


1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Ablavar 0,25 mmol/ml injektioneste, liuos.

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

1 ml Ablavar-injektionestetta siséltad 244 mg (0,25 mmol) trinatriumgadofosveseettia, joka vastaa
227 mg gadofosveseettia

Yksi 10 ml:n injektiopullo liuosta sisaltad yhteensa 2,44 g (2,50 mmol) trinatriumgadofosveseettia,
joka vastaa 2.27g gadofosveseettia

Yksi 15 ml:n injektiopullo liuosta sisaltd yhteensa 3,66 g (3,75 mmol) trinatriumgadofosveseet
joka vastaa 3.41g gadofosveseettia

Yksi 20 ml:n injektiopullo liuosta sisaltad yhteensa 4,88 g (5,00 mmol) trinatriumgadofo ia,

joka vastaa 4.54g gadofosveseettia .§

Apuaineet
Tama laékevalmiste sisaltdd 6,3 mmol natriumia (tai 145 mg) per annos. $
Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.
L
3. LAAKEMUOTO R

Injektioneste, liuos. @Q

Kirkas, variton tai vaaleankeltainen neste.

4, KLIINISET TIEDOT
41 Kayttoaiheet @

Tama ladkevalmiste on tarkoitettm@staan diagnostiseen kayttoon.
Ablavar-liuosta kaytetdan vats ajojen alueen varjoainetehostetussa magneettiangiografiassa
(CE-MRA) vain aikuisilla, jgi aillaan tai tiedetdén olevan verisuonisairauksia.

4.2  Annostus ja a?@
Vain radiologie@& ayttaa tata valmistetta.

Annostug» #
Aikuiset:@a ar-annos aikuisille on 0,12 ml/kg (vastaa 0,03 mmol/kg).

Kg‘an&isaiankohdat
Dyna@minen kuvantaminen alkaa valittdmasti injektion jélkeen. Vakaan tilan kuvantaminen voidaan

aloittaa, kun dynaaminen skannaus on paattynyt. Kliinisissa tutkimuksissa kuvantaminen oli valmis
noin yhden tunnin kuluttua injektiosta.

Valmisteen toistuvasta kéytosta ei ole kliinista tietoa.

Erityisryhmaét

lakkaéat potilaat (65-vuotiaat ja vanhemmat)
Annoksen saatdmista ei pideté tarpeellisena. Varovaisuutta tulee noudattaa iakkaill& potilailla (ks.
kohta 4.4).



Munuaisten vajaatoiminta

Ablavar-valmisteen kéayttoa tulee vélttad potilailla, joilla on vaikea munuaisten vajaatoiminta
(glomerulusten suodattumisnopeus alle 30 ml/min/1,73 m?), seké potilailla maksansiirtoleikkausta
edeltdvani kautena, ellei tarvittava tutkimustulos ole valttamaton eika sita saavuteta ilman varjoainetta
tehtavalla magneettikuvauksella (MRI) (ks. kohta 4.4). Jos Ablavar-valmisteen kéytt64 ei voida
vélttad, annos ei saa ylittd4 0,03 mmol/painokilo. Yht4 enempdd annosta ei tule kayttad kuvauksen
aikana. Koska tiedot toistuvasta annostelusta puuttuvat, Ablavar-injektioita ei tule antaa uudelleen,
ellei injektioiden vélilla ole vahintaan 7 paivaa.

Maksan vajaatoiminta
Annoksen sovittaminen ei ole tarpeen maksan vajaatoimintaa sairastaville potilaille (ks. 5.2).

Pediatriset potilaat @a
Kayttoa ei suositella vastasyntyneille, pikkulapsille, lapsille eiké nuorille. Kliinista koke e 18-
vuotiaista potilaista ei vield ole. 0

0%

Antotapa
Valmiste annetaan potilaalle manuaalisesti yhtend laskimonsisaisena bolusinjektiona tai korkeintaan

30 sekuntia kestévéné injektiona autoinjektorilla (joka on tarkoitettu magnegttivarjoaineiden
annosteluun), jota seuraa 25 — 30 ml:n normaali suolaliuoshuuhtelu.
4.3 Vasta-aiheet R @
*
*
Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai jollekin valmisteen apu‘@e e.
4.4  Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet @
*
Diagnostiset toimenpiteet, joissa kdytetdan magnﬁhvauksen varjoaineita, tulee suorittaa sellaisen
ladkarin valvonnassa, jolla on asianmukainen koulttUs ja perusteelliset tiedot kyseisesta
toimenpiteestd. Ennen toimenpidettd on igtettava asianmukaisen valineistdn saatavuus
0i

toimenpiteen aiheuttamien komplikaatioi tamiseksi sekd ensiavun antamiseksi mahdollisiin

varjoaineen aiheuttamiin vakaviin re ifin.

Ablavar-valmistetta kaytettdessa udattaa magneettikuvauksen vakiintuneita varotoimenpiteit,
kuten esimerkiksi potilailla ma@esti olevien sydamentahdistimien ja ferromagneettisten
implanttien poissulkeminen.

Muiden varjoainetehostet@lagnostisten toimenpiteiden tapaan on potilaan tarkkailu toimenpiteen
jalkeen suositeltavaa. P ta on tarkkailtava erityisesti siiné tapauksessa, kun hanell& on aiemmin
todettu aIIergioita&@u ten vajaatoimintaa tai haittareaktioita.

Varjoainge 0 Voi aina aiheuttaa vakavia, hengenvaarallisia, kuolemaan johtavia, anafylaktisia tai
kardioya isia reaktioita tai muita idiosynkraattisia reaktioita. Reaktioiden mahdollisuus on aina

otettal ioon erityisesti siind tapauksessa, kun potilaalla tiedetdan olevan kliinista yliherkkyytté,
k n aiemmin reagoinut varjoaineeseen tai kun h&nelld on ollut astmaa tai muita allergisia

oireite. Muista varjoaineista saatu kokemus on osoittanut, ettd ndiden potilaiden riski saada
yliherkkyysreaktioita on suurempi. Viivastyneita reaktioita voi myds esiintya tuntien tai paivien
kuluttua.

My®s seuraavissa tapauksissa on syyté varovaisuuteen:

Yliherkkyysreaktiot

Jos potilaalle ilmaantuu yliherkkyysreaktioita (ks. kohta 4.8), tulee varjoaineen antaminen lopettaa
valittdmasti. Tarvittaessa on potilaalle annettava erityista hoitoa laskimon kautta, mink& vuoksi
varjoaineen laskimonsiséiseen antamiseen suositellaan joustavaa kestokanyylia. Koska vakavat
yliherkkyysreaktiot ovat mahdollisia varjoaineen laskimonsisdisen antamisen jélkeen, on




varmistettava, ettd riittdva elvytysvalineistd on tarvittaessa heti saatavilla, kuten esimerkiksi
asianmukaiset valmisteet, endotrakeaalinen putki ja hengityslaite.

Munuaisten vajaatoiminta

Koska gadofosveseetti poistuu elimistdsta ensisijassa virtsanerityksen mukana , erityistd varovaisuutta
tulee noudattaa annettaessa valmistetta munuaisten vajaatoimintaa sairastaville potilaille (ks.

kohdat 4.2 ja 5.2)..

Ennen Ablavar-valmisteen antamista suositellaan, ettd kaikilta potilailta tarkastetaan
laboratoriokokeiden avulla, etté heilla ei ole munuaisten vajaatoimintaa.

