1. BESERI TIBBi URUNUN ADI

KISA URUN BiLGiSi

NUTRIFLEX® LiPiD PERI i.v. infiizyon icin emiilsiyon

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Kullanima hazir intraven6z emulsiyon bolumler karistirildiktan sonra asagidaki

miktarlari icerir:

Etkin madde:

Sol, Gst odadan 1250 ml 1875 ml 2500 ml
(glukoz ¢ozeltisi)

Glukoz monohidrat 88.0¢g 132.0¢ 176.0 g
Anhidr glukoza esdeger 80.0 g 120.0 g 160.0 g
Sodyum dihidrojen fosfat dihidrat 1.170 g 1.755 g 2.340 g
Cinko asetat dihidrat 6.625 mg 9.938 mg 13.250 mg
Sag, iist odadan 1250 ml 1875 ml 2500 ml
(yag emulsiyonu)

Soya yagl 25.09 3759 50.0¢9
Orta-zincirli trigliseridler 25.0 ¢ 3759 50.0 g
Alt odadan 1250 ml 1875 ml 2500 ml
(amino asit ¢ozeltisi)

izolGsin 2.34 g 3.51¢ 468 g
Losin 3.13 g 470 g 6.26 g
Lizin hidroklorir 2849 4.26 ¢ 5.68¢
Lizine esdeger 2.26 g 3.399g 4,52 g
Metiyonin 1.96 g 29 ¢ 3.92¢g
Fenilalanin 3.51¢ 5.27 g 7.02 g
Treonin 1.82 g 2.73 g 3.64 g
Triptofan 0.57¢g 0.86 g 1.14 ¢
Valin 2.60 ¢ 3.90 g 5209
Arjinin 2.70 g 4.05¢ 5409
Histidin hidroklorir monohidrat 1.69¢ 254 ¢ 3.38¢
Histidine esdeger 1.25¢ 1.88 g 2509
Alanin 4.85 g 7.28 ¢ 9.70 g
Aspartik asit 1.50 g 2.25 ¢ 3.00g
Glutamik asit 3.50¢ 5259 7.00 g
Glisin 1.65¢ 248 g 3.309g
Prolin 3.40 g 5109 6.80 g
Serin 3.00g 450 g 6.00 g
Sodyum hidroksit 0.800 g 1.200 g 1.600 g
Sodyum klorir 1.081 g 1.622 g 2.162 g
Sodyum asetat trihidrat 0.544 g 0.816 g 1.088 g
Potasyum asetat 2.943 ¢ 44159 5.886 ¢
Magnezyum asetat tetrahidrat 0.644 g 0.966 g 1.288 g
Kalsiyum Klorir dihidrat 0.441¢ 0.662 g 0.882 g




Amino asit icerigi (g) 40 60 80
Toplam azot icerigi (g) 5.7 8.6 11.4
Karbohidrat icerigi (g) 80 120 160
Lipid icerigi (g) 50 75 100
Lipid formundaki enerji [kJ (kcal)] 1990 (475) | 2985 (715) | 3980 (950)
Karbohidrat formundaki enerji [kJ (kcal)] 1340 (320) | 2010 (480) | 2680 (640)
Amino asit formundaki enerji [kJ (kcal)] 670 (160) 1005 (240) | 1340 (320)
Protein disi enerji [kJ (kcal)] 3330 (795) | 4995 (1195) | 6660 (1590)
Toplam enerji [kJ (kcal)] 4000 (955) | 6000 (1435) | 8000 (1910)
Osmolalite [mOsm/kg) 920 920 920

pH 5.0-6.0 5.0-6.0 5.0-6.0
Elektrolitler (mmol)

Sodyum 50 75 100
Potasyum 30 45 60
Magnezyum 3.0 4.5 6.0
Kalsiyum 3.0 4.5 6.0

Cinko 0.03 0.045 0.06

Klor 48 72 96

Asetat 40 60 80

Fosfat 7.5 11.25 15

Yardimci maddeler:
Yardimci maddeler igin, 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
infiizyonluk emiilsiyon
Uc bolmeli infiizyon torbasi.

Amino asit ve glukoz ¢ozeltileri: berrak, renksiz- hafif agik sari sulu ¢ozelti.
Lipid emulsiyonu: beyaz, sut gibi su i¢inde- yag emulsiyonu.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terap6tik endikasyonlar

Oral veya enteral beslenmenin mimkin olmadigi, yetersiz oldugu veya kontrendike oldugu
durumlarda, hafif veya kismen ciddi katabolizmali hastalarda parenteral beslenme esnasinda
enerji, esansiyel yag asitleri, amino asitler, elektolit ve sivi kaynagi olarak endikedir.

