DISPOSICION Ne 7 9 g 4_

BUENOS AIRES, | ° MOV 0%

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-008912-14-1 del Registro
de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma BAXTER HEALTHCARE
CORPORATION (USA) representada por BAXTER ARGENTINA S.A., solicita
la aprobacion de nuevos proyectos de prospgctos para la Especialidad
Medicinal denominada OLICLINOMEL N4-550 E ~ OLICLINOMEL N5-800 E
- OLICLINOMEL N6-900 E — OLICLINOMEL N7-1000 E - OLICLINOMEL N8-
800 / AMINOACIDOS‘ - GLUCOSA -~ CALCIO - LIPIDOS, Forma
farmacéutica:*EMULSIONl INYECTABLE PARENTERAL DE GRAN VOLUMEN,
aprobada por Certificado N° 50.880.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los
alcances de las normativas vigentes, Ley de Medicamentos 16.463,
Decreto 150/%2 y la Disposicién N°: 5904/96.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones

de los datos caracteristicos correspondientes a un certificado de

Especialidad Medicinal otorgado en los términos de la Disposicion ANMAT
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“es“f"“‘ DISPOSICION N 791 4
Secnetanca de Politicas,

Regalacicn ¢ Tnotitatos
ANNAT.
N6 5755/96, se encuentran establecidos en la Disposicion ANMAT No
6077/97. |
Que a fojas 346 obra el informe técnico favorable de la
Direccién de Evaluacién y Registro de Medicamentos.
Quetse actia en virtud de las facultades conferidas por los

¥

Decretos Nros.: 1.490/92 y 1886/14.

Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
| MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°, - Autorizase el cambio de prospectos presentado para la
Espgcialidad A Medicinal denominada OLICLINOMEL N4-550 E -
OLICLINOMEL N5-800 E - OLICLINOMEL N6-900 E - OLICLINOMEL N7-
1000 E - OLICLINOMEL N8-800 / AMINOACIDOS - GLUCOSA - CALCIO -
LIPIDOS, Forma farmacéutica: EMULSION INYECTABLE PARENTERAL DE
GRAN VOLUMEN , aprobada por Certificado N© 50.880 y Disposicion N©
2915/03, prorpiedad de la firma BAXTER HEALTHCARE CORPORATION
(USA) representada por BAXTER ARGENTINA S.A., cuyos textos constan

de fojas 166 a 345.
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ARTICULQO 2°. - Sustituyase en el Anexo II de la Disposicidn autorizante
ANMAT N© 2915/03 los prospectos autorizados por las fojas 166 a 177,
202 a 213, 238 a 249, 274 a 285 y 310 a 321, de las aprobadas en el
articulo 19, los que integraran el Anexo de la presente.

ARTICULO 30, - Acéptase el texto del Anexo de Autorizacidon de
modificaciones el cual pasa a formar parte integrante de la presente
disposicidn y el que debera agregarse al Certificado N© 50.880 en los
términos-de la Disposicion ANMAT N° 6077/97.

ARTICULO 40, -' Registrese; por Mesa de Entradas notifiquese al
interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente
disposicidn conjuntamente con los prospectos y Anexos, girese a la
Direccion de Gestidn de i.nformacic’m técnica a los fines de confeccionar el

legajo correspondiente, Cumplido, Archivese.

EXPEDIENTE N°© 1-0047-0000-008912-14-1
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ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES
El Administrador Nacional de la Administracidn Nacional de Medicamentos,

Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT), autorizd mediante Disposicion

Autorizacién de Especialidad Medicinal N° 50.880 y de acuerdo a lo
solicitado por la firma BAXTER HEALTHCARE CORPORATION (USA)
representada ”por BAXTEF{ ARGENTINA S.A., del producto iﬁscripto en el
registro de Especialidades Medicinales (REM) bajo:

Nombre comercial / Genérico/s: OLICLINOMEL N4-550 E - OLICLINOMEL
N5-800 E - OLICLINOMEL N6-900 E - OLICLINOMEL N7-1000 E -
OLICLINOMEL N8-800 / AMINOACIDOS - GLUCOSA - CALCIO - LIPIDOS,
Forma farmacét:ltica: EMULSION INYECTABLE PARENTERAL DE GRAN
VOLUMEN.-

Disposicién Autorizante de la Especialidad Medicinal N© 2915/03.

Tramitado por expediente N° 1-47-0000-013978-02-4.

DATO A MODIFICAR DATO AUTORIZADO MODIFICACION
HASTA LA FECHA AUTORIZADA
Prospectos. Anexo de Disposicidn |Prospectos de fs. 166 a
N° 1532/14. 345, corresponde

desglosar de fs. 166 a
177, 202 a 213, 238 a
249, 274 a 285 y 310 a
321.
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El presente soOlo tiene valor probatorio anexado al certificado de
Autorizacién antes mencibnado.

Se extiende el presente Anexo de Autorizacion de Modificaciones del REM
a la firma BAXTER HEALTHCARE CORPORATION (USA) reprg}g{.‘gp\tada por
BAXTER ARGENTINA S.A., Titular del Certificado de Autorizacion NO

. 19 Nov 204
50.880 en la Ciudad de Buenos Aires, a [0S diasS......ccoevvvennens ,d€l mes

Expediente N° 1-0047-0000-008912-14-1
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Oliclinomel N4-550E

Proyecto de prospecto

Oliclinomel N4-550 E
Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos

Emulsi6n inyectable parenteral de gran volumen con electrolitos en bolsa de tres compartimentos

Via intravenosa central o periférica

Industria Francesa / Belga

Uso hospitalario exclusivo - Uso profesional exclusivo

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA
Composicion de una bolsa de 1004 ml:

Los principios activos de cada bolsa de emulsion reconstituida son los siguientes:

Venta Bajo Receta

Principios activos Compartimento de la | Compartimento de | Compartimento de
emulsién de lipidos la solucidn de la solucién de
(200 ml) aminoacidos glucosa
(400 ml) (400 ml)
Aceite de oliva refinado
+ aceite de soja refinado* 20,00 g
L- Alanina 456¢g
L-Arginina 253¢
Glicina 227¢g
L-Histidina 1,06 g
L-Isoleucina 1,32 g
L-Leucina 1,6lg
L-Lisina 1,28 ¢
{como lisina clorhidrato) (1,60 g)
L-Metionina 088¢g
E-Fenilalanina 1,23 g
L-Prolina 1,50 g
L-Serina L,L10g
L-Treonina 092¢g
L-Triptéfano 040 g
L-Tirosina 0,09g
L-Valina 1,282
Acetato sddico. 3H,O 098¢
Glicerofosfato sédico. SH,O 2,l4¢g
Cloruro potasico 1,L19g
Cloruro magnésico. 6H,0 045g
Glucosa anhidra 80,00 g
{como glucosa monochidrato) (88,00 g)
Cloruro célcico. 2H,0 030g
Excipientes:
Lecitina de huevo purificada 1,20 g
Glicerol 225¢g
Oleato sodico 0,03g
Hidréxido sodico ¢.s. pH
Acido acético c.s. pH
Acido clorhidrico c.s. \ pH
Agua para inyeccién c.s.p. 200 ml 400 ml 400 ml
*Mezcla de aceite de oliva refinado (aproximadamente el 80%) y aceite de soja refinadd, (aproximadamente el 20%)
)
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Oliclinomel N4-550E

Una vez que se haya mezclado el contenido de los tres compartimentos, la mezcla ternaria de cada un

Proyecto de prospecto

diferentes presentaciones de bolsa proporciona lo siguiente;

de las—*
el w0}
~_/
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™
Por bolsa 1000 ml 1500 ml 2000 ml 2500 1N 7~
Nitrégeno (g) 3,6 54 7.3 9, N
Amino4cidos (g) 22 33 44 55 IR
Glucosa (g) 80 120 160 200
Lipidos (g) 20 30 40 50
Calorias totales (kcal) 610 910 1215 1520
Calorias no proteicas (kcal) 520 780 1040 1300
Calorias de glucosa (kcal) 320 480 640 800
Calorias de lipidos (kcal) 200 300 400 500
Relacion calorias no 144 144 144 144
proteicas/nitrdgeno (kcal/g N)
Sodio (mmol) 21 32 42 53
Potasio (mmol) 16 24 32 40
Magnesio (mmol) 2,2 3,3 4.4 5,5
Calcio (mmol) 2 3 4 5
Fosfato (mmol)** 8.5 13 17 21
Acetato {(mmol) 30 46 61 76
Cloro {mmol) 33 50 66 83
pH 6 6 6 6
Osmolaridad (mQOsm/[) 750 750 750 750

** [ncluye los fosfatos proporcionados por la emulsion lipidica

CODIGO ATC

Grupo farmacoterapéutico: Solucién para nutricion parenteral/mezclas

BO5SBAIO

ACCION TERAPEUTICA

Solucién para nutricién parenteral de aporte protéico, glucidico y lipidico. La mezcla proporciona un aporte de

nitrégeno y energia.

INDICACIONES

Nutricién parenteral para adultos y nifios de mas de 2 afios de edad, cuando es imposible, insuficiente o esta
contraindicada la nutricion oral o enteral.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS Y PROPIEDADES

Propiedades farmacodinamicas

Es una mezcla ternaria que permite mantener el equilibrio de nitrégeno/energfa a partir de la fuente de nitrogeno (L-
aminoécidos) y de energia en forma de glucosa y éacidos grasos esenciales. Ademds, esta formulacion contiene
electrolitos.

La solucién de aminoécidos contiene 15 L-aminoécidos (incluidos 8 amino4cidos gsenciales) que son indispensables
para la sintesis de proteinas.

Los aminodcidos también representan una fuente de energia, dando lugar su oxidation a la excrecion de nitrégeno
en forma de urea.

El perfil aminoacidico es el siguiente:
aminodcidos esenciales/faminoacidos totales: 40,53%
aminodacidos esenciales (g)/nitrégeno total (g): 2,5
amino4cidos ramificados/aminoécidos totales: 19%
La fuente de carbohidratos es la glucosa (80 g/l).

/
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La emulsidn lipidica es una combinacidn de aceite de oliva refinado y aceite de soja refinado (relacion 80/20), cbir
siguiente distribucin aproximada de 4cidos grasos:
15% de acidos grasos saturados

65% 4cidos grasos monoinsaturados

20% de acidos grasos esenciales polinsaturados

La relacidén de fosfolipidos/triglicéridos es de 0,06.

El contenide moderado en acidos grasos esenciales, mejora el estado de sus derivados superiores mientras corrigen
la deficiencia de 4cidos grasos esenciales.

F1 aceite de oliva contiene una cantidad importanie de alfatocoferol, el cual, combinado con una moderada toma de
acidos grasos esenciales poliinsaturados, contribuye a mejorar el estado de vitamina E y reduce la peroxidacién
lipidica. '

. Propiedades farmacocinéticas

Los componentes de la emulsién para perfusion (aminoécidos, electrolitos, glucosa y lipidos) se distribuyen,
metabolizan y eliminan de la misma manera que si se¢ administraran por separado.

Las propiedades farmacocinéticas de los aminoécidos administrados por via intravenosa son béasicamente las mismas
que las de los aminoacidos ingeridos por via oral. Sin embargo, los amino4cidos procedentes de las proteinas
alimentarias pasan primero por la vena porta antes de alcanzar la circulacion sistémica.

La tasa de eliminacién de emulsiones lipidicas depende del tamafio de las particulas. Las particulas lipidicas
pequefias parecen retrasar el clearance a la vez que incrementan la lipélisis debida a la lipasa de lipoproteinas.

El tamafio de las particulas lipidicas de la emulsién que aparecen en OLICLINOMEL estd préximo al de los
quilomicrones y esta emulsi6n tiene, por lo tanto, una tasa de eliminacidn similar.

DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD

No se han realizado estudios preclinicos sobre el producto terminado OLICLINOMEL.

Sin embargo, los estudios preclinicos realizados utilizando las soluciones de aminoacidos y glucesa de
formulaciones de OLICLINOMEL con’ diferentes composiciones cualitativas y concentraciones no han revelado
ninguna toxicidad especifica.

Los estudios de toxicidad preclinicos realizados con la emulsion lipidica de OLICLINOMEL han identificado
cambios asociados habitualmente a ingestas elevadas de emulsiones lipidicas: higado graso, trombocitopenia y
colesterol elevado.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Posologia

La dosificacion dependera del gasto energético y del estado clinico del paciente, su peso corporal y de su capacidad
para metabolizar los componentes de OLICLINOMEL, asi como de la energia o de las proteinas adicionales
administradas por via oral o enteral. Por tanto, debe elegirse el tamafio de la bolsa apropiado

La administracién debe continuar mientras las condiciones clinicas del paciente lo requieran.
En adultos

Requisitos S
Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,16 a 0,35 gkg/dia (aproximadamente de 1 a 2 g de
aminoacidos/kg/dia). Las necesidades de energfa variaran dependiendo de estad@(ﬁutgﬁonal del paciente y del
nivel de catabolismo. En promedio, son de 25 a 40 kcal/kg/dia. \\eﬁ(\ & N2 &Q
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Dosis mdxima diaria
La dosis maxima diaria es de 40 ml/kg de peso corporal (equivalente a 0,88 g de amino4cidos, 3,2 g de glucosa, 0,8
g de lipidos, por kg) es decir, 2.800 ml de 1a emulsién para perfusion para un paciente que pese 70 kg.

En niiios de mas de dos aiios de edad
No se han realizado estudios con poblaciones pedidtricas.

Requisitos

Las necesidades promedio de nitrgeno son de 0,35 a 0,45 g/kg/dia (aproximadamente de 2 a 3 g de
aminoacidos/kg/dia). Las necesidades de energia variardn dependiendo de la edad del paciente, de su estado
nutricional y del nivel de catabolismo. Suelen oscilar entre 60 y 110 kcal/kg/dfa.

Posologia
La dosis se basa en la ingesta de liquidos y las necesidades diarias de nitrégeno.
Estas ingestas se deben ajustar teniendo en cuenta el estado de hidratacion del nifio.

Dosis maxima diaria :

La dosis maxima diaria es de 100 ml’kg de peso corporal (equivalente a 2,2 g de aminodcidos, 8 g de glucosa,
2 g de lipidospor kg de peso corporal).

Como regla general, evite dosis que superen los 3 g/kg/dia de aminodcidos y/o 17 g/kg/dia de glucosa y/o 3 g/kg/dia
de lipidos, excepto en casos especiales.

Forma de administracion:
Después de abrir la bolsa, €l contenido debe usarse inmediatamente. La bolsa abierta no debe guardarse nunca para

su administracion posterior.

Para un solo uso. Debera desecharse todo preducto no utilizado, los materiales que hayan estado en contacto con €l
y todos los dispositivos necesarios. No almacene bolsas parmalmente empleadas y deseche todos los dispositivos
después de su uso.

PERFUSION INTRAVENOSA A TRAVES DE UNA LINEA VENOSA CENTRAL O PERIFERICA

La duracion recomendada de la perfusion de nutricion parenteral es de 12 a 24 horas

La tasa de flujo de administracion se debe ajustar teniendo en cuenta la dosis qué se estd administrando, las
caracteristicas de la mezcla final que se estd infundiendo, el volumen diario de administracién y la duracién de la
perfusion (Ver "Advertencias y precauciones especiales de empleo).

Normalmente, la tasa de flujo deberia aumentar gradualmente durante la primera hora

Velocidad mdxima de perfusion
Como regla general, no se deben administrar més de 3 ml/kg/hora de la emulsion para perfusion, es decir: 0,06 g de
aminoacidos, 0,24 g de glucosa y 0,06 g de lipidos / kg de peso corporal / hora.

INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION

a.dpertura

Retire la sobrebolsa protectora.

Deseche la bolsita absorbente de oxigeno tras retirar la sobrebolsa.

Compruebe la integridad de la bolsa y las juntas de sellado no permanentes.

Utilice el producto sélo si:

la bolsa no estd dafiada, si los sellados no permanentes estin intactos (p.,ej. no estdn mezclados los contenidos de los tres
compartimentos) y si la solucién de amineécidos y de glucosa estin trapsparentes, incoloras o ligeramente amarillentas,
practicamente libres de particulas visibles y si la emulsién de lipidos es un liquido homogéneo de aspecto lechoso.

Verifique que emulsién para perfusion final no muestre evidencia de sepayacion entre lgs fases
&P g®
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Proyecto de prospecto

Romper desde la parte superior
para abrir la sobrebolsa.

Levante la zona del colgador para
retirar la solucion de la parte
superior de la bolsa. Enrolle
firmemente la parte supertor de la
bolsa hasta que se abran

Retire la parte frontal de la
sobrebolsa para acceder a la bolsa
de OLICLINOMEL. Deseche la
sobrebolsa y el sobrecito con
absorbente de oxigeno.

5.

Mezcle el contenido invirtiendo la
bolsa al menos 3 veces. Asegirese
de que la mezcla sea homogénea,
sin evidencia de separacidn de
fases.

Coloque la bolsa sobre una
superficie horizontal y limpia con
el asa frente a usted.

Lo ’
Cuelgue la bolsa. Gire el protector
para retirarlo del puerto de
administracién. Inserte firmemente
el espigo para la conexion.

completamente los sellos
(aproximadamente a la mitad).

b.Mezclado de las soluciones y de la emulsion

Asegurese de que el producto se encuentra a temperatura ambiente cuando-rompa las juntas de sellado no
permanentes.

Enrolle manualmente la bolsa sobre si misma, comenzando por su parte superior (extremo del colgador). Las juntas
de sellado no permanente desapareceran del lado préximo a las entradas. Contin(e enrollande hasta que se
abran las juntas de sellado a lo largo de su longitud. Mezcle el centenido invirtiendo la bolsa al menos 3 veces.

¢.Preparacion de la perfusion

Se deben observar condiciones asépticas.

Cuelgue la bolsa.

Retire el protector de plastico de la salida de administracion.

Inserte firmemente €] punzdn del equipo de perfusién en la salida de administracién,

d Adiciones

La bolsa tiene suficiente capacidad para que se afiadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos. Cualquier adici6én
(incluidas vitaminas) debe realizarse en la mezcla reconstituida (una vez que se han abierto las juntas de sellado no
permanentes y se ha mezclado el contenido de los tres compartimentos).

También se pueden afladir vitaminas al compartimento de glucosa antes de reconstituir la mezcla (antes de abrir las
juntas de sellado no permanentes y antes de mezclar las soluciones y la emulsion)

Al realizar adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la mezcla antes de administrarla a través de una vena
periférica.

OLICLINOMEL se puede complementar con:

- Electrolitos: tome en cuenta los electrolitos que ya se encuentran
una cantidad total de electrolitos de 150 mmaol de sodio, 150 mmol
calcio por litro de la mezcla ternaria.

- Fosfato organico: se ha demostrado su estabilidad cuando se afiaden chmo méxnmg \A&ﬁz{no\t@arbbolsa
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Las adiciones deben ser realizadas por una persona calificada en condiciones asépticas.

Estas adiciones se realizan en el puerto de inyeccion empleando una aguja:
- Prepare el lugar de inyeccion,

- Perfore el puerto de inyeccion y realice la inyeccidn

- Mezcle el contenido de la bolsa y los aditivos.

e.Administracién

Administre el producto (nicamente después de haber roto los sellados no permanentes entre los tres compartimentos
v de gque se hayan mezclado los contenidos de los tres compartimentos.

Asegurese de que la emulsion final para infusién no muestra ninguna separacién de fases.

Tras la apertura de la bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente y nunca debe almacenarse para perfusiones
posteriores.

Unicamente para un solo uso.

No vuelva a conectar una bolsa a medio utilizar

Cualquier producto no utilizado o material sobrante y todos los dispositivos deben ser desechados.

No conecte las bolsas en serie con el fin de evitar la posibilidad de embolias gaseosas debidas al aire de la primera
bolsa.

Apariencia antes de la reconstitucién:

La emulsién de lipidos es un liquido homogéneo con apariencia lechosa.
La solucién de aminoacidos v ia solucién de glucosa son transparentes e incoloras o bien ligeramente amarillentas.

Apariencia después de la reconstitucion:
Liquido homogéneo con apariencia lechosa.

CONTRAINDICACIONES
El uso de OLICLINOMEL esta contraindicado en las situaciones siguientes:

- en neonatos prematuros, bebés y nifios de menos de 2 afios de edad, ya que la relacién de calorias-nitrégeno
y la energia que se suministra son inadecuadas.

—  -hipersensibilidad conocida a las proteinas del huevo o soja, mani, o a componentes del envase, o a alguno
de los principios activos o excipientes.

- -anomalias congénitas del metabolismo de aminoécidos.

~  -hiperlipidemia grave o alteraciones graves del metabolismo lipidico caracterizado por hipertrigliceridemia.

— -hiperglucemia grave.

—  -concentracién plasmética patolégicamente elevada y patologica de sodio, potasio, magnesio, calcio y/o
fosforo.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO

"En caso de que usied experimente un efecto indeseable que en su opinién ha sido provocado o agravado por
el uso de este medicamento, comuniqueselo a su médico o farmacéutico y solicite que sea reportado a la
autoridad sanitaria."

- La administracién excesivamente rapida de soluciones de Nutricién Parenteral Total (NPT) puede tener
consecuencias graves o letales.

- La perfusién se debe detener inmediatamente si aparece cualquier signo o sintoma de reaccién alérgica
{como broncoespasmo, sudoracién, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones cutdneas o disnea). Este
medicamento contiene aceite de semilla de soja y fosfatidas del huevo. Las proteinas de la soja y del huevo
pueden causar reacciones de hipersensibilidad. Se han observado reacciones alérgicas cruzadas entre las
proteinas de la soja y del mani.

- Al comenzar una perfusién intravenosa, es necesario realizar una supervision clinica especifica.

—  El desequilibrio hidrico y electrolitico, los estados|de sobrecarga de fluidos y los trastornos metabdlicos
graves deben corregirse antes de empezar la perfusiop. &0 A0

— Al realizar las adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la a a@%s de administrarla. La mezcla
obtenida debe administrarse por via venosa central o ‘periféricagdn fqnfgé @& la osmolaridad final. Si la
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mezcla final administrada es hipertonica, puede provocar la irritacion de la vena si se realiza a trayés de
una vena periférica. 5

— Aunque el medicamento contiene en forma natural oligoelementos y vitaminas, sus concentracion “?'s
insuficientes para satisfacer los requerimientos orgénicos, lo que hace necesario afadir estos elemeé .?65;—-
para prevenir la aparicion de deficiencias. Lea las instrucciones para realizar dichas adiciones (V\el:
"Instrucciones de uso y manipulacién”

— Cuando se administre por vena periférica se puede producir una tromboflebitis. El punto de insercidn del
catéter debe controlarse a diario en busca de signos de tromboflebitis.

- Se debe tener precaucion en la administracién de OLICLINOMEL a pacientes con la osmolaridad
incrementada, insuficiencia adrenal, insuficiencia cardiaca o disfuncion pulmonar.

- La realimentacion de pacientes severamente desnutridos puede ocasionar el sindrome de realimentacidn,
caracterizado por el transporte de potasio, fésforo y magnesio intracelular cuando el paciente pasa a un
estado anabolico. También se pueden desarrollar deficiencia de tiamina y retencién de fluidos. Un control
cuidadose y un aumento lento de la ingesta de nutrientes mientras se evita la sobrealimentacién pueden
prevenir estas complicaciones. Este sindrome se ha documentado con productos similares.

- En caso de hiperglucemia, es necesario ajustar la velocidad de infusién de OLICLINOMEL y/o
administrar insulina.

- Se debe analizar periédicamente la concentracion sérica de triglicéridos y la capacidad del cuerpo para
eliminar lipidos.

- No debe afiadirse ningn medicamento o substancia a ningiin componente de la bolsa ni a la emulsidn
reconstituida sin confirmar primero la compatibilidad y la estabilidad de la preparacién resultante {en
particular, la estabilidad de la emulsién lipidica), ya que la formacion de precipitados o la desestabilizacién
de la emulsién lipidica pueden provocar una oclusién vascular (Ver “incompatibilidades”).

