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EMAnN lopullisessa lausunnossa vahvistetaan lineaaristen
gadoliniumia sisaltavien aineiden kayttorajoitukset kehon
kuvantamisessa

Suositukset paattavat EMAnN tieteellisen arvioinnin gadoliniumin kertymisesta
aivoihin ja muihin kudoksiin

Euroopan laakevirasto (EMA) sai 20. heindkuuta 2017 paattkseen gadoliniumia sisaltavien
varjoaineiden arvioinnin, jossa vahvistettiin suositukset rajoittaa joidenkin kehon magneettikuvauksissa

kaytettéavien lineaaristen gadoliniumia siséltavien aineiden kayttoa ja keskeyttad muiden myyntiluvat.

EMAnN ladkevalmistekomitean (CHMP) vahvistamat suositukset seurasivat arviointia, jossa havaittiin
gadoliniumin kertymista aivokudoksiin gadoliniumia siséltavien varjoaineiden kayton jélkeen.

Talla hetkelld ei ole nayttéa gadoliniumin aivoihin kertymisen aiheuttavan vahinkoa potilaille; EMA on
kuitenkin suositellut rajoituksia ja myyntilupien keskeytyksia joillekin laskimoon annettaville
lineaarisille aineille gadoliniumin aivoihin kertymiseen mahdollisesti liittyvien riskien estamiseksi.

Laskimoon annettavien lineaaristen aineiden gadoksetiinihapon ja gadobeenihapon kayttéa maksan
kuvantamisessa voidaan jatkaa, silla ne kertyvat maksaan ja niiden kaytdlle on tarkea diagnostinen
tarve. Lisaksi nivelen sisdan annetun gadopenteettihapon kayttdéa voidaan jatkaa nivelen
kuvantamiseen, silla nivelinjektioihin kaytetty gadolinium-annos on hyvin pieni.

Kaikkien muiden laskimoon annettavien lineaaristen valmisteiden (gadodiamidi, gadopenteettihappo ja
gadoversetamidi) myyntiluvat on keskeytettava EU:ssa.

Toinen gadoliniumluokka eli niin sanotut makrosykliset aineet (gadobutroli, gadoteerihappo ja
gadoteridoli) ovat vakaampia, eivatka ne vapauta gadoliniumia niin helposti kuin lineaariset aineet.
Naiden valmisteiden kéyttoa voidaan jatkaa niiden nykyisissa kayttdaiheissa, mutta pienimmalla
annoksella, joka parantaa kuvaa riittavasti, ja vain jos tehostamaton kuvantaminen ei sovi.

Lineaaristen aineiden myyntilupien keskeytykset ja rajoitukset voidaan kumota, jos asiaan liittyvat
yhtidt toimittavat naytt6a maaritetyilld potilasryhmalla havaitusta uudesta hyddystéd, joka on suurempi
kuin aivokertymien riski, tai jos yhtiot voivat muuttaa valmisteitaan niin, etteivat ne vapauta
gadoliniumia merkitsevasti tai aiheuta sen kertymista kudoksiin.

EMAN tieteellinen arviointi gadoliniumin kertymisesté aivoihin ja muihin kudoksiin on nyt saatu
paatokseen. Lopulliset suositukset toimitettiin Euroopan komissiolle, joka teki asiasta laillisesti sitovan
paatoksen, jota sovelletaan kaikissa EU:n jasenvaltioissa.
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Valmiste Tyyppi (ladkemuoto) Suositus

Artirem / Dotarem makrosyklinen (i.v.) sailytetaan
(gadoteerihappo)

Artirem / Dotarem makrosyklinen (nivelen sailytetaan
(gadoteerihappo) sisdan)

Gadovist (gadobutroli) makrosyklinen (i.v.) sailytetaan

Magnevist (gadopenteettihappo) lineaarinen (nivelen sisaan) sailytetaan

Magnevist (gadopenteettihappo) lineaarinen (i.v.) keskeytetaan

Multihance (gadopenteettihappo) lineaarinen (i.v.) kaytto rajoitetaan maksan

kuvantamiseen

Omniscan (gadodiamidi) lineaarinen (i.v.) keskeytetadn
Optimark (gadoversetamidi) lineaarinen (i.v.) keskeytetaan
Primovist (gadoksetiinihappo) lineaarinen (i.v.) sailytetaan
Prohance (gadoteridoli) makrosyklinen (i.v.) sailytetaan

Tietoa potilaille

e Gadoliniumia siséltavia varjoaineita annetaan potilaille kehon kuvantamisessa selvemman kuvan
saamiseksi kehon sisalta.

e Tiedetaan, etta pienia maaria gadoliniumia saattaa jaada aivoihin nailla aineilla tehdyn
kuvantamisen jalkeen, vaikkakaan talla hetkell& ei ole nayttda, ettd naista pienistd méaarista olisi
haittaa.

e Laakarit lopettavat varotoimena joidenkin laskimoon annettavien varjoaineiden kayton, kun taas
joitakin kaytetadn vain, jos muut aineet eivat sovi (esim. maksan kuvantamiseen).

e Gadoliniumia sisadltavat varjoaineet ovat erittain tarkeitd monien henkea uhkaavien ja
toimintakykya heikentavien sairauksien diagnosoinnissa.