4.2.  Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji/uygulama sikligi ve siresi:
Doz hastanin bireysel ihtiyacina gore ayarlanir.

15 yasindan itibaren adolesanlar ve yetiskinler

Maksimum gunlik doz 1.28 g amino asit/kg vicut agirhigi/giune, 2.56 g glukoz/kg viicut
agirhigi/gine ve 1.6 g lipid/kg vicut agirligi/gline tekabiil eden 40 ml/kg viicut agirhigidir.



NUTRIFLEX® LIiPiD PERI infiizyonunun siirekli olmasi tavsiye edilmektedir. ilk 30 dakika
boyunca infuzyon hizinin adim adim artirilarak istenen inflizyon hizina getirilmesi olasi
komplikasyonlari 6nler.

Maksimum inflizyon hizi 0.08 g amino asit/kg vucut agirligi/saate, 0.16 g glukoz kg viicut
agirhgi/saatte ve 0.1 g lipid/kg vicut agirhgi/saatte tekabil eden 2.5 ml/kg vicut
agirhigi/saattir.

70 kg/lik bir hastada bu saatte 175 ml inflizyon hizina tekabil eder. Bu sekilde uygulanan
madde miktar1 5.6 g amino asit/saat, 11.2 g glukoz/saat ve 7 g lipid/saattir.

Kullanim suresi
Belirtilen endikasyonlar igin tedavi stiresi 7 glini gegmemelidir.

Uygulama sekli:
NUTRIFLEX® LiPID PERI intravendz olarak uygulanir. Ozellikle periferik venlere infiizyon
icin uygundur. infiizyona baslamadan 6nce emiilsiyon oda sicakligina isitilmalidir.

Ozel popilasyonlara iliskin ek bilgiler:
Bobrek / Karaciger yetmezligi:

Karaciger veya bobrek yetmezligi olan hastalarda dozaj bireysel olarak ayarlanmalidir (ayrica
bolim 4.4°e bkz.)

NUTRIFLEX® LiPID PERI siddetli karaciger yetmezligi veya siddetli bobrek yetmezligi olan
hastalarda kullaniilmamahdir (bkz. b6lim 4.3).

Pediyatrik populasyon:
Pediyatrik hastalar

Yenidoganlar, bebekler ve iki yasin altindaki cocuklara NUTRIFLEX® LiPID PERI
uygulanmamalidir (bkz. bélim 4.3).

3.-14. yasindaki ¢ocuklar

Verilen dozaj tavsiyeleri, yaklasik gereksinimleri temel alan kilavuz verilere dayanmaktadir.
Dozaj, yasa, gelisim durumu ve hastaliga gore bireysel olarak ayarlanmahdir. Dozaji
hesaplarken, pediyatrik hastanin hidrasyon durumu g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Cocuklar icin nutrisyonal tedaviyi hedeflenen dozun yarisi ile baslatmak gerekebilir. Dozaj,
bireysel metabolik kapasiteye uygun olarak, adim adim maksimum dozaja kadar
arttiriimahdir.

3. - 5. yas arasindaki giinlik doz:

1.44 g amino asit /kg vicut agirhgi/gtne

2.88 g glukoz  /kg viicut agirligi/giine

1.8 g lipid /kg vicut agirhgi/glne tekabil eden 45 ml/kg vicut agirligidir.

6. — 14. yas arasindaki gunluk doz:

0.96 g amino asit /kg vicut agirligi/giune

1.92 g glukoz  /kg vicut agirhgi/glne

1.2 g lipid /kg vucut agirhgi/glne tekabil eden 30 ml/kg vicut agirligidir.



Maksimum infuzyon hizi

0.08 g amino asit /kg vicut agirligi/saatte

0.16 g glukoz  /kg vicut agirligi/saatte

0.1 g lipid /kg vicut agirhgi/saatte tekabiil eden 2.5 ml/kg vicut agirligi/saattir.

NUTRIFLEX® LiPID PERI, pediyatrik hastalarin bireysel ihtiyaclari nedeniyle total enerji
ihtiyaclarini yeterince karsilamayabilir. Boyle durumlarda, karbohidrat ve/veya lipidler uygun
bir sekilde ilave olarak saglanmalidir.

