I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

OPTISON 0,19 mg/ml diszperzids injekcio

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Az OPTISON a kovetkezoket tartalmazza: perflutren-tartalmu hokezelt human albumin
mikrokapszulak, 1%-0s human albumin oldatban szuszpendalva.

Koncentracio: 2,5-4,5 pm atlagos atmérdjti perflutren tartalmu mikrokapszulak, melyek koncentracidja
5-8 x 10%/ml.
Az OPTISON ml-ként atlagosan 0,19 mg perflutren gazt tartalmaz.

Ismert hatasu segédanyag(ok):
0,15 mmol (3,45 mg) natrium milliliterenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Diszperzids injekcio

Atlatsz6 oldat fehér mikrokapszula-réteggel a tetején.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok
Ez a gyogyszer kizarolag diagnosztikai célra alkalmazhato.

Az OPTISON transpulmonalis echokardiografias kontrasztanyag, amely gyanitott vagy bizonyitott
cardiovascularis megbetegedésben szenvedd betegekben alkalmazhat6. Alkalmazasaval elérhet6 a
szivkamrak elhomalyosulasa, kiemelve a bal kamrai endocardialis hatar rajzolatat, amely a
falmozgasok abrazolasanak javulasat eredményezi. Az OPTISON csak azokban a betegekben
alkalmazhato, akikben a vizsgalat a kontraszt fokozasa nélkiil nem meggy06z0.

4.2  Adagolas és alkalmazas

Az OPTISON-t csak olyan orvos alkalmazhatja, aki tapasztalatokkal rendelkezik az ultrahang
diagnosztikaban.

Az OPTISON alkalmazasa el6tt, kérjiik, olvassa el a 6.6 ,,A készitmény felhasznalasara, kezelésére
vonatkozd utasitdsok’ pontot.

A készitmény intravénas alkalmazasaval a bal kamra elhomalyosulésa érhetd el. Az ultrahangos
vizsgalatot az OPTISON injekci6 adasaval egyidében kell végezni, mivel az optimalis kontraszthatas
kozvetleniil a beadas utan érhetd el.

Adagolas
Az ajanlott dozis betegenként 0,5 ml - 3,0 ml. A 3,0 ml-es dozis altalaban elegendd, de egyes betegek



esetében magasabb dozisok adasa valhat sziikségessé. A 6sszddzis nem haladhatja meg a 8,7 ml
értéket betegenként. 0,5-3,0 ml dozis hasznalatat kdvetden a képi megjelenitésre alkalmas hasznos
id6tartam 2,5-4,5 perc. Az OPTISON beadasa ismételhetd, azonban a klinikai tapasztalatok
korlatozottak.

Gyermekek

Az OPTISON biztonsagossagat és hatasossagat gyermekek ¢és 18 év alatti serdiilok esetében nem
igazoltak.

A jelenleg rendelkezésre allo adatok leirata az 5.1 pontban talalhato, de nincs az adagolasra vonatkozo
javallat.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.
Pulmonalis hipertonia a pulmonalis artériaban > 90 Hgmm szisztolés nyomassal.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Beszamoltak talérzékenységrol, ezért a készitmény dvatosan alkalmazando. Stlyos reakcid esetére az
azonnali beavatkozasra eldre fel kell késziilni a sziikséges gyogyszerek és eszk6zok elokészitésével.

Stlyos betegségben szenvedd betegekben az OPTISON-nal kapcsolatos tapasztalatok még nem
elégségesek. Korlatozottak a klinikai tapasztalatok az OPTISON alkalmazésarol stlyos sziv-, tiid6-,
vese- €és majbetegség esetén. Ezek a klinikai allapotok a kdvetkezdk: felndttkori respiracids distressz
szindroma, gépi 1élegeztetés pozitiv vég-kilégzési nyomassal, sulyos szivelégtelenség (NYHA IV.
stadium), endocarditis, acut myocardialis infarctus folyamatos vagy instabil anginaval, beiiltetett
mubillentytik, szisztémas fert6zés vagy szepszis akut stdidiuma, a véralvadasi rendszer ismert
hiperaktivitdsa és/vagy visszatérd thromboembolia, végallapoti vese- vagy majbetegség. Az
OPTISON ezekben a betegekben csak figyelmes megfontolas utan alkalmazhato, adasa alatt és utan a
beteget szorosan kell monitorozni. Mas alkalmazasi mod, amely a 4.2 pontban nem szerepel (pl.:
intracoronalis injekcio adasa), nem javasolt.

Az emberi vérbol és plazmabol késziilt gydgyszerek alkalmazasa altal okozott fertézések megelzése
érdekében végzett standard eljarasok koze tartozik a vér- és plazma donorok kivalogatasa, illetve az
egyes levett vérmintakban és plazmakészletekben a fert6zés specifikus markereinek a sziirése,
valamint hatékony gyartasi eljarasok alkalmazasa a virusok inaktivalasa/eltavolitasa érdekében.
Mindezek ellenére, emberi vérbdl vagy plazmabdl késziilt gydgyszerek alkalmazasakor a fert6zo
agensek atvitelének lehetdsége nem zarhato ki teljes mértékben. Ez vonatkozik az ismeretlen eredetii
vagy ujonnan felbukkand virusokra, illetve mas korokozokra is.