e Jos hoidossasi tarvitaan gadoliniumia sisaltavaa varjoainetta, laakari kayttaa pieninta selvaan
kuvaan vaadittavaa annosta.

e Jos sinulla on kysyttavaa kuvantamisesta, kadnny laakarin puoleen.
Tietoa terveydenhuollon ammattilaisille

e Gadoliniumin kertyminen aivoihin on varmistettu massaspektrometrialla, ja se suurentaa signaalin
intensiteettid aivokudoksessa.

e Stabiiliutta koskevat tiedot niin in vitro -tutkimuksissa kuin muissa ei-kliinisissa tutkimuksissa
osoittavat, etta lineaariset gadoliniumia sisaltavat aineet vapauttavat gadoliniumia
ligandimolekyyleista suurempia maaria kuin makrosykliset aineet.

e Gadoliniumin aivoihin kertymisen ei ole havaittu aiheuttavan milladn gadoliniumia sisaltavalla
aineella neurologisia haittavaikutuksia, esimerkiksi kognitiivisia hairidité tai liikehairioita.
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e Laskimoon annettavien lineaaristen aineiden gadodiamidin ja gadoversetamidin seké laskimoon
annettavan lineaarisen aineen gadopenteettihapon myyntiluvat on nyt keskeytetty EU:ssa.

e Kaksi laskimoon annettavaa lineaarista ainetta, gadoksetiinihappo ja gadobeenihappo, jaavat
saataville, silla ne kertyvat maksaan, ja niitd voidaan kéyttaa sellaisten vdhan verisuonia
siséltavien maksaleesioiden kuvantamiseen, etenkin viivastetyn vaiheen kuvauksessa, joita ei voi
tutkia riittdvan hyvin muilla aineilla.

¢ Nivelen sisdan annettava lineaarinen aine gadopenteettihappo on edelleen saatavilla, koska naihin
kuvauksiin vaadittava gadolinium-annos on hyvin pieni.

¢ Kaikki arvioidut makrosykliset aineet (gadobutroli, gadoteerihappo ja gadoteridoli) jadvat myos
saataville.

e Terveydenhuollon ammattilaisten tulee kéyttdd gadoliniumia sisaltavia varjoaineita vain, jos tarkeita
diagnostisia tietoja ei voida saada tehostamattomalla kuvantamisella.

e Terveydenhuollon ammattilaisten tulee kayttaa aina pienintd annos, jolla saada riittava tehostus
diagnoosia varten.

e EU:hun myyntiin jdavien gadoliniumia sisaltavien varjoaineiden valmistetietoja paivitetaan
vastaavasti.

e EU:n alueella oleville terveydenhuollon ammattilaisille lahetetdan kirje, jossa on tietoa gadoliniumia
siséltavid varjoaineita koskevasta EMAN arvioinnista.

Lisatietoa laakevalmisteista

Gadoliniumia siséltavia varjoaineita kaytetadn kontrastia tehostavana aineena kuvan laadun
parantamiseen magneettikuvauksissa. Tama kehon kuvantaminen perustuu elimiston vesimolekyylien
tuottamiin pieniin magneettikenttiin. Injisoinnin jalkeen gadolinium on vuorovaikutuksessa
vesimolekyylien kanssa. Vuorovaikutuksen tuloksena vesimolekyylit lahettavat vahvempia signaaleja, ja
kuvasta tulee kirkkaampi.

Tama arviointi kattaa seuraavia vaikuttavia aineita sisaltavat aineet: gadobeenihappo, gadobutroli,
gadodiamidi, gadopenteettihappo, gadoteerihappo, gadoteridoli, gadoversetamidi ja gadoksetiinihappo.

Useimmilla gadoliniumia sisaltavilla varjoaineilla on kansallinen myyntilupa EU:ssa. OptiMARK
(gadoversetamidi) on ainoa gadoliniumia sisaltava varjoaine, jolla on EMANn keskitetyn menettelyn
kautta saatu myyntilupa EU:ssa.

Lisatietoa menettelysta

Gadoliniumia siséltavien varjoaineiden arviointi aloitettiin 17. maaliskuuta 2016 Euroopan komission
pyynndsta direktiivin 2001/83/EY 31 artiklan nojalla.

Ensimmaisen arvioinnin teki ladketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC), joka vastaa ihmisille
tarkoitettujen ladkkeiden turvallisuuden arvioinnista. PRAC antoi asiasta joukon suosituksia,
maaliskuussa 2017.
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Asiaan liittyvien yhtididen pyynndsta PRAC arvioi alkuperaisen suosituksensa uudelleen. PRAC:n
lopulliset suositukset toimitettiin ladkevalmistekomitealle (CHMP), joka vastaa ihmisten kaytto6n
tarkoitettuja ladkkeita koskevista kysymyksista, ja komitea laati viraston lopullisen lausunnon.

Arviointimenettelyn viimeisessé vaiheessa Euroopan komissio teki asiasta laillisesti sitovan paatoksen,
jota sovelletaan kaikissa EU:n jasenvaltioissa. Komission paatoksen paivamaara: 23/11/2017.
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