Geriyatrik populasyon:

Dozajin diger yetiskin hastalar igin tavsiye edilen dozajdan farkli olmasi gerektigini
distinddren bir kanit yoktur. Yine de metabolik hizlar ve yollar yaslilarda degisebildiginden,
bu 6zel hasta grubunun dikkatlice izlenmesi her zaman tavsiye edilir.

4.3. Kontrendikasyonlar
NUTRIFLEX® LiPiD PERI asagidaki durumlarda kullaniimamalidir:

e Yumurta- veya soya proteinlerine, yerfistigi yagina veya icerigindeki maddelerden
herhangi birine karsi bilinen asiri duyarlihk,

e Dogustan amino asit metabolizmasi bozukluklart,

e Lipid metabolizmasi bozukluklari,

e Patolojik olarak yukselmis serum elektrolit degerleri,

e Stabil olmayan metabolik durum (6rn. siddetli postagresyon sendromu, dekompanse
(stabil olmayan) diyabet, metabolik asidoz, sebebi bilinmeyen koma),

e saatte 6 Unite’ye kadar insuline dahi cevap vermeyen hiperglisemi,

e Intrahepatik kolestaz,

e Siddetli karaciger yetmezligi,

e Diyalizin mimkin olmadigl siddetli bobrek yetmezligi,

e Siddetli hemorajik diyatez,

e Kardiyak enfarktisin akut fazi ve felg,

e Akut trombo-embolik durumlar, lipid embolisi

Bilesiminden dolay, NUTRIFLEX® LIPID PERI yenidoganlarda, bebeklerde ve 2 yasin
altindaki cocuklarda kullaniimamalidir.

Parenteral nutrisyonun genel kontrendikasyonlari sunlardir:

hayati tehlikesi bulunan stabil olmayan dolasim durumu (kollaps ve sok durumlart),
yetersiz hiicresel oksijen temini,

hiperhidrasyon durumlari,

elektrolit ve sivi dengesi bozukluklari,

akut pulmoner 6dem, dekompanse kalp yetmezligi.

4.4.  Ozel kullanim uyarilari ve 6nlemleri

Herhangi bir anafilaktik reaksiyon semptomu veya belirtisi (ates, titreme, dokunti veya
dispne gibi) gorildugiinde infuzyon derhal durdurulmahdir.

Artmis serum osmolaritesi durumlarinda dikkatli olunmalidir.



Bitin biydk-hacimli inflizyon c¢o6zeltilerinde oldugu gibi, bozulmus kardiyak veya renal
fonksiyonu olan hastalarda NUTRIFLEX® LiPID PERI verilirken de dikkatli olunmalidir.

Sivi, elektrolit, asit-baz dengesi bozukluklari, 6rn. hiperhidrasyon, hiperkalemi, asidoz,
infuzyona baslamadan dnce duzeltilmelidir.

Cok hizli infuzyonlar patolojik serum elektrolit konsantrasyonlari, hiperhidrasyon ve
pulmoner 6dem ile sivi yiiklemesine neden olabilir.

NUTRIFLEX® LIPID PERI infiizyonu esnasinda serum trigiliserid konsantrasyonlar
izlenmelidir.

inflizyona baslamadan 6nce lipid metabolizmasi bozuklugundan stiphelenilen hastalarda achk
lipidemisi haric tutulmalidir. Aclik lipidemisinin mevcut oldugu durumlarda lipid uygulamasi
kontrendikedir. Lipid verilmesinden 12 saat sonra hipertrigliseridemi varhg lipid
metabolizmasi bozukluguna isaret eder.

NUTRIFLEX® LiPiD PERI lipid metabolizmasi bozuklugu olan, érn. bébrek yetmezligi,
diabetes  mellitus, pankreatit,  karaciger  fonksiyon  bozuklugu, hipotiroidizm
(hipertrigliseridemili) ve sepsisli hastalarda dikkatli kullaniimalidir. Eger NUTRIFLEX®
LIPID PERI bu durumdaki hastalara verilirse serum trigliseridlerini yakindan takip etmek
gerekmektedir.

Hastanin metabolik durumuna bagli olarak, seyrek de olsa, hipertrigliseridemi veya kan
glukoz konsantrasyonunda artis gorulebilir. Lipid uygulamasi esnasinda plazma trigliserid
konsantrasyonu 3 mmol/I’nin Gzerine c¢ikarsa inflizyon hizinin disurdlmesi tavsiye
edilmektedir. Plazma trigliserid konsantrasyonu 3 mmol/I’nin Uzerinde kalirsa seviyeler
normale dénene kadar inftizyon durdurulmalidir.