Joidenkin gadoliniumia sisaltavien varjoaineiden kdytdn yhteydessa on raportoitu nefrogeenisté
systeemista fibroosia (NSF), kun potilaalla on akuutti tai krooninen vaikea munuaisten vajaatoi
(glomerulusten suodattumisnopeus alle 30 ml/min/1,73 m?). Potilaat, joille tehda4n maksansii
erityisen riskialttiita, koska akuutin munuaisten vajaatoiminnan esiintyvyys on suuri tassé
Koska on mahdollista, etta nefrogeenisté systeemista fibroosia voi esiintya Ablavar-ya
yhteydessd, sité tulee sen takia valttaa potilailla, joilla on munuaisten vajaatoimin

maksansiirtopotilailla siirtoa edeltdvana jaksona, ellei tarvittava tutkimustulos ol Aimaton eika sita
saavuteta ilman varjoainetta tehtavalla magneettikuvauksella. &
Hemodialyysi pian Ablavar-valmisteen annon jalkeen saattaa auttaa poi blavar-valmisteen

elimistosta. Ei ole olemassa mitaan todisteita, jotka tukevat hemodial
systeemisen fibroosin estamiseksi tai hoitamiseksi potilailla, jotka Eiva

‘0

lgittamista nefrogeenisen
leld saa hemodialyysihoitoa.

18kkaéat potilaat
Koska gadofosveseetin puhdistuma saattaa olla heikentynyf i illa potilailla, on erityisen tarkeaté

tarkastaa yli 65-vuotiailta potilailta, etta heill& ei ole m@ ten vajaatoimintaa.

>
Hemodialyysi pian Ablavar-valmisteen annon jal saattaa auttaa poistamaan Ablavar-valmisteen
elimistosta potilailla, jotka tdna ajankoht%%at hemodialyysihoitoa. Kliinisessa tutkimuksessa on

osoitettu, ettd gadofosveseetti voidaan p ehokkaasti elimistosta dialyysin avulla
korkeavirtaussuodattimia kédytettdessa.

Ei ole sellaisia viitteitd, jotka tu ,&emodlalyysm aloittamista NSF:n ehkaisyyn tai hoitoon
potilailla, jotka eivat vield s \ dialyysihoitoa.

Elektrokardiograafiset
Kohonneisiin gadofs ttlarv0|h|n (jotka voivat esim. olla seurausta toistuvasta kaytosta lyhyen

aikavalin (6 — 8t isalld tai tahattomasta yliannostuksesta > 0,05 mmol/kg) voi liittya lievaa
QT-ajan piten 8, 5 ms Friderician kaavalla). Jos potilaan gadofosveseettiarvot ovat koholla tai
potilaallg.o itkd QT-oireyhtymad, tulee potilaan tilaa, my6s syddmen toimintaa, seurata tarkkaan.

*
VerisuGi @ntit

Julkaistissa tutkimuksissa on osoitettu, ettd magneettiangiografioiden yhteydessa metallistentit
aiheOttavat artifakteja. Luumenin kuvantumisen luotettavuutta verisuonesta, jossa on stentteja, ei ole
arvioitu Ablavar-valmisteen kaytén yhteydessa.

Natrium
Tama ladkevalmiste sisaltad 6,3 mmol natriumia (tai 145 mg) per annos.
Tama tulee ottaa huomion potilailla, jotka noudattavat véhdsuolaista ruokavaliota.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Koska gadofosveseetti sitoutuu albumiiniin, yhteisvaikutus muiden plasman proteiineihin sitoutuvien
laékeaineiden kanssa (esim. ibuprofeeni ja varfariini) on yleisesti mahdollista. Laakeaineet saattavat
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siten kilpailla proteiinin sitoutumispaikasta. L&&keaineiden in vitro yhteisvaikutustutkimukset (4,5 %
ihmisen seerumin albumiinissa ja ihmisen plasmassa) osoittivat kuitenkin, ettd gadofosveseetilla ei ole
Kliinisesti merkityksellisilla pitoisuuksilla haitallisia yhteisvaikutuksia digitoksiinin, propranololin,
verapamiilin, varfariinin, fenprokumonin, ibuprofeenin, diatsepaamin, ketoprofeenin, naprokseenin,
diklofenaakin ja piroksikaamin kanssa. In vitro-tutkimuksissa, joissa tutkittiin humaanimaksan
mikrosomeja, ei todettu mitdan merkkeja sytokromi P 450-entsyymijarjestelméan estamisesté.

Kliinisessa tutkimuksessa on osoitettu, ettd gadofosveseetti ei vaikuta varfariinin sitoutumattomaan
fraktioon plasmassa. Varfariinin antikoagulanttinen toiminta ja valmisteen teho pysyivat
muuttumattomina.

Laboratoriotutkimusten yhteisvaikutukset
Ablavar-valmistetta kayttaneissa kliinisissa tutkimuksissa ei todettu valmisteen mahdollista
yhteisvaikutusta laboratoriotutkimusmenetelmien kanssa.

S

4.6  Fertiliteetti, raskaus ja imetys

Ei ole olemassa tietoja Ablavar-valmisteen kéytdsta raskaana oleville naisille.
havaittu lisddntymistoksisuutta, kun valmistetta annettiin toistuvasti suurill

Ablavar-valmistetta ei tule kdyttaa raskauden aikana, ellei naisen kliini i
ladkevalmisteen kdyttoa

ksilla (ks. kohta 5.3).
veadi tdmén

>

Imetys RS ‘%

Gadoliniumia sisaltavat varjoaineet erittyvéat pienind maarina aitoon (ks. kohta 5.3). Kliinisilla
annoksilla valmisteella ei odoteta olevan vaikutuksia Iapsa&lla maitoon erittyva maara on pieni ja
imeytyminen suolesta on heikkoa. Imetyksen jatkamine@ ilapéinen lopettaminen 24 tunnin ajaksi
Ablavar-valmisteen annon jalkeen tulisi tapahtua ldakarina imettavan aidin harkinnan mukaan.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Valmisteen vaikutusta ajokykyyn tai ko \ ayttokykyyn ei ole tutkittu. Huimausta tai
nakodongelmia saatta esiintya melko har@ﬂ tdman ladkkeen kayton yhteydessa. Mikéli potilaalla
esiintyy ndité vaikutuksia, ei hénqk' ) ajaa autoa tai kayttaa koneita.

4.8 Haittavaikutukset ‘\%

Yleisimmat haittareakti @kutina, parestesia, paansarky, pahoinvointi, vasodilataatio, polttava
tunne ja makuhairiog. n osa haittareaktioista oli vaikeusasteeltaan vahaisesta lievaan.

Suurin osa haittareaktiGista (80 %) esiintyi 2 tunnin sisalla valmisteen annosta. Viivastyneita reaktioita
voi myaos esii t@mtien tai paivien kuluttua.

*

Haittavaikutukset esitetaddn oheisessa taulukossa MedDRA-elinjérjestelman mukaan (MedDRA
SOCs).

Haittavaikutukset on esitetty kussakin yleisyysluokassa haittavaikutuksen vakavuuden mukaan
alenevassa jarjestyksessé.

