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SÚHRN CHARAKTERISTICKÝCH VLASTNOSTÍ LIEKU


1. NÁZOV LIEKU

NuTRIflex Omega special
infúzna emulzia


2. KVALITATÍVNE A KVANTITATÍVNE ZLOŽENIE

[bookmark: _GoBack]Emulzia pripravená na použitie na intravenóznu infúziu po zmiešaní obsahov všetkých komôr obsahuje:

	Z hornej ľavej komory 
(roztok glukózy)
	v 1000 ml
	v 625 ml
	v 1250 ml
	v 1875 ml
	v 2500 ml

	monohydrát glukózy
	158,4 g
	99,00 g
	198,0 g
	297,0 g
	396,0 g

	 = glukóza
	144,0 g
	90,00 g
	180,0 g
	270,0 g
	360,0 g

	dihydrát dihydrogenfosforečnanu sodného
	2,496 g
	1,560 g
	3,120 g
	4,680 g
	6,240 g

	dihydrát octanu zinočnatého
	7,024 mg
	4,390 mg
	8,780 mg
	13,17 mg
	17,56 mg



	Z hornej pravej komory 
(tuková emulzia)
	v 1000 ml
	v 625 ml
	v 1250 ml
	v 1875 ml
	v 2500 ml

	triacylglyceroly so stredne dlhým reťazcom
	20,00 g
	12,50 g
	25,00 g
	37,50 g
	50,00 g

	sójový olej, rafinovaný
	16,00 g
	10,00 g
	20,00 g
	30,00 g
	40,00 g

	triacylglyceroly omega-3 kyselín
	4,000 g
	2,500 g
	5,000 g
	7,500 g
	10,00 g



	Z dolnej komory (roztok aminokyselín)
	v 1000 ml
	v 625 ml
	v 1250 ml
	v 1875 ml
	v 2500 ml

	izoleucín
	3,284 g
	2,053 g
	4,105 g
	6,158 g
	8,210 g

	leucín
	4,384 g
	2,740 g
	5,480 g
	8,220 g
	10,96 g

	lyzíniumchlorid 
	3,980 g
	2,488 g
	4,975 g
	7,463 g
	9,950 g

	= lyzín
	3,186 g
	1,991 g
	3,982 g
	5,973 g
	7,962 g

	metionín
	2,736 g
	1,710 g
	3,420 g
	5,130 g
	6,840 g

	fenylalanín
	4,916 g
	3,073 g
	6,145 g
	9,218 g
	12,29 g

	treonín
	2,540 g
	1,588 g
	3,175 g
	4,763 g
	6,350 g

	tryptofán
	0,800 g
	0,500 g
	1,000 g
	1,500 g
	2,000 g

	valín
	3,604 g
	2,253 g
	4,505 g
	6,758 g
	9,010 g

	arginín
	3,780 g
	2,363 g
	4,725 g
	7,088 g
	9,450 g

	monohydrát histidíniumchloridu
	2,368 g
	1,480 g
	2,960 g
	4,440 g
	5,920 g

	= histidín
	1,753 g
	1,095 g
	2,191 g
	3,286 g
	4,381 g

	alanín
	6,792 g
	4,245 g
	8,490 g
	12,73 g
	16,98 g

	kyselina asparágová
	2,100 g
	1,313 g
	2,625 g
	3,938 g
	5,250 g

	kyselina glutámová
	4,908 g
	3,068 g
	6,135 g
	9,203 g
	12,27 g

	glycín 
	2,312 g
	1,445 g
	2,890 g
	4,335 g
	5,780 g

	prolín
	4,760 g
	2,975 g
	5,950 g
	8,925 g
	11,90 g

	serín
	4,200 g
	2,625 g
	5,250 g
	7,875 g
	10,50 g

	hydroxid sodný
	1,171 g
	0,732 g
	1,464 g
	2,196 g
	2,928 g

	chlorid sodný
	0,378 g
	0,237 g
	0,473 g
	0,710 g
	0,946 g

	trihydrát octanu sodného
	0,250 g
	0,157 g
	0,313 g
	0,470 g
	0,626 g

	octan draselný
	3,689 g
	2,306 g
	4,611 g
	6,917 g
	9,222 g

	tetrahydrát octanu horečnatého
	0,910 g
	0,569 g
	1,137 g
	1,706 g
	2,274 g

	dihydrát chloridu vápenatého
	0,623 g
	0,390 g
	0,779 g
	1,169 g
	1,558 g




	
	v 1000 ml
	v 625 ml
	v 1250 ml
	v 1875 ml
	v 2500 ml

	Obsah aminokyselín [g]
	56,0
	35,1
	70,1
	105,1
	140,1

	Obsah dusíka [g]
	8
	5
	10
	15
	20

	Obsah sacharidov [g]
	144
	90
	180
	270
	360

	Obsah lipidov [g]
	40
	25
	50
	75
	100




	Elektrolyty [mmol]
	v 1000 ml
	v 625 ml
	v 1250 ml
	v 1875 ml
	 v 2500 ml

	sodík
	53,6
	33,5
	67
	100,5
	134

	draslík
	37,6
	23,5
	47
	70,5
	94

	horčík
	4,2
	2,65
	5,3
	7,95
	10,6

	vápnik
	4,2
	2,65
	5,3
	7,95
	10,6

	zinok
	0,03
	0,02
	0,04
	0,06
	0,08

	chlorid
	48
	30
	60
	90
	120

	acetát
	48
	30
	60
	90
	120

	fosfát
	16
	10
	20
	30
	40


[bookmark: _DV_M128]
Úplný zoznam pomocných látok, pozri časť 6.1.