Az Eurdpai Gyogyszerkonyv eldirasainak megfelelden, megbizhat6 eljarasokkal eldallitott albumin
esetében virusok atvitelérdl nem érkeztek bejelentések.

Az OPTISON alkalmazasakor minden esetben kifejezetten ajanlott feljegyezni a betegnek beadott
készitmény nevét €s gyartasi szamat, hogy visszakereshetd legyen a beteg és a gyartasi tétel kozotti
kapcsolat.

Az OPTISON kontrasztanyagos echokardiografia csak EKG-monitorozassal egyiitt alkalmazhato.

Allatkisérletekben beszamoltak biologiai mellékhatasokrol a kontrasztanyag és az ultrahang nyalab
kozott kialakulo interakcid eredményeként (pl. endothelialis sejtkarosodas, capillaris ruptura). Illyen
mellékhatasokrol ugyan nem szamoltak be emberek kapcsan, de mégis ajanlott az alacsony
mechanikai index és a végdiasztolés trigger hasznalata.



Gyermekek
Hatésossagat és biztonsagossagat 18 év alatti betegekben még nem vizsgaltak.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Interakcios vizsgalatokat nem végeztek.
Altatasban halotannal és oxigénnel valo egyiittes alkalmazasat még nem vizsgaltak.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség
Az OPTISON biztonsagos alkalmazhatosaga human terhességben még nem bizonyitott. Vemhes

nyulaknak az organogenezis idején napi 2,5 ml/ttkg adagban (ez a legmagasabb javasolt klinikai
adagnak kortilbeliil 15-sz6rose), az anyai €s embryo-foetalis toxicitast vizsgalva, a fejlédo
nyulembriok agykamrainak tagulata — az enyhétdl a sulyos mértékig — volt megfigyelhetd. Ezen
megfigyelés klinikai kovetkezménye még nem ismert. Ezért az OPTISON terhességben nem
alkalmazhato, kivéve, ha az orvos mérlegelése szerint az elény 1ényegesen nagyobb, mint a kockazat.

Szoptatas
Nem ismert, hogy az OPTISON kivalasztodik-e az anyatejbe. Ezért szoptato anyaknak az OPTISON

csak kiilonds 6vatossaggal adhato.
4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A készitménynek a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasolo
hatasait nem vizsgaltak.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

Az OPTISON alkalmazasaval kapcsolatos nemkivanatos reakciok ritkak és nem stlyosak.
Altalanossagban a huméan albumin adésa a kévetkezéket okozhatja: atmenetileg megvaltozott izérzés,
hanyinger, kipirulds, borkiiités, fejfajas, hanyas, hidegrazas és 1az. A human albuminbol késziilt
termékek adasat osszefiiggésbe hoztak anafilaxias reakcio kialakulasaval. OPTISON adasat kovetoen
a leirt mellékhatasok fazis III. human klinikai tanulmanyokban enyhét6l a kdzépsulyosig valtoztak, és
az alkalmazast kovetéen maradéktalanul elmultak.

Az OPTISON-nal végzett klinikai vizsgalatokban a mellékhatasok az alabbi tablazatban lathato
gyakorisaggal fordultak eld: nagyon gyakori (=1/10); gyakori (=1/100 — <1/10); nem gyakori
(=1/1000 — <1/100); ritka (=1/10 000 — <1/1000); nagyon ritka (<1/10 000); nem ismert (a
rendelkezésre all6 adatokbol nem allapithaté meg). Az egyes gyakorisagi kategoriakon beliil a
mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek megadasra.

Szervrendszer Nemkivanatos hatasok Gyakorisag
Veérképzoszervi és nyirokrendszeri | Eosinophilia Nem gyakori
betegségek és tiinetek
Idegrendszeri betegségek és Dysgeusia (izérzés megvaltozasa), fejfajas | Gyakori
tiinetek

Tinnitus, szédiilés, paraesthesia Ritka
Szembetegségek €s szemészeti Lataszavarok Nem ismert*
tiinetek
Szivbetegségek ¢€s a szivvel Ventricularis tachycardia Ritka
kapcsolatos tiinetek
Légzorendszeri, mellkasi és Dyspnoe Nem gyakori
mediastinalis
betegségek és tiinetek
Erbetegségek ¢és tiinetek Kipirulas Gyakori




Emésztorendszeri betegségek és Héanyinger Gyakori
tiinetek

Altalanos tiinetek, az alkalmazas | Melegség érzés Gyakori
helyén fellépo reakciok

mellkasi fajdalom Nem gyakori
Immunrendszeri betegségek és Allergias jellegii tiinetek (pl. anaphylactoid | Nem ismert*
tiinetek reakcid vagy sokk, arcduzzanat, urticaria)

