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MSPOSICION N 1908 1

BUENOS AIRES,
2 8§ CCT. 2016

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-006558-16-0 del Registro

de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Médica; v

CONSIDERANDO:
Que por las presentes actuaciones ta firma CENTRO DE
MEZCLAS INTRAVENOSAS S.A., solicita la aprobacién de nu'evos
| proyectos de prospectos para la Especialidad Medicinal denominada
OLICLINOMEL N4-550 E - N5-800 - N5-800 E - N6-900 -—'N6-900 E -
N7-1000 - N7-1000 E - N8-800 / AMINOQACIDOS — GLUCOSA - CALCIO -
LIPIDOS, Forma farmacéutica: EMULSION 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,
!

v Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96. i
Que los procedimientos para las modificaciones:‘ y/o
rectificaciones de los datos caracteristicos correspondientes ja un

certificado de Especialidad Medicinal otorgado en los términos|de la
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NIRDAQICIAN N°

120861

Disposicidon ANMAT N© 5755/96, se encuentran establecidos en la
Disposicion ANMAT N© 6077/97. --

Que la Direccion de Evaluacion y Registr6 de Medicamentos ha
tomado la intervencién de su competencia.

Que se actua en virtud de las facultades conferidas por el
Decreto N° 1490/92 y Decreto N° 101 de fecha 16 de Diciembre de

2015.

Por ello:

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

ARTICULO 19. - Autorizase él cambio de prospectos para la Especialidad
Medicinal denominada OLICLINOMEL N4-550 E - N5-800 - N5-800 E -
N6-900 — N6-900 E - N7-1000 — N7-1000 E - N8-800 / AMINOACIDOS -
GLUCOSA -~ CALCIO - LIPIDOS, Forma farmacéutica: EMULSION
INYECTABLE PARENTERAL DE GRAN VOLUMEN, aprobada por Certificado

NCe 50.880 y Disposicidn N° 2915/03, propiedad de la firma CENTRO DE

MEZCLAS INTRAVENOQSAS S.A., cuyos textos constan de fojas 459 a 500

_~ (OLICLINOMEL N4-550 E), 501 a 542 (OLICLINOMEL N5-800), 543 a 584

A : ‘
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(OLICLINOMEL N5-806 E), 585 a 629 (OLICLINOMEL N6-900), 630 a 671
(OLICLINOMEL N6-900 E), 672 a 716 (OLICLINOMEL N7-1000), 717 a
758 (OLICLINOMEL N7-1000 E), 759 a 797 (OLICLINOMEL N8-800).
ARTICULO 20, - Sustituyase en el Anexo II de la Disposicién autorizante
ANMAT NO© 2915/03, los prospectos autorizados por las fojas 459 a 472,
501 a 514, 543 a 556, 585 a 599, 630 a 643, 672 a 686, 717 a 730 vy
759 a 771, de las aprobadas en el articulo 1°, los que integraran el
Anexo de la presente.

ARTICULO 39. - Acéptase el texto del Anexo de Autorizacién de
modificaciones el cual pasa a formar parte integrante de la presente
disposicion y el que debera agregarse al Certificado N° 50.880 en los
términos de la Disposicién ANMAT N© 6077/97.

ARTICULO 40, - Registrese; por mesa de entradas notifiquese al
interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente
disposicién conjuntamente con los prospectos y Anexocs, girese a la
Direccion de Gestion de Informacion Técnica a los fines de adjuntar al
legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-0000-006558-16-0

DISPOSICION N° 1206 4
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ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES
El Administrador Nacional de Ila Administracion Nacional de

Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Meédica (ANMAT), autorizé

- mediante Disposiciéon N°........ 1206 a los efectos de su anexado en

el Certificado de Autorizacion de Especialidad Medicinal N© 50.880 y de
acuerdo a lo solicitado por la firma CENTRO DE MEZCLAS INTRAVENOSAS
S.A., del producto inscripto en el registro de Especialidades Medicinales
(REM}) bajo:

Nombre comercial / Genérico/s: OLICLINOMEL N4-550 E — N5-800 - N5-
800 E - N6-900 - N6-900 E - N7-1000 - N7-1000 E - N8-800 /

AMINOACIDOS - GLUCOSA - CALCIO - LIPIDOS, Forma farmacéutica:

EMULSION INYECTABLE PARENTERAL DE GRAN VOLUMEN.-

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

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

{ DATO A MODIFICAR

DATO AUTORIZADO
HASTA LA FECHA

MODIFICACION
AUTORIZADA |

‘| Prospectos

Anexo de Disposicidon
N® 2915/03.

Prospectos de fs. 459 a
500 (OLICLINOMEL N4-550
E), 501 a 542
(OLICLINOMEL  N5-800),
543 a 584 (OLICLINOMEL
N5-800 E), 585 a 629
(OLICLINOMEL  N6-900),
630 a 671 (OLICLINOMEL
N6-900 E), 672 a 716

(OLICLINOMEL N7-1000),
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717 a 758 (OLICLINOMEL
N7-1000 E), 759 a 797
(OLICLINOMEL  N8-800),
corresponde desglosar de
fs. 459 a 472, 501 a 514,
543 a 556, 585 a 599, 630
a 643, 672 a 686, 717 a
730y 759 a 771.-

El presente sélo tiene valor probatoric anexado al certificado de
Autorizacion antes mencionado.

Se extiende el presente Anexo de Autorizacidon de Modificaciones del REM
a la firma CENTRO DE MEZCLAS INTRAVENQSAS S.A., Titular del

Certificado de Autorizacion N© 50.880 en la Ciudad de Buenos Aires, a los

dias......... ,del mes de. 2 8.0CT, 2016

\ [ Expediente N© 1-0047-0000-006558-16-0
!

./ DISPOSICION No 1208 1

Jfs

Br. ROBERTS LEBE
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OL]FLINOMEL W4-550 E
| -
Oliclinomel N4-550 E

Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos

PROYECTCO DE PROSPECTO

ORIGINAL

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

Via intravenosa central o periferica

Industria Belga

Uso hospitalario exclusivo - Uso profesional exclusivo

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

Venta Bajo Receta

Principios activos Compariimento | Compartimento | Compartimento de
de la emulsion | de la solucidn de la solucion de
de lipides aminoacidos glucosa
{200 ml) (400 ml) {400 ml)
Aceite de oliva refinado
_+ aceite de soja refinade* 20009
L- Alaning 456 g
L-Argintna ~. = - 2539
Glicina ~ T e | L2279 T U T
‘L-Histidina 1,06 g
L-Isoleucina: . 132¢
L-Leucina 181g7" -
L-Lisina 1289
“(como lisina clorhidrato) (1,60 g)
L-Metionina 0,88¢g
L-Fenilalanina 12349
L-Prolina 1509
L-Serina . 110g
L-Treonina 0929
L-Triptofano 0,404
L-Tirosina 009g
L-valina 1289
Acetato sbdico. 3H20 088¢g
Glicerofosfato sédico. 5Hz0 21449
Cloruro potasico 1,199 )
Clorurc magnésico. 6Hz0 04549 N -
Glucosa anhidra 80,00 g
(como glucesa monohidrato) (88,00 g)
Cloruro calcico. 2H2C 0,30 g
Excipientes:
Lecitina de huevo purificada 1,20 g
Glicerol 2259
Oleato sodico 0,03g
Hidraxido sédico c.s. pH
Acido acético c.s. pH
Acido clorhidrico c.s. pH
Agua para inyeccién c.s.p. 200 ml 400 mi 400 m!

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

{aproximadamente el 20%)

CENTRO f ¥FZCLAS INTR vENDSES
Farm. MAro~ L' . FELIP
DHRECTORA (ECNICA
M.N. 11887
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OLICLINOMEL N4-530 E PROYECTO DE PROSPECTC ORIGINAL

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

- 1206

cada una de las diferentes presentaciones de bolsa proporciona lo siguiente:

Por bolsa 1000 ml 1500 mi 2000 ml 2500 ml
Nitrogeno (g) 38 54 7.3 9.1
Aminoacidos (g) 22 33 44 55
Glucosa (g) 80 120 160 200
Lipidos (g) 20 30 40 50
Calorias totales (keal) 610 810 1215 1520
Cdlorias no proteicas (kecal) 520 780 1040 1300
Calorias de glucosa (kcal) 320 480 640 800
Calorias de lipidos (kcal) 200 300 400 500
Relasion calorias no 144 144 144 144
proteicas/nitrogeno  (kcalfg

N}

Sodio (mmol} 21 32 42 53
Potasio (mmol} 16 24 32 40
Magnesio (mmol) 2.2 3.3 4.4 55
Calcio {mmol) 2 3 4 5
Fosfato {mmol)™ 8.5 13 17 21
Acetato (mmoi) 30 46 61 76
Cloro (rnmol) 33 50 66 83
pH Ll 8 6 6 ‘6
Qsmolaridad (mOsm,-'F) 750 750 750 750

: .
*Incluye ios fosfatos proporcmnadcs por la emulsion lipidica

CcODIGO ATC

Grupo farmacoterapéutico: Solucién para nutricion parenteral/mezclas

BOSBA10

ACCION TERAPEUTICA

Solucién para nutricion parenteral de aporte protéico, gtucidico y lipidico. La mezcla proporciona un

aporte de nitrégeno y energia.

INDICACIONES

Nutricion parenteral para adultos y nifios de mas de 2 afios de edad, cuando es |mpc:-:|ble msuﬁmente o
esta contraindicada la nutricion oral o enteral. A -

ClARACTERiSTICAS FARMAGOLOGICAS Y PROPIEDADES

Propiedades farmacodinamicas

Es una mezcla ternaria que permite mantener el equilibrio de nitrégeno/energia a partir de la fuente de
nitrégeno {L-aminoacidos) y de energia en forma de glucosa y acidos grasos esenciales. Ademas, esta
formulacion contiene electrolitos.

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

Los aminoacides también representan una fuente de energia, dando lugar su oxidacién a la excrecion de
nitrégeno en forma de urea.
El perfil aminoacidico es el siguiente:

- aminoacidos esenciales/aminoécidos totales: 40,5%
- aminoacidos esenciales (g)/nitrogeno total (g): 2,5
' . aminoacidos ramificados/aminoécidos totales: 19%
La fuente de carbchidrates es la glucosa (80 g/l).
|
|

MEZCLAS INTRAVENQSAS
Farm. MaRI~ URIA FELIP
CQIRECTORA TECNICA
M.N. 11887
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OLICLINOMEL N4-550 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

La emulsion lipidica es una combinacion de aceite de oliva refinado y aceite de scja refinado (relacion
80/20), con la sigutente distribucién aproximada de acides grasos:

|- 15% de acidos grasos saturados

- B5% acidos grasos monoinsaturados

- 20% de acidos grasos esenciales polinsaturados

La relacion de fosfolipidas/triglicéridos es de 0,086. 1 2 0 B 1 i

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

| . . . . . .
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 vitarmina
E y reduce la peroxidacion lipidica.

Propiedades farmacocinéticas

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

i
Las propiedades farmacocineticas de los aminoacidos administrades por via intravenosa son
basicamente las mismas "gle las de los amincdcidos ingeridos por via oral. Sin embargo, los
aminoacidos.. procedentes de las proteinas alimentarias pasan primerc por ta vena porta antes de
alcanzar la circulacion sistémica. -
La tasa de eliminacién de emulsiones lipidicas depende del tamario de las particulas. Las particulas
lipidicas pequefias parecen refrasar 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 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 aminoacidos y glucosa de
formulaciones de OLICLINOMEL con diferentes composiciones cualitativas y concentraciones no han
revelado ninguna toxicidad especifica. R VIO

Los estudios de toxicidad preclinicos realizados con fa 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

Posoclogia .

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 ias
proteinas adicionales administradas por via oral o enteral. Por tanto, debe elegirse ¢! tamafio de la bolsa
apropiado

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

En adultos

Reguisitos
Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,16 a 0,35 g/kg/dia (aproximadamente de 1 a 2 g de
alminoécidos!kgidia). Las necesidades de energia variaran dependiendo del estado nutricional del
paciente y del nivei de catabolismo. En promedio, son de 25 a 40 keal/kg/dia.

Pégina 3 de 14

MEZCLAS INTRAVENQSAS
Farm. MARIA NURIA FELIP
DIRECTORA TECNICA
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‘Como regla general, evite dosis que superen los 3 g/kg/dia de aminoacidos yio 17 g/kg/dia de gllucosa

OLICLINOMEL N4-550 E PROYECTO LE PROSPECTO ORIGINAL

Dosis méxima diaria

La gosis méxima diaria es de 40 mlfkg de peso corporal (equivalente a 0,88 g de aminoacidos, 3.2 g de
giucosa, 0,8 g de lipidos, 0,84 mmol de sodio y 0,64 mmol de potasio por kg) es decir, 2.800 ml de Ia
emulsion para perfusién para un paciente que pese 70 kg. :% ?

En nifios de mas de dos aihos de edad
Noise han realizado estudics con peblaciones pediatricas.

Requisitos
Las necesidades promedic de nitrégeno son de 0.35 a 0,45 g/kg/dia (aproximadamente de 2 a 3 g de

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

Po'sofogfa
La dosis se basa en la ingesta de liquidos y las necesidades diarias de nitrégeno.
Estas mgestas se deben ajustar teniendo en cuenta el estado de hidratacién del nifo.

Dosns maxima diarfa-

" Laldosis méaxima diaria es de 100 mi/kg de peso corporal (equwalente az2zg de aminoacidos, § g de 3
* -glucosa, 2 g de lipidos, 2,7 mmol de sedio y 1,6 mmol de potasio por kg de peso corporal).

ylo 3 g/kg/dia de lipidos, excepto en casos especiales.

| .. ‘x
Forma de administracién:

Para un solo uso

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

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

LI ERCE RV LT Yy

PERFUSION INTRAVENOSA A TRAVES DE UNA LINEA VENOSA CENTRAL O PERIFERICA

La duracion recomendada de la perfusién de nutricidn parenteral es de 12 & 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 esta infundiendo, el volumen diario de administracion y fa
duracion de la perfusién (Ver “Advertencias y precauciones especiales de empleo).

|
Normalmente, la tasa de flujo deberia aumentar graduaimente durante la primera hora.

Velocidad méxima de perfusion

Como regla general, no se deben administrar mas 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 pesa corporal { hora.

INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULAGION

a. Apertura

Retire la sobrebolsa proteciora.
Deseche la bolsita absorbente de oxigeno tras retirar la sobrebolsa.

Pagina 4 de 14
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QLICLENOMEL N4-550 E

PROYECTO DE PROSPECTO

ORIGINAL

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

Utilice el producto sélo si:

1a bolsa no esta dafada, si los sellados no permanentes estan intactos (p. ej. no estan mezclados los
contenidos de las tres compartimentos) y si la solucién de aminoacidos y de glucosa estéan
transparentes, incoloras o ligeramente amarillentas, practicamente libres de particulas visibles y si |
emulsidn de lpidos es un liquide homogéneo de aspecto lechaso. 1 %_3 a‘-} 8 ﬁ

Verifique que emulsidon para perfusién final no muesire evidencia de separacitn entre las fases.

1.

A

Romper desde 1a parte superior
para abrir la sobrebolsa.

Levante a zona del colgador
para retirar 1a solucion de la
parte superior de la bolsa.
Enrolte firmemente la parte
superior de |a bolsa-hasta que
se abran completamente los
sellos (aproximadamente a la
mitad).

2.

i

Retire la parte frontal de la
sobrebolsa para acceder a la
holsa de CLICLINOMEL.
Deseche la sobrebolsa y el
sabrecito con absorbente de
oxigeno.

5.

la bolsa al menos 3 veces,
Asegurese de que 1a mezcla
sea homogénea, sin evidencia
de separacion de fases.

3.

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

Cuelgue la bolsa. Gire el
protector para retirario del
puerto de administracién.
Inserte frmemente el espigo
-para‘lacomexién. -~

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. Continle
enrollando hasta que se abran las juntas de sellado a lo largo de su longitud. Mezcle el contenido

- b flﬂezclado de /as soluciones y de la emulsién -
Asegurese de que e} producto se encuentra a temperatura ambiente cuando rompa las juntas de sellado

invirtiendo Ia bolsa al menos 3 veces.

¢. Preparacién de la perfusion

Se deben observar condiciones asépticas.

Cuelgue la bolsa.

Retire el protector de plastico de ia salida de administracidn.

Inserte firmemente ef punzdn del equipe de perfusién en la salida de administracion.

i
|
d. Adiciones

E WETCLAS INTRAVENOSAS
Farm Waawn . oJR AFELIP

CIRETT 1 &

TECNICA

“.N. 11887
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COLICLINOMEL N4-350 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

La bolsa tiene suficiente capacidad para que se afadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos:
Cualquier adicién (incluidas vitaminas) debe realizarse en la mezcla reconstituida (una vez que se han
abiérto las juntas de sellado no permanentes y se ha mezciado el contenido de los tres compartimentos).
También se pueden anadir 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 osmelaridad final de la mezcla antes de administraria a través de

una vena periférica. : (‘i?. a 8

OLICLINOMEL se puede complementar con:

- Electrolitos: tome en cuenta los electrolitos que ya se encuentran en la bolsa: se ha demostrado su
estabilidad hasta una cantidad total de electrolitos de 150 mmol de sodic, 150 mmol de potasio, 5,6 mmol
de magnesio y 5 mmol de calcio por litro de la mezcla temaria.

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

- Oligoelementos y vitaminas: se ha demostrado su estabilidad con preparaciones comercialmente
disponibles de vitaminas y oligoelementos (conteniendo hasta 1 mg de hierro). Se puede comprobar la
compatibilidad con otros aditives, previa soficitud.

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

Estas adiciones se realizan en el puerto de inyeccion empleando una aguja:

- Prepare el lugar de inyeccion, . R
- Perfore el puerto de inyeccién y realice la inyeccion - ) Y ’
- Mezcie el contenido de la bolsa y los aditives. . Ceoy

e. Admlmstrac:on T e M RS

Administre el producto umcamente 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 botsa a medio utilizar

Cualquier preducto 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 embeolias gasecsas debidas al aire de
la primera boisa.

Apariencia antes de la reconstitucion:

La emulsién de lipides es un liquide homogéneo con apariencia lechosa.

La solucién de aminoacidos y |a solucion de glucosa son transparentes e incalgras g bien ligeramente
amarillentas.

Apariencia después de la reconstitucion:

Liguide homogéneo con apariencia lechosa.

CONTRAINDICACIONES

El usc de OLICLINOMEL esta contraindicade 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 protelnas del huevo ¢ soja, mani, 0 a componentes del envase,
o a 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 patolégicamente elevada y patologica de sodio, potasio, magnesio,
calcio y/o fésforo.

Pagina 6 de 14
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COLICLIMOMEL N4-550 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO

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

~ L& administracion excesivamente rapida de soluciones de Nutricién Parenteral Total (NPT)
puede tener consecuencias graves o letales.

.o q
- La perfusién se debe detener inmediatamente si aparece cualquier signo o sintoma dé reﬁciﬁ
alérgica {como broncoespasmao, sudoracion, fiebre, escalofrics, dolor de cabeza, erupciones
cutdneas, disnea ¢ broncoespasmo). Este medicamento contiene aceite de semilla de soja y
fosfatides de! huevo. Las proteinas de la soja y del huevo pueden causar reacciones de
hipersensibilidad. Se han cbservado reacciones alérgicas cruzadas entre las proteinas de la soja
y del mani.

— Al comenzar una perfusién intravenasa, es necesario realizar una supervision clinica especifica.

- El desequilibric hidrico y electrolitico, los estados de sobrecarga de fluidos y los trastornes
metabélicos graves deben corregirse antes de empezar la perfusion.

— Al realizar las adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la mezcla antes de administraria. l

-~ La mezcla obtenida debe administrarse por via venosa central o periférica en funcién de la f
osmolaridad final. Si ta mezcla final administrada es hipertdnica, puede provocar la irritacion de t
ta vena si se realiza a través de una vena periférica. |

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

-~ Cuando se administre por vena periférica se puede producir una trombaflebitis. El punto de
insercién del catéter debe controlarse a diaric en busca de signos de tromboflebitis.

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

— La realimentacién de pacientes severamente desnutridos puede ocasionarei-sindrome de
realimentacion, caracterizade por el transporte de potasio, fosfore y magnesio intracelular i
cuando el paciente pasa a un estado anabdlico. 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 infusion 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 ningun medicamento o substancia a ningdn componente de la bolsa ni a la
emulsion 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 {a desestabilizacion de la emulsion lipidica pueden provocar una oclusion vascular
(Ver “incompatibilidades).

— Las infecciones y sepsis en el acceso vascular son complicaciones gue pueden producirse en
pacientes que reciben formulaciones parenterales, por mantenimiento inadecuado de los
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catéteres o por solucionas contaminadas. Factores tales como la inmunosupresion,
hiperglicemia, mala nutricion y/o enfermedades subyacentes pueden predisponer a jos pacient2
a complicaciones infecciosas. Un control cuidadoso de los signos, los sintomas y de los
resultados de andiisis de laboratoric en busca de Ia posible aparicion de fiebre/escalofrios,
leucocitosis, complicaciones técnicas con el dispositivo de acceso e hiperglucemia pueden
ayudar a reconocer precoczmente las infecciones. La aparicion de complicaciones sépticas puede
reducirse haciendo un mayor énfasis en ta adopcién de “técnicas asépticas”™ durante la
implantacion y mantenimiento del catéter, asi como durante la preparacion de la formuta

nutricional. ‘ 2 @ g q

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

- Pueden producirse complicaciones metaboiicas si la ingesta de nutrientes no esta adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabdlica de cualquier componente de la dieta
administrada no es evaluada con precision. Los efectos metaboiicos 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 asmolaridad y los triglicéridos séricos, el equiiibrio
acido/base, la glucosa en sangre, las pruebas hepéaticas, renales y de coagulacion y el recuento
) sanguineo, incluidas las plaquetas, durante todo e tratamiento.
- Se debe analizar periddicamente ia cbncentraci\ér{ sérica de triglicér‘idos_ y la capacidad del
cuerpo para eliminar lipidos. . ' o Co ' '
- Las concentraciones de triglicéridos séricos no debe superar los 3 mmal/l durante la infusién.
' Estas concentraciones no deberan determinarse antes de un minimo de-3 horas de perfusion
continua. '

- Sise saspecha alguna anomalia en el metabolisme lipidico, se recomienda realizar pruebas
todos los dias, midiendo los triglicéridos séricos transcurridas 5 ¢ & horas desde que se ha
interrumpido la administracién de lipidos. En adultos, el suero debe haberse aclarado en menos
de 8 horas tras finalizar la perfusién de la emulsion lipidica. La siguiente perfusion sélo se debe
administrar cuando las concentraciones séricas de trigiicéridos hayan vuelic a los valores
normales.

—  Se han descrito casos de "Sindrome de sobrecarga de grasas” con productos similares. Una
reduccion o limitacién de la capacidad para metabolizar los lipides que contiene OLICLINOMEL
--puedewcgsionar un “sindrome de sobrecarga de grasas’ que-puederser- cawsadoporuna
sobredosis, sin embargo, los signos y sintomas de este sindrome también pueden producirse
administrando el producto de acuerdo con las instrucciones (ver Reacciones Adversas).

"_  No conecte bolsas en serie con el fin de evitar posibles embolias gaseosas debidas al gas
residual contenido en la bolsa primaria.

Insuficiencia Hepatica

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

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 tnglicéridas y
los electrolitos.

Sistema Enddcerino y Metabolismao
Utilicese con precaucidn en pacientes con:
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-~ Acidosis metabdlica. No se recomienda la administracidn de carbohidraios 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 dosificacién de insulina.

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

— Trastornos del metabolismo de los aminoacidos.

Trastornos Hematoldgicos 2 B ¢
Utilicese con precaucion en pacientes con frastornos de la coagulacidn y anemia. Es neceshrioﬂ
supervisar estrechamente el recuento sanguineo y los parametros de coagulacion. .

Extravasacion

El $iti0 del catéter debe controlarse regularmente para identificar signos de extravasacion. Si se produce
extravasacion, debe interrumpirse inmediatamente la administracion manteniendo el catéter ¢ la canula
insertada en el lugar durante el manejo inmediato del paciente. De ser posible, la aspiracién debe ser
realizada a través del catéter insertado con el fin de reducir la canfidad de fluide presente en los tejidos
antes de retirarlo. Cuando una exiremidad se vea involucrada, el miembro debe ser elevado.

Dependiendo dei producto extravasade (incluyendo los productos que son mezclados con
OLICLINOMEL, segun aplique) y la etapa/extensién de fa lesién, se deben tomar medldas especificas
adecuadas. . .

N

Las opcicnes de manejo pueden incluir intervencion no farmacolagica, farmacolégica y/o quirargica. Si
existe algun deteriore del area afectada (dolor cantinue, necrosis, ulceracion, sospecha de sindrome
compartlmental) la cirugia debe ser considerada inmediatamente. :

EI Ilugar de la extravasacion debe ser monitoreado por lo menos cada 4 horas durante Ias prlmeras 24

horas, luego una vez por dia.
La infusién no debe reiniciarse en la misma vena periférica o central.

Precauciones especiales en pediatria

Cuando se administra en nifios mayores de 2 afos, 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

- pedlatrlcas W] AR - e w4l - Tt o AR LY

INTERACCION CON OTROS PRODUCTOS MEDICINALES Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

No lse han rezlizado estudios de interacciones.

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

Si se utiliza ia misma linea de infusién para administracion secuencial, la linea debe ser lavada a
exhaustivamente con un fiuido compatible entre infusiones (p. ej. Solucion salina fisiologica) para evitar
la precipitacion.

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

Dehbido al contenide de potasio de OLICLINOMEL, se deben tomar precauciones especiales en
pacientes tratados con diuréticos ahorradores de potasio (p.ej.. amilorida, espironclactona, triamtereno},
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (ECA), antagonistas de los receptores de la
angiotensina Il o los inmunosupresores tacrélimus ciclosporina, debido al riesgo de hipercalemia.
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Esta emulsion para perfusion no se debe administrar simultaneamente con sangre a través del misme
eguipo de perfusion, debido a la posibilidad de pseudoaglutinacion.

Los lipidos que contiene esta emulsidon pueden interferir en los resultados de ciertos analisis de
laboratorio {por ejemplc. bilirubina, 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 ha transcurrido un pericdo de 5 o 6 horas desde que se interrumpid la
administracion de lipidos).

INCOMPATIBILIDADES

Ng debe afladirse otro medicamento o farmace a ninguno de los tres componentes de la bolsa o a la
emulsién reconstituida, sin primero confirmar su compatibilidad y estabiiidad de la preparacién resultante
(er:1 particular la estabilidad de la emulsion lipidica o formacién de precipitados).

|
Comeo con cualquier mezcia 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 mineraies, puede

resultar en la formacion de precipitados de fosfato de calcio.

Las incompatibilidades pueden ser producidas por excesiva acidez (pH bajo) o contenido inapropiado de
cationes (Ca* y Mg*), lo que puede desestabilizar la emulsién.

Las soluciones intravenosas que contienen calcio, como CLICLINOMEL, no deben coadministrarse con
ceftriaxona a través de la misma linea de infusion (por ejemplo; administracion en Y} debido al riesgo de
precipitacion de sales de ceftriaxona de calcio (Ver “Iriteraccion con otros medicamentos y otras formas
de interaccion’) T RS . .

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

N¢ debe administrarse antes, durante, ni despdés de sangre, a través del mismo equipo debido al riesgo
def pseudoagiutinacion. .

Oliclinomel contiene iones de Calcio que poseen un riesge adicional de coagulacién precipitada en
sangre 0 componentes anticoagulados/preservados con Citrato

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

No existen en_gste,momento suficientes hallazgos clinicos relevantes para valgrag ja tolerabilidad de los
ingredientes de OLICLINOMEL durante et embarazo y la lactancia.

En ausencia de datos, el médice debe valorar la relacién riesgo-beneficio antes de decidir la
administracién de esta emulsion durante el embarazo y ia [actancia.

* 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

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

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

OLICLINOMEL N4-550E, N7-1000E y N8-800 se han utilizade en tres ensayos clinices para evaluar la
facilidad de uso, seguridad y eficacia nutricional del producio.
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Un !ensayo fue randomizado, doble ciego, controiado (grupo contro! active), sobre eficacia y seguridad
realizado con OLICLINOMEL NB8-800. Veintiocho pacientes con diversas condiciones meédicas {por
ejemplo, el ayunc postquirlrgico, la desnutricién severa, ingesta enteral insuficiente ¢ prohibida) fueron
incluidos y tratados; los pacientes del grupo con OLICLINOMEL recibieron el medicamento hasta 40

mifKg/dia durante 5 dias. : .a 2 0

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

Sistema de clasificacion de

. MedDRA Términos Preferidos
érganos

Frecuencia?

Hipersensibilidad Frecuenteb

Trastornos del sistema inmunolégico -
[N Broncoespasmo (como parte de una reaccion No conocida®

alérgica)
) i Dolor de cabeza Frecuente®
Trastornos del sistema nervicso -
Femblor No conocida®
Diarrea Frecuente®

Dotor abdominal No conocida®

Trastornos gastrointestinales

Viomitos No conocida®

| Nauseas No conocidga®
Trastornos renales y urinarios Azoemia Frecuenteb

Hepatitis colestasica No conocida®

Trastornos hepatobiliares Colestasis No conocidat

Ictericia No conocida®

Trastornos de la piet y del tejido Eritema® No conocida®

subcutaneo <« - - - Hiperhidrosis T ET Y 12 No conocida®

Dolor muscutoesquelético No cenocida®

i Dolor de espalda No conocida®

Trastornos musculoesqueléticos y del

Dolor de pecho No conocida®

Doior en las extremidades No congccida®

Espasmos musculares No conocida®

Escalofrios Frecuente®
Extravasacion en el punte de inyeccion Frecuente®
Dotor &n 2l punto de inyeccidon® Frecuente®
Trastornos generales y alteraciones en | Hichazon en ei punto de inyeceion® Frecuentet
el lugar de administracion Vesiculas en el punto de inyeccion* Frecuente?
Flebitis en el punto del catéter” No conocida®

Edema en ef punto de inyeccién®

No conocida®

Edema localizado®

No conocida®

TRGUE MEZCLAS INTRAVENQSAS

Farm. MARIA NURIA FELIP
DIRECTQRA TECNICA

M.N. 11887
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a = la frecuencia se define como muy frecuente (21/10); frecuente (£1/100 a <1/10); poco frecuente
(21/1000 a <1/100); raras (21/10000 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 L .

¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia postcomercializacién con OLICLINOMEL
*: Reaccion adversa que puede ser asociada con extravasacion.

Sindrome de sobrecarga de grasa (muy raro)
Se han descrite casos de “Sindrome de sobrecarga de grasas” con productos similares. Este sindrome
puede ser causado por una administragion inapropiada {(por ejemplo: sobredosis y/o velocidad de
infusiébn mayor a la recomendada, Ver Sobredosis); sin embargo, los signos y sintomas de este sindrome
también pueden producirse al inicio de una infusion cuando el producto es administrando de acuerdo con
las instrucciones. Una reduccién o limitacién de la capacidad para metabolizar los [ipidos que contiene
OLICLINOMEL: -acompafada de un clearance renal prolongade puede ocasiomar un-*sindrome de
sobrecarga de grasas”. Este sindrome es asociado con un deterioro repentino de ta condicion clinica del
paciente y se caracteriza por signos tales como fiebre, anemia, leucopenia, trombocitopenia, trastornos
de la coagulacién, hiperlipidemia, infitracion hepatica de grasas (hepatomegalia), deterioro de la funcion
hepatica, y manifestaciones del sistema nervioso central (p. ef: coma) requiriende hospitalizacion. El
_sindrome usualmente es reversible cuando se detiene ia infusidn de la emulsion lipidica.

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

Reporte de la sospecha de eventos adverses

El reporte de los eventos adversos iuego de que e! producte ha sido autorizado es importante. Permite
continuar con ¢l monitoreo del balance riesgo/beneficic para el producte. Se les solicita a los
profesionales de la salud el reporte de cualquier evento adverso.

SOBREDOSIFICACION

Si se admnistra 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 defenida inmediatamente.
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Edema periférico® No conocida®
Pirexia No conocida®
|
' Sensacion de calor® No conocida®
Hiperiermia N conociga“#) n [ 3
Malestar No conociu’ach
Inflamacian . No conocida®
Necrosis/Ulcera No conocida®
Incremento de la bilirubina No conocida®
Incremento de las enzimas hepaticas Frecuente®
Incremento de la gamma-glutaminltransferasa Frecuente® .
Exploracicnes complementarias Incremento de los triglicéridos sanguinecs Frecuente® I
Incremento de |a fosfatasa alcalina en sangre Frecuente®
Incremente de la glucosa en sangre No conocida®
. Hiperglucenia No conocida® '
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La administracién excesivamente rapida de soluciones para nutricion parenteral total (NPt) incluyendo
OLICLINOMEL puede tener consecuencias graves o letales (Ver "Advertencias y precauciones
especiales de uso”)

Se puede desarrellar hiperglucemia, glucosuria y sindrome hiperosmelar si se administra una cgnzag

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 deliene la infusion de lipidos (ver
REACCIONES ADVERSAS).

En algunos casos graves, puede ser necesario hemodialisis, hemofittracion o hemodiafiltracion.
CONDICIONES DE CONSERVACION

Protéjase de la luz. Consérvese en su empaque original a no mas de 30°C hasta su preparacion. Se
recomienda ufilizar 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 a emulsion reconstituida es estable durante un maxime de 7 dias a
una fempetatura comprendida entre +2°C y +8°C, seguidos de un maxime de 48 horas a temperatura no
superior a + 25°C. T :

1De5pués de la adicién de suplementos (electrofitos, fosfato organico, elementos fraza, vitaminas ver
INSTRUCCIONES DE USC Y MANIPULACIONY para mezclas especificas, s¢ 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 microbiolagico, cualquier mezcla debe ser usada inmediatamente. Si la
mezcla ternaria preparada no se utiliza inmediatamente, las condiciones y los tiempos de conservacion,
tras la mezcla y antes de su uso son responsabilidad del usuario y por io 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 pringipal dentro del embalaje externc con el fin de proteger el producto de Ja luz.