Elinjarjestelma Yleinen Melko harvinainen Harvinainen

(MedDRA) (=1/100) (=1/1 000, <1/100) (=1/10 000 < 1/1 000)

Infektiot Nasofaryngiitti Selluliitti
Virtsatieinfektio




Elinjarjestelma Yleinen Melko harvinainen Harvinainen
(MedDRA) (=1/100) (=1/1 000, <1/100) (=1/10 000 < 1/1 000)
Immuunijarjestelm Yliherkkyys
a
Aineenvaihdunta Hyperglykemia, Hyperkalemia,
ja ravitsemus elektrolyyttih&irio (ml. hypokalemia,
hypokalsemia) hypernatremia,
ruokahalun véheneminen
Psyykkiset hairiot Ahdistus, Hallusinaatio,
sekavuus epanormaalit unet
Hermosto Paansarky, Huimaus (kiertohuimaus ‘2>
parestesia, pois lukien), vapina, @
makuaistin hairid, | tuntoherkkyyden Q
polttava tunne heikentyminen, .\0
parosmia, 5\}
makuaistin puuttuminen,
tahdosta riippumattomat Q
lihassupistukset @
aN
Silmat Nékohairio, kyynelnesteend(ﬁét’avallinen tunne
erityksen lisdaminen +°, silméassa,
.@@ Astenopia
Kuulo ja Korvakipu

tasapainoelin

o

'y

Sydan

<

%

N

n asteen
iokatkos,
nyt EKG QT,
rdia, EKG
avallinen

Ensimma
eteiska

pi

Eteislepatus,
sydéanlihasiskemia,
bradykardia,
eteisvaring,

palpitaatiot, EKG ST-
segmentin depressio,
EKG T-aallon vaihtelun
lasku

Verisuonisto

{

Vasoghidteatio
tus)

Laskimotulehdus,
hypertensio,
raajojen kylmyys

Anafylaktinen reaktio,
Hypotensio,
arterioskleroosi

\
Hengityselimets ™ Hengenahdistus, Hengityslama
rintakeha § @ yska
vélikarsiha,
Ruoaisuldtdiselimis | Pahoinvointi Oksentelu,
14 6% yokkaily,
(\/ ripuli,
vatsakipu,

nielun ja kurkunpaan Kipu,
vatsavaivat,

ilmavaivat,

huulien tuntoherkkyyden
heikentyminen,
syljenerityksen
lisddntyminen,

dyspepsia,

suun kuivuus,

perdaukon kutina




Elinjarjestelma Yleinen Melko harvinainen Harvinainen
(MedDRA) (=1/100) (=1/1 000, <1/100) (=1/10 000 < 1/1 000)
Iho ja ihonalainen | Kutina Nokkosihottuma, Kasvojen turvotus

kudos ihottuma, ihon nihkeys
eryteema,
lisddntynyt hikoilu
Luusto, lihakset ja Raajakipu, Lihaskireys,
sidekudos niskakipu, painavuuden tunne
lihaskrampit,
lihasspasmit E Q}
Munuaiset ja Hematuria, Virtsapakko,
virtsatiet mikroalbuminuria, munuaiski 0
glukosuria j\s

tiheavirt
S

Sukuelimet ja
rinnat

Sukupuolielinten kutina,
sukupuolielinten polttava
tunne

Lar@lﬁeen kipu
N

Yleisoireet ja
antopaikassa
todettavat haitat

Kylman tunne

Kipu,

nivuskipu, o
vasymys,
epéatavallinen e\
kuuman tun
Injektio a’{:;lm ipu,
injekti n eryteema,
w)paikan kylmyys

A

<\<ﬁuﬁwe
rintakipu, o’®

jaykkyys,

heikkous,

puristava tunne rinnassa,
injektiopaikan
tromboosi,
injektiopaikan mustelma,
injektiopaikan tulehdus,
injektiopaikan polttava
tunne,

injektiopaikan
ekstravasaatio,
injektiopaikan
verenvuoto,
injektiopaikan kutina,
puristava tunne

Vammat ja
myrkytykset

N
\‘ﬁ\'

Fantomisarky raajoissa

o~

Muiden gadol ia siséltivien varjoaineiden kayton yhteydessd on raportoitu nefrogeenisté
systeemista sia (NSF) (ks. kohta 4.4).

>
L 4

Muid@skimonsiséisten varjoaineiden tapaan voi valmisteen kdyton yhteydessa esiintyé

a
he

4.9 Yliannostus

Wtisia reaktioita / yliherkkyysreaktioita, joille on ominaista mahdollisesti sokkiin johtavat ihon,
ngityselinten ja/tai syddmen ja verisuonten oireet.

Ablavar voidaan poistaa hemodialyysilla. Ei kuitenkaan ole mit&én todisteita siitd, ettd hemodialyysi
sopisi nefrogeenisen systeemisen fibroosin (NSF) estdmiseen.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

51

Farmakodynamiikka



Farmakoterapeuttinen ryhmé: Varjoaine, paramagneettinen varjoaine, ATC-koodi: VOSCA

Ablavar on magneettikuvauksessa (MRI) kéytettdva varjoaine. Se on stabiilin dietyleenitriaminepenta-
aseettihappo (GdDTPA)-gadoliniumkelaatti, johon on liitetty
difenyylisykloheksyylifosfaattiryhmé(trinatriumgadofosveseetti).

Gadofosveseetti sitoutuu palautuvasti ihmisen seerumin proteiiniin. Proteiiniin sitoutuminen tehostaa
gadofosveseetin T1-relaksiivisuutta jopa 10-kertaiseksi verrattuna proteiiniin sitoutumattomiin
gadoliumkelaatteihin. Ihmisille tehdyissa tutkimuksissa gadofosveseetti alensi huomattavasti veren
T1-arvoja 4 tunnin ajan laskimonsiséisen bolusinjektion jalkeen. Plasman mitattu relaksiivisuus oli
33,4 — 45,7 mM™s™, kun annos oli korkeintaan 0,05 mmol/kg ja taajuus 20 MHz. Verisuonien
rakenteista saadaan erittéin tarkkoja MRA-kuvia yhden tunnin ajan valmisteen antamisen jalkeen.
Gadofosveseetti pidentad verisuonien kuvantamisaikaa, sill& se sitoutuu plasman proteiiniin ja te a
siten relaksiivisuutta ja pidentd& valmisteen pysyvyytté verisuonissa. Vertailevia tutkimuksia
ekstrasellulaarisiin gadoliumvarjoaineisiin ei ole tehty.

Ablavar-valmisteen turvallisuutta ja tehoa alle 18-vuotiailla potilailla ei ole vield \@@u.
5.2 Farmakokinetiikka $

Jakautuminen ﬂ

Laskimonsisaisesti annetun gadofosveseetin pitoisuus/aika-profiili pI@a opii avoimeen
kaksitilamalliin. Laskimonsisdisesti annetun 0,03 mmol/kg anngksen jalkeen jakautumisvaiheen
keskimaarainen puoliintumisaika (ty.o) oli 0,48 + 0,11 tuntia4a j tumisen tilavuus vakaassa tilassa
oli 148 + 16 ml/kg, miké& vastaa lahes ekstrasellulaarisen nest voja. Plasman proteiiniin
sitoutuminen oli 80 % — 87 % neljan ensimmaéisen tunnin alkawa injisoinnin jalkeen.

