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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

DIPEPTIVEN
200 mg/ml, koncentrat na infzny roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

1 ml obsahuje

Liecivo MnoZstvo

Alanylglutamin 200 mg (zodp. 82,0 mg L-alaninu a 134,6 mg L-glutaminu)
Teoreticka osmolarita: 921 mosmol/l

Titraéna acidita: 90 - 105 mmol NaOH/I

pH 54-6,0

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3.  LIEKOVA FORMA

Koncentrat na infuzny roztok.
Ciry bezfarebny roztok.

4.  KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Dipeptiven je indikovany ako sucéast’ klinickej vyzivy u pacientov v stavoch s nadmernou spotrebou
zivin a/alebo nadmernou latkovou premenou. Dipeptiven sa ma podavat’ spolu s parenteralnou alebo
enteralnou vyzivou alebo pri kombinacii ich obidvoch.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie
Roztok na infuziu po zmiesani so zluciteI'nym infuznym roztokom. Zmesi infuznych intravenéznych
roztokov s osmolaritou nad 800 mosmol/l je potrebné podavat’ len do centralne;j Zily.

Dospeli
Dipeptiven sa podava subezne s parenteralnou vyzivou alebo enteralnou vyzivou alebo pri kombinacii

ich obidvoch. Davkovanie zavisi od zavaznosti stavu nadmernej spotreby energie a zivin a od potreby
aminokyselin/bielkovin. V ramci parenteralnej/enteralnej vyzivy sa nesmie prekrocit maximalna
denna davka 2 g aminokyselin a/alebo bielkovin na kg telesnej hmotnosti. Pri vypocte je potrebné
zohladnit' davku alaninu a glutaminu v Dipeptivene. Podiel aminokyselin/bielkovin podavanych
v Dipeptivene nesmie predstavovat’ viac ako priblizne 30 % celkovej davky aminokyselin/bielkovin.

Denna davka
1,5 - 2,5 ml Dipeptivenu na kg telesnej hmotnosti (0,3 - 0,5 g alanylglutaminu na kg telesnej
hmotnosti), t.j. 100 az 175 ml Dipeptivenu pre pacienta s hmotnost'ou 70 kg.
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Maximalna denna davka: 2,5 ml Dipeptivenu (0,5 g alanylglutaminu na kg telesnej hmotnosti).

Maximalna denna davka 0,5 g alanylglutaminu na kg telesnej hmotnosti sa ma podavat’ v kombindcii
saspoit 1,0 g aminokyselin/proteinov na kg telesnej hmotnosti a deni. Vysledkom je dennd davka
minimalne 1,5 g aminokyselin/ bielkovin na kg telesnej hmotnosti a den vratane aminokyselin, ktoré
sa nachadzaju v Dipeptivene.

Nasledujuce upravy su prikladmi podavania Dipeptivenu a aminokyselin roztokom parenteralne;
vyzivy a/alebo bielkovin pri uzivani enteralnej vyzivy:

Potreba aminokyselin/bielkovin 1,2 g/kg telesnej hmotnosti/den:
0,8 g aminokyselin/bielkovin + 0,4 alanylglutaminu na kg telesnej hmotnosti.

Potreba aminokyselin/bielkovin 1,5 g/kg telesnej hmotnosti/den:
1,0 g aminokyselin/bielkovin + 0,5 alanylglutaminu na kg telesnej hmotnosti.

Potreba aminokyselin/bielkovin 2 g/kg telesnej hmotnosti/deii:
1,5 g aminokyselin/bielkovin + 0,5 alanylglutaminu na kg telesnej hmotnosti.

Dipeptiven je koncentrovany infiizny roztok, ktory nie je urCeny na priame podanie.

Pacienti na celkovej parenterdlnej vyzive

Rychlost’ podavania infizie sa riadi podla nosného roztoku anesmie byt vysSia ako 0,1 ¢
aminokyselin/kg telesnej hmotnosti/hodinu.