PRESENTACIONES

1 caja con 6 unidades por 1000 ml en bolsa de 3 compartimentos (400 ml de solucion de aminoacidos al
5,5% + 400 m! de solucion de glucosa al 20% + 200 ml de emuision de lipidos al 10%).

1 caja con 4 Unidad&s por 1500 ml en bolsa de 3 compartimentos (600 ml dé"sdlucion de d@mirioacidos al
5,5% + 600 ml de solucion 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 m! de solucion de aminoacidos al
5,5% + 800 ml de solucién de glucosa al 20% + 400 ml de emulsion de fipidos al 10%).

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

NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE

La bolsa de tres compartimentos es una bolsa de piastico multicapa. La capa interna {en contacto) det
material de la bolsa esta fabricada con una mezcia de copolimeros peliolefinicos y es compatible con
scluciones de aminoacidos, 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 inysccion para la adicién de suplementos.

En ef compartimento de aminoacidos hay un punto de administracién para la insercion del punzon del
equipc de infusién.

4 Pagina 13 de 14
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QLICLINOMEL N4-350 E PROYECTO DE PROSPECTO

Una vez que se han roto las juntas de sellado no permanentes, la capacidad de la bolsa es sufi

como para permitir que se afiadan vitaminas, electroiitos y oligeelementos.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Producto elaborado por:
Baxter S.A.

Bd. R. Branquart 80

7860 Lessines

Bélgica

Representante, Impertador y Distribuidor en Argentina:
Centro de Mezclas Intravenosas (CMI)

Luis Maria Campos 726, CABA — Argentina

Direccion técnica: Maria Nuria Felip ~ Farmacéutica

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministeric de Salud
Certificade N° 50.880

Ultima revision: 2% Abr 2018

- CCDS: ¢cd 540520140925
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CENTRO DF WEZGLAS INTREVENOSAS
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I CIRECTO:»a TECNICA
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OLICLINOMEL N5- 800

PROYECTO DE PROSPECTOC

Oliclinomel N5-800

Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos

Emulsién inyectable parenteral de gran volumen en bolsa de tres compartimentos

Via intravenosa central

Industria Francesa / Belga

Uso hospitalario exclusivo - Uso profesional exclusivo
I

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA
Composicién de una bolsa de 1000 mi:
Los principios actives de cada bolsa de emulsién reconstituida son los siguientes:

ORIGINAL

Venta Bajo Receta

Principios activos
[

Compartimento de
la emulsion de

Compartimento
de la solucion de

Compartimento de
la solucion de

Acido clorhidrico c.s.
Agua para inyeccién
C.8.p.

lipidos aminoacidos glucosa
N (200 ml) {400 ml} {400 ml)
Aceite de oliva refinado »
" |-+ aceite de-soja refinade* 40,00 g o
L- Alanina s e 5809 .
L-Arginina ' _H(_ ..3229 ™
Glicina ' 289g-- "
L-Histidina 1,34 g
L-Isoleucina T 168g
iL-Leucina 205g -
L-Lisina : 1629
| {coma lisina clorhidrato) (2,03
L-Metionina 1,124
'\ -Fenilalanina 1579
L-Prolina 1,904
L-Serina 14049
L-Treonina 1,18 g
L-Triptéfano 0,509
L-Tirosina 011g
L-Valina 1624
| Glutosa anhidra o 100,60 g
{como glucosa (110,00 g}
monghidrate)
Excipientes: 240¢g
/| Lecitina de hueve 450¢
purificada 0,05¢g
Glicerol pH
Oleato sédico pH
Hidréxido sddico c.s. pH
Acido acético c.s. 200 ml 400 mi 400 mi

*Mezcla de aceite de oliva

(aproximadamente el 20%)

F

refinade (aproximadamente et 80%) vy

aceite de soja

TE WEICLAS INTRAVENOSAS
arm. MARI~ NURIA FELIP

OIRECTOMA TECNICA

w.N. 11887

i
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OLICLINOMEL N5- 800

PROYECTO DE PROSPECTO

QRIGINAL

Una vez gue se haya mezclado el contenido de los tres compartimentos, la mezcla ternania
‘cada una de las diferentes presentaciones de bolsa proporciona lo siguiente:

Por holsa 1 Litro 1,5 Litros 2 Litros 2,5 Litros
Nitrogeno (g} 4,6 6,9 9.2 11,6
Aminoacidos (g) 28 42 56 . % 1 2
|
Calorias totales (kcal} 915 1.370 1.825 2.280
Calorias no proteicas (kcal) 800 1.200 1.600 2.000
Calorias procedentes de la
glucosa (kcal) 400 600 800 1.000
Calorias procedentes de los

lipidos (keal) 400 600 800 1.000
Relacién calorias no 174 174 174 174
proteicas/nitrogeno  (kcal/g
N)
| 3 45 8 7,5
Fosfato (mmol)** 25 38 50 63
Acetato (mmol) 11 17 22 28

| Cloro {(mmol)

. ~ 8 87 |~ 8 6

| pH T N

: I 940 940 — |.. 940 940

Osmolaridad (mQOsm/|) . '

= Incluye los fosfatos propormonados por la emulswn lipidica

CODIGO ATC

Grupo farmacoterapéutico: So1ur;|on para nutnc:lon parenteral.-’mezclas '

BO5BA10

ACCION TERAPEUTICA

Solucion para nutricién parenteral de aporle proteico, g|UCIdICCI y I|p|d|c:o La mezcla proporciona url

aporte de nitrégeno y energia.

INDICACIONES

Nutricion parentera! para adultos y nifios de mas de 2 afios de edad cuando es imposible, insuficiente o
estd contraindicada la nutricién oral ¢ enteral.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS Y PROPIEDADES

Propiedades farmacodinamicas

Es una mezcla ternaria que permite mantener el equilibric de nitrogeno/energia a partir de la fuente de:
nitrégeno (L-aminoacidos) y de energia en forma de glucosa y acidos grasos esenciales. Esta
formulacion sin electrolitos permite adaptar una administracion individual de electrolitos en funcion de

hecesidades especificas.

La solucion de aminoacides contiene 15 L-amincacidos (incluidos 8 aminoacides esenciales) gue son
indispensables para la sintesis de proteinas.

Los aminoacidos también representan una fuente de energia, dando lugar su cxidacién a la excrecion de

hitrégeno en forma de urea.

El perfil aminoacidico es el siguiente:
—~ aminoacidos esenciales/faminoacidos totales: 40,5%
—~ aminoacidos esenciales (g)/nitrogeno total (g): 2,5

- aminoacidos ramificados/aminoéacidos totales: 19%

E MEZCLAS INTRAVENOSAS

R
Farm. MARIA HURIA FELIP

DIRECTORA TECNICA
M.N. 11887
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' OLICLINOMEL N5- 800 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

La fuente de carbohidratos es la glucosa (100 g/},

La emulsion lipidica es una combinacién de aceite de oliva refinade y aceite de soja refinado (relacmr%

amineacidos procedentes de las proteinas al:mentanas pasan primero por la vena porta antes de

80/20), con la siguiente distribucion aproximada de acidos grasos:
I —  15% de acidos grasos saturados
— 65% acidos grases monoinsaturados
— 20% de acidos grasos esenciales polinsaturados - -,
| :
- 42936

La relacion de fosfolipidosftriglicéridos es de 0,06. '

| |
El contenide moderado en acidos grasos esenciales, mejora el estado de sus derivados superiores
Jmientras corrigen la deficiencia de acidos grases esenciales. :

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

Propiedades farmacocinéticas

Los componentes de la emulsion para perfusion (aminodcidos, glucosa y lipidos) se distribuyen,

r'netaboltzan y eliminan de la misma mane‘ra-que si se administraran por separado.
Las propiedades farmacocmeticas de los amlnoamdos administrados por via mtravenosa son
basicamente las mismas que las de los aminoacidos mgerldos por via oral. Sin &mbargo, los

atcanzar la circulacion sistémica.

La tasa de eliminacién de emulsiones lipidicas depende del tamafic de las particulas. Las particulas
lipidicas pequefias parecen retrasar el clearance a la vez que incrementan |z lipdlisis debida a la lipasa
de lipoproteinas. -

EI tamafio de las particulas lipidicas de fa emulsion que aparecen en OLICLINOMEL estéa proximo al de
ios quilomicrones y esta emulsion tiene, por lo tanto, una tasa de efiminacion 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.

Les estudios de toxicidad preciinicos realizados con la emulsién lipidica de OLICLINOMEL ban
identificado cambios asociados habitualmente a ingestas elevadas de emulsiones lipidicas: higado
grase, trombecitopenia y colesterol etevado.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Posologia
La dosificacion dependera del gasto energético y del estado clirico 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 crai o enteral. Por tanto, debe elegirse el tamafio de la bolsa
apropiado

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

ReAE YETCIAS INTRAVENDSAS .
arm, ARl NURIA FELIP Pagina 3 de 14
DIRECTLA TECNICA
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_La dosis se basa en la ingesta de liquidos y lasshecesidades diarias de nitrégeno.

OLICLINGMEL N3- 800 FROYECTOQ DE PROSPECTO ORIGINAL

En adultos

Requisitos
Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,16 a 0,35 g/kg/dia {aproximadamente deﬁ %2 @

aminoacidos/kgidia). Las necesidades de energia variardn dependiendo del estado nutricicnal

paciente y del nivel de catabolisme. En promedio, son de 25 a 40 keal/kg/dia.

Dosis maxima diaria

La desis maxima diaria es de 40 ml/kg de peso corporal {equivalente a 1,12 g de aminoacides, 4 g de
glucosa, 1,6 g de lipides por kg/dia), es decir, 2.800 ml de la emulsidn para perfusion para un paciente
que pese 70 kg.

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

Reqiiisitos
|

Las necesidades promedic de nitrégeno son de 0,35 a 0,45 g/kg/dia (aproximadamente de 2 a 3 g de L

amirioacidos/kg/dia).
Las necesidades de energia variarén dependiendo de a edad del paciente, de su estado nutricional y del

nivet de catabolismo. Suelen oscilar entre 80 y 110 kcalfkg/dia. - .
Posologia ; o . -~

Estas ingestas se deben ajustar teniende en cuenta el estado de hidratacion dei nific.

Dosis maxima diaria

La dosis maxima diaria es de 75 mlkg de peso corporal (equivalente a 2,1 g de amincécidos, 7.5 g de
glucosa y 3 g de lipidos por kg de peso corporal).

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

Fdrma de administracion:

Para un solo uso

Después de abrir 1a bolsa, el contenide debe usarse inmediatamente. La bolsa abierta no debe
guardarse nunca para su administracion posterior.

Debera desecharse todo producto no utilizade, los materiales que hayan estado en contacto con él y
todos los dispositivos necesarios. No almacene bolsas parciaimente empleadas y deseche todos los
dispositivos después de su usa.

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 flujoc de administracion se debe ajustar teniende en cuenta la dosis que se esta administrando,
las caracteristicas de la mezcla final que se esta infundiendo, &l volumen diario de administracian y la
duracian de ta perfusion (Ver "Advertencias y precaucicnes especiales de empleo).

Normalmente, |a tasa de flujo deberia aumentar gradualmente durante ia primera hora

Velocidad méaxima de perfusion
Como regla general, no se deben administrar mas de 1,5 mlfkg/hora de la emulsion para perfusion, es
decir: 0,08 g de aminoacidos, 0,24 g de glucosa y 0,06 g de lipidos/ kg de peso corporal / hora

wzms mmwenosag Pagina 4 de 14
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OLICLINOMEL N35- 800

PROYECTOQ DE PROSPECTO

INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION

a. Apertura

- Retire la sobrebolsa protectora

- Deseche |a bolsita absorbente de oxigeno tras retirar la sobrebolsa.

ORIGINAL

- Compruebe la integridad de la bolsa y las juntas de sellado no permanente.

- LUHilice el producto sélo si la bolsa no esta dafiada, si los sellados no permanecen estan intactos
{p. &j. No estdn mezclados los contenidos de los tres compartimientos) y si la solucidn de
aminoacidos y de glucosa estan 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 la emulsion para perfusién final no muestre evidencia de separacién entre tas fases.

Romper desde |a parte superior
para abrir la sobrebolsa.

para retirar la solucién de la
parte superior de ia bolsa,
Enrolle firmemente Ia parte
superior de la bolsa hasta que
se abran completamente los
sellos (aproximadamente a la
mitad).

2.

Retire 1a parte frontal de la
sobrebolsa para acceder a la
baisa de OLICLINOMEL.
Deseche la sobrebolsa y el
sobrecito con absorbente de
oxigeno. T

5.

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

3

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

Cuelgue la bolsa. Gire el
protector para retirario del
puerto de administracion.
Inserte fimemente el espigo
para la conexidn.

b. Mezclado de las soluclones y de la emulsion

Asegurese de que el producto se encuentra a temperatura ambiente cuando rompa las juntas de

sellado no permanentes.

E4V

Farm. MAR. 1w
DIRECTORA

76445 WTREEHOSAS
VIR T FELIP
TECNIGA

w.N. 11887

Pdgina 5 de 14

1206 4

A5



4V

GLICLINOMEL N3- 800 FROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

Con las manos, haga rodar la bolsa sobre si misma, comenzando por su parte superior (extremo de
colgador). Las juntas de sellado ne permanente desapareceran del lado préximo a las entradas.
Continve haciendo rodar hasta que se abran las juntas de sellado a lo largo de su longitud. Mezcle
invirtiendo la bolsa al menos 3 veces.

¢. Preparacion de la perfusion ‘I 2 @ 3 ?

Se deben observar condiciones asépticas.

Suspenda la bolsa.

Retire el protector de plastico de la salida de administracion.

Inserte 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 oligoeiementos.
Cualquier adicién {incluidas vitaminas) en la mezcla reconstituida {una vez que se han abierto las
juntas de sellado no permanentes y se ha mezclado el contenido de los fres compartimentos).

También se pueden afadir vitaminas al compartimiento de glucosa antes de reconstituir [a mezcla
{antes de abrir las juntas de sellado no permanentes y antes de mezclar las soluciones y la
emulsicny).

oucuNOMELsepued"%uplementarcon R U T e

1
B - L h
-~ N S i i
~ ™ Sy l
I

- Electrolitos: se ha gemostrado su establhdad hasta una cantsdad 1ota1 de elemrohtos de 1580mmol -

- de potasio, 5,6 mmol de magnesio y Smmol de calcio por litro de mezcla ternaria.
.- Fosfato organico: se ha demostrado su estabifidad cuando se anaden como maxime 22mmol por
bolsa.’
- Qiigoelementos y vitaminas: se ha demostrado su estabilidad con preparamones comercialmente
dispenibles de vitaminas y oligoelementos (conteniendo hasta 1 mg de hlerro) Se puede :
comprebar la compatibilidad con otros aditivos, previa solicitud.

Las adiciones deben ser realizadas por una perscna calificada en condiciones asépticas.
Estas adiciones se realizan en el lugar de inyeccion wilizando una aguja:
- Prepare eilugar de inyeccion

- Pinche en el lugar de inyeccidn e inyecte
- Mezcle el contenido de la boisa y los aditivos.

e. Administracion

Si OLICLINOMEL se ha almacenadc a temperatura fria, aseglrese que antes de su uso el producto
es lievado a temperatura ambiente.

Administre el producto Unicamente después de haber roto los sellados ne permanentes enire los tres
compartimentos y de que se hayan mezclado los contenidos de los tres compartimentos.
Aseglirese de que la emulsién final para infusién no muestra ninguna separacion de fases

Tras la apertura de la bolsa, &l contenido debe usarse inmediatamente y nunca debe almacenarse
para perfusiones posteriores. 1

Unicamente para un solo uso.
Cualquier producto no utilizado o material sobrante y todos los dispositives deben ser desechados.

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

Apariencia antes de la reconstitucion:

fr HEZCLAS INTRBVENQSAS

KA FELL
Farm MHKlHA{L{';CN‘CA
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" Qligoelemeritos v vitaminas
- Existen farmulas auterizadas para adultes, que son mutuamente excluyentes.

QUICLINOMEL N5- 500 PROYECTO DE PROSPECTO CORIGINAL

La emulsién de lipidos es un liquido homogénee con apariencia lechosa.
" La solucion de aminodcidos y la sclucién de glucosa son fransparentes e incoloras o bien
ligeramente amarilientas.

Liquido homogéneo con apariencia lechosa.

|
Adiciones

Este producte ne contiene electrolites, oligoelementos ni vitaminas, OLIGCELEMENTOS puede usarse
como tal o tras suplementarlo con electrolitos, oligoelementos o vitaminas, cando se requiera {ver
advertencias y precauciones e instrucciones de uso y manipulacién)

Electrolitos

No se deben superar las siguientes concentraciones de electrolitos por litro de mezcla final (ver
advertencias y precauciones)
I

- Sodio: 150 mmot/L

- Potasio: 150 mmol/L

-+ Magnesio: 5,60 mmoliL
- Calcio: 5 mmol/L

Se requieren formulaciones pediatricas para nifios.

. .
CONTRAINDICACIONES
E! uso de OLICLINOMEL esta contraindicade en las situaciones siguientes:

- En neonatcs prematurcs, bebés y nifios de menos de 2 afios de edad, ya que la relacién de
' calorias-nitrégenc y |a energia que se suministra son inadecuadas.

- Hipersensibilidad conocida a las proteinas de! huevo o a las proteinas de soja, ¢ a cualquier otro
ingrediente.

- Insuficiencia renal grave sin posibilidad de hemofiltracién ni dialisis.

- Insuficiencia hepética grave. :

- anomalias congénitas del metabolismo de amincacidos.

- Trastornos graves en la coagulacion de la sangre.

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

- Hiperglucemia, en la cual se requieren mas de 6 unidades de insuiina/h.

Las contraindicaciones generales para la administracion de una perfusion intravenosa son las siguientes:

' . Edema pulmenar agudo, hiperhidratacién, insuficiencia cardiaca descompensada Y
deshidratacion hipotonica.

- Condiciones inestables {por ejemplo, tras condiciones post traumaticas graves, diabetes mellitu

descompensada, fase aguda de shock circulatorio, infarto agude de miocardio, acidosis

metabdiica grave, sepsis severa y coma hiperosmalar).

1 ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO

"En caso de gue usted experimente un efecto indeseable gue en su opinion ha sido provocado ¢
agravado por el uso de este medicamento, comunigueselo a su médico o farmaceutico y solicite gue sez
reportado a la autoridad sanifaria.”

l

— Noc administrar a través de una vena periférica.
Pagina 7 de 14
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OLICLINDOMEL N5- 800 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

La admunistracién excesivamente ripida de soluciones de Nulricion Parenteral Total (N
puede tener consecuencias graves o letales.

Los trastornos severos del equilibrio hidrico y electrdlitico, los estados de sobrecarga de fiuidos y
las alteraciones metabdlicas se deben corregir antes de comenzar la perfusion.

Al realizar las adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la mezcla antes de admwstrarﬁ 1
La mezcla obtenida debe administrarse por via venosa central o periférica en funcién de la
osmolaridad final. Si la mezcla final administrada es hiperiénica, puede provocar la irritacion de
la vena si se realiza a través de una vena periféricaEn pacientes con Osmolaridad incrementada,
insuficiencia adrenal, paro cardiaco o disfuncion pulmonar, deberan adoptarse medidas de
precaucion en la administracién de CLICLINOMEL.

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

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

Es necesario realizar una supervision clinica especifica cuando se inicia una perfusién
intravenosa. !

Normalmente, se.debe incrementar gradualmente Ia tasa de flujc durante |a primera hora. i

- ————

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

Utilizar solo si la bolsa no esta dafiada, si los sellados no permanentes estan intactos (p. €. No
estd mezclado el contenido de los tres compartimentos) y si la solucién de amincacidos y la
solucion de glucesa estan fransparentes.

Después de abrir la bolsa, el contenido debera usarse inmediatamente y nunca deberd
guardarse para una posterior perfusién. I

Compruebe el equilibrio hidrico y electrolitico, la Osmolaridad y los triglicéridos séricoa, el
equilibrio acido/base, la glucosa en sangre, 12 funcién hepatica y renal, pruebas de coagu!amén y
recuento sanguineo, incluidas plaguetas durante todo el tratamiento. :
I
Pueden producirse complicaciones metabdlicas si la ingesta de nutrientes no esta adaptada a las’
necesidades del paciente, ¢ si la capacidad metabdlica de cualquier componente de la dieta)
administrada no es evaluada con precision. Los efectos metabdiicos adversos pueden surgir de.
la administracién de nutrientes inadecuados o excesivos ¢ de la composicion de una mezcla'
inadecuada para las necesidades de un paciente en particular.

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

Las infecciones y sepsis en el acceso vascular son complicaciones que pueden preducirse en;
pacientes que reciben formulaciones parenterales, por mantenimiente inadecuado de los
catéteres o por soluciones contaminadas. Facteres tales come la inmunosupresién,r
hipergiicemia, mala nutricién y/o enfermedades subyacentes pueden predisponer a los pacientes,
a complicaciones infecciosas. Un control cuidadoso de los gignos, los sintomas y de los
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OLICLINOMEL N3- 800 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL I

resultados de analisis de laboratorio en busca de Ia posible aparicién de fiebre/escalofriosy
leucocitosis, complicaciones técnicas con el dispositivo de acceso e hiperglucemia pueden
ayudar a reconocer precozmente las infecciones. La aparicion de complicaciones sépticas puede
reducirse haciende un mayor énfasis en ifa adopcidon de “técnicas asepticas” durante la
implantacion y mantenimiento del catéter, asi como durante la preparacion de la o§nﬁ
nutricional.

- Las concentraciones de triglicéridos séricos no debe superar los 3mmol/L durante la perfusion.
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
fodos los dias, midiendo los triglicéridos séricos transcurridas 5 o 6 horas desde que se ha
interrumpide la administracion de lipidos. En adultos, el suerc debe haberse aclarado en menes
de 6 horas tras finalizar |a perfusion de la emulsion lipidica. La siguiente perfusién solo se debe
administrad cuando las concentraciones séricas de triglicéridos hayan vuelte a fos valores
normales.

:— Se han descrito casos de “Sindrome de sobrecarga de grasas’ con productos similares. Una

reduccion o limitacién de la capacidad para metabolizar los lipides que contiene OLICLINOMEL

‘puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de grasas’, que puede ser causado por una
~»  sobredesis, sin embargo, los signos y sintomas de este sindrome también pueden producirse

-~ - administrando el producte de acuerdo con las instrucciones (ver Reacciones Adversas). No

. "gonecte-holsas en serie con el fin de evitar posmles embolias gasecsas debidas al gas ressdual
. coftenido en la bolsa primaria. . . .

lnsuflmencla Hepatica

Utilicese con precaucién en pacientes con insuficiencia hepat:ca severa, mcluyendo colestams o0 enzimas
hepaticas elevadas, debido al riesgo de desarroilar o empeorar trastornos neurolégicos asociados con [a
hiperamonemia. Es necesario realizar pruebas clinicas y analiticas con regularidad, especialmente de
parametros de funcién hepatica, glucosa en sangre, de electrolitos y de triglicérides.

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 estd realizando la
eliminacién extrarrenal. En estos pacientes se debe vigilar estrechamente los fividos, los triglicéridos y
los glectrolifos.

Sistemna Enddcrine y Metabolismo
Util'cese con precaucion en pacientes con:
— Acidosis metabdlica. No se recomienda la administracion de carbohidratos si existe acidosis
lactica. Deben realizarse pruebas ¢linicas y analificas con regularidad.
- Diabetes meliitus: Vigile las concentracicnes de glucosa, glucosuria, cetonuria y, si corresponde,
ajuste la dosificacién de insulina.
- 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 amincacidos.

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

Extravasacion
E! sitio del catéter debe controlarse regularmente para identificar signos de extravasacion. Si se produce
extravasacion, debe interrumpirse inmediatamente fa administracién manteniendo el catéter o la canula
insertada en e! lugar durante €l maneje inmediato del paciente. De ser posible, la aspiracion debe ser
realizada a través de! catéter insertado con el fin de reducir la gantigad de flyido presente en los tejidos
antes de refirarto.

WETEIAS INTRAVENOSAS
Wi URIA FELIP
Farm. [ECNICA
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Dependiendo del producto extravasado (incluyendo Jos productos gue son mezcladgs X
CLICLINOMEL, segdn aplique} y 1a etapafexiension de la lesion, se deben tomar medidas espes
adecuadas.

Lals opciones de manejo pueden incluir intervencion no farmacologica, farmacolégica y/o guirdrgica. Si
existe algtn deterioro del area afectada (doler continuo, necrosis, ulceragion, sospecha de sindrome
compartimental), la cirugia debe ser considerada inmediatamente.

Ef lugar de la extravasacion debe ser monitoreado por Is menos cada 4 horas durante las primeras 24
haras, iuego una vez por dia.

La infusién no debe reiniciarse en la misma vena central

Precauciones especiales en pediatria

La dosis deberd adaptarse de acuerdo a la edad, estado de nutricién y enfermedad y, cuando sea
necesario, debera administrarse energia o prateinas adicicnales por via oral o shteral.

Cuando se administra en nifios de mas de dos afios de edad, es esencial utilizar una boisa de un
volumen correspondiente a la dosis diaria.

- - -
.,

Se reqwere siempre el suplemento con ollgoelementos y \ntammas Se deben utilizar las formulaciones

pediatricas.
INTERACCION CON OTROS PRODUCTOS MEDICINALES Y OTRAS FORMAS DE INTERAGCCION
No se han realizado estudics de interacciones.

QLICLINOMEL 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 cumartnicos.

|
Es:ta emulsion para perfusién no se debe administrar simultaneamente con sangre a través del mismo
equipo de perfusion, debido a la posibilidad de pseudoaglutinacidn.
LOL lipidos que contiene esta emulsién pueden interferir en los resultados de ciertos analisis de
laboratorio (por ejemplo, bilirrubina, lactatodeshidrogenasa, saturaciéon de oxigene, hemoglobina
sanguinea) si se toma la muestra antes de que se hayan eliminado los lipidos (en general, de estos se
eliminan euando ha transcurrido un periodo de 5 o 8 horas desde que se interrumpid la administracién de
lipidos).

INCOMPATIBILIDADES

No adicionar medicamentos o substancias a uno de Ios tres componentes de la boisa o a la emulsion
reconstituida, sin primero confirmar su compatibilidad y estabilidad de la preparacion resultante (en
particular la estabilidad de la emulsion lipidica).

Comeo con cualguier mezcla de nutricidn 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.

Se pueden producir incompatibilidades debidas, por ejemplo, a un exceso de acidez {pH bajo) o un
contenido inadecuade de cationes divalentes (Ca® y Mg?), que pueden desestabilizar la emulsion
lipidica.

Compruebe la compatibilidad con las soluciones administradas simultdneamente a través del mismo
equipo de administracion, catéter o canula.
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I arm. MAK:. AUR A FELIP
! F DIRECTOHA TECNKICA
h wi.N. 11887

A7



EsV

OLKCLINOMEL N5- 800 PROYECTO DE PROSPECTO CRIGINAL

No debe administrarse sangre antes, durante, ni después de sangre, a través del mismo equipo debjiQ
riesgo de pseudoaglutinacién. ¢ le“'“%

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA ) E '2 0 6 ﬁ

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 relacidn riesgo-beneficio antes de decidir la
administracion de esta emulsidn 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 perfusién excesivamente répida (ver ADVERTENCIAS Y
PRECAUCIONES y SOBREDOSIFICACION).

Al comienzo de la infusién cualquier signo anorthal o sintomas de una reaoclén alérgica(por ejemplo,
sudoracién, fiebre, escalofrios, dolor de cabe2a, erupciones-en la p:e! disnea, broncoespasmo} debe ser
motivo de suspensién mmed;ala dela lnfusn‘m . -

L. -

a

OEICLiNOMEL l}l4~550E, N7-1000E y N8-8§J,0 se han utilizado en tres énsayos clinicos para evaluar 1a
facilidad de uso, seguridad y eficacia nutricional del producto.

Un ensayo fue randomizado, doble ciego, controlade {grupo control activo), sobre eficacia y seguridad
realizado con OLICLINOMEL N8-800. Veintiocho pacientes con diversas condiciones médicas {por
ejemplo, el ayuno postquiriirgico, la desnutricién severa, ingesta enteral insuficiente o prohibida) fueron
incluidos vy tratados; los pacientes del grupo con OLICLINOMEL rembleron el medicamento hasta 40
mifKg/dia durante 5 dlas.

Los otros dos ensayos clinicos eran abiertos y no comparatives 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 reclbieron el medicamento hasta 40 ml/Kg/dla durante S dias en el
estudio (N=20) con OLICLINOMEL N4-550E, y hasta 36 mIngfdia durante 5 dlas en el estudio (N=16)
con OLICLINOMEL N7-1000E.

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

Sistema de clasificacién de

drganos MedDRA Términos Preferidos Frecuencia®

Hipersensibilidad Frecuente®
Trastornos del sistema

inmunolégico Broncoespasmo (como parte de una
reaccién alérgica)

Ne conocidat

. _ Dolor de cabeza Frecuente®
Trastornos de! sistema nervioso -
Temblor No conocida® i
Diarrea Frecuente® |
Trastornos gastrointestinales Dolor abdominal No conocida® |
Vémitos / / No conocida®
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Nauseas No conoudg’\_
Trastornos renales y urinarios Azoemia Frecuenteb
Hepatitis colestasica No conocida®

Trastornos hepaicbiliares Ccolestasis No conocida®
Ictericia No conocida®
Eritema* Ne¢ conocida®

Trastornos de la piel y del tejido
subcutaneo

Hiperhidresis

No conocida®

Trastornos muscutoesqueleticos y
del tejido conjuntivo

Delor muscuioesguelético

Ng conocida©

Color de espaida

No conocida®

Dolor de pecho

No conocida®

Dolor en las extremidades

No conocida®

Espasmos musculares

No conocida®

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de
administracion

Escalofrios Frecuente®
Extravasacion en el punto de inyeccign Frecuente®
Dolc'f en el punto de inyeccién*‘ o Frecuenteb
Hichazén en el punto de inyecciéri‘ ' Frecuente®
Vesiculas en el punto de inyeccion* Frecuente®

Flebitis en el punto del catéter®

-| No conocidac

Edema en el punto de inyeccion*®

No conocida®

Edema iocalizado®

Mo conocida®

Edema periférico*

No conocida®

Pirexia

No conocida®

Sensacion de calor*

No conocida®

Hipertermia No conocida®
Malestar No conocida®
Inflamacion No conocidas

Necrosis/Ulcera

No conocida®

Exploraciones complementarias

Incremento de la bilirubina

No congcida®

Incrementc de ias enzimas hepaticas Frecuentet
Incremento de 1a gamma-

Cref g Frecuente®
glutaminltransferasa
Incremento de los triglicéridos sanguineos Frecuente®
incremento de |a fosfatasa alcalina en sangre | Frecuente®

incremento de la glucosa en sangre

No conocidac

a = la frecuencia se define como muy frecuente (21/10); frecuente (214100 a <1/10), poco frecuente {=1/1000 a
<1H00); raras (2110000 a <1/1000); muy raras (<1/10000}); frecuencia no conocida (ne puede estimarse a parlir de

los datos disponibles)

b = Reacciones adversas comunicadas en los ensayos clinicos. Eslos estudios incluyeron solo 64 pacientes

expuestos a OLICLINOMEL

¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia posicomercializacion con OLICLINOMEL
* Reacoion adversa que puede ser asociada con extravasacion

ZUEICLAS \NTRAVENéJE:\FS’
MARI~ HURIA
Faé'.“fiemg.‘,x TECNICA
“.N. 11887
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Sindrome de sobrecarga de grasa (muy raro)

puede ser causado por una administracidon inapropiada (por ejemplo: sobredosis y/o velocidad 4
infusién mayor a la recomendada, Ver Schredosis}; sin embargo, los signos y sintecmas de este sindrome
fambien pueden producirse al inicio de una infusidn cuande el producto es administrande de acuerdo con
las instrucciones. Una reduccidn o limitacion de la capacidad para metfabolizarlos lipidos que contieng
OLICLINOMEL puede dar como resultado un “sindrome de sobrecarga de grasas”. Este sindrome es
asociado con un detericro repentino de la condicién clinica del pacienie y se caracteriza por signos tales
como fiebre, anemia, leucopenia, trombocitopenia, trastornos de la coagulacion, hiperlipidemia,
infiltracién hepatica de grasas (hepatomegalia}, deterioro de la funcién hepatica, y manifestaciones del
sistema nerviose central (p. &j: coma) requiriendo hospitalizacién. El sindrome usuaimente es reversible
cuando se detiene la infusién de la emulsidn lipidica.

Pobacidn pediatrica
Se han observado casos de trombocitopenia en nifios que reciben una perfusién lipidica.
|

Reporte de la sospecha de eventos adversos

. El reporte de los eventos adversos luege de que el producto ha sido auterizado es importante. Permite

continuar con el monitorec del balance riesgo/beneficioc para el producto. Se les salicita a los
profesmnales deTa salud el reporte de 0ualqmer evento adverso.

.

—

SOBREDOSIFICACION

En caso de administracion inapropiatia (sobredosis y/o velocidad de perfusion superior a ‘Ia

recomendada), es posible que aparezcan nauseas, vomitos, escalofrios y trastornas de los electrolitos, y
signos de hipervolemia y acidosis. En estas situaciones ia infusién debe ser detenida inmediatamente.

La administracién excesivamente rapida 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 hlperosmolar si se administra una cantidad
excesiva de glucosa.

|r
Una reduccion o limitacién de la capacidad para metabolizar lipides puede dar lugar a un “sindrome de

sobrecarga de grasas”, cuyes efectos son reversibles cuando se detiene la perfusion de la emulsion
lipidica (ver REACCIONES ADVERSAS).