- Las infecciones y sepsis en el acceso vascular son complicaciones que pueden producirse en pacientes que
reciben formulaciones parenterales, por mantenimiento inadecuado de los catéteres o por soluciones
contaminadas. Factores tales como la inmunosupresion, hiperglicemia, mala nutricién y/o enfermedades
subyacentes pueden predisponer a los pacientes a complicaciones infecciosas.. Un control cuidadoso de los
signos, los sintomas y de los resultados de anlisis de laboratorio en busca de la posible aparicién de
fiebre/escalofrios, leucocitosis, complicaciones técnicas con el dispositivo de acceso e hiperglucemia
pueden ayudar a reconocer precozmente las infecciones.. La aparicion de complicaciones sépticas puede
reducirse haciendo un mayor énfasis en la adopcion de “técnicas asépticas” durante la implantacién y
mantenimiento del catéter, asi como durante la preparacion de la férmula nutricional.

- Se debe usar con precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica severa

- Pueden producirse complicaciones metabélicas si la ingesta de nutrientes no estd adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabélica de cualquier componente de la dieta administrada no
es evaluada con precisién. Los efectos metabélicos adversos pueden surgir de la administracion de
nutrientes inadecuados o excesivos o de la composicion de una mezcla inadecuada para las necesidades de
un paciente en particular.

- Supervise ¢l equilibrio hidroelectrolitico, la osmolaridad y los triglicéridos séricos, el equilibrio 4cido/base,
la glucosa en sangre, las pruebas hepéticas, renales y de coagulacion y el recuento sanguineo, incluidas las
plaquetas, durante todo el tratamiento.

- Se debe analizar periddicamente la concentracion sérica de triglicéridos y la capacidad del cuerpo para
eliminar lipidos.

- Las concentraciones de triglicéridos séricos no debe superar los 3 mmol/l durante la infusién. Estas
concentraciones no deberan determinarse antes de un minimo de 3 horas de perfusién continua.

- Si se sospecha alguna anomalia en el metabolismo lipidico, se recomienda realizar pruebas todos los dias,
midiendo los triglicéridos séricos transcurridas 5 o 6 horas desde que se ha interrumpido la administracion
de lipidos. En adultos, el suero debe haberse aclarado en menos de 6 horas tras finalizar la perfusién de la
emulsion lipidica. La siguiente perfusién sélo se debe administrar cuando las concentraciones séricas de
triglicéridos hayan vuelto a los valores normales.

- Pueden producirse complicaciones metabdlicas si la ingesta de nutrientes no estd adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabdlica de cualquier componente de la dieta administrada no
es evaluada con precisién. Los efectos metabdlicos adversos pueden surgir de la administracién de
nutrientes inadecuados o excesivos o de la composicién de una mezcla inadecuada para las necesidades de
un paciente en particular.

- Se han descrito casos de “Sindrome de sobrecarga de grasas” con productos similares. Este sindrome puede
ser causado por una administracion inapropjada (por ejemplo: solgedogis y/o velocidad de infusién mayor a
la recomendada, Ver “Sobredosis); sin etpbargo, los sj D% %ﬂmas de este sindrome también

pueden producirse administrando el producto d%\ﬁ@e%d on. s’ instrucciones. Una reduccién o

U
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limitacion de la capacidad de eliminacién de los lipidos que contiene QLICLINOMEL acompaiiad
de un clearance renal prolongado puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de grasas”™.
sindrome es asociado con un deterioro repentino de Ia condicion clinica del paciente y se caract f'“
por signos tales como fiebre, anemia, leucopenia, trombocitopenia, trstornos de la coagulac'fm,
hiperlipidemia, infiltracién hepética de grasas (hepatomegalia), deterioro de la funcion hepétlca,
manifestaciones del sistema nervioso central (por ejemplo: coma). El sindrome usualmente es
reversible cuandose detiene la infusion de la emulsién lipidica. No conecte bolsas en serie con el fin de
evitar posibles embolias gaseosas debidas al gas residual contenido en la bolsa primaria.

Insuficiencia Hepdtica

Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica severa, incluyendo colestasis o enzimas hepéticas
elevadas, debido al riesgo de desarrollar 0 empeorar trastornos neurolégicos asociados con la hiperamenemia. Es
necesario realizar pruebas clinicas y analiticas con regularidad, especialmente de glucosa en sangre, de electrolitos y
de triglicéridos.

Insuficiencia Renal

Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia renal, sobre todo si existe hipercalemia, debido al riesgo de
desarrollar o empeorar acidosis metabdlica e hiperazoemia si no se esta realizando la eliminacion extrarrenal. En
estos pacientes se debe vigilar estrechamente los fluidos, los triglicéridos y los electrolitos.

Sistema Endécrino y Metabolismo

Utilicese con precaucidn en pacientes con:

Acidosis metabdlica. No se recomienda la administracion de carbohidratos si existe acidosis lactica. Deben
realizarse pruebas clinicas y analiticas con regularidad.

Diabetes mellitus: Vigile las concentraciones de glucosa, glucosuria, cetonuria y, si corresponde, ajuste la
dosificacion de insulina.

Hiperlipidemia debida a la presencia de lipidos en la emulsion para perfusion. Deben realizarse pruebas clinicas y
analiticas con regularidad.

Trastornos del metabalismo de los aminoéacidos.

Trastornos Hematoldgicos
Utilicese con precaucién en pacientes con trastornos de la coagulacién y anemia. Es necesario supervisar
estrechamente el recuento sanguineo y los pardmetros de coagulacion.

Precauciones especiales en pediatria

Cuando se administra en nifios mayores de 2 afios, es esencial utilizar una bolsa de un volumen correspondiente a la
dosis diaria.

Se requiere siempre el suplemento con oligoelementos y vitaminas. Se deben utilizar las formulaciones pediatricas.

INTERACCION CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

No se han realizado estudios de interacciones.

No debe administrarse ceftriaxona junto con soluciones intravenosas que contengan calcio, incluyendo Oliclinomel,
a través de la misma via de infusion,(por ejemplo: administracion en Y) debido al riesgo de precipitacion de la
cefiriaxona con la sal de calcio.

Si se utiliza la misma linea de infusién para administracién secuencial, la linea debe ser lavada a exhaustivamente
con un fluido compatible entre infusiones.

OLICLINOMEL contiene vitamina K, presente de forma natural en emulsiones lipidicas. No es de esperar que la
cantidad de vitamina K en las dosis recomendadas de OLICLINOMEL influya sobre el efecto de los derivados
cumarinicos.

&©
Debido al contenido de potasio de OLICLINOMEL, se deben toma precaucnone§pé \ e&%n&)acxentes tratados
con diuréticos ahorradores de potasio (p.ej.. amilorida, espironolactona, tr ores de la enzima
convertidora de la angiotensina (ECA), antagonistas de los receptores de la aé”glqpﬁém%bﬁ' 0 &q@mmunosupresores
tacrélimus y ciclosporina, debido al riesgo de hipercalemj <@ (W <4
% e.d@ & P
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perfusion, debido a la posibilidad de pseudoaglutinacion,

Los lipidos que contiene esta emulsion pueden interferir en los resultados de ciertos analisis de laboratorio (por
¢jemplo, bilirrubina, lactatodeshidrogenasa, saturacion de oxigeno hemoglobina sanguinea) si se toma la muestra de
sangre antes de que se hayan eliminado los lipidos (en general, éstos se eliminan cuando ha transcurrido un periodo
de 5 o 6 horas desde que se interrumpié la administracion de lipidos).

INCOMPATIBILIDADES

No debe afiadirse otro medicamento o farmaco a ninguno de los tres componentes de la bolsa o a la emulsion
reconstituida, sin primero confirmar su compatibilidad y estabilidad de la preparacion resultante (en particular la
estabilidad de la emulsion lipidica o formacidn de precipitados).

Como con cualquier mezcla de nutricién parenteral, se deben considerar la proporcién de Calcio y Fosfato. La
adicién en exceso de Calcio y Fosfato, especialmente en la forma de sales minerales, puede resultar en la formacion
de precipitados de fosfato de calcio. Las soluciones intravenosas que contienen calcio, como OLICLINOMEL, no
deben coadministrarse con cefiriaxona a través de la misma linea de infusién (por ejemplo: administracion en Y)
debido a] riesgo de precipitacion de sales de ceftriaxona de calcio. (Ver "Interaccién con otros medicamentos y otras
formas de interaccién”) '

Si se utiliza la misma linea de infusién para administracion secuencial, la linea debe ser lavada a exhaustivamente
con un fluido compatible entre infusiones.

Compruebe la compatibilidad con las soluciones administradas simultdneamente a través del mismo equipo de
administracion, catéter o canula.

No debe administrarse antes, durante, ni después de sangre, a través del mismo equipo debido al riesgo de
pseudoaglutinacién.

Oliclinomel contiene iones de Calcio que poseen un riesgo adicional de coagulacién precipitada en sangre o
componentes anticoagulados/preservados con Citrato.

EMBARAZO Y LACTANCIA

No existen en este momento suficientes hallazgos clinicos relevantes para valorar la tolerabilidad de los ingredientes
de OLICLINOMEL durante ¢l embarazo y la lactancia.

En ausencia de datos, el médico debe valorar la relacion riesgo-beneficio antes de decidir la administracién de esta
emulsion durante el embarazo y la lactancia.

EFECTO SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR VEHICULOS Y UTILIZAR MAQUINAS
No se han realizado estudios sobre los efectos sobre la capacidad fJara conducir y utilizar maquinas.
REACCIONES ADVERSAS

Posibles reacciones adversas que se pueden producir como resultado de un uso inapropiado: por ejemplo,
sobredosis, velocidad de perfusion excesivamente rapida (ver ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
ESPECIALES DE EMPLEO y SOBREDOSIS).

- Al comienzo de la infusién cualguier signo anormal o sintomas de una reaccion alérgica (por ejemplo, sudoracion,
fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones en la piel, disnea) debe ser motivo de suspensién inmediata de la
infusién

OLICLINOMEL N4-550E, N7-1000E y N8-800 se han utilizado en tres ensayos clinicos para evaluar la facilidad de
uso, seguridad y eficacia nutricional del producto.

Un ensayo fue randomizado, doble ciego, controladcg(grupo control activo), sobre eficacia y seguridad realizado con
OLICLINOMEL Ng8-800. Veintiocho pacientes con diversas condlclor{%s médicas (por ejemplo, el ayuno
postquirdrgico, la desnutricién severa, ingesta enterad] insuficiente Yueron incluidos y tratados; los
pacientes del grupo con OLICLINOMEL recibieron el dicamerk \gta @Gmkf@dla durante 5 dias.
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Los otros dos ensayos clinicos eran abiertos y no comparatives para evaluar la facilidad de uso, seguridad r@
de OLICLINOMEL en pacientes sometidos a cirugia gastrointestinal. En estos ensayos, un total de 36 p
recibieron el medicamento hasta 40 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N=20) con OLTCLINOMEL N4-55 ”f““

IAM

f'a
\t

%

hasta 36 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N=16) con OLICLINOMEL N7-10Q0E.

Los datos combinados (64 pacientes) de estos tres ensayos clinicos y la experiencia post-comercializacion indican
las siguientes reacciones adversas a medicamentos (RAM} en relacién con OLICLINOMEL.

Sistema de elasificacién

de drganos MedDRA Términos Preferidos Frecuencia®
Trastornos del sistema
inmunologico Hipersensibilidad Frecuente”
Trastornes del sistema Dolor de cabeza Frecuente®

nervioso

Temblor No conocida®
Diarrea Frecuente®
Trastornos Dolor abdominal No conocida®
intestinales . .
gastrointest Vomitos No conocida®
Nauseas No conocida®
Trastornos renales y .
urinarios Azoemia Frecuente

Hepatitis colestasica

No conocida®

Trastornos hepatobiliares Colestasis No conocida®

Lctericia No conocida®
Trastornos de la piel y del | Eritema No conocida®
tejido subcutanco Hiperhidrosis No conocida®

Dolor musculoesquelético No conocida®
Trastornos Dolor de espalda No conocida®
musculoesqueléticos y del | polor de pecho No conocida®

tejido conjuntivo

Dolor en las extremidades

Espasmos musculares

No conocida®

No conocida®

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de
administracién

Escalofrios
Extravasacion en el punto de inyeccidn
Dolor en el punto de inyeccién
Hichazén en el punto de inyeccién
Vesiculas en el punto de inyeccion
Flebitis en el punto del catéter

Edema en el punto de inyecgion
Edema localizado
Edema periférico
Pirexia

Sensacion de calor

Hipertermia

Frecuente®
Frecuente®
Frecuente®
Frecuente®
Frecuente®
No conocida®
No conocida®
No conocida®
No conocida®
No conocida®

No conocida®

No conocida®
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Malestar No conocida®
Inflamacién No conocida®
incremento de la bilirrubina No conocida®
Incremento de las enzimas hepéticas Frecuente”
Exploraciones Incremento de la gamma-glutaminltransferasa Frecuente®
complementarias Incremento de los triglicéridos sanguineos Frecuente®
Incremento de la fosfatasa alcalina en sangre Frecuente”
Incremento de la glucosa en sangre No conocida®

a = la frecuencia se define como muy frecuente (>1/10); frecuente (=1/100 a <1/10); poco frecuente (=1/1000 a <1/100); raras
(=1/10000 a <1/1000); muy raras (<1/10000); frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles)

b = Reacciones adversas comunicadas en los ensayos clinicos. Estos estudios incluyeron solo 64 pacientes expuestos a
OLICLINOMEL :

¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia postcomercializaciéon con OLICLINOMEL

Trastornos del sistema inmune: Broncoespasmo (como parte de una reaccion alérgica)

Reacciones de clase.
Lo siguiente se ha reportado con otros productos similares: Sindrome de sobrecarga de grasa (muy raro)

Poblacion pedidtrica

Se han observado casos de trombocitopenia en nifios que reciben una infusion lipidica,

SOBREDOSIFICACION

Si se administra de forma inapropiada (sobredosis y/o velocidad de infusion superior a la recomendada), es posible
que aparezcan nauseas, vomitos, escalofrios y trastornos de los electrolitos, y signos de hipervolemia y acidosis. En
estas situaciones la infusién debe ser detenida inmediatamente,

La administracién excesivamente rapida de soluciones para nutricién parenteral total (NPt) incluyendo
OLICLINOMEL puede tener consecuencias graves o letales (Ver "Advertencias y precaucicnes especiales de uso™)
Se puede desarrollar hiperglucemia, glucosuria y sindrome hiperosmolar si se administra una cantidad excesiva de
glucosa.

-Una capacidad reducida o limitada para metabolizar ios lipidos puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de
grasas”, cuyos efectos suelen ser reversibles cuando se detiene la infusién de lipidos (ver REACCIONES

ADVERSAS).
En algunos casos graves, puede ser necesario hemodidlisis, hemofiltracién o hemediafiltracion.

CONDICIONES DE CONSERVACION

Protéjase de la luz. Consérvese en su empaque original a no més de 25°C hasta su preparacidn. Se recomienda
utilizar el producto inmediatamente después de que se hayan abierto los sellos no permanentes que hay entre los 3
compartimentos.

No obstante, se ha demostrado que la emulsion reconstituida es estable durante un méaximo de 7 dias a una
temperatura comprendida entre +2°C y +8°C, seguidos de un maximo de 48 horas a temperatura no superior a +
25°C.

Después de la adicion de suplementos (electrolitos, fosfato orgénico, elementos traza, vitaminas ver
INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION): para megclas especificas, se ha demostrado la estabilidad
quimica vy fisica de uso durante 7 dias de 2°C a 8°C, seguidos de Y8 horas por debajo de 25°C. Desde un punto de
vista microbiolégico, cualquier mezcla debe ser usada inmediatamelte. Si la mezcla ternaria preparada no se utiliza
inmediatamente, las condiciones y los tiempos de conservacion, tras Iy mezcla y antes de su uso son responsabilidad
del usuario v por lo general no superaran las 24 horas de 2°C a 8°C, a ¥aenos que la adicion de suplementos se haya
realizado en condiciones asépticas controladas y validadas.
No congelar.

Almacenar €] envase principal dentro del embalaje externo
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PRESENTACIONES

I caja con 6 unidades por 1000 ml en bolsa de 3 compartimentos (400 mi de solucién de aminoacidos al
ml de solucion de glucosa al 20% + 200 ml de emulsion de lipidos al 10%).

1 caja con 4 unidades por 1500 ml en bolsa de 3 compartimentos (600 mi de solucién de aminodacidos al 5,5%
ml de solucidén de glucosa al 20% + 300 ml de emulsidn de lipidos al 10%).

I caja con 4 unidades por 2000 ml en bolsa de 3 compartimentos (800 ml de solucion de aminoacidos al 5,5% + 800
ml de solucién de glucosa al 20% -+ 400 m! de emulsién de lipidos al 10%).

1 caja con 2 unidades por 2500 ml en bolsa de 3 compartimentos (1000 mi de solucidn de aminoacidos al 5,5% +
1.000 ml de solucion de glucosa al 20% + 500 m1 de emulsién de lipidos al 10%).

NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE

La bolsa de tres compartimentos es una bolsa de plastico multicapa.

La capa interna (en contacto) del material de la bolsa esta fabricada con una mezcla de copolimeros peliolefinicos y
es compatible con soluciones de aminoécidos, solucién de glucosa y emulsiones de lipidos. Las otras capas estan
hechas de EVA (acetato de vinile-polietileno) y un copoliester.

La bolsa es empaquetada en una sobrebolsa con barrera de oxigeno que contiene un sobrecito con un absorbente de
oxigeno.

En el compartimento de glucosa hay un punto de inyeccién para la adicién de suplementos.

En el compartimento de aminoacidos hay un punto de administracién para la insercién del punzén del equipo de
infusién.

Una vez que se han roto las juntas de sellado no permanentes, la capacidad de la bolsa es suficiente como para
permitir que se afiadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especiatidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N° 50.880

Direccion Técnica: Carla Di Verniero - Farmacéutica y Bioquimica
Producto elaborado por:

Clintec Parenteral S.A.

Zone Industrialle d’ Amilly — B.P. 347
45203 Montargis, Cedex - Francia

0

Baxter S.A.

Bd. R. Branquart 80

7860 Lessines

Bé¢lgica

Representante, Importador y Distribuidor en Argentina:
Baxter Argentina S.A.
Av. Olivos 4140 — Tortuguitas — Pcia. de Buenos Aires - Argentina
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Oliclinomel N5-800 E
Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos

Emulsién inyectable parenteral de gran volumen con electrolitos en bolsa de tres compartimentos

Via intravenosa central

Industria Francesa / Belga

Uso hospitalario exclusivo - Uso profesional exclusivo

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA
Composicién de una bolsa de 1000 ml:

Los principios activos de cada bolsa de emulsion reconstituida son los siguientes:

Venta Bajo Receta

Principios activos

Compartimento de la
emulsién de lipidos

Compartimento de
la solucién de

Compartimento de
la solucion de

(200 ml) aminoAcidos glucosa
(400 ml) {400 ml)
Aceite de oliva refinado
+ aceite de soja refinado* 40,00 ¢
L- Alanina 580¢g
1.-Arginina 322¢g
Glicina 2,89¢g
I-Histidina 1,34 g
L-Isoleucina 1,68 g
L-Leucina 205g
L-Lisina 1,62 ¢
(como lisina clorhidrato) (2,03 g)
L-Metionina LL12g
L-Fenilalanina 1,57 g
L-Prolina 1,96 g
L-Serina l4C g
L-Treonina L,I8 g
L-Triptéfano 0,50 g
L-Tirosina 0,11g
L-Valina 1,62 ¢
Acetato sédico. 3H,O 245¢
Glicerofosfato sodico. SH,O 2,14¢g
Cloruro potasico 1,79 g
Cloruro magnésico. 6H,O 045g
Glucosa anhidra 100,00 g
(como glucosa monohidrato) (110,00 g)
Cloruro célcico. 2ZH,O 030g
Excipientes:
Lecitina de huevo purificada 240 g
Glicerol 4,50 g
QOleato sodico 0,06 g
Hidroxido sédico c.s. pH
Acido acético c.s. pH
Acido clorhidrico ¢.s.
Agua para inyeccion c.s.p. 200 ml 400 ml
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FOLIO
Una vez que se haya mezclado el contenido de los tres compartimentos, la mezela ternaria de cada una de las
diferentes presentaciones de bolsa proporciona lo siguiente: T é"

et

Por bolsa 1000 ml | 1560 ml | 2000 ml | 2500 ml
Nitrégeno (g) 4.6 6.9 9.2 11.6
Aminodcidos (g) 28 42 36 70
Glucosa (g) 100 150 200 250
Lipidos (g) 40 60 80 100
Calorias totales (kcal) 915 1370 1825 2280
Calorias no proteicas (kcal) 800 1200 1600 2000
Calorias de glucosa (kcal) 400 600 800 1000
Calorias de lipidos (kcal) 400 600 800 1000
Relacién calorias no proteicas/nitrégeno (kcal/g N) 174 174 174 174
Sodio (mmol) 32 48 64 80
Potasio (mmol) 24 36 48 60
Magnesio {(mmol) 2.2 33 4.4 5.5
Calcio (mmol) 2 3 4 5
Fosfato (mmol)** 10 15 20 25
Acetato (mmol) 49 74 98 122
Cloro (mmol) 44 66 88 110
pH 6 6 6 6
Osmolaridad (mOsm/1) 995 995 995 995

** Incluye los fosfatos proporcionados por la emulsién lipidica

CODIGO ATC

Grupo farmacoterapéutico: Solucidn para nutricién parenteral/mezclas

BO5BAI10

ACCION TERAPEUTICA

Solucidén para nutricién parenteral de aporte protéico, glucidico y lipidico. La mezcla proporciona un aporte de

nitrogeno y energia.

INDICACIONES

Nutricién parenteral para adultos y nifios de mas de 2 afios de edad, cuando es imposible, insuficiente o esta

contraindicada la nutricién oral o enteral.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS Y PROPIEDADES

Propiedades farmacodinimicas

Es una mezcla ternaria que permite mantener el equilibrio de nitrégeno/energia a partir de la fuente de nitrégeno (L-
amino4cidos) y de energia en forma de glucosa y 4cidos grasos esenciales. Ademds, esta formulacion contiene
electrolitos.

La solucién de aminodcidos contiene 15 L-aminoacidos (incluidos 8 aminodcidos esenciales) que son indispensables
para la sintesis de proteinas.

Los amino4cidos también representan una fuente de energia, dando lug

su Sxid&@ién a la excrecion de nitrégeno
A
en forma de urea.

&P

&
El perfil aminoacidico es el siguiente: . &acb X
aminoécidos esenciales/aminoécidos totales: 40,5% < &bd\‘ .
aminodcidos esenciales (g)/nitrégeno total (g): 2,5 & {b& ,b":‘
aminodcidos ramificados/aminoacidos totales: 19% L (OQQ \(,2,6- Q@:’ é-\(‘\
La fuente de carbohidratos es la glucosa (100 g/1). OF R ?$<§'
%

&
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La emulsion lipidica es una combinacién de aceite de oliva refinado y aceite de soja refinado (relacion 80/
siguiente distribucion aproximada de dcidos grasos:

15% de acidos grasos saturados

65% 4cidos grasos monoinsaturados

20% de acidos grasos esenciales polinsaturados

La relacion de fosfolipidos/triglicéridos es de 0,06.

El contenide moderado en écidos grasos esenciales, mejora el estado de sus derivados superiores mientras corrigen
la deficiencia de acidos grasos esenciales.

El aceite de oliva contiene una cantidad importante de alfatocoferol, el cual, combinado con una moderada toma de
acidos grasos esenciales poliinsaturados, contribuye a mejorar el estado de vitamina E y reduce la peroxidacion
lipidica.

Propiedades farmacocinéticas

Los componentes de la emulsién para perfusién (aminoécidos, electrolitos, glucosa y lipidos) se distribuyen,
metabolizan y eliminan de la misma manera que si se administraran por separado.

