PRODUKTRESUME

1 LAKEMEDLETS NAMN
Optilipid 200 mg/ml infusionsvatska, emulsion

2 KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
1000 ml infusionsvatska innehaller:

Sojaolja, raffinerad 60,09

Triglycerider, medellangkedjiga 60,0 ¢

Olivolja, raffinerad 50,09

Fiskolja, rik pa omega-3 fettsyror 30,0 g

Totalt energiinnehall 8,4 MJ/I (=2000 kcal/l)
pH ca8

Osmolalitet ca 380 mosm/kg

Hjélpdmnen med kénd effekt:
1000 ml emulsion innehaller upp till 5 mmol natrium (som natriumhydroxid och
natriumoleat).

For fullstandig forteckning 6ver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3 LAKEMEDELSFORM

Infusionsvétska, emulsion
Vit homogen emulsion

4 KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

For tillforsel av energi, essentiella fettsyror och omega-3-fettsyror till patienter, som del av en
parenteral nutritionsregim, nar peroral eller enteral nutrition & omojlig, otillracklig eller
kontraindicerad.

4.2 Dosering och administreringssatt
Dosering

Patientens formaga att eliminera tillfort fett ska styra dosering och infusionshastighet, se
avsnitt 4.4.

Vuxna

Normaldosen ar 1,0-2,0 g fett/kg kroppsvikt/dygn, motsvarande 5-10 ml/kg kroppsvikt/dygn.
Den rekommenderade infusionshastigheten &r 0,125 g fett/kg kroppsvikt/timme, motsvarande
0,63 ml Optilipid/kg kroppsvikt/timme, och bor ej 6verstiga 0,15 g fett/kg kroppsvikt/timme,
motsvarande 0,75 ml Optilipid/kg kroppsvikt/timme.



Pediatrisk population

Nyfédda och spadbarn
Den initiala dosen bor vara 0,5-1,0 g fett/kg kroppsvikt/dygn och successivt 6kas med 0,5-
1,0 g fett/kg kroppsvikt/dygn upp till 3,0 g fett/kg kroppsvikt/dygn.

Det rekommenderas att inte 6verstiga en daglig dos pa 3 g fett/kg kroppsvikt/dygn,
motsvarande 15 ml Optilipid/kg kroppsvikt/dygn.

Infusionshastigheten bor ej 6verstiga 0,125 g fett/kg kroppsvikt/timme.
Hos prematurer och nyfodda med lag fodelsevikt bor infusionen av Optilipid ske kontinuerligt
under 24 timmar.

Barn
Det rekommenderas att inte dverstiga en daglig dos pa 3 g fett/kg kroppsvikt/dygn,
motsvarande 15 ml Optilipid/kg kroppsvikt/dygn.

Den dagliga dosen bor successivt 6kas under forsta administreringsveckan.
Infusionshastigheten bor inte Overstiga 0,15 g fett/kg kroppsvikt/timme.

Administreringssatt

Intravends infusion via perifer eller central ven.

Vid anvandning for att behandla nyfodda och barn under 2 ars alder ska I6sningen (i pasar och
administreringsset) skyddas fran ljusexponering fram till dess att administreringen &r avslutad
(se avsnitten 4.4, 6.3 och 6.6).

4.3 Kontraindikationer

- Overkanslighet mot fisk-, 49g-, soja- eller jordnotsprotein, mot de aktiva substanserna
eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.

- Svar hyperlipidemi.

- Svar leversvikt.

- Svara koagulationsrubbningar.

- Svar njurinsufficiens utan tillgang till hemofiltration eller dialys.

- Akut chock.

- Allmanna kontraindikationer mot infusionsterapi: akut lungédem, 6vervétskning,
okompenserad hjartinsufficiens.

- Instabila tillstand (t.ex. svara posttraumatiska tillstand, okompenserad diabetes mellitus,
akut hjartinfarkt, stroke, embolism, metabolisk acidos, svar sepsis och hypoton
dehydrering).