Biotransformaatio ¢

Useiden plasma- ja virtsandytteiden tutkimustulo@oittivat, ettei aineenvaihdunta vaikuta

gadofosveseettiin merkittavassa maérin. %

Eliminaatio \\

Terveilld vapaaehtoisilla henkil6illa @sveseetti poistui elimistdsta ensisijaisesti virtsan mukana,
ja 84 % (79 — 94 %) injisoidusta ré’esta (0,03 mmol/kg) erittyi virtsaan 14 péivan aikana. 94 %
erityksesta tapahtui ensimméjse%wnnin aikana. Pieni méaré gadofosveseettia 16ydettiin ulosteesta
(keskimdérin 4,7 %, vaihtel llessa 1,1 — 9,3 %), mika osoittaa, ettd pieni maara
gadofosveseettia eritty )s Sapen kautta. Laskimonsisaisesti annetun 0,03 mmol/kg annoksen

jalkeen munuaispuhdi (5,51 £ 0,85 ml/h/kg) ja kokonaispuhdistuma (6,57 + 0,97 ml/h/kg) olivat
samanlaiset. Kesk@wen loppuvaiheen eliminaation puoliintumisaika oli 18,5 £ 3,0 tuntia.

Hemodialyysihoitoa saavat potilaat

Gadofosveseetti voidaan poistaa elimistosta hemodialyysilla. Plasmapitoisuus laski alle 15 prosenttiin
Cmax-arvosta kolmannen dialyysihoitokerran jélkeen potilailla, jotka saivat 0,05 mmol/kg annoksen
laskimonsiséisend bolusinjektiona ja jotka tarvitsevat kolme kertaa viikossa korkeavirtaussuodatinta
kayttavad hemodialyysihoitoa. Dialyysihoitokertojen aikana pitoisuuden laskun keskiméaaréinen
puoliintumisaika plasmassa oli 5 -— 6 tuntia. Keskiméaarainen dialyysipuhdistuma oli 16 - 32 ml/h/kg.
Koska korkeavirtaussuodatin on tehokkaampi kuin matalavirtaussuodatin, on
korkeavirtaussuodattimen kaytto suositeltavaa.

Maksan vajaatoiminta



Véhéinen maksan vajaatoiminta (Child Pugh B) ei vaikuta merkittavasti plasman farmakokinetiikkaan
ja gadofosveseetin sitoutumiseen proteiiniin. Maksan vajaatoimintaa sairastavilla potilailla todettiin
lievésti alhaisempi gadofosveseetin poistuma ulosteen kautta (2,7 %) kuin terveilla henkil6illa (4,8 %).
Yhdelld potilaalla, joka sairasti vah&istd maksan vajaatoimintaa ja jonka seerumin albumiiniarvot
olivat epatavallisen alhaiset, gadofosveseetin kokonaispuhdistuma ja puoliintumisaika olivat
nopeammat kuin vahaistd maksan vajaatoimintaa sairastavilla potilailla, joiden seerumin albumiinitaso
oli normaali.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologisiin turvallisuustutkimuksiin, genotoksisuustutkimuksiin seké akuuttia toksisuutta,
paikallista siedettavyytté ja kosketusherkkyydelle altistamista selvittaneisiin tutkimuksiin perustuvien
prekliinisten tietojen mukaan valmisteen kéyttd ihmiselle ei aiheuta erityista vaaraa.

Karsinogeenisyystutkimuksia ei ole tehty. OQ

Toistuvan annoksen toksisuus *
Toistuvan annoksen toksisuutta selvittaneissa tutkimuksissa todettiin munuaiste
vakuolisoitumista sekd vahvaa ndytt6a vaikutuksen palautuvuudesta. Toiminn

vakuolisoituminen oli ensisijaisesti kertymailmid. Vaikutukset rottiin olj
vaikutukset apinoihin, mika johtuu luultavasti rottien korkeammasta
ei todettu vaikutuksia munuaisiin kerta-annoksen jalkeen, vaikkasanno
annosta suurempi. R %
Lis&&ntymistoksisuus &

Kaneilla todettiin tavallista suurempaa aikaisen vaiheen@ tymisté ja sikion epdmuodostumien
lievad, mutta merkittavad kasvua (erityisesti vesipé\%‘yt a raajojen epdmuodostuneita asentoja)

ikin 100 kertaa kliinista

annettaessa annoksia, joiden yhteydessa ei havait kaan tai havaittiin ainoastaan lievéda emon
toksisuutta (altistuminen oli vastaavasti 2 — 5 kertaa=0letettua ihmisen altistumista suurempi).
Eldinkokeissa on osoitettu, ettd alle 1 % m\q eseettiannoksesta erittyy didinmaitoon.

6. FARMASEUTTISET TIS@

6.1 Apuaineet ’\%

Fosveseetti \
Natriumhydroksidi @.
Kloorivetyhappo

Injektionestei i@ytettavé vesi

*

6.2 Y pimattomuudet

*
K\I@@aensopimattomuustutkimuksia ei ole tehty, ladkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden
lagdkewalmisteiden kanssa.

6.3 Kestoaika

3 vuotta.
Ladkevalmiste on kaytettava valittomasti pakkauksen avaamisen jalkeen.

6.4 Sailytys

Pida injektiopullo ulkopakkauksessa valolta suojassa.



6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

10 ml:n ja 20 ml:n véritdn lasinen (tyypin I lasi) injektiopullo, jossa on kloro- tai
bromobutyylielastomeeritulppa ja alumiinisinetdity korkki (muovikiekko).
Pakkauskoot:

1, 5 tai 10 lasipulloa x 10 ml (10 ml:n lasisessa injektiopullossa)

1, 5 tai 10 lasipulloa x 15 ml (20 ml:n lasisessa injektiopullossa)

1, 5 tai 10 lasipulloa x 20 ml (20 ml:n lasisessa injektiopullossa)

Kaikkia pakkauskokoja ei valttamétta ole myynnissa.
6.6 Erityiset varotoimet havittdmiselle ja muut kasittelyohjeet 2

Laakevalmiste on kayttovalmiina kirkas, variton tai vaaleankeltainen liuos. @.

Varjoainetta ei saa kayttad, jos sen vari on voimakkaasti muuttunut, jos siind nakyy hiukka| jos

pakkaus on vahingoittunut. .

Injektiopullot on tarkoitettu ainoastaan yhtd antokertaa varten. Kumitulppaa ei k; saa lavistaa

useammin kuin kerran. Liuos on kaytettava valittomasti sen jalkeen, kun se c% tu injektiopullosta.
e

Injektiopullojen mukana oleva seurantaan tarkoitettu irrotettava tarrala ﬁ iinnittaa potilaan

potilastietoihin, jotta gadoliniumia sisaltavan varjoaineen kayttd merkitaan tarkasti muistiin.
*
L 2
Kéayttdmaton ladkevalmiste tai jate on havitettdvé paikallisteq sten mukaisesti.
7. MYYNTILUVAN HALTIJA @Q
>

TMC Pharma Services Ltd., Finchampstead, Berl@\eRGm 4L, Iso-Britannia

8. MYYNTILUVAN NUMERO(‘I@\\®
EU/1/05/313/001-009

¥

N

9. MYYNTI LUV@NTAM ISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Mycsntamispaivama"@ 0.2005
Viimeinen uudi@&naivﬁmé&ra:

&
10. jl'& MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa tasta ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan laakeviraston kotisivuilta
http://www.emea.europa.eu/.
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LITEN o (b»

A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VAS A
VALMISTUSLUVAN HALTIJA @
*

B. MYYNTILUPAAN LI ITTY@EHDOT



A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTUSLUVAN HALTIJA

Erdn vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Bayer Schering Pharma AG

D — 13342 Berlin

Saksa

B. MYYNTILUPAAN LITTYVAT EHDOT

o MYYNTILUVAN HALTIJAA KOSKEVAT TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON
LIUTTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET 2

Rajoitettu ladkemadrays (ks. Liite 1: valmisyhteenvedon kohta 4.2).

TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

Ei oleellinen. *%Q

° MUUT EHDOT @
Riskinhallintasuunnitelma

0
Myyntiluvan haltija sitoutuu tekemaén ladketurvasuunnitel %tut tutklmukset ja
la&keturvatoimet kuten myyntilupahakemuksen modulissa
riskinhallintasuunnitelmassa (RMP), versio 2.0, sekd kaiki
hyvaksymissd RMP:n péivityksissa on esitetty. é

o EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT KYSEISEN LAAK\@&Q

a tyohemmissd CHMP:n

CHMP:n ihmislaakevalmisteiden riskinhallintaja \fnié koskevan ohjeen mukaisesti péivitetyt
RMP:t tulee toimittaa samanaikaisesti seuraayap maardaikaisen turvallisuuskatsauksen (PSUR)

Liséksi pdivitetty RMP tulee toimitt

o Kun saadaan uutta tietoa, j
Specification), ladketusv

o 60 paivan kuluessa
tavoitteen saavu

) Euroopan Iaak%

Myyntllu a@& jatkaa vuotuisten PSUR-turvallisuuskatsausten toimittamista ellei CHMP méaéaraa

t0|sm.. 0@
\/’0

ttaa olla vaikutusta nykyiseen turvallisuusselosteeseen (Safety
itelmaan tai riskin minimointitoimiin
an (laéketurvatoimintaan tai riskin minimointiin liittyvan)

n pyynnosta
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LUTENT .

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT

KAUSSELOSTE






ULKOPAKKAUKSESSA JA SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT
MERKINNAT

ULKOPAKKAUS - RASIA

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Ablavar 0,25 mmol/ml injektioneste, liuos

Gadofosveseetti

[2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) 2;

1 ml Ablavar-injektionestetta sisaltaa 244 mg (0,25 mmol) tr|natrlumgadofosveseeﬂ@%staa 227
mg gadofosveseettia

Yksi 10 ml:n injektiopullo liuosta sisaltad 2,44 g (2,50 mmol) trinatriumgad Qseettla, joka vastaa
2.27g gadofosveseettia
Yksi 15 ml:n injektiopullo liuosta siséltaa 3,66 g (3,75 mmol) trinatriu ofiosveseettia, joka vastaa
3.41g gadofosveseettia
Yksi 20 ml:n injektiopullo liuosta sisaltaa 4,88 g (5,00 mmol) tﬁngadofosveseettia, joka vastaa

4.54q gadofosveseettia %

o)

&
3. LUETTELO APUAINEISTA ,-,\

Apuaineet: Fosveseetti, natriumhydroksidi l@vetyhappo injektionesteisiin kaytettava vesi
Katso lisétietoja pakkausselosteesta. \

]
(4. LAAKEMUOTO JA SI&N MAARA
<

Injektioneste, liuos
1 injektiopullo \

5 injektiopulloa
10 injektiopulloa

B AMN#APA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)
AV

p@sseloste ennen kayttoa.
Ain0Oastaan laskimonsiséiseen ja diagnostiseen kayttéon.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POIS LASTEN
ULOTTUVILTA

Ei lasten ulottuville eika nékyville.

| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN
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Injektiopullojen mukana olevaan seurantaan tarkoitettuun irrotettavaan tarralappuun tulee merkita
annos ja lappu tulee kiinnittda potilaan potilastietoihin.

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
Kaytettava valittomasti avaamisen jalkeen.

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Pida injektiopullo ulkopakkauksessa valolta suojassa.

4

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTE|BEY TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEK:
TARPEEN

X

A

Havita jaljelle jaanyt aine aina tutkimuksen jélkeen. $
<’\‘$

[ 11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

0‘ s
TMC Pharma Services Ltd., Finchampstead, Berkshire, RG4{, @O—Britannia

O

[12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

O

EU/1/05/313/001 Ablavar 0,25 mmol/ml injektio@, liuos laskimoon, yksi 10 ml injektiopullo
(lasia) @
EU/1/05/313/002 Ablavar 0,25 mmol/ml% neste, liuos laskimoon, viisi 10 ml injektiopulloa

(lasia)
EU/1/05/313/003 Ablavar 0,25 mm%jektioneste, liuos laskimoon, kymmenen 10 ml
injektiopulloa (lasia)

EU/1/05/313/004 Ablavar 0,2 ml injektioneste, liuos laskimoon, yksi 15 ml injektiopullo
(lasia)

EU/1/05/313/005 Abla @mmol/ml injektioneste, liuos laskimoon, viisi 15 ml injektiopulloa
(lasia)

EU/1/05/313/006£\5; 0,25 mmol/ml injektioneste, liuos laskimoon, kymmenen 15 ml
injektiopulloa (

EU/1/05/313/ blavar 0,25 mmol/ml injektioneste, liuos laskimoon, yksi 20 ml injektiopullo
(lasia) «*,

EU/L/0 08 Ablavar 0,25 mmol/ml injektioneste, liuos laskimoon, viisi 20 ml injektiopulloa
(lasia)
E 313/009 Ablavar 0,25 mmol/ml injektioneste, liuos laskimoon, kymmenen 20 ml

injektiopulloa (lasia)

13.  VALMISTAJAN ERANUMERO

Lot

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

Reseptiladke
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| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta.



SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

15 ml ja 20 ml injektiopullo

|1 LAAKEVALMISTEEN NIMI

Ablavar 0,25 mmol/ml liuos laskimoon

[2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) 2

1 ml Ablavar-liuosta sisaltaa 244 mg (0,25 mmol) trinatriumgadofosveseettia, joka vastaa %
gadofosveseettia

*
Yksi 15 ml:n injektiopullo liuosta sisaltaa 3,66 g (3,75 mmol) trinatriumgadofosv@, joka vastaa
3.41g gadofosveseettia

Yksi 20 ml:n injektiopullo liuosta sisaltaa 4,88 g (5,00 mmol) trinatriumg %eseettia, joka vastaa
4.54g gadofosveseettia

>

*
O

v

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

AU
\ A J
Fosveseetti . @
N\

Natriumhydroksidi
Kloorivetyhappo @

Injektionesteisiin kaytettava vesi \®

| 4. LAAKEMUOTO JA S|SALLC@}}AARA

Injektioneste, liuos. @
<

15 ml

&
20 mi \
N

«,
[ 5. ANTOT@AA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT) |

*
Ablavgr%%w potilaalle manuaalisesti yhtena laskimonsiséisena bolusinjektiona tai korkeintaan
30 se% estdvand injektiona magneettivarjoaineiden annosteluun tarkoitetulla autoinjektorilla, jota
Sw@ — 30 ml:n normaali suolaliuoshuuhtelu.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POIS LASTEN
ULOTTUVILTA

Ei lasten ulottuville eika nakyville.