Uriintin verilmesi esnasinda kan glukoz konsantrasyonu 14 mmol/I’nin (250 mg/dl) lzerine
cikarsa doz azaltilmali veya uygulama kesilmelidir.

Karbohidrat iceren bitin cozeltilerde oldugu gibi NUTRIFLEX® LiPID PERi de
hiperglisemiye neden olabilir. Kan glukoz seviyeleri kontrol edilmelidir. Eger hiperglisemi
varsa inflizyon hizi disudrtlmeli veya insilin verilmelidir.

Amino asitlerin intravendz inflizyonu ile eser elementlerin, 6zellikle bakir ve ¢inkonun, Uriner
atithmi artar. Ozellikle uzun sureli intravendz beslenme s6z konusu oldugunda, eser
elementlerin dozlarinin ayarlanmasinda bu durum géz éniine alinmahdir.

Yetersiz beslenmis veya tiikenmis hastalarin yeniden beslenmeleri veya doyurulmalari
hipokalemi, hipofosfatemi veya hipomagnezemi gelisimine yol acabilir. Normal degerlerden
sapmaya gore yeterli elektrolit takviyesi yapiimahdir.

Serum elektrolit konsantrasyonlari, su dengesi , asit-baz dengesi, BUN ve- uzun sireli
uygulamlarda- kan hicreleri sayimi, koagllasyon durumu ve karaciger fonksiyonlarinin
kontrolii gereklidir. Laboratuvar kontrollerinin sikhgr ve sekli, hastanin genel Kklinik
durumuna ayarlanmalidir.



Psddoagliitinasyon riski nedeniyle NUTRIFLEX® LiPiD PERI ayni infiizyon setinden kan ile
eszamanli verilmemelidir.

Vitaminler ve eser elementler gereksinimlere gore uygulanmalidir.

NUTRIFLEX® LIiPID PERI, cinko ve magnezyum icerdigi icin bu elementleri iceren
cozeltiler ile birlikte verildiginde dikkatli olunmalidir.

Tim intravenéz cozeltilerde oldugu gibi NUTRIFLEX® LiPID PERI infiizyonu esnasinda da
aseptik 6nlemler alinmahdir.

NUTRIFLEX® LiPiD PERI kompleks bir preparattir. Bu nedenle herhangi bir ¢ozelti ilavesi
tavsiye edilmez.

Laboratuvar testleri ile etkilesimi
Alinan yag, kan dolasim sisteminden tam olarak temizlenmeden kan 6rnegi alinirsa, bazi
laboratuvar ol¢imlerini etkileyebilir (6rn. bilirubin, laktat dehidrojenaz, oksijen saturasyonu).

4.5.  Diger tibbi Grtnler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Potasyum iceren cozeltiler, potasyum tutucu diuretikler (triamteren, amilorid), ADE
(Anjiyotensin Donustlrici Enzim) inhibitorleri, siklosporin ve takrolimus gibi serum
potasyum konsantrasyonunu artiran ilaglarin uygulandigi hastalarda dikkatle kullaniimahdir.

Soya yagl dogal K1 vitamini igermektedir. Bu da kumarin tlrevlerinin terapotik etkilerini
etkileyebileceginden bu ilaclar ile tedavi goren hastalar yakindan izlenmelidir.

Kortikosteroidler ve ACTH (Adrenokortikotropik hormon) sodyum ve sivi retansiyonu
(tutulmasi) ile iliskilidir.

Instlin gibi bazi ilaglar, vicut lipaz sistemi ile etkilesir. Klinik agidan bu etkilesim ihmal
edilebilir duzeydedir.

Klinik dozlarda verilen heparin lipoprotein lipazin dolasima gegici olarak salinmasina neden
olur. Bu da plazma lipoliz artisini takiben trigliserid klirensinde (temizlenmesinde) gecici
azalmaya neden olabilir.

Ozel populasyonlara iliskin ek bilgiler
Ozel popilasyonlara iliskin higbir klinik etkilesim calismasi yurGtilmemistir.

Pediyatrik populasyon
Pediyatrik populasyonlara iliskin hicbir klinik etkilesim ¢alismasi yiratilmemistir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi C’dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontroll (Kontrasepsiyon)
Gecerli degil

Gebelik donemi



NUTRIFLEX® LiPID PERi’nin hamilelerdeki kullanimi ile ilgili klinik veriler mevcut
degildir. Hamilelik, embriyonal/fotal gelisme, dogum ve /veya dogum sonrasi gelisimi
yonelik preklinik calismalar yiritilmemistir. Hamile kadina NUTRIFLEX® LiPiD PERI
verilmeden once yarar/risk iliskisi gdzden gecirilmelidir.