4.4 Varningar och forsiktighet

Formagan att eliminera fett ar individuell och bor darfor féljas enligt lakares rutiner. Detta
gors i allmanhet genom att kontrollera triglyceridnivaerna. Forsiktighet bor iakttas hos
patienter med en 6kad risk for hyperlipidemi (patienter med hog lipiddosering, svar sepsis och
nyfodda med extremt lag fodelsevikt). Serumkoncentrationen av triglycerider bor generellt
inte verstiga 3 mmol/l under infusionen. Minskning av dosen eller avbrott av infusionen bor
dvervagas om triglyceridnivaerna i serum eller plasma under eller efter infusionen dverstiger
3 mmol/I. Overdosering kan leda till ”Fat overload syndrome”, se avsnitt 4.8.



Optilipid innehaller sojabonsolja, fiskolja och dgg-fosfolipider, vilka i sallsynta fall kan
orsaka allergiska reaktioner. Det har &ven férekommit korsallergireaktioner mellan sojabdnor
och jordnotter.

Forsiktighet bor iakttas vid tillstdnd med stord fettmetabolism, vilket kan intraffa hos
patienter med njurinsufficiens, diabetes mellitus, pankreatit, leverinsufficiens, hypotyreoidism
eller sepsis.

Kliniska data fran patienter med diabetes mellitus eller njursvikt &r begransade.

Energitillforsel med fett bestdende av enbart medellanga fettsyror kan leda till metabolisk
acidos. Denna risk elimineras till storsta delen genom samtidig tillférsel av de langa fettsyror
som ingar i Optilipid. Samtidig administrering av kolhydrater bidrar ytterligare till detta.
Déarfor rekommenderas att tillrdcklig mangd kolhydrater eller kolhydrathaltiga aminosyra-
I6sningar ges samtidigt med lipidemulsionen. Laboratorietest som generellt anvands vid
6vervakning av intravends nutrition ska utforas regelbundet. Dessa test inkluderar
blodglukosnivaer, leverfunktionstest, syra-basbalans, vatskebalans, blodvérde och
elektrolyter.

Vid varje tecken pa anafylaktisk reaktion (sasom feber, frossa, utslag eller andnéd) ska
infusionen omedelbart avbrytas.

Optilipid ska ges med forsiktighet till nyfodda och prematurer med hyperbilirubinemi och fall
med hypertension i lungkérlen. Hos nyfédda, sarskilt hos prematurer med langvarig parenteral
nutrition, bor halten trombocyter, leverfunktion och halten triglycerider i serum noga
monitoreras.

Ljusexponering av lésningar for intravends parenteral nutrition, sérskilt efter tillsats av
sparelement och/eller vitaminer, kan ha negativa effekter pa det kliniska resultatet hos
nyfdédda pa grund av bildningen av peroxider och andra nedbrytningsprodukter. Vid
anvandning for att behandla nyfodda och barn under 2 ars alder ska Optilipid skyddas fran
omgivande ljus fram till dess att administreringen ar avslutad (se avsnitten 4.2, 6.3 och 6.6).

Hoga nivaer av lipider i plasma kan stora vissa laboratorieresultat, t.ex. hemoglobin.

Optilipid innehaller upp till 5 mmol natrium per 1000 ml. Detta bér beaktas av patienter som
ordinerats saltfattig kost.

Tillsats av andra lakemedel eller substanser till Optilipid ska generellt undvikas, om inte
kompatibilitet &r visad (se avsnitt 6.2 och 6.6).

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Heparin i kliniska doser ger en 6vergaende 6kad frisattning av lipoproteinlipas. Detta kan ge
en initial 6kning av lipolysen i plasma, foljt av en tillfalligt minskad elimination av
triglycerider.

Sojaolja har ett naturligt innehall av vitamin K. Halten i Optilipid ar emellertid sa lag att den
inte forvantas paverka koagulationen hos patienter som behandlas med kumarinderivat.