Dipeptiven je uréeny na zmieSanie s kompatibilnym nosnym roztokom aminokyselin alebo s infaznym
rezimom obsahujucim aminokyseliny.

Pacienti na celkovej enteralnej vyzive

Dipeptiven sa podava nepretrzitou infiziou pocas viac ako 20 — 24 hodin na den. Na vnutrozilova
infuziu do periférnej zily je potrebné zriedit’ Dipeptiven na osmolaritu < 800 mosmol/l (napr. 100 ml
Dipeptivenu + 100 ml sol'ného roztoku).

Pacienti na kombinovanej parenterdlnej a enterdlnej vyZive

Celkova denna davka Dipeptivenu sa md podavat prostrednictvom parenteralnej vyzivy napr.
zmieSanim pred podanim so zla¢itelnym nosnym roztokom aminokyselin alebo alebo s infiznym
rezimom obsahujiicim aminokyseliny.

Rychlost podavania infizie sa riadi podla nosného roztoku ama sa prispdsobit podielom
parenteralnej a enterdlnej vyzive.

Trvanie liecby
Podavanie Dipeptivenu nema trvat’ dlhSie ako 3 tyzdne.

Pediatricka populdcia
Bezpecnost’ a davkovanie u deti neboli stanovené.

Sp6sob podavania
Intravendzne pouZitie

4.3 Kontraindikacie

Dipeptiven sa nema podavat’ pacientom s tazkou insuficienciou obli¢iek (klirens kreatininu < 25
ml/min), tazkou insuficienciou pecene, obehovym sokom, hypoxiou, zlyhanim viacerych organov,
tazkou metabolickou acid6zou alebo pri znamej precitlivenosti na lieCivo alebo akukol'vek z
pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
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4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Na bezpecné podavanie by maximalna davka Dipeptivenu nemala prekrocit’ 2,5 ml (¢o zodpoveda 0,5
g N(2)-L-alanyl-L-glutaminu) na kg telesnej hmotnosti denne (pozri Casti 4.2,4.9 a 5.1).

Dipeptiven sa ma pouzivat’ len ako sucast’ klinickej vyzivy a jeho davkovanie je obmedzené
mnozstvom bielkovin/aminokyselin, ktoré poskytuje vyziva (pozri cast’ 4.2). Vzdy, ked’ klinicky stav
neumoziuje vyzivu (napr. obehovy ok, hypoxia, nestabilni kriticky chori pacienti, tazka metabolicka
aciddza), Dipeptiven sa nema podavat’.

Pri vypocéte predpisanej davky Dipeptivenu sa ma zohl'adnit’ peroralny/enteralny prijem pripravkov
doplnenych glutaminom v kombindcii s parenteralnou vyzivou.

U pacientov s kompenzovanou insuficienciou pecene je potrebné pravidelne kontrolovat' funkcie
pecene.

Neodporuca sa podavanie Dipeptivenu tehotnym Zenam, doj¢iacim matkdm a detom, nakol’ko chybaja
udaje o jeho podéavani tymto skupinam pacientov.

Je potrebné pravidelne kontrolovat’ sérové elektrolyty, osmolaritu séra, bilanciu tekutin, acidobazickt
rovnovahu, klirens kreatininu, moCoviny a hodnoty peceniovych testov (alkalicka fosfatdza, ALT,
AST). Je potrebné davat’ pozor na vznik hyperamoniémie.

Volba intravendzneho podania do peiférnej zily alebo do centralnej zily zavisi od kone¢nej osmolarity
podavaného infuzneho roztoku. VSeobecne uznavana horna hranica pre aplikaciu do periférnej zily je
okolo 800 mosmol/l, z&visi vSak od veku a celkového stavu pacienta, ako aj od stavu periférnych zil.

Nie st dostatocné skusenosti s podavanim Dipeptivenu v dlh§om ¢asovom obdobi ako
9 dni.