* Azok a reakciok, melyek eléfordulasi aranya a klinikai vizsgalatokbol szarmazo6 adatok hianya miatt
nem meghatarozhat6, a ,,Nem ismert” kategoriaba keriiltek besorolasra.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Tuladagolasrél nem szamoltak be.
Fazis 1. vizsgalatban egészséges onkénteseknél 44,0 ml OPTISON beadasa utan nem tapasztaltak
jelentds nemkivanatos eseményeket.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapids csoport: Ultrahang- kontrasztanyag, ATC kod: VO8D A01

Ultrahang diagnosztikaban alkalmazva az OPTISON elhomalyositja a szivkamrakat az endocardialis
hatar megjelenitését javitja, felerdsiti a Doppler-jelet, a falmozgasok és a véraramlas abrazolasat a
szivben.

A vér és a biologiailag puha szovetek, mint példaul a zsirszovet és izomszdvet ultrahangos
visszaverddése interferalhat egymassal a szovetek ultrahangos tulajdonsagainak csekély kiilonbségei
miatt. A perflutrent tartalmazoé mikrokapszulak ultrahangos tulajdonsagai a puha szévetekétol nagyon
kiilonboznek, és erds visszaverddéseket keltenek.

Az OPTISON perflutrent tartalmaz6 mikrokapszulakbol all. A mikrokapszuldk atlagos atmérdje 2,5-
4,5 um, koncentraciojuk: 5-8 x 10® mikrokapszula/ml. Ezen méretii mikrokapszulak az erés
visszaverddések keltésével hozzajarulnak a kontraszthatashoz.

Mivel az OPTISON mikrokapszulai stabilak és elég kicsik a transpulmonalis passzazsra, ezért intenziv
echokat keltenek a sziv bal oldali {iregeirdl.

A mikrokapszuldk koncentracioja, az ultrahangos szignal, valamint az ultrahangos késziilékben
keletkezett jelek kozotti komplex kapcsolat kovetkezményeként, valamint a kardialis és pulmonalis
funkciok valtozékonysaganak egyedi kiillonbdzésége miatt a pontos dozis/valasz kapcsolat nem
megallapithat6. Az OPTISON dozisat ezért egyedileg kell megallapitani, habar klinikai tanulmanyok
azt mutattak, hogy betegenként kezd6 doézisként 0,5-3,0 ml alkalmazandé a sziv bal oldali iiregeinek
elhomalyositasara. Magasabb do6zisok hosszabb ideig tartd, nagyobb kontrasztot eredményeznek. Az
ajanlott dozis hasznos kontraszthatasanak iddtartama elegendé egy teljes echokardiografias vizsgalat
elvégzésére, beleértve a Doppler vizsgalatot is.

Kérjiik, alkalmazza a legkisebb dozist a sziviiregek megfeleld elhomalyositasara, mert magasabb
dozisok a képi megjelenitést zavarhatjak, ami fontos informaciok elvesztéséhez vezethet.



Két nem kontrollalt, sszesen 42 gyermeken — 8 honapostol 19 éves korig — végzett vizsgalatban, a
biztonsagi profil hasonlonak latszott a felndttekéhez. Az egyik vizsgalatban adott dozis 25 kg testsuly
felett 0,2 ml, 20 kg alatt 0,1 ml, a masik vizsgalatban 20 kg testsuly felett 0,5 ml, 20 kg alatt 0,3 ml
volt, periférids intravénas bolus injekcié formajaban adva, melyet sos infuzids atoblités kovetett. Az
ultrahangos vizsgalathoz alacsony mechanikai indexet hasznaltak.

Az OPTISON tiidé hemodinamikajara kifejtett hatasat egy prospektiv, nyilt vizsgalatban értékelték 30,
arteria pulmonalis katéterezésre elgjegyzett beteg részvételével, akik koziil 19 beteg esetében a
kiindulasi pulmonalis artérias szisztolés nyomas (PASP) emelkedett volt (>35 Hgmm; atlag:
70,1£33,0 Hgmm; tartomany: 36,0-176,0 Hgmm), 11 beteg PASP értéke pedig normalis volt

(<35 Hgmm; atlag 29,344,6 Hgmm; tartomany: 22,0-35,0 Hgmm). A vizsgalatban a szisztémas
hemodinamikai paramétereket és az EKG eredményeket is értékelték. Klinikailag jelentds pulmonalis
¢s szisztémas hemodinamikai valtozast, illetve EKG valtozast nem figyeltek meg. A vizsgalat az
OPTISON sziv- vagy tiiddstrukturak megjelenitésére gyakorolt hatasat nem értékelte.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Egészséges onkéntesekben OPTISON 0,21-0,33 ml/ttkg intravénas injekcid adasat kdvetden az
OPTISON perflutren komponense gyorsan, €s majdnem teljesen kivalasztasra keriilt, kevesebb, mint
10 perc alatt. Az eliminaci6é dontden a tiidon keresztiil tortént, féléletideje 1,3+0,7 perc volt. Ezen adag
beadasat kdvetden a perflutren vérbeli szintje til alacsony és atmeneti volt, hogy a pontos
farmakokinetikai paraméterek megallapithatok legyenek.

