organismo. Este tipo de
interaccidn, sin embargo, solamente parece ser de importancia clinica limitada.
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La heparina administrada en dosis clinicas produce una liberacion transitoria de Ia lipoproteina lipasa a la

circulacion. Esto puede provocar un aumento de la lipolisis plasmatica, sequida de una disminucién transitoria del
clearance de triglicéridos.

El aceite de soya contiene naturalmente vitaming K, Esto puede afectar los efectos terapéuticos de los derivados
cumarinicos. Por lo tanto, los pacientes tratados con estos farmacos deben ser monitoreados cuidadosamente.

Las soluciones que contienen potasio como Nutriflex Omega Special deben usarse con precaucién en pacientes que
reciben medicamentos que aumentan la concentracion sérica de potasio, come, por ejemplo, diuréticos ahorradores
de potasio {triamtereno, amilorida, espironclactona), inhibidores de Ia ECA {por ejemplo, captopril, enalaprii),
antagenistas del receptor de la angiotensina Il (por ejemplo, losartan, valsartan), ciclosporina o tacrolimus.

Los corticoesteroides y la ACTH estan asociados a la retencién de sodic y de fuidos. Debido al riesgo de
pseudoaglutinacion, Nutriflex Omega Special no debe administrarse simultdneamente con sangre en el mismo
equipo de perfusion (ver también Advertencias y precauciones especiales de empleo)

incompatibilidades
Nutriflex Omega Special no debe mezclarse con otros Medicamentos para los cuales no se ha documentado la
compatibilidad (Ver Precauciones especiales de eliminacién y otras instrucciones de manipulacién).

Nutriflex Omega especial no debe administrarse simultaneamente con sangre, ver Advertencias y precauciones
especiales de empleo e Interaccién con otros medicamentos y otras formas de Interaccidn.

Fertilidad, embarazo y lactancia
Embarazo

No existe o hay muy poca experiencia de la utilizacién de Nutriflex Omega Special en mujeres embarazadas. No

existen estudios adecuados en animales en relacién con la toxicidad reproductiva {ver Datos preclinicos sobre
seguridad).

La nutricién parenteral puede ser necesaria durante el embarazo. Nutriflex Omega Special s6lo debe administrarse
a mujeres embarazadas después de una cuidadosa consideracion.

Lactancia

Los componentes | metabolitos de Nutriflex Omega Special se excretan en la leche humana, pero no se espera que
los efectos terapéuticos afecten al recién nacido / lactante amamantado.

Sin embargo, no se recomienda que las madres amamanten a sus hijos si reciben nutricién parenteral.

Fertilidad
No hay datos sobre Jos efectos relativos al uso de Nutriflex Omega Special.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia especial de Nutrifiex Omeya sobre la capacidad para conducir y utilizar méquinas es nula o
insignificante.

Reacciones adversas

Los efectos secundarios pueden ocurrir incluso cuande se usan correctamente, respetando la dosificacion v
observando las restricciones e instrucciones de seguridad. La siguiente lista contiene un nimero de reacciones que
pueden estar relacionadas con ef uso del Nutriflex Omega Special.

{29405 OB -DERMAENMMAT
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Muy frecuentes: (2 1/10)

Frecuentes: (2 1/100, <1/10)

Poco frecuentes: (2 1 { 1,000, <1/100)

Raras: (= 110,000 y <1/1,000)

Muy raras: (<1 / 10,000)

Frecuencia no conocida: (la frecuencia no puede estimarse a partir de los datos d isponibles)

Trastornos sanguineos y del sistema linfatico

Raros: Hipercoagulabilidad
No conocidos: Leucopenia, trombocitopenia

Trastornos del sistema inmunoldgico

Raros Reacciones alérgicas {por ejemplo, reacciones anafilacticas,
erupcion cutdnea, edema de laringe, y edema oral o facial}

Trastornos metabélicos y nutricionales

Muy raros: Hiperlipidemia, hiperglucemia, acidosis metabdlica
Poco frecuentes: Pérdida de apetito.

La frecuencia de estos efectos adversos es dosis-dependiente y puede ser mayor bajo condiciones de sobredosis
lipidica absoluta o relativa.

Trastornos del sistema nervioso

Raros: Dolor de cabeza, somnolencia
Trastornos vasculares
Raros: Hipertensidn o hipotensién, rubefaccion

Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos
Raros: Disnea, cianosis

Trastornos gastrointestingles
Poco frecuentes: Nauseas, vomitos

Trastornos hepdticos y biliares
No conocidos: Colestasis.