Las propiedades farmacocinéticas de los aminodcidos administrados por via intravenosa son basicamente las mismas
que las de los aminoacidos ingeridos por via oral. Sin embargo, los aminoé4cidos procedentes de las proteinas
alimentarias pasan primero por la vena porta antes de alcanzar la circulacién sistémica.

La tasa de eliminacién de emulsiones lipidicas depende del tamafio de las particulas. Las particulas lipidicas
pequefias parecen retrasar el clearance a la vez que incrementan la lipélisis debida a la lipasa de lipoproteinas.

El tamaiio de las particulas lipidicas de la emulsidon que aparecen en OLICLINOMEL estd proximo al de los
quilomicrones y esta emulsion tiene, por lo tanto, una tasa de eliminacion similar.

DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD

No se han realizado estudios preclinicos sobre el producto terminado OLICLINOMEL.

Sin embargo, los estudios preclinicos realizados utilizando las soluciones de aminodcidos y glucosa de
formulaciones de OLICLINOMEL con diferentes composiciones cualitativas y concentraciones no han revelado
ninguna toxicidad especifica.

Los estudios de toxicidad preclinicos realizados con la emulsién lipidica de OLICLINOMEL han identificado
cambios asociados habitualmente a ingestas elevadas de emulsiones lipidicas: higado graso, trombocitopenia y
colesterol elevado.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Posologia

La dosificacién dependerd del gasto energético y del estado clinico del paciente, su peso corporal y de su capacidad
para metabolizar los componentes de OLICLINOMEL, asi como de la energia o de las proteinas adicionales
administradas por via oral o enteral. Por tanto, debe elegirse el tamafio de la bolsa apropiado

La administracién debe continuar mientras las condiciones clinicas del paciente lo requieran.
En adultos

Requisitos
Tas necesidades promedio de nitrégeno son de 0,16 a 0,35 g/kg/dia\ (aproxim ad ufb de 1 a2 g de
aminoacidos/kg/dia). Las necesidades de energfa variaran dependiendo del\estado L@n lgel paciente y del
nivel de catabolismo. En promedio, son de 25 a 40 keal/kg/dia. 0-\\\ Q\ ,b
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Dosis mdxima diaria

de lipidos), es decir, 2.800 ml de la emulsion para perfusidén para un paciente que pese 70 kg.

En niiios de mas de dos aiios de edad

No se han realizado estudios con poblaciones pediatricas.
Requisitos

Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,35 a 0,45 g/kg/dia (aproximadamente de 2 a 3 g de
aminodcidos/kg/dia). Las necesidades de energia variardn dependiendo de la edad del paciente, de su estado
nutricional y del nivel de catabolismo. Suelen oscilar entre 60 y 110 kcal/kg/dia.

Posologia
La dosis se basa en la ingesta de liquidos y las necesidades diarias de nitrégeno.
Estas ingestas se deben ajustar teniendo en cuenta el estado de hidratacion del nifio.

Dosis maxima diaria

La dosis maxima diaria es de 75 ml/kg de peso corporal (equivalente a 2,1 g de aminoacidos, 7,5 g de glucosa,
3 g de lipidos por kg de peso corporal).

Como tegla general, evite dosis que superen los 3 g/kg/dia de aminoécidos y/o 17 g/kg/dia de glucosa y/o 3 g/kg/dia
de lipidos, excepto en casos especiales.

Forma de administracién:
Después de abrir la bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente. La bolsa abierta no debe guardarse nunca para
su administracién posterior.

Para un solo uso. Debera desecharse todo producto no utilizado, los materiales que hayan estado en contacto con él
y todos los dispositivos necesarios. No almacene bolsas parcialmente empleadas y deseche todos los dispositivos
después de su uso.

PERFUSION INTRAVENOSA SOLO A TRAVES DE UNA LINEA VENOSA CENTRAL

La duracién recomendada de la perfusién de nutricién parenteral es de 12 a 24 horas

La tasa de flujo de administracién se debe ajustar teniendo en cuenta la dosis que se estd administrando, las
caracteristicas de la mezcla final que se esta infundiendo, el volumen diario de administracién y la duracién de la
perfusion (Ver "Advertencias y precauciones especiales de empleo).

Normalmente, la tasa de flujo deberia aumentar gradualmente durante la primera hora

Velocidad maxima de perfusion
Como regla general, no se deben administrar mas de 2,5 ml/kg/hora de la emulsién para perfusion, es decir: 0,07 g
de aminoacidos, 0,25 g de glucosa y 0,1 g de lipidos / kg de peso corporal / hora.

INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION

a.Apertura

Retire 1a sobrebolsa protectora.

Deseche la bolsita absorbente de oxigeno fras retirar la sobrebolsa.
Compruebe la integridad de la bolsa y las juntas de sellado no permanentes.
Utilice el producto sélo si:

la bolsa no est4 dafiada, si los sellados no permanentes estan intactos (p. ej. no estan mezclados los contenidos de
los tres compartimentos) y si la solucion de aminodcidos y de glucosa estan transparentes, incoloras o ligeramente
amarillentas, pricticamente libres de particulas visibles y si la emulsién dé, lipidos es un liquido homogéneo de
aspecto lechoso.

N
&e’&-\é\ >
Verifique que emulsién para perfusion final no muestre evidencia de separacién gntre La%e"fa@%. ,t\;\\&b
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Romper desde la parte superior
para abrir la sobrebolsa.

Levante la zona del colgador para
retirar la solucién de la parte
superior de la bolsa. Enrolle
firmemente la parte superior de la
bolsa hasta que se abran

Retire la parte frontal de Ia
sobrebolsa para acceder a ia bolsa
de OLICLINOMEL. Deseche la
sobrebolsa y el sobrecito con
absorbente de oxigeno.

5

Mezcle el contenido invirtiendo la
bolsa al menos 3 veces. Asegiirese
de que la mezcla sea homogénea,
sin evidencia de separacion de
fases.

Coloque la bolsa sobre una
superficie horizontal v limpia con
el asa frente a usted.

Cuelgue la bolsa. Gire el protector
para retirarlo del puerto de
administracién. [nserte firmemente
el espigo para la conexion,

completamente los sellos
(aproximadamente a la mitad).

b.Mezclado de las soluciones y de la emulsion

Asegurese de que el producto se encuentra a temperatura ambiente cuando rompa las juntas de sellado no
permanentes.

Enrolle manualmente la bolsa sobre si misma, comenzando por su parte supetior (extremo del colgador). Las juntas
de sellado no permanente desapareceran del lado préximo a las entradas. Continite enrollando hasta que se abran las
juntas de sellado a lo largo de su longitud. Mezcle el contenido invirtiendo la bolsa al menos 3 veces.

c. Preparacion de la perfusion

Se deben observar condiciones asépticas.

Cuelguela bolsa.

Retire el protector de plastico de la salida de administracion,

Inserte firmemente el punzén del equipo de perfusién en la salida de administracion.

d Adiciones

La bolsa tiene suficiente capacidad para que se afiadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos. Cualquier adicién
(incluidas vitaminas) debe realizarse en la mezcla reconstituida (una vez que se han abierto las juntas de sellado no
permanentes y se ha mezclado el contenido de tos tres compartimentos).

También se pueden afiadir vitaminas al compartimento de giucosa antes de reconstituir la mezcla (antes de abrir las
juntas de sellado no permanentes y antes de mezclar las soluciones y la emulsiGn)

Al realizar adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la mezcla antes de administrarla a través de una vena
periférica.

QLICLINOMEL se puede complementar con:
- Electrolitos: tome en cuenta los electrolitos que ya se encuentran en la bglsa: se ha demostrado su estabilidad hasta
una cantidad total de electrolitos de 150 mmol de sodio, 150 mmol de potgsio, 5,6 m 1 dqtmagnesm y 5 mmol de
calcio por litro de 1a mezcla ternaria.

- Fosfato organico: se ha demostrado su estabilidad cuando se afiaden comomagimo l&m&@? por bolsa.

e &
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- Oligoelementos y vitaminas: se ha demostrado su estabilidad con preparaciones comercialmente disp
vitaminas y oligoelementos (conteniende hasta 1 mg de hierro). Se puede comprobar la compatibilidad
aditivos, previa solicitud.

Las adiciones deben ser realizadas por una persona calificada en condiciones asépticas.

Estas adiciones se realizan en el puerto de inyeccion empleando una aguja:
- Prepare el lugar de inyeccidn,

- Perfore el puerto de inyeccion y realice la inyeccion

- Mezcle el contenido de la bolsa y Jos aditivos.

e.Administracion

Administre el producto Gnicamente después de haber roto los sellados no permanentes entre los tres compartimentos
y de que se hayan mezclado los contenidos de los tres compartimentos.

Asegurese de que la emulsidn final para infusién no muestra ninguna separacion de fases.

Tras la apertura de la bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente y nunca debe almacenarse para perfusiones
posteriores.

Unicamente para un solo uso.

No vuelva a conectar una bolsa a medio utilizar

Cualquier producto no utilizado o material sobrante y todos los dispositivos deben ser desechados,

No conecte las bolsas en serie con el fin de evitar la posibilidad de embolias gaseosas debidas al aire de la primera

bolsa.

Apariencia antes de la reconstitucidn:

La emulsion de lipidos es un liquido homogéneo con apariencia lechosa.

La solucién de amino4cidos y la solucién de glucosa son transparentes e incoloras o bien ligeramente amarillentas.
Apariencia después de la reconstitucion:

Liquido homogéneo con apariencia lechosa.

CONTRAINDICACIONES
El uso de OLICLINOMEL esta contraindicado en las situaciones siguientes:

— enneonatos prematuros, bebés y nifios de menos de 2 afios de edad, ya que la relacién de calorias-nitrégeno
y la energia que se suministra son inadecuadas.

—  -hipersensibilidad conocida a las proteinas del huevo o soja, mani, o a componentes del envase, alguno de
los principios activos o excipientes.

— -anomalias congénitas del metabolismo de aminoacidos.

- <hiperlipidemia grave o alteraciones graves del metabolismo lipidico caracterizado por hipertrigliceridemia.

— -hiperglucemia grave.

— -concentracién plasmatica patologicamente elevada y patoldgica de sodio, potasio, magnesio, calcio y/o
fosforo.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO

"En caso de que usted experimente un efecto indeseable que en su opinién ha sido provocado o agravado por
el uso de este medicamento, comuniqueselo a su médico ¢ farmacéutico y solicite que sea reportado a la
autoridad sanitaria."

- La administracion excesivamente ripida de soluciones de Nutricién Parenteral Total (NPT} puede tener
consecuencias graves o letales.

- La perfusién se debe detener inmediatamente si aparece cualquier signo o sintoma de reaccién alérgica
(como broncoespasmo, sudoracion, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones cutdneas o disnea). Este
medicamento contiene aceite de semilla de soja y fosfatidos del huevo. Las proteinas de la soja y del huevo
pueden causar reacciones de hipersensibilidad. Se han observado reacciones alérgicas cruzadas entre las
proteinas de la soja y del mani.

- Al comenzar una perfusion intravenosa, es necesario realizar una supervisién clinica especifica.

- El desequilibrio hidrico v electrolitico, los estados de sobrecagga de fluidos y los trastQrnos metabolicos
graves deben corregirse antes de empezar la perfusion. \q§° QO

— Al realizar las adiciones, debe medirse la osmolaridad final de laymezcla ante,géle hﬁ'xﬁg&arla La mezcla

obtenida debe administrarse por via venosa central o periférica ﬁmc:lg‘.@}ie la osﬁﬁ)]%‘gdad final. Si la
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una vena periférica.

— Aunque el medicamento contiene en forma natural oligoelementos y vitaminas, sus concentraciones son
insuficientes para satisfacer los requerimientos organicos, lo que hace necesario afiadir estos elementos
para prevenir la aparicién de deficiencias. Lea las instrucciones para realizar dichas adiciones (Ver
“Instrucciones de uso y manipulacion”

— Cuando se administre por vena periférica se puede producir una tromboflebitis. El punto de insercién del
catéter debe controlarse a diario en busca de signos de tromboflebitis.

- Se debe tener precaucion en la administracion de OLICLINOMEL a pacientes con la osmolaridad
incrementada, insuficiencia adrenal, insuficiencia cardiaca o disfuncién pulmonar.

- La realimentacion de pacientes severamente desmutridos puede ocasionar el sindrome de realimentacion,
caracterizado por el transporte de potasio, fosforo y magnesio intracelular cuando el paciente pasa a un
estado anabolico. También se pueden desarrollar deficiencia de tiamina y retencion de fluidos. Un control
cuidadoso y un aumento lento de la ingesta de nutrientes mientras se evita la sobrealimentacion pueden
prevenir estas complicaciones. Este sindrome se ha documentado con productos similares.

- En caso de hiperglucemia, es necesario ajustar la velocidad de infusién de OLICLINOMEL y/o
administrar insulina.

Se debe analizar periddicamente la concentracién sérica de triglicéridos y la capacidad del cuerpo para
eliminar lipidos.

- No debe afiadirse ning(in medicamento o substancia a ningiin componente de la bolsa ni a la emulsién
reconstituida sin confirmar primero la compatibilidad y ia estabilidad de la preparacién resultante (en
particular, la estabilidad de la emulsion lipidica), ya que la formacion de precipitados o la desestabilizacion
de la emulsién lipidica pueden provocar una oclusion vascular (Ver “incompatibilidades™).

- Las infecciones y sepsis en el acceso vascular son complicaciones que pueden producirse en pacientes que
reciben formulaciones parenterales, por mantenimiento inadecuado de los catéteres o por soluciones
contaminadas. Factores tales como la inmunosupresion, hiperglicemia, mala nutricién y/o enfermedades
subyacentes pueden predisponer a los pacientes a complicaciones infecciosas. Un control cuidadoso de los
signos, los sintomas y de los resultados de anélisis de laboratorio en busca de la posible aparicién de
fiebre/escalofrios, leucocitosis, complicaciones técnicas con el dispositivo de acceso e hiperglucemia
pueden ayudar a reconocer precozmente las infecciones. La aparicién de complicaciones sépticas puede
reducirse haciendo un mayor énfasis en la adopcién de “técnicas asépticas” durante la implantacién y
mantenimiento del catéter, asi como durante la preparacién de la formula nutricional.

- Se debe usar con precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica severa

- Pueden producirse complicaciones metabolicas si la ingesta de nutrientes no esti adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabélica de cualquier componente de la dieta administrada no
es evaluada con precision. Los efectos metabélicos adversos pueden surgir de la administracién de
nuirientes inadecuados o excesivos o de la composicion de una mezcla inadecuada para las necesidades de
un paciente en particular.

- Supervise el equilibrio hidroelectrolitico, 1a osmolaridad y los triglicéridos séricos, el equilibrio dcido/base,
la glucosa en sangre, las pruebas hepéticas, renales y de coagulacion y el recuento sanguineo, incluidas las
plaquetas, durante todo el tratamiento.

- Se debe analizar periédicamente la concentracién sérica de triglicéridos y la capacidad del cuerpo para
eliminar lipidos.

- Las concentraciones de triglicéridos séricos no debe superar los 3 mmol/l durante la infusion. Estas
concentraciones no deberan determinarse antes de un minimo de 3 horas de perfusion continua.

- Si se sospecha alguna anomalia en el metabolismo lipidico, se recomienda realizar pruebas todos los dias,
midiendo los triglicéridos séricos transcurridas 5 o 6 horas desde que se ha interrumpido la administracion
de lipidos. En adultos, el suero debe haberse aclarado en menos de 6 horas tras finalizar la perfusion de la
emulsién lipidica. La siguiente perfusion sélo se debe administrar cuando las concentraciones séricas de
triglicéridos hayan vuelto a los valores normales.

- Pueden producirse complicaciones metab6licas si la ingesta de nutrientes no estd adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabélica de cualquier componente de la dieta administrada no
es evaluada con precisién. Los efectos metab6licos adversos pueden surgir de la administracién de
nutrientes inadecuados o excesivos o de la composicion de una mezcla inadecuada para las necesidades de
un paciente en particular.

- Se han descrito casos de “Sindrome de sobrecarga™ de grasas con productos similares. Este sindrome puede
ser causado por una administracién inapropiada (por ejemplo: sobrec.l\ggis L‘Qvelocidad de infusién mayor a
la recomendada, Ver “Sobredosis); sin embargg, los signos i tc[éasbde este sindrome también
pueden producirse administrando el producto e acuer » conWis. frucciones. Una reduccion o
limitacién de la capacidad de eliminacion de los 'pidgs‘}lg,&‘égl%tépl cgblCLINOMEL acompaiiada
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de un clearance renal prolongado puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de grasas™
sindrome es asociado con un deterioro repentino de la condicién clinica del paciente y se caracteri
por signos tales como ficbre, anemia, leucopenia, trombocitopenia, trstornos de la coagulacién,
hiperlipidemia, infiltracién hepatica de grasas (hepatomegalia), deterioro de la funcién hepitica, y
manifestaciones del sistema nervioso central (por ejemplo: coma). El sindrome usualmente es
reversible cuandose detiene la infusién de la emulsién lipidica. No conecte bolsas en serie con el fin de
evitar posibles embolias gascosas debidas al gas residual contenido en la bolsa primaria.

Insuficiencia Hepética

Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica severa, incluyendo colestasis o enzimas hepéticas
elevadas, debido al riesgo de desarroliar o empeorar trastornos neurolégicos asociados con la hiperamonemia. Es
necesario realizar pruebas clinicas y analiticas con regularidad, especialmente de glucosa en sangre, de electrolitos y
de triglicéridos.

Insuficiencia Renal

Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia renal, sobre todo si existe hipercalemia, debido al riesgo de
desarrollar o empeorar acidosis metabolica e hiperazoemia si no se estd realizando la eliminacién extrarrenal. En
estos pacientes se debe vigilar estrechamente los fluidos, los triglicéridos y los electrolitos.

Sistema Endécrino y Metabolismo
Utilicese con precaucién en pacientes con:
e Acidosis metabélica. No se recomienda la administracion de carbohidratos si existe acidosis lactica. Deben
realizarse pruebas clinicas y analiticas con regularidad.
s Diabetes mellitus: Vigile las concentraciones de glucosa, glucosuria, cetonuria y, si corresponde, ajuste la
dosificacion de insulina.
e Hiperlipidemia debida a la presencia de lipidos en la emulsién para perfusién. Deben realizarse pruebas
clinicas y analiticas con regularidad.
e Trastormos del metabolismo de los amino4cidos.

Trastornos Hematologicos
Utilicese con precaucién en pacientes con trastornos de la coagulacion y anemia. Es necesario supervisar
estrechamente el recuento sanguineo y los pardmetros de coagulacidn.

Precauciones especiales en pediatria

Cuando se administra en nifios mayores de 2 afios, es esencial utilizar una bolsa de un volumen correspondiente a la
dosis diaria.

Se requiere siempre el suplemento con oligoelementos y vitaminas. Se deben utilizar las formulaciones pediatricas.

INTERACCION CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION
No se han realizado estudios de interacciones.

No debe administrarse cefiriaxona junto con soluciones intravenosas que contengan calcio, incluyendo Oliclinomel,
a través de la misma via de infusién,{por ejemplo: administracién en Y) debido al riesgo de precipitacion de la
ceftriaxona con la sal de calcio.

Si se utiliza la misma linea de infusién para administracién secuencial, la linea debe ser lavada a exhaustivamente
con un fluido compatible entre infusiones.

OLICLINOMEL contiene vitamina K, presente de forma natural en emulsiones lipidicas. No es de esperar que la
cantidad de vitamina K en las dosis recomendadas de OLICLINOMEL influya sobre el efecto de los derivados
cumarinicos.

Debido al contenido de potasio de OLICLINOMEL, se deben tomar precauciones especiales en pacientes tratados
con diuréticos ahorradores de potasio (p.ej.: amilorida, espironclactong, triamtereno), 4ahipiores de la enzima
convertidora de la angiotensina (ECA), antagonistas de los receptores de a angloten@gﬁ‘ I&*& %anmunosupresores
tacrélimus y ciclosporina, debido al riesgo de hipercalemia.
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perfusion, debido a la posibilidad de pseudoaglutinacion.

Los Ilipidos que contiene esta emulsion pueden interferir en los resultados de ciertos andlisis de laboratorio (por
ejemplo, bilirrubina, lactatodeshidrogenasa, saturacion de oxigeno hemoglobina sanguinea) si se toma la muestra de
sangre antes de que se hayan eliminado los lipidos (en general, éstos se eliminan cuando ha transcurride un periodo
de 5 0 6 horas desde que se interrumpié la administracidn de lipidos).

INCOMPATIBILIDADES

No debe afiadirse otro medicamento o firmaco a ninguno de los tres componentes de la bolsa o a la emulsion
reconstituida, sin primero confirmar su compatibilidad y estabilidad de la preparacion resultante (en particular la
estabilidad de la emulsion lipidica o formacién de precipitados).

Como con cualquier mezcla de nutricion parenteral, se deben considerar la proporcién de Calcio y Fosfato. La
adicion en exceso de Calcio y Fosfato, especialmente en la forma de sales minerales, puede resultar en la formacion
de precipitados de fosfato de calcio. Las soluciones intravenosas que contienen calcio, como OLICLINOMEL, no
deben coadministrarse con cefiriaxona a través de la misma linea de infusién (por ejemplo: administracién en Y)
debido al riesgo de precipitacion de sales de cefiriaxona de calcio. (Ver “Interaccion con otros medicamentos y otras
formas de interaccion™)

Si se utiliza la misma linea de infusién para administracién secuencial, la linea debe ser lavada a exhaustivamente
con un fluido compatible entre infusiones.

Compruebe la compatibilidad con las soluciones administradas simultineamente a través del mismo equipo de
administracidn, catéter o canula.

No debe administrarse antes, durante, ni después de sangre, a través del mismo equipo debide al riesgo de
pseudoaglutinacién.

Oliclinomel contiene iones de Calcio que poseen un riesgo adicional de coagulacion precipitada en sangre o
compenentes anticoagulados/preservados con Citrato.

EMBARAZO Y LACTANCIA

No existen en este momento suficientes hallazgos clinicos relevantes para valorar la tolerabilidad de los ingredientes
de OLICLINOMEL durante el embarazo y la Jactancia.

En ausencia de datos, el médico debe valorar la relacién riesgo-beneficio antes de decidir la administracion de esta
emulsién durante el embarazo y la lactancia.

EFECTO SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR VEHICULOS Y UTILIZAR MAQUINAS
No se han realizado estudios sobre los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.
REACCIONES ADVERSAS

Posibles reacciones adversas que se pueden producir como resultado de un uso inapropiado: por ejemplo,
sobredosis, velocidad de perfusion excesivamente ripida (ver ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
ESPECIALES DE EMPLEO y SOBREDOSIS).

Al comienzo de la infusion cualquier signo anormal o sintomas de una reaccién alérgica (por ejemplo, sudoracién,
fiebre, escaloftios, dolor de cabeza, erupciones en la picl, disnea) debe ser motivo de suspensién inmediata de la
infusién

OLICLINOMEL N4-550E, N7-1000E y N8-800 se han utilizado en tres ensayos clinicos para evaluar la facilidad de
uso, seguridad y eficacia nutricional del producto.

Un ensayo fue randomizado, doble ciego, controlado (grupo control activo), sobre qﬁg:aci&@ seguridad realizado con
OLICLINOMEL N8-800. Veintiocho pacientes con diversas condiciones | ica® {gor ejemplo, el ayuno
postquirdrgico, la desnutricion severa, ingesta enteral insuficiente prohi@d‘h ,ﬁ%r .3'§~§nc]uidos y tratados; los
acientes del grupo con OLICLINOMEL recibieron el medicamento hagta @ dygite 5 dias.

p grup _ .@g\g@g/%m ‘Q,c% :
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Oliclinomel N5-800E

recibieron el medicamento hasta 40 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N=20) con OLICLINOMEL N4-

hasta 36 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N=16) con OLICLINOMEL N7-1000E.

Los dates combinados (64 pacientes) de estos tres ensayos clinicos y la experiencia post-comercializacién indican
las siguientes reacciones adversas a medicamentos (RAM) en relacién con OLICLINOMEL.