Az albumin mikrokapszuldk megoszlasat és kiiiriilését emberben még nem tanulmanyoztak.
Preklinikai tanulméanyokbél szarmazé informaciok szerint patkanyokban '*1 izotoppal jelzett albumin
mikrokapszuldk azt mutattak, hogy a mikrokapszuldk gyorsan eltiinnek a keringésbdl, és a
radioizotoppal jelzett mikrokapszulakat, az albumin-burkokat, és a '*°I izotopot elsédlegesen a maj
veszi fel. A radioaktiv anyagok kivalasztasanak elsddleges utja a vizelet volt. Magas radioaktivitas
maradt vissza a tlid6kben, hosszabb ideig. A beadast kdvetd 40 perc milva a beadott radioaktivitas kb.
10%-at mutattak ki a tiidékben (v6. 35%-a majban).

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A preklinikai adatok, a hagyomanyos biztonsagossagi farmakoldgiai vizsgalatok, az egyszeri €s
ismételt adagok toxikussaga és genotoxicitdsa nem bizonyitottak kiillonos veszélyt emberben torténd
alkalmazasat illetéen. Nyulakban az embryotoxicitast vizsgalo tanulmanyban tagult agykamrakkal
rendelkezd foetusok szamanak szignifikans novekedését tapasztaltak (I1d. 4.6. pont). A patkany
embryotoxicitast vizsgalo tanulmanyban nem tapasztaltak hasonlo eltérést.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

Human albumin

Nétrium-klorid

N-acetiltriptofan

Kaprilsav

Natrium-hidroxid (pH érték beallitasahoz)
Injekcidhoz vald viz

6.2 Inkompatibilitasok

Az OPTISON nem keverheté mas gyogyszerekkel. Kiilon fecskenddben kell beadni.



6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

Felbontatlan injekcios livegben, az eredeti, kiilsé csomagolasban 2 év.

Az elkészitett termék felhasznalasi ideje a gumidug6 atszurasa utan 30 perc.
6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Fiiggdleges helyzetben, hiitdszekrényben tarolandé (2°C — 8°C).
Szobahomérsékleten (25°C-ig) 1 napig tarolhato.

Nem fagyaszthato.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

A termék 3 ml-es I. tipusu injekcids livegekben talalhat6,amelyek szines, miianyag lepattinthato
koronggal ellatott, aluminium kupakkal boritott brombutil gumidugéval vannak lezarva.

Az OPTISON a kovetkez6 formakban kertil kiszerelésre:
1 db 3 ml-es injekcids liveg vagy
5 db 3 ml-es injekcios liveg

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informacidk

Mint mas parenteralisan adott anyagokat, az OPTISON injekcids liveget is meg kell nézni felhasznélés
el6tt, hogy nem sériilt-e a csomagolasa.

Az injekcids iivegeket egyszeri felhasznalasra tervezték. Ha a gumidugdt atszartdk, a tartalmat 30
percen belill fel kell hasznalni, a fel nem hasznalt terméket meg kell semmisiteni.

Az OPTISON-ban ujraszuszpendalas el6tt a folyadék fazis tetején uszo6 fehér mikrokapszula réteg
lathatd, melyet az alkalmazas el6tt reszuszpendalni kell. A reszuszpendalds utan homogén fehér
szuszpenzio.

A kovetkez6 utasitasokat kell betartani:

- A hiitészekrénybdl kivett hideg oldatokat nem szabad azonnal injektalni.

- Engedjiik az injekcids liveget szobahdmérsékletre felmelegedni, majd reszuszpendalas eldtt
vizsgaljuk meg a folyadék fazist, hogy nem tartalmaz-e idegen részecskéket vagy csapadékot.

- Helyezziink egy 20 G-s mlianyag kaniilt egy nagy konydkvénaba, lehetdleg a jobb karba.
Helyezziink egy harom-utas csapot a kaniil végére.

- Az OPTISON injekcios iiveget finoman forgassuk koriilbeliil 3 percig, hogy a mikrokapszuldk
maradéktalanul reszuszpendalodjanak.

- Megfelel6 a reszuszpendalas, ha a fehér szuszpenzid egynemd és atlatszatlan, valamint nem
marad semmi anyag a dugon és az injekcios iiveg falan.

- A reszuszpendalast kovetd egy percen belill az OPTISON-t szivjuk fel 6vatosan egy
fecskenddbe.

- Az injekcios tivegen beliili nyomasviszonyok megvaltozasat el kell keriilni, mert ez a
mikrokapszulak felbomlasahoz, és a kontraszt-hatas elvesztéséhez vezethet. Ennek elkeriilésére



szarjunk 18 G-s tiit az ampullaba, mieldtt annak tartalmat a fecskenddbe felszivnank. Ne
juttassunk levegdt az injekcios livegbe, mert az a termék karosodasat okozhatja.