4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Det finns inga data fran anvandning av Optilipid till gravida eller ammande kvinnor. Gangse
djurstudier avseende reproduktionstoxikologi saknas. Parenteral nutrition kan ibland vara
nddvandigt vid graviditet eller amning. Optilipid bor ges till gravida och ammande kvinnor
forst efter noggrant 6vervagande.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Ej relevant.

4.8 Biverkningar
Biverkningar som observerats vid tillforsel av fettemulsioner:

Vanliga Mindre vanliga | Sallsynta Mycket séllsynta
(>1/100 till (>1/1000 till (>1/10 000 till (<1/10 000)
<1/10) <1/100) <1/1 000)
Blodkarl Hypotoni,
hypertoni
Andningsvagar, Andndd
brostkorg och
mediastinum
Magtarmkanalen Aptitloshet,
illamaende,
krakningar
Reproduktions- Priapism
organ och
brostkortel
Allméanna Liten 6kning av | Frysningar Overkanslighets-
symtom och/eller | kroppstemperatur reaktioner (t.ex.
symtom vid anafylaktiska
administrerings- eller
stallet anafylaktoida
reaktioner,
hudutslag,
urtikaria, rodnad,
huvudvark),
upplevelse av
varme eller kyla,
blekhet (cyanos),
smartor i hals,
rygg, skelett,
brost och
l&ndrygg

Om dessa biverkningar intraffar eller om triglyceridnivan stiger dver 3 mmol/l, bor infusionen
av Optilipid stoppas eller, om nédvandigt, fortsatta med reducerad dos.

Optilipid ska alltid vara en del av total parenteral nutrition, inkluderande aminosyror och
glukos. Illamaende, krakningar och hyperglykemi ar symtom relaterade till tillstand dar
parenteral nutrition &r indicerat, och ibland kan symtomen férknippas med parenteral
nutrition.




Overvakning av triglyceridnivéer och blodglukos rekommenderas, for att undvika forhojda
nivaer, vilket kan vara skadligt.

’Fat overload syndrome™

Forsamrad formaga hos patienten att eliminera triglycerider kan leda till ”Fat overload
syndrome” beroende pa dverdos. Mojliga tecken pa metabolisk "overload” maste observeras.
Anledningen kan vara genetisk (metabolismen varierar individuellt). Fettmetabolismen kan
ocksa vara paverkad av pagaende eller tidigare sjukdom. Detta syndrom kan ocksa upptrada
vid uttalad hypertriglyceridemi och kan uppsta dven vid rekommenderad infusionshastighet i
samband med plotslig forandring av patientens tillstand, sasom forsamring av njurfunktionen
eller infektion. ”Fat overload syndrome” karakteriseras av hyperlipemi, feber, fettinfiltration,
hepatomegali med eller utan ikterus, splenomegali, anemi, leukopeni, trombocytopeni,
koagulationsrubbningar, hemolys och retikulocytos, abnorma leverfunktionstest samt koma.
Symptomen férsvinner oftast om behandlingen avbryts.

Om symtom pa “fat overload syndrome” uppstar bor infusionen avbrytas.

Rapportering av missténkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det
mojligt att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till (se detaljer nedan).

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Overdos som leder till ”fat overload syndrome” kan intraffa som ett resultat av en alltfor
snabb infusionshastighet eller vid rekommenderad infusionshastighet i samband med en
forandring i patientens kliniska tillstand, t.ex. forsamring av njurfunktionen eller infektion.

Overdos kan leda till biverkningar (se avsnitt 4.8). | sddana fall bor fettinfusionen stoppas
eller, om nédvandigt, fortsatta med reducerad dos.

5) FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Losningar for parenteral nutrition, fettemulsioner
ATC-kod: BO5BA02

Fettemulsionen har en partikelstorlek och biologiska egenskaper som liknar dem hos naturliga
chylomikroner. Ingredienserna i Optilipid; sojaolja, medellanga triglycerider (MCT), olivolja
och fiskolja har forutom sitt energiinnehall olika farmakodynamiska egenskaper.