Sistema de clasificacién

de érganos MedDRA Términos Preferidos Frecuencia®
Trastornos del sistema
inmunologico Hipersensibilidad Frecuente”
Trastornos del sistema Dolor de cabeza Frecuente®

nervioso

Temblor No conocida®
Diarrea Frecuente”
Trastornos Dolor abdominal No conocida®
astrointestinales . .
5 Vomitos No conocida®
Nduseas No conocida®
Trastornos renales y ]
urinarios Azoemia Frecuente

Hepatitis colestasica

No conocida®

Trastornos hepatobiliares Colestasis No conocida®

Ictericia No conocida’
Trastornos de la piel y del | Eritema No conocida®
tejido subeutineo Hiperhidrosis No conocida®

Dolor musculoesquelético No conocida®
Trastornos Dolor de espalda No conocida®
musculoesqueléticos y del | Dolor de pecho No conocida®

tejido conjuntivo

Dolor en las extremidades

Espasmos musculares

No conocida®

No conocida®

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de
administracion

Escalofrios

Extravasacion en el punto de inyeccion
Dolor en el punto de inyeccion
Hichazdn en el punto de inyeccidn
Vesiculas en el punto de inyeccién
Flebitis en el punto del catéter

Edema en el punto de inyeccion

Edema localizado

Frecuente®
Frecuente®
Frecuente”
Frecuente®
Frecuente®
No conocida’
No conocida®

No conocida®

Edema periférico No conocida®
- o A .
Pirexia _é{\\e‘,‘t {gs\@b No conocida®
Sensacién de calor 0\“\ Qg (f}\b No conocida®
2P : .
Hipertermia (;8‘\ X $& <b6®<®(5\\@ No conocida®
L bl
Malestar &"b NN @go 2 No conocida®
v s Pagina 10 de 12
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Inflamaci6n No conocida®
Incremento de la bilirrubina No conocida®
Incremento de las enzimas hepaticas Frecuente®
Exploraciones Incremento de la gamma-glutaminltransferasa Frecuente”
complementarias Incremento de los triglicéridos sanguineos Frecuente®
Incremento de la fosfatasa alcalina en sangre Frecuente®
Incremento de la glucosa en sangre No conocida®

a = la frecuencia se define como muy frecuente (>1/10); frecuente (>1/100 a <1/10); poco frecuente (>1/1000 a <1/100); raras
(=1/10000 a <1/1000); muy raras (<1/10000}, frecuencia no conccida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles}

b = Reacciones adversas comunicadas en los ensayos clinicos. Estos estudios incluyeron solo 64 pacientes expuestos a
OLICLINCMEL

¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia postcomercializacion con OLICLINOMEL

Trastornos del sistema inmune: Broncoespasmo {como parte de una reaccion alérgica)

Reacciones de clase.
Lo siguiente se ha reportado con otros productos similares: Sindrome de sobrecarga de grasa (muy raro)

Poblacién pediatrica
Se han observado casos de trombocitopenia en nifios que reciben una infusién lipidica.

SOBREDOSIFICACION

Si se administra de forma inapropiada (sobredosis y/o velocidad de infusi6én superior a la recomendada), es posible
que aparezcan nauseas, vomitos, escalofros y trastornos de los electrolitos, y signos de hipervolemia y acidosis. En
estas situaciones la infusién debe ser detenida inmediatamente.

La administracién excesivamente ripida de soluciones para nutricion parenteral total (NPt} incluyendo
OLICLINOMEL puede tener consecuencias graves o letales (Ver “Advertencias y precauciones especiales de uso”)
Se puede desarrollar hiperglucemia, glucosuria y sindrome hiperosmolar si se administra una cantidad excesiva de
glucosa.

Una capacidad reducida o limitada para metabolizar los lipidos puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de
grasas”, cuyos efectos suelen ser reversibles cuando se detiene la infusion de lipidos (ver REACCIONES
ADVERSAS).

En algunos casos graves, puede ser necesario hemodialisis, hemofiltracion o hemodiafiltracion.

CONDICIONES DE CONSERVACION

Protéjase de la luz. Consérvese en su empaque original a no més de 25°C hasta su preparacién. Se recomienda
utilizar el producto inmediatamente después de que se hayan abierto los sellos no permanentes que hay entre los 3
compartimentos.

No obstante, se ha demostrado que la emulsion reconstituida es estable durante un méximo de 7 dias a una
temperatura comprendida entre +2°C y +8°C, seguidos de un méximo de 48 horas a temperatura no superior a +
25°C.

Después de la adicién de suplementos (electrohtos fosfato orgénico, eclementos traza, vitaminas ver
INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION): para mezclas especificas, se ha demostrado la estabilidad
quimica y fisica de uso durante 7 dfas de 2°C a 8°C, seguidos de 48 horas por debajo de 25°C. Desde un punto de
vista microbiolégico, cualquier mezcla debe ser usada inmediatamente. Si la mezgla ternaria preparada no se utiliza
inmediatamente, las condiciones y los tiempos de conservacidn, tras la mezcla y aftes de su uso son responsabilidad
del usuario y por lo general no superaran las 24 horas de 2°C a 8°C, a menos que 13 adicién dee'&lp]g&entos se haya

realizado en condiciones asépticas controladas y validadas. 2
No congelar. \\()
Almacenar el envase principal dentro del embalaje externo. (;\@
o .
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PRESENTACIONES -'5}

1 caja con 6 unidades por 1000 ml en bolsa de 3 compartimentos (400 ml de solucidén de aminoacidos al 3,
ml de solucidn de glucosa al 20% + 200 ml de emulsion de lipidos al 10%).

1 caja con 4 unidades por 1500 ml en bolsa de 3 compartimentos (600 ml de solucién de aminoécidos al 5,5% + 600
mi] de solucién de glucosa al 20% + 300 ml de emulsién de lipidos al 10%).

1 caja con 4 unidades por 2000 ml en bolsa de 3 compartimentos (800 ml de solucién de aminoécidos al 5,5% + 800
ml de solucién de glucosa al 20% + 400 m1 de emulsién de lipidos al 10%).

1 caja con 2 unidades por 2500 ml en bolsa de 3 compartimentos (1000 ml de solucién de amino4cidos al 5,5% +
1.000 ml de solucién de glucosa al 20% + 500 ml de emulsion de lipidos al 10%).

NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE

La bolsa de tres compartimentos es una bolsa de plastico multicapa.

La capa interna (en contacto} del material de la bolsa esta fabricada con una mezcla de copolimeros peliolefinicos y
es compatible con soluciones de aminoacidos, solucion de glucosa y emulsiones de lipidos. Las otras capas estan
hechas de EVA (acetato de vinilo-polictileno) y un copoliester.

La bolsa es empaquetada en una sobrebolsa con barrera de oxigeno que contiene un sobrecite con un absorbente de
oxigeno.

En el compattimento de glucosa hay un punto de inyeccion para la adicién de suplementos.

En el compartimento de aminoécidos hay un punto de administracién para la insercién del punzon del equipo de
infusién.

Una vez que se han roto las juntas de sellado no permanentes, la capacidad de la bolsa es suficiente como para
permitir que se afiadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N° 50.880

Direccion Técnica: Carla Di Verniero - Farmacéutica y Bioquimica
Producto elaborado por:

Clintec Parenteral S.A.

Zone Industrialle 4’ Amilly — B.P. 347
45203 Montargis, Cedex - Francia

8}

Baxter S.A.

Bd. R. Branquart 80

7860 Lessines

Bélgica

Representante, Importador y Distribuidor en Argentina:
Baxter Argentina S.A.

Av. Olives 4140 — Tortuguitas — Pcia. de Buenos Aires - Argentina
Ultima revisién: _/ /

Cceds: 40520121120
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..Oliclinomel. N6-900E =~ =

*aAmlnoamdos, Glucosa, Calcm, LlpldOS |

-Emulsion inyectable parenteral de gran volumen con electrolitos en bolsa de tres compartimentos

Via intravenosa central

Industria Francesa / Belga Venta Bajo Receta
Uso hospitalario exclusivo - Uso profesional exclusivo

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

Composncnon de una bolsa de 1000 ml:
Los principios activos de cada bolsa de emulsion reconstituida son los siguientes:

Principios activos Compartimento de la | Compartimento de | Compartimento de
emulsién de lipidos la solucion de la solucion de
(200 ml) aminodcidos glucosa
(400 ml) (400 ml)

Aceite de oliva refinado

+ aceite de soja refinado™ 40,00 g

L.- Alanina 7,04 ¢

L-Arginina 391¢g

Glicina 3,50¢g

L-Histidina 1,63 g

L-Isoleucina 2,04 ¢

L-Leucina 248 ¢

L-Lisina 1,97 g

(como lisina clorhidrato) (2,46 g)

L-Metionina 1,36 ¢

L-Fenilalanina 1,90 ¢g

L-Prolina 231g

L.-Serina 1,70¢

L-Treonina 143 g

L-Triptéfano 061g

L-Tirosina 0,14 ¢

L-Valina 1,97 g

Acetato sédico. 3H,O 245¢g

Glicerofosfato sodico. SH,O 2,14 g

Cloruro potdsico 1,79 ¢

Cloruro magnésico. 61,0 045¢g

Glucosa anhidra 120,00 g

{como glucosa monohidrato) (132,00 g)

Cloruro calcico»2H,O 030g

Excipientes:

Lecitina de huevo purificada 240 g

Glicero!l 4,50 ¢

Oleato sédico - 0,06 g

Hidréxido sodico c.s. pH "

Acido acético c.s. pH

Acido clorhidrico c.s. pH

Agua para inyeccidn c.s.p. 200 ml 400 ml 400 ml

*Mezcla de aceite de oliva refinado (aproximadamente el 80%) y aceite de shja refinado {aproximadamente el 20%)

Farmaceutica MP 18970
Supervisora de Calidad
Directora Técnica
Lpoderada
Baxter Argentina S.A. Pagina 1 de 12
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Una vez que se haya mezclado el contenido de los tres-compartimentos, la mezcla ternaria de cada ma de
oo h . .

Proyecto de prospecto

diferentes presentacionés de bolsa proporciona lo siguiente:

. s
N E .

S0, >
AT

R

2500 ml |

Porbolsa ~ . . im0 1000 ml | 1500 ml | 2000 ml
Nitrégeno (g) 5.6 8.4 11.2 14.0
Aminoécidos (g) 34 51 68 85
Glucosa (g) 120 180 240 300
Lipidos (g) 40 60 80 100
Calorias totales (kcal) 1015 1525 2030 2540
Calorjas no proteicas (kcal) 880 1320 1760 2200
Calorias de glucosa (kcal) 480 720 960 1200
Calorias de lipidos (kcal) 400 600 800 * 1000
Relacion calorias no proteicas/nitrogeno (kcal/g N) 157 157 157 157
Sodio (mmol) 32 48 64 80
Potasio (mmol) 24 36 48 60
Magnesio (mmol) 2.2 33 4.4 5.5
Calcio (mmol) 2 3 4 5
Fosfato (mmol)** 10 15 20 25
Acetato (mmol) 53 79 106 132
Cloro (mmol) 46 69 92 115
pH 6 6 6 6
Osmolaridad (mOsm/I) 1160 1160 1160 1160

** Incluye los fosfatos proporcionados por la emulsion lipidica

CODIGO ATC

Grupo farmacoterapéutico: Solucién para nutricién parenteral/mezclas

BO5SBA10

ACCION TERAPEUTICA

Solucién para nutricién parenteral de aporte protéico, glucidico y lipidico. La mezcla proporciona un aporte de

nitrégeno y epergia.

INDICACIONES

Nutricién parenteral para adultos y nifios de més de 2 afios de edad, cuando es imposible, insuficiente o esta

contraindicada 1a nutricién oral o enteral.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS Y PROPIEDADES

Propiedades farmacodindmicas

Es una mezcla ternaria que permite mantener el equilibrio de nitrégeno/energia a partir de la fuente de nitrégeno (L-
aminoécidos) y de energia en forma de glucosa y écidos grasos esenciales. Ademds, esta formulacion contiene

electrolitos.

La solucién de aminoacidos contiene 15 L-aminoécidos (incluidos 8 amino4cidos esenciales) que son indispensables

para la sintesis de proteinas.

Tr

Los amino4cidos también representan una fuente de energfa, dando lugar su oxidacion

en forma de urea.

El perfil aminoacidico es el siguiente:

aminoacidos esenciales/aminoacidos totales: 40,5%
amino4cidos esenciales (g)/nitrégeno total (g): 2,3
amino4cidos ramificados/aminoécidos totales: 19%
La fuente de carbohidratos es la glucosa (120 g/1).

Farmacéutica - MP 18970
Supervisora de Calidad
Directora Técnica
Apoderada
Baxter Argentina S.A.

la excrecion de nitrdgeno
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" ., La.emulsion lipidica es una.combina¢ion de aceite de oliva refinado y aceitede. soja refinado (relacion 80/2
- siguiente distribucion aproximada de acidos grasos: - . o LE o 0T Cee ‘

15% de acidos grasos saturados _ . o
65% 4cidos grasos monoinsaturados . R
20% de 4cidos grasos esenciales polinsaturados

La relacion de fosfolipidos/triglicéridos es de 0,06.

El contenido moderado en acidos grasos esenciales, mejora el estado de sus derivados superiores mientras corrigen
la deficiencia de 4cidos grasos esenciales. ‘

El aceite de oliva contiene una cantidad importante de alfatocoferol, el cual, combinado con una moderada toma de
acidos grasos esenciales poliinsaturados, contribuye a mejorar ¢l estado de vitamina E y reduce la peroxidacién
lipidica. '

Propiedades farmacocinéticas

Los componentes de la emulsién para perfusién (aminoacidos, electrolitos, glucosa y lipidos) se distribuyen,
metabolizan y eliminan de la misma manera que si se administraran por separado.

Las propiedades farmacocinéticas de los aminoacidos administrados por via intravenosa son basicamente las mismas
que las de los aminoacidos ingeridos por via oral. Sin embargo, los aminoé4cidos procedentes de las proteinas
alimentarias pasan primero por la vena porta antes de alcanzar la circulacién sistémica.

La tasa de eliminacién de emulsiones lipidicas depende del tamafio de las particulas. Las particulas lipidicas
pequefias parecen retrasar el clearance a la vez que incrementan la lipélisis debida a la lipasa de lipoproteinas.

El tamafio de las particulas lipidicas de la emulsion que aparecen en OLICLINOMEL esta proximo al de los
quilomicrones y esta emulsion tiene, por lo tanto, una tasa de eliminacién similar.

DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD
No se han realizado estudios preclinicos sobre el producto terminado OLICLINOMEL.

Sin embargo, los estudios preclinicos realizados utilizando las soluciones de aminoacidos y glucosa de
formulaciones de OLICLINOMEL con diferentes composiciones cualitativas y concentraciones no han revelado
ninguna toxicidad especifica.

Los estudios de toxicidad preclinicos realizados con la emulsién lipidica’ de OLICLINOMEL han identificado
cambios asociados habitualmente a ingestas elevadas de emulsiones lipidicas: higado graso, trombocitopenia y
colesterol elevado.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Posologia

La dosificacion dependera del gasto energético y del estado clinico del paciente, su peso corporal y de su capacidad
para metabolizar los componentes de OLICLINOMEL, asi como de la energia o de las proteinas adicionales
administradas por via oral o enteral. Por tanto, debe elegirse el tamafio de la bolsa apropiado

La administracién debe continuar mientras las condiciones clinicas del paciente lo requieran.
En adulfos

Requisitos
Las necesidades promedio de nitrogeno son de 0,16 a 0,35 g/kg/dia (aproximadamente de 1 a 2 g de
aminodcidos/kg/dia). Las necesidades de energia variaran dependiendo del estado nutricional del paciente y del
nivel de catabolismo. En promedio, son de 25 a 40 kcal/kg/dia.

Dosis mdxima diaria
La dosis'méxima diaria es de 40 ml/kg de peso corporal (equivalente a 1,36 g-de aminadcidos, 4,8 g de glucosa, 1,6 g '
de lipidos), es decir, 2.800 ml de la emulsion para perfusion para un pagieniergiic-pssg 70 kg.

Carla
Farmacéutica - MP 18970
“Supervisora de Calidad Pagina 3 de 12
Directora Técnica
Apoderada
Baxter Argentina S.A.

En nifios de mas de dos afios de edad



'Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,35 a 045 g/kg/dia' (aproximadamente de 2 a 3 g de

Oliclinomel N6-900E Proyectd de prospecto

No se han realizado estudios con poblaciones pedidtricas.. ... IERTNTITY

Reguisitos S T ' St 1At

amino4cidos/kg/dia). Las necesidades de energia variardn dependiendo de la edad del paciente, de su estado
nutricional y del nivel de catabolismo. Suelen oscilar entre 60 y 110 keal/kg/dia.

Posologia
La dosis se basa en la ingesta de liquidos y las necesidades diarias de nitrégeno.
Estas ingestas se deben ajustar teniendo en cuenta el estado de hidratacion del niflo.

Dosis maxima diaria

La dosis maxima diaria es de 75 ml/kg de peso corporal (equivalente a 2,55 g de aminodcidos, 9 g de glucosa,
3 g de lipidos por kg de peso corporal).

Como regla general, evite dosis que superen los 3 g/kg/dia de aminoacidos yio 17 g/kg/dia de glucosa y/o 3 g/kg/dia
de lipidos, excepto en casos especiales.

Forma de administracién:
Después de abrir la bolsa, €l contenido debe usarse inmediatamente. La bolsa abierta no debe guardarse nunca para

su administracion posterior.

Para un solo uso. Debera desecharse todo producte no utilizado, los materiales que hayan estado en contacto con él
y todos los dispositivos necesarios. No almacene bolsas parcialmente empleadas y deseche todos Jos dispositivos

después de su uso.

PERFUSION INTRAVENOSA SOLO A TRAVES DE UNA LINEA VENOSA CENTRAL

La duracién recomendada de la perfusion de nutricién parenteral es de 12 a 24 horas

La tasa de flujo de administracion se debe ajustar teniendo en cuenta la dosis que se esta administrando, las
caracteristicas de la mezcla final que se esta infundiendo, el volumen diario de administracion y la duracién de ta
perfusion (Ver “Advertencias y precauciones especiales de empleo).

Normalmente, la tasa de flujo deberia aumentar gradualmente durante la primera hora

Velocidad mdxima de perfusion
Como regla general, no se deben superar dosis de 2 ml’kg/hora de la emulsién para perfusion, es decir: 0,07 g de
aminoacidos, 0,24 g de glicosa y 0,08 g de lipidos / kg de peso corporal / hora.

INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION

a.dpertura

Retire la sobrebolsa protectora.

Deseche 1a bolgita absorbente de oxigeno tras retirar la sobrebolsa.

Compruebe la integridad de la bolsa y las juntas de sellado no permanentes.

Utilice el producto solo si:

la bolsa no est4 dafiada, si los sellados no permanentes estan intactos (p. €j. no estn mezclados los contenidos de
los tres compartimentos) y si la solucién de aminodcidos y de glucosa estdn transparentes, incoloras o ligeramente
amarillentas, practicamente libres de particulas visibles y si la emulsién de lipidos es un liquido homogéneo de
aspecto lechoso.

Verifique que emulsion para perfusion final no muestre evidencia de separacion entre las fases.

Carla Di Verniero
Farmacéutica - MP 18970 R
Supervisora de Catidad
Directora Técnica Péagina 4 de 12
Apoderada
Raxter argentina 5.A.
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Romper desde la parte superior
para abrir la sobrebolsa.

Levante la zona del colgador para
retirar Ja solucion de la parte
superior de la bolsa. Enrolle
firmemente la parte superior de la
bolsa hasta que se abran

Retire la parte frontal de la
sobrebolsa para acceder a la bolsa
de OLICLINOMEL. Deseche la
sobrebolsa y el sobrecito con
absorbente de oxigeno.

5.

Mezcle el contenido invirtiendo la
bolsa al menos 3 veces. Asegirese
de que la mezcla sea homogénea,
sin evidencia de separacion de
fases.

Cologue la bolsa sobre una
superficie horizontal y limpia con
el asa frente a usted.

Cuelgue la bolsa. Gire el protector
para retirarlo del puerto de
administracion. Inserte firmemente
el espigo para la conexién.

completamente los sellos
(aproximadamente a la mitad).

b.Mezclado de las soluciones y de la emulsion
Asegiirese de que el producto se encuentra a temperatura ambiente cuando rompa las juntas de sellado no

permanentes. . .
Enrolle manualmente , haga rodar la bolsa sobre si misma, comenzando por su parte superior (extremo del
colgador). Las juntas de sellado no permanente desaparecerdn del lado préximo a las eniradas. Continte enrollando
hasta que se abran las juntas de sellado a Jo largo de su longitud. Mezcle el contenido invirtiendo la bolsa al menos 3

VECes.

¢ Preparacion de la perfusion

Se deben observar condiciones asépticas.

Cuelguela bolsa.

Retire el protector de plastico de la salida de administracion.

Tnserte firmemente el punzén del equipo de perfusion en la salida de administracion.

d.Adiciones

La bolsa tiene suficiente capacidad para que se afiadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos. Cualquier adicion
(incluidas vitaminas) debe realizarse en la mezcla reconstituida (una vez que se han abierto las juntas de sellado no
permanentes y se ha mezclado el contenido de los tres compartimentos). '
También se pueden afiadir vitaminas al compartimento de glucosa antes de reconstituir la mezcla (antes de abrir las
juntas de sellado no permanentes y antes de mezclar las soluciones y la emulsion)

Al realizar adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la mezcla antes de administrarla a través de una vena

periférica.

OLICLINOMEL se puede complementar con:

. . Electrolitos: tome en cuenta los electrolitos que ya se encuentran en la bo
una-cantidad total de electrolitos de 150 mmel de sodio, 150 mmol defp
calcio por litro de la mezcla ternaria. . . _

. —‘Fosfato organico: se ha demostrado su estabilidad cuando se afiaddnad ‘Mﬁfmﬁ&“al g_’rgmol por bolsa.
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- Ohgoelementos ¥ vitaminas:-se ha demostrado su estabilidad con preparacmnes ‘comercialmente disp mb
vitaminas y oligoelementos (conteniendo thasta 1 mg de hlerro) Se puede comprobar la compatibilidad ¢ ngptrﬂs‘
aditivos, previa solicitud. - ' ‘ !mgl

Las adiciones deben ser realizadas por una persona calificada en condiciones asépticas.

Estas adiciones se realizan en el puerto de inyeccién empleando una aguja:
- Prepare el lugar de inyeccion,

- Perfore el puerto de inyeccion y realice la inyeccidn

- Mezcle el contenido de la bolsa y los aditivos.

e.Administracién

Administre el producto tinicamente después de haber roto los sellados no permanentes entre los tres compartimentos
y de que se hayan mezclado los contenidos de los tres compartimentos.

Asegurese de que la emulsion final para infusién no muestra ninguna separacion de fases.

Tras la apertura de la bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente y nunca debe almacenarse para perfusiones
posteriores.

Unicamente para un solo uso.

No vuelva a conectar una bolsa a medio utilizar

Cualquier producto no utilizado o material sobrante y todos los dispositivos deben ser desechados.

No conecte las bolsas en serie con el fin de evitar la posibilidad de embolias gaseosas debidas al aire de la primera
bolsa.

Apariencia antes de la reconstitucion:

La emulsién de lipidos es un liquido homogéneo con apariencia lechosa.
La solucion de aminodcidos y 1a solucién de glucosa son transparentes ¢ incoloras o bien ligeramente amarillentas.

Apariencia después de la reconstitucion:
Liguido homogéneo con apariencia lechosa.

CONTRAINDICACIONES
El uso de OLICLINOMEL esta contraindicado en las situaciones siguientes:

- en neonatos prematuros, bebés y nifios de menos de 2 afios de edad, ya que la relacién de calorias-nitrégeno
y la energia que se suministra son inadecuadas.

—  -hipersensibilidad conocida a las proteinas del huevo o soja, mani, o a componentes del envase, o a alguno
de los principios activos o excipientes. )

—  -anomalias congénitas del metabolismo de aminodcidos.