- A fecskenddbe torténd felszivast kovetden 30 percen beliil hasznaljuk fel a szuszpenziot.

- Az OPTISON a fecskenddben nyugalmi allapotban kiiilepszik, hasznalat el6tt reszuszpendalni
kell.

- Kozvetleniil az injektalas el6tt a mikrokapszulékat a fecskenddben reszuszpendalni kell, tgy,
hogy a fecskend6t vizszintesen a tenyeriinkben tartva gyorsan elre-hatra forgatjuk legalabb 10
masodpercig.

- A szuszpenziot legalabb 20 G-s mlianyag kaniilon keresztiil adjuk be, és a beadas sebessége
maximum 1,0 ml/s legyen.
Figyelmeztetés: Ne valasszuk mas modjat a beadasnak, csak tigy hogy a csapok nyitottak és
szabadon engedik az aramlést. Mas esetben az OPTISON mikrokapszulak sériilhetnek.

- Kozvetleniil a beadas el6tt gondosan gy6z6djlink meg rdla vizualisan, hogy a mikrokapszulak
szuszpenzidja teljes.

Az OPTISON beadasat kovetden azonnal 10 ml 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekciot
vagy 50 mg/ml-es (5%-os) gliikoz oldatos injekciot kell adni, 1 ml/s sebességgel.

Alternativaként az oldat inflizidval adhat6. Az infazios szereléket ilyenkor egy harom-utas csappal
kell 6sszekotni és az intravénds infuzidt az atjarhatdsag fenntartasahoz sziikséges sebességgel kell
inditani. Az OPTISON beadasat kovetden az intravénds infuziot széles sugarban kell folyatni addig,
amig a kontrasztanyag a bal kamraban halvanyulni nem kezd. Ezutan az infazioval az atjarhatosag
fenntartasdhoz sziikséges sebességhez kell visszatérni.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

GE Healthcare AS

Nycoveien 1

NO-0485 Oslo

Norvégia

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI

1 x 3 ml-es kiszerelés: EU/1/98/065/001

5 x 3 ml-es kiszerelés: EU/1/98/065/002

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK /
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 1998. majus 18.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitas datuma: 2008. jinius 12.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA



II. MELLEKLET

A GYA];TASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER
BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN



A. GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd neve és cime

GE Healthcare AS
Nycoveien 1
NO-0485 Oslo
Norvégia

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényii orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (Lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi eldiras,

4.2 pont).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések

A forgalomba hozatali engedély jogosultja az erre a termékre vonatkozo id6szakos

gyogyszerbiztonsagi jelentéseket a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében

megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia-
idépontok listaja (EURD lista) szerinti kdvetelményeknek megfeleléen koteles benyujtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

Nem értelmezhetd.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO

1"



A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO DOBOZ

[1. A GYOGYSZER NEVE

OPTISON 0,19 mg/ml diszperzids injekcio
Perflutrent tartalmazé mikrokapszulak

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

A termék 1 ml-e a kovetkezOket tartalmazza: 5-8 x 10® perflutrent tartalmazé mikrokapszuldk, melyek
atlagos atméréje 2,5-4,5 um, amely 0,19 mg/ ml perflutren gazzal egyenértéki.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: human albumin, natrium-klorid, N-acetil-triptofan, kaprilsav, natrium-hidroxid és
Ph.Eur. mingségi injekcidhoz valo viz. Tovabbi informaciokért olvassa el a betegtajékoztatot!

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

1x3ml
5x3ml

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Ultrahangos kontrasztanyag.

Intravénas alkalmazas.

Hasznalat eldtt reszuszpendalando.

Az injekcids iivegbe levegd nem kertilhet.

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

6. KULONLEGES F"IGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

|7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Csak egyszeri felhasznalasra. A fel nem hasznalt részt meg kell semmisiteni.

|8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Fiiggoleges helyzetben, hiitészekrényben tarolando.
Nem fagyaszthato.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKE,KBéL KELETKEZETT HULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN
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[11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

GE Healthcare AS, Nycoveien 1, 0485 Oslo, Norvégia

[12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/98/065/001
EU/1/98/065/002

[13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.

[14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

[15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Nem értelmezheto.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

Nem értelmezhetd.
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKEJE

[1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

OPTISON 0,19 mg/ml diszperzids injekcid
Perflutrent tartalmaz6 mikrokapszulak

Intravénas alkalmazas

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

[3.  LEJARATIIDO

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

| 5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA |

6. EGYEB INFORMACIOK

GE Healthcare

15




B. BETEGTAJEKOZTATO

16



Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznal6 szamara

OPTISON 0,19 mg/ml diszperzio6s injekcio
Perflutrent tartalmazo6 mikrokapszulak

Mielétt elkezdené alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajé-

koztatét, mely az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késobbiek ben is
sziiksége lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz.

