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vTahan la&kkeeseen kohdistuu lisdseuranta. Tall4 tavalla voidaan havaita nopeasti uutta
turvallisuutta koskevaa tietoa. Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetéén ilmoittamaan epéillyista
laékkeen haittavaikutuksista. Ks. kohdasta 4.8, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Optimark 500 mikromol/ml injektioneste, liuos, esitaytetyssa ruiskussa

Optimark 500 mikromol/ml injektioneste, liuos, injektiopullossa

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Esitaytetty ruisku
1 ml sisaltad 330,9 mg gadoversetamidia, joka vastaa 500 mikromoolia.

Jokainen 10 ml:n ruisku siséltadd 3 309 mg gadoversetamidia, joka vastaa 5 millimoolia.
Jokainen 15 ml:n ruisku siséltdd 4 963,5 mg gadoversetamidia, joka vastaa 7,5 milimoolia.

Jokainen 20 ml:n ruisku sisaltad 6 618 mg gadoversetamidia, joka vastaa 10 oolia
Jokainen 30 ml:n ruisku siséltad 9 927 mg gadoversetamidia, joka vastaa imoolia.
QO
Apuaine(et), joiden vaikutus tunnetaan: *(\
20 ml livosta siséltaa 28,75 mg natriumia. *
30 ml livosta siséltaa 43,13 mg natriumia. . ((\
* .®
Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1. (\(b'
Injektiopullo

1 ml sisaltaa 330,9 mg gadoversetamidia, joka vast@ 00 mikromoolia.

Jokainen 10 ml:n injektiopullo siséltaa 3 3 gadoversetamldla joka vastaa 5 millimoolia.
Jokainen 15 ml:n injektiopullo sisaltaa g mg gadoversetamidia, joka vastaa 7,5 millimoolia.
Jokainen 20 ml:n injektiopullo S|saltaa\ 8 mg gadoversetamidia, joka vastaa 10 millimoolia.

Apuaine(et), joiden vaikutus tume%n
20 ml livosta sisaltaa 28,75 erumla.

Taydellinen apuainelue;%b@ks. kohta 6.1.

\/’0

3. LAAKEMUOTO

Esitdytetty ruisku
Injektioneste, liuos, esitdytetyssa ruiskussa.

Injektiopullo
Injektioneste, liuos, injektiopullossa.

Kirkas, variton tai vaalean keltainen liuos.
pH:6,0-7,5
Osmolaalisuus (37 °C): 1000 — 1200 mOsm/kg



4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kayttoaiheet
Tama ladkevalmiste on tarkoitettu vain diagnostiseen kayttoon.

Optimark on tarkoitettu kaytettavéksi keskushermoston ja maksan magneettikuvauksiin. Valmiste
voimistaa kontrastia ja helpottaa keskushermoston ja maksan fokaalimuutosten ja poikkeavien
rakenteiden ndkymisté ja luonnehtimista aikuisilla potilailla ja kaksivuotiailla ja sitd vanhemmilla
lapsilla, joilla tiedetdan tai joilla epéill4&n olevan patologisia muutoksia.

4.2 Annostus ja antotapa

Ainoastaan ladkareiden, joilla on kliinistd kokemusta magneettikuvauksista, tulisi antaa Optimark-
valmistetta potilaille.

Jotta hatétilanteessa voidaan ryhtya valittomiin toimiin, on tarvittavien ladkevalmisteiden (esim.
adrenaliinin, teofylliinin, antihistamiinin, kortikosteroidin ja atropiinin), intubaatiovélineiden ja
ventilaattorin oltava heti saatavilla. >

&

Annostus

Valmiste annetaan adreisverisuoneen boluksena, jonka annos on 0,2 ml ( @#%«omoolia/kg) potilaan
painokiloa kohti. Jotta varmistutaan, ettd varjoaineannos tulee taysin ryiSklitetuksi, on ruiskeen jalkeen
annettava 5 ml:n huuhteluannos 9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridiliuasgx;uiskeena. Kuvaus on
suoritettava loppuun 1 tunnin kuluessa varjoaineen ruiskuttamise@

Toistettu annos Yb'(b

Jos kallon alueen magneettikuvauksessa on vahva ininir@Qpéilys, ettd kuvauskohteessa on muutos
vaikka kohde on kuvattu yhden magneettivarjoaine sen jéalkeen tai jos tarkemmat tiedot
leesioiden méérastd, koosta tai laajuudesta saattaya&lkuttaa potilaan hoitolinjoihin tai hoitoon, ja
potilaan munuaistoiminta on normaali, voidaan gatilaalle antaa toinen 0,2 ml/kg:n

(100 mikromoolia/kg) varjoainebolus 30 mingutin kuluessa ensimmaisestéa ruiskeesta, silla tama
saattaa parantaa tutkimuksen diagnostistaé&

Toistettujen annosten turvallisuutta ei hvistettu lapsille (2-vuotiaat ja sitd vanhemmat), nuorille,
munuaisen vajaatoimintaa sairastav.'\ldg 1kd idkkaille potilaille. Toistettua annosta ei suositella néille

ryhmille. §

On véhdista tietoa muista gadql% mvarjoaineista, jonka mukaan magneettitutkimus, jossa kaytetdan
300 mikromoolia Optimark- istetta potilaan painokiloa kohti, saattaa antaa tarkempaa diagnostista
tietoa, kun halutaan poi a lisametastaasien olemassaolo potilailla joilla tiedetaan olevan
yksittéinen, leikkauk sti poistettavissa oleva metastaasi.

Pediatriset potilaat

Annoksen saatdmista ei pideté tarpeellisena yli 2-vuotiailla lapsilla.

Optimark-valmisteen kdyttd on vasta-aiheista vastasyntyneilld 4 viikon ik&an asti (ks. kohta 4.3).
Optimark-valmisteen kayttod alle 2-vuotiaille lapsille ei suositella, sill& valmisteen turvallisuutta,
tehoa ja vaikutuksia kypsyméattdmaan munuaisten toimintaan ei ole tutkittu tassa ikaryhmassa.

Vanhukset (65-vuotiaat ja vanhemmat)
Annoksen saatdmista ei pideté tarpeellisena. 1akkailla potilailla on noudatettava varovaisuutta (ks.
kohta 4.4).

Munuaisten ja maksan vajaatoiminta

Optimark-valmisteen kayttd on vasta-aiheista potilailla, jotka sairastavat vaikeaa munuaisten
vajaatoimintaa (GRF < 30 ml/min/1,73 m?) ja/tai joilla on akuutti munuaisvaurio ja potilailla, joille on
suoritettu maksansiirto sekd maksansiirron perioperatiivisessa vaiheessa olevilla potilailla (ks.

kohta 4.3). Optimark-valmistetta tulee kayttaa vain huolellisen riskien ja hydtyjen arvioinnin jalkeen
potilailla, jotka sairastavat kohtalaista munuaisten vajaatoimintaa (GFR 30-59 ml/min 1,73 m?) eiké
annos saa ylittdd 100 mikromoolia/painokilo (ks. kohta 4.4). Yhden kuvauksen aikana ei pidé kayttad



enempad kuin yksi annos. Koska tietoja toistuvasta annosta ei ole, Optimark-injektioita ei pidé toistaa,
ellei injektioiden vélinen aika ole vahintaén 7 vuorokautta.

Antotapa
Valmiste annetaan &areisverisuoneen boluksena. Jotta varmistutaan, etta varjoaineannos tulee taysin

ruiskutetuksi, on ruiskeen jalkeen annettava 5 ml:n huuhteluannos 9 mg/ml (0,9 %)
natriumkloridiliuosta ruiskeena. On suositeltavaa, ettd potilaalle pistetddn joustava laskimokanyyli,
ks. kohta 4.4.

Optimark-valmistetta ei saa antaa autoinjektorilla 2-11-vuotiaille lapsille (ks. kohta 4.4).

Ennen ladkkeen kasittelya tai antoa huomioon otettavat varotoimet
Pakkaus ja liuos on tutkittava ennen kaytt6d, kuten kohdassa 6.6 selostetaan.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys gadoversetamidille tai muille gadoliniumia siséltaville valmisteille tai kohdassa 6.1
mainituille apuaineille.

Optimark on vasta-aiheinen o
e potilailla, jotka sairastavat vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa (GFR <3@’nin/l,73m2) jaltai
joilla on akuutti munuaisvaurio, \

e potilailla, joille on suoritettu maksansiirto ja
e maksansiirron perioperatiivisessa vaiheessa olevilla potilailla k%*
o alle 4-viikkoisilla vastasyntyneilld (ks. kohta 4.4). {E\

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet (\@'
%)
Kuten kaikki paramagneettiset varjoaineet, myds ga rsetamidin tehostaman magneettikuvan

kontrasti voi heikentéa olemassa olevien leesioiden(@akymista. Osa naista leesioista saattaa naet nakya
tehostamattomissa magneettikuvissa, joissa ei o@\éytetty varjoainetta. Siksi on noudatettava

varovaisuutta tulkittaessa tehostettuja mag ikuvia, ellei ole mahdollista verrata tehostamattomaan
magneettikuvaan.
On varmistettava, etta potilaat ovat sa riittdvasti nestettd ennen tutkimusta.
N
Yliherkkyys

Allergistyyppisié ja idiosynkraStySia reaktioita saattaa ilmetd my0ds kdytettdessa gadoversetamidia.

N&ma reaktiot voivat ilmet@gkardiovaskulaarisina, respiratorisina ja ihon reaktioina (ks. kohta 4.8).

Useimmat téllaiset reak maantuvat puolen tunnin kuluessa varjoaineen annosta. Kuten kaikkien

samaan luokkaan ku en varjoaineiden kohdalla, saattaa harvoin ilmaantua myo6héisia

yliherkkyysreaktio untien tai vuorokausienkin kuluttua); tallaisia reaktioita ei kuitenkaan ole

raportoitu loppuun saatetuista kliinisista ladketutkimuksista.

Jos yliherkkyysreaktioita ilmenee, on varjoaineen anto heti keskeytettavé ja tarvittaessa on aloitettava

reaktion hoito suoneen annettavin laakkein.

Laakarin on valvottava tutkimusta ja suositetaan, etta potilaalle pistetaan joustava laskimokanyyli.

Jotta hatétilassa voidaan ryhtyd vélittémiin toimiin, on tarvittavien ladkkeiden (esim. adrenaliinin,

teofylliinin, antihistamiinin, kortikosteroidien ja atropiinin), intubaatiovalineiden ja ventilaattorin

oltava heti saatavilla.

Seuraavien potilaiden riski saada yliherkkyysreaktioita on suurentunut:

- potilaat, joilla on allergiataipumus

- potilaat, joilla on astma; naiden potilaiden kohdalla bronkospasmin mahdollisuus on erityisen
suuri

- potilaat, jotka ovat aikaisemmin saaneet varjoaineyliherkkyysreaktion, mukaan lukien potilaat,

jotka ovat saaneet reaktion jodipitoisista varjoaineista.

Ennen kuin varjoainetta ruiskutetaan, on kysyttava potilaalta, onko hanella allergioita (esim.

ayridisallergia, ladkeallergia, heindnuha, nokkosrokko), onko hén yliherkk& varjoaineille ja onko

hanelld astma. Esilaakitysté antihistamiineilla ja/tai glukokortikosteroideilla voidaan harkita.



Beetasalpaajia kdyttavét potilaat
On huomattava, etté beetasalpaajia kayttavat potilaat eivat valttdméattd vastaa beeta-agonistihoidolle,
jota yleensd kaytetdan yliherkkyysreaktioiden hoitoon.

Potilaat, joilla on syd&n- ja verenkiertoelinten sairauksia

Tassa potilasryhmaéssé yliherkkyysreaktiot voivat olla erityisen vakavia. Eritoten potilailla, joilla on
vakava sydansairaus (esim. vaikea syddmen vajaatoiminta, sepelvaltimotauti), saattavat
kardiovaskulaarijarjestelman heijasteet heiketa. Taté ei kuitenkaan havaittu Optimark-valmisteella
tehdyissa kliinisissa ladketutkimuksissa.

Keskushermoston héirift

Potilailla, joilla on epilepsia tai aivovaurio, kouristusten todennékgisyys tutkimuksen aikaan saattaa
olla suurentunut. Varotoimiin on ryhdyttéva tutkittaessa néité potilaita (esim. potilaan tarkkailu), ja on
pidettéva saatavilla valineet ja ladkevalmisteet, joita tarvitaan mahdollisten kouristusten valittdmaan
hoitoon.

Munuaisten vajaatoimintaa sairastavat potilaat

Kaikilta potilailta tulisi tarkastaa munuaisten vajaatoiminnan mahdollisuus laboratgriokokeiden avulla
ennen Optimark-valmisteen antamista.

On raportoitu potilaiden sairastuneen nefrogeeniseen systeemiseen fibroosii (g:) ja ettd tmd on
ollut yhteydessa Optimark-valmisteen ja tiettyjen gadoliniumia sisélt&;@\%oaineiden kayttoon, jos

potilaiden munuaisten vajaatoiminta on akuuttia tai kroonista vaikeaa uaiskerassuodos, GFR <
30 ml/min/1,73m?) ja/tai jos heilld on akuutti munuaisvaurio. Optim,%m n vasta-aiheinen néilla
potilailla (ks. kohta 4.3). Potilaat, joille on suoritettu tai ollaan s assa maksansiirto ovat
erityisessé vaarassa, koska akuutin munuaisten vajaatoiminqaﬁ@adenssi on tassa ryhmadssa suuri. Sen
vuoksi Optimark-varjoainetta ei saa kayttaa potilailla, joill uoritettu tai suoritetaan maksansiirto
eika vastasyntyneillé (ks. kohta 4.3).

NSF:n kehittymisen riskia kohtalaista munuaisten vajgaoimintaa (GFR 30-59 ml/min/1,73 m?)
sairastavilla potilailla ei tunneta, minka vuoksi Optimark-varjoainetta tulee kayttaa vain huolellisen
riskien ja hyotyjen arvioinnin jalkeen kohtalaistasmunuaisten vajaatoimintaa sairastavilla potilailla.
Gadoversetamidi on dialysoitavissa. Hemo i@y Si pian Optimark-varjoaineen annon jalkeen saattaa
auttaa poistamaan Optimark-varjoaineen eljnistosta. Ei ole ndyttdd, joka tukisi hemodialyysin
aloittamista NSF:n ehkaisyyn tai hoitq\' tilailla, jotka eivat viel& ole dialyysihoidossa.

9
Lahtotilanteessa munuaisten v;{g@}nintaa sairastavilla potilailla on esiintynyt Optimark-valmisteen

kayton yhteydessa dialyysihoi aativaa akuuttia munuaisvauriota. Akuutin munuaisvaurion riski
VOI suurentua varjoaineann suurentuessa. Kaytad mahdollisimman pienté riittdvan kuvannuksen
mahdollistavaa annosta, \[=

Lapset ja nuoret \,(0

Optimark-varjoainetta ei saa antaa autoinjektorilla. Tarvittava annos annetaan 2-11-vuotiaille lapsille
kasin, jotta valtyttaisiin vahingossa tapahtuvalta yliannostukselta.

Vastasyntyneet ja pikkulapset
Optimark-varjoainetta ei tule kayttaa alle 2-vuotiailla lapsilla. Turvallisuutta ja tehoa ei ole tutkittu
téssd ikaryhmassa.

Vanhukset
Koska gadoversetamidin munuaispuhdistuma saattaa olla heikentynyt vanhuksilla, on erityisen térkeaa
tarkastaa yli 65-vuotiailta potilailta munuaisten vajaatoiminnan mahdollisuus.

Natrium

Tama laékevalmiste sisaltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per korkeintaan 17 ml:n annos eli se on
olennaisesti natriumiton.

10 ml:n ruiskut ja 15 ml:n ruiskut sisaltavat alle 1 mmol natriumia, eli ne ovat olennaisesti
natriumittomia.