—  -hiperlipidemia grave o alteraciones graves del metabolismo lipidico caracterizado por hipertrigliceridemia.

- -hiperglucemia grave.

—  -concentracidn plasmatica patologicamente elevada y patologica de sodio, potasio, magnesio, calcio y/o
fosforo.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEQ

"En caso de que usted experimente un efecto indeseable que en su opinién ha sido provocado o agravado por
el uso de este medicamento, comuniqueselo 2 su médico o farmacéutico y solicite que sea reportado a la
autoridad sanitaria."

- La administracion excesivamente rapida de soluciones de Nutrlclén Parenteral Total (NPT) puede tener

consecuencias graves ¢ letales.

- La perfusién se debe detener inmediatamente si aparece cualquier signo o sintoma de reaccion alérgica
(como broncoespasmo, sudoracion, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones cutaneas o disnea). Este
medicamento contiene aceite de semilla de soja y fosfitidos del huevo. Las proteinas de la soja y del huevo
pueden causar reacciones de hipersensibilidad. Se han observado reacciones alérgicas cruzadas entre las

proteinas de la soja y del mani.
- Al comenzar una, perfusién intravenosa, es necesariq realizar una supervision clinica especifica.

©.— El.desequilibrio:hidrico y electrolitico, los estados \de sobrecarga de. fluidos y:los: ftrastornos metabolicos -
- graves - debens corregirse antes- de empezar la perfusion. Al realizar las|adlclqnes i debe medirse la
' .. osmolaridad final,de la mezcla antes: de admmlstr la. dgrimngolerahiegida debe admlmstrarse por via
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.. 4+ v venosa. central o, periférica en funcién de la osmolaridad final. Si la mezcla final administradg.-e

"+ v+ hiperténica, puede provocar la irritacion de la vena si se realiza a través de una vena periférica.
‘—. . Aunque el medicamento contiene en forma natural oligoelementos y vitaminas, sus concentraciofies/Son"g,,

insuficiéntes para satisfacer los requerimientos organicos, lo que hace necesario afiadir estos el fﬁe_r%gsl{(\f

1'\

para prevenir la aparicién de deficiencias. Lea las instrucciones para realizar dichas adicion%é'}t
“Instrucciones de uso y manipulacién” %d
. e . " . . Iy

—  Cuando se administre por vena periférica se puede producir una tromboflebitis. EI punto de insercién de
catéter debe controlarse a diario en busca de signos de tromboflebitis.

- Se debe tener precaucién en la administracion de OLICLINOMEL a pacientes con la osmolaridad
incrementada, insuficiencia adrenal, insuficiencia cardiaca o disfuncién pulmonar.

- La realimentacion de pacientes severamente desnutridos puede ocasionar el sindrome de realimentacion,
caracterizado por ¢l transporte de potasio, fosforo y magnesio intracelular cuando el paciente pasa a un
estado anabélico. También se pueden desarrollar deficiencia de tiamina y retencién de fluidos. Un control
cuidadoso y un aumento lento de la ingesta de nutrientes mientras se evita la sobrealimentacion pueden
prevenir estas complicaciones. Este sindrome se ha documentado con productos similares.

- En caso de hiperglucemia, es necesario ajustar la velocidad de infusién de OLICLINOMEL y/o
administrar insulina.

Se debe analizar periddicamente la concentracion sérica de triglicéridos y la capacidad del cuerpo para
eliminar Hpidos.

- No debe afiadirse ningin medicamento o substancia a ningin componente de la bolsa ni a la emulsidn
reconstituida sin confirmar primero la compatibilidad y la estabilidad de la preparacion resultante (en
particular, la estabilidad de la emulsion lipidica) ya que la formacion de precipitados o la desestabilizacion
de la emulsion lipidica pueden provocar una oclusion vascular (Ver “incompatibilidades™).

- Las infecciones y sepsis en el acceso vascular son complicaciones que pueden producirse en pacientes que
reciben formulaciones parenterales, por mantenimiento inadecuado de los catéteres o por soluciones
contaminadas. Factores tales como la inmunosupresion, hiperglicemia, mala nutricién y/o enfermedades
subyacentes pueden predisponer a Jos pacientes a complicaciones infecciosas. Un control cuidadoso de los
signos, los sintomas y de los resultados de andlisis de laboratorio en busca de fa posible aparicion de
fiebre/escalofifos, Jeucocitosis, complicaciones técnicas con el dispositivo de acceso e hiperglucemia
pueden ayudar a reconocer precozmente las infecciones. La aparicion de complicaciones sépticas puede
reducirse haciendo un mayor énfasis en la adopcién de “técnicas asépticas” durante la implantacion y
mantenimiento del catéter, asi como durante la preparacion de la férmula nutricional.

- Se debe usar con precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica severa

- Pueden producirse complicaciones metabélicas si la ingesta de nutrientes no estd adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabélica de cualquier compenente de la dieta administrada no
es evaluada con precision. Los efectos metabolicos adversos pueden surgir de la administracién de
nutrientes inadecuados o excesivos o de la composicién de una mezcla inadecuada para las necesidades de
un paciente en particular.

- Supervise el equilibrio hidroelectrolitico, la osmolaridad y los triglicéridos séricos, el equilibrio dcido/base,
la glucosa en sangre, las pruebas hepaticas, renales y de coagulacion y el recuento sanguineo, incluidas las
plaquetas, durante todo el tratamiento.

- Se debe analizar periédicamente Ja concentracién sérica de triglicéridos y la capacidad del cuerpo para
eliminar lipidos.

- Las concentraciones de triglicéridos séricos no debe superar los 3 mmol/l durante la infusion. Estas
concentraciones no deberan determinarse antes de un minimo de 3 horas de perfusion continua.

- Si se sospecha alguna anomalia en el metabolismo lipidico, se recomienda realizar pruebas todos los dias,
midiendo los triglicéridos séricos transcurridas 5 o 6 horas desde que se ha interrumpido la administracion
de lipidos. En adultos, el suero debe haberse aclarado en menos de 6 horas tras finalizar la perfusion de la
emulsi6n lipidica. La siguiente perfusion solo se debe administrar cuando las concentraciones séricas de
triglicéridos hayan vuelto a los valores normales.

- Pueden producirse complicaciones metabolicas si la ingesta de nutrientes no esta adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabélica de cualquier componente de la dieta administrada no
es cvaluada con precision. Los efectos metabdlicos adversos pueden surgir de la administracién de
nutrientes inadecuados o excesivos o de la composicién de una mezcla inadecuada para las necesidades de
un paciente en particular.

- Se han descrito casos de “Sindrome de sobrecarga de grasas” con productos similares. Este sindrome puede

. i sét; causado por una administracion inapropiada (por ejemplo: sobredosis y/o velocidad de infusion

"+ .mayor a la recomendada, Ver "Sobredosis); sin embargs, 10s signos y sintomas de este sindrome

‘" ‘también pueden producirse administrando\el producto, de ‘aciierdo con las instruccionés. Una

iréduccién o limitacién de Ja capacidad de eli inaciép é:lr?ale,ﬁ Yipigasgue contiene OLICLINOMEL
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#ay

grasas”. Este sindrome es asociado con un deterioro repentino- de la condicién clinica del pacighte
. se caracteriza por signos tales como fiebre, anemia, leucopenia, trombocitopenia, trstornos\d%‘\la
- coagulacion, hiperlipidemia, infiltracién hepatica de grasas (hepatomegalia), deterioro de la funcibd A
hepatica, y manifestaciones del sistema nervioso central (por ejemplo: coma). El sindrome
usualmente es reversible cuandose detiene la infusion de la emulsién lipidica. No conecte bolsas en
serie con el fin de evitar posibles embolias gaseosas debidas al gas residual contenido en la bolsa primaria.

s
. O,
. - acompaifiada- de un. clearance renal prolongado -puede ocasionar. un “sindrome_de sobreca{gh, %L((
.

Insuficiencia Hepdtica

Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia hepética severa, incluyendo colestasis o enzimas hepaticas
elevadas, debido al riesgo de desarrollar o empeorar trastornos neuroldgicos asociados con la hiperamonemia. Es
necesario realizar pruebas clinicas y analiticas con regularidad, especialmente de glucosa en sangre, de electrolitos y
de triglicéridos.

Insuficiencia Renal

Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia renal, sobre todo si existe hipercalemia, debido al riesgo de
desarrollar o empeorar acidosis metabélica e hiperazoemia si no se esté realizando la eliminaci6n extrarrenal. En
estos pacientes se debe vigilar estrechamente los fluidos, los triglicéridos y los electrolitos.

Sistema Endécrino y Metabolismo
Utilicese con precaucion en pacientes con:
e Acidosis metabolica. No se recomienda la administracién de carbohidratos si existe acidosis lactica. Deben
realizarse pruebas clinicas y analiticas con regularidad.
e Diabetes mellitus: Vigile las concentraciones de glucosa, glucosuria, cetonuria y, si corresponde, ajuste la
dosificacion de insulina.
e  Hiperlipidemia debida a la presencia de lipidos en la emulsion para perfusion. Deben realizarse pruebas
clinicas y analiticas con regularidad.
¢ Trastornos del metabolismo de los aminodcidos.

Trastornos Hematoldgicos

Utilicese con precauciéon en pacientes con trastornos de la coagulacién y anemia. Es necesario supervisar
estrechamente el recuento sanguineo y los parametros de coagulacion.

Precauciones especiales en pediatria

Cuando se administra en nifios mayores de 2 afios, es esencial utilizar una bolsa de un volumen correspondiente a la
dosis diaria. .

Se requiere siempre el suplemento con oligoelementos y vitaminas. Se deben utilizar las formulaciones pediatricas.

INTERACCION CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

No se han realizado estudios de interacciones.

No debe administrarse ceftriaxona junto con soluciones intravenosas que contengan calcio, incluyendo Oliclinomel,
a través de la misma via de infusion,(por ejemplo: administracién en Y) debido al riesgo de precipitacién de la
ceftriaxona con la sal de calcio.

Si se utiliza la misma linea de infusién para administracién secuencial, la linea debe ser lavada a exhaustivamente
con un fluido compatible enfre infusiones.

OLICLINOMEL contiene vitamina K, presente de forma natural en emulsiones lipidicas. No es de esperar que la
cantidad de vitamina K en las dosis recomendadas de OLICLINOMEL influya sobre el efecto de los derivados
cumarinicos.

. Debido al contenido de potasio de OLICLINOMEL, se debgn tomar precauciones especiales en pacientes tratados
- con diuréticos ahorradores de potasio (p.ej.. amilorida, es

ironolactona, triamtereno), inhibidores de la enzima
convertidora de la dneiotensina (ECA), antagonistas de los refeptores de la angiotensina Il o los inmunosupresores
SN (ECA) > lemia p rarla Piariers: - : P :
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Esta emulsién para perfusion no se debe administrar simultineamente con sangre a traves del mismc)‘eqfﬁ]io-dgg% N
perfusién, debido a la posibilidad de pseudoaglutinacion. IR, ' Co . 2

Los lipidos que contiene esta emulsioén’ pueden interferir en los resultados de ciertos analisis de laboratoria GPor o
ejemplo, bilirrubina, lactatodeshidrogenasa, saturacion de oxigeno hemoglobina sanguinea) si se toma la muest:a%le
sangre antes de que se hayan eliminado los lipidos (en general, éstos se eliminan cuando ha transcurrido un periodo

de 5 0 6 horas desde que se interrumpié la administracion de lipidos).

INCOMPATIBILIDADES

No debe afiadirse otro medicamento o farmaco a ninguno de los tres componentes de la bolsa o a la emulsion
reconstituida, sin primero confirmar su compatibilidad y estabilidad de la preparacion resultante (en particular la
estabilidad de 1a emulsién lipidica o formacion de precipitados}).

Como con cualquier mezcla de nutricidn parenteral, se deben considerar la proporcion de Calcio y Fosfato. La
adicion en exceso de Calcio y Fosfato, especialmente en la forma de sales minerales, puede resultar en la formacion
de precipitados de fosfato de calcio. Las soluciones intravenosas que contienen calcio, como OLICLINOMEL, no
deben coadministrarse con cefiriaxona a través de la misma linea de infusién (por ejemplo: administracion en Y)
debido al riesgo de precipitacién de sales de ceftriaxona de calcio. (Ver “Interaccién con otros medicamentos y otras
formas de interaccion”)

Si se utiliza la misma linea de infusién para administracién secuencial, la linea debe ser lavada a exhaustivamente
con un fluide compatible entre infusiones,

Compruebe la compatibilidad con Jas soluciones administradas simultaneamente a través del mismo equipo de
administracion, catéter o cénula.

No debe administrarse antes, durante, ni después de sangre, a través del mismo equipo debido al riesgo de
pseudoagluiinacion.

Oliclinomel contiene iones de Calcio que poseen un riesgo adicional de coagulacién precipitada en sangre o
componentes anticoagulados/preservados con Citrato.

EMBARAZO Y LACTANCIA

No existen en este momento suficientes hallazgos clinicos relevantes para valorar la tolerabilidad de los ingredientes
de OLTCLINOMEL durante el embarazo y la lactancia.

En ausencia de datos, el médico debe valorar la relacion riesgo-beneficio antes de decidir la administracién de esta
emulsion durante el embarazo y la lactancia.

EFECTO SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR VEHICULOS Y UTILIZAR MAQUINAS

No se han realizado estudios sobre los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.

REACCIONES ADVERSAS

Posibles reacciones adversas que se pueden producir como resultado de un uso inapropiado: por cjemplo,
sobredosis, velocidad de perfusion excesivamente rapida (ver ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
ESPECIALES DE EMPLEQO y SOBREDOSIS).

Al comienzo de la infusién cualquier signo anormal o sintomas de una reaccion alérgica (por ejemplo, sudoracion,
fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones en la piel, disnea) debe ser motivo de suspension inmediata de la
infusién

OLICLINOMEL N4-550E, N7-1000E y N8-800 se han utilizado en tres ensayos clinicos para evaluar la facilidad de
uso, seguridad y eficacia nutricional del producto. -

. . 1 . .. BN NN v
- Un ensayo fue randomizado, dobld ciego, ¢ontrolado (grupo ¢ontrol activo), sobre eficacia y seguridad r'eal‘iza,do? con -

OLICLINOMEL' N8-800. Veintiocho -pacientes con div rsaS'c%g?Egkglﬁfer'msp}cas (por ejemplo, el ayuno
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postquirirgico, ‘la. desntitricién severa, .ingesta enteral insuficiente o prohibida) - fireroni incluidos y tratados;
pacientes del grupd con OLICLINOMEL recibieron el medicamento hasta 40 ml/Kg/dfa durante 5 dias.

Los otros dos ensayos cllmcos eran abiertos y no comparatlvos para evaluar la. fa(:llldad de uso, segundad y eficacia
de OLICLINOMEL en pacientes sometidos a cirugia gastrointestinal. En estos ensayos, un total de 36 pacientes
recibieron el medicamento hasta 40 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N=20) con OLICLINOMEL N4-550E, y
hasta 36 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N=16) con OLICLINOMEL N7-1000E.

Los datos combinados (64 pacientes) de estos tres ensayos clinicos y la expetiencia post-comercializacién indican

las siguientes reacciones adversas a medicamentos (RAM) en relacién con OLICLINOMEL.

Sistema de clasificacion
de 6rganos

MedDRA Términos Preferidos

Frecuencia®

Trastornos del sistema
inmunologico

Hipersensibilidad

Frecuente”

Trastornos del sistema
Nnervioso

Dolor de cabeza

Frecuente®

Temblor No conocida®
Diarrea Frecuente®
Trastornos Dolor abdominal No conocida®
astrointestinales . )
8 Vomitos No conocida®
Nauseas No conocida®
Trastornos renales y \
urinarios Azoemia Frecuente

Hepatitis colestasica

No conocida®

Trastornos hepatobiliares | Colestasis No conocida®

Ictericia No conocida’
Trastornos de la piel y del | Eritema No conocida’®
tejido subcutaneo Hiperhidrosis No conocida®

Trastornos
musculoesqueléticos y del
tejido conjuntivo

Dolor musculoesquelético
Dolor de espalda

Dolor de pecho

Dolor en las extremidades

Espasmos musculares

No conocida®
No conocida’
No conocida®
No conocida®

No conocida®

Trastornos generales y

alteraciones en el lugar de
administracion

o he Plrexia

| Sensacion de calor

Escalofrios

Extravasacion en el punto de inyeccién
Dolor en el punto de inyeccion
Hichazon en el punto de inyeccion
Vesiculas en el punto de inyeccion
Flebitis en el punto del catéter

Edema en el punto de inyeccion

Edema localizado

"Edema periférico

. fane D| Verniero "
l'armat:el.ttlca MP 18970,
Supervisora de Calidad
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No conocida®

 Nojconogida®, .

Frecuente”
Frecuente®
Frecuente”
Frecuente”
Frecuente®
No conocida®
No conocida®

No conocida®

“No'conodida®
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Co "Hipeﬂé‘nnia a ‘ " " 1 No conocida® -
-| Malestar No conocida®
Inflamacién o " | No conocida®
Incremento de la bilirrubina No conocida®
Incremento de las enzimas hepaticas Frecuente”
Exploraciones Incremento de la gamma-glutaminltransferasa Frecuente”
complementarias Incremento de los triglicéridos sanguineos Frecuente®
Incremento de la fosfatasa alcalina en sangre Frecuente”
Incremento de la glucosa en sangre No conocida’

2 = la frecuencia s¢ define como muy frecuente (>1/10); frecuente (>1/100 a <1/10); poco frecuente (=1/1000 a <1/100); raras
(21710000 a <1/1000); muy raras (<1/10000); frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles)

b = Reacciones adversas comunicadas cn los ensayos clinicos. Estos estudios incliyeron solo 64 pacientes expuestos a
OLICLINOMEL

¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia postcomercializacion con OLICLINOMEL

Trastornos del sistema inmune: Broncoespasmo (como parte de una reaccion alérgica)

Reacciones de clase.
Lo siguiente se ha reportado con otros productos similares: Sindrome de sobrecarga de grasa (muy raro)

Poblacion pedidtrica

Se han observado casos de trombocitopenia en nifios que reciben una infusion lipidica.
SOBREDOSIFICACION

Si se administra de forma inapropiada (sobredosis y/o velocidad de infusién superior a Ja recomendada), es posible
que aparezcan nauseas, vomitos, escalofrios y trastornos de los electrolitos, y signos de hipervolemia y acidosis. En
estas situaciones la infusién debe ser detenida inmediatamente.

La administracién excesivamente répida de soluciones para nutricién parenteral total (NPt) incluyendo
OLICLINOMEL puede tener consecuencias graves o letales (Ver “Advertencias y precauciones especiales de uso”)
Se puede desarrollar hiperglucemia, glucosuria y sindrome hiperosmolar si se administra una cantidad excesiva de
glucosa.

Una capacidad reducida o limitada para metabolizar los lipidos puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de
grasas”, cuyos cfectos suelen ser reversibles cuando se detiene la infusion de lipidos (ver REACCIONES
ADVERSAS).

En algunos casos graves, puede ser necesario hemodidlisis, hemofiltracion o hemodiafiltracion.

CONDICIONES DE CONSERVACION

Protéjase de la luz. Consérvese en su empaque original a no mas de 25°C hasta su preparacion. Se recomienda
utilizar el producto inmediatamente después de que se hayan abierto los seilos no permanentes que hay entre los 3
compartimentos.

No obstante, se ha demostrado que la emulsién reconstituida es estable durante un maximo de 7 dias a una
temperatura comprendida entre +2°C y +8°C, seguidos de un maximo de 48 horas a temperatura no superiot a -+
25°C.

Después de la adicion de suplementos (electrolitos, fosfato organico, elementos traza, vitaminas ver
INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION): para mezclas especificas, se ha demostrado la estabilidad
quimica y fisica de uso durante 7 dias de 2°C a 8°C, seguidos de 48 horas por debajo de 25°C. Desde un punto de
vista microbiolégico, cualquier mezcla debe ser usada inmediatamente. Si la mezcla ternaria preparada no se utiliza
inmediatamente, las condiciones y los tiempos de conserv%lcién, tras la meztla y antes de su uso son responsabilidad
del.usuario,y por lo general no superaran-las 24-horas de °C a 8°C, a menos.que la adicién de suplementos se haya .
realizado en condiciones asépticas controladas y validadas. ‘Farla DiVerriero :
No congglar. £armacéutica - MP 18970
Supervisora de Calidad
Directora Técnica
Apoderada
Baxte: Argentina S:A.
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Oliclinomel N6-900E - Proyecto de prospecto

Almacenar el envase principal dentro del embalaje externo. - - Cohe

I caja con 6 unidades por 1000 ml en bolsa de 3 compartimentos (400 ml de solucion de aminodcidos al 5,5% + 400

ml de soluci6n de glucosa al 20% + 200 m! de emulsién de lipidos al 10%).

1 caja con 4 unidades por 1500 ml en bolsa de 3 compartimentos (600 ml de solucion de aminodcidos al 5,5% + 600
mt de solucién de glucosa al 20% + 300 ml de emulsion de lipidos al 10%).

1 caja con 4 unidades por 2000 ml en bolsa de 3 compartimentos (800 ml de solucién de aminoacidos al 5,5% + 800
ml de solucién de glucosa al 20% + 400 ml de emulsion de lipidos al 10%).

1 caja con 2 unidades por 2500 ml en bolsa de 3 compartimentos (1000 ml de solucién de aminoacidos al 5,5% +
1.000 ml de solucién de glucosa al 20% + 500 ml de emulsién de lipidos al 10%).

NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE

La bolsa de tres compartimentos es una bolsa de plastico multicapa.

La capa interna (en contacto) del material de la bolsa esta fabricada con una mezcla de copolimeros peliolefinicos y
es compatible con soluciones de aminodcidos, solucién de glucosa y emulsiones de lipidos. Las otras capas estin
hechas de EVA (acetato de vinilo-polietileno) y un copoliester.

La bolsa es empaquetada en una sobrebolsa con barrera de oxigeno que contiene un sobrecito con un absorbente de

oxigeno.
En el compartimento de glucosa hay un punto de inyeccion para la adicién de suplementos.

En el compartimento de aminodcidos hay un punto de administracién para la insercion del punzén del equipo de
infusién.