Sojaolja har ett hogt innehall av essentiella fettsyror. Linolsyra ar den mest forekommande
omega-6-fettsyran, (ca 55-60%). Alfa-linolensyra, som &r en omega-3-fettsyra, ingar till ca
8%. Denna del av Optilipid tillgodoser det nddvandiga behovet av essentiella fettsyror.



MCT-fett oxideras snabbt och forser kroppen med en form av omedelbart tillganglig energi.

Olivolja ger huvudsakligen energi i form av enkelomattade fettsyror, som ar mycket mindre
kansliga for peroxidering &n motsvarande méangd flerométtade fettsyror.

Fiskolja karakteriseras av ett hogt innehall av ekosapentaensyra (EPA) och dokosahexaensyra
(DHA). DHA ér en viktig strukturell komponent i cellmembranen, medan EPA &r en
prekursor till eikosanoider, som prostaglandiner, tromboxaner och leukotriener.

Vitamin E skyddar ométtade fettsyror mot lipidperoxidering.

Tva studier med parenteral nutrition i hemmet har utforts pa patienter som behéver
langtidsbehandling med nutritionsstod. Det framsta malet med bada studierna var att visa
sakerhet. Det sekundara malet i en av studierna var att visa effekt. Denna studie gjordes pa
pediatriska patienter och var uppdelad i aldersgrupper (1 manad - <2 ar respektive 2 — 11 ar).
Bada studierna visade att Optilipid har likvérdig sakerhetsprofil som jamférelseprodukten
(Intralipid 20%). | den pediatriska studien utvéarderades effekten i viktokning, langd,
kroppsmasseindex, pre-albumin, retinolbindande protein och fettsyra-profil. Det var ingen
skillnad mellan grupperna for nagon av parametrarna férutom fettsyra-profilen efter 4 veckors
behandling. Fettsyra-profilen hos Optilipid-patienterna visade en 6kning av omega-3 fettsyror
I plasma-lipoproteiner och i erytrocyt-fosfolipider och speglar hdrmed kompositionen av den
administrerade fettemulsionen.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

De olika triglyceriderna i Optilipid har olika eliminationshastighet, men Optilipid som
blandning elimineras snabbare &n langkedjiga triglycerider (LCT) med lagre triglyceridnivaer
under infusion. Olivolja har langsammast clearance av komponenterna (nagot langsammare
an LCT) och medellangkedjiga triglycerider (MCT) har snabbast. Fiskolja i blandning med
LCT har samma eliminationshastighet som LCT ensamt.

5.3 Prekliniska séakerhetsuppgifter

| toxikologiska studier med Optilipid, baserade pa singeldos- och flerdos-toxicitet samt
genotoxicitet, sags inga andra effekter &n de som forvantades efter administrering av hoga
doser lipider.

| en lokaltoleransstudie i kanin observerades en lindrig, 6vergaende inflammation vid
intraarteriell, paravenos eller subkutan administrering. Vid intramuskular administrering sags
en dvergaende moderat inflammation och vavnadsnekros hos vissa djur.

| ett test pa marsvin (maximeringstest) gav fiskolja lindrig hudsensibilisering. Ett test for
systemisk antigenicitet tydde inte pa nagon anafylaktisk potential av fiskolja.

6 FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Glycerol

Agglecitin
all-rac-a-Tokoferol

Vatten for injektionsvatskor



Natriumhydroxid for pH-justering
Natriumoleat

6.2 Inkompatibiliteter

Detta lakemedel far inte blandas med andra lakemedel forutom de som namns under avsnitt
6.6.

6.3 Hallbarhet
2 ar

Hallbarhet efter brytandet av forpackningen

Kemisk och fysikalisk stabilitet har visats for 24 timmar vid 25°C. Fran mikrobiologisk
synvinkel ska emulsionen anvandas omedelbart. Om den inte anvands omedelbart &r
lagringstid och forvaringsforhallanden fore administrering anvandarens ansvar.
Forvaringstiden ska normalt inte 6verskrida 24 timmar vid 2°C-8°C.