3. LIEKOVÁ FORMA

Infúzna emulzia

Roztoky aminokyselín a glukózy: číry, bezfarebný až slamovo nažltlý roztok.
Tuková emulzia: emulzia oleja vo vode, mliečne biela.

	
	v 1000 ml
	 v 625 ml
	v 1250 ml
	v 1875 ml
	v 2500 ml

	Energia vo forme lipidov [kJ (kcal)]
	1590
 (380)
	995
 (240)
	1990   (475)
	2985   (715)
	3980   (950)

	Energia vo forme sacharidov [kJ (kcal)]
	2415 
(575)
	1510
 (360)
	3015   (720)
	4520 (1080)
	6030 (1440)

	Energia vo forme aminokyselín [kJ (kcal)]
	940 
(225)
	585 
(140)
	1170   (280)
	1755   (420)
	2340   (560)

	Nebielkovinová energia [kJ (kcal)]
	4005 
(955)
	2505 
(600)
	5005 (1195)
	7510 (1795)
	10010 (2390)

	Celková energia [kJ (kcal)]
	4945 (1180)
	3090 
(740)
	6175 (1475)
	9260 (2215)
	12350 (2950)




	Osmolalita [mOsm/kg]
	2170

	Teoretická osmolarita [mOsm/l]
	1545

	pH
	5,0 - 6,0




4. KLINICKÉ ÚDAJE

4.1 Terapeutické indikácie

Doplnenie energie, esenciálnych mastných kyselín vrátane omega-3 a omega-6 mastných kyselín, aminokyselín, elektrolytov a tekutín formou parenterálnej výživy u pacientov so stredne závažným až závažným katabolizmom, keď perorálna alebo enterálna výživa nie je možná, je nedostatočná alebo kontraindikovaná.
NuTRIflex Omega special je indikovaný dospelým.

4.2 Dávkovanie a spôsob podania

Dávkovanie
Dávkovanie sa má upraviť podľa individuálnych potrieb pacienta.

NuTRIflex Omega special sa odporúča podávať kontinuálne. Na dosiahnutie potrebnej rýchlosti prietoku infúzie sa odporúča postupne zvyšovať rýchlosť prietoku počas prvých 30 minút, aby sa predišlo možným komplikáciám.

Dospelí
Maximálna denná dávka do 35 ml/kg telesnej hmotnosti, čo zodpovedá:
· 2,0 g aminokyselín/kg telesnej hmotnosti/deň,
· 5,04 g glukózy/kg telesnej hmotnosti/deň,
· 1,4 g lipidov/kg telesnej hmotnosti/deň.

Maximálna rýchlosť prietoku infúzie je 1,7 ml/kg telesnej hmotnosti na hodinu, čo zodpovedá:
· 0,1 g aminokyselín/kg telesnej hmotnosti/hodinu,
· 0,24 g glukózy/kg telesnej hmotnosti/hodinu,
· 0,07 g lipidov/kg telesnej hmotnosti/hodinu.

U pacienta vážiaceho 70 kg to zodpovedá maximálnej rýchlosti prietoku infúzie 119 ml za hodinu. Množstvo podaných aminokyselín je potom 6,8 g/hodinu, glukózy 17,1 g/hodinu a 4,8 g lipidov/hodinu.

Pediatrická populácia
NuTRIflex Omega special je kontraindikovaný u novorodencov, dojčiat a batoliat mladších ako 2 roky (pozri časť 4.3). Bezpečnosť a účinnosť u detí starších ako 2 roky a u dospievajúcich nebola stanovená.

Pacienti s poruchou funkcie obličiek a pečene
Dávky pre pacientov s poruchou funkcie pečene alebo obličiek sa majú stanoviť individuálne (pozri tiež časť 4.4).

Dĺžka liečby
Dĺžka liečby pri uvedených indikáciách nie je limitovaná. Počas podávania lieku NuTRIflex Omega special je potrebné zabezpečiť primerané množstvo stopových prvkov a vitamínov.

Dĺžka trvania infúzie z jedného infúzneho vaku
Odporúčaná dĺžka trvania infúzie z infúzneho vaku na parenterálnu výživu je maximálne 24 hodín.