Laktasyon dénemi

NUTRIFLEX® LiPID PERI’nin insan siitiiyle atilip atilmadigi bilinmemektedir. Etkin
maddelerin st ile atilimi hayvanlar Uzerinde arastiriimamistir. Emzirmenin durdurulup
durdurulmayacagina/ tedaviden kacinilip kacinilmayacagina iliskin karar verilirken,
emzirmenin cocuk agisindan faydasi ve  NUTRIFLEX® LiPID PERI tedavisinin emziren
anne acisindan faydasi dikkate alinmahdir.

Ureme yetenegi/ Fertilite
NUTRIFLEX® LiPID PERi’nin treme yetenegi lzerine etkileri hakkinda ozel calismalar
yaptimamistir.

4.7.  Arag ve makine kullanimi Gzerindeki etkiler
Bu Urun yatan hastaya doktor kontroli ve gozleminde verilmektedir. Bu nedenle, bu
durumdaki hastanin ara¢ ve makine kullanmasi mimkin degildir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Yan etkiler asagidaki sekilde siniflandirihir:

Cok yaygin (=1/10), yaygin (=1/100 ila < 1/10), yaygin olmayan (>1/1000 ila <1/100), seyrek
(>1/10.000, < 1/1000), cok seyrek (< 1/10000), bilinmiyor (eldeki verilerden tahmin
edilemiyor).

istenmeyen etkiler asagida sistem organ sinifi ve sikliklarina gore listelenmistir. Bu
emdlsiyonun kullanimi ile ilgili ortaya ¢ikan istenmeyen etkilerin gogu seyrektir.

Kan ve lenf sistemi hastaliklari
Seyrek: Hiperkoagulasyon

Bagisiklik sistemi bozukluklari
Seyrek: Alerjik reaksiyonlari (6rn.: anafilaktik reaksiyonlar, dokuntd, larenksde, agizda ve
yuzde 6dem)

Metabolizma ve beslenme hastaliklari

Cok seyrek: Hiperlipidemi, hiperglisemi, metabolik asidoz
Bu istenmeyen etkilerin sikligi doza bagldir ve tam veya bagil lipid doz asimi
durumunda daha ylksek olabilir.

Sinir sistemi hastaliklari
Seyrek: Uyusukluk

Vaskduler hastaliklari
Seyrek: Hipertansiyon veya hipotansiyon, kizarma

Solunum, gégis bozukluklari ve mediastinal hastaliklari
Seyrek: Dispne, siyanoz

Gastrointestinal bozukluklar
Yaygin olmayan: Bulanti, kusma, istah kaybi

Genel bozukluklar ve uygulama bélgesine iliskin hastaliklari



Seyrek: Basagrisi, viicut sicakliginda artis, terleme, tstiime hissi, titreme, sirt, kemik, gogis
ve lumbar bolgede agri
Cok seyrek: Yag yuklemesi sendromu (Ayrintilari igin asagiya bakiniz)
Yaygin: Uygulamaya basladiktan birka¢ giin sonra ven iritasyonu, flebit veya
tromboflebit gelisebilir.

Eger bu yan etkiler gorilurse, infuzyon durdurulmali veya eger uygunsa, inflizyona daha
dusuk dozlarda devam edilmelidir.

infiizyon yeniden baslatilirsa, hasta, Ozellikle baslangicta, dikkatle izlenmeli ve serum
trigliseritleri kisa araliklarla tayin edilmelidir.

Belirli istenmeyen etkiler hakkinda bilgi:
Bulanti, kusma, istah kaybi ve hiperglisemi parenteral beslenme ile iliskili olabilir veya sik sik
parenteral beslenme gosteren durumlara bagli semptomlardir.

Yag yiklemesi sendromu:

Trigliseridleri elimine etme kapasitesindeki bozukluk “Yag yuklemesi sendromu’na” neden
olabilir ki bu durum doz asimindan olusabilir. Metabolik yiklemenin olasi belirtileri
g6zlenmelidir. Sebebi genetik olabilir (bireysel olarak farkli metabolizma) veya yag
metabolizmasi devam eden veya onceki bir hastaliktan etkilenmis olabilir. Bu sendrom,
tavsiye edilen doz hizinda bile ve bobrek fonksiyon bozuklugu veya enfeksiyonu gibi hastanin
klinik kosullarinda ani degisiklikle iligkili olarak siddetli hipertrigliseridemi sirasinda da
gorulebilir. Yag yuklemesi sendromu, hiperlipidemi, ates, yag infiltrasyonu, sarilikla birlikte
olan veya olmayan hepatomegali, splenomegali, anemi, l6kopeni, trombositopeni,
koagulasyon bozukluklari, hemoliz ve retikilositoz, anormal karaciger fonksiyon testleri ve
koma ile karakterizedir. Yag emiulsiyonu inflizyonu durduruldugu takdirde semptomlar
genellikle geri dontsumluddr.