- Ha barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa err6l kezeldorvosat.Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4.
pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipust gyogyszer az OPTISON ¢és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok az OPTISON alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni az OPTISON-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az OPTISON-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

SN RN

1. Milyen tipusu gyogyszer az OPTISON és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Az OPTISON egy ultrahangos kontrasztanyag, amely az echokardiografia (a sziv ultrahangos képét
vizsgald eljaras) soran tisztabb képet tesz lehetové. Az OPTISON segitségével jobban lathatok a sziv
belso falai olyan betegekben, akiknél a szivfal egyébként nehezen lathato.

Az OPTISON mikrokapszulakat (apré gazbuborékokat) tartalmaz, amelyek befecskendezés utan a
vénakon keresztiil a szivbe jutnak és megtdltik a bal szivfelet, lehetdvé téve az orvos szamara, hogy
lassa és megvizsgalja a sziv mitkodését.

Ez a gyogyszer kizarolag diagnosztikai célra alkalmazhato.

2. Tudnivalok az OPTISON alkalmazasa elott

Ne alkalmazza az OPTISON-t
ha allergias (tulérzékeny) a perflutrénre vagy az OPTISON (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére,
—  ha Onnek sulyos pulmonalis hipertoni4ja van (a tiidéveréérben a szisztolés nyomas
> 90 Hgmm).

Figyelmeztetések és évintézkedések

Az OPTISON alkalmazasa elott beszéljen kezel6orvosaval

- ha barmilyen ismert allergidja van,

- ha sulyos sziv-, tiid6-, vese-, vagy majbetegsége van. Az OPTISON-nal kapcsolatos
tapasztalatok sulyos betegekben korlatozottak,

- ha a szivében beiiltetett mibillentytiije van,

- ha akut sulyos gyulladdsa vagy szepszise van,

- ha ismert véralvadasi problémaja van.
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Folyamatosan ellendrizni fogjak szivmiikodését és szivritmusat, amikor OPTISON-t kap.

Gyermekek és serdiilok
Hatékonysagat és biztonsagossagat 18 év alatti betegekben még nem allapitottak meg.

Amikor a gyogyszereket emberi vérbol vagy plazmabdl allitjak eld, bizonyos intézkedéseket tesznek a
fert6zések betegekre torténd atvitelének elkeriilése érdekében. Ezek koz¢é tartozik a vér- és
plazmadonorok gondos kivalogatésa, biztositva azok kizarasat, akiknél fennall a fertézés
hordozasanak kockazata, és minden egyes levett vérben, illetve a plazmakészletben a virus/fertdzés
jelenlétének a vizsgalata. Az ilyen készitmények gyartoi a vér vagy plazma feldolgozasa soran a
jelenlévd virusok hatastalanitasara vagy eltavolitasara szolgaloé megfeleld 1épéseket is beiktatnak.
Mindezen intézkedések ellenére, emberi vérbdl vagy plazmabol késziilt gydgyszerek alkalmazasakor
nem zarhat6 ki teljes mértékben a fert6zés atvitelének lehetdsége. Ez az ismeretlen eredetli vagy
ujonnan felbukkan6 virusokra, illetve egyéb fert6zésekre is vonatkozik.

Az Eurdpai Gyogyszerkonyv eldirasainak megfeleloen, megbizhat6 eljarasokkal eldallitott albumin
esetében virusfertdzésekrdl nem érkeztek bejelentések.

A felhasznalt gyartasi tételek nyilvantartasa érdekében kifejezetten javasolt, hogy minden alkalommal,
amikor egy adag OPTISON-t kap, feljegyzésre keriiljon a készitmény neve és gyartasi szama.

Egyéb gyogyszerek és az OPTISON
Feltétleniil tijékoztassa kezeldorvosat a jelenleg vagy nemrégiben szedett egyéb gyogyszereirdl.

Terhesség és szoptatas

Az OPTISON alkalmazasanak biztonsdgossagat human terhességben még nem bizonyitottak. Ezért a
termék terhességben nem alkalmazhatd, kivéve, ha az elény meghaladja a kockazatot, €s az orvos
szlikségesnek itéli alkalmazasat. Mivel azonban az OPTISON human albuminbdl (a vérben
legnagyobb mennyiségben jelen 1évo fehérjébol) van eldallitva, nem valdszinti, hogy barmilyen
hatassal lenne a terhességre.

Nem ismert, hogy az OPTISON bekertil-e az anyatejbe. Ezért az OPTISON csak ovatossaggal
alkalmazhato szoptatd anyak esetén.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Nincs ismert hatasa.

Az OPTISON kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) per adag natriumot tartalmaz, azaz gyakorlatilag
natriummentes.
3. Hogyan kell alkalmazni az OPTISON-t?

Az OPTISON-t csak olyan orvos alkalmazhatja, aki tapasztalatokkal rendelkezik az ultrahang
diagnosztikaban.