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN
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8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
Kaytettava valittomasti avaamisen jalkeen.

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Pida injektiopullo ulkopakkauksessa valolta suojassa.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN T
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS(b’

TARPEEN Py
Havita jaljelle jaanyt aine aina tutkimuksen jélkeen. ,\0
| 11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE ‘Q'
TMC Pharma Services Ltd., Finchampstead, Berkshire, RG40 4LJ, Is@wia
o
| 12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T) ‘Y

(O
EU/1/05/313/004 Ablavar 0,25 mmol/ml injektioneste, @Qaskimoon, yksi 15 ml injektiopullo
(lasia) .

EU/1/05/313/005 Ablavar 0,25 mmol/ml injektior@,liuos laskimoon, viisi 15 ml injektiopulloa
(lasia)

EU/1/05/313/006 Ablavar 0,25 mmol/ml i 'Weste, liuos laskimoon, kymmenen 15 ml
injektiopulloa (lasia) \

EU/1/05/313/007 Ablavar 0,25 mmol/ ktioneste, liuos laskimoon, yksi 20 ml injektiopullo
(lasia)

EU/1/05/313/008 Ablavar 0,25 I injektioneste, liuos laskimoon, viisi 20 ml injektiopulloa
(lasia) ¢

EU/1/05/313/009 Ablavar \1mo|/m| injektioneste, liuos laskimoon, kymmenen 20 ml
injektiopulloa (lasia)

R

| 13. ERANL@P?O

g

*

.
14, @EINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU
v

Reseptiladke

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

10 ML

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

|

Ablavar 0,25 mmol/ml injektioneste, liuos
Gadofosveseetti
Laskimoon

[2.  ANTOTAPA ¢

Lue pakkausseloste ennen kayttoa. ,\0

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA ‘Q

EXP
Laakevalmiste on kadytettava valittomasti pakkauksen avaamisenjélk@@
L 2

0

*
| 4. ERANUMERO ,\‘,b‘

Lot .\Q\‘
<

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, THDAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

10 ml \\
\Q)@

a -
6.  MUUTA ‘\iO
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PAKKAUSSELOSTE

Ablavar 0,25 mmol/ml injektioneste, liuos
Gadofosveseetti

Lue tama seloste huolellisesti, ennen kuin Sinulle annetaan tata laaketta.

- Sdilyta tama seloste. Voit tarvita sitd my6hemmin.

- Jos Sinulla on lisakysymyksid, kaanny Ablavar-valmistetta sinulle antavan ladkarin (radiologin),
sairaalan tai MRI-kuvauksen suorittavan osaston henkilékunnan puoleen.

- Jos havaitset sellaisia haittavaikutuksia, joita ei ole tdssa selosteessa mainittu, tai kokemasi
haittavaikutus on vakava, kerro niista laakarillesi tai radiologillesi.

Té&ssa selosteessa esitetdan: ®
1. Mitd Ablavar on ja mihin sit4 kaytetaan

2. Ennen Ablavar-valmisteen kayttoa 0

3. Miten Ablavar-valmistetta kaytetdan ’%

4, Mahdolliset haittavaikutukset \

5

6. Muuta tietoa

Ablavar-valmisteen séilyttdminen $

1. MITA ABLAVAR ON JA MIHIN SITA KAYTETAM«I @

*
Ablavar on laskimoon annettava varjoaine, jota kdytetdan sef
verisuonista otettua diagnostista kuvaa. Valmiste on tarkoitet

aan vatsan tai raajojen alueen
aytettavéksi vain aikuisille.

verisuonten muutoksia, joiden tiedet&an tai epdill3 van epédnormaaleja. Tdméan ladkkeen avulla

Ablavar-valmiste on tarkoitettu ainoastaan diagnosﬁ§eggytt66n. Sitd kaytetdan etsittdessa
diagnoosi on tarkempi kuin ilman sit4.

kulkua suonissa. T&ta laakettd kéytetas neettikuvaukseksi (MRI) kutsutun kuvantamistekniikan

kanssa. \

<
Jos Sinulla on kysymyksié t;: varma jostakin asiasta, kdanny laakarisi tai kuvauksen suorittavan

Tama laéke on magneettisia ominaisuu®naava varjoaine, joka auttaa havainnollistamaan veren
g

osaston henkilékunnan pugleen.
2. ENNEN A CAR—VALMISTEEN KAYTTOA

Ala kaytd %%/ar-valmistetta:
Ala kﬁyt' var-valmistetta, jos olet allerginen (yliherkk&) gadofosveseetille tai timén la8kkeen
jollek le aineelle (ks. timén selosteen kohta 6).

OMyisen varovainen Ablavar-valmisteen suhteen:

Jos reagoit allergisesti, tarvitset erityista ladkinnallista hoitoa. Kerro valittomasti laakarillesi,
jos huomaat kutinaa tai tunnet kurkkusi tai kielesi turpoavan lievésti. Ne voivat olla ensimmaisia
oireita allergisista reaktioista. Ladkarisi on tietoinen myds muista allergisten reaktioiden oireista.

Kerro laakarillesi jos:

¢ Sinulla on syddmentahdistin tai jokin ferromagneettinen implantti tai metallinen tukiputki
verisuonessa.

e Sinulla on allergia (esim. heindnuha, nokkosihottuma) tai astma.

e Olet reagoinut allergisesti aiempiin varjoaineinjektioihin.

e Sairastat munuaisten vajaatoimintaa.
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¢ Sinulle on hiljakkoin tehty maksansiito tai se tullaan tekeméaan piakkoin.
Jos jokin naistd patee Sinuun, laakarisi paattaa tuleeko suunniteltu tutkimus kysymykseen kohdallasi.

Ladkari voi paattad ottaa verikokeen tarkastaakseen kuinka hyvin munuaisesi toimivat ennen kuin hén
padttaa taman laakkeen kéytosta erityisesti silloin, kun olet yli 65-vuotias.

Lapset ja alle 18-vuotiaat nuoret
Tata ladkettd ei tule kayttaa lapsille tai alle 18-vuotiaille nuorille.

Muiden lddkevalmisteiden samanaikainen kaytto
Kerro laékarillesi tai apteekkiin, jos parhaillaan kaytat tai olet askettdin kayttanyt muita ladkkeita

myos ladkkeitd, joita ladkari ei ole maarannyt. %
Ladkarisi antaa Sinulle menettelyohjeet. ®
Raskaus ja imetys OQ

Kysy laakariltasi neuvoa ennen minkaan ladkkeen kayttoa. ’%

Sinun tulee kertoa laakaérille, jos epéilet olevasi raskaana tai voit tulla raskaaksi. \

Taman ladkkeen turvallisesta kaytosta raskauden aikana ei ole todisteita. L&&ka
harkitsee tarkoin, onko Ablavar-valmisteen kayttd valttdméatonta kohdallasi\T4
kayttaa raskauden aikana, mikali kaytto ei ole selvasti valttamatonta.

n g'l

) ladketta ei saa

Kerro laékérille, jos imetét tai olet juuri aloittamassa imetyksen. L&a stelee kanssasi siité,
tulisiko imetysté jatkaa tai pitdisiko se keskeyttda 24 tunnin ajaksi,sen Jélkeen, kun olet saanut téta
laaketta. .