Yag yiklemesi belirtileri goriildiigiinde, NUTRIFLEX® LIPID PERI infizyonu derhal
durdurulmahdir.

4.9. Doz asimi ve tedavisi
Semptomlar:
Uygun sekilde verildigi takdirde NUTRIFLEX® LiPiD PERI ile doz asimi beklenmez.

Sivi ve elektrolit doz asimi semptomlari
Hipertonik hiperhidrasyon, elektrolit dengesizligi, pulmoner 6dem.

Amino asit doz agimi semptomlari
Renal amino asit kaybi ve buna bagli olusan amino asit dengesinde bozukluk, hastalik, kusma
ve titreme.

Glukoz doz agimi semptomlari
Hiperglisemi, glukoziri, dehidrasyon, hiperozmolalite, hiperglisemik ve hiperozmolar koma.

Yag doz asimi semptomlari
Yag doz asimi yag yiklemesi sendromuna sebep olabilir. Semptomlari ve tedavisi i¢in bolim
4.8’e bkz.



Tedavi

Doz asiminda infuzyonun derhal kesilmesi gerekir. Terapotik olcimler semptomlar ve
ciddiyetlerine baglidir. Semptomlar ortadan kalktiktan sonra infuzyon tavsiye edildiginde,
infuzyon hizininin kademe kademe artirilarak ve sik araliklarla izlenerek yikseltilmesi
onerilmektedir. Inflizyon sirasinda plazma trigliserid konsantrasyonu 3 mmol/I’yi asmamalidir
(bolum 4.4’e bkz.).

5. FARMAKOLOJIK OZELLIiKLER
5.1. Farmakodinamik dzellikler

Farmakoterapdtik grup: Parenteral beslenme ¢ozeltisi, kombinasyon
ATC kodu: B 05BA10

Terapotik etkisi
Parenteral beslenmenin amaci dokularin biiylmesi ve yenilenmesi igin gerekli besinleri
saglamaktir.

Amino asitlerin bir kismi protein sentezi igin esansiyel komponentlerden oldugundan burada
amino asitlerin 6zel bir 6nemi vardir. Enerji kaynaklarinin (karbohidratlar/lipidler) eszamanh
inflzyonu, enerji harcayan prosesleri saglarken amino asitlerin yanlhs enerji kullanimini
engellemek icin gereklidir.

Glukoz organizmada her yerde metabolize olur. Merkezi sinir sistemi, kemik iligi, eritrositler,
tibller epitelyum gibi bazi dokular ve organlar enerji ihtiyaclarini 6zellikle glukozdan
saglarlar. Ayrica, glukoz cesitli hiicre maddeleri icin yapi kaynagidir.

Yuksek enerji yogunluklari nedeni ile lipidler bir enerji kaynagi olarak ve organizmada hiicre
komponentlerinin ve prostaglandinlerin sentezi icin gerekli olan esansiyel yag asitlerinin
saglanmasinda etkilidir. Bu nedenle lipid emdulsiyonlari orta zincirli ve uzun zincirli
trigliseridleri (soya yagi) icerir.

Orta zincirli trigliseridler uzun zincirli trigliseridlerden daha cabuk hidrolize olur,
sirkulasyondan uzaklastirilir ve tamamen okside olur. Bunlar, 6rn. lipoprotein lipaz eksikligi,
lipoprotein lipaz kofaktorlerinde eksiklik gibi uzun zincirli trigliseridlerin kullaniminda
ve/veya degradasyonunda bozuklugun oldugu durumlarda tercih edilen enerji kaynagidir.

Doymamis yag asitleri sadece uzun zincirli trigliseridler ile temin edilebilir ve bunlar primer
olarak esansiyel yag asidi eksikligi tedavisi ve profilaksisinde ve sadece sekonder olarak
enerji kaynagi olarak kullantlir.