En algunos casos graves, puede ser necesario hemodialisis, hemofiltracidon o hemodiafiltracion.
CONDICIONES DE CONSERVACION

Protéjase de la luz. Consérvese en su empaque original a no mas de 30°C hasta su preparacion. Se
recomienda utilizar el producto inmediatamente después de que se hayan abierio los sellados no
permanenies entre los 3 comparimentos.

Sin embarge, la emulsion reconstituida ha mostrado ser estable durante un maximo de 7 dias a una
temperatura comprendida entre +2°C y +8°C, seguidos de 48 horas, como maximo, a una temperatura
no superior a 25°C.

Después de la adicién de suplementos (electroiitos, fosfaio organice, elementos traza, vitaminas ver
INSTRUCCIONES DE USO ¥ MANIPULACION): para mezclas especificas, se ha demostrade la
estabilidad quimica y fisica de uso durante 7 dias de 2°C a 8°C, seguides de 48 horas por debajo de
25°C. Desde un punto de vista microbioldgico, cualquier mezela debe ser usada inmediatamente. Si la
meztla ternaria preparada no se usa inmediatamente, las condiciones de almacenamiento, antes y
durante su uso seran responsabilidad del usuario. No debera conservarse por mas de 24 horas entre 2°C
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a 8°C, a menos que la adicién de suplementos se haya flevado a cabo en condiciones as
tontroladas y validadas.

No congelar.
Almacenar el envase principal dentro del embalaje externo con el fin de proteger el producto de la iuz..
i

PRESENTACIONES

1 caja con 6 unidades por 1000 ml en bolsa de 3 compartimentos (400 m! de solucién de amincacidos al
7% + 400 ml de solucion de glucosa al 25% + 200 ml de emulsion de lipides al 20%).

1 caja con 4 unidades por 1500 ml en bolsa de 3 compartimentos (500 mt de solucion de amincacidos al
7% + 800 mt de solucion de glucosa al 25% + 300 ml de emulsion de lipidos al 20%).

1 caja con 4 unidades por 2000 ml en bolsa de 3 compartimentos (800 m! de solucion de amincacidos al
7% + 800 ml de solucién de glucosa al 25% + 400 m! de emulsion de lipidos al 20%).

1 caja con 2 unidades por 2500 ml en bolsa de 3 compartimentos (1000 ml de solucion de aminoacidos
al 7% + 1000 ml de solucion de glucosa al 25% + 500 ml de emuision de lipidos al 20%).

NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE
La bolsa de tres compartimentos es una bolsa de plastico mutticapa.
La capa interna {(en contacto) del material de la bolsa esta fabricada con una ‘mezcla dé. copolimeros

peliolefinicos y es compatible con soluciones de amincacidos, §olucion de glucosa y emulsiones de
lipidos. Las otras capas estan hechas de EVA (acetato de wmlo-polletlleno) ¥y un copohester o

La bolsa es empaquetada en una sobrebo!sa con barrera de oxigeno que contlene un sobrecnto con un

absorbente de oxigeno.

En el compartimento de glucosa hay un punto de inyeccic‘:h para la adicion de suplementos

En eI compartimenic de amlnoamdos hay un punte de administracién para ia insercion det punzén del
equo de infusion. - .

UnJcI\ vez gue se han roto las juntas de sellado no permanentes, la capacidad de la bolsa es suficiente
con?o_para permitir que se afadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos.

MA!NTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS i -

Producto etaborado por:
Baxter S.A.
Bd. R. Branquart 80

" 7860 Lessines

Bélgica

Representante, Importador y Distribuidor en Argentina:
Centro de Mezclas Intravenosas (CMI)

Luis Maria Campos 726, CABA — Argentina

Direccidn técnica: Maria Nuria Felip - Farmacéutica

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

Ultima revision: 29 Abr 2018
CCDS: ccds40520140925
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OquLlNOM'EL N7-1000 E

Oliclinomel N7-1000 E

Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos R 12 08

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

Via intravenosa central

Industria Francesa / Belga

PROYECTO DE PROSPECTO

ORIGINAL

Venta Bajo Receta

Uso!hospitalario exclusivo - Uso profesional exclusive

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

Principios activos

Compartimento de
la emulsion de

Compartimento
de la solucidn de

Compartimento de
la solucion de

Acido acético c.s.

Acido clorhidrico ¢.s.
Agua para inyeccion
C.5.p.

lipidos aminoacidos glucosa(400 ml)
{200 ml) {400 ml)

Aceite de oliva refinade

+ aceite de soja refinado® 40,009

L- Alanina 828g

L-Argihina 4609

Glicina™ - 41249

L-Histidina 1,92.g -

L-Isoleucina 2409
‘L-Leucina 292¢g.

L-Lisina ) 232g .~

{como lisina clorhidrato) (280 g)

L-Metionina 1609

L-Fenilalanina 2249 -

L-Prolina 272¢g

L-Serina 2000

L-Treonina 16849

L-Triptéfano 072g

L-Tiresina 0,169

L-Valina 2329

Acetato sodice. 3H0 2459

Glicerofosfato sodico. 2,149

5H0 1,799

Cloruro potasico 0,45¢g

Cloruro magnésico, 6H;0 160,00 g
Gluclosa anhidra {176,00 g)
(como glucosa 0,309
monchidrato)

Clorure célcico. 2H,0 2409

Excipienfes: 45049

Lecitina de huevo 0,069

purificada pH

Glicerol pH

Oleato sodico pH
Hidroxido sodico c.s. 200 m| 400 ml 400 mi

*Mezcla de aceite de oliva refinado (aproximadamente el B0%) y aceite de soja refinado (aproximadamente et 20%,)

NTRO DE MEZCLAS INTRAVENOSAS

Farm. MARIA NURIA FELIP
DIRECTORA TECKNICA

“.N. 11887
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Una vez que se haya mezclado el contenido de los tres compartimentos, la mezcla ternalsa
cada una de las diferentes presentaciones de bolsa proporciona lo siguiente:

Por bolsa 1000 ml | 1500 ml | 2000 ml | 2500 ml
Nitrogeno (g) ____ __J_. 68 | 98 | 132 | 165
Aminoacidos (g) —— .40 | 60 | 80 | 100 |
Glucosa (g) . 160 | 240 | 320 | 400
Lipidos (g) 40 60 80 100
|Caiorias totales (keal) | 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
Relacién calorfas no proteicas/nitrégeno (kcal/g N) 158 158 158 158
 Sodio (mmol) 32 48 64 80
Potasio (mmol) 24 ) 36 | 48 60
Magnesio (mmol) 22 |33 | 44 | 55 |
Calcio(mmeol) 2 3 4 | & |
_Fosfato (mmop™>- ' 10 o1 .20 0 | 25,
"Acetato (mmol} e .57 _.__EjG_____“Il4 - 143
Cloro.(mmol) - U 48 72 96 120
pH™ . i 6 6 -6 6 -
Osmotaridad (mCsm/l) ' - ] 1450 1450 1450 1450
bl Inéiuye los fosfatos proporcionados por fa emulsién Iipidica ' '
CODIGO ATC
Grupe farmacoterapéutico: Solucién para nutricién parenteral!mezctas
BO5SBA10

ACCION TERAPEUTICA

Sclucién para nutricion parenteral de aporie protéico, glucidice y lipidico. La mezcla proporcicha un

aporte de nitrdgenoe y energia.

INDICACIONES )
Nutricion parenteral para adultos y nifios de mas de 2 afos de edad, cuando es impesible, insuficiente o
esta contraindicada la nutricidn oral ¢ enteral.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS Y PROPIEDADES

Propiedades farmacodinamicas

Es una mezcla ternaria gue permite mantener el equilibrio de nitrégeno/energia a partir de la fuente de
nitrogeno (L-aminocacidos} y de energia en forma de glucosa y &cidos grases esenciales. Ademas, esta
formulacién contiene electrolitos.

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

Los aminodcidos famnbién representan una fuente de energia, dando lugar su oxidacion a la excrecién de
nitrégeno en forma de urea.

El perﬂ amincacidico es el siguiente:
aminoacidos esenciales/aminoacidos totales: 40,5%
-| aminoacidos esenciales (g)/nitrogeno total (g): 2,5

I aminoactdos ramificados/aminoacidos totales:
|
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-"Las propledades- farmacocinéticas de los aminoacidos administrados por via intravendsa son
" bagitamente Ias' mismas que las de los aminedacidos ingerides por via oral. Sin embargo, los

QLICLINOMEL N7-1000 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

La fuente de carbohidratos es ia glucosa (180 g/l).

La emulsion lipidica es una combinacion de aceite de oliva refinado y ac&tq{de refnado relacufm ’
80/20), con la siguiente distribucion apraximada de acidos grasos: f 5

- 15% de acidos grasos saturados

- B5% acidos grascs monoinsaturados

- 20% de acidos grasos esenciales polinsaturados

La relacién 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 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 ef estado de vitamina
E y reduce la peroxidacion lipidica.

Propiedades farmacocinéticas

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

aminoacidos procedentes. de fas proteinas. alimentarias pasan primero por la vena porta antes de
alcanzar la cireulacién 3|5tem|ca

La tasa ‘de ehmxnémén de emuisiones lipidicas depende del tamano de las particulas. Las particulas
lipidicas. pequedas parecen retrasar el clearance a la vez que incrementan la lipolisis debida a la lipasa
de lipoproteinas.

El tamafio de las particulas lipidicas de Ié emulsion gue aparecen en OLICLINOMEL esta proximo al de
los quilomicrones y esta emulsion tiene, por lo tanto, una tasa de ehmmac:on similar.

DATOS PRECLINICOS DE SEGUR[DAD

No se han realizade estudios preclinicos sobre el producto terminado CLICLINOMEL.

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

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

POSQLOGIA 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 ef tamafic de 'a bolsa
apropiado

t a administracién debe continuar mientras las condicienes clinicas del paciente lo requieran.

TRCFIE NEZCLAS INTRAVENOSAS
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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
aminoacides/kg/dia). Las necesidades de energia vararan dependiendo del estado nutricional del
paciente y del nivel de catabolismo. En promedio, son de 25 a 40 kcal/kg/dia.

Dosis méxima diaria

La dosis maxima diaria es de 36 ml’kg de peso corporal {equivalente a 1,44 g de aminoéacidos, 5,76 g de
glucosa, 1,44 g de lipidos, 1,44 mmol de sodio y 0,86 mmmol de potasio por kg), es decir, 2.520. ml de la
emulsién para perfusién para un paciente que pese 70 kg.

20 R

En nifios de més 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/kg/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 y del nivel de catabolismo. Suelen oscilar entre 60 y 110 keal/kg/dia.

. Poso!gg

La dosis se basa en la ingesta de Ilqu1dos y'las'necesidades diarias de nitrégeno.
Estas mgestas se deben ajustar temendo en cuenta el estado de hidratacién del nifio.

Dosis méxima dlarla ' . .

La dosis maxima diaria es de 75 mifkg de peso-corporal {equivalente a 3 g de amincacidos, 12 g de
glucosa, 3 g de lipidos, 2,4 mmol de sodio y 1,8 mmol de potasio por kg de peso corperal).

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

Forma de administracion:
Para un solo uso

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

Debera desecharse todo producto no utilizado, 1o, matena!es que hayan estado en contacto con él y

“todos los dispositivos necesarios. No almacene bolsas parcralmente empleadas y deseche todas los

dispositives después de su uso.
PERFUSION INTRAVENOSA SOLO A TRAVES DE UNA LINEA VENOSA CENTRAL
1.a duracién recomendada de la perfuslén de nutricién parenteral es de 12 a 24 heras

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 estd infundiendo, el volurmen diario de administracién y la
duracidn de la perfusién (Ver "Advertencias y precauciones especiales de empleo).

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

Velocidad maxima de perfusion
Como regla general, no se deben administrar mas de 1,5 ml/kg/hora de la emulsion para perfusién, es
decir: 0,06 g de aminodcidos, 0,24 g de glucesa y 0,06 g de lipidos / kg de peso corporal / hora.

INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION

a. Apertura

Retire la sobrebotsa protectara.
Deseche la bolsita absorbente de oxIgeno tras retirar la sobrebolsa.
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1. 2. 3.
Romper desde |a parte superior  Retire la parte frontal de la Coloque |a bolsa sobre una
para abrir |3 sobrebolsa. sobrebolsa para acceder a la superficie horizontal y limpia
bolsa de OLICLINOMEL. con el asa frente a usted.
. Deseche la sobrebolsa y el
sobrecito con absorbente de
. oxigeno. * .
4. . 5. l B3
S
-'\_ 3 =4 )
Levante |a zona del colgador Mezcle el contenide invitiende  Cuelgue 1a bolsa. Gire el
para retirar la solucién de la la bolsa al menos 3 veces, profector para retirario del
parte superior de la bolsa. Aseguirese de que la mezcla puerto de administracién,
Enrolle fiitmemente ta parte sea homogénea, sin evidencia Inserie fimemente el espigo
superior de [a bolsa hasta que de separacidn de fases. ‘para la conexién,
‘se abran completamenie los oo
sellos (aproximadamente a fa
mitad).

GLICLINOMEL N7.1000 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

Compruebe la integridad de la bolsa y las juntas de seflado no permanentes.
Utilice el producte sélo si:

la bolsa no estd dafiada, si los sellados no permanentes estan intactos (p. &. no estdn mezcladodEE
contenidos de los tres compartimentos) y si la solucidn de aminoacidos y de glucosa estan
transparentes, incoloras o ligeramente amariflentas, practicamente libres de particulas visibles y sila
emulsién de lipidos es un liquido homogéneo de aspecto lechoso.

Verlfique que emulsién para perfusién final no muesire evidencia de separacian entre las fases,

b. Mezclado de las soluciones y de la emulsién

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

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. Continte
enrollando hasta que se abran las juntas de sellado a lo largo de su longitud. Mezcle el contenido
invirtiendo la bolsa al mengs 3 veces.

c. Preparacion de la perfusién

Se deben observar condiciones asépticas.

Cuelgue la bolsa,

Retire el protector de plastico de la salida de administracion.

Inserte firmemente el punzén del equipo de perfusién en la salida de administracién.
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d. Adiciones

La bolsa tiene suficiente capacidad para que se afiadan vitaminas, electrolitos y oligoelemenios. ™
Cualquier adicién (incluidas vitaminas) debe realizarse en la mezcla reconstituida {una vez gue se han
abierio las juntas de sellado no permanentes y se ha mezclado el contenido de los tres compartimentos).
También se pueden anadir vitaminas al compariimento de glucoesa antes de reconstituir la mezela (antes
de abrir las juntas de sellado no permanentes y antes de mezclar las soluciones y la emulsidn)

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

OLICLINCMEL se puede complementar con:

- Electrolitos: tome en cuenta los electrolitos que ya se encueniran en la bolsa: se ha dem su
estabifidad hasta una cantidad total de electrolitos de 150 mmol de sodio, 150 mmol de po‘tasdsﬁ r&u
de magnesio y 5 mmol de calcio por litro de la mezcla ternaria.

- Fosfato organico: se ha demostrado su estabilidad cuande se afaden como maxime 15 mmol por
bolsa.

- Oligoglementos y vitaminas: se ha demostrado su estabilidad con preparaciones comerciaimente
disponibles de 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 asepticas.

. Estas adiciones se realizan en &l puerto de inyeccién empreando una aguja:

- Prepare el lugar de |nyecmén ) -
- Perfore el puerto de inyeccion y realice la |nyec::|én
- Mezcle el contenido de la bolsa y los aditivos.

e. Administracién )
Administre e! producto unicamente después de haber roto los sellados no permanentes entre los tres
compartimentos y de gue se hayan mezclado los contenidos de los tres compartimentos.
Asegurese de que la emuision final para infusidn no muestra ninguna separacién de fases.
Tras la apertura de la bolsa, el contenide 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 ¢ material sobrante y todos los dispositivas deben ser desechados.
No conecte las bolsas en serie con el fin de evitar la posibilidad de embolias gasecsas debidas al aire de
la primera bolsa.
Apariencia antes de la reconstitucion:
La emulsién de lipidos es un liguide hemogéneo con apariencia fechosa.
La soiucién de amincacidos y la solucion de giucosa son transparentes e incoloras o hien ilgeramente
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 afos de edad, ya que la relacidn de
calorias-nitrégenc y la energia que se suministra son inadecuadas.

- Hipersensibilidad conocida a las proteinas del huevo o soja, mani, o a componentes de! envase,
o a alguno de los pringipios activos o excipientes.

- Anomalias congénitas del metabolisme de aminodcidos.

— Hiperlipidemia grave o alteraciones graves del metabolismo lipidico caracterizado por

hipertrigliceridemia.

-+ Hiperglucemia grave.

+  Concentracion plasmatica patologicamente elevada y patolégica de seodio, potasio, magnesio,
calcio y/o fosforo,

0 0 MEZCLAS INTRAVENOSAS
Farm MARIA NURIA FELIP
DIRECTORA TECNICA
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"En caso de que usted experimente un efecto indeseable que en su opinion ha sido provocado™

PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEC

agravado por el uso de este medicamento, comunigueselo a su médico o farmacéutico y solicite

que sea reportado a la autoridad sanitaria."”

No administre por una via periférica.

La administracidn excesivamente rapida de scluciones de Nutricidn Parenteral Total (NPT):

205f

puede fener consecuencias graves o letales.

La perfusidon se debe detener inmediatamente si aparece cualquier signo o sintorma de
reaccion alérgica (como bronceespasmo, sudoracion, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza,
erupciones cutaneas, disnea o broncoespasmo). Este medicamento contiene aceile de
semilla de soja y fosfatidos del huevo. Las proteinas de la soja ¥ del huevo pueden causar
reacciones de hipersensibilidad. Se han observado reacciones alérgicas cruzadas entre tas
proteinas de la seja y del mani.

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

';Et desequllsbrlo hidrico y electrolitico, los estados de sobrecarga de fluides y los trastornos

metabollcos graves deben corregirse antes de empezar la perfusion. - -

-

Al -r‘eai&iiar 'Ias adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la mezcia antes de

_ administrarla. La mezcla obtenida debe administrarse por via venosa central o periférica en
funcién de la .osmolaridad final. Si la mezcla final administrada es hiperténica, puede
-provocar la irritacién de la vena si se realiza a través de una vena periférica.

Aunque._el medlcamento contiene en forma natural oligoelementos y vitaminas, sus
concentraciones son insuficlentes para satisfacer los requerimientos organices, lo que hace
necesaric afadir estos elementos para prevenir la aparicion de deficiencias. Lea las
instrucciones para realizar dichas adiciones {Ver "instrucciones de uso y manipulacion”

Se debe tener precauciéon en la administracidn de OLICLINOMEL a pacientes con ia
osmoalaridad incrementada, insuficiencia adrenal, insuficiencia cardiaca © disfuncion
pulmonar. T e oo '

La realimentacion de pacientes severamente desnutridos puede ocasionar el sindrome de
realimentacién, caracterizado por el transporte de potasio, fésfore ¥y magnesio infracelular
cuando el paciente pasa a un estade anabélico. También se pueden desarroliar deficiencia
de tiamina y retencién 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 productes similares.

En casc de hipergiucemia, es necesario ajustar la velocidad de infusién de OLICLINOMEL
y/o administrar insulina.

Se dehe analizar periddicamente la concentracién sérica de trigiicéridos y la capacidad del
cuerpo para eliminar lipidos.

No debe afiadirse ningun medicamenio o substancia a ningun componente de la botsa ni a la
emulsion reconstituida sin confirmar primero la compatibildad y la estabilidad de la
preparacion resultante {en particular, la estabilidad de la emulsién lipidica), ya que la
formacion de precipitados o |a desestabilizacion de 1a emulsion lipidica pueden provocar una
oclusién vascular (Ver “incompatibilidades™).
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~ Las infecciones y sepsis en el acceso vascular son complicaciones que pueden produc
en pacientes que reciben formulacicnes parenterales, por mantenimiento inadecuado de los
catéteres o por soluciones contaminadas. Factores tales como la inmunosupresion,
hiperglicemia, mala nutricion y/o enfermedades subyacentes pueden predisponer a los
pacientes a complicaciones infecciosas. Un contrel cuidadoso de los signos, los sintomas y
de los resultados de analisis de laboratorio en busca de la posible aparicion de
fiebre/escalofrios, leucocitosis, complicacienes 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 asepticas” durante la implantacion y mantenimiento del catéter, asi como durante
la preparacién de la férmula nutricional.

o . . _ . E
~ Se debe usar con precaucién en pacientes con insuficiencia hepatica severa = 1 2 ﬂ it oa

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

— Supervise el equilibrio hidroelectrolitico, la esmolaridad y los triglicéridos séricos, e equilibrio
. - acido/base, la glucosa en sangre, las pruebas hepaticas, rénales y de coagulacion y el
."Tecuento sanguineo, incluidas las plaquetas, durante todo el tratamiento.

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

— Las concentraciones de triglicéridos séricos no debe superar los 3 mmolfl durante la infusidn.
Estas sancentracicnes 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 8 horas desde que se ha
interrumpide la administracion de lipidos. En adultos, el suero debe haberse aclarade en
menos de 6 horas tras finalizar la perfusidn de la emuision lipidica. La siguiente perfusién
solo se debe administrar cuando jas cencentraciones séricas de triglicéridos hayan vuelto a
los valores normales.

= ° — Se han descrito casos de "Sindrome de sobrecarga de grasas” con productes similares. Una
reduccidn o limitacidn de la capacidad para metabolizar los lipidos que contiene
OLICLINCMEL puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de grasas, gue puede ser
causade por una sobredosis, sin embargo, los signos y sintomas de este sindrome también
pueden producirse administrande el producto de acuerdo con las instrucciones {ver
Reacciones Adversas).. , <.

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

Insuficiencia Hepatica

Utilicese con precaucién en pacientes con insuficiencia hepatica severa, incluyendo colestasis o enzimas
hepaticas elevadas, debido al riesgo de desarrollar 0 empeorar trastornos neuroldgicos asociados con la
hiperamonemia. Es necesario realizar pruebas clinicas y analiticas con regularidad, especialmente de
parametros de funcion hepética, 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
eliminacion extrarrenal. En estos pacientes se debe vigilar gstreghamente los fluidos, los trigliceridos y
los electrolitos.
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Sistema Endéerino y Metabolismo
Utilicese con precaucion en pacientes con:
- Acidosis metabolica. No se recomienda la administracién de carbohidratos si existe acidosis
lactica. Deben realizarse prugbas clinicas y analiticas con regularidad.
— Diabetes meliitus: Vigile las concentraciones de glucosa, glucosuria, cetonuria y, si coresponde,
ajuste la dosificacién de insulina.
— Hiperlipidemia debida a la presencia de lipidos en la emulsién para perfusion. Deben realizarse
pruebas clinicas y analiticas con regularidad.
— Trastornes del metabolismo de fos aminoacidos.

Trastornos Hematologicos 1 2 0 ﬁ

Utilicese con precaucidn en pacientes con frastornos de la coagulacion y anemia. Es necesano
supervisar estrechamente el recuento sanguineo y les parametros de coagulagion.

Extravasacion

El sitio del catéter debe controlarse regularmente para identificar signcs de extravasacidn. Si se produce
extravasacion, debe interrumpirse inmediatamente la administracion manteniendo el catéter o la canula
insertada en el lugar durante & manejo inmediato del paciente. De ser posible, la aspiracién debe ser
realizada a través del catéter insertado con el fin de reducir |z cantidad de fluido presente en los tejidos
antes de retirarlo.

Dependiendo del producto extravésado (incluyendo “los pr'oductos que scon mezclados ¢&on

OLICLINOMEL, segun aplique) y la etapafextenmén de4a Iesufm se deben tomar medidas espet;ifcas
.. adectiadas: N \

Las opciohes de manejo pueden inciuir intervencién no farmacolégica, farmacoldgica y/o guirurgica. Si )

e)uste algan deteriorc del area afectada (dolor. continuo, necrosis, ulceracuﬁn sospecha de sindrome
comparhmental) la cirugia debe ser considerada |nmed|atamente

El lugar de la extravasacion debe ser monnoreado pcr Io menas cada 4 horas durante las primeras 24
horas, luego una vez por dia.

La infusidon no debe reiniciarse en la misma vena central.

Precauciones especiales en pediatria

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

o~ . - - meA- R

Se requiere siempre el suplemente con ollgoeiementos y wtammas Se deben utilizar las formulaciones
pediatricas.

INTERACCION CON OTROS PRODUCTOS MEDICINALES Y OTRAS FORMAS DE INTERACGION

No se han realizado estudios de interacciones.

No debe administrarse ceftriaxona junio con soluciones intravenosas que contengan calcio, incluyendo
QOliclinomel, a través de la misma via de infusion {por ejemplo: administracion en Y), debide al riesgo de
precipitacién de la ceftriaxona con la sal de calcio.

Si se utiliza la misma linea de infusion para administracion secuencial, la linea debe ser lavada a
exhaustivamente con un fluide compatible entre infusiones (p. ¢f: solucion fisiolégica) para evitar
precipitacién.

|
OLICLINCMEL 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.
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Qliclinomel contiene iones de Calcio que poseen. un riesgo adicional de coagulacién precipitada en

QLICLINOMEL N7-1000 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

pacientes tratados con diuréticos ahorradores de potasio (p.g).; amilorida, espironclactona, triamtereno
inhibideres de la enzima convertidora de la angiotensina {ECA), antagonistas de los receptores de la
angiotensina [l o los inmunesupresores tacrélimus y ciclosporina, debido al riesgo de hipercalemia.

Esta emulsién para perfusidn no se debe administrar simultaneamente con sangre a través del mismo |
equipo de perfusién, debido a la posibilidad de pseudoaglutinacién. I

Los lipidos que contiene esta emulsion pueden interferir en los resultados de ciertos ana
laboratorio (por ejemplo, bilirrubina, lactatodeshidrogenasa, saturacién de oxigeno h‘emof% %
sanguinea) si se toma la muestra de sangre antes de que se hayan eliminade los lipidos (en general,

estos se eliminan cuando ha franscurride un periodo de 5 o 6 horas desde que se inferrumpié la
administracién de lipidos).

INCOMPATIBILIDADES

No debe afadirse otro medicamento o farmaco a ninguno de los tres componentes de la bolsa o a la
emulsmn reconstituida, sin primero confirmar su compatibiiidad y estabilidad de la preparacién resultante
{en pamcuiar la estabilidad de la emulsién lipidica o formacién de precipitades).

Com‘o con cualquier mezela de nutricidn parenteral, se deben considerar la proporcion de Calcio vy
Fosfato. La adicion en excesc de Calcio y Fosfato, especialmente en la forma de sales minerales, puede
resultar en la formacion de precipitades de fosfato de calcio.

Las compatibilidades pueden ser producidas por excesiva acidez (pH bajo) o contEnldo inapropiado de
cationes (Ca* y Mg*), lo que puede desestabilizar la emulsion.

Las scluciones intravencsas que contienen calcio, como OLICLINCMEL, no deben.c‘oadministrarse con
ceftriaxona a través de la misma linea de infusion (por ejempio: administracion en Y) debido al riesgo de
precipitacion de saies de cefiriaxona de calcio. (Ver "interaccion con otros medicamentos y otras formas
de interaccién’™}

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

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

sangre o componentes anti coagulados/preservados con Citrato.

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

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

En ausencia de datos, el médico debe valorar la relacién riesgo-beneficic 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 |2 capacidad para conducir y utilizar maquinas.

REACCIONES ADVERSAS

Posibles reacciones adversas que se pueden producir como resuliado de un usec inapropiade:; por
ejemplo, scbredesis, velocidad de perfusién excesivamente rapida (ver ADVERTENCIAS Y
PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO y SCBREDOSIS).

Pagina 10 de 14
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OLICLINGMEL N7-1000 £ PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL ol

Al comienzo de la infusidn cualquier signo anormal o sintomas de una reaccién alérgica (por ejempld
sudoracion, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones en la piel, disnea, broncoespasmo) debe ser
motivo de suspensidn inmediata de la infusién

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

Un ensayo fue randomizado, doble ciego, controlado (grupo control activo), sobre eficacia y seguridad
realizado ¢on OLICLINOMEL NB-800. Veintiocho pacientes con diversas condiciones médicas (por

ejemplo, el ayuno postquirdrgico, la desnutricidn severa, ingesta enteral insuficiente o prohilﬂgiaiuzza 6 7
t

incluidos y tratadoes; los pacientes del grupo con OLICLINOMEL recibieron el medicamento h
mifKg/dia durante 5 dlas.

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 cirugla gastrointestinal. En estos
ensayos, un total de 3G pacientes recibieron el medicamento hasta 40 mifKg/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)
¢on OLICLINOMEL N7-1000E.

lLos datos combinados (64 pacientes) de estos tres ensayos clinicos y la experiencia post
comercializacidén indican las siguientes reacciones adversas a medicamentes (RAM) en relacidn con

QLIQLINOMEL.

-

- . Sistema de clagificacion de

«+  MedDRA 'i'érminos Preferidos

+  Frecuencia®

: érganos
' Hipersensibilidad Frecuente®
Trastornos del sistema
inmunolégico Broncoespasmo (como parte de una .
reaccién alérgica) No conocida®
Dolor de cabeza Frecuented

Trastornos del sistema nervioso

Temblor

Mo conocida®

Trastornos gastrointestinales

Diarrea

Dolor abdominal

Frecuente®

No conocidac

Vomitos No conocida®
. Nauseas =~ . ° 7 No conocida®
Trastomos renales y urinarios Azoemia Frecuente®
i Hepatitis colestasica No conocida®

Trastomnos hepatobiliares Colestasis Ne conocida®

letericia No conocidas
Trastornos de la piel y del tejido Eritema* No conocida®
subcutaneo Hiperhidrosis No conocidat

Trastornos musculoesqueléticos y
del tejido conjuntivo

Dolor musculoesquelético
Dolor de espalda

Dotor de pecho

Color en las extremidades

Espasmos musculares

No conocida®
No conocida®
No conocida®
No conocida®
No conocidas

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de
administracidn

|
t

Escalofrios
Extravasacion en el punto desinyeccion

1RO PEVELCLAS INTRA‘-'E:NEOEﬁ
MARIA NURIA
Fa;‘r}rlnREcmRA TECHICA
s.N, 11887

Frecuente®
Frecuenteb
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=

Dolor en &l punto de inyeccién® Frecuente®
Hichazdn en el punto de inyeccibn® Frecuente®
Vesiculas en el punto de inyeccion® Frecuente®

Flebitis en el punto del catéter* No conocida®

Edema en el punto de inyeccidn® No conocida®

Edema localizado* No conocidac

Edema periférico® No conocida®

Pirexia NoO cgnocrd? 0 E

Sensaclon de calor* No conocld

Hipertermia No conoclda®

Malestar No conocidat

Inflamacién No conocida®

Necrosis/Ulcera No conocida®

Incremento de la bilirrubina No conocida®
) Incremento-de las enzimas hepdticas ) Frecuente®
«__Exﬁloracioneg rtl:‘t:)mplementarias g;ﬁfrgﬁi?‘?t‘;::f;?g;mma ] i th?pu?nteb
S . ) - Incremento de los triglicéridos sanguineos | Frecuente®
Incremento de la fésfatasa alcalina en sangre | Frecuente®

Incremento de la glucosa en sangre No conocida®

a = la frecuencia se define como muy frecuenie {21/10}; frecuente (21/100 a <1/10}; poco frecuente {1/1000 a
<1/1Q0); raras (21110000 a <11000); muy raras {<1/10000); frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de
los datos disponibles) ]

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

¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia postcomercializacion con QLICLINOMEL

*: Reaccibn adversa que puede ser asociada con extravasacion

Sindrome de sobrecarga de grasa_(muy £aro) v e

Se han descrito casos de *Sindrome de sobrecarga de grasas® con productos similares, Este sindrome
puede ser causado por una administracidn inapropiada {(por ejemplo: sobredosis y/o velocidad de
infusidn mayor a la recomendada, Ver Sobredosis); sin embargo, los signos y sintomas de este sindrome
también pueden producirse al inicio de una infusidn cuande el producto es administrando de acuerdo con
las instrucciones. Una reduccién o limitacién de la capacidad para metabolizar los lipidos que contiene
OLICLINOMEL acompafiada de un ¢learance renal prolongado puede ocasionar un *sindrome de
sobrecarga de grasas®, Este sindrome es asociado con un deterioro repentino de 1a condicién clinica del
paciente y se caracteriza por signos tales como fiebre, anemia, levcapenia, trombocitopenia, frastomos
de la coagulacién, hiperlipidemia, infiltracién hepatica de grasas (hepatomegalia), detericro de la funcién
hepéatica, y manifestaciones del sistema nervioso central (p. €): coma) requiriendo hospitalizacidn. El
sindrome usualmente es reversible cuando se detiene la infusién de la emulsion fipidica.

Poblacién pediatrica

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

Reporte de 1a sospecha de eventos adversos
El reporte de los eventos adversos luego de que el producto ha sido autarizado es importante. Permite
continuar con el monitorec del balance riesgo/beneficio para ! producto. Se les solicita a los
profesionales de la salud el reporte de cualquier evento adverso.
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SOBREDOSIFICACION

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

La administracion excesivamente rapida de soluciones para nutricidn parenteral total (NPt) incluyendo
OLICLINOMEL puede tener consecuencias graves o letales (Ver "Advertencias y precauciones
especiales de uso’)

Se puede desarrollar hiperglucemia, glucosuria y sindreme hipercsmolar si se administra una cantidad
excesiva de glucosa.

Una capacidad redumda o limitada para metabolizar los lipidos puede ocasionar un smdrome de
sobrecarga de grasas’, cuyos efectos suelen ser reversibles cuando se detiene la infusién de lipides (ver
REACCIONES ADVERSAS).