Mainittua suuremmat annokset siséltavat vahintadn 1 mmol natriumia, ja niiden potilaiden kohdalla,
joilla on ruokavalion natriumrajoitus, tulee ottaa tdmé huomioon.

Esitaytetty ruisku
20 ml liuosta sisdltéda 28,75 mg natriumia.
30 ml liuosta siséltédd 43,13 mg natriumia.

Injektiopullo
20 ml liuosta sisdltéda 28,75 mg natriumia.

Seerumin rauta ja sinkki
On noudatettava varovaisuutta, silla seerumin rautaa ja sinkkia kuvaavien muuttujien on Kkliinisissa
ladketutkimuksissa todettu muuttuneen. N&iden muutosten kliinistd merkitysta ei tunneta.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekéa muut yhteisvaikutukset
Varsinaisia yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty.

On ilmennyt, ettd Optimark héiritsee seerumin kalsiumpitoisuuden méérittémiswé%n kaytetaan
ortokresoliftaleiinikompleksoniin (OCP) pohjautuvaa kolorimetristd menetelidaa. Gadoversetamidin
antaminen ei kuitenkaan todellisuudessa pienennd seerumin kalsiumin pi tta. Gadoversetamidin
vaikutuksesta OCP-menetelma vain tuottaa virheellisen matalan arvon sgerumin kalsiumpitoisuudelle.
Taman mittausvirheen suuruus on verrannollinen veressé olevan ga ersetamidin pitoisuuteen, ja
tdsmallisid arvoja saadaan n. 90 minuutin kuluttua injektion jalke{ﬂ\j s potilaan munuaiset toimivat
normaalisti. Jos potilaan munuaisten toiminta on héiriintynxt,’@adoversetamidin poistuminen hidastuu
ja aineen aiheuttama kalsiumin maarityshairion aika k&ytettdessa OCP-menetelmé&a pitenee.
Gadoversetamidi ei vaikuta muihin seerumin kalsiumpitgjstiuden maaritysmenetelmiin, kuten
arseeniatso-111-kolorimetriseen menetelmaan, atomi@rptiospektroskopiaan eiké induktiiviseksi
kytkettyyn plasman massaspektrometriaan.

’bg\
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kéytostd raskaana oleville naisille. Eldinkokeissa ei ole

istoksisia vaikutuksia (ks. kappale 5.3). Optimark-valmistetta ei
i raskaana olevan potilaan kliininen tilanne edellyta hoitoa

4.6  Fertiliteetti, raskaus ja imetys

Raskaus
Ei ole olemassa tietoja gadoverseta
havaittu suoria tai epasuoria lisaa
pidé kayttad raskauden aikana
gadoversetamidilla.

Imetys
Ei tiedetd, erittyyko’&oversetamidi ihmisen rintamaitoon. Ei ole riittavasti tietoa gadoversetamidin

erittymisestd koe-eldinten rintamaitoon. Rintaruokinnassa olevaan lapseen kohdistuvia riskejé ei voida
poissulkea. Rintaruokinta on lopetettava ainakin 24 tunnin ajaksi Optimark-valmisteen annon jalkeen.

Hedelmallisyys
Reproduktiotoksisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset eivét viittaa erityiseen

vaaraan ihmisille. Hedelmallisyytta koskevia kliinisia tutkimuksia ei ole tehty.
4.7  Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn
Optimark-valmisteella ei ole haitallista vaikutusta tai on véhainen vaikutus ajokykyyn tai koneiden

kayttokykyyn. Ajoneuvoja ajavien ja koneita kdyttadvien avohoitopotilaiden on otettava huomioon, ettd
akuuttia huimausta voi ilmaantua melko harvoin (>1/1 000, <1/100) (ks. kohta 4.8).



4.8 Haittavaikutukset

Yhteenveto turvallisuusprofiilista

Yleensa haittavaikutukset olivat voimakkuudeltaan lievia tai kohtalaisia ja ohimenevid. Yleisimmat
haittavaikutukset olivat paha maku suussa, kuumottava olo, paansérky ja huimaus.

Gadoversetamidin annon jalkeen todetut haitalliset reaktiot kohdistuivat yleisimmin hermostoon, ja
seuraavana yleisyysjarjestyksessa olivat yleiset haitalliset reaktiot, ruoansulatuskanavan hairiét/ihon ja
ihonalaisen kudoksen hairiot.

Vakavia haittavaikutuksia on raportoitu, mm. anafylaktisia reaktioita, kardiovaskulaarisia reaktioita ja
allergisia hengitysteiden hairigitd. Naiden hoidon on oltava oireenmukaista ja vakavien reaktioiden
varalta on oltava heti saatavilla tarvittavat ladkkeet ja ensiapuvalineet.

Haittavaikutusten luettelo taulukkomuodossa

Seuraavia haittavaikutuksia on raportoitu gadoversetamidin kliinisista ladketutkimuksista ja
markkinoille tulon jalkeen. Haittavaikutukset on esitetty kussakin yleisyysluokassa haittavaikutuksen
vakavuuden mukaan alenevassa jarjestyksessa.




C " Yleinen Melko harvinainen Harvinainen Hyvin harvinainen
Elinjarjesteima (MedDRA) 1 /100, <1/10) | (1/1,000, <1/100) (21/10,000, <1/1,000) (<1/10,000) Tuntematon
Immuunijarjestelma Anafylaktinen reaktio
Aineenvaihdunta ja ravitsemus Véhentynyt ruokahalu

Ahdistus, unihairio, sekavuus@,

Psyykkiset hairiot ajan ja paikan tajun Qo)
hamartyminen ‘\\\,Q
Padnsdryt, paha | Huimaus, alentunut tunto, Uneliaisuus, poltta tunne, . .
Hermosto s . . Pydrtyminen
maku suussa tuntohdiriot, hajuhairiot kouristus, vapina, \
Silméluomen itus,
_— silmasarky., epaselva nakeminen,
Silmat . L
sidekal dus, silmien
verestys\

Kuulo ja tasapainoelin

Tinnkds, huimaus

Sydén

.

a{é’itaatio, ensimmaisen asteen
Q eis-kammiokatkos, lisalyonnit,

@1 takykardia, rytmihairio
Verisuonisto Kuumat aallot \\(0 Matala verenpaine, korkea
| verenpaine
) 6\‘,0 Hengenahdistus, aanihairiét,
Hengityselimet, rintakehd ja Nenén tu us, nenaErlte, kur_kunkkllrtla(ys,k
valikarsina kurkkuarsytys bron ospasml, yska, kurkunpaan
d turvotus, nieluturvotus,
L% nielutulehdus, nuha, aivastelu
‘0 v . . - -
Ruoansulatuselimist® ~;#oinvointi, ripuli Syljen liikaeritys, yatsaklpu, Oksentaminen
N ummetus, suun Kuivuminen
WV

Ihon ja ihonalainen kudos

Kutina, ihottuma

Nokkosrokko, kylmanhikisyys,
punoitus, lisdantynyt hien eritys

Turvotus silmien
ympérilla

Nefrogeeninen
systeeminen fibroosi
(NSF)

Munuaiset ja virtsatiet

Suurentunut veren
kreatiniinipitoisuus,
verivirtsaisuus




R - Yleinen Melko harvinainen Harvinainen Hyvin harvinainen

Elinjarjestelma (MedDRA) | /100, <1/10) | (1/1,000, <1/100) (>1/10,000, <1/1,000) (<1/10,000) Tuntematon
R|ntat_untemuks.9.t, . Vilunvéreet, Kipu, kasvojen
rintakipu, kylmaaminen . ;

S . " turvotus, asteeniset oireet mukaan
Yleisoireet ja antopaikassa Kuumottava (mukaan luettuna kylman
i oo luettuna astenia, uupumUSJa
todettavat haitat olo tunne elimistén

adreisosissa), antopaikan

reaktiot

sairauden tunne, kuume,
aareisturvotus, epanorm a(é’gnne

Tutkimukset

Epé&normaali veren
kalsiumin arvo

Suurentunut ALAT- a®v
epanormaali V|rts

epanormaalit vj Iektrolyytlt
valkuaisaineitairtsassa,

suurentu (PEK- -arvo, pienentynyt
hemo nipitoisuus

EKG:ssa pidentynyt
QT-aika




Paikallisia pistospaikan reaktioita on ilmaantunut, ja ne voivat aiheuttaa paikallista arsytysta.

Nefrogeenisen systeemisen fibroosin (NSF) tapauksia on raportoitu Optimark-valmistetta kdytettdessa.
(ks. kohta 4.4). Gadoliniumiin liittyvia ihon plakkitapauksia, joissa histologiaan liittyy skleroottisia
osia, on raportoitu joidenkin gadoliniumia siséltdvien varjoaineiden yhteydessé potilailla, joilla ei ole
muita nefrogeenisen systeemisen fibroosin oireita tai merkkejéa.

Pediatriset potilaat
Optimark-valmistetta on tutkittu 2-vuotiailla ja sitd vanhemmilla lapsilla, ja sen turvallisuusprofiili on
samanlainen kuin aikuisvéestdssa.

Epaillyista haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tarke&d ilmoittaa myyntiluvan myontamisen jalkeisisté ladkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ladkevalmisteenhyo6ty-haitta —tasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetéan ilmoittamaan kaikista epdillyisté haittavaikutuksista
haittavaikutuksista liitteessa V luetellun kansallisen ilmoitusjéarjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus
>

Gadoversetamidia on testattu ihmisilla suurimmillaan 700 mikromoolia/kg:n
(seitsenkertainen annos vakioannokseen nahden). Yliannoksesta ei ole il
seurauksia. Akuutit toksisuusoireet ovat epatodennékadisid, jos potilaa

tu olleen kliinisia
uaisten toiminta on

normaali. Optimark voidaan poistaa hemodialyysin avulla. Ei kuite ole nayttoa siité, etta
hemodialyysi on sopiva nefrogeenisen systeemisen fibroosin (NS& kéisyyn.

0‘ .®

o

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET @(\
<
5.1 Farmakodynamiikka . (}

N
Farmakoterapeuttinen ryhma: MRI—varjoair{gﬁq}C—koodi: V08CAO06
Gadoversetamidi on kelaatti, joka sisé'gl\"e"%adoliniumia sekd ligandina versetamidia. Gadolinium on
paramagneettinen aine ja aiheuttaas@, ttd kontrasti voimistuu magneettikuvauksissa.

MRI-varjoaineen tarkoitus on a?eﬁaa kohdeleesiossa signaalin intensiteetin muutoksia, mika
edesauttaa leesion tunnistamista ympéardivien normaalien rakenteiden keskelld. N&in varjoaineen
kéaytto saattaa laskea leesigf-havaitsemisen ja visualisoitumisen kynnysta. Gadoliniumia sisaltavat
MRI-varjoaineet (gadsliffiumpohjaiset kelaatit) on tarkoitettu vaikuttamaan epésuorasti ja paikallisesti
magneettikentassa tamalla protonien T1- (spin-lattice) ja T2- (spin-spin) relaksaatioaikoja.
Tavallisessa 100 mikromoolia/kg -pitoisuudessa T1-ajan lyheneminen on vallitseva muutos, ja T2-ajan
lyhenema ei ole merkitseva kaytettdessa T1-painotettuja sekvensseja.

Gadoversetamidi on ekstrasellulaaritilan gadoliniumkelaatti, joka suoneen antamisen jélkeen saavuttaa
nopeasti tasapainon solunulkoisessa nesteessa/tilassa. Se eliminoituu paéasiassa glomerulussuodoksen
kautta. Namé& ominaisuudet aiheuttavat sen, ettd kuvantamishetki varjoaineen ruiskuttamisien jélkeen
on Kriittinen, kun kyseessé on maksan kuvantaminen. Maksametastaasien signaaliero kasvaimen ja
ympaéroivan maksakudoksen vélilla paranee merkittavasti 90 sekunnin aikana siita hetkestd, kun
potilaalle annetaan solunulkoista gadoliniumia sisaltdva varjoainebolus. Siksi on aloitettava nopea
kuvaussekvenssi 20 sekunnin kuluttua varjoaineboluksen ruiskuttamisesta, jolloin varjoaine on
ensisijaisesti maksavaltimoissa ja toinen 60 sekunnin kuluttua varjoaineboluksen ruiskuttamisesta, kun
padosa varjoaineesta on laskimovaiheessa. Koska maksavaltimo tuo n. 20 % ja
porttilaskimojérjestelma n. 80 % maksan verestd, tuottavat ensimmadiset kuvat (maksavaltimovaihe)
parhaimman leesion nékyvyyden, kun kyseesséd ovat hyvin verisuonitetetut leesiot, ja
laskimovaiheiden kuvat antavat puolestaan parhaat kuvat heikosti verisuonitetuista leesioista
(useimmat etdpesakkeet ovat melko heikosti verisuoritettuja ja siksi ne nakyvat yleensa parhaiten
porttilaskimovaiheessa, jolloin ndmé leesiot nédkyvat heikkosignaalisina alueina verrattuna
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ympardivaan maksakudokseen). Hyvin ja heikosti verisuoritettujen leesioiden erottuminen saattaa
huonontua, jos kuvaus aloitetaan yli 3 minuuttia varjoaineen ruiskuttamisesta, silla varjoaine
diffundoituu tdnd aikana sekd maksan etté leesion (esim. etdpesdkkeen) kudosvélitilaan
(interstitiumiin), ja siksi leesion ja terveen maksaparenkyymin intensiteetti on sama. Mydhemmin
varjoaineen ruiskutuksen jalkeen otetut tai tasapainotilassa (> 5 minuuttia varjoaineen
ruiskuttamisesta) otetut kuvat ovat myos omiaan luonnehtimaan leesioita, esim. metastaasien keskiosa
saattaa kumuloida varjoainetta interstitiaalitilaansa ja muuttua terveeseen maksaan nahden
nékyvyydeltaan vield intensiivisemmaksi. Varjoaineen kontrastia lisddvan vaikutuksen erot ovat
hyddyksi, kun pohditaan erotusdiagnostiikkaa, joka pohjautuu leesioiden luonnehdintaan ja
diagnostiseen luotettavuuteen.

Aivokasvainten erottuminen kaytettdessa gadoliniumia (tai jodia) siséltavia varjoaineita riippuu veri-
aivoesteen (BBB) rikkoutumisesta. Siksi naitd varjoaineita pidetda4n epanormaalin BBB:n
rikkoutumisalueen merkkiaineina. Kun BBB rikkoutuu, gadoversetamidimolekyylit diffundoituvat
interstitiaalitilaan ja saavat aikaan tyypillisen paramagneettisen vaikutuksen T1- ja T2- signaalien
lyhentymisineen. MRI-varjoaineen kdyttdonotto tavanomaisella 100 mikromoolia/kg:n annoksella on
yleensd parantanut merkitsevasti leesioiden havaitsemista, havaitsemisherkkyytté ja diagnostista
osuvuutta.

o

>
5.2 Farmakokinetiikka
R

N

Jakautuminen
Gadoversetamidin farmakokinetiikka sopii kahden avoimen osastonqkﬁliin. Kun annos on
100 mikromoolia/kg, oli keskima&rdinen jakautumisen puoliintu ika terveissé henkil6issa
13,3 + 6,8 minuuttia, kun kaytettiin jadnndsmenetelmaé ja otoksena oli 12 tervettd vapaaehtoista
henkila. Keskiméaaréinen jakautumistilavuus 100 mikrom ( kg:n annoksella munuaisiltaan
terveilld potilailla (joista osa oli terveitd, osalla oli keskughgrmoston tai maksan sairaus) oli
158,7 + 29,0 — 214,3 (vaihteluvéli 116,4 — 295,0) mél@ Tama jakautumistilavuus (joka on n. 10 —
151, jos henkil6 painaa 70 kg) sopii siihen oletukse®yt, ettéa ladkevalmiste jakautuu solunulkoiseen
tilaan. Kun kaikki tutkimukset otetaan huomioopyei annoksen suuruudella ole yhdenmukaista
vaikutusta jakautumistilavuuteen. Gadoveri%(n di ei sitoudu proteiineihin in vitro.