Spôsob podávania
Intravenózne podanie. Len na infúziu do centrálnej žily.

4.3 Kontraindikácie

Tento liek sa nesmie podávať pri nasledujúcich stavoch:

· precitlivenosť na liečivo, na vaječný, rybí, arašidový alebo sójový proteín, alebo na ktorúkoľvek z pomocných látok uvedených v časti 6.1,
· vrodené poruchy metabolizmu aminokyselín,
· [bookmark: _Hlk499455425]závažná hypertriglyceridémia (≥ 1 000 mg/dl alebo 11,4 mmol/l),
· závažná koagulopatia,
· hyperglykémia nereagujúca na dávky inzulínu až do výšky 6 jednotiek inzulínu/hodinu,
· acidóza,
· intrahepatálna cholestáza,
· závažná hepatálna insuficiencia,
· závažná obličková insuficiencia pri absencii renálnej substitučnej terapie,
· zhoršujúca sa hemoragická diatéza,
· akútne tromboembolické poruchy, tuková embólia.

Vzhľadom na svoje zloženie sa liek NuTRIflex Omega special nesmie podávať novorodencom, dojčatám a batoľatám mladším ako 2 roky.

Všeobecné kontraindikácie na parenterálnu výživu sú:
· nestabilný život ohrozujúci stav cirkulácie (kolapsové stavy a šok),
· akútna fáza infarktu myokardu a cievnej mozgovej príhody,
· nestabilné metabolické ochorenie (napr. závažný postagresívny syndróm, kóma neznámeho pôvodu),
· nedostatočný prísun kyslíka do buniek,
· poruchy rovnováhy elektrolytov a tekutín,
· akútny edém pľúc,
· dekompenzovaná srdcová nedostatočnosť.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri používaní

S opatrnosťou je nutné postupovať v prípade zvýšenej sérovej osmolarity.

Poruchy rovnováhy tekutín, elektrolytov alebo acidobázickej rovnováhy sa musia upraviť pred začatím podávania infúzie.

Príliš rýchla infúzia môže viesť k preťaženiu organizmu tekutinou s patologickými koncentráciami elektrolytov v sére, hyperhydratáciou a pľúcnym edémom.

Ak sa vyskytne akýkoľvek prejav alebo symptóm anafylaktickej reakcie (ako je horúčka, triaška, vyrážky alebo dyspnoe), musí sa bezprostredne ukončiť podávanie infúzie.

Počas podávania infúzie NuTRIflex Omega special je potrebné monitorovať koncentrácie triacylglycerolov v sére.

V závislosti od metabolického stavu pacienta sa môže vyskytnúť príležitostná hypertriglyceridémia. Ak počas podávania lipidov koncentrácia triacylglycerolov v plazme prekročí 4,6 mmol/l (400 mg/dl), odporúča sa znížiť rýchlosť prietoku infúzie. Infúzia sa musí prerušiť, ak koncentrácia triacylglycerolov v plazme prekročí 11,4 mmol/l (1000 mg/dl), pretože takéto hladiny súvisia s akútnou pankreatitídou.

Pacienti s poruchami metabolizmu lipidov
NuTRIflex Omega special sa má podávať opatrne pacientom s poruchami metabolizmu lipidov so zvýšenými hladinami triacylglycerolov v sére, ako sú napr. insuficiencia obličiek, diabetes mellitus, pankreatitída, porucha funkcie pečene, hypotyroidizmus (s hypertriglyceridémiou), sepsa a metabolický syndróm. Ak sa NuTRIflex Omega special podáva pacientom s takýmito stavmi, je potrebné častejšie sledovanie triacylglycerolov v sére na uistenie, že dochádza k eliminácii triacylglycerolov a že stabilné hladiny triacylglycerolov sú pod 11,4 mmol/l (1000 mg/dl).

Pri kombinovaných hyperlipidémiách a metabolickom syndróme reagujú hladiny triacylglycerolov na glukózu, lipidy a nadvýživu. Dávka sa má príslušne upraviť. Majú sa vyhodnotiť a sledovať ďalšie zdroje lipidov a glukózy a tiež lieky, ktoré ovplyvňujú ich metabolizmus.
Prítomnosť hypertriglyceridémie 12 hodín po podaní lipidov tiež naznačuje poruchu metabolizmu lipidov.

Rovnako ako pri podaní všetkých roztokov s obsahom uhľohydrátov, podanie lieku NuTRIflex Omega special môže spôsobiť hyperglykémiu. Je nutné monitorovať hladinu krvnej glukózy. V prípade, že nastane hyperglykémia, je potrebné znížiť rýchlosť prietoku infúzie alebo podať inzulín. Ak pacient súbežne dostáva ďalšie roztoky intravenóznej glukózy, je potrebné vziať do úvahy množstvo navyše podanej glukózy.

Ak sa pri podávaní prípravku zvýši koncentrácia krvnej glukózy nad 14 mmol/l (250 mg/dl), je potrebné prerušiť podávanie infúzie.