NUTRIFLEX® LiPID PERI’nin icerdigi elektrolitler insan viicudunda mevcuttur, bu nedenle
de etkileri normal fizyolojideki ile aynidir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Genel ozellikler

Emilim:

NUTRIFLEX® LiPID PERI intravendz olarak uygulandigindan emiliminin tam oldugu kabul
edilir. Tum substratlar derhal metabolize olma 6zelligine sahiptir.



Doz, infuzyon hizi, metabolik durum ve hastanin bireysel faktorleri (aclik seviyesi) erisilen
maksimum trigliserid konsantrasyonu icin oldukca o6nemlidir. Tavsiye edilen dozlarda
kullanildigr zaman trigliserid konsantrasyonu genellikle 3 mmol/I’yi gegmez.

Dagihm:
Amino asitler vicudun farkli organlarinda cesitli proteinlere dahil edilir. Buna ilave olarak,

her amino asit kanda ve hiicrelerin igerisinde serbest amino asit olarak muhafaza edilir.

Glukoz suda ¢Oziindugl icin, kan ile batiin vicuda dagihr. Glukoz ¢ozeltisi intravaskuler
alanda dagildiktan sonra intraselliler alana alinir.

Doz tavsiyelerine uyuldugu zaman orta zincirli trigliseridler ve uzun zincirli trigliseridler
pratikte tamamen plazma albiminine baglanir.

Doz tavsiyelerine uyuldugu zaman orta zincirli trigliseridler ve uzun zincirli trigliseridler
serebrospinal siviya gecmezler.
Plasental bariyerden gegisi ve anne sitiine gegisi ile ilgili veriler mevcut degildir.

NUTRIFLEX® LiPID PERI’nin icerigindeki elektrolitler insan viicudunda mevcuttur, bu
nedenle de elektrolitlerin dagilimi normal fizyolojiden farkli degildir.

Biyotransformasyon:

Protein sentezine girmeyen amino asitler takip eden sekilde metabolize olur. Amino grubu
transaminasyonla karbon iskeletinden ayrilir. Karbon zinciri ya dogrudan CO;’e oksitlenir
veya karacigerde glikoneojenez substrati olarak kullanilir. Amino grubu da karacigerde (reye
metabolize olur.

Glukoz bilinen metabolik yollardan CO,’e veya H,O’ya metabolize olur. Bir miktar glukoz
lipid sentezi icin kullanilir.

inflizyondan sonra trigliseridler gliserol ve yag asitlerine hidrolize olur. Her ikisi de enerji
olusumu, biyolojik aktif molekdllerin sentezi, glukoneojenez ve lipidlerin yeniden sentezi igin
fizyolojik yollara dahil edilir.

Asetat haricinde, NUTRIFLEX® LiPiD PERI’nin icerigindeki elektrolitler icin tam anlamda
bir metabolizma yoktur. Asetat, CO, ve su olusumu ile sonuglanan sitrik asit siklusuna giren
Asetil-Co-A’y1 sentezlemek icin, karaciger, kalp ve diger dokularda metabolize edilir.

Eliminasyon:
Sadece ¢ok az bir miktarda amino asit degismeden idrarla atilir.

Sadece glukoz renal esigine ulasildigl zaman, glukoz fazlasi idrarla atilir.

Hem soya yag trigliseridleri hem de orta zincirli trigliseridler tamamen CO, ve H,O’ya
metabolize olur. Sadece az miktarda lipid hiicrelerin deriden ve baska membranlardan
dokilmesi sirasinda kaybedilir. Renal atilim neredeyse gerceklesmemektedir.

Asetat haricinde, NUTRIFLEX® LIPID PERI’nin icerigindeki elektrolitler baslica bébrekler

uzerinden atilir. Asetat, CO, ve suya metabolize edildikten sonra, akciger ve bdbreklerden
atilir.
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Dogrusallik/dogrusal olmayan durum:
Dogrusallik ile ilgili veriler mevcut degildir.

5.3.  Klinik 6ncesi givenlilik verileri
Preklinik calismalar
NUTRIFLEX® LiPID PERI ile preklinik calismalar yiiritilmemistir.

Tavsiye edilen dozlarda sibstitlisyon tedavisi icin verilen besinlerin karisimlarinin toksik
etkisi beklenmez.