N

Eliminaatio 2

Eliminaation puoliintumisaika 100n®-0moolia/kg:n annoksella vaihtelee terveiden henkil6iden
arvosta 1,49 + 0,15 tuntia munua@an terveiden potilaiden arvoon 2,11 + 0,62 tuntia
(jalkimmaisessa arvossa ovat na terveet henkil6t seké potilaat, joilla on keskushermosto- tai
maksasairaus).

<&
Plasman keskimééréipgﬁ)uhdistuma gadoversetamidista on terveilld henkil6illa
111,0 £ 14,1 ml/mix/1573m? (kehon pinta-ala), eiké tdma arvo eroa merkitsevasti keskimaaréisesta

munuaispuhdistuman arvosta. Terveiden henkildiden tulokset ovat olleet samanlaisia kuin potilaiden,
jotka ovat sairastaneet maksan, keskushermaoston ja munuaisten hairioité eri yhdistelming, ja
gadoversetamidin munuaispuhdistuma on ollut n. 95 % plasman kokonaispuhdistumasta. Nama
tulokset (ettd munuaispuhdistuman ja plasman kokonaispuhdistuman suhde on n. 1) viittaavat siihen,
ettd gadoversetamidi poistuu padasiassa munuaisten kautta.

Eri annostasoilla (joka vaihteli tasolla 100-700 mikromoolia/kg) ei todettu mitédan systemaattista eroa
farmakokineettisissd muuttujissa. Nayttaa siis silté, ettd gadoversetamidin farmakokinetiikka on
lineaarista nailla annoksilla.

Metabolia

Koska suuri osa henkildlle annetusta annoksesta on keréattavissa muuttumattomana
gadoversetamidikompleksina virtsasta, viittaa tdma siihen, ettd gadoversetamidi ei metaboloidu
mainittavasti ihmisen elimistéssa.
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Erityisryhmét

Sukupuolen vaikutus:
Aikuisia miehié ja naisia rekrytoitiin kahteen farmakokineettiseen tutkimukseen. Sukupuolten valill&
ei todettu merkitsevia eroja.

Ian vaikutus:

Kun tuloksia korjattiin henkildiden painon suhteen, ilmeni, ettd gadoversetamidin kokonaispoistuma
elimistosta on suurempi 2 — 11 -vuotiaiden ikaryhméssa (143 + 27,9 ml/h/kg) kuin 12 — 18 -vuotiaiden
ikdryhméssa (117 + 26,1 ml/h/kg) ja kahdessa aikuispopulaatioissa (82,1 + 16,8 ikdryhméssa 19 — 64
vuotta ja 56 £ 9,7 ml/h/kg ikdryhméssd >65 vuotta).

Eliminaation puoliintumisaika ikaryhmissa 2 — 11 vuotta (1,4 + 0,3 h*) ja 12 — 18 vuotta (1,6 + 0,3 h™)
on lyhyempi kuin kahdessa aikuispopulaatiossa (1,9 + 0,5 ikaryhmassa 19 — 64 ja 2,5+ 0,5 h*
ikdryhmassa > 65). Mukana olin vain pieni joukko i&kkaité potilaita, joiden farmakokonetiikka
madritettiin (yli 65-vuotiaat, N=3).

Munuaisten vajaatoiminnan vaikutus

Gadoversetamidin pitoisuudet plasmassa suurenevat lineaarisessa suhteessa muv@ sten toiminnan
vahenemiseen; potilailla, joiden munuaisten vajaatoiminta on vaikea (Crg<3QWnl/min), tdmé johtaa
jopa kuusinkertaisesti vahentyneeseen gadoversetamidin puhdistumaan j j ‘ aavasti kuusinkertaiseen
laékkeelle altistumiseen mitattuna AUC- ja ty, -muuttujilla. Koska gad etamidi annetaan aina
kerta-annoksena, on tésté aiheutuva pidentynyt ja voimistunut altist en kuitenkin lyhytaikainen.
Léhes koko annos erittyy kuitenkin 72 tunnin kuluessa virtsaan aikeaa munuaisten
vajaatoimintaa sairastavilla potilailla, ja terveissa populaat|01 n annettu jopa 500
mikromoolia/kg:n annoksia ilman turvallisuusongelmia. @ uitenkin on raportoitu, ettd NSF voi
olla yhteydessa munuaisten vajaatoimintaan kaytettaess ita gadoliniumia sisaltavié varjoaineita ja
gadoversetamidia, Optimark-valmistetta ei saa kaytK@al le potilaille.

5.3  Prekliiniset tiedot turvallisuudesta Q\

Farmakologista turvallisuutta, akuuttia to tta, lisd&ntymistoksisuutta, paikallista siedettavyytta,
antigeenisuutta ja genotoksisuutta ko konventionaalisten tutkimusten tulokset eivét viittaa
erityiseen vaaraan ihmisille. Karsm&i isuustutkimuksia ei ole tehty.

Toistuvan annon tokswuustutk:?&s:et, jotka tehtiin rotilla ja koirilla, osoittivat, ettd munuaisten
tubulussoluihin ilmaantui v, eja. On vahvaa nayttoa siitd, ettd tama vaikutus on palautuva.
Toiminnallista haittaa ei tu.

*
.

Optimark-valmist iminaatio alle 3 kuukauden ikéisilla koirilla viivastyi merkitsevasti
munuaistoiminnan kehittymattémyyden vuoksi, ja tastéd seurasi suuri systeeminen altistus Optimark-
valmisteelle. Viikoittainen toistuva annostelu 2-20 kertaa kliinistd annosta suuremmilla annoksilla
yhden viikon ikaisesta alkaen koko kypsymisen ajan johti kaikkien kudosten laajaan mineralisaatioon,
mika tuotti paikallisia vaikutuksia, kuten esimerkiksi haavainen dermatiitti, heikentynyt verenkierto ja
maksan toimintahirio.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Versetamidi

Kalsiumhydroksidi
Kalsiumklorididihydraatti

Natriumhydroksidi ja/tai vetykloorihappo pH:n saatdmisté varten
Injektionesteisiin kdytettéava vesi.
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6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopimattomuustutkimuksia ei ole tehty, Optimark-la&dkevalmistetta ei saa sekoittaa
muiden l&dakevalmisteiden kanssa.

6.3 Kestoaika

3 vuotta

On osoitettu, ettd valmiste on kemiallisesti ja fysikaalisesti stabiili 24 tunnin ajan 25 °C:ssa.
Mikrobiologiselta kannalta valmiste tulisi kdyttaa heti. Ellei sitd kdyteta heti, kdytonaikainen
varastointi ja kayttoa edeltavat olosuhteet ovat kayttajan vastuulla.

6.4  Sailytys

Esitaytetty ruisku
Pidé ruisku ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

Injektiopullo (0(0
Pida injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkké valolle. QQ
D

Al sailyta kylmassa. Ei saa jaatya. QO
Avatun ladkevalmisteen sdilytys, ks. kohta 6.3. %ﬁ

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot) (b‘
Esitaytetty ruisku N

Optimark toimitetaan esitaytetyssa ruiskussa, joka o&@lmistettu polypropyleenista. Ruiskun karjen
suojus ja ménté ovat bromobutyylikumia.

-

N
Pakkauskoot: (06
1x10ml 10 x 10 ml \\
1x15ml 10 x 15 ml Q)Q
1x20ml  10x20ml \@\

1x30ml 10 x 30 ml
&
Kaikkia pakkauskokoja ei \@k métt4 ole myynnissa.

Injektiopullo WO
Optimark toimitetasg?]ektiopulloissa, jotka on valmistettu varittomasta, erittdin vahvasta

borosilikaattilasista (EP-tyyppi I). Pulloissa on bromobutyylikumitulppa, alumiinisinetti ja muovinen
repaisykansi.

Pakkauskoot:

1x10ml 10 x 10 ml

1x15ml  10x 15 ml

1x20ml 10 x 20 ml

Kaikkia pakkauskokoja ei valttdméattd ole myynnissa.

6.6  Erityiset varotoimet havittamiselle ja muut késittelyohjeet

Optimark on tarkoitettu kertakdyttoon; k&yttdmaton valmiste on havitettava.

Al4 kéyta liuosta, jos se on varjaytynyt tai jos siina on hiukkasia. Jos kdytossa on muita kuin

kertakayttotarvikkeita, on oltava &arimmadisen tarkkana, ettei tarvikkeisiin ole jaanyt
puhdistusainejadd@miéd mahdollisen kontaminaation estamiseksi.
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Esitaytetty ruisku

Esitaytetyt ruiskut
Kokoaminen ja tarkastus )
Tarkasta, ettei ruisku vuoda. Al4 kéyta, jos huomaat vuodon.

Kierrd tyontomanta kiinni ruiskussa olevaan

\ mantaan. On tarkead, etta tdman jalkeen

R \J h kierrat tyontémantaa viela % kierrosta, jotta
harmaa ménta pyorii vaivattomasti.

Ennen kuin kaytat ruiskua Kierra irti harmaa
kérjen suojus ja havita se. Nyt voit kiinnittaa
ruiskuun neulan tai infuusjgletkun liittimen.

Hévita ruisku ja kayttamatta jaanyt liuos ruiskun kéyton jalkeen.
Kayttamaton la&kevalmiste tai jate on havitettdva paikallisten vaatimgsten mukaisesti.
Esitaytettyjen ruiskujen péalla oleva irrotettava seurantatarra pitdad{dismata potilasasiakirjaan, jotta
kaytetyn gadoliniumvarjoaineen tarkka kirjaaminen olisi mahdgllista. Myos kaytetty annos on
merkittava muistiin. X

Jos kédytdssa ovat sdhkoiset potilaskertomukset, valmiste@%mi, erdnumero ja annos on merkittavé

potilaskertomukseen.

&
Injektiopullo N
Optimark vedetaan ruiskuun ja kéytetaan vélj ogfasti.

Valmiste on tutkittava ennen kayttoa ja on‘%{t#\istuttava siitd, ettd kaikki hiukkaset ovat liuenneet ja
ettd pakkaus sulkimineen on ehyt. Jos@asia todetaan, pullo on havitettava.

Hévita ruisku ja kayttamatta jaan
Kéayttdmaton ladkevalmiste tai j

0s ruiskun kayton jalkeen.
on havitettava paikallisten vaatimusten mukaisesti.

Injektiopullojen paalla p%&rrotettava seurantatarra piotaa liimata potilasasiakirjaan, jotta kaytetyn
gadoliniumvarjoainesn farkka kirjaaminen on mahdollista. Myos kaytetty annos on merkittéava

muistiin. Jos kéytoga{ at sahkoiset potilaskertomukset, valmisteen nimi, erdnumero ja annos on
merkittdva potilaskertomukseen.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Guerbet
15, rue des Vanesses

93420 Villepinte
Ranska
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8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

Esitaytetty ruisku

1 x 10 ml: EU/1/07/398/007
10 x 10 ml: EU/1/07/398/008
1 x 15 ml: EU/1/07/398/009
10 x 15 ml: EU/1/07/398/010
1 x 20 ml: EU/1/07/398/011
10 x 20 ml: EU/1/07/398/012
1 x 30 ml: EU/1/07/398/013
10 x 30 ml EU/1/07/398/014

Injektiopullo
1 x 10 ml: EU/1/07/398/001

10 x 10 ml: EU/1/07/398/002
1 x 15 ml: EU/1/07/398/003
10 x 15 ml: EU/1/07/398/004
1 x 20 ml: EU/1/07/398/005
10 x 20 ml: EU/1/07/398/006

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDIST

Myyntiluvan myontdmisen paivamaéara: 23. heindkuuta 2007 ((\
Viimeisimman uudistamisen paivamaara: 15. kesdkuuta 201‘2"(0,

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

@
o

O

{3
'@? o
PAIVAMAARA

Lisatietoa tastd ladkevalmisteesta on Euroopan @keviraston verkkosivuilla

http://www.ema.europa.eu/.
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EHDOT TAI R QITUKSET, JOTKA KOSKEVAT
LAAKEV TEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA

KAYTTO%
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA (VASTAAVAT) VALMISTAJA(T)

Erdn vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Mallinckrodt Medical Imaging Ireland
Damastown

Mulhuddart

Dublin 15

Irlanti

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptiladke, jonka maaraamiseen liittyy rajoitus (ks. liite I: valmisteyhteenvedon kohta 4.2).

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
. Maaraaikaiset turvallisuuskatsaukset (0(0

Taman ladkevalmisteen osalta velvoitteet maardaikaisten turvallisuuskats%)n toimittamisesta on
maéaritelty Euroopan Unionin viitepdivamaarat (EURD) ja toimittamis ukset sisaltdvassa
luettelossa, josta on séadetty Direktiivin 2001/83/EC Artiklassa 107@&&1 kaikissa luettelon
myShemmissa paivityksissa, jotka on julkaistu Euroopan Iaékgvil@o verkkosivuilla.

Y @

o

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKé‘,\AT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYT{@&

*> O
e  Riskinhallintasuunnitelma (RMP) N

Myyntiluvan haltijan on suoritettava Iéak@%toimet myyntiluvan moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun
riskinhallintasuunnitelman seka mahdglfisten sovittujen riskinhallintasuunnitelman myohempien,
ihmisladkevalmistekomitean (CHMQ}yvéksymien paivitysten mukaisesti.

CHMP:n ihmisille tarkoitettu'e@makevalmisteiden riskinhallintajarjestelmié koskevien ohjeiden

mukaisesti paivitetty riskinagHintasuunnitelma on toimitettava seuraavan maaraaikaisen

turvallisuuskatsauksen, ) kanssa.

Paivitetty RMP tul aksi toimittaa

o Kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa vaikuttaa nykyiseen turvallisuusselosteeseen (Safety
Specification), ladketurvasuunnitelmaan tai riskinminimointitoimiin

o 60 péivén kuluessa merkittavéan (l1a&keturvatoimintaan tai riskinminimointiin liittyvan)
tavoitteen saavuttamisesta

) Euroopan l&é&keviraston pyynnosta.

o Lisatoimenpiteet riskien minimoimiseksi

Ennen tuotteen tuontia markkinoille myyntiluvan haltija toimittaa kaikille ladkkeen potentiaalisille
maéaéradjille jaljennoksen valmisteyhteenvedosta seké saatekirjeen, jossa painotetaan kohtien 4.3 ja 4.4.
sisaltdmia turvatietoja. CHMP hyvéksyy tekstin, jonka tulee sisaltad seuraavat tarkeat tiedot:

) Optimark-valmisteen kayttod alle 2-vuotiaille lapsille ei suositella, silla valmisteen
turvallisuutta, tehoa ja vaikutuksia kypsymattoméaan munuaisten toimintaan ei ole tutkittu tassa
ikaryhmassa. Optimark-valmistetta on tutkittu 2-vuotiailla ja sitd vanhemmilla lapsilla, ja sen
turvallisuusprofiili on samanlainen kuin aikuisvéaestdssa.
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. Velvoite toteuttaa myyntiluvan myodntamisen jalkeisia toimenpiteita

Myyntiluvan haltijan tulee mainittuun méaraaikaan mennessé toteuttaa seuraavat toimenpiteet:

Kuvaus Maaraaika
Myyntiluvan haltijan pitaa toimittaa vuosittaiset kumulatiiviset katsaukset Joka vuoden
nefrogeenisen systeemisen fibroosin (NSF) tapauksia koskien. heindkuussa,

kunnes

luustotutkimuksen

tulokset on

toimitettu.
Myyntiluvan haltija suorittaa tutkimuksen, jossa arvioidaan gadoliniumin Lopullinen
pitkdaikaisen luustoon keradntymisen mahdollisuutta CHMP:n hyvéksymaén tutkimusraportti:
tutkimussuunnitelmaan perustuen. kesdkuuta 2018

o

Q‘b
D
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Teksti 10 ml, 15 ml, 20 ml ja 30 ml esitaytettyjen ruiskujen ulkopakkaukseen

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Optimark 500 mikromol/ml injektioneste, liuos, esitdytetyssa ruiskussa
Gadoversatamidi

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

1 ml siséltda 330,9 mg gadoversetamidia, joka vastaa 500 mikromoolia.