45 Liekové a iné interakcie
Nie su zname.
4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Nakol’ko chybaju skiisenosti s podanim Dipeptivenu pocas tehotenstva a dojc¢enia, neodporica sa jeho
podavanie tejto skupine pacientov.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Netyka sa.

4.8 Neziaduce ucinky

Pri dodrzani odporuc¢eného davkovania, indikécii a kontraindikacii neziaduce ucinky nie si zname.
Hléasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné

monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4,9 Predavkovanie

Rovnako ako pri ostatnych infuznych roztokoch, moéze sa vyskytnat’ zimnica, nevolnost’ a vracanie, ak
sa prekroc¢i rychlost’ podania infuzie Dipeptivenu.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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V takomto pripade je potrebné infliziu ihned’ zastavit'.

Skusenosti zo studie u kriticky chorych pacientov s najmenej dvoma zlyhaniami organov pri prijati,
ktori dostavali maximalnu schvalenti dennti intraven6znu infuziu Dipeptivenu (0,5 g alanyl-
glutaminu/kg/den) spolu s vysokou davkou enterdlneho glutaminu (30 g) podavaného ako zmes
alanylglutaminu a glycylglutaminu a bez vhodnej klinickej vyzivy, ukazali zvySenie zdvaznych
vedlajsich ucinkov.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Nahrady krvi a perfuzne roztoky, aminokyseliny
ATC kéd: BO5XB02

Dipeptid alanylglutamin sa endogénne Stiepi na aminokyseliny alanin a glutamin, ¢im je umoZzneny
prisun glutaminu v infiznom roztoku pre parenteralnu vyzivu. Uvol'nené aminokyseliny vstupuju do
aktualneho poolu aminokyselin a st metabolizované podla potrieb organizmu. Mnohé chorobné
stavy, pri ktorych je indikovand parenterdlna vyziva, su sprevadzané nedostatkom glutaminu
V organizme.

Vo velkej multicentrickej $tudii dostavali kriticky chori dospeli pacienti s najmenej dvoma zlyhaniami
organov pri prijati a vyzadujicimi mechanicki ventilaciu bud’ samotny doplnkovy glutamin,
antioxidanty, glutamin a antioxidanty, alebo placebo. V glutaminovych skupinach pacienti subezne
dostavali parenteralny a enteralny glutamin v ich maximalne povolenom mnozstve, ktoré dvojnasobne
prevySovalo odporucant davku. Celkovo sa umrtnost’ celej populacie Studie po 28 dioch, Co je
primarny koncovy ukazovatel, medzi skupinami Statisticky vyznamne neliSila. AvSak 6-mesacna
mortalita v retrospektivnej analyze bola tenden¢ne zvysena u pacientov, ktori dostavali kombinovanu
vel'mi vysoku celkovi davku glutaminu poc¢as neresuscitovaného Soku a zlyhania obli¢iek; glutamin a
vyziva sa nemaju pouzivat’ pri neresuscitovanom Soku sprevadzanom zlyhanim obli¢iek (pozri Cast’
4.9). Za tychto S$pecifickych okolnosti je zrejme prekrocend schopnost pacienta metabolizovat
glutamin (pozri tiez Cast’ 4.4).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Alanylglutamin sa po infiznom podani rychlo Stiepi na alanin a glutamin. U ¢loveka je plazmaticky
pol¢as medzi 2,4 a 3,8 min (pri konecnych Stadidch rendlnej insuficiencie 4,2 min) a plazmaticky
klirens medzi 1,6 a 2,7 I/min. Ubytok dipeptidov je sprevadzany ekvimolarnym zvysenim prislugnych
vol'nych aminokyselin v plazme. Hydrolyza prebieha pravdepodobne vyluéne v extracelularnom
priestore. Vylu€ovanie alanylglutaminu obli¢kami je pri konstantnej infuzii niz$ie ako 5 % a teda
rovnaké ako u podavanych aminokyselin.