Una vez que se han roto las juntas de sellado no permanentes, la capacidad de la bolsa es suficiente como para
permitir que se afladan vitaminas, electrolitos y oligoelementos.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
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Oliclinomel N7-1000F

Proyecto de prospecto

Oliclinomel N7-1000 E
Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos

Emulsidn inyectable parenteral de gran volumen con electrolitos en bolsa de tres compartimentos

Via intravenosa central

Industria Francesa / Belga

Uso hospitalario exclusivo - Uso profesional exclusivo

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA
Composicién de una bolsa de 1600 ml:

Los principios activos de cada bolsa de emulsién reconstituida son los siguientes:

Venta Bajo Receta

Principios activos Compartimento de la | Compartimento de | Compartimento de
emulsién de lipidos la solucidn de la solucién de
(200 ml) aminoacidos glucosa(400 ml)
{400 ml)
Aceite de oliva refinado
+ aceite de soja refinado* 40,00 g
L- Alanina 828¢
L-Arginina 4,60 g
Glicina 412¢g
I-Histidina 192¢
L-Isoleucina ., 240g
L-Leucina 292¢g
L-Lisina 232¢g
(como lisina clorhidrato) (2,90 g)
L-Metionina T 1,60g
L-Fenilalanina 224¢g
L-Prolina 2,72¢
L-Serina 2,00g
L-Treonina 1,68 g
L-Triptéfano 0,72 ¢
L-Tirosina 0,16 ¢
L-Valina 232g
Acetato soédico. 3H,0 245¢g
Glicerofosfato sodico. SH,O 2,14 ¢
Cloruro potdsico 1,79 ¢
Cloruro magnésico. 6H,0 045¢
Glucosa anhidra 160,00 g
{como glucosa monohidrato) (176,00 g)
Cloruro calcico. 2H,0 0,30 g
Excipientes:
Lecitina de huevo purificada 240¢g
Glicerol 450¢
Oleato sddico 0,06 g
Hidréxido sadico c.s. pH
Acido acético ¢.s. pH
Acido clorhidrico c¢.s. pH
Agua para inyeccién c.s.p. 200 ml 400 mé | 400 ml

*Mezcla de aceite de oliva refinado (aproximadamente el 80%) y aceite de soja refinatlo (aproximadamente el 20%)

Carla Di Verniero
Farmatéutica - MP 18970
Supervisora de Calidad
Directora Técnica
Apoderada
Baxter Argentina S.A.
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Oliclinomel N7-1000E

Una vez que se haya mezclado el contenido de los tres compartimentos, la mezcla ternaria de cada un
diferentes presentaciones de bolsa proporciona lo siguiente:

Proyecto de prospecto

Por bolsa 1000 mi | 1500 ml | 2000 ml | 2500 ml
1 Nitrogeno (g) 6.6 9.9 13.2 16.5
Aminoacidos {g) 40 60 80 100
Glucosa (g) 160 240 320 400
Lipidos (g) 40 60 80 100
| Calorias totales (kcal) 1200 1800 2400 3000
Calorias no proteicas (kcal) 1040 1560 2080 2600
Calorias de glucosa (keal) 640 960 1280 1600
Calorias de lipidos (kcal) 400 600 800 1000
Relacion calorias no proteicas/nitrégeno (kcal/g N) 158 158 158 158
Sodio (mmol) : 32 48 64 80
Potasio (mmol) 24 36 48 60
Magnesio (mmol) 2.2 33 4.4 5.5
Cailcio (mmol) 2 3 4 5
Fosfato (mmol)** 10 15 20 25
Acetato (mmol) 57 86 114 143
Cloro (mmol) 48 72 96 120
pH 6 6 6 6
Osmolaridad (mOsm/l1) 1450 1450 1450 1450

** Incluye los fosfatos proporcionades por la emulsién lipidica

CODIGO ATC

Grupo farmacoterapéutico: Solucion para nutricién parenteral/mezclas

BOSBAILOD

ACCION TERAPEUTICA

Solucidn para nutricién parenteral de aporte protéico, glucidico y lipidico. La mezcla proporciona un aporte de

nitrégeno y energia.

INDICACIONES

Nutricién parenteral para adultos y nifios de mas de 2 afios de edad, cuando es imposible, insuficiente o estd

contraindicada la nutricion oral o enteral.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS Y PROPIEDADES

Propiedades farmacodinamicas

Fs una mezcla ternaria que permite mantener el equilibrio de nitrégeno/energia a partir de la fuente de nitrégeno (L-
aminoacidos) v de energfa en forma de glucosa y acidos grasos esenciales. Ademds, esta formulacidn contiene
electrolitos.

La solucién de aminoacidos contiene 15 L-aminodcidos (incluidos 8 aminodcidos esenciales) que son indispensables
para la sintesis de proteinas.

Los amino4cidos también representan una fuente de energia, dando lugar su oxidacion a la excrecion de nitrégeno
en forma de urea.

El perfil aminoacidico es el siguiente:

aminoacidos esenciales/aminodcidos totales: 40,5%

aminoacidos esenciales (g)/nitrégeno total (g): 2,5

aminodcidos ramificados/aminoacidos totales: 19%

La fuente de carbohidratos es la glucosa (160 g/l). Carla Di Verniero

Farmacéutica - MP 18970
Supervisora de Calidad

Directora Técnica
Apoderada

Bavter Argentina S.A,
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La emulsion lipidica es una combinacién de aceite de oliva refinado y aceite de soja refinado (relacién 80/2D)~c0n-la
siguiente distribucién aproximada de acidos grasos:
13% de 4cidos grasos saturados

65% 4cidos grasos monoinsaturados

20% de 4cidos grasos esenciales polinsaturados

La relacion de fosfolipidos/triglicéridos es de 0,06.

El contenido moderado en 4cidos grasos esenciales, mejora el estado de sus derivados superiores mientras corrigen
la deficiencia de acidos grasos esenciales.

El aceite de oliva contiene una cantidad importante de alfatocoferol, el cual, combinado con una moderada toma de
acidos grasos esenciales poliinsaturados, contribuye a mejorar el estado de vitamina E y reduce la peroxidacién
lipidica.

Propiedades farmacocinéticas

Los componentes de la emulsién para perfusién (aminoacidos, electrolitos, glucosa y lipidos) se distribuyen,
metabolizan y eliminan de la misma manera que si se administraran por separado.

Las propiedades farmacocinéticas de los aminoacidos administrados por via intravenosa son basicamente las mismas
que las de Tos aminoacidos ingeridos por via oral. Sin embargo, los aminodcidos procedentes de las proteinas
alimentarias pasan primero por la vena porta antes de alcanzar la circulacién sistémica.

La tasa de eliminacién de emulsiones lipidicas depende del tamafio de las particulas. Las particulas lipidicas
pequefias parecen retrasar el clearance a la vez que incrementan la lipélisis debida a la lipasa de lipoproteinas.

El tamafio de las particulas lipidicas de la emulsién que aparecen en OLICLINOMEL estd proximo al de los
quilomicrones y esta emulsidn tiene, por lo tanto, una tasa de eliminacion similar.

DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD

No se han realizado estudios preclinicos-sobre el producto terminado OLICLINOMEL.

Sin embargo, los estudios preclinicos realizados utilizando las soluciones de aminodcidos y glucosa de
formulaciones de OLICLINOMEL con diferentes composiciones cualitativas y concentraciones no han revelado
ninguna toxicidad especifica.

Los estudios de toxicidad preclinicos realizados con la emulsion lipidica de OLICLINOMEL han identificado
cambios asociados habitualmente a ingestas elevadas de emulsiones lipidicas: higado graso, trombocitopenia y
colesterol elevado.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Posologia

La dosificacién dependera del gasto energético y del estado clinico del paciente, su peso corporal y de su capacidad
para metabolizar los componentes de OLICLINOMEL, asi como de la energia o de las proteinas adicionales
administradas por via oral o enteral. Por tanto, debe elegirse el tamafic de la bolsa apropiado

Lia administracién debe continuar mientras las condiciones clinicas del paciente lo requieran.
En adultos

Requisitos
Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,16 a 0,35 g/kg/diaj(aproximadamente de 1 a 2 g de
aminoicidos/kg/dia). Las necesidades de energia variarin dependiendo det]estado nutricional del paciente y del
nivel de catabolismo. En promedio, son de 25 a 40 kcal/kg/dia.

farla Di Vernierg
Farmacéutica - MP 18970
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Dosis maxima diaria

En nifios de mas de dos afios de edad
No se han realizado estudios con poblaciones pediatricas,

Reguisitos

Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,35 a 0,45 g/kg/dia (aproximadamente de 2 a 3 g de
aminodcidos/kg/dia). Las necesidades de energia variardn dependiendo de la edad del paciente, de su estado
nutricional v del nivel de catabolismo. Suelen oscilar entre 60 y 110 keal/kg/dia.

FPosologia
La dosis se basa en la ingesta de liquidos y las necesidades diarias de nitrdgeno.
Estas ingestas se deben ajustar teniendo en cuenta el estado de hidratacién del nifio.

Dosis maxima diaria

La dosis maxima diaria es de 75 ml/kg de peso corporal (equivalente a 3 g de aminodcidos, 12 g de glucosa, 3
g de lipidos por kg de peso corporal).

Como regla general, evite dosis que superen los 3 g/kg/dia de aminoacidos y/o 17 g/kg/dia de glucosa y/o 3 g/kg/dia
de lipidos, excepto en casos especiales.

Forma de administracion:
Después de abrir la bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente. La bolsa abierta no debe guardarse nunca para

su administracidn posterior.

Para un solo uso. Debera desecharse todo producto no utilizado, los materiales que hayan estado en contacto con €l
y todos los dispositivos necesarios. No almacene bolsas parcialmente empleadas y deseche todos los dispositivos
después de su uso.

PERFUSION INTRAVENOSA SOLO A TRAVES DE UNA LINEA VENOSA CENTRAL

La duracién recomendada de Ia perfusion de nutricién parenteral es de 12 a 24 horas

La tasa de flujo de administracion se debe ajustar teniendo en cuenta la dosis que se est4 administrando, las
caracteristicas de la mezcla final que se estd infundiendo, e! volumen diario de administracion y la duracion de la
perfusion (Ver "Advertencias y precauciones especiales de empleo).

Normalmente, la tasa de flujo deberia aumentar gradualmente durante la primera hora

Velocidad mdxima de perfusion
Como regla general, no se deben administrar més de 1,5 ml/kg/hora de la emulsion para perfusion, es decir: 0,06 g
de aminoacidos, 0,24 g de glucosa y 0,06 g de lipidos / kg de peso corporal / hora.

INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION

a.Apertura

Retire la sobrebolsa protectora. -

Deseche la bolsita absorbente de oxigeno tras retirar la sobrebolsa.

Compruebe la integridad de 1a bolsa y las juntas de sellado no permanentes.

Utilice el producto sélo si:

la bolsa no esta dafiada, si los sellados no permanentes estén intactos {p. ej. no estn mezclados los contenidos de
los tres compartimentos) y si la solucién de aminodcidos y de glucosa estdn transparentes, incoloras o ligeramente
amarillentas, practicamente libres de particulas visibles y si la emulsién de lipidos es un liquido homogénco de
aspecto lechoso.

Verifique que emulsién para perfusion final no muestre evidencia de separpcion entre las fases.

arla Di Verniero
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1. 2, 3.
Romper desde la parte superior Retire la parte frontal de la Coloque la balsa sobre una
para abrir la sobrebolsa. sobreboisa para acceder a 1a bolsa superficie horizontal y limpia con

de OLICLINOMEL. Deseche la el asa frente a usted.
sobrebolsa y el sobrecito con
absorbente de oxigeno.

5,

jy S

Mezcle el contenido invirtiendo la  Cuelgue la bolsa. Gire el protector

retirar la solucién de la parte bolsa al menos 3 veces. Asegurese  para retirarlo del puerto de
superior de ia bolsa. Enrolle de que la mezcla sea homoggénea, administracién. Inserte firmemente
firmemente la parte supcrior de la sin evidencia de separacién de el espigo para la conexién.

boisa hasta que s¢ abran fases.

completamente los sellos
(aproximadamente a la mitad).

b.Mezclado de las soluciones y de la emulsion

Asegirese de que el producto se encuentra a temperatura ambicnt¢ cuando rompa las juntas de sellado no
permanentes,

Enrolle manualmente la bolsa sobre si misma, comenzando por su parte superior {(extremo del colgador). Las juntas
de sellado no permanente desaparecerdn del lado préximo a las entradas. Continie enrollando hasta que se abran las
juntas de sellado a lo largo de su longitud. Mezcle el contenido invirtiendo la bolsa al menos 3 veces.

¢.Preparacion de la perfusion

Se deben observar condiciones asépticas.

Cuelgue la bolsa.

Retire ¢l protector de plastico de la salida de administracion,

Inserte firmemente el punzon del equipo de perfusidn en la salida de administracion.

d.Adiciones

La bolsa tiene suficiente capacidad para que se aftadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos. Cualquier adicién
(incluidas vitaminas) debe realizarse en la mezcla reconstituida (una vez que se han abierto las juntas de sellado no
permanentes y se ha mezclado el contenido de los tres compartimentos).

También se pueden afadir vitaminas al compartimento de glucosa antes de reconstituir la mezcla (antes de abrir las
juntas de sellado no permanentes y antes de mezclar las soluciones y la emulsion)

Al realizar adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la mezcla antes de administrarla a través de una vena
periférica.

OLICLINOMEL se puede complementar con:

rElectrolitos: tome en cuenta los electrolitos que ya s¢ encuentran en la bolsa: se ha demostrado su estabilidad hasta
una cantidad total de electrolitos de 150 mmol de sodio, 150 mniol de potasio, 5,6 mmol de magnesio y S mmol de
calcio por litro de la mezcla ternaria.

- Fosfato organico: se ha demostrado su estabilidad cuando se affaden como méximo 15 mmol por bolsa.

arla Di Verniero Pégina 5 de 12
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vitaminas y oligoelementos {conteniendo hasta 1 mg de hierro). Se puede comprobar la compatibilidad con otros

aditivos, previa solicitud.

Las adiciones deben ser realizadas por una persona calificada en condiciones asépticas.

Estas adiciones se realizan en el puerto de inyeccién empleando una aguja:
- Prepare el lugar de inyeccion, ~

- Perfore el puerto de inyeccion y realice la inyeccién

- Mezcle el contenido de la bolsa y los aditivos.

e.Administracién
Administre el producto inicamente después de haber roto los sellados no permanentes entre los tres compartimentos
y de que se hayan mezclado los contenidos de los tres compartimentos.

Asegirese de que la emulsion final para infusién no muestra ninguna separacion de fases.
Tras la apertura de la bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente y nunca debe almacenarse para perfusiones

posteriores.

Unicamente para un solo uso.

No vuelva a conectar una bolsa a medio utilizar

Cualquier producto no utilizado o material sobrante y todos los dispositivos deben ser desechados.

No conecte las bolsas en serie con el fin de evitar la posibilidad de embolias gaseosas debidas al aire de la primera

bolsa.

Apariencia antes de la reconstitucion:

La emulsion de lipidos es un liquido homogéneo con apariencia lechosa.

La solucién de aminodcidos y 1a solucion de glucosa son transparentes e incoloras o bien ligeramente amarillentas.
Apariencia después de Ia reconstitucion;

Liquido homogéneo con apariencia lechosa.

CONTRAINDICACIONES

El uso de OLICLINOMEL est4 contraindicado en las situaciones siguientes:

en neonatos prematuros, bebés y nifios de menos de 2 afios de edad, ya que la relacion de calorias-nitrogeno
y la energia que se suministra son inadecuadas.

-hipersensibilidad conocida a las proteinas del huevo o soja, mani, o a componentes del envase, o a alguno
de los principios activos o excipientes,

-anomalias congénitas del metabolismo de aminoécidos.

-hiperlipidemia grave o alteraciones graves del metabolismo lipidico caracterizado por hipertrigliceridemia.
-hiperglucemia grave.

-concentracién plasmatica patolégicamente elevada y patoldgica de sodio, potasio, magnesio, calcio y/o
fésforo.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO

“En caso de que usted experimente un efecto indeseable que en su opinién ha sido provocado o agravado por
el uso de este medicamento, comuniqueselo a su médico o farmacéutico y solicite que sea reportado a la

autoridad sanitaria."

La administracion excesivamente rapida de soluciones de Nutricion Parenteral Total (NPT) puede tener

consecuencias graves o letales.

La perfusion se debe detener inmediatamente si aparece cualquier signo o sintoma de reaccién alérgica
(como broncoespasmo, sudoracién, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones cutdneas o disnea). Este
medicamento contiene aceite de semilla de soja y fosfatidos del huevo. Las proteinas de la soja y del huevo
pueden causar reacciones de hipersensibilidad. Se han observado reacciones alérgicas cruzadas entre las
proteinas de la soja y det mani.

Al comenzar una perfusion intravenosa, es necesario realizar una supervision clinica especifica.

El desequilibrio hidrico y electrolitico, 1 )s estados de sobrecarga de fluidos y los trastornos metabélicos
graves deben corregirse antes de empezar la perfusion.

Al realizar las adiciones, debe medirse Iajosmolaridad final de la mezcla antes de administrarla. La mezela
obtenida debe administrarse por via vendsa central o periférica en funcién de la osmolaridad final. Si la
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mezcla final administrada es hipertdnica, puede provocar la irritacién de la vena si se realiza a gravés ’fféub
una vena periférica. (;%&_
Aungue el medicamento contiene en forma natural oligoelementos y vitaminas, sus concentracieﬁ?as
insuficientes para satisfacer los requerimientos orgénicos, lo que hace necesario afiadir estos ele\lgeﬂtbsg
para prevenir la aparicién de deficiencias. Lea las instrucciones para realizar dichas adiciones (Ver
“Instrucciones de uso y manipulacidn”

Cuando se administre por vena periférica se puede producir una tromboflebitis. El punto de insercion del
catéter debe controlarse a diario en busca de signos de tromboflebitis.

Se debe tener precaucion en la administracion de QLICLINOMEL a pacientes con la osmolaridad
incrementada, insuficiencia adrenal, insuficiencia cardiaca o disfuncién pulmonar.

La realimentacién de pacientes severamente desnutridos puede ocasionar el sindrome de realimentacion,
caracterizado por el transporte de potasio, fosforo y magnesio intracelular cuando el paciente pasa a un
estado anabélico. También se pueden desarrollar deficiencia de tiamina y retencién de fluidos. Un control
cuidadoso y un aumento fento de la ingesta de nutrientes mientras se evita la sobrealimentacion pueden
prevenir estas complicaciones. Este sindrome se ha documentado con preductos similares.

En caso de hiperglucemia, es necesario gjustar la velocidad de infusién de OLICLINOMEL y/o

administrar insulina.

Se debe analizar periodicamente la concentracion sérica de triglicéridos y la capacidad del cuerpo para
eliminar lipidos.

No debe afiadirse ningtin medicamento o substancia a ningtin componente de la bolsa ni a la emulsién
reconstituida sin confirmar primero la compatibilidad y la estabilidad de la preparacién resultante (en
particular, la estabilidad de la emulsion lipidica), ya que la formacion de precipitados o la desestabilizacion
de la emulsi6n lipidica pueden provocar una oclusién vascular (Ver “incompatibilidades™).

Las infecciones y sepsis en el acceso vascular son complicaciones que pueden producirse en pacientes que
reciben formulaciones parenterales, por mantenimiento inadecuado de los catéteres o por soluciones
contaminadas. Factores tales como la inmunosupresién, hiperglicemia, mala nutricién y/o enfermedades
subyacentes pueden predisponer a los pacientes a complicaciones infecciosas. . Un control cuidadoso de los
signos, los sintomas y de los resultados de analisis de laboratorio en busca de la posible aparicién de
fiebre/escalofrios, leucocitosis, complicaciones técnicas con el dispositive de acceso e hiperglucemia
pueden ayudar a reconocer precozmente las infecciones. La aparicion de complicaciones sépticas puede
reducirse haciendo un mayor énfasis en la adopcion de “técnicas asépticas” durante la implantacion y
mantenimiento del catéter, asi como durante la preparacién de la formula nutricional.

Se debe usar con precaucion en pacientes con insuficiencia hépatica severa

Pueden producirse complicaciones metabdlicas si la ingesta de nutrientes no estd adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabélica de cualguier componente de la dieta administrada no
es evaluada con precision. Los efectos metabolicos adversos pueden surgir de la administracion de
nutrientes inadecuados o excesivos o de la composicion de una mezcla inadecuada para las necesidades de
un paciente en particular.

Supervise el equilibrio hidroelectrolitico, la osmolaridad y los triglicéridos séricos, el equilibrio 4cido/base,
la glucosa en sangre, las pruebas hepdticas, renales y de coagulacion y el recuento sanguineo, incluidas las
plaquetas, durante todo el tratamiento.

Se debe analizar periddicamente la concentracién sérica de triglicéridos y la capacidad del cuerpo para
eliminar lipidos.

Las concentraciones de triglicéridos séricos no debe superar los 3 mmol/l durante la infusién, Estas
concentraciones no deberan determinarse antes de un minimo de 3 horas de perfusion continua.

Si se sospecha alguna anomalia en el metabolismo lipidico, se recomienda realizar pruebas todos los dias,
midiendo los triglicéridos séricos transcurridas 5 o 6 horas desde que se ha interrumpido la administracién
de lipidos. En adultos, el suero debe haberse aclarado en menos de 6 horas tras finalizar la perfusion de la
emulsién lipidica. La siguiente perfusion solo se debe administrar cuande las concentraciones séricas de
triglicéridos hayan vuelto a los valores normales.

Pueden producirse complicaciones metabélicas si la ingesta de nutrientes no estd adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabolica de cualquier componente de fa dieta administrada no
es evaluada con precisién. Los efectos metabolicos adversos pueden surgir de la administracion de
nutrientes inadecuados o excesivos o de la composicion de una mezcla inadecuada para las necesidades de
un paciente en particular.

Se han descrito casos de “Sindrome de sobrecarga de grasas” con productos similares. Este sindrome puede
ser causado por una administracién inapropiada (por ejemplo: lsobredosis y/o velocidad de infusién mayor a
la recomendada, Ver “Sobredosis}); sin embargo, los signos } sintomas de este sindrome también pueden
producirse administrando el producto de acuerdo con las instyucciones. Una reduccién o limitacién de la
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capacidad de eliminacién de los lipidos que contiene CLICLINOMEL acompaifiada de un clearancekf'e?"ga]'
prolongado puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de grasas™. Este sindrome es asociado comN\umy
deterioro repentino de la condicién clinica del paciente y se caracteriza por signos tales como fiebre]
anemia, leucopenia, trombocitopenia, trstornos de la coagulacion, hiperlipidemia, infiltracidn hepética de
grasas (hepatomegalia), deterioro de la funcién hepatica, y manifestaciones del sistema nervioso central
{por ejemplo: coma). El sindrome usualmente es reversible cuandose detiene la infusion de la emulsidn
lipidica.

- No conecte bolsas en serie con el fin de evitar posibles embolias gaseosas debidas al gasresidual contenido
en la bolsa primaria.

Insuficiencia Hepética

Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia hepética severa, incluyendo colestasis o enzimas hepaticas
elevadas, debido al riesgo de desarrollar o empeorar trastornos neuroldgicos asociados con la hiperamonemia. Es
necesario realizar pruebas clinicas y analfticas con regularidad, especialmente de glucosa en sangre, de electrolitos y
de triglicéridos.

Insuficiencia Renal

Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia renal, sobre todo si existe hipercalemia, debido al riesgo de
desarrollar o empeorar acidosis metabdlica e hiperazoemia si no se esté realizando la eliminacién extrarrenal. En
estos pacientes se debe vigilar estrechamente los fluidos, los triglicéridos y los electrolitos.

Sistema Endécrino y Metabolismo
Utilicese con precaucidn en pacientes con:
o Acidosis metabdlica. No se recomienda la administracion de carbohidratos si existe acidosis lactica. Deben
realizarse pruebas clinicas y analiticas con regularidad.
e Diabetes mellitus: Vigile las concentraciones de ghucosa, glucosuria, cetonuria y, si corresponde, ajuste la
dosificacién de insulina. _
e Hiperlipidemia debida a la presencia de lipidos en la emulsion para perfusién. Deben realizarse pruebas
clinicas y analiticas con regularidad.
s  Trastornos del metabolismo de los aminodcidos.

Trastornos Hematoldgicos
Utilicese con precaucion en pacientes con trastornos de la coagulacién y anemia. Es necesario supervisar
estrechamente el recuento sanguineo y los pardmetros de coagulacion.

Precauciones especiales en pediatria

Cuando se administra en nifios mayores de 2 afios, es esencial utilizar una bolsa de un volumen correspondiente a la
dosis diaria.

Se requiere siempre el suplemento con oligoelementos y vitaminas. Se deben utilizar las formulaciones pedidtricas.

INTERACCION CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

No se han realizado estudios de interacciones.

No debe administrarse cefiriaxona junto con soluciones intravenosas que contengan calcio, incluyendo Oliclinomel,
a través de la misma via de infusi6n,(por ejemplo: administracién en Y) debido al riesgo de precipitacion de la
ceftriaxona con la sal de calcio.

Si se utiliza la misma linea de infusién para administracion secuencial, la linea debe ser lavada a exhaustivamente
con un fluido compatible entre infusiones.

OLICLINOMEL contiene vitamina K, presente de forma natural en emulsiones lipidicas. No es de esperar que la
cantidad de vitamina K en las dosis recomendadas de OLICLINOMEL influya sobre el efecto de los derivados
cumarinicos.