‘ 3. LUETTELO APUAINEISTA

4
Apuaineet: versetamidi, kalsiumhydroksidi, kalsiumklorididihydraatti, natri@(}%roksidi jaltai
kloorivetyhappo, injektionesteisiin kdytettava vesi. \§\

Katso lisatietoja pakkausselosteesta. *(\
&
N

\ 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA L0
O
Injektioneste, liuos, esitdytetyssa ruiskussa @Q
10 ml (1, 10 ruiskua) \@
15 ml (1, 10 ruiskua) . O
20 ml (1, 10 ruiskua) )
30 ml (1, 10 ruiskua
e >°

%

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen k%@a\é.

Laskimoon. \@
0‘%%

6. ERITYISV}WOITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eiké nékyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Magneettikuvauksessa kéytettva varjoaine.

Dokumentointi: liimaa jaljitystarra potilastietoihin. S&hkoinen potilastietojarjestelma: merkitse
valmisteen nimi, erénro ja annos.
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8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Pida ruisku ulkopakkauksessa. Herkka valolle.
Al sdilytd kylmassa. Ei saa jaatya.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

Kertakayttdinen. Havita kayttamaton liuos ensimmaisen annoksen jalkeen.

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE \OU

Guerbet, 15, rue des Vanesses, 93420 Villepinte, Ranska

12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T) D

EU/1/07/398/007 (1 x 10 ml) @Q
EU/1/07/398/008 (10 x 10 ml) N7
EU/1/07/398/009 (1 x 15 ml) . O
EU/1/07/398/010 (10 x 15 ml) >
EU/1/07/398/011 (1 x 20 ml) 0
EU/1/07/398/012 (10 x 20 ml) 6\
EU/1/07/398/013 (1 x 30 ml) N

EU/1/07/398/014 (10x 30 ml)  +&

2

13. ERANUMERO o)

=
WO
Lot \:b

14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

Reseptiladke.

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta
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17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

Ei oleellinen.

18.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

Ei oleellinen.

&
<
&S

’b(b
Q

o2

\

59
>
X
\@
&
@
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SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Teksti 15 ml, 20 ml ja 30 ml esitéytettyjen ruiskujen sisdpakkaukseen

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Optimark 500 mikromol/ml injektioneste, liuos, esitdytetyssé ruiskussa
Gadoversetamidi

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

1 ml sisaltdd 330,9 mg gadoversetamidia, joka vastaa 500 mikromoolia.

‘ 3. LUETTELO APUAINEISTA 0{0‘

7
Apuaineet: versetamidi, kalsiumhydroksidi, kalsiumklorididihydraatti, nq@b%thdroksidi jaltai

kloorivetyhappo, injektionesteisiin kéytettava vesi. *(\
&
N

\ 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA ‘(b
O
Injektioneste, liuos, esitdytetyssa ruiskussa @Q
%
15 mi . C}
20 ml )
30 mi
N
>

%

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

A

Lue pakkausseloste ennen k%@a\é.

Laskimoon. \@
0‘%%

6. ERITYISV}WOITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eiké nékyville.

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Tama tarralappu tulee liimata potilasasiakirjoihin.
Sahkainen potilastietojarjestelma: merkitse valmisteen nimi, eranro ja annos.

8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Pida ruisku ulkopakkauksessa. Herkka valolle.
Al sdilytd kylmassa. Ei saa jaatya.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

Kertakayttdinen. Havita kayttamaton liuos ensimmaisen annoksen jalkeen.

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Guerbet, 15, rue des Vanesses, 93420 Villepinte, Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T) QY

EU/1/07/398/007 (1 x 10 ml) Q
EU/1/07/398/008 (10 x 10 ml) *\\
EU/L/07/398/009 (1 x 15 ml) K
EU/L/07/398/010 (10 x 15 ml) >
EU/L/07/398/011 (1 x 20 ml)

EU/1/07/398/012 (10 x 20 ml) Q(\
EU/L/07/398/013 (1 x 30 ml) o
EU/1/07/398/014 (10 x 30 ml) O

13. ERANUMERO AN

Lot \6

| 14.  YLEINEN TOIMIETAMISLUOKITTELU

N
Reseptiladke (b(b
A Y%

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

10 ml esitaytetty ruisku: sisdpakkausten tekstit

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Optimark 500 mikromol/ml injektioneste, liuos, esitaytetyssa ruiskussa
Gadoversetamidi
l.v.-k&yttoon.

| 2. ANTOTAPA

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

D
3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA ~0
. QV
EXP N
*(\
.. N
(4. ERANUMERO BEN
N/ ‘0
>
Lot
Q)(\
O
[5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVBUTENA TAI YKSIKKOINA
@‘
10 ml N
<
P
6.  MUUTA A\’
NN

Pid& ruisku ulkopakkauksessQ(a'erkké valolle.
Ala sailyta kylmassa. Ej,gt@éétyé.

o‘é%
A Y%
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Teksti 10 ml, 15 ml ja 20 ml injektiopullojen ulkopakkaukseen

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Optimark 500 mikromol/ml injektioneste, liuos, injektiopullossa
Gadoversetamidi

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

1 ml siséltda 330,9 mg gadoversetamidia, joka vastaa 500 mikromoolia.

‘ 3. LUETTELO APUAINEISTA

Apuaineet: versetamidi, kalsiumhydroksidi, kalsiumklorididihydraatti, natn@@ydroksmlja/tal
kloorivetyhappo, injektionesteisiin kdytettava vesi.

(\
(4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA ((\‘
Injektioneste, liuos, injektiopullossa (\(b
10 ml (1, 10 injektiopulloa) 74)
15 ml (1, 10 injektiopulloa) \@
20 ml (1, 10 injektiopulloa) ,\O

%)
7.
| 5.  ANTOTAPA JA TARVITTAESSA'ANTOREITTI (ANTOREITIT)
&

Lue pakkausseloste ennen kayttoa. \6
Laskimoon. {Q

A
A(O

6. ERITYISVAR S VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTAJANAKYVILTA
vV

Ei lasten ulottuville eika nakyville.

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Magneettikuvauksessa kéytettava varjoaine.

Dokumentointi: liimaa jaljitystarra potilastietoihin. Sahkoinen potilastietojarjestelma: merkitse
valmisteen nimi, erénro ja annos.

8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Pida injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka valolle.
Al sailyta kylmassa. Ei saa jaatya.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

Kertakayttdinen. Havita kayttamaton liuos ensimmaisen annoksen jalkeen.

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Guerbet, 15, rue des Vanesses, 93420 Villepinte, Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T) QY

EU/1/07/398/001 (1 x 10 ml) Q
EU/1/07/398/002 (10 x 10 ml) *ﬁ
EU/1/07/398/003 (1 x 15 ml) K
EU/L/07/398/004 (10 x 15 ml) >
EU/1/07/398/005 (1 x 20 ml)

EU/1/07/398/006 (10 x 20 ml) S

| 13. ERANUMERO o)

)]

Lot Q\\(b

%

| 14, YLEINEN TOIMITTAMISEDOKITTELU

Reseptiladke. 4(80
<&

s

[0\
[15. KAYTTOQHIBET
NV

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta

‘ 17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

Ei oleellinen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

Ei oleellinen.
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SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Teksti 15 ml ja 20 ml injektiopullojen sisépakkaukseen

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Optimark 500 mikromol/ml injektioneste, liuos, injektiopullossa
Gadoversetamidi

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

1 ml siséltdd 330,9 mg gadoversetamidia, joka vastaa 500 mikromoolia.

‘ 3. LUETTELO APUAINEISTA

o
Apuaineet: versetamidi, kalsiumhydroksidi, kalsiumklorididihydraatti, natri@é\%roksidi jaltai
kloorivetyhappo, injektionesteisiin kdytettava vesi. .
S
; N\
| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA S
Injektioneste, liuos, injektiopullossa (\(b'
15 ml (74)
20 ml %
o

o)

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESS&@IYI'OREITTI (ANTOREITIT)
N

Lue pakkausseloste ennen kayttoa. \Q)
Laskimoon. 9

NS
&

6. ERITYISVAROI @\/ALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN

ULOTTUVILT NAKYVILTA

Ei lasten ulottuvilleefka nakyville.

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Tama tarralappu tulee liimata potilasasiakirjoihin.
Sahkainen potilastietojéarjestelma: merkitse valmisteen nimi, eranro ja annos.

8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Pida injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka valolle.
Ala sailyta kylmassa. Ei saa jaatya.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

Kertakayttdinen. Havita kayttamaton liuos ensimmaisen annoksen jalkeen.

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Guerbet, 15, rue des Vanesses, 93420 Villepinte, Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T) QY

EU/1/07/398/001 (1 x 10 ml) Q
EU/1/07/398/002 (10 x 10 ml) *ﬁ
EU/1/07/398/003 (1 x 15 ml) K
EU/L/07/398/004 (10 x 15 ml) >
EU/L/07/398/005 (1 x 20 ml)

EU/1/07/398/006 (10 x 20 ml) S

13. ERANUMERO 0\

)]

Lot Q\\(b
2

| 14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

%\
K
N2

Reseptiladke

[0\
[15. KAYTTOQHIBET
NV

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

10 ml injektiopullo: sisdpakkausten tekstit

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Optimark 500 mikromol/ml injektioneste, liuos, injektiopullossa
Gadoversetamidi
l.v.-k&yttoon.

| 2. ANTOTAPA

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP . \\,Q
N\
X
O
| 4. ERANUMERO )R
* &\
Lot WO
Q’b
9
| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUNPENA TAI YKSIKKOINA
.o U
10 ml (OQ\
N
o
6.  MUUTA ,.\,‘0

Pid4 injektiopullo ulkopakk Herkka valolle.
Al4 sailyta kylmassa. Ei saa
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Pakkausseloste: Tietoa kayttajalle

Optimark 500 mikromol/ml injektioneste, liuos, esitdytetyssa ruiskussa
gadoversetamidi

vTéhén ladkkeeseen kohdistuu lisdseuranta. Télla tavalla voidaan havaita nopeasti uutta
turvallisuutta koskevaa tietoa. Voit auttaa ilmoittamalla kaikista mahdollisesti saamistasi
haittavaikutuksista. Ks. kohdan 4 lopusta, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

Lue taméa pakkausseloste huolellisesti ennen kuin saat tata laakettd, silla se sisaltaa sinulle

tarkeita tietoja.

- Sailyta tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd mydhemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kaanny laakarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kd&nny laakarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen. Tama
koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tassa
pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tassa pakkausselosteessa kerrotaan: Q>
1. Mitd Optimark on ja mihin sita kaytetaan Q0
2. Mité sinun on tiedettavd, ennen kuin saat Optimarkia . QQ
3. Miten Optimark annetaan \3\
4. Mahdolliset haittavaikutukset S
5. Optimarkin sailyttaminen **
6.  Pakkauksen sisaltd ja muuta tietoa - {(\
.?0‘0

Q

1. Mita Optimark on ja mihin sita kaytetaan 75)

Optimarkin sisaltdma vaikuttava aine on gadoverse@idi. Gadoversetamidia kaytetddn “varjoaineena”
magneettikuvauksissa. (75)

(o
Optimark on ainoastaan diagnostiseen ké@}’bn. Sité kéytetddn aikuispotilailla sekd 2-vuotiailla ja sita
vanhemmilla lapsilla, joille tehddan magbeettikuvaus (MK eli MRI), eli sellainen kuvaus, jossa

otetaan kuvia sisdelimista. Optima aytetddn selvemman kuvan saamiseksi potilailla, joilla on tai
joilla arvellaan olevan poikkeaw&%ia aivoissa, selkdytimessa tai maksassa.

2. Mita sinun on ﬂ%&%va, ennen kuin saat Optimarkia

Ala kayta Optimaria

jos olet allerginen
e gadoversetamidille, joka on vaikuttava aine tai
e Optimarkin jollekin muulle aineelle (ks. kohta 6), tai
e muille gadoliniumia siséltaville varjoaineille.

Sinulle ei pidd antaa Optimark-varjoainetta, mikéli

e sairastat vaikeaa ja/tai akuuttia munuaisten vajaatoimintaa tai

e olet potilas, jolle aiotaan tehdé tai on jo tehty maksansiirto, silla Optimark-varjoaineen
kayttoon ndilla potilailla on liittynyt nefrogeeniseksi systeemiseksi fibroosiksi (NSF)
kutsuttua sairautta. NSF on sairaus, johon liittyy ihon ja sidekudosten paksuntumista. NSF voi
johtaa nivelten liikkumattomuuden heikentymiseen, lihasheikkouteen tai saattaa vaikuttaa
sisdelinten normaaliin toimintaan, mika voi mahdollisesti olla hengenvaarallista.

e Optimarkia ei pida kayttaa vastasyntyneilld vauvoilla 4 viikon ikaan asti.

Ennen kuin saat Optimarkia, sinulta pitda ottaa verikoe, jotta ndhdaan, miten hyvin munuaisesi
toimivat.
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Varoitukset ja varotoimet
Keskustele 1aakarin kanssa ennen kuin kaytat Optimarkia, jos
o sinulla on jokin yliherkkyys (esim. ladkkeille, dyridisille, heindnuha, nokkosrokko) tai astma
o olet saanut jonkin reaktion kun sinuun on aikaisemmin ruiskutettu varjoainetta, mukaan lukien
aiemmin ilmennyt yliherkkyys jodia sisaltaville varjoaineille
munuaisesi eivat toimi kunnolla
sinulle on askettain tehty tai sinulle aiotaan pian tehdd maksansiirto
sinun on jano ja/tai olet juonut vain vahén tai et mitdén ennen tutkimusta
kaytét tiettyja verenpaineladkkeitd, esim. beetasalpaajia
sinulla on sydansairaus
sinulla on epilepsia tai aivovaurio
e joudut kdyttamaan suolarajoitusta.
Jos jokin néistd kohdista koskee sinua, 1aékari arvioi, onko mahdollista tehda suunniteltu tutkimus vai
ei.

Lapset ja nuoret

Optimarkia ei suositella alle 2-vuotiaiden lasten hoitoon. (bfb

Muut ladkevalmisteet ja Optimark . Q

Kerro l&ékérille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéytét tai o@kettéin kayttanyt tai
saatat joutua k&yttdmaan muita 148kkeitd, myos ladkkeitd, joita |aaka&;§ ole méarénnyt.
Raskaus ja imetys R ((\

Optimarkia ei pidé kéyttaa raskauden aikana, ellei se ole eh an vélttdméatonta.
Rintaruokinta on lopetettava ainakin 24 tunnin ajaksi sen jélkéen, kun saat Optimarkia.

Jos olet raskaana tai imetat, epailet olevasi raskaana tai_jos’suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
laékariltad neuvoa ennen tdmén ladkkeen kayttoa.

Ajaminen ja koneiden kaytto %)
Jos olet avohoitopotilas ja aiot ajaa ajoneu«@ai kayttaa koneita tai tydkaluja, ota huomioon, etta

toimenpiteen jélkeen, jossa sinulle anne ptimarkia, voi ilmaantua ohimenevad huimausta.
Té&ta saattaa esiintya enintdén yhdell isella 100:sta.

\S
Optimark sisaltda natriumia \(Q
Tama ladkevalmiste siséltéaa@l mmol natriumia (23 mg) per korkeintaan 17 ml:n annos eli se on
olennaisesti natriumiton, @
10 ml:n ruiskut ja 15 mhRvuiskut siséltavéat alle 1 mmol natriumia, eli ne ovat olennaisesti
natriumittomia.
Mainittua suuremnﬁ(annokset siséltavat vahintddn 1 mmol natriumia, ja niiden potilaiden kohdalla,
joilla on ruokavalion natriumrajoitus, tulee ottaa tdmé huomioon.
20 ml liuosta siséltédd 28,75 mg natriumia.
30 ml livosta sisaltaa 43,13 mg natriumia.