[bookmark: _Hlk499455689]Realimentácia alebo nasýtenie podvyživených pacientov alebo pacientov v deplécii môže spôsobiť hypokaliémiu, hypofosfatémiu a hypomagneziémiu. Dôkladné sledovanie elektrolytov v sére je povinné. Podľa odchýlok od normálnych hodnôt je potrebné adekvátne doplňovať elektrolyty.

Nevyhnutné sú aj kontroly hladín elektrolytov v sére, rovnováhy tekutín, acidobázickej rovnováhy a kontrola krvného obrazu, stavu koagulácie, pečeňovej a obličkovej funkcie.

Ak je to potrebné, môže byť nevyhnutná substitúcia elektrolytov, vitamínov a stopových prvkov. Keďže NuTRIflex Omega special obsahuje zinok, magnézium, vápnik a fosfát, je potrebná opatrnosť, keď sa súbežne podáva s roztokmi, ktoré obsahujú tieto látky.

NuTRIflex Omega special je prípravok komplexného zloženia. Z tohto dôvodu sa výslovne neodporúča pridávať iné roztoky (pokiaľ sa nepreukáže kompatibilita – pozri časť 6.2).

NuTRIflex Omega special nesmie byť podávaný súbežne s krvou pomocou rovnakého infúzneho setu z dôvodu rizika pseudoaglutinácie (pozri tiež časť 4.5).

Tak ako pri všetkých intravenóznych roztokoch, aj pri infúzii lieku NuTRIflex Omega special sú nevyhnutné prísne aseptické podmienky.

Pediatrická populácia
Zatiaľ neexistujú klinické skúsenosti s použitím NuTRIflex Omega special u detí a dospievajúcich.

Starší pacienti
Dávkovanie je v podstate rovnaké ako u dospelých, ale je potrebná opatrnosť u pacientov trpiacich ďalšími ochoreniami, ako je srdcová insuficiencia alebo renálna insuficiencia, ktoré môžu často súvisieť s pokročilým vekom.

Pacienti s diabetes mellitus, poruchou funkcie srdca alebo obličiek
Tak ako všetky veľkoobjemové infúzne roztoky, aj NuTRIflex Omega special sa má podávať s opatrnosťou pacientom s poruchou funkcie srdca alebo obličiek.
Existujú len obmedzené skúsenosti s použitím lieku u pacientov s diabetes mellitus alebo so zlyhaním obličiek.

Interferencia s laboratórnymi testami
Ak sa vzorka krvi odoberie skôr ako sú tuky dostatočne eliminované z krvného riečiska, môže obsah tukov interferovať s niektorými laboratórnymi testami (ako je bilirubín, laktátdehydrogenáza, saturácia kyslíka).

4.5 Liekové a iné interakcie

Niektoré lieky ako inzulín môžu interferovať so systémom lipáz organizmu. Avšak tento druh interakcie má len veľmi malú klinickú dôležitosť.

Heparín podávaný v klinických dávkach spôsobuje prechodné uvoľnenie lipoproteínovej lipázy do krvného obehu, čo môže najskôr vyvolať zvýšenú lipolýzu v plazme, a následne prechodné zníženie triacylglycerového klírensu.

Sójový olej má prirodzený obsah vitamínu K1. Tento vitamín môže interferovať s terapeutickým účinkom kumarínových derivátov, čo je potrebné starostlivo monitorovať u pacientov liečených takýmito liekmi.

Roztoky s obsahom draslíka ako je NuTRIflex Omega special sa majú používať s opatrnosťou u pacientov prijímajúcich lieky, ktoré zvyšujú koncentráciu draslíka v sére, napr. draslík šetriace diuretiká (triamterén, amilorid, spironolaktón), ACE inhibítory (napr. kaptopril, enalapril), antagonisty receptorov angiotenzínu II (napr. losartan, valsartan), cyklosporín a takrolimus.

Kortikosteroidy a ACTH súvisia s retenciou sodíka a tekutín.

NuTRIflex Omega special nesmie byť súbežne podávaný s krvou pomocou rovnakého infúzneho setu z dôvodu rizika pseudoaglutinácie (pozri tiež časť 4.4).

4.6 Fertilita, gravidita a laktácia

Gravidita
Nie sú k dispozícii alebo sú len nedostatočné údaje o použití lieku NuTRIflex Omega special u gravidných žien. Štúdie na zvieratách sú nedostatočné s ohľadom na reprodukčnú toxicitu (pozri časť 5.3). Podávanie parenterálnej výživy v gravidite môže byť nevyhnutné. NuTRIflex Omega special sa môže podať tehotným ženám len po dôkladnom zvážení.

Dojčenie
Komponenty/metabolity lieku NuTRIflex Omega special sa vylučujú do materského mlieka, ale pri terapeutických dávkach sa neočakávajú žiadne účinky u dojčených novorodencov a u dojčiat. Avšak dojčenie sa neodporúča matkám na parenterálnej výžive.