Debido al contenido de potasio de OLICLINOMEL, se deben tomar precauciones especiales en pacientes tratados
con diuréticos ahorradores de potasio (p.ej.: amilorida, espironolactona, triamtereno), inhibidores de la enzima
convertidora de la angiotensina (ECA), antagonistas de los receptores de ld angiotensina II o los inmunosupresores
tacrolimus y ciclosporina, debido al riesgo de hipercalemia.

i verniere Péagina 8 de 12
Farmacéutica - MP 18970
Supervisora de Calidad
Directora Técnica

Anpderada

#

& EH




Oliclinomel N7-1000E Proyecto de prospecto 7 9 ﬁ é

-

perfusién, debido a la posibilidad de pseudoaglutinacion.

Los lipidos que contiene esta emulsion pueden interferir en los resultados de ciertos andlisis de laboratorio (por
gjemplo, bilirrubina, lactatodeshidrogenasa, saturacion de oxigeno hemoglobina sanguinea) si se toma la muestra de
sangre antes de que se hayan eliminado los lipidos (en general, éstos se eliminan cuando ha transcurride un periodo
de 5 o 6 horas desde que se interrumpid {a administracién de lipidos).

INCOMPATIBILIDADES

No debe afiadirse otro medicamento o firmaco a ninguno de [os tres componentes de la bolsa o a la emulsién
reconstituida, sin primero confirmar su compatibilidad y estabilidad de la preparacién resultante (en particular la
estabilidad de la emulsion lipidica o formacién de precipitados).

Comeo con cualquier mezcla de nutricidon parenteral, se deben considerar la proporcion de Calcio y Fosfato. La
adicién en exceso de Calcio y Fosfato, especialmente en la forma de sales minerales, puede resultar en la formacion
de precipitados de fosfato de calcio.Las soluciones intravenosas que contienen calcio, como OLICLINOMEL, no
deben coadministrarse con cefiriaxona a través de la misma linea de infusién (por ejemplo: administracién en Y)
debido al riesgo de precipitacion de sales de cefiriaxona de calcio. (Ver “Interaccién con otros medicamentos y otras
formas de interaccion™)

St se utiliza la misma linea de infusién para administracién secuencial, la linea debe ser lavada a exhaustivamente
con un fluido compatible entre infusiones.

Compruebe la compatibilidad con las soluciones administradas simultdneamente a través del mismo equipo de
administracion, catéter o canula.

No debe administrarse antes, durante, ni después de sangre, a través del mismo equipo debido al riesgo de
pseudoaglutinacion.

Oliclinomel contiene iones de Calcio que poseen un riesgo adicional de coagulacion precipitada en sangre o
componentes anticoagulados/preservados con Citrato.

EMBARAZO Y LACTANCIA

No existen en este momento suficientes hallazgos ¢linicos relevantes para valorar la tolerabilidad de los ingredientes
de OLICLINOMEL. durante el embarazo y la lactancia.

En ausencia de datos, el médico debe valorar la relacion riesgo-beneficio antes de decidir la administracién de esta
emulsion durante el embarazo y la lactancia.

EFECTO SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR VEHICULOS Y UTILIZAR MAQUINAS
No se han realizado estudios sobre los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.

REACCIONES ADVERSAS

Posibles reacciones adversas que se pueden producir como resultade de un uso inapropiado: por ejemplo,
sobredosis, velocidad de perfusién excesivamente répida (ver ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
ESPECIALES DE EMPLEO y SOBREDOSIS).

Al comienzo de la infusién cualquier signo anormal o sintomas de una reaccion alérgica (por gjemplo, sudoracidn,
fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones en la piel, disnea) debe ser motivo de suspensién inmediata de la
infusién

OLICLINOMEL N4-550E, N7-1000E y N8-800 se han utilizado en tres ensayos clinicos para evaluar la facilidad de
uso, seguridad y eficacia nutricional del producto.

Un ensayo fue randomizado, doble ciego, controlado (grupo control activo), sobre eficacia y seguridad realizado con
OLICLINOMEL N8-800. Veintiocho pacientes con diversas condiciches médicas (por ejemplo, el ayuno
postquiriirgico, la desnutricion severa, ingesta enteral insuficiente o prohibida) fueron incluidos y tratados; los
pacientes del grupo con OLICLINOMEL recibieron el medicamento hasta 40 ml/Kg/dia durante 5 dias.
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Los otros dos ensayos clinicos eran abiertos y no comparativos para evaluar la facilidad de uso, seguridad y eficAcla Emmk‘y‘

de OLICLINOMEL en pacientes sometidos a cirugia gastrointestinal. En estos ensayos, un total de 36 pacientes
recibieron el medicamento hasta 40 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N=20) con OLICLINOMEL N4-550E, y
hasta 36 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N=16) con OLICLINOMEL N7-1000E.

Los datos combinados (64 pacientes) de estos tres ensayos clinicos y la experiencia post-comercializacion indican

las siguientes reacciones adversas a medicamentos (RAM) en relacion con OLICLINOMEL.

Sistema de clasificacién

de érganos MedDRA Términos Preferidos Frecuencia®
Trastornos del sistema
inmunolégico Hipersensibilidad Frecuente®
Trastornos del sisterna Dolor de cabeza Frecuente”

nervioso

Temblot No conocida’
Diarrea Frecuente®
Trastornos Dolor abdominal No conocida’
astrointestinales . .
g Vémitos No conocida®
Nauseas . No conocida®
Trastornos renales y
urinarios Azoemia Frecuente”

Hepatitis colestasica

No conocida®

Trastornos hepatobiliares Colestasis No conocida®

Ictericia No conogida®
Trastornos de fa piel y del | Eritema No conocida’
tejido subeutaneo Hiperhidrosis No conocida®

Dolor musculoesquelético No conocida®
Trastornos Dolor de espalda No conocida®
musculoesqueléticos y del | Dglor de pecho No conocida®

tejido conjuntivo

Dolor en las extremidades

Espasmos musculares

No conocida®

No conocida®

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de
administracién

Escalofrios

Extravasacién en el punto de inyeccion

Dolor en el punto de inyeccion

Hichazon en el punto de inyeccion

Vesiculas en el punto de inyeccion

Flebitis en el punto del catéter

Edema en el punto de inyeccion

Edema localizado
Edema periférico
Pirexia

Sensacién de calor
Hipertermia

Malestar
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Frecuente”
Frecuente®
Frecuente®
Frecuente”
Frecuente”
No conocida®
No conocida®
No conocida®
No conocida®
No conocida®
No conocida®
No conocida®

No conocida®

Pagina 10 de 12




Oliclinomel N7-1000E Proyecto de prospecto 7 Q 'E- 4 Original

Inflamacién No conocida®
Incremento de la bilirrubina No conocida®
Incremento de las enzimas hepéticas Frecuente”
Exploraciones Incremento de la gamma-glutaminltransferasa Frecuente”
complementarias Incremento de los triglicéridos sanguineos Frecuente”
. Incremento de la fosfatasa alcalina en sangre Frecuente®
Incremento de Ta glucosa en sangre No conocida’

a = la frecuencia se define como muy frecuente (=1/10); frecuente (>1/100 a <1/10); poco frecuente (=1/1000 a <1/100); raras
(=1/10000 a <1/1000); muy raras (<1/10000); frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles)

b = Reacciones adversas comunicadas en los ensayos clinicos. Estos estudios incluyeron solo 64 pacientes expuestos a
OLICLINOMEL

¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia postcomercializacién con OLICLINOMEL

Trastornos del sistema inmune: Broncoespasmo (como parte de una reaccion alérgica)

Reacciones de clase.
Lo siguiente se ha reportado con otros productos similares: Sindrome de sobrecarga de grasa (muy raro)

Poblacion pedidtrica

Se han observado casos de trombocitopenia en nifios que reciben una infusién lipidica.

SOBREDOSIFICACION

Si se administra de-forma inapropiada (sobredosis y/o velocidad de infusién superior a la recomendada), es posible
que aparezcan nauseas, vomitos, escalofrios y trastornos de los electrolitos, y signos de hipervolemia y acidosis. En
estas situaciones la infusion debe ser detenida inmediatamente.

La administracién excesivamente rapida de soluciones para nutricion parenteral total (NPt} incluyendo
O®LICLINOMEL puede tener consecuencias graves o letales (Ver “Advertencias y precauciones especiales de uso”)
Se puede desarrollar hiperglucemia, glucosuria y sindrome hiperosmolar si se administra una cantidad excesiva de
glucosa.

Una capacidad reducida o limitada para metabolizar los lipidos puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de
grasas”, cuyos efectos suclen ser reversibles cuando se detiene la infusién de lipidos (ver REACCIONES
ADVERSAS). -

En algunos casos graves, puede ser necesario hemodidlisis, hemofiltracién o hemodiafiltracion.

CONDICIONES DE CONSERVACION

Protéjase de la Iuz. Consérvese en su empaque original a no mas de 25°C hasta su preparacién. Se recomienda
utilizar el producto inmediatamente después de que se hayan abierto los sellos no permanentes que hay entre los 3
compartimentos.

No obstante, se ha demostrado que la emulsién reconstituida es estable durante un méximo de 7 dias a una
temperatura comprendida entre +2°C y +8°C, seguidos de un maximo de 48 horas a temperatura no superior a +
25°C.

Después de la adicion de suplementos (electrolitos, fosfato orgéanico, elementos traza, vitaminas ver
INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION): para mezclas especificas, se ha demostrado la estabilidad
quimica y fisica de uso durante 7 dias de 2°C a 8°C, seguidos de 48 horas por debajo de 25°C. Desde un punto de
vista microbiolégico, cualquier mezcla debe ser usada inmediatamente. Si la mezcla ternaria preparada no se utiliza
inmediatamente, las condiciones y los tiempos de conservacion, tras la mezclaly antes de su uso son responsabilidad
del usuario y por lo general no superaran las 24 horas de 2°C a 8°C, a menos que la adicion de suplementos se haya
realizado en condiciones asépticas controladas y validadas.
No congelar.

Almacenar el envase principal dentro del embalaje externo.

PRESENTACIONES ~ariz Di Verniero
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1 caja con 6 unidades por 1000 ml en bolsa de 3 compartimentos (400 ml de solucién de aminodcidos al 5,5% &%0%\ %
tnl de solucion de glucosa al 20% + 200 ml de emulsién de lipidos al 10%). & E;ur,?.l\""r\
1 caja con 4 unidades por 1500 ml en bolsa de 3 compartimentos (600 ml de solucién de aminoacidos al 5,5% + 600
mi de solucion de glucosa al 20% + 300 ml de emulsién de lipidos al 10%).
1 caja con 4 unidades por 2000 ml en bolsa de 3 compartimentos (800 ml de solucién de aminoacidos al 5,5% + 800
mi de solucién de glucosa al 20% + 400 ml de emulsién de Hpidos al 10%).
I caja con 2 unidades por 2500 ml en bolsa de 3 compartimentos (1000 ml de sclucién de aminoécidos al 5,5% +
1.000 mt de solucion de glucosa al 20% + 500 ml de emulsién de lipidos al 10%).

NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE

La bolsa de tres compartimentos es una bolsa de plastico multicapa.

La capa interna (en contacto) del material de Ia bolsa estd fabricada con una mezcla de copolimeros peliolefinicos y
¢s compatible con soluciones de aminodcidos, solucidn de giucosa y emulsiones de lipidos. Las otras capas estan
hechas de EVA (acetato de vinilo-polietileno) y un copoliester.

La bolsa es empaquetada en una sobrebolsa con barrera de oxigeno que contiene un sobrecito con un absorbente de

oxigeno.
En el compartimento de glucosa hay un punto de inyeccién para la adicién de suplementos.

En el compartimento de amino4cidos hay un punto de administracion para la insercién del punzon del equipo de
infusion.

Una vez que se han roto las juntas de sellado no permanentes, la capacidad de la bolsa es suficiente como para
permitir que se afiadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N° 50.880

Direccién Téenica: Carla Di Verniero - Farmacéutica y Bioquimica
Producto elaborado por:

Clintec Parenteral S.A.

Zone Industrialle d’ Amilly — B.P. 347
45203 Montargis, Cedex - Francia

0

Baxter S.A.

Bd. R. Branquart 80

7860 Lessines

Bélgica

Representante, Importador y Distribuidor en Argentina:
Baxter Argentina S.A.

Av. Olivos 4140 — Tortuguitas — Pcia. de Buenos Aires - Argentina
Ultima revision: _/_/:

GCeds: 40520121120

t:aria Di Verniero
Farmacéutica - MP 18970
Supervisora de Catidad
Directora Técnica
Apoderada

% Raxter Argentina S.A. Pagina 12 de 12



Tl

R B

LTI DL T

Oliclinomel N8-800

Proyecto de prospecto

Oliclinomel N8-800

Via intravenosa central

Industria Francesa / Belga

Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos

Emulsion inyectable parenteral de gran volumen en bolsa de tres compartimentos

Uso hospitalario exclusivo - Uso profesional exclusivo

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA
Composicion de una bolsa de 1000 ml:
Los principios activos de cada bolsa de emulsién reconstituida son los siguientes:

Venta Bajo Receta

Principios activos Compartimento de la | Compartimento de | Compartimento de
emulsién de lipidos la solucidon de la solucion de
(200 mi) aminoacidos glucosa

(400 ml) (400 ml)

Aceite de oliva refinado

+ aceite de soja refinado™* 30,00 g

L- Alanina 1035¢

L-Arginina 575¢

Glicina 5,15¢

L-Histidina 240 ¢

L-Isoleucina 300¢g

L-Leucina 365¢

L-Lisina 290¢g

(como lisina clorhidrato) (3,62 g)

L-Metionina 2,00g

L-Fenilalanina 280¢g

L-Prolina 3,40 g

L-Serina 250¢

L-Treonina 2,10¢g

L-Triptofano 0,90 ¢

L-Tirosina 020¢g

L-Valina 290¢

Glucosa anhidra 125,00 g

(como glucosa monohidrato) (137,50 g)

Excipientes:

Lecitina de huevo purificada 1,90 g

Glicerol 337g

Oleato sodico 045¢

Hidroxido sodico c¢.s. rH

Acido acético c.s. pH

Acido clorhfdrico c.s. pH

Agua para inyeccion c.s.p. 200 ml 400 ml 400 ml

*Mezela de aceite de oliva refinado {aproximadamente el 80%} y aceite de soja refinado (aproximadamente el 20%)

‘Una vez que se liaya mezclado el contenido de los tres compai‘tirﬁentos, la me
diferentes presentaciones de bolsa proporciona lo siguiente:

7

LY

ernaria de cada una de las
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. |Por bolsa > - o 1. 2000 ml

“Nitrégeno (g) " ' C : 16,5
Aminoécidos (g) . Do N I 7_ 100
Glucosa g : ' 2250
Lipidos {g) 60
Calorias totales (kcal) 2000
Calorias no proteicas (kcal) 1600
Calorias procedentes de la

glucosa (keal) 1000
Calorias procedentes de los

lipidos (kcal) 600
Relacién calorias no

proteicas/nitrégeno (kcal/g N} 97
Fosfato (mmol)** 4.5
Acetato (mmol) 8,5
Clore (mmol) 40
pH 6
Osmolaridad (mQsm/1) 1230
** Incluye los fosfatos proporcionados por la emulsion lipidica

CODIGO ATC

Grupo farmacoterapéutico: Solucién para nutricion parenteral/mezclas

B05BA10

ACCION TERAPEUTICA

Solucién para nutricién parenteral de aporte protéico, glucidico y lipidico. La mezcla proporciona un aporte de
nitrégeno y energia.

INDICACIONES

Nutricién parenteral para adultos y nifios de més de 2 aftos de edad, cuando es imposible, insuficiente o estd
contraindicada la nutricidn oral o enteral.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS Y PROPIEDADES

Propiedades farmacodindmicas

Es una mezcla ternaria que permite mantener el equilibrio de nitrégeno/energia a partir de la fuente de nitrégeno (I.-
aminodcidos) y de energia en forma de glucosa y 4cidos grasos esenciales.

La solucién de aminoacidos contiene 15 L-aminodcidos {incluidos 8 aminodcidos esenciales) que son indispensables
para la sintesis de proteinas.

Los aminoacidos también representan una fuenie de energia, dando lugar su oxidacion a la excrecién de nitrégeno
en forma de urea. b

El perfil aminoacidico es el signiente:

aminodcidos esenciales/aminoacidos totales: 40,5%
aminoacidos esenciales {g)/nitrégeno total (g): 2,5
aminoacidos ramificados/aminodcidos totales: 19%
La fuente de carbohidratos es 1a glecosa (125 g/1).

Carla Di fero ‘
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La emulsion lipidica. es una combinaci6n de aceite de oliva refi nado y aceite de soja reﬁnado (relacmn 80/20), con lac“-?
siguiente distribucion aproximada de dcidos grasos:

15% de acidos grasos saturados o v
65% acidos grasos monoinsaturados a

20% de acidos grasos esenciales polinsaturados

Larelacion de fosfolipidos/triglicéridos es de 0,06,

El contenido moderado en acidos grasos esenciales, mejora el estado de sus derivados superiores mientras corrigen
la deficiencia de acidos grasos esenciales.

El aceite de oliva contiene una cantidad importante de alfatocoferol, el cual, combinado con una moderada toma de
acidos grasos esenciales poliinsaturados, contribuye a mejorar el estado de vitamina E y reduce la peroxidacion
lipidica.

Propiedades farmacocinéticas

Los componentes de la emulsién para perfusion (aminodcidos, glucosa y lipidos) se distribuyen, metabolizan y
_eliminan de la misma manera que si se administraran por separado.

Las propiedades farmacocinéticas de los amino4cidos administrados por via intravenosa son basicamente las mismas
que las de los aminoacidos ingeridos por via oral. Sin embargo, Jos amincacidos procedentes de las proteinas
alimentarias pasan primero por la vena porta antes de alcanzar la circulacion sistémica.

La tasa de eliminacién de emulsiones lipidicas depende del tamafio de las particulas. Las particulas lipidicas
pequefias parecen retrasar el clearance a la vez que incrementan la lipolisis debida a la lipasa de lipoproteinas.

El tamafio de las particulas lipidicas de la emulsién que aparecen en OLICLINOMEL esta proximo al de los
quilomicrones y esta emulsion tiene, por lo tanto, una tasa de eliminacion similar.

DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD

No se han realizado estudios preclinicos sobre el producto terminado OLICLINOMEL.

Sin embargo, los estudios preclinicos realizados utilizando las soluciones de aminoicidos y glucosa de
formulaciones de OLICLINOMEL con diferentes composiciones cualitativas y concentraciones no han revelado
ninguna toxicidad especifica.

Los estudios de toxicidad preclinicos realizados con la emulsién lipidica de OLICLINOMEL han identificado
cambios asociados habitualmente a mgestas elevadas de emulsiones lipidicas: higado graso, trombocitopenia y
colesterol elevado.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACTON

Posologia

La dosificacién dependera del gasto energético y del estado clinico del paciente, su peso corporal y de su capacidad
para metabolizar los componentes de OLICLINOMEL, asi como de la energia o de las proteinas adicionales
administradas por via oral o enteral. Por tanto, debe elegirse el tamafio de la bolsa apropiado

La administracion debe continuar mientras las condiciones clinicas del paciente lo requieran.

En adultos

Requisitos
Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,16 a 0,35 g/kg/dia (aproximadamente de 1 a 2 g de
aminoacidos/kg/dia). Las necesidades de energia variardn dependiendo del estado nutricional del paciente y del
nive! de catabolismo. En promedio, son de 25 a 40 kcal’kg/dia.

~ Carla Di Verniéro
Farmacéutica - MP 18970
Supervisora de Calidad
Directora Técnica Pagina 3 de 12
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-+ Dosis. maxima diaria S : . IR TR AN .
La dosis maxima diaria es de 40 ml/kg de peso corporal (equivalénte a 2 g de’aminoacidos, 4 g de glucos
- lipidos:pdrkg),.es decir, 2.800 ml de la emulsién para perfusion para un paéiente que pese 70 kg.

En nifios de mds de dos afios de edad
No se han realizado estudios con poblaciones pediatricas,

Requisitos

Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,35 a 0,45 g/keg/dia (aproximadamente de 2 a 3 g de
aminoacidos/kg/dia). Las necesidades de energia variaran dependiendo de la edad del paciente, de su estado
nutricional v del nivel de catabolismo. Suelen oscilar entre 60 y 110 kcal/kg/dia.

Posologia
La dosis se basa en la ingesta de liquidos v las necesidades diarias de nitrégeno.
Estas ingestas se deben ajustar teniendo en cuenta el estado de hidratacion del nifio.

Daosis maxima diaria

La dosis maxima diaria es de 60 ml/kg de peso corporal {equivalente a 3 g de aminoicidos, 7,5 g de glucosa,
1,8 g de lipidos por kg de peso corporal).

Como regla general, evite dosis que superen los 3 g/kg/dia de aminoacidos y/o 17 g/kg/dia de glucosa y/o 3 g/kg/dia
de lipidos, excepto en casos especiales.

1

Forma de administracion:

Después de abrir la bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente. La bolsa abierta no debe guardarse nunca para
su administracion posterior.

Para un solo uso. Debera desecharse todo producto no utilizado, los materiales que hayan estado en contacto con él
y todos los dispositivos necesarios.” No almacene bolsas parcialmente empleadas y deseche todos los dispositivos
después de su uso.

PERFUSION INTRAVENOSA SOLO A TRAVES DE UNA LINEA VENOSA CENTRAL

La duracién recomendada de 1a perfusién de nutricion parenteral es de 12 a 24 horas

La tasa de flujo de administracién se debe ajustar teniendo en cuenta la dosis que se esta administrando, las
caracteristicas de la mezcla final que se estd infundiendo, el volumen diario de administracién y la duracién de la
perfusién (Ver “Advertencias y precauciones especiales de empleo).

Normalmente, la tasa de flujo deberia aumentar gradualmente durante la primera hora

Velocidad mdxima de perfusion
Como regla general, no se deben superar dosis de 2 ml/kg/hora de la emulsidn para perfusion, es decir: 0,10 g de
aminodcidos, 0,25 g de glecosa y 0,06 g de lipidos / kg de peso corporal / hora.

INSTRUCCIONES DE USO Y MANTPULACION

a.Apertura

Retire la sobrebolsa protectora.

Deseche la bolsita absorbente de oxigeno tras retirar la sobrebolsa.

Compruebe la integridad de la bolsa y las juntas de sellado no permanentes,

Utilice el producto sélo si:

la bolsa no estd dafiada, si los sellados no permanentes estdn intactos (p. €j. no estdn mezclados los contenidos de los tres
compartimentos) y si la solucién de aminoacidos y de glucosa estin transparentes, incoloras o ligeramente amarillentas,
practicamente libres de particulas visibles y si la emulsion de lipidos es un liquido homogéneo de aspecto lechoso.

Verifique que emulsién para perfusion final no muestre evidencia de separacion entre las fases.

. Carla DIerrfiero
Farmacéutica - MP 18970
Supervisora de Calidad ., .
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e
Romper desde la parte superior
para abrir la sobrebolsa.

Levante la zona del colgador para
retirar la solucién de la parte
superior de la bolsa. Enrolle
firmemente la parte superior de la
bolsa hasta que se abran

Retire la parte frontal de la
sobrebolsa para acceder a la bolsa
de OLICLINOMEL. Deseche la
sobrebolsa y el sobrecito con
absorbente de oxigeno.

5.

Mezcle el contenido invirtiendo la
bolsa al menos 3 veces. Asegirese
de que la mezcla sea homogénea,
sin evidencia de separacién de
fases.

Coloque la bolsa sebre una
superficie horizontal y limpia con
el asa frente a usted.

J

Cuelgue 1a balsa. Gire el protector
para retirario del puerto de
administracidn. Inserte firmemente
el espigo para la conexion.

completamente los sellos
(aproximadamente a la mitad).

b.Mezclado de las soluciones y de la emulsion

Ascguirese de que el producto sc encuentra a temperatura ambiente cuando rompa las juntas de sellado no
permanentes. '

Enrolle manualmente la bolsa sobre si misma, comenzando por su parte superior (extremo del colgador). Las juntas
de seltado no permanente desaparecerén del lado préximo a las entradas. Continiie enrollando hasta que se abran las
juntas de sellado a lo largo de su longitud. Mezcle el contenido invirtiendo 1a bolsa al menos 3 veces.

c.Preparacion de la perfusion

Se deben observar condiciones asépticas.