3. Miten Optimarkia annetaan

Diagnostiset toimenpiteet, joissa kéytetddn magneettikuvauksen varjoaineita, tulee suorittaa sellaisen
1a&karin valvonnassa, jolla on asianmukainen koulutus ja perusteelliset tiedot kyseisesta
toimenpiteesta.

Tavanomainen annos

Tavanomainen annos, 0,2 ml/painokilo, on sama aikuisilla ja 2-vuotiailla ja sitd vanhemmilla lapsilla.
70 kg painavalla aikuisella se tarkoittaisi 14 ml:aa, ja tdma maara ruiskutettaisiin n. 7 — 14 sekunnin
aikana laskimoon, yleensa ylaraajan laskimoon. Tdman ruiskeen jalkeen ruiskutetaan letkujen
huuhtelemiseksi keittosuolaliuosta, jotta varmistutaan, ettei letkuihin eikd muovikanyyliin jaa yhtdéan
varjoainetta.
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Aikuisille voidaan tarvittaessa antaa toinen varjoaineruiske 30 minuutin kuluttua ensimmaisesté.
Tiettyja aivojen poikkeavuuksia tutkittaessa aikuisilla voi tietyissa tilanteissa olla tarpeen kéyttaa
Optimarkia kerralla kolminkertainen annos tavanomaiseen annokseen verrattuna. L&&kéri ratkaisee,
kuinka paljon Optimarkia tarvitaan juuri sinun tutkimiseksi. Sinun heti kerrottava laakarille tai
sairaanhoitajalle/rontgenhoitajalle, jos tunnet kipua paikassa, jossa kanyyli on laitettu suoneen.

Annostus erityisryhmilld

Patilailla, joilla on kohtalaisia munuaisvaivoja, ei pida kayttad enempaa kuin yksi annos Optimarkia
yhden kuvauksen aikana. Optimark-injektioita ei pida toistaa, ellei injektioiden vélinen aika ole
vahintéan 7 vuorokautta.

Jos olet 65-vuotias tai vanhempi, annosta ei tarvitse saatad, mutta sinulta pitaa ottaa verikoe, jotta
nahdaan, miten hyvin munuaisesi toimivat.

Jos saat enemman Optimarkia kuin sinun pitaisi

Jos sinuun ruiskutetaan liikaa Optimarkia, on epatodennakdistd, ettd tdmad aiheuttaa sinulle juurikaan
vaaraa, silld huomattavasti tavallista suuremmatkaan annokset eivét ole aiheuttaneet ongelmia
henkildille, jotka saivat suuria annoksia. Jos munuaistoimintasi on normaali, on epatodennakdista, etta
liiallinen annos aiheuttaa ongelmia. Optimark voidaan poistaa elimistdsta dialy

(keinomunuaishoidon) avulla. Jos arvelet, ettd olet saanut liikaa Optimark-v inetta suoneen, kerro
siitd heti laékarille tai sairaanhoitajalle/rontgenhoitajalle. \3\

Jos sinulla on kysymyksié tamén ladkkeen kaytostd, kaanny Iéékéris@ apteekkihenkilokunnan
puoleen.

4, Mahdolliset haittavaikutukset @(\
Kuten kaikki ladkkeet, timakin ladke voi alheuttaa® tavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niité saa.

Kaikki seuraavat oireet on heti ilmoitettav a&kgﬁllejaltal sairaanhoitajalle/rontgenhoitajalle ja sinun
on heti haettava apua, silld oireet voivat o ttéin vakavia tai ne voivat muuttua erittdin vakaviksi:
sydameen kohdistuvat haitat (pyortymigefy; yliméaraiset sydamenlyonnit, rintakipu) tai
hengityselimiin kohdistuvat haitat ¢h nahdistus, ilmateiden ahtautuminen, turvonnut tai tiukka
kurkku, kutiava tai vetistava nen@astelut).

Useimmat Optimarkin kaytg keen havaitut haittavaikutukset olivat lievid tai kohtalaisia ja
ohimenevia. YIe|S|mma avaikutukset olivat outo maku suussa, kuumottava olo, paénsarky seké
huimaus.

Mahdollisia halttav%ukma kuvataan tarkemmin alla.

Seuraavassa esitettdvien haittavaikutusten ilmaantumisosuus ja niihin liittyvat oireet perustuvat
kliinisiin ladketutkimuksiin sek& varjoaineen markkinoille tulon jalkeisiin haittavaikutusilmoituksiin:

Esiintymistiheys | Mahdolliset haittavaikutukset

Yleinen (voi Paénsérky, outo maku suussa, kuumottava olo

esiintyd enintdan

yhdella

henkilolld 10:std)

Melko Allerginen/yliherkkyysreaktio, huimaus, pistelyt, alentunut tunto, heikentynyt

harvinainen (voi | hajuaisti, ihon punoitus ja kuumotus, nendn tukkoisuus, kurkkuérsytys,
esiintyd enintddn | pahoinvointi, ripuli, kutina, ihottuma, rintatuntemukset, rintakipu, kylmaaminen

yhdell& mukaan luettuna raajojen kylmaaminen, antopaikan reaktiot, muutokset veren
henkil6ll& kalsiumarvoissa
100:sta)
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Esiintymistiheys

Mahdolliset haittavaikutukset

Harvinainen (voi
esiintyd enintdan

Véhentynyt ruokahalu, ahdistus, unihdirid, uneliaisuus, polttava tunne, liikkeen tai
pyorrytyksen tunne, korvien soiminen, silmaluomen punoitus, silmasarky,

yhdelld epaselvand ndkeminen, verestavat silmat, voimakas sydamen syke,

henkil6lla epasaannollinen syke, lisdlyonnit, matala verenpaine, hengenahdistus, kaheys,

1000:sta) nenéerite, kurkun kireys, syljen liikaeritys, vatsakipu, ummetus, suun kuivuminen,
nokkosrokko, kylmanhikisyys, punoitus, suurentunut veren kreatiniinipitoisuus
(kreatiniini on aine, jota munuaiset yleensa poistavat elimistdstd), verivirtsaisuus,
kasvojen turvotus, heikotus ja sen kaltaiset oireet kuten uupumus ja yleinen
huonovointisuuden tunne, kuume, raajoissa turvotusta, vilu, kipu, kylméaminen
raajoissa, suurentunut maksa-arvo, epanormaali virtsaldydos, virtsan
mineraaliarvot suurentuneet, proteiineja virtsassa, sydanlihaksen ja muiden
lihasten entsyymit ovat koholla, pienentynyt hemoglobiinipitoisuus, sekavuus ja
ajan ja paikan tajun hamartyminen, vapina, kouristus, silmien punoitus, tihed
sydamen syke, korkea verenpaine, hengitysteiden ahtautuminen, nielun tai
danihuulten turpoaminen, karhea kurkku, ysk&, nendn kutina, aivastelu, hikoilu

Hyvin Turvotus silmien ympérilla, epdnormaali EKG, pydrtyminen, oksentaminen

harvinainen (voi (0'

esiintyd enintaan

yhdella QQ

henkilolla QY

10 000:sta)

Tuntematon Ihon kovettuminen, joka saattaa vaikuttaa myo&;%f‘mytkudoksun ja sisaelimiin

(koska saatavilla | (nefrogeeninen systeeminen fibroosi), huono suuden tunne

oleva tieto ei

riitd arviointiin)

A%

On raportoitu potilaiden sairastuneen nefrogeemseen?;teemlseen fibroosiin (joka aiheuttaa ihon

kovettumista ja saattaa vaikuttaa myos pehmytkud@

en ja sisaelimiin).

Kun Optimark-varjoainetta kéytettiin 2-vuct\'@ua tai sitd vanhemmillalapsilla, olivat haittavaikutukset

samantyyppiset kuin aikuisilla.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen%\'

®®

Jos havaitset haittavaikutuksia,
sellaisia mahdollisia haittavai
haittavaikutuksista myds s
IImoittamalla haittavai

\/’0

turvallisuudesta.

&Qb‘niisté |laakarille tai apteekkihenkilokunnalle. Tamé koskee myds
sia, joita ei ole mainittu tassd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
an liitteessa V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelman kautta.

Sista voit auttaa saamaan enemmadn tietoa tdmén ladkevalmisteen

5. Optimarkin sailyttdminen

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.
Ala kayté tatd laaketta pakkauksessa ja ruiskun etiketissd mainitun viimeisen kayttopaivamaaran EXP

jalkeen.

Pida ruisku ulkopakkauksessa. Herkké valolle.

Ala sailyta kylmassa. Ei saa jaatya.

Ladke on kaytettava valittdmasti. Ellei sitd kayteté heti, kdytonaikainen sailytysaika ja kayttoa
edeltavét olosuhteet ovat kayttajan vastuulla.

Al kayta liuosta, jos se on varjaytynyt tai jos siina on hiukkasia.

Ladkkeit4 ei tule heittda viemariin eiké havittad talousjatteiden mukana. Kysy kéayttdmattomien
ladkkeiden havittdmisestd apteekista. Nain menetellen suojelet luontoa.
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6. Pakkauksen siséltd ja muuta tietoa

Mita Optimark sisaltaa

¢ Vaikuttava aine on gadoversetamidi
1 ml siséltad 330,9 mg gadoversetamidia, joka vastaa 500 mikromoolia.
Jokainen 10 ml:n ruisku siséltdd 3 309 mg gadoversetamidia.
Jokainen 15 ml:n ruisku sisaltda 4 963,5 mg gadoversetamidia.
Jokainen 20 ml:n ruisku siséltaa 6 618 mg gadoversetamidia.
Jokainen 30 ml:n ruisku sisaltdd 9 927 mg gadoversetamidia.

e Muut aineet ovat: versetamidi, kalsiumhydroksidi, kalsiumklorididihydraatti,
natriumhydroksidi ja/tai vetykloorihappo pH:n sdatdmisté varten, injektionesteisiin kéytettava
Vesi.

Ladkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)
Optimark-ruiskut sisaltavéat kirkkaan, varittdmén tai vaaleankeltaisen liuoksen.
Optimark toimitetaan esitaytetyissa ruiskuissa, jotka on valmistettu polypropyleenista. Ruiskun karjen

suojus ja ménta ovat bromobutyylikumia. Q
(o

Optimark esitaytetyt ruiskut toimitetaan seuraavissa pakkauskoissa: QQ

1x10ml 10x10ml \3

1x15ml  10x15ml O
1x20ml 10 x 20 ml %*
1x30ml 10x30ml xS
Kaikkia pakkauskokoja ei valttdmétta ole myynnisséa. R0

Myyntiluvan haltija ja valmistaja

Myyntiluvan haltija: \@
Guerbet .0
15, rue des Vanesses )
93420 Villepinte

Ranska \\(b

Lisatietoja tasta ladkevalmisteesta ant yntiluvan haltija.

9
Valmistaja (Q\
Mallinckrodt Medical@mg Ireland
Damastown
Mulhuddart, Dup

*

Irlanti .
\/’b

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Muut tiedonléhteet
Lisétietoa tasta ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan laékeviraston (EMA) verkkosivuilta
http://www.ema.europa.eu/.

Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain hoitoalan ammattilaisille:

Kayttbaiheet

Optimark on tarkoitettu kaytettavéksi keskushermoston ja maksan magneettikuvauksiin. Valmiste
voimistaa kontrastia ja helpottaa keskushermoston ja maksan fokaalimuutosten ja poikkeavien
rakenteiden nédkymisté ja auttaa niiden luonnehtimista aikuispotilailla ja 2-vuotiailla ja sité
vanhemmilla lapsilla, joilla tiedetdan tai joilla epailld&n olevan patologisia muutoksia.
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Vasta-aiheet

o yliherkkyys gadoversetamidille tai muille gadoliniumia sisaltaville valmisteille tai taman
ladkkeen jollekin muulle aineelle

e Optimark on vasta-aiheinen potilailla, jotka sairastavat vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa
(GFR < 30 ml/min/1,73 m?) ja/tai joilla on akuutti munuaisvaurio,

o potilailla, joille on suoritettu maksansiirto ja

e maksansiirron perioperatiivisessa vaiheessa olevilla potilailla seké

o alle 4-viikkoisilla vastasyntyneill&.

Varoitukset ja kdyttoon liittyvat varotoimet

Kuten kaikki paramagneettiset varjoaineet, myds gadoversatamidin tehostaman magneettikuvan
kontrasti voi heikent&é olemassa olevien leesioiden nakymistd. Osa néista leesioista saattaa néet nakyé
tehostamattomissa magneettikuvissa, joissa ei ole kaytetty varjoainetta. Siksi on noudatettava
varovaisuutta tulkittaessa tehostettuja magneettikuvia, ellei ole mahdollista verrata tehostamattomaan
magneettikuvaan.

On varmistettava, ettd potilaat ovat saaneet riittavasti nestetta ennen tutkimusta.

Yliherkkyys
Allergistyyppisid ja idiosynkrastisia reaktioita saattaa ilmeta myos kaytettdessagadoversetamidia.
Nama reaktiot voivat ilmeta kardiovaskulaarisina, respiratorisina ja ihon r na (ks. kohta 4.8).

Useimmat téllaiset reaktiot ilmaantuvat puolen tunnin kuluessa varjoaingefvannosta. Kuten kaikkien

samaan varjoaineluokkaan kuuluvien varjoaineiden kohdalla, saattaa Qoin ilmaantua my6haisia

yliherkkyysreaktioita (tuntien tai vuorokausienkin kuluttua); tallaisia<eaktioita ei kuitenkaan ole

raportoitu loppuun saatetuista kliinisista ladketutkimuksista.

Jos yliherkkyysreaktioita ilmenee, on varjoaineen anto heti k%&ytettavé ja tarvittaessa on aloitettava

reaktion hoito suoneen annettavin laakkein.

Ladkarin on valvottava tutkimusta ja suositetaan, etta potdaalle pistetaan joustava laskimokanyyli.

Jotta héatétilassa voidaan ryhtya valittdmiin toimiin, rvittavien laakkeiden (esim. adrenaliinin,

teofylliinin, antihistamiinin, kortikosteroidien jaatr@linin), intubaatiovélineiden ja ventilaattorin

oltava heti saatavilla. @\

Seuraavien potilaiden riski saada yIiherkk;%@ktioita on suurentunut:

- potilaat, joilla on allergiataipumus

- potilaat, joilla on astma; ndiden pe(@lden kohdalla bronkospasmien mahdollisuus on erityisen
suuri 9

- potilaat, jotka ovat aikaise
jotka ovat saaneet reaktio ipitoisista varjoaineista.

Ennen kuin varjoainetta ruiskUtetaan, on kysyttéva potilaalta, onko hanelld allergioita (esim.

ayridisallergia, ladkeallefgia, heindnuha, nokkosrokko), onko héan yliherkkad varjoaineille ja onko

hanella astma. Esilaakjgysta antihistamiineilla ja/tai glukokortikosteroideilla voidaan harkita.

aaneet varjoaineyliherkkyysreaktion, mukaan lukien potilaat,

Beetasalpaajia kayttavat potilaat
On huomattava, etté beetasalpaajia kéyttavat potilaat eivat vélttdméatta vastaa beeta-agonistihoidolle,
jota yleensé kaytet&an yliherkkyysreaktioiden hoitoon.

Potilaat, joilla on sydédn- ja verenkiertoelinten sairauksia

Tassa potilasryhmassé yliherkkyysreaktiot voivat olla erityisen vakavia. Eritoten potilailla, joilla on
vakava sydansairaus (esim. vaikea syddmen vajaatoiminta, sepelvaltimotauti), saattavat
kardiovaskulaarijarjestelmén heijasteet heiketd. Tatd ei kuitenkaan havaittu Optimark-valmisteella
tehdyissa kliinisissa ladketutkimuksissa.