Az OPTISON-t intravénds injekcié formajaban alkalmazzak, ezaltal lehetévé téve, hogy a
mikrokapszulak elérjék a sziv iiregeit és kitoltsék a bal szivkamrat. Az OPTISON-t az ultrahangos
vizsgalat alatt adjak be, lehetdvé téve az orvos szamara a szivmiikodés vizsgalatat.

Az ajanlott dozis betegenként 0,5 ml-3,0 ml. A 3,0 ml-es dozis altalaban elegendd, de egyes betegek
esetében magasabb do6zisok adasa valhat sziikségessé. A dozis sziikség esetén ismételhetd. 0,5-3,0 ml

OPTISON hasznalatat kovetden a képi megjelenitésre alkalmas hasznos iddtartam 2,5-4,5 perc.

A kontrasztanyag optimalis hatasanak biztositasa érdekében az OPTISON beadasat kdvetden azonnal
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10 ml 9 mg/ml-es natrium-klorid oldatos injekciot vagy 50 mg/ml-es gliik6z oldatos injekciot kell
befecskendezni 1 ml/s sebességgel.

Ha az eléirtnal tobb OPTISON-T kapott
Tuladagolassal kapcsolatba hozhat6 hatasokrol nem szamoltak be.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy az OPTISON is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Az OPTISON alkalmazéasaval kapcsolatos mellékhatasok ritkak és altalaban nem sulyosak.
Altaldnossagban a human albumin adasa a kovetkezOket okozhatja: atmenetileg (rovid ideig tarto)
megvaltozott izérzés, hanyinger, kipirulas, borkiiités, fejfajas, hanyas, hidegrazas és 1az. Ritkan a
human albuminbdl késziilt termékek adasat 6sszefliggésbe hoztak sulyos allergias reakciok
(anafilaxia) kialakulasaval. Az OPTISON adasat kovetéen leirt mellékhatasok:

Gyakori mellékhatdasok (100 betegbol 1-10 érintett):
« diszgeuzia (az izérzés zavara)
- fejfajas
« kipirulas
« melegség érzés
o émelygés (hanyinger)

Nem gyakori mellékhatasok (1000 betegbdl 1-10 érintett):
« eozinofilia (egyik fehérvérsejt-tipus szamanak emelkedése a vérben)
« diszpnoe (nehézlégzés)
« mellkasi fajdalom

Ritka mellékhatasok (10 000 betegbdl 1-10 érintett):
« flilcsengés
o szédiilés
« paresztézia (zsibbadas, bizsergés)
« kamrai tahikardia (gyors szivverések sorozata)

Ismeretlen gyakorisag (olyan mellékhatdsok, melyek eldfordulasi gyakorisaga a rendelkezésre allo
adatokbol nem allapithato meg):
- allergias jellegl tiinetek, €pl. stilyos allergias reakcio vagy sokk (anafilaxia), arcduzzanat
(arcodéma), viszketd borkititések (csalankiiités)
« lataszavarok

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnélbarmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat. Ez a betegtajékoztatoban fel
nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a
nemzeti hatosag részére is bejelentheti. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz,
hogy minél t6bb informéacioé alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval
kapcsolatban.

5. Hogyan kell az OPTISON-t tarolni?

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!
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A cimkén feltiintetett lejarati id6 (Felh.) utan ne alkalmazza az OPTISON-t. A lejarati id6 az adott
hénap utolsé napjara vonatkozik

Fiigg6leges helyzetben, hiitészekrényben tarolando (2°C — 8°C).
Szobahdmérsékleten (25°C-ig) 1 napig tarolhato.
Nem fagyaszthato.

Az OPTISON injekcios iiveg tartalmat a gumi-dugd atszurasa utan 30 percen beliil fel kell hasznalni.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz az OPTISON
A készitmény hatdanyaga perflutren-tartalmi hokezelt human albumin mikrokapszulak
5-8 x 10%/ml koncentracioban, 1%-os human albumin oldatban szuszpendalva. Az OPTISON
milliliterenként atlagosan 0,19 mg perflutren gazt tartalmaz

- Egyéb dsszetevok: human albumin, natrium-klorid, N-acetiltriptofan, kaprilsav,
natrium-hidroxid és injekciohoz val6 viz.

Milyen az OPTISON készitmény kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas

Az OPTISON diszperzids injekcio. Atlatszé oldat fehér mikrokapszula réteggel a tetején.
A termék a kovetkez6 formakban kertil kiszerelésre:

- 1 db 3 ml-es injekcids liveg

- 5 db 3 ml-es injekcids liveg

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto
GE Healthcare AS

Nycoveien 1

NO-0485 Oslo

Norvégia

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatinak datuma:

Egyéb informaciéforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacioé az Eurdopai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu) talalhato.

A betegtajékoztatd az EU/EGT 0sszes hivatalos nyelvén elérhetd Europai Gyogyszeriigynokség
internetes honlapjan.