Cuelgue la bolsa.

Retire el protector de pléastico de la salida de administracién.

Inserte firmemente el punzdn del equipo de perfusién en la salida de administracion.

d Adiciones

La bolsa tiene suficiente capacidad para que se afiadan vitaminas, electrolitos y oligoclementos. Cualquier adicién
(incluidas vitaminas) debe realizarse en la mezcla reconstituida (una vez que se han abierto las juntas de sellado no
permanentes y se ha mezclado el contenido de los tres compartimentos).

También se pueden afiadir vitaminas al compartimento de glucosa antes de reconstituir ]a mezcla (antes de abrir las
juntas de sellado no permanentes y antes de mezclar las soluciones y la emulsién)

Al realizar adiciones, debe medirse la osmolaridad final de ta mezcla antes de administrarla a través de una vena
periférica.

QOLICLINOMEL se puede complementar con:

.- Electrolitos: tome en cuenta los electrolitos que va se encuentran en la bolsa: se ha demostrado su estabilidad hasta
tuna cantidad total de electrolitos de 150 mmol de sodio, 150 mmol de potasio, 5,6 mmol de magnesio y 5 minol de
calcio por litro de la mezcla ternaria.

-+ Fosfato organico: se ha demostrado su estabilidad cuando se afiaden como méximo 15 mmol pgr.bolsa.

Carta Di Verniero

Farmacéutica - MP 18970
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+ .~ Oligoelementos y vitaminas: se ha;demastrado su estabilided con preparacmnes comercialmente dlSpO&Ib]E\%) ol
- yitaminas y oligoelementos (contemendo hasta:1 mg de hlerro) Se puede comprobar la compatibilidad con%tros
-aditivos, previa solicitud. : e = : .
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Las adiciones deben ser realizadas por una persona calificada en condiciones asépticas.

Estas adiciones se realizan en el puerto de inyeccion empleando una aguja:
- Prepare el lugar de inyeccién,

- Perfore el puerto de inyeccion y realice la inyeccion

- Mezcle el contenido de la bolsa y los aditivos.

e.Administracién

Administre el producto (inicamente después de haber roto los sellados no permanentes entre los tres compartimentos
y de que se hayan mezclado los contenidos de Jos tres compartimentos.

Aseglrese de que la emulsién final para infusion no muestra ninguna separacion de fases.

Tras la apertura de la bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente y nunca debe almacenarse para perfusiones
posteriores.

Unicamente para un solo uso.

No vuelva a conectar una bolsa a medio utilizar

Cualquier producto no utilizado o material sobrante y todos los dispositivos deben ser desechados.

No conecte las bolsas en serie con el fin de evitar la posibilidad de embolias gaseosas debidas al aire de la primera
bolsa.

Apariencia antes de la reconstitucion:

La emulsion de lipidos es un liquido homogéneo con apariencia lechosa.

La solucion de aminoacidos y la solucién de glucosa son transparentes e incoloras o bien ligeramente amarillentas.
Apariencia después de la reconstitucion:

Liquido homogéneo con apariencia lechosa.

CONTRAINDICACIONES
El uso de OLICLINOMEL esta contraindicado en las situaciones siguientes:

en neonatos prematuros, bebés y nifios de menos de 2 afios de edad, ya que 1a relacién de calerias-nitrdgeno y la
energia que se suministra son inadecuadas.

-hipersensibilidad conocida a las proteinas del huevo o soja, mani, o a componentes del envase, o a alguno de los
principios activos o excipientes,

-anomalias congénitas del metabolismo de amino4cidos.

-hiperlipidemia grave o alteraciones graves del metabolismo lipidico caracterizado por hipertrigliceridemia.
-hiperglucemia grave.

~concentracion plasmatica patologicamente elevada v patologica de sodio, potasio, magnesio, calcio y/o fésforo.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO

"En caso de gue usted experimente un efecto indeseable que en su opinién ha sido provecado o agravado por
¢l uso de este medicamento, comuniqueselo a su médico o farmacéutico y solicite que sea reportado a la
autoridad sanitaria."

- La administracion excesivamente rapida de soluciones de Nutricién Parenteral Total (NPT) puede tener
conseclencias graves o letales.

- La perfusion se debe detener inmediatamente si aparece cualquier signo o sintoma de reaccién alérgica
(como broncoespasmo, sudoracién, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones cuténeas o disnea). Este
medicamento contiene aceite de semilla de soja y fosfatidos del huevo. Las proteinas de la soja y del huevo
pueden causar reacciones de hipersensibilidad. Se han observado reacciones alérgicas cruzadas entre las
proteinas de la soja y del mani.

- Al comenzar una perfusion intravenosa, es necesario realizar una supervision clinica especifica.

- El desequilibrio hidrico Y electrolitico, los estados de sobrecarga de fluidos y: los trastornos metabdhcos
graves deben corregirse antes de empezar la perfusion. %

*-_ Al realizar las adiciones, debe medirsé la osmolarldad final de Ia. rﬁéftﬂd)drﬁggrﬁgrﬁ’dmmlstrarla La mezcla '
obtenida debe administrarse por'via venosa central o perifé mafanmm-iﬁﬂam&ﬂﬁlarldad final. Si la
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mezcla final administrada es hlpertémca puede provocar la frritacién de la vena si.se realiza atra@

una vena periférica. : i i =

— Aunque el medicamento contiene en forma natural ohgoelementos y vitaminas, sus concentraciofte \5@/{0
insuficientes' para satisfacer los requerimientos organicos, lo que hace necesario afiadir estos elf}m‘éntos Tary
para prevenir la aparicidn de deficiencias. Lea las instrucciones para realizar dichas adiciones (Ver
“Instrucciones de uso y manipulacion”

— Cuando se administre por vena periférica se puede producir una tromboflebitis. El punto de insercién del
catéter debe controlarse a diario en busca de signos de tromboflebitis.

- Se debe tener precaucion en la administracion de OLICLINOMEL a pacientes con la osmolaridad
incrementada, insuficiencia adrenal, insuficiencia cardiaca o disfuncién pulmonar.

- La realimentacién de pacientes severamente desnutridos puede ocasionar el sindrome de realimentacion,
caracterizado por el transporte de potasio, fosforo y magnesio intracelular cuando el paciente pasa a un
estado anaboiico. También se pueden desarrollar deficiencia de tiamina y retencidn de fluidos. Un control
cuidadoso y un aumento lento de la ingesta de nutrientes mientras se evita la sobrealimentacién pueden
prevenir estas complicaciones. Este sindrome se ha documentado con productos similares.

- En caso de hiperglucemia, es necesario ajustar Ia velocidad de infusién de OLICLINOMEL y/o
administrar insulina.

Se debe analizar periédicamente la concentracion sérica de triglicéridos y la capacidad del cuerpo para
eliminar lipidos.

- No debe afiadirse ningiin medicamento o substancia a ningtin componente de la bolsa ni a lIa emulsién
reconstituida sin confirmar primero la compatibilidad y la estabilidad de la preparacion resultante (en
particular, la estabilidad de la emulsion lipidica), ya que la formacion de precipitados o la desestabilizacién
de la emulsién lipidica pueden provocar una oclusion vascular (Ver “incompatibilidades™).

- Las infecciones y sepsis en el acceso vascular son complicaciones que pueden producirse en pacientes que
reciben formulaciones parenterales, por mantenimiento inadecuado de los catéteres o por soluciones
contaminadas. Factores tales como la inmunosupresion, hiperglicemia, mala nutricién y/o enfermedades
subyacentes pueden predisponer a los pacientes a complicaciones infecciosas. Un control cuidadose de los
signos, los sintomas y de los resultados de andlisis de laboratorio en busca de la posible aparicion de
fiebre/escalofrios, leucocitosis, complicaciones técnicas con el dispositivo de acceso e hiperglucemia
pueden ayudar a reconocer precozmente las infecciones. La aparicidén de complicaciones sépticas puede
reducirse haciendo un mayor énfasis en la adopcién de “técnicas asépticas” durante la implantacién y
mantenimiento del catéter, asi como durante la preparacién de la férmula nutricional.

- Se debe usar con precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica severa

- Pueden producirse complicaciones metabdlicas si la ingesta de nutrientes no estd adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabolica de cualquier componente de Ia dieta administrada no
es evaluada con precision. Los efectos metabdlicos adversos pueden surgir de la administracién de
nutrientes inadecuados o excesivos o de la composicidn de una mezela inadecuada para las necesidades de
un paciente en particular.

- Supervise el equilibrio hidroelectrolitico, la osmolaridad y los triglicéridos séricos, el equilibrio dcido/base,
la glucosa en sangre, las pruebas hepdticas, renales y de coagulacioén y el recuento sanguineo, incluidas las
plaquetas, durante todo el tratamiento.

- Se debe analizar periddicamente la concentracion sérica de triglicéridos v la capacidad del cuerpo para
eliminar lipidos.

- Las concentraciones de triglicéridos séricos no debe superar los 3 mmol/l durante la infusién. Estas
concentraciones no deberdn determinarse antes de un minimo de 3 horas de perfusién continua.

- Si se sospecha alguna anomalia en el metabolismo lipidico, se recomienda realizar pruebas todos los dias,
midiendo tos triglicéridos séricos transcurridas 5 o 6 horas desde que se ha interrumpido la administracién
de lipidos. En adultos, el suero debe haberse actarado en menos de 6 horas tras finalizar la perfusion de la
emulsion lipidica. La siguiente perfusion sélo se debe administrar cuando las concentraciones séricas de
triglicéridos hayan vuelto a los valores normales.

- Pueden producirse complicaciones metabdlicas si la ingesta de nutrlentes no estd adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabdlica de cualquier componente de la dieta administrada no
es evaluada con precisién. Los efectos metabdlicos adversos pueden surgir de la administracion de
nutrientes inadecuados o excesivos o de la composiciéon de una mezcla inadecuada para las necesidades de
un paciente en particular.

- Se han descrito casos de “Sindrome de sobrecarga” de grasas con productos similares. Este sindrome puede
ser causado por uha.administracion inapropiada (por ejemplo: sobredosis y/o velocidad de infusién
mayor a la reoomendada, Ver "Sobredosis); sin embargo, los signos y smtomas de este sindrome
también puede,n producirse administrando el producio de acuerdo com las. instrucciones. Una

reduccién o limitacién de la capacidad de eliminacién d los hp:d S gue contlene OLICLINOMEL
Afla Ul verme
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acompanada de un.clearance renal prolongado puede. ocasmnar un—"sindfome ‘e sobrecard a«é
grasas ‘Este sindrome. es.asociado con un deterioro repentino. de la condicién clinica del paclent\e\y
.., «sé caracteriza -por signos tales como fiebre, anemia, leucopenia, trombocitopenia, trstornos
’ coagulac;dn, hiperlipidemia, infiltracion hepatica de grasas (hepatomegalia), deterioro de la funcién
hepitica, y manifestaciones del sistema nervioso central (por ejemplo: -coma). El sindrome
usualmente es reversible cuandose detiene la infusién de la emulsion lipidica. No conecte bolsas en
serie con el fin de evitar posibles embolias gaseosas debidas al gas residual contenido en la bolsa primaria.

Oliclinomel N8-800 . Proyecto de prospecto

Insuficiencia Hepética

Utilicese con precaucién en pacientes con insuficiencia hepatica severa, incluyendo colestasis ¢ enzimas hepaticas
elevadas, debido al riesgo de desarrollar o empeorar trastornos neurolégicos asociados con la hiperamonemia. Es
necesario realizar pruebas clinicas y analiticas con regularidad, especialmente de glucosa en sangre, de electrolitos y
de triglicéridos.

Insuficiencia Renal

Utilicese con precaucién en pacientes con insuficiencia renal, sobre todo si existe hipercalemia, debido al riesgo de
desarrollar o empeorar acidosis metabélica e hiperazoemia si no se esta realizando la eliminacion extrarrenal. En
estos pacientes se debe vigilar estrechamente los fluidos, los triglicéridos y los electrolitos.

Sistema Endécrino y Metabolismo
Utilicese con precaucioén en pacientes con:
e  Acidosis metabolica. No se recomienda la administracion de carbohidratos si existe acidosis lactica. Deben
realizarse pruebas clinicas y analiticas con regularidad.
» Diabetes mellitus: Vigile las concentraciones de glucosa, glucosuria, cetonuria y, si corresponde, ajuste la
dosificacion de insulina.
+ Hiperlipidemia debida a la presencia de lipidos en Ta emulsion para perfusién. Deben realizarse pruebas
clinicas y analiticas con regularidad.
¢ Trastornos del metabolismo de los aminoécidos.

Trastornos Hematolégicos
Utilicese con precaucion en pacientes con trastornos de la coagulacién y anemia. Es necesario supervisar
estrechamentz el recuento sanguineo v los pardmetros de coagulacion.

Precauciones especiales en pediatria

Cuando se administra en nifios mayores de 2 afios, es esencial utilizar una bolsa de un volumen correspondiente a la
dosis diaria.

Se requiere siempre el suplemento con oligoelementos y vitaminas. Se deben utilizar las formulaciones pedidtricas.

INTERACCION CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION
No se han realizado estudios de interacciones.

OLICLINOMEL contiene vitamina K, presente de forma natural en emulsiones lipidicas. No es de esperar que la
cantidad de vitamina K en las dosis recomendadas de OLICLINOMEL influya sobre el efecto de los derivados
cumarinicos.

Esta emulsion para' perfusién no se debe administrar simultaneamente con sangre a través del mismo equipo de
perfusion, debido a la posibilidad de pseudoaglutinacién.

Los lipidos que contiene esta emulsion pueden interferir en los resultados de ciertos ana/sis de laboratorio (por
ejemplo, bilirrubina, lactatodeshidrogenasa, saturacién de oxigeno hemoglobina sanguinea) si se toma la muestra de
sangre antes de que se hayan eliminado los lipidos (en general, éstos se eliminan cuando hal transcurrido un periodo
de 5 0 6.horas desde que se interrumpio la administracion de lipidos).

CEa
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. it reconstituida, sin primero confirmar su compa‘ublhdad y establhdad de la preparaclon resultante (en partlcular
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+No -debe afiadirse. otfo medicamento’o farmaco a nimguno de. los tres componentes de la bolsa oa lai emulsnén ﬁ

estabilidad de la emulsién lipidica). o
" Se pueden producir mcompatlblhdades debidas, por qemp]o 4 un exceso de acndez (pH bajo) 0 un contgmdqifk“ﬁ‘
inadecuado de cationes divalentes (Ca®"y Mg®"), que pueden desestabilizar la emulsion lipidica.

Compruebe la compatibilidad con las soluciones administradas simultdineamente a través del mismo equipo de
administracion, catéter o canula.

No debe administrarse antes, durante, ni después de sangre, a través del mismo equipo debido al riesgo de
pseudoaglutinacidn.

EMBARAZQO Y LACTANCIA

No existen en este momento suficientes hallazgos clinicos relevantes para valorar la tolerabilidad de los ingredientes
de OLICLINOMEL durante el embarazo y la lactancia.

En ausencia de datos, el médico debe valorar la relacién riesgo-beneficio antes de decidir la administracion de esta
emulsion durante el embarazo vy la lactancia.

EFECTO SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR VEHICULOS Y UTILIZAR MAQUINAS
No se han realizado estudios sobre los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.

REACCIONES ADVERSAS

Posibles reacciones adversas que se pueden producir como resultado de un uso inaprapiado: por ejemplo,
sobredosis, velocidad de perfusion excesivamente ripida (ver ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
ESPECIALES DE EMPLEO y SOBREDOSIS).

Al comienzo de la infusién cualquier signo anormal o sintomas de una reaccion alérgica (por ejemplo, sudoracién,
fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones en la piel, disnea) debe ser motivo de suspension inmediata de la
infusion

OLICLINOMEL N4-550E, N7-1000E y N8-800 se han utilizado en tres ensayos clinicos para evaluar la facilidad de
uso, seguridad y eficacia nutricional del producto.

Un ensayo fue randomizado, doble ciego, controlado (grupo control activo), sobre eficacia y seguridad realizado con
OLICLINOMEL N8-800. Veintiocho pacientes con diversas condiciones médicas (por ejemplo, el ayuno
postquiriirgico, la desnutricion severa, ingesta enteral insuficiente o prohibida) fueron incluidos y tratados; los
pacientes del grupo con OLICLINOMEL recibieron el medicamento hasta 40 ml/Kg/dia durante 5 dfas.

Los otros dos ensayos clinicos eran abiertos y no comparativos para evaluar la facilidad de uso, seguridad y eficacia
de OLICLINOMEL en pacientes sometidos a cirugia gastrointestinal. En estos ensayos, un total de 36 pacientes
recibieron el medicamento hasta 40 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N=20) con OLICLINOMEL N4-550E, vy
hasta 36 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N=16) con OLICLINOMEL N7-1000E.

Los datos combinados (64 pacientes) de estos tres ensayos clinicos y la experiencia post-comercializacion indican
las siguientes reacciones adversas a medicamentos (RAM) en relacién con OLICLINOMEL.

r
i. . N

Sistema de clasificacion

de 6rganos MedDRA Términos Preferidos Frecuencia®
Trastornos del sistema \
inmunolégico Hipersensibilidad Frecuente
Trastornos del sistema Dolor de cabeza ) Frecuente®
| nervioso Temblor f\ t)/\ No conocida’

Trastormos -+ | Diarrea e Caﬂa Di Vernie rgrecuenteh

Farmaceuhca - MP 18970
Supervisora de‘ Ca_lldad Pagina 9 de 12
Directora Tecnica
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- gastrointestinales
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+ 1 Proyecto de prospecto

"' Dolor'abdomiial

WHOTR

7914

e b
No conocida®

Voémitos : o No conocida®
Néuseas No conocida®
Trastornos renales y
urinarios Azoemia Frecuente”

Hepatitis colestasica

No conocida®

tejide conjuntivo

Dolor en las extremidades

Espasmos musculares

Trastornos hepatobiliares Colestasis No conocida®

Ictericia No conocida®
Trastornos de la piel v del | Eritema No conocida’
tejido subcuténeo Hiperhidrosis No conocida’

Dolor musculoesquelético No conocida®
Trastornos Dolor de espalda No conocida’®
musculoesqueléticos y del | polor de pecho No conocida®

No conocida®

No conocida®

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de

Escalofrios

Extravasacion en el punto de inyeccion
Dolor en el punto de inyeccion
Hichazo6n en el punto de inyeccion
Vesiculas en el punto de inyeccion
Flebitis en el punto del catéter

Edema en el punto de inyeccion

Frecuente®
Frecuente®
Frecuente”
Frecuente”
Frecuente”
No conocida®

No conocida®

Incremento de la glucosa en sangre

administracion Edema localizado No conocida®
Edema periférico Na conocida®
Pirexia No conocida®
Sensacion de calor No conocida®
Hipertermia No conocida®
Malestar No conocida®
Inflamacién No conocida®
Incremento de la bilirrubina No conocida’
Incremento de las enzimas hepaticas Frecuente”

Exploraciones Incremento de la gamma-glutaminltransferasa Frecuente”

complementarias | Incremento de los triglicéridos sanguineos Frecuentf;f’
Incremento de la fosfatasa alcalina en sangre Frecuente”

No conocida®

a = la frecuencia se define como muy frccuente (>1/10); frecuente (21/100 a <1/10); poco frecuente (=1/1000 a <1/100); raras

{=1/10000 a <1/1000); muy raras {<1/140000); frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disi})oniblcs)

b = Reacciones adversas comunicadas en los ensayos clinicos. Estos estudios incluyeron solo 64 pacientes expuestos a

OLICLINOMEL

¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia postcomercializacion con OLICLINOMEL

Trastornos del sistema inmune: Broncoespasmo (como parte de una reaccion alérgica) - *

Carla Di Vemniero

Farmaceutica - MP 18970

Superyisora de Calida

Directora Técnica
ppoderada
Baxtgr Argentina S.A.
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Reacciones de clase. .- * | . T P .
Lo siguiente se hareportado conotros productos similares: Sindrome de sobrecarga de grasa (muy raro)
L. . Lo ) L R

Poblacién pediatrica

Se han observado casos de trombocitopenia en nifios que reciben una infusion lipidica,

SOBREDOSIFICACION

Si se administra de forma inapropiada (sobredosis y/o velocidad de infusién superior a la recomendada), es posible
que aparezcan nauseas, vomitos, escalofrios y trastornos de los electrolitos, y signos de hipervolemia y acidosis. En
estas situaciones la infusion debe ser detenida inmediatamente.

La administracién excesivamente rapida de soluciones para nutricién parenteral total (NP() incluyendo
OLICLINOMEL puede tener consecuencias graves o letales (Ver "Advertencias y precauciones especiales de uso”)
Se puede desarrollar hiperglucemia, glucosuria y sindrome hiperosmolar si se administra una cantidad excesiva de
glucosa.

Una capacidad reducida o limitada para metabolizar los lipidos puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de
grasas”, cuyos efectos suelen ser reversibles cuando se detiene la infusion de lipidos {ver REACCIONES
ADVERSAS).

En algunos casos graves, puede ser necesario hemodialisis, hemofiltracién o hemodiafiltracion.

CONDICIONES DE CONSERVACION

Protéjase de la luz. Consérvese en su empaque original a no mas de 25°C hasta su preparacién. Se recomienda
utilizar el producto inmediatamente después de que se hayan abierto los sellos no permanentes que hay entre los 3
compartimentos.

No obstante, s¢ ha demostrado que la emulsién reconstituida es estable durante un maximo de 7 dias a una
temperatura comprendida entre +2°C y +8°C, seguidos de un maximo de 48 horas a temperatura no superior a +
25°C.

Después de la adicién de suplementos (electrolitos, fosfato orgénico, elementos traza, vitaminas ver
INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION): para mezclas especificas, se ha demostrado la estabilidad
guimica y fisica de uso durante 7 dias de 2°C a 8°C, seguidos de 48 horas por debajo de 25°C. Desde un punto de
vista microbiolégico, cualquier mezcla debe ser usada inmediatamente. Si la mezcla ternaria preparada no se utiliza
inmediatamente, las condiciones y los tiempos de conservacion, tras Ja mezcla y antes de su uso'son responsabilidad
del usuario y por lo general no superaran las 24 horas de 2°C a 8°C, a menos que la adicién de suplementos se haya
realizado en condiciones asépticas controladas y validadas.

No congelar.

Almacenar el envase principal dentro del embalaje externo.

PRESENTACIONES

1 caja con 4 unidades por 2000 ml en bolsa de 3 compartimentos (800 ml de solucion de aminoacidos al 5,5% + 800
m] de solucién de glucosa al 20% + 400 ml de emulsién de lipidos al 10%).

NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE

La bolsa de tres compartimentos es una bolsa de plastico multicapa.
La capa intesna (en contacto) del material de la bolsa esta fabricada con una mezcla de copolimeros peliolefinicos y
es compatible con soluciones de amino4cidos, solucién de glucosa y emulsiones de lipidos. Las otras capas estan
hechas de EVA (acetato de vinilo-polietileno) y un copoliester.

La bolsa es empaquetada en una sobrebolsa con barrera de oxigeno que contiene un sobrecito con un absorbente de
oxigeno.

En el compartimento de glucosa hay un punto de inyeccién para la adicién de suplementos.

En .e] compartimento de 'Ian:llipp.aqidos hay un punto de administracién para la insercion del pprllzén el equipe de
infusién. ' R R L
... Carta Di Verniero ..
Farmacéutica - MP 1897
Supervisora de Calidad
Directora Técnica Pagina 11 de 12
Apoderada
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-+, Una vez'que se han roto las: juntas de sellado no permanentes, la capamdad de la bolsa es suﬁc1ente como para
* permitir que se afiadan vitaminas; electrohtosyollgoelemenms e e e

Oliclinomel N8-800 .+ Proyecto de prospecto .- 7 g ﬁ 40r1gmal/

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N° 50.880

Direccién Técnica: Carla Di Verniero - Farmacéutica y Bioquimica

Producto elaborado por:

Clintec Parenteral S.A.
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