Fertilita
Nie sú k dispozícii žiadne údaje o použití lieku NuTRIflex Omega special.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viesť vozidlá a obsluhovať stroje

[bookmark: _Hlk499456080]NuTRIflex Omega special nemá žiadny alebo má zanedbateľný vplyv na schopnosť viesť vozidlá a obsluhovať stroje.

4.8 Nežiaduce účinky

[bookmark: _Hlk499456098]Aj napriek správnemu používaniu tohto lieku z hľadiska sledovania dávkovania, dodržiavania bezpečnostných obmedzení a pokynov sa môžu vyskytnúť nežiaduce účinky.
Nasledujúci zoznam obsahuje počet systémových reakcií, ktoré môžu súvisieť s podávaním lieku NuTRIflex Omega special.

Nežiaduce účinky sú zoradené podľa frekvencie výskytu nasledovne:
Veľmi časté	( ≥ 1/10)
Časté	( ≥ 1/100 až < 1/10)
Menej časté	( ≥ 1/1 000 až < 1/100)
Zriedkavé	( ≥ 1/10 000 až < 1/1 000)
Veľmi zriedkavé	(< 1/10 000)
Neznáme	(frekvencia sa nedá odhadnúť z dostupných údajov).

Poruchy krvi a lymfatického systému
Zriedkavé:	Hyperkoagulácia.
Neznáme:	Leukopénia, trombocytopénia.

Poruchy imunitného systému
Zriedkavé:	Alergické reakcie (napríklad anafylaktické reakcie, kožné erupcie, edém hrdla, úst a tváre).

Poruchy metabolizmu a výživy
Veľmi zriedkavé:	Hyperlipidémia, hyperglykémia, metabolická acidóza.
Frekvencia výskytu týchto nežiaducich účinkov závisí od dávkovania a môže byť vyššia v prípade absolútneho alebo relatívneho predávkovania tukmi.

Poruchy nervového systému
Zriedkavé:	Bolesť hlavy, ospalosť.

Poruchy ciev
Zriedkavé:	Hypertenzia alebo hypotenzia, začervenanie.

Poruchy dýchacej sústavy, hrudníka a mediastína
Zriedkavé:	Dyspnoe, cyanóza.

Poruchy gastrointestinálneho traktu
Menej časté:	Nauzea, vracanie.

[bookmark: _Hlk499456201]Poruchy metabolizmu a výživy
Menej časté:	Strata chuti do jedla.
[bookmark: _Hlk499456212]
Poruchy pečene a žlčových ciest
Neznáme:	Cholestáza.

Poruchy kože a podkožného tkaniva
Zriedkavé:	Erytém, potenie.

Poruchy kostrovej a svalovej sústavy a spojivového tkaniva
Zriedkavé:	Bolesť v chrbtovej časti, kostiach, hrudníku a driekovej oblasti.

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania
Zriedkavé:	Zvýšená telesná teplota, pocit chladu, zimnica.
Veľmi zriedkavé:	Syndróm preťaženia tukmi (podrobnosti pozri nižšie).

V prípade, že sa vyskytnú nežiaduce účinky, infúzia sa musí zastaviť.

Ak počas infúzie hladina triacylglycerolov prekročí 11,4 mmol/l (1000 mg/dl), infúzia sa musí zastaviť. Pri hladinách nad 4,6 mmol/l (400 mg/dl) sa môže pokračovať v infúzii pri zníženom dávkovaní (pozri časť 4.4).
Ak sa opäť začne s podávaním infúzie, pacient sa musí starostlivo sledovať, najmä na začiatku a hladina triacylglycerolov v sére sa má stanovovať v krátkych intervaloch.

Informácie o jednotlivých nežiaducich účinkoch
Nauzea, vracanie a strata chuti do jedla sú symptómy často spájané so stavmi, pre ktoré je indikovaná parenterálna výživa, a súčasne môžu súvisieť s podávaním parenterálnej výživy.

Syndróm preťaženia tukmi
Porucha schopnosti eliminácie triacylglycerolov môže mať za následok „syndróm preťaženia tukmi”, čo môže byť spôsobené predávkovaním. Je potrebné sledovať možné prejavy metabolického preťaženia. Príčina môže byť genetická (individuálne rozdielny metabolizmus) alebo metabolizmus tukov môže byť ovplyvnený momentálnymi alebo predošlými ochoreniami. Tento syndróm sa môže tiež vyskytnúť pri závažnej hypertriglyceridémii, dokonca aj pri odporúčanej rýchlosti prietoku infúzie a v spojení s náhlou zmenou klinického stavu pacienta, akou je zhoršenie funkcie obličiek alebo infekcia. Syndróm preťaženia tukmi je charakterizovaný hyperlipidémiou, horúčkou, infiltráciou tukmi, hepatomegáliou so žltačkou alebo bez nej, splenomegáliou, anémiou, leukopéniou, trombocytopéniou, poruchami koagulácie, hemolýzou a retikulocytózou, abnormálnymi výsledkami testov funkcie pečene a kómou. Symptómy sú obvykle reverzibilné, ak sa infúzia tukovej emulzie ukončí.