*

Ajaminen ja koneiden kaytto 9
Valmisteen vaikutusta ajokykyyn tai koneiden kdyttok ei ole tutkittu.
Tama ladke voi aiheuttaa melko harvoin huimausta‘cw ongelmia. Mikéli sinulla esiintyy naita
vaikutuksia, ei sinun pida ajaa autoa tai kayttaa kaheita.

Tarkedd tietoa Ablavar-valmisteen sis§ I\@ﬂ aineista

Tama laéke sisaltad 6,3 mmol natriu @i 145 mg) per annos. Tama tulee ottaa huomion potilailla,
jotka noudattavat véhasuolaista r@iota.

9
3. MITEN ABLA \MISTETTA KAYTETAAN

Magneettikuvaus aan aloittaa valittomasti Ablavar-injektion jalkeen. Injektion jalkeen Sinua

Sinua pyydetaan asat@an makuulle magneettikuvantamisessa kaytetylle tutkimuspoydalle.
tarkkaillaan qa@listen haittavaikutusten varalta.

ikkeen annoksen suuruus riippuu painostasi. Ladkarisi paattad, kuinka suuri annos
tutkimMuksessa tarvitaan. Annoksen suuruus on 0,12 ml/kg (vastaa 0,03 mmol/kg).
Lisatietoja tdman ladkkeen annosta ja kasittelystd on tdman pakkausselosteen lopussa.

Antotapa
Tama ladke annetaan nopeasti suoraan laskimoon ainoastaan terveydenhuollon ammattihenkildston

toimesta. Tavallinen injektiopaikka on kaden selkdpuolella tai juuri ennen kyynértaivetta.

Annos erityisryhmilla

Taman ladkkeen kéyttod ei suositella potilaille, joilla on vaikea munuaisten vajaatoiminta eiké
potilaille, joille on hiljakkoin tehty maksansiirtoleikkaus tai joille se tullaan piakkoin tekemaén. Jos
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tdman ladkkeen kayttod ei kuitenkaan voida valttda, saat sitd vain yhden annoksen kuvauksen aikana
eika sinulle voida antaa toista annosta véhintaan 7 paivaan.

lakkaat potilaat
Annoksen sadtdminen ei ole tarpeellista, jos olet yli 65-vuotias, mutta sinulta voidaan ottaa verikoe
munuaisten toiminnan tarkistamiseksi.

Jos saat enemman Ablavar-valmistetta kuin sinun pitéisi:

Jos epdilet, ettd olet saanut yliannoksen, puhu asiasta valittomasti ladkéarin kanssa. La&kari antaa
sinulle hoitoa, jos olet saanut yliannoksen. Tadma la&ke voidaan tarvittaessa poistaa elimistdsta High-
Flux -suodatinta kayttdvan hemodialyysin avulla.

Jos sinulla on taméan ladkkeen kayttoa koskevia lisakysymyksid, kédénny laakarisi, radiologis@»
MRI-kuvauksen suorittavan osaston henkilokunnan puoleen. %

N

4. MAHDOLLISET HAITTAVAIKUTUKSET ’@

niita saa.

Jos sinulla on jokin seuraavista oireista, tulee sinun kertoa siita v@ti laakarille:

>

Kuten kaikki ladkkeet, Ablavar-valmistekin voi aiheuttaa haittavaikutuksia. @ivét kuitenkaan

Ablavar-valmisteen kéytén yhteydessa voi esiintya aIIergisia‘@tioita (anafylaktiset reaktiot /
yliherkkyysreaktiot), joille ovat ominaista:- Q

e ihon reaktiot Q

e hengitysvaikeudet ja/tai sydamen, pulssinja@ paineen hairitt, jotka voivat johtaa
tajunnan hairidihin (hengityselinten reakhi{t ja tai sydamen ja verisuonten oireet, jotka
voivat johtaa shokkiin). @

Suurin osa haittavaikutuksista on vaikeu @an lievi4 tai kohtalaisia. Suurin osa
haittavaikutuksista (80 %) esiintyy kah nin sisalla valmisteen annosta. Viivastyneitd vaikutuksia
voi myds esiintyé (tuntien tai paivie ua).

ista haittavaikutuksista niiden esiintyvyyden mukaan:

Alla on luettelo raportoiduista/
ii seammalla kuin 1 k&yttajalla 10:stéa

Hyvin yleinen: es
Yleinen: intyy 1 — 10 kayttdjalla 100:sta

Melko harvinainen: iintyy 1 — 10 kayttajalla 1 000:sta
Harvinainen: siintyy 1 — 10 kayttajalla 10 000:sta

Hyvin harvinaingf? esiintyy alle 1 kayttajalla 10 000:sta
Tuntematon: aatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin.

*
*
Seur@aé@on luettelo Kliinisissa tutkimuksissa todetuista haittavaikutuksista:
ots

Vi
Péén;?arky

Pistely tai kasien tai jalkojen tunnottomuus

Makuaistin muutos

Polttava tunne

Lammon tunne (verisuonien laajeneminen) mukaan lukien punastuminen
Pahoinvointi

Kutina

Kylman tunne.

Melko harvinaiset:
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Vuotava nené

Kipea kurkku

Ahdistuksen tunne

Sekavuus

Allergiaa muistuttava reaktio

Makuaistin heikkeneminen

Huimaus

Vapina

Tuntoherkkyyden heikentyminen (erityisesti iholla)
Hajuaistin hairio

Tahattomat lihassupistukset

Né&kohairio

Kyynelnesteen erityksen lisdantyminen
Hairid syddmen hermosignaaleissa (ensimmaéinen aste)
Sydamen tihealyontisyys

Sydamen johtumishairiot (pitka QT-aika)
Korkea verenpaine

Turvotus ja laskimoveritulppa

Sormien ja varpaiden kylmyys
Hengenahdistus

Yské

Oksentelu

Y okkaily

Ripuli

Vatsavaivat

Kipu nielussa
Ruuansulatushairiot

Suun kuivuminen Q\

llmavaivat

Huulien tuntoherkkyyden heikentymine \@
Syljenerityksen lisdantyminen r\
Perdaukon kutina @

Nokkosihottuma \@

Ihon punotus

*
lhottuma \%
Hikoilun lisdantymine @
Lihaskrampit f\
Lihasspasmit A@

Niskakipu
Yla- ja alargaj ipu

Sukupu kutina
Sukup ten polttava tunne
ipu

Ri ibu

Vasymys

Epatavallinen tunne
Nivuskipu

Kuuman tunne
Injektiokohdan kipu
Injektiokohdan kylmyys
Injektiokohdan ihon punotus
Verivirtsaisuus
Proteinuria
Sokerivirtsaisuus
Kohonnut verensokeri
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Alentunut veren kalsiumpitoisuus
Elimiston suolatasapainon hairio.