Keskushermaoston hdiridt

Potilailla, joilla on epilepsia tai aivovaurio, kouristusten todennakdisyys tutkimuksen aikaan saattaa
olla suurentunut. Varotoimiin on ryhdyttava tutkittaessa naité potilaita (esim. potilaan tarkkailu), ja on
pidettava saatavilla valineet ja ladkevalmisteet, joita tarvitaan mahdollisten kouristusten valittdmaan
hoitoon.
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Munuaisten vajaatoimintaa sairastavat potilaat

Kaikilta potilailta tulisi tarkastaa munuaisten vajaatoiminnan mahdollisuus laboratoriokokeiden avulla
ennen Optimark-valmisteen antamista.

On raportoitu potilaiden sairastuneen nefrogeeniseen systeemiseen fibroosiin (NSF) ja ettd tdma on
ollut yhteydessa Optimark-valmisteen ja tiettyjen gadoliniumia siséltavien varjoaineiden kayttoon, jos
potilaiden munuaisten vajaatoiminta on akuuttia tai kroonista ja vaikeaa (munuaiskerassuodos, GFR

< 30 ml/min/1,73 m?) ja/tai jos heill4 on akuutti munuaisvaurio. Optimark on vasta-aiheinen nailla
potilalla (ks. kohta Haittavaikutukset). Potilaat, joille on suoritettu tai ollaan suorittamassa
maksansiirto ovat erityisessd vaarassa, koska akuutin munuaisten vajaatoiminnan insidenssi on tassé
ryhmaéssa suuri. Sen vuoksi Optimark-varjoainetta ei saa kdyttaa potilailla, joille on suoritettu tai joille
suoritetaan maksansiirto, eika vastasyntyneilld. NSF:n kehittymisen riskia kohtalaista munuaisten
vajaatoimintaa (GFR 30-59 ml/min/1,73 m?) sairastavilla potilailla ei tunneta, minka vuoksi
Optimark-valmistetta on kaytettava vain huolellisen riskien ja hydtyjen arvioinnin jalkeen potilailla,
jotka sairastavat kohtalaista munuaisten vajaatoimintaa.

Gadoversetamidi on dialysoitavissa. Hemodialyysi pian Optimark-varjoaineen annon jalkeen saattaa
auttaa poistamaan Optimark-varjoaineen elimistosta. Ei ole ndyttdd, joka tukisi hemodialyysin
aloittamista NSF:n ehkaisyyn tai hoitoon potilailla, jotka eivat vield ole dialyysihoidossa.

Lahtotilanteessa munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla potilailla on esiintynyt.&imark-valmisteen
kéyton yhteydessa dialyysihoitoa vaativaa akuuttia munuaisvauriota. Akuuti Qunuaisvaurion riski
Voi suurentua varjoaineannoksen suurentuessa. Kéytd mahdollisimman m@&rilttévan kuvannuksen

mahdollistavaa annosta. *(\

Lapset ja nuoret @

Optimark-varjoainetta ei saa antaa autoinjektorilla. Tarvittay,a" s annetaan 2-11-vuotiaille lapsille
kasin, jotta valtyttaisiin vahingossa tapahtuvalta yliannost Q?;

)

Vastasyntyneet ja pikkulapset Q

Optimark-varjoainetta ei tule kayttaa alle 2-vuotlail@\apsilla. Turvallisuutta ja tehoa ei ole tutkittu
tassd ikaryhmassa. Q\

Vanhukset \\(b

Koska gadoversetamidin munuaispuh i@@ﬁa saattaa olla heikentynyt vanhuksilla, on erityisen tarkeda
tarkastaa yli 65-vuotiailta potilailta. aisten vajaatoiminnan mahdollisuus.

Natrium \(Q

Tama ladkevalmiste sisélté@\l 1 mmol natriumia (23 mg) per korkeintaan 17 ml:n annos eli se on
olennaisesti natriumiton:

10 ml:n ruiskut ja 15.;8@( ruiskut siséltavét alle 1 mmol natriumia, eli ne ovat olennaisesti
natriumittomia.

Mainittua suuremmat annokset siséltavat vahintddn 1 mmol natriumia, ja niiden potilaiden kohdalla,
joilla on ruokavalion natriumrajoitus, tulee ottaa tdmé huomioon.

20 ml liuosta sisaltdé 28,75 mg natriumia.

30 ml livosta sisaltaa 43,13 mg natriumia.

Seerumin rauta ja sinkki
On noudatettava varovaisuutta, silld seerumin rautaa ja sinkkid kuvaavien muuttujien on Kkliinisissa
laéketutkimuksissa todettu muuttuneen. Néiden muutosten kliinistd merkitysta ei tunneta.

Fertiliteetti, raskaus ja imetys

Raskaus

Ei ole olemassa tietoja gadoversetamidin kdytostd raskaana oleville naisille. Eldinkokeissa ei ole
havaittu suoria tai epésuoria lisdantymistoksisia vaikutuksia. Optimark-varjoainetta ei pida kayttaa
raskauden aikana ellei raskaana olevan potilaan kliininen tilanne edellyt4 hoitoa gadoversetamidilla.
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Imetys
Ei tiedetd, erittyyk® gadoversetamidi ihmisen rintamaitoon. Ei ole riittdvasti tietoa gadoversetamidin

erittymisestd koe-eldinten rintamaitoon. Rintaruokinnassa olevaan lapseen kohdistuvia riskejé ei voida
poissulkea. Rintaruokinta on lopetettava ainakin 24 tunnin ajaksi Optimark-valmisteen annon jalkeen.

Hedelmallisyys
Reproduktiotoksisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset eivat viittaa erityiseen

vaaraan ihmisille. Hedelmallisyytta koskevia kliinisia tutkimuksia ei ole tehty.

Annostus ja antotapa

Ainoastaan laékareiden, joilla on kliinista kokemusta magneettikuvauksista, tulisi antaa Optimark-
valmistetta potilaille.

Jotta héatétilanteessa voidaan ryhtya valittomiin toimiin, on tarvittavien ladkevalmisteiden (esim.
adrenaliinin, teofylliinin, antihistamiinin, kortikosteroidin ja atropiinin), intubaatiovélineiden ja
ventilaattorin oltava heti saatavilla.

Annostus

Valmiste annetaan adreisverisuoneen boluksena, jonka annos on 0,2 ml (100 mikrgmoolia) potilaan
painokiloa kohti. Jotta varmistutaan, ettd varjoaineannos tulee taysin ruiskutetuka. n ruiskeen jalkeen
annettava 5 ml:n huuhteluannos 9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridiliuosta ruisk 6@ Kuvaus on
suoritettava loppuun 1 tunnin kuluessa varjoaineen ruiskuttamisesta. \'\

Q
Toistettu annos *

Jos kallon alueen magneettikuvauksessa on vahva kliininen epéi %tta kuvauskohteessa on muutos
vaikka kohde on kuvattu yhden magneettivarjoaineanng sen jalkeen tai jos tarkemmat tiedot
leesioiden maarasta, koosta tai laajuudesta saattavat vaikuftda potilaan hoitolinjoihin tai hoitoon, ja
potilaan munuaisten toiminta on normaalia, voidaan potitaalle antaa toinen 0,2 ml/kg:n (100 pmol/kg)
varjoainebolus 30 minuutin kuluessa ensimméisesté.{@keesta, sill4 tdma saattaa parantaa tutkimuksen
diagnostista antia. .

Toistettujen annosten turvallisuutta ei ole vahviststtu lapsille, nuorille (2-vuotiaat ja sitd vanhemmat),

munuaisen vajaatoimintaa sairastaville eiké‘@k aille potilaille. Toistettua annosta ei suositella naille

ryhmille. Q\\

On vahéista tietoa muista gadoliniur@Joaineista, jonka mukaan magneettitutkimus, jossa kdytetdan

300 mikromoolia Optimark-valmistetta potilaan painokiloa kohti, saattaa antaa tarkempaa diagnostista
tietoa, kun halutaan poissulke metastaasien olemassaolo potilailla joilla tiedetdén olevan
yksittainen, leikkauksellisestiNpOistettavissa oleva metastaasi.

>

Pediatriset potilaat (o)

Annoksen sadtamista £ pidetd tarpeellisena yli 2-vuotiailla lapsilla.

Optimarkin kaytté on vasta-aiheista vastasyntyneilld 4 viikon ikdén asti. Optimark-valmistetta ei
suositella kéytettavéksi alle 2-vuotiaille lapsille, silla valmisteen turvallisuutta, tehoa ja vaikutuksia
kypsyméttoméaan munuaisten toimintaan ei ole tutkittu tassa ikaryhmassé.

Vanhukset (65-vuotiaat ja vanhemmat)
Annosten saatamista ei pidetd tarpeellisena. 1akkailld potilailla on noudatettava varovaisuutta.

Munuaisten ja maksan vajaatoiminta

Optimark on vasta-aiheinen potilailla, jotka sairastavat vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa

(GFR < 30 ml/min/1,73 m?) ja/tai joilla on akuutti munuaisvaurio, potilailla, joille on suoritettu
maksansiirto ja maksansiirron perioperatiivisessa vaiheessa olevilla potilailla. Optimarkia tulee kaytta
vasta huolellisen riskien ja hyotyjen arvioinnin jalkeen potilailla, joilla on kohtalainen munuaisten
vajaatoiminta (GFR 30-59 ml/min/1,73 m?), eik& annos saa ylittdd 100 pumol/painokilo. Taman
ylittdvidn annoksia ei saa kdyttad kuvauksen aikana. Koska toistuvasta annosta ei ole tietoja,
Optimark-ruiskeita ei saa toistaa, ellei ruiskeiden antovali ole vahintaan seitsemén paivaa.
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Antotapa
Valmiste annetaan &areisverisuoneen boluksena. Jotta varmistutaan, ettd varjoaineannos tulee taysin

ruiskutetuksi, on ruiskeen jalkeen annettava 5 ml:n huuhteluannos 9 mg/ml (0,9 %)
natriumkloridiliuosta ruiskeena. On suositeltavaa, etta potilaalle pistetaén joustava laskimokanyyili.
Optimark-valmistetta ei saa antaa autoinjektorilla 2-11-vuotiaille lapsille.

Ennen 1&dakkeen kasittelyd tai antoa huomioon otettavat varotoimet
Pakkaus ja liuos on tutkittava ennen kayttoa.

Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Varsinaisia yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty.

On ilmennyt, ettd gadoversetamidi héiritsee seerumin kalsiumpitoisuuden maéarittdmisté, kun
kaytetdan ortokresoliftaleiinikompleksoniin (OCP) pohjautuvaa kolorimetristd menetelméaa.
Gadoversetamidin antaminen ei kuitenkaan todellisuudessa pienennd seerumin kalsiumin pitoisuutta.
Gadoversetamidin vaikutuksesta OCP-menetelmad vain tuottaa virheellisen matalan arvon seerumin
kalsiumpitoisuudelle. Tam&n mittausvirheen suuruus on verrannollinen veressa olevan
gadoversetamidin pitoisuuteen, ja tdsmallisid arvoja saadaan n. 90 minuutin kuluttua injektion jalkeen,
jos potilaan munuaisten toiminta on normaalia. Jos potilaan munuaisten toiminta gn hairiintynyt,
gadoversetamidin poistuminen hidastuu ja aineen aiheuttama kalsiumin maarit sﬁ‘ridn aika
kéytettdessa OCP-menetelmaa pitenee. Gadoversetamidi ei vaikuta muihin segtimin
kalsiumpitoisuuden maaritysmenetelmiin, kuten arseeniatso-111-kolorim n menetelmaan,
atomiabsorptiospektroskopiaan eikd induktiiviseksi kytkettyyn plasma ssaspektrometriaan.

Erityiset varotoimet havittamiselle ja muut késittelyohjeet *
Optimark on tarkoitettu kertakaytt6on; kayttamaton valmiste, oﬁyavitettavé.

Al4 kayta liuosta, jos se on Varjaytynyt tai jos siind on hi@%sia. Jos kadytdssa on muita kuin
kertakayttotarvikkeita, on oltava darimmaisen tarkkag%ettei tarvikkeisiin ole jaanyt
puhdistusainejaamia mahdollisen kontaminaation egtamiseksi.

Q\
Esitaytetyt ruiskut Q>
Kokoaminen ja tarkastus \\
Tarkasta, ettei ruisku vuoda. Ala kéyta&' uomaat vuodon.
)

N Kierrd tyontdomanta kiinni ruiskussa olevaan
mantéan. On tarkead, ettd tdman jalkeen
kierrat tyontomantaa viela ¥ kierrosta, jotta
harmaa ménta pyorii vaivattomasti.

Ennen kuin kaytat ruiskua Kierré irti harmaa
karjen suojus ja hévita se. Nyt voit kiinnittaa
ruiskuun neulan tai infuusioletkun liittimen.

Havita ruisku ja kayttamatta jaanyt liuos ruiskun kéyton jalkeen.

Kayttamaton la&kevalmiste tai jate on havitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.
Esitaytettyjen ruiskujen péalla oleva irrotettava seurantatarra pitaé liimata potilasasiakirjaan, jotta
kaytetyn gadoliniumvarjoaineen tarkka kirjaaminen on mahdollista. My0s kéytetty annos on
merkittava muistiin.

Jos kédytossa ovat sahkoiset potilaskertomukset, valmisteen nimi, erdnumero ja annos on merkittavé
potilaskertomukseen.
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Pakkausseloste: Tietoa kayttajalle

Optimark 500 mikromol/ml injektioneste, liuos, injektiopullossa
gadoversetamidi

vTahén ladkkeeseen kohdistuu liséseuranta. Talla tavalla voidaan havaita nopeasti uutta
turvallisuutta koskevaa tietoa. Voit auttaa ilmoittamalla kaikista mahdollisesti saamistasi
haittavaikutuksista. Ks. kohdan 4 lopusta, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

Lue tdmaé pakkausseloste huolellisesti ennen kuin saat tata ladkettd, silla se sisdltaa sinulle

tarkeita tietoja.

- Sdilyté tama pakkausseloste. Voit tarvita sitd myéhemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kaanny laakarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, k&danny laékarin tai apteekkihenkilékunnan puoleen. Tama
koskee my0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tasséa
pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tassa pakkausselosteessa kerrotaan: Q

Mita Optimark on ja mihin sita kaytetaan Q0
Mitd sinun on tiedettavd, ennen kuin saat Optimarkia QQ
Miten Optimark annetaan \§\
Mahdolliset haittavaikutukset &
Optimarkin sailyttaminen **
Pakkauksen siséltd ja muuta tietoa . {(\

AN -

1. Mitéa Optimark on ja mihin sita kaytetaan @Q

<
Optimarkin siséltama vaikuttava aine on gadoverse@idi. Gadoversetamidia kdytetadan “varjoaineena”
magneettikuvauksissa. N

Optimark on ainoastaan diagnostiseen I@};bn Sitd kaytetddn aikuispotilailla sekd 2-vuotiailla ja sitd
vanhemmilla lapsilla, joille tehd&an ettikuvaus (MK eli MRI), eli sellainen kuvaus, jossa
otetaan kuvia sisaelimista. Optimaﬂxgaytetéén selvemman kuvan saamiseksi potilailla, joilla on tai
joilla arvellaan olevan poikkea@a aivoissa, selkdytimessa tai maksassa.

A(O
2. Mita sinun on U«;gb%va, ennen kuin saat Optimarkia

Ala kayta Optima\@?

jos olet allerginen
e gadoversetamidille, joka on vaikuttava aine tai
e Optimarkin jollekin muulle aineelle (ks. kohta 6), tai
e muille gadoliniumia sisaltaville varjoaineille.

Sinulle ei pida antaa Optimark-varjoainetta, mikali

e sairastat vaikeaa ja/tai akuuttia munuaisten vajaatoimintaa tai

e olet potilas, jolle aiotaan tehdé tai on jo tehty maksansiirto, sillda Optimark-varjoaineen
kayttoon ndilla potilailla on liittynyt nefrogeeniseksi systeemiseksi fibroosiksi (NSF)
kutsuttua sairautta. NSF on sairaus, johon liittyy ihon ja sidekudosten paksuntumista. NSF voi
johtaa nivelten liikkumattomuuden heikentymiseen, lihasheikkouteen tai saattaa vaikuttaa
sisaelinten normaaliin toimintaan, mika voi mahdollisesti olla hengenvaarallista.

e Optimarkia ei pida kayttaa vastasyntyneilld vauvoilla 4 viikon ikaan asti.