Ak sa vyskytnú prejavy syndrómu preťaženia tukmi, je potrebné okamžite prerušiť podávanie infúzie NuTRIflex Omega special.

Hlásenie podozrení na nežiaduce reakcie
Hlásenie podozrení na nežiaduce reakcie po registrácii lieku je dôležité. Umožňuje priebežné monitorovanie pomeru prínosu a rizika lieku. Od zdravotníckych pracovníkov sa vyžaduje, aby hlásili akékoľvek podozrenia na nežiaduce reakcie na národné centrum hlásenia uvedené v Prílohe V.

4.9 Predávkovanie

Príznaky predávkovania tekutinami a elektrolytmi:
hyperhydratácia, elektrolytová nerovnováha a pľúcny edém.

Príznaky predávkovania aminokyselinami:
renálne straty aminokyselín s následnou nerovnováhou aminokyselín, nevoľnosť, vracanie a triaška.

Príznaky predávkovania glukózou:
hyperglykémia, glukozúria, dehydratácia, hyperosmolalita, hyperglykemická a hyperosmolárna kóma.

Príznaky predávkovania tukmi:
pozri časť 4.8.

Liečba
Pri predávkovaní sa indikuje okamžité ukončenie infúzie.
Ďalšie terapeutické postupy závisia na konkrétnych symptómoch a ich závažnosti. Ak je odporučená infúzia po odznení symptómov, odporúča sa zvyšovať rýchlosť prietoku infúzie postupne so sledovaním v častých intervaloch.


5. FARMAKOLOGICKÉ VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutická skupina: Roztoky na parenterálnu výživu, kombinácie
ATC kód: B05BA10

Mechanizmus účinku
Cieľom parenterálnej výživy je dodanie všetkých zložiek a energie nevyhnutných na rast a/alebo regeneráciu tkanív, rovnako ako aj na udržanie všetkých telesných funkcií.

Aminokyseliny majú hlavný význam, pretože niektoré z nich sú esenciálnymi zložkami pre syntézu proteínov. Zároveň je potrebné súbežne podať zdroje energie (sacharidy/lipidy), aby sa aminokyseliny využili na regeneráciu tkanív a anabolizmus a nie ako zdroj energie.

Glukóza je metabolizovaná všade v organizme. Niektoré tkanivá a orgány, ako je CNS, kostná dreň, erytrocyty, tubulárny epitel, pokrývajú svoju energetickú potrebu výhradne z glukózy. Glukóza ďalej vystupuje ako štrukturálna stavebná jednotka pre rôzne bunkové látky.

Na základe vysokej energetickej hustoty sú lipidy účinnou formou prísunu energie. Triacylglyceroly s dlhým reťazcom dodávajú organizmu esenciálne mastné kyseliny na syntézu bunkových komponentov. Za týmto účelom obsahuje tuková emulzia triacylglyceroly so stredne dlhým a dlhým reťazcom (odvodené od sójového oleja a rybieho oleja).

Frakcia triacylglycerolov s dlhým reťazcom obsahuje omega-6 a omega-3 triacylglyceroly na dodanie polynenasýtených mastných kyselín. Tieto sa primárne používajú na prevenciu a liečbu nedostatku esenciálnych mastných kyselín, ale sú vhodné aj ako zdroj energie. NuTRIflex Omega special obsahuje omega-6 esenciálne mastné kyseliny, najmä vo forme kyseliny linolovej a omega-3 mastné kyseliny vo forme kyseliny alfa-linolénovej, kyseliny eikozapentaénovej a dokozahexaénovej kyseliny. Pomer omega-6/omega-3 mastných kyslín v lieku NuTRIflex Omega special je približne 2,5:1.

Triacylglyceroly so stredne dlhým reťazcom sú rýchlejšie hydrolyzované, eliminované z obehu a úplne oxidované oproti triacylglycerolom s dlhým reťazcom. Sú uprednostňovaným energetickým substrátom, hlavne ak sa vyskytne porucha degradácie a/alebo zužitkovania triacylglycerolov s dlhým reťazcom, napr. ak je nedostatok lipoproteínovej lipázy, alebo nedostatok kofaktorov lipoproteínovej lipázy.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
NuTRIflex Omega special sa podáva intravenózne. Preto sú všetky látky okamžite dostupné pre metabolizmus.

Distribúcia
Dávka, rýchlosť prietoku infúzie, stav metabolizmu a individuálne faktory pacienta (stupeň nedostatku živín) majú dôležitý význam pre dosiahnutie maximálnej koncentrácie triacylglycerolov. Ak sa postupuje podľa pokynov s ohľadom na dávkovanie, vo všeobecnosti koncentrácie triacylglycerolov nepresiahnu 4,6 mmol/l (400 mg/dl).