En alguncs casos graves, puede ser necesario hemodialisis, hemofiltracion o hemodiafiltracién,

CONDICIONES DE CONSERVACION

Pretéjase de la luz. Consérvese en su empaque original a no mas de 30°C hasta su preparacién. Se
recomienda utilizar el producto inmediatamente despues de que se hayan abierno los sellos no
permanentes que hay entre los 3 compart:mentos

No obstante, se ha demostrado que la emulsién rec‘onsiituida es estable durante un maximo de 7 dias a
una temperatura comprendida entre +2°C y +8°C, segwdos deun 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 usc durante 7 dias de 2°C a 8°C, seguidos de 48 horas por debajo de
25°C. Desde un punto de vista microbioldgico, cualquier mezcla debe ser usada inmediatamente. Sila
mezcia ternaria preparada no se utiliza inmediatamente, las condiciones y los tiempos de conservacion,
tras la mezcla y antes de su uso son responsabilidad del usvaric y por lo general ne superaran fas 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 cengelar,
Almacenar el envase principal dentro del embalaje externo con el fin de proteger el producto de la luz.

PRESENTACIONES

1 caja con 6 unidades por 1000 ml en bolsa de 3 compartimentos (400 ml de solucion de amincacidos al
5,5% + 400 mi de solucién de glucosa al 20% + 200 m| de emulsion de lipidos al 10%).

1 caja con 4 unidades par 1500 ml en bolsa de 3 compartimentes (600 ml de solucion de aminoacidos at '
5,5% + 600 mi de solucién de glucosa al 20% + 300 mi de emulsion de lipidos al 10%).

1 caja con 4 unidades por 2000 ml en bolsa de 3 compariimentos {800 ml de sclucién de aminoacides al ¢
55% + 800 ml de solucién de glucosa al 20% + 400 ml de emulsién 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 m! de solucién de glucesa al 20% + 500 m! de emulsién de lipidos al 10%).

NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE

La bolsa de fres compartimentos es una boisa 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, solucidn de glucosa y emulsiones de
lipidos. Las otras capas estan hechas de EVA {acetato de vinilo-polietileno) y un copoliester.

e
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|
La bolsa es empaquetada en una sobrebolsa con barrera de oxigeno que contiene un sobrecito con u

absorbente de oxigeno.
En tlal compartimento de glucosa hay un punto de inyeceidn para la adicidn de suplementos.

En el compartimento de amincdcidos hay un punto de administracion para la insercion del punzén del
equlipo de infusién.

Una vez gue 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.
I

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Producto elaborado por: T Gg 2 @ 6 Li I
Baxter 5.A.

Bd. R. Branquart 80

7860 Lessines !
Bélgica

Representante, Importador y Distribuidor en Argentina:
Centro de Mezclas Intravenosas (CMI)

Luis Maria Campos 725, CABA — Argentina

Direccién técnica. Maria Nuria Felip — Farmaceutica

.

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

Ultima revision: 29 Abr 2016
CCDS: ¢cds40520140925
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Oliclinomel N5-800 E
Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos

Emulsion inyectable parenteral de gran volumen con electrolitos en bolsa de tres compartimentos
Via intravenesa central

Indiistria Belga Venta Bajo Receta i
Uso hospitalario exclusive - Uso profesienal exclusivo % 2 U E 1
FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

Composicion de una bolsa de 1000 mi:
Los principios activos de cada bolsa de emulsidn reconstituida son los siguientes:

Principios activos Compartimento de | Compartimento | Compartimento de
la emulsién de de la solucién de la solucién de
lipidos aminoacidos glucosa
' (200 ml) {400 ml) {400 ml)
Aceite de oliva refinado
1 +:acgite de sofa refinado* 40,0049 :
L-Alahiha " 5809 e
|:L-Arginina- . ; R ' -~ 3229 ' ‘|
C1 Gligina |, - o 2,899 |
| L-Histidina B , : 134 g -
L-Isoleucina . - . 1,689 "
t-Leucing . - 205g
t-Lisina ' 162¢g
{como lisina clorhidrato) - . 2.039)
L-Metionina ' - 112 g
L-Fenilalanina 1,57 g
L-Prolina 1,90 g
L-Serina 1409
L-Treonina 1,18 g
L-Triptofane 0,509
L-Tirosina 01149
L-vaiina 16249
Acetato sddico. 3H2C 245¢g
Glicerofosfato sodico, 27449
S0~ — — - - 479y = | —
Cloruro potasico 045g
Cloruro magnésice. 8Hz0 100,00 g
Ghucosa anhidra (110,00 @)
{como glucesa 0,309
mongchidraio)
Cloruro calcico. 2H;0 2404
Excipientes: 4509
Lecitina de huevo 0,06 g
purificada pH
Glicerol pH
Oleato sddico pH
Hidroxide sodico c.s. 200 ml 400 ml 400 ml
Acido acético cs.
Acido clorhidrice c.s.
Agua para inyeccion
C.5.p.
*Mezcla de acsite de oliva refinado (aproximadamente el 80%) y aceite de soja refinado (aproximadamente el 20%;}

|

I
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Por bolsa 1000 m! | 1500 mi | 2000 ml | 2500 m!
Nitrégeno(@y | 46 | 69 | 82 ( 116
| Aminodcidos (@ 28 42 56 1 70
Glucosa(gy 100 | 160 | 200 ( 250
Lipidos Q) 40 60 80 %0%
Calortas totales (kcal) 1915 ] 1370 | 1825 | 2280
Calorlas no proteicas (kge_aD _______________________ 1800 | 1200 | 1600 2000
Calorlas de glucosa (kcal) 400 600 | 800 1000
 Calorias de lipidos (kecal) 400 600 800 1000
Relacion calorias no proteicas/nitrégenc {kcal/g N) 174 174 174 174
Sodio{mmoY)_ e |.232 | 48 | B4 | 80 _
Potasio {mmol}) o 24 36 | 48 | 80
'Magnesio (mmol) 2.2 3.3 4.4 5.5
Calciofmmol) 2 3 475
Fosfato (mmol)** o 10 _1s [ 20 25
Acetato 15:1!119) T e s ee | 122
' [Cloro {mmol) .~ . ' .- 44 66 88 110

pH = . : . ) - &) 6 B e 6
Osmolarldad (mOsm!I) R oo, 995 ] 995 995 995

™ Incluye los fosfatos proporcnonadds por la emulsién fipidica

CODIGO ATC . ,

Gtupo farmacoterapétifico: Solucién para nutricion parenteral/mezclas

QLICLINOMEL N5-8(0 F PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

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

BOSBA10
ACCION TERAPEUTICA

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

INDICACIONES

Nutricién parenteral para adultos y nifies de mas de 2 afios de edad, cuando es imposible, insuficiente o
-esta contraindicada la nutricion oral-o enteral. Pehge el s - s .- 3

[ . . '
CARACTERISTICAS FARMACCLOGICAS Y PROPIEDADES

Propiedades farmacodinamicas

|

Es una mezcla ternaria que permite mantener et equilibrio de nitrdgenc/energia a partir de la fuente de
nitrégeno (L-aminoacidos) y de energia en forma de glucosa y acidos grasos esenciales. Ademas, esta
flormulacién contiene glectrolitos.

La solucidn de aminoacidos contiene 15 L-aminoacidos (incluidos 8 aminoacidos esenciales) que son
indispensables para la sintesis de proteinas.
|
Los amincacidos también representan una fuente de energia, dando lugar su oxidacion a Ja excrecion de
nitrégene en forma de urea.
El perfil amincacidico es el siguiente:
- aminoécidos esencialesfamincacidos totales: 40,5%
- aminoécidos esenciales (g)/nitrégeno total (g): 2,5
|- aminoacidos ramificados/aminoacidos totales: 19%
La fuente de carbohidratos es la glucesa (120 g/l).

A
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|
La emulsién lipidica es una combinacién de aceite de oliva refinado y aceite de soja refinado
80/20), con Iz siguiente distribucién aproximada de acidos grasos:
- 15% de &cidos grasos saturados
- B5% acidos grasos monoinsaturados

: 20% de acidos grasos esenciales polinsaturados

La relacion de fosfolipides/triglicéridos es de 0,086.

El contenido moderade en acidos grasos esenciales, mejora el estado de sus derwados rio es
mientras carrigen la deficiencia de acidos grasos esenciales.
I

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

Prolpiedades farmacocinéticas

Los componentes de la emulsién para perfusién (aminoacidos, electrolites, 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, ios

aminggcidos procedentes de las proteinas alimentarias pasan prlmero por la vena porta antes de.. }.
) alcanzar la circutacion sistéemica. .

-

lipidicas pequerias parecen retrasar el clearance a la vez que incrementan la lipolisis debida a la lipasa
de'lipoproteinas.

El tamadio de las particulas lipidicas de la emulsion que aparecen en OLICLINOMEL estd préximo al de
los guilomicrenes y esta emulsion tiene, por lo tante, una tasa de eliminacion similar.

DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD
No se han realizado estudios preclinicos sobre el preducto terminado CLICLINOMEL.

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

,Lqis estudios_ de toxicidad preclinicos realizados con la emulsién, lipidica _de OLICLINOMEL han

identificado cambios asociados habitualmente a ingestas elevadas de emulsiones lipidicas: higado
grase, trombocitopenia y colesterol elevado.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

|
Posologia
La dosificacion dependera de! gasto energétice 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 ¢ enteral. Por tanto, debe elegirse el tamafic de ta bolsa
apropiado

La administracion debe continuar mientras las condiciones clinicas del paciente io reguieran.

En adultos

|
Requisitos

Las necesidades promedic de nitrégeno son de 0,16 a 0,35 g/kg/dia (aproximadamente de 1 a2 2 g de
aminodcidosfikgidia). Las necesidades de energia variaran dependiendo de! estado nutricional del
paciente y del nivel de catabolismo. En promedio, son de 25.a 40 keal/kg/dia.

|
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Dosis maxima diatia

La dosis maxima diana es de 40 ml/kg de peso corporal (equivalente a 1,12 g de aminoacides, 4 g de
glucosa, 1,6 g de lipides, 1,28 mmol de sodio y 0,96 mmol de potasio por Kg), es decir, 2.800 ml de la
emulsién para perfusion para un paciente que pese 70 kg.

En nifios de mas de dos afos de edad
No se han realizado estudios con poblaciones pedidtricas.

Requisitos
Las necesidades promedic de nitrégeno son de 0,35 a 0,45 g/kg/dia (aproximadamente de 2 a 3 g de
aminoacidos/kg/dia). Las necesidades de energfa variaran dependiendo de fa edad det paciente, de su
estado nutricional y del nivel de catabolismo. Suelen oscilar entre 60 y 110 keal’kg/dia.

Posclogia
|a dosis se basa en la ingesta de liquidos y las necesidades diarias de nitrégenac.
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 9 de Itpldos 2:4 mmol de sodio y 1,8 mmol de potasio por kg de peso corporal).

Como regla general e\nte dosis que superen los 3 g/kg/dia de aminoacidos yfo 17 gfkgfdla de glucosa
-ylo3 gfkg,-‘dia de lipidos, excepto en casos especiales.

“1&-‘, L

) Fonna_de\admlnlstracion.

Para un solo uso. -

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

Debera desecharse tode producto ne uiilizado, los materiales que hayan estado en contacto con €l y
todos los dispositivos necesarios. No aimacene bolsas parcialmente empleadas y deseche todos los
dispositivos después de su Uso.

PERFUSION INTRAVENOSA SOLO A TRAVES DE UNA LINEA VENOSA CENTRAL
|

L3 duracion recofnendada de la perfusién de nutricién parenteral 65 de 12 a 24 haras

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 estd infundiendo, el volumen diaric de administracion y la
duracion de la perfusion (Ver "Advertencias y precauciones especiales de empleo).

N;:rmalmente, la tasa de flujo deberia aumentar gradualmente durante la primera hora
|
Velocidad méxima de perfusion

Como regla general, no se deben superar dosis de 2,5 mltkg/hora de la emulsion para perfusién, 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 USQ Y MANIPULACION

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 seliadggno permanentes.
Utilice el producto sélo si:

|
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OLICLINOMEIL N3-800 E PROYECTO DE PROSPECTO CORIGINAL

la bolsa no esta dafiada, si los sellades no permanentes estan intactos (p. €j. ne estan mezclado
contenidos de los tres compartimentos) y si la solucidon de aminoacidos y de glucosa estan
transparentes, incoloras o ligeramente amarillentas, practicamente libres de particulas visibles y si la
emulsion de lipides es un liquido homogéneo de aspecto lechoso.

Verifigue que emulsién para perfusién final no muestre evidencia de separacion entre las fases.

1. 2, 3.
Romper desde la parte superior  Refire la parte frontal de la Coloque la bolsa sobre una
para abrir la sobrebolsa. sobrebolsa para accederala  superficie horizontal y limpia
bolsa de OLICLINOMEL. ‘con el asa frente a usied.
) . Deseche la sobrebolsa vy el
- ) = sobrecite con absorbente de f . S
T 0™ L oxigeno. ... . T T
T e— '5, 6. - T
Levante la zona del colgador Mezcle el contenide invitiende  Cuelgue la bolsa. Gire el
para retirar 1a selucién de la la bolsa al menos 3 veces. protector para retirarlo del
parte superior de la bolsa. Aseglrese de que la mezcla puerto de administracion. ]
Enrolle irmemente la parte sea homogénea, sin evidencia Inserte firmemente el espigo !
superior de la bolsa hasta gue de separacion de fases. para ia conexién. !
se abran completamente los
sellos (aproximadamente a la Mo
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.

Enrofle manualmente, haga rodar la bolsa sobre si misma, comenzando por su parte superior (extremo
del colgador). Las juntas de sellado no permanente desapareceran del lado proximo a las entradas.
Continlie enrollando hasta que se abran las juntas de sellado a o largo de su longitud. Mezcle &
contenido invirtiendo la bolsa al menos 3 veces.

¢. Preparacién de la perfusion

Se deben observar condiciones asépticas.

Cuelgue la bolsa.

Retire el protector de plastico de |a salida de administracion.

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

CENTROAE NEZCLAS INTRAVENDSAS Pagina 5 de 14 |
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OLICLINOMEL N5-800 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

d. Adiciones

La bolsa fiene suficiente capacidad para que se afadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos.
Cugalquier adicién (incluidas vitaminas) debe realizarse en la mezcla reconslituida {una vez que se han
abierto las juntas de sefado 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 sellade no permanentes y antes de mezclar ias soluciones y la emulsion) '
Al realizar adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la mezcla antes de administrarlz a través de
una vena periferica.

OLICLINCMEL se puede complementar con: 1 zl u 'B

- Electrolitos: tome en cuenta los electrolitos que ya se encuentran en la bolsa: se ha dembskad®s ﬂ
estabilidad hasta una cantidad total de electrolites de 150 mmol de sodio, 150 mmol de potasio, 5,6 mmol
de magnesic y 5 mmol de calcio por litro de la mezcla femaria.

- Fosfate corganico: se ha demostrado su estabilidad cuando se afiaden como maximo 15 mmol por
belsa.

- Oligoelementos y vitaminas: se ha demostrado su estabilidad con preparaciones comercialmente
disponibles de vitaminas y cligoelementos (conteniendo hasta 1 mg de hierro). Se puede comprobar la
compatibilidad con otros aditivos, previa solicitud.

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

L LI

- Prepare ¢l lugar de myecmén - w o T . T ™
- Perfore ¢! puerto de myecmén y realice la myeccufm
- Mezcle el contenido de la.bolsa y ios adit tivos. '

e. Administracion

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

Aségurese de que la emulsién final para infusion no muestra ninguna separacién de fases.

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

Unicamente para un solo uso.

No vuelva a conectar una belsa a medio utilizar

Cualquier producto no utilizado o material sobrante y todos los dispositives 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 lechosan s owa: =0 w

La solucidn de amingacidos vy la solucién de glucosa son transparentes e incoloras o bien ligeramente amanllentas
Apariencia después de la reconstifucion:

Liquido homogéneo con apariencia lechosa.

CONTRAINDICACIONES

El I|.130 de OLICLINOMEL esta contraindicado en las situaciones siguientes:

- En neonatos prematuros, bebés y nifios de menos de 2 afios de edad, ya gue 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 les principios activos o excipientes.

- Anomalias congénitas del metabolismo de aminoécidos.

— Hiperlipidemia grave o alteraciones graves de! metabolismo lipidico caracterizade por
hipertrigliceridemia.

— Hiperglucemia grave.

- Concenfracién plasmatica patclogicamente elevada y patologica de sodio, potasio, magnesio,
calcio y/o fésforo.

EZCLAS INTRAVENOSAS
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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, comunigueselo a su médico o farmacéutico y solicite

E e

que sea reportado a la autoridad sanitaria.”

No administre por una via periférica.

La administracion excesivamente rapida de soluciones de Nutricidn Parenterat Total (N[%T)ﬁ

puede tener consecuencias graves o letales.

La perfusién se debe detener inmediatamente si aparece cualquier signo o sintoma de reaccion
alérgica (como broncoespasmo, sudoracion, fiebre, escalofries, dolor de cabeza, erupciones
cutaneas, disnea o broncoespasmo). Este medicamento contiene aceite de semilla de soja y
fosfatidos de! 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, s necesario realizar una supervision clinica especifica.

El desequilibrio hidrico y electrolitico, los estados dg- sobrecarga de flu1dos y Ios trastomos.
metabolicos graves deben corregirse antes de empezar la perfusmn Lo T

}\‘

Al realizar las adlcmnes debe medirse la osmoiandad final de Ia mecha antes de admlmstraria

La mezcla obtenida debe administrarse por via venosa central o periférica en funcién de la .
- psmolaridad final. Si la mezcla final administrada es hipartdnica, puede provocar la wntacmn de

la vena si se realiza a través de una vena penfénca

Aunque el medicamento contiene en forma natural cligoelementos y vitaminas, sus
concentraciones son insuficientes para satisfacer lgs requerimientos organices, lo que hace
necesario afiadir estos elementos para prevenir la aparicion de deficiencias. Lea las
instrucciones para realizar dichas adiciones {Ver "Instrucciones de uso y manipulacion”

Se debe tener precaucion en la administracién de OLICLINOMEL a pacientes con la osmalaridad
mcrementada insuficiencia adrenal, insuficiencia cardiaca o dISfUl"ICIDn pulmonar

FIPPET) el aar

La realimentacion de pacientes severamente desnutridos puede ocasionar el sindrome de
realimentacién, caracterizade por el transporte de potasio, fosfore y magnesio intracelular
cuando el paciente pasa a un estado anabdlico. También se pueden desarrollar deficiencia de
tiamina y retencién de fluides. Un control cuidadose y un aumento ienio de la ingesta de
nutrientes mientras se evita la sobrealimentacién pueden prevenir estas complicaciones. Este
sindrome se ha decumentado con productos similares.

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

Se debe analizar periddicamente la concentracion sérica de triglicéridos y la capacidad de!
cuerpo para eliminar pidos.

No debe afadirse ningin medicamento o substancia a ningin compenente de la bolsa ni 2 la
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 formacidn de
precipitados o la desestabilizacion de la emulsién lipidiga pueden provocar una oclusion vascular
{Ver “incompatibilidades™).

TRt VETCLAS RTRA/ENOSAS .
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hepaticas elevadas, debido al riesgo de desarroliar o empeorar trastornes neuroldgicos asociados con la

eliminacion extrarrenal. En estos pacientes se debe vigilar esprechamente los fluidoes, los triglicéridos y

QLICLINOMEL N5-800 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

— Las infecciones y sepsis en el acceso vascular son complicacicnes que pueden produc
pacientes que reciben formulaciones parenterales, por mantenimiento inadecuado de los
catéteres o por soluciones contaminadas. Faclores tales como la inmunosupresion,
hiperglicemia, mala nutricién y/o enfermedades subyacenies 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 aparicion de fiebrefescalofrios,
leucocitosis, complicaciones téenicas con el dispositive de accesc e hiperglucemia pueden
ayudar a reconocer precozmente las infecciones. La aparicion de complicaciones sépticas puede
reducirse haciende un mayor enfasis en la adopgién de “tecnicas asépticas® duranie la
implantacion y mantenimiento del catéter, asi como durante la preparacion de la formula
nutricional.

- Se debe usar con precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica severa g i 2 0 5 T

— Pueden producirse complicaciones metabélicas si la ingesta de nutrientes no esta adaptada a las
necesidades del paciente, o si la capacidad metabdiica de cualguier componente de la dieta
administrada no es evaluada con precisidon. Los efecios metabdlicos adversos pueden surgir de
la administracion de nutrientes inadecuados o excesivos © de la composicidn de una mezcla
inadecuada para las necesidades de un paciente en particular.

- Supervise el equilibria hidroelectrolitico, la osmolaridad y los trigliceridos séricos, el eguilibrio
acido/base, la glucosa en sangre; las pruebas hepaticas, renales y de coagulacion y el recuentq.
sanguineo, inciuidas ids plaquetas durante fodo el tratamnanto '

- Se debe analizar penédrcamente fa concentrac:on serlca e 1r|gI|cer|dos y {4 capacidad del
cuerpo para eliminar lipidas. .

-+ las concentraciones de triglicéridos séricos no debe superar los 3 mmol/l durante la infusion.
Estas concentraciones no deberan determlnarse antes de.un minimo de 3 horas de perfusidn
continua.

—  8i se sospecha alguna anomalia en el metabolismo lipidice, se recomienda realizar pruebas
todos los dias, midiendo los triglicéridos séricos transcurridas & ¢ 6 horas desde que se ha
interrumpido la administracion de lipidos. En adultos, el suero debe haberse aclarade en menos
de 6 horas tras finalizar la perfusidn de la emulsidn lipidica. La siguiente perfusién séio se debe
administrar cuando las concentraciones sericas de trigliceridos hayan vuelto a los valores
normales.

- 1s— -Se han descrito cases de “Sindreme de sobrecarga de- grasas” con productos similares Una
reduccion o limitacion de |a capacidad para metabolizar los lipidos que contiene OLICLINOMEL
puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de grasas’, gue puede ser causado por una
sobredosis, sin embargo, los signos y sintomas de este sindrome también pueden producirse
administrando el producto de acuerdo con las instrucciones (ver Reaccicnes Adverssas).

" — No conecte bolsas en serie con el fin de evitar posibles embolias gaseosas debidas al gas
residual contenido en la bolsa primaria.

Insuficiencia Hepalica
Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica severa, incluyendo colestasis o enzimas

hiperamonemia. Es necesario realizar pruebas clinicas y analiticas con regularidad, especialmente
parametros de funcion hepatica, giucosa en sangre, de electrolitos y de triglicéridos.

Insuficiencia Renal
Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia renal, sobre todo si existe hipercalemia, debido al
riesge de desarrollar o empeorar acidosis metabdlica e hiperazoemia si no se esta realizando la

los electrolitos.
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Sistera Enddcrino y Metabolismo
Utilicese con precaucién 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 giucosa, glucosuria, cetonuria y, si corresponde,
ajuste la dosificacion de insulina.
+  Hiperlipidemia debida a la presencia de lipidos en la emulsién para perfusion. Deben realizarse
pruebas clinicas y analiticas con regularidad. ) 1 2 0
- Trastornos del metabolismo de los amincacidos.

Trastornos Hematol6gicos
Utilicese con precaucidon en pacientes con trastornos de la coagulacién y anemia. Es necesario
supervisar estrechamente el recuento sanguinec y los parametros de coagulacion.

Extravasacion

El sitio del catéter debe controlarse regularmenie para identificar signos de extravasacion 5i se produce
extravasacion, debe interrumpirse inmediatamente la administracién manteniendo el catéter o la canula insertada en
el lugar durante el manejo inmediato del paciente. De ser posible, la aspiracion debe ser realizada & traves del
catéter insertado con el fin de reducir la cantidad de fluido presente en los tejidos antes de retirarlo.

Depéndiendo del b[‘oduc@o extravasado {inciuyendo los productos que son mezclados con CLICLINOMEL, segdn
aplique} y la etapa/extension de la lesién, se deben tomar medidas especificas adecuadas. .

Las opciones de manejo pueden iReluir intervencién no farmacoldgica, farmacolégica yfo quirQrgica.. Si existe algin
deterioro del &rea afectada (dolor continuo, necrosis, ulceré“lén sospecha de sindrome compammental) la cirugia
debe ser considerada |nmed1atamente . ST

El iugar de la extravasacion debe ser monltoreado por lo menos cada 4 horas durante las primeras 24 horas, luego
una vez por dia. .

La infusidn no debe reiniciarse en la misma vena central.

Precauciones especiales en pediatria

Cuando se administra en nifics mayores de 2 afios, es esencial utilizar una boisa de un volumen
correspondiente a fa dosis diaria.

Se requiere siempre el suplemento con oligoelementos y vitaminas. Se deben utilizar las formutaciones
pediafricas.

INTERACCION CON OTROS PRODUCTOS MEDICINALES Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION
|

No se han realizado estudics de interacciones.

No debe administrarse ceftriaxona junio con seluciones intravenosas que contengan caleio, incluyendo
Oliclinomel, a través de la misma via de infusion,(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 (p. j: solucion salina fisiolégica) para evitar la
precipitacion.

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 conienido de potasio de OLICLINOMEL, se deben tomar precauciones especiales en
pacientes tratados con diuréticos ahorradores de potasio (p.ej. amilorida, espironolactona, triamterenoy,
inhibidores de la enzima convertidora de la angictensina (ECA), antagonistas de os receptores de la
angiotensina Il o los inmunosupresores tacrélimus y ciclosporina,deb ¢ al riesgo de hipercalemia.
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Esta emulsidn para perfusidn no se debe administrar simultdneamente con sangre a traves de
equipo de perfusion, debido a ta posibilidad de pseudoaglutinacién.

Los lipidos que contiene esta emulsion pueden interferir en los resultados de ciertos andlisis de
laboratorio  (per ejemplo, bilirrubina, lactatodeshidrogenasa, saturacidon de oxigenoc hemoglobina
sanguinga) si se toma 'a muestra de sangre antes de que se hayan eliminado ios lipidos (en general,
éstos se eliminan cuando ha transcurride un periodo de 5 0 6 horas desde que se interrumpidé la

administracion de lipidos). 1 2 0 8 ?
INCOMPATIBILIDADES
No debe afadirse otro medicamento o farmaco a ninguno de los tres componentes de la bolsa o & la

emulsion reconstituida, sin primero confirmar su compatibilidad y estabilidad de la preparacion resultante
{en particular la estabilidad de la emulsion lipidica o formacion de precipitados).

Como con cuaiquier meze¢la de nutricidn parenteral, se deben considerar la proporcién de Calcio y
Fosfate. La adicion en exceso de Calcio y Fosfato, especialmente en la forma de sales minerales, puede
resultar en [a formacion de precipitados de fosfato de calcio.

L.as incompatibilidades pueden ser producidas por excesiva acidez (pH bajo) o contenido |naprop|ad0 de
cationes {Ca* y Mg+), lo que puede desestabilizar la emulsion.

Las solucmnes mtravenosés que contienen caicio, tomo OLICLINOMEL, no deben ccadministrarse con
cefiriaxona a través-de la misma linea de infusién (por ejempio: administracion en Y} debido al riesgo de
precipitacion de sales de ceftriaxona de calcio. (Ver “Interaccion con otros medicamentos y otras formas
de mteraccron ) :

Compruebe Ja compaﬁbllidad con las soluciones administradas simultaneamente a través del mismo -
equipo de administracion, catéter o canuia.

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

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

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

MNeomexisten erreste momento suficientes hallazgos clinicos relevames-para vatorar fa tolerabilidad de los
ingredientes de OLICLINOMEL durante el embarazo y la lactancia.

En ausencia de datos, el médice debe valorar la relacidén riesgo-beneficioc 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

Pesibles reacciones adversas gue se pueden producir como resultado de un uso inapropiado: por
ejemplo, sobredosis, velocidad de perfusién excesivamente rapida (ver ADVERTENCIAS Y
PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEC y SOBREDOSIS).

Al comienzo de la infusién cualquier signe anormal ¢ sintomas de una reaccidn alérgica (por ejemplo,
sudoracion, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones en ta piel, disnea, broncoespasmo) 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.
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Un ensaye fue randomizade, doble ciego, controlade (grupe control active), sobre eficacia y seguridad
realizado con OLICLINOMEL NB8-800. Veintiocho pacientes con diversas condiciones medicas (por
ejemplo, el ayuno postquirdrgico, la desnutricidbn severa, ingesta enteral insuficienie o prohibida) fueron
incluidos y fratados, los pacientes del grupe con OLICLINOMEL recibieron el medicamento hasta 40

ch 2ol 8 9

ml/Kg/dia durante 5 dias.

Los otros dos ensayos clinicos eran abiertos y no comparativos para evaluar la facilidad
seguridad y eficacia de OLICLINOMEL en pacientes sometidos a cirugia gastrointestinal.

ernsayos, 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 esiudio (N=16)

con CLICLINOMEL N7-1000E.

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

CLICLINOMEL.

PROYECTO DE PROSPECTO

ORIGINAL

o5 et

Sistema de clasificacion de
érganos

MedDRA Términos Preferidos

Frecuencia?®

Trastornosdel sistema
inmunologico

| *

L )

Hipersensibilidad

Frecuenteb

Broncoespasmo {como parte de una reaccion

alérgicay_

No conocidac

Trastornos del sistema nervioso

Dotor de cabeza

Frecuentet

Temblor

No conocida®

Trastornos gastrointestinales

Diarrea’

Frecuente®

Dolor abdominal

No conocida®

| Vomitos No conccida®
Nauseas No conocidac
Trastornos renales y urinarios Azoemia Frecuente®

Hepatitis colestasica

No conocida®

Trastornes hepatobiliares Colestasis - No conocida®

et o - Ictericia e g cemme ek e No cenociga®
! i i Eritema* No conocida®

Trastornos de ta piel y del tejido

subcutaneo Hiperhidrosis No conocida®

Trastornos musculoesqueléticos
y del tejido conjuntivo

Dolor musculoesquelético

No conocida®

Dolor de espalda

No conocida®

Dolor de pecho

No conocida®

Dolor en las extremidades

No conocida®

Espasmos musculares

No conocidas

|
Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de
administracién

Escalofrios Frecuentet
Extravasacién en el punto de inyeccién Frecuente®
Dolor en el punto de inyeccion® Frecuente®
Hichazdn en el punto de inyeccion” Frecuente®
Vesiculas en el punto de myeccmn Frecuente®

Flebitis en el punto del catéter* / / /

No conocida®

DIRECT
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Edema en el punto de inyeccion® No conom
Edema localizado* No conocida®
Edema periférice* No conocida®
Pirexia No conocidac
Sensacion de calor” Na conocida®
Hipertermia No conﬂcig° ii
Malestar No conocida®
. Inflamacién No conocidac
Necresis/Ulcera* No conocida®
incremento de la bilirrubina No conocida®
Incremento de las enzimas hepaticas Frecuente®
incremento de la gamma-glutaminliransferasa Frecuente®
Exploraciones complementarias | Incremento de los triglicéridos sanguinecs Frecuente®
' i ~.._ | Incremento de la fosfatasa alcalina en sangre Frecuep_tf}’,
) N " .| Incremento de la glucosa én\sangre R No conpcida° S
Hiperglugemia S -~ | No conocida® -

a = la frecuencia se defne como muy frecuente (21/10); frecuente (>1/100 a <1/M0); poco frecuente (>1l1000 a
<1/100}, raras (21/10000 a <1!1000) muy raras (<1/10000}, frecuenma no cOnomda (nc puede estimarse a parhr de
los datos disponibles) :
b = Reaccicnes adversas comumcadas en los ensayos. C|II"IICOS Estos estud:os incluyercn solo 64 pacientes
expuestos a OLICLINOMEL

¢ = Reaccicnes adversas comunicadas en la expenenma post oomeruahzacnon con OLICLINOMEL

* Reaccion adversa que puede ser asociada con extravasacion

Sindrome de sobrecarga de grasa {muy raro}

Se han descritc casos de "Sindrome de sobrecarga de grasas” con productos similares. Este sindrome
puede ser causado por una administracion inapropiada (por ejemplo: sobredosis y/o velocidad de
infusiéon mayor a la recomendada, Ver Sobredosis); sin embarge, los signos y sintomas de este sindrome
también pueden producirse al inicio de una infusién cuando el producto es administrando de acuerdo con
las instrucclones. Una reduccian o limitacién de la capacidad para metabotizar los lipides que centiene
OLTCLINOMER acbmpanada de un clearance renal prolongadé™piigé otdsidhar un “sindrome de
sobrecarga de grasas”. Este sindrome es asociado cen un deterioro repentino de la condicién clinica del
paciente y se caracteriza por signos tales como figbre, anemia, leucopenia, trombocitopenia, trastornos
de la coagulacion, hiperlipidemia, infiltracidn hepatica de grasas (hepatomegalia), deterioro de la funcion
hepatica, y manifestaciones del sistema nervioso central (p. &j: coma) requiriendo hospitalizacion. El
sindrome usualmente es reversible cuando se detiene la infusién de la emulsion lipidica.

Poblacion pediatrica

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

Reporte de la sospecha de eventos adversos

El reporte de los eventos adversos luego de que el producte ha sido autorizado es importante. Permite
continuar con e monitoreo del balance riesgo/beneficio para el producte. Se les solicita a los
profesionales de la salud el reporte de cualquier evento adverso.

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 deteniga inmegiatamente.
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La administracion excesivamente rapida de soluciones para nufricion parenteral total (NP1) incluys

OLICLINOMEL puede tener consecuencias graves o letales (Ver “Advertencias y precaucions

especiales de uso’)

|
Se puede desarrollar hiperglucemia, glucosuria y sindrome hiperosmolar si se adminisira una cantidad
excesiva de glucosa.

Una capacidad reducida o limitada para metabolizar los lipidos puede ocasionar un “sindrome de
sobrecarga de grasas”, cuyos efectos sueien ser reversibles cuando se detiene la infusidn def ;f ﬁver

REACCIONES ADVERSAS).

E;n algunos casos graves, puede ser necesarioc hemodialisis, hemofiltracién ¢ hemadiafiltracién.
CONDICIONES DE CONSERVAGION

Protéjase de la luz. Consérvese en su empague original a no mas de 30°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 maximo de 7 dias a

una temperatura ccmprendlda entre +2°C y +8°C seguidos de un maximo de 48 horas a temperatura noy

.

superior a-+ 25“0 : . A . .

- . . L —
....

Después de ra*‘adjmbn de suplementos (electrolltos fosfato organlco Elementos tfraza, vitaminas ver ]

INSTRUCCIONES DE usa™y. MANIPULACION): para- mezclas . ESpemﬂcas se ha demostrado la
estabilidad qmmrca y fisica de uso durante 7 dias de 2°C a-8°C, segwdos de 48 horas por debajo de
25°C. Desde un punto de vista microbiologico, cualguier mezcla debe ser usada inmediatamente. Si la
mezcla ternaria-preparada no se utiliza inmediatamente, las condiciones y los tiempos de conservacion,
tras la mezcla y antes de su uso son responsabilidad de! usuaric y por lo general no superaran las 24
horas de 29C a 8°C, a menos-que 1a adlcmn de suplementos se haya realizado en condiciones asepticas
controladas y validadas, :

No congelar. :
Almacenar el envase principal dentro del embalaje externo con el fin de proteger el producto de ia luz.

PRESENTACIONES

1 caLa con 6 unidades por 1000 ml en bolsa de 3 ccmpammentos {400 ml de sclucion de aminoacidos al
5,5% + 4806 mi de Solucion de glucosa al 20% + 200 ml de emulsidn ae Iifides al 10%).

1 caja con 4 unidades por 1500 ml en heolsa de 3 compariimentos {600 ml de solucién de aminoacidos al

5,5% + 600 ml de solucion de glucesa 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 solucidén de aminoacidos al

5,5% + 800 ml de solucidn de glucosa al 20% + 400 ml de emulsion de lipidos al 10%}).

1 caja con 2 unidades por 2500 ml en holsa de 3 compartimentos (1000 ml de solucion de aminoacidos

all5.5% + 1.000 ml de solucion de glucosa al 20% + 500 m! de emulsién de lipidos al 10%).

NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE

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

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

! r . .
Ld bolsa es empaquetada en una sobrebolsa con barrera de oxigeno gue contiene un sobrecito con un
absorbente de oxigeno.

En el compartimento de glucosa hay un punto de inyeccidngara ja adicion de suplementos.
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En el compartimento de amincacidos hay un punto de administracion para la insercién del punzén
equipo de infusion.

Una vez que se han rofo 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

120

Producto elaborado por:
Baxter S.A.

Bd. R. Branquart 80

7860 Lessines

Bélgica

Representante, Importador y Distribuidor en Argentina:
Céntro de Mezclas Intravenosas (CMI)

Luis Marta Campos 726, CABA - Argentina

Direccion técnica: Maria Nuria Felip — Farmaceutica

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

CTrtificado N°® 50.880

Uitima revision: 29 Abr 2016
CCDS: ccds40520140925
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OLICLINOMEL N6-900 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

Oliclinomel N6-900 £4120 6
Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos 1

Emulsidn inyectable parenteral de gran voiumen en bolsa de tres compartimentos

Via intravenosa central

industria Francesa / Belga Venta Bajo Receta

Uso hospitalario exclusivo - Uso profesional exclusivo

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

Principios activos Compartimento de | Compartimento | Compartimento de
la emulsion de de la solucion de la selucion de

lipidos aminoacidos glucosa
{200 ml} {400 ml) {400 ml)

Aceite de oliva refinado . R

+ aceite de soja refinado* 40,009 . . N

L! Alanina - ' 7.04 g

L-Arginina 39149

Glicina ' 350¢g

L-Histidina 16349

L-tsoleucina ) : 204¢g

L-Leucina ' 248 g

L-Lisinha 197 4d

{como lisina clorhidrato) : (2,46 g)

L-Metionina 1,36 ¢

L-Fenilalanina 1,90 g

L-Prolina 231¢g

L-Serina 1,70 g

L-Treonina 143 ¢

L-Triptofano 0819

L-Tirosina 0149

L-Valina 197g

Glucesa anhidra ' TR 120,00g Tt

{como glucosa (132,00 @

monghidrato)

Excipientes: 24049

Lecitina de huevo 45049

purificada - . 0,06g -

Glicerol pH

OCleato sodico pH

Hidréxido sddice c.s. pH

Acido acético c.s. 200 ml 400 ml 400 ml

Acido clorhidrico c.s.

Agua para inyeccién

C.5.p.

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

L 'r“Zf"[M WS- C\{]QAQ
Faor??RErVéHRJr R TVE R T
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OLICLINOMEL N6-500

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

PROYECTO DE PROSPECTO

ORIGINAL

1204,

cada una de las diferentes presentaciones de bolsa proporciona lo siguiente:

Por bolsa 1 Litro 1,5 Litres 2 Litros 2,5 Litros
Nitrogeno (g) 56 84 11,2 14.0
Aminoacidos {g) 34 51 68 85
Calorias totales {kcal) 1.015 1.525 2.030 2.540
Calorias no proteicas {kcal) 880 1.320 1.760 2.200
Calorias procedentes de la
glucosa (kcal) 480 720 960 1.200
Calorias procedentes de los
lipidos (kcal) 400 600 800 1.000
Relacién calorias no 157 157 157 157
proteicas/nitrégeno  (kcallg
N)
’ . 3 4,5 6 7,5
Fosfate (mmol)** 31 47 62 - - 78 i
Acetato (mmol) 14 20 27 34
Cloro {(mmol} )

6 6 .8 6
pH - .

: 1.100 1.100 1.100 1.100 -

Osmolaridad (mOsm/l)

** Incluye los fosfatos proporcionados por la emulsion lipidica

CODIGO ATC
Grupo farmacoterapeutico; Solucién para nutricién parenteral/mezclas
BOSBA10

|
ACCION TERAPEUTICA

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

P Loy e B

INDICACIONES

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

* -

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS Y PROPIEDADES

Prc|)piedades farmacodinamicas

Es una mezcla ternaria que permite mantener el equilibrio de nitrégenofenergia a partir de la fuente de
nitrdgeno (L-aminodcidos) y de energia en forma de glucosa y acidos grasos esenciales. Esta
formulacion sin electrolitos permite adaptar una administracion individual de elecirolitos en funcion de
necesidades especificas.

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

Los aminoacidos también representan una fuente de enargia, dandg-lugar su oxidacién a la excrecion de

nitrégenc en forma de urea.

|
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12084

El perfil aminoacidico es el siguiente:
- aminoacidos esenciales/aminoacidos totales: 40,5%
— aminoacidos esenciales (g)/nifrogeno total (g): 2,5
- aminoacidos ramificades/aminoacidos totales: 19%

La fuente de carbohidratos es la glucosa (120 g/l).

LL\ emulsién lipidica es una combinacion de aceite de oliva refinado y aceite de soja reflnado {relacion
80/20), con |z siguiente distribucion aproximada de acidos grasos:

— 15% de acidos grasos saturados

— 65% acidos grasos monoinsaturadas

— 20% de acidos grasos esenciales polinsaturados

La relacion de fosfolipidosftriglicéridos es de 0,08.

El contenido moderade 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, combinade con una
moderada toma de acidos grasos esenciales poliinsaturados, contribuye a mejorar el estado de vitamina
Ely reduce la peroxidacién lipidica.

) P'ropiédades farmacocinéticas

- L -,

Los componentes de la emulsién para perfusién (aniinoacidos, glucosa y lipidos) se d|str|buyen

metabolizan y eliminan dé la misma manera que si se adminisiraran por separado.

‘las propiedades farmacocinéticas de los aminoacidos administrados por via intravenosa son
basicarmiente las mismas que las de los amineacidos ingeridos por via oral. Sin embargo, los §
aminoacidos procedentes de las proteinas alimentarias pasan primero por la vena porta antes de |

alcanzar la circulacion sistémica.

La tasa de eliminacion de emulsiones lipidicas-depende del tamafic de fas particulas. Las particulas
lipidicas pequefias parecen retrasar el clearance a la vez que incrementan la lipolisis debida a la lipasa
de lipoproteinas.

|
El tamafic de las particulas lipidicas de ta emulsién que aparecen en CLICLINOMEL esta préximo al de
los quilomicrones y esta emuisién tiene, por lo fanto, una tasa de eliminacién similar.

DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD

No se han realizado estudios preclinices sobre el producto terminade OLICLINOMEL.

Sin embargo, los estudios preclinicos realizades utilizandoe las soluciones de amincacidos y glucosa de

formulaciones de OLICLINOMEL con diferentes composiciones cualitativas y concentraciones no han |

revelado ninguna toxicidad especifica.

Los estudics 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 clinice 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 ¢ enteral. Por tanto, debe elegirse el tamafic de la bolsa
apropiade
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La administracidn debe continuar mientras las condiciones clinicas del paciente lo requieran.
|
En adultos

Requisitos

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

|
Dosis maxima diaria
La dosis méxima diaria es de 40 mi/kg de peso corparal (equivalente a 1,36 g de aminoacidos, 4,8 g de
glucosa, 1,6 g de lipidos por kg/dia), es decir, 2.800 mi de la emulsién para perfusién para un paciente
que pese 70 kg.

En nifios de mas de dos aiios de edad
Ng se han realizado estudios con poblaciones pediatricas.

Requisitos

Las necesidades promedio de nitrégenoc son de 0,35 a 0,45 g/kg/dia (aproximadamente de 2 a 3 g de
amincacidos/kg/dia).

Las necesidades de energia variaran dependiendo de la edad del paciente, de su estado nutncmnal y;!ei
nwlfel de catabolismo. Suelen oscilar entre 60 y 110 kcal!kg:’ma

_— o [ o

. =~

Posologia
La dosis se basa en la mgesta de Ilqmdos ¥ Ias nec:emdades diaras de nltrégeno -
Estas ingestas se deben ajustar teniendo en. cuenta el estado de hidratacién del nifio.

Dosis méxima diaria
La dosis maxima diaria es de 75 mifkg de peso c:orporal (equwalente a 2,565 g de aminoacidos, 9 g de
glucosa y 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
yfo 3 g/kg/dia de lipidos, excepto en casos especiales.

Forma de administracion:
Palra un solo uso

- Después de abrir la bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente. La bolsa abierta no debe

guardarse nunca para su administracion posierior.

Debera desecharse todo producte no utilizado, los materiales gue hayan estado en contacto con él y
todos los dispositivos hecesarios. No almacene bolsas parcialmente empleadas y deséche todos los
dispositivos despues de su uso.

|
PERFUSION INTRAVENOSA SOLO A TRAVES DE UNA LINEA VENOSA CENTRAL

La duracion recomendada de la perfusion de nutricion parenteral es de 12 a 24 horas
L.a tasa de flujo ce 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

duracion de la perfusion {Ver "Advertencias y precauciones especiales de empleo).
Normalmente, la tasa de fiujo deberia aumentar gradualmente durante la primera hora

P

Velocidad maxima de perfusion

| 20 WEZCLAS INTRAVENOSAS o
\ Farm. MARIA NURIA FELIP Pagina 4 de 15
CIRECTORA TECHICA

M.N. 11887

249



£

.
ko

OLICLINOMEL N6-900 PROYECTO DE PROSPECTO ; z«:zwn R 4

?‘:" y

Como regla general, ne se deben administrar mas de 1,5 ml/kg/hora de la emulsién para perfusky

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 la bolsa y las juntas de sellado no permanente.

- Utilice el praducte sdlo si la bolsa no esta dafada, si los sellados no permanecen estan intactos
{p. ej. No estan mezclados los contenidos de los tres compartimientos) v si la solucion de
aminoacidos y de glucosa estan transparenies, incoloras o ligeramente amarillentas,

practicamente libres de particulas visibles y si la emulsion de lipidos es un liguido homogéneo de
aspecto lechoso.

_ Verifigue que la emulsion para perfusion final no muestre evidencia de separacion entre las fases.

- 2 3. ~
i
I
Romper desde la parte superior  Retire |a parte frontal de la Cologue la bolsa sobre una
para abrir la sobrebolsa. sobrebolsa para acceder a la superficie horizontal y timpia
bolsa de OLICLINOMEL. con el asa frente a usted.
Deseche la sobrebalsa y el
sobrecito con absorbente de
oxigeno.
4, 5. 6.
|
Levante la zona del colgador Mezcle el contenido invittiendo  Cuelgue ia holsa. Gire el |
para retirar la solugion de la la bolsa al menos 3 veces. protector para retirario del )
parte superior de la bolsa. Asegurese de que la mezcla puerto de administracién. !
Enrolle firmemente la parte sea homogénea, sin evidencia Inserie firmemente el espigo '
superior de la bolsa hasta que de separacion de fases. para la conexion.
se abran completamente ios
sellos (aproximadamente a la
rnitad).

b. Mezclado de las soluciones y de la emulsién
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Asegurese de que el producto se encuentra a temperatura ambiente":tgn(grcsp']as juntas de
sellado no permanentes.

Con las manes, haga rodar la bolsa sobre si misma, comenzando por su parte superior {extremo del
colgadear). Las juntas de sellado no permanente desapareceran del lado préxime a las entradas.
Continue haciendo rodar hasta que se abran las juntas de sellado a lo largo de su longitud. Mezcle

¢ invirtiendo la bolsa al menos 3 veces.

¢. Preparacion de ia perfusion

Se deben observar condiciones asépticas.
Suspenda la bolsa.
Retire el protector de plastice de la salida de administracion.
i Inserte firmemente el punzén del equipo de perfusion en la safida de administracion.

d. Adiciones

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

También se pueden afadir vitaminas al compartimiento de glucosa antes de 'ietbnsﬁtmr la mezcla
{antes de abrir las juntas de sellado no permanentes y antes de mezclar las scluciones y la
emulsién). ' -

OL_ICLINOMEL se puede su'plementar cor

- Electrolitos: se ha demostrado su estabilidad hasta una cantidad total de electrolitos de 150mmol
de potasic, 5,6 mma! de magnesio y 5mmol de calcio por litro de mezcla ternaria.

- Fosfato organico: se ha demostrado su estabilidad cuando se afiaden como maximo 22mmol por
bolsa. '

- Oligoelementos y vitaminas: se ha demostrado su estabilidad con preparaciones comercialmente
disponibles de vitaminas y cligoelementos (conteniendo hasta 1 mg de hierro). Se puede
comprobar la compatibitidad con otros aditivos, previa solicitud.

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

Estas adiciones se realizan en el lugar de inyeccidn utilizanda una aguja:
0o - [ S
- Prepare el lugar de inyeccion
- Pinche en el lugar de inyeccién & inyecte
- Mezcle el contenide de la bolsa y los aditivos.

e. Administracion_ .

-

Si OLICLINOMEL se ha almacenado a temperatura fria, aseglrese que antes de su uso el producto
es lievado a temperatura ambiente.

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 emulsion 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.

{ Cualquier producto no utilizado o material sobrante y todos los dispositivos deben ser desechados.
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No cenecte las bolsas en serie con el fin de evitar la posibilidad de embolias gaseosas debid
aire de la primera bolsa.

. Apariencia antes de la reconstitucion:

| Laemulsion de lipidos es un liquide homogéneo con apariencia fechosa,
La solucidén de aminoacidos y la solucion de glucosa son transparentes e incoloras o bien
ligeramente amarillentas.

Apariencia despues de la reconstitucidn:
Liquido homogéneo con apariencia lechosa.
|
Adiciones

Este producic no contiene electrolitos, oligoelementos ni vitaminas, OLIGOELEMENTOS puede usarse
como tal o tras suplementarlo ceon electrolitos, oligoelementos o vitaminas, cando se requiera (ver
advertencias y precauciones e instrucciones de uso y manipulacion)

Electrofitos

No se deben superar las siguientes concentraciones de electrolitos por litro de mezcla final (ver
advertencias y precauciones) ) T .
.- Sodio: 150 mmolil. ' : -~ el
- Potasio: 150 mmol/L : - Lo
- " Magnesio: 5,60 mmol/L
- Calcio: 5 mmol/L

- [

Oligoelementos y vitantinas ]
Existen formulas autorizadas para adultos, que son mutuamente excluyentes.

Se requieren formulaciones pediatricas para nifos.

CONTRAINDICACIONES

El uso de QLICLINOMEL esta contraindicado en las situaciones siguientes:

I - En neonatos prematuros, bebés y nifios de menos de 2 afics de edad, ya que la relacion de

calorias-nitrogenc y la energia que se suministra son inadecuadas.
- Hipersensibilidad conocida a las proteinas de! huevo © a las proteinas de soja, o a cuaiguier otro
ingrediente.
- Insuficiencia renal grave sin posibilidad de hemofiltracién ni dialisis.
- Insuficiencia hepatica grave.
.+ Anomalias congénitas del metabolismo de aminoacidos.
. Trastornos graves en la coagulacién de la sangre.
- Hiperlipidemia grave ¢ alieracicnes graves dei metabolisme lipidico caracterizado por
hipertrigliceridemia..
- Hiperglucemia, en la cual se requieren mas de 6 unidades de insulinash.

Las contraindicaciones generales para la administracién de una perfusién intravencsa son las siguientes:
|- [Edema pulmonar agudo, hiperhidratacién, insuficiencia cardiaca descompensada y
deshidratacién hipotdnica.
- Condicignes inestables (por ejemplo, tras condiciones post traumaticas graves, diabetes mellitus
descompensada, fase aguda de shock circulaterio, infaric agudo de miccardio, acidosis
metabdlica grave, sepsis severa y coma hiperosmolar).

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO
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"En caso de que usted experimente un efecto indeseable que err su ﬂp@iégh&i 0 provocaog g,
agravado por el uso de este medicamento, comuniqueselo a 5u médico o farmacéutico y solicite
que sea reportado a la autoridad sanitaria.”

— No adminisirar a traves de una vena periférica.

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

— Los trastornos severos del equilibrie hidrico y electrolitico, los estados de sobrecarga de fluides y
las alteraciones metabdlicas se deben corregir antes de comenzar la perfusion.

— Al realizar las adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la mezcla antes de administrarla.
La mezcla obtenida debe administrarse por via vencsa central o periférica en funcién de la
osmolaridad final. Si la mezcla final administrada es hiperténica, puede provocar la irritacion de
la vena si se realiza a través de una vena periférica.

- Aungue el medicamento contiene en forma natural oligoelementos y vitaminas, sus
concentraciones son insuficientes para satisfacer los requerimientos organicos, lo que hace
necesaric afiadir estos elementos para prevenir la aparicién de deficiencias. Lea las
instrucciones para realizar dichas adiciones (Ver “Instrucciones de uso y manipulacién™)

- En pacientes con Osmotaridad incrementada, insuficiencia adrenal, paro cardiace o disfuncion
pulmenar, deberén adoptarse medidas de precaucidn en la administracion de OLICLINOMEL e

— La realimentacién de pacientes severamente desnutridos puede ocasionar el sindrome de
realimentacion, caracterizade por el transporte de potasio, fasforo y magnesio intracelular
cuando el paciente pasa a un estado anabdlico. También se pueden desarrollar deficiencia de
tiamina y retencidén 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.

" — Es necesario realizar una supervision ciinica especifica cuandc se inicia una perfusion
intravenosa.

— Normalmente, se debe incrementar gradualmente la tasa de flujo durante la primera hora.

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

— Utilizar s6lo si ta bolsa no esta dafiada, si los sellados no permanentes estan intactos (p. gj. No
estda mezclado el contenide de los tres compartimentos) vy si la solucidon de aminoacides y la
solucidn de glucosa estan transparentes.

— Después de abrir la bolsa, el contenido deberd usarse inmediatamente y nunca debera
guardarse para una posterior perfusién.

— Compruebe el equilibrio hidrico y electrolitico, la Osmolaridad y los triglicéridos seéricos, el
equilibrio acido/base, la glucosa en sangre, funcién hepatica y renal, pruebas de coagulacién y
recuento sanguineg, incluidas plaquetas durante todg &l tratamiento.
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- Pueden producirse complicaciones metabdlicas si la ingesta de nutrientes no esta adaptada 2
necesidades del paciente, ¢ si la capacidad metabolica de cualquier componente de la dieta
administrada no es evaluada con precision. Los efectos metabélicos 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 debe analizar periddicamente la concentracion sérica de triglicéridos y la capamdad del
cuerpo para eliminar lipides.

- Las infecciones y sepsis en el acceso vascular son complicaciones gue pueden producirse en
pacientes que reciben formulaciones parenterales, por mantenimiento inadecuado de los
catéteres o por soluciones contaminadas. Faciores tales como la inmunosupresidn,
hiperglicemia, mala nutricion y/o enfermedades subyacentes pueden predisponer a los pacientes
a complicaciones infecciosas. Un control cuidadoso de los sighos, los siniomas y de los
resultados de andlisis de laboratorio en busca de la posible aparicion de fiebrefescalofrios,
leucocitosis, complicaciones fécnicas 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
implantacion y mantenimiento del catéter, asi como durante la preparacion de la formula
nutricional.

- Las concentraciones de friglicéridos séricos no debe superar los 3mmol/L duraste fa perfusion.
Estas concentraciones no deberan determinarse antes de un minimo' de 3 horas de’ perfusion

continua. - ) T O

— Si se sospecha alguna anomalia en el metabolismo lipidico, se recomienda realizar pruebas
todos los dias, midiendo los triglicerides serices transcurridas 5 o & horas desde que se ha
interrumpide la administracion de lipidos. En aduitos, &l suero debe habersé aciarado en menos
de 6 horas tras finalizar la perfusion de la emulsion lipidica. La siguiente perfusion solo se debe
administrad cuando las concentraciones séricas de triglicéridos hayan vueita a los valores
normaies.

- Se han descrito casos de “Sindrome de sobrecarga de grasas” con productos similares. Una
reduccion o limitacién de la capacidad para metabolizar los lipidos que contiene OLICLINOCMEL
puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de grasas’, que puede ser causado por uha
sobredosis, sin embargo, los signos y sintomas de este sindrome también pueden producirse
administrando el producto de acuerdo con las instrucciones (ver Reacciones Adversas). No
conecte bolsas en serie con el fin de evitar posibles embolias gaseosas debidas al gas residual
contenido en la bolsa primaria. e -

Insuficiencia Hepatica

Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica severa, incluyendo colestasis 0 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
parametros de funcidon hepatica, glucosa en sangre, de electrolitos y de triglicéridos.

Insuficiencia Renal

Utilicese con precaucion en pacientes con insuficiencia renal, sobre tode si existe hipercalemia, debido al
riesge de desarrollar o empeorar acidosis metabdlica e hiperazoemia si no se esta realizando ia
eliminacion extrarrenal. En estos pacientes se debe vigilar estrechamente los fluidos, los trigliceridas y
los electroiitos.

Sistema Endécrine y Metabolisme
Utilicese con precaucién en pacientes con:
— Acidosis metabolica. No se recomienda la administracidn de carbohidratos si existe acidosis
lactica. Deben realizarse pruebas clinicas y anzliticas con regularidad.
— Diabetes mellitus: Vigile las concentraciones de glucesa, glucosuria, cetonuria y, si corresponde,
ajuste la dosificacion de insulina.
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— Hiperlipidemia debida a la presencia de lipidos en la emulsion para perfusion. Deben rel29
pruebas clinicas y analiticas con regularidad.
— Trastornos del metabolismo de los aminoacidos.

Trastornos Hematologicos

Utilicese con precaucién en pacientes con trastornos de la coagulacion y anemia. Es necesario

supervisar estrechamente el recuento sanguineo y los parametros de coagulacion.

Extravasacion

El sitio del catéter debe controlarse regularmente para identificar signos de exiravasacion. Si se produce
extravasacion, debhe interrumpirse inmediatamente la administracién manteniendo el catéter o la canula
insertada en el lugar durante el manejo inmediate del paciente. De ser posible, la aspiracién debe ser
realizada a través del catéter insertado con el fin de reducir la cantidad de fluido presente en los tejidos
antes de retirarle.

Dependiendo del producto extravasade (incluyendo los productes que son mezclades con
OLICLINCMEL, segun aplique) y la etapa/extension de !a lesion, se deben fomar medidas especificas
adecuadas.

Las opciones de manejo pueden incluir intervencion no farmacologica, farmacolégica y/o quirdrgica. Si
existe algun deterioro del area afectada (dolor continuc, necrosis, ulceracién, sospecha de sindrome
compartimental), la-cirugia debe ser considerada inmediatamente.

El lugar de la extravasacion debe ser monitoreade por lo menos cada 4 horas durante las primeras 24

horas, iuego una vez por dia.

La infusién no debe reiniciarse en la misma vena central

Precauciones especiales en pediatria

La dosis deberd adaptarse de acuerdo a la edad, estado de nutricién y enfermedad y, cuando sea
necesario, debera administrarse energia o proteinas adicionales por via eral o enteral.

Cuando se administra en nifos de mas de dos afios de edad es esencial utilizar una bolsa de un
volumen correspendiente a la dosis diaria.

Se requiere siempre el suplemento con dligoelementos y vitaminas. Se deben utilizar las formulaciones |

pediatricas.

INTERACCION CON OTROS PRODUCTOS MEDICINALES Y OTRAS FORMAS DE INTERAGCION
No se han realizado estudios de interacciones.

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

Esta emulsion para perfusion no se debe administrar simulidneamente con sangre a través del mismo
equipo de perfusion, debido a la posibilidad de pseudecaglutinacién.

Los lipidos que contiene esta emulsion pueden interderir en los resultados de ciertos andlisis de
laboratorio (por ejemplo, bilirrubina, lactatodeshidrogenasa, saturacion de oxigeno, hemoglobina
sanguinea} si se toma la muestra antes de gue se hayan eliminado los lipidos (en general, de esfos se
eliminan cuandeo ha transcurrico un periodo de 5 ¢ 6 horas desde que se interrumpié la administracion de
1ip|idos).

INCOMPATIBILIDADES

MEZCLAS INTRAVENOSAS
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No adicionar medicamentos o substancias a uno de los tres componentes de la bolsa 0 a la el
reconstituida, sin primero cenfirmar su compatibilidad y estabilidad de la preparac:on resultante
particular la estabilidad de la emulsion lipidica). . 1 ‘
Como con cualquier mezcla de nutricion parenteral, se deben considerar la proporcidn’ d Cgci§y1L
Fosfato. La adicion en exceso de Calcio y Fosfato, especialmente en la forma de sales minerales, puede 4
resultar en la formacién de precipitados de fosfato de calcio.

Se pueden producir incompatibilidades debidas, por ejemplo, a un exceso de acidez {pH bajo) ¢ un
contenido inadecuado de cationes divalentes (Ca?* y Mg?*), que pueden desestabilizar la emutsién
lipidica.

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

Ne¢ debe administrarse sangre antes, durante, ni después de sangre, a través del mismo equipo debido af
riesgo de pseudoaglutinacion.

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

Nec existen en este momento suficientes hallazgos clinicos relevantes para valorar la folerabilidad de los

ingredientes de OLICLINOMEL durante el embarazo y la Iactancia. AR

. = e \‘ P L
En ausencia de datos, el médico debe valorar la refacion’ rlesgo benefcm antes de decidir~la
administracion de esta emulsion durante el embarazo y la lactancia.. - .- """ .. ,\; .

EFECTO SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR VEHiCULOS\Y UTI\LI-ZAR MAQUINAS ‘

No se han realizado estudics sobre los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maguinas.

REACCIONES ADVERSAS

Posibles reacciones adversas que se pueden producir como resultade de un uso inapropiado: por
ejemplo, sobredosis, velocidad de perfusidn excesivamente rapida {ver ADVERTENCGIAS Y
PRECAUCIONES y SOBREDOSIFICACION).

Al comienzo de la infusién cualquier signo anormal o sinfomas de una reacciéh aiérgica (por ejemplo,
sudoracion, fiebre, escalcfrios, dolor de cabeza, erupcicnes en la piel, disnea, broncoespasmo) debe ser
motivo de suspension inmediata de la infusién.

OLICLINOMEL N4-550E, N7-1C00E y N&-800 se han utilizado en tres ensayos clinicos para evaluar la
facilidad de uso, seguridad y eficacia nutricional del producte.

Un ensayc fue randomizado, doble ciego, controlado (grupo control active), sobre eficacia y seguridad
realizado con OLICLINOMEL NB8-800. Veintiocho pacientes con diversas condiciones médicas {por
gjemplo, el ayuno postquirdrgico, 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.

Los ofros dos ensayos clinicos eran abieros 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
estudic (N=20) con OLICLINOMEL N4-550E, y hasta 36 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N=18}
con GLICLINOMEL N7-1000E.

Los datos combinados (64 pacientes) de estos tres ensayos clinicos y la experiencia post-
comercializacién indican las siguientes reacciones adversas a medicamentos (RAM) en relacion con
OLICLINCMEL.
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Sistema de clasificacion de
organos

MedDRA Términos Preferidos

Trastornos del sistema
inmunctdgico

Hipersensibilidad

Frecuenteb

Broncoespasmo (como parte de una
reaccion alérgica)

Ng conocida®

] ] Color de cabeza Frecuente®
Trastornos del sistema nervioso -
! Tembilor No conocida®
Diarrea Frecuente®
] ] Dolor abdominal jdac©
Trastornos gastrointestinales — - _
Vomitos | N® cBhogida®
Nauseas . No conocidac
Trasternos renales y urinarios Azoemia Frecuenteb

Hepatitis colestasica

No conocida®

Trastornos hepatobiliares Colestasis No conocida®

' ictericia Nc conocida®
Trastornos de la piel y del tejido Eritema* No conocida®
subcutaneo Hiperhidrosis No conocidac,

Trastornos musculogsqueléticos y
del tejido conjuntivo

Dalor musculoesguelético

No cenocidat -

Dolor de espalda

No conocida®

Dolor de pecho

No conocidas

Dolor en las extremidades

No cenocida®

_Espasmos musculares

No conocida®

j

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de
administracion

Escalofrios Frecuente®
Extravasacién en el punto de inyeccién Frecuente®
Dolor en el punto de inyeccion™® Frecuente®
Hichazén en el punto de inyeccion* Frecuente®
Vesiculas en el punto de inyeccion® Frecuenteb

Flebitis en el punto del catéter*

No conocida®

Edema en el punio de inyeccidn*

No conocida®

Edema localizado*

No conocida®

Edema periférico®

No conocida®

Pirexia

No conocida®

Sensacion de calor”

No conocida®

Hipertermia No conocida®
Malestar No conocida®
Inflamacion No conocida®

Necrosis/Ulcera

No conocida®

Exploraciones complementarias

Incremento de la bilirrubina

No congcidas

Incremento de las egﬁmayﬁepétil;as

Frecuenteb

Z\ie 901 A3 INTRAVENDSAS

T A FELIP
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Incremente de 1a gamma-

i Fr ntet
glutaminltransferasa ecuente

Incremento de los triglicéridos sanguineos Frecuente®

Incremento de la fosfatasa alcalina en sangre | Frecuenteb

Incremento de la glucosa en sangre No conocida®

a = la frecuencia se define como muy frecuente (21/10); frecuente (21/100 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,f%za&n81

expuestos a OLICLINOMEL
¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia postcomercializacion con OLICLINGMEL
*: Reaccidn adversa que puede ser azociada con extravasacién

Sindrome de sobrecarga de grasa {(muy rarc)

Se han descrito casos de “Sindrome de sobrecarga de grasas” con productos similares. Este sindrome
puede ser causado por una administracion inapropiada {por ejemplo: sobredosis y/o velocidad de
infusion mayor a la recomendada, Ver Sobredosis); sin embargo, los signos y sintomas de este sindrome
también pueden producirse al inicio de una infusidn cuando el producto es administrando de acuerdo con
las instrucciones. Una reduccion o limitacion de ta capacidad para metabolizar los lipidos gue contiene
OLICLINCMEL puede dar como resultado un “sindrome de sobrecarga de grasas® Este sindrome es
asociado con un deterioro repentinode la condicién clinica de! paciente y se caracteriza por signos tales
como fiebre, anemia, leucopenia, trombocitopenia, trastornos de la coagulacién, hiperlipidemia,

Jinfiltracion hepética de grasas (hepatomegalia), deterioro de la funcidn hepatica, y manifestaciones del

sistema nervieso central {p. ej: coma) requiriendo hospitalizacion. Ei smdreme usualmente es reversible
cuando se detiene la infusion de la emulsion lipidica. . -

Pobacién pediatrica

Se han observado casos de trombocitocpenia en nifios que reciben una perfusién lipidica.

Reporte de la sospecha de eventos adversos

Ei reporte de los eventos adversos luego de que el producto ha sido autorizado es importante. Permite
confinuar con el monitcrec del balance riesgo/beneficio para el producto. Se les solicifa a los
profesionales de |a salud el reporte de cualquier evenio adverso.

SOBREDOSIFICACION

En caso de administracion inapropiada {sobredosis yfo velocidad de perfusion 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 precauciones
especiaies de uso”)

Se puede desarroliar hiperglucemia, glucosuria y sindrome hiperosmolar si se administra una cantidad
excesiva de glucosa.

Una reduccién o eliminacion de la capacidad para metabolizar lipidos puede dar iugar 2 un “sindrome de

sobrecarga de grasas’, cuyos efectos son reversibles cuando se detiene la perfusidn de la emulsién;

lipidica (ver REACCIONES ADVERSAS).
En algunos casos graves, puede ser necesario hemodialisis, hemofiltracion o hemodiafiltracion.

CONDICIONES DE CONSERVACION

T
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Protgjase de ia luz. Consérvese en su empaque criginal a no mas de 30°C hasta su preparacién,
recomienda utilizar el producto inmediatamente después de que se hayan abierio los sellades no
permanentes entre los 3 compartimentos.

Sin embargo, la emulsidén reconstituida ha mostrado ser estable durante un maximo de 7 dias a una
temperatura comprendida entre +2°C y +8°C, seguidos de 48 horas, como maxime, a una temperatura
no superior a 25°C.

Después de la adicion de suplementos (electrolitos, fosfato organico, elementos iraza, vitaminas ver
INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION): para mezclas especificas, se ha demogir oﬁ
estabilidad quimica y fisica de uso durante 7 dias de 2°C a 8°C, seguidos de 48 horas por d b?b
25°C. Desde un puntc de vista micrebiolégico, cualquier mezcla debe ser usada inmediatamente. Si la
mezcla ternaria preparada no se usa inmediatamente, las condiciones de aimacenamienio, antes y
durante su uso seran responsabilidad del usuario. No debera conservarse por mas de 24 horas entre 2°C
a 8°C, a menos que la adicion de suplementos se haya llevado a cabo en condiciches asépticas
controladas y validadas.

No congelar.
Almacenar el envase principal dentro del embalaje externo con el fin de proteger el producie de la luz.

PRESENTACIONES

1 caja con 6 unidades por 1000 ml en bolsa de 3 compartimentos (400 ml de solucidn de aminoacidos al
8.5% + 400 ml de solucién de glucosa al 30% + 200 ml deErhulgion de iipidos al 20%).

1 caja con 4 unidades por 1500 ml en bolsa.ae 3 comparlirhentos {600.ml de solucién de aminoacidos al
8,5% + 600 ml de solucién de glucosa al 30% + 300 ml de emulsion de lipidos al 20%).

-

\ T
1 caja con 4 unidades por 2000 m! en bolsa de 3 compartimentos (800 ml de solucion de aminoacidos al
8,5% + 800 ml de solucion de glucosa al 30% + 400 ml de emulsién de lipidos al 20%).

1.caja con 2 unidades por 2500 ml en bolsa de 3 compaftimentos (1000 mi de solucion de aminoacidos

a[ 8,5% + 1000 mi ge solucion de giucosa al 30% + 500 ml de emulsion de lipidos al 20%).
|

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 estd fabricada con una mezcla de copolimeros

peliolefinicos y es compatible con soluciones de aminoacidos, salucion de glucesa 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. . o

T

En el compartimente de glucosa hay un punto de inyeccién para la adicion de suplementos.

En el compartimento de aminoacidos hay un punto de administracion para la insercion del punzon del
equipo de infusion.

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

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Producto eflaborado por: £ WEZCLAS INTRAVENOSAS

Farm. MARIn AUicA FELIP

QIRECT/' 3 TECNICA Pagina 14 de 15|

wON. 11887
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OLICLINOMEL N6-900 E

PROYECTO DE PROSPECTO

Oliclinomel N6-900 E

Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos

ORIGINAL

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

Via intravenosa central

Industria Belga

Uso hospitalario exclusivo - Uso profesional exclusivo

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

Venta Bajo Receta

- 472081

Princlpios activos Compartimento de Compartimente | Compartimento de
la emulsién de de la solucion de la solucidn de
lipidos aminoacidos glucosa
{200 m!) {400 ml) {400 ml)
Aceite de oliva refinado
+ aceite de soja refinado* 40,009
L-Aldning” 7,049
LArginina -~ 39195, .t _
Glicina 3.909. VL e s
(-Histidina 163 g7 | -7
L-Isoleucina T 204g. 270 -
L-Leucina 248g. - - .
L-Lisina 1979 - .-
{como lisina clorhidrato) {(246qg) -
L-Metionina 136g - .
L-Fenilalanina 180g
L-Prolina 231g
L-Serina 1,70g
L-Treonina 143 ¢
L-Triptofano 0614
L-Tirosina 0149
L-valina 197 ¢
Acetato sédice. 3H20 245¢
Glicerofosfato sédico. 2,14 g
5H,0 1,78 ¢g
Cloruro potasico 0,454
Cloruro magnésico. 6H.0 120,00 g
Glucosa anhidra (132,00 g)
(como glucosa 0,309
monohidrato) .
Cloruro céleico. 2H20 24049
Excipientes: 45049
Lecitina de huevo 006g
purificada pH
Glicerol pH
Oleato sbdico pH
Hidroxido sédico c.s. 200 ml 400 mi 400 m!
Acido acético c.s.
Acido clorhldrico ¢.s.
Agua para inyeccidn
C.5.p.

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

L]
farm. ¥

7

0 6F WEZCTAS INTRRVERGSAS
sAR1n NURIA FELIP
DIRECTOKA TECHICA
M.N. 11887
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Una vez gue se haya mezclado el contenido de los tres compartimentos, la mezcla tern
cada una de las diferentes presentaciones de bolsa proporciona lo siguiente:

Por bolsa 1000 ml | 1500 m!
 Nitrogeno (g) e |_ .56 ) 84
Amlnoacados (g) o | 34 | 51
Glucosa(g) _ ___ . _ . ___ 120 | _.180
Lipidos (g) 40 60
Calortas totales (kcal) ] 1015 | 1ib25
Calorias noproteicas (keal) | 880 | 1320 |
Caloriasdeglucosa(keal) | 480 | 720
Calorias de lipidos (kcal) 400 600
Relacion calorias no proteicas/nitrogeno (kcal/g N) 167 157
| Sodio (mmeol}y __ ____________} 32 | 48 |
| Potasio (mmol) 24 | 36
| Magnasio {mmol) _ L 22 | 33
Calcio {(mmol) 2 3
Fosfato {(mmoly*™ 10 15
Acetato (mmol) 7763 79 | 106, | 132
Cloro {mmol) 46 69 92 - 77115
pH ' 6 6 6| . 6
-Osmolaridad (mOsm/l) 1160 1160 1160 1160
** Incluye los fosfatos proporcionados por la emulsion lipidica ) '
cODIGO ATC
Grupo farmacoterapéutico: Solucidn para nutricién parenteralfmezclas
BOSBA10

ACCION TERAPEUTICA

Solucidn para nutricién parenteral de aporte protéico, glucidico y lipidice. La mezcla propaorciona un
aporte de nitrbgeno y energia.
|

"INDICACIONES

-Nutricién parenteral para aduitos y nifios de mas de 2 afos de .edad, cuando es imposible, insuficiente ¢

esta contraindicada la nutricion oral o enteral.
CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS Y PROPIEDADES

Propiedades farmacodinamicas

Es una mezcla ternaria que permite mantener el equilibrio de nitrdgenofenergia a partir de la fuente de |

nitrogenc {L-aminoacidos) v de energia en forma de glucosa y acidos grasos esenciales. Ademéas, esta
formulacidn contiene electrolitos.

Laj solucién de aminoacidos contiene 15 L-aminoacidos (inciuides 8 aminoacidos esenciales) que son
indispensables para la sintesis de proteinas.

Los aminoacidos también representan una fuente de energia, dando jugar su oxidacién a la excrecién de |

nitrégeno en forma de urea.
El perfil aminoacidico es el siguiente:
aminoacidos esenciales/aminoacidos fotales: 40,5%
- aminoacidos esenciales (g)/nitrégenc total (g): 2,5
- aminoacidos ramificadosfaminoacidos totales: 19%
La fuente de carbohidratos es la glucosa (120 g/l).

Pagina 2 de 14
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alcanzar la ¢irculacion- sustemlca

DLICLINOMEL N6-500 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

80/20), con la siguiente distribucién aproximada de acidos grasos:
- 15% de acidos grasos saturados
- B5% acidos grasos menoinsaturados
- 20% de acidos grasos esenciales polinsaturados

La reiacidn de fosfolipidostriglicéridos es de 0,08,

El contenido moderado en acidos grasos esenciales, mejora el estade de sus derwadd‘S’ sﬁ)go&
mientras corrigen la deficiencia de acides grasos esenciaies.

El aceite de oliva contiene una cantidad importante de alfatocoferol, el cual, combinade con una |

moderada toma de acidos grasos esenciales poliinsaturados, contribuye a mejorar el estado de vitamina
E y reduce fa peroxidacion fipidica.

Propiédades farmacocinéticas

lLos componentes de la emulsidn para perfusion {aminodcidos, eiectrolitos, glucosa y lipides) se
distribuyen, metabolizan y eliminan de la misma manera que si se administraran por separado.

lLas propiedades farmacocinéticas de los amincacidos administrados por via intravenosa son
basicamente las mismas que las de los_aminodcidos ingeridos por via oral. Sin embargo, los
aminoacidos procedentes de las proteinas alimentarias pasan pnmero por la vena porta antes de

~ ~a"

La tasa de eliminacion-de’ emu!5|ones~hpid|cas depende del 1amaﬁ0 de las parliculas. Las particulas
lipidicas pequefias parecen retrasar el clearance ala vez que incrementan la lipélisis debida a ta lipasa
de lipoproteinas. o . ) -

El tamaﬁo de las particuias lipidicas de Ia\ému1sién qﬁe, aparecen en OLICLINOMEL esta préxime al de
los guilomicrenes y esta emulsion tiene, por lotanto, 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 scluciches de amincacidos y glucosa de |
formulaciones de OLICLINOMEL con diferentes composiciones cua]ﬂatwas y concentraciones no han

revelado ninguna toxicidad especifica.

.Los estudios de toxicidad preclinicos realizados con la emulsién lipidica de OLICLINGMEL han

identificado cambios asociados habitualmente a ingestas- elevadas de emulsicnes lipidicas: higado
grase, trombocitopenia y colesterc! 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 comoe de ia energia ¢ de las
proteinas adicionales administradas por via oral o enteral. Por tanto, debe elegirse el tamafio de la bolsa
apropiado

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

En adultos

Requisitos
Las necesidades promedic de nitrégeno son de 0,16 a 0,35 g/kg/dia (aproximadamente de 1 a 2 g de

aminoacidos/kgfdia). Las necesidades de energia variaran dependiendo del estado nutricional del

paciente y del nivel de catabolismo. En promedio, son de 25 a 40 kealfkg/dia.

EHEICLAS INTRAVENDSAS
Farm. MARIA NUK A FELIP
PIRECTORA TECNICA
M.N. 11887

Pagina 3 de 14}
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glucosa, 3 g de lipidos, 2,4 mmol de sodio y 1,8 mmol de potasio por kg de peso corporal).
o

" Forma de admiinistracion:

OLICLINOMEL N6-500 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

Dosis maxima diaria

glucosa,1,6 g de lipidos, 1,28 mmao! de sodio y 0,96 mmol de potasio por Kg), es decir, 2.800 ml de
emulsion para perfusidn para un paciente que pese 70 kg.

En nifios de mas de dos afos de edad B 1 2 “ 6 1
No se han realizado estudios con poblaciones pediatricas.

Requisifos

Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,35 a 0,45 g/kgfdia (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 y del nivel de catabolismo. Suelen escilar entre 60 y 110 kcal’kg/dia.

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

Dosis maxima diaria -
La dosis maxima diaria es de 76 ml/kg de pesc corporal {equivalente a 2,55 g de aminoacidos, 9 g de

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

Para un solo uso , : ' i

Delspuéslde abrir la bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente. La bolsa abierta ne debe
guardarse nunca para su administracién posterior.

Debera desecharse todo preducto no utilizado, los materiales que hayan estade en contacic con él y
todos los dispositivos necesarios. No almacene botsas 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 perfusion de nuiricién parenteral es de 12 a 24 horas

|
La tasa de flujc de administracion se debe ajustar teniendo en cuenta la dosis que se estd administrando,
las caracteristicas de la mezcla final que se esta infundiendo, el volumen diaric de administracion y la
duracién de la perfusion (Ver "Advertencias y precauciones especiales de empleo}.
Normaimenie, la tasa de fiuje deberia aumentar gradualmente durante Iz primera hora

Velocidad maxima de perfusion
Como regla general, no se deben superar dosis de 2 ml/kg/hora de ia emulsion para perfusion, es decir;
0,07 g de aminoacidos, 0,24 g de glucosa y 0,08 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 iras retirar la sobrebolsa.

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

Utitice el producto sdlo si:

la bolsa no esta dafiada, si los sellados nc permanentes estan intactos {p. ej. no estdn mezclados los
contenidos de los tres compartimentos) y si la solucion de aminoacidos y de glucosa estan

Pagina 4 de 14
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fransparentes, incoloras o ligeramente amarillentas, practicamente libres de particulas visibles y si

PROYECTO DE PROSPECTO

emulsion de lipidos es un liquido homogeneo de aspecto lechoso.

ORIGINAL

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

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.
Enroile firmemente la parte
superior de la bolsa hasta que

H

E J'Ip

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

L

; L 4
Mezcle el contenido invirtiendo
la bolsa al menos 3 veces.
Asegurese de que la mezcia
sea homogénea, sin evidencia
de separacion de fases.

Coloque la bolsa sobre una
superficie horizontal y limpia
con el asz frente & usted.

Cuelgue la betsa, Gire el
protector para retirarle del
puerto de administracion.
Inserte firmemente el espiga
para la conexidn.

se abran completamente los
sellos (aproximadamente a la
mitad).

b. Mezclado de las soluciones y de la emnulsion

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

Enrolle manualmente, haga rodar la bolsa sabre si misma, comenzando por su parte superior {(extremo
de! colgador). Las juntas de sellado no permanente desapareceran del lado proximo a tas entradas.
Contintie enrollande hasta que se abran las juntas de sellade a lo large de su longitud. Mezcle el
contenido invirtiendo la bolsa al menos 3 veces.

¢. Preparacion de la perfusion

Se deben observar condiciones asépficas.

Cuelgue la bolsa.

Retire el protecior de plastico de la salida de administracién.

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

d. Adiciones

La bolsa tiene suficiente capacidad para que se afadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos.
Cualguier adicion {incluidas vitaminas} debe realizarse en la mezcla reconstituida (una vez que se han
abierto las juntas de sellado no permanentes y se ha mezcl ntenido de los tres compartimentos). |

1

WEZD[AS INGK I TENDSAS
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. compartimentos y de que se hayan mezclado los contenidos de los tres compartimentos. .
Asegirese de que la emulsidn final para infusion no muesiia ninguna separacion de fases. !

OLICLINOMEL N6-%00 E PROYECTO DE PROSFECTO ORIGINAL

También se pueden afiadir vitaminas al compartimento de glucosa antes de reconstituir ia mezc .-
de abrir las juntas de sellado no permanenies y antes de mezclar las scluciones y la emulsién)
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 ios electrolitos que ya se encuentran en la bolsa: se ha dem ﬁnﬁ 6 ‘\
estabilidad hasta una cantidad total de electrolitos de 150 mmol de sedie, 150 mmol de pot55| %

de magnesio y 5 mmal de calcio por litro de la mezela ternaria.

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

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

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

Estas adiciones se realizan en e! 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 boisa y los aditivos. .

€. Administracion S 5
Administre el producte Unicamente después de haber roto los sellades no permanentes entre los tres |

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 balsa a medio utilizar
Cuaiguier producto no utilizado o material sobrante y todos los dispositives 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 solucidn de aminoacidos y la selucidn de glucosa son iransparentes e incoloras o bien ligeramente amarilientas.
Apariencia después de la reconstitucion:

Liquide homogéneo con apariencia lechosa.

v

CONTRAINDICACIONES " ]
El usc de OLICLINOMEL esta contraindicade en las situaciones siguientes:

—~  En neonatos prematuros, bebés y nifios de menos de 2 afios de edad, ya que la re!acwn de
calorias-nitrégeno y fa energia que se suministra son inadecuadas.

- Hipersensibilidad conocida a las proteinas del hueveo o soja, mani, o a componentes del envase,
o a alguno de los principios activos o excipientes.

. — Anomalias congénitas del metabolismo de amincacidos.

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

— Hiperglucemia grave.

— Concentracion plasmatica patoldgicamente elevada y patologica de sodio, potasio, magnesio,
calcio y/o fasforo.

REFUE MEZCLAS INTRAVENOSAS
Farm. MARIA NURA FELIP

DIRECTORA TECNICA .
YN 11887 Pdgina 6 de 14
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OLICLINOMEL N6-900 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO

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

- No administre por una via periférica i

- La administracion excesivamente rapida de soluciones de Nutricién Parenteral '&tg &’T)
puede tener consecuencias graves o letales.

- La perfusion se debe detener inmediatamente si aparece cualquier signo o sintoma de reaccidn
alérgica (como broncoespasmo, suderacion, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones
cutaneas, disnea o broncoespasmo). Este medicamento contiene aceite de semilla de soja y
fosfatides 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 perfusion.

- Al realizar las adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la mezcla antes de-administrarla. "
La mezcla obtenida debe administrarse por via vencsa central o periférica en funcion de la
osmolaridad final. Si la mezcla final administrada es hipertdnica, puede provocar la irritacion de
la vena si se realiza a través de una vena periférica. :

- Aungue el medicamento contiene en forma naturai oligoelementos y vitaminas, sus
concentracionas son insuficientes para satisfacer los requerimientos organicos, lo que hace
necesaria afiadir estos elementos para prevenir 'a aparicion de deficiencias. Lea las
instrucciones para realizar dichas adiciones {Ver “Instrucciones de uso y manipulacion”

- Se debe tener precaucion en la administracién 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 s e
realimentacién, caracterizado por ei transporie de potasio, fésforo y magnesic intracelular
cuando el paciente pasa a un estadec anabdlico. 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 sobrealimentacién pueden prevenir estas complicaciones. Este
sindrome se ha documentado con productes similares. )

- Encaso de hiperglucemia, es necesaric ajustar la velocidad de infusion de OLICLINOMEL y/o

administrar insulina.

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

- No debe afadirse ningin medicamento o substancia & ningun componente de ta bolsa ni a la
emulsion reconstituida sin confirmar primero la compatibilidad y la estabilidad de la preparacion
resultante (en particular, ia estabilidad de la emulsion lipidica} ya que la formacién 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 puaden producirse en
pacientes que reciben formulaciones parenterales, por mantenimiento inadecuado de los
catéteres © por soluciones contaminadas. Factpres les como la inmunosupresion,
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OLICLINOMEL N6-900 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

: hiperglicemia, mala nutricién y/o enfermedades subyacentes pueden predisponer a los pacienies
a complicaciones infecciosas. Un control cuidadoso de los signos, los sintomas y de los
resuftados de analisis de laboratoric en busca de la posible aparicion de fiebre/escalofrios,
leucocitosis, complicaciones técnicas con el dispositivo de acceso e hiperglucemia pueden

reducirse haciende un mayor énfasis en la adopcion de “técnicas ausé;ittca_g"h
implantacién y mantenimiento del cateter, asi como durante la preparacion de "la formula
nutricional.

ayudar a reconocer precozmente ias infecciones. La aparicion de complicaciones sé%c@merﬁ 1

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

- Pueden producirse complicaciones_ metabdlicas si la ingesta de nutrientes no esta adaptada a las
necesidades del paciente, ¢ si la capacidad metabdlica de cualquier componente de la dieta
administrada no es evaluada con precision. Los efectos metabdiicos 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 hidroelectrotitico, 1a osmolaridad y los triglicéridos séricos, el equilibrio
acido/base, la glucosa en sangre, fas pruebas hepaticas, renales y de coagulacion y el recuento
. sanguineo, incluidas las plaguetas, durante todo el tratamiento.

I Se debe analizar periddicamente la concentracion sérica de trighicéridos v la capacidad del
cuerpe para eliminar lipidos.

- Las concentraciones de trigiicéridos séricos no debe superar los 3 mmel/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 gue se ha
interrumpido |a administracién de lipidos. En adultos, el sueroc debe haberse aclarado en menos
de 6 horas tras finalizar la perfusién de la emulsion lipidica. La siguiente perfusion sélo se debe
administrar cuando las concentraciones séricas de triglicérides hayan vuelto a los valores
normales.

- Se han descrito casos de "Sindrome de sobrecarga de grasas’ con productos similares. Una
| reduccién o limitacion de la capacidad para metabolizar los lipides que contieng OLICLINOMEL
" puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de grasas’, que puede ser causadoc por una

sobredosis, sin embargo, los signos y. siptomas de este sindrome también pueden producirse
administrando el producto de acuerdo con las instrucciones (ver Reacciones Adversas).

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

Insuficiencia Hepatica

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

Insuficiencia Renal

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

Sistema Endécrino y Metabolismo
Utilicese con precaucion &n pacientes con:
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- Acidosis metabdlica. No se recomienda la administracion de carbohidratos si existe 2%
lactica. Deben realizarse pruebas clinicas y analiticas con regularidad.

- Diabetes mellitus: Vigile las concentraciones de glucosa, giucosuria, ceton,urla 3 a aeﬁ
ajuste la dosificacion de insulina.

- Hiperlipidemia debida a la presencia de lipidos en la emulsion para perfusuﬁn Deben realizarse,
pruebas clinicas y analiticas ¢on regularidad.

— Trastornos del metabolismo de los aminoacidos.

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

Extravasacién

El sitio del catéter debe controlarse regularmente para identificar signos de extravasacion. Si se produce.
extravasacion, debe interrumpirse inmediatamente la administracién manteniendo el catéter o la canula insertada en}

el lugar durante €l mangjo inmediato del paciente. De ser posible, la aspiracion debe ser realizada a través del
catéter insertado con el fin de reducir la cantidad de fluido presente en los tejidos antes de retirarlo.

Dependiendo del producte extravasado (incluyendo los productos que son mezclados con OLICLINOMEL, segin
aplique) y la etapafextension de la lesion, se deben tomar medidas especificas adecuadas.

Las opciones de manejo pueden inclulr intervencién no farmacolégica, farmacolégica y/o quirtrgica. Si existe atgin

deterioro del area afectada (dolor continuo, necrosis, ulceracién, sospecha de sindrome, compartimental), la cirugia
debe ser considerada inmediatamerite. . .

- EI lugar de la extravasacion debe ser.monitoreado por lo mencs cada 4 horas durante las primeras 24 horas Iuego
una vez por dia.

" Lainfusion no debe reiniciarse en la misma vena central.

Precauciones especiales en pediatria

Cuando se administra en nifios mayores de 2 afos, 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 formutaciones|

pediatricas.

INTERACCION CON OTROS PRODUCTOS MEDICINALES S Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

Y . -

No se han realizado estudios de interacciones.
}

No debe administrarse cefiriaxona junie con soluciones intravencsas que contengan caicio, incluyendo
Oliclinomel,

a través de la misma via de infusién,(por ejemplo: adm:mstramén en Y) debide al riesgo de prempttamén
de [a ceftriaxona con la sal de calcio.

Si se dtiliza la misma linea de infusion para administracién secuencial, la linea debe ser lavada a

exhaustivamente con un fluido compatible entre infusiones (p. ej: solucion satina fisiologica) para evitar la

" precipitacion.

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

Debido al contenide de potasio de OLICLINOMEL, se deben tomar precauciones especiales en
pacientes tratados con diuréticos ahorradores de potasio {p.ej.: amilerida, espironolactona, triamterenc),
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (ECA), antagonistas de los receptores de la
angiotensina Il ¢ ios inmunosupresores tacrélimus y ciclosporina, debido al riesgo de hipercalemia.
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Esta emulsion para perfusién no se debe administrar simultaneamente con sangrg aAavgs gel mismb
equipo de perfusion, debido a la posibilidad de pseudoaglutinacién. Ei i ]

Los lipidos que contiene esta emulsién pueden interferir en los resultados de ciertos analisis de
laboratoric {por ejemplo, bilirubina, lactatodeshidrogenasa, saturacion de oxigeno hemoglobing
sanguinea) si se toma la muestra de sangre antes de que se hayan eliminado los lipidos {en general }
estos se eliminan cuando ha transcurrido un pericde de 5 0 6 horas desde que se interrumpid la
administracion de lipidos). f

INCOMPATIBILIDADES

No debe afiadirse otro medicamento o fa&rmaco a ninguno de los tres componentes de labolsaoala
emulsion reconstituida, sin primero confirmar su compatibilidad y estabilidad de la preparacion resuitante
{en particular la estabilidad de la emulsién lipidica o formacidn de precipitados).

Como con cualquier mezcla de nutricidn parenteral, se deben considerar [a proporcion de Calcio y[

Fosfato. La adicion en exceso de Calcio y Fosfato, especialmente en la forma de sales minerales, puede
resultar en la formacién de precipitados de fosfato de caicio.

Las compatibilidades pueden ser producidas por excesiva acidez {pH bajo) o contenido inapropiado de

cationes (Ca* y Mg*), lo que puede desestabilizar la emulsion.

Las soluciones intravenosas que contienen calcio, como OLICLINOMEL, no deben coadministrarse con
ceftriaxona a través de la misma linea de infusidn (por ejemplo: administracion en Y) debido al riesgo de
precipitacién de sales de ceftriaxona de calcio. (Ver “Interaccién con-otres medicamentos y otras formas
de interaccién”) TR -

Compruebe !a compatibilidad con las soluciones administradas simultdneamente a través del mismo

equipe de administracion, catéter o canula.

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

Oliclinomel contiene iones de Calcic que poseen un riesgo adicional de coagulacion precipitada en
sahgre 0 componentes anticoagulados/preservados con Citrato.

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

Ng existen en este momento suficientes hallazgos clinicos relevantes para valorar la tolerabilidad de los
ingredientes de QLICLINOMEL durante el embarazo y la lactancia.

En ausencia de datos, el médico debe valorar la relacidn riesgo-beneficio antes de decidir la
administracidn 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 reaccicnes adversas que se pueden producir como resultado de un uso inapropiade: por
ejemplo, sobredosis, velocidad de perfusion excesivamente rapida (ver ADVERTENCIAS Y
PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEC y SOBREDOSIS).

Al comienzo de la infusién cualguier signo anormal ¢ sintomas de una reaccidn alérgica (por ejemplo,
sudoracian, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones en la piel, disnea, broncoespasmo) debe ser
motivo de suspensidn inmediata de la infusion

OLICLINOMEL N4-550E, N7-1000E y N8-800 se han utilizado en tres ensayos clinicos para evaluar la
facilidad de usc, seguridad y eficacia nutricional del producto.
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Un ensayc fue randomizade, doble ciego, controlade (grupo centrol activo), sobre eficacia y seguridad
realizado con OLICLINOMEL N8-800 Veintiocho pacienies con diversas condiciones médicas (por
ejemplo, el ayuno postguirdrgico, la desnutricién severa, ingesta enteral insuficiente o prohibida) fueron
incluidos y tratados,; los pacientes del grupe con OLICLINCMEL recibieron el medicamento hasta 40
mlfKg/dia durante 5 dias.

Los otros dos ensayos clinicos eran abiertos y no comparativos para evaluar la facilidad de u
seguridad y eficacia de OLICLINOMEL en pacientes sometidos a cirugia gastromtestmjczu
ensayos, un total de 36 pacienfes recibieron el medicamento hasta 40 ml/Kg/dia durante s en e1
estudic (N=20) con OLICLINOMEL N4-550E, y hasta 36 ml/Kg/dia durante 5 dias en el estudio (N= 16)
con OLICLINOMEIL 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.

Sistema de clasificacién de —_— . .
6 MedDRA Términos Preferidos Frecuencia®
rgancs
) Hipersensibilidad Frecuente®
Trastornos del sistema
| Inmunologico Broncoespasmo (como parte de una reaccion NO conocido®
- .| alérgica)
' _ _ Dolor de cabeza Frecuente®
Trastornos del sistema nervioso -
. Temblor No conocida®
Diarrea Frecuente®
’ ] ] Delor abdominal No conocida®
Trastornos gastrointestinales — -
Vomitos No conocidac
Nauseas No conocida®
Trastornos renales y urinarics Azoemia Frecuente®
Hepatitis colestasica No conocidac
Trastornos hepatobiliares Colestasis No conocida®
Ictericia No conocida®
- ar T * .
Trastornos de la piel y del tejido | Eritema No conocida®
subcutaneo Hiperhidrosis No conocida®
Dolor musculoesquelético No conocidac
Doler de espalda No conocida®
Trastornos musculoesqueléticos -
i L Dolor de peche No conocida®
y del tejido conjuniive P
Dolor en las extremidades No conocida®
Espasmos musculares No conocida®
Escalofrios Frecuente®
Extravasacion en el punte de inyeccién Frecuente?
Trastornos generales y Daoler en el punto de inyeccién® Frecuenteb
alteraciones en el iugar de - - - —
administracion Hichazén en ¢l punto de inyeccion® Frecuente®
Vesiculas en el punto de inyeccidn® Frecuente?
Flebitis en el punto del catéteg y 4 No conocida®
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OLICLINOMEL N6-S00 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

Edema en el punto de inyeccién*
Edema lecalizado* No conocida®
Edema periférico* No conocida®
Pirexia No cgnogyjd£}
Sensacian de calor* No ::o?‘nocldac
Hipertermia Na conocida®
Malestar No conocida®
Inflamacian No conocida® .
Necrosis/Ulcera No conocidat
Incremento de la bilirrubina No conocida®
Incremento de las enzimas hepaticas Frecuente®
. ] Incremento de la gamma-glutaminltransferasa Frecuente®

Exploraciones comptementarias r
Incremento de los triglicéridos sanguineos Frecuente®
Incremento de Ja fosfatasa alcalina en sangre Frecuente?
Incremento de la glucosa.en sangre No conocida®

a = la frecuencia se define como muy frecuente (21/10); freglente (21/100 a <141(); poco frecuente (21/1000 a
<1/100); raras (21/10000 a <1/1000); muy raras (~=1f10000) frecuenCLa no conocida (no puede estimarse a partir de
los datos disponibles)

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

¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia post comerciahizacion con OLICLINOMEL

*: Reaccitn adversa que puede ser asociada con extravasacion

Sindroeme de sobrecarga de grasa (muy raro)

Se han descrito casos de “Sindrome de sobrecarga de grasas”’ con productos similares. Este sindrome
puede ser causade por una administracion inapropiada (por ejemplo: sobredosis y/o velocidad de
infusién mayor a la recomendada, Ver Sobredosis); sin embarge, los signhos y sintomas de este sindrome
también pueden producirse al inicio de una infusion cuando el producto es administrando de acuerdo con
las instrucciones. Una reduccion ¢ limitacion de la capacidad para metabolizar los lipidos que contiene
OLICLINOMEL acompafiada de un clearance renat prolongade puede ocasionar un “sindrome de

- sobrecarga de grasas’. Este sindrome es asociade con.un deterioro repentino de la condicién clinica del

paciente y se caracteriza por signos tales como fiebre, anemia, leucepenia, trombocitopenia, trastornos
de la coagulacion, hiperlipidemia, infiltracion hepatica de grasas (hepatomegalia), deterioro de a funcidn
hepética, y manifestaciones del sistema nerviose central {p. ej; coma) requiriendo hospitalizacion. El
sindrome usualmente es reversible cuando se detiene la infusion de ta emulsién lipidica.

. [

Poblacion pediatrica
Se han observado casos de trombacitopenia en nifios que reciben una infusion lipidica.

Reporte de la sospecha de eventos adversos

El reporte de los eventos adversos luego de que el producto ha side autorizado es impertante. Permite
continuar con el monitoreo del balance riesgofheneficio para el preducto. Se les solicita a los
profesianales de la saiud el reporte de cuaiquier evento adverso.

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 elecirolitos, y signos de
hipervolemia y acidosis. En estas situaciones la infusidn debe ser detenida inmediatamente.
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-una temperatura comprendida entre +2°C y +8°C, seguides de un maximo de 48 horas a temperatura no

-Después de ta adicién de shplementos {electrolitos, fosfato organico, elementos traza, vitaminas ver

" ‘estabilidad guimica y fisica de uso durante 7 dias de 2°C a 8°C, seguidos de 48 horas por debajo de

" 1'caja con B unidades por 1000 ml en boisa de 3 compartimentos (400 m! de solucion de aminoacidos al

OLICLINOMEL N6-900 E PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

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 ocasichar un “sinlr%e&ea 1
sobrecarga de grasas’, cuyos efectos suelen ser reversibles cuando se detiene 1a infusién de lipides (ver
REACCIONES ADVERSAS).

En alguncs casos graves, puede ser necesario hemodialisis, hemofiltracion o hemodiafiltracion.
CONDICIONES DE CONSERVACION

Protéjase de ia luz. Consérvese en su empague original a no mas de 30°C hasta su preparacién. Se
recomienda utilizar el producto inmediatamente después de que se hayan abierto los selles no
permanentes que hay entre los 3 compartimentos.

No obstante, se ha demaostrado que la emulsidn reconstituida es estable durante un maximo de 7 dias a

supérior a ¥25°C.

u

INSTRUCCIONES-DE USO Y MANIPULACION): para mezclas especificas, se ha demostradc la

25°C. Desde un punto de vista microbioldgico, cualquier mezcla debe ser usada inmediatamente. Si la
mezcla ternaria preparada no se utiliza inmediatamente, las condicienes y los tiempos de conservacion,
tras la mezcla y antes de su uso 'son responsabilidad del usuario y por lo general no superaran las 24
haras de 2°C a 8°C, a menos que la adicion de suplementos se haya realizado en condiciones asépticas
controladas y validadas.

Nec congelar.
Almacenar el envase principal dentro del embalaje externo con el fin de proteger el producto de la luz.

PRESENTACIONES

5,5% + 400 m! de solucion de glucosa al 20% + 200 ml de emulsién de lipidos al 10%).

1 caja con 4 unidades por 1500 ml en bolsa de 3 compariimentos (600 mi de solucidn de amincacidos al
5,5% + 600 mi de solucion de glucosa al 20% + 300 ml de emulsidn de lipidos al 10%).

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

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

NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE

L.a bolsa de tres compartimentos es una bolsa de plastico multicapa.

La capa interna (en contacto) del material de la bolsa estd fabricada con una mezcla de copolimeres
peliciefinicos v es compatible con soluciones de aminoacidos, solucion de glucosa y emulsiones de
lipidos. Las otras capas estan hechas de EVA (acetato de vinilo-polietileng) y un copeliester.

La botsa 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 inyeccidn para la adicion de suplementos.
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En el compartimentc de aminoacidos hay un puntc de administracion para ia insercion del punzén s
equipe 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, electrolites y oligoelementos.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
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OLICLINOMEL N7-1000

FROYECTO DE PROSPECTO

Oliclinomel N7-1000
Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos {2 0 6 1

 Emulsién inyectable parenteral de gran volumen en bolsa de tres compartimentos

Via intravenosa central

Industria Francesa / Belga

Uso hospitalario exclusivo - Uso profesional exclusive

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

ORIGINAL

Venta Bajo Receta

Principios activos Compartimento de | Compartimento | Compartimento de
la emulsion de de la solucién de la sotucion de

lipidos aminoacidos glucosa
{200 ml) (400 ml) (400 ml)

Aceite de oliva refinado .

+ aceite de soja refinado* 40,00 g -

L- &tapina - 82849 IS R

L- Argtnma 460.g -

. | Glicing_ 412 g -

L-Histidina- ° ) 1824

L-Isbleucina - 2404

L~Leucma 298249

L-Lisina 232¢

{como lisina ciorhldrato) (2,90 g) )

L-Metionina 1809 .

L-Fenilalanina - 2249g

L-Prelina 27249

L-Serina 200g

L-Treonina 1684

L-Triptéfano 0729

L-Tirosina 016 ¢g

L-Valina 232¢g

Glucosa anhidra 160,00 g _

(como “glucdgal” (176,00g) ~ -

monohidrato)

Excipientes: 24049

Lecitina de huevo 4509

purificada 0,06 g

Giicerol pH '

Cleato sddico pH

Hidréxido sodico c.s. pH

Acido acetico c¢.s. 200 ml 400 ml 400 ml

Acido clorhidrico c.s.

Agua para inyeccion

C.5.p.

TV

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

{(aproximadamente el 20%)

\TRO DE MEZCLAS INTRAVENOSAS

Farm. MARIA NURI

RIA FELIP
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OLICLINOMEL N7-1000

Una vez que se haya mezclado el contenido de los tres compartimentos, la rﬁe@laﬁe

PROYECTO DE PROSPECTO

ORIGINAL

. tada una de las diferentes presentaciones de bolsa proporciona lo siguiente:

Por holsa 1 Litro 1,5 Litros 2 Litros 2,5 Litros
Nitrdgeno {g) 6,6 9,9 13,2 16,5
Aminoacidos (g) 40 60 80 100
Calortas totales (kcal) 1.200 1.800 2.400 3.000
Calorias no proteicas (kcal) 1.040 1.560 2.080 2.600
Calorias procedentes de la

glucosa (keal} 640 980 1.280 1.800
{Calorias procedentes de los

lipidos (kecal) 400 600 800 1.000
Relacién calorias no 158 158 158 158
profeicas/nitrogeno  (kcal/g

N}

Fosfato (mmol)* 3 45 <] 7.5
Acetato {(mmol) 37 58 76 83
Cloro {mmaol) 16 - 24 32 40

|

B 6 6 6

_Osmolaridad (mOsm) 1400 1.400 1400 1.400

** Incluye tos fosfatos proporcionados por la emuision lipidica

CODIGO ATC
Grupo farmacoterapéutico: Solucién para nutricién parenteral/mezcias
BC5SBA10 .

A,cc:lON TERAPEUTICA

Solucion para nutricion parenteral de aporte protéice, giucidice y lipidico. La mezcia proporciona un
aporte de nitrégeno y energla.

INDICACIONES

Nutricién parenteral para;édultos y nifios de mas de 2 afos de edad, cuando es imposibfé, insuficiente ¢
esta contraindicada la nutricion oral o enteral.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS Y PROPIEDADES

Propiedades farmacodinamicas
Es una mezcla ternaria que permite mantener el eguilibric de nitrégenofenergia a partir de la fuente de
nitrdgene (L-aminoacidos) y de energia en forma de glucosa y &cidos grasos esenciales. Esta
formulacidn sin electrolitos permite adaptar una administracion individual de electrolitos en funcion de
necesidades especificas.

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

Los aminoacidos también representan una fuente de energia, dando lugar su oxidacion a la excrecion de
nitr?geno en forma de urea.

) TF NEICLAS 1NTRRV‘N05?3
! MARm NURIAFEL
FaéTRECTORA TECNICA
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‘La relacion de fosfolipidosftriglicéridos es de 0,06.

o
-~ Propiedades farmacocinéticas

QLICLINOMEL N7-1400 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

El perfil aminoacidico es el siguiente:
— aminoacidos esencialesfaminoacidos totales: 40,5%
— aminoacidos esenciales (g)/nitrégeno total (g): 2.5
— aminoacidos ramificados/aminoacidos totales: 18%

La fuente de carbohidratos es la glucosa (160 g/). 1 ?_ ﬂ B 1

La emulsién lipidica es una combinacidon de aceite de ¢iiva refinado y aceite de soja refinado (relacién
80/20), con la siguiente distribucién aproximada de acidos grasos:
— 15% de acidos grasos saturados
— 85% 3cidos grasos monoinsaturados
— 20% de acidos grasos esenciales polinsaturados

El contenido moderade en acides grasos esenciales, mejora el estado de sus derivados supericres
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 estade de vitamind
E v reduce la peroxidacion lipidica.

Los componentes de la emulsién para perfusidn -(gminoésidos, giucosa-.y {ipidos}‘ s'.e'-' distribuyen,

metabolizan y efiminan de la misma manera gue si se admiftistraran por separado.

Las propiedades farmacocinéticas de ios aminodcidos administrados por via intravenosa son

basicamente las mismas que las de los aminoacidos ingeridos por via oral. Sin embargo, los|

aminoacidos procedentes de las proteinas alimentarias pasan primero por la vena porta antes de
alcanzar la circulacion sistémica. .

La tasa de eliminacidén de emulsiones lipidicas depende del tamano de las particulas. Las particulas

lipidicas pequefas parecen retrasar ! clearance a la vez que incrementan la lipdlisis debida a la lipasa

de lipoproteinas.

£l tamafic de las particulas lipidicas de la emulsién que aparecen en QLICLINOMEL esta préximo al de
los guilomicrones y esta emulsion tiene, por lo tanto, una tasa de eliminacion similar.

DATOS PRECLINICOS DI-E SEGURIDAD

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

Sin embargo, los estudios preclinicos realizados utilizande las soluciones-de aminoacides y glucosa de
formulaciones de OLICLINOMEL con diferentes compoesiciones cualitativas y concentraciones no han
revelado ninguna toxicidad especifica.

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

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Posologia
La 'dosificacion dependera del gasto energético y del estado clinico del paciente, su peso cerporal y de
su capacidad para metaboelizar los componentes de OLICLINOMEL, asi como de la energla o de las
proteinas adicionales administradas por via oral o enteral. Por fanto, debe elegirse el tamafic de ta bolsa
apropiado

£ AETOLAS INTRAVENOSAS

S P
CMARLA NURIA FEL
agPRECTORA TECNICA
WoN. 11887
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paciente y del nivel de catabolismo. En promedic, son de 25 a 40 keal/kg/dia.

dque pese 70 kg.

OLICLINOMCL N7-1000 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

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

En adultos

| Requisitos 1 2 0 Bq

. Las necesidades promedio de nitrégenc son de 0,16 a 0,35 g/kg/dia (aproximadamente de 1 a8 2 g de

aminoacidos/kg/dia). Las necesidades de energia variaran dependiendo de! estado nutricional del

Dosis maxima diatia

La dosis maxima diaria es de 36 mlkg de peso corporal {equivalente a 1,44 g de amincacidos, 5,76 g de
glucesa, 1,44 g de lipidos por kg/dia), es decir, 2.520 ml de la emulsion para perfusién para un paciente

En nifos de mas de dos afios de edad
No se han realizado estudios con poblaciones pediatricas.

Requiisitos

-

- Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,35 a 0,45 g/kg/dia (aproxrmadamente de 2a3gde

aminoacidos/kg/diz). )
Las necesidades de energia variaran dependiendo de la edad del pacreme de'su estado nutricional y del
nivel de catabollsmo Suelen oscilar entre 60 y 110 kcal!kg:‘dla :

Poseclogia ]
La dosis se basa en la ingesta de liquidos y las necesidades diarias de nitrogeno.
Estas ingestas se deben ajustar teniendo en cuenta ei estado de hidratacién del nifio.

Dosis maxima diaria’
lLa dosis maxima diaria es de 75 mlfkg de peso corporal (equivalente 2 3 g de aminoacidos, 12 g de
glucosa y 3 g de lipidos por kg de peso corporal).
Como regla general, evite dosis que superen los 3 g/kg/dia de amineacidos y/o 17 g/kgfdia de glucosa
yfo 3 g/kgidia de lipidos, excepic en casos especiales.

Forma de administracion:

Para un solo uso

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

Debera desecharse todo producto no utilizade, los materiales que hayan estado en contacto con &l y
todos los dispositivos necesarios. No almacene belsas parcialmente empleadas y deseche todos los
dispositivos después de su uso.

PERFUSION INTRAVENOSA SOLO A TRAVES DE UNA LINEA VENOSA CENTRAL
La duracion recomendada de la perfusion de nutricion parenteral es de 12 a 24 horas

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

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

|

Velocidad maxima de perfusion
|

Pagina 4 de 15
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OLICLINOMEL N7-1000

PROYECTO DE PROSPECTO

ORIGINAL

Como regla general, no se deben administrar mas de 1,5 mlfkg/hora de la emulsion para perfusion, 8¢

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 Ia sobrebolsa protectora

120864

- Deseche la bolsita absorbente de oxigenc tras retirar la sobrebolsa.

- Compruebe la integridad de la bolsa y tas juntas de sellado no permanente.

- Utilice ef producto sélo si la bolsa no esta dafiada, si los sellados no permanecen estan intactos
(p. ej. No estan mezclados los contenidos de los ires compartimientos) y si la solucion de
aminoacidos y de glucosa estan transparentes, incoloras o ligeramente amarillentas,
practicamente libres de particulas visibies y si ta emulsidn de lipidos es un liquido homogéneo de

aspecto lechoso

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

para abrir la sobrebolsa.

Levante la zona del colgador
para retirar ia solucién de la
parte superior de la boisa.
Enrolle firmemente la parte
superior de Ia bolsa hasta que
se abran completamente los
sellos {aproximadamente a la
mitad).

- 2,

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

5.

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

3.

Cologue la boisa sobre una
superficie horizontal y limpia
con €l asa frente & usted.

Cueigue la bolsa. Gire el
protector para retirarlo del
puerto de administracion.
Inserte firmemente el espigo
para ia conexidn.

b. Mezclado de las soluciones y de la emulsion

Farm. M

o MEICLAS INTRRVEN
WARIA NURIA FELIP
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OLICLINOMEL N7-1000 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

Aseglrese de que ei producto se encuentra a temperatura ambiente cuando rompa las juntas de’
sellado no permanentes.

colgador). Las juntas de sellade ne permanente desapareceran del lado proximo

Continte haciendo rodar hasta que se abran las juntas de sellado a lo largo de su longitud. Mezcle
invirtiendo la bolsa al menos 3 veces.

Con las manos, haga rodar la bolsa sobre sl misma, comenzando por su parte SL%ve ozﬁxgarao de

¢. Preparacion de la perfusién

Se deben observar condiciones asépticas.

Suspenda la bolsa.

Retire el protector de plastico de |a salida de administracion.

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

d. Adiciones

La bolsa tiene suficiente capacidad para que se afadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos. .
Cualquier adicion (incluidas vitaminas) en la mezcia reconstituida (uha vez que se han abierto las
juntas de sellado no permanentes y se ha mezclado el contenido de los tres compartimentos).

Tambien se pueden afiadir vitaminas al coempartimiento de glucosa antes de reconstituir la mezcla

“lantes de abr|r4as juntas.de sellado no permanentes y antes de mezclar las soluciones y la
SIE emuisnon)

. - -
e ™

OLICLINOMEL se puede supiementar con:

- Electrohtos se ha demostrado su estabilidad hasta una cantidad total de electroiitos de 150mm0|
; de potasio, 5,6 mmol de magnesio y 5mmol de calcio por litro de mezcla ternaria. | -
- Fosfato organice: se ha demostrado su estabilidad cuando se afiaden como maximo 22mmol por
bolsa.
- Oligoeiementos y vitaminas: se ha deniostrado su estabilidad con preparaciones comercialmente
disponibles de 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 ef lugar de inyeccion utilizandc una aguja:
e - - -t
- Prepare eI lugar de inyeccidn
- Pinche en el lugar de inyeccién e myecte
- Mezcle el contenido de la bolsa y los aditivos.

e. Administracién

Si OLICLINOMEL se ha almacenado & temperatura fria, asegurese que antes de su uso el producto

es Yievado a temperatura ambiente.
|

Administre el producto Unicamente después de haber roto los sellados no permanenies entre los tres
' compartimentos y de que se hayan mezclado los contenidos de los tres compartimentos.
Asegurese 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.
L

‘Unicamente para un solo use.
|

Cualquier producte no utilizado ¢ material sobrante y todos ips dispgsitivos deben ser desechados.

£ WEZCLAS INTRAVENOSAS

arm MARIA NURIA FELIP

! DIRECTOHA TECNICA
M N. 11887
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OLICLINOMEL N7-1000 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

aire de la primera bolsa.

Apariencia antes de la reconstitucion:

' l.a emulsion de lipidos es un liguide homogéneo con apariencia lechosa. - ) 0 6 X
La solucion de aminoacidos y la solucion de glucosa son transparentes e incoloras o lﬂ 2
ligeramente amarillentas.

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

Adiciones

Este producto no contiene electrolitos, oligoelementos ni vitaminas, OLICLINOMEL puede usarse coma
tat o tras suplementarlo con elecirolitos, oligoelementos o vitaminas, cando se requiera (ver advertencias
y precauciones € instrucciones de uso y manipulacidn)

Electrolifos

-

No se deben superar las siguientes concentraciones de electrolitos por litro de mezcla final (ver, Ve T
adveﬂenc:asyprecaucmnes) ] . . s . I LN

e
.

- - Sodio: 150 mmol/L L SRS R
" - Potasio: 150 mmol/L - : AR W
. -+ Magnresic: 5,60 mmolfL : . o -

- Calcio: 8 mmol/L o T e

Ofigoefementos y vitaminas
Existen farmulas autorizadas para adultos, que soh mutuamente excluyentes.

Se requieren formulacicnes pediatricas para nifios.

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 qugia relacion de
calorias-nitrogeno y la energia que se suministra son inadecuadas.

- Hipersensibilidad conocida a las proteinas del hueve ¢ a las proteinas de soja, ¢ a cualquier otro
ingrediente.

- Insuficiencia renal grave sin posibilidad de hemofitracién ni chahsm

- Insuficiencia hepética grave.

- Anomalias congeénitas del metabolismo de aminoacidos.

- Trastornos graves en la coagulacién de la sangre.

- Hiperlipidemia grave o alteraciones graves del metaboiismo lipidico caracterizado por
hipertrigliceridemia.

- Hipergiucemia, en ia cual se requieren mas de 6 unidades de insulina/h.

Las contraindicaciones generales para la administracién de una perfusion intravenosa son las siguientes:
- Edema pulmonar agudo, hiperhidratacidn, insuficiencia cardiaca descompensada y
| deshidratacion hipotdnica.

- Condiciones inestables (por ejemplo, tras condiciones post traumaticas graves, diabetes meliitus
descompensada, fase aguda de shock circulatorio, infarto agudo de miocardio, acidesis
metabdlica grave, sepsis severa y coma hiperosmolar).

RE MEZCLAS INTRAVENOSAS

Farm. MARIA NURIA FELIP

! OIRECTO®A TECNICA
. N. 11887
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OLICLINOMEL N7-1000 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EI\!‘II"LZO0 6 1

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

— No administrar a través de una vena periférica.

— La administracion excesivamente rapida de soluciones de Nutricion Parenteral Total (NPT
: puede tener consecuencias graves o Ietales.

- Los trastornos severos del equilibrio hidrico y electrolitico, los estados de sobrecarga de fiuidos
las alteraciones metabélicas se deben corregir antes de comenzar la perfusion.

— Al realizar las adiciones, debe medirse la osmolaridad final de la mezcla antes de administrarla.
La mezcla obtenida debe administrarse por via venosa central o periférica en funcién de la
osmolaridad final. Si la mezcla final administrada es hiperténica, puede provocar la irritacion de
| ia vena si se realiza a través de una vena periféricaAunque el medicamento contiene en forma
natural oligoelementos y vitaminas, sus concentracionas son insuficientes para satisfacer los
requerimientos organices, o que hace necesario afadir estos elementos para prevenir la
aparicion de deficiencias. Lea las instrucciones para realizar dichas adiciones (Ver “Instrucciones

de uso ¥ manipulacion”)

~ En pacientes con Osmolaridad incrementada, insuficiencia adrenal, paro cardiace o disfuncion
- pulmonar, deberan adoptarse medidas de precaucion en la administracién de OLICLINOMEL.

- La realimentacion de pacientes severamente desnufridos- puede ocasichar &l sindrome de
i realimentacion, caracterizado por el transporte de potasio, fosforo y magnesio intracelular
cuando el paciente pasa a un estado anabdlico. También se pueden desarrollar deficiencia de
fiamina y retencion de fluidos. Un control cuidadoso y un aumento lento de la ingesta de
nutrienies mientras se evita la sobrealimentacion pueden prevenir estas complicaciones. Este
sindrome se ha documentado con productos similtares.

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

- Es necesario realizar una supervisién clinica especifica cuando se inicia una perfusién
! intravenosa.

— Normalmente, se debe incrementar gradualmente la tasa de fluje durante la primera hora.

~ La perfusicn se debe detener inmediatamente si aparece cuatquier signo o sintoma de reaccién
alérgica (como fiebre, escaiofrios, dolor de cabeza, erupciones cutaneas, disnea o
broencoespasmo). Este medicamento contiene aceite de semilla de’ soja y fosfatidos del hueve.
Las proteinas de la soja y del huevo pueden causar reacciones de hipersensibilidad. Se han
observado reacciones alérgicas cruzadas entre tas proteinas de fa soja y del manl.

— Utilizar s6lo si la bolsa no esta dafiada, si los sellados no permanentes estan intactos (p. ef. No
., esta mezclade el contenido de los tres compartimentos) y si la solucién de aminoacidos y la
solucion de glucosa estan transparentes.

- Después de abrir la bolsa, el contenide debera usarse inmediatamente y nunca debera
guardarse para una posterior perfusién.

- Compruebe el equilibrio hidrico y electrolifico, la Osmolaridad y los triglicéridos séricos, el
t equilibric acido/base, la glucosa en sangre, funcion hepatica y renal, pruebas de coagulacion y
recuento sanguineo, incluidas plaguetas durante todo el fratamiento.

Pagina 8 de 15
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OLICLINOMEL N7-1000 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

- Pueden producirse complicaciones metabdlicas si la ingesta de nutrientes no esta adaptada a I3
necesidades del paciente, o si la capacidad metabodlica de cualquier componente de la dieta
administrada no es evaluada con precisién. Los efectos metabdlicos adversos pueden surgir de
la administracion de nuirientes inadecuados o excesivos o de la composicion de una mezcla
inadecuada para las necesidades de un paciente en particuiar. ‘

— Se debe analizar periddicamente la concentracion sérica de triglicéridos y |a capacid‘gdgélg B 1

cuerpo para eliminar lipidos.

- Las infecciones y sepsis en el accese vascular son complicacicnes que pueden producirse e
pacientes que reciben formulaciones parenterales, por mantenimiento inadecuade de Io
catéteres © por soluciones contaminadas. Factores tales coma la mmunosupresmn
hiperglicemia, mala nutricién y/o enfermedades subyacentes pueden predisponer a los paclenteé
a complicaciones infecciosas. Un conirol cuidadeso de los signos, los sintomas y de Ios
resultados de analisis de laboratorio en busca de la posible aparicién de fiebrefescalofrios
leucocitosis, complicaciones técnicas con el dispesitivo de acceso e hiperglucemia pueden
ayudar a reconocer precozmente las infecciones. La aparicién de complicaciones sépticas puede
reducirse haciendo un mayor énfasis en la adopcidn de “técnicas aseplicas”™ durante )

implantacion y mantenimienio del catéter, asi como durante la preparacién de la formula:

nutricional.

- Las cencentraciones de triglicéridos sérices no debe superar los 3mmol/L durante la perfusion.
Estas concentraciones no deberan determinarse antes de un minimo de 3 horas de perfuswn
continua.

~

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 € horas tras finalizar [a perfusion de la emulsion lipidica. La siguiente perfusion solo se debe
administrad cuando las concentraciones séricas de triglicérides hayan vuelto a los valores

normales.

— $Se han descrito casos de “Sindrome de sobrecarga de grasas™ con productos similares. Una
reduccién o limitacién de la capacidad para metabolizar los lipidos que contiene OLICLINOMEL
puede ocasionar un “sindrome de sobrecarga de grasas’, que puede ser causado por una

. sobredosis, sin embargo, los signos y sintomas de este sindrome también pueden producirse
administrando el producto de acuerdo con las instrucciones (ver Reacciones Adversas). No

| conecte belsas en serie con el fin de evitar posibles embolias gaseosas debidas al gas residual
contenido en la bolsa primaria. T

Insuficiencia Hepatica

Utilicese con precaucién en pacientes con insuficiencia hepética severa, incluyendo colestasis o enzimas
hepaticas elevadas, debido al riesgo de desarrollar o empeorar frasternes neuroldgicos asociados con la
hiperamonemia. Es necesario realizar pruebas clinicas y analiticas con regularidad, especiaimente de
parametros de funcién hepética, 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
riesge de desarrollar o empeorar acidosis metabdlica e hiperazoemia si no se esta realizando Ia
eliminacion extrarenal. En estos pacientes se debe vigilar estrechamente los fluidos, los triglicéridos y
los etectrolitos.

L
Sistema Endocring y Metabolismo
Utilicese con precaucion en pacientes con:
- Acidosis metabélica. No se recomienda la administracidn 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 insuiina.

Pagina 9 de 15

OF MEZCLAS INTRAVENOSAS
Farm. MARIA NURIA FELIP
DIRECTORA TECHNICA
. W.N. 11887

- Si se sospecha alguna anomalia en el nietabolismo lipidico, se recomienda realizar pruebas-

X




£

OLICLINOMEL K7-1000 PROYECTO DE PROSPECTO ORKFINAL

- Hiperlipidemia debida a la presencia de lipidos en la emulsién para perfusion. Deben reay
pruebas clinicas y analiticas con reguiaridad.
— Trastornos del metaboiismo de los aminoacidos.

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

Extravasacion

El sitic del catéter debe controlarse regularmente para identificar signos de extravasacion. Si se produc
extravasacion, debe interrumpirse inmediatamente la administracion manteniendo el catéter 2 la canuld

insertada en el lugar durante el manejo inmediato del paciente. De ser posible, la asplracn:m d e 3 R ;
realizada a traves del catéter insertado con el fin de reducir la cantidad de fluido presente en joste 1
antes de retirarlo.

bependiendo del producto extravasado (incluyendo los productos que son mezclados con
QLICLINOMEL, segun aplique) y la etapa/extension de ia lesion, se deben tomar medidas especificas;
adecuadas.

Las opcicnes de manejo pueden incluir intervencion ne farmacoldgica, farmacolégica y/o quirdrgica. Si
existe algun deterioro del area afectada {dolor continuo, necrosis, uiceracion, sospecha de sindrome
compar‘tlmental) la cirugia debe ser considerada |nmed|atamente

El lugar de la extravasacion debe ser monitoreado por lo menos cada 4 horas durante las pnmeras 24 X S
horas iuego una vez por dia. : '
La infusion no debe reiniciarse en la misma vena central.

Precauciones especiales en pediatria

La dosis debera adaptarse de acuerdo a la edad, estade de nutricidn y enfermedad y, cuando sea
necesario, debera administrarse enargia o proteinas adicionales por via oral o enterat.

I
Cuando se administra en nifics de mas de dos afies de edad, es esencial utilizar una bolsa de un
volumen correspondiente a la dosis diaria.

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

R TS TR T i~ - ERIE-JNNN S TH] ) -,

INTERACCION CON OTROS PRODUCTOS MEDIGINALES Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION
No se han realizado estudios de inferaccicnes.

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

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

Los lipidos que contiene esta emulsidn pueden interferir en los resultados de ciertos analisis de
laboratorio (por ejemplo, bilirrubina, lactatodeshidrogenasa, saturacidn de oxigenc, hemoglobina
sanguinea} si se toma la muestra antes de que se hayan eliminadoe los lipidos (en general, de estos se
eliminan cuando ha transcurrido un pericdo de 5 ¢ 6 horas desde que se interrumpid la administracion de
lipidas).

INCOMPATIBILIDADES
No adicionar medicamentos o substancias a uno de los tres componentes de Ia bolsa o a la emulsion
reconstituida, sin primero confirmar su compatibilidad y estabilidad de la preparacion resuttante {en
paricular |a estabilidad de la emulsidn lipidica).

Pagina 10 de 15
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OLICLINOMLL N7-1000 PROYECTO DE PROSPECTO QRIGINAL

Fosfato. La adicion en exceso de Calcio y Fosfato, especiaimente en la forma de sales minerales, puede
resuitar en la formacién de precipitades de fosfato de calcio.

Se pueden producir incompatibilidades debidas, por ejemplo, a un exceso de acidez (pH baje) o un
contenido inadecuade de cationes divalentes (Ca?* y Mg?'), que pueden desestabilizar la emulsion
lipidica.

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

- AN
No debe administrarse sangre antes, durante, ni después de sangre, a traves del mismo equipo deb‘! g 0
riesgo de pseudoaglutinacion.

FERTILIDAD, EMBARAZQO Y LACTANCIA

No existen en esie momento suficientes hallazges clinicos relevantes para valorar la tolerabilidad de los
ingredientes de OLICLINOMEL durante el embarazo v la lactancia.

En ausencia de datos, el medico debe valorar la relacidn riesgo-beneficio antes de_ demdlr la
admInIStFaCIGn de esta emulsion durante el embarazo y la lactancia. o |

-% ‘i L

EFECTO SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR VEHICULOS Y UTILIZAR MAQUINAS

[ "

- No se han realizade estudios scbre los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar méquinasr

REACCIONES ADVERSAS

Posibles reacciones adversas que se pueden producir como resultado de un uso Inapropiado: por
ejemplo, scbredosis, velocidad de perfusidén excesivamente rapida (ver ADVERTENCIAS Y
PRECAUCIONES y SOBREDOSIFICACION).

1
Al comienzo de la infusién cualquier signo ancrmal o sintomas de una reaccion alérgica {por ejempio,
sudoracion, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones en la piel, disnea, broncoespasmo) debe ser
motivo de suspensién inmediata de a infusion.

OLICLINOMEL N4-550E, N7-1000E y N8-800 se han utilizade en tres ensayos clinicos para evaluar fa
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 NB8-800. Veintiocho pacientes con diversas condiciones médicas (por
ejemplo, el ayuno postquirdrgice, la desnutricidon severa, ingesta enteral insuficiente o prohibida) fueron
incluidos y tratados; los pacientes del grupe con OLICLINOMEL recibieron el medicamento hasta 40
ml/Kg/dia durante 5 dias.

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 estas
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 mi/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-
comercializacién indican las siguientes reacciones adversas a medicamentos (RAM} en relacion con
OLICLINOMEL.

| - - .-
Sistema de clasificacién de MedDRA Términos Preferidos Frecuencia®
érganos p;

£V
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OLICLINOMEL N7-1000

PROYECTO DE PROSPECTO

ORIGINAL

Trastornos del sistema
inmunolégico

Hipersensibilidad

Frecuenteb

Broncoespasmo (como parte de una
reaccion alérgica)

No conocida®

Trastornos del sistema nervioso

Dolor de cabeza

Frecuentet

Temblor

No conocida®

Trastornos gastrointestinales

Diarrea

Frecuente®

Dolor abdominal

No conocida®

$28¢6-

Vomitos Ng conogid
N&useas No conocida®
Trastornos renales y urinarios Azoemia Frecuente?

Hepatitis colestasica

No conocida®

Trastornos hepatobiliares Colestasis No conocida®
Ictericia No conocida®
Eritema* No conocida®

Trastornos de la piel y del tejido
subcuténeo -

Hiperhidrosis

-, |

Na conocida®

Trastornos musculoesqueléticos y

del tejide conjuntivo

“Dalor musculoesquelético

No conocida®

Doelor de espalda

No conodidas

Dolor de pecho

No conocida®

Dolor en las extremidades

Ne conocida® -

Espasmos musculares

Ng conocida®

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de
administracidn

Escalofrics Frecuenteb
Extravasacion en el punto de inyeccion Frecuente®
Dolor en el punto de inyeccion® Frecuente®
Hichazon en el punto de inyeccidén® Frecuente®
Vesiculas en e! punta de inyeccion® Frecuente®

Flebitis en el punto del catéter*

No conocida®

Edema en el punto de inyeccion*

No conocida®

Edema localizado*

No conocida®

Edema periférico® .

No conocida®

Firexia

No conocida®

Sensacion de calor”

No conocida®

Hipertermia No conocida®
Malestar No conocida®
Inftamacién No conocida®

Necrosis/Ulcera

No conocida®

Exploraciones complementarias

incremento de la bilirrubina

No conocida®

Incremente de las enzimas hepaticas

Frecuente?

Incremento de la gamma-
glutaminltransferasa . y,

Frecuentet

TRO DE MEZCLAS INTRAVENOSAS

Farm. MARIA NURIA FELIP
DIRECTORA TECNICA
MUON. 11887
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OLICLINOMEL N7-1000 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

Incremento de los triglicéridos sanguineos Frecuente? %‘\

Incremento de la fosfatasa alcalina en sangre | Frecuente®

Incremento de la glucosa en sangre No conocidat

a = la frecuencia se define como muy frecuente (21/10), frecuente (214100 a <1/10), poco frecuente (211000 a
<1#100); raras (21/10000 a <1/1000); muy raras (<1/10000); frecuencia no conocida {no puede estimarse a partir de
ios datos disponibles) i

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

¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia postcomercializacién con QLICLINOMEL ' 2 0 8
-

*: Reaccidn adversa que puede ser asociada con extravasacion

Sindrome de sohrecarga de grasa (muy raro) '

Se han descrito casos de “Sindrome de sobrecarga de grasas® con productos similares. Este sindrome
puede ser causado por una administracion inapropiada (por ejemplo: sobredosis y/o velocidad de
infusion mayor a la recomendada, Ver Sobredosis); sin embargo, ios signos y sintomas de este sindrome
también pueden producirse al inicio de una infusidn cuando el producto es administrando de acuerdo con
las instrucciones. Una reduccidn o limitacién de la capacidad para metabolizar los lipidos que centiene
QLICLINOMEL puede dar como resultado un “sindrome de sobrecarga de grasas™. Este sindrome és
asociado con un deterioro repentino de la condicién clinica del paciente y se caracteriza por signos tales

. como fiebre, anemia, leucopenia, trombocitopenia, trastornos de la coagulacion, hlperlip:demta

infiltracion hepatica de grasas (hepatomegalia), deteriore de la:funcion hepatica, y manlfestacmpes del

sistema nervioso central (p. ¢ coma) requiriende hospltallzacion Etsindrome usuaimente es rever5|ble '

cuando se detiene la infusion de la emulsuﬁn lipidica.’

ks

Pobacién pediatrica ] .

Se han observado casos de trombocitopenia en nifios que reciben una perfusién lipidica. S
|

Reporte de la sospecha de eventos adversos

El reporte de los eventos adversos luego de gue el producte ha sido autorizado es importante. Permite

continuar con el moniicreo del balance riesgo/beneficio para ef producte. Se les scolicita a los

profesionales de la salud el reporte de cualquier evento adverso.

SOBREDOSIFICACION i
En caso de administracion inapropiada (sobredosis y/o velocidad de perfusion superior a la
recomendada), es posible que aparezcan hauseas, vomitos, escalofrios y trasternos de los glectrolites, y
signos de hipervolemia y acidosis. En estas situaciones la infusién debe ser detenida inmediatamente. |

La administracion excesivamente rapida de soluciones para nutricion parenteral total (NPt incluyendo
QLICLINOMEL puede tener comsecuencias graves o letales (Ver "Advertencias y precauciones
especiales de uso’)

Se puede desarrollar hiperglucemia, glucosuria y sindrome hiperosmolar si se adminisira una cantldad
excesiva de glucosa.

Una reduccién o limitacién de la capacidad para metabolizar lipidos puede dar lugar a un “sindrome de
sobrecarga de grasas”, cuyos efectos son reversibles cuande se detiene la perfusion de la emulsion
lipidica (ver REACCIONES ADVERSAS).

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

CONDICIONES DE CONSERVACION
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"1 caja con 8 unidades por 1000 mi en balsa de 3 compartimentos {400 ml de solucion de aminoacidos lal

1 caja con 4 unidades por 1500 m! en bolsa de 3 compartimentos (660_ ml de soiucién de aminoacidos fa!

' 1 caja con 2 unidades por 2500 ml en bolsa de 3 compartimentos (1000 ml de solucién de aminoacido
al 10% + 1000 ml de solucién de glucosa al 40% + 500 ml de emulsién de lipidos al 20%).

OLICLINOMEL N7-1000 PROYECTO DL PROSPECTO

Protéjase de la luz. Consérvese en su empaque original @ no méas de 30°C hasta su preparagiBp)
recomienda ufilizar el productc inmediatamente después de gue se hayan abiero los sellads

permanentes entre los 3 compartimentos.

ORIGINAL

Sin embarge, la emulsién reconstituida ha mostrado ser estable durante un maximo de 7 dias a una
temperatura comprendida entre +2°C y +8°C, seguidos de 48 horas, como maximo, a una temperatura

no superior a 25°C,

Despues de la adicién de suplementos (electrolitos, fosfato organico, elementes traza, vitaminas ver
INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION): para mezclas especificas, se ha demostradolla
estabilidad quimica y fisica de uso durante 7 dias de 2°C a 8°C, seguidos de 48 horas por debajo 'de

mezcla ternaria preparada no se usa inmediatamente, las condicicnes de almacenamiento,

25°C. Desde un punto de vista microbiclégico, cualquier mezela debe ser usada inmediatamen%éﬁ
nigEs
durante su uso seran responsabilidad del usuario. No debera conservarse por mas de 24 horas entre 2°C

a 8°C, a mencs que la adicién de suplementos se haya llevado a cabo en condiciones asépticas

controladas y validadas.

No congelar.

Almacenar el envase principal dentro del embalaje externo con el fin de proteger el producto de la fuz.

PRESENTACIONES

10% + 400 m! de solucian de glucosa-al 40% + 200 ml de emulsion de lipidos al 20%).

10% + 600 rr]i de solucion de glucosa al 40% + 300 ml de emulsion de lipidos al 20%).

1 caja con 4 unidades por 2000 ml en bolsa de 3 compartimentos iBOO ml de solucidn de aminoacidos &l

10% + 800 ml de solucion de glucosa al 40% + 400 ml de emulsién de lipidos al 20%).

NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE

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

La capa interna (en contacto) del material de la bolsa esta fabricada con una mezcla de copolimera
peliolefinicos ¥ es compatible con soluciones de aminoacidos, solucidn de glucesa y emulisiones d
‘lipides. Las otras capas estan hechas de EVA (acetato de vinilo-polietileno) y un copoliester.

17

w

w»

La bolsa es empaquetada en una sobrebolsa con barrera de oxigene que contiene un sobrecito con uh

abscrbente de oxigeno.

-

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

A

En ei compartimento de aminoacidos hay un punto de administracién para la insercion det punzon del

equipo de infusién.

Una vez que se han roto las juntas de sellade no permanentes, |a capacidad de ia bolsa es suficiente

como para permitir gue se afiadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
[

et MEICLAS (NTRAVENOSAS
Farm. MARIA NURIA FELIP
DIRECTORA TECNICA
M.N. 11887
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OLICLINOMEL N7-1000 PROYECTO BE PROSPECTO

Producto elaborado por:
Baxter S.A.

Bd. R. Branquart 80

7860 Lessines

Bélgica

Representante, Importador y Distribuidor en Argentina:
Centro de Mezclas Intravenosas (CMI)

Luis Maria Campos 726, CABA - Argentina
Direccidn téonica: Maria Nuria Felip ~ Farmacéutica

Especialidad Medicinal autorizada por €l Ministerio de Salud

Certificado N° 50.880

Ultima revisién: 298 Abr 2016
CCDS: cods40520140925
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OLICLINOMEL NE-800

PROYECTO DE PROSPECTO

Oliclinomel N8-800
Aminoacidos, Glucosa, Calcio, Lipidos

Emulsién inyectable parenteral de gran volumen en bolsa de tres compartimentos

Via intravenosa central o periférica

Industria Francesa / Belga

Uso hospitalario exclusive - Use profesional exclusivo

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA
Composicién de una bolsa de 1000 mi:
Los principios activos de cada boisa de emulsién reconsiituida son los siguientes:

ORIGINAL

Venta Bajo Receta

Principios activos Compartimento de | Compartimento | Compartimento de
la emulsion de de la sclucidn de la solucién de
lipidos aminoacidos glucosa
(200 mi) (400 ml) {400 ml)
Aceite de oliva refinado
+ aceite de soja refinado” 30,009
L- Alanina 10,35 g
L-Arginina 5759
Glicina . 515¢9g
L-Histidina 24049
L-Isoleucina 3009
L-Leucina 3,65¢g
L-Lisina 290¢g
{como lisina clorhidrato) (3,62 g)
L-Metionina 200¢g
L-Fenilalanina 280g
L-Prolina 3409
L-Serina 2,50¢
L-Treonina 210g
L-Triptofane 0809
L-Tirosina 0,209
L-Valina 290g
Clucosa anhidra B 125,00 g
{como glucosa {13750 g)
monohidrato)
Excipientes: 19049
Lecitina de huevo 33749
purificada 04509
Glicerol pH
Oteato sodico pH
Hidroxido sédico ¢.s. pH
Acido acético ¢.s. 200 ml 400 ml 400 m
\| Acido clorhidrico c.s.
|| Agua para inyeccion
C.8.p.

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

ENTRO DE MEZCLAS INTRAVENOSAS

Farm. MARIA NURIA FELIP
DIRECTORA TECNICA

N. 11887 . !
M.N Pagina 1 de 13 :
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OLICLINDMEL N8-800 PROYECTC DE PROSPECTO ORIGINAL

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

Por bolsa 2000 ml

Nitrégene (g) 16,5

Aminoacidos {g) 100

Glucosa (g) 250

Lipidos (g) &0

Calorias totales (kcal) 2000 '
Calarias no proteicas (kcal) 1600 1 2' 0 e 1
Calorias procedentes de la .

glucosa (keal) 1000

Calorias procedentes de los

lipidos (kcal} 600

Relacion calorias no

proteicas/nitrégeno  (kcallg 97

N}

Fosfato (mmol)** . 45 |
Acetato (mmal) ) . 8,5

Cloro (mmol) . 40

pH 6

Osmolaridad (mOsm/l) 1230

** Incluye los fosfatos proporcionados por la emulsion lipidica

CODIGO ATC

Grupo farmacoterapéutico: Solucidn para nutricion parenteral/mezclas

BO5BA10

ACCION TERAPEUTICA

Solucion para nutricién parenteral de aporte protéico, glucidico y lipidico. La mezcla proporcionalun
aporte de nitrogeno y energia.

INDICACIONES

Nutricidn 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 gque permite mantener el equilibrio de nitrégeno/energia a partir de la fuente, de
nitrégeno (L-aminoacidos} y de energia en forma de glucosa y acidos grasos esenciales.

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

Los aminoacides también representan una fuente de energia, dando lugar su oxidacién a la excrecionide
nitrdégeno en forma de urea.

: El perfil aminoacidico es &l siguiente:

,l - aminoacidos esenciales/aminoacidos totales 40,5%
ll — amingacidos esenciales (g)/nitrogeno total {g): 2,5

; — aminoacidos ramificades/aminoacidgs totales: 19%

—
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OLICLTNOMEL N&-800 PROYECTO DE PROSPECTC ORIGINAL

La fuente de carhohidratos es la glucesa (125 g/l). '

La emutsion lipidica es una combinacién de aceite de oliva refinado y aceite de soja refinado {relacion

80/20), con la siguiente distribucion aproximada de acidos grasos:
— 15% de acidos grasos saturados
- B5% acidos grasos monoinsaturados
—  20% de acidos grasos esenciales polinsaturados

La relacién de fosfolipidositriglicéridos es de 0,06. B 1 2 o 6 i

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

|
El aceite de oliva contiene una cantidad importante de alfatocoferol, el cual, combinado con U
mederada toma de acidos grasos esenciales poliinsaturades, contribuye a mejorar el estado de vitam
E y reduce la peroxidacion lipidica.

Propiedades farmacocinéticas

Los componentes de la emulsion para perfusién (aminoacidos, glucosa y lipidos) se distribuyen,

metabolizan y eliminan de la misma manera que si s¢ administraran por separado.

Las propiedades. farmacocinéticas de los aminoacidos administrados por via intravencsa spn

basicamente las mismas que las de los aminoacidos ingeridos por via oral. Sin embargo, |
aminoacidos procedentes de las proteinas alimentarias pasan primero por la vena porta antes
alcanzar la circulacion sistémica.

La tasa de eliminacion de emulsiones lipidicas depende del tamafio de las barticulas. Las particu!as

lipidicas pequefias parecen retrasar el clearance a la vez que incrementan la lipdiisis debida a la lipa
de lipoproteinas.

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

DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD

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

-~ .7 ol

Sin embargo, los estudios preclinicos realizados utilizando las soluciones de amincacidos y glucosa

vl

25

na
na

us
de

Sa

de

de

formulaciones de OLICLINOMEL con diferentes composiciones cualitativas y concentraciones no han

revelado ninguna toxicidad especifica.

Los estudics de toxicidad preclinicos realizados con la emulsion lipidica de OLICLINOMEL h

identificado cambios asociados habitualmente a ingestas elevadas de emulsiones lipidicas: higa8l

graso, trombocitopenia y colesterol elevado.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

La dosificacién dependera del gasto energético y del estado clinice del paciente, su peso corporal y

o

ie

su capacidad para metabolizar los cemponentes de CLICLINOMEL, asi como de la energia o de Ilas
proteinas adicionales administradas por via oral o enteral. Por tanto, debe eiegirse el tamafio de la bolsa

apropiado
I

La administracion debe continuar mientras las condicicnes clinicas del paciente lo requieran,
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QLICLINOMEL N8-800 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

En adutios

Requisitos

Las necesidades promedic 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 variaréan dependiendo del estado nuiricional del

paciente y del nivel de catabolisma. En promedio, son de 25 a 40 kcal’kg/dia.

Dosis méaxima diaria
La dosis maxima diaria es de 40 milkg de peso corporal (equivalente & 2 g de aminoa’cﬁiog

pese 70 kg.

En nifios de mas de dos afics de edad
Ne se han realizado estudios con poblaciones pediatricas.

Requisitos

glucosa, 2,2 g de lipidos por kg), es decir, 2.800 ml de la emulsion para perfusién para un paciente c]ua;'

Las necesidades promedio de nitrégeno son de 0,35 a 0,45 g/kg/dia (aproximadamente de 2 a 3 glde
amincacidos/kg/dia). Las necesidades de energia variaran dependiendo de la edad del paciente, de(su

estado nutricional y del nivel de catabolismo. Suelen oscilar entre 60 y 110 keal/kg/dia.

Pasologia

La desis se basa en Iz ingesta de liquidos y las necesidades diarias de nitrégenc.
Estas ingestas se deben ajustar teniendo en cuenta el estado de hidratacion del nifio.

Dosis maxima diaria

La dosis maxima diaria es de 60 ml’/kg de peso corporal (gquivalente a 3 g de aminozcides, 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

yio 3 g/kg/dia de lipidos, excepio en casos especiales.

Forma de administracion:

Para un solo uso

Después de abrir fa bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente. La bolsa abierta no debe

guardarse nunca para su administracion posterior.

Debera desecharse todo producto no utilizado, los materiales que hayan estado en contacto con &

todos los dispositivos necesarios. No almacene bolsas parcialmente 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 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 administrang
las caracteristicas de la mezcla final gue se esta infundiende, el volumen diario de administracion y la
duracion de la perfusion (Ver "Advertencias y precauciones especiales de empleo).

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

Velocidad maxima de perfusion

Como regla general, no se deben superar dosis de 2 ml/kg/hora de la emulsién para perfusion, es decir:

0,10 g de aminoacidoes, 0,25 g de glucosa y 0,06 g de lipidos / kg de peso corporal / hora.

NEFRTDE NEICLAS INTRAVENOSAS

rm. MARIA NURIA FELIP
FaDIRECTORA TECNICA
M N. 11887
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OLICLINOMEL N8-800

PROYECTQ DE PROSPECTO

INSTRUCCIONES DE USO Y MANIPULACION

a.Aperiura

Retire ia sobrebolsa protectora.

Deseche la bolsita absorbente de oxigeno tras retirar la sobrebolsa.

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

Utilice el producto sdlo si:

aspecto lechoso.

ORIGINAL

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

é‘

la bolsa no esta dafada, si los sellados no permanentes estan intactos {p. &]. no estan mezclados los cont
los tres compartimentos) y si la solucion de aminodcides y de glucosa estan transparentes, incoloras ¢ lige
amarillentas, practicamente libres de particulas visibles y si la emulsion de lipidos es un liguido homogéneo -de

1.

| Romper desde la parte sﬁpeﬁor

para abrir la sobrebolsa.

para retirar la solucién de la
parie superior de la bolsa.
Enrclle firmemente |z parte
superior de la boisa hasta que
se abran completamente los
sellos (aproximadamente a la
mitad).

2.

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.
Asegurese de que la mezcla
sea homogénea, sin evidencia
de separacitn de fases.

3.

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

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

b. Mezclado de fas soluciones y de fa emulsion

Asegurese de que el producte se encuentra a temperatura ambiente cuando rompa fas juntas de sellado

ne permanentes.

Con las manos, haga rodar la bolsa sobre si misma, comenzando por su parte superior {extremo del
colgador). Las juntas de sellade no permanente desapareceran del lado proximo a las entradas.
Continte haciendo rodar hasta que se abran las juntas de sellade a lo large de su longitud. Mezcle el

contenido invirtiendo 1a bolsa al menos 3 veces.

Farm. M

o
E NEICLAS INTRAVENOSAS

M ARIA NURIA FELIP

DIRECTORA TECNICA
W.N. 11887
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OLMLINORMEL N8-800 PROYLCTO DE PROSPECTO ORIGTNAL

€. Preparacion de la perfusion

Se deben observar condiciones asépticas.

Suspenda la bolsa.

Retire el protector de plastico de la salida de administracion.

inserte firmemente ef punzén del eguipo de perfusion en la salida de administracién.

d. Adiciones 1 2 n 61

La boisa tiene suficiente capacidad para que se afiadan vitaminas, electrolitos y oligoelementos.
Cualguier adicion {incluidas vitaminas) debe realizarse en la mezcla recenstituida {una vez que se han
abierto las juntas de sellado no permanentes y se ha mezclado ef contenido de los tres compartimentos).
Tambien se pueden afadir vitaminas al compartimento de glucosa anies de reconstituir la mezcla (antes
de abrir 1as junias de sellade 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.

OLICLINCMEL se puede complementar con:
- Electrolites: tome en cuenta los electrolitos que ya se encuentran en la bolsa: se ha demostrado|su

estabilidad hasta una cantidad total de electrolitos de 150 mmeol de sodio, 150 mmol de petasic, 5,8 mmol

de magnesio y 5 mmal de calcio por litro de la mezela teraria. - -

- - Fosfato organico: se ha demostrado su estabilidad cuando se afaden como maximo 15 mmol por

bolsa.
- Oligoelementos y vitaminas: se ha demostrado su estabilidad con preparaciones comermalmehte
disponibies de vitaminas y oligoeiementos (conteniende hasta 1 mg de hierre). 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 iugar de inyeccidn,

- Perfore el puerto de inyeccitn y realice la inyeccion

- Mezcle el contenido de la bolsa y los aditivos.

e.Administracion

Administre el producte Gnicamente después de haber roto los sellados no permanentes entre los ttes
compartimentos y de que se hayan mezclado los contenidos de los tres compartimentos.
Asegurese de que la emulsién final para infusion ne muestra ninguna separacién de fases. '

— Tras la apertura de la bolsa, el contenido debe usarse inmediatamente y ntinca debe almacenarse para

perfusiones posteriores. i
Unicamente para un solo uso. .
No vuelva a conectar una bolsa a medic utilizar '
Cuaiquier 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 alre‘de
la primera bolsa.

Apariencia antes de la reconstitucion:

La emulsidn de lipidos es un liguido homogéneo con apariencia lechosa. .
La solucion de amincacidos y la solucidén de giucosa son transparentes e incoloras o bien ligeramente
amarillentas.

Apariencia después de la reconstitucion:

Liquido homogénec con apariencia lechosa.

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

— En neonatos prematuros, bebés y nifios de menos de 2 afios de edad, ya gue la relacion de
calorias-nitrogeno y la energia gue se suministra son inddecuadas.

Pégina 6 de 13
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CQLICLINOMEL NE-800 PROYECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

Hipersensibilidad conocida a las proteinas del huevo, semilias de scja, mani, o a alguno de los
principics activos o excipientes.

Anomalias congénitas del metabolismo de aminoacidos.

Hiperlipidemia grave o alteraciones graves del metabolisme lipidico caracterizado por
hipertrigliceridemia.

Hipergiucemia grave.

Concentracion plasmatica patoldgicamente elevada y patolégica de sodio, potasio, magnesio

calcio ylo fosforo. 1 2' ﬂ

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEC ’

"En caso de que usted experimente un efecto indeseable que en su opinidén ha sido provocado o
agravado por el uso de este medicamento, comunigueselo a su médico o farmacéutico y solicite

gque sea repottado a la autoridad sanitaria.”
No administrar peor via periférica.

La administracion excesivamente rdpida de soluciones de Nutricion Parenteral Total (NF{'T)
puede tener consecuencias graves o letales.

El desequilibric hidrico y electroiitico, los estados de sobrecarga de fluidos y los trastornos
metabolicos graves deben corregirse antes de empezar la perfusian.

Al realizar las adicicnes, debe medirse la osmolaridad final de la mezcla antes de administrarla.
La mezcla obtenida debe administrarse por via venosa central o periférica en funcién de;ia
asmolaridad final. Si la mez¢la final administrada es hiperténica, puede provocar la irritacion de
la vena si se realiza a través de una vena periférica. !

Aungque 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 aparicion de deficiencias. Lea [as
instruccicnes para realizar dichas adicicnes {Ver “Instrucciones de uso y manipulacion” '

Se debe tener precaucién en la administracion de CLICLINOMEL a pacientes con {a osmolaridad
incrementada, insuficiencia adrenal, insuficiencia cardiaca o disfuncidén pulmonar.

La realimentacién de pacientes severamente desnutridos puede ocasionar el sindrome de
realimentacién, caracterizado por el transporte de potasio, fasforo y magnesio intracelular
cuando el paciente pasa a un estado anabdlico. TaMbiéR se pleden desarrollar deficiencia de
tiamina y retencidn de fluidos. Un control cuidadoso y un aumento iento de la ingesia 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 yio
administrar insulina.

La perfusién se debe detener inmediatamente si aparece cuatquier signo o sintoma de reaccion
alérgica (come sudoracion, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones cutaneas 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 1as proteinas de la soja y del mani. '

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

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

No debe afiadirse ningan medicamento o substancia a ningun componente de la bolsa ni a:la
emulsion reconstituida sin confirmar primero la cgmpatibilidad y la estabilidad de la preparacion

|
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CQLICLINOMEL N3-800 PROYECTO DE PROSFECTO ORIGINAL

[

Insuficiencia Hepatica

resultante {(en particular, 1a estabilidad de la emutsion lipidica}. El excese de calcio y de
puede dar lugar a ta formacién de precipitados de fosfato de calcio. La formacion de precipitato
o la desestabilizacion de la emulsion lipidica pueden provocar una oclusién vascular (Ver
“incompatibilidades”. I

Las infecciones y sepsis en el acceso vascular son complicaciones que pueden producirse en
pacientes que reciben nutricion parenteral, sobre todo en case de mantenimiento inadecuado de

control cuidadoso de los signos, los sintomas y de los resultados de analisis de tabora ri

A3
SRR

&

los catéteres y de efectos inmunosupresores producidos por enfermedades o medicamentos, U% 6

busca de la posible aparicion de fiebrefescalofrios, leucocitosis, complicaciones técmcas c
dispositivo de acceso e hipergiucemia pueden ayudar a reconocer precozmente las infecciones.
Los pacientes que reguieren nutricion parenteral suelen mostrar predisposicion a has
complicaciones infecciosas debide a la desnutricién y/o al estado de su enfermedad subyacente
La aparicién de complicaciones sepiicas puede reducirse haciendo un mayor énfasis en la
adopcién de “técnicas asépticas” durante la implantacion y mantenimiento del catéter, asi como
durante ia preparacion de la férmuta nutricional.

Pueden producirse complicaciones metabdélicas si la ingesta de nutrientes no esta adaptada ajlas
necesidades del paciente, o si la capacidad metabdlica de cualquier componente de la d eta
administrada nc es evaluada con precision. Los efectos metabdlicos adversos pueden surglrf de
la administracidn de nutrientes inadecuados o excesivos ¢ de la composicion de una mezcla
inadecuada para las necesidades de un paciente en particular.

Supervise el equilibrio hidroelectrolitico, la osmolaridad y los triglicéridos sericos, el equiliprio
acidofbase, la glucosa en sangre, las pruebas hepaticas, renales y de coagulacion y el recuento
sanguineo, incluidas las plaquetas, durante todo el tratamiento.

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 perfu.g.ién
continua.

Si se sospecha alguna anomalia en el metabolismo flipidico, se recomienda realizar prue as
todos los dias, midiendo ios triglicéridos séricos transcurridas § o 6 horas desde gue se' ha

E
interrumpido la administracion de lipidos. En adultos, €l suero debe haberse aclarado en menos .

de & horas tras finalizar la perfusion de la emulsién lipidica. La siguiente perfusion sélo se debe
administrar cuando las concentraciones sericas de triglicérides hayan vuelto a los valdres
normales.

Se han descrito casos de sindrome de sobrecarga.de.grasas con productos similares. Una
reduccion de la capacidad de eliminacion de los lipidos que contiene OLICLINOMEL pubde
ocasionar un “sindrome de sobrecarga de grasas” que puede deberse a sobredosis; no obstahte,
los signos y sintomas de este sindrome también pueden producirse administrando el preductg de
acuerdo con las instrucciones (Ver "Reacciones adversas’)

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

Utilicese con precaucién en pacientes con insuficiencia hepatica debido al riesgo de desarrollar ©
empeocrar frastornos neurolégicos asociados con la hiperamonemia. Es necesario realizar pruebas
clinicas y analiticas con regularidad, especialmente de glucosa en sangre, de electrolitos vy, de

triglicéridos.

Insuficiencia Renal
Utilicese con precaucién en pacientes con insuficiencia renal, sobre tode si existe hipercalemia, deblco al
riesgc de desarrollar o empeorar acidosis metabdlica e hiperazoemia si no se esta reahzando la
gliminacion extrarrenal. En estos pacientes se debe vigjar egtrechamente los fluidos, los trlgl:cerldos y

A

los efectrolitos.
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OLICLINCMEL N8-800 PROYFCTO DE PROSPECTO ORIGINAL

Sistema Endécrino y Metabolismo
Utilicese con precaucion en pacientes con:
~ Acidosis metabdlica. No se recomienda la administracion de carbohidrates si existe acidosis
lactica. Deben realizarse pruebas clinicas y analiticas con regularidad. i
— Diabetes meliitus: Vigile las concentraciones de glucesa, glucosuria, cetonuria y, si corresponde,
ajuste la dosificacidn de insulina.
—~  Hiperlipidemia debida a la presencia de lipidos en la emulsién para perfusion. Deben realizarse
pruehas clinicas y analiticas con regularidad.

' — Trastornos del metabolismo de los aminoacidos. 2
Trastornos Hematolégicos 1
Utilicese con precaucion en pacientes con trasiornos de la coagulacion y anemia. Es necesario
supervisar estrechamente el recuento sanguineo y los parametros de coagulacion.
Extravasacion
El sitic del catéter debe controlarse regularmente para identificar signos de extravasacién. Si se produce
extravasacion, debe interrumpirse inmediatamente la administracion manteniendo el catéter o la canula insertada en

el lugar durante ef manejo inmediato del paciente. De ser posible, la aspiracidén debe ser realizada a través c‘iel
catéter insertado con el fin de reducir la cantidad de fluido presente en los tejidos antes de retirarlo. '

Dependiendo del producto extravasado (incluyendo los productos que son mezclados con OLICLINOMEL, segun
aplique} y la etapa/extension de la lesidn, se deben tomar medidas especificas adecuadas.

.

' . Las opciones dé manejo pygden incluir intervencion ho farmacologica, farmacologica y/o quirdrgica. Si existe algin
detericro del drea afectada (dolor continue, necrosis, ulceracidn, sospecha de sindrome compartimental), la cirugia
debe ser considerada inmediatamente.

.

. El lugar de a extravasacion debe ser monitoreado por lo menos cada 4 horas durante las primeras 24 horas, tuego
.. unz vez por dia. '

La infusidn ne debe reiniciarse en la misma-vena central

Precauciones especiales en pediatria

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

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

- INTERACCION CON OTROS PRODUCTOS MEDICINALES ™Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

No se han realizado estudios de interacciones.
OLICLINCMEL centiene vitamina K, presente de forma natural en emulsiones lipidicas. No es de esperar

que la cantidad de vitamina K en las dosis recomendadas de QLICLINOMEL influya sobre el efecto de
los derivados cumarinicos.

Esta emulsidn para perfusion no se debe administrar simultaneamente con sangre a traves del mismo
equipc de perfusion, debido a la posihilidad de pseudoaglutinacidn.

Los lipidos gue centiene esta emulsién pueden interferir en los resultados de ciertos analisis de
laboratorio (por ejemplo, bilirrubina, lactatodeshidrogenasa, saturacion de oxigeno hemoglobir?a
sanguinea) si se toma la muestra de sangre antes de que se hayan eliminado los lipidos (en general,
estos se eliminan cuande ha transcurrido un periodo de 5 o 6 horas desde que se interrumpid la
admunistracion de lipidos).

INCOMPATIBILIDADES

Pégina 9 de 13
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OLICLINOMEL NE-800 PROYECTO DE PROSPECTD ORIGINAL

No debe afiadirse otro medicamento o farmace a ninguno de los tres componentes de la balsa
emulsion reconstituida, sin primere confirmar su compatibilidad y estabiiidad de ta preparacién res:
{en particular la estabilidad de ta emulsian lipidica).

Como cen cualquier mezcla de nufricién parenteral, se deben considerar la propercién de Calcio y
Fosfato. La adicion en exceso de Calcio y Fosfato, especialmente en |z forma de sales minerales, puede
resultar en la formacién de precipitados de fosfato de calcio.

Se pueden producir incompatibilidades debidas, por ejemplo, a un exceso de acidez (pHJbagﬁuﬁq
6

contenido inadecuado de cationes divalentes (Ca?* y Mg?*), que pueden desestabilizar 13
lipidica.

Compruebe la compatibilidad con las soluciones administradas simultaneamente a través del mismo
equipo de administracién, catéter ¢ canula.

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

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

No e;‘gistéﬁ en este momento suficientes hallazgos clinicos relevantes para valorar la tolerabilidad de fos
ingredientes de OLICLINOMEL durante el embarazo y la lactancia.

En ausencia de datos, el medico debe valorar la relacidn riesgo-beneficioc antes de decidir| la
administracion de esta emulsion durante el embarazo y la lactancia. . i

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 magquinas.
REACCIONES ADVERSAS

Posibles reacciones adversas que se pueden producir como resultado de un uso inapropiado: por
ejemplo, sobredosis, velocidad de perfusidn excesivamente rapida (ver ADVERTENCIAS, Y
PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEQ y SOBREDCS!S).

Al comienzo de la infusidn cualquier signo anormal o sintomas de una reaccidén alérgica {por ejemplo,

sudoracion, fiebre, escalofrios, dolor de cabeza, erupciones en la piel, disnea, broncoespasmo) debe ser
Th, e - - P . . . o b = -
motivo de suspension inmediata de la infusién

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

Un ensayc fue randomizado, doble ciego, contrelado {(grupo control activo), sobre eficacia y seguridad
realizados con OLICLINOMEL NB8-800. Veintiocho pacientes con diversas condiciones médicas (por
ejemplo, el ayuno postquirdrgico, la desnutricion severa, ingesia enteral insuficiente ¢ prohibida) fueron
incluidos y tratados; los pacientes del grupo con OLICLINOMEL recibieron el medicamento hasta 40
ml/Kg/dia durante 5 dias.
i

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

Los datos combinados (84 pacientes) de estos tres ensayos clinicos y la experiencia post-
comercializacién indican las siguientes reacciones adversas a medicamentos (RAM) en relacién con
QLICLINOMEL. "’

I
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Sistema de
clasificacion de
érganos MedDRA Términos Preferidos Frecuencia®

Trastornos del sistema Hipersensibilidad Frecuente®

inmuneciogico .
Broncoespasmo (como parte de una reaccién :
alérgica) Nec conocido® 05

Trastornos del sistema Dolor de cabeza Frecuente® 1 2 |

nervioso

Temblor No conocida®
Ciarrea Frecuentet
Trastornos Dolor abdominal No conocida®
astrointestinales . \
9 Vomitos No conocida®
Nauseas No conocida®
Trastornos renales y
urinarios Azoemia Frecuente®

Hepatitis colestasica

No conocida®

Trastornos ] ]

hepatobiliares Colestasis No conocida®
Ictericia No conocidac

Trastornos de la piel y Eritema* No conocida®

del tejido subcutdneo

Hiperhidrosis

No conocida®

Trastornos
musculoesgueléticos y
del tejido conjuntivo

Dotor musculoesquelético
Dolor de espalda

Dolor de pecho

Dolor en las extremidades

Espasmos mustulares

No cenocida®
Na conocida®
Ne conocida®
No cenocida®
Ne conocida®

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar
de administracion

Escalofrios

Extravasacion en el punio de inyeccidn

Dolor en el punic de inyeccidn® - -n, = -

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 localizade®

Edema periferico®

Pirexia

Sensacién de calor*

Hipertermia

Malestar

Inflamacién

Frecuente®
Frecuente®
Frecuente®
Frecuenteb
Frecuente® }

No conpcida®

No cohocida®
No conocida®
No cenocida®
No conocida®
No conocida®
No conocida®
No conpcida®

No conocida®

Necrosis/Ulcera

No conocida®

Exploraciones
complementarias

Incremento de la bilirrubina

Incremento de las enzimas hepaticas

4 ot MEFCLAS INTRAVENDSAS
Farm. MARIA NUR:A FELIF
CIRECTORA TECHICA
M.N. 11887

No conocida®

Frecuente®
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QLICLINOMEL N&-800 PROYLECTO DE PROSPECTO ORIGINAL

Incremento de la gamma-glutaminltransferasa Frecuenteb
Incremento de los triglicéridos sanguineos Frecuente?

Incremento de la fosfatasa alealina en sangre Frecuente®

- sindrome usualmente es reversible cuando se detiene la infusién de la emulsion lipidica.

. hipervolemia y acidosis. En estas situaciones la infusion debe ser detenida inmediatamente.

Incremento de la glucosa en sangre No conocida® 1 2 0
21/100t"a 8

a = la frecuencia se define como muy frecuente (21/10), frecuente (21/100 a <1/10), poco frecuente {

<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 estudics incluyeron solo 64 pacientes
expuestos a OLICLINOMEL

¢ = Reacciones adversas comunicadas en la experiencia postcomercializacion con CLICLINOMEL

*: Reaccidn adversa que puede ser asociada con extravasacion

Sindrome de sobrecarga de grasa (muy rarg)

En productos similares se ha notificado este sindrome. Este sindrome puede ser causado por una
administracién inapropiada (por ejemple: sobredosis y/o velocidad de infusion mayor a la recomendada,
Ver Sobredosis); sin embargo, los signos y sinfomas de este sindrome tfambién pueden producirse al
inicio de una infusidn cuando el producto es administrando de acuerdo con las instrucciones. La
capasidad reducida para metabolizar los lipides que centiene OliClinomel pugde ccasionar un "sindrome
de sobrecarga de grasas”.signos tales como fiebre, anemia, ieucopenia, trombocitopenia, trastornos de
la coagulacion, hiperlipidemia, infiltracién hepatica de grasas (hepatomegalia), deterioro de la funcilén
hepdtica, y manifestaciones del sistema nervioso central (p. ej: coma) requiriendo hospitalizacion. ; El

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

Reporte de |la sospecha de eventos adversos
El reporte de ios eventos adverses luego de que el producto ha sido autorizado es importanie. Permite
continuar cen el monitoreo del balance riesgo/beneficio para el producto. Se les solicita a los
profesicnales de la salud el reporte de cualquier evento adverso.

SOBREDOSIFICACION

Si se administra de forma inapropiada (sobredosis y/o velocidad de infusidn superior a la recomendada),
es posible que aparezcan nauseas, vomitos, escalofrios y trastomos de los electrolitos, y signos de

La administracién excesivamente rapida de sotuciohes para nutricion parenteral totat (NP1} incluyendo
OLICLINOMEL puede tener consecuencias graves o letales {Ver "Adveriencias y precauciones
gspeciales de uso”)

Se puede desarrollar hiperglucemia, glucosuria y sindrome hiperosmolar si se administra una cantidad
excesiva de glucosa. |

Una capacidad reducida para eliminar los lipidos puede occasionar un “sindrome de scbrecarga de
grasas”, cuyos efectos suelen ser reversibles cuando se detiene la infusién de iipidos (ver REACCIONES
ADVERSAS). '

En algunos casos graves, puede ser necesario hemodialisis, hemofiliracion o hemodiafiltracion.
CONDICIONES DE CONSERVACICN
Protéjase de ia luz. Consérvese en su empaque original a no mas de 30°C hasta su preparacion. Se

recomienda utiizar el producto inmediatamente después de que se hayan abierto los sellos no
permanentes que hay entre los 3 compartimentos.
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" No cobstante, se ha demostrado que la emulsion reconstituida es estable durante un maximo de

OLICLINOMEL N3-800 PROYECTO DE PROSPECTOD ORIGINAL

una temperatura comprendida entre +2°C y +8°C, seguidos de un maximo de 48 horas a temperatura ho
supericr a + 25°C.

Después de la adicion de suplementos (electrolitos, fosfato organico, elementos traza, vltamlnas VG
INSTRUCCICNES 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 puntc de vista microbioldgico, cualquier mezcla debe ser usada inmediatamente. Sl“a
mezcla ternaria preparada no se utiliza inmediatamente, las condiciones v los tiempos de conservacion,
tras la mezcla y antes de su uso son responsabilidad del usuario y por lo general no superaran las b4
horas de 2°C a 8°C, a menos que la adicién de suplementos se haya reahzado en condiciones aséptlcﬁs
controfadas y valldadas

No congelar.
Almacenar el envase principal dentro del embalaje externo con el fin de proteger &f producto de la luz.

PRESENTACIONES

1 caja con 4 unidades por 2000 ml en bolsa de 3 compartimentos (800 ml de solucion de amincacidos jal
5,5% + 800 ml de solucidon de glucosa al 20% + 400 ml de emulsidn 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 estd fabricada con una mezcla de copolimergs
peliclefinicos y es compatible con secluciones de aminoacidos, seolucién 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 sobrebelsa con barrera de oxigeno que contiene un sabrecito con un
absorbente de oxigeno.

' En el compartimento de glucosa hay un punto de inyeccidn para la adicion de suplementos.

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

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

'MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
|

'Producto elaborado por:

Baxter S.A.

Bd. R. Branguart 80

7860 Lessings

Bélgica

‘Representante, Importador y Distribuidor en Argentina:
Centro de Mezclas Intravenosas {CMI)

Luis Maria Campos 726, CABA — Argentina

Direccién técnica: Maria Nuria Felip — Farmacéutica

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

Ultima revisién: 29 Abr 2016
CCDS: ccds40520140925
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