Ennen kuin saat Optimarkia, sinulta pitd ottaa verikoe, jotta ndhdaan, miten hyvin munuaisesi
toimivat.
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Varoitukset ja varotoimet
Keskustele l1adkarin kanssa ennen kuin kaytat Optimarkia, jos
e sinulla on jokin yliherkkyys (esim. ladkkeille, &yridisille, heindnuha, nokkosrokko) tai astma
e olet saanut jonkin reaktion kun sinuun on aikaisemmin ruiskutettu varjoainetta, mukaan lukien
aiemmin ilmennyt ylinerkkyys jodia siséltaville varjoaineille
munuaisesi eivét toimi kunnolla
sinulle on &skettdin tehty tai sinulle aiotaan pian tehdd maksansiirto
sinun on jano ja/tai olet juonut vain vahan tai et mitd&n ennen tutkimusta
kéytat tiettyj& verenpaineldéakkeitd, esim. beetasalpaajia
sinulla on sydansairaus
sinulla on epilepsia tai aivovaurio
e joudut kayttdaméaén suolarajoitusta.
Jos jokin néista kohdista koskee sinua, laékari arvioi, onko mahdollista tehda suunniteltu tutkimus vai
ei.

Lapset ja nuoret
Optimarkia ei suositella alle 2-vuotiaiden lasten hoitoon.

o o
Muut ldakevalmisteet ja Optimark (o
Kerro laakaérille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéytét tai olefsagkettain kayttanyt tai

saatat joutua kayttamaan muita 1a8kkeitd, myds ladkkeitd, joita 1aakari e'{\’ﬁk madrannyt.

Raskaus ja imetys **

Optimarkia ei pidé kéyttaa raskauden aikana ellei se ole ehdotl valttamatonta.
Rintaruokinta on lopetettava ainakin 24 tunnin ajaksi sen ja)k% kun saat Optimarkia.
Jos olet raskaana tai imetat, epdilet olevasi raskaana tai j@ nnittelet lapsen hankkimista, kysy
laékarilta neuvoa ennen taman ladkkeen kayttoa.

N
Ajaminen ja koneiden kaytto ‘\O
Jos olet avohoitopotilas ja aiot ajaa ajoneuvoa tﬁkéyttéé koneita tai ty6kaluja, ota huomioon, etta
toimenpiteen jalkeen, jossa sinulle anneta imarkia, voi ilmaantua ohimenevéé huimausta.
Tata saattaa esiintya enintaan yhdella ihgae 14 100:sta.
Optimark sisaltaa natriumia
Tamé laékevalmiste siséltaa all mol natriumia (23 mg) per korkeintaan 17 ml:n annos eli se on

olennaisesti natriumiton.

10 ml:n injektiopullot ja ﬁ:n injektiopullot sisaltdavat alle 1 mmol natriumia, eli ne ovat
olennaisesti natriumittomia.

Mainittua suurem ai@mokset sisaltavat vahintddn 1 mmol natriumia, ja niiden potilaiden kohdalla,
joillaon ruokavalir&ﬁatriumrajoitus, tulee ottaa tdma huomioon.

20 ml liuosta sisaltéda 28,75 mg natriumia.

3. Miten Optimarkia annetaan

Diagnostiset toimenpiteet, joissa kdytetddn magneettikuvauksen varjoaineita, tulee suorittaa sellaisen
laékarin valvonnassa, jolla on asianmukainen koulutus ja perusteelliset tiedot kyseisesta
toimenpiteesta.

Tavanomainen annos

Tavanomainen annos, 0,2 ml/painokilo, on sama aikuisilla ja 2-vuotiailla ja sitd vanhemmilla lapsilla.
70 kg painavalla aikuisella se tarkoittaisi 14 ml:aa, joka ruiskutettaisiin n. 7 — 14 sekunnin aikana
laskimoon, yleensa ylé&raajan laskimoon. Tdmén ruiskeen jalkeen ruiskutetaan letkujen
huuhtelemiseksi keittosuolaliuosta, jotta varmistutaan, ettei letkuihin eikd muovikanyyliin jaa yhtaan
varjoainetta.
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Aikuisille voidaan tarvittaessa antaa toinen varjoaineruiske 30 minuutin kuluttua ensimmaisesté.
Tiettyja aivojen poikkeavuuksia tutkittaessa aikuisilla voi tietyissa tilanteissa olla tarpeen kéyttaa
Optimarkia kerralla kolminkertainen annos tavanomaiseen annokseen verrattuna. L&&kéri ratkaisee,
kuinka paljon Optimarkia tarvitaan juuri sinun tutkimiseksi. Sinun heti kerrottava laakarille tai
sairaanhoitajalle/rontgenhoitajalle, jos tunnet kipua paikassa, jossa kanyyli on laitettu suoneen.

Annostus erityisryhmillg

Potilailla, joilla on kohtalaisia munuaisvaivoja, ei pida kdyttad enempad kuin yksi annos Optimarkia
yhden kuvauksen aikana. Optimark-injektioita ei pida toistaa, ellei injektioiden vélinen aika ole
vahintédén 7 vuorokautta.

Jos olet 65-vuotias tai vanhempi, annosta ei tarvitse saatdad mutta sinulta pitaa ottaa verikoe, jotta
nahdaan, miten hyvin munuaisesi toimivat.

Jos saat enemman Optimarkia kuin sinun pitaisi

Jos sinuun ruiskutetaan liikaa Optimark-valmistetta, on epatodennékdist4, etta tdmé aiheuttaa sinulle
juurikaan vaaraa, silla huomattavasti tavallista suuremmatkaan annokset eivat ole aiheuttaneet
ongelmia henkildille. jotka saivat suuria annoksia. Jos munuaistoimintasi on normaali, on
epatodennékaist, ettd liiallinen annos aiheuttaa ongelmia. Optimark voidaan pojstea elimistosta
dialyysin (keinomunuaishoidon) avulla. Jos arvelet, etté olet saanut liikaa O ark-varjoainetta
suoneen, kerro siitd heti ladkarille tai sairaanhoitajalle/rontgenhoitajalle. \3\

Jos sinulla on kysymyksié tamén ladkkeen kaytosta, kaanny Iéakariu@apteekkihenkiIt‘)kunnan
puoleen.

4, Mahdolliset haittavaikutukset @(\
Kuten kaikki ladkkeet, tamakin ladke voi auheuttaa@ tavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niité saa.

Kaikki seuraavat oireet on heti ilmoitettav a&kgﬁlleja/tal sairaanhoitajalle/rontgenhoitajalle ja sinun
on heti haettava apua, silld oireet voivat o ttain vakavia tai ne voivat muuttua erittdin vakaviksi:
sydameen kohdistuvat haitat (pyortymigef; yliméaraiset sydamenlyonnit, rintakipu) tai
hengityselimiin kohdistuvat haitat ¢h nahdistus, ilmateiden ahtautuminen, turvonnut tai tiukka
kurkku, kutiava tai vetistava nen@astelut).

Useimmat Optimarkin kaytg keen havaitut haittavaikutukset olivat lievid tai kohtalaisia ja
ohimenevia. YIe|S|mma avaikutukset olivat outo maku suussa, kuumottava olo, paénsarky seké
huimaus.

Mahdollisia haltta\&&ukma kuvataan tarkemmin alla.

Seuraavassa esitettdvien haittavaikutusten ilmaantumisosuus ja niihin liittyvat oireet perustuvat
Kliinisiin ladketutkimuksiin sek& varjoaineen markkinoille tulon jélkeisiin haittavaikutusilmoituksiin:

Esiintymistiheys | Mahdolliset haittavaikutukset

Yleinen (voi
esiintyd enintdan
yhdella
henkilolld 10:std)

Padnsarky, outo maku suussa, kuumottava olo

Melko
harvinainen (voi
esiintyd enintaan

Allerginen/yliherkkyysreaktio, huimaus, pistelyt, alentunut tunto, heikentynyt
hajuaisti, ihon punoitus ja kuumotus, nenén tukkoisuus, kurkkudrsytys,
pahoinvointi, ripuli, kutina, ihottuma, rintatuntemukset, rintakipu, kylmaiminen

Kzgi::gllé mukaan luettuna raajojen kylmé&aminen, antopaikan reaktiot, muutokset veren
) kalsiumarvoissa
100:sta)
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Esiintymistiheys

Mahdolliset haittavaikutukset

Harvinainen (voi
esiintyd enintdan

Véhentynyt ruokahalu, ahdistus, unihdirid, uneliaisuus, polttava tunne, liikkeen tai
pyorrytyksen tunne, korvien soiminen, silmaluomen punoitus, silméasarky,

1 henkil6lla epaselvénad nakeminen, verestavat silmét, voimakas sydamen syke,

1 000:sta) epasaannollinen syke, lisalyonnit, matala verenpaine, hengenahdistus, kaheys,
nenéerite, kurkun kireys, syljen liikaeritys, vatsakipu, ummetus, suun kuivuminen,
nokkosrokko, kylmanhikisyys, punoitus, suurentunut veren kreatiniinipitoisuus
(kreatiniini on aine, jota munuaiset yleensa poistavat elimistdstd), verivirtsaisuus,
kasvojen turvotus, heikotus ja muut sen kaltaiset oireet kuten uupumus ja yleinen
huonovointisuuden tunne, kuume, raajoissa turvotusta, vilu, kipu, kylméaminen
raajoissa, suurentunut maksa-arvo, epanormaali virtsaldydos, virtsan
mineraaliarvot suurentuneet, sydanlihaksen ja muiden lihasten entsyymit ovat
koholla, proteiineja virtsassa, pienentynyt hemoglobiinipitoisuus, sekavuus ja ajan
ja paikan tajun hdmértyminen, vapina, kouristus, silmien punoitus, tihed syddmen
syke, korkea verenpaine, hengitysteiden ahtautuminen, nielun tai 4anihuulten
turpoaminen, karhea kurkku, ysk&, nendn kutina, aivastelu, hikoilu

Hyvin Turvotus silmien ympérilla, epdnormaali EKG, pydrtyminen, oksentaminen

harvinainen (voi Q>

esiintyd enintaan >

1 henkilolla QQ

10 000:sta) N

Tuntematon Ihon kovettuminen, joka saattaa vaikuttaa myds petimytkudoksiin ja sisaelimiin

(koska saatavilla | (nefrogeeninen systeeminen fibroosi), huonovoin& uden tunne

oleva tieto ei

riitd arviointiin)

0""%
>

On raportoitu potilaiden sairastuneen nefrogeeniseen sys@%iseen fibroosiin (joka aiheuttaa ihon
kovettumista ja saattaa vaikuttaa myos pehmytkudo@w ja siséelimiiin).

Kun Optimark-varjoainetta kaytettiin 2-vuotiail@ai sitd vanhemmilla lapsilla, olivat haittavaikutukset

samantyyppiset kuin aikuisilla.

>
>

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

%)
Jos havaitset haittavaikutuksia, kerr@sté laékarille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdmé koskee myds
sellaisia mahdollisia haittavaikt@a, joita ei ole mainittu tassa pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa

litteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.

haittavaikutuksista myds suor,
IImoittamalla haittavaikutukSista voit auttaa saamaan enemman tietoa taman laakevalmisteen

turvallisuudesta.

5. Optimarkin sailyttdminen

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.
Ala kayté tatd ladketta pakkauksessa ja injektiopullon etiketissd mainitun viimeisen kayttopaivdmaaréan

EXP jalkeen.

Sailytd injektiopullo ulkopakkauksessa valolta suojassa.

Al sailyta jaakaapissa. Ei saa jadtya.

Ladke on kaytettava véalittdmasti. Ellei sitd kayteté heti, kdytonaikainen sailytysaika ja kéyttoa
edeltavat olosuhteet ovat kayttajan vastuulla.

Al kayta liuosta, jos se on varjaytynyt tai jos siina on hiukkasia.

Ladkkeit4 ei tule heittda viemariin eiké havittad talousjatteiden mukana. Kysy kéayttdmattomien
ladkkeiden havittdmisestd apteekista. Nain menetellen suojelet luontoa.

45



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

6. Pakkauksen siséltd ja muuta tietoa

Mita Optimark sisaltaa

¢ Vaikuttava aine on gadoversetamidi
1 ml siséltad 330,9 mg gadoversetamidia, joka vastaa 500 mikromoolia.
Jokainen 10 ml:n injektiopullo siséltdd 3 309 mg gadoversetamidia.
Jokainen 15 ml:n injektiopullo siséltd 4 963,5 mg gadoversetamidia.
Jokainen 20 ml:n injektiopullo sisédltda 6 618 mg gadoversetamidia.

e Muut aineet ovat: versetamidi, kalsiumhydroksidi, kalsiumklorididihydraatti,
natriumhydroksidi ja/tai vetykloorihappo pH:n séatdmisté varten, injektionesteisiin kaytettava
Vesi.

Laakevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot (-koot)
Optimark-injektiopullot siséltavat kirkkaan, varittdmén tai vaaleankeltaisen liuoksen.
Optimark toimitetaan injektiopulloissa, joissa on bromobutyylikumitulppa ja alumiininen sinetti.

Optimark-injektiopullot toimitetaan seuraavissa pakkauskoissa: Q>
1x10ml 10x10ml >
1x15ml 10 x 15 ml QQ
1x20ml 10 x 20 ml N
Kaikkia pakkauskokoja ei vélttdmatta ole myynnissa. *(\
Myyntiluvan haltija ja valmistaja ((\*
Myyntiluvan haltija: 50

Guerbet Q

15, rue des Vanesses (74)

93420 Villepinte \@

Ranska .0
Lisétietoja tasta ladkevalmisteesta antaa myynti@an haltija.
Valmistaja \\(b

Mallinckrodt Medical Imaging d

Damastown \@

Mulhuddart, Dublin 15

Irlanti (&

N
Tama pakkausseloste,g%*&akistettu viimeksi
>

Muut tiedonlahteét ,
Lisétietoa tasta ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan laékeviraston (EMA) verkkosivuilta
http://www.ema.europa.eu/.

Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain hoitoalan ammattilaisille:

Kéayttoaiheet

Optimark on tarkoitettu kaytettavéksi keskushermoston ja maksan magneettikuvauksiin. Valmiste
voimistaa kontrastia ja helpottaa keskushermoston ja maksan fokaalimuutosten ja poikkeavien
rakenteiden ndkymista ja auttaa niiden luonnehtimista aikuispotilailla ja 2-vuotiailla tai sita
vanhemmilla lapsilla, joilla tiedetdén tai joilla epdillaén olevan patologisia muutoksia.

Vasta-aiheet

e Yliherkkyys gadoversetamidille tai muille gadoliniumia siséltaville valmisteille tai timén ladkkeen
jollekin muulle aineelle.

e Optimark on vasta-aiheinen potilailla, jotka sairastavat vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa (GFR <
30 ml/min/1,73 m?) ja/tai joilla on akuutti munuaisvaurio,
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o potilailla, joille on suoritettu maksansiirto ja
e maksansiirron perioperatiivisessa vaiheessa olevilla potilailla seka
o alle 4-viikkoisilla vastasyntyneilld.

Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Kuten kaikki paramagneettiset varjoaineet, myos gadoversetamidin tehostaman magneettikuvan
kontrasti voi heikentéa olemassa olevien leesioiden nakymistd. Osa néisté leesioista saattaa naet nakyéa
tehostamattomissa magneettikuvissa, joissa ei ole kdytetty varjoainetta. Siksi on noudatettava
varovaisuutta tulkittaessa tehostettuja magneettikuvia, ellei ole mahdollista verrata tehostamattomaan
magneettikuvaan.