Az alabbi informaciok kizarolag egészségiigyi szakembereknek szolnak.

Az ajanlott dozis betegenként 0,5 ml - 3,0 ml. A 3,0 ml-es dozis altalaban hatasos, de egyes betegek
esetében magasabb do6zisok adasa valhat sziikségessé. A maximalis dozis nem érheti el a 8,7 ml
értéket betegenként. 0,5-3,0 ml OPTISON hasznalatat kovetden a képi megjelenitésre alkalmas
hasznos id6tartam 2,5-4,5 perc. Az OPTISON beadasa ismételhetd, de errdl a klinikai tapasztalatok
még nem elégségesek.
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Kérjiik, alkalmazza a legkisebb dozist a sziviiregek megfeleld elhomalyositasara, mert magasabb
dozisok a képi megjelenitést zavarhatjak, ami fontos informaciok elvesztéséhez vezethet.

Mint mas parenteralisan adott anyagokat, az OPTISON injekcios iiveget is meg kell nézni felhasznalas
el6tt, hogy nem sériilt-e a csomagolasa.

Az injekcios livegeket egyszeri felhasznalasra tervezték. Ha a gumidugot atszartak, a tartalmat 30
percen belill fel kell hasznalni, a fel nem hasznalt terméket meg kell semmisiteni.

Az OPTISON-ban tjraszuszpendalas el6tt a folyadék fazis tetején uszo6 fehér mikrokapszula réteg
lathato, melyet az alkalmazas eldtt reszuszpendalni kell. A reszuszpendalas utan homogén fehér
szuszpenziot kapunk.

A kovetkez6 utasitasokat kell betartani:
- A htitészekrénybol kivett hideg oldatokat nem szabad azonnal injektalni.

- Engedjiik az injekcids liveget szobahdmérsékletre felmelegedni, majd reszuszpendalas elott
vizsgaljuk meg a folyadék fazist, hogy nem tartalmaz-e idegen részecskéket vagy csapadékot.

- Helyezziink egy 20 G-s mlianyag kaniilt egy nagy konydkvénaba, lehetdleg a jobb karba.
Helyezziink egy harom-utas csapot a kaniil végére.

- Az OPTISON injekcios tiveget finoman forgassuk koriilbeliil 3 percig, hogy a mikrokapszulak
maradéktalanul reszuszpendalodjanak.

- Megfelel6 a reszuszpendalds, ha a fehér szuszpenzid egynemi €s atlatszatlan, valamint nem
marad semmi anyag a dugén és az injekcios liveg falan.

- A reszuszpendalast kovetd egy percen beliil az OPTISON-t szivjuk fel dvatosan egy
fecskendobe.

- Az injekcids iivegen beliili nyomasviszonyok megvaltozasat el kell keriilni, mert ez a
mikrokapszulak felbomlasidhoz, és a kontraszt-hatas elvesztéséhez vezethet. Ennek elkertilésére
szarjunk 18 G-s tiit az ampullaba, miel6tt annak tartalmat a fecskenddbe felszivnank. Ne
juttassunk levegdt az injekcios livegbe, mert az a termék karosodasat okozhatja.

- A fecskenddbe torténd felszivast kovetden 30 percen beliil hasznaljuk fel a szuszpenziot.

- Az OPTISON a fecskend6ben nyugalmi allapotban kiiilepszik, hasznalat eldtt reszuszpendalni
kell.

- Kozvetleniil az injektalas el6tt a mikrokapszulakat a fecskenddben reszuszpendalni kell, ugy,
hogy a fecskend6t vizszintesen a tenyeriinkben tartva gyorsan el6re-hatra forgatjuk legalabb 10
masodpercig.

- A szuszpenziot legalabb 20 G-s miianyag kaniilon keresztiil adjuk be, és a beadas sebessége
maximum 1,0 ml/s legyen.
Figyelmeztetés: Ne valasszuk mas modjat a beadasnak, csak tigy hogy a csapok nyitottak és
szabadon engedik az aramlast. Mas esetben az OPTISON mikrokapszulék sériilhetnek.

- Kozvetleniil a beadas el6tt gondosan gy6z6djlink meg rdla vizualisan, hogy a mikrokapszulak
szuszpenziodja teljes.

Az OPTISON beadasat kovetden azonnal adjunk 10 ml 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos
injekciot, vagy 50 mg/ml-es (5%-0s) gliikkdz oldatos injekcidot 1 ml/s sebességgel.
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Alternativaként az oldat infuzidval adhat6. Az infuzids szereléket ilyenkor egy harom-utas csappal
kell 6sszekotni és az intravénds infuzidt az atjarhatosag fenntartasahoz sziikséges sebességgel kell
inditani. Az OPTISON beadasat kovetden az intravénas infuziot széles sugarban kell folyatni addig,
amig a kontrasztanyag a bal kamraban halvanyulni nem kezd. Ezutan az infuzioval az atjarhatosag
fenntartasahoz sziikséges sebességhez kell visszatérni.
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