Vid anvandning for att behandla nyfodda och barn under 2 ars alder ska losningen (i pasar och
administreringsset) skyddas fran ljusexponering fram till dess att administreringen &r avslutad
(se avsnitten 4.2, 4.4 och 6.6).

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25°C. Far ej frysas.

Forvaring efter tillsatser

Om tillsatser gors till Optilipid, ska blandningarna av mikrobiologiska skél anvéandas direkt.
Om blandningarna inte anvands omedelbart efter beredning &r lagringstid och
forvaringsforhallanden fore administrering anvandarens ansvar. Forvaringstiden ska normalt
ej overskrida 24 timmar vid 2°C-8°C, savida inte tillsatserna har gjorts under kontrollerade
och validerade aseptiska forhallanden.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Glasflaska
Typ Il gals, farglés, med butylgummipropp

Infusionspase

Pasen bestar av en innerpase (primarforpackning) med en ytterpase. En syreabsorber och en

integritetsindikator (Oxalert™) ar placerad mellan inner- och ytterpasen.

- Innerpasen bestar av en polymerfilm i flera lager, Biofine.

- Biofinepasen bestar av en poly(propylen/etylen) co-polymer och termoplastiska
elastomerer (SEBS och SIS). Infusions- och tillsatsportarna &r tillverkade av
polypropylen och termoplastisk elastomer (SEBS) och férsedda med en propp av
syntetiskt polyisopren.

- Den syretéta ytterpasen bestar av polyetylen tereftalat och polyolefin eller polyetylen
tereftalat, polyolefin och etylen-vinyl alkohol co-polymer (EVOH).

- Syreabsorbern bestar av jarnpulver inneslutet i en pase av polymermaterial.

- Integritetsindikatorn bestar av en syrekanslig 16sning i en pase av polymermaterial.



Ytterpasen, syreabsorbern och integritetsindikatorn skall kasseras efter brytandet av
ytterpasen. Integritetsindikatorn (Oxalert™) reagerar med fritt syre och andras fran klar till
svart i handelse av skada pa ytterpasen.

Forpackningsstorlekar:

Glasflaska Infusionspase
100 ml 100 ml
10x100 ml 10x100 ml, 20x100 ml
250 ml 250 ml
10x250 ml 10x250 ml
500 mi 500 ml
10x500 ml 12x500 ml
1000 ml
6x1000 ml

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Anvandes endast om emulsionen ar homogen.

Vid anvéandning for att behandla nyfodda och barn under 2 ars alder ska produkten skyddas
fran ljusexponering fram till dess att administreringen ar avslutad. Om Optilipid exponeras for
omgivande ljus, sarskilt efter tillsats av sparelement och/eller vitaminer, bildas det peroxider
och andra nedbrytningsprodukter, som kan minskas om produkten skyddas mot
ljusexponering (se avsnitten 4.2, 4.4 och 6.3).

Infusionspase: integritetsindikatorn (Oxalert™) skall inspekteras innan ytterpasen avlagsnas.
Om indikatorn &r svart har syre trangt igenom ytterpasen och produkten skall kasseras.

Inspektera emulsionen visuellt med avseende pa fasseparation fore administrering. Sakerstall
att den slutgiltiga emulsionen inte visar nagot tecken pa fasseparation.

Endast for engangsbruk.

Eventuell dverbliven emulsion ska kasseras.

Tillsatser

Optilipid kan blandas aseptiskt med aminosyror, glukos och elektrolytlésningar for att

producera ”All-In-One” total parenteral nutritions-blandningar (TPN).

Blandbarhetsdata for ett antal tillsatser och forvaringstider for olika blandningar
tillhandahalles pa forfragan fran innehavaren av forsaljningstillstandet.

Tillsatser ska utforas aseptiskt.

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.



7 INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Fresenius Kabi AB
751 74 Uppsala

8 NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING
21832

9 DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Forsta godkénnandet: 2005-04-08
Fornyat godk&nnande: 2010-04-08

10 DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN
2020-08-27
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