Irastornos de la piel y tejido subcutdneo
Raros: Eritema, sudoracién

Trastornos musculoesqueléticos, del tejido conective v éseos
Raros: Dolor de espalda, huesos, pecho y regién lumbar

Trastornos generaies y condiciones def tugar de administracién

Raros: Elevacién de la temperatura corporal, sensacion de frio,
escatofrios
Muy raros: Sindrome de sobrecarga grasa (ver detalles mas abajo).

Si se presentan efectos secundarios, se debe detener la perfusion,

PRIOSEMA
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Si el nivel de triglicéridos supera los 11.4 mmolfl {1000 mg/dl} durante la infusion, la infusién debe ser detenida.

Con niveles superiores a 4.6 mmol/l (400 mg/dl}, se puede restablecer fa perfusion con una dosis reducida {ver
Advertencias y precauciones especiales de empleo).

5i la infusidn se reinicia, el paciente debe ser controlade cuidadosamente, especialmente al principio, y se debe
determinar los triglicéridos en suero a intervalos cortos.

informacién sobre ciertos efectos secundarios

Las nauseas, los vomitos y la falta de apetito son sintomas relacicnados a menudo con condiciones que indican la
nutricién parenteral o que pueden estar ascciades con la nutricién parenteral.

Sindrome de sobrecarga grosa

La capacidad alterada de eliminar triglicéridos puede llevar a un "sindrome de sobrecarga grasa” que puede ser
causado por una sobredosis. Deben observarse [os posibles signos de sobrecarga metabdlica. La causa puede ser
genética (metabolismo individualmente diferente) o el metabolismo de las grasas puede estar afectado por
enfermedades previas o en curso. Este sindrome también puede aparecer durante la hipertrigliceridemia grave,
incluso a la tasa de infusion recomendada, vy en asociacién con un cambio repenting en la condicidn clinica del
paciente, tal como deterioro de Ia funcion renal o infeccion. El sindrome de sobrecarga grasa se caracteriza por
hiperiipidemia, fiebre, infiltracion grasa, hepatomegalia con o sin ictericia, esplenomegalia, anemia, leucopenia,
trombocitopenia, alteraciones de la coagulacion, hemélisis y reticulocitosis, pruebas anormales de la funcién
hepatica y coma. Los sintomas suelen ser reversibles después de detener la perfusion de fa emulsion grasa.

Si aparecen signos de sindrome de sobrecarga grasa, (a infusién de Nutriflex Omega Special debe suspenderse
inmediatamente.
Nota:

Los pacientes deben informar a su médico o farmaceuta si observan cualquier efecto adverso no mencionado en
este prospecto.

Sabredosis
Sintomuas de sobredosis de liguidos y efectrofitos
Hiperhidratacidn, desequilibrio de electrolitos y edema puimonar.

Sintomas de sobredosis de aminodcidos
Perdidas renales de amincdcides con desequilibrios de aminoacidos consecutivos, nduseas, vomitos y escalofrios.

Sintomas de sobredosis de glucosa
Hiperglucemia, glucosuria, deshidratacion, hiperosmolaridad, coma hiperosmolar e hiperglucémico.

Sintomas de sobredosis de tipidos
Véase |a seccion "Reacciones adversas™.

Tratamiento

En caso de sobredosis, ia perfusion debe interrumpirse inmediatamente. Otras medidas terapéuticas dependen de
los sintomas y su gravedad. Si la perfusién después de que los sintomas hayan disminuido, es recomendable que la
velocidad de perfusion aumente de forma gradual con una monitorizacidn a intervalos frecuentes.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano o comunicarse con un Centro de
Toxicologia mas cercano.

Unidad Toxicoldgica def Hospital de Nifios Dr. Ricardo Gutiérrez
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{011) 4962-6666 [ 2247

Centro Nacional de Intoxicaciones Polictinico Prof. A. Posadas
(011) 4654-6648 [ 4658-7777

Centro Toxicolégico de la Facultad de Medicina (UBA)

(011) 4961-8447

Periodo_de validez

En un recipiente sin abrir
2 anos.

El producto no debe usarse més alld de la fecha de caducidad que figura en el etiquetado.

Después de quitar el envoltorio protector y mezclar ef contenido de fa bolsg.

La estabilidad quimica y fisicoguimica de la mezcla en uso de amincécidos, glucosa y grasa se determind en 7 dias
a2-8°Cy48horasa26°C

Después de agregar aditivos compatibles

Desde un punto de vista microbiclégice, el producto debe usarse inmediatamente después de agregar aditivos. Si

no se usa inmediatamente después de agregar aditivos, los tiempos de conservacién y las condiciones de
almacenamiento antes del uso son responsabilidad del usuario.

Tras la apertura (puncion en el puerto de perfusion}
La emulsion tiene que ser utilizada inmediatamente después de la apertura del envase.

