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COMITE DE MEDICAMENTOS DE USO HUMANO
DICTAMEN EMITIDO TRAS UNA REMISION EFECTUADA DE CONFORMIDAD
CON EL APARTADO 1 DEL ARTICULO 36

Gadograf/Gadovist
Denominacion comun internacional (DCI): Gadobutrol

INFORMACION BASICA*

Gadovist/Gadograf 1,0 mmol/ml contiene gadobutrol, un complejo de gadolinio (Gd)
macrociclico neutro con propiedades intensificadoras del contraste que se utiliza para obtener
imagenes de resonancia magnética (RM). La RM es una técnica ampliamente utilizada tanto
para la evaluacion y la deteccion de enfermedad hepatica difusa como para una mejor
caracterizacion de la enfermedad hepética focal. Los medios de contraste basados en Gd se
administran con frecuencia antes de la RM dindmica del higado realzada con contraste, y
pueden mejorar tanto la deteccion como la clasificacion de las lesiones hepaticas focales.

Gadovist/Gadograf se aprob6 en Alemania en enero de 2000 para “Realce con contraste en
resonancia magnética craneal y medular” y, posteriormente, en junio de 2000, en la UE y
Noruega por el procedimiento de reconocimiento mutuo (PRM). En noviembre de 2003 se
amplid la indicacion a la “Angiografia por resonancia magnética realzada con contraste”
(ARM-RC).

En junio de 2005 se inici6 un procedimiento de reconocimiento mutuo para una variacién de
tipo 1l dirigida a afiadir la indicacion “RM realzada con contraste de otras regiones
corporales: higado, rifiones” y la posologia y forma de administracion/dosis siguientes: “RM-
RC de otras regiones corporales: La dosis recomendada en adultos es de 0,1 mmol por
kilogramo de peso corporal (mmol/kg de PC). Esto equivale a 0,1 mg/kg PC de la solucion
1,0 M”. Una vez finalizado el procedimiento, la Agencia Espafiola de Medicamentos y
Productos Sanitarios inicié una remision al CHMP para arbitraje de conformidad con el articulo
36, apartado 1, de la Directiva 2001/83/CE.

Tras examinar los motivos de la remision iniciada por Espafia, el CHMP, en su sesion plenaria
de mayo de 2006, aprobd una lista de preguntas y un calendario para un procedimiento de
remision de acuerdo con el Articulo 36. EI CHMP nombr6 como ponente al Dr. Broich (DE) y
al Dr. Prieto (ES) como coponente.

Las preguntas formuladas guardaban relacién con la insuficiencia de datos sobre la evaluacion
de la enfermedad hepatica diseminada que pudieran justificar una extrapolacién a la poblacion
general sometida a exploraciones de higado o rifidn. Se plantearon también dudas respecto a la
indicacion pediatrica y al uso del producto de comparacion Magnevist. Magnevist no esta
aprobado "para clasificar lesiones focales [hepéticas o renales] como benignas o malignas” en
toda la UE, y se cuestiond que pudiera respaldar la concesién de una indicacion para la que
Magnevist no estaba aprobado. Se pidid al solicitante que justificara la eleccién de este producto
de comparacion y la utilidad clinica de Gadovist/Gadograf respecto al planteamiento
diagnostico, el tratamiento terapéutico y la evolucion clinica. Se cursdé una solicitud de
informacidn adicional el 16 de noviembre de 2006. La empresa respondio a estos puntos el 30
de noviembre de 2006. En su respuesta, el solicitante abordaba la cuestion de la utilidad clinica
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comparando la RM realzada con Gadovist con la RM realzada con Magnevist y subrayaba la
eficacia de diagndstico de Gadovist/Gadograf. El solicitante también se mostré de acuerdo con
las siguientes redacciones propuestas por el CHMP:

Apartado 4.1 (Indicacién):

""RM realzada con contraste de higado o rifidén en pacientes con sospecha fundada o pruebas
de la presencia de lesiones focales para clasificar correctamente estas lesiones como benignas
o malignas”.

Apartado 4.2 (Posologia):
“Nifos
Gadograf no esta recomendado en poblacion menor de 18 afios debido a la ausencia de datos

sobre eficacia y seguridad.
La Comisién Europea convirtio el dictamen del CHMP en una Decision el 13 de abril de 2007.

La lista de nombres comerciales a los que se aplica se incluye en el Anexo I. Las conclusiones
cientificas se facilitan en el Anexo Il y el Resumen de las Caracteristicas del Producto
modificado, en el Anexo IlI.

Notas:

La informacion incluida en este documento y en los anexos refleja exclusivamente el dictamen
del CHMP del 14 diciembre 2006. Las autoridades competentes de los Estados miembros
continuaran revisando el producto con regularidad.
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