[bookmark: _Hlk499456702]Mastné kyseliny so stredne dlhými reťazcami majú nízku afinitu k albumínu. V pokusoch na zvieratách sa pri podávaní čistých emulzií triacylglycerolov so stredne dlhými reťazcami ukázalo, že mastné kyseliny so stredne dlhými reťazcami môžu pri predávkovaní prechádzať hematoencefalickou bariérou. V prípade emulzie obsahujúcej zmes triacylglycerolov so stredne dlhými reťazcami a s dlhými reťazcami sa nepozorovali žiadne nežiaduce účinky, pretože triacylglyceroly s dlhými reťazcami majú inhibičný účinok na hydrolýzu triacylglycerolov so stredne dlhými reťazcami. Preto možno po podaní lieku NuTRIflex Omega special vylúčiť toxické účinky na mozog.

Aminokyseliny sú začlenené do rôznych proteínov v rôznych orgánoch tela. Okrem toho sa každá aminokyselina uchováva ako voľná aminokyselina v krvi a vo vnútri buniek.

Pretože glukóza je rozpustná vo vode, distribuuje sa s krvou po celom tele. Roztok glukózy sa najprv distribuuje do intravaskulárneho priestoru a potom preniká do intracelulárneho priestoru. 

Nie sú k dispozícii žiadne údaje o prechode cez placentárnu bariéru.

Biotransformácia
Aminokyseliny, ktoré nevstupujú do syntézy proteínov, sú metabolizované nasledovne. Aminoskupina je oddelená od uhľovodíkovej štruktúry transamináciou. Uhlíkový reťazec je buď priamo oxidovaný na CO2 alebo zužitkovaný ako substrát pre glukoneogenézu v pečeni. Aminoskupina je tiež metabolizovaná v pečeni na močovinu.

Glukóza je metabolizovaná na CO2 a H2O cez známe metabolické cesty. Časť glukózy je využitá pre syntézu lipidov.

Po infúzii sú triacylglyceroly hydrolyzované na glycerol a mastné kyseliny. Obe sú začlenené do fyziologických pochodov na výrobu energie, syntézu biologicky aktívnych molekúl, glukoneogenézu a resyntézu lipidov.

Polonenasýtené mastné kyseliny omega-3 s dlhým reťazcom nahrádzajú kyselinu arachidónovú ako substrát eikosanoidov v bunkových membránach a znižujú tvorbu zápalových eikosanoidov a cytokínov v tele. To môže byť prínosom pre pacientov s rizikom rozvoja hyperzápalového stavu a sepsy.

Eliminácia
Iba malé množstvo aminokyselín sa vylučuje močom v nezmenenej podobe.

Prebytočná glukóza sa vylučuje močom iba pri dosiahnutí renálneho prahu glukózy.

Triacylglyceroly sójového oleja a triacylglyceroly so stredne dlhým reťazcom sú kompletne metabolizované na CO2 a H2O. Malé množstvo lipidov sa stratí iba počas odumierania buniek z kože a iných epiteliálnych membrán. Renálne vylučovanie sa prakticky nevyskytuje.

5.3 Predklinické údaje o bezpečnosti

[bookmark: _Hlk499456807]Predklinické štúdie sa pre liek NuTRIflex Omega special neuskutočnili.
Toxické účinky zmesí nutričných látok podávaných ako substitučná terapia podľa odporúčaného dávkovania sa neočakávajú.

Reprodukčná toxicita
Fytoestrogény ako je ß-sitosterol sa môžu nachádzať v rôznych rastlinných olejoch, najmä v sójovom oleji. Poškodenie fertility sa zistilo u potkanov a králikov po subkutánnom a intravaginálnom podaní ß-sitosterolu. Po podaní čistého ß-sitosterolu bol zaznamenaný pokles testikulárnej hmotnosti a zníženie koncentrácie spermií u samcov potkanov a zníženie miery tehotenstva u samíc králikov. Avšak účinky pozorované na zvieratách sa javia vzhľadom na súčasný stav vedomostí ako klinicky bezvýznamné.


6. FARMACEUTICKÉ INFORMÁCIE

6.1 Zoznam pomocných látok

monohydrát kyseliny citrónovej (na úpravu pH)
glycerol
vaječný lecitín
oleát sodný
hydroxid sodný (na úpravu pH)
racemický -tokoferol
voda na injekciu

6.2 Inkompatibility

NuTRIflex Omega special sa nesmie miešať s tými liekmi, u ktorých kompatibilita nebola zdokumentovaná. Pozri časť 6.6.
NuTRIflex Omega special sa nesmie podávať súbežne s krvou, pozri časť 4.4 a 4.5.