Precauciones especiales de conservacion

No almacenar por encima de 25 °C y al abrigo de la luz. No congelar. Si se congela accidentalmente, deseche Ia
bolsa.

Mantenga las bolsas en e} embalaje exterior para protegerlas de la luz.

Precauciones especiales de eliminacion y otras instrucciones de manipulacion
No hay requisitos especiales necesarios para la eliminacién.

Los medicamentos de nutricién parenteral deben verificarse visualmente para detectar dafios, decoloracion e
inestabilidad de la emulsién antes de su uso.

No usar bolsas dafadas. El envoltorio protector, la bolsa y 1a costura desprendible entre las camaras deben estar
intactas.

Utilice unicamente bolsas si las que las soluciones de aminoacidos y glucosa son claras e incoloras a amarillo
palido y la emulsion grasa es homogénea y tiene un aspecto blanco lechoso. No usar si [as solucicnes contienen
particulas. No utilizar después de mezclar las tres camaras si la emulsiéon muestra decoloracién o signos de
separacion de fases (gotas de aceite, pelicula de aceite).

Interrumpir inmediatamente la perfusion en caso de decoloracién de la perfusidn o signos de separacion de fases.

Antes de abrir el envolterio protector, verifique el color del indicador de oxigeno (ver 1a figura en Tipo y contenido
de envase).

No usar si el indicador de oxigeno es rosado.
Usar solamente cuando el indicador de oxigeno sea amariilo.

5 Sy
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Preparacién de la emulsion mezelada:

Retire la bolsa de su envoltorio protector y proceda de la siguiente manera:

— Coloque la bolsa sobre una superficie firme y plana

— Presione la camara superior izquierda contra la costura desprendible para mezclar la glucosa con los
aminoacidos. Luego presione la camara superior derecha contra la costura desprendible para agregar la emulsion
grasa. Mezcle completamente el contenido de la bolsa.

La mezcla es una emulsion homogénea blanco lechosa de aceite en agua.

Preparacion para la infusion:

La emulsion siempre debe llevarse a temperatura ambiente antes de comenzar la infusion.

— Doble la bolsa y cuélguela en el pedestal de infusion mediante la argolla central para colgar

— Retire |a tapa protectora de del puerto de infusion y lleve a cabo la infusion mediante la técnica de infusion
habitual.

Para un tnico uso. Deseche los envases y la solucion no utilizada para perfusion después de su uso.
Los envases parcialmente utilizados no deben volver a conectarse a un sistema de perfusion.

Si se utilizan filtros, deben ser permeables a los lipidos (tamafio de poro > 1,2 um).

Presentaciones
Nutriflex Omega Special se presenta en bolsas flexibles de poliamida/polipropileno de 3 camaras con los siguientes
contenidos:

- 625 ml (250 ml solucion de aminoacidos de + 125 ml emulsion de grasa + 250 ml solucion de glucosa)

- 1250 ml (500 ml de solucion de aminoacidos + 250 ml de emulsion grasa + 500 ml de solucion de glucosa)

- 1875 ml (750 ml de solucion de aminoacidos + 375 ml de emulsion de lipidos + 750 ml de solucion de glucosa)
- 2500 ml (750 ml de solucion de aminoacidos + 500 ml de emulsion grasa + 1000 ml de solucion de glucosa)

Envoltorio Incisién de
protector apertura —‘

Indicador de oxigeno Absorbedor de oxigeno

La bolsa multicamara esta acondicionada en una sobrebolsa protectora. Se coloca un absorbente de oxigeno y un
indicador de oxigeno entre la bolsa y la sobrebolsa; la bolsa con el absorbente de omeno estahecha de material
inerte y contiene hidroxido de hierro.
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Las dos camaras superiores se pueden conectar a la cdmara inferior abriendo la costura intermedia (costura
desprendible).

El disefio de la bolsa permite mezclar aminoacidos, glucesa, lipidos y electrolitos en una sola camara. La apertura
de la costura conduce a una mezcla estéril y a la formacién de una emulsién.

Los diferentes tamafios de envases estan disponibles en las siguientes presentaciones: Bolsas de 625 ml x 5
unidades, Bolsas de 1250 ml x 5 unidades, Bolsas de 1875 ml x 5 unidades y Bolsas de 2500 ml x 5 unidades.

MANTENGA ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINGS

Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud
Certificado N° 57.106

Fabricade por:

B. Braun Medical AG
Carl-Braun Strasse 1

34209 Melsungen. Alemania

Importado por:

B. Braun Medical S.A.

J.E. Uriburu 663 Piso 6° (C.A.B.A)

Director Técnico: Mariano Peralta - Farmacéutico
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