Harvinaiset:

Ihotulehdus
Virtsatietulehdus
Epéanormaalit unet

Nako-, kuulo- tai tuntoharhat
Nuokahalun véheneminen

Nakohairiot

Epatavallinen tunne silmassa

Silmékipu

Sydamen epasaannollinen rytmi/kammion lisalyonnit (eteislepatus/eteisvarind), sydamen @

johtumishairiét (ST-vdli ja T-aalto epdnormaaleja)

Rintakipu Q
Sydamen hidas syke 0
Sydamentykytys %
Kolesterolikertymisté johtuva valtimoiden kovettuminen \

Alhainen verenpaine Q
Pinnallinen hengitys @

Kasvojen turvotus
Hikoaminen @
Lihaskireys o
Painon tunne RS
Virtsapakko
Munuaiskipu Q
Tihentynyt virtsaamistarve @
*

Alavatsan kipu \
Kuume @

Vilunvéreet

Heikkous \@
Rinnanahdistus \
Injektiokohdan verihyytyma @

Injektiokohdan mustelma 5@

Injektiokohdan tulehdus %

Injektiokohdan polttava tun \

Nesteen péésy injektiokohdastaymparodivaan kudokseen
Injektiokohdan verenv@

Injektiokohdan kuti @

Paineen tunne &

Fantomisarky ja alaraajoissa
Alentunuyt ta nnut veren kaliumpitoisuus,
Koho‘r;nu natriumpitoisuus.

N@doliniumia sisdltavien varjoaineiden kéyton yhteydessa on raportoitu nefrogeenisté
systeemista fibroosia (joka aiheuttaa ihon kovettumista ja saattaa my0s vaikuttaa pehmytkudokseen ja

siséelimiin).

Jos havaitset sellaisia haittavaikutuksia, joita ei ole téssa selosteessa mainittu, tai kokemasi
haittavaikutus on vakava, kerro niista laakarillesi tai radiologillesi.

5. Ablavar-VALMISTEEN SAILYTTAMINEN

Ei lasten ulottuville eika nakyville.
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Ala kayta tata laaketta pakkauksessa mainitun viimeisen kayttopaivamaaran, EXP, jalkeen. Viimeinen
kayttopaivamaara tarkoittaa kuukauden viimeisté paivaa.

Pida injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

L&ékevalmiste on kadytettava valittomasti pakkauksen avaamisen jalkeen.

Alé kéyta tata la&kettd, jos huomaat nakyvié vakavia varimuutoksia, hiukkasia tai jos sailié on
vaurioitunut.

Ladkkeitd ei tule heittdd viemadriin eik havittaa talousjatteiden mukana. Kayttamattémien ldékkeiden
hévittdmisestd kysy apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. MUUTA TIETOA QQ
0\
Mita Ablavar sisaltaa ,\}

- Vaikuttava aine on gadofosveseetti, 1ml sisaltdd 227 mg gadofosves ?%joka vastaa

244 mg/ml (0,25 mmol/ml) trinatriumgadofosveseettia %
10 ml liuosta siséltad 2,279, 15 ml liuosta siséltaa 3,419 ja 20 r@st sisaltaé 4,54g
gadofosveseettia injektiopullossa. R

- Muut aineet ovat fosveseetti, natriumhydroksidi, hoonet@po, injektionesteisiin kaytettava

Vesi.

Laakevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot @Q

*

Ablavar on kirkas, véritdn tai vaaleankeltainen ne@ka toimitetaan kumitulpalla ja
alumiinisinetdidylla korkilla varustetussa inje?iop ossa erillisissé rasioissa. Pakkauskoot:

1, 5 ja 10 injektiopulloa, jossa on 10 ml j onestettd, liuosta (10 ml:n lasinen injektiopullo)
1, 5 ja 10 injektiopulloa, jossa on 15 jektionestettd, liuosta (20 ml:n lasinen injektiopullo)
1, 5 ja 10 injektiopulloa, jossa on@injektionestetté, liuosta (20 ml:n lasinen injektiopullo)

Kaikkia pakkauskokoja ei v"‘uﬁ\ atta ole myynnisséa.

Myyntiluvan halK@lmistaja

TMC Pharma ices Ltd., Finchampstead, Berkshire RG40 4LJ, Iso-Britannia
Puh: 01252

>

BN
7‘&@3& on hyvaksytty viimeksi

Lisatietoa tastd ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan ladkeviraston kotisivuilta
http://www.emea.europa.eu/.
<

Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain hoitoalan ammattilaisille.

Ennen Ablavar -valmisteen antamista suositellaan, etté potilaan munuaisten toiminta
tarkastetaan vajaatoiminnan varalta laboratoriokokeilla.
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Joidenkin gadoliniumia sisaltavien varjoaineiden kdyton yhteydessa on raportoitu nefrogeenisté
systeemista fibroosia (NSF), kun potilaalla on akuutti tai krooninen vaikea munuaisten vajaatoiminta
(glomerulusten suodattumisnopeus alle 30 ml/min/1,73 m?). Potilaat, joille tehdaan maksansiirto, ovat
erityisen riskialttiita, koska akuutin munuaisten vajaatoiminnan esiintyvyys on suuri t4ssé ryhmassa.
Koska on mahdollista, ett4 nefrogeenisté systeemisté fibroosia voi esiintyd Ablavar-valmisteen ké&yton
yhteydessd, sita tulee sen takia valttaa potilailla, joilla on munuaisten vajaatoimintaa, seka
maksansiirtopotilailla siirtoa edeltdvana jaksona, ellei tarvittava tutkimustulos ole valttdmé&ton eika sita
saavuteta ilman varjoainetta tehtavalla magneettikuvauksella. Jos Ablavar-valmisteen kayttoa ei voida
valttad, annos ei saa ylittdd 0,03 mmol/painokilo. Yht& enempé&d annosta ei tule kayttadd kuvauksen
aikana. Koska tiedot toistuvasta annostelusta puuttuvat, Ablavar-injektioita ei tule antaa uudelleen,
ellei injektioiden vélilla ole vahint&an 7 pdivaa

Koska gadofosveseetin puhdistuma saattaa olla heikentynyt idkkailla potilailla, on erityisen tark
tarkistaa yli 65-vuotiailta potilailta, ettd heilla ei ole munuaisten vajaatoimintaa.

Hemodialyysi pian Ablavar-valmisteen annon jalkeen saattaa auttaa poistamaan Ablavar- Qisteen
elimistosta.. Ei ole olemassa mitéén todisteita, jotka tukevat hemodialyysin aloitt % rogeenisen
systeemisen fibroosin estdmiseksi tai hoitamiseksi potilailla, jotka eivat vield sa ialyysihoitoa.
Ablavar-valmistetta ei tule kdyttaa raskauden aikana, ellei naisen Kliininen t'%adi gadofosveseetin
kayttoa

Imetyksen jatkaminen tai tilapainen lopettaminen 24 tunnin ajaksi Ablavar-valmisteen annon jalkeen
tulisi tapahtua laakarin ja imettavan aidin harkinnan mukaan.‘.

Injektiopullojen mukana oleva seurantaan tarkoitettu irrot arralappu tulee kiinnittaa potilaan
potilastietoihin, jotta gadoliniumia sisaltavan varjoainegfikayttd merkitaan tarkasti muistiin. Kaytetyn
annoksen maara tulee myds merkitd muistiin. ‘\

Ablavar on kayttdvalmis Kirkas, variton tai va;lea Itainen liuos.

Varjoainetta ei saa kdyttad, jos sen vari imakkaasti muuttunut, siind nakyy hiukkasia tai pakkaus
on vahingoittunut.

Ablavar-valmistetta sisaltévai i "h’opullot on tarkoitettu ainoastaan yhta antokertaa varten.
Injektiopullon kumitulpan sa &a vain yhden kerran. Valmiste on kaytettavé vélittomasti sen
jalkeen, kun se on otettu @o ul

losta.
Tutkimuksessa kéytf" jaanyt varjoaine on havitettava.

\/"b
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