5.3  Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Akutna a subchronicka toxicita: uréenie spravneho davkovania bolo uskuto¢nené na psoch a
potkanoch pocas 1 az 7 dni. U potkanov infizia 50 ml/kg telesnej hmotnosti 10 %, 15 %, 20 % a 30 %
roztoku alanylglutaminu 4 hodiny denne spdsobila tonické kice, zrychlenie dychania a exitus. Infuzia
50 ml/kg telesnej hmotnosti 10 % roztoku (5 g alanylglutaminu/kg telesnej hmotnosti) mala za
nasledok nekrézy v mieste vpichu, zniZenie telesnej hmotnosti, zozltnutie obli¢iek u potkanov (6
hod/dei) a docasné zrychlenie ¢innosti srdca u psov (8 hod/den).

Boli uskuto¢nené vyskumy s i.v. davkou 0,5 g a 1,5 g alanylglutaminu kg/telesnej hmotnosti u psov (8
hod/den) a potkanov (6 hod/den) pocas 13 tyzdnov a s i.v. davkou 4,5 g/kg telesnej hmotnosti pocas 6
tyzdnov. U psov bolo pozorované vracanie. Pri vy$Sej davke boli pozorované tonické alebo tonicko-
klonické krée, nadmerné slinenie, ataxia, Gtlm a lateralizacia.
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Mutagénny a karcinogénny potencial: in vitro a in vivo testovanie nepreukazalo mutagénny potencial.
Studie zamerané na karcinogenitu neboli uskuto¢nené. Neda sa predpokladat’ karcinogénny efekt.

Reprodukénd toxicita: v Stididch na zvierat pri davkach do 1,6 g/kg telesnej hmotnosti/dent neboli
pozorovang teratogénne alebo iné embryotoxické a perinatalne poskodenia.

Lokalna tolerancia: po opakovanych i.v. infuzidch alanylglutaminu (5 % a 10 % roztok) davok od 0,5
g/kg telesnej hmotnosti pocas 13 tyzdilov sa vyskytli u potkanov a psov lokdlne priznaky intolerancie
(opuchy, zmeny pigmentacie a nekrézy). Histopatologicky, boli u potkanov pozorované substanciou
indukované zapalové reakcie so stredne az plne rozvinutou dermatitis purulenta necroticans a
osteomaldcia chvostovych stavcov, tromboflebitida a periflebitida. U psov boli pozorované
perivaskularne zapalové procesy a prilezitostné trombozy ciev.

Testy na psoch zamerané na lokalnu toleranciu po jednorazovom, intraarteridlnom, paravendéznom a
intramuskularnom podani nevyvolali nezvycajné reakcie intolerancie v stvislosti s nespravnym
podanim.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Tento liek sa nesmie mieSat’ s inymi liekmi, okrem tych, ktoré su uvedené v Casti 6.6.
6.3 Cas pouZitelnosti

2 roky

Spotrebujte okamzite po otvoreni.

Dipeptiven sa nesmie skladovat’ po pridani inych liekov.
6.4 Specialne upozornenia na uchovivanie
Uchovavajte pri teplote do 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Sklenena fl'asa, gumena zatka, hlinikovy uzaver, papierova skatul’a.
Velkost balenia: 1 x50 ml, 10 x 50 ml, 1 x 100 ml, 10 x 100 ml.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.
6.6 Specialne opatrenia na likvidiciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Dipeptiven je koncentrat na inflzny roztok, ktory nie je uréeny na priame podavanie.

Pred podanim je potrebné roztok a obal vizualne skontrolovat’. PouZzité mézu byt len Cire roztoky bez
zrazenin, v neposkodenom obale. Len na jednorazové pouzitie.

Pridanie do roztoku aminokyselin musi byt aseptické a koncentrat musi byt dokladne premieSany a
rozpusteny. Nespotrebovany roztok je potrebné znehodnotit’.

Dipeptiven sa podava pomocou nosného roztoku. Podrobné informacie st uvedené v Casti 4.2.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa mé zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.
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