6.3 Čas použiteľnosti

a) Neotvorené balenie
2 roky

b) Čas použiteľnosti po odstránení ochranného obalu a po zmiešaní obsahov vaku
Chemická a fyzikálno-chemická stabilita zmesi aminokyselín, glukózy a lipidov bola dokázaná po dobu 7 dní pri teplote 2 – 8 oC a ďalšie 2 dni pri teplote 25 oC.

c) Po primiešaní kompatibilných aditív
Z mikrobiologického hľadiska sa má liek použiť okamžite po primiešaní aditív. Ak sa nepoužije okamžite po primiešaní aditív, za dĺžku a podmienky jeho uchovávania v stave pripravenom na použitie je zodpovedný používateľ.

d) Po prvom otvorení balenia (napichnutie infúzneho portu)
Emulzia sa musí použiť okamžite po otvorení vaku.

6.4 Špeciálne upozornenia na uchovávanie

Uchovávajte pri teplote do 25 °C.
Neuchovávajte v mrazničke. Po náhodnom zmrazení vak zlikvidujte.
Vak uchovávajte vo vonkajšom obale na ochranu pred svetlom.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

NuTRIflex Omega special je dodávaný vo flexibilných viackomorových vakoch vyrobených z polyamidu/polypropylénu s obsahom:
· 625 ml (250 ml roztoku aminokyselín + 125 ml tukovej emulzie + 250 ml roztoku glukózy),
· 1250 ml (500 ml roztoku aminokyselín + 250 ml tukovej emulzie + 500 ml roztoku glukózy),
· [bookmark: _DV_M140]1875 ml (750 ml roztoku aminokyselín + 375 ml tukovej emulzie + 750 ml roztoku glukózy),
· [bookmark: _DV_M141]2500 ml (1000 ml roztoku aminokyselín + 500 ml tukovej emulzie + 1000 ml roztoku glukózy). 

Viackomorový vak je zabalený v ochrannom obale. V priestore medzi vakom a vonkajším obalom sa nachádza kyslíkový absorbent, vrecko z inertného materiálu s obsahom práškového železa.

[bookmark: _DV_M144]Dve horné komory sa môžu spojiť s dolnou komorou otvorením stredovej vnútornej prepážky (medzikomorové oddeľovacie spoje).

Tvar vaku umožňuje zmiešanie aminokyselín, glukózy, lipidov a elektrolytov v jednej komore. Otvorením medzikomorových oddeľovacích spojov vznikne za sterilného zmiešania obsahov emulzia.

Rôzne veľkosti vakov sú balené v škatuliach po piatich vakoch.
Veľkosti balenia:	5 x 625 ml
	5 x 1250 ml
	5 x 1875 ml
	5 x 2500 ml

[bookmark: _DV_M145]Na trh nemusia byť uvedené všetky veľkosti balenia.

6.6 Špeciálne opatrenia na likvidáciu a iné zaobchádzanie s liekom

Žiadne zvláštne požiadavky na likvidáciu.

Lieky na parenterálnu výživu sa majú pred použitím vizuálne skontrolovať, či nedošlo k poškodeniu, zmene sfarbenia a nestabilite emulzie.

Nepoužívajte infúzne vaky, ktoré sú poškodené. Ochranný obal, primárny vak a oddeľovacie spoje medzi komorami nesmú byť poškodené. Použite, len ak sú roztoky aminokyselín a glukózy číre a bezfarebné až slamovo žlté a ak je emulzia lipidov homogénna s mliečne bielym vzhľadom. Nepoužívajte, ak roztoky obsahujú pevné viditeľné častice. Nepoužívajte, ak po zmiešaní troch komôr zmení emulzia farbu alebo vykazuje prejavy oddeľovania fáz (kvapky oleja, olejová vrstva). V prípade zmeny farby emulzie alebo prejavov oddeľovania fáz okamžite zastavte infúziu.

Príprava zmiešanej emulzie:
Vyberte vnútorný vak z ochranného obalu a postupujte nasledovne:
· položte vak na pevnú rovnú podložku,
· zmiešajte glukózu s aminokyselinami stlačením ľavej hornej komory proti oddeľovaciemu spoju a potom pridajte tukovú emulziu stlačením pravej hornej komory proti oddeľovaciemu spoju,
· dôkladne spolu zmiešajte obsahy vaku.

Zmiešaná emulzia je homogénna emulzia typu olej vo vode s mliečne bielym vzhľadom.

Príprava na infúziu:
Pred podaním infúzie musí teplota emulzie dosiahnuť izbovú teplotu.
· vak prehnite dozadu a pomocou centrálnej závesnej slučky ho zaveste na infúzny stojan,
· odstráňte ochranný kryt z infúzneho portu a použitím štandardnej techniky podajte infúziu.

Len na jednorazové použitie.
Obal a nepoužité zvyšky sa musia po použití zlikvidovať.
Nepripájajte čiastočne použité obaly.
Ak sa používajú filtre, musia byť permeabilné pre lipidy (veľkosť pórov ≥ 1,2 µm).
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