On varmistettava, ettd potilaat ovat saaneet riittavasti nestetta ennen tutkimusta.

Yliherkkyys
Allergistyyppisid ja idiosynkrastisia reaktioita saattaa ilmeta myds kaytettdessa gadoversetamidia.

N&ma reaktiot voivat ilmeté kardiovaskulaarisina, respiratorisina ja ihon reaktioina (ks. kohta 4.8).

Useimmat téllaiset reaktiot ilmaantuvat puolen tunnin kuluessa varjoaineen annosta. Kuten kaikkien

samaan luokkaan kuuluvien varjoaineiden kohdalla, saattaa harvoin ilmaantua myohaisia

yliherkkyysreaktioita (tuntien tai vuorokausienkin kuluttua); tallaisia reaktioita el‘lgltenkaan ole

raportoitu loppuun saatetuista kliinisista ladketutkimuksista.

Jos yliherkkyysreaktioita ilmenee, on varjoaineen anto heti keskeytettava \@Qlttaessa on aloitettava

reaktion hoito suoneen annettavin laakkein.

Laakarin on valvottava tutkimusta ja suositetaan, ettd potilaalle plsteta ustava laskimokanyyli.

Jotta hatétilassa voidaan ryhtyd vélittémiin toimiin, on tarvittavien eiden (esim. adrenaliinin,

teofylliinin, antihistamiinin, kortikosteroidien ja atropiinin), |ntu valineiden ja ventilaattorin

oltava heti saatavilla.

Seuraavien potilaiden riski saada yliherkkyysreaktioita on %@Entunut

- potilaat, joilla on allergiataipumus

- potilaat, joilla on astma; ndiden potilaiden koh{@a bronkospasmien mahdollisuus on erityisen
suuri

- potilaat, jotka ovat aikaisemmin saaneet \@jnalneyl|herkkyysreakt|0n, mukaan lukien potilaat,
jotka ovat saaneet reaktion jodipitoisi @yarjoalnelsta

Ennen kuin varjoainetta ruiskutetaan, on Xttava potilaalta, onko hanelld allergioita (esim.

ayridisallergia, laakeallergia, hemanulq% kosrokko), onko han yliherkka4 varjoaineille ja onko

héanella astma. Esilaakitysta antlhlst(fm eilla ja/tai glukokortikosteroideilla voidaan harkita.

Beetasalpaajia kayttavat potilae‘,‘z}

On huomattava, ettéd beetasafpaajia kdyttavat potilaat eivat valttaméttd vastaa beeta-agonistihoidolle,
jota yleensé kaytetaan y, kyysreaktioiden hoitoon.

Potilaat, joilla on sydan- ja verenkiertoelinten sairauksia

Tassa potilasryhmassé yliherkkyysreaktiot voivat olla erityisen vakavia. Eritoten potilailla, joilla on
vakava sydansairaus (esim. vaikea sydamen vajaatoiminta, sepelvaltimotauti), saattavat
kardiovaskulaarijarjestelméan heijasteet heiketd. Tat4 ei kuitenkaan havaittu Optimark-valmisteella
tehdyissa kliinisissé ladketutkimuksissa.

Keskushermaoston hdiridt

Potilailla, joilla on epilepsia tai aivovaurio, kouristusten todennakdisyys tutkimuksen aikaan saattaa
olla suurentunut. Varotoimiin on ryhdyttéva tutkittaessa néité potilaita (esim. potilaan tarkkailu), ja on
pidettava saatavilla valineet ja ladkevalmisteet, joita tarvitaan mahdollisten kouristusten valittdmaén
hoitoon.

Munuaisten vajaatoimintaa sairastavat potilaat

Kaikilta potilailta tulisi tarkastaa munuaisten vajaatoiminnan mahdollisuus laboratoriokokeiden avulla
ennen Optimark-valmisteen antamista.

On raportoitu potilaiden sairastuneen nefrogeeniseen systeemiseen fibroosiin (NSF) ja ettd tama on
ollut yhteydessa Optimark-valmisteen ja tiettyjen gadoliniumia sisaltavien varjoaineiden kayttoon, jos
potilaiden munuaisten vajaatoiminta on akuuttia tai kroonista ja vaikeaa (munuaiskerassuodos, GFR <
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30 ml/min/1,73 m?) ja/tai jos heilld on akuutti munuaisvaurio. Optimark on vasta-aiheinen nailla
potilailla (ks. kohta Haittavaikutukset). Potilaat, joille on suoritettu tai ollaan suorittamassa
maksansiirto ovat erityisessa vaarassa, koska akuutin munuaisten vajaatoiminnan insidenssi on tassa
ryhméssa suuri. Sen vuoksi Optimark-varjoainetta ei saa kayttaa potilailla, joille on suoritettu tai
suoritetaan maksansiirto eika vastasyntyneilld&. NSF:n kehittymisen riskid kohtalaista munuaisten
vajaatoimintaa (GFR 30-59 ml/min/1,73 m?) sairastavilla potilailla ei tunneta, mink vuoksi
Optimark-valmistetta on kéytettavéa vain huolellisen riskien ja hyotyjen arvioinnin jélkeen potilailla,
jotka sairastavat kohtalaista munuaisten vajaatoimintaa.

Gadoversetamidi on dialysoitavissa. Hemodialyysi pian Optimark-varjoaineen annon jalkeen
hemodialyysihoidossa olevilla potilailla saattaa auttaa poistamaan Optimark-varjoaineen elimistosta.
Ei ole naytto4, joka tukisi hemodialyysin aloittamista NSF:n ehkaisyyn tai hoitoon potilailla, jotka
eivét vield ole dialyysihoidossa.

Laht6tilanteessa munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla potilailla on esiintynyt Optimark-valmisteen
kayton yhteydessé dialyysihoitoa vaativaa akuuttia munuaisvauriota. Akuutin munuaisvaurion riski
voi suurentua varjoaineannoksen suurentuessa. Kéyta mahdollisimman pienté riittavan kuvannuksen
mahdollistavaa annosta.

Lapset ja nuoret
Optimark-varjoainetta ei saa antaa autoinjektorilla. Tarvittava annos anneta@ 1- vuotlallle lapsille

kasin, jotta valtyttaisiin vahingossa tapahtuvalta yliannostukselta.

Vastasyntyneet ja pikkulapset %s
Optimark-varjoainetta ei tule kayttaa alle 2-vuotiailla lapsilla. Tu@i uutta ja tehoa ei ole tutkittu
téssd ikaryhmassa. (b

Vanhukset N
Koska gadoversetamidin munuaispuhdistuma saattax@ eikentynyt vanhuksilla, on erityisen tarke&a
tarkastaa yli 65-vuotiailta potilailta munuaisten vaj iminnan mahdollisuus.

Natrium

Tama ladkevalmiste sisaltadd alle 1 mmol @@mia (23 mg) per korkeintaan 17 ml:n annos eli se on
olennaisesti natriumiton.

10 ml:n injektiopullot ja 15 ml:n mge&}opullot sisaltavét alle 1 mmol natriumia, eli ne ovat
olennaisesti natriumittomia. §

Mainittua suuremmat annoksetsjséltavat vahintddn 1 mmol natriumia, ja niiden potilaiden kohdalla,
joilla on ruokavalion natriumrajoitus, tulee ottaa tima huomioon.

20 ml liuosta sisaltda 2’8(5 g natriumia.

Seerumin rauta ja S‘(‘l' i

On noudatettava varovaisuutta, silla seerumin rautaa ja sinkkié kuvaavien muuttujien on kliinisissé
laéketutkimuksissa todettu muuttuneen. Néiden muutosten kliinistd merkitysta ei tunneta.

Fertiliteetti, raskaus ja imetys

Raskaus

Ei ole olemassa tietoja gadoversetamidin kdytosté raskaana oleville naisille. El&inkokeissa ei ole
havaittu suoria tai epasuoria lisaantymistoksisia vaikutuksia. Optimark-varjoainetta ei pida kéayttaa
raskauden aikana ellei raskaana olevan potilaan Kliininen tilanne edellyta hoitoa gadoversetamidilla.

Imetys
Ei tiedetd, erittyyko gadoversetamidi ihmisen rintamaitoon. Ei ole riittavasti tietoa gadoversetamidin

erittymisesté koe-eléinten rintamaitoon. Rintaruokinnassa olevaan lapseen kohdistuvia riskejé ei voida
poissulkea. Rintaruokinta on lopetettava ainakin 24 tunnin ajaksi Optimark-valmisteen annon jalkeen.
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Hedelméllisyys
Reproduktiotoksisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset eivét viittaa erityiseen

vaaraan ihmisille. Hedelmallisyytta koskevia kliinisi& tutkimuksia ei ole tehty.

Annostus ja antotapa

Ainoastaan laakareiden, joilla on kliinistd kokemusta, tulisi antaa Optimark-valmistetta potilaille.
Jotta hatétilanteessa voidaan ryhtya valittomiin toimiin, on tarvittavien ladkevalmisteiden (esim.
adrenaliinin, teofylliinin, antihistamiinin, kortikosteroidin ja atropiinin), intubaatiovalineiden ja
ventilaattorin oltava heti saatavilla.

Annostus

Valmiste annetaan aareisverisuoneen boluksena, jonka annos on 0,2 ml (100 mikromoolia) potilaan
painokiloa kohti. Jotta varmistutaan, ettd varjoaineannos tulee taysin ruiskutetuksi, on ruiskeen jalkeen
annettava 5 ml:n huuhteluannos 9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridiliuosta ruiskeena. Kuvaus on
suoritettava loppuun 1 tunnin kuluessa varjoaineen ruiskuttamisesta.

Toistettu annos

Jos kallon alueen magneettikuvauksessa on vahva kliininen epdilys, ettd kuvauskohteessa on muutos
vaikka kohde on kuvattu yhden magneettivarjoaineannoksen jalkeen tai jos tark%at tiedot
leesioiden maarastd, koosta tai laajuudesta saattavat vaikuttaa potilaan hoitoliggoihin tai hoitoon, ja
potilaan munuaisten toiminta on normaalia voidaan potilaalle antaa toin ml/kg:n

(100 mikromoolial/kg) varjoainebolus 30 minuutin kuluessa ensimmai ruiskeesta, silla tdma
saattaa parantaa tutkimuksen saatavaa diagnostista antia. Toistettuj ﬁ)sten turvallisuutta ei ole
vahvistettu lapsille, nuorille (2-vuotiaat ja sitd vanhemmat), mun vajaatoimintaa sairastaville
eika idkkaille potilaille. Toistettua annosta ei suositella naille r}@mille.

On vahéista tietoa muista gadoliniumvarjoaineista, jonkaémaan magneettitutkimus, jossa kéytetdan
300 mikromoolia Optimark-valmistetta potilaan painokijoa kohti, saattaa antaa tarkempaa diagnostista

tietoa, kun halutaan poissulkea lisametastaasien ol saolo potilailla joilla tiedetdén olevan
yksittéinen, leikkauksellisesti poistettavissa ole@\metastaasi.
Pediatriset potilaat \\(b

Annoksen sadtdmista ei pideta tarpeel i@%yli 2-vuotiailla lapsilla.

Optimark-valmisteen kaytto on vastaéheista vastasyntyneilld 4 viikon ikdan asti. Optimark-
valmistetta ei suositella kéytettév@alle 2-vuotiaille lapsille, silla valmisteen turvallisuutta, tehoa ja
vaikutuksia kypsymattéméaan aisten toimintaan ei ole tutkittu tassa ikaryhmassa.

Vanhukset (65-vuotiaat.| hemmat)
Annosten sadatamista.eijoidetd tarpeellisena. 18kkailla potilailla on noudatettava varovaisuutta.

Munuaisten ja maksan vajaatoiminta

Optimark on vasta-aiheinen potilailla, jotka sairastavat vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa

(GFR < 30 mI/min/1,73 m?) ja/tai joilla on akuutti munuaisvaurio, potilailla, joille on suoritettu
maksansiirto ja maksansiirron perioperatiivisessa vaiheessa olevilla potilailla. Optimarkia tulee kaytta
vasta huolellisen riskien ja hy6tyjen arvioinnin jalkeen potilailla, joilla on kohtalainen munuaisten
vajaatoiminta (GFR 30-59 ml/min/1,73m?), eikd annos saa ylittda 100 pmol/painokilo. Taman
ylittdvidn annoksia ei saa kéyttdd kuvauksen aikana. Koska toistuvasta annosta ei ole tietoja,
Optimark-ruiskeita ei saa toistaa, ellei ruiskeiden antovali ole vahintédén seitsemén paivaa.

Antotapa
Valmiste annetaan dareisverisuoneen boluksena. Jotta varmistutaan, ettd varjoaineannos tulee taysin

ruiskutetuksi, on ruiskeen jélkeen annettava 5 ml:n huuhteluannos 9 mg/ml (0,9 %)
natriumkloridiliuosta ruiskeena. On suositeltavaa, ettd potilaalle pistetadn joustava laskimokanyyili.
Optimark-valmistetta ei saa antaa autoinjektorilla 2-11-vuotiaille lapsille.

Ennen ladkkeen kasittelya ja antoa huomioon otettavat varotoimet
Pakkaus ja liuos on tutkittava ennen kayttod, kuten kohdassa selostetaan.
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Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekéa muut yhteisvaikutukset

Varsinaisia yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty.

On ilmennyt, ettd gadoversetamidi héiritsee seerumin kalsiumpitoisuuden maarittamistd, kun
kaytetadn ortokresoliftaleiinikompleksoniin (OCP) pohjautuvaa kolorimetrista menetelmaa.
Gadoversetamidin antaminen ei kuitenkaan todellisuudessa pienennd seerumin kalsiumin pitoisuutta.
Gadoversetamidin vaikutuksesta OCP-menetelmaé vain tuottaa virheellisen matalan arvon seerumin
kalsiumpitoisuudelle. Taman mittausvirheen suuruus on verrannollinen veressa olevan
gadoversetamidin pitoisuuteen, ja tdsméllisid arvoja saadaan n. 90 minuutin kuluttua injektion jalkeen,
jos potilaan munuaisten toiminta on normaalia. Jos potilaan munuaisten toiminta on hairiintynyt,
gadoversetamidin poistuminen hidastuu ja aineen aiheuttama kalsiumin maarityshairion aika
kéytettdessd OCP-menetelmad pitenee. Gadoversetamidi ei vaikuta muihin seerumin
kalsiumpitoisuuden mééaritysmenetelmiin, kuten arseeniatso-111-kolorimetriseen menetelmaan,
atomiabsorptiospektroskopiaan eikd induktiiviseksi kytkettyyn plasman massaspektrometriaan.

Erityiset varotoimet havittamiselle ja muut kasittelyohjeet
Optimark on tarkoitettu kertak&yttoon; kdyttdmaton valmiste on havitettava.

Optimark vedetan ruiskuun ja se on kéytettava valittomasti. Ald kayta liuosta, i&e on varjaytynyt
tai jos siind on hiukkasia. Jos kaytossa on muita kuin kertakéyttotarvikkeita, tava &&rimmaisen
tarkkana, ettei tarvikkeisiin ole jaényt puhdistusainejaamia mahdollisen inaation estamiseksi.

Valmiste on tutkittava ennen kayttoé ja on varmistuttava siitg, etta k%’k\;(i\hiukkaset ovat liuenneet ja
ettd pakkaus sulkimineen on ehyt. Jos hiukkasia todetaan, pullo o@a itettdva.

Havita ruisku ja kayttamatta jaanyt liuos ruiskun kayton jalkéan.

Kayttamaton ladkevalmiste tai jate on havitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.
Injektiopullojen péalla oleva irrotettava seurantatarr @éé liimata potilasasiakirjaan, jotta kdytetyn
gadoliniumvarjoaineen tarkka kirjaaminen on mah sta. Myos kéytetty annos on merkittava
muistiin. Jos k&ytossa ovat sahkoiset potilaskert@qukset, valmisteen nimi, erdnumero ja annos on
merkittavé potilaskertomukseen.
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