Ureme toksisitesi

[B-sitosterol gibi fitoostrojenler cesitli bitkisel yaglarda, 6zellikle soya yaginda bulunabilir. 3-
sitosterol subkutan ve intravajinal olarak verildiginde sicanlarda ve tavsanlarda fertilite
bozuklugu tespit edilmistir. Hayvanlarda gozlemlenen bu etkiler bizim deneylerimize gore
klinik 6nem tasimamaktadir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Sitrik asit monohidrat

Yumurta lesitini

Gliserol

Sodyum oleat

Enjeksiyonluk su

6.2.  Gecimsizlikler

NUTRIFLEX® LiPiD PERI farmasétikler icin tasiyici ¢ozelti olarak kullaniimamalidir veya
emilsiyonun stabilitesi garantilenemedigi icin test edilmeden diger infizyon cozeltileri ile
karistirtilmamalidir.

6.3. Rafomri
Acilmamig ambalajda:
NUTRIFLEX® LiPiD PERi’nin raf émrii 24 aydir.

Koruyucu ambalaj agildiktan ve torba icindekiler karistirildiktan sonra:
Emudlsiyon 2 - 8°C’de 4 guni askin ve ilaveten 25°C’de 48 saat saklanabilir.

11k acilistan sonra raf émri:
Uriin acildiktan sonra derhal kullaniimalidir.

6.4.  Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

25°C’nin altinda saklayiniz.

Dondurmayiniz. Eger yanliglikla donarsa torbayi atiniz.
Istktan korumak igin torbayi dis ambalajinda saklayiniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve igerigi

NUTRIFLEX® LIPID PERI, esnek 3 bdlmeli (odali) torbada 1250 ml (500 ml amino asit
cozeltisi + 250 ml yag emulsiyonu + 500 ml glukoz cozeltisi), 1875 ml (750 ml amino asit
cozeltisi + 375 ml yag emulsiyonu + 750 ml glukoz ¢ozeltisi), 2500 ml (1000 ml amino asit
cozeltisi + 500 ml yag emilsiyonu + 1000 ml glukoz ¢ozeltisi) iceren ¢ bolmeli plastik
torbalarda temin edilmektedir.
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Uc bolmeli torba poliamid ve polipropilenden tretilmistir.
Torba peel seam ile ayrilmis iki st oda ve bir alt odaya ayrilir.

Torbanin dizayni amino asitlerin, glukozun, lipidlerin ve elektrolitlerin tek bir bélmede
karismasina olanak tanir. Iki Gst odayr alt odadan ayiran peel seam’in agilmasi ile
emdlsiyonun steril olarak karismasi saglanir.

Her torba oksijen emici ile beraber koruyucu plastik torbaya konur.

Farkli ambalaj ebatlari 5 torba iceren karton ambalajlarda piyasaya sunulmaktadir.
Ambalaj ebadi: 5 x 1250 ml, 5 x 1875 ml, 5 x 2500 ml

Tim ebatlar piyasada bulunmayabilir.

6.6  Beseri tibbi Grinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

Kullanma talimati:

Karisim ¢dzeltisinin hazirlanmasi

Torba koruyucu ambalajindan ¢ikarilir ve asagidaki islemler uygulanir:

e Torbayi sert bir ylizeye koyunuz,

o ki elle basin¢ uygulayarak iki tst odayi alt odadan ayiran peel seam’i (soyularak agilan
kisim) aginiz,

e ambalajin icerigini yavasca karistiriniz.

Infiizyon icin hazirlik:

e Bos olan iki bolmeyi arkaya dogru katlayiniz,

e ortadaki halkadan tutarak karisim torbasini inflizyon standina asiniz,

e cikis portunun koruyucu kapagini c¢ikartiniz ve normal teknik kullanilarak infiizyona
devam ediniz.

Sadece hasar gérmemis, amino asit ve glukoz ¢ozeltileri berrak olan torbalar kullaniimalidir.

Lipid emulsiyonunun bulundugu bolmede faz ayrismasi varsa (yag damlaciklarr)

kullaniimamalidir.

NUTRIFLEX® LiPiD PERI tek kullanimliktir. Kullanilmayan kisim atilmaldir.

Eger filtre kullanilacak ise kullanilan filtre yag gecirgen olmalidir.
Kullanilmamis olan trunler ya da atik materyaller “Tibbi atiklarin kontroli yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontroll Ydnetmeliklerine” uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

B. Braun Medikal Dis Ticaret A.S.
Tekstilkent Koza Plaza B Blok, Kat: 13
No: 46 — 47 Esenler, 34235 Istanbul
Tel : 0212 438 15 58

Faks : 02124381559

8. RUHSAT NUMARASI
118/73
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9. iLK RUHSAT TARIiHi / RUHSAT YENILEME TARIHi
fIk ruhsat tarihi: 16.11.2005
Ruhsat yenileme tarihi: 16.11.2010

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